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膵頭十二指腸切除術後の感染性合併症早期予測における
血清プロカルシトニンの意義
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緒　　　言

　膵頭十二指腸切除術（Pancreaticoduodenectomy : 

以下、PD）は、術後合併症の危険を伴う高難度かつ高

侵襲手術である。手術手技及び周術期管理の進歩に伴

い、手術関連死亡は１～５％程度と低下傾向にはある

が、術後合併症の発生率は20～65％と報告されてお 

り１）－７）いまだに高率である。Kimuraらは、日本の

national clinical databaseのデータからPD術後の在院

死亡率は2.8％、合併症発生率は40％であったと報告

している８）。特に腹腔内膿瘍の原因となりうる膵液瘻

の合併率が高い。膵液瘻は術後出血や敗血症を引き起

こし手術関連死亡につながり得る合併症であり、なる

べく早期に兆候を察知し対策を講じる必要がある。こ

れまでも様々な観点から膵液瘻などの感染性合併症発

生を予測している報告がある９），10）。術後３日目のCRP

などが代表的なマーカーとされているが、より早い段

階で兆候を察知し対策を講じることで周術期管理のさ

らなる改善が期待できる。

　プロカルシトニン(Procalcitonin；以下，PCT）は、 

114～116 個のアミノ酸配列からなる機能蛋白であり、

カルシウム代謝に重要なカルシトニンの前駆物質であ

るが、ホルモン活性をもたない。正常では甲状腺のＣ

細胞で産生され、代謝によりカルシトニンとして分泌

される。重症細菌感染症、敗血症などの細菌感染を伴

う全身性炎症反応症候群においては、PCTは甲状腺の

みでなく全身の多くの臓器からも分泌され血中濃度が

上昇するため、敗血症の鑑別診断、重症度判定、また

抗菌薬中止の目安等にも有用なバイオマーカーと報 

告11），12），13）され、その測定は臨床的意義が高く、2006

年より国内でPCT測定が診療報酬点数表に収載され

た。これまで結腸癌における早期感染性合併症の予測

因子としての報告14）や急性膵炎における重症度判定の
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要　　　旨

背景：プロカルシトニン（以下PCT）は細菌感染症で上昇し、細菌感染の早期診断に有用とされている。

当科でも2011年より術後感染性合併症の予測のために術後にPCT測定を始めた。そこで今回我々は、膵

頭十二指腸切除術後におけるPCTの術後感染性合併症に対する予測因子としての有用性を検討した。

対象：2011年から2013年までにPDを施行した連続する36例の内、PCTを測定しなかった１例を除いた

35例を対象とした。

方法：Clavien-Dindo分類を用いてGrade I 以上の症例を感染性合併症ありとし、各項目を検討した。

結果：多変量解析で術翌日のPCTが独立した危険因子であった。ROC曲線では術翌日のPCT値はAUC 

0.728、cut off 値を0.19とすると感度85％、特異度60％であった。膵液瘻に関しては ISGPF分類で、

Grade B 及び Grade C の症例は86％（12/14例）が手術翌日PCT 0.2以上の症例であった。

結論：膵頭十二指腸切除術後の感染性合併症早期予測における血清プロカルシトニンの有用性が示唆さ

れた。

キーワード：血清プロカルシトニン値（PCT）、膵頭十二指腸切除術、膵瘻、早期予測
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報告15）は散見されるが膵頭十二指腸切除術における有

用性に関する報告16）は少ない。報告ではCRPに対して

より早期かつ鋭敏に感染性合併症を予測できる可能性

を示唆しており有用と考えられた。

　今回我々は、PD手術翌日PCT値の術後感染性合併

症における早期予測因子としての有用性について検討

した。

１．対象及び方法

　2011年から2013年までに膵頭十二指腸切除術

（pancreaticoduodenectomy；以下PD）を施行した連

続する36例の内、PCTを測定しなかった１例を除いた

35例（男性20例、女性15例）を対象とした（表１）。術

式は全て当院で行っている標準的な膵頭十二指腸切除

術で再建はPD−ⅡA-1である。通常型膵癌が17例、膵

管内乳頭粘液性腫瘍（Intraductal Papillary Mucinous 

Neoplasm ; 以下IPMN）が６例、胆管癌が６例、その

他の疾患が６例であった。Clavien-Dindo分類Grade I 

以上の術後感染性合併症は20例に発生していた。

Grade I が６例、Grade II が14例であった（表２）。

　術後感染性合併症の有無で２群に分類し、背景因子

として年齢、性別、BMI、喫煙の有無、糖尿病の有無、

術前減黄の有無、疾患内訳、手術時間、出血量を比較

した。術後１日目のPCTと術後１日目、３日目のCRP 

・白血球数を比較検討した。更に、ROC曲線解析を

行ってPCTの cut off 値を求めた。その結果を元に、

PCTと術前因子として年齢、BMI（body mass index）、

飲酒歴、喫煙歴、糖尿病の有無、手術因子として出血

量、手術時間を用い多変量解析を行った。

　統計解析処理はEZR®を使用した17）。群間の比較に

はMann-Whitney U検定を用いた。検査の正確度の評

価にはROC曲線解析を行い、多変量解析はロジス

ティック回帰分析で行った。 p<0.05をもって統計学

的有意差ありと判定した。

２．結　　　果

　両群間の患者背景に有意な差は見られなかった（表

３）。術翌日PCTは合併症なし群で0.24±0.20 ng/ml、

合併症あり群で0.64±1.04 ng/ml、であり有意に高値

を示した（図１）。術翌日CRP、術後３日目CRPでは合

併症なし群と合併症あり群で有意差を認めなかった

（図２）。術翌日WBC、術後３日目WBCでも同様に合

併症なし群と合併症あり群で有意差を認めなかった

（図３）。

　術翌日のPCTの有用性を検討するため、ROC曲線

（receiver operating characteristic curves）を作成した

（図４）。曲線下面積は0.728と良好な結果を示し、 

95％信頼区間は0.548－0.908であった。また、ROC曲

線より感染性合併症予測における術翌日PCTのcut off

値を0.19 ng/mlと設定すると感度80％、特異度60％で

あった。

　年齢、飲酒歴、喫煙歴、糖尿病の有無、BMI、出血

量、手術時間、術翌日のPCTを説明変数として、感染

性合併症の発生についてロジスティック回帰分析を

行ったところ、術翌日PCT≧0.2が有意な独立危険因

子であった（表４）。

　特にPostoperative pancreatic fistula: An interna-

tional study group（以下ISGPF）基準の膵液瘻 Grade 

B及び Grade C の症例は86％ (12/14例) が術翌日PCT 

0.2以上の症例で発生していた（図５）。

　表１．全体の患者背景（ n＝35）
68±7歳（42－79歳）mean ± SD年齢

 20 ： 15男性：女性性別   

22.1 ± 3.0mean ± SDBMI（Kg/㎡）

17通常型膵癌

疾患
6IPMN
6胆管癌

6その他

IPMN : Intraductal Papillary Mucinous Neoplasm 

　表２．感染性合併症

内訳Clavien-Dindo分類
膵瘻感染：５例Grade I

創感染：１例Grade II
膵瘻感染：６例

腹腔内膿瘍：１例

急性膵炎：２例

膵瘻感染＋肺炎：１例

膵瘻感染＋肺塞栓：１例

膵瘻感染＋逆行性胆管炎：１例

膵瘻感染＋逆行性胆管炎＋腹腔内膿瘍：１例

膵瘻感染＋胆汁漏＋敗血症＋心不全：１例

なし（手術関連死亡なし）Grade III-VI
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３．考　　　察

　PCTは、116個のアミノ酸からなる分子量約13kDa

の蛋白質であり、カルシトニンの前駆体として甲状腺

Ｃ細胞で生成される。PCT自体はカルシウム代謝に

関与するホルモン活性を持たず、健常人では、甲状腺

内でカルシトニンに代謝分泌され甲状腺外へ分泌され

る。血清PCT値の正常値は0.5 ng/ml未満である。細

菌感染、特に敗血症などの重症感染症の際には、

TNF-αなどの炎症性サイトカインにより誘導され、

肺・腎臓・肝臓・脂肪細胞・筋肉といった全身の臓器

でPCTが産生され、血中に分泌される11），12），18），19）。細菌

感染症の鑑別の cut off 値は0.5 ng/mlが妥当と言われ、

敗血症の重症度判定の cut off 値は2.0 ng/mLと報告さ

れている12）。しかしながら局所細菌性感染やウィル

ス・真菌感染症では著明な上昇はしないとされてい 

る11），12），19）。本研究におけるPCTの cut off 値は感染性

合併症の予測因子であり敗血症の診断とは異なるため

0.5 ng/mLよりも低い値を示したと考えられる。

　外科領域では、各種手術後のPCT値上昇と術後感染

性合併症の関連が食道癌手術20）、大腸癌手術14）、肝移 

植21）などで報告されている。しかしながら膵頭十二指

腸切除術に関する報告は未だ少ない。朝倉らはPD術

後１日目のPCT陽性群（2 ng/ml以上）では感染性合併

症の発症が有意に多かったことを報告している16）。

　本検討では術後感染性合併症の予測因子として術翌

日のPCTと術翌日、手術後３日目のCRP・白血球数を

用いて検討を行ったところ、術翌日のPCTのみが有意

に術後感染性合併症を発症した群で高値を示した。

　表３．両群における患者背景

p  value
感染性合併症なし感染性合併症あり　　

( n＝15)( n＝20)
0.12965.5 ± 8.169.5 ± 6.5mean ± SD年齢

0.7418：0712：08男性：女性性別

0.96 22.5 ± 3.921.8 ± 2.7mean ± SDBMI（Kg/ ㎡）
0.4817/86/14あり/なし喫煙

13/125/15あり/なし糖尿病

0.2964/1010/10あり/なし術前黄疸の有無

611通常型膵癌

0.119
51IPMN

疾患
15胆管癌

33その他

0.959535.3 ±  80.2535.3 ±  95.0mean ± SD手術時間（min）
0.331551.5 ± 276.0692.6 ± 422.1mean ± SD出血量（ml）

BMI : body mass index

図２．a : 術翌日のCRPの比較
　　　b : 術後３日目のCRPの比較

図１．術翌日のPCTの比較
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ROC曲線解析でもAUCは良好な値を示し、術後の感

染性合併症発症の予測因子として妥当であると考えら

れる。また、術前因子として年齢、BMI（body mass 

index）、飲酒歴、喫煙歴、糖尿病の有無、手術因子と

して出血量、手術時間を加え多変量解析を行ったとこ

ろ、術翌日PCTのみが独立した術後感染性合併症発症

の危険因子であることが確認された。

　術翌日のPCTが0.2を超える症例については膵液瘻

発生の高リスク群と考え、慎重にドレナージを行い、

抗生剤の使用期間も考慮する必要があるかもしれな

い。今後、大規模な前向き試験での検討が必要と思わ

れる。

　PCTは、未だその生体内での役割などについては不

明な点が多いのが現状である。一般的に術後感染性合

併症が顕在化するのは術後３日目以降であることが多

いと思われる。本検討でも同様ではあったが術翌日の

PCTが術後感染性合併症の発生の有無を反映する結

果となった。なぜ術翌日のPCTが術後感染性合併症

の発生の有無を反映できるのかは明らかではない。局

所的な腹腔内膿瘍や、minor leakageなどを反映して

いる可能性はあるが局所細菌感染ではPCTは上昇し

ないという既報とは相反するものである。術後早期に

PCTが上昇する機序については解釈が難しく、今後も

症例を重ねて検討を行っていきたい。
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　表４．ロジスティック回帰分析

p value95％ CIO.R　　

0.3480.0885 - 2.350.45670≦ vs 69＞年齢

0.777  0.11 - 5.210.756習慣的 vs 機会飲酒以下飲酒歴

0.689 0.122 - 4.020.7  あり vs なし喫煙歴

0.688 0.044 - 7.840.588あり vs なし糖尿病

0.793 0.176 - 9.721.31 24≦ vs 24＞BMI
0.201 0.453 - 43.14.42 800 ml≦ vs 800 ml＞出血量

0.1680.0159 - 2.060.181600 min≦ vs 600 min＞手術時間

0.037   1.15 - 106.011.1   0.2≦ vs 0.2＞PCT
PCT：procalcitonin
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Serum procalcitonin in early detection of postoperative
infectious complications following pancreaticoduodenectomy
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Background: A procalcitonin level is elevated by contracting a bacterial infection, which is supposed to 

be useful for the early diagnosis of bacterial infections. From 2011, our department also started 

performing postoperative PCT measurement for the prediction of postoperative infectious complication. 

We examined the usefulness of post pancreaticoduodenectomy PCT as a predictor of postoperative 

infectious complication.

Materials and Methods: 35 cases out of the series of 36 cases in which PD was performed from 2011 

to 2013 were enrolled, excluding one case in which PCT was not measured. Grade 1 or more advanced 

cases according to Clavien-Dindo staging were determined as infectious, and relevant items were 

examined.

Result: According to multivariate analysis, PCT measured on postoperative day 1 was an independent 

risk factor. In ROC curve, AUC was 0.728 for PTC on postoperative day 1, associated with postoperative 

infectious complications. When 0.19 was take as cut off value, sensitivity and specificity were 85% and 

60%, respectively. As for pancreatic fistula, PCT level on postoperative day 1 was 0.2 or greater in most 

of the cases of Grade B and Grade C according to the ISGPF classification observed. 

Conclusion: The study suggested the usefulness of procalcitonin for the early diagnosis of a bacterial 

infection after pancreaticoduodenectomy.

Key words :  Serim procalciton, pancreaticoduodenectomy, pancreatic fistula, Early detection
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