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講演内容に関連し、開⽰すべきCOI関係にある

企業などはありません。
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膵臓腫瘍といえばインスリノーマ︖
確かに最も発⽣は多いけど。。。
それ以外の膵臓腫瘍ってどんなもの︖︖︖

3

Hokkaido Univ. Veterinary Surgery

本⽇のMENU
l 膵臓原発腫瘍ってどんなものがあるの︖
l 診断⽅法は︖画像所⾒︖︖ホルモン測定︖︖︖
l 治療法は︖
l 予後は良いの︖悪いの︖︖
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膵臓の機能

内分泌︓インスリン・グルカゴン産⽣と分泌
※他にアミリン、ソマトスタチンなど複数のホルモン
→⾎中に直接分泌

外分泌︓膵液（消化液）の分泌→膵管を経由
・アミラーゼ（炭⽔化物）
・リパーゼ、ホスホリパーゼA2、エステラーゼ（脂質）
・トリプシン、キモトリプシン、カルボキシポリペプチダーゼ（蛋⽩質）
・重炭酸イオン︓胃酸の中和
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膵臓の構成細胞

内分泌︓インスリン・グルカゴン産⽣と分泌
外分泌︓膵液（消化液）の分泌

腺房細胞で構成される腺房

内分泌細胞で構成される
ランゲルハンス島

Veterinary Histologyより引⽤
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膵臓の構成細胞

内分泌︓インスリン・グルカゴン産⽣と分泌
外分泌︓膵液（消化液）の分泌

• β細胞︓インスリン（⾎糖低下）
• α細胞︓グルカゴン（⾎糖上昇）
• δ細胞︓ソマトスタチン（他のホルモン分泌抑制）
• G細胞︓ガストリン（塩酸分泌促進）
• F（PP）細胞︓膵ポリペプチド
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膵臓原発腫瘍
外分泌︓腺房由来の腫瘍

Ø インスリノーマ
Ø ガストリノーマ
Ø グルカゴノーマ
Ø ソマトスタチノーマ
Ø 膵ポリペプチド産⽣膵島細胞癌

内分泌︓膵島細胞由来の腫瘍

Ø 膵（外分泌）腺癌
※ Ductal AC（膵管細胞由来）, Acinar AC（腺房細胞由来）
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膵腺癌について

報告数はかなり少なく、詳細は不明

• ⽝猫腫瘍の＜0.5％
• ⾼齢の雌⽝、スパニエル種に好発
• エアデールテリアに好発︖
• 予後は悪い︖︖︖（MST︓1〜97⽇）

Pinard et al. 2020
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膵腺癌の診断
• ⾮特異的な臨床兆候
体重減少、⾷欲不振、嘔吐、腹囲膨満、⻩疸

Veterinary Surgeryより引⽤

Linderman et al. 2012
Aullerle-Lellbach et al. 2019

Pinard et al. 2020

⽝
元気消失（61%）
⾷欲不振（35％、31％）
嘔吐（35％、54％）
下痢（22％）
⻩疸（13％）
腹部痛（4％、18％）
体重減少（9％）

猫

⾷欲不振（53％）
嘔吐（41％）
下痢（15％）
⻩疸（＜6％）
腹部に腫瘤触知（41％）
体重減少（68％）

• ⾮特異的な臨床兆候
体重減少、⾷欲不振、嘔吐、腹囲膨満、⻩疸
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膵腺癌の診断
• ⾮特異的な⾎液検査所⾒
軽度の貧⾎、⾼⾎糖、好中球増多、 リパーゼの上昇

Linderman et al. 2012
Aullerle-Lellbach et al. 2019

Pinard et al. 2020

⽝
cPLI
CRP
ALP
ALT

猫
BUN
CRE
ALT
ALP

11

Hokkaido Univ. Veterinary Surgery

膵腺癌の診断
• 画像検査所⾒
上腹部に腫瘤病変、腹⽔、転移病巣の検出（肝臓・リンパ節）
⽝（単純X線） 猫（単純X線）

肺の結節性病変（13％）
胸⾻リンパ節の腫⼤（9％）
胸⽔（9％）
腹部ディテールの低下（38％）
上腹部に腫瘤状陰影（38％）

Linderman et al. 2012
Pinard et al. 2020

肺の結節性病変（17％）
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膵腺癌の診断
• 画像検査所⾒
上腹部に腫瘤病変、腹⽔、転移病巣の検出（肝臓・リンパ節）
⽝（腹部超⾳波） 猫（腹部超⾳波）

膵臓の腫瘤状病変（1.5-6.0 cm）
腹⽔
肝臓に孤⽴性 or 多発性結節病変
リンパ節腫⼤
胆管、膵管の拡張

Linderman et al. 2012
Aullerle-Lellbach et al. 2019

Pinard et al. 2020

膵臓の腫瘤状病変
肝臓に孤⽴性 or 多発性結節病変
リンパ節腫⼤
※診断時の転移率︓78％
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ペルシャ、8歳、去勢済雄
2ヶ⽉継続する⾷欲不振、嘔吐、本院来院時は⾷欲廃絶
⾎液検査︓リパーゼの⾼値（＞1,000 U/l）
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臨床経過
• 頻回の嘔吐、⾷欲廃絶を主訴に紹介医受診
• 紹介医にて試験開腹実施（腹部Echoにて消化管裂開疑う）
• ⼗⼆指腸近傍に腫瘤性病変確認、摘出困難のため閉腹

ブルドッグ・７歳・避妊済雌
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• WBC
• HCT
• HGB
• PLT

19,620
38.0
13.8
47.2

（g/dl）
（mg/dl）

（IU/l）
（IU/l）

（mg/dl）

• TP
• Glu
• ALT
• ALP
• T-Bil

8.0
125
55

169
0.1

（/ul）
（%）

（g/dl）
（×10⁴/ul）

• Na
• K
• Cl
• Ca
• CRP
• Lip

150
3.6
118

10.2
15.0

47

（mEq/l）
（mEq/l）

（mEq/l）
（mg/dl）

（mg/dl）
（U/l）

⾎液検査所⾒
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転移がなければ外科摘出が第⼀選択︕だけど。。。
膵腺癌の治療

すでに転移が認められている・・・
化学療法をする︖
どの薬剤を選択すべき︖︖
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膵腺癌に対する化学療法
カルボプラチン（⽝）、ドキソルビシン（⽝）
ゲムシタビン（猫）、ゲムシタビン＋カルボプラチン（猫）
他にも猫では︓ミトキサントロン、DXR、サイクロホスファミド

クロラムブシル、CCNU、メソトレキセート

Linderman et al. 2012
Pinard et al. 2020

猫
意外といける︖︖

※解釈に注意︕︕
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膵腺癌に対する分⼦標的療法
※スニチニブが膵臓腫瘍に対して有効（医）

トセラニブにより治療された膵腺癌の⽝８例
・６例が⾁眼病変あり（２例は術後）

※＞10週間の治療反応性で評価
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• ⽝の膵臓腫瘍うちで最も頻度⾼い
• 猫では極めて稀（2020年までで8例報告）
• ジャーマンシェパード、アイリッシュセッター、ボクサー、G.レトリバー

ウェスティーなどなど
• 中年齢以上で発⽣多い（9歳＜）
• 95％＜で転移発⽣

ステージI︓T1N0M0
ステージII︓T1N1M0
ステージIII︓TanyNanyM1

⽝のインスリノーマにおけるTNM分類
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インスリノーマの診断︓⾎糖値
• 低⾎糖に関連する臨床兆候（間⽋的）

発作（52％）
虚弱・衰弱（42％）
後肢⿇痺（33％）
虚脱（28％）
筋線維束性攣縮（19％）
運動失調（18％）
多⾷（7％）
多飲多尿（6％）

肝臓腫瘍（肝細胞癌・腺腫）
平滑筋腫・⾁腫
⾎管⾁腫
リンパ腫
リンパ球性⽩⾎病
乳腺癌
形質細胞腫
腎腺癌
唾液腺癌
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l ⾎糖値とインスリン値は必ず同じサンプルで測定
l 低⾎糖時の⾎清インスリン値の確認
インスリン値の測定は⾎糖値が60〜50 mg/dlを下回っているタイミングで⾏う。
必要であれば数時間の絶⾷を⾏い、再度サンプルを採取する。症例のモニタリン
グは⽋かさずに︕︕

インスリノーマの診断︓インスリン値

8.8〜29 uU/ml

l インスリン測定値の解釈

Canine & Feline Endocrinologyより引⽤

基準範囲以上︓インスリノーマ確定的
基準範囲の上半分︓インスリノーマの確率⾼
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原発巣（膵臓腫瘤）と転移巣（リンパ節、腹腔臓器）の確認
インスリノーマの診断︓画像診断

l 原発巣14箇所︓US 5箇所、CT 10箇所検出可能
l リンパ節転移巣5箇所︓US 検出不能、CTでは２箇所／偽陽性

（28箇所）が多い
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ジャックラッセルテリア・16歳・去勢済雄

臨床経過
• 脱⼒、痙攣、震えを主訴に紹介医受診
• 臨床兆候は⾷事後に改善有
• 低⾎糖確認︓21mg/dl
• インスリン値（外注）︓73.4 uU/ml
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腹部Echoをしてみると。。。

実は、、、

29

Hokkaido Univ. Veterinary Surgery

30



6

Hokkaido Univ. Veterinary Surgery

インスリノーマの診断︓画像診断

動脈層︓腫瘍の強い造影増強を確認
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本院初診⽇〜⼿術⽇︓プレドニゾロン 0.25 mg/kg BID

術中糖輸液︓50 mg/kg/h
（メデトミジン併⽤）
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インスリノーマの治療︓外科⼿術
腫瘍の切除と⾎糖値のコントロール
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インスリノーマの治療︓外科⼿術

ステージI︓T1N0M0
ステージII︓T1N1M0
ステージIII︓TanyNanyM1

⽝のインスリノーマにおけるTNM分類

※正確なステージングがされていない可能性に注意

ステージ２以上の症例の
⼿術の意義は︖
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術後の⾎糖値の推移
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インスリノーマの治療︓外科⼿術（合併症）
膵炎

⾼⾎糖（糖尿病）
• ⼈での発⽣は36％
• ⼀過性かつ⾃然に改善（3〜9⽇）
• ⽝での発⽣12〜33％
• 術後1~2⽇持続するならインスリンを検討
• 猫での発⽣90％
• 予後がいいかも︖︖

• 発⽣は約10％

Nockel et al. 2018
Cleland et al. 2021

Veytsman et al. 2022

術後⾼⾎糖16頭/48頭
9頭は⻑期的なインスリン投与
7頭は⼀過性
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トセラニブを⽤いたインスリノーマ症例への化学療法

l ⾁眼病変による評価が可能であった症例15例
ü CR︓６例（40％）
ü PR︓１例（6.7％）
ü SD︓３例（20％）
ü PD︓５例（33.3％）
※SD以上の治療反応が認められた症例は血糖値の正常化も同時に達成

l 臨床兆候＋⾎糖値モニタリング（12例）
ü 治療反応期間中央値 275⽇
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Zollinger-Ellison症候群（ガストリン産⽣性腫瘍）
→胃酸の過剰分泌による重度の消化器徴候、消化管潰瘍
• 多くが膵臓原発（⼗⼆指腸からの発⽣も報告有）
• 診断時の転移率︓８割以上
• 転移好発部位︓肝臓、リンパ節、脾臓、腹膜、⼩腸、⼤網
• 診断︓画像検査、細胞診、消化管内視鏡、ガストリン測定

基準値︓42-200 pg/ml
（以前の検査系）
投薬などによっても変動するため、
解釈に注意︕ Parente et al. 2014

Struthers et al. 2018
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柴⽝・9歳・雄︓頻回嘔吐、軟便、⾷欲不振
• 肝臓に多発性結節性病変
• 細胞診にて神経内分泌腫瘍を疑う
• 開腹下組織⽣検

ガストリン免疫染⾊

ガストリン値（最⾼）
75,053 pg/ml
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• 腫瘍の減容積（絶対量を減らす）
• プロトンポンプ阻害薬、H2受容体拮抗薬、粘膜保護剤
• オクトレオチド︓ソマトスタチン類似体

ガストリノーマの治療︓内科療法
⿇酔などの侵襲度の⾼い検査時の
臨床徴候の悪化に注意︕

※2~20 ug/kg TID ⽪下投与

Ø 4週間毎の投与、⾼価
Ø有効性については不明確
Ø オクトレオチドの抗腫瘍効果︖
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l 膵外分泌腫瘍、内分泌腫瘍それぞれの特徴
l 転移率の⾼さに注意
l 内分泌腫瘍における随伴症候群に注意
l 外科治療、内科治療の意義を理解
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