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抄 録
超音波内視鏡下穿刺吸引法（endoscopicultrasound-guidedfine-needleaspiration:EUS-FNA）は膵臓

を胃や十二指腸内腔よりリアルタイムに観察しつつ，病変を穿刺し細胞診や組織を得て病理学的な検索
を行うことを可能にする．これまでの報告によれば，その診断能は感度；80％以上，特異度；100％と
高く，さらにはEUS-FNAで得られた検体を用いK-rasなど様々な遺伝子変異の情報を加味することで，
更なる診断能向上が期待できる．本稿では，EUS-FNAの手技の概要にくわえて，EUS-FNAの診断成
績，診断能の向上をはかる上での様々な手技の工夫などについて述べる．

キーワード：超音波内視鏡下穿刺吸引法（endoscopicultrasound-guidedfine-needleaspiration:EUS-
FNA），膵がん，迅速細胞診．

Abstract

Endoscopicultrasonography（EUS）isconsideredthemostusefuldiagnosticmodalityforthe
diagnosisofpancreaticlesions.Recentadvancepermittheperformanceoffine-needleaspiration（FNA）
underEUSguidance.IthasbeenreportedthatthesensitivityandspecificityofEUS-FNAforthe
diagnosisofpancreatictumorareover80％and100％,respectively.Furthermore,analysisofabnormal
genes,suchasK-ras,increasesthediagnosticyieldofEUS-FNAofpancreaticmasses,whentheresults
ofFNAareinconclusive.WesummarizethetechniqueandroleofEUS-FNAforthediagnosisof
pancreaticcancer.



は じ め に

膵臓は解剖学的に後腹膜に位置し，周囲を胃
や小腸をはじめとした多くの臓器に囲まれる．
このため，これら周辺臓器や腸管内のガスの影
響によって，膵がんの診断はしばしば困難であ
る．超音波内視鏡（endoscopicultrasonography:
EUS）はその名の通り，先端に超音波の観測装置
を備えた内視鏡であり，膵に隣接する胃や十二
指腸内腔より観察を行うことによって，腸管内
のガスの影響を最小限に抑えつつ，膵を詳細に
超音波画像で観察することができる．さらにリ
アルタイムに超音波画像で観察を行いつつ，病
変を穿刺し細胞診や組織を得て病理学的な検索
や遺伝子解析などを行うことが可能である．こ
の手技は超音波内視鏡下穿刺吸引法（endoscopic
ultrasound-guidedfine-needleaspiration:EUS-
FNA）と呼称されている．1992年にVilmannら
によって膵腫瘤に対する臨床応用が初めて報告
され１），それ以降には数多くの報告があり，そ
の高い診断能と安全性が明らかとなっている．
2010年4月には本邦において保険収載されたこ
とから全国に急速に普及し，また最近では治療
分野への応用が始まるなど，EUS-FNAの臨床
上の重要性はますます増加しつつある２）３）．本稿
では膵病変に対するEUS-FNAの有用性と手技
の実際について，文献的考察を加えて述べてみ
たい．

EUS-FNAの方法

1．使用する機器，穿刺針
超音波内視鏡には内視鏡軸に360度の超音波

画像が得られるラジアル型と内視鏡軸に平行に
180度の超音波画像が得られるコンベックス型
があるが，EUS-FNAに使用される内視鏡は鉗
子孔から対象物までほぼ全穿刺経路が超音波画
像上で描出できるコンベックス型超音波内視鏡
を使用する（図1）．観測装置は通常の体外式超

音波検査に使用する超音波診断装置である．内
視鏡先端に装着された超音波プローブは5～10
MHzの高周波のものであり，空間分解能に優
れたものを用いる．
通常，EUS-FNAに際しては22Gあるいは25G

の穿刺針が用いられる．22Gと25Gの穿刺針の
間で検体採取量についてのprospectiveな比較検
討４）５）もされているが，25G穿刺針の方が血液混
入も少なく検体採取に優れているという報告６）

や，両者の診断能に差はないとするものもあり，
現時点では統一した見解はない．一方，悪性リ
ンパ腫や自己免疫性膵炎などの診断においては
細胞診のみでは不十分であり，組織学的な情報
が不可欠であり組織診が重要である．十分な評
価を可能とするためにTru-cut針や19Gの穿刺
針が用いられることもあるが，通常の穿刺針に
比べて硬く取り扱いが困難で穿刺可能な部位が
限定される．穿刺針については操作性や検体採
取量の向上を目的として，常に形状や素材など
の改良が進められている．用途に応じて扱い易
い穿刺針を選択することが重要である．
2．手技の実際
患者には十分な麻酔と鎮静を行い，呼吸循環

動態モニタリング下に施行する．まず，膵臓の
描出のためには内視鏡を胃内に挿入すると，胃
体上部から膵体尾部が，十二指腸球部と下行脚
からは膵頭部が描出される．目的とする病変が
描出された後にはEUSにより病変を超音波画
像でリアルタイムに観察しながら穿刺を行う

（図2）．この際にはカラードップラーを併用し
血管などを避けて安全に穿刺を行うことが重要
である．病変が穿刺されたら穿刺針のスタイ
レットを抜去し，陰圧をかけたシリンジを穿刺
針に装着し，穿刺針を病変内で10～20回前後
させた後に陰圧を解除し，穿刺針を抜去する．
得られた検体は必要に応じてスライドガラスへ
塗布し細胞診（図3，4），ホルマリン液にて固
定した後に組織診，施設によってはセルブロッ
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ク標本を作製している施設もある（図5）．

診 断 成 績

Vilmannらによって膵腫瘤に対するEUS-FNA
の臨床応用が報告されて以来１），膵癌の診断に
おけるEUS-FNAの有用性については現在まで
に数多くの報告がある７）８）．その診断能について
は，総じて感度は80％以上，特異度は100％と
報告されている．その一方で陰性的中率は50

～60％程度との報告が多く，EUS-FNAの結果
が癌陰性であっても必ずしも癌を否定出来るわ
けではないことは，その他の生検手技と同様で
ある．
臨床上で特に問題となるのは，慢性膵炎と膵

癌との鑑別である．背景に慢性膵炎が存在する
と，超音波画像上で腫瘤の存在が不明瞭となる
だけではなく，細胞学的にも炎症による影響が
加わり良悪性の鑑別が困難となる９）．これらの
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図2 超音波内視鏡像．膵尾部に42
mm大の腫瘤を認める．22Gの
穿刺針を用いて超音波内視鏡下
に穿刺を行った．

図3 FNA検体（Diff-Quik染色，200
倍）．核の大小不同と，N/C比の
増大が認められる．

図4 FNA検体（Papanicolaou染色，
400倍）．大小不同な核と，クロ
マチンの増加・粗造化が認めら
れる．

図5 FNA検体（Hematoxylin-eosin
染色，200倍）．核異型を伴った
腫瘍細胞が，異型腺管構造を伴っ
て増生している．

これらの所見より，本症例は膵管癌の診断が可能である．

症例（65歳，女性）

図1 コンベックス型超音波内視鏡
（Olympus社製，GF-UCT260）



問題点を解決するために，EUS-FNA検体を用
いた遺伝子検索など，診断能向上のための様々
な工夫が試みられている１０‐１３）．また自己免疫性
膵炎と膵癌との鑑別も非常に重要であり，EUS-
FNAは膵癌を否定する点において有用である．
しかしながら通常の穿刺針を用いたEUS-FNA
では診断そのものは困難であったり，非特異的
炎症に留まることも多い．一方で自己免疫性膵
炎の診断において，Tru-cut針が有用であると
の報告がみられ，この様な場合には診断の一助
となりうる１４）１５）．
膵に認められる充実性腫瘤としてその他に

重要なものに膵神経内分泌腫瘍（Pancreatic
neuroendocrinetumor:PNET）がある．PNET
は病変が小さく腫瘍の局在診断が困難な場合が
少なくない．各種画像検査の描出能はCTでは
感度14～94％と報告によって大きなばらつきが
あり１６）１７），オクトレオチドシンチ（本邦では未承
認）でも感度58～86％に過ぎない１８）．その一方
でEUSは感度77～94％と報告されており１６）１７），
とくに直径25mm未満の小病変の局在診断に
有用である．さらにEUS-FNAはPNETの病理
学的な確定診断が得られる点でも優れている．
Ardenghらは膵内分泌腫瘍に対するEUS-FNA
の診断能を感度が82.6％，特異度が85.7％と報
告している１９）．またGin姦sらは平均腫瘍径12mm
の病変に対してEUS-FNAの感度が90％と報告
しており２０），EUS-FNAはPNETの診断において
極めて有用と言える．

診断能向上のコツ

以下に種々の診断能向上のコツを紹介する．
1．穿刺の工夫
標的病変に対して穿刺する回数が少ないと検

体採取率が低下し，診断が得られない可能性が
ある．その一方で穿刺回数をいたずらに増す
と，出血などの合併症の頻度が増すおそれがあ
るほか，時間やコストなどの問題も生じる．こ
のため最適な穿刺回数について，数々の検証が
なされてきた．これらの報告のなかで，膵腫瘤
に対するEUS-FNAにおいては十分な検体量を
採取するために5～7回の穿刺が望ましいこと

が述べられている２１）２２）．これは，後述するOn-
siteでの迅速細胞診が利用出来ない場合に，特
に有用である．
穿刺に際して良好な検体を採取するために，

吸引が望ましいか，非吸引が望ましいかについ
ても議論がある．リンパ節を対象とした検討で
はあるが，Wallaceらは吸引，非吸引法での
EUS-FNAを比較し，診断能自体に有意差は認め
られないものの，吸引法では血液が多く検体内
に混入していたことを述べている２３）．一般に，
吸引を加えた方が採取される細胞数が増す一方
で，血液の混入や吸引によるアーチファクトも
増すと考えられている．膵病変に対してはまず
吸引法にてEUS-FNAを行い，得られた検体に
血液の混入が多く見られたり，得られた細胞に
変性がつよい場合には，非吸引でEUS-FNAを
行うことも選択肢の一つである．
病変に穿刺を行ったのち，通常10～20回，病

変の内部で穿刺針を前後させる．この回数につ
いて定説はないが，LeBlancらは膵病変に対し
ては最低でも7回が必要（診断感度83％，特異
度100％）と報告している．一方で彼らは，リン
パ節に対しては5回で十分であると述べている
（診断感度77％，特異度100％）２４）．このように
穿刺時の前後運動の回数は，目的病変の部位な
どに応じて考慮をする必要がある．
2．迅速細胞診
手技そのものの他にFNAの診断能に影響を

与えうる因子として，迅速細胞診の有無が挙げ
られる．迅速細胞診の利点として，採取検体の
量や質について内視鏡手技者と病理医あるいは
細胞検査士間でリアルタイムにフィードバック
が行われることによって，不必要な穿刺回数を
減らし，検査効率を上げることが挙げられる．
Klapmanらは迅速細胞診の有無とEUS-FNAの
診断能について検討を行っている．この中で，
同一の内視鏡手技者がEUS-FNAを行い，On-site
での迅速細胞診の実施の有無で成績を比較した
場合，迅速細胞診のない条件下では有意に検体
採取率が低下することを示した２５）．しかし現実
には，細胞検査士がEUS-FNA検査中に同席す
ることは，時間的，コスト的にも困難なことも
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多い２６）．当院では一日あたりのEUS-FNAの実
施数が多いため，検体が得られた場合には，そ
の検体を内視鏡医が細胞検査室へ持参し，迅速
細胞診を行ってもらうようにしている．
3．細胞診と組織診
穿刺によって得られた検体は通常，細胞診用

のスメアと，組織診用にホルマリン固定後にパ
ラフィン包埋ブロックが作成される．細胞診に
よる染色法は様々であるが，当院では迅速性に
すぐれ，核や細胞質の観察にも優れたDiff-Quik
法を主に用いている．検体をスライドグラスに
スメアしたのちに，十分に風乾し固定を行った
後に鏡検を行う．検体採取後に直ちに鏡検する
ことで，検体が十分に採取されているか，検体
が目的とした病変より採取されているか，悪性
細胞が認められるかなどが判断可能である．次
いで得られた検体はホルマリン固定後にパラ
フィン包埋し，セルブロックにするか，十分な
検体が得られた場合には組織標本を作製する．
セルブロックによる標本作製はホルマリン固定
に48時間を要するために迅速性には欠けるが，
得られた検体は包埋・薄切されることで半永久
的に保存が可能となり，免疫染色による評価も
可能となる．
EUS-FNAにおける細胞診と組織診の診断能

について，直接比較検討した報告もみられ，細
胞診の方が得られる腫瘍細胞数が多いことなど
から欧米では細胞診を重視する傾向にある．一
方，本邦では消化器の領域では一般的に組織診
を重視する傾向があり，また免疫組織学的な検
討も可能なセルブロックを併用する施設もある．
4．免疫染色・遺伝子検索
膵には膵管がんだけではなく，内分泌腫瘍や

腺房細胞癌，転移性膵癌など様々な腫瘍が認め
られる．これらの腫瘍の診断は，細胞診やHE
染色だけでは困難なことが多いが，この様な場
合には様々な免疫染色が診断の一助となる２７）．
EUS-FNAにより得られる検体は切除検体に比
べて少量で組織検体としては不十分なこともあ
るが，セルブロック検体を用いて免疫染色を行
うことは十分に可能であり，診断において有用
である２８）．

FNAの診断能向上を目的として，FNAで得
られた検体を用いK-ras，p53，p16，Telomerase
などの遺伝子検索１０‐１３）も試みられている．PCR
やPT-PCR，免疫染色法など，そのアプローチ
方法は様々であるが，細胞診やセルブロックに
よる診断で結果が得られなかった場合には，こ
れら遺伝子変異の有無の情報を加味することで
EUS-FNAの診断能向上に有用である．

合 併 症

EUS-FNAに際しては他の内視鏡検査と同様
に，心血管系合併症のほか鎮静剤による合併
症，薬剤に対するアレルギー，消化管穿孔など
が起こり得る．EUSは構造上，内視鏡先端の硬
性部が長いことや前方斜視鏡であることから，
通常の内視鏡に比べて穿孔のリスクは高く，そ
の頻度は0～0.4％と報告されている２９）３０）．この
他にEUS-FNA自体に伴う合併症として出血，
感染，膵炎，癌の播種などが報告されているが，
膵腫瘤を対象とした場合，その頻度は0～0.6％
程度とERCPに比し極めて低率である３１）．しか
し，膵嚢胞性病変を穿刺する場合には感染の頻
度は9％にまで高くなることが報告されてお
り，手技前からあらかじめ抗生剤投与を行うな
ど，慎重な対応が必要である．一方，以前より
懸念されていたEUS-FNAに伴う播種について
は，わずかにcasereportに穿刺ルートに沿った
腫瘍の播種の報告が見られる程度であり，その
頻度は稀と考えられる３２）．

お わ り に

膵がんの診断を中心に，EUS-FNAの方法，診
断成績，診断能向上のコツ，合併症について述
べた．数々の経験を経てEUS-FNAの手技は次
第に完成されつつあるが，その応用分野は遺伝
子検索や治療分野などさらに広がりをみせてい
る．EUS-FNAの標準的方法が確立され，本手
技が上・下部内視鏡検査下の生検と同様に日常
臨床に於いて大いに普及することを切望して稿
を終える．
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