臨床検査学
2004年度卒業試験　本試験　解答解説 (1班担当)
2004年度のものは上の学年の人が試験後に担当の先生に問題と一部解答をいただいてきました。「学生の勉強用」という事なので、その範囲でのご使用をお願いします。

なお、Ⅰ、Ⅲを除く選択問題の解答は検査部の石井先生からいただいたものなので信用できます。ただし解説は自作なので必ずしも正しくないかもしれないことをご承知おきください。

Ⅰ

1.検査の基準値(基準範囲)とカットオフ値の求め方について説明せよ。

基準値とは

・集団基準値（集団正常値）と個人基準値（個人正常値）

なるべくたくさんの健康なひと（その時点で健康、大きな病気をしたことがない）から検体を取り、データを集めると一般に正規分布を成す。基準値はｘ　２SD（ｘ：平均値、SD：標準偏差）。



[image: image1.png]25D

oK

25D



　　
基準値の範囲は９５％であり、５％のヒトは健康でも基準値からはずれてしまう。また、基準値の範囲にあってもそのヒト個人にとっては異常ということもあり得る。個人基準値と集団基準値の両方を考慮して他の検査も総合して評価することが必要。

また、「正常値」より「基準値」、「基準範囲」の言葉を使う方がよい。

カットオフ値とは

ある一定の値より高いか低いかによって正常か異常かどうか判断するときのその値をカットオフ値という。基準値はある範囲をもつが、カットオフ値はある一点の値である。
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カットオフ値をaとすると偽陽性（正常であるが異常と判断される）の人がカットオフ値をbとしたときよりも多くなる。一方偽陰性（異常だが正常と判断される）の人は少ない。このとき、カットオフ値aはｂに比べて偽陽性が多いので特異度は低く、偽陰性が少ないので感度は高い。

カットオフ値を変えることで感度、特異度は変化する。理想はどちらもよくなる値であるが、感度を上げるほど特異度は下がり、また逆に感度を下げると特異度は上がる。

· 有病率と正診率

· 偽陰性率＝１－感度、偽陽性率＝１－特異度

· ROC曲線（receiver operating characteristic curve）

カットオフ値を求めるときに用いる。

実際に感度と特異度を検査成績から計算してROC曲線をつくり、曲線と感度＝１、特異度＝０の点からの距離が最短となる点の感度と特異度からカットオフ値を決める。
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カットオフ値はその検査を行う社会的条件などを考慮してROC曲線から求めた値を操作する。例えば、HIV検査など、陽性となることで社会的ダメージが大きい場合は偽陽性を少なくするためにカットオフ値を高くした方がよい。また、健康診断では疑いが高い人も見つけた方がよいので感度を上げるためにカットオフ値は低く設定している。


2.検査値の変動と誤差についてしるところを述べよ。

生理的変動とは、

· 個体間変動と個体内変動

個体間変動の要因には遺伝、年齢などがある。

遺伝・・性差　男＞女：尿酸、クレアチニン、RBC（赤血球数）

女＞男：女性ホルモン（LHなど）

年齢・・新生児～乳児　高値：白血球数など

成長期　高値：骨のアルカリホスファターゼなど

個体内変動は同一個体でのそのときの状況による変動。要因には、食事（血糖、中性脂肪）・体位・運動・日内リズム（ホルモン濃度）・月経周期・妊娠などがある。

技術的変動とは、

· 正確性（accuracy）と精密性(precision)（再現性　reproducibility）

検査値のデータのばらつきが小さいほど正確性が高く、真の値とデータの平均値のずれが小さいほど精密性が高い。

正確性と精密性の両方が高いほど優れた検査である。
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· 固有誤差、技術誤差、技術的失敗

固有誤差は検査項目自体または検査に用いる試薬、機械が持っている誤差。

技術的誤差は測定者が測定するときに生じる誤差。

また、技術的失敗も検査値を変動させてしまう。
Ⅱ.

問題1. 正しい組み合わせはどれか。

(1)急性前骨髄球性白血病-t(8;21)染色体異常

(2)血栓性血小板減少性紫斑病-破砕赤血球

(3)悪性貧血-過分葉好中球

(4)急性単球性白血病-リゾチーム高値

(5)骨髄線維症-球状赤血球

a. (1),(2),(3)

b. (1),(2),(5)

c. (1),(4),(5)

d. (2),(3),(4)

e. (3),(4),(5)

a. 誤。急性前骨髄球性白血病では95％にt(15;17)染色体に異常がある。FAB分類M3。t(8;21)染色体異常は分化型骨髄性白血病(M2)の30～40％に見られる。

b. 正。TTPでは、切断されなかったvWFの働きで血小板が凝集し細血管内微小血栓を生じることにより、細血管障害性溶血性貧血を呈する。

c. 正。ビタミンB12不足により核が正常に発育できず、6つ以上に分葉する。

d. 正。単球性の白血病（M4＆M5）ではリゾチームが上昇する。

e. 誤。骨髄線維症では涙滴赤血球が特徴的。球状赤血球は遺伝性球状赤血球症で見られる。

答　d. (2,3,4)

問題2. 慢性骨髄性白血病で認められないのはどれか。

a. フィラデルフィア染色体

b. 好中球アルカリホスファターゼ(NAP)スコア低値

c. 環状鉄芽球増加

d. ビタミンB12高値

e. 好塩基球増加

CMLは今年の血液内科卒試でも出ましたね。特徴としては、フィラデルフィア染色体、数年間のほとんど症状がない慢性期、白血球数のピラミッド型の激増、好中球アルカリフォスファターゼ（NAP）活性の激減、血小板増多、血清ビタミンB12値の上昇がありました。eにある好塩基球増加はSTEPには見当たりませんでしたが、cの環状鉄芽球増加は鉄芽球性貧血で見られるものであり、CMLで鉄が蓄積する理由はないので違うでしょう。

答　c

次の症例について,問いに答えよ。

85歳の男性。左下腿に腫脹を伴う広範な皮下出血を認めた。骨盤腔CT検査にて右腸腰筋内に血腫を認めた。

検査所見: 赤血球298万, Hb10.1g/dl, Ht31%, 白血球5200, 血小板31万。プロトロンビン時間(秒)11.9秒(対照11.8秒), 活性化部分トロンボプラスチン時間99.7秒(対照32.5秒), フィブリノーゲン329mg/dl。FDP 8μg/ml(正常5μg/ml以下)。患者血漿の活性化部分トロンボプラスチン時間の異常は正常血漿で補正されなかった。第VIII因子活性1%未満。第IX因子活性69%。

問題3. 最も考えられる診断はどれか。

a. 血友病

b. 抗リン脂質抗体症候群

c. 第IX因子インヒビター

d. 第VIII因子インヒビター

e. DIC

①85歳男性→先天性疾患（血友病）の可能性は低い

②左下腿に腫脹を伴う広範な皮下出血→出血傾向？外傷による出血？

③赤血球298万、Hb10.1g/dl、Ht31%→大球性正色素性貧血

④白血球5200、血小板31万→白血球数、血小板数は正常

⑤PT正常、aPTT延長→内因系の異常

⑥FDP 8μg/ml→DICではない

⑦第VIII因子活性1%未満、第IX因子活性69%→第VIII因子の働きに異常

⑧患者血漿のaPTT異常は正常血漿で補正されない→第VIII因子の欠乏ではない

答　d

第VIII因子インヒビターには、血友病A患者の20～30％に補充療法の結果出現する抗第VIII因子同種抗体と、今までに出血歴のない非血友病者に後天的に出現する抗第VIII因子自己抗体の2タイプがある。本症例では既往歴の記載がないのでどちらのタイプであるか、決められないが、いずれにしても現在は第VIII因子インヒビターが存在すると考えて良い。後天的に出現した自己抗体により出血傾向を来す疾患は後天性血友病と呼ばれ、一般に高齢者や分娩前後に多い。いったんインヒビターが発生すると、一部の低反応型症例を除いて第Ⅷ因子製剤は無効であり、バイパス製剤（活性型プロトロンビンなど）を用いる。後天性血友病ではまずステロイド剤を試みる。

問題4. 施行してはいけない治療はどれか。

a. 副腎皮質ステロイド

b. 血漿交換

c. 第VIII因子製剤

d. 遺伝子組換え活性型第VII因子製剤

e. ヘパリン

a. まず試みられる治療法である。

b. 治療法となりうる気がします。少なくとも禁忌ではないでしょう。

c. 効かないが、禁忌ではない。

d. インヒビターが結合できないようになってるのか？禁忌ではないでしょう。

e. ヘパリンを投与すれば出血傾向は悪化する。

答　e

Ⅲ.

1.梅毒の血清反応にて、STS陽性でTPHA陰性となる疾患ないし状態を3つ挙げよ。

2. ①肝臓の合成能を評価する上で、有用な検査項目について列記せよ。

②①で挙げた検査項目中、劇症肝炎における肝臓合成能の評価に最も有用なものはどれか、簡単な理由とともに述べよ。

（解答）

1.
梅毒感染初期、SLE、妊娠、抗リン脂質抗体症候群、受身レアギン血症などから3つ。

2.
①血清Alb、ChE、PT時間、ヘパプラスチン時間など

②PT時間。劇症肝炎の診断に必須の検査であり、血液凝固因子合成能を鋭敏に反映し、肝の蛋白合成能の評価に有用であると考えられるため。

（解説）

1.梅毒血清反応は大きく分けて2つあります。

①脂質抗原を用いる方法

カルジオリピンを抗原として用いる非特異的検査。抗カルジオリピン抗体を検出する。梅毒の経過とよく一致して変動。ガラス板法、凝集法、緒方法（Wassermann反応）をまとめてSTS（Serological Tests for Syphilis）三法と呼び、治療で陰性化するため治療効果の目安となる。

②トレポネーマ抗原を用いる反応

菌体成分を抗原として用いるため特異度が高い。FTA-ABS法（蛍光抗体法）、TPHA法（間接赤血球凝集反応）などがある。FTA－ABS法は蛍光顕微鏡が必要だったり手技も面倒ってことで最終確認検査法として特殊な検査室でのみ行われる一方でTPHA法は手技が簡便で大量検体処理も可能のため日常検査法として普及している。

梅毒罹患後4～6週間後にまずSTS三法が陽性化、次いでFTA-ABS法、TPHA法の順に陽性となっていく。①、②の検査の結果の組み合わせの解釈の仕方は大雑把に以下の通り。

・STS（-）、TPHA（-）・・
梅毒罹患なし、梅毒感染直後（1～4週）、早期治療後梅毒（TPHAが陽性になる前に治療された場合）

・STS（+）、TPHA（-）・・
梅毒感染初期、偽陽性（技術的変動、SLEなどの膠原病、先天性偽陽性（受身レアギン血症））

・STS（-）、TPHA（+）・・
治療後梅毒、梅毒感染後長期経過（治療しなくても30年以上経過すると約半数でSTSは陰転化）

・STS（+）、TPHA（+）・・
梅毒罹患、偽陽性（稀。FTA-ABS法で確認）

受身レアギン血症というのは、梅毒の母親からIgGレアギン（STS抗体）が胎盤を通じて胎児に移行し、新生児血清中に検出されるものである。生後6ヶ月ほどで抗体価は減少し陰性となる。先天梅毒の鑑別にはIgM抗体の検査が行われる。（IgGは胎盤通過するけどIgMは通過しないため）

2.劇症肝炎は「肝炎のうち、症状発現後8週間以内に高度の肝機能障害に基づいて肝性昏睡Ⅱ度以上の脳症を来たし、PT時間40％以下を示すもの」で、発病後10以内に脳症を来たすものを急性型、それ以後に脳症をきたすのが亜急性型。予後が悪いのは亜急性型の方です。

IV

1.下記の異常値から考えられる診断をすべて選べ

BUN40mg/dl Cre2.4mg/dl Na140mEq/l K5.2mEq/l Cl 105mEq/l FBS 121mg/dl

HbA1c8.9% TP7.4g/dl Alb3.5g/dl Chol 230mg/dl 尿蛋白2+ 尿糖(-)OB(-)ウロビリ

ノーゲン+/-,ビリルビン- 亜硝酸塩+ 沈さ 白血球10/hpf 赤血球10-100/hpf

空胞円柱+ 穎粒円柱+

a)ネフローゼ症候群b)糖尿病性腎症c)カンジダ膀胱炎d)慢性糸球体腎炎

TP7.4g/dl Alb3.5g/dlはネフローゼ症候群の診断基準は満たしていません。また、亜硝酸塩とは、食物の代謝産物として尿中に排泄される硝酸塩が細菌によって還元されてできるものです。尿中白血球10/hpfは膀胱炎も考えられますが、尿中の生菌数が書かれていないので何ともいえません。いずれにせよ、カンジダでは亜硝酸塩は出ないそうです。また、空胞円柱は糖尿病性腎症で、顆粒円柱は腎盂腎炎、間質性腎炎、糸球体腎炎などでみられます。以上とデータをあわせて、

答　b,d

2.正しい記述の組み合わせを選べ

1.ACE阻害薬は輸入細動脈を拡張させG:FRを増加させるので腎機能の低下している

　患者に有用である。

2.尿蛋白分画でトランスフェリンやIgGが多く認められるときは尿細管障害が疑われる。

3.空腹時採尿ではケトン体が陽性となりうる。

4.試験紙法による尿潜血はヘモグロビンに特異的な反応である。

5.尿円柱の中でもろう様円柱は腎不全末期に認められることが多い。

a)1,2 b)1,5 c)2,3 d)2,4 e)3,4 f)3,5

1.
ACE阻害薬は輸出細動脈を拡張させ、糸球体内圧を下げます。GFRは低下するので、腎機能低下例、両側腎動脈狭窄例などには使用注意。あと、妊婦には禁忌です。

2.
尿細管障害で尿中排泄量が上昇する代表的な物質はβ2ミクログロブリンとNAGです。トランスフェリン（アルブミンと分子量がほぼ同じ）やIgGが多く見られる場合、低選択性のネフローゼ症候群が考えられます。

3.
空腹時や低血糖状態ではブドウ糖を取り込めないので、脂肪分解が亢進し肝臓にてアセチルCoA→ケトン体へと変換され、ケトン体が蓄積します。DKAと同じような感じ。

4.
ミオグロビン尿でも陽性となります。

5.
ろう様円柱は、他の円柱が時間の経過とともに変性をおこして形成されるもので、慢性腎不全、ネフローゼ症候群、慢性子球体腎炎、腎臓移植に対する拒絶反応などのときにみられます。予後不良のしるし。

答　f(3,5)

3.敗血症における基礎疾患とその原因菌との組み合わせで正しいものはどれか

(1)中心静脈栄養 Candida albicans

(2)急性骨髄性白血病 Haemophilus influenzae

(3)胆嚢炎 Klebsiella pneumoniae

(4)腎孟腎炎 Staphylococcus epidermidis

(5)熱傷 Pseudomonas aeruginosa

(1)
他には表皮ブドウ球菌、黄色ブドウ球菌。

(2)
顆粒球減少で問題となるのは緑膿菌、大腸菌、クレブシエラ、黄ブ菌、アスペルギルスなどです。インフルエンザ桿菌は低γグロブリン血症で問題となるそうです。

(3)
急性胆嚢炎の気炎菌は大腸菌が最多。ついでクレブシエラ、嫌気性菌。

(4)
腎盂腎炎の気炎菌は大腸菌が最多。他にプロテウス、クレブシエラ、腸球菌など。

(5)
熱傷の際には特に緑膿菌、黄ブ菌、カンジダに気をつけるそうです。

答　(1),(3),(5)

4.次の疾患のうちでマクロライド系抗生物質が通常有効とされているものはどれか

(1)レジオネラ肺炎

(2)びまん性汎細気管支炎

(3)マイコプラズマ肺炎

(4)特発性間質性肺炎

(5)PRSPによる肺炎(アメリカ)

マクロライドが有効なのは多くのグラム陽性菌と、一部のグラム陰性桿菌（カンピロバクター、百日咳、レジオネラ）、クラミジア、マイコプラズマです。日本ではPRSPの70%前後にマクロライド耐性が見られますが、アメリカでは30%ほどで、クラリスロマイシンが治療に用いられています。あと、びまん性汎細気管支炎にはエリスロマイシン少量長期投与。

答　(1),(2),(3),(5)

V

1.冠動脈の灌流域で正しいのはどれか(ただし、典型的な組み合わせのみを考慮すること)?

a.心室中隔の前2/3→左前下行枝

b.心室中隔の後1/3→左前下行枝

c.左室前壁→回旋枝

d.左室下壁→回旋枝

e.左室側壁→右冠動脈

答　a

a.b.心室中隔は前2/3が左前下行枝（LAD）、後1/3が右冠動脈（RCA）からの後下行枝（4PD）に支配される。ただし、後下行枝は左回旋枝（LCX）からの血流が優位な左優位型（30%）や、RCAとLCXから同程度の血流を受ける左右均衡型（10%）もある。いずれにしろLADの支配域ではない。

c.ご存じの通り左室前壁はLAD支配。

d.下壁は通常RCA支配。

e.側壁とは左室の周囲のうち心室中隔の反対側の部分を指し、典型的にはLCXの支配が最も優位。

2.心膜炎に関して間違っているのはどれか?

a.胸痛は吸気で強くなる

b.心膜摩擦音は拡張期に限局した耳につく雑音である

c.右室虚脱は心タンポナーデの予知に有用である

d.収縮性心膜炎では浮腫が主要症状である

e.心臓手術後に収縮性心膜炎となる場合がある

答　b

a.急性心膜炎は深い吸気や仰臥位で疼痛が増強し、坐位や前屈姿勢で軽減するのが特徴。

b.心膜摩擦音friction rubは心膜のこすれる音で、胸壁から近いため耳に近く聴こえる。心膜液貯留により聴こえにくくなる。拡張期に限局するということはないと思われる。

c.心タンポナーデでは、echo free spaceが見られることに加え、右室の拡張期虚脱（右室前壁が拡張期に右室腔へ陥入する所見）が見られる。心膜液貯留が少ない前駆状態でも認められるため、予知に有用である。

d.収縮性心膜炎では瘢痕化した心膜により心室拡張障害が起こり、静脈還流が妨げられ、右心不全症状を呈する。腹水、肝腫大、浮腫、頚静脈怒張、奇脈などが主要徴候で、腹水が早期より出やすいのが特徴。

e.開心術施行例の約30％において術後2～8週に急性心膜炎が生じる。障害された心膜に対する過剰な免疫応答などが機序として考えられている。急性心膜炎の回復過程で心膜の瘢痕化が強く起こると心室拡張障害をきたし、収縮性心膜炎に移行することになる。

3.胸痛を来す可能性が最も小さい疾患はどれか?

a.心筋梗塞

b.自然気胸

c.胆石発作

d.肺塞栓

e.三尖弁逆流

答　e

a.b.胸痛が主要徴候。通常必発である。

c.右季肋部痛が典型的であるが、背部や肩へも放散する。心窩部不快感や前胸部不快感を示すことがあり、狭心症との鑑別が必要となる。

d.微小血栓が原因で自覚症状を伴わない慢性型もあるが、塞栓子が大きければ突発的な胸痛、呼吸困難を示す。

	1． 次の中から正しいものを2つ選びなさい。

a. 臥位の肺活量（vital capacity）は座位の肺活量よりも大きい。

b. 一回呼吸法による肺拡散能の測定にはCO, N2, O2の混合ガスを用いる。

c. Gaenslerの1秒率（:FVCを用いる）はTiffeneauの1秒率（:VCを用いる）に等しいかまたは大きい。

d. 肺活量の正常予測値は性、身長、年齢、体重から求める。

e. 拘束性障害ではV50は低下しないことが多い。


e.無症状のmildなTRは健常者でもしばしば見られる。臨床的に問題になるようなTRはMSなどによる肺高血圧に続発する二次性のものが多い。進行すると右心不全（多くは左心不全も伴う両心不全）となり、労作時呼吸困難、浮腫、肝腫大、腹水などを呈する。呼吸困難感はあっても胸痛は一般的でない。

Ⅵ．

	2． 次の記載で正しいものはどれか。

(1) 安静呼吸時の肺胞気の組成（酸素分圧、炭酸ガス分圧）はほぼ一定である。

(2) もし大気圧が半分になり、正常PaCO2が半分になったらPAO2は減少する。

(3) 肺と心臓が正常なら、貧血によってPaO2が低下することはない。

(4) 呼気の酸素分圧は肺胞気の酸素分圧より高い。

a. (1)(3)(4)のみ　b. (1)(2)のみ　c. (2)(3)のみ　d. (4)のみ　e. (1)～(4)のすべて


答：e

(1) ○　

(2) ○　(760−42)×0.21−PaCO2÷0.8＝PAO2で、大気圧760→380となるのに対しPaCO2が半分といっても高々20しか増えず、減ります。aでなくてAなのは動脈血でなく肺胞気だから。

(3) ○　

(4) ○　呼気は肺胞気と死腔内の空気（吸気）とが混ざったものなので、酸素分圧は肺胞気より高い。

答：c, e

a. ×　座位では腹腔内臓器が重力で下がっているのでVCは臥位より大きくなる。この差は呼吸筋麻痺があると顕著になる。

b. ×　一回呼吸法による肺拡散能の測定にはCOを用いる。そのほか、残気量の測定にはＮ2洗い出し法：酸素吸入により肺内のＮ2を洗い出し、呼気中に排出されたＮ2の総量を求めFRCを算出する（機能的残気量）酸素吸入により呼気中のＮ2濃度が2％以下になるまで安静換気を行う。
c. ○　閉塞性肺疾患では呼気をゆっくり排出することで末梢気道の閉塞を軽減することができる。健常者では肺活量＝努力性肺活量だが、閉塞性肺疾患では努力性肺活量が小さくなる（→３．）。

d. ×　肺活量の正常予測値は18歳以上の場合Baldwinの式を用いる。

男性：(27.63－0.112×年齢)×身長(cm)

女性：(21.78－0.101×年齢)×身長(cm)

体重は関係しない。

e. V50：肺活量の50%の気量位における気速。フローボリューム曲線を書いて測定。末梢気道の閉塞を鋭敏に反映するので、閉塞性疾患の初期から低下する。その他、閉塞性疾患の特徴としては下に凸な後半部分などがある。拘束性疾患では肺活量が低下するので山の裾野が狭くなる。

	3． 症例：68歳男性

　数年前から体動時に動悸、呼吸困難が出現するようになり来院。呼吸機能検査を実施した。

身長：178cm、体重：54kg、検査室の温度：22℃、気圧：760Torr

肺活量（VC）：2.95ℓ（％VC：83.1％）

努力性肺活量（FVC）：2.90ℓ

1秒量（FEV1.0）：0.66ℓ

気道可逆性（％）：4％

動脈血ガス分析：PaO2 65mmHg, PaCO2 36mmHg

a. 1秒率（Gaensler）、air trapping index(A.I)を求めよ。

b. AaDO2を求めよ。

c. この症例の呼吸機能の結果は以下のどれに合致するか、一つ選べ。

1 正常

2 拘束性換気障害

3 閉塞性換気障害

4 混合性障害

d. 診断は？（一つ）


答：

a. 1秒率（Gaensler）はFEV1.0÷FVC×100％だから

66÷2.90×100＝22.8％


Air trapping index：努力肺活量によって呼出されなかった気量を trapped air と呼ぶ。この量的な表現として，



(VC－FVC)÷VC×100

を計算する。答えは1.7％となる。

b. 150－(PaCO2÷0.8)－PaO2＝150－(36÷0.8)－65＝40Torr

c. 1秒率＜70％、％VC80％より、③閉塞性障害。

d. 診断は、肺気腫。COPDでも可。気管支喘息ではβ受容体刺激薬の吸入で1秒率が20％以上改善するが、本症例の気道可逆性は4％であてはまらない。
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