2001年度　消化器内科卒試

１. 消化器領域の代表的な悪性腫瘍を３種類あげ、その高危険因子に関して論じよ。

（例：消化管領域、肝臓領域、胆膵領域等などから）
・消化管領域

胃癌； H. Pylori、炎症、腸上皮化生など
大腸癌；HNPCC, Mismatch Repair Gene, MSI(microsatellite instability), 多段階発癌, Adenoma Carcinoma Sequence, 遺伝子異常, 潰瘍性大腸炎など
食道癌； バレット上皮等

・胆、膵領域

胆嚢癌； 胆管膵管合流異常、膵液、胆石症など
・肝臓領域

肝癌；Ｃ型肝炎ウイルス、炎症、Ｂ型肝炎ウイルス、integration（組み込み）など
2. 肝硬変の定義、成因、臨床症状、検査所見、合併症とその治療法について述べよ。

【定義】

肝臓が高度の線維化を来たし、肉眼的な結節を形成した病態で、慢性肝炎の終末像である。

【成因】

HCVによるものが最も多く、ついでHBV、アルコール、その他の原因による。

【臨床症状】

クモ状血管腫、手掌紅斑、女性化乳房、腹壁皮下静脈怒張、肝脾腫などが特徴的で、進行すると、腹水、黄疸、肝性脳症などを来す。

【検査所見】

GOT 優位のトランスアミナーゼの上昇、血小板の減少、肝臓での合成能低下（アルブミン、コレステロール、コリンエステラーゼ値が低下）、プロトロンビン時間の低下、ICG 試験の停滞率の上昇などを認める。進行するとビリルビン値が上昇し、肝性脳症を来した場合は血中アンモニア値が上昇する。

【合併症とその治療】

①腹水：利尿剤（ラシックスやアルダクトン）やアルブミンの投与、塩分制限などを行う。

②肝性脳症：分枝鎖アミノ酸（アミノレバン）やラクチュロースなどの投与を行う。

③食道静脈瘤：硬化療法(EIS：Endoscopic Injection Sclerotherapy)や結紮術（EVL：Endoscopic Variceal Ligation)などを行う。

④肝癌：最も重要な合併症で最大の死因である。手術、局所療法、肝動脈塞栓術などが主な治療法である。
3.膵癌は診断時すでに外科切除不能のことが多いが、このような切除不能膵癌例に対する治療について述べよ。

解答のポイント

＜以下の点が記述されているかどうかで評価した＞(逆にこれらの言葉が正しく文章になっていればOKということでしょう。解答例のように長々と書く必要はないと思う。)
・閉塞性黄疸に対する治療

＊経皮経肝的ドレナージ（PTCD）

＊内視鏡的ドレナージ

・疼痛に対する治療

＊経口麻薬が有効

・原病に対する治療

＊化学療法

＊放射線療法

膵癌患者の60 から70％は膵頭部癌であり、その多くは閉塞性黄疸を呈する。これを放置すれば胆道感染や肝機能低下を起こす可能性があるため、その治療が必要である。かつては開腹手術によるドレナージが行われたが、現在では超音波ガイド下による経皮経肝ドレナージ（PTCD）あるいは内視鏡による経乳頭的なドレナージ（EBD）が一般的である。PTCD は胆汁が体外へ排出され、非生理的であり、またドレナージチューブは入浴など日常生活に支障が出るというデメリットがある。経乳頭的なドレナージは生理的で生活制限もほとんどないが、従来用いられたプラスティックステントはしばしばチューブ閉塞や逆行性感染が起きた。しかし、近年はメタリックステント（self-expandable metallic stent：EMS）やこれをさらに改良したcovered EMS が使われるようになり、ステント閉塞やそれに伴う合併症は著しく減少している。

また、膵癌の患者のほとんどは疼痛に苦しむ。非ステロイド系鎮痛剤だけでは十分な軽減が得られないことが多いが、経口の麻薬によりかなりコントロール可能であり、躊躇せずに用いるべきである。硬膜外麻酔や腹腔神経ブロックなどが必要な例はそう多くはない。膵癌そのものに対しては、化学療法や放射線療法が行われるが、それぞれ単独では十分な治療効果は得られていない（近年利用可能となった抗癌剤Gemcitabine を含めて）。放射線療法を組み合わせた集学的治療も行われおり、その奏効率は60％程度とされている。これらの治療で、劇的効果のある例は少ないが、なかには2 年以上の生存の得られる例もある。

4. 早期胃癌と進行胃癌における内科的治療の適応と、具体的治療法につき述べよ。

早期胃癌

早期胃癌のうちリンパ節転移の可能性がほとんどなく、一括切除できる大きさで切除可能な部位にある腫瘍が根治的内視鏡治療の適応となる。

●内視鏡的粘膜切除術（Endoscopic mucosal resection:EMR）

【具体的適応】病変内に潰瘍を伴わない高分化型の粘膜内癌で、隆起型は20mm 以下、陥凹型は10mm 以下とされている。最近、適応拡大される傾向にある。
【具体的治療法】現在の一般的な方法では、病変の粘膜下に生理食塩水を注入後、把持鉗子で持ち上げつつスネアリングし、高周波電流で病変部の切除を行う。術後、切除標本の病理学的検索で治療効果判定を行う。最近、EMR の適応拡大が議論されており、それに伴い、より大きな病変を切除するためにカッティングを用いた手技などが開発されている。

進行胃癌

外科的手術不能胃癌(高度な周囲組織への浸潤、高度な遠隔転移、腹膜播種が画像的に確実、合併症・重篤な臓器不全等で全身状態が不良な場合など）が内科的治療の対象となる。

●化学療法

【適応】外科的に根治不能な症例で、比較的全身状態が良好で重篤な臓器不全がないもの。

【具体的治療法】5FU を中心としてCDDP(シスプラチン)やMTX の組み合わせが標準的化学療法として施行されている。最近、TS1, Leucovorin, CPT11(イリノテカン)等の新規薬剤も登場し良い成績を上げているが、同時に強い副作用もあり慎重な配慮が必要である。

●緩和ケア

【適応】胃癌終末期の患者。

【具体的治療法】痛み、感染、低栄養その他の身体的諸症状、精神的、社会的な問題の解決を目標とする全人的ケアである。モルヒネ等による疼痛コントロールが中心となる。
上記以外に、症例によっては以下のような治療が試みられる場合もある。(余裕があれば)
●放射線療法

胃癌は放射線感受性に乏しく本療法のみでは根治性は期待できない。しかし狭窄や、骨転移による疼痛の緩和に有効なことがあり、局所照射を行う。

●免疫療法、免疫化学療法

術後、あるいは腫瘍による免疫低下症例に行われることがあり、非特異的免疫賦活剤と化学療法を併用し胃切除後の延命に寄与したとの報告が有るが、否定的意見も多い。

●温熱化学療法

腹膜播種例に行われることがあるが、それに関する臨床研究として施行されている。
