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研究要旨：本分化会の研究は多岐にわたるので、昨年度より 5つのワーキンググルー

プ（WG）に分かれている。1.原発性硬化性胆管炎（PSC）レジストリ WG、2.PSC 診断基

準改訂 WG、3.SC 研究（ガイドライン、疫学調査）WG、4.免疫チェックポイント阻害

剤の有害事象（irAE）としての SC研究 WG、5.肝内結石研究 WGの 5つである。研究課

題としては①PSCレジストリの充実と疫学調査の計画、今後の付随研究の立案。②PSC

診断基準の改訂、➂PSCガイドラインの改訂、④irAE としての硬化性胆管炎の実態調

査、➄肝内結石の疫学調査、の５つである。①では事務局が帝京大学から順天堂大学

に変更となり、これまでのデータや参加施設の登録状況などを見直して更新、修正し

た。また、登録促進のために胆道学会評議員の施設、小児消化器病学会の評議員施設

へ参加登録、症例登録の呼びかけを行った。小児、成人両方のレジストリへの登録を

進め、それを利用した疫学調査を計画中である。また、レジストリを利用した付随研
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究も始まっており、病因解明のためのオミックス解析、PSC 特異的抗体のバリデーシ

ョン試験である。②では、発見が増加してきた軽症例が診断基準に当てはまらないた

めに、改訂を進めている。今回の改訂では小児例の診断も盛り込んでいくので、小児

科のメンバーを増員し、肝移植分科会とも協力して再発の診断も盛り込む予定であ

る。また、汎用性の観点から低侵襲な MRCP を活用するためにその診断能を検討して

いる。重症度分類を作成することも重要であり、盛り込む予定である。③では PSCガ

イドラインの改訂に向けて Question（Background & Clinical）の見直しを開始した

ところである。メンバーの更新を待って委員会を再構成し、最新の MINDＳの作成方法

を取り入れて行う。④では倫理委員会の承認が得て、全国調査が開始され、一次調査

が終了し、二次調査を開始している。➄では二次性肝内結石調査と肝切除後胆管癌調

査が終了し、結果の解析中である。また、啓蒙活動として HP 上に公開している症例

アトラスの改訂を計画している。 

共同研究者 

川上 尚人（近畿大学 腫瘍内科） 

杉山晴俊(千葉大学消化器内科) 
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芹川正浩(広島大学大学院医系科学研究科 

消化器⋅代謝内科学) 

中沼伸一(金沢大学肝胆膵・移植外科) 

光山俊行(関西医科大学総合医療センター 

消化器肝臓内科) 

酒井新(神戸大学医学部附属病院消化器内

科) 

奥村晋也(京都大学肝胆膵移植外科) 

谷木信仁(慶應義塾大学医学部消化器内科) 

桒田威(京都大学大学院医学研究科消化器内

科学講座) 

横出正隆(京都大学大学院医学研究科消化器

内科学講座) 

内藤格（名古屋市立大学 肝・膵内科） 

 

Ａ．研究目的 

硬化性胆管炎：①原発性硬化性胆管炎レ

ジストリとして成人及び小児例を登録し、

疫学調査を実施して疾患の実態を把握す

る。登録された症例を基にした付随研究に

より病態を明らかにして今後の治療法開発

につなげていくことも目的とする。②より

簡便かつ正確に PSC を診断するために基準

を改訂する。小児例、増加してきた軽症例

の診断や重症度分類の見直しを目的とす

る。➂PSCガイドラインを改訂し、新規エ

ビデンスをまとめ、診断・治療法を啓蒙す

る。④免疫チェックポイント阻害剤の有害

事象（irAE）としての硬化性胆管炎が増加

してきているため、実際調査を行う。➄増

加傾向にある二次性肝内結石症に対する治

療 Modalityの短期、長期成績を明らかにす

る調査、肝内結石症からの肝内胆管癌発生

の実態を把握する。 

 

Ｂ．研究方法 

研究目的に応じた Working group(WG)を作

成し、それぞれの WGで研究を推進する。 

①原発性硬化性胆管炎レジストリ WG。難

病プラットフォームと連携したレジストリ

への成人及び小児例の登録を進める。血清

及び抽出した DNAを京都大学医学研究科附

属ゲノム医学センターでストックする。今

年度末にレジストリを利用した疫学調査を

施行予定である。また、病態解明のための

付随研究も行う。 

②PSCの診断基準改訂 WG、③PSCガイド

ライン改訂 WGに関しては来年度の改訂を目



21 

 

指しており、委員会構成、課題を抽出す

る。 

④irAE としての硬化性胆管炎研究 WG。

irAE 硬化性胆管炎の実態調査を計画し、臨

床像の把握から診断基準やガイドライン策

定へつなげていく。次年度は倫理委員会の

承認を得て調査開始が目標である。調査す

る施設を決定し、一次調査、二次調査を行

い、症例を登録する。 

⑤肝内結石症 WG：これまでに行われた全

国調査の追跡コホートとして、萎縮肝から

の発癌の調査と二次性肝内結石治療後の長

期予後を遂行中する。 

 

（倫理面への配慮） 

全国調査を行う場合には匿名化した上で

データを情報する。レジストリの場合に

は、個人情報も含めて収集しており、その

取扱いに関しては、研究事務局から独立し

た個人情報管理者を設置し、厳重に管理す

ることを実施計画書に記載している。 

 

Ｃ．研究結果 

①原発性硬化性胆管炎レジストリ WG：昨年

事務局が帝京大学から順天堂大学に移管さ

れた。諸手続きで混乱があったが、だいぶ

事務局運営がスムースになってきた。これ

までに 64施設から参加意思を確認し、54

施設で倫理委員会の承認が得られた。登録

数は 488症例で、小児例 17例を含んでい

る。生体資料は 76症例、116検体集積され

た。レジストリの充実のために参加施設へ

の再度の呼びかけを行った。前回全国調査

参加施設、胆道学会評議委員施設に加えて

小児栄養・消化器・肝臓学会の評議員にも

依頼書を送付した。2023年 1－2月に送付

したので、今年度は参加施設、登録数とも

に増加を期待している。レジストリを整理

し、今年度中の疫学調査を予定している。

また、付随研究に関しては、現在 3つ予定

されている。まずは PSCの病因検索のため

に、ストックしている血液検体をゲノム、

プロテオミクス、メタボローム解析を施行

して病因検索を行う研究を、福間泰斗医師

（順天堂大学）が京都大学医学研究科附属

ゲノム医学センターに国内留学して施行し

ている。2つ目は、独自に発見した PSCの

特異的抗原の診断能を検証する研究を京都

大学 塩川医師が行っており、分担研究報

告を別途作成している。3つ目は肝生検検

体の GWASで得られた診断、進行度にかかわ

る因子を血清で解析することを予定してい

る（東京大学 金井祥子医師）。    

②irAE 硬化性胆管炎研究 WG：irAE 硬化

性胆管炎の実態調査研究は、現在 1次調査

が終了し、123例の対象例が登録された。

現在二次調査を開始したところであり、別

途分担研究書を作成しているので参照され

たい。 

③PSC の診断基準改訂 WG：会議にて抽出

された問題点は、昨今増えた胆管変化、胆

道系酵素上昇の軽微な症例の診断であっ

た。また、より低侵襲な診断法である MRCP

による PSCに特徴的な胆管像の判断基準を

作成することを計画し、新たに加わった放

射線専門医によるレヴューを行っていると

ころである。また、参考所見となる胆道鏡

所見、超音波内視鏡所見、胆管内超音波初

見についても基準を設けることにしてお

り、臨床例の集積を行っている。また、今

後診断基準に盛り込むべきパートとして、

小児例の診断、肝移植後の再発例の診断が

挙げられており、肝移植分科会と共同で作

成にあたることを計画している。予後や治

療の困難さを念頭においた重症度分類を作

成することも併せて計画されている。 

④PSCガイドライン改訂 WG：前版を参考

とした Clinical question と Background 
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questionのたたき台を作成した。MINDSの

提唱する Grade systemを用いることが決ま

った。作成委員会の組織を研究班の更新後

に行うこととしている 

➄肝内結石症 WG：萎縮肝からの発癌の調

査と二次性肝内結石治療後の長期予後の調

査の両方が終了しており、分担研究報告書

がそれぞれに作成されている。また、以前

に本分化会で作成した症例アトラスを改訂

することになり、分担が話し合われた。 

 

Ｄ．考察 

原発性硬化性胆管炎は、症例数が増加傾

向にあり、早期発見例が増えている。MRCP

の普及に追うところが大きいと考えられて

おり、胆管変化の強い症例の診断例が多い

が実際には未診断の軽症例が多くいると考

えている。その胆管像は検討されておら

ず、侵襲性を考えると MRCPでの診断が望ま

しいと考えている。また、小児例の診断、

肝移植例の再発診断、重症度分類策定も重

要な課題であり、成人初発例に限ってきた

診断基準の範囲を拡大・改訂し、新たなエ

ビデンスを含むガイドラインを策定するこ

とは PSC診療の進歩に寄与するものと考え

ている。 

また、疫学調査をレジストリで行うこと

で経時的なデータ収集が可能となり、研究

が加速すると考えている。また、生体試料

も一緒に集めているので、実態調査のみな

らず、病態解明のための研究も加速すると

考えている。 

irAE 硬化性胆管炎は、増加してきた免疫

チェックポイント阻害剤の難治性の有害事

象であり、実態の把握から診断・治療法の

開発へとシフトしていく研究が重要と考え

ている。実態の把握が近日可能となるの

で、診断基準や診療ガイドラインの策定を

今年度の目標としていきたい。 

原発性肝内結石症例から発生する胆道癌

の実態も明らかになりつつあり、今後は高

危険群としてのフォローアップ法や、予防

的手術の必要性なども論じていく必要があ

る。また、二次性肝内結石は術後腸管に発

生するので通常の ERCPが施行困難である。

そのため小腸内視鏡下の ERCP が行われてき

たが、現在では超音波内視鏡下に経消化管

壁的に穿刺、吻合作成から治療ができるよ

うになった。今後は治療法の変遷を追いつ

つ、より効率的な治療法の開発に尽力して

いくことが重要と考えている。 

 

Ｅ．結論 

 原発性硬化性胆管炎は継続してきた調査

により実態がだいぶ判明してきており、標

準的な診療ができるようになってきた。診

断基準、ガイドラインの策定が奏功してき

ているが、早期診断、介入を目指した診療

体制の構築のためにさらなる努力が必要で

ある。レジストリを活用し、実態調査から

病態解明、治療法開発へと方向性を変える

時が来ていると考えているので時代のニー

ズに合った研究を継続していきたい。irAE

硬化性胆管炎、原発・二次性肝内結石の診

療体系の構築は不十分であり、今後の課題

である。 
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