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胆裏隆起性病変の臨床病理学的検討

村上 義 昭

沖田 光 昭

津村 裕 昭

緒  言

画像診断,特 に,超 音波検査の普及および描出力の

向上により胆嚢の隆起性病変の報告が増加 してき

た'～1の. しかし,超 音波検査により,比 較的小さな胆

嚢の隆起性病変までその存在診断は容易なものとなっ

たが,そ の良性 ・悪性病変の鑑別診断,手 術適応,手

術術式などにおいては,なお議論の多いところである。

今回,わ れわれは最近 5年 間に21例の胆襲の隆起性

病変を経験し,術 前診断,手 術適応,手 術術式,ま た,

腺癌症711に対しては,核 DNA ploidy patternと予後

との関連について検討し,若 子の知見を得たので報告

する。

対象および方法

1985年より最近 5年 間に当科で経験した胆妻隆起性

病変は,腺 癌 6例 ,腺 腫 3例 , コレステロールポリー

プ5例 ,過形成性ポリープ4例 ,炎症性ポリープ2例 ,

異所性胃粘膜 1例 1)の21例で,そ のうち,腺 癌 2例 ,腺

腫 3例 ,過 形成性ポリープ 1例 ,炎 症性ポリープ2例

の 8例 は,術 中に隆起性病変が発見された(Table l).
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最近 5年間に当科で経験した胆襲隆起性病変21例 (腺癌 6例 ,腺 腫 3例 , コレステロールポリープ

5例 ,過 形成性ポリープ4711,炎症性ポリープ2711,異所性胃粘膜 l Tpll)の臨床病理学的検討を施行

した。術前診断では,超 音波検査にて腺癌と他疾患の鑑別は困難で, コレステロールポリープのみ質

的診断が可能であった。腺癌症例は,高 齢者の最大径10mm以 上の隆起性病変に多く,有 茎性の腺腫

内腺癌と広基性の進行癌に大別され,後 者はその最大径がより小さい時期に進行癌となる傾向を認め

た。なお,腺 癌症4211は,全 例,無 再発生存中で,DNA p10idy patternがdiploidであり,予 後良好な
一因と考えられた。以上より,胆 嚢隆起性病変においては,有 茎性の症例は最大径10mm以 上を,広

基性の症例は最大径5mm以 上を手術適応とし,手 術術式としては,全 層胆嚢摘出術の後,主 病変, リ
ンパ節の術中迅速病理診断の結果により, リンパ節郭清,胆 管切除,肝 切除を施行するのが妥当と考

える。

Key words: polypoid lesions of the gallbladder, imaging diagnosis for polypoid lesions of the gallbladder,

DNA ploidy pattern, surgical strategy for polypoid lesions of the gallbladder

これら21例に対して,年 齢,性 ,術 前超音波検査所見,

発生部位,個 数,最 大径,形 状,手 術術式について臨

床病理学的検討を行った。臨床病理学的事項は,胆 道

癌取扱い規約1つに従ったが,手術術式においては,肝床

側に胆嚢の筋層,衆 膜下層を残す通常の胆嚢摘出を胆

襲摘出術 (cholecystectomy),肝床側の筋層,衆 膜下

層を含めた胆嚢摘出を全層胆裏摘出術 (total resec‐

tion of the gallbladder),肝床側の肝部分切除を含め

た胆襲摘出を拡大胆嚢摘出術 (extended cholecys,

tectomy)と した1。.

また,腺癌症例については,核 DNA量 の測定により

I Cases of polypoid lesions of the gallblad.

Number of cases

ａｂ‐ｅ

ｄｅｒ

Ｔ

Adenocarcinoma

Adenoma

Cholesterol polyp

Hyperplastic polyp

Inflammatory polyp

Ectopic gastric mucosa

6 ( 2 )

3(3)

5(o)

4 ( 1 )

2(2)

1 ( o )

Tctal

( ) : Number of @ses which was lound intraoperatively
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DNA p10idy patternの検索を施行した。核 DNA量 の

測定は,単 離細胞の調整には Schutteら
1'の方法に準

じ,核染色は Vindelovら
1めの方法に準じて行い,Flow

Cytometry(以下 FCM)を 用いて核 DNA量 を測定し

た。すなわち,まず,切除標本の癌組織を含むパラフィ

ン包埋 ブロックから50/mの 切片を作成 し,こ れを

Xyleneに て10分間,2回 ,脱 パラフィンを行い,100,

95,70,50%ニ タノール,蒸 留水中で再水和(10分間,

1～ 2回 )の 後,ハ サ ミで細切し,0.25%ト ツプシン

液 (37℃,15時 間)中で処理し,50″mの ナイロンメッ

シュで濾過 し,単 離裸核細胞 とした。この細胞を,

RNaseに て,10分 間,室 温 にて処理 し,核 染色は

Propidiuln lodineで10分間,室温で施行した。FCMは

FACScan(Becton Dickinson社 製)を 用い, 10,000

個の核の DNA量 を測定し,そ のヒストグラムを作成

した。同一標本内の正常細胞を内部標準とし,腫 瘍細

胞 の G O G l ピークチャンネル数を内部標準 の G O G l

ピークチャンネル数で割った値を DNA index(DI)と

し,DI=1.0を Diploid,DI+1.0を aneuploidと した。

なお,今 回検討した胆襲隆起性病変とは,周 囲粘膜

より明らかな隆起を示す病変と定義し,周 囲粘膜と境

界が判然としないアデノミオマト
ーシスなどは除外し

た。また,隆 起性病変の大きさは,平 均値±標準偏差

(MeanttSD)で 示 し, 2つ の平均値の検定にはWil‐

coxon t testを用い,p<0.05を もって有意差ありと判

定した。

結  果

1)年 齢,性

年齢は,33～ 76歳,平 均年齢55.1歳で,男 女比は,

9:12で あった。腺癌症例は,他 の良性疾患に比べ,

高齢者に多い傾向を認めた (Table 2).

2)術 前超音波検査 ・超音波内視鏡検査所見

胆襲隆起性病変において最も有力な診断手技である

超音波検査・超音波内視鏡検査所見について検討した。

超音波検査は術前に隆起性病変の存在診断がなされた

13例に施行し,そ のうち 7例 に超音波内視鏡検査を施

行した。 コ レステロールポリ
ープの 5症例は,全 例,

多発するhigh echo levelの有茎性の隆起性病変とし

て描出された。超音波検査の施行された腺癌の 4症例

は,内 部に low echo levelの領域を有する有茎性 (2

例),広 基性(2例 )の隆起性病変として描出されたが,

過形成性ポリープ (2例 ),異 所性胃粘膜 (1例 )に も

同様の所見を有する症例がみられた。なお,胆 石の合

併は21例中 7例 に認められ, このうち 6例 は隆起性病
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Table 2  Age and sex of polypoid lesions of the

galibladder

Sex
AOe(average) male fema,e

Aden6arcinoma

Adenoma

Cholesterol polyp

Hyperplastic polyp

Inflammatory polyp

Ectopic aatric musa

27-76(551)    9    12

Table 3 Ultrasonographic findings of polypoid

lesions of the gallbladder
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33-76(560)    1     2

27-64(450)    3     2

36-74(545)   2    2

60-61(605)   0    2

4 4 ( 4 4 0 )  1   0

Adenoma          O/3  0/3

Cいoいsterol potyP    5/5  1′ 5

Hyperplastにpoly,   3/4 3/4
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Ectopt eastnC mucosa  1/1  1/1
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Table 4 Site and Number of polypoid lesions of

the gallbladder

3

0

0

3

2

0

Total 7   1 12 4   5

変の描出不能例であった (Table 2).

3)発 生部位,個 数

発生部位では,底 部8例,体 部 7例,頸 部 1例,全

体 5例 と底部,体 部に発生したものが多かった。病変

別では, コレステロールポリ
ープが,全 例,胆 襲全体

に認められた以外,一定の傾向は認めなかった。また,

隆起性病変の個数においては, コレステロ
ールポリー

プは,全 例,多 発症例であったが,そ の他の疾患は,

全例, 1個 あるいは2個の症例であった (Table 4).

Adenocarcinoma

Adenoma

Cholesterol polyp

Hyperplastic polyp

Intlammatory polyp

Ectopic gatric mucN

2   1

3   0

0   0

1   0

0   0

1   0

5  1    0

3  0   0

0  0    5

2  2   0

1  1   0

1  0    0

0

0

5

0

0

0
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Table 5 Maxilnum diameter and

polypoid lesions of the galibladder
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Shape of Fig. 2 Maximum diameter and Shape of polypoid
lesions of the gallbladder

Maximum
diameter

(mm)

30.

lihxarum dimtd Shapq
(avs4e) mm podmfutod fut-ohvrbd

2

1

5

3

1

1

4

2

0

,

1

0

3-38(126)

4)最 大径,形 状

全症例の最大径は3～38mm大 で,有茎性13例,広基

性 8例 であり, コレステP― ルポリープは,全 例,右

茎性を呈していた (Table 5)。最大径を疾患別にみる

と,腺 腫,過 形成性ポリープにも最大径が10mm以 上

の症例が存在したが,腺 癌症例は,全 例,最 大径が10

mm以 上であり,他 の疾患に比べ有意に最大径が大き

かった(Fig.1).形 状別に最大径を比較すると,広 基

性病変は最大径が大きい傾向を認めた。また,腺 癌症

例においては,有茎性症例は,15mm,30mmと 比較的

最大径が大 きい症pllでも深達度 mの 腺腫内腺癌で

あったのに対し,広 基性症例は,最 大径が10mmの 2

例を含め,全 例,ss以 上の進行癌であった くFを。2).

5)腺 癌症例の検討

腺癌症例は,54～ 75歳の男 2例 ,女 4例 の 64/1で,

1例 に胆石の合併を認めた。上述したように,有 茎性

の 2例 は深達度 mの 腺腫内腺癌で(ng,3),広 基性の

Fig。 l Maxilnum diameter of polypoid lesions of

the galibladder
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Fig. 3 Case I was pedunculated type of adenocar-
cinoma (upper). Pathological findings revealed
adenocarcinoma in adenoma (lower H.E. x10).

4例 は ss以上の進行癌であった (Fig。4).深 達度 ss

の広基性の 1症例にリンパ節転移 (12c)を認めたが,

その他の症例はリンパ節転移陰性であった。 6症 例と

もに, 3か 月から6年 1か月,再 発なく,生 存中であ
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酎g. 4  Case5覇 ァas aat_elevated type of adenocar‐

cinoma (upper) Pathological andings revealed

advanced adenOcarcinoma(lower H E. × 2.5)

Fig. 5 DNA ploidy pattern of adenocarcinoma.

DNA ploidy pattern of case 3 (A) and case 2 (B)

revealed diploid.

A B

0       100     200           0      100     200

Relative DNA content      Relative DNA content

るが,FCMに よる腫瘍核 DNA量 の p10idy pattern

は,全 pll,diploidを塁していた (Fig.5,Table 6)。

6)手 術術式

良性病変に対しては,そ の最大径が大きく術前に悪

性病変が疑われた過形成性ポリープの 3例 について

は,全 層胆嚢摘出術を施行し,術 中迅速病理診断にて

良性病変であることを確認し,腺 管胆道合流異常を合

併した 1例 に対しては,胆 管切除,総 肝管空腸吻合を

追加した.その他の術前に診断された良性隆起性病変,

術中に発見された良性隆起性病変に対しては,術 中迅

速病理診断にて悪性所見のないことを確認し,胆 嚢摘
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Table C Catts of adenocarcinoma
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Table 7 0perative method of polypoid leslons of

the gallbladder

OmGtivo m.lhod Numbor of cas

B€nign Flypoid
losion 温堺欺認林キ古ほ騨辞蘇my

Ch016Cystectomy

2

Ad€n@rcinoma Extondod chol4y6toolomy+
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Extendod chd*yatetomy+
Lymphnodo di$etion

Tobl rMion of lh. g.llbladder+
Lymphnodo distltn

Chol€stetomy

(常戴瑚)

出術のみを施行した.腺 癌症例に対しては,術 前に明

らかに悪性病変が疑われた 3例 に対しては拡大胆襲摘

出術,胆道癌取扱い規約
Iめによる8,12,13番 の リンパ

節郭清を施行した。 こ のうち,術 中迅速病理診断にて

12cの リンパ節に転移を認めた 1例 と膵管胆道合流果

常を合併した 1例 に対しては,胆 管切除,総 肝管空腸

吻合を併施した。また,悪 性病変の疑わしい 2211に対

しては,全 層胆嚢摘出術を施行後,迅 速病理診断にて

悪性病変を確認後, 8,12,13番 の リンパ節郭清を施

行した。他の 1例 は,胆 石症の緊急手術症例で,術 中

迅速病理診断が施行しえず,胆嚢摘出術のみに終わり,

高齢のため 2期 的手術は施行していない (Table 6,

7 ) .

考  察

最近の超音波検査の普及およびその精度の向上によ

り,胆 嚢の隆起性病変の存在診断は容易となり,そ の

報告例も増加してきた
1)～121.超音波検査による胆襲の

隆起性病変の発見頻度は,病 院で0.6～4.1%, ド ック

で0 . 5 ～2 . 0 % , 集検 で0 . 1 7 ～2 . 4 % と報 告 され てお
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おいて留意すべき点と考える。なお, ヨレステロール

ポリープは,全 例,比 較的最大径の小さい有茎性の隆

起性病変であり,過 形成性ポリープには,腺 癌症例に

類似した,比 較的最大径の大きい有茎性,広 基性の症

例がみられた。

以上のような胆裏の隆起性病変の特徴を念頭にい

れ,今 回の症例において施行した超音波検査所見を検

討すると,超 音波検査においでは,high echo levelの

多発する有茎性の隆起性病変として描出されるヨレス

テロールポリープのみ術前診断が可能であった。悪性

病変の鑑別診断は超音波検査にては困難と思われる

が,上 述した最大径,形 状などの特徴を考慮にいれ,

超音波検査により治療方針を決定するのは可能と思わ

れた.し かし,今 回の症例にも認められたように,胆

石合併症例は,超 音波検査にてもその存在診断すら不

可能な症711が多く,留 意すべき点と考える2沖).

また,わ れわれは,腺 癌症例 2例 を合め 7症例に超

音波内視鏡検査を施行した。超音波内視鏡検査は,隆

起性病変の徴細な内部構造の検索には有用であった

が,良 性・悪性病変の鑑別診断までには至らなかった。

森田らりは,超 音波内視鏡検査により,胆 嚢の頭部,体

部,底 部の描出率の大幅な向上が期待でき,胆 妻の層

構造の詳細な検討も可能であると報告しており,胆 嚢

の隆起性病変においては施行すべき検査と考える。な

お,今 回の症例にも見られるように,胆 嚢の隆起性病

変においては, しばしば,膵 管胆道合流異常を合併す

ることより,ERCPに よる胆道と解管の精査は必須の

ものと考えているり.

以上のような検討より,わ れわれは,胆 嚢の隆起性

病変に対しては以下のような治療方針を考えている。

すなわち,今 回の検討にても見られるように,腺 癌症

例はいずれもその最大径が10mm以 上であることを考

えると,最 大径が10mm以 上の症例を手術適応とする

ことは異論のないものと考える。
～1いり。しかし,ここで

問題となるのは,前 述したように,広 基性の腺癌症例

においては,そ の最大径が10mmの 時期においてすで

に進行癌であるという事実である。したがって,わ れ

われは,広 基性の症例に対してはより早期の手術が必

要と考え,5mm以 上の症例を手術適応とするのが妥当

と考えている。また,有 茎性の症pl」は,そ の最大径が

10mm以 上の症例においても腺腫内腺癌にとどまる症

例が多いことより,10mm以 上の症pllを手術適応とし

ている。なお,有 茎性の症例において,超 音波検査に

てヨレステロールポリープの所見を呈するものに対し

りり,切 除胆嚢においては約13%に 隆起性病変の存在

が報告されている。.し かし,これら胆嚢隆起性病変に

おいては,良 悪性の鑑別診断,手 術適応,手 術術式な

どにおいて問題となる点が多い。

術前の診断においては諸家により,超音波検査り,内

視鏡的超音波検査(EUS)。9,内 祝鏡的逆行性際胆管造

影 (ERCP)・超音波下胆裏穿刺 (PTGB)に よる胆襲

の直接造影および細胞診0,経 皮経肝胆道内視鏡検査

(PTcs)のなどが施行されている。しかし,こ れらの検

査においても,隆 起性病変の存在診断は容易なものと

なったが,そ の質的診断となるといまだ不十分の感が

ある。質的診断においては,PTGB,PTCSに よる細

胞診および生検が試みられているが,土 屋らいは胆嚢

癌症例の胆汁の細胞診の陽性例は52.6%と 報告してお

り,ま た,PTCSに よる生検のも,そ の質的診断におい

ては有力な診断法と考えるが,そ の手技的侵襲を考え

ると,全 例に施行するのは問題が多いとするのが一般

的である。.われわれの症例においても,腺癌症Trl1 6例

の うち 2例 に術前の胆嚢内胆汁の細胞診を施行した

が, 2例 ともに悪性所見陰性の診断であった。

以上のような理由から考えると,胆 嚢の隆起性病変

の治療方針の決定には,や はり,超 音波検査による診

断が一般的と思われる。そこで,わ れわれは,各 疾患

別に,胆 嚢隆起性病変について臨床病理学的に検討を

行った。

性,年齢については,古賀らゆの報告にも見られるよ

うに,比 較的高齢者に腺癌症例が多い傾向を認めた。

コレステロールポリープは男性に多いとする報告りlい

が多いが,今 回の検討ではそのような傾向はみられな

かった。隆起性病変の発生部位,個 数においては, コ

レステロールポリープのみ,胆 嚢全体に多発性に存在

するという特徴を有していたが,そ の他の疾患につい

ては特記すべき特徴はなかった。隆起性病変の最大径,

形状については,諸 家の報告ll-12)にも見られるよう

に,注 目すべき点と思われる。われわれの検討では,

最大径については,腺 癌症例は,全 例,10mm以 上の

最大径を有し,他疾患に比べ有意に大きかった.ま た,

形状については, これら腺癌症例は,有 茎性,広 基性

の 2型 に大別され,前 者は,最 大径が大きい症例にお

いても深達度 mの 腺腫内腺癌であったのに対し,後者

は,最 大径が小さな症例を含めて,全 例,進 行癌であ

るという特徴を有していた.同様の報告は,伊関ら11)の

報告にも見られるが,広 基性の症例は,最 大径が小さ

い時期より進行癌に進展する傾向が強く,治 療方針に
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ても,コ レステロールポ リープと腺癌の合併例の報

告りも見られることより,最 大径が10mmを 越える症

例に対しては手術適応と考えている。白井らりも,胆嚢

の隆起性病変の手術適応の決定には,隆 起性病変の大

きさだけでなくその形状についても十分な把握が必要

であると述べており,隆 起性病変の形状を考慮した手

術適応の決定が重要と考える121.

また, これらの症例に対する手術術式においては,

われわれは,手 術適応症例に対しては全層胆嚢摘出術

を施行している。もちろん,最 大径が大きく,形 状な

どより考えて,術 前より明らかに悪性所見の疑われる

症例に対しては,拡 大胆襲摘出術を施行するが,良 悪

性の判断に難渋する症例に対しては,腫 瘍の散布を防

ぐ意味においても全層胆襲摘出術が適応 と思われ

る1つ。全層胆嚢摘出術においては,病変が悪性である場

合にも,迅 速病理診断にてその深達度に対する検索が

十分に施行可能である。切除胆嚢の迅速病理診断にて

悪性病変が疑われる場合には,全 例, 8,12,13番 の

リンパ節郭清を施行する。また,迅 速病理診断にて12

番の リンパ節に転移を認める症例に対しては胆管切除

を併施しており,そ れ以上の広範囲のリンパ節転移陽

性例には膵頭十二指腸切除が必要と考えている。しか

し,前述したように,12cリ ンパ節転移陽性例は 1911経

験し胆管切除を行ったが,い ままでのところ,広 範囲

転移陽性例は経験していない。脇ら
1つは,全層胆裏摘出

術では通常の胆嚢摘出術に比べ,肝 床付着面で胆嚢壁

の十分な切除が可能であるとし,比 較的早期の胆嚢癌

に対しては,全層胆嚢摘出術が有用であるとしている。

われわれの症例においても,上 述した手術術式にて再

発は認めておらず,胆 嚢癌の進展様式
1のなどより考え

て, リンパ節郭清の面においても上述した術式は妥当

なものと考えている
19.

なお,わ れわれは今回の検討において,腺 癌症例に

対して DNA ploidy patternの 検索を行った,DNA

ploidy patternについては, さまざまな臓器における

悪性腫瘍において検索がなされ,DNA ploidy pattem

が aneuploidを呈する症例はその予後が不良であると

報告されている1り2の。しかし,FCMに よる胆嚢癌に対

するDNA ploidy patternの検討は,佐 藤ら
21)の報告

を見るのみで,それによると,胆襲癌においてもaneu‐

ploid症例の予後は不良とされている。また,後藤ら
221

は,胆嚢癌の肉眼型と核 DNA量 との検討を施行し,乳

頭型および結節型は浸潤型に比べ,核 DNA量 が低値

であると報告している.今 回,DNA ploidy pattemを

77(2949)

検討 した 6例 の腺癌は乳頭型,結 節型に相当する症例

であるが,全 例,diploidを 呈 し,良 好な予後を示 した。

隆起性病変を呈する胆豪癌は,生 物学的にも比較的悪

性度の低い癌であることが推察 され,そ れゆえに,広

範囲転移例は少なく,予 後の良好な症例が多いものと

思われた。

本論文の要旨は第37回 日本消化器外科学会総会にて報告

した。
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Clinicopathological Studies of Polypoid Lesions of the Gallbladder
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Atsushi Nakamitsu, Yuji Imamura, Takahiro Santo, Hiroaki Tsumura,

Katsunari Miyamoto and Yuichiro Matsuura
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Clinicopathological studies of 21 patients with polypoid lesions of the gallbladder (6 with adenocarcinoma (AC),
3 with adenoma, 5 with cholesterol polyp (CP), 4 with hyperplastic polyp,2 with inflammatory polyp and I with
ectopic gastric mucosa) which were resected in our department in the past five years are reported. Preoperatively, it
was difficult to differentiate AC from other disease by ultrasonography (US). Only CP could be diagnosed by US.
Most of the patients with AC were elderly and the muximum diameter of all of the polypoid lesions of AC was more
than l0 mm. AC was divided into AC in adenoma whose lesions were pedunculated @ type) and advanced AC whose
lesions were flat-elevated (F type). F type developed into advanced AC earlier when the maximum diameter of the
polypoid lesion was small. All patients with AC are still alive without recurrence. An important factor for good
prognosis of AC was that the DNA ploidy patterns of AC were all diploid. We suggest that the indications for
surgical treatment of polypoid lesions of the gallbladder are a P type lesion of more than 10 mm and an F type lesion
of more than 5 mm, and that total resection of the gallbladder, including lymphnode dissection, choledochectomy
and hepatectomy according to the results of frozen sections, should be performed in these cases.
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