
はじめに

末梢型肺腺癌とは，従来本邦以外では，その多くが Lie-

bowらが言う bronchiolo-alveolar carcinoma（BAC）3）の lo-

calized typeを指し示すことが多く，既存の肺胞壁を支持

間質として進展する BAC patternの肺腺癌と同義語と解

釈されてきた．BAC patternを呈する肺腺癌の X線像に

ついて Heitzmanら4）は，solitary pulmonary noduleで，

gathered to the lesion，sunburst effect，linear shadow，rab-

bit’s ear or tail sign，spiculation等の所見を示すものを挙

げた．

本邦では山下5）によって集大成された肺区域解剖学に

則る胸部 X線読影法に基づき，鈴木6）が肺既存構造の変

形と周囲の偏位として捉えた肺腺癌の X線診断基準が

長く用いられてきた6）～9）．その特徴とは血管の腫瘍への

末梢性集束，胸膜陥凹，腫瘍が区域，亜区域をまたいで

進展するために肺静脈が腫瘤影へ関与すること，集束に

よる訂正腫瘍径の概念等7）が重要とされてきた．しかし

ながら，当時の断層写真では陰影周囲気管支，血管の腫

瘤影への関与の仕方と辺縁所見の理解に留まり，腫瘍内

部構造を X線学的に把握することは不可能であった．最

近の研究から，末梢型肺腺癌において認められる血管集

束，胸膜陥凹所見は，強い集束を示す腫瘤影ほど組織学

的に線維化巣の形成が明瞭で，進行癌であることが明ら

かになって10）～12），早期肺腺癌の画像診断基準を新たに

確立する必要にせまられている．近年の肺野微細構築を

描出できる thin-section CTでは，早期像としての ground

glass opacity（GGO）13）の定義を満たす淡い濃度の肺腺癌

例が増えてきており，CT上でも腫瘤内部構造の特徴が

捉えられるようになりつつある14）15）．

筆者らは粘液非産生型の末梢型肺腺癌を，腫瘍間質の

弾性線維増生様式から 2大別し，腫瘍全体に間質内弾性

線維増生網1）が維持された腫瘍（type 1）を予後等の臨床

病理因子，また X線経過所見等との相関から早期癌とし

て提唱した2）．その単純 X線経過は，淡い濃度の腫瘤影

がほとんど増大せずに次第に濃度上昇する特徴があっ

た2）．一方，末梢型肺腺癌の大部分を占める腫瘍間質内弾

性線維増生網が断裂破壊された腫瘍（type 2）は結果とし

て中心部線維化巣を形成し，周囲正常様肺胞を被覆増殖

し，その X線経過は腫瘤影の増大がおきてくる2）．

本論文では粘液非産生型肺腺癌の腫瘍間質形成過程を

基に，その早期癌における X線学的特徴を，特に thin-
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Table 1.　Plain radiographic findings of 44 type 1 
tumor patients

20（10-35）meanTumor size
（mm） 3≦ 10rang

23＞ 10　 ≦ 20

17＞ 20　 ≦ 30

1＞ 30

Change of radiographic tumor size

21hardly increased

4evidently increased

Change of radiographic tumor density

8hardly increased

16increased

Table 2.　Thin-section CT findings of 9 type 1 tumor patients

Bronchial wall
in nodule

Vascular distance
in nodule

Vascular marking
in nodule

Size
（mm）No

undetectedconvergedpreserved 91

dilatedconvergedpreserved112

dilatedconvergedpreserved153

undetectedconvergedpreserved184

dilatedconvergedpreserved205

dilatedconvergedobscured206

dilatedconvergedobscured by
peripheral collapse207

dilatedconvergedobscured by
peripheral collapse238

dilatedconvergedpreserved289

section CTでの内部構造を構成する血管，air space，気管

支所見等を組織像と比較分析し，明らかにした．

対象と方法

当院で 1983年 2月から 2000年 12月まで外科的に切

除された粘液非産生型末梢型肺腺癌 515例中，我々が早

期肺腺癌として提唱した type 1腫瘍2）は 44例であった．

その臨床病理所見，および 25例で逆行性の X線像の検

討ができた．CT像については陰影内血管所見の評価が

通常の 10mm slice厚では充実性腫瘍でも周囲血管と重

なって GGOとして認識されてしまうため，1～3 mmの

thin-section CTで解析できた 9例にて検討した．その中

の 1例は，3年の CT上自然経過が検討できた．

特に thin-section CTにて認められる陰影濃度，集束所

見，血管走行所見，陰影内気管支，air space，腫瘍径，辺

縁所見は胸部単純写真や，その逆行性 X線経過像と対比

検討した．さらに術後 2年以上追跡できた 34例の術後

組織所見と生存分析を行った．

組織所見は胸膜陥凹部の腫瘍最大割面で Hematoxylin

& Eosin（H & E）染色と Elastica van Gieson（EVG）染色

を行い検討した．

結 果

I．画像所見と病理所見の対比

画像所見を整理すると，1）腫瘤影の大きさ，陰影濃度，

占拠位置等の腫瘍の占拠に関する画像所見（Table 1）と，

腫瘤影の内部構造所見（Table 2）としての，2）集束や血

管像に代表される腫瘤内間質系所見及び，3）気管支像

や air space等の腫瘤内気道系所見に大別される．

1）腫瘤影所見（Table 1，Fig. 1，2）

画像所見：胸部単純（Fig. 1）では集束を伴う淡い陰影

Fig. 1. Vascular convergence in type 1 adenocarcinoma .

Chest radiograph shows a hazy air-containing shadow

with vascular convergence.
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Fig. 2. （A）Retrograde radiographic course of type 1 adenocarcinoma 30 months（left）and

one month（right）before surgery. Former chest radiograph（A, left）shows a hazy

air-containing shadow. Twenty-nine months later（A, right）, the nodule（arrow）

gradually increased in density and the angles of the vascular tree narrowed（arrow

head）. On CT（B, C）, the nodule slightly increased in size and evidently collapsed on

the pleural side（C）. The distance from the nodule to the vascular marking（arrow-

head）became closer than the neighboring vascular marking（arrow）.（B is the up-

per side of the nodule and C is the lower side）.

A）

B）

C）
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上昇域としてみられ，単純 X線でも多くは認識可能であ

る．44例の平均腫瘍径は 20 mm（9～35 mm）で，10 mm

以下 3例，10～20 mmが 23例で最も多く，20～30 mm

が 17例，30 mm以上が 1例であった．経年的経過（Fig.

2A. right）で陰影濃度は徐々に上昇するが，腫瘤影の増大

は極僅かである（ほとんど不変 21�25例）．陰影は長期に

渡り次第に集束を強めながら濃度上昇する（16�24）た

め，陰影濃度自体は初期の air spaceの豊富な淡い濃度上

昇域から時間の経過した中等度濃度上昇域まで幅があ

る．この間，ほとんど増大しない腫瘤影へ，肺門側以外

の周囲血管が徐々に接近し，順次，腫瘤影に取り込まれ

て，腫瘤内血管として認識される様になる（Fig. 2B，C）．

陰影境界は比較的明瞭で，血管集束は中心部のみならず

辺縁にもみられる．

対応する病理組織所見：腫瘍は肺胞壁を被覆増殖して

表層進展する一方で，被覆肺胞壁の弾性線維増性による

間質形成に伴い収縮するため，実際の腫瘍径の増大は相

殺される．腫瘍周囲肺胞へ被覆増殖が進展すると，その

被覆肺胞壁が収縮を起こすために，周囲肺胞を走行する

血管は腫瘍との距離が次第にせばまり，被覆増殖後は腫

瘍内血管として同定される．弾性線維増生による被覆肺

胞壁の収縮と間質肥厚が腫瘍全体に及び，周囲肺胞とは

壁の厚さの違いが比較的明瞭であり，腫瘍内で同定され

る血管は近接してみえる．

2）腫瘤内部間質系所見（Fig. 3）

画像所見：単純の thin-section CTでは，淡い陰影上昇

Fig. 3. Vascular convergence in type 1 adenocarcinoma.（A）CT shows that visualization of

vascular trees is seen in the ground grass opacity（GGO）（right is the slice adjacent

to that on the left）.（B）Photomicrograph shows vascular trees surrounded by the

replaced alveolar wall composed of the elastotic framework. The distance among

vascular trees decreased（left is H & E and right is EVG stain）.

B）

A）
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域内では血管は造影された血管のごとく明瞭で，vascu-

lar treeの輪郭が消失せず，樹枝状，または輪切り状で幾

分太まって強調され，陰影内で互いに近接する特徴をも

つ（Fig. 3A）．しばしば部分的に濃度上昇域が胸膜側では

みられる．

対応する病理組織所見：被覆肺胞が短縮肥厚して，腫

瘍全体が集束するため，貫通していた既存血管は互いに

接近する．血管壁周囲間質は air spaceが保たれ短縮肥厚

した被覆肺胞壁からなる．（Fig. 3B）．

3）腫瘤内部気道系所見（Fig. 4）

画像所見：胸部単純では大部分の 2 cm以下の小型腫

瘤影では air spaceが保たれた淡い限局性の濃度上昇域

として認められ，air bronchogramは腫瘍径が大きくなる

と時に明瞭となる．CTでの陰影内は air spaceが均等に

維持され，部分的には air bubble signと呼ばれる air

space，気管支壁の拡張所見を認識できる（Fig. 4A）．

対応する病理組織所見：被覆肺胞壁の短縮に伴い，

alveolar spaceは浅く小さくなり，極端には collapseとな

る．一方，肺胞壁端の elastic fiber bundlesに面し，それ

に囲まれる alveolar duct16では，被覆肺胞壁の短縮に伴

い ductに 面 し た elastic fiber bundlesが alveolar space

の底側へ短縮されて duct側の spaceが拡張してみえる

（Fig. 4B）．他方，被覆肺胞壁短縮により腫瘍全体が収縮

する結果，胸膜直下まで進展した腫瘍では，胸膜直下の

部分的 alveolar collapseが起きやすい．

以上まとめてみると，内部構造（Table 2）の特徴は陰

Fig. 4. Air space dilatation in type1 adenocarcinoma.（A）CT shows a GGO indicating the

dilated air bronchogram.（B）Photomicrograph shows the large alveolar ducts

（ad）surrounded by thickened alveolar walls with elastic fiber convergence.（left is

H&E and right is EVG stain）.

B）

A）

309肺 癌：第 41巻，4号 2001年 8月



Table 3.　Clinicopathologic characteristics 
of 44 type 1 tumor patients

36/8Female/Male

63（42-77）Mean age（range）

40/2（－）/（＋）ly

43/0（－）/（＋）v

43/1　 0/1p

Scar grade

23　 0

12　 1

 2　 2

pStage

43/1� A/� B
Clinical outcome

33alive without tumor

 1dead without tumor

影全体に血管が可視でき（6�9），かつ，それらが集束
（9�9）する間質系所見と，陰影内で気管支が拡張（7�9）
し，胸膜側では部分的に alveolar collapse（2�9）がみられ
る気管支系所見を兼ね備えたものであった．

II．検討早期癌の臨床病理所見と生存分析（Table 3）

Type 1腫瘍 44例の術後病期は 1例の IB期の他は全

て IA期で，そのうちには，p1が 1例，リンパ管浸潤 2例

を認めた．術後 2年以上経過を追跡できた 34例の平均

follow up期間は 8年 1カ月で再発例は認めなかった．

考 察

筆者らは，末梢型肺腺癌の組織学的早期癌として考え

られる type 11）2）腫瘍は X線経過で淡い陰影がほとんど

増大せずに次第に濃度上昇を起こす特徴があることを既

に報告した．その腫瘍間質の特徴は弾性線維の増生網目

構築形成による肥厚であり，被覆肺胞壁が破壊されず収

縮しつつ肥厚して形成されている1）2）この病理所見を画像

所見上で対比検討すると，腺癌像自体が収縮すること，

血管集束の意義を提唱した鈴木理論6）～9）の再評価をする

ことになる．そして，被覆肺胞壁収縮による陰影内血管

の画像所見は早期癌特有の間質系所見として捉えられ

る．CTでは血管が矢状断に sliceされると樹枝状に，水平

断では輪切り状に太く鮮明に認識されて，小型癌におい

ても血管は互いに接近して認識される．これは早期肺腺

癌では被覆肺胞壁の短縮は起きても支配血管を含めた小

葉構築が維持されるからで，幾分太くなった腫瘤内既存

血管は vascular treeが消失せずに貫通した血管影として

陰影内に認識できるのは，スリガラス状の陰影内部で気

管支と血管の輪郭が維持されることとした Fleischner

Societyの CT上の GGOの定義13）に合致する．以前 Im

らが BACの特徴的所見とした angiogram sign17）は，BAC

patternの優位な粘液産生型の肺腺癌において，粘液で肺

胞腔が満たされた大葉性肺炎様の consolidationの内部

に，造影された肺血管が正常に分岐して見えることを言

う．その条件は backgroundの肺胞が粘液で満たされて

造影血管より low attenuationであることと，病理で vas-

cular treeの形状が保たれること等が挙げられたが，この

所見はその後，炎症性の collapse,consolidationにもみら

れることが判っている18）．しかしながら，type1腫瘍で

は，造影剤なしの thin-section CTにおいて，腫瘤内血管

が明瞭に強調される．この効果は，back groundの肺胞壁

への被覆増殖と収縮肥厚した被覆肺胞壁（間質）と縮小

した被覆肺胞腔による濃度上昇域に，貫通する血管が周

囲含気を保ちつつ集束して，樹枝状，輪切り状の vascu-

lar treeのシルエットが幾分太まって明瞭に加算されて

形成される．この所見は被覆肺胞壁（間質）が収縮肥厚

することと，既存の気管支血管系構築が集束し維持され

ること，血管壁周囲の含気が充分保たれることが条件と

なり，この間質系画像所見が粘液非産生型早期肺腺癌に

特異的所見であり，さらに GGOを呈する画像の鑑別診

断においても有用といえよう．

一方，被覆肺胞壁の短縮による気道系の所見は被覆

肺胞壁は破壊されずに収縮肥厚し，その程度により

alveolar spaceが軽度ないし中等度に縮小し維持されるが，

alveolar duct内では逆に air spaceの拡張が明瞭となる．

その結果，淡い濃度領域内に air bronchiologram12），air

bubble sign14）として認識される．ただし，胸膜直下腫瘍内

では alveolar collapseを生じやすく，部分的濃度上昇を

きたす．これらは被覆肺胞壁全体が短縮する早期癌の X

線学的特徴に由来しているが，間質浸潤にて弾性線維増

生網が破壊されて膠原線維性の線維化巣に置き換えられ

た進行癌に至っても気道系所見のある程度は認識されう

る．

他方，周囲肺に及す所見で，腫瘤影の大きさは，特徴

的に長期 X線経過でほとんど増大しない1）2）．その理由

は，この間の腫瘍増殖が継続しつつも肺胞壁への表層進

展が，間質形成に伴う被覆肺胞壁の収縮機転により相殺

される所以による．その間，肺門側以外の周囲血管は次

第に収縮機転をもつ腫瘍へ引き寄せられ，さらには，腫

瘤影内に取り込まれてしまう様子（Fig. 2）は，長期経過

を観察し得た早期肺腺癌の報告例19）で腫瘤影周囲血管と

腫瘍との距離に着目すると，同様に観察される．その動

的な経過は，腫瘤影が周囲肺構造を引き寄せて包含して

いく black hole様の役割を果している過程が理解でき

る．また，この点は，粘液非産生型肺腺癌における腫瘍

径は，かって鈴木が，みかけ上の腫瘍径を血管集束によ

る訂正腫瘍径として扱うことを提唱した理論7）8）が早期癌

においても適応できることを再評価すべきと思われる．

画像上の腫瘍径は 2 cm前後が最も多いが，2 cm以下の

みならず，2 cm以上例も同様の早期癌の所見を示すこと
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は，小型癌，微小癌に進行癌が存在するのと逆の意味で

初期肺腺癌の診断基準に腫瘍径という因子を加えて規定

することの困難性をも示唆している．

末梢型肺腺癌の早期癌に関して，Noguchiらは20）2 cm

以下の小型肺腺癌の分類で type Aまたは type Bを提唱

し，その CT等での放射線学的検討が多くの著者により

成されている10）21）～23）．いずれの報告も，陰影が淡い均一

な濃度で10）21）～23），GGOの占める割合が大部分か全てで

あること10）21）～23），血管集束は乏しいか21），ないこと22）23）

等を特徴としている．特に type Aの画像特徴は陰影が

GGOのみからなり，集束を伴わず，atypical adenomatous

hyperplasia（AAH）と鑑別不可能であること22）23）が強調さ

れ，我々の提唱した粘液非産生型早期肺腺癌1）2）が陰影内

集束を基本としていることと相違している．しかしなが

ら，99年に改訂されたWHO分類24）で新たに粘液非産生

型肺腺癌の前癌病変として認められた AAH24）の段階で

も，異型細胞の被覆肺胞壁は間質性肥厚が見られ，弾性

線維の豊富な線維性間質や中心瘢痕形成が報告されてい

る25）．言い換えれば被覆肺胞壁収縮に起因する病巣集束

が起きていて，その程度により画像に反映されると考慮

される．また，いずれの typeの腫瘍も部分的 alveolar col-

lapseは中心部から末梢側にかけてしばしばみられる．

WHO の新分類 2 4）でも non-mucinous BAC は central

alveolar collapseとしばしば関連することが記載されて

いて16），alveolar collapseの有無で腫瘍進展過程を特定

するのは腫瘍併発あるいは合併病態の二次的炎症や循環

傷害等，他の影響をも考慮しなくてはならず問題がある．

早期腺癌病巣の被覆増殖部位に浸潤が起きて．膠原線維

性の線維化が起きる過程では，画像上でいかにして早期

癌での alveolar collapseと進行癌の fibrosis26との違いを

鑑別するかが進行癌移行期の重要な課題である．これは

Noguchi分類の type Bと type Cとの違いを画像で鑑別

する問題でもある．さらに，線維化巣形成部周囲への被

覆増殖型の進展は間質反応が乏しい肺胞であり27），早期

癌における被覆増殖とは明らかな組織学的違いがみられ

る．これらの特徴の差を画像で認識することができれば，

鑑別のみならず腫瘍の進展度まで画像学的に予測するこ

とが可能となる．

この論文の要旨の一部は第 39回日本肺癌学会総会（1998，金沢）

で発表した．本研究は静岡県病院奨励事業の援助を受けた．

本研究に対し 99年逝去された前札幌医大第 3内科教授，鈴木明

先生には闘病中にもかかわらず貴重な御助言をいただきました．改

めて深甚なる謝意と哀悼の意を表します．また当院病理検査科の室

博之，鈴木誠，新井一守先生他スタッフの御指導御協力に厚く御礼

申しあげます．
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Radiographic Characteristics of Early Stage of Non-mucus Producing Peripheral

Lung Adenocarcinma. With Special Reference to the

Stromal Elastotic Framework of the Tumor
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Objective: The radiographic features of early type non-mucus producing peripheral lung adenocarcinoma should be

clarified based on the characteristic stromal elastotic framework formation of the tumor.

Methods: Forty-four patients of early type non-mucus producing peripheral lung adenocarcinoma with preserved stro-

mal elastotic framework（type 1）1）2）were studied with regard to the radiographic signs, including thin-section CT findings

in 9 cases, making a comparison with the characteristic histology.

Results: The plain radiographs showed that localized hazy shadows had vascular convergence, frequently with air

bronchogram sign. The radiographic course showed that the nodule gradually increased in density without enlarging. In 9

patients in whom thin-section plain CT was performed, the nodule basically showed a localized distinctly bordered ground

glass opacity（GGO）in which the vascular margin is preserved and close to the neighbor ones. The air bronchogram re-

flected the dilated air space of the alveolar duct. Regional increased density is seen due to the alveolar collapse on the

pleural side.

Coclusion: These radiographic features correlated well with the histologic characteristics of gradual contraction of al-

veolar walls lined by tumor cells forming an elastotic thick tumor stroma without invasion.

〔JJLC 41: 305～312, 2001〕
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