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最大径 10 mm以下の肺野すりガラス状陰影経過観察における

至適CT撮影間隔

―肺癌手術後症例を含む 62例の検討と提案―

平松美也子1,2,3・稲垣卓也1,3・稲垣智也1・松井啓夫1・
佐藤之俊1,2・奥村 栄1・石川雄一2・中川 健1

要旨━━目的．前癌病変や早期肺腺癌の薄切CT（thin section CT；TSCT）所見とされる均一な肺野限局性すりガラ
ス状陰影（pure GGO）のうち，最大径 10 mm以下の病変の経過観察における至適CT撮影間隔を検討した．対象と方
法．1999～2004 年に発見され，最大径 10 mm以下の pure GGO病変を有し，TSCT撮影にて 3ヵ月以上明らかな変化
を認めなかった肺癌手術後症例 28 例を含む計 62 症例．6ヵ月ごとのTSCTによる観察結果から pure GGO累積変化
確認率曲線を求め，背景因子（性別，年齢，喫煙歴，病変部位，数，肺癌とその他の癌既往）ごとに比較した．結果．
7～79 ヵ月（平均 32 ヵ月）の観察期間中，62 例中 10 例の pure GGOが変化した．このうち 9例に肺癌既往歴があり，
累積変化率は肺癌既往の有無で分類した 2群間においてのみ有意差を示した（p＝0.0018）．また充実性部分の出現は，
うち 2例の肺癌既往例にのみ認められた．変化例の各変化確認時期は肺癌既往例では 7～24 ヵ月目に集中し，一方検診
発見の 1例は 48 ヵ月を過ぎるまで変化を認めなかった．結論．肺癌既往のある症例の pure GGOの経過観察は，既往
のない症例より観察開始から 24 ヵ月間に変化を来す可能性が高かった．故に，前者の pure GGOに対し，経過観察 2
年目までは半年ごとのTSCT撮影が必要と考えた．（肺癌．2007;47:27-35）
索引用語━━肺，小型腺癌，すりガラス状陰影（pure GGO（ground glass opacity）），経過観察，TSCT（Thin Section
CT）

Appropriate Follow-up Interval of Thin Section CT Scan
for Evaluating Pure Ground Glass Opacities
of 10 mm or Less in the Lung Field

Miyako Hiramatsu1,2,3; Takuya Inagaki1,3; Tomoya Inagaki1; Yoshio Matsui1;

Yukitoshi Satoh1,2; Sakae Okumura1; Yuichi Ishikawa2; Ken Nakagawa1

ABSTRACT━━ Objective. Pure ground glass opacity（GGO）confirmed by thin section CT scan（TSCT）is considered
to be an early state of lung adenocarcinoma. We reviewed the clinical records and TSCT images of cases with pure
GGOs of 10 mm or less to assess the appropriate follow-up interval of TSCT scan. Methods. Between 1999 and 2004,
pure GGOs（10 mm or less）unchanged for the first 3 months were followed by chest TSCT every 6 months in 62 cases
（including 28 cases with a past history of lung cancer operation）at the Cancer Institute Hospital. The accumulated
change rate curves by the Kaplan-Meier method was studied with particular attention to such factors as gender, age,
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はじめに

近年の高分解能CTによる画像診断技術の進歩は，肺
内のより微小な変化を捉えることを可能とした．中でも
薄切CT（thin section CT；TSCT）で認められる境界明
瞭で限局性のすりガラス状陰影（pure ground glass
opacity；pure GGO）は，胸部単純X線写真では認識する
ことの困難な重要な所見である．pure GGOとはTSCT
上で血管・気管支構造と肺胞領域の境界がはっきりと保
たれながらも，肺野の透過性が淡く低下している領域の
ことを指す．1,2 この変化は間質の肥厚，正常の呼気時，細
胞濃度の増加，肺毛細血管の血流量増加など，さまざま
な肺実質の変化を反映して起こり得る．このような変化
のうち，経時的に大きさが縮小しない限局したGGOを
呈する領域は，異型腺腫様過形成（atypical adenomatous
hyperplasia；AAH）や非浸潤腺癌（上皮置換型増殖性病
変を指す）に相当すると報告されている．3-7

現在，TSCTの普及により大きさ 10 mm以下という小
型の pure GGOが多数発見されるようになった．これら
の増大速度はきわめて緩除で，最大径 10 mm以下であれ
ば倍加時間が平均約 800 日といわれる．8-10 また，肺にお
いてはこのような小さな病変の生検・病変切除は困難で
あり，直ちに確定診断検査や治療対象とはならず，CT
撮影による経過観察がなされている．GGO病変の治療時
期に関する最近の見解として，Suzuki らは 15 mm以下
の pure GGOなら経過観察としてよいと，11 また Kaki-
numa らは pure GGO内部に CT濃度上昇部分が出現し
てから手術を行うのが妥当である12 としている．こうし
た中，日本CT検診学会は，小型結節影に対する結節判定
基準案中で 10 mm以下の pure GGO全例に対し，発見時
より 6ヵ月後，18 ヵ月後，30 ヶ月後のTSCT撮影での経
過観察を推奨している．13 しかし同じ pure GGOであっ
てもその増大速度はさまざまであるため，このガイドラ

インの妥当性が明確であるとはいえず，背景因子を加味
した経過観察方法が必要と考えられる．
そこで今回我々は，当院において発見時最大径 10 mm

以下の pure GGO病変を認めた計 62 例（肺癌手術既往歴
を有する 28 例を含む）の病変の経過を解析し，pure GGO
症例の外来および術後診療において，至適CT撮影時期
および間隔の設定に関する検討を行った．

方 法

当院における pure GGO診療の流れをFigure 1 に示
す．当院では肺内にGGOを主体とする変化を認めた場
合，まず非腫瘍性変化を除外する目的で 3ヵ月後に
TSCTを再撮影し，病変の大きさの変化，濃度の変化，
部位，背景肺の所見および患者との相談に基づいて治療
方針を決めている．本研究ではTSCTの撮影条件が一定
かつ標準化された 1999 年から 2004 年までの期間で発見
された最大径 10 mm以下の肺 pure GGO病変を有する
62 症例（肺癌手術既往を有する 28 例を含む）を対象とし
た（Table 1）．各症例の経過観察期間は 7～79 ヵ月，平均
32 ヵ月で，男性 21 例，女性 41 例，観察開始時の年齢は
51～80 歳，平均 64 歳，中央値 64 歳であった．
撮影は GE Yokokawa Medical System Light Speed

Qxi�，またはHigh Speed Dxi�を用いた．まず肺野全体
のスクリーニングとしての撮影条件は 120 kV，230
mA，ビーム幅 7.5 mm，回転数 1回�秒，テーブル速度
15 mm�秒（pitch 2：1）で 7.5 mmごとの再構成を行っ
た．さらにGGOの存在を疑う部位がある際は 120 kV，
280 mA（180 mA），Axial 1.25 mmあるいは 2.0mmの条
件で再撮影施行し，WL -585 HU，WW 1800 HUでの腫
瘍最大面を評価した．14 腫瘍の大きさは 2人の検者がそ
れぞれ最大径を計測し記録した．また，検者が周囲GGO
部分より濃度が高いと認識し，かつ 300 HU以上の差を
呈している部分を腫瘍内部のCT濃度上昇部分として，

smoking, location（above or below the major fissure）, number of pure GGOs（solitary or multiple）, history of any can-
cers excluding lung cancer and history of lung cancer alone. Results. The observation periods were 7-79 months and
the median was 32 months. Pure GGOs deteriorated in 10 of 62 cases. Nine of these 10 cases had a past history of lung
cancer and the pure GGO accumulated change rate was significantly associated only with this background（p＝
0.0018）. Solid part formation was a finding seen only in 2 cases with a lung cancer history. Most of the changes in the
cases with a past history of lung cancer were detected between 7 and 24 months after the initial detection of the le-
sions, while in the case without lung cancer history, a GGO did not change until 48 months after the detection. Conclu-

sion. Pure GGOs of patients with lung cancer history are more likely to change during the first 24 months than cases
without a lung cancer history. Therefore follow-up TSCT for these pure GGOs of patients with lung cancer history
should be performed every 6 months during the first 2 years.（JJLC. 2007;47:27-35）
KEY WORDS━━ Lung, Adenocarcinoma, Ground glass opacity（GGO）, Follow-up, Thin section CT（TSCT）
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Figure 1. Clinical strategy for pure GGO（ground glass opacity）in our hospital. GGO, 
ground glass opacity; TSCT, thin section CT.

Table 1. Patient Characteristics and Factors Analyzed（n=62）

P valueFactors analyzed

0.77 28（45%）65 ≦34（55%）＜ 65Age at detection
0.16 41（66%）Women21（34%）MenGender

0.66 35（54%）Never17（27%）EverSmoking habit
（No record n ＝ 10）

0.58 24（39%）Multiple38（61%）SolitaryNumber of lesions

0.29 21（34%）Below
（the major fissure）41（66%）Above

（the major fissure）Location

 0.34  57（92%）Without 5（ 8%）WithHistory of any cancers ＊
 0.001834（55%）Without28（45%）WithHistory of lung cancer †

＊ excluding lung cancer, † all the cases were stage I adenocarcinomas.

その有無を記録した．
なお，当院にて上記の撮影幅 1.25 mmあるいは 2.0

mm TSCTではじめてGGO病変を確認した時を観察開
始時とした．その後のCT撮影間隔はFigure 1 のとおり
観察開始時から，3ヵ月目，6ヵ月目で，GGOの変化が認
められない症例はその後 1年ごとに経過観察されてい
る．最大径に 2 mm以上の変化があるか，または内部の
CT濃度上昇部分の出現が認められた日を変化確認時，
現在までのところ変化を認めない症例はTSCTを撮影
した最終日を最終検査時とした．変化確認例の中には変
化確認時と最終検査時が同一の場合もある．さらに最大
径増大例においては腫瘍倍加速度（tumor doubling
time；TDT）を Schwartz の変法8 によって算出した．
各症例の観察開始時，変化確認時，最終検査時，観察

期間（月）から，62 例の pure GGO累積変化確認率（es-
timate curve of accumulated change rate for the pure

GGO lesions；pure GGO ACR）曲線をKaplan-Meier 法
により求めた（Figure 2）．さらに性別，年齢（≦65 歳，
65 歳＜），喫煙歴の有無，GGO存在部位（斜裂より上方，
下方），GGO個数（単発，多発），肺癌以外の悪性腫瘍既
往歴の有無，肺癌既往歴の有無の各患者背景因子で 62
例を 2群にわけ，因子ごとに pure GGO ACR曲線の log-
rank 検定を行った．この際，p＜0.05 で有意差ありとし
た．なお，病変が複数ある場合のGGOの存在部位は最大
径の病変が存在する部位とした．また，GGO存在部位に
関しての傾向は二項分布検定を行った．

結 果

対象例の患者背景（Table 1）は，65 歳未満 34 人，65
歳以上 28 人，男女比 21：41，過去喫煙者を含む喫煙者は
17 人，非喫煙者 35 人，不明 10 人であった．病変数は発
見時 1個が 38 例，2個以上が 24 例であった．pure GGO
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Figure 2. Kaplan-Meier estimate curve of accumulated change rate for 
the pure GGOs（n=62）.

Figure 3. Accumulated change rate curves of factors analyzed. A. Age; ＜ 65（n=34）vs 65 ≦（n=28）. B. Gender; Men
（n=21）vs Women（n=41）． C. Smoking habit; Ever-smokers（n=17）vs Never-smokers（n=35）（No record 10）. D. Number 
of lesions; Multiple（n=24）vs Solitary（n=38）. E. Location; Above（n=41）vs Below（n=21）the major fissure. F. His-
tory of any cancers excluding lung cancer; With（n=5）vs Without（n=57）. G. History of lung cancer; With（n=28）vs 
Without（n=34）.

A

B

C

D

E

F

G
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Table 2. Clinical Profiles and CT Findings of the Patients with Changed GGOs（n=10）

Solid part
formation

TDT
（days）

GGO size（mm）Follow-up
（months）Occasion

of
detection

LocationSmoking
index

Age
at

detection
SexCase

 No.
FinalChange 

confirmed
At

detectionFinalChange
confirmed

＋
＋

  190
  158

19
17

16
14

 9
 7

14 7before 
surg.

LU  054F 1

＋
－

  242
  215

10
   8.5

10
   8.5

 8
 6

 7 736 m after 
surg.

RL  061F 2

－
－

  28812
 6

10
 5

 7
 5

4110before 
surg.

LU  060F 3

－  3491010 6171724 m after 
surg.

RU  064F 4

－  4401212 8171775 m after 
surg.

LL  069F 5

－  542 12.5  12.510121224 m after 
surg.

RU  167M 6

－
－

 -
 -

 9
 6

 9
 6

 9302435 m after 
surg.

RU&
LL

63068F 7

－
－

 1346
 -

12
 6

12
 6

 9
 4

3636before 
surg.

LU&
LL

  057F 8

－ 14791414107848 screeningRU  081M 9
－ 15581313 9555517 m after 

surg.
RU  074F10

 M, Male; F, Female; RU, right upper; RL, right lower; LU, left upper; LL, left lower; m, months; surg., lung cancer operation; GGO size, the 
largest diameter of GGO; 〔, cases with multiple lesions.; TDT, tumor doubling time.（Cases are numbered according to size order.）

〔
〔
〔

〔
〔

の存在部位については，斜裂より上方が 41 例，下方が 21
例で，上方にGGOが有意に多かった（p＝0.0036）．発見
契機は，検診CT発見または偶然発見例が 29 例で，悪性
腫瘍治療後の経過中発見例が 33 例，その内訳は肺癌 28
例，乳癌 3例，婦人科癌 1例，そして悪性リンパ腫 1例
であった．なお，肺癌既往歴を有する症例はいずれも I
期腺癌であった．
経過観察中に 10 例の pure GGOが変化し，残りの 52

例は不変であった．変化の内容は，最大径の増大が 7例，
CT濃度上昇部分の出現および最大径増大を観察開始か
ら 7ヵ月目に認めた 2例（Case 1，2），そして数の増加の
みを 24 ヵ月目に認めた 1例であった（Case 7）（Table
2）．これら 10 例における pure GGOの発見契機は，6
例が肺癌手術後の経過観察中（術後 17～75 ヵ月後）であ
り，3例はいずれも初回の肺癌手術時に対側に指摘され
ていた病変で，他の 1例は検診発見であった．10 人中 4
人が複数個のGGOを有しており，これらの症例では
各々のGGOが増大していた．変化例の腫瘍倍化速度
（TDT；tumor doubling time）は 158～1558 日であった．
Figure 2 に 62 例における pure GGO ACR曲線を示

す．さらに，Table 1 に記載した背景因子ごとに作成した
ACR曲線を Figure 3 に示す．これら 7因子のうち，肺癌
既往歴の有無別の pure GGO ACR曲線間にのみ統計学
的有意差を認め（p＝0.0018；Figure 3G），肺癌既往のな
い症例の pure GGOが既往のある症例より変化が緩徐で

あることが示された．
観察開始から 1年以内に pure GGO病変が増大した 3

症例（Case 1～3）のTSCT画像を示す（Figure 4，5，6）.
Case 1 は IB 期右肺腺癌に対し右上葉切除術を施行した
際，対側に pure GGOを 2個指摘され，計 14 ヵ月の経過
観察後に浸潤癌へと進行した可能性もあると考え，葉切
除を施行した．結果はいずれも浸潤癌であった．Case 2
は IA期右肺腺癌術後 5年半目の定期CTで 2個の pure
GGOを指摘され，7ヵ月後に大きい方の病変のCTガイ
ド下針生検にて浸潤癌とされ，両病変に凍結療法を施行
した．Case 3 は IB 期右肺腺癌手術時発見で現在 41 ヵ月
経過したが厳重に経過観察中である．3例はいずれも 65
歳未満の女性，非喫煙者で，2ヵ所の GGOを有する多発
症例であった．また 10 例の変化例のうち 5例が肺癌術
後，65 歳未満，女性，非喫煙者という共通した背景を有
していたが，各 pure GGO ACR曲線間の検定では，年齢
（≦65 歳，65 歳＜）（p＝0.77；Figure 3A），性別（p＝
0.16；Figure 3B），不明例 10 人を除く喫煙歴の有無別
（p＝0.66；Figure 3C），単発か多発かの病変数別（p＝
0.58；Figure 3D）いずれの因子においても有意差を認め
なかった．
GGO存在部位は斜裂より上方に病変のある症例が多

く偏りがあったが，存在肺葉別曲線には明らかな差を認
めなかった（p＝0.29；Figure 3E）．
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Figure 4. Thin section CT（TSCT）images of Case 1. A. A pure GGO was detected in the left upper lobe before the 
first surgery for the stage IB adenocarcinoma in the right lung. B. Apparent enlargement and the formation of central 
solid component of the lesion was observed 7 months after the surgery. C. A TSCT image 14 months after detection. 
TDT of the larger lesion was 190 days.

A B C

考 察

今回，我々が検討対象とした 10 mm以下の pure GGO
を有する 62 症例の中には，5～10 年以上もTSCT上病変
が不変の症例がある一方，約半年で明らかなサイズの増
大やCT濃度上昇部分の出現を認めた症例もあった．そ
して，pure GGO変化予測因子を明らかにするため，pure
GGO ACR曲線を用いて背景因子を検討したところ，肺
癌既往歴のある pure GGOはない症例と比較して，病変
の増大，数の増加，または病変内のCT濃度上昇部分の出
現などの変化がより早期に認められる可能性が高いこと
が判った．一方，年齢，性別，喫煙歴，GGO個数，なら
びにGGO存在肺葉の各因子ではGGOの累積変化率に
統計学的有意差を認めなかった．しかし，1年以内に
pure GGOの変化が確認された症例はいずれも 65 歳未
満，女性，非喫煙者，複数病変の肺癌既往者であるとい
う特徴を有し，このため各ACR曲線間の 1年以内の立
ち上がりの差が生じている（Figure 3 矢印）．また，今回
変化が確認された 10 例のうち 5例が同様の条件を満た
しており，上記 5項目が pure GGOの早期変化と相関を
示す可能性もあるが，今回の観察対象例は当施設の特性
上癌既往を有する症例が多く，また女性が多いという選
択偏向がかかっているので，今後さらなる偏りのない集
団での検討が必要である．
TSCTによる 10 mm以下の pure GGOの経過観察方

法として，日本CT検診学会が 2005 年 1 月に作成した結
節判定基準案がある．13 先に pure GGOのうち 15 mm
を超えるか，内部の濃度上昇部分出現がある際，治療適

応とするという諸家の報告11,12 があることを述べたが，
定期的経過観察を行う最大の目的は，治療対象へと変化
する病変をより的確に捉え，速やかに対処するためであ
ろう．本検討の 10 例の変化例の中には 2例のみである
が，CT濃度上昇部分の出現を認めた症例が存在し，この
変化がこれらの治療適応を決定付けた（Case1，2）．いず
れも肺癌既往歴のある症例で，TDTは 200 日前後，観察
開始から 7ヵ月目にCT濃度上昇部分を認め，同部位に
は浸潤性変化を認めた．しかし，この 2症例においても
観察開始 3ヵ月の時点では変化は認識されておらず，前
述の判定基準案に沿った経過観察方法でも，あるいは当
院において行われている経過観察方法によっても，この
2症例の治療時期は結果的に変わらなかったことにな
る．すなわち今回の結果からは 3ヵ月目のTSCTの必要
性を裏付けることはできず，むしろ本検討対象とならな
かった 3ヵ月以内に消失，ないし増大を示すような症例
を除外するために，1回目 CTの必要性とその時期が 3
ヵ月で妥当か否かの検討が今後必要であろう．
一方で，大多数の症例が経過観察中不変であった．今

後は，このような症例の経過観察をいつまで続けるか，
また pure GGOのまま増大するような症例に対して，最
低どの程度経過観察省略が必要か，などの検討が必要で
ある．その際，今回用いた変化予測因子の有無ごとにCT
撮影間隔を考慮することは，より効率的な経過観察方法
につながると考えられる．本検討では，pure GGOにおけ
る変化の出現が肺癌既往歴を有する症例では観察開始よ
り 7～24 ヵ月間に集中しており，これに対し肺癌既往歴
のない症例では 48 ヵ月目まで変化例がなかったことか

Appropriate Follow-up Interval for Small Pure GGO of the Lung―Hiramatsu et al

32 Japanese Journal of Lung Cancer―Vol 47, No 1, Feb 20, 2007―www.haigan.gr.jp



Figure 5. TSCT images of Case 2. A. TSCT images of 2 pure GGOs in the right lower lobe at detection. B. Slight enlarge�
ment of both lesions was evident in the CT after 7 months. TDT of the larger lesion was 242 days.

A B

ら，以下のごとく経過観察時期が提案される．すなわち，
肺癌既往歴のある症例に検出された pure GGOに対して
は少なくとも 24 ヵ月目までは半年ごとにCTを行い，そ
れ以降 pure GGOに変化が認められなければ，撮影間隔
を約 1年かそれ以上に延長する．一方，肺癌既往歴のな
い症例では pure GGO病変が 1年以内に変化する可能性
はきわめて低く，通常の新規肺癌を検出する目的の検診
の続行のみで十分であると考えられた．
ところで，肺癌既往のある症例の pure GGO増大速度

が，既往のない症例より何故早いのかという点では以下
の理由が挙げられる．第一に，前者の pure GGO病変は肺
癌の肺内転移病変ではないかという点である．一般的に，
肺癌術後の経過観察中に新たに出現した肺野結節影が原
発性肺癌か，あるいは肺内転移かの鑑別は臨床的，組織
学的，遺伝学的にも区別が困難であるとされている．15-17

しかし pure GGOは肺胞上皮置換型増殖に相当する画像

所見であり，通常原発性病変として扱われている．また，
今回示した肺癌術後の 9症例においては，pure GGO発
見時期や，その増大速度もさまざまであり，全例が転移
性病変であるとは考えがたい．たとえ転移であったとし
ても発見時のCT画像だけからはその後の変化例，不変
例を鑑別することは困難であった．第二に手術侵襲によ
る術後細胞性免疫の低下のため残存腫瘍の発育が促され
るという点である．18,19 しかし，これに関する報告はい
ずれも術後早期のものであり，肺癌術後数ヵ月から数年
の pure GGO病変増大原因に結びつくような長期間に及
ぶ報告はない．したがって，ここでは可能性のひとつと
して挙げるにとどめる．
今回の結果から，10 mm以下の pure GGOを有する症

例に対し，肺癌既往を有する場合は，観察開始後半年ご
とのTSCT撮影を 24 ヵ月目まで行う必要性があると考
えられた．また症例数は少ないが，肺癌既往がない場合
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Figure 6. TSCT images of Case 3. A. TSCT images of larger GGOs in the left upper lobe measuring 7 mm in diame-
ter at detection. B. Slight enlargement was observed on TSCT after 10 months. C. The lesion measured 12 mm on the 
final CT after 41 months of follow-up. TDT of the lesion was 288 days.

A B C

はガイドラインに示された検査間隔で十分なだけでな
く，さらなる経過観察の省略も可能であることが示唆さ
れた．今後この妥当性を裏付け，さらに効率のよい経過
観察方法を設定するために，さらなる長期観察と偏りの
ない大集団でのデータ蓄積，検討が必要であると考えら
れる．
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