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ORIGINAL ARTICLE

小型肺腺癌に対する thin-section CT の縦隔条件画像を用いた
非浸潤癌の鑑別法の検討

近藤哲郎1・村上修司1・齋藤春洋1・尾下文浩1・伊藤宏之2・
坪井正博2・中山治彦2・横瀬智之3・亀田陽一3・山田耕三1

Retrospective Study Comparing Differentiation Methods in Noninvasive
Pulmonary Small Adenocarcinomas Using Mediastinal and Lung
Window Images Acquired by Thin-section Computed Tomography
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ABSTRACT━━ Objective.We sought to compare two methods of distinguishing invasive and noninvasive cancers
in peripheral small lung adenocarcinoma. Method 1 consisted of using the ratio of two major tumor dimensions
obtained from thin-section computed tomography (TS-CT) lung window image and mediastinal window image.
Method 2 consisted of using just one major tumor dimension obtained from the TS-CT mediastinal window im-
age. Methods. Enrolled in the study were 430 patients with small peripheral lung adenocarcinomas (189 men, 241
women; 441 lesions) who underwent surgical resection at our institute from July 1997 to May 2008. The tumor
shadow diameter was pathologically shown to be 20 mm or less. The cases free from the following were classified
as noninvasive, whereas cases with any of the following were classified as invasive: lymph node metastasis, pleu-
ral invasion, vascular invasion, lymphatic permeation, and recurrence. Using preoperative TS-CT images, the tu-
mor shadow disappearance rate (％) was calculated by Method 1 using the following equation: (1-major tumor di-
mension on mediastinal image�major tumor dimension on lung image)×100. The tumor shadow disappearance
rate was determined by Method 2 using the major tumor dimension with only the mediastinal image. Receiver
operating characteristic (ROC) and logistic-regression analyses were used to evaluate the effectiveness of these
methods. Results.We found 441 lesions that comprised 328 noninvasive and 113 invasive lesions. ROC analysis re-
vealed that Method 1 was more effective than Method 2. The multivariate logistic-regression analysis revealed
that the factors “female” and “high tumor disappearance rate” were independently related to noninvasiveness.
Conclusion.When differentiating the invasiveness and noninvasiveness of peripheral small lung adenocarcinoma,
the ratio of the major tumor dimensions obtained from the TS-CT lung window image and mediastinal window
image (Method 1) provided a more effective index than the major tumor dimension obtained from only the TS-CT
mediastinal window image (Method 2).
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要旨━━目的．小型肺腺癌における浸潤癌・非浸潤癌 鑑別の評価方法として thin-section CT（TS-CT）の肺野
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条件画像と縦隔条件画像の腫瘍長径の比率を用いる方法
（消失率法）と，TS-CT縦隔条件画像の腫瘍長径のみを用
いる方法（縦隔画像長径値法）との比較検討を行った．
対象・方法．対象は 1997 年 7 月から 2008 年 5 月までに
切除された病理腫瘍径 20 mm以下の末梢小型肺腺癌
430 症例（441 病変）で，リンパ節転移・胸膜浸潤・血管
浸潤・リンパ管浸潤・術後再発のいずれも認めないもの
を非浸潤癌とし，いずれか 1つでも認めるものを浸潤癌
とした．方法は術前TS-CT画像を用いて，①消失率法：
消失率＝（1－縦隔画像長径�肺野画像長径）×100（％），
および②縦隔画像長径値法：縦隔条件画像における縦隔
画像長径（mm）を求め，非浸潤癌鑑別に関する消失率法
と縦隔画像長径値法の有用性をROC解析とロジス

ティック回帰分析による多変量解析を用いて行った．結
果．対象の性別は男性 189 例，女性 241 例であり，病理
学的には非浸潤癌 328 病変，浸潤癌 113 病変であった．
ROC解析では縦隔画像長径値法よりも消失率法がより
良好な結果であり，ロジスティック回帰分析を用いた多
変量解析では，女性であることと消失率が高値であるこ
とが非浸潤癌に関連する独立因子であった．結論．末梢
小型肺腺癌における浸潤癌・非浸潤癌鑑別の評価方法と
してTS-CT画像の縦隔条件画像を用いた評価方法より
も，その肺野条件画像の長径との比率を用いた方法がよ
り有用な鑑別方法である．
索引用語━━肺腺癌，腫瘍消失率，thin-section CT，非
浸潤癌

背景・目的

肺癌CT検診が全国的に普及してきたことや，CT撮
影装置における技術革新によってCT撮影が以前と比べ
てより短時間に，より薄層スライスで撮影することが可
能となってきた．それに伴い，以前に比べ肺野末梢小型
病変の診療に関わる機会は確実に増加してきている．特
に日常臨床の現場において頻度が高まってきているの
が，肺癌CT検診や他疾患経過観察中の胸部CT検査に
よって発見されるすりガラス濃度（ground-glass opac-
ity：GGO）を呈する肺病変である．1 これら GGO病変の
主体は病理学的には細気管支肺胞上皮癌（bronchiolo-
alveolar cell carcinoma：BAC）を伴う肺癌であり，適切
な外科的治療で治癒する可能性が高いと考えられる肺癌
である．過去，外科的切除前の thin-section CT（TS-CT）
画像を用いた，浸潤癌と非浸潤癌を鑑別する複数の報告
があり，特に切除術式などの治療方針の決定の際に役立
つことが示されている．2-4 この裏付けになっているの
が，病理学的な肺腺癌の病変中心部の線維化巣（central
fibrosis）の大きさとBAC領域の比率が予後因子になる
という報告である．5,6 また画像的には，TS-CT肺野条件
画像の腫瘍陰影と比較して，縦隔条件で残存する腫瘍部
分が病理学的に中心部線維化巣と一致することも報告さ
れている．7 したがってTS-CT画像を用いた病変の評価
の際，肺野条件画像だけでなく縦隔条件画像も併用する
ことで，より客観的な評価が可能となることが期待され
る．8,9

GGOを含む小型肺腺癌の評価方法に関しては，これま
で複数の手法が提唱されているが，未だ定まったものが
ないのが現状である．TS-CT画像による病変内部の
GGO領域がどの程度含まれているかによって，リンパ節

転移の有無や予後を解析する研究がある．10-12 一方，病
変内部の充実濃度（consolidation）部分の大きさも予後と
相関することが明確に示されており，画像所見と病理所
見が一致することも示されている．5,6 したがって，これ
までの報告では両者のいずれが病変の病態をより正確に
反映するかの明確な結論は，未だ得られていないのが現
状である．そこで今回われわれは，TS-CT縦隔条件画像
にて残存する腫瘍陰影の大きさを評価する「縦隔画像長
径値法」と，以前からわれわれが提唱している，「肺野条
件画像と縦隔条件画像の腫瘍長径の比率：消失率法」の
両者を retrospective に画像所見および病理所見と比較
し，どちらがより有効に非浸潤性の肺野型腺癌を検出で
きるかどうかを検討した．

対象・方法

対象は 1997 年 7 月から 2008 年 5 月までの約 11 年間
に神奈川県立がんセンターで切除された病理腫瘍径 20
mm以下の末梢小型肺腺癌 430 症例（441 病変）である．
病変数の内訳は 1病変を有する症例が 420 例，2病変の
ものが 9例，3病変のものが 1例であった．術後病理標本
をもとにリンパ節転移・胸膜浸潤・血管浸潤・リンパ管
浸潤の有無を解析した．さらに再発の確認ができた症例
に関しては再発時期を調査し，無再発生存期間を求めた．
非浸潤癌の定義に関しては，リンパ節転移・胸膜浸潤・
血管浸潤・リンパ管浸潤・術後再発のいずれも認めない
ものを非浸潤癌と定義し，これらのうちいずれか 1つで
も認められる場合は浸潤癌に分類した．
TS-CTの作成条件に関しては，東芝製X-Vigor�Real

もしくはAquilion の 8 DAS（data acquisition system）ま
たは 16 DASの機種を使用して，管電流 100～150 mAs，
管電圧 120～135 kVp，撮影スライス厚 1.0～2.0 mmにて



Differentiation Methods in Noninvasive Pulmonary Small Adenocarcinoma Using TS-CT―Kondo et al

696 Japanese Journal of Lung Cancer―Vol 51, No 6, Oct 20, 2011―www.haigan.gr.jp

Figure　1.　(a) On the lung window setting TS-CT image, a major tumor dimension was measured. (b) 
On the mediastinal window setting TS-CT image, a major tumor dimension was measured.

画像データ取得を行い，画像再構成スライス厚 1.0～2.0
mm，高分解能アルゴリズムを用いて，肺野条件画像
WL：－600 HU，WW：1,600 HU，縦隔条件画像WL：40
HU，WW：400 HUに統一して画像再構成を行った．TS-
CT画像評価は肺野条件画像にて腫瘍長径を求めこれを
肺野画像長径とし，縦隔条件画像にて腫瘍部分の長径を
求めこれを縦隔画像長径とした（Figure 1）．TS-CT画像
評価方法の比較としては，①消失率法：消失率＝（1－縦
隔画像長径�肺野画像長径）×100（％）と，②縦隔画像長
径値法：縦隔条件画像における縦隔画像長径（mm）の，
2通りの測定方法により評価を行った．

統計学的解析

非浸潤癌と浸潤癌鑑別における各臨床背景因子を比較
するための統計学的解析方法として，年齢，腫瘍径，消
失率，縦隔画像長径の比較に関しては t検定を用い，性
別，病理病期，野口分類の分布比較には χ 2 乗検定を用い
た．
非浸潤癌鑑別に関する消失率法と縦隔画像長径値法の

評価に関してはROC（receiver operating characteristic）
解析を用いた．また非浸潤癌と浸潤癌の鑑別に最も寄与
する因子の評価に関しては，ロジスティック回帰分析を
用いた多変量解析により評価した．多変量解析を含めた
統計学的解析に用いたソフトは SPSS 社製Dr. SPSS II
for Windows であり，統計学的解析では 0.05 未満を有意
確率とした．

結 果

対象症例 430 例の内訳は男性 189 例，女性 241 例，年
齢中央値は 65 歳（29～86 歳）であった．評価病変数は
441 病変あり，腫瘍径中央値は 15 mm（5～20 mm）であっ
た．441 病変中，リンパ節転移・胸膜浸潤・血管浸潤・リ
ンパ管浸潤・術後再発のいずれも認められない非浸潤癌
として分類されたのは 328 病変であり，一方で前述のい
ずれか 1つでも見られる浸潤癌は 113 病変であった．術
後病理病期の内訳は I期が 409 病変，II 期が 13 病変，III
期が 18 病変，IV期が 1病変であった．野口分類の内訳は
type Aが 55 病変，type B が 104 病変，type C が最多で
198 病変を占めていた．type Dは 48 病変，type E が 6
病変，type F が 28 病変であり，分類不能が 2病変あっ
た．TS-CT画像に基づく評価方法ごとの平均値は消失率
法で 45.6％（0～100％），縦隔画像長径値法で 9.2 mm（0～
25 mm）であった（Table 1）．また ROC解析では，ROC
曲線下面積であるAz値（area under the ROC curve）は
消失率法で 0.868，縦隔画像長径値法で 0.835 であり，消
失率法がより良好な結果であった（Figure 2）．
臨床背景因子別の浸潤癌と非浸潤癌との比較をTable

2 に示す．各因子における単変量解析の結果では，年齢，
腫瘍径において両群に差は見られなかったものの，性別
においては非浸潤癌に女性が多く，浸潤癌は男性が多
かった．また病理病期では非浸潤癌は全例 I期であり，一
方浸潤癌では II 期以上の割合が 3割弱含まれていた．ま
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Table　1.　Patient Characteristics

Patient No. (Lesion No.) 430 (441)
Age, median (range) 65 y (29-86 y)
Male/Female 192/249
Tumor size, median (range) 15 mm (5-20 mm)
p-stage, I/II/III/IV 409/13/18/1
Noguchi classification,
A/B/C/D/E/F/unclassified 55/104/198/48/6/28/2

Noninvasive cancer/Invasive cancer 328/113
TS-CT analysis
TDR, mean (range) 45.6% (0-100%)
Major tumor dimension, mean (range) 9.2 mm (0-25 mm)

TS-CT, Thin-section computed tomography; TDR, Tumor
shadow disappearance rate.

Figure　2.　ROC analysis of distinguishing noninvasive cancer from invasive cancer. A solid 
line represents tumor shadow disappearance rate curve. A dotted line represents major tu-
mor dimension on the mediastinal window setting TS-CT image curve.

た野口分類の分布では type A，Bと type C，D，E，F
の 2群に分けて検討したところ，非浸潤癌では両群の比
率は同程度であったのに対して，浸潤癌では type A，B
は認められず type C，D，E，Fのいずれかであった．消
失率は非浸潤癌においてその割合が高く，一方浸潤癌は
消失率が低い結果を示した．縦隔画像長径では非浸潤癌
で短く，浸潤癌で長く，浸潤癌のそれは非浸潤癌の約 2
倍となった（Table 2）．病期別の分布を検討したところ，
非浸潤癌においては全例が病理病期 I期であったため，
この結果に基づき，病理病期 II 期以上を除いた 409 例に

関して同様の解析を行った（Table 3）．単変量解析結果で
は，年齢において両群に差は見られなかったものの，非
浸潤癌は女性が多く，腫瘍径が小さく，消失率が高く，
縦隔画像長径が短いとの結果であった．ロジスティック
回帰分析を用いた多変量解析では，病期 I期に限定して
解析したところ，性別と消失率が非浸潤癌に関連する独
立した因子であった（Table 4）．

考 察

肺野末梢のGGOは近年頻回に発見される肺疾患の 1
つになった．その病態に関しては過去に数多くの報告が
あり，多くはTS-CT画像による評価が予後と相関する
と述べられている．2-6 特に TS-CT画像で発見される
GGOは，病理学的には末梢型高分化型肺腺癌が多いこと
が知られている．一般的に腫瘍径 20 mm以下の小型肺癌
であってもその約 20％にリンパ節転移がすでに認めら
れるといわれており，腫瘍径のみによる評価方法で完治
する肺癌を抽出することは困難であり，予後不良の肺癌
を除外することも不可能である．したがって，GGOを含
む小型末梢型肺腺癌（特に腫瘍径 2 cm以下）において
は，その腫瘍径だけではなく，病変の画像的な性状に着
目して予後良好な肺癌を抽出する試みがなされている．
肺野末梢の肺腺癌の画像的な評価の中で，TS-CT画像

による病変内部のGGO領域がどの程度含まれているか
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Table　2.　Comparison of Noninvasive Cancer with Invasive Cancer

Noninvasive cancer
(n＝328)

Invasive cancer
(n＝113) P value

Age, median (range)    65 (37-86)    64 (29-82) 0.13
Gender, M : F   126 : 202    66 : 47 ＜0.01
Tumor size, median (range)    15 (5-20)    17 (8-20) ＜0.01
p-stage, I : ＞＿ II   328 : 0    81 : 32 ＜0.01
Noguchi classification
A, B : C, D, E, F   159 : 168     0 : 112 ＜0.01

TDR, mean (SE) 56.83 (1.92) 13.07 (0.97) ＜0.01
Major tumor dimension, mean (SE)  7.30 (0.34) 14.87 (0.35) ＜0.01

TDR, Tumor shadow disappearance rate; SE, Standard error.

Table　3.　Comparison of Noninvasive Cancer with Invasive Cancer (p-stage I, n＝409)

Noninvasive cancer
(n＝328)

Invasive cancer
(n＝81) P value

Age, median (range)    65 (37-86)    65 (32-82) 0.83
Gender, M : F   126 : 202    48 : 33 ＜0.01
Tumor size, median (range)    15 (5-20)    17 (8-20) ＜0.01
Noguchi classification
A, B : C, D, E, F   159 : 168     0 : 81 ＜0.01

TDR, mean (SE) 56.83 (1.92) 13.49 (1.17) ＜0.01
Major tumor dimension, mean (SE)  7.30 (0.34) 14.62 (0.41) ＜0.01

TDR, Tumor shadow disappearance rate; SE, Standard error.

Table　4.　Multivariate Logistic-regression Analysis of 
Distinguishing Noninvasive Cancer from Invasive Cancer 
(p-stage I, n＝409)

SE P value OR 95% CI

Gender (F/M) 0.304 0.006 0.437 0.240-0.793
Tumor size (mm) 0.071 0.848 0.986 0.858-1.134
TDR (%) 0.015 ＜0.001 0.934 0.907-0.962
Major tumor dimension (mm) 0.075 0.765 1.023 0.882-1.185

TDR, Tumor shadow disappearance rate; SE, Standard error; 
OR, Odds ratio; CI, Confidence interval.

によってリンパ節転移の有無や予後を解析する研究があ
る．10-12 一方，病変内部の consolidation 部分の大きさも
予後と相関することが明確に示されており，画像所見と
病理所見が相関することが示されている．5,6 したがっ
て，両者のいずれが病変の病態をより正確に反映するか
の明確な結論は出ていないのが現状である．
GGO部分の評価に関しては，病変内部のGGOの割合

が 50％以上か，それとも 50％未満かによって 2群に分
類する報告が多い．13 つまり病変の内部に含まれる
GGOの割合が 50％以上ある場合はリンパ節転移が見ら
れず，予後も良好である．一方，病変内部にGGOが含ま
れる割合が 50％未満の病変では，リンパ節転移が少なか

らず見られ，再発の可能性があり，予後は 50％以上例に
比べ不良である．14 施設によってはGGO割合を 4群に
分ける報告15や，5群に分ける報告16もある．われわれの
消失率を用いたGGO領域の評価は，GGOを一次元的な
評価のみではなく，縦隔条件も考慮に入れた二次元的な
評価であると考えている．肺野条件画像だけでなく縦隔
条件画像も併用することで，より客観的なGGOの広が
り評価が可能となることが期待され，これまで報告して
きた．2,3,8,9 いずれにしても完治する肺腺癌とは，病理学
的な野口分類の type Aや type B の病態を反映して，画
像的には病変内部のGGOの割合が 50％以上の病変を
呈する症例である．17

次に，病変内部の consolidation 部分に関しては，これ
もその大きさが予後と相関すると報告されている．5,6

TS-CT肺野条件画像の腫瘍陰影と比較して縦隔条件で
残存する腫瘍部分は病理学的に central fibrosis と一致
することが判明しており，TS-CT縦隔条件画像にて残存
する腫瘍陰影の大きさもその病変の予後を反映する可能
性がある．われわれの施設で切除された小型肺腺癌例の
病理所見の検討では，縦隔条件でより大きな残存部を有
する症例が，予後と逆相関することが証明されており，6

縦隔条件の長径だけでも簡便に病変の性状を見極めるこ
とができる可能性がある．
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今回の検討からは，切除腫瘍径 20 mm以下の末梢小型
肺腺癌における術前TS-CTによる画像評価方法として
は，TS-CT画像の縦隔条件画像のみを用いた評価方法で
ある縦隔画像長径値法よりも，病変の肺野条件画像の長
径値と縦隔画像長径値の比率を用いた方法である消失率
法の方がより病理学的な診断に近く，術前評価として有
用でかつ簡便な手法であることが明らかとなった．また，
多変量解析結果からは消失率が高いことは，女性である
こととともに有意に非浸潤癌であることと関連する独立
した因子であることも判明した．さらに今回の結果は，
2008 年に厚生労働省がん研究助成金研究（柿沼班）でま
とめた報告18とも一致していた．その報告は，20 mm
以下の肺野型肺癌切除例において，術前のTS-CT画像
の長径法（length），面積法（area），変更長径法（modi-
fied length），消失率法（vanishing ratio）の 4つの評価法
のうち，術後の予後（この場合 5年間の無再発生存）と
最も有意に相関していたのは，消失率法であると結論さ
れたものであった．この結果は画像の一次元での術前評
価よりも，二次元での評価の方がより正確な画像評価に
なっていると論じられていた．しかしながら今後のより
客観的19かつ，より定量的20な評価のためには，CT画像
から得られた体積データを用いた三次元での術前画像評
価が正確な病理所見に結び付く可能性があると考えてい
る．したがって，重要な検討項目としては，この三次元
的な評価を取り入れた画像所見を前向きに検討すべきで
あり，今後の検討課題と考えている．
今回のわれわれの結果からは，切除腫瘍径 20 mm以下

の末梢小型肺腺癌における術前TS-CTによる画像評価
方法としては，TS-CT画像の縦隔条件画像を用いた評価
方法よりも，その肺野条件画像と縦隔条件画像の長径と
の比率を用いた方法がより病理学的な病態に沿った画像
評価であると考えられた．したがって，切除症例の前向
きの研究にも応用が可能と考えられ，今後は多施設での
検討を模索したいと考えている．また，現在われわれの
施設の術前症例を対象にこの 2群の評価を用いた前向き
の研究を進行させており，より有用な画像評価基準の確
立が可能になると考えている．

本論文内容に関連する著者の利益相反：なし

本研究の一部は平成 21 年度厚生労働省がん研究助成金の

研究課題（21 分指-5-①）「肺野限局性すりガラス様陰影の自然

史解明のための前向き研究」からの援助を受けた．
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