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研究成果の概要（和文）：コンピューターアシストによる診断能の高い非侵襲的なリンパ節転移の画像評価方法
の確立を目指し，過去5年間に外科的肺切除＋縦隔リンパ節郭清の行われた原発性肺癌症例148例における262リ
ンパ節を対象とし，PET-CTにおけるリンパ節のSUVmax, Hounsfield Unit (HU) の最低値，平均値，総ピクセル
数を加え解析したところ，優れた診断能を示した．
次に,肺所属リンパ節全てを対象に前向き試験としての診断能検証を試みた．多数のリンパ節部分の画像抽出と
解析が必要であり，解析に時間を要しているが，引き続き検証作業を継続中である．

研究成果の概要（英文）：To establish a computer-assisted noninvasive imaging evaluation method for 
lymph node metastases with high diagnostic performance, 262 lymph nodes in 148 primary lung cancer 
patients who underwent surgical lung resection and mediastinal lymph node dissection in the past 5 
years were included in this study. The results showed excellent diagnostic performance.
Next, we attempted to validate the diagnostic performance of all lymph nodes in the lungs as a 
prospective study. The analysis is taking time because of the need to extract and analyze images of 
many lymph nodes, but we are continuing the verification work.

研究分野：呼吸器外科
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
コンピューターアシストによる診断能の高い非侵襲的なリンパ節転移の画像評価方法が確立すれば，肺癌患者に
おける適切な治療選択の助けとなる．また，侵襲的検査を回避することができ，患者の合併症のリスク低減につ
ながる．本方法は肺癌患者にルーチンで施行されているCTおよびPETで応用可能な方法であり，追加の検査のコ
ストがかからないという点でも意義のある研究であったと考える．
また，現在は，本研究開始当初と比較して肺癌治療の進歩もさることながら，画像解析におけるAIの開発も飛躍
的に進歩しており，それらの技術をうまく利用しながら本研究結果を発展させることも可能であると考える．

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
 
世界的にみても肺癌は主要な癌である。肺癌におけるリンパ節転移の正確な診断は治療法に
直結する重要な課題である(1)。従来から Computed tomography(CT)を用いて短径が 1cm以上
のリンパ節腫大を転移陽性とする診断基準が用いられるが、感度 52-75%,特異度 66〜88%と診
断能は必ずしも高くない(2-8)。Positron emission tomography（PET）-CTは CT単独よりも若
干精度が高いが、感度 74〜85%、特異度 85〜90%と大きな診断能の改善は見られない。さらに
感染性疾患や肉芽種性疾患においても偽陽性率が高くなることも指摘されており、結核などの
肉芽種性疾患が比較的高い本邦では注意が必要とされている。その他にも様々な方法で縦隔リ
ンパ節の評価が検討されているが十分な診断能の改善は得られていない (9-15)。画像のみで診
断が困難な場合には endobronchial ultrasound-guided trans-bronchial needle aspiration
（EBUS-TBNA）や胸腔鏡下生検が行われるが、侵襲が高いことや合併症のリスクなどの問題が
ある。そのため、より精度の高い非侵襲的な方法が現在求められている。 
一方、コンピューターアシストによる新しい医療画像の評価方法は人間の知覚では認識でき
ない特徴をとらえ、さらには主観的な分析に影響されない方法として腫瘍分野における有用性
が評価されつつある (16, 17)。 
我々のグループでは Gray-level co-occurrence matrix (GLCM)(18)及び Semivariograms 

(SV)(19)というコンピューターアシストによるイメージプロセッシング技術に注目している。こ
の技術は画像を隣接する画素値の集合体としてとらえ、行列データに変換後、指定した一定の距
離の画素対の値から画像の一様性や方向性といった特徴を数値として求める技術である。
GLCM 及び SV の併用により、縦隔リンパ節の診断能は感度 75%、特異度 90%、area under 
thecurve(AUC) 0.89、サポートベクターマシーンによる交差検定では精度 70%であった(20)。 
 
 
２．研究の目的 
 
本研究の目的はコンピューターアシストによるイメージプロセッシング技術を応用し、原発
性肺癌におけるリンパ節転移の評価方法を飛躍的に向上させることである。コンピューターア
シストによる診断能の高い非侵襲的なリンパ節転移の画像評価方法が確立すれば、肺癌患者に
おける適切な治療選択の助けとなる。また,侵襲的検査を回避することができ、患者の合併症の
リスク低減につながる。本方法は肺癌患者にルーチンで施行されている CTおよび PETで応用
可能な方法であり、追加の検査のコストがかからないという特徴がある。以上より意義のある研
究であると考える。 
 
 
３．研究の方法 
 
（1）肺門及び葉間リンパ節の画像評価方法の確立 
当施設にて過去 5 年間に手術を施行した 400 症例の肺門及び葉間リンパ節を対象として、コン
ピューターアシストによる新しい画像評価技術を開発する。また、既に確立している縦隔リンパ
節の画像評価方法に肺門及び縦隔リンパ節の画像評価方法を加え、肺所属リンパ節全てに対す
る画像評価方法を確立する。 
 
① CT は 64 multidetector CT systems (Toshiba Aquilion)で撮影されたものを使用する。ま
た、撮影条件は 135kV,180mAs 0.50s/0.5mm/0.5 × 64 with automatic tube current 
modulation,table feed, beam pitch 0.640625:1,CTDI vol 94.40-113,DLP.3615-3764mGys で
5mm スライスの画像を使用する。リンパ節画像の抽出は経験年数 8年の胸部外科医１人により上
記条件で術前 3ヶ月以内の単純もしくは造影 CT から肺門及び葉間リンパ節画像を抽出する。画
像の抽出には picture archiving and communication system (PACS)を使用し,WindowWide:500, 
WindowLevel:50 の設定下でリンパ節画像を抽出する。当施設にて過去 5 年間に手術を施行した
400 症例を対象とする。 
② MathWorks の MATLAB®を用いて①にて選択したリンパ節画像を、Grayscale を用いて行列化
する。 
③ 行列化したデータに gray-level co-occurrence matrix (GLCM)を適用し、複数の特徴量（特
徴を数値化した変数）を算出する。術後の病理診断画像と照らし合わせた際に最も診断能の高い
特徴量の組み合わせを採用する。 
④ 行列化したデータに距離・方向・間隔を変数とした semivariograms (SV)を適応し、術後の
病理診断画像と照らし合わせた際に最も診断能の高い変数を採用する。 
⑤ リンパ節の SUVmax, Hounsfield Unit (HU)の最低値、平均値、総ピクセル数を計算する。 



⑥ ロジスティック回帰分析にて③④⑤の変数によってつくられる新しい画像評価方法の AUC 
の算出、ROC 曲線のプロットを行い、診断率を評価する。さらにサポートベクターマシーンによ
る交差検定で精度を検証する。 
 
(2) 肺所属リンパ節全てに対する画像評価方法を確立 
 
① MATLAB®にプログラムデータとして既に確立している縦隔リンパ節の画像評価方法に肺門及
び縦隔リンパ節の画像評価方法のプログラムを加え、肺所属リンパ節全てに対する画像評価方
法を確立する。 
② 当施設にて 1年間に手術を施行予定の 50 症例の肺所属リンパ節を対象として、術前にリン
パ節転移の有無を判断し、術後の病理所見と比較する。 
③ 肺所属リンパ節全てに対する画像評価方法の感度、特異度、精度、AUC の算出、ROC 曲線の
プロットを行い、前向き試験として肺所属リンパ節全てに対する画像評価方法の診断能を検証
する。 
 
 
４．研究成果 
 
 当院で過去５年間に外科的肺切除＋縦隔リンパ節郭清の行われた原発性肺癌症例 148 例を対
象とした。これらの症例における 262 リンパ節を解析対象とした。うち 100 個は転移陽性リンパ
節、162 個は転移陰性リンパ節であった。これを上記の方法に従い PET-CT におけるリンパ節の
SUVmax、Hounsfield Unit (HU) の最低値、平均値、総ピクセル数を加え解析したところ、minimum 
HU + average HU + total pixel number + SUVmax value (SUVmax)を用いてロジスティック回
帰分析を行なった際、AUC = 0.89 であった。SUVmax をさらに SUVmax texture analysis とした
ところ、最も優れた AUC = 0.95 の診断能を示した。 
その後、肺所属リンパ節全てを対象に前向き試験としての診断能検証を試みたが、いくつかの
課題を実感した。CT や PET-CT 画像から多数のリンパ節部分を抽出し、それをひとつひとつ解析
しなければならないという点が最大の課題と考えられた。理想的には CT や PET-CT 画像から自
動的にリンパ節部分が抽出され（画像のセグメンテーション）、その後われわれの方法に従い計
算され転移陽性と診断されるリンパ節が画像上視覚的に認識できるように表示されることが望
ましい。リンパ節部分のセグメンテーションはまた別個の研究が必要であるためこれを人間が
行うとしても、例えば CT 画像上でリンパ節だけをトリミングすれば同一 PC 上で計算結果が判
明するような自動計算ソフトの開発が不可欠と考えられた。なお，検証作業は継続中である。 
本研究開始当初と比較して肺癌治療の進歩もさることながら、画像解析における AI の開発も
飛躍的に進歩している。それらの技術をうまく利用しながら本研究結果を発展できるような方
策を探っていきたい。 
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