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研究成果の概要（和文）：日本人女性における乳癌検診効率向上をめざして、罹患リスクを予測するためのリスクアセ
スメントモデルを開発のために１５医療施設においてアンケート調査を行った。総計３９７５名の検診受診者からデー
タを回収し、開発の基盤となるデータベース作成を行った。このデータベースを用いて、乳癌発症に関わるリスク因子
を抽出し、また因子間の相関関係の検討を行い、リスクアセスメントモデルを構築している。

研究成果の概要（英文）：We aim to create a Japanese model of risk assessment for breast cancer for 
further accuracy in breast medical checkup and efficacy in earlier detection of breast cancer, and 
conducted an investigation by questionnaires for Japanese women in fifteen medical institutions. A 
database of 3975 participants was created. We have been investigating breast cancer risk factors and 
correlation between them, and will continue to work on developing a breast cancer risk assessment model 
for Japanese women.

研究分野：乳腺外科学

キーワード： 国際情報交換　乳癌罹患リスク　リスク予測　リスク因子解析

  ３版



１．研究開始当初の背景 
（１） 
日本における乳癌の発症数、死亡数の増加に対し、生活
習慣の改善と共に乳癌検診による早期発見の必要性があ
る①②。その一方で、本邦女性の検診受診率は、職域健診
を含めてもわずか 15%程度であり、乳癌検診受診率の低
さが問題となっている③。検診受診を推進する動きにも
かかわらず検診受診率が改善しないことから、すべての
女性を対象とした、現行の検診システムでは不十分であ
ることが否めない。 
 
（２） 
欧米諸国では、多くの文献で統計学的乳癌発症予測モデ
ルを利用したリスクアセスメントモデルを使用し④、国
民に自身の乳がん罹患リスクを知るよう呼びかけられて
いる⑤⑥。しかし、乳癌リスク解析には人種による影響が
大きく⑦⑧、欧米で開発されたモデルを日本人に応用する
ことはできないのが実情である。現時点で、日本人に対
する確立されたリスクアセスメントモデルは開発されて
いない。 
 
（３） 
我々は、これまで ABCC11 遺伝子多型に注目し、耳垢タ
イプから「乳癌罹患ハイリスク女性」を抽出することで、
より効率的に乳癌検診を行う「個別化検診」の開発につ
い て 研 究し て き た（ Ota I, Chishima T et al; 
Anticancer Res.2010;30:189-94）。また、神奈川県に
おける日常の乳癌検診に多く貢献するとともに、多岐に
わたって検診制度の在り方について見直しをはかるよう
努めており（予防医学 2007、日本乳癌検診学会雑誌 
2002、Anticancer Res. 2010）、さらなる検診精度の向
上と、効率的な早期乳癌発見に向けた研究を行っている。 
 
２．研究の目的 
（１） 
本研究においては、より効率的に「個別化検診」を推進
するために、乳癌発症に関わる因子の検索、および各因
子の相関の検討し、乳癌罹患リスクを予測するための定
量的アルゴリズムを開発することを目的としている。 
 
（２） 
罹患リスクを明らかにすることで、各個人の疾患に対す
る意識を高め、生活習慣の修正（一次予防）や、ハイリ
スク女性の検診受診率の向上（二次予防）が期待される。
このように乳癌の罹患リスクを啓発することで、乳癌検
診の究極である「乳癌の罹患率を低下」に結び付けるこ
とも目的としている。 
 
３．研究の方法 
（１）研究デザイン 
日本人女性における乳癌発症に関わる因子の検索、症例
群（乳癌罹患歴あり）と対照群（乳癌罹患歴なし）にお
ける各因子の比較検討、および相対罹患リスクを検討す
るために、後向きの症例対照研究を行った。 
 

（２）対象・期間 
平成２６年１０月から平成２７年１２月までに、乳腺に
対する検診または精密検査、乳腺疾患治療後定期検査を
受診した２０歳から８０歳の日本人女性を対象とした。
調査は、横浜市立大学附属病院臨床腫瘍科・乳腺外科、
横浜市民総合医療センター乳腺外科、神奈川県予防医学
協会、横浜医師会主催乳癌検診参加１２施設（飯田医院、
賛育会病院、みなとみらいメディカルスクエア、もみや
まクリニック、横浜青葉台クリニック、横浜栄共済病院、
横浜市民病院、横浜船員保険病院、横浜ソーワクリニッ
ク、横浜桐峰会病院、よこはま乳腺胃腸クリニック、横
浜労災病院）の１５施設で行われた。横浜市立大学の倫
理委員会の承認（承認番号 1301100035）、他各協力施設
の倫理委員会の承認を得て実施した。 
 
（３）調査方法 
調査はアンケート形式で行われ、対象者全員に調査用紙
を配布し、研究主旨にご同意いただけた方による記入性
の任意回答とした。調査項目の概要は表１に示す。 
 
年齢 
身長・体重 
乳腺疾患既往・罹患年齢 
組織生検検査の有無（年齢、異型細胞の有無） 
乳がん検診受診の有無・頻度 
ホルモン補充療法の有無・年齢 
初潮年齢 
閉経年齢 
経口避妊薬内服歴 
妊娠回数 
出産回数・各出産時年齢 
授乳歴・授乳した子の数・授乳期間 
婦人科疾患手術歴・手術部位・疾患名・年齢 
豊胸手術の有無・方法 
乳がん家族歴（罹患親族との関係・年齢） 
男性乳癌罹患親族の有無・罹患親族との関係 
卵巣癌罹患親族の有無・罹患親族との関係 
膵臓癌罹患親族の有無・罹患親族との関係 
喫煙の有無・喫煙本数詳細 
飲酒の有無・飲酒頻度、銘柄、量 
運動（種類、頻度、時間、期間） 
食事の嗜好 
表１ 調査項目の概要 
 
（４）統計学的解析 
データ集計、解析には Excel2016、Rstudio Version 
0.99.441 を用いる。 
症例群と対照群の２群間における比較には、t-test, 
Chi square test, Mann-Whiney の U 検定を用い、２群
間の相関関係の検討には、Pearson の相関係数を用いる。
さらに、乳癌罹患因子の検討には、単変量解析、無条件
ロジスティック回帰分析、AIC（赤池情報量基準）、ROC
（receiver operating characteristic）解析で検討を
行っている。t-test, Chi square test, Mann-Whitney
の U 検定、単変量解析、多変量無条件ロジスティック回
帰分析においては、p<0.05 を統計学的有意とする。 



４．研究成果 
（１）症例数は、症例群１５７７例、対照群２３９８例、
合計３９７５症例であった。任意回答のため、各変数に
渡り多くの欠損値（無回答）を認めた。検討項目に関し
て、欠損値を持つ症例を削除した無欠損データ（完全に
すべての回答を得たデータ）の症例数は、症例群１０９
３例、対照群１４０１例、合計２４９４症例であった。
今回は無欠損データに関してリスク因子に関する集計を
行った。欠損値を持つ全体のデータに関しては、欠損値
補完法を用いて解析した⑨。 
 
（２）症例群、対照群の両群ともに、閉経前（２０歳～
４５歳未満）、閉経期（４５歳～５５歳）、閉経後（５６
歳～８０歳）の３つのサブグループに分類し検討を行っ
た。各サブグループの症例数は、症例群で閉経前グルー
プ２２２症例、閉経期グループ４０４症例、閉経後グル
ープ４６７症例、対照群ではそれぞれ、３３２症例、５
３７症例、５３２症例であった。各グループの集計結果
の一部を表２（症例群）、表３（対照群）に示す。注：
集計結果の()内は、各群内における割合（％）を表す。 
 
（３）各調査項目に対し統計学的解析を行った。今回検
討が特に有意であった閉経後グループにつき多変量無条
件ロジスティック回帰分析の結果を表４に示す。この解
析では、各個人をとりまく環境全体において総合的に罹
患リスクを検討する。各項目の相互作用も含めたうえで、
自身の罹患リスクが他と比べてどの程度であるかを表す
ものである。閉経後グループにおいては、閉経後年齢を
重ねること、高い BMI 値（body mass index; 身長の二
乗に対する体重の比で体格を表す指数）、第一親等
内に乳癌罹患親族の方がいらっしゃること、など
が罹患リスクの上昇へ関与し、また、運動の習慣
によって罹患リスクの軽減効果があることが示唆
された。また、生涯喫煙本数が多くなるにつれ、
罹患リスクが上昇する傾向があることが示唆され
た。 
 
（４）今回の検討では、閉経後グループにおいて、年齢、
BMI 値、家族歴、運動の習慣、喫煙などによる総合
的な乳癌罹患リスクへの関与と疫学的関係が示唆
された。また、ハイリスク女性の抽出に必要な相対リ
スク算出の基礎を構築した。 
現在ハイリスク女性の抽出モデルの実用化に向けての準
備を行っており、今後はハイリスク症例に対する個別化
検診を前向きコフォート研究として展開していく予定で
ある。 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
表２ 症例群集計結果 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

項目 グループ 集計結果
年齢（歳） 平均

全体 ２３―８０ ５４．０３
閉経前 ２３―４４ ３９．６３
閉経期 ４５―５５ ４９．４６
閉経後 ５６―８０ ６４．８２

平均
身長（ｃｍ） 全体 １４０―１７０ １５６．６０

閉経前 １４５―１７０ １５９．０８
閉経期 １４０―１７２ １５７．８３
閉経後 １４０―１７０ １５４．３６

平均
体重（ｋｇ） 全体 ３１―１００．５ ５４．６１

閉経前 ３７―９０ ５４．３５
閉経期 ３８―９６ ５５．２２
閉経後 ３１―１００．５ ５４．２１

平均
初潮年齢（歳） 全体 ８－２１ １２．８３

閉経前 ９―１７ １２．３５
閉経期 ８－１７ １２．５１
閉経後 １０―２１ １３．３３

平均
出産回数（回） 全体 １－５ １．６６

閉経前 １－４ １．２３
閉経期 １－５ １．５６
閉経後 １－５ １．９５

なし あり
授乳歴 全体 ２６０（２３．７９） ８３３（７６．２１）

閉経前 ８０（３６．０） １４２（６４．０）
閉経期 ８６（２１．３） ３１８（７８．７）
閉経後 ９４（２０．１） ３７３（７９．９）

平均
授乳した子の数（人） 全体 １－５ １．４６

閉経前 １－４ １．１６
閉経期 １－５ １．４７
閉経後 １－４ １．６０

平均
授乳期間（カ月） 全体 ０―９０ １２．２７

閉経前 ０―６９ １１．２７
閉経期 ０―７２ １２．５８
閉経後 ０―９０ １２．４８

なし あり
乳癌罹患 全体 ７８５（７１．８２） ３０８（２８．１８）
第一親等親族の有無 閉経前 １５８（７１．１７） ６４（２８．８３）

閉経期 ２８９（７１．５３） １１５（２８．４７）
閉経後 ３３８（７２．３８） １２９（２７．６２）

０ １ ２
乳癌罹患 全体 ９５７（８７．５６） １２６（１１．５３） １０（０．９１）
第一親等親族の数 閉経前 １９８（８９．１９） ２４（１０．８１） ０（０）
（人） 閉経期 ３６３（８９．８５） ３９（９．６５） ２（０．５０）

閉経後 ３９６（８４．８０） ６３（１３．４９） ８（１．７１）

なし あり
喫煙の有無 全体 ８８２（８０．７０） ２１１（１９．３０）

閉経前 １７５（７８．８３） ４７（２１．１７）
閉経期 ２９５（７３．０２） １０９（２６．９８）
閉経後 ４１２（８８．２２） ５５（１１．７８）

なし あり
飲酒の有無 全体 ５５２（５０．５０） ５４１（４９．５０）

閉経前 ８８（３９．６３） １３４（６０．３６）
閉経期 １７３（４２．８２） ２３１（５７．１８）
閉経後 ２９１（６２．３１） １７６（３７．６９）

なし あり
運動の習慣 全体 ６５２（５９．６５） ４４１（４０．３５）

閉経前 １５１（６８．０２） ７１（３１．９８）
閉経期 ２５６（６３．３７） １４８（３６．６３）
閉経後 ２４５（５２．４６） ２２２（４７．５４）
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表４
ック回帰分析
 

年齢（歳）

身長（ｃｍ）

体重（ｋｇ）

初潮年齢（歳）

出産回数（回）

授乳歴

授乳した子の数（人）

授乳期間（カ月）

乳癌罹患
第一親等親族の有無

乳癌罹患
第一親等親族の数
（人）

喫煙の有無

飲酒の有無

運動の習慣

 対照群集計結果

***”p<0.001,“

表４ 閉経後グループにおける
ック回帰分析結果

項目 グループ
年齢（歳）

全体
閉経前
閉経期
閉経後

身長（ｃｍ） 全体
閉経前
閉経期
閉経後

体重（ｋｇ） 全体
閉経前
閉経期
閉経後

初潮年齢（歳） 全体
閉経前
閉経期
閉経後

出産回数（回） 全体
閉経前
閉経期
閉経後

全体
閉経前
閉経期
閉経後

授乳した子の数（人） 全体
閉経前
閉経期
閉経後

授乳期間（カ月） 全体
閉経前
閉経期
閉経後

乳癌罹患 全体
第一親等親族の有無 閉経前

閉経期
閉経後

乳癌罹患 全体
第一親等親族の数 閉経前

閉経期
閉経後

喫煙の有無 全体
閉経前
閉経期
閉経後

飲酒の有無 全体
閉経前
閉経期
閉経後

運動の習慣 全体
閉経前
閉経期
閉経後

対照群集計結果 

”p<0.001,“**”p<0.001,“

閉経後グループにおける
結果 

グループ 集計結果

２３―８０
２３―４４
４５―５５
５６―８０

１３７―１７３
１３７―１７２
１４５―１７３
１４０―１７３

３３．５―９４
３９―８６
３８―９４
３３．５―７７

９―２５
９―１９
９―１７
１０―２５

１－５
１－４
１－４
１－５

なし
４０３（２８．７７）
１５３（４６．１）
１４０（２６．１）
１１０（２０．７）

１－５
１－４
１－４
１－５

０―９９
０―９３
０―８０
０―９９

なし
１１００（７８．５２）
２５６（７７．１１）
４１９（７８．０３）
４２５（７９．８９）

０
１２６９（９０．５８）
３０４（９１．５７）
４９２（９１．６２）
４７３（８８．９１））

なし
１２５７（８９．７２）
２９０（８７．３５）
４８２（８９．７６）
４８５（９１．１７）

なし
５９２（４２．２６）
１０５（３１．６３）
１９９（３７．０６）
２８８（５４．１４）

なし
８０７（５７．６０）
２４４（７３．４９）
３３２（６１．８２）
２３１（４３．４２）

”p<0.001,“*”p<0.05,“.” p<0.1

閉経後グループにおける多変量無条件ロジスティ

平均
５２．３０
３９．２２
４９．７５
６３．０２

平均
１５７．２９
１５８．４１
１５８．２７
１５５．５９

平均
５２．４６
５２．２０
５２．８３
５２．２６

平均
１２．６５
１２．２７
１２．４９
１３．０４

平均
１．４５
０．９３
１．４５
１．７９

あり
４０３（２８．７７） ９９８（７１．２３）

１７９（５３．９）
３９７（７３．９）
４２２（７９．３）

平均
１．３２
０．８９
１．３７
１．５５

平均
１２．０２
１１．４９
１３．２１
１１．１６

あり
１１００（７８．５２） ３０１（２１．４８）
２５６（７７．１１） ７６（２２．８９）
４１９（７８．０３） １１８（２１．９７）
４２５（７９．８９） １０７（２０．１１）

１
１２６９（９０．５８） １２３（８．７８）
３０４（９１．５７） ２８（８．４３）
４９２（９１．６２） ４４（８．１９）
４７３（８８．９１）） ５１（９．５９）

あり
１２５７（８９．７２） １４４（１０．２８）
２９０（８７．３５） ４２（１２．６５）
４８２（８９．７６） ５５（１０．２４）
４８５（９１．１７） ４７（８．８３）

あり
５９２（４２．２６） ８０９（５７．７４）
１０５（３１．６３） ２２７（６８．３７）
１９９（３７．０６） ３３８（６２．９４）
２８８（５４．１４） ３０１（４５．８６）

あり
８０７（５７．６０） ５９４（４２．４０）
２４４（７３．４９） ８８（２６．５１）
３３２（６１．８２） ２０５（３８．１８）
２３１（４３．４２） ３０１（５６．５８）

<0.05,“.” p<0.1

多変量無条件ロジスティ

９９８（７１．２３）
１７９（５３．９）
３９７（７３．９）
４２２（７９．３）

３０１（２１．４８）
７６（２２．８９）
１１８（２１．９７）
１０７（２０．１１）

２
１２３（８．７８） ９（０．６４）

０（０）
１（０．１９）
８（１．５０）

１４４（１０．２８）
４２（１２．６５）
５５（１０．２４）

８０９（５７．７４）
２２７（６８．３７）
３３８（６２．９４）
３０１（４５．８６）

５９４（４２．４０）
８８（２６．５１）
２０５（３８．１８）
３０１（５６．５８）  

 

<0.05,“.” p<0.1 

多変量無条件ロジスティ
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