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研究成果の概要（和文）：肺線維症を含むびまん性肺疾患患者107例を対象に気管支肺胞洗浄液の電子顕微鏡下の粉じ
ん解析を行い、石綿繊維や粉じんの構成成分検出の有用性を検討した。電子顕微鏡は石綿検出において、光学顕微鏡を
用いた気管支肺胞洗浄液からの検出と比べて感度が高く、また外科的に得られた肺組織の石綿小体検出と同等の可能性
が示唆された。さらに気管支肺胞洗浄液を用いた電子顕微鏡下の粉じんの構成成分検出も職業関連呼吸器疾患診断に有
用性である可能性が示唆された。

研究成果の概要（英文）：We have evaluated the utility of electron microscopy in the analysis of asbesots, 
fibers and particles in bronchoalveolar lavage fluid (BALF) of 107 patients with diffuse lung diseases 
incluiding pulmonary fibrosis. In the detection of asbestos, electron microscopy using BALF seemed to be 
superior to light microscopy using BALF and displayed a similar sensitivity to light microscopy using 
surgically-obtained lung tissue samples. Our results also suggest that detection of elements in particles 
is useful for evaluating occupational exposure.

研究分野： 呼吸器内科
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１． 研究開始当初の背景 
 

特発性肺線維症(IPF)をはじめとしたびまん
性肺疾患の診断において、職業性肺疾患の診
断を適切に行うことは、治療方針の決定だけ
でなく社会的な患者救済の意味でも非常に
重要な事である 1。光学顕微鏡（LM）を用い
た石綿小体 (ABs) の気管支肺胞洗浄液
(BALF) を用いた検出は石綿関連肺疾患の診
断に有用であるが、重度の石綿曝露患者にお
いても、必ずしも検出できるわけではない 2-7。
BALFを用いた診断が困難な場合は外科的に
得られた肺組織を用いた石綿小体の定量も
考慮されるが、じん肺や石綿肺のような肺機
能が低下した患者において、侵襲性の面から
施行不可である場合も少なくない 8。  
電子顕微鏡（EM）は、LM に比べて粉じ

んの定性や定量にはるかに優れており、
BALF での検出は、石綿の検出感度の向上が
期待できる 8。しかしながら、Helsinki 
Criteria や American Thoracic Society 
(ATS) 、 European Respiratory Society 
(ERS) のガイドラインにおいても BALF を
用いた検出においてはLMを用いた職業性曝
露の関与を示唆する基準のみで、LM による
解析の職業性曝露を示唆する基準は示され
ていない 8-10。また、石綿以外の鉱物成分の
検出については、びまん性肺疾患の診断にお
ける有用性はほとんど調べられていない。 
 
２．研究の目的 
 
びまん性肺疾患における ABs や ABs を形成
していない石綿を含む石綿繊維（AFs）およ
び鉱物成分のBALFを用いたEM下の検出の
有用性を明らかにする。 
 
３．研究の方法 
 
107 人のびまん性肺疾患患者において、診断
のために施行したBALFの 1部を用いてEM
下に、ABs、AFs、その他の繊維状物質や粒
子状物質の構成成分を検出した。また、107
人のうち外科的に肺組織が得られた 8人の患
者の肺組織中の ABs と BALF の所見の比較
も行った。 
 
４．研究成果 
 
＜結果＞ 
EM 下の粉じん解析では AFs は 11 人、ABs
は 5 人から検出され、LM では、この 11 人
のうち、4 人からのみ検出された(P<0.01)。
また、この 11人において電子顕微鏡ではAFs  
は 611.1 ±129.0（SE）本/ml 検出されたこ
とに対して、光学顕微鏡においては ABs が
0.61 ±0.41（SE）本/ml の検出と、その検
出力には大きな差が見られた(Figure 1)。ま
た、外科的に肺組織が得られた 8 人の患者の 
肺組織では、ABs は 3 人の患者で 1,000 本 

 
Fiugre １：電子顕微鏡下に石綿繊維が検出
された患者における手法別石綿検出濃度 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
Fiugre  2：肺組織中の石綿小体数と 
BALF 中の石綿繊維（EM 下解析）の関係 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
Fiugre 3：肺組織中の石綿小体数と 
BALF 中の石綿繊維（LM 下解析）の関係 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
/g 以上は 3 人で LM で検出されたが、この 3
人においてはBALFを用いたLMによる解析
でも AFs は 1000 本/ml 以上検出され、 相関
していた(rS=0.913, p<0.01)（Figure 2）。一
方で肺組織の ABs と BALF を用いた LM に
よる ABs の検出では相関は得られなかった 
(rS=0.514)(Figure 3)。また、職業性曝露群と
非職業性曝露群の粒子状物質の構成成分の



比較では、鉄とリンが職業性曝露群で有意に
上昇していた。多変量解析においても鉄の上
昇は職業性曝露歴は関連していた。リンの上
昇も同様に多変量解析においても職業性曝
露歴と関連していた。 
 
＜まとめと考察＞ 
以上より、BALFのEMによる粉じん解析は、
石綿の検出においてはLMに比べて優れてい
ることが示唆された。また、外科的に得られ
た肺組織の ABs 定量と比べても同程度の感
度であることが示された。構成成分の検出に
おいては、粒子状物質の鉄とリンの検出が職
業性曝露群で上昇しており、石綿繊維検出だ
けでなく、その構成成分の検出も職業性曝露
の粉じん指標や職業関連肺疾患の診断に有
用である可能性が示唆された。 
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