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研究成果の概要（和文）：現在追跡中の石綿曝露者コホートの追跡継続と共に、既に、同様のプロトコルでスクリーニ
ングを実施した集団との比較を行うことで、腫瘍性及び非腫瘍性の石綿関連疾患（ARD）を十分な頻度で捕捉し、悪性
腫瘍と非腫瘍性疾患とのそれぞれをターゲットにしたスクリーニング戦略のため、職歴などの要因、生化学マーカーと
胸部画像の読影結果について検討した。胸部エックス線画像2991例について、小陰影が1.2％、胸膜プラークが11.6％
であった。これらと石綿吹き付け撤去などの曝露と関連しており、生化学マーカーとも頻度に相関があった。国際的に
推奨される我々の開発したCT分類の活用方法はさらに検討が必要である。

研究成果の概要（英文）：We have reassessed current screening and surveillance strategy reviewing chest 
radiography, exposure history taking, biological markers and HRCT among asbestos-exposed construction 
workers' cohort in Fukuoka. NIOSH B-reader and Asian Intensive Readers of Pneumoconioses (AIR Pneumo) 
certified reader reviewed chest radiography. Prevalence of small opacities was 1.2% and that of pleural 
plaque was 11.6% among 2991 construction workers. Biological marker level, which is possible marker for 
mesothelioma, was interestingly correlated with prevalence of pleural plaques among this population. 
Ninty-seven HRCT scans and chest radiographs collected from similar construction workers showed more than 
two-fold frequencies of small opacities and pleural plaques. Further study is needed to implement 
International Classification of HRCT for Occupational and Environmental Respiratory Diseases, which is 
recommended for international studies, for the management of these exposed population.

研究分野： 産業保健
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１．研究開始当初の背景 
我々は、職業性呼吸器病に対する新たな二

次予防のツールとしてデジタルエックス線
（DR）やCTなど最新モダリティを用いた検診
システムの標準化と実用化について研究して
きた。ヘルシンキで2000年に開催された「ARD
のための専門家会議」では石綿曝露者に対す
る2つのCT検診、すなわち、石綿肺及び胸膜
病変に対する高分解能（HR）CT検診と石綿曝
露者の肺がんに対する低線量らせんCT検診
について議論が交わされた（Tossavainenn, 
2000）。その席上、じん肺の胸部Ｘ線検診を
補完するHRCT分類の開発が強く推奨され、
我々が主唱して職業性及び環境起因性呼吸
器病の為の国際HRCT分類（ICOERD）を開発し
たところである（Kusaka, 2005）。開発され
たICOERD分類を用いて放射線科医、呼吸器内
科医、産業医による多数読影によって、この
ICOERDの信頼性を評価し（Suganuma, 2006）、
ICOERDの典型画像をソフト上で参照しなが
ら、症例のHRCT画像を表示し、読影結果をソ
フ ト 上 で 記 録 で き る ビ ユ ア ー
(ICOERD-Viewer version 1)を富士通と共同
開発した（Suganuma, RSNA2007）。 
 実際の運用上、胸部CTを標準的なスクリー
ニングツールとすることは、費用面でもハー
ドルが高い。安価で妥当な精度を持ち、CTよ
り被曝線量が少なく、頻繁に撮影される胸部
単純エックス線撮影については、近年、診療
場面とともに検診でも標準的に使われるよ
うになったデジタルエックス線撮影装置に
よるデータを収集し、CTをゴールドスタンダ
ードとして胸部単純エックス線による至適
表示条件を提案し（Takashima, 2007）、我
が国のデジタル標準画像の抽出、米国でのデ
ジタル画像のじん肺健診への導入に大きな
影響を与えた。こうした胸部エックス線の読
影については、じん肺エックス線分類に基づ
いて、訓練を受けた医師が読影することによ
って初めて検診のツールとして安定して利
用可能となるが、その読影者養成も我が国、
東南アジア諸国、南アメリカで実施してきて
いる。 
 ARDの中で、画像による早期発見に期待が
持 て な い 悪 性 中 皮 腫 に つ い て は 、
Osteopontin、N-ERC/mesothelinなどの生化
学的マーカーの有用性を検討した。その結果、
N-ERC/mesothelinを有望な腫瘍マーカーと
して追跡中のコホートについて、スクリーニ
ングを実施している。 
 これらのツールを実際に石綿曝露集団に
適用し、分担者の樋野が開発した中皮腫の生
化学的マーカーである N-ERC/mesothelin の
測定を加えることで、画像と生化学マーカー
とによる中皮腫の早期診断について検討を
行なってきた。 
 
２．研究の目的 
現在追跡中の石綿曝露者コホートの追跡

継続と共に、既に、同様のプロトコルでスク
リーニングを実施した集団との比較を行う
ことで、腫瘍性及び非腫瘍性の石綿関連疾患
（ARD）を十分な頻度で捕捉し、悪性腫瘍と
非腫瘍性疾患とのそれぞれをターゲットに
したスクリーニング戦略を再検討し、建設作
業者のこれらの疾患の罹患リスクを推定す
ることを目的とした。 
 
 
３．研究の方法 
 対象となった建設コホートの胸部X線写真
のうち、一次読影者は、小陰影と胸膜プラー
クの有無の判定のみ行い、判定困難例は“陽
性疑い”とした。一次読影者はアジアじん肺
読影講習（AIR Pneumo）修了者である。職歴
などの要因とこれらの読影結果について、検
討をおこなった。 
 また、読影に際して生じる読影者間のばら
つきの検討のために、一次読影者と熟練して
いる読影者との比較を行った。熟練読影者は
米国じん肺上級読影医資格（NIOSH B リーダ
ー）を持っている。 
 NIOSH B リーダーは ILO 分類に基づく読影
表を用いて読影を行った。B リーダーによる
読影結果をGold Standardとして、AIR Pneumo
修了者の読影結果について感度と特異度を
評価した。また、2 者の読影結果の一致性を
Cohen のカッパ値を算出し評価した。 
 CT 検査結果については、福岡での集団では
DICOM データが収集できなかったため、類似
の建設労働者のなかで胸部エックス線とと
もに収集しえた 97 例についての検討を行っ
た。 
 
 
４．研究成果 
対象となった福岡の建設労働者集団の胸

部エックス線画像 2991 例について、小陰影
が 36 例（1.2％）、胸膜プラークが 346 例
（11.6％）であった。どちらの所見も年齢層
が高くなる毎に、頻度が高くなっていた。プ
ラークの内、石灰化していたのは 44.5％であ
った。 
 石綿への曝露についての問診で情報が得
られた 2890 例については、10 年以上の石綿
取り扱い者はプラーク有所見率が 18.6％、吹
きつけ石綿除去作業の近辺での作業経験者
は 17.8％、吹きつけ石綿の近辺での作業経験
者は15.8％、天井裏での作業経験者は13.6％
とこれらの作業が石綿関連所見の有所見率
を高めていることが分かった。職種として、
最も多いものが、大工、以下、電気工事、左
官、配管工と続いた。 
 NIOSH B リーダーを含めて 2名の読影結果
のある 1310 例については、小陰影の有所見
者は 11 名（1.2％）、内 1 型 5 名、2 型 4 名、
3 型 2 名、粒状影 2 名、不整形影 9 名、胸膜
プラークの有所見者は 120 名（9.2％）、内石
灰化プラークを有する者は 40 名であった。 



 B リーダーによる読影結果を Gold 
Standard とした場合、AIR Pneumo 修了者の
読影結果は、小陰影の感度 90.9％（疑い例と
合わせ 100％）、特異度 98.3％（同 96.3％）、
胸膜プラークの感度 63.3％（疑い例と合わせ
88.3％）、特異度 96.4％（同 89.3％）であっ
た。1310例中、読影した順序で前半（430例）、
中盤（426 例）、後半（454 例）に分けると、
中盤、後半では胸膜プラークの特異度の改善
を認めた（それぞれ 89.8％、99.7％、99.3％）。
石灰化のある胸膜プラークでは、石灰化のな
いものと比べて高い感度が得られた（それぞ
れ 82.5％、53.8％）。また、小陰影のカッパ
値＝0.46、胸膜プラークのカッパ値＝0.60 と、
2 者の読影結果に中等度の一致度があるもの
と評価された。医学的な検査として曝露評価
に用いられる胸膜プラークの指摘について、
AIR Pneumo修了者の読影結果は胸膜プラーク
の感度はやや低いものの特異度が十分に高
く、NIOSH B リーダーと同等の読影結果であ
ったと考えられた。 
 また、N-ERC Mesothelin については、現時
点では本研究の対象集団の高値群からの中
皮腫は確認されていないが、低値（4ng/ml 以
下）、中程度（4-8ng/ml）、高値（8ng/ml 以上）
の三群に分けて胸膜プラークの所見の程度
を比較したところ、高値になるに従って有意
に胸膜プラークの有所見率が高く、広がりの
程度も大きく、且つ、石灰化したプラークが
多く存在していた。 
 一方で、胸部 CT の収集しえた 97 例につい
ては、胸部放射線科医と ICOERD の開発者の
一人である NIOSH B reader との読影結果に
よって所見を決定したところ、線状網状影が
9.3％、すりガラス影が 1％、気腫が 18.5％、
蜂巣肺が 1％であり、胸膜プラークは 45.4％
に見られた。また、肺がんが２例指摘された。
胸膜プラークについては ICOERD に基づき、
極小のものもプラークと判断すれば指摘し
ている。 
 この結果と胸部エックス線との読影結果
の比較からは、線状網状影については、0/1
以上を有所見としても、CTの半数程度しか指
摘することができなかった。一方、胸膜プラ
ークの指摘は 40％を切っており、10％程度の
指摘率の読影者もいた。胸部エックス線を用
いた石綿関連疾患のスクリーニング及びサ
ーベイランスには一定の教育と経験が必須
であることが示唆された。また、それ以降に
モダリティーの違いによって、有所見率の差
が大きいことが確認された。 
 現在、ICOERD を公的な評価基準として、石
綿曝露者に対して適用しているのは、ドイツ
のみである。ドイツにおいても、スクリーニ
ングとしては実施しておらず、初回の検査に
ついて、ドイツの B reader が指示したもの
については HRCT が撮られる。2014 年 2 月に
行われた石綿関連疾患に関するヘルシンキ
会議ではこの ICOERD が非悪性腫瘍について
は標準的な分類として、国際比較の際には特

に推奨された。 
 悪性腫瘍については、今回の CT 検査で指
摘された 2 例については、1 例についてはか
ろうじて胸部エックス線で指摘が可能であ
ったが、1 例は全く指摘できなかった。米国
のRCTの結果を参考にヘルシンキ会議では肺
がんについての CT スクリーニングを研究的
な体制で実施することは条件的に推奨した。
なお、中皮腫に関わる生化学マーカーについ
ては、現時点では推奨されなかった。 
 低線量 CTを用いた肺がん検診については、
米国のI-ELCAPが膨大なデータを蓄積してい
おり、肺がん以外の所見の記載に我々の
ICOERD を活用したいとの申し出があり、意見
交換を行った。肺がん検診参加者における石
綿肺、胸膜プラークなどの粉じん曝露による
所見が見つかれば、本研究とは異なるアプロ
ーチでリスク評価が可能となる。 
 2015年6月ソウルにおいて行われた国際労
働衛生会議において、じん肺の CT 分類につ
いての特別セッションが開催され、ICOERD の
応用については、ドイツの実施例を参考に、
胸部エックス線を標準的なツールとした上
で、補完的に活用することが期待される。そ
の際に、コンピュータ支援診断を活用して実
施することが望ましいとの議論がなされた。
国内で収集されている CT 画像に留まらず、
国際的な枠組みでの症例収集とその分析が
期待される。 
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