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研究成果の概要（和文）：マンモグラフィによる乳がん検診では、特に49歳以下の年代に於いて高濃度乳腺に起因する
不利益が大きいために、総合的な利益は十分とは言えないことが問題視されている。我々は検診の中間期がんを対象と
した研究を継続している。「乳がん検診における超音波検査の有効性を検証するための比較試験（J-START）」の主要
評価項目に関する論文は2016年1月にThe Lancetに掲載され、中間期乳がんは介入群で18例、コントロール群で35例の
報告があり、有意差をもって介入群で低かった。介入群で発見された乳がんはStage Iの浸潤がんが多いことが報告さ
れており、中間期がんに関しても解析を行っている。

研究成果の概要（英文）：Although mammography is the only method that has evidence supporting mortality 
reduction for breast cancer, accuracy is reduced in women with high-density breast tissue and in young 
women. We have continued the study for interval caner for a decade. The article about the primary 
endpoint of “the Japan Strategic Anti-cancer Randomized Trial (J-START)”was published in the Lancet in 
January 2016. Interval cancers were reported as 35 in the control group and 18 in the intervention group. 
Interval cancers, which were detected in the intervention group, were significantly lower then control 
group. We are continuing analyze the biological future of the interval cancers.

研究分野：画像診断
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１．研究開始当初の背景 

乳がん検診において、マンモグラフィは世界

で唯一、死亡率低減効果が大規模な比較試験

で証明された検診方法であり、わが国でも

2001 年以降、国の施策として乳がん検診は

マンモグラフィを中心とした検診方法に整

備が進められてきた。この過程でマンモグラ

フィ併用乳癌検診の間隔は、費用対効果の側

面と一般的な乳がんの生物学的特性から 2年

間隔が妥当とされ、多くの対策型検診（住民

検診）で 2年間隔の乳癌検診が施行されてい

る。我々は日本人を対象としたマンモグラフ

ィ併用検診の有効性を検証するための研究

を長年に渡り続けており、わが国初のマンモ

グラフィ併用検診「宮城トライアル」は、検

診の要精検率やがん発見率が欧米の試験成

績と比較して遜色ないことを示し、わが国へ

のマンモグラフィ導入の決め手となるデー

タとなった。さらに乳がん検診の費用効果分

析による有効性評価も東北大学での研究で

ある。最近では国内トップクラスの精度で知

られる宮城県の「地域がん登録」をベースと

して正確な検診の中間期癌数を調査し、現実

の乳癌検診感度は地域の医療機関からの報

告から推定されていた感度よりかなり低く、

特に 40 歳代における検診感度はおよそ７

０％であることを明らかとした。したがって

この年代に対する検診方法は現行のマンモ

グラフィだけでは不十分である可能性が示

唆され、この結果を受けて超音波併用検診の

有効性に関する比較試験（J-START）が計画

され我々のグループを中心として全国で症

例の登録が行われており、その結果は多くの

関係者が期待するところである。一方、中間

期癌を対象とした予後調査では、マンモグラ

フィ検診での発見乳がんと比較して、中間期

発見乳がんはステージが進行した状態で発

見されることが多く、その予後はステージを

一致させて比較しても予後不良の傾向があ

る事が示唆された。このことは、乳がんの中

には一般の乳がんと比較して進行速度の早

い、予後不良のグループが存在する可能性を

示唆しており、「2年間隔の検診を受診すれば、

乳がんが手遅れの進行がんになることは無

い」という前提の再考が必要となる可能性が

ある。近年、乳がんの潜在的悪性度の指標と

して細胞増殖の速度を反映する Ki67 の免疫

組織学的検討が有効であるとされ、臨床的に

も広く利用されるようになってきた。進行の

早い乳がんの存在、中間期癌、細胞増殖指標

の Ki67 は密接に関連していると推察され、

予後不良な乳がんの一群を捉えるためには

その調査研究が必須と考える。 

 

２．研究の目的 

中間期がんの症例集積を進め、その生物学的

特性を明らかにする。特に予後不良な中間期

がんに関して、一般の乳がんとの違いを明確

にする。予後不良な癌、増殖の早いがんの全

体に占める割合や、年代別の構成比を明らか

とし、マンモグラフィ検診間隔の妥当性を再

検討する。超音波併用等の新規のモダリティ

の採用によるコストの変化なども考慮し、至

適な検診システムの構築に向けたシミュレ

ーションを行うことを目的とする。 

 

３．研究の方法 

我々は先行研究で、宮城県対がん協会のマン

モグラフィ検診受診者と全国でも有数の精

度を誇る宮城県の地域がん登録を照合する

事によって、真の意味でのがん検診のがん発

見率を明らかにし、その予後調査を行って来

た。中間期癌の抽出には地域がん登録は大き

な力となったが、本研究を遂行するにあたっ

ては、地域がん登録から患者が治療を受けた

医療機関への逆紹介はシステム上不可能で

あり、データが有効と言えるだけの症例数を

確保するのが大きな課題である。我々が中心

となって進めている J-START において発見

された検診発見がん及び中間期癌は予後ま



で含めて追跡調査することが予定されてお

り、追加の倫理審査は必要であると思われる

が、癌を診療した各施設の協力を仰ぐ形での

生物学的特徴の解析は可能であると考えて

いる。また、J-START の癌は治療が現在進

行形であり、予後に関しては前向きな比較研

究に近いデータが得られるため、エビデンス

の高いデータが提供できるものと考えてい

る。 

 

４．研究成果 

地域がん登録を用いて検診発見がん、中間期

がん、一般の外来発見がんの網羅的な予後調

査を行い、乳癌死亡率の低下を含めた検診の

有効性の評価を行った。死亡率に関するデー

タは、観察期間が短く明らかにできなかった

が、発見がんの進行度を比較するとマンモグ

ラフィ検診発見がん、マンモグラフィ中間期

がん、視触診検診発見がん、外来発見乳がん

の順番で早期がん比率が高く、マンモグラフ

ィ検診の有効性が示唆された。 

仙台市のマンモグラフィー併用乳がん検診

における視触診の意義を考察する目的の調

査を行った。平成１９年度〜２３年度のマン

モグラフィー併用検診受診総数は 179,911名

であり、8,928 名が検診の結果として要精査

の判定を受けていた。検診総数に対する要精

査の割合は 4.96％であった。同時期に検診か

ら発見された乳がんは 559例であり、がん発

見率は 0.31％、陽性反応的中度は 6.26％であ

った。要精検となった所見を調査したところ、

8,928 例の要精査症例中、487 例はマンモグ

ラフィーの所見は左右ともにカテゴリー２

以下であり、同時に施行された視触診の所見

によって要精査とされていた。視触診の所見

のみで要精査となった 487 例中、乳がんが

21 例で見つかっており、陽性反応的中度は

4.31％であった。視触診での発見乳がんを 10

歳階級の年代別で解析すると、40代では、検

診発見乳がん 126例中視触診発見が 12例あ

り、視触診発見の割合が 9.5％であったのに

対し、50 代以降では視触診発見の割合が

2.1％と低く、相対的に視触診の意義は低いも

のと考えられた。 

J-START の主要評価項目に関する論文を

The Lancet に報告した。がん発見数・発見

率は介入群で 184件（0.50%）、コントロール

群で 117件（0.33%）であり、有意差をもっ

て介入群で高かった（p＝0.0003）。中間期が

んは介入群で 18例、コントロール群で 35例

が報告されており、超音波検査の追加によっ

て中間期がん数を半減させられることが明

らかとなった。乳がん発見感度は介入群

91.1%（95%CI 87.2-95.0）、コントロール群

77.0%（95%CI 70.3-83.7）となり、介入群で

有意に高かった（p＝0.004）。一方、検診に

おける特異度は介入群で 87.7%（95%CI 

87.3-88.0）とコントロール群の 91.4%

（95%CI 91.1-91.7）と比較して有意に低下

しており（p=0.0001）、不利益の増大が懸念

される結果であった。今後より不利益の少な

い検診システムにできるよう、マンモグラフ

ィと超音波の総合判定基準をブラッシュア

ップすることが重要と考える。集積された検

診での画像データの解析により、より見逃さ

れやすい（中間期がんとなる可能性の高い）

画像所見のデータベース化を進め、検診精度

の向上に寄与することを目的として研究を

継続している。 
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