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要旨 

目的 

「有効性評価に基づく肺がん検診ガイドライン」作成のための科学的根拠を提示し、利益

不利益バランスを評価する。 

対象とする検診方法 

肺がん検診の方法として、低線量 CT（LDCT）、胸部 X 線、喀痰細胞診を検討した。 

作成方法 

1）肺がん検診の Analytic Framework を作成した。CQ1 は介入による肺がん死亡率減少効果、

CQ2 は検査精度（感度・特異度）、CQ3 は検査の不利益が該当する。LDCT 検診については

CQ1 から CQ3 までの評価を行い、胸部 X 線、喀痰細胞診については、前回からの更新とな

ることから CQ1 のみを評価した。 

2）2022 年 2 月までに発表された研究論文を、MEDLINE(PubMed、Ovid)、Cochran Library、

医中誌 Web などを用いて検索し、低線量 CT（LDCT）、胸部 X 線、喀痰細胞診を含む検診

方法に関するシステマティックレビューを行った。 

3） LDCT 検診の CQ1 から CQ3 に至る利益（肺がん死亡率減少効果）と不利益に関する科

学的根拠を整理し、利益不利益バランスを相対的に検討した。 

4）胸部 X 線、喀痰細胞診については、CQ1 の有効性について再検討し、胸部 X 線について

は利益不利益バランスを相対的に検討した。 

結果 

1） 胸部 X 線については、わが国における症例対照研究と喫煙率減少後の米国におけるラ

ンム化比較対照試験(PLCO)との結果は矛盾しないと判断した。従って、非喫煙者・高喫

煙者（現在喫煙者・過去喫煙者）共に科学的根拠の信頼性は中等度と判断した。ただし、

両者を対象とした肺がん検診の利益は小さく、不利益は中等度である。 

2） 喀痰細胞診は新規研究が行われていなかった。これまで公表された研究からは肺がん死

亡率減少効果は認められず、利益不利益バランスの判断はできない。 

3） LDCT 検診は、高喫煙者（現在喫煙者・過去喫煙者）を対象としたランダム化比較対照

試験が欧米で行われており、肺がん死亡率減少効果を認める。一方、偽陽性、過剰診断、

放射線被ばく、Incidental finding などの不利益を認める。高喫煙者に対する肺がん死亡

率減少効果に関する科学的根拠の信頼性は中等度とし、利益は大きいが不利益は中等度

と判断した。一方、非喫煙者を対象とした評価研究はなかった。 
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Ⅰ．目的 

1987 年の胸部 X 線を主体とした肺がん検診は、その後に国内で行われた症例対照研究を

根拠となった。2006 年には「有効性評価に基づく肺がん検診ガイドライン」では胸部Ｘ線

検診を主体とした肺がん検診の有効性評価を再確認し、高危険群は胸部 X 線と喀痰細胞診

の併用、非高危険群には胸部 X 線による肺がん検診を推奨したⅠ-1)。しかし、ガイドライン

作成当時、LDCT 検診は端緒についたばかりで、有効性に関する検討は十分行われていなか

った。わが国では、1990 年代に低線量 CT(LDCT)を肺がん検診として導入されたが、試行調

査の報告に留まっていたⅠ-1)2）。以降、米国では National Lung Project により高喫煙者を対象と

したランダム化比較対照試験が公表されⅠ-4)、高喫煙者を対象とした LDCT 検診の有効性が

検証された。その成果を受け、2013 年に US Preventive Services Task Force も同法を推

奨したⅠ-5)。さらに、欧州でも LDCT 検診に関するランダム化比較対照試験が複数実施され

たⅠ-5)。 

本レポートでは、「有効性評価に基づく肺がん検診ガイドライン」作成のため、国際的に

有効性が確立している高危険群の LDCT と標準法としての胸部Ｘ検査及び喀痰細胞診につ

いて科学的根拠を評価する。さらに、その結果に基づき、利益不利益バランスを検討する。 

 

文献 

Ⅰ-1. 平成 18 年度 国立がんセンターがん研究助成金「がん検診の適切な方法とその評価法

の確立に関する研究」班. 有効性評価に基づく肺がん検診ガイドライン 2006 年版, 

https://canscreen.ncc.go.jp/guideline/guide_lung070111.pdf 

Ⅰ-2. Sone S, Takashima S, Li F, Yang Z, Honda T, Maruyama Y, Hasegawa M, Yamanda T, Kubo 

K, Hanamura K, Asakura K. Mass screening for lung cancer with mobile spiral computed 

tomography scanner Lancet. 1998;351(9111):1242-5.  doi: 10.1016/S0140-6736(97)08229-9. 

PMID: 9643744 

Ⅰ-3. Kaneko M, Eguchi K, Ohmatsu H, Kakinuma R, Naruke T, Suemasu K, Moriyama N. 

Peripheral lung cancer: screening and detection with low-dose spiral CT versus radiography. 

Radiology. 1996;201(3): 798-802. doi: 10.1148/radiology.201.3.8939234. PMID: 8939234 

Ⅰ-4. National Lung Screening Trial Research Team, et al. Reduced lung-cancer mortality with low-

dose computed tomographic screening. N Engl J Med. 2011;365(5):395-409. doi: 

10.1056/NEJMoa1102873. PMID: 21714641 

Ⅰ-5. US Preventive Services Task Force. Screening for lung cancer US Preventive Services Task Force 

recommendation statement. JAMA. 2021;325(10):962-70. doi:10.1001/jama.2021.1117. PMID: 

33687470 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Sone+S&cauthor_id=9643744
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Takashima+S&cauthor_id=9643744
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Li+F&cauthor_id=9643744
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Yang+Z&cauthor_id=9643744
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Honda+T&cauthor_id=9643744
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Maruyama+Y&cauthor_id=9643744
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Hasegawa+M&cauthor_id=9643744
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Yamanda+T&cauthor_id=9643744
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Kubo+K&cauthor_id=9643744
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Hanamura+K&cauthor_id=9643744
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Asakura+K&cauthor_id=9643744
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/21714641/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/21714641/
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Ⅰ-6. Jonas DE, Reuland DS, Reddy SM, Nagle M, Clark SD, Weber RP, Enyioha C, Malo 

TL, Brenner AT, Armstrong C, Coker-Schwimmer M, Middleton JC, Voisin C, Harris RP. 

Screening for lung cancer with low-dose computed tomography: Updated evidence report and 

systematic review for the US Preventive Services Task Force. JAMA. 2021;325(10):971-87. 

doi: 10.1001/jama.2021.0377. PMID: 33687468 
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疫学 

肺がんの疫学 

 

日本の 2019 年の肺がん(ICD-10 コード: C33-34)罹患数は男性 84,325 人、女性 42,221 人で

あり、それぞれ全がん罹患数の 14.9%と 9.8%を占める。がん罹患数の順位では男性は 4 位、

女性は 3 位である。年齢調整罹患率(/10 万)は 42.4(男性 61.9, 女性 26.1)であり、年齢階級別

罹患率は年齢とともに上昇する 1)。 

2022 年の肺がん死亡数は男性 53,750 人、女性 22,913 人であり、それぞれ全がん死亡数の

24.1%と 14.1%を占める。がん死亡数の順位では男性は 1 位、女性は 2 位である。年齢調整

死亡率は(/10 万)は 20.9(男性 33.9, 女性 10.3)であり、年齢階級別死亡率は年齢とともに上昇

する 2)。 

 

肺がんの病因・リスク因子として最も重要な生活習慣は喫煙であり、アスベスト暴露、慢

性閉塞性肺疾患、結核、肺がんの既往や家族歴もリスク因子として知られている 3)。 

JPHC 研究では、非喫煙者に対して男性喫煙者の肺がんリスクは relative risk(RR)= 4.5(95%信

頼区間(95%CI): 3.0-6.8)、女性では RR=4.2(95%CI: 2.4-7.2)であった 4)。これをもとに算出さ

れた喫煙の寄与危険割合は男性 68%、女性 18%となり 5)、喫煙は大気汚染や職業的暴露、放

射線被爆よりも影響が大きい。 

喫煙と肺がんリスクについては、喫煙強度や受動喫煙、禁煙後の影響も注目されている。

また、日本では喫煙率の低下やフィルターたばこの普及に伴い、肺腺がんが大きく増加した

一方、扁平上皮がんや小細胞がんが減少した 6,7)。肺腺がんは非喫煙者でも発生することが

ある。また、肺野病変が主であるため症状が出にくいが、比較的早期から胸部 X 線検査や

CT 検査などで発見できる。一方、扁平上皮がんや小細胞がんは肺門部に多く発生するため、

初期に胸部 X 線検査で発見するのは難しいが、咳や痰などの症状があり、喀痰細胞診が有

用である。肺がんの組織型割合の変化や、喀痰細胞診によるがん発見数減少 8)を考慮すると、

従来の胸部 X 線検査と喀痰細胞診を用いた検診プログラムのあり方について検討する必要

がある。 

                                                                           

参考文献 

1. 国立がん研究センターがん情報サービス「がん統計」(全国がん登録) [Available from: 

https://ganjoho.jp/reg_stat/statistics/data/dl/index.html, accessed 2024/4/23] 

2. 国立がん研究センターがん情報サービス「がん統計」(人口動態統計) [Available from: 

https://ganjoho.jp/reg_stat/statistics/data/dl/index.html, accessed 2024/4/23] 

3. 日本肺癌学会. EBM の手法による肺癌診療ガイドライン. 1. 危険因子と臨床症状, 検出

方 法 . [Available from: https://www.haigan.gr.jp/guideline/2017/1/1/170101010100.html, 

accessed 2024/4/22] 
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4. Sobue T, Yamamoto S, Hara M, Sasazuki S, Sasaki S, Tsugane S; JPHC Study Group. Japanese 

Public Health Center. Cigarette smoking and subsequent risk of lung cancer by histologic type in 

middle-aged Japanese men and women: the JPHC study. Int J Cancer. 2002;99(2):245-51. doi: 

10.1002/ijc.10308. PMID: 11979440 

5. 国立がん研究センターがん対策研究所 予防関連プロジェクト. たばこと肺がんの関

連について. [Available from: https://epi.ncc.go.jp/jphc/outcome/254.html, accessed 2024/4/22] 

6. Ito H, Matsuo K, Tanaka H, Koestler DC, Ombao H, Fulton J, Shibata A, Fujita M, Sugiyama H, 

Soda M, Sobue T, Mor V. Nonfilter and filter cigarette consumption and the incidence of lung 

cancer by histological type in Japan and the United States: analysis of 30-year data from 

population-based cancer registries. Int J Cancer. 2011;128(8):1918-28. doi: 10.1002/ijc.25531. 

PMID: 20589676 

7. Kinoshita FL, Ito Y, Nakayama T. Trends in lung cancer incidence rates by histological type in 

1975-2008: a population-based study in Osaka, Japan. J Epidemiol. 2016;26(11):579-86. doi: 

10.2188/jea.JE20150257. PMID: 27150013 

8. 厚生労働省. 地域保健・健康増進事業報告健康増進編(令和４年度、平成 24 年度、平成

14 年度). [Available from: https://www.e-stat.go.jp/, accessed 2024/4/25] 
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肺がん罹患率・死亡率の推移 

 

1) 日本における肺がん罹患率・死亡率の動向 

 全国がん登録罹患データによると 2018 年の肺がん (ICD-10 コード: C33-34) の年齢調整

罹患率 (/10 万) は 41.8 (男性 61.5、女性 25.5) であ 1)。2018 年の肺がん年齢調整死亡率 (/10

万) は 21.6 (男性 35.5、女性 10.6) である 2)。2018 年の年齢階級別罹患率は男女とも年齢が

高くなるほど上昇する傾向があるが、80 歳以上の女性の罹患率は横ばいである。また、女

性と比べて男性の増加率は大きい (図 1)。年齢階級別死亡率も男女とも年齢が高くなるほど

上昇する。女性と比べて、男性の死亡率は一貫して高い (図 2)。 

地域がん登録全国推計値の罹患データ 3) による肺がん年齢調整罹患率は、男性は 1985 年

に一時的な増加があるが、1996 年まで一貫して上昇した。その後横ばいであったが、2007

年以降再び上昇した。女性は緩やかな上昇傾向が続いている。肺がん死亡率は男女とも 1996

年をピーク (男性 48.1、女性 12.6) として緩やかに低下している  (図 3)。さらに、男女別の

年齢階級別罹患率・死亡率の推移を図 4 と図 5 に示す。男性の年齢階級別罹患率の全体的

な傾向として罹患率は緩やかな上昇から横ばいとなっている。40 代の肺がん死亡率は 2000

年をピークに低下している。50 代から 70 代の死亡率も緩やかに低下しているが、80-84 歳

と 85 歳以上の死亡率は横ばいである (図 4)。 

女性の年齢階級別罹患率の全体的な傾向として罹患率は緩やかに上昇している。40 代か

ら 70 代の死亡率は緩やかに低下しているが、80-84 歳と 85 歳以上の死亡率は横ばいである 

(図 5)。 

1987 年の肺がん検診導入後も罹患率が上昇していた要因として、喫煙率が低下し始めた

時期が関連している可能性が高い。男性では 1980 年代以降に喫煙率が低下し始めた一方、

女性では 2000 年代から緩やかに低下している 4)。また、2000 年代以降に低線量肺 CT 検査

が人間ドック等で広く実施されるようになり、肺がん発見数を増加させた可能性もある 5)。

さらに、2010 年以降の罹患率増加は、拠点病院での院内がん登録の整備により登録漏れが

減少したためと考えられる。 

肺がん死亡率の低下は喫煙率低下による罹患率の低下、検診による早期発見の影響に加

えて、2002 年に承認されたゲフィチニブなどの治療の進歩も大きく影響している 6)。 

 

2) 肺がん罹患率・死亡率の国際比較 

肺がん罹患率・死亡率の国際比較国際がん研究機関 (IARC) の 5 大陸のがん (CI5) のデ

ータを用いて、日本と海外の肺がん罹患率の推移を検討した。米国男性における肺がん年齢

調整罹患率は 1987 年をピークに大きく低下 (年齢調整罹患率 204.2 から 114.6) している。

米国女性の年齢調整罹患率は 1991 年 (105.8) まで上昇後横ばいであったが、近年は低下し

ている。日本における肺がん年齢調整罹患率は男性では横ばいから上昇、女性では上昇傾向

であり、男性は国際的にも高い水準に留まっている (2010 年日本男性 146.5、米国男性 121.5) 
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(図 6) 7)。肺がん年齢調整死亡率は中国を除いて低下している。また、女性より男性の死亡

率低下が大きい 8) (図 7)。罹患率低下は喫煙率低下や、一人あたりの年間タバコ消費量減少

の影響が大きいと考えられる 9)。男性に比べて女性における喫煙率低下は小さく、女性の罹

患率・死亡率推移の変化は小さい。 
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図 1. 肺がんの年齢階級別罹患率 (2018 年、全国がん登録、対人口 10 万人) 

出典：国立がん研究センターがん情報サービス「がん統計」（全国がん登録） 
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図 2. 肺がんの年齢階級別死亡率 (2018 年、人口動態統計、対人口 10 万人) 

出典：国立がん研究センターがん情報サービス「がん統計」（厚生労働省人口動態統計） 
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図 3. 肺がん年齢調整罹患率と死亡率の推移 (1975-2015 年、全国推計値、対人口 10 万人) 

出典：国立がん研究センターがん情報サービス「がん統計」（全国がん登録、厚生労働省人口動態統計） 
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図 4. 男性肺がんの年齢階級別罹患率と死亡率の推移 (1975-2015 年、全国推計値、対人口 10 万人) 

出典：国立がん研究センターがん情報サービス「がん統計」 

（全国がん罹患モニタリング集計（MCIJ）、厚生労働省人口動態統計） 
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図 5. 女性肺がんの年齢階級別罹患率と死亡率の推移 (1975-2015 年、全国推計値、対人口 10 万人) 

出典：国立がん研究センターがん情報サービス「がん統計」 

（全国がん罹患モニタリング集計（MCIJ）、厚生労働省人口動態統計） 
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図 6. 肺がん年齢調整罹患率_国際比較 (1978-2012 年，C33-34) 

出典：IARC. CI5plus. 
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図 7. 肺がん年齢調整死亡率_国際比較 (1950-2017 年，C34) 
出典：IARC. WHO Cancer Mortality Database. 
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日米の肺がん組織型割合の推移 

 

 近年、日米ともに肺がん罹患のうち腺がんが占める割合が高くなり、扁平上皮がんと小細

胞がんの割合は低くなっている 1, 2)。その要因の一つとして、喫煙行動の変化が考えられる。 

全国たばこ喫煙者調査 3) では、1965 年以降男性の喫煙率は一貫して低下している (1965

年 82.3%→2018 年 27.8%)。一方、女性の喫煙率は 2005 年ごろまではほぼ横ばいで、それ

以降徐々に低下している (1965 年 15.7%→2005 年 13.8%→2018 年 8.7%)。また、喫煙強度

の低下、フィルターたばこの普及は肺がんの組織型割合に大きく影響する可能性がある。Ito

らは、日本において 1960 年代のフィルターたばこの普及により扁平上皮がん罹患率が低下

し、1984 年に腺がん罹患率が扁平上皮がん罹患率を上回ったことを報告した 4)。Kinoshita ら

も大阪府がん登録のデータを用いて、1980 年代半ばより扁平上皮がん・小細胞がんが減少

傾向に転じた一方、腺がんの増加傾向が続いていることを示した。また、1975-79 年、1980-

84 年、1985-89 年、1990-95 年、1996-99 年、2000-04 年、2005-08 年の 7 期間に診断された

肺がんの組織型割合も報告した。表 1 に示すように、1975-79 年の男性肺がん全体の内、扁

平上皮がんが 42.4%、腺がんが 35.0%、小細胞がんが 13.8%を占めていた。喫煙と関連の強

い扁平上皮がんの割合は一貫して減少傾向にあり (1975-79 年 42.4%→2005-08 年 30.0%)、

小細胞がんも 1990-94 年 17.4%をピークに 2005-08 年 14.9%まで減少した。一方、腺がんの

割合は一貫して増加傾向にある(1975-79 年 35.0%→2005-08 年 44.6%)。女性も同様の傾向

であるが、男性よりも腺がんの割合が大きい (1975-79 年 60.4%→2005-08 年 70.1%)1)。 

 米国では 1950 年代のフィルターたばこの普及により扁平上皮がん罹患率が低下し、1976

年には腺がん罹患率が扁平上皮がん罹患率を上回った 4)。Meza らも Surveillance, 

Epidemiology, and End Results Program (SEER) のデータを用いて、1973-85 年、1986-1997 年、

1998-2010 年の 3 期間に診断された肺がんの組織型割合を報告した。表 2 に示すように、日

本と同様に、扁平上皮がんと小細胞がんの割合が減少し、腺がんの割合が増加した 2)。 

 Wynder らは、腺がんの割合が大きくなった要因の一つとしてフィルターたばこの普及を

挙げている 5)。米国の National Health Interview Survey によると 1965 年の男性の紙巻きたば

こ喫煙率は 51.9%、女性喫煙率は 33.9%。2020 年には男性喫煙率は 14.1%、女性喫煙率は

11.0%まで低下している  6)。 

扁平上皮がん・小細胞がんと比べると腺がんリスクと喫煙の関連は弱いため、喫煙率が低

下しても腺がん罹患率に与える影響は小さい。そのため、表 1 で示したように、日本人では

腺がんの割合がより大きくなり、その傾向は女性において顕著である。さらに、扁平上皮が

ん・小細胞がんの病変が肺門部に多いのに対して、腺がんは気管支末梢より発生するので肺

野に病変があることが多い。そのため、腺がんは他の組織型の肺がんに比べて胸部 X 線検

査や低線量 CT 検査で病変を発見されやすい傾向がある。肺がんの組織型割合も検診モダリ

ティを決定する上では重要な因子である。 
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表 1. 日本の肺がん組織型割合と喫煙率の推移 (1975-2008 年)* 

    1975-79 1980-84 1985-89 1990-94 1995-99 2000-04 2005-08 

         

男性喫煙率 (%) # 
 

75.1 (1977 年) 70.1 (1982 年) 61.6 (1987 年) 60.4 (1992 年) 56.1 (1997 年) 49.1 (2002 年) 40.2 (2007 年) 

女性喫煙率 (%) # 
 

15.1 (1977 年) 15.4 (1982 年) 13.4 (1987 年) 13.3 (1992 年) 14.5 (1997 年) 14.0 (2002 年) 12.7 (2007 年) 

         

男性 
        

扁平上皮がん* (%) 
 

42.4  41.4  38.3  37.9  35.5  34.0  30.3  

腺がん* (%) 
 

35.0  34.0  35.9  36.4  41.0  42.3  44.6  

小細胞がん* (%) 
 

13.8  15.1  16.3  17.4  16.5  16.3  14.9  

その他* (%) 
 

8.8  9.5  9.5  8.4  7.0  7.4  10.2  

         

女性 
        

扁平上皮がん* (%) 
 

21.6  20.0  19.7  18.3  16.3  15.4  13.0  

腺がん* (%) 
 

60.4  59.7  59.5  61.3  66.0  68.0  70.1  

小細胞がん* (%) 
 

10.7  13.2  13.5  13.6  12.5  11.3  9.9  

その他* (%) 
 

7.3  7.2  7.4  6.8  5.2  5.3  7.0  

                  

Ref. Kinoshita FL, et al. J Epidemiol. 2016 Nov 5;26(11):579-586 

*Imputation 後 

#全国たばこ喫煙者調査データ 
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表 2. 米国の肺がん組織型割合の推移 (1973-2010 年) 

    1973-1985 1986-1997 1998-2010 

     

男性喫煙率 (%) * 
 

37.6 (1980 年) 28.4 (1990 年) 23.4 (2004 年) 

女性喫煙率 (%) * 
 

29.3 (1980 年) 22.8 (1990 年) 18.5 (2004 年) 

     

男性 
    

扁平上皮がん (%) 
 

33.1  27.7  22.0  

腺がん (%) 
 

19.6  26.0  28.7  

小細胞がん (%) 
 

14.3  14.8  12.9  

その他 (%) 
 

32.9  31.5  36.5  

     

女性 
    

扁平上皮がん (%) 
 

18.9  17.0  14.1  

腺がん (%) 
 

28.2  31.2  33.2  

小細胞がん (%) 
 

17.3  17.8  14.6  

その他 (%) 
 

35.6  33.9  38.0  

          

Ref. Meza R, et al. PLoS One. 2015 Mar 30;10(3):e0121323 
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喫煙者の定義 

1. 国内の定義 

厚労省 HP, たばこ白書において、重喫煙者、軽喫煙者の定義は明確に定義されていない。

ただし、日本の禁煙治療の対象者は pack year (PY) 10 以上と定められている。 

平成 10 年度喫煙と健康問題に関する実態調査報告書では、喫煙に関連する定義を以下

のように定めている(厚生労働省:平成 10 年度喫煙と健康問題に関する実態調査報告書, 厚

生労働省保健医療局, 2000, P.222.) 1)。現在喫煙者については、米国 CDC でも同様に定義し

ている 2)。 

 

現在喫煙者：これまで合計 100 本以上又は 6 か月以上たばこを吸っている者で過去 1 か月

間に、毎日又は時々たばこを吸っている者  

前喫煙者：これまで合計 100 本以上又は 6 か月以上たばこを吸っている者で過去 1 か月間

にたばこを吸っていない者 

非喫煙者：これまで合計 100 本以上及び 6 か月以上たばこを吸っていない者で過去 1 か月

間にたばこを吸っていない者 

喫煙率：喫煙歴に関係なく「過去 1 か月間に、毎日又は時々たばこを吸う者」が全体に占め

る割合 

初回喫煙年齢：生まれて初めてたばこを吸った年齢 

習慣的喫煙開始年齢：喫煙が習慣になったときの年齢 

 

 上記のように喫煙者の明確な定義はなく、各種調査や研究によって喫煙者を定義してい

る。例えば、厚生労働省の国民健康・栄養調査では経年的に国民の喫煙状況を調べているが、

喫煙環境の変化や健康施策の変更に伴い、「現在習慣的に喫煙している者」の定義はしばし

ば見直されている 3)。例えば、平成 15 年から平成 22 年調査までは「現在習慣的に喫煙して

いる者」とは、これまでに合計 100 本以上、または 6 ヶ月以上たばこを吸っている者のう

ち、この 1 ヶ月間に毎日又は時々たばこを吸っている」と回答した者を指していた。一方、

平成 25 年から令和元年調査において「現在習慣的に喫煙している者」とは、たばこを「毎

日吸っている」又は「時々吸う日がある」と回答した者を指す 4)。平成 15 年調査で「現在

習慣的に喫煙している者」は 27.7%、現在喫煙者のうち 1 日の喫煙本数が 41 本以上の重喫

煙者は 3.8％であった 5)。令和元年調査で「現在習慣的に喫煙している者」は 16.7%、現在喫

煙者のうち 1 日の喫煙本数が 41 本以上の重喫煙者は 0%になっている 6)。 

 

2. 海外の定義 

USPSTF lung cancer screening recommendation2021 では、LDCT 検診の対象が 30 pacck-year 

(PY)から 20PY に変更した。モデル論文で評価に使った研究では 20PY 以上のものが多かっ

たことから、シナリオも外挿したとしている。また、高喫煙者の基準である PY を下げるこ
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とで eligibility が高くなるメリットもあるとしている 7)。 

LDCT 検診の RCT の対象者は、NLST では 30PY 以上で禁煙して 15 年以下だが 4)、その

他の欧州研究は 15-25PY と様々である(表 1)8-13)。 

カナダ政府のたばこ統計のウェブサイトでは、20PY 以上を重喫煙者、11-19 PY を中等度

喫煙者、1-10 PY を軽喫煙者としている 14)。 

 

 

表１．RCT の対象者 

研究 対象者 

NLST 30PY 以上で禁煙して 15 年以下 

NELSON >15 本 for >25 y or >10 本 for >30 y; ≤10 y 

DANTE 20PY 以上,で禁煙して 10 年未満 

DLCST 20PY 以上, 50 歳以降の禁煙、禁煙して 10 年未満 

ITALUNG 20PY 以上で禁煙して 10 年以内 

LUSI ≥25 y of 15 本 or ≥30 y of 10 本; ≤10 y 
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健診 

肺がん検診の現状 

 

わが国では、厚生労働省｢がん予防重点健康教育及びがん検診実施のための指針（令和 6

年 2 月 14 日一部改正）｣1)において、40 歳以上の男女を対象とし年 1 回の胸部単純 X 線検

査と喫煙指数 600 以上のものに対する喀痰細胞診の併用が推奨されている。表 1 に示すよ

うに、対策型検診として令和 4 年度は 1,718 市区町村中 1,683 市区町村で行われ、胸部 X 線

は 7,424,297 人が、喀痰細胞診は 221,525 人が受診していた 2）。過去 10 年間の受診者数の推

移をみると胸部 X 線検査では概ね 740 万～790 万人で推移していた。 

一方、喀痰細胞診は受診者が平成 25 年度の 240,853 人から令和 4 年度の 161,869 人と約 3

分の 2 に急減していた。COVID-19 の影響はあったとはいえ、X 線が令和 2 年度の減少から

再上昇傾向にあるものの、喀痰細胞診の改善傾向は明らかではなかった。胸部 X 線受診者

に占める喀痰細胞診の対象者率は、10 年間で約 1 ポイント減少し、全受診者の 9.4%に過ぎ

なかった。更に対象者中で、実際に喀痰細胞診を提出したものは 23.1％（令和 4 年度）であ

った。 

胸部 X 線のみの発見率（胸部 X 線のみ要精検/胸部 X 線受診者数）と喀痰細胞診のみの発

見率（喀痰細胞診のみ要精検/喀痰細胞診受診者数）を比較すると胸部 X 線のみは 0.055％、

喀痰細胞診のみは 0.012％であった。 

検査法毎の過去の発見率は、笹野の報告 3）では初回 0.111％、経年 0.080％、原の報告 4）

で 0.07％、喀痰細胞診の過去の発見率の報告によると斎藤の報告 5）では 0.2％、松田の報告

6）では 0.135％、神尾の報告 7）では 1987-1995 年で 0.15％、1996-2005 年で 0.13％であった。

これらに比べると約 10 分の 1 の発見率に低下していた。 
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表 1. 肺がん検診の現状（地域保健健康増進事業報告） 

 

H25 H26 H27 H28 H29 H30 R1 R2 R3 R4

胸部エックス線受診者数 7,425,748 7,676,065 7,971,906 7,926,664 7,941,580 7,945,305 7,869,206 6,593,528 7,267,464 7,424,297

喀痰細胞診対象者数 756,622 787,715 754,626 757,401 764,613 751,270 753,261 615,147 679,096 699,429

胸部Ｘ線受診者に占める喀痰細胞診対象者率(%) 10.2 10.3 9.5 9.6 9.6 9.5 9.6 9.3 9.3 9.4

喀痰細胞診受診者数 240,853 245,287 229,445 204,150 194,300 191,148 232,836 149,480 164,472 161,869

喀痰細胞診受診（提出）率(%) 31.8 31.1 30.4 27.0 25.4 25.4 30.9 24.3 24.2 23.1

発見肺がん（全て） 4,611 4,861 4,556 4,257 4,364 4,383 4,528 3,642 4,049

　　胸部エックス線単独発見 4,494 4,752 4,447 4,165 4,277 4,304 4,499 3,579 3,981

（％） 0.061 0.062 0.056 0.053 0.054 0.054 0.057 0.054 0.055

　　双方発見 86 87 68 60 47 48 552 39 48

（％） 0.001 0.001 0.001 0.001 0.001 0.001 0.007 0.001 0.001

　　喀痰細胞診単独発見 31 22 41 32 40 31 27 24 20

（％） 0.013 0.009 0.018 0.016 0.021 0.016 0.012 0.016 0.012

健康増進法に基づき市区町村が実施する肺がん検診の集計であり、職場検診や人間ドックは含まれていない。

注）令和6年11月時点で令和4年度の発見肺がん数は公開されていない。
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有効性評価に基づく肺がん検診ガイドライン 2006 年版の概要 

 

有効性評価に基づく肺がん検診ガイドライン 2006 年版 (以下、ガイドライン 2006 年版) 

はすべての人々ががん検診に関連する正しい意思決定を行うための情報提供を目的として

発刊された。ガイドライン作成にあたり、主として米国 US Preventive Services Task Force (以

下 USPSTF) 第 3 版等を参考にして、わが国のがん検診ガイドライン作成の基本となる手順

がまとめられ、その定式化された方法によりガイドライン 2006 年版も作成された。すなわ

ち、対象となる検診方法の決定、Analytic Framework の設定、系統的な文献検索、対象文献

の選択、各検診方法別に研究方法と研究の質を評価し証拠のレベル決定、それらの不利益も

考慮して、最終的な推奨レベルが決定された 1)。 

 対象となった検診方法は、非高危険群に対する胸部 X 線検査、及び高危険群に対する胸

部 X 線検査と喀痰細胞診併用法、低線量 CT であった 2)。 

1. 科学的根拠と推奨グレード 

1) 非高危険群に対する胸部 X 線検査、及び高危険群に対する胸部 X 線検査と喀痰細胞診併

用法 

 胸部 X 線検査と高危険群に対する喀痰細胞診併用法に関する直接的証拠として、海外の

ランダム化比較対照試験 2 報と国内より症例対照研究 5 報が報告されていた。海外のラン

ダム化比較対照試験では、いずれも有意な死亡率減少は示されなかった。しかし、国内の症

例対照研究のうち 4 報では有意な肺がん死亡率減少効果が示された。症例対照研究にはセ

ルフセレクション・バイアスなどの様々なバイアスの影響が問題となるが、症例把握方法や

多変量解析等バイアスを補正する様々な試みが実施されていたことや解析結果の再現性を

考慮し、国内の症例対照研究の結果を重視するべきと判断された。また、胸部 X 線検査の

みによる肺がん死亡率減少効果に関する研究は、症例対照研究が 3 報検討されたが、いずれ

も有意な死亡率減少効果は証明されなかった。しかし、前述の喀痰細胞診との併用法におい

て、喀痰細胞診を行わない非高危険群のオッズ比と高危険群のオッズ比がほぼ同等であっ

たため、併用法における胸部 X 線検査の寄与度は高いと推定された。 

また、不利益として胸部 X 線検査による放射線被ばくの影響は極めて小さく、喀痰細胞

診には固有の不利益はない。ただし、胸部 X 線検査と喀痰細胞診の偽陰性率はそれぞれ 12-

50%と 21-75%と高値であり、精度のばらつきは大きい 2)。 

以上より、非高危険群に対する胸部 X 線検査、及び高危険群に対する胸部 X 線検査と喀

痰細胞診併用法による死亡率減少効果に関する相応の証拠を認め、、推奨グレードは B と判

定された。ただし、実施に当たっては、二重読影・比較読影などを含む標準的な方法で行う

ことを条件とした。 

2) 低線量 CT 

 ガイドライン 2006 年版作成当時は、死亡率減少効果を検証しないランダム化比較対照試

験が 1 報のみであった 3)。1970 年代に行われた Mayo Lung Project と死亡率減少効果を比較
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したコホート研究が 1 報あるが、これも有意な死亡率減少効果は示されなかった 4)。間接的

証拠としては、追跡法による質の高い検査精度に関する報告はない。一方、低線量 CT の不

利益は放射線被ばく、高い偽陽性率、過剰診断などが報告されている。 

以上より、有効性を始めとする科学的根拠が不十分なことから、推奨グレードは I であっ

た。 

 

2.  ガイドライン 2006 年版の課題 

ガイドライン 2006 年版は、非高危険群に対する胸部 X 線検査、及び高危険群に対する胸

部 X 線検査と喀痰細胞診併用法は国内の症例対照研究を重視して推奨レベルを決定してい

るため、米国 USPSTF 5)やカナダの Canadian Task Force on Preventive Health Care 6)等の海外

のガイドラインの判断とは異なる結果となっている。海外のランダム化比較対照試験は

1970 年代に実施されており、研究実施上の課題や当時の医療水準・肺がんの罹患率や組織

型の分布も含めて再検討が必要かもしれない。また、低線量 CT の死亡率減少効果を検証す

るランダム化比較対照試験の報告も待たれる。胸部 X 線検査に比較して、低線量 CT は放

射線被ばくや過剰診断等の不利益も多く、対象者や対象年齢、受診間隔の検討も重要である。

さらに、がん検診におけるインフォームド・コンセントのあり方や精度管理も今後の課題と

している。 
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表 1. 有効性評価に基づく肺がん検診ガイドライン 2006 年度版のまとめ 

 

注１） 死亡率減少効果を認めるのは、二重読影、比較読影などを含む標準的な方法を行った場合に限定される。標準的な方法が行われていない場

合には、死亡率減少効果の根拠があるとは言えず、肺がん検診としては勧められない。また、事前に不利益に関する十分な説明が必要であ

る。 

注２） 死亡率減少効果の有無を判断する証拠が不十分であるため、対策型検診として実施することは勧められない。 

注３） がん検診の提供者は、死亡率減少効果が証明されていないこと、及び当該検診による不利益について十分説明する責任を有する。任意型検

診として実施する場合には、効果が不明であることと不利益について十分説明する必要がある。その説明に基づく、個人の判断による受診

は妨げない 

死亡率減少効果

の証拠
不利益

対策型検診

（住民検診等）

任意型検診

（人間ドック等）

非高危険群に対する

胸部Ｘ線検査、及び

高危険群に対する

胸部Ｘ線検査と

喀痰細胞診併用法

B

相応にあり

(国内の症例対照研究を重視)

許容範囲内

(胸部X線検査による放射線被ば

くの影響は軽度、喀痰細胞診に

固有な不利益はなし、偽陰性率

が高い)

○（注１） ○（注１）

低線量ＣＴ Ｉ

判断する証拠が不十分

(国内外で無作為化比較対照試験

実施中、質の高い間接的証拠も

なし)

不明

(放射線被ばく、要精検率が高

い、過剰診断)

×（注２） △（注３）

対象部位 検診の方法
推奨

グレード

判定結果 実施体制別の推奨

肺



31 

 

検査方法 

1．胸部 X線 

日本肺癌学会肺がん検診委員会の肺がん検診の手引きによれば、胸部 X 線検査として胸部

正面単純撮影を推奨し、側面撮影は推奨していない 1）。側面撮影の併用についてはごく初期

の症例報告程度しかなく検出力の向上は不明である。一方で側面撮影を追加することによ

る放射線被ばくは正面撮影のみの 3.7 倍に増加することから側面撮影は検診の撮影に含ま

れていない 2）。 

かつて集団検診の手法として間接撮影が行われていた。これは古くは結核の集団検診に

用いられた手法で、人体を透過した X 線を蛍光板に可視光として結像させ、ミラーカメラ

を介して 100×100mm のロールフィルムに撮影するものである。しかしロールフィルムの販

売はすでに終了しており、間接撮影は現在行われていない。フィルムを用いた直接撮影から、

デジタル撮影への移行が進んでおり、特殊なケースを除き集団検診施設はデジタル撮影へ

の移行を終えている。医療機関個別方式の多くもデジタル撮影に移行している。デジタル撮

影の利点は、画質管理、フィルムレスによる比較読影の容易さ、及び被ばく線量の軽減にあ

る。また AI との親和性の点で有利であり、読影システムへの追加が可能である。 

読影の方法として、日本肺癌学会は、二人の医師による二重読影と、過去画像との比較読

影を提唱している 1）。判定基準として喀痰細胞診同様 ABCDE 判定が用いられている。胸部

X 線の場合心臓･大血管等胸部全体の異常が観察されるため、肺がん以外で精密検査が必要

な場合は判定 D、肺がんを疑い精密検査が必要な場合は判定 E としており、肺がん検診と

しての発見肺がんは判定 E に基づくものに限定される。 

 

2．喀痰細胞診  

 喀痰細胞診は、高危険群（喫煙指数（1 日平均喫煙本数×年数）；600 以上）を対象に行わ

れる 3)。現在喫煙歴を有するもののうち過去喫煙者がほとんどを占め、また現在喫煙者の半

数程度も加熱式たばこを使用している。日本肺癌学会での高危険群の定義は、禁煙年数にか

かわらず 600 以上の喫煙指数を有するものを指し、また加熱式たばこについても、紙巻きタ

バコと同様（カートリッジ数と紙巻きタバコ本数を同じと換算）に扱っている 1）。 

喀痰細胞診 3 日分の喀痰を用いており、その採取方法は、保存液が入った容器への蓄痰法あ

るいは連痰法が行われている。保存液としてかつてはサコマノ液が用いられていたが、現在

は粘液融解剤を用いた保存液がシェアのほとんどを占めている。 

遠心分離後の沈渣から 2 枚分の標本を作製し、日本臨床細胞学会認定の細胞検査士 2 名

が検鏡し、その判定を元に、細胞診専門医が ABCDE 判定を行う。判定 A は材料不適で再

検査となり、判定 B は異常なし、判定 C は良性異型として残検体からの再塗抹による再判

定あるいは 6 ヶ月以内の再検査、判定 D および E はがんを疑い直ちに精密検査となる。 

喀痰細胞診は、気管支内腔に発生する肺門部扁平上皮がんが標的疾患であるため、判定 D

および E に対する精密検査は、気管支鏡検査が必須であり、胸部 CT は補助的に行われる。
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近年は肺門部扁平上皮がんが見つかることはまれで、肺野末梢に扁平上皮がんが見つかる

ことが多く、時には責任病巣がわからずフォローアップ中に肺野に腫瘤が出現する場合が

ある。また口腔･咽頭がんが喀痰細胞診を契機に見つかることも多い。 

 

3．低線量 CT(LDCT) 

胸部 CT は、検出器が 1 列の single detector CT と、多列の multi detector CT があり、現在

発売されているのは multi detector CT のみである。multi detector CT は全肺野が 5～10 秒で

撮影が可能である。 

検診用としては低線量が必須であり、その定義は「標準体型の被験者で、CTDIvol が

2.5mGy 以下になるような撮影条件」とされており 4）、この基準に則った低線量撮影が求め

られている。 

CTDIvol は CT の撮影時に推計値が表示されることから、個人の被ばく線量として管理が

求められている。単純に線量を低減する場合、骨から発生するノイズなどにより画質低下が

懸念されていたが、その解決方法として自動露出機構（AEC）などが実装されている。また

Si フィルターを用いた超低線量 CT も実装されている。更にノイズ低減を図るための逐次近

似再構成の技術が進歩し、低線量による特に肺野の結節の検出力については損失がないと

言われている。 

 

参考文献 

1） 日本肺癌学会. 肺がん検診の手引き-肺癌取扱い規約 第 8 版増訂版 、2021、金原出

版, 東京 

2） 日本放射線技師会. 一般撮影. 医療被ばくガイドライン（診断参考レベルDRLs2015 の

公表を受けて）) http://www2.jart.jp/activity/hibaku_guideline.html（2024/05/09） 

3） 厚生労働省健康局長通知 ｢がん予防重点健康教育及びがん検診実施のための指針（令

和 6 年 2 月 14 日 一 部 改 正 ） . 

https://www.mhlw.go.jp/stf/seisakunitsuite/bunya/0000059490.html (2024/05/02 アクセス) 

4） 日 本 肺 癌 学 会 肺 が ん 検 診 委 員 会 .  ｢ 肺 が ん 検 診 ガ イ ド ラ イ ン 2022 ｣

https://www.haigan.gr.jp/modules/lcscr/index.php?content_id=11（2024/05/09 アクセス） 

 

 

  



33 

 

Ⅱ. 評価方法 

 

1. 対象とした検診方法 

肺がん検診では複数のモダリティが用いられ、ガイドラインにより推奨する検診方法も

異なる。「有効性評価に基づくがん検診ガイドラインのためのエビデンスレポート作成方法」

1）では我が国における実施の可能性を視野に胸部 X 線、喀痰細胞診、低線量 CT (LDCT)を

評価対象とした。 

「有効性評価に基づく肺がん検診ガイドライン 2006 年版」公開時には、LDCT 検診は端

緒についたばかりで、有効性に関する検討は十分行われていなかった。わが国では、1990 年

代に LDCT が肺がん検診に導入されたが、試行調査の報告に留まっていた。以降、米国では

National Lung Screening Trial によるランダム化比較試験が公表され 2)、高喫煙者を対象とし

た LDCT 検診の有効性が検証され、US Preventive Services Task Force（USPSTF）も同法を推

奨した 3)。さらに、欧州でも LDCT 検診に関するランダム化比較試験が複数実施された。わ

が国においても、LDCT 検診の導入が期待されていると同時に、従来法である胸部 X 線検

診の見直しが求められることから、両者を対象とした。 

 

2. 肺がん検診の Analytic Framework (AF) 

1） AF と対応するクリニカル・クエスチョン(CQ)の設定 

肺がん検診による肺がん死亡率を評価するため、Analytic Framework(AF)と対応するクリニ

カル・クエスチョンを作成した(図 1)。CQ1 及び CQ1‘で高喫煙者及び非喫煙者・低喫煙者に

対して LDCT検診による肺がん死亡率減少効果を直接評価した研究を検討した。この他に、

肺がん検診死亡率減少効果の証拠の連鎖を構成する研究として感度・特異度の評価、検診に

よる不利益の評価を行った。肺がん治療と有害事象についての検討は対象外とした。LDCT

検診については CQ1 から CQ3 までの評価を行い、胸部 X 線、喀痰細胞診については、前回

からの更新となることから CQ1 のみの評価とした。 

クリニカル・クエスチョンは CQ 毎に大別し、クリニカル・クエスチョンを PICO 形式で

記載した。 

 

CQ1.肺がん検診の有効性（喫煙者対象） 

P ：喫煙者 

I ： 胸部Ｘ線、喀痰細胞診、LDCT 

C ： 検診なしあるいは従来法（胸部 X 線、喀痰細胞診） 

O ： 肺がん死亡率、肺がん罹患率、全死因死亡率 
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CQ1’. 肺がん検診の有効性（非喫煙者対象） 

P ： 非喫煙者・低喫煙者 

I ： 胸部Ｘ線、LDCT 

C ： 検診なしあるい従来法（胸部 X 線、喀痰細胞診） 

O ： 肺がん死亡率、肺がん罹患率、全死因死亡率 

 

CQ2.LDCT 検診の精度 

P ： 喫煙者 

I ： LDCT 検診 

C ： 該当なし 

O ： 感度・特異度  

 

CQ3. LDCT 検診の不利益 

P ： 喫煙/・非喫煙者 

I ：  LDCT 検診 

C ： 該当なし  

O ： ・偽陽性 

 ・中間期がん 

  ・過剰診断 

 ・精神的負担 

  ・incidental finding（偶然発見病変） 

  ・被ばく 

 

CQ4.LDCT 検診後の精密検査 

P ： 喫煙者・非喫煙者 

I ： LDCT 検診 

C ： 該当なし  

O ： 偽陽性・incidental finding による追加検査 

 

2） Analytic Framework(AF)以外の検討 

高喫煙者に対する LDCT 検診について、Analytic Framework(AF)以外の課題として、高喫

煙者を対象とした LDCT 検診の対象年齢及び検診間隔を検討した。 
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図１. 肺がん検診の Analytic Framework 
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3. 文献検索及び選択 

「有効性評価に基づくがん検診ガイドライン」のためのエビデンスレポート作成方法 2018

年度版に定められた方法に基づき、文献検索と個別研究の評価検討を行った 1)。 

採用論文は原則的に査読ありの原著論文あるいはシステマティックレビューとし、査読

なし論文（商業誌など）、プロシーディング、会議録、報告書は原則として採用しない。た

だし、科学的根拠が全く得られない課題あるいは研究過程の中間報告書などについては、グ

レーペーパーであることを明記し、採用を検討する場合もある。 

文献検索により抽出した候補文献の抄録について、文献レビュー委員会のメンバーが 2 人

1 組、または、1 人で検討し、採否の判定や評価内容の不一致例は、文献レビュー委員会に

て 5 人の委員の合議によって最終的な決定を行った。タイトルと抄録にて、一次スクリーニ

ングを行い、その後、論文のフルテキストを取り寄せた。採用論文の選択の際に、担当者の

判断が異なる場合は、会議の際に合意を得て決定した。個別研究の評価は、文献レビュー委

員会での討議も行い、研究デザインや研究の質について検討し、採用文献を決定した。 

文献検索は初回は一括して検索を行ったが、エビデンスレポート作成に伴い、各項目の担

当者は必要に応じて追加検索を行った。主として 2022 年 2 月までの公表論文を MEDLINE

（PubMed、Ovid）、EMBASE（Embase）、 医中誌 Web、Cochrane Central Register of Controlled 

Trials 等を用いて、関連する検索を CQ 毎に行った。ただし、検索開始・終了時期について

は、CQ 毎に異なる場合もある。検索データベース、検索日、検索式を記録し、アブストラ

クトを含む書誌情報をダウンロードした。対応する検索式についてはエビデンスレポート

の補足資料に示し、文献のダウンロード件数は文献選択過程（PRISMA Flow Diagram）で提

示する。一部の検索式にて、2016 年以降、言語（日本語・英語）・アブストラクトを有する

等にて絞り込みを行った。システマティックレビューに採用する論文への絞り込み過程も、

CQ 毎に Flow Diagram 内に記録した。 

 

4. 研究の質評価 

1) 低線量 CT 検査、胸部 X 線検診および喀痰細胞診検診による肺がん検診の有効性

を評価したランダム化比較試験（RCT） 

RCT の研究の質評価については採用した既報のシステマティックレビューにて用いられ

た質評価ツールでの結果に基づいた。低線量 CT 検査による肺がん検診の有効性については

採用した USPSTF2013 および USPSTF2021 のエビデンスレビューで使用された USPSTF の

評価基準（Good, Fair, Poor の三段階法）で報告された結果に拠った 4)。USPSTF2021 以降に

報告された RCT についても本法に則り研究の質を評価した。胸部 X 線検診および喀痰細胞

診検診の有効性については採用したコクランレビュー2013 と USPSTF2013 エビデンスレビ

ューで使用されたコクランのバイアスリスクツール初版で報告された結果に拠った 5)。 

2) 胸部 X 線検診および喀痰細胞診検診の有効性を評価した症例対照研究 

胸部X 線検診および喀痰細胞診検診の有効性については肺がん検診ガイドライン 2007 年版
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で評価した我が国で実施された症例対照研究 6 件についてコクランのリスク評価ツール(A 

Cochrane Risk Of Bias Assessment Tool for Non-Randomized Studies of Interventions (ACROBAT-

NRSI))で再評価した 6)。 

3) その他の研究 

個々の一次研究については特定の質評価ツールは使用せず、問題点を個別かつ質的に評

価した。 

 

5. エビデンスの統合 

1) 低線量 CT 検査および胸部 X 線検診および喀痰細胞診検診による肺がん検診の有効性

を評価したランダム化比較試験（RCT） 

RCT の結果の統合については採用した既報のシステマティックレビューにて用いられた

メタアナリシスの結果に基づいた。USPSTF2013 および USPSTF2021 では研究間のデザイン

の異質性が考慮され、メタアナリシスは実施されず、全てフォレストプロットによる図示で

質的な統合が行われた。他のシステマティックレビューでは異質性を考慮した DerSimonian-

Laird 法によるランダム効果メタアナリシスで定量的な統合が実施された 7)。これらの結果

は参考として付記した。 

2) 胸部 X 線検診および喀痰細胞診検診の有効性を評価した症例対照研究 

我が国で実施された症例対照研究 6 件は比較的類似した方法に基づいて実施されていた

ため、制限付き最尤推定法による Sidik-Jonkman の 2 段階推定法 8)（信頼区間は Hartung-

Knapp-Sidik-Jonkman 法で補正 9)）によるランダム効果メタアナリシスで定量的な統合を実

施した。統計学的異質性については、平均効果の分散を表すパラメータである τ から予測区

間を推定し、各研究固有の効果が観察され得る範囲を示した 9)。 

3) 低線量 CT の診断精度研究 

感度と特異度については参照基準をゴールドスタンダード（完璧な参照基準）と想定した

標準的な 2 変量ランダム効果メタアナリシス（制限付き最尤推定法による 2 変量混合効果

ロジスティック回帰）を実施し 10)、推定されたパラメータから階層統合 ROC 曲線の推定を

行った 11)。 

4) その他の研究 

一次研究を個々に吟味し、質的統合を行った。 

 

6. 証拠のレベル 

肺がん検診の方法として、LDCT、胸部 X 線、喀痰細胞診の科学的根拠の信頼性を評価す

るとともに、各方法の不利益の情報を整理したうえで、利益と不利益のバランスを評価する。

評価方法は、「有効性評価に基づくがん検診ガイドライン」のためのエビデンスレポート作

成方法 2018 年度版に準じるが、アドバイザリー委員会の強い要望により、一部改変して評

価を行った（表 2）。 
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1） 利益については肺がん死亡率・罹患率減少効果について評価し、その根拠となる研究の

信頼性を判断する。 

2） 不利益については両者の様々な不利益に関する情報を整理する。 

3） 利益と不利益のバランスを評価するに先立ち、対象 10 万人の肺がん検診実施について

検診の流れの infographic を作成する。 

4） 3）に基づき、肺がん検診の 10 万人に行った場合の各々の方法について利益不利益バラ

ンスを可視化し比較検討する。3）の結果を直接引用するため、利益の代替指標として

受診者 10 万人あたりの肺がん死亡者数を用い、不利益肺がん１例の救命に要すうる精

密検査数を用いた。非喫煙者と現在喫煙者・過去喫煙者の両者について、利益と不利益

のバランスを相対的に評価する。 

 

表 2. 証拠のレベル 

死亡率減少効果 

（利益の大き

さ） 

証拠のレベル(利益) 
不利益の程度 

小 中 大 

あり 

(Positive)  

証拠の信頼性が高い 

(HIGH) 利益はある

が、 

不利益小 

利益はある

が、 

不利益中等度 

利益はある

が、 

不利益大 証拠の信頼性は中等度 

(MODERATE) 

証拠の信頼性は低い 

(LOW) 
利益はあるが、信頼性は低く、不利益あり 

不明 

(Insufficient) 
  利益は不明だが、不利益あり 

なし 

(Negative) 

証拠の信頼性は低い/中

等度/高い 

(LOW / MODERATE / 

HIGH) 

利益はなく、不利益あり 
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科学的根拠：LDCT 

CQ1. 低線量 CT 検査による肺がん検診の有効性 

 

1．U.S. Preventive Services Task Force の評価  

米国予防医学専門委員会(U.S. Preventive Services Task Force, USPSTF)が 2021 年に発表し

たシステマティックレビュー(以下 USPSTF2021)1, 2)では、低線量 CT 検査(LDCT)による肺が

ん検診の有効性について検討した 7 件のランダム化比較試験(RCT)から 2020 年 11 月 20 日

(正式な文献データベースによる検索は 2019 年 5 月 28 日)までに報告された 26 件の研究論

文(研究参加者計 86,486 人)3-28)が評価された。 

USPSTF2021 の正式な文献検索では PubMed、コクラン CENTRAL、ClinicalTrials.gov、WHO

の国際トライアルレジスター(ICTRP)が使用し、検索終了後も定期的文献サーベイランスと

専門家による最新の文献についてアップデートが行った。採用された RCT は健常成人(≧18

歳)を対象とし、人間開発指数(HDI)2016 のランキングで Very high に分類される高所得国で

実施され、英語で公表された研究の文献に限られた。研究に報告されたデータの抽出は 1 名

の研究者が実施し、別の研究者が確認を行うシングル抽出法で行われた。研究の質とバイア

スリスク評価は独立した 2 名が USPSTF のための文献レビューの基準に基づき実施した。

採用した 7 件の RCT は実施状況に臨床的な異質性が高く、USPSTF2021 ではメタ解析は実

施されなかった。USPSTF2021 公表後、欧州(イタリア 29)、ドイツ 30)、英国 31))の 3 つの研究

グループがメタ解析の結果を報告した。これらの平均効果推定値を参考として追記する。 

USPSTF2021 では欧州から 5 件(DANTE12-14)、DLCST23, 27)、ITALUNG19)、LUSI4-6)、NELSON7, 

11, 22, 26, 28))、米国から 2 件(LSS8-10)、NLST3, 15-18, 20, 21, 24, 25))の RCT が採用された(表 1)。この 7

件の RCT の採用経緯については注目すべき 2 点がある。第 1 にはイタリアで実施された

RCT1 件(MILD trial32))は質評価基準で無視できない問題が指摘され、研究の質が低いとの判

断で除外された点である。具体的には、プロトコール変更による事後的な対照群の追加(当

初、本 RCT は逐年対隔年の検診群間比較のみのデザインだった)があり、ランダム化の方法

や割付隠匿化の記載もない。さらに、これらのデザイン不備との関連も疑われる検診・対照

群間の参加者リスクの不均衡(過去の喫煙歴 [≧30 py が検診群 72%；対照群 78%]、継続喫

煙者割合 [検診群 68%；対照群 90%])で統計学的に有意な差が認められたという理由であっ

た。第 2 には NLST については 2013 年に 6.5 年間の追跡結果が報告され、次に 2019 年に 12

年間に追跡を延長した結果が報告されているが、前者を採用している点である。両者の追跡

方法が異なっていること、特に延長追跡では半数以上の参加施設で地域がん登録の肺がん

罹患の照合ができず欠落データが多い可能性があり、また研究検診終了後の検診受診が把

握されていないことから、初回の 6.5 年間の追跡結果を LDCT 検診の効果と見做している。 

USPSTF2021ではメタ解析は実施されず、各研究単一の結果に注目して評価された(図1)。

各割付群での 100,000 人年の肺がん死亡数は LDCT 検診の介入群では 173～543 人、非介入

群では 247～544 人、各研究の相対死亡率(incident rate ratio)が報告されていた。肺がん死亡
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率が有意な減少を認めているのは NLST と NELSON に限定され、他の研究では有意な結果

は確認できなかった。 

 

2．欧州 3 グループによるメタアナリシスの評価 

2021 年イタリアの研究グループから Journal of Clinical Oncology 誌に報告されたシステマ

ティックレビュー29)では USPSTF2021 では除外された MILD study を含めた 8 件の RCT(英

国 UKLS は未採用)でリスク比のランダム効果モデル(DerSimonian-Laird モデル)によるメタ

解析が実施された(図 2 左パネル)。本システマティックレビューでは NLST については 2013

年に報告されたオリジナルの結果ではなく、経過観察が延長された 2019 年の追加研究の結

果を採用している。全 RCT を統合した平均効果の推定値は 0.87 (95%CI: 0.78-0.98)、欧州の

非検診群と比較した RCT のサブグループ解析では 0.80 (95%CI: 0.69-0.92)、米国の胸部 X 線

検診と比較した RCT のサブグループ解析では 0.95 (95%CI: 0.82-1.10)と報告されている。 

同年ドイツの研究グループから Diagnostics 誌に報告されたシステマティックレビュー30)

も前述と同じ 8 件の RCT(NLST についても同様に 2019 年の追加研究)を採用し、リスク比

のランダム効果モデル(DerSimonian-Laird モデル)メタ解析を実施している(図 2 右パネル)。

全 RCT を統合した平均効果の推定値は 0.88 (95%CI: 0.79-0.97)、欧州の非検診群と比較した

サブグループ解析では 0.80 (95%CI: 0.70-0.92)、米国の胸部 X 線検診と比較したサブグルー

プ解析では 0.95 (95%CI: 0.82-1.10)とほぼ同様の結果であった。 

さらに、英国 UKLS31)は 8 件の既報 RCT に自らの結果を加えて相対死亡率のランダム効

果モデル(DerSimonian-Laird モデル)メタ解析を実施している(図 3)。全 RCT を統合した平均

効果の推定値は 0.84 (95%CI: 0.76-0.92)であり、UKLS を加えることにより、前 2 件のメタア

ナリシスより若干高い死亡率減少効果を推定している。 

 

3．個別研究の概要 

USPSTF2021 公表後に英国で実施された RCT である UKLS31)の結果が報告されている。

UKLS は USPSTF2021 の基準で採用に相当する RCT と考えられるため、今回の評価では

UKLS を含めた 8 件の RCT を評価対象とした(表 1)。 

研究の参加対象者は概ね同様の傾向が認められた。サンプル数は NELSON(15,792 人)、

NLST(53,542 人)の 2 件が大きく、その他 6 件は 5,000 人未満であり、平均 60 代を中心とし

た喫煙指数 20～30 超の喫煙歴があり、主として男性が研究に参加していた。NLST と UKLS

では参加当時には喫煙を中止している参加者がそれぞれ 52%、61%と過半数であり、他の研

究(概ね 3～4 割が喫煙を中止)とは異なっていた。 

研究のデザインには大きな異質性が認められた。ランダム化で割付された比較対照群に

は米国で実施された LSS と NLST では胸部 X 線検診が実施されたが、欧州の 6 件の RCT の

対照群では肺がん検診が行われない通常診療で対象者が経過観察された。介入群の LDCT

の実施回数にも異質性があり、米国で実施された LSS と NLST ではそれぞれ 2 回(逐年)、3
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回(逐年)であったが、欧州で実施された RCT は UKLS の LDCT 検診 1 回のみ実施を除き、

逐年で 4 または 5 回 LDCT 検診が実施された。研究期間における観察期間の中央値は 5～10

年、1 件 NLST のみ研究終了後のコホートを追加的に追跡観察した経過観察の中央値は 12

年であった。 

LDCT の結果陽性判定基準にも大きな異質性が認められた(表 2)。米国で実施された

RCT(LSS と NLST)で一時点で評価した病変サイズまたはその他の所見に基づく単純な方法

で要精密検査の判断が行われていた。一方、欧州で実施された RCT では経過観察のアルゴ

リズムを伴う複雑な基準が用いられ、病変サイズあるいは病変容量(ボリューム)の一時点の

評価に加え、前回所見との比較した変化量を含めて評価された。また、検診結果に基づいた

要精密検査の基準に加え、短期間で再検査とする複数段階の基準が設けられ、経過観察とし

て実施されていた。経過観察のアルゴリズムは欧州の各 RCT でも共通ではなかった。 

 

4．個別研究の質 

研究の質は NLST が Good(追跡観察したものは Fair)、それ以外の RCT は全て Fair と評価

された(表 3)。質評価のダウングレードの要因には参加者および研究者のマスク化の欠如、

参加者脱落によるバイアスの懸念、ITT 解析からの逸脱、アウトカム確認バイアスの懸念が

あった。 

 

5．研究の結果 

5-1．肺がん死亡率 

サンプル数が大きい 2 件の RCT では非介入群と比較して介入群の肺がん死亡率は統計学

的に有意な減少が観察されており、NELSON(経過観察期間中央値 10 年)では 100,000 人年あ

たりの肺がん死亡率が介入群 241、非介入群 324 であり、相対死亡率 0.75(95%信頼区間 [以

下 95%CI]: 0.61-0.90 [1 人の肺がん死亡抑制に必要な検診数である NNS=130])、NLST(経過

観察期間中央値 6.5 年)では 100,000 人年あたりの肺がん死亡率が介入群 280、対照群 332 で

あり、相対死亡率 0.85(95%CI: 0.75-0.96 [NNS=323])であった。 

NLST は予定された研究期間終了後に対象者に紐づけされた地域がん登録を利用して経

過観察期間を約 6 年延長した(経過観察期間中央値 12.3 年)追加解析を報告している 16)。こ

の追加研究ではアウトカムが他の資料で検証されず、さらに一部対象地域のがん登録は利

用不可能であったため、経過観察期間中央値 6.5 年でのオリジナル研究の結果が代入され

た。肺がん死亡率および全死因死亡率はオリジナル研究とほぼ同様の結果が報告されてい

るが(表 4)、USPSTF2021 はアウトカム評価が不良と判断し、定量的評価には採用していな

い。 

NELSON、NLST 以外の 6 件の研究はサンプルサイズが不十分であり、効果推定値の信頼

区間が 1 を交差する一定の結論には至らない結果であった。また、LSS8)および DLCST27)の

2 件の RCT では相対死亡率の点推定値において対照群が優れる(つまり LDCT 群が劣る)結
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果であった。LSS は採用された RCT 中サンプルサイズは最小レベル(約 3,000 人)であり、経

過観察期間も中央値 5.2 年で最短、イベント数も最小数に基づく結果で、相対死亡率は 1.24 

(95%CI: 0.74-2.07)8)であり、DLCST27 の相対死亡率は 1.03 (95%CI: 0.66-1.61)であった(詳細は

図 1 を参照)。USPSTF2021 で除外された MILD の経過観察 10 年での結果は 0.70 (95%CI: 

0.45-1.09)と検診群が優れる傾向が報告された 33)。 

 

5-2．全死因死亡率 

USPSTF2021 の評価した 7 件の RCT では各割付群での 100,000 人年あたりの全死因死亡

率は介入群では 363-1,667、対照群では 310-1,742 と報告されていた(図 4)。対照群と比較し

て介入群の全死因死亡率が有意に減少していたのは NLST(経過観察期間中央値 6.5 年)のみ

であった。NLST では 100,000 人年あたりの全がん死亡率が介入群 1,141、非介入群 1,225 で

あり、 相対死亡率は 0.93 (95%CI: 0.88-0.99 [NNS=219])であった。他の 6 件は効果推定値の

信頼区間が 1 を交差し、一定の結論には至らなかったが、肺がん死亡率同様に全死因死亡率

でも LSS で 1.20 (95%CI: 0.94-1.53)8)、DLCST では 1.02 (95%CI: 0.82-1.26)27)と相対死亡率の

点推定値において対照群が優れる結果であった。USPSTF2021 で除外された MILD では経過

観察 10 年での報告は他研究と同様に検診群が優れる結果であったが(相対死亡率 0.91 

[95%CI: 071-1.17])33)、経過観察 5 年での報告では 10 年の結果と一致しない結果が報告され

た(隔年検診の相対死亡率 1.17 [95%CI: 0.63-2.17]; 逐年検診の相対死亡率 1.79 [95%CI: 1.02-

3.14]と点推定値では対照群が優れていた)32)。 

イタリアグループからのシステマティックレビュー29)では USPSTF2021 では除外された

MILD study を含めた 8 件の RCT について同様にランダム効果モデル(DerSimonian-Laird モ

デル)メタ解析を実施し、平均効果の推定値は 0.99 (95%CI: 0.94-1.05)と介入の有無に関わら

ず同様の結果であった(図 2 左パネル)。これは欧州の非検診群と比較した RCT および米国

の胸部 X 線検診と比較した RCT のサブグループ解析でも同様であった。ドイツグループの

システマティックレビュー30)が実施したランダム効果モデル(DerSimonian-Laird モデル)メ

タ解析でも結果は同様(0.98 [95%CI: 0.95-1.02])であり(図 2 右パネル)、UKLS31)が実施したラ

ンダム効果モデル(DerSimonian-Laird モデル)メタ解析でも同様(0.97 [95%CI: 0.94-1.00])の傾

向であり(図 5)、少なくとも死亡が増加する証拠はなかった。 

 

5－3．性別解析 

サンプル数が大きい NLST と NELSON については性別のサブグループ解析が報告されて

いる(表 5)。NLST では男性 59%、女性 41%と参加者の割合は比較的均等であるが、NELSON

は男性の参加者が 84%であり、結果の報告も男性が中心である。肺がん死亡については

NLST オリジナル研究(観察期間中央値 6.5 年)、NLST 追加研究(観察期間中央値 12.3 年)、

NELSON(経過観察期間最低 10 年)の全てで男女別解析が行われた。LDCT 検診の肺がん死

亡減少効果については男性と比較して女性に対する効果が全体として大きく報告されたが、
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統計学的に有意な結果ではなかった(サブグループ効果を評価する interaction P値は全て0.05

以上)(表 5)。全死因死亡率に対する LDCT 検診の有効性を男女で比較した検討は男性優位の

参加となった NELSON のみであり、十分な検討は不可能であった。 

 

5－4．年齢別解析 

サンプル数が大きい NLST と NELSON については年齢階級別でのサブグループ解析も報

告されている(表 6 および表 7)。NLST ではオリジナル研究および観察期間を延長した追加

研究の両者で 65 歳未満群と 65 歳以上群でのサブグループ解析が実施された。全体として

高齢群と比較して若年群に対する効果が大きく報告されたが、統計学的に有意な結果では

なかった(interaction P 値は全て 0.05 以上)(表 6)。NELSON では男性の年齢階級別でのサブグ

ループ解析のみが報告されている。65-69 歳のグループが他の年齢階級と比較して最も大き

な肺がん死亡率減少効果(IRR=0.59 [95%CI: 0.35-0.98])と報告されているが、それ以上の詳細

な検討はない(表 7)。 

 

5－5．追跡期間延長による解析 

検診介入終了後、過剰診断がなければ肺がん罹患率は時間の経過にともない介入群と比

較対照群の結果が理論上同程度になり、効果推定値が 1 に近接する「減弱効果」が議論とな

る。検診の介入後、検診の効果の出現にはタイムラグがあり、効果は一定期間持続するが、

やがて減弱し消失する 34-37)。検診を複数回継続して行うことで効果が持続し、検診を終了し

ても一定期間効果は持続する。検診の有効性評価研究の時間軸は一定期間に検診を行う検

診相から検診終了後の追跡相に大別されるが、追跡相では検診の効果は徐々に減弱する。効

果の減弱は追跡期間に依存するが、検診の先取り効果が期待できるリードタイムに相当す

る期間は効果が残る可能性があるが、リードタイム超えた長期の追跡では同等の効果は維

持されない。このため、長期間追跡は検診の効果を過小評価する可能性がある。同様の傾向

は長期間にわたり追跡が行われた乳がん検診でも指摘されている 37)。 

追跡延長に伴う効果の減弱の特性を踏まえた解析方法が Aron らにより提唱されており 34, 

38)、乳がん検診の長期追跡結果の再解析が行われている 39-41)。具体的には、検診提供終了時

あるいは介入群・対照群の検診検出がん数が同等となった時点までの累積がんから両群の

死亡率を比較する解析方法が用いられている。これにより、検診提供終了後の検診と関わり

のない新たな罹患・死亡の影響を除外することができる。 

LDCT の長期追跡では、研究 6 年目に BAC を除外した両群の累積肺がん数はほぼ同数と

なっている(RR = 1.07 [p=0.13]))。以降に発症した肺がんは解析に組み入れず、catch-up time

である 6 年目までに診断された累積肺がんの死亡のみを評価対象とした場合、介入群にお

ける肺がん死亡率減少効果は 11%であった(RR=0.89, 95%CI: 0.80-1.00)。LDCT 検診のリード

タイムは組織型により異なるが、5-9 年との報告がある 6, 42)。従って、NLST では 3 年間に

わたり LDCT 検診が提供され、その後追跡調整を行っている。追跡期間 6.5 年間の初回報告
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では追跡期間が短く最大効果の時点で評価された可能性あり、一方追跡期間 12 年の 2 回目

の解析では効果が減弱した。NELSON では 3 回に亘る検診が 5.5 年間提供されており、その

後の 5 年の追跡期間内では LDCT 検診の効果は十分持続しており、最大効果の時点で評価

されたことが予測されるが、以降の追跡では効果が減弱あるいは消失する可能性がある。 
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表 1．採用された低線量 CT の肺がん死亡減少効果を検討したランダム化比較試験 

研究; 公表年 対照の検

診モダリ

ティ 

研究期

間(年) 

参加者数 (人 ); 

国 

参加者平均

年齢; 参加者

対象年齢 

男

性

(%) 

喫煙率(%) 

現在 / 過去 ; 

喫煙指数 

対 象 者 喫 煙 歴

(年) 

検 診 回

数(回) 

検診スケジュ

ール(年) 

経過観察

中 央 値

(年) 

研究の質 

DANTE 200814; 

0912; 1513 

なし 2001-

2006 

2472; イ タ リ

ア 

65; 60-74 100 57/43; 47 ≧20 5 0/1/2/3/4 8.4 Fair 

DLCST 201223; 

1627 

なし 2004-

2006 

4104; デ ン マ

ーク 

58; 50-70 56 76/24; 36 ≧20 5 0/1/2/3/4 9.8 Fair 

ITALUNG 201719 なし 2004-

2006 

3206; イ タ リ

ア 

61; 55-69 65 65/35; 39 ≧20 4 0/1/2/3 9.3 Fair 

LSS 20049; 0510; 

188 

胸部 X 線 2000-

2001 

3315; 米国 NR; 55-74 59 58/42; 54 ≧30 2 0/1 5.2 Fair 

LUSI 

20125;154;206 

なし 2007-

2011 

4052; ドイツ NR; 50-69 65 62/38; NR >25～>30(報告

年による) 

5 0/1/2/3/4 8.8 Fair 

NELSON 200628; 

1122; 1411; 1626; 207 

なし 2003-

2006 

15792; オラン

ダ・ベルギー 

58; 50-74 84 55/45; 38 >25～>30(報告

年による) 

4 0/1/3/5.5 10 Fair 

NLST 201117; 133 

18 20; 1421; 1525; 

1624; 1916 

胸部 X 線 2002-

2004 

53542; 米国 61; 55-74 59 48/52; 56 ≧30 3 0/1/2 7 ( 追加

報 告

12.3) 

Good (追加報告では登

録アウトカムデータ利

用のため Fair) 

MILD 201232; 

1643; 1933 

なし 2005-

2011 

4099; イ タ リ

ア 

58; 49- 66 検診：68/31; 

38 (対照：

90/10; 39) 

検診≧30 in 72% 

( 対 象 ≧ 30 in 

78%) 

3 ( 隔

年 );  6 

(逐年) 

0/1/2/3/4/5… 

( 隔 年 );  

0/2/4… (逐年) 

6 Poor (検診・対象群間の

参加者リスク不均衡) 

UKLS 

202131 

なし 2011-

2013 

4055; 英国 68; 50-75 75 39/61 NR(リスク予測

モデルで 5 年肺

がん発症率≥5%) 

1 NA 7.3 Fair (研究計画書による) 

NR＝報告なし
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表 2．低線量 CT の陽性評価基準 

対象病変 非石灰化肺結節 胸膜結節 すりガラス病変 その他 

評価方法 病変径 病変量 その他 病変径 病変径 その他 病変量 その他 

1 点評価 vs 

前回比較 
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郭
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米国 RCT                                               

NLST (アル

ゴ リ ズ ム

無) 

   1           

  

    

 

  1 1                1     1 

LSS ( アル

ゴ リ ズ ム

無) 

   1           

  

    

 

 1                        

欧州 RCT                                               

NELSON              1   2  2 1  2    1 2 2 1  2      1          

LUSI  1   2   2     2       1  2                         

ITALUNG   1       2  1                  1    2  1           

DANTE  1   2 2 2                1       1  2        1 1 1 1 1 1  

DLCST 1        2           1                           

MILD               １ 2     1                          
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UKLS  1      2   2   1   2 2               2  2  1 2 2        

1＝要精査; 2＝要経過観察(方法はアルゴリズムによる); RCT＝ランダム化比較試験; VDT＝腫瘍倍増速度 
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表 3．評価した RCT の研究の質(USPSTF2013 および USPSTF2021 の評価による) 

Overall Trial ID 

ラ
ン
ダ
ム
化

 

割
付
隠
匿

 

群
間
同
等
性

 

採
用
基
準

 

ア
ウ
ト
カ
ム
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床
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参
加
者
盲
検
化

 

%
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ン
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ン
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バ
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%
脱
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T

 

%
脱
落
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照

 

脱
落
バ
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ア
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懸
念

 

デ
ー
タ
欠
損

 

IT
T

 

ア
ウ
ト
カ
ム
確
認
法

 

ア
ウ

ト
カ

ム
確

認
妥

当
 

Fair DANTE 2008 Y Y Y Y Y U N N 100 NS 0 0 0 N ND Y U U 

Fair DANTE 2009 Y Y Y Y Y U N N 90.9 ND <10 9.1 ND N ND N U U 

Fair DANTE 2015 Y N Y Y Y U U N 94 ND 
あ

り 
ND ND U ND Y N U 

Fair DLCST 2009 Y Y Y Y Y U N N ND ND ND 5.3 11.6 Y 取り決め Y U U 

Good DLCST 2009 Y Y Y Y Y U N N ND ND ND ND ND U ND U U U 

Fair DLCST 2012a Y Y Y Y Y U N N 94.3 NA ND 2.9 8.2 N ND Y U U 

Fair DLCST 2012b Y Y Y Y Y U N N 95.5 ND 
低

い 

低

い 
ND N ND Y Y Y 

Good DLCST 2014a Y U Y Y Y U U N 90 89 
あ

り 
6 12 N 

CCA/LOC

F 
Y Y Y 

Fair DLCST 2014b Y Y Y Y Y Y N N ND ND 
低

い 

低

い 
ND Y 補完 Y Y Y 

Good DLCST 2016 Y Y Y Y Y U N N ND ND 0 20 14 N ND Y Y Y 

Fair DLCST 2018 Y U Y Y Y U N N ND N ND ND ND N ND Y U Y? 

Fair ITALUNG 2009 Y Y Y Y Y N N N 87.2 ND ND 12.7 ND Y ND N U U 

Poor ITALUNG 2017 Y Y Y Y Y Y N N 81 ND 
あ

り 

低

い 
ND N ND Y Y U 

Fair LSS 2004 Y Y Y Y Y N N N 95.5 ND 0.9 4.5 ND N ND N U U 

Fair LSS 2005 Y Y Y Y Y N N N 85.8 ND ND 14.2 ND Y ND N U U 

Fair LSS 2018 Y Y Y Y Y N N N 85.8 ND ND 14.2 ND Y ND U U U 

Good LUSI 2012 Y U Y Y Y U N N 99.9 99.9 0 0 0 N ND Y Y Y 

Fair LUSI 2019 Y U Y Y Y U N N 93.4 94.5 ND 6.6 5.5 N ND Y Y Y 

Fair NELSON 2009 Y Y Y Y Y N N N 96.4 ND ND 3.5 ND N ND N U U 

Fair NELSON 2010a Y Y Y Y U Y N N 86.7 ND ND 13.3 ND Y 未補完 N U U 

Fair NELSON 2010b Y Y Y Y Y N N N 92.1 ND 0 ND ND U ND N U U 

Fair NELSON 2011a Y Y Y Y U Y N N ND ND 0 89 65 Y ND Y Y Y 

Fair NELSON 2011b Y Y Y Y Y N N N 92.1 ND 0 ND ND U ND N U U 

Fair NELSON 2012 Y Y Y Y Y N N N ND ND ND ND ND U ND N U U 

Poor NELSON 2013 Y U Y Y Y U U N 95 ND 3.8 ND ND U CCA N U U 

Poor NELSON 2014 Y U Y Y Y U U N 90 ND 3.8 ND ND U CCA N N U 

Good NLST 2011 Y Y Y Y Y Y U N 95 93 4.3 5 7 N ND Y Y Y 

Good NLST 2013a Y Y Y Y Y Y U N 92.9 89.4 4.3 8.8 10.6 N CCA Y Y Y 
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Good NLST 2013b Y Y Y Y Y Y U N 98 ND 4.3 ND ND N CCA Y Y Y 

Fair NLST 2013c Y Y Y Y Y Y N N ND ND ND ND ND N ND Y Y Y 

Good NLST 2014a Y Y Y Y Y Y N N 良好 良好 
あ

り 
ND ND U MIV Y Y Y 

Fair NLST 2014b Y Y Y Y Y Y N N ND ND ND ND ND N ND Y Y Y 

Fair NLST 2015a Y Y Y Y Y Y N N 良好 良好 ND 
低

い 

低

い 
N ND Y Y Y 

Fair NLST 2015b Y Y Y Y Y Y N N 良好 良好 ND 
低

い 

低

い 
N ND Y Y Y 

Fair NLST 2016 Y Y Y Y U Y U N >90 >90 4.3 ND ND N CCA Y Y U 

Fair NLST 2019 Y Y Y Y U U U N 95 93 ND ND ND U ND Y Y Y 

Fair NLST/LSS 2007 Y Y Y Y Y N N N 79.7 ND ND 20.3 20.3 Y ND N U U 

Poor 
MILD 

2012/2019 
N U N Y U U N N >95 ND 1.2 低 ND N ND Y N U 

Fair 
MILD 2016 対

照除 
Y U Y Y Y U N N 高い ND ND 中 ND N ND U Y U 

Fair UKLS 2021 Y Y Y Y Y Y N N 98.3 100 ND 2.0 2.3 Y ND Y N U 

Y = 良好; N = 不良; U = 不確か; ND = データなし 
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表 4．NLST および NELSON の主解析結果(最長経過観察期間による) 

研究名 論文 経過観察期間(年) 肺がん死亡率(/10 万人年) 全死因死亡率(/10 万人年) 

   
LDCT CTR IRR (95% CI) LDCT CTR IRR (95% CI) 

NLST Pinsky 2013 中央値 6.5(最終検診受診後 4.5) 280 332 0.84 (0.75-0.95) 1141 1225 0.93 (0.88-0.99) 

NLST Abelre 2019 中央値 12.3(最終検診受診後 10.5) ND ND 0.92 (0.85–1.00) ND ND 0.97 (0.94–1.01) 

NLST Abelre 2019 中央値 12.3(減衰効果補正解析) ND ND 0.89 (0.80–0.997) — — — 

NELSON de Koning 2020 最低 10(最終検診受診後最低 5.5) 241 324 0.75 (0.61-0.90) 1393 1376 1.01 (0.92-1.11) 

CTR=比較対照群(NLST ではレントゲン検診、NELSON では検診なし)；IRR＝incidence rate ratio(発生率比)；LDCT＝低線量 CT 群；ND＝データなし 

 

 

 

 

表 5．NLST および NELSON の性別解析結果 

研究名 論文 経過観察期間(年) 男性;死亡率(/10 万人年) 女性；死亡率(/10 万人年) Interaction P 

   
LDCT CTR IRR (95% CI) LDCT CTR IRR (95% CI)  

肺がん死亡 
 

       

NLST Pinsky 2013 中央値 6.5(最終検診受診後 4.5) 316 345 0.92 (ND) 228 312 0.73 (ND) 0.08 

NLST Abelre 2019 中央値 12.3(最終検診受診後 10.5) ND ND 0.97 (0.87–1.07) ND ND 0.86 (0.75–0.98) 0.17 

NLST Abelre 2019 中央値 12.3(減衰効果補正解析) ND ND 0.95 (0.83–1.10) ND ND 0.80 (0.66–0.96) 0.14 

NELSON de Koning 2020 最低 10 年(最終検診受診後最低 5.5) 250 330 0.76 (0.61-0.94) 195 293 0.67 (0.38-1.14) ND 

          

全死亡 
 

       

NLST Pinsky 2013 中央値 6.5 年(最終検診受診後 4.5 年) 1361 1454 0.94 (ND) 828 899 0.92 (ND) 0.84 

CTR=比較対照群(NLST ではレントゲン検診、NELSON では検診無し)；IRR＝incidence rate ratio(発生率比)；LDCT＝低線量 CT 群；ND＝データなし 
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表 6．NLST の年齢階級別解析結果 

論文 経過観察期間(年) ＜65 歳;死亡率(10 万人年) ≧65 歳;死亡率(10 万人年) Interaction P 

  
LDCT CTR IRR (95% CI) LDCT CTR IRR (95% CI)  

Pinsky 2013 中央値 6.5(最終検診受診後 4.5) 205 250 0.82 491 562 0.87 0.6 

Abelre 2019 中央値 12.3(最終検診受診後 10.5) ND ND 0.86 (0.78–0.96) ND ND 1.01 (0.90–1.15) 0.051 

Abelre 2019 中央値 12.3 減衰効果補正解析 ND ND 0.85 (0.73–0.99) ND ND 0.94 (0.80–1.11) 0.39 

CTR=比較対照群(レントゲン検診)；IRR＝incidence rate ratio(発生率比)；LDCT＝低線量 CT 群；ND＝データなし 

 

 

 

 

表 7．NELSON の年齢階級別解析結果 

論文 経過観察期間 年齢階級 死亡率(10 万人年) 

   
LDCT CTR IRR (95% CI) 

de Koning 2020 最低 10 年(最終検診後最低 5.5 年) 50-54 歳 159 186 0.85 (0.48-1.50) 

  
55-59 歳 164 232 0.71 (0.44-1.11) 

  
60-64 歳 335 403 0.83 (0.55-1.24) 

  
65-69 歳 358 605 0.59 (0.35-0.98) 

  
70-74 歳 661 855 0.77 (0.40-1.47) 

CTR=比較対照群(検診なし)；IRR＝incidence rate ratio(発生率比)；LDCT＝低線量 CT 群；ND＝データなし
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図 1．低線量 CT による肺がん死亡率減少効果(USPSTF2021) 
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図 2．低線量 CT による肺がん死亡率減少効果(左パネル：Passiglia et al. J Clin Oncol 2021、右パネル：Hunger et al. Diagnostics 2021) 
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図 3．低線量 CT による肺がん死亡率減少効果(Field et al. Lancet Regional Health - Europe 2021) 

 



56 

 

図 4．低線量 CT による全死亡率減少効果(USPSTF2021) 
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図 5．低線量 CT による全死亡率減少効果(Field et al. Lancet Regional Health - Europe 2021) 
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CQ1‘. 非喫煙者・低喫煙者を対象とした低線量 CT 検診 

 

 欧米で行われた低線量 CT(LDCT)検診はすべて重喫煙者を対象とした研究である。一方、

我が国では喫煙者と同様に非喫煙者を対象として LDCT 検診が行われてきたことから、平

均的健常者を対象とした LDCT 検診が期待されている。 

 

1. 国内研究 

肺がん死亡をエンドポイントとした国内研究は日立市からコホート研究が 1 件ある。ま

た、現在、非喫煙者を対象とした LDCT 検診のランダム化比較試験が進行中である 1)。 

Nawa らは、LDCT 検診と胸部 X 線(CXR)検診を比較した研究を報告している 2)。本研究

では、50-74 歳の市民を対象とし、LDCT 群 17,935 人、CXR 群 15,548 人を約 10 年間追跡し

た。対象者には非喫煙者が LDCT 群で 54.4%、CXR 群で 66.3%含まれていた。CXR 群を比

較対照とした場合、LDCT 群では肺がん罹患率が 23%増加し、肺がん死亡率が 51%減少し

た。しかし、LDCT 群では CXR 群に比し全死因死亡率が統計学的に有意に減少したことか

ら、ヘルシースクリニーバイアスの影響が大きく、LDCT 検診の効果が過大評価された可能

性が高い。 

 

2. モデル評価 

NLST 研究は重喫煙者を対象としているが、重喫煙者を喫煙量別に層別化し、LDCT 検診

による利益と不利益についてモデルを使用した比較検討が行われている 3)。NLST の対象者

を喫煙量順に 5 段階に分類し、LDCT の対象を高リスク者から低リスク者まで拡大すること

で、より多くの肺がん死亡率を回避することを示した。一方で、対象者を拡大し、より低リ

スク者を取り込むことにより、偽陽性率が増加し、肺がん 1 例を発見するために必要な検診

回数が増加した。重喫煙者にあっても対象の拡大により利益は増加するが、不利益も共に増

加することが示された結果である。 

Ten Haaf らは MISCAN モデルを用いて、非喫煙者に LDCT 検診を拡大した場合の利益と

不利益について検討した 4)。LDCT 検診の USPTSF の対象基準をコントロールとし、非喫煙

者の肺がんリスクをモデルを元に層別化して推定した。評価されたアウトカムは LDCT 検

診による救命年、肺がん死亡回避に必要となる検診回数、過剰診断である。LDCT 検診によ

る救命年は、USPTSF の対象基準 (55-80 歳、３０パック年あるいは禁煙１５年未満)では 11.9

年に対し、平均的リスクの非喫煙者では救命年は 10.4 年にであった。さらに、１例の肺が

ん死亡回避に必要となる検診回数は平均的リスクの非喫煙者では 6,162 回と、USPSTF の対

象基準の 353 回に比べ 17 倍となった。また、過剰診は、非喫煙者で 9.5%、USPSTF 基準の

8.4%を上回り、肺がんリスクが増加しても同等の結果であった。以上の結果から、ほとんど

の非喫煙者に対する LDCT 検診では不利益が利益を上回り、非喫煙者全体にとって LDCT

検診がもたらす利益は乏しいと結論付けている。 
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CQ2. 低線量 LDCT 検診の感度・特異度 

 

1. 方法 

U.S. Preventive Services Task Force (USPSTF)の Key Question 3. Accuracy で抽出された文献を

組み入れた 1)。加えて、医中誌での検索および、USPSTF の検索対象期間以降の PubMed 検

索から一人の研究者が対象文献を選択した。選択基準は、喫煙者に対して CT を用いた肺が

ん検診を行った一次研究とした。検索式の詳細は別途示す。データ抽出は、各論文から一人

の研究者がデータを抽出し、USPSTF の結果と照合した。 

 診断精度の検討の前提として、CT スクリーニングの結果、精密検査が 1 年以内に行われ

て肺がんの診断が確定したものを真陽性、診断が確定しなかったものを偽陽性とした 2)。真

陰性については、CT スクリーニングの結果、肺がんを認めなかったもののうち、次回スク

リーニングまでの間に肺がんを発症しなかったもの、もしくは 1 回だけのスクリーニング

の場合は、CT 陰性を以て真陰性とみなした。偽陰性は、スクリーニング期間の間に肺がん

を発症したものとした 3)。初回スクリーニングのみ 4–8)および、期間全体のあらゆる診断行

為 5,6,8–11)からなる 2×2 表のデータが利用可能な RCT について、HSROC model を用いてメ

タ・アナリシスを行った。 

 

2. 結果 

1) 研究の概要 

RCT の二次解析 9 報 4–12)、観察研究 11 報を組み入れた 13–23)。USPSTF で検討された報告以

外に追加されたのは、2000 年に出版された和文の観察研究 2 報であった 13,14)。各研究にお

いて CT 検診を 1 回以上受けた対象者は、1,264～26,022 人であった。スクリーニングの回

数については、1-6 回であった。リファレンススタンダードは、対象者へのインタビュー、

カルテとの照合、がん登録との照合であり、確認方法が不明なものも存在した。研究の概要

を表 1 に示す。RCT において、要精検の基準は、直径を元に設定されたもの(DANTE、DLCST、

ITALANG、LSS、LUSI、NLST)、体積を元に設定されたもの(MILD、NELSON、UKLS)に大

別されていた。 

本邦で実施された研究はいずれも観察研究の 4 報であった。大畑らの報告では、人間ドッ

ク検診のオプションとして 3,577 人にヘリカル CT 一次検診を行い、要精検が 55 人(1.5%)、

肺がん発見は 6 人(0.17%)であったと報告している 14)。鈴木らの報告では、肺がん検診にお

いて、1,132 人に CT 検診を実施し、要精検が 111 人(9.8%)、肺がん発見は 8 人(0.7%)であっ

た 13)。Toyoda らの報告では、7,190 人に低線量 CT 検診を実施し、喫煙等の高リスク者には、

喀痰細胞診を併用した。肺がん発見は 40 人(0.6%) であった。喫煙者での感度は 84%、特異

度は 92.4%であった 18)。Tsushima らの報告では、2,486 人に低線量 CT 一次検診を実施した

結果、肺がん検出の感度 87.5%、特異度 91.7%であった 20)。 
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2) 研究の結果 

6 件のRCTでの感度は 59～95%であった。7件の観察研究での感度 87.7～100%であった。

6 件の RCT での特異度は 26.4～99.2%、7 件の観察研究での特異度は 34.0～99.7%であった。

9 件の RCT での陽性適中率は、3.3～43.5%、5 件の観察研究での陽性反応適中度は 3.5～

20.9%であった。6 件の RCT での陰性反応適中度は 97.7～99.9%、3 件の観察研究での陰性

反応適中度は 99.2～100%であった (表 2A, B)。 

HSROC モデルを用いた、RCT のメタ・アナリシスの結果を初回スクリーニングの精度に

ついて図 1 に、全期間の精度について図 2 に示す。1 回のスクリーニングよりも、複数年の

スクリーニングで、HSROC カーブが改善する傾向を認めた。 
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表 1 研究の概要 

1. Study characteristics 

Study Author, 

Year 

Design Number 

analysed 

Nodule 

classification 

Threshold Reported 

screening 

method 

Reference standard 

DANTE 

Infante,2015 

RCT 1,264 I-ELCAP >5-mm average diameter 5 annual 

screens 

Annual structuredmedical interview, 

death certificates, and hospital records 

and/or clinic records.  

DLCST 

Pedersen,2009 

RCT 2,052 DLCST >15-mm maximum diameter or 5–15 

mm with >25% volume increase on 3-

month repeat 

5 annual 

screens (4 

reported) 

National death registration, and 

national cancer registration 

ITALUNG Lopes 

Pegna,2013 

RCT 1,406 I-ELCAP ≥5-mm average diameter solid nodule, 

≥10-mm GGN average diameter, any 

part-solid nodule 

4 annual 

screens 

Unclear 

LSS 

Croswell,2010 

RCT 1,586 NLST ≥3-mm maximum diameter T0, ≥4 mm 

maximum diameter for T1 

2 annual 

screens 

Medical records of the participants 

with the positive screening results 

LUSI 

Becker,2015 

RCT 2,028 I-ELCAP ≥5-mm average diameter 5 annual 

screens (4 

completed) 

Unclear 

MILD 

Sverzellati,2016 

RCT 1,152 Modified 

NELSON 

Volume >250 mm3 or 60–250 mm3 with 

>25% volume increase on 3-month 

repeat 

5 annual 

screens 

Retrieved by certified medical records 

MILD 

Sverzellati,2016 

RCT 1,151 Modified 

NELSON 

Volume >250 mm3 or 60–250 mm3 with 

>25% volume increase on 3-month 

repeat 

3 biennial 

screens 

Same as above 

NELSON 

DeKonin,2020 

RCT 6,583 NELSON Volume >500 mm3 or 50–500 mm3 with 

VDT<400 d on 3-month repeat 

4 rounds National linkages 

NLST 

Pinsly,2013 

RCT 26,022 NLST ≥4-mm longest diameter 3 annual 

screens 

Positive screens were tracked and 

negative screens were tracked yearly 
status update 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK568578/table/ch3.tab5/?report=objectonly
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK568578/table/ch3.tab5/?report=objectonly
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UKLS Field,2016 RCT 1,994 Modified 

NELSON 

Volume >500 mm3 or 50–500 mm3 with 

VDT<400 d on 3-month repeat 

1 screen Unclear 

Crucitti,2015 Observat

ional 

study 

1,500 NCCN 

guideline 

2015 

>4 mm, avg max and min 1 scan Unclear 

(single institution study) 

Unclear  Observat

ional 

study 

2,968 I-ELCAP ≥5 mm, avg max and min 2 annual 

scans 

To complete the identification of 

interim diagnoses, each 

participant was contacted after 1 year 

had lapsed since the last screening. If 

no contact could be made either 

directly or 

through relatives, the referring 

physician was contacted; all of this 

failing to provide the information, 

death records were consulted. 

Henschke,2013 Observat

ional 

study 

21,136 I-ELCAP ≥5 mm, avg max and min Annual 

scans; data 

is from 

baseline 

scans 

Unclear 

Toyoda,2008 Observat

ional 

study 

7,183 
 

“Need for further clinical exam” 2 annual 

scans 

Cancer Registry 

Tsushima,2008 Observat

ional 

study 

2,486 
 

Positive: >5 mm non-solid with unclear 

contours, >3 mm solid nodules without 

calcification, nodules with spiculation, 

nodules with lobulation and nodules with 

heterogeneous attenuation. Positive 

included nodules of any size that showed 

spiculation, lobulation or heterogeneous 

attenuation 

Semi-positive: <3 mm solid nodules, <5 

mm non-solid or mixed solid nodules 

Annual 

scans 

Unclear 
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and focal non-solid nodules without 

distinct margins 

Tammemagi,201

7 

Observat

ional 

study 

2,537 
 

≥1 mm 1 scan Unclear 

Swensen,2005 Observat

ional 

study 

1,520 
 

NCN >4 mm, avg max and min 1 scan contact with all participants at least two 

times per year (in person 

at the annual screening examination or 

by telephone if scanning was not 

performed and by mail 6 months after 

each screening examination 

Sources were patient records, radiology 

reports, death certificates, and surgical 

reports 

Menezes,2010 Observat

ional 

study 

3,352 I-ELCAP ≥5 mm, avg max and min 6 annual 

screenings 

Unclear 

(single institution study) 

Verinesi,2008 Observat

ional 

study 

5,201 
 

≥5 mm 1 scan Unclear 

(single institution study) 

Ohata, 2000 Observat

ional 

study 

3,577 日本肺癌学

会肺癌検診

写真判定 

D,E 判定 1 scan Unclear 

(single institution study) 

Suzuki, 2000 Observat

ional 

study 

1,132 不明 不明 1 scan Unclear 

(single institution study) 
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表 2A  全追跡期間の検査精度 

NR: not reported 

Trial Name  

Author, Year Design Sn Sp PPV NPV 

DANTE  

Infante, 2015 RCT 79.50% 75.50% 18.60% 98.10% 

DLCST  

Pedersen, 2009 RCT NR NR 9.50% NR 

ITALUNG  

Lopes Pegna, 2013 RCT 95.00% 26.40% 3.60% 99.40% 

LSS  

Croswell, 2010 RCT NR NR 7.00% NR 

LUSI  

Becker, 2015 RCT 93.50% 62% 7.20% 99.70% 

MILD  

Sverzellati, 2016 RCT 68.50% 99.20% 40.60% 99.70% 

MILD  

Sverzellati, 2016 RCT 73.50% 99.20% 42.40% 99.80% 

NELSON  

De Koning, 2020 RCT 59.00% 95.80% 43.5%§ 97.70% 

NLST  

Pinsky, 2013 RCT 93.10% 76.50% 3.30% 99.90% 

UKLS  

Field, 2016 RCT NR NR 36.80% NR 

Crucitti, 2015 

Observational 

study NR 34.00% 4.60% NR 

Henschke, 2004 

Observational 

study 97.00% 90.00% 

Annual 

11.0% 

Annual 

100% 

Henschke, 2013 

Observational 

study NR NR 3.50% NR 

Toyoda, 2008 

Observational 

study 88.90% 92.60% NR NR 

Tsushima, 2008 

Observational 

study 100% 96.90% 9.90% 100% 

Tammemagi, 2017 

Observational 

study 92.70% NR NR NR 

Swensen, 2005 

Observational 

study 95.50% 37.90% 5.80% 99.30% 

Menezes, 2010 

Observational 

study 87.70% 99.30% NR NR 

Veronesi, 2008 

Observational 

study 91.00% 99.70% NR NR 
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表 2B 初回スクリーニングの精度 

ID Design Sensitivity Specificity PPV NPV 

DANTE Infante,2015 RCT 79.52% 75.53% 18.59% 98.13% 

DLCST Pedersen,2009 RCT 100.00% 91.93% 11.72% 100.00% 

ITALUNG  

Lopes Pegna,2013 

RCT 55.56% 70.36% 4.69% 98.37% 

LSS Croswell,2010 RCT 100.00% 67.31% 6.99% 100.00% 

LUSI Becker,2015 RCT 85.19% 74.16% 4.26% 99.73% 

Henschke, 2004 

Observational 

study 

97.47% 89.93% 20.92% 99.92% 
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Figure 1. Summary receiver operating characteristic (SROC) plot for the screening rounds in 

randomized controlled trials 

 

Tsushima 2008, Toyoda 2008 are observational studies. 
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Figure 2. Summary receiver operating characteristic (SROC) plot for the overall rounds in randomized 

controlled trials 
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CQ3. 不利益：偽陽性率・要精検率 

  

低線量 CT 検診の診断基準には、NLST、I-ELCAP、LUNG-RADS など主として米国で開

発された腫瘍径を主体とした基準の他には、NELSON などヨーロッパを主体としたボリュ

ームを用いる基準、さらに結節の性状を考慮した基準などがあり 1-5）、必ずしも統一されて

いない。また、同一基準を用いた場合であっても、診断基準の定着や読影技術の習熟度など

により要精検率や施設間のばらつきが認められる。さらに、精密検査の方法は統一されてお

らず、精検あるいは経過観察により診断を確定している。正確には偽陽性率の確定には一定

期間のフォローアップが必要であるが、代替指標として要精検率を用いることもある。

USPSTF では、低線量 CT 検診の偽陽性率を総受診者に占める偽陽性者の割合と定義してい

る 6）。 

 

1） 米国の研究 

米国の診断基準は非石灰化結節の腫瘍径を主体とし、結節の性状を考慮する場合もある

(表 1) 2-6)。LUNG-RADS は腫瘍径だけではなく、ボリューム換算値も提示しており、質的診

断を含め 5 段階の分類を行っている。初期研究の要精検率は 20%以上であり、Fleischner 

Society Guidelines に基づいた Veterans Health Admirations の研究は 59.7%となっている 4)。

LUNG-RADS に基づく研究間でも基準に差があり要精検率は異なるが、直近の研究の要精

検率は 13.9%である 6)。 

2 ラウンドの要精検率を比較した研究では、初回に比べ 2 ラウンドでは肺がん発見率と共

に要精検率も低下していた(表 2) 7-8)。Regis らは、LUNG-RADS に基づき 4 ラウンドの結果

を報告している 7)。初回に比べ 2 ラウンドでは、がん発見率・要精検率共に減少したが、以

降は大きな変動は見られなかった。 

 

2） 欧州の研究 

欧州からの報告は主としてランダム化比較試験であり、診断基準には大きさによるもの

とボリュームが考慮されている。NLST も含め、ランダム化比較試験の診断基準と偽陽性率・

要精検率を表 3 に示した 9-18)。DLCT では、大きさ 5mm 以上の結節を要精検としており、

要精検率はベースラインでは 8.7%、2 ラウンドから 4 ラウンドまでは 2～3%に留まってい

る。USPSTF の定義では、偽陽性率はベースライン 7.9%、2 ラウンドから 4 ラウンドまでは

1～2%であった。ボリュームベースの診断基準である他のランダム化比較試験では、LUCI12), 

NELSON14,15), MILD13), UKLS18)である。LUCI では要精検率の初回 22.2%から、2 ラウンド以

降は 5～6%であり、偽陽性率も同様に初回 21.1%と高いが、2 ラウンド以降は 3～6%であっ

た 12)。NELSON では要精検率の初回 22.2%から、2・3 ラウンドは 6%前後であり、最終ラウ

ンド 2%まで減少した 14,15)。偽陽性率も同様に初回 18.8%と高いが、2 ラウンド以降は同様

に減少している。UKLUNG の要精検率は 5.8% (144/1957)、偽陽性率は 3.6% (72/1957)で
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あった 18)。MILD は 1 年間隔と 2 年間隔を比較した研究であり、2 年間隔の要精検率はやや

高いが大差なく、2 ラウンド以降は 2 年間隔で要精検率はやや高いものの、2-4%で推移して

いた 13)。 

米国の研究も含め、ランダム化比較試験の二次解析論文における初回スクリーニングの

結果について、ランダム効果モデルを用いてメタアナリシスした結果、偽陽性の割合は 0.19

（95%CI: 0.14-0.24）であった (図 1)。特に腫瘍径を要精検の判断基準に用いた場合にカッ

トオフのばらつきから偽陽性率の異質性が高い傾向を認めた。 

 

3） アジアの研究 

中国からランダム化比較試験 1 件 19)の報告があるが、その他は主として日本から報告に

限定される (表 4) 19-28)。診断基準が我が国との中国・韓国 26,27)では異なるが、結節のボリュ

ームは考慮されていない。中国や韓国の研究は米国の基準を用いており、特に中国研究での

要精検率は比較的高い。 

一方、国内研究は要精検となる結節径が比較的大きく、性状も考慮しており、CT 検診導

入期には約 12%であったが、以降は 10%以内に留まっている 20-25)。国内研究は米国・欧州

とは異なり、一般集団を対象としていることから、肺がん罹患率も低いが、日本肺癌学会の

診断基準により、他国に比べ要精検率は低値であった。国内研究ではベースラインは 5-12%

で、2 ラウンドでは 10%以下に減少した。 
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図 1. 低線量 CT 検診偽陽性率のメタアナリシス 
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表1. 米国における要精検診断基準と要精検率

大きさ Volume 性状 その他

LSS Croswell, 2010 3318 21%

R1：

>3mm

R2：

>4mm

なし 非石灰化結節

Spiculated noncalitified nodules;

focal parenchymal opacication;

endobronchial lesions; hlaer,

mediastinal, bont or pleural

measses

26309 RI：27.3% リンパ節腫脹

24715 R2：27.9% 滲出

24102 R3* 16.8%

I-ELCAP Henschke, 2013 21131 16.1% >5mm なし 実質性（一部も含む）非石灰化結節

Flieischmer Society

Guideliens
Kinisinger, 2017 2106 59.7% ≧5mm なし any nodules

nodules to be new or growing

small nodules withsuspicious

features

Lung-RADS Mckee, 2013 500 25.0% >5mm なし

Solid nodules 4-8  mm or ground glass nodules > 5

mm next LDCT

Stable nodules without documented 2 years of

stability

Probable infection/inflammation

Lung-RADS Regis, 2021 4301 13.90% ≧6mm あり

Solid nodule(s):

≥ 6 to < 8 mm (≥ 113 to < 268 mm3) at baseline OR

new 4 mm to < 6 mm (34 to < 113 mm3)

Part solid nodule(s)

≥ 6 mm total diameter (≥ 113 mm3) with solid

component < 6 mm (< 113 mm3) OR

new < 6 mm total diameter (< 113 mm3)

Non solid nodule(s)

(GGN) ≥ 30 mm (≥ 14137 mm3) on baseline CT or

new

対象数 要精検率 (%)
要精検の診断基準

Study

NLST >4mm なし 非石灰化結節・腫瘤

The National Lung

Screening Trial

Researach Team,

2011

著者
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表4. アジア研究の要精検率

No of

participants

No of

positive

results

(%)
No. of

cancer
(%)

No of

participants

No of

positive

results

(%)
No. of

cancer
(%)

Ed: non-cancerous but suspicious lung lesion General population

E: suspicion of lung cancer ≧40 years

F: small lung nodule (<3 mm in diameter)

D: non-cancerous lung lesion

Japan Lung Cancer Society General population

positive: cases  D or E

A: Inadequte image ≧40 years

B: normal smoker

C: scar lesion caused by a previous inflammatory episode

D: benign tumor or an active inflammatory disease

E: suspected lung cancer

General population

Hitachi employee

50-69 years

E: 肺がん疑い General population

Ed: 肺がんを否定できない

F: 3mm以下結節で3か月後再検 ≧40 years

D2: 肺の炎症

General population

≧40 years

~2002: morphological characteristics 3348 188 5.6% 5 0.15% - - - - -

2002~: LungCare (semi-automatic volumetric software) 3582 693 19.3% 32 0.89% - - - - -

Yang, 2018 AME (RCT) ≧4mm(non-carcfied nodules)

45-70 years, asymptomatic

any risk factor (current/former

smoeker, cancer history, occupatinal

exposure/ passive smoking/cooking)

baseline 3512 804 22.9% 51 1.45% - - - - -

Lee, 2019
South

Korea
Lung-RADS

55-74 years

Cuurent smoker/ former smoker
baseline 256 19 7.4% - - - - - - -

Liu, 2011
China_ELC

AP

0.61/0.25

115 4.6 10 0.32

General population

≧40 years
baseline

4688 451 9.6 35 0.68 2494
Toyoda,

2008
Osaka Japan Lung Cancer Society 1 year

2486
Tsushima,

2008
Azumi

Positive: >5 mm non-solid with unclear contours, >3 mm solid nodules

without calcification, nodules with spiculation, nodules with lobulation

and nodules with heterogeneous attenuation. Positive included nodules

of any size that showed spiculation, lobulation or heterogeneous

attenuation

Semi-positive: <3 mm solid nodules, <5 mm non-solid or mixed solid

nodules and focal non-solid nodules without distinct margins

Nawa,

2005
Hitachi Non-calcificated solitary pulmonary nodules≧8 mm 1 year

183 7.4 7 0.28

0.44

5568

(M 4257/F

1311)

148 2.7 4

酒井, 2007 長野 1 year 5.2 3.1

22 0.28

0.07

7956

(M 6319/F

1637)

541 6.8

11.5 14

36

Sobue,

2002

Anti-Lung

Cancer

Association

(Tokyo)

6 months

1611

(M 1415/F

196)

186

273/236 6.2/6.1 27/10

0.87 7891 721 9.1

baseline screening Repeat screening

12.3 23Sone, 2001 Nagano 1 year 5483 676

Author,

year
Project Interpretation standard (Positive results) Subjects

Screening

interval

0.42 4425/3878
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CQ3. 過剰診断 

 

1. 定義 

がん検診における過剰診断については、生命予後に影響しないがんの発見という基本概

念は一致しているが、定義や算出方法には必ずしも一律ではない。IARC handbook では、が

ん検診を行うことで生命予後に影響のないがんを発見することと定義している参 1)。

Independent UK Panel on Breast Cancer Screening では、死亡に至るまでの間には臨床的に症状

を呈することのないがんが、検診により診断されることと定義している参 2)。同レポートで

は、過剰診断の推計に影響する要因として、研究デザイン、追跡期間、年齢、対象(全対象

者、検診受診者)をあげている。過剰診断の推計はランダム化比較試験と観察研究によるが、

同等の背景要因を持つ対照群との比較可能なランダム化比較試験が望ましいとしている。

過剰診断算出では共通して、分子は対照群に比し介入群で過剰に発見されたがんである。分

母は追跡期間に介入群で発見された全がんを用い、その割合(%)を示す。 

追跡期間を検診提供期間内とするか、検診提供中止後の追跡期間までを含めるかにより

過剰診断の推計値は異なる。同レポートでは、検診提供期間内の発見がんを分母とした場合

を個人ベース (individual perspective)、検診期間を超えた全追跡期間内の発見がんを分母と

した場合を集団ベース(population perspective)の過剰診断推計方法と定義している。検診期間

内の発見がんを分母とする場合には過剰診断が過大評価される一方で、長すぎる追跡は過

小評価の原因となる引 1)。従って、検診提供終了後追跡する場合には、検診終了後にリード

タイムを追加した追跡期間が望ましいとしている。リードタイムの推計はランダム化比較

試験データを用いたモデル推計が行われている。NLST に基づくリードタイムは 9 年間と推

計している参 3)。一方、LUCI のデータに基づく平均滞在時間(mean preclinical sojourn time)は

5.38 年とし、組織別に異なり、BAC では 8.77 年と推計している引 2)。 

 低線量 CT 検診による発見がんのうち 25％が進展の緩やかながんであることが報告され

ており参 4)、その多くは生命予後の良い粘液非産生性腺がん(BAC: bronchial alveolar cell 

carcinoma)である参 5)。低線量 CT 検診の過剰診断の多くは BAC と考えられている引 2-4)。 

 

2. 過剰診断の推計 

1) ランダム化比較試験 

低線量 CT 検診ではランダム化比較試験をベースとし過剰診断の推計には、分母を介入群

の検診発見がんとした excess incidence method が用いられている(表 1)引 2~11) 過剰診断の割

合は追跡期間により異なるが、10 年以内の追跡では 10-20％であった。長期追跡を行ってい

る NLST では、検診提供終了後の追跡期間の延長に伴い、過剰診断の割合は減少している。 

オランダ・ベルギーで行われた NELSON 研究では、追跡期間 10 年間(検診終了後 4.5 年)

で介入群 6,581 人から 344 人、対照群 6,612 人から 304 人の肺がん罹患があり、同時点の過

剰診断は 19.7%であった(95%CI: -5.2-41.6)引 5)。さらに追跡期間を 1 年延長すると、過剰診断
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は 8.9%に減少した(95%CI: -18.2-32.4)。 

イタリアで行われたランダム化比較試験 ITALUNG は 1,613 人に低線量 CT 検診を行い、

通常医療の 1,513 人と比較検討している引 6)。介入群には 4 年間 4 回の低線量 CT が提供さ

れ、検診終了後も含めて 8.5 年(中央値)の追跡している。追跡期間中、介入群 71 人、対照群

67 人の肺がんが発見された。検診期間内には介入群の肺がん累積罹患数は対照群に比べ

55%超過していたが、検診終了後には 45%に減少している。本研究の過剰診断推計について

USPSTF は追跡期間が不適切であり信頼性が低いとしている参 6)。しかし、さらに追跡期間

を延長し 11.3 年まで追跡した結果でも介入群と対照群の肺がん罹患率を比較したが有意差

はなかった(RR=0.89, 95%CI:0.67-1.18)。初回検討では検診提供終了後 4.5 年と追跡期間が短

かったが最新報告でさらに 3 年延長しても結果は変わらなかった引 7)。同じくイタリアで行

われた DANTE 研究では 5 年間 5 回の低線量 CT 検診を含め 8.35 年の追跡期間で 30.76%の

過剰診断を認めた引 8)。 

デンマークで行われた DLCT は介入群に 5 年間 5 回の低線量 CT 検診を行っており、10

年間の追跡を行った結果、介入群で 96 人・対照群で 53 人の肺がんを認め、過剰診断

67.2%(95%CI: 37.1-95.4%)と推計している引 9)。過剰診断の割合が高い理由として割り付けが

適切ではなく介入群にリスクが高い人が含まれている可能性があり、さらに検診終了後の

追跡期間が不十分なため過大評価されたとの指摘もある引 12)。 

ドイツで行われた LUCI では、5 年間 5 回の低線量 CT 検診を含む 9.77 年(検診終了後 5.73

年)の追跡により、介入群 2,029 人から 90 人、対照群 2,023 人から 74 人の肺がん罹患を認

め、過剰診断は個人ベースで 25.4%(95%CI: -11.3-64.3)、集団ベースで 17.8%(95%CI: -7.4-44.7)

であった引 2)。腺がんに限定すると個人ベースで 50.0%(95%CI: 14.0-88.4)、集団ベースで

37.3%(95%CI: 11.5-65.4)が過剰診断だが、さらに BAC ではほぼ全例が過剰診断であった。 

MILD は 3 ラウンドの低線量 CT 検診を逐年群 1,190 人、隔年群 1,186 人に提供し 10 年間

の追跡を行ったところ、対照群に比べ 5%の過剰診断を認めた引 10)。追跡期間は検診終了後

の追跡期間は異なることから、過剰診断の推計には逐年群には十分だが隔年群では十分で

はない。 

UKLUNG は他のランダム化比較試験とは異なり、問診票によりハイリスクグループを集

約し、1 回の低線量 CT 検診を提供する研究デザインである引 11)。7.3 年間(中央値)の追跡に

より介入群 2,028 人から 86 人、対照群 2,027 人から 75 人の肺がん罹患を確認し、15%の過

剰診断を認めた。 

欧州で行われた 5 件のランダム化比較試験(DLCT, ITALUNG, LUSI, MILD, NELSON)のメ

タアナリシスでは、8,156 人を対象としており、過剰診断は 49%(95%CI: 11-87)と報告されて

いる引 13)。一方、Passigila ら引 14)は上記 5 件と NLST をあわせての過剰診断は 30%(95%CI: 6-

55)、ヨーロッパ研究に限定した場合は 38%(95%CI: 14-63)と報告している。ただし、個別の

研究では対象者の条件や追跡期間も異なっている。 
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2) 米国の研究：モデル評価 

NLST とベースとした検討とモデル評価により過剰診断が推計されている(表 2)。NLST ベ

ースの比較は胸部 X 線が比較対照だが、モデルではスクリーニングを行わない場合も比較

対照として検討されている。 

NLST の追跡期間が 6.3 年の結果に基づくと、胸部 X 線と比較した全肺がんの過剰診断の

割合は個人ベースでは 18.5%、集団ベースでは 11.0%であった引 3)。BAC に限定した場合に

は、個人ベース 78.9%、集団ベース 67.6%であった。追跡期間を 11.3 年に延長した場合、全

肺がんの過剰診断の割合は個人ベースでは 3.1%、BAC では 78.9%と変化がなかった引 4) 。

NLST に基づくモデル解析では、BAC を除く非小細胞がんが 3.6 年に対して、BAC の滞在

時間は 32.1 年と著しく長いことが予測された引 3)。追跡期間を 7 年から生涯に延長した場合、

組織型に関わらず過剰診断の割合は減少した。 

過剰診断算出は cumulative-excess incidence 法が一般的だが、一般集団を対象とした検診

受診が継続している場合には追跡終了時点で新たな検診参加者が加わることによる過大評

価を招く可能性があることから annual-excess incidence法が望ましいとされている参 7-8)。Blom

は米国においては肺がん検診が継続的に行われている仮定で、cumulative-excess incidence 法、

annual-excess incidence 法、MICAN モデルを用いて過剰診断を推計した引 15)。cumulative-excess 

incidence 法では、出生年の早い集団ほど過剰診断の割合が高く、個人ベースの視点では 1950

年代出生コホートの過剰診断は 10.5%、1990 年代出生コホートでは 5.9%であった。一方、

集団ベースでは 1950年代出生コホートの過剰診断は 2.3%、1990年代出生コホートでは 0.4%

であった。annual-excess incidence 法では 2018 年の検診導入時には検診発見がんは増加する

が、2029 年から 2040 年の過剰診断は 0 であった。MICAN モデルの 2018 年から 2040 年の

過剰診断の推計は個人ベースでは 7.1%から 9.5%で推移するが、集団ベースでは 3.7%から

1.4%に減少した。 

 

3) アジアの研究：観察研究 

国内からは観察研究による報告があるが、過剰診断の定義や算出方法はランダム化比較

試験に基づく研究とは異なる。 

国立がん研究センターの低線量 CT 検診では、期待発見数に実測発見数は男性 1.29 倍、

女性 7.56倍であった引 16)。両者の差分を過剰診断と仮定すると、その割合は 56.3%であった。

一方、Sone らが検診機関で 5,480 人を対象とした低線量 CT 検診では、45 人は肺がんが発

見された。このうち、当時の平均寿命を超えて生存した 6 人を過剰診断と仮定するとその割

合は 13.3%であった引 17)。一方、台湾では 2000 年以降に女性を対象とした低線量 CT 検診が

増加し、それに伴い 2004 年から 2018 年で早期肺がん罹患率は 6 倍に増加したが、進行が

ん罹患率、肺がん死亡率には変化が見られなかった引 18)。主たる対象である台湾女性の喫煙

率は 5%以下であり、早期がんの大半は過剰診断と考えられる。同様に、女性において進行

がん罹患率低下を伴わない早期がん罹患率の増加が韓国や中国からも報告されている 19,20。 
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我が国で継続的に検診が行われてきた低線量 CT 検診の研究から、検診検出がんのうち

BAC の占める割合を過剰診断と仮定し比較した（表 3）引 21,17,22,23)。東京から肺がんをなく

す会の研究は喫煙者対象だが、他の研究の対象者には非喫煙者も含まれている。BAC を過

剰診断と仮定した場合、過剰診断の割合は13～38%と研究間でかなりばらつきがみられる。

国立がん研究センターの研究では、非喫煙者における過剰診断は 26%と喫煙者の 2 倍であ

った引 23)。さらに、組織科学的に BAC と診断された者に限定せず、NLST の定義引 24)を参照

し CT 所見 part-solid/pure GGN を過剰診断と仮定すると、その割合は 60%を超え、喫煙者・

非喫煙者は同等であった引 17,23)。 
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表 1. 追跡期間別過剰診断の推計             

                  

Authors Study LDCT 
対象数 

総追跡期間 
検診終了後

の追跡期間 

Overdignosis(%) 

介入群 対照群 population individual 

Patz, 2014 
NLST 

3 screening/ 3 

years 
26722 26730 

6.41 years(mean) 3.41 年 11.0 (3.2-18.2) 18.5 (5.4-30.6) 

NLST team, 2019 11.3 years 8.3 年 1.8 3.1 

deKoning, 2020 
NELSON 

4 screening/ 4 

years 
6581 6612 

10 年 4.5 年 19.7(-5.2-41.6) - 

deKoning, 2020 11 年 5.5 年 8.9(-18.2-32.4) - 

Paci, BMJ 2017 
ITALUNG 

4 screening/ 4 

years 
1623 1593 

8.5 年(中央値) 4.5 年 0 0 

Paci, J Med Screen 2021 11.3 years 7.3 年 0 0 

Infante, 2015 DANTE 
3 screening/ 3 

years 
1300 1232 8.35 年 5.35 年 30.76% - 

Heleno, JAMA, 2018 DLCT 
5 screening/ 5 

years 
2052 2052 10 年間 5 年 

67.2(37.1－

95.4) 
- 

Maldonado SG, IJC 2021 LUCI 
5 screening/ 5 

years 
2029 2023 9.77 年 4.77 年 17.8(-7.4-44.7) 

25.4(11.3-

64.3) 

Patorino U, 2019 MILD 
5 screening/ 5 

years 
2376 1723 10 年間 5 年 5 - 

Field, 2021 UKLUNG 1 screening 2028 2027 7.3 年(中央値) 7.3 年 15 - 
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表 2. 過剰診断の推計(米国研究) 

Author 

year 

Study 

design 

Caluculation of 

overdiganosis 
Comaparator Histology 

Screening 

frequnecy/years 
Follow-up Perspective 

No of LC 

diaganosis 

screening 

phase/follw-

up 

Excess 

LC 

Ovardiagnosis 

(%) (95%CI) 

Patz, 

20143) 

RCT 

(NLST) 

cumulative 

excess-

incidence 

CXR 

All 

3 screening/ 3 

years 

6.41 

years(mean) 

population 

1089 120 11.0 (3.2-18.2) 

All 

NSCLC 
926 133 14.6(6.1-21.8) 

NSCLC 

excluding 

BAC 

815 58 7.1(-2.3-15.6) 

BAC 111 75 67.6 (53.5-78.5) 

All 

individual 

649 120 18.5 (5.4-30.6) 

All 

NSCLC 
591 133 22.5 (9.7-34.3) 

NSCLC 

excluding 

BAC 

496 58 11.7 (-3.7-25.6) 

BAC 95 75 78.9 (62.2-93.5) 

NLST 

team, 

20194) 

RCT 

(NLST) 

cumulative 

excess-

incidence 

CXR 
All 

3 screening/ 3 

years 
11.3 years 

population 
1089 20 1.8 

BAC 111 75 67.6 (53.5-78.5) 

CXR 
All 

individul 
649 20 3.1 

BAC 95 75 67.6 (53.5-78.5) 

Patz, 

20143) Model  

cumulative 

excess-

incidence 

CXR 

All 

NSCLC 

3 screening/ 3 

years 
10 years population 

    19 (16-23) 

NSCLC 

excluding 

BAC 

  9 (6-12) 

BAC   71 (52-83) 

No screening 

All 

NSCLC 
  31 (27-34) 

NSCLC   21(16-25) 
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excluding 

BAC 

BAC     85 (69-93) 

Patz, 

20143) Model 

cumulative 

excess-

incidence 

CXR 

All 

NSCLC 

3 screening/ 3 

years 
life-time population 

    9 (5-13) 

NSCLC 

excluding 

BAC 

  1.2 (0.7-1.7) 

BAC   41 (28-62) 

No screening 

All 

NSCLC 
  11 (7-15) 

NSCLC 

excluding 

BAC 

  2.6(2.0-3.3) 

BAC     49 (34-71) 

Blom, 

202015) Model 

cumulative 

excess-

incidence 

No screening All contious screening life-time 

population     

2.3%(1950 birth 

cohort) 

0.4%(1990 birth 

cohort) 

individual   

10.5%(1950 birth 

cohort) 

5.9%(1990 birth 

cohort) 

annual excess-

incidence 

population   0 

individual   0 

Micro 

simulation 

population   3.7-1.4%(2018-

2040) 

individual     
7.1-9.5%(2018-

20410) 
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表 3. 過剰診断の推計(国内研究) 

Author, year Location 
Target 

age 

No of 

participants 

Male/ 

Female 
Smoker 

Screening 

frequency 

prevalence/i

ncidence 

No. of LC 

diagnosis 
(%) 

Overdia

gnosis 

(BAC) 

(%) 

Overdiagn

osis (pure 

GGN/partS

olid/non-

solid ) 

(%) 

Nakagawa, 

2002 
Hitachi 

50 歳代

メイン 

7,956 
M6,319/ 

1,637 
Smoker or 

ex-smoker 

62.1% 

annual 

prevalence 37 0.5% 13 35.1% 

- - 5,568 
M4,257/ 

F1,311 
incidence 4 0.1% 0 0.0% 

13,524 
M10,576/

F2,948 
mix 41 0.3% 13 31.7% 

Sone, 2007 Nagano 40-74 5,480 
 M2,969/ 

F2,511 

Smoker 

2,047 

(37.4%) 

ex-smoker 

393 

 (7.2%) 

non-smoker 

3,040 (55.4%) 

annual mix 57 1.0% 21 36.8% 34 
59.6

% 

Seki, 2010 Tokyo 

63±11 2,120 M87% 83% biannual prevalence 19 0.9% 6 31.6% 

- - 64±11 1,877 M88% 84%  incidence 57 3.0% 22 38.6% 
 3,997    mix 76 1.9% 28 36.8% 

Kakinuma, 

2020 
Tokyo ≧40 

6,021 
M2,146/ 

F3,875 

Never-

smoker 

annual mix 

77 1.3% 20 26.0% 53 
68.8

% 

6,090 
M5,445/ 

F945 
smoker 75 1.2% 10 13.3% 48 

64.0

% 

12,111 
M7,591/ 

F4,820 
all 152 1.3% 30 19.7% 101 

66.4

% 
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CQ3. 中間期がん 

 

1. 定義 

中間期がんとは、検診結果では「異常なし」と判断された検診参加者の次回検診時までの

間に発見されるがんである参)。中間期がんには、検診で見逃されたがんだけではなく、検診

後に急速に進展したがんも含まれるが、両者の識別はつかない。IARC colorectal cancer 

screening handbook では、要精検後に精密検査で見逃されたがんも含むと定義している。中

間期がんは検診間隔に依存し、検診間隔が長いと増加する。また継続検診を比べると、初回

検診でその割合が高くなる。 

中間期がん率の算出方法は標準化されておらず、検診 1 回に限定して算出する場合もあ

れば、複数ラウンドの累積数を用いる場合もある。また、分母も累積発見がん数とする場合

とスクリーニング検査陰性数とする場合の両者がある。低線量 CT（LDCT）検診では主に前

者が用いられている。 

 

2. ランダム化比較試験（RCT）からの報告 

LDCT 検診の 9RCT のうち、NLST1)、DLSCT2)、NELSON3)、ITALUNG4)、LUSI5)、UKST6)

で中間期がんについて報告している(表 1)。1 回のみの介入である UKLS とラウンド毎に間

隔を変えている NELSON を除いた 4 研究はいずれも 1 年間隔である。すべての研究で RCT

の LDCT群からの総ラウンドの累積発見がん数を分母とした中間期がん率が算出可能だが、

検査陰性数を分母とした算出が可能なのは 4 研究であった。累積発見がん数を分母とした

中間期がん率は 1 年間隔の研究では 1.4～6.5%であった。1 回のみの介入である UKLS も

6.7%とほぼ同等であった。一方、検診間隔をラウンド毎に延長した NELSON は同条件で算

出した場合の中間期がん率は 12.8%であった。 

ラウンド毎の検診発見がんと中間期がんが明記されているのは、LUCI 研究 5)と

NELSON3,7,8) である。LUCI研究では中間期がん率はprevalence screening 4.2%(1/24)、incidence 

screening 8.8%(3/34)であった。一方、NELSON では検診間隔別の中間期がん率の比較ができ

る。NELSON 研究はベースラインの検診から 1 年後に第 2 ラウンドを行い、さらに 2 年後

に第 3 ラウンド、最後に 2.5 年後に第 4 ラウンドの検診を行っている。同一条件下での中間

期がん率は 1 年間隔 6.7%(5/75)、2 年間隔 25.7%(19/74)、2.5 年間隔 26.5%(27/102)と間隔が

延長すると増加した 8)。中間期がんは検診発見がんに比べ、より進行度が高く(stage III/IV 

83% vs 22%)、小細胞がんが多いこと(20% vs 4%)が報告されている 7)。また、中間期がんは

現在喫煙者と有意な関連があることも示されている 9)。2 年間隔に比べ、2.5 年間隔では中

間期がんは 1.47 倍に増加するだけでなく、Stage III/IV の検診発見がんも第 2 ラウンド(前回

検診から 2 年後)では 5.2%であったが、第 4 ラウンド(前回検診から 2.5 年後)では 17.3%に

増加した 8)。これらの結果は、検診間隔の延長により効果が減少する可能性を示唆している。 
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3. 国内研究 

国内研究では 40～74 歳を対象とした 5,480 人を対象に 13,037 件の CT 検診を行ったとこ

ろ、63 人の肺がんが検出され、うち 2 人が中間期がん(累積発見がん数を分母とした中間期

がん率 3.2%)であった 10)。 

 

文献 

1. National Lung Screening Trial Research Team; Aberle DR, Adams AM, Berg CD, Black WC, 

Clapp JD, Fagerstrom RM, Gareen IF, Gatsonis C, Marcus PM, Sicks JRD. Reduced lung-cancer 

mortality with low-dose computed tomographic screening. N Engl J Med. 2011;365(5):395-409. 

doi: 10.1056/NEJMoa1102873. PMID: 21714641 

2. Saghir Z, Dirksen A, Ashraf H, Bach KS, Brodersen J, Clementsen PF, Døssing M, Hansen H, 

Kofoed KF, Larsen KR, Mortensen J, Rasmussen JF, Seersholm N, Skov BG, Thorsen H, 

Tønnesen P, Pedersen JH. CT screening for lung cancer brings forward early disease. The 

randomised Danish Lung Cancer Screening Trial: status after five annual screening rounds with 

low-dose CT. Thorax. 2012;67(4):296-301. doi: 10.1136/thoraxjnl-2011-200736. PMID: 

22286927 

3. de Koning HJ, van der Aalst CM, de Jong PA, Scholten ET, Nackaerts K, Heuvelmans MA, 

Lammers JWJ, Weenink C, Yousaf-Khan U, Horeweg N, van 't Westeinde S, Prokop M, Mali WP, 

Hoesein FAAM, van Ooijen PMA, Aerts JGJV, den Bakker MA, Thunnissen E, Verschakelen J, 

Vliegenthart R, Walter JE, Haaf KT, Groen HJM, Oudkerk M. Reduced lung-cancer mortality 

with volume CT screening in a randomized trial. N Engl J Med. 2020;382(6):503-13. doi: 

10.1056/NEJMoa1911793. PMID: 31995683 

4. Paci E, Puliti D, Carozzi FM, Carrozzi L, Falaschi F, Pegna AL, Mascalchi M, Picozzi G, Pistelli 

F, Zappa M, ITALUNG Working Group. Prognostic selection and long-term survival analysis to 

assess overdiagnosis risk in lung cancer screening randomized trials. J Med Screen. 

2021;28(1):39-47. doi: 10.1177/0969141320923030. PMID: 32437229 

5. Becker N, Motsch E, Gross M-L, Eigentopf A, Heussel CP, Dienemann H, Schnabel PA, 

Eichinger M, Optazaite D-E, Puderbach M, Wielpütz M, Kauczor H-U, Tremper J, Delorme S. 

Randomized study on early detection of lung cancer with MSCT in Germany: results of the first 

3 years of follow-up after randomization. J Thorac Oncol. 2015;10(6):890-6. doi: 

10.1097/JTO.0000000000000530. PMID: 25783198 

6. Field JK, Vulkan D, Davies MPA, Baldwin DR, Brain KE, Devaraj A, Eisen T, Gosney J, Green 

BA, Holemans JA, Kavanagh T, Kerr KM, Ledson M, Lifford KJ, McRonald FE, Nair A, Page 

RD, Parmar MKB, Rassl DM, Rintoul RC, Screaton NJ, Wald NJ, Weller D, Whynes DK, 

Williamson PR, Yadegarfar G, Gabe R, Duffy SW. Lung cancer mortality reduction by LDCT 

screening: UKLS randomised trial results and international meta-analysis. Lancet Reg Health 



99 

 

Eur. 2021;10:100179. doi: 10.1016/j.lanepe.2021.100179. PMID: 34806061 

7. Horeweg N, Scholten ET, de Jong PA, van der Aalst CM, Weenink C, Lammers JWJ, Nackaerts 

K, Vliegenthart R, ten Haaf K, Yousaf-Khan UA, Heuvelmans MA, Thunnissen E, Oudkerk M, 

Mali W, de Koning HJ. Detection of lung cancer through low-dose CT screening (NELSON): a 

prespecified analysis of screening test performance and interval cancers. Lancet Oncol. 

2014;15(12):1342-50. doi: 10.1016/S1470-2045(14)70387-0. PMID: 25282284 

8. Yousaf-Khan U, van der Aalst C, de Jong PA, Heuvelmans M, Scholten E, Lammers JW, van 

Ooijen P, Nackaerts K, Weenink C, Groen H, Vliegenthart R, Haaf KT, Oudkerk M, de Koning 

H (2017). Final screening round of the NELSON lung cancer screening trial: the effect of a 2.5-

year screening interval. Thorax. 2017;72(1):48-56. doi: 10.1136/thoraxjnl-2016-208655. PMID: 

27364640 

9. Horeweg N, van der Aalst CM, Thunnissen E, Nackaerts K, Weenink C, Groen HJM, Lammers 

JWJ, Aerts JG, Scholten ET, van Rosmalen J, Mali W, Oudkerk M, de Koning HJ. Characteristics 

of lung cancers detected by computer tomography screening in the randomized NELSON trial. 

Am J Respir Crit Care Med. 2013;187(8):848-54. doi: 10.1164/rccm.201209-1651OC. PMID: 

23348977 

10. Sone S, Nakayama T, Honda T, Tsushima K, Li F, Haniuda M, Takahashi Y, Suzuki T, Yamanda 

T, Kondo R, Hanaoka T, Takayama F, Kubo K, Fushimi H. Long-term follow-up study of a 

population-based 1996-1998 mass screening programme for lung cancer using mobile low-dose 

spiral computed tomography. Lung Cancer. 2007;58(3):329-41. doi: 

10.1016/j.lungcan.2007.06.022. PMID: 17675180  

 

参考文献(文献フロー不要) 

International Agency for Research on Cancer World Health Organization (2019). IARC Handbooks of 

Cancer Prevention-17. France: IARC Press 

 

 

 

 

 

 



100 

 

表 1. ランダム化比較対照試験の中間期がん 

                    

研究; 公表年 国 検診回数 
検診スケジュー

ル 

参加者

数 
検査陰性数 

累積発見

がん数 

中間期

がん数 

中間期がん率 

(/累積発見がん数) 

中間期がん率 

(/検査陰性数) 

NLST, 2011 米国 3 0/1/2 26722 56980 1060 44 4.2% 0.1% 

DLSCT, 2012 デンマーク 5 0/1/2/3/4 4104 - 69 1 1.4% - 

LUCI, 2015 ドイツ 4 0/1/2/3/4 2028 8655 62 4 6.5% 0.05% 

NELSON, 2020 
オランダ・ベルギ

ー 
4 0/1/3/5.5 6583 22133 344 44 12.8% 0.2% 

ITALUNG, 2021 イタリア 4 0/1/2/3 1613 - 91 4 4.4% - 

UKLS, 2021 英国 1 0 1954 114 45 3 6.7% 2.6% 
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CQ3. 不利益：放射線被ばく  

 

1）国内における撮影条件 

日本肺癌学会の肺癌取扱い規約第 8 版では、低線量 CT 検診の撮影条件として、「管電圧

は原則 120 kVp、管電流は 20-50 mA、管球回転速度は 0.5-1.0、ピッチファクタは、シング

ル・4 列スライス CT では 1.5-2.0、16 列以上のマルチスライス CT では 0.9 が標準的である

が、使用する各施設の CT 装置において、CT の線量指標 (CTDIvol) が標準体型の被験者で

2.5 mGy 以下の低線量になるように、撮影条件を調整する必要がある」としている 14)。 

日本における低線量 CT 肺がん検診実施状況は、日本人間ドック学会による調査(調査期

間: 2017 年 11 月-2018 年 1 月)で詳しく報告されていた。低線量 CT の撮影条件や読影環境、

精度管理指標について 531 施設が回答した。撮影管電流 50 mAs 以下であった施設は 81.5%

だった。CTDIvol 値は 1.0mGy から 15 mGy 超まで分布しており、低線量 CT の基準とされ

る 2.5 mGy 以下を満たす施設は 34.8%であった 13)。 

国内において低線量 CT の基準を満たしている医療施設はまだ少なく、適切な条件下で実

施されるよう啓発していく必要がある。 

 

2）ランダム化比較対照試験の撮影条件 

肺がん検診の低線量 CT 検査による放射線被ばくは胸部単純撮影に比べれば非常に大き

い。LDCT 検診の撮影条件を明示していたのは、ランダム化比較対照試験(RCT)は 4 件 1-5)、

シングルアーム試験が 5 件 6-10)、手術結果の後ろ向き調査・モデル研究・学会による実施状

況調査が各 1 件だった 11-13)。研究別の撮影条件を表 1 に示した。 

一回あたりの実効線量を示した研究が多く、最小 0.65 mSV から最大 2.36 mSV であった。

2011 年に公表された NLST 研究の平均実効線量は 1.5 mSV(32)1)で、研究実施年が新しくな

るにつれて実効線量は徐々に低下してきている。 

 

3）放射線被ばくによるリスク 

一般的には被ばく線量が多いほどリスクが高くなること、単回の被ばくに比べて反復被

ばくでは放射線によるリスクは小さくなること、年齢が低いほど影響が大きくなることは

広く知られている。肺がん検診対象者の年齢は結核患者の治療時年齢より高いため、放射線

の影響が表れにくいと考えられる。特に低線量 CT の対象者である重喫煙者においては、た

ばこによる発がん・死亡リスクの方が圧倒的に大きいため 25)、現状では医学的検査による

低線量の放射線被ばくによる健康影響は不明確であるが、肺がん検診に関しては影響が小

さいと考えられる。 

放射線被ばくによる発がんリスクは結核患者のコホート研究とモデル評価で検討されて

いる。1920-1950 年ごろ結核治療を受け、処置のため胸部に X 線透視を頻回に受けた患者集

団のコホート研究が米国とカナダから複数報告されている 15-18)。表 2 に示すように対象者
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の平均年齢や中央値は 20-30 代であった。追跡期間は 20-30 年、累積被ばく線量は 0.1 Gy か

ら 64.7 Gy まで非常に幅広いが、術者により透視時間が大きく異なることや線量の換算方法

が変わったことに影響されている可能性がある。標的病変は主に乳がんであり、Davis や

Boice、Howe らは有意な乳がん罹患や死亡リスクの増加を示した 15-17)。また、被ばく年齢が

高いほど乳がんリスクが低くなる傾向があった。Davis らの研究のみ肺がんの標準化死亡率

比 (SMR) が算出されており、統計学的に有意では無いが SMR は 0.84 であった 15)。 

また、モデル研究の結果を表 3 に示す 9 19-22)。シナリオとして低線量 CT の受診方法 (回

数、受診間隔、年齢等) を設定し、パラメータとして被ばく線量を推定する。推定累積線量

はシナリオにより大きく異なる。例えば、Rampinelli らは追跡期間 10 年間のコホート研究

の累積実効線量を商業ソフトウェアで推計したところ、中央値として男性 9.3 mSV, 女性

13.0 mSV であったと報告した 9)。さらに、被ばくによる発がんリスクや死亡リスクを推測

するために米国科学アカデミーで決めた BEIR-V/BEIR-VII というモデルが用いられている

23-24)。その原理は閾値なしの線形モデル仮説であり、どんなに少ない被ばく線量でも被ばく

によってがんのリスクが増加するという立場に則ったものである。Rampinelli らの報告では

10 年間の CT 検診後の肺がん及び主要がんの生涯寄与危険は CT 検診開始年齢と性別によ

り異なり、それぞれ受診者 10,000 人あたり 1.4 から 5.5 と 2.6 から 8.6 であったが、CT 検診

開始年齢 50-54 歳の女性において主要がんの生涯寄与危険は受診者 10,000 人あたり 8.1、開

始年齢 65 歳以上の男性では 2.6 と大きな差があった(134)9)。また、USPSTF のエビデンスレ

ポート (2013 年) では BEIR-VII と TSCE モデルを用いて、50-80 歳・30pack-years・禁煙 15

年以内の人に毎年低線量 CT を実施した場合に 10 万人あたり 24 人放射線による肺がん死

亡が増えると推定した。同条件で回避できる肺がん死亡は 521 人と推測しており、低線量

CT による利益の方がより大きいことを示した 21)。 
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表 1. 低線量 CT 検診研究の撮影条件と被ばく線量 

Study ID 321) 672) 1116) 1173) 1247) 1308) 13311) 1349) 13510) 1364) 医 187-1313) 

Authors Aberle DR, et al. Wille 

MM, et al. 

Crucitti 

P, et al. 

Field JK, et 

al. 

Veronesi 

G, et al.  

Swensen 

SJ, et al. 

Walker BL, 

et al.  

Rampinelli 

C, et al.  

Veronesi 

G, et al.  

Mascalchi M, et 

al.  
弘隆 瀧澤, 

雄一郎ら 

year 2011 2016 2015 2016 2008 2005 2015 2017 2012 2006 2019 

Country USA デンマー

ク 

Italy UK Italy USA USA Italy Italy Italy JPN 

Modality LDCT vs. CTR LDCT vs. 

no 

screening 

LDCT LDCT vs. 

no screening 

LDCT LDCT LDCT LDCT LDCT LDCT vs usual 

care 

LDCT 

Study 

design 

RCT RCT clinical 

trial (one-

arm) 

RCT clinical 

trial (one-

arm) 

clinical 

trial (one-

arm) 

retrospective 

review of the 

surgical 

outcome 

clinical 

trial (one-

arm) 

clinical 

trial 

(one-

arm) 

RCT 人間ドック

学会会員施

設の実施状

況調査報告

書 

設定 CT 検査の標準プ

ロトコールで検出

器は 4 列以上・平

均有効線量

1.5mSV の暴露に

減らすために
acquisition 

variables は選択で

きる 

単一医療

機関で

CT を実

施 

単一医

療機関

で CT を

実施 

CT の標準プ

ロトコール

で有効線量

2mSV 未満

となるよう

受診者の体

格によって

調整 

単一医療

機関で

CT を実

施 

単一医療

機関で

CT を実

施 

単一医療機

関で CT を

実施 

(COSMOS

研究デー

タを使っ

たモデル

研究) 

単一医

療機関

で CT を

実施 

Italung study と

そのパイロット

研究で MDCT

と SDCT の線量

を測定し、1000

受診者あたりの

累積有効線量を

推測 

421 施設の

データ。有

効線量でな

く、

CTDIvol 値

で集計 

設定_実

効線量 

平均実効線量
1.5mSV 

約 1mSV 2.36mS

V/per 

rotation 

2mSV 未満 

 

CTDIvol 

1.6mGy 

LDCT1 回

あたりの

実効線量
0.81mSV

になると

推定 

0.65mSV 平均実効線

量 0.7-

0.8mSV 

10 年の推計

累積線量は

男性

9.3mSV, 女

性 13.0mSV 

女性
1mSV, 

男性
0.8mSV 

4 年間の 1000 受

診者あたりの累

積実効線量は

SDCT で 5.8Sv か

7.1Sv, MDCT で

は 3.3Sv 

低線量 CT

の基準とさ

れる 2.5mGy

以下の施設

は 34.8% 

設定_ディ

テクター

列数 

MDCT/最低 4 列 MDCT/16

列 

MDCT/- MDCT/128

列 

MDCT/8, 

16 列 

MDCT/4

列 

MDCT/64 列 MDCT/8, 

16 列 

MDCT/8

, 16 列 

SDCT または 

MDCT/4 列 

- 
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設定_管電

流 

- 40mAs 35mAs - 30mAs 40mAs 30-100mAs 30mAs 30mAs - - 

Study 

name 

NLST DLCST   UK Lung 

Screening 

Trial 

COSMOS     COSMOS COSMO

S 

Italung   
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表 2. 結核患者の前向き観察研究における放射線被ばくによる発がんリスクの評価 

研究 ID 地域 対象者数 
治療

年齢 
治療年 追跡期間 

累積線量 

(単位に注

意) 

比較対照 疾患_1_結果 疾患_2_結果 備考 

Davis_198915) 米国 
13,385 

(女性,49%) 

中央

値 33

歳 

1925-

1954 

中央値

25 年 

肺 64.7Gy, 

乳房 

57.8Gy 

なし 
乳がん死亡率
SMR=1.4* 

肺がん
SMR=0.8 

  

Boice_199116) 米国 

4,940 

(女

性,100%), 

治療例は

2,573 例 

平均

26 歳 

1925-

1954 

平均 30.4

年 

乳房 79cGy 

(790rad) 

別の結核

治療をう

けた X 線

非暴露群 

乳がん罹患の相

対リスク 1.44* 
    

Howe_199617) 

カナダ, 

Canadian 

fluoroscopy 

study 

31,917 
平均

26 歳 

1930-

1952 

平均 31

年 (0-

37 年) 

乳房 平均
079/2.13Sv  

非暴露群

/原爆生

存者研究 

乳がん死亡の相

対リスク:0.01-

0.49Sv では 1.09 

(0.88-

1.34),                                                                                                                                                                                

乳がん死亡の

相対リスク: 

0.5-0.99Sv では
1.11 (0.86-1.43) 

被ばく

線量と

被爆年

齢でリ

スクが

規定さ

れる 

Miller_198918) 

カナダ, 

Canadian 

fluoroscopy 

study 

31,710 ? 
1930-

1952 
? 

26.4%が

10cGy 以上

の被ばく 

非暴露群 

10cGy 未満の女

性に対して、

10cGy 以上の被

ばくによる乳が

ん死亡相対リス

クは 1.36 

40 歳で 1cGy 被

ばくすると、

乳がん死亡が

女性 100 万人

あたり 42 人増

加 
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表 3. モデル研究による発がんリスク評価 

研究 ID 対象者数 

シナリオ

_検診方

法 

シナリオ

_対象年

齢 

被曝量推定法 
推定_累積線

量 

リスクモデル
* 

評価指標_1 疾患_1_結果 

Gonzalez_

200819) 

(米国) 

13,385 (女

性, 49%) 

LDCT

毎年 3

回 

30/40/50 

CT-Expo 

software が

NLST の撮影

条件を基に推

定 /乳線への

被ばく量は

4mGy と推定 

女性_肺 

3.9Gy (有効線

量 1.3mGy), 

男性_肺 

3.8Gy (有効線

量 1.0mGy), 

 BEIR-

VII/Bach model 

(喫煙のよる肺

がん死亡リス

ク)/Cancer 

Prevention 

Study (非喫煙

者の肺がん死

亡リスク) 

放射線による (生

涯) 過剰肺がん死

亡リスク 

 

検診を受けない

場合の肺がん死

亡リスク (喫煙者

/非喫煙者)  

検診年齢 50-52 歳*非喫煙

者：放射線による女性の

肺がん死亡 (/1 万人) 3

人、男性 1 人 

 

検診年齢 50-52 歳*喫煙

者：放射線による女性の

肺がん死亡 (/1 万人) 5

人、男性 2 人 

Rampinelli

_20179) 

(イタリ

ア, 

COSMOS

研究) 

5,203 (50

歳以上、

20PY 以

上) 

LDCT

毎年 10

年間、

精密検

査は
PET-CT 

50-

54/55-

59/60-

64/65- 

10 年間の累計

被ばくを、被

ばく量を線量

測定ソフトウ

ェアで集計( 

実効線量中央

値男性

9.3mSv, 女性

13.0mSv (臓器

別の臓器線量

も記載あり) 

BEIR-VII 

肺がんと主要が

ん (胃、大腸、

肝、肺、膀胱、

甲状腺、乳房、

卵巣、子宮、白

血病) 生涯寄与危

険 

肺がんの生涯寄与危険は

検診者 1 万人あたり 1.4-

5.5 人 

 

主要がんの生涯寄与危険

は検診者 1 万人あたり 2.6-

8.1 人 

 

女性、開始年齢が低い方

が影響が大きい 

Brenner_2

00420) 

(米国) 

－ 

単回ま

たは毎

年受診 

50-75 

NLST の撮影

条件 を参考

に推測/Jones 

and Shrimpton

の計算法でも

推測 

5.2mGy BEIR V 

生涯肺がん罹患

の過剰相対リス

ク ERR (検診開始

年齢 50-75 歳、喫

煙状況別

current/former、単

回または累積リ

スク) 

50 歳女性喫煙者が 75 歳ま

で毎年 LDCT を受ける

と、年率 0.85%肺がんリス

クが増加 (累積 17%) 

 

受診率 50%とすると放射

線による肺がんのリスク

が累積で 1.8% (36,000 人) 

増加 
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研究 ID 対象者数 

シナリオ

_検診方

法 

シナリオ

_対象年

齢 

被曝量推定法 
推定_累積線

量 

リスクモデル
* 

評価指標_1 疾患_1_結果 

USPSTF_ 

201321) 

(米国) 

－ 

検診対

象年

齢、PY,

禁煙期

間によ

る 288

パター

ン 

45/50/55 

LDCT1mSV, 

精密検査のた

めの通常

CT4mSV (4 年

おきと仮定) 

検診の被ばく
3.8mGy/3.9mG

y (男/女) 

 

精密検査の被

爆
15.4mGy/15.0

mGy (男/女) 

MGH (BEIR-

VII)/フレッド

ハッチンソン 

(TSCE モデル) 

10 万人あたりの

放射線による肺

がん死亡数 

放射線による肺がん死亡

は、50 歳-80 歳-30PY-15

年で 10 万人あたり 24

人、回避できる肺がん死

亡数は 521 人 

(2021 年の 50-80-20-15 の

シナリオはなし) 

McCunney

_201422) 
－ 

検診期

間 

(20y/30y

), 偽陽

性割合 

(4 年に

1 回/2 年

に 1 回) 

55-75/ 

50-80 

経過観察は
Fleischner GL

に準ずる
/LDCT2mSv, 

通常 CT7-8ｍ

SV、針生検
1.5mSV 

20y-偽陽性率

25%で 160mSv 

 

20y-偽陽性率

50%で 280mSv 

 

30y-偽陽性率

25%で 212mSv 

 

30y-偽陽性率

50%で 420mSv 

－ 

原発労働者の推

定被ばく量とが

ん罹患の excess 

relative risk (/Sv)

を基に、NLST の

条件から推計さ

れた低線量 CT の

被ばく量の発が

んリスクを検討 

原発労働者コホートの平

均被ばく量 0.82-19.5mSv

で、 

ERR (/Sv) 1.86 (0.49-3.63)-

3.48 (1.19-11.48) 

 

長く LDCT を続けると被

爆者や原発労働者よりも

被ばく線量が多くなるた

め、喫煙とは独立したが

んリスク因子となる 

 

*BEIR-V/V|| (Biological effectiveness of Ionizing Radiation V/VII committee's risk models: 米国科学アカデミー研究審議会「電離放射線の影響に関する委員

会 (BEIR)」報告で使われている放射線による発がん影響のリスク推定法 
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CQ3. Incidental findings(偶然発見病変) 

 

1. 背景 

肺がんの早期発見を意図した低線量の胸部 CT により、肺では肺気腫、間質性肺炎、感染

症、リンパ節など、肺以外では甲状腺、腎臓、肝・胆道系、膵臓、副腎、血管系に肺がん以

外の所見が偶発的に発見されることがある(Incidental findings)。Incidental findings は、診察、

追加の画像診断、侵襲的処置などにつながり、関連する費用と負担が発生するため、低線量

胸部 CT の不利益になり得る。 

 

2. 方法 

U.S. Preventive Services Task Force (USPSTF)の Incidental Findings Leading to Additional Tests 

and Subsequent Harms にて採用された文献を組み入れた 1)。加えて、医中誌での検索および、

USPSTF の検索対象期間以降の PubMed 検索から一人の研究者が対象文献を選択した。選択

基準は、低線量 CT を用いた肺がん検診を行った一次研究であった。検索式の詳細は別途示

す。 

 

3. 結果 

RCT の二次解析が 4 報 2-5)、観察研究が 5 報 6-10)組み入れられた。USPSTF から追加され

たのは、2018 年に出版された英文の観察研究 1 報であった。報告は米国または英国のみで

あった。研究の概要を表 1 に示す。Incidental findings の定義や、臨床的な重要性や対処の方

法についての一貫した方針がなかった。 

1) Incidental findings の頻度 

NLST では、対象群(胸部レントゲン)と比較して介入群(胸部 CT)の甲状腺癌の割合が多い

傾向にあり(0.086% vs 0.14%)、胸部 CT では甲状腺腫瘍が偶発的に発見される機会が多いと

報告している 4)。 

一般的な偶発的所見は様々であり、その割合にはかなりのばらつきがあった。なかでも、

冠動脈石灰化、大動脈瘤、肺気腫、感染性および炎症性の所見や、その他、腎臓、乳房、副

腎、肝臓、甲状腺、膵臓、リンパ節に腫瘤、結節、嚢胞がよくみられた。主な頻度は表 2 の

通りである。 

2）) Incidental Findings 取り扱いガイドライン 

胸部 CT で偶発的に発見された所見の取り扱いについて、統一された見解はないが、一部

のガイドライン等でその対応について言及している。 

 

① 副腎腫瘍 

American Association of Clinical Endocrinologists および American Association of Endocrine 

Surgeons の副腎偶発腫の管理に関する 2009 年ガイドラインでは、副腎偶発腫の患者は、高
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コルチゾール症、アルドステロン症(高血圧の場合)、褐色細胞腫の存在、または悪性腫瘍の

徴候および症状について臨床的、生化学的、および放射線学的に評価を受けるべきであると

推奨している参 1)。 

フォローアップについて、同ガイドラインでは外科的切除の基準を満たさない副腎偶発

腫の患者は、3～6 カ月後に X 線写真の再評価を行い、その後 1～2 年間毎年行う必要があ

るとしている参 1)。一方、より新しい European Society of Endocrinology の 2016 年のガイドラ

インでは、非造影 CT で均質で 4cm 以下の良性副腎腫瘤(Hounsfield units ≤10)と一致した場

合、それ以上の画像診断は必要ないことを提案している参 2)。 

② 腎腫瘍 

腎嚢胞性病変について、内部の石灰化や充実成分の様子に応じてカテゴリーⅠ, Ⅱ, ⅡF, Ⅲ, Ⅳ

に分類(Bosniak 分類)してマネージメントすることが提案されている参 3，参 4)が、結果的に良

性腫瘍が切除されることも多く、MRI の情報を追加する Bosniak 分類の更新も提案されて

いる参 5)。 

③ 甲状腺結節 

American Thyroid Association は、偶発的に発見された全ての甲状腺結節の評価に超音波を

使用することを推奨している参 6)が、より悪性が疑われる甲状腺結節の特徴については明記

していない。一方、American College of Radiology では、甲状腺がんの臨床的危険因子(頭頸

部または胸部への放射線照射歴、甲状腺がんの家族歴、甲状腺がんのリスクを高める疾患へ

の罹患)のない偶発的な甲状腺結節について、超音波によるさらなる検査を受けるべき対象

患者について以下のように提案している参 7)。 

(1) 高リスクとみなされる特定の画像的特徴を持つ結節(リンパ節転移の疑い, 局所浸潤, 

PET-CT で異常集積のある結節) 

(2) 35 歳未満で十分な余命があり、1cm 以上の結節 

(3) 35 歳以上で十分な余命があり、1.5cm 以上の結節 
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表 1 ランダム化比較試験における incidental finding 

Study name, 

Author, 

Year  

Country Design Sample 

Size  

Incidental Findings Reported  

UKLS, Field, 

2016  

UK RCT 4,055  Thoracic incidental findings for which supplementary radiology report was submitted: 115   

Thoracic incidental findings included:  

Aortic dilatation: 4  

Severe aortic valve calcification: 5  

Mediastinal mass: 4  

Mediastinal or hilar lymphadenopathy: 6  

Pneumonia: 41  

Bronchiectasis: 5  

Pleural thickening: 8  

Smoking related interstitial lung disease: 7  

Severe emphysema: 9  

Interstitial fibrosing lung disease (unspecified): 6  

Non-specific interstitial pneumonia: 2  

Usual interstitial pneumonia: 12  

Sarcoidosis: 1  

Oesophageal thickening or dilatation: 2  

Breast mass: 1  

Lobar collapse: 2  

Extrathoracic incidental findings for which supplementary radiology report was submitted: 13  

Extrathoracic incidental findings included:  

Biliary dilatation: 1  

Adrenal mass: 3  

Cirrhosis: 1  

Hydronephrosis: 1  

Liver mass: 1  

Pancreatic cysts: 1  



113 

 

Renal mass: 3  

Splenomegaly: 1  

Thyroid mass: 1 

NLST, Nguy

en, 2017 

USA RCT 17,309  Extrapulmonary findings (≥1 finding): 10,166 (58.7%)  

Potentially significant findings: 3,398 (19.6%)  

Minor findings 9,152 (52.9%)  

Significant cardiovascular findings: 1,378 (8.0%)   

Significant above diaphragm: 1,255 (7.3%)  

Significant below diaphragm: 1,311 (7.6%)  

Extrapulmonary malignancies:   

Thyroid: 14 (0.08%, 1 malignancy for every 14 found incidentally)  

Adrenal: 0 (0%)   

Kidney: 45 (0.26%, 1:37 renal abnormalities to find a malignancy)  

Liver: 8 (0.05%, none had significant findings on screening) 

NLST, 

PLCO, 

O’Grady, 

2015 

USA RCT 195,642  

(53,248 

from 

NLST  

142,394 

from 

PLCO) 

Incidental thyroid cancer findings:  

NLST   

Control: 23  

Intervention: 37  

PLCO  

Control: 130  

Intervention: 104 
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NLST, Pinsk

y, 2014 

USA RCT 26,722 

NLST 

patients 

from 

LDCT 

arm  

19,612 in 

<65 age 

cohort  7,

110 in 

65+ age 

cohort  

This study reports emphysema, significant cardiovascular abnormality, abnormalities above 

the diaphragm, and abnormalities below the diaphragm. However, it is NR which of those 

are incidental.  

Aggregate frequencies of reported abnormal findings on screening:  

<65 age cohort: 6.9%  

65+ age cohort: 9.2%  

p <0.001 
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LCSDP, 

Kinsinger, 

2017 

USA Observatio

nal study 

2,106  Patients with ≥1 incidental finding reported: 857 (40.7%)  

Total N of incidental findings: 1,044  

Findings included:  

Abdominal abnormalities and masses: 146 (14%)  

Aortic dilation or aneurysm: 87 (8.3%)  

Infectious, inflammatory, or interstitial processes: 265 (25.4%)  

Thyroid nodules: 25 (2.4%)  

Other (including CAC and emphysema): 521 (49.9%)  

Patients with incidental (nonnodule) findings, by demonstration site:  

Site 1: 211 (47.7%)   

Site 2: 106 (46.5%)   

Site 3: 135 (63.4%)  

Site 4: 89 (20.0%)   

Site 5: 149 (60.3%)  

Site 6: 54 (40.0%)   

Site 7: 81 (31.4%)  

Site 8: 32 (23.0%) 
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Morgan, 

2017 

USA Observatio

nal study 

320  Incidental findings resulting in further evaluation: 15%  

Findings included:  

Respiratory  

Total respiratory: 223 (69.6%)  

Emphysema: 162 (50.6%)  

Bronchial wall thickening: 126 (39.4%)  

Atelectasis: 52 (16.3)  

Ground-glass opacity: 26 (8.1%)  

Bronchiectasis: 14 (4.4%)  

Cardiovascular:  

Total cardiovascular: 216 (67.5%)  

CAC: 182 (56.0%)  

Aortic calcification: 66 (20.6%)  

Aortic dilation: 26 (8.1%)  

Endocrinological   

Total endocrinological: 23 (7.2%)  

Adrenal nodule 12 (3.8%)  

Thyroid nodule 11 (3.4%)  

Gastrointestinal  

Total gastrointestinal: 79 (24.7%)  

Hiatal hernia: 30 (9.4%)  

Liver cyst: 22 (6.8%)  

Dilated esophagus: 7 (2.2%)  

Gallstone: 6 (1.9%)  

Diaphragmatic hernia: 5 (1.6%)  

Other: 9 (2.8%)  

Genitourinary  

Total genitourinary: 14 (4.4%)  

Renal cyst: 8 (2.5%)  
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Renal stone: 4 (1.3%)  

Renal mass: 2 (0.6%)  

Other Systems  

Total other: 78 (24.4%)  

Degenerative joint disease: 74 (23.1%)  

Compression fracture: 3 (0.9%)  

Breast nodule: 1 (0.3%)  

Splenic lesion: 1 (0.3%) 

Reiter, 2018 USA Observatio

nal study 

581 Coronary artery calcification 182 (49%) 

Renal lesion 21 (6%) 

Hepatic steatosis 18 (5%) 

Rib fracture 15 (4%) 

Hepatic lesion 13 (4%) 

Adrenal lesion 10 (3%) 

Vertebral body compression deformity 9 (2%) 

Thyroid nodule 8 (2%) 

Lymphadenopathy (mediastinal, hilar or axillary) 7 (2%) 

Dilated thoracic aorta 5 (1%) 

Splenic lesion 5 (1%) 

Pulmonary fibrosis 2 (0.5%) 

Dilated main pulmonary artery 1 (0.5%) 

Other (e.g., calcified aortic plaque, aortic valve 

calcification, emphysema, cholelithiasis, breast mass) 

73 (20%) 
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Swensen, 

2002 

USA Observatio

nal study 

1,520  Patients with nonpulmonary incidental findings of significance: 210 (14%)  

Findings included:   

Renal cell cancer: 4  

Indeterminate renal mass: 33  

Renal calculi: 24  

Bronchial carcinoid: 2  

Tracheal nodule: 7  

Lobar collapse: 2  

Bronchiectasis: 11  

Breast cancer: 3  

Breast nodule: 17  

Atrial myxoma: 1  

Abdominal aortic aneurysm: 51  

Pericardial effusion: 9  

Pleural effusion: 4  

Pulmonary artery calcification: 1  

Lymphoma: 2  

Spine metastasis: 1  

Adrenal mass: 35  

Pheochromocytoma: 1  

Gastric tumor: 2 

PLuSS, 

Wilson, 2008 

USA Observatio

nal study 

3,642  Number of screenings due to significant incidental finding:  

Initial screening: 82/3,642 (2.3%)  

Imaging studies: 19/3,642 (0.5%)  

Repeat screening: 50/3,423 (1.5%) 
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表 2. Incidental Finding の頻度 

疾患 頻度（％） 定型的な対症療法 

肺気腫 33〜50 肺機能検査、禁煙指導、吸入治療等 

間質性肺炎・Interstitial lung abnormalities

（ILA） 
0.5〜2 気管支鏡検査、肺生検、内服治療 

肺感染症 2 気管支鏡検査、内服治療 

冠動脈石灰化 49〜56 心臓 CT、トレッドミル検査、心臓カテーテル検査 

大動脈石灰化 0.3〜20   

大動脈瘤・大動脈拡張 0.2〜24 造影 CT 検査、外科手術 

甲状腺腫瘍・癌 0.1〜2 穿刺・生検、外科手術、化学療法 

胸腺・縦隔腫瘍 0.2 造影 MRI 検査、外科手術 

肺門・縦隔リンパ節腫大 0.3〜3 造影 CT 検査、PET-CT 検査、気管支鏡検査、化学療法 

腎腫瘍 0.2〜18 生検、外科手術、化学療法 

肝腫瘍 0.1 MRI 検査、外科手術 

副腎腫瘍 0.2〜17 
MRI 検査、ホルモン検査、MIBG シンチグラフィー、生検、

外科手術 

腎結石 1.3〜11   

胆石 2   

乳腺腫瘍 0.1〜10 生検、外科手術 
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CQ3. 不利益：喫煙行動への影響 

 

 USPSTF は肺がん検診の低線量 CT 検査に対する喫煙行動の影響として禁煙と再喫煙を挙げている 1)。

今回低線量 CT 検査と喫煙行動や禁煙への意欲との関連を評価した 10 研究を評価した。ランダム化比較

試験 (RCT) の付随研究は 6 件 2~7)、コホート研究は 4 件であった 8~11)。現在喫煙者がどの程度禁煙でき

たのか、過去喫煙者が再喫煙するようになったのか検討されていた 5,6,8,10,11)。海外の先行研究では肺がん

ハイリスクの重喫煙者を対象としているため、研究プログラムの枠組み内で喫煙者に何らかの禁煙指導

や介入を行っていたのは 8 件だった。 

 Ashraf らは RCT の無作為割付による介入群と対照群で、ベースライン調査より 5 年間喫煙状況を比較

した 2,3)。両群とも 1 年に 1 回看護師による禁煙アドバイスを受けた。介入群における前喫煙者割合はベ

ースライン 25%、1 年後 31%、5 年後は 43%であった。対照群における前喫煙者割合はベースライン 23%、

1 年 30%、5 年後 43%であった。介入群の CT 検査による禁煙への上乗せ効果は無かった。また、van der 

Aalst らの現在喫煙中の男性のみを対象とした研究では、対照群の方が禁煙を継続している割合が高いが、

ITT 解析では有意差は示されなかった (12.6% vs. 14.6%) 4)。 

 CT 検査の結果別に喫煙行動に対する影響を評価した研究は 7 件だった  5~11)。Clark らは NLST のデー

タを用いて、割付にかかわらず検査陰性と偽陽性で喫煙行動への影響を検討した 5)。割付にかかわらず現

在喫煙者の偽陽性は有意に禁煙行動と関連した。一般的に CT 検査陽性の場合禁煙を継続する割合が高

かったが、統計学的な有意差が示されていない研究が多い 6,8~11)。また、研究参加時にすでに禁煙してい

た人は研究期間中禁煙を継続した割合が高かった 10, 11)。過去喫煙者において CT 検査陰性が続いても再

度喫煙する人は増加しなかった  6,8)。CT 検査への割付や CT 検査結果が喫煙本数等の喫煙強度に与える

影響を検討した研究は無かった。 

 割付や CT 検査の結果にかかわらず、現在喫煙者には禁煙指導や介入が実施されている研究が多いた

め、禁煙者割合の差が小さかった可能性がある。CT 検査陽性の場合禁煙への意欲が高まるため 7)、CT 検

査を受けた後は禁煙指導に適した時期であると考えられる。 
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CQ3. 不利益：精神的負担 

 

 肺がん検診の低線量 CT 検査の不利益として、検査に伴う精神的負担がある。また、近年は健康関連

QOL を評価した研究も実施されている参考 1)。 

肺がん検診の低線量 CT 検査に関連する精神的負担に関してランダム化比較試験 (RCT) の付随研究が

9 件 1-9)、コホート研究 2 件 10,11) が報告されている。調査票を用いて不安や抑うつなどの精神的な不利益

を比較検討している研究が主だが、調剤データを用いて追跡期間中の抗うつ薬・抗不安薬使用の相対リ

スクを検討した研究 3) も 1 件実施されている。調剤データを用いた研究以外の研究は前向きに実施され

ているため、精神的負担の経時的変化を検討している。対象者はいずれも重喫煙者で肺がんリスクが高

い人々であった。 

短期的には精神的負担は強くなるが、時間の経過と共に改善していく傾向にある。特に、CT 検査陽性

例は肺がんでなくても一時的に強い精神的負担を受ける。従って、不安等の心理的負担も検診の不利益

として留意する必要がある。 

 

1) 不安、抑うつ、がんに対する恐れ等 

検診の精神的負担を評価するために、低線量 CT を実施した介入群と実施していない対照群との比較

1,3-6) や、CT 検査の結果別 1,2,5,8,10) に解析が行われていた。さらに、RCT やコホート研究の枠組みを使っ

て、短期的な影響と長期的な影響を調べるために縦断的に調査が行われていた。 

UK Lung Screening Trial では、介入群・対照群ともに six-item CSR-R 等の調査票を用いて CT 検査前後

のがんに対する不安等を前向きに検討した。検査前のがんに対する不安が軽度であった場合、CT 検査実

施直後 (受診後 2 週間) は短期的に強い不安を感じるが、長期的 (ベースラインから 10-27 か月後) には

対照群と有意差は無かった。また、短期的な不安も臨床的に問題になるレベルではなかった 1)。NELSON

研究でも、検診受診 2 か月後の調査では介入群においてがんに特異的な不安が一時的に強くなるが、初

回検診から 1.5 年後の調査では改善していた 5)。また、調剤データによる研究では、ベースラインより 3

年間に亘る抗うつ薬と抗不安薬の使用状況を調べ、CT 検診群と対照群における抗うつ薬と抗不安薬使用

に関する相対リスクを算出した。薬剤使用に関する相対リスクは1.00 (95%CI: 0.90-1.12) であった。一方、

Rasmussen らは、介入群よりも対照群において失意や睡眠への影響が大きかったことを示した 4)。 

Gareen らは CT 検査結果別に偽陽性・真陽性・偶発所見あり・真陰性の 4 群に分け、それぞれ不安を

経時的に検討した。不安を評価する STAI スコアは CT 検査前と CT 検査 1 か月後、6 か月後に調査され

た。偽陽性・偶発所見あり・真陰性の 3 群の STAI スコアは CT 検査前と比べて、1 か月後と 6 か月後で

も有意差は無かったが、真陽性群は不安スコアが有意に高かった 2)。Rasmussen らも COS-LC 質問票を用

いて偽陽性群における精神的な影響を経時的に検討した。結果通知 1 か月後の偽陽性群の平均不安スコ

アと比較して、真陽性群の平均不安スコアは高かったが、両群に有意差は無かった 9)。 

 

2）健康関連 QOL 

低線量 CT 検査の検診受診者に対する負荷を定量化するために健康関連 QOL (Health-related Quality of 

Life) を評価した研究も 4 件報告されている 2,5,7,11)。健康関連 QOL は身体機能・メンタルヘルス・社会生

活・役割機能が基本要素となっており、がん検診の不利益評価では身体機能とメンタルヘルスが主に評
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価されていた。調査票は SF-36 2), SF-12 と EuroQoL questionnaire (EQ-5D)5,7,11) が使用されていた。 

介入群と対照群の健康関連 QOL の変化を比較した場合、身体機能スコアとメンタルヘルススコアの有

意差は認められなかった 5)。また、CT 検査の結果別に健康関連 QOL の変化を比較した場合、真陽性群の

健康関連 QOL は身体機能スコアとメンタルヘルススコア共に低下した。一方、偽陽性群や indeterminate 

group (5-10mm 径の小さな腫瘤、3-4 か月後に再検査実施予定) も軽度の身体機能スコアとメンタルヘル

ススコアの低下を示した 2,7) が、統計学的に有意では無かった 11)。 
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CQ3. 不利益：偽陽性による追加検査・治療 

 

1. 背景 

肺がんの早期発見を意図した低線量の胸部 CT により結節影等の異常所見が認められた場合、更なる

精査・フォローアップによる確定診断を行う必要がある。検査・治療として、フォローアップの CT、PET-

CT、CT ガイド下肺針生検、気管支鏡検査、外科手術が挙げられる。真に肺がんを罹患している患者は低

線量 CT 検診による肺がんの早期発見の恩恵を受けることができる一方、偽陽性であった場合、不要な検

査・治療を受けることになり、結果的には受診者に不利益をもたらす。 

 

2. 方法 

U.S. Preventive Services Task Force (USPSTF)の Key Questions 4 and 5. Harms of Screening, Workup, or 

Surveillance の False-Positive Evaluations の採用文献を組み入れた 1)。加えて、医中誌での検索および、

USPSTF の検索対象期間以降の PubMed 検索から一人の研究者が対象文献を選択した。選択基準は、低線

量 CT を用いた肺がん検診を行った一次研究とした。検索式の詳細は別途示す。 

 

3. 結果 

USPSTF から 15 報を組み入れたが 2-16)、追加検索により新たに採用した報告はなかった。研究の概略

を表 1 に示した。 

 追加的な処置の定義や処置の分類は研究によって様々であった。特に経皮的針生検や外科的処置によ

る診断は気管支鏡による経気管支生検と比較してリスクが高い。スクリーニングを受けた全患者のうち、

偽陽性結果のために針生検を受けた割合は 0.09-0.56%であった。偽陽性の針生検による合併症発生率は、

スクリーニングを受けた全患者の 0.03-0.07%の範囲であった。偽陽性に対する外科的処置(および外科的

切除)は、スクリーニングを受けた全参加者中、処置は 0.5-1.3%(切除は 0.1-0.5%)であった。 

 本邦からの報告はなかったが、肺癌診療ガイドライン(2021 年度版)17)では、肺がんを疑う肺末梢病変、

特に小型病変で経気管支生検による診断が困難な症例に対しては、空気塞栓や胸膜播種などの重篤な合

併症の可能性を考慮のうえで、CT ガイド経皮針生検を行うことが提案されている。主たる合併症は気胸

(1-52%)と喀血(0.32-23%)18-21)で、頻度は少ないものの重篤な合併症として空気塞栓(0.06-0.4%)18, 22, 23)、胸

膜播種(0.06-25%)18, 22, 24-27)があり、経気管支生検と比較してリスクが高い。また、同ガイドラインでは、

肺がんを疑う肺末梢病変への胸腔鏡、開胸による生検は、気管支鏡や経皮針生検と比較して侵襲が大き

いため、その必要性を十分に考慮したうえで行うよう提案されている。外科的処置による診断は、全身麻

酔が必要で侵襲が高く、手術による死亡率は 0-0.5%、合併症の頻度は 3-9.6%で、その内訳は、無気肺、

肺炎、エアリークが含まれる 28)。 
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表 1 USPSTF で採用された偽陽性による追加検査・治療に関する報告 

Author, Year  

Country 

Associated Trial  

Nodule Management 

(I-ELCAP or Lung 

RADS)  

N Participants   

Screened with LDCT 

Needle Biopsies and   

Complications  

Following a False Positive 

Result Among Participants 

Screened with LDCT  

N (%) 

Other Procedures and   

Complications  

Following a False Positive Result Among 

Participants Screened with LDCT  

N (%) 

Surgical Procedures and   

Complications  

Following a False Positive 

Result Among Participants 

Screened with LDCT  

N (%) 

Aberle, 2011 

U.S. 

NLST  

NA  

26,722 

66 (0.25)  

Most severe complication 

classified as major: 0 (0)  

Most severe complication 

classified as 

intermediate: 6 (0.02)  

Most severe complication 

classified as minor: 1 

(0.004)  

Death within 60 days: 0 

(0) 

Bronchoscopy: 227 (0.85)  

Most severe complication classified as 

major: 2 (0.007)  

Most severe complication classified as 

intermediate: 9 (0.034)  

Most severe complication classified as 

minor: 0 (0)  

Death within 60 days: 4 (0.015) 

Thoracotomy, 

thoracoscopy, 

or mediastinoscopy: 164 

(0.61)  

Most severe complication 

classified as major: 9 (0.034)  

Most severe complication 

classified as intermediate: 13 

(0.049)  

Most severe complication 

classified as minor: 4 (0.015)  

Death within 60 days: 2 (0.007) 

Becker, 2012 

Germany 

LUSI  

NA  

2,029 

9 (0.44)  NR  NR 

Church, 2013  

U.S. 

NLST  

NA  

26,715 

Bronchoscopy, with 

biopsy: 108 (0.40) 

Bronchoscopy, without biopsy: 42 (0.16)  

Other procedure: 122 (0.46) 

Mediastinoscopy or 

mediastinotomy:  12 (0.045)  

Thoracoscopy: 38 (0.14)  

Thoracotomy: 41 (0.15) 
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Croswell, 2010  

U.S. 

NA  

NA  

1,610 

NR  Bronchoscopy (minimally invasive):  25 

(1.55)  

Lung biopsy, 

mediastinoscopy, mediastinotomy, 

thoracentesis, or VATS thoracoscopy 

(moderately invasive): 20 (1.24) 

Lung resection and 

thoracotomy (major surgical 

procedure): 8 (0.50) 

Field, 2016 

U.K. 

UKLS Trial  

NA  

1,994 

7 (0.35)  EBUS: 1 (0.05)  NR 

Infante, 2011  

Italy 

DANTE   

NA   

1,276 

NR  NR  Total surgical procedure: 17 

(1.33) Mediastinoscopy: 3 

(0.24)  

VATS wedge resection: 7 

(0.55) Open wedge 

resection: 6 (0.47) Open 

segmentectomy:1 (0.08) 

Lopes Pegna, 2013 

Italy 

ITALUNG  

I-ELCAP  

1,406 

1 (0.07)  NR  Surgical resection: 4 (0.28) 

Menezes, 2010 

Canada 

NA  

I-ELCAP  

3,352 

3 (0.09) 

Pneumothorax: 1 (0.03) 

NR  NR 
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Pinsky, 2014 

U.S. 

NLST  

NA  

Under 65 Cohort  

Year 0: 19,306  

Year 1: 18,184  

Year 2: 17,798  

Total: 55,288 

LDCTs 65+ 

Cohort  

Year 0: 7,003  

Year 1: 6,531  

Year 2: 6,304  

Total: 19,838 LDCTs 

NR  

Total complications:   

Year 0: 18 (0.07)   

Year 1: 16 (0.06)  

Year 2: 13 (0.05)  

Note: these were 

reported as 

complications for 

invasive   

procedures and NR how 

many were attributable to 

biopsies.  

Invasive Procedures / Total   

Complications / Major Complications  

Under 65  

Year 0: 168 (0.87) / 10 (0.05) / 1 (0.01)  

Year 1: 84 (0.46) / 14 (0.08) / 2 (0.01) Year 

2: 73 (0.41) / 8 (0.04) / 3 (0.02) Total: 325 

(0.59) / 32 (0.06) / 6 (0.01) 65+  

Year 0: 86 (1.23) / 8 (0.11) / 2 (0.03) Year 1: 

44 (0.67) / 2 (0.03) / 2 (0.03) Year 2: 47 

(0.75) / 5 (0.08) / 2 (0.03) Total: 177 (0.89) / 

15 (0.08) / 6 (0.03)  

Of all LDCTs, invasive procedures after 

false-positive screens: 3.3% vs.  2.7% for 

those ≥65 vs. <65   

(p=0.039). 

Under 65  

Baseline: 60 (0.31)  

Year 1: 34 (0.19)  

Year 2: 25 (0.14)  

Total: 119 (0.22)  

65+  

Baseline: 29 (0.41)  

Year 1: 17 (0.26)  

Year 2: 18 (0.29)  

Total: 64 (0.32) 

Swensen, 2005 

U.S. 

NA  

NA  

1,520 

NR  NR  13 (0.86) participants 

underwent 15 surgeries  

Surgical mortality: 0 (0) 

van ‘t 

Westeinde, 2012 

Netherlands/Belgium 

NELSON  

NA  

NR  Bronchoscopy: 121 (1.53)  NR 



131 

 

7915 

Veronesi, 2008  

Italy 

NA  

NA  

5,201 

NR  NR  Surgical biopsy: 15 (0.29) 

Veronesi, 2012 

Italy 

COSMOS  

NA  

5,203 

29 (0.56)  NR  NR 

Wagnetz, 2012 

Canada 

NA  

I-ELCAP  

4,782 

20 (0.42)  NR  VATS: 5 (0.10) 

Walker, 2015 

U.S. 

NA  

Lung-RADS  

1,654 

NR  NR  5 (0.30)  

Surgery-related deaths: 0 (0) 
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科学的根拠：CXR 

胸部 X 線検診および喀痰細胞診検診による有効性評価：ランダム化比較試験 

 

研究の同定 

Canadian Task Force on Preventive Health Care (CTFPHC) は 2016 年に肺がん検診ガイドラ

インを更新する目的で低線量 CT に加え、胸部 X 線(CXR)及び喀痰細胞診の有効性について

もシステマティックレビューを実施した参 1)。本レビューは共に 2013 年に発表されたコクラ

ングループのメタアナリシス参 2)と USPSTF2013 エビデンスレビュー参 3)を基本とし、2015 年

3 月末まで CENTRAL、Ovid MEDLINE、Embase を使用して検索をアップデート、これらの

検診モダリティの有効性を評価したランダム化比較試験(RCT)を採用した。今回はこのレビ

ューの結果を用いて検討する。 

 

研究特性 

文献検索では合計 7 件の RCT が同定された 1-7)(米国 5 件、英国 1 件、チェコ 1 件(表 1))。

米国で 1990 年代に実施された PLCO1)を除き、6 件の研究は 1960-1970 年代に実施された古

い研究である。サンプルサイズは PLCO(約 15 万人)1)と英国の NLS(約 5.5 万人)3)の 2 件を除

き、1 万人程度までの小規模研究であった。米国の 2 件(PLCO1)と KFS2))は男女両性を含む

一般的なリスク集団(現在喫煙者、過去喫煙者、非喫煙者を含む)を対象としたが、残り 5 件

は男性に限定し、ハイリスク集団に対して研究が実施された。 

比較された検診プログラムは全体に異質であったが、2 件は CXR 対検診無し 1 ,2)、2 件は

CXR のみ対 CXR と喀痰細胞診の併用(喀痰細胞診の上乗せ効果)6, 7)、1 件は CXR 検診のみ

による検診頻度の比較(高頻度対低頻度)3)、残りの 2 件は CXR と喀痰細胞診併用による検診

頻度の比較(高頻度対低頻度)6, 7)に大別される。検診介入期間は 3-17 年と多様であり、経過

観察期間は 2 年から 20.5 年と研究間の比較同等性としては異質であった。 

 

バイアスのリスク 

バイアスの程度はコクランのリスク評価ツールで吟味した(表 2)。3 件が低リスク 1,6,7)、3

件は記載不良に基づきリスク不明 3-5)、1 件は高リスクであり 2)、ランダム化の問題と介入群

間でコンタミネーションによる過小評価の可能性があった。 

 

肺がん死亡率減少効果 

7 件の RCT 全件で肺がん死亡率を評価していた 1-7)。すべての研究で特定の検診方法が比

較対照となった方法と比べて明らかに肺がん死亡率を減少させる証拠は得られなかった(図

1)。唯一 1 件、米国で実施された JHS6)ではレントゲンのみの検診と比較して、CXR と喀痰

細胞診を併用した方が(つまり喀痰細胞診の上乗せ効果)肺がん死亡率が減少する傾向(肺が

ん死亡率は CXR 細胞診併用群 141/5,226(27.0%)、CXR 単独群 173/5,161(33.5%); 相対リスク
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= 0.80; 95%信頼区間 0.65-1.00)にあったが、他研究(米国で実施された MSK7))では再現され

なかった。 

全死因死亡率減少効果 

全死因死亡率が評価されたのは 5 件のRCT のみであった 1,2,4,5,7)。肺がん死亡率と同様に、

全死因死亡率についても 5 件の研究では特定の検診方法が比較対照となった方法と比べて

明らかに減少したという証拠は得られなかった(図 2)。チェコで実施された RCT では、CXR

と喀痰細胞診による併用検診を頻回に実施すると低頻度で実施した場合と比較して逆に全

死因死亡率が増加する傾向があった (併用高頻度群 341/3,174(10.7%)、併用低頻度群

293/3,174(9.2%); 相対リスク= 1.16; 95%信頼区間 1.00-1.35)。 
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表 1. 採用された RCT の研究特性 

主要論文 ID 

(研究名) [国] 

リクルート

年 

対象者 対象年齢 

(男%) 

介入 ( モダリテ

ィ、間隔、合計回

数、介入期間) 

経過観察

期間(年) 

CXR 検診  対 

検診無し 

     

Oken 20111 

(PLCO) [USA] 

1993-2001 喫煙者(45%)、

過 去 喫 煙 者

(42%)、喫煙無

し(10%) 

55-74 (50 

vs. 50) 
77,445 (CXR 逐年

計 4 回 3 年) vs. 

77,456 (usual care) 

13 

Dales 19792 

(KFS) [USA] 

1964 喫煙者(17%)、

非 喫 煙 者
(83%) 

35-54 (46 

vs. 48) 
5,156 (CXR を含

む MHC 逐年 16

年) vs. 5,557 (usual 

care; 希 望 者

MHC 可) 

16 

CXR 検診同士
の 頻 度 比 較
（高頻度  対 

低頻度） 

     

NLS 19703 

(NLS) [UK] 

1960 職域検診 ; 喫

煙者(69%)、過

去 喫 煙 者

(19%)、非喫煙

者(12%) 

40-74 

(100) 
29,723 (CXR6 か

月毎 6 回 3 年) vs. 

25,311 (CXR3 年

毎 2 回 3 年) 

2 

CXR+SC 検診
同士の頻度比
較（高頻度 対 

低頻度） 

     

Kubik 19904 

(Czech) 

[Czech] 

1976 喫煙者(100%); 

喫煙平均 30-

32 年 

40-64 

(100) 

3,171 (CXR+SC6

か月毎 7回 3年後 

CXR 逐年 3 回 3

年 ) vs. 3,174 

(CXR+SC3 年毎 2

回 3 年後 CXR 逐

年 3 回 3 年) 

6 

Marcus 20065 

(MLP) [USA] 

1971 喫 煙 者

(100%)20 年以

上 の 喫 煙 者
(97%) 

45- (100) 4,618 (CXR+SC4

か月毎 18 回 6 年) 

vs. 4,593 

(CXR+SC 逐 年

（推奨）) 

20.5 

CXR+SC 対 

CXR のみ 

     

Baker 19796 

(JHS) [USA] 

1973 喫煙者(100%); 

25-49PPY 

(41%) 、 50-

74PPY (33%)、
>75PPY (20%) 

45- (100) 5,161 (CXR 逐年

5-7回 5-7年+ SC4

か月毎 15-21回 5-

7 年 ) vs. 5,226 

(CXR 逐年 5-7 回

9 



140 

 

5-7 年) 

Flehinger 19877 

(MSK) [USA] 

1974 喫煙者(100%); 

25-49PPY 

(40%) 、 50-

74PPY (33%)、
>75PPY (18%) 

45- (100) 5,072 (CXR 逐年 5

回 5 年+ SC4 か月

毎 15 回 5 年) vs. 

4,968 (CXR 逐年 5

回 5 年) 

9 

Czech = Czech Study; CXR = chest X-ray; KFS = Kaiser Foundation Study; JHS = Johns Hopkins 

Study; MHC = Multiphasic Health Checkup 

(心電図、血圧、聴力検査、視力検査、呼吸機能検査、CXR、マンモグラフィ(48 歳以上の女

性)、検尿、採血検査、子宮頚部細胞診(全女性)、S 状結腸鏡(>40 歳)、診察と結果説明); MLP 

= Mayo Lung Project; MSK = Memorial Sloan-Kettering Study: NLS = North London Study; PLCO 

= Prostate, Lung, Colorectal and Ovarian Cancer Screening Trial; SC = sputum cytology 
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表 2. バイアスのリスク評価 

主要論文 ID 

(研究名) [国] 

ランダ

ム化 

割付

隠匿 

アウトカ

ム評価 

データ

欠損 

選択

報告 

その他 RoB 

CXR 検診  対 

検診無し 

       

Oken 20111 

(PLCO) [USA] 
L U L L L L L 

Dales 19792 

(KFS) [USA] 
H (登録

番号で

の割付) 

U L 
H (未

報告) 
L 

H (希望者

へ MHC 実

施の可能性 

(コンタミ

ネーショ

ン)) 

H 

CXR 検診同士
の 頻 度 比 較
（高頻度  対 

低頻度） 

       

NLS 19703 

(NLS) [UK] 
L U U L L L U 

CXR+SC 検診
同士の頻度比
較（高頻度 対 

低頻度） 

       

Kubik 19904 

(Czech) 

[Czech] 

L U U U L L U 

Marcus 20065 

(MLP) [USA] 
U U L L L L U 

CXR+SC 対 

CXR のみ 
       

Baker 19796 

(JHS) [USA] 
L U L L L L L 

Flehinger 19877 

(MSK) [USA] 
L L L L L L L 

H: high risk; L: low risk; U: unclear risk 
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図 1. 肺がん死亡率減少効果 

 

Czech = Czech Study; CXR = chest X-ray; KFS = Kaiser Foundation Study; JHS = Johns Hopkins 

Study; MLP = Mayo Lung Project; MSK = Memorial Sloan-Kettering Study: NLS = North London 

Study; PLCO = Prostate, Lung, Colorectal and Ovarian Cancer Screening Trial; SC = sputum cytology 
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図 2. 全死因死亡率減少効果 

 

Czech = Czech Study; CXR = chest X-ray; KFS = Kaiser Foundation Study; JHS = Johns Hopkins 

Study; MLP = Mayo Lung Project; MSK = Memorial Sloan-Kettering Study: NLS = North London 

Study; PLCO = Prostate, Lung, Colorectal and Ovarian Cancer Screening Trial; SC = sputum cytology 
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胸部 X 線検診および喀痰細胞診検診による有効性評価：症例対照研究 

 

症例対照研究の同定 

検診プログラムがすでに導入された地域でランダム化比較試験を実施するのは不可能で

ある参 1)。そこで、有効性評価に基づく肺がん検診ガイドライン 2007 年版ではこのような地

域でも実施可能である胸部 X 線(CXR)検診による症例対照研究について、我が国で実施さ

れた 6 件について評価した。本項ではこれらの研究結果について再検討し、メタアナリシス

を行った。 

 

研究特性 

CXR 単独法または CXR と喀痰細胞診の併用法による検診プログラムが導入された地域

で行われた 6 件の症例対照研究を評価対象とした。全国特定 50 地域から成る集団(全国コホ

ート)1 件、特定の地方自治体コホート 5 件(神奈川県 1 件、宮城県 1 件、群馬県 1 件、新潟

県 1 件、岡山県 1 件)(表 1)において症例対照研究が実施された 1-6)。1980 年代のデータを元

に実施された全国コホート 1)を除き、他の 5 件は 1990 年代に実施されている。肺がん死亡

症例は地域のデータベースに登録されている情報から特定された 40-79 歳(2 件のみ 40-74歳

1, 2))であり、性・年齢・居住地をマッチングした対照例が抽出され、データ欠損のない症例

を限定し最終的に約 1：3 から約 1：9 のペア集団において検診の有効性が評価された。 

検診は地方自治体で実施されている検診モダリティであり、CXR 単独法が 2 件 2, 4)、CXR

と喀痰細胞診の併用法が 3 件 3, 5, 6)、全国コホートからの研究は 74%(37/50)の地域が併用法、

26%(13/50)の地域で CXR 単独法が実施されていた。サンプルサイズは症例が 121‐328 人、

対照例 522‐3,490 人であり、3 件の研究では男性は重喫煙者のみ、女性では非重喫煙者に症

例・対象ペアが限定されていた 1, 4, 5)。 

全研究で喫煙歴(喫煙指数)がマッチング因子に加えて調整され、肺がん死亡に対する検診

の有効性が評価された。具体的には、死亡に至った肺がんの診断日より前方に特定の解析対

象期間(1, 2, 3, 4…年間)における検診参加の有無（検診受診回数を問わず）、あるいは解析対

象を肺がん診断前の特定の 1 年間のみ（診断前 X 年の 1 年間のみ)に限定した検診参加の有

無と肺がん死亡の関連が条件付きロジスティック回帰分析により解析された。特定の解析

方法を「主解析」と明確に報告してはいないが、全研究において診断直前 1 年間の検診参加

の有無が主たる議論に取り上げられた。 

 

バイアスの評価 

バイアスの程度はコクランのリスク評価ツール(A Cochrane Risk Of Bias Assessment Tool for 

Non-Randomized Studies of Interventions (ACROBAT-NRSI))参 2)で吟味した(表 2)。1 件が高リス

ク(severe risk of bias)、他の 5 件は許容できない高リスクの可能性あり(critical risk of bias)と

評価した。佐川研究を除く他の 5 件の研究では、欠損データによるバイアスのリスクが高い
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と評価した。 

 

肺がん死亡率減少効果 

6 件全ての症例対照研究で死亡原因となった肺がん診断から 1 年以内の検診参加の有無

と肺がん死亡率の関連が評価されていた 1-6)。すべての研究で検診参加は肺がん死亡率が減

少する傾向にあり(点推定地で調整オッズ比は 0.40～0.72)、4 件で肺がん死亡率は有意に減

少していた（図 1)2, 3, 5, 6)。これらの結果は男性のサブ解析でも同様であったが（図 2)、女性

では信頼区間が広く、肺がん死亡率が有意に減少した研究は 2 件のみとなった（図 3）1, 6)。 

1990 年代に実施された 4 件の症例対照研究 4-7)については全研究が全く共通の効果を有す

る（固定効果モデルに相当)と仮定し、単純にデータをプール化した合同解析が実施された

21)。全研究のプール解析での統合推定値は肺がん診断から 1 年以内の検診参加の有無と肺が

ん死亡率の関連は調整オッズ比で 0.56(95%信頼区間: 0.48-0.65)であり、男性(0.58, 95%信頼

区間: 0.49-0.69))および女性(0.46, 95%信頼区間: 0.33-0.65))についても同様に統計学的に有意

な結果であった。 

症例群の組織型の記載がある 5 研究について、組織型別のメタ・アナリシスを行った。

腺がんについて調整オッズ比は 0.58(95%信頼区間：0.42-0.80) （図 4）、扁平上皮がん 0.59(95%

信頼区間：0.38-0.92)と共に統計学的に有意な結果であった（図 5）。 
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表 1．肺がんレントゲン検診の有効性について本邦で実施された症例対照研究 

研究 ID 

(症例特定年) 

研究地

域 

症例 ( 情報

源); 対象年

齢 

対照(マッチ

ング因子) 

検診内容 検 診 把 握

(対象年) 

時間変化に伴う検

診参加 

有症状者対

応 

自 己 選

択 バ イ

アス 

交絡因子

補正 

その他 

Sobue 1992 

(1981-88) 

全 国

50 地

域 

肺がん死亡

(死亡登録); 

40-74 歳 

1:20 で調査 

(性・年齢・

居住地・喫

煙状態)→デ

ータ有症例

選択 

逐年レン

トゲン＋

細 胞 診

(37/50 地

域 ); 逐年

レントゲ

ン (13/50

地域) 

検 診 登 録

(肺がん診

断日の過去

5 年) 

回数に拘わらず該

当期間(診断前 1, 2, 

3, 4, 5 年間)におけ

る有無(統計モデル

での対応なし) 

検診発見が

ん症例も検

診群として

解析 

交 絡 調

整 以 外

の 対 応

なし 

性、年齢、

居住地、

喫煙係数

重度 8群、

プログラ

ム 外 検

診、診療

歴 

性、年齢、居住地以外の調整

因子は問診聴取(欠損値：他の

検診参加 32-40%欠損);選択バ

イアス(男性重喫煙者のみ、女

性非重喫煙例のみ); 職域検診

対象症例は除外; 検診以外の

介入(精密検査、治療法)が古

い可能性あり 

Okamoto 

1999 

(1984-93; 

1991-93) 

神奈川

県 

肺がん死亡

(がん登録); 

40-74 歳 

1:10 (性・年

齢・居住地) 

→1:3 ラ ン

ダム選択 

逐年レン

トゲン 

検 診 登 録

(1984-1993; 

1991-1993) 

該当年度 1 年間の

み(診断前 X 年)に

おける有無(統計モ

デルでの対応なし) 

記載無し 交 絡 調

整 以 外

の 対 応

なし 

性、年齢、

居住地、

喫煙係数

重度 

性、年齢、居住地以外の調整

因子は症例は医療記録から、

対象はアンケート; 欠損値情

報なし 

Sagawa 

2001 

(1992-94) 

宮城県 肺がん死亡

(がん登録); 

40-79 歳 

1:6 (性・年

齢 ・ 居 住

地)→データ

有症例選択 

逐年レン

トゲン＋

細胞診 

検 診 登 録

(1990-1994) 

回数に拘わらず該

当期間(診断前 1, 2, 

3, 4 年間)、該当年

度 1 年間のみ(診断

前X年)における有

無(統計モデルでの

対応なし) 

記載無し 交 絡 調

整 以 外

の 対 応

なし 

性、年齢、

居住地、

喫煙係数

重度 

性、年齢、居住地以外の調整

因子の情報源不明; 欠損値情

報なし 

Nakayama 

2002 

(1991-96; 

群馬県 肺がん死亡

( 死亡登録

→医療記録

1:10-18 (性・

年齢・居住

地 ) →デー

逐年レン

トゲン 

検 診 登 録

(肺がん診

断日の過去

回数に拘わらず該

当期間(診断前 1, 2, 

3, 4 年間)における

医療記録で

確認し除外

(実除外数不

交 絡 調

整 以 外

の 対 応

性、年齢、

居住地、

喫煙係数

喫煙歴は症例は医療記録か

ら、対象は電話問診または家

族アンケート; 採用例の欠損
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1992-96; 

1993-96) 

確認); 40-79

歳 

タ有症例選

択 

4 年) 有無(統計モデルで

の対応なし) 

明)；検診発

見がん症例

も検診群と

して解析 

なし 重度 9 群 値情報なし、選択バイアス(男

性重喫煙者のみ、女性非重喫

煙例のみ) 

Tsukada 

2001 

(1990-97) 

新潟県 肺がん死亡

(がん登録); 

40-79 歳 

1:10 (性・年

齢・居住地・

喫 煙状 態 ) 

→データ有

症例選択 

逐年レン

トゲン＋

細胞診 

検 診 登 録

(対象年不

明 );遺失歴

分は症例の

場合対照と

もに除外、

対照の場合

は検診無し

と仮定 

該当年度 1 年間の

み(診断前 1 年、2

年 )における有無

(統計モデルでの対

応なし) 

全員無症状

と仮定して

解析 

交 絡 調

整 以 外

の 対 応

なし 

性、年齢、

居住地、

喫煙係数

重度 8群、

プログラ

ム 外 検

診、診療

歴 

性、年齢、居住地以外の調整

因子は症例は医療記録および

問診、対象は電話問診または

家族アンケート(欠損値：他の

検診参加・診療歴は 13-15%欠

損)、選択バイアス(男性重喫

煙者のみ、女性非重喫煙例の

み) 

Nishii 2001 

(記載無し) 

岡山県 肺がん死亡

(死亡登録 ;

診断のみが

ん 登 録 確

認 ); 40-79

歳 

1:6-10 (性・

年齢・居住

地 ) →デー

タ有症例選

択 

逐年レン

トゲン＋

細胞診 

検 診 登 録

(肺がん診

断日の過去

3 年) 

診断前 1 年におけ

る有無(統計モデル

での対応なし) 

記載無し 交 絡 調

整 以 外

の 対 応

なし 

喫煙係数

重度 8 群 

喫煙歴は症例はがん登録、医

療記録および検診登録、対象

は検診登録、アンケート、ま

たは電話問診；欠損値情報な

し 
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表 2. 国内症例対照研究の Risk of Bias 
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図 1. 肺がん死亡率(総数)メタ・アナリシス 
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図 2. 肺がん死亡率(男性)メタ・アナリシス 
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図 3. 肺がん死亡率(女性)メタ・アナリシス 
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図 4. 組織別別肺がん死亡率(腺がん)メタ・アナリシス 
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図 5. 組織別別肺がん死亡率(扁平上皮がん)メタ・アナリシス 
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胸部 X 線検診による有効性評価：コホート研究 

 

 「有効性評価に基づく肺がん検診ガイドライン」2006 年度版以降に、イタリアからコホ

ート研究(PREDICA study)の報告があった。1, 2） 45-75 歳の喫煙者を対象とし、検診参加群

1,244 人と検診非参加群 4,571 人に年 1 回の胸部Ｘ線を 4 回提供した。検診参加群の受診率

は 21%であり、検診非参加群に比べ、喫煙者がより多かった。9.5 年間の追跡結果、検診参

加群の全死因死亡率は減少したが (Rate ratio 0.67, 95%CI: 0.53-0.84)、肺がん死亡率は検診非

参加群を上回っていた(Rate ratio 1.40, 95%CI: 1.03-1.91)。検診参加群における他疾患の死亡

率、全死因死亡率が減少していることから、検診参加者には現在喫煙者が多いことから、セ

ルフセレクションバイアスの影響を指摘している。  

 

文献 
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Imperatori A (2010). Self-selection effects in smokers attending lung cancer screening: a 9.5-year 

population-based cohort study in Varese, Italy. J Thorac Oncol. 2010;5(4):428-35. doi: 

10.1097/JTO.0b013e3181d2efc7. PMID: 20142770 

 

  



156 

 

胸部レントゲン検診による有効性評価の再検討 

 

1. 先行研究の背景：肺がん組織型の変化 

先行する胸部レントゲン(CXR)検診のランダム化比較試験(RCT)は 1960-1970 年代に欧米

で実施されており、主たる対象は喫煙男性に限定していた。1970 年代に行われた英国の NLS

研究は非喫煙者を対象とした研究であるが、明確な結論が得られないまま 2 年間で追跡を

打ち切っている 1)。PLCO は唯一 1990 年代に行われた研究であり 2)、先行の RCT の実施時

期とは、肺がん罹患や組織型に変化があり、検査モダリティは同一であっても標的病変は異

なっている。 

1970 年の肺がんの年齢調整死亡率は日本 16.1(/10 万)、米国 44.7(/10 万)であり、以降も米

国の肺がん罹患率は男女ともに日本を上回っている 3)。米国の組織型は 1970 年代から 2010

年代まで女性では腺がんが約 60%を占めているが、男性では 1970 年代は扁平上皮がんが

40%を占めていた。ただし、1998 年以降は扁平上皮がんと腺がんの割合はほぼ同等となっ

ている 4)。一方、我が国における肺がん組織型は 1970 年代では男性で優位であった扁平上

皮がんが減少し、1990 年代後半からは腺がんが優位となっている 5,6)。一方、女性では 1970

年代に 60%を占めていた腺がんが以降も増加し、2000 年には 70%を占めている。1960-1970

年代にかけての喫煙率を日米で比較すると、男性では日本の喫煙率が高く 60-80%であるの

に対し、米国は 40-50%であった 5)。一方、同年代の女性の喫煙率は米国では 30-40%であっ

たが、日本は 20%に満たなかった 7-9)。この間、米国ではフィルターなしの紙巻きたばこが

主流で、日本に比べてフィルター付き紙巻きたばこへの移行も緩やかであった 5)。 

PLCO 以外の RCT が行われた 1960-1970 年代は日本に比べ欧米の肺がん罹患率が高く、

組織型としては扁平上皮がんが主体であった 6)。この時代の欧米における胸部 X 線検診の

評価は男性を対象としており、主たる標的病変は扁平上皮がんであった。一方、胸部 X 線

による肺がん検診導入後に行われた我が国の症例対照研究が行われた 1990 年代は、男性の

扁平上皮がんが減少し、腺がんが増加している時期に一致している。また、これらの症例対

照研究は喫煙者なみならず非喫煙者も対象としている。その結果、症例群の組織型は扁平上

皮がんと腺がんの割合はほぼ同数となっており(表 1)、PLCO 研究以外の研究における検診

発見がんとは標的病変が異なっている 10-14)。一方、我が国と同時期に行われた PLCO 研究 2)

と先行する Mayo Lung Project15)の検出がん織型を比較すると、PLCO 研究では腺がんが優位

であり、Mayo Lung Projectとは異なる組織分布を示している。我が国の症例対照研究とPLCO

が行われた時期の組織分布を比較すると(表 2)、男性では扁平上皮がんと腺がんがほぼ同等、

女性では腺がんが約 60%を占めており、1990 年代以降の研究では肺がん検診の標的病変は

扁平上皮がんから腺がんに移行している 4-6)。我が国の症例対照研究と先行する RCT の結果

の不一致が指摘されてきたが、研究デザインの制約はあるものの、肺がん組織型の変化が考

慮されていなかった 16)。主体たる病変部位が主気管支となる扁平上皮がんに比べ、肺野の

病変を主体とする腺がんでは胸部 X 線での病変検出が比較的容易である。我が国の症例対
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照研究の結果は先行 RCT とは標的病変が異なることから、同時期に行われた PLCO 研究以

外の研究と比較検討は必ずしも適切でない可能性がある。 

 

2. PLCO 研究の解釈 

 PLCO 研究は複数のモダリティによる複数のがん検診の評価を行う大規模研究であり、

PSA による前立腺がん検診、シグモイドスコピーによる大腸がん検診、超音波による卵巣

がん検診、CXR による肺がん検診が評価対象であった。4 つの検診の評価を同時に行うこ

とができるという利点がある一方で、検診介入の時期や追跡期間については、一律に設定さ

れているという欠点があった。対象となるがんにはそれぞれ固有の自然史があり、検診モダ

リティのリードタイムが異なるが、最終的な結果判定の期間は比較的長く 13~17 年に設定

されている。PLCO と並行して行われた NLST については、初回の報告が追跡期間 6.5 年、

次いで 12 年間に追跡を延長した報告が公表された 17,18)。その結果、初回の経過観察 6.5 年

の報告で低線量 CT(LDCT)検診による死亡率減少効果が 11%になった。この背景としては、

初回の報告では検診終了後の追跡期間が短く、LDCT 検診の最大効果が観察されるタイミン

グで肺がん死亡率減少が評価された可能性がある。LDCT 検診のリードタイムは 5-9 年との

推計がある 19,20)が、検診 6.5 年の追跡期間では検診終了からの追跡期間が 3 年であり、3 回

の検診介入の効果が重複し、より大きな効果が期待できる。一方、追跡延長後に報告された

成果は LDCT 検診のリードタイムを超えた長期の追跡となったことから、効果の減弱が認

められた。追跡期間の延長による効果の減弱は乳がん検診でも指摘されている 21-23)。このた

め、効果の減弱を踏まえた解析が感度分析として報告されているが 24,25)、同法は NLST だけ

でなくマンモグラフィの再評価にも用いられている 26,27,18,28)。 

 胸部 X 線のリードタイムは 1~2 年と LDCT 検診に比べ短いことから 29-33)、PLCO の最終

結論としている 13 年間の追跡では効果の減弱が予測される。事実、13 年間追跡による胸部

X 線検診による死亡率減少効果は認められていない(RR=1.05, 95%CI: 0.98-1.12) 。しかし、

中間解析として行われた追跡 6 年目では介入群と対照群の肺がん累積罹患率は同等であり

(RR=0.94, 95%CI:0.84-1.04)、追跡 7 年目では肺がん死亡率も 11%減少している(RR=0.89, 

95%CI:0.80-1.00)。また、NLST の対象に組み入れられた喫煙者についても６年間の追跡で

６％の肺がん死亡率減少効果を認めたが、統計学的には有意ではなかった (RR=0.94, 

95%CI:0.81-1.10) 2)。胸部 X 線検診のリードタイムを考慮すれば、検診終了後の 2~3 年目、

追跡期間 5~6 年の解析はほぼ妥当と考えられる。従って、PLCI においても胸部 X 線検診の

肺がん死亡率減少効果はわずかながらも認められるかもしれない。 

 

3. CXR 検診評価の再考 

肺がん組織型の変化を考慮した場合、PLCO 研究以前の RCT と我が国で行われた症例対

照研究では標的病変が異なっている。PLCO 研究は我が国の症例対照研究と同様に標的病変

は腺がんを主体としており、両者に限定して胸部 X 線検診の効果を検討することが適切で
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ある。PLCO では長期追跡による効果減弱の影響が少ない中間解析結果では、わずかではあ

るが胸部 X 線検診の死亡率減少効果を確認できることから、我が国の症例対照研究の結果

とは必ずしも矛盾しない。症例対照研究の研究デザイン上の限界や過大評価の可能性があ

るが、我が国における胸部 X 線検診の実態を反映している。 
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表 1. 国内症例対照研究の組織型分布                     

                          

  Sobue, 1992 Tsukada, 2001 Sagawa, 2001 
Nakayama, 

2001 
Okamoto, 1999 Total 

  N % N % N % N % N % N % 

男性                         

扁平上皮がん 79 38.0% 47 31.5% 72 27.9% 35 38.5%     233 33.0% 

腺がん 59 28.4% 57 38.3% 69 26.7% 28 30.8%     213 30.2% 

その他/不明 70 33.7% 45 30.2% 117 45.3% 28 30.8%     260 36.8% 

計 208   149   258   91       706   

Female                         

扁平上皮がん 11 16.9% 1 4.0% 1 1.4% 17 56.7%     30 15.8% 

腺がん 32 49.2% 19 76.0% 42 60.0% 6 20.0%     99 52.1% 

その他/不明 22 33.8% 5 20.0% 27 38.6% 7 23.3%     61 32.1% 

計 65   25   70   30       190   

総数                         

扁平上皮がん 90 33.0% 48 27.6% 73 22.3% 52 43.0% 66 34.2% 263 29.4% 

腺がん 91 33.3% 76 43.7% 111 33.8% 34 28.1% 77 39.9% 312 34.8% 

その他/不明 92 33.7% 50 28.7% 144 43.9% 35 28.9% 50 25.9% 321 35.8% 

計 273   174   328   121   193   896   
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表 2. 研究実施時期における組織型分布 

      

  日本症例他対照研究 
米国ランダム化比較試験 

PLCO 

  1990-94 1998-2010 

男性     

扁平上皮がん (%) 37.9 38.3 

腺がん (%) 36.4 35.9 

小細胞がん (%) 17.4 16.3 

その他 (%) 8.4 9.5 

      

女性     

扁平上皮がん(%) 18.3 19.7 

腺がん (%) 61.3 59.5 

小細胞がん (%) 13.6 13.5 

その他 (%) 6.8 7.4 
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科学的根拠：喀痰細胞診 

喀痰細胞診の評価 

 

1. ランダム化比較試験（RCT）の評価 

喀痰細胞診は扁平上皮がんの検出に適していることから肺がん検診に応用された 1)。喀痰

細胞診単独による肺がん検診の評価を行ったランダム化比較試験（RCT）はないが、1970 年

代に胸部 X 繊に追加してその効果を検討した Johns Hopkins Lung Project と Memorial Sloan-

Kettering Lung Study の 2 つの RCT がある 2-5)。両研究共に逐年検診の胸部 X 線単独群と 4

か月毎の喀痰細胞診を追加した併用群に 5~8 年間の検診を提供し、約 9 年間の追跡を行っ

た。両研究は胸部 X 線群、併用群共に約 5,000 人を対象とし、5 年間の検診受診率は 60-70%

であった。両研究共に、胸部 X 線群に比べ併用群で扁平上皮がんの検出率が増加していた

が、追跡 9 年目には両群の肺がん検出率はほぼ同等であった。一方、非扁平上皮がんについ

ては胸部 X 線の検出率が高く、追跡 9 年目には両群はほぼ同等となっている。両者の結果

のプール解析(表 1)では統計学的に有意な肺がん死亡率減少効果は確認できなかった

(RR=0.88, 95%CI: 0.74-1.05)6)。扁平上皮がんに限定しても同様の結果であった (RR=0.79, 

95%CI: 0.54-1.14)。50 pack-year 以上の重喫煙者に限定した場合には、肺がん死亡率は 19%

減少したが(RR=0.81, 95%CI: 0.67-1.00)、軽度の喫煙者では有意ではないがリスクは増加し

た(RR=1.12, 95%CI: 0.79-1.58)。 

本研究の公表以降は、喫煙率の減少に伴う扁平上皮がんの減少や CT 検診導入により、喀

痰細胞診の新たな検討は行われていなかった。 

 

2. 我が国おける喀痰細胞診による肺がん検診 

胸部 X 線による肺がん検診は 1987 年に老人保健法により、対策型検診に導入された参 1)。

以来、高喫煙者に限定して喀痰細胞診が追加して実施されている。2006 年に公開された「有

効性評価に基づく肺がん検診ガイドライン」では、我が国の症例対照研究をもとに対策型検

診として推奨された。 

直近 6 年間の地域保健健康増進事業報告に基づく解析では、喀痰細胞診による検診発見

がんは男性で 30 例前後、女性では 1~2 例に留まっている(表 2)参 2)。平成 25 年 3 月の指針の

改訂で「6 か月以内の血痰」「医師が必要と判断するもの」が外れたことから、喀痰細胞診

受診者も男性では 15%、女性では 60%減少した。 

喫煙率は男女ともに低下し参 3)、喀痰細胞診の対象となる重喫煙者も減少した参 4)。この結

果、喫煙と関連する扁平上皮がんが減少し、今後もその傾向は続くことが予想されている参

5)。近年の喀痰細胞診による肺がん発見率の減少は、肺がんの組織型の変化を反映した結果

と考えられる。 

国民健康・栄養調査では喫煙者の本数別喫煙状況を報告している参 6)。令和元年度の報告

では、男女共に 1 日の喫煙本数が 40 本以上超える者はおらず、喫煙者の約 90％は 1 日の喫
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煙本数が 20 本以内に留まっている。米国で報告された喀痰細胞診の 2 研究のプール解析で

は 50 pack-year以上の重喫煙者における喀痰細胞診の効果は期待できると結果となっている

が、現在の我が国ではこの条件に該当する重喫煙者は存在しない。従って現在の喫煙者につ

いては喀痰細胞診による上乗せ効果は期待できない。 
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実務課題 

肺がん検診の対象年齢 

 

1. 日本の年齢階級別肺がん罹患率と死亡率の動向 

 2018 年全国がん登録罹患データ 1)によると、全がんに占める肺がん罹患の割合は 40-44

歳では 3.75%であり、年齢が高くなると徐々に増加する。70-74 歳で 14.74%となった後はさ

らに年齢が高くなっても 13-14%程度で横ばいである。また、全がん死亡に占める肺がんの

割合は 40-44 歳の 8.8%から徐々に高くなり、最も高い群は 70-74 歳では 23.06%であった。

全体的に年齢階級による差は大きく、年齢が高くなるほど肺がんによる疾病負担が重くな

る 2) (表 1-1)。 

1975-2015 年の男女別年齢階級別肺がん罹患率と死亡率の推移を図 1、2 に示した 3)。40 代

男性の罹患率は横ばいだが、死亡率は 2000 年をピークに減少に転じている。一方、50 代男

性の罹患率は緩やかに増加しており、死亡率は 2006 年をピークに緩やかに減少している。

40 代女性の罹患率は緩やかに増加しているが、死亡率は 1997 年をピークに減少に転じてい

る。50 代女性の罹患率は一貫して増加している一方、死亡率は 2000 年をピークに緩やかに

減少している。さらに、図 3 に男女別に 40-44 歳、45-49 歳、50-54 歳、55-59 歳の年齢階級

別罹患率・死亡率を示す。男性の 50-54 歳、55-59 歳の罹患率が上昇傾向であるのに対して、

それよりも若年の年齢階級では罹患率は横ばいである。他方、女性の年齢階級別罹患率は

40-44 歳を除き、緩やかに増加している。この年齢階級の死亡率はいずれも減少している 3)。 

全がんに占める肺がん罹患の割合は年齢が高くなると徐々に増加するが、70-74 歳で

14.74%となった後はさらに年齢が高くなっても 13-14%程度で横ばいである 1)。また、全が

ん死亡に占める肺がんの割合は 40-44 歳 8.8%から徐々に高くなり、最も高い群は 70-74 歳

23.06%であった。全体的に年齢階級による差は大きく、年齢が高くなるほど肺がんによる疾

病負担が重くなる 2) (表 1-1)。 

 1975-2015 年の男女別年齢階級別肺がん罹患率と死亡率の推移を図 1、2、3 に示した 3)。

40 歳代から 50 歳代では、近年男女ともに肺がん死亡率は減少傾向にあるが、60 歳代では

減少傾向は観察されず、横ばいである。さらに、70 歳以上の男性の罹患率はほぼ横ばいで

あるが、70 代女性の罹患率は現在も緩やかに上昇している。80 歳以上の男性の罹患率は横

ばいからやや減少に転じているが、女性はまだ横ばいが続く。また、死亡率は 70 代でわず

かに改善が見られるものの、80 歳以上では罹患率と死亡率がほぼ同等であり、この年齢に

おける肺がん治療の困難さを示している。 

 

2. 胸部 X 線検診の観察研究と RCT の対象年齢 

健康増進法に基づ肺がん検診の対象年齢は 40 歳以上だが、上限について定められておら

ず、70 歳以上でも継続して、対策型検診の受診することができる。我が国におけ肺がん検

診の対象年齢について新たな研究は行われていない。先行する胸部 X 線検診の症例対照研
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究では、症例群の対象年齢は 40-79 歳であり、一部の研究は 74 歳までを対象としている 4-9) 

(表 1_2)。一方、PLCO 研究の対象は 55-74 歳対象としている 10) (表 1_3) 10-16)。 

 

3. 低線量 CT 検診の対象年齢の関する検討 

1） RCT の対象年齢 

 低線量 CT 検診の有効性評価研究である 9 研究の概要を表 1-4 に示した 17-25)。対象者の喫

煙歴は各研究で異なり、いずれの研究も女性に比べて男性の割合が高い。この 9 研究の対象

は 50-75 歳であり、NELSON は 50 歳以上 19)、NLST は 55 歳以上 25)を対象としている。 

 

2） 低線量 CT 検診の累積被爆による発がんリスク 

Rampinelli らは、シングルアームの観察研究である COSMOS 研究の累積放射線被曝に関

するデータを後方視的に検討した。逐年の低線量 CT 検診を 10 年間継続した時の累積実効

線量中央値は、男性 9.3mSV, 女性 13.0mSV であった。10 年間検診を継続した場合の女性乳

房の累積実効線量は、肺とほぼ同等の 23.3mSV であった。研究終了後の肺がん及び主要が

んの生涯寄与危険を表 1-5 に示す。10 年間の CT 検診後の肺がん及び主要がんの生涯寄与危

険は CT 検診開始年齢と性別によって大きく異なっていた。例えば、CT 検診開始年齢 50-54

歳の女性において主要がんの生涯寄与危険は 10,000 受診者あたり 8.1、開始年齢 50-54 歳の

男性では 3.7、開始年齢 65 歳以上の女性では 5.1、男性では 2.6 であり、女性で検診開始年

齢が早いほどがん罹患リスクが高かった 26)。 

 

3） USPSTF モデル 

 USPSTF は 2013 年の低線量 CT 検査による肺がん検診に関する勧告において、マイクロ

シミュレーション分析を行った。2021 年の勧告においても、改めてマイクロシミュレーシ

ョン分析を実施した。検診開始年齢、終了年齢、検診の適合基準として喫煙強度、禁煙して

からの年数を基にシナリオを作成した。利益は肺がん死亡減少、獲得生存年など、不利益は

偽陽性数、生検数、過剰診断、放射線被曝による肺がん死であった。2021 年勧告のマイク

ロシミュレーション分析では、検診対象年齢は 50 歳から 80 歳、20 パックイヤー以上の喫

煙歴を持つ現在喫煙者か禁煙して 15 年以内のシナリオがより利益が大きかった 27)。終了年

齢については 80 歳と 85 歳のシナリオを検討している。終了年齢を 85 歳にした場合の検診

回数の増加や手術関連死亡や重篤な併存症など診療上の懸念もあり、終了年齢 80 歳のシナ

リオに注力すると述べていた 28)。2021 年のマイクロシミュレーション分析では終了年齢は

80 歳で固定されている 27)。 

 

4. 肺がん検診の対象年齢 

我が国は 40 歳以上を対象とした胸部 X 線検診が行われているが、40 歳代では近年肺が

ん死亡率は減少傾向にあるものの、肺がん罹患率は依然横ばいである。我が国における胸部
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X 線に関する症例対照研究もすべての研究は 40~74 歳をカバーしており、PLCO 研究の対象

年齢も上限は 75 歳となっている。従って、胸部 X 線検診の対象としては 40-74 歳が望まし

い。 

 一方、肺がんリスクの高い重喫煙者については、本エビデンスレポートで LDCT 検診が

肺がん検診として導入できる科学的根拠が提示された。一方で、偽陽性、過剰診断、被ばく

等の不利益が指摘されている。被ばくについては若年の開始による発がんリスクの増大が

指摘されている。また、我が国を含む東アジアにおける過剰診断の報告は少ないが、その割

合は欧米の RCT の報告を上回る可能性があり、LDCT 検診の頻回受診は容易に過剰診断を

増加させる可能性がある。LDCT 検診の科学的根拠を提示した 9RCT はすべて 60-74 歳を対

象としており、この年齢の重喫煙者に対する LDCT 検診の効果が期待できる。我が国では

胸部 X 線の受診も可能であるが、若年層に比べリスクの高い 60 歳代についてはより効果的

対策が求められる。従って、LDCT 検診の対象は 60-74 歳の重喫煙者に限定するのが望まし

い。 
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表 1_1. 年齢階級別の肺がん罹患数と死亡数と全がんに占める割合 

 

  全年齢 40-44 歳 
45-49

歳 

50-54

歳 

55-59

歳 
60-64 歳 65-69 歳 70-74 歳 75-79 歳 80-84 歳 85 歳以上 

2018 年罹患数*             

全部位 980856  19747  32044  39022  52725  78092  140018  159896  158389  134624  143390 

肺 122825  740  1536  2616  4673  8841  18645  23562  22949  18903  19885 

全がんに占める肺がん割

合 (%) 
12.52  3.75  4.79  6.70  8.86  11.32  13.32  14.74  14.49  14.04  13.87  

2019 年死亡数#             

全部位 376425 2238 4719 7254 11738 19308 37265 52842 62657 66607 109393 

肺 75394 197 511 890 1734 3449 7769 12185 14379 13833 20364 

全がんに占める肺がん割

合 (%) 
20.03  8.80  10.83  12.27  14.77  17.86  20.85  23.06  22.95  20.77  18.62  

*国立がん研究センターがん情報サービス「がん統計」（全国がん登録） 

#国立がん研究センターがん情報サービス「がん統計」（厚生労働省人口動態統計） 
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表 1_2. 胸部 XP によるがん検診の有効性評価研究 (国内症例対照研究) 

 

研究 ID 
研究実

施地域 

報告

年 
文献 ID 

研究対象者数 
男性の占める

割合 (%) 

対象

年齢 
検診内容 

肺がん死亡リスク 

(95%信頼区間)* 
症例 (男

/女) 

対照 (男/

女) 
          

Sobue19924) 

全国

50 地

域 

1992 PMID: 1730517 208/65 964/305 76.2/76.0 
40-74

歳 

逐年レントゲン+

細胞診/逐年レン

トゲン 

0.72 (0.50-1.03) 

Okamoto19995) 
神奈川

県 
1999 PMID: 10470841 158/35 

?/? (男女計
579) 

81.9/? 
40-74

歳 
逐年レントゲン 0.535 (0.337-0.850) 

Sagawa20016) 宮城県 2001 PMID: 11505403 258/70 1,481/405 78.7/78.5 
40-79

歳 

逐年レントゲン+

細胞診 
0.54 (0.41-0.73) 

Nakayama20027) 群馬県 2002 PMID: 12091070 91/30 400/136 75.2/74.6 
40-79

歳 
逐年レントゲン 0.68 (0.44-1.05) 

Tsukada20018) 新潟県 2001 PMID: 11720469 149/25 680/121 85.6/84.9 
40-79

歳 

逐年レントゲン+

細胞診 
0.40 (0.27-0.59) 

Nishii20019) 岡山県 2001 PMID: 11714529 321/91 2,789/701 77.9/79.9 
40-79

歳 

逐年レントゲン+

細胞診 
0.59 (0.46-0.74) 

                    

*前回検診より 12 ヶ月以内 
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表 1_3. 胸部 XP によるがん検診の有効性評価研究 （ランダム化比較試験) 

 

Trial 

Name 

研究実

施国 

報告

年 
文献 ID 

参加者数 男性の占

める割合 

(%) 

対象

年齢 
CXR 回数 検診間隔 

肺がん死亡

リスク (95%

信頼区間) 
介入

群 

対照

群 
           

対照群：no screening      

PLCO USA 2011 
PMID: 

2203172810) 
77,445  77,456  50 vs. 50 

55-74

歳 
4 逐年 

0.99 (0.91-

1.07) 

KFS USA 1979 
PMID: 

10945211) 
5,156  5,547  46 vs. 48 

35-54

歳 
16 逐年 

1.13 (0.74-

1.72) 
           

対照群：CXR 検診同士の頻度比較 (高頻度 vs. 低頻度)      

NLS UK 1970 
PMID: 

526295212) 
29,723  25,311  100 

40-74

歳 

介入群 6 回/対照群

2 回 

介入群 6 ヶ月おき/対

照群 3 年おき 

1.03 (0.74-

1.42) 
           

CXR+SC 検診同士の頻度比較 (高頻度 vs. 低頻度)      

- Czech 1990 
PMID: 

223420713) 
3,171  3,174  100 

40-64

歳 

介入群 7 回+3 回/

対照群 2 回+3 回 

介入群 6 ヶ月おき→

逐年/対照群 3 年おき

→逐年 

1.14 (0.96-

1.36) 

MLP USA 2006 
PMID: 

1675769914) 
4,618  4,593  100 45-歳 

介入群 18 回/対照

群 (推奨のみ) 

介入群 4 ヶ月おき/対

照群逐年 (推奨)  

1.11 (0.95-

1.28) 
           

CXR+SC 対 CXR      

JHS USA 1979 
PMID: 

50257015) 
5,161  5,226  100 45-歳 

介入群 CXR5-7

回、SC15-21 回/対

照群 CXR5-7 回 

介入群 CXR 逐年、

SC4 ヶ月おき/対照群

CXR 逐年 

0.80 (0.65-

1.00) 

MSK USA 1987 
PMID: 

356730216) 
5,072  4,968  100 45-歳 

介入群 CXR5 回、

SC15 回/対照群

CXR5 回 

介入群 CXR 逐年、

SC4 ヶ月おき/対照群

CXR 逐年 

0.98 (0.76-

1.26) 
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Usman M., et al. Prev Med. 2016 Aug;89:301-314. より作表 

表 1_4. 低線量 CT によるランダム化比較試験 

 

Trial Name 
研究実施

国 

報告

年 
文献 ID 

参加者数 男性の

占める

割合 

(%) 

対象年齢 対象者喫煙歴 
LDCT

回数 
検診間隔 

肺がん死亡

リスク 

(95%信頼

区間) 
介入群 対照群 

            

対照群：no screening           

UKLS UK 2020 
PMID: 

3480606117) 
2028 2027 75 50-75 歳 

過去 15 年以内に

30PY 以上 
1 － 

0.65 (0.41-

1.02) 

ITALUNG 
Italy, 

Tuscana 
2017 

PMID: 

2837749218) 
1613 1593 65 55-69 歳 

過去 10 年以内に

20PY 以上 
4 逐年 

0.70 (0.47-

1.03) 

NELSON 
Netherlan

d 
2020 

PMID: 

3199568319) 
7900 7892 84 50-74 歳 

過去 15 年以内 

>25->30 (報告年

による) 

4 
baseline/year1/ 

year3/year5.5 

0.76 (0.61-

0.94) 

LUSI Germany 2020 
PMID: 

3116285620) 
2029 2023 65 50-69 歳 

少なくとも 25 年

15 本以上、また

は少なくとも 30

年 10 本以上 

5 逐年 
0.74 (0.46-

1.19) 

MILD Italy 2019 
PMID: 

3116857221) 

2376 (逐年検診 1190, 

隔年検診 1186) 
1723 66 49-75 歳 

過去 10 年以内

20PY 以上 

6 (逐

年)/3 (隔

年) 

逐年/隔年 
0.61 (0.39-

0.95) 

DLCST Denmark 2016 
PMID: 

2648562022) 
2052 2052 56 50-70 歳 20PY 以上 5 逐年 

1.03 (0.66-

1.6) 

DANTE 
Italy, 

Milan 
2015 

PMID: 

2722293923) 
1264 1186 100 60-74 歳 

過去 10 年以内

20PY 以上 
5 逐年 

0.99 (0.69-

1.43) 
            

対照群：胸部 X 線           

LSS USA 2018 
PMID: 

3136086324) 
1660 1658 59 55-74 歳 

過去 10 年以内

30PY 以上 
2 逐年 

1.24 (0.74-

2.08) 
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NLST USA 2011 
PMID: 

2171464125) 
26722 26732 59 55-74 歳 

過去 15 年以内に

30PY 以上 
3 逐年 

0.85 (0.75-

0.96) 
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表 1_5. 10 年間の低線量 CT 検診による肺がん診断数と放射線被曝によるがんの予測発生数および生涯寄与危険 

 

検診参加者の 

検診開始年齢と性別 
  参加者数 

肺がん 

診断数 

放射線被爆による 

肺がんの予測発生数 

(LAR/10000) 

放射線被爆による 

主要がんの予測発生数※ 

(LAR/10000) 

        

50-54 歳        

男性  1153 35 0.24  (2.1) 0.43  (3.7) 

女性  606 19 0.33  (5.5) 0.49  (8.1) 

55-59 歳        

男性  1114 56 0.21  (1.9) 0.38  (3.4) 

女性  611 31 0.31  (5.1) 0.44  (7.2) 

60-64        

男性  716 54 0.12  (1.7) 0.22  (3.0) 

女性  345 13 0.16  (4.5) 0.21  (6.2) 

 ≥65        

男性  456 41 0.07  (1.4) 0.12  (2.6) 

女性  202 10 0.08  (3.8) 0.10  (5.1) 
        

全年齢 男女計  5203 259 1.5   2.4   

                

LAR=lifetime attributable risk. 生涯寄与危険 

※主要がん：胃、大腸、肝臓、肺、膀胱、甲状腺、乳房、卵巣、子宮、白血病 

 

出典: Rampinelli C., et al. BMJ. 2017 Feb 8;356:j347. 
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図 1 男性肺がんの年齢階級別罹患率と死亡率の推移 

 (1975-2015 年、全国推計値、対人口 10 万人) 

 

A) 40-49 歳、B) 50-59 歳、C) 60-69 歳、D) 70-79 歳、E) 80-84 歳、F) 85 歳以上 

A) 

 

B) 

 

C) 

 
D) 

 

E) 

 

F) 

 
 

罹患率: 国立がん研究センターがん情報サービス「がん統計」(全国がん罹患モニタリング集計(MCIJ)) 

死亡率: 国立がん研究センターがん情報サービス「がん統計」(厚生労働省人口動態統計) 
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図 2 女性肺がんの年齢階級別罹患率と死亡率の推移 

 (1975-2015 年、全国推計値、対人口 10 万人) 

 

A) 40-49 歳、B) 50-59 歳、C) 60-69 歳、D) 70-79 歳、E) 80-84 歳、F) 85 歳以上 

A) 

 

B) 

 

C) 

 
D) 

 

E) 

 

F) 

 
 

罹患率: 国立がん研究センターがん情報サービス「がん統計」(全国がん罹患モニタリング集計(MCIJ)) 

死亡率: 国立がん研究センターがん情報サービス「がん統計」(厚生労働省人口動態統計) 
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図 3 40-70 代の男女別肺がんの年齢階級別罹患率と年齢階級死亡率の推移 

 (1975-2015 年、全国推計値、対人口 10 万人, 5 歳きざみ) 

 

A) 男性_罹患率 

 

B) 女性_罹患率 

 
C) 男性_死亡率 

 

D) 女性_死亡率 
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検診間隔 

 

1. 胸部 X 線検診 

本邦では胸部 X 線検診は健康増進法に基づき逐年検診として行われている。胸部 X 線の

検診間隔について新たな研究は行われていない。先行する症例対照研究では逐年検診が実

施されている状況下で行われており、診断日から 1 年以内の胸部 X 線検診受診を検討した

5 研究のうち 3 研究では統計的に有意な肺がん死亡率減少効果を認めている 1-5)。一部の症

例対照研究では、検診間隔の延長についても検討しているが、統計学的に有意な結果は得ら

れていない 3,4)。一方、PLCO 研究の対象はベースラインから 3 年間毎年胸部 X 線検診が提

供されていた 6)。 

 

2. 低線量 CT 検診 

低線量 CT 検診（LDCT）を評価した 9 件のランダム化比較試験（RCT）のうち、NLST7)、

DLSCT8)、ITALUNG9)、LUSI10)はいずれも 1 年間隔である。単独で統計学的に有意な死亡率

減少効果を示しているのは、NLST7)のみである。累積発見がん数を分母とした中間期がん率

は 1 年間隔の研究では 1.4～6.5%であった。 

一方、NELSON 研究はベースラインの検診から 1 年後に第 2 ラウンドを行い、さらに 2

年後に第 3 ラウンド、最後に 2.5 年後に第 4 ラウンドの検診を行っている。同一条件下での

中間期がん率は 1 年間隔 6.7%(5/75)、2 年間隔 25.7%(19/74)、2.5 年間隔 26.5%(27/102)と検

診間隔が延長すると増加した 11)。中間期がんは検診発見がんに比べ、より進行度が高く

(stageⅢ/Ⅳ 83% vs 22%)、小細胞がんが多いこと(20% vs 4%)が報告されている 12)。NELSON

研究でも 1 年間隔が最も中間期がんが少なく、その結果は同様に１年間間隔の中間期がん

を検討した LUCI と同等であった。 

 

3. 肺がん検診の検診間隔 

胸部 X 線検診については、症例対照研究、PLCO 研究共に逐年検診の肺がん死亡率減少

効果を認めている。LDCT 検診についても、逐年検診を主体とした評価が行われており、中

間期がん率も低い。検診間隔を２年以上とする判断材料はない。従って、現段階では、喫煙

者・非喫煙者にかかわらず、胸部 X 線検診、LDCT 検診共に逐年検診が妥当と考えられる。 
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考察 

1. 肺がん検診の導入背景 

近年、喫煙者を対象とした LDCT 検診が国際的に注目されるなか、胸部 X 線を肺がん検

診として実施しているのはわが国のみである。国際的には、1970 年代に行われた米国にお

ける Mayo Lung Project (MLP)をはじめとする RCT により胸部 X 線や喀痰細胞診による肺が

ん検診の効果は否定されてきた 1)。ただし、米国の RCT は胸部 X 線の頻度や喀痰細胞診の

上乗せ効果を検討することが主体であり、胸部 X 線そのもの有効性は未解決であったこと

から、PLCO が実施された 2)。一方、わが国は 1992 年から胸部 X 線検診を主体とした肺が

ん検診を対策型検診として提供し、さらに高喫煙者は喀痰細胞診が追加している 3)。導入後

に厚労省研究班が主体となり、わが国の実態に合った研究として国内 4 か所で症例対照研

究が実施された。 

国際的には肺がん検診は当初から喫煙者を対象とした研究が行われたことからも窺える

ように、非喫煙者を対象とし検診とは考えられてはいなかった。欧米でも喫煙対策の普及に

伴い、肺がん罹患率は減少傾向にあるが、肺がん検診の主たる対象は喫煙者である。喫煙の

リスクが続く現在喫煙者や過去喫煙者を対象とした LDCT 検診は国際的にも有効性評価が

ほぼ確立し、米国や英国では対象を限定して導入している 4-6)。一方、わが国を始めとする

アジアでは非喫煙女性の肺がん罹患率が比較的高く 7-9)、わが国では非喫煙者を含めた肺が

ん検診が行われてきた背景がある。「肺がん検診ガイドライン 2006 年度版」以降、公表され

たこれらの研究をもとに胸部 X 線検診の継続や喫煙者に対する LDCT 検診導入が新たな課

題となった。そこで、ガイドラインの作成に先立ち、LDCT の評価と共に、これまで行われ

てきた胸部 X 線、喀痰細胞診に関連して、わが国おける検診実施状況、喫煙率、肺がん死

亡率・罹患率の動向など合わせて検討した。 

 

2. 胸部 X 線評価研究の経緯 

PLCO 以前に胸部 X 線の RCT は欧米で 6 件行われたが、対象は一部非喫煙者を含む研究

もあるが喫煙者主体の研究であった。1971 年に開始し MLP は 6 年間にわたり胸部 X 線と

喀痰細胞診による介入を 4 か月毎 6 年間介入したが、11 年間の追跡では検診介入のない対

照群と肺がん死亡率に差はなかった 10)。同研究はその後 20 年まで追跡を延長したが、同様

の結果であった 11)。Canadian Task Force on Preventive Health Care (CTFPHC)は 2016 年に胸部

X 線(CXR)及び喀痰細胞診の有効性についてもシステマティックレビューを実施した 1)。

PLCO 研究を含む 7 件の研究では、特定の検診方法が比較対照となった方法と比べて CXR

検診が肺がん死亡率を減少させる証拠は得られなかった 

一方、わが国では胸部Ｘ線検診導入時から対象者に占める非喫煙者の割合が高いことや
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腺がん発見が多いことが指摘されていた 13)。約 20 年後に実施された NLST の胸部 X 線群の

検出がんの組織型と比しても、MLP の扁平上皮がんの割合が高いことが示されている

（22.1％vs 33%）10,12)。こうした状況下で、MLP を始めとする 1990 年以前に行われた RCT

の結果はそのまま受け入れられず、厚生省がん研究助成研究班において我が国独自の症例

対照研究による評価が行われた。症例対照研究は自己選択バイアスや過去情報の収集の問

題などの限界はあるが、わが国の実情を把握した上での評価であることを鑑み、「有効性評

価に基づく肺がん検診ガイドライン」2006 年度版ではこれらの研究を主体とした判断が行

われた。この結果による胸部 X 線検診の肺がん死亡率減少効果が認められ、現在に至るま

で継続する肺がん検診の科学的根拠となっている 14)。胸部 X 線検診のそのものの有効性を

明確に示す RCT の科学的根拠が十分ではなく、かつわが国の特有の状況を勘案すれば、こ

れらの症例対照研究に基づき判断は合理的であった。 

国内の症例対照研究が行われた 1990 年代と米国で実施された 2000 年初頭の肺がん組織

型を比較すると、両国共に男性では扁平上皮がん、女性では腺がんが最も多いが、組織型の

分布は類似している（表 1)15,16)。また、5 年生存率は 1970 年に比べ改善し、肺がん 5 年生存

率も扁平上皮がん、腺がん共に 2000 年以降は両国では 20-30％程度とほぼ同等である 17,18)。

MLP 実施時期とは肺がん組織型だけでなく治療成績も向上しており、PLCO の結果はわが

国おいても検討すべき結果である。ガイドライン作成以降、国内では胸部 X 線検診の肺が

ん死亡率減少効果に関する研究は行われていないことから、PLCO の結果を参照し胸部 X 線

検診の再評価を行った。 

 

3. 胸部 X 線による症例対照研究の問題点 

2006 年には「有効性評価に基づく肺がん検診ガイドライン」では胸部 X 線検診を主体と

した肺がん検診の有効性評価を再確認し、高危険群は胸部 X 線と喀痰細胞診の併用、非高

危険群には胸部 X 線による肺がん検診を推奨したⅠ-1)。ガイドライン公表当時、米国 PLCO

は進行中であったが、胸部 X 線検査を用いたランダム化比較対照試験とは異なるわが国の

症例対照研究に依拠した結論にはついては批判もあった。ガイドライン更新にあたり、わが

国に行われた症例対照研究を見直した結果、以下の問題点が指摘された。 

1) 症例群および対照群の選択は、全研究において解析に必要な因子のデータに欠損があ

る参加候補者が除外され、全因子のデータが得られた complete-caseのみが採用されていた。

また、3 件の研究では男性は重喫煙者のみ、女性は非重喫煙者のみに対象を限定した症例群・

対照群ペアが検討された 2, 5, 6)。 

2) 検診では検診受診機会（「招聘」と実際の「参加」)開始の同等性(（入スタート地点の一
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致）が問題となる 1)。症例対照研究では年齢・居住地等のマッチングで研究開始前の「招聘」

の同等性については一定の対応はされている。一方、症例対照研究は検診の「参加」による

効果を評価するが、特定時点における検診参加はその時点における個々の危険因子や選好、

さらには先行検診の参加があればその結果も含め、経時的に変化し得る因子と関連する時

間変動を伴う介入である。このため、長期継続的な検診参加者が存在する一方、長期間検診

未受診の後に初めて検診に参加する「シフト」も起こりうる。これらの研究では、介入であ

る検診参加スタート地点の一致は必ずしも担保されていない。研究開始時点の一致が担保

されない介入の効果を長期間みた観察研究(コホート研究および症例対照研究)では、ある特

定時点で介入(検診)の利用可能者はその時点以前の期間にイベント（がん死亡)が起こって

いないことが大前提であり、介入の効果が過大評価されやすい(immortal time bias あるいは

time-window bias9)。このような時間変動を伴う介入については近年では G 法等の新たな解

析モデルを導入した対応方法が提案されている 10, 11)。検討した 6 件の症例対照研究では検

診の参加期間あるいは時期のみを考慮した操作的な解析として①参加回数を問わず診断直

近から一定期間の検診参加の有無に注目する解析（例：診断前 1 年以内のみ、2 年以内、3

年以内…)、あるいは②診断前の特定の 1 年間のみに限定した検診参加の有無に注目した解

析(例：診断 3 年前の 1 年間のみ)については実施されたが、上記の問題には十分対応できて

いない。 

3) 有症状者に対する事後的な操作的対応(例：症例としてはそのまま研究に残し、検診参加

を不参加へ変更、あるいは検診より一定期間内にがん診断となった症例を研究から除外等)

は議論がある 1, 9, 12)。1 件の研究のみ肺がん診断時の医療記録に遡って有症状検診を的確に

評価し、研究から除外して対応していた 5)。 

4) 検診がすでに導入されている地域での検診への参加(参加の有無や継続、回数等)につい

ては何らかの自己選択バイアス(例：健常検診受診者バイアス)により、検診参加の有無と関

連する集団自体にバイアスが存在する可能性がある 1)。また、これについて当該地域の検診

参加率と調整因子(具体的には検診不参加者集団のイベント発生率と検診提供がない場合に

相当する対象集団のイベント発生率のリスク比)を使用した統計学的なモデル補正法も提唱

されている 13)。1 件の研究 4)では検診不参加者を含まない特定年度の検診参加者のみで評価

するデザインを採用したが、全 6 件の研究において前述のモデル補正は実施されなかった。 

5) 主要アウトカムである肺がん死亡について実際に医療記録に遡って死因を確認したのは

2 件のみであり 5, 6)、他の研究では死因は死亡登録からの情報に依存した。 

 

4. RCT 評価の留意点 

検診の有効性評価には検診方法のリードタイムや効果の持続を考慮し、適切な追跡期間

や評価時期を決定する必要がある 19)。LDCT、胸部 X 線の RCT が公表されたことにより、

肺がん検診の見直しが可能となった。しかし、結果の解釈について留意が必要であり、評価
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時期をめぐっての議論がある 20-22)。 

介入直後の死亡は避けれないが、検診による効果を単年度別に見ると徐々に増加しやが

て減少する 23,24)。連続して介入している期間には効果は累積するが、介入の終了に伴い、や

がて効果は消失あるいは減少する。このため、検診の介入の評価を行う時点は短すぎてもま

た長すぎても正しい評価は行えない 19)。Duffy らはがん検診の有効性評価には 4 つの時期が

想定されるとし（表 2）、介入群と対照群の検出がんを同等にできる第 4 法が最もバイアス

が低いとしている 25)。この中で、第 3 の方法が NLST の第 3 報で用いられた減弱効果分析

であり、乳がん検診 HIP study にも用いられている 26,27)。検診相で検出できたがんに限定す

ることで、検診相が終了したあとの影響を取り除くことができる。しかし、がんの滞在期間

やサンプルサイズの影響も指摘されている 28)。   

LDCT は 2011 年に第 1 報では、5.5 年の追跡により肺がん死亡率減少効果は 20％と報告

されたが 12)、プロトコルに従い 1 年間追跡を延長した結果、肺がん死亡率は 16％であった

29)。さらに 11.3 年まで追跡を延長したところ、効果は 8％までに減少した 30)。追跡 5 年から

7 年目まで半年ごとの死亡率減少効果を見ると、6 年目の時点で効果が最大化している。す

なわち、ベースラインからの介入 3 年間以降では介入の効果が重なり、6 年目で効果が最大

化したが、追跡の延長により LDCT の効果が減弱したことを示している。検診相以降のが

ん罹患・死亡をカウントしたり、リードタイムを超えた長期追跡を行うことで検診そのもの

効果が減弱する可能性がある 19)。LDCT 検出肺がんの滞在時間は肺がん組織型により異な

り、腺がんでは 7.69 年、BAC は 8.77 の年との推計があるが 31)、胸部 X 線検出肺がんの滞

在時間は 1-4 年と短い 32,33)。両者検出がんの滞在時間の差を勘案し、過剰診断可能性が高い

BAC を除外した上で両群の発見がんがほぼ同数となるのは 6-7 年目であり、肺がん死亡率

減少効果は 11％であった。 

PLCO は複数の臓器を対象とした RCT であり、研究当初は最低 10 年間の追跡を目標とした

が、明確な追跡期間は設定されていなかった 34)。2013 年に公表された胸部 X 線の最終報告

でも NLST と同時時期に成果を公表し公衆衛生学的なメッセージを発信する重要性を強調

している 35)。また、同時に最終報告の 13 年を超えての追跡は行わないとしている。PLCO

の検診は喫煙者 4 回、非喫煙者には 3-4 回の胸部 X 線が提供された。その後、対照群と検

出がんがほぼ一致するのは 6 年目である(RR=1.02,95%CI: 0.93-1.13)。以降で、肺がん死亡率

の相対リスクは 6 年目 0.89 (95％CI: 0.80-1.00）、7 年目 0.94 (95％CI: 0.84-1.04）となる。NLST

に組み入れられた対象者に限定すると、6 年目の相対リスクは 0.94 (95％CI: 0.81-1.10）であ

った。胸部 X 線の滞在時間は 1-4 年と推計されていることから 32,33)、13 年目の評価では追
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跡期間が長すぎて効果は減弱している可能性があるが、両群の検出肺がんが catch-up した 6

年目前後の評価が妥当と考えられる。 

 

4. LDCT 検診の評価の問題点 

喫煙者に対する LDCT 検診は、欧米における RCT の結果により有効性が確立し、既に一

部の国ではプログラムとして導入されている。RCT の評価に際して、以下の点を検討した。 

第一は要精検の判断基準である。欧米で行われた RCT においてもその判断基準は大きく

異なる。最も早く公表された NLST では、初回検診の要精検率は LDCT 群 27.3％、胸部 X

線群 9.2％である 12)。しかし、Toyoda らの研究では現在喫煙者・過去喫煙者に限定した場合

でも、LDCT8.3％、胸部 X 線 4.4％であり、非喫煙者ではさらに低下する 36)。比較的新しく

導入された LDCT については診断基準が統一しきれない可能性もあるが、わが国に導入す

る場合には欧米の RCT の要精検基準をそのまま導入することはできなかった。 

第二は過剰診断である。LDCT は胸部 X 線に比べ BAC の診断が増加することが指摘され

ている。過剰診断の算出方法は確立していないが、cumulative excess incidence approach やモ

デル解析が行われている 37,38)。これまでの行われた RCT をベースとしても過剰診断の推計

は行われているが、NLST の 1.8％から DLCT の 67.2％まで幅広く、特定は困難である。一

方、肺がん検診に特殊なものとして組織型の上では進展が極めて緩やかな BAC を過剰診断

としてた検討もあるが、分母の設定や追跡期間よりかなりのばらつきがみられる 39)。日本

をはじめとするアジアでは欧米に比し、非喫煙者の女性の腺がん罹患率が高いことが知ら

れている 7-9,40)。台湾では LDCT 検診の普及に伴い、早期がんが 6 倍にも増加との報告もあ

り、同様の傾向は韓国において観察されている 41,42)。いずれの方法であっても、LDCT 検診

では胸部 X 線に比べて一定以上の過剰診断があり、その割合が大きいことは不利益の増大

に直結する。今後、わが国おいても、国際標準に基づく過剰診断の推計が求められる。 

 

5. 利益不利益バランス 

がん検診の導入には、有効性を評価し利益の大きさを確認すると同時に、不利益とのバラ

ンスを評価することが必要となる。不利益は多様ではあるが、数量化することで利益とのバ

ランスが評価できる、要精検者数や NNS (Number Needed to Screen)43)がしばしば用いられる。

要精検となる精密検査の負担示す指標としては、子宮頸がん検診ではコルポスコピー件数、

大腸がん検診では全大腸内視鏡件数も用いられている 44,45)。両者ともにがん 1 件の検出あ

るいは救命に必要な件数を示すことにより、不利益の大きさを数量化し複数の方法で比較
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が可能となる。肺がん検診では精密検査の方法は特定できないが、肺がん 1 例の救命による

精密検査数を算出し、不利益の指標とし、肺がん救命数である利益との比較を行った。  

高喫煙者においては LDCT では精密検査数は増加するが肺がん救命数も増加することか

ら、胸部 X 線に比べて 1 例救命に要する精密検査数は胸部 X 線に比べ減少した。胸部 X 戦

については、非喫煙者での 1 例救命に要する精密検査数は高喫煙者を対象とした場合を上

回る結果となった。非喫煙者が喫煙者とほぼ同等の肺がん罹患率となるは 70 歳以上である

40)ことを考慮すれば、現在の 40 歳という検診開始年齢では利益よりも不利益が多い可能性

がある。利益不利益バランスの観点からは有効性がある検診方法であっても、実際の政策に

は導入できない場合もありうる。わが国では非喫煙者を対象とした LDCT 検診の RCT が進

行中である 46)が、有効性が認められた場合でも非喫煙者の利益不利益バランスについては

慎重な対応を要する。 

利益不利益のバランスについて、明確に閾値を設定する方法はない。USPTSF ではモデル

を用いた評価しているが明確な閾値は設定していない 47,48)。一方、NICE では費用効果分析

も併せて行っているおり、新薬導入可否の判断基準として閾値を設定しており、その他の医

療サービスにも適用されている 49)。ガイドラインの推奨では、数量化できない不利益、受診

者の価値観、医療資源などの観点も考慮される 50)。現段階では利益不利益のバランスにつ

いて相対的な評価を行っているが、公平な判断を行う上での評価法と共に、判断基準の設定

が必要である。 
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表 1. 日米肺がん検診評価研究の背景：組織型の比較 

(MezaR, PlosOne 2015; Kinoshita, JE 2016) 

  
日本症例対照研究時期 米国 PLCO 時期 

1990-94 1998-2010 

男性     

扁平上皮癌 (%) 37.9 38.3 

腺癌 (%) 36.4 35.9 

小細胞癌 (%) 17.4 16.3 

その他 (%) 8.4 9.5 

      

女性     

扁平上皮癌 (%) 18.3 19.7 

腺癌 (%) 61.3 59.5 

小細胞癌 (%) 13.6 13.5 

その他 (%) 6.8 7.4 

 

表１. 評価時点別解析方法の比較 (Duffy SW, JMS 2015) 

方法 検診 対照群 追跡 がん死亡 例 

1 
一定期間 

実施 
検診なし 検診相 

介入後全数カウ

ント 

Nottingham study 

(Hardcastle, 1996) 

2 
一定期間 

実施 
検診なし 

検診相以降 

一定期間追跡 

介入後全数カウ

ント 

Nottingham study 

(Scholefield, 2012） 
 

3 
一定期間 

実施 
検診なし 

検診相以降 

一定期間追跡 

検診相がん罹患

例の死亡のみ 

NYHIP study (Shapiro, 

1997) 

 

 

4 
一定期間 

実施 

検診終了

時に両群

検診追加 

検診相以降 

一定期間追跡 

検診相がん罹患

例の死亡のみ 

Swedish Two-county, 

Gothenburg, Stockholm 

 

(Taber,2011/Nystrom, 

2002) 
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証拠のレベル 

 

1. 胸部 X 線検査 

1）非喫煙者 

① ランダム化比較試験 

 /CXR 検診のランダム化比較試験(RCT)は 1960~1970 年代に欧米で実施されたが、1990

年代に行われた研究は PLCO みである。先行の RCT とは、肺がんの組織型に変化があり、

検査モダリティは同一であっても標的病変は異なっている。日本を含め、欧米では喫煙率の

減少に伴うはがん組織型の変化を踏まえると、我が国の症例対照研究と比較可能な研究は

PLCO に限定される。PLCO の公式結果は追跡１３年目の結果では CXR 検診の効果は否定

されたが、追跡 7 年目では肺がん死亡率は 11%減少している 2)。胸部 X 線検診のリードタ

イムを考慮すれば、検診終了後の 2~3 年目まで、追跡期間 5~6 年の解析はほぼ妥当と考え

られる。 

② 症例対照研究 

 国内で行われた喫煙者・非喫煙者の両者を対象とし、肺がん死亡率減少効果を検証した 6

件の症例対照研究では検診参加群は肺がん死亡率が減少する傾向にあり、4 件で肺がん死亡

率は有意に減少していた 3）。6 件の症例対照研究のメタ・アナリシスの結果では、有意な肺

がん死亡率減少効果を認めた。 

2） 高喫煙者・過去喫煙者 

① ランダム化比較試験 

 高喫煙者を対象とした NLST 研究では PLCO 研究の対象者の一部を利用している。NLST

参加者に限定し、胸部 X 線群と通常診療群（検診なし）を比較すると６％の肺がん死亡率

減少効果を認めたが、統計学的には有意ではなかった 2)。 

② コホート研究 

 「有効性評価に基づく肺がん検診ガイドライン」2006 年度版以降に、イタリアからコホ

ート研究の報告があった 4)9.5 年間の追跡結果、検診参加群の全死因死亡率は減少したが、

肺がん死亡率は検診非参加群を上回っていた。 

③ 症例対照研究 

  非喫煙者対象の症例対照研究参照。 

3）証拠のレベル 

① 証拠の信頼性 

  非喫煙者については、死亡率減少効果を示す科学的根拠がある。肺がん組織型の変化を

考慮した場合、PLCO 研究以前の RCT と我が国に行われた症例対照研究では標的病変が異

なっている。PLCO 研究は我が国の症例対照研究と同様に標的病変は腺がんを主体としてお

り、両者に限定して胸部 X 線検診の効果を検討することが適切である。PLCO の中間解析
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結果は我が国の症例対照研究の結果とは矛盾しないが、相対的に利益は小さい。症例対照研

究は過大評価の可能性をあるが、わが国の実態を反映した結果を示している。 

  高喫煙者・過去喫煙者については、死亡率減少効果を示す科学的根拠がある。NLST の

サブ解析、わが国の症例対照研究で肺がん死亡率減少効果が示されているが、相対的に利益

は小さい。 

② 不利益 

 胸部 X 線検診による不利益は偽陰性、偽陽性、放射線被ばく、過剰診断、incidental finding

がある。詳細は、「有効性評価に基づく肺がん検診ガイドライン」2006 年度版参照 3)。 

 

2.喀痰細胞診検査 

1) 非喫煙者 

非喫煙者を対象とした RCT は行われていない。また、「有効性評価に基づく肺がん検診ガ

イドライン」2006 年度版以降、喀痰細胞診単独あるいは胸部 X 線に併用した検診に関する

観察研究はない。 

2）高喫煙者・過去喫煙者 

① ランダム化比較試験 

喀痰細胞診単独あるいは胸部 X 線検査に併用して検査に関する新たな RCT はない。1970

年代に行われた Johns Hopkins Lung Project と Memorial Sloan-Kettering Lung Study の 2 つの

RCT のプール解析では、胸部Ｘ線検査に喀痰細胞診を追加した場合、肺がん死亡率の減少

傾向は認めるものの、統計学的には有意ではなかった 5)。また、対象を 50 pack-year の重喫

煙者に限定した場合、肺がん死亡率減少の可能性は増大した。 

②観察研究 

「有効性評価に基づく肺がん検診ガイドライン」2006 年度版以降、喀痰細胞診単独ある

いは胸部 X 線検査に併用した検診に関する観察研究はない。 

③ 喀痰細胞診の現状 

我が国においては喫煙率の減少のみならず、喫煙者においても喫煙本数の減少があり、令

和元年度の国民栄養調査では 1 日の喫煙本数 40 本以上の該当者はなく、喫煙者の約 90％は

1 日喫煙本数が 20 本以内である。従って、喀痰細胞診の対象者はごくわずかであり 6)、本研

究の成果を我が国の現状には外挿できない。また、喀痰細胞診は肺がん組織型の変化に伴い、

市町村における対策型検診では喀痰細胞診による発見がんが激減していることを確認した

7)。 

3）証拠のレベル 

① 証拠の信頼性 

 非喫煙者に限定した肺がん死亡率減少効果を示す研究はないことから、高喫煙者・過去喫

煙者を対象とした研究に限定した。1970 年代に行われた 2 つの RCT のプール解析では、胸

部Ｘ線検査に喀痰細胞診を追加した場合、肺がん死亡率の減少傾向は認めるものの、統計学
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的には有意ではなかった 5)。 

喫煙率の減少に伴い、肺がん検診の標的病変の変化や喀痰細胞診の対象者も減少してい

る。非喫煙者を含む、我が国における肺がん検診においては喀痰細胞診による肺がん死亡率

減少効果は期待できないと判断した。 

② 不利益 

  喀痰細胞診については単独の実施は想定されておらず、「有効性評価に基づく肺がん検診

ガイドライン」2006 年度版では検討しなかった 4)。 

 

2. LDCT 検査 

1） 非喫煙者 

① ランダム化比較試験 

 非喫煙者・低喫煙者を対象とした RCT は行われていない。 

② コホート研究 

 茨城県日立市において、喫煙者・非喫煙者の両者を対象とした約 10 年の追跡結果、X 線

群に比べ、LDCT 検診で統計学的に有意な肺がん死亡率減少効果を認めた 8)。ただし、LDCT

検診群で全死因死亡率も減少していた。 

2）重喫煙者・過去喫煙者 

重喫煙者を対象とした 9 件の RCT が報告されており、なかでも欧米で行われた大規模研

究により肺がん死亡率減少効果が確認されている。欧米で行われた RCT では、要精検とす

る診断基準が異なることやアジアにおける肺がん組織型との相違などもあり、肺がん死亡

率減少効果の大きさを確定できない。 

3）証拠のレベル 

① 証拠の信頼性 

 非喫煙者について科学的根拠は不十分であり、信頼性のある結果が得られていない。高喫

煙者を対象とした 9 件の RCT が報告されており、欧米で行われた大規模研究により肺がん

死亡率減少効果が確認されている。ただし、精検の判断基準を始めとして研究間の異質性が

高いことから、メタ・アナリシスを行わなかった。重喫煙者の LDCT 検診の有効性について

は中等度の信頼性はある。また、偽陽性、過剰診断など中等度の不利益がある。LDCT は効

果が大きいことが予想されるが、不利益も増大する。 

② 不利益 

 LDCT の不利益には、偽陰性、偽陽性、放射線被ばく、過剰診断、incidental finding があ

る。不利益については、各項目参照。 

非喫煙者においても、偽陽性や過剰診断による不利益は無視できない。高喫煙者対象の

LDCT 検診の科学的根拠に基づく利益は認められるが、中等度以上の不利益があると判断す

る。また、 
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3. 利益不利益バランス 

1）非喫煙者 

① 利益 

 PLCO において胸部 X 線による肺がん死亡率減少効果は 6 年間で最大効果は 9％と推定

できる 2)。Toyoda ら)は胸部 X 線について、非喫煙者を対象とした感度・特異度を報告して

いる 9)。Toyoda らの報告では、非喫煙者を対象とした肺がん検出率は胸部 X 線 0.05％であ

った。 

② 不利益 

 Toyoda らの研究では、胸部 X 線の非喫煙者を対象とした要精検率は 2.6％であった 9)。 

③ 利益不利益バランス 

 Marugame らは、40-79 歳の非喫煙者おける肺がん死亡率は 26.4（/10 万）と推定している

10)。1 年単位で、10 万人を対象とし、検診なし（通常診療）、胸部 X 線検診を肺がん死亡数

比較した（図 1）。非喫煙者 10 万人を対象とした場合、胸部Ｘ線では通常診療（検診なし）

に比べ 2 人救命できるが、そのためには胸部 X 線のみならず追加的精密検査が必要となる

（図 2）。胸部 X 線検診では肺がん 1 人の救命には侵襲的な検査も含み 1,003 件の追加的精

密検査が必要となる。 

2）高喫煙者・過去喫煙者 

① 利益 

 高喫煙者を対象とした NLST 研究では、LDCT は胸部 X 線に比べて肺がん死亡率は 6.5 年

間の追跡で最大 20％低下した 11)。一方、検診なし群と比較して胸部Ｘ線群は 6%の肺がん死

亡率減少を認めた 2)。Toyoda らの報告では、現在喫煙者と過去喫煙者における肺がん検出率

は胸部 X 線 0.2％、LDCT0.6％であった 8)。 

② 不利益 

  Toyoda らの研究では、現在喫煙者と過去喫煙者を対象とした要精検率は LDCT 群 8.3％

と胸部 X 線群 4.4％でった 9)。さらに、両者共に被ばく、偽陽性、過剰診断、incidental finding

などの不利益がある。特に、LDCT 検診については、国内研究に基づく過剰診断の推計は

RCT ベースの推計よりも大きい可能性もある。 

③  利益不利益バランス 

  Marugame らは、40-79 歳の現在喫煙者と過去喫煙者における肺がん死亡率は 136.6（/10

万）と推定している 10)。1 年単位で、10 万人を対象とし、LDCT と胸部 X 線検診を要精検

者数と肺がん死亡数を比較した（図 3）。高喫煙者 10 万人を対象とした場合、LDCT では胸

部 X 線に比べ 26 人救命できるが、そのためには胸部 X 線のみならず追加的精密検査が約 2

倍必要となる（図 2）。LDCT では肺がん 1 人の救命には侵襲的な検査も含み 323 件の追加

的精密検査が必要となる。 

  高喫煙者を対象とした場合、胸部 X 線検診では肺がん 1 人の救命には侵襲的な検査も

含み 530 件の追加的精密検査が必要となる。一方、LDCT 検診で必要となる追加的精密検査



202 

 

は 245 件であった。 
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図１.非喫煙者対象の肺がん検診の流れ（１年単位） 

 

図２. 非喫煙者対象の利益不利益バランス（１年単位） 
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図３．喫煙者対象の肺がん検診の流れ（１年単位） 

 

図 4. 高喫煙者対象の利益不利益バランス（１年単位） 
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表 肺がん検診の評価のレベル 

 

 

 

方法   証拠 レベル 証拠 信頼 利益と不利益  比

    

高   

（現在     去   ）

    研究なし

高   証拠 信頼 は中等度

      率減少効 を示す科学 根拠なし 研究なし   外

高   利益は大き 、

（現在     去   ） 不利益は中等度

低線量  

  率減少効 を示す科学 根拠 あ 証拠 信頼 は中等度

胸部 線   率減少効 を示す科学 根拠 あ 証拠 信頼 は中等度
利益は小  、

不利益は中等度

       率減少効 を示す科学 根拠はなし   外
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