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In order to evaluate the efficacy of X-ray signs for the def f erential diagnosis of 

small lung cancer from tuberculoma,a cooperative study was carried out.X-ray films 

of 64 cases(lung cancer 35,tuberculoma 29)were read by 11 experienced chest physicians 
independently.The positivity of various X-ray signs were assessed respectively and 

obtained data were analysed with ROC analysis method.
"Ill defined contour"

,"unevenness of density","paleness"were proved to be relatively 
useful as a diagnostic tool,but"notch","pleural indentation"were not useful in dif f eren
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tiating lung cancer from tuberculoma.
It was also noted that great interindividual variations existed on the judgements of 

X-ray signs among chest specialists,and the conquest of which may be a crucial key for the 

universal validity of these signs.

Key words:X-ray sign,Small lung can

cer,Tuberculoma,ROC analysis
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解 析

は じ め に

小型肺野孤立 陰影 の鑑別診断 において,結 核腫 と肺癌

は頻度 か らい って も最 も重要 な疾患 である。通常 この鑑

別 に は,気 管支鏡検査,針 生検 などが行 われるが,画 像

によ る診 断 は,症 例 の これ ら検査 への振 り分 け,あ るい

はそれ らの検査 で診 断がっかなか った場合 の取扱 いを決

め る上でや はり重要 な診 断法であ る。特 に結核腫 におい

て は,気 管支鏡等で は確診が得 られない こともしば しば

で あるので,画 像診断の重要性 は大 きい。

通常画像診断 は,ノ ッチ,ス ピクラな ど肺癌 に特徴的

と され るX線 サ イ ンを手 がか りに進め られ るが,こ れ

らX線 サイ ンの診断能 には一定の限界があ る。(1)これ

らサイ ンは癌 の全例 に出現す るわ けで はな い。すなわ ち

感 度 の問題 で あ る。(2)良 性疾 患 にも出現 しうるので偽

陽性 を生 じうる。す なわ ち特異度 の問題で ある。以上 よ

り,診 断能 を感度,特 異度 の問題 と して扱 う必要が ある。

(3)さ らに これ らの判 断 に は読影者 によるば らっ きが避

け られない。 したが って これ らサイ ンの 影 の現場 にお

け る有用性 を評価 しよ うとする場合,以 上 の3点 を包括

した方法 が必要 にな る。 この目的には最近放射線医学 の

領域 で広 く用い られ るよ うにな ったROC解 析 が適 して

いる と考 え られ る1M)。 今回11名 の呼吸器専 門医によ

る共 同研究を行 い,そ の読 影結果 のRO℃ 解 析か ら,各

種X線 サ イ ンの有用 性 に関す る興味深い知 見を得 たの

で報告す る。

方 法

結 核予 防会 の3施 設か ら,長 径3cm以 下の肺野孤立

影 を呈 した肺癌 およ び肺 結核 症例64例 を持 ち寄 った

(表1)。 肺癌35例,肺 結核(以 下結核腫 とす る)29例,

表1対 象症例の最終診断

肺癌 例 の組織 型別 の内訳 は,腺 癌30例,扁 平・上皮癌2

例,小 細胞癌3例 で ある。診断の確定方法 は,癌 の場合

は全例組織 ない しは細胞診 によったが,結 核症例 は細 菌,

組織 によ る もの16例 のほか,抗 結核剤投与 にて縮小 を

見 たいわゆる臨床診断が13例 含 まれ る。

表2に 病変 の長径 を示す。11～15mm10例,16～20

mm31例 と,20mm以 下 の小型影が過半を 占め小型影

表2対 象病変の大きさ

主体の検討 とな ってい る。

各症例 にっ き,正 面単純写真お よび正(側)断 層写真

を用意 し,こ れを11名 の呼吸器専門医が別 々に読影 し

た。医師 の勤務形態 の内訳 は,主 に胸部検診 業務 に従事

す る もの7名,病 院医師2名,研 究職2名,そ の平 均年

齢 は53.6歳 で ある。

読影者 は各症例 にっ いて は,性,年 齢を含め全 く何 も

知 らされずに読影 に臨 んだ。読影項 目は,輪 郭の不明瞭

さ,ノ ッチ,細 ス ピク ラ,粗 ス ピクラ,内 部 のむ ら,濃

度(淡 さ),気 管 支透 亮,胸 膜陥入,末 梢性集束,石 灰

化,衛 星病変 の有無 の11項 目である。 この各 々につ き,

確実 に陽性(++),た ぶん陽性(+),た ぶん陰性(一),

確実に陰性(一 一)の4段 階で評価 し記載 した。

全員の読 影結果 をプール し,各 サイ ンにっ きそれを癌

の診断手段 と仮定 して4つ の閾値 における感度,特 異度

を算 出,ROC曲 線 を描 いた。(な お,石 灰 化,衛 星病

変 につ いて は,そ の逆,す なわち石灰化 の無 い こと,衛

星病変の無 いこと,が それぞれ悪性に有利 な所 見 と考 え

られて いるので,逆 順 に処理 した。)

結 果

主 要6サ イ ンにつ いて のROC曲 線を図1に 示す。 曲
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輪郭不明瞭

粗 スピクラ

Notch

気管支透亮

濃度のむ ら

石灰化

図1主 要6サ イ ンの有用度 に関す るROC曲 線

線が左上隅 に近い ほど診 断能が高 く,対 角線 に近 いほど

診断能 は低い。有用性を定 量的に評価 するために,こ こ

で はROC曲 線下の面積(W)を パ ラメー ター として採

用 した。面 積 の計算 に は台形法 を用 い,標 準誤差(S.

E.)の 計算 はHanleyの 方法 によ った5)。表3に 各 サイ

ンのWとS.E.の 値 を示 す。W値 は1.0に 近 いほど良

好な,0.5に 近 い ほど不良 な診 断能 を意 味する。

この結果 か ら,各 サイ ンの肺癌 を結核腫 か ら鑑別す る

サイ ンとしての有用性 は,輪 郭 の不 明瞭 さ,淡 さ,濃 度

のむ ら,粗 ス ピクラな どが比較 的高 い といえ,気 管支透

亮,細 ス ピクラ,末 梢集束 などはあま り良好 とはいえず,

胸膜陥入,ノ ッチなどは低 い と思 われた。

表3各X線 サ インの診断有 用性

考 察

肺野孤立性陰影 の鑑別診断 にお いて最 も問題 とな るの

が肺癌 と結核腫で あるが,両 者の画像 によ る鑑 別 は特 に

小型例 において必ず しも容易で はな い。 これ は肺癌 に特

徴 的 と され る各 種X線 サ インが これ らにおいて常 に鑑

別 に有効 とは限 らないか らであ り,例 えば胸膜 陥入 が結

核腫 において も しば しば認あ られ ることは以前 か ら指摘

が あ る6)7)。また ス ピクラ,ノ ッチな どがやは り結核腫

にみ られ ることも日常 よ く経験す るところである。 とす

れ ば,こ れ らサ イ ンの診断有用性をあ る程度定量 的に評

価 してお くことは必要で もあ り有用で もあ ると思 われる。

最 も単純 には,多 数の肺癌例,結 核例 におけるサイ ン

の陽性率 を調べ,例 えば ノッチ は肺癌例 に何%陽 性,結

核例 に何%陽 性 というふ うに決定 で きれば,感 度,特 異

度が算出で き評価が可能 にな るよ うに思 われるが,こ こ

で もうひとつ,読 影者 による判 断のば らつ きとい う因子

を考慮す る必要があ る。すなわち これ らサイ ンはその病

理学 的実 態 はひ とつ であ って も,X線 撮影,フ ィルム

系 という媒体を通 して不完全に しか表現 されず,微 妙 な

例 にお いて はそのサイ ンが陽性 か否かについての判断 は

個人 によ って異 な る ことが あ りえ,そ の場合読影者A

の判 断 は正 しく読 影者Bの 判 断は間違 っている とは必

ず しもいえない。 あ る程度 のば らつ きは,し たが って初

めか ら許容せざ るを得ない。 そのよ うなば らつ きを包含

して,初 あてサイ ンの有用性についての評価 が成立す る

といえ る。
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無論,こ のば らつ きには個人 にお いて は能力な ど,画

像 において は画質 などが関与 しうるので,極 力 この よう

な因子 を排除す る ことは必要で あ り,前 者 は訓練,目 合

わせによ って,後 者 は機器 の改良 によって,あ る程度 は

可 能 にな る と も考 え られ,そ のよ うな努力 は怠 るべ き

で はな いが,さ しあ た り現 時点 で最 も頻用 されて いる

conventional tomoを 用 い,一 定 水準以上 の読影者 が

読影 した場 合の有 用性 は一度 きちん と押 さえてお く必要

があ るであ ろう。

この よ うな考 えで,今 回 の研 究 を行 った。 その他,

本研究で は以下の ことに注意を払 った。

1)症 例 の選択(1)断 層 の画質 良好な症例のみを選

択 した。正切 の得 られて いな い例,精 細な読影に堪えな

い例 は除外 した。(2)症 例 の構 成比を実際の診療の場で

の遭遇頻度 に近似 させ た。 ただ しその比 は医療機関の性

格 によって異 なるので,こ こで は最終精検を引 き受 ける

呼吸器 専門 病院 での頻度 とした8)9)。も し,こ の比が大

幅に異 なる場合,こ の研究 の結果 は一義的 に適用で きな

くな るこ とは注 意 を要す る。(3)そ の他 なるべ く選択バ

イア スはかか らぬよ うに した。 しか し確定診断 を必須 と

した ことか ら,必 然 的に全例気管支鏡施行例 とな り,そ

のためのバイア スは避 け ることはで きなか った(後 述)。

2)読 影者 の問 題(1)読 影 に当 た って,各 サイ ンの

判定 とは別 に最終診断欄の記入を求め,各 読影者 ごとの

正 診 率 を 算 出 した。 その結 果 は,悪 性 正診76.6%,

(S.D.7.0%)良 性正診73.3%(S.D.10.3%)で あ

り,陰 影 の大 きさを考え ると良好で,読 影者の水準 はま

ず まず 高 い とい って よ い。(2)小 型陰影で は微妙な レベ

ルの所見判定が要求 され るので,最 終診断 を知 って いる

場合 その判定 がバイアスを受 けることは十分 ありうる。

今 回は多施設共 同研究 の形 をとったので各読影者 は結果

を知 らず,し たが って この問題 はク リアーで きた。(3)

用語の内容についての理解 の統一・。各人 の,例 えばノ ッ

チ とい う言葉についての理解 が異 な っていれば判断 は当

然ば らつ き,そ の有用性 を議論 す ることには何 の意味 も

な くな って しまう。われわれ は先 に これ らサイ ンにっき

諸家 の言 説 を整理 し,わ れ われ と して の定義 を定 めた

が10),本 研究 の参 加者 にはそ の内容 を熟 知 して もらっ

た。一応 の統一 は得 られて いるもの と思われ る。

ROC解 析 は最 近放 射線医学の領域で広 く用い られ る

手法 であるが,あ る診断手段 につ き判断閾値を変え,そ

の感度 と特異度 のtrade offの 関係を観察 し,診 断能力

の優劣 を見 よ うとす る もので あ るが,多 数 の観察者の

判 断のば らつ きを包含 して評価 でき,特 定 の観察者の偏

りに左 右 され な い客 観 的な評 価 に適 した評価方法で あ

る1)～5)。本 研究 で は各 サ イ ンを悪 性 の診 断手段 とみな

し,判 断閾値 を4段 階に設定 し,多 数 の読影者 の判断 を

プール して,ROC曲 線 を描 き,解 析,処 理 を行 った。

表4所 見の 判定 における読影者 間の ば らつ き

*1人 の読影者が そのサイ ン陽性 と判定 した

症例数/64x100(%)

ROC曲 線下 の面 積 をパ ラメーターと して各サイ ンの

有 用性 を評価 した結果,輪 郭 の不明瞭 さ,淡 さ,濃 度の

む らが比 較的有 用性 が高 い とい う結果 になったが,こ れ

は,輪 郭,癌:不 明瞭,結 核:明 瞭,濃 度,癌:淡 い,

結核,濃 い,内 部,癌:む らあ り,結 核:均 一 と して従

来理解され強調されて きた ことを確認 した結果 となった。

一方,ノ ッチ,ス ピクラ,胸 膜陥入,気 管支透亮 などは

通念 に反 し鑑別有用性 は低い との結果 とな った。 この問

題 および石灰化,衛 星病変の低 い値 について は以下 に

改 めて検討す る。

これを考 え るためにまずサイ ンごとの判定 のば らつ き

を見てお く必要 があ る。読影者間 の判定 の不一致度を評

価す るにはNyboeら の方法 があるが11),複 雑で直観的

には理解 しにくい面 もあ るので,こ こでは1つ のサイ ン

につ き1人 の読 影 者が 陽性 と した症例数 を取 り上 げた

(表4)。 ノ ッチを例 にとれ ば最 も少 な く採 った人 は19

例,29.7%,最 も多 く採 った人 は42例,65.6%に 陽性

と判定 して いるが,以 下%で 表せば,平 均(幻 は42.6,

標準偏差(σ)14。0,変 動係数(C.V.)32.9で ある。

以下,主 にば らつ きを変動係数で見 ると,輪 郭不 明瞭

淡 さ,粗 ス ピクラなどが少 な く,逆 に細 スピクラ,末 梢

集束,気 管支透亮 などは大 きい値を示 した。 この変動係

数 で表 したば らつ き と,Wで 表 した診断有用性を対比

す る と(表5),輪 郭 の不明 瞭 さ,淡 さ,濃 度のむ ら,

は病 理学 的知識 か らも当然有用性が期待 され る所であ る

が,判 断のば らつ きも少 な く,結 果 と して良 い診断能 と

な った と推 定 され る。 ことに濃度(淡 さ,濃 さ)の 判定

は従来ば らつ きが多い と考 え られてきたが,経 験 を積ん

だ医師の間で は意外にば らつかないよ うである。一方,

気管支透亮,細 かい スピクラなどは病理学的 には当然高

い有用性が期待 され るはずであ るに もかかわ らず,判 断
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表5各X線 サインのW値 への判定のば らつ きの寄与

が読影 者間でば らつ くため低 い有用性 しか示さなか った

と推測 され る。.具体的 には これ らのサイ ンは,断 層の流

れ像,あ るい は境界の不鮮明 さとの判断が個人問で分か

れ た可能性が考え られ る。

ノッチ については判断のば らつ きも問題 であるが,こ

れ はや はり特異度の問題 であろ う。 図2は 結核腫 のマク

ロ病理像であ るが,複 数の被 包乾酪巣 が融合 して1つ の

病巣を形成す るとき,ノ ッチ と呼ぶほかない所見 を呈 し

得 ることが,こ の例か ら理解 される。 もう1つ の要因 と

して2cm以 下の小病変 において ノッチを捜 すと き,,悪

性 例 に お い て 非常 に微細 な レベルで拾 わざるを得 ない

ので,そ のよ うなわずかな凹 みは,あ る程度時間が経 ち

収縮 した結 核腫 には上述 のよ うな機序 でな くと もか なり

普遍 的に観 察 される ことも挙 げねばな らない。

図2結 核腫(多 発)の 切除例。複数の結節が接合,融

合 して いる。X線 的 にノ ッチを呈 しうることが理

解 され る。

石 灰 化(の 無 い こ と)お よ び衛 星 病 変(の 無 い こ と)

の 低 いW値 は判 断 の 一 致 度 は良 い だ けに通 念 に 反 す る

が,こ れ は以 下 の よ う に解 釈 され る。 各 々の 中 間 閾 値 で

の"陽 性"頻 度 を見 る と,石 灰 化:癌4.3%,結 核10,7

%,衛 星 病 変1癌16.0%,結 核39.5%と いず れ も頻度

は 少 な い、 そ の ためROC曲 線 が 対 角 線 か ら離 れ ず 低 い

値 を 示 した と考 え られ る。 この よ うな現 象 は お そ ら く,

前 述 の よ うに 研究 対 象 を診 断確 定 例 に限 っ た た め事 実 上

気管 支 鏡施 行 例 とな り,そ の結 果X線 で 容 易 に石 灰 化,

衛 星病 変 の見 出 され る例 は初 め か ら除 外 され て しま っ た

た め で あ ろ う。 す な わ ち選 択 バ イ ア ス に よ る も の と考 え

られ,こ の両 サ イ ンの確 立 され た有 用 性 を否 定 す る もの

で は な い。

さて,こ の よ うな形 で,現 時 点 で 頻 用 され て い るcon-

ventionaltomoを 用 い て の 各 種X線 サ イ ンの 有 用 性

を評 価 した わ け で あ る が,輪 郭 の(不)明 瞭 さ,濃 度,

内 部 の 均 一 さ(む ら),の3つ につ いて 従 来 か らの 評 価

を確 認 した こと,ノ ッチ,胸 膜 陥 入 は良 性 に も頻 出 し鑑

別 の有 用性 は低 い と い う こと な ど を明 らか に しえ た。 今

後 の方 向 と して,多 変 量 解 析 を用 い た計 量 化 診 断 の 試 み

が な さ れ る べ き で あ ろ うが,現 時 点 で は読 影 者 間 の 判 断

の ば らっ き が サ イ ンに よ って は は な はだ しく,こ れ が そ

のよ うな診 断法 の普遍 的有 効性 に とって 大 きな 障 害 とな っ

て い る。

現 在,ComputedRadiography,Xerotomogra-

phy,高 分 解 能CTな どの 新 しい画 像 診 断技 術 が開 発 さ

れて お り,病 変 の 病 理 形 態 を よ り忠 実 に 反 映 で きる とさ

れ るが12)13),X線 被 曝 量 の 問 題,ま た 高価 格 の問 題 な

どが 普 及 の 障 害 と な って お り,ま た必 ず し もす べ て の点

でconventionaltomoよ り優 れ てい る と もい え な いが,

この よ う な新 しい手 段 に よ って判 定 の ば らっ きが減 少 す

るの か ど うか,そ の 場 合 これ らサ イ ンの有 用 性 が ど うな

るか,そ して 客 観 性 の 高 い計量 診 断 が可 能 に な る のか ど

うか な どが 今 後 の課 題 で あ ろ う。

結 論

1)肺 癌 と結 核 腫 との鑑別 における各種X線 サイ ン

の有用性を,ROC解 析の手法 を用 いて評価 した。

2)肺 癌を結核腫 か ら鑑別 する上 で,輪 郭 の不明瞭 さ,

淡 さ,内 部 のむ ら,が 有用性 が高 か った。

3)ノ ッチ,胸 膜 陥入は結核腫 に もしば しば陽性 とさ

れ,鑑 別有 用性 は低 い と思 われた。

4)サ イ ンによ っては読影者間 の判断 のば らつ きが大

きく,い かに して これを克服す るかが今後の大 きな課題

と思 われた。

本論 文の要 旨は,第64回 日本結核病学会総会(1989

年4月,大 阪)に おいて発表 した。
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