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石綿は、繊維状ケイ酸塩鉱物の商業名称である。石綿製品は、断熱・遮音性、耐腐食性、耐

摩擦性、耐高圧性、絶縁性などの特性から、多くの工業生産分野で良質な材料として高度経済

成長期には、世界各国で大量に使用されていた。労働者が石綿粉じんにばく露すると、石綿肺

や胸膜病変などの良性疾患のほか、胸膜・腹膜中皮腫や肺がんなどの悪性腫瘍を誘発するな

ど、さまざまな健康被害が引き起こされる。 

1980 年代頃から、世界の主要先進国では石綿の使用が制限されるようになり、石綿関連疾患

の根絶に向けた研究活動が盛んに行われるようになった。中国では 20 世紀半ば以降、特に

1980 年代の急速な経済発展期に石綿が大量に使用され、石綿関連疾患の多発につながった。

湿式作業や石綿代替品の使用などの対策を実施することで、石綿粉じんへのばく露を効果的に

減らし、石綿肺などの発生は減少した。 

しかし、石綿関連がんのサーベイランスシステムは今だ不完全であり、状況を把握し予防策を

練ることや臨床診断・治療技術の開発が十分に行われているとはいえない。そのため、中国は

石綿関連がんの発生率が高いというリスクを抱えている。中国は世界でも有数の石綿生産・使用

国であり、石綿肺などの良性疾患の発生率は大幅に減少している一方で、石綿関連がんの発生

率が増加していることを考えると、我々は石綿被害の予防と治療の重点を戦略的に見直し、石綿

関連がんの問題により注意を払い、石綿を扱う労働者、石綿鉱山、石綿工場といった石綿産業

の所在する地域住民の健康を守る必要がある。ここでは、石綿被害の予防と治療の重点の見直

しについて、いくつかの観点を簡単に話したいと思う。 

一．石綿被害の予防と治療における重点の転換 

1. 石綿関連がんの予防と治療に関する研究の強化：石綿の産業利用は 19世紀半ばに登場し、

採掘コストの低下に伴い、石綿の加工・製造業が急速に発展した。20 世紀初頭、石綿が労働者

の肺障害を引き起こす可能性があることが労働衛生研究で明らかになり、1906 年に英国で職業

性石綿ばく露に伴う肺維症による呼吸不全で死亡した、最初のケースが報告された。高濃度石

綿ばく露が肺線維症を引き起こすことが多くの研究で実証され、この職業性肺障害は「石綿肺」と

命名された。 

その後、いくつかの研究で石綿の発がん性が確認され、1955 年には英国の Doll[1]が、石綿が

肺がんを引き起こすという疫学的証拠を発見し、1979 年には Seidman ら[2]が石綿誘発性中皮腫

の発生率が 0.47％（3/632）であると報告した。石綿粉じんにばく露することで発生する胸膜・腹膜

中皮腫および肺がんは、後に石綿関連がんと呼ばれるようになった。石綿の発がん性という世界
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的な問題に直面し、国際労働機関（ILO）は 1986 年に石綿作業の環境モニタリングと労働者の健

康監督保護に関する勧告と要求を行い、石綿の厳格な職業性ばく露限度（1970 年代の 2～

5f/cm3から現在 0.1f/cm3に引き下げられた）と職業健康保護措置は労働者の健康権益を守るた

めに積極的な役割を果たしてきた[3]。 

世界保健機関（WHO）と国際がん研究機関（IARC）は、クリソタイルを含むすべての石綿に発

がんリスクがあると明言しているが、クリソタイルを安全に使用できるかどうかについては、いま

だに論争が続いている[4]。石綿被害の深刻さを鑑み、2003 年、「労働衛生に関する ILO/WHO 合

同委員会（JCOH）」は「石綿関連疾患の根絶」を目的とした取り組みを世界に向けて発信した。 

「世界の疾病負担研究」の近年のいくつかの報告によると、石綿関連疾患の死亡率は 2007 年

の 194‰から 2017 年には 232‰まで上昇し、そのうち、職業性石綿ばく露による肺がん、中皮腫、

卵巣がんと喉頭がんの死亡率はすべて上昇しており、それぞれ 191‰、27‰、6‰、4‰まで増加

している一方、石綿肺の死亡率は 3‰の水準にとどまっている[5]。同様の傾向は中国でも見られ、

石綿肺の疾病負担が減少しているのとは対照的に、石綿関連がんの問題がますます顕著にな

っており、2000年から 2013年の間に国内で報告された中皮腫の発症率と死亡率はともに増加傾

向を示している[6]。国家腫瘍登録センターのデータによると、統計が始まって 2011 年までは、中

皮腫死亡報告数は毎年 300 例余りであったが、2013 年の報告数は急に 2,000 例近くまで上昇し

た[7]。 

中皮腫の臨床診断には大きな課題がある。病理組織診断を行い、さらに免疫組織化学的な方

法を用いた同定が補助的に必要となる。（このように確定診断までのプロセスに手間と時間がか

かる）結果として、中皮腫の確定診断率が低くなってしまうという問題がある。いくつかの研究結

果によると、中国の一部の省における中皮腫の発生リスクは、石綿製品産業の発展と関連して

おり、これまで比較的安全と考えられてきたクリソタイルは、ばく露した人の中皮腫のリスクが非

ばく露の人の 56 倍であることが明らかになっている[8]。高濃度のクリソタイル石綿粉じんにさらさ

れた人では、肺がんの進行がより危険なものになる可能性がある[9]。以上のことから、中国では

石綿関連がんの予防と治療に関する研究の強化が急務であることがわかる。 

2. 石綿粉じんによる環境・人々の健康問題の重視：石綿粉じんは職業衛生問題を引き起こすだ

けでなく、周辺環境に拡散して環境衛生問題を引き起こす可能性がある。また、石綿素材を含む

一部の建物や使用済み工業製品の解体のときに、石綿粉じんが大気中に飛散して大気汚染を

引き起こし、地域住民の生命と健康を脅かし、環境公害事件を引き起こすこともある。 

米国モンタナ州リビー（Libby）とその周辺の町リンカーン（Lincoln）における石綿関連の肺疾患

の発生率は、全米平均の 50～60 倍であり、リビー鉱区（トレモライト石綿を 5％含有）からの粉じ

ん飛散と関連している[10]。中国の雲南省大姚県では、クロシドライト鉱山が地表に露出していた

ため、地元住民の間で石綿関連疾患が多発し、1980 年代から悪性中皮腫の症例が相次いで報

告されている[11]。2005 年には、日本の石綿セメント管メーカーであるクボタの周辺住民に中皮腫

が見つかったことがメディアで明るみになり、その後、日本各地の石綿工場周辺の住民に中皮腫

が見つかった[12]。 

現在、石綿の発がん性リスクに対する認識は、国や地域によってまだ差があり、石綿の発がん

性に対する認知度は、例えば西オーストラリアとトルコの住民ではそれぞれ 92.0％と 43.6％であ

り [13～14]、石綿誘発性肺がんや中皮腫に対する都市部住民の認知度は、それぞれ 43.6％と

24.5％であり、農村部の 21.7％と 6.7％よりも高く[14]、石綿ばく露歴の有無とは無関係である。診

断・治療システムの向上に伴い、中皮腫の報告例は増加傾向にある [15]。したがって、石綿被害

の予防と治療は、労働衛生の分野に限定されるべきではなく、石綿粉じんによる大気汚染が引き

起こす住民の健康問題も同様に重視すべきである。政府主導の石綿禁止（制限）政策と、石綿の
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発がん性の問題に関する周知啓発活動は、石綿関連がんに対する国民の意識と警戒心を高め

るのに役立つ。 

二．石綿関連がんの診断・治療システムの確立 

石綿誘発性中皮腫の診断は、以下の理由から非常に困難である。第 1に、石綿関連がんは潜

伏期間が長く、その症状や徴候が非特異的なものが多いため、臨床診断の根拠としての価値は

限られていること、第 2 に、画像診断には限界があること、第 3 に、一般的な病理診断の誤診率

が高く、免疫組織化学や分子病理学の技術の補助が必要であることである。 

ある調査によると、石綿関連がんの診断経験がない総合診療医の割合は 67％と高く、被検者

の職業や環境上の石綿ばく露歴を把握できない医師の割合がそれぞれ 26％、61.5％であったこ

とが報告されている[16]。石綿ばく露歴の調査が行われていないことや、診断経験が少ないことか

ら、石綿関連がんの誤診が発生しやすい。そのため、労働衛生、臨床、医用画像、病理などを組

み合わせた臨床の多職種連携システムを構築してこそ、より正確な診断が可能となる。また、肺

組織の鉱物学的検出分析技術や石綿小体の計測は、石綿ばく露歴の質問によるバイアスを回

避し、石綿関連がん、特に石綿誘発性肺がんの診断を病因学的論証により結論付けることがで

きる[17]。 

中国では、石綿誘発性中皮腫の臨床診断・治療システムはまだ十分には整備されていない。

中国における職業性腫瘍の診断基準は、基本的に 2 つの部分から構成されており、1 つは労働

者のばく露歴に対する産業医の把握であり、もう 1 つは関連腫瘍の臨床的な診断ガイドラインで

ある。現在、臨床現場で使われている、石綿誘発性肺がんや中皮腫の診断ガイドラインにはいく

つかの欠陥があるため、臨床医や産業医は石綿関連がんの診断において一定の困難に直面し

ている。 

筆者が担当する「日中石綿関連がん診断能力向上プロジェクト（JICA 技術協力プロジェクト）」

は、両国の臨床医・産業医の交流活動を通じて、中国の医師の石綿関連がん診断能力を向上さ

せ、中国の石綿関連がん診断基準の欠陥を補い、関連の基準を整備するための基礎を築くこと

を目的としている。現在、中皮腫診断の確定診断は主に免疫組織化学技術と分子病理学技術に

依存しており、1990 年代以降、胸膜中皮腫と肺腺がんの胸膜転移との鑑別には 12 の指標が、

胸膜中皮腫と肺扁平上皮がんの胸膜転移との鑑別には 10の指標が、腹膜中皮腫と漿液性乳頭

状腺がんとの鑑別には 13の指標が用いられてきた[18]。 

また、中皮腫の病理診断では、良性病変細胞と悪性病変細胞の増殖指数、上皮型の病理表

現型の特徴、がん細胞の核分裂指数などが議論されている[19]。日中両国の専門家による浙江

省の中皮腫症例の病理診断比較研究では、上皮型中皮腫の場合、少なくとも 2 つの陽性マーカ

ーと 2つの陰性マーカーの組み合わせが診断精度を向上させることが示された[20]。 

2015 年、Hjerpe ら[21]は、剥離細胞学の診断技術について詳説を行い、回収、基本的な細胞形

態学、16 の細胞免疫染色指標、超微小細胞形態構造と鑑別診断などの方面を中心に、中皮腫

の細胞学診断のガイドラインを提案した。上皮型中皮腫の患者の場合、胸部腹水の剥離細胞学

的診断は、病理組織学的診断に比べ、組織採取に伴う侵襲(患者の身体的負担)を軽減すること

ができる[22]。免疫細胞化学的な染色指標を併用することで、反応性中皮細胞を上皮型中皮腫細

胞や他の腹部腫瘍と鑑別したり、肺がんの胸膜転移を胸膜中皮腫と鑑別したりすることができる
[23-24]。腹膜中皮腫で検出された SETD2突然変異は、腫瘍発生と関連している可能性がある[25]。 

診断がより困難な肉腫型中皮腫については、確定診断には分子病理学の最新の知見に依存

することが多い。遺伝子の分子標的研究は、石綿関連腫瘍の診断指標を更新するのに役立つ。

石綿関連肺がんでは、1、3、5、19番染色体突然変異、TP53、p16/INK4α、KRAS遺伝子突然変



 中華労働衛生職業病雑誌 2021年 2月第 39卷第 2期 Chin J Ind Hyg Occup Dis， Feb 2021，Vol.39， No.2 

 

異、酸化ストレス関連遺伝子の一塩基多型、TNF-α/NF-kB、EGFR/MAPK/ERK、TGF-β のシ

グナル経路の変化などが検出される。これらは複合的な診断指標のスクリーニングに可能な根

拠となり、診断の信頼性を高めるものである[26]。腫瘍全体のバイオインフォマティクスにより、中

皮腫のがん細胞の起源における異数性、CpG サイトの過メチル化、mRNA、miRNA、およびタン

パク質の変化の特徴が潜在的に重要であることが明らかになり、中皮腫の早期診断指標を充実

させるための手がかりが得られた[27]。その中でも、miR-30 ファミリーは、さまざまながん関連遺伝

子を制御する機能を持ち、中皮腫における作用を発揮する可能性がある[28]。p16 遺伝子蛍光 in 

situ ハイブリダイゼーションの特異性と感度は p16 蛋白の免疫組織化学より高く、中皮腫と良性

中皮過形成の鑑別に役立つ[29]。 

石綿関連がんの治療には、内科医と外科医の協力がより必要である。画像診断や病理診断

技術の開発と応用により、石綿関連がん、特に中皮腫の治療の基礎が築かれた。腫瘍細胞の破

壊、静注併用化学療法、または腔内熱化学療法による治療を行っても、中皮腫患者の診断から

死亡までの平均期間はわずか 9 か月しかない[30]。現在、中皮腫治療を対象とした臨床試験では、

9 種類の併用化学療法、20 種類の免疫療法、12 種類の分子標的療法が行われている。その中

でも、ペメトレキセド、シスプラチン、ADI-PEG20 の併用、ニダニブとペメトレキセド／シスプラチン

の併用は臨床 II/III試験段階であり、ニボルマブとイピリムマブ単剤の併用は臨床 III試験段階で

あり[31]、中皮腫患者に恩恵をもたらすことが期待されている。中皮腫の化学療法の決定において、

免疫細胞とその免疫調節分子の検出は、最適な効果を得るために患者をスクリーニングするの

に役立つ[32]。 

三．石綿関連がんの包括的な予防と治療 

さまざまな地域や国で石綿禁止（制限）政策がとられており、石綿関連の健康被害の問題を軽

減するのに役立っている。1970 年代以降、デンマーク、フィンランド、スウェーデン、米国が最初

に行動を起こし、この 40年間で 94の地域または国（中国を含む）が続々とその列に加わった[33]。

作業環境の改善と石綿粉じん濃度の低下により、石綿肺や胸膜プラークの高い発生率を効果的

に抑制することができる可能性がある。しかし、石綿発がん性の閾値効果についての不確実性

は、依然として石綿関連腫瘍の予防と治療に課題をもたらしている。 

2015 年には、主要生産国における石綿の世界生産量は依然として 131 万トンに達し、主要使

用国における石綿の合計使用量は 106万 4,000トンであった[33]。このことから、「石綿関連疾患の

根絶」を達成するためには、石綿関連がんの予防と治療に重点を置いた、石綿被害に対する包

括的な予防と治療作業が鍵となると考えられる。すべての種類の石綿（蛇紋石を含む）の使用を

禁止することは必須であり、IARC は、すべての石綿についてヒトに対する発がん性が確認されて

いること、どの種類の石綿も安全ではないこと、石綿へのばく露に安全なレベルはないこと、そし

て石綿の安全な使用方法は存在しないことを宣言している。 

国際的な経験から、石綿の全面禁止は、政府、学界、産業界などによる統合的な意思決定を

伴う極めて長いプロセスであることがわかっている[34]。中国は 2002 年から石綿禁止（制限）行動

に取り組んでいるが[33]、これを裏付ける石綿の輸出（輸入）と使用に関する国内の公式データが

不足している。このため、国内の石綿生産・使用データを管理監督する「政府主導、部門連動、

業界実施、国民参加」のプラットフォームを構築し、石綿の全面禁止行動計画を科学的に制定し、

着実に推進することが急務となる。 

石綿関連がんのサーベイランスと早期警戒メカニズムは重視されるべきである。国内の職業

性腫瘍サーベイランス作業の着実な実施に基づき、フランスの EV@LUTIL データベース・アーキ

テクチャー、カナダの CAREX システムの構想や地理情報システムなどを活用して、各省の石綿

発がん性リスク評価のための石綿ばく露ベースライン情報を提供する[35～36]。低線量コンピュータ
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断層撮影法と中皮腫罹病リスク予測モデルを用いて、石綿関連がんのスクリーニング、サーベイ

ランス、早期警戒メカニズムを推進する[37]。 

石綿関連がんの診断報告システムを最適化することが急務である。欧州、北米、アジアの一

部の国では、石綿関連がん（特に中皮腫）診断の分野で専門家による共同グループを設立し、現

行の中皮腫病理診断システムの不足を分析し、かつ実現可能な解決策を探ることに専念し、診

断レベルを徐々に向上させている[18]。2018年の浙江省医学科学院が担当する JICA技術協力プ

ロジェクトの目的も、石綿関連がんの診断に関する技術交流の促進、日本の経験の活用、中国

の医師の石綿関連がんの診断レベルの継続的な向上[20、38]により、労働衛生学、医療用画像処

理、病理学、鉱物学、労働医学、疫学の専門家からなる地域または国家の診断チームを適切な

時期に結成し、石綿関連がんの学際的な診断パネルを推進することである。これに基づき、（石

綿関連がんを含む）職業性腫瘍の登録と報告を適切に管理し、石綿関連がんの診断報告システ

ムを改善する。 

腫瘍の病期分類や治療法の策定において、根拠に基づく医療を継続的に適用することで、国

内において石綿関連がん治療の橋渡し研究を進めることが可能になる。また、国内の関連法令・

制度に基づき、日本の労働者災害補償保険制度や石綿による健康被害救済制度を参考に、石

綿ばく露者とその家族の経済的負担を最大限に補うことができる[39]。 

本稿では、国際的な経験と中国の現実を融合させ、主に石綿の発がん性の予防と抑制の緊

急性に焦点を当て、石綿発がん性の主要な細胞分子生物学の潜在的メカニズム、特に、クリソタ

イルの発がん作用とその潜在的な糖質代謝作用経路[40]、中皮腫細胞の悪性表現型のマイクロ

RNA 分子標的[41]、中皮腫の主要なライバー遺伝子の突然変異とその生物学的機能[42]、中皮腫

疾患の進行と臨床結果に関連する細胞性免疫分子監視マーカー[43]などの方面に対する探求を

行い、石綿誘発性中皮腫の予防と治療に一定の理論的・技術的な指針を提供するものである。 

利害の衝突    すべての著者は利害の衝突がないことを宣言する。 
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