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要旨 

 

作成目的 

「有効性評価に基づく子宮頸がん検診ガイドライン」2009年度版 1)公開後、10年が経過しており、

その間に報告された子宮頸がん検診に関する新たな科学的根拠を明確にまとめることが求められ

ていた。子宮頸がん検診に関する最新の適正な情報を提供することを目的として、ガイドラインの

更新を行った。 

 

検討対象 

「有効性評価に基づく子宮頸がん検診ガイドライン」更新版では、HPV 検査単独法、細胞診・

HPV 検査併用法の 2 つについて、利益(子宮頸部浸潤がん罹患率減少効果)と不利益を中心に

検討を行った。細胞診単独法は 2009 年度版ですでに検討済みのため、今回の検討対象からは

外したが、不適正検体割合・対象年齢・検診間隔について検討した。 

 

作成方法 

子宮頸がん検診の方法について、ガイドライン作成委員会は、エビデンスレポート作成委員会が

作成したエビデンスレポートを再検討し、子宮頸がん検診として採用するための科学的根拠を検

討した。HPV 検査による検診について子宮頸がん死亡率をエンドポイントとした報告は乏しかった

ため、浸潤がん罹患率を主なエンドポイントとして評価を行った。更に細胞診検査、HPV 検査を含

んだ検査について対象年齢・検診間隔を併せて検討し、推奨グレードを決定し、ガイドラインを作

成した。 

 

推奨グレード 

1） 細胞診単独法＜従来法・液状検体法＞ (推奨グレード A) 

30～64歳での浸潤がん罹患率減少効果の確実なエビデンスがあり、65～69歳でのエビデンス

も担保できる。20 代についてのエビデンスは乏しいが効果を否定できない。細胞診の不適正検体

割合は、採取器具の進歩や採取医の意識向上により改善している。液状検体法では不適正検体

割合のバラツキが小さく、更に減少が期待できる。対策型検診・任意型検診としての実施を勧める。

検診対象は 20～69歳、検診間隔は 2年が望ましい。検体は医師採取のみとし、自己採取は認め

ない。不適正検体割合が高い場合、採取器具の変更や液状検体法を利用する。 

 

2） HPV検査単独法 (推奨グレード A) 

浸潤がん罹患率減少効果のエビデンスがある。評価した研究で得られた効果は、HPV 陽性者

に対する長期の追跡を含む精度管理体制の構築が前提であり、遵守できない場合は効果が細胞

診単独法を下回る可能性がある。検診の間隔を 2～3 倍に延長することが可能である。ただし、細



胞診に比べて偽陽性率が大幅に上昇し、1,000 人あたりの偽陽性は 42 人増加する。対策型検

診・任意型検診としての実施を勧めるが、わが国で統一された検診結果毎の診断アルゴリズムの

構築が必須条件である。検診対象は 30～60歳、検診間隔は 5年が望ましい。検体は医師採取を

原則とする*。 

 

3） 細胞診・HPV検査併用法 (推奨グレード C) 

浸潤がん罹患率減少効果のエビデンスがある。評価した研究で得られた効果は、HPV 陽性者

に対する長期の追跡を含む精度管理体制の構築が前提であり、遵守できない場合は、効果が細

胞診単独法を下回る可能性がある。検診の間隔を 2～3 倍に延長することが可能である。ただし細

胞診に比べて偽陽性率が更に上昇、1,000人あたりの偽陽性は 101人増加し、不利益として 3つ

の手法のなかで最大となる。対策型検診・任意型検診として以下の条件が満たされた場合にのみ

実施すべきである**。液状検体法を原則とし、検体は医師採取を原則とする。検診対象は 30～60

歳、検診間隔は 5年が望ましい。 

 

*：HPV 検査単独法の自己採取法については、国内でのエビデンスが不足しており、受診率向上

につながるか、精密検査以降のプロセスにつながるかなどの feasibility研究が必要である。 

**：液状検体の残りを用い HPV サブタイプでのトリアージをするなど受診者の不利益を最小化す

る方法の確立と対象年齢・検診間隔の遵守、アルゴリズムに精通した婦人科医の確保を条件とす

る。 

 

研究への提言 

1） HPV検査単独法の 2 ラウンド目以降の検証 

HPV 検査単独法では、2 つの無作為化比較試験でも 2 ラウンド目の検診の結果までの成績し

かなく、すでに研究が終了しており、検診の効果が過小評価されている可能性がある。コホート研

究の形式で 2 ラウンド目以降を含めた長期の追跡を行い、浸潤がん罹患と CIN3+罹患を把握し、

併せて 2回連続陰性者のその後のリスクについても検証が必要である。 

 

2） 数理統計モデルを用いた研究 

対象年齢に関する疫学研究は未だ乏しく、断定的とは言い難い部分がある。諸外国では数理

統計モデルを用いた研究により、疫学研究の実行しにくい課題を検討している。わが国でも子宮

頸がん検診に関するモデル研究を行い、どの年齢層にはどのような検診手法および検診間隔が

妥当かを検証する必要がある。 

 

3） 自己採取 HPV検査の精密検査受診率に関する研究 

自己採取 HPV 検査については、先進国では検診受診機会を活用せず未受診を続けてきた者

に限定した利用が考慮されており、検査キット提出率の向上は期待できるが、精密検査受診につ



いては評価されていない。医療機関への受診が検診受診への障壁となっている場合は医療機関

での精密検査受診が期待できないため、結果に応じて適切に医療機関を受診することを評価する

研究が不可欠である。 

 

4） 検査結果毎のアルゴリズムの作成と普及・実装研究 

検診結果毎のアルゴリズムの開発とともに、そのアルゴリズムが実臨床のなかで適切に行われる

か、フォローアップの対象者が医療機関を適切に受診するかどうかを検証する普及と実装研究

(dissemination and implementation study)が必要である。 

 

5） HPV検査に関する情報提供のあり方とその理解に対する質的研究 

HPV 検査を受診する前に、正確な情報提供と、検査陽性者が相談できる窓口の提供が必要で

ある。ファクトシートの作成と、その効果検証が必要である。 
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I. 子宮頸がん検診ガイドライン 2009年度版の概要 

2009 年に公開した「有効性評価に基づく子宮頸がん検診ガイドライン」1)では、1985 年 1 月か

ら 2007年 10月に至る関連文献を抽出し、以下の検診方法について、子宮頸がん死亡率減少効

果、不利益、検診精度などを検討した。 

細胞診(従来法)については、子宮頸がん死亡率減少効果を検討した直接的証拠として、無作

為化比較試験[RCT(randomized controlled trial)]は行われていなかったが、複数のコホート研

究、症例対照研究、時系列研究が報告されており、その結果は極めて一致性が高かった。死亡率

減少効果には相応の証拠があると判断し、対策型検診でも任意型検診でも実施することを推奨し

た。(推奨グレード B) 

細胞診(液状検体法)については、子宮頸がん死亡率減少効果を検討した直接的証拠はなかっ

たが、精度を検討した無作為化比較試験を含む複数の研究において、細胞診(従来法)と感度・特

異度がほぼ同等であることが認められた。このため細胞診(従来法)と同様に死亡率減少効果には

相応の証拠があると判断し、対策型検診でも任意型検診でも実施することを推奨した。(推奨グレ

ード B) 

HPV 検査単独法、細胞診・HPV 検査併用法、HPV 検査陽性者への細胞診トリアージについ

ては、死亡率減少効果や浸潤がん罹患率減少効果などの直接的証拠はなく、間接的証拠として

CIN2+、CIN3+の発見率を細胞診と比較した研究など、精度を比較した報告のみがみられた。こ

のため死亡率減少効果の有無を判断する証拠が不十分であり、対策型検診として実施は勧めら

れず、任意型検診として実施する場合は、死亡率減少効果が不明であることと不利益について適

切に説明する必要があるとした。(推奨グレード I) 

いずれのスクリーニング検査法にも共通した不利益として、過剰診断および子宮頸部円錐切除

術による妊娠関連の偶発症を認めた。 

  



II. 更新版の作成目的 

2009 年に作成した「有効性評価に基づく子宮頸がん検診ガイドライン」1)においては、子宮頸部

擦過細胞診の有効性について主に検証を行った。当時は HPV 検査に関する海外での無作為化

比較試験の研究結果が出始めた時期ではあったが、追跡期間が短い中間報告の状態であったこ

とから、評価に耐えるだけの証拠に欠けており、推奨グレード Iにとどめざるを得なかった。その後、

HPV 検査を評価した無作為化比較試験の最終結果が続々と報告されており、海外のガイドライン

でもHPV検査を推奨する動きが見られている。わが国でも AMED(Japan Agency for Medical 

Research and Development:国立研究開発法人日本医療研究開発機構)革新的がん医療実用

化研究事業「子宮頸がん検診における細胞診と HPV 検査併用の有用性に関する研究」等が行

われているが 2)、結果が得られるまでにはまだ年数を要する。一方、厚生労働省による調査(平成

29 年度市区町村におけるがん検診の実施状況調査)では、すでに全国の 10%弱を占める市区町

村で、HPV 検査を含めた子宮頸がん検診がなし崩し的に行われている状況にあるが 3)、統一した

運営方式が定められているわけではなく、混乱した状態にある。HPV 検査を含めた子宮頸がん検

診には、すでに様々な問題が海外からも投げかけられており、有効性を含めた科学的証拠を吟味

し、課題を整理する必要性に迫られた。今回子宮頸がん検診ガイドラインを更新することで、これら

の課題を明らかにし、わが国での新しい子宮頸がん検診体制を構築するための第一歩と位置づけ

ている。 

  



III. 作成方法 

1. ガイドライン作成の役割分担 

2011 年に米国 IOM (Institute of Medicine:米国医学研究所)では診療ガイドラインの定義を

更新するとともに、ガイドラインの作成要件を提示した。その中で、ガイドライン作成委員会と文献レ

ビュー委員会の分離を勧めている。U.S. Preventive Services Task Force (以下 USPSTF)は

Evidence-based Practice Center (以下 EPC)との連携を図りながら、EPC の提出するエビデン

スレポートをもとに予防対策ガイドラインを作成している。また National Institute for Health and 

Care Excellence (英国国立医療技術評価機構、以下 NICE)も同様に英国内の王立大学との連

携を図っている。 

2003 年度から作成している「有効性評価に基づくがん検診ガイドライン」は、文献検索からガイ

ドライン作成に至る一連の過程を同一の委員会が担っていた。本ガイドライン作成開始当初は、そ

の必要性も十分に認識されておらず、文献レビューやガイドライン作成を担える人材も不足してい

た。そのため、同一の委員が文献レビューとガイドライン作成を担当したことは、必要な人材を確保

し、基本概念を共有しながらガイドラインを作成するうえでは合理的であった。しかし、当該検診の

専門家の参画は、文献では入手できない専門的知識や国内事情を把握することができるものの、

文献評価に偏りが生じる可能性や、エビデンスレポート作成段階で公正な議論の妨げになることが

あるため、胃がん検診ガイドライン(2014 年度版)の作成段階からガイドライン作成委員会と文献レ

ビュー委員会を分離した。 

子宮頸がん検診のエビデンスレポート作成に先立ち、対象となる検診方法の検討と Analytic 

Framework(AF)の作成については、エビデンスレポート作成委員会とガイドライン作成委員会で

協議した。またエビデンスレポートの進捗状況をガイドライン作成事務局に逐次報告した。エビデン

スレポートは 2017 年度末には一旦ほぼまとまったものの、ガイドライン作成委員会から、検診の対

象年齢と検診間隔について追加検討の要求があったことから期間を 1 年延長して検討が行われ

た。エビデンスレポートはガイドライン作成委員会に提出され、その内容を再検討した。2018 年度

より市民など広い立場の意見を反映することを目的に組織を改編し、ガイドラインの対象臓器の選

定や課題を検討するアドバイザリー委員会を設け、ガイドライン作成委員会のメンバーを一新した。 

「証拠のレベル」は従来死亡率減少効果の信頼性・妥当性をもとに 4 段階の評価を行っていた

が、新たに利益と不利益に分けて、利益については 3 段階、利益と不利益の対比として 5 段階の

評価を行った(表 1)。 

また「推奨グレード」は、推奨Aと推奨Bを決める根拠に、子宮頸がん検診ガイドライン（2009年

版）までは、利益を示す研究手法（無作為化比較試験；推奨 A, 症例対照研究、コホート研究；推

奨 B）としていたが、乳がん検診ガイドライン（2013年度版）以降は利益と不利益の差の大きさを根

拠にしていた。しかし推奨 A も B も対策型検診・任意型検診双方に等しく実施を推奨しており、あ

えて区分する必要がなかったことから、今回からBを廃止し、推奨 Aに統一した。また推奨Cにつ

いては利益と不利益の差が近接しているものと定義し、対策型検診では実施を推奨しない・任意



型検診では個人の判断に基づく受診は妨げないとしていた。しかしこれまで推奨 C に区分されて

いたものは 7つのガイドライン中 1検査法のみにとどまり、該当例がほとんどなかった。今回から 1）

利益と不利益の差が小さい場合、2）医療資源（費用を含む）が大幅に不足している場合、3）対象

者の大半が検査を選択（受診）しない場合といった問題がある場合に、実施できるための一定条件

を設けて、推奨 C とした(表 2)。 

ガイドライン作成委員会は外部評価、公開フォーラム開催により関係者からの意見聴取を行い、

これらの意見を考慮したうえで、最終的なガイドラインを作成した。 

 

2. 対象となる検診方法と検討課題の決定 

1) 対象となる検診方法 

｢有効性評価に基づく子宮頸がん検診ガイドライン｣更新版では、HPV 検査単独法、細胞診・

HPV 検査併用法を検討対象とした。細胞診単独法は、2009 年度版においてすでに有効性を検

証済みであることから、追加検討は行わず、研究への提言で指摘されていた不適正検体の発生頻

度のみ検討した。また対象年齢、検診間隔は、細胞診単独法、HPV 検査単独法、細胞診・HPV

検査併用法のいずれについても追加検討した。 

 

2) 検討課題の設定 

2)-1  直接的証拠 

がん検診のアウトカム指標は対象となるがんの死亡率であるが、子宮頸がんは特に先進国にお

いて年齢調整死亡率が 10 万人あたり１桁と小さく、死亡率をアウトカムとした介入研究の実施が現

実的でないことから、表 3 に示す有効性の指標のランキングが示され、その中で次善の策として浸

潤がん罹患率をアウトカム指標とすることへの国際的なコンセンサスが得られている 4, 5)。本ガイドラ

インの主たる検討課題である HPV 検査を用いた子宮頸がん検診においては、インドの研究を除

き、死亡率を評価した研究が報告されていない。このため、検診対象年齢・検診間隔などの評価を

除いて、浸潤がん罹患をプライマリ・アウトカムとし、前がん病変である cervical intraepithelial 

neoplasia (CIN：子宮頸部上皮内病変)を含む病変の罹患はセカンダリ・アウトカムとした。以降、

CIN2 以上の病変は CIN2+、CIN3 以上の病変は CIN3+と表記した。 

 

2)-2  間接的証拠 

検査精度(感度・特異度)、検査の不利益、精密検査の精度、精密検査の不利益を検討し、子宮

頸がんの治療とその有害事象についての検討は対象外とした。検査精度(感度・特異度)では、

CIN3+、浸潤がんをアウトカムとし、検討した。 

 

2)-3  その他の検討 

①  細胞診および HPV 検査を含む検診方法の対象年齢 

細胞診および HPV 検査を含む方法では、子宮頸がん検診の開始・終了年齢を何歳と 



するか。 

②  細胞診および HPV 検査を含む検診方法の検診間隔 

HPV 検査を含む方法では、細胞診と比較して検診間隔を延長できるか。 

③  細胞診および HPV 検査を含む検診方法の費用効果分析 

HPV 検査を含む方法では、細胞診と比較して、費用対効果は良好か。 

 

3) メタアナリシスの方法 

HPV検査を用いた子宮頸がん検診は世界的なトピックスであることから、各評価項目について、

多数の研究が報告されていた。これらの研究結果を統合するために、積極的にメタアナリシスを行

った。各研究の計画、エンドポイントや、追跡期間などは多種多様であることから結果は単一では

なく、メタアナリシスには研究間の異質性を考慮したランダム効果モデルを用いた。ランダム効果モ

デルで算定される点推定値とその信頼区間はあくまで効果の傾向を代表する「平均効果」とその不

確実性を表しているに過ぎない。研究間の統計学的異質性が大きい場合、平均効果の信頼区間

は個々の研究に固有の効果をすべて含む結果とはならない。このため、個別の研究にも適用可能

な効果の範囲を示すために、予測区間も併せて提示した。メインとなる解析手法としては、階層

Bayesian モデルを用い、信頼区間の代わりに信用区間を用いた。直接的証拠は、感度分析とし

て DerSimonian-Laird 法や Hartung-Knapp 法など 4 つのモデルを実施し、結果の安定性を

確認した。感度分析で結果の安定性が確保されかつ信用区間が null-effect(HR=１)を含まないと

きは「強い証拠」とし、結果の安定性が確保されたものの信用区間が null-effect を含むときは「弱

い証拠」とした。結果の安定性が確保されず、信用区間が null-effect を含むときは「証拠があると

は言えない」とした。 

今回検討する介入法は、細胞診単独法、HPV検査単独法、細胞診・HPV検査併用法など 3

つ以上の介入法である。従来型の「ペア・ワイズ」のメタアナリシスで 1組ずつ評価する方法は、エ

ビデンスの全体像を適切に考慮できない場合があるので、ネットワーク・メタアナリシスを用いて、3

つ以上の介入方法のそれぞれの比較を行った。 

 

3. ガイドライン作成 

1) エビデンスレポートの評価 

エビデンスレポートのシステマティックレビュー、メタアナリシスの結果をもとに、利益と不利益を

再評価した。ガイドライン作成委員会で出た様々な意見をもとに、エビデンスレポートの修正や追

加解析を行った。 

 

2) 証拠のレベル―利益と不利益の対比 (表１) 

｢有効性評価に基づく胃がん検診ガイドライン｣2014 年度版までは、利益(死亡率減少効果)の

証拠となる研究の種類とその質、複数の結果の一致性をもとに証拠のレベルを 1～4 段階に分類

していた。不利益に関しては、推奨グレードを決める際に、利益と不利益のバランスを検討してい



た。利益と不利益を同じ尺度で比較するために、NNS(number needed to screen)を算出してい

たが、カットオフ値の基準を設定することが容易でなく、また関連学会等での理解が進まなかったこ

となどの問題があった。そこで今回は決定方法を以下に変更した。 

1. 利益については子宮頸がんの浸潤がん罹患率減少効果で評価した。 

2. 浸潤がん罹患率減少効果の有無は、メタアナリシスの結果で判断した。 

3. 浸潤がん罹患率減少効果は、無作為化比較試験の研究数、参加人数と、研究の質、結果の

一貫性、一般化について各々3 段階（High、Moderate、Low）で評価した。その結果を総合

して、利益について証拠のレベルを(HIGH、MODERATE、LOW)で評価した。 

4. 不利益については、偽陽性者数で評価した。偽陽性率（1－特異度）は、対象となる研究のメ

タアナリシスで算出した統合特異度から求めた。なお、個々の不利益については証拠のレベ

ルは付与しなかった。 

5. 利益と不利益の対比には、1 万人検診受診者あたりの浸潤がん罹患者数と偽陽性者数を用

いた。その結果は 5段階（High、Moderate、Low、Borderline、Negative）で評価した。 

 

3) 推奨グレードの決定 

エビデンスレポートの内容を吟味し、最終的に得られた子宮頸がん検診の利益と不利益を対比

し、推奨の可否を検討した。推奨グレードの判断基準は利益と不利益であり、各々の結果につい

ての科学的根拠と利益と不利益の対比はすでにエビデンスレポートに示されている。しかし、利益

と不利益に関する受け止め方は個人の価値観により異なる。そこで、最終的に推奨グレードを決定

するために、科学的根拠を参照した上で、ガイドライン委員会の各メンバーが対象となる検診方法

の優先順位付けを行った。 

多元的意思決定分析(MCDA；multiple criteria decision analysis)は政策決定に関与する

複数の要因に配慮し、意思決定を行うための手段である 6,7)。検診方法の利益と不利益を直接比

較する方法ではないが、意思決定に関与する複数の要因を取り込み、優先順位を決定することが

できる。その一つである階層分析法を用い、検診の評価基準となる要因について各検診方法の優

先順位を決定した。利益として浸潤がん罹患率減少効果、不利益として偽陽性、過剰診断を要因

として、1)スクリーニングの要件として、2 つの要因のうちどちらが重要か、2)各要因の観点から、

個々の検査方法のどちらがより好ましいかを評価した。ガイドライン作成委員会の個々のメンバー

に、エビデンスレポートとガイドライン・ドラフトを提示したうえで記入後の調査票を回収し、分析結

果である 3つの検診方法の優先順位を 2019年 7月に開催した最後のガイドライン作成委員会で

提示し、最終的な推奨グレードの決定に用いた。 

さらに、判断基準の要因に費用／医療資源と価値観(受診者の選択嗜好性、受診率向上に寄

与する可能性があるか)を加えて、同様の検討を行った。 

 

4. 外部評価 

2018 年 11 月 12 日にガイドライン・ドラフトを公開し、パブリックコメントを募集した。2018 年 11



月 22日に公開シンポジウムを開催し、日本産科婦人科学会、日本婦人科腫瘍学会、日本臨床細

胞学会から推薦された方々と、希望者から意見をいただいた。この意見をもとに一部の追加解析

や文献の収集を行なった。再度ガイドライン作成委員会を開催し、ドラフト第二案を作成した。 

 

5. ガイドラインの公表 

ドラフト第二案を国立がん研究センター社会と健康研究センター運営会議の審査・承認後、国

立がん研究センター執行役員会の検討を経て、国立がん研究センター社会と健康研究センター

から「有効性評価に基づく子宮頸がん検診ガイドライン更新版」として公表した。本ガイドラインの

PDF 版を「科学的根拠に基づくがん検診推進のページ（http://canscreen.ncc.go.jp/）」に公開し

た。また本ガイドラインは全国の都道府県並びに市区町村に配布する。 

  



IV. 子宮頸がん検診のエビデンス 

1. HPV検査を用いた方法による浸潤がん罹患率減少効果 

細胞診・HPV 検査併用法について浸潤がん罹患または CIN3+以上をエンドポイントとし、検討

した無作為化比較試験は、イタリアの NTCC の第１相 8)、オランダの POBASCAM 9)、英国の

ARTISTIC10)、スウェーデンの Swedescreen11)の 4研究であった。また同様の条件でHPV検査

単独法を評価した研究は、フィンランドの Finnish trial12)と、カナダの HPV FOCAL13)の 2研究

であった。 

インドで行われた細胞診単独法、HPV 検査単独法、視診(VIA)の 3 つを比較した研究 14)は、

開発途上国で行われたものであり細胞診の精度や診療技術の差が懸念されること、無作為化割り

付けがクラスター単位であることから主解析のメタアナリシスには採用しなかった。 

各研究については、全研究期間内の様々な時期にアウトカムの分析を行った複数の論文が公

表されており、無作為化比較試験の基本情報も１論文に必要な情報がすべて網羅されているわけ

ではなかった。 

細胞診単独法と比較し、細胞診・HPV 検査併用法が浸潤がん罹患率減少効果に優れる結果

であったのは、イタリアのNTCCの第 1相のみで、他の研究は統計学的に有意な結果は得られて

いなかった。ヨーロッパで実施された 4 件の無作為化比較試験については固定効果モデルによる

プール解析(NTCC 第 1 相および第 2 相の合同データ 8)、POBASCAM9)、ARTISTIC10)、 

Swedescreen11))が実施され、HPV 検査に基づくスクリーニング法による浸潤がん罹患率減少効

果は細胞診単独によるスクリーニング法と比較し、罹患率の相対リスク比(incidence rate ratio) = 

0.60 [95%信頼区間(CI: confidence interval): 0.40―0.89]と報告されていた 15)。 

HPV 検査は HC2 または同等の高リスク HPV 遺伝子タイプを検出するプラットフォームが使用

されていた。検診間隔は 1 ラウンドあたり 3～5年で、各無作為化比較試験での検診結果に応じた

精密検査や追跡、治療に関するアルゴリズムは多様であった。細胞診・HPV 検査併用法として分

類された 4つの無作為化比較試験のうち、第 2 ラウンドの検診にも細胞診・HPV検査併用法が実

施されたのは 2 件のみで(POBASCAM9)、ARTISTIC10))、他の 2 件(Swedescreen11)、NTCC 

第１相 8))の第 2 ラウンドは細胞診のみであった。 

ヨーロッパより 6 件(NTCC 第 1 相 8) 、NTCC 第 2 相 8)、ARTISTIC10)、Swedescreen11)、

POBASCAM9)、Finnish trial12)) の無作為化比較試験に参加した合計 374,874人の健常な地

域住民を対象としたネットワーク・メタアナリシスを行い、HPV 検査に基づく検診と細胞診単独によ

る検診における浸潤がん罹患率減少効果を検討した(図 1)。その結果からは HPV 検査に基づく

検診法(併用法、単独法含め)は細胞診単独による検診法と比較し、平均 31%の浸潤がん罹患率

減少効果が認められたが、信用区間は null effect を含み、強い証拠はなかった(ハザード比

[HR]=0.69[95%CrI:0.42―1.08]; I2=27%)。予測区間からは HPV 検査に基づく検査のほうが利

益がある集団が多い(最高 73%の浸潤がん罹患減少)と予測されるが、逆に細胞診のほうが利益が

ある集団も予測された(最高 47%の浸潤がん罹患減少)。他のランダム効果モデルを使用した感度



分析でもこれらの結果は、4 モデル中 3 モデルで同様であった。インドの研究を追加した場合、平

均効果として 28%の浸潤がん減少効果が認められたが、信用区間は依然として１を含んでおり強

い証拠はなかったが、感度分析では、4 モデル中 2 モデルで、信用区間は null 値（＝１）を含ま

ず、HPV 検査を含むスクリーニング検査が細胞診単独法を上回る弱い効果が示された(図 2)。信

用区間上限が１を下回った 2モデルの事後的な逐次解析の結果からは、ランダム誤差の可能性は

否定されたが、サンプル数が少ないあるいは追跡期間が短いことからのパワー不足の可能性が示

唆された。ただしこの 2つのモデルは主解析ではないので、判断根拠としては控えめに扱う必要が

ある。 

HPV 検査単独法による検診に限定すると、2 件の無作為化比較試験(NTCC 第 2 相 8)、

Finnish trial12))から得られた結果では、HR=0.86と点推定値はHPV検査単独法がわずかに優

越であったが、信用区間は広く、どちらがより優れるという証拠は得られなかった(図 3)。 

同様に、併用法を採用した 4 件の無作為化比較試験に限定すると、併用群の平均 43%の浸潤

がん減少効果が認められたが、強い証拠ではなかった(HR=0.57[95%CrI: 0.27―1.11]; I2=30%)。

インドの無作為化比較試験 14)を含めた 5 件で解析しても同様であった(HR=0.82[95%CrI: 

0.48―1.42]; I2=39%)(図 4)。 

HPV 検査単独法と併用法を直接比較した無作為化比較試験はなく、両者の比較効果はネット

ワーク・メタアナリシスから得られる間接比較から推定した。点推定値としては併用法が平均 32%の

浸潤がん減少効果が認められたが、信用区間は広く、どちらがより優れるという証拠は得られなか

った(HR=0.68 [95%CrI: 0.23―1.76])。 

表 4 に、細胞診単独法と比較した浸潤がん罹患率減少に関するまとめを示した。HPV 検査単

独法では、研究数 2件、対象数 252,156人、研究の質High、一貫性 Low、一般化Highであっ

た。細胞診に対する相対リスクは 0.86 (95%CrI: 0.38―2.00)、絶対イベント数のリスク差は 16 人

減少(/1,000,000 人年)であった。臨床的に細胞診相当あるいはそれ以上の可能性があることから、

浸潤がん罹患率減少効果のエビデンスレベルはMODERATE と判断した。細胞診・HPV検査併

用法では、研究数 4件、対象数 122,718人、研究の質High、一貫性 Low、一般化Highであっ

た。細胞診に対する相対リスクは 0.57 (95%CrI: 0.27―1.11)、絶対イベント数のリスク差は 48 人

減少(/1,000,000人年)であった。 

 

2. HPV 検査を用いた検診方法による子宮頸部上皮内病変(CIN)の追加的検出効

果 

子宮頸がん検診のアウトカム指標としては、子宮頸がん死亡率(表 3：アウトカムのレベル・ランク

1)、浸潤がん罹患率(同ランク 3)が絶対指標として用いられる 4)。しかし、先進国における子宮頸が

ん罹患率は高くないことから、代替指標として前がん病変である CIN3あるいは CIN2を含んだ指

標(同ランク 4―5)が中間アウトカムとして評価されている。前がん病変であるCIN3と浸潤がん罹患

率が減少すること(同ランク 4)が、最終結果である子宮頸がん死亡率を減少させる可能性を示唆す

るという考えから、HPV 検査の評価にしばしば用いられている。しかし追跡期間が短いと CIN3 と



浸潤がん罹患率の減少を証明することが困難なことから、次なる評価指標として累積 CIN3+病変

検出率の増加(同ランク 5)が検討されている。今回のガイドラインの作成にあたってはランク 3 の浸

潤がん罹患率までを利益として評価したが、ランク 4、5については参考データとして以下に示す。 

ヨーロッパからの無作為化比較試験 6 件に加え、カナダの研究 1 件(HPV FOCAL13))、を加

えた合計 7件の無作為化比較試験が CINの追加的検出効果を評価していた。HPV FOCALは

HPV検査単独法と細胞診単独法を比較した研究である。 

メタアナリシスでは、累積 CIN3+検出率は、HPV 検査を含む検査法が細胞診と比べ、より多く

の病変を検出できるという証拠は得られなかった(相対検出率 [RD：relative detection] = 1.10 

[95% CI: 0.89―1.36]; I2=75%)。サブグループ解析においても併用法、HPV検査単独法の両者

ともに細胞診単独法と検出率が異なる証拠はなかった。HPV検査を含む全研究ではCIN3+検出

率の追加的検出効果の 95%信頼区間は null effect(RR=1)を含んでいた。HPV 検査単独法お

よび併用法のサブグループ解析でも同様の結果であった。また感度分析においても全体として同

様の結果であった。 

次に介入による一定期間内の CIN2+検出率の増加後に CIN3+の検出率が減少するかを確認

した。１ラウンド目で CIN2+検出率が高ければ、それを除いたものが対象となる 2 ラウンド目で

CIN3+検出率が減少するかもしれない。ラウンド間の間隔が短ければCIN3+検出を把握できない

可能性があるので、2つのラウンド全体の CIN2+検出率と 2ラウンド目終了後以降の CIN3+検出

率を検討した。Finnish trial を除く 6件の無作為化比較試験が 1 ラウンド目の CIN2+検出率上

昇とその後の CIN3+検出率減少を検討していた。HPV 検査を含む検査法は細胞診単独法と比

較 し て 1 ラ ウ ン ド 目 に は CIN2+ 検 出 率 が 48% 増 加 す る と い う 強 い 証 拠

(RD=1.48[95%CI:1.14―1.96];I2=81%)が認められた。しかし、2ラウンド目のCIN3+検出率は研

究により多様な結果であり、HPV 検査を含む検査法が細胞診単独法より CIN3+検出率が減少す

る証拠は認められなかった(RD=1.05[95%CI:0.49―2.40];I2=90%)。 

表 4の下段に、累積 CIN3+検出率の増加に関するまとめを示した。HPV 検査単独法では、細

胞診に対する相対リスクは 1.26 (95%CI: 0.76―2.12)、絶対イベント数のリスク差は 329 人増加

(/1,000,000人年)であった。 

細胞診と HPV 検査併用法では、細胞診に対する相対リスクは 0.99 (95%CI: 0.78―1.27)、絶

対イベント数のリスク差は 13人減少(/1,000,000人年)であった。 

 

3. 細胞診、HPV検査を用いた検診方法のスクリーニング精度 

健常者を対象としたスクリーニング精度の研究では、24 件の前向きコホートを評価の対象とした。 

HPV 検査については 13 種の高リスク HPV 遺伝子型を検出する HC2 が 19 件に使用されて

おり、このほかにも Aptima HPV®、cobas® HPV等が採用されていた。HC と他の HPV検査プ

ラットフォームを直接比較した研究は 6 件あり、Aptima HPV®、遺伝子タイプ 16 と 18 のみに限

定したプラットフォームは特異度に優れる傾向が認められたものの、感度は劣るというトレードオフ

の関係がみられた。また careHPV®は精度全体(つまり判別能自体)が劣る可能性が示唆された。 



 

CIN3+をアウトカムとした感度・特異度 

細胞診(ASC₋US+)、HC2、すべての HPV 検査についてそれぞれ 9 研究(87,465 人)、8 研究

(60,383人)、12研究(118,811人)を採用し、メタアナリシスで統合感度、統合特異度を求めた。 

1   CIN3+をアウトカムとした細胞診の精度 

細胞診(ASC₋US+)の統合感度および統合特異度はそれぞれ 0.658(0.356―0.882)と 0.934 

(0.843―0.974)であった。 

2   CIN3+をアウトカムとした HPV検査の精度 

HC2の統合感度および特異度はそれぞれ 0.956 (0.856―0.991)と 0.906 (0.852―0.942)であ

った。すべての HPV 検査の統合感度および統合特異度はそれぞれ 0.933 (0.860―0.974)と

0.894 (0.855―0.924)であった。 

3   CIN3+をアウトカムとした細胞診と HPV検査の精度比較 

細胞診と HPV 検査のスクリーニング精度を直接比較した 14 研究によるメタアナリシスから相対

感度 ・特異度を求めた 。細胞診 (ASC₋US+)を １ と した と きの HC2 の相対感度は

1.347(1.016―2.077) 、相対特異度 0.944(0.866―1.020) 、全 HPV 検査の相対感度は

1.404(1.113―1.917)と相対特異度は 0.945(0.890―0.998)であった。 

細胞診(ASC₋US+)と HC2 両者の結果を同時に用いるスクリーニング精度(どちらか一方でも陽

性の場合スクリーニング陽性と判定する方法)が 6研究(19,113人)で評価されていた。統合感度は

0.985 (0.780―0.999)、統合特異度は 0.844 (0.684―0.932)と細胞診単独およびHPV検査単独

の両者と比し、全体として感度は優れているが、特異度に劣る傾向が認められた。細胞診単独に

対する相対感度および相対特異度はともに有意差があり 1.362 (1.007―2.671)と 0.916 

(0.880―0.952)、HC2 単独に対する相対感度および相対特異度は 1.103 (0.951―1.467)および

0.937 (0.896―0.977)と特異度のみ有意に劣る結果であった。 

 

4. 子宮頸がん検診の不利益 

1) 偽陽性率 

偽陽性率は、1－統合特異度として算出可能である。先に提示した感度および特異度のメタア

ナリシスの結果を用い、検診 1,000人あたりの真陽性者数と偽陽性者数を比較した。 

細胞診と比較して、真陽性者数は HPV検査で 5人増加、細胞診・HPV検査併用法で 7人増

加した。一方、細胞診と比較して、偽陽性者数は HPV 検査で 42 人増加、細胞診・HPV 検査併

用法で 101人増加した。両者の差は、59人であった。 

細胞診と比較し、HPV 検査単独法および細胞診・HPV 検査併用法では偽陽性者数は明らか

に増加した。併用法では特にその増数は大きかった。 

 

2) 偽陰性率 

浸潤がんに対してのスクリーニング検査の陰性(がんの偽陰性)は対象者にとって不利益となる。



偽陰性率を正しく評価するため、対象者全員にコルポスコピーを行った 3 つの研究をレビューした

が、浸潤がんの偽陰性率は 0から 25%まで報告されていたものの、浸潤がんの数が 1桁から 2桁

の報告であり、信頼区間が広く、どのスクリーニング検査が偽陰性率が高いかという評価は困難で

あった 16~19)。 

 

3) 不安 

子宮頸がん検診には、検診に対する羞恥心や不安のほか、がん検診に共通してみられる検診

陽性結果を受け取ったときの不安やコルポスコピーの心理的負担も考えられる。 

子宮頸がん検診の不安を評価した量的研究は 9 研究であったが多くは細胞診陽性者を評価し

ていた。細胞診陽性の女性は一般的に不安スコアが高く、一部の女性では抑うつやパニックを起

こしたと報告されている 20, 21)。細胞診検査で ASC₋US、LSIL へのトリアージとして、HPV 検査、

細胞診、いずれかの informed choice の 3 群に割り付けた無作為化比較試験では、子宮頸がん

に対する不安ではトリアージ方法別の差はなかった 20:McCaffery-2010)。 

一方 HPV 検査に伴う不安を評価した量的研究は 2 研究しかなかった。ARTISTIC 研究の付

随研究では、HPV 検査陽性者は、細胞診陽性者と精神的な負担や不安に差はなく、1 次スクリー

ニングに HPV検査が追加されることによる精神的な影響は小さいと報告されている 23)。 

不安に対する量的研究が少ないことから、Hendry のレビュー24)を参照し質的研究のレビューを

行った。その結果、HPV 検査の導入には、ネガティブな感情ばかりではなく、ポジティブな感情も

認められた。ネガティブな感情は必ずしも HPV 検査や感染に関するものではなく、子宮頸がんや

精密検査に関するものも含まれていた。一方、パートナーとの関係に関連するネガティブな感情は

複数の研究で報告されている。しかし、調査後の受診行動をフォローした研究では、これらの感情

は必ずしも検診受診抑制にはつながっていなかった。 

 

4) 過剰診断 

進行速度の遅い前がん病変や早期のがんは放置しても現病死に至らない場合があり、過剰診

断と呼ばれ、集団としてみた場合の最大の不利益となりうる。子宮頸がん検診については過剰診

断の検討は乏しく、2つの研究を認めるにとどまった。オランダからMISCANモデルを用いた細胞

診による子宮頸がん検診の過剰診断推計の報告がみられた 25)。Marmot Report26)の過剰診断

割合の定義のうち、住民全体の観点からみた検診開始から生涯にわたる CIN3+の診断例におけ

る過剰診断割合はほぼ 50%と、かなり大きな値を示していた。またフィンランドの細胞診単独法と

HPV 検査単独法を比較した無作為化比較試験の成績を用いた推計 27)では CIN3+の病変で細

胞診 52.1%、HPV検査 69.4%と推計されていた。 

 

5. 費用効果分析 

子宮頸がんに関する費用効果分析の多くは、HPV ワクチンの使用を前提としたものであった。

今回はワクチンをモデルに加えていない研究について検討した。 



細胞診単独法、HPV 検査単独法、細胞診・HPV 検査併用法の 3 つを比較した論文が 4 件あ

り、費用対効果が優れていたのは、HPV 検査単独法 2 件と併用法 2 件であった。この 4 件の論

文において、細胞診単独法とHPV検査単独法を比較した分析では、費用対効果が優れていたの

は細胞診単独法 1件、HPV検査単独法 3件であった。細胞診単独法と併用法を比較した 5件の

論文では合わせて 8 つのシナリオで比較していたが、費用対効果が優れていたのは細胞診単独

法１件、併用法 7件であった。細胞診単独法が優れていた論文は、細胞診陽性者へのHPV トリア

ージを用いた方法であり、現行のわが国の状況に近いセッティングであった。 

費用効果的には、細胞診単独法、HPV 検査単独法、細胞診・HPV 検査併用法の 3 者を比較

すると、おおむね、1.細胞診・HPV 検査併用法、2.HPV 検査単独法、3.細胞診単独法の順に費

用対効果が優れていた。ただし、設定条件によっては併用法よりも HPV 検査単独法の費用対効

果が優れる場合や、細胞診単独法に HPV トリアージをセットで行っている場合は、併用法との効

果の差が小さく、細胞診単独法のほうが優れている場合もあり、いずれの方法が費用効果的かを

断定することはできなかった。 

 

  



V. 証拠のレベル 

(利益) 

HPV 検査を含む方法(HPV 検査単独法、細胞診・HPV 検査併用法)で、浸潤がん罹患率をエ

ンドポイントとした先進国で行われた 6研究を用いたメタアナリシス(対象数 374,874人)では、細胞

診単独法に対する相対リスクは 0.69 で 95%信用区間は 0.42―1.08 と null effect を含み、感度

分析の 4モデル中 3モデルで同様であったが、1モデルで null effectを含んでいなかった。イン

ドの研究を含む 7研究を用いたメタアナリシス(対象数 441,058人)でも結果は同様であったが、感

度分析 4モデル中 2モデルで信用区間は null effect を含んでいなかった。HPV検査を含む方

法全体で評価した場合、浸潤がん罹患率減少効果で、細胞診単独法を上回る弱い証拠が得られ

た。信用区間上限が１を下回った 2 モデルの事後的な逐次解析の結果からは、ランダム誤差の可

能性は否定されたが、サンプル数が少ないあるいは追跡期間が短いことからのパワー不足の可能

性が示唆された。予測区間の広がりからは、年齢・HPVプラットフォーム・検診間隔・検査毎のアル

ゴリズムなどによっては、細胞診単独法を上回る場合と、そうでない場合がありえることが示唆され

た。 

 

1. HPV検査単独法 

HPV 検査単独法で、浸潤がん罹患率をエンドポイントとしていた 2 研究を用いたメタアナリシス

(対象数 252,156 人)では、細胞診単独法に対する相対リスクは 0.86 で 95%信頼区間は 

0.38―2.00 と広く、細胞診単独法とどちらで利益が上回るという証拠は得られなかった。絶対イベ

ント数のリスク差は 100 万人年あたり 16 人減少であった。中間アウトカムである累積 CIN3+検出

率についてみても、細胞診単独法を相対的に上回るという証拠は得られなかった。ただしこの結果

に関しては、HPV 検査を含む方法全体で評価した場合でさえパワー不足が示唆されていることか

ら、更に対象数を絞ったことによる影響が大きいと考えられた。 

以上の結果から、HPV 検査単独法が細胞診単独法を上回るという証拠は得られなかったが、

HPV 検査を含む方法全体での分析結果を踏まえると、細胞診単独法に相当あるいはそれ以上の

可能性を示唆するとみて、証拠のレベルをMODERATE と判定した(表 5)。 

 

2. 細胞診・HPV検査併用法 

細胞診・HPV 検査併用法で、浸潤がん罹患率をエンドポイントとしていた 4 研究を用いたメタア

ナリシス (対象数 122,718 人 )では、細胞診単独法に対する相対リスクは 0.57(95%CrI: 

0.27―1.11)で、細胞診単独法を利益で上回るという弱い証拠が得られた。絶対イベント数のリスク

差は 100 万人年あたり 48 人減少であった。中間アウトカムである累積 CIN3+検出率についてみ

ても、細胞診単独法を相対的に上回るという証拠は得られなかった。ただしこの結果に関しては、

HPV 検査を含む方法全体で評価した場合でさえパワー不足が示唆されていることから、更に対象

数を絞ったことによる影響が大きいと考えられた。 



以上の結果から、細胞診・HPV 検査併用法が、細胞診単独法を上回るという証拠は得られなか

ったが、HPV 検査を含む方法全体での分析結果を踏まえると、細胞診単独法に相当あるいはそ

れ以上の可能性を示唆するとみて、証拠のレベルをMODERATE と判定した(表 5)。 

 

(不利益) 

1. HPV検査単独法 

HPV 検査単独法の統合特異度は、細胞診単独法の 0.947(95%CrI:0.915―0.967)に比べて

0.904(95%CrI:0.879―0.924)と低く、偽陽性は検診 1,000人あたり細胞診単独法に比べて 42人

増加する。検診受診者 1,000人あたりの要精検者数は 112人であった。 

HPV 検査単独法と細胞診単独法を比較したフィンランドでの無作為化比較試験の成績を用い

た過剰診断割合の分析によると、CIN3+の過剰診断割合は細胞診単独法が 52.1%であるのに比

べて、HPV検査単独法が 69.4%と増加することが示されていた。 

 

2. 細胞診・HPV検査併用法 

細胞診・HPV 検査併用法の総合特異度は、細胞診単独法に比べて 0.844(95%CrI：

0.684―0.932)と低く、偽陽性は検診 1,000 人あたり細胞診に比べて 101 人増加する。検診受診

者 1,000人あたりの要精検者数は 173人であった。 

細胞診・HPV検査併用法と細胞診単独法を比較して過剰診断割合を求めた研究はなかった。 

  



VI. 利益と不利益の対比 

1万人の女性が子宮頸がん検診を受診した場合、いずれの方法であっても浸潤がんの発症は3

人程度に抑制できる(図 5)。一方、細胞診に比べて HPV 検査を含む方法では、要精検者数、

CIN3 以上の病変で治療対象者数が増加する。細胞診と HPV 検査併用法では、細胞診の約 3

倍の要精検者数、CIN3以上の病変で治療対象者数となる（図 5）。 

細胞診と比べて、HPV検査を含む方法では1万人あたり浸潤がん罹患者数2～3人減少する。

浸潤がん罹患率減少効果は、HPV 検査単独法と HPV 検査併用法に大差はない。しかし、細胞

診と比べて、両者とも偽陽性者数は著しく増加する。特に、細胞診・HPV 検査併用法の偽陽性者

数は HPV 検査単独法の約 3 倍であり、不利益を比較すると、細胞診、HPV 検査単独法と細胞

診・HPV検査併用法で明らかに差がある（図 6)。 

これらの結果をもとに、利益と不利益の対比は、HPV 検査単独法（医師採取）は、利益はあるが

不利益中等度(MODERATE)、細胞診・HPV 検査併用法は、利益はあるが不利益大(LOW)と判

断した。 

  



VII. その他の判断材料 

1. 費用／医療資源 

保険点数をもとに費用を考慮すると 28)、細胞診は細胞診診断 200点、HPV検査は 360点であ

り、両者の採取にあたっては子宮頸管粘液採取料 40点であった。すなわちHPV検査単独法、細

胞診・HPV 検査併用法は、細胞診単独法のそれぞれ 1.7 倍、2.5 倍であった。精密検査としての

コルポスコピーは 210 点であり、組織採取 200 点、病理組織標本作製料 860 点、組織診断 450

点とすべて合わせて 1,720点であった。 

費用効果分析で検討した研究は、すべて海外の研究結果であった。スクリーニング検査やその

後の診療費用等が国によって異なっているが、特に HPV 検査の費用を動かした感度分析を行っ

ているもの、すなわちわが国での HPV 検査の費用が分析対象に含まれているものを主体に検討

した。おおむね 1．細胞診・HPV 検査併用法、2．HPV 検査単独法、3．細胞診単独法の順に費

用効果的に良好であるという結果にはなったが、HPV 検査を含む方法の検診間隔は 3 年のもの

がほとんどであった。 

日本の子宮頸がん検診の中心をなす産婦人科医の分布について検討したが、平成 28 年度医

師・歯科医師・薬剤師調査によれば、産婦人科・産科・婦人科を主たる診療科としている医師は、

人口 10万人あたり 10.4人であり、平均を上回るのは 47都道府県中 14都道府県であった 29)。こ

れらの診療科医師のいない市区町村は全国市区町村の 43.6%に及び、北海道にいたっては、全

市区町村の 76.2%を占めていた。婦人科医は都市部へ偏在しており、人口あたりの婦人科医割合

と子宮頸がん検診受診率は相関関係にあり、婦人科医が不足している地域では受診率が低いと

いう国内の報告が認められた 28:Sano-2017)。また診断・治療を担当する日本婦人科腫瘍学会専門医

の偏在の報告も見られ、地域格差は歴然として存在する 29:Fujii-2017)。従来どおり婦人科医が検体

を採取するという前提に立つと、細胞診と HPV 検査は採取法が同様であり、HPV 検査を導入す

ることでスクリーニング検査のキャパシティ不足が新たに発生するということは考慮せずともよく、検

診間隔を延長することで対応は可能と考えられた。また HPV 検査の自己採取法が将来的に容認

された場合は、婦人科医のリソースが少ない地域への対応も可能になることが期待された。 

一方HPV検査陽性者の経過観察・追跡に要するマンパワーについては、検診結果毎のアルゴ

リズムが作成されていない現状では検討が困難であるが、婦人科医が不足している地域では、大

きな問題となる可能性は十分あると考えられた。同様にコルポスコピーに関しても、専門医の修練

項目に含めている婦人科腫瘍学会専門医や教育施設が偏在を示していた 31)。HPV 検査を含む

検診手法を用いた場合に、要精検者は増加するが、そのすべてにコルポスコピーを行うと、コルポ

スコピーのキャパシティを大幅に超えてしまうことが予想され、諸外国と同様にキャパシティ不足を

回避するためのトリアージ/アルゴリズムの工夫が必要かつ十分条件と考えられた。 

以上から、HPV 検査単独法でも細胞診・HPV 検査併用法でも費用/医療資源の観点からは、

実施を制限すべきであるというほどの大きな問題はないと考えられたものの、HPV 検査陽性で長

期追跡を要するものに対する医療資源という点では、十分な配慮が必要と考えられた。 



 

2. 価値観・受診意欲の向上 

HPV 検査に対する価値観や感情を評価した質的研究が 11 件報告されていた。HPV 検査に

対してポジティブな価値観や感情を示した論文と、逆にネガティブな価値観や感情を示した論文と

に二分された 32~42)。 

ポジティブな価値観や感情を示した論文では、従来の細胞診検査では HPV 感染がわからない

ことなどから、二者択一した場合細胞診単独法を選択するものは 20人中 1人もなく、全員がHPV

検査を含んだ方法を選択していたことが報告されている 34)。また HPV 感染が一過性の性感染症

であることを理解したうえで、たとえ HPV 検査で感染が確認されても、自分の免疫力で排除できる、

1 年後のフォローアップ検査で陰性とわかることが喜びにつながる、パートナーへの安心感につな

がるといった報告がみられた 33)。 

一方、ネガティブな価値観や感情を示した論文では、HPV 感染を家族やパートナーに伝えるこ

とへのためらいを示す研究のほか、HPV 検査陽性を伝えられた場合、がんの告知と同様の不安

やショックを感じるという報告が見られたが、多くは HPV 感染が一般的かつ一過性であるという特

徴への理解不足からくるものであり、また一般的ながん検診に共通した反応でもあった 32, 33, 36~42)。 

HPV検査に対する価値観や感情を populationレベルで評価した量的研究は行われていなか

ったため、これらの価値観や感情を示すものの割合は定かではない。質的研究から明らかとなった

個々の意見は必ずしも一様ではなく、検査結果に対して多様な反応が起こりうることを示唆してい

る。ネガティブな価値観を示した論文においても、HPV 検査の普及を批判する論調ではなく、新し

い検査方法としてどこに配慮が必要か、情報提供として何が必要かを示す建設的な内容であった。

これらの文献からは、1)細胞診を含めた既存のがん検診と異なりHPV検査があくまで将来のリスク

を示しているだけに過ぎないこと、2)性感染症の検査であり、他人に結果を相談しにくいこと、という

2 点について、一定の配慮が必要であり、きちんとした情報提供のあり方と、相談窓口の提示が必

要であることを示唆している。すでに国内の様々なウェブサイトやリーフレット等で HPV 感染症に

対しての適切な情報提供が行われているが、引き続き情報提供を充実させていくべきである。 

HPV 検査を用いることによる検診受診意欲の向上については、開発途上国や欧米での長期未

受診者を対象とした HPV 検査単独法の自己採取法の介入研究において、おおむね検査受診率

の増加を認めており、すでにオランダをはじめとして長期未受診者への第 2選択として HPV検査

の自己採取法がガイドラインで推奨されている。 

  



VIII. 対象年齢の検討 

1. 細胞診の対象年齢 

細胞診の開始年齢を検討したのは英国 43)、カナダ 44)、オーストラリア 45)、スウェーデン 46)、フィ

ンランド 47)の 5 つの症例対照研究であった。オーストラリア研究とスウェーデン研究は、浸潤がん

罹患年齢から遡っての受診について 20 代を一括して検討していた。他の研究では、20 代前半と

後半を分離して検討していた。20 代を一括して検討した 2 研究では、20 代に浸潤がん罹患率減

少効果を認めたが、20代前半と後半を分離した研究では、20代前半での浸潤がん罹患率減少効

果は認められなかった。一方、30 歳以降では有意な結果は得られない場合もあるものの、浸潤が

ん罹患率減少の傾向を認めていた。 

以上をまとめると、30 代以降に関しては浸潤がん罹患率減少効果の証拠の信頼性が高いが、

20 代の特に前半に関しては、証拠は必ずしも確実ではなく研究によって相反する結果が得られて

いる。その一方で国内の要精検率は、2015年度の地域保健・健康増進事業報告によると 20～29

歳が 3.9%と、30～39歳の 3.0%、40～49歳の 2.5%に比べて高く、逆にがん発見率が 0.02%と、

他の年齢での 0.05%に比べて低いことから不利益としての偽陽性率が高くなると考えられた。 

一方、終了年齢を検討したのは英国 48)、カナダ 44)、スウェーデン 46)、フィンランド 49)、米国 50, 

51)、イタリア 52)の 7 つの症例対照研究であった。これらの研究では、50~70 歳の検診受診がおお

むね 60~80代前半（最長 100歳）の子宮頸がん死亡あるいは浸潤がん罹患率減少につながるか

（検診を終了してもその効果が継続するか）を検討していた。50 代前半の細胞診による検診受診

により、以降の子宮頸がん死亡率あるいは浸潤がん罹患率の有意な減少を認めた。50 代後半か

ら 60 代の受診については、一部の研究で有意な結果は認められないものの、一貫して以降の子

宮頸がん死亡率あるいは浸潤がん罹患率減少を認めた。70 歳以降の受診について評価していた

のは米国の 1研究 50)のみであった。この研究では浸潤がん罹患率減少について有意な結果は得

られなかったが、対照群のうち子宮全摘術の可能性がある例を除外した場合のサブ解析で有意な

結果となった。このように 60 代の受診に関しても 60 代後半までに受診した場合には、一貫してそ

の後も一定期間浸潤がん罹患率・子宮頸がん死亡率減少効果が持続することが示されているが、

70 代も受診に関しては確定的な証拠はなかった。要精検率については 60 代以上の成績は乏し

いが、国内の地域保健・健康増進事業報告では 60～69歳 0.8%、70代以上 0.7%と低く、がん発

見率は 0.03%であった 53)。 

ガイドライン作成委員会においても、細胞診の対象年齢について上限 69歳は完全な意見の一

致をみたが、下限に関しては必ずしも意見の一致をみたわけではない。20代前半は偽陽性率が

高くなるという点で不利益が大きくなり、かつ浸潤がん罹患率減少効果について相反する結果もあ

るという点で意見は分かれた。しかし 20代前半に関して分析した研究数自体が少ないことや、こ

の世代での罹患率の上昇がみられるわが国での評価研究がないことから、20代前半を積極的に

対象から外すということは妥当ではないという意見もみられた。このため細胞診の対象年齢下限に

ついては、20歳とし、20代前半については、今後わが国で症例対照研究やシミュレーションによ



り検証をしていくことを課題とした。また細胞診の効果が長期的に継続することから 69歳までで検

診を終了することが妥当ではあるが、69歳までに検診の受診歴が長期間ないものに対しては終了

年齢を超えても受診機会は提供するよう配慮が必要である。 

 

2. HPV検査の対象年齢 

HPV検査についての有効性を検証する無作為化比較試験の対象年齢は20～65歳であった。

浸潤がん罹患率減少効果が単独で確認できたイタリア研究の対象年齢は 25～60 歳、死亡率減

少効果が確認できたインド研究の対象年齢は 30～59 歳であった。Ronco らのプール解析による

と 30歳未満で浸潤がん罹患率減少効果は確認できず(Rate ratio 0.98. 95%CI: 0.19―5.20)、

30～34 歳では有意な結果が得られていた 15)。HPV の感染率は年齢が上がるにつれて低下し、

新規感染率も同様に減少する。新規感染からの CIN3+発症率は低く、年齢が上がるにつれて若

干減少する。Kaiser Cohort研究では 60～64歳の新規感染率は 1.7%であった 54)。モデル研究

では、55歳時HPV検査陰性のその後の子宮頸がん生涯発症率は 0.05%であった。70歳まで細

胞診検査陰性継続者の生涯発症率は 0.08％であった 55)。年齢別の要精検率では、各研究で年

齢区分が異なっていたが、おおむね 25～29 歳(24.5―27.7%)と 30 歳以上(12.1―14.9%)で要精

検率の大きな差がみられた。よって開始年齢は 30 歳以上が妥当であると考えられた。また HPV

検査の将来予測の信頼性が高いことと 60 歳以上での新規感染率が低いことから 60 歳時点で

HPV検査陰性であれば以降の発症の可能性は極めて低いと予想され、終了年齢は 60歳が妥当

と考えられた。 

  



IX. 検診間隔 

1. 細胞診の検診間隔 

細胞診の検診間隔については、IARC Handbooks of Cancer Prevention Volume10 56)や細

胞診の最新のシステマティックレビュー論文 57)などを参考に症例対照研究やコホート研究を収集

し 52, 56~65)、浸潤がん罹患率減少効果が確認される検診間隔をレビューした。細胞診未受診者を

比較対象とした場合、細胞診による検診間隔は 6 年以上でも統計学的有意に浸潤がんの発症を

低下させることが可能な場合があると考えられた。ただしこの効果は年齢が若年になると小さくなる

傾向があり、40歳未満の女性においては検診間隔が 3年未満であれば、統計学的有意に浸潤が

んの発症を低下させることが可能と考えられた。 

 

2. HPV検査の検診間隔 

HPV検査の有効性を評価した研究は、その検診間隔を 3年や 5年に定めて行っている。検診

後のアルゴリズムが異なることから、検診間隔が 3年の場合と 5年の場合の結果を比較して適切な

検診間隔を評価することは妥当ではないと考えられた。このため初回検査陰性のその後の CIN3+

の累積発症リスクを HPV 検査と細胞診で比較し、細胞診の検診間隔の何倍に HPV 検査は延長

できるかを検討した。米国 Kaiser Permanente Northern California研究 54, 66)、スウェーデン

の Swedescreen 研究 11)、オランダ POBASCAM9)、米国ニューメキシコ州での研究 67)、ヨーロッ

パの Joint European cohortの研究 68)、英国 ARTISTIC研究 10)はいずれも HPV検査陰性者

の検診間隔を、細胞診の 2～3.5倍に延長することが可能という結果であった。 

  



X. HPV検査自己採取法 

細胞診の自己採取法は、「有効性評価に基づく子宮頸がん検診ガイドライン」2009 年度版 1)に

記載したとおり、検体採取率自体が 10%程度と低すぎて、検査として使用できるものではなかった。

一方 HPV 検査は子宮頸部に必ずしも採取器具が到達しなくても採取が可能である。なお、ここで

検討されている自己採取法は、あくまで HPV検査単独法であり、細胞診併用法ではない。 

医療資源の乏しい開発途上国から医師採取との精度比較を行った研究が数多く報告されてい

た。HPV 検査単独法での医療者採取と自己採取の一致率 κ は 0.670(95%CI:0.605―0.737)と

良い一致性を示していた。また医療者採取の感度を１としたときの自己採取の CIN3+、CIN2+発

見の相対感度はそれぞれ 0.876(95%CI:0.798―0.945)、0.842(95%CI:0.702―0.958)で、医療

者採取に比べて 12～15%程度低下していた。医療者採取の特異度を１とした場合の自己採取法

の CIN3+ 、 CIN2+発見の相対特異度は、それぞれ 0.983(95%CI ： 0.960―1.006) 、

0.982(95%CI：0.966―0.998)であり、医師採取とほぼ同等であった。 

2019年にスウェーデンとオランダから医療者採取と自己採取法で、CIN2+、CIN3+の検出率を

比較した無作為化比較試験が相次いで報告されたことを受けて、14 件の無作為化比較試験を用

いた preliminary なメタアナリシスを行った(文献および必要な情報の収集は必ずしも十分ではな

い)。このメタアナリシスではコクラン・グループが提唱する修正 ITT 解析(採用基準に合致し、介入

となった検診受診者のみを解析対象とする)を主解析とし、ITT 解析(採用基準に合致する無作為

化を受けた全対象者を受診の有無を問わず解析対象とする)を感度分析として実施した。HPV 検

査単独法において医療者採取と自己採取との間で直接比較を行ったのは 2 件であり、CIN2+、

CIN3+ともどちらの採取法がより多くの病変を検出するというはっきりした証拠は認められなかった

[CIN2+ ；RD=0.87(95%CrI:0.42―1.67 〔 95%PI:0.27―2.60 〕 ) 、CIN3+ ；RD=0.93(95%CrI: 

0.29―2.28〔95%PI:0.15―4.23〕)]。ネットワーク・メタアナリシスを用いて直接比較のみ、間接比較

のみ、直接比較+間接比較の 3 通りで解析したが結果は同様であった。一方、従来の医療者採取

による細胞診単独法と、自己採取による HPV検査単独法を直接比較したのは小規模な 2件の研

究であり、CIN2+、CIN3+とも直接比較では、どちらの方法がより多くの病変を検出するというはっ

き り し た 証拠は認め ら れ なか ったが [CIN2+ ； RD=2.72(95%CrI:0.69―6.43 〔 95%PI: 

0.39―10.75〕)、CIN3+；RD=2.16(95%CrI:0.39―6.14〔95%PI:0.20―11.08〕)]、ネットワーク・メ

タアナリシスで直接比較と間接比較を統合して解析した場合、CIN2+、CIN3+とも自己採取による

HPV 検査単独法のほうが細胞診よりも検出力が上回るという強い証拠が認められた[CIN2+；

RD=1.86(95%CrI:1.09―3.09 〔95%PI:0.72―4.63 〕 )、CIN3+ ；RD=2.07(95%CrI:1.21―3.22

〔95%PI:0.93―3.98〕)]。ただし、間接比較に依存した結果であり、直接比較の場合の強い証拠に

比べると一段階弱い証拠として扱われるべきものである。これらの分析について、感度分析として

行った ITT解析でも同様の結果であった。 

英国やオランダなど検診の受診率が高い先進国では、検診の長期未受診者に対しての自己採

取法を用いた無作為化比較試験が 12件報告されていた。いずれも対照群は受診再勧奨のうえ医



療者採取による細胞診検査受診がアウトカムとなっている。介入群へは自己採取キットの郵送や自

宅での手渡しと回収などが行われていた。1研究を除き1.4倍以上の受診率の向上を認めている。

またこれらの研究を含んだ 3 件のメタアナリシスでは、受診率は 1.4倍から 2.4 倍までの上昇が報

告されていた。 

自己採取による HPV 検査単独法は、医療者採取による HPV 検査単独法に比べれば感度は

10%強低下するが、検診の評価アウトカムのランク 5に相当する CIN2+、CIN3+の検出率につい

てどちらの採取法が優れているかのはっきりした証拠は認められなかった。一方、医療者採取によ

る細胞診と自己採取による HPV検査単独法では、自己採取による HPV検査単独法が検出力で

上回るという証拠が示された。これらの結果からは、自己採取法による HPV 検査単独法が、子宮

頸がん検診の手法の一つとして考慮に値することを示唆している。ただしいくつかの留意すべき点

がある。HPV 検査自己採取法を評価したいずれの研究においても検査陽性者の再検査応諾率

やコルポスコピーの応諾率の記載がなく、精密検査受診率がどの程度見込まれるかが判断できな

いところである。受診率の高い先進国では長期未受診者対策として自己採取法が検討されている

が、対象者の 20%前後を占める未受診者がたとえ自己採取法による検体を提出したとしても、その

後の精密検査受診率はかなり低いと想像される。わが国での従来型子宮頸がん検診の精密検査

受診率は 74.3%(2015 年度地域保健・健康増進事業報告)と、必ずしも高いものではないことから、

安易な自己採取の普及は精検受診につながらず、期待した効果を発揮できない可能性が高い。

医療資源の乏しい開発途上国の多くは、自己採取HPV検査の導入を検討したが、その後の精密

検査・治療の応諾率の低さを懸念して、導入を見送っている。わが国で HPV 検査の自己採取法

の導入を検討する場合は、検査回収率(受診率)だけではなく精検受診率もアウトカムとした普及と

実装研究の結果に基づき議論すべきである。婦人科医の存在しない地域に限定した活用は今後

の重要な検討課題であるが、HPV 陽性者のフォローアップがそのような地域で達成できるかという

点も検討すべき点になる。普及と実装研究の結果、適切な精検受診率が確保されない限り、検診

として採用すべきものではない。 

  



XI. 補足検討事項 

1. 細胞診検査陽性者への HPV トリアージの評価 

わが国では、従来子宮頸部細胞診の判定は日母分類に基づいて行われ、軽度の細胞診異常

者に対して細胞診の再検が行われてきた。2008年にベセスダシステム 2001が導入されるに伴い

ASC_USや LSILに対して、HPV 検査によるトリアージが推奨されるとともに、6か月以内の細胞

診再検も許容されてきた。直ちにコルポスコピーを要するか否かのトリアージとしてどちらの方法が

妥当かという精度比較に関して、いくつかの系統的レビューがみられる。細胞診再検と HC2 法の

比較を行った Arbynのレポート 69)では、ASC_USの HC2によるトリアージで CIN2以上の病変

に 対 す る 統 合 感 度 は 0.909(95%CI:0.857―0.944) 、 統 合 特 異 度 は 0.607(95%CI: 

0.529―0.680)であった。一方細胞診の再検の CIN2 以上病変に対する統合感度は

0.715(95%CI:0.629―0.788)、統合特異度は 0.684(95%CI:0.599―0.758)であった。HC2 トリア

ージの CIN3+に対する統合感度は 0.948(95%CI:0.896―0.975)、統合特異度は 0.566(95%CI: 

0.394―0.723)であった。一方、細胞診再検によるトリアージでは CIN3+に対する統合感度は

0.779(95%CI:0.640-0.876)、統合特異度は 0.574(95%CI:0.404―0.730)であった。HC2をトリア

ージに用いることで細胞診再検に比べて感度が 20%弱、統計学的有意に上昇するが、特異度は

有意な変化ではなかった。 

 

2. HPV検査を含む子宮頸がん検診での子宮頸がん発症予測 

リスク予測に関する研究として無作為化比較試験後の長期追跡研究 [Swedescreen70, 71)、

ARTISTIC10)、POBASCAM72)]、コホート研究 [Joint European cohort study68)、VUSA-

Screen study73)、ドイツの研究 74)、米国の研究(Portland Kaiser Cohort Study75)、The New 

Mexico HPV Pap Registry cohort study67)、Kaiser Permanente Northern California 

cohort study54, 66))、台湾の研究 76)、コロンビアの研究 77)、英国の研究(HART study78) )]を用い、

CIN3+への年間進展リスクを求めた(表 6)。 

細胞診が陽性/陰性の場合の CIN3+への年間進展リスクはそれぞれ 2%、0.1%であった。また

HPV 検査が陽性/陰性の場合の CIN3+への年間進展リスクはそれぞれ 2%、0.05%であった。細

胞診陽性かつ HPV 検査陽性の場合の CIN3+への年間進展リスクは 5%とかなり高く、逆に細胞

診陰性かつ HPV 検査陰性の場合の CIN3+への年間進展リスクは 0.04%と小さかった。このよう

に、HPV 検査を含む子宮頸がん検診で、将来の子宮頸がん発症の定量的な予測は可能であると

考えられた。 

POBASCAM72)の 1 回目の検診成績では、HPV 検査陽性かつ細胞診陽性が受診者全体の

1.7%、HPV 検査陽性かつ細胞診陰性が 3.6%を占めていた。HPV 検査陽性かつ細胞診陰性の

CIN3+への年間進展リスクが 1.5%であることから、受診者集団全体でみると CIN3+進展例の

30.1%が HPV検査陽性かつ細胞診陰性群から出現すると推計された。  



XII. 多元的意思決定分析(MCDA) 

推奨を決めるにあたり、多元的視点から優先順位を設定し定量化して意思決定を行うための補

助的手段として多元的意思決定分析(MCDA；Multi-Criteria Decision Analysis)の一つである

階層分析法を用いた 6, 7)。利益として浸潤がん罹患率減少効果、不利益として偽陽性、過剰診断

を要因として、1)スクリーニングの要件として 2 つの要因のうちどちらが重要か、2)各要因の観点か

ら個々の検査方法のどちらがより好ましいかをスコア化して評価した(図 7)。ガイドライン作成委員

会の個々のメンバーに、エビデンスレポートとガイドライン・ドラフトを提示したうえで、スコア化を行

い、委員会全体で統合したスコア値を検診手法別に求めた。このスコア値の高いものほど、検診手

法として良好という判断がなされたことを示す。モデル 1 は、利益(浸潤がん罹患率減少効果)と不

利益(偽陽性、過剰診断)のみを分析したものであり、モデル 2 として利益、不利益に医療資源(費

用、婦人科医)、価値観(受診意欲、心理的不安)を加えたものである。 

その結果(図 8)、モデル１では細胞診単独法(0.29)がもっともスコア値が高く４つの検査法の中

では最良と判断された。2 番目に HPV 検査単独法(医師採取)(0.25)で、3 番目に細胞診・HPV

検査併用法(0.21)、4番目に HPV検査単独法(自己採取)(0.18)という結果であった。次に医療資

源、価値観を加えたモデル 2 では、やはり細胞診単独法(0.28)ともっともスコア値が高く、2番目が

HPV 検査単独法(自己採取)、3 番目に HPV 検査単独法(医師採取)(0.22)、4 番目に細胞診・

HPV検査併用法(0.19)であった。細胞診単独法、HPV検査単独法(医師採取)、細胞診・HPV検

査併用法の優先順位については、モデル１でもモデル 2 でも変動はなかったが、医療資源、価値

観を加えたモデル 2で HPV検査単独法(自己採取法)の順位が 2番目にあがった。 

 

  



XIII. 推奨グレード 

1. 細胞診単独法＜従来法・液状検体法＞(推奨グレード A) 

30～64歳での浸潤がん罹患率減少効果の確実なエビデンスがあり、65～69歳でのエビデンス

も担保できる。20 代についてのエビデンスは乏しいが効果を否定できない。細胞診の不適正検体

割合は、採取器具の進歩や採取医の意識向上により改善している。液状検体法では不適正検体

割合のバラツキが小さく更に減少が期待できる。対策型検診・任意型検診としての実施を勧める。

検診対象は 20～69歳、検診間隔は 2年が望ましい。検体は医師採取のみとし、自己採取は認め

ない。不適正検体割合が高い場合、採取器具の変更や液状検体法を利用する。  

 

2. HPV検査単独法(推奨グレード A) 

浸潤がん罹患率減少効果のエビデンスがある。評価した研究で得られた効果は、HPV 陽性者

に対する長期の追跡を含む精度管理体制の構築が前提であり、追跡が遵守できない場合は効果

が細胞診単独法を下回る可能性がある。検診の間隔を 2～3倍に延長することが可能である。ただ

し、細胞診単独法に比べて偽陽性が大幅に上昇し、1,000 人あたりの偽陽性は 42 人増加する。

対策型検診・任意型検診としての実施を勧めるが、わが国で統一された検診結果毎のアルゴリズ

ムの構築が必須条件である。検診対象は 30～60 歳とし、検診間隔は 5 年が望ましい。検体は医

師採取を原則とする*。 

 

3. 細胞診・HPV検査併用法(推奨グレード C) 

浸潤がん罹患率減少効果のエビデンスがある。評価した研究で得られた効果は、HPV 陽性者

に対する長期の追跡を含む精度管理体制の構築が前提であり、遵守できない場合は、効果が細

胞診単独法を下回る可能性がある。検診の間隔を 2～3 倍に延長することが可能である。ただし、

細胞診単独法に比べて偽陽性が更に上昇、1,000 人あたりの偽陽性は 101 人増加し、3 つの手

法のなかで最大となる。対策型検診・任意型検診として以下の条件が満たされた場合に実施でき

る**。細胞診は液状検体法を原則とし、検体は医師採取を原則とする。検診対象は 30～60 歳、検

診間隔は 5年が望ましい。 

 

*：HPV 検査単独法の自己採取法については、国内でのエビデンスが不足しており、受診率向上

につながるか、精密検査以降のプロセスにつながるかなどの feasibility研究が必要である。 

**：液状検体の残りを用い HPV サブタイプでのトリアージをするなど受診者の不利益を最小化す

る方法の確立と対象年齢・検診間隔の遵守、アルゴリズムに精通した婦人科医の確保を条件とす

る。 

  



 

XIV. 子宮頸がん検診の国際的評価 

PDQ(Physician Data Query)では、子宮頸がん検診について細胞診と HPV検査のレビュー

を行っている 79)。細胞診については観察的研究しかないものの、少なくとも 80%の死亡率減少や

浸潤がん罹患率減少効果があるとしている。ただし、21歳未満では浸潤がんに移行する数自体が

少ないので、効果も小さく、精密検査や治療といった不利益も若年者で最大となるとしている。

HPV 検査単独法については陽性者の 86.7%が前がん病変やがんに進展しないことを示し、併用

法では細胞診よりも偽陽性が増えること(30～34歳で 11%、60～65歳で 2.6%)を示している。 

USPSTF では 2018 年 8 月に子宮頸がん検診のガイドラインの更新版を公開した 80)。細胞診

単独法、HPV 検査単独法、細胞診・HPV 検査併用法を評価していた。HPV 検査のほうが細胞

診単独法よりも感度はほんの少し上昇するが偽陽性率も上昇すること、特に細胞診・HPV 検査併

用法では偽陽性率が他の方法よりも高くなることを指摘しながらも、不利益はいずれの方法も

Moderate と判定していた。結論として 21～29歳については 3年ごとの細胞診単独法を推奨グレ

ード A、30～65 歳までは 3 年ごとの細胞診、5 年ごとの HPV 検査単独法、細胞診と HPV 検査

併用法のいずれも推奨グレード A としていた。 

Canadian Task Force on Preventive Health Careの 2013年に公開された子宮頸がん検

診ガイドライン 81)では、HPV 検査については証拠が不十分として推奨しておらず、細胞診につい

て 20 歳未満、20～24 歳についてはルーチンのスクリーニング検査は推奨せず、25～29 歳の 3

年ごとのスクリーニングを検診の効果が小さいことから、弱い推奨としている。30～69 歳について

は効果が大きいことから強い推奨とし、70歳以上で十分な受診歴がある場合に検診の中止を推奨

しているが、10年間に 3回の陰性結果を得ていないものは検診の継続を弱い推奨としている。 

英国の国立検診委員会(NSC: National Screening Committee)では、2012年の更新の際に

専門家パネルによるシステマティック・レビューを行い、細胞診を用いた子宮頸がん検診の 20代前

半の効果が確立していないことを理由に開始年齢を 25歳に引き上げ、50～64歳の検診間隔を 5

年に拡大する(25～49歳は 3年ごと)推奨を出していた 82)。2015年に子宮頸がん検診の手法とし

て HPV 検査単独法を推奨し、2019 年から HPV 検査単独法を、英国の一部で screening 

program として開始している。 

オーストラリアでは、2011 年から検討をはじめ、2014 年には 25～69 歳を対象とした 5 年に 1

度の細胞診・HPV 検査併用法を推奨したが、2017 年末から 25～74 歳を対象とした 5 年毎の

HPV 検査単独法への推奨に変更した。また 2017 年に子宮頸がん検診の全般を包括したガイド

ラインを公表している。このガイドラインでは、スクリーニング検査にとどまらず、検査結果毎のアル

ゴリズム、コルポスコピーの方法、治療や病理診断に至るまでを様々な立場でまとめており、個々

の結論をエビデンスベースか、コンセンサスに基づくかを明記している。 

スウェーデンでは、23～49歳は 3年おき、50～60歳は 5年おきの細胞診が推奨されてきたが、

2015 年 6 月にガイドラインが更新された。23～29 歳は細胞診単独法、30～64 歳は HPV 検査



単独法が推奨された。検診間隔は 23～50 歳は 3 年おき、51～64 歳は 7 年おきに延長された。

30歳未満の細胞診ASC_US+の場合はHPV トリアージを、30歳以上でHPV検査陽性者には、

細胞診トリアージが推奨された。41 歳時にのみ細胞診・HPV 検査併用法が推奨された。HPV 陽

性・細胞診陰性（NILM）に対しては 3 年後の再検査が、28 歳以下の細胞診が ASC_US/LSIL

であった場合は、細胞診の再検にとどめ、コルポスコピーは推奨されなかった 83)。 

オランダでは細胞診をHPV検査に変更する議論が 2011年から開始され、2014年に行われた

忍容性試験の結果が良好であったことから、HPV 検査単独法を 2017 年から National 

screening program として導入している。対象年齢や検診間隔の設定には、自国で行った

POBASCAM の成績を詳細に分析し、30～60 歳を HPV 検査の対象とし、30 歳、35 歳で陰性

のものは 5年おき、40歳以上で陰性のものは 10年おきの検診が推奨された。子宮頸がん症例の

約半数が検診未受診者であったことから、HPV検査自己採取法に関する無作為化比較試験が行

われており、その結果を受けて未受診者を対象とした自己採取法が推奨されている 84)。 

 

  



XV. 考察 

1. 利益に関して 

今回 HPV 検査を含む子宮頸がん検診については、細胞診を対照群とした無作為化比較試験

がヨーロッパを中心に行われたが、その研究計画は様々であり、その結果を統合することは困難で

あった。特に検診間隔や、検診結果に伴うその後のアルゴリズムが、各国の事情を踏まえて異なり、

また研究途中での変更もみられた。研究が行われた国内での導入を見越した動きかもしれないが、

統合して解析を行うことの是非さえ議論になるものであり、統合解析の精度を必ずしも保証できる

設定ではなかった。また中間解析にあたる報告も多数みられ、なかには同一の研究でありながら対

象者数が発表のたびに異なるものや、組織診断を再評価したものもみられた。今回評価した研究

はいずれも最終解析あるいはそれに近い段階の成績を用いたが、全体的な研究の質という点では

疑問が感じられた。特にHPV検査陽性者すべてにコルポスコピーを行ったイタリアのNTCC第 1

相試験の浸潤がん罹患率減少効果だけがとびぬけて大きく、アルゴリズムの影響が大きいと考えら

れた。この研究の主任研究者であるイタリアの Ronco の pool 解析 15)は、HPV 検査による検診の

有効性評価を示す研究として広く用いられているが、NTCC 第 1 相試験の結果が強く反映されて

いると考えられる。今回の検討においては、この pool 解析に含まれていない研究も含めた解析を

試みた。 

HPV検査を含むすべての検診手法(HPV検査単独法、細胞診・HPV検査併用法)を統合した

解析では、浸潤がん罹患率減少効果において細胞診単独法を上回る弱い証拠が得られた。評価

した無作為化比較試験の対象人数が少ないあるいは追跡期間が短いことからのパワー不足の可

能性が示唆された一方で、予測区間の広がりからは細胞診単独法を上回る場合と、下回る場合が

存在することも示唆された。評価した個々の研究は様々な対象年齢・検診間隔・判定毎のアルゴリ

ズムを採用していることから、場合によっては細胞診単独法の効果を下回る場合もありえることには

注意が必要である。今後国内で行われている評価研究の結果が出た場合に追加解析が必要とな

るであろう。 

現在、国内で直ちに治療対象となるのは、CIN3 以上の病変であり、CIN2 については一部の

例を除き経過観察の対象になっている。浸潤がん罹患率減少効果および CIN3+罹患率減少効

果というエンドポイントについては、今回の解析においても、細胞診を行った対照群と HPV 検査を

含む検査を行った介入群との間で点推定値は下回るものの強い証拠は得られなかった。したがっ

て、HPV 検査を含む検診手法と従来の細胞診との間に、直ちに治療対象となる病変を減少させる

という意味での明確な差があるとは言えないと解釈すべきである。 

HPV 検査を含んだ検査と細胞診との相違は、感度が高いという点につきるが、それは研究とし

て検査陽性者をもれなく管理し、診断に結びつけた場合という前提である。HPV 検査を含んだ検

査では要精検率が 10%を超える可能性があり、一般化した場合に精検受診率が大幅に低下する

ことが懸念される。この場合は、診断につながる割合が低下するため、研究で得られた感度は得ら

れないことになる。更にHPV検査陽性者のその後のCIN3+罹患例を把握・治療できないと、従来



の細胞診単独法よりも実際の利益は下回る可能性がある。この点で注意が必要である。 

 

2. 不利益に関して 

細胞診および HPV 検査を用いた子宮頸がん検診は、子宮頸部をブラシなどで擦過して得られ

た検体を用いて行うため、侵襲性は小さく、不利益としては妊婦を除けば軽微な出血程度にとどま

る。 

CIN が疑われる病変に対する精密検査・治療にあたる円錐切除を引き金とする早産への影響

については、｢有効性評価に基づく子宮頸がん検診ガイドライン｣2009年度版 1)に記載したように、

影響があるとする報告とないとする報告があり、一定の見解はないものの、産婦人科医による妊娠

中の適切な経過観察は必要である。 

精密検査としてのコルポスコピーの件数の増加は、海外では不利益として評価されているものの、

有効性評価として行われた 7 つの無作為化比較試験では、各研究計画のなかで、コルポスコピー

の対象が全く異なっていた。例えばイタリアの NTCCの第 1相 8)では、35歳以上の HPV陽性者

はすべてコルポスコピーの対象となっていたが、英国の ARTISTIC研究 10)では、HPV陽性者は

12 か月後に再検し、陽性が継続した場合に即座にコルポスコピーを行うか、更に 12 か月後の

HPV再検かを受診者に判断させるというプロトコールであった。このような検診結果後のアルゴリズ

ムが研究毎に全く異なることから、コルポスコピーの増加を同一基準で評価することは困難と判断

し、今回の検討からは外した。 

このため、今回の検討では偽陽性率を主たる不利益として評価した。エビデンスレポートでは

HPV 検査単独法では 1,000 人あたり 42 人偽陽性の増加を｢利益はあるが不利益中等度

(Moderate)｣と判定し、細胞診・HPV検査併用法では、1,000人あたり 101人の増加を｢利益はあ

るが不利益大(Low)｣と判定した。ガイドライン作成委員会では、当初偽陽性の増加が必ずしも肉

体的侵襲につながらないこともあり、細胞診・HPV 検査併用法を「利益はあるが不利益中等度

(Moderate)」と判定していた。しかし、偽陽性者への肉体的侵襲が軽減されたとしても、精神的な

負担は残りうる。パブリックコメントを受けて HPV 検査に対する価値観や不安に対して、質的研究

の追加検討を行った。HPV 検査陽性という結果に対してがんや死を連想するなどの不安を示す

場合がある一方、陽性であっても 1年後の再検査で陰性という結果が得られた場合はリスクが減少

することから安心感が強いという報告もみられ、反応は様々であった。HPV 検査の普及に制限を

加えるべきであるという論調はみられなかったものの、感染症特有の問題(他人への感染、感染し

ていることを周囲に相談できない、感染症そのものへの治療がないことによる不安、何年経過観察

が必要か？) への配慮やサポートのあり方が論じられていた 85)。ガイドライン作成委員会では、こ

れらの質的評価の結果および多元的意思決定分析の結果を踏まえて再検討し、HPV 検査単独

法は「利益はあるが不利益中等度(Moderate)」、細胞診・HPV 検査併用法は「利益はあるが不利

益大(Low)」と判定を変更した。 

また他臓器でのがん検診で不利益の代表となる過剰診断について、子宮頸がん検診での評価

はほとんど行われていない。今回の検討では 2 研究にとどまり、CIN3+の病変での過剰診断が細



胞診で 50%、HPV検査で 69.2%発生すると報告されている。子宮頸がんの場合 CIN3であれば

侵襲性の比較的小さい円錐切除術で治療でき追加治療も要しないことから、身体面への負荷は小

さいと考えられるが、今後継続して議論していかねばならない問題である。 

 

3. 推奨グレード決定に関する議論 

細胞診検査に関しては、今回のガイドラインでは採取法別(従来法と液状検体法)の不適正割合

の比較と、年齢・検診間隔についてのみ検討した。特に 20 代前半については英国の症例対照研

究等で浸潤がん罹患率減少効果が示されなかったが、この世代での罹患率の上昇がみられるわ

が国での評価研究もなく、少数の研究結果で 20代前半を積極的に対象から外すということは妥当

ではないという意見もみられたことから、20 代前半についても細胞診の対象年齢に含めることとし

た。 

HPV 検査を含む検診手法(HPV 検査単独法、細胞診・HPV 検査併用法)については、利益と

しての浸潤がん罹患率減少効果は、いずれも細胞診を対照としたものであり、無検診と比較したも

のではない。すでに死亡率減少効果が確定している細胞診を対照として、浸潤がん罹患率減少効

果を比較した場合にHPV検査を含む検査が細胞診を上回る強い証拠は得られなかったが、点推

定値や予測区間の偏りなどから、HPV 検査を含む検診手法が、細胞診単独法とほぼ同等あるい

は上回る可能性があることを示唆する成績と判断した。 

普及に制限を加える因子としての、費用/医療資源について検討したが、費用については HPV

検査自体が細胞診検査の 1.8 倍の価格に過ぎず検診間隔を拡大できることや、費用効果分析で

HPV 検査を含む方法が費用効果的に良好であるという結果が示されていることなどから大きな問

題とはならないと考えられた。医療資源については子宮頸がん検診の中心である婦人科医の偏在

が明らかであったが、HPV 検査自己採取法により婦人科医がいない地域でも子宮頸がんの受診

率向上につながる可能性が示されたものの、HPV 陽性が判明した場合のフォローアップについて

は、婦人科医がいない地域で実行不可能ではないかということも考慮にあがった。 

同様に制限を加える因子として価値観・受診選択性を検討したが、細胞診と比較して結果が陽

性/陰性すなわち感染/非感染あるいは治癒という点で理解しやすいといった質的研究がみられる

ことや、長期非受診者に対して医療者採取よりも自己採取法のほうが受診率が高いという報告など

から、価値観・受診選択性という点についても制限因子とはならないと考えられた。 

以上より、HPV 検査単独法については、細胞診単独法と同じく実施を推奨することとしたが、細

胞診・HPV 検査併用法については、条件が達成できる場合にのみ実施できるとした。その条件と

して不利益を最小化する方法の確立、対象年齢・検診間隔の遵守、アルゴリズムに精通した婦人

科医の確保を挙げた。不利益を最小化する方法は、すなわち適切なアルゴリズムの確立であり、ま

たそのアルゴリズムに検診やフォローアップに携わるすべての婦人科医が精通していることである。

また HPV 検査を含む検診の最大の利点は検診間隔を延長させることにあるが、検診間隔の短縮

や対象年齢に 20 歳代を含めることは累積偽陽性者数を増大し、不利益が容認できない状態にな

る。細胞診・HPV 検査併用法を用いた検診を実施するのであれば、これらの問題点が起きないよ



うな運営体制を整備することが必須条件となる。 

 

4. 検診結果のアルゴリズム 

他臓器のがん検診では、スクリーニング検査で陽性と判定された場合は、直ちに医療機関で精

密検査を行い、その精密検査法として何をすればよいのかが定まっている。細胞診単独法を用い

た現行の子宮頸がん検診では、ASC_US への HPV 検査が精密検査の一つとして位置づけられ

ている。これは前述したように不利益の指標として位置づけられているコルポスコピーの対象者を

減らすトリアージを目的としている。しかし、細胞診によるフォローアップも未だに行われており、

ASC_USに対する精密検査が医療機関によって異なる状況がみられる。HPV検査を含む検診で

は、要精検率が 10%を超える可能性があり、今までの細胞診を用いた検診の 2.2%(2015 年度地

域保健・健康増進事業報告)の 5～6 倍になる。これは精密検査医療機関のキャパシティを大幅に

超えてしまう。HPV検査単独法であっても液状検体法で採取しHPV検査陽性者については細胞

診でトリアージしたうえで通知するといった様々な試みが必要かもしれないが、地域や医療機関で

異なる対応・ルールではかえって混乱を招くだけである。EU 諸国やオーストラリアなどでは、

national screening program としてHPV検査を導入するにあたって、数年間をかけて国単位で

の検診結果毎のアルゴリズムや運用マニュアルを構築している。またイタリア、オランダ、フィンラン

ドなどでは複雑化する個人の検診結果と精密検査やフォローアップ状況を州や国で一元管理する

レジストリーが構築されていた。これに基づき検査結果に応じた年 1 回のフォローアップなどの管

理が可能となり、後年アルゴリズムを改定する際の資料を作ることができる。わが国では、一部の市

町村で先駆的に HPV 検査を用いた検診が行われているものの、検診結果に伴うアルゴリズムは

地域によって異なり、国内での統一されたアルゴリズムは未だ構築されていない。HPV 検査による

検診の中心となるのは 30～40代の女性であり、この年齢階級の 5年間の他府県移動率は 30代

で 10%前後、40 代で 4%前後と高い。全国統一アルゴリズムが未確定あるいは、全国の婦人科医

療機関に周知されていない状況では、転居する HPV 検査陽性者への対応が医療機関によって

異なり、大きな混乱を招く。今回有効性評価に用いた先進国での無作為化比較試験では、検診結

果毎の対応は実に様々であり、文献レビューの手法だけでは、どの方法が適切であるかの条件設

定は困難であった。国内での子宮頸がん検診の関連団体は様々存在するが、協働して国内統一

版のアルゴリズムを作成し、HPV 検査による検診の運用・精度管理マニュアルの作成に取り組む

べきである。 

また HPV 検査を用いた子宮頸がん検診では、HPV 検査陽性(かつ細胞診陰性)が、検診結果

陽性者の大半を占める。HPV 検査陽性者に対して現在保険病名が存在せず、診療現場での経

過観察が困難な状況にある。胃のヘリコバクター・ピロリ感染症と異なり感染症そのものに対する治

療法が存在しないことから、HPV 検査陽性者に対しては、経過観察のみにとどまるが、診療で経

過観察ができない状況では、HPV 検査を用いた子宮頸がん検診を一般化できない。保険診療と

してHPV検査陽性者の経過観察ができる体制の整備も必要である。 

 



5. 細胞診の役割 

本ガイドラインでは、 HPV 検査単独法、細胞診・HPV 検査併用法を主として取り上げた。

HPV 検査単独法に関して懸念されてきたのは、腺がんが HPV 検査で拾い上げできるかどうかで

あった。HPV 検査による浸潤がんの検出率を検討した国際共同研究では、HPV 陽性率は扁平

上皮がん 87%、腺がん 62%であった 86)。同様の国際共同研究では、腺がんにおける HPV 陽性

率は 62.8%であったが、組織亜型により陽性率は異なっていた 87)。腺がんのうち Classic typeで

は 71.8%だが、異型を含む Minimal deviation では 8.3%であった。ただし、腺がんのうち、

83.1%は Classic type であり、Minimal deviation は 1.8%に過ぎなかった。この研究における

Classic type以外の腺がんの割合は 17%であり、先行研究の 11～16%とほぼ一致している 88~90)。 

  こうした報告に基づき、細胞診を併用しなかった場合に腺がんを見逃す可能性が指摘されてき

た。確かに、一部の研究では腺がんにおける HPV 検査陰性率が 25%以上との指摘があるが、逆

に細胞診陰性例も 20～50%程度あり、両者陰性例も 8～19%であった。腺がんの検出率について

は、細胞診がやや優れているものと、HPV 検査が優れているものとの両者が報告されている 54, 86, 

87, 91~94)。 

Kaiser Permanente Northern Californiaデータベースにより診断から最大 6年以上の後ろ

向き検討を行った報告では、HPV 検査陰性かつ細胞診陽性例からのがん発症は全がんの 5.9%

に過ぎず、その多くは扁平上皮がんであったと報告している 94)。この結果からは細胞診の併用が、

腺がん発見に寄与する可能性はそれほど大きくないと考えられる。 

HPV 検査に細胞診を併用することにより、前がん病変や腺がんを含む浸潤がんの検出力を増

加させることは可能と考えられるが、その効果は小さく、対策型検診としては併用によりもたらされる

偽陽性率の増加と、それに伴うコルポスコピー件数の増加という不利益とのバランスを考慮する必

要がある。 

また、本ガイドラインでは、HPV 検査単独法の場合の細胞診トリアージに関しては言及していな

い。これは前述した検査結果に応じたアルゴリズムのなかで、検討されるべき課題であり、そこで

HPV検査単独法における細胞診の役割を定義すべきである。 

  



XVI. 研究への提言 

本ガイドラインでは、子宮頸がん検診の各手法について、科学的根拠に基づく推奨を示した。

現時点でのエビデンスとしては、エビデンスレポートや本ガイドラインにまとめた限りであるが、ここ

で採用した研究のほとんどは、国外で行われた研究に基づいたものであり、わが国で行われた研

究は極めて乏しい。革新的がん医療実用化研究事業「子宮頸がん検診における細胞診とHPV検

査併用の有用性に関する研究」や、「一般住民を対象とした子宮頸がん検診における液状化検体

細胞診と HPV DNA 検査との併用法の有用性を評価する前向き無作為化比較研究(CITRUS)」

の成果が待たれるところではある。 

本ガイドラインでは、最終的に細胞診単独法と HPV 検査単独法の実施を推奨した。HPV 検査

単独法は、オーストラリア、オランダ、イギリスなどで national screening program として採用され

ているが、今回評価した 2 つの無作為化比較試験でも 2 ラウンド目の検診の結果を集計した時点

で研究が終了しており、その後の追跡はごく一部でしか行われていない。このため検診の効果は

過小評価されている可能性がある。コホート研究の形式で 2ラウンド目以降を含めた長期の追跡を

行い、浸潤がん罹患と CIN3+罹患を把握し、併せて 2 回連続陰性者のその後のリスクについても

検証が必要である。 

本ガイドラインでは、検診の対象年齢や受診間隔について症例対照研究を参照し検討した。し

かし年齢の下限や上限に関する研究は未だ乏しく、断定的とは言い難い部分がある。諸外国では

数理統計モデルを用いた研究により、疫学研究の実行しにくい課題を検討している。わが国でも

子宮頸がん検診に関するモデル研究を行い、どの年齢層にはどのような検診手法および検診間

隔が妥当かを検証する必要がある。 

また、自己採取 HPV検査については、今までの検診受診機会を活用せず未受診を続けてきた

者に限定した利用、あるいは医療資源の乏しい地域での利用として候補にあがるものの、今回自

己採取 HPV 検査として評価した研究には、前述したように精密検査受診の有無についての記載

がない。便潜血検査キット同様、自分で採取できる検査キットの配付は、検査提出率自体の向上

は期待できるが、検査結果に応じて正しく医療機関を受診するかどうかは、定かではない。検診を

受診しない理由が医療機関への抵抗感なのであれば、精密検査受診につながらない可能性があ

る。自己採取法による要精検者の精密検査受診が確保されるかどうかの検証が不可欠である。 

HPV 検査を含む検診を導入するにあたっては、検査結果毎のアルゴリズムの作成が必須となる

が、特に細胞診・HPV 検査併用法では、検診結果が 6 通りのパターンとなり、その後のマネジメン

トに負荷がかかることが懸念される。諸外国のアルゴリズムにおいても、HPV検査陽性かつ細胞診

陰性の場合は、12 か月毎のフォローアップという場合が多いが、このフォローアップが適切に行わ

れないと、HPV 検査による上乗せ効果は表れず、結果として従来の細胞診単独法による検診と同

等あるいはより効果が低下する懸念がある。HPV 検査単独法で細胞診トリアージが行われた場合

でも同様に HPV 検査陽性・細胞診陰性者のフォローアップの問題が懸念される。アルゴリズムの

開発とともに、実臨床の現場でそのアルゴリズムが適切に遵守されるか？、またフォローアップの対



象者が確実に医療機関を受診するか？、を検証する、普及と実装研究が必要である。 

受診者にとって新しい検診が加わることは、混乱が生じる恐れがある。HPV 検査は感染症検査

であり、陽性者が他人への感染を懸念したり、家族や知人に相談しにくいという海外からの質的研

究の報告がある。各検診手法のファクトシートの作成が必要であり、それが一般の受診者に理解さ

れるものかどうかの効果検証が必要である。 

  



 

XVII. おわりに 

子宮頸がん検診は、子宮頸部の擦過細胞診によるスクリーニング検査法として広く行われてきた。

わが国でも 1950 年代後半から一部の自治体で行われるようになり、約 60 年の歴史がある。公益

社団法人日本臨床細胞学会が認定した細胞検査士は約 6,000人存在しており、国際細胞学会の

国際細胞検査士の資格を有するものも多く、細胞診の精度が高いといわれてきた。 

本ガイドラインの更新は、HPV 検査を子宮頸がん検診のなかに取り込むための世界的な動きに

呼応するものである。現在までに得られている証拠を吟味した結果、HPV 検査を含む子宮頸がん

検診は、細胞診を凌駕するほどの利益が得られると示す明確な根拠はなかった。諸外国での研究

はほぼ終了しており、現在日本で進行中の 2つの研究の結果が報告された時点で、利益に関して

は再評価が必要となる。HPV 検査はハイリスクグループの絞り込みに有効であり、検診間隔を拡

大できるという利便性が確認された。また検診終了を細胞診より早められることもあり、生涯の検診

回数を大幅に減らすことも可能となる。しかしハイリスクグループに分類された場合、治療を要する

CIN3+に進展するかどうか長期間の経過観察が必要となるが、これは先行した欧米でも苦慮して

いる問題である。すべてを医療機関で観察するには、マンパワー不足やコンプライアンスの低下と

いう問題が発生するため、経過観察を中止するグループを設定する動きもみられる。わが国ではま

だ統一した見解がない状況であり、今後関連学会等での議論を期待するが、HPV 検査を含んだ

子宮頸がん検診が成功するか否かは、この経過観察を含めたアルゴリズムが、実臨床の世界で適

切に運用できるかどうかにかかっている。 

米国では 2012年にUSPSTFをはじめとした複数のガイドラインで細胞診・HPV検査併用法が

推奨された。最近報告されたレセプトを用いた受診状況の調査 95)では、細胞診検査の受診率が

2011年以降徐々に減少し 2014年には 10%前後低下し、30～49歳の 4割程度が併用法を受診

していた(ただし併用法の受診者は 2006 年から一貫して増加している)ことが示されており、異なる

検査法が併存しながら少しずつ移行していることがうかがわれる。わが国でも細胞診判定法である

ベセスダシステムが 2009 年に導入されて以降、従来の日母分類からの移行に相当な年数を要し

たことから、新しいシステムが臨床現場で容認されるまでには膨大な年数がかかることを理解せね

ばならない。特に、細胞診・HPV検査併用法の場合に、慣れ親しんだ細胞診の結果のみに応じて

精密検査が区分・指導され、細胞診陰性・HPV 検査陽性者に適切な対応がなされない危険性が

懸念される。判定結果に基づくアルゴリズムが公表されたとしても、臨床医が習熟する期間を設け

ないと混乱を招く恐れが高いということを、検診の実施を検討する立場の者は理解する必要がある。 
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表1：証拠のレベルと不利益の対比（改定版）

死亡率減少効果 証拠のレベル(利益)

証拠の信頼性が高い
(HIGH)

証拠の信頼性は中等度
(MODERATE)

証拠の信頼性は低い
(LOW)

証拠の信頼性が高い
(HIGH)

証拠の信頼性は中等度
(MODERATE)

証拠の信頼性は低い
(LOW)

不明
(Insufficient)

証拠の信頼性は低い
(LOW)

なし

(Negative)

利益はなく、不利益あり
(Negative)

利益は不明だが、不利益あり
(Negative)

利益と不利益の対比

あり

(Positive)

利益はあるが、
不利益小
(High)

利益はあるが、
不利益中等度
(Moderate)

利益はあるが、
不利益大

(Low)

利益は希薄だが、不利益あり
(Boderline)
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表3：子宮頸がん検診によるアウトカムの減少を示すランキング

アウトカムのレベル アウトカムの内容

ランク1 子宮頸がん死亡の減少

ランク2 子宮頸がん罹患(病期1B+の発症)の減少

ランク3 子宮頸がん罹患(微少浸潤がんを含む)の減少

ランク4 CIN3+病変罹患の減少

ランク5 CIN3+病変(またはCIN2+病変)の検出増加

①累積CIN3+病変検出増加

②CIN2病変検出増加確認後の検診でCIN3+病変検出の減少

ランク6
スクリーニング陽性数の増加(陽性適中率の増加または不変を必要とするが、

わずかの減少まで許容する)

European Commission子宮頸がん検診精度管理ガイドライン第２版4)より引用
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表 5：HPV検査を含む検診方法の評価のまとめ 

評価項目 細胞診 HPV検査単独法 
細胞診・HPV検査 

併用法 

利益 

比較対照 

あり (Positive) あり (Positive) 

(浸潤がん罹患率減少効果） リスク差は 16人減少

(/1,000,000人年) 

リスク差は 48人減少

(/1,000,000人年) 

証拠のレベル(利益） ― 
証拠の信頼性は 

中等度(MODEATE) 

証拠の信頼性は 

中等度(MODEATE) 

不利益 

比較対照 

偽陽性者数は 

検診 1,000人あたり 

42人増加 

偽陽性者数は 

検診 1,000人あたり 

101人増加 
(偽陽性) 

利益と不利益の対比 ― 

利益はあるが、 利益はあるが、 

不利益中等度

(Moderate) 

不利益大 

(Low) 

 

  



表 6：検査結果毎の CIN3+への平均的な年間進展リスク 

    細胞診   

    陽性 陰性   

HPV検査 

陽性 5% 1.5% 2% 

陰性 0.2% 0.04% 0.05% 

    2% 0.1%   

     

無作為化比較試験後の長期追跡研究[Swedescreen70, 71)、ARTISTIC10)、

POBASCAM72)]、コホート研究[Joint European cohort study68)、VUSA-

Screen study73)、ドイツの研究 74)、米国の研究(Portland Kaiser Cohort 

Study75)、The New Mexico HPV Pap Registry cohort study67)、Kaiser 

Permanente Northern California cohort study54, 66))、台湾の研究 76)、コロ

ンビアの研究 77)、英国の研究(HART study78))]を用いて推計した。 
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