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第一章 はじめに

1980 年以降、疫学理論と分析技術の発達により、疫学研究成果の発表は飛躍的に増加し

てきた。とりわけ、医療現場での判断に用いられる臨床疫学分野（いわゆる科学的根拠に

基づいた医療 Evidence Based Medicine に重なる）と、環境による人体への影響評価に用いら

れる環境疫学分野の研究数の増加にはめざましいものがある。

図１－１ 1970 年～2000 年の，PubMed（文献検索データソフト）のヒット数

黄色： 疫学（左スケール）

赤色： 疫学＋大気汚染（右スケール）

このような疫学分野の研究の進展の中でも、大気汚染疫学の研究数の増加は顕著である

（図1-1）。このような著しい増加の原因の一つとして、本意見書の中で紹介する大気汚染に

よる短期影響の程度を測定する疫学研究方法論が開発され、この方法論による測定が世界

中で行われるようになったことが挙げられる。日本国内では、ほとんど停滞あるいは後退

しているかのように見える大気汚染疫学の国際的な情勢を紹介し、大気汚染疫学研究によ

る成果を解説し、これらの現実的成果を、本件にどのように適用できるかを、本意見書で

は検討する。言うまでもなく医学は自然科学なので、医学に関する法律事例はまず医学的

知見を踏まえ、その上で法的判断が下されるべきであると考える。
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第二章 疫学の基本的考え方とその利用

疫学研究に限らず、自然科学研究では、目的（もしくは仮説）の設定が重要である。こ

の目的や仮説は、その検証が実現可能な仮説でなければ意味がない。現実には検証できな

いことを言っても自然科学の議論とは言えない。とりわけ原因追求型、すなわち因果関係

を明らかにするための疫学研究においては、原因が何かということと、結果が何かという

こととをあらかじめ明示しておく必要がある。その上で、原因による結果への影響の程度

を定量的に測定するという分析が必要になる。本章では、大気汚染疫学研究における原因、

結果、影響の程度の指標についてまず解説し、その後に、影響の程度の測定におけるバイ

アスの問題、有意差と因果関係の問題、そして影響の測定結果の適用に関する問題等に関

して論じる。

２－１．曝露の指標－病因・原因

曝露とは原因側の指標のことである。原因といっても、様々なレベルがある。まず、病

因物質のレベルが話題になることが多い。食中毒事件では、細菌（腸炎ビブリオ菌、病原

性大腸菌O157:H7など）、ウイルス（ノロウイルスなど）、化学物質（メチルアルコールなど）、

などの分析レベルの物質を指す。大気汚染疫学では、硫黄酸化物（SOX）、窒素酸化物（NOX）、

浮遊粒子状物質（SPM）、オゾン（O3）、などが使われている。そして病因物質に関するこ

れらの指標が、粒径10ミクロン以下の粒子状物質50マイクログラム／立方メートル増加毎

に何倍になるのか、というように定量的に分類されるようにもなってきている。これらの

曝露指標をどのように収集するのかについて、以前わが国の裁判においても議論があった

と聞いている。例えば、調査対象となる地域住民個々人に、これらの汚染指標の収集機器

あるいは分析器を背負ってもらうことをして曝露情報を集めなければ正確な疫学調査はで

きないというような、現実離れした主張が裁判でもあったと聞いている。しかしこのよう

な主張は疫学理論を全く知らないために生じる主張であり、たとえ実現したとしても必ず

しも正確な測定が期待できないうえに、社会資源の浪費を引き起こす全く誤った主張であ

る。この点については、後の情報バイアスの項において検討を加えたい。

なお病因物質レベルでは対策を取りにくいので、食中毒事件では原因施設や原因食品の

レベルでの原因判明により対策がなされる。原因施設としては学校給食等、原因食品とし

ては魚介類加工品等の例があげられる。大気汚染裁判では、原因は、コンビナート、幹線

道路などが設定されてきた。これは裁判で直接的に原因として問われるものである。

大気汚染による健康影響に関する研究で、近年注目されているのがPM10とPM2.5である。

それぞれ粒径10ミクロン以下の粒子状物質と粒径2.5ミクロン以下の粒子状物質である。ま

た、EPAの最新の報告書では、比較的粗い粒子、すなわち粒径2.5-10ミクロンの範囲の粒子

状物質PM2.5-10による健康影響に関しても調査結果が記載されている。これらの粒径毎の

PMが10マイクログラム／立方メートル増加すれば、あるいは50マイクログラム／立方メー

トル増加すれば、死亡率や救急外来への受診が何倍に増加するかという形でデータが公表
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されている。図2-1では、粒径の分布が示されている。横軸が粒径である。PM2.5やPM10が

曝露の指標となるのは、これらの指標が一定の大きさの粒子状物質の集まりを代表してい

るためであることが図から知ることができる。なお我が国では、PM10やPM2.5ではなく、

SPMが測定されているが、SPMとPM10の違いについては、すでに本件でも論じられている

ようである。PM10を元に考えるのであれば、PM8がSPMに相当すると言われている。これ

はSPMではPM10を過小評価する可能性を示しているが、本意見書では簡略化のため、

SPM≒PM10として論じることとする。

図２－１ 粒子状物質の粒径分布

（表題の訳：交通に関して測定された，微粒子と粗粒子，並びに，微粒子の核状態と蓄積された状態について

示した量的分布。DGV（分量ごとの幾何学的な平均粒径，分量の粒径の中央値に等しい）と，δｇ

（幾何学的標準偏差）は各状態について示されている。また，変化及び生成のメカニズム（核化，

凝結，凝固）も表している。 ）
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２－２．疾病の指標－死亡・入院・受診・症状の発症と有病

疾病とは結果側の指標のことである。大気汚染疫学では、呼吸器疾患が主に問題となっ

てきたので、結果の指標の情報を集めるために、主に質問票が用いられて、慢性気管支炎

やぜん息などの疾病の診断が行われてきた。特に大気汚染疫学では、BMRC（英国医学協議

会）質問票やATS-DLD（米国胸部疾患学会肺疾患部会）質問票が多く用いられてきた。こ

れらは有病状態（病気に「なる」という事象の発生よりむしろ病気が「ある」という状態）

を測定するものである。しかし、大気汚染疫学の方法論が多様化した現在、結果の指標と

しては後に紹介するごとく、総死亡、呼吸器疾患や循環器疾患等の疾患別死亡、病院への

入院、救急外来への受診、あるいは一般医への受診など、従来は上記のような質問票を用

いて測定されていた有病状態以外の指標が発達してきた。これによりどのような健康影響

が大気汚染により地域に生じているのかについて、次第に詳細に記述できるようになって

きた。

２－３．影響の程度の指標

上記に示してきた曝露の指標のみ、あるいは疾患の指標のみを、地域の個々の住民から

調査し集計するだけでは、大気汚染による人体への影響は測定できない。なぜなら、疾患

の指標として示したのはいわゆる「非特異的」な出来事であり、曝露の指標によって生じ

た結果であるとは限らないからである。なお疫学調査の対象となる疾患は、通常、「非特異

的」である。

ではどのようにして、原因による結果への影響を明らかにし、それを定量的に表現し、

裁判で求められる蓋然性等を明示してゆけばよいのだろうか。それを本節で解説してゆく。

なお、本意見書あるいは疫学一般において、発症とは一人一人に生じる出来事であり、カ

ウント可能な数である。観察対象者一人一人は、経時的に観察されているので長く観察し

ていればいるほど、この「発症」という出来事を観察する頻度は高くなる。従って普段観

察している「まだ発症していない一人一人」を、我々は時間的幅を持って観察しているこ

とになる。このような時間幅をもった人口集団を、人-時間と呼んだりする。
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図２－２ 曝露人口集団と非曝露人口集団での患者の発生

図２－３ 実際の曝露・非曝露患者の観察風景

もう少し具体的に説明するために、図 2-2 を見ていただきたい。例えば大気汚染のような

環境汚染を曝露として、曝露があった人口集団において、一定の時間が経過する中で 20 人

の患者（例えば気管支炎の患者）が発生したとする（図 2-2 右側の黒丸と白丸）。しかし、

そのような曝露がたとえなかったとしても（その曝露がなかった人口数の集団）同様の症

状の患者は発生する（図 2-2 左側の白丸）。曝露集団で発生した 20 人の患者のうちには、も

し曝露がなかったとしても同様の症状を発症したであろう人たちも混入しているはずであ

る。ここではそのような患者達を 5 人分だけ白丸で示した。黒丸と区別するためである。

黒丸で示している残りの 15 名の患者は、曝露がなければ発症しなかったであろう患者達で

ある。言い換えると、これらの患者達は曝露により発症したのである（英語の仮定法過去

を現在形に置き換えただけ）。黒丸と白丸として色分けしているが、黒丸と白丸の患者に症

状の違いはなく、従って見分けることができない。

白丸で示した患者も黒丸で示した患者も症状の上では区別はつかないので、個々の患者が

白丸なのか黒丸なのかは判然とせず、図 2-3 のように全部白丸で示したように我々には見え
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る。この図 2-3 のように全部白丸で患者を表してみると、曝露があった時と曝露がなかった

時の患者発生の違いは、患者発生の頻度の違いでしかない。その頻度の違いを、引き算で

差を表すと（20／1000）マイナス（5／1000）と表せるし、割り算で比を表すと（20／1000）

÷（5／1000）と表せる。数学的に比を取る方が扱いやすいので、疫学では比を取ることが

多い。この場合 4 倍の多発があったことになる。この 4 倍が曝露による影響の程度の定量

的表現である。もちろん差を取った場合の 15／1000 も、曝露による因果影響の定量的表現

と言える。これらの曝露による影響の程度の定量的表現を「疫学的影響の指標」と呼ぶこ

ともある。この 4 倍という数字をできるだけ正確に測定する方法論が疫学という方法論で

あり、研究テーマや対象に応じて、できるだけ正確にこの数字を測定したり測定する工夫

を考えたりするのが、疫学者の社会的役割である。そしてこの測定をできるだけ正確に行

うノウハウの体系が疫学理論である。

図 2-3「実際の曝露／非曝露患者の観察風景」の図において、○印と●印で示す発生した患

者の部分と人口集団の間に横線を引き、曝露した人と曝露しなかった人の間に縦線を引く

と表 2-1 を作ることができる。図 2-3 とは曝露した人と曝露しなかった人が、左右入れ替わ

って示してあるので注意していただきたい。これを表 2-2 のようにして微妙な違いを表す場

合もある。また大気汚染研究でしばしば行われてきた横断研究では表 2-3 のように 2 かけ 2

表が構成される。表 2-1 や表 2-2 の 2 かけ 2 表とほとんど変わりはないが、この表 2-3 では、

病気で「ある」という有病状態を示していることになる。後に簡単に触れるように、この

表 2-3 のような場合でも、ある時点でオッズ比を計算することにより、その時点で病気に「な

る」という発生率の比を推定できることが疫学理論により示されている。ただし、有病デ

ータを用いているので、そもそも影響の程度を過小評価する傾向はそのままである。

表２－１ 人-時間を用いた 2かけ 2表（表３－２と同じ表）

---------------------------------------------------------------------------------------------- 

 曝露あり 曝露なし

---------------------------------------------------------------------------------------------- 

病気発生人数 A1 人 A0 人

追跡人－時間 PT1 人時間 PT0 人時間

---------------------------------------------------------------------------------------------- 

 

表２－２ 微妙な異なりを表現した 2かけ 2表

----------------------------------------------------------------------------------------------

曝露あり 暴露なし 合計

--------------------------------------------------------------------------------------------- 

病気発生人数 A1 人 A0 人 M1 人
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病気発生せず N1－A1 人 N0－A0 人 M0 人

合計 N1 人 N0 人 T 人

---------------------------------------------------------------------------------------------- 

 

表２－３ 大気汚染疫学研究における横断研究の 2かけ 2表（表３－１と同じ表）

---------------------------------------------------------------------------------------------- 

 曝露あり 曝露なし

---------------------------------------------------------------------------------------------- 

病気あり A1 人 A0 人

病気なし N1-A1 人 N0-A0 人

---------------------------------------------------------------------------------------------- 

計 N1 人 N0 人

---------------------------------------------------------------------------------------------- 

 

さて、すでに図 2-3 で示したように、表 2-1「実際の曝露／非曝露患者の観察結果」の表

から、私たち疫学者は、（20／1000）/（5／1000）＝4 として、4 倍の患者の多発があったと

いう定量的な値を算出する。曝露した人での病気の発生率（20／1000）は、曝露しなかっ

た人での病気の発生率（5／1000）の、4 倍高いという意味をこの数字は含んでいる。これ

が、疫学的影響の指標の一つである率比とか相対危険度などと呼ばれるものである。率比

の推定値であるオッズ比も相対危険度に含まれる。オッズ比とは、たすきがけをして割り

算するので、表 2-1 の発生率の比、4 倍はたすきがけの割り算であるオッズ比を計算してい

るとも言える。一方、表 2-2 から計算すると、（20×995）÷（5×980）＝4.06 となる。表 2-3

の横断研究の 2 かけ 2 表からは、（a×d）÷（b×c）でオッズ比は計算できる。

何度も強調するように、疫学は、オッズ比のような疫学的影響の指標を定量的に測定す

る方法論である。この数字を見ることで、保健医療の政策や薬剤の効果、環境汚染による

人体への影響の程度などの情報が読み取られ、そして判断に生かされる。これらの定量的

数字を定性的な政策判断に生かす事例も蓄積している。

疫学による測定は次第に精緻になっており、大気汚染のように膨大なデータを取り扱え

るような場合は、かなり詳細な測定が行われている。つまり、短期大気汚染が死亡に及ぼ

す影響などは、数パーセントの発症の増加を測定していることになる。ただこれでも、経

済分析のように少数点下の国民総生産が議論されるほどには詳細ではない。なお、数パー

セントの死亡率の増加でも、大気汚染に曝露している人の数は非常に多いので、かなりの

増加であると考えるべきである。

ここで注意しておかなければならないのは、オッズ比が低いからといって因果関係がない
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とは言えないということである。例えば大気汚染と死亡率の関係について考えてみよう。

粒径 10 ミクロン以下の粒子状物質 50 マイクログラム／立方メートル増加毎の死亡率比が、

1.03 倍増加と推定されたとしよう。粒子状物質曝露を受けて死亡した人が粒子状物質曝露

を受けなければ死ななかったであろう確率が、もしあまりにも高いとなると、後に図 4-1 で

示す 1952 年のロンドンスモッグ事件のような状況ということになる。しかし、粒子状物質

曝露と死亡との因果関係は、非常に多くのデータから推定されているので、統計学的有意

差があるものがほとんどすべてであるので約3%増加を計算する元となった1.03倍という推

定値はかなり精度が高い。またモデルを変えて同じデータが何度も計算し直されておりそ

の点でも信頼度が高い。さらに各地で似たような値が推定されているので、因果関係があ

るということは極めて信頼できるものであり、実際にそのように考えられて、今やこの点

において論争はほとんどない状況である。従って世界保健機構 WHO もこれらのデータを利

用して、大気汚染による地域の健康影響を推定するソフト（後で紹介する）を作ることが

できたのである。

病名をおおざっぱに捉えることによる情報バイアスに関しても言及しておく必要がある。

オッズ比を死因別に見ると、死因の括りが大きいほど、オッズ比が低く推定されているの

に気づく。これは後で述べる情報バイアスのノン・ディファレンシャルな（非差別的な／

区別のない）誤分類の一つである。従って、大きく括った死因（例えば呼吸器疾患死亡）

でのオッズ比より、それに属する大気汚染に関連した疾患による死亡（ぜん息や慢性気管

支炎による死亡）は、理論上、実際にはさらに大きなオッズ比になっていると推定するこ

とができる。（Checkoway 2004）。これについてのチェッコウェイが職業病の疫学テキスト（オ

ックスフォード大学出版で第２版）に記載した部分(p109)を引用すると以下のようになる。

「ノン・ディファレンシャルな誤分類の一つのタイプとして、研究対象疾患が十分に定義

されず広い範囲の原因の異なる種々の疾患を含んでいる時、例えば、全死亡、全ガン、も

しくは全先天性奇形などの時、に生じるバイアスがある。このような様々な疾患を含んだ

広い範囲をとってしまった時には特定の疾患に及ぼす曝露影響をぼやけさせてしまう（相

対危険度１の方向に過小評価する）。なぜならこの疾患にこの疾患に関するリスクが大きく

上昇していても、研究対象にした広い範囲の疾患群にしてしまうと、リスクの上昇は小さ

くしか表れてこないからである。例えば、ある奇形性の化学物質が非常に特定の先天性危

険のみを引き起こす場合、全先天性奇形を併せると弱い関連しか観察できない。同様のバ

イアスは、曝露測定が十分に定義されず原因としては関係のない広い範囲の曝露（例えば、

殺虫剤）を含んだ時にも生じる。また、研究対象とした疾患を引き起こさない曝露（例え

ば診断時期のすぐ前やすぐ後などの潜伏期間を考慮しない場合）までも含んでしまうと生

じる。別に測定の誤差により生じたわけではないこれらの現象は、情報バイアスを代表し

ていないという議論もあるが、因果的に関連した曝露（もしくは疾患）が適切に測定され

なかったという点では、これらのバイアスは情報バイアスに含まれるのである」。 

また後に交絡要因として詳しく論じるが、「曝露」とした要因以外の要因（いわゆる他要
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因）による影響による当該率比への影響についても論じる。このような要因があり得ると

するのが一般的なモデルだからだ。このような他要因の影響を考慮した上で、当該要因に

よる健康影響の程度を推定する技術は良く発達しており、パソコンを用いて簡単に行える。

なお少し触れたが、横断研究による発病の真の率比の推定は、オッズ比により推定可能で

あり、10％程度の誤差（Newman1988）であることがシミュレーションで示されている。た

だ横断研究デザイン（有病データ）そのものに由来する過小評価の誤差がある。

２－４．感度・特異度

上記に述べた理論上の話は、観察による認識が我々に完璧に行われた場合の話である。

しかし、現実の認識はそれとは若干ずれている。情報を得る際の認識のズレは、曝露情報

の側と疾病情報の側でそれぞれ感度・特異度で表される。感度は「あるものをある」と認

識する割合で、特異度は「ないものをない」と認識する割合である。疾病情報で例えると、

感度は病気のものを「陽性（病気がある）」と認識する割合で、特異度は病気がないものを

「陰性（病気がない）」として認識する割合である。

ここでは詳しくは説明しないものの、感度、特異度が共に 100%であるような検査は、ま

ずほとんどあり得ない。感度が 100%ではないということは、病気がある者が陰性とされる

可能性があることになる（いわゆる「見逃し」）。特異度が 100%ではないということは、病

気がない者が陽性とされる可能性があることになる。これらをまとめて、情報の誤分類と

いう。曝露情報の側と疾病情報の側の両方で起こりうる。情報の誤分類により生じるバイ

アスは、次の節で述べるように情報バイアスと呼ぶ。 

質問票による曝露の測定あるいは疾病の診断は、過去の情報を得ることにおいて非常に優

れた情報収集法であり、測定法であり、診断方法である。しかし疑問に思う人は我が国に

多いので、死亡とか受診といった他の人にも認識できる出来事（イベント）で測定してき

ているのが、大気汚染による短期影響の指標である。

２－５．情報バイアスと交絡バイアス・交絡要因

情報バイアス（測定バイアス）は、曝露感度・曝露特異度あるいは疾病感度・疾病特異

度が 100%でない場合に推定値の測定で生じるバイアスのことである。感度と特異度が揃っ

て 100%になるようなことはほとんどあり得ないので、いかなる疫学研究でも少なからず情

報バイアスが混入していることになる。問題は、情報バイアスが多少なりとも推定値に誤

差をもたらしている場合に、その情報バイアスにより推定値に基づいた判断が変化する可

能性があるかどうかということになる。すなわち、情報バイアスによる誤差の方向が、「過

大評価」になるのか「過小評価」になるのか、あるいは曝露群と非曝露群の発生率の異な

りを少なくする方向に働くのか（疫学で「null 方向へのバイアス」という）のいずれなのか

を疫学理論上に基づいて知っておくということである。バイアスによる相対危険度 RR の誤

差の方向をまとめて記すと以下のようになる。一般的に RR を１の方向にバイアスする誤分



11

類の方が、バイアスの方向を予測しやすいので、RRによる判断間違いを防ぐことができる。

バイアスの方向

RR を 0 の方向へ

RR を無限大の方向へ

RR を 1 の方向へ

情報バイアスにより生じる誤差のほとんどは、相対危険度を 1 の方向にバイアスするもの

である。これをノン・ディファレンシャル non-differential な(非差別的な／区別のない)誤分

類（情報バイアス）と呼ぶ。曝露側にも疾患側にもどちらにも生じる。それぞれにおいて、

曝露測定の感度・特異度が 100%でないことが疾患の有無と独立している場合、もしくは診

断の感度・特異度が 100%でないことが曝露の有無と独立している場合が、この

non-differential な(非差別的な／区別のない)誤分類である。このことからも誤分類によるだ

いたいバイアスが non-differential であることが分かるであろう。

ではディファレンシャル differential な(非差別的な／区別のある)誤分類によるバイアスは

どのようなものがあるのだろう。例を一つあげておく。奇形児を産んだ母親から妊娠中の

投薬歴を聞き曝露情報とし、正常児を産んだ母親から妊娠中の投薬歴を聞き曝露情報とし

た場合、奇形児を産んだ母親に比較して正常児を産んだ母親は妊娠中の投薬・服薬を思い

出しにくい傾向が想像できるので、この結果、オッズ比（相対危険度）は、過大評価、す

なわち RR を無限大の方向にバイアスすることが予想できる。このバイアスは後に実際に検

証されたが、ほとんどないかあってもわずかなものであることが分かった。ただこの例の

ような場合、曝露情報を母親から聞き取るのでなく、カルテ等から情報を集めると、誤分

類は differential(差別的／区別のある)でなく non-differential(非差別的／区別のない)となり、

バイアスの方向性は１の方向になり、バイアスによる判断間違いは少なくなる。

誤分類によるバイアスをまとめると以下のようになる。

曝露の誤分類による情報バイアス

ノン・ディファレンシャル non-differential (非差別的／区別のない)

ディファレンシャル differential (差別的／区別のある)

疾患の誤分類による情報バイアス

ノン・ディファレンシャル non-differential (非差別的／区別のない)

ディファレンシャル differential (差別的／区別のある)

2-3 で説明した広い範囲の病名で括ってしまうことにより生じる情報バイアスで、相対危

険度が null の方向にバイアスされてしまうという理論は、すでに引用したように職業病の

疫学のテキストで次のように説明されている（Checkoway 2004）。「研究対象疾患が十分に定
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義されず広い範囲の原因の異なる種々の疾患を含んでいる時、例えば、全死亡、全ガン、

もしくは全先天性奇形などの時、に生じるバイアスがある。このような様々な疾患を含ん

だ広い範囲をとってしまった時には特定の疾患に及ぼす曝露影響をぼやけさせてしまう

（相対危険度１の方向に過小評価する）。なぜならこの疾患にこの疾患に関するリスクが大

きく上昇していても、研究対象にした広い範囲の疾患群にしてしまうと、リスクの上昇は

小さくしか表れてこないからである。例えば、ある奇形性の化学物質が非常に特定の先天

性危険のみを引き起こす場合、全先天性奇形を併せると弱い関連しか観察できない」。従っ

て、大きく括った死因、例えば本件の場合、全死因や呼吸器疾患による死因などの大きな

死因で括った場合に推定される相対危険度は、大気汚染物質の影響を受ける死因に限った

場合より、過小評価（相対危険度１の方向にバイアス）される。その程度は括りが大きい

ほどひどく過小評価される。同様のことは病名だけでなく、曝露名に関しても起こりうる

（Checkoway 2004）。疫学理論の言葉で述べてあるものの、これらの事実は疫学研究を実際

に手がければ、すぐに分かる初歩的な事項である。

次に交絡バイアスについて説明する。通常、疫学的方法論に対して疑問が差し挟まれるの

はこの交絡バイアスに関するものである。しかし、交絡バイアスについては調整法が確立

されており、実際にはあまり問題とならない。とりわけ後に取り上げるような大気汚染に

よる短期影響評価における研究では、一般に言われるような年齢や喫煙歴による交絡の可

能性は、研究デザイン上考えられないので問題とはならない。なぜなら、喫煙、アレルギ

ー素因、室内汚染、居住環境、年齢などの交絡要因の候補としてあげられている要因は、

大気汚染の変動と共に動くような変動をしないことは明らかであり、このような場合は大

気汚染と健康影響の関連の定量的指標の交絡要因とはなりえない。以下に述べる交絡バイ

アスをもたらす条件を満たしていないからだ。

交絡バイアスとは、問題となっている曝露（本件の場合、大気汚染）以外の要因（他要因

とか多要因というような用語で表現される場合が多い）による影響により、相対危険度な

どの疫学的影響の指標に系統的誤差（バイアス）が生じることを言う。ほとんどの疾患は、

複数の要因が知られているので、裁判などである要因について因果関係が問題となった場

合、因果関係がないと主張する側が、交絡要因（あるいは攪乱要因）と称して問題になっ

ている要因以外の要因を列挙して、だから測定された相対危険度は信用できないとか、あ

るいは因果関係は否定できると主張する場面にしばしば出くわす。しかし、ある要因が交

絡要因として交絡バイアスを引き起こすためには交絡要因としての定義を満たさなければ

ならないことが、このような場合に議論されることは、これまでほとんどなかった。交絡

要因に関する簡便なる定義は次のようなものである。以下の定義を両方とも満たしておか

なければ、ある要因が交絡要因として交絡バイアスという誤差をもたらすことはない。し

ばしば、①の条件を満たしているだけで交絡要因として論じられることがあるが、それは

間違いである。②の条件も満たされていなければならない。時に、①の条件を満たしてい

るか否かも示さずに「交絡要因」として主張するような人がいるが、このような主張は論
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外の誤りである。

① 交絡要因は当該疾患のリスク要因でなければならない。

② 調査対象集団において、交絡要因は当該曝露と関連していなければならない。

これを図にして表すと図 2-5 のようになる。しばしば、図 2-5 の中に示したように、③と

して、「交絡要因は当該曝露と当該疾患の因果の連鎖の中間要因であってはならない」とい

う第三の定義が付け加わることが多い。しかしこの第三の定義が問題になることはほとん

どない。

交絡要因を調整してオッズ比などの相対危険度を算出する方法は確立されており、交絡要

因と思われる要因に関する情報が集められていれば、パソコン等で簡単に行うことができ

る。ただ交絡要因が考慮もしくは調整されていないがために、大きなバイアスが存在した

というようなことはほとんどない。とりわけ大気汚染疫学のように、ある一定の人口集団

全体を調査した場合においては、ある要因が曝露群のみもしくは非曝露群のみに偏在して

いるというようなことは、通常ほとんどないので、交絡バイアスが強く働くことはほとん

どない。

図２－４ 交絡要因の定義の図

さらに大気汚染疫学では容易に想像できるように、過去に発生した呼吸器症状のために大

気汚染地区から転出する住民が生じる可能性がある（田中 1996, Shima 2002, Oosterlee 1996）。

このようなことにより、大気汚染により呼吸器疾患が増える場合には、曝露による影響の

指標を過小評価することにつながる。つまり呼吸器症状があるために高度大気汚染地域か

ら転出するという通常起こりうると考える現象により、影響の程度は過小評価されるので

ある。これは一般に選択バイアスとして解釈されるが、交絡バイアスとしても解釈可能で

原因曝露 疾病・症状

第三要因

①第三要因は、

その疾病を引き起こす

②第三要因は、

当該曝露と関連している
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ある。

２－６．有意差と因果関係

有意差がある場合に因果関係があると考え、有意差がない場合に因果関係がないと考え

る考え方を、時に見かけることがある。次第にそのような考え方を目にすることは少なく

なっているものの、このような考え方は、論理的あるいは統計学的に誤っているし、実際

の役にも立たない。このような誤りによって生じる弊害とともに、なぜ誤っているかにつ

いて、疫学者ロスマンは彼の疫学テキストの初版の９章（Rothman1986）において詳細に述

べている。本意見書に、その訳文を添付した（添付資料１）。ここでは、概要を展開する。

有意差検定の考え方をカイ二乗検定に基づいて説明する。カイ二乗検定は、比較する２

群（例えば、曝露群と非曝露群）の間で、発症頻度が異ならないという仮説（帰無仮説）

を立て、標本データから計算される検定統計量が一定以上の場合、この帰無仮説がデータ

を抽出した集団において成り立っている確率が低いため（しばしば 5％という確率が判断の

境界線として用いられる）、この境界線より低い確率が標本データから算出された場合、帰

無仮説を捨て（棄却し）、２群間の発症頻度が異なるとする対立仮説を採択するという考え

方である。帰無仮説が棄却され対立仮説が採択された場合、しばしば「統計学的有意差が

あった」と表現される。このような説明を読んでも分かるように、有意差検定は、標本デ

ータから母集団の頻度が同じという前提を捨て去るか否かを判断するための取り決めであ

り、決して曝露と疾病の発生との間に因果関係があるかないかを判断する基準ではない。

このように言えるということは、曝露と疾病との間に因果関係があるかないかあるいは因

果関係がある場合どの程度の影響があるのかという判断を行う際には、以下に説明するよ

うに有意差検定よりもっと科学的な定量的方法論があるということである。

そもそも検定には、以下に述べるような欠点がある。検定は、帰無仮説が採択される確

率が高いか否かという二者択一の情報しか与えない。しかも推定の説明のところで論じる

ように、検定の二者択一の結果は、疫学的影響の程度の強さ（例えばオッズ比など相対危

険度の大きさ）と標本数との両方に影響されるので、たとえ強い影響を示していても標本

数が少ないために有意差を示さない場合もしばしばある。この場合の標本数とは、人口集

団から採集した標本数だけでなく、その中の有病者数にも影響されるので、有症率が低い

場合には、全体の標本数が少ないのと似たような現象が生じる。従って因果関係があって

も有意差がない事態が生じるので、このことは十分に踏まえておかなければならない。

このような欠点を克服するために、今日では点推定と区間推定を用いた表現を行う。こ

れをまとめて推定と言う。疫学の場合、特に疫学的影響の指標の推定を行う。さらに、個々

の研究で行われた推定の結果がばらつく場合には、メタ分析などの、研究を統合して判断

する方法論が近年では盛んに行われている。環境疫学や公害問題だけでなく、医療におけ

る治療成績や薬剤の有効性の判断にはこのような方法論が駆使されて、重要な判断が下さ
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れている。

次に推定について説明する。推定は疫学研究の場合は、疫学的影響の指標を定量的に推

定する作業である。その際、最もありそうな一点の定量的値を推定する点推定と、ある程

度の確率幅（95％信頼区間や 90％信頼区間が採用されることが多い）をもった二点の定量

的値を推定する区間推定との両方が行われることが多い。この場合区間推定値の二つの推

定値の間に、点推定値があることになる。本意見書にもその例の多くを見ることができる。

このようにすると、検定では有意差が「ある」、「ない」の定性的な情報しかなかったのが、

三つの定量的な情報を得られるようになり、より丁寧な判断が可能になる。

点推定と区間推定を示す方法でも、検定と同じような「検定判断」は可能である。区間

推定値の間に帰無値（null value：オッズ比等の相対危険度の場合は、1）が含まれていない

場合は、統計学的有意差があるということになる。しかしこの場合、帰無仮説に基づいた

有意差検定とは、厳密には異なるが、大きな問題になることはほとんどない。

点推定値と区間推定値を示すと、有意差がなくても大きな影響が示されていることが分

かることがある。例えば、図 2-5 は、ニューイングランド医学雑誌に 1978 年に掲載された

論文の図である。すでに本件でも資料として示されてきている。臨床試験の結果で、有意

差検定で有意差がないという理由で、効果がないとされてきた研究 71 件のデータを、点推

定値と区間推定値で示すと、その多くが、効果（影響）のあることが推察できることが明

示されている。これらの研究は、研究対象者数が多くなると、影響の程度はそのままで有

意差が出てくる可能性が大きいので、さらに対象者数を多くして研究を行うべきであろう。

図２－５ Freiman1978 の図
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（表題の訳： ７１の試験についてみた，パーセンテージの差の真の値に関する９０パーセント信頼区間

各区間の中心の縦棒は，各試験ごとの，観察された差すなわち PC－PT を示す。（Freidman ら「第

２種の過誤，調査デザインにおけるサンプルの大きさ，及び無作為化比較試験の解釈の重要性。７

１の「否定的な」試験の調査」より。））

２－７．メタ分析

なお、ネガティブな結果を示す研究結果（しばしば有意差がないというだけでネガティ

ブとされる場合もあったらしいが、これは本節で述べたように論外で、普通は相対危険度

が１未満を示すような研究結果）が、一部の研究で少数見られるために因果関係に関して

結論を下せないという意見があるらしい。しかしこれは間違いである。受動喫煙と肺がん

に関する研究などの例を見れば明らかなように、一部にネガティブな研究があっても因果

関係に関する結論が下されている。様々な理由で（しばしば調査対象数が少ないという理

由で）研究結果には誤差（ランダム誤差・バイアス）が生じうる。従って同じテーマの研
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究が複数ある場合は、それぞれの研究の質が吟味され、必要があれば統合した疫学的影響

の指標が算出される。これら一連の研究横断的な作業を、しばしばメタ分析と呼ぶ。 

大規模なメタ分析の代表的な例が、受動喫煙と肺がんの因果関係に関して行われている

ので、その例を表 2-4 として示す。多くの個々の研究において有意差を示していないにも関

わらず、喫煙者の妻における受動喫煙と喫煙者の妻における肺がんの因果関係があること

は、国際がん研究機関 IARC だけでなく、今日世界に広く認められている。表 2-4（IARC

モノグラフ 83 の Table2.2）を見ると相対危険度の区間推定の下限が 1（帰無値）を下回って

有意な上昇とは解釈されない研究結果が大半を占めているばかりでなく、相対危険度の点

推定値が，1.0 以下の 0.7、0.8、0.5 などの逆の影響を示すような研究結果も含まれている。

それでも喫煙者の妻における受動喫煙と肺がんの因果関係があるとされた経緯は、同モノ

グラフや同じ結論を示すこととなった米国環境保護局 EPA の報告書(1992)に詳しく記載さ

れている。

これらの研究結果から、国際がん研究機関 IARC は受動喫煙に関して次のような結論を導

き出している。「受動喫煙は、能動喫煙によって引き起こされるタバコ喫煙に見られるのと

同じ様々な発がん物質と毒性物質への曝露を伴う。タバコ喫煙に関する前回のモノグラフ

で記したように、これは受動喫煙の煙への曝露による肺がんの何らかのリスクがあること

を意味する。非喫煙者における受動喫煙曝露と肺がんに関する５０以上の研究、特に配偶

者の喫煙に関する研究は、２５年間にわたって刊行されてきた。これらの研究は、多くの

国々で行われてきた。ほとんどの研究は危険度の上昇を示しており、特に曝露が高い人々

で上昇していた。この情報を評価し、対象者の数が限られた研究を利用するために、個々

の研究を一緒に評価して相対危険度を推定するメタアナリシスが行われた。これらのメタ

アナリシスは喫煙する配偶者からの受動喫煙への曝露とその喫煙者の配偶者における肺が

んリスクとの間に有意で一致した関連を示していた。この相対危険度の上昇は、女性にお

いて 20%で、男性では 30%であった。そしてこの危険度の上昇はバイアスや交絡を調整し

た後も残った。この危険度の上昇は曝露の上昇と共に増加した。さらに、事業場での受動

喫煙に曝された非喫煙者における肺がんに関するメタアナリシスは、12-19%の危険度の上

昇を示していた。この証拠は、受動喫煙が非喫煙者の肺がんを引き起こすと結論づけるた

めに十分な証拠である。観察された危険度の大きさは、多くの人口集団における能動喫煙

の研究に基づいた推測結果と合理的に一致するものであった」（1409 ページ）。その結果、

発がん性評価において、「受動喫煙はヒトにおける肺がんを引きおこすという十分な証拠が

ある」（1413 ページ）と結論づけた。

表２－４ 国際がん研究機関が示した受動喫煙と肺がんの因果関係に関する諸研究の結果

（表題訳：配偶者が喫煙者である生涯非喫煙者の，配偶者が喫煙しない場合と比較した肺癌リスクに関す

る疫学研究）
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２－８．公害裁判

公害による人体への影響が問題となった裁判などでは、医学的因果関係と法的因果関係

という２つの因果関係が語られることが多い。このうち医学的因果関係について多くの誤

解があるので、ここで説明を行う。さらに医学的因果関係と法的因果関係の問題に関して

整理を行う。 

公害による人体への影響の問題である以上、この場合の医学的因果関係は疫学調査・疫

学研究結果に「まず」基づくべきであり、それが国際的にも認められているし、それ以外

に優先すべき方法はない。なぜならヒトのデータを定量的に分析できる方法論は疫学しか

ないからだ。他の方法論では、そもそもヒトのデータを処理できない。それにも関わらず、

医学的因果関係というと「臨床医学的」あるいは「基礎医学的」因果関係があるかのごと

き主張が、これまでしばしばなされてきた。このうち臨床医学的なデータは、今日、根拠

に基づく医学 EBM として疫学的方法論により分析がなされる。従って、臨床医学的因果関

係とは環境疫学での因果関係と同じ疫学的方法論に基づいた医学的因果関係に他ならない。

「基礎医学的」なものに至っては、一体何を指すのか定かではないが、これが動物実験だ

としたら、動物実験のデータの処理方法は疫学分析の一応用型に過ぎないので、疫学的方

法論が直接的に関係している。また分子生物学や遺伝医学だとしたら、このような場合で

も人体全体への影響を評価するためには、今日では分子疫学や遺伝疫学として疫学的方法

論が直接的に応用されている。従って、基礎医学的といわれるものも実際は疫学的方法論

に基づいていることに他ならない。それにも関わらず、医学における因果関係を明らかに

する方法論が疫学的方法論以外に何かあるかのごとき言い方がなされてきたのは、因果関
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係を明らかにするということに関して我が国の国内で十分に議論が尽くされてこなかった

ためではないかと思われる。

国際がん研究機関 IARC による発がん分類の経過と結果を詳細に記した一連のモノグラ

フの前書きには、次のように、ヒトにおける発がん分類（すなわち物質等とヒトにおける

がんとの因果関係判断）における疫学の役割を明確に述べている。

疫学研究結果や動物実験結果などは、それぞれの研究形態の枠組み毎に整理されて、それ

らの研究結果が当該物質のヒトにおける発がん性についてどのような証拠を提出している

かについて、まず整理される。まず、因果関係が確立されていると考えられた場合（例え

ば疫学研究では、偶然の変動、バイアス、交絡が考慮された上で）は、発がん性に関して

「十分な証拠がある（sufficient evidence of carcinogenicity）」と判断される。観察された結果

が発がん性に関して信頼するに足る結果を示しているが、まだ十分に吟味されていない（疫

学では、偶然の変動、バイアス、交絡が考慮されきっていない）場合は、発がん性に関し

て「限られた証拠がある（limited evidence of carcinogenicity）」と判断される。また発がん性

を評価するには、研究結果の質が不十分、一貫性に欠けたり、統計的パワーに欠けていた

りしている場合もしくはデータがない場合には「不適切な証拠しかない（Inadequate evidence 

of carcinogenicity）」と判断される。曝露レベルが異なっても発がん性が観察されない場合に

は「発がん性に欠ける証拠がある（Evidence suggesting lack of carcinogenicity）」と判断され

る。 

これらのそれぞれの研究形態の枠組み毎での判断がまとめられて、当該物質によるヒトへ

の発がん性に関して分類がなされる。まず、グループ 1 は、「当該物質（混合物）は人体に

発がん性がある。この曝露環境は、ヒトへの発がん性を持つ曝露を伴っている」で、他の

研究結果がどのようであれ、疫学研究結果が sufficient の時にこのように分類される。疫学

研究結果が sufficient でなくても動物実験において sufficient で他の研究結果で強い発がん性

の証拠がある場合、例外的にグループ 1 に分類されることもある。グループ 2 は、グルー

プ 2A とグループ 2B に分けられる。グループ 2A は「たぶん（probably）発がん性がある」

とされるもので、疫学研究結果で limited、動物実験結果で sufficient の場合に適用される。

疫学研究で limited でも動物実験結果で sufficient の場合で他の研究結果で強い発がん性の証

拠がある場合にも適用される。グループ 2B は「発がん物質である可能性がある（possibly）」

とされるもので、疫学研究で limited、動物実験結果で limited 以下の時に分類される。また

疫学研究結果で inadequate でも動物実験で sufficient の時、疫学研究で inadequate でも動物実

験結果で limited でもその他の証拠が強い発がん性を示している時も 2B に分類される。他

に、グループ 3（ヒトへの発がん性分類ができない）とグループ 4（恐らく probably ヒトへ

の発がん物質ではない）という分類があるが、紹介は省略する。このように疫学研究結果

は、発がん分類においてもヒトへの影響を考える上で中心的影響を果たしている。

２－９．原審判決の誤り－５０ｍ理論
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原審判決は、道路沿道５０ｍ以内に居住する住民に関しては、沿道汚染と症状との因果

関係を認めたが、それ以外の原告に関しては、因果関係を認めなかった。この５０ｍ以内

という数字は、神戸地方裁判所の判決を踏まえたものと推察される。

しかし、たとえ環境医学に関してほとんど予備知識のない人でも分かるように、この５

０ｍという数字は合理性を欠いている。５０ｍ以内は認め、５０ｍ以外は認めないという

ことは、患者発症における道路汚染物質の濃度勾配を認めていることになる。千葉大学の

調査における５０ｍとは量－反応関係を見るための濃度勾配の指標として距離をとっただ

けにすぎない。また、５０ｍで線引きをせずに道路からの距離（曝露指標）を連続量のま

まにしておいては、分母と分子を確定して発生率・有症率を計算して明示することが原理

的にできないという疫学調査の大前提がある。従って、どこかに境界線を引く必要があっ

たという理由も忘れてはいけない（Rothman 1986：16 章）。言うまでもなく、同じ交通量の

道路であっても，ある地域で道路からの距離５０ｍでの大気汚染物質の濃度が別の地域で

の道路からの距離５０ｍでの大気汚染物質の濃度が一致することはない。地域によってバ

ックグラウンドの大気汚染レベルが異なるからである。

しかし誰もが認めるように、バックグラウンド濃度は、尼崎や名古屋に比べて、東京で

は格段に高いのである。たとえば浮遊粒子状物質の最高値○○（あるいは平均値でも仕方

がない場合もあるかもしれない）マイクログラム／立方メートル以上の地域に関しては、

曝露と症状の因果関係を認めるというのであればずっと合理的である。

例えば、東京都区部の一般測定局の浮遊粒子状物質の年平均値も日平均値の 2%除外値も、

西宮市の自排局（国道４３号線沿線の津門川局、甲子園局：尼崎市には４３号線沿いの自

排局がないため西宮市のデータを代用）のデータよりもしばしば高いのである。例えば、

平成 14 年の津門川局の SPM の年平均値は 29μg／立方メートル、2%除外値は 71μg／立方

メートル、甲子園局の年平均値は 35μg／立方メートル、2%除外値は 84μg／立方メートル

である。東京都区部の一般局
．．．

はほとんどこれを上回っている。このような東京都の状況を

考えれば、原審判決のように５０ｍ以内という基準で判断するのは，不合理極まりない。

２－10．疫学研究と大気汚染疫学研究

第一章で示したように、疫学研究は 1980 年代半ばから急速にその数を増加させ始めたこ

とが分かる。その中でも、とりわけ大気汚染に関する疫学研究（図中 1-1 では、Epidemiology 

+ Air Pollution で示してある）は、急速な伸びを示している。しかし、このような国際的な

動きは、我が国の内部では全く反映されていない。本意見書の中でも示したように、日本

の大気汚染疫学は研究デザインが旧態依然であるだけでなく、その量も全く低迷している。

研究者の絶対数も非常に少ない。これは我が国の医学部が従来持つ「問題解決能力の低さ」

や疫学教室がないことなどにも由来していると思うが、環境汚染による人体への影響を科

学的に明らかにするということに関して、国や環境省が一貫して消極的だった事実からも

由来していると思われる。
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第三章 大気汚染による長期的影響研究のデザイン

３－１．横断研究

ある地域の人口集団（N 人とする）において、ある症状を有する患者が A 人いたとする。

この場合、この地域のこの症状の疾患の有症率（prevalence，有症割合もしくは有病割合と

呼ぶのが正確だが、以下、本件の呼び方に倣って「有症率」とする）は、A／N である。有

症率は割合なので、ゼロから 100%の値を取る。この有症率を、大気汚染が激しい地区（1

の添え字で表す）と大気汚染が少ないかほとんどない地区（0 の添え字で表す）とで比較す

る。すると表 3-1 のような 2 かけ 2 表が構成できる（表 2-3 と同じ）。尼崎や名古屋の大気

汚染訴訟、あるいは本件訴訟で証拠として採用されてきた千葉大学による大気汚染影響調

査のデータ(田中 1996, Shima 2000, Shima 2002)の一部は、この横断研究デザインである。

表３－１ 横断研究における 2かけ 2表

---------------------------------------------------------------------------------------------- 

 曝露あり 曝露なし

---------------------------------------------------------------------------------------------- 

病気あり A1 人 A0 人

病気なし N1-A1 人 N0-A0 人

---------------------------------------------------------------------------------------------- 

計 N1 人 N0 人

---------------------------------------------------------------------------------------------- 

 

この場合、疫学的影響の指標は、有症率比（A1／N1）/（A0／N0）で表現できる。しか

し、他の研究デザインと比較するという意味で、疫学的影響の指標としての率比の推定を

目標とすれば、オッズ比｛A1／（N1-A1）｝/｛A0／（N0-A0）｝が、同じ 2 かけ 2 表から算

出され、オッズ比の点推定値と区間推定値が示される。横断研究におけるこのオッズ比は、

率比の良い推定であることが検証研究により示されている（Newman 1988）。従って後述の

再解析でも、過去の我が国の大気汚染疫学研究結果をオッズ比に統一して分析を行ってい

るし、千葉大学による大気汚染研究結果が、オッズ比で示されているのもこのためである。

さて、この横断研究での研究は次第に、コホート研究や、短期的影響研究のデザインに

よって取って代わられるようになる。その理由は次のような点によるものである。なお、

我が国の大気汚染研究ではこの転換が起こったとは現時点では言い難い。 

まず、横断研究では、大規模な対象者の有病の有無を、かなり高い回収率になるまで調

査しなければならないこと。これは調査の誤差が入るために、結果的にランダム誤差とノ

ン・ディファレンシャルな誤分類が入りやすくなり、推定値の過小評価になる傾向がある。

次に、横断研究では有病状態を測定するので、疫学調査において問題となる「発症」を測

定できない。「発症」基準にすると、死ににくく治りにくい病気は、たとえ発生率が低くて
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も有症率が高くなるというような欠点が生じる。このことは結局横断研究データを用いて

集めたデータでは、疫学的影響の指標が過小評価されてしまうことにつながる。これらの

欠点から、横断研究では、かけたコストの大きさに比較して、大気汚染影響を過小評価し

たり大気汚染影響を見逃したりすることにつながることになる。

地域間の平均汚染濃度の格差を利用して大気汚染による人体への影響を比較する横断研

究より、同じ地域における日々の変動の汚染濃度の格差を利用して大気汚染による人体へ

の影響を比較する短期影響調査の方が、明瞭なコントラストを抽出できることは疫学の専

門家でなくても理解できる。地域間の平均濃度の差より、同じ地域における汚染濃度の変

動の方が遙かに差が大きいからである。また同じ地域の汚染濃度の変動を利用した方が、

同じ人口を比較していることになり比較可能性に関する説得力が増すし、交絡要因候補の

問題もなくなる。

しかし、横断研究には利点もある。以下に述べるような時系列（time series）分析を利用

した短期影響調査に比べれば費用がかかるものの、コホート調査に比較すれば安価で済む。

また短期影響評価よりも長期的で包括的な影響を見ることができる。しかし、この点では

コホート調査に比べて推定値が過小評価される点については、すでに指摘した。しかし上

記の過小評価するバイアスを考慮して、見方によっては長期間にわたる追跡データとして

コホート研究と比較してみることもできる。

３－２．コホート研究

ハーバード六都市調査（Dockery 1993）、アメリカがん学会調査（PopeIII 1995）など

がこれにあたる。我が国でも小規模の調査において短期間の追跡調査が行われていること

がある。死亡率への影響を調べたハーバード六都市調査などの調査以外に、2004 年 10 月の

EPA クライテリアにまとめられている長期曝露調査（後に紹介する短期影響調査の時系列解

析と対比してこのように呼ばれる）には、呼吸器疾患指標や呼吸器症状、肺機能に関する

影響調査として 34研究が参照されている。

コホート研究を 2かけ 2表で表現すると表 3-2 のようになる。

表３－２ コホート研究における 2かけ 2表

---------------------------------------------------------------------------------------------- 

 曝露あり 曝露なし

---------------------------------------------------------------------------------------------- 

病気発生人数 A1 人 A0 人

追跡人－時間 PT1 人時間 PT0 人時間

---------------------------------------------------------------------------------------------- 

 

六都市研究は、この 2 かけ 2 表で表される表現と同等の分析を行っている。一方、アメ
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リカがん学会の研究は、リスクという発症割合を用いているが、同じように考えていただ

いて良い。非喫煙者グループを追跡したコホート研究（Abbey 1993, Abbey 1994, Abbey 1995, 

Abbey 1999）も、オッズ比を推定値として用いているが基本的には、このタイプの分析であ

る。千葉大調査も、横断調査にコホート研究デザインを組み合わせて、オッズ比を用いて

影響を推定している。

コホート研究は、基本的に動物実験と同じデザインなので、非常に分かりやすい。この

研究では、大気汚染以外の要因は、交絡要因候補としてデータが集められ、分析によって

調節される。従って疫学分野以外の一般の人が不安がるほど、他の要因（すなわち交絡要

因候補）による影響は心配する必要はない。分析疫学研究を実際に行ってきた者にとって

は、分析理論やパソコンが発達した現在では、大きな問題点ではない。この点で、Abbey

らの一連の研究(Abbey 1993, Abbey 1994, Abbey 1995, Abbey 1999)が、宗教上の理由で喫煙等

の交絡要因候補がないと考えられる集団として有名な第７日降臨派（7th Day Adventist）を

調査対象にしており、非常に一般の人々の納得を得られやすい。これらの集団においても

大気汚染影響が同様に観察されていることからもよく分かる。

また同じ影響指標（例えば死亡）でみた場合，後述する短期影響はコホート研究に比べて

推定される影響の程度が小さいことも指摘され、コホート研究の必要性は今でも EU の会議

で論じられている。

ただコホート研究では、疾病の発生率が低ければ低いほど、長期間・大人口集団を追跡し

なければならないので、大変なコストがかかることになる。またこの点で、追跡漏れによ

るバイアスに関して懐疑的な見方をされる場合もあり得る。また前向きコホートでは判断

までの時間がかかるし、人体への悪影響に関する研究は倫理的にも問題があり得る場合が

あるので、今日では後ろ向きコホートや症例対照研究が行われる場合が多いし、その結果、

これらの研究デザインが判断の材料として用いられる場合が多い。しかし、これらの欠点

は、追跡割合が極めて高いハーバードの６都市調査やカリフォルニア第７日降臨派調査で

はクリアーされている。ただし、追跡漏れはしばしば影響の程度を過小評価する方向にバ

イアスが働く。 

３－３．我が国における大気汚染研究の再解析

１．国内疫学調査の再解析のねらい

大気汚染による健康影響を調べた代表的な国内疫学調査は，Ｓ５２環境庁調査，Ｓ５２

岡山県調査，Ｓ６１環境庁調査，Ｈ３環境庁調査，Ｈ９環境庁調査，そしてＨ８，Ｈ１２，

H14 千葉大調査である．このうちＨ３環境庁調査までは，各地区ごとの大気汚染濃度と（訂

正）有症率（Ｈ３環境庁調査は発症率も）の関連を相関係数，単回帰式または重回帰式で

表わしている．Ｈ９環境庁調査以降は各個人別の居住地域の大気汚染濃度と有病と発症状

況，さらに大気汚染暴露以外の因子として，既往歴・受動喫煙・屋内汚染度・家族歴等を

考慮したロジスティック回帰分析を行っている．またＳ６１環境庁調査以前は成人に対す
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る調査であるが，Ｓ６１環境庁調査以後は学童に対する調査となっている．

非汚染地区（NO2 年平均値で 0.01ppm 以下）を対照地区とするデザインを持った疫学研究

は，S55 坪田、S61 環境庁，H9 環境庁，H8・H12・H14 千葉大調査であるが，交絡要因に

ついては S55 坪田は性、年齢、喫煙歴を、S61 環境庁は調整なし、H9 環境庁，H8・H12・

H14 千葉大調査では性・コホート群・居住年数・家屋構造・暖房の種類・家族喫煙状況・ア

レルギー疾患既往歴・大気汚染物質と異なり、解析モデルもプロビット回帰，単回帰，ロ

ジスティック回帰と異なる．現代レベルのメタアナリシスに耐えられるデータ表示がない． 

こうした制約を勘案した上で，既存の疫学調査を統一的に評価し，有用な情報を得るため

には，大気汚染の暴露指標，健康影響指標そして影響の程度の指標を適切に選ばなくては

ならない．大気汚染の暴露指標としてはＮＯ２濃度が，健康影響指標としては成人は持続性

せきたん有症率を，学童は喘息様症状有症率・発症率が一般的である．関連指標としては

対照地区に比べて汚染地区の健康影響を対比的に表示するには有症率オッズ比，発症率オ

ッズ比（発症率比を推定）が解り易い．大気汚染の指標としてＮＯ２濃度を選べば，10ppb

の対照地区と 30ppb の汚染地区を比べた有症率オッズ比，発症率オッズ比（発症率比を推

定）の定量的な内容が解る．この点，相関係数や回帰係数はこの対比を定量的に表現でき

ない．

２．国内疫学調査の再解析の手法

添付資料２のとおり

３．国内疫学調査の再解析の結果と考察

サーベイランス調査，大都市ぜん息調査は対照地区が設定されていなく，調査デザイン

の失敗から論外である．その他の今回対象とした調査も汚染指標，健康指標の誤分類から

影響の過小評価となっており問題はあるが，その限界をふまえて評価することとした．国

内疫学調査の再解析の結果が添付資料２の表１，２である．

1980 年頃までは成人（中・高年含む）の持続性せきたん対象で，対照地区をきちんと設定

した優れたデザインの調査なので，オッズ比が４近い． 

1980 年以降は，児童の喘息対象（1986 年 3 月成人は成人・持続性せきたんだが，対象年齢

が中高年を含まない小学生の父母）で，対象地区の設定などデザイン上問題あり，有症率

オッズ比で 1.3 前後であり，有意，非有意な結果が混在してはいるが，区間推定値でみると，

全体として１以上に偏っており，関連ありとの傾向が認められる．また，一般に有症率オ

ッズ比（断面調査）と発症率オッズ比（コホート調査）を対比すると，前者では，例えば

他地域で発症した後に転入してきた者も有症者としてカウントされるなど汚染指標の誤分

類から影響の過小評価となる。本再解析においても有症率オッズ比と発症率オッズ比を対
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比すると，有症率オッズ比が 1.2～1.3 であるのに対し発症率オッズ比が４前後となってお

り，発症率オッズ比の方が有症率オッズ比より鋭敏な指標であり，影響の実態を表してい

るといえ，S61環境庁ｂも発症率オッズ比でみれば４前後のより高い値が観察される可能性

があったということができる。
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第四章 大気汚染による短期的影響研究のデザイン

４－１．ロンドンスモッグ事件（１９５２）

図 4-1．ロンドンスモッグ事件での日ごとの死亡数の変化

霧の都として知られるロンドンのスモッグは、19 世紀から有名であり、多くの文学作品

や美術作品にも描かれてきた。元々は、人口の多いロンドンで各家庭が暖炉で燃やす石炭

からの煙や産業革命で用いた動力からの煙が、冬のロンドン特有の気候によって滞留する

ことにより生じていたようだ。第２次世界大戦後、戦禍から復興するにつれて大規模な火

力発電所等が建設され、ロンドンのスモッグも深刻さが増すようになった。昼間でも車が

ヘッドライトを点け、市民はマスクをして外出するというような状況であったという。同

じような深刻な大気汚染は、アメリカ（ペンシルベニア州、ドノバ）などの他の先進諸国

でも生じていた。

１９５２年冬、ロンドンの町を大気汚染の気団が襲ったことにより、１２月７日から８

日にかけて急激な死亡数の増加が観察された（図 4-1）。大気汚染の状況は、ブリティッシ

ュ・スモーク（Smoke）と呼ばれた粒子状物質（煤塵）と硫黄酸化物（SO2）の濃度で、日

ごとの死亡者数とともに図の中に示されている。これが有名なロンドンのスモッグ事件で
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ある。この事件をきっかけにイギリスを始め、世界の先進国は大気汚染に対する対策に直

面せざるを得なくなった。

図 4-1 を見れば分かるように、Smoke と SO2 の濃度は、１２月１０日には従来のレベル

にまで回復している。しかし、死亡者数の減少は半分程度で、なお多数の死亡者レベルが

継続していることが分かる。死亡者数が減少して元々の数に戻ってゆくのが遅れるという、

このような現象は、その後のロンドンやダブリンなどのその他の都市においても観察され

ている。

ところで、これまで大気汚染は、日常的に大気が汚染され、その汚染された大気に曝さ

れている住民が、発病してゆくというイメージで語られてきたが、ロンドンスモッグ事件

のような事例を具体的に見ると、大気汚染による被害は、汚染された気団がやってきてそ

して被害を出して去ってゆくというイメージの方が理解しやすい。このことは大気による

無限希釈という考え方が現実に即していないことを示している。また、光化学スモッグの

被害の発生状況なども考え合わせてもこのようなイメージの方が現実に即していることを

示している。

大気汚染による短期影響を測定する方法論を開発した研究者の一人であるハーバード大

学のシュワルツは、このロンドンスモッグ事件の図を示し、このような事件が今日の汚染

レベルにおいても生じているかどうかを実証したのが、大気汚染による短期影響を測定す

る一連の研究の基本的視点であることを強調している。そして一連の研究結果が示すよう

に、大気汚染のレベルは異なっても、粒子状物質（PM10、PM2.5）の上昇により、死亡数

が増加し、医療機関への受診は増えていたのである。

なお、ハーバード大学のドカリーら（Dockery1994）によると、Smoke、PM10、PM2.5 な

どの粒子状物質関係の汚染指標の間には、大まかに次のような関係があるという。

PM10≒PM2.5÷0.60、PM10≒総粒子状物質×0.55、PM10≒Smoke 

 

４－２．モデル

この分析は、日々の大気汚染レベル等の変化の傾向を抽出するためのスムージングと多

変量解析の発展形であるマルチレベル分析とを併用していることが多い。このように書く

と、全くこのような分析の話を聞いたことがない方々にはかえって混乱をもたらすが、基

本的には疫学分析の 2 かけ 2 表を想定し、非曝露群を大気汚染が上昇する以前の死亡者数

と人口、曝露群を大気汚染が上昇した後の死亡者数と人口を当てはめているにすぎない。

そして、大気汚染が上昇する前に比べて、大気汚染が上昇した後は、どの程度（何倍）死

亡率が上昇したかを測定している。大気汚染の上昇のレベルは、その時その時でまちまち

なので、浮遊粒子状物質 10 マイクログラム／立方メートル増加毎の死亡率等の上昇、ある

いは 50 マイクログラム／立方メートル増加毎の死亡率等の上昇という形で表現されている。

このように短期影響に関する分析は、大気汚染の日々の変化を取り込んだ分析であると言

える。そのため、後述するように通常大気汚染疫学で問題になるような喫煙歴のような交
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絡要因候補の問題は、この分析では問題とならない。なぜなら喫煙歴、アレルギー素因、

室内汚染、居住環境、年齢のような曝露は日々変化するような要因では決してないからで

ある。従って、このようなモデルでは、喫煙歴等の要因は、調整済みの影響を測定するこ

とができる。

ここでモデルという用語を説明しておこう。これは疫学分析上のロジックを示す式で、

結果（死亡率、救急外来への受診率等）を、どのような原因（大気汚染指標、温度、など）

で説明しているのかを示している。実際にデータを用いて分析された後のモデルには、推

定された数値が代入されていて、どの程度の原因（大気汚染の程度）によりどの程度の結

果（死亡率や死亡数等）が予測できるかというふうにも用いることができる。この粒子状

物質の大気汚染による短期影響のモデルは、ロンドンスモッグ事件をも説明できることが、

論文等ですでに示されている。

ロンドンスモッグ事件のデータでは、Smoke 以外にも二酸化硫黄が急激な上昇を示して

いるが、これまでの調査結果らは、ロンドンスモッグ事件での死亡数の上昇も、二酸化硫

黄というよりむしろ粒子状物質の方が大きかったのではないかと記されている。

これらの短期影響の研究調査はコストがかからないので、ヨーロッパでは短期影響の研究

調査が、研究という存在から、むしろ地方自治体の日常測定になりつつある。世界保健機

構 WHO と EU の大気汚染に関するネットワーク AIRNET は、AirQ というソフトを開発し

た（現在、AirQ2.2.3、WHO のホームページより無料でダウンロードできる）。このソフト

は、各都市の大気汚染情報と人口情報を入力するだけで、短期影響と長期影響の両方につ

いて、各都市の大気汚染影響を全死亡数・呼吸器疾患死亡数・呼吸器疾患による入院数な

どの推定値が得られる。ちなみに私たちの研究グループは、東京都区部 23 区の推定値を現

在求めている。SPM 年平均値 30 マイクログラム／立方メートルを基準として，これを超え

る汚染によって、年間、約 10,000 件の死亡数の増加が推定できる。これは自殺など他の死

因と比べても相当多いことが分かる。オーストリア、フランス、スイスの死亡数の推定を

行った論文（Kunzli 2000）では、「大気汚染により 6%の総死亡率の上昇、年間 40,000 件以

上の症例が増加している。大気汚染により増加した死亡の約半分は自動車交通により増加

しており、25,000 件以上の慢性気管支炎の新規の症例（大人）、気管支炎の 290,000 件以上

の発作（小児）、500,000 件以上のぜん息発作、1,600,000 人日以上にわたって活動の制限が

生じている」との知見が明らかにされているが、この論文の推定値と比較しても相当する

値が得られている。

短期影響研究のモデルは従来の多変量解析を、より一般化したものであり、推定母数が

少なくなって安定するなどのメリットがあるが、これらについては専門的になるのでここ

では詳しくは述べない。

４－３．死亡率研究と死亡率研究以外の疾病指標の研究
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1980 年代後半から、米国では大気中総粒子状物質 TSP の測定以外に、粒径 10 ミクロン以

下の大気中粒子状物質 PM10 の測定が、幾つかの都市において始まった。そして、それらの

データがある程度蓄積された 1990 年代前半から、PM10 の変化とそれに伴う死亡率の変化

の関連に関する疫学調査結果が発表され始めた。これは、ハーバード六都市調査（Dockery 

1993）やアメリカがん学会調査（Pope III 1995）がコホート研究デザインを用いて大気汚染

による長期的影響を測定しているのに対して、１日から１週間程度の大気汚染による死亡

率への影響を測定したものである。結果は、図 4-2（８－１６）に示すように、PM10 が 50

マイクログラム／立方メートル変化する毎に死亡率が 1.03 倍程度変化するというものであ

った。同様の測定結果は全米各地の都市で観察された。また、この死亡率の増加は、呼吸

器疾患による死亡と循環器疾患による死亡の増加に集中していた。

粒子状物質の分析結果から、PM10 は、PM2.5 という粒径 2.5 ミクロン以下の粒子（微粒

子）と、PM2.5-10 という粒径 2.5 ミクロン以上 10 ミクロン以下の粒子（粗粒子）に分けて

分析されるようになっていた。米国ではこの PM2.5 の測定が開始され、死亡率との関連が

測定され始めた。そうすると、死亡率の増加は主に微粒子により引き起こされていること

が判明し始めた。粗粒子による死亡率の増加もあり得るという知見が得られているものの

微粒子による死亡率の増加ほど明確には示されていないのが現状である。微粒子の方が健

康への影響が大きいという観察結果は、粒子の性状を調べた研究によっても裏付けられて

いる。

このような知見から、EPA は、粒子状物質と地上オゾンによる膨大な報告書を 1996 年に

出版し、大気汚染基準の変更を勧告した。これは PM2.5 の大気汚染基準を新たに含む厳し

いものとなった。これに対して、燃料会社などから反論が出て裁判となったが、裁判の結

果は最高裁判事が全員 EPA の決断を支持する結果となった。

これまでは、死亡率への影響を中心に述べてきたが、図 4-2 から図 4-7 に示すように、粒

子状物質による健康影響は、呼吸器疾患による死亡と循環器疾患による死亡、病院への入

院、救急外来の受診、開業医への受診、症状の発症や症状の変化、など多岐にわたってい

る。本件で争われている健康影響は、このうち死亡率の増加などの厳しい影響よりむしろ、

症状の発症や症状の変化などの日常的症状の方である。大きく括った全死亡のような結果

の推定値を、本件で争われているような特定の呼吸器疾患にそのまま適用すると影響を過

大評価するのではないかという根拠のない懐疑的な意見がある。しかし、全死亡のように

大きく括った診断名は、曝露による影響の程度を過小評価するように（相対危険度を 1 の

方向に）バイアスする情報バイアスの一種であることは、すでに職業病の疫学テキスト

（Checkoway 2004）を用いて解説した。従って、Pope(1995)や Dockery(1993)で得られた全

死因の死亡率や呼吸器疾患による死亡率の推定値を、本件で争われているような特定の呼

吸器疾患の発生で考えると、さらに大きな影響があることは、疫学理論上でも経験的にも

明白である。

これらは死亡率から、呼吸器疾患による死亡、病院への入院、救急外来の受診、開業医
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への受診、症状の発症と、後者に行くほど粒子状物質による影響を鋭敏に受け、高い相対

危険度を示すことが実証されている。Hajat（1999）らは次のように述べている（EPA 2004 

October）。「地域一般開業医における大気汚染の影響に関する情報は比較的少ない。しかし、

それが存在する場合は、それが相当な数にのぼるがゆえに公衆衛生的インパクトはかなり

大きいことになる」。実際、地域一般開業医受診を研究した Hajat らのロンドン研究(1999, 

2001)は、粒子状物質を含む大気汚染による影響が、病院入院だけによって示されていたよ

り多くの人々に影響を及ぼしていたことを示している。また EPA報告書(2004 October)には

次のような記載がある。「病院以外の開業医の外来受診を含む、医療機関への新規の受診に

関する様々な新しい研究結果は、病院への入院だけを調査していては、大気汚染による発

症影響を非常に過小評価する可能性があることを示している。従って、これら結果は、入

院と救急外来だけを考慮していては、急性の大気粒子状物質曝露の結果として住民に生じ

る医療機関受診数を相当過小評価するだろうという仮説を証明していることになる。医療

機関への新規受診研究において、粒子状物質に最も強い影響を受けていたのは、比較的高

齢の成人と若年者だった」（８－１９４）。

このよう現象は部分的には上記に記した情報バイアスの一部のタイプで説明できるもの

の、死亡等の深刻な健康影響の背後には、膨大な日常的な症状の変化が生じていることを

示す証拠でもあると考えるべきである。通常、人口集団における疫学データはこのような

傾向を示すと古くから医学の世界では指摘されている（White 1961）。短期影響研究の結果

を粒子径別にまとめると次のようになる(EPA 2004 October)。

PM10 と、循環器疾患と呼吸器疾患による入院との関連の全ては、正の関連をしており、

殆どは統計学的に有意だった。PM10と、循環器疾患及び呼吸器疾患による救急外来受診の

関連のほぼ全ては正の関連を示しており、呼吸器疾患の関連の殆どは統計学的に有意な関

連を示していた。影響の推定値は、呼吸器疾患入院に関して言えば、PM10、50マイクログ

ラム／立方メートル毎に 2-12％増加していた。中には、呼吸器疾患による医療機関の受診

が、およそ 30％増加している研究もある。

PM2.5と、循環器疾患と呼吸器疾患による入院の関連の全てが正の関連を示しており、多

くが統計学的に有意であり、とりわけ呼吸器疾患においてはっきりしていた。循環器疾患

と呼吸器疾患による救急外来との関連は、全てが正の関連を示しており、そのうち半分が

統計学的に有意であった。比較的正確な影響の推定値は、PM2.5か 25マイクログラム／立

方メートル増加する毎に、呼吸器疾患 1-12％の増加であった。

PM2.5-10 と循環器疾患及び呼吸器疾患による入院との関連はすべて正の関連だったが、

信頼区間が広く、統計学的有意差を示すものはほとんどなかった。救急外来の関連では殆

どが正の関連だったが統計学的有意差を示すものはなかった。

なお、総粒子状物質（TSP）に関して、医療機関の受診は、病院入院に比べて信頼区間が

広かった。しかし、以下に示すように医療機関受診や医師への受診の疫学的影響の指標は、

病院入院の場合に比べて、大きな影響を示していた。



33

図 4-2 から図 4-7 にも示しているが、入院（Atkinson 1999, Tenias 1998, Wong 1999, Anderson 

1998, Linn 2000, Wordley 1997, など）、医療機関受診（Atkinson 1999, Tolbert 2000, Ostro 1999, 

Damia 1998, など）、症状の変化や症状の発生（Peters 1997, Ostro 2001, Just 2002, Chew 1999, 

Desqueyroux 2002, Tanaka 1998, Klot 2002, など）、に関する主なデータの一覧表は以下の通り

である。症状の変化や発生に関しては、細かな観察が必要とされるので、現実的にはぜん

息などの患者を対象とした患者の観察に頼らざるを得ない。しかし、臨床症状がまだ出て

いない（サブクリニカルな）児にも同様の傾向で症状が出ていると考えるのが妥当であろ

う。 

図４－２

表題訳：単独汚染（PM のみ）モデル及び複合汚染モデルにおける，事故以外の総死亡数の超過リスクの推定値

PM の増加：PM10 は 50μg/㎥，PM2.5 及び PM2.5-10 は 25μg／㎥ごと。

GAM（一般加法モデル）を使用せず，GLM（一般線型モデル）を使用して再解析された，時系列調査に

よって結果を得た。
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図４－３

表題訳：単独汚染（PM のみ）モデル及び複合汚染モデルにおける，心臓血管関係への影響の超過リスクの推定

値。上記影響には，死亡数，入院数，生体指標の変化（血液中パラメーターの増加，もしくは心拍変動測定

値の減少など）がある。

PM の増加：PM10 は 50μg/㎥，PM2.5 及び PM2.5-10 は 25μg／㎥ごと。
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GAM（一般加法モデル）を使用せず，GLM（一般線型モデル）を使用して再解析された，時系列調査によ

って結果を得た。

IH＝虚血性心疾患 HF＝心不全 HR＝心拍 HRV＝心拍変動

図４－４

表題訳：単独汚染（PM のみ）モデル及び複合汚染モデルにおける，呼吸器関係への影響の超過リスクの推定値。

上記影響には，死亡数，入院数，通院がある。

PM の増加：PM10 は 50μg/㎥，PM2.5 及び PM2.5-10 は 25μg／㎥ごと。

GAM（一般加法モデル）を使用せず，GLM（一般線型モデル）を使用して再解析された，時系列調査によ



36

って結果を得た。

Mort＝死亡数 Pneu＝肺炎 COPD＝慢性閉塞性肺疾患

図４－５

表題訳：単独汚染（PM のみ）モデル及び複合汚染モデルにおける，呼吸器症状の増加，もしくは肺機能測定値低

下の，超過リスクの推定値。上記影響には，死亡数，入院数，通院がある。

PM の増加：PM10 は 50μg/㎥，PM2.5 及び PM2.5-10 は 25μg／㎥ごと。

GAM（一般加法モデル）を使用せず，GLM（一般線型モデル）を使用して再解析された，時系列調査によ
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って結果を得た。

図４－６

表題訳：単独汚染モデルに基づくアメリカでの調査における，PM10 の 50μg/㎥増加による，呼吸器関係の入院

及び通院に関する最大超過リスク
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図４－７

表題訳：実例的な，ラグタイム０のぜん息児童調査に関する，PM10 の 50μg/㎥増加による，せき発症のオッズ比

とその９５％信頼区間

４－４．バイアス特に情報バイアスと交絡バイアス

モデルの特定、同時汚染物質による交絡、曝露測定誤差についても検討されている。

解析モデルを変えても PM による影響は保たれ、天候を調整して評価可能であった。モデル

を変えた再計算でも、測定者間の異なりほどは結果に変化はなかった。粒子状物質への曝

露は他の多くの汚染物質への曝露を伴うし、粒子状物質自身も物理学的化学的性状が様々

である。近年の新しい研究成果は、観察された粒子状物質の影響が少なくとも、粒子状物

質のみで生じているか、他のガス状物質との共同で生じているのかを示している。曝露測

定誤差により疫学的影響の指標は過小評価される方向にバイアスされる。大気中の微粒子

の濃度変化は、曝露される個々人の曝露量の変化とよく関連している。

なお EPA 報告書(2004)によると、Stieb ら(1998)の研究は、大気汚染による喘息、慢性気管

支炎、呼吸器感染など、循環器と呼吸器による救急外来受診の診断分類におけるバイアス

やランダムなばらつきの発生に関して検証している。日々の大気汚染レベルとの関連での

診断バイアス（ディファレンシャルな誤分類）の証拠はなかったと彼らは結論づけた。Stieb

ら（2000）は、花粉による呼吸器疾患受診への交絡を調査した。喘息への影響と同様に、

花粉などの大気中アレルギー源は受診に関する結果に影響は及ぼしていなかった。
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４－５．ラグ・タイム

短期影響研究では、すでに言及したように、粒子状物質の濃度が上昇した後に、若干の時

間を置いて、健康影響が生じる。ラグ・タイムと呼ばれている。最近では、主としてラグ・

タイムに焦点を当てた研究も数多く見られる（Braga ALF 2001, Schwartz 2000）。

これは粒子状物質の種類や健康影響の種類によって異なってくる。循環器疾患による入院

は、0 日から 1 日、1－2 時間という報告もある。呼吸器疾患の場合は、ロンドンスモッグ

事件が示すように、もっと長く、5-7 日という報告もある。循環器疾患による入院は交通機

関による粒子状物質の場合は 0 日だが、木を燃やした場合は 1 日という報告もある。

このように粒子状物質による短期影響調査すなわち時系列解析研究に関して言えば、も

っとも適切なラグ・タイムは、健康影響の種類や調査地域の汚染物質により異なる。様々

なラグ・タイムが混在する場合、一つのラグ・タイムで疫学的影響の指標（何倍）は情報

バイアスにより過小評価されるので、ラグ・タイムの分布として取り扱えばもっと特徴を

捉えられるかもしれない。

４－６．最近の短期影響研究の大まかなまとめ

短期影響研究の動向のまとめは、すでに 4-3 節で示しているが、短期影響研究が明らかに

している項目は実に多岐にわたる。例えば、2004 年 EPA 報告書の第８章疫学の章では、次

のような項目についてまとめが書かれている。①胸郭吸入粒子（通常 PM10 が指標となる：

以下 PM10）、②微細分画粒子（通常 PM2.5 が指標となる：以下 PM2.5）、③粗分画粒子（通

常 PM10-2.5 が指標となる：以下 PM10-2.5）、④共汚染物質による交絡と影響の修飾、⑤気

象学的変数に関する代替モデルの推定、⑥測定誤差、⑦代替ラグ時間構造、⑧心血管疾患

（循環器疾患）の発生、⑨呼吸器疾患の発生、⑩PM 影響の地域差、⑪長期 PM 影響の影響、

⑫介入研究、⑬濃度－反応関数、⑭公衆衛生学的影響。

これらをまとめるのは膨大な作業なので、本件に関連する項目のみについて、簡単なまと

めを試みる。何度も述べてきたが、大気汚染の短期影響研究調査は、影響の程度を過小評

価してしまうという問題点が指摘されているものの、コストが比較的かからずに既存のデ

ータを用いてできるという大きな利点がある。EU 諸国の主な都市では、日常的な曝露測定

に加えて、この短期影響研究による「影響測定」が日常的に行われるようになりつつある。

そのような中で、関心は、すでに確立したと見られる呼吸器疾患への影響から、大気汚染

による循環器疾患への影響へと移りつつある。

疫学研究全体のこれまでの証拠では、大気汚染測定局から得られる PM2.5 による短期大

気汚染曝露と長期大気汚染曝露と様々な死亡率や発生率などの影響との関連を確定し、

PM2.5 が単独でもしくはガス性汚染物質と共同で、関連健康影響と因果関係があることを示

している。

PM10 や PM2.5 の研究が示すように、微粒子の研究の大部分は正の健康影響の推定値を示

している。ほとんどすべては精度が高く統計学的に有意である。短期影響研究の結果は、
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Popeら(1995)や Dockeryら(1993)による長期曝露と死亡率の関連に関する研究によって示さ

れてきた因果関係をさらに支持する強い証拠となっている。この結論は超微粒子やその他

の微粒子構成物との関連、もしくは自動車などの微粒子分画の重要な発生源とリンクされ

た大気汚染要因との関連を示した研究によっても示されている。大気中 PM10とその構成物

を他の共汚染物質との関連で健康影響を選り分けることには、この間相当の進歩があった。

大気中 PM 濃度と、呼吸器関連疾患による入院、救急外来受診、その他の医療機関受診、

ぜん息やその他の呼吸器症状の発生、呼吸機能の悪化、との正の関連を実証する新しい顕

著な証拠が示されている。微粒子構成物だけでなく粗粒子（PM10-2.5 など）が様々な呼吸

器症状（ぜん息など）の増悪に寄与している傾向が示されている。また（特に慢性の）PM

曝露が慢性気管支炎の発生を増加させていると示す知見が出てきている(Abbey1999, Kunzli 

2000)。以前に行われた長期にわたる大気中 PM 曝露に関する前向きコホート研究の再解析

や継続はまた、PM曝露との関連で肺がんリスクが増加しているという実質的な証拠を示し

ている。

長期間の PM曝露で月数、年数が経つにつれて、健康影響が統計学的に関連している（死

亡率、慢性呼吸器疾患の発症、肺機能の変化を指標にして）。長期の PM曝露の慢性影響に

関しては、環境基準濃度以下でも子どもに対して不可逆な影響を与えていることを最近の

研究は示している。肺がんへの影響を示す研究もある。PMによる死亡率と発病率への影響

に関しては、PM曝露による生存時間の短縮、広範囲な発病影響が大気 PM曝露と関連して

いることが示された。一般的には PM10、特に PM2.5の（数年から数十年にわたる）長期的

曝露は、生存時間の短縮と関連がある(Dockery 1993, Pope 1995)。これは（数日というレベ

ルで）短期間の PM曝露の影響が急激に「（死にかけの人を）刈り取る」ように死亡が単に

集積しているだけだという説明では、全く解決しないほどの大きな影響がある。このよう

な長期間の PM曝露と死亡率の推定値を求める公衆衛生的調査がなされてきて、平均余命の

短縮効果が観察されている。
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第五章 本件大気汚染による本件疾病への影響について－まとめ

本件地域（東京都区部）の大気汚染による本件疾病（気管支ぜん息・慢性気管支炎・肺

気腫）への影響について考えるにあたって，まず重視すべきは，大気汚染による長期的な

健康影響に関する研究では、千葉大学による横断研究とコホート研究を組み合わせた一連

の綿密な調査結果（田中 1996, Shima 2000, Shima 2002）がある。

田中らの最初の研究論文(1996)は、次のようなものである。千葉県の都市部６小学校と田

園部４小学校で 1992 年に１から４年生であった生徒がコホートとして、３年間追跡調査さ

れた。結果は、ぜん息症状有症率が、沿道部＞非沿道部＞田園部となる傾向が見られた。

発生率に関しては、田園部の発症率を１（基準）とした都市部非沿道の相対危険度（オッ

ズ比）は男子で 1.92 倍、女子で 2.44 倍であった。また、沿道部では男子 3.70 倍と 5.97 倍

であった。この結果は道路による大気汚染が、沿道部だけでなく非沿道部にまで明らかな

影響を与えていたことを示している。ここで沿道部と非沿道部との境界線は、道路からの

距離が 50m のところに設定されている。道路からの距離（曝露指標）を連続量のままにし

ておけば、発生率・有症率を明示することが原理的にできないので、どこかに境界線を引

く必要がある。従って何らかの境界線を引かねばならない（カテゴリー化）。それから濃度

の指標である道路からの影響による量－反応関係を描き出すためには、このような境界線

を設定しなければならなかったのである。従って 50m 以上には道路による大気汚染がなく

なるというものでは決してない。東京都区部など首都圏での大気汚染の一般局（自排局の

ように沿道ではない大気汚染測定局）の浮遊粒子状物質も二酸化窒素も、非常に高い値を

示しており、この多くが道路由来と考えられており、道路汚染を 50m に限ると解釈するの

は明らかな誤りであり，都市部の一般環境における道路汚染の影響が明らかにされている

とみるべきである。

千葉大学の調査の二本目の論文（Shima 2000）では、さらに詳細な推定値が示された。７

自治体の 842 人が３年以上追跡され、二酸化窒素 10ppb 増加するとぜん息発症率のオッズ

比が 2.1 倍に増加することが示されている。20ppb 増加するとオッズ比は 4.4 倍になる。さ

らに、バッチ方式で測定した二酸化窒素による室内汚染の影響も推定しており、こちらの

方には道路汚染に見られたような関連が見られなかったことも報告している。

千葉大学調査の三番目の論文（Shima 2002）では、８自治体の 3,049 人の生徒を１年生か

ら６年生になるまで６年間追跡した。結果は、二酸化窒素濃度、7.3ppb と 31.4ppb との間で、

オッズ比で 3.62 倍のぜん息発症率の違いが示されていた。以上の二本の論文は，都市部の

一般環境大気汚染による本件疾病発症への影響を明らかにしたものである。千葉大学の調

査は、日本の大気汚染疫学の中でも非常に大規模で詳細な調査であり、欧米の国際誌に発

表されて査読者からレビューを受けている点でも評価できる。

千葉大学調査以外でも、カリフォルニア州第７日降臨派調査（Abbey 1993,1994,1995,1999）

が大気汚染とぜん息，慢性気管支炎，肺気腫の発症・増悪の関連性を明らかにした研究を

行っている。この集団は宗教上の理由で喫煙が交絡要因候補とならないので、非常に一般



43

に理解を得られやすいと考えられ，ここでも一般環境の大気汚染と本件疾病の発症・増悪

との関連性が明らかにされている。また、ハーバード６都市調査（Dockery 1993）やアメリ

カがん学会調査（PopeIII 1995）は、大気汚染の長期ばくろが死亡率に及ぼす影響に関して

明確な結果を得ていて、1997年のアメリカ環境保護局 EPAの大気汚染基準改定の元となっ

た報告書の骨格を形成している。この２研究のコホートは、その後も、追跡が続けられて、

様々な大気汚染影響に関する論文の基本データとなっている。

なお，これまでの我が国における疫学調査の再解析によれば，1980 年頃までは成人の持

続性せきたんで一貫して大気汚染による高いオッズ比を示しており，1980 年以降の児童の

ぜん息において，大気汚染による有症率オッズ比は発症率オッズ比に較べて過小評価の問

題はあるが，区間推定値でみて関連性ありとの傾向が認められ，全体としてみると，大気

汚染による本件疾病への影響があったことを示している。

短期影響調査による健康影響は、当初の全死亡率や呼吸器疾患死亡率を対象にした研究

から、ぜん息等による病院への入院、救急外来への受診、医療機関受診、症状の変化や症

状の発生など様々な指標で研究が行われるようになっている。一部を本文中第四章で、図

4-2から図 4-7にかけて示した。図からも分かるように、ほとんどの研究で明瞭に大気汚染

による影響が示されている。その影響の大きさは、全死亡率＜呼吸器疾患死亡率＜ぜん息

等による病院への入院・救急外来への受診＜同医療機関受診＜同症状の変化や症状の発生、

という傾向を明らかに示している。このような観察結果は、疫学理論によっても裏付けら

れており（Checkoway 2004）、大気汚染による影響がある疾患に絞れば絞るほど、また同じ

疾患でも死亡よりも病気初期の発生時点で捉えれば捉えるほど、大きな影響が観察される

ことになる。また短期汚染指標は、影響の程度を過小評価することが知られていることも

参考にしなければならない。これらの短期影響研究は，いずれも道路沿道に限らない都市

の一般大気汚染の影響をみており，したがってこれらから，都市の一般大気汚染と本件疾

病の症状増悪の関連性が明らかになっている。

そして発症を，臨床的な症状未満のサブクリニカルな状態から臨床状態への移行と考え

ると，これらの短期影響研究の結果は，本件疾病の増悪のみならず，都市の一般大気汚染

と本件疾病の発症との関連性を支持する強い証拠となっているとみることができる。

以上の長期および短期影響研究の結果を総合してみると，本件の大気汚染地域は、これら

の研究が行われた地域と同程度もしくはより高濃度の汚染地域であり、したがって，本件

地域の一般大気汚染と本件疾病の発症・増悪との間には因果関係があると判断する。
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