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1．序　論  ────────────────

　日常の診療を進めていく上で、種々のことに疑問
を持つことは科学的なアプローチに繋がる重要な
ことである。疑問や関心を持つことで、その解決を
図ることが日常診療の質の向上に貢献することで
あり、疑問や関心を持つことが科学的な問題解決の
第一歩である１）。

　１. １. 疑問を持つ
　疑問を持つといっても、何にどのような疑問を持
つか整理する必要がある。通常疑問については、５
W１Hで表現することが簡単である１）。
　ここでは、脂肪肝について疑問を持った例を挙
げ、科学的なアプローチについて考えていく。
WHO：	� 脂肪肝を起こす受診者はどのような受

診者に多いのか。
WHEN：	 脂肪肝は季節変動するのか。
WHERE：	脂肪肝は国内、国際的に地域差はあるのか。
WHAT：	 脂肪肝は他にどのような異常を伴うのか、
WHY：	 脂肪肝の原因は何なのか。
HOW：	 脂肪肝はどのように進展していくのか。
　この他にも多くの疑問が出てくる可能性がある。

　１. ２. 疑問を解決すること＝研究
　以上の疑問に答えることが、科学的な診療姿勢で
あり、日常の診療の質を向上させる上で欠かせない
ものである１）。
　このような疑問が発生した時、どのような手順で
疑問を解決していくか、その過程で疑問を自らの手
で解決する手段が研究である。本稿では、疑問に取
り組む際の事前調査、疑問の整理、具体的な計画、
研究の体制、倫理的配慮について解説することとす
る。

2．事前調査  ───────────────

　疑問や関心がある時、第一段階で行うことは、周

囲の同僚や先輩から情報を入手することが考えら
れる。専門家の意見は根拠のレベルとしては公平性
や正確性が保障されない可能性があり、参考意見に
はなっても、十分な検証作業を経てその内容を確認
することが必要である。
　同様な情報源として、インターネットで閲覧でき
る情報を挙げることができる。インターネットweb
情報は第三者の検証を得ておらず、掲載内容の公平
性や正確性が担保されていない。この点が専門書や
学術誌に掲載されている内容と質的に大きく異な
る点である。

　２. １. 成書による概略
　情報入手は段階的に行うことが効率も良く、満遍
なく情報を整理できる。そのためには、まず疑問に
思っている事象の全体像を把握することが必要で
ある２）。
　ここでは、脂肪肝についての議論を持っている場
合、脂肪肝について教科書的知識を入手しておくこ
とである。教科書的知識は、出版されている成書か
ら入手することになる。教科書的知識で解決できる
疑問は少ないが、どのようにその事象について考え
るかを確認するためにはまず第一段階で押さえて
おく情報源である。
　成書は企画され出版されるまで数年以上要する
ことが多く、その内容は最新のものでないことか
ら、それ以降の知識を補填する必要がある。

　２. ２. 総説による直近の論点
　論文の種類に、総説（review）という分野があり、
専門家がその領域について、現時点でわかっている
こと、議論になっていること、今後解決すべきこと
についてまとめた文献である３, ４, ５）。
　総説は十分な知識を持った専門家がまとめたも
のであり、掲載された学術誌の査読編集を経ている
ことから、成書で得られた全体的な知識を補正する
上で有用な情報源である。
　総説まで入手すると、自分が持っている疑問や関
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心がどのような位置づけにあるかを確認すること
ができる。この段階で解決される疑問もあれば、詳
細にはまだ十分な情報が入手できておらず、さらに
何らかの情報が必要である場合も多い。

　２. ３. 先行文献の調査
　成書による全体像を把握して、総説によって最近
の論点が整理されることにより、当初抱いていた疑
問がどこまで解決するのか判断する必要がある６）。
　まだ、解決されていない点について、個々の原著
論文を探ることになる。原著論文を集めることによ
り、総説の論点に更に根拠を加えることが可能にな
る。
　完全に疑問が解決されてしまえば、当初の疑問を
解決するに十分な知識が得られたことになる。
　多くの場合には、当初の疑問が全部解決するより
も、何か新しい疑問となって残ることが多い。

　２. ４. 当初の疑問が解決するか
　先行文献を体系的に整理してもまだ解決できな
い疑問について、自分の環境で許される範囲で問題
を解決する方法が、研究を遂行することである。
　優れた研究を行うには、従来の先行研究により問
題点や疑問が整理されていて、何が不明であるかが
明らかになっていることが多い７）。

3．疑問を整理  ──────────────

　残された疑問を解決するために、どのような手段
で解決していくかが研究計画である。従って、疑問
に対して研究計画が適切に立案されていることが
求められる。
　本節では、どのような計画を立てたらいいのか、
そのための作業仮説についてまとめてみる。

　３. １. 何を証明すべきか
　現時点で有している疑問を解決するために、何を
証明すべきを明らかにする。
　例えば、脂肪肝は年齢によって頻度が異なるであ
ろうかという課題については、年齢階級別に脂肪肝
の頻度（後述の疫学的な指標でいうと有病率）を求
めることで、年齢階級別の頻度が異なるのかを明ら
かにする研究が必要であることが理解される。
　また、脂肪肝で特徴的な生化学的所見は何であろ
うかという疑問を持った場合には、脂肪肝に特徴的

なことを知るために何らかの比較をする必要があ
る。多くの場合には、脂肪肝ではない受診者と考え
るし、更に肝臓疾患の既往のない受診者に限定する
ことが多い。

　３. ２. まずできることは何か
　疑問に対して、置かれている環境でどこまで可能
な解決が図れるかを考える必要がある。
　自分が利用できる環境の中で検証に使えるデー
タは何であるか、そのデータでどこまで検証できる
かを計画する８）。
　通常、疑問にすべて答えられるような環境にある
ことは少なく、段階的にアプローチすることが必要
である９）。
　まず解決できる点を明らかにすることで、当初疑
問と思っていた内容に修正を加えることもあるの
で、段階的に疑問を解決していくことが有用である
６, 10）。

　３. ３. この時点で言えることは
　疑問すべてを解決できるような研究計画を立て
ることは難しく、限られた条件下で得られた結果は
その結果が得られた条件下で結果の普遍性が限定
される11）。
　実験研究でも、疫学研究でも限られた環境で研究
を行うことになるので、その成果の活用にも条件が
付されることになるが、そのことは次の段階の研究
を行うきっかけにもなることから、研究の連続性の
観点から研究を行う上で意識している必要がある。

4．具体的な計画  ─────────────

　本稿では、予防医学領域で用いられる疫学的手法
について解説する。実験研究は、目的によって特異
的な手法を使うことが多いが、臨床的な疑問を明ら
かにする手法として有用な疫学的手法について紹
介する。

　４. １. 疫学的研究
　疫学研究は、記載疫学、分析疫学、介入疫学の大
きく３つに分けることができる。
　記載疫学は、健康事象について時間空間的分布や
男女別、年齢階級別の頻度や家族集積性などの特徴
を記述することを目的としたものである。
　分析疫学は、健康事象との関わりのある要因を探
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索することを目的に行われる研究で、患者対照研究
とコホート研究に更に分けられる。患者対照研究
は、患者群と比較対照となる群の間を比較して、要
因が偏在しているか否かから、健康事象に関連して
いる要因を明らかにする研究である。コホート研
究は、要因を有する群と要因を持たない群を追跡し
て、健康事象の発生を比較する方法である。
　介入研究12, 13）では、臨床試験などで使われるよう
に、治療などの介入を行った場合にその有効性を比
較する方法であり、二重盲検法（施療者も受療者も
要因の有無について知られない）で行われる。
　多くの疑問を解決するには、段階的に行われる必
要があり、第一段階として現状を把握するための記
載疫学が行われる。この段階で、関心ある健康事象
の多寡、偏りなどを把握することになり、詳細な研
究に入る前に有用な情報を提供してくれる14）。
　健康事象の記載疫学をしていく段階で、関連する
と疑われた要因について検討を加える研究が分析
疫学である。

　４. ２. 単一施設か、多施設か
　何れの研究を行う際にも、十分なサンプル数を確
保する必要がある。医学は生物事象であり、健康事
象も確率的に発生する。
　従って、その確率が信頼性を確保するためには、
一定のサンプル数が必要である。
　必要なサンプルを確保するためには、自施設だけ
で十分なサンプルを確保できず、複数の施設からサ
ンプルを確保することが求められる。
　多施設調査を行うには、単一施設での調査と異な
り、調査前に施設間で調整すべきことがある。その
一つが、均質なサンプルを確保することである。均
質なサンプルであるためには、診断基準を一定にす
ることや検査値の精度管理を確保するなどの前提
が必要である。

　４. ３. 期間
　均質なサンプルを確保する手段を確保できた段
階で、どの位の調査期間を設定するかが次の課題と
なる。
　一定の受診者数のある施設が参加して、対象とし
ている健康事象の頻度も確保できる場合には、比較
的短期間の調査で必要なサンプルを確保すること
ができる。
　一方、頻度が低く、受診者数も少ない施設では、

調査期間を長くしてサンプルを確保することにな
るが、調査期間が長くなっても信頼性を確保するよ
う努力が必要である15）。

　４. ４. どの位の差があれば良いか
　研究計画を立てる上で、どの位の差を検出するべ
きかという点を明らかにすることが必要である16）。
　通常、健康事象と対照群の間でどの程度の差があ
ることが医学的に意味があるのかという作業仮説
を立てることが必要である。この部分は統計学が決
定するものではなく、結果の解釈にかかわる医学的
な解釈から求められるものであり、研究者の医学的
知識を反映するものである17）。

　４. ５. 症例収集の安全率
　比較対照とどの位の差を観察したいのか、集団間
の分布の期待値を前提にして、比較解析に必要とす
る症例数が決定される18）。
　現実には症例の脱落や資料不備などの不測の事
態により、最終の解析まで使用できない症例が出て
くることから、安全率を見込んで必要症例数を算出
して研究計画を立てることになる。

5．研究体制  ───────────────

　より客観的な研究を行うには、組織として研究を
実施できるように、計画を立案する。組織とするこ
とで、個人では安易に妥協することが無いように配
慮する。

　５. １. 責任者、実施者
　責任者は研究計画を立案して、研究者を組織し
て、計画の監督を行う。
　実施者は研究の遂行に必要な役割を分担して、研
究に参加する。分担された業務に支障がある場合に
は、責任者に速やかに報告して改善策を立てる。
　研究中に、当初予定していないような問題点が発
生した場合には、責任者に報告して、事後策を検討
する。

　５. ２. データ管理者
　データ管理者の役割は、収集されたデータを管理
し、必要なデータを解析者に提供する。
　収集されたデータには、個人情報が含まれること
が多いことから、個人情報をマスキングして提供す
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る。
　管理者はデータ解析が終了した段階で、解析者か
らデータを回収する。
　管理者は研究計画に従って、研究終了時にデータ
の消去を行い、研究責任者に報告する。

　５. ３. 解析担当者
　データ管理者から必要なデータを受け取り、研究
計画に則って解析を行う。
　解析は計画に指定された内容で進めることが原
則であり、変更が必要になる場合には責任者に報告
して対策を考える。

6．倫理的配慮  ──────────────

　研究計画を立てる段階で、
①　研究の妥当性
　研究の科学的必要性について、先行研究からみた
研究の連続性や関連性を説明する。
　研究者の単なる好奇心ではなく、結果がどのよう
に受診者に還元されるかという点でも説明する。
②　個人情報保護
　解析を通して、個人情報が漏洩されることが無
く、個人が特定されることが無いように配慮する。
　少数例解析の際には、個人が特定されることが無
いように集計結果にも配慮する。

　６. １. 介入試験
　健診後の保健指導など参加者に何等かの働きか
けを行い、その効果を見る研究であることから、参
加意志の確認を行う必要がある。
　受診者に研究の意義を説明して、研究への参加を
求める。文書による意思確認を求める必要がある。

　６. ２. 観察研究（付加検査）
　総合健診や人間ドックにおいて契約で予め定め
られている項目以外に研究で追加して検査をする
場合には、受診者に検査の意義を説明して参加の意
志を確認する必要がある。

　６. ３. 観察研究（標準検査）
　当初から定められた総合健診や人間ドックの検
査項目のみを用いて解析を行う際、個別に了解を取
らずに、研究計画の目的などを経時により、受診者
に説明をして、必要に応じて更なる説明をするとと

もに、研究に不参加の場合への対応を掲示して了解
を得る方法がある。

7．研究開始  ───────────────

　研究計画が倫理審査委員会の承認を得た後に、研
究が開始され、データ収集が始まる。
　データ収集中は、個人情報保護に十分配慮をし
て、保存管理を行う。
　研究遂行上発生した問題点については、研究責任
者に適時報告し、必要な内容は関係者に周知される
とともに、重要な問題点発生の場合には研究の中断
も行う。	 〈続く〉
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