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統計学的アプローチによる新油症診断基準の概念
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徳 永 章 二1),飯 田 隆 雄2),古 江 増 隆3)

は じめ に

　油症患者 は 「油症診断基準」 によ り診 断・認定 されて きた.こ れ まで に1800人 以上が油症患者 と認定 さ

れた1).1968年 刊行 の最初 の基準 は油症 の症状 ・徴候 に基づいていたが,1973,1976,1981年 の改訂 によ

り,血 液中のポ リ塩化 ビフェニール(PCB)と ポ リ塩化 クアターフェニール(PCQ)の 性状及び濃 度が基

準 に加わ った2).し か し,ダ イオキシ ン類 の1群 であ るポ リ塩化 ジベ ンゾフラ ン(PCDFs)は 油症患者の血

液 中の総毒性等量(TEQ)の うち最 も大 きな割合 を占める事が示 されてい る3)4)にもかかわ らず,血 液中ダ

イオキシ ン類濃度の測定 が困難 なため,こ れ まで診断基準 に入 れ られ てい なか った.近 年,5gと い う少

量 の血液サ ンプルか ら高い妥 当性 と再現性で もってダ イオ キシン類濃度 を測定 で きる方法が開発 された5).

この改 良された方法 によ り,全 国油症患者追跡検診受診者か ら得 られた多数 の血液サ ンプルでダイオ キシ

ン濃度 を定型作業 として測定 す る事がで きるようになった.こ の論文 で は,全 国油症 患者追跡検診受診者

と一般人 口の血液 中ダイオ キシン濃度 を統計学的 に解析 する ことで考 案 された,血 液中ダイオキシ ン濃度

を用いた油症 の新 しい診断基準 を提案 する.こ れ は血液 中ダイオ キシン濃度 をもとに油症患者 を識別 しよ

う とす る最初 の試 みで ある.

1.対 象者 と方法

　(1)全 国油症患者追跡検診参加者

　全国油症患者追跡検診は,油 症患者の健康増進 と慢性的となった油症の患者の健康状況や病状 を把握す

る目的で1986年 より毎年行われている6).こ の検診は認定された油症患者のみならず,自 らを潜在的な患

者 と見なす者,い わゆる 「未認定者」も受診することができる.受 診は自由である.受 診者のうち,ダ イ

オキシン濃度の測定を希望する者のみ血液サンプルを採取し分析 した.対 象者数 とその性,年 齢,居 住地

を表1に 示す.計391人 から452の 血液サンプルを得た.2001年 度に認定患者78人,未 認定者3人 から,

2002年 度に認定患者279人,未 認定者92人 から血液サンプルを得た.認 定患者60人,未 認定者1人 が両

年 とも血液サンプルを提供 したので,合 計して認定患者297人,未 認定者94人 から血液サンプルを得た.

血液中ダイオキシン濃度の測定は飯田 ・戸高(2003)の 方法により福岡県保健環境研究所で行われた5).

　 (2)対 照群

　対照群 のデータは九州大学古野教授 の厚意 によ り提供 された.対 象者 と分析方法 は増田 ら(2005)に 記

述 されてい る7).こ の研究 は1999年 に無作為抽 出された福 岡市住民 を対象 に行われた.年 齢,性 の分布 は

表1に 示 した.対 照 は152人(男 性75人,女 性77人)で,平 均年齢 は36.5歳(範 囲=20～60歳)で あっ

た.

　 (3)測 定値 の再現性

　 この研究で は同一人物 の異 なった年度の測定値間 に見 られ る一致 の程度 を 「再現性」 と定義 した.2001,

2002年 度 ともに血液 中ダイオキ シン濃度が測定 された認定患者60人 と未認 定者1人 を再現性調査 の対 象

者 とした.そ れ ら61人(男 性23,女 性38人)の2002年 度 にお ける年齢 の平均値 は65.5歳(範 囲=34～

(25)
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表1　 調査対象者の年齢,性,居 住地

a測 定年度 における年齢
.

b油 症認 定患者60人 と未認 定者1人 は2001
,2002年 度の2回 とも血液中ダイ オキシン類濃度 が測 定 された.

85歳)で あった.同 一人物 の2回 の測定値の差 を求 め,そ の平均値 をバ イアスの指標 とした.測 定値 は対

数変換 して解析 されたので,平 均値 の差 は2001年 度 と2002年 度の測定値 の比 の幾何平均値 として表 され

た.2回 の測定値 の一致度 は級 内相関係数(ri)で 表 した8).一 致度の大 きさはLandisとKochに より提

案 された等級 に より評価 した9).こ の等級 は,本 来 はカ ッパ統計量 による一致度 の大 きさを評価 するための

ものであ るが,カ ッパ統計量 と級 内相関係数 は等価 であるた め,こ の等級 を級 内相関係数 に適用 した10).

　 (4)統 計学的方法

　血液中ダイオキシ ン濃度の分布 が偏 っていたため,常 用対数値(10を 底 とした対数変換値)に よりダイ

オキシン類測定値 の統計解析 を行 った.測 定値が検 出限界未満 の場合,そ の異性体 の濃度 を検 出限界値 の

1/2と 仮 定 した.2,3,4,7,8一 五塩化 ジベ ンゾフラン濃度 と年齢 ・性間の関連 は重 回帰 モデル によ り統計解析

を行 った.年 齢 は連続変数,性 は女性 を0,男 性 を1と す るダ ミー変数 とした.年 齢 と性の交互作 用は年

齢 と性の積 をモデルに入れ て統計 学的に検定 した.分 布の正規性 はシャピロ・ウイル クW検 定 によ り検定

した.油 症患者 であ る確率 はロジステ ィック回帰解析 によ り推定 した.従 来の基準 で判定 された油症 患者

か,対 照群か,を 従属変数 とし,2,3,4,7,8一五塩化 ジベ ンゾフラ ン濃度の対 数変換値,年 齢 の対数変換値,

性 を説明変数 とした.全 ての統計学的検定 は両側検定 で,P値0.05未 満 を統計学的 に有 意 と判定 した.統

計学 的解析 は全て統計解析 ソフ トStata　 ver.8.2(Stata　 Corporation,　 Texas)を 用いた.

2.結 果

　 (1)対 象者の特性

　対象者 を油症認定患者,未 認定者,対 照群 の3群 に分 け,受 診年度別 に年齢,性,居 住地 の情報 を表1

に示 した.全 国油症追跡検診受診者 と対照群 の間 に年齢 と居住地 の分布 に違 いが見 られた.2002年 度検診

受診者 の うち,油 症認定患者297人 の平均年齢 は63.9歳(範 囲=30～88歳)で,未 認定者94人 の平均年

齢 は54.2歳(範 囲 二5～81歳)で あ った.対 照群 は検診 受診者 より若 く,平 均年齢 は36.5歳(範 囲=20

～60歳)で あった .対 照群 は全 て福岡県居住者 であったが,検 診 受診者 のうち福 岡県居住者 は40%で,

残 りは長崎県及 び西 日本 を中心 とした他県 に居住 していた.女 性 は認定患者,未 認 定者,対 照群 の各群で

それぞれ51.5%,56.5%,50.7%を 占めていた.

　 (2)血 液 中ダイオキ シン濃度

　表2に 対象者群及 び測定 年度別 の血液中 ダイオキ シン濃度 を示す.2001年 度 に測定 された未認定者 は3

人のみのため表 に示 していない.油 症患者 と対 照群 の間で,一 部 のダイオキシ ン類 の血液中濃度 に顕著 な

違いが見 られた.2002年 度検診受診 の油症認定患者 にお ける1,2,3,4,6,7,8一七塩化 ジベ ンゾジオキ シン,八

塩化 ジベ ンゾジオキジン,2,3,4,7,8一五塩化 ジベ ンゾフラ ン,1,2,3,4,7,8一六塩化 ジベ ンゾフラ ン,1,2,3,6,7,8一六

塩化 ジベ ンゾフラ ン,3,3',4,4',5,5ノー六塩化 ビフェニール(PCB　 169)の 血液 中濃度 の幾何平均値 は対照群の

(26)




















