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れるなど、社会経済状態が影響修飾要因もしくは交絡因子になっている可能性が

示されている。また、粒子状物質への曝露による健康影響に関するリスクが発生

源に近い居住者の方が大きいことを示す研究がある。このような知見が、単に平

均よりも高曝露をうけたことによるものであるのか、社会経済状態によって影響

が修飾されて、粒子状物質への曝露に影響がより強く表れたものであるのかなど

については明らかではない。 
 

6.7.4.  曝露と健康影響の時間構造 

大気汚染物質への短期曝露と日死亡や入院、救急受診等の健康影響に関する検

討では、大気汚染濃度と健康影響指標との関連性が最も大きくなる時間的な遅れ

（ラグ）が存在することが多くの研究で示されている。一般的に、循環器系に関

わる影響指標は数時間から当日、もしくは前日の濃度と関連性が大きいと考えら

れており、一方、呼吸器系に関わる影響指標ではより長い時間的な遅れでの関連

性が大きくなるとの報告が多い。大気汚染の濃度上昇の影響が数日で現れること

はロンドンスモッグ事件のような大気汚染エピソードからの知見によっても裏付

けられる。また、後述するような介入研究もしくは自然の実験とよばれる事例か

らも曝露の大幅な変動に伴う健康影響の変化が比較的すみやかに発現することが

示されている。 
近年多くの知見が報告されている時系列研究ではリスク推定の際にどのような

ラグを採用するかによってリスク推定値の大きさは変動する。集団でみれば、影

響が最も大きく現れるラグは広がりを持つと考えられるため、特定のラグ（当日、

前日、等）におけるリスク推定値は考え得る全体のリスク推定値よりも小さいと

考えられる。ラグの取り扱いにはいくつかの方法が考えられる。一つの方法は、

どの地域でも同じラグ構造を持つと仮定して、複数都市研究においてもラグごと

（当日、前日、等）にリスク推定値を求める方法である。別の方法として、最も

大きいリスク推定値を与えるラグを用いる方法や、ラグに分布を仮定したモデル

（distributed lag model）を用いて、最適なパラメータをそれぞれの地域で推定

する方法もある。最初の方法は推定値の一貫性を評価する上では有効であるため、

いくつかの複数都市研究で採用されている。この方法ではすべての地域で同じラ

グで最大のリスク推定値が得られるとは限らないことから、リスク推定が過小評

価される可能性がある。このようなラグ構造は大気汚染物質ごとに、またエンド

ポイントによって異なっていると考えられ、短期影響に関する時系列解析では大

きな不確実性を与える要因となる。 
一般に粒子状物質の測定が 24 時間単位で行われているために、24 時間よりも

短い時間単位の曝露に関する研究の数は非常に少ない。我が国における報告も含

めて、循環器系の健康影響指標等と時間単位の粒子状物質濃度との関連性を示す

知見がいくつか報告されている。これらの報告は、24 時間単位の検討で示されて

いた当日（ラグ 0 日）の曝露と影響との関連性がそれよりも短い時間の曝露によ
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る影響を反映していた可能性がある。しかしながら、時間単位の曝露に関する報

告は数少なく、現時点では 24 時間単位の曝露と影響との関連性では評価しきれな

い、より短い時間の曝露による影響について判断することは困難である。 
短期曝露による影響を評価する場合に最もよく用いられている曝露データは大

気汚染物質の日平均濃度であり、影響指標としては日単位の死亡や入院・受診数

である。これは、ある日の 0 時から 24 時間の死亡数と日内変動する濃度を平均化

したものとの関連性を検討していることになる。したがって、両者の関連性が 24
時間よりも短い時間で生ずるとすれば、時間のずれによる誤分類が生じている可

能性もある。 
長期影響に関する疫学研究においては、曝露と影響の時間的関係はほとんど検

討されていない。前向きコホート調査では多くの場合、調査期間の数年間に得ら

れた大気汚染物質濃度測定値が大気汚染への長期曝露の指標として使用されてい

る。これらの調査で示された関連性は、影響が現れる潜伏期間を考慮した測定値

ではない。最近報告された追跡期間を 1990～98 年まで延長した米国 6 都市調査

の結果では、1974～89 年までの調査期間に比べて微小粒子濃度の低下に伴う循環

器系疾患の死亡と呼吸器系疾患の死亡の低下が認められたが、肺がん死亡率の低

下はみられなかったとしている。この結果は、がんを除いては数年程度の曝露に

よって影響が発現することを示唆していると考えられる。 
 

6.7.5.  影響度の地域差に関する不均一性 

欧米等で実施された短期影響に関する複数都市研究では、リスク推定値の大き

さに関する地域的な不均一性についての検討が加えられている。米国での

NMMAPS 調査等では個々の地域におけるリスク推定の誤差が比較的大きいこと

から、地域間の不均一性は統計学的には有意なものではなかったとされているが、

我が国における調査結果も含めて、リスク推定値の大きさの地域間のバラツキは

相当に大きいと判断される。このような不均一性をもたらす要因は種々のものが

考えられる。粒子状物質の発生源は地域によって異なり、粒子状物質の成分や粒

径分布にも違いを生ずる。また、地域によって大気汚染物質の影響に対する感受

性が高い集団の割合や特徴に違いがあり得る。さらに、地域により大気汚染物質

への曝露に影響を及ぼす因子が異なる可能性がある。例えば、気候条件等による

家屋の換気率、空調使用率の違い、発生源の空間分布や気象パターンの違いによ

る大気汚染濃度の空間変動パターン相違等がある。その他、複数都市研究では各

都市の解析において気象要因の調整等は同一のモデル仕様が適用されている。そ

のため、それぞれの地域で最適なモデルとなっていない可能性もある。さらには、

共存汚染物質の相互関係等、地域差をもたらしうる要因は多数存在する。現時点

で、このような地域差を説明することにいずれの研究でも成功していないと考え

られる。 
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6.7.6.  高感受性群に対する影響 

汚染物質への曝露によって影響をうける可能性が平均的な集団に比べてより高

い集団を高感受性群と呼んでいる。感受性(susceptibility)は遺伝的素因のような

先天的因子と年齢、ある種の疾患等の後天的因子によって生ずる。また、高曝露

を受けやすいことや社会経済的状態等も含めて脆弱性(vulnerability)という概念

でとらえる場合もある。ここでは、両者の意味を含めた高感受性群に対する影響

について整理したい。なお、高感受性群については、汚染物質の影響をより強く

うけるという関連性の強さの観点だけでなく、より低いレベルでも影響をうける

という閾値に関わる観点も重要である。 
短期影響に関する研究では循環器系疾患や呼吸器系疾患の既往のある集団でリ

スクが増加することが報告されている。さらに、糖尿病患者はおそらく糖尿病に

関連する循環器系合併症のために、粒子状物質への曝露に感受性が高いことを示

唆する研究報告がいくつか示されている。また、喘息の子供では粒子状物質への

曝露によるピークフローの低下量がより大きいことを示す報告がある。病態と関

連すると考えられる感受性の違いは影響メカニズム解明の観点から多くの情報を

与えるものである。また、新生児、乳幼児や高齢者も高感受性群と考えられてい

る。高齢者は循環器系疾患系の健康影響指標の増悪や死亡リスクに関して感受性

が高い傾向を示している。感受性の性差に関する検討もいくつか行われているが、

明確な結論は得られていない。 
 

6.7.7.  平均余命に関する影響 

粒子状物質濃度と日死亡に関する短期的な関連性が報告されるようになった初

期には、harvesting ないし displacement と呼ばれる仮説が提示された。これは、

大気汚染濃度が高レベルにある時に死亡率が上昇することが確かだとしても、そ

れは死期が迫っている集団の死亡日をいくぶん早めるだけで、高濃度日以降に死

亡率は低下して、結果的に長期的な死亡率に影響を及ぼさないのではないかとい

うものである。もし、この仮説が正しいとすれば、粒子状物質への短期的な曝露

と死亡との関連性が因果関係を示すものであったとしても、公衆衛生上の意味は

小さいことになる。この問題に関するいくつかの研究成果によれば、粒子状物質

が数日だけ寿命を短縮するという影響しか持たないという仮説を支持する結果は

得られていない。粒子状物質と日死亡との関連性には数日から数十日単位のいく

つかの周期があり、それらが重なり合っていることを示唆する結果となっている。 
短期影響に関する時系列研究から推定される死亡リスクと長期影響調査で示さ

れる死亡リスクが大きく異なることがいくつかの疫学研究から示されている。長

期曝露による何らかの影響をうけた（すなわち、死亡リスクが上昇した）人の死

亡は必ずしも高濃度日に発生するわけではないため、時系列研究で提示される死

亡リスクの上昇の方が小さいということは理にかなっていると考えられている。 
長期コホート調査から推定されている粒子状物質曝露による死亡リスクの上昇
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が平均余命にどのような影響を与えるかについての試算も行われている。例えば、

10µg/m3 あたり 10%の死亡リスク上昇を米国白人男性に当てはめると、25 歳の平

均余命は 1 歳程度短縮すると報告されており、比較的小さなリスク上昇が大きな

影響を与える可能性が指摘されている。このような観点は粒子状物質曝露による

影響の公衆衛生上の大きさを知る上で重要な試みではあるが、いくつかの仮定に

基づく推算であるため、我が国における適用も含めて今後さらに検討する必要が

ある。 
 

6.7.8.  閾値 

疫学研究における閾値の概念についてこれまで十分に研究されてきたとは言い

難い。これまでは主として、毒性学における考え方を疫学研究による知見に単に

当てはめたものが多い。毒性学においては NOAEL(No Observed Adverse Effect 
Level、無毒性量)の考え方やその算出方法も定式化されているが、疫学知見に基

づいて、閾値の有無を判断し、さらに閾値レベルを推定することは困難な点が多

い。まず、個人の閾値と集団の閾値という二つの考え方の違いに注目する必要が

ある。個人の閾値が存在するとしても、それは遺伝的素因や感受性によって変動

することから、さまざまな素因や感受性を持つと考えられる集団において、閾値

が存在することを統計学的に示すことは非常に困難である。線形、非線型モデル

を含む閾値の存在を仮定した統計モデルと仮定しない統計モデルについて、観察

データに対する適合度に意味ある差を見いだすことは困難である。さらに、曝露

評価における種々の誤差、特に低濃度領域での誤差の存在やゼロレベルでの曝露

がほとんど存在しないことなどが閾値の検出をより困難にする。 
粒子状物質濃度と日死亡との短期影響を検討したいくつかの研究で、閾値が存

在しない可能性について言及しているものがある。しかしながら、集団の閾値に

おける概念的な問題や得られる疫学知見における制約から、粒子状物質への曝露

による閾値の存在を裏付けることも、否定することもできない。 
一方、長期影響研究では汚染度の低い地域と高い地域を含んだ形で対象地域が

選定されるが、基本的に地域の選定は任意に行われる。したがって、最も大気汚

染濃度の低い地域におけるリスク推定値に対して、統計学的に有意な上昇がみら

れる地域の大気汚染濃度を比較して、リスクの上昇がみられる濃度範囲を疫学知

見に基づいて推論することは可能であるが、この濃度範囲が閾値の概念に相当す

るかどうかは疫学から判断することは困難な問題である。閾値を仮定するモデル

や閾値を仮定しないモデル等、濃度－反応関係を表す種々の統計モデルの適合度

を検討することは短期影響の場合と同様に、もしくはそれ以上に困難であると考

えられる。 
 



 

 6-70

6.8.  疫学知見に基づく評価 

疫学による知見を総合的に評価し、曝露と影響との関連性に関する因果推論を

行う場合の手順として、Hill が提示したいくつかの観点(Hill (1965))や米国の公

衆衛生局長官による喫煙と健康との関連性評価において採用された基準 (U.S. 
Department of Health (1964))等が、疫学における最も重要な概念として多くの

検討が行われてきた。もちろん、Hill の判定条件ないし基準と呼ばれるものが、

因果関係判定の必要条件ではないことは Hill 自身が述べているとおりである。一

方、Hill が示した観点が多くの関係する疫学知見を整理して、曝露と影響の因果

関係を総合的に評価する上で有用であることも確かである。 
なお、Hill の観点のうち、特異性 specificity についてはここでは考慮していな

い。粒子状物質への曝露による健康影響は広範囲にわたり、またそれぞれの健康

影響の原因となりうる因子は粒子状物質以外にも数多く存在する。そのため、粒

子状物質への曝露と健康影響の関連性については一般に特異性を評価することは

困難である。 
また、Hill の観点には含まれていない頑健性に関する評価を示しているが、こ

れはさまざまな研究で示されている関連性が偶然、バイアス、もしくは交絡の作用を

受けている可能性がないかを詳細に検討したものである。 
なお、Hill の示した観点のうち整合性及び生物学的妥当性は毒性学知見との統

合を行う健康影響評価の章において検討する。 
 

6.8.1.  関連性の強さ 

関連性の強さは関連性の大きさと統計学的有意性の二つの要素からなっている。

これまで、個々の疫学知見やエンドポイントごとの疫学知見の評価において、し

ばしば、「関連性がみられた」、もしくは「影響がみられた」等の表現を用いてき

た。いうまでもなく、これらの表現は直接的に因果関係を示すものではなく、統

計学的な関連性を示すものである。統計学的な関連性はほとんどの場合、仮説検

定や信頼区間等の手法に基づき、確率的に偶然性の観点を評価した結果として、

「統計的に有意である」と表現される。一方、曝露と影響の関連性の大きさは通

常用いられる統計モデルに基づいて、リスク比（ないし、過剰リスク）の大きさ

として表される。関連性が大きく、かつ統計学的に有意ならば、示された関連が

偶然や交絡によって説明される可能性は小さくなる。 
短期影響のうち、死亡との関連性については以下のように要約することができ

る。 
 
・ 報告されている PM10 と全死亡との関連の多くが正であり、統計的に有意なものが

多かった。PM10 と循環器系死亡及び呼吸器系死亡との間に報告された関連性に

ついても正のものが多く、統計的に有意なものが多かった。影響推定値は、PM10
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濃度 50µg/m3 あたり過剰リスク約 1～8%であり、複数都市調査の影響推定値は

PM10 濃度 50µg/m3 あたり約 1.0～3.5%であった。 
・ PM2.5 に関する知見は PM10 より少ないが、ほぼ同様のパターンがみられた。PM2.5

と全死亡との関連は多くが正であるが影響推定値は PM10 よりも一般に誤差が若干

大きく、統計的に有意である頻度が少なかった。PM2.5 と循環器系及び呼吸器系

死亡との関連は正であり、循環器系死亡との関連の約半数が統計的に有意である

が、呼吸器系死亡との関連は統計的に有意なものは少なかった。影響推定値は

PM2.5 濃度 25µg/m3 あたり約 2～6%であり、複数都市調査では PM2.5 濃度

25µg/m3 あたり約 1～3.5%であった。 
・ PM10-2.5 に関する知見はわずかであるが、ほぼすべての影響推定値が正であり、関

連性の大きさは PM2.5 及び PM10 で報告されたものに類似するが、統計的に有意

なものは少なかった。 
・ 我が国における SPM の影響推定値は、全死亡で SPM 濃度 25µg/m3 あたり約 0.5

～2%、呼吸器系死亡で約 1～3%であった。 
 

また、入院・受診との関連性については、 
・ PM10 と循環器系疾患及び呼吸器系疾患による入院との関連性は正であり、かつ

大多数は統計的に有意であった。PM10 と循環器系疾患及び呼吸器系疾患による

救急受診との関連性はほぼすべて正であり、呼吸器系疾患との関連の大部分が

統計的に有意であった 
・ PM2.5 に関しては循環器系疾患及び呼吸器系疾患による入院との関連性は正で

あるものが多く、多くの場合が統計的に有意であった。循環器系疾患及び呼吸器

系疾患による救急受診についても関連性は多くの場合正であった。 
・ 循環器系疾患及び呼吸器系疾患による入院と PM10-2.5 との関連性についての知

見は少ないが、PM10 及び PM2.5 に関するものと同様の大きさを示していた。 
・ SPM については知見が乏しく、入院・受診に関する関連性の強さについて言及す

ることはできない。 
以上、短期影響に関する疫学的証拠は、PM10 及び PM2.5 と死亡との間に関連性

を認めている。リスク比は大きいものではないが、循環器系疾患及び呼吸器系疾

患による死亡、入院及び受診をはじめとする循環器系と呼吸器系の健康影響指標

に関して、全体として PM10 及び PM2.5 との正の関連性がみられ、多くの場合には

統計的に有意であった。PM10-2.5 と入院との影響推定値は、PM10 及び PM2.5 のも

のと類似の大きさであったが、推定値の誤差はより大きかった。PM10-2.5 について

は、死亡との関連に関する証拠はより限られており、影響推定値の大きさは PM2.5

及び PM10 のものと類似していたが、関連性は PM2.5 及び PM10 と比較して強固な

ものではなかった。SPM についても影響推定値の大きさは PM2.5 と類似していた。

超微粒子及び他の微粒子の成分及び発生源との関連性を示唆する疫学的証拠がい

くつかあるが、それらの知見は不十分であり、明確な結論を下すことはできない。 
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PM2.5 への長期曝露と死亡との関連性については、ACS 調査及び米国 6 都市調

査の初期の結果、再分析、拡張研究の結果では、全死亡や循環器系・呼吸器系疾

患死亡で正の関連性が認められた。我が国の三府県コホート研究では正の関連性

はみられなかった。ACS 調査及び米国 6 都市調査では PM2.5 濃度 25µg/m3 あたり

全死亡で約 16～45%増加、循環器系・呼吸器系疾患死亡で約 25～51%増加であり、

短期曝露の場合の死亡リスク増加よりも大きい値を示していた。肺がん死亡につ

いては、統計的に有意でない場合もあるが、ACS 調査及び米国 6 都市調査の拡張

研究では PM2.5 濃度 25µg/m3 あたりそれぞれ 37%、82%増加となっており、日本

の三府県コホート研究では 83%増加となっていた。死亡以外の健康影響について

は、カリフォルニアの小児コホート調査の結果は PM2.5 への長期曝露が慢性呼吸

器症状の発症と肺機能発達の遅れと関連することを示している。その他のコホー

ト研究や多くの横断研究で、正の関連性を示すものがあるが、統計的に有意でな

い場合も多く、関連性の強さに関する評価は困難であった。 
大気中粒子状物質への曝露に関して観察される相対リスクは短期影響、長期影

響いずれにおいても都市域での粒子状物質の変動範囲において（下限と上限レベ

ルとの比較で）、一部の例外（WHI 研究等）を除いて、2 を超えるようなものは

報告されていない。関連性が大きく、かつ統計学的に有意ならば、示された関連

が偶然や交絡によって説明される可能性は小さくなるが、その観点からは相対リ

スクが十分に大きいとは言えない。 
 
6.8.2.  関連性の頑健さ 

短期影響に関する時系列研究においては解析に用いた統計モデルの仕様によっ

てリスク推定値が大きく変動する可能性が指摘されている。米国で問題となった

GAM のパラメータ推定におけるソフトウエア上の問題については、リスク推定値

の低下はそれほど大きいものではなかったことが示されている。一方、気象因子

の調整方法によってリスク推定値が大きく変動する可能性が指摘されたが、少な

くとも関連性の方向が変化することはないと考えられている。ただし、調整方法

の違いによってリスク推定値にどの程度の変動をもたらすかという定量的な検討

は不十分である。 
長期影響に関する二つのコホート調査（米国 6 都市調査及び ACS 調査）につい

ての再解析プロセスにおいて、結果の頑健性に関する詳しい検討が行われた。共

変量の追加等、Cox モデルに基づく種々の検討によって、粒子状物質に関する死

亡リスクの推定値は異なる解析モデルに対しても頑健であることが示された。 
共存大気汚染物質による影響については、短期影響と長期影響いずれにおいて

も、示された関連性に最も大きな作用をもたらしうると考えられる。大気中粒子

状物質への曝露は通常、共存大気汚染物質への曝露を伴い、粒子状物質自身も多

様な物理的・化学的特性を有している。したがって、関連性の大きさとしては決

して大きいとは言えない大気汚染物質の健康影響の中で、粒子状物質の粒径や成
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分による影響を別々に評価することは困難である。複数汚染物質モデル等ある統

計モデルの下で、個々の大気汚染物質に影響の寄与を振り分けることは可能で

あっても、現実に起きている多数の汚染物質への曝露と影響の関係を完全に説明

することは困難である。短期影響に関する時系列研究の場合には、単一汚染物質

モデルと複数汚染物質モデルとの比較において粒子状物質に関する影響推定値が

比較的安定していることなど、これまでの多くの検討から考えて、大気中粒子状

物質への曝露と死亡等の健康影響指標との関連性が共存汚染物質による影響によ

る見かけの結果である可能性は大きくないと判断される。一方、長期影響につい

ては複数汚染物質モデルにおいても粒子状物質の影響が示されているものの、粒

子状物質と共存汚染物質濃度はいずれも調査地域の集団要約値として与えられて

いる。粒子状物質と共存汚染物質は共通の発生源を持つものや一連の反応過程上

にあるものがあり、両者の濃度間には相関が存在するものが多い。 
したがって、短期影響については粒子状物質の影響として示されたリスク推定

値が共存汚染物質とは独立した粒子状物質単独の影響を示しているという点につ

いてはやや頑健性に乏しいものの、微小粒子と死亡等の健康影響指標との関連性

に関する頑健性は他の大気汚染物質に比して大きいと考えられる。一方、長期影

響については共存汚染物質の作用に関する頑健性の評価は困難である。 
曝露誤差に対する頑健性についてもいくつか検討がされている。一般に、2 つ

の汚染物質が健康影響を示し、両汚染物質間に相関がある場合には、この 2 つの

汚染物質を 1 つの統計モデルに含めると、測定誤差の大きい方の汚染物質のリス

ク推定値が小さくなる可能性があることが指摘されている。粒子状物質と共存汚

染物質については、相互の相関係数の大きさや見積もられた測定誤差に関する検

討から、そのような現象が起きている可能性が小さいことが示されている。また、

曝露誤差の別の要因として、曝露の代替指標として用いられる大気測定局の観測

値と個人曝露量の関係についての問題がある。曝露評価の章で詳しく検討したよ

うに大気中粒子状物質濃度と個人曝露濃度の時間変動はよく相関することが示さ

れている。また、種々の手法的な検討から、大気汚染物質の曝露について集団代

表値を用いていることが結果に大きなバイアスを与えている可能性は低いものと

考えられる。しかしながら、その相関性は粒子状物質の種類（PM10、PM2.5、

PM10-2.5）によっても、また共存汚染物質の種類によっても異なると考えられるた

め、曝露誤差が曝露と健康影響の関連性に与える作用にも違いを生ずることが考

えられる。したがって、関連性の方向に関する頑健性は十分であるとしても、汚

染物質間でリスクの大きさを比較する場合には曝露誤差の大きさの違いに留意す

る必要があると考えられる。 
 
6.8.3.  一貫性 

Hill の示した因果推論に関する 9 つの観点の中で、環境汚染物質への曝露と影

響との関連性を評価するうえで最も重要なものと考えられるのが、疫学知見の一
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貫性（一致性と呼ぶ場合もある）である。これは、異なる集団、異なる地域、異

なる時期等で同様の結果が観察されることを意味している。一貫性を持って曝露

と健康影響の関連性が観察された場合には、その関連性が偶然や測定されない交

絡によって示された可能性は低いと推測できる。以下では、関連性の方向と大き

さ、それぞれの一貫性について検討する。 
これまで示された種々の疫学知見によれば、短期曝露による死亡リスクの上昇

に関する複数都市研究ではリスク推定値に地域間でややその大きさに差が認めら

れるものがあるが、ほとんどの複数都市研究や単一都市研究で、関連の方向性に

関する一貫性が認められる。これらの結果は、欧米のみならず我が国をはじめと

して世界のさまざまな地域においてみられている。死亡以外の健康影響指標に関

する調査結果の一貫性は死亡に比べればやや劣ると考えられるが、ある程度一貫

性を示しているものと認められる。 
三府県コホート研究では循環器系・呼吸器系疾患による死亡についての影響が

明確ではないが、長期曝露による循環器系や呼吸器系疾患死亡、及び肺がん死亡

への影響についても複数の調査で認められ、統計的に有意でない場合でも影響を

表す方向性を示していることから、一貫性があると判断できる。 
大気中粒子状物質はそもそも多様な特性を持つ物質の集合体であるので、その

特性は地域、時期によって異なっていると考えられ、その結果として影響の大き

さや特徴も異なる可能性は十分に考えられる。短期曝露による死亡に関しては影

響の大きさについて地域間でやや不均一性がみられることも報告されており、そ

の要因については十分に解明されていないものの、大気中粒子状物質のこのよう

な特性を反映している可能性も考慮する必要がある。 
 

6.8.4.  時間的関係 

時間的な関係とは、原因は結果よりも先に発生しているということを示すもの

である。粒子状物質への曝露と影響との関係が因果関係を示すものであれば、曝

露が先行している必要がある。しかしながら、大気汚染のように程度の差はあっ

ても過去から継続して存在している原因では、原因と結果の時間的な関係を明確

に示すことは一般に困難である。 
短期曝露による影響では、当日ないし前日、もしくは数日前の粒子状物質と死

亡等との関連性が認められており、時間的関係があることを示唆するものではあ

る。しかしながら、ここで示されている結果は関連性が統計学的に認められたに

過ぎず、時間的な関係が逆転していないことを明らかにしたものではない。 
長期曝露に関する影響については、前向きコホート研究であっても大気汚染へ

の曝露は研究開始前から開始後までさまざまに変化・変動しながら継続している。

さらに曝露を受けてから死亡やその他の健康影響が発現するまでにどれぐらいの

潜伏期間が必要か、もしくは曝露がどれぐらいの期間継続することが影響を増大

させるのか等、曝露と健康影響の時間的関係に関する基本的なデータはほとんど
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得られていない。そのために、厳密な時間的関係を評価することはできない。 
なお、後述する自然の実験ないし介入研究に類似する知見では、大気汚染濃度

の人為的な制御の後に健康影響指標が変化したことが示されている。 
 
6.8.5.  量－反応関係 

量－反応関係は生物学的勾配（biological gradient）とも呼ばれ、曝露要因の増

加によって影響が増加することを意味するものである。大気汚染研究の場合には、

すでに述べたように正確な曝露量は通常把握できず、大気中濃度を代替指標とし

ているために、濃度－反応関係と表されることもある。量－反応関係の存在は因

果関係を強く示唆するものと考えられている。ただし、対象となる健康影響につ

いて交絡因子自身が量－反応関係を示す場合には、見かけ上の濃度－反応関係が

出現する可能性は否定できない。 
短期影響に関する時系列研究は濃度－反応関係を前提とした統計モデルによっ

て解析されており、多くの研究で一貫して大気中粒子状物質濃度の増加と健康影

響指標（死亡、入院、受診等）の増加との関係があることが示されている。長期

影響に関する前向きコホート研究においても粒子状物質濃度の高い地域ほど死亡

リスクが増加していることが複数の研究で示されている。 
また、閾値の存在については現在得られている疫学知見からは否定も肯定もで

きない。低曝露レベル領域で想定される平均曝露レベルに比して曝露誤差が相当

の大きさを持つと考えられ，また、感受性の異なる個人からなる集団における健

康影響指標に関して疫学的証拠に基づく閾値の検出は非常に困難である。 
 
6.8.6.  自然の実験（介入研究） 

大気汚染研究では厳密な意味での介入研究は存在しないが、自然の実験に分類

できる知見がいくつか存在する。 
ユタ渓谷(米国)で製鋼所の一時閉鎖と再開により大きな PM10 濃度の変動が観

察された期間の呼吸器系疾患による入院との関連を検討した報告がある (Pope 
(1996))。製鋼所が閉鎖していた 1986～87 年の冬と比べ、1985～86 年、1987～
88 年の冬は小児の入院数が約 3 倍であったと報告されている。また、アイルラン

ド、ダブリン市における石炭販売禁止後の粒子状物質濃度レベルの減少に対して、

死亡率が減少していたことが示されている(Clancy ら (2002))。 
大気汚染防止対策は多くの国々で実施されているが、その大気汚染濃度低減効

果は徐々に現れるような場合も多く、因果関係の判断に寄与する事例に乏しい。

しかし、自然の実験で示される事例はこれまで述べてきた曝露と健康影響の関連

性に関する多くの疫学知見に裏付けを与えるものである。さらに、このような疫

学知見の持つ意義は粒子状物質濃度の低減が公衆衛生上の利益となることを具体

的に示していることにあると考えられる。 
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6.8.7.  まとめ 

これまで、疫学知見に基づいて関連性の強さ、頑健性、一貫性等の観点につい

て評価を行った。ここでは、大気中粒子状物質の健康影響に関する疫学的証拠の

総合的な評価について記述する。 
これまで、同様な評価が国際機関や諸外国でも行われてきた。米国環境保護庁

(U.S.EPA (2004))、(U.S.EPA (2005))では、大気中粒子状物質の健康影響に関して

疫学的証拠に基づいて以下のように評価している。 
・ PM2.5 及び PM10 と、循環器系及び呼吸器系疾患による死亡及び疾病状況の間に

因果的関連性がある 
・ PM10-2.5 については、得られている証拠は少なく、短期曝露に関する研究では統

計学的に有意でないことが多く、関連性の強さは低いが、PM10 及び PM2.5 と同程

度の大きさの結果を示しており、この関連性は代替モデルや共存汚染物質による

潜在的交絡の考慮に対して一般に頑健である。この証拠は、PM10-2.5 の短期的変

化と疾病状況との間に関連性があることを示唆している 
・ 疫学的研究は、研究で観測された大気中粒子状物質濃度の範囲において、粒子

状物質と死亡の関係に明確な閾値があるという証拠を示していない。 
・ 粒子状物質及びその他の大気汚染物質の低減が地域の健康影響の改善をもたら

すという、発生源寄与研究及び自然の実験からの重要な新たな結果は、その他の

疫学的研究の結果に裏づけを与えている。 
 
また、世界保健機関 WHO(World Health Organization (2006))では以下のよう

に評価している。 
2000 年 に 行 っ た 評 価 (World Health Organization. Occupational and 

Environmental Health Team (2000))では短期及び長期の曝露について、大気中

粒子状物質が死亡及びその他の種々の健康影響指標と関連していることを示す十

分な証拠があること認めた。その後の研究によって、粒子状物質と種々の健康影

響との関連性が再確認されており、循環器系疾患に関する影響を含めて、健康影

響の範囲は広がっている。日死亡に関する時系列研究、特に、ヨーロッパ及び北

米地域の複数都市研究から、かなりの新しい証拠が出ている。死亡に関するコホー

ト研究も拡大されており、米国 6 都市調査及び ACS 調査の 2 つの最も重要な研究

の結果は広範囲に再解析が行われ、結果は再確認された。また、死亡以外の健康

影響指標に関する多数の研究が追加された。 
 

米国及び WHO における評価の後に公表された疫学知見ならびに我が国におけ

る疫学知見も含めて評価した結果は以下のとおりである。 
PM2.5 への短期曝露と死亡及びその他の健康影響指標、並びに PM2.5 への長期曝

露と循環器系・呼吸器系疾患死亡、及び呼吸器系健康影響指標に関する知見を総

合的に評価したところ、長期曝露と呼吸器症状に関して関連性の強さに関する評
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価は困難であったが、PM2.5 への曝露と健康影響指標との関連性には相応の疫学的

証拠があることが認められた。PM10 への短期曝露と死亡及びその他の健康影響指

標との関連については、PM2.5 より多くの疫学的証拠が存在する。PM10 への長期

曝露については健康影響指標との関連性の強さに関する評価は困難であった。我

が国の SPM については短期曝露による死亡や長期曝露と呼吸器系健康影響指標

との関連を示唆する知見が存在する。PM10-2.5 に関して得られる調査はいくつかあ

るが、種々の誤差のために PM10-2.5 に関する関連性の強さは PM10 や PM2.5 に比べ

て強くない。 
粒子状汚染物質と健康影響指標との関連性には種々の不確実性が存在する。こ

れまでの検討では、関連性の大きさ（影響推定値）やその誤差についてはさまざ

まな要因の作用によって変動する可能性があるが、それらが大きな偏りを与えて、

関連性の方向を誤ったり、関連性が見かけのものである可能性は低いと判断され

る。共存汚染物質の影響との相互関係に関しては、粒子状物質が高濃度の地域に

おいて NO2をはじめとする様々なガス状大気汚染物質も高濃度に存在する場合が

多く、これらのガス状大気汚染物質との間にも各種健康影響指標との関連性を報

告する疫学知見も多い。したがって、共存汚染物質の影響との相互関係について

は大きな不確実性が存在するが、全体として PM10 及び PM2.5 は単独あるいはガス

状大気汚染物質の共存効果によって、死亡やその他の健康影響指標と関連してい

ると考えられる。 
信頼性の高い調査に着目すると、PM2.5 への短期曝露及び長期曝露と循環器系・

呼吸器系死亡、肺がん死亡及びその他の健康影響との関連に関する疫学的証拠に

は一貫性がみられる。 
曝露と健康影響の時間的構造は直接的には評価は困難であるが、大気中粒子状

物質の経時的変化がその後の健康影響指標の変化をもたらしているという知見が

ある。 
以上、今日まで蓄積されてきた多くの疫学的証拠に基づく、整合性・生物学的

妥当性に関する観点(Hill の観点) を除く疫学的な因果関係に関する評価から、

PM2.5 及び PM10 が循環器系及び呼吸器系疾患による死亡、肺がん死亡及びその他

の健康影響の原因の一つとなりうることが示された。我が国の SPM については関

連性の大きさが PM2.5 ないし PM10 と類似していることを示唆するいくつかの知

見がある。 

PM10-2.5 に関してはその健康影響を示唆するものの、疫学知見は少なく現時点で明

確な結論を導くことは困難であり、一層の知見の積み重ねが課題となる。その一

方、微小粒子のみならず粗大粒子をも含んだ PM10 や SPM について健康影響に関

する報告が多くなされており、これらの影響が微小粒子のみによるものとは言い

切れない。 
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