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臨床研究の意義と問題点

臨床研究の 定義は必ずしも明確で はな い が
, 患

者すなわち疾患を有する 人間を対象と した診断,
治療 , 予防に関する研究と解釈され る . 臨床研 究
の 目的はある疾患 に対する最も有効な治療法ある
い は予防法を開発, 確立する こ とで 人類の 福祉 に
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貢献するこ とと考えられ る ･ その よう な臨床研 究
の基盤の 一

つ は科学性であり, もう
一

つ は倫理性
である ･ 臨床研究を支えるこ の 2 つ の 理念 は 1964
年の ヘ ル シ ンキ宣言 の 中に見る ことが できる .

臨床研究ある い は臨床試験 は均 一

で はない 様々
な背景を有して い る患者群を対象として い るため

,

その 科学性を保証する方法論 は生物統計学である
.
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種々 の 条件をそ ろ え
る こ とがで きる基礎生物科学

実験 と異なり , 臨床試験
を純粋な科学的実験 とす

る こと は極め て困難で ある ･ その ような背景が あ

る ため に臨蘇試験 には選択
バイア ス , 情報 バ イ ア

ス , 交絡因子, 解析
バ イ ア ス な どの 統計的

バ イ ア

ス が入りやすく , それ に対 し
て無作 為割付 によ る

比較性の 保持 , 中央登録
ある い は 二 重盲検試験 ,

層別化, i n t e n t
-t o - t r e a t a n aly si s に準拠 した解析

な どの 対応が必要で あり, ま
た α エ ラ

ー とβ エ ラ
ー

に対 し適正に対処するため に十
分 に計画 された研

究デザイ ン が 必要とさ
れる ･ さら に臨床研 究の 質

を確保するた め研究の 遂行
を適切 に管理 ･ 運営す

る研究体制も不可欠とされ
る
1)

･

実際に行わ れて い る臨床研究
には様 々 なもの が

ぁり, そこで と られた方法
論に よ っ て得 ら れ る成

績の 信頼度が大きく左右
さ れ る

2)
･ 前向き無作 為

化比較試験( R C T) は最
も信頼度が高 い 臨床研究

であるがその計画, 遂行 , 解析
に は前述 した よう

な様々 な工夫の み な らず,
莫大な費用と 多くの 研

究者, 研究協力者が必要
で ある ･

こ の ような理 由

から ,
一 つ の 施設ある い は臨蘇教室

で こ の よう な

信頼度の 高い 臨床研究を行
う こ とは実際上極めて

困難で ある と言 わ ざる
をえな い ･

タ榊 教室にお ける臨床研究
の現状

図 1 は新潟大学医学部倫
理委貞会に申請され た

倫理審査件数と外科系臨床
研究が しめ る割合の推

移をみ たもの である ･ 近年の マ ス コ ミ 世論の 影響

も無視で きない が , 倫理審査
を受ける外科系臨味

研究の件数は最近の 数年間
で急激に増加しており,

臨床研究に対する本学研究者
の意識 が高ま っ てき

て い る こ との 反映とも考えられ
る ･ 臨床研 究 は基

本的には人間に対する実験
で ある ため , 研究 の 実

行には十分な倫理的配慮が必要
である ･ 教室で は

患者の 治療に直接関係 しな
い が , 診療 行為の な か

で得 られる患者由来の 材料
をもと に行う研究では,

口頭によ る研究の 目的, 方法･
危険性 ,

自由参加,

プライ バ シ
ー の 保護, お よび不参加 に

よ り不利益

が生 じな い こ とな どを説明す
るだけで なく , 説明

文書を患者に渡 して研究
の 同意を得て い る ･

教室では診療体制と研究体
制は表裏

一

体 で ･ 上
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* 先進医療実施申請は除外
囲 : 外科系臨床研究件数

図 1 新潟大学医学部倫
理委貝会における倫理審査申

請件数と外科系臨床研究審
査申請件数の

推移 .
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7
o

, 肝 ･ 胆 ･

輝 ･ 移植 グル -

7
o

･ そして代謝 ･ 栄養 ･ 内分泌外
科グル ー

プの 4 つ の研究グル ー

プで臨床研究を行 っ
て い る

･ 各グ ル ー

プ の研究を支える共通 の イ ン フ
ラ と して 病理組織標本作製室と分子細胞生物実験
室がある ･ 教室で は扱う疾患 の 多く がま だ十分 な
治療成績が達成され て い な い 悪性腫壕で ある こ と
か ら

･ 臨床研究の 主な対象は消化器ある い は字LB ,A ･

甲状腺 の 悪性魔境で ある ･ また最近 で は生 体肝移
植を中心にさ らに多種消化器移植医療を導入す べ
く研究を開始 して い る ･ した が っ て

, 研究 テ ー

マ

は多岐 にお よ ぶ が
･

"

手術術式その もの の研究
, ,

,
"

病態に応 じた手術適応 の研究
”

, そ して
"

新し
い 治療法の研究

”

の 3 つ の 大きなカ テ ゴ リ ー

で 臨
床研究を行 っ て い る .

教室の研究活動状況を学会発表件数 でみ る と,
過去10 年間で は学会発表件数の パ タ ー

ン に大きな
変化はなく, 年間17 0 件前後の 発表で あ る . こ れ
らの うち

, 国際学会 で の 発表は10 % 前 後の 割 合で
ある

･ 同様に過去10 年間の発表論文総数をみ ると,
発表論文数は年間100 編前後で あるが英文論文 の
敬, 割合は年と ともに増加傾 向を認め

, 最近 で は
発表論文の30 % 以上 が英文で書か れ て い る . し か
し, 臨床研究の 信頼度 H i e r a r cb y

2 )
で論 文の 質を

み ると , 信頼度が高 い統計学的によ くデ ザイ ン さ
れた前向き臨床試験 は論文内容が明らかな 272 編
( 過去 5 年間) 中わ ずか 2 編 (o ･7 % ) で あ っ た
( 図2 ) ･ 教室で行われ てきた臨床研究 の 現状 は解
析に統計学的手法を伺 い ては い る が信頼度 が比較
的低 い 後向き研究か, e vid e n c e 度が最も低 い 症例
報告が大半をしめ て い る ･ こ の 状況は お そ ら く当
教室だ けで はなく･ 臨床教室全般 に共通す る と思
われ る .

外科臨床研究の今後

手術は外科にお ける主た る治療手段で あるた め
外科臨床研究には固有の 問題点がある . その -

つ

に手術手技 は会得する の に長 い 修棟期間が必要な
洗練 され た技術で あり, その 評価に科学 的方法 論
はな じまな い の で はな い か と い う疑問 がある . そ

他施設との共同研究輪文数

発表輪文総数
本学他科との共同研究論文数

① 0 . ア%

㊨
2 1 %

I) = 2 アユ

2 8 4 編

1 9 9

3 7 編 (1 3 % )
2 3 編 ( 8 % )

⑨＋④ ＋⑥
7 8 %

論文の カテゴリ ー ( 借頼度 f7i e r a r c h y)
① 治 郎 容･ デ ー

タの 棚 ､ - が科 学的に研究され た 鮎研究( p r o s p e c tjv e な比 馳 験 : p h a s e Ⅲ 拭験など)②治 郎 容 ､ デ ー

タ の収集､ 解析 - 学的 に研究され た 恥研究( p r o s p e c ti v e な臨床 棚 : s )
L

n gl e a r m の P h a s e Ⅱ 柵 など)③ 治 郎 容は様 々 で デ ー

タ の - ､ 分析の み 珊 学的に計画された観察的研究
④解析だけが計画された研究で治 剛 容は患者ある いは 医師の好み で ､ デ ー

タ - まデ ー

タ ペ ー

ス作成などの 目的で 施行 され た 研究

⑤治療内容､ デ ー

タ収集･ 解析の いずれ もが 計画 され て いな いもの で ､ R e t r o Lq P e Cti v e に部分的解析を行っ た 研究
⑥ 症例報告

図 2 新潟大学第1 外科に お ける論文発表の

現況 (1 9 95 - 1 9 9 9 年) .

え故, 誰が術着か が最大の 交絡 因子 と なる 可能性
が あり, その 場合 は比較検出す べ き治療法 の 有効
性の 差を凌駕して しまう危険性を否定出来 か ､

.

また, 優秀な施設
,
術者ほ ど難 し い 病態を合併 し

た患者が集まりやす い傾向もあ る ･ し か し , 手術
は最も 一

般的に行 われ て い る 医療行為の 一 つ で あ
り, 精度の 高 い 臨床研究で 最も有効 な手術法 を開
発, 評価する こ とが人類の 福祉 に必 要不 可欠で あ
ることは論を待たない ･ こ の ような手術 固有の 問
題 に対 し･ 多施設共同臨床試験を開始 する 前 に参
加予定施設の 手術死亡率･ 術後合併症発生率 , 術
後長期生存率を審査 したり

,
ビ デオ や 実際 に手術

手技を見学 ･ 評価する こ とで 臨床試験 の 質を保つ
とい っ た対策がとら れて い る .

大学病院が研究的使命を有 して い る 以上
, 質 の

高 い 外科臨床研究が求め ら れ る の は 当然 で ある .
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ー 多施設共同歯床試験

② 大学病院の特性 を生 か し
た 一 高鹿進行､ 難治疾患の研究

研究テ
ー マ の 選択

⑨ よ り科学的手法 を用
い た 研 究

一 他学 乱 他科(特に 基礎医学
,
.
廿 , - E 5 ヽ L _ ′ n ＋十 Ta ZZL 曹
研 究室) との 共同研究

へ の移行

④ c o m m o n d is c a s e に対する標準
- 関連病院 との共同 研究

的治療法 の 確立

⑤ 研究成果 の 国 際的 責臥
評価 一 国際学会で の発表

英文に よ る韻文発表

図 3 今後の外科臨床研究
の 展 臥

そ の戟略と して
一 つ は新しい 治療法の 開発 , もう

一

つ は従来行われ てきた治療法
を科学的に評価す

るこ と で e vid e n c e-b a
s ed m e di ci n e を確 立 し, よ

り適切な手術適応を設定す
る こ とが 挙 げられ る ･

しか しその
一 方で , 科学的に評価す

べ き問題点を

見 つ けだす作業と して従来
の r et r o S p e C ti v e な 臨

床研究の 意義は決 して 少
なくな い こ とを忘れ て は

ならな い .

今後期待され る外科臨床
研究の 展開と必要な方

策を図 3 に示す ･ 大学院大学とな っ た 新潟大
学と

して はより信頼度が高
い 臨床研究を指向す

べ きで,

その ため には全国レ
ベ ル の 多施設共同臨床試験

に

積極的に関与す
べ きであろう ･ また大学病 院の 特

性を生か した研究テ
ー マ を選択す べ き で ,

一 般病

院で は治療する こ とが 困難
な, すで に高度 に進行

した疾患や , 難治性疾患 の 研究
が重要で ある ･ 精

度の 高 い 臨蘇研究 には生物
統計学の 方法論が不可

欠で あり, 専門的知識を有す
る生物統計学者 の 協

力 ･ 支援 が外科臨床研 究 に
は必須で ある ･ ま た ,

より先進的な研究分野を開拓 し,
競 争的研 究費獲

得 の ため にも他科, 特に基礎
医学教室 と の 共 同研

究が今後ますます重要に
なると思われ る ･

一 般的

な治療法で治癒が期待 さ
れ る疾患は大学病院に集

まらなくなる傾向が今後さら に顕
著になる と予想

され, こ の ような疾患 に対
する標準的治療 法の 評

価 ･ 確立には関連病院と の 共同研
究を指向す る必

要がある . そ して , 得 られ た研究成果
は で き るだ

け英文 で発表 し, 国際的貢献
と評価 を目指す

べ き

と考え られ る ･
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司会 ( 遠藤) ありがとう
ござい ました ･ そ れ で は西

巻先生 - の ご発表に対 して
い かがで しょ うか ?

赤淳
一 つ だけ敢えて い た だき

た い の で す が , 今

J C O G の 全国的な規模の
ス タデ ィ のお話を い た だきま

した .
全国 ス タデ ィ となり

ますと, 施設間の 治療成績
の

違 い ですとか ,
術者 の技術の 問題

とかが あると思 い ます･

地域を限定 して ,
ある教室の

一

定 の手技に従 っ た手術を

するの で あれ ばそう
い う不均

一 の 問題 はな い と 思う
の

ですけ ど, J C O G の 場合
は どう い う基準 で参加施設を

選んで い る のか ,
も しご存じで した ら敢えてくださ

い
･

西巻
一 つ は臨尿研究に熱心である

と言う こ とで す ･

登録数が十分あると
い う こと･

それから外科のジ ュ イ
コ ツ

グ ( J C O G ) ス タ デ ィ に 限
っ て 言えば ,

そ れ はや はり ･

ぁ る
一 定以上の外科臨床成績

が得 られ て い る施設
とさ

れ て い ます.

司会( 相津) ち ょ っ とだけ
コ メ ントで すけ ど･ こ れ

は先生の所だけで はな
い の で すけ ど先生 は臨味研

究 の

基盤基礎 と してサイ
エ ン ス

,
科学性 ,

倫理性 お っ し や
い

ました .
それ は全く異存な い の

ですけど ･
新潟大学 で は

もう少し若 い研究者が
い て

,
それか ら十分なお金があ

れ

ば研究が倍加すると い うそ
の へ ん の 期待度は い かが

で

しょうか ? 他大学に比
べ れば研究費も少な い ですね,

し

か しも っ と進展で きる
と思 い ますが , そ の展望は

い か が

なんで しょうか ?

西巻 それ はもちろ
ん申すま で もなく期待度

は高 い

ですが
,
どう い う方法論を探

っ て い い の か ･
と い う こ と

になると非常に難 し
い と思 い ます ･

司会( 遠藤) 先生 どうもあり が
とう ご ざ い ま した ･

次 は第 二内科 ,
血液浄化部の 西先生にお話

を い ただきま

す. 全国的な臨界研究
- の 関わり ,

基礎研究を元 に した

臨床研究の 展望と問題点
と い う こ と で お話を

い た だき

ます . 先生宜 しくお解
い します ･


