
大都市における SMO  N発生の疫学的研究（その 1) 

一疫学モデ‘ルによる地域集積性の検討一

疫学班員青木国雄（愛知県がんセンター研究所疫学部）

共同研究者大 谷元彦 （

SMO Nは狭い地域に集中的に発生する現象が報告されているが 大都市ではおおむね散発という形容

がよ り適していると考えられてきた。人口20 0万のN市で最近 10カ年間の発生状況を年次別 ，発生時

期地域別に観察すると， 幾つかの狭い地区に発生が多い傾向も否定できないが ，急性伝染病の如く短期間

に多発する型をとっているわけでもない。

こうしたSMO Nの発生状況を．発病時点（ti me）と，患者住居間距離（ Space) との関連におい

てと らえ ，所謂 Clusteringがみられるか否か ，あるとすれば どういう性格をもつかを疫学的に検討

し， SMO N発生機構をさぐろうとした。

I 疫学モデルと Time-SpaceRelationship の検討

Ti me -Sp a c e Re 1 a t i o n s h i p の疫学的検討は Pink e 1 らI),Knox 2) 3），及びEderer 

ら4)s）により ，主として白血病のCluste rの検討に用いられ ，本邦では山田ら日）．西山 7）の報告が

ある。これは任意の患者ベアの発生時期と相互間の距離についての頻度分布からClusterの有無や発生

状況を疫学的に検討しようとしたものである。著者らはすでに白血病のClustering検討のため疫学モ

デルによる解析 8）を進めているが，ここではSMON発生状況に類似した疫学モテ’ルを設定し，とのそデ

ルから患者発生のTime-Space Relationshipのパタンを分析し ，実際の流行像と比較検討 しよう

とした。

大都市の人口密度は郡部に比べれば比較的均一であるので ，大都市のModelとして人口密度が均一な

円形の地域を仮定した 2 , 3の疫学モデルを設定し検討した。

1) Model 1: 人口密度が均一な半径Roの円形な地域の内に， N人の患者が randomに発生し

たと仮定 し， その住居を点で表現すると ，住居間距離 rをもっ患者ベアの数の分布は以下の数式で表わし

うる。
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ここで

R。：地域の半径

，円内の任意の 1点02とす

n 

半径R。の円の中心を01

ると，（図1 )02を中心に半径 rの円を描くと，この地域

内に含まれる円周上 （破線 ）巾drに距離rの点が分布し

の01, 02 である。この数はn・2｛｝ ・r・dr ている。

距離をRとすると ，01を中心に半径Rの円周上巾dRに

1 図02と同様の点が分布しており，それらの点全体について

rはR。によ って規Oz と同じことが言いうるので ，これらの点のベアの数は数式（1)' (2）の如くになる。

定されるので， （2）式を変形すると．

o~子くV2の範囲内悦
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この組合せの分布を図で表わすと
Nz 

P(r)/r , P仕）／r・K, K＝一一τ は，分布の密度と考えうとb
s ’ πl<o~ ’ 

叉

図2の如くになる。

は磁紡コ如き減衰曲緯即ちベアの数の分布は， o.83 R。を PEakとするー峰性の山を描き， P仕レ／r

となる。もし患者間距離 rの最少値がある値d以上であるとするとこのー峰性の分布は図 2bの如く， d

だけ右方へずれて表われP(r)/rは破線の姐くなる。
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図2 半径R。の地域にランダムに患者発生があった場合
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2) Mode 1 2 ! 人口密度の均一な半径Roの円形の地域の中に ，半径R1なる円形小地区がNo個

r a ndorr】に分布し， 患者は小地区のみにそれぞれ， N1人づっ発生し，他の地区では発生しなかったと

仮定する。全地域内の患者発生数はNoN1人となる。

患者間の距離rのベアは

ー231-



ω小地域内の患者間距離rのベア の数（R1 ( r) ) 

倒 ある小地区と ，他の小地区の患者間のrのベアの数

数（P2(r））の和になるo

P1(r）は， ModeI lと同様の数式が応用できるの

で， o.s3R1にPeakをもっ 1峰性の分布曲線となる。

M 唱 2 , N唱 r r r 
即ち P1(r）＝ニL 〔一一）（一一）・No….....・H ・（5)

＆ πR 1 Ri .J Ri 

(No ：小地区の数）

図 2

ωの場合は計算が複雑になる ので ，小地区の半径 R~ より，小地区間の距離d の方が相当大きい

( d》 R'.1. ）とし ，小地区内の点はすべて地区の中心部に集まっているとして計算することにした。

勿論実際には，任意の 2小地区間の点の距離

は右図の如くに分布していると考えてよいの

で，この計算結果は若干修正を必要とするわ

けである。

日＝話。 （去 ）Jc古 ）・

Ni2 …………… （6) 

(Ni：小地区内の点の数）

全体の rの分布は（4)+(5）となる。

ノ
－ 

d-R1 d d+R1 

図 3

r1= P1 ）＋日晃子~roやさげ（去）） (7) 

No は小地区の面積の総和と全体の地域面積との比で 1より小である。
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Pt(r), Pt<r)/r を図式化すると図 4a. b. c.の如き曲線となる。
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図4a
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これからみて小地区のみに患者が集中した場合は， 4a, 4 iの如く， 2峰性の分布を示 し， その密

度としてのP(r)/rは図の舷線の如く ，距離rの小さいベアの相対頻度が高く， ModeI Iに比 しよ

り急島愛な下 りカーブを示し，ついで小地区間の平均距離dと2R1の中間に小峰を生じ減衰するカー

ブを示す。小地区の径が小さくかっ小地区間の距離が更に大となると ，図2bの如 く2R1 とdの聞

に谷が生ずる。Ro／九により， P1(r）と P2(r）のPeakの高さはいろいろに変ってくるかっ， P1

(rV rは急峻に下降 しており，1'2(r)/rは低いf1 a tな漸減曲線となるD

実際の場合は，小地区内以外にも発生があるので， P2（がは原点に近い所から始まり ，叉P1<r）も

rがある値d’より大きい時には ，図2cの如くになる。

半径R1 の他， R~ と R1 の聞の距離に第2 の Clu ste rがあれば，同様に第 3の峰が生ずる。

.R1の大なる程この峰はP(r)/rでは小となる。

実際には， P(r）は合成曲線となるのでP{r)/rは小地区晶1距離別にこと なるー峰生の曲線の和とし

て表わされるが，小地区の教が多くrandom にあれば，なだらかなー峰性曲線となると考えてよ

u、。

3) Model 3 ：ある期間に半径R1の幾つかの小地区にのみ患者発生があり，次の連続的な期間

に，小地区の周辺に患者が波及 ，発生した

場合を仮定した。

これは伝播型発生のモデルと考えたのであ

ある。この場合患者ベアの分布は

① ド＋ナツ型地区内の患者ベアの頻度

(Pa (r））と，e地区間の患者ベアの頻度

( Pb (r））の和と考えてよい。

pa (r）は， （L1 R = Rz -RI ) L1 R の

巾で若干ことなるが，dRよりベア間距離

rが大きい時は， 6a1 , r が小なる時は

a l の失印の位置に小さい Peakを生ず

る。又，一定以上の大きさdまでrのベア

R2 

¢ 
R1 

がない場合は ，a3 の如くになる。一方地 図 5

区間では a土2Rzの範囲でー峰性の幾つかの分布曲線の和としてのPb(r）をもつが ，小地区が，

randomに十分な数ある場合は l峰性のなだらかなカーブとなってくる。

Pa(r)+l¥（的は ，2Rz 附近に第2のピークをもっ 3峰性の曲線で， PaCr)+ Pb(r)/rは，

2R2附近で階段的に減少し，その後漸減する曲線となる。従って， 2次的集中発生がこの様な型で

おこれば，幾つかのPeak と2R1より更に大きい 2Rzの距離に谷が出来る事になる。期間と地
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区の発生頻度のずれをみることによって，その伝播の型を知ることができる。

4) Mode I 4 ：これは時間的因子のそデルで図 7に示す如く有限の観察期間Tの中で， tという

時間間隔で均等に患者b発生した場合の患者のベアの分布をみようとしたものである。Tとtの大き

さの比に従って図 7の如き関係がある。

国6
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c) T-rく Zく T

ハ｛片 JT:t ( ¥ ) 2 d x = ~ ( ¥ ) 2r 

N 2 
Pt(t)=P1(t)+P2(t)+P3(t)= （ー） ( T-t ) ……………一一… (4) 

T 

Pt (t）を図式化すると図 8の如くなる。

ゐ
E

－
P
A
 

p (t) 
T 

（的2（干－1)

。
t一一ー T 0 t－ー T 

図 8

即ち Pt(t）は tの大きさと共に直線的に減少するわけであり， Pt(t)/tも単調になだらかに

減少する。

もし，患者発生が均等でなく ，幾つかの時間帯 aoの聞のみに発生の集中があったとすれば，

auの時間侍におけるべアと， ao図表の間のベアの頻度との和になり，単純な減少は示さず，

-23 6-



Pt (t)/ tは， 2峰性を示すようになる。

これらの組合せは，距離間隔 rの場合と同じ様に考えてゆけばよい。

一定の時間帯を限って空間的な分布の観察をするか，一定の空間での時晶動な分布を検討すること

によって，患者発生のTime -Sp a c e Re I at i on s h i pの検討ができるわけである。

E 総括と考 按

この疫学モデルは ，人口密度を一定としたこと，対象集団の疾病感受性の差を無視したこと ，一定

の期間内の時間的因子を均一なものとしたこと ，患者の発生状況が有限空間内にrand omにあらわ

れるか，或は同じ大きさの小地区が randomに存在し，しかもその地区のみに患者が発生したとの

幾つかの仮定をもっている。

実際には患者発生は，地域内，地区内とも randpmの場合は稀であり ，叉小地区集積があったに

もせよ，それ以外にも発生することが多い。地域内の地形， 建造物も異なれば， 人口密度も均一でな

く，住民の疾病に対する感受性も異るので単純にはゆかなu、しかしこのModeIを基本型として現

実の発生状況を観察し，これを時間的空間的に観察し ，それをmontage してゆけば患者発生の機

序の一端を伺い知る ことができるかと思われる。
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大都市になける SM O  N発生の

疫学的研究 （その 2) 

Re 1 a t i o n s h i p Time-Space 

雄 （愛知県がんセンター研究所疫学部）国木背班員疫学

II 彦（7C 谷大共同研究

郎（名古屋大医学部第一内科 ）

II 也（

逸祖父江

藤｛女

II 

II 

前条で検討した疫学モデルから得られた結果を基礎K，人口 20 0万のN市でのSMO N発生状況を

でとらえその疫学特性を検討しようとした。Re I a t i on s hi p Time-Space 

N市区別人口密度表1

昭和 44年 7月1日現在

面埋人を法
積立口算K
は地推出よ
、編計しる

「水は 、。
昭介住前
40を民回
国加基の
調え本人
」た台口
報も帳b
告の人よ
κ。口び
、 K世

よ帯
つ数
てK
、積

そ算
のす
差る
増方

、‘，，，
－－
A
 

（
 

、‘，，
，‘．A （

 その後の公有水面

人 口 l世帯
区 名 面 積 世帯数 人口密度

(k的 （戸） 総数 男 女 当D人口

（小数点） （イ執点）

全 市 3 2 5.6 7 559,354 2,013,l 01 1,017,63 0 9 95,4 71 3.6 0 6,181 

千種区本 36D2 60,6 3 1 205,488 101,477 104,011 33 9 5,7 05 

東 区 7.6 8 2 3,316 7 8,3 36 3 8,.52 3 3 9,813 3.36 10,20 0 

北 区 1 7.57 4 9,6 6 7 175,89 4 8 8,0 8 9 87β05 3.54 10,01 1 

西 区 17.57 46,18 0 173,864 84,.5 42 8 9,3 2 2 3.76 9β96 

中村区 16.19 54,548 19 9,155 9 9,16 4 99,991 3.65 12,3 0 1 

中 区 112 2 2 5~92 9 1,5 8 6 45,55 2 4 6,0 3 4 3.52 8,16 3 

昭和区水． 3 4.36 5 8,3.41 19 3,7 9 4 101,8 7 4 9 1,9 2 0 3.32 5,6 40 

瑞穂区 11ユl 38β40 133ユ85 6 6,87 8 6 6,3 0 7 3.4 5 11,98 0 

熱田区 9.15 23ρ10 8 4,2 84 4 2,9 2 3 4 1,3 61 3β6 9,211 

中川区＊ 32.00 46ρ78 178,8 0 8 91,4 38 87,370 3.8 8 5,5 88 

港区＋ 4222 32,020 122,6 86 6 4,75 6 57,930 3.8 3 2,906 

南 区 18.88 52β62 191,907 9 9,7 87 9 2,120 3.6 3 10,16 5 

守山区Z 34.01 2 4.2 7 6 9 4,0 9 8 47β97 4 6,2 0 1 3.8 8 2,76 7 

緑 区ヰ〈 37.69 2 3,7 9 3 90,016 4 4,7 3 0 4 5,2 8 6 3.7 8 2,388 

* 
新しく編入された周辺地区。求

＊ 工場地帯が多い。
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N市は 14区K分れ， 区別の人口密度は表 1の如〈で ，周辺部の新編入地区或いは工場地帯をもっ港 ，

守山 ，緑区は非常K低〈 ，千種 ，昭和，中川の 3区でも人口疎念地区を周辺部Kもつので低い。とうし

た周辺地区をのぞく旧市内K相当する地域での人口密度は 1.5倍と差はなく，文学区}JIJVCもそれ程の差

は なかった。 N市 は東西 21 km，南北 23 kmの地域を占めるが ，その中央地帯東西 ，南北各 15 

kmの間K発生した患者Kついて，任意の患者ベアの時間と距離の関係Time-Sp ace Re I a t i on sh i p 

から ，本症の発生要因を追求しよう とした。

I 対象及び方法

対象は昭和33年よ !J4 5年 6月までに， N市K届出され，名大第一内科でSMO  Nと確診された市

内在住患者 40 1名（男 1 4 2，女 2 5 9 ）である。

神経症状初発時期は，昭 33～ 3 6年 2 5 I 3 7～ 3 9年 49 I 4 0年 3 1 I 4 1年 5 5 I 

4 2年 5 6 1 4 3年 71 I 4 4年 7 9 I 4 5年 1～6月 3 5で，性比は届出の増加した 37年以

降は大体各年 1: 2の割合である。性，年令別では 19才以下男 2. 8 % ，女 1. 9 ~も ， 2 0才台それ

ぞれ 9.2 ' 1 1. 2 ' 3 0才台 2 0ーし 17.4' 4 0才台 1 7.6 ' 1 8.1 ' 5 0才台 2 4.6 ' 2 4.3 ' 6 0才台

1 9.7 I 1 9.7 I 7 Q与L上， 5.6'7.3%で年度で分布K差はなく一括して取扱うととにした。患者の市内地

区別介布は図 1の知くである。

神経症状発症日を発生時点とし ， N市の ~～ ＿..！＿ー の町名別住宅地図を参照vc ' 1/3 0,0 0 0 の
300 500 

地図上K患者住居を Pl 0 tし， その位置をX Y座標で表現した。住所を確認しえたのは 366(91.2

%）であった。残bの35例は正確K住所は把握しえ念かったが特定の地区（区） vc偏在していたわけ

では念い。

3 6 6例の任意の 2症例の組合せは， 計 66,7 9 5ベアであるが，それらの住居間距離と発生間隔の分

布を，距離 10 0 m単位，期間 1月単位区分KCompute rを用い計算し ，分布・配列した。

前報の疫学モデルは一定期間の一定地域でのものであるので ，時間を限って患者間距離（r）別にベアの

数の分布を観察した。 一定面積の地域内での昏察であるので， rの距離K従って占有面積が異ってくる。

そとで相対頻度として発生密度をとった。とれは単位面積当bでもよいが ，比較する距離間隔C大きさ

を一定Kすれば， それぞれの患者間距離 rで除しでも相対的Kは同じであるので P(r)/rを用いるとと

Kした。一方観察期間も有限であるので ，各ベアの時間間隔（t）別でも同様なことが言いうる。とのため

Kは， tk対応する期間の大きさで補正する必要がある。全観察期間は， 13. 5年であるが ，始めの 2

～ 3年は患者数も少ないので ，最大時間間隔を 12 0ヶ月とし，それぞれの発生間隔期間の占める大き

さによって補正をした。実際KはComputer で計算するので，全観察期間を2ヵ月とすると ，（x

- 1 ）月から2 カ月間の時間帯の大きさは， K{ c e -c .x・ -1 ) l 2 - K c e -x ) 2 で示される。

ととでは2輯 12 0とし， Eは共通恒数なので省略し計算した。 2を多少大Kしでも，患者数が少ない

ので，殆んど差はなかった。即ち P(rVr. f.fー（3.-1)}2 ー（.e -x ) 2で相対頻度を算出したわ

けである。
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図 1 発生患者の地理的、年次別分布川市）
（昭33～44年）
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次K，東西，南北， 15 kmの地域内で ，25 km毎K均等K患者が発生した場合の Simulation 

Mode lを想定し，それぞれの患者座標をComputer k記憶させた後 ，任意の患者ぺアの組合せを

単位距離別K算出させた。その単位距離別分布の百分比は表2の如くで ，前報のModellと非常K類

似し ，o.8 3 Roから 1.O Roの辺.!Jvc最も高い頻度を示すー峰性幽績となった。との値を更K時間因

子で補正した。観察した 36 6例の患者ベア 66, 7 9 5組がもし rand om k発生した場合Kは ，との様
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表 2 住居間距離（r）と，その占める面積の百万比

(Simulation model kよb計算）

1 ndex Caseからの距離間隔 距離間隔 rとその占める面積の比率
(r) （全地域 1 0 0とする ）

l 0 0 m 以内 0. l 6 

l 0 l～ 200 m 0. 4 4 

20 0～ 300 m 0. 6 9 

30 0～ 40 0 m 0. 9 9 

40 0～ 500 m l. 2 6 

500～ 600 m l. 4 4 

60 0～ 700 m l. 7 6 
． 

70 0～ 800 m l. 9 9 

80 0～ 900 刀Z 2. 2 0 

9 0 0～ 1000 m 2. 5 l 

1 ～ 2 km 3.6 6 

2 ～ 3 5.5 6 

3 ～ 4 7. 0 2 

4 ～ 5 8. l l 

5 ～ 6 8. 8 3 

6 ～ 7 9. 0 l 

7 ～ 8 9. 2 5 

8 ～ 9 9. 0 l 

9～ 15 km 3 8. 0 0 

な分布をとるものと考えて，期待値（E）を計算し ，実際の観測値（O）との比率0／宜（ReI at i ve 

Risk）をみる事Kより数量的にCluster in gの強さを検討しzうとした。

E 結果

Computer kよb算出された 36 6例 66,7 9 5ベアを 1カ月単位，距離 l0 0 m単位毎K区分配

列し， 6月以内の間隔のベアと 7～ 12月の間隔ペアの両群Kヲいて ，ベアの距離別分布を示すと図2

の知くである。即ち 4～ 5kmの所VCPe a kをもっ大きな山が， r(7-)増大忙つれて右方にゆるやか左斌少

をみせるが，左側の rが 100 0 m以下では， 10 0 mが高〈ー且下降した後 50 0 m附近で鋭いピーク・
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国2 ~’h時的i附隔可IJ 、（ i：／／；問自｛維耳l].\f.者ベア頻度
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500 1000 • 2似加 3000 4制lO 500。 6000 7000 脚 0 -9剛

Ii：：肘問Wiil( m) 

ーーー『

ト ー」
9000ー

～～、

と一つな

をつくり又下降した後ゆるやかに上昇する。 7～12カ月間隔群では 700～BO Om k第 3の小峰があ

る。とれらのととは，本患者grou pが市内Krand om~発生したのでは念〈，幾つかの小地区で集

中発生があったととを示唆している。 1カ月単位tてみても同様な傾向である。最も高い pe akが4～5

kmの所Vてあることは ，Model l から考え， N市の患者はほぼ直径 10 kmの円形地域内での発生が殆

んどと考えてもよいかと思う。

ぺアC頻度は前述したま口〈，期間の大きさで補正した上，住居間距離rで補正した相対頻度， P(rVr

を算出し比較した。図3は横軸Krをと り，発生時間間隔別K相対頻度を示したものである。

P(r)/ rは， 1カ月以内のぺアでは l0 0 m以内が非常K高〈，急雄左下b勾配であ .!'J' 10 0～400 

mは低い谷とえt.!'J ' 4 0 0～600 mで再び比較的高いピークをつく b一旦下降した後 700～ 800 mか

ら漸威する。 1km以後はP(r）の高い頻度に比し， P(r)/ rは低い念だらかな滅少曲線となる。 2～ 3月

群では 10 0 m以内では 1月以内の寺位となるが依然として高＜ 1 0 0～ 200 mの谷と 30 0～ 5 00 ~ 
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図3 発生間隔別にみた住宅距雛5]1J患者ペア相対発生頻度
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小さい占をもってその後漸撮する。 5～6月群では 10 0 m以内は低いが， 10 0～2 oo m vc谷をもち，

20 0～500 K小さい山をもって漸減する。 17～ 1 8月， 29月以降は特定のピークはないが ，11 

～ 1 2月群は 2～ 3月群と同様のパタンを示し， 23～2 4月群は ，10 0 mは高いが ， 40 0～500 

mの山は念い。図 4は時間的因子を横軸KとJ?' 1 0 0 m単位毎の相対頻度を図示したものである。

1 0 0 m以内はどの月も相当高〈，ついで 400～ 50O m群であるが，他は相似て低い単調な推移であ

る。 10 0 m以内群では ，l月以内 ，2～ 3月K高いピークがみられ ，ついで 9～ 14月， 21～2 4月

27～2 8月， 31～32月念どK山がみられる。 40 0～ 500 mでは ，1月以内から漸誠し ，9～ 12月の

ピークをへて漸減する。 90 0 m以上の間隔群では相対頻度も低〈，平坦な曲績と念る。

前報の疫学Modelからの結果と比較し考察すると ，患者相互が 10 0 m以内という近い距離の者が

多いζ とを意味してなJ?' かも とれはかなbの年月（3年位）継続する様である。即ち狭い地区K何

年もつづいて発生がみられているととを示している。 400～500 mの峰は，との間隔の患者が多いと

とと同時vc, 100m以内の cI us t e r群の距離の平均が 50 0 m前後というととを意味している可

能性がつよい。 700～ 8 0 0 m附近Kも小さな山が存在する様であるが，図 2とも考え合せζれは

Cluste r地区間距離を示すかもしれない。

-24 4-



図4 患者住居間隔別、発生間隔（月）別患者ペアの相対頻度
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実際VLN市内の 1多発地区での調査では，約 40例の患者は ，同一町内 ，隣切町内での発生が大部分

であ b，患者間距離は， 10 0 m以内が多く，ほほ半径 50 0 mの地域Kあった。とれらは本計算結果

を裏付しているものと言える。

一方 10 0～300 mの谷は ，1月， 3月， 6月或いは 11～1 2月間隔群のいずれにもみられ，期間

rの大きさで著変がないととはModeI 3の検討から考えて，始めのCI us t e rから次の時点で連続

的K周辺K伝播してゆく発生状況を示してないと言いうる。

時間的vr1～ 3月， 9～ 12月， 21～ 2 4月という間隔はいずれも夏の流行時に相当してなり，小

地区で夏毎K患者が多発したものと考えられる。

TII Relative Ris k の算出

以上の観察は主KパタンKよる介析であるが ，患者ベアの相対頻度が rand om な発生とどれ位相

違しているか数量的K表現しようとした。方法の項でのベた如〈，一定期間の間K，一定地域で ran-

dam k患者が発生した場の，単位期間，単位距離別頻度を Si mu I a t i on Mode I kより算出し ，

前節の 66,7 9 5ペアをその比率K介配して期待値伺とし，観察値（0)との聞のO/E Relative Risk 

を観察した。

表 3はその 0/Eである。 7～ 1 6月は 2カ月毎 ，17～ 2 4月は 4カ月毎 ，25月与L上は 1年毎，

4年以上は一括して ，単位月当 bの平均値として示した。表から明らかな如く ，l0 0 m以内は， 3月

以内及び9～12月で 50倍以上の高いReI a t i v e R i s kを示し ，2～4年でも約 10倍の高さを

保持している。とれκ反し， 10 0～200 mでは 10倍を示すものはなく大部分が 5.0以下であb，期

間の大きさによる周辺地域への移動の現象もない。 400～5 0 0 mの距離では 3カ月以内で， 10倍以

上， 4カ月以後 12月まで 8～ 13倍と高＜ , -£1減少した後 17～2 4月で 5～7倍となっている。
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100 m単位K算出 ）

I 、~田：監間〕＼隔＼ 月）

7 9 1 1 1 3 15 1 7 2 1 25 37 48 。 1 2 3 4 5 6 言十 注
8 1 0 1 2 1 4 16 20 24 36 48 1 2 0 

～ l 00 m 6 0.0 51.5 30.9 52.l 300 2 22 222 222 61.1 5 5.6 2 3.5 1 1.8 5.9 31.3 90 10.9 2.1 9.4 。：同月発生

～ 200 。 7.1 。 3.6 7.4 7.4 37 5.4 3B 3.9 4.0 2.0 5.3 9.8 32 1.8 0.5 1.8 1月 ：1月差

～ 300 。 4.4 4.4 22 11.6 0. 9.3 4.7 9.6 73 2B 6.7 5.9 6.1 4.9 46 0.8 2β 2月 ；2月差

～ 4 00 6.3 6.3 32 12.9 8.1 1 1.3 1 1.5 l 0.7 9.2 l 0.3 1.8 36 7.4 4.8 3.1 2.0 0.6 2.4 

～ 500 2 0.0 11.1 16.3 12.5 8.9 8.9 3.8 10.4 13.9 1 82 8.9 9.1 6.1 6.0 5.0 4.1 11 3β 期待値 （E）は

～ 600 4.3 9.7 4.3 8フ 7.8 22 6.7 8.5 23・ 2.9 5.4 1B 2.2 4.0 29 4.0 0.9 2.1 一定の空間K均

～ 7 0 0 3.5 1.7 79 5.3 6.3 27 5.5 4.1 52 3.3 3.0 6.0 3.8 3.7 2.6 1β 05 Ui 等の患者が発生

～ 800 9.8 5.4 39 6.3 4.8 4.0 6.5 5.3 8.3 6.4 52 6.6 4.3 4.5 45 2.4 0.7 22 した場合の患者

～ 900 4.2 7.0 7.0 6A 7.1 65 3.6 3.0 6.0 5.4 4.3 4.4 3.5 3.9 3.4 4.1 09 22 ベアの数を時間

～1000 7.3 4.3 6.2 6.3 5.7 45 5.8 3.6 5.6 6.7 4.5 4.6 4.7 4.7 3.7 3.1 l.l 2.3 因子で補正 した

1～ 3 km 5.0 4.4 5.2 4.6 4.5 4.4 4.7 4B 46 4.1 3.8 3.8 3.7 3β 32 32 0.6 2.0 ものを用いた。

3 ～ 5 4.0 4.3 4.3 4.0 4.4 4.5 3.8 4.0 3.8 3.7 39 3.5 3.5 3.3 3.1 2.7 0.5 1.7 

5 ～ 8 3.0 2.5 2.7 2.4 2.7 2.4 2.4 2.5 2.4 2.5 2.4 2.5 2.4 2.3 2.0 1.9 0.4 1.1 

8 ～ 9 1.8 1.6 1.5 1.6 1.8 1.7 15 1.6 1.6 1.5 15 1.6 1.4 1.5 1.3 1.1 0.3 0.7 

9 ～ 1 5 1.0 1.0 0.8 0.9 1.0 0.9 0.9 0.8 0.8 0.8 09 0.8 0.9 0.8 0.7 0.7 02 0.4 

言十 2.5 2.3 2.4 22 .2.4 2.3 2.2 2.2 2.2 2.1 2.1 2.1 2.0 2β 1.8 1.6 0.4 1β 

( 1月間隔 ，Risk スモン発生の時・ 空間別Relative表 3

1

N
AH
A
W
l
 



6 00 m 与しとは前 2者十て比べると低〈な !J' 1阻までは5倍以上を示すものが多＜' 3 kmをとすとG但

は4倍以下となって〈る。下線の部介はO/E- 5. o品L上の地区を示している。全体としてみると100

m以内は 9.4倍， 300～50 0左どが 2.5らL上で，時間間隔別では同時発生を除くと， 2年以内は 2.0

～2.4となっている。

同月発生（ 0月）の0/Eをみると， l0 0 m以内60 ' 4 0 0～500 20, 70～1000 4～l 0 ' 

l～5 km 4. 0～5. 0で高〈，とれは多中心的念発生を示しているかもしれ念い。

N市肺がん，或いは白血病の同様な検討では， 7.0倍或いは 2.5倍が cI us t e rを示す地区Kなっ

て主；－ !J,SMO Nのとの集積は異常という程高いと考えねばならない。

IV 総括及び考按

SMO N発生の時 ，空間別分布K何らかの法則性が見出されるのでは念いかと本研究K着手したわけ

である。1) 

疾病発生のTime-Space Relationshi p を疫学的K勧察ナる方法はいくつか開発されてい

るが，ととではKnox2斗 Piは elら3）が試みた患者ベアの時間と距離の相関の概念を利用するとと

とした。患者ぺアの組合せ数は多〈，時空間的に復雑な関係が予想されノるので，結果をより容易Kするため 2

～ 3の疫学モデルを設定するととによ b患者ベア介布の基礎的な意味を把握し，それを参考資料K現実

のDataの解析を試みたわけである。本法はすでに著者らが白血病で試みていたものであるが？込れを

更K発展させたものである。

対象の発病時点は神経症状発現時をとったが，とれは腹部症状発現が発病時点KするKは不安定すぎ

ると考えたからである。年次的K性，年令別分布K差がなかったので一括して取扱った。

366例， 66,7 9 5 ペアの時間 ，空間別分布はN市全体の発生図からうける散発型とは逆tL,100

m以内tLO/E- 50～6 0という著しい集積を示したが ，とれはN市での肺がん，白血病の， 2.5～7 

倍K比し著し く高い値と言わねばならない。人口密度Kついては均ーという仮定で始めただけK問題が

あるが，市の周辺部や新編入地区をのぞくと，区別で 1.5倍の差であb，肺がんや白血病と比べて最高

0/Eで8倍与L上も高いととは， 集積の異常な大きさを物語ると言えよ う。

ただ，表4の0/Eをみると，距離 8kmらL上で 0.7 ' 0. 4，期間 4年以上で 0.4と低すぎる嫌いはあ

る。とれは周辺部が人口密度が低いととと，観察期間が 13. 5年でも発生の多くなったのは最近 5カ年

間というととK問題がある。もう少し狭い範囲で ，5～8年位の期間Kしぼるべきであったかもしれな

い。

いずれKしでも SMONは狭い地域の中で多発し，周辺K拡がる様子はみえ念いとと ，ー且数例の患

者が発生すると，同じ地域で 2～ 3年以上継続して多発する傾向Kあるととが示されている。同様の成

績は北海道でも得られている~）

Cluste rのある地区Kついて更Kきめの細かい観察が要求されよう。
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大都市に なける SMO  N発生の疫学

（その 3 ) 

Time-Space chinoform Relationship 

疫学班員 青木国 雄（愛知県がんセンター研究所疫学部）

共同研究者 大谷元彦（ II 

II 祖父江逸郎（名古屋大医学部第一内科）

II 安藤 也 （ II 

前報（その 2) (ILないて，人口 20 0万のN市にないて SMO N発生状況をTi me-Sp ace Re-

lationshi pでと らえると ，散発発生の如〈思われた発生が ，患者間距離 l0 0 m以内K異常K高

l) 2) 
〈，又 400～500 mという間隔にも頻度が高〈集積現象が観察された。 時間経過を追ってもそ

の小地域から周辺K連続的K拡大してゆく現象はみとめられず ，小地区での高い頻度は数年つづく傾向

があった。との様なTime-SpaceRelationshi pは感染症と異る性格をもつので ，CI us te r地区

Kついて更に細かく追求しようとした。同時KSMO N発症とつよい関係を示すもキノホルム服用との関

係Kついても検討した。

I 対 象と方 法

前報（そり 2）と同様のN市の昭和45年 6月迄の届出患者中SMO Nを確診され居住地の判明した

3 6 6例のうち ，住居間距離 lkm以内 ，発生間隔 1年以内の 70 4ペア（全体のペアの l.l % ）の患者

を対象とした。患者総数は272(366の74. 3 % ）である。 Tirne-Spac eの関係は表 1の如〈

で， 3カ月以内のペア 2 l 3組 ，3～6カ月 l 5 6 ' 6～1 2月 .3 3 5組である。 10 0 m以内

のぺアは 48組あったc とれらKついて，どの様なCI us t e rができているかを，時間的K，また地

図上で空間的K検討した。とく K集積の目だった地区K沿いては現地調査を行ない ，患者間の接触歴 ，

職歴 ，生活環境 ，医療状況と＜ (IL服薬歴を調査した。
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表 1 住居間距離 1000m以内の患者ベアの頻度

三六：
発 生 間 踊 （月）

～ 3月 ～ 6月 ～ 1 2月 計

～ 1 0 0 m. 1 6 7 2 5 4 8 

～ 2 0 0 3 5 7 1 5 

～ 3 0 0 6 9 1 8 3 2 

～ 4 0 0 1 6 1 9 3 6 7 1 

～ 5 0 0 4 0 1 7 6 4 1 2 1 

～ 6 0 0 2 3 1 5 2 4 6 2 

～ 7 0 0 1 9 1 6 2 7 6 2 

～ 8 0 0 2 6 1 9 4 8 9 3 

，、、， 9 0 0 3 2 2 4 3 8 9 4 

～ 1 0 0 0 3 3 2 5 4 8 1 0 6 

計 2 1 3 1 5 6 3 3 5 7 0 4 

E 結果

最も密接な関係Kあると考えられる l0 0 m以内の患者ベアKついて，どの様念関係Kあるかを，

1 0 0 m以内， 1km以内の患者ぺアKついて連鎖をつくってみた。表 2の aの知＜4 8ぺアの内容は，

2人でペアを作っているのが最も多 ＜1 3組， Inlex cas eが他の2人と 10 0 m以内の距離をも

つが他の 2人は10 0 m以上離れている組が 2' 3人とも 10 0 m以内K発生したのが 4組， 5人で 4

ベアをもっ l組と， 6人で 15ベアの連鎖をつくる 1組があった。

後 2者は少くとも小地区での多発と考えてもよい

かもしれ念い。 3人で3ベアの組の周辺Kも患者は

あったが届出の面でもれてi."！＞ ，とれらも或いは

Cluste r を形成したかもしれない。表 2bは

Time facto rを多発期と考えられる 3カ月以内

Kしぼって同時期発生のペア数を調べたもので， 2

人で 1ベアが 27組と多いが， 5～23名で多数の

ベア網（ne t 〉を形成してなD，径1k皿内外で多

発した幾つかの地区があったととを物語っている。

3 6 6例中前者Kは51名の，后者には 18 1名の

-2 50-

表 2.a 100 m以内， l年以内の患者ベア

密接な関係、ある群の ｜ 組｜ベア教

患者数とベア数

2人で 1ペア 1 3 I 1 3 

3人で 2 21 4 

3人で 3 41 1 2 

5人で 4 1 I 4 

6人で 15 1 I 1 5 

患者数計 5 1人 I2 i 1 4 8 



表 2.b 3カ月以内， 1km以内の患者ベア
患者が加わっていた。

図 1a • b，乙れらの関係をTime 

密接~関係のある群の
組 ベア数

Seal e上K，昭和 39年末ょ !J4 5年

患者数 とベア数
当初までの患者Kついて，時間と距離の

2人で 1ベア 2 7 2 7 関係を図式化した ものである。

3人で 2 6 1 2 数字は症例番号， O印中の数字は住居

3人で 3 5 1 5 
間距離（ 1 0 0 m単位 〉で ，＝は 3カ

4人で 3 4 1 2 
月以内 ，50 0 m以内のペア， ー は l

5人で 4 1 4 
年以内， 50 0 m以内又は 3カ月以内，

6人で 7 2 1 4 

6人で 9 9 
1 km以内のペア ，・・ ・・は 1年以内， 1

7人で 6 1 6 回以内のベアを示している。最も多発し

1 0人で 12 1 1 2 たN地区は図 2l'L示した。 A地区は昭和

1 5人で 32 1 3 2 4 0年頃から発生があったが， 42年以

2 3人で 70 1 7 0 
降とく K発生が多〈 ，図2l'L42年 9月

患者数計 1 8 1人 5 0 2 1 3 
以降の患者ne t が示されている。

図 1.a 発生患者のTime-SpaceRelationship 

数’［：

⑤ 

一一

拍j列番号
fi:肘間距離（単位lOOm)

3ヵ月以内、 500m以内
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3力!l以内、 lkm以内

Pf.以内、 1km以内

(N" I行）
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図 1.b 

43年 44.!f・ 
(N市）

45年
7月 9 11 1 3 5 7 9 11 1 3 5 7 9 11 1 

272 ＠ 

144...＿＿＿品

．． ， ． 

別← ぬここごと；？」乙ー1~3 R 
- ／ ⑨＠  

。ググ② 。．．・ー・＠一一－o, 275 
166 221 ¥@ 

。
243 298~ ⑤ 

⑤1＼~＿307 
305 -r.⑨ 

とのne t を地図上K還元して観察すると，昭 40年以前KはCI us t e r とする程の地区の存在は疑

わしいが ，40年以降Kないては ，市の中央部 3カ所 ，東部 2カ所，中南部2カ所，東南部 1カ所 ，南

部 1カ所と 9地区Kないでかなり短い期間K患者の発生が多かったが，発生は必ずしも届出の医療機関

と一致してはい念かった。

42年 43年 44年
9 10 1112 1 3 5 7 9 11 1 

A地区

II キ II なし

45年
3 5 7 9 11 1 3 5 7 

小数字距離 lOOm
大数字症例番号

図2 SMO  N発生の Time and Space Relationship 
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A地区 。

71
一

〈数字は 月数〉も

ト一一→

B地区

図3 A,B両地区Kかける患者発生状況（Spaceー
Ti me Re I at i on sh i p ) 

（矢印は発生j贋序を示す）

図 3は最も患者の多発したA地区と ，東部の集積地B地区での患者発生状況を地図上KPlot し，

患者発生間隔 （月）を数字で，発生j慣を矢印で示したものである。いずれも 3カ月以内の者のみである。

A地区では半径 50 0 mの範囲内K大部分が集ま.！？ , B地区は扇状をなしている。とれは市街の中の人

家の集震のし方，交通機関，医療施設との関係を示すととが分った。 A地区の大きく外側へのびた矢印

は，最初の患者。の近くの医療機関へ長〈受診しつづけ SM O  N発症した患家を示すが， とれについて

は後で触れたい。

以上の結果から SMONは前報 （その 2）の成績の知〈 ，患者間距離 l0 0 m以内，文は 400～500 

mK多く，この観察の知 〈，半径 50 0 m内外の地区K多発するが，患者が感染症の知〈 ，逐次周圏K

連続的K拡がるというよ b，狭い地区内K散発的K発生する型をと b，患者聞の関係はそれ程明確で左

い。そとで前述のA,Bその他の地区で患者の発生状況を医療機関の診療録，住居環境，患者聞の接触

歴などの調査によって確めようとした。

実際の住居周辺の調査では地図でみるよ b患家の距離はかなD離れてかD，交際，買物 ，交通機関な

ど全〈関係の左い者が多 ＜, A地区で共通しているととは医療機関のみであった。 B地区は東西K長い

商店街と周辺の住宅街の混合地区で医療機関も幾っかに分れて共通してなかった。市の東部C地区は 2

つの大病院をもっ住宅地であるが， 11名のうち 6名が病院が共通しており， 3名は同一家族で 1診

（図 4) 
療所の患者であった。 市の中央部 ，中南部の多発地帯でも患者の生活環境については一定の傾向

は念〈，医療機関Kついても 10 Om以内のペアでも異る医療機関に通院していた。

患者は中年以上の婦人が多く，主婦が主体であb，職業を有するものも職場で発生があった例は少な
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〈，事務員，教員，医療関係者に多〈 ，やせ型で胃腸障害を ＜!J返す者が多い。同一家族文は 10 0 m 

以内の発生例をとb上げても接触歴から計算した潜伏期は 1カ月から 37カ月K及んでいた。

図4 88一一ー144一一一一一一一一一一一－－.（34-2; a.診療所
、

ムー 37 

C地区 ~ " (10 ) 
a 、 5 ，・～ ~ c病院

150一一一177一一一182----.:::-----{243 : f 
ケメγ 、＝ ：

166~193 

γ別＼ミ
一ー印 他病院同一家族

D地区 無印 B病院キ投薬
305－一一－307 ’，，ーー、－ ー

B病院キ歴不明。 ー‘ーー， 

同一病院 数字

キ歴未調査

A地区， C地区では医療機関の診療録を全例検討しえた。抗生物質投与と本症発生の関係はみとめら

れ念いので，主Kキノホルム服用との関係を調査した。

A地区でTime-SpaceChinoform Relationshi pを示したのが図 2で， O印のキノ ホルム投薬

なし 2例と，調査しえ念かった他病院受診例（Under1 in e例）をのぞく全員がキノホルム 10日以上

0. 9ー 2.7 9 服用していた。とれを地図上~ p 1 0 t すると図 5の知〈で ，Oは病院の位置でとれを中

心とする半径 50 0 mの地域K患者が発生していた。 他 1,12,18の如〈遠方からの来診患者中K

も発病者がある。彼らは苦からの本病院の患者で，遠方からも受診しつつけた者であった。しかし 3例

は投薬も念〈 ，服薬歴も念〈，うち l例は内科医であった。

図5 A地区 2年聞の発病 （住居地との関係）

‘A %5 %5' 

也F ・13'!:5 I・17
it' ~.7 ~~ 

I! • • 3品2%3甲訂
’j・．・

16 6 ・・ ・14s. • 9 ;, 

• 19 

・：・・ I 
12 I 

＠ 
11 

~ 

"" 25" 

ゐ他病院受診

． キ服用 1

＠キなし｝ A病院

・5；キ不明 j 受診

⑨ A病院の位置

数字：発病年月順

C地区では図4の如〈で ，a診療所の同一家族 3と，C病院での 6例が調査しえた。前者の症例 144

と后者の 17 7が 3カ月以内 50 0 m以内のベアを形成しているが全〈無関係であった。 C地区の症例

342,243のキノホルム歴不明をのぞき，すべてキノホルムを投薬されていた。向前述した如くと

の 3例の家族発生の間隔は 14カ月と 37カ月であ った。

D地区では 45年冬よタ患者が発生する様になったが ，同一病院の患者でしかもキノホルムの比較的
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大量投与をうけていた。

その他の薬剤と発症との関係はみられなかった。

図6は ，上記A地区A病院と ，C地区C病院の最近 3カ年聞のキノホルム剤購入量と患者発生数を示

している。 A病院の方が大量であb，をた一日の平均投薬量も多かった。

図6 キ剤購入量と患者発生状況
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人口 20 0万のN市K沿いて， SMO  N患者をTime-Space の関係、にないてとらえ，その疫学特

性を検討したが ，患者間距離 10 0 m以内，恐ら〈半径・so o m前后の小地区K著しく集積するととを

見出し ，更K患者間の関係Kついて臨床疫学的調査を実施した。

その結果 ，患者住居間は近い様でも，実際Kは全〈安際のない関係、が多〈 ，交通，買物，職場等接触

層と発症の関係はみとめ難かった。職場内発生も医療機関をのぞいてはうす〈 ，現在の知識では感染型

と考えるKは無理があると思われる。

同一家族内でも l0 0 m以内のPairでも潜伏期が不定念のも特異的とすら思われる。

一方問題と左ったキノホルムK関しては大部分の症例がキノホルムをかなbの期間投薬されてな!I, 

叉常時愛用者もあったとと，特定医療機関K集中して発生があbキノホルム購入量が多かった事実と考

え合せ，大き念要因であるととが確められた。最も多発したA地区は，市の中心部で，その中のA病院

は歴史も古〈，会よそ半径50 0 mの診療圏をもつが ，との範囲K患者は多発していた。殆んどの患者

はキノホルムの投与をうけて発症してbb，キノホルム服用者は距離K関係なく遠方からの受診者でも

発症者があった。との病院はキノホルム投与量も比較的多い傾向Kあった。しかしキノホルム未服用発
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症例もあb，うち1例は内科医であ ったととは考慮に入れる必要がある。

甲野31-:r感染を示唆する疫学現象として ，小地域での流行，家族集積性 ，院内発生 ，2次患者の潜伏

期 ，流行地での漫注度前進現象 ，職業差（医療職 ，事務職K多い） ，夏季の多発 ，逐域伝播現象な どを

あげているが ，私共のTimeSpace Relationship Study の結果からは ，潜伏期が不定 ，覆注度

前進現象はなく ，その他の現象も伝播する感染症として よbも医療機関集積として説明しうると思われ，

その大きな部分はキノホルムと関連していると考えられるのでキノホルムとスモン発症との因果の追求

が重要と思われる。
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