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八重・椿論文とその後の論説の妥当性問題
変数「Study Period」とは何か＊
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Validity Issues in the Yaju-Tsubaki Paper and Subsequent Articles
What is the variable “Study Period”?
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Abstract
　　The Yaju-Tsubaki paper on Nagoya HPV vaccination and their subsequent articles assume the validity 
of their own variable, ‘Study Period’. However, they have provided no methodological justification. The 
problems with the variable can be summarized as follows: (1) The starting point of the Study Period fits 
directly into the definition of information bias. The adjustment for the Study Period is equivalent to “using 
a biased younger age than the fact for the vaccinators only”, (2) A fictitious gradient due to a systematic 
misalignment of the correspondence between the groups. The magnitude of the gap varies depending on 
the starting point. It is unreasonable to observe the odds ratio to change accordingly, (3) The use of a 
parametric model extended the Study Period. The odds ratio was extended to Study Period=0, where 
there were no non-vaccinated subjects, (4) Study Period is not a risk period. The end of Study Period is 
fixed to 2015 and defined independently of symptom occurrence, thus, has no signal detection capability, 
and (5) Simultaneous adjustment for age and Study Period is impossible in principle, since the adjustment 
is equivalent to that for age and biased age. The odds ratios in the Yaju-Tsubaki paper and subsequent 
articles do not imply the higher risk of the symptoms by HPV vaccination, but are due to biased variables 
and inappropriate models.
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1．はじめに：
本論説の目的とここに至る経緯

この論説は，名古屋市ヒトパピローマウイルス
（HPV）ワクチンと接種後症状の関連の研究（以
下名古屋市HPVV研究）をめぐる研究間の結果の
不一致に関するもので，公開データの不適切な解
析による結果の操作が行われていないかを広く世
に問うために執筆したものである．現在までに出
版された名古屋市HPVV研究に関する論文は，
学術論文がほとんどで，専門外の読者には，具体
的な論点や問題の大きさが分かりにくい．著者間
の論文や論説上でのやり取りも，単なる「方法論
上の議論」と理解している人が大多数だと感じて
いる．はじめにこれまでのやり取りを示す．
名古屋市HPVV研究データを使った分析疫学
研究は，もともとは「全国子宮頸がんワクチン被
害者の会 愛知県支部」の要望を名古屋市が受け
たもので，名古屋市から依頼を受けた鈴木・細野
により初めて論文化された1）（以下鈴木・細野論
文）．「名古屋スタディ」と呼ばれるこの研究で調
査した24症状についてはワクチンの有意に高い
オッズ比は観察されなかった．筆者（鈴木）の意
向を受けて名古屋市がネット公開した同データを
使用して，八重ゆかり聖路加国際大学准教授（現
教授）と椿広計統計数理研究所所長が日本看護科
学学会の英文誌「Japan Journal of Nursing Science」
（以下JJNS）から出版した論文2）（以下八重・椿論
文）は，ワクチンによる一部症状のオッズの上昇
が観察され，鈴木・細野論文と不一致が認められ
た．その主原因を八重・椿論文で独自に導入した
変数「Study Period」によるバイアスと考えた筆
者はJJNSに論文撤回請求のレターを2回提出し
出版された3, 4）が，八重・椿両氏の回答5, 6）を受け
て撤回は否決されている7, 8）．その後，八重氏が
単名で出版した論説「名古屋市HPVワクチン接
種後調査データを用いた2つの解析論文の比較」9）

（以下八重論説）から議論は「臨床評価」誌（本誌）
に移った．筆者による八重論説への批判論説「『名

古屋市HPVワクチン接種後調査データを用いた
2つの解析論文の比較』の問題点」10）（以下鈴木論
説）では，「臨床評価」誌の編集委員でもある椿氏
のスタンス表明の責任についても言及しており，
それに答える形で論説「名古屋市子宮頸がん予防
接種調査に関わる様々な議論への回答と2つの交
絡因子の同時調整分析」11）（以下椿論説）が出版さ
れている．
椿論説は鈴木論説への答えを目的のひとつとし
ており，形式的には意味のあるものだ．しかし， 
Study Periodと解析の問題点について筆者は繰り
返し述べているが，椿論説はこれにはまったく答
えていない．解析はStudy Periodの妥当性の上
に成り立つもので，それに妥当性がなければ
Study Periodを使用した解析はすべて妥当性がな
い．例えば，鈴木・細野論文では，「簡単な計算
ができなくなった」のオッズ比は0.70であったが，
八重・椿論文のモデル3ではすでに4.37という数
値を出している．これが八重論説の層別解析では
最大6.15，椿論説の「物覚えが悪くなった」では
9.42という記載がある（鈴木・細野論文では1.00）．
この高いオッズ比はワクチンの副反応を示すもの
ではなく，Study Periodの導入をはじめとした不
適切な共変量選択や結果提示によるアーチファク
トと筆者は考えている．そのことを前半の「Study 
Periodを調整変数とする問題」で説明し，後半の
「両論文の比較と展望」につなげる．なお，この
論説は専門家以外にも広く読まれることを想定し
て，わかりやすさを最優先した．入手可能な文献
資料を示し，事実に基いて筆者の考えを詳しく記
述する．また，Study Periodの不適切性について
は，「どのように表現したら理解してもらえるか」
という説明技法の問題でもあるので，繰り返しや
冗長になるのを恐れず議論を重ねていくことを理
解願いたい．

2．Study Periodを調整変数とする問題

八重・椿論文の最大の誤謬は独自の変数Study 
Periodを導入したことで，これが正当なものと
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評価されてJJNSの査読を通ってしまったのが最
初の問題だ．その後の論文撤回請求に対して，八
重・椿両氏がStudy Periodの検証をしていない
のに撤回請求が却下されたことや，両氏がStudy 
Periodの正当性を前提にした解析を続けている
ことも問題を大きくしている．ここではStudy 
Period関連の方法論的な問題点を5つの観点から
まとめる．

2.1　 Study Period調整は情報バイアスの定義
そのもの（始点の質的差異）

国際疫学会の疫学辞典（4訂）の情報バイアスの
定義は「A flaw in measuring exposure, covariate, or 
outcome variables that results in different quality 
(accuracy) of information between comparison 
groups」であり12），比較群で質や正確性が異なる
変数を使用すれば情報バイアスの定義に当てはま
る．八重・椿論文においてStudy Periodは「ワク
チン接種群での期間は，症例ごとにワクチン接種
時から2015年9月の調査時点までの期間とし，
非接種群については質問紙調査期間全体（調査で
規定していた12歳から2015年9月の調査時点ま
での期間）とした」と定義されている．接種者，
非接種の比較群でStudy Periodの始点が異なる
という質的差異があり，これをcovariate（共変数）
として調整に使用すれば情報バイアスの定義と一
致する．もともとStudy Periodは，接種前から
ある症状を除くという名目で導入されたが，この
操作は接種群でしか行えない．部分的な正確性を
求めた結果，比較妥当性を犠牲にするのは，比較
そのものを歪めることとなり，分析疫学研究とし
て間違っている．
Study Periodは比較群で始点が異なり，接種者
は接種年，非接種者は小学6年時点というのが定
義である．これを「年齢」から見てみると，非接
種者のStudy Periodは小学6年から2015年まで
の期間なので．Study Period＝年齢－12という
関数関係にある．一方接種者は初回接種から
2015年までの期間なので，小学6年から初回接種
までの「猶予期間X」だけ短くなる．まとめると，

Study Period＝年齢－12－X（ただし，Xは接種
者では0－6の値，非接種者では全員0）となる．
Study Periodでの調整オッズ比は，Study Period
から定数12を減じても影響を受けないので，「接
種者だけ事実に反してX歳若くした年齢（以下
biased age）での調整」と同じ値を取る．つまり，
年齢をbiased ageに書き換えるのと，年齢調整を
せずStudy Period調整するのとで，計算される
オッズ比は一致する．椿論説の492-493ページに
は，「年齢とStudy Period は共線性の強い変数
（一部完全な共線性）である．従って，Study 
Period の調整が年齢調整効果を持たないという
主張は当たらない」とあるが，biased ageと等価
のStudy Periodでの調整の正当化は不可能だ．
Study Periodの系統誤差は，説明した通り情報
バイアスに起因する年齢の対応のずれが原因であ
る．年齢調整は年齢対応のずれを調整する解析で
あり，調整しないものはもともとあるずれがその
まま結果に反映される．Study Period調整は年齢
から比較群間で異なる「X」を減ずることでさら
にずれを拡大し，年齢交絡を増大させるものであ
る．八重・椿論文の「①年齢調整なし」，「②年齢
調整」，「③Study Period調 整なし」，「④Study 
Period調整」のオッズ比を比べる（①，③は同じ
単変量解析だが，欠損値のため対象が異なる）と，
上記記載が正しければ，①⇒②の動きと③⇒④の
動きは反行し，①⇒②の変化の小さいもの（年齢
の交絡が少ない症状）では，③⇒④の動きも小さ
いことが予想される．例えば「簡単な計算ができ
なくなった」では，①⇒②のオッズ比の比が0.66
なのに対し，③⇒④の比は1.30，「普通に歩けな
くなった」では，①⇒②で0.70，③⇒④で1.32と
大きく動くのに対し，年齢交絡の小さい「集中で
きない」では，①⇒②で0.99，③⇒④で1.03，同
じく「関節や体が痛む」では，①⇒②で0.97，③
⇒④で1.05と調整による動きも小さい．Study 
Periodの系統誤差のメカニズムを示したが，八
重・椿論文のオッズ比もメカニズムからの予想通
りStudy Period調整により年齢調整との反行が
認められた．
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筆者のJJNSへの2回目のレター 4）では，Study 
Period調整の情報バイアス性を示すために，非
接種者のみの約9,000人のデータを使い，IDが奇
数のものは接種したと仮定したシミュレーション
を行った．奇数群の始点を年齢ごとの接種者の初
回接種日中央値としてStudy Periodを定義した．
ID奇数は症状のリスクではないので，単解析で
はオッズ比はほぼ1で，有意なものはなかった．
しかし，Study Periodを共変数として調整すると
いくつかの症状で有意に高いオッズ比が観察され
た．次に偶数IDを接種者と仮定すると偶数群で
有意に高い調整オッズ比が観察された．これは情
報バイアスによる現象であり，HPVワクチン解
析でもStudy Period調整で同じことが起きてい
ると考えるのは当然である．しかし，2回目の返
信6）で八重・椿両氏はその回答をしていない（し
かし論文撤回請求は却下された）．椿論説で「年
齢も重要な交絡ないしは交互作用を有していると
すれば，年齢との共線性が強い変数にこの種の操
作を加えれば起きることである」（493ページ）と
初めてコメントをしているが，この「この種の操
作を加えれば起きること」というのがまさに筆者
の主張であり，これが情報バイアスである．ワク
チンの場合はなぜ「この種の操作を加えれば起き
ること」ではなく「副反応」なのか，その峻別に
ついて，論理的かつ読者に理解できるように説明
する責任が両氏にはある．問題の根幹は情報バイ
アスの定義そのもののStudy Period調整が検証
なく行われていることで，筆者の指摘4）にも関わ
らず両氏が情報バイアスについて言及していない
ことである．

2.2　Study Period調整による年齢対応のずれ
Table 1に接種群と非接種群の生まれ年度と
Study Periodのクロス集計表を提示する．これは，
椿論説のTable 2を接種群と非接種群に分割した
ものである．なお，生まれ年度と調査時年齢，
Study Periodとその始点は1対1対応しているの
で併記した．八重・椿論文との細かい計数の不一
致についてはここでは問わない．Table 1を見る

と，2010－2013年の4年間で大半の接種が行わ
れていることが分かる（14,646/17,701＝82.9%）．
また，この時期，中学1，2年生（網掛けの小学6
年時点の1，2セル下）に非常に多くの接種が行
われたこと，2011年だけは高校1，2年生にも多
くの接種者がいたことが分かる．この集団を「重
点接種年齢」の接種者，2011年の高校1，2年接
種者を「年長重点接種年齢」の接種者と呼ぶ．
八重・椿論文のモデル2，3ではStudy Period
のみによる調整が行われており，これは同一
Study Period内ではワクチンの効果は同じという
前提の下で行われる．椿論説には「年齢とStudy 
Periodは共線性の強い変数（一部完全な共線性）
である．従って，Study Periodの調整が年齢調整
効果を持たないという主張は当たらない」（492-
493ページ）と記載がある．ここでTable 1の
Study Period＝4を縦に見ると，年長重点接種年
齢の接種者の存在のため，比較群間で3.4歳とい
う著しい平均年齢差が観察される．しかしこれら
の対象はすべてStudy Period＝4であり，この年
齢分布の差は八重・椿論文のモデル2，3に反映
されず放置されている．年齢調整効果を持たない
という主張は当然だろう．
この対応のずれは，非接種者のStudy Period
の始点を小学6年時としたことが原因である．症
状の始点設定は計画立案者の任意であり，実際に
これを小学6年に決めたのは筆者であるが，研究
結果が始点の選択によって大きく変わるのは不合
理である．一方，非接種者の始点を後ろ倒しにし
てXを小さくすることで，ずれは小さくできる．
非接種者の始点を機械的に1年，2年後ろ倒しに
して（Xを1，2小さくして），Study Period調整
のオッズ比の変化を見ることは，Study Periodの
変数としての適切さを試すにはよいシミュレー
ションである．結果をFig. 1に示す．まず，始点
によりオッズ比が大きく動くことが見て取れる．
研究者の任意で決められる設定でオッズ比（ワク
チン効果）が動く不合理は，Study Periodのコン
セプトの不合理と対応している．次に始点を後ろ
倒しにすることで年齢調整の結果に近づいている
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Table 1　 Cross table of the year of birth (age at survey) and Study Period (starting point) 
by vaccination status

文献1より筆者が計算．
網掛けは小学6年時を示す．
太字で示したStudy Period 7－9年（接種者），0－2年（非接種者）に対象は存在しない．

Fig. 1　Change in odds ratio when the starting point is moved
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ことが観察され，2年の後ろ倒しで年齢調整結果
と非常に近いところまで来ることも分かる．この
ときのXは0.1程度になっており，ずれの影響が
小さくなっていると解釈できる．始点の選択によ
りオッズ比は変化し，小学6年始点はずれが大き
く影響も大きい．このずれが情報バイアスの原因
である．

2.3　 交互作用項のパラメトリック解析は
オッズ比の引き延ばし

八重・椿論文のモデル3でのワクチンの効果は
「Study Period に一次依存する効果として解釈す
べき」（椿論説489ページ）で，これにより下位項
のワクチンオッズ比はStudy Periodに伴う指数
関数的変化が無限に続くことになる．椿論説の
Table 1cの「簡単な計算ができなくなった」を例
にとると，Study Periodが1減るごとにオッズ比
が一律に1.37倍になっていること，この変化が
計算上は両方向に無限に伸ばせることをさす．ワ
クチンオッズ比が規則的な変化をすることを示す
一次式のあてはめの是非は検証が必要であるが，
八重・椿論文では行われておらず，規則的変化の
正当性についても説明されていない．椿論説の
Table 7の「適用した統計モデルの頑健性」に，
「Study Period調整にパラメトリックモデルを用
いているため，その検証が本来必要」とあるのは，
交互作用のことではなく，一次式のあてはめにつ
いては「本来必要」というスタンスでは不十分だ．
さらに，「Study Periodの端点は0，9年」（椿論

説490ページ）と記述があるが，カテゴリーに基
くオッズ比が計算できるのは接種者・非接種者の
揃う3－6年に限られている．層ごとに異なるオッ
ズ比をStudy Period＝0で代表させる（八重・椿
論文Table 4）には，その層を選択した理由が必要
だが一切記載がない．不適切な理由なら少なくと
も以下の2点はあげられる．①Study Period＝0
には非接種者がいないこと，②Study Period＝0
の接種年は2015年であるが勧奨中止後で接種者
は29人しかいないこと．この接種者29人中「簡
単な計算ができなくなった」ものは誰もいない．

オッズ比を計算するための2×2表の4セル中の3
セルが0人という状況で，Study Period＝0を代
表させる意味はなんであろう．また，接種者の
Study Period＝7，8，9年は，順に初回接種暦年
2008，2007，2006年で，すべてワクチン接種事
業開始以前である．カテゴリーに基かないこれら
の推計は仮定に基いた外挿に過ぎず，該当者がい
ない以上，オッズ比に意味がないことは明白であ
る．
「簡単な計算ができなくなった」に対する鈴木・
細野論文の年齢調整オッズ比は0.70である（鈴木・
細野論文Table 3）．これをStudy Periodの使用で
年齢対応をずらす情報バイアスで1.13（八重・椿
論文Table 3），パラメトリック解析で傾きを
Study Period＝0まで引き延ばすことで4.37（同
Table 4）まで上げているだけで，ワクチンのリ
スク上昇ではないというのが筆者の主張である．

2.4　 「シグナル」，「インパルス応答」議論は
無意味

ここでは「シグナル」，「インパルス応答」につ
いて述べる．椿論説の「シグナル」をインパルス
応答も含む「ある属性を持ったものに特異的に現
れる危険信号」とした上で議論を進める．八重・
椿論文で扱った属性は年齢とStudy Periodのみ
なので，これらの時間変数がどのようにオッズ比
を変化させるかという議論となる．この文脈にお
ける「シグナル」議論は無意味とした理由は以下
の2点，①八重・椿論文にシグナル検出に関する
記述がないこと，②Study Periodにシグナル検
出能力がないこと，である．
①について，椿論説の493ページに「ワクチン
接種からの期間の代用変数としてのStudy Period
を提案し，シグナル検出に用いたことが，Yaju 
and Tsubaki（八重・椿論文）の新規性と考える」
とある．しかし八重・椿論文には交互作用の検定
と特定の下位項のオッズ比の記述があるだけで，
シグナルについて何も触れていない．八重・椿論
文のTable 4（モデル3）のオッズ比がStudy 
Period＝0のものであるということすら，3年後
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に出版された八重論説9）が初出で，八重・椿論文
でStudy Periodをシグナル検出に用いたという
記述はどこにもない．モデル3が特定の層での結
果という事実を明示しないのならば，そのことに
ついて論理的な説明が必要である．
②はStudy Periodの終点についての本質的議
論である．八重・椿論文にStudy Periodは「『リ
スク期間』という意味において，接種群，非接種
群に共通する概念として扱うことができる」とあ
る．椿論説では，Study Periodのシグナル検出上
の意義として「インパルス応答」という概念を説
明している．これは，「一回投与の医薬品の比較
試験なら，薬物の体内動態は平均到達時間程度の
遅れはあるものの，インパルス応答に従う」（椿論
説493ページ）というもので，「オッズ比はワク
チン接種時に最大値をとるあるいは時間遅れの存
在のため急上昇し，その後指数関数的に減衰す
る」（椿論説494ページ）という説明をつけて，椿
論説のFig. 1の「物覚えが悪くなった」について
のオッズ比がStudy Periodの増加に伴い，オッ
ズ比が指数関数的に減少することを示している．
また，24症状のほとんどで同傾向を示している
ことから，「ワクチン接種のリスクが，症状項目
に対してインパルス応答的に作用したことを裏付
けている」（椿論説494ページ）と述べている．こ
れを読む限り，椿論説のFig. 1に代表される
Study Period＝0の高いオッズ比と，その後の
オッズ比の指数関数的減少は，「Study Periodの
進行によってワクチン接種リスクが減少し，ワク

チン接種が危険と考えられる期間からそうではな
い期間に移行する」（椿論説489ページ）という考
えに基いており，それを交互作用と呼んでいると
いう解釈しかできない．
重要なことなので，Study Periodについての理
解のために次の問いに答えてもらいたい．「調査
の行われた2015年時に18歳の接種者の初回接種
が12歳時でその直後に症状が出たとき，対象者
のその症状に対するStudy Period＝0である」と
いうyes ／ noクエスチョンである．「yes」と答え
た読者が多いのではないだろうか．しかし，接種
者のStudy Periodの定義が接種から研究終了
（2015年）までなので，この対象のStudy Period
は18－12＝6である．症状発生が同じ接種直後
であっても，接種暦年により0から6に分布する．
Fig. 2に症状発生時期の異なる接種者のリスク
期間とStudy Periodの概念図を示す．リスク期
間は症状が生じるまでの時間を指し，シグナルの
検出は，リスク期間が症状に対応する「思い出し
期間」として機能することが前提だ．しかしFig. 
2を見ればわかる通り，Study Period終点は症状
出現の有無や出現時期に無関係に2015年に固定
され，症状出現の時期に対応していない．上記例
では，症状出現が接種直後でもStudy Periodは6
であり，これが0になるのは接種が2015年の接種
者のみである．終点固定なら，その数値が小さい
ことは「接種後すぐに発症」したことではなく，「接
種時期が遅い」ことを示す．つまりStudy Period
は，「Starting Point」を表しているに過ぎず，症

Fig. 2　Risk period and Study Period for vaccinators with different symptom onset time
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状発生までの時間の長さを評価できる「Period」
ではない．Periodであれば症状ごとに値が異な
るはずであるが，Study Periodは個人で1つの値
しか取らない．Study Periodにリスク期間の意味
を持たせるのは完全な間違いで，シグナル検出は
不可能である．Study Periodがここに至るまで否
定されていない理由として，この変数が「観察開
始から症状発現まで」と誤解していることがある
と考える．その誤解を解き，Study Periodの意味
にきちんと向き合うべきときだ．なお，椿論説の
Fig. 1が「指数関数的に減衰する」のは，「Study 
Periodの一次式効果を考慮した一般化線形模型
に基づく回帰分析」（椿論説489ページ）を用いた
からである．このモデルはオッズ比が指数関数的
に変化するモデルにあてはめたから指数関数的に
変化しているだけであり，実データからのオッズ
比をつないだものではない．
Study Periodの数値上の大きさについて，椿論
説の結論（502ページ）に「Yaju and Tsubaki（八
重・椿論文）で可能性を指摘したワクチン後種リ
スクについては，Study Period前期のリスク検出
結果であることを明らかにした」という記載があ
る．これは八重・椿論文のTable 4のオッズ比が
Study Period＝0であることを指す．また，八重
論説のTable 2は「Study Period初期でのシグナ
ル検出を示し」（椿論説488ページ）とあるのも，
Study Periodが0－6年のことを指している．また，
「オッズ比はワクチン接種時に最大値をとる」，
「その後指数関数的に減衰する」などのインパル
ス応答の記載についても，「その後」というのは
Study Periodの増加につれてとしか読めない．そ
こここにStudy Periodの数値が小さいところで
は，前期あるいは初期という扱いがされているが，
Study Periodが始点から研究終了の2015年まで
の時間を表している以上，Study Period＝0は研
究時点の接種最終年である2015年に観察開始の
接種者を指し，これを「前期」あるいは「初期」と
表現するのは受け入れ不可能だ．椿論説のFig. 1
もStudy Period＝0は初回接種暦年＝2015年と
読むべきで，そこから2014，2013年とさかのぼっ

た接種者に対する推計オッズ比であり，接種から
の年数と読むのは完全に間違っている（ここでは
比較妥当性問題は棚上げ）．読者をミスリードし
ようと考えているというより，むしろ椿氏本人が
混乱または誤解しているような印象を受ける．

2.5　同時調整モデルは原理的に実施不可能
椿論説では，Study Periodと年齢の同時調整を
試みている．これには様々なレベルの問題点があ
るが，「同時調整が必要」と考えたという枠組み
上の問題を最初に指摘する．これは八重・椿論文
のモデル2，3は，年齢の考慮がなく妥当ではな
いという可能性に椿氏が自覚的であることを指し
ており，八重・椿論文では年齢は交絡因子の条件
を満たさないとして調整しなかったことと矛盾す
る．つまり，八重・椿論文出版時点では，八重・
椿両氏は年齢を含まないStudy Period調整のみ
のモデルをベストと考えたわけで，そのこととの
整合性が取れない．椿論説の新解析は症状ごとに
赤池情報量規準を用いた適切なモデルを使うべき
という枠組みで考えられており，八重・椿論文の
枠組みには否定的である．結果を見ても，「簡単
な計算ができなくなった」に関して，残差年齢を
含む適切なモデル（赤池情報量規準によって選
択）ではオッズ比が2.39（95%信頼区間：0.80－
6.99）と有意性が消失したと記述がある（椿論説
498ページ Table 4）．これは八重・椿論文のモデ
ル3の当該オッズ比4.37（95%信頼区間：1.63－
11.61）は不適切で，本来有意ではないと椿氏自
身が考えているということを指す．この有意性の
消失は結果を大きく変える重大事項であり，
JJNSで直ちに訂正すべきと考える．また，椿論
説は高次の交互作用を考慮すべき解析では交互作
用を含まない解析を提示することはミスリードと
いう立場をとっており，そうであれば，八重・椿
論文のモデル3もミスリードということになる．
次に，同時調整の方法である．2.1で述べた通
り，Study Period＝年齢－12－X（ただし，Xは
接種者では0－6までの値，非接種者では全員0）
なので，非接種者は全員Study Periodと年齢の
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差が定数12で，これが同時解析のできない理由
である．椿論説に「年齢とStudy Periodには共線
性があるものの，それを何らかの方法で同時調整
し」（493ページ）と記載があるが，「何らかの方法」
が妥当なものであることが同時調整の要件である
ことは言うまでもない．椿論説は，Study Period
ごとに実際の年齢から年齢の平均値を引いたもの
を「年齢残差」として使用している．この妥当性
について，椿論説では何の記述もなく，自明のも
のとして扱われている．しかし，接種・非接種で
Study Periodの定義は異なるので，両群を合わせ
たStudy Periodの平均を引くのは残差の妥当性
を損なう．
非接種者全員でX＝0（Study Period＝年齢－
12）ということは，このデータの重要な性質だが，
Study Periodごとの平均年齢を減ずるという操作
により，非接種者のXにStudy Periodごとの差
が生じている．つまり，オリジナルデータでは非
接種者全員0だったXに対して，同時調整解析で
はStudy Periodごとに異なる値が当てられてい
る（オリジナルデータが異なる値で上書きされて
いる）．これが「何らかの方法」で，ここで生じた
非接種者におけるXの差異により解析が可能に
なっている，
Study Periodと年齢は非接種者全員で差が12
であるため，同時調整はできない．外部データの
追加なしで，できなかった解析ができるようにな
るということについて，「なぜなのか」，「してよ
いのか」という視点を持つことは重要だ．まず，
「なぜ」という点については，すでに述べた通り
「各Study Period毎の年齢平均値を回答者の実年
齢から引いた残差年齢情報を新たな交絡因子とし
て追加した」（椿論説495ページ）からである．残
差年齢は「同一Study Period内で高年齢か低年齢
かを示す変数」（椿論説495ページ）とあるが，層
内の相対的年齢関係は年齢，残差年齢のどちらを
使っても変わらないので，これを目的とするのは
筋が通らない．残差年齢の本来の目的は，Study 
Period層間で異なる値を引くことにより，非接
種者における2変数の関数関係を消し去るためで

ある．残差年齢についてのコメントは，「このよ
うな共線性対策を実施することで，年齢を追加変
数とした場合の情報量増大に意味があるかの評価
が可能となった」（椿論説495ページ）とあるが，
この「対策」が妥当なものかどうかについては一
切記載がない．
残差年齢の範囲について，椿論説のTable 5，6

では±2歳までしか記載がないが，実際には－4
歳から5歳までには該当者がおり，±2歳で切っ
た理由は明記されていない．Table 2に全範囲の
クロス表を示す．まず，「重点接種年齢の接種者
と同年齢」の非接種者はおらず，直接比較はでき
ていないことが確認できる．次に残差年齢につい
て考えてみる．Study Periodが3，5の層の非接種
者では，残差年齢－1である．Study Periodが4
の層は重点接種年齢の対象者の残差年齢は－3で
一致していない．これはStudy Period＝4に相当
する接種暦年＝2011で，年長重点接種年齢（2011
年に高校1，2年）に拡大接種が行われたことに
伴うこの層の（接種者の）平均年齢の上昇による
ものである．この拡大接種が行われなかったら，
残差年齢の乖離は生じないので，同時調整解析の
結果は大きく異なるはずだ．2011年に高校生へ
の接種が行われたことが，ワクチンのオッズ比そ
のものに影響するのは明らかに不合理であり，納
得のいく説明が必要である．
椿論説のTable 5，6のオッズ比をその残差年

齢幅まで拡張しグラフ化したものをFig. 3に示す．
「物覚えが悪くなった」では，残差年齢5歳での
オ ッ ズ 比 が，Study Period＝0で94.5，Study 
Period＝9で0.010であるのに対し，「簡単な漢字
が思い出せなくなった」では，残差年齢5歳，
Study Period＝0，9のオッズ比が順に0.039，
127.9という値が出ている．2つの症状は類似し
たものと考えられるが，Study Periodと残差年齢
の組合せに対するオッズ比の変化が正反対になっ
ている．この現象について椿論説にコメントはな
いが，これに必要なのは解釈ではなく，モデルの
妥当性を根本から疑い，検証することだろう．
また，2.2で述べた「交互作用項のパラメトリッ
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ク仮定による実データとの乖離と解釈」の問題も
このモデルではさらに大きくなる．ワクチンの
「オッズ比の指数関数的変化が無限に続く」パラ
メトリックモデルで，3次の交互作用項まで含め
て同時調整すれば，オッズ比は年齢についても
Study Periodについても単調に変化するため，4
つある両者の端点の組合せのいずれかで必ず最
大・最小値を取る．その結果，Fig. 3で示した2
症状について，同一残差年齢に対するStudy 
Periodの違いだけで，いずれも9,000倍超のオッ
ズ比が観察される事態となっている．同じワクチ
ンのオッズ比が時間的な状況を変えるだけで1万
倍近いオッズ比の違いを生じるということが，生

物学的な蓋然性としてあり得るのだろうか．オッ
ズ比が全体的に高くなっているわけではないの
で，これはワクチンの問題ではなく状況の問題だ．
逆に低いオッズ比が出る状況を応用した極めて安
全な状況を作ることも可能ということになるが，
現実問題としてあり得ないだろう．バイアス含み
のStudy Periodを使ったモデルを複雑化してい
くことで出現した不自然な効果の勾配は，真実で
はなくStudy Periodの持つバイアスによるもの
と筆者は考える．

2.6　Study Period関連の問題点のまとめ
ここまで，主としてStudy Periodの問題点を

Table 2　Cross table of residual age and Study Period (Starting Point) by vaccination status

文献1，5より筆者が計算．残差年齢は小数を四捨五入した．
網掛けは重点接種対象者と同年齢非接種者を示す．残差年齢の一致する非接種者はいない．
太字で示したStudy Period 7－9年（接種者），0－2年（非接種者）に対象は存在しない．
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変数そのものと解析方法という観点で検討してき
た．問題点を箇条書きにする．
① Study Periodの始点設定が情報バイアスの
定義にそのまま当てはまること．Study 
Periodでの調整は「接種者だけ事実に反して
若くしたbiased ageでの調整」と同値である．

② 接種群と非接種群の対応が系統的にずれ，リ
スクに架空の勾配が生じること．始点の設定
によりずれの大きさは変化する．それにより
オッズ比が変わるのは不合理である．

③ パラメトリックモデルの使用でStudy Period
をオッズ比の定義できない外側に広げたこ
と．使用されたStudy Period＝0では非接種
者は存在しない．

④ Study Periodはリスク期間ではないこと．
Study Periodは症状発生と無関係に定義さ
れ，Study Period＝0は接種直後ではなく，

Study Periodにシグナル検出能力はない．
⑤ 年齢とStudy Periodの同時調整は原理的に
不可能なこと．非接種者ではStudy Period
＝年齢－12なので年齢と等価で，それと異
なる残差年齢は年齢の意味を持っていない．

3．両論文の比較と展望

八重・椿論文は，鈴木・細野論文の解析レベル
での批判として，年齢調整の不適切さと交互作用
解析の不在の2つを，解釈レベルでの批判は
「Frailty Biasの影響」の検討不足をあげている．
まず，この3点について検討し，この批判を理由
に書かれた八重・椿論文の意味について考えると
ころを述べる．

Fig. 3　Odds ratios by Study Period and residual age
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3.1　 年齢調整をしないという選択肢は考えら
れない

八重・椿論文のモデル1では年齢を線形回帰モ
デルで調整しているが，交互作用を考慮しないロ
ジスティック回帰分析において確認すべき4前提
を引用文献なしであげ，年齢はそのうち3つを満
たしていないと述べている．その上で，「年齢調
整結果においてほとんどすべての症状でオッズ比
が1を下回り，かつそのうちの多くで統計学的に
有意であったこと」の原因をそこに帰している．
これは，年齢調整は前提を満たしていないので，
調整結果に妥当性はないという意味である．さら
に，鈴木・細野論文に対して「年齢が交絡因子で
あるかどうかをどのように検討したのか」と疑問
を呈し，「年齢が交絡因子となる条件を満たして
いない」，「この年齢幅で症状のリスクが高まると
は考えにくい」と年齢が交絡因子ではないという
立場をとっている．この批判を受けてロジス
ティック回帰分析の交絡調整には前提が必要で，
鈴木・細野論文の年齢調整は不適切とする文
献13, 14）やHPVワクチン訴訟の原告団意見書15），
SNS上の発信などがあちこちで見られる．
しかし，ここで見られるように単変量解析と年
齢調整解析で結果に差異があれば交絡があるとす
るのは教育現場で一般的な教え方である．加え
て，八重・椿論文での年齢調整批判にもかかわら
ず，椿論説では「年齢調整の必要性を否定してい
ない」という記述が複数回あること，椿論説では
Study Periodと年齢の同時調整を試みていること
など，椿氏の年齢交絡に対する立ち位置は一貫性
がない．
また，年齢の交互作用存在下の年齢調整解析に
ついての議論は，群間差があるときにオッズ比を
まとめることに対する批判である．これは調整そ
のものの是非とは論点の異なるものであり，まと
めることの是非を理由に調整をしないという考え
は正しくなく，交絡の調整は必要だ．八重・椿論
文における年齢調整批判が的外れであることを述
べたが，八重・椿両氏は，鈴木・細野論文の年齢
調整に何の問題もないことを明示的に発信すべき

である．

3.2　交互作用の検討は詳細になされている
椿論説の502ページに，鈴木・細野論文は「交
互作用を無視した」という記述がある．交互作用
とは，例えば，「ある要因が従属変数に及ぼす影
響の方向または大きさが，別の要因の水準によっ
て異なること」のように定義されている16）が，名
古屋HPVV研究では，「ワクチンの効果が他の要
因のレベルで異なること」を指し，端的に言えば
「人によってワクチン効果が異なる」ことをいう．
鈴木・細野論文のサブグループ解析Iでは，接種
者を重点接種年齢に限った解析を行っている．こ
の限定された接種者を接種年で分けると，2011
年以外の年は年齢が2学年（接種時中学1，2年）
に限られ，年齢的に極めて均質な集団が形成され
る．2011年のみは，重点年齢が年長者（接種時高
校1，2年）に拡大されたため，3歳年長のグルー
プも入っている．この年長者のグループをコホー
ト1，2010年から2013年までの若年グループを
順にコホート2．3，4，5の接種者群とした．そ
れぞれ同年齢の非接種対照を加えて，5つのコ
ホートを形成し，コホート1と3の比較で年齢効
果を（接種年は同じ2010年で3歳差），コホート2，
3，4，5で接種暦年の効果を（初回接種時には中
学1，2年で接種暦年2010 ～ 2013年）観察した．
ただし年齢が2層あるため年齢調整をしている．
これらは接種年齢と接種暦年という時間の層に関
するオッズ比の差異を見るもので，交互作用解析
の範疇のものである．したがって，「交互作用を
無視した」という批判は当たらない．サブグルー
プ解析Iは，重点接種が2011年のみ3歳年長の対
象に拡大されたことにも対応している．コホート
1はコホート2～ 5より接種時年齢が3歳年長で
あるため，接種暦年の解析からは外している．解
析にあたっては，このような接種の実情を見極め
たきめ細かい配慮が必要である．言うまでもない
が，八重・椿論文ではこの配慮はなされておらず，
モデル3では拡大接種枠の約5,000人の年長集団
（接種時高校1，2年生）も同じStudy Period＝4
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でくくられ，接種時中学1，2年生集団と識別不
能になっている（本稿Table 1参照）．
八重・椿論文のモデル3はStudy Periodで調整
をしており，これは接種暦年と1対1関係にある
（Study Period＝2015－接種年）ので，接種暦年
についてのモデルともいえる．それを拡張した
（Study Period 1－9を追加した）椿論説のTable 
1のオッズ比は，接種暦年2006年から2015年ま
での10年間の接種者のオッズ比と見ることがで
きる．こう考えると，椿論説のTable 1は接種暦
年の解析であり，鈴木・細野論文のサブグループ
解析Iのコホート2－5の解析とコンセプトは近い．
違いのひとつに年齢調整があるが，残差年齢で新
たに調整した同時調整モデルは，「接種暦年と年
齢についての解析」という点ではサブグループ解
析Iと一致している．その意味では椿論説まで来
てようやく鈴木・細野論文のコンセプトに追いつ
いた形で，八重・椿論文のモデル3は不完全な形
であると，少なくとも椿氏は考えている．であれ
ば，サブグループ解析Iの存在下で，不完全なモ
デル3（八重・椿論文）を提示する意義が問われ
ることになる．
ここで鈴木・細野論文のサブグループ解析Iの
解析と，椿論説の同時調整モデルを比較する．サ
ブグループ解析Iでは，24症状の5層の結果が鈴

木・細野論文のTable 5に120個のオッズ比とし
てまとめられているが，有意に高いオッズ比は2
つのみで，最高値は「物覚えが悪くなった」の2.17
である．これは時間概念の解析サブグループとし
て最も論理的で理解も容易なものと思われると同
時に，重点接種年齢のオッズ比のすべてでもあ
る．極めて重要なのは，この120のオッズ比は，
層別解析によって算出されたものであり，一次式
の推計や交互作用項を含まないことだ．外挿や他
の層からの影響もなく，その層単独のシグナルの
検出も可能である．一方で，椿論説の同時調整モ
デルは，全データをひとつの推計式でまとめたも
ので，回帰式の前提に従って推計される．直接計
算で求めた層別解析のオッズ比の最大値は「物覚
えが悪くなった」の2.17であったが，同時調整モ
デルについては，同じく「物覚えが悪くなった」
に対する残差年齢＝5，Study Period＝0のオッ
ズ比は94.5，「簡単な漢字が思い出せなくなった」
に対する残差年齢＝5，Study Period＝9のオッ
ズ比にいたっては127.9と，同一データの解析と
しては，「荒唐無稽」と思われるレベルになって
いる（Table 3）．実データからの層別解析による
仮定のないオッズ比（最大値2.17）と，交互作用
項や一次式を含むモデルから推計されたオッズ比
にここまでの乖離があれば，「モデルに問題あり」

Table 3　 Example of inappropriate analyses and biased odds ratio
(highest when there are multiple odds ratios)

論文・論説　＼　症状 簡単な計算が
できなくなった

簡単な漢字が
思い出せなくなった

物覚えが
悪くなった

鈴木・細野論文（名古屋スタディ）1） 0.70 0.73 1.00

八重・椿論文 2）

　・ Study Periodで調整
　・ 交互作用考慮下の下位項の不適切な扱い

1.13
4.37

1.00
2.82

1.23
3.59

八重論説 9）

　・ Sensitivity analysisに層の交互作用項を投入 6.15 1.89 3.92

椿論説 11）

　・ 赤池情報量規準による最適モデル
（3次交互作用まで考慮）

2.39 127.9 94.5
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という結論になるのは当然だろう．
この解析において，接種者に対して接種暦年ご
とに適切な非接種対照を設定することになるが，
同年齢非接種者をおいてほかには想定できない．
例えば，椿論説で，「彼らのアイデアとStudy 
Periodには本質的差異はない」とした研究17）で
も，鈴木・細野論文のサブグループ解析Iと同様，
同年齢の非接種対照が選択されている．同年齢と
いう重要な要因が異なる以上，差異はあるとみる
べきだろう．くり返すが，Study Periodを揃える
ということは，接種者と非接種者の年齢対応を崩
すということに他ならない．
Study Periodはもともと接種以前の症状は因果
関係によらないので削除するというコンセプトか
ら発案されたものであり，「接種以前の症状は因
果関係によらない」ということ自体は正しい．し
かし，この除外ができるのは接種者のみであり，
非接種者には接種時点という情報がないので，前
後関係の判定そのものができない．この不均衡は
情報バイアスの原因となり比較妥当性を強く損な
う．鈴木・細野論文では．サブグループ解析IIと
して，重点接種年齢に限った対象と非接種対照に
ついて，初回HPVワクチン接種の年以前に発症
した症状を有する者を除外した．この除外方法
は，ワクチン接種の有無に関係なく行われ，比較
妥当性を保持しながら行われている．鈴木・細野
論文の主結果と，このサブグループ解析IIの症状
発症に対するオッズ比は大きく変化していない．
また，サブグループ解析IIの結果と，八重・椿論
文のStudy Period調整解析（モデル2）は，同じ
目的で行われた解析と考えられるが，結果に大き
く乖離があることも，Study Periodの不適切性を
表している．後発の八重・椿論文には，この齟齬
に対する考察が必要と考えるが，八重・椿論文は，
鈴木・細野論文のサブグループ解析IIにはまった
く触れていない．

3.3　「Frailty bias」の影響は限定的である
病者除外バイアス，健康接種者バイアスとも呼
ばれるfrailty biasの影響について，鈴木・細野

論文での検討が不十分とあるが，考察でfrailty 
biasの名前をあげて，その影響は相対的に小さい
だろうと述べており，批判は当たらない．これは
解析の問題ではなく解釈レベルの問題なので，こ
の影響が大きいと思えば，それを定量的に立証す
る必要があるのは八重・椿両氏だ．このバイアス
の影響が小さいと思われる2013年接種において
も，有意に高いオッズ比は「物覚えが悪くなった」
の2.67のみである（鈴木・細野論文Table 5）．市
販後研究の背景の不揃い問題はfrailty biasを含
め必発する．それを含めてもワクチンの副反応が
検出されるという仮説で始められた研究であった
はずだ．また，frailtyの交絡については，frailty
の24症状に対するリスクの大きさとfrailtyとワ
クチン接種の関連の強さの双方に依存するが，ワ
クチンの24症状へのオッズ比の多くが1を下回っ
ているため，ワクチン接種の判断がfrailtyのみに
よると仮定しても，frailtyのリスクのほうがワク
チンの効果より大きいということになる．現実的
にワクチンの接種判断がfrailtyのみによることは
ないし，frailtyがその後の24症状の発生の主要
因ということも考えにくく，frailty biasの影響は
限定的なものと考える．いずれにせよ，frailty 
biasは八重・椿論文の主眼ではなく，これを目的
に書かれたものではないだろう．その後の論説で
もこの話題は大きく扱われていない．

3.4　八重・椿論文の意図
ここまで，八重・椿論文でなされた鈴木・細野
論文批判は，新しく論文を書く理由になっていな
いことを示した．さらに，椿氏の最新のモデルは，
Study Periodと年齢の同時調整というものだが，
解析の妥当性はともかくとして，接種暦年と年齢
を考慮することは，既に鈴木・細野論文のサブグ
ループ解析Iで行われている．よって，鈴木・細
野論文の存在下で八重・椿論文を新たに書く論理
的必要性は全く存在しない．サブグループ解析I
はモデルを使用しない層別の実際の値であり，モ
デル3とこれだけ結果が異なるのは，モデル設定
に何らかの問題があるのは明らかだ．これまで述
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べてきたことからStudy Periodの問題点は正当
なものであり，八重・椿両氏に説明責任があるが，
Study Periodの正当性については議論されていな
い．
Study Periodへの言及は，八重論説のTable 1

（鈴木レターに対する両氏のレターでの回答）に
「なお接種群と非接種群でのStudy Periodの長さ
の系統的違い（接種群のほうが短い傾向）の存在
については鈴木氏のご指摘のとおりである」とあ
り，「系統的違い」の存在を認めているが，これ
が情報バイアスと同義12）であることは認識して
いないのだろうか．Study Periodは年齢を介した
バイアスなので，その方向や大きさも年齢の交絡
効果に依存するので，「オッズ比の推定値を上昇
させる方向に働いたとは必ずしも言えないと考え
る」という記述でStudy Periodの正当化はできな
い．その一方で，Study Period調整により24症
状のうち23症状でオッズ比が上昇していること
も事実である．いずれにせよ，両氏に必要なのは，
「なぜ系統的な違いが許容されるのか」について
の論理的な説明である．

3.5　 ここまでの八重・椿両氏の議論の展開方
法への批判

Study Periodを中心に方法論的な批判を述べて
きたが，ここでは八重・椿両氏の論文の書き方や
論文・論説の発表の姿勢について疑問を呈す．方
法論の検討でも触れたとおり，両氏のワクチン効
果に対する解析や解釈は場当たり的で，継続性，
一貫性がないことは重大な問題だ．年齢調整ひと
つとっても，八重・椿論文ではページを割いて批
判していたのに，椿論説では「年齢調整の必要性
を否定していない」と複数回延べ，「本来検証が
必要」というスタンスだ．しかし，自ら行った
Study Periodと年齢の同時調整では，年齢調整の
検証は行っていない．
両氏が自らの論文の結果に対して，その後の論
説で「適切ではない」，「ミスリード」と第三者的
な書き方をしていることにも強い違和感を覚え
る．不適切やミスリードがあれば，まず謝罪，そ

してどこに問題があったのかの検証であろう．そ
ういう真摯な態度がないことが，JJNSへの報告
の不在という不誠実にそのままつながっていると
筆者は考える．
最大の問題は八重・椿論文のモデル3の妥当性
だ．ここでもっとも高いオッズ比が観察されたの
は，「簡単な計算ができなくなった」の4.37（95%
信頼区間：1.63－11.61）であるが，このことに
ついて，八重論説9）では「このような値を接種と
症状との因果関係を最終的に推論する値として扱
うことは適切でなく，慎重な解釈が求められるこ
とは言うまでもない」（491ページ，下線は筆者），
椿論説では「生産者危険2.5%のシグナルは消失
した」（497ページ，下線は筆者）としている．こ
れはJJNSの八重・椿論文のモデル3の結果は適
切ではないと両著者が別々の観点から述べている
ということだが，JJNSには何の動きもない．こ
のような訂正や修正は本来発表誌ですべきことで
あり，このような重大な変更であればオリジナル
の論文は自ら取り下げるべきである．筆者が求め
ているのはStudy Periodの妥当性に関する回答
であり，Study Periodの妥当性を前提とした新し
い解析ではない．筆者はStudy Periodに妥当性
はなく，八重・椿論文は取り下げるべきだと一貫
して主張している．

3.6　今後の展望
2021年11月，厚生労働省健康局長通知により
HPVワクチンの積極的勧奨が再開し，2022年度
からは定期接種対象者への個別通知による接種勧
奨が行われている．勧奨再開の理由について厚労
省は「安全性について特段の懸念が認められない
ことが確認され，接種による有効性が副反応のリ
スクを明らかに上回ると認められました」として
いる18）．安全性に関する国外のエビデンスは数多
くあるが，国内の唯一の大規模分析疫学研究とし
て名古屋スタディの果たした役割は大きいと考え
る．また，ワクチンの有効性とのバランスも重要
な観点である．厚労省が勧奨再開にあたり今後の
継続を重要視したのは，安全性評価，接種後症状
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の診療実態把握と体制強化，地域の支援体制の充
実，ワクチン情報提供の充実の4つであるが，い
ずれも勧奨再開にあたっては必要な観点であろ
う．非勧奨期間対象者のキャッチアップ接種，9
価ワクチンも公費接種と2回接種での完了など，
接種率向上に向けた努力も行われている．
一方，2016年7月に，全国の15 ～ 22歳の女性
63人が，国と製薬会社2社に損害賠償を求め，東
京，名古屋，大阪，福岡の各地方裁判所に一斉提
訴した．提訴から6年以上が経過した現在も上記
4地裁で係属しているが，国は昨年，安全性に問
題はないとして接種を促す「積極的勧奨」を再開
した．2023年5月，東京訴訟で池田修一信州大学
名誉教授の証人尋問がなされた19）．体の痛みや記
憶障害などは，既知の疾患では説明のつかない特
異性があり，「ワクチン接種による神経障害」で
あると証言した．しかし，副反応疑いの諸症状に
ついてのメカニズムが不明であるからこそ，疫学
調査・研究がなされてきたわけで，基礎研究から
の断定的な物言いは，疫学者として違和感があ
る．言うまでもないが，疫学研究は知見を積み重
ねてきていて，これまでに安全性についてのエビ
デンスが構築されている，また，東京訴訟での2
人目の専門家証人として，統計数理研究所名誉教
授の椿広計氏の証人申請がなされ，採用され
た19）．Study Periodを使用した解析は，ここまで
述べて来たとおり妥当性がない．因果関係はなく
ともワクチン接種後の症状で苦しんでいる人は存
在する．妥当性のない研究で偽りの因果関係を示
唆しても，そこに真実はなく治療法にもつながら
ない．時間は有限でさかのぼれず貴重なものであ
る．八重・椿論文は早急に妥当性の判断を下すべ
きで，意味のない議論に時間を費やすべきではな
いと強く思う．また，この傾向を受け，国や製薬
会社がワクチン開発に対して消極的になることも
懸念される．かつてはワクチン開発の先進国だっ
たわが国が新型コロナウイルスに対しては諸外国
に後れを取っていることについても無関係とはい
えないだろう．

4．終わりに

八重・椿論文の鈴木・細野論文に対する年齢調
整批判と交互作用の検討の不在の指摘は完全に誤
りである．年齢調整は必要不可欠であり，接種暦
年と年齢の両者についてワクチン接種との交互作
用の検討を行っていることは本稿で述べた．鈴
木・細野論文への批判すべてを明示的に撤回する
責任が八重・椿両氏にはある．
鈴木論説10）は，「明らかな誤謬を重ねて得られ

た結果に必要なのは議論ではなく，識者による不
適切の判定である」と結んであるが，椿論説では
Study Periodを用いた新たな解析を発表し，不適
切性は拡大している．判定に必要な条件は揃って
おり今後の展開を注視する必要があるが，「臨床
評価」誌にはその場を提供してもらいたい．「が
ん予防」を阻止する動きは命の問題であり，原告
女性の貴重な時間の浪費の問題でもある．中途半
端な議論は許されない．

文　献

 1） Suzuki S, Hosono A．No association between HPV 

vaccine and reported post-vaccination symptoms in 

Japanese young women: Results of the Nagoya study．

Papillomavirus Research．2018；5：96-103［cited 2023 

July 5］．Available from：https://doi.org/10.1016/

j.pvr.2018.02.002

 2） Yaju Y, Tsubaki H．Safety concerns with human pap-

illoma virus immunization in Japan: Analysis and evalu-

ation of Nagoya City’s surveillance data for adverse 

events．Japan Journal of Nursing Science．2019；

16：433-49［cited 2023 July 5］．Available from：

https://doi.org/10.1111/jjns.12252

 3） Suzuki S．Letter to the editor: Safety concerns with 

human papilloma virus immunization in Japan: Analysis 

and evaluation of Nagoya City’s surveillance data for 

adverse events．Japan Journal of Nursing Science．

2019；e12258［cited 2023 July 5］．Available from：

https://doi.org/10.1111/jjns.12258

 4） Suzuki S．Letter to the Editor: Authors’ response to 



－W29－

Clin Eval 51（3）2024

letter to the Editor: Safety concerns with human papil-

loma virus immunization in Japan: Analysis and eval-

uation of Nagoya City’s surveillance data for adverse 

events．Japan Journal of Nursing Science．2019；e12309

［cited 2023 July 5］．Available from：https://doi.

org/10.1111/jjns.12309

 5） Yaju Y, Tsubaki H．Authors’ response to letter to the 

editor: Safety concerns with human papilloma virus 

immunization in Japan: Analysis and evaluation of 

Nagoya City’s surveillance data for adverse events．

Japan Journal of Nursing Science．2019；e12275［cited 

2023 July 5］．Available from：https://doi.

org/10.1111/jjns.12275

 6） Yaju Y, Tsubaki H．Authors’ response to letter to the 

editor, letter to the editor: Authors’ response to letter 

to the editor: Safety concerns with human papilloma 

virus immunization in Japan: Analysis and evaluation 

of Nagoya City’s surveillance data for adverse events．

Japan Journal of Nursing Science．2019；e12310［cited 

2023 July 5］．Available from：https://doi.org/ 

10.1111/jjns.12310

 7） Holzemer W．Editor’s reply to the letter to the edi-

tor of Dr. Suzuki．Japan Journal of Nursing Science．

2019；e12282．

 8） Holzemer W．Editor’s reply to the letter to the edi-

tor of Dr. Suzuki．Japan Journal of Nursing Science．

2019；e12312．

 9） 八重ゆかり．名古屋市HPVワクチン接種後調査デー

タを用いた2つの解析論文の比較．臨床評価．2022；

49（3）：483-98［cited 2023 July 5］．Available from：

http://cont.o.oo7.jp/49_3/p483-98.pdf

 10） 鈴木貞夫．「名古屋市HPVワクチン接種後調査デー

タを用いた2つの解析論文の比較」の問題点．臨床評

価．2022；50（1）：77-85［cited 2023 July 5］．Avail-

able from：http://cont.o.oo7.jp/50_1/p77-85.pdf

 11） 椿　広計．名古屋市子宮頚がん予防接種調査に関わ

る様々な議論への回答と2つの交絡因子の同時調整

分析．臨床評価．2023；50（4）：485-505［cited 2023 

July 5］．Available from：http://cont.o.oo7.jp/50_4/

p485-505.pdf

 12） Last JM, editor．Spasoff RA, Harris SS, Thuriaux 

MC, associate editors．A dictionary of epidemiology, 

4th ed．International Epidemiological Association．

New York：Oxford University Press；2001［cited 

2023 July 5］．Available from：https://pestcontrol.

ru/assets/files/biblioteka/file/19-john_m_last-a_

dictionary_of_epidemiology_4th_edition-oxford_uni-

versity_press_usa_2000.pdf

 13） 隈本邦彦．“名古屋スタディ”という疫学研究は存在

しない　自由記載欄にこそある真実に目を向けるべ

きである．社会臨床雑誌．2021；28（3）：35-48［cited 

2023 July 5］．Available from：https://www.jstage.jst.

go.jp/article/shakairinsho/28/3/28_6/_article/-char/ja

 14） 平岡　厚．HPVワクチン論争を再考する－推進派

の主張の問題点を中心に．社会臨床雑誌．2021；28

（3）：105-13［cited 2023 July 5］．Available from：

https://www.jstage.jst.go.jp/article/shakairinsho/ 

28/3/28_13/_pdf/-char/ja

 15） HPVワクチン薬害訴訟全国弁護団．名古屋市調査

に関する見解；2021年1月22日［cited 2023 July 5］．

Available from：https://www.hpv-yakugai.net/app/

download/8054335554/210122+nagoya-study.pdf

 16） ビジネスリサーチラボ．ターン 有加里ジェシカ．

交互作用とは何か；2022年6月6日［cited 2023 

July 5］．Available from：https://www.business-

research-lab.com/220606/

 17） Thomsen RW, Öztürk B, Pedersen L, Nicolaisen 

SK, Petersen I, Olsen J, Sørensen HT．Hospital 

records of pain, fatigue, or circulatory symptoms in 

girls exposed to human papillomavirus vaccination: 

Cohort, self-controlled case series, and population 

time trend studies．Am J Epidemiol．2020；189（4）：

277-85［cited 2023 July 5］．Available from：https://

www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7274189/

 18） 厚生労働省．HPVワクチンに関するQ&A　問6-2．

予防接種対象者への積極的な勧奨が差し控えられて

いる状態が終了したのはなぜでしょうか？；最終更

新日2023年4月1日［cited 2023 July 5］．Available 

from：https://www.mhlw.go.jp/stf/seisakunitsuite/

bunya/kenkou/hpv_qa.html

 19） HPVワクチン薬害訴訟全国弁護団．HPVワクチン

薬害東京訴訟期日（池田先生証人尋問）が開催され

ました；2023 May 29［cited 2023 July 5］．Avail able 

from：https://www.hpv-yakugai.net/2023/05/19/tokyo/

（投稿日：2023年 7 月 7 日）
（受理日：2023年10月23日）
（公表日：2023年11月13日）



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (Adobe RGB \0501998\051)
  /CalCMYKProfile (Japan Color 2001 Coated)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /CMYK
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize false
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues false
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness false
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments true
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages false
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 100
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.00000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 1.30
    /HSamples [2 1 1 2] /VSamples [2 1 1 2]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages false
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 100
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.00000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 1.30
    /HSamples [2 1 1 2] /VSamples [2 1 1 2]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages false
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 300
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.00000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /PDFXOutputConditionIdentifier (CGATS TR 001)
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName (http://www.color.org)
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

    /BGR <>
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e9ad88d2891cf76845370524d53705237300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc9ad854c18cea76845370524d5370523786557406300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /CZE <>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents best suited for high-quality prepress printing.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
    /ESP <>
    /ETI <>
    /FRA <>
    /GRE <>

    /HRV (Za stvaranje Adobe PDF dokumenata najpogodnijih za visokokvalitetni ispis prije tiskanja koristite ove postavke.  Stvoreni PDF dokumenti mogu se otvoriti Acrobat i Adobe Reader 5.0 i kasnijim verzijama.)
    /HUN <>
    /ITA <>
    /JPN <FEFF9ad854c18cea306a30d730ea30d730ec30b951fa529b7528002000410064006f0062006500200050004400460020658766f8306e4f5c6210306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103055308c305f0020005000440046002030d530a130a430eb306f3001004100630072006f0062006100740020304a30883073002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d3067958b304f30533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020ace0d488c9c80020c2dcd5d80020c778c1c4c5d00020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /LTH <>
    /LVI <>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken die zijn geoptimaliseerd voor prepress-afdrukken van hoge kwaliteit. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /POL <>
    /PTB <>
    /RUM <>
    /RUS <>
    /SKY <>
    /SLV <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /TUR <>
    /UKR <>
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /BleedOffset [
        0
        0
        0
        0
      ]
      /ConvertColors /ConvertToCMYK
      /DestinationProfileName (Japan Color 2001 Coated)
      /DestinationProfileSelector /UseName
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MarksOffset 0
      /MarksWeight 0.283460
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /UseName
      /PageMarksFile /JapaneseWithCircle
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /UseDocumentProfile
      /UseDocumentBleed false
    >>
    <<
      /AllowImageBreaks true
      /AllowTableBreaks true
      /ExpandPage false
      /HonorBaseURL true
      /HonorRolloverEffect false
      /IgnoreHTMLPageBreaks false
      /IncludeHeaderFooter false
      /MarginOffset [
        0
        0
        0
        0
      ]
      /MetadataAuthor ()
      /MetadataKeywords ()
      /MetadataSubject ()
      /MetadataTitle ()
      /MetricPageSize [
        0
        0
      ]
      /MetricUnit /inch
      /MobileCompatible 0
      /Namespace [
        (Adobe)
        (GoLive)
        (8.0)
      ]
      /OpenZoomToHTMLFontSize false
      /PageOrientation /Portrait
      /RemoveBackground false
      /ShrinkContent true
      /TreatColorsAs /MainMonitorColors
      /UseEmbeddedProfiles false
      /UseHTMLTitleAsMetadata true
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [100 100]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


