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利益相反の開示

• フィリップス・レスピロニクス合同会社からの寄付
による特任教授

• 帝人在宅医療株式会社、 SleepWell社、：NPO 法
人健康づくり 0 次クラブとの共同研究等実施中

– 他の会社とは書面による正式な関係は未だ

• 理事：日本睡眠学会、日本睡眠歯科学会、アジア
睡眠学会（ASRS)、世界睡眠学会連合（WSF)

• 評議員：日本睡眠学会、日本睡眠歯科学会、日
本時間生物学会、日本疫学会

評議員： 法人の

社員 扱い

利益相反（出版に関しての開示）

• Managing Editor：Sleep and Biological Rhythms
– 日本睡眠学会学術誌、Wiley社より

• Review Editor：Frontiers in Sleep and 
Chronobiology
– Open Access Journal, Nature publishing groupと関連

• Editorial board：World Journal of Neurology
– Open Access Journal, 

今回の発表内容に関与する
可能性があるので開示

Conflicts of Interest（利益相反）

• “教育，研究という学術機関，学術団体としての責任
と，産学連携活動に伴い生じる個人が得る利益と衝
突・相反する状態”
– 産学連携活動に伴い、必然的・不可避的に発生

– 講演、株保有、研究費（研究助成）、寄付講座…

• 実際に弊害が生じていなくとも、弊害が生じているか
のごとく見られる状況が含まれる

• 産学連携に伴う利益相反状態そのものに問題があっ
たのではなく，それを適切にマネージメントしていな
かったことに問題がある

• 申告・公表する
http://www.naika.or.jp/coi/shishin.html

臨床研究の利益相反（COI）に関する共通指針
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利益相反の開示への私見

• 判断するのはそれを見た第三者

• 開示により

– COIに対する配慮

– 企業への謝辞

– 企業へのアピール

– 産学連携活動 実績の明示

• 実社会から一定の評価を受けていること

• 立場、役割

• 良い面もある

• 無い方が不自然？！

•利益相反
•論文との関わり
•書き方
•研究デザイン
•倫理指針

論文との関わり

• 研究者として：

– 研究成果の公表

– 実績・将来のため（研究費獲得、Position, ….)

• Reviewerとして：

– 完全なボランティア

– 断れないこと多い（依頼者との関係、立場、、、）

• Managing Editorとして：

– 採択/非採択ではなく、雑誌そのものに責任

研究者として
• 研究の計画・遂行

– デザイン、倫理申請、資金・サポート獲得を含む

• データの蓄積・解析

– データクレンジング（欠損値、重複、入力ミスなど）

– 統計解析

• 原稿作成

• 英文校正

採択して欲しいという欲求

• 経験のある研究者
• 同僚

• そして、プロに（文法だけでなく、内容に
ついても相談できるサービスあり）

査読者として
• 必ずしも専門と合致しない

– 査読候補者の中に適した人が居ない

– 研究内容のすべてが専門と合致しない

– 断り難いために引き受けている

• ボランティア

– 査読に当てる時間的余裕には非常に限りがある

できるだけ早く、簡単に済ませたい欲求

読み難いもの、一読して理解し難いものは評価低い

– 未完成な感じがあると採択できない

– 時間的制約に理解を

• 断られることは
Editorの心的負担

• 知り合いのEditorか
らの依頼

査読者・編集委員への対応

• 論文の採択についての最終決定権あり

– 怒らせても百害あって一利なし

– すべての修正要求に対応

• ボランティアで査読していることを理解

– 原稿を隅々迄は読んでもらえないかも、、、

• 投稿規定の順守

– 投稿する雑誌の最新号 掲載論文も参考に

• 可能なら修正し、修正した旨を明記する

• 修正できないときには、納得させる必要あり
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Managing Editorとして
• インパクトファクターの重要性

– 雑誌の評価にしばしば使用される数字

– 直近2年間（1月から）の被引用数/掲載数
• 総説が引用されやすい傾向

• Letter to editor, 抄録集は全体で1つの掲載とカウント

– 投稿数が少ない間は、掲載数確保
• できるだけRejectせずに、論文修正を繰り返す

– 投稿数が増えると、投稿数を多く保つ
• 質の高い論文掲載のため、

• 論文データベースへの収載

引用数が多いことが想定される論文を掲載したい

出版費用を抑えるために電子ジャーナル化

インパクトファクターと h-index
• インパクトファクター（IF)

– 掲載雑誌の評価

高いIF:有名雑誌に掲載。ただし、その論文自体が本当
に価値が高いのかどうかは保証されていない

• h-index
– 研究者の評価

• その研究者が公刊した論文のうち、被引用数がh以上である
ものがh本以上あることを満たすような数値

被引用回数上位の論文は評価に反映されない

同姓＋イニシャルの他人の結果を入れないためには、
検索後に文献の選択が必要

h-index

• Web of Science (インパクトファクターを算出している会
社が提供する文献データベース）

h-index

http://ip-science.thomsonreuters.jp/products/wos/

h-index

• Scopus （エルセビア社の世界最大級の抄録・引
用文献データベース）

www.scopus.com

•利益相反
•論文との関わり
•書き方
•研究デザイン
•倫理指針

アクセプトされる論文を目指して

• 良い研究

• 良い論文

• 編集委員会への対応

最終的に採択を決める
のがココであることを

お忘れなく！！
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原稿の作成のポイント

• 編集者や査読員は読みやすく編集しやすい
原稿を求めている

• 各雑誌の投稿規定（Instructions to Authors）
をよく読むこと

– その学術誌が好む論文のスタイルで

論文の統一規定
http://www.ronbun.jp/howto/index.html

研究結果を科学論文にまとめる：

研究論文作成ガイドライン
ー研究デザインおよび研究活動の報告ー

• 「How to Report Statistics in Medicine, 
Annotated Guidelines for Authors, Editors, and 
Reviewers」の要約

– 和訳あり http://www.ronbun.jp/howto/index.html

（CHEST 2006; 130:1263-1268）

Uniform Requirements(統一規定)

• 生物医学論文を書くときのバイブル

• 別名「バンクーバー スタイル」

– 1978年、医学雑誌の編集者グループがカナダの

バンクーバーで原稿の形式についてのガイドライ
ンを確立

統一規定の解説： http://www.ronbun.jp/howto/index.html

論文投稿書類 構成

• タイトルページ(Title Page)
• 抄録（Abstract)
• キーワード（Key words)
• 緒言（Introduction)
• 方法（Methods)
• 結論（Results)
• 考察（Discussion)
• 謝辞（Acknowledgements）
• 利益相反（Conflicts of Interest）
• 参考文献（References)
• 図表（Tables and Figures)
• カバーレター（Cover Letter）

抜けがないか、順
序があっているか、
投稿規定から確認

タイトルページ

• 論文のタイトル

• 著者全員の氏名

• 各著者の所属施設名

• 連絡者となる著者の氏名と連絡先

（注）

• 抜けがあることが多い！

• 現在所属している機関名だけでなく、研究当時
に著者が所属していた機関も

統一規定

抄録（Abstract)

• 研究の背景・目的・基本的な手順・主な所見・結
論を述べる

– 論文の内容を正確に反映するべき

• 語数制限やformatは投稿する雑誌の指示通りに

– Structured：見出しのある抄録

– Unstructured：見出しのない抄録。1パラグラフで（改

行しない）

統一規定

他の雑誌にRejectされて、

そのまま再投稿している
と印象が悪い
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キーワード（Key words)

• 主要トピックを示す3～10個のキーワードまたは
短い句

– 数も投稿規定に従う

• MeSH(Medical Subject Headings)から選ぶ

– 検索/引用されるために

– http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?db=mesh

統一規定

インパクトファクターよりも、
被引用回数が重要となって

いく？！

論文の構成

• 緒言（Introduction)
• 方法（Methods)
• 結論（Results)
• 考察（Discussion)
• その他

緒言（Introduction)
• 役割

– 論題を紹介して読者（査読者）の関心を引くこと

• 内容

– 論文の「主題」

– 主題についての「問題点」

• なぜその問題は重要か

• 過去にどのような研究がなされてきたか

• なぜその問題が解明されていないのか

– この研究の目的は何か or 研究を実施する際の仮説

統一規定

Discussionと一致

結果や結果の解釈について
は書かない

最後に明示

方法（Methods)
• 対象

– 観察や実験の参加者の選択方法

• 研究デザイン
– 無作為割付臨床試験、コホート研究、症例対照研究、
横断的研究など

• データ取得方法
– 他の人が研究を再現できるように

• 倫理的配慮の記載
– 倫理委員会/動物実験委員会の承認
– インフォームドコンセント

• データ処理法・解析法
– 原理的には他の人が同じ解析をできるように

– 統計処理の仕方
統一規定

冗長になっても良い
ので、詳しく

結果（Results)

• 主要または最重要な所見は冒頭で

• 本文や図表で論理的に順序立てて示す

– 材料を取捨選択

– 主張がわかりやすいように順序立てて提示

• 図表で示したデータは本文に全部は入れない

– 重要な所見のみ強調または要約

統一規定

• 簡潔に
• 文献を引用しない

考察（Discussion)
• 研究目的について述べるところから始める

• 実験的な研究の場合：

1. おもな所見

2. 可能性のあるメカニズム

3. 関連テーマの他の研究結果と比較

4. 研究の限界(limitation）についても言及

5. 実験結果が持つ将来の研究や臨床応用の
可能性について検討

統一規定

冒頭に

IntroductionやResultsで紹介した
データや記載を繰り返さない
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その他
• Acknowledgements：研究費の出所など

• Conflicts of Interest（利益相反）は必ず入れる

– 企業との財政上の関係

– 少しでも疑わしいものがあれば編集局に相談し、カ
バーレターと利害の衝突通知ページの両方に記載

– 投稿先の学術誌の投稿規定を必ず調べること！

統一規定

自身で判断せず、
判断は編集者に！

参考文献

• 正確な参考文献を提供するのは著者の責任

• 可能なかぎり読者に直接原著論文の参考文献
を提供

– 総説1つで済ませることは、推奨されていない

• 抄録、私信（personal communication）の引用は
避ける

• 投稿先の学術誌のスタイルに従う

統一規定

文献作成ソフトを使っても、
最後は著者の目で！

カバーレター

どんな原稿を投稿する場合も必ず付けな
ければならない重要な文書

• 投稿論文に類似していて、重複出版になってし
まう可能性がある以前の業績についての情報

• 利害の衝突の可能性がある場合はその説明

• 「著者全員が著者としての資格を有し、原稿の
最終版に目を通して承認しており、論文の結論
を支持している」ことの明記

• 代表著者の連絡先（氏名、住所、電話番号の順）

統一規定

著者の資格

• つぎの条件をすべて満たす必要

– 研究の着想やデザイン、データの獲得、分析およ
び解釈に対する実質的な貢献

– 論文の草稿の執筆または内容の批評・修正といっ
た重要な知的貢献

– 発表される原稿の最終承認

• 著者：権利であるとともに、誤りがあった際の責任

統一規定

•利益相反
•論文との関わり
•書き方
•研究デザイン
•倫理指針

研究デザイン

• デザインは統計解析に優先する（Fisher, 1938）
– 同じだけの時間と労力をかけたとしても、データの収
集の過程、または実験計画を厳密に検討しているか
否かによって、得られる収穫は10倍から12倍にもなる

• デザインの目標

– バラツキの最小化

– バイアス（偏り）の排除（ランダム化）

– 一般可能性の向上（広い集団に適応可能に）
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疑問の定式化のフォーマット

• PICO あるいは PECO
– どんな患者・対象者: Patient（患者）, Participant（参加者）, 

Problem（問題）

– 何をすると: Intervention（介入） または Exposure（暴露）

– 何と比べて: Comparison（比較対象）

– どうなるか: Outcome（転機、結果）

• 定型化することで研究課題を明確化する

• EBM（エビデンスに基づいた医学）について考える際の手がかり

• 当てはまらない研究もある

ITT (Intention-To-Treat)の原則

• 一つの試験治療グループに割付けられた被験者は、予定した試験治療
のコースを遵守したかどうかにかかわらず、割付けられたグループのま
ま追跡され、評価され、解析

• ICH（日米EU医薬品規制調和国際会議）ガイドライン

ITTの利点
• 服薬非順守例を解析に含めると

– 真に被験薬が有効なとき
• 服薬しないと効果はない

• 被験薬の効果が薄まる方向

– 真に被験薬が有効でないとき
• 服薬しないと効果はない

• 服薬しても効果はない

• 正しく効果は「ない」と言える

• ランダム化のもとで統計学的に正しく比較できる
– 効果がないときに、正しく効果がないと言える

• 臨床現場で生じうる、治療不順守や、副作用による
中止の影響も含めた評価

モニタリングと中間解析

• モニタリング
– 進捗状況管理（登録、イベント発生状況）

– 品質管理

– 安全性モニタリング

• 中間解析
– 有効性・安全性を、試験途中で群間比較解析すること

– 下記の場合に早期に中止するため
• 試験治療の優越性が疑いなく立証、

• 適切な試験治療の差を示す見込みのないことが判明

• 許容できない有害作用が明らか

– プロトコル作成時に決定しておく

（好きなときしていいわけでない）

区別！！

正式な中間解析が必要な理由

• 統計的多重性の問題

– 繰り返し検定を行うと、αエラーの増大を調整する必要

（p=0.05とは、２０回で１度当たりになること）

• 研究の完全性（Integrity)の問題

– 利害関係のある企業/研究者が結果を知ると、研究の

運営/解析/公表に支障

– 独立データモニタリング委員会（治験・のとき）

• 継続/中止の判断を行ない、主任研究者に勧告

エンドポイント

• 仮説を検証するうえで臨床的に意味があり、

客観的に評価できる観察・検査項目

または、それらの合成指標

• 主要と副次に分ける

– 主要エンドポイントは通常一つ
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エンドポイントの選択
• 真のエンドポイント vs. 代替エンドポイント

– 例：コレステロール改善薬
• 真： 心血管イベント
• 代替： HDL-Cの増加

• ソフトエンドポイント vs. ハードエンドポイント
– 例：不安定狭心症

• ソフト： 入院 医師の主観が影響
• ハード：死亡

• 複合エンドポイント
– 複数の主要エンドポイントは解釈困難

• 例：心筋梗塞は減ったが、脳梗塞位は増えた

– 複合することで、統計的な多重性が避けられる

矛盾した結果

サンプルサイズ

• 研究開始時に、有意水準（α）、検出力（Power:    
１－β）や先行する類似した研究などから、必要な
サンプルサイズを考慮する必要
– 1000例調べないと分からない研究を100例で行う

– 100例調べればわからない研究を1000例で行う
• いずれも倫理的に許容できない

• 専用ソフトウェア
– PS Power and Sample Size Calculations （無料）

– http://biostat.mc.vanderbilt.edu/PowerSampleSize

ある集団の全員の状

況を調べるのが研究
目的場合には不要、

サンプルサイズ計算ソフト

変数の説明（英文）

• α：p値のこと(0.05)
• Β：検出力(0.8)

変数穂記載を含め
た英文記載

（そのまま論文の
Methodに）

•利益相反
•論文との関わり
•書き方
•研究デザイン
•倫理指針

倫理指針・ガイドライン
• ヘルシンキ宣言：1964年採択。2008年修正（ソウル）

• 厚生労働省
– 疫学研究に関する倫理指針
– 臨床研究に関する倫理指針

– 厚生労働省の所管する実施機関における動物実験等の実施に関
する基本指針….
…. http://www.mhlw.go.jp/general/seido/kousei/i-kenkyu/

• 文部科学省
– 疫学研究（厚生労働省と共通）
– 遺伝子組換え実験

…. http://www.lifescience.mext.go.jp/bioethics/index.html

• Q&Aまで含めて読む
– 実施に関することはQ&Aに記載

疫学研究と臨床研究

第８回 厚生科学審議会科学技術部会臨床研究の倫理指針に関する専門委員会 資料２－(4)
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疫学研究と臨床研究

「疫学研究に関する倫理指針」についての Ｑ＆Ａ

介入研究は、医療品/医療機器を使ったものでなくとも臨床研究指針の対象

どこに当ては
まるか？

介入研究とは

• 予防、診断、治療、看護ケア及びリハビリテーショ
ン等について、次の行為を行うこと

– 通常の診療を超えた医療行為であって、研究目的で実

施

– 通常の診療と同等の医療行為であっても、被験者を2

群以上に分けて、治療方法、診断方法、予防方法など

を割りつけて、その効果などをグループ間で比較

臨床研究 研究者の責務

• 医薬品、医療機器を用いた介入研究では、保険その他
の必要な措置を講じなければならない。
– 「健康保険で対応」も可

• 研究者は、臨床研究に先立ち、臨床研究に関する倫理
その他必要な知識についての講習等必要な教育を受け
なければならない。

• 侵襲性を有する介入研究では、あらかじめ公開データ
ベースに臨床研究計画を登録しなければならない
– 採血も「侵襲性あり」に分類

– UMIN（ www.umin.ac.jp）など

• 毎年研究機関長に経過報告。

指針に応じた倫理審査

• 所属機関などで倫理審査を受ける必要性

• 倫理委員会が無いとき
– 倫理委員会がある組織（大学など）と共同研究

– 学会倫理委員会の利用
• http://wwwsoc.nii.ac.jp/jea/rinri/index.html （日本疫学会）

• 日本睡眠学会にても検討中

• 研究開始までに承認が必要
– 審査、査読に時間がかかるので早めに

インフォームドコンセントの手続き

研究の種類 インフォームドコンセント

介入研究 文書同意

観察研究

人体試料

あり

侵襲性あり 文書同意

侵襲性なし
説明の内容と同意に関する記録

を作成

人体試料なし 必ずしも必要としない

対象者への説明文書に記載すべき事項

1． 研究の意義（背景および目的）

2． 介入や観察の方法および対象者に依頼する事項

3． 研究によってあらたに加わる侵襲と予想される有害事象

4． 個人情報（個人の同定が可能もの）の保護の方法

5． 検査・薬剤等の費用負担

6． 謝礼

7． 対象者本人には直接の利益がないこと（将来の患者さん
等のために行うこと）

8． 参加・中途離脱の任意性および不参加・離脱時の医療等
の内容

9． 責任者および連絡先

項目に漏れないように
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まとめ

• 論文の各要素を解説

• 臨床研究/疫学研究の区分と各ガイドライン紹介

• 研究デザインの重要性

資料

• 論文の統一規定

– http://www.ronbun.jp/howto/index.html

• 厚生省ガイドライン

– http://www.mhlw.go.jp/general/seido/kousei/i-kenkyu/

• 文科省ガイドライン

– http://www.lifescience.mext.go.jp/bioethics/index.html

• 京大医 倫理委員会 （資料集が有用）
– http://office.med.kyoto-u.ac.jp/rinnriiinkai/rinriindex.htm

• 研究計画書等に記載すべき事項、許容される同意の手続き

緒言（Introduction)の注意点

• 結果や結果の解釈については書かない

• 最後に目的を明示する

– "The preset study aims ..."
– "The purpose of the present study is ...“

• 全体的なことから詳細へと移り、最後に研究
目的を述べる

• 簡潔に（3/4～1.5ページ）

統一規定

方法（Methods)の注意点

• 研究計画やプロトコールが立てられた時点で
使用可能だった情報のみ

– 研究実施中に得られる情報はすべて、Resultsに

• 使用した機器などの情報も盛り込む

– メーカー名と所在地などの情報を括弧で記載

統一規定

冗長になっても良い
ので、詳しく

研究の各段階における被験者の数と処遇

• 研究の各段階における被験者の数と処遇を明確
に示した模式図を記載する

（CHEST 2006; 130:1263-1268）

無作為臨床試験の模式図
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臨床研究の結果の記載

• プロトコルから逸脱した、または研究を中止した
数、理由、時期の明記

• 研究の結果を、できれば図や表で表す

• 最低限でも、群内変化や群間差異などすべての
エンドポイントの絶対値を報告

• すべてのエンドポイントの信頼区間を記載

• よく見られた副作用、重大な副作用、有害事象の
特徴と頻度を各群につき記述

• 観察、被験者をすべて記載し、欠測について説明

（CHEST 2006; 130:1263-1268）

考察（Discussion)の注意点

• 研究の新しい点・重要な点を強調

• 推測・仮説を記載してもよい

– 推測・仮説であることが明記

– 科学的に有効な場合

• 未完了の研究について言及しない

• IntroductionやResultsで紹介したデータや他の
資料を繰り返さない

統一規定

Conflict of Interest（COI：利益相反）

• 外部との経済的な利益関係等によって、公的研究
で必要とされる公正かつ適正な判断が損なわれる、
又は損なわれるのではないかと第三者から懸念が
表明されかねない事態をいう。

• 公正かつ適正な判断が妨げられた状態としては、
データの改ざん、特定企業の優遇、 研究を中止す
べきであるのに継続する等の状態が考えられる。

（利益相反には、実際に弊害が生じていなくとも、弊
害が生じているかのごとく見られる状況が含まれる）

厚生労働科学研究における利益相反（Conflict of Interest：COI）の管理に関する指針
（ http://www.mhlw.go.jp/general/seido/kousei/i-kenkyu/rieki/txt/sisin.txt ）

COI（利益相反）

• 所属し研究を実施する機関以外の機関との間で給
与等を受け取るなどの関係を持つことをいう。

– 給与、コンサルタント料、謝金等

– 産学連携活動（受託研究、技術研修、客員研究員・ポ
ストドクトラルフェローの受入れ、研究助成金受入れ、
依頼試験・分析、機器の提供等）、

– 株式等（株式、株式買入れ選択権（ストックオプション）等）、知的所有
権（特許、著作権及び当該権利からのロイヤリティ等）

– それらに限定はされず、何らかの金銭的価値を持つも
のはこれに含まれる。なお、

– 公的機関から支給される謝金等は含まれない。

厚生労働科学研究における利益相反（Conflict of Interest：COI）の管理に関する指針
（ http://www.mhlw.go.jp/general/seido/kousei/i-kenkyu/rieki/txt/sisin.txt ）

COI（利益相反）

• 企業との共同研究や技術移転といった産学連
携活動は適正に推進されるべき。

• 特定のCOIそのものが問題であることはまれ

• 問題はCOIへの対応

– ほとんどの場合、COIが明らかに されないか、評価

又は管理されない場合に問題が発生している。

→ 公開、適切な管理 が重要

厚生労働科学研究における利益相反（Conflict of Interest：COI）の管理に関する指針
（ http://www.mhlw.go.jp/general/seido/kousei/i-kenkyu/rieki/txt/sisin.txt ）


