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ルーツル ツ

 17世紀 天文学で量的データを統合するアイデア1 17世紀、天文学で量的デ タを統合するアイデア

医学領域でも研究が小サンプルだと結論が出ない

ので複数の研究を統合しようというアイデア2

最初のメタアナリシスはDuke大学心理のESP研究3

1. Nordmann et al. Swiss Med Wkly. 2012;142:w13518

4

y ;
2. Pearson et al. BMJ. 1904;3:1243.6.
3. Bosch H. Proceedings of the 47th Annual Convention of the Parapsychological 

Association, University of Vienna, 2004
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「メタアナリシス」「メタアナリシス」

 1970年代、教育学分野で方法論が洗練年代、教育学分野で方法論が洗練

米国の統計学者Gene V. Glass

"Th t i bit d b t it i i d tThe term is a bit grand, but it is precise and apt ... 

Meta-analysis refers to the analysis of analyses“

 1980年には Johns Hopkins 大学

雑誌で精神療法のメタアナリシス雑誌で精神療法のメタアナリシス

 1993年コクラン共同計画設立
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世界のコクラン センター/ブランチ世界のコクラン センタ /ブランチ

センター
ブブランチ
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Nordmann et al. Swiss Med Wkly. 2012;142:w13518 7
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メタアナリシス：その重要性メタアナリシス：その重要性
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臨床：エビデンス臨床：エビデンス

• 「あるかないか」ではなく，「どのぐらい強いか」という

ように強弱を持っているように強弱を持っている

• 臨床ではなるべく強いエビデンスを選択すべし

• エビデンスの強さを決めるのは，次の2つ

1 研究デザイン1. 研究デザイン

2. 研究の妥当性(確からしさ)
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研究デザインによるエビデンス強度研究デザインによる ビデンス強度

強 RCTのメタアナリシス

RCT

強

前向きコホート研究

症例対照研究症例対照研究

基礎研究から類推

ケースシリーズ

ケースレポートケ スレポ ト
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研究：フレ ムワ ク研究：フレームワーク
D fi iti

Long-term
Definitive

RCT
Implementation

Exploratory
TrialTrialModelling

Theory

Pre clinical Phase I Ph  II Phase III Ph  IVPre-clinical Phase I Phase II Phase III Phase IV

Campbell M et al. BMJ. 2000:16;321(7262):694-6.
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ミニマム・エッセンス

12



メタ・アナリシス入門講座 ICR臨床研究入門

営利目的での使用はご遠慮ください。 http://www.icrweb.jp

ソフトウェアソフトウェア
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アウトカムの表現アウトカムの表現

二値データ： 反応/非反応、再発/再発なし、生/死。。

 リスク比 (Relative risk: RR)

 オッズ比 (Odds ratio: OR)

 リスク差 (Risk difference: RD)リスク差 (Risk difference: RD)

連続デ タ 血圧 検査値 評価尺度連続データ： 血圧、検査値、評価尺度。。

 加重平均差 (Weighted mean difference: WMD)

 標準化平均差 (Standardized mean difference: SMD)
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リスク比 (相対リスク)
改善あり 改善なし Total

• 治療群のリスク

= 50/100 = 0.5
治療群 50 50 100

• 対照群のリスク

2 /100 0 2

対照群 25 75 100
総計 75 125 200= 25/100 = 0.25 総計 75 125 200

• リスク比 = 50/100 = 0.50 = 2.0
25/100 0.2525/100 0.25
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オッズ比オッ 比
改善あり 改善なし Total

• 治療群のオッズ

= 50/50 = 1 0
治療群 50 50 100

= 50/50 = 1.0

• 対照群のオッズ
対照群 25 75 100

= 25/75 = 1/3 総計 75 125 200

• オッズ比 = 50/50 = 1.0 = 3.0
25/75 1/325/75 1/3
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加重平均差： WMD

測定尺度の単位が同じ場合に使う 測定尺度の単位が同じ場合に使う

 介入群と対照群の平均値の差

標準 差標準化平均差： SMD

 測定尺度の単位が異なる場合に使う 測定尺度の単位が異なる場合に使う

 平均の差を標準偏差で除したものを統合する
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メタアナリシスの限界点
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異質性 (heterogeneity)異質性 (heterogeneity)
 患者や疾患群

介入のタイミングや強度 介入のタイミングや強度

 共介入 アウトカム測定とタイミング 19
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I2 異質性

25% 低い
Q  異質性検定 2

低

50% 中程度

Q = 異質性検定 χ2

I2 50% 中程度I2 ：

全体の結果の変動のう
ち 異質性の寄与量を

75% 高い
ち，異質性の寄与量を
数値化したもの

Higgins et al. BMJ 2003;327:557‐60. 20
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固定効果モデル 変量効果モデル固定効果 デル
(fixed‐effect model)

変量効果 デル
(random‐effect model)

偶然の影響はあるが，母集団は 偶然の影響と、母集団が異なるこ
概念

偶然の影響はあるが，母集団は
同一なので根底にはただひとつ
の介入効果と想定

偶然の影響と、母集団が異なるこ
とによる介入効果の違いがあると
想定

結果のばら
つき

偶然誤差のみ 偶然誤差と研究ごとの偏り

収集した研究で介入（治療など） 将来 介入（治療など）の効果が
分析の適正

収集した研究で介入（治療など）
の効果があったか?

将来、介入（治療など）の効果が
あるのか?

統合データ 研究内分散のみ 研究内と研究間分散の両者

研究間の均
質性

均質性があれば可 異質性がある場合望ましい

信頼区間 小さくなりやすい 幅広くなりやすい信頼区間 小さくなりやすい 幅広くなりやすい
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Turner et al. N Engl J Med. 2008.17;358(3):252-60. 24



メタ・アナリシス入門講座 ICR臨床研究入門

営利目的での使用はご遠慮ください。 http://www.icrweb.jp

エビデンス
ISIS-4
Lancet 1995

の序列再考

Meta-analysis
Yusuf S.Circulation 1993

急性心筋梗塞
静注のMg静注
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強強

Ioannidis JP. PLoS Med. 2005;2(8):e124.
26
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最近のトレンド
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ネットワークメタアナリシス

抗うつ薬

Cipriani et al. Lancet. 2009; 373: 746-758

 直接比較がない治療群間の比較が可能

 推定される効果の分散が小さくなる推定される効果の分散 小さくなる

 スポンサーシップバイアスをキャンセルアウト(?)
28
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Bafeta et al. BMJ 2013;347:f3675 
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Mills E J et al. BMJ 2013;346:bmj.f291430
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診断検査のメタアナリシス診断検査のメタアナリシス

感度 (真陽性率)疾患 疾患

覚えてますか?
感度 (真陽性率)

=
疾患
（＋）

疾患
（－）

検査
a / (a+c)

検査
（＋）

a b

検査
特異度 (真陰性率)

検査
（－）

c d d / (b+d)=
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Moses & Littenberg Approachg pp

ROC→直線モデルROC→直線モデル
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直線モデル → ROC直線モデル → ROC
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Bivariate Meta‐regression of 
P i f S iti it & S ifi itPairs of Sensitivity & Specificity
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Take-Home メッセージTake Home メッセ ジ

 メタアナリシスに慣れよう

 メタアナリシスをやってみよう

 特に精神科領域は教えますので、

気楽にご相談ください気楽にご相談ください
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ご清聴ありがとうございました。


