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Open cohort design を用いた Stepped wedge cluster randomized trial における 

Time-to-recurrent-event に基づく介入効果を推定するための統計モデルの性能評価 

博士課程 4 年 小山田隼佑 

 

概要 

Stepped wedge cluster randomized trial(SWCRT)は、クラスターレベルで介入が導入される順番を無作為化し、

全てのクラスターが順次、対照条件から介入条件へと移行(switch)する試験デザインである 1)。 

Open cohort design(試験中に対照条件と介入条件の両方に曝露する対象者と、いずれかにのみ曝露する対象者

の双方が存在)な SWCRT である INSPIRED 試験では、高齢者向け住宅(ケアホーム)で専門的緩和ケア介入を提

供するケアモデル(＝介入条件)が、通常ケア(＝対照条件)と比較して、ケアホーム入居者の入院回数の減少と入

院期間の短縮に繋がるかどうかを検討した 2）。試験の結果、何度も入院を繰り返す入居者が存在した。本試験に

おける入院のように、同じ個人において経時的に繰り返し発生する同一のイベントを「再発事象」と呼ぶ 3)。

INSPIRED 試験では入院回数を「施設-月あたりの入院回数」として解析したが、「施設-月あたりの入院回数」が

同じであっても、それぞれの「入院までの時間」には差があり、それ自体が介入効果を表している可能性がある。 

あるイベントが発生するまでの時間(Time-to-event)に対する共変量の影響を、ハザード比を用いて評価する

際、Cox 比例ハザードモデルが最も頻用されるが 4)、再発事象に Cox 比例ハザードモデルを適用すると、最初に

起きたイベントしか解析対象にすることができない。このような背景もあり、再発事象に対する Cox 比例ハザー

ドモデルの拡張がなされ 5, 6, 7)、 Time-to-event としての再発事象(Time-to-recurrent-event)の評価に利用されて

きた。発表者は、繰り返し測定された「入院までの時間」について、「Time-to-event としての再発事象(Time-to-

recurrent-event)」に対する解析の枠組みを利用することは、介入効果を評価する上で有用であると考えた。 

Open cohort design を用いた SWCRT は、その特性上、「対照条件と介入条件の両方に曝露される対象者の存

在」と「同じクラスター内の個人個人のアウトカムが様々な理由で互いに似てくることによるクラスター効果」

という 2 点に対処が必要となる。Time-to-first-event を解析対象とした Cox 比例ハザードモデルに基づいて介入

効果を推定する場合、前者には時間依存性共変量を用いて、後者にはクラスターでの層別化を用いて、それぞれ

対応が可能である 8)。Time-to-recurrent-event を解析対象とした拡張 Cox 比例ハザードモデルに基づいて介入

効果を推定する場合も、同様に対処が可能と考えられるが、そのような方法論的研究はこれまで存在しない。 

そこで本研究では、「Open cohort design を用いた SWCRT において Time-to-recurrent-event に基づいて介入

効果を推定する際、いずれの統計モデルの性能が優れているのか」について、INSPIRED 試験で収集された繰り

返す入院のデータを参考に、擬似乱数に基づいて発生させた Time-to-recurrent-event を利用して、様々なセッ

ティングに基づくシミュレーションによって性能を評価すると共に、各統計モデルを INSPIRED 試験の入院デ

ータに適用し、シミュレーションの結果を踏まえて解釈することを目的とした。 

本日は、上記の内容を纏めた博士論文を基に、学位審査におけるプレゼン資料を作成したため、発表練習を実

施した。 
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