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研究成果の概要（和文）：観察研究から妥当な医学的結論を得るには、交絡因子の影響を適切に排除することが必要と
なる。それには何らかの統計的なモデリングを経由する必要がある。モデリングの不確実性を軽減する方法として二重
頑健推定量と呼ばれる、二種類の統計的モデリングを許容する方法が広く用いられているが、本研究ではそれをさらに
進めた多重頑健推定量の開発を行った。

研究成果の概要（英文）：It is very important to adjust for confounding factors to make a valid inference 
from observational studies. We developed two estimators of multiple robustness, which are more robust 
than the standard methods.

研究分野： バイオ統計学
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１．研究開始当初の背景 
医学研究において、無作為化試験は複数の治
療効果の比較を行う方法として望ましい方
法と見なされる。治療法を無作為に割り付け
ることで、各治療群間で、背景要因の分布が
同様となり、適切な比較が可能となることが
その理由であるが、一方で倫理的な理由など
から治療法を無作為に割り付けることが困
難な状況も存在する。そのような研究は観察
研究と呼ばれ、目的変数（治療効果を測る指
標）に影響を与える背景要因が治療群間で同
様の分布を持たない可能性が大きく、その場
合には適切な評価を困難とする。運動の認知
症予防効果を調べるための利根町研究にお
いては、運動介入は希望者のみに行われ、認
知機能の指標の良好な被験者が運動介入群
に多く見られた。このような背景要因は交絡
要因と呼ばれ、観察研究から因果効果を推定
する際には、交絡因子の影響を調整し排除す
る必要がある。交絡因子の調整には、目的変
数に対する回帰モデル（アウトカム回帰）や
傾向スコアなどが広く用いられている。二重
頑健推定量はその両者を組み合わせた方法
であり、アウトカム回帰あるいは傾向スコア
のいずれかが正しく特定されれば、交絡要因
の影響を調整可能であり、より頑健な方法と
考えられる。しかしながら、いずれのモデル
も誤特定した場合には適切な推定を与えず、
二重頑健推定量も回帰モデルの特定の不確
実性に直面する。 
 
２．研究の目的 
本研究では、因果効果の推定において、アウ
トカム回帰あるいは傾向スコアのモデルと
して複数の候補を同時に組み込むことでモ
デル化の不確実性を軽減する方法論（多重モ
デル推測）の開発を行う。 
 
３．研究の方法 
多重頑健推測法の最近の発展の調査を包括
的に行うとともに、それらが採用していない
傾向スコアによる層別解析を積極的に多重
頑健推測理論に組み入れることで、新たな推
定量の開発を行う。一致性、漸近正規性など
の推定量の理論的性質を解明し、シミュレー
ション実験および実際の観察研究のデータ
へのあてはめにより、実際の医学研究で現れ
る程度の被験者数において、提案する方法が
適切に働くかを調べる。 
 
４．研究成果 
二重頑健推定量は、目的変数への回帰モデル
と傾向スコアによる逆確率重み付け推定量
を組み合わせた方法であるが、傾向スコアに
よる別の調整法である傾向スコアによる層
別解析を二重頑健推定量にさらに組み合わ
せた層別二重頑健推定用を提案した。逆確率
重み付け推定量に比べ、より多くのモデルを
組み込むことを許容しており、より頑健な推
定法を与える。また、層別解析を基に推定量

を構成していることから、傾向スコアによる
層別解析が持つ長所、すなわち、傾向スコア
のリンク関数の誤特定に対して頑健である、
あるいは、著しく 0または 1に近い傾向スコ
アが存在する場合にも安定した推定を与え
るなどの性質を保持しており、他の多重頑健
推定量よりも実用的な推定を与えることが、
シミュレーション研究により明らかとなっ
た。 
また、傾向スコアによる層別推定を複数の傾
向スコアのモデルの候補を両立させて実行
する方法を提案した。実際の場面では、複数
の傾向スコアのモデルの候補を用意し、いず
れが適当かを何らかの方法で選択すること
になるが、一般にその決定は難しい。選択す
る代わりに、それらのモデルの候補すべてを
考慮して層別解析を実施する方法を提案し
た。具体的には、複数の傾向スコアの候補か
らなるベクトルに対して、クラスタリングの
技術を用いることで、すべての傾向スコアの
候補について均一になるような被験者集団
に層別した上で、層別推定を実行する。この
方法は既存のソフトウェアにより極めて簡
明に実行できる利点を有する。さらに基本的
には層別解析に基づくので、傾向スコアによ
る層別推定量が持つ長所を保持している。す
なわち、傾向スコアモデルのリンク関数の誤
特定に頑健であり、0 または 1 に近い傾向ス
コアの存在下でも安定した推定を与える。シ
ミュレーション実験によると、赤池情報量規
準などにより、複数の傾向スコアからモデル
選択をした場合には、少数の外れ値の混入に
極めて敏感で、推定量に大きなバイアスが混
入することが分かった。また、外れ値が混入
していなくとも、赤池情報量規準によって傾
向スコアが正しく選択されないことも多い
ことが観察された。そのような状況において
も、すべての傾向スコアのモデルの候補を両
立させる提案法は極めて頑健な推定法を与
えることが示された。 
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