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慢性疾患の疫学研究
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▶ ⼗分な精度・検出⼒を達成するために必要なサンプルサイズ
はしばしば⼤きくなってしまう

▶ 特に、調査・実験のコストや労⼒は⼤きい
▶ ⾎清バイオマーカーの分析
▶ ⾷物摂取頻度調査
▶ 遺伝⼦情報の解析
▶ 組織学的標本の分析

などなど
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MRFIT試験
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▶ Multiple Risk Factor Intervention Trial
▶ 1970~80年代 ⽶国
▶ 冠動脈⼼疾患の予防プログラムをランダムに割り付けした
ランダム化介⼊試験

▶ 対象者 12,866⼈，追跡期間 7年
▶ 研究にかかった費⽤は、1億ドル以上（1970~80年代当時）
▶ すべての参加者に対して⾏った、栄養調査・⾎清サンプル
の分析に、膨⼤なコストと労⼒がかかったといわれている

MRFIT Research Group (1982), Prentice (1986)

CHD Mortality
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▶ Primary Endpoint: CHD Death
▶ 追跡終了時点（1982年2⽉）
▶ 介⼊群 115/6,428 (1.8%)
▶ 対照群 124/6,438 (1.9%)
▶ Total 239/12,866 (1.9%)

▶ Primary Endpointが観測されたのは、全体の2%のみ︕︕
▶ 慢性疾患を対象とした臨床研究・疫学研究では、イベントの
発⽣頻度はそれほど⼤きくないのが⼀般的である
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統計解析における問題
▶ ログランク検定
▶ Coxの⽐例ハザード回帰モデル
▶ 検出⼒に寄与するのは、イベントを発⽣した参加者が相対
的に⼤きな割合を占め、打ち切りとなった参加者の寄与率
はそれほど⼤きくない

▶ MRFIT試験では
▶ 98%近くの対象者にはイベントは観測されず
▶ 栄養調査・⾎清サンプル分析にかかった膨⼤なコストの⼤
部分は、相対的に検出⼒に寄与していない（⼤きな効率の
損失︕）

5

本講座では
▶ 臨床研究・疫学研究において、測定のコスト・労⼒の問題は、
しばしば悩ましい問題になる

▶ 仮に、イベントを起こした少数の参加者（MRFITでは 2%）を
中⼼に、コホート内のごく少数の参加者についてだけ、測定
を⾏うだけで、全員に測定を⾏った場合とほとんど同じ解析
結果が得られる⽅法があるとしたら、いかがでしょうか︖

▶ ネステッドケースコントロール研究・ケースコホート研究は、
そのようなことを実現する研究デザインである

▶ 本講座では、それらの研究デザインと統計解析の⽅法につい
て、解説を⾏います

6
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効率的な研究デザイン
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▶ Nested Case-Control (NCC) 研究
▶ Case-Cohort 研究
▶ 特に、測定コストの⼤きな共変量（栄養調査，バイオマー
カー・遺伝⼦情報分析など）の測定コストの節減を⽬的と
して開発された研究デザイン

▶ データを測定するのは、コホートにおける⼀部の対象者で
よい

▶ 統計的な精度・検出⼒を保持しつつ、研究のコスト・労⼒
を⼤幅に節減することができる

0 2 4 6 8 10

コホート研究

8

ケース

特定の集団（コホート）の追跡履歴情報を分析する
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コホート研究
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▶ 特定の集団（コホート）の追跡履歴情報をもとに、関⼼のあ
る要因と疾病の発⽣状況の関連を調べる研究デザイン

▶ 前向き（prospective）コホート研究
▶ 「原因→結果」の時間的・因果的順序に沿って、「曝露-疾
病」の関連を評価するデザイン

▶ 後ろ向き（retrospective）コホート研究
▶ データベースなどの記録に基づいて、時間的順序としては
「後ろ向き」にコホート研究を再現し、同様の分析を⾏う
研究デザイン

10https://sites.cscc.unc.edu/aric/desc
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ARIC Study
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▶ The Atherosclerosis Risk in Communities Study
▶ 1980-90年代、⽶国で⾏われた地域ベースのコホート研究
▶ 前向きなフォローアップによって、CHD，脳卒中などのアウ
トカムについての情報が集められた

▶ さまざまなリスク要因の評価も⾏われており、⾼価な測定を
要する変数の評価も⾏われた
▶ 遺伝⼦多型，炎症バイオマーカー

▶ ケースコホート研究が有効に活⽤された有名なコホート研究
の事例

Ballantyne et al. (2004), Breslow et al. (2009)

薬害サリドマイド事件
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▶ 1957年 ⻄ドイツで鎮静・催眠薬として開発
▶ 動物実験で副作⽤が認められなかったことから、「妊婦や
⼩児が安⼼して飲める薬」として世界中で使われるように

▶ 世界中で、妊婦のサリドマイド服⽤による⼦どもの四肢⽋損
症（サリドマイド胎芽症）が報告される
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1962年 Lenz警告
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奇形の有無⺟親のサリ
ドマイド服
⽤ なしあり

290あり

18622なし

188112合計

ケース︓奇形のあった⼦ども，
コントロール︓奇形のなかった⼦ども

ケースコントロール研究
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▶ 新⽣児奇形のように稀なイベントが対象
▶ コホート研究による調査では、膨⼤なサンプル数と⻑期間
の追跡が必要となる

▶ ⾮効率的，しばしば実現不可能
▶ 「イベントを起こした対象者」「イベントを起こさなかった
対象者」から、曝露効果を推定することができれば、稀な疾
病であっても、少数のサンプルで効率よく調査を⾏うことが
できる

▶ 早期の公衆衛⽣的な対策を⾏うこともできる
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ケースコントロール研究
▶ ケースコントロール研究は、コホート研究の結果を、コホー
トの⼀部の対象者のデータから、後ろ向きに再現するための
研究デザイン

▶ ケースコントロール研究が定義されるためには、その⺟体と
なるコホート研究が明確に定義されなくてはいけない

▶ ケースコントロール研究は、その⺟体となるコホート研究で
のオッズ⽐を、⼀部のサンプリングされたサブサンプルから
推定するという研究デザインである

15

0 2 4 6 8 10

コホート研究とケースコントロール研究

16

ケース

コホートからのサブサンプルから分析を⾏う︕︕

⾮ケース

ケースの
サンプル

コントロ
ールの
サンプル



9

ケースコントロール研究

17

コントロール

ランダム
サンプリング

ケース（イベントを
起こした対象者）

⾮ケース（イベントを起
こさなかった対象者）

ケース

▶ ケースコントロール研究では、⺟集団のケース，⾮ケースから、ケース，コントロー
ルの集団が選択されるため、選ばれた対象者は、⺟集団のランダムサンプルではない

▶ それぞれ、⺟集団のケース，⾮ケースのランダムサンプルとは⾒なすことができる

ターゲット集団 標本

ケースコントロール研究の問題点
▶ コントロールの選択バイアス
▶ 「イベントを起こさなかった患者」から、後ろ向きにコン
トロールの対象者を選ぶ際、⺟体となるコホートの⾮ケー
スから偏りなく対象者を選ぶことは⾮常に難しい（e.g., 同
じ病院に来院した別な病気の患者から選ぶ、など）

▶ 測定バイアス
▶ 後ろ向きに、不完全な記録や記憶をさかのぼって、曝露・
交絡の情報を測定しようとすると、深刻な⽋測や記憶の誤
りが起こることがある

18
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しかし、ケースコントロール研究の利点
▶ コホートの中のごく少数の対象者について、データを測定す
るだけで、曝露効果の推定は⾏うことができる

▶ 前⾴のバイアスの問題さえ解決されれば、ケースコントロー
ル研究の分析を⾏うことで、少数の対象者（サブサンプル）
によって、コホート研究と同等の結果を得ることができるの
では︖

▶ コホート研究を前向きに⾏い、曝露・交絡要因の測定も前向
きに⾏うが、曝露効果の推定は、コホート内の選ばれたケー
ス・コントロールから⾏う…そんなことができるのか︖︖

19
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コホート内ケースコントロール研究

20

ケース

コホートの中で、ケースコントロール研究を⾏う︕

⾮ケース

ケースの
サンプル

コントロ
ールの
サンプル
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コホート内ケースコントロール研究
▶ 通常のケースコントロール研究︓仮想的に、⺟体となるコ
ホートを想定して、そこからのサブサンプルとして、ケー
ス・コントロールが得られたと「仮定」して解析を⾏う

▶ コホート内ケースコントロール研究︓実際にコホート研究を
⾏って、コホート全体について、曝露・交絡・アウトカムの
情報を測定する。そこから、ケースコントロールサンプリン
グを⾏って、サブサンプルから曝露効果の推定を⾏う。

▶ ケースコントロール研究の問題点を解決し、しかも、少数の
サブサンプルで分析を⾏うことができる︕︕

21

コホート内ケースコントロール研究
▶ ただし︕測定するべき曝露・交絡の情報が、年齢・性別・BMI
など、すべて特別な労⼒・コストをかけずに得られるもので
あれば︖

▶ わざわざサブサンプルに絞って、サンプルサイズを減らして
（検出⼒は下がる）、分析を⾏う意味はないのでは︖

▶ その通り︕︕
▶ 冒頭のMRFIT試験の事例のように、測定に、特別な労⼒・コス
トを必要とする変数がある場合に、その変数の分析を⾏うと
きに⽤いることで有効なデザインとなる︕︕

22
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デザインの理論の研究の歴史
▶ コホート内で、ケースコントロール研究を⾏うという構想は、
多くの統計学者・理論疫学者の関⼼を引き、1970~80年代にか
けて、さまざまなケース・コントロールのサンプリング⽅法
が考案された

▶ 現在では、忘れ去られたデザインもあります…
▶ その中でも、ケース・コントロールのサンプリングを⾏う際
に、交絡要因のマッチングを⾏うことができるなどの種々の
利点がある⽅法として、ネステッドケースコントロール研究
がスタンダードな⽅法として、現在まで普及していった

23

Nested Case-Control 研究
▶ コホート研究の中で、ケースコントロール研究を⾏う
▶ 通常のケースコントロールサンプリングではなく、コホート
の追跡履歴の中から、時点でマッチングしたケースコント
ロールサンプリング（リスクセットサンプリング）を⾏う
▶ 交絡要因のマッチングを、同時に⾏うことができる
▶ オッズ⽐ではなく、ハザード⽐を、直接的に推定すること
ができる

▶ カウンターマッチングなどのマッチングの技術を⽤いて、
検出⼒をより⾼くすることができる

24
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0 2 4 6 8 10

Risk Set Sampling

25イベント発⽣時点ごとにコントロールをマッチング

Risk Set Samplingの考え⽅
▶ 通常のケースコントロールサンプリングとは異なり、ケース
の発⽣時点で、その時点の⾮ケースの集団から、コントロー
ルをマッチングさせる

▶ コホートの追跡履歴の中で、Matched Case-Control研究を⾏
うという考え⽅

▶ マッチングの際に、交絡要因が同じコントロールにのみサン
プリングを限定すると、交絡要因のマッチングを同時に⾏う
こともできる（マッチングによる交絡調整）

26
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統計解析の⽅法
▶ 条件付きロジスティック回帰モデル

▶ Matched Case-Control研究での多変量解析の⽅法
▶ 𝛽は、マッチングを取った組ごとに異なる切⽚項で、マッチ
ングを取った交絡要因の効果は、この項に吸収されて、⾃動
的に調整される（尤度から消えてくれる）

▶ 推定されるのは、通常は、オッズ⽐のはずが・・・。
27

Pr ሺ𝑌 ൌ 1ሻ ൌ
exp ሺ𝛽  𝛽ଵ𝑥ଵ  𝛽ଶ𝑥ଶ  ⋯ 𝛽𝑥ሻ

1  exp ሺ𝛽  𝛽ଵ𝑥ଵ  𝛽ଶ𝑥ଶ  ⋯ 𝛽𝑥ሻ

Thomas (1977), Goldstein and Langholz (1992)

統計解析の⽅法

28

▶ Cox回帰モデル
▶ ℎሺ𝑡ሻ ൌ ℎ 𝑡 exp ሺ𝛽ଵ𝑥ଵ  𝛽ଶ𝑥ଶ  ⋯ 𝛽𝑥ሻ

▶ ⺟体となるコホートにおいて、⽐例ハザード性の仮定が成り
⽴っており、Cox回帰モデルが正しいモデルである場合には

▶ 実は、前⾴の条件付きロジスティック回帰分析で得られる回
帰パラメータの推定値は、このCox回帰のハザード⽐の推定値
になることが理論的に証明されている︕︕

▶ イベントは稀でなくても、相対リスクの指標として解釈する
ことができる︕︕

Goldstein and Langholz (1992)
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注意︕サンプリングの重複
▶ ある時点でのケースに対してのコントロールとしてサンプリ
ングされた⼈が、後の時点でイベントを起こし、ケースとな
ることがあり得る

▶ また、ある時点でコントロールになった⼈が、別な時点で、
別な⼈のコントロールにもなることがあり得る

▶ 同じ⼈が、異なるマッチドセットに存在することに︕︕
▶ その場合は、重複が起こらないように、１回サンプリングさ
れた⼈は、２度⽬のサンプリングが起こらないように除外す
るべきなのか︖

29

注意︕サンプリングの重複
▶ No!! コホートの追跡履歴の中から、Unbiased な Matched 

Case-Controlサンプリングが⾏われることで、ハザード⽐の推
定が正確になることが保証されている

▶ 重複しないような操作をしてしまうと、バイアスの⼊ったサ
ンプリングになってしまう︕

▶ 逆に、ハザード⽐の推定にバイアスが⼊ってしまうので、む
しろ重複が起こるサンプリング⽅式が、妥当な（バイアスの
ない）サンプリング⽅式となる

30
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ここまでのまとめ
▶ Nested Case-Control研究は、コホートの追跡履歴の中で、

Matched Case-Control研究を⾏うデザイン
▶ 統計解析は、通常のMatched Case-Control研究と同様、条件
付きロジスティック回帰分析でOK（Rのclogit関数などで、簡
単に実⾏可能）

▶ 回帰パラメータの推定値は、ハザード⽐の推定値として解釈
することができる（稀なイベントの仮定がなくても、相対リ
スクの指標として解釈することができる）

31

事例︓MRFIT試験

32

▶ 1990年代 追跡終了後︓MRFIT試験の中でも、実際にNCC研究
が⾏われている

▶ 冷凍保存していた⾎清サンプルを分析し、C-Reactive Protein
を測定し、CHD死亡との関連を評価

▶ NCCを⽤いることで、全員分の⾎清サンプル分析を⾏う労⼒
を回避することができ、コストも⼤幅に節減された

▶ ケースと選択された⼀部のコントロールのみ、データを測定
すればよい

Kuller et al. (1995)
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C-Reactive ProteinとCHDの関連の評価

33

▶ MRFIT試験でのRisk-set sampling
▶ Cases: CHD死亡（148⼈）
▶ Controls: 施設，介⼊群などでマッチング（1:2マッチング; 

296⼈）

Kuller et al. (1995)

測定のコスト・労⼒は 444/12,866 に︕

MRFIT試験の統計解析

34

▶ 条件付きロジスティック回帰モデル
▶ Risk Set Samplingでの時点ごとのケース・コントロールに
結果変数 {1, 0} を割り付け

▶ 年齢，喫煙本数（/Day），拡張期⾎圧，トリグリセリド、
HDL/LDLコレステロールを、回帰モデルの説明変数として
調整

Kuller et al. (1995)
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MRFIT試験の解析結果

35Kuller et al. (1995)

Score TestHR (95%CI)
Controls
(No., %)

Cases
(No., %)

Quartile of CRP 
(mg/l)

1.0 (reference)94 (32%)26 (18%)1 (0.2-1.2)

1.6 (0.8-3.1)66 (22%)28 (19%)2 (1.3-1.9)

2.7 (1.4-5.2)69 (23%)47 (32%)3 (2.0-3.2)

< 0.0012.8 (1.4-5.4)67 (23%)47 (32%)4 (3.3-79.0)

296148Total

NCC研究の限界
▶ MRFIT試験のような⼤規模なコホート研究では、研究者が関⼼
のあるアウトカムは必ずしも１つではない

▶ せっかく多⼤な時間と労⼒をかけて⾏う追跡調査なので、可
能な限り、多くの情報を得たいというのが⼈情

▶ NCC研究では、複数のアウトカムに関⼼がある場合、アウト
カムごとにケース・コントロールをとることになる

▶ 測定のコストは倍々算で増えることに︕︕
▶ すべての参加者に⾼価な測定を⾏うよりは効率的であるが、
もっとうまい研究デザインはないか︖︖

36
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古典的なCase-Control研究

37
0 2 4 6 8 10

ケース

コントロールはイベントを起こしていない対象者

思い切って、コントロールを変えてみよう

38
0 2 4 6 8 10

ケース

コントロールをケースも含めた全集団からサンプリング︖︖
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Case-Cohort研究
▶ Nested Case-Control研究の “Multiple Outcomes” の問題点を
克服するために考案された

▶ 「コントロールを、ケースも含めた全集団からサンプリング
したケースコントロール研究」というデザイン
▶ サブコホート（Subcohort）

▶ コントロール集団は、イベントの種類に依存しないため、複
数のアウトカムについての解析を⾏いたいという場合にも、
共通のコントロールとして利⽤できる

39Prentice (1986)

妥当な評価は可能︖

40

Subcohort

Whole Cohort
（全対象者）

Case

重複がある!!

ランダム
サンプリング

ケースが含まれる︕
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⽣存時間解析

41

▶ Coxの⽐例ハザード回帰モデル

▶ Case-Cohort Samplesは、コホートからのランダムサンプルと
は⾒なせないので、通常の部分尤度に基づく分析からは、妥
当なハザード⽐の推定量が得られない

▶ ケース・サブコホートでの重複もある︕︕
▶ しかし、発想を変えると・・・

ℎ 𝑡|𝒙 ൌ ℎ 𝑡 exp ሺ𝛽ଵ𝑥ଵ  ⋯ 𝛽𝑥ሻ

2段階サンプリングとしての定式化

42

▶ ケースコホート研究も、コホート研究の中で、ケースコント
ロール研究を⾏うというデザイン

▶ 対象となったコホートが、⺟集団（Source Population）から
のサンプリングで得られたサンプルで、そこから得られる
Case-Cohort Samplesは、⺟集団を起点に考えると、2段階の
サンプリングを経て得られたサンプルと⾒なすことができる

Zhao and Lipsitz (1992)
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2段階サンプリングモデル

43

⺟集団
Source population

Cohort

結果変数 Y
共変量 X1

Random Sampling Case-Cohort

結果変数 Y
共変量 X1, X2

Phase-1 samples
（1段階⽬）

Phase-2 samples
（2段階⽬）

⾼価な共変量 X2 を測定

Noma and Tanaka (2016)

不完全データとしての定式化

44

▶ Phase-1 Cohortの対象者集団を解析対象集団とすると︖
▶ Case-Cohort Samplesに選ばれた対象者
▶ ሺ𝑌,𝑋ଵ,𝑋ଶሻ がすべて観測されている

▶ Case-Cohort Samplesに選ばれなかった対象者
▶ ሺ𝑌,𝑋ଵሻ が観測されている
▶ 𝑋ଶは観測されていない（＝⽋測と⾒なすことができる）

▶ 共変量 𝑋ଶ が部分的に⽋測した不完全データとなる︕︕
▶ しかも、⽋測メカニズムは、MARであることが完全に保証さ
れている︕︕
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IPW法

45

▶ Inverse Probability Weighting (IPW) 法
▶ 観測確率（１－⽋測確率）の逆数で重みづけを⾏う
▶ MARのメカニズムのもとで、ハザード⽐のバイアスのない
推定量が得られる

▶ Phase-1 Cohortのすべての対象者の 𝑋ଶ の観測（⽋測）確率は
サンプリングデザインによって規定されるため、完全に既知

▶ ⼀般的な臨床研究で⽣じる⽋測は、⽋測確率が未知なので、
その推定⾃体が難しい問題となるが、ケースコホート研究で
は、⽋測確率の真値が既知という前提のもとで解析を⾏うこ
とができる︕︕

Robins et al. (1994)

ケースコホート研究は、ランダムサンプリングの仮定が成り⽴たない
ため、等しい寄与率ではバイアスが⽣じる︕︕

Cox回帰モデルの部分尤度

46

▶ Ri: 時点 i でのRisk Set

ℒ 𝛽 ൌෑ
𝑒𝜷

𝒙

∑ 𝑒𝜷
𝒙ೕ

∈ோ

Cox (1972)

ハザード⽐ 𝜷 のバイアスのない推定量は、個々⼈のデータがそれぞれ
等しく部分尤度に寄与することによって得られる
（標本平均 �̅� ൌ ∑ 𝑥


ୀଵ 𝑛⁄ は最尤推定量の⼀種であるが、推定量に対

する個々⼈の寄与率は、全員「1」で等しい）
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IPW法による修正部分尤度（Lin-Ying法）

47

▶ Ri: 時点 i でのRisk Set
▶ 𝜔  = N1/n1 (for cases, N1:total case number, n1:number of 

       selected cases),
= N/n0 (for non-cases, N:cohort size, n0:subcohort size)

ℒூௐ 𝛽 ൌෑ
𝜔𝑒𝜷

𝒙

∑ 𝜔𝑒
𝜷𝒙ೕ

∈ோ

Lin and Ying (1993)

Phase-2 Samplingのサンプリング割合の逆数で寄与率を重みづけした
部分尤度によって妥当な推定量が得られる

層別サンプリング
▶ 重要な共変量の分布の偏りを防ぐために、共変量で層別をし
て、サブコホートのサンプリング確率を調整するデザイン
▶ 層別サンプリング（Stratified Sampling）

▶ 関⼼のある変数 𝑋ଶ と相関の強い代替変数で層別を⾏うと…
▶ IPW法による解析で、𝑋ଶのハザード⽐の推定精度が上が
る !!

▶ デザインの段階で層別をしていなくても、事後的に層別を
してIPW解析をしても推定精度は上がる

48Borgan et al. (2000)
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IPW法による解析
▶ 層ごとに、Phase-2のサンプリング確率が異なる
▶ ＝ 層ごとに、X2の⽋測確率が異なる

▶ 所属する層の観測確率（１ー⽋測確率）の逆数を、各個⼈の
重みにした IPW 法を⽤いればよい

▶ 実際は、観測割合（観測確率の推定値）の逆数を重みに⽤い
ることが多い

▶ Borganの Type-II 推定量という名前で知られている

49Borgan et al. (2000)

ARIC Study

50

▶ The Atherosclerosis Risk in Communities Study
▶ 1980-90年代、⽶国で⾏われた地域ベースのコホート研究
▶ CHD，脳卒中など複数のアウトカムを対象としたケースコ
ホート研究で、多くのリスク要因の評価が効率的に⾏われた

▶ ⾼価な測定を要するリスク要因
▶ 遺伝⼦多型，炎症バイオマーカー

▶ ⺟体となるコホートは、ARIC Cohort 1つだけであるが、
Case-Cohort研究を有効に活⽤し、数⼗報の研究論⽂を公表し
ている

Ballantyne et al. (2004), Breslow et al. (2009)
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リポタンパク質関連ホスホリパーゼA2（Lp-PLA2）

▶ CHD，脳卒中などのリスク要因で、⼼疾患等のバイオマー
カーにも利⽤される

51

http://en.wikipedia.org/wiki/File:Protein_PLA2G7_PDB_3D59.png

The Lp-PLA2 Studies Collaboration (2010)

ARIC Study Cohort

52

TotalsCHD 
Cases

Non-CHD Cases

WhiteBlack

MaleFemaleMaleFemale

Age≥5
5 

Age< 
55

Age≥5
5 

Age< 
55

Age≥5
5 

Age< 
55

Age≥5
5 

Age< 
55

12,3457301,8181,9592,2132,7823935987191,133Whole 
Cohort

層ごとのNon-Casesの分布はアンバランス
⇒すべての層で均⼀にサンプリングを⾏うのは
⾮効率であり、層別サンプリングを⾏っている

Breslow et al. (2009)
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IPW法の重みの計算

53

TotalsCHD 
Cases

Non-CHD Cases

WhiteBlack

MaleFemaleMaleFemale

Age≥5
5 

Age< 
55

Age≥5
5 

Age< 
55

Age≥5
5 

Age< 
55

Age≥5
5 

Age< 
55

12,3457301,8181,9592,2132,7823935987191,133Whole 
Cohort

1,3346041471171548871425459サン
プル

10.8%82.7%8.1%6.0%7.0%3.2%18.1%7.0%7.5%5.2%割合

1.212.416.714.431.65.514.213.319.2重み

Breslow et al. (2009)

IPW法による解析の結果

54

P-value95%信頼区間ハザード⽐

< 0.001(1.240, 1.868)1.533Age in years/10

< 0.001(1.672, 2.746)2.143Male sex

0.781(0.799, 1.347)1.038White race

0.007(0.483, 0.892)0.656Former smoker

0.001(0.419, 0.792)0.576Never smoker

< 0.001(2.440, 9.172)4.730SBP/100

< 0.001(1.515, 3.122)2.175LDL-C/100

< 0.001(0.029, 0.215)0.079HDL-C/100

< 0.001(1.303, 2.409)1.772Diabetes

0.756(0.759, 1.462)1.053Lp-PLA2 0.310-

0.333(0.846, 1.637)1.177Lp-PLA2 0.422-

Breslow et al. (2009)



28

補⾜︓NCC研究におけるIPW解析
▶ NCC研究でも、ケースコホート研究と同様に、2段階のサンプ
リングデザインと定式化することができる

▶ 不完全データと定式化して、IPW法での解析を適⽤することが
できる

▶ ただし、重み（⽋測確率）の計算は複雑に
▶ 実は、条件付きロジスティック回帰分析よりも、IPW法のほう
が、⼀般的には推定精度は⾼くなる

▶ 実習で、ご確認ください

55
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