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クロス・オーバーデザインの解析と効率

臨床試験におけるクロス・オーバーデザインとは、個々の治療効果の差、あるいは一連の治

療の効果の差を調べることを目的に、対象者が治療の列に割り付けられるような研究デザイ

ンである。対象者それぞれが複数の治療を受けるため、単純に同じ数のデータを得るために

必要な患者数が並行群間比較試験より少ない。さらに、それぞれの対象者が時点を変えて自

らのコントロールとなるため、例えばA薬とB薬の治療効果の差を個人内でとることにより

個人間のばらつきを消去でき、したがって同じ検出力を確保するために必要なサンプルサイ

ズが並行群間比較試験よりきわめて少ない。以上のような点においてクロス・オーバーデザ

インは効率の良い研究デザインである。

しかし、同一の対象者が複数の治療を受ける必要があるクロス・オーバーデザインでは、治

療により完治・死亡する疾患を研究対象にできないことや、研究期間が比較的長くなるためド

ロップアウトが起きやすくなる、前時点における治療の効果が継続してしまうキャリー・オー

バー効果への対処が必要であるといった側面もある。さらに、クロス・オーバー試験の解析方

法はやや特殊であり、キャリー・オーバー効果が存在するか否かの予備検定の結果を利用し

て治療効果に関する検定方法を選択するという 2段階法が適切であると長く誤信されていた

という背景もある。

本抄読会では、喘息患者を対象とした実際のクロス・オーバー試験と照らし合わせながら

クロス・オーバーデザインに伴う問題や解析方法について発表し、さらに治療効果とともに

測定したベースライン値をモデルに組み込んだ際の効率について述べる。
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