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　 こ の 研 究 は，2 元 表 に お い て，セ ル 毎 の 逐 次 的 な用 量 反 応 試験 に よ っ て 得 られ た 観測 値 を も と

に，交互作用 を もっ 最小用量 を逐 次的に 検出す る逐次型多重比較法を提案す る．この 方法 を実現

す るた めに，2× 2 対比を用 い ，交互作用なしとす る帰無仮説 を逐次的に検定す る こ の 手法 に 群逐

次検定法を応用す る．もし，こ の逐次検定で，早 い 段階で交互作用 を持っ 用 量 を検出 した ら，そ

の 段階 ま で の 少ない 観測値で こ の 手 順 を終了 出 来る，こ れ よ り，観測 値 を得 るの に 高 い 費 用 を必

要 とす る と き，こ の 手 法 は 経 済 的 に 有効 で あ る．こ の 方 法 の 中で ，定 義 され た Type 　1　familywise
error 　rate を満 た す よ うな繰返 し信 頼限界 を決 め るた め の 積分公 式 を導出す る．さ らに，検出力

を保 ち な が ら，各 セ ル に お け る必要標本サ イ ズ を どの よ うに 求め るか を示す．シ ミ ュ レ
ー

シ ョ ン

で は，い くつ か の 母 平均 の 配 置 に 対 し，検 出力 や 必要 標 本サ イ ズ に 関 して ，3 つ の ア ル フ ァ 消費

関数 を も とに した方 法 間 の 有効 性 を比較 す る．

　 In　this　study ，　we 　propose　a 　multiple 　comparison 　procedure　for　detecting　sequentially 　a　low−

eBt 　dose　having　interactioll　based　Qll　the　obtained 　observations 　by　the　scquential 　dose　response
experiment 　of　cell−wise 　in　the　two−way 　table．　For　realizing 　our 　prQcedure，

　we 　apply 　group　se −

queIltial　procedure 　to　our 　procedure 　that　tests　sequentially 　the　null 　hypotheses　of 　no 　interactiQn

bascd 　on 　tetrad 　differe【lces 、　 If　we 　can 　first　detect　 a　dose　having　interaction　at　an 　carly 　s亡age

in　the　sequential 　test，　it　i＄possible　tQ むer   inate七he　procedure　with 　a　few　obscrvations 　up 　to

the　stage ．　 Thus
，
　the　procedure　is　usefu ！frQm　an 　economical 　point　of 　view 　when 　high　costs

are　involved　for　ob 七aining 　the　observatiDns ．　III　the　procedure，　we 　induce　an 　integral　formula

to　determiIle　the　repcated 　confidence 　bouIldaries　for　satisfyirlg 　a　predefined　type 　I　familywise

error 　 rate 、　 FurthermQre，　 we 　 show 　how 七Q　dccide　the 　required 　 samp 【e　size 　 at 　 ea 〔沍 cell 　 with

guaranteeing　thc 　power　of 　tlle　test　in　the　procedure．　In　the　simulation 　studies ，　we 　co 皿 pare　the

superiQrity 　anlQng 　the　precedures　based　on 　thrGe α spending 　functions　i正1　terms 　of 　the　power
of 　the　tcst　and 　the　required 　sample 　size 　fQr　various 　configurations 　of 　poPulatめll　means ．
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1．　 は じめに

　工 学 ， 生物学 ， 薬学等多 くの 分野 で は
， 要因実験に よ っ て得 られ たデータか ら，繰返 し

が ある 2 元配置分 散分析法 を用 い て 主効果や交互作用 の有意性検定 が行 われて い る。特 に

分散分析の 結果，交互 作用が 有意 で あ る と結論付け られ た 時， 因子の 水準間の どの 組合せ

（セ ル ）で 交互作用 が存在す るか を明 らか に した い 場合 もあ る． この 問題 に つ い て ，主 に 交

互作用対 比 を用 い た多重比較 法が 用い られ る．

　Hochberg　and 　Talnhane（1987）は，繰返 しが ある 2元 配置実験 に よっ て得 られた 2 元表

で
，

ど の セ ル で交互作用が存在するか を調べ るため ， 2× 2 対比 と異常値型対比 を用 い た 多

重比較法 に つ い て述 べ て い る． しか し，
これ らの 交互作用 対比を用 い た多重比較法 は

， 2元

表で 行の 数及 び列の 数が大 き くなる と，検定回数が大 き くな り， 効率的で ない こ とが知 ら

れて い る．

　一
般に交互作用対 比を用 い た多重比較 法は

，
2 元表で の 全て の セ ル で得 られ た 繰返 し観

測値 （群観測値）を もとに
， 交互作用の 検定 を行 う方 法で ある．今 ，

セ ル 単位 に実験 を行

う際，多 くの 費用が か か る場合 ， あ る い は容 易 に 群観測値 が 得 られ な い 場合 ， 少な い 群観

測値で ， 逐次的に 交互作用を検出す るた め の 多重比較法の 開発は意味が ある．

　そ こ で 本研究で は，用 量反応試験に お い て ， 用量 の増加 に伴 い
， 複数 の 処置の 反応よ り，

初め て 交互作用が 現れ る最小用 量を逐 次的 に検出す る問題 を考え る．そ こで ，2元表 にお

い て，セ ル 単位の逐次 的な実験 に よ り得 られた 群観測値を もとに ， 交互作用を逐次 的 に 検

出す る多重比較法 を提案す る．こ の 方法 を実現す るた め に ，2 × 2対比 を用い
， 交互作用な

しとす る帰無仮説 を逐次的 に検 定す る こ の方法 に群逐次検定法を応用す る，も し，早 い 段

階で交互作用 を検 出 した ら， その 段階 まで の 少な い 群観測値で こ の 手順 を終了出来 るの で
，

こ の 手法は経済的に有効で ある．こ の 問題 に関 し， 中村 ・道家 （2014）は すで に 2 × b2 元

表に つ い て の 逐次型多重比較法を提案 して お り， 今 回は 3 × b2 元表につ い て の 逐次型多重

比較法 を開発す る．

　Pocock （1977）に よる群逐次検定法は
， 逐次的な各段階で 得 られた群観測値 を もとに

，
2

処置の 2 母 平均の 差 を逐次 的 に検定 す る方法で あ る．こ の 方法 は，事前に指定 され た有意

水準に対 し，繰返 し信頼 限界の 決定方法 に よ っ て特徴付け られ る，Lan　and 　DeMets （1983）

は ， ア ル フ ァ 消費関数を用 い て 繰返 し信頼限界 を決定す る独特な方法を提案 した．本研究

で は ， ア ル フ ァ 消費関数を用 い て の 繰返 し信頼限界の 決定 とな るた め ，Lan 　and 　DeMets

（1983）に よっ て提案 され た 3 つ の アル フ ァ 消費関数 を採用 す る．

　我々 の 手法は 2 元表で ， 指定 された 2 つ の 行水準に 対 して ， 第 1 列水準の 2 セ ル の 2 母

平均の差 と， 第 2 列水準以降 の 各 2 セ ル の 2 母平均の 差 を逐 次的 に比較 し， 交互作用 を見

つ け るた め の ス テ ッ プワ イズ法 で あ るこ と よ り，Dunnett （1955）法 の 応用 で あ る と考え ら
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れ る．Nakamura 　and 　Douke （2007）， 中村他 （2007）は
，
　 Dunnett （1955）法 を応用 し， 用

量反応試験に お い て ， 無用量 よ り大 きな効果を もつ 効果最小用 量を逐次的に検出す るた め

の 多重比較法 を提案 した．我 々 は ，
こ れ らの研究成果 を参考に して ，この 逐次型多重比較

法を考案す る．

　本研究 の 内容 は，第 2節で は，先行研究 として ，2 × 2 対比 と異常値型対比を用い た 多重比

較法に つ い て 簡単 に紹介 する．第 3 節で は，逐次検定の ため の各 step で 2 × 2 対比を用 い た

帰無仮説 と対立仮説を設定 し， それ に 対する検定統計量を提案する．次 に Type 　I　FWER

（familywise　error　rate ）を定義 し， ア ル フ ァ 消費関数を用 い ，繰返 し信頼限界を逐次的に

決定す るた め の 積分公式を導出す る． また ， 検 出力 に つ い て の 積分公式 を定義 して ，そ の

検出力 を保つ よ うに
， 各セ ル に お ける必要標本サイズの 決定手順 を示す．第 4 節の シ ミ ュ

レーシ ョ ン で は
， 交互作用が存在す る い くつ か の母平均の 配置 を仮定し，検 出力 そ して 必

要標本サイズ に関 して ， 3 つ の ア ル フ ァ消費関数 を もとに した方法間の 有効性 を比較す る，

第 5 節で は，事例研究を行 う， 第 6 節で は ，それ らの 結果 に つ い て ま とめる．

2． 背景

　本研究で は
， 交互作用対比を用 い た 逐次型多重比較法 を開発するが ，

こ こ で は ， 先行研

究 として ， 2x2 対比 と異常値型対比 を用 い た多重比較法に つ い て 簡単に紹介す る．

　い ま
， 繰返 しが ある 2 元配置実験 に お い て ， 2 つ の 因子を A

，
B と し ， 因子 A の水準を

Al
，

…
， ん ，

因子 B の水準を B1
，

…
，
Bb とする とき，各セ ルで の標本サ イズ r は等 しい と

仮定す る． こ の 実験 におい て ， 得 られた各セ ル で の群観測値は ， axb2 元表に表せ る．い

ま，セ ル （Ai，
Bj）（i ＝ 1

，

…
，

α
，ゴ＝ 1

，

…　 ，
b）に つ い て r 個 の 群観測値 の うち ， 第 m 番目の

観測値に つ い て

　 Xijm ＝

μ 十 ai 一トbj十 （ab ）zゴ 十 eijm
，　i ＝ 1

，

…　　，
α

， ゴ＝ 1
，

…　　，
b

，　m ＝ 1
，

…　　，
r　　　（2．1）

と い うモ デル を考 え る． こ こ で ， μ は
一

般平均 ，
ai は ん の 主効 果 ，　 bゴ は Bゴ の 主効果 ，

（αb）i」 は Ai と B
ゴ

の 交互作用 ， また eijm は誤差で ，互 い に独立に正規分布 N （0 ，
σ
2
）に従

うもの とす る． い ま，観測値 Xijm の 期待値 は

　　　　　 μ毎
＝ μ 十 砺 十 bゴ十 （ab ）tOl 　 i ＝ 1ジ

・
，
α

， ゴ＝ 1ジ
・

，
b

と表せ る．特 に （2．2）にお い て

　　　　　　　　　 μ塾ゴ
＝

μ 十 砺 十 う3 ，
i＝ 1

，

…　 ，
α

， ゴ＝ 1ゲ
・・

，
わ

と表せ る とき，これ を加法モ デル と呼ぶ ，い まセ ル （A 、 ，
．Bj）の 標本平均 X ，」

は

　　　　　　　　　s ・」
一 譲辱 一 1

，

…
， 咋 ・

・

…
，
b

（2．2）

（2．3）

（2．4）
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で あ る．また
， 誤差分散 は次に与え られ る．

　　 　　　　　　 　　　　　　 　　　　　　 Se
　　　　　　　　　　　　　　　　s2 ＝　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 （2．5）
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　α b（r

− 1）
’

こ こ で
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 o．　　 b　　 r

　　　　　　　　　　　　　S ，
一ΣΣΣ（Xop

’
m

− X，，）
2

　　　　　　 （2・6）
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 t＝17 ＝1m ＝1

で あ る．Hochberg　and 　Tamhane （1987，10．5，
　p294 ）は，2 元表にお い て ，セ ル 単位の 交互

作用を調 べ るため ，
セ ル 間 の 交互作用対比 と して ，2 × 2 対比 と異 常値 型対比 を用 い た 多重

比較 法に っ い て 述べ て い る．

　異常値型対比を用 い た 多重比較法 は ， 各セ ル で 加法モ デル が成 り立 つ とい う帰無仮説

　　　　　　　　　Hc〕：陶
＝ 叶 ・汁 妬 广 1

，

…
1al フ

ー 1
，

… ・わ　 　 　 （2・7）

の 下で ， 各セ ル で交互作用 を検出す るた め の 方法で ある．
一方 ，

2 × 2 対比 を用 い た 多重比

較法は，初め に 因子 A と因子 B の 各々 か ら任意 に 2 水準ず つ 選 ん だ 4 つ の セ ル の 観測値

の 期待値 に つ い て の 対比 の 集合

　 μザ 勘
一P・、」

・・＋・t・，．・」・ − 0
，
　 i

，
it− 1，… ，・ ，（i≠の ゴ，〆 − 1，… ，

b
， （0 ≠〆） （2・8）

を考える． これは ， 選 ばれた 4 セ ル の 観測値の 期待値 を座標に もつ 点 として ， 図に プ ロ ッ ト

した時 ， 行方 向および列方向 の 平行性を表 した もの で ある．そ こ で ，
4 セ ル の 全て で （2．7）

が 成 り立 っ とい う帰無仮説の 下で ，検定統 計量

　　　　　　　　　　　　　　　jlx ，j
− Xi ’j

− Xij・ ＋ Xi ，

」
・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 （2．9）
　　　　　　　　　　　認勝 　 　 2vge

を与 え る． この検定で ， もし帰無仮説 が棄却 され た 時，4 セ ル の うち少な くとも 1 つ の セ

ル で 交互作用 が存在す る こ とに なる．

　広津 （1993，5．1．4，p103 ）は，2 × 2 対比を用い た多重比較法が ，   × （1）通 りの 2x2 対

比 に限 っ て 多重比較を行 う方法で あ るため ，
こ れは あ ま り効率が 良 くな く，得 られ る情報

も少な い と述べ て い る．

3． 逐次型多重比較法

　本研究で は
， 3 × b2 元表に お い て ，セ ル 毎の逐次的な用量反応試験 に よ り，得 られた群観

測値を もとに
， 交互作用を もつ 最小用量 を逐 次的に 検出する逐次型 多重比較法 を構築す る．

3ユ 　逐次検定の ための 仮説

　初め に逐次検定の ため ，
2 × 2 対比を用い た帰無仮説 と対立仮説を設定す る．

今 ，
3 つ の処置を A1

，
A2

，
A3 （3 水準）とし， 自然な順序を もっ 用 量水準を B1

，
B2

，

…
，
Bb
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（b 水準）とする．た だ し，
B1 ＜ B2 ＜

…
〈 Bb とす る． こ こ で は ，セ ル 単位の 逐次的

な実験 に よ っ て ，各セ ル で 標本サ イズ r の群観 測値 が得 られ る と仮定 す る．更 に，セ ル

（Ai，
Bゴ）（

’i ； 1
，
2

，
3

， ゴ＝ 1
，

…
，
b）で の 第 m （m ＝ 1

，

…
，
r）番 目の 観測値 Xijm は

，
セ ル

（Ai ，
B

フ）で の 母平均 働 ，
母分 散 σ

2
の正規分布 に従 う確率変数 と仮定する． これ よ り，Xijm

は

　　　　　　　X ・ゴm
〜 N （pa，j ，

σ
2
），
　i − 1

，
2

，
3

， ゴ＝ 1
，

…
，
b

，
　 m − 1

，

…
，
r 　 　 （3．1）

と表す．逐次実験 は

（Al ，
Bl ）と （A2 ，

Bl）， （A1 ，
B2）と （A2 ，

B2）， （Al ，
B3 ）と （A2 ，B3），

．．．
，（Al ，

Bb）と （A2 ，
Bb），

（且3β 1）， （A3 ，
　B2），

．．．
， （A3 ，

B の

の順序で 行われ る．最後の セ ル まで その 実験 が進 んだ時，得 られた群観測値を次の 3xb2

元表に示す．

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 表 1　 3xb2 元 表，

用 量 水 準

処置 B ユ B2 Bb

．41

XIl 】

Xl17．

Xl2 正

　 ：

Xl2T

Xlbl

XlbT．

A2

X211

× 21T

x221

× 227・

X2bl

x2br

A3

x311

x31T

X321

x32γ

x3b 亅

x3 加

セ ル （A ，，　Bj ）  ＝ 1
，
2

，
3

， ゴ＝ 1
，

…
，
b）で の 標本平均は

　　　　　　　　　　X ，．，
一芝 端 、。 ，

・− 1
，
・

，
・

， ・− 1
，

…
，
b 　 　 （・．2）

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 m ≡1

で あ り，

　　　　　　　　　　　　　　　x ・」　
・一・N （

　　　　σ
2

μ毫ゴ，

一

）　　　　　 （3・3）

で ある， こ の 研究で は
， 3 × b2 元表で ， セ ル 単位に逐次的に 得 られ た群観測値 を も とに，

交 互作用 をもつ 最小用量 を逐次的に検出す る問題を考 え る．

　そ こ で ， 次 の ような 2× 2対比を用い
，

4 セ ル の 中の少な くて も 1つ のセ ル に交互作用が

存在す る と い う対立 仮説 H ！飯κ ＝ 1
，

…
，
b − 1）に対 して

， 4 セ ル 全 て で 交互作用が 存在 し
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な い とい う帰無仮説 H！
k）
（k　− 1

，

… ，b − 1）を逐次 的 に検定す る step を考え る．

st・p・1｛朧謐1：：ll：ll：：ll：：二1：li：1：：二；：；；：
もし H ！

i）
が棄却され た時 ，

セ ル （A1 ，
B1）， （A2 ，

Bl）， 〔Al ，
B2）， （A2、

B2）の うち少な くとも 1

つ に交互作用が あ る事が分か る．

一 讎群 ：讎 ：ll鵬 ：：；：：淵
も し H ！

2）
が 棄却され た 時，セ ル （Al ，

B3）， （A2、　B3）の うち少な くとも一方に 交互作川が あ

る事が 分か る．

st・p （b − ・）｛鰈難1擁：1：1鶏二1：鴬罫：｝；1
もし H！

b一1）が 棄却された 時 セ ル （A1 ，
Bb ）， （馬 ，

Bb）の うち少な くとも一方 に交互作用が

あ る事が 分か る．

s・・p・b｛雛淵：：：ll：ll：：lil：：：駕1：：；：：1；：ll：
も し H ！

b）が棄却 され た時 ，
セ ル （A3 ，

Bl ）， （A3 ，
　B2）の うち少な くとも一方 に 交互作用 が あ

る事が 分か る．

s・・p （・＋ 1）｛贍謙：ll：：鑑：ll：：i［：：：1詔：；：：：；：1；1
もし H！

b＋ 1）が棄却された 時，
セ ル （A3 ，

B3）に交互作用が あ る事が分か る．

s・・p ・（b − 1）｛驚麟：：1二：：1讖 三lllに1：ll：；：：：1：1；1
も し ff！

2（b
− 1））

が 棄却され た時 ，
セ ル （A3 ，

−Bb）に交互作用が ある事が 分か る．

（3．4）

N 工工
一Electronlc 　 Llbrary 　



The Japan Statistical Society

NII-Electronic Library Service

The 　Japan 　Statlstlcal 　Soclety

　　　　 　　　　　　 　　　　　　　 交互作用を検出す るた め の 逐 次 型 多重比 較法

　 　 　 　 　 こ こで

　　　　　　　　　　　　　　　　　っ％ゴ
＝ illj− tLij，　i ＝ 2

，
3

， 」＝ 1
ド
・・

、
b

　　　　 　 で あ る．

　　　　　 3，2　 検定統計量

　　　　　　 こ こ で
，

step 　k （k ＝ 　 1
，

…
，
2（b

− 1））で 用 い られ る検定統計量を定義す る．

　　　　　　　　　　　　　　　　　｝亀ゴ
＝ Xlj − X 鳶ゴ，　i＝ 2

，
3

， ゴ＝ 1
，

…
　　，

b

　　　　 　　とお くと

　　　　　　　　　　　　　　　　　　毒 輪・
− N （帰物 ，1）

　　　　　 で ある． こ の とき

　　　　　　　　　　　　z ・
一

〜蓐臨 恥 N （藩 （・・鋼 ，
・）

　　　　　　　　　　　　　　　｛
　　　　　　　　　　　　　　　　 k ＝ 1

，

・　，
b − 1 の とき

，
　z ＝ 2

，
　」＝ k ＋ 1，

　　　　　　　　　　　　　　　　 k ； b
，

・・
，
2（b − 1）の とき

，
z ； 3

，
　」＝ k − b十 2

　　　　　　とな る．帰無 仮説 H ！
k）　（k　＝　1，

…
，
2（b − 1））の 下で は

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 Zk 〜 N （0 ，
1）

　　　　　 で ある．
一

方 ，
セ ル （ん ，

B
」）（i　＝ z　1

，
2

，
3

， ゴ＝ 1
，

…
，
b）の 標本分散を

　　　　　　　　　　　　　　　　 Σ靠 1（Xaゴm
− X η，）

2

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 ，話 ＝ 1
，
2

，
3

， ゴ＝ 1
，

…　　，
b　　　　　　　　　　　　　　Sij＝

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 r − 1

　　　　 　　とす る と

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（・
− 1）θη 　 2

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 賜 ＝　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
〜 x ア ー1

　　　　 　　　　　　 　　　　　　　 　　　　　　 　 σ
2

　　　　　　で あ る． こ こ で   ＿1 は ，自由度 （r
− 1）の X2 分布で あ る． また

，

　　　　　　　　　　　　　　　．
，
− S！’］−k−！1一

，

i）
（Sl、 ＋ 5・ゴ）− xl（r

−1）， ゴー 1… ，
b

　　　　　　で ある．こ の とき

Uk ＝

321

（3．5）

（3．6）

（3，7）

（3．8）

（3．9）

（3．10）

（3．11）

（3．12）

2　 k−トユ　　　　 hエl

ΣΣ V，，
一 Σ V

，
− xl〔醐 ）〔r

− 、），　 k − 1
，

…
，
b − ・

i＝1 ゴ＝1　　　　　j＝1

　　　 わ　　　　　　　h− b＋2　　　　　　　わ　　　　　　た　わキ 　

ΣΣ V，・＋ Σ V・j 一 Σ Vj ＋ Σ V・j 〜 xl・． k ． ・）（r
− ・〉，

κ 一 b
，

…
，
2（b − 1）

i＝1 ゴ；1　　　　　 ゴ＝1　　　　　　ゴ己1　　　　　ゴ＝1

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（3．13）
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で ある． よ っ て
， 帰 無仮説 H ！

k）
（k ＝ 1

，

…
，
2（b − 1））の 下で ， step 　k で の検定統計量は

Zk

　 tJle2

（ic
亠1）（’

− 1）

　 Zk

，
k ＝ 1

，　 ，b − 1
，

Tk　 ＝

　 　 Uk
〔b トk−2〕〔7 − 1）

，　鳶；うジ 　・，
2（b − 1）

（3．14）

とする．

決定規則

　事前に繰返 し信頼 限界 d1
，

…
，　dLt（b− 1）

が 得 られ た後，検定統計量 71，… ，T2〔b−1）
の 実現

値 tl
，

…
，　t2（b＿1）

が 逐 次的に 得 られ る と仮定 し， 下記の 決定規則 に従 い 逐 次検定 を行 う．

（3．14）の検定統計量 は 以 ドの 形 に変形 で きる の で ， 実現値の 計算に は次式を用 い る．

Y2，k＋ 1
− Y21

〔晶）FE 廴，Σ聟畠フ

，

　　　　　Y3，k＿b＋2
− ｝て31

k ＝ 1
，

・・
，
う一 1，

Tk　 ＝

（b＋lltTt）T ｛Σ廴1Σ  l　s 、丿 ＋ Σケゴ
† 2
　S3

コ ｝
，　k ＝ ゐ

ド 　
・

，
2（b − 1）．

（3，15）

（i）step 　k（k ＝ 1，…　　，2（b − 1）
− 1）

　（a）ltkl≦ 礁 な らぼ ，　step （k ＋ 1）で H
〔ile＋1）に つ い て tk＋ 1 をも とに検定を続け る，

　（b）1酬 〉 臨 ならば帰無仮説 H6k）を棄却 し，交互作用は有意で ある と し， 検定 を終 了

す る．

（ii）step （2（b
− 1））

　（a）1ち（b
− 1〕1≦ d2

（b
− ］）な らば H62 〔b− 1）〉を受容 し， 検定 を終了す る，

　（b）lt2（b− 1）1＞ d2
（b
− 1）

な らば HS2（
b− 1））を棄却 し，交互作用 は有意で ある と し， 検定 を終

了す る．

3．3　 繰返 し信頼限界

　 こ の 逐次検 定 は
， 繰返 し信頼 限界 を決定す る こ とに よ り実行 で きる．始 め に 721 ＝… ＝

72b，731 ＝ … ＝ 73bが 真の 下で ，　 Type 　I　FWER （familywise　error 　rate ）α を次 の よ うに定

N 工工
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義す る．

・ 一 ・・｛（岬 軸 ・21 − 7・・真）・ （HS1
）
冊 瑞

2）
棄却 ”

・21 −
“
・22 − Or・・真 ）・ 一

　　∪ （H！
⊥）

，

…
，
　H ！

b‘2）保 留 ，　H6b
− ’）fiN］　17，，

一 … − or，，、− 1 − 7・b真）

　　　U （HSi
）

，

…
，
H！

b− 1）
保 留

，
H！

b）
棄却 1721＝ … ＝ or2b， 731＝ 732真）∪ …

　　　　・ （H！
ll

，

…
，
HS2 （b− ’）− 1｝

鰡 ，
H ！

2（b
− ’））fftP・1・y21　一 … 一

… ， ・31 − − 7・・真）｝
　 ＝ Pr ｛（IT，1＞ d1）∪ （Tl1≦ dユ，IT， ＞ d2）U …

　　　∪ （岡 ≦ dl
，

…
， 隣 一21≦ db− 2 ，IT，− 1 ＞ db− 1）

　　　　∪ （T11≦ dl
，

…
，ITb− 1 ≦ 砺．・，ITbl＞ db）U …

　　　　 ∪ （阻 ≦ dl
，

… 渦 （、
．1）．・ ≦ d・（・

− 1）
− 1， IT2〔・．1＞1＞ d・（・

− 1））｝

　 ＝ Pr（Tl ＞ d1）十 Pr（ITii≦ dl
， IT21＞ d2）十 …

　　　十 Pr（T1 ≦ d1
，

…　 ，IT，− 21≦ db＿2，ITb− 1 ＞ （ib＿1）

　　　　
一
トPr（1T］1≦ dl

，

…
　 ，IT，＿11 ≦ db＿1，T』1＞ db）十 …

　　　　 十 Pr（IT，L≦ d1
，

…　 ，iT，（b＿1）＿1 ≦ d2
〔b
＿1＞

＿1 ，　T2（b−1）1＞ d2
（b
− 1））・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（3．16）

こ こ で ， Armitage　et　al．（1969）より，次の 関係を満たすように繰返 し信頼限界 dl
，

…
　 ，d2〔b− 1）

を決定す る．

　　　　　　　　　　　　　　　 αf＝ Pr（Tl　l＞ dl），

　　　　　　　　　α毒＝ Pr（LT，1≦ dl，・一 ｝1覧 ＿11 ≦ dk
：
− 1 ， ITIe　1＞ dk），　　　　　　　　（3．17）

　　　　喊、− 1）
− P ・帆 ≦ d・… 渦 （b

− 1）
− i ≦ d・（b

− 1）
一1 ，

・IT・〔b− 1〕1＞ d・（・一・））・

こ こ で 喋 は step 　ic（ic＝ 1，… ，2（b
− 1））で の 名目有意水準で あ る．こ の とき指定 された

α に対 して ，硫 は次式を満足 しなけれ ばな らない ．

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 2〔b−／）

　　　　　　　　　　　　　　　　　・ 一 Σ ・ 1・　 　 　 　 　 　 （3・・8）
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 k＝1

こ こ で

　 　 　 　 　 　 　 2〔b− 1）

　　1 一
α 一 1 一

Σ ・A − P ・（ITi≦ d1
，

…
， IT・ ≦ d・・，

…
， IT2〔・− 1） ≦ d・〔・

− 1）） （3・・9）
　 　 　 　 　 　 　 　 k＝⊥

で あ り，

1 − （α 歪十 …　十 α嵳）＝ Pr（IT，　P≦ d1
， 」T2P≦ d2

，

…　 ，ITkl≦ dk），　k ＝ 1
，

…　 ，
2（b

− 1）（3．20）
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で あ る． こ こ で ，α i，

…
，
α軸＿1＞

を与え ， dl
，

…
，
d2

（b
＿1）を逐 次的に決定するた め，次の よ

うに （3．20）を積分公式 で表す．

　まず，step 　k （k ＝ ： 1
，

…
，
2（b

− 1））に お ける Zs
，
Zt（5 く の の 共分散を求 め る．帰無

仮説 E！
°）

，

…
，
　H ！

b）
，

…
，
　H！

2（b
− ’））

が 真 の 下 ，

−rf、、
・

　 1
’
、、

一 … −
／
’
2b か つ 7’、、

− 1’、2 −

… ＝＝
　73，2（b＿1）で あ り， 共分散 ， 及び繰返 し信頼限界を 求め る ヒで は

，
こ れ を 1・21 ＝・

　ty22　 ＝

… ＝
　cr2b ＝

tr31； 732 ； tt・＝ 7312（b− 1〕
＝ 0 として も

一
般性 を失 うこ とは ない ． こ の とき

Z
。 ，
Zt（s く t）の 共分散 Cov（Zs，Zt）は次 の ようにな る．

（i）s ，
t； 1ジ

・・
，
わ一 1

，
　s 〈 t の とき

Cov（Z。 ，Z ・）； E ［｛Z 、
　− E （Z 。 ）｝｛Zt − E （勾 ｝］

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 ア
ロ

　　　　　
＝ E （z・

z ・）一

豪 E ［（Y・・s ＋ 1
− Y2・）（Y2・‘＋ 1

− ｝る1）］

　　　　　一
、芸，鴫 ）一 券（嘔 川 ・ 〔Y21）｝

2

）

　　　　　一纛（箏・司一1，

（ii）s ＝ 1
，

…　，
b − 1

，
　t ＝ b

，

…
，
2（b − 1），

　 s 〈 t の とき

Cov （Zs ，
Zt）＝ E ［｛Zs

− E （Zs）｝｛Zt − E （Zt）｝］

　　　　　＝ E （Z ，
　Zt）　・＝　E ［（Y2，、＋ 1

− ｝う1）（V］，t− b＋2
− YSi）］＝ O，

（iii）s
，
t ＝ b

，

…
，
2（b− 1），

　s 〈 t の と き

　 　 　 　 　 　 　1
Cov（Z ・ IZt ）＝

葛
・

よ っ て Zk （k × 1）＝ （Z1 ，
Z2

，

…　 iZk ）
’ 〜 Nk （Ok1Σ le）となる． こ こ で ，

　 Ok は ゼ ロ ベ ク トル
，

ΣiC は

Σk（k × 鳶）＝

1

1／2

1／2

1／2　 ・・

1　　
’．

… 　 1／2

1／2

1／2

1

，
k ＝ 1ヂ

・・
，
b − 1

，
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1　　1／2　　
…
　　　1／2　　0　　　0　　　

…
　　　　O

l／21
’
・ 　i　 O 　 O …

　 O

　i　　
’

  　　
t−・　　1／2　　　：　　　：　　　：　　　：

1／2　　
…
　　　1／2　　　1　　　0　　　0　　　

・−
　　　0

0　　　0　　　…　　　　0　　　　1　　1／2　　・− 　　1／2

0　　　0　　　…　　　　0　　　1／2　　　1　　　
” ．　　　i

　i　　　i　　　i　　　i　　　i　　　
’
  　　　

’・・　　1／2

0　　　0　　　…　　　　0　　　1／2　　…　　　1／2　　　1

　12 … 　b− 1bb 一
ト1 … 　 k

　　k ＝ 1
，

…
，
b − 1 の とき，

325

，　鳶＝ bヂ
・・　2（b

− 1）

（3．20）は次式で 表わせ る．

　1 −
（αi十

…　十 〇rX．）＝ Pr（ITil≦ 〔オ1 ，IT，1≦ （t2
，

’”
，1簸 　≦ dk）

一 ・・（Zll≦ d・V、（
、誓1〕

， IZ・1≦ d・》、（楚1），
一・，Zk ≦呪 頭 缶可 ）

一 ・・（
一・・ 牆 ≦ ・1 ≦ ・1 綜

一・・ 響 ≦ ・・ ≦・・ 野 ・

…

　　　　　　，

一
臨 舞苛捨〒1≦ Zk ≦ dte 昜詣走馬）

− f，
°°

…fe
°°

｛・・ （− d1 措 ・
≦ ・1 ≦ dl 満 ，

− d・ 讐 ・ Z ・　・ d

…
，

− d・ 攜 偽 ≦ Z ・ ≦ ・職 犇苛嵩 ）｝・（V ・）… ・（・・＋1画
…

嶋

一f。
° °

・・

蹴 篶黨…f−1
コ

，ttf．1’，ttf（・ ・）… ｝
　　× 9＠1）…　9＠k＋ 正）〔洳1

…
　dVk

＋ ユ．

出
2　　　6（r − 1）　，

（3．21）

また k ＝ b，

…
，
2（b

− 1）の とき ， （3．20）は 次式で 表わせ る，

1 −
（αf＋

…
＋ α翫 ＋ 婦 ＋ … ＋ α1）

＝ Pr（Tl ≦ d1
，

・・tl1コ7b− 1 ≦ db＿1 ，IT，　≦ db
，

…
　 ，IT，　≦ dk）

一 ・・（1・1 ≦ dl　 4，薯1、，

…
，
・・

− 11 ≦ d・− 12 轟 ．1、，1・・1≦ db 締 ，

　　　　　… ，
z 副≦ dk

（b＋轟1〔。
− 1））

一・・ （− d・ 鴇 … ≦ d・ 牆 … ，

− db− 1 塁炭哥 ≦ Zb ≦ d・一・ 辮 ，

− d・ 黯 ≦ z ・ ≦ 砺
v’＋lt聯 署

蹠 2
… ，

一・譜
＋
”鹽

＋

綜 冓筒
恥 一b・ 2

≦ ・・ ≦ ・譜
＋ ’＋

需構 券≡壱
陥・
『
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一1、i
° °

…f。
° °

・・（
− dl 満 ≦ ・1 ≦ dl 岩 ・… ，

　
− db− ・ 贈 ≦ Zb− ・ ≦ db− ・

u

髭辛 ，

　　　
− db　

Vt ＋

、（講許
1

評 ≦ Zb ≦ db 雛 ，

…
1

　　　
− d諾

” ＋

醤詳舞一ヂ
・k − h＋ 1

≦ Z ・： ≦ d・

V1 ＋ ＋

窰崙吉．詳
一b＋2

）
　　　　 × 9＠1）… 9＠b）9＠3、）

… 9（V3 ，k，−b＋ 2）d
・Vl … d〜肋 1

… dv31k−b＋ 2

一 ズ・ズ傾葺叢響；ご一

鵡業 な傷暮
　　嬉き、

・幽 ｝9（Vl ・
”・

・…（Vb ）・（・，3i）・… （一 覇 ・蠣 ・・d・… 一・＋ 2

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（3．22）

こ こ で ノ（Zk ）は k 変量正規分布 八瓢 0 た，Σ k）の 確率密度関数 g＠，ゴ）は それ ぞれ 自由度

（r − 1）の X2 分布の 確率密度関数 g＠ノ）は それ ぞれ 自由度 2（r
− 1）の X2 分布の 確 率密

度関数で ある． こ れ らの 関係を用 い て
， α 1，

…
，
α％− 1〕

を 与え ， 指定され た Type 　I　FWER

α を満 たす繰返 し信頼限lls　di
，

…
，
d2

〔b− 1）を決定す る．

3．4　 アル フ ァ 消費関数

　通常，逐次検定を行 うと有意水準 が膨 らんで しま う多重性の 問題が起 こる， こ こ で は，

Lan　and 　DeMets （1983）の 中で 示された次の ア ル フ ァ 消費関数を用 い ，与え られ た Type　I

FWER を各 step に割 り振 る こ とで，多重性の 問題 を防い で い る．い ま， （3．21）， （3．22）で

繰返 し信頼限界 d1
，

…
，
d2

（b− 1〕を求め るた め に は ， 各 step に割 り振 られ る α も
…

， α軸一1）

を決め る必要が ある．そ こ で
，
Lan 　and 　DeMets （1983）の 中で述べ られた次 の ア ル フ ァ 消

費関数 α κ を用 い る．

（1）Normal

　　　　　　　ah − ・｛1
一Φ←・

2（
？

’）

）｝，
・ − 1

，

・
，
・（b − 1） （3・23）

た だ し， Φ は標準 正規分布 の分布関数，x
号

は標準正規分布の上側 10〔〕× 号％ 点で ある．

Normalは ， 早い step で 名 目有意水 準を小 さ く割振 り，
　 step が増 え る とその確率は増加す

る特徴が ある．

（2）Log

　　　　　　・ ・
一 ・ ・ 1・9｛

　　　　　　　　　　　k
1 ＋ （e

− 1）
　　　　　　　　2（b

− 1）｝，
k − 1

，

…
，
・（b − 1）・ （… 4）

Log は，早い step で 名目有意水準を大 き く割振 り，　 step が増え る とその確率は減少 する特

徴が あ る，
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（3）α 孟

　　　　　　　　　　　　・ ・
一 ・ ・

，（、  駄
一

，
・（b − ・）・　 　 （・・25）

配 は各 step で 名目有意水準を等 し く割 り振 る． これ より，こ の ak の値 は ，
　 Normal と Log

の 中間の値を とる．

　こ こで，表 2 は α 一〇．05
，
b＝ 3 とし，最大 step 数 2ψ

一 1）＝ 4 の とき ， 各 step で の 3

つ の ア ル フ ァ 消費関数 を示 して い る．

　 　　　　　　　　　　　　 　 表 2　 3 つ の ア ル フ ァ 消費関数 の 比較．

8tep 　1step 　2step 　35tep 　4

ア ル フ ァ 消費関数 α 1 α 2 α 3 α 4 （一α ）

NormaI 0．000090 ．005570 ．023630 ，05

α 古 0，012500 ．025DO0 ，037500 ，05

Lo9 0．017870 ，031010 ．04140 〔〕．05

（α ＝0，05，b ＝3）．

図 1 は 表 2 よ り，step の 増加 に伴 う3 つ の アル フ ァ 消費関数の変化を示 して い る．

い
O 、
O

可
OO

　
nOO

　
　

　

Nロ
O

麟

澀

劇

翼
ト

【
ミ
隊

「
00

OOO

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 1　　　　　　　　　　 2　　　 　　　　　　　 3　　　　　　　　　　 4

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 steps

　　　　　　　　　　　　図 1　 3 つ の ア ル フ ァ 消 費関数 の 変化 （α ＝0．05）．

　これ らの アル フ ァ 消 費関数の 中か ら 1 っ を選 び，各 stcp に割 り振 られ る αf，

…
，
α軸＿／）

を次の よ うに 決 める．

　　　　　　　　　　　　 αち＝ α烏
一

αk ＿1，　k ＝ 1
，

…
　 ，

2（b − 1），　　　　　　　　　　　（3．26）

た だ し ， α o
＝ 0，0 とす る．
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3．5　検出力 と必要標本サイズ

　 こ こ で は，検出力 を定義 し，そ して 検出力 を保 ちなが ら各セ ル で の 必要標本サイ ズを決

め るため の 手順 を与 える．い ま，交互作用が存在 する母平均 の 配置を つ ぎに 与える．

・ step （n − 1）（1 ≦ n − 1 ≦ b − 1）で 初め て 交互作用が 存在す る母平均の 配置を次に 示す．

　　 （ッ21，… ，72b，731，一・，・1・3b）

　　 ≡ ツ21 ＝ … ＝

：
・2．卜 1 ≠72。 ， 72，π ＋⊥ ≠

＊
ッ21ヂ

・・
舳 ≠

＊
　72⊥ド

・・
，   2う≠

”
　：

・21 ，

　　　　
“
f32≠

＊

731， …　　｝73b≠
た

7；Sl．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（3．27）

・ step （rt − 1）（b≦ n − 1 ≦ 2（b − 1））で 初め て 交互作用 が存在す る母平均の 配置を次に 示す，

　　　（721，

…
，・
’V2b，・・i31， … ，03b）

　　　≡ ツ21 − … − or2b，ツ31 − … 一

悔
一1 ≠ 1’3，t，　or3、，、＋1 ≠

＊

　73ド
・・，73‘ヂ γ31，… ，

　　　　 ツ3b ≠
’

　731．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 （3．28）

こ こ で 一rtl≠
＊

7 、1 は step 　1で 鞄
＝’

rt1 また は 物 ≠ 7、1（i ＝ 2，3，
　Z ＞ n ）を意味す る．今，

（3．27）， （3．28）の も とで Z κ は

　　　　　　　Z ・
一

〜篇（Ytl　
一・Yil）tv ・N （瘴（鞄 調 ）・

　 1）

　　　　　　　　　｛
　　　　　　　　　　　k ＝ 1

， 　 ，
b − 1の とき

，
7 ＝ 2

，
　 1 ＝ k 十 1，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（329 ）
　　　　　　　　　　　k ＝ b

， 　 2（b
− 1）の とき，z ＝ 3

，
　1＝ k − b＋ 2

で あ る． したが っ て ， 交互作用 が存在 す る母平均 の 配置が （721，

…
，72b，73⊥，

…
，73b）で あ

る と き，step 　k（＝ 1
，

…
，
2（b− 1））にお ける検定統計量 は，

殿 　 ＝

　 Zk
　 　 　 　 　 ，

一 一
2（k十1）（r

− 1）

　 Zk

　 　 Uk
（b十詫十2）｛r − 1）

鳶＝ 1
，

…
　 ，

b− 1
，

，
k ＝ b

，

…
，
2（b

− 1）

（3．30）

で あ る．今，step 　k（− 1
，

・・
，
2（b

− 1））で 初めて が交互作用が 検出され る確率 補 は次式で

表わせ る．

　　π毒＝ P 「（Tl ≦ dl
，

’”
，1T，− 11 ≦ dk− 1 ，　T，1＞ d，1（’γ21 ，

・
　 ，72b，

ty31

，

・・
，

’
γ3b））．　　（3．31）
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一Electronlc 　 Llbrary 　



The Japan Statistical Society

NII-Electronic Library Service

The 　Japan 　Statlstlcal 　Soclety

　　　　　 　　　　　　 　交互 作用 を検 出 す るた め の 逐 次 型 多重 比 較 法　　　　　　　　　　　　 329

こ こ で
， 次 の 確率を与 える．

　 　 　 　 　 2Cb− 1）

　π ・（・
− 1）

一 Σ ・n
　 　 　 　 　 　 鳶＝1

　 ＝ 1 − Pr（IT，1≦ d1
，

…
　 ，

T2（b− 1） ≦ d2（b− 1）1（721，

…
　 ，72b1ツ31ジ ・・

｝73b））

一 ・− h 憶 ・ d・・ 撫 、

≦ d
…

一
・1（72i， 7？b，・・31 ， ，→

− 1 一ズ ズに叢墨 雌鶚鰍 ）d・
…

− 1）｝
　　　× 9＠1）… 9（Vb ）9＠3］）… 9＠3b）dVl… dVbdv31… d・V3b ．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（3．32）

こ こ で ，ア（Z2 （b− 1））は N2
（b−1｝（δ2（b＿1｝，

Σ2（b＿1））の確 率密度関数で あ り，

　　　　　・… − 1・
一 瘴（

”
・22・

一
… 21 ，

…
，…

一
… ，…32・

一
・n’・・，

…
， ・・b・

一
・731）

’

（・・3）

で ある．今 ， 必要標本サ イズ を用い て （3．21）， （3．22）に よ り， 繰返 し信頼 限界 を求 め た後 ，

その 信 頼限界 を もとに （3．32）に よ っ て 得られ た確率を検出力 π と呼ぶ ．

必要標本サイズを決定するための 手順

　 こ こで各セ ル で の 必要標本サ イズ r を決定するため の 手順を次に 示す．

（i）b
，
α

，
σ と検出力 π を事前 に与 える．

（ii）Lan　and 　DeMets の ア ル フ ァ 消費関数の 中か ら 1 つ 選び ， α f，

…
，
α軸＿］）

を決め る．

（iii）1 つ の 交互作用が存 在す る母平均の 配置 を決 め る．

（iv）仮の 必要標本サ イ ズ rl を 与え る．

（v）i＝ 1 とお く．

（・i）（3・2・）， （3・22）よ り， 仮の 繰返 し信頼限界 d！
「 ‘｝

，

…
，411L1）

を求め る．

（・ii）（・i）で 得 られ た di” ）
，

…
，噛L1）を用 い

， （3・32）よ り騨 ・！llL1）
を求め る。

（viii）

　・ 歪 ＝ 1 な らば
，

rl を変化させ た もの を r2 （rl ≦ r2 ），
さ らに i ＝ 2 と し

， （vi ）へ 行 く，

　・ i ＞ 1 な らば，（ix）へ 行 く，

（ix）

・ もし ・ll9二
1

？）・ ・ 〈 ・縞 な らば ・ その 条件 を満た 撮 小 ・　r・ を必要標 本サ イズ r

　 とする．

・ もし
，　・！lg二11

）
・ ・1払）

・ ・ な らば
・
− ri を r

、＋・（r ， ≦ r・＋1）に変化 させ
，　i − i＋ ・ とし

，

　（vi ）へ 行 く．
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4．　 シミ ュ レーシ ョ ン

　 シ ミュ レ
ー

シ ョ ン で は，3 つ の ア ル フ ァ 消費関数を もとに した逐次型多重比較法 間の 有

効性を比較 す る．各 方法 の 検出力 は，繰返 し信頼限界の形 状に影響す る と思われるの で ，3

つ の ア ル フ ァ消費関数を も とに した繰返 し信頼 限界 を調 べ る． また ，
い くつ かの 交互 作用

が存在 す る母平均の配置を仮定 し，各配置に つ い て の 検出力，必要標本サ イ ズに関 して ，3

つ の ア ル フ ァ 消費関数を も とに した 方法に つ い て 比較する．

　い ま， 3 × 32 元表で 最大 step 数 4
，

α 一〇．05
，
r ＝ 5

，
10

，
15 の ドで ， 3 つ の ア ル フ ァ 消

費関数 を もと に した繰返 し信頼 限界 を計算す る．表 3 は r ＝ 5
，
IO、　1　r） の 各々 に つ い て ，上

側繰返 し信頼限界の みの 計算 結果 を示す．

　　　　　　　　　　　　　表 3　 繰 返 し信 頼 限 界 〔3 × 32 元表 〉．

ア ル フ ァ 消 費関 数 71dld2d3 山

NDrmaI 510155，1954

，4144

．226

3、0342

、8742

、834

2．4832

．4252

．399

2、2652

．2U2

．203

α 孟 510152．8132

，6292

，581

2、6372

．5292

．502

2．6262

、5532

．527

2、5712

．5002

．498

Lo9 510152．6392

．4822

．440

2、6002

．4992

」72

2．7012

．6252

．597

2、7212

．6462

．651

（α ＝0．05，r ＝5，10，15）．

　図 2 〜 図 4 は，表 3 よ り，3 つ の アル フ ァ 消費関数をも とに した 繰返 し信頼限界の 形状

を示 して い る．

昧

曁
麟

魍
⊃

製

囃

の

の

9

の

N

Normalalpha
　tLo9

3
’
：二二 二二 ：一・ ・一一等 ＿＿一．一一囎 ＝

一
：
一一

：
一
：＝
一一
電

『　 　 　 　　 　 　 　 2　 　　 　 　 　　 　 　 3

　 　 　 　 　 　 steps

　図 2　 繰 返 し信頼 限界 （r＝5）．

4
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向冫

頃

　

　
　
マ

昧
些

麟
魍

⊃

園

緊

の

因

Normalaipha

　tLo9

匿二二：一一一一＝
．
：一二、＝−e −．一一一霊一．．一’一慮 ニ

ー一
：
一一

：
一
：
一一t一

謡

1　 　 　 　　 　 　 　 2　 　 　　 　 　 　　 　 3

　 　 　 　 　 　 steps

図 3　 繰返 し信頼限界 （r ＝＝10）．

4

 

り

　
　
　

可

齢

陛
馨

鯉
」

馴

緊

の

四

NOfrnalalphatLog

ee−：二：一：一一＝J
’：L．；一＃ ・一一一m，s』

一一」m＿r−’｛
　　 ｛

1　　　　　　　　　　 2　　　　　　　　　　　 3

　 　 　 　 　 　 steps

図 4　 繰返 し信頼限界 （r ＝15）．

4

表 3
， 図 2 〜 図 4 よ り，次の 結果 を示す．

　（i）at と Log を も とに した繰返 し信頼 限界 は ， 全 て の step を通 して概 ね平坦で あ る．

　また ， step　1 で は α t をも とに した繰返 し信頼限界が ，　 Log を もとに した 繰返 し信頼

　限界 よ り， い く分広 くなっ て い るが ，step 　3 で は，2 つ の 繰返 し信頼 限界 は入れ替 わ っ

　て い る．N．　ormal を もとに した繰返 し信頼限界は ，
　 step 　1 で は 3 つ の ア ル フ ァ 消費関

　数の 中で最 も広 く， step4 で は最 も狭 くな る．

　（ii）3 つ の ア ル フ ァ消費関数を も とに した繰返 し信 頼限界 は ，
　 r の値 が大 き くな るほ

　ど繰返 し信頼限界は よ り狭 くな っ て い る．

今，3 × 32 元表で 交互作用 が存在 す る母平 均の 配置 の パ ター
ン を与 え るため

δ1 ；！
γ22

− 721，
δ2 ＝ 723一つり1，

δ3 ＝ つ〆32
一

ツ31 ，
δ4 ＝

厂
γ33

− Oγ3玉
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と置 く．表 4 は，3x32 元表で 最大 step 数 4
，

α 二〇．05
，

σ ＝ 1
，
r ＝ 5

，
10

，
15の もとで ， 8

種類の パ ター
ン に つ い て の 3 つ の ア ル フ ァ 消費関数 を も とに した検 出力 を示 して い る．

表 4 　各パ タ
ーン に つ い て の 検出力 〔3 × 32 元表）．

パ ターン Normal Lo9 α ‘

No ． 〔δ1 ，
δ2 ，

δ3 ，
δ4） 5　 　 　 10　　 　 15 5　 　　　10　　　 15 5　　　　 10　　　 15

1 （ユ．5ρ，0ρ〕 0．054　　0，084　　0．1560 ．225　 0．482　 0．6900 ユ92　 0．431　 0，642

2 （0，1．5ρρ） 0．150　　0．347　 0、5510 ．225　 0．473 　 〔〕．68〔｝ 0．218 　 　0．463 　 　0．670

3 〔0．0，1．5ρ） 0．248　 　0．500　　0、706 じ．201　 0．428　 0．6360 ．216　 0．454　 0．661

4 （qOρ，
1・5） 0．304 　 　〔，．576 　　〔1．7660 ，195 　　0，420 　　0．6170 ．227　 0．472　 　0．6ア1

5 〔2ρρ，0） 0．U63　　0．180 　　0．4D70 ．390 　 　 0．758 　 　 0．925U ．339 　 0．713　 0．903

6 （0，2ρ，0） 0．272　 0．630　　0、853D ．395　 0，755　　0，9220 ．384　 　0．745　 　〔〕．917

7 （〔〕，工〕，2　，0） 〔〕，431 　 0．779 　　0．9340 ．360　 　0．715　　0．9020 ．384　 0．739　 0．914

8 （0，
0、02 ） 0．506　　0，834　　0．9550 ．353　 　0．709　 ｛〕．893 〔L4〔11　 0．755　 　0、918

〔α ≡0、05，σ ＝1，r ＝5，10，15）．

図 5 〜 図 7 は ， 表 4 よ り， 各パ ターン と 3 つ の ア ル フ ァ消費関数 を もとに した検出力の 問

の 関係 を説明 して い る．

表 4 と図 5 〜 図 7 よ り， 次 の結果を示 す．

　（i）表 4 よ り， 母平均の 配置の パ ターン No ．5 〜 No ．8 で r − 10
，
15 の 時，検出力は

　概ね 0．7 以上 と高 くなる． しか し
，

パ ター
ン No ．1 〜 No ．4 また は全 て の パ ター

ン で

　 r ＝ 5 の 時，検出力 はか な り低 くな る．

　（ii）最大 step 数 4 に対 し，早い 段 階の step で 交互作用 が現 れ るパ ターン で は Log の

　検出力が高 くな り，遅 い 段階 の step で 交互作用 が現れ るパ ターン で は Normal の検

0．ヒ
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Φ
O

マ
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周

O

O．
0

Normalalpha
　tLo9

げ
0

：．：π丁 駆
綜 一二：一淫

歪　　　　 2　　　　3　　　　4　　　　［　　　　6 　　　　ア　　　　δ

　 　 　 　 　 　 丿『タ
ー．moNo ＿

図 5　 各パ タ
ー

ン と検出力 （r ＝5）．
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図 7 　各パ ターン と検 出力 （r ＝15）．

　出力が 高 くな る， こ の傾 向は
， r の 増加 と共に

， よ り著 し くな り， 繰返 し信頼限界の 形

　状に 影響 した もの と思われ る．

表 5 は，3 × 32 元表で 最大 step 数 4
，

α ＝ O．05
，
σ ＝ 1の も とで ， 検出力 π ＝e．8 を保 っ た

め の各セ ル の必要標本サ イズ を示 して い る．

図 8 は
， 表 5 よ り， 各パ ター

ン と 3 つ の ア ル フ ァ 消費関数 を もとに した必要標本 サイズ の

間の 関係を説明 して い る．

表 5 と図 8 よ り， 次の 結果を示す．

　（i）表 5 よ り，検出力 π ＝ 0．8 を保つ ため に は，母平均の配置の パ ター
ン No ．1〜No ．4

　で の必要標本サ イズ は，パ ターン No ．1の NorInalを除 き，17〜24 と大 きな値 が必要 で

　あ りア ル フ ァ 消費関数間の 差 も大 きい ，
一

方 ， 母平均 の配置の パ ターン No ，5 〜No ．8

　の 必要標本サイズは ，パ ターン No ．5 の Normal を除き， 10〜14 程度の 値で よ く， アル
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表 5　 各パ ターン に っ い て の 必 要標本サ イ ズ （3x32 元 表）．

No． パ ターン 医or1コ1aI109 α オ

［ （15 加 、0） 42 1921

2 （0，1、5．0ρ） 24202 〔〕

3 〔凹 」．5，0） 192120

4 （0ρ，0，
1．5） 17212 ｛〕

5 （2．0釦 ） 25 ll12

6 （02，0，0） 14 1112

7 （0，
0・2，0） 11 ユ212

8 （0ρ 0、2） 10 1311

（π ＝0．8
，

c・　＝　O．05
，

σ ＝1）．
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￥
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図 8　 各パ ター
ン と必要標本サ イ ズ．

フ ァ 消費関数間 の差 も小 さい ．

（ii）
一

般に，早い 段階の step で 交互作用が現れ るパ タ
ー

ン で は Log の 必要標本サ イ ズ

が 小さ く， 遅い 段階の step で 交互作用が 現れ るパ ターン で は Normal の 必要標本サ イ

ズが小 さ くなる． しか し，
パ ター

ン No ．6 〜No ．8 で の 必要標本サイズは ア ル フ ァ 消費

関数間の 差 も小 さ く， その 傾向は顕著で ない ．

5． 事例研究

　こ の 事例研究は，Montgomery （2008 ，
53 ，1

，
　pl87 ）の電池 の 寿命データの 例を引用 す る．

こ の 2元酎 置実験 で ， 2 つ の因子は板の 原料 と温度で あ り，反応変数は電池の 寿命 （時間）で あ

る． こ こ で ， 板の 原料 の タイ プを A1
，
A2

，
A3 の 3 水準，温度を B1（15），

B2（70），
B3（125 ）（

° F ）

の 3 水準 と し
， 各セ ル で r ＝4 の 寿命データを表 6 で示 す．

　本研究で は ，
こ の データを我々 の セ ル毎の 逐次実験の順序に従い ，最終 step まで進ん だ時

に得 られた群観測値 と仮定す る． ここで 3x32 元表におい て ， 最大 step 数 4
，
α ＝ 0．05

，
r − 4
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表 6　 板の 原 料 と温 度に 対す る電池の 寿命 データ．

板の 原料の 温度 （
°F ）

タ イ プ β 1（15） B2 （70） B3 （125）

130 34 20

孟 1 74 80 82

155 40 70

180 75 58

150 136 25

A2 159 106 58

188 122 70

126 ll5 45

138 174 96

A3 168 150 82

110 120 104

160 139 60

表 7 　繰返 し信頼限界 （3 × 32 元 表）．

ア ル フ ァ 消費関数 41d2d3d4

NDrmal

　　α む

　LO9

5，7722

，9342

．742

3．1392

．7032

．664

2，5382

、6832

．752

2，2892

．6072

．748

（α ≡0，05，T
・≡4）．

とし， 3 つ の ア ル フ ァ 消費 関数 をも とに した 方法 の 繰返 し信頼 限界 を次 に示す．

逐次検定

　表 6 を もとに
，

セ ル 毎 の群観測値が得 られ た と仮定 し ， 次 の 様 に 交互作用 を検 出す るた

め の 逐次検定を行 う．

・t・ p1 π8’〕・ッ，，
一

ッ21 − 0
，
　Hl1）・1’22 − 7 ，1 ≠ 0

検定統計量 の 実現値 は （3．15）よ りt1 ＝ − 2．714 で あ り，

　Normal ： 囿 く di　 ＝ 　5．772 よ り，決定 を保留 し，　 step 　2 に移行す る，

　α t ： t1 く di　 ＝ 　2．934 より，決定 を保 留 し，
　 step 　2 に移行 す る，

表 8 　原 料 の タイ プ （A ］．，A2 ）と温 度 （15，70（
°F））で の セ ル 平均，

板 の 原料の

　 タ イ プ

温度 （
°F ）

B ／（15） B2 （70＞

1　
　
　
　

2A

　
A

134．75155

．7557

，25119

．75
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図 9　 原料 の タイ プ 〔A ］，A2）と温度 （亅5，70（
° F））での セ ル 平均の 変化，

Log ； lt，［く dl ＝2．742 よ り，決定 を保 留 し，　 step 　2 に 移行 す る．

・t・p2 　 H62）
・ッ，、．

一
．721 − O

，
　Hi2 ）

・7、、
− 721≠0

検定統計量の 実現値 は t2 ； 2．096 で あ り，

　Normal ： lt2＜ d2 − 3．139 よ り， 決定を保留 し，
　 step 　3 に移行す る，

　α t ： 囹 く d2＝ 2．703 よ り，決定 を保 留 し，　 st，ep 　3 に移行 す る，

表 9　 原料の タ イ プ （Al ，
A2）と温 度 （15 ，

70，125 （
°F ））で の セ ル平均，

板 の 原 料の

　 タイ プ

温度 （
°F ）

β 1（15） β2（70） B3 （125〕

1　　　　
2A

　

A

134．75155

．7557

，25119

．7557

，5049

，50

　　　　　　　 舅

　　　　　　　 寰

　　　　　　　 疂
　 　 　 　 　 　野

　 　 　 　 　 　 ミ　 8
　 　 　 　 　 　） 　　

一
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　　　　　　　　　 Bl　　　　　　　 B2 　　　　　　　 B3

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 温度 （
°F）

図 10　原 料 の タイ プ （A ／ ，
A2 ）と温 度 （15，

70
，
125（

DF

））で の セ ル 平 均 の 変化．
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Log ： lt2」＜ d2＝ 2．664 よ り， 決定を保留 し，　 step 　3 に移行する。

・t・p3 　 H！％ 、，
一

ッ、、
− 0

，
∬！

3）
・7、、

− 731 ≠0

検定統計量 の 実現値は t3＝
− 5．392 で あり，

　Normal ： t3 ＞ d3 ＝ 2．538
，

　α 士 ： 1ち1＞ d3 ＝ 2．683
，

　Lo9 ：　Lt，1＞ d3 ＝ 2．752．

これ よ り，step 　3 で 3 つ の アル フ ァ 消費関数 を も とに した方法 の 全て で H ！
3）

を棄却 し，セ

ル （A3 ，
B1）， （A3 ，

B2）の うち少な くとも一方に 交互作用が ある と し
， 検定 を終了す る．

表 10　 原料 の タイ プ （Al ，
A2

，
A3）と温 度 （15，　70，125（

° F））で の セ ル 平均．

板の 原料 の

　　タイ プ

温 度 （
°F ）

B1（15） B2 （70） β3（125）

ALA243 134．75155

、75144

．00

57，25119

．75145

．75

57．5049

，50
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図 11　 原 料 の タ イ プ （Al ，A2 、A3）と温度 〔ユ5，70，125（
°F ＞）で の セ ル 平均 の 変化．

6．　 まとめ

　こ の 研究は，2 元表 にお い て，セ ル 毎の逐次的な用量反応試験に よ っ て 得 られた群観測値

を もとに ，交互作用 をもつ 最 小用 量 を逐次的 に 検 出す る逐次型 多重比較 法 を提案 した． こ

の 手法 を構築す るた め に次の よ うな理 論的な解明を行 っ た．
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　初め に各 step で 交互作用 を逐次 的に検定す るた め に，2 × 2 対比 を用 い た仮 説 を考え ， そ

れ に対す る検 定統 計量 を提案 した．次 に 定義 され た Type　I　FWER を満たす ような繰返 し

信頼限界を決め るた めの積分公 式 を導出 した．更に検出力を定義 し，その 検出力 を保 ちな

が ら，各セ ル に おけ る必要標本 サイズ を決 め る手順 を示 した．

　シ ミ ュ レ
ー

シ ョ ン で は，3 × 32 元表に つ い て ， 8種類 の 交互 作用 が存在 す る母平均の 配

置を仮定 し ， 検出力や必要標本サイズ に関 して ，3 つ の ア ル フ ァ 消費関数 を もとに した方

法の 有効性を比較 した． こ れに よ り， 次 の様 な特徴 を得 た．

　（i）最 大 step 数 2（b − 1）に 対 し， 早 い 段階の step で 交互作用 の 出現 が予 想 され る時 は
，

　Log を もとに した 方法が 有効 で あ り， 後 半の 段階の step で 交 ：々作用の 出現が 予想 で

　きる時は
，

Normal を もとに した方法が有効で あ る事が 分か っ た．

　（ii）交互作用が 存在す る母平均の 配置で δi の 値が 大 き い 時 ，
セ ル 毎 の 必 要標本サ イズ

　
’
r
’
は小 さ くな り， 逐次検定が最終 step まで進 ん だ時の 全必要標本サ イズ ’

r
’
t ＝ 3x3 × r

　は さ ほ ど大 き くな らない ． しか し，δi の 値が 小さ い 時，必要標本サ イズは 人 き くな り，

　こ の 逐次試 験の 実施 が 可能か の 検討が必要 とな る．

こ の 研究を通 じて ，い くっ か の 問題 もあ る．

繰返 し信頼 限界及び検 出力の 公式 は多重積分で 表 され るた め
， 因 rの 水 準数が 増加 した と

き ， 積分 回数が増加 し，計算が 難渋 する．また ，この逐次検定を行 うた め に は事前に Type

IFWER α と検 出力 π を指定 し， 母平均 ， 母分散を推定 し配置を決め，それ に適 した ア ル

フ ァ 消費関数を選び，必要標本サイズ と繰返 し信頼 限界 を決 め て おか なければ な らな い ．

特 に 母平均や 母分散の 推定 に関 し，推定誤差が 大 き い 時 ， 必要標本 サイズ や検 出力 に 影響

し
，

こ の 方法 を利用 す る際の 性能面の 問題 となる． こ の 研究で は，各水準で 等サ ン プル 数

を仮定 して い るが ，不揃い の サ ン プル 数で こ の 逐次型多重比較法 の 開発 も価値があ る．こ

れ を今後の 課題 とする．
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