
New Food Industry (New Food Indust.) 2025  Vol.67  No.10 573   

Key Words: ヒト臨床試験，ヒト試験，特定保健用食品，機能性表示食品，研究デザイン，CONSORT，ガイドライン，
アウトカム，SPIRIT

馬場　亜沙美 (BABA Asami)1* ，鈴木　直子 (SUZUKI Naoko)1，
田中　瑞穂 (TANAKA Mizuho)1，山本　和雄 (YAMAMOTO Kazuo)1 

翻訳    

* 責任著者 : 馬場　亜沙美
所属（翻訳）: 1 株式会社オルトメディコ　
〒 112-0002 東京都文京区小石川 1-4-1 住友不動産後楽園ビル 2 階

Japanese translation of “SPIRIT 2025 explanation and elaboration: 
updated guideline for protocols of randomised trials”

Authors:
Asbjørn Hróbjartsson, professor 1, 2, Isabelle Boutron, professor 3, 4, Sally Hopewell, professor 5, David Moher, professor 6, Kenneth 
F Schulz, professor 7, Gary S Collins, professor 8, Ruth Tunn, research fellow 5, Rakesh Aggarwal, professor 9, Michael Berkwits, 
former deputy editor 10, Jesse A Berlin, professor 11, 12, Nita Bhandari, senior scientist 13, Nancy J Butcher, professor 14, 15, Marion K 
Campbell, professor 16, Runcie C W Chidebe, researcher 17, 18, Diana R Elbourne, professor 19, Andrew J Farmer, professor 20, Dean 
A Fergusson, professor 21, Robert M Golub, professor 22, Steven N Goodman, professor 23, Tammy C Hoffmann, professor 24, John 
P A Ioannidis, professor 25, Brennan C Kahan, principal research fellow 26, Rachel L Knowles, principal research fellow 27, Sarah 
E Lamb, professor 28, Steff Lewis, professor 29, Elizabeth Loder, professor 30, 31, Martin Offringa, professor 14, Philippe Ravaud, 
professor 32, Dawn P Richards, director of patient and public engagement 33, Frank W Rockhold, professor 34, David L Schriger, 
professor 35, Nandi L Siegfried, professor 36, Sophie Staniszewska, professor 37, Rod S Taylor, professor 38, Lehana Thabane, 
professor 39, 40, David J Torgerson, professor 41, Sunita Vohra, professor 42, Ian R White, professor 25, An-Wen Chan, professor 43

Translators:
Asami Baba 1*, Naoko Suzuki 1, Mizuho Tanaka 1, Kazuo Yamamoto 1

*Correspondence author: Asami Baba
Keywords: Human clinical trial, Food for Specified Health Uses, Food with Function Claims, Research design, CONSORT, 
                   Outcome, SPIRIT

シリーズ　EQUATOR Network が提供するガイドラインの紹介

SPIRIT 2025 explanation and elaboration: updated 
guideline for protocols of randomised trials の和訳 （2）

Asbjørn Hróbjartsson, professor 1, 2, Isabelle Boutron, professor 3, 4, Sally Hopewell, professor 5, David Moher, professor 6, 
Kenneth F Schulz, professor 7, Gary S Collins, professor 8, Ruth Tunn, research fellow 5, Rakesh Aggarwal, professor 9, 
Michael Berkwits, former deputy editor 10, Jesse A Berlin, professor 11, 12, Nita Bhandari, senior scientist 13, Nancy J Butcher, 
professor 14, 15, Marion K Campbell, professor 16, Runcie C W Chidebe, researcher 17, 18, Diana R Elbourne, professor 19, 
Andrew J Farmer, professor 20, Dean A Fergusson, professor 21, Robert M Golub, professor 22, Steven N Goodman, professor 23, 
Tammy C Hoffmann, professor 24, John P A Ioannidis, professor 25, Brennan C Kahan, principal research fellow 26, Rachel L 
Knowles, principal research fellow 27, Sarah E Lamb, professor 28, Steff Lewis, professor 29, Elizabeth Loder, professor 30, 31, 
Martin Offringa, professor 14, Philippe Ravaud, professor 32, Dawn P Richards, director of patient and public engagement 33, 
Frank W Rockhold, professor 34, David L Schriger, professor 35, Nandi L Siegfried, professor 36, Sophie Staniszewska, 
professor 37, Rod S Taylor, professor 38, Lehana Thabane, professor 39, 40, David J Torgerson, professor 41, Sunita Vohra, 
professor 42, Ian R White, professor 25, An-Wen Chan, professor 43

著者



574   New Food Industry (New Food Indust.) 2025  Vol.67  No.10

シリーズ EQUATOR Networkが提供するガイドラインの紹介
SPIRIT 2025 explanation and elaboration: updated guideline for protocols of randomised trialsの和訳 (2)

Affiliations (Authors) :
1 Centre for Evidence-Based Medicine Odense and Cochrane Denmark, Department of Clinical Research, University of Southern Denmark, 
Odense, Denmark

2 Open Patient data Explorative Network, Odense University Hospital, Odense, Denmark
3 Université Paris Cité and Université Sorbonne Paris Nord, Inserm, INRAE, Centre for Research in Epidemiology and Statistics (CRESS), 
Paris, France

4 Centre d’Epidémiologie Clinique, Hôpital Hôtel Dieu, AP-HP, Paris, France
5 Oxford Clinical Trials Research Unit, Centre for Statistics in Medicine, University of Oxford, Oxford, UK
6 Centre for Journalology, Clinical Epidemiology Programme, Ottawa Hospital Research Institute, Ottawa, ON, Canada
7 Department of Obstetrics and Gynaecology, School of Medicine, University of North Carolina at Chapel Hill, Chapel Hill, NC, USA
8 UK EQUATOR Centre, Centre for Statistics in Medicine, University of Oxford, Oxford, UK
9 Jawaharlal Institute of Postgraduate Medical Education and Research, Puducherry, India

10 JAMA and the JAMA Network, Chicago, IL, USA
11 Department of Biostatistics and Epidemiology, School of Public Health, Centre for Pharmacoepidemiology and Treatment Science, 

Rutgers University, New Brunswick, NJ, USA
12 JAMA Network Open, Chicago, IL, USA
13 Centre for Health Research and Development, Society for Applied Studies, New Delhi, India
14 Child Health Evaluation Services, The Hospital for Sick Children Research Institute, Toronto, ON, Canada
15 Department of Psychiatry, University of Toronto, Toronto, ON, Canada
16 Aberdeen Centre for Evaluation, University of Aberdeen, Aberdeen, UK
17 Project PINK BLUE-Health and Psychological Trust Centre, Utako, Abuja, Nigeria
18 Department of Sociology and Gerontology and Scripps Gerontology Centre, Miami University, OH, USA
19 Department of Medical Statistics, London School of Hygiene and Tropical Medicine, London, UK
20 Nuffield Department of Primary Care Health Sciences, University of Oxford, Oxford, UK
21 Ottawa Hospital Research Institute, Ottawa, ON, Canada
22 Department of Medicine, Northwestern University Feinberg School of Medicine, Chicago, IL, USA
23 Department of Epidemiology and Population Health, Stanford University, Palo Alto, CA, USA
24 Institute for Evidence-Based Healthcare, Faculty of Health Sciences and Medicine, Bond University, Robina, QLD, Australia
25 Departments of Medicine, of Epidemiology and Population Health, of Biomedical Data Science, and of Statistics, and Meta-

Research Innovation Centre at Stanford (METRICS), Stanford University, Stanford, CA, USA
26 MRC Clinical Trials Unit at University College London, London, UK
27 University College London, UCL Great Ormond Street Institute of Child Health, London, UK
28 Faculty of Health and Life Sciences, University of Exeter, Exeter, UK
29 Edinburgh Clinical Trials Unit, Usher Institute-University of Edinburgh, Edinburgh BioQuarter, Edinburgh, UK
30 The BMJ, BMA House, London, UK
31 Brigham and Women’s Hospital, Harvard Medical School, Boston, MA, USA
32 Université Paris Cité, Inserm, INRAE, Centre de Recherche Epidémiologie et Statistiques, Université Paris Cité, Paris, France
33 Clinical Trials Ontario, MaRS Centre, Toronto, ON, Canada
34 Duke Clinical Research Institute, Duke University Medical Centre, Durham, NC, USA
35 Department of Emergency Medicine, University of California, Los Angeles, CA, USA
36 Mental Health, Alcohol, Substance Use, and Tobacco Research Unit, South African Medical Research Council, Cape Town, South Africa
37 Warwick Applied Health, Warwick Medical School, University of Warwick, Coventry, UK
38 MRC/CSO Social and Public Health Sciences Unit and Robertson Centre for Biostatistics, Institute of Health and Wellbeing, University 

of Glasgow, Glasgow, UK
39 Department of Health Research Methods Evidence and Impact, McMaster University, Hamilton, ON, Canada
40 St Joseph’s Healthcare Hamilton, Hamilton, ON, Canada
41 York Trials Unit, Department of Health Sciences, University of York, York, UK
42 Faculty of Medicine and Dentistry, University of Alberta, Edmonton, AB, Canada
43 Department of Medicine, Women’s College Research Institute, University of Toronto, Toronto, ON, Canada

Affiliated institution
1 ORTHOMEDICO Inc.

2F Sumitomo Fudosan Korakuen Bldg.,1-4-1 Koishikawa,Bunkyo-ku,Tokyo,112-0002,Japan.



New Food Industry (New Food Indust.) 2025  Vol.67  No.10  575   

Japanese translation of “SPIRIT 2025 explanation and elaboration: updated guideline for protocols of randomised trials”

本稿について
　本稿は，EQUATOR Network が提供するガイドラインの一つである「SPIRIT 2025 explanation and elaboration: 

updated guideline for protocols of randomised trials」を翻訳・要約したものである。なお，付録および補足資料は原文 

（https://doi.org/10.1136/bmj-2024-081660）にアクセスして参照する。また，本稿は 2 部構成の中の 2 部である。

1．改訂された項目
1-1．Item 24a（SPIRIT 2013: Item 17a）

SPIRIT
2025
No

SPIRIT
2013
No

内容

Item 24a Item 17a 原文 : Who wi l l  be  bl inded after 
assignment to interventions 

（ e . g . ,  p a r t i c i p a n t s ,  c a r e 
providers, outcome assessors, 
data analysts）

邦訳 : 介入への割り付け後に盲検化さ
れる者 （例 : 参加者，ケア提供
者，結果評価者，データ解析者）

1-1-1．Item 24a の記載例
　「したがって，参加者と治療提供者は介入につい
て盲検化される。試験に関与する全ての研究者も，
試験が終了するまで介入の割り付けについて盲検化
される。研究終了時，統計解析を行う研究者は，参
加者をコード化されたグループに分け，介入の割り
付けについては知らされない 1）。」
　「試験参加者，治療提供者，アウトカム評価者，デー
タ解析者は治療割り付けについて盲検化される。治
療パッケージとプラセボパッケージの提供者のみ
が，対応するパッケージのコーディングスキームを
知っており，試験終了後までこの情報を開示しない
2）。」「試験のオープンな性質を考慮して，割り付け
られた介入は臨床スタッフと患者に対して盲検化さ
れない。アウトカム評価とデータ解析も，アウトカ
ムの客観的性格とオープンな試験介入を考慮し，患
者のグループ割り付けについて盲検化されない 3）。」

1-1-2．Item 24a の解説
　盲検化（マスキング）とは，割り付け後，試験群
の割り付けを隠しておくことであり，ランダム化試
験におけるバイアスのリスクを低減するために一般
的に用いられる 4, 5）。参加者に割り付けられた介入
を認識することは，アウトカムの測定，特に主観的
なもの（例 : quality of life）1–33）において確認バイア
スをもたらす可能性があり，試験介入（例 : 投与量

の変更）（item 15b），併用介入，または治療の他の
側面（item 15d）を中止または変更する決定におい
てパフォーマンスバイアスをもたらし 34），試験か
ら離脱する，または解析から参加者を除外する決定
において除外バイアスまたは萎縮バイアスをもたら
す可能性がある 35, 36）。我々は一般的に好まれる盲検
化という用語を使用するが，盲検化と眼科的疾患ま
たは健康アウトカムとの関連性からマスキングとい
う用語を使用する場合もある 37）。
　盲検化できるのは，試験参加者，治療提供者，デー
タ収集者，アウトカム評価者，データ解析者 38）お
よび論文執筆者など多くのグループである。データ
モニタリング委員会メンバーの盲検化は一般的に推
奨されない 39）。介入間の明らかな違いにより，試験
参加者と治療提供者の盲検化が不可能な場合 40, 41），
アウトカム評価者の盲検化は実施可能である場合が
多い 42）。例外は，患者または参加者が報告した結
果（例 : 疼痛）を伴う試験であり，患者がアウトカ
ム評価者となるである。また，どの介入が有効であ
るかという研究仮説について，参加者や試験スタッ
フを盲検化することも可能であろう。例えばうつ病
に対する光療法を評価する試験において，試験参加
者は，当該試験は 2 つの異なる形態の光療法を評価
する試験であると知らされたが，真の仮説は，明る
い青色光は潜在的に効果があると考えられ，薄暗い
赤色光はプラセボと考えられていたというもので
ある 43）。その重要性にもかかわらず，盲検化はし
ばしば臨床試験プロトコルに十分に記載されてい
ないことがある 44）。しかし，2016 年に実施された
108 件と 292 件のプロトコルの 2 つのサンプルのレ
ビューによると，82% から 94% のプロトコルが参
加者と治療提供者の盲検化状態に言及し，68% か
ら 70% がアウトカム評価者の盲検化状態を報告し
ていた 45, 46）。プロトコルでは，誰が介入群に対して
盲検化されるのか，少なくとも試験参加者，治療提
供者，アウトカム評価者の盲検化状態を明示すべき
である。
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　このような記述は，単盲検や二重盲検のような曖
昧な用語を使用するよりもはるかに好ましい 47, 48）。

1-1-3．Item 24a の要約
・誰が介入の割り付けについて盲検化されるか
・試験参加者
・治療提供者（すなわち，介入を実施する者）
・アウトカム評価者（すなわち，参加者が対象アウ

トカムを経験したかどうかを判断する者），参加
者（患者報告アウトカムの場合），治療提供者，
または独立した観測者など

・統計解析を行うデータ解析者

1-2．Item 24b（SPIRIT 2013: Item 17a）

SPIRIT
2025
No

SPIRIT
2013
No

内容

Item 24b Item 17a 原文 : If blinded, how blinding will be 
achieved and description of the 
similarity of interventions

邦訳 : 盲検化が行われる場合，どのよ
うに盲検化が達成されるのか，
そして介入の類似性についての
説明

1-2-1．Item 24b の記載例
　「プロバイオティクスの 2 カプセルには，5×107 

CFU の Hafnia alvei HA4597 TM，5 mg の亜鉛，20 µ
g のクロムが含まれている。カプセルは胃酸に強い
耐胃酸性である。プロバイオティクスの効果が菌株

（すなわち Hafnia alvei）と直接関係しているかどう
かを調べるため，比較対照としてプラセボが使用さ
れている。プラセボ品は，色，におい，味において
活性製剤と区別がつかず，同じ組成であるが，生菌
は含まれていない。試験品は外注薬局によって包装
され，盲検化されている。両製品のパッケージの外
観は同一である 1）。」
　「負荷輸液剤は無菌のプラスチック製不透明容器
で希釈し，持続輸液剤は 50 mL シリンジ（全て「研
究用薬剤」と表示）に調製する。気管内導入後，高
用量トラネキサム酸（TXA）群の患者には TXA 20 

mg/kg を負荷投与し，その後硬膜閉鎖まで TXA を
5 mg/kg/hour の速度で持続注入する。低用量群では，
TXA 20 mg/kg を負荷投与した後，生理食塩水を持
続注入する。対照群では，患者には同量の生理食塩
水が同じ設定で投与される 49）」。

1-2-2．Item 24b の解説
　試験参加者またはスタッフの盲検化を達成するに
は，盲検化の導入と維持の両方に適切な手順が必要
である。多くの場合，試験参加者と介入提供者の盲
検化には，比較される介入のマッチング，すなわち
外見上区別できない 2 つの介入を作成することが必
要であり，1 つは試験が検証している原因成分を含
む実験的介入，もう 1 つはその成分を含まない比較
対照である。古典的には，これは形態（例 : 錠剤）
だけでなく外見的な特徴（例 : 色，味，大きさ）が
一致するプラセボ比較対照を作成することによって
達成される 50）。
　2 つの実薬介入（例 : 1 つは錠剤，もう 1 つは注
射剤）をするいくつかの試験では，比較する介入に
実験的錠剤とプラセボ注射剤，プラセボ錠剤と実験
的注射剤が含まれる二重盲検手順が使用される。ほ
とんどの臨床試験で使用される従来のプラセボは，
実験的介入の外見的な特徴を一致させるが，実験的
介入の識別可能な非治療効果は一致させない。その
ような副作用が潜在的に重要であると考えられる場
合，一部の薬剤試験では，実薬プラセボ，すなわち
実験的介入の副作用を（一部）模倣する薬理学的に
活性な物質を添加したプラセボが使用される 51, 52）。
　試験参加者と介入提供者の盲検化が不可能な状況
でも，外部のアウトカム評価者の盲検化はほとんど
の場合可能である。この場合，アウトカム評価者が
患者の治療に参加しないことが必要である。
　参加者，治療提供者，アウトカム評価者の盲検化
を維持することが困難な場合がある。実際，不適切
なマッチング，すなわち比較された介入の物理的特
性における識別可能な差異は，薬剤試験における盲
検化の解除の主なメカニズムであるようである 53）。
特に，色や味の識別可能な差異に関連する不適切な
マッチングが特に問題となるようである 53）。クロ
スオーバー試験やプラセボ導入期間を含む並行群間
試験など，患者が実験介入と比較介入の両方に曝露
されるように設計された試験では，盲検化が解除さ
れるリスクが高くなる。
　盲検化解除のリスクのもう 1 つの明らかな例は，
各試験群割り当てを示すために（各参加者に固有の
コードではなく）固定コードを使用することである

（例 : A= 介入群，B= 対照群）。このような状況では，
1 人の参加者の盲検を解除することで，多くの試験
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参加者の盲検を意図せずに解除してしまう可能性が
ある。アウトカム評価者が盲検化されていない患者
と密接に交流する場合（例 : 面接中），盲検化の解
除のリスクは高くなる。
　試験終了時に試験の主要人物に試験群の割り付け
を推測してもらい，その回答を偶然に予想されるも
のと比較することで，盲検化が成功したか否かを正
確に確認すべきであるとする意見もある 54）。しかし，
このような確認の結果をどのように解釈するのが最
善かは不明である 53, 55–57）。
　1994 年からのプロトコルサンプルで，盲検化の
導入および維持の計画に関する記述を検討した 44）。
二重盲検で計画された 55 の試験プロトコルのうち，
9% にあたる 5 件は二重盲検以上の情報を示してお
らず，45% にあたる 25 件は二重盲検の方法が報告
され，58% にあたる 32 件は比較された介入が類似
していることが記載されていた。この研究結果は，
BMJ 誌（025; 389: e081660 号）において 2025 年 4

月 28 日に「doi: 10.1136/bmj-2024-081660」として初
めて公開され，2025 年 6 月 11 日にゲストによって 

https://www.bmj.com/ からダウンロードされた。
　試験責任医師，参加者および評価者が盲検化され
ると主張する場合，プロトコルは，盲検化の機序（例 : 

カプセル，錠剤，フィルム）および介入特性の類似
性（例 : 投与方法，外観，におい，味，特有の味を
隠すための特別な香料の使用）に関する情報を提供
すべきである。さらに，盲検化解除の可能性を低減
するための戦略については，盲検化手順の試験前評
価などをプロトコルに記載する必要がある 58）。また，
明白な盲検化解除の事例を含め，盲検化が損なわれ
るリスクを低減または評価することを意図した手順
を記載することを推奨する 53, 57）。

1-2-3．Item 24b の要約
盲検化試験の場合
・盲検化を確立するためのメカニズム（例 : 同一の

プラセボ，二重盲検）
・比較対照となる介入の特徴における類似点または

相違点（例 : 外観，味）
・盲検化を維持し，意図せず盲検化が解除されるリ

スクを低減するための手順
・盲検化手順の評価を目的とした手順（例 : 盲検化

手順の試験前評価）

1-3．Item 27d（SPIRIT 2010: Item 20b）

SPIRIT
2025
No

SPIRIT
2013
No

内容

Item27d Item  20b 原文 : Methods for any additional 
analyses （e.g., subgroup and 
sensitivity analyses）

邦訳 : 追加の分析 （例 : サブグループ
分析や感度分析）の方法

1-3-1．Item 27d の記載例
　症状改善に関する主要な解析は，以下のサブグ
ループにおける治療効果の違いを調査するために行
う。
1．性感染症（STI）の併発の有無（はい / いいえ）
2．細菌性膣炎（BV）が顕微鏡検査で陽性と確認さ

れた（はい / いいえ）
3．参加者が訪れた施設の種類（性病専門医 vs. 一

般開業医 / その他のクリニック）
　各サブグループについて群間治療効果が提供され
るが，サブグループ効果の解釈は，回帰モデルに適
切な交互作用項を当てはめることによって推定され
る治療サブグループ間の交互作用と 95% 信頼区間
に基づく。本試験は，この種の交互作用ではなく，
群間の全体的な差を検出するように検出力が設定さ
れているため，これらのサブグループ解析は探索的
とみなされる 59）。
　感度分析は，欠測アウトカムが異なるランダム化
群で可能な限り最悪または最良であるという仮定に
基づいて実施される。欠損値によって結論が異なる
可能性があることが示された場合は，欠損値に対し
てさらに多重代入を行う。これらの解析では，フォ
ローアップ時の欠損の結果は，測定された変数の差
に関係する範囲で（すなわち，ランダム欠損の仮定
のもとで）考慮される 60）。

1-3-2．Item 27d の解説
　サブグループ解析は，介入効果が異なるサブグ
ループ間（例 : 若年参加者と高齢参加者，男性と女
性）で結果が異なることの証拠を探すために計画さ
れる。感度分析は，異なる仮定や分析アプローチに
対する主要分析の頑健性を調べるために計画されて
いる。
　サブグループ間の差を調べるには，変数と介入効
果の間の統計的交互作用を評価する必要がある 61）。
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交互作用は，（各サブグループの点推定値や信頼区
間，交互作用の P 値などの関連情報とともに）結
果を図に示すことで提示できる。
　サブグループ解析は一般的に行われているが 62, 63），
特に不適切に実施されたり，選択的に報告されたり
した場合，バイアスや誤解の影響を非常に受けやす
い。事後サブグループ解析（つまり，データを見た
後に行う解析は，偽陽性の結果が出るリスクが高い
ため，避けるべきである 64）。同じ理由から，たと
え事前に規定されていたとしても，多くのサブグ
ループ解析を実施することは問題である。ランダム
化後に測定された変数に基づいてサブグループを定
義することは，バイアスが生じやすいため避けるべ
きである 65）。もう一つのよくある間違いは，ある
サブグループにおける統計的に有意でない P 値と
別のサブグループにおける統計的に有意な P 値に
基づいて，あるいは信頼区間が重なっているかどう
かに基づいて，サブグループ間の差を結論づけるこ
とである。十分に文書化されたサブグループの差は，
そのような差を主張するよりもはるかに少ない傾向
がある 66）。
　もう一つの考慮点は，サブグループを定義するた
めに連続変数を分類することである。分類は，単純
でわかりやすいという理由でよく行われるが，この
方法には重大な欠点がある。サブグループを定義す
るためのカットオフポイントは，臨床的または生物
学的根拠なしに恣意的に選択されることが多い。ま
た，分類は情報の損失と統計的検出力の低下にもつ
ながる。
　2006 年から 2017 年に発行されたプロトコル，ま
たは2012年と2016年に承認されたプロトコルでは，
20% から 36% がサブグループ解析を記述していた
が，多くの場合，根拠（サブグループ解析を記述し
たプロトコルの 83% から 96% で未報告），予想さ
れる効果の方向（85~100%），特定の変数（17~27%），
交互作用の検定（67~73%），および統計的検出力の
考慮（88~97%）を含む重要な詳細を報告していな
かった 62, 63）。レビューによると，半数以上の試験で，
論文で報告されたサブグループ解析とプロトコルに
記載されたサブグループ解析が一致していないこと
が判明しており 63, 67），事後的解析と選択的報告に関
する懸念が生じている。
　サブグループを調査する根拠は，試験実施計画書

に概説されるべきであり，これには，どのベースラ
イン変数を調査するか，そして妥当性に基づいて
サブグループ効果の仮説的な方向性が含まれる 68）。
連続的なベースライン変数を分類する場合は，その
根拠とカットオフポイントを記載する。サブグルー
プの解析に使用される全ての統計的手法は明確に記
述されるべきである。
　感度分析はサブグループ分析とは目的が異なる。
感度分析は，データ，方法，モデルに関する様々な
仮定の下で，（一次）試験結果が大幅に変化するか
どうかを検討するために計画される 69, 70）。感度分析
は，欠損データの影響や欠損データの取り扱いに関
する一次解析での仮定を検討するために計画される
ことが多い（item 27c）。感度分析から得られた知見
が主要な結果と一致する場合，主要な結果が妥当で
あるとの信頼性を高めることができる 69, 71）。
　プロトコルには，計画されている全ての感度分析，
その根拠，使用する方法を明確に記述すべきである。

1-3-3．Item 27d の要約
計画されたサブグループ解析について
・ベースライン変数
・根拠
・統計的方法（例 : 交互作用の検定）
・（該当する場合）連続ベースライン変数のカット

オフ点と分類の根拠

計画された感度分析について
・根拠
・統計的方法

2．削除された項目
2-1．Item 23（SPIRIT 2013）

SPIRIT
2025
No

SPIRIT
2013
No

内容

- Item 23 原文 : -

邦訳 : -

2-1-1．Item 23 の記載例
　該当しない。

2-1-2．Item 23 の解説
　該当しない。



New Food Industry (New Food Indust.) 2025  Vol.67  No.10  579   

Japanese translation of “SPIRIT 2025 explanation and elaboration: updated guideline for protocols of randomised trials”

定値，および横断調査で収集された昆虫学的デー
タは，ODK Collect をインストールしたスマート
フォンを用いて電子フォームに取り込まれる。デー
タは London School of Hygiene and Tropical Medicine

（LSHTM）の安全なサーバーに保存され，全てのデー
タ管理と操作は Stata Corp（Stata）を用いて行われ
る。検査データは，分析装置から直接出力され，デー
タベースにインポートされる。データの抽出は，ク
エリと分析のために Stata 形式に変換される。同定
されたデータは，広く使用されているいくつかの
フォーマットで共有することが可能である。
 

データの質と管理
　紙の症例報告書（CRF）には，データ入力と処理
を容易かつ正確に行うため，番号とコード化された
項目が付され，草稿は最終決定前に研究チームに
よってレビューされる。データ収集のための標準作
業手順書（SOP）が作成され，現場スタッフは厳密
なデータ収集を確実にするために適切な訓練を受け
る。これには，データの欠落や不自然な回答がない
かを確認することによる，スタッフ自身の作業品質
管理（QC）も含まれる。さらに，データ収集後数
時間以内に，データの完全性と回答の内部一貫性を
確認するため，監督者による QC チェックを行う。
修正が必要な場合は，CRF がデータ入力のために
提出される前に行われる。電子 CRF には，データ
の欠落，不自然な回答，内部一貫性の確認が組み
込まれ，電子 CRF を使用して収集されたデータに
は，機器のシリアル番号と日時のスタンプが含ま
れ，機器はパスワードで保護される。紙の CRF で
収集された全ての量的データは，2 人のデータ担当
者によって独立してデータベースに二重に入力さ
れる。データベースは，データ入力の日時スタン
プと，データに加えられた全ての変更を含む監査
証跡を維持する。

データの安全性
　データの安全性，特に参加者の機密情報に関す
る安全性の確保には万全を期す。全てのデータは
LSHTM クラウド上の安全なサーバーにアップロー
ドされる。全てのデータは暗号化されて保存され，
データ管理者が持つパスワードと暗号化キーによっ
てのみアクセスできる。研究データベースには，研

2-2．Item 32（SPIRIT 2013）

SPIRIT
2025
No

SPIRIT
2013
No

内容

- Item 32 原文 : -

邦訳 : -

2-2-1．Item 32 の記載例
　該当しない。

2-2-2．Item 32 の解説
　該当しない。

2-3．Item 33（SPIRIT 2013）

SPIRIT
2025
No

SPIRIT
2013
No

内容

- Item 33 原文 : -

邦訳 : -

2-3-1．Item 33 の記載例
　該当しない。

2-3-2．Item 33 の解説
　該当しない。

3．統合された項目
3-1．Item 26（SPIRIT 2013: Item 19）

SPIRIT
2025
No

SPIRIT
2013
No

内容

Item 26 Item 19 原文 : Plans for data entry, coding, 
security, and storage, including 
a n y  r e l a t e d  p r o c e s s e s  t o 
promote data quality （e.g., 
double data entry; range checks 
for data values）. Reference 
t o  w h e r e  d e t a i l s  o f  d a t a 
management procedures can be 
accessed, if not in the protocol

邦訳 : データ品質を促進するための関
連プロセス （例 : 二重データ入
力，データ値の範囲チェック）
を含むデータ入力，コーディン
グ， セ キ ュ リ テ ィ， お よ び ス
トレージに関する計画。プロト
コルに記載されていない場合，
データ管理方法の詳細がアクセ
スできる場所を参照

3-1-1．Item 26 の記載例
　世帯データ，コホート発生率調査における臨床測
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究参加者個人を特定できるような情報は一切保存し
ない。匿名化された研究番号を参加者固有の識別子
として使用する。

データ保管
　試験終了後，電子ファイルはサーバーに保管さ
れ，暗号化された USB にコピーされ，金庫に保管
される。CRF は，CRF および文書を長期保管する
ための施錠されたキャビネットを備えた安全な文書
保管所に保管される。全ての紙媒体の記録は，主要
アウトカムに関するデータが公表された時点から最
低 10 年間保存される。電子データは試験終了後最
低 10 年間保管され，定期的にデータが読み取り可
能であることが確認される 72）。

3-1-2．Item 26 の解説
　臨床試験参加者から収集したデータの取り扱い計
画は，データの妥当性と完全性を促進するのに役立
つ。データ管理計画には，臨床試験中および臨床試
験後のデータの収集，処理，保護，保管，共有の方
法が詳述されている。データ管理計画の内容につい
てはガイダンスがある 73–75）。
　データ入力方法の違いは，データの正確性，コス
ト，効率の面で試験に影響を与える可能性がある。
例えば，紙の症例報告書と比較した場合，電子デー
タ収集はデータ入力に必要な時間を短縮し，データ
入力とデータ収集を組み合わせることにより，効率
的なデータ検証，クエリの解決，データベースの公
開を可能にする（item 25a）76, 77）。紙媒体でデータ
を収集する場合，データ入力はローカルまたは中央
サイトで行うことができる。ローカルでのデータ入
力は，欠落や不正確なデータの迅速な訂正を可能に
し，中央でのデータ入力は，盲検化（マスキング），
標準化およびデータ入力スタッフの中核グループの
訓練を容易にする。
　数値化されていない生データは通常，データの保
存，レビュー，集計，分析を容易にするためにコー
ド化される。観察者間の誤差やばらつきを減らすた
めに，標準的なコード化の方法を定めることが重要
である。データ入力とコード化が異なる担当者に
よって行われる場合，誤解を避けるために，スタッ
フが明確で標準化された用語や略語を使用すること
が特に重要である。

データ入力とコード化の精度を高めるために，標準
的なプロセスがしばしば導入されている 78, 79）。一般
的な例としては，二重データ入力 80），データが適
切な形式（例 : 整数）であるか，または予想される
値の範囲内であることの検証，欠損値または明らか
に誤りのある値を特定するために，ランダムに抽出
したデータのサブセットを原文書から独立して検証
することなどが挙げられる。データ入力エラーを検
出するために独立した二重データ入力が行われる
が，その時間とコストは，単一データ入力と比較し
た場合のエラー率の減少の大きさと比較検討する必
要がある。
　参加者とスタッフの両方が盲検化されている試験
では，クリーニングされ固定されたデータファイル
の作成後など，盲検化を解除するタイミングと手順
を計画することが重要である。
　2016 年に承認された 2 つのプロトコルのサンプ
ルのうち，データ入力とコーディングのプロセス
を報告しているのは，それぞれ 64% と 75% であっ
た 45, 46）。プロトコルには，データ入力とデータ処
理に関する計画を，その質を向上させるための手段
とともに完全に記述するか，または完全な情報が記
載されているデータ管理計画書への参照を付けて，
主要な要素を概説すべきである。これらの詳細は主
要アウトカムのデータにとって特に重要である。プ
ロトコルには，参加者データへの不正アクセスや紛
失を防止するためのデータセキュリティ対策，試験
期間中および終了後のデータ保管計画（期間を含む）
についても記載する。この情報は，適用される基準
および規制の遵守の評価に役立つ。

3-1-3．Item 26 の要約
データ管理のプロセス
・データ入力とコーディング（二重入力，データ値

の範囲チェックなどのエラーを減らすための対策
を含む）

・データセキュリティ
・データ保管（期限を含む）

　プロトコルに記載がない場合は，全情報が掲載さ
れている場所（例 : データ管理計画書）を示す。
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3-2．Item 8（SPIRIT 2013: Item 31a，Item31b）

SPIRIT
2025
No

SPIRIT
2013
No

内容

Item 8 Item 31a
Item 31b

原文 : Plans to communicate trial 
results to participants, healthcare 
professionals, the public, and 
other relevant groups （e.g., 
report ing in t r ia l  regist ry, 
p l a i n  l a n g u a g e  s u m m a r y, 
publication）

邦訳 : 参 加 者， 医 療 専 門 家， 一 般 の
人々，およびその他の関連グ
ループ （例 : 試験登録での報告，
平易な言語による要約，出版）
に試験結果を伝える計画

3-2-1．Item 8 の記載例
例 1:

　「研究責任者と研究チームは，消費者，臨床関係者，
資金提供者への研究結果の普及と実施を促進する
ための計画を策定した。Patient Advisory Committee

（PAC; 患者諮問委員会）は，患者，擁護者，地域社
会への研究結果の普及を促進する。PAC が果たす
重要な役割の一つは，研究結果の普及を支援してく
れる地元や地域の組織との関係を構築し，維持する
ことである。地域の会議（例 : 大回診），全国会議

（例 : 米国整形外科学会）での発表，および主要な
学術誌への掲載を通して，より広範な医師へ普及さ
れる。さらにチームは，普及と実施のための努力を
指導するために，臨床医，資金提供者，研究者，消
費者の代表からなる外部諮問委員会を招集する。こ
のグループは，研究期間中，1 回の対面会議と 2 回
の電話会議を行う。これらの外部アドバイザーは，
異なる領域（臨床医療，支払者，患者擁護団体，消
費者団体）の専門家であり，研究結果をより広く普
及させる 81）。」
例 2:

　「 試 験 は ClinicalTrials.gov に 登 録 さ れ て い る。
データ収集が完了した後，完了から 2 年以内に，
ClinicalTrials.gov で結果を報告する予定である。報
告内容には，試験参加者募集や脱退のフローチャー
ト，参加者の人口学的およびベースラインの特徴，
主要および副次的アウトカム（遵守率，CD4 値，
ウイルス量），統計学的検査結果，そして該当する
場合の有害事象情報が含まれる。また，NIH の報告
要件を遵守した後，結果を幅広い利害関係者に提供
するための多面的な発信を行う。これには，（1）ベ

トナムでの公衆衛生関係者との会議（あらゆるレベ
ルの公衆衛生関係者，興味を持つ患者，HIV コミュ
ニティを対象），（2）HIV，社会科学，政策，医療
システムの専門誌への査読付き出版物，（3）国内お
よび国際的な会議での発表（例 : 国際エイズ治療提
供者協会（IAPAC）の年次国際遵守会議）が含まれる。
抄録や出版物の準備にあたり，国際医学雑誌編集
委員会（ICMJE）の推奨する著者資格基準に従い，
専門ライターを雇う意向はない。さらに，試験結
果が示唆するものがある場合には，ベトナムのパー
トナーと協力してより大規模な有効性調査を計画
する 82）。」

3-2-2．Item 8 の解説
　臨床試験における基本的な倫理原則は，試験参加
者が被る潜在的なリスクと，一般に公開される知識
や将来の患者に貢献するという利益とのバランスが
保たれるべきであるということである。ジャーナル
出版は，依然として臨床試験結果を報告する重要な
手段である。オープンアクセス出版は，患者，一般
市民，その他の関係者が，著作権の障壁を減らし，
試験結果を読むための即時かつ無料のアクセスを提
供する。
　しかし，臨床試験の多くは未発表のままである 83, 84）。
患者にとって重要な情報を提供しているにもかか
わらず，統計的に有意でない結果を示した臨床試
験は未発表になる傾向が強く 85），出版されたとし
ても出版までに長期間を要する場合がある 85–87）。
これらは出版バイアスと呼ばれることが多い。全
体として，医学文献は既存のデータの偏った部分
集合であり，有益性の過大評価，有害性の過小評価，
患者治療や研究への有害な影響につながる可能性
がある 83, 88, 89）。査読者や雑誌編集者は，肯定的な知
見を支持するバイアスを有する可能性があるが 90），
出版されないのは，学術誌が掲載を拒絶するという
よりも，試験責任医師や資金提供者が否定的な結果
や無効な結果を提出しないことに起因しているよう
である 85, 91）。
　学術誌での出版以外にも，試験登録システムやプ
レプリントサーバーは情報の発信に重要な場となっ
ている 92–94）。メタリサーチによる研究では，各国で
実施された未発表試験の 4 分の 1 以上の結果が試験
登録システムで確認でき，一部のデータ（特に害に
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関するデータ）は学術誌への掲載物よりも試験登録
システムでより詳細に報告されている場合があるこ
とがわかった 84, 95–98）。ほぼ全ての学術誌が，正式な
学術誌への投稿前にプロトコルや完了した研究をプ
レプリントすることを推奨している 99–102）。初期の
データによれば，プレプリントサーバーにおける試
験結果と最終的な出版物の間にはいくつかの違いが
あることが示されている 103–105）。また，別の出版形
式として，登録報告書というものがあり，これには
データ収集前に登録，査読，（場合によっては）試
験の事前承認が必要になる 106）。
　臨床試験結果の普及はオーサーシップと密接な関
係がある。臨床試験の計画，実施，解釈，報告への
実質的な貢献は，最終的な臨床試験報告書にオー
サーシップを付与することで認められる 107）。同様
に，これらの基準を満たさない者にゲストオーサー
シップを与えるべきではない。
　試験は参加者の自主的な貢献なくしては成立しな
い。試験結果を直接参加者に伝えることは，研究者
と参加者の双方が支持する倫理的責任と広く認識さ
れている 108）。また，一般の人々向けに分かりやす
い言葉でまとめた結果概要は，一般の人々の知識を
高め，将来の患者に役立つ情報を提供する役割を果
たす 109）。
　2012 年に承認された 326 件のプロトコルのうち，
70 件（21%）の試験が 10 年後も未公開のままだっ
た 84）。研究者が主導する 147 件の試験のうち 23 件

（16%）が試験登録簿に結果を報告したのに対し，

企業が主導する 179 件の試験では 150 件（84%）が
結果を報告していた。また，試験結果の公表はプロ
トコルの報告品質の高さと関連していた 84）。さらに，
2016 年の 108 件と 292 件のプロトコルでは，それ
ぞれ 56% と 71% が試験結果を公表する計画につい
て記載されていた 110, 111）。
　試験プロトコルには，登録簿への結果の投稿や学
術誌への掲載など，試験結果の公表計画について記
載する必要がある。また，結果を試験参加者や広範
な対象者にどのように伝えるかを記載することも重
要である。計画には，公表のための報告書の承認お
よび提出プロセスと期限，さらにオーサーシップの
基準を含める必要がある。

3-2-3．Item 8 の要約
・試験結果を参加者，医療専門家，一般市民，その

他の関連グループに公表する計画を立てる（例 : 

試験登録簿への結果の報告，プレプリント，簡潔
な言葉でまとめた概要，オープンアクセスジャー
ナルでの公開）

・報告書の承認と提出に関するプロセスおよび期限
・オーサーシップのガイドライン

最後に

　2 部にわたり SPIRIT 2025 の改訂に関する情報を
取りまとめた。本稿が，臨床研究に関わる皆様の一
助となることを願うとともに，引き続きの情報収集・
議論の契機となれば幸いである。
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