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本 研 究 は 慢 性 腎 不 全 維 持 透 析 患 者 に お け る 二 次 性 副 甲 状 腺 機 能 克 進 症 に 対 す

る 活 性 型 ビ タ ミ ン D 製 剤 治 療 に お い て ､ 統 計 モ デ ル に 基 づ く 将 来 の 予 測 値 か ら

安 全 で 有 効 な 推 奨 投 与 量 を 患 者 ご と に 各 時 点 で 算 出 し ､ 医 師 が 患 者 の 反 応 に 応

じ た 適 応 的 投 与 量 変 更 を 行 う た め の 情 報 支 援 を 試 み た も の で あ り
､ 下 記 の 結 果

を 得 て い る ｡

1 . 従 来 ､ 薬 効 評 価 で は 用 い ら れ て い な か っ た 条 件 付 線 型 モ デ ル の 利 点 を 指 摘 し ､

新 た に 2 変 量 条 件 付 線 型 混 合 効 果 モ デ ル に 拡 蘇 し ､
二 次 性 副 甲 状 腺 機 能 克 進

症 に お い て 有 効 性 を 示 す P T E と 安 全 性 を 示 す 補 正 C a が 患 者 ご と に 投 与 量 に

よ り 異 な る 均 衡 値 を 有 し ､
互 い に 影 響 を 与 え 合 い な が ら 均 衡 値 に 向 か っ て 推

移 す る こ と を 表 現 し た ｡

2 ｡ 篠 来 ､
二 次 性 副 甲 状 腺 機 能 克 進 症 に お い て は 用 量 反 応 性 の 検 討 が 難 し か っ た

が ､ 提 案 し た 2 変 量 条 件 付 線 型 混 合 効 果 モ デ ル を 過 去 の 臨 床 試 験 デ ー タ に 当

て は め ､
P T H と 補 正 C a の 均 衡 値 を 要 約 指 標 と し て 用 量 反 応 性 を 検 討 し た 結

果 ､ 患 者 間 の 用 量 反 応 性 の 違 い が 大 き く ､ 患 者 ご と の 用 量 反 応 性 を 考 え て 投

与 量 選 択 を 行 う 必 要 性 を 確 認 し た .

3 . 実 際 に ､ 統 計 モ デ ル に よ る 予 測 と 推 奨 投 与 量 の 算 出 に よ る 情 報 支 援 を 適 応 的

投 与 量 変 更 の 臨 床 研 究 と し て 行 っ た 結 果 ､ 予 測 性 能 は 実 用 的 に 満 足 で き る レ

ベ ル で
､ 実 施 可 能 性 が 高 い と 考 え ら れ ､ 高 カ ル シ ウ ム 血 症 を 予 防 し な が ら 投

与 量 を 決 定 す る た め に 有 用 で あ る こ と を 示 し た ｡
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以 上 ､ 本 論 文 は 2 変 量 条 件 付 線 型 混 合 効 果 モ デ ル を 新 た に 提 案 し ､
統 計 モ デ

ル に 基 づ く 将 来 の 予 測 値 か ら 安 全 で 有 効 な 推 奨 投 与 量 を 算 出 し ､ 医 師 が 患 者 の

反 応 に 応 じ た 適 応 的 投 与 量 変 更 を 行 う た め の 情 報 支 援 の 有 用 性 を 明 ら か に し た ｡

本 研 究 は ､
二 次 性 副 甲 状 腺 機 能 克 進 症 に 対 す る 活 性 型 ビ タ ミ ン D 製 剤 治 療 に お

け る 患 者 毎 の 適 応 的 投 与 量 選 択 ､ 及 び 経 時 測 定 デ ー タ の 解 析 法 に 重 要 な 貢 献 を

な す と 考 え ら れ ､ 学 位 の 授 与 に 値 す る も の と 考 え ら れ る ｡
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