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無作為（ランダム）化比較試験は，最も質の高い科学
的な根拠を提供する唯一のデザインとして知られてお
り1），ランダム割付を行う臨床研究も増えている2）。その
際，Webによる症例登録システムが 1998年ころから散
見されるようになった3）。Web方式は，ファクシミリを
用いた症例登録よりもデータ管理の総合得点が有意に評
価が高いこともあり4），利用するケースが増えている5）。
一方，倫理指針に沿った臨床研究では，試験開始後に
適格基準を変更することが少なくない6,7）。現場の研究者
からの実情に即した意見や症例集積進捗状況などから，
研究計画書の適格基準が見直されることがある。同様
に，症例登録期間の延長も多い8）。もちろん，これらの
ことは試験開始時には予測できない。
多施設共同研究の場合，変更後の研究計画書が，倫理
審査委員会の意見を聴いた各研究機関の長の許可を得た
後でなければ，当該機関では新基準を採用することがで
きない9）。研究機関の長の許可の時期にばらつきがある
ことは，谷口らの研究でも指摘されている10）。そのため，
過渡期には，機関によって選択基準や症例登録期間が異
なるという，マルチスタンダード状態となる。

Webによる症例登録・割付システム（以下，「Webシ
ステム」という）は，従来の FAX登録に比べ，症例登録
センターのマンパワーが不要であり，休日や夜間でもす
ぐに割付結果を得ることができるなど，利便性の高い

ツールである。しかし，前述のように，機関によって適
格基準や症例登録期間が異なる場合に，問題が発生す
る。すべての参加研究機関の長の許可を得るまでシステ
ム修正をしなければ，試験の運用面および倫理面からの
逸脱は防止できるが，より早く長の許可を受けた機関で
は，新基準での症例登録ができない。つまり，より早く
長の許可を受けた機関では，適格で文書同意を取得した
症例を登録しようとしたところ，システム上の問題によ
り不適格となる事態に陥る。逆に，速やかに長の許可を
得た機関での症例登録を優先するあまり，長の許可を得
られていない機関があるうちにシステム修正を行い新基
準への対応を可能とするならば，長の許可を得られてい
ない機関においても新基準対象の被験者の症例登録を容
認することとなる。これは，症例登録センターが機能し
ていないことと同意であり11～13），結果として試験の質
そのものを低下させる要因となる5）。
また，Webシステムの多くは，初期費用（システム開
発費用など）に加え，ランニングコストとして月額利用
料等が発生するものが多い。当初の計画では予算面で構
築可能であっても，試験期間延長の際にシステム運用の
維持が困難となるケースもある。そもそも，アカデミア
における臨床研究では，Webシステムの初期費用の捻出
すら困難である研究も少なくない14）。以上のことより，
症例登録および割付業務にWebシステムを利用するこ
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とは，試験を運用していくうえでリスクがあると考えら
れる。
この問題を解決するには，現状では，登録スタッフの
目視による，各機関の長の承認状況による適格判定を実
施する方法が有効であると考えられる。
一方，登録スタッフによる適格性判定の場合，通常は
症例登録センター営業時間内の対応となる。ARO（aca-
demic research organization）の場合，所属人員が不足し
ているケースも散見され15），さらに出張や休暇で手薄と
なる場合も多い。また，多忙などにより FAXに気づかな
いこともある。
今回，金沢大学附属病院先端医療開発センターのデー
タセンター部門（以下「当センター」という）では，こ
のような環境下において，症例登録票を受領した当日の
午前中に症例登録および動的割付が必須の多施設共同臨
床研究である，『胃上皮性腫瘍に対する従来法 ESDと
「Clip and snare method using pre‒looping technique
（CSM‒PLT）」併用 ESDの無作為化比較試験』（UMIN ID: 
UMIN000027115）（以下，「本試験」という）の症例登録
業務を受託することとなった。
実際の医療現場では，手術予約までの外来診療時は十
分に試験参加に関する説明をする時間が取れず，やむな
く手術前夜の手術説明時に試験の説明も行い，その場あ
るいは翌朝に同意取得という症例も少なくない。本試験
においては，同意取得後に当センターへ症例登録票の
FAXがあり，その日の手術前，すなわち極力午前 11時
まで，遅くとも正午までには症例登録および割付結果を
FAX返送する必要がある。
今回，当センターにおいて，このような極めてタイト
な時間的スケジュールかつ臨機応変的対応が要求される
症例登録・割付を円滑に実施するための新規登録・割付
体制を構築したので，その詳細を報告する。

対象と方法

対象は，『胃上皮性腫瘍に対する従来法 ESDと「Clip 
and snare method using pre‒looping technique（CSM‒
PLT）」併用 ESDの無作為化比較試験』（UMIN ID：
UMIN000027115）である。
本試験は，従来法 ESD（内視鏡的粘膜下層剝離術：

endoscopic submucosal dissection）群または CSM‒PLT
法 ESD群の 2群割付を必要とする多施設共同臨床試験
で，割付調整因子 4因子の動的割付が必要，目標症例数
は 400例である。
必須要件として，割付調整因子 4因子の動的割付はも
ちろんのこと，登録スタッフがオフィス内に不在であっ

ても，リアルタイムに一連の症例登録・割付業務が実施
できることがあげられた。これは，FAXの受信，適格性
確認，割付，症例登録・割付連絡書の FAX送信のすべて
を含む。
 1 FAXの遠隔受信
症例登録専用 FAXで受信した FAXを PDF化し，指定
した関係者の学内メールおよびスマートフォンのメール
アドレス宛に転送する。
 2 症例登録・割付システム設計と構築
以下の機能を有する症例登録・割付システム（以下「本
システム」という）を構築する。①機関の長の許可通知
受領確認後の施設登録，②症例登録票記載事項の画面入
力，③適格性チェック，④動的割付，⑤登録番号の自動
採番，⑥症例登録・割付確認書の自動発行，⑦研究事務
局へのレポートおよびお知らせメールの発行，⑧割付結
果集計
 3 本システムのクラウド化
症例登録スタッフがオフィス外で症例登録 FAXを受

信した場合，遠隔地で本システムを操作できるよう，本
システムはクラウド上に置く。
 4 適格性チェックリスト
適格性確認は，本システム上でのロジカルチェックと
目視チェックリストの併用とする。
 5 割付調整因子と確率変動を用いた動的割付
本試験では，確率変動を用いた動的割付を行う。

 6 症例登録・割付確認書の自動作成
割付および登録番号の発番は本システム内で自動的に
実行する。
割付実施後は，症例登録・割付確認書（以下，「症例登
録確認書」という）を PDFファイルへ出力する。
 7 遠隔地からの FAX送信
オフィス外で症例登録を実施した場合，セキュリティ
上安全な FAX送信機がない。公衆 FAXはセキュリティ
面で不安があるため，当センターのセキュリティポリ
シーで使用を禁止している。そのため，セキュリティ面
で問題ないと判断したインターネット FAXを利用し，症
例登録確認書を施設へ FAX送信する。
 8 研究事務局への連絡
症例登録があった日の業務終了時に，当日の集計およ
び累計表を含むレポートを作成し，メールに添付して送
信する。
 9 運 用
症例登録責任者/主担当者が不在であっても，主担当

以外の当センタースタッフがだれでも間違いなく運用で
きるよう，症例登録・割付マニュアルを整備し，教育を
実施する。また，症例登録担当者は，オフィス外ではス

Jpn Pharmacol Ther（薬理と治療）vol. 45 suppl. 2 2017

 



s126

マートフォンを，学外では必ずノート PCとWi‒Fiおよ
びチェックリストのコピー数枚を携帯するよう運用を定
める。
以上が，本システムおよび運用体制の全容であり，概
略図を図 1に示す。

結 果

 1 FAXの遠隔受信
FAX受信の PDFメール転送は，当センターでは本試
験受託の約 2年前より使用実績があり，問題なく運用さ
れている。学内メールとスマートフォン宛のメールを併
用することにより，オフィス内外で早期発見できるほ
か，いずれかにトラブルがあった場合にも取りこぼしが
ないという長所もあった。
 2 症例登録・割付システム設計と構築

Microsoft Accessで本センタースタッフが構築した。
プログラム作成経験がある 2名により，容易に設計およ
び構築ができた。
クラウドという学外のサーバに本システムを置くた

め，念のためにクラウドのセキュリティに加え，本シス
テム自体にも二重パスワード（うち 1つはダイナミック
パスワード）を設定した。
システム上のロジカルチェックと目視チェックのハイ
ブリッド式にしたことで，システムの入力項目やロジカ

ルチェックを削減し，システムを簡素化することができ
た。本システムでは，故意または誤操作によるミス防止
機能も備えた。割付後のデータ修正ができないよう，割
付後または不適格登録後データの画面ロック，テーブル
への直接アクセス不可設定や，誤割付防止のため，未入
力項目や不適格項目があるうちは割付不可にするなどの
機能も合わせて搭載した。
本システムの画面例を図 2に示す。なお，図 2ならび
に図 3の「倫理審査委員会の承認日」は，医療機関の長
の指示・決定通知書の日付をもって運用している。
 3 本システムのクラウド化
クラウドは，セキュリティと使い勝手を鑑み，Drop-

Box®を利用した。ダウンロードすることなく通常の
ファイルと同様に，ダブルクリックで直接本システムの
データベースファイルを開くことができるため，アップ
ロード忘れがなく，操作もスムーズであった。
問題点として，排他制御したAccessファイルを複数人

が開くと，通常の共有ドライブなどでは排他制御がなさ
れるが，DropBoxの場合はファイルを複製して開けてし
まう仕様となっており，複数スタッフが同時に本システ
ムを利用した場合，各ファイルに割付結果が分散してし
まうことがわかった。このため，運用で担当者が重複し
ないよう確認するほか，Accessファイルを開くと，同一
フォルダ内に「使用中」というファイル名の空のテキス
トファイルを作成することで注意喚起するよう，仕様変
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更した。
 4 適格性チェックリスト
年齢計算や前後関係などの複雑なチェックはシステム
上でチェックしたうえで結果をチェックリストに記入
し，はい/いいえなどの単純なものは目視チェックとし
た。
適格性チェックリストでは，表面は症例登録・割付シ
ステム上のロジカルチェックおよび目視チェック記録を
記入し，裏面は，表面のチェック結果を（可能であれば
別のスタッフが）確認した記録および，症例登録・割付
システムの画面入力内容と症例登録票との照合結果を記
入する様式とした。こうすることにより，入力ミスの発
見や，再確認のプロセスを標準化することができた。
チェックリスト例を図 3に示す。
 5 割付調整因子と確率変動を用いた動的割付
割付仕様書をフローチャートで作成し，画面に乱数や
調整因子ごとの合計を表示することで，テスト段階での
バリデーションをしやすくした。
また，これらの内容をデータとして合わせて保存し，
割付の監査証跡とした。割付結果ではなく，割付プロセ
スのバリデーションを実施することで，少ないテスト
データで割付に関する部分はすべてバリデーション済の
本システムで自動化することにより，割付ミスを排除す
ることができた。

 6 症例登録・割付確認書の自動作成
登録番号の重複を避けるため，本システムによる自動
採番とした。
また，症例登録確認書を自動発行とした。これにより，
症例登録確認書の作成および確認の労力を省くことがで
きた。また，PDFで出力することにより，遠隔地より後
述のインターネット FAX送信が可能となった。
 7 遠隔地からの FAX送信
インターネット FAXは，料金プランとセキュリティを
鑑み，秒速 FAX®を利用した。月額利用料が不要の従量
制のため，今回のようなレアケースであっても，無駄な
投資なく利用できた。

FAXヘッダには症例登録センターの FAX番号を印字
でき，テスト環境では画面操作直後に送信されることを
確認できた。また，印字品質も，PDFファイルをプリン
タで印刷した場合と遜色なかった。
ただし，秒速 FAX®は料金先払い方式のため，公費で

の使用は困難であった。そのため，遠隔対応の場合のみ
当該機能を利用することとし，通常運用は当センター内
の FAX機から送信することとした。
 8 研究事務局への連絡
業務終了時に，当日の症例登録の合計および累計のレ
ポートを作成し，研究事務局へ電子メールを送信した。
定型文を表示し編集可能な画面に送信ボタンを用意し，
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通常はクリックするだけで自動的にレポートを作成のう
え添付し，メール送信ができるようにした。
 9 運 用
当センターでは，本試験以前に他の試験でチェックリ
ストや症例登録マニュアル運用をすでに実施しており，
本試験においても踏襲した。

FAX受信した症例登録票，目視チェックリストおよび
送信した症例登録確認書はすべてファイリングし，保管
した。

考 察

システムとスタッフの手作業のハイブリッド方式にす
ることにより，Webシステムによる症例登録に比べ，以

下のメリットがあると考えられた。①適格基準変更や期
間延長など，機関の長の許可状況によりマルチスタン
ダードとなった場合でも，確実に対応可能である。②目
視チェックとの併用により，システム開発を最小限にす
ることが可能であり，専門家でなくても容易に構築が可
能である。③目視チェックリストを使用した確認作業を
することで，確実な確認作業が可能となる。
クラウドやインターネット FAXを活用し，遠隔での症
例登録・割付業務を可能としたことで，オフィスに不在
の場合でも症例登録を取りこぼしなく実施することが可
能となった。また，ハイブリッド方式にすることでシス
テムを簡素化でき，さらにMicrosoft Accessを利用する
ことにより，システム開発の専門家でなくても開発が可
能であった。Webシステムを自前で構築するとなると，
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厳重なセキュリティ下でのサーバ管理やユーザ管理など
が発生するが，ハイブリッド方式ではクラウド管理のみ
で済むため，ネットワークやセキュリティの専門知識が
なくても運用可能であり，システムエンジニアをもたな
い AROなどでも容易に構築可能と考えられた。
以上により，本ハイブリッド方式は，安価でかつ，適
格基準変更や期間延長などの研究計画書変更にも対応で
き，システム構築および登録・割付処理が容易であり，
臨床研究においては現時点での最善な症例登録・割付方
式であると考えられた。
しかし，本試験は営業時間内対応可能なため問題ない
が，24時間 365日の対応は不可能である。そのため，症
例登録に緊急性を要する試験ではこの方法は利用でき
ず，このような試験での実現方法は今後の課題である。
本試験では，原則として平日午前 9時半までに受領し

た症例登録票は当日午前 11時までに症例登録確認書返
送可能としている。これは，金沢から北陸新幹線で東京
へ出張する場合，トンネルなどでインターネット接続が
できない時間帯を見越しての設定である。また，出張先
や休暇中に常時 FAX受信状況をチェックすることは，他
の業務への影響や心理的負担が大きいため，確約できる
時間帯を限定する意味もある。通常は，症例登録票の記
入に関する問合せ事項が発生することがあるため，1日
1回のバッチ処理にはせず，午前 9時半以降も差支えな
い範囲でリアルタイムに処理するよう心掛けているが，
確約できる受付時間は，インターネット接続不能時間帯
や他業務とのバランス，心理的負担などを見越した運用
設定が必要であると考えられた。

結 論

臨床研究では，試験開始後の適格基準変更や試験期間
延長が珍しくないが，多施設共同試験の場合，各機関の
長の承認状況によって旧基準と新基準の使い分けが必要
となり，Webシステムでは対応が困難であった。
一方，手作業による症例登録・割付では，複数の割付
調整因子を使用した動的割付作業が困難であったり，登
録センターオフィス内にスタッフが不在の場合は作業が
できなかったりするなどの問題があった。
本稿で紹介したように，クラウドやインターネット

FAXを利用し，手作業とシステムとのハイブリッド方式
にすることにより，例外事項に対する柔軟性に富み，効
率化され，ミスを最小限に防止し，症例登録センターオ
フィス外からでも対応可能な症例登録・割付システムお

よび運用体制を構築することができた。
ただし，試験の性質などによっては不向きのものもあ
るため，実運用を鑑み，適否および運用形態の検討が必
要と考えられた。
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