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プレゼンターのノート
プレゼンテーションのノート
　テキストとして、芳賀敏郎著　「医薬品開発のための統計解析　第２部　実験計画法　改訂版」　を使用します。
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プレゼンターのノート
プレゼンテーションのノート
　本章では２因子実験を取り上げています。本節は質的因子×質的因子の２因子実験です。
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プレゼンターのノート
プレゼンテーションのノート
　テキストの174ページを開いてください。テキストの該当ページは右上に示してあります。　
　使用する Excel ファイル、JMP ファイルは、サイエンティスト社のホームページからダウンロードしてください。
　なお、JMP 10.0.2 を用いた結果の出力を表示しています。
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プレゼンターのノート
プレゼンテーションのノート
　この節 §5.2 で扱う２因子実験の事例を説明します。
　さらに、２因子実験の解析に入る前に、このデータを雌雄別々に１因子実験として解析します。
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プレゼンターのノート
プレゼンテーションのノート
　Excel ファイル「DE改5-2因子.xls」を読み込んで、名前ボックスから「表示5.2.1」（Fig52_01）を選択します（操作）。
　表示5.2.1 の左上の表が、本節の２因子実験の説明に使う事例です。
　実験の目的は、標準薬 A0 と3 つの新薬 A1、A2、A3 の薬効を、雄と雌のマウスを使って比較することです。
　材料に、雄のマウス16 匹、雌のマウス16匹、計32 匹を使いました。
　４種類の薬剤を雌雄のマウス４匹ずつにランダムに投与して観測値を得ました。つまり、32匹の実験をランダムに行いました。
　表示 5.2.1 のデータの表で、表側は雄のマウス B1と、雌のマウス B2 です。表頭は 4 種類の薬剤です。オレンジ枠で示したように、同じ水準の組み合わせで実験した４匹の観測値が縦に並んでいます。これは実験の繰り返しです。
　この質的因子×質的因子の２因子実験データを解析します。
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プレゼンターのノート
プレゼンテーションのノート
　テキストにはありませんが、右側に JMP で描いたグラフを示してあります。横軸が薬剤、縦軸が観測値で、上段が雄 B1 の観測値の点グラフと平均値を結んだ折れ線グラフです。下段が雌 B2 の観測値の点グラフと平均値を結んだ折れ線グラフです。
　表示5.2.1 の右下にある折れ線グラフは、JMP で出力した平均値の折れ線グラフを、雌雄合わせて表示したグラフに相当しています。各点は 4 匹の平均値です。
　JMP のグラフから、各水準の観測値のばらつきの程度をみると、外れ値は認められません。平均値を比較すると、雄の方が雌よりも高い傾向にあります。また、薬剤間の差もありそうですが、４点の繰り返しのばらつきと比較すると、薬剤間の差は比較的小さいようです。


W IRt Rl 4 ODBEAT p174
‘EZIKE_I_% _ F=5 | VR
o ®N521 TP a0 a1 Az A3 A0 Al A2 A3
—0. 192 % 11.0 113 118 115 B1 000 013 007 -0.23
i (1) 10.7 113 122 12.0 -0.30 013 047 0.28
114 109 121 124 040 -028 037 0.68
j=1,2 ]/ 109 112 108 11.0 010 0.02 -0.93 -0.73
(102 | 109 105 10.9 B2 023 018 -030 -0.18
k=1,2,3,4 (L) 108 | 11.3 108 10.5 038 0.58 0.00 -0.58
/’10.5 103 108 113 0.07 -042 000 0.23
ELANE v, J/ 102 | 104 111 116 0.23 -032 030 0.2
71 |
A0 A1l A2 A3| i
B1 11.00 11.18 11.73 11.73| 11.41
B2 10.43 10.73 10.80 11.08| 10.76
F9 | 1071 1095 11.26 11.40| 11.08
[I’?‘}J%ti‘aﬁf‘ﬁﬁﬁ]
A0 Al A2 A3[EDIR
B1 -0.04 -0.10 0.14 0.00| 0.33
B2 0.04 0.0 -0.14 0.00| -0.33
FZhE -037 -013 0.18 0.32| 11.08
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プレゼンテーションのノート
  表示5.2.1 の ４ つの表です。「データ」、「平均」、「主効果と交互作用」、「残差」の表があります。
　「データ」の表は、前のスライドで説明したように、各水準の組合せで、４つずつ観測値 y(ijk) が並んでします。薬剤 A0、A1、A2、A3 を示す添え字は i = 0～3、　雌雄 B1、B2 は j=1, 2、繰り返し番号は k=1～4 とします。
　テキストでは、薬剤名が A0～A3 で、番号 i が 0 から始まる記述と、1 から始まっている記述が混在しています。ここでは 0 から始まる記述で統一していますので、気を付けてください。
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プレゼンテーションのノート
  「データ」の表の中で、縦に並んだ4 つの数値は，同じ水準の組合せで実験した 4 匹の観測値です。観測値は y(ijk) で、i = 0～3、j=1～2、k=1～4　なので、ブルー枠で示した 11.4 は y(013) です。オレンジ枠で囲ってある 11.0, 10.7, 11.4, 10.9 は、水準の組合せ (A0,B1) の４匹の観測値 y(01k) で、具体的には y(011)、y(012)、y(013)、y(014) です。この４つ観測値のばらつきから、繰り返し誤差が推定されます。
　この４つの観測値の平均が、「平均」の表にあります。オレンジ枠の (A0,B1) の平均 y(01・)-bar は 11.00 です。添え字の「・」は、その添え字の数値について平均したことを示しています。文字の頭に付けてある「-」 (bar) 」は、平均値という意味です。その下のグリーン枠の 10.71 は 水準 A0 の雌雄を合わせた平均値 y(0・・)-bar です。右側のグリーン枠の 11.41 は B1 の平均値 y(･1･)-bar です。その下のグリーン枠の 11.08 は総平均 y(・・・)-bar です。
　「残差」は、同じ条件での繰り返しデータから,その平均を引いた値です。たとえば、ブルー枠の 0.40 は、観測値 y(013) の 11.4 から、この４つの値の平均値 、オレンジ枠の y(01・)-bar 11.00 を引いた値です。
　「主効果と交互作用」の表は次項（2）で使用します。
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  はじめに、雌雄を別々にして、 1 因子実験として解析します。この分散分析の方法については、§1.1 で説明がありました。詳しくはそちらを参照してください。
　ここでは、B1 雄を例として簡単に復習します。オレンジ枠で示した B1 のデータについて、薬剤を制御因子とした１因子実験として解析します。
　まず、総平方和 S(T) は、オレンジ枠のそれぞれの観測値 y(i1k) から、ブルー枠で示した B1 の総平均 y(・1・)-bar 11.41 を引いた値の2乗和です。これから、S(T)=　4.389 が得られます。薬剤の水準の番号 i は 0～3、繰り返し番号の k は 1～4 を取ります。
　自由度ニュー(T) は、全データ数 16 から 1 を引いて 15 です。

https://mkkmkk.com/wp-content/uploads/Green2-1-1.pdf
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  薬剤の平方和、すなわち薬剤の水準間平方和 S(A) は、オレンジ枠で示した各水準の平均値 y(i1・)-bar から、ブルー枠で示した B1 の総平方和 11.41 を引いた値の2乗和です。
　この平均値 y(i1・)-bar から 11.41 を引いた値、すなわち B1 での薬剤の効果 a(i1) は表示5.2.1 に表示されていません。そこで、グリーン枠で示したように、補足としてこのスライドに表示してあります。B1 と B2 を合わせた場合の薬剤の効果 a(i) は、各水準の平均値から総平均 11.08 を引いた値です。補足した主効果は、B1 の総平方和 11.41 を引いた値なので、a(i) と区別するために a(i1) として表示しています。
　S(A) は、この a(i1) の２乗和の４倍で、1.687 です。
　自由度ニュー(A) は、水準数 a から 1 を引いた値で、3 になります。
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　なお、数式の中でグリーンで示した「４」は、グリーンで示したシグマ(k=1～ 4)の部分に対応しています。つまり、平方和を計算するときに元になった値が、何個の観測値から求められたかという数値に対応しています。各薬剤の平均値は４個の観測値から得られているので、４倍します。このことは、この後で説明する２因子実験の平方和を求めるときにも、同じ考え方を使います。
　この意味については、この先の演習 5.2.1 でも説明があります。
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　残差の計算は、先ほど説明しました。例えば ブルー枠で示したように、 (A0,B1) の -0.10 場合、𝑦(014) − 𝑦(01∙)-bar=10.9−11.00=-0.10 です。残差平方和は、これらの 16 個の残差の2乗和で、2.703 です。
　残差の平方和の自由度ニュー(e) は、繰り返し数 4 から 1 を引いて３、これが水準数の4個分ありますから、12 になります。
　以上、前章までの復習でした。
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　以上のようにして、オレンジ枠で示したように、雄 B1 の平方和と自由度を計算しました。同様に計算して、雌 B2 の平方和と自由度が求められます。これから、雌雄別に分散分析を行った結果をまとめると、表示5.2.2 の分散分析表になります。
　平方和を自由度で割って平均平方を得て F 検定をすると、ブルー枠で示したように、雄 B1 の F 比は 2.497、p 値は 0.1095 で 0.05 よりも大きく 4 薬剤に有意差はありません。言い換えると、４薬剤は有意ではありません。雌 B2 の F 比は 1.945、p 値は 0.1763 で 0.05 よりも大きく、こちらも 4 薬剤に有意差はありません。
　さきほど図でみたように、薬剤間の平均値の差よりも誤差のばらつきの方が大きく、薬剤間に有意差は見いだせなかったということです。
　なお、グリーン枠で示した部分は、後で利用します。
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　次に、雌雄を合わせて、２因子実験として解析します。
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プレゼンターのノート
プレゼンテーションのノート
　表示5.2.1 の平均値のグラフを確認します。雄雌別々に１因子実験として解析した場合、薬剤間に有意差が見られませんでした。しかし、グラフからは、雌雄で、薬剤の効果の傾向が同じように見えます。雌雄を一緒に解析すると有意差が見出されるかもしれません。
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プレゼンターのノート
プレゼンテーションのノート
　雄雌を一緒にして２因子実験として解析するためには，雄雌で誤差の標準偏差が等しいという条件が必要です。つまり、等分散ということです。
　表示5.2.2 の2 つの分散分析表から誤差の平均平方、つまり「分散」を取り出します。オレンジ枠で示したように、雄の平均平方は 0.225、自由度 12、雌の平均平方は 0.147、自由度は 12 です。
　この分散比 F と p 値を計算して、等分散性の検定を行います。分散比 F は 1.533、p 値は、Excel 関数で計算すると 0.235 となります。p 値が 0.2以上ですから、先ほど示した雌雄の観測値の点グラフも合わせて、誤差のばらつきは等しいと見なすことにします。これ以降、誤差の標準偏差は等しいと仮定して解析を進めます。
　有意水準を 0.2 とすることについては、153 ページで、第2種の誤りを考慮することが説明されました。また、この後の 178 ページにも説明があります。

https://mkkmkk.com/wp-content/uploads/Green1-3-3.pdf
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プレゼンターのノート
プレゼンテーションのノート
　ここで２因子実験の解析に入る前に、前節 §5.1 で説明した２因子実験のデータのモデルを確認しておきます。
　２因子実験の質的因子×質的因子のモデルは式(5.1.2)でした。因子 A の水準番号 i は 0～a-1、因子 B の水準番号 j は 1 ～ b、各水準の組合せの繰り返し番号 k は 1～n です。
　ここでは、事例に合わせて、因子 A の水準番号 i は 0 から a-1 までとしています。
　ミューは a×b 個のそれぞれの母集団の平均 ミュー(ij) の平均です。アルファ(i) とベータ(j) は因子 A と B の主効果、(アルファ、ベータ)(ij) は因子 A と B の交互作用、イプシロン(ijk) は誤差です。
　主効果と交互作用の定義、すなわち制約条件は、因子 A の主効果の和がゼロ、因子 B の主効果の和がゼロ、交互作用の i についての和がゼロ、交互作用の j についての和がゼロでした。前節で、この交互作用の定義をパターン２と呼びました。
　これらを元にして、分散分析の帰無仮説は、A の主効果がゼロ、B の主効果がゼロ、因子 A と B の交互作用がゼロです。

https://mkkmkk.com/wp-content/uploads/Green2-5-1.pdf
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プレゼンターのノート
プレゼンテーションのノート
　ここから、２因子実験として解析を進めます。まず、主効果を算出します。表示5.2.1 の左下の「主効果と交互作用」の表です。
　主効果は、前節§5.1 で説明した通り、水準の平均から総平均を引いた値です。薬剤 A0～A3 の主効果は、各水準平均から総平均11.08 を引いて求められます。
　たとえば、薬剤 A0 の場合、オレンジ枠で示したように、、主効果 -0.37 は、オレンジの A0 の平均 10.71 からブルーの総平均 11.08 を引いて求めます。同様にして、A1、A2、A3 の主効果 -0.13、0.18、0.32 が得られます。
　なお、前項では、雌雄別々の解析を行いました。そのときの薬剤の効果は、雄 B1 の総平均 11.41、雌 B2 の総平均 10.76 を使って計算しました。ここでは、B1 と B2 を合わせた総平均 11.08 を使っています。

https://mkkmkk.com/wp-content/uploads/Green2-5-1.pdf
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プレゼンターのノート
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　次に、雌雄の主効果を求めます。オレンジ枠で示したように、雄 B1 の場合、雄の平均 11.41 からブルー枠の総平均 11.08 を引いて、 0.33 が得られます。雌 B2 も同様にして -0.33 が得られます。
　制約条件にある通り、薬剤の主効果 -037、-0.13、0.18、0.32 の合計はゼロです。また、雌雄の主効果 0.33、-0.33の合計もゼロです。

https://mkkmkk.com/wp-content/uploads/Green2-5-1.pdf
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　次に交互作用を求めます。
　さきほど説明した２因子実験のモデルは式(5.1.2)でした。
　このモデル式から誤差イプシロンを除くと、予測値を求める式になります。予測値なので y の頭に hat を付けてあります。各水準組合せの予測値 y(ij)-hat は、水準組合せの平均値 y(ij・)-bar で推定されます。これは、総平均と２因子の主効果と交互作用の和になります。
　この式から各水準組合せの交互作用 (ab)(ij) を推定するには、水準組合せの平均値から総平均と主効果を引いた式になります。前節で説明したように、（ ）の中は主効果の加法性が成立したときの値であり、この値と実際の値の差が交互作用になります。
　たとえば、(A3,B2) の交互作用 (ab)(22) はオレンジで示した -0.14 です。これは、オレンジの平均値 y(22・)-bar の 10.80、ブルーの総平均 11.08、グリーンの主効果 a(3)=0.18、グリーンの主効果 b(2)=-0.33 から計算されます。i は　0～3 を取ることに注意してください。
　これを図で示すと次のようになります。

https://mkkmkk.com/wp-content/uploads/Green2-5-1.pdf
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　§5.1 で説明したように、交互作用の定義のパターン２は、平行四辺形からのズレを全体に分散して定義しています。
　これまで見てきたように、この表示2.5.1 の図で、実線は観測値の平均を結んだ折れ線です。テキストにはありませんが、ここに点線を加えてあります。この点線は、効果の加法性を基に、（総平均＋Aの主効果＋Bの主効果）の予測値をそれぞれ結んでいて、複数の平行四辺形を形成しています。
　たとえば、図中の (A2,B2) の予測値　y(22)-hat は  10.94 です。これは、総平均 11.08 と、A の主効果 0.18 と、B の主効果 -0.33 の和で、10.94 です。実際の観測値の平均値 y(22・) が 10.80、このオレンジの矢印で示した差 －0.14 が平行四辺形からのズレ、すなわち交互作用になります。

https://mkkmkk.com/wp-content/uploads/Green2-5-1.pdf
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　ここまでに求めたバラメータの推定値を、モデル式に当てはめます。予測値を求める式は y(ij)-hat = 𝑦(∙∙∙)+a(i)+b(j)+(ab)(ij)　でした。これに、表示5.2.1の推定値をあてはめると、式(5.2.1)になります。総平均＋A の主効果＋B の主効果＋交互作用のそれぞれの推定値を示しています。
　テキストと見比べてみると、ここではすべての要素を記述しています。それぞれの ( ) の中の 8 つの要素は、y(01)-hat から y(22)-hat に対応しています。
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　たとえば、雄の薬剤 A0 の組合せ(A0,B1) について、表示5.2.1と式の対応を表すために、オレンジ、ブルー、グリーンの枠を付けました。観測値は 11.0 です。これに対応する式は、総平均が 11.08、A の主効果が -0.37、B の主効果が 0.33、交互作用が -0.04 です。これを合計すると11.0になります。
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　前節で説明した定義、すなわち制約条件を確認しておきます。主効果の定義は式(5.1.4)で、水準の主効果の和はゼロでした。また、交互作用の定義は式(5.1.6)で、i に対応する計と、j に対応する計がゼロでした。
　これを今回の事例で確認します。オレンジ枠で示したように、A の主効果の横計はゼロ、B の主効果の縦計はゼロです。また、交互作用で、グリーン枠の i に対応する横計と、ブルー枠の j に対応する縦計もゼロです。
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  次に、平方和を計算します。
　総平方和 S(T) は、オレンジ枠で示した各観測値と、プルー枠で示した総平均 11.08 の差の２乗和で、10.389が得られます。
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B1 -0.04 -0.10 0.14 0.00| 033
— 3.380 B2 0.04 0.10 -0.14 0.00| -0.33
F%hE8| -0.37 -0.13 0.18 0.32| 11.08



プレゼンターのノート
プレゼンテーションのノート
　薬剤の平方和　S(A)　は、オレンジ枠で占めした水準平均と、ブルー枠で示した総平均 11.08 の差の２乗和を８倍します。さきほどの１因子実験の復習のときにも説明したように、この元となった値、たとえばグリーン枠で示した 10.71 が、bn=2x4=8、グリーン枠で示した 8 個の観測値から求められてるからです。10.95、11.26、11.40 も同様に 8 個の観測値から得られています。


i S T ARAT p.176

= NV I — 5 —4
® 2 (X FEE& : MWD A IOEL %5521 2 —
- B1 11.0 113 11.8 115
_ 2 2 (1) 10.7 113 122 12.0
Sr=(11.0 —11.08)* + (10.7 — 11.08)“ + --- [ —4%X4=16 114 109 121 124
o4+ (11.3 — 11.08)2 + (11.6 — 11.08)2 109 112 108 11.0
B2 10.2 109 105 109
= 10.389 (1t#) 108 113 108 10.5
) 105 103 108 11.3
S, =8x{(10.71 — 11.08)* + --- 102 104 111 116
-+ 4+ (11.40 — 11.08)2} iy
A0 Al A2 A3|| 5
= 8 x {(=0.37)* + (=0.13)* + 0.18% + 0.32%} B1 11.00 1118 11.73 11.73|[1L41
— 2301 B2 10.43 10.73 10.80 11.08||10.76
o 9 | 10.71 1095 11.26 11.40[|11.08
Sg =16 x {(11.41 — 11.08)2 + (10.76 — 11.08)2} B VR N
— 16 X {0332 + (_033)2} A0 Al A2 A3[FERR
B1 -0.04 -0.10 0.14 0.00] 033
= 3.380 B2 0.04 0.10 -0.14 0.00| -0.33
F%hE8| -0.37 -0.13 0.18 0.32| 11.08
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プレゼンテーションのノート
　同様に、雌雄の平方和　S(B)　は、水準平均と総平均の差の２乗和を 16 倍します。これは、この元となった値、ここでは 11.41 が an=4x4=16 個の観測値から求められているから 16 倍します。10.76 も同様に 16 個の観測値から求められています。


A\ - - /277
lEEZ SN oA p.176
—— T I —_ pay — F—A
B1 110 1 11.3 118 115
Saxg = 4 X {(—0.04)? + (—0.10)% + --- + 0.00%} @3 10.7 | 11.3 122 120
—111.4 | 109 121 124
= 0.243 n=4 109/ 112 108  11.0
B2 102 109 105 10.9
(It§) 108 113 108 105
10.5 103 108 11.3
102 104 111 11.6
15
A0 A1 A2 A3
B1 11.00 11.18 11.73 11.73| 11.41
B2 10.43 10.73 10.80 11.08| 10.76
315 | 10.71 1095 11.26 11.40| 11.08
ERNREXZHVEA
A0 Al A2 A3[ERNE
B1 [-0.04 -0.10 0.14 0.03 0.33
B2 0.04 010 -0.14__0.00| -0.33
F%hE8| -0.37 -0.13 0.18 0.32| 11.08
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プレゼンテーションのノート
　交互作用の平方和　S(AxB)　は、オレンジ枠で示した交互作用の２乗和を 4 倍します。たとえば、(A0,B1)の交互作用 -0.04 の元となった値は、グリーン枠で示したように、 n=4　個の観測値から求められているからです。
　


A4 27
xS HE =T p.176

® 2 X FEE : IREDFEADEH xR521 2= — A

BEDEFINSIREDFE S EZHETE B1 000 013 007 -0.23|
-0.30 0.13 0.47 0.28

040 -0.28 0.37 0.68

-0.10 0.02 -0.93 -0.73

S, = (0.00)? + (0.30)% + -+ 4+ 0.23% + +0.522 - 023 018 030 018

— 4.465 038 058 0.0 -0.58

0.07 -0.42 0.00 0.23

-0.23 -0.32 0.30 0.5%1

Se = 10.389 — 2.301 — 3.380 — 0.243

ST - SA — SB — SAXB
= 4.465
S, = 2.703 + 1.763 (5575 5.2.2 (DI2E)
= 4.465 TS WmRIc CHEELRSE )
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プレゼンテーションのノート
　残差の平方和から誤差の平方和を推定します。
　誤差の平方和 S(e) は、表示 5.2.1 のすべての残差の２乗和を計算すると、4.465 が求められます。
　あるいは、総平方和から薬剤の平方和、雌雄の平方和、交互作用の平方和を引いて求めることができます。
　また、表示5.2.2で雌雄ごとに推定した誤差の和として求めることもできます。


Wit e =10

AR p20

®([X

FE8R

Viik =M +a;+ B+ (af);j + & (5.1.2) 8§5.1 p.172

DI EE (85.6 p.205)

—AKEYRZRIR
i=1,2,3,4

g + A OFNR + B, DER
+ AB ORXEFA + 9%% )

a; + b; + (ab);; + ek
=Y )+ 3 -5 )+ G =V =Y+ 5) + Yijre — Vij)
ai + b o+ (ab);; + e —— HESERADIEIE |
a b n a b n a b
S YT Y Yt + 3N Y et o
i=1 j=1k=1 i=1 j=1k=1 i=1 j=1k=1 i=1j=1k=1

Q

[
o
S
_I_
Q
=
=
S
N
_I_
=
=
N\
Q
&
SN
_I_
\4:
\4w
\4:
aQ
SN
=

=1 j=1 i=1j=1 i=1j=1k=1
ST — SA + SB + SAXB + Se
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プレゼンテーションのノート
　ここまで説明してきた平方和の分解を、数式で表します。テキストの 205 ページです。なお、ここでは、一般的な式として、i は、0 からではなく、1 から始まるように表示しています。
　観測値 y(ijk) にモデル式(5.1.2)をあてはめて、それぞれのパラメータを推定します。母平均ミューは総平均が推定値です。主効果 アルファの推定値は a(i)、主効果 ベータの推定値は b(j) 、交互作用 (アルファ・ベータ)　の推定値は (ab)(ij)、誤差 イプシロンの推定値は 残差 e(ijk) です。これを実際の値に置き換えると、３段目の式になります。
　総平均を左辺に移項して、右辺の式を展開します。§ 1.1 でも同様な式の変形があったように、積の和はゼロになるため、結果的に４つの成分になります。

https://mkkmkk.com/wp-content/uploads/Green2-5-1.pdf
https://mkkmkk.com/wp-content/uploads/Green2-1-1.pdf

Iz SO TZEZh p.205

® 2 [RIFEE% : DD ER (§5.6 p.205) [(a + b+ ¢)* = a*+ b* + c* + 2ab + 2ac + 2bc

fi B 7 5551 FEOAN
Viik =M+ a;+ 6+ (aB)ij + &k (5.1.2) §5.1 p.172
Vijk = Y. + a; + b; + (ab);; + ek
=Y.+ G =50+ G —5.)+ G — V. — .+ 5.) + Vije — Vij.)
Yijk = V... = a; + b -+ (ab);; + ek
a b n a b n a b n a b
SN i -y 77,7,61%777@”777(@) +777 e2, + T
i=1j=1k=1 i=1j=1k=1 i=1j=1k=1 i=1j=1k=1 i=1j=1k=1

a b a b a b n
—.ﬁiﬁﬁ"lﬁz:'r:zﬂ_? J =bn ) a’+ anz b7 +n Z(ab)?j + 7 7 7 ek
1=1,2,3,4 i=1 Jj=1 i=1j=1 1=1j=1k=1
ST — SA + SB + SAXB + Se
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プレゼンテーションのノート
　ここでは積の和を省略して記述しています。簡単な事例で、(a+b+c)^2 を展開すると 2ab、2ac、2bc の項ができます。これらの項を積の和としています。ここでは、より複雑な式の展開になっています。
　

https://mkkmkk.com/wp-content/uploads/Green2-5-1.pdf
https://mkkmkk.com/wp-content/uploads/Green2-1-1.pdf

i3/ Sy @R 2 i p.205

® 2 X+ : YD H%E (§85.6 p.205)

Viik =M +a;+ B+ (af);j + & (5.1.2) 8§5.1 p.172

Vijk = Y. + a; + bj + (Clb)ij + €ijk
=5t G = 5D+ G = 7.) + i = 5o = 75 4 5.) + i = ¥ij.)
Yijk }_/ = a; + bj + (ab)ij + Cijk
a b n a b n a b n a b n a b
— \2
DPITEEE DY RTID WINPT DY AT L
i=1j=1k=1 i=1j=1k=1 i=1j=1k=1 i=1j=1k=1 i=1j=1k=1
a b a b a b n
—.z‘ﬁﬁﬁ’\J@z:'::za_? J =bn ) al+ anz bjz +n Z(ab)?j + 7 7 7 eizjk
1=1,2,3,4 i=1 =1 i=1j=1 i=1j=1k=1
ST — SA + SB + SAXB + Se
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プレゼンテーションのノート
　この式からも、S(A) の平方和を求めるときの係数が bn、SB の平方和を求めるときの係数が an、交互作用の平方和を求めるときの係数が n であるという意味がわかります。オレンジのシグマの部分が、それぞれ bn、an、n になります。
　

https://mkkmkk.com/wp-content/uploads/Green2-5-1.pdf

N\ 4 77
i S T ARAT p.208
o2 XFEER : T —HDODEEEFHH ((BES.2.1)
i’%/_.l_T £71 yl-jk =Y. + a; + b] + (ab)ij + eijk
A0 Al A2 A3 + +
Yijk gUAME[ 110 | 113 | 11.8 | 115 a; Hl| -0.369| -0.131| 0.181| 0.319| (ab)ijzzHEF| -0.037| -0.100| 0.138| 0.000
S, 10.389| 10.7 | 11.3 | 122 | 12.0 S, 2301] -0.369| -0.131| 0.181| 0.319 S 0.243| -0.037| -0.100{ 0.138| 0.000
114 | 109 | 121 | 124 pn=| -0.369| -0.131| 0.181| 0.319 _ | -0.037| -0.100| 0.138| 0.000
] 109 | 11.2 | 108 | 11.0 2x4=8| -0.369| -0.131| 0.181| 0.319 n=4 -0.037| -0.100| 0.138| 0.000
10.2 | 109 | 105 | 10.9 -0.369| -0.131| 0.181| 0.319 0.038| 0.100| -0.137| 0.000
108 | 11.3 | 10.8 | 10.5 -0.369| -0.131| 0.181| 0.319 0.038| 0.100| -0.137| 0.000
105 | 103 | 10.8 | 11.3 -0.369| -0.131| 0.181| 0.319 0.038| 0.100| -0.137| 0.000
| 102 | 104 | 11.1 | 11.6 -0.369| -0.131| 0.181| 0.319 0.038| 0.100| -0.137| 0.000
= + +
. #8¥£159( 11.081 11.081 11.081 11.081 bj WmE| 0325 0.325 0.325 0.325 eijk 52| 0.000 0.125 0.075 -0.225
11.081 11.081 11.081 11.081 Sz 3.380| 0.325 0.325 0.325 0.325 S, 4.465| -0.300 0.125 0475 0.275
11.081 11.081 11.081 11.081 an=| 0.325 0.325 0.325 0.325 0.400 -0.275 0.375 0.675
11.081 11.081 11.081 11.081 4x4=16| 0.325 0.325 0.325 0.325 -0.100 0.025 -0.925 -0.725
11.081 11.081 11.081 11.081 -0.325 -0.325 -0.325 -0.325 -0.225 0.175 -0.300 -0.175
11.081 11.081 11.081 11.081 -0.325 -0.325 -0.325 -0.325 0.375 0.575 0.000 -0.575
11.081 11.081 11.081 11.081 -0.325 -0.325 -0.325 -0.325 0.075 -0.425 0.000 0.225
11.081 11.081 11.081 11.081 -0.325 -0.325 -0.325 -0.325 -0.225 -0.325 0.300 0.525



プレゼンターのノート
プレゼンテーションのノート
　ここで、課題5.2.1 を取り上げます。前のスライドで示したように、データの分解を表しています。ここでは、省略しないで、すべてのデータを 1 つずつ示します。
　式(5.1.2) に従って、観測値が総平均と薬剤の効果、雌雄の効果、交互作用、残差の成分に分解されています。


4 77
i S T ARAT p.208
o2 XFEER : T —HDODEEEFHH ((BES.2.1)
x=c71 YOy Da@bE(ab);Peijr  (5.1.2)
~ A0 Al A2 A3 C+D +
Yijk #HAME| 110 | 113 | 11.8 | 11.5 a; ZFl| -0369] -0.131| 0.181| 0319 (ab);;z=xEHVEFA| -0.037| -0.100| 0.138| 0.000
S, 10.389| 10.7 | 11.3 | 122 | 12.0 S, 2301] -0.369| -0.131| 0.181| 0.319 S 0.243| -0.037| -0.100{ 0.138| 0.000
114 | 109 | 12.1 | 124 pn=| -0.369| -0.131| 0.181| 0.319 _ | -0.037| -0.100| 0.138| 0.000
] 109 | 11.2 | 108 | 11.0 2x4=8| -0.369| -0.131| 0.181| 0.319 n=4 -0.037| -0.100| 0.138| 0.000
10.2 | 109 | 105 | 10.9 -0.369| -0.131| 0.181| 0.319 0.038| 0.100| -0.137| 0.000
108 | 11.3 | 10.8 | 10.5 -0.369| -0.131| 0.181| 0.319 0.038| 0.100| -0.137| 0.000
105 | 103 | 10.8 | 11.3 -0.369| -0.131| 0.181| 0.319 0.038| 0.100| -0.137| 0.000
\_ it 102 | 104 | 11.1 | 11.6 -0.369| -0.131| 0.181| 0.319 0.038| 0.100| -0.137| 0.000
S <> <>
y... #8319 11.081 11.081 11.081 11.081 bj WmE| 0325 0.325 0.325 0.325 eijk 52| 0.000 0.125 0.075 -0.225
11.081 11.081 11.081 11.081 Sz 3.380| 0.325 0.325 0.325 0.325 S, 4.465| -0.300 0.125 0475 0.275
11.081 11.081 11.081 11.081 an=| 0.325 0.325 0.325 0.325 0.400 -0.275 0.375 0.675
11.081 11.081 11.081 11.081 4x4=16| 0.325 0.325 0.325 0.325 -0.100 0.025 -0.925 -0.725
11.081 11.081 11.081 11.081 -0.325 -0.325 -0.325 -0.325 -0.225 0.175 -0.300 -0.175
11.081 11.081 11.081 11.081 -0.325 -0.325 -0.325 -0.325 0.375 0.575 0.000 -0.575
11.081 11.081 11.081 11.081 -0.325 -0.325 -0.325 -0.325 0.075 -0.425 0.000 0.225
11.081 11.081 11.081 11.081 -0.325 -0.325 -0.325 -0.325 -0.225 -0.325 0.300 0.525
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　「＝」と「＋」の記号に注意してみると、 ブルー枠で示した 32 個の観測値 y(ijk) が、式(5.1.2) のように、総平均 y(・・・)-bar、薬剤の効果 a(i)、雌雄の効果 b(j)、交互作用 (ab)(ij)、残差 e(ijk) の成分の和になっています。


i A=y o)

3 TR

p.208

FE A0(i=1). ItfE(=2). #EOERUN 3 TFHk=3) DEANE

F<5.7.1
A0 Al A2 A3
Yijk gBAMEl 110 | 113 | 118 | 115
S, 10.389| 10.7 | 11.3 | 122 | 12.0
114 | 109 | 12.1 | 124
[ 109 | 112 | 108 | 11.0
10.2 | 109 | 105 | 109
Wijk = Yozs | 108 | 113 | 108 | 105
103 | 108 | 11.3
t#l 102 | 104 | 111 | 116
y... #8319 11.081 11.081 11.081 11.081
11.081 11.081 11.081 11.081
11.081 11.081 11.081 11.081
11.081 11.081 11.081 11.081
11.081 11.081 11.081 11.081
[ y... 111.081 11.081 11.081 11.081
(11.081) 11.081 11.081 11.081
11.081 11.081 11.081 11.081

+

a; FEH
S, 2.301
bn=
2x4=8

[ai=ao ]7

-0.369
-0.369
-0.369
-0.369
-0.369
-0.369
1 -0.369
-0.369

-0.131
-0.131
-0.131
-0.131
-0.131
-0.131
-0.131
-0.131

0.181
0.181
0.181
0.181
0.181
0.181
0.181
0.181

0.319
0.319
0.319
0.319
0.319
0.319
0.319
0.319

bj
Sp

if:g/K:3
3.380
an=
4x4=16

0.325
0.325

0.325
0.325

0.325
0.325

0.325
0.325

0.325
0.325

0.325
0.325

0.325
0.325

0.325
0.325

-0.325
-0.325

(-0.325)

-0.325

-0.325
-0.325
-0.325
-0.325

-0.325
-0.325
-0.325
-0.325

-0.325
-0.325
-0.325
-0.325

+

Yo23 = V... + ag + by, + (ab)y, + egp3 = 11.08—0.369—0.325 + 0.038 + 0.075 = 10.5

(ab)i; 32 H{EFA

S,.s 0243

n=4

-0.037
-0.037
-0.037
-0.037

-0.100
-0.100

-0.100
-0.100

0.138
0.138

0.138
0.138

0.000
0.000

0.000
0.000

(ab)ij = 1
(ab)o; /|

0.038
0.038

(((0.038

0.038

0.100
0.100
| 0.100
0.100

-0.137
-0.137
-0.137
-0.137

0.000
0.000
0.000
0.000

+

eijk FRE
S, 4465

L

[eijk = €023

0.000
-0.300
0.400
-0.100

-0.225
0.375

-0.225

0.125
0.125
-0.275
0.025
0.175
0.575

rL0.075 ) -0.425

-0.325

0.075
0.475
0.375
-0.925
-0.300
0.000
0.000
0.300

-0.225
0.275
0.675

-0.725

-0.175

-0.575
0.225
0.525
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　たとえば、オレンジ枠で示したように、薬剤 A0、雌 B2、繰り返しが 3 番目の観測値、すなわち　i=0、j=2、k=3 の観測値 y(023) を取り上げます。左上の観測値 y(023) は 10.5です。左下の総平均は 11.081 です。真ん中上の薬剤の効果 a(0) は -0.369 です。真ん中下の雌雄の効果 b(2) は -0.325 です。右上の交互作用 (ab)(02) は 0.038 です。右下の残差 e(023) は 0.075 です。
　したがって、右上の式に示したように観測値 y(023) の 10.5 は、11.08 と　-0.369 と -0.325 と 0.038 と 0.075 に分解されます。


i S T ARAT p.208

FE A0(i=1). ItfE(=2). #EOERUN 3 TFHk=3) DEANE
Yoz3 = V... + ag + b, + (ab) g, + €py3 = 11.08—0.369—0.325 + 0.038 + 0.075 = 10.5

F<5.7.1
A0 Al A2 A3 + +
Yijk #HAME| 110 | 113 | 11.8 | 11.5 a; ZFEHF| -o. -0.131| 0.181| 0.319| (ab);; ZZE/EMA| -0.037| -0.100| 0.138| 0.000
S, 10389 10.7 | 113 | 122 | 12.0 S, -0.131| 0.181| 0.319 S 0.243]| -0.037| -0.100| 0.138] 0.000
114 | 109 | 121 | 124 -0.131| 0.181| 0.319 _ | -0.037| -0.100| 0.138| 0.000
| 109 | 11.2 | 108 | 11.0 -0.131| 0.181| 0.319 n=4 -0.037| -0.100| 0.138] 0.000
10.2 | 109 | 105 | 10.9 -0.131| 0.181| 0.319 0.038|| 0.100| -0.137| 0.000
b;ijk — y0231 10.8 | 11.3 | 10.8 | 10.5 -0.131| 0.181| 0.319 (ab)ij = 17 0.038|| 0.100| -0.137| 0.000
103 | 108 | 113 [ a; = a -0.131| 0.181] 0.319 (ab)o, (L0038} 0.100| -0.137| 0.000
tf| 102 | 104 | 111 | 11.6 -0.131| 0.181| 0.319 0.038)) 0.100| -0.137| 0.000
= + +
y... $RY1T bj WmE| 0325 0.325 0.325 0.325 ejjk ¥&Z| 0.000 0.125 0.075 -0.225
Sz 3.380 0.325 0.325 0.325 0.325 S, 4.465| -0.300 0.125 0475 0.275
an=| 0325 0.325 0.325 0.325 0.400 -0.275 0.375 0.675
4x4=16] 0.325 0.325 0.325 0.325 -0.100 0.025 -0.925 -0.725
-0.325 -0.325 -0.325 -0.325 -0.225 0.175 -0.300 -0.175
[ y... 1 = -0.325 -0.325 -0.325 -0.325 1 0.375 0.575 0.000 -0.575
= D2 A4(-0.325) -0.325 -0.325 -0.325 [eijk = €023 >r(0.075) -0.425 0.000 0.225
-0.325 -0.325 -0.325 -0.325 -0.225 -0.325 0.300 0.525
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　ブルー枠で示したように、総平均値 y(...)-bar は全て同一の値です。薬剤の主効果 a(0) は各水準内で同一の値です。雌雄の主効果 b(2) も雄と雌ごとに同一の値です。交互作用 (ab)(02) は水準の組合せの中で同一の値です。残差 e(023) はばらばらの値です。



AN 4 - 427)
Ik SHE =R /#1% : —0.037—0.100 + 0.138 + 0.000 = 0 \ p.208
0.038 + 0.100 — 0.137 + 0.000 =0
—0.037 +0.038 =0
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 先ほど確認したように、制約があります。薬剤の主効果 a(i) の合計はゼロになります。雌雄の主効果 b(j) も、合計はゼロになります。交互作用 (ab)(ij) は、横の計と縦の計がゼロになります。なお、桁の丸め誤差で、合計が 0 にならない場合があります。
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 また、誤差はグリーン枠で囲った数値の和がゼロになります。残差は、それぞれ4つの観測値からその観測値の平均を引いた値です。
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　さらに、それぞれの大枠の中の２乗和を計算してあります。それは水色のセルで、Excel 関数 SUMSQ 関数を使っています。
　総平均だけは偏差平方和で DEVSQ 関数を使います。つまり、(観測値－総平均)の２乗和です。
　それぞれ、S(T), S(A), S(B), S(axb), S(e) の値になります。
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　さきほど平方和を求めるときに、8 と 16 と 4 の係数の意味を説明しました。この表からもその意味を理解できます。たとえば、S(A) の平方和を求めるときの係数が bn=2x4=8 で、同じ平方和がそれぞれ８個分あるので８倍します。S(B) の場合は 16 倍です。
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　先ほど説明した表示 5.2.1 は、この表示 5.7.1 をコンパクトにまとめて表示していることがわかります。
　ブルーで示した総平均は、表示 5.2.1 では１個のセルで表示しています。
　オレンジで示した薬剤の主効果は、表示 5.2.1 では４個のセルで表示しています。
　グリーンで示した雌雄の主効果は、表示 5.2.1 では２個のセルで表示しています。
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　表示 5.7.1 のオレンジ枠で示した交互作用は、表示 5.2.1 では８個のセルで表示しています。
　ブルー枠で示した残差は、表示 5.2.1 でも同様に 32 個のセルで表示しています。
　表示 5.2.1 は、この表示 5.7.1 をコンパクトに過不足なく表示して、データの各成分への分解を示しています。
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　テキストの 177 ページに戻ります。
　各平方和の算出に引き続き、その自由度を求めます。表示5.7.1で説明したように、各成分には計がゼロになりました。
　誤差の自由度です。誤差は、オレンジ枠で示した４つの繰り返しの計がゼロになります。３つの値が決まると、残り 1 つは自動的に決まります。そこで、自由度は4-1=3 です。これが axb 個、つまり 8 個あります。そこで、a×b× (n− 1) = 4×2×(4 − 1) =24　になります。
　主効果の自由度です。主効果はそれぞれの水準の計が 0 になるという制約条件があります。4 水準の場合、３水準が決まると、残り 1 水準は自動的に決まります。水準数－ 1，すなわち，a−1=4−1=3 です。２水準の場合は、 b−1 =2−1=1 です。
　交互作用の自由度です。交互作用の縦・横の合計が0 になるという制約条件があります。自由に決まる数は，(a−1)(b−1)=3×1=3 です。すなわち，主効果の自由度の積 ニュー(A)×ニュー(B) になります。
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　これまでに求めた平方和と自由度から表示 5.2.3 の分散分析表を作成します。
　平方和を自由度で割って平均平方を算出します。　�　誤差の平均平方 0.186 を分母として，各要因の F 比とその p 値を計算すると、薬剤間の効果、雌雄の効果で有意であり、交互作用は有意ではありませんでした。
　薬剤の効果の p 値は 0.0171 で有意でした。表示5.2.2の雌雄別々に検定したときの p値　0.1095、0.1763 に比べてずっと小さくなり、薬剤が有意になりました。雌雄の因子を加えた効果です。
　なお、誤差の F 比の列に「1.000」の表示があります。これは、F 比の分母に0.186　が使われていることを示しています。このテキスト独自の表記です。
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　ここで、表示5.2.2 と表示 5.2.3の関係を確認しておきます。
　表のブルーの部分です。雌雄別の分散分析表で、雄の薬剤間の平方和 1.687 と雌の薬剤間の平方和 0.857 の合計は 2.544　です。 雌雄を合わせた分散分析表の薬剤間の平方和 2.302 と交互作用の平方和 0.243 の合計は 2.544 で一致します。
　次に、オレンジの枠の部分です。雌雄別々の分散分析表の誤差の合計は 4.465 で、雌雄を合わせた分散分析表の誤差と一致します。
　同様に、自由度も同じ関係にあります。
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　交互作用が有意ではないので，薬剤間の効果は雄雌で異なるとはいえません。
　表示5.2.1 の右下のグラフを見ると、薬剤の効果が雄雌で同じならば，2 本の折れ線は同じ形をし，上下に移動すると重なるはずですが、ピッタリとは重ならないようです。しかし，そのずれはそれほど大きくないように見えます。この違いが，繰り返し誤差の範囲内かどうかを判断するために F 比 0.434 が用いられ、検定の結果、有意差はありませんでした。
　


i S T ARAT p.178

® 2 X FER : XEEANEBRE TRWGEDXTIG
RHERDT >0

HE MO BERANEE TERVGE (ERIOMEMNMEHETENDSIRWN)
RXEEROE AN EEEREZ

imECRIRUT, BRECHS
(REERAZEREICT—ILT D)

p BN, 0.0171 75 0.0121 &

INELRofz (BEADDE L)
(CESFINERECINDEE XD FTor5.23 MiEEZEDETZDEDIAR

HREEHMNRE(CHINHNBEEN ZH EHH BEE Y9¥5  FEE  pfE|  FEE piE

a1

HHIRE 2301 3 0.767 |4.123 0.0171] 4.400 0.0121
[=PFAN <% S
REWGZE TREE It 3.380 1 3.380 18.168 0.0003

ZH{ER | 0.243 3] 0.081 0.434 0.7303

E2 | 4.465 24 ) 0.186 1.000

5 0.243+4.465= 4.708 21K 10.389 31 )
EIFRE  3+24=27 o~ 2708 27]  0174——2 ] 1.000

47


プレゼンターのノート
プレゼンテーションのノート
　　薬剤と雌雄の交互作用が有意ではない場合、つまり薬剤の効果が雌雄で異なると言えないならば、交互作用の平方和と自由度を、誤差の平方和と自由度と見なして、誤差に併合することがあります。テキストにはありませんが、これを「交互作用をプールする」「交互作用のプーリング」といいます。�　その結果が表示5.2.3 にあります。ブルー枠の交互作用と誤差の平方和と自由度を合わせて「誤差*」とすると、最下行のブルー枠で示したように、平方和は 4.708、自由度は 27 になります。平均平方は 0.174 になり、これを分母とした F　検定の結果が、「薬剤間」の行のブルー枠で示した部分に求められています。薬剤間の F 比は 4.400、p 値は 0.0121、プールしない場合の 0.0171 から小さくなりました。
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　表示 5.2.3 で、交互作用を誤差にプールした場合の分散分析表をまとめると、上の表のようになります。上段と下段の内容は同じです。
 グリーン枠で示したように、交互作用を誤差にプールしても、薬剤間の平方和と自由度は変わりませんが、ブルーで示したように誤差の平方和と自由度が変わり、平均平方が 0.186 から 0.174 に減少します。これにより、p 値がオレンジ枠の 0.0171 から ブルー枠の 0.0121 に減少しました。つまり検出力が向上しました。
 平均平方の算出において、分母の平方和に交互作用の 0.243 が加わって 4.708　になる効果よりも、分子の自由度 24 に交互作用の 3 が加わって 27　になることにより、平均平方は 0.186 から 0.174 に減少します。つまり、誤差の平方和に交互作用分が加わる影響よりも、誤差の自由度に交互作用分が加わる影響が大きい場合、誤差の平均平方が小さくなって、薬剤間の検出力が高くなります。
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　仮に，交互作用が有意となったときは，薬剤の効果が雌雄で異なるということですから、雌雄ごとに薬剤の効果を比較する必要があります。
　表示5.2.2 で雌雄別々に解析しましたので、こちらの解析が意味をもってきます。雄雌で標準偏差が等しいと仮定しているので，誤差をより精度よく推定するために、雌雄の誤差を併合して推定します。表示5.2.3の分散分析表で，ブルー枠の「誤差」の平均平方 0.186 を分母とします。雌の場合の平均平方 0.147 よりも大きくなりましたが、雄の場合の平均平方 0.255 よりは小さくなりました。この平均平方 0.186 を分母として、F 検定します。　
　この　F 検定の結果が、薬剤間の行のオレンジの枠に表示してあります。雄の場合、検出力が高まり、F 比 3.022、p 値 0.0493 で有意となります。自由度が大きくなると、F 分布から計算する p 値の大きさが小さくなる影響があります。一方、雌は p=0.2310 で有意になりませんでした。
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　このように、交互作用が有意か有意でないかで、その後の検定の手順を調整することがあります。
　ただし、交互作用のプーリングを行うことに対して異論を言う人もいます。　「交互作用が有意でない」というのは「交互作用が見つからない」ということであり、直ちに「交互作用がない」と確認されたわけではありません。また、データを見てから解析方法を変えるべきではないという意見もあります。検証的な実験の場合、実験前に統計手法、有意水準、両側検定／片側検定を決めておくのが原則です。
　ただし、一般に、探索的な実験の場合の対応として、検定結果から次に行う検定の手順の調整を行うことは認められています。つまり、交互作用が有意でない場合は交互作用をプーリングして主効果の検定を行います。ただし、第２種の誤りを考慮して、交互作用の p 値が 0.2以下（F値が2.0以上）のときはプーリングしません。つまり、p 値が 0.2 以下のときは「雌雄で薬剤の効果に差があるかもしれない」と考えて、慎重な対応をするということです。
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　これまでの解析をJMPで行います。
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　JMP ファイル「5-2因子1.jmp」を読み込み、JMPを立ち上げます（操作）。　
　このデータは、表示 5.2.1 のデータで、縦に並べて入力してあります。�　因子「雌雄」と「薬剤」は名義尺度、観測値である「効果」は連続尺度です。雄と雌をマーカーと色で識別できるように設定されています。
　なお、「x」列は、本節で使いません。
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　［分析］＞［モデルのあてはめ］で、ダイアログに［役割変数の選択、Y］に「効果」、［モデル効果の構成］に「薬剤」と「雌雄」と「薬剤*雌雄」を設定します（操作）。
　「薬剤*雌雄」は、「薬剤」と「雌雄」を選択して［交差］をクリックします。この入力方法については §4.2 で説明済みです。［強調点］を［最小レポート］にして［実行］します（操作）。
　［交差］の指定には、次のスライドで説明するマクロを使うと簡単に指定できます。

https://mkkmkk.com/wp-content/uploads/Green2-4-2.pdf
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　交差の指定を簡便に行うことができます。「雌雄」と「薬剤」を選択して、［マクロ］＞［完全実施要因］をクリックします。そうすると、「雌雄」「薬剤」「雌雄*薬剤」を一気に設定することができます。
　全水準の推定値を表示させるために、▼応答＞［推定値］＞［全水準の推定値］を指定します（操作）。
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　［モデルのあてはめ］の結果を見ていきます。
　まず、［あてはめの要約］です。これについては、第１部で説明済みです。
　復習しますと、「R2乗」は薬剤間、雌雄、交互作用を合わせたモデルの平方和 5.924の、全体の平方和 10.389 に対する割合です。モデルが全体のばらつきの何割を説明しているかという意味です。「自由度調整R2乗」は、自由度で調整したR2乗値で、平方和ではなく自由度で割る平均平方を用い、1 から誤差率を引いた値です。RMSEは、残差標準偏差で、誤差の平均平方の平方根であり、等分散を前提とした母集団の標準偏差の推定値になります。

https://mkkmkk.com/wp-content/uploads/Green1-4-4.pdf
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　その下に［分散分析］の結果があります。薬剤間、雌雄、交互作用の平方和を合わせたモデルの平方和と誤差の平方和のF検定の結果です。
　モデルの平方和 5.924 は、薬剤間の平方和、雌雄の平方和、交互作用の平方和の和と一致します。自由度も同様です。
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　［効果の検定］に表示5.2.3 の分散分析表が表示されています。値は一致しています。
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　［全水準の推定値］に、表示5.2.1 の主効果と交互作用のパラメータ推定値が表示されています。
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　表示 5.2.6 の切片、雌雄、薬剤A0～A3のパラメータ推定値は、表示5.2.1 の総平均と主効果にそれぞれ一致しています。このパラメータ推定値は、式(5.2.1)の各数値と対応しています。
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　雌雄と薬剤の交互作用の推定値は、表示5.2.1の交互作用に一致しています。また、式(5.2.1)の交互作用の各推定値に対応しています。


IMP [EF)LDHTIF] (CKDEET 180
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61


プレゼンターのノート
プレゼンテーションのノート
　「効果の詳細」で、さらに詳しい情報が得られます。［効果の詳細］をクリックして表示を開けます（操作）
　「雌雄」、「薬剤」、「雌雄」×「薬剤」の組合せで、平均値と標準誤差が表示されています。本事例では、「薬剤」「雌雄」ともに有意ですから、雌雄を合わせた薬剤の平均値、薬剤を合わせた雌雄の平均値に意味はありません。取れ扱いには注意が必要です。
　「薬剤」と「雌雄」の組合せで考えることになります。この「薬剤*雌雄」の表の上で右クリックすると、左に示したメニューが表示されます。ここで、［下側95%］［上側95%］を選択してチェックマークを入れます（操作）。
　なお、ここで、「最小２乗平均」という列があります。両者の値は一致しています。この最小２乗平均については、後で説明します。
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A0 Al:}gﬁu A2 A3 | ERDIRUNFIEEE(C

- | it 22
ARIM2ERISE

TEE

i, A0
i, Al
It A2
ifE,A3
It AD
I, Al
I, A2
I£,A3

B2 &

11.000000
11.1/75000
11.725000
11.725000
10.425000
10.725000
10.800000
11.075000

EERE
0.215662/74
0.215662/74
0.21366274
0.215662/74
0.21366274
0.21566274
0.21566274
0.21366274

/ ~
F@o5% E@O5%
10.554894  11.445106
10.729894  11.620106
11.279894  12.170106
11.279894  12.170106
9.979894  10.870106
10.279894 11.170106
10.354894  11.245106

0.629894 11.520106,

Y

6

2



プレゼンターのノート
プレゼンテーションのノート
　ブルー枠で示したように、因子の水準の組合せごとに、それぞれの各平均値の点推定と95%信頼区間が加わります。
　なお、前のスライドで説明しましたが、グラフのオレンジ枠で示したように、雌雄の差は有意ですから、雌雄を合わせた薬剤 A3 の平均値は意味のある数値ではありません。出力されている平均値の取り扱いは慎重にすべきです。
　この事例では、２因子の水準の組合せた平均値の点推定と、グリーン枠で示した 95% 信頼区間を利用します。
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　［雌雄*薬剤］の赤い▼をクリックして、のオプションメニューを表示させます（操作）。
　［最小２乗平均のStudentの検定］は各水準の対を t 検定で比較します。多重性は考慮されません。［最小２乗平均のTukeyのHSD検定］と［最小２乗平均のDunnettの検定］を選択すると多重性を考慮した検定ができます（操作）。
　右の表示は［最小２乗平均のStudentの検定］を選択して表示させた結果の一部です。たとえば、オレンジ枠で示した部分は、雄の A3 と雌の A3 の平均値の差とその標準誤差および95%信頼区間が得られます。赤い表示になっているので、有意水準 0.05 で有意です。
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　表示5.2.5 の出力の上の赤▼オプションから[因子プロファイル] ＞ [プロファイル]を選択します。また、同様に［交互作用プロット］を選択します（操作）。
　これらは、探索的な解析になります。
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=5 )LDBTIEED] (S KDEEAT

p.181

o [RF7JOTJ7IL] > [FATJOT71IL]
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　表示5.2.7 上の「予測プロファイル」のグラフは、２つのグラフから構成されています。左のグラフの横軸は「雄」になっています。これに連動して右のグラフは，「雄」における薬剤の効果を表わしています。それぞれの水準組合せの予測値と95%信頼区間が表示されています。
　左の「雄雌」のグラフの「雌」の点をクリックすると、「雄」の縦の点線が「雌」の位置に移動し、右のグラフは「雌」における薬剤の影響に変化します（操作）。
　次に、右のグラフの「A1」の点をクリックすると、グラフの縦の点線が移動して，左のグラフはその「A1」における雄雌の差を表わすグラフに変化します（操作）。
　このようにして、水準組合せにおける平均値の比較を探索的に行うことができます（操作）。


IMP [EFI/LDH TIE&H] (CKDEE p.181
o [(RFJOT7IL] > [XBEATOIT71IL]
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I B
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. % 1° i o ) B
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[ k& AD AL A2 A3

66



プレゼンターのノート
プレゼンテーションのノート
　次に、表示5.2.7 下の［交互作用プロット］です。これは、２つのグラフから成っています。右上のグラフは、表示5.2.1のグラフに相当します。左下のグラフは、横軸を雌雄に替えたグラフになります。これらの図から、交互作用の状態の解析に役立ちます。この事例では、交互作用が有意でなく、表示5.2.1の２本の折れ線グラフは平行に近い関係でした。交互作用が有意になると、平行関係ではなくなります。
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=5 )LDBTIEED] (S KDEEAT
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　ここまで説明してきた事例とは別の事例で、交互作用が有意の場合です。左は交互作用の p 値が 0.0338、右は 0.0364 です。両者とも交互作用プロファイルの線が平行関係ではありません。


(4) #EORUHDARIVDIGS

ZBKEHETD n UL RWVIES
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p.181
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　これまでは、各水準の組合せで、繰り返し数 n が等しいという前提で説明してきました。しかし、不慮の出来事で欠測が生じることは珍しいことではありません。この場合に、繰り返し数が不揃いになります。この対応を説明します。


i DIR U ARV ODIRE @ KAKE

p.181

o> —%

R 5 —&BD T — 5 7= BRSt

|
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L |-

208 A0 102 O
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　今開いている JMP ファイルのデータテーブルで、行番号 32 の 11.6 が欠測だった場合を考えます。表示5.2.1 でみると、オレンジ色のデータが欠測だった場合です。
　JMP のデータテーブルで行番号 32 を右クリックし、［除外する／除外しない］を選択して、一時的に欠測状態にします（操作）。このテータを、これまで説明してきた２因子実験として解析します。


= A A =P :
f2 DR U AN DIZE » REHE p.182
O|MP : DEXDIFE &R 5.2.8 KEHEDI DIHEDRE
| ELDAT
/E'fﬂ%@*ﬁm] di_ﬁﬁif\[ld) EFIL 7 [6.013468 D.859067 4.8221
S5T(d5.804, —H LA b 23 4.097500 0.178152  PiE(Prob>F)
57 N
RANBDE S ELIRIE, 2A(EES») 30 10.110968 0.0018*
HOED T EEEROZ X 5
(§3.3p.123. §4.2 p.143)
P P HBORE
=5 KSA—5BW  EEE P FE  pl(Prob>F)
e 1 i (3.6963000 ) 20.7480 0.0001*
=] 3 3 | 1.8250000 | 3.4147 0.0344*
T B 3 3 0.2833333 ) 0.5301 0.6661

[3.696+1.825+O.283=5.804W
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　JMP ［モデルのあてはめ］を使って、先ほどと同様に解を求めます（操作）。
　出力された結果の一部です。
　「分散分析」のオレンジ枠で示したモデルの平方和は 6.013 は、「効果の検定」の 3 つの平方和の合計は 5.804 で一致しません。欠測値がない場合は一致しました。
　この一致しない理由は、§3.3の欠測値のある乱塊法、§4.2の共分散分析で説明したことと同じ理由によります。この理由については、それぞれの解説を参照してください。
　これらのことに注意して、JMPの解析結果を利用します。
　

https://mkkmkk.com/wp-content/uploads/Green2-3-3.pdf
https://mkkmkk.com/wp-content/uploads/Green2-4-2.pdf

//
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A3 1 /-1 -1 1| -1 -1 -1 124 Itk A3 -1 -1 -1 -1 1 1 1| 11.3
A0 1 1 0 0 1 0 0] 10.9 It AO -1 1 0 o] -1 0 0]l 10.2
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A2 1 0 0 1 0 0 1| 10.8 It A2 -1 0 0 1 0 0 -1|| 111
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　今の欠測値のある２因子実験の解析を、ダミー変数 2 と LINEST関数を使って行います。これは演習 5.2.2 で、その説明はテキストの 208 ページです。
　Excel ファイルで、表示5.7.2 を表示します（操作）。
　この表は、本来縦長になっていますが、分割して横に並べて表示してあります。ここでは、ダミー変数２を生成してあります。質的因子「雄雌」に割り当てたダミー変数は、ブルー枠の「雄」です。雄雌＝雄のとき1，雌のとき−1 です。質的因子「薬剤」に割り当てたダミー変数は、グリーン枠の「A0」「A1」「A2」の3 列です。薬剤の列がダミー変数の列名に等しければ 1，薬剤の列が最後の水準 A3 であれば −1，それ以外は 0 です。交互作用のダミー変数を、オレンジ枠のように、「雄」と「A0」,「A1」,「A2」列の積として生成します。「雄*A0」「雄*A1」「雄*A2」です。
　この場合は、変数が７列あるので、定数の分を１つ加えて 8 列が必要です。空いているセルで５行８列を範囲指定し、ブルー枠、、グリーン枠、オレンジ枠の全部を LINEST 関数の 「x の範囲」の引数に指定します。「y」列を LINEST 関数の「y の範囲」の引数として設定して、LINEST 関数で解を求めます（操作）。
　これを「欠測値がない場合」とします。
　

https://mkkmkk.com/wp-content/uploads/Green2-2-3.pdf
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　さらに、雌A3 の行（最下行）を含めないで同様の解析を行います（操作）。これを「欠測値がある場合」とします。
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　まず、欠測値がない場合です。表示5.7.3　の上段が LINEST 関数の出力結果です。
　この結果を 表示5.2.5 の JMP の出力と比較すると，オレンジ枠で示したパラメータ推定値とその標準誤差は一致しています。また、ブルー枠で示したモデルの平方和と回帰平方和、残差平方和とその自由度は一致しています。


l‘;TgDi}g.bb

MWDz E - KR

ILE]

p.209

05 =—ZH2I(CLDHE ((EES5.2.2)
KAWEN G BIGE
F<7~ 5.7.3 LINESTEE# O (FE)

Bl)m X

TDIR:
BH5E
FHE

[O)FE 754

HE*A2  EE*A1  EE*AO

A2

Al A0

I const

£KEDIEEE

F=
5

HEIE EERL

1l

11.059375 0.0/6153

IJ/\;:

0.116 -0.122 -0.059 0.203 -0.109 -0.347
0.130 0.130 0.130 0.130 0.130 0.130

0.347 11.059
0.076__0.076

]

=t

£]

0.346875 0.076155

4,822
ﬂ 6.013

0.595 0.422 #N/A #N/A #N/A #N/A
23 AN/A #N/A #N/A #N/A
4.098 #N/A #N/A #N/A #N/A

#N/A #N/A
#N/A #N/A |[=
#N/A #N/A |l

FTR5.28KANEN S BIZE DR (p.182)

| SR
=6 B
=7l 7

THH

6.013468

e 23

4.097500

PH{EIEEH) 30

10.110968

FEER

0.859067
0.1/78152

FiE

4.8221
piE(Prob=F)

0.0018*

k]

E

-0.346875 0.0/6155

-0.109375 0.13013

-0.346875 0.13013
0.203125  0.1301

;-'i'eﬁ' [Ao
I Azl
HEI[A3

0.253125 0.1537075

(FEHE Eﬁ]*ﬁaﬁﬂ[ﬂo]
G RE] FHI[AL]
EHERE] FFI[A2]

-0.121875 0.15013

-0.059375 0.13015]
0.115625 0.1301

Ik ] FFI[A3]
T[] FFI[A0]
k(] FHI[AL]
g ] FEI[A2]
g ] FEI[AS]

0.065625 0.1537075
0.059375 0.13015
0.121875 0.130135
-0.115625 0.13013
-0.065625 0.13/0/5

LEREOBRICSL TR, KECH U THEBENROSNT

tiE

145.25
4.535
-4.55
-2.67
-0.84
1.56
1.85
-0.46
-0.94
0.89
0.48
0.46
0.94
-0.89
-0.48

74



プレゼンターのノート
プレゼンテーションのノート
　次に、欠測値がある場合です。最後の行を解析対象から外して解析します。表示5.7.3　の下段が LINEST 関数の出力結果です。
　表示5.2.8 の JMP の出力にはパラメータ推定値が省略されているので、このスライドでは出力結果を追加してあります。オレンジ枠のパラメータ推定値とその標準誤差、ブルー枠で示したモデルの平方和と残差の平方和と自由度は、JMP と LINEST 関数の結果が一致しています。
　これにより、JMP の内部では、ここで使用したダミー変数 2 によって計算していることが分かります。
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　テキストの 206 ページの　(3) です。
　以上のように、2 因子実験のデータで欠測値がある場合も，乱塊法で説明した方法、つまりダミー変数を生成し，LINEST 関数で解く方法が適用できます。この場合は，前項に述べたような方法で平方和を分解することは，積の和が 0 にならないため，できません。そのため、［分散分析］のモデルの平方和と、［効果の検定］の平方和の合計が一致しません。　事例では、「薬剤」、「雌雄」、「交互作用」の平方和の合計が、モデルの平方和と一致しませんでした。
　Excel の LINEST 関数で解けますが、手順が複雑で間違いが入る危険が多いので避けてください。実務では、JMP や R などの統計ソフトを利用することにより、欠測値があったり，繰り返し数が不揃いであっても適切な解を得ることができます。
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　テキストの 182 ページに戻ります。
　次に、テキストにはありませんが、表示 5.2.8 の補足として、JMP を使って水準間の比較を行います。　
　２因子実験で交互作用が有意であった場合、２因子の水準の組合せで解析を進めていきます。
　一方、交互作用が有意でない場合、主効果の中に有意なものがあれば、その主効果に関して水準間の比較を行います。ただし、本節の薬剤試験の事例のように、２因子ともに有意になった場合は、交互作用が有意になった場合と同様に、雌雄別々に、薬剤の水準間の比較を行う必要があります。つまり、２因子の水準の組合せ を１つの因子として考えます。雌雄の差が有意なので、その雌雄を合わせた薬剤の平均値を比較することはしません。
　繰り返しが不揃いの場合、水準間の比較には、最小２乗平均を使います。なお、最小２乗平均の詳細は、高橋ら(1989)を参照してください。また、このサイトのブログを参照してください。
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　テキストの表示5.2.8 の続きになります。JMP の［モデルのあてはめ］で、雌雄別に薬剤の比較するので、２因子の水準の組合せごとの比較を行います。
　通常、[効果の詳細]が閉じた状態になっているので、横向きの△のマークをクリックすると、[効果の詳細] が開きます（操作）。
　「薬剤」「雌雄」「雌雄*薬剤」ごとに、最小２乗平均、標準誤差などが表示されます。
　本事例では、２因子ともに有意であったため、「薬剤」「雌雄」の部分は使いません。この部分の平均値は慎重に取り扱うべきです。
　▼[雌雄*薬剤]をクリックすると、左の図のように、比較方法のメニューが表示されます（操作）。
　ここから、多重性を考慮しない比較であれば[Studentの t 検定]、多重性を考慮するのであれば[TukeyのHSD検定]、多重性を考慮して１つの水準を基準として他の水準との比較を行うのてあれば[Dunnettの検定]を選択します。
　探索的な解析の場合は[Studentの t 検定]を選択します（操作）。
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　２因子の水準の組合せごとに、それぞれのペアの比較が表示されます。平均値の差、その標準誤差、差の95%信頼区間です。
　最下段に、水準の最小２乗平均と、その有意差の有無が表示されます。水準組合せの平均値の降順、すなわち大きい方から順に並んでいます。異なる英字の最小２乗平均に 5% 水準で有意差があります。
　たとえはぎ、(雄,A2)の組合せの最小２乗平均は 11.725、(雄,A3) の組合せの最小２乗平均は 11.725、この２つに「A」が付いているので、この２つの組合せの間に有意差はありません。(雄,A1)は「AB」が付いていて、「A」が含まれるので、この組とも有意差はありません。この２組は、「B」「C」が付いている組合せとの間に有意差があります。
　(雄,A1)の組合せは、最小２乗平均が 11.175、「AB」が付いているので、「A」 が付いている(雄,A2)と(雄,A3)の組と有意差がありません。また、「B」が付いている(雄,A0)～(雌,A1) の組とも有意差がありません。「C」のみが付いている(雌,A0)と有意差があります。
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　最小２乗平均は、左のパラメータ推定値から、予測式を使ってもとめられます。たとえば、ブルー枠で示した (A2,B2雌) の場合、y(32)-hat から 10.899 になります。丸め誤差がありますが、一致しています。
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　次に、この事例を使って、仮に雌雄で有意差がなかったと仮定して、雌雄を合わせて薬剤の水準間の比較を行います。あくまでも、雌雄が有意でなかったと仮定した場合です。
　この表に、薬剤に関する４つの平均値を付けてあります。オレンジ枠で囲った10.71、10.95、11.26、11.37 が雌雄を合わせた「全体の平均」です。　
　その下の２行に、B1 と B2 ごとの薬剤の平均、つまり「雌雄ごとの平均」があります。最下段に、これら２つの平均、つまり「雌雄ごとの平均の平均」を示してあります。
　欠測値がない薬剤 A0, A1, A2 の場合、「全体の平均」と「雌雄ごとの平均の平均」は一致します。しかし、ブルーの色を付けたセルを見ると、欠測がある A3 の数値は 11.37 と 11.31 であり、異なった値になっています。11.37 は単純に平均した平均値、11.31 は最小２乗平均です。
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　表示5.2.5　表示5.2.6 の続きの操作になります。
　出力した結果の中に、　[効果の詳細] に▼[薬剤]があります。この最小２乗平均表をみると、オレンジ枠で示したように、欠測値がない A0、A1、A2 は 「最小２乗平均」と「平均」が一致しています。一方、ブルー枠で示したように、欠測値がある A3 は「最小２乗平均」 11.3125 と「平均」 11.3714 が一致していません。
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　ここで、▼[薬剤]をクリックすると、比較方法のメニューが表示されます（操作）。
　ここでは、例として[Studentの t 検定]を選択します （操作）。
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　先ほどと同様に、予測式から最小２乗平均を算出します。この場合、雌雄と交互作用を考えないので、それらの項を削除します。
　たとえば、水準 A3 の場合、切片＋薬剤 A3 の効果、すなわち 11.0594+0.253＝11.312 です。この値が最小２乗平均であり、単純な平均の 11.3714 と異なる値です。このように、最小２乗平均は、モデル式を基に最小２乗法で計算したパラメータから推定した値です。
　最小2乗平均は、A0 のように、欠測値がない場合は「平均」と一致します。一方、A3 のように、欠測値がある場合は「平均」と一致しません。
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　左下のグラフに示したように、この事例では、水準 A3 の B2（雌）の群に欠測があります。つまり、B1（雄）と比べて値が低い群の１つが欠測になっています。したがって、オレンジ枠で示したように、単純に A0、A1、A2、A3 の平均を算出した場合、A3の平均値は B2 が１つ欠けた分だけ過大評価になっています。A3 の「平均」はグリーン枠で示した 11.3714、「最小２乗平均」はブルー枠で示した 11.3125 です。「最小２乗平均」は、「平均」の過大評価を調整した値になっています。
　ただし、この事例では、雌雄が有意ですから、雌雄を合わせた平均値をこのように解析することには意味がありません。このように計算はできますが、その取扱いは慎重に行うべきです。
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　さきほど、左の表示5.2.1 で平均値を計算しました。
　右の「最小２乗平均表」で表示されている「平均」 11.3714 は、オレンジの矢印のように、左の表示5.2.1 の「全体の平均」、すなわち単純に 7 個の観測値を平均した値に一致します。一方、右の「最小２乗平均」 11.3125 は、ブルーの矢印のように、雌の平均 11.73 と 雄の平均 10.90 の平均、すなわち「平均の平均」 11.31 に一致します。
　「水準ごとの平均の平均が最小２乗平均である」と説明される場合があります。しかし、これは便宜的な説明で、常に正しいとは言えません。
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　次に、テキストの 210 ページの演習 5.2.1 の補足です。
　右の表の色をつけた部分、つまり「雄」と「A0」 の組合せがすべて欠測になった場合はどうしたらよいでしょうか。
　JMPで、該当する４行を除外して解析してください（操作）。
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　「足りない自由度」という警告が表示されます。雌雄の検定ができなくなっています。交互作用の自由度が、主効果の自由度の積になっていないなど、正しい結果が得られていません。
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　このように、雄の A0 の組合せ全てが欠測になった場合、不完全な水準 A0 を除いて解析するなどの対応が必要になります。
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