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Ⅰ．緒　　言

　システマティックレビュー（SR）とは，コクラン
共同計画（現コクラン）の 1992 年の定義によると

「ある特定の課題に対して，全ての経験的エビデンス
をあらかじめ定めた基準で網羅的に収集，評価，統合
するもの」とされている1）．SR は，収集した一次研
究の結果（エビデンス）の統合にあたり，得られた各
エビデンスに対してバイアスの関与等に関する質的評

価，批判的吟味のみを実施し，各エビデンスのプロ
ファイルを明示したうえで一定の結論を導き出す定性
的 SR と，統計学的手法による量的な評価を加えた定
量的 SR に大別される．しかし，どちらの SR もある
クリニカルクエスチョンに対するその時点での結論を
導き出すものであり，過去に実施された一次研究を収
集する作法は同一である（図 1）．そして，その作法，
手順は，PRISMA 声明2）に定められたシステマティッ
クレビューまたはメタアナリシスを報告する際の項目
チェックリストに準拠することが，現在では望ましい
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状況となっている．何故なら，最近では SR の投稿に
際し，PRISMA 声明に従って実施したことを本文内
へ明文化することや，PRISMA チェックリストの提
出を求める学術雑誌が増加しているからである．それ
故，この声明はランダム化比較試験を始めとする介入
研究の評価に重点を置いているものの，観察研究を対
象とした SR においてもチェックリスト内で該当する
項目については従ったうえで進めておくべきである．
実際の手順としては，まず明確な PI(E)CO ならびに
文献の包含，除外基準の設定が重要となる．そして検
索のステップにおいては，各種特色のある検索データ
ベースから複数選択し，網羅的・体系的に文献収集す
るための検索式の設定にも配慮が必要である．ここま
でのプロトコルが作成された時点で，世界的な SR レ
ジストリに登録したうえでのレビュー開始が推奨され
ている．最初に収集された文献は相当数であることも
少なくなく，一次スクリーニングから始まる各ステッ
プを経て，選択基準を満たす文献のみを採用する．定
性的 SR ではアウトカムとして各一次研究からなるエ
ビデンステーブルを提示し，上述のとおりバイアスの
関与等に関する質的評価，批判的吟味を実施したうえ
で一定の結論を導き出す．本稿では，これら定性的
SR の各ステップにおいて配慮，注意すべき点につい
て，筆者のこれまでの経験も含めて解説したい．

Ⅱ．研究テーマの設定と注意点

　SR で取り扱う研究テーマは，通常，漠然と思い浮か
んだ臨床上の疑問や，生命科学の疑問を基盤とし，事
前調査による検討を通して決定することが基本であろ

う．本稿では例として臨床上の問題を扱う SR の進め
方について説明するが，まずは漠然と想起したクリニ
カルクエスチョンを，より具体化するために PE(I)CO
形式に展開，構造化してみる．すなわち次の 4 項目に
あてはめてみる．① Patient/Problem（患者，対象 / 問
題）どんな対象に，② Exposure/Intervention（暴露因
子 / 介入）何があると，何をすると，③ Comparison

（比較）何と比べて，④ Outcome（結果）どうなる
か？である．理解を得やすいように咀嚼機能と認知機
能の関係を例としてクリニカルクエスチョンを構造化
してみると，P: 成人において，E: 咀嚼機能の低下は，
C: 咀嚼機能が健全な場合に比較して，O: 認知機能の
低下，認知症の発症頻度を高めるか？などとなる．こ
のように構造化したクリニカルクエスチョンを基盤と
して，着想したテーマに類似した先行する SR の存在
の有無を文献検索データベースから確認する．通常は
SR のタイトル，アブストラクトに目を通すことから開
始するが，その際，着想した研究テーマの PE(I)CO が
すべて同じ，もしくは非常に近しい SR が既出の場合
はテーマの再考も必要となると思われるが，一項目で
も異なれば十分貴重な SR となることもありうる．ま
た，時間的要因もテーマの決定には影響を与えうる．
着想したテーマに関する SR が既出であっても，出版
からある程度の期間が経過しているとともに，その間
に着想した SR の対象となる一次研究がさらに一定数
報告されている場合は，最新のデータを基にした新た
な SR としてまとめることで十分価値あるものとなり
える．特に直近の一次研究であれば，より妥当性の高
い研究デザインにより実施されたものが増加している
ことも少なくなく，以前の報告よりも質の高い，有益
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図 1 システマティックレビューの基本的な進め方
システマティックレビューを進めるうえでの基本的なステップを示す．本稿で取り上げる
定性的システマティックレビューでは，図中の「メタアナリシスによる統計学的解析」のス
テップは含まず，それまでのステップから得られた結果を解釈して結論をまとめる． 
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な SR となりうるからである．そして，このような調
査を通して着想したテーマに基づく SR の新規性，価
値を検討した後には，後述の事前登録サイト上で現在
進行中の類似のレビューの存在の有無も確認し，その
後の労力が無駄にならないようにすることも重要であ
る．
　ここで SR のテーマ設定時の注意点について，筆者
の経験を例に挙げて述べておきたい．質の高い，そし
て外的妥当性の高い結論が得られる SR を実施するた
めに必要な要件として以下のようなものがあげられ
る．まずは対象となる一次研究の数である．エビデン
スの統合のためには一定数の一次研究の存在は必須で
ある．特にアウトカムを主要評価項目として検討し，
交絡の影響を可及的に調整した結果を示す一次研究の
数が豊富であることが理想である．また，報告元に偏
りがないことも重要である．いくら一次研究の数が豊
富であっても，それらの多くが同一施設から報告され
ている状況であれば，それらのデータを統合した結果
は決して外的妥当性の高いものであるとは言えないか
らである．これらの点に関して，筆者の経験を紹介し
ておきたい．以前，筆者は認知症と口腔顔面痛の関係
に関する SR を企画した．文献検索データベースを用
いた事前調査により，類似の SR の報告はないことを
確認したうえで，文献検索式を立てて実際に一次研究
の検索を行ったところ，10 数編の一次研究の候補を
抽出した．しかし，それらの多くは認知症や認知機能
の低下した研究対象者における口腔内の状況として，
齲蝕や歯周病を主要評価項目として評価を行ったもの
であり，口腔顔面痛はあくまで副次的な評価項目で
あった．また，研究実施施設にも偏りがあり，同じ施
設から複数の論文が報告されていたことから，これら
の一次研究をまとめて得た結論の外的妥当性も高いと
は言えない状況にあると判断し，SR ではなくナラティ
ブレビューとして報告した3）．このように，着想した
レビューのテーマと類似の既報や進行中のものがなく
とも，十分な妥当性と信頼性を有する SR にできそう
かという点に関しては，事前の論文検索や調査も非常
に重要となる．

Ⅲ．一次研究の選択基準と文献検索

　構造化したクリニカルクエスチョンと，事前に実施
した各調査に基づいて SR のテーマを決定した後は，
実際の一次研究の検索方法の検討に進む．まずは一次
研究の選択基準の設定が必要となるが，その包含基準，
除外基準に含まれる項目には，一次研究が記された論

文言語，研究対象，研究デザイン，観察研究において
は暴露因子，介入研究においては介入に関する規定，
アウトカムの評価方法など系統的検索のための詳細な
基準を含む．その後，これらの選択基準を満たす一次
研究を漏れなく収集するステップに進むが，その際に
考慮すべき事項としては，まず，1）多数存在する文
献検索のオンライン・データベースの中から，研究内
容，学問分野に適したものを複数使用すること，2）
検索が再現できる検索式の詳細な検討と記述，3）ハ
ンドサーチを含めたオフラインツールの活用などがあ
げられる．そして，検索式の設定と実際の検索は，リ
サーチライブラリアンなどのエレクトリックサーチを
適切に実施できる検索専門家に依頼することが理想で
はあるが，各学会が診療ガイドラインを作成するため
に行う SR とは異なり，個人，研究施設単独で論文作
成するための SR においては，費用面からもそのよう
な対応は困難であることも少なくないと思われ，現実
的にはレビューチーム内からの複数名で実施すること
がほとんどであろう．
　検索式の設定については，基本的には PICO，
PECO をベースとしたリサーチクエスチョンから，対
象（P），介入，暴露（I,E），研究デザインを組み合わせ，
適切な検索語（Text term）を吟味したうえで用いて
検索する．また，研究対象，論文が発表された期間や
記載言語等で絞り込むフィルターをかけることも可能
である．注意点として，検索式を厳しく設定すること
で，適合率は上昇するものの，再現率が低下する，す
なわち漏れが大きくなることをあげておきたい．した
がって，可能な限り最低限の条件設定（しぼり込み）
で広く拾えるように設定することが勧められる．
　また，シソーラスが網羅的検索で大きな力を発揮す
るもことも知られているが，それだけに頼ると取りこ
ぼしも多くなる．このシソーラスとは同義語，類義語
などを分類，整理した語彙集であるが，文献データ
ベースのものとしては PubMed の Medical Subject 
Heading （MsSH）4）はよく知られるものの一つであ
る．この MeSH とは米国国立図書館が作成するシ
ソーラスであり，各文献の主題・内容を表す統制さ
れたキーワードで階層構造をもつ．一つの文献には
10〜20 語の MeSH term が付与されている．この
MeSH を用いることで，よりノイズの少ない的確な
文献を探すことができると言われている．確かに筆者
も MeSH 検索により抽出される文献の適合率が高い
ことはこれまでも多く感じてきた．その一方で，抽出
されるべき文献が漏れていることを経験したことも少
なくない．したがって実際の検索式の設定には，Text 
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term も含めた検索式をたて，レビューチーム内で実
施する予備的検索で，ヒットする文献の適合率と再現
率を確認しながら最終的な検索式を設定するのが現実
的であるように思う．
　また，実際の一次研究の検索に用いるオンライン
データベースは，表 1 に示すように医学系，生物学
系に絞っても数多く存在する．通常はこれらの中か
ら SR が対象とする研究内容や，対象学問領域などか
らフィットするデータベースを複数選択するが，レ
ビューチーム内の研究者が所属する施設で使用が可能
なもの，すなわち利用可能性の制限を受けたうえで選
ばざるを得ないこともある．

Ⅳ．レビュープロトコルの事前登録

　SR のテーマと一次研究の選択基準，文献検索に用
いるデータベース，検索式を含むプロトコルが完成す
るとプロトコル・レジストリへの事前登録が可能とな
る．プロトコルをレジストリに登録することで，これ
からレビューを開始することを全世界に通知し，他の
研究者が同じ SR を始めることを防止できる．逆に考
えると，SR の構想段階でこれらのレジストリ内のデー
タベースを確認し，非常に類似したプロトコルが掲載
されていた場合は，その時点でプロトコルの再考，も
しくは SR 自体を中止することでそれ以降の無駄な努
力を防ぐことができる．また，レビューの事前登録に
より，研究および選択的報告バイアスを取り除くこと
ができる5）．この選択的報告バイアスとは，研究成果

の都合の良い部分のみを抜粋して報告することなどを
指すが，プロトコルの事前登録により SR で取り扱う
アウトカムが事前に明確化されることで，後に出版さ
れた SR 内のアウトカムと相違が見られる場合は，そ
れらのバイアスの存在が明らかにできる．
　プロトコル・レジストリの中には，社会的介入に特
化した SR を扱う Campbell Collaboration （https://
www.campbellcollaboration.org）や，医療介入に特
化した SR を扱う Cochrane Collaboration （https://
www.cochrane.org） な ど が あ る が，PROSPERO 

（https://www.crd.york.ac.uk/prospero/）はすべて
の SR を対象としていることから，登録数は非常に多
い．この PROSPERO はイングランドのヨーク大学が
提供しているレジストリであるが，幅広い研究領域，
そして研究デザインについても介入，観察，レビュー
のレビューなど幅広いタイプの SR を受け入れる．上
述のように，このレジストリに登録しておくことで他
の研究者は類似のレビューを開始できないが，登録さ
れているものの一向に進行しないレビューもあること
が問題点としてあげられる．また，審査に時間がかか
りすぎることもよく耳にしてきた．この審査に関して
は，Covid-19 パンデミックが始まって以降，現時点

（2022 年 12 月）においても登録の遅延を避けるため，
申請のあったプロトコルは自動的に実施される基本審
査のみを経て自動公開されている．このようにして公
開されたプロトコルはその旨追記されて公開されてい
るが，公開された情報が正確であるかは保証しない旨
も伝えている． 

表 1 主な文献検索オンライン・データベースと特徴

データベース名 特徴

MEDLINE
米国国立医学図書館 (NLM) が管理し，PubMed を通して無料で利用可能
MeSH（シソーラス）に紐付いた網羅的な検索が可能
収載雑誌は NLM の基準を満たした米国を中心とした先進国に偏っている傾向もある

EMBASE
Elsevier 社が提供するデータベースで薬学に強い
収載雑誌の違いにより MEDLINE ではヒットしない文献をみつけることができる
EMTREE というシソーラスが用いられる

Cochrane Library
コクラン共同計画が管理するデータベース
７つのデータベースから成り，その中の CENTRAL には，ランダム化比較試験，比較臨床試験を中心とし
た臨床試験，学会抄録，非公開の臨床試験が含まれる

CINAHL 看護学，関連医療，生体臨床医学，健康科学など関連する 17 分野の情報を収録

Web of Science クラリベイト・アナリティクスにより提供されているデータベース
自然科学，社会科学，人文科学の主要雑誌がカバーされる

Scopus Elsevier 社から提供されている全分野（科学，技術，医学，社会科学，人文科学）のデータベース
検索機能対象には特許データベースも組み込まれている

Science Direct Elsevier 社から提供され，生化学，遺伝学，分子生物学，化学，臨床医学，エンジニアリング，獣医学な
ど 24 の学問分野にわたるコンテンツを含むデータベース

医中誌 日本国内の医学関連分野（医学，歯学，薬学，看護学，獣医学分野）の学術誌に掲載された論文，会議録
を収録するデータベース
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Ⅴ．一次研究の検索と選別

　プロトコル・レジストリへの事前登録を終えた後は，
実際に文献検索とそれらの選別を進めていく．手順と
しては，まず設定した検索式を用い，採用した各デー
タベースで特定された文献をリストする．各データ
ベースで特定された文献のうち，重複分を除外したう
えで一次スクリーニングに進む．この一次スクリーニ
ングでは，各文献の論文タイトルとアブストラクトの
内容から明らかに対象外となる文献を削除する．そし
てこの一次スクリーニングで抽出された文献に対して
は SR チーム内の複数名で精読を行い，採用の適格性
を判断する二次スクリーニングへと進む．このプロセ
スでは，通常二名の担当者が独立して精読を行い，採
用の可否に関する意見が別れた場合は，両者の合議も

しくは第三者の判断で決定する．また，厳密な検索式
で実施した系統的検索でヒットしなかった選択基準を
満たす論文が，ハンドサーチでピックアップされるこ
ともあり，その場合は追加する．このハンドサーチで
見いだされる文献は，特別な手法を用いて抽出される
ものではなく，二次スクリーニングにおける各論文精
読中に，それらの論文内で引用されているものの中か
ら見つかるものも多い．
　上記の SR への採用論文抽出のプロセスを図として
まとめたものが，PRISMAフローダイアグラム（フ
ローチャート）と呼ばれるものであり，通常，SR の
結果の章で最初に目にするものである（図 2）．複数
の担当者による精読で選択基準を満たさなかった一次
研究に関しては，それぞれ理由を付して除外し，最終
的に採用された研究数を表示する．

Ⅵ．最終対象となった一次研究からの情報抽出

　最終対象となる一次研究が決定した後には，各研究
から情報を抽出したエビデンステーブルを設計，作成
する．通常は研究デザインごと（横断研究，コホート
研究など）に分けて作成される．このエビデンステー
ブル内に抽出，表示されることが多い項目を図 3 に
示すが，研究対象に関する情報，コホート研究などで
あれば対象の追跡期間，観察研究であれば暴露因子，
介入研究であれば介入因子，そして考慮された交絡因
子などの情報を提供したうえで主な研究結果を短くま
とめて記載した表となる．もう一つの表として SR 論
文内に掲載されるものの中に，各研究のバイアスリス

例）データベース検索より特定された文献数
PubMed：1625件
EMBASE：1335件
CINAHL：202件

例）ハンドサーチで得られた文献数
3件

重複した論文が除外された後の文献数

例）選抜された文献：1832件 例）除外された文献：1794件

例）精読により適格性が評価された全ての
文献数：38件

例）質的統合に採用された文献数：21件

例）精読後に除外された文献数：17件

暴露因子が評価されていない：9件
結果因子が異なる：3件
介入研究：3件
逆方向のコホート研究：2件

データベースを用いて得られた文献数 他の情報源から得られた文献数

例）重複が除外された後の文献数：1832件

スクリーニングされた文献数 除外された文献数

適格性が評価された全ての文献数
精読したうえで除外された全ての文献数と理由

質的統合に採用された研究数

文献の収集
(Identification)

一次スクリーニング
(Screening)

適格性
(Eligibility)

統合
(Included)

研究デザイン（横断研究，コホート研究などに分けて作成）

対象サンプル（属性，特性など）

対象者数

追跡期間（コホート研究）

暴露因子（観察研究の場合：測定，評価方法など）

介入因子（介入研究の場合：その内容）

アウトカム（測定，評価方法など）

考慮された交絡因子

研究結果

その他

図 2 定性的システマティックレビューにおける PRISMA フローダイアグラムの例

図 3 エビデンステーブルに含まれる内容
最終対象となった一次研究から，このような内容を抽出して表
を設計，作成する．
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クなどを評価するツールを用いて各一次研究の質的評
価を行った結果を示すものがある．バイアスリスクを
評価するツールは，介入研究用（ランダム化，非ラ
ンダム化），観察研究用ともにさまざまなものが存在
して使用されている（表 2）．観察研究の質的評価を
行うツールのなかで，有名なものとして Newcastle-
Ottawa scale7）があげられる．このツールはケースコ
ントロール研究，コホート研究の両デザインの質的評
価が可能であり，それぞれのデザインに対応して対象
の選択（4 項目），比較性（1 項目），暴露（3 項目）
に関する 8 項目から構成されている．このツールが開
発されて以降，非常に多くの SR で用いられているが，
最近では信頼性が低く，偏った結果の研究を同定でき
ないという意見もあり，改訂の必要も指摘されてい
る．また，比較的新しいツールとしては，2013 年に
発表されたものとして The Risk of Bias Assessment 
Tool for Non-randomized Studies （RoBANS）8）があ
るが，これも同様にコホート，ケースコントロール研
究に用いることが可能であり，対象者の選択，交絡因
子，暴露の測定，アウトカムに対して評価がなされる．
さらに，イギリスの健康支援活動団体である Critical 
Appraisal Skills Program が作成したチェックリスト

（CASP check list）10）は，もともとはコホート研究用
に開発されたものであるが，研究対象者のフォロー
アップに関する評価項目を削除して，横断研究用に改
変されたものも存在する．これらのツールを用いたバ
イアスへのリスク評価も，一次研究の採用決定などと
同様に複数の独立した評価者が実施する．この評価に
あたっては，事前に十分なキャリブレーションを行い，
評価者間での不一致が生じた際の解決方法についても
決定しておく必要がある．

Ⅶ．結果の統合

　ここまでのステップを踏んで採択した一次研究の内
容，結果，研究の質，バイアスへのリスク評価を考慮
に入れて統合し，クリニカルクエスチョンに対する答
えを導き出す．この部分は論文内の考察に記載される
が，定性的 SR の場合は，定量的なものとは異なり，
採択した結果を総体的に質的にまとめて記載する．そ
の項目立ては，SR で取り上げた主題に沿って，ある
程度の自由度をもって良いと考えるが，少なくとも
PRISMA チェックリストの内容は含むべきと考える．
また，先行研究結果と一致するかといった議論や，得
られた結果に関連するメカニズムの考察，研究の限界
や将来展望などが述べられるべきである．

Ⅷ．まとめ

　本稿では，定性的 SR の進め方に関する作法と実際
の手順について説明させていただいた．紙面の都合か
ら，多数種存在するバイアスに関する記載やその扱い
などは割愛させていただいたが，実際に論文としてま
とめる際にはそれらに関する考察も大変重要となるこ
とを追記させていただく．本稿が，これから SR を企
画される方のお役に立てれば幸いである．
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