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研究要旨 

 本研究は、癌性腹膜炎を伴った卵巣癌・腹膜原発癌・卵管癌に対して、

現在標準治療法である静注(IV)パクリタキセル(パクリ)＋IV カルボプラ
チン(カルボ)の併用療法と比べて、カルボを腹腔内投与(IP)することによ

って予後を改善できるかどうかを検討するものであり、国際的に評価の

高い試験である。本試験は厚生労働省先進医療（旧高度医療評価制度）

に基づく我が国初の第Ⅲ相比較試験として登録開始し、現在症例集積継

続中である。 
 
A．研究目的 

本研究は、癌性腹膜炎を伴った卵巣

癌・腹膜原発癌・卵管癌に対して、現

在標準治療法である静注(IV)パクリ

タキセル(パクリ)＋IV カルボプラチ
ン(カルボ)の併用療法と比べて、カル
ボを腹腔内(IP)投与することによっ

て予後を改善できるかどうかを検討

するものである。 

臨床試験名 
上皮性卵巣癌・卵管癌・腹膜原発癌

に対する Paclitaxel 毎週点滴静注＋
Carboplatin 3 週毎点滴静注投与対 

Paclitaxel 毎週点滴静注＋Carboplatin 
3週毎腹腔内投与 のランダム化第 II / 

III相試験(UMIN000003670)  
本試験を先進医療（旧高度医療評価

制度）の下で遂行する。 

 
B．研究方法 

 本試験は、プロトコル検討委員会で

の十分な審議の結果、多施設共同ラン

ダム化第 II/III相比較試験として計画
立案、遂行することとなった。（プロ

トコル確定日 2010年 4月 26日） 
対象症例 

開腹手術を行い、進行期 II 期～IV
期と診断された上皮性卵巣癌、原発性

腹膜癌、卵管癌患者で、十分な臓器機

能を有したものとする。従来、IP 療

法の適応は、投与された抗癌剤の腫瘍

表面からの浸透距離が限られている

点から、オプティマルな減量手術が行

われた小さな残存腫瘍を持った症例



に限るとされていたが、我々が行った

薬理学的検討で、カルボプラチンを

IP 投与した場合には、静脈内のフリ

ープラチナ AUC が IV 投与時と変ら
ないことが判ったため、本試験では、

サブオプティマルな減量手術に終わ

り大きな残存腫瘍をもった症例も適

格とした。 

 

標準治療の方法 
レジメン I: ddTC-iv療法 
Paclitaxel: 80mg/m2  
1時間点滴静注 Day1, 8, 15 
Carboplatin： AUC=6.0   

1時間点滴静注 Day1 
3週（21日）を 1サイクルとして 6～
8サイクル繰り返す。 

 
レジメン II: dd−TCip療法 
Paclitaxel: 80mg/m2  

1時間点滴静注 Day1, 8, 15 
Carboplatin： AUC=6.0   

one shot腹腔内投与 Day1 

3週（21日） 
を 1サイクルとして 6～8サイクル繰
り返す。 

 
有効性及び安全性の評価 

Primary Endpoint: Progression-Free 
Survival (PFS) 
Secondary Endpoint: Overall Survival 
(OS)、奏効率、QOL 調査および医療

経済評価 
安全性評価は、血液毒性および非血

液毒性を NCI-CTC AE Ver 4.0を用い
て評価する。 

すべてのデータは、北里大学臨床研

究機構臨床試験コーディネーティン

グ部にデータセンターを置き、独立し

たデータ管理と統計解析を行う。 
（倫理面への配慮） 
  本試験は、臨床研究に関する倫理指
針に則り施行される。候補患者への説

明は各施設の倫理委員会で承認され

た説明文を用い、文書で同意を得る。

患者には、同意の自由、同意撤回の自

由、本試験参加による利益、不利益を

伝える。個人情報は適切に管理される。

利益相反は各施設によって審査管理

される。 

 
C．研究結果 

(前年度までの実績のまとめ) 

本研究が平成 21年度厚生労働科研
に採択された直後より、北里 CTCC
と共同でプロトコルおよび同意説明

文書の作成に着手し原案を完成させ、

2009 年 7 月 8 日に第１回班会議を開
催した。北関東婦人科がん臨床試験コ

ンソーシアム(GOTIC)、日本婦人科悪
性腫瘍化学療法研究機構(JGOG)が合
同で検討した結果、本試験を第 II・III

相試験として行うこととなった。また、

研究者のバイアスを排除するために、

症例登録は、仮登録後の術中ランダム

化を行う二段階登録方式をとること

が決定された。本試験の予定症例数は

746例に決定された。 

2009年 8月 13日厚労省研究開発振
興課を訪問し先進医療（旧高度医療評

価制度）適応に関する事前相談を行っ

た。その際、本試験で用いるカルボプ



ラチン腹腔内投与(IP)群のカルボプ
ラチンとパクリタキセルの毎週投与

については保険承認がないので、製薬

メーカーから薬剤供給を受けるよう

に指示があった。 
2009 年 9 月 9 日に埼玉医科大学国
際医療センターIRB において本試験
計画が承認され、先進医療（旧高度医

療評価制度）申請に関しても承認され

た。これを受けて、埼玉医大国際医療

センター医務課による医療費計算書

作成用シミュレーションを開始する

とともに、先進医療（旧高度医療評価

制度）への申請手続きを開始し、2009

年 12月に埼玉医科大学国際医療セン
ターを責任施設とする申請書を提出

した。 

2010年 1月 29日に開催された高度
医療評価会議（旧）において本研究が

承認され、引き続き 2010 年 4 月 16

日に開催された先進医療専門家会議

において承認された。これを受け、

JGOGが公式に JGOG試験として行な

うことを決定し、本研究は、

GOTIC-001/JGOG3019 ( 通 称 iPocc 
Trial)として開始されることが決定さ

れた。 
iPocc試験では、腹腔内投与(IP)を行

なうカルボプラチンと、毎週静注投与

を行なうパクリタキセルは健康保険

の適応がないため、先進医療（旧高度

医療評価制度）のもとに自費診療とし

て混合診療を行なわなければならず、

そのままでは第Ⅲ相試験としては成

り立たない。そこで、製薬会社と交渉

し、ブリストル・マイヤーズ(株)、サ

ンド(株)からカルボプラチンの、日本
化薬(株)、沢井製薬(株)からパクリタ

キセルの無償提供を受けることが可

能となった。薬剤提供にあたっては、

医療用薬品製造販売業公正取引協議

会に諮り、承認を得たものである。こ

れは、本試験には厚労科研という公的

資金が投入されており、さらに、先進

医療（旧高度医療評価制度）という公

的な臨床試験の審査が行なわれてい

るという、極めて公共性の高い研究で

あることが評価されて初めて可能に

なったものと考えられる。特筆すべき

は、この 4社のうち 3社がジェネリッ

ク薬品を提供していることである。先

発品メーカーだけではなく、ジェネリ

ックメーカーにおける社会貢献の新

しいモデルとなったのではないかと

考えられる。 
これらの無償提供された薬剤は、薬

事法上の毒薬に準じた管理が必要と

なる。そのため本試験では、薬剤保管

配送業者を慎重に選定し，平成 22 年 

2 月契約を締結した。本試験における
試験薬の発注・受注ならびに薬剤管理

業務は，試験実施医療機関、iPocc Trial 

コーディネーティングセンター（北里

大学臨床研究機構）、保管配送業者（ア

ルフレッサ）の 3 者が協力して行う
こととして、業務契約を締結した。 
先進医療（旧高度医療評価制度）に

基づいて本試験を遂行するためには、

施設内薬剤部、医事課の協力が必須で

あり、院内での業務調整が終了した後、

2010 年 7 月より埼玉医科大学国際医
療センターにおいて登録を開始した



ことを受けて、他施設においても先進

医療（旧高度医療評価制度）の手続き

を進めることとなり参加施設が増加

し、平成 26年 3月 6日現在、IRB承
認と先進医療承認が 46 施設、海外
IRB承認施設は 5施設となり、これま
でに 352症例が登録された。 
 

（本年度の実績） 

平成 25年度は、できうる限りの手
段を講じて、登録症例数を増やすこと

を目指した。具体的には、年 2回行わ
れる日本婦人科腫瘍学会などの全国

学会に、JGOGのブースを出展し、ポ

スター掲示を行うと共に、パンフレッ

トを配布し、日本全国の腫瘍専門医に

本治験の衆知を図り、症例紹介を依頼

した。さらに、参加施設の関連病院、

地域の研究会にも症例紹介依頼のパ

ンフレットを配布した。また、平成

25年 9月 27日、北里大学薬学部にお
いて、iPocc Trial Investigator Meeting
を開催し、研究者に対して MD 

Anderson Cancer Centerの Coleman 博
士に本試験の重要性をあらためて強

調してもらった。 

その甲斐あって、平成 26 年 3 月 6
日現在 352例が登録できた。しかし、

先進医療制度に基づく第Ⅲ相比較試

験遂行体制整備に時間を要したため、

前年度までの症例登録が進まなかっ

たので、目標症例数を再計の結果 685

例とし、平成 25年 1月 20日にプロト
コル改訂した。 

平成 25 年 11 月 26 日,International 
Independent Data Monitoring 

CommitteeをWeb会議で開催し、Phase 
II部分の結果が解析され、Phase III の

続行が許可された。 

先進医療（旧高度医療評価制度）で

の臨床試験遂行には、通常の医師自主

研究よりも高い品質管理が要求され

るため、各施設が研究者への支援を適

切に行う必要がある。そのため、厚労

省の許可のもと、一症例あたり 10万

円の研究協力金を支払うこととした。

具体的には、当班科研費管理責任者で

ある埼玉医科大学学長と研究施設長

との間で契約書を交わし、施設長が本

試験データの品質を担保することを

保証することを明記した。 
iPocc 試験は海外からも注目されて
おり、国際共同臨床試験として推進す

るために、英語プロトコルおよび

Appendix を作成した。現在、シンガ
ポール KK Women's and Children's 

Hospitalとの研究契約は終了し 1例が
登録された。現在、Singapore National 
University との契約も進んでいる。韓

国 KGOGでも KFDAの承認が得られ、
KGOG との契約締結作業が終了し、
KGOG 施設からも 1 例登録された。

現在、米国ペンシルバニア大学産婦人

科において本試験への参加が検討さ

れている。 
このように、本試験は我が国研究者

主導の本格的な国際共同試験として

運営している。 

 
 

 
 



D．考察 

 我が国において、保険診療が認めら

れていない薬剤あるいは投与経路を

用いて医師主導臨床試験あるいは自

主研究を合法的に行う唯一の方法は

先進医療（旧高度医療評価制度）を用

いることである。今回我々が行ってい

る iPocc試験は、先進医療（旧高度医

療評価制度）を用いた我が国初の第Ⅲ

相比較試験として、登録開始までこぎ

つけた。 
 これは、ブランド製薬メーカーにと

って新たな「治験」を行うメリットの

ない適応拡大を行うテストケースと

いえるが、いくつかの問題点も明らか

となった。 
 まず、試験薬剤の無償提供なしでは

比較試験そのものが成り立たない点

である。今回は幸い、ジェネリックメ

ーカーも含めた製薬企業の協力によ

り、試験が開始できたが、極めて「幸

運であった」といえる。今後は、先進

医療（旧高度医療評価制度）で承認さ

れた薬剤の用法に関しては、保険償還

を認める、というルールに変えなけれ

ば、せっかくの公的臨床試験審査シス

テムが形骸化する可能性が懸念され

る。 

 先進医療（旧高度医療評価制度）で

は臨床研究に関する倫理指針に則っ

た、高品質のデータ管理が要求される

が、それに応えるだけのインフラを持

った施設は限られている。今後、我が

国の臨床試験の品質が、欧米並みの

GCP 対応に匹敵するようにするには、
インフラ整備の支援を行う必要があ

る。その意味で、厚労科研から「研究

協力契約」いう形で、症例登録にみあ

った資金配分が可能となったことは、

評価すべきと考えられる。依然として

額は十分とは言えない。しかし、これ

をきっかけとして各施設運営者の医

師主導臨床試験に対する意識改革も

期待したいところである。  

 

E．結論 

 本試験は、現在世界中で行われてい

る、三つの卵巣癌 IP 試験の一つであ
る。他の試験と異なり、純粋にカルボ

の IP 効果を検証できる試験であるこ

と、サブオプティマルな症例も対象と

しているユニークな試験であること

から、国際的な注目度が高い。 

このような医学的重要性に加えて、

本試験は我が国における医療制度上

の新しい試みを実践している。すなわ

ち、新薬開発治験になじまない保険未

承認の新規治療法開発を行う目的で、

先進医療（旧高度医療評価制度）の下

で、大規模ランダム化比較試験を遂行

するためのロジスティックを構築し

た。多数例に対する薬剤無償提供の交

渉と保管運搬、臨床試験保険の契約な

ど、施設との「研究協力契約」締結な

ど、医師の自主研究としては我が国初

の経験であったため、準備に時間を要

したが、症例登録が開始された。この

経験は、今後、同様のプロジェクトを

行う上で重要な情報源となると自負

している。 

 今後は、GOTIC、JGOG、参加施設
のみならず海外からの症例登録を促



進し、一日も早い試験終了を目指した

い。 

 

F．健康危険情報 

平成 21年度に肺線維症による死亡
例（治療関連有り・既知）と思われる

症例が一例発生したため、GOTIC お
よび JGOG 効果・安全性評価委員会

において審議を行い試験の続行を決

定した。モニタリングは定期的に施行

しており、安全性評価委員会から、試

験継続の承認を得ている。また前述し

たように IDMCにおいても、Phase II
試験部分の解析において、IP 療法群

の安全性データに関して、問題となる

ことはなく Phase III 試験の続行が承
認されている。 
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