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まとめこ各サブグループにおける治療群間の比較  

● 主要評価項目である全生存期間について、各サブグループにおいて治療  

群間を比較した場合、ドセタキセルと比較してゲフィチニブの効果がより高  

いサブグループは明らかにならなかった 

■ イレツサ割イ、1群て生存期間が長かったサブグループては、トセタキセル割  

付群ても生存期間が長かった  

● なお、副次的評価項目も含めてではあるが、いくつかのサブグルーフでは  

、ドセタキセルと比較してゲフィチニブが有効である傾向が示唆された 

■ 全生存誹関  前治療のレシメン放か2～3、  
前化学療法におけるベストレスホンスかPD  

■ 無増悪生存j那；】女性、PS2、催病湖聞か6カ月未〉－‡！1】、  
前化学漁法におけるヘストレスホンスかPD  

■ 炎効率  PS2、催病用問が6力月末ニー：；－】等   

● しかし、今回の結果から、これらのサブグループに関して最終的に結論付  

けることはできなかった。  
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後治療の影響  

割付け治療の中止後に行われる  

抗がん剤治療   
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全生存期間に対する後治療の影響を  

評価するための探索的解析  

● 後治療の選択は割付治療の影響を直接■間接的   

に受けたものであるため、それを適切に調整でき   
る方法を用いる必要がある  

● YamaguchiandOhashi（2004）は後治療の影響   

を調整するためにstructuraInestedfailuretime   

（SNFT）modelを用いることを提案した  

SNFT model  
幾つかの仮定が必要で、なおかつ、その仮定の妥当性の検証は困難  

例）Modelstructure．nounmeasuredconfounders  

全種類の後治療を同時にモデル化する際に技術的な限界があった  

一度にたった1つの後治療の効果しかモデルに含めることがてきない  

最初の後治療しかモデルに含めることがてきず、また、その効果が死亡まて存  
続すると仮定する  

反対の治療法へクロス・オーバーした症例数が2群間て／くランスしていたとした  

場合や、全ての後治療、ゲフィチニフ、トセタキセル、その他ごが2群問て／くランス  
していたとした場合の結果について評価てきない  

結果  

両群において最初の後治療がゲフィチニプてなかったすなわち、トセタキセル、  
他の化学療法、あるいは後治療なしというように調整したモデル解析  

この調整を行うと、ゲフィチニフ群の生存期間はドセタキセル群よりも短い  
傾向が見られた  

両群において最初の後治療がトセタキセルてなかった、すなわち、ゲフィチニプ、  
他の化学療法、あるいは後治療なし′というように調整したモデル解析  

この調整を行うと、ゲフィチニプ群の生存期間はトセタキセル群よりも短い  
傾向が見られた   





試験実施計画書改訂  
（第4版）：  

任意で腫ヰ組牡検体を  
採取   

66％（334／490）の  

症例豊録済   
死亡例131例  

試験実施計画書改訂  
（兼6版）：   

他の検体も採取   

全例登録済、   
死亡1舅226例  

本賦♯の  
1例日豊録  

本試験のt終   
症例豊ヰ  データカットオフ   

t終的に74例分の   

腫瘍租★検体を入手  
（細胞診検休3検体を含む）   













地域別の登録症例の割合（N＝1466）  

アジア21％  

（中国（15％）、香港、  

インドネシア、マレーシア  
フィリヒン、タイ）  
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まとめ：ゲフィチニブとドセタキセルの  

無作為化第Ⅲ相比較試験   

● ゲフィチニブとドセタキセルとを比較する無作為化第Ⅲ相試験が   

2試験、合計約2000例を対象に実施され、一貫して以下のこと   

が示された。  

一 全生存期間については、両群同じような傾向であった。国内臨床  
試験では、ゲフィチニブのドセタキセルに対する非劣性は証明さ  

れず、最も規模の大きな試験において、非劣性が証明された。  

■ 無増悪生存期間について両群に差はみられなかった。  

蠣 奏効率については、両群で同様、もしくはゲフィチニブの方が高か  

った 

檜 QOL改善を示した患者の割合はゲフィチニブの方が高かった。  

一 忍容性プロファイルはゲフィチニブにおいてより良好であった。  

結論  

● 国内第Ⅲ相試験（V－15－32）では、全生存期間におけるゲフィチ   
ニブのドセタキセルに対する非劣性は示されなかった。（ハザー   
ド比（95＿24％信柏区間）＝1，12（0．89，1．40），P＝0．330）  

● V－15－32試験結果をより詳細に解釈するために様々な試みを行   

ったが、確固たる結論は得られなかった〔〕  

● さらに大規模な試験（lNTEREST試馬奏）が、アジア人を含む患者   
を対象に実施された。INTEREST試験では、V－15・32試験よりも   
厳しい非劣性限界が設定されていたが、全生存期間におけるゲ   
フィチニブのドセタキセルに対する非劣性が示された。（ハザード   
比（96％信植区間）＝1．020（0▲905．1．150））  

● V－15－32及びINTERESTの両試験において、無増悪生存期間   
や随伴症状改善率に差はみられないこと、奏効率は同様もしく   
はゲフィチニブの方が高いこと、QOL改善や忍容性プロファイル   
はゲフィチニブの方が優れていることが一貫して示唆された。   





fPASS試験デザイン（1）  

アジア人進行性（川B期又はlV期）非小細胞肺癌患者を対象に一次療法としてのゲフィ  

チニブ250mgとカルボプラチン＋′くクリタキセル併用化学療法の有効性、安全性及び  
忍容性を比較する多施設共同非盲検無作為化並行群間第‖相試験  

A群又はB群に無作為割イ、1け1．1の割合、非盲検、並行群間比較＼  

】ゲフノチニブ  

病勢進行まて追跡  

lPASS試験デザイン（2）  

● 日本 232例、中国、台湾、イントネシア、マレーシア、フィリヒン、シンカホール、台琉   
、タイから合云十1217例のアジア人点者を組み入れ   

● 手長昌平価Ⅰ貞目は無増悪生存用l吊 ハサ】ト比の（）5〔ノご，信ド区粧の上限か120兼高て  
あれは非劣性  

1 一次凛法における。ノ床試怯ては多くの後治凛の使用か予た、されることから、  
圭亮，喜平価項目を全生存∴耶一■】としなかった  

● 二り次的言手価項目は全生存用榊、奥効壬、00し、安全性 生存壬′て肴は、他の評価項  
目にl呈ける圭亮、なや．妄析か終7した緩も綽続する  

● H象点者は－／床的な上ム市子†1⊥に弘ついて込択 歳〕」チ1ミ煮て、非夫定番又は逗去に   
士呈度の主′上主歴のあふ点者10pこ1Ck－yeこ〕「以下の臭蛙かあった吏着て、本試或の   
Dこ〕ylの15年以上前から現在まて継続して宗佐している  

● EGFR遺伝子変異、EGFR FtS什、EGFR竜自発現の整析用に佳こて・＝圭招㌍l読杖  
体を採取 55㌧椙度の点者か「j杖休か毎られろと予測 2し）08年2月29日別布、日本  
人吏打二おいて同′ニを打文子守し組織校休か1采取てきていか吏汽の∴り合は58′′  
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