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抗癌剤開発における早期臨床試験デザインを再考する 

-Phase II Bayesian and Frequentist Adaptive Design- 

 

有限のリソースの中で如何に効率的かつ迅速に目的とする効果を検出・検証するか，医薬品開

発の現場において，有効性及び安全性のための中間解析は，昨今の臨床試験には必要不可欠なも

のとなってきており，これらに関する研究は医療倫理的側面からも望まれるべきところである．

本研究では，主として探索的な第Ⅱ相臨床試験において，中間解析時に試験の継続/中止を判断

する際に用いられる種々の判断基準，及び中間解析後の推測等の比較的新しく登場し，実臨床試

験への適応場面も増えてきた方法論を踏襲し，それらを拡張・発展させた新規性のある方法論の

提案を考える． 

 

当抄読会では，その第一段階として，第Ⅱ相臨床試験のデザインを調査したガイドラインマニ

ュアルをレビューする．このようなガイドラインマニュアルの作成は，JCO や NCI タスク・フ

ォースでも既に取り組まれており，第Ⅱ相臨床試験のデザインを総括したガイドラインマニュア

ルは既に 4 報以上存在する．今回はそのうち，最新かつ最も包括的・網羅的と考えられる

「Choosing your phase II trial design: a practical guide for cancer studies (Clinical Trials Research Unit, 

University of Leeds, 2010)」を簡潔に紹介する．その中でも特にシングルアーム第Ⅱ相臨床試験に

焦点を当て，そのデザインの変遷や近年のトレンドに関する見通しを良好にし，見解を更に深め

ていきたいと考えている． 

 

次に，第二段階として，ガイドラインマニュアルのレビュー結果を基に，シングルアーム第Ⅱ

相臨床試験の基本デザインを頻度論流又はベイズ流観点からその特徴毎に分類し，総括する．ま

た実際に現場を見ると，第Ⅱ相臨床試験はその臨床開発計画上の位置付けや標本サイズの小ささ

等，といった理由からベースとなる様々な基本デザインの上に，大小を問わない多種多様な

adaptation が適用されている．そこで上記に加え，adaptation のうち，実地面でも効率的と考えら

れ，汎用されている幾つかの頻度論流又はベイズ流 adaptation を紹介する． 

 

最後に本研究への応用を考えるため，上記で総括した複数の adaptation の組み合わせによって

構成されたシングルアーム第Ⅱ相臨床試験のデザインを紹介する．ここで紹介するデザインは， 

2 つの事前分布を用いたベイズ流症例数再設計に，ベイズ流予測確率を用いた中間解析スキーム

を組み合わせた巧妙なもので，理論上，既存手法に対して多くの利点を挙げている．当デザイン

の研究を通して，複数の adaptation の効果的な流用方法を学ぶことで，今後の研究課題の論点を

整理・検討していきたいと思う． 
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