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代替エンドポイントの評価における制限付き平均生存時間の利用 

 

代替エンドポイントの真のエンドポイントに対する代替性評価のための統計学的基準は、

Prentice基準をはじめとして、いくつか提案されてきた。中でも、複数の試験の個人データ

に基づく代替性の評価基準を用いた方法（メタアナリシスアプローチ）は癌領域を中心に適

用事例も多い 1。メタアナリシスアプローチでは、エンドポイント間の関連性（個人レベル

の関連性）と各エンドポイントに対する治療効果の関連性（試験レベルの関連性）の主に 2

つの基準に基づいて、代替エンドポイントとしての妥当性評価が行われる 2。 

一方で、メタアナリシスアプローチでは、個人データの収集に時間がかかる等の実務的問

題以外にも、特に真のエンドポイントが生存時間変数であり、代替エンドポイントも生存時

間変数の場合に、代替エンドポイントに対して治療効果が存在し、治療終了後の後治療の影

響が存在しない（もしくは、群間で等しい）状況であっても、代替エンドポイント後の真の

エンドポイントまでの期間（SPP: survival post-progression）が長くなるほど、代替性評価が

統計的に困難となることが指摘されている 3。理由として Broglio らは、SPP が長くなるこ

とで真のエンドポイントのバラつきが大きくなる点をあげているが 3、代替性評価の際の治

療効果の指標としてハザード比を利用していることの影響が大きいのではないかと考える。 

本抄読会では、近年、適用事例も増えてきている、制限付き平均生存時間 4をメタアナリ

シスアプローチの枠組みで利用することを考える。併せて、メタアナリシスアプローチにお

ける SPP による影響が、ハザード比を用いた場合と比べてどのように変化するかをシミュ

レーションにより評価する。また、実際に代替性の評価を行った実データ 5に対しても適用

を試みる。 
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