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研究成果の要旨 

本研究班は、データセンターと各種委員会の機能を担うことを通じて JCOG 臨床試験の品質管理・

品質保証活動を行うとともに多施設共同研究体制確立のための方法論研究を行う。現在 JCOG は、13

研究グループ、約 200 医療機関約 400 診療科、32 の厚生労働省研究班からなる多施設共同臨床試験

グループである。今年度年間登録数は 1887 例と増加、のべ 74 のモニタリングレポートを作成した。

効果・安全性評価委員会への有害事象報告は 38 件で、治療関連死亡割合は治療試験総登録数 1539

例の 0.3%と昨年度よりも低下した。施設訪問監査は平成 16 年度から第 2サイクルを実施中であるが

「重大な問題があり改善を要する」とされた割合は、平成 13 年度の 9%から漸減傾向が続いており今

年度は 2%であった。放射線治療の品質管理活動により、照射規定の遵守状況はさらに改善傾向が続

いている。医師主導治験に関する規制要件の変更がなされ、既承認薬の適応拡大等、患者リスクが

高くない治験はより簡便なプロセスで実施できるようになったが、患者リスクが高いまったくの新

薬の治験においては、やはり科学的な方法論に基づいて安全管理がなされなければならない。 
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分担研究課題 

多施設共同研究の質の向上のための研究体制確立に関す

る研究 

多施設共同研究の質的向上に必要な研究者主導研究の制

度化と監査に関する研究 

多施設共同研究の質的向上に必要な生物統計手法に関す

る研究 

多施設共同研究の質的向上に必要な生物統計手法に関す

る研究 

多施設共同研究の質的向上に必要な規制要件と研究者主

導研究の制度化に関する研究 

多施設共同研究の質的向上に必要なモニタリング体制に

関する研究 

多施設共同研究の質的向上に必要なプロトコール審査体

制に関する研究 

多施設共同研究の質的向上に必要な各種委員会機能と監

査に関する研究 

多施設共同研究の質的向上に必要な病理診断の品質管理

と品質保証に関する研究 

多施設共同研究の質的向上に必要な放射線治療の品質管

理と品質保証に関する研究 
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＊1：平成17年４月１日～平成17年12月31日 

＊2：平成18年１月１日～平成18年３月31日 

多施設共同研究の質的向上に必要な高精度放射線治療の

精度管理に関する研究 

多施設共同研究の質的向上に必要な高精度放射線治療の

精度管理に関する研究 

多施設共同研究の質的向上に必要な生物統計手法と教

育・倫理審査委員会に関する研究 

多施設共同研究の質的向上に必要な生物統計手法と規制

要件に関する研究 

多施設共同研究の質的向上に必要なプロトコール作成の

方法に関する研究 

多施設共同研究の質的向上に必要なデータマネージメン

トに関する研究 

多施設共同研究の質的向上に必要なコンピューターシス

テムに関する研究 

 

 

 

総括研究報告 

 

１ 研究目的 

本研究班は、各種がんに対する標準治療確立のための

多施設共同研究を行う 5 つの指定研究班（17 指-1～5）

を中心に、計画研究班や厚生労働科学研究費の研究班等

と共同して JCOG（Japan Clinical Oncology Group：日

本臨床腫瘍研究グループ）を組織し、各研究班が計画・

立案する臨床研究に対する支援と品質管理/品質保証活

動を行い、それを通じて多施設共同研究の科学的倫理的

な質の向上のための方法論を確立することを目的とする。 

 

２ 研究成果 

1）JCOG 研究機構 

現在 JCOG は、がん研究助成金指定研究班 4班、同計画

研究班 5班、厚生労働科学研究費第 3次対がん総合戦略

研究事業-がん臨床研究事業研究班 22班により構成され

る 13研究グループと、各種委員会とデータセンター機能

を担う本研究班からなる共同研究グループであり、JCOG

代表者として17指-2主任研究者西條長宏が統括する｡約

200 医療機関から約 400 診療科が参加している。 

２）データセンター 

JCOG データセンター（DC）は、平成 13 年度より厚生

労働科学研究費データマネージメント推進事業費による

財団法人日本公定書協会臨床研究データセンター築地分

室と国立がんセンターがん予防・検診研究センター情報

研究部との協力により運用され、一部 17 指-5 と第 3 次

対がん総合戦略研究事業「効果的ながん情報提供システ

ムに関する研究」（若尾班）の助成を受けている。 

（１）プロトコール作成支援 

JCOG では、プロトコール作成に先だって、試験の背景

やデザインの骨子を記述した「（プロトコール）コンセプ

ト」が運営委員会で採択されなければならない。コンセ

プトの採択後、試験の実務責任者である「研究事務局」

を DCの「プロトコールコーディネータ（PC）」（医師）が

支援してフルプロトコールが作成される。平成 18 年 3

月現在、運営委員会にてコンセプトが承認されプロトコ

ール作成・審査段階にある研究は 22（第 III 相試験 10）

である。PCは、研究事務局が記述する背景や目的、治療、

評価の部分と、統計家が記述する試験デザインや統計関

連部分、データマネージャが記述するデータ収集部分、

倫理的事項やモニタリング・監査、研究組織の記述をま

とめ、整合性をとり、作成作業の進捗を管理する。 

（２）登録、追跡 

 平成 18年 3月現在、DCで管理中の試験は、登録中 24

（昨年同時期 25）、登録終了追跡中 17、追跡終了最終解

析中 5、最終解析後論文公表準備中 27 試験の計 73 試験

である。年間総登録数（平成 16 年 10 月～平成 17 年 9

月）は 1887 例で、昨年度の 1518 例を大きく上回った。 

（３）定期モニタリング 

試験の科学性倫理性を確保するため、原則として年 2

回、登録中および追跡中の試験について、登録状況・治

療経過・有害事象・不適格・逸脱・違反等の問題点を系
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統的に集計した定期モニタリングレポートを作成してい

る。今年度は前期 38、後期 36のべ 74のモニタリングレ

ポートを作成した。 

（４）中間解析と最終解析 

第Ⅲ相試験 6つ（0202、0102、0203、0205、0106、0207）

と第Ⅱ相試験 2つ（0306、0402）の中間解析と、追跡を

終了した 2試験（9806、0111）の最終解析を行った。中

間解析審査では、0102（婦人科腫瘍グループ子宮頸癌）

と 0207（肺がん内科グループ非小細胞肺癌）の 2つの第

Ⅲ相試験に対して中止勧告が効果・安全性評価委員会か

ら出された。0102 は無効中止、0207 は有効中止である。 

（５）その他の活動 

上記の DCのルーチン業務に加えて今年度は、JCOG 第 1

号となる医師主導治験準備の一環として、各部門の標準

業務手順書（SOP）を整備し、また個人情報保護法対応と

して「JCOG プライバシーポリシー」を作成した。後者は

運営委員会審査中であり、承認され次第、公開・発効予

定である。 

３）委員会活動 

（１）運営委員会 

 JCOG の研究活動を統括する委員会であり、年 4回の会

合を持つ。主として①ポリシー、各種規準、ガイドライ

ン等の作成、②研究体制や臨床研究の諸問題の検討、③

コンセプトの審査承認（JCOG 試験としての実施許可）、

④各研究グループ活動の科学性倫理性の監視、⑤施設新

規参加の審査承認などを担っている。コンセプトは 10

件を審査、うち 9件を承認した。 

（２）プロトコール審査委員会 

従来、プロトコールコンセプトとプロトコールの検

討・審査は、グループ代表者クラスの研究者を中心とし

た臨床試験審査委員会と、教育目的を兼ねて若手研究者

を中心としたプロトコール検討小委員会の二重体制を取

ってきたが、平成 17年 9月よりプロセスの単純化による

効率化を目的にこれら 2つの委員会を併合改組して「プ

ロトコール審査委員会（PRC）」とし、PRC がコンセプト

の予備審査とフルプロトコールの審査を行う体制とした。

この体制変更に伴い、試験終了時の最終解析レポートと

総括報告書の審査は効果・安全性評価委員会が行うこと

とした。今年度は PRC 改組前後通算で、コンセプト 13

件の予備審査、フルプロトコール 7件の審査を行った。 

（３）効果・安全性評価委員会 

登録開始後に試験の第三者的監視を行う委員会である。

具体的には、①有害事象報告の審査、②プロトコール改

正・改訂の審査、③中間解析レポートの審査である。 

有害事象報告システムは、治療関連死亡を含む重篤な

有害事象や予期されない有害事象の情報を速やかに収集

し、その重要性と緊急性に応じて試験登録の一時停止や

施設への情報の周知を行い、同様の有害事象を未然に防

ぐとともに、有害事象とプロトコール治療との因果関係

を第三者的に検討し、不可避の事象であったのか、プロ

トコールや施設に原因があり再発が予防できる事象であ

ったのかを判断、必要に応じて改善勧告等を行うことで

試験参加患者のリスクの最小化を図るシステムである。 

今年度は 38件の有害事象報告があった。30日以内の死

亡報告 6例中 2例、31日以降の死亡報告 2例中 2例が治

療関連死亡（治療との因果関係が possible 以上）と判断

された。治療関連死亡計 4例は、診断の妥当性研究を除

く治療試験の年間登録総数 1539 例の 0.3%に相当する。

治療関連死亡割合の年次推移を見ると、平成14年度1.5%、

15 年度 0.8%、16 年度 0.8%、今年度 0.3%と減少傾向にあ

り、JCOG 全体としてリスク管理が機能していると考えら

れた。 

（４）教育研修委員会 

  JCOG 臨床試験の質の向上を目的として、JCOG 参加施設

の医師、CRC を対象とした教育プログラムを企画・実施

する。今年度は 2年ぶりに医師・CRC 向けのセミナーを 9

月に実施し、医師 73名、CRC47 名、計 120 名の参加があ

った。内容は、がん治療開発の全体像、最低限の統計知

識、研究倫理の基礎、品質管理と品質保証、医療機関に

おける JCOG 試験支援体制、組織論であった。我国にはこ

うした臨床試験方法論の系統的な教育材料は乏しく、よ

り広く利用できる形で公表されるべきと考え、講義資料

を JCOG ホームページの研究者専用サイトに公開した。臨

床試験の教育においては、単発の講義の寄せ集めではな

く、一定の内容を系統的に含む「教材」として開発する

という視点が必要と思われた。今後も基本的枠組みは同

様とし年々改善を加えて教材としての開発を継続する。 

（５）監査委員会 

 臨床試験の科学性倫理性の向上を目的として参加医療

機関への訪問監査を行う委員会である。平成 16年度から

第 2サイクルの監査を行っており、今年度は 10医療機関

34施設（診療科）53症例に対する訪問監査を実施した。

今年度は、書面同意が割付後で、登録前の同意取得が確

認できない事例が 1件あり、「重大な問題があり改善を要

する」とされた。監査実施症例数のうち「重大な問題が

あり改善を要する」とされる割合は、平成 13 年度 9%、

14 年度 8%、15 年度 3%、16 年度 3%、17 年度 2%と減少傾

向が続いており、継続的な監査活動により科学性倫理性
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の向上が得られていると思われる。 

（６）放射線治療委員会 

 平成 14年度より JCOG では、登録時の診断画像と照射

計画フィルムのコピーを治療早期に施設から収集してプ

ロトコール遵守状況をチェックし、逸脱が見られる場合

には施設放射線治療医にフィードバックをかける品質管

理プログラムを開始した。治療早期のチェックとフィー

ドバックを行う（適合性検討）4 試験での違反割合は、

JCOG0202：20/203-8.7%、JCOG0301：2/40-5.0%、JCOG0303：

1/46-2.2%、JCOG0402：0/5-0%と新しい試験ほど低く、か

つ同じ試験（JCOG0202）でも時間と共に漸減しており、

本プログラムによる試験参加患者の安全性向上と試験結

果の信頼性の向上が得られつつある。 

（７）病理委員会 

 登録患者の適格性判定において極めて重要である病理

診断に関する品質管理・品質保証を行う。病理中央診断

結果は、それが施設の病理診断と異なった場合、施設病

理医にとって、今後の病理診断の参考になる有用な情報

になり得る反面、診断の誤りを指摘するものと受け止め

られかねないデリケートな情報でもある。今年度、病理

委員会は、これまでリンパ腫グループの試験で実施して

きた病理中央診断の結果を整理して各施設へ通知した。

通知にあたっては、病理中央診断が事後的なコンセンサ

ス診断であること、診療においては施設診断が第一義で

あり、たとえ中央診断の結果と異なっていても直ちに診

療録の訂正が必要となるものではないこと、各施設での

今後の検討の参考として報告するものであることを明記

した。また、疑義照会にはグループ病理責任者が当たる

こととして、連絡先を併せて通知した。その結果、結果

返送からおよそ８ヶ月経過した現時点までに受けた照会

は１件で、施設診断と中央診断が不一致であったことか

ら中央診断内容の詳細報告を求めたものであり、中央診

断の記録から当該症例の詳細内容を抜粋して報告した。

病理中央診断は施設病理医の理解と協力がなくしては行

えないため、今後も施設病理医との良好な協力関係を保

つ努力が必要である。 

４）委員会活動以外の方法論的研究 

 委員会活動以外の研究の主な成果を述べる。 

（１）EORTC との対比 

 欧州最大のがん臨床研究グループである European 

Organization for Research and Treatment of Cancer

（EORTC）データセンターへの留学経験に基づく、山口分

担研究者のEORTCとJCOGの統計家の業務の対比の報告を

元に主任研究者の考察を加えた。統計家の人数は JCOG

が 5 名（常勤 3）、EORTC が 10 名（常勤 9）。JCOG では 2

人と3人の2チームが13グループを担当しているのに対

し、EORTC では原則 1人でグループを担当し、10人が 18

グループを担当するため1人が1～2グループを担当する

体制である。両組織とも、統計解析業務における統計家

の役割は同様であり、JCOG では作成する「解析計画書」

は EORTC では作成しない、JCOG では中間解析で 2名の統

計家がダブルプログラミングで結果を確認するが EORTC

では 1名の統計家のみの解析である等の若干の違いがあ

る程度である。また、JCOG では複数名のチームでグルー

プを担当することでダブルチェックが可能なメリットが

あるが、1 人の統計家が担当するグループが多いことで

各がん種に対する専門知識の習得には不利であり一長一

短があると思われる。より大きく異なるのは解析業務以

外での役割であり、JCOG では統計部門チーフが JCOG 教

育委員会委員長でもあることから内外の教育プログラム

に関する統計家の関与が大であるが、EORTC では副セン

ター長の統計家が品質管理の責任者であり、品質保証の

責任者も統計家であることから、放射線治療の品質保証

も含めて、品質管理・品質保証活動に関する統計家の役

割が大きい。JCOG においても放射線治療の品質保証や施

設訪問監査のプロセスへの統計家の関与を強めて確率論

的な方法の導入を検討する価値があると思われる。 

（２）研究者主導臨床試験の法規制の海外動向 

 日本では治験以外の研究者主導臨床試験に関する法規

制は存在せず、唯一、「臨床研究に関する倫理指針」が根

拠法を持たない大臣告示として存在するのみである。 

 米国では公的な研究費による研究者主導臨床試験は、 

“コモンルール”と呼ばれる被験者保護を規定した法令

（Code of Federal Regulations Title 45 Part 46）等

の法規制を受けることで、被験者保護が担保されると同

時に法的に認知されていることは広く知られている。 

ヨーロッパでは国毎に体制はさまざまであったが、

2001 年 4月に欧州共同体（EU）は、臨床研究の質確保を

目的として「EU臨床試験指令（Directive 2001/20/EC of 

the European Parliament and of the Council of 4 April 

2001 on the approximation of the laws, regulations and 

administrative provisions of the Member States 

relating to the implementation of good clinical 

practice in the conduct of clinical trials on 

medicinal products for human use）」を公布し、ヒトを

対象とするすべての介入的試験（interventional trial）

に対して、①ＧＣＰの原則を遵守、②倫理委員会に加え

て規制当局への届出と事前審査での承認、③規制当局に
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よるＧＣＰ査察の実施等を規定した。これにより日米欧

三極で研究者主導臨床試験に対する法規制がないのは日

本のみとなった。 

（３）医師主導治験に関する規制の動向 

厚生労働省「治験のあり方に関する検討会」は、平成

17年9月の中間まとめとして以下を厚生労働省に提案し

た；① 一定の条件を満たす場合には、欧米既承認の被験

薬を海外から調達して治験を行うことができる；② 治験

届に係る欧米既承認の被験薬の概要書は、一定の条件を

満たす場合には、主要な部分以外は日本語に翻訳せずに

英文のままを用いることができる；③ 欧米既承認の被験

薬の添付文書を用いて当該被験薬の管理を行うことがで

きる；④ 多施設共同治験における治験中の副作用・感染

症症例報告書については、一定の条件を満たす場合には、

各実施医療機関からの報告を１つにまとめて規制当局に

提出できる； ⑤ 国内既承認の被験薬の効能追加に係る

副作用・感染症症例報告については、治験実施医療機関

内で発生した投与時に予測できなかった未知の副作用等

による死亡又は死亡のおそれのある症例、未知の重篤な

症例等を規制当局への報告対象とし、海外における副作

用等症例を報告対象から除外する； ⑥ 一定の条件を満

たす場合には、治験のモニタリングと監査を同一医療機

関の者が行うことができる；⑦ 治験の総括報告書は、自

ら治験を実施する者の監督下において、その実務作業を

外部機関に委託することができる。 

検討会のこれらの提案を受けて厚生労働省は、平成 17

年 10月 25 日付けの医薬食品局審査管理課長通知、およ

び 12月 28日付けの厚生労働省令により、医師主導治験

を巡る諸規制の変更を行った。 

今回の規制要件の変更により、企業治験と医師主導治

験との間で、必須文書の用意や安全性情報の取り扱い、

モニタリングに関する要求水準等に関して差が生じ、医

師主導治験においてより治験が実施しやすい制度となっ

たと言える。これは、企業による開発が進まない領域に

おける適用拡大等を企図した試験の場合は合理的な制度

と言えるが、一方で、完全な新薬を開発する場合におい

ても医師主導治験であれば、適用拡大における治験と同

様のリスクに対する備えで治験が実施出来るとの誤解を

与えることが懸念される。 

一口に治験と言っても、①完全な新薬で海外でも未承

認の場合、②完全な新薬だが海外では何らかの効能で既

承認の場合、③国内で他効能にて承認されており適用拡

大を図る場合、それぞれで、治験に参加する被験者のリ

スクには大きな差がある。 

これまでに医薬品医療機器総合機構に提出された医師

主導治験の治験届数は、公表されている範囲で 11試験で

あるが、そのうち上記①が 3件、②が 2件、③が 6件で

ある。③や②、特に③に該当する医師主導治験が企業治

験より簡便なプロセスで実施されることには科学的倫理

的妥当性があると思われるが、①については医師主導治

験が企業治験よりも患者リスクが低い根拠は何もない。 

企業治験の例であるが、2006 年 3月に英国において実

施された第Ⅰ相試験において、数分間隔でほぼ同時に治

験薬を投与された 6名の被験者に投与数時間の間に相次

いで重篤な副作用が発生し生命が危険にさらされる事故

が発生した（BMJ 332:677-678, 2006.）。第Ⅰ相試験では

通常単一施設で、1 例ずつ反応を観察しながら瀬踏みし

つつ投与することは、単なる制度上の形式論ではなく、

科学的知見の限界を踏まえ、かつ被験者に対する危険性

を最小化するための方法論上の基本的な配慮であるが、

このような基本がないがしろにされていた可能性がある。 

規制の緩和に伴い、より迅速な医薬品の開発が可能と

なりつつあるが、そのような制度上の変化が医療の向上

に繋がるためには、不確実性やリスクに対する科学的な

取り組みが必要であり、緩和された要件によって生じ得

るリスクを方法論上、適切にコントロールするという視

点を導入する必要がある。 

 

３ 倫理面への配慮 

JCOG は「ヘルシンキ宣言」と「臨床研究に関する倫理

指針」遵守を謳い、目標として ICH- GCP 準拠を掲げてい

る。倫理規範の遵守状況は DCと各種委員会が監視する。

ヘルシンキ宣言の主な項目への対応は以下のとおり。 

①科学的妥当性：コンセプト審査により臨床的根拠と試

験デザインが妥当と判断された研究のみ実施を許可し、

国際標準の方法論に従って研究を実施する。 

②資格を有する研究者のみが参加：運営委員会承認を受

けた施設のみが JCOG 試験に参加でき、かつ事前に登録さ

れた担当医しか患者登録が行えない。 

③プロトコールの第三者的委員会による審査：：JCOG プ

ロトコール審査委員会審査・承認に加えて、施設 IRB の

承認書が確認されなければ患者登録が行えない。 

④被験者の危険性と利益の勘案：リスク/ベネフィットバ

ランスが、プロトコール審査で検討され、試験実施中は

効果・安全性評価委員会により監視される。 

⑤プライバシー保護：追跡が年余に及び、二次的な附随

研究のための追加追跡もあり得る JCOG 試験では、施設で

発行する登録番号を用いた場合、研究者の人事異動等に

－5－ 
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より患者の同定が不可能になるリスクが無視できないこ

とから、やむを得ず患者同定にカルテ番号を用いている。

そのため個人情報漏洩の危険を最小化する努力を最大限

行っている。 

⑥十分知らされた上での同意：説明同意文書は臨床試験

審査委員会と施設 IRB で審査承認を受けなければならず、

患者同意は施設訪問監査で確認される。 

⑦正確な結果の発表：論文公表時には、DCが発表内容の

正確性や結論と考察の妥当性を確認する。 

本報告書で示した 17 指-5 のすべての活動が臨床試験

の倫理性確保につながる活動である。 
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