臨床試験へのご協力のお願い

患者様へ

１．臨床試験であること
　新しく考案された治療法や新しい薬が病気に対して有効かどうか、また、安全かどうか実際に患者様に協力していただいて試験を行うことを「臨床試験」といいます。

　病気の治療法が進歩するためには、臨床試験から情報や知識を得ることが不可欠です。現在、私たちが使用している薬や治療法も、すべてこれらの臨床試験に参加していただいた患者様の協力のたまものです。

　私たちの病院でも最新の治療を患者様に提供するとともに、病気を詳しく研究し、診断や治療法の改良を試みています。これからあなたに説明する治療法は、当院をはじめとする東北地区の大学病院が共同で行っている臨床試験です。

　今回、あなたの病状が参加規準にあてはまっているため、この臨床試験に参加していただけるかどうか、お願いしております。あなたがこの臨床試験に参加していただくかどうかは、あなたご自身で決めていただくことであり、あなたの自由です。また、臨床試験への参加を断ったからといって気まずくなったり、治療が受けられなくなるなど決して不利益を受けることはありません。臨床試験に参加していただけるかどうかは、担当医師による説明を十分聞いた後でご検討下さい。その結果、参加していただける場合は、最終ページの「同意書」に、ご自身で署名をして下さい。

説明文書

１．現在の病状
　あなたの病気の名前は卵巣癌です。卵巣癌の治療法には、手術や抗癌剤、放射線治療を用いますが、あなたの病状について全身の診察・検査を行い、注意深く検討した結果、あなたの病気に対する治療法としては、抗癌剤による治療（化学療法）が適切であると考えられます。

２．臨床試験の目的

　我々医師は、従来の抗癌剤による治療法のなかで効果・副作用を含めて総合的に最もよいと考えられる標準的治療を行っておりますが、それと同時により優れた治療法の開発を試みています。今回の臨床試験は、「リポソーム化ドキソルビシン」（商品名：ドキシル®注）と「塩酸イリノテカン」（商品名：トポテシン®注、カンプト®注、他）という二つの抗癌剤を併用する治療法です。

　両薬剤とも卵巣癌について保険適応のある有効な薬剤ですが、今回の治療法に関しては、どのような用量が最も適切かはまだ分かっておらず、さらに有効性や安全性についてのデータも十分に揃っているとはいえません。そこで、最も適した用量を確認する試験（第Ⅰ相試験）と第Ⅰ相試験で確認された用量の有効性や安全性について検討する試験（第Ⅱ相試験）を実施致します。それらを検討することが今回の臨床試験の目的です。

３．臨床試験の方法と期間
今回の治療では、治療第1日目と第15日目に塩酸イリノテカンを約90分かけて静脈内投与（点滴注射）し、治療第3日目にリポソーム化ドキソルビシンを約90分かけて静脈内投与（点滴注射）いたします。

つまり、塩酸イリノテカンは、治療第1日目から2週間に1回、リポソーム化ドキソルビシンは治療第3日目から4週間に1回の間隔で点滴注射するスケジュールになっております。塩酸イリノテカン、リポソーム化ドキソルビシンの投与量は、患者さんの身長や体重によって決定致します。

この治療（28日間）を1コースとして、本試験では原則として4コースの治療を行います。
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	塩酸ｲﾘﾉﾃｶﾝ
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	↑
	
	↑
	

	ﾘﾎﾟｿｰﾑ化ﾄﾞｷｿﾙﾋﾞｼﾝ
	　　↑
	
	　 
	
	  ↑
	
	
	↑


この間、血液検査や全身状態の観察を適宜行い、副作用の有無を確認させて頂きます。
なお、副作用が認められた場合には、治療日程の延期やリポソーム化ドキソルビシン、塩酸イリノテカンの減量を行います。

本試験での4コースの治療を終了した後でも、この治療法が有効であった場合には、さらにこの治療法を継続致します。一方、この治療法の効果が認められない場合、あるいは安全に治療を受けることが難しいと考える場合には、治療を中止し、別の治療法を選択することもできます。その場合は、今後の治療をどうするかについては、担当医師からよく話を聞いて決めていきましょう。

４．予想される効果と副作用

　今回の治療で期待される効果は、腫瘍の縮小や痛みなどの癌にともなう自覚症状の改善です。

　予想される副作用としては、あなた自身が感じるものとして、
「悪心・嘔吐」、「食欲不振」、「全身倦怠感」、「発熱」、「下痢」、「むくみ」、「脱毛」、「ほてり」、「胸部不快感」、「手足の皮疹・痛み」、「口内炎」などの症状が現れることがあります。
もしも、これらの症状やこれ以外の症状が自覚された場合は、担当医師に申し出て下さい。
ただちに適切な処置を行います。
また、自覚症状ではありませんが、血液の成分である白血球、好中球、血小板の数の減少や心臓の筋肉、肝臓、腎臓の障害がみられることがあります。特に白血球、好中球の数が減少した場合、体の抵抗力が落ちて細菌などの感染が起こりやすくなり、発熱を伴うケースもあります。白血球、好中球の数値が基準値より減少した場合はG-CSFという白血球、好中球を増やす薬による治療を行い、必要に応じて抗生物質などによる治療を行います。
５．臨床試験中に行われる検査など
　試験に参加して治療を受けている間は、貧血や白血球の数を調べる血液検査、肝臓や腎臓の機能の検査、Ⅹ線や心電図、心機能エコー検査、病気の状態を把握するにCTなどの画像検査を定期的に受けて頂きます。また試験終了後も副作用の有無や程度を確認するために定期的に診察や検査（血液検査やCTなど）を受けて頂きます。これらは通常の治療を受けている時にも、必要時には適宜実施されるものです。副作用が起こるとこれらの検査回数が増える可能性がありますが、それ以外では、本試験に参加することによって検査が極端に増えることはありません。
　検査カレンダー

	
	投与前
	投与期間中の検査の目安

	臨床
検査
	UGT遺伝子多型検査
	◎
	投与前に1回だけ実施します。

	
	血液学的検査
	◎
	週1回以上実施します。

	
	血液生化学的検査
	◎
	週1回以上実施します。

	
	尿検査
	◎
	必要に応じて随時実施します。

	臨床
所見
	自他覚症状、体温
	◎
	毎日実施します。

	
	体重、PS
	◎
	おおよそ4週間に1回程度実施します。

	胸部Ｘ線
	◎
	必要に応じて随時実施します。

	CTまたはMRI
	◎
	おおよそ8週間に1回程度実施します。

	心電図、心エコー（LVEF）
	◎
	必要に応じて随時実施します。


６．塩酸イリノテカンの副作用を予想するための検査（UGT1A1遺伝子多型検査）について

治療に使われる塩酸イリノテカンは、体質によって強い副作用（白血球減少など）が出ることがわかっています。例えば、お酒に強い人と弱い人がいますが、これらの体質はある酵素の遺伝子によって決められています。同じように塩酸イリノテカンの場合も遺伝子によって副作用が強く出る人と弱く出る人があります。
最近、主に肝臓に存在するUDPグルクロン酸転移酵素（UGT1A1）という酵素の遺伝子を調べることにより、強い副作用が出やすい体質の人を見つける検査ができるようになりました（UGT1A1遺伝子多型検査）。この検査は、あなたに合った治療法を決めるために重要なものですが、遺伝子を調べる検査であるため、十分にご理解して頂いてから検査を行う必要があります。

①検査の目的

この検査によって、塩酸イリノテカンによる強い副作用が「出にくいと予想されるタイプ」、「中くらいと予想されるタイプ」、「出やすいと予想されるタイプ」の３タイプに分けることができます。

この検査は、塩酸イリノテカンの強い副作用を避けることを目的とした検査です。病気になりやすいかどうかの遺伝子を調べる検査ではありません。
②検査の方法
　　　一般的な方法で、３mLの血液を採取（採血）します。血液からDNAをとり、遺伝子の検査をします。この

　　　検査は、血液型のように一生変化しない遺伝子の型を判定するものであるため、一生に一度検査すれば十分なものです。
③予想される結果と利益及び不利益
　　　・検査結果と検査の限界

　　　　この検査結果は、塩酸イリノテカンの強い副作用を避けるための重要な情報となります。この検査結果と他の検査結果及びあなたの体調などをもとに、担当医師とあなたが話し合った上で、あなたに合った治療法を決める事になります。

　　　　なお、塩酸イリノテカンの副作用は種々の因子が関与しているため、この検査によって副作用を完全に無くすことはできません。あくまで体質によって、強い副作用を避けるために、塩酸イリノテカンの用量を減らしたりして強い副作用が出ないように工夫するためのものです。
　　・利益及び不利益
　　　この検査の対象となる遺伝子（UGT1A1）は、一部の体質性黄疸にも関わっています。従ってこの検査

により、一部の体質性黄疸に関わる遺伝子も調べていることになりますので、ご理解下さい。

④検査に伴う危険性

一般的な方法で、3mL程度の血液を採取（採血）するだけで検査できますので、通常の採血による危険性と同じです。

⑤費用
　　　この遺伝子検査は保険診療として認められています。3割負担の場合は、自己負担が6000円（本検査費用のみ、2009年3月現在）となります。

⑥検査を行うことの自由

　　　この遺伝子検査を行うかどうかはあなたの自由意志であり、またいつでも同意を取り消すことができます。この検査を受けない場合、臨床試験には参加できませんが、当院ではあなたにとって最適と考えられる治療を行います。

7． 他の治療法の有無およびその内容

　他の治療法として、他の抗癌剤を組み合わせた化学療法が考えられます。また、抗癌剤を使用せず、症状をやわらげるための治療（対症療法）に専念する方法もあります。

8． 臨床試験への参加に同意しない場合であっても不利益を受けないこと

　この臨床試験へ参加されるか否かは、あなたのご自由です。たとえ参加されなくても「気まずくなったり」とか「治療をうけられなくなる」ことはありませんし、今後の治療には何ら影響はありません。

9． 試験への参加に同意した場合でも、いつでもこれを撤回できること
　この臨床試験に参加されることに同意された後でも、治療の途中であっても辞退することができます。その場合でも今後の治療に差し支えることはありません。
決して「気まずくなる」とか「治療をうけられなくなる」ことはありませんので、副作用がつらいとか、他の理由で続けられなくなった場合は、いつでもやめることができますので、ご相談下さい。

１０．健康被害が発生した場合の対応

　本臨床試験に用いるリポソーム化ドキソルビシン、塩酸イリノテカンは、卵巣癌に対する抗癌剤として厚生労働省の許可を得た薬剤です。本試験の試験実施計画書を遵守して慎重に治療を行いますが、もし治療により健康被害が生じた場合には、すみやかに最善の治療を行います。その際の医療費は通常の保険診療の範囲内であり、あなたの加入している健康保険により支払われます。また、本試験に参加する事により発生した健康被害に対する医療費・医療手当等の金銭的な補償は一切行われません。
１１．薬剤および検査に関わる費用について

　本臨床試験で使用される薬剤、および実施される検査はすべて健康保険で認められています。あなたの治療に要した医療費は、この臨床試験に参加しない治療を受けた場合と同様に、すべて保険請求され、その一部は自己負担になります。

１２．人権保護に関する事項および試験結果の公表
本臨床試験は、全ての試験参加施設内の倫理委員会において審査を受け、研究内容、方法が医学的に適切であり、患者さんの人権が守られていることが確認された上で承認を得ております。本試験の結果は、今後、リポソーム化ドキソルビシン、塩酸イリノテカンによる治療を行う卵巣癌患者さんへの貴重な資料として使用させて頂きます。また、本試験の結果は国内・国外の学会発表および論文発表させて頂きますが、患者さんの個人情報には十分配慮し、個人を特定しうる情報が公開されることはありません。この同意書に署名される事により、これらの情報提出についてもご了承いただけたものとなります。
１３．臨床試験に関する利益相反について

　「利益相反」とは研究者個人の利益と、公共の利益がお互いに相反することです。例えば、真理の探究を目的とし、人類共有の財産とするための研究成果の公表を原則とする大学と、利益追求を目的とし、営業上の秘密を競争の源泉の一つとする企業とは、基本的な性格や役割が異なります。
　本臨床試験研究代表者、各施設試験責任医師および試験担当医師の「本臨床試験に係る利益相反」に関しては、原則として研究者の自己申告に基づき、各施設の利益相反審査委員会と倫理委員会において審査・承認を受けています。更に、本臨床試験の結果は第三者機関である効果・安全性委員会の評価を受けた後に、国内・国外の学会発表および論文紙上発表として公表されます。

決して患者さんが不当に不利益を被らないよう最善の策を講じています。
１４．研究代表医師

　　　氏名：　杉山　徹　

　　　住所：　〒020-8505　岩手県盛岡市内丸19-１

　　　所属：　岩手医科大学　産婦人科
　　　職名：　教授
電話：019-651-5111

１５．本試験に関する問合せ窓口
この臨床試験や治療内容について、わからないことがありましたら、いつでも担当医師に相談して下さい。説明の中でわからない言葉や、疑問、質問、もう一度聞きたいことなどがありましたら担当医師がお答えしますので、遠慮なく質問して下さい。

　説明日：平成　　　年　　　月　　　日

担当医師名　　　　　　　　　　　　　　　　　連絡先　　　　　　　　　　　　　　　病院　　　　　　　　　科
Tel 　　　　　　（　　　　　）　　　　　　　　　

以上の説明を十分に納得された上で、臨床試験参加に同意していただけるのであれば、同意書にご署名をお願いします。

同　意　書

　　　　　　　　　　病院長　殿
　私は、再発卵巣癌に対する塩酸イリノテカンとリポソーム化ドキソルビシン併用療法の第Ⅰ／Ⅱ相臨床試験にいて、下記の内容について文書により詳細な説明を受け、了承を致しましたので、その実施について同意します。

· 臨床試験であること

· 現在の病状

· 臨床試験の目的

· 臨床試験の方法と期間
· 予想される効果と副作用
· 臨床試験中に行われる検査など

· 塩酸イリノテカンの副作用を予想するための検査（UGT1A1遺伝子多型検査）について

□検査の目的

□検査の方法

□予想される結果と利益及び不利益

□検査に伴う危険性

□費用

□検査を行うことの自由

· 他の治療法の有無およびその内容

· 臨床試験への参加に同意しない場合であっても不利益を受けないこと

· 臨床試験への参加に同意した場合でも、いつでもこれを撤回できること
· 健康被害が発生した場合の対応

· 薬剤および検査に関わる費用について
· 人権の保護に関する事項および試験結果の公表
· 臨床試験に関する利益相反について
· 試験担当医師の連絡先
説明日：　　　　　　　　年　　　　　　月　　　　　　日
施設名：　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　
科　名：　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　
医師名：　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　
　私は担当医師から上記の内容について説明を受け、この臨床試験に参加することに同意します。

同意年月日：平成　　　年　　　月　　　日
同意者署名：　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　印　
 代理人の場合（本人との続柄）：　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　
1

