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FINCH1: Filgotinibのp3 RCT 

• 12週におけるACR20を達成した患者の割合

Filgotinib 200mg 76.6%
Filgotinib 100mg 69.8%
Adalimumab 40mg 2週おき 70.5%
Placebo群 49.9%

MTX効果不十分なRAに対する
filgotinibのp3 RCT

(FINCH1)

Ann Rheum Dis 2021; 80: 848-858.



Ivarmacitinib: JAK1 selective inhibitor

• Ivarmacitinib: JAK1 selective inhibitor

• IvarmacitinibはFilgotinibよりもJAK1選択性が高い

IC50
タンパク質の活性阻害する
のに必要な濃度
IC50が低いほど強力に阻害

Pharmacol Ther. 2023 May;245:108402.



csDMARDs+ Placebo

2010年ACR/EULAR分類基準を満たす
18歳から75歳のRA患者
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Methods: End Point

Primary End Point: 
• 24週におけるACR20を達成した患者の割合

Secondary End Point:
• 24、52週における

• ACR20/50/70を達成した患者の割合
• DAS28< 2.6、DAS28-CRP≦ 3.2を達成した患者の割合
• DAS28-CRP、DAS28-ESR、CDAI、SDAI
• 朝のこわばりの持続時間、重症度

• QOL End point
• HAQ-DIのベースラインからの変化
• SF-36 PCS、MCSのベースラインからの変化 etc…

• 有害事象
• 感染、悪性腫瘍、血栓イベント、MACE etc…



Methods: Participants

■ Inclusion criteria

• 18-75歳

• 2010年ACR/EULARのRAの分類基準を満たす

• 腫脹、圧痛関節はそれぞれ6関節以上

• 1剤以上のcsDMARDsを3か月以上使用

• ESR> 28mm/h、CRP、hs-CRP> 0.5mg/dL

• 3か月以上csDMARDsの変更なし

• 4週間以上csDMARDsの錠数の変更なし

• csDMARDsの併用は2剤まで

• 内服のグルココルチコイドはPSL 10mg相当まで可

(グルココルチコイドの新規開始、増量は不可)

■ Exclusion criteria
• JAK阻害薬の使用歴

• 血球異常

(WBC< 3,000/µL、Neut< 1,500/µL、Hb< 9.0g/dL、
Plt< 100,000/µL)

• 肝機能異常

• eGFR< 60mL/分/1.73m2



Methods: 患者背景

Placebo Ivarmacitinib 4mg Ivarmacitinib 8mg

年齢は50歳程度、女性が8～9割

csDMARDsは95%程度が内服、MTXは5割程度

RF陽性は8割程度、ACPA陽性は9割程度

腫脹関節数は12程度、圧痛関節数は20程度

CDAIは35程度で高疾患活動性



Results: Primary End Point

24週においてACR20を達成した患者の割合

• Placebo 40.4%

• Ivarmacitinib 4mg 70.4%

• Ivarmacitinib 8mg 75.1%

• Ivarmacitinib 4mg、8mgはPlacebo群と比較して有意差が示された (P< 0.0001)

Placebo Ivarmacitinib 4mg Ivarmacitinib 8mg



Results: 24週のACR20/50/70を達成した患者の割合

24週においてACR50を達成した患者の割合

• Placebo 15.4%
• Ivarmacitinib 4mg 46.0%
• Ivarmacitinib 8mg 75.1%

24週においてACR70を達成した患者の割合

• Placebo 6.9%
• Ivarmacitinib 4mg 22.2%
• Ivarmacitinib 8mg 31.7%

24週におけるACR50、70を達成した患者の割合は、Ivarmacitinib 4mg、8mgともに
Placebo群と比較して有意差が示された(P< 0.0001、多重調整なし)



Results: 52週までのACR20/50/70を達成した患者の割合

ACR70ACR50ACR20

2、4、8週目の時点でIvarmacitinib 4mg、8mg群の方がPlacebo群より
もACR 20/50/70を達成した患者した患者は多かった

Ivarmacitinib 4m

Placebo

Ivarmacitinib 4mg

Ivarmacitinib 8mg



Results: DAS28-CRP、CDAI、SDAIにおける寛解、低疾患活動性

Placebo Ivarmacitinib 4mg Ivarmacitinib 8mg

24週における

DAS28-CRP<2.6、 DAS28-CRP≦3.2

CDAI≦ 2.8、CDAI≦ 10

SDAI≦ 3.3、SDAI≦ 11を達成した患者の割合

Ivarmacitinib 4mg、8mgともPlacebo群と比較して有意差が示された(P< 0.001、多重調整なし)



Results: DAS28-CRP、CDAI、SDAIの変化

• 治療開始早期から24週までIvarmacitinib 4mg、8mg群の方がPlacebo群よりもDAS28-
CRP、CDAI、SDAIともに改善していた

• Placebo群は24週からIvarmacitinib 4mgを開始することで、 Ivarmacitinib 4mg群と同程度

のDAS28-CRP、CDAI、SDAIに改善した

SDAICDAIDAS28-CRP

Ivarmacitinib 4mg

Placebo
Ivarmacitinib 4mg

Ivarmacitinib 8mg



Results: Patient-reported outcomes(PRO)

24週における

HAQ-DIが0.22以上、0.3以上改善した患者の割合、 HAQ-DI<0.5を満たす患者の割合

SF-36 PCS(身体要素の得点)、MCS(精神要素の得点)の最小二乗

Ivarmacitinib 4mg、8mgともPlacebo群と比較して有意差が示された

(P< 0.0001、多重調整なし)

Placebo Ivarmacitinib 4mg Ivarmacitinib 8mg



Results: 有害事象

• Ivarmacitinib 8mgでAEは増加

• 感染症は増加
• 帯状疱疹は増加しない

• 悪性腫瘍はIvarmacitinib群で3例のみ

• MACEはIvarmacitinib群で1例のみ

• Hbは増加、WBC、Pltは減少



Discussion

• RAに対する他のJAK阻害薬におけるp3のRCTと12、24週における
ACR20達成率がほぼ同じ

• Ivarmacitinib 8mgは4mgの場合やplacebo群に比べて有害事象が
多い

• JAK阻害薬に特徴的な悪性腫瘍、血栓イベント、MACE、帯状疱疹
は増加しない



Limitation

• 対象が中国人のみである

• IvarmacitinibとcsDMARDsを24週しか比較できていない
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