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1推奨グレ■ドと平ビデンスレベルの決定方法

推奨グレード                      ■  |
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8行うよう勧められる             |
C行うよう勧めるだけの根拠が明確でなぃ        |
ID行わないよう勧められる   ―     ‐

〈
〓

・メタ・アナリシス、第皿相試験、無作為比較第Ⅱ相試験を抽出
・revew anicie、 もしくは検索時点で日本における未承認薬を用しヽた試験は除外
・、治療リスクに関する重要な文献は上記条件でも採用
・上記期間以前のもので、今回の改訂でも必要と判断したものは引き続き採用
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第二世代抗癌剤
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本文中に用いた略語及び用語の解説
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鄭胸肺癌の切口治療 E6FR遺伝子変黒陽性例の1初回耕
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EιFR遺伝子変臭陽性例の初画治療IP50-1

①ゲフィチニブ
②ヴフィテニブ初回投与の妥当性は確立してL

拠は確立していないくA)
、2次・3次治療で使用するより明らかに優れているとする根

①J卜′軽喫煙者の進行肺腺癌を対象にしたゲフィチニブとCBDCA+PACの 第11相 試験ぐPASS試 験)において、EGFR遺伝子変異陽
性患者のサブセット解析では、ゲフィチニブはCBDCA+PACに 対してOSは 同等ながらPFSの有意な延長(HR 0 48,pく 0001)と QOL
の改善を示した。、この結果!まサブセット解析ではあるが、これまでの第‖相試験と同様の結果であるためt信頼性1ま高いと考える。
そのため 本ヾ患者群に対して変異陰性例で推奨されるレジメジと同様にゲフィテニブも選択肢として考えることを推奨する。
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陽性例に対するEGFR■ KIの最適な投与時期について結論Iま 出ていない。|                 ‐

臨床病期 IV
C‐5†d9こ IV
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ドレナージが必要な悪性胸水
|  や

症状を有する脳転移がない

副腎単発転移で
・C― Tl-3NOの 病変

進行期非小細胞肺癌の化学療法

NCSLCメ タ・ァナリシスグループは16編のRCTを検討し、化学療法はBSCに対して有意IF生 存に寄与していることを示した
(HR0 77,pく o ool))1)。 これは1年生存率にして9%(20%か ら29%)の改善、もしくは約15カ 月の生存期間延長に値する。
またBaggstromらは第3世代抗癌斉1(DTX・ PTX・ VNR・ CP■11)を用いたレジメンの検討を4Tい、第3世代単済1治療でもBSCに比し
て1年生存率で約7%の改善を示していることを示したの。
00Lに関しては第3世代抗癌青1単剤とBSCとの比較において前者でのQOL改善が報告されている。、またSeder釉 Imら はGEMと
CBDCA+GEMの 第■相試験において後者がOS・ PFS延長を示すと同時に00には同等であつたとしている41。

本ガイドラインに示すEGFRIL伝子査奥陽性の定義は、EGFRIKIに 対して高感受性を示すEGFR遺 伝子変異であり、EGFR‐TK‖こ

対して耐性となるT790Mな どの遺伝子変異ではない。ECFRIKIに 対して高感受性を示すEGFR遺伝子変異の内容については、日本

11癌学会の肺癌患者にお !するEGFR遺伝子変異検査の解説を参照すること

i:iiN-3CLc lrt"ta-lnatyses collabontive GEup.
J Ciin Oncol.2008 ; 26 l2a):4617 -25.

MO, el .l.J ThoEc Oncol.2OOT; 2(9):845-53.

島magヽ 61古 ,ま J br」 antel,ぁ。,314'凛 75'

'4)Sededolm C, et al.J Clin On@|.2005 ; 23(33):838G8.
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EθFR遺伝子変異陽性例の初回治療:P,2

チニブ初回投与の妥当性は確立しているが、2次・

拠は確立していないくA)
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[εFR遺伝子変異揚性例の初回治療1'5314

ゲフィチニプの投与を考慮する。(B)

がPS不良は間質性肺障害発症の危険因子であり、リスクとベネフイラHこっいて十分な検討が必要であ
る0つ                             _      ｀

PS34のものに対しては殺細胞性抗癌剤の適応がないことから:これまで症状緩和が行われてきた。
in6ueらはEGFR遺伝子変異陽性だがPS3“ が大多数を占める予後不良群を対象としてゲフィチニプの投与を行い、80%近く
でPSが改善し、RR 66%・ OS 17 8カ 月・PFS 6 6カ 月と極めで良好な治療効果が得られたとしている10:

凛あ鶴闇電靱 蔦鴨 まξttF輩疑男写世りgh営悸晨菫え舞ゝ留奪墓ITl性
肺噂亨

雛屋言鱚 t躙鋭鶏雲潔調事5群ま子著寒:獅源唇薦算簿奎住ボと諄朧ギ機
性例に対するECFR TKlの最適な投与時期につぃて結論ぃ出ていない。
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‐E6FR遺伝子変異陰性例つ―初口冶療
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ゲヮィチ三ブは推奨されず、絆翻胸枠鈴痛割を検討する(A)

E6FR遣伝子変異陰1性例の初日議 |IP,a=■ ■
ゲワィチニプは推奨されず、量血胞性掟底割を検討する(A)

遣牌雲離魂欝翠亀靱 鷺野隼記者な』朧乱翫冒磐ξ駅翼難■`プiE,FF

鱗醸曇螂寧等雲率築曇轟曇|=|      ‐
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子変異陰性例0初口お狩■|-411=

ゲフィチニブ・殺細胞性抗癌剤ともに推奨されず、緩和療法を行う(→

PS3`変異陰性例については、ゲフィチニブ,殺細胞性抗癌剤とも有効であるとの報告はない。症状緩和療法を推奨する。

-15二

ブF/軽喫煙者の進行肺腺癌を対象にしたゲフィチ■プとCBDCA+PACの第■:相試験(lPASS試験)において[GFR遺伝子変異陽

性と陰性でゲフィチニプの奏効率に著明な
=が

見られ(72%vs 10/0)、 PFSにおいても同様の傾向が確認されている。。ECFR
遺伝子変異陰性の場合ゲフィチニプの適応はなく、PSO‐ 1に用いられる殺細胞性抗癌剤め適応を検討するべきである。

日本肺癌学会
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10中韓伝子変異不明例‐φ

、苛能な限りEGFR変異検索を彿 よう努

力する(B)

C80CA+PACに対して優れていると判断すること,まできない。ようてEGFR遺 伝子変異不明例に対しては、EGFR遺伝子変異

陰性例と同様にt殺細胞性抗癌剤を第一選択とすることを推奨する。
②上記試験と同様の背景因子(腺癌、非′軽喫煙者)を有する場合には、6カ月以降のPFSについてゲフイチニプが

CBDCA+PACよ り優れていることも事実であるため、ゲフィチニプを選択成の一つと考えることは妥当である。ただし、このような

背景因子においても約40%でEGFR遺伝子変暴陰性であつ■ことit留 意し、可能な限りEGFR遺伝子変異の検索を行う。

緩

①非′軽喫煙者の進行肺腺癌を対象にしたゲフィテニ

日本肺癌学会編

熙茅R遺伝子変臭不明例の初口治療
'PS■

4

″ ィチニプ・殺細胞性抗癌剤ともに推奨されず、緩和療法を行訳
～

PS3スに対する殺細胞性抗癌剤の適応はない。

GoSsらはECFR遺 伝子変具不明のPS2‐3を 対象にゲフィチニブとプラセボを比較し、PFS・ OSに差を認めなかつた。力。
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陰性例と同様に、殺細胞性抗癌剤を第一選択とすることを推奨

落告 ょ、6カ 月以降のPFSitら ぃてゲフィチニプが
②上記試験と同様の背景因子 (腺癌、非′軽喫煙者 )を有する場
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進行期非小細胞肺癌の初口治療IPSOⅢ

70歳未満

進行期非小細膳肺癌の1初口治療:若年者|15011レジメン

シスプラチンの投与が可能

70歳 以上

プラチナ製剤併用療法が施行可能

|   ‐ 70歳未満と同様の初回iヒ学療法
を考慮する

プラチナ製割併用療法の毒性が懸念される

日本肺癌学会編

進1行期リレ1ヽ綱胞肺癌φ拠ロ
るべきではない(A)

Tぞ薦暮商籠が雇拝ぎ石モしヽる嵩齢者に対してはプラチナ製剤併用療法も選択肢と考えられる(B)

…
が縣念される

ベバシズマブの毒性
が懸念される

非扁平上皮癌
シスプラチンの投与が可能

ベバシズマブの投与が可能
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療関連死の発生には有意差を認めないという結果であつた。     1

百螺 了 [1喜 冒    萌 磐mi鷺 鋪 甍 t電賃
ξ

BadeSら はGEM+VNR、 GEM+PAC、 ёEM+DTXをプラチナ製剤併用と比較した第■相試験のメタ・アナリンスを行い●)、 いずれもOS
は劣る傾向にあったが有意差は認めず、毒性は軽減していた。
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準行期非′
1、細帥 :癌の初口1治療:右年煮,P50:1レジ|ンi

①プラチナ製剤と第3世代抗癌剤の併用投与が推奨される(A)                     |
②CDDPはCBDCAより効果が優れる可能性があるが、第3世代抗癌剤との組み合わせにおいて差はわずかであり、

8指13銘品温語属鵜移じプラ ニレジスガ据 択肢あ
=つ

となる(“    |

験鶯難辮襦麗認柵 :翻弊
'鶴

昌蠍抗癌剤の梯用療法に島|ることを
検討する(A)  :    ‐    i    ‐                    ‐
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が多かつたことから、70歳以上の高齢者については慎重に使用することが望ましい2つ 。

進行期非小細胞肺癌0初回治療1単剤治療

併用治療の毒性が懸念されるものに対しては第3世代抗癌単剤でも予後延長が期待せ る(詢

:基:罪穐 灘尋!:乳卓i糊露轟卜磐暑量に緑聖醗鰯雰綿 .

明らかなOS延長効果を示した(143カ月 Vs9 9カ 月,HR 078,p=o138)。0。

再館嵩栃亀壇
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子面稀楊瑾雀:懲懲ζ舞な蓬職た指贄 悪:纂曇t集
抗癌剤同士の併用療法ではなく、それら単剤での治療が推奨される。           |
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準行期り「小綱胞肺癌の初|口治1療IP'2
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70歳以上
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プラチナ製剤併用療法の轟性が懸念される
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進行瑚非1ヽ鰤 癌め初回1治療1若肇 |‐
PS'レジメン
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進行期非小綱胞肺癌 治療■年諸IPS14´ツル

辟禦騨躍話議翻    辟 掌撃目露詭益暑濃芸の離燿
念されるPS2患者に対しては第3世代抗癌剤単剤が推奨される(A)
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CDbP 80ng/hζ lnidayl
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CDDP 80ng/rn2′on dayl ‐
CPT‐ 11 60ng/m2,on dayl,8,15

シスプラデンの投与
が可能
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