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はじめに

非小細胞がんに対する術後補助化掌療法の試みは1960年 代より行われていたが、抗脛瘍効集の著し

い抗がん剤が開発されていなかったことから芳しい結果は得られず、臨床試験のメタアナリーシスでも

術後補助化学療法の有効性は証明できなかった。1)同様に、術後補助放射線治療もメタアナリーシス

で有効性が証明できなかったことから、2）2003年 度班の肺癌診療ガイドラインでは、非小細胞がんに

対する術後補助化学療法は推奨グレードC、I・II期に対する術繍 治療は推奨グレードD,III期

に対しては推奨グレードCと規定3)されており、術後輔助療法は楳準治療としては認知されていなかっ

た。

JCOG臨 床試験

班員として症例を登録しているJapanCFinical.GnaolagyGmup(JC4G)肺 がん外科グループの臨床

試験について考察した。JOOGの 術後補助化学療法に閣しては、非小細胞がんで2臨 床試験、小細胞

がんで1臨 床猷験の計3臨 床試験で終了し、結果が報告されている(表1)。」00G8601は 完全切除、

病理病期皿期、非小細胞がんを対象として、シスプラチン+ビンデシンの補助化学療法群と手術単独群

を比較した皿相比較試験で]98G年 に開始され1991年 に終了したが、補助化学療法の有効性は証明

されなかった。試験を開始した1986年 当時のTN'M分 類は第皿版を使用し、病期皿期には周囲臓器漫

瀾によるT3症 例とN2症 例が含まれ、予後不良なN2症 例が化療群に多数含まれていたことから、完

全切除のpN2症 例を対象としてシスプラチン+ビンデシンの補助化学繊 群と手術単独群を比較する

III相比鰍 験{JCOG9304)が 企画された。登録目標200例 で1994年 に開始したが、研究途中で新規

抗がん剤が発売されたことからシスプラチン+ビンデシンの化学療法レジメンに興味が失われて登録が

予定数に達せず1998年 に試験は終了したが、補助化学療法の有用性は証明されなかった。

病理病期1期 の腺癌に対して、日本肺癌術後補助化学療法研究会が行ったuFr投 与群と手術単独群

の比較猷験でUFT投 与の有効性が証明され、4}更にUFTを 使用した6つ の臨床試験のメタアナリー

シスの結果、腫瘍径2㎝ 以上の病期IAとIB期 でUFTの 有効性が丁唆され、5}li年 版の肺癌

診療ガイドラインでは術後病期IB期 肺癌・完全切除例の術後補助化学療法は推奨グレードBに変更さ

れたa6)現 在、本邦では1B期 の術後補助化学療法として標準的に使用されているUFTを 術後補助
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化学療法に使用する症例を対照群とし、消化器疾患で有用性が高く評価され肺がんに対しても効果の

期待できるTS-1を 賦験治療群とした皿相比較試験が企画されて、11:年11月10日 登録が開始した。

一方、小細胞肺がんに関しては病理病期1・ π・皿A期 完全切除例を対象としてシスプラチン十工トポシ

ドの術後化学療法を4週 サイクルで4コース施行するII相試験を1991年 より開始し、1996年 に終了し

た。62例が登録され、3生率61%、5生 率57%で 、病期別の5生 率はIA期73%、IB期67%、H期

38°/a、凪期39%で あった。現在、小細胞がん手術症例は肺がん手術の約3～5%と 対象症例数が少数で

あることから今後、新たな臨床試験を企画することは症例数の関係から困難な状況である。

新潟がんセンターにおける術後補助療法の現状

術後補助化学療法については、非小細胞肺がんではIA期 では施行せず、IB期 はUFrを2年 間服

用.E・ 皿期ではカルボプラチン+ジュムザールを4週 サイクルで3コ ース施行している(表2)0小 細胞

肺がんではシスプラチン+イリノテカンを4週 サイクルで3コ ース施行している。また.pT3の 周囲臓器

浸潤症例は放射線治療を追加している。

非小細胞肺がんでカルボプラチン+ジ ュムザールを選択したのは外来での化学療法も考慮してプラチ

ナ製剤としてはカルボプラチンを選択し、新規抗がん剤としては脱毛を避ける患者が多いことからジュ

ムザールを選択した(表3)07)2004年1月 から2DU?年12月 までの完全切除52例 に投与し、完遂率

8%%で28例(60溜%)で は2な いし3コースのday1投 与を外来で施行した。 有害事象は血液毒性

が主で、3年全生存;K:,%、 無再発生存率45β%で あった。カルボプラチントジュムザールのレジメン

は患者への負担が少なく、術後の病態でも使用可能なレジメンであるが、効果に関しては今後の検酎を

要する。

小細胞肺がんに関しては、術前に小細胞がんの診断が確定する症例は少ない。通常、小細胞がんと診

断された場合には術前化学療法を先行する症例が多いが、臨床病期IA期 症例では切除を先行する

場合もある.1991年 から2005年 の15年 間に経験した小細胞肺がん手術58例 を対象として検討する

と、術前確定診断は8例 のみであった(表4)。の 化学療法のレジメンに関しては、2003年まではシスプ

ラチン+エ トポシドを使用していたが、進行小細胞がんに対するシスプラチン+イ リノテカンの有用性が

報告OCOG9511)9)さ れて以来、レジメンを変更した。術後3年 以上無冨発で生存した21例 に関しては、

その後の経過観察中に再発した症例を経験していないことから、小細胞肺がん症例に関しては、術後3

年以内の厳重なL'観 察が必要と考えられた。

まとめ

肺がん術後補助療法に関しては、2003年肺癌診療ガイドラインでは推奨グレードC、またはDと されて

いたが、大規模な臨床鼠験で有用性が示されたことから2005年 の肺癌診療ガイドラインで非小細胞肺

がんの病理病期IBか らII,皿A期 症例に関しては推奨グレードBと 変更された。JOOG肺 癌外科グ

ループの術後補助療法の臨床試験を振り返るとともに、新渇がんセンター一での術後補助療法の現状を

示した。
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表1.JCQG術 後補助療法 臨床試験

NSCLC関 係

* JCOG 8601 Ohta M,  et  al. 

  Adjuvant Chemotherapy for Completely Resected Stage III Non-small-cell Lung Cancer . 

  J Thoracic Cardiovascular Surg. 1993; 106: 703-708. 

* JCOG 9304 Tada H, et al. 

  A randomized trial comparing adjuvant chemotherapy versus surgery alone for completely 

resected pN2 non-small cell lung cancer 

  Lung Cancer 2004; 43: 167-173. 

* JCOG 0707

病理病期{T1>2cm)ヨ則、細胞肺癌完全切除例に対する術後補助化学療法の臨床第皿相試験

完全切除後にUFT投 与（2年間)とTS・1投与(1年間）の比較試験

予定登録数960名 、登録期間3年 、追跡期間5年 、2㏄旧年11月10日 登録閣始

SCLC関 係

* JCOG 9101  Tsuchiya  R,  et  al. 

  Phase II trial of postoperative adjuvant cisplatin and etoposide in patients with completely 

  resected stage I-IIIa small cell lung cancer: The Japan Clinical Oncology Lung Cancer 

  Study Group Trial IJCOG9141) 

  J Thoracic Cardiovascular Surg. 2005; 129: 977-83.
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表2.術 後補助療法(新潟がんセンター)

非小細胞がん 小細胞がん

病理 病期IA-

1$BFI'

IICBDCA+GEM

血 一 〃一

CDDP+C聾11

一腫〃 一一

一 〃 一・

一 〃 一櫓

pT3症 例には繍助放射線治療を追加
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表3.非 小細胞肺がん 術後補助化学療法

カルボ プラチン(AUC5、s:.)+ジ ュム ザー ル(IQ(IQmglm2、day1,8)

4週 間毎x3コ ース

対象症例152例(非 小細胞肺がん、完全切除)

病理病期1工期20例 、皿期32例 、

期間:20(凶01-2007'12の 切除症例

完遂率:..%

有害事象(gra由10噌 の:好 中球減少56%

血小板減少23%

予後13年OS89.4%

3年DFS45B%
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表4.小 細胞肺 が ん 治1成 績

期 間:1991101-2005112の'」 、細胞肺 がん 手 術 症例

対 象症例:58例

術前 化学療 法8例 術 前診断(+)で 術後も追加

術 後化学療 法41例 原 則 として術 後化学療 法施行

手 術単独15例 構 情 にて手術の み

根治 度=完 全切 除49例(84、5%)

化学 療法 レジメン:

2003年 以前 シスプラチン(S(hmgfm2、day1)十 エ トポ シド(100mg㎞2、day1,2,3}

4週 間毎x4コ ー ス

2004年 以降 シスプラチン(60mg'm2dayl)+イ リノテ カン佑Omglm3、day1,&15)

4週 間毎x4コ ー ス

予 後;臨 床病期5生 率 病 理病 期5生 率

互期(N=42)61.7%Y期(N=34>ss.s%

II期(N=4)'15.d%豆 期(N=8)50.0%

皿期(N=9)33β%皿 期(N=5)40.α}も

51


