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第60回 肺癌学会
本内容は社内⽤に作成したものを編集しています。

肺癌学会総括
“第60回”との節⽬であったことから様々な記念企画がありました。（主に医師のイ

ンサイト調査など）市場調査の中で使うこともあるようなトピックで⾯⽩かった内

容を紹介。

学会員にアンケート形式で聞いた「肺がん治療史ベスト10」。肺がん治療において

画期的だったと思われる出来事をランキング形式で挙げるというこの企画、当⽇発

表されたベスト10は以下の通りだった。

1位 遺伝⼦変異の発⾒・分⼦標的薬の登場

2位 免疫療法の発⾒・承認

3位 低侵襲性⼿術の導⼊

4位 CTの開発・導⼊

5位 ゲノム医療・NGS∕プレシジョンメディシン

6位 放射線治療の進歩

7位 気管⽀鏡検査

8位 シスプラチン（プラチナ製剤）の登場

9位 ⽀持療法の進歩

10位 肺縮⼩⼿術の確⽴

普段は、薬剤（抗がん剤）のことばかりしか尋ねないことが多いですが、臨床医の

アタマの中では⼿術やその周りのこと（⻘字）もしっかりあって、肺癌治療 = 薬物

治療だけではないって認識を我々も持っておかないと特に外科系の先⽣とは仲良く

なれないなと感じました。

薬物治療では、肺癌が各領域の最前を⾛る分⼦標的薬・ゲノム医療が上位にあり、

演題発表でも数多くの内容が発表され、今も今後も暫くはその傾向が続くと思われ

ます。
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年に⼀回の頻度で更新される肺癌診療ガイドラインが⽰すように、毎年新しいレジ

メンや新しい治療体系が追加され複雑化していく肺癌治療ですが、各情報はキャッ

チアップできていますので気になることがあればオンコロジー専⾨グループまでお

問い合わせください。

遺伝⼦パネル検査関係のトピック
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S2�3 厚労省の発表

厚労省が実施した「がんゲノム医療」の実態把握調査

167施設のうち、134施設（約80%）から回答あり

実施期間は、2019年11⽉

回答結果（回答あり施設ベース）

遺伝⼦パネル検査の実施状況：中核（100%）、拠点（76％）、連携（34％）

2019年6⽉1⽇〜10⽉31⽇までに累計805件の実施件数

C�CATへのデータ登録、⼆次活⽤への患者同意率は⾼い、いずれも99%以上

10.9％が何らかの治療に繋がった（欧⽶の報告だと〜5％なので、それよりは多

い）



第60回 肺癌学会 4

海外特に⽶国ではoff-label useや治験件数も多い中での数字

遺伝⼦パネル検査を実施しても90%は治療に結びついていない

保険=税⾦が使われている事に関して、、、

標準治療後の患者にオプションを与える意味合いはある

治療に結びつかなくても患者・家族に「納得感」がある

情報はC�CATに蓄積され、次に活かされる

⼀⽅で、出⼝を広げる努⼒は必須

患者申出療養制度をもちいた受け⽫試験の開始（off-label use） 

※現時点ではノバルティスの薬剤しかないが、複数他社の薬剤も増

える予定

アンブレラ型治験を中核拠点病院を中⼼として推し進めていく

https://www.mhlw.go.jp/content/10901000/000573712.pdf

https://www.mhlw.go.jp/content/10901000/000573712.pdf
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S2�2 がんセンター中央病院 病理医

がんセンター中央でのパネル検査実施状況（保険適応パネル検査 
6/1〜11⽉末まで）

オンコパネル: 99例、F1CDx: 45例の合計144例

平均？TAT （患者説明〜EP：45.2 days、NGS order〜EP：29.7 days）

検査が実施できなかったケースは、〜20％ 

 DNA量が不⾜：8% 

 DNA品質不良：11% ＊断⽚化など 

問題は、検体量の不⾜/品質/（薄切時などの）コンタミ

 腫瘍細胞含有率を上げる⼯夫：複数個の検体を採取した場合、まとめてブロッ

クを作成するのではなく、それぞれブロックを作成する 

 → 全てに腫瘍細胞が含まれる訳ではないので、腫瘍細胞がないブロックは除

き腫瘍があるブロックから薄切することで無駄な細胞数が増加するのを防ぐ 

 → その他、直ぐにホルマリンに浸ける、浸けすぎないなど、病理部とのコミ

ュニケーションが重要

💡 S2�5

TMBは肺がんにおいて、predictiveなバイオマーカーとならない可能性がある

遺伝⼦変異量ではなく、変異アミノ酸の置換量の⽅がICIの効果と相関がありそ

う 免疫原性は核酸ではなくアミノ酸（タンパク質）の異常ではないか？

💡 メディカルスタッフシンポジウム MSS1�3 北海道⼤学病院

北⼤でのパネル検査実施状況（8/1〜11⽉末まで）

オンコパネル：4例、F1 CDx：36例、検査/結果待ち：17例 合計61例 ＊計算

合わないけど？
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TOPGEAR projectと同様に、⾁腫、卵巣がん、頭頸部がんの患者が多い、

NSCLCは5%程度

EPパネルの開催までに、事前準備を含め医師/遺伝カウンセラー/事務/看護師な

どがかなりの時間を割いており負担となっている

EPパネルは、毎週⽔曜⽇に1時間実施、1症例あたり10分程度なので事前に「模

擬EP」を開催し当⽇に多くの時間を使わないようにしている

検査ではなく治療が⽬標なので、仕⽅が無いが今後はキュレーション・サービ

スやAI活⽤などが必要

💡 スポンサードシンポジウム2 SDS�2

オンコマインCDx：0�70.8%の失敗率で施設間で⼤きく異なる

⽣検献体は、⼩さいモノほど失敗する傾向だが⼀概には⾔えず、臨床医が出来

ることはできるだけ多くの量を確保し、質にも気を遣うしかない。

パネル検査のメリットは、⼀度に多くの遺伝⼦変異を測定できることに尽きる

パネル検査にまだ消極的な医師もいるが、来年以降はそう⾔っていられない。

19年にNTRKの治療薬が承認され、今後もMET、RET、HER2、KRAS、FGFRと

いった新薬（遺伝⼦検査）も増えることが予想され、従来のシングルCDxを実

施することは⾮現実的だろう。

今後の遺伝⼦パネル検査（SCRUM-Japan：NCC東病
院の現状）
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最新のSCRUM�Japan（第三期）では、Amoy 9-in-1 assayを使⽤。TATは3⽇

で初回治療前に実施することが可能。

＊9 driver genes：EGFR, ALK,ROS1, RET,BRAF, MET,HER2, KRAS,NTRK1�3

治療開始前にどこまでの遺伝⼦を調べるのがいいのか？ 

全て調べられれば良いが、実臨床ではそうはいかない。⽣検検体の問題も絡む

ため、コンセンスが図られていない。

実臨床で許容可能なTATは2週間、今度Amoyが保険適応となるのかOncomine

の対象遺伝⼦が広がるかに期待。F1CDxは保険点数の都合で、CDxとして⽤い

た場合の施設持ち出しを考えると使えない（2,800点分が使えば使った分損をす

る）。

東病院でも内科と外科によって遺伝⼦検査の実態が異なる。 

 内科：SCRUM、Oncomineがほとんど 

 外科：シングルCDx、SCRUMが多くOncomineはほとんど使⽤されていない

肺癌における遺伝⼦検査

実臨床における重要度 遺伝⼦ 測定可能なパネル検査

Level 1�必ず測定したい
EGFR, ALK,

ROS1
Oncomineで測定可能

Level 2�できれば測定したい BRAF, NTRK
BRAFはOncomine、NTRK

はF1

Level 3�保険適応が効かない治療薬（研究

⽬的）

MET, RAS,

HER2

※19年末にF1CDxが、ROS1のCDx適応を取得したためBRAFを除けばF1CDxでlevel 

1/2は測定可能となった。

実臨床でNGSの実施をためらう理由は主に3つ

1. 患者のPS0�1をエキスパートパネル実施まで維持しないといけない（保険点

数の問題）

2. C�CATへのレジストレーションが⾯倒（マンパワーの問題）

3. エキスパートパネルへの出席が必須であること（マンパワーの問題）

治療薬に関するトピック

https://www.notion.so/Level-1-5aeed8faaa3c4fe18e12be53bec324ea
https://www.notion.so/Level-2-2010eb60d1a24bf6bff8c390e04fefdc
https://www.notion.so/Level-3-b8cfa4a8e9b34e71836fc5a0e31a6e8f
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FLAURAの⽇本⼈OS結果
ITT解析でPFS、OSともに第⼀世代のEGFR�TKIと⽐較し、有意に延⻑したのは

報告済み。AsianとNon-Asianで若⼲、OSに違うことも既報（mOSが有意であ

ることには変わりなかったが、後ろで対象群とクロスしていた）

⽇本⼈のサブセットは、27カ⽉⽬でクロスオーバーし対照群群はmOSが未達に

対し、Osimertinib群は30カ⽉程度、、 

PFSは、以前に発表済みでmPFSはOsimertinib群19.1カ⽉、対照群13.8ヵ⽉であ

ったHR：0.61、p=0.0456。

理由として、後治療の内容（海外や他のAsianと⽇本で異なる？）、T790M検

査の実施率などの違いによる可能性があるが、詳細な内容までは説明されず。

サブグループなので、このデータだけでは何とも⾔えないけど、会場はザワザ

ワ （英語のoralだったので、"Why Japanese people!!"って笑いを取ってたけ

ど、ホンマにこんな感じ）

実臨床でどうするか、今後の⼤きなトピックになりそう。12/6に新しいガイド

ラインが刊⾏されたばかりだが、エビデンスが全てなのか、、、（Osimertinib

は推奨、他のEGFR�TKIは提案）？

肺癌診療ガイドライン 2019年版
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RELAYの⽇本⼈PFS結果

OSはITT解析もまだ

Erlotinib+/�Ramucirumabの⽐較試験 ⽇本⼈のサブグループ解析結果は、ITT

と同様。FLAURAではexon19 delに対してよく効くが、L858Rでは対照群と⼤

きく変わらないHR 1.0であったが、RELYではいずれも同様の効果が⽰された

⽇本⼈も同様Ramucicumab発売元のリリーは、⽇本でも申請予定なので（もう

した？）、今後はオプションの⼀つになり得る（かも）。ちなみに、T790M変

異の発現率は両群で変わらず。T790Mが出れば、2LでOsiによるシーケンシャ

ル治療が可能。
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⼀⽅、他のセッションで第⼀、⼆世代のEGFR�TKIでT790M変異は〜50%の患

者で発現するが、実際には30%程度の患者でしか2LにOsiが⼊っていない現状が

あるらしい。有害事象、PS低下などいろいろ事情はあるみたい。なので、恐ら

く⼀番有効性がいい（安全性も他と⽐べマイルド）と思われるOsiが⼊らないリ

スクを考慮すると、少なくともexon19 del.症例では1LでOsiが良いのでは？とい

った意⾒も。

肺がんを含む臓器横断的な治療戦略（MSI、NTRK、
HRD、SW1/SNFなど）

MSI-H（最近はdMMR: deficient mismatch repairに表現が統⼀さ
れる流れ）

現在はPembrolizumabのみ、Nivo+Ipiが申請中で使⽤可能となる予定（20年）

NSCLCでは〜2%程度だが、ROS1 1%などもあるので検査は実施すべき

F1CDxでも検査ができ、少し先にはLiquid biopsyでも測定が可能となるだろう

NTRK融合遺伝⼦

現時点でのCDxはF1CDxのみだが、保険点数の関係で初回治療前には現実的に

使⽤しない

IHCで測定可能なので、先ずはIHCして陽性であればF1を実施するとか、、、オ

ンコマインやオンコパネルでも全てではないがNTRKを検出できるので、どうに

かすべき問題

融合遺伝⼦の検出はDNAでは難しく、RNAが理想。現在、先進医療としてある

Todai OncoPanelが癒合遺伝⼦の検出には向いていると思われる

将来的には、liquid、DNA、RNAとIHCを治療ステップ、患者の状況により

使い分けていくことが必要かもしれない
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Liquid biopsy（ctDNAによるNGS） 

低侵襲、結果早い、複数回測定可能

DNAを⽤いたNGS 

single prepの時代から⽤いられており、NGSで網羅的に解析可能 ゆく

ゆくはwhole exon sequencingやwhole genome sequencingに取って

代わるだろう、費⽤だけの問題

RNAを⽤いたNGS 

融合遺伝⼦の測定には⼀番、未知の融合パートナーがあっても検出が可

能

BRCAなどを含むHRD（homologous recombination deficiency）
におけるPARP阻害剤とICIとの併⽤

HRDではTIL（腫瘍浸潤Tリンパ球）が多い ≒ ICIが効くHotなtumorである可能

性 、PARPとの併⽤で相乗効果が期待できるかも

エピジェネティクスの⼀つ、SW1/SNF（クロマチンリモデリング
因⼦）の変異・不活性化を標的としたICI

SW1/SNFの構成タンパク質のひとつARID遺伝⼦変異に対してICIが効く可能性

が⽰されている。

これまで遺伝⼦変異による活性化、copy number増加などgain of functionを標的

とした治療戦略がメインだったが、これからは上記の⼆つのようなloss of function

を標的とした治療戦略が増える可能性がある

免疫チェックポイント阻害剤

PD�L1 > 50%の初回治療でmono therapyとICI+chemoのHRは同等だが、早期

タイミングでのprogressionはICI+chemoの⽅が少ない 

ただし、75歳以上のelderly ptsやpoor PSだとHRが1.0を越えるので勧められな

い
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ICI+chemoでは間質性肺炎が増加するので、より注意が必要（特に⽇本⼈）

今後は、ICI�ICIも含めた時代になっていく

Nivo+Ipi：PD�L1 < 1%、> 1%でNivo+Ipiは共にOSを延⻑（CheckMate-

227）

ICI�ICI+platinum doublet：CheckMate-9LA study（Nivo+Ipi+Platinum 

doublet）、POSEIDON study（Dur+Tre+Platinum doublet）

【Promising!】今後のNSCLCに対するドライバー遺伝⼦変異と開
発中の薬剤
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RET fusion（〜2% in NSCLC）＊他臓器のがんでも認められる

1. LOXO�292 �Selpercatinib): LIBRETTO�011 study LOXO社、現在はLilly 

⽶国では19年申請、国内も20年に申請予定。 

RET kinaseへの選択性が極めて⾼い = 効果の切れが良く副作⽤が軽い。前

治療ありの患者でORR 68%、CNS metaの症例でORR 91% 

※⼀部、初回治療の患者も含まれており成績は更に良い

2. BLU�667 ARROW study Blueprint Medicine（本邦では開発されていな

い？） 

ORR 58% ICI既治療例でもresponseを⽰した。RET fusionのfusion partner

に関わらず有効性を⽰す。LOXO�292と同様にCNS metaでも有効性が認め

られた。

HER2 rearrangement

肺癌でのrearrangement 

 ・IHC 3�：2�5% 

 ・Amplification：2�3% 

 ・Mutation：1�3%

肺癌では乳癌ほどにはHER2がoncogenesisに関与していない可能性がある。

なので、シグナルを遮断するよりもDS�8201のようなADCアプローチの⽅が有

効か

1. Poziptinib 

HER2 ex20 insertion

2. TAK�788 経⼝EGFR/HER2 阻害薬 武⽥
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3. DS�8201a 第⼀三共

MET rearrangement

 Mutation 

METΔex14-mutationを対象としたCapmatinib、GEOMETRY mono-1 

study（Novartis）

NSCLCの3〜4%が対象となる、初回治療でのORR �70%、2�3rd lineでの

ORR �40% 

 他の遺伝⼦変異とのco-mutationが多いEGFR 80%、BRAF変異など

ICIの前治療歴があると若⼲ 効きが悪い傾向にあり、EGFRと同様にドライバ

ー遺伝⼦変異が 

 ある症例は先に分⼦標的薬を⽤いるべき

Over expression

FLAURA studyの際、耐性化原因の19%

Osimertinib+Savolitinibの試験が進⾏中

Others

NTRK

KRAS G12C mutaion

Amgen、Mirati、Janssen、Lilly、SANOFI、BoehringerIngelheim

EGFR ex20 insertion 

Takeda、Taiho、Janssen

HER3

U3�1402（Daiichi-sankyo）

NGR fusion

Zenocutuzumab：MCLA�128（Merus）


