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研究要旨 
 肛門扁平上皮癌に対する国内標準治療の確立を目指し、JCOG 大腸癌グループにおい
て S-1+MMC+RT 療法の臨床第 I/II 相試験の第 II 相部分の登録が進んでいる。参加 47

施設中全施設でIRB承認され、平成26年2月 28日現在で45例の登録が得られている。
月 1.3 例ペースの登録は当初の月 0.8 例を上回るペースである。患者背景では、本試
験の historical control となっている RTOG99-11 試験と比較して、より高齢で、stage

もより進んだ症例が登録される傾向にあった。効果中央判定会議において 19 例中 17
例で CR が確認された。また non-CR 例のうち 1 例は救済手術が行われたが病理では
pathological CR であった。有害事象については想定範囲内であり、重篤な有害使用

や治療関連死亡および早期死亡は認めていない。さらに放射線治療の品質管理(QA)を
行い、「遵守」83.3％、「逸脱」16.7％、「違反」0であった。本結果は登録施設へのフ
ィードバックし、問題点があれば、参加施設のメーリングリストで情報共有している。 
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Ａ．研究目的 

肛門扁平上皮癌に対する国内標準治療の確立を
目的とする。今日の国際標準治療は化学放射線療
法（5-FU+MMC+RT 療法）となっているが、我が国

で開発された経口抗がん剤 S-1 は、含まれる CDHP

が放射線増感作用を有することから、5-FU を S-1
に置換することで 5-FU を上回る治療成績が得ら
れると期待されている。また、入院治療が必要な

5-FU持続静注をS-1内服に置換することで入院が
不要となることから、高い利便性も期待できる。
そこで、S-1+MMC+RT 療法が、標準治療である

5-FU+MMC+RT 療法と比べて同等以上の有効性と安
全性を有するか否かを評価することで新しい国内
標準治療とできるかどうかを検証する。 

 
Ｂ．研究方法 
臨床病期 II/III 期肛門管扁平上皮癌患者を対

象とし、JCOG 大腸がんグループによる第 I/II 相
試験（JCOG0903）として現在第 I 相部分を行い、
S-1 の推奨用量を決定する。その後、第 II 相部分

にて計 65 例を集積する。Historical control で
ある 5-FU+MMC+RT と比べて同等以上の有効性が示
されれば、本治療法を標準治療とみなす。つまり、

肛門がんは稀少疾患であるため、非ランダム化単
アーム試験であるが、本試験を検証的試験と位置
付けた。第 I相部分において、用量制限毒性(DLT)

は発熱性好中球減少であり、第 II 相部分の推奨投
与量は S-1 80 mg/m2/day と決定した。また効果中
央判定会議にて CR 判定規準の問題点が明らかに

なったために CR 判定規準の改訂を行い、第 I相部
分の 10 例について効果中央判定会議を開催した。



 

現在、改訂プロトコールに準じて第
例登録をおこなっている。第
数を増やし国内全
している。 

放射線治療の品質管理
並行して行う。
分割（週 5

治療門数、全門
節領域の輪郭の囲み、
置関係、線量分布、位置決め写真と照準写真との

照合、リスク臓器の線量
 

 
（倫理面への配慮）

肛門管癌の登録が見込め、化学療法を専門とす
る腫瘍内科医がいるか化学療法の経験を十分持つ
外科医のいる、さらには放射線治療専門医がいる

基幹施設のみが参加する。化学療法および放射線
が安全に行える全身状態を適格規準として設定す
ることで、患者の安全性は確保される。「臨床研究

に関する倫理指針」およびヘルシンキ宣言等の国
際的倫理原則に従い以下を遵守する。
1) 研究実施計画書の

らしか患者登録を行わない。
2) すべての患者について登録前に十分な説明と
理解に基づく自発的同意を本人より文書で得る。

3) データの取扱い上、患者氏名等直接個人が識
別できる情報を用いず、かつデータベースのセキ
ュリティを確保し、個人情報保護を厳守する。

4) 研究の第三者的監視：
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外部委員審査を併用した第三者的監視機構として
の各種委員会を組織し、科学性と倫理性の確保に
努めている。本研究も、

委員会、効果・安全性評価委員会、監査委員会、
放射線治療委員会などによる第三者的監視を受け
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る範囲内であり、登録施設へフィードバックし、
問題点があれば参加施設のメーリングリストで連
絡し情報を共有するようにしている。 
 

Ｄ．考察 
第 II 相部分の症例登録を進めるとともに、放射
線治療の品質管理をおこなった。現時点では報告

すべき重篤な有害事象の発現はみとめていない。
また、有効性評価に関しても CR が 17/19 例、
nonCR/nonPD が 2 例であった。この nonCR/nonPD

のうち 1 例も救済手術において pathological CR
が得られていたことから十分期待できるレジメン
であると考えている。昨年の ASCO 年次会議におい

て、英国の臨床試験例での検討から、nonCR/nonPD
例でも治療終了6か月にてCRになる症例があるこ
とが報告された。これまでは術後 3 ヶ月の経過観

察で CR が得られなかった場合には救済手術を検
討することが標準的であったが、当該試験の結果
から治療終了後 6 か月間は増悪がないかぎりは救

済手術をせずに経過観察すべきとフォローアップ
に関する考え方が大きく変わった。よって参加施
設に本エビデンスを周知し、同様の症例が出現し

た場合は、研究事務局に相談し、注意して経過観
察を継続することとし、その内容を反映したプロ
トコール改訂をおこなっているところである。 

放射線治療 QA に関しては、当研究グループで初の
放射線治療を用いた臨床試験であったが、十分満
足できるものであった。引き続き放射線治療医で

密に連絡を取り合って質の向上に努めていきたい
と考えている。稀少疾患であるゆえ、患者リクル
ートを工夫し、早急に本試験を完遂させたいと考

えている。 
 
Ｅ．結論 

現在、第 II 相部分の登録を継続しているところ
であるが、中央判定が終了した 19 例中 17 例で CR
が得られており標準治療である 5-FU+MMC+RT に遜

色ない効果が得られている。また重篤な有害事象
の報告はなく、放射線治療の品質管理も許容範囲
内であることが示された。引き続き登録を進め、

国内標準治療の確立に貢献したい。 
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