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研究要旨 

非小細胞肺癌再発例の患者背景は多様であり、標準治療は確立されておらず、外科切除を

含めた集学的治療が検討されている場合も少なくない。一方、EGFR-TKIs、ALK 阻害剤の

臨床応用により再発後の治療が大きく変貌をとげてきた。肺癌切除再発例の治療成績を

driver mutation の観点から検討し、EGFR 遺伝子陽性例に対する EGFR-TKIs 使用例は有意に

生存期間を認めたため、再発症例に対する EGFR 遺伝子変異の検索は必須と考えられた。

この結果を 2013 年の ESMO で発表した。今後の WT1 がんワクチンの術後補助療法の対象

症例では、driver mutation の検索が必要と考えられる。 

 

A 研究目的 

  当院で治療を行った非小細胞肺癌術後再発症例の治療成績、予後について EGFR 遺

伝子変異、EML4-ALK 融合遺伝子の観点から検討を行い、再発後の治療戦略について

考察を行う。 

B 研究方法 

  2000 年～2011 年に当院で外科切除を行った非小細胞肺癌 1237 例のうち、再発を認

めた 280 例について、driver mutation および臨床病理学的因子と予後との関連連を後方

視的に検討した。 

C 研究結果 

  再発時の平均年齢は 66 歳、男性/女性:183/97 例、腺癌/扁平上皮癌/その他:189/51/40

例、手術時の病理病期 I 期/II 期/III 期/IV 期：96/59/107/18 例、EGFR 遺伝子変異陽性/

野生型/検査未施行:83/100/97 例、EML4-ALK 融合遺伝子陽性/野生型/検査未施

行:6/92/182 例であった。EML4-ALK 融合遺伝子変異陽性症例は、EGFR 遺伝子変異野

生型腺癌症例の 9%(5 例/55 例)に認めた。再発形式は局所再発/遠隔再発/混合再発：

90/114/76 例で、再発臓器は肺/リンパ節/脳/骨/副腎/肝臓：97/96/50/38/15/17 例であった。 

   術後再発までの平均期間は 15 ヶ月で、再発病変に対する初回治療は、外科切除を

含めた集学的治療 15 例、放射線化学療法 62 例、化学療法単独 152 例、放射線療法単

独 32 例、無治療 19 例であった。全症例の再発後の生存期間中央値は 25 ヶ月（1-102



ヶ月）であった。多変量解析で EGFR 遺伝子変異、ECOG PS、脳転移、再発巣の数が

再発時の有意な予後予測因子であった。再発に対して治療を行った症例は、無治療例

に比し有意に生存期間の延長を認めたが、初回治療法の違いによる差は認めなかった。 

  EGFR 遺伝子変異および EGFR-TKIs 使用別の生存期間中央値はそれぞれ、EGFR 変

異陽性患者EGFR-TKIs治療あり/EGFR遺伝子変異野生型あるいは未施患者EGFR-TKIs

治療あり/EGFR-TKIs 治療なし:49 ヶ月/20 ヶ月/17 ヶ月であった。ALK 阻害剤の治療成

績については、追跡中である。 

D 考察 

  非小細胞癌再発例に対しては初回治療として多様な治療が行われているが、特定の

治療での予後改善効果は認めなかった。一方、EGFR 遺伝子陽性例に対する EGFR-TKIs

使用例は、有意に生存期間を認めたため、再発症例に対する EGFR 遺伝子変異の検索

は必須と考えられた。また ALK 阻害剤についても、EGFR-TKIs と同等の効果が報告さ

れており、EGFR 遺伝子変異野生型の腺癌に関しては、検索を行うべきと考えられる。 

E 結論 

肺癌術後再発症例の予後解析から、今後の WT1 がんワクチンの術後補助療法の対象

症例では、driver mutation の検索が必要と考えられる。 
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