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ICIsの作用機序

ここを腫瘍量の多い術前に
行うことでICIｓの効果を高める



非小細胞肺癌の術前化学療法
●CheckMate -816試験

プラチナ併用療法（カルボプラチンも可）＋オプジーボ(ニボルマブ)

3週ごとに最大3コース

術後の補助化学療法は適応外、経過観察のみ

●KEYNOTE-671試験

シスプラチン＋ペメトレキセドorゲムシタビン＋キイトルーダ(ペンブロリズマブ)

手術までに最大4コース

術後はキイトルーダ単剤を最大13サイクル



KEYNOTE-671試験プロトコール



無イベント生存期間



全生存期間



全生存期間のサブグループ解析



手術未実施率



術前化学療法の問題点①
●手術にたどり着けなくなった患者が1割以上存在する。

病勢進行による手術不能例は4～6%程。

化学療法による体力低下などのリスクもあり。

●シスプラチンのみが適応 (カルボプラチン不可)

ある程度若年で腎機能が良好の症例のみに限られる。

体力面での負担も大きい。



術前化学療法の問題点②
●手術検体で遺伝子変異検索などが困難となる可能性

これまでは気管支鏡で遺伝子変異の検索ができていなくても、

手術検体で検査を行っていた。

術前化学療法ではリンパ節や原発巣から腫瘍が大きく減少し、

手術検体で遺伝子変異など検索が行えなくなる可能性あり。

➡術前の診断確定、遺伝子変異検索がより重要に



術前化学療法の注意点
●術前化学療法で腫瘍が縮小してもstageは変化しない

●EGFR、ALKの術後補助化学療法との優劣は不明

●再発時の治療についても明確なエビデンスは無し
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タルラタマブ(イムデトラ)について

・小細胞肺癌の表面に特異的に発現するDLL3とT細胞表面
のCD3をターゲットとした二重特異性抗体。

・化学療法後に増悪した小細胞肺癌が適応(2nd line以降)





投与スケジュール



タルラタマブの治療成績
OS中央値が14.3か月
標準的な2nd lineのアムルビシンのOSは8.9か月



タルラタマブの有害事象、問題点

・有害事象

サイトカイン放出症候群(CRS)が約40%と好発、死亡例報告も

→デキサメタゾンなどの事前投与、院内ガイドラインの設定など

・薬価が非常に高価(1326870円/10mgを2週間ごと)
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悪性胸膜中脾腫 1st lineの変更

これまでは化学療法＋ICIsの組み合わせは適応外

●プラチナ製剤＋ペメトレキセド

●オプジーボ(ニボルマブ)＋ヤーボイ(イピリムマブ)

上記二種類が1st lineで使用されていた
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