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大腸がん領域：KRAS 遺伝子検査からRAS 遺伝子検査へ
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• 日本臨床腫瘍学会「大腸がん患者におけるRAS遺伝子変異（KRAS/NRAS遺伝子）変異の測定に関
するガイダンス（第2版）」において、抗EGFR抗体薬の投薬判断にRAS（KRAS及びNRAS）遺伝
子のエクソン2、3、4の変異の有無を測定することが望ましいとされている。

• 現在、抗EGFR抗体薬の添付文書はRAS遺伝子に関する内容を記述する改訂作業が進められている。
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さらに進歩する大腸がん領域：KRAS, NRAS, and BRAF

 KRAS (exon 3,4), NRAS (exon 2-4)変異
 KRAS exon 2野生型における20%程度に存在する

抗EGFR抗体の有効性は乏しい

 8試験で同様の知見が得られている

(PRIME, PEAK, 408, FIRE-3, OPUS, 181, CRYSTAL, CALGB)

抗EGFR抗体はRAS WTに限定する添付文書改訂が進行中

本邦に於いてKRAS/NRASのMultiplex診断薬が製造承認された（2015年1月27日）

 BRAF変異
 KRAS exon 2野生型の5-10%前後

予後不良、抗EGFR抗体の効果はcontroversial

変異例に対する治療開発（BRAF阻害剤＋抗EGFR抗体）が進行中

 1st-line FOLFOXIRI + bevacizumab療法（既承認薬）の有効性が確認された

（ESMO GL 2015のアルゴリズムにまもなく掲載される）

 短期間でプロファイリングする必要性



多施設共同研究：GI-SCREEN-Japanプロジェクト

• 消化器がんを対象とした多施設共同がん遺伝子スクリーニングプロジェクト

• 2014年2月にプロジェクト開始

• 質保証された検査会社でがん遺伝子の変異を測定

• NCC内部資金（EPOC）から捻出

• 最初のプロジェクト -大腸がんを対象にKRAS, NRAS, BRAF, PI3KCAのがん遺伝子
変異を検討

GI-SCREEN-Japanの将来展望

・次世代シーケンサー技術を用いた、複数のがん遺

伝子を同時に解析できる最新のマルチプレックス遺伝
子診断薬を採用する．
・消化器がん全体に対象を広げる．
・新規治療薬の開発を行う．
・コンパニオン診断薬の開発を行う．
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Participating centers and study scheme

for GI-SCREEN 

Shitara K, ….., Yoshino T. ASCO-GI 2015



GI-SCREEN 2013-01：臨床データの収集

変異と臨床データの関連の検討も可能

臨床データは定期的（3ヶ月に1度）にupdate

EDCシステムを構築し運用



First report in ASCO-GI 2015
Enrollment and consort chart for this analysis

Shitara K, ….., Yoshino T. ASCO-GI 2015



多施設共同研究：GI-SCREEN-Japanプロジェクト

• 消化器がんを対象とした多施設共同がん遺伝子スクリーニングプ
ロジェクト

• 2014年2月にプロジェクト開始

• 質保証された検査会社でがん遺伝子の変異を測定

• NCC内部資金（EPOC）から捻出

• 最初のプロジェクト -大腸がんを対象にKRAS, NRAS, BRAF, PI3CAの
がん遺伝子変異を検討

GI-SCREEN-Japanの将来展望は現実のものとなるかも

・次世代シーケンサー技術を用いた、複数のがん遺伝子を同時に解析
できる最新のマルチプレックス遺伝子診断薬を採用する．
・消化器がん全体に対象を広げる．
・新規治療薬の開発を行う．
・コンパニオン診断薬の開発を行う．
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大腸癌は2015年2月開始 食道・胃癌は2015年4月開始



Oncomine Cancer Research Panel (OCP)

・アメリカ国立がん研究所（NCI）が2015年5月開始予定のNCI-
MATCH試験で採用される最新のマルチプレックス遺伝子診断薬．

・OCPは，がんに起こる多くの遺伝子異常（変異・増幅・癒合）を
検出できる．

※Oncomine® Cancer Research Panelは研究用試薬です。



GI screen 2013-01-CRC 進捗

全本登録患者 898例 （2014年2月5日～2015年2月28日時点）

OCP対象の登録数 45例

関西労災病院：25例
国がん東： 18例
国がん中央： 2例



本邦のがん患者さんを世界で一番早く笑顔にするために
Key message: 3次元に増長します!

 消化管がん全体に拡大します（横(X)軸）

治験参加可能な全身状態の患者を登録

消化管がん全体に拡大（2015年4月より2017年3月）1,000例/年

 新規薬剤の開発治験を促進します（縦(Y)軸）

 得られたデータの国際比較から，本邦のがんの特徴を明らかにしま
す（Z軸）


