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国立研究開発法人国立がん研究センター（理事長：中釜 斉、東京都中央区、略称：国がん）、東病院（院長：大

津 敦）呼吸器内科長後藤功一を研究代表者とした共同研究グループは、遺伝子診断ネットワーク

「LC-SCRUM-Japan」*１に基づいてスクリーニングした RET 融合遺伝子陽性*２の肺がん（以下、RET 肺がん）患

者さんに対して、分子標的治療薬・バンデタニブ*３を投与したところ、その約半数にがんの縮小効果が認められ

ることを臨床試験で確認しました。副作用についても忍容可能であり、比較的安全であると考えられました。本

研究結果は英国学術雑誌 The Lancet Respiratory Medicine に日本時間 11 月 5 日付けで発表されました。 

 

2012 年国立がん研究センター研究所ゲノム生物学研究分野 河野隆志分野長らが肺がんの新しい原因遺伝子

として「RET 融合遺伝子」を同定しました*4。ただし、RET 肺がんは、非小細胞肺がんの 1～2%と非常に希少な発

生頻度であったため、翌 2013 年には、当センターが中心となり遺伝子診断ネットワーク LC-SCRUM-Japan を立

ち上げ、全国規模でRET肺がんの大規模なスクリーニングを開始しました。今回の研究成果は、そこで発見され

たRET肺がん患者さんに対して実施した医師主導治験（LURET試験）の結果になります。この結果に基づいて、

進行した RET 肺がんの患者さんに対し、分子標的治療薬・バンデタニブが新しい治療になることが期待されま

す。 

 

【背景】 

日本における死因の第１位はがんであり、その中で肺がんはがん死亡原因のトップです。現在、日本で年間に

約 11 万人が肺がんを発症し、約 7 万人が肺がんで死亡しています。肺がんの約 85%を占める非小細胞肺がん

においては、約 2/3の患者さんが手術不能の進行がんとして発見され、抗がん剤による薬物治療や放射線治療

などを受けています。しかし、治療効果は十分でなく、より効果的な新しい治療法の開発が期待されています。 

そのような中、遺伝子解析技術の進歩により、肺がんにおける新しい遺伝子異常が相次いで発見され、これら

の遺伝子異常を有する肺がんには分子標的治療薬の効果が高いことが分かってきました。 

国立がん研究センターでは、2012 年に肺がんの新しい遺伝子異常として RET 融合遺伝子を同定しました。基礎



研究で、RET 融合遺伝子陽性の肺がんには RET を阻害する分子標的治療薬が有効である可能性が示され、

RET 肺がん患者さんに対する新たな分子標的治療の開発に注目が集まりました。しかしながら、RET 肺がん患

者さんの割合が非小細胞肺がんの 1～2%と希少なため、治療の有効性を確認するための臨床試験に必要な数

の患者さんを集めることが難しいという問題点も浮上しました。このため、国立がん研究センターでは 2013 年に

全国規模の遺伝子診断ネットワーク「LC-SCRUM-Japan」を立ち上げ、全国の肺がん患者さんの中から RET 肺

がんを特定し、さらに RET 肺がんの患者さんを対象とした RET 阻害薬・バンデタニブの臨床試験（LURET 試験）

を医師主導治験として世界に先駆けて実施しました。 

 

【研究成果】 

遺伝子診断ネットワーク「LC-SCRUM-Japan」において、2013 年 2 月～2015 年 3 月に 1,536 名の進行非小細胞

肺がん患者さんに対して遺伝子検査を行い、34 名の RET 肺がんを特定しました。このうち参加規準を満たした

19 人の RET 肺がんの患者さんが分子標的治療薬・バンデタニブの投与を受けました。 

バンデタニブの治療を受けた RET肺がんの患者さんの約半数（図 1）に、がんの明らかな縮小（図 2）が認められ

ました。 

 

図 1 バンデタニブ治療後のがんの大きさの変化 

        

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 2 バンデタニブの効果が確認された一例 

 

 

 

 

 

 

 

横軸は 19 名それぞれの患者さんを表しています。 

縦軸はバンデタニブによる治療後のがんの大きさの変化

を示しており、下向き（青色）は縮小、上向き（黄色）は増

大を表しています。 

治療前 治療開始 5 ヶ月後 

この RET 肺がんの患者さんは、 

右側の肺がん（赤矢印）が胸膜にまで

転移（緑矢印）している状態でした。 

バンデタニブの治療後にがんの明ら

かな縮小効果を認めました。 



【今後の展望】 

今回の結果で、進行 RET 肺がんの患者さんに対してバンデタニブが有効であることが世界で初めて示されたこ

とにより、RET を阻害する分子標的治療薬が RET 肺がんの新しい治療になることが期待されます。現在、進行

RET 肺がんの治療薬として、バンデタニブが国内で保険適用されるように、製薬企業と申請に向けた協議を行っ

ています。今後も LC-SCRUM-Japan を通じて、希少頻度の肺がんの遺伝子スクリーニングを行い、臨床試験へ

結びつけることで、有効な治療薬を患者さんのもとへ早期に届けることを目指しています。 
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【研究費】 

日本医療研究開発機構研究費（革新的がん医療実用化研究事業） 

「RET 融合遺伝子陽性の進行非小細胞肺癌に対する新規治療法の確立に関する研究」 

 

【共同研究者】 

独立行政法人国立病院機構九州がんセンター、兵庫県立がんセンター、公益財団法人がん研究会有明病院、

静岡県立静岡がんセンター、独立行政法人国立病院機構四国がんセンター 

 

【用語解説】 

*１ LC-SCRUM-Japan 

2013 年に開始した肺がんの遺伝子スクリーニングネットワーク。2015 年に消化器がんの遺伝子スクリーニング

ネットワーク「GI-SCREEN」と統合し、SCRUM-Japan となりました。遺伝子異常の大規模なスクリーニングにより、

希少頻度の遺伝子異常をもつがん患者さんを発見し、遺伝子解析の結果に基づいた有効な治療薬を届けるこ

と、複数の遺伝子異常が同時に検出できるマルチプレックス診断薬を臨床応用することを目指しています。 

http://epoc.ncc.go.jp/scrum/ 

*２ RET 融合遺伝子について 

RET 融合遺伝子は、2012 年 3月に日米韓の 3 ヵ国から同時期に報告された遺伝子異常で、うち 1 編は国立がん研究センタ

ー研究所ゲノム生物学研究分野の河野隆志分野長のグループによるものです。当センターでは、RET 融合遺伝子の発見

から 1 年未満という短期間で RET 肺がんに対するバンデタニブの臨床試験を開始しました。 

*３ 

http://epoc.ncc.go.jp/scrum/


バンデタニブ  

バンデタニブは経口の治験薬です。がんの増殖にかかわる「RET」や「上皮増殖因子受容体（EGFR）」、がん細胞が新しい血

管をつくるために必要な「血管内皮増殖因子（VEGF）」等のタンパク質の働きを抑えることで、がんの増殖を抑制すると考え

られています。進行性の甲状腺髄様（ずいよう）がんの治療薬として、2015 年に国内で承認されました。甲状腺髄様がんの

形成・進展には RET 遺伝子の活性化が重要な役割を担っていることが確認されており、バンデタニブは特にこの RET の活

性を抑える働きにより、効果を示すと考えられています。 

*４ 国がんリリース 2012 年 2 月 13 日「新しい肺がん治療標的遺伝子の発見」 

 

＜報道関係からのお問い合わせ先＞ 

国立研究開発法人国立がん研究センター 

企画戦略局 広報企画室（柏キャンパス） 04-7134-6945（直通） 04-7133-1111（代表）  

E-mail:ncc-admin＠ncc.go.jp 

 

＜AMED 事業に関するお問い合わせ＞ 

国立研究開発法人日本医療研究開発機構（AMED） 

戦略推進部 がん研究課 

〒100-0004 東京都千代田区大手町一丁目 7 番 1 号 

TEL：03-6870-2221 

E-mail：cancer“AT”amed.go.jp 

http://www.ncc.go.jp/jp/information/pdf/20120213.pdf

