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がんがん臨床試験臨床試験の評価項目の評価項目
-- 有害事象の評価有害事象の評価--
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腫瘍学勉強会 ⑨ 臨床試験の指標

QOL
症状緩和効果（疼痛）

主観的副作用、有害事象

客観的副作用、有害事象

腫瘍縮小

再発

死亡

ソフトソフト

ハードハード

有害物質である抗がん剤有害物質である抗がん剤

Cytotoxic Chemotherapy : Cytotoxic Chemotherapy : 細胞毒性化学療法細胞毒性化学療法

DNA合成、RNA合成、紡錘糸合成など、細

胞分裂のプロセスを阻害するため、癌細胞
のみならず、正常細胞にも障害を及ぼす。

細胞分裂と細胞周期

M

S
G1

G2

毒性の評価毒性の評価

第第II相試験相試験 どんな毒性がでるか、どの程度にでるのか、皆どんな毒性がでるか、どの程度にでるのか、皆

目検討がつかない状況で評価する。目検討がつかない状況で評価する。

第第IIII相試験相試験 ある程度検討は付くが、思いもよらない毒性がある程度検討は付くが、思いもよらない毒性が

出現する可能性もある。出現する可能性もある。

第第IIIIII相試験相試験 思いもよらない毒性が出現することは少ない事思いもよらない毒性が出現することは少ない事

前に毒性を絞り込んで評価することもある。前に毒性を絞り込んで評価することもある。

第第IVIV相試験相試験 実臨床での毒性の頻度、程度を確認する。特殊実臨床での毒性の頻度、程度を確認する。特殊

な対象（肝、腎機能低下症例など）での毒性をな対象（肝、腎機能低下症例など）での毒性を
評価することもある。評価することもある。

用語について （１）
ICH; Guideline on Clinical Safety Data Management

有害事象 (Adverse Event : AE)

薬剤が投与された患者（被験者）に生じたあらゆる好ましくない医療上ので
きごと、薬剤との因果関係の有無は問わない。

薬物有害反応 (Adverse Drug Reaction : ADR)

通常の投与量で生じるすべての有害かつ意図しない、薬剤に対する反応。因
果関係がある、または因果関係が否定できないもの。
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用語について (２)
ICH; Guideline on Clinical Safety Data Management

毒性 (Toxicity)

薬剤の有害な影響の総称であり因果関係を論ずる必要のない状況で
用いられる。

副作用 (Side Effect)

薬剤の主作用以外の作用を指す。

→ 害でも益でも関係なく用いられており、紛らわしい。

一般薬と抗がん剤

効果効果 副作用副作用

治療比 > 1

一般薬一般薬

投与量

発
現
被
験
者
数

効果効果 副作用副作用

治療比 ≦ 1

抗がん剤抗がん剤

投与量

発
現
被
験
者
数

毒性記載様式の統一
抗がん剤の場合

• 抗がん剤毒性を評価、記録、報告する規準として世界的に定着

• 毒性を 24のカテゴリーに分類

• 個々の毒性の程度を gradeで表現

• 日本語版も出版されている
(NCI-CTC日本語訳JCOG版-第2版；癌と化療 28:1993, 2001)

NCI – CTC (version 2.0)

(National Cancer Institute – Common Toxicity Criteria)

有害事象の評価と記載方法

NCI-CTC v2.0
(Common Toxicity Criteria v2.0)

NCI-CTCAE v3.0
(Common Terminology Criteria for Adverse Events v3.0)

Categories of CTCAE v3.0
1. Allergy/Immunology

2. Auditory/EAR

3. Blood/Bone Marrow

4. Cardiac Arrhythmia

5. Cardiac General

6. Coagulation

7. Constitutional Symptoms

8. Death

9. Dermatology/Skin

10. Endocrine

11. Gastrointestinal

12. Growth and Development

13. Hemorrhage/Bleeding

14. Hepatobiliary/Pancreas

15. Infection

16. Lymphatic

17. Metabolic/Laboratory

18. Musculoskeletal/Soft Tissue

19. Neurology

20. Ocular/Visual

21. Pain

22. Pulmonary/Upper respiratory

23. Renal/Genitourinary

24. Secondary Malignancy

25. Sexual/Reproductive Function

26. Surgery/Intra-operational Injury

27. Syndromes

28. Vascular



3

Grade of CTCAE v3.0

Grade 1 Mild AE

Grade 2 Moderate AE

Grade 3 Severe AE

Grade 4 Life-threatening of disabling AE

Grade 5 Death related to AE

Grade of CTCAE v3.0

Grade 1 軽い AE

Grade 2 中程度の AE

Grade 3 激しい、耐え難い AE

Grade 4 生命を脅かすまたは何もできない程のAE

Grade 5 AEに関連した死亡

抗がん剤の副作用として多いもの

むかむかするむかむかする 下痢する下痢する

吐く吐く 過敏性反応過敏性反応

髪の毛が抜ける髪の毛が抜ける 好中球減少好中球減少

熱がでる熱がでる 鼻血鼻血

口内炎口内炎 間質性肺炎間質性肺炎

むくみむくみ 呼吸困難呼吸困難

しびれしびれ 難聴難聴

頻尿/尿意逼迫

胸水

浮腫

感覚性神経障害

爪の変化

注射部位の反応

脱毛

流涙（なみだ目）

疲労（嗜眠、倦怠感、無力）

下痢

便秘

嘔吐

悪心

口内炎
Gastrointestinal （消化器）

Constitutional symptom
（全身症状）

Ocular/Visual（眼球/視覚）

Dermatology/Skin
（皮膚科/皮膚）

Neurology（神経学）

Cardiovascular（general）
Pulmonary （肺）

Renal/Genitourinary
（腎臓/泌尿生殖器）

むかむかする

nauseanausea

GASTROINTESTINALGASTROINTESTINAL

==

食欲低下食欲低下
（食習慣変化なし）（食習慣変化なし）

著明な体重減少を伴わな著明な体重減少を伴わな
い食事摂取量の低下、脱い食事摂取量の低下、脱
水、栄養不良、水、栄養不良、2424時間以時間以

内の静脈点滴必要内の静脈点滴必要

不十分な経口カロリー、不十分な経口カロリー、
水分摂取。経静脈補液、水分摂取。経静脈補液、
経管栄養、経管栄養、2424時間以上の時間以上の

完全静脈栄養が必要完全静脈栄養が必要

生命を脅かすよ生命を脅かすよ
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吐く

vomitingvomiting

GASTROINTESTINALGASTROINTESTINAL

==

髪の毛が抜ける

hair losshair loss

DERMATOLOGY/SKINDERMATOLOGY/SKIN

==

熱がでる

feverfever

CONSTITUTIONAL CONSTITUTIONAL SYMPTOMSSYMPTOMS

((全身症状全身症状))

==

口内炎

MucositisMucositis

GASTROINTESTINALGASTROINTESTINAL

==

粘膜炎
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むくみ

edemaedema

LYMPHATICSLYMPHATICS

==

しびれしびれ

Sensory neuropathySensory neuropathy

NEUROLOGYNEUROLOGY

==

下痢する

diarrheadiarrhea

GASTROINTESTINALGASTROINTESTINAL

==
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過敏性反応過敏性反応

Hypersensitivity Reaction (HSR)Hypersensitivity Reaction (HSR)

ALLERGY/IMMUNOLOGYALLERGY/IMMUNOLOGY

==

好中球減少好中球減少

neutrocytopenianeutrocytopenia

BLOOD/BONE MARROWBLOOD/BONE MARROW

==

鼻血鼻血

Nasal bleedingNasal bleeding

HEMORRHAGE/BLEEDINGHEMORRHAGE/BLEEDING

==
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間質性肺炎間質性肺炎

Interstitial Interstitial PneumonitisPneumonitis

PULMONARY/UPPER RESPIRATORYPULMONARY/UPPER RESPIRATORY

==

呼吸困難呼吸困難

DyspneaDyspnea

PULMONARY/UPPER RESPIRATORY PULMONARY/UPPER RESPIRATORY 

==

難聴難聴

Hearing lossHearing loss

AUDITORY/EARAUDITORY/EAR

==
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副作用に関する患者の意識副作用に関する患者の意識

抗がん剤の副作用は投与数日後に現われる。薬剤はその間ずっと体抗がん剤の副作用は投与数日後に現われる。薬剤はその間ずっと体
内にとどまっている。内にとどまっている。

抗がん剤の副作用が軽いので効果もない。抗がん剤の副作用が軽いので効果もない。

副作用は薬でおさえるより我慢する方が効果が強い。副作用は薬でおさえるより我慢する方が効果が強い。

抗がん剤は入院して投与する方が外来でするより安全である。抗がん剤は入院して投与する方が外来でするより安全である。

・・・・・・・・・・

抗がん剤治療の安全性に関する
いくつかの疑問

• 抗がん剤は入院して投与する方が安全か？

• 安全に抗がん剤治療を行うために採血検査は必要か？

– 採血検査のタイミングは？
• 点滴実施日

• 点滴と点滴との間の白血球（好中球）が減少する時期

• 抗がん剤治療で最も注意する時期はいつか？

いいえ、外来でも十分に安全に実施できます。

投与開始前に1回実施しておけばそれで十分です。

初回投与直後、各投与終了後

国立がんセンターにおける外来化学療法総数（のべ数）
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なぜ外来化学療法が増えているのか

• 有効性の高い薬剤が使えるようになってきた

ｱﾝｿﾗｻｲｸﾘﾝ系、ﾌﾟﾗﾁﾅ系、ﾀｷｻﾝ系

• 化学療法の重要性、必要性が認識されてきた

• 短時間で投与できる薬剤が増えてきた

シスプラチン → カルボプラチン

持続点滴 → 数時間の点滴

シュアフューザーの利用

• 副作用対策が進歩した

5-HT3ブロッカー、G-CSF、経口抗生剤

なぜ外来化学療法が増えているのか

• QOLを重視する考え方が普及してきた

• 入院が安全ということもないという認識の普及

• 病院のあり方が変わってきた

収容施設→療養施設→診療施設

• 仕事をしながら治療をする患者の増加
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なぜ外来化学療法が増えているのか

• 総医療費抑制策

• 入院期間の短縮、入院比率の低減

• 病院 - 診療所連携推進

在宅中の診療支援

• 情報技術の進歩（携帯電話、電子メール）

在宅 - 病院、患者 - 医師

がん薬物療法の効果

A 治癒が期待できる

睾丸腫瘍、急性白血病, 、非ホジキンリンパ腫（中・高悪性度）

ホジキン病、絨毛癌

B 延命が期待できる

乳癌、卵巣癌、小細胞肺癌、多発性骨髄腫、慢性骨髄性白血病非ホジ
キンリンパ腫（低悪性度）

C QOL改善が期待できる

非小細胞肺癌、食道癌、胃癌、大腸癌、膵癌、前立腺癌、頭頚部癌
軟部組織肉腫、骨肉腫、膀胱癌、子宮頚癌、子宮体癌

D 効果は不十分

脳腫瘍、悪性黒色腫、腎癌、肝癌、甲状腺癌

がん診療レジデントマニュアル（第３版） 医学書院

疾患別化学療法の患者の割合
国立がんセンター中央病院 2000年度

乳癌
4,599

泌尿器癌
2,499

血液疾患
1,625

消化器癌
3,723

婦人科癌
1,147

治験
547

(17.7人/日)

計13,696件

化学療法に対する行政誘導

(1) 平成１5年4月より包括医療費導入

大学病院、国立がんｾﾝﾀｰなどの特定機能病院

DRG（診断群別分類）・PPS（診断群別包括支払い方式）
（Diagnosis Related Groups／Prospective Payment System）

癌治療： 入院39,400円/日(6日まで)、化学療法は包括対象、手術は対象外。

実際、化学療法はいくらかかるの？

Epirubicin 75mg/m2

Cyclophosphamide 600 mg/m2

身長 160cm、体重 55kg、 体表面積 1.6m2 の場合

3 mg

4 mg

500 mg

10 mg

単位

102,246合計

7,9887,9883mg注射用カイトリル

1,12022420mgデカドロン

2,0461,023960mg注射用エンドキサン

91,0927,591120mg塩酸ファルモルビシン

薬価 （円）単価使用量薬品名

実際、化学療法はいくらかかるの？

Herceptin 4mg/kg
Taxol  80 mg/m2

身長 160cm、体重 55 kg、 体表面積 1.6m2 の場合

4484 mg2248 mgデカドロン

9710 mg9710mgクロルトリメトン

50 mg

30mg

100mg

150 mg

単位

224,372合計

20920950mgザンタック

16,16416,164
47,37047,370

128mgタキソール注

160,08480,042220mgハーセプチン注射用

薬価 （円）単価使用量薬品名
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化学療法に対する行政誘導

「別に厚生労働大臣が定める施設基準に適合するものとして地方
社会保険事務局長に届け出た保険医療機関において、入院中の
患者以外の患者であって、悪性腫瘍の患者であるものに対して化
学療法を行った場合は、外来化学療法加算として、１日につき、
300点を加算する」

(2) 平成１４年度診療報酬改定 「外来化学療法加算」新設

外来化学療法加算の施設基準

(1) 外来化学療法を行うにつき必要な体制が整備されていること

(2) 外来化学療法を行うにつき必要な機器および十分な専用施設
を有していること

平成16年度の改定で、日本医療機能評価機構の機能評価を受けて

いること、という要件が施設基準から削除された。これによって
診療所での算定も可能となった。

外来化学療法加算の施設基準

(1) 外来化学療法を実施するための専用の病床(点滴注射による化学

療法を実施するために適したリクライニングシートを含む）を有
する治療室を保有していること。なお、外来化学療法を実施して
いる間は、当該治療室を外来化学療法その他の点滴注射（輸血を
含む）以外の目的で使用することは認められない。

(2) 化学療法の経験を有する専任の常勤看護師が当該治療室に勤務し
ていること。点滴は看護師が行う。

(3) 当該化学療法につき専任の常勤薬剤師が勤務していること。

(4) 急変時等の緊急時に当該患者が入院できる体制が確保されている
こと又は他の保険医療機関との連携により緊急時に当該患者が入
院できる体制が整備されていること。

次回の講義

- 最終講義 -

これからの癌治療


