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はじめに

• CDK4/6阻害剤は、CDK(Cyclin Dependent Kinase)4及び6の阻
害剤で、従来のホルモン療法（抗エストロゲン剤やアロマター
ゼ阻害薬など）と併用することでPFS(無増悪生存率)やOS(全
生存率)を改善させる薬剤です。

• 日本では、パルボシクリブ（イブランス®）が2017年12月から
発売、アベマシクリブ（ベージニオ®）が2018年11月から発売
されている。



乳癌のサブタイプ

サブタイプ
ホルモン
受容体

HER2たんぱ
くの過剰発現

治療薬

ルミナール 陽性 陰性
ホルモン療法剤±CDK4/6阻害剤

抗がん剤

ルミナールHER2
（トリプルポジティブ）

陽性 陽性
ホルモン療法剤

抗HER2剤
抗がん剤

HER2 陰性 陽性
抗HER2剤
抗がん剤

トリプルネガティブ 陰性 陰性
抗がん剤

免疫チェックポイント阻害薬

ホルモン受容体：乳癌の60-70％で、細胞核にエストロゲン受容体あるいはプロゲステロン受容体
が発現する。

HER2たんぱく：乳癌の15-30％で、細胞膜に過剰発現し、増殖能が高い。



CDK4/6阻害薬の適応➀

サブタイプ
ホルモン
受容体

HER2たんぱ
くの過剰発現

治療薬

ルミナール 陽性 陰性
ホルモン療法剤±CDK4/6阻害剤

抗がん剤

ルミナールHER2
（トリプルポジティブ）

陽性 陽性
ホルモン療法剤

抗HER2剤
抗がん剤

HER2 陰性 陽性
抗HER2剤
抗がん剤

トリプルネガティブ 陰性 陰性
抗がん剤

免疫チェックポイント阻害薬

ホルモン受容体：乳癌の60-70％で、細胞核にエストロゲン受容体あるいはプロゲステロン受容体
が発現する。
HER2たんぱく：乳癌の15-30％で、細胞膜に過剰発現し、増殖能が高い。

CDK4/6阻害剤の対象



病期（Stage）分類

Stage 浸潤径 転移状況

0 非浸潤癌

Ⅰ 2㎝以内 腋窩リンパ節転移なし 早期乳がん：手術+放射線療法が主体

Ⅱ

A
2㎝以内 腋窩リンパ節転移あり

2.1㎝～5㎝以内 腋窩リンパ節転移なし

集学的治療
手術・薬物療法・放射線療法の
組み 合わせ

B
2.1㎝～5㎝以内 腋窩リンパ節転移あり

5.1㎝以上 腋窩リンパ節転移なし

Ⅲ

A

5.1㎝以上 腋窩リンパ節転移あり

問わず
腋窩リンパ節転移多数
あるいは内胸リンパ節転移

B 皮膚や胸壁に浸潤

C
鎖骨下リンパ節や
鎖骨上リンパ節に転移あり

Ⅳ 遠隔転移がある 手術不能乳がん



CDK4/6阻害剤の適応②
Stage 浸潤径 転移状況

0 非浸潤癌

Ⅰ 2㎝以内 腋窩リンパ節転移なし 早期乳がん：手術+放射線療法が主体

Ⅱ

A
2㎝以内 腋窩リンパ節転移あり

2.1㎝～5㎝以内 腋窩リンパ節転移なし

集学的治療
手術・薬物療法・放射線療法の組み

合わせ

B
2.1㎝～5㎝以内 腋窩リンパ節転移あり

5.1㎝以上 腋窩リンパ節転移なし

Ⅲ

A

5.1㎝以上 腋窩リンパ節転移あり

問わず
腋窩リンパ節転移多数
あるいは内胸リンパ節転移

B 皮膚や胸壁に浸潤

C
鎖骨下リンパ節や
鎖骨上リンパ節に転移あり

Ⅳ 遠隔転移がある 手術不能乳がん

ベージニオのみ

手術不能
再発乳癌

イブランス
ベージニオ



Stage3 に対するCDK4/6阻害薬➀

• 根治手術がなされた症例でも、画像診断で拾い上げられない
微小(遠隔)転移が存在します。その微小転移にたいする治療
が、術後薬物療法です。手術療法を補う意味から、術後補助
療法（アジュバント療法）といわれます。

• ベージニオは従来のホルモン療法とともに使用されます。



monarchE(術後補助療法）



Stage3 に対するCDK4/6阻害薬②

• ホルモン感受性陽性・HER2過剰発現のない乳癌で、

★リンパ節転移4個以上

★リンパ節転移1－3個かつ、次のいずれかを満たすもの

➀腫瘍サイズ5㎝以上②腫瘍グレード3

ホルモン療法(アナストロゾール、レトロゾール、タモキシ
フェンなど）とともにベージニオを最大2年間投与します。



CDK4/6阻害剤の適応③

Stage 浸潤径 転移状況

0 非浸潤癌

Ⅰ 2㎝以内 腋窩リンパ節転移なし 早期乳がん：手術+放射線療法が主体

Ⅱ

A
2㎝以内 腋窩リンパ節転移あり

2.1㎝～5㎝以内 腋窩リンパ節転移なし

集学的治療
手術・薬物療法・放射線療法の組み

合わせ

B
2.1㎝～5㎝以内 腋窩リンパ節転移あり

5.1㎝以上 腋窩リンパ節転移なし

Ⅲ

A

5.1㎝以上 腋窩リンパ節転移あり

問わず
腋窩リンパ節転移多数
あるいは内胸リンパ節転移

B 皮膚や胸壁に浸潤

C
鎖骨下リンパ節や
鎖骨上リンパ節に転移あり

Ⅳ 遠隔転移がある 手術不能乳がん手術不能
再発乳癌

ベージニオ
イブランス



再発・転移性乳癌の治療戦略

• ホルモン受容体陽性の場合は、有害作用が
少なく、奏功期間が長いホルモン（内分
泌）療法を優先します。ホルモン療法に効
果がある間は2次・３次とホルモン療法を続
けていきます。

LH-RHアゴニスト（ゴセレリン・リュープロレリン）

フェソロデックス・タモキシフェン・

アナストロゾール・レトロゾール・エキセメスタン

• 多発性肝転移・癌性リンパ菅症など症状の
ある内臓転移を伴う場合や、ホルモン療法
に効果がなくなった場合、抗がん剤の使用
に移行します。

タキサン・アンスロサイクリン・S-1

エンハーツ・ハラヴェン・ゼロータなど



手術不能再発乳癌
の治療アプローチ

ホルモン療法

LH-RHアゴニスト
（ゴセレリン・

リュープロレリン）
フルベストラント

タモキシフェン
アナストロゾール
レトロゾール
エキセメスタン

アフィニ
トール

トルカブ

CDK4/6
阻害薬✙

✙



MONARCH3（ベージニオ;ファーストライン）



PALOMA2（イブランス;ファーストライン）



MONARCH2（ベージニオ;セカンドライン）



PALOMA-3(イブランス；セカンドライン）



手術不能・再発乳癌 に対するCDK4/6阻害薬②

• ホルモン感受性陽性・HER2過剰発現のない乳癌で、

★1次治療として（閉経後のみ）、

            CDK4/6阻害薬+レトロゾール or アナストロゾール

★2次治療として（閉経前なら+LH-RHアナログ）

  CDK4/6阻害剤+フェソロデックス



CDK4/6阻害剤投与の実際

CDK4/6阻害剤はホルモン感受性陽性かつHER２陰性乳癌患者の

・補助療法

・手術不能・再発乳癌に対する初期治療として

ホルモン療法と共に、２年以上投与されます。

特徴的な副作用として、

• ベージニオの下痢（90％程度）、イブランスの好中球減少（1000/ml以下が
65％）のように、頻度は高いものの投与開始後２か月程度で調節可能なものと、

• 間質性肺炎のように頻度は少ない（2-3％）が、致死率の高い合併症があります。

• また、CYP3Aで代謝されるため、併用薬にも注意が必要です。



薬剤投与の実際（イブランスの骨髄抑制対応）



薬剤投与の実際（ベージニオの下痢、肝機能障害対応）
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