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第血相無作為化比較試験(RAISE)における富サイクルの投与基準
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有言事象l用量発節基準 

サイラムザとの因果関係が否定できない有害事象 

生命を脅かさない､可逆的なグレード 3の事象(発熱等) 售�5H484�8ｲ頴�(�ｭB��>�,�4�8ﾈ�ｸ6��決岔iH,ﾙ8ｩu���,ﾈ7��ｸ5�8�4898,�-ﾈ,X��Yﾈ+X+ﾘ�ｨﾘsｨ5H42�
ラムザの再投与可能(用量調節可) 
･同じ事象が再度発現した場合:サイラムザの用量を6mg/kgiこ減量 
･2度目の減量でサイラムザの用量を5mg/kgへ減畳することも可能 

※有害事象による減豊後の再増量は行わないo 

グレード4の発熱又は臨床検査値異常 の場合 售�5H484�8ｲ頴�(�ｭB��>�,�4�8ﾈ�ｸ6��決岔iH,ﾙ8ｩu���,ﾈ7��ｸ5�8�4898,�-ﾈ,X��Yﾈ+X+ﾘ�ｨﾘsｨ5H42�
ラムザの継続投与可能 
･同じ事象糖度発現した場合:サイラムザの用量を6mg′kgに減量 
･2度目の減重でサイラムザの用曇を5mg/kgへ減量することも可能 

※有害事象による減量後の再増量は行わない. 

グレード4の事象(発熱､臨床検査値 異常の特定の場合以外) �5H488�8�5X,ﾉ8ｩu�/�(h鉅+x.薬�

蛋白尿(1日尿蛋白量が2g以上) 

発現が初回の場合 倬�5H484�8ｸ,ﾉ8ｩu�,ﾓ(�ｭI(i&h+R��?ｩD�&�I)|ｨ*｣&yj)i�,弌�Yﾈ+X+ﾘ�ｨﾘr�5H488�8�5X,ﾉw�|ｨ/�ﾋ榎｢�デﾖr�r�+X,I8ｩu�/�ﾜH､ｨ+x.��ｲ�

【1日尿蛋白塁 2-3g】発現が2回目の場合 倬�5H484�8ｸ,ﾉ8ｩu�,ﾓ(�ｭI(i&h+ZC�?ｩD�&�I);h*｣&yj)i�,弌�Yﾈ+X+ﾘ�ｨﾘzH5H488�8�5X,ﾉw�|ｨ/�ﾜI7��

減量(5mg′kg)して投与を再開する. 

発現が3回目の場合 �5H488�8�5X,ﾉ8ｩu�/�(h鉅+x.停�

【2週間以内iこ1日尿蛋白量が2g未満 に回復しない窃合】 ll日展蛋白量>3gの場合】 �5H488�8�5X,ﾉ8ｩu�/�(h鉅+x.停�

高血圧 

グレード<3 唸ﾄﾈ��8,ﾈ�ｨﾘsｨ5H488�8�5X,ﾉ8ｩu�/�ﾇ���+R鞅闍8��|8/�､ｨ跖+x.薬�

･症状がある場合:症状が肖失するまでサイラムザの投与を中断し､障圧治療を開始するo 
･高血圧(症候惟膏血肝､睦庁治療に唐応せず苦しい血圧上昂)のためにサイラムザの投与を中断する 

豊合:投与再開時は6mg/kgに減量する○ 
･さらにサイラムザの投与の延期が獄曹な縁台:2回目の減量(5mg′kg)を行う. 

グレード3 唳/x��8,ﾈ�ｨﾘsｨ.h.絢ﾙ|ﾘ,曳(�8��|8/�ﾗ8*(,�*ｨ.zH5H488�8�5X,ﾉ8ｩu�/�ﾇ���+x.愉,x��,ﾈﾗ闍8��|8､｢�

始から2週間を経過しても取繕期血圧≧160mmHg又は拡張期血圧≧100mmHgの場合は.適切 
な降圧治療を継続し.サイラムザの投与を中断する. 
･症状がある場合:症状が肖失するまでサイラムサの投与を中断し､降圧治療を開始する｡ 
･高血肝(症候憎高血圧､陰圧治療に無反応の著しい血肝｢晃一のためにサイラムザの投与を中断する 

盤台:投与再開時は6mg′kgiこ減量する. 
･さらIこサイラムザの投与の延期が必要な縁台:2回目の減量(5mg/kg)を行う○ 

グレード4又は難治性 �4�8ﾈ�ｸ6ォ,ﾈﾘ(ﾈﾈ�9iH,ﾙ4ｹ��,鞍�ｸ��|2緯Xﾘ)w�-�,�*�*(,Hﾆ�ｸﾝﾈ/�8ﾝﾈ隙H,�.�*�*�.ﾘ.x+�5(986r�ロール不良な高血圧(4週間を超えて収縮期血圧>160mmHg又は拡張期血圧>100mmHg)を有す る患者については.サイラムザの投与を中止する. 

Infusionreadi°∩ 

グレード1 唳8ｩu��ﾉ7�/�S�Xﾋ��ﾈ+x.停�･患者の状態を観察するo 

･2度目の発現時には､デギザメタゾン8-10mg静脈内投与(又はそれと同等の治療)を行うo 

グレード2 唳8ｩu�/�(i&h+x.停�

･ジフ工ンヒドラミン塩酸塩50mgを静脈内投与(又はそれと同等の治療)､発熱に対してはアセ卜ア 

ミノフエン650mgを経口投与し､酸素吸入を行う. 
･悪者の状態を観察する｡ 
･2度目の発現時には､デギザメタゾン8-10mg静脈内投与(又はそれと同等の治療)を行うo 

infuSiOnreactionが肖失又はグレード1に軽減したら､前の速度の50%で注入を再開する.注入時間 

は2時間を超えてはならないo 

グレード3 唳8ｩu�/�(h鉅+R�5�4�6�8X�ｸ7X/�竧.愛�+r��
･ジフエンヒドラミン塩酸塩50mg静脈内投与(又はそれと同等の治療)､デギザメタゾン8-10mg 静脈内投与(又はそれと同等の治療).(気管支痙重に対して)気管支拡張剤.及び必要に応じてその 

他の治療を行う○ 

グレード4 唳8ｩu�/�(h鉅+ZI5�4�6�8X�ｸ7X/�竧.愛�+v��

･医学的必要性に応じて､ジフ工ンヒドラミン塩酸塩50mg静脈内投与(又はそれと同等の治療)､デ 

ギザメタゾン8-10mg静脈内投与(又はそれと同等の治療)及び必要に応じてその他の治療を行う. 
･必要に応じてエビネプリン又は気曹支拡張剤を授与する. 
･観察入院が必要になる場合がある○ 



菓FOLFIRl

FOLFIRiにおーナるイリノデカン及びSfUの減量推奨値注) 

薬剤 冽�|ｩ&丶ｲ�
初回投与量 ��&儼依榎｢�2段階減量 �9&丶ｸﾋ榎｢�

イリノデカン ����ﾖx�ﾆﾓ"�150mg/m2 ��#�ﾖx�ﾆﾕ｢�100mg′m2 

5-FU急速静注 鼎��ﾖr�"�200mg′m2 尾ﾖr�"�Omg/m2 

5-FU持続点滴 �"ﾃC��ﾖx�ﾆﾓ"�2.000mg′m2 ��緜��ﾖr�｢�1.200mg′m2 
46-48時間かけて 鼎bﾓC磯隴H*�*�,B�46-48時間かけて 鼎bﾓC磯隴H*�*�,B�

注)ホリナ-トの減量は行わないから･FUの投与を延期又は中止する場合には必ずホリナ-トの投与も延期又は中止する｡

青書事象i用量電飾基準 

好中球減少症又は血小板減少症 

グレード2 倬�5H484�8ｹuﾉ.�?ｨ-ﾈ,X,咤�
･好中球絶対数1.5×103/ILL(1-5×109/L)以上､血小板数100×103/ILL(100×109/L)以上lこ回 

復した場合:次サイクルにおいて両薬剤の投与を前回の用量レベルで再開可 
･血液学的検査の基準を満たさない場合:次サイク7所露頭で南桑前を1段階滅畳 

グレード3 倬�5H484�8ｹuﾉ.�?ｨ-ﾈ,X,咤�

･好中球絶対数1.5×103/ILL(1.5×109′L)以上.血小板数100×103/ILL(100×109′L)以上に回 

復した場合:次サイクルにおいて両薬剤の投与を1段階減量して再開可 
･血液学的検査の基準を満たさない場合: 

▼グレード1以下に回復するまで最長2サイクル(約28日間")の間両薬剤の没与を中断 
▼投与を再開する場合は.両薬剤を唾星 

グレード4 倬�5H484�8ｹuﾉ.�?ｨ-ﾈ,X,咤�

･好中欧絶対数1.5×103/ILL(1.5×109/L)以上.血小板数100×10l/ILL(100×109′L)以上lこ回 

復した場合:次サイクルにおいて両薬剤の投与を2段階滅童して再開可 
ー血液学的検査の基準を満たさない場合: 

▼グレード1以下に回復するまで最長2サイクル(約28日間`)の問両薬剤の投与を中断 
▼投与を再開する拐合Iま.両薬剤を在墾避旦 

発熱性好中球減少症 倬�5H484�8ｹuﾉ.�?ｨ-ﾈ,X,價ﾙDﾘ*ｨ��Yﾈ+ZB�

･婦中球絶対数1.5×103/ILL(1.5×109′L)以上､血小板数100×103/HL(100×109/i)以上に回 

復した場合:次サイクルにおいて両薬剤の投与を2段階滅毒して継続 
[好中欧絶対数(ANC)<1.0 唸ﾈﾈ幽ｧy4佶��,ﾈｮ顏�/�i�+ﾘ+8,�*(�ｨﾘs｢�
×10'/ILL(1.0×109′L)で､ ��X4�8ﾈ�ｸ6��決岑,弌�Yﾈ+x.�-ﾈ,XﾜY+s(5H484�8ｲ頴�#�?ｨｭF��,ﾈｭI{ﾉo(ﾝﾈ,ﾉ8ｩu�/�(i&b�

かつ1回でも38.3℃を超え ��Y8ｩu�/�ﾜH､ｨ+x.��ｨﾘt�-ﾂ驅ﾉo(ﾝﾈ/��i¥y�.{�%R�
る､又は1時間を超えて持続 する38.0℃以上の発熱] �4�8ﾈ�ｸ6�,�*�*�.ﾘ.x+慰I(hｸXﾋ淫ﾘ�,ﾈ+ﾘ-�,�8ｩu陂Hｯｨ*ｩTｹwh,h,�,�+ﾘ�ｨﾘx,�,ﾚH��ﾋ�%99h�9��,ﾉKｹ&h,�.h.械�

次のFOLFiRIの投与を行う前iこ顆粒球コロニー刺激因子(G-CSF)/顆粒球.マクロファージコロニー刺激因 

千(GM-CSF)の予防的使用を行つてもよいo 

*約28日間とは､試験レジメンの次のサイクルの､毒性のためiこ中断した投与予定日から始まる｡

臆イリノデカンの用量調節について

サイラムザ群において､イリノテカンの減量が必要となった症例の割合は､日本人では62.2%､外国人では49.5%でした｡

休薬が必要となった症例の割合は､日本人では32.4%､外国人では19.3%でした｡
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(つづき)

○投与スケジュールの変更について(一都改変)

毒性により投与スケジュールを変更する必要がある場合は､主治医の判断のもと以下の競走に準じて行われました｡

○サイラムザ及びFOLFiRIの両方を延期した場合 
･毒性が回復した時点で両剤を同日授与する○ 

臆サイラムザ又はFOLFIRIのいずれかを延期した場合 
･FOLFIRiのみを延期した場合: 

毒性が回復した時点でFOLFIRiの投与を行うが､サイラムザは次のFOLFIRiと同日授与するo 
･サイラムザのみを延期した場合: 

毒性が回復した時点で次のFOLFIRIと同日授与する｡ 

漢サイラムザ及び/又はFOLFtRIが4週間を超えて延期となった場合は､毒性に関連する薬剤の投与を中止するが､毒性 

に関連しないもう一方の薬剤は.継続して授与できるo 

<補足>

投与サイクルは2週間と規定するが､ 2週間ごとに授与することが困難な場合､投与予定日の前後3日以内の投与を可とした｡

【サイラムザの治癒切除不能な進行･再発の結腸･直腸癌Iこ対する用法･用量!

イリノテカン塩酸塩水和物､レポホリナ-ト及びフルオロウラシルとの併用において､通常､成人には2週間に1回.ラムシルマナ(遺伝

子細換え)として1回8mg/kg (体重)をおよそ60分かけて点滴静注する｡なお.患者の状態により適宜減墨する｡
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