
Brain Tumor Committee 
General Sessionのまとめ

東京大学脳神経外科

高見浩数



紹介された臨床試験

• 小児脳腫瘍（胚細胞腫）：1件

• グリオーマ：6件

• 転移性脳腫瘍：5件



小児中枢神経胚細胞腫に対
する試験：特にノンジャー
ミノーマに対するCOGの第2
相試験

• ジャーミノーマ：予後良好

• ノンジャーミノーマ：予後不良



1つ前の試験（ACNS1123）にて放
射線範囲を全脳全脊髄⇒全脳室に
減らしたら脊髄播種が増えたこと
の反省をもとに、全脳室＋全脊髄
照射にした試験

化学療法は

• カルボプラチン・エトポシド

• イフォスファミド・エトポシド

の交互療法

• 現在症例登録中

• 2029年12月まで



日本でも2022年から胚細胞腫
に対する臨床試験中



DCS-MRI: dynamic 
susceptibility contrast-
enhanced MRI

再発GBMにおいてベバシズマブ投与後の脳血流(rCBV)の増加また
は低下の2群で全生存率が異なるかどうかの第2相試験

再発GBMの予後は6～8か月
程度と悪い

アバスチン：VEGFに対する
モノクローナル抗体

GBMに対する適応あり

登録期間：2017/7-2025/5、北米で施行 日本はリソース面では参加可能な試験



再発GBMの中でもhypermutatorに対する免疫チェックポイント阻害剤の第2相試験



Checkmate143（再発GBM)・498(初発MGMTunmet GBM)・548（初発MGMTmet
GBM)のどれも予後改善なかったことを受け、対象を絞った試験

32症例がターゲットのうち、15例登録 （スクリーニング中で7%が登録）

登録期間：2020/10-2024/5、北米で施行 ICIは海外先行・日本も加われればという試験



再発GBMに対するトシリズマブ（IL6阻害薬）・アテゾリズマブ
（PD-L1阻害薬）・定位放射線照射を組み合わせた試験

IL6阻害薬：M2マクロファージを減らす/M1マクロファージに転換する効果



現在dose-finding phaseが
ほぼ終了、次にnon-
surgical→surgical window-
of-opportunity armに進む

• ①neoadjuvant therapyの組織における変化

• ②トシリズマブの治療効果 を検証

登録期間：2022/3-2025/6、北米で施行 日本も加われればという試験



初発GBMに対するロムスチン（CCNU）の上乗せ効果の検
証試験

CCNU：ニトロソウレア系のアルキル化剤。日本ではACNU（ニドラン）が1980年から薬事承認



先行研究



• 2021年11月から登録開始、
2026年8月まで、306症例登
録予定

登録期間：2021/11-2026/8、北米で施行 CCNUは日本で承認なし



対象 標準治療 JCOG試験 他組織の試験
主な未承認薬/

適応外薬

初発膠芽腫 Grade 4

20-70歳
生検・部分摘出

20-70歳、
71-75歳全摘出

CCNU

71-75歳非全摘出、
75歳-

再発膠芽腫

RT: 放射線照射（局所）、 AFTV:自家腫瘍ワクチン、NOVO-TTF ：交流電場腫瘍治療システム、
BNCT：ホウ素中性子捕捉療法、MGMTp ：MGMTプロモーター領域のメチル化

ベバシズマブ

70歳～ RT, テモゾロミド (EGG) 
(MGMTp による割付) 2013～

BNCT
2016~

手術+放射線+テモゾロミド
± NOVO-TTF

RT+テモゾロミド vs. 
RT+テモゾロミド＋AFTV
2019 ~

手術+40Gy寡分割照射
＋テモゾロミド
± NOVO-TTF

JCOG1308C
2016/7～
ベバシズマブ vs.  用量強化テモゾロミド→ベバシズマブ

JCOG1703
全摘出（90％以上）
手術＋放射線+テモゾロミド vs.
手術/ギリアデル+放射線+テモゾロミド
2019.6～
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JCOG1910
40Gy寡分割照射+テモゾロミド vs.
25Gy寡分割照射+テモゾロミド
2020.8～

PC2209
造影病変全切除術 vs.
造影病変全切除+FLAIR高信号病変可及的切除術



5個以上の転移性脳腫瘍に対する
SRS vs 海馬回避WBRT





Primary endpoint

①neurocognitive progressionまでの時間

②全生存期間

登録期間：2021/3-2025/7、北米で施行 日本も同程度のリソースあり、その面では参加可能な試験



初回SRS後の新たなmetsに対するSRS vs 海馬回避WBRT

BMV: brain mets velocity (新たな転移数÷年）



Primary endpoint
中枢神経死までの時間

根拠
BMVが高い症例＝中枢神経死が多い
WBRTにより頭蓋内コントロールが向上すれば神経死を減らせるのでは

登録期間：2020/12-2025/1、北米で施行 日本も同程度のリソースあり、その面では参加可能な試験



肺小細胞癌の
metsに対するSRS 
vs 海馬回避WBRT

• 肺小細胞癌のmetsに対する標準治療はWBRT

• 過去のSRS vs HA-WBRTは肺小細胞癌を除外していた



Primary endpoint：

time to cognitive failure

登録期間：2021/3-2025/7、北米で施行 日本も同程度のリソースあり、その面では参加可能な試験



BRAF V600Eメラノーマ脳転移に対する

• エンコラフェニブ+ビニメチブ
(BRAF/MEKi)+ニボルマブ(PD-1i)

• イピリムマブ(PD-L1i)+ニボルマブ
(PD-1i)



• Primary endpoint：PFS

登録期間：2021/1-2027/6、北米で施行 日本も薬事承認はあり参加できればという試験



転移性脳腫瘍に対する術前SRS vs 術後SRS



登録期間：2022/8-2027/3、北米で施行 興味深い試験



グレード2-3のグリオーマに対する
IMRT vs 陽子線療法

Primary endpoint：陽子線治療がIMRTに比べて認知機能を保てるか



登録期間：2017/8-2025/1、北米で施行 国内陽子線施設は19施設



初発のastro/oligo
に対する
RT+PCVvsRT+TMZ



• Oligoに対してはRT<RT+PCVが既
知となっている

→PCVよりも副作用の少なく日常的
に使用頻度の高いTMZで置き換えら
れるか

• AstroではTMZ<RT≒RT+PCVと
なっており、RT+TMZとRT＋PCVの
どちらが良いか不明

登録期間：2009/9-2025/10、北米・カナダ・オランダで施行 CCNUは国内未承認



対象 標準治療 JCOG試験 他組織の試験
主な未承認薬/

適応外薬

初発乏突起膠腫 Grade 2

IDH変異かつ
1p19q欠失

CCNU
PCV療法

Grade 3

初発星細胞腫 Grade ２

IDH変異かつ
1p19q無欠失

Grade ３

初発星細胞腫 Grade 4

IDH変異かつ
1p19q無欠失かつ
CDKN2A/B欠失

初発膠芽腫 Grade 4

IDH野生型かつ
TERTp変異 又は
EGFR増幅 又は

Chr7増幅/10欠失

初発膠芽腫 Grade 4
H3変異、又は

BRAF変異

CCNU:ロムスチン、PCV：プロカルバジン，ロムスチン，ビンクリスチン

手術+放射線+テモゾロミド

Low Risk
手術 + 経過観察
（時期を問わない放射線）
High Risk
手術＋放射線治療
手術＋化学放射線治療

IDH阻害薬
2019～

手術 + 経過観察
手術＋放射線治療
手術＋化学放射線治療

手術+放射線+テモゾロミド

手術+放射線+テモゾロミド

JCOG1303
放射線 vs. 放射線+テモゾロミド
2014.7～

JCOG1303
放射線 vs. 放射線+テモゾロミド
2014.7～

JCOG1016
放射線+テモゾロミド vs. 
放射線+塩酸ニムスチン→テモゾロミド
2014.6～

JCOG1016
放射線+テモゾロミド vs. 
放射線+塩酸ニムスチン→テモゾロミド
2014.6～

JCOG1016
放射線+テモゾロミド vs. 
放射線+塩酸ニムスチン→テモゾロミド
2014.6～
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まとめと感想

• 試験によっては登録に苦労しているものも散見
（北米でのがん患者の試験登録率は2%、臨床試
験の10分の1は登録数未達により中止）

• 再発GBMの治療についてはまだ手探り状態とい
う印象

• 日本が参加する試験はないが、薬剤・設備の面
では日本も参加可能な試験が大多数（ただし北
米で完結している）

• 薬剤の新規適応の探索試験は加わることの意義
が大きい

• またはJCOG±アジア諸国での規模にて同等の
試験を立案していくことが必要
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