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II. 成果の概要（総括研究報告） 
 
本研究の目的は、高度リンパ節転移を有する HER2 陽性胃癌を対象として、トラスツズマブ併用

による術前化学療法の安全性、有効性を評価することである。本試験は日本臨床腫瘍研究グループ

（JCOG）の多施設共同ランダム化第 II 相試験として、企業から薬剤の無償提供を受けて先進医療

Bの制度を利用して実施中である。予定患者登録数は両群で 130例とした。 
平成 26年 7月にプロトコールを完成させ、研究代表者の所属機間である静岡県立静岡がんセン

ターを申請医療機関として平成 26 年 8 月に先進医療 Bに申請し、平成 26 年 12 月に承認が得られ

た。平成 27 年 3 月に UMIN データベースへも登録した。平成 27年度は協力施設において IRB 承

認、先進医療への申請を進めていたが、先進医療申請文書の一部(人件費の算出など)に誤りが認め

られたため平成 27 年 8 月に登録を一時中止し、変更申請を行った。平成 27 年 11 月に変更申請の
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承認が得られ、参加施設の先進医療への申請を再開した。平成 29 年 3 月現在で、49 施設で先進医

療の承認が得られている。平成 28 年 9 月に第 1 例目が登録され、平成 29 年 3 月末までに 10 例が

登録された。第 1 例目登録以降の症例集積は比較的良好である。これまで、試験の進捗に影響を及

ぼすような重篤な有害事象などは認められていない。 
本研究では附随研究としてトラスツズマブの効果予測因子並びに治療抵抗性因子を解析する予

定としているが、検体の収集は JCOG バイオバンクを利用し、治療前の血清を採取保存する事、

バイオバンクジャパンとの共同研究により、治療前生検標本、手術時採取標本のホルマリン固定パ

ラフィン固定標本を収集し、target sequence 法により遺伝子解析を行う事を決定した。 
また、研究の推進を目的として、平成 28 年 2 月、平成 29 年 2 月に海外から合計 9 名の演者を

招請して、｢HER2 targeting therapy for resectable gastric cancer｣と題するセミナーを開催した。

そのセミナーを通じて、European Organisation for Research and Treatment of Cancer (EORTC)
で現在進行中の HER2 陽性胃癌に対する術前化学療法の試験（INNOVATION 試験）との統合解

析を行う事が予定された。更に、EORTC から病理判定に関する共同研究の申し入れがあったため、

本研究において附随研究として病理中央判定を行うこと、EORTC と virtual slide を使用した交互

診断の共同研究を開始する事を決定した。 
 

The purpose of this study is to evaluate the safety and efficacy of pre-operative combination 
chemotherapy with trastuzumab (Tmab) in HER2 positive gastric cancer with extensive lymph 
node metastasis. This trial is performed as Japan Clinical Oncology Group (JCOG) study under 
the advanced medical care system B with free provision of Tmab by pharmaceutical company. 
Planned sample size is 130. 

Study protocol had been accomplished on July 2014 and proceeded for application of the 
advanced medical care system B on August 2014 and obtained the approval on December 2014. 
The trila had been registered in UMIN data base in March 2015. In 2015, approval of 
institutional IRB and application for advanced medical care system had been carried out in each 
participating institute. However, patient enrollment was suspended because an error in a part of 
the document of application form for advanced medical care system was found. After fixing the 
document and obtaining the approval for advanced medical care system, application for 
advanced medical care system and patient enrollment was resumed. At present, 49 institutes 
are approved for advanced medical care system and a total of 10 patients were enrolled. Patient 
accrual appears to be relatively smooth after enrolment of the first patient. So far, no severe 
adverse events were reported.  

In this study, exploration of predictive and resistance factor for Tmab will be also investigated 
as an accompanied study. We decided to use JCOG biobank system for sample collection of 
pretreatment sera. Genetic analysis using target sequence in formalin fixed paraffin embedded 
sample of pretreatment biopsy specimen and surgically resected sample will also be performed 
in collaboration with Bio Bank Japan.  

We organized seminars entitled “HER2 targeting therapy for resectable gastric cancer” on 
February 2016 and on February 2017 with a total of 9 foreign guest speakers to promote the 
patient enrollment of the trial. During this seminar, we decided to perform integrated analysis 
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with similar neoadjuvant trial for HER2 positive gastric cancer conducted by EORTC called 
INNOVATION. In addition, accompanied study of central review of pathological diagnosis and 
establishment of cross-validation using virtual slide with European pathologist were also 
started upon the request from EORTC. 
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