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（報告様式４）                                   

【16ck0106135h0003】 

平成 29年 5月  30日 

 

 

平 2 8 年 度  委 託 研 究 開 発 成 果 報 告 書 

 

I. 基本情報 

 

事  業  名 ： （日本語）革新的がん医療実用化研究事業 

      （英 語）Practical Research for Innovative Cancer Control 

 

研究開発課題名： （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

 

研究開発担当者  （日本語）成田善孝 

所属 役職 氏名： （英 語）Yoshitaka Narita 

      

実 施 期 間： 平成 28年 4月 1日 ～ 平成 29年 3月 31日 

 

分担研究（１）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）成田 善孝  

国立研究開発法人国立がん研究センター中央病院 脳脊髄腫瘍科 科長  

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery and Neuro-Oncology, National Cancer Center 

Hospital, Head, Yoshitaka Narita 

 

分担研究（２）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）東京女子医科大学 先端生命医科学研究所 先端工学外科学分野教授  

村垣善浩 

所属 役職 氏名： （英 語）Faculty of Advanced Techno-Surgery(FATS), Institute of Advanced 

Biomedical Engineering & Science ,Graduate School of Medicine, 

Department of Neurosurgery, Neurological Institute, Tokyo Women's 

Medical University, Professor, Yoshihiro Muragaki 
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分担研究（３）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）国立がん研究センター研究所・脳腫瘍連携研究分野 分野長 市村幸一 

所属 役職 氏名： （英 語）Division of Brain Tumor Translational Research, National Cancer 

Center Research Institute, Chief Koichi Ichimura 

 

分担研究（４）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）北里大学医学部脳神経外科・主任教授・隈部俊宏 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Kitasato University School of Medicine, 

Professor, Toshihiro Kumabe 

 

分担研究（５）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）山形大学医学部 先進がん医学講座 特任教授 嘉山孝正 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Yamagata University School of Medicine, 

Professor, Takamasa Kayama 

 

分担研究（６）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）関西医科大学 脳神経外科 主任教授 淺井昭雄 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Kansai Medical University, Professor, 

Akio Asai 

 

分担研究（７）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）弘前大学大学院医学研究科脳神経外科・准教授・浅野研一郎 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Hirosaki University Graduate School of 

Medicine・Associate Professor・Kenichiro Asano 
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分担研究（８）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）京都大学医学研究科 脳神経外科学・特定講師・荒川 芳輝 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Kyoto University Graduate School of 

Medicine・Junior Associate Professor, Program-specific・Yoshiki 

Arakawa 

 

分担研究（９）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）千葉大学大学院医学研究院脳神経外科学 教授 岩立康男 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurological Surgery, Graduate School of Medicine, 

Chiba University Yasuo Iwadate, M.D. 

 

分担研究（10）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）大阪府立病院機構 大阪国際がんセンター 脳神経外科 部長 木下 学 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Osaka International Cancer Institute, 

Director, Manabu Kinoshita 

 

分担研究（11）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）北海道大学医学部 脳神経外科 講師 小林浩之 

所属 役職 氏名： （英 語）Faculty of medicine, Department of neurosurgery, Hokkaido University. 

Lecturer Hiroyuki KOBAYASHI 

 

分担研究（12）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）慶應義塾大学医学部 脳神経外科・講師・佐々木光 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Keio University School of Medicine・

Associate professor・Hikaru Sasakiｎ 
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分担研究（13）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）神戸大学大学院医学研究科 講師 篠山隆司 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery,Kobe University, Associate Professor, 

Takashi Sasayama 

 

分担研究（14）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）広島大学病院がん化学療法科 教授 杉山一彦 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Clinical Oncology & Neuro-oncology Program  Professor  

Kazuhiko Sugiyama 

 

分担研究（15）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）山形大学医学部 脳神経外科 教授 園田順彦 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Yamagata University, Yukihiko Sonoda 

 

分担研究（16）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）宮崎大学医学部臨床神経科学講座 脳神経外科学分野 竹島秀雄 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Division of Clinical Neuroscience,  

Faculty of Medicine, University of Miyazaki 

 

分担研究（17）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）県立静岡がんセンター 脳神経外科 部長 中洲庸子 

所属 役職 氏名： （英 語）Division of Neurosurgery, Shizuoka Cancer Center, Chief, Yoko Nakasu 
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分担研究（18）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）杏林大学医学部 脳神経外科学・教授・永根基雄 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Kyorin University Faculty of Medicine 

Professor  Motoo Nagane 

 

分担研究（19）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）熊本大学医学部附属病院脳神経外科・講師・中村英夫 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Graduate School of Life Sciences, Kumamoto 

University, Assistant professor, Hideo Nakamura 

 

分担研究（20）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）中村記念病院 脳神経外科・理事長、院長 中村博彦 

所属 役職 氏名： （英 語）Nakamura memorial hospital, Director, Hirohiko Nakamura 

 

分担研究（21）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）埼玉医科大学国際医療センター・脳脊髄腫瘍科 教授 西川亮 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neuro-Oncology/Neurosurgery, Saitama Medical University 

International Medical Center, Professor, Ryo Nishikawa 

 

分担研究（22）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）鹿児島大学大学院 講師 平野宏文 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Kagoshima University,  

  Associate Professor, Hirofumi Hirano 
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分担研究（23）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）岩手医科大学 脳神経外科 特任教授 別府高明 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Iwate Medical University, Professor, 

Takaaki Beppu 

 

分担研究（24）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）長崎大学医学部脳神経外科 教授 松尾孝之 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Nagasaki University, Professor,  

Takayuki Matsuo 

 

分担研究（25）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）筑波大学医学医療系脳神経外科 教授 松村 明 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Faculty of Medicine, University  

  of Tsukuba, Professor, Akira Matsumuraｎ 

 

分担研究（26）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）東京大学医学部脳神経外科・講師・武笠晃丈 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Faculty of Medicine, the University of 

Tokyo  Lecturer, Akitake Mukasa 

 

分担研究（27）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）大分大学医学部脳神経外科 助教 籾井泰朋 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Oita University, Assistant Professor, 

Yasutomo Momii 
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分担研究（28）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）日本大学医学部 脳神経外科学系神経外科学分野 主任教授 吉野篤緒 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurological Surgery, Nihon University School of 

Medicine, Chairman and Professor, Yoshino Atuso 

 

分担研究（29）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）名古屋大学大学院医学系研究科脳神経外科学 教授 若林俊彦 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Graduate School of Medicine, Nagoya 

University, Professor and Chairman, Toshihiko Wakabayashi 

 

分担研究（30）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）藤田保健衛生大学医学部・脳神経外科学・教授・廣瀬雄一 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Fujita Health University School of 

Medicine, Professor and Chair, Yuichi Hirose 

 

分担研究（31）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）新潟大学 脳研究所 脳神経外科・教授・藤井 幸彦 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Brain Research Institute, University of 

Niigata ･Professor ･ Yukihiko Fujii 

 

分担研究（32）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 

研究開発分担者   （日本語）九州大学病院脳神経外科・講師・吉本幸司 

所属 役職 氏名： （英 語）Department of Neurosurgery, Kyushu University Hospital, Assistant 

Professor, Koji Yoshimoto 
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分担研究（33）  （日本語）予後不良の神経膠腫に対する標準治療の確立と希少癌組織バイオバンクを

目的とした多施設共同研究 

開発課題名：  （英 語）Establishment of the standard treatment for grade II/III gliomas 

 and detection of their prognostic biomarkers based on biobank 
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II. 成果の概要（総括研究報告） 
 
和文 
１．JCOG1016・JCOG1303 試験の実施 
（１）JCOG1016 試験 

Grade III 神経膠腫は患者数が年間約 1100 人の希少がんで、Grade IV 神経膠腫（膠芽腫）と同様

に術後放射線治療＋テモゾロミド（RT+TMZ）が標準治療である。2006 年の TMZ 承認前はニムス

チン（ACNU）が国内で広く投与されていた。TMZ は ACNU で初期治療を行った Grade III 神経

膠腫の再発後の投与でも有効性が報告されており、ACNU 治療後の再発時に TMZ を用いることで

生存期間の延長が期待できると考え、標準治療である RT+TMZ と比較する第 III 相試験（JCOG1016
試験「初発退形成性神経膠腫に対する術後塩酸ニムスチン（ACNU）化学放射線療法先行再発時テモ

ゾロミド化学療法をテモゾロミド標準化学放射線療法と比較するランダム化第 III 相試験」）を計画

した。手術後、A 群は RT＋TMZ および 12 コースの TMZ 維持療法、B 群は RT＋ACNU および 6
コースの ACNU 維持療法を行い、再発時に TMZ を投与した。平成 28 年 3 月までに 127 例が登録

された。本試験を実施するにあたり、問題となる有害事象は見られなかった。 
（２）JCOG1303 試験 

Grade II 神経膠腫のうち手術後残存のあるびまん性星細胞腫は、患者数が年間約 500 人程度の希

少がんで、標準治療は手術後放射線治療である。予後改善のために化学療法併用の効果を期待し、標

準治療である RT 単独と RT+TMZ を比較する第 III 相試験を計画した（JCOG1303 試験「手術後残

存腫瘍のある WHO Grade II 星細胞腫に対する放射線単独治療とテモゾロミド併用放射線療法を比

較するランダム化第Ⅲ相試験」）。手術後、A 群は RT 単独、B 群は RT＋TMZ および 12 コースの

TMZ 維持療法を行った。平成 28 年 3 月までに 19 例が登録された。本試験を実施するにあたり、問

題となる有害事象は見られなかった。 
 
JCOG1016 試験「初発退形成性神経膠腫に対する JCOG1303 試験「手術後残存腫瘍のある  
術後塩酸ニムスチン（ACNU）化学放射線療法先行 WHO Grade II 星細胞腫に対する放射線 
再発時テモゾロミド化学療法をテモゾロミド標準 単独治療とテモゾロミド併用放射線療法を 
化学放射線療法と比較するランダム化第 III 相試験」 比較するランダム化第Ⅲ相試験 
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２．バイオマーカー検索のための検体の収集と保管・腫瘍組織の遺伝子検索 
治療効果、予後、有害事象の予測因子となるバイオマーカーを同定するために、JCOG およびバイ

オバンクジャパンと共同で凍結組織ならびに血液検体のバンキングのプロトコールを作成し、平成

27 年度からバンキングを開始した。平成 28 年度までに、Grade II/III 神経膠腫に特徴的な IDH1/2・
p63・TERT・ATRX・1p/19q 共欠失などの遺伝子変異の検出法を確立した。 
 
英文 
1. Clinical trials for grade II and grade III gliomas 
This study aims to establish the new standard therapy for grade II and III gliomas. Gliomas are 

rare tumors in the brain and their incidence is 500–1000 patients per year in Japan. The 5-year 
overall survival (OS) of gliomas is 60–70%. However, grade II and III gliomas recur and progress 
for a long time and their 20-year OS is less than 30% and 10%, respectively. To improve their 
prognosis, two randomized clinical trials by JCOG (Japan Clinical Oncology Group) Brain Tumor 
Study Group, JCOG1016 and JCOG1303 are ongoing.  
(1) JCOG1016 clinical trial 
The standard treatment for grade III gliomas is radiotherapy (RT) with concomitant 

temozolomide (TMZ) and 12 cycles of adjuvant TMZ. TMZ and nimustine hydrochloride（ACNU）

are alkylating agents, and ACNU was generally used in Japan before TMZ was approved for 
marketing. TMZ is known to be effective for patients who are initially treated with ACNU. Since 
July 2014, we have started the phase III randomized trial JCOG1016 in which patients with 
anaplastic glioma are treated using RT with TMZ or RT with ACNU followed by TMZ. The 
primary endpoint is OS and secondary endpoints are progression-free survival and adverse 
events. Hundred and twenty-seven patients have already been enrolled until the end of March, 
2017. No severe adverse events were reported. 
 

(2) JCOG1303 clinical trial 
Grade II gliomas include diffuse astrocytoma (DA) and oligodendroglioma (OL). The 5-year OS 

of OL and DA after gross total resection are approximately 90%. The standard treatment for 
grade II DA after incomplete resection is RT alone. TMZ is known to be effective for grade II 
gliomas, and RT with TMZ is expected to improve the prognosis of patients with DA. Since 
September 2014, we have started randomized phase III trial JCOG1303 for unresectable grade 
II DA comparing chemoradiotherapy with TMZ to RT alone. The primary endpoint is OS and 
secondary endpoints are progression-free survival and adverse events. Nineteen patients have 
already been enrolled until the end of March, 2017. No severe adverse events were reported. 
 
2. Establishment of biobank of glioma patient samples 
A biobank project which is the collaboration with JCOG and BioBank Japan (BBJ) was 

established. Most of JCOG-BBJ Biobank mainly collects blood samples from patients with 
various diseases. We are collecting the frozen glioma tissue samples and blood from the patients 
participating in JCOG1016 and JCOG1303. We will explore the prognostic factors and predictive 
biomarkers by examining the expression and mutations of the genes in collected samples.  
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