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Ａ．研究目的 
2006年に日本神経芽腫研究グループ（JNBSG）を

設立し、データセンター、中央病理・分子診断、
検体センター等の基盤整備を行い、わが国の全神
経芽腫を対象に多施設臨床試験を行なってきた。
神経芽腫の特徴はその生物学的多様性にある。
低・中間リスク群ではリスク因子にもとづく治療
軽減、合併症回避、そして治療成績の向上を図る
必要がある。これらノン・ハイリスク群神経芽腫
腫瘍患者を対象に、救命率を低下させることなく、
より安全かつ治療中・後のQOLがより保てる新たな
標準治療を開発する多施設共同臨床研究の実施を
目的とする。 
 

Ｂ．研究方法 
 低リスク群に関しては、これまで本邦で施行さ
れてきた化学療法に加え、IDRF（Image Defined R
isk Factors）に基づく手術適応決定の判断規準を

推奨する治療を実施し、治療合併症の軽減を図り
つつ、本邦における低リスク群の治療成績を前方
視的に観察することを目的とする臨床研究「IDRF
に基づき手術時期の決定を行う神経芽腫低リスク
群の観察研究」を2010年9月1日から登録開始して
いる。これは、診断時の術前画像に基づいて、手
術合併症のリスクを判定し、腫瘍摘出するか否か
を判断するIDRFという概念に基づいている。2013
年末に予定どおり、登録終了、現在、追跡期間中
である。本年度、さらに「血清MYCN遺伝子増幅を
用いた無治療経過観察研究」に移行していく。 
 中間リスク群に関しては、「IDRFに基づく手術
時期の決定を行う中間リスク群に対する第Ⅱ相臨
床試験」を継続中である．この目的は、化学療法
と手術療法の併用による治療を施行し、有害事象
を含む治療成績を評価するとともに、IDRFに基づ
く手術時期の決定により、治療合併症の軽減と治
療期間の軽減を図ることも目指すものである。201

研究要旨 
神経芽腫は、小児悪性固形腫瘍の中で最も発生頻度が高く、年間150～200例が発生する。

低・中間リスク群（ノン・ハイリスク群）では、治療の軽減、合併症回避を行いながら治
療成績の向上を図ることが求められている。 

そこで、我々は2006年に全国統一の日本神経芽腫研究グループ（JNBSG）を設立し、デー
タセンタ−、中央病理・分子診断、検体センタ−等の基盤整備を行い、わが国の全神経芽腫
を対象に多施設臨床試験を推進してきた。低・中間リスク群では、2010年より「IDRF に基
づく治療合併症の軽減を目的とする観察研究(低リスク群)と臨床試験（中間リスク群）」
を開始した。低リスク群観察研究は、2013年12月に登録終了し、追跡期間中であり、中間
リスク群は、登録継続中である。さらに「血清MYCN遺伝子増幅を用いた無治療経過観察研究」
は、研究計画書が完成してIRBに申請中であり、臨床試験の登録を2014年度末までに開始予定
である。 

このようにJNBSGを研究基盤としたグループ研究により、本格的にわが国の特色を活用し
た新たな治療技術の開発が進んでおり、神経芽腫患者の予後とQOLの改善に大きく貢献しう
るものと思われる。 

 



1年11月1日登録開始され、予定の2016年の登録終
了を目指す。 
 
（倫理面への配慮） 
 JNBSGにおける登録や臨床試験の実施、またこれ
に付随するすべての研究に関しJNBSG内部におけ
る倫理審査を実施し、また各参加施設においては
倫理委員会または治験審査委員会の承認を必須条
件とする。さらに必要な際には第三者機関による
倫理審査を実施する。すなわちヘルシンキ宣言や
わが国における各種倫理指針を遵守する。すべて
の患者において登録前に充分な説明を行い、理解
に基づく自発的同意を本人または代諾者より文書
で得る。 
 個々の臨床試験（研究）においては、JNBSGの各
療法委員会により治療の質を管理し、効果・安全
性評価委員会、研究審査委員会により安全性およ
び倫理性を保証する。すなわち第三者機関による
監視システム等により許容し得ない患者不利益や
危険性を排除し、患者の人権擁護、個人情報の保
護、データベースの機密性等を保証する。またす
べての患者由来の検体は、同意のもとに検体セン
ターに保存し、二次利用のための管理を行う。 

 
Ｃ．研究結果 
 2014年度の研究内容に進捗については、概ね予
定どおりに進行した。以下、進捗と結果を示す。 
 低リスクに対する「IDRFに基づき手術時期の決
定を行う神経芽腫低リスク群の観察研究」は、2013
年12月に予定の60例の登録が無事終了した。治療
期間中/治療終了30日以内の死亡 なし、Grade4の
非血液毒性 3例である。現在、予後追跡中であり、
登録時のデータ解析を行う予定である。 
 また中間リスクに対する「IDRFに基づく手術適
応時期の決定と、段階的に強度を高める化学療法
による神経芽腫中間リスク群に対する第Ⅱ相臨床
試験」は、2011年11月1日に5年間で73例の予定登
録数で登録開始され、2014年1月20日現在、28例が
解析対象症例として登録された。そのうち26例が
適格例、2例が不適格例であった。治療期間中/治
療終了30日以内の死亡 1例、Grade4の非血液毒性 
3例であり、効果安全評価委員会への報告を経て、
臨床試験続行に支障がないことの承認を得ている。 
予定の2016年までに登録終了を目指す。 
 本年度は、次期Non High Risk研究として、「血
清MYCN遺伝子増幅を用いた無治療経過観察研究」
が、研究計画書が完成して、日本小児血液・がん
学会の臨床研究倫理審査委員会へ申請中であり、
承認後に臨床試験の登録を2014年度末までに開始
予定である。 
 また、画像診断委員会を立ち上げて、臨床試験

症例の画像登録システム、及び、中央画像診断シ
ステムの構築を検討中である。 
 さらに、QOL検討ワーキンググループを立ち上げ
て、QOL改善に向けて長期フォローアップシステム
の構築を検討である。 
 
Ｄ．考察 
 低・中間リスク群腫瘍に対するIDRFに基づいた
治療による臨床研究は、世界的に新しい試みであ
る。今後の低中間リスク群（ノン・ハイリスク群）
に対する臨床試験としては、血清診断を用いた無
治療経過観察は可能であるか、また、化学療法後
の残存腫瘍は、観察可能であるかをコンセプトに
して、終了した低リスク群臨床研究を標準治療と
して、現行の中間リスク群臨床試験を走らせなが
ら、Non high risk群に対するシームレスな臨床試
験を行う予定である。 
 
Ｅ．結論 
 低中間リスク群（ノン・ハイリスク群）に関し
て、無治療経過観察などのより低侵襲治療（観察）
を目指している。このようにJNBSGを研究基盤とし
たグループ研究により、本格的にわが国の特色を
活用した新たな治療技術の開発が進んでおり、神
経芽腫患者の予後とQOLの改善に大きく貢献しう
るものと思われる。 
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