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（別添様式１－１） 

未承認薬・適応外薬の要望（募集対象（１）（２）） 

 

1．要望内容に関連する事項 

要 望 者 

（該当する

ものにチェ

ックする。） 

学会  
（学会名； 日本脳腫瘍学会           ） 

□患者団体 

（患者団体名；                   ） 

個人  
（氏名；                   ） 

要望する

医薬品 

成 分 名 

（一 般 名） 

ロムスチン(CCNU) 

販 売 名 BELUSTINE  

会 社 名 
Kyowa Kirin International plc. 

国内関連学会 

日本脳神経外科学会 

上記学会と合同で申請いたします。  

（選定理由） 

当該疾患に関わる学会である  

未承認薬・適応

外薬の分類 

（必ずいずれかを

チェックする。）  

未承認薬  適応外薬
 

要望内容 

効能・効果 

（要望する効能・効

果 に つ い て 記 載 す

る。）  

脳腫瘍 

用法・用量 

（要望する用法・

用量について記載

する。）  

100-130 mg/ m2 を 6 週毎に内服、他の抗悪性腫瘍

剤と併用の場合は減量し、70-100 mg/ m2 を 6 週毎 

備 考 

（特記事項等） 

RTOG9802, NOA-4 など主要な試験で 110ｍｇ/m2 を採用

した。これらの試験結果から 110ｍｇ/m2 の有効性、安全

性が担保されていると必要と判断される。そこで、もっと

も臨床実態に適した仏国の効能効果、用量・用量を要望す

る。 

 

小児に関する要望
 

（該当する場合はチェックする。） 
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希少疾病

用医薬品

の該当性

（ 推 定 対

象患者数、

推 定 方 法

に つ い て

も 記 載 す

る。） 

約 4,000 人（成人神経膠腫） 

＜推定方法＞ 

熊本県の悉皆調査（1989 年〜2009 年）にて、神経膠腫は人口 10 万人に対

し年 2.76 人の発症頻度と報告されており(1)、本邦の人口（約 1 億 2.6 千

万人）から年間 3477 人ほどの発症例数と推定される。 

国内の承

認 内 容

（ 適 応 外

薬のみ） 

（効能・効果及び用法・用量を記載する） 

「医療上

の必要性

に係る基

準」への

該当性 

（ 該 当 す

る も の に

チ ェ ッ ク

し、該当す

る と 考 え

た 根 拠 に

つ い て 記

載する。複

数 の 項 目

に 該 当 す

る場合は、

最 も 適 切

な １ つ に

チ ェ ッ ク

する。） 

１．適応疾病の重篤性 

ア 生命に重大な影響がある疾患（致死的な疾患）
 

イ 病気の進行が不可逆的で、日常生活に著しい影響を及ぼす疾患
 

ウ その他日常生活に著しい影響を及ぼす疾患
 

（上記の基準に該当すると考えた根拠）  

 

成人神経膠腫は全原発性脳腫瘍の約 1/3 を占める悪性脳腫瘍である。5 年

生存率は、WHO Grade II びまん性星細胞腫 76%、乏突起膠腫 92%、悪性度

が高まる Grade III 神経膠腫では退形成性星細胞腫で 43%、退形成性乏突起

膠腫で 63%、最も悪性な Grade IV 膠芽腫では 16%である（日本脳腫瘍学会

全国集計 2005-2008 年）(2)。本疾患は、治癒する治療法は確立おらず、致

死的疾患である。  

 

２．医療上の有用性 

ア 既存の療法が国内にない
 

イ 欧米等の臨床試験において有効性・安全性等が既存の療法と比
べて明らかに優れている

 

ウ 欧米等において標準的療法に位置づけられており、国内外の医
療環境の違い等を踏まえても国内における有用性が期待できると
考えられる

 
（上記の基準に該当すると考えた根拠）  

 

１） 成人 Grade II 神経膠腫では、米国 RTOG9802 ランダム化第 III 相試験に

おいて、放射線照射単独群に対し、照射後の維持 PCV（プロカルバジ

ン＋CCNU＋ビンクリスチン）併用療法群で 10 年間無増悪生存期間（各

21％と 51％）と全生存期間（各 7.8 年と 13.3 年）の延長効果を認めた
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（追跡期間 11.9 年）(3)。この結果から、RTOG9802 試験の対象であっ

た 40 歳以上の Grade II 神経膠腫および 40 歳以下でも腫瘍残存がある

場合では、CCNU を用いた PCV 療法による放射線化学療法が標準治療

となった。 

 

２） 成人 Grade III 神経膠腫では、退形成性乏突起膠腫・乏突起星細胞腫に

対する米国 RTOG9402 及び欧州 EORTC26951 のランダム化第 III 相試

験において、術後放射線照射単独療法に対し、照射＋PCV 併用療法群

で有意に無増悪生存期間及び全生存期間の延長が証明され (4, 5)、

CCNU を用いた PCV 療法による放射線化学療法が標準治療となった。

退形成性星細胞腫を含む全 Grade III に対するランダム化第 III 相試験

NOA-04 においては、術後照射単独療法と化学療法単独療法（PCV 療

法またはテモゾロミド）を比較し、照射単独群、PCV 群、テモゾロミ

ド群のいずれも二次治療後の再発までの期間に有意差は認められなか

ったことが報告され(6)、CCNU を用いた PCV 療法単独が全 Grade III

神経膠腫に対する初期治療の選択肢となっている。 

 

３） Grade IV 膠芽腫では、初期治療における標準治療は術後放射線照射＋

テモゾロミド併用療法とその後のテモゾロミド単独維持療法である

(7)。MGMT プロモーターメチル化の膠芽腫では、CCNU とテモゾロミ

ドの併用が全生存期間の延長を示すことが報告され(8)、今後標準治療

法となる可能性がある。再発後の膠芽腫に対しては、未だ有効な治療

法がない。欧州では分子標的治療薬エンザスタウリンと CCNU による

ランダム化第 III 相試験が行われ(9)、米国では血管新生阻害剤のセディ

ラニブ単独、CCNU 単独、及びセディラニブと CCNU 併用の 3 アーム

によるランダム化第 III 相試験が行われた(10)。両試験では、CCNU 単

独群は 6 か月無増悪生存期間が約 20%で最も成績がよく、再発膠芽腫

に対する比較試験における標準治療法となっている。  

 

追加のエ

ビデンス

（使用実

態調査を

含む）収

集への協

力 

可  不可
 

（必ずいずれかをチェックする。） 
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備 考 

 

 

2．要望内容に係る欧米での承認等の状況 

欧米等 6 か

国での承認

状況 

（該当国にチ

ェックし、該

当国の承認内

容を記載す

る。）  

米国 英国 独国 仏国 加国 豪州  

〔欧米等 6 か国での承認内容〕 

 欧米各国での承認内容（要望内容に関連する箇所に下線）  

米国 販売名（企業名） Gleostine（NextSource Pharma） 

効能・効果 脳腫瘍（原発・転移、適切な手術療法および・

または放射線療法後）、ホジキンリンパ腫（初

期化学療法後進行に対して他の抗悪性腫瘍

剤と併用）  

用法・用量 130 mg/sqm を 6 週毎に内服 

備考 5 mg, 10 mg, 40 mg, 100 mg capsule, FDA 

Application No.: NDA 017588 

英国 販売名（企業名） Lomustine （medac Pharma） 

効能・効果 脳腫瘍（原発・転移）、肺がん、ホジキンリ

ンパ腫、悪性黒色腫（放射線療法および・ま

たは手術療法と併用療法、他の抗悪性腫瘍剤

との併用療法）  

用法・用量 120-130 mg/sqm を 6-8 週毎に内服、または、

40 mg/sqm/日 3 日間を 6-8 週毎に内服 

備考 40 mg capsule 

小児に対する用法・用量の記載あり（成人と

同じ）。 

独国 販売名（企業名） Lomustine （medac Pharma） 

効能・効果 脳腫瘍（原発・転移）、肺がん、ホジキンリ

ンパ腫、悪性黒色腫（放射線療法および・ま

たは手術療法と併用療法、他の抗悪性腫瘍剤

との併用療法）  

用法・用量 120-130 mg/sqm を 6-8 週毎に内服、または、

40 mg/sqm/日 3 日間を 6-8 週毎に内服 

備考 40 mg capsule 

小児に対する用法・用量の記載あり（成人と

同じ）。 

仏国 販売名（企業名） BELUSTINE （Kyowa Kirin International 
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plc.） 

効能・効果 脳腫瘍（原発・転移）、肺癌（扁平上皮癌と

小細胞癌）、ホジキンリンパ腫、非ホジキン

リンパ腫、骨髄腫、悪性黒色腫  

用法・用量 100-130 mg/ m2 を 6 週毎に内服、75 mg/ m2

を 3 週毎に内服、他の抗悪性腫瘍剤と併用の

場合は減量し、70-100 mg/ m2 を 6 週毎 

備考 40 mg capsule 

加国 販売名（企業名） CeeNU（Bristol-Myers Squibb Canada） 

効能・効果 脳腫瘍（原発・転移、適切な手術療法および・

または放射線療法後、もしくは他の抗悪性腫

瘍剤との併用療法）、ホジキンリンパ腫（再

発時療法、単剤もしくは他の抗悪性腫瘍剤と

併用） 

用法・用量 130 mg/ m2 を 6 週毎に内服、骨髄抑制がある

場合には 100 mg/ m2 を 6 週毎に減量する  

備考 10 mg, 40 mg, 100 mg capsule 

豪州 販売名（企業名） CeeNU（Bristol-Myers Squibb Australia Pty 

Ltd） 

効能・効果 脳腫瘍（原発・転移、適切な手術療法および・

または放射線療法後、もしくは他の抗悪性腫

瘍剤との併用療法）、ホジキンリンパ腫（再

発時療法） 

用法・用量 130 mg/ m2 を 6 週毎に内服、骨髄抑制がある

場合には 100 mg/ m2 を 6 週毎に減量する  

備考 10 mg 

小児に対する用法・用量の記載あり（成人と

同じ）。 
 

欧米等 6 か

国での標準

的使用状況 

（欧米等 6 か

国で要望内容

に関する承認

がない適応外

薬についての

み、該当国に

チェックし、

該当国の標準

的使用内容を

記載する。）  

米国 英国 独国 仏国 加国 豪州  

〔欧米等 6 か国での標準的使用内容〕 

 欧米各国での標準的使用内容（要望内容に関連する箇所に下線） 

米国 ガイドライ

ン名 

 

効能・効果 

（または効能・

効果に関連のあ

る記載箇所）  

 

用法・用量 

（または用法・

用量に関連のあ
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る記載箇所） 

ガイドライン

の根拠論文 

 

備考  

英国 ガイドライ

ン名 

 

効能・効果 

（または効能・

効果に関連のあ

る記載箇所） 

 

用法・用量 

（または用法・

用量に関連のあ

る記載箇所） 

 

ガイドライン

の根拠論文 

 

備考  

独国 ガイドライ

ン名 

 

効能・効果 

（または効能・

効果に関連のあ

る記載箇所） 

 

用法・用量 

（または用法・

用量に関連のあ

る記載箇所） 

 

ガイドライン

の根拠論文 

 

備考  

仏国 ガイドライ

ン名 

 

効能・効果 

（または効能・

効果に関連のあ

る記載箇所） 

 

用法・用量 

（または用法・

用量に関連のあ

る記載箇所） 

 

ガイドライン

の根拠論文 

 

備考  

加国 ガイドライ

ン名 
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効能・効果 

（または効能・

効果に関連のあ

る記載箇所） 

 

用法・用量 

（または効能・

効果に関連のあ

る記載箇所） 

 

ガイドライン

の根拠論文 

 

備考  

豪州 ガイドライ

ン名 

 

効能・効果 

（または効能・

効果に関連のあ

る記載箇所） 

 

用法・用量 

（または用法・

用量に関連のあ

る記載箇所） 

 

ガイドライン

の根拠論文 

 

備考  
 

 

3．要望内容に係る国内外の公表文献・成書等について  

（１）無作為化比較試験、薬物動態試験等に係る公表文献としての報告状況 

＜文献の検索方法（検索式や検索時期等）、検索結果、文献・成書等の選定理由の概

略等＞ 

1）PubMed で((CCNU) AND brain tumor) AND clinical trial の検索式から 308 件の

論文がヒットした。有効性が確認されている脳腫瘍は、神経膠腫、髄芽腫である。308

件のうち、成人神経膠腫についてのこれまで実施された CCNU を含むすべての第 III

相試験について記載した。 

 

＜海外における臨床試験等＞ 

1）RTOG 9802 試験（米）(3) 

試験タイプ：無作為割り付け第 III 相試験（優越性試験） 

対象：成人テント上 Grade II 神経膠腫（40 歳以下の残存あり、40 歳以上の生検、摘

出例） 

登録症例数：251 例 

治療：初回術後照射（RT）単独（54 Gy）群と照射（54 Gy）＋照射後維持 PCV 療法

（CCNU 110 mg/sqm, day 1; プロカルバジン 60 mg/sqm, day 8-21; ビンクリスチ

ン 1.4 mg/sqm, day 8, 29 を 4 サイクル、8 週間毎）を 6 サイクル施行する群に割り
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付けた。 

結果：11.9 年の追跡期間の後、55%の死亡割合が認められた。RT 単独群と RT＋PCV

群では無増悪生存期間（PFS）中央値が各 4.0 年 vs. 10.4 年（p<0.001）、全生存期間

（OS）中央値が 7.8 年 vs. 13.3 年（p=0.003）であり、RT＋PCV 群で有意に延長し

た。 

 

2）RTOG 9402 試験（米）(4) 

試験タイプ：無作為割り付け第 III 相試験（優越性試験） 

対象：初発退形成性乏突起膠腫・退形成性乏突起星細胞腫  

登録症例数：291 例 

治療：初回術後 PCV 療法（CCNU 130 mg/sqm, day 1; プロカルバジン 75 mg/sqm, 

day 8-21; ビンクリスチン 1.4 mg/sqm, day 8, 29 を 4 サイクル、6 週間毎）先行逐

次 RT（59.4 Gy）群と RT 単独（59.4 Gy）群に割り付けた。 

結果：全症例では OS 中央値は PCV＋RT 群 4.6 年、RT 単独群 4.7 年と有意差を認

めなかった（ハザード比 HR 0.79、p=0.01）。染色体 1 番単腕（1p）及び 19 番長腕

（19q）共欠失を認める（1p/19q 共欠失）群では、両治療群とも 1p/19q 非共欠失群

に比べ OS 中央値が有意に延長した（PCV＋RT 群：MST 各 14.7 年 vs. 2.6 年、HR 0.36, 

p<0.001; RT 群：MST 各 7.3 年 vs. 2.7 年、HR 0.40，p<0.001）。また 1p/19q 共欠失

群では、PCV＋RT 群は RT 群に比べ OS 中央値が 2 倍に延長した（各 14.7 年 vs. 7.3

年、HR 0.59, p=0.03）が、1p/19q 非共欠失群では有意差を認めなかった（各 2.6 年

vs. 2.7 年、HR 0.85, 0=0.39）。 

 

3）EORTC 26951 試験（欧州）(5) 

試験タイプ：無作為割り付け第 III 相試験（優越性試験） 

対象：初発退形成性乏突起膠腫・退形成性乏突起星細胞腫  

登録症例数：368 例 

治療：初回術後 RT 単独（59.4 Gy）群と RT（59.4 Gy）後 PCV 療法（CCNU 110 mg/sqm, 

day 1; プロカルバジン 60 mg/sqm, day 8-21; ビンクリスチン 1.4 mg/sqm, day 8, 

29 を 6 サイクル、6 週間毎）群に割り付けた。 

結果： OS 中央値は RT/PCV 群 42.3 か月、RT 単独群 30.6 か月と有意差に RT/PCV

群で延長した（HR 0.75、95%信頼区間 CI 0.60-0.95）。1p/19q 共欠失群（80 例）で

は、PCV 療法により OS 中央値がより延長する傾向が認められた（OS 中央値：RT/PCV

群：未到達、RT 群：OS 中央値 112 か月、HR 0.56, 95%CI 0.31-1.03）。 

 

4）NOA-04 試験（ドイツ）(6, 11) 

試験タイプ：無作為割り付け第 III 相試験（優越性試験） 

対象：初発退形成性神経膠腫（WHO Grade III） 

登録症例数：318 例 

治療：初回術後、A 群：放射線治療単独（60 Gy）、B1 群：PCV 療法（CCNU 110 mg/sqm, 
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day 1; プロカルバジン 60 mg/sqm, day 8-21; ビンクリスチン 2 mg, day 8, 29 を 4

サイクル、8 週間毎）、B2 群：テモゾロミド単独療法（200 mg/sqm, day 1-5、8 サイ

クルを 4 週間毎）に 2:1:1 の割合で無作為に割り付けた。毒性中止または腫瘍増悪時

に A 群は PCV 療法またはテモゾロミド療法に 1:1 の割合で割り付け二次治療を行い、

B1/2 群は放射線治療単独療法で二次治療を行った。主要評価項目は二次治療後の再発

までの期間（TTF）。 

結果：Intention-to-treat（ITT）群 274 例での TTF 中央値（A/B1/B2 群間での HR 1.2, 

95%CI 0.8-1.8）、PFS（同 HR 1.0, 95%CI 0.7-1.3）、OS（同 HR 1.2, 95%CI 0.8-1.9）

はいずれも群間に有意差は認められなかった。9.5 年の長期追跡結果でも、A 群と

B1/B2 群で TTF 中央値（4.6 年 vs. 4.4 年）、OS 中央値（8 年 vs. 6.5 年）と有意差は

認めなかった。CpG island methylator phenotype（CIMP）かつ 1p/19q 共欠失例で

は、無増悪再発期間で PCV（9.4 か月）がテモゾロミド（4.46 か月）より延長傾向を

認めた。 

 

5）再発膠芽腫に対する PKC 阻害剤エンザスタウリン第 III 相試験（Eli Lilly スポン

サー試験、14 カ国）(9) 

試験タイプ：無作為割り付け第 III 相試験（優越性試験） 

対象：再発膠芽腫 

登録症例数：266 例 

治療：エンザスタウリン（ENZ）（500 mg 連日経口、1,125 mg 初日のみ）と CCNU

（100-130 mg/sqm, day 1、6 週間毎）に 2:1 の割合で無作為に割り付けた。治療は腫

瘍増悪または毒性中止まで継続。  

結果：PFS 中央値は ENZ 群と CCNU 群で各 1.5 か月 vs. 1.6 か月、OS 中央値は各

6.6 か月 vs. 7.1 か月、6 か月 PFS 割合は p=0.13 といずれも有意差を認めなかった。 

 

6）再発膠芽腫に対する汎 VEGF 受容体阻害剤セディラニブ第 III 相試験

（AstraZeneca スポンサー試験）(10) 

試験タイプ：無作為割り付け第 III 相試験（優越性試験） 

対象：再発膠芽腫 

登録症例数：325 例 

治療：セディラニブ（CED）単独（30 mg、連日）、CED（20 mg、連日）＋CCNU

（110 mg/sqm, day 1、6 週間毎）、CCNU（110 mg/sqm, day 1、6 週間毎）＋プラセ

ボの 3 群に 2:2:1 の割合で無作為に割り付けた。主要評価項目は PFS。 

結果：PFS は群間で有意差を認めなかった。CED 単独群 vs. CCNU 群の HR は 1.05

（95% CI 0.74-1.50、p=0.90）、CED＋CCNU 群 vs. CCNU 群の HR は 0.76（95% CI 

0.53-1.08、p=0.16）。 

 

7) 再発膠芽腫に対する CCNU とベバシズマブ併用療法第 III 相試験(12) 

試験タイプ：無作為割り付け第 III 相試験（優越性試験） 
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登録症例数：437 例 

治療：CCNU（90-110 mg/ sqm）＋ベバシズマブ（5 mg/kg/3 週）群と CCNU（110 mg/ 

sqm）単独群に 2:1 の割合で割り付けた。主要評価項目は OS。 

結果：OS 中央値は、CCNU＋ベバシズマブ群 9.1 か月（95% CI 8.1 - 10.1）は CCNU

単独群 8.6 か月（95% CI 7.6 - 10.4）と比較し延長を認めなかった。 

 

8）MGMT プロモーターメチル化膠芽腫に対する CCNU とテモゾロミドの併用療法試

験（CeTeG/NOA-09 trial）(8) 

試験タイプ：無作為割り付け第 III 相試験（優越性試験） 

対象：MGMT プロモーターメチル化膠芽腫  

登録症例数：141 例 

治療：術後放射線照射＋テモゾロミド（75 mg/sqm）併用療法とその後のテモゾロミ

ド単独維持療法 6 サイクル（150–200 mg/sqm/day、5 日間/28 日）、術後放射線照射

にテモゾロミド＋CCNU 6 サイクル（CCNU 100 mg/sqm 1 日目, TMZ 100 mg/sqm 

2-6 日目/42 日間）の 2 群を 1:1 の割合で無作為に割り付けた。主要評価項目は OS。 

結果：Modified ITT 解析では、OS 中央値は CCNU/TMZ 群 37.9 か月（95% CI 29.2 

– 51.4 か月）がテモゾロミド群 31.4 か月（95% CI 27.0 – 44.8 か月）より延長した

（HR 0.60, 95% CI 0.35 – 1.03, p=0.064）。 

 

＜日本における臨床試験等※＞ 

１）なし＜日本における臨床試験等※＞ 

 

※ICH-GCP 準拠の臨床試験については、その旨記載すること。  

 

（２）Peer-reviewed journal の総説、メタ・アナリシス等の報告状況  

１）なし 

 

（３）教科書等への標準的治療としての記載状況  

＜海外における教科書等＞ 

１）Principles and Practice of Pediatric Oncology 2010, Lippincott Williams 

２）Manual of Pediatric Hematology and Oncology 2010, Academic Press 

上記の双方とも RTOG 9802 試験と上記試験６（ENZ vs. CCNU）を引用する形で、

標準治療として記載している。  

 

＜日本における教科書等＞ 

１）脳神経外科学（改訂 12 版）2016 年、金芳堂 

上記文献を引用して、成人再発膠芽腫に対する PCV 療法、CCNU 単独療法、退形成

性乏突起膠腫に対する PCV 療法の有効性、PCV または CCNU が欧米における推奨

される治療法であることが記載されている。 
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２）新臨床腫瘍学（改訂第 4 版）2014 年、日本臨牀腫瘍学会編集 

上記文献を引用して、low grade glioma（Grade II 神経膠腫）、退形成性乏突起膠腫

の治療法として PCV 療法が有意差をもって有用であること、再発膠芽腫に対する治

療法に CCNU、PCV 療法が NCCN ガイドラインに列記されていること、しかし本邦

では CCNU を使用できないこと、を紹介している。  

 

（４）学会又は組織等の診療ガイドラインへの記載状況  

＜海外におけるガイドライン等＞  

１）米国 NCCN ガイドライン：中枢神経系腫瘍 version I, 2017 

脳脊髄腫瘍に対する全身療法として①低悪性度（Grade II）浸潤性テント上星細胞腫、

乏突起膠腫（毛様細胞性星細胞腫を除く）に対して PCV 療法（推奨カテゴリー１）、

再発・進行性には CCNU 単剤、PCV が治療選択肢に示されている（カテゴリー2A）。

②退形成性神経膠腫（Grade III）に対し、術後補助療法として照射待機 PCV 療法、

再発時/救済療法として CCNU、PCV 療法が選択肢の一つに示されている（カテゴリ

ー2A）。③退形成性乏突起膠腫/退形成性乏突起星細胞腫に対して、術後補助療法とし

て RT＋PCV 併用療法が推奨（カテゴリー1）。④膠芽腫に対し、再発/救済療法として

CCNU、PCV 療法が治療選択肢に示されている（カテゴリー2A）。⑤成人上衣腫に対

し、再発時の治療選択肢の一つ CCNU が示されている（カテゴリー2A）。 

 

２）欧州 EANO ガイドライン(13) 

びまん性星細胞腫、乏突起膠腫、退形成性乏突起膠腫の初期標準治療は、CCNU を用

いた PCV 療法が推奨されている。多種類の神経膠腫における再発時治療としてニト

ロソウレア剤が推奨されており、その中で CCNU 単独療法（110 mg/sqm、6 週間毎

経口服用）が紹介されている。 

3）悪性神経膠腫に対する欧州 ESMO ガイドライン(14) 

退形成性乏突起膠腫、退形成性乏突起星細胞腫に対して CCNU を用いた PCV 療法（II, 

B）、再発膠芽腫に対する CCNU 単剤の有効性を記載している。  

 

4）Singapore Cancer Network（SCAN）ガイドライン(15) 

悪性神経膠腫の初期治療として CCNU を用いた PCV 療法、再発悪性神経膠腫の治療

として CCNU 単剤、PCV 療法を推奨している。 

 

＜日本におけるガイドライン等＞  

１） 現在作成過程であるが、多くのクリニカルクエスチョン（CQ）項目において、

CCNU は未承認であるものの有効性が示されていることから、標準治療として

掲載する予定である。 

 

 



Ⅳ－62 

12 

 

（５）要望内容に係る本邦での臨床試験成績及び臨床使用実態（上記（１）以外）に

ついて 

１）武内らは、脳腫瘍 15 例に CCNU 2.0-4.0mg/kg の 2, 4, 6 週間隔を投与した。

経過を追えた 14 例において膠芽腫 7 例中 4 例、星細胞腫 1 例中 1 例、上衣芽腫 1 例

中 1 例で神経症状改善の有効性を認め、有害事象は認容できるグレードで、白血球減

少症、血小板減少症、肝機能障害であったことを報告した（16）。峠本らは、原発性脳

腫瘍 26 例に CCNU 100-130mg/m2 の 6 週間隔、または 150mg/m2 の 8 週間隔を投

与し、神経症状改善の有効率 34.6%であり、有害事象は悪心嘔吐 73%、遷延性骨髄機

能障害 88%を認めたが、一過性であり容認できる程度で、多くの有害事象は放射線治

療誘因との判別は困難と報告した（17）。 

 

（６）上記の（１）から（５）を踏まえた要望の妥当性について 

＜要望効能・効果について＞ 

１）成人脳腫瘍では WHO Grade II〜IV の神経膠腫（星細胞腫、退形成性星細胞腫、

乏突起膠腫、退形成性乏突起膠腫、膠芽腫）が含まれる。  

＜要望用法・用量について＞ 

１）110〜130 mg/sqm、6 週間毎（単剤または PCV 併用療法時）（成人） 

国内外臨床実態を踏まえて特に 110mg/sqm を使用することを希望する。 

＜臨床的位置づけについて＞ 

１）成人神経膠腫（星細胞腫、退形成性星細胞腫、乏突起膠腫、退形成性乏突起膠腫、

膠芽腫）に対する放射線照射と併用する PCV 療法の構成薬剤として 6 週間毎に 6 サ

イクルまで使用する。 

２）TMZ 既治療の再発膠芽腫に対して CCNU 単独療法を 6 週間毎に投与する。 

３）成人神経膠腫の内、Grade II の星細胞腫・乏突起膠腫、Grade III の退形成性乏

突起膠腫では、欧米で施行された第 III 相試験結果により標準治療として初発時より

PCV 療法が推奨されるが、国内では CCNU が使用できないため、テモゾロミドを代

替薬として使用することが多い。  

４）Grade III 退形成性星細胞腫では PCV またはテモゾロミドが放射線治療単独療法

とならび推奨される。 

５）再発膠芽腫に対しては CCNU（欧米）またはベバシズマブ（日本、米国）が推奨

される。本邦では CCNU が使用できないため、ベバシズマブや ACNU、その他プラ

チナ製剤などが適宜使用されている。  

 

4．実施すべき試験の種類とその方法案  

１）CCNU の歴史は長く、海外ではすでに多くのエビデンスがあり、安全性も確保さ

れている。国内では、個人輸入で使用されており、すでに日本人での安全性は担保さ

れている。そのため、国内での追加試験は不要と判断される。  

 

5．備考 
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＜その他＞ 

１） 
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