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研究成果の概要（和文）：中枢神経原発悪性リンパ腫（PCNSL）に対する初期治療において、メソトレキセート
大量療法（HD-MTX）によってCRが得られた症例群（CR群）とHD-MTXへの反応が乏しく同治療を終了した時点でPD
と判定されてWBRTを実施した症例群（PD群）を対象に、両者を区別するためのバイオマーカーの探索を行った。
両群での頻度に有意差のある遺伝子変異として、BTG2（B-Cell Translocation Gene 2）のmissense mutationが
PD群に特徴的に認められた。また両群の遺伝子発現の比較では、12種類の遺伝子において発現量に有意な群間差
が認められた。

研究成果の概要（英文）：In the initial treatment of primary central nervous system lymphoma (PCNSL),
 the patients with PCNSL were divided into two groups; high-dose methotrexate therapy (HD-MTX) 
resulted in CR (CR group) and the response to HD-MTX were determined to be PD and underwent WBRT at 
the end of the same treatment (PD group) . We searched for biomarkers to distinguish between the two
 groups. BTG2 (B-Cell Translocation Gene 2) missense mutation was characteristic of the PD group. A 
comprehensive analysis of the gene expression between the two groups found 12 genes which were 
significantly altered in CR group, compared to PD group.

研究分野：脳神経外科学

キーワード： PCNSL　methotrexate monotherapy　complete remission　BTG2 　mutation　BCL6　ILDR2　biomarker

  ２版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
PCNSLの再発率は依然高く、最終的には腫瘍死あるいは遅発性治療関連中枢神経毒性（白質脳症）による高次脳
機能の低下を余儀なくされる症例は多く、脳機能を良好に維持しつつ治癒に至る症例の割合は非常に少ないのが
現状である。本研究ではHD-MTX療法後に、CRとなる症例とPDとなる症例を区別するための臨床的バイオマーカー
としてBTG2の変異を見出した。HD-MTXに高い感受性を示す症例では「脳機能の維持（白質脳症発症リスクの低
減）」という観点から、WBRTを長期間に渡って待機できることの臨床的意義は大きく、本バイオマーカーは存命
中の患者さんの良好なADL・QOLの維持に貢献できる可能性がある。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。
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