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この講演録は ２０１８年 １２月 １２日に、「第 ２回中性子医療

研究センターシンポジウム」副題 新しいがん治療の実現に向けて

～中性子捕捉療法の現状と岡山大学の挑戦～で、執り行われたパ

ネルディスカッション（コーディネーター 中性子医療研究センタ

ー 井川和代准教授）の内容にＮＴＲＣスタッフが、パネリストと

してご登壇いただいた先生方と協力しつつ、手を加えて文章とし

たものになります。内容が煩雑になる事を回避するために、簡略

化した部分があるなど、その内容の一部が割愛されていることを、

あらかじめお断りさせて頂きます。 
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井川： 本日のテーマ「ＢＮＣＴ治療の現実とこれから」で討論していただきます。パネラーの皆様は本日ご

講演頂きました、脳外科の宮武伸一先生、口腔外科の瀬戸皖一先生、放射線腫瘍科の鈴木実先生、ＢＮＣＴの

化学分野の切畑光統先生、当センターより道上宏之先生です。そして、コーディネーターを務めさせていただ

きます井川和代と申します。よろしくお願いします。 

今回は、フロアの皆様も一緒に参加してご意見を頂きたいと思いますので、どうぞよろしくお願いいたします。

本日ご講演されました皆様のスライドにも出てきましたように、ＢＮＣＴのがん治療に必要な要素は、ホウ素

１０が腫瘍細胞に高集積すること、ガンマ線のコンタミが少ない良質な中性子線であることです。この要素が、

正常部位へのダメージが少なく、腫瘍が縮小するキーポイントと考えられます。 

まず、「ホウ素化合物の現実とこれから」というテーマでお聞きしていきたいと思います。ホウ素化合物は、

切畑先生、宮武先生のスライドにもございましたように、１９５０年代からボラックス、その後ＢＳＨがメイ

ンとなり、現在ではＢＰＡがホウ素薬剤として使用さ

れております。そこで皆様には、「ＢＮＣＴで使用する

ホウ素薬剤は、ＢＰＡが有効」であるかというテーマ

でご討論頂ければと思います。現在、たくさんのＢＮ

ＣＴに関わるホウ素薬剤が研究されております。現状

とこれからという事ですので、ＢＰＡが有効なのか、

それともこういうような薬剤が必要、というあたりを

宮武先生、切畑先生中心にご討論頂ければと思います

ので、宮武先生、まず宜しくお願いします。 

 

宮武： 私の講演でもご紹介したと思いますが、三島先生がＢＰＡを発表されてからほぼ３０年経っているけ

れど、ＢＰＡを超える性能のあるホウ素化合物を人で使った報告はまだ一切ないです。だから現状では、ポテ

ンシャルはもちろんあると思いますが、ＢＰＡに勝る化合物は無い、まだ人には使われていないという事は事

実だと思います。 

 

井川： 切畑先生いかがでしょう。 

 

切畑： 宮武先生のおっしゃった通りだと思います。可能性はあるけれども現在の治験のシステムとか、医療

としてのＢＮＣＴの治療薬としてどのようなハードルを越えて行かなければいけないかということになると

大変難しい。制がん剤、普通の抗がん剤と同じような治験をクリアしないと多分認められない。そうなると非

臨床試験、臨床試験に何年かかるかということを考えると、どんなに早くても１１年かかる。その間ずっと先

行投資をできるような企業がどれだけあって、というような現実的な問題を考えると、今の ＢＰＡ、三島先

生、畠中先生の最大の功績はそれを人に使ったということだと私は思います。 

 

井川： どうもありがとうございます。フロアから誰かございませんでしょうか。はい、お願いします。 

 

寺石： 岡山大学消化器外科の寺石といいます。昔、ボルテゾミブを実験で使ったことがあり、切畑先生にお

伺いします。ＢＮＣＴに直接関係があるかわからないですが、例えばベルケイドもそれらに入っていると思う
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んですけど、それをがん細胞にふりかけるというか、インビトロでもやっぱり全然入らないんでしょうか。 

 

切畑： 私たちの研究室でやっているのは培養がん細胞に対してベルケイドを培地に入れて、そしてベルケイ

ドが細胞内のミクロ分布をどのようにしているかということを、抗体で染めたことがあります。しかし実際の

問題として、ベルケイドを２０ｐｐｍも腫瘍細胞に入れることができるか、多分不可能でしょう。 

 

寺石： そうですね。それぐらい入れたらがん細胞も死んでしまうんじゃないですかね。わかりました。あり

がとうございます。 

 

井川： その他にございませんでしょうか。 

 

白川： 福山大学の白川と申します。先ほど ＢＰＡを超える化合物というお話があったと思うんですけど、

何をもってしてそのＢＰＡを超えたという風に判断ができるのかをお伺いしたくて。というのはコントロール

として担がんマウス等にＢＰＡと同じホウ素濃度を投与して、同等の効果やそれよりもう少し効くぐらいの効

果は得られている化合物がいくつかあると思うんですけれど、比較する方法等があったら教えて頂ければと思

います。 

 

宮武： 切畑先生のご講演で明解な答えを示されたと思うん

ですね。ポテンシャルの高い化合物はいくつか出たけれども

トキシシティが強くて使えなかった、これが一番多いと思い

ます。トキシシティの中でも、ニュートロンを当てる前のト

キシシティがおそらく一番大きな問題だと思います。それと

水溶性の問題もあります。生体に入るだけの量を調整して入

れると、結局トキシシティですけど、動物が死んでしまう。

それで大きな問題が起こっているという風に理解していま

す。切畑先生いかがでしょう。 

 

切畑： 実際に新しいホウ素薬剤がＢＰＡに取って代わって認可されるという状況を考えると、ＢＰＡを凌駕

するような集積量、選択性、毒性、要するに非臨床試験の全ての項目にわたって、ＢＰＡよりも優れていると

いうことを証明しないと認可はおりません。だから研究をされて論文を書くときに、いつもコントロールにＢ

ＰＡを用いてそれよりも何が優れているかということを常に証明をしていく、そういうことが必要だと思いま

す。これは古矢先生の方が詳しいけれども、今の厚労省のスタンスは、既存の薬と比べてどれだけ優れている

かということがスタンダードになっていて。それはいろんな項目がある、例えば遺伝変異原性が無いとかです

ね。 

 

白川： ありがとうございました。 

 

井川： 古矢先生追加のご意見いかがでしょうか。 
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古矢： 司会をしておりますので、議論に加わる事が適当かどうかわかりませんが、切畑先生、宮武先生がお

っしゃっていることは全て正しいと思います。既存の薬剤、先ほどどなたかの先生にコメントあったかと思う

んですが、既存の薬剤の有効の濃度とですね、ＢＮＣＴに必要な濃度、これは名古屋大学の瓜谷先生に計算頂

いた計算式から、1万倍濃度の差がある。何を意味しているかと言うと、普通の医薬品にホウ素をつけただけ

では当たらないんです。もっと濃い濃度にできるものでないとＢＮＣＴのホウ素薬剤にはなり得ない、ここが

一番大きなネックで、切畑先生が何度もおっしゃっているように、じゃあ 1万倍濃い濃度になった時に、そう

いう薬剤がそもそもあるのかということと、高濃度になった時に毒性が問題にならないかということ。この二

つの点からこの長期間でたった二つあるいは三つの化合物しか

出てこない、大きな要因はそこにあると思います。それで、今回

はメディショナルケミスト、化学の先生がおられると伺っており

ますので、是非がんの分子標的薬の考え方を取り入れつつ、がん

にとってプラスになるもの、例えば先ほどグルコースの話を切畑

先生がされましたが、がん細胞には栄養素になるようなもので、

がんがどんどん取り込んでも、体や正常組織には問題無いような

ものに上手にホウ素をつけるという方法に、私はポテンシャルが

あるんじゃないかと思っております。 

 

井川： どうもありがとうございました。 

 

加来田： ＢＰＡに関して一つ思うところがあるんですが、ＬＡＴで入ることがとても重要で、皆さん議論さ

れてるんですけど、入ったら今度は浸透圧の問題があります。それを考えるとこの出るというのも実は重要で、

細胞周囲の濃度がある程度に保たれている、そういうことによる浸透圧の調整のバランスが良いのが実はＢＰ

Ａなのかなと思うところがあります。今までの議論では主に取り込みについて話されていましたが、排泄とい

う観点でのバランスという議論は実際あるんでしょうか。教えて頂けると非常に興味があります。 

 

切畑： ＢＰＡは少なくとも培養細胞では、先ほど講演の時お話ししたように、１分から２分で取り込みが終

了し、外側の濃度と平衡状態になります。トランスポーターですから交換反応です。従って ＢＰＡを取り込

ませておいて、外側に例えばバリンとかロイシンなんかのＬＡＴ系で取り込まれるアミノ酸を入れるとすぐ交

換されますので、出て行くのがめちゃくちゃ早い。そういうことから考えると、浸透圧というのは分子の濃度

の積ですから、入るけど何かが出て行くから浸透圧は同じです。 

 

加来田： 取り込みの方に目が向けられがちですが、そのような観点での創薬っていうのが実はすごく重要で

関心があるところです。 

 

切畑： 例えば、コンパートメントモデルのＫ１と Ｋ２のように、入るけども出て行く速度が遅いような何

か、例えば電子論的に細胞の内膜か何かで引っかかって出て行くのが遅いような、そういうＢＰＡの親戚みた

いなものを創るということは非常に大事で、私達は今それにかなり精力を使ってやっています。 
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加来田： ありがとうございます。 

 

宮武： よろしいでしょうか。実は動物モデルも使ってＢＰＡを入れてからどれくらいのタイミングで照射す

るのが一番良いのか検討したことがあります。結構滞留して、腫瘍細胞の中に残っています。そして血中濃度

が下がって腫瘍内濃度が保てるところを狙って照射をするのが良いように思います。いろんな化合物使用によ

ってケースバイケースですし、ＢＰＡの濃度もできるだけ大量をゆっくり入れた方が滞留時間が長く、血中濃

度が低い時に照射ができます。 

 

切畑： ワタナベ君が書いた大変面白い論文があったね。 

 

井川： 鈴木先生コメントいかがでしょうか。 

 

鈴木： ２時間３時間ほとんど濃度が一緒ですね。創薬とは違うかもしれませんけども、小野教授が開発し

た２時間急速に入れて１時間ゆっくり維持するという投薬方法があります。結局細胞の中に入った方がいい

んですけども、間質といますか、細胞の外にあっても届くんですね。届くということでそれでＢＰＡのＬＡ

Ｔ１の関係なしで、不均整が少しでも改善されるという発想です。創薬プラス投与方法ですね。そういった

いろんな工夫もこれからより良い方法があるかもしれませんし、そちらの研究も進めていけたらなと思って

おります。 

 

井川： どうもありがとうございます。今のと

ころ はＢＰＡ、でもこれから１０年後はわから

ない。いいホウ素薬剤に期待したいところかと

思います。 

ところで、ＢＳＨの臨床データを宮武先生含

め、皆様ご講演で紹介されておりました。ま

た、ＢＳＨに関するＤＤＳの開発がたくさん行

われており、論文報告されていると思います

が、やはりＢＳＨよりもＢＰＡの方がＢＮＣＴ

において有効ということでよろしいのでしょうか、というのが第２の質問です。宮武先生含めＢＳＨやＢＰ

Ａを使ったり、この二つのコンビネーションをされたりした治療の経験がおありですが、その比較の論文と

いうのは少ないかと思いますので、皆様からご意見いただければと思います。 

 

宮武： 新規診断の膠芽腫のマルチセンタースタディーでは、ＢＳＨとＢＰＡは併用しています。櫻井先生

のレポートを後で読み直したんですけども、血中濃度からＢＳＨとＢＰＡのそれぞれのボロンのコントリビ

ューションですね、使用線量のコントリビューションを計算し見直してみたんですけど、ＢＳＨを５ｇ／ｂ

ｏｄｙ、ＢＰＡを５００ｍｇ／ｋｇで入れた時に腫瘍に入っている線量のうちのＢＳＨからの寄与は２割ぐ

らいしかないんです、実際のところは。８割はＢＰＡなんですね。とすると、併用の意味は本当にあるのか

どうか、ちょっと疑問に思っています。もう少しコンビネーションの割合を考えてみた方が併用のメリット
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を活かせたのかもしれない、というふうに思っています。お答えになっているかどうか分かりかねますが。 

 

井川： ありがとうございます。鈴木先生それに関していかがでしょうか。 

 

鈴木： ＢＳＨをいわゆるＢＮＣＴの薬剤として使える、そういうストラテジーとして成り立つのは基本的

に脳腫瘍です、ＢＢＢのこともありますので。私は放射線治療医ですので、放射線治療の発想というのは、

副作用はしょうがないというところはあるんですね。Ｎｏ ｐａｉｎ Ｎｏ ｇａｉｎ という言葉もありま

すので、多少の副作用はしょうがない。実際ＢＳＨもそうなんですけども、ＢＳＨとＢＰＡの頭頸部領域で

の副作用の違いというのは粘膜反応です。ＢＳＨを使っても、これはいろんな基礎論文があり、動物実験で

の話ですけど、粘膜細胞には取り込まれませんので、非常に粘膜反応が弱いんですね。ＢＳＨは頭頸部領域

では選択性はありませんので、腫瘍には集まりません。ですが頭頸部領域でＢＰＡを入れると副作用が強い

ので、ＢＳＨでちょっと底上げするんですね。そうすると、腫瘍にも粘膜にも均等に入る。そう仮定します

と、ＢＳＨは粘膜反応が弱くなりますので、ＢＰＡ の粘膜反応を若干そこで緩和させるといった発想、計画

があります。実際は加藤先生がされた症例、あれはＢＳＨを併用してますけれども、基本的に治っている、

完治したんですね。完治してはいますが、ＢＳＨがどれだけコントリビュートしたかはわかりませんし、腫

瘍細胞に特異的に入ったわけではありませんけれど、ＢＰＡが入らなかったとこにＢＳＨが入ったというこ

とです。基礎研究では、ＢＳＨとＢＰＡを併用したほうが根治率が上がるという小野先生の論文があります

ので、それを実践していたのかもしれない。先ほどおっしゃったように、今薬剤は二つか三つしかありませ

ん。今ファースト・イン・マン試験に進むのは大変ですので、そういうところで言いますと人体に一回入っ

ているＢＳＨはＢＰＡの次なるターゲットとして極めて有望かなと思います。 

 

井川： その他の先生ご意見いかがでしょう。道上先生、いかがでしょうか。 

 

道上： ありがとうございます。先ほどちょっと新規化合物

のところで、宮武先生がいつもＢＰＡの次のと言われていた

んですけれども、コンビネーションという意味でＢＰＡに何

か新規薬剤を足して次の治験といいますか、結果を出してい

くというのもひとつのストラテジーかなと思っております。

ＢＰＡをすぐに超えなくてもＢＰＡプラスＡという化合物

で超えることができたら、我々も貢献できるかなという風に

は思っております。 

 

井川： どうもありがとうございます。 

 

切畑： ＢＳＨとＢＰＡを併用するときには、血中のＢＰＡとＢＳＨの弁別定量ということが非常に大事にな

ってくるんですね。例えば、ＩＣＰで測るとトータルのボロン量しかでない。それを弁別してＢＳＨ濃度がど

れだけでＢＰＡがどれだけかという事を定量しないといけない。これが結構難しいのですが、私たちの持って

いるエライザシステムというのを使うとそれが弁別定量できますし、組織内の濃度もわかるんですね。だから
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そうことから攻めていかないと、なかなかちょっと大変かなと思います。 

 

井川： ありがとうございます。その他フロアからございますでしょうか。ＢＳＨである程度底上げしてＢＰ

Ａを使っていくと効果があると思われます。 

次の質問です。切畑先生からもお話がありましたように、やはりＢＰＡを用いたＢＮＣＴにおきましても、

セラノスティック、治療と診断を組み合わせたものが今の医療における診断薬のターゲットになっていると思

います。治療と診断を同時に行うということです。ＢＰ

Ａを用いたＢＮＣＴにおいて、頭頸部がんも含めいろん

な腫瘍に適応できるようになったのは、腫瘍においてホ

ウ素集積するかわかること、正常組織にダメージを与え

ていないということがわかることかと思います。切畑先

生のスライドにもあったマウスのＦＤＧ－ＰＥＴと、Ｍ

ＥＴ－ＰＥＴ、ＦＢＰＡ－ＰＥＴの論文ですが、今後Ｂ

ＮＣＴを行うにあたってやはりＦＢＰＡ－ＰＥＴは必

須となってくるのかというところについて、順番に討議

していただければと思います。宮武先生からお願いします。 

 

宮武： ＢＰＡを治療用のコンパウンドとして用いる場合は、ＦＢＰＡ－ＰＥＴは非常に良いツールです。た

だ、他のコンパウンドをＢＮＣＴに用いる場合は、それぞれそれなりの評価を考えなければいけない。一つは、

道上先生がやっておられるように例えば、ＢＳＨをＰＥＴで評価するのは非常に有用かなと思っております。 

 

井川： 瀬戸先生宜しくお願いします。 

 

瀬戸： 皆さんおっしゃったようにいろいろと問題点はあるんだけれども、今はＦＢＰＡ－ＰＥＴ を併用し

てやる以外にはないと思ってます。ただ患者さんにとってはですね、非常に長い間、２時間くらい前からずっ

と点滴というよりは灌流ですので、そうするとやっぱり副作用の可能性は非常にある。もう一つ患者さんにと

って辛いことは、線源に近づけなければいけないので、そのコリメーターに近づけるということで非常に長時

間、３０も４０分も１時間も同じ姿勢で縛り付けないといけない。このことはやっぱり何とか解消してあげた

いなと思っております。 

 

鈴木： ＢＰＡ－ＢＮＣＴにおいてもＦＢＰＡ－ＰＥＴは必須だと思っております。何例かやっていくと、コ

ールドに抜ける症例もあります。そういう症例をやっぱりやるべきでないと思います。私が気になっているの

は、これからＦＢＰＡ－ＰＥＴとかがいろんな病院に普及して、ＢＮＣＴも普及してどんどん当たり前のよう

にＦＢＰＡ－ＰＥＴでＢＮＣＴやるとなったときに、臨床では当たり前のことなんですけれども、ＦＢＰＡ－

ＰＥＴの値で選定することがあるんですが、そういう時に意外と深さとか考えてないですね。例えば極端な話

をしますとＦＢＰＡ－ＰＥＴで１．５くらいでも、浅ければ充分な治療はできます。それはそれなりの副作用

が出るかもしれませんけど、１．５あって腫瘍にもききます。ただ、１．５では深い所は無理です。そこまで

は届きません。意外とそういうところが理解されないままに、ＦＢＰＡ－ＰＥＴを取り込んで２ぐらいだった
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らもうできないとか、そういうところがありますね。そこは医学物理の先生とかに伺って線量分布をしっかり

理解してですね。だからもう ＦＢＰＡ－ＰＥＴでは一つまず定性的に切って、０とかに戻るまでは、グレー

と言いましょうか、１．５とか２．５ぐらいのところは、それでＢＮＣＴできませんとかでなくて、当たり前

ですがやはりその時それを仮定して線量分布をしっかり見て、放射線腫瘍医あるいは医学物理士と十分ディス

カッションしてですね、それぞれＢＮＣＴやってみましょうかと。ＦＢＰＡ－ＰＥＴの数値だけでこうスパッ

と切るというのは、知ってる先生は知っているんですけれども、もう少しこのやり方が普及して単純に２以上

でやりましょうといった流れにならないように、これは人材育成かもしれませんけども十分に注意していかな

いと。我々もいつもそういうことを見ながら治療していますので、そういうところがあると思います。またＦ

ＢＰＡ－ＰＥＴもＢＰＡを使う以上はもう極めて有用なツールですので絶対に必要だと思います。 

 

井川： 貴重なご意見ありがとうございます。切畑先生お願いします。 

 

切畑： まず基本認識として、ＦＢＰＡとＢＰＡは別の物質です。このことをきちっと理解しないといけませ

ん。ＦＢＰＡのＦの半減期は１１７分くらいです。私達はワタナベ君と一緒に論文を書いてますけれどもＦＢ

ＰＡのＦをコールドのＦに変えてＢＰＡ－ＢＮＣＴと同じ投与量のＦＢＰＡを動物に投与して両方の挙動を

見ています。ＰＥＴに使うＦＢＰＡは１００ガンマぐらいしか体の中に入れません。それに対してＢＮＣＴで

使う量がそれのおそらく１万倍とかですね。もっとはるかに大きいのでその挙動が同じであるはずがありませ

ん。だからＢＰＡとＦＢＰＡが別の物質であって、そしてそれが別の物質だけどほとんどの化学構造がよく似

ている、特にアミノ基とカルボキシル基の位置がよく似ているので、ほぼ同じ動態を示すということをそれは

証明しています。そういうことをまず一つ一つ追いかけていかないと。それからＰＥＴの限界は１ｍｍ か２

ｍｍ です。それから下のことはわかりません。ＰＥＴの原理から言ってそうです。物理的なファクターです。

このこともちゃんと押さえておかないといけない。私どもは今、ある研究費を申請しておりまして、それはＦ

ＢＰＡの挙動の数学的モデルを作るということです。コンパートメントモデルでやってるんですけど、そのた

めには大量のＦＢＰＴが必要なんですね。そして経時的にずっとカメラで追っかけていかないといけない。そ

この中で問題になってきているのがＦＢＰＡの投与してからの測定時間です。先ほどちょっと申し上げたんで

すがＢＰＡとＦＢＰＡがほぼ同じ挙動を示すということは、ＦＢＰＡの体内に取り込まれる速度は非常に早い。

だからＰＥＴ測定の一番良い時間というのがあるはずなん

です。国立がんセンターのデータを見てもがんの種類によっ

て少しばらつきがあって、非常に早い時期で測定してなくて、

結構何時間も経ってから測定しているデータとか色々あり

ます。これから ＢＮＣＴを進めていく上では、がん腫によっ

てとかあるいは、年齢、そういう色んなファクターによって、

きちっと決めていく必要があるんじゃないかな、ということ

はちらっと思います。 

 

道上： 宮武先生にお聞きしたいんですけども、先生はＦＢＰＡ－ＰＥＴと病理のいわゆる腫瘍部の組織像と

両方見ていらっしゃると思います。ＦＢＰＡ－ＰＥＴ時に思うのは、やはり腫瘍部というのは非常に細胞密度

が高くて、例えば１平方センチメートル当たり腫瘍部は１０００個あり、正常部には１００個しかないとしま
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すと、そもそもの細胞の数が違うので一個一個の細胞がたくさんそのホウ素を取り込んでいるかどうかわらな

い面があると思います。そういったところに関しましてはどういう風に評価するのか、イメージとしてそこに

腫瘍が広がっているのは非常によく分かるんですけれども、ホウ素の取り込みということに関しましてはどう

いう風に評価するのがよろしいんでしょうか。 

 

宮武： 非常に良い質問です。私も答えはありません。ＰＥＴの造影されているところが赤いのは取り込みも

高いし、細胞密度が多いんですよね。浸潤しているところが薄いのは／ｃｅｌｌベースのＢＰＡ取り込みが低

いのか、腫瘍細胞密度が低いのかおそらく両方だと思います。それは区別がつかない。それからもう一つ追加

でコメントすると、ＦＢＰＡ－ＰＥＴというのはアベレージしか見てないんです。切畑先生のおっしゃるよう

に空間分解の問題もあるし、もっと言うと例えば１００個細胞があってもそのなかの実際のディバイディング

セルは２割とか３割くらいしかないと思います。そこにはたくさん入っていると思います。だけれども休止セ

ルにも入ります。けれども量は少ないはず、それが時間をかけて復活してきたり、叩き漏れはいつも考えてお

くべきです。だから私たちはＢＳＨを併用したわけです。ただそのコンビネーションの量がちょっとまずかっ

たかなというのが反省点なんですけれども、そういう風に考えております。 

 

道上： ありがとうございます。 

 

井川： ありがとうございます。鈴木先生のご回答に関連して櫻井先生、線量評価の観点からいかがでしょう

か。 

 

櫻井： どういうコメントをしていいかちょっと難しいですが、結局宮武先生が言われていたＢＳＨとＢＰＡ

を大体同じ量、血中濃度で３０ｐｐｍ ぐらい併用しても効果無いというのは、単純にいってＣＢＥというフ

ァクターですね。ＢＳＨとＢＰＡでＴＢ比が違います。それでですね、どういった回答を私が言えばいいか難

しいところなんですが、どういうことを回答いたしましょうか。 

 

鈴木： 私も実は論文書くときにはＦＢＰＡ－ＰＥＴの値を使って、特に治療計画論文は書いてしまうんです

ね。それは治療計画論文だから許されるんで、皆さんおっしゃるように腫瘍遺伝子の問題とかですね。切畑先

生がおっしゃるようにＦＢＰＡ－ＰＥＴの値を実際の線量評価にするのは基本的には間違ってる。誤りが絶対

多すぎます。参考値程度に書くのはいいんですけども、１００Ｇｙも当てているのに治らないとかいうような

のがあるのはそういうことです。ですからＦＢＰＡ－ＰＥ

Ｔで０とかそういう人は外すべきだと思うんですけども、

微妙に取り込むときとかはかなり詳細に、生検情報があっ

たらそのセルデンシティも見たりして、低いけどもこの人

は、と。実際あったのは、肉腫の患者さんで非常に粘液細

胞が多くて大型の細胞で、その解析をしたところＢＮＣＴ

をやってる先生が、これ実はＢＮＣＴ効いたんじゃないで

しょうかと言われて、あぁそうかもしれませんねという話

をしたことがあります。ですからやはり組織を見たりです
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ね、数値だけに影響されずにそこまで深くみてやらないと、数値だけで線量評価をすることは基本的にはよろ

しくないというのを思っています。それプラス、対象患者さんの選択をするときにもかなり注意して選択しな

いと、本当いうとできた人、効いたかもしれない人を落としている可能性もありますので。僕はそういうのは

臨床研究だと思います。臨床研究をこれからされて、組織も見て、ＦＢＰＡ－ＰＥＴの値も見て、その結果を

見て、という臨床研究、サブ解析になるかもしれませんけれども、どんどんやって頂けたらなぁと思います。 

 

井川： ありがとうございました。フロアからご質問ありませんでしょうか。 

 

加来田： 切畑先生ちょっと教えて下さい。ＦＢＰＡにすごく関心があるんですが、ＦＢＰＡそのものを医薬

として使うという事は現実的ではないんですか。 

 

切畑： 大阪大学の畑澤さんがあるとき私の所にきて、ＢＰＡじゃなくてＦＢＰＡをホウ素薬剤に使ってはど

うか、と。なぜですかと聞いたら、ＦＢＰＡの方がよく入っている、ＴＮ比も高いからという事で言われたこ

とがあります。可能性はあると思いますけど、おそらくフッ素を入れると１０倍値段が高くなります。入れる

ことはそれほど難しくはないけれども、毒性が、フッ素が２つ入ったりすると、確かＴＣＡサイクルのすごい

阻害剤だから危険性は高くなる。 

 

加来田： なぜ私がそれを質問したかというのは、一番最初に切畑先生が話された、ＦＢＰＡとＢＰＡはもの

が違う、まずこれが一つすごく重要。もう一つがですね、フッ素はＭＲＩができるはずなので、そこの点でも

私は関心があったんです。その点いかがですか。 

 

切畑： 古い時代に服部くんと近大の若宮さんとで、ＢＰＡのフッ素化デリバティブの論文、ＤフロードＢＰ

Ａとか、そういうのを書いてるんですね。その狙いはフッ素をＭＲＩでディテクションするということです。

そういう可能性は無いことはない。今ＢＮＣＴはかなり大量の薬剤を使うが、ご存知の様にフッ素ＮＭＲをと

ろうとするとＮＭＲ装置に特別な高周波のを入れないといけないから、そういう問題もある。 

 

加来田： そうですね。一方でその被ばくという観点、実際に使う薬剤の濃度という観点からすれば、考えよ

うによっては非常にまた魅力的なのかなと思いまして。 

 

井川： ありがとうございます。その他ございませんでしょうか。では、ちょっと関連して、宮武先生のご

発言にもありましたように、ＦＢＰＡとＬＡＴ１の発現の関連の論文報告があります。ＢＰＡ－ｂａｓｅｄ 

ＢＮＣＴにおきまして抗ＬＡＴ１抗体を用いた免疫染色などのＢＮＣＴ診断の可能性などというのは皆さん

いかがでしょうか。 

 

宮武： 道上先生もおっしゃったように、プレシジョンメディスンというのかな、治療する前にどのような

症例がＢＰＡ－ＢＮＣＴにとって有利かについては、ＬＡＴ１の発現というのは非常にあてになると思いま

す。ただ、おそらく道上先生はデータを持ってると思うんですけれど、ほとんどあらゆるキャンサーにＢＰ

Ａは入るんですけれども、膵がんには入らない。おそらくＬＡＴ１が低い、そういうことも検討に役立つと
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思います。 

 

井川： ありがとうございます。鈴木先生いかがですか。 

 

鈴木： 臨床の実状を言ってしまいますと、ＦＢ

ＰＡ－ＰＥＴがちょっと取れない時もあるんです

ね。その時に、これはどういう症例かは言いませ

んけど、１例か２例は組織のＬＡＴ１を染めて、

染まってるんでＢＮＣＴの適用がないでしょうか

と相談を受けます。ＦＢＰＡ－ＰＥＴはとれなか

ったけどもＬＡＴ１が染まったので、適用ありと

してやっていきたいと。そういうことがあります

よね。ＦＢＰＡ－ＰＥＴの普及とＬＡＴ１の組織

ですね、ただ組織は当然とれるところにあるかないかですから、そういった意味では非浸潤性とかはＦＢＰＡ

－ＰＥＴでもいいのかなと思いますが、手術でとって詳細調べれたらＬＡＴ１でもいいです。両方を組み合わ

せて使えばいいんじゃないかな、という気は致します。 

 

井川： 切畑先生いかがでしょう。 

 

切畑： 今大阪大学の金井好克先生と共同研究をやっているんです。その中で分かってきたことは、ＬＡＴ１

の発現というのはかなり不均一。均一でないですね。だから本当にその組織をとってＬＡＴ１抗体で染めて、

きちっとしたことがわかるかどうかということは、もうちょっといろんな実験データをとらないわかりづらい

と思います。 

 

道上： ありがとうございます。私もＬＡＴ１をまず染めるというのは一つのファーストステップとしては良

いことだと思うんです。高い事っていうのはそれはそれで一つ良いことだと思いますが、切畑先生が出されて

いましたように、正常細胞ではＬＡＴ２とＬＡＴ１は同じくらいの発現率という事ですかね。ＬＡＴ２に関し

ては、腫瘍と正常と同じぐらい発現があるという様な。 

 

切畑： ＬＡＴ２はがん細胞に発現しない。 

 

道上： 神戸学院大学の先生方が発表されたように、ＬＡＴ１の選択的阻害薬というのが使われて、実際にい

わゆるＢＰＡ取り込みを見ていらっしゃいます。５０％くらい阻害されますけれども、濃度を上げていっても

なかなか１００％に近づかないという風に報告されております。そうしますと、また別な経路でのＢＰＡの取

り組みもあるかもしれません。そういうのを見つけて、いわゆる組織染色、遺伝子検索をしていくことも大切

かなと思っております。 

 

切畑： ＢＰＡはＬＡＴ１の取り込みは早いけれども、時間を経ると例えばエンドサイトーシスとか別の経路
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で取り込まれていると思います。必ずしもＬＡＴ１が全

てではない。それからＬＡＴ１の阻害剤というのが最初

市販されていたんだけど、そのあとコマーシャルに売っ

ている会社と作った人の間に特許関係でもめて、最初の

ものは手に入らなくなっている。神戸のチームはその最

初の阻害剤を使っていないので、その点は留意が必要。 

 

井川： 詳しくご説明いただきましてありがとうござい

ます。その他、フロアの方ご意見ございますでしょうか。

もうちょっと時間がありますので、ホウ素薬剤の投与方法についてご意見いただければと思います。現在、ホ

ウ素薬剤は静脈内投与されていると思います。ＢＰＡや他のホウ素薬剤、新しい開発中のホウ素薬剤の他の投

与方法とかいうのは考えられますでしょうか。鈴木先生お願いします。 

 

鈴木： やはり腫瘍に均一にとなると基本的に静脈投与になると思います。昔はＢＰＡを使う時に溶けません

ので、私も一番最初にやった実験の時には、ねずみに飲ませてたんですね。経口でチューブを突っ込んで。そ

れでもやっぱり量は当然必要なんですけれども、経口投与でいければ患者さんも楽というのがあると思います。

経口でも血中に吸収されるだけですから血流にのっていきますので。肝臓がんの時は動注がありましたけど、

それはちょっと特殊ですね。一般論としてはやっぱり静脈投与になると思います。 

 

井川： その他の先生いかがでしょうか。宮武先生いかがでしょうか。 

 

宮武： 私は脳腫瘍を治療することが多いんですけれども、脳腫瘍の治療には、Ｄｒ．バースは動脈からＢＢ

Ｂを高浸透圧力で開いておいてＢＰＡを入れると、たしかに腫瘍内濃度は上がります。だけれども、正常の組

織にもある程度入るのでちょっと私は怖いのでやったことがないんですが、一つの手かもしれません。それか

ら、何らかの薬剤でダイレクトにブレインに入れる、ゆっくり入れる方法、コンベクションエンハンスドデリ

バリー等でＢＰＡの入りにくい細胞に入れることは可能かと思います。でも、あくまでもやっぱりＢＰＡの静

注がベースにあって、次のセカンドルートを考えるべきだと思います。 

 

井川： 瀬戸先生お願いします。 

 

瀬戸： 先ほど鈴木先生がちょっと言っておられた動注の可能性ですけれども、頭頸部においては動注も可能

ではないかなと思います。無責任なことを言ってはいけないんだけれども、他の部位よりも頭頸部は動注がや

りやすい、かなり超選択的にできますので、それも手かなと思っております。 

 

道上： 瀬戸先生がおっしゃられたように、表面に出ているような頭頸部がんですとか、メラノーマといった

例は、投与量も考えますと局注も考えられます。切畑先生よくおっしゃいます、いわゆる総額といいますか、

お薬の値段というのも大事ですので、実際今使っている値段よりも何十分の一になる可能性はあると思います。

実際は局注でどのくらい入るのかとか、全体に均一にいきわたるのかということもありますけども、そういっ
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た手法も考えていく必要があるのかなという風に思っております。 

 

井川： フロアから特にご質問ありませんでしょうか。 

では治療について少しご質問させて頂きたいと思います。

切畑先生のスライドにもありましたように、１９５１年

の時代はボラックス、ホウ砂というものを用いて原子炉

の熱中性子を使用していました。その後１９６８年にＢ

ＳＨ、１９８７年にはＢＰＡが開発されました。さらに、

１９９４年からは熱外中性子を使うようになり、６年前

からは加速器を用いたＢＰＡと熱外中性子の組み合わせ

で現在行っている状況です。現状ですけれども、厚生労働

省の発表で、薬も中性子線も先駆け指定されたということで、１年かかる審査も半年で終わるので、来年ぐら

いにはＢＮＣＴの治療が病院で始まるのではないか考えております。皆さまご存知の頭頸部がんの第一症例の

患者様は、平成１９年に「医用原子力だより」でお手紙を書かれてます。お医者さんの目線でなくて患者さん

の目線から言うと、まずＢＮＣＴはＱＯＬがすごく良かった。そしてもう一つは、第一選択としてＢＮＣＴを

うけたかったという声が届いております。この患者さんのケースですと、再発であったということと放射線治

療を途中で断念した患者さんだったということで、ＢＮＣＴをはじめに受けたかったということです。最後に

病院でＢＮＣＴを受けたかったということ、それはやっと叶えられたかなと思っております。そこで、前回の

第 1回の時も討論になったと思いますが、ＢＮＣＴファーストチョイスとしての可能性について皆さんにお伺

いできればと思います。宮武先生、いかがでしょう。 

 

宮武： 第一選択でやるためには、それだけの十分なデータを出さないと。新規診断の膠芽腫で私たちがやっ

たのはそういう意味なんですね。正直に言って、今でもそうですが、標準治療には負けなかった、というのは

事実です。再発の悪性神経膠腫には、ＢＮＣＴぜひやった方がいいですよ、と私は自信を持って言えます。だ

けれども、新規診断の症例で絶対ＢＮＣＴ最初がいいかと言われると、コストとベネフィットを考えると、ん

ーっていうのが正直なところだと思います。それに打ち勝つためには、やはり臨床試験を繰り返して、あきら

かにファーストチョイスの治療としてもこれが自信を持って勧められることを証明した上でなら、もちろんあ

りだとは思います。 

 

井川： ありがとうございます。瀬戸先生いかがでしょうか。 

 

瀬戸： もちろん宮武先生のおっしゃる通りです。今度治験をやったのは再発頭頸部がんなんですが、将来的

には再発例ではなくて、もっとアーリーステージのがんに適用したいなというのが私の夢でございます。１回

の照射で歯医者さんに行くような感じをもってがんを治したいと。そういうような夢をもっておりますが、多

分私の生きている間にはその夢は実現しないだろうと思います。ありがとうございました。 

 

井川： 鈴木先生お願いします。 

 



16 
 

鈴木： 僕も皆様と同意見なんですけれども、ファーストチョイスは、特に放射線治療医の立場でいきますと、

まず放射線が当たっていない患者さんですね。その患者さんでまずＢＰＡを使うというところを少し気にする

かもしれません。やっぱり理論的にはＢＰＡは休止細胞とか入らない細胞がありますので、１回の照射で、新

規の時にやると理論上は放射線がしっかり当たらない細胞があるというラショナーレになってしまうんです

ね。そうすると通常放射線治療はＩＭＲにしろ何にしろターゲットのＧＴＶに関してしっかりあてれますので、

ＢＮＣＴのファーストチョイスは理論的に難しい。もしするんでしたら、例えば２回、３回とか分割してしま

う。その基礎データをしっかりとって、ある程度いろんなデータを集める。例えば少なくとも動物実験レベル

で３カ月するとＢＰＡがほとんど全部入るとか。方法はわかりませんけれども。なかなかファーストチョイス

でＢＮＣＴっていうのは難しいかなと思います。進行頭頸部がんでは放射線治療と抗ガン剤が標準治療であり

ます。手術もありますけれど、やはり一定の割合で再発しますので、臨床研究をしっかりやっていって、本当

に慎重にファーストチョイスとして、症例を選んで臨床研究でデータを積んでいくしかないんじゃないかなと。

ただ、ＢＰＡ－ＢＮＣＴを１回治療というところは潜在

的にあります。やはり再発でやってきたというのは、放射

線治療をやった患者さんでは、もう１回通常放射線は受

けれないので、ＢＮＣＴと放射線というラショナーレが

成り立ちますから、臨床研究は組みやすいんです。しかし

ファーストチョイスでＢＮＣＴというのは、ＢＰＡ－Ｂ

ＮＣＴでまず１回治療者のやり方でやる時には、なかな

か倫理的な問題とか、かなりハードルも高いんじゃない

かなという風に思っております。 

 

井川： 道上先生いかがでしょうか 

 

道上： メラノーマという事を考えますと、やはりメラノーマセンターの山﨑先生と相談します。メラノーマ

で行われております、１期症例の５年生存率が９５～１００％と言われますと、やはりメラノーマセンターの

先生方には、まず手術をお願いするという事になってくると思いますので、なかなかそこで最初からＢＮＣＴ

というのは言えないですが、進行例ですとか再発例に関しましては、積極的にＢＮＣＴをオンしていくといっ

たことを考えていくのがいいと思います。 

 

井川： ありがとうございます。フロアからございませんでしょうか。 

では、先生方から新しい治療法、特に瀬戸先生から新しいがん治療のご紹介がございました。今様々な新しい

がん治療が出てきてまして、がん治療もトリートメントからマネジメントへという時代です。１９００年代の

切除する治療法からノーベル賞の免疫療法など様々な治療法が確立されていると思います。ＢＮＣＴと放射線

治療も含め、新しいがん治療の使い分けや選択について、皆さんのご意見をお願いいたします。。南東北病院

も大阪医科大学もＢＮＣＴを導入されておりますので、宮武先生、どうやってＢＮＣＴを患者さんに説明する

か、どういう風に運営するかも含めてお願いします。 

 

宮武： ＦＢＰＡ－ＰＥＴでスクリーニングして、ＢＰＡの取り込みがある程度広がれば、やっぱり殺す作
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用の担い手がＨＩＧＨ ＬＥＴですのでＸ線の感受性を問わない、これはすごく大きな魅力だと思います。

ですから、僕の考えは再発でＦＢＰＡ－ＰＥＴで取り込みがあれば積極的にやればいいと思うし、道上先生

が話されたようにオブチーボなんかの併用は私は大いに可能性があると思っています。 

 

井川： ありがとうございます。 

瀬戸先生、南東北病院もＢＮＣＴ施設なので、どうでしょうか。 

 

瀬戸： ＢＮＣＴはまだ治験中で何も言えないんですが、

基本的に全く先生方おっしゃる通りで、きちっと地道に進

めていかなければならないということは、重々わかってい

るんです。ＢＮＣＴのいいところは、１回照射してもまた

もう１回照射ができるという事、２回ぐらい照射ができる

という事。それから、手術ができるという事ですね。うま

くいかない場合に、すぐそれをキャッチすれば、そこから

手術ができる。普通のリニアックの放射線治療をファース

トにした場合には、大体再発してまわってくるときには焼

け野原になってまして、手が付けられない状態なんですね。そういう事からして、いろんな可能性をもってい

るので、できればファーストチョイスにするという事も、一つの選択肢として考えて頂きたいという風に思っ

ている次第です。 

 

井川： 鈴木先生お願いします。 

 

鈴木： 他の治療の組み合わせということですね。新しいがん治療ということで放射線治療に言及しますと、

やはり大きい肉腫とかは、重粒子治療の今井先生、非常に著名な放医研の先生がスライドで講演してくれたん

ですけど、マルチイオンセラピーと言って、より難治性が高い所にはもうちょっと重い原子を使う、重粒子も

さらに使い分けをするということを報告してるんですね。その時のスライドで皮膚直下、皮一枚の所はＢＮＣ

Ｔでとスキームも書いてくれたんです。医療機関の状況として重粒子などはまだ普及しませんけども、陽子線

治療とかでいきますと、ＢＮＣＴは深いところは今現在、基本的には無理ですので、そういう放射線治療です

ね、皮膚直下の難治性の肉腫とか、大きい腫瘍を作った場合、体幹部に作った場合にはＢＮＣＴがいい。四肢

ですと、加速器でいろんな方法ができますので、多方向いければ、結構いけるんじゃないかなと。体幹部で大

きいと普通重粒子線治療になるんですけれども、皮膚直下ですと重粒子線治療だと結構皮膚損傷が強すぎて、

なかなか治療に難渋すると聞いておりますので、そこはＢＮＣＴでやってもらって、深いところは重粒子線治

療でしっかり治すというような形で、いろんな放射線治療と組み合わせて頂ければ。加速器がありますと年間

１００例２００例は治療できますので、いろんな使い方をしてほしいな、という風に思っております。 

 

道上： そうですね、宮武先生に教えて頂いたんですけれども、やっぱり抗血管新生療法なんかを併用する場

合というは、腫瘍の血管がなくなっていきますので、ひょっとしたらＢＰＡの取り込みなんかが非常に悪くな

ってくる場合もあると考えます。やはりそれはＢＮＣＴの効果を減弱する可能性もありますので、タイミング
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ですとか、治療法の併用をきちんと考えないと、ＢＮＣＴを実際にやったけど思うほど効果が出なかったとい

う可能性もあるんじゃないかなという風に思います。 

 

宮武： 実際にベバシズマブ併用下で再発してきたＧＢＭは僕は１回か２回スキップします。それで、ある程

度血管が生えたときの方がＢＰＡの取り込みが高いというＰＥＴのデータも持ってますので、その間はステロ

イド等で少し粘って、ＢＮＣＴをすれば後はベバシズマブを再開するというようなストラテジーで挑んでいま

す。 

 

切畑： 僕は臨床医でないから今のような議論にはなかなか入っていけないんだけども、ホウ素薬剤、ＢＮＣ

Ｔのホウ素薬剤を作っているものとしては、ポスト抗体医薬という事を考慮したホウ素薬剤を作る必要がある。

それは、実際の治療にどれだけ役に立つかという事ではなくて、次の研究費を稼ぐために。ポスト抗体医薬と

してどのような可能性があるかという中でのひとつは、中分子だと思う。もちろん私達も、中分子をやってい

るわけですけれども、抗体と同じような効果のある中分子というのが幾つか出てきているので、そういうもの

にホウ素を入れてに利用していく、その中には当然がん幹細胞なんかに対しても効果があるとか、そういうも

のが出てきている。恐らくこの中におられる研究者の方がそういうところにターゲットを絞って研究をされる

と、次の研究費が獲得できるんじゃないかという風に思います。 

 

井川： 貴重なご意見ありがとうございます。では、フロアからそれぞれの先生に質問したい方がいらっしゃ

ったら是非お願いします。おられませんでしょうか。大丈夫でしょうか。それでは今日は本当に長い間皆さん

お付き合い頂きましてありがとうございます。盛大な拍手を最後にお願いします。 

 

 


