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Ａ．研究目的 

難治性の拡張型心筋症の治療において、これまでの

補助人工心臓より心臓移植への橋渡し治療のみでは、

限界があるのが現状である。この限界を克服するため

に、本研究では、筋芽細胞シートの臨床応用の継続

を行い、最終的には、その有効性の検討と、保険医

療化を目指している。 

 本年度は、拡張型心筋症・虚血性心筋症に対する

新規治療の開発のため、筋芽細胞シートの臨床応用

を中心に研究を継続すると同時に、同臨床研究を終

了し、総括報告書を作成する。また、テルモ社企業治

験を終了し、臨床研究総括報告書とともに、PMDA に

提出し、筋芽細胞シートの条件付き承認を目指す。ま

た、拡張型心筋症に対する医師主導型治験（Phase 

2a）を申請し、治験届けを提出することを目的とする。 

Ｂ．研究方法 

１）骨格筋筋芽細胞シート移植による臨床研究

の実施（継続） 

 重症拡張型心筋症及び虚血性心筋症の患者に

対する骨格筋芽細胞シート移植臨床研究

(HM0801 号)の総括報告書を作成する。新規に採

択された。拡張型心筋症、虚血性心筋症に対す

る筋芽細胞シートの臨床研究（HM1303 号、

Prospective matched controlled study）を立

案し、実施する。 

２．筋芽細胞シートの薬事申請、及び拡張型心筋症

に対する医師主導型治験 

虚血性心筋症に対するテルモ社企業治験を終了し、

大阪大学臨床研究総括報告書とともにPMDAに提出

し、薬事申請を行う。拡張型心筋症に対する医師主

導型治験の承認を目指して、PMDA との面談等を行

い、治験届けを行う。 

 

（倫理面への配慮） 

１．臨床試験の実施に際しては、研究計画書（プ

ロトコール）に関して医学部医学倫理委員会

での承認を受け、「ヒト幹細胞を用いる臨床

研究に関する指針」に基づき厚生労働大臣の

意見を聴いた後、医学系研究科長の責任のも

と実施することとし、本人の書面による

informed consent を取得した患者のみを研究

研究要旨 

すでにヒト幹細胞臨床研究指針に適合した臨床研究として実施している、重症心不

全に対する骨格筋筋芽細胞シート移植による再生細胞治療法の安全性・有効性を検

証し、高度医療化、ひいては保険医療化することを究極の目的と見据え、重症心不

全 に 対 す る 新 た な 治 療 法 と し て bridge-to-transplantation か ら

bridge-to-recovery の再生治療の確立を目指す。 



 

対象とする。

２．基礎的研究において、遺伝子改変動物、プ

ラスミド

を用いる場合は、使用に際して遺伝子組み換

え生物などの使用等の規制による生物多様性

の確保に関する法律、カルタヘナ条約等各

法令・告示・通知に基づき研究を実施する。

３．動物操作に当たっては、本学の動物実験規

定に従って行なう。

 

Ｃ．研究結果

１．心筋症患者に対する筋芽細胞シート移植
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は安全に完遂し、

た有害事象は認めていない。

これまでの臨床研究にて、一部の筋芽細胞シート

移植患者において左室のリバースレモデリングが

認められており、症状、運動耐用能の改善を認め

ている。また、筋芽細胞シート移植を行った患者

の術前のデータを参考に、

Failure Model"

実際の生命予後と比較した。筋芽細胞シート移植

を受けた患者は、予測生命予後と比較して、良好

である可能性があり、今後のデータの

さらに精度を増した解析が可能であると思われる

 

２．筋芽細胞シートの薬事申請、及び拡張型心筋症

に対する医師主導型治験
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すでにヒト幹細胞臨床研究指針に適合した臨床

HM0801 号)で、安全性を主要評価項目とし

て実施した。重症拡張型心筋症及び虚血性

者に対する骨格筋芽細胞シート移植臨床

研究において、症例数
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重症拡張型心筋症及び虚血性

者に対する骨格筋芽細胞シート移植臨床

症例数 15 例を完遂し、

26 年度においては、拡張型

例、虚血性心筋症患者 3
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筋芽細胞シートの薬事承認、適応拡大に関して添付

した図
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Ｄ．考察
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験は、治験下での安全性の検証、及び有効性の探索

これまでの臨床試験、およ

Phase 2b 試験

本臨床研究に参加する患者は、既存の心不全治

の患者であり、

に提

との事前面談、対面助

言を行い、治験届けを終了し、現在患者候補を

 
筋芽細胞シートの薬事承認、適応拡大に関して添付

のような戦略を考えている。筋芽細胞シート

の薬事申請にて、条件付き承認が得られた場合、虚

血性心筋症に対して、承認後全例検証（レジストリー

症例数を積んで、安全性、有効性

また、拡張型心筋症に対する医師主導型治験にて

筋芽細胞シートの適応拡大を考えている。医師主導

型治験による拡張型心筋症への適応拡大に関しては、

テルモ社製の筋芽細胞シートによるデータが必要で

に

準拠筋芽細

胞シートを作成し、移植施設への搬送移植を考えて

また、今回の拡張型心筋症に対する医師主導型治

験は、治験下での安全性の検証、及び有効性の探索

これまでの臨床試験、およ

試験

本臨床研究に参加する患者は、既存の心不全治

の患者であり、
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ほとんどの患者が筋芽細胞シート治療を希望して

いる。本来、有効性評価の際、心不全患者のラン

ダマイズスタディーが妥当であるが、倫理的にコ

ントロールをおいたランダマイズスタディーは不

可能であり、当臨床研究のような特異な特徴を持

つ再生医療研究には、コントロールを置かなくて

も、有効性を統計学的に検証できるようなスタデ

ィーデザインの構築が必要である。 

また、慢性抗心不全薬特に再生医療製品の有効

性に関するエンドポイントを何にするかは今後の

薬事承認においては重要な課題である。 

厚生労働省研究班においては、生命予後、QOL

の改善が最も良好なエンドポイントとしているが、

生命予後の結果は時間がかかり、QOLに関しては、

的確な指標がないことをうたっている。また、FDA

においては、エンドポイントは死亡率、心血管・

心不全入院が妥当であり、左室収縮率は検証的試

験の有効性のエンドポイントしては認められない

としており、有効性の評価は困難が予想される。

今後、再生医療製品の有効性に関する評価手法が

認められれば、筋芽細胞シートのみならず、様ざ

まな再生医療製品、慢性抗心不全薬が上市する可

能性があるものと思われる。 

  

Ｅ．結論 

 本プロジェクトにより、筋芽細胞シート移植の

安全性を検証することが可能であり、有効性を探

索可能であった。本グラントに支援された臨床研

究をもとに、医師主導型治験の申請、及び、企業

治験を含めたシームレスな薬事申請への移行が可

能となり、今後再生医療製品の上市のモデルケー

スになるものと考えられる。 
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