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研究要旨 
臨床研究の実施と平行し、将来的にHDMACの治験を行うために必要な非臨床試験および製品の品質・製造
関連試験を実施する。 
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Ａ．研究目的 
臨床研究で使用する高密度スキャフォールドフ
リー脂肪由来幹細胞構造体（High Density 
Mesenchymal stem cell scaffold free Autologous 
Construct：以下、HDMAC））について、これまで
の研究では家兎骨軟骨欠損モデルに自家移植した
結果、組織学的に良好な骨軟骨の同時再生が得られ
移植後 4 年以上経過後も滑らかな再生軟骨が維持
されていることが分かっている。加えて、臨床研究
開始に向け実施したミニブタでの脂肪由来幹細胞
構造体での移植試験においても同様の結果が得ら
れている。また、核型分析、腫瘍形成試験などの安
全性試験、細胞の品質に関する試験についても実施
した。 
本製品について将来的な治験実施・薬事承認取得
を目指すためには、これまで実施した試験では不足
していたり、規制要件に応じていない手法での実施
であったりするため、本事業内で必要な非臨床試験
等を完了することを目指す。 

 
 
Ｂ．研究方法 
非臨床GLP試験・製造関連試験の開始 
(a) ミニブタ移植試験の実施 
治験開始に向け必要なミニブタでの移植試
験計画を立て、委託試験を開始する。 

(b) 製品製造工程の最終化 
治験で使用する細胞構造体製品の製造法、
品質管理試験、規格等を検討し、PMDAと
の協議も踏まえ最終化する。 

 
（倫理面への配慮） 
非臨床試験は動物実験等の実施に関する基本指針

を遵守して行う。 
 
 
Ｃ．研究結果 
（a）ミニブタ移植試験の実施 
治験開始に向け必要なミニブタでの移植試験計画
を立て、委託試験を開始した。 
適齢期のミニブタ確保、委託施設の空き状況から

2014年 12月に（株）日本バイオリサーチセンターと契
約を締結。12月末にミニブタ 2頭を入手し、2015年 1
月に試験を開始した。ミニブタから脂肪組織を採取し、
HDMAC を作製後、ミニブタ 2頭に HDMAC を移植
した。現在、安全性を確認しながら、経過観察中であ
る。 
平行して将来の適応拡大を目指して、荷重部への
移植および、欠損面積の拡大を試みた。 
大腿骨内顆部の荷重面に従来と同じ直径 5 ミリ
の欠損部を作成し HDMAC を移植したところ、従
来の非荷重面移植と同じプロトコールにも関わら
ず同等の軟骨・骨の同時再生が得られた。また、膝
蓋骨滑車溝に、直径 5ミリの欠損を連結した楕円状
の欠損部に HDMAC 2本を移植したブタでも円滑
な関節面の再生が得られており連結部も非常にス
ムースに再生されていることが確認できた。 
加えて、本研究の基礎となった家兎を用いた骨軟
骨同時再生のデータを集計し、論文化して公表した。 
また、骨軟骨再生に必要な分子メカニズムを生化学
的に解析した。 
（b）製品製造工程の最終化 
治験で使用する細胞構造体製品の製造法、品質管
理試験について検討し、文書化を進め、最終案をとり
まとめ中。PMDA との協議を踏まえ、最終化する予定
である。 

 
 
Ｄ．考察 
より広範囲の欠損領域へ適応範囲を拡大できる
可能性も示唆されたが、薬事承認取得を目指す最終
製品について、非臨床試験データを取得することを優
先し、次年度以降の研究を進める必要がある。 



 
 
Ｅ．結論 
治験開始に向け、必要な非臨床安全性試験に着
手できた。今後本事業期間内に十分なデータを取
得するとともに、PMDAとの協議を続け、治験開
始に必要な安全性および品質のデータを揃える。 

 
 
Ｆ．健康危険情報 
非臨床試験のため該当なし 
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