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第5回 先進医療会議 議事次第

日時 平成25年4月19日 (金)
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会場 .中央合同庁舎5号館
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議 題

1 新規技術 (2月受理分)の先進医療 A又は先進医療 Bへの振 り

分 け結果について

(先 - 1) (別紙 1) (別紙 2)

2 先進医療 Bに係 る新規技術の科学的評価等 について

(先 - 2) (別紙 3)

3 その他

(先 - 3)
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先進医療の内容 (概要)

先進医療の名称 特発性肺線維症の急性増悪患者に対するトレミキシンを用いた血液浄化

療法の有効性及び安全性に関する探索的試験

適応症 特発性肺線維症の急性増悪

内容

(先進性)

予後不良の呼吸器難病である特発性間質性肺炎､特に特発性肺繊維症(IPF)はしばしば急

性増悪を発症し､致死的な転帰をとる｡JPF の急性増悪に対して､ステロイ ド大量療法､

免疫抑制剤､抗凝固薬等が用いられているが､これまでの海外からの報告では､発症 3 ケ

月後の死亡率が90%以上との極めて予後不良であり､新たな治療法の確立が望まれているo

対して､エンドトキシン除去向け血液浄化暑旨として開発されたポリミキシンB固定化繊維

カラム (PMX)による血絃浄化療法の有効性が報告されてきているO

厚生'AI'働科学研究による難治性疾患克服研究事業 ｢びまん性肺疾患に関する調査研究 (平

成 20年～平成 22年)｣においても､後ろ向き追跡による臨床データのみからの解析ではあ

るが､PMⅩ療掛 こよる肺酸素化能の改善､P/F比の改善､IPF急性増悪 73症例の 3ケ月

後の生存率 344% (死亡率 656%)等の結果が報告されているC

本申請では､IPF を含む間質性肺炎の急性増悪病態に対する有用性が示唆されて来た

PMX療掛 こついて､その有効性および安全性をさらに評価するための多施設による前向き

試験として､まずは､E]本医科大学および神奈川県立循環器呼吸器病センターにおいて､

探索的に有効性および安全性を少数症例において検討するものである0

(概要)

本研究に組み入れた全ての患者に対し､薬物治療 (ステロイ ド大量療法､好中球エラスタ

ーゼ阻害薬及び免疫抑制剤の併用療法)に加えて､トレミキシンを用いたPMX療法を施行

する｡PMX療法は､抗凝固剤 (ナファモスタットメシル稗塩 30Jngノ時)投与下で,流量

6〔)～100mL/分､ トレミキソン 1本につき6時間以上 (24時間まで)､最低 2本 (最大 3

本)を使用することとし､PMX療法終了後 12週間まで経過観察する｡

安全性を評価すると同時に､有効性としては､短期的 (pMX療法終了 1週間後まで)に

はBrri酸素化能 (P/F比および AaT)02)の改善を､中期的 (PMX療法開始後 4週間及び 12

週間後)の生存率を観察する｡

(効果)

PMX療法が効果を示す場合には､肺酸素化能改首による呼吸状態の改善が短期効果とし

ては期待され､その結果として､人工呼吸器使用期間の短縮による患者のQOL向上 そし

て､急性増藩に対する生命予後のTG]上-とつながることが期待されるO

(先進医療に係る費用)

本治療でPMXを3本使用 した場合U)総費用は3,fun,340円と算定される｡このうら､患

者負担分は 1,221.592円であり､先進医療部分の費用は244.000rr](1阿分)であるoPMX

カラムは機器提供会社より無償掟供されるので費用は含まれないn

(⊃



様式第3号 (つづき)

先進医療の実施計画

様式第 3号 ｢1毒手完｢

1.先進医療技術 の名称

特発性肺線維症の急性増悪患者に対する トレミキシンを用いた血T夜浄化療法の有効 性及び安

全性に関する探索的試験

呈二｣ .使用す る医薬 品又は医療機器について

①使用す る医療機器 (末永認又は適応外のものか ら記載す ることU)

医 療 製造販売業者 型 薬事法承認 薬事法承認 薬事法上の

機器名 名及び連絡先 式 又は 又は 適応外使用

認証番 号 認証上の適応 の該 当

(16桁) (一生 1) (注2)

町 2-I-1 TR-55IL 装置= 適応内

JUN505 適応内 )

式会社

T355-0002

10 装置○

②使用する医療材料 (デ ィスポーザブル)及び医薬品

(未承認又は適応外のものか ら記載することD)

品 目銘 製造版 売業者 班 薬事法承認 薬事法承認 薬事法上の

名及び連絡先 格 又は 又は 適応外使用

詑ill:卜の適応 の該当

(16桁 ) (注 1) (注 2)

東レ株式会什 PMX-20ーモ 本品は.エンlJトキシン血可 適応外
l

町2-1-1 一J~い 病

用浄化器､ j

③医療機器､医療材料又は医薬品が薬事法上の適応外使用に該当す る場合の薬事法承認

一部変更申請状祝医療機器名又は品 R名 薬事法承終一部変更申請状況

な し

④医療機器 ､医療別科又は医薬品が薬事法上の未承認又は適応外使用に該当す る場合の使

用方法等

pMX 施行のプラッ トア クセス として主に患者の大腿静脈やLLJ頚静脈にダブルルー

メンカテーテル を挿入す るo血液ポンプを用いて流量を 60-100ml/分で直接血液湾

流を行 うol棚 施行時の抗凝固剤 として､ナ 7アモスタッ トメシレー トを用いる0

⑤未承認又は適応外の場合は,口に レと記載す る｡

当該 医薬品 .医療機器について､薬草承認の申請時及び取得時において

申請企業か ら情報提供がなされ ることとなっているo

注 1)薬事法承終又は路証上の使用E]的､効能及び効果を記入十ること｡

江2)薬事掛 こおいて適応外使用に叛当する場合は r適応外｣､薬草法で承認された適応の範囲内の使用

の堤合は ｢適応内｣と記載することA

2- 2 海外での東認 に関する情報

米国での薬事承認の状況

兵事承認はない｡

ただ し､重症敗血症 と対象 とした治験 (第III相)を実施 中｡ sa上etyandEFLCaCYOrPolymyx･nB

HenoperrusIOn(PMズ)rorScptlCSh(ヾk(EUPm TES) NCTOIO46669

欧州での薬事承認の状況

cEマーク取得 済みO

イタリア､スペインで販売中Jフランスでは臨床試験実施 年㌧ EfrectsorHe1-10PerlusLUnW･tha

polymlXITIBMembranelnPemonltlSWlttlSepL･cShock(ABDO-Lax) NCTD1222663

∈)



様式第5号

先進医療の内容 (概要)

l別紙2-1 】

先進医療の名称 腎機能障害を伴 う患者を対象としたリーナルガー ドによる造影剤腎症防

止

適応柾 冠動脈形成術､末柿動脈形成術などカテーテル治療を受ける造影剤使用患者で､

腎機能が中等度､高度障害

内容

(先進性)

造影剤腎症に対する治療は､軽症腎障害に対する生理食塩水の術前､術後の輸液治療以外

には､多くの治療方法が検討されてきたが､明らかな有効な治療方掛 ま示されていないD

特に中等度以上の腎障害を有する症例に対 しては､唯一､Marenzlらが Nttw EnglI

MedlClneに､術前､術後のcontlnuOllShclnOBItratlOn(CHF)治療が有効であると報告 したO

その追試試験で､特に術前のCHFが有効であることが示されたCこのリーナルガー ドの発

想は腎臓内の濯流を術前から増加させて造影剤を早く洗い流 し､自動的に輸液を調節して

体頼バランスも保つという人体の仕組みをうまく任かした方法であるa

(概要)

使用方法等 造影剤を使用するカテーテル滑療開始の90分前に輸液ルー ト確保のため 18G

ンプに装着する030分以上かけて､250mlの生理食塩水をボーラスで輸液するoなお左室

駆出率が40%以下の症例では､生理食塩水のポーラス投与量を150mlに減量するD左重駆

山率が30%以下の症例は適応外｡30分以上の後､排尿がく3n〔Iml/時ならばフロセミドを

025mg/Kg静脈授与するOフロセミド投与約 1時間後､排尿が>30DmI/時になったら､

カテーテル治療を開始する｡最後の造影剤注入から4時間はリーナルガー ドによる輸液排

尿バランスシステムを稼動させ終了となる｡

(効果)

既存の生理食塩水投与などの治療法に比較して､約半分に造影剤腎症発症を防止し､術後

の院内透析治療､死亡などの急性期合併症を抑制する｡また慢性期の腎機能障害の進行､

透析導入の抑制が期待されるO

(先進医療にかかる費用)

輸液などディスポセット (18,OOO円)は､当院委任研究費にてこれを購 うD

リーナルガー ド機器本体 (10000円)は無償貸与のため､患者負担は生じないD

○

様式第 3号

先進医療の実施計画

1.先進医療技術唖 迩

腎機能障害を伴 う患者を対象としたリーナルガー ドによる造影剤腎症防止

2-1 使用する医薬品又は医療機器について

任)使用する医療機器 (未承認又は適応外のヰーのから記載すること｡)

JB雌2｣2i

②使用する医療材料 (ディスポーザブル)及び医薬品

(未承認又は適応外のものから記載すること｡)
品目名 製造販売業 規 薬事法承認 薬事法承認 薬事法上の

著名及び述 格 又は 又は 適応外使用
絡光 認証番号 認証上の適応 の該当

(lら桁) (往 1) (注2)

リーナルガー ドセット P L Cメディカルシステムズ 滅 菌済 み1 回使用 無し 無し 無し

③医療機器､医療材料又は医薬品が薬事法上の適応外使用にま亥当する場合の薬事法泉認

一部変更申請状況

医療機器部又は晶El4', 薬事法承認一部変更申請状況

④医療機岩旨､医療材料又は医薬品が薬事法上の未承認又は適応外使用に該当する場合の使

用方法等

血管形成術開始前に 250ccのポーラス輸液を施し導尿カテーテルをリーナルガー ド

の尿バッグにつなぐ07uセミトを静脈注射 L､本体デ ィスプレイに時間尿が300cc

になったことが表示されたら血管形成術を開始する｡術中､術後4時間はシステムを

稼働させ､必要に応じて輸液バッグや尿バ ッグを交換する｡術後4時間以上経過 した

らシステムを停止 し､輸液ライン､草炭カテーテルを抜く｡



様式第3号 (つづき)

⑤未承認又は適応外の場合は､口にレと記載する｡

当該医薬品 ･医療機器について､薬事承認の申請時及び取得時において
申請企業から情報提供がなされることとなっている｡

注])薬事怯承誰又は罷証上の使用日的､効能及び効果を記入すること｡

注2)薬事法において適応外使用に鞍当する場合は ~適応外｣､薬事法で敢許された適応の範囲内の使用

の場合は ｢適応内｣と記載すること｡

2-2.海外での承認 に関する情報

米国での薬事承認の状況

無 し､PMA(premarketapproval)申請用臨床試験 (CIN-RG)の初回例が 2012年 1月に実施

された

欧州での薬事森認の状況

cEマーク有 り (2007年 12月) (添付 3)
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1 別紙 3 1

(別添様式第3-1号)

満座医療の名称 食道癌根治的治療後の難治性良性狭窄に対する生分解性ステント留置柿

食道痛板碑的治療後の難治性良性狭窄

(先進性)

本治療津の特徴は.I)1回のBD-stel､t留置術による難治性良性狭窄の改善状憶がEEjDと比較し

て長(続くこと､2)BD-BterLtを用いることで､抜去時合併症の発生が想定されないことが挙げられる｡

EBDを5回以上行っても拡張が改善されない難治性食道良性狭窄患者にとケ亡､長期間.繰り返し行

う治療や食事通過障害症状の継続は身体的.精神的.経済的苦痛を伴うものである0本治療はこれ

らを改善しうる有用な治療であると期待される｡

(概要)

BD-3telltは外科吸収糸で使用されるpolydloxanoneを素材としており､po】ydlOXanOneが加水分解

反応することにより､留置後約15-3か月程度でステント構造が分解･唆収されるという特性を持つ｡

BD-slerltの長さは60､80.100mrrLの3種類があり､狭窄に応じたステントを】選択するOステント留置術

は､付属のデリバリーステントを用いて内視鏡的に行う,狭窄が強くデリバリーデバイスが通過しない

と予測される場合,留置前にデリバリーデバイスが通過するための拡張処置として､ステント留置前に

EBD､プシーもしくはradlalmcLSIOnandcuttmg(R】C)を行ってもよい｡

(効果)

2010年に食道消化性狭窄･術後狭窄21名に対する臨床試験 (BEST study)が報告され てい

る｡有効性としては､9/20名 (45%)においてdysphaFm f陀e〔固形の食事摂取可能)が達成され

た｡また､症状が再燃した患者においても､症状再燃までの期間は19±4過とその無症状期間

は長く,かつ再燃後のEBD回数の頻度は有意に減少したという結果であった.また､他の文献

では､小規模な5tudyであるが､有効性は約5か月で6/18名 (33%)と報告されている｡

(高度医療に係る費用)

本試験では､BD-sterlt留置術が先進医療であり､その実費(12.036円)が患者負担となるoただ

し､BD-stentは株式会社バイオラックスメディか しから無償提供されるため,患者の費用負担は発生

しない｡

その他の入院･検査等の費用は保険外併用療養費として保険給付され､通常診療と同様の自己

負担が生じる｡

国立がん研究センター東病院

【別添】｢食道癌楓 治的治療後 の難治性 良性 狭窄 に対す る生分解 性 ス テ ン ト留置

術 ｣の被験者 の適 格 基準及 び選定方法 (申請書類 よ り抜粋 )

5 被鹸者の適格基盤及び選定方法

適格規準

1)食道癌に対する､食道切除術､内視鏡治療.放射線治療または化学放射線療法後に根

治切除 もしくは完全寛解が確認 され､再発が認められていない｡

2)以 卜のすべてを満たす､食道良性狭窄が認められる｡

① dysphaglaSCOre ≧ 2

② 汎用内視鏡 (先端径9111mm)が狭窄部を通過 しない

(卦 内視鏡的に悪性所見がない

垣)狭窄部位の全裸にて､病理組織学的に悪性でないことが確認 された

8)以下のいずれか もしくは両方を満たす､難治性狭窄である

Q)EBD もしくはブジーを合計5匝】以上で狭窄が改善 しない

(か 1匝]以上のRICで狭窄が改善しない｡

4)以下をすべて満たし､安全にステン トが留置できると考えられる

(む 狭窄部に､痩孔がない

(参 食道入口部から狭窄までが8cm 以上である

③ 狭窄長が8cm 以下である

5)登録時の年齢が20歳以上である

6)pLq収COG)が0-2である｡

7)以下のすべての条件を満たす.(すべての検査項目は登録前28 E]以内の最新の検査値

を用いるC)

① 白血球数 ≧ 3,OODhT)mヒかつ≦12,OOOhm3

② -モグロビン ≧ 90g/dL(登録に用いた採血 目前14 日以内に楓血なし)

③ 血小板数 ≧ 100,000hlm8

④ AST ≦ 1CN]IUnJ

(9 ALT ≦ 100IU/L

⑥ 総 ビLlノレビン ≦ 20mg/dL

⑦ 血清クレアチニン ≦ 2.0mg/dL

8)試験参加について患者本人から文碁で同意が得られている｡

除外規準

1)BD･sLe山 国置術前に拡張処置 CEl]D､ブジーまたはJilC)を行っても､デ リバ リーデ

バイス (径94mm -2SF)が通過 しない と予想される

2)全身的治療を要する感染症を有する｡

3)同時性重複癌oただし､局所治療により治癒 と判断され るCarclnOmBlnSltU (上皮

内癌)､粘膜内癌相当の病変もしくは無治療で経過観察中の前立腺癌は含めないC

4)登録暗点で食道癌に対する最終の放射線照射 日がGか月以内である⊃

5)狭窄部周囲にヨー ド不敬帯を有する､もしくは食道全体に多発ヨー ド不染帯を有 して

いる｡

6)モルl=ネなどのオビオイ 下笹痛薬を使用 している｡



7)抗血栓療法を必要とし､治療薬の休止が困難である0

8)礁下機能が著 しく低下 している､もしくは廃絶しているO

(脳梗塞後後遺症や咽喉食摘出後などによる礁下機能低下 .廃絶など)

9)妊娠中または妊娠の可能性がある､または授乳中の女性

10)ステロイ ド剤の継続的な全身投与 (内服または静脈内)を受けている

ll)その他､研究責任/分担医師が本試験を安全に実施するのに不適当と判断した患者

先進医療B評価用紙(第 2号)

評価書 … _

先進技術としての適格性

先 進 医 療の 名 称 食道癌櫨治的治療後の難治性良性狭窄に対する生分解性ステント留置術

社会的妥当性(社 会 的倫 理的 問 題 等 ) 匡]倫理的問題等はないロ
EL 倫理的問題等がある○

現 時 点 で の普 及 性 A_羅患率ー有病率から勘案して.かなり普及している○
B.羅患率､有病率から勘案して.ある程度昔及しているD

巨 庫 患率､有病率から勘案して.普及していない□

効 率 性 既に保険導入されている医療技術に比較して.巨コ大幅に効率的D
B.やや効率的.

C.効率性は同程度又は劣るo

将来の保険収載 の 必 要 性 匡 ]将来的I=保険収載を行うことが妥当○なお､保険導入等の評価lこ際しては､

以下の事項について検討する必要がある○

〔芸諾 の確認と.トラブルが起きたとき対応について検証が必要と〕

B.将来的に保険収載を行うべきでないo

総 評 総合判定= 囲 .条件付き適 .香

コメント:保険収載により患者負担の軽減､医療費の節減が期待できる○

安全性の確認､トラブルへの対応など確保されれば,広く普及する可能



平成 25年 3月 8日

r食道癌根治的治最後のJE胎位良性狭窄に対する生分解性ステン ト留置術 (盤理番号

003)Jの有効性 .安全性にかかる評価について

先進医療技術審査部会

座長 猿田 幸男

国立がん研究センター東病院から申請のあった新規技術について､先進医療技術審

査部会で安全性 ･有効性について検討を行い､その結果を以下のとお りとりまとめた

ので報告いたします｡

1.先達医汝の概要

先進医療の名称 :食道癌根治的治療後の難治性良性狭窄に対する生分解性ステン ト留置
節

適応症 :食道癌根治的治療後の難治性良性狭窄 (従来の治療法に抵抗性を有するもので､

内視鏡的に悪性所見がなく､かつ､病押学的見地から悪性ではないもの)

内容 :(先進件)

食道留置ステン トについては､すでに金属ステン トが薬事承認されているが､金属ス

テン トは,長期間留置すると穿孔を起こすため､適応は悪性腫虜による狭窄に限られて
いたo

良性の食道狭窄に対 しては､従来は､バルーン拡張術 (EBD)またはブジーが行われて

ては､有効な治療法の実用化が希求されていたo

本治療法は､難治性狭窄に対 して､数ヶ月で吸収される生分解性ステン ト (BD-stent)

を留匪するもので､その特徴 として､1)1回のBD.stent留置術による難治性良性狭窄の

改善状態がEBDと比較 して長く続 くこと､2)BD-stentを用いることで､留置による穿孔

の リスクが小さく､抜去時合併症の発生が想定されないことが挙げられるn

(概要)

BD-stentは外 科 吸収 糸 で使用 され る polyd血 aLIOne を素材 と してお り.

polydioxanoneが加水分解反応することにより､留直後約 1_5-3か月程度でステント構

道が分解 .吸収されるという特性を持つDBD.stentの長さは 60､80､100mmの 3種

類があり､狭窄に応 じたステン トを選択するOステント留置術は､付属のデ リバ リース

テン トを用いて内視鏡的に行 うC狭窄が強くデ リバ リーデバイスが通過 しないと予測さ

れる場合､留置前にデ リバリーデバイスが通過するための拡張処置として､ステン ト留

直前にEBI)､ブジーもしくはradialincisionandcuttin冒(RⅠC)を行つてもよいq

(効果)

2010年に食道消化性狭窄 .術後狭窄21孝.に対する臨床試験 (BESTstudy)が報告され

ている〇有効性 としては､9/20名 (45%)においてdysphagiafrce(固形の食事摂取可能)

が達成されたoまた､症状が再燃 した患者においても､症状再燃までの期間は19土4週と

その無症状期間は長く.かつ再燃後のEBD回数の頻度は有意に減少 したという結果であっ

たロまた､他の文献では､小規模なstLldyであるが､有効性は約5か月で6/l8名 (33%)と

(先進医療に係る費用)

本試験では､BD-Stent留置術が先進医療であり､その実費 (12,036円)が患者負担
となるG ただし､BD-Stentは株式会社バイオラックスメディカルから無償提供されるた

め､実費にBD-stcntの費用は含まれないo

その他の入院 ･検査等の費用は保険外併用療養費として保険給付 され､通常診療 と同様

の自己負担が生 じるo

申請医療機関 国立がん研究センター東病院

協力医療機関

2.先進医簾技術辞査部会における♯鼓概要

(1)開催 日時 _平成 24年 12月 18日(水) 16 30-17 50

(第2回 先進医療技術審査部会)

(2)議事概要

国立がん研究センター東病院から申請のあった新規医療技術について､申請書を基

に､安全件 ･有効性等に関する評価が行われたo

その結果､当該技術を ｢適｣として了承 し､先進医療会議に報告することとしたO

(本会議での評価結果)

(別紙 1)第2回先進医療技術審査部会資料3-10 参照

(本会議での指摘事項及び回答)

(別紙 2)先進医療73003に対する第2回先進医療技術審査部会における指摘事項

参照

3.先進医療技術牢査部会での検討結果

同立がん研究センタ一束病院からの新規医療技術に関して､先進医療技術審査部会

は､主として有効性 ･安全性等にかかる観点から論点整理を進め､それ らの結米を申

請書に適切に反映させ､その内容については構成員等が確認を行った結果､当該新規

技術の申請内容が先進医療として妥当であると判l析したO



第2E)先進医療技術蕃査部会

平成 24年 12月 18日

先進医療B 実施計画等評価表 (番号 003)

評価委員 主担当=大門

副担当 L11本+ 副担当 .田島 技術委員 北川

先進医療の名称 食道癌根治的治療後の鈍治性良性狭窄に対する生分解性ス

テント留置術

申請医療機関の名称 国立がん研究センタ一乗病院

医療技術の概要 BD-stentは外科吸収糸で捷用されるpDtydiDXan0neを秦

材としており､内視鏡的に留置後約1.5-3か月程度でステン

ト構造が分解 ,吸収されるという特性を持つ.バルーン拡

張術などの既存治療を繰り返しても効果不十分な食道癌格

治的治療後の難治性良性狭窄に対して.BD-stent留置術に

1.実施責任医師等の体制 匝 ･ 不適

2_実施医療機関の体制 圏 ･ 不適

3.医療技術の有用性等 陸 ･ 不適

コメント欄 :(r不適｣とした場合には必ず記載くださいo)

実施責任医師の要件として､申請書 (p23)には記載があるが､研究計画書中に

記載がないo医療機器の臨昧試験であるため､研究計画書中にも記載すべきと考え

るD

- 指摘により記載されたので､問題はない○

第2回先進医療技術事壬部会

平成 24年 12月 18日

頒度 (14%)であることが報告されていますO-般[=食道ステント挿入I=伴う

痔痛､違和感は装填部位が現部に近づ<ほど多いことが知られており.本試鼓

の適格規準に記載された ｢食道入口部から狭窄までが2cm以上である｣(届出書

p8)は.やや懸念を抱きますDすなわち食道入口部から十分な距離が確保され

た症例を対象とすることが望ましいと考えますD

2) ヨーロッパのCEマークは届け出制で.ある程度の基準を満たしていれば比

鞍的容易に取得できますので.市販後の臨床データが重要です8米国 FDAでは

phaseHlstudyを実施中の段階であり､真の意味での安全性 .有効性が確認さ

れていないものと判断し吉すO先行研究の対象症例数も限られており､販売元

企業側からもう少し詳細な縄簾データを提出してもらう必要があろうかと思い

ますo

3) 被験者に対して重大な事態が生じた場合の対処 (届出書 pT3)の記載とし

て適切な医療を速やかに行うが.医療費の減免やその他の手当はなし.という

解釈でよろしいでしょうか?

4) 届出書p23の医療機関としての当蝕技術の実施症例数を消化管ステント留

置術として5例は妥当でしょうか?少ない印象を受けます.

5) 食道良性狭窄は術後狭窄､内視鏡治療狭窄.化学放射線療法後狭窄など多

畦にわたり､それぞれにおいて本法の安全性.有効性は異なる可能性がありま

すO登録症例数を背景国子別に設定する必要はないでしょうか?

6) 試験実施計国書p15に多施設ランダム化比較試験の可能性について言及さ

れていますが､実施可能性.予定するデザインについてもう少し記載が必要で

すo

一 指塙により記載されたので.問題はなしヽ○

実施条件欄 :(修正すれば適としてよいものは.その内容を記載ください○)

4 同意に係る手続き､同意文書

5 補償内容

コメント欄 :(r不適｣とした場合r=は必ず記載くださいD)

説明文書については､質疑応答を経て所要の修正がなされた結果､問題点が解消

されたので.適とする｡

(患者相談等の対応が整備されているか､についても記載下さし＼B)

患者相談の対応は整備されている｡

実施条件欄 (修正すれば適としてよいものは､その内容を記載ください｡)



第2回先進医療技術巷査朝会

平成 24年 12月18日

【試験実施計画書等の評価】 評価者 =大門

6.期待される適応症､効能及び効果

7.予測される安全性情報

8_被験者の適格基準及び選定方法

9_治療計画の内容

10 有効性及び安全性の評価方法

11.モニタリング体制及び実施方法

12.破顔者等r=対して重大な事態が生じた場合の対

処方法

13 書式験に係る妃錦の取扱い及び管理 ･保存方法

14 患者負担の内容

15 起こりうる利害の衝突及び研究者等の関連組織

との関わり

16.個人情報保護の方法

コメント欄 ･(｢不適｣とした場合には必ず記載くださいD)
試鹸実施計画書等の評価については,資料 4-11に示すとおり.主に,主要評価

項目のdysphaglaSCOreの信硬性の担保のための対応策及びその評価方法,症例数

設計における閏値 ･期待値設定のために用いた根拠データ,拡張処置や狭窄原因の

主要評価項目-の影響について.確証 .指摘を行いました 結果としましては.こ

れら及びその他の点に関して修正がなされ ｢適｣と判断します.

実施条件欄 (修正すれば適としてよいものは.その内容を記載ください.)

【1-16の総評】

第2回先進医療技術審査部会

平成 24年 12月18日

圏 条件付き適 継続審議 不適

予定試験期間

実施条件 (修正すれば適となる場合は､修正内容を記載ください｡)

各委員からの指摘lこ対して修正が行われ.｢適｣と判断します_ただし.以下の

点で注意を要します

7 本試験は.食道癌屑治後の灘治性良性狭窄患者を対象として,生分解性ステン

ト留置桶において相応の効果を見込めるか否かを評価することを主たるEl的と

されています そこでは.本邦において,現時点では.いくつか存在する狭窄

原因の種類によって有効性 ･安全性の違いがあるか否かについて定かではない

だけに.この種頬による患者集団の不均一性を許容しながら難治性良性狭窄患

者として一括りにして対象集団として設定されています_ただし.数人の委員

から指摘があったように,この狭窄原EElの違いによって主要評価項目の成績が

異なる可能性があります 本試毒針よ この成績の違いを検証することを主たる

目的としているわけではないので.当然のことながら.その検証を可能にする

症例数は確保できていないことになります 狭窄原因の種類ごとのサブグルー

プ解析の必要性も指摘 しましたが,本試験の症例数では.このサブグループ解

析も事実上集計レベルであるので,本試験の範囲内では.むしろ臨床的な観点

からの詳細tj:検討がウェイ トを占めてくると考えられます_狭窄原因の違いに

ついて有効性 ･安全性をより適切に評価するためには.当然のことながら.相

応の症例数が必要になると考えます_

2_症例集積の結果,狭窄原因の種類において症例数が偏る可能性があります.上

記の lの点に留意すると,このことは.本試験の結果を実地へ還元する際の

Iimitatl0nにもなり得ます この点にはくれぐれもご留意ください.

コメント欄 (不適とした場合は､その理由を必ず記載くださいb)
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先進医療BO03に対する第 2回先進医療技術審査部会における指摘事項

先進医療技術名 :食道癌根治的治療後の難治性良性狭窄に対する生分解性ステ

ント留置術

日付 2013年 1月25日

所属､氏名 国立がん研究センター東病院 矢野 友規

1.同意説明文書3.2)に､

｢匡】立がん研究センター東病院の調査によると､2005年から2007年にEBDを受

けた方のうち､5回以上EBDを行っても狭窄改善 しない難治性 〔治療抵抗性)の

患者さんは約61%(110名中67名)いらっしゃいました｡｣とあるが､自施設で

実施 したものなのかt調査結果なのかわかりづらいので.明確になるような表

現とすること｡

【回答】

ご指摘ありがとうございますC当院の実績E=なL)ますので､以下のとおり修正

させていただきます,

修正後 ■

2905年から2007年J=国立がん研究センタ-東病院でEBDを受けた方のうち､5
回以上E8Dを行っても狭窄改善 しない難治性 (治療抵抗性)の患者さんは約61%

(110名中67名)いらっしゃいました｡

2.同意説明文書4.3)と4)について､単に ｢欧州ではすでに一般診療と

して使用されていますD｣と記載するのみでは､患者が本臨床試験の安全

悼 .有効性に対する期待を抱く可能性があるので､欧州における使用状況

と本臨床試験の内容の違い (既存の狭窄拡張術を行つても改善しない者に

【回答】

ご指摘ありがとうございます.欧州でも本臨沫試験でも､既存の拡張術を行っ

ても改善していない難治性狭窄に対して本ステント留置術を行うことに違いは

ありませんD しかし､欧州では狭窄背景として消化性狭窄であることが多く､

一方､本臨床試験では､食道癌治療後による狭窄を対象としていることの違い

があリますo Lたがって､以下の下線部のとおり､修正させていただきますu

#jf@ '

1) 開発状況

生分解性ステント留置術は欧州ではすでに一般診療として難治性の良性狭

窄の治療に使用されていますO欧州での難治性良性狭窄の多くは､胃酸の逆

ll

流によるものです｡

欧州で行われた臨床試験では難治性の良性狭窄患者さん 21名に生分解性

ステント留置術を行ったところ､9名の方に長期間r=渡って追加治療なく狭

窄症状の改善が認められました｡(改善が持続 しているのが確認されている

期間は､患者さんI=よって 25-88週間でしたo)追加治療が必要となった

目 名の方も､狭窄症状が再燃するまでの期間がおよそ19週と長く､追加治

療の頻度は減少していましたC

なお､国内においては､厚生労働省に承認されていない開発中の治療です｡

2)この臨床試験の意義

上述の通り､生分解性ステントは難治性狭窄の患者さんにとって既存の拡

張術に代わる新 しい治療になることが期待されます｡しかし､欧州では胃酸

の逆流による狭窄に対する倖用例の報告が多く 日本で問題になっている食

道がん治療による狭窄に対する使用例の報告は少なく その効果は十分には

わかっていません｡この臨床試験でrj:､食道がん治療後の良性狭窄を有する

患者さんのうち､既存の狭窄拡張術を行っても改善 しない方を対象に､生分

解性ステント留置術の有効性を評価することを目的に計画しました｡

3.同意説明文書7.に.この臨床試験に参加することによる直接的な利益は

ないとあるが､効果が得られる可能性があることと矛盾する説明にならな

【回答】

ご指摘ありがとうございますO経済的な利益がないことを記載 したものでした

が､紛らわしいので削除 し､｢7.臨床試験の参加に伴って期待される利益｣は

以下のとおりといたします｡

修正後

この臨床試険に参加することによって､本邦では承認されていない生分解性

ステントを使用することが可能です｡生分解性ステント留置術の効果が得られ

る可能性がありますが､そうでない可能性もあります｡

将来の患者さんにとってよりよい治療法を確立するための社会的な貢献とな

ります｡
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