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厚生労働大臣 殿 
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機
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所 在 地 

〒650-0047 

兵庫県神戸市中央区港島南町２丁目２番 

   TEL: 078-304-5200  FAX: 078-304-5990 

名  称 

 

財団法人 先端医療振興財団 先端医療センター 

 

研究機関の長 

役職名・氏名 
先端医療センター長  鍋島 陽一  

 

 

 

 

下記のヒト幹細胞臨床研究について、別添のとおり実施計画書に対する意見を求めます。 

 

 

記 

 

ヒト幹細胞臨床研究の課題名 研究責任者の所属・職・氏名 

慢性重症下肢虚血患者に対する自家末

梢血 CD34 陽性細胞移植による下肢血管

再生治療 

診療部 再生治療ユニット 血管再生科 

再生治療ユニット長 兼  血管再生科部長 

      川本 篤彦  
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ヒト幹細胞臨床研究実施計画の概要  

研究課題名 
慢性重症下肢虚血患者に対する自家末梢血 CD34陽性細

胞移植による下肢血管再生治療 

申請年月日 平成２３年６月  日 

実施施設及び 

研究責任者 

実施施設：財団法人 先端医療振興財団 先端医療センター     

川本 篤彦  
 

対象疾患  慢性重症下肢虚血（閉塞性動脈硬化症・バージャー病） 

ヒト幹細胞の種類  ヒト末梢血 CD34 陽性細胞 

実施期間、対象症例数 登録期間（試験開始から２年間）、26症例 

治療研究の概要 

１２ヶ月間の観察期間で治療の安全性および有効性を評

価することが目的。顆粒球コロニー刺激因子製剤(G-CSF)を

5日間皮下注射し、その後、アフェレシスにて静脈から単核

球を取り出し、磁気細胞分離装置を用いて CD34陽性細胞を

分離します。取り出した細胞を腰椎伝達麻酔または全身麻酔

下に血流の悪い下肢へ筋肉内注射にて移植します。 

その他（外国での状況

等） 

 研究責任者らは、2003年より慢性重症下肢虚血患者 17 例

に対する CD34 陽性細胞移植の第 I/II 相臨床試験を開始

し、高い安全性と有効性を認め 2009年に成果を Stem Cells

誌に発表している。2008 年から医師主導治験を開始し、目

標症例数の 11 例に対する治療を終了し、現在経過観察中で

ある。米国では慢性心筋虚血に対し、第 II 相試験も終了し

ている。 

新規性について 用いる細胞に新規性あり。高度医療申請を目指している。 
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臨床研究の名称

研究機関

名称 財団法人　先端医療振興財団　先端医療センター病院　

所在地 〒650-0047

兵庫県神戸市中央区港島南町2丁目2番

電話番号 ０７８－３０４－５２００

FAX番号 ０７８－３０４－５２６３

研究機関の長

役職 センター長　　

氏名 印

研究責任者

所属 診療部 再生治療ユニット 血管再生科

役職 再生治療ユニット長　兼　 血管再生科部長

氏名 川　本　　篤　彦 印

連絡先 Tel/Fax Tel： ０７８－３０４－５７７２ ／ Fax： ０７８－３０４－５２６３

E-mail  kawamoto@fbri.org

最終学歴 奈良医科大学大学院 医学研究科 博士課程修了

専攻科目 循環器内科学

その他の研究者 別紙１参照

共同研究機関（該当する場合のみ記載してください）

名称

所在地 〒

電話番号

FAX番号

共同研究機関の長（該当する場合のみ記載してください）

役職

氏名

鍋　島　　陽　一

ヒ　ト　幹　細　胞　臨　床　研　究　実　施　計　画　書

慢性重症下肢虚血患者に対する自家末梢血CD34陽性細胞移植による
下肢血管再生治療
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臨床研究の目的・意義

臨床研究の対象疾患

名称

選定理由

被験者等の選定基準

(１)

(２)

(３)

(４)

(５)

(１)

(２)

(３)

(４)

(５)

(６)

(７)

(８)

(９)

(１０)

(１１)

【除外規準】下記の除外規準に1つでも当てはまる患者は対象としない。

不安定狭心症、心筋梗塞、脳梗塞発症後3ヶ月未満の患者

白血病、骨髄増殖性疾患、骨髄異形成症候群、鎌状赤血球症を合併
する患者

自己免疫疾患を合併する患者

肝硬変の患者

糖尿病性増殖性網膜症（新福田分類BⅡからBⅤ）を合併する患者

詳細については、別紙7「臨床研究実施計画書」を参照。
【選択規準】　下記の選択規準を全て満たす患者を対象とする。

下肢血管造影にて浅大腿動脈、膝窩動脈、膝下動脈（前脛骨動脈、後
脛骨動脈、腓骨動脈）のいずれかに閉塞あるいは有意狭窄（内径狭窄
率70％以上）が確認された下肢虚血（閉塞性動脈硬化症またはバー
ジャー病）患者

Rutherford分類4群または5群に属する患者

発症時期が同意取得日より3ヶ月以上前の慢性下肢虚血患者

血管形成術、バイパス手術の適応がない（狭窄部位がびまん性、ある
いは末梢の細小動脈に存在し、血管形成術やバイパス術が不適切）患
者、あるいはこれらの既存治療を受けたにもかかわらず上記3)に該当
する重症患者

心エコー図で左室駆出率が25％未満の高度心機能低下を認める患者

G-CSF製剤、アフェレシスおよび磁気細胞分離機器に付随する試薬に
対する重篤な過敏症、副作用の既往を有する患者

マウス由来蛋白タンパクに対する過敏症、副作用の既往を有する患者

悪性腫瘍を合併する患者または過去5年以内に悪性腫瘍の既往を有す
る患者

同意取得時の年齢が20 歳以上80 歳以下で、本人から文書による同意
が得られている患者

Rutherford分類6群に属する患者

移植予定肢に対するバイパス術、血管形成術または交感神経切除術
施行後3ヶ月未満の患者

 本臨床研究の目的は、既存治療に抵抗性を示す慢性重症下肢虚血患者を
対象に、自家末梢血CD34陽性細胞移植による血管再生療法の安全性及び
臨床効果を検討する点にある。
本臨床研究の意義は、治療抵抗性で下肢切断によりQOLを著しく低下させう
る慢性重症下肢虚血に対する治療法を確立する点にある。

これまでの研究から、治療抵抗性で下肢切断によりQOLを著しく低下させうる
慢性重症下肢虚血に対する新たな治療法として、自家末梢血CD34陽性細胞
移植の有用性が示唆されたため。

慢性重症下肢虚血（閉塞性動脈硬化症・バージャー病）
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(１２)

(１３)

(１４)

(１５)

(１６)

(１７)

(１８)

(１９)

(２０)

(２１)

(２２)

(２３)

臨床研究に用いるヒト幹細胞

種類 自家末梢血CD34陽性細胞

由来 自己・非自己・株化細胞　　　　生体由来・死体由来

採取、調製、移植又は 詳細については，別紙7「試験実施計画書」を参照されたい。

投与の方法 筋肉内注射

調製（加工）行程 有・無

非自己由来材料使用 有・無 動物種（　　　　　　）

複数機関での実施 有・無

他の医療機関への授与・販売 有・無

安全性についての評価

臨床研究の実施が可能であると

判断した理由

臨床研究の実施計画

他の治験または臨床試験に参加している患者

妊婦、授乳婦、妊娠している可能性のある患者、治療期終了時までに
妊娠を計画している女性患者

その他、研究責任者または研究者が本試験の対象として医学的根拠
に基づき不適当と判断した患者

基礎研究において下肢虚血モデルに対するヒト末梢血CD34陽性細胞移植の
有用性が報告されている。さらに当院ではG-CSF動員自家末梢血単核球か
ら分離したCD34陽性細胞の慢性重症下肢虚血患者への移植に関し、17症例
の臨床研究を重篤な有害事象の発現もなく安全に行えた実績を有しており、
当該技術には経験を持つ。

使用する医薬品（G-CSF製剤など）は、薬事承認に基づく用法用量である。さ
らに、使用する血液成分分離装置も薬事承認済みであり、従来と同じ用途
（末梢血単核球採取）で使用される。また、使用するCD34陽性細胞分離機器
は薬事未承認ではあるが、滅菌された閉鎖回路を用いた清潔操作であり、コ
ンタミネーションの可能性が極めて低い。

ヘモグロビン8 g/dL未満の患者

AST(GOT)またはALT(GPT)が100 IU/L以上の患者

腹部CT検査で脾腫を指摘された患者

本臨床試験の対象疾患以外（脊椎管狭窄症、関節疾患、血管炎など）
による下肢安静時疼痛、潰瘍・壊死を有する患者

骨髄炎・骨壊死、潰瘍・壊死による骨・腱の露出、あるいは敗血症の合
併により、血管再生治療の成否に関わらず、下肢大切断が避けられな
い患者

間質性肺炎の合併または既往のある患者

脳外科専門医が治療を要すると判断した脳動脈瘤を合併する患者

白血球4、000 /μLが未満または15、000 /μLがを超える患者

血小板10万/µL未満の患者

既存の治療に抵抗性を示す慢性重症下肢虚血を対象に、自家末梢血CD34
陽性細胞移植による血管再生療法の安全性、有効性を検討する。
目標症例数は主要評価項目解析対象症例として26例で、臨床試験参加期間
は登録から細胞移植後1年までとする。試験予定期間は2011年10月～2014
年9月（うち、登録期間は2011年10月～2013年9月）とする。

85



被験者等に関するインフォームド・コンセント

手続

説明事項

1.

2.

3.

4.

5.

6.

7.

8.

9.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

同意の撤回について

臨床試験期間中あなたに守って頂きたい事項

試験参加の意思に影響を与える情報の伝達

臨床試験の中止について

問い合わせ先

被験者が本臨床試験に参加している間に、被験者の意思に影響を与える可
能性がある新たな知見を得たため説明・同意文書が改訂された場合は、研究
責任者及び研究者は、その都度当該情報を速やかに被験者に伝え、本臨床
試験に参加するか否かについて被験者の意思を確認するとともに、改訂され
た説明・同意文書を用いて改めて説明し、本臨床試験の参加継続について被
験者から自由意思による同意を文書により得る。
本臨床試験参加中の被験者が同意の撤回を申し出た場合、研究責任者及び
研究者、ならびに被験者はその旨を記載した文書（同意撤回文書）に各自日
付を記入し、記名捺印又は署名する。その同意撤回文書は被験者へ交付し、
実施医療機関ではその写し等をカルテに添付して保管する。
被験者が本臨床試験に参加している間に、被験者の意思に影響を与える可
能性がある新たな知見を得たため説明・同意文書が改訂された場合は、研究
責任者及び研究者は、その都度当該情報を速やかに被験者に伝え、本臨床
試験に参加するか否かについて被験者の意思を確認するとともに、改訂され
た説明・同意文書を用いて改めて説明し、本臨床試験の参加継続について被
験者から自由意思による同意を文書により得る。
本臨床試験参加中の被験者が同意の撤回を申し出た場合、研究責任者及び
研究者、ならびに被験者はその旨を記載した文書（同意撤回文書）に各自日
付を記入し、記名捺印又は署名する。その同意撤回文書は被験者へ交付し、
実施医療機関ではその写し等をカルテに添付して保管する。

同意説明文書には以下項目に係る内容が含まれる。

本臨床試験の目的

 臨床試験について

本臨床試験の必要性

本臨床試験の方法

臨床試験のスケジュール

予想される効果と不利益

下肢虚血に対する他の治療法

個人情報の保護

 試験への予定参加人数

臨床試験の費用

健康被害が発生した場合

研究責任者（医師）及び研究者（医師）は、被験者が本臨床試験に参加する
前に、被験者に対して説明・同意文書を用いて十分に口頭で詳しく説明し、本
臨床試験の参加について自由意思による同意を被験者から文書により得る。
さらに、同意を得る前に被験者が質問をする機会と、本臨床試験に参加する
か否かを判断するのに十分な時間を与える。その際、研究責任者及び研究
者、又は補足説明者としての研究協力者は、全ての質問に対して被験者が
満足するように答える。

同意文書には、説明を行った研究責任者、研究者及び被験者が各自日付を
記入し、記名捺印又は署名する。その同意文書は被験者へ交付し、実施医療
機関ではその写し等をカルテに添付して保管する。なお、本臨床試験協力者
が補足的に説明を行った場合には、協力者も記名捺印又は署名し、日付を記
入する。
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単独でインフォームド・コンセントを与えることが困難な者を被験者等とする臨床研究の場合

研究が必要不可欠である 該当せず

理由

代諾者の選定方針 該当せず

被験者等に対して重大な事態が 1.  研究責任者の責務

生じた場合の対処方法

2.  医療機関の長の責務

(１)

(２)

(３)

(４)

臨床研究終了後の追跡調査の

方法

臨床研究に伴う補償

補償の有無 有 無

補償が有る場合、その内容

個人情報保護の方法

連結可能匿名化の方法 被験者毎に被験者識別コードを付し，個人の特定を不能とする。

その他 研究責任者及び研究者は，症例登録票及び症例報告書等を当該医療機関
外に提供する際には，連結可能匿名化を行うために新たに被験者識別コード
を付し，それを用いる。

研究責任者は、発現した事象又は情報について重大な事態であるかど
うかを判断する。研究責任者は重大な事態と判断した事象又は情報に
ついて、医療機関の長に対して速やかに報告する。また、医療機関の
長の指示を受ける前に、必要に応じ、本臨床試験の中止その他の暫定
的な措置を講じる。

本臨床試験終了後3年間、定期的に診察を行い、プロトコル治療の安全性及
び有効性に係る情報を収集する。

他の医療機関と共同で本臨床試験を実施している場合、研究責任者に
対し、(2)に掲げる必要な措置を講ずるよう指示した上で、当該他の実
施医療機関の長に対して、重大な事態及び講じられた措置等について
周知する。

(2)の中止その他の必要な措置が講じられた後、その結果を厚生労働
大臣に報告する。

研究責任者から重大な事態が報告された場合には、速やかに、重大な
事態が発生したこと及びその内容を厚生労働大臣に報告する。

原因の分析を含む対処方針につき、速やかに倫理審査委員会等の意
見を聴き、研究責任者に対し、中止その他の必要な措置を講じるよう指
示を与えた上で、厚生労働大臣に、倫理委員会の意見、原因の分析結
果及び研究責任者に指示した措置を報告する。なお、必要に応じ、倫
理審査委員会等の意見を聴く前に、医療機関の長は、研究責任者に対
し、中止その他の暫定的な措置を講じるよう、指示する。

本臨床試験の自家末梢血CD34陽性細胞移植治療実施に起因して有害事象
が発生し被験者に健康被害が生じた時は、適切な治療その他必要な措置を
受けることができるよう実施医療機関、研究責任者が対応する。提供される
治療等については実施医療機関の研究費で支払う。また、補償の対象となる
死亡・後遺障害に対しては契約している保険の規定に従い補償金を支払う。
但し、その他の被験者への金銭での補償は行わない。
　本項に示した健康被害であっても、①本臨床試験との関連性を否定された
場合、②被験者の故意もしくは重過失により生じた場合、または③効能不発
揮（細胞移植が効かなかった）の場合には補償は行わない。
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その他必要な事項

（細則を確認してください）

備考１　各用紙の大きさは、日本工業規格A４とすること。

備考２　本様式中に書ききれない場合は、適宜別紙を使用し、本様式に「別紙○参照」と記載すること。

添付書類（添付した書類にチェックを入れること）

☑ 別紙１：研究者の略歴及び研究業績

☑ 別紙２：研究機関の基準に合致した研究機関の施設の状況

☑ 別紙３：臨床研究に用いるヒト幹細胞の品質等に関する研究成果

☑ 別紙４：同様のヒト幹細胞臨床研究に関する内外の研究状況

☑ 別紙５：インフォームド・コンセントにおける説明文書及び同意文書様式

☑ 別紙６：臨床研究の概要をできる限り平易な用語を用いて記載した要旨

☑ 別紙７：その他（資料内容：試験実施計画書）

☑ 別紙８：その他（資料内容：自家末梢血CD34陽性細胞の採取と移植の標準作業手順）

医療機関外の者が，被験者を特定できる情報（氏名・住所・電話番号など）は
記載しない。
データセンターが医療機関へ照会する際の被験者の特定は，研究責任者及
び研究者が管理する被験者識別コード又はデータセンターが発行した登録番
号を用いて行う。
研究責任者等が試験で得られた情報を公表する際には，被験者が特定でき
ないよう十分に配慮する。

科学的な新規性はない。

①当該研究に係る研究資金の調達方法

②既に実施されているヒト幹細胞臨床研究と比較して新規性が認められる事
項

 本臨床試験の治療期における薬剤費、アフェレシス・細胞移植時の医療材料
費、ならびに入院に係る費用は、実施医療機関の研究費から拠出する。ただ
し、CD34陽性細胞分離時の使用キットはMiltenyi Biotec社から提供を受け
る。前述以外の時期における医療費には、健康保険および特定疾患医療給
付を適用する。ただし、本臨床試験が高度医療として厚生労働省から承認さ
れた場合には、治療期においても、高度医療の規定に従って被験者が一部
の医療費を負担する。
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本臨床試験の手順 

 

 

 

 

 
 

①G-CSF 製剤(グラン注)＊の投与 
  CD34 陽性細胞を血液中に運ぶために 1 日 1 回 5 µg/kg の G-CSF 製剤を最大 5 日間

皮下注射します。 
＊: このお薬は、血管を新たに作り出す細胞を骨髄から血液中に送り出すために使用します。このお薬は骨髄

移植のドナー（提供者）にも使用されています。 

 
②アフェレシス 
  血液中から単核球という成分を血液成分分離装置で採り出します（この手技をアフェレシス

とよびます）。 
 
③CD34 陽性細胞の分離 
  磁気細胞分離装置を用いて、単核球中から CD34 陽性細胞を採り出します。 
 
④ 移植 
   採り出した CD34 陽性細胞を、患者さまの下肢へ筋肉内注射で移植します。なお、移植

の際には痛みを和らげるために麻酔（腰椎伝達麻酔または全身麻酔）を行います。 
 

同
意
取
得 

登 

録 

ｽｸﾘー ﾆﾝｸ゙ 検査 

症例検討会 

適格性確認 

グラン®投与 

5 日間 または 

白血球数＞75,000/µLまで 

↓ 

アフェレシス 

（グラン®投与終了日） 

4 週以内 
アフェレシス翌日 

スクリーニング期 治 療 期 

移
植 

⇒
 

細
胞
分
離 

観察期（52 週） 

移植後検査※ 

1、7日 

4、12、24、52週 

※移植当日を 0 日とする。 
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図：アフェレシス（左）とCD34陽性細胞

分離装置（右） 

図：CD34陽性細胞の下肢筋肉内への移植 
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