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国立研究開発法人日本医療研究開発機構（AMED） 
革新的がん医療実用化研究事業の追加助成のお知らせ 

 
 当社は、2022年３月に国立研究開発法人日本医療研究開発機構（AMED）「革新的がん医療実用化研究事業
（代表機関：東北大学、当社は分担機関）」の支援を受けて第Ⅲ相試験（医師主導治験）を実施しています。
本試験は、2022年 8月 3日に開始され、2023年 12月末に解析に必要な症例数を上回る 57例が登録されま
した。2024 年 12月に実施された AMED「革新的がん医療実用化研究事業」の最終年度評価の結果、第Ⅲ相
試験の目標症例数の登録が完了しているとの理由から、助成期間の延長が承認されました（2024 年 12 月 3
日開示）。 
この度、予定通り試験も順調に推移していることから、2027年３月期も AMED「革新的がん医療実用化研

究事業」の助成を受けることが決定したので、お知らせさせて頂きます。 
 
【AMED 助成事業】 
事業名 ：「革新的がん医療実用化研究事業」  
領域名 ：3-2 革新的がん治療薬(医薬品)の開発・薬事承認を目指した医師主導治験  
研究課題名：慢性骨髄性白血病における TKIとの長期併用時の TM5614 (RS5614)の安全性・有効性を検討
する第Ⅲ相試験（研究開発代表者：東北大学 教授 張替秀郎） 
助成金額：36百万円（間接経費含まず） 
 
【慢性骨髄性白血病の課題】 
血液がんの一種である慢性骨髄性白血病（CML）は、血液細胞の基になる細胞（造血幹細胞）の遺伝子に

異常が起こり、がん化した白血病細胞（CML細胞）が無制限に増殖することで発症します。 
CML に対する治療薬は、イマチニブなどの分子標的治療薬であるチロシンキナーゼ阻害薬（TKI）が主流

です。TKI の開発により CML 患者の生存率は大きく改善しました。しかし、TKI は CML 細胞には作用しま
すが、「骨髄ニッチ」と呼ばれる骨髄内の部位に潜むCML細胞の元になる細胞（CML幹細胞）には作用しな
いことから、TKIを休薬するとCML細胞に変化して再発します。そこで、CMLを治癒するためには長期にわ
たる高額な TKI 治療の継続が必要であり、また、副作用も問題となっています。したがって、可能な限り早
期に TKI服用を必要としない治癒に導くことが重要です。 
最近、深い分子遺伝学的奏効（deep molecular response、DMR：がんの原因遺伝子が検出されない状態）１）

が一定期間継続している CML患者では、TKIを中止しても再発がない状態（無治療寛解維持）が得られるこ
とが明らかになりましたが、３年間という最短の治療期間で再発がない状態を目指すことのできる患者の割
合は５-10％にしか過ぎません。再発がない状態を達成する条件として、DMR 到達後少なくとも２年以上の
DMRの維持が必要とされています。 
当社プラスミノーゲンアクチベーターインヒビター（PAI）-1阻害薬（RS5614）はCML幹細胞に作用し

て、骨髄ニッチから遊離させます。遊離したCML幹細胞は TKIの作用を受けるために、骨髄ニッチの CML



幹細胞は消滅して、CMLの根治をもたらすことが可能であることが明らかとなりました。実際に、CMLモ
デルマウスに RS5614と TKIを併用することで、TKI単独投与に比べて骨髄に残る CML幹細胞数が著明に
減少し、生存率が大きく向上しました。 

RS5614は TKIとの併用によって、早期に多くの CML患者を完全治癒に導き、薬剤治療を不要にする新
たな作用機序の安全な医薬品と期待されます。 

 
【PAI-1阻害薬の臨床試験】 
後期第Ⅱ相試験 
TKIとRS5614を併用し、投与開始後 48週におけるDMRの達成率は 33.3％（33例中 11例でDMRを達成）
であり、TKI単独でのヒストリカルコントロール（８-12％）に比べて有意に上昇していることを確認しまし
た。特に、TKI治療期間が３年以上５年以下の患者での累積DMR達成率は 50.0％に達しました。また、RS5614
の１年間の長期投与でも治療薬と因果関係のある重篤な有害事象は認められませんでした。これら試験結果
は、科学誌『Cancer Medicine』に掲載されました。 
 
第Ⅲ相試験 
東北大学、東海大学、秋田大学等、12の大学・医療機関と共同で慢性期CML患者を対象に TKIとRS5614の
併用効果を検証するプラセボ対照二重盲検２）の第Ⅲ相医師主導治験を実施中です。2022 年５月に PMDA に
治験計画届を提出し、多施設共同の第Ⅲ相試験が開始されました。TKI治療期間が３年以上６年未満の慢性期
CML患者 60例を対象とし、TKI単独投与群よりも治験薬 RS5614の併用群が無治療寛解維持の指標である２
年間以上のDMR維持率の有意な上昇の検証を行っています。 
 
【業績への影響】 
2027年 3月期通期業績予想には本件を織り込んで開示する予定です。 

以 上 

 
１）DMR 
がんの原因遺伝子が検出されない深い分子遺伝学的奏効（deep molecular response、DMR）を言います。
現在の慢性期CML治療では高額な TKIを生涯服用する必要がありますが、DMRを達成し、一定期間維持
した一部の患者では、TKIを中止しても再発がないこと（無治療寛解維持）が近年明らかとなっています。
これまでに既存 TKI で公表されている１年間（48 週）の累積 DMR 達成率は８-12％（ヒストリカルコン
トロール）です。 

 
２）二重盲検 
対象患者を無作為に、治験薬を投与する群と対照薬（プラセボ）を投与する群に分け、医師も患者もどち
らが投与されるかを知らない条件で、両群同時に薬を投与する臨床試験方法です。医師が効果の期待され
る患者に対して被験薬を投与するなどの故意が生じるおそれや、効果があるはずといった先入観が評価に
反映される可能性や、患者が知った場合もその処置への反応や評価に影響が生じることを避けるための試
験方法です。 


