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《》  
MIRASOL  

プレゼンテーションの概要  

・Mirasol病原体不活化技術（PRT）を支援する企業  

・Miraso］PRTシステムー製品概要  

・毒性学的安全性  

・病原体不活化性能  

・MirasoT処理血小板の品質と有効性  

・血液センターの業務と物流管理に与える影響  

・コストに関する考慮点  

・質疑応答  

AMBRO？BCTモ．  
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《》  
MIRASOL   

Gambro BCT 
全血処理  

献血事業における成分採血  

◆■㌦－㌦｝ 

病原体不活化技術  療 分 野  

GAMBRO BCT 
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《》  
M】RASOL   GambroBCTの存在と実績  

治療関連事業  献血関連事業  

市場シェア  

（％）  

160米国ドル  600米国ドル  市場価格   

成長率  

（金額）  

重要な  

市場の傾向  

4％  6％  

・制約された輸血用血液  ・新たな医学的適用  

・規制基準の増大  ・幹細胞研究における活躍の増加  

・品質と安全性に関する要求  

の増大  

AMBRQBCTモ．  2008年推定値：GambroBCTビジネスインテリジエンス  
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《》  
MIRASOL  MIRASOLPRTシステム  

概要  

・作用機序はリボフラビン（ビタミンB2）   

＋紫外線の使用に基づく  

・広範なウイルス、細菌および寄生虫、ならびに   
白血球に対する有効性が示されている  

・広範囲な安全性評価によると、残留リボフラビン   
およびその光分解生成物の除去は不要である  

・1つの技術を3成分のすべてに適用できる  

○血小板－CEマーク取得済み（2007年）  

○血栄一CEマーク取得審査中（2008年）  

○赤血球（Mirasol処理全血から分離）  

－米国で人体実施可能性試験を計画中（2008年）  

AMBROB⊂丁  
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《》  
M［RASOL  

MIRASOLPRT発売までのスケジュール  

血小板  ミ∴壬CEマーク取得   

Miraso血小板   

（第一世代）  

雲’‘：‡CEマーク取得 ・＼■  

Mirasol血小板  

（第二世代）  

ーd  

血 葬  岩CEマーク取得   
Mirasol血渠   

全 血  
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《》  
MIRASOL  MIRASOLPRTシステムの原理：  

リボフラビン＋紫外線  
・リボフラビンは核酸と結合し、光照射に   

より内部構造を変化させる1，2，3   

＞血液に適用すると、このメカニズムにより病  
原体が複製不能となる  

CHOH  

CHOH  

CHOH   

Cトち  

リボフラビンとその光分解生成物は無毒  
4かつ非変異原性4，5であり、正常な血液  
中に自然に存在する6  

＞輸血用血液に抑⊥は取り  
…芳芳：  

込まれない  轟－ノ  

C 
AMBROBCT 
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《》  
M暮RASOL  血液製剤への適用に関する  

MJRASOLPRTシステムの安全性  

lnvitro†およぴJnvivo＊毒性試  ・Mirasolシステムの安全性は以下によ   

って実証済み   

一広範なinvitroおよびinvivo毒性試験   

－ ランダム化多施設共同臨床患者試験  

（フランス、2005～2007年）  

／急性毒性★  

／新抗原性★  

／エームズ変異原性†  

／CHO染色体異常誘発性†  

／細胞毒性†  

／生殖毒性★  

／亜慢性毒性★  

／ MMN遺伝毒性★  

／血液適合性†  

性
性
性
性
 
性
 
 

陰
陰
陰
陰
 
陰
 
 

・MIRASOLPRT処理では輸血前のリ   

ボフラビンとその光分解生成物の塵   

去が不要である   

陰性  

陰性  

陰性  

合格  

／浸出性および抽出性†  合格  

AMBROBCT．，  



《》  
MIRASOL  MIRASOLPRTの有効性  

～3－610g   
（エンベロープあり、なし；  

Ruaneetal．2004，Goodrichetal．2006，  

細胞内、細胞外）  （99．9－99．9999％）   Navlgantdataonfile   

細菌（グラム陽性、陰性）   
－2－510g  

Ruaneetal．2004，Goodrichetal．2006   
（99．0－99．999％）  

寄生虫   
＞5．0   Cardoetal．2006，Cardoetal．2007，  

（＞99．999％）   Rentasetal．2006，Tonnettietal．2007   

白血球不活化  
＞6．0  

（＞99．9999％）   
Fastetal．2006a（in－Vitro）   

サイトカインの産生と発現   予 防   Fastetal．2006a（in－Vitro）   

移植片対宿主病   予 防   Fastetal．2006b（動物モデル）  

同種免疫と移植片拒絶   予 防   AsanoetaJ．2007（動物実験）  



ウイルス減少の有効性（TCID5。）  

HIV、活性   細胞内ヒトHlV   5．9   エンベロープあり   

HIV、潜在   細胞結合ヒトHlV   4．5   エンベロープあり   

C型肝炎ウイルス  西ナイルウイルス   5．2   エンベロープあり  

西ナイルウイルス  シンドビスウイルス   3．2   エンベロープあり   

ヒトHBV   （現在進行中）  エンベロープあり  

B型肝炎ウイルス  
オーエスキー病ウイルス   2．5－3．0   エンベロープあり   

狂犬病ウイルス   水癌性口内炎ウイルス   ＞6．3   エンベロープあり   

インフルエンザウイルス  
A型インフルエンザウイルス   ＞5．3   エンベロープあり   

トリインフルエンザウイルス  

ヒトCMV   （現在進行中）  エンベロープあり  

サイトメガロウイルス  
ウシ伝染性鼻気管炎ウイルス   3．0－3．4   エンベロープあり  

ヒトB・19ウイルス   ブタパルボウイルス   ＞5．0   エンベロープなし  

ヒトHAV   2．0   エンベロープなし  

A型肝炎ウイルス  
ウシ腸内ウイルス  3．0   エンベロープなし  

1∩  

搬   



《》  
MIRASOL  試験および非試験ウイルスの  

感染性伝播に対する付加的防御  

試験ウイルスの潜伏期間   非試験ウイルスの伝染に対する防御   

伝染に対する防御  （ピークウイルス血症期外）  
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細菌減少の有効性（TCID5。）  

S．aureus   ATCC25923   3．6   グラム陽性   

S．aureus   ATCC700787   4．8   グラム陽性   

S．epidermidis   ATCC 122288 4．2   グラム陽性   

B．cereus   ATCC7064   1．9   グラム陽性   

B．cereus   Nト0001   2．7   グラム陽性   

S．mitis   ATCC6249   3．7   グラム陽性   

P．aeruglnO＄a   ATCC43088   ＞4．5   グラム陰性   

P．aerugJnOSa   ATCC27853   ＞4．7   グラム陰性   

E．coli   ATCC25922   ＞4．4   グラム陰性   

S．marcescens   ATCC43862   

上厨の慶ばサーベイランス併穿で好碧の磨った庶政虚字彦の∂6％以上を占める  

＞Miraso＝ま、汚染ユニットの輸血を防ぐために現在実施されている  

細菌スクリーニング法よりも効果的である（50％に対して90％超）17  



寄生虫減少の有効性（TCID5。）  

Le伝わm∂∩由5由do／10V∂nf   
リーシュマニア症  

血ね〃山m   
＞5．0   血小板、血渠   

マラリア   PねぶmO血mねわ¢∂mm   ＞3．0   赤血球   

シヤーガス虜   叶脚∂〃0ざOm∂C／uZ／   ＞6．0   血小板、血渠   

／トヾシア症   β∂be5由m／c／℃〟   ＞5．0   血小板、血渠   

ツツガムシ虜   OJ由傭∂ねUfsu9∂mUS加   ＞6．0   
血小板、血渠、   

すべての病原体が検出限界にまで不活化される。  

AMBROBCT ．3  



《》  
MIRASOL  MIRASOL処理血小板製剤の臨床的有効性  

Mirasol処理血小板の安全性と有効性を評価するための、約100例の患  
者を対象としたランダム化対照臨床試験が欧州で完了した（2005～  
2007年）   

ー有害事象と血小板の有効性の臨床的測定値を査定（出血事象、数の増加、  
輸血の間隔など）   

－データは200卿こ入手可能となる  

●中間分析での好ましい結果が、このシステムに対するCEマーク申請   
の根拠となった   

－デバイス関連の重大有害事象は認められなかった   

ーデータはMirasol処理血小板の臨床的有効性を裏付けている   

● このシステムは現在、欧州・中東・アフリカの7か国で   
継続的に使用されている  

AMBROざBCT！．  14   



《》  
MIRASOL  血小板用MIRASOLPRT処理  

標準的血小板プロトコルーMirasol第一世代  

血乗除去血小板（PPC）プロトコルーMirasol第二世代  

■′′   
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《》  
M】RASOL  血兼用MIRASOLPRT処理  

l励   

取付済みの  

最終保存バッグに   

血紫を移す   

接続して  接続して  4－6分間   

照射  血渠製剤を移す   リボフラビン溶液を  

添加する  

16  



血液センターの業務と物流管理に  

与える影響 （血小板処理）  

血小板生成法   
・多様なアフェレーシスシステムに適合  

・保存媒質として血渠またはPASの利用が可能   

血小板収量   血小板の処理損失は2％未満   

労 力   手作業の時間は合計5分未満   

スタッフの訓練   処理が容易であるため最小限で足りると予想される   

製剤出荷   最小限の遅延：全処理時間は15分未満   

ワークフロー   
処理後の追加作業がないため影響は最小限  

（化合物除去作業なし）   

必要スペース   
年間25，000～35，000ユニツドの生産で約3m2  

（前処理室と2台の照明器の場所を含む）  

★1日8時間シフト、労働能率80％、  

操業260～360仮定  
AMBR。B。T  



《》  
MIRASOL   

コストに関する考慮点  

コスト節減の可能生  、白加コスト  

・以下の回避／排除による直接的   

節減：   

一細菌スクリーニング   

ーガンマ線照射  

・装置とディスポー   

ザブル製品のコス   

ト  

・追加労働   
（Miraso＝こよる増大はほと   

んどないと予想される）  ・血小板の有効期限の延長  

・以下の低減／回避による間接的   

節減：  
病院側には追加コスト  
の影響はないと予想さ  

れる  
一感染性疾患の伝播  

一細菌による敗血症の発生  

一白血球による非感染性   

輸血合併症  

AMBRQBCTY，  18  



《》  
MIRASOL   
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《》  
MIRASOL  

質疑応答  

巴  
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