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視神経脊髄炎スペクトラムに対するサトラリズマブの第 III相国際共同治験成績

が The New England Journal of Medicine電子版に掲載 

 
 サトラリズマブと免疫抑制剤によるベースライン治療との併用療法は、視神経脊髄炎スペクトラム

に対して再発リスクを有意に減少 
 サトラリズマブとベースライン治療との併用療法は、良好な忍容性を示す 
 SAkuraSky試験は、抗アクアポリン 4（AQP4：aquaporin-4）抗体の陽性および陰性を対

象とした第 III相国際共同治験 

 
中外製薬株式会社（本社：東京、代表取締役社長 CEO：小坂 達朗）は、視神経脊髄炎スペクトラ

ム（NMOSD：Neuromyelitis Optica Spectrum Disorder）を対象として開発中のヒト化抗 IL-6 レ
セプターリサイクリング抗体サトラリズマブ（開発コード：SA237）について、第 III相国際共同治験である
SAkuraSky試験の成績が 11月 27日に The New England Journal of Medicine（NEJM）電子
版に掲載されたことをお知らせいたします。本試験は、NMOSD を対象としてサトラリズマブをベースライン治療に
上乗せ投与した際の有効性および安全性を評価した試験です。 
論文：https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa1901747 
 
上席執行役員 プロジェクト・ライフサイクルマネジメント共同ユニット長の伊東 康は、「NMOSDは、再発に

より障害が蓄積され、生命を脅かすことがあります。このたび NEJM に掲載された臨床成績は NMOSD に対す
る IL-6 シグナル阻害の重要性を示すものです」と述べるとともに、「SAkuraSky試験は、抗 AQP4抗体の発
現状況によらず、NMOSD に対する薬物治療の有効性および安全性が示された初めての臨床試験です」と語
っています。 

 
SAkuraSky試験は、抗 AQP4抗体陽性/陰性をいずれも含む、NMOSD患者さんの全体集団に相当

する対象において実施されました。サトラリズマブと免疫抑制剤によるベースライン治療との併用療法を受けた患
者さん 41名のうち、8名（20%）のみに治験実施計画書で規定された再発が認められました。プラセボとベ
ースライン治療との併用療法を受けた患者さんでは、42名のうち 18名（43%）で当該再発が認められまし
た（ハザード比：0.38、95%信頼区間：0.16～0.88、p=0.02［層別 log-rank検定］）。また、サト
ラリズマブとベースライン治療との併用療法を受けた患者さんは、治療開始 48週、96週、144週の時点でそ
れぞれ 89%、78%、74%が無再発でしたが、プラセボとベースライン治療との併用療法を受けた患者さんで
は、それぞれ 66%、59%、49%が無再発でした。重篤な有害事象の発現率は、サトラリズマブ群とプラセボ
群で同様でした。 
  

https://www.chugai-pharm.co.jp/
https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa1901747
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SAkuraSky試験（NCT02028884） 
概要： 
NMOSD を対象として、サトラリズマブをベースライン治療に上乗せ投与した際の有効性および安全性を評価し
た多施設共同第 III相ランダム化二重盲検プラセボ対照比較試験 
＜主要評価項目＞ 
二重盲検期間における治験計画書に規定された初回再発（独立委員会により判定）までの期間 

 
試験デザイン： 
 13～73歳の男女 83例をランダム化 
 患者をサトラリズマブまたはプラセボのいずれかに 1：1 の割合で無作為に割り付け、ベースライン治療に加

え、サトラリズマブ（120 mg）またはプラセボを 0、2 および 4週目、その後は 4週間隔で皮下投与す
る。ベースライン治療は、アザチオプリン、ミコフェノール酸モフェチルもしくは経口ステロイド*の単剤療法、ま
たは、経口ステロイドとアザチオプリンもしくはミコフェノール酸モフェチルの併用療法。 

 二重盲検期間は、治験計画書規定の再発の総数が 26件に達した段階で終了する。二重盲検期間
終了後は、非盲検継続投与期間に移行し、両群ともサトラリズマブにより治療を継続することができる。 

 抗 AQP4抗体陽性および陰性の視神経脊髄炎（NMO：Neuromyelitis Optica）**または抗
AQP4抗体陽性の NMOSD の診断基準に合致した患者を組み入れる。 
*ミコフェノール酸モフェチルの国内で承認されている効能・効果は、腎移植後の難治性拒絶反応の治療
（既存の治療薬が無効又は副作用等のため投与できず、難治性拒絶反応と診断された場合）、臓器
移植（腎移植、心移植、肝移植、肺移植、膵移植）における拒絶反応の抑制、ループス腎炎です。そ
れ以外の薬剤については、各薬剤の最新の添付文書をご参照ください。 
**NMOは 2006年に提唱された疾患分類による 

 
主な成績： 
 事前に規定された主要解析の結果、抗 AQP4抗体陽性/陰性をいずれも含む、NMOSD患者さんの

全体集団に相当する対象において、サトラリズマブと免疫抑制剤によるベースライン治療との併用療法を
受けた患者さん 41名のうち、8名（20%）のみに治験実施計画書で規定された再発が認められまし
た。プラセボとベースライン治療との併用療法を受けた患者さんでは、42名のうち 18名（43%）で当該
再発が認められました（ハザード比：0.38、95%信頼区間：0.16～0.88、p=0.02［層別 log-
rank検定］）。また、Multiple imputation により打ち切りを補完した解析でも頑健な結果が得られ
ています。 

 また、サトラリズマブとベースライン治療との併用療法を受けた患者さんは、治療開始 48週、96週、144
週の時点でそれぞれ 89%、78%、74%が無再発でしたが、プラセボとベースライン治療との併用療法を
受けた患者さんでは、それぞれ 66%、59%、49%が無再発でした。 

 事前に規定された抗 AQP4抗体陽性に対するサブグループ解析の結果、サトラリズマブの投与を受けた
患者さん 27名のうち 3名（11%）で再発が認められましたが、プラセボの投与を受けた患者さん 28
名のうち 12名（43％）で再発が認められました（ハザード比：0.21、95％信頼区間：0.06～
0.75）。抗 AQP4抗体陰性においては、サトラリズマブの投与を受けた患者さん 14名のうち 5名
（36%）で再発が認められましたが、プラセボの投与を受けた患者さん 14名のうち 6名（43%）で再
発が認められました（ハザード比：0.66、95％信頼区間：0.20～2.24）。 
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 重篤な有害事象の発現率は、サトラリズマブ群とプラセボ群で同様でした。感染症（重篤な感染症を含
む）の発現率は、プラセボ群と比較して、サトラリズマブ群で低下しました。サトラリズマブ群の主な有害事
象は上部気道感染、鼻咽頭炎（感冒）および頭痛でした。 

 
視神経脊髄炎スペクトラム（NMOSD）について 

NMOSDは、視神経と脊髄の炎症性病変を特徴とする中枢神経系の自己免疫疾患であり、永続的な神
経障害により、生涯にわたって著しい生活の質の低下が生じます。NMOSD の患者さんは、症状を繰り返す再
発経過をたどることが多く、神経の損傷や障害が蓄積されます。症状として、視覚障害、運動機能障害や生活
の質の低下などが現れます。症状の発生が致死的な結果となる場合もあります。NMOSD の３分の２以上の
患者さんでは、病原性の抗体である AQP4抗体が検出されており、AQP抗体はアストロサイトと呼ばれる中枢
神経に存在する細胞を標的とし、視神経や脊髄、脳に炎症を引き起こすことが知られています 1-4。炎症性サ
イトカインである IL-6は、NMOSD の発症に重要な役割を果たしていることが明らかになりつつあります 5-9。
2006年に視神経炎および脊髄炎を伴う視神経脊髄炎（NMO：Neuromyelitis Optica）の診断基
準、2007年に視神経炎や脊髄炎のみの症例に対する NMOSD の診断基準が提唱されました。2015年に
両疾患を整理・統合し、広義の疾患群として新たに NMOSD の概念が提唱され、現在広く用いられています
10。 

 
サトラリズマブについて 
サトラリズマブは中外製薬が創製した、ヒト化抗 IL-6 レセプターリサイクリング抗体です。NMOSD の病態に

深くかかわるとされる IL-6 シグナルを阻害することで、NMOSD の再発を抑制することが期待されています。
NMO および NMOSD の患者さんを対象とした 2 つの第 III相国際共同治験において、免疫抑制剤によるベ
ースライン治療に対する上乗せ投与および単剤投与でそれぞれ主要評価項目を達成しました。これらの 2試
験は希少疾患に行われた最も大規模な臨床試験の一つです。日本で視神経脊髄炎及び視神経脊髄炎関
連疾患を対象として希少疾病用医薬品の指定を受け、欧州および米国においても同じ疾患群に対して希少
疾病用医薬品の指定を受けています。また、2018年 12月には米国食品医薬品局から Breakthrough 
Therapy（画期的治療薬）の指定を受けました。本年に欧州医薬品庁（EMA）および FDA より承認申
請が受理され、また厚生労働省に承認申請を行っています。 
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