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本プレゼンテーションには、中外製薬の事業及び展望に
関する将来見通しが含まれていますが、いずれも、既存
の情報や様々な動向についての中外製薬による現時点で
の分析を反映しています｡
実際の業績は、事業に及ぼすリスクや不確定な事柄に
より現在の見通しと異なることもあります｡

本プレゼンテーションには、医薬品（開発品を含む）に関する情報が含まれていますが、それらは
宣伝・広告や医学的なアドバイスを目的とするものではありません。
また、投資家・報道関係者向けの「血友病Ａ治療薬 ヘムライブラ説明会」（2018年6月1日実施）
用に作成したものであり、広く一般向けに作成したものではありません。本資料の転送・コピーな
どはお控えください。

将来見通し
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製品概要

薬効分類名：

製品名 /
一般名

包装
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• 中外製薬創製の二重特異性（バイスペシフィック）抗体製剤
• 活性型血液凝固第IX因子（FIXa）と血液凝固第X因子（FX）の双方に結合して、リ

ン脂質膜上で両因子を適切な位置関係に保持することで、FVIIIaの補因子機能を代替
し、その下流の血液凝固反応を促進すると考えられます。

ヘムライブラの特性

FV l l l a及びヘムライブラの補因子活性（イメージ図）

北沢 剛久, 他：生化学 89（3）：325-32, 2017

ヘムライブラFVllla

FX FIXa

A1 A2
EGF2 A3 EGF2
EGF1 C2 C1 EGF1

Gla Gla

PS露出リン脂質膜

FXa

FX FIXa

FXa

（本論文の著者のうち1名は中外製薬株式会社の社員です）
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ヘムライブラが目指す治療への貢献

投与手技（静脈内投与）

頻回投与による時間・手間等

有効性（出血抑制効果）

皮下投与

週1回投与

出血抑制効果の向上

インヒビター保有の血友病Aにおけるアンメットメディカルニーズに対応
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ヘムライブラ：開発の経緯①

ヘムライブラの同定: ヒト化抗FIXa / X asymmetric バイスペシフィックIgG4

リード抗体の同定

抗体の多面的最適化

Sampei et al. PLoS One 8 e57479 (2013)

FIXa結合領域 FX結合領域

200種類の抗FIXa抗体
を作製

200種類の抗FX抗体
を作製

結合

富士御殿場研究所での創製

• 約4万のバイスペシフィック抗体の
スクリーニングを行い、リード抗体
を取得

• 2,000以上の改変抗体を検討
 FVIIIa機能代替活性の向上
 体内動態の改善（血中半減期の延長）
 物理化学的特性の改良
 免疫原性の低減
 抗体の生産効率の向上
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ヘムライブラ：開発の経緯②

 富士御殿場研究所での研究・創製（2001年~）

 国内臨床開発推進（2012年~）：FIHからPoC取得まで（Ph1、Ph1/2）
• 国内Ph1試験結果に基づく米国BTD取得（2015年9月）

 ロシュ社と共同でグローバル開発開始（2014年7月~）
• グローバルPh3試験（HAVEN 1~HAVEN 4）実施

 欧・米・日でインヒビター保有血友病A 同時期申請実施（2017年6～7月）
• 米国（優先審査）、EU（迅速審査）、日本（希少疾病用医薬品指定下で

優先審査）

 承認： 米国（2017年11月）、欧州（2018年2月）
日本（2018年3月承認、5月発売）

*FIH：first in human, PoC: proof of concept, BTD: breakthrough therapy designation
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ヘムライブラの効能・効果、用法・用量

出典：へムライブラ添付文書（2018年5月改訂 第3版）

血液凝固第VIII因子に対するインヒビターを保有する
先天性血液凝固第VIII因子欠乏患者における出血傾向の抑制

効能・効果

用法・用量
通常、エミシズマブ（遺伝子組換え）として1回3mg/kg（体重）を1週間の間隔で
4回皮下投与し、以降は1回1.5mg/kg（体重）を1週間の間隔で皮下投与する。

＜用法・用量に関連する使用上の注意＞
本剤は、出血傾向の抑制を目的とした定期的な投与のみに使用し、出血時の止血を目的とした
投与は行わないこと。
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ヘムライブラ投与スケジュールと投与量

出典：ヘムライブラ皮下注 適正使用ガイド（ 年 月改訂）2018 5

ヘムライブラ投与スケジュールのイメージ

0 1 2 3 4 5 6 7

1回目 2回目 3回目 4回目 5回目 6回目 7回目 8回目 ・・・・・

・・・・・

(週)

体重1㎏あたり 3.0 ㎎ 体重1㎏あたり 1.5 ㎎

血中濃度が定常状態となる投与開始4回目までは
ヘムライブラ導入施設における投与が望ましい

医療機関にてトレーニング後、在宅自己注射へ移行

ヘムライブラ投与
開始前日までに
バイパス止血製剤による
定期輸注は中止
してください

ヘムライブラの投与を
中止した場合、
中止後6カ月間は
バイパス止血製剤による
定期輸注を
行わないでください
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承認条件

1. 医薬品リスク管理計画を策定の上、適切に実施すること。

2. 日本人での投与経験が極めて限られていることから、製造販売
後、一定数の症例に係るデータが集積されるまでの間は、全症
例を対象に使用成績調査を実施することにより、本剤の使用患
者の背景情報を把握するとともに、本剤の安全性及び有効性に
関するデータを早期に収集し、本剤の適正使用に必要な措置を
講じること。

3. 市販直後調査を実施すること。

出典：承認書、へムライブラ添付文書（2018年5月改訂 第3版）
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ヘムライブラ医薬品リスク管理計画書（RMP）概要

出典：ヘムライブラ皮下注 適正使用ガイド（ 年 月改訂）2018 5

ヘムライブラ30mg, 60mg, 90mg, 105mg, 150mgに係る医薬品リスク管理計画書（RMP）の概要
販売名 ヘムライブラ皮下注 有効成分 エミシズマブ（遺伝子組換え）

製造販売業者 中外製薬株式会社 薬効分類 876349

1.1. 安全性検討事項

【重要な特定されたリスク】 【重要な潜在的リスク】 【重要な不足情報】
血栓塞栓症
（aPCCとの併用時）

血栓塞栓症
（FVIIa/FXとの併用時）

該当なし

血栓性微小血管症
（aPCCとの併用時）

血栓性微小血管症
（FVIIa/FXとの併用時）
本剤の血液凝固検査結果へ
の影響に起因する不適切な止
血管理に伴う重大な出血
ショック・アナフィラキシー

免疫原性

1.2. 有効性に関する検討事項
インヒビター保有血友病A患者を対象に本剤を長期投与した際の出血抑制効果

▼ 左記に基づく安全性監視のための活動 ▼ 左記に基づくリスク最小化のための活動

2. 医薬品安全性監視計画の概要

通常の医薬品安全性監視活動
個別症例の収集・評価

研究報告：文献等収集及び評価
外国措置報告：海外における措置情報の収集
及び評価
有害事象（死亡を含む）のデータマイニング手法
等によるシグナル検出及び評価

追加の医薬品安全性監視活動
市販直後調査

インヒビター保有血友病A患者を対象とした製造
販売後臨床試験（ACE002JP、BH29884、
BH29992）

一般使用成績調査

3. 有効性に関する調査･試験の計画の概要
インヒビター保有血友病A患者を対象とした製造
販売後臨床試験（ACE002JP）

4. リスク最小化計画の概要

通常のリスク最小化活動
添付文書の作成

患者向医薬品ガイド

追加のリスク最小化活動
市販直後調査による情報提供

使用条件の設定

医療関係者への情報提供（適正使用ガイド）

患者への情報提供（患者ハンドブック等）

※上記RMP概要中の略称について
・aPCC：活性型プロトロンビン複合体（乾燥人血液凝固因子抗体迂回活性複合体）製剤
・FVIIa/FX：乾燥濃縮人血液凝固第X因子加活性化第VII因子製剤
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ヘムライブラ適正使用推進に向けた体制

• 全国にヘムライブラの専門MRを配置し、安全性専門担当（Safety Expert）、メディカル担当
（Medical Science Liaison）との連携により、安全性確保のための体制を設けています。

血友病Aの方々・ご家族

ヘムライブラ 導入施設 フォロー施設

フォロー施設の紹介

止血治療に関する相談

ヘムライブラの導入 日常診療対応

専門MR＋ゼネラルMR安全性専門担当 メディカル担当



奈良県立医科大学
小児科学教室 教授
嶋 緑倫

血友病治療の現状とヘムライブラへの期待

http://www.naramed-u.ac.jp/english/eng/index_eng.html
http://www.naramed-u.ac.jp/english/eng/index_eng.html


演者氏名：嶋 緑倫
所属：公立大学法人 奈良県立医科大学

• 講演料など
ロシュ、中外製薬、バイエル薬品、バイオベラティブ・ジャパン、CSL 
ベーリング、ノボ ノルディスク、バクスアルタ、ファイザー

• 研究費
中外製薬、バイエル薬品、CSL ベーリング、ノボ ノルディスク、バクス
アルタ、ファイザー

利益相反状態の開示

13



ユダヤ教の聖典 Talmud

“もし、最初の男の子が割礼により出血し、

第２子も同様であれば

第３子の割礼は行ってはいけない“

Nashim(結婚と離婚、誓約に対する作法）

血友病に関する最古の記載

14



XLR:Ｘ連鎖劣性遺伝，ＡＤ：常染色体性優性遺伝，ＡＲ：常染色体性劣性遺伝

わが国における先天性凝固障害症の
生存患者数、遺伝形式

15出典：厚生労働省委託事業 平成29年度（2017年度）血液凝固異常症全国調査報告書 公益財団法人エイズ予防財団発行

ＡＲ7先天性第Ｖ・ＶIII因子欠乏・低下/異常症
ＡＲ72先天性第XIII因子欠乏・低下/異常症

ＡＲ31先天性第XII因子欠乏・低下/異常症

ＡＲ39先天性第XI因子欠乏・低下/異常症

ＡＲ23先天性第X因子欠乏・低下/異常症

ＡＲ106先天性第ＶII因子欠乏・低下/異常症

ＡＲ45先天性第Ｖ因子欠乏・低下/異常症

ＡＲ7先天性プロトロンビン欠乏・低下/異常症

ＡＤ, ＡＲ75先天性フィブリノゲン欠乏・低下/異常症

ＡＤ, ＡＲ1,283von Willebrand病

ＸＬＲ２血友病ＡＢ

ＸＬＲ1,129血友病Ｂ

ＸＬＲ5,326血友病Ａ

疾患名 患者数 遺伝形式



Uijl et al. Haemophilia 2011

重症
中等症

軽症

FVIII, FIX活性 分類

＜1％ 重症

1〜5％ 中等症

＞5%〜30％ 軽症

第VIII因子の活性の違いと出血回数

16



２,９２０（１００%）計

１８（０.６%）不明

１５９（５.４%）その他

８（０.３%）消化管出血

４１（１.４%）口腔内出血

４５（１.５%）血尿

６８（２.３%）鼻出血

３２８（１１.２%）皮下出血

４４６（１５.３%）筋肉出血

１,７７６（６０.８%）関節出血

出血回数出血の種類

治療を要する血友病の出血部位別の出血回数

17
出典：「コージネイトインタビューフォーム」より一部改変

http://www.bayer-hv.jp/hv/products/if/kobs.pdf



ｚ

関節出血と血友病性関節症

疼痛

腫脹、熱感

浸潤
腫れ
筋肉萎縮
朝のこわばり
慢性疼痛
可動域の制限

18



血友病の重篤な出血
頭蓋内

頚部

腹腔内（消化管内）

脊髄

19



血友病の止血治療と製剤

20

■補充療法

■その他の止血治療

血友病A：第VIII因子製剤
遺伝子組換え型製剤
血漿由来製剤

血友病B：第IX因子製剤
遺伝子組換え型製剤
血漿由来製剤

 酢酸デスモプレシン（DDAVP)
 トラネキサム酸



1. Wong T, Recht M. Drugs. 2011: 71: 305-320
2. Franchini & Manucci. Orphanet Journal of Rare Diseases. 2012: 7: 24

治療の進歩

製剤の進歩全血または新鮮凍結血漿（40s-50s）

遺伝子組換え第Ⅷ因子製剤 （1993）

半減期延長型遺伝子組換え第Ⅸ因子製剤
（2014）

クリオプレシピテート（1964）

血漿由来濃縮製剤（70s）

HIV and HCV 感染（80s初頭）

モノクローナル精製製剤（1988）

遺伝子組換え第Ⅸ因子製剤（2010）

半減期延長型遺伝子組換え第Ⅷ因子製剤
（2015）

定期
補充療法

←2007

血友病治療の進歩

21



血友病治療の原則

22

定期補充療法

Uijl et al. Haemophilia 2011

出血時の補充療法

重症を中等症に変換する



■１次定期補充療法

■２次定期補充療法

＜2歳 または ＞関節内出血 １回

原則 重症
25-40単位/kg, 3回/週 または 隔日

23

定期補充療法の種類



定期補充療法の種類

1年目 2年目

症例 MS
重症血友病A
開始年齢 6歳

250単位/回 週２回 250単位/回 週3回

10
9
8
7
6
5
4
3
2
1

頭
部
打
撲

マ
ラ
ソ
ン

頭
部
打
撲

頭
部
打
撲

ハ
ン
ド
ボ
ー
ル

頭
部
打
撲

体重 18ｋｇ 体重 20ｋｇ

当症例は臨床例の一部を紹介したもので、すべての症例が同様の結果を示すものではありません。

（回）

24



重症血友病患者における定期補充療法
実施率の推移

25

実
施
率

出典：厚生労働省委託事業: 血液凝固異常症全国調査 平成24年〜29年度報告書
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■頻回の静脈注射の必要性

■インヒビター(抗FVIII,IX同種抗体）の問題

血友病治療におけるアンメットニーズ

26

■血友病性関節症の進行

■医療経済のストレス

■微小出血の防御

■より高い活動性（より高いトラフ）



：凝固因子製剤の投与

半減期6時間

50%

0% 0%

50.2%

0%

50.2%

0%

上
昇
値
（
%
）

月 火 水 木 金 土 日 月

半減期10時間

50%

1.6%

上
昇
値
（
%
）

51.6%

1.6%

51.6%

1.6%

月 火 水 木 金 土 日 月

第VIII因子レベルの変化 : 
凝固因子製剤（25IU/kg、週3回）投与症例

27
出典：奈良県立医科大学 小児科学教室 症例
当症例は臨床例の一部を紹介したもので、すべての症例が同様の結果を示すものではありません。



■同種抗体：製剤中の第VIII因子や第IX因子を非自己と
認識して抗体が産生

■インヒビターの力価
高力価：≧5BU/ml
低力価:<5BU/ml

■インヒビターの反応性
low responder
high responder
一過性

血友病Aインヒビターの問題

28



インヒビターが出現するとなぜ困るか？

29

• 標準治療である第VIII因子製剤の効果低下/喪失
• 出血の増加
• 標的関節の増加
• 関節症の急速な進行
• 身体活動性の低下
• 生活の質の低下

■病態の悪化により患者さんの生活に大きな影響を与える
■治療も益々困難になる



●免疫寛容導入（ITI）療法
■インヒビター消失を目的とした治療

●インヒビター中和療法 ：補充療法製剤
●バイパス止血療法：
活性型プロトロンビン複合体製剤
遺伝子組換え型活性型第VII因子

■ 急性出血時もしくは手術時の止血療法

呼吸困難を呈した頚部出血の例

・免疫寛容療法の成功率はgood risk 群で約7割*

■出血予防を目的とした治療

インヒビター保有血友病に対する治療

30

・Bad risk群のインヒビターには有効な治療手段がない

*出典：公益財団法人血液製剤調査機構 「血友病インヒビター保有例に対する免疫寛容療法の実態に関する調査研究」 57施設（2000年以降）



 インヒビター非保有
• 1000単位（７万4千円/本）

3 回/週：約1,000万円/年
3.5 回/週：約1,200万円/年

• 2000単位
3 回/週：約2,100万円/年
3.5 回/週：約2,500万円/年

 インヒビター保有
約6,000万〜1億円/年

■血友病Ａ

血友病の医療費の課題

31



インヒビターハイレスポンダーにおける6つの外傷性骨折

11,780,000 yen 120,000,000 yen
7/31 8/16 8/318/4 8/20

0

2
4

6

8
10

12
aPCC

(95.7U/kg)
rFVIIa

(102ug/kg)

手術

出典：奈良県立医科大学 小児科学教室 症例
当症例は臨床例の一部を紹介したもので、すべての症例が同様の結果を示すものではありません。 32



2016年度高額医療費ベスト10

33

順位 主傷病名 医療費/月
1 フォンウィルブランド病 106,941,690
2 血友病A 102,379,460
3 血友病A 70,229,710
4 血友病A 50,427,470
5 血友病A 49,941,080
6 血友病A 45,902,330
7 血友病A 41,049,330
8 血友病A 41,049,330
9 血友病A 40,780,090

10 血友病A 37,268,590

上位100位：血友病A 23件、血友病B 6件、心疾患 47件

出典：平成28年度高額レセプト上位の概要 健保連合組合



平成24年度-平成28年度の血液製剤の安定供給に関する計画（案）より作表
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60,000

70,000

2013 2014 2015 2016 2017

血漿由来 FVIII 遺伝子組換え FVIII 合計
(百万)

634億円/年+α

第VIII因子製剤総費用（2013年～2017年）
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FXII FXIIa

FXI FXIa

FIX FIXa

FVII FVIIa

FVIIIa
Ca2+

FX FXa

内因系

細胞表面接触

外因系

組織因子

FII FIIa
(トロンビン）

FXIII FXIIIa フィブリノゲン フィブリン

反応速度を20万倍増強

血液凝固のカスケード

35
出典：和田英夫：止血機構総論.止血機構.病気がみえる vol.5 血液 第2版.メディックメディア,東京,2017,pp.210-219より一部改変

第VIII因子機能発現の機序は？



第VIII因子（FVIIIa)の機能とFVIIIa代替
バイスペシフィック抗体のコンセプト

Kitazawa T, Shima M et al. Thromb Haemost 2017; 117 (7): 1346-1357; Fay PJ, Koshibu K. J Biol Chem 1998; 273 (30): 19049-19054; Lenting P et al. J Biol
Chem 1996; 271 (41): 25332-25337; Soeda T, Shima M et al. J Biol Chem 2009; 284 (6): 3379-3388; Lapan KA, Fay PJ. J Biol Chem 1997; 272 (4): 2082-

2088; Takeyama M et al. Biochemistry 2012; 51 (3): 820-828.

■皮下投与が可能
■長時間作用
■インヒビター保有例にも有効
■第VIII因子に対するインヒビターの発生はない

FVIIIa代替バイスペシフィック抗体のメリット

36

イメージ図 イメージ図

KD =
1.52 µM

KD =
1.85 µM

emicizumabFIXa FXHEMLIBRAKD =
0.3 µM

0.015 µM

0.1 µM

KD =
1~3 µM

0.2 µM

FVIIIaFVIIIa



へムライブラの開発（インヒビター保有血友病A）

37

中外製薬
抗体改変技術

奈良県立医科大学
FⅧ機能代替
血友病治療

臨床試験経験

2003年

2012年 Phase 1：健康人（日本、中外製薬）
2013年 Phase1/2：血友病A患者 （日本、中外製薬）
2015年 Phase 3（国際共同治験：ロシュ、ジェネンテック、中外製薬）

2015年
FDAによる

画期的治療薬指定

2017年11月16日 米国での承認
2018年2月27日 欧州での承認
2018年3月23日 日本での承認

http://www.naramed-u.ac.jp/english/eng/index_eng.html
http://www.naramed-u.ac.jp/english/eng/index_eng.html


- 2015 2016 2017 2018 -

HAVEN 3
Phase 3：インヒビター非保有患者
週1回 または 2週1回投与

Phase 1： 健康人・患者
→ Phase 1/2 (継続試験)： 患者

非介入試験： 患者
（主な目的：治療実態の把握）

HAVEN 1 
Phase 3：成人・青年期インヒビター保有患者
週1回投与一部患者の

移行

Phase1,1/2は国内試験
その他はロシュとの国際共同治験

HAVEN 4
Phase 3：インヒビター保有/非保有患者
4週1回投与

HAVEN 2
Phase 3：小児インヒビター保有患者
週1回投与

米国BTD取得
国内申請中

国内申請中

ヘムライブラの臨床開発

38

18年3月国内承認

18年3月国内承認



試験前のバイパス止血製剤の使用状況に応じてA群〜C群に登録され、
これらに登録できなかった患者をD群に登録

※1 割付因子（登録前24週間の出血回数：9回未満、9回以上）
※2 登録締切前にA群、B群またはC群に登録できなかった患者を、有効性、安全性、薬物動態及び薬力学の追加データを得るため、別途設けた治療群（D群）に登録
出血時にはヘムライブラ投与の有無にかかわらず、バイパス止血製剤を投与した。

ヘムライブラ定期投与
（n=35）

定期投与非実施
（n=18）

ヘムライブラ定期投与
（n=49）

ヘムライブラ定期投与
（n=7）

ヘムライブラ定期投与

ヘムライブラ定期投与

ヘムライブラ定期投与

本試験前にバイパス止血製剤による
出血時止血療法を受けていた群

n=53

本試験前にバイパス止血製剤の
定期輸注を受けていた群

n=49

主要有効性観察期間
24週間

12歳以上の
インヒビター保有血友病A患者

ランダム
割付※1

2:1

A群

B群

C群

D群

非介入試験参加の
インヒビター保有血友病A患者※2

出典：承認時評価資料 国際共同第III相臨床試験（BH29884試験）

HAVEN 1試験：試験デザイン

39



HAVEN 1試験：治療を要した出血
ヘムライブラ定期投与（A群） vs 定期投与非実施（B群）

40
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15
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A群（35例）
ヘムライブラ定期投与

B群（18例）
定期投与非実施

（回/年）

出典：承認時評価資料 国際共同第III相臨床試験（BH29884試験）
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観察期間の中央値（範囲）
29.3週 24.1週

（0.1〜48.9週） （23.0〜26.0週）

治療を要した出血ゼロの割合
ABR比0.13

[95％CI：0.057-0.277]
p＜0.0001

治療を要した出血の年間出血率



HAVEN 1試験：治療を要した出血
バイパス止血製剤の出血予防（定期輸注）時との患者内比較（C群）

41

治療を要した出血の年間出血率
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出典：承認時評価資料 国際共同第III相臨床試験（BH29884試験）

ABR比0.21
[95％CI：0.089-0.486]

p=0.0003
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HAVEN 1試験：安全性成績
ヘムライブラを投与した全患者

• **3件目のTMAは主要解析のデータカットオフ後に発生。この患者は致死的な直腸出血も発現した。
• 血栓性事象は、皮膚壊死/表在性血栓性静脈炎が1例，海綿静脈洞血栓症が1例
• 抗薬物抗体陽性例なし

合計症例数（N=103）
有害事象（AE）の総数 198
1件以上のAEを発現した患者数（%） 73 (70.9)

重篤なAE* 9 ( 8.7)
血栓性微小血管症（TMA）** 3 ( 2.9)
血栓性事象 2 ( 1.9)

死亡** 1 (<1)
治療中止に至ったAE 2 ( 1.9)
Grade 3以上のAE 8 ( 7.8)
治験薬に関連したAE 23 (22.3)
局所注射部位反応 15 (14.6)

*その他の重篤なAE（各1例）は、鉄欠乏性貧血、敗血症、出血性関節症、筋肉内出血、出血性胃潰瘍、
頭痛、血尿。他に2例がAEと無関係に試験を中止（1例は患者の意思、もう1例は医師の判断による）

出典：Johannes Oldenburg et al. ISTH 2017



HAVEN 2試験：試験デザイン

43

本試験の登録目標は20-60例で主要有効性観察期間は52週間
本中間集計では20例の結果について検討

12歳未満※1の
インヒビター保有
血友病A患者※2

スクリーニング
（n=20-60）

中間集計

ヘムライブラ
定期投与

（n=20）※3

主要有効性
観察期間
52週間

ヘムライブラ
定期投与

（または24週間の観察期間）

※1：年齢カテゴリーごとに段階的な登録を行ったため、２歳未満の患者は中間集計のデータには含まれていない
※2：体重が40kg未満の12〜17歳の患者も登録可とした
※3：中間集計時点での登録例
出血時にはヘムライブラ投与の有無にかかわらず、バイパス止血製剤を投与した。

出典：承認時評価資料 国際共同第III相臨床試験（BH29992試験）
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HAVEN 2試験：バイパス止血製剤の出血予防との
患者内比較

44

・治療を要した出血：2 (13例中2例で各１回)、観察期間の範囲106-291日

治療を要した年間出血回数は99％減少した
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HAVEN 2試験：安全性成績

• 重篤なAE：口腔内出血，虫垂炎，カテーテル留置部位感染
• 治験薬に関連したAEはいずれも軽度の注射部位反応（3例；9件）
• 血栓塞栓症，血栓性微小血管症は認められていない
• 抗薬物抗体陽性例なし

有害事象数（%）
ヘムライブラ1.5 mg/kg/週

(N=20)
有害事象(AE)の総数 43
1件以上のAEを発現した患者数（%） 14 (70.0)

重篤なAE 3 (15.0) 
Grade 3以上のAE 3 (15.0)
治験薬に関連したAE 3 (15.0)
局所注射部位反応 3 (15.0)

出典：Guy Young et al. ISTH 2017



対象 投与間隔 開始 症例数

HAVEN 3 12歳以上,
インヒビター非保有

週1回
2週1回

2016年9月 152人

HAVEN 4 12歳以上,
インヒビター保有／
インヒビター非保有

4週1回 2017年1月 48人

HOHOEMI 12歳未満
インヒビター非保有
(PUPsを含む)

2週1回
4週1回

2017年10月 13人

インヒビター非保有の血友病Aに対する
ヘムライブラ第3相試験の実施状況

46出典：NCT02847637, NCT03020160, JapicCTI-173710

PUPs: previously untreated patients、未治療患者



■出血ゼロ
■活動量の増加
■関節障害なし
■無症候性出血の予防
■頭蓋内出血の予防
■第VIII因子インヒビターを誘導しない
■免疫寛容療法の不要化

ヘムライブラの定期投与

高いトラフ濃度を維持

早期にヘムライブラを定期投与するコンセプト

47

診断
FVIII FVIII

突発的出血



■ 関節障害なし

血友病治療A治療のパラダイムシフト

48

■ 関節内出血ゼロ

■ 高い活動性
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謝辞
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お問い合わせ先：広報IR部

報道関係者の皆様：
メディアリレーションズグループ
Tel : 03-3273-0881
e-mail : pr@chugai-pharm.co.jp
担当：清水、荒木、三義、山田

投資家の皆様：
インベスターリレーションズグループ
Tel : 03-3273-0554
e-mail : ir@chugai-pharm.co.jp
担当：笹井、櫻井、島村、吉村
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