
厚生労働科学研究費補助金：医療機器開発推進研究事業（ナノメディシン研究）

低侵襲医療機器の実現化を目指した領域横断的な知的基盤の創出と運用に関する研究

リスク調査：市販前開発プロセス

デバイス名： Cypher（薬剤溶出ステント）
一般的名称： ステント
企業： コーディス社（ジョンソン＆ジョンソン）
概要： ステント表面に抗がん剤；シロリムスを塗布することで、再狭窄を防ぐステント

年月日 事　項 備　考
1980年代後半 スタンフォード大学のモリス教授が霊長類12頭（シロリムス群6頭、プラセボ群6

頭）に試験を行い、シロリムスに免疫抑制のみならず、血管作用に有意差があ
ることを発見。

・論文不明
・薬剤溶出ステントの初期コンセプトと考えられるが、その後の研究開発状況は不明で、約
10年程度で初回ヒト対象試験へ到達。

1999年12月～2000年
2月

パイロット試験として、サンパウロ（ブラジル）とロッテルダム（オランダ）におい
て、新規冠動脈病変を有する患者45名に臨床試験（FIM試験、First In-man
Traial、初回ヒト対象試験）

・FIM試験は医薬品でいうフェーズⅠ程度に相当するものと考えられ、医療機器で求められ
ているものではないが、フィジビリティスタディとして実施。

2000年8月～2001年8
月

ラテンアメリカ及び欧州の19医療機関において、新規冠動脈病変を有する238
患者（Sirolimus群120例、Control群118例）に多施設無作為二重盲検試験
（RAVEL試験）

・FIM試験の良好な結果を受けてRAVEL試験を開始。

米国IDEの承認（2001年11月：IDE承認を受けているとの記述。明確な時期は不
明。）

・FDAから治験医療機器の適用免除（Investigational Device Exemption, IDE）を希望する場
合は、治験医療機器の臨床評価を開始する前（被験者の登録前）に承認を受けなければな

2001年2月～2001年8
月

米国での申請を目的にとして、米国の53医療機関において、新規冠動脈病変
を有する1058患者（Sirolimus群533例、Control群525例）に多施設無作為二重
盲検試験（SIRIUS試験）

・RAVELよりも被験者数が多いにもかかわらず短期間で終了。

2001年6月 Cypherというブランド名発表
この時点で既に欧州での認可申請中と発表

・欧州へのCEマーク申請は、RAVEL試験の結果を使用していると考えられる。

2001年8月～2002年2
月

欧州の35医療機関において、新規冠動脈病変を有する352患者（Sirolimus群
175例、Control群177例）に多施設無作為二重盲検試験（E-SIRIUS試験）

2001年9月～2001年
11月

米国の2医療機関で、19症例を対象に薬物動態試験（シロリムスPK試験）

2001年11月～2002年
4月

カナダの8医療機関において、新規冠動脈病変を有する100患者（Sirolimus群
50例、Control群50例）に多施設無作為二重盲検試験（C-SIRIUS試験）

2002年4月 欧州・BSI（British Standards Institution）よりCEマーク取得・販売開始

2002年6月28日 米国・FDAへPMA申請
2002年8月30日 日本・厚生労働省へ輸入承認申請（優先審査制度を活用） ・優先審査制度を利用し、承認手続き期間の短縮実現している（本申請時は旧制度／平成

5年10月1日薬新薬92号通知であったため、適用疾病が重篤であること、既存の治療方法と
比較して、有効性又は安全性が医療上明らかに優れているとの2点が要件であった。多くの
新医療機器は該当するものと考えられるが、あまり活用されていないようである。）。
・欧州での許可後であるが、米国FDAの承認前に申請している。

2002年10月22日 米国・FDAのパネル審査は、表示、患者への情報提供の徹底の他に、薬物動
態試験と薬物相互作用情報の追加提出を請求

2002年12月24日 米国・FDA内にOffice of Combination Productsを設置
2003年3月31日 米国以外の46ヶ国で販売
2003年4月24日 米国・FDAが承認 ・約10ヶ月
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2004年2月18日 日本・医薬品医療機器審査センターが厚生労働省へ審査報告 ・物理的化学的試験はコーティング部分とステント及びデリバリーシステムの部分とに分け
て評価された。
・日本人における薬物動態を検討する目的で、国内2医療機関で国内薬物動態試験を実施
している（時期不明）。
・日本での臨床試験は行われていない（SIRIUS試験のデータを参照）。

2004年3月25日 日本・厚生労働省が承認 ・約19ヶ月
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