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この資料は、ノバルティス（スイス・バーゼル）が 2021 年 6月 11日（現地時間）に発表したプレスリ

リースを日本語に翻訳・要約したもので、報道関係者の皆様に対する参考資料として提供するもので

す。本剤は日本国内では未承認です。資料の内容および解釈については英語が優先されます。英語版は

https://www.novartis.comをご参照ください。 
 

ノバルティスの経口治験薬 Iptacopan（LNP023）、希少で生命を脅か

す血液疾患である発作性夜間ヘモグロビン尿症で治療歴のない患者の

単剤療法としてベネフィットを示す 

 
• ファースト・イン・クラスの経口 B因子阻害薬である Iptacopanの単剤療法

は、抗 C5抗体薬未投与の発作性夜間ヘモグロビン尿症（PNH）を対象とした

第 II相試験において、血管内および血管外溶血を大幅に低減した 1 
 

• この新たな結果は、生命を脅かす希少な血液疾患である PNHに対して、

Iptacopanの単剤療法が有望である可能性を示す 2,3。過去に実施された第 II相

試験の結果は、標準治療（エクリズマブ）への Iptacopanの追加投与が血液学

的反応を大幅に改善することを示した 4 
 

• 米国食品医薬品局（FDA）は Iptacopanを PNHに対する画期的治療薬（ブレー

クスルーセラピー）に指定 5。Iptacopanはまた、FDAと欧州医薬品庁

（EMA）の両方から、PNHに対する希少疾病医薬品の指定を受けている 6 
 

• Iptacopanは、補体系（自然免疫系の一部）が関与する希少腎疾患についても開

発中であり、これらの疾患の主な原因を標的としている 7,8 
 

• 最近発表された第 II相のデータは、Iptacopanが IgA腎症（IgAN）において尿

蛋白を減少させ、腎機能を安定させるとともに 9、C3腎症（C3G）患者におけ

る推算糸球体濾過量（eGFR）の勾配を改善し、腎機能を安定させることを示し

た 10 
 

2021年 6月 11日、スイス・バーゼル発 –ノバルティスは本日、第 26回欧州血液学

会（EHA）で発表された、発作性夜間ヘモグロビン尿症（PNH）の経口治験薬であ

る Iptacopan（開発コード：LNP023）に関する新たな第 II相試験データを発表しま

した。本試験（NCT03896152）では、12週間の Iptacopan単剤療法による投与の忍

容性は概ね良好で、予期しない安全性上の所見は認められず、大多数の患者におい

て輸血なしで迅速かつ持続的なヘモグロビン値の改善が示されました 1。 
 
成均館大学校医科大学、血液腫瘍学の教授であり、本試験の筆頭著者であるJun Ho 

Jang教授は次のように述べています。「現在、標準治療である抗C5抗体療法の治療

を受けているPNH患者さんの20～50%は、繰り返す血管外溶血のために依然として
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輸血に依存しており、さらに20～40%はさまざまな程度の貧血症状が残存します。

これらの結果は、過去に抗C5抗体薬による治療歴のないPNH患者さんにおいて、

Iptacopanの経口投与が血管内と血管外の両方の溶血をブロックすることを示すもの

です。以前の第II相試験の所見と併せて検討した場合、これらのデータは、

Iptacopanが現在の標準治療法を超えた付加的なベネフィットを提供し、PNHの治療

概念を変える可能性があることを示唆しています」 
 
少なくとも 12週間の Iptacopan投与を完了したすべての患者（n=11）が、血管内溶

血のバイオマーカーである乳酸脱水素酵素（LDH）値の少なくとも 60%以上の低下

という主要評価項目を達成しました 1。重要な点として、赤血球の輸血を 1回受けた

患者 1例を除き、すべての患者が試験の 12週間を通じて輸血フリーの状態を維持し

ました 1。また、溶血の他のバイオマーカーにも改善が認められ、PNH型赤血球の

割合が著しく増加しました。これは、血管内と血管外の両方の溶血が全体として抑

制されていることを示しています 1。 
 
12週間の投与期間中に重篤な有害事象や血栓塞栓事象は報告されず、この試験では

予期しない安全上の結果は確認されませんでした 1。被験者 2例は 12週間の投与を

完了する前に Iptacopanの投与を中止しました。1例は非重篤な頭痛によるもの、も

う 1例は既往の好中球減少症の悪化により、医師の判断で中止したものです 1。最も

多く認められた有害事象は、頭痛（31%）、腹部不快感（15%）、血中アルカリホ

スファターゼの上昇（15%）、咳嗽（15%）、口腔咽頭痛（15%）、発熱（体温上

昇、15%）、上気道感染（15%）でした 1。 
 
ノバルティスのグローバル医薬品開発責任者でありチーフメディカルオフィサーの

ジョン・ツァイ（John Tsai, MD）は、次のように述べています。「PNHは消耗性

症状を伴うことの多い、希少で生命を脅かす血液疾患です。新たな治療選択肢が求

められており、これらの肯定的な結果は、有望な経口単剤療法としての Iptacopanの

プロファイルをさらに強化するものです。私たちは、現在進行中の第 III相試験にお

いて、PNHに対する新たな標準治療薬としての Iptacopanの潜在的可能性を引き続

き探求していきたいと考えています」 
 
PNHは補体による溶血や血栓症、骨髄機能障害を特徴とし 11,12、貧血、疲労など、

患者さんの生活の質に影響を及ぼすおそれのある消耗性の症状を引き起こします 13-

15。現在の抗 C5薬剤の標準療法を用いた治療にもかかわらず、PNH患者の大部分

は依然として貧血に悩まされており、輸血に依存しています 2,3,11,13,15。 
 
The Lancet Haematologyに発表された別の非盲検第 II相試験（NCT03439839）の

結果では、抗 C5抗体エクリズマブの投与にもかかわらず活動性溶血の認められてい

た PNH患者において、Iptacopanにより、血液学的反応と疾患活動性を示すバイオ

マーカーに改善が確認されました 4。 エクリズマブの投与を中止した患者でも、この

ベネフィットは再現されました 4。 
 
Iptacopan（LNP023）について 

Iptacopanは、補体副経路の B因子を標的として阻害するファースト・イン・クラス

の経口治験薬剤です 7,8。C5終末経路の上流で作用し、血管内だけでなく血管外にお

ける PNHの溶血も予防します 1。このため、PNHに関与する主要な生物学的作用の
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一部を標的とすることで、現在の標準治療を上回る治療上の利点があるのではない

かと考えられています 7,8。 

 
ノバルティスのバイオメディカル研究所で発見された Iptacopanは、現在、血液疾患

である PNHに加え、IgANや C3G、非典型溶血性尿毒症症候群（aHUS）、膜性腎

症（MN）など、重大なアンメットニーズが存在する多くの補体駆動疾患を対象とし

て開発が進められています。ノバルティスは、PNHにおける単剤療法としての

Iptacopanの第 III相試験を開始しました。 
 
疾患の有病率と第 II相試験の肯定的なデータに基づき、Iptacopanは、FDAと EMA

から C3Gおよび IgANに対する希少疾病用医薬品指定 6、FDAから PNHに対する

画期的治療薬指定 5、また、EMAから C3Gに対する PRIME指定と IgANに対する

希少疾病医薬品指定をそれぞれ受けています 16,17。 
 
第 II 相試験（NCT03896152）について 

NCT03896152は、活動性溶血があり、過去 3ヵ月以内に補体阻害治療を受けてい

ない成人 PNHを対象に、Iptacopan単剤療法の有効性、安全性および薬物動態／薬

力学を評価する、第 II相、国際共同、多施設共同、非盲検、ランダム化、2コホー

ト、用量設定治験です 1。試験の主な目的は、最長で 12週までの投与期間に LDH

が 60%低下するか、もしくは LDHが基準値上限（ULN）未満まで低下した患者の

割合を評価するというものでした 1。 
 
本試験では、それぞれ 2つの連続投与期間を設け、2つの別々のコホートにおいて 4

つの用量の Iptacopanの評価を行いました 1。患者計 13例を無作為化して、4週目ま

で 25mgの Iptacopanを 1日 2回投与し、5週目から 12週目までは 100mgに増量し

て 1日 2回投与する群か（コホート 1、n=7）、もしくは 4週目まで 50mgを 1日 2

回、5週目から 12週目までは 200mgを 1日 2回まで投与する群（コホート 2、

n=6）に割り付けました 1。被験者 2例は 12週間の投与を完了する前に Iptacopanの

投与を中止しました。1例は非重篤な頭痛によるもの、もう 1例は既往の好中球減少

症の悪化により、医師の判断で中止したものです 1。 
 
12週間の主要投与期間後、Iptacopan投与が奏効した患者には約 2年間の投与延長

期間に移行する選択肢を設けました 1。 
 
免責事項 

本リリースには、現時点における将来の予想と期待が含まれています。したがって、

その内容に関して、また、将来の結果については、不確実な要素や予見できないリ

スクなどにより、現在の予想と異なる場合があることをご了解ください。なお、詳

細につきましては、ノバルティスが米国証券取引委員会に届けております Form20-F

をご参照ください。 
 

ノバルティスについて 

ノバルティスは、より充実したすこやかな毎日のために、これからの医薬品と医療

の未来を描いています。私たちは、医薬品のグローバルリーディングカンパニーと

して、革新的な科学とデジタルテクノロジーを駆使し、医療ニーズの高い領域で変

革をもたらす治療法の開発を行っており、新薬開発のために、常に世界トップクラ

スの研究開発費を投資しています。ノバルティスの製品は、世界中の 8億人以上の
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患者さんに届けられています。また、私たちは、ノバルティスの最新の治療法に多

くの人がアクセスできるように革新的な方法を追求しています。約 11万人の社員が

世界中のノバルティスで働いており、その国籍は 140カ国以上に及びます。詳細は

ホームページをご覧ください。https://www.novartis.com 

以上 
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