患者さんへ
歯根端切除術 (しこんたんせつじょじゅつ)におけるConcentrated Growth Factors;CGF注入による治療の説明

１. はじめに
この説明文書は、「歯根端切除術 (しこんたんせつじょじゅつ)におけるConcentrated Growth Factors;CGF注入による治療」の内容を説明するものです。CGFとは、患者さんご自身の血液から分離したフィブリンゲル：concentrated growth factor（コンセントレーティッド　グロース　ファクター）という成分を言います。
この文書をお読みになり、説明をお聞きになってから十分に理解していただいた上で、この治療を行うかどうかをあなたの意思でご判断ください。
また、治療を行うことに同意された後でも、CGFを注入前であればいつでも同意を取り下げることができます。治療を行わなくても、あなたが不利な扱いを受けたりすることは一切ありません。治療を行うことに同意いただける場合は、この説明書の最後にある同意書に署名し、日付を記入して担当医にお渡しください。
この治療方法について、わからないことや心配なことがありましたら、遠慮なく担当医師や相談窓口におたずねください。

２. CGFを用いた治療について
2014年の「再生医療等の安全性の確保等に関する法律」施行により、CGFを用いた研究は、東北大学をはじめ東京医科歯科大学、大阪大学及び新潟大学との多施設共同研究として実施され安全性が確認されました。この治療も、法律に基づいて厚生労働省に認定された「東北大学認定再生医療等委員会」での審査を経て、厚生労働大臣へ再生医療等提供計画を提出しています。なお、この治療にかかる費用は自費診療で行います。



３. 治療の目的 
根尖性歯周炎 (こんせんせいししゅうえん)とは、進行した虫歯が歯の神経（歯髄）に達し、さらに放置すると虫歯菌の感染が根の先に広がった状態（根尖病変 (こんせんびょうへん)）を指します。これにより、周囲の骨（歯槽骨 (しそうこつ)）も損傷を受けています。その治療方法は、感染した歯質を切削（）し、消毒（超音波振動を併用した化学的洗浄）と封鎖（）をすることで行います。しかし歯髄の形態は複雑であるため、完全に無菌化することは困難であり、治癒が期待できない場合は根尖病変の外科的切除（歯根端切除）を行います。現在、歯科用顕微鏡を併用した歯根端切除術により、治療成功率は飛躍的に向上しましたが、より積極的に根尖病変切除後の歯槽骨を誘導する再生医療の開発が求められています。そこで本治療では、通常の歯根端切除術では歯槽骨の完全治癒が困難な根尖性歯周炎の患者さんに対し、歯根端切除術中に、失った歯槽骨を積極的に回復させることを目的として、骨欠損部に高い骨再生誘導能力を有するCGFを注入する治療を行います。

４. 歯根端切除術について
歯根端切除術とは、進行した虫歯によって歯髄が失われ歯の根の先（根尖孔外 (こんせんこうがい)）に病変を形成した症例に対して、その病変を外科的に切除することにより従来の根管治療では回復が期待できなかった症例に対して歯周組織の治癒を図る治療法です。

５. 骨欠損におけるCGF注入について
血液の中には、成長因子（細胞の増殖に関わるタンパク質）が多数含まれていることが知られています。歯科領域では、インプラント治療や歯周病治療において、CGFを直接、骨欠損部に注入することによって、骨組織の治癒促進を期待する治療が行われています。
私たちが実施する治療では、患者さんの血液を高速回転することによる遠心力を利用した分離装置（遠心分離機）にかけ、血液の成分（赤血球・白血球・血漿など）を分けることによって、CGFを調整します。次に、歯根端切除の際に骨欠損部（骨が失われた部分）へCGFを注入し（図１）、手術部位を縫合します。注入後は定期的に観察を行い、骨の再生が起こっているかどうかを経過観察します。
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図１　骨欠損部へのCGFの注入

６. 今回の治療の内容について
（1） この治療の対象となるのは、以下の基準を満たす患者さんです。
1） もっとも訴えている症状の解消、あるいは希望や期待に対して歯根端切除術が有効な手段であると考えられる方
2） 全身的な健康状態が良好である方
3） 血小板数１０万／mm3以上の方
4） 20歳以上の方
5） 本人の同意を得られた方
（２）また、次の各項目に１つでも当てはまる場合は治療を行うことができません。
1） 悪性腫瘍にかかっている、またはかかったことがある方
2） 異常な歯肉の増殖が認められる、またはその症状の経験がある方
3） 口腔内診断で悪性腫瘍、前癌病変（がんになる恐れのある状態）またはそれらが疑われる方
4） ２０歳に満たない方
5） その他、重い感染症にかかっているなど、この治療を行うことを歯科医師が不適当と判断した方（術中に治療継続が不適当と判断された場合は通常の治療が行われます）
（３）治療の方法
この治療は、１）CGF調整のための採血、２）CGF調整、３）歯根端切除術、４）骨欠損部へのCGFの注入、５）経過観察（フォローアップ）の順序で行われます。採血とCGFの注入は手術室（処置室）で行われます。
1） CGF調整のための採血
今回の治療では、CGFを調整するために、あなたの血液を約1０mL使います。そのため歯根端切除術の当日、治療に先立って担当の歯科医師または看護師が患者さんの腕の内側の静脈から血液を約1０mL採取します。
2） CGF調整
[image: ]採血した血液は遠心管という容器に入れ、遠心分離操作により分離した３層のうち、表面の上澄みを除去し、血球層とCGF層を採取し、CGF層のみを取り出し、患部に注入するための容器に移します（図２）。
　図２　CGFの採取と調整

3） 骨欠損部へのCGF注入
局所麻酔下で行われる歯根端切除術時に、骨が失われた部分へ CGFを注入します（図１）。麻酔開始から終了までの所要時間は約１時間３０分で、入院することなく日帰りで行います。手術翌日に消毒と１週間後に抜糸を行い手術は完了します。
4） 経過観察（フォローアップ）
CGFを注入してから翌日、1週間後、１か月後、３か月後、６か月後および１２か月後に観察を行い骨の再生が起こっているかなどを調べます。治療のスケジュールは下記のようになります。
口腔内所見および全身所見の診査によって、この治療に起因するものと疑われる疾病等（治療において好ましくない症状）の発生および口腔内感染の有無、生存期間(定着期間)、および動揺度(ぐらつきの有無)、デンタルX線撮影および歯科用コーンビームCTによる評価（再生骨の再生骨量率、病変縮小率、骨形成異常、腫瘍化の有無など）を観察します。なお歯科用コーンビームCTは、通常のCTに比べて所用検査時間は変わらないものの、撮影領域が限局されるので体が受ける被曝量は約1/10に軽減されます。
	
	登録日
	手術日
	翌日
	１週間後
	約１ヶ月後
	約３ヶ月後
	約６ヶ月後
	約12ヶ月後

	問診
	◯
	
	
	
	
	
	
	

	同意取得
	◯
	
	
	
	
	
	
	

	口腔内診査
	◯
	
	
	
	
	
	
	

	デンタル撮影
	◯
	
	
	
	◯
	◯
	
	◯

	CBCT撮影
	◯
	
	
	
	
	
	◯
	

	全身所見の診査
	
	◯
	
	
	◯
	
	
	

	口腔内所見の診査
	
	◯
	◯
	◯
	◯
	◯
	◯
	◯




７. この治療により予期される効果及び危険
（1） 予測される効果
　CGFには成長因子が多く含まれていることから、骨欠損部に用いることで、骨組織の再生が誘導されること、術後の疼痛緩和が期待できます。
（2） 予測される不具合と不利益
CGFの原料には、あなた自身の血液を使います。他人の組織を移植する場合に用いる免疫抑制剤を使うことがないため、免疫抑制剤による副作用の心配はありません。ただし、採血のために静脈内に注射針を刺す行為が必要となります。採血は約1０mLですので、通常の献血量である２００mL、あるいは４００mLに比べて少量であり、比較的安全性の高い処置だと考えられますが、ごく稀に以下のような合併症も考えられます（表１）。これらの合併症が起きた場合には最善の処置を行います。
また、製造したCGFが規格を満たさない場合や、製造途中で発生した問題により製造が完了しなかった場合など、採血を行なったにもかかわらず、CGF注入ができない場合があることをご理解ください。

表１：この治療で起こりうる代表的な偶発症・合併症
	処置
	偶発症・合併症
	頻度・対応など

	採血
	採血に伴う痛み
	痛みの感じ方の個人差もありますが、通常の場合、次第に治まります。

	
	気分不良、吐き気、
めまい、失神
	０.９％（１/１００人）

	
	失神に伴う転倒
	０.００８％（１/１２,５００人）

	
	皮下出血
	０.２％（１/５００人）

	
	神経損傷（痛み、しびれ、筋力低下など）
	０.０１％（１/１０,０００人）

	CGF
注入
	感染

	CGF調整にあたっては、細菌などの混入を防止する対策を取っていますが、完全に混入が起こらないとはいえないため、注入後は、注意深く観察を行います。感染の症候が認められた場合には、適切な抗生剤などの投与により対応します。

	
	術後の痛み
	手術後には鎮痛剤（痛み止め）を服用していただきます。痛みの感じ方の個人差もありますが、通常の場合、鎮痛剤を数回服用する程度で痛みは次第に治まります。

	
	手術部位の腫れ
	腫れる程度は手術の状況により異なりますが、次第に腫れは引きます。

	
	手術部位の内出血
（紫色になる）
	次第に治まります。



８. 他の治療法について
手術前の検査で骨欠損量が大きいと予想される場合には、歯根端切除術時に、骨の移植を行う方法があります。骨欠損部に移植される材料としては、自家骨（患者本人の骨）、他家骨（患者本人以外から得られた骨）、異種骨（ヒト以外の動物に由来する骨）、人工骨（骨欠損部を補うための人工的な素材）がありますが、他家骨は医療機器の薬事承認（体内埋込み型材料としての使用が認められていること）が得られていません。また本治療に同意されなかった場合は、通常の歯根端切除術が施術されます。

他の治療法との比較
	
	CGF注入
	骨移植

	対象となる骨欠損の大きさ
	· 比較的小さい。
	· 比較的大きい

	即効性
	· 骨増加の即効性はない。
	· 骨の量が増える。
· 歯肉のラインが整えられる。

	効果
	· 期待する骨組織の治癒促進効果が得られない場合がある。
	· 骨の量が増えるので、早期に治癒の可能性がある。

	安全性
	· 自分の組織であるため拒絶反応や感染症のリスクがきわめて低い。
	· 自家骨の場合は CGFと同じ。

	身体への負担
	· 採血だけなので、比較的小さい。
	· 自家骨の場合は、採取に対する負担は比較的大きい。

	費用
	· 保険外診療
	· 保険外診療



９. 治療を受けることへの同意
この治療を行うかどうかは、あなた自身の自由な意思でお決めください。もしあなたが、この治療を行うことに同意されなくても、不利益となることはありません。最適と考えられる治療を実施し、あなたの治療に最善を尽くします。

１０. 同意の撤回について
この治療を行うことに同意されたあとでも、CGFを注入する前であればいつでも同意を取り下げ、この治療を中止することができます。もしあなたが、同意を取り下げても、不利な扱いを受けたりすることは一切ありません。なお，手術後には，元の状態には戻せない（血液成分を取り出せない）ことをご承知ください。

１１. 治療にかかる費用について
「歯根端切除術におけるConcentrated Growth Factors;CGF注入による治療」は、診査及びCGF調整のための採血にかかる費用、CGF調整費用、骨欠損部への注入、歯科用コーンビーム CTの撮影、デンタルX線撮影、歯根端切除術に係る費用すべてが健康保険は使用できず、保険適応外の治療となります。費用は、治療する歯の状態にもよりますが概ね10万円程度かかります。

１２. 健康被害が発生した際の処置と補償等について
本治療は研究として行われるものではないため、健康被害に対する補償は義務付けられておりません、そのため、本治療の提供により健康被害が発生した場合でも患者さんの自己責任とさせていただきますのでご了承ください。しかしながら、本治療が直接の原因となってあなたの健康被害（合併症など）が生じた時は、担当歯科医師が適切に必要な処置を行わせていただきます。その際の費用については保険外診療における再診料等で対応いたします。なお、医療行為の過ちにより健康被害が生じた場合には、歯科医師または当院の責任賠償保険によって賠償がなされる場合もあります。

１3. 個人情報の保護について
あなたの個人情報は、各種法令に基づいた東北大学病院の院内規定を守った上で、あなたがお受けになる医療サービス、医療保険事務業務、検体検査の業務委託、紹介元医療機関に対する診療情報の提供、症例に基づく研究（ただし、この場合、お名前など個人を特定する内容はわからないようにします）の目的にのみ利用させていただきますので、ご理解とご協力をお願いいたします。治療の結果は、将来的に学会や医学系雑誌にて公表する予定ですが、その際には得られたあなたの個人情報を特定する情報は公開いたしません。

１４. 試料・情報の保管及び廃棄方法について
再生医療の記録は30年間施錠可能な施設で保存し，その後は個人情報に十分注意して廃棄します。資料のうち，紙媒体のものはシュレッダーで裁断して廃棄し，パソコンに入力された情報は記録媒体を機械的に破壊し完全に消去します。なお，生体に注入しなかったCGFの一部は、将来万が一有害な事態が起こったときなどに原因を調べるため、10年間凍結保管し、その後医療用廃棄物として処理します。

１５. 治療に伴い守っていただきたい事項
（１）この治療に参加中は、治療スケジュールに沿って来院してください。
（２）この治療以外で他の歯科医院にて治療を行う場合は、この治療を行っている箇所については、本治療に参加しており加療済であることを伝えてください。

１６. 連絡先・相談窓口について
【問い合わせの窓口：担当歯科医師】
・東北大学病院歯内療法科　担当：齋藤　正寛、中野　将人
TEL.022-717-8341

【苦情窓口】
・東北大学病院ご意見窓口
〒980-8574 仙台市青葉区星陵町1-1 TEL.022-717-7701
月曜～金曜　8:30～16:00（土・日・祝日・年末年始を除く）

１７．細胞の提供を受ける医療機関等の名称及び細胞の採取を行う医師又は歯科医師の氏名／再生医療等を提供する医療機関の名称並びに当該医療機関の管理者、実施責任者及び再生医療等を行う医師又は歯科医師の氏名
医療機関名：東北大学病院
管理者：張替逸郎
実施責任者：齋藤正寛
担当歯科医師：齋藤正寛、中野将人

１８．当該再生医療等の審査を行った委員会の名称及び委員会への苦情、問い合わせ窓口
「再生医療等の安全性の確保等に関する法律」により、再生医療等提供計画は厚生労働大臣への提出前に「認定再生医療等委員会」による審査を受ける必要があります。本再生医療等は以下の通り審査を受けています。
審査を行った認定再生医療等委員会：東北大学認定再生医療等委員会
審査事項：再生医療等提供計画及び必要資料一式を提出し、「再生医療等の安全性の確保等に関する法律」により定められた「再生医療等提供基準」に準拠し審査を受けています。

本研究に関連する医師や医療スタッフ以外の者にご相談したいことがある場合は、委員会の被験者相談窓口をご利用ください。
臨床研究監理センター事務局内　「被験者相談窓口」
電子メールsaisei-hosp@grp.tohoku.ac.jp(東北大学再生医療等委員会事務局)
電話：平日９時～１７時　０２２－７１８－０４６１




















同 意 書

再生医療等名称：歯根端切除術におけるConcentrated Growth Factors;CGF注入による治療
私は、上記の治療に関して担当医から、以下の内容について十分な説明を受け、質問する機会も与えられ、その内容に関して理解しました。その上で、この治療を行うことに同意します。
＊説明を受け理解した項目の□の中に、ご自分でチェック（レ印）をつけてください。
この同意書の原本は担当医が保管し、あなたには同意書の写しをお渡しします。

（説明事項）
·   １. はじめに
·   ２. CGFを用いた治療について
· 　３. 治療の目的と意義
·   ４. 歯根端切除術について
·   ５. 骨欠損におけるCGF注入について
·   ６. 今回の治療の内容について
·   ７. この治療を行うことにより予期される効果及び危険
·   ８. 他の治療法について
·   ９. 治療を行うことへの同意について
· １０. 同意の撤回について
· １１. 治療にかかる費用について
· １２. 健康被害が発生した際の処置と補償等について
· １３. 個人情報の保護について
· １４. 試料・情報の保管及び廃棄方法について
· １５. 治療に伴い守っていただきたい事項
· １６. 連絡先・相談窓口について


同意日：西暦　 　　年　　　 月　　　 日
患者住所：　                                                     
連絡先：　                                                       
患者署名：　                                                     
説明日：西暦　　　　年　　　 月　 　　日
説明歯科医師署名：　                                             
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