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1 中 間とりまとめにおいて指摘された課題

男暴夢
綿織 ‰鼎攀2お鶏1郡漸ヒ誕

<蝶猛習斎お雇電亀彊翻]5騨罫1電築魂塁養驚奎ズ暮単丁厚生労働省医薬食品局
<B案

、弓罷多奪罫嚢
全対策、副作用被害救済等の業務を一括して総合機構が行い、同機構

いて十分検討するだけの時間がなく問題提
する」こととされている。

<A案 >

○現下の公務員制度のもとで、定員、人材処遇等の制

約あり。

O行 政機関として権限を与えられ、独立性・中立性を確
保されているはずだが、国民の安全を確保すべき責務
を十分に果たしてきたかという批判あり。
O審 議会、医薬品行政に対する外部からのチェック機
能を持つ機関なども含めた抜本的見直しが必要。

<B案 >

○行政と離れて自由かつ迅速な科学的判断が可能。
O公 務員制度のもとでの採用、処遇、定員等の制約が

なく、人員拡充に柔軟な組織形態。
○運営財源の民間資金への依存など民間企業との関係
における独立性・中立性について課題.
〇国とは独立の非行政機関が行う審査等に対する当該
機関の責任のあり方、及びその場合の国の責任のあり
方等の検討が必要。
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2さ らに検討が必要な事項



2(1)各 行政主体とその権限

・広義の国の行政組織には様々なものがある。

・各行政主体がどのような権限を有するのかについて
は、最近は立法政策によるところが大きい。

行政主体の類型

1統 治団体たる行政主体 口" 国 、 地 方公共団体

12統 沿自体以外め 体

① 公共組合 特 別の法律に基づいて、公共的な事業を行うために一定の組合員によって組織される法人

(例)健 康保険組合、土地区画整理組合

② 特殊法人 特 別の法律により特別の設立行為をもって設立される法人(独立行政法人、国立大学法人
を除く。)

(例)日 本放送協会、日本年金機構

③ 独立行政法人 国 の行政組織のなかで、政策の実施機関とされるものについて、国から切り離し、
独立の法人格が付与されたもの。独立行政法人通則法及び個別法に設立根拠。

(例)独 立行政法人医薬品医療機器総合機構、独立行政法人医薬基盤研究所

④ 国立大学法人 国 立大学法人法に設立根拠。

(例)国 立大学法人東京大学

3そ の他の政府周辺法人1

① 認可法人 特 別の法律に基づくものの、「特別の設立行為」によって設立されるのではなく、民間人を
発起人として自主的に設立される法人で、設立の際に行政庁の認可が必要なもの

(例)日本銀行、日本赤十字社、 (:日)医薬品副作用被害救済基金

② キ旨定法人 特 別の法律に基づき、特定の業務を行うものとして行政庁により指定された法人
(例)救 急救命士法に基づく指定試験機関、火薬類取締法に規定する指定保安検査機関

③ 登録法人 法律に基づき、行政庁の登録を受けた法人に一定の公共性のある事務事業を委ねる仕組み。
(例)薬 事法に規定する登録認証機関、食品衛生法に規定する登録検査機関
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(独)医薬品医療機器総合機構と本省の役割分担について

(法人創設時の整理)

厚生労働省本省

基本的政策の企画立案、法律に基づく承認や行政命令等め行政措置などを実施

(例)

・医薬品等の承認

・医薬品等の回収命令t承認の取消し等の行政措置

・緊急かつ重大な案件に係る安全対策業務全般の実施

(独)医薬品医療機器総合機構

行政的判断の伴わない、審査口調査、指導、データ処理等の業務を実施

(例)

・承認申請のあつた医薬品等の審査口調査、申請資料の作成に関する指導

・企業からの副作用等報告の整理・調査

・医療関係者・国民に対する副作用情報等の提供

独立行政法人制度(非公務員型)について

(独立行政法人通則法第2条第1項 )

① 国民生活及び社会経済の安定等の公共上の見地から確実に実施されることが必要な事務及び事業であって、

② 国が自ら主体となって直接に実施する必要がないもののうち、

③ 民間の主体にゆだねた場合には必ずしも実施されないおそれがあるもの又は一の主体に独占して行わせる
ことが必要であるものを効率的かつ効果的に行わせることを目的として、この法律及び個別法の定めるところ
により設立される法人

2法 人の性格

○ 「行政」の範時に属する事務事業を担う主体として、国が法律により、存立目的・業務を与えて設立。

○ 業 務運営において自律性・自発性を発揮する仕組み(国から法人への運営費交付金は「渡しきりの交付金」
として弾力的な執行が可能であること等)

○ 主 務大臣の監督,関与その他の国の関与は必要最小限。(緊急の必要に基づき主務大臣から特定の業務
の実施を求める場合に限定)

3法 人の権限と業務 (医薬品医療機器総合機構の業務に関する規定の例)

○ 業 務の範囲は、法律に基づき主務大臣から委任されたものを含め、個lll法により定めることとされている。

(例)医薬品医療機器総合機構の業務

健康被害救済業務、行政庁の委託を受けて行う医薬品等の製造販売承認等のための調査,審査業務、医薬品等の品質・有効性・安全性に
関する情報収集・整理・提供業務 等 (機構法第15条第1項)

o 主 務省の公権力の行使の一環として、本省の指示に基づいて行う立入検査等の業務が規定されている。

(例)来事法第69条の2の規定による医薬品等の製造販売業者等への立入検査、質問等 (機構法第15条第2項)

○ 滞 納処分等の公権力の行使については、事前に主務大臣の認可を得た上で実施する仕組みとなつている。
(例)医薬品医療機器総合機構が拠出金を納付しない事業者に対して実施する滞納処分(機構法第25条)

8



1立 入検査、質問等

薬事法に基づく医薬品等の製造販売業者等への立入検査、質問 ((独)医薬品医療機器総合機構)

農薬取締法に基づく農薬製造者等への立入検査、農薬等の集取 ((独)農林水産消費技術センター)

工業標準化法に基づく認証製造業者等への立入検査、報告徴収 ((独)製品評価技術基盤機構)

厚生年金保険法に基づく事業主への被保険者資格等に関する文書提出命令、立入検査 (日本年金機構)

国の行政機関以外の法人に「公権力の行使」の権限が付与されている例

現行法上の独立行政法人制度の内容及びその限界

2滞 納 処 分 (大臣の事前認可が必要)

・副作用拠出金等を納付しない医薬品等の製造販売業者に対して実施する滞納処分 ((独)医薬品医療機器
総合機構)

・障害者雇用納付金等を納付しない事業主に対して実施する滞納処分 ((独)高齢・障害者雇用支援機構)

・保険料等を納付しない者に対する滞納処分 (日本年金機構)

0確 認:検査:認証

・厚生年金保険法、健康保険法に基づく被保険者資格の得喪の確認 (日本年金機構)
・核原料物質、核燃料物質及び原子炉の規制に関する法律に基づく溶接検査、廃棄物確認、運搬物確認等

((独)原子力安全基盤機構)

・建築基準法に基づく建築物の計画の確認、完了検査 (国土交通大臣又は都道府県知事が指定した確認
検査機関)

・薬事法に基づく指定管理医療機器等の製造販売の認証 (厚生労働大臣の登録を受けた認証機関)

(出典)「行政組織法」(藤田 宙靖 東北大学法学部名誉教授、元 行政改革会議委員)

○ 独立行政法人制度は、国以外の行政主体の組織及び運営が基本的にどのような構造を持つ
べきかについての、一般的なモデルを示したという意味においては、画期的な意義を有するが、
他方、このモデルを、甚だ多岐にわたる国家行政活動(実施機能)について、果たしてどこまで
画―的に適用し得るのか、という問題がある。すなわち、同じく実施機能(業務)といっても、そ
の中には、公権力の行使に当たるもの(例えば許認可事務)から、非権力的な文化活動に到る
まで、様々なものが存在するのであつて、これらのうち、果して、何がどこまで独立行政法人制
度に目1染むか、ということは、必ずしも明確ではない。

Oま ず、どのような業務を行うものを独立行政法人とするかについてであるが、仮に「業務の効
率化Jということを第一義的な目的と考えるならば、大量反復的に行われ、画―的な処理をもっ
て行われるような業務、例えば検査検定事務、許認可事務、登記登録事務等が、それに最もふ
さわしいということになるであろう。しかし他面で、国とは異なった法人(しかも、職員カミ公務員で
ない可能性もある)に、これらの「公権力の行使」に当たる事務を広く委ねることが果たして適当
か、という問題もあつて、まず第一陣として平成13年 4月に誕生した独立行政法人(その多くは
研究所や学校等である)については、許認可事務、登記登録事務等は、その対象から外される
こととなつた。

Oま た、「国以益の法人」が業務を行う、ということを重視するならば、その対象としては、少なく
とも業務の内容が、私人(民間)でもまた行えないことはないようなものが、選択されることとな
る。今回の改革では、このような観点が中心となつたものと言うべきであつて、現在独立行政法
人化されているのは、その殆どが、このような非権力的事務である。
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私人の行う行政処分
(出典)「行政法」(櫻井 敬子 学習院大学教授、橋本 博之 慶應義塾大学教授)

行政行為(注1)を行う主体は、昭和39年判決の定義(注2)によれば、国・公共団体
に限定されるようにみえるが、近年、公の事務の民間委託が進められるなかで、私人
が行政行為を行う立法例がみられるようになっている。たとえば、従来、行政庁のみ
によつて行われていた建築確認は、平成10年の建築基準法改正により、国土交通
大臣または都道府県知事の「キ旨定」を受けた私人(指定確認検査機関)も行うことが
できるようになつた。指定確認検査機関の行つた建築確認は、建築主事の行つた確
認とみなされる(建築基準法6条の2第1項)。また、平成16年の地方自治法改正に
より、民間事業者も地方公共団体の指定により「指定管理者」になると、行政庁の権
限を代行する者として使用許可などの一定の処分をすることが可能になつた(地方自
治法244条 の2第3項以下)。こうした現象は、「民による行政」といわれることがある。

(注1)行 政庁が、法律に基づき、公権力の行使として、直接個人の権利義務を規律する行為。

(注2)「 行政庁の処分」について、「公権力の主体たる国または公共団体が行う行為のうち、その
行為によつて、直接国民の権利義務を形成しまたはその範囲を確定することが法律上認めら
れているもの」と定義。

2(2)各 行政主体の置かれている環境

国の行政機関、独立行政法人とも、予算・定員に
ついては様々な制約の下にある。
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行政改革と財政健全化の動向

国の行政機関

1 定 員の 肖1減  (簡 素で効率的な政府を実現するための行政改革の推進に関する法律(行政改革推進法)、

H18630閣 議決定「国の行政機関の定員の純減について」)

○ 平成18～ 22年 度の5年 間で、国の行政機関の定員(33.2万人)を5%以 上純減。

2 財 政 健 全化  (H21119閣 議決定 「経済財政の中長期方針と10年展望について」)

○ 歳出改革の継続 (税制抜本改革の実現のため、不断の行政改革の推進と無駄排除の徹底)

O社 会経済情勢の変化等を踏まえた重点化を行うなど、メリハリのある予算配分。

1独立行政法人

簡素で効率的な政府を実現するための行政改革の推進に関する法律

(平成十八年六月二 日法律第四十七号)

(行政機関等の職員の純減)

第四十四条 政 府は、行政機関の職員の定員に関する法律第二条及び第二条に規定する定
員並びに警察法 (昭和二十九年法律第百六十二号)第五十七条第一項に規定する地方
警務官の定員について、平成十八年度以降の五年間で、平成十七年度末におけるこれら
の総数から、その百分の五に相当する数以上の純減をさせるものとし、その結果を踏まえ、
行政機関の職員の定員に関する法律第一条に規定する定員の総数の最高限度について
法制上の措置を講ずるものとする。

1 人 イ牛費 の肖1減  (行政改革推進法、H171224閣 議決定「行政改革の重要方針J)

○ 各 法人は、平成18～ 22年 度の5年 間で、5%以 上の人件費の削減を行うことを基本。

また、この取組を踏まえ、運営費交付金等を抑制。

2 事 業 費 の肖1減  (H198.10閣 臓決定 「独立行政法人整理合理化計画の策定に係る基本方針J)

○ 各 法人は、中期目裸期間における一般管理費・業務費の効率化目標を設定。
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国の行政機関の職員定数の削減②

国の行政機関の定員の純減について

平成18年 6月 30日

閣  議  決  定

国の行政機関の定員の5年5%以 上の純減 国 の行政機関の定員(平成17年度末定員を基準と
する。以下同じ。)332:034人に対して、平成18年度から22年度までの5年間で5%以 上の純減を行
う。具体的には(1)及び(2)により18,936人(5.7%)以上の純減を確保する。
これを達成するため必要となる職員の配置転換、採用抑制等については、別途定めるところによ

り:政府全体として取り組む。

(1)重点事項における業務の大胆かつ構造的な見直しによる純減  2(1)の 重点事項について
は、行政減量口効率化有識者会議の最終取りまとめを踏まえ、業務の大胆かつ構造的な見直
し(以下「業務見直し」という。)により、事業の要否及び主体について仕分けを行い効率化を
図り、事務事業の削減を強力に進める。これにより、国の行政機関の定員について5年間で
13,936人(4.2%)以上の純減を確保する。

(2)厳格な定員管理による純減  定 員合理化計画(定員の10%以 上の合理化)を着実に実施
するとともに、メリハリをつけつつ増員を厳しく限定する厳格な定員管理(以下「定員管理」と
いう。)を行う。これにより、行政需要の変化に対応した定員の再配置を進めつつ、国の行政
機関の定員について5年間で5,000人(1.5%)以上の純減を確保する。

国の財政健全化の取組

○持続可能な社会保障構築とその安定財源確保に向けた「中期プログラム」

歳出改革の原則
(H20.12.24 匿 ]言儀赫ξ,超)

原則1.税 制抜本改革の実現のためには不断の行政改革の推進と無駄排除の徹底の継続を
大前提とする。

原貝12.経 済状況好転までの期間においては、財政規律を維持しつつ、経済情勢を踏まえ、
状況に応じて果断な対応を機動的かつ弾力的に行う。

原則3.経 済状況好転後においては、社会保障の安定財源確保を図る中、厳格な財政規律を
確保していく。

O経 済財政の中長期方針と10年展望について (H21.1.19閣議決定)

(財政健全化の取組)

当面、以下に沿つて、中長期的な財政健全化を図る。

①歳出

景気の更なる悪化などの経済情勢に対しては、国民生活を守る観点から果断な対応を機動的・弾力的に
行う。そうした中で、これまでの歳出改革の基本的方向性を維持しつつ、引き続き社会経済情勢の変化等
を踏まえた重点化を行うなど、メリハリのある予算配分を行う。こうした歳出改革の継続は、税制抜本改革
における負担増を極力小さなものとし、国民の理解を深めていくためにも必要である。
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独立行政法人の人件費・事業費等の削減①

簡素で効率的な政府を実現するための行政改革の推進に

関する法律(平成十八年六月二日法律第四十七号)

(独立行政法人等における人件費の削減)

第五十三条 独 立行政法人等(独立行政法人(政令で定める

法人を除く。)及び国立大学法人等をいう。次項において同
じ。)は、その役員及び職員に係る人件費の総額について、
平成十八年度以降の五年間で、平成十七年度における額か

ら量の百分の五に相当する額以上を減少させることを基本と
して、人件費の削減に取り組まなければならない。

行政改革の重要方針 (抄)【平成17年12月24日閣議決定】

4総 人件費改革の実行計画等

(1)総 人件費改革の実行計画

ウ その他の公的部門の見直し

① 独立行政法人及び国立大学法人法に基づく法人

(ア)主 務大臣は、国家公務員の定員の純減目標(今後5年間で5%以 上の純減)及び給
与構造改革を踏まえ、独立行政法人及び国立大学法人法に基づく法人について、各法
人ごとに、国家公務員に準じた人件費削減の取組を行うことを中期目標において示す
こととする。

(イ)各 法人は、中期目標に従い、今後5年間で5%以 上の人件費(注)の削減を行うこと
を基本とする(日本司法支援センター及び沖縄科学技術研究基盤整備機構を除く。)。
これに加え、役職員の給与に関し、国家公務員の給与構造改革を踏まえた見直しに取
り組むものとする。
各法人の長は、これらの取組を含む中期計画をできる限り早期に策定し、主務大臣

は、中期計画における削減目標の設定状況や事後評価等を通じた削減の進捗状況等
を的確に把握するものとする。
(注)今後の人事院勧告を踏まえた給与改定分を除く。

(ウ)量 ヒ 狛 餌 理 皿 墾 埜 i量 墾 数 世 金 墨 Ш 皿 壺 塾
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独立行政法人の人件費・事業費等の削減②
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独立行政法人の人件費1事業費等の削減③

PMDAに おける事業費等の削減の現状 (PMDAの 中期計画 平成16年度～20年 度)

(2)業務運営の効率化に伴う経費節減等

ア 不断の業務改善及び効率的運営に努めるとともに、給与水準の見直し等による人件費の抑制や調達コストの縮減等により、
一般管理費(退職手当を除く。)に係る中期計画予算は、中期目標期間の終了時において以下の節減額を見込んだものとす
る。
①平成15年度と比べて15%程度の額

イ 電子化の推進等の業務の効率化を図ることにより、事業費(給付関係経費及び事業創設等に伴い発生する単年度経費を除
く。)に係る中期計画予算については、中期目標期間の終了時において以下のとおり節減額を見込んだものとすること。
①平成15年度と比べて5%程 度の額

独立行政法人整理合理化計画の策定に係る基本方針         |
平成19年 8月 lo日
閣 議  決  定

2.運 営の徹底した効率化 (独立行政法人の効率化)

(1)可 能な限りの効率化の徹底

① 独立行政法人の給与については、独立行政法人の運営が運営費交付金等により行われている側面があることやその公的主体としての位置付

けも踏まえて、人件費総額について行政改革推進法の規定に沿つて着実にその削減に取り組むとともに、その給与水準等について積極的な

情報公開を通じて国民に対する説明責任を十分果たす。

② 二“管理書や菫絡書(営菫書用)の削減努力を継続的に行う。このため、引き続き中期目根期間における-10管理書・輩藤書の動菫イヒ日輝葬

計 宇 す ふ 。

③民間委託を活用することにより経費削減を図る。

④情報通信技術の活用による業務運営の効率化の向上を図る。

19

2(3)医薬品行政スタッフに求められるもの

い倫理性、専門性を有する人員の確保、一呂
人材育成等の課題がある。
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PMDAの 常勤役 の

16年

4月1日

1フ年

4月 1日

18年

4月 1日

19年

4月1日

20年

4月 1日

2 1年

1月1日

中期計画期末

(20年度末)

PMDA全 体

(役員を含む)
256人 291人 319人 341人 426人 430人 484人

内

数

審査部門 154人 178人 197人 206人 277人 279人

安全部門 21人 26人 28人 32人 39人 40人

※ 今後、21年 4月迄の採用予定者総数は、19年度公募による採用予定者を含め101人 である(平成21年 1月5日現在)。

注)審査部門とは、審査センター長、上席審議役、審査センター次長、審議役、審査業務部、審査マネジメント部、新薬審査第一～四

部、生物系審査第一～二部、一般薬等審査部、医療機器審査部、信頼性保証部及びスペシャリストをいう(20年4月 1日に

審査管理部を審査業務部と審査マネジメント部の二部制とするとともにスペシャリストを新設した。)。

注)安全部門とは、安全管理監、安全部長以下の主として医薬品。医療機器の市販後の安全対策業務を実施する部門をいう。

( の の 1年 1月 1日

薬学
医学
歯学

工学
獣医・

毒性学
生物

統計学
理学
農学等

人数 223人 27人 23人 15人 10人 38人
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PMDAに おける研修・人材育成について①

FDAの 研修プログラム等も参考にしながら、従来の研修プログラムを抜本的に改編し、新たな研修プログラム
を策定。平成19年度下半期から順次実施.
(今後の課題)

1.中堅、マネジメント層の研修、人材育成の充実
2.海 外規制当局への長期派遣の拡充
3.大学等への長期派遣の拡充(ph.Dの取得機会の付与～キャリアパスの一環として)

採用1年 目

新任者研修

専門研修(ケーススタディ、
ン

施設見学
(治験実施医療機関、医薬品製造現場等

,> t-ffiE GD Aot t) r>?-:2a2.
メンタリング・プログラム参考)

中堅職員研修

国内派遣研修(医療機関口研究機関

海外長期派遣研修(海外審査機関等

特別研修(国内外の専門家を招聘し、最新の科学トピックスを議論)
国内外の学会への積極的な参加、発表

一般研修 (コミュニケーションスキル、語学等)



FDA職 員の人材|ポストについて

基本的な運用

・ ポ ストに空席があると、FDA内 外に公募され、希望者の中から後任者が選考される。上司や人事
担当の指示による昇進や異動はない。

・ 空 席ポストのすぐ下位にいる者も応募する。また、他部門からの応募もある。
・ 異 動の頻度に関する慣行、不文律のようなものはないと言われているが、逆に、希望を出さなけ

れば、同じポジシヨンに留まることが可能。
・ 希 望を出して選考の結果受け入れられれば短期での異動も可能。

(FDAからの間取り情報)

FDAの 安全部門を構成する職種
01Fice of SuⅣeillance and Epidenlio:ogy

O安 全性評価官(臨床薬剤師)

○疫学専門家(医師又はPhD)    日 本とは雇用体系が異なるが、米国FDAの
○医師
○健康科学分析官
○プロジェクト管理者
○契約専門家
○データベース『支援スタッフ

○総務部門
(FDAICDER OSE公表資料より200804)

安全部門においては、以下の業務の遂行のため
に、より専門性の高い職種を必要としている。

業務
・市販後調査や副作用報告からのリスク評価
・添付文書の改訂に向けた評価
・情報の提供
・リスク管理方策の実施及び改訂
・承認内容の見直し(希に)

国家公務員制度改革基本法

国家公務員は、省庁横断的な人事異動を行うことを前提とした人事体系となる3‐

第二章 国家公務員制度改革の基本方針

第五条第4項(議院内閣制の下での国家公務員の役割等)
政府は、職員の育成及び活用を府省横断的に行うとともに、幹部職員等について、適切な人事管理を徹底するため、次に掲げる事

務を内閣官房において一元的に行うこととするための措置を講ずるものとする。
一 幹部職員等に係る各府省ごとの定数の設定及び改定
二 次条第二項に規定する幹部候補育成課程に関する統一的な基準の作成及び運用の管理

二 次条第二項第二号に規定する研修のうち政府全体を通ずるものの企画立案及び実施
四 次条第二項に規定する課程対象者の府省横断的な配置換えに係る調整
五 管理職員を任用する場合の選考に関する統一的な基準の作成及び運用の管理
六 管理騰目の府省精晰的な配詈Ialテに係る調轄

七 幹部職員等以外の職目の府省横断的な配置に関する指針の作成

八 第二項第二号に規定する適格性の審査及び候補者名簿の作成

九 幹部職員等及び次条第二項に規定する課程対象者の人事に関する情報の管理

十 次条第四項第二号に規定する目標の設定等を通じた公募による任用の推進

十一 官民の人材交流の推進

第六条第 3項 (多様な人材の豊用等 )

政府は、次に定めるところにより、管理職員としてその職責を担うにお、さわしい能力及び経験を有する職員を総合的かつ計画的に

育成するための仕組み(以下「幹部候補育成課程」という。)を整備するものとする。この場合において、幹部候補育成課程における育
成の対象となる者(以下「課程対象者」という。)であること又は課程対象者であつたことによつて、管理職員への任用が保証されるも
のとしてはならず、職員の採用後の任用は、人事評価に基づいて適切に行われなければならない。

一 課程対象者の選定については、採用後、一定期間の勤務経験を経た職員の中から、本人の希望及び人事評価に基づいて随
時行うものとすること。

二 課程対象者については、人事評価に基づいて、引き続き課程対象者とするかどうかを定期的に判定するものとすること。

三 管理職員に求められる政策の企画立案及び業務の管理に係る能力の育成を目的とした研修を行うものとすること。
四 国の複数の行政機関又は国以外の法人において勤務させることにより、多様な勤務を経験する機会を付与するものとすることぃ
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2(4)医 薬品行政の監視機能

25

○ 医薬品行政を担う組織・体制のあり方と併せて、実施される医薬品行政の監視等を行う組織のあり方に
ついても議論を行つた。

Oこ れについては、医薬品の承認審査及び安全対策を担当する組織からは独立した監視組織を設けるベ

きとの意見があつた。他方、外部組織ではそうした業務の実際を十分に把握することは困難であることから、
医薬品の承認審査及び安全対策を担当する組織の内部で、第二者的な監視機能を持つべきとの意見も
あった。
本委員会としては、これらの意見に十分に留意しつつ、組織のあり方とともに、引き続き検討する。

・
盤驚 鋼も1肥線鏡豚墓ご記姑ξ卿 要。医療の現場に林つて、安全性が認められない

「奪著8藝哲誓ξ懇5醸r倶電墓潤 識編翻嶼薦鸞3箋淑まれ品ま轟「者
が透明性を

・
鑓鐸 毅 論 議 離 期 響 撫 臨 翻 陛 島墜!編鏡密

熙 熙 幅 勝 霜 鰹gttl親な牒 t酪壽籍 P袈 副 こぜ醐
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国及び独立行政法人の活動を監視する組織の現状①

○ 財務省(主計局)(財 務省設置法)
。 国 の予算、決算及び会計に関する制度の企画日立案、作成等を行う。毎年度、夏の概算要求に当たり、各
府省に対して概算要求基準(シーリング)を示すとともに、年末にかけての予算編成過程において、各府省
からの要求額の査定を行う。

口 独立行政法人に対する運営費交付金についても、国の予算として、財務省による査定の対象となる。

O総 務省行政管理局 (総務省設置法)
・ 国の行政機関の組織、定員の管理を行う。毎年度、各府省からの組織・定員要求に対し、予算編成過
程において審査を行う。また、審査過程等を通じて具体化を図った減量・効率化に関する取組方針を取りま
とめている。

・ 独 立行政法人の組織 ・定員についても、所管府省から要求を行い、総務省による審査の対象となる。

○ 内閣官房(行政改革推進本部事務局)(簡 素で効率的な政府を実現するための
行政改革の推進に関する法律)

・ 簡 素で効率的な政府を実現するための行政改革(※)を総合的かつ集中的に推進するため、内閣に置か
れた「行政改革推進本部」(本部長:内閣総理大臣)の事務局。

口 行政改革推進本部は、簡素で効率的な政府を実現するための行政改革の推進に関する総合調整、施
策の実施の推進を行う。また、必要があると認めるときは、国の行政機関、地方公共団体、独立行政法人及
び国立大学法人等の長並びに特殊法人及び認可法人の代表者に対して、資料の提出、意見の開陳、説明
その他の必要な協力を求めることができる。

※ 2(2)に掲げた様 な々制約(公務員制度改革、総人件費改革、独立行政法人の見直し)がこれに含まれる。
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国及び独立行政法人の活動を監視する組織の現状②

○ 総務省行政評価局 (総務省設置法)

・ 行 政評価・監視の専門組織として、政府の重要行政課題の解決促進や行政改革の推進 ・実効確保等
を図るため、各府省の業務の実施状況について、合規性、適正性、効率性等の観点から調査を行い、
その結果に基づき、各府省に対して勧告等を行う。

(平成20年度実施予定テーマ)食品表示の適正化、貸切バスの安全確保、社会資本の維持管理及び更新 など

O政 策評価口独立行政法人評価委員会 (総務省組織令)
・ 独 立行政法人について、各府省の独立行政法人評価委員会が行つた業績評価に対する意見を述べ

るとともに、中期目標期間終了時に主要な事務 ・事業の改廃に関 して主務大臣に勧告を行 う。 (独
立行政法人評価分科会)

○ 厚生労働省独立行政法人評価委員会 (独立行政法人通則法)
・ 厚 生労働省所管の独立行政法人について、各事業年度における業務の実績に関する評価を行い、
必要があると認めるときは、当該独立行政法人に対し、業務運営の改善その他の勧告を行う。

・ 厚 生労働省所管の独立行政法人について、中期目標期間における業務の実績に関する評価を行う。

○ 独立行政法人医薬品医療機器総合機構運営評議会
・ 機 構が行う業務の公共性に鑑み、その運営について、独立行政法人として必要な効率性、透明性及
び自主性のほか、高い中立性が求められ、また、医薬品及び医療機器のよリー層の安全性確保の観点
から医薬品等による健康被害を受けた方々の代表を含めた学識経験者の幅広い意見をその運営に反映
する必要があることから、業務及び運営に関する重要事項を審議する機関として、平成16年に設置。
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現在開会中の第171回 通常国会に、消費者庁関連法案が提出されている。

○

○

消 費 者 庁 設 置 法 案

・ 内 閣府の外局として、消費者庁を設置。

・ 消費者の利益の擁護及び増進に関する基本的な政策の企画立案、関係行政機関の調整、消費者

安全法の規定による消費者安全の確保に関することをつかさどる。

・ 消 費者庁に「消費者政策委員会」を設置。消費者の利益の擁護及び増進に関する基本的な政策等
に関する重要事項を調査審議し、内閣総理大臣、関係各大臣又は長官に意見を述べる。

消 費 者 安 全 法 案

・ 行 政機関、地方公共団体、国民生活センターは、消費者事故等が発生した旨等の情報を内閣総理
大臣に通知する(生命・身体に重大な被害が生じる等した重大事故等に関するものについては、即

時通知)。

・ 内閣総理大臣は、情報等を集約・分析し、取りまとめた結果の概要を公表する。

・ 内 閣総理大臣は、消費者被害の発生・拡大の防止を図るため消費者の注意を喚起する必要がある
と認めるときは、消費者事故等の態様等消費者被害の発生口拡大の防止に資する情報を公表する。

・ 内 閣総理大臣は、消費者被害の発生・拡大の防止を図るため、消費者被害の発生・拡大を図るため
に実施し得る他の法律の規定に基づく措置があり、かつ、当該措置が速やかに実施されることが必要
と認めるときは、所管大臣に対し、当該措置の速やかな実施を求めることができる。

・ 消 費者政策委員会は、内閣総理大臣に対し、消費者被害の発生・拡大の防止に関し必要な意見を
述べることができる。

(参考)「消費者庁」について

3安 全対策の充実強化と国際比較
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市販後安全対策の体制強化について(1)

100人増員後のPMDAの 安全対策体制

1.安 全性情報の評価の質的向上

○ 従来、国内の副作用被害報告症例の分析は年間1万件程度が限界であつたところ、報告全体
(毎年約3万件)を網羅的かつ迅速に評価可能となる。

○ 新薬の承認審査と対応する分野毎のチーム制を導入し、市販後の安全対策について、高い専
門性をもって、リスクに応じて、承認審査から一貫して迅速かつ効果的な取組みが可能となる。

○ 科学的で迅速な安全対策の実施に不可欠な医療関連データベースの活用が可能となる。

2.安 全性情報の収集体制の向上

○ 国が集約する膨大な副作用情報から問題を抽出するデータマイニング等の技術を活用する。

O患 者等からのくすり相談事業等を充実する。

○ 外国等への職員の派遣により、外国からの情報収集が円滑に行われる。

3.情 報提供体制の向上

○ 医療現場における安全情報の提供・活用状況調査などの事業を行う。

○ 「Fの活用を含む医療機関への情報伝達を推進する。

○ 冨1作用報告や市販後調査のデータベースの利便性や情報掲載の迅速性を向上する。
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市販後安全対策の体制強化について(2)

厚生労働省

平成21年度+1名

安全対策の
企画立案ロ

措置の実施

医薬品医療機器総合機構安全部門

平成21年 度増員案(139)

総務・会計 (4)

安全性情報の収集及び安全性情報の提供・医療安全の推進(5)→ (21)

・レセプト等の情報による薬剤疫学評価
・副作用データベース等のアクセス充実

・国際情報の収集体制強化
・消費者・患者相談の強化
・医療現場での情報伝達の調査・指導等
・情報提供の迅速化

員後の強化

口専門性に応じたチームによる評価体
制(医薬品)、副作用報告全体を網羅
口審査と一貫したリスク最小化等のリス

ク管理の実施

医薬品・医療機器の副作用等の分析評価、添付文書改訂等の対策の検討(22)→ (78)

データマイニング等の調査分析技術の提供(6)→ (28)



市販後安全対策の体制強化について(3)||

審査チームに対応した医薬品の薬効別の分野別ごとのチーム編成とし、専門性の高い評価を実施
各チームに、医学、薬学、生物統計、薬剤疫学の専門家を配置

薬効群等毎の評価体制 案

○各薬効群ごと:1チーム7名

X2チ ーム

X12チ ーム

外国の医薬品行政を担う組織との比較について

1現在は、各分野により構成
|される専門評価体制をとつ
|ていない。

薬学 6～ 7名

121年 度以降
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器規制当局の の国際比較

本省審査管理課(33)、安全対策課(27)

総合機構(PMDA)審査部門(277)

及び安全対策部門(39)  [2008.』

食品医薬品庁

(FDA)

欧州医薬品庁(EMEA)

争9440A    [2007]

審査関係 310人 →483人(増員後)
約2,900人

[2006]

主なEU加 盟規制当局  [2006]

安全対策関係  66人

※

※

　

※

日本における審査関係とは、医薬品、医療機器等の承認審査、治験相談及び申請資料の信頼性調査であり、人員は、本省審査管
理課及び(独)医薬品医療機器総合機構(PMDA)の 審査部門の合計である。安全対策関係とは、医薬品、医療機器等の市販後安
全対策であり、人員は本省安全対策課及びPMDAの 安全対策部門の合計である。
PMDAに ついてはF2007年度から3か年で新医薬品の審査人員を236人 増員するものとしている。
米国FDAの 人数は本庁(ワシントンDC)の 人員である。なお、多くの担当官が審査、安全対策及び研究を兼ねており、その内訳の
算出は困難。
欧州の医薬品の審査・安全対策において、EMEAは 加盟国の実務的な支援の下に審査・安全対策の調整、措置の勧告等の機能を
提供する。

1.欧 州医薬品庁(EMEA)の 医薬品委員会(CHMP:EU加 盟国の専門家が委員)において、品目毎に担当加盟国(主に英国、
フランス、ドイツ、スウェーデン)を指名し、その国の委員が中心となり審査を行う。CHMPの 審査結果に基づき、EMEAが 承認
の可否を判断。その結果を踏まえ、欧州委員会がEU域 内の流通を承認。

2.EMEAは 加盟国共有の副作用情報データベース(Eudra宙g‖ance)を提供するとともに、EMEAの 医薬品委員会(CHMP)に
おいて審査同様に担当加盟国の委員が中心となり、評価を行う。EMEAは 安全対策を加盟国に勧告するが、具体的な措置は、
加盟国の事情に応じ各加盟国の規制当局が実施。
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厚生労働省

安全対策の
企画立案・

措置の実施

※()内 は平成2“円月1日現在の職員数

医薬品医療機器総合機構(39)

安全管理監
(1)

・総務・会計等

口副作用等報告の受理・DB
・安全性情報の提供
・消費者・患者くすり相談等

・データマイニング等

・副作用等報告の分析・評価
口安全対策の検討
口添付文書改訂等

・医療安全の推進

企画管理課(4)

安全部(38)

安全性情報支援室(2)

調査分析課(6)

医薬品安全課(16)

医療機器安全課(6)

医療安全情報室(1)
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副作用症例報告件数の比較(年間)

日本 米国※1 欧州※2 英国

総件数
約13万件

[2007年度1

約36万報告※3

1報告システム受理件数】

12007年1

約38万報告
12007年1

約11万報告
120071二]

国内症例

報告件数
約3.2万件

12007年度]

約23.6万報告※3

12007年1

約15.5万報告
12007年1

約2.3万報告
120071二】

外国症例

報告件数
約9.5万件

12007年度]

約12.5万報告※3

[2007年1

約22.6万報告※2

12007年】

約8.5万報告
12007年1

※1 ワクチンについてはCBERが 担当で本表から除外。

※2欧 州の規制当局EMEAは 、域内規制当局の調整機関(C00rd:nation body)。欧州の報告件数は英国分を含む。
また、「外国」はEU域 外を指す。

※3米 国では、48万 件程度の報告があるが、副作用報告システムAERS IAdverse Event Reponing System)に受
理されない規定外の症例が約12万 件ある。また、国内・外国のいずれか不明のものが約0.3万件あり、表からは除外。
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米国食品医薬品庁(FDA)
約10,000人

長官事務局

CDER

(医薬品評価
研究センター

)
約2,400人

審査・安全対策。研究その他

CBER

(生物製品評価研

究センター)
約900人

審査・安全対策・研究その他

CDRH

(医療機器口放射線

保健センター
)

約1,200人
審査・安全対策・研究その他

CFSAN

(食品安全・

応用栄姜セ
ンター)
約900人

+地 方局

約2,000人

(注)FDAでは多くの担当官が審査・安全対策業務を兼務
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働ｍ

うちFDA本庁(ワシントンDC)の医薬品等の審査・安全対策に直接関係する
人員 約2,900人(2006年)



米国FDAI医薬1品i評価.研究センータT(CDER).組織図
本庁2400人

CDERセ ンター長室

安全政策

担当
::鼎詰嵐∬ま術
[MedWatdl]
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EmeEency Coordination

応用科学部(生物統計・臨床薬理)
0輛ce ofTransialonal Sdences

米国FDAI医薬ロロ

本庁セ400人 CDER

①収集された副作用報告等

安全性情 の収集・分析・評価 添付文書改訂等の実施

約1,500人 の一部約140人 員予定)②副作用報告等の分析結果に基づ
く添付文書改訂等の措置の提案

約20人

‐ ― ― 口 … 由 ― 口
→

B.企 業申請の添付文書改訂
の協議

添付文書改訂等

A.添 付文書等
｀
、

改訂の申請

ヽ

ヽ

ヽ
ヽ

企業

(注)CDER(医 薬品評価研究センター)のほか、CBER(生 物製品評価研究センター)で生物
製剤、CDRH(医 療機器・放射線保健センター)で医療機器の市販後安全対策を実施  :

(副作用報告等受付・収集)

安全政策
担当
safay PO‖cy and

Collnmunication Star

[MedWatch]

監視口疫学部
晰 ce of Survd‖ance and

Epidemiology

安全性情報の提供
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英国医薬品医療製品規制庁(MHRA)

の医薬品市販後安全対策組織

市販後リスク管理部

安全性情報の収集口分析
・新薬のリスク管理
・副作用等報告の評価

約70人  ・安全対策の検討

・副作用等報告の受理0分析
・データマイニング、薬剤疲学等

1                    添 付文書改訂等の安全対策措置  |

「

~~~嘉

扇面珊悪百

~~¬

 約 25人  .添 付文書改訂等     |

|      …
~｀

理基在=励鞘喜  |

約30人  ・安全性情報の提供

市販後監視 ロリスク管理課

市販後監視・情報管理課

安全情報提供課

約130人



資 料 4

資料2参 考資料

平成21年2月27日

目次

医薬品安全管理責任者の状況について

医薬品の承認審査について

添付文書について

医療用医薬品の再評価について

医薬品副作用被害救済制度・生物由来製品感染等被害救
済制度 p.27

p.3

p.6

p.24

p.25



医薬品安全管理責任者の状況について

・ 医 療機関での配置

平成19年 4月施行の医療法の改正により、全ての病院・診療所に配置が義務化
されている。

・ 関 連する診療報酬

医療安全対策加算(入院初日)50点
届出医療機関数 1,409施設(平成19年7月1日現在)
施設基準(告示)
(1)医療安全対策に係る研修を受けた専従の薬剤師、看護師等が医療安全管理者
として配置されていること。

(2)当該保険医療機関内に医療安全管理部門を設置し、組織的に医療安全対策を
実施する体制が整備されていること。

(3)当該保険医療機関内に患者相談窓口を設置していること。

・ 医 薬品安全管理責任者の業務の現状について(視察等の候補)

(例えば)虎 ノ門病院など

病院等における医薬品の安全使用について(平成18年医療法改正)

課 、御 概 孫籠雛 濫樫謂あ宴織雛論I
めの措置を講じなければならない                             '

医療法施行規則第1条の11(平 成18年改正で新設)(第 1章の2医 療の安全の確保の中の一条)
1病 院等の管理者は、法第6条の10の規定に基づき、次に掲げる安全管理のための体制を確保しなければな
らない。(―～四 略)

2病 院等の管理者は、前項各号に掲げる体制の確保に当たつては、次に掲げる措置を講じなければならない。
一 院 内感染対策のための体制の確保に係る措置として次に掲げるもの(イ～二 略)
二 医 薬品に係る安全管理のための体制の確保に係る措置として次に掲げるもの

イ 医薬品の使用に係る安全な管理(以下この条において「安全使用」という。)のための責任者の配置
口 従業者に対する医薬品の安全使用のための研修の実施
ハ 医薬品の安全使用のための業務に関する手順書の作成及び当該手順書に基づく業務の実施
二 医薬品の安全使用のために必要となる情報の収集その他の医薬品の安全使用を目的とした改善のた

めの方策の実施
三 医 療機器に係る安全管理のための体制の確保に係る措置として次に掲げるもの (イ～二 略)



(医薬品安全管理責任者の資格)

・医薬品に関する十分な知識を有する常勤職員であり、医師、歯科医師、薬

剤師、助産師(助産所の場合に限る)、看護師又は歯科衛生士(主として歯

科医業を行う診療所に限る)のいずれかの資格を有していること。

・病院においては管理者との兼務は不可。

(医薬品安全管理責任者の業務)

病院等の管理者の指示の下、次に掲げる業務を行う。

1務に関する手順書の作成

使用のための研修の実施

業務の実施の確認

1要となる情報の収集その他の医薬品の

わの方策の実施

医薬品の承認審査について



医薬品の基礎研究から承認審査、市販後までの主なプロセス

GLP:安全性の非臨床試験の実施の基準  GPSP:製 造販売後の調査・試験の実施の基準
GCP:臨 床試験の実施の基準       GVP:製 造販売後安全管理の基準
GMP:製 造管理・品質管理の基準

昭和54年 10月 設立

・医薬品副作用被害

・後発医薬品等の同一性調査
・医薬品のGLP調 査

医薬品の承認審査体制等の変遷

平成6年  平 成7年     平 成9年

ッフの増員

査方式の導入

・治験相談制度
・医薬品のGCP調 査
・医薬品の信頼性調査

平成16年

ヽ
市
鳳
後
安
全
対́
策
、
副
作
用
被
害
救
済
を
３
本
柱
）

総
合
機
構

政
法
人

(認)医薬品副作用被害救
済甲研究振興調査機構

(財)医療機器センタ=
・医療機器の同一性調査



薬害肝炎事件の主な経過これまでの制度改正の経過

サリドマイド訴訟提訴(S38)

スモン訴訟提訴(S46)

サリドマイド訴訟和解(S49)

スモン訴訟和解(S54)

HIV訴 訟提訴(Hl)

HIV訴訟和解(H8)

CJD訴訟提訴(H8)

CJD訴訟和解(H14)

フィプリノーゲン承認(S39)

コーナイン、PPSB承認(S47)

フィプリノゲン、クリスマシン承認(S51)

FDAが 米国のフィプリノゲン承認取消(S52)

ミドリ十字が製造工程を変更(S6Kl)

青森県で肝炎の集団感染発生(s62)

フィプリノゲン(加熱)承認(S62)

緊急安全性情報(S63)

フィプリノゲン(加熱。SD処 理)承認(H6)

フィプリノゲンを先天性に適応限定(H10)

昭和36年

昭和42年

昭和54年

平成 5年

平成 8年

平成14年

平成16年

平成18年

薬事法施行

医薬品の製造承認等に関する基本方針を通知

(医療用と一般用の区分、承認申請添付資料の明

確化等)

薬事法改正

(承認拒否事由の明示、承認申請書への資料の添
付、日本薬局方医薬品の承認制への移行、再審
査制度の導入、再評価制度の法制化等)

薬事法改正

(優先審査規定の新設、希少疾病用医薬品等の指
定等、製造業の許可の要件追加等)

医薬品副作用被害救済・研究振興基金法改正

(後発医薬品等の同一性調査の実施、GLP調 査の

実施)

薬事法改正(治験の法制化、GCP・GLP等 の義務化、

承認前の特例許可等)

薬事法・血液法改正

(元売り承認制度の導入、生物由来製品の規制等)

独立行政法人医薬品医療機器総合機構法の制定

(承認審査、安全対策の実施)

独立行政法人医薬品医療機器総合機構の発足

薬事法改正

特に、サ リ
によるHI

平E「支20寺:(2008書二)昭和 62年 (1987年 )

・治験等に係るGCPそ の他信頼性基準の義務化(H8改正)
・製造販売承認書の製造方法記載と一部変更承認の範囲

の 明確化(H14改正・省令)
・製造販売承認書に採血施設の明記(H14改正・通知)
・生物由来原料基準(血液製剤総則を含む)(H14改 正・告

示)
・GMPの 許可要件化(H5改正)、承認要件化(H14改正)
・外国の製造施設に対するGMP査 察(H14改正)
・特生物の製造記録の保管30年 (H14改正 省令)
・製造工程の混入防止措置(H13省 令)
・ウイルスバリデーション基準(H15通 知)
・血液製剤の表示の義務(献血・非献血の別、採血国)

(H14改正・省令)
・生物・特生物表示及びリスク表示の義務(H14改正・省令)

・承認審査の基本方針(S42年通知)

・生物学的製剤基準・血液製剤総則(HCVの
ドナースクリーニング基準はない。)
・製造業者のGMP遵 守(S54改正)

その他
・表示義務(薬事法52条 )
・広告規制(未承認薬。適応外の広告禁止)(薬事法第68条、

S38通 知)

・血液製剤の献血による国内自給の原則(H14血液法)

・特生物のロットと販売先記録の30年保管(H14改正・省令)
・インフォームド・コンセント(H4医療法)
・特生物のリスクとベネフィットの患者への説明と理解(H14改正)
・特生物の医療機関の使用記録20年保管(H14改正)
・医療関係者の情報収集・利用の努力義務(H6改正)
・保健衛生上の危害発生・拡大防止の努力義務(H14改正)
・医療法に基づく、医薬品等の情報収集・安全使用義務(H48医療

法・省令)(薬局は薬事法で対応)

(注)特生物:特定生物由来製品 (例)血液製剤等  生 物:生物由来製品 (例)ワクチン、遺伝子組み換えタンパク等



医薬品の開発から市販後までの厚生労働省・

医薬品医療機器総合機構の業務

→G憂菱)E<亜壷ジネ纂憂∋

GLP=非 臨床試験実施基準
GCP=臨 床試験実施基準
GMP=製 造品質管理基準
GPSP=製 造販売後調査・試験実施基準

医薬品医療機器総合機構の組織

(GCP・GPSP等基準適合性調査)



新薬審査部の業務分担

新薬審査部の名称 担当する医薬品の範囲

新薬審査第一部
消化器官用剤、外皮用剤、免疫抑制剤

抗菌薬、抗ウイルス薬、抗エイズ薬

抗悪性腫瘍剤

新薬審査第二部

循環器官用剤、抗パーキンソン病薬
泌尿・生殖器官用剤、配合剤
体内診断薬、放射性医薬品

新薬審査第二部
中枢口末梢神経系用薬
麻酔用薬、感覚器官用薬、麻薬

新薬審査第四部
アレルギー、膠原病、呼吸器官薬
ホルモン剤、代謝性疾患治療薬

生物系審査第一部
生物学的製剤(血液製剤)、遺伝子治療、カルタヘナ対応、
生物由来製品の品質確保

生物系審査第二部
生物学的製剤(ワクチン)、細胞治療、再生医療、生物由来機器。

生物由来製品の品質確保

13

医薬品の審査プロセス

14



チームによる審査業務等の遂行
申請された医薬品の安全性、有
効性、品質について、現在の科
学水準に基づき、承認審査等を
行つています。

承認審査等は、薬学、医学、獣
医学、生物統計学等の専門的
知識を有する者が一つのチー

ム(10名程度)を構成し、それ
ぞれの見地から多面的な承認
審査等を行います。

チームの構成例

審査チーム(10名)

15

医薬品承認審査の迅速化と質の向上

,平 成18年 12月 25日総合科学技術会議
(議長:総理大臣)

○機構の新薬審査人員の大幅増員等を意見具申

・これを踏まえ、平成19年度から3年間で審査人

員の大幅な増員(236名 )等を内容とする5か

年戦略を策定、中期計画を改定。

16



新薬承認審査の迅速化と質の向上(5か年戦略)

● 治験相談体制の拡充強化
一人員の拡充・研修
口新医薬品の審査口相談人員を3年間で

236名増
―治験相談の質口量の向上
口開発期間等の改善を促す助言
・企業の申請準備期間の短縮 等

● 承認審査のあり方や基準の明確化
・国際共同治験や新技術に関する指針
の作成 等

指す(平成19年度から5年間)

● 審査体制の拡充強化
一人員の拡充口研修(同左)
一審査業務の充実・改善
口申請前の事前評価システム導

入による申請後の業務の効率

化等
一国際連携の強化
・FDA等 海外規制当局との連携

強化

開発から申請までの期間
1.5年

・申露皐轟肇『
までの期間

17

医薬品医療機器総合機構の新薬審査部門の

常勤職員数の推移

平成19年

1月 1日
平成19年

4月 1日
平成20年

4月 1日
平成20年

10月 1日
平成21年 度末

(5か年戦略の目標)

機構全体
(役員を含む)

318人 341人 426人 427人 582人

うち、
新薬審査部門

112人 120人 191人 194人 348人

※ 5か年戦略の日標とする348人 (236人 の増員)の起算は、
平成19年 1月 1日現在の常勤職員数を足下値としている。

※ 数字は新薬審査部門のみの増員を勘案したもの。

18
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.

19

新薬の審査期間(中央値)の日米比較
【通常審査品目】 【優先審査品目】

〓希少疾病用医薬品及び医療上
特に必要性が高い医薬品

15    1 6    1 7    1 8    1 9  年     1 5 1 6  1 7  1 8  1 9  +

注1)「審査側期間」とは、申請から承認までの全期間(「総審査期間」)のうち、承認審査を担当する側
が審査に要した期間であり、指示に基づき申請企業側が行う追加資料の作成期間は含まない。

注2)日本は年度単位、米国は暦年単位で計上

注3)優先審査品目の平成15年及び16年のわが国の数字には、抗がん剤の併用療法を一括して審査したものを含む。

129     腱 13.1

■■ 日本(審査側期間)
■■ 米国 (審査側期間)
‐ 日本 (総審査期間)
一 米国 (総審査期間)

■■ 日本(審査側期間)
■■ 米国(審査側期間)

十 日本(総審査期間)
一 米国(総審査期間)

20



【優先審査品目】
=希 少疾病用医薬品及び医療上

特に必要性が高い医薬品

月

30

25

20

15

10

5

0

30

25

20

15

1 0

5

0

新薬の審査期間(中央値)の目標

【通常審査品目】

注)平成16年4月1日以降に承認申請された新薬が対象。

350

300

250

200

150

100

50

0

□申込件数 ■処理件数

(注1)申込件数とは、同一の案件が選定漏れにより、複数回申し込まれた場合の件数を1件とした場合の実申込件数

(注2)処理件数は、実施件数に、実際の相談前に問題点が解決し相談に至らなかつた取下件数を含む。

千
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平成16年 度 平 成17年 度 平 成18年 度 平 成19年 度
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験届出数の推移

107

52

19181716

ミム
′□

初 治験届出数

300
初回治験届出数(新有効成分) 800

105 300

54 60 160

10   11   12   13   14 15

添付文書について
添付文書
医薬品の品質、有効性及び安全性に関する基本情報を要約した文書で、医師、薬剤師等の医療関係者における

使用及び取扱い上の必要な注意等を記載(薬事法第52条 )

添付文書の記載要領
医療用医薬品の添付文書への記載項目及び記載上の留意点等を「記載要領」として通知。
記載要領の制定。改訂の経過(概要)は、次のとおり。

0昭 和45年制定
配載項目:名称、組成。性状、効能・効果、用法・用量、使用上の注意事項、取扱い上の注意事項、企業名・住所等

O昭 和51年改訂
・記載項目として、薬効分類名、規制区分、開発の経緯・特徴、作用(薬理、毒性)、作成・改訂年月日等を追加
・「使用上の注意Jの記載要領制定(項目:警告、一般的注意、禁忌、慎重投与、副作用、小児・高齢者・妊産婦等への投与等)

0昭 和58年改訂
・配載項目として、体内薬物動態、臨床適用、非臨床試験等を追加
・効能・効果、用法・用量、警告、使用上の注意等を前に配列

O平 成9年改訂
・記載項目として、承認条件等を追加(開発の経緯。特徴等を削除)
。「使用上の注意Jの記載要領改ET(項目として、効能・効果及び用法・用量に関連する使用上の注意、重要な基本的注意、相互作用等を追加)
。読みやすく改善(警告欄:赤枠・赤字、禁忌欄:赤枠・黒字、特に重要な記載:ゴシック体、A4判に統一)

関係条文

、これに澤"す る文書ヌはその害=着 しくは徹包に、次の各号に掲げる事項が“●されていなければならない。ただし、厚生労働省令で別段の定めをしたときは、このロリでない。

ている目凛品にあつては、日本彙局力においてこれに洒IHする文書又はその書彗若しくは被包に“●するように定められた0■
が定められた饉菫昌にあつては、その●4に おいてこれに澤附する文書又はその書彗着しくは被包に記載するように定められた事項

C轟
墾攣習PE菫 品は、これに活付する文書.その医彙畠又はその書署若しくは数包(内餞を含む。)に、次に掲げる事項が3a●されていてはならなしヽ

― 当腋E彙 呂に関し̀ 偽 又は麟鋼を招くおそれのある事項
二 第+四 彙又は第十九彙の二の規定による承認を受けていない効確又は効果(第十四条"― ■又は第二十三条の二3-項 の規定|はり厚生労働大臣がその基準を定めて指定した医薬畠に
あつては、その34に おいて定められた効能又は効果を除く。)あつては、その34に おし

三 保僣衛生上危険がある

治験:薬事法に基づく承認申請のために実施される臨床試験

lE発

第二十五彙 第

若しくは第九項● +
て■遺されたE東品又は"十四彙■―■
したE薬品についても、前項と日精とする。
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医療用医薬品の再評価について

昭和46年7月(「薬効問題懇談会の答申について」薬発第610号)

再評価制度を行政指導として、昭和42年9月30日以前に承認され
た医薬品を対象に開始

昭和60年1月(「医療用医薬品再評価の実施について」薬発第4号)

法律に基づく再評価制度として、昭和42年10月1日から昭和55年3月31日

までの間に承認された医薬品を対象に開始。

昭和63年5月(「医療用医薬品再評価の実施について」薬発第456号)

既評価成分も含め、再評価を行う必要のある成分を対象として開始。

さらに、平成10年7月(「医療用医薬品の品質に係る再評価の実施等
について」医薬発第634号):医薬品の内用固形製剤を対象に品質再

評価を開始。

約2万品目実施

(厚生労働省)

再評価の流れ

確認・

調査依頼

(医薬品医療機器総合機構)
再評価成分及び項目の選定

薬事口食品衛生審議会への諮問と審議(報告と答申)

申請受付
1.再 評価申請書
2.確 認・調査申請書
3.添 付資料* *添

付資料は直接機構へ送付可

(1)調査結果に基づく確認
(2)適合性調査
1.GPSPttl査

12.添付資料
3.原データからの検証

結果通知書の確認

薬事・食品衛生審議会への諮問と審議
(答申又は報告)



医薬品副作用被害救済制度・生物由来製品感染等被害救済制度

趣旨

【医薬品副作用被害救済制度】

・医薬品において、「有効性」と「副作用」とは不可分の関係にあることを踏まえ、医薬
品の使用に伴つて生じる副作用による健康被害について、民事責任とは切り離し、
医薬品の製造販売業者の社会的責任に基づく共同事業として、迅速かつ簡便な救
済給付を行うもの。
・全ての製造販売業者からの拠出金により今後発生するかもしれない副作用被害の
救済給付を行つていくという一種の保険システム。(s55.5以降の使用を対象)

【生物由来製品感染等被害救済制度】

・生物由来製品については、最新の科学的知見に基づく安全対策を講じたとしても感
染症を伝播するおそれを完全には否定できないことを踏まえ、生物由来製品を介し
た感染等による健康被害について、民事責任とは切り離し、製造販売業者の社会的
責任に基づく共同事業として、迅速かつ簡便な救済給付を行うもの。
・全ての生物由来製品の製造販売業者からの拠出金により、今後発生するかもしれな
い感染等の健康被害の救済給付を行つていくという一種の保険システム。(H16.4
以降の使用を対象)

医薬品副作用被害救済制度・生物由来製品感染等被害救済制度の給付一覧

27

(平成20年 4月 1日現在)

給付の種類 給 付 の 内 容 給  付   額

医 療  費 副作用又は感染等による疾病の治療
(tl)に

要した費用
を実費補償するもの。

健康保険等による給付の額を除いた自己負担分

医 療 手 当 副作用又は感染等による疾病の治療に1)に
伴う医療費

以外の費用の負担に着目して給付されるもの。
通院の場合       一 月のうち3日以上

一月のうち3日未満
入院の場合       一 月のうち8日以上

一月のうち8日未満
入院と通院がある場合

，８０。円，８０。円，８０。円，８０。円叫

３５

３３

３５

３３

３５

，

障 害 年 金 副作用又は感染等によリー定程度の障害の状態 け2)に

12器
の人の生活保障等を目的として給付さ

1級の場合 年 額 2,7 2 0 , 4 0 0円(月額 226 , 7 0 0円)
2級の場合 年 額 2,1 7 5 , 6 0 0円(月額 181 , 3 0 0円)

障害児養育
年金

副作用又は感染等によリー定程度の障害の状態に2)

にある18歳 未満の人を養育する人に対して給付され
るもの。

1級の場合 年 額 850,800円(月額 70,900円)
2級の場合 年 額 680,400円(月額 56,700円)

遺 族 年 金
評霧潔炉W兜 寵t摯基雛t宅絲t
れるもの。

年額2,378,400円(月額198,200円)を10年 間

県ツ凛l蔦 睫憾ゝ全ぎぽ裏露身亀尋協
7年 以上のときは3年間。

遺族一時金
裂71習課誓島iヒで返

付される。

7,135,200円

但し、遺族年金が支給されていた場合には、当該支給額を控
除した額

葬 祭  料 副作用又は感染等により死亡した者の葬祭に伴う出費
に着目して給付されるもの。

!99,000円

(注1)医療費・医療手当の給付の対象となるのは、副作用又は感染等による疾病が「入院治療を必要とする程度」の場合。
(注2)障害年金・障害児養育年金の給付の対象となるのは、副作用又は感染等による障害の状態の程度が国民年金の1級又は2級に相

当する場合。
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財源

【医薬品副作用被害救済制度】

①給付に要する費用は、医薬品の製造販売業者からの拠出金による。
○一般拠出金:医薬品の出荷額の一定割合(現行 0.35/1000)を徴収
○付加拠出金:給付原因となった医薬品の製造販売業者から給付原価の1/4

を徴収
②国は、事務費の1/2を補助。

<拠 出金率の推移>

S55有 「l責 S56年 度
S57～ 62

年度

S63～ H2

年度

H3～ 9

年度

H1 0～ 1 4

年度

H1 5～ 1 9

年度

H20年 度

1ノ1000 0.3/1000 0.1ノ1000 0.02ノ1000 0.05ノ1000 0.1ノ1000 0.3′1000 0.35ノ1000

【生物由来製品感染等被害救済制度】

①給付に要する費用は、生物由来製品の製造販売業者からの拠出金による。
○一般拠出金:生物由来製品の出荷額の一定割合(現行 1/1000)を徴収
○付加拠出金:給付原因となつた生物由来製品の製造販売業者から給付原
価の1/3を徴収

②国は、事務費の1/2を補助。
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資 料 5
資 料  5-①

平成 18事 業年度第 3回 運営評議会 (平成 19年 3月 6日 )の 資料一覧

資料 1   中 期計画の改正 (案)に ついて

資料 2-1  今 後の機構の体制について (増員 。手数料 ・パフォーマンスロ

標関係)

資料 2-2  医 療機器の開発段階に応 じた相談メニューの拡充について

資料 3-1  平 成 19年 度計画 (案)の 概要

資料 3-2  中 期 目標 (案)・ 中期計画 (案)・ 18年 度計画 。19年 度計

画 (案)対 比表

資料 3-3  平 成 19年 1月 末までの主な事業の実施状況

資料 4   平 成 19事 業年度予算 (案)説 明資料

資料 5   企 業出身者の就業状況の報告について

資料 6   国 際共同治験に関する基本的考え方 (案)に ついて

参考資料 1 委 員名簿

参考資料 2 総 合科学技術会議の意見具申 (抜粋):

※下線の資料が本日の資料

(注)資 料 2-1の うち薬事法関係手数料令の一部を改正する政令案の概要の

部分は省略。

医薬品医療機器総合機構提出資料

平成 21年 2月 27日
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中 期 計 画 対 比 表

(参考)

※ 1 下 線部分が改正部分である。
※2 改 正内容についてlt、今後、変更がありうる。

猥 改  正  案

第 1 法 人全体の業務=営 の改善に目する事項及び目民に対して提供
するサービスその他の彙務の質の向上に関する事項に係る日様を■
成するためにとるべき措置

(2)業 務連営の効率化に伴う経費鮨減等
ア 不 断の業務改善及び効率的運営に努めるとともに、給与水準
の見直し等による人件費の抑|‖や調達コストの緒減等により、
般管理費 (退職手当を除く、)に 係る中期計画予算は、中期

日標期間の終了時において以下の節減額を見込んだものとす
る.
①平成15年 度と比べて15%程 度¢)額

②法律改正や制度の見直し等に伴い平成 16年 度から発生する
一般省理費については、平成 16イ1:度と比べて12%程 度の

額

③改Iド薬事法が平成 17年 度に施行されることに伴い発生する
般管理費については、平成 17年 度と比べて9%程 度の額

第 1 法 人全体の業務■営の改善に関する事項及び目民に対して提供

するサービスその他の業務の質の向上に関する事項に係る日標を遭

成するためにとるべき構置

(2)業 務運営の効率化に伴う経費節減等
ア 不 断の業務改善及び効率的運営に努めるとともに、給与水準
の見直し等による人件費の抑イ‖や調達コス トの結減等により、

般管理費 (退職手当を除くr)に 係る中期計画予算は、中期

口標期間の終了時において以下の節減額を見込んだものとする。

①平成 15年 度と比べて15%程 度の額

②法律改正や制度の見直し等にrrい平成 16年 度から発生する
一般管理費については、平成 16イli度と比べて 12%程 度の

額

③改|に薬事法が平成 17年 度に施行されることに伴い発生する

般管理費については、平成 17年 度と比べて9%程 度の額

④総合科学技術会議の意見具中 「科学技術の振興及び成果の社
会への選元に向けた制度改革についてJ(平 成 18年 12月

25口 )に 基づき、承認審査の迅速化に取組むことに伴い平
成 19年 度から発生する一般管理費については、 r`成 19年

度と比べて3%程 度の額

イ 電 子化の推進等の業務の効率化を図ることにより、事業費(給
付関係経費及び事業創設等に伴い発生するlil年度経費を除く,)

イ 電 子イヒの推進等の業務の効率化を図ることにより、事業費 (給

付関係経費及び事業創設等に伴い発生するlit年度経費を除くr)
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に係る中期計画予算については、中期目標期間の終了時におい
て以下のとおり節減額を見込んだものとすること,
①平成 15年 度と比べて5%程 度の額
②法律改正や制度の兄直し等に伴い平成 16年 度から発生する
事業費については、平成 16年 度と比べて4%程 度の額

③改正薬事法が平成 17年 度に施行されることに伴い発生する
事業費については、平成 17年 度と比べて3%程 度の額

第2 部 門毎の業務運営の改善に関する事項及び国民に対して提供す
るサービスその他の業務の質の向上に関する事項に係る日裸を達成
するためにとるべき措置

2 審 査等栞務及び安全対策栞務
審査等業務及び安全|・l策業務については、|●民が、H際 山1水準

にある医薬品 。医療機器を安心して用いることができるよう、よ
りよい医薬品 。医療機器をより早く安全に医療現場に届けるとと

もに、医薬品 ・|ズ療機器が適l「に使用されることを確保し、保健
衛生上の危害発生の防止、発生時の的確 ・迅廼な対応を行い、医
薬品 ・医療機器がその使命をより長期にわたって果たすことがで
きるよう、相談 ・審査と市販後安全利策の体制を強化するととも

に係る中期計画予算については(lll期目標期間の終了時におい
て以下のとお り節減額を見込んだものとすることr

①平成15年 度と比べて5%程 度¢)額

②法律改正や制度の見直し等に伴い平成16イlt度から発生する
事業費については、平成16年 度と比べて4%程 度の額

③改|「薬事法が平成17年 度に施行されることに伴い発生する
事業費については、平成17年 度と比べて3ツ)程度の額

は、平成19`|:度 と比べて1%程 度“)額

第 2 部 門毎の業務運営の改善に関する事項及び国民に対して提供す
るサービスその他の業務の質の向上に関する事項に係る目欄を達成
するためにとるべき措置

2 審 査等集着及び安全対策業務
審査等業務及び安全力l策業務については、lJ民が、IJ際的水準

にある医薬品 。医療機器を安心して用いることができるよう、よ
りよい医薬品 。医療機器をより早く安全に医療現場に届けるとと
もに、医薬品 。医療機器が適l「に使用されることを確保し、保健
衛生上の危害発生の防止、発生時の的確 ・迅速な力l応を行い、医
薬品 ・医療機器がその使命をより長期にわたって果たすことがで
きるよう、lH談・審査と市販後安全l・l策の体制を強化するととも

工 「行政改革の重要方針」(平成 17年 12月 24日 閣議決定)
を踏まえ、効率的運営に努め、中期日標 第2(2)工 に基づ

く取組を始める期初の人件費から、平成 18年 度以降の5`|:間
において、5%以 上の削減を行う。当該中期日標期間の最終年
度までの間においても、3%以 上の削減を行う。併せて、同家
公務員¢)給与構造改革を踏まえ、給与体系の見直しを行うD
※ 「中期日標 第 2(2)工 に基づく取組を始める期初の人件
費」とlt、346人 ×17年 度 人 当たりの人件費

工 「行政改革の重要方針J(平成 17年 12月 24日 間議決定)
を踏まえ、効率的運営に努め、中期日標 第2(2)工 に基づく
取組を始める期初の人件費から、平成 18年 度以降の5イli間に
おいて、 5%以 上の削減を行う́ 当該中期日標期間の最終年度
までの間においても、3%以 上の削減を行う。併せて、国家公
務員の給与構造改革を踏まえ、給与体系の見直しを行う。
※ 「中期日標 第 2(2)工 に基づく取組を始める期初の人件
費」とは、582人 ×17年 度 人 当たりの人件費.た だし、
当該日標期間の最終年度までの間においては、484人 ×1
71:度一人当たり人件吾^

に、これらを有格的に連携させるため、以下の措世をとることと
する。

に、これらを有機的に連携させるため、以下の持世をとることと
する。

また、総合科学技術会議の意見其中に基づき、審査のi7.速化に
取組むこととする´

(1)先 麟的な医薬品 。医療機署に対するアクセスの迅速化に係る
日欄を達成するためにとるべき措置

ア・国民や医療関係者のニーズを把握するため、学会や医療関係
者等との対話を実施するとともに、ニーズ調査を実施する。
・治験相談及び審査の内容の整合I「を図るため、治験相談及
び審査を1司―チームで実施し、審査の迅速化を図る。

(1)先 嗜的な医薬品 。医療機暑に対するアクセスの迅速化に係る
日標を達成するためにとるべき措置

ア・国民や医療関係者のニーズを把握するため、学会やは療関係者
等との対話を実施するとともに、ニーズ調査を実施する。

・治験相談及び審査の内容の整合性を図るため、治験相談及び
審査を1可―チームで実施するとともに、審査の基本的な考え
方を明確化し、審査の迅速化を図る。

・治験相談、審査及び安全力l策業務の連携をさもに強|ヒし、治
験相談段階から有効性及び安全性に関する訓′価を行う仕組み
を平成21年 度から導人するためのガイダンスを平成20年
度中に整備する′

ウ。ICHにおいて日米EUが 合意した審査データの作成果準などの

国際的な基準その他国際基準との整合性。調和を推進する.

・業務改善においては、中期口標期間を通じて、ltl際的な動
向を踏まえ、総審査期間についても毎年度確認しつつ、審
査品日の滞留を抑制し、効率的な審査体制とする。

ウ・ICHに おいて日米EUが 合意した審査データの作成果準などの

国際的な基準その他国際基準との整合性・調和を推進する.
・ltl際共同治験の実施を推進するため、試験デザインなどに関す
るガイダンスを平成19イ:度中に整備する。

・業務改善においては、中期日標期間を通じて、 J際 的な動向
を略まえ、総審査期間についても毎年度確認しつつ、審査品
口の滞留を抑制し、効率的な審査体制とする.

工。優先治験相談制度を創設し、優先相談、事前申請資料確認等
を実施し、承認申請までに指導を提供する機会を増カロさせる.

J治験相談の中し込みから対面相談までの期間やfA・先治験相談
の第1回口対面までの期間等を短縮し、治験相談の手続きの迅

速化を図る、

工。優先治験相談制度を創設し、優先相談、事前申請資料確認等を
実施し、承認申請までに指導を提供する機会を増加させる.
・治験相談の中し込みから対面相談までの期間や優先治験相談
の第1回口対面までの期間等を短縮し、治験相談の手続きの迅
速イヒを図る。特に、新医薬品について:ま、平成20年度に年間約
420件 の処理能力を確保するとともに、治験相談の中し込みから

- 3



力l面相談までの期間を2か月程度に短縮する。

(2)審 査等業務及び安全対策彙務の信頼性の向上に係る日標を達

成するためにとるべき檜置

ア。審査等業務及び安全対策業務の質の向上を図るため、業務等
の目標に応じて系統的につf修の機会を提供し、職員の技能の向
上を図る.

(2)審 査等業務及び安全対策業務の信頼性の向上に係る目標を逮

成するためにとるべき措置

ア・審査等業務及び安全対策業務の質の向卜を図るため、業務等の

目標に応して系統的につF修の機会を提供するための新たなJF修

プログラムを平成19イF度中に整備し、職員の技能の向上を図る.

第3 予 算、収支計画及び資金計画

1 予 算   別 紙 1の とおり

2 収 支計画 月l紙2の とおり

3 資 金計画 別 紙3の とおり

第3 予 算、収支計画及び資金計画

1 予 算   月 り紙 1の とおり

2 収 支計画 別 紙2の とおり

3 資 金計画 別 紙3の とおり

第7 そ の他主務省令で定める業務運営に関する事項

独立行政法人医薬品医療機器総合機構の業務運営並びに財務及び

会計に関する省令(平成16イド厚生労働省令第55号)第4条の業務運営
に関する事項は、次のとおりとする。

(1)人 事に関する事項

イ ・医薬品及び医薬部外品の製造管理及び品質管理規則 (平成 1

1イ|:厚生省令第 16号 )に 関する調査 (GMP調 査)の 海外
における実施など平成 17年 度の改正薬事法の円滑な施行を

確保するため、公募を:li心に専門性の高い有能な人材を採用
する。なお、採用に当たっては、本機構の中立性等に 卜分、
配慮することとする。

※人事に係る指標

第7 そ の他主務省令で定める業務運営に関する事項

独立行政法人医薬品医療機器総合機構の業務運営並びに財務及び

会計に関する省令(平成16イ|:厚生労働省令第55号)第4条の業務運営

に関する事項は、次のとおりとする。

(1)人 事にEIする事項

イ ・医薬品及び医業部外品の製造管理及び品質管理規則 (平成 1

1年厚生省令第16号 )に 関する調査 (GMP調 査)の 海外

における実施など平成 17イli度の改正薬事法の円滑な施行を

確保するとともに、総合科学技術会議の意見具中を踏まえた

審査部門の常勤職員の増員を行うため、公募を中心に専門性

の高い泊
‐
能な人材を採用する。なお、採用に当たつては、本

機構の中立性等に十分、配慮することとする。

※人事に係る指標

4

期末の常勤職 員数は、期初の 109%を 上限 とす る。

(参考 1)期 初の常勤職 員数

317人

期末の常勤職員数
346人 (L限 )

(参考 2)中 期目標期間中の人件費総額
14, 062百 万1り(見込)

ただし、 L記 の額は、役員報酬並びに職員基本

給、職員諸手当及び時間外勤務手当に相当する

範囲の費用である。

期末の常勤職員数は、期初の 152.7%を 上限とするで

(参考 1)期 初の常勤職員数

平成 ■7年 度,F究開発振興業務の移行に伴い減

員した常勤職員数
11人

「総合科学技術会議の意 見具中」を踏まえて平

成 21年 度までに増員する予定の 236人 ¢)う

ち、当該中期 日標JOl間に増員する審査部門の常

勤職員数

138人

期末の常勤職員数
484人 (卜限)

(参考 2)中 期目標期間中の人件費総額

OO,OCO百 万1り(見込)

ただし、 L記 の額は、役員fl酬並びに職員基本

給、職員諸手当及び時間外勤務手当に相当する

範囲の費用である.

フダ75

3 1 7 人

3/75



今後の機構の体制について
(増員口手数料・パフォーマンスロ標関係)

平成19年 3月 6日

医薬品医療機器総合機構

日本においては平均して世界初上市から約4年遅れて上市されており、最も遅れの少ない米国と比較し
ておよそ2.5年の開きがある

★

英国  米 国

・世界売上トップ100の製品が初めて上市されてから何日で各国で上市されたかを平均したもの。各国によつてトップ100のうち上市されている製
品数が違うため、その国での上市されている製品数のみで上市の遅れを算出。例えば、すべての医薬品が上市されているアメリカでは売上げ
上位100薬品から成分の重複および1981年以前上市分を除いた88製品で算出

資料:医薬産業政策研究所リサーチペーパーNo 31

フランス デ ン
マーク

ドイツ ス ウェー スイス
デン

10/75

ドラッグラグの現状

1,417(=約 4年)

日本



新薬の審査期間(中央値)の日米比較

【通常審査品目】
(月)

2 4

2 1

1 8

ドラッグラグの短縮に向けた対策

2011年度までに、開発期間と承認期間をそれぞれ15年 、10年 短縮することで、
先行市場に対する上市の遅れを米国並みの500日まで削減を目指す

【優先審査品目】

承認件数 2003 2004 2005

日本 4 1 27 4 2

米国 58 90 58

承認件数 2003 2004 2005

日本 1 0 22 18

米 国 14 29 22

第1回 「有効で安全な医薬品を迅速に提供するための検討会」資料

「ドラッグラグJを合計2.5年短縮し、

開発期間 承■審査期間

・相談業務の質と量の向上
一開発期間・コスト改善を促す開発戦略全体への助

冨
―拍選漏れ、再申し込みに伴う治験開始の遅れ回避
―試験結果の解釈に対する積極的な助言による相談

者の社内意思決定プロセスの迅速化
―申請前相談の強化による申請準備期間の短縮

0治 験相談段階から市販後の安全監視計画に対する助
言・指導の実施

・審査基準の明確化
・国際共同治験のさらなる促進
一日本人症例数比率や試験デザインなどに関するガ

イドダンスの整備
―対面助言における国際共同治験参加への積極的

な助言
・マイクロドーズ:式験の導入のためのガイダンスの公表
・ファーマコゲノミクスや再生医療等の最先端技術への

★
国内で申請された新有効成分の申請日と欧米の申請
日の差の中央値

・開発期間の相談業務の一部として、毒性、薬理などの
審査業務の実質的な前倒し実施(事前評価の導入)
による、申請後審査業務の効率化と申請者業務負担
の軽減

・承認審査段階から市販後の安全監視計画に対する助
言・指導の実施

・審査業務プロセスの標準化・効率化、進行管理の強
化、ITの更なる活用、審査員のスキル向上などによる
審査員の生産性改善
―審査チームのおおむね倍増
(2トラック制の導入も検討)

―プロジェクトマネージャー(各チームごとの進行管
理)の導入

―更なる業務改善、効率化
―トレーニングの拡充によるスキル向上

O FDA等海外規制当局との交流の拡大

・国内での通常品目の総審査期間を1年間短縮
*16年 度以降申請分については、下記の目標
【通常品目】中央値
総審査期間12か月(行政9か月+申 請者3か月)
【優先品目】中央値
総審査期間9か月(行政6か月+申 請者3か月)

対

　

　

　

申



年度別の目標設定

現中期計画における日櫻設定

2007年度     08年 度

人員拡大

研修の充実

海外審査当局
との連携強化

申睛内容の
事前評価
及び
相議の
大幅拡充

審査期間造捗
管理の強化

最先蠅技術守
への対応
・口臓共同治験
の対応強化
・審査基準の明
朧化

・
審査の各ステップごとの進捗目標の設定及び申請者との目標の共有

機構と申請者双方の改善努
力が必要な目標項目

10年度      11年 度

Ete$oilf46tl/i+fi-F I

〔 導 入展開 l

資 料 5-②

最終パフォーマン
スロ標(11年度)

主な事業実績

lharmcalirelr ond Mediol Dcviq At*y

http ://www. pmda. go.j p/

平成21年 2月 27日

13/75

236名 増員(09年度末までの3年で実施) 承諷までの期
間を2.5年短縮

①申請前ドラッ
グラグの1.5年
短縮

②嘔査トータル
タイムクロック
の1年短縮
・行政側TC目

標(中央値)
=通 常審査

1 ,9ヶ 月
―優先審査

6ヶ月
・申請者側TC

目標
―通常審査

3ヶ月
―優先審壺

3ヶ月

新研修制度の実施・拡充
研修の更なる充実・改善

FDAを参考にした
研修プログラムの
導入(下期より)

。相談メニューの

拡充
・申請内容の事前

評価も含めた新
たな相談・審査
体制(年度当初
より導入)

独立行政法人医薬品医療機器総合機構

14ソフ5



1.ドラッグ・ラグ解消方策の着実な実施

総合科学技術会議の意見具申等を受け、平成23年度までに、いわゆるドラッ

グ・ラグを2.5年(開発期間1.5年と承認審査期間1.0年)短縮すること等を目的と

して、職員の大幅な増員、職員のスキル向上のための研修の充実、その他、審

査の迅速化を遂行するための様々な取組みを実施

① 人員拡大
→平成21年度までの3年間で236名を増員

平成20年度は年4回の募集を定例化し、平成21年1月までに4回の公募

を実施。平成20年度の公募による技術系職員の採用状況等については、

応募者数約890人、採用内定者数82人(既採用者11人を含む)

今後、平成21年4月迄の採用予定者総数は、平成19年度公募による採

用予定者を含め、101人

※ 5か年戦略の目標とする348人 (236人の増員)の起算は、
平成19年1月1白現在の常勤職員数を足下値としている。

※ 新薬審査部門以外に、安全対策部門、医療機器審査部門等についても増員。

医薬品医療機器総合機構の新薬審査部門の常勤職員数の推移

平成19年

1月1日
平成19年

4月 1日
平成20年

4月 1日
平成20年

10月 1日
平成21年 度末

(5か年戦略の目標

機構全体
(役員を含む)

318人 341人 426人 427人 582人 +α

うち、
新薬審査部門

112人 120人 191人 194人 348人



技術系職員の専門職種別の人数(平成20年10月1日現在)

薬学 学
学

医
歯

工学 獣医・

毒性学
生物

統計学
学
学
等

理
農

人数 222 26 23 15 1 0 38

将来像 280～ 320 40～ 50 30～ 40 20～ 30 20～ 30 30～ 40

単位:人

② 研修の充実
FDAの研修プログラムを参考に、新薬審査部門を中心にケーススタディ

を実施するとともに、平成19年10月から試行していた業務コーチングのた

めのメンター制度を平成20年4月から実施

③ 相談の大幅拡充等による開発期間の短縮

平成20年度に新たな相談・審査体制に向けたガイダンスを整備するとと

もに、相談可能件数枠の大幅増加、申込み待ち時間の短縮等を実現

また、平成21年度から相談メニューの拡充、申請内容の事前評価も含め

た相談・審査体制を導入し、平成23年度には、処理可能件数を最大1,200

件まで増加

平成20年度11月末までにおける治験相談実施件数は224件、取り下げ

は15件。また、平成20年4月から平成20年11月末までに申請された品目に

係る一成分あたりの相談件数の平均は、1.9件。



ξム
′H 談の実施件数

300

250

200

150

100

□申込件数 国処理件数

(注1)申込件数とは、同一の案件が選定漏れにより、複数回申し込まれた場合の件数を1件とした場合の実申込件数

(注2)処理件数は、実施件数に、実際の相嵌前に問題点が解決し相臓に至らなかつた取下件数を含む。

験相
350

０

　

０

５

平成 16年 度  平 成 17年 度  平 成 18年 度  平 成 19年 度

新薬の審査期間(中央値)の日米比較

【通常審査品目】 【優先審査品目】

15     10     17     18     19

注1)「審査側期間Jとは、申請から承認までの全期間(「総審査期間J)のうち、承認審査を担当する側
が審査に要した期間であり、指示に基づき申請企業側が行う追加資料の作成期間は含まない。

注2)日本は年度単位、米国は暦年単位で計上
注3)優先審査品目の平成15年及び16年のわが国の数字には、抗がん剤の併用療法を一括して審査したものを含む。

が燿 型 雲 型 聾 幽 整 塑 型 艶
i'・日本(審査側期間)

■■ 米国(審査側期間)

十 日本(総審査期間)
一 米国(総審査期間)



⑤ 国際共同治験への対応
「国際共同治験に関する基本的考え方」(平成19年9月28日付厚生労働

省医薬食品局審査管理課長通知)を対面助言、審査等において活用

⑥ 審査基準の明確化

審査基準の明確化を図る観点から、「新医薬品承認審査実務に関わる

審査員のための留意事項」を取りまとめ、これを担当職員に周知するととも
に、PM DAホームページに掲載

⑦ 事前評価を行う仕組みの導入に向けたガイダンスの整備
治験相談の段階から品質、有効性及び安全性に関する評価を行うため

の方策について、日本製薬工業協会、PhRMA、EFPIAと治験相談及び審

査の技術的事項に関するWGに おいて検討を実施

③ プロジェクトマネジメント制度の導入(平成20年4月)
・審査等の一層の迅速化のため、新医薬品の審査等を対象として、その

進行管理口調整等を行うことを目指し、プロジェクトマネジメント制度を導入
・進行管理の情報の取りまとめ等を行う審査マネジメント部を審査部門に

新たに発足



4:バ イオ・ゲノムなど先端技術を利用した製品への対応の充実
再生医療やバイオ医薬品に係る治験相談及び承認申請が、今後、飛

躍的に増えることが予想されるため、今年度前半に生物系審査各部の
体制を強化

① 指導・審査水準の向上
・新型インフルエンザワクチン、日本脳炎ワクチン等、社会的必要性が
高いワクチンの審査の迅速化を図るため、企業に対する指導を強化

・再生医療の安全性評価基準に関して、厚生労働省の評価基準に関す
る通知見直しをはじめとする各種作業に協力

・遺伝子治療用医薬品の確認申請の円滑化を図るため、平成20年4月
より、遺伝子治療用医薬品も資料整備相談の対象として拡大

ロバイオ後続品の開発を行う際に配慮すべき要因等を示した「バイオ後
続品の品質・安全性・有効性確保のための指針案」の作成に協力

② ファーマコゲノミクス(ゲノム薬理学)への対応

・ICHではE15ガイドライン「ゲノム薬理学に関する用語の定義」の次のトピ
ックとして、バイオマーカーの的確性を判断するために提出される資料
のフォーマット等を各極間で整合化するための検討(E16ガイドライン)が
開始され、PMDAと しても、現在、具体的なE16ガイドライン作成に向け
ての検討を実施

・平成20年9月に厚生労働省から出された通知「ゲノム薬理学を利用した
治験について」の作成に関与し、厚生労働省とも連携しながら対応

・ゲノム薬理学プロジェクトチーム(PharmacOgenombs Dhcussbn Group
<PDG>)に おいて、定期的に検討会を開催するとともに、7月には、米
国FDAと欧州EMEAとの共同開催の検討会議にオブザーバー参加



資 料 5-③

第二期中期目標・中期計画(案)の概要
医薬品医療機器総合機構の

近藤 達也

東京都千代田区霞が関3-3-2新 霞ヶ関ビル

冶験相談i「申“印相談:

有効性1彙全性の1豊11,|

承認申請資料の信頼性調査

厚生労働省医薬食品局総務課

独立行政法人医薬品医療機器総合機構

平成21年 2月 27日

PMDAに ついて

1.法人の名称  (独 )医薬品医療機器総合機構

2.理事長

3.所在地

4.業務概要

GLPI GCPCMPへ の適合性調査 ‐・ |

安全性情報の一元的収集 (データベース)

安全性情報の科学的評価分析、調査検討

情報の提供 ・消費者くすり相談

医療費、障害年金、遺族一時金等を支給

特定C型 肝炎惑染被害者に給付金を支給

スモン、HIVの 被害者に健康管理手当等を
支給



PMDAに ついて

5.設 立経緯
平成6年  平 成7年

三正三価 II]|

昭和54年 10月 設立

医薬品副作用被書救済基金

医薬品日1作用被害救済業務

=       Ⅲ 》レ

医
薬
品
医
療
機
器
総
合
機
構

独
立
行
政
法
人

・後発医薬品等の同一性調査
・医薬品のGLP調 査

・治験相談制度
口医薬品のGCP調 査
・医薬品の信頼性調査

'医療機器の同一性調査

承認審査・安全対策に携わる人員数の推移
平成6年:89名― 平成7年:99名― 平成8年:1

(注)厚 労省及び関係機関の医薬品・医療機器の

審査・安全対策部門の担当官数合計(事務

管理部門を含む)

1年:241名→ 平成21年 (582名)

平成19年～

審査官等を
約240名増

2         成 1

PMDAに ついて

PDAOm

1紺脚躙高冊靴喜編概厭誦 程謀留綿
に積極的に貢献します:

|』属m螺髪:計墨謂輝留躍E嗣事fT?讐「旱〒レ
‐.

¶より有効で、より安全な医薬品・医療機器をより早く医療現場に届けることに
より、患者にとっての希望の架け橋となるよう努めます。

¶最新の専門知識と叡智をもつた人材を育みながら、その力を結集して、有効
性、安全性について科学的視点で的確な判断を行います。

¶国際調和を推進し、積極的に世界に向かって期待される役割を果たします。

¶過去の多くの教Hllを生かし、社会に信頼される事業運営を行います。

平 )

増(121名 →241名 )
・チーム審査方式の導入



全体関係

第1 中期目標の期間

平成21年 4月 ～ 平成26年 3月 (5年間)

第2法 人全体の業務運営の改善に関する事項及び国民に対して提供するサ
ービスその他の業務の質の向上に関する事項

○効率的かつ機動的な業務運営
・内部統制の向上を図り、講じた措置について公表すること。
・業務ロシステム最適化計画の取組を推進し、個別の審査系システムの統合

.:農:な各業務あ捨義共肴を推進するシステムを構築すること。
・医薬品医療機器総合機構の事業及び役割についての周知を図ること。

全体関係

○業務運営の効率化に伴う経費節減等       :

|‐:愈ゐ餡置彗編翼
着実に実施することとし、人件費改革の取組は平成23年度まで継続する
こと。   ■    :      :       | ―

口契約は原則、一般競争入札等によるものとし、「随意契約見直し計画」に
基づく取組を着実に実施するなど、随意契約の適正化を推進すること:| =
・中期目標期間中に、本部事務所移転の適否を含めた検討を行い、必要な
:措置を行うこと。

O国 民に対するサービスの向上「

口PM DAの事業及び役割についての周知を図ること6     ′    i



全体関係

第2法 人全体の業務運営の改善に関する事項及び国民に対して提供するサ
ービスその他の業務の質の向上に関する事項

(1)効率的かつ機動的な業務運営

全体関係

「独立行政法人整理合理化計画」(平成19年 12月 24日閣議決定)及び「

組織口業務全般の見直し」(平成19年 12月 20日厚生労働省)において、示

された業務の効率化及び内部統制ロガバナンスの強化をよリー層推進する

こととしている。

(2)業務運営の効率化に伴う経費節減

①一般管理費の節減

平成20年度と比べて15%程 度の額を節減する。
平成21年度以降に発生する一般管理費については、発生した次年度から
年3%程 度の額を節減する。

②事業費の節減

平成20年度と比べて5%程 度の額を節減する。
平成21年度以降に発生する事業費については、発生した次年度から
年1%程 度の額を節減する。



全体関係

(参考)
平成19事業年度 効率化対象経費の肖1減状況について

< 参 考 >

く 参 考 >

米計徴は原則として、それぞれ単位未属四捨五入のため合計‐ 致口=ヽjE合がある.
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全体関係

0-般 管理費

0事 業費

③人件費改革の継続

期初の人件費から、平成18年度以降の5年間(～平成22年度)において、
5%以 上の削減を行うとともに、人件費改革を平成23年度まで継続。

※ 「期初の人件費Jとは、709人 (人件費改革を平成23年度まで継続したとき:723人)X17年 度1人当たりの人件費

PMDAの 常勤役職員数

1 6年
4月1日

17年
4月1日

18年
4月1日

1 9年
4月 1日

20年
4月 1日

2 1年
1月1日

中期計画期末
(20年度末)

PMDA全 体
(役員を含む)

256人 291人 319人 341人 426人 430人 484人

うち審査部門 154人 178人 197人 206人 277人 279人

うち安全部門 29人 43人 49人 57人 65人 66人

※ 今後、21年4月 迄の採用予定者総数は、19年度公募による採用予定者を含め、101人 である。

注1)審査部門とは、審査センター長、上席審議役、審査センター次長、審議役、審査業務部、審査マネジメント部、新薬審査第一～四部、生物系審査第一～ニ

部、―般薬等審査部、医療機器審査部、信頼性保証部及びスペシャリストをいう。(20年4月1日に審査管理部を審査業務部と審査マネジメント部の二部制と
するとともにスペシャリストを新設した。)

注2)安全部門とは、安全管理監、安全部及び品質管理部をいう。



全体関係

④本部事務所移転の検討

事務所について、申請者の利便性、厚生労働省との緊密な連携の必要性

及び人員増によるスペースの確保の必要性を踏まえ、より効果的かつ効率
的な事業運営の観点から、他の場所への移転を含めた検討を行い、必要な

措置を実施。

現在の本部事務所

千代田区霞が関

新霞ヶ関ビル

全体関係

各要件に見合つた場所

(3)国民に対するサービスの向上

「PMDA広 報戦略」を着実に実施する。

第二期中期目標期間 (平成 21年 度～平成25年 度)に おけるPMDA全 体の広報について、国民のニーズを動案し、国際的な視点も日り込んだ上で体系的に進める田

、当骸期間における広報活動産餞の基本方針として 「PMDA広 報戦略」を策定 し、当骸戦略に沿 つた積極的な情報発悟を推連することにより、国民に,コするサー

″
『広聾壼■めつl′―ムリ…ク1

次に掲げる3つ の音え方をベースとした一定のフレームワークの下、ステークホルダーに応 した広報、II員全員広報パーソン薔の 「広報戦略」を具体1ヒし、

実施 してしヽく。

OPMDAの 「理●J。 「ミッション」

う"a
てヽも、その鳳点に立ら返り、PMDAの 「●3J 「 ミッションJを ,薇 なステークホルダーから構戌される口民のみならずpMDAの 自員にも伝えることができるよ
。「ミッションJの 言及ゆ其■とこもは その嗅続を加速させていく。

目内に向けた情m見 Jの みならず、PMDAの グローパル化 (海外との■臓強化)

OmOm。 目的と●機 赤 えた― E
、 広 報の慮囁 ・目的と基本●■を糖まえた情"発 電について PMDAの 社-4EOバ プリックな役割を彙たせるよう●lE歯かつ遭tlに織■していく.

く.



健康被書救済業務の充実

第3部 門毎の業務運営の改善に関する事項及び国民に対して提供するサー

ビスその他の業務の質の向上に関する事項

1健 康被害救済綸付業務

健康被書救済業務の充実

(2)救済制度周知のための広報活動の積極的実施

副作用給付、感染給付手続等に関しての年間相談件数、ホームページアク
セス件数について、対平成15年度比で20%程 度の増加を図ること。

【相談件数・ホームページアクセス件数】

平成15年度 平成16年度 平成17年度 平成18年度 平成19年度 平成15年度比

相餞件数 5,338 3,911 4,307 6,427 フ.257 + 3 6 %

アクセス徽 35,726 41,047 37,655 51,810 63.843 + 7 0 9 6



健康被書救済業務の充実

(4)データベースを活用した業務の効率化の促進

副作用救済給付業務におけるベータベースを構築・運用し、蓄積されたデ
ータを様々な角度から分析し、統計的な解析を行い、それらの結果を活用す

ることにより、迅速かつ効率的な救済給付を実現。

※ 第1期中期計画においては、データベースをより使いやすいものに改修
した。

健康被書救済業務の充実

(5)請求事案処理の迅速化の推進
①支給・不支給決定に関する事務処理期間の達成目標

標準的事務処理期間を8ヶ月とした上で、総件数の60%以 上を確保。

支給・不支給決定をした全決定件数のうち、60%以 上を6ヶ月以内に処理Q



健康被書救済業務の充実

年  度 平成15年度 平成16年 度 平成17年 度 平成18年 度 平成19年 度

請求件数 7●3件 769件 760件 788件 908件

決定件数 566件 633件 1,035件 845件 855件

支給決定
不支給決定
取下げ件数

件

件

件

５

０

２

０

０

４ 513件
119件

1件

836件
195件

4件

676件
169件

0件

718件
135件

2件

処理中件数 ※ 820件 956件 681件 624件 677件

違威率 ※※ 17.6% 14. 5% 12.796 65.396 74.296

処理期間(中央値) 10.6月 1 2 . 4月 11.2月 6.6月 6.4月

※「処理中件数」とは、各年度末時点の数値。
※※「逮成率」とは、当腋年度中に決定されたもののうち、8ヶ月以内に処理できたものの割合。

※「処理中件致」とは、各年度末時点の数値。
※※「遺成率」とは、当該年度中に決定されたもののうち、8ヶ月以内に処理できたものの割合。

【感染救済の実績】

年  度 平成16年 度 平成17年 度 平成18年 度 平成19年 度

請求件数 5件 5件 6件 9件

決定偶数 2件 6件 7件 5件

支給決定
不支綸決定
取下げ件数

件
件
件

２

０

０

件
件
件

３

３

０

件
件
件

７

０

０

件
件
件

３

２

０

処理中件数 ※ 3件 2件 1 件 5件

違威率 ※※ 100.0% 50.0% 100.0% 100.096

処理期間(中央値) 3.0月 5.6月 3.8月 3.8月

健康被書救済業務の充実

②保健福祉事業に関する所要の措置

健康被害実態調査等における被害者からの要望を踏まえ、新たに精神面
等に関する相談事業を実施。
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審査等業務の充実

2審 査等業務及び安全対策業務

○先端的な医薬品・医療機器に対するアクセスの迅速化
・ドラッグ・ラグ、デバイス・ラグの解消に向け、審査の迅速化に関する工程表
に基づき、各種施策を実施するとともに、進行状況等を検証し、必要な追加

方策を講ずること。   |
口先端技術を利用した新医薬品及び新医療機器開発に対応した相談・審査

のあり方につき必要な措置を講ずること。
二欧米やアジア諸国との連携を図り積極的に国際活動を推進し、国際的地位
の確立を図ること。
日各種調査は適切かつ効率的な調査を実施できる体制を構築すること。

9誦翼覗亀鴻亀蟄聾置霧薬写ξ     lジ|の規tll墓菖:^外
の研究機関・研究者とのさらなる連携の強化を図ること。

1蓮墓講虐露窪鍵寝隻      墓 墨二::
整備すること。1 1  1

審査等業務の充実

10安 全対策業の強化・充実
二副作用等情報の整理及び評価分析体制を大幅に充実強化しt体系的、|

恒常的に副作用情報の網羅的な評価を実施すること。
・IT技術の活用により、新規の安全性情報の発見・解析を行う手法の研究・

活用する等効率的・効果的な安全情報の評価体制を構築し、随時改善を
~図

ること。   |     ■
・医療機関での安全対策の向上に資する綿密な安全対策情報提供体制

I の 強1ヒを図ること。
・安全対策業務の成果を国民に分かりやすくする観点から成果をより的確

に把握できる指標を設定すること。
・救済業務及び審査関連業務との連携を図り、適切な安全性の評価を実施

:すること:
・講じた安全対策措置について、企業及び医療機関における実施状況及び

1 実 効性が確認できる体制を構築すること。



審査等業務の充実

(1)先端的な医薬品・医療機器に対するアクセスの迅速化

①新医薬品の審査迅速化に向けた工程表

審査等業務の充実

新医薬品の承認までの期間を2.5年 (開発期間と審査期間をそれぞれ1.5年 、1.o
年)短縮することを目指す(平成19年度から5年間)

審査迅速化のための工程表に基づき、平成23年度までに承認までの

期間を2.5年短縮することを目指して各種施策を実施する。

● 治臓相■体‖の菫売強化
―人員の菫売 0研修
・新医薬品の審査・相談人員を3年間で
236名増

―治臓相目の買 ・量の向上
・開発期間等の改善を促す助言
口企業の申請準備期間の短縮 等

● 承■口査のあり方や薔準の明■化
口国際共同治験や新技術に関する指針
の作成 等

開発から申請までの期間

● 詈壺体日の菫売強化
―人員の菫充 ・研修

(同左)

―薔査栞薔の充翼 ・改■
・申請前の事前評価システム導入によ
る申請後の業務の効率化 等

―■■運場の轟化

から承認までの期
1

口FDA等 海外規制当局との連携強化



審査等業務の充実

新医薬品の審査迅速化に向けた工程表

現中期計国におけるマイルストーン 次期中期計画におけるマイルストーン

平成19年産

人員拡大

研修の充実

海外書壼当局
との■機■1ヒ

春壼期間遭渉
管理の強化

最先日技術尊
への対応
・目朦夫同治腱
の対応強化
・審査薔準の明
薔化

・
喜壺の各ス"'こ 場 遺り目80臓 uび 中■■と0日■の共有

平成21年 度    平 成22年度    平 成23年 産
最姜′ウォーマンス ´
目欄`平虚 3年度,

の

幅鰤び詢臓

中
事
及
相
大

審査等業務の充実

②ドラッグロラグ解消に向けた目標設定

総審査期間における数値目標を設定し、ドラッグ・ラグの解消に向けて、
より実効的な目標設定とするとともに、日標とする審査期間についても大
幅な自1減を目指す.

236名 増員 承■までの期
間を2.5年m

①申請前ド
ラッグラグの
1.5年短縮

∝ 査トータ
ルタイムク
ロックの1年

鰈
・行政側TC

目標(中央
■)
―通常審

査9ヶ月
―優先審

査6ヶ月
・中“者倒
TC目欄
一通常審

査3ヶ月
―優先審

査3ヶ月

新研修制度の実施・拡充
研修の更なる充実・改善

12∞件
0成 分当たり平
均相餞口“

16年4月以降の申請分について
・16年度から19年度までの各年度を通じて、審査事務処理期間12か月を70%
B中 期目標期間終了時の20年度には、審査事務処理期間12か月を80%

(優先審査は、中期目標期間終了時の20年度には、審査事務処理期間6か月を50%)



審査等業務の充実

新医薬品の承認状況

*)中 期計回の目標の対象外である16年3月以前の申請分も含んだ数値。
林)17年 度、18年度、19年度のうち16年4月以降の申請分を対象としたものの再掲。
注:[]内 の%は 、「全体」及び「通常品目」については12ヶ月以内に、「優先審査品目」については申請から6ヶ月に審査を終

了した件数の割合。

審査等業務の充実
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16年度

年 度 年度 1 年度

臨野雌 臨霜購 1洒
新
医
薬
品

全
体

承認件数

審査事務処理期間
く中央値)

総審査期間(中央値)

40件

8.6月

[6596]*

13.5月

00件

120月
E50%]*

224月

４
８．０月］
‐６．２月

77“=

13.7月
[3996]*

21.7月

49件

105月
E5996]

10.2月

3 1件

11.0月

[54%]*

20.1月

73件

10.5月
【60%]

10.2月

優
先
審
査

品
目

承認件致

審査事務処理期間
(中央値)

総審査期間(中央値)

22タト

23月
【8696コ■

4.5月

18件

89月

E2896]*

204月

9件

28月

[5696]

4.9月

24Fキ

7.3月

[42%]*

15.6月

20件

6.4月
E5096]

13.7月

20件

49月

[6596]*

12.3月

20件

4.9月

[65%]

12.3月

通
常
品
目

承認件数

審査事務処理期間
(中央値)

総審査期間(中央饉〉

27件

12.3月
E4 1 9 6 ]中

234月

4211

142月

[4196]キ

224月

15件

103月

【7396]

18.1月

53件

15.5月

[23%]*

274月

29子ト

12.0月

[ 4 1 9 6 ]

203月

0 1件

145月

[41%]*

22.0月

53中=

12.9月

E47%]

207月

○新医薬品(優先品目)の審査期間

○新医薬品(通常品目)の審査期間

平成21年 度

平成22年 度

平成23年 度

平成24年 度

平成25年 度

平成21年 度

平成22年 度

平成23年 度

平成24年 度

平成25年 度

※ 達成目標については、それぞれ50%(中 央値)

50/75     .



審査等業務の充実

③国際調和及び国際共同治験の推進

審査等業務の充実

「PMDA国 際戦略」に基づき、積極的な国際活動を推進し、国際的地位の

確立を図る。

PMDA国 際戦略 (橿喜)

′
目日旧■ 1

【欧米アジア諸国、諸
国際機関との連携強化
・FDAJEMEA3EC:′ t・r

,テ ラ■L00、

情嘔0-0優 遭

・他の欧米アジア■■。■

■■●日との出力■係の

■饉
・CLPrCCPrcHPrQMsの

口壺輌HO交 n00

′
目■戦略2

【国際田和活動に対す
取り組みの強化】

:CH、GHT、 HBD、 PDG
等へ0■ ●的●●●員m
O― び主体的な0日 と
貴麟

WHO、 OECD● における

:rm和
着働への●■と

目際戦■3
【人的交流の促進】

・海外颯“当局とのネット
ワーク■●Om:
日朦学会、ロロ会■への

の究費

・中韓及びそ000■ ■.
■■●日との書壼・安全

鶴 群
●0鳩 域 の

日■田■4
【目瞭感覚、
能力を備えた人材の
青威・強化 】

・対外妻静●E-0
出●●書含む■員の研修
プログラムの燎定。■鮨

・色職員白けの薬―
― 。強化によ“
力の向上

ア
ロ患鴨略5

【国際広報、情報発信
の充実。強化】

■日早会における■演、
プース出■00m

海外■係プレスヘの情颯
■僣

曾    曾     宙    曾     會

国際業務担当組織の拡充・強化

④一般用医薬品及び後発医薬品等の審査短縮に向けた目標設定

一般用医薬品及び後発医薬品の審査に関しても、行政側期間の数値
日組 弗309中l_^塞 杏 の襦 凛 イL葬 日糟十 ^

※ 第1期中期計画においては、一般用医薬品及び後発医薬品等の審査
に関する数値目標は、特段設けられていない。

後発医療用医薬品

※ 達成目標については、平成23年 度までにそれぞれ50%(中 央値)



審査等業務の充実

⑤医療機器の審査迅速化アクションプログラム

審査等業務の充実

新医療機器の承認までの期間を19か月(開発期間と審査期間をそれぞれ12か月ヽ
7か月)短縮することを目指す(平成21年 度から5年間)

医療機器の審査迅速化アクションプログラムに基づき、新医療機器につ

いては平成25年度までに承認までの期間を19ヶ月短縮すること等を目指

して各種施策を実施する。

の

● 治臓相■体日の菫売強化
―人員の菫売 ・研修
・医療機器の審査口相談人員を5年間
で69名 増

―治臓相目の質 ・■の向上
・開発期間等の改善を促す助言
口相談区分の見直し 等

● 轟査薔準●の覇■化
・加速安定性試験適用の明確化
・臨床試験の必要な範囲の明確化 等

間を
12か

● 轟査体日の量売強化
―人員の描売 ・研修

(同左)

―■壺凛薔の充真 0改■
・新口改良・後発の3トラック審査制の導入
・短期審査方式の導入
口事前評価制度の導入 等

―轟査の重点化
口原則、全てのクラスI医 療機器を
第二者認証制度へ移行

7か



審査等業務の充実

医療機器の審査迅速化に向けた工程表

平成21年度    平 成22年度     平 成23年虔    平 成24年虚    平 虚 5年度

輌 銘 幻 卜銘 ““ 朝 [略
““

可 卜
略 ““

司

最終パフォーマ
ンスロ標

1鶉 )〕

人員拡大

研修の充実

3トラック審
査‖の導入

申請内容の
事前諄E
及び相談の
大幅拡充

審査基準
の明確化
など

〔研修の更なる充実、内外の大学、研究所との交流の推進:審査手順の標準化〕

改・後区分の明確化
改・後の中口資料の合理化

審壼プロセスの明確化

性免口専喜壼方式の導入

赫

―品目の範囲の明確化、類似変更の手続きの明確化の検討、実施

クラスI昌 日の
第二奢日Eヘ
の移行

審査等業務の充実

⑥デバイス・ラグ解消に向けた目標設定

104名 (14名

新医療機器
12か月短縮

銀籠
新医療機器
通常

14か月

優先
10か月

改良目療機器
臨床あり

10か月

臨床なし
6か月

後発医療機器
4か月

原則、平成23年 度末までに移行

16年4月以降の申請分について
・16年度は、審査事務処理期間12か月を70%、 17年度、18年度は、審査事務処

理期間12か月を80%
口19年度及び20年度には、審査事務処理期間12か月を90%

(優先審査は、中期目標期間終了時の20年度には、審査事務処理期間9か月を70%)

総審査期間における数値目標を設定し、デバイス・ラグの解消に向けて、

より実効的な目標設定とするとともに、日標とする審査期間についても大
幅な削費弗目指す^



審査等業務の充実

新医療機器の承認状況

16年度

1

財
年度 串度

1認鰐

甲慶

1話癬
鍋

日

蘭

＝

ヨ

色

本

承認件敗

審査事務処理期間
(中央値)

総審査期間(中央位)

8件

12.7月

[5096]*

3 5 . 8月

1 1件

フ. 7月

[8 2 9 6 ]ホ

22.4月

5件

1.8月

[10096]

1 0 . 3月

23件

60月

[8396]中

1 9 . 7月

15件

3.4月

[10096]

3月15

26件

8.6月

[7396]*

1 7 . 1月 151月

畔　
頌
鋼

２
　
ａ
腱

倒

費

■

奎

ヨ

ヨ

承認件敗

審査事務処理期間
(中央値)

総審査期間(中央値)

2件

9.3月

[5096]+

24.0月

0件 0件 1件

5,7月

[10096]'

15.6月

1件

5.7月

[100馴b]

14.2月

4件

8.6月

[75ワb]+

15.7月

4件

8.6月

[7596]

15,7月

通
常
品
目

承認件数

審査事務処理期間
(中央値)

総審査期間(中央値)

6件

15.0月

[3396]■

4 3 . 3月

1 1件

フ.7月

[82%]*

22.4月

6件

1.3月

[100馴6]

1 0 . 3月

22件

6.3月

[8296]*

19.3月

1 4件

3.2月

[100%]

157月

22件

87月

[7396]*

1 8 . 9月

1 9件

7.7月

[8496]

1 5 1月

注:[]内の%は 、「全体」及び「通常品目」こついては申請から12ヶ月以内に、「優先審査品目」こついては申請から9ヶ月
以内に審査を終了した件数の割合。
★:中期計画の目標の対象外である平成16年3月以前申請分も含んだ数値。
★★:平成17年度、平成18年度、平成19年度のうち、平成16年4月以降の申請分を対象としたものの再掲。

審査等業務の充実

○新医療機器(優先品日)の審査期間

○新医療機器(通常品目)の審査期間

57/76

平成21年 度

平成22年 度

平成24年 度

平成21年 度

平成22年 度

平成23年 度

平成24年 度

平成25年 度

※ 達成目標については、それぞれ50%(中 央値)

50/75



審査等業務の充実

○改良医療機器(臨床あり品目)の審査期間

平成21年 度

平成22年 度

平成23年 度

平成24年 度

平成25年 度

○改良医療機器(臨床なし品日)の審査期間

※ 達成目標については、それぞれ50%(中 央値)

平成21年 度

平成22年 度

平成24年 度

審査等業務の充実

O後 発医療機器の審査期間

※ 達成目標については、それぞれ50%(中 央値)

平成21年 度

平成22年 度

平成24年 度



審査等業務の充実

⑦信頼性適合性調査等に係る具体的な目標設定

○新医薬品の信頼性適合性調査
企業訪間型書面調査について、平成25年 度までに調査件数の50%

以上を同方式により実施

OGMP/QMS調 査
・厚生労働大臣許可施設:概ね2年に一度
・都道府県知事許可施設(機構調査品目の製造施設に限る。):概ね5年に一度
・日外の施設(機構調査品目の製造施設に限る。また、MRA等 の対象品目の製
造施設を除く。):過去の調査歴等を踏まえ、適切に実施

※ 第1期中期計画においては、信頼性適合性調査及びGMP調 査等に
関しては、数値目標査はじめ具体的童目標は特段設1ナられていない。

審査等業務の充実

(2)審査等業務及び安全対策業務の信頼性の向上
○連携大学院の実施

連携大学院として大学院生(医学部)の受け入れを通した交流を推進す
ることにより、臨床現場等における臨床研究・臨床試験に関する基盤整備
及びレギュラトリーサイエンスの普及に積極的に協力

82/75

OPMDAに おいて医学・

薬学口規制当局と…体化
して学ぶこと

「
栄 子

｀

Ex。臨床薬理

ア■マコゲノミク
厚生労働省
Ex口法令・規制



審査等業務の充実

(3)安全対策業務の強化・充実
①安全性情報の収集・評価体制の強化・充実

○副作用情報の評価の高度化、専門化に的確に対応できるよう薬効分類、

診療領域を踏まえた分野ごとのチーム制を導入し、段階的にチーム数を

拡充する。
O副 作用を早期に発見し、その拡大防止策を講じるため、データマイニング

手法を積極的に活用する。
O診 療情報データベースのアクセス基盤を整備し、副作用の発現頻度調査

や薬剤疫学的な解析を実施できる体制を構築する。

O承 認時に求める市販後調査、安全対策等を合理的、効果的なものとし、
適時適切な評価を行い、必要な見直しを図る仕組みを構築する。

O医 療機関からの副作用等報告に係るフォローアップ調査を機構自ら行う
体制を段階的に整備する。

安全対策業務の充実

(3)安全対策業務の強化・充実
安全性情報の収集・評価体制の強化・充実に向けた工程表

(1)開発研究の"口 を踵まえたリスク管理
計口の策定と目壼■場における安全な
使用の実行が実現せ る仕組み・体制
の構彙

リスクマネジメントの本格導入

データマイニング実装・稼働・全症例のカバー率向上

(3)リスク澤日の相産向上と安全対策の  I B壼 情祖DBを 用

寝辞 名學   1爛 響



安全対策業務の充実

副作用等情報に係るチーム制の導入

医薬品の副作用等情報の評価の高度化、専門化に的確に対応できるよう、平成23年
度には、審査部門に対応した薬効分類、診療領域を踏まえた分野ごとにチーム編成

薬効群等毎の評価体制 案
○医薬品の場合(各薬効群ごと:1チーム7名)

♂♂♂   gれ ら4 ′^♂
|口 企 業報急 国 内)■ 企業報急 海 外)日 医療機 関報告

注1)平成15年 10月 27日 の電子報告の実施によるシステム変更前は、追加報告の一部及び取り下げ報告が報告
件数に含まれている。

注2)平成15年度までは、企業報告(外国報告分)は集計されていない。

注3)平成19年度通年の電送率は、91.1%。

1現在は、各分野により構 |

1登蜃
価鋼を

|
X2チ ーム

(+ Xl 医 療機器チーム)

X12 チ ーーム

(+ Xl 医 療機器チーム)

安全対策業務の充実

100,000

90,000

80,000

7 0ρ 00

60,000

50=000

40i000

30,000

20,000

10,000

0

リスク最小化調整担当

副作用報告数の推移



安全対策業務の充実

②安全性情報の伝達0提供体制の強化・充実

○医療機関に提供された情報の医療機関内での伝達・活用の状況を確認

するための調査を段階的に実施する。
○講じた安全対策措置の効果について、必要に応じてPM DA自 ら調査・確

認・検証できる体制を構築する。
O医 薬品医療機器情報配信サービスについて、医療機関の医薬品安全管
理者等の登録数を平成23年度までに6万件、平成25年度までに15万件の

登録を目指す。

O患 者への情報発信を強化するため、患者向け医薬品ガイドを一層の周知

を図り、利便性を向上させるとともに、患者に対する服薬指導に利用できる

情報の提供の充実を図る。

安全対策業務の充実

②安全性情報の伝達・提供体制の強化・充実に向けた工程表

(2)安全●保措置が■作用発生の最小化
に寄与したかどうかについての菫■
検Eの 仕組みの構餞

(3)安全性情颯が日から口薇関係者、特に
日菫島安全曽■責任■に即時的に伝菫

提供される仕組みの■●

関連団体への協力要請(継続)

(4)●者向E藁 贔ガイドや量菫]作 用ま●
対応マ亀 アルの医壼関係者や菫者。日民
へのさらなる書発

息者向医薬品ガイド・重菫副作用疾患対応マニユアルの啓発、推進努力

その他
安全対策業務の′1フォーマンスや効果の違
咸状況につい、′ォロー7″ 年2回程度のフォローアップ



財政内容及びその他業務運営に関する重要事項

第4財 務内容の改善に関する事項

第二期中期計画予算0収支計画・資金計画(案)の概要

中期目標:経費の節減を見込んだ中期計画の予算を作成し、当該予算による運営を行うこと。

0予 算

幣L鵠 繕諄軍層年度変更後)
【支出】総額 1,212.9億円
(第1期 802.7億円)

・業務に係る人件費・物件費は業務経費とし
て計上。

・事務所移転経費を織り込み、12か月分の敷
金支出を計上(審査等勘定について支出超
過)

予算収入総額(平成21年度～25年度)

i ogtut,n,r.
i o +U*+n.r*
l_tr r@fu_

559.7億 円

0収 支計回 法人全体で14.1億円の黒宇(第1
・副作用救済勘定で、責任準備金の繰入増|

ざ盤鵬覇露温器雷靖91調‖

1螂 [鷲藁撼附 ― ■‐■■

円   l l



審査等勘定
(審査セグメント)

合計512.1億 円

審査等勘定
(安全セグメント)
合計160.4億 円

副作用救済勘定
合計231.0億 円

手数料収入

国庫からの支出金

受託業務収入

雑収入

口拠出全収入

■口庫からの支出金

田雑収入

拠出金収入    121.4(75.7%)

国庫からの支出金  38.5(24.0%)

雑収入       0.4(0.296)
(単位)億円

□拠出全収入

■口暉からの支出全

国■用収入
■雑収入

提出金収入

国庫からの支出金

運用収入

雑収入

204.1(88.196)

8.4(3.696)

18.4(7.9%)

0.1(0,096)

(単位)億円

財政内春及びその他業務運営に関する重要事項

回手菫料収入

■目庫からの支出金

■受託業務収入

■雑収入

494.5(96.696)

13.3(2.796)

2.4(0.596)

1.4(0.3%b)

(単位)億円

第5そ の他業務運営に関する事項



参考(中期目標・中期計画(案)において使用される用語について)

・プロジェクトマネジメント:承認審査について進捗目標を設定し、各チーム毎の審査の進捗状況を
把握し、評価等して進行管理を行うこと。

I鋤 顧娠詐桑翻‰峰幽睡」嚇勁5.
)の。

・′`イカ ラル協議:二国間で行う協議

哺 BDttmm面 翻 m町 疏 日渕 こお
算負電優撫 開墓£

規制 こ薫 、実践を通し
て整合化を図ることを目的とした、日米の官・等

・GMP:医 薬品及び医薬部外品の製造管理及び品質管理の基準

・OMS:医 療機器及び体外診断用医薬品の製造管理及び品質管理の基準

・GLP:医 薬品の安全性に関する非臨床試験の実施の基準

口GCP:医 薬品の臨床試験の実施の基準

口GPSP:医 薬品の製造販売後の調査及び試験の実施の基準

・E2B:ICHの 有効性に関するトビックの一つで、「個別症例安全性報告を伝送するためのデータ項
目及びメッセージ仕様について」

参考(中期目標・中期計画(案)において使用される用隔について)

・カルタヘナ法、第1種使用、第2租使用:
カルタヘナ法では、遺伝子組換え生物の使用を、一般ほ場での栽培や食品原料としての流通

等の「環境中への拡散を防止しないで行う使用 (第一種使用)」と、実験室内での研究等の「環境  ‐
中への拡散を防止する意図をもって行う使用(第二種使用)Jとに区分し、その使用を規制してい
る。

・簡易相談:
予定している成分口分量、効能・効果、用法・用量から判断できる承認申請の申請区分及び添付

資料、有効成分又は添加物の使用前例などを対象として、後発医療用医薬品を承認申請しようと
する者からPMDAが 応じる相談。

・医療機器のクラス:次頁参照



参考(中期目標・中期計画(案)において使用される用鷹について)

医療機器の
↑

類と規制
 鰈 事法改正により平成17年4月施行)

(注1)J甜
躍 理 a魂 網 協 賛1型 署 群 翻 冊

合化会合にHT)」 におも`て平成1時 12月に合意された日療機署のリスクに応じた4つのう ス分

(注2)ク ラスI品 目のうち、厚生労働大臣が薔率を定めたものについて大臣の承口を不要とし、あらかじめ厚生労働大臣の登録を受けた民間の第二者鳳証機ロ

(現在12機関)が薔準への遭合性を目肛する制度。クラスI品 日の0096をカバー.



参考資料

委員から求めのあった報告書等

1 有 効で安全な医薬品を迅速に提供するための検討会報告書‐

2 科 学技術の振興及び成果の社会への還元に向けた制度改正にう

いて

3 臨 床研究に関する倫理指針の改正についての報告

有効で安全な医薬品を迅速に提供するための検討会

報告書  :

平成19年 7月27日



有効で安全な医薬品を迅速に提供するための検討会

報告書

國
第1 は じめに……・・"・・・・"・・̈ ・・̈ "¨ ・:."...・"・・・・・・―・●●●●●●
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有効で安全な医薬品を迅速に提供するための検討会 報告書

1

第1は じめに

21世紀は「生命科学の世紀」とも言われており、この分野の発展による、画

期的な新薬の開発等を通じて、国民のより健康な生活へつながることが期待

されている。

欧米諸国においても、そのような新しい科学技術を、安全で有効な医薬品

の迅速な提供につなげることが重要な課題と位置づけられており、医薬品の

承認審査やその安全対策のあり方等に関し様々な提言がなされ、具体化さ

れつつある。           イ

また、我が国においては、欧米諸国で使用されている医薬品が速やかに使

用できないといった声があるなど、欧米諸国と比べ、医薬品の上市までの期

間が長いことが指摘されている。その一方で、医薬品の安全性に関する社会

的な関心は非常に高く、より効き目の強い新薬の登場などに応じた安全確保

のための方策の拡充が求められている。

このような状況を踏まえ、厚生労働省においては、より有効な医薬品を、安

全性を確保しつつ、より迅速に国民に提供するため、承認審査の方針や基

準の明確化、市販後安全対策への取組み等の制度面の課題、治験相談や

承認審査体制等の体制面の課題等の諸課題全般について検討することと

し、厚生労働大臣の下に「有効で安全な医薬品を迅速に提供するための検

討会」を設置した。

本検討会においては、計9回にわたり、精力的に検討を重ね、今般、その

結果をとりまとめたので、以下のとおり報告する。



第2承 認審査等の現状

1.医薬品の研究開発から承認までの流れ

医薬品の研究開発に当たっては、①基礎研究におし`て発見された医薬

品候補物質の物理化学的性質等の検討、②動物試験等の非臨床試験に

よる毒性、薬理作用、体内動態等の検討、③ヒトを対像とした臨床試験(治

験)による、健康人での体内動態と忍容性(第二相試験)、至適用法。用量

の設定(第Π相試験)、有効性、安全性の検証(第Ⅲ相試験)と段階をおっ

た検討が行われる。それぞれの試験については、基本的な実施方法や注

意事項に関するガイドライン等が定められている。

このガイドライン等については、日米EU医 薬品規制調和国際会議(以下

「IcH」とぃぅ。)の活動によって、現段階では、そのほぼすべてが日米欧で

整合されたものとなっており、この基準を満たしている限り、試験の実施場

所に関わらず、日米欧の承認審査に用いることができる。

しかしながら、臨床での効果や安全性については、ICHで合意したガイド

ラインにおいても、民族的要因が影響を与えること及びその評価の必要性

が指摘されており、実際に日米欧で承認された医薬品をみても、その約3割

で用法・用量が異なるとともに、医薬品によっては日本人と欧米人との間で

副作用発現の違いがみられるとの報告がある。したがって、現段階におい

ては、承認審査に際して海外の治験結果を利用する場合にも、国内におい

て一定の治験を実施し、その有効性、安全性を検証することを基本としてい

る。.

製薬企業|ま、非臨床試験や臨床試験の試験結果をまとめて、必要な解

析警を加え、国に承認を申請する。国は試験結果の信頼性を実際の試験

結果の記録との照合ゃ実地調査によって確認するとともに、その時点にお

ける医学的・薬学的知見に基づき、当該医薬品の治療上の効能・効果と副

作用とを比較考量して承認の苛否を判断している。

2.承認審査の体制等

我が国では、承認は厚生労働大臣が行うこととされているが、厚生労働

大臣は、医薬品の承認のための審査及び調査を独立行政法人医薬品医

療機器総合機構(以下「総合機構」という。)に行わせることができることとさ

れている。製薬企業は、承認審査に当たり総合機構に承認申請資料を提

出し、その審査を受ける。総合機構は、当初の承認審査資料の審査過程で

疑間が生じれば、それを製薬企業に問い合わゼ、その結果を踏まえそ必要
な審査を行う。厚生労働大臣は、総合機構による審査の結果を考慮して、

薬事・食品衛生審議会の意見を聴いた上で、承認の可否を判断することと

している3

欧米諸国の承認審査の仕組みについては、我が国と同様、いずれの国・

地域においても、保健衛生上必要な基本的業務の一つと位置づけられて

おり、審査担当部局が外部の有臓者の意見を聴いて、国・地域として医薬
品の承認の可否について判断する仕組みとなつている。

審査の方法としては、米国の食品医薬品庁(FDA)では製薬企業から申

請資料の根拠となる基礎データを提出させ、審査過程で生じた疑間は独自

に解析し評価する方法が用いられている。欧州では、我が国と同様、審査

過程で生じた疑間は申請者たる製薬企業に問い合わせる方法が採用され

ている。

さらに、米国のFDAは 審査業務だけでなく、研究業務も担当しており、ま

た、欧州では、EU全域で販売しようとする場合、欧州医薬品庁(EMEA)に

承認申請を行うFととなっているが、EMEAの業務は基本的に事務局的な
業務であり、実際の個別品目の審査は各加盟国の医薬品岸ホ分担して実

施し、それをEMEAに 報告し、各国代表等からなる委員会で最終決定する

という体制が採用されている。なお、欧米諸国では我が国より審査人員が

かなり多いとの指摘があるが、このように審査の方法や体制が異なるた

め、一概に比較することは困難である。
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3.ドラッグ・ラグ(欧米で承認されている医薬品が我が国では未承認であつ

て、国民に提供されない状態)の顕在化

医薬品の開発から承認までに要する期間は、日本製薬工業協会の調べ

によると、9年から17年とされているこ2004年 の世界売上上位100製品

のうち同一成分の重複等を除いた88製品について、その製品が世界で初

めて上市された時点からそれぞれの国そ上市された時点までの日数の平

均をみると、我が国では約1,4oo日 要しており、米国の約500日 に比較し

て約2.5年 の差が生じている。すなわち、現段階で、米国に比べ約2.5年

のドラッグ・ラグが生じている。この2.5年 の遅れは、承認申請までの期間

め1.5年 と、承認申請から承認されるまでの審査期間の1年のラグに分け

られ、さらに、具体的には、治験の着手が遅い、治験の実施に時間がかか

る、審査に時間がかかるという3つに分析されると考えられる。

その原因については、①審査の基準やその実施体制が欧米に比べ整備

されていないという問題、②治験の基準やその環境が整っていないという

問題、③医療保険における薬価制度の問題、④製薬企業の開発戦略の間

題に大別されるものと考えられるも

4・欧米等の動向

欧米諸国においては、現在、最新の科学技術を新たな医薬品開発へ円

滑につなげることが重要な課題の一つとされている。その一方で、医薬品

の安全確保についても重要な課題と位置づけられており、例えば、米国で

はFDAに よるクリティカルバス報告書や米国科学アカデミーによる Future

of Drug Safety報告書、欧州ではEMEAに よる報告書等が公表され、より

有効で安全な医薬品の開発に関する取組みが行われている。

第3有 効で安全な医薬品を迅速に提供するための具体的方策

1.医薬品ごとに最適な治験。承認審査を実施するための方策

我が国I干おいては ドヽラッグ・ラグを解消するとともに、町米諸国と同様、

新しい科学技術を医薬品開発につなげ、有効で安全な医薬品を迅速に提

供することが喫緊の課題である。

我が国で、国内外で開発された新薬を世界で最も早く、少なくとも欧米に

遅れずに国内に提供するためには、(1)製薬企業による治験の早期開始、

(2)治験実施期間の短縮、(3)承認審査の迅速な実施力く必要であり、本検討

会では、治験・承認審査の規制やその実施方法の観点から改善するため

の方策について検討を行つた。

なお、医療保険における薬価制度については、ドラッグ・ラグの解消や新

薬の迅速な国民への提供にとって重要な課題であるが、現在、中央社会保

険医療協議会において、革新的新薬などのイノベーションの評価等の観点

も含め、そのあり方につき議論されているところであるので、その結果に期

待したい。

(1)製薬企業による治験の早期開始のための方策

医薬品の承認審査に当たっては、治験の結果に基づき民族的要因

の影響を検討する必要がある。しかしながら、国内で治験を開始するか

どうかは、一義的に製薬企業の開発戦略に委ねられている。国内企業

が開発している新薬についても、その約4割 は日本ではなく、海外で先

に治験が行われており、このことが結果として、多くの新薬が海外で先

に承認され、販売が開始されることにつながっているのではないかと考

えられる。

今後は、国内で見いだされた新薬のシーズ(種)について、我が国で

早々に治験が実施され、その成果がより早く医薬品として国民に還元さ

れるとともに、その知識と経験が次の医薬品開発の礎となるといった、

「イノベーション」が次々と生み出されていくような環境を整備する必要
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がある。

また、海外で開発された新薬については、国内の医療ニーズを的確

に把握し、必要な治験を欧米に澤れることなく早期に開始し、欧米と同

時期の承認申請、承認につなげていくことが望まれる。

製薬企業の開発戦略は、承認審査、治験、薬価等、医薬品の開発を

取り巻く状況に応じて変わりうるものであり、また、新しく開発された医薬

品をより予く国民に提供することは製薬企業としての社会的責任である

とも考えられる。ドラッグ・ラグの解消を大きな目標として、行政が主体的

に必要な施策を展開することは当然であるが、製薬企業にもそのような

施策に対応して行動することが強く望まれる:

行政としては、申請前に必要な準備を適切かつ効率的に行うことがで

きるための承認審査の基準の明確化や承認審奪に係る相談体制の充

実強イし、我が国での治験実施に要する時間やコストの改善など治験環
境の整備及び革新的新薬に対する薬価上の適切な評価が求められる:

ここでは、承認審査基準等の明確化に関し、マイクロドージングなど

の探索的臨床試験やバイオマー
カ
ー、再生医療及び小児用医薬品の

開発について検討した結論を述べることとし、治験の問題、相談体制の

問題については後述する。

① 探索的臨床試験やバイオマーカー等の新たな技術への対応

我が国ではマイクロドージングなどの探索的臨床試験や新たな

′`イオマーカー等に関連した新薬開発の評価手法がなかなか実用

化しておらず、新薬候補物質の評価に旧態依然の手法や概念の

使用を余儀なくされてぃて、最新の科学技術を医薬品開発に有効

活雪され下いないのではないかとの指摘がある。
バイオマーカー等の新たな評価手法は、一般に臨床研究を通じ

て開発されるものであり、「革新的創薬のための官民対話」におい

て本年4月 にとりまとめられた「革新的医薬品・医療機器創出のた

めの5か 年戦略」においても言及されているとおり、今後、臨床研

究の活性化が不可欠であり、この戦略に基づく施策の着典な実施

が求められる。

また、製薬企業は、これら新たな技術を医薬品開発に積極的に

活用すべきであり、行政としても、製薬企業による新たな技術の活

用を促進するため、その時点における承認審査に当たつての基本
的考え方をガイダンス等としてとりまとめ公表するとともに、適時見

直していくことが重要である。また、承認申請において迅速かつ適
切に評価できるよう、審査員の資質の向上を図るとともに、治験相

談等を通じて製薬企業の相談に適切に対応することができるよう

な体制整備が必要である。その一環として、マイレロ|―ジングなど

の探索的臨床試験については、その実施方法や留意点など、医薬

品開発における基本的な考ぇ方をガイダンスとしてとりまとめるベ

く、現在、厚隼労働科学研究による検討力くなされているところであ

り、早期にそめ結果が公表されることが求められる。

② 再生医療

再生医療については、自家細胞・組織利用製品(自分の細胞や

組織を培養警加平して用いるもの)と他家細胞・組織利用製品(他

者の細胞や組織を培養等加工して用いるもの)に大別される。

再生医療については、医療機関内で医師が医療行為として患者

等の細胞:組織の培養等加工を行う場合には、薬事法の規制の対

象外とされているが、医療機関外の事業体が医療機関より細胞・

組織の提供を受け、当該事業体が細胞・組織の培養等加工を行い、

それ奮岬胞・
縄機の提供を受|ナた医療機関等に提供する場合には、

医
書

機関|1提供される製品みび当該事業体については薬事法の

規制対線とされ、当該細胞・組織利用製品の医薬品又は医療機器

としての承認と当該事業体の製造販売業の許可が必要となるc

このような現行の規制に対し、自家細胞・組織利用製品につしゞ

ては、そのリスクの程度が他家細胞・組織利用製品に比べて低い

ことなどから、「療機関外の事業体が取り扱う場合であっても、薬
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事法の規制は不要ではないかといつた指摘がある。

このような指摘に対し、自家細胞・組織利用製品については、ド

ナー由来の感染リスクは考えられないが、培養等に用いる培地や

添加剤等の処理工程に付随する感染リスク、製品そのものの有効

性・安全性に関する.リスク、品質が,定 した製品を製造できないリ

スクは他奉綱胞・組織利用製品と同様に有する。また、自家細胞・

組織を利用するとはいえ、様々な製造プロセスを経てできあがつた

最終製品は、本質的に自家細胞・組織とは異なるものである。

さらに、この分野の製品開発は日進月歩であり、その評価に当た

つては、個々の品目ごとに最新の知見を踏まえた安全性。有効性

の確認が必要であり、欧米においても自家細胞・組織利用製品に

ついては薬事規制による個別承認制を採用していることなどから、

医療機関外の事業体が取り扱う自家細胞・組織利用製品について

は、保健衛生上、一定の規制が必要であり、現行どおり薬事法に

基づく承認を要することとすることが適当であると考えられる。

また、自家細胞・組織利用製品の製造を行う事業体については、

自家細胞・組織利用製品を使用する医師と患者の関係が1対1そ

あつたとしても、当該事業体としてけネ特定多数の医師の依頼を受

けて自家細胞・組織利用製品を加土することとなること、事業体に

依頼する医師が事業体の行為に責任を負うことは困難であること

から、保健衛生上、一定の規制が必要であり、現行どおり薬事法

に基づき製造販売業の許可を要することとすることが適当であると

考えられる。
一方、細胞・組織利用製品の特徴を踏まえた適切な薬事規制と

するため、現在、厚生労働省におぃて以下のような取f・Eみがされ

ており、まずはこれらの作業が着実に実行されることが求められ

る.

O厚 生労働科学研究において自家細胞・組織利用製品の安全

性評価基準の見直し等を実施

○添付資料の重複排除等の治験実施手続きの合理化

○自家細胞・組織利用製品等に係る製造・品質管理に関する規

制の整備

○医薬品医療機器総合機構におけるきめ細かい相談業務の実

施             1

今後、上記の取組みを進めつつ、再生医療の進展を踏まえ、必

要に応じ、細胞。組織利用製品の適切な規制のあり方について検

討すべきである。

③ 小児用医薬品の開発

小児用医薬品については、必要な医薬品がなかなか開発され

ない、既存の医薬品についても小児への用法用量が明確でない、

使用上の注意に「小児への安全性は確立していない」等の記載が

多くみられる状況にある。

このため、既に講じられている再審査期間の延長等の施策に加

え、行政は製薬企業による小児用医薬品の開発促進に資するイン

センティブや保健衛生上の必要な方策について検討すべきであ

り、医療関係者・製薬企業は必要な協力を行うべきである。

(2)治験実施期間を短縮するための方策

国内の治験については、「質が悪い」、「時間がかかる」、「費用が高い」

と指摘された5年前、10年 前から比べると、質は改善されたと評価できる

ものの、時間と費用についてはその改善が強く求められている。そのた

め、厚生労働省では、文都科学省とともに、本年3月 、中核病院や拠点医

療機関の整備等からなる「新たな治験活性化5カ年計画」をとりまとめたと

ころであり、その着実な実施が求められる。さらに、臨床研究は医薬品開

発に当たり欠くことのできないものであって、治験の基盤ともなるものであ

ることから、その推進を強く期待したい。

また、国外で開発された新薬を、欧米に遅れず、国内に提供するために

は、同一の試験計画に基づき、各国で同時並行的に治験を実施する国際
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共同治験力ぐ有効な手段の一つであると考えられる。従来、当骸医薬品の

体内動態あるいは患者の反応性が国内外で差がないかどうかを調べた

上で、日外で実施された治験の結果を我が国の承認審査で利用するとい

う「プリッジング」という手法が用いられてきた。しかし、この手法では海外
でまず治験を行つた後に、国内で改めて体内動態や反応性に関する治験
を行うことが一般的であり、そのため承認審査についても治験を先行した

国で先に行われ、我が国における承認申請が遅れるという問題を内包し

ている。一方、国際共同治験は国内外で同時に治験を行うものであり、理

論的には国内外で同時に治験が終了し、同時に承認申請を行うことが可

能となることから、今後、ドラッグ・ラグ解消のためにその推進を図る必要

があると考えられる。

これらの状況を踏まえ、本検討会においては、治験実施期間を短縮す

るために有効と考えられる方策として、国際共尚治験、GCP、信頼性調
査、治験薬GMPな どについて検討し、以下の結論を得た。

① 国際共同治験

国際共同治験推進のためには、海外と同等以上の治験の進捗

及び質を確保できる医療機関の拡充のほか、承認審査の観点か

ら必要な国際共同治験実施に当たっての基本的考え方を明らかに

することが必要である。

また、日米欧の規制当局が連携して国際共同治験の治験相談に

当たることが有用との意見があるァ方、規制当局間の調整にかえ

?て時間を要するのではないか等の懸念もあり、行政は欧米の規

制当局と試行的な治欧相談の実施などを通じて必要な検討を行う
べ

言
である。また欧米との試行的●治験相談を通じて、将来的に

は、欧米と共同の審査の可能性についても検討していくことが望ま

れる。

さらに、我が国と欧米との間に比べ、中国や韓国といつた東アジ

アとの間では、T般 に民族差がJ さヽいと考えられる,このため、欧

米と我が国とで体内薬物動態等が異なる医薬品について、東アジ

アとの間では差があるかどうかについて比較研究を進め、我が国

を含む東アジアの国々における治験結果の相=利用の可能性に

ついて研究すべきである。本件については、本年4月の日中韓保

健大臣会合においてもその実施につき合意されており、今後、製

薬業界の協力を得て、三ヵ国により同研究が推進されることが望ま
れる。

② GCP

我が国のGCPと ICH― GCPと で異なる規定については、被験者

保護に支障を及ぼさないよう暉慮しっつ、我が国の実情に応じた

見直しを図るとともに、GCPの運用や信頼性調査のために求めら

れる文書については、これを必要最小限なものとすることが必要で

ある。これらにつぃては、現在、「治験の在り方検討会Jにおいて検

討がなされているところであり、早期にその結果が公表されること

が求められる。

③ 信頼性調査

現在、承認申請後に行われている治験の信頼性調査について、

これを承認申請前に行うことや過去の実績等を踏まえ調査を実施

するなど信頼性を確保しつつ効率的な運用を図ることにつき検討

すべきである。

④ 治験薬GMP

治験薬の品質確保に関する治験薬GMPに ついて、治験の特性

を考慮した品質確保が可能となるよう、見直しを図ることが必要で

あり、現在、厚生労働科学研究による検討がなされているところ、
早期にその結果が公表されることが求められる。

⑤ その他

治験関導の情報公開について、現状では、治験を実施している

医療機簡名l三画子る情報が基開されていないぶ、治農彙施医療

機関名を言ゅ1冶撃関連情報の提供は現行制度上1苛能であり、

より■層の充実が図れるよう、関係者が協力して対応する必要が



ある。

(3)審査期間を短縮するための方策

承認審査に必要とされる非臨床試験や臨床試験の種類及びその実

施方法については,ICHにより合意されたガイドラインにおいて国際的

に調和が図られており、ガイドラインに従つて実施された試験であれば、

実施された地域の如何に関わらず、我が国においても承認申請資料と

して活用すること力ぐできる。ICHにおけるこのような取組みのほか、欧米

|に おいては、新しぃ科学技術を活用した先端的な医薬品の開発分野を

含め、推奨される試験の実施のあり方について、個別疾患領域や医薬

品の種類ごとに、その時点における科学的知見や専門家の意見を整理

し、逐次公表している。これに対し、我が国ではそのような取組みが少な

く、特に先端的な医薬品の開発分野については審査側の考え方が不明

であるとの指摘がある。

先端的な医薬品の開発分野を含め、審査側としての考え方を公表す

ることは、製薬企業による開発の効率化に資するとともに、審査の効率

化・透明性確保にも資すると考えられることがら、今後、我が国において

も、事後的に審査結果を公表するだけでなく、疾患や医薬品の種類ごと

に、その時点における最新の科学的知見に基づく考え方について、適

時ご適切に公表していくことが求められる。

また、承認審査のために製薬企業から提出されるデニタは膨大であ

り、申請資料は6万 ～10万ページに及ぶ。これらのデータを調査、分

析、評価するためには、総合機構の審査員の量と質を確保しつつ、柔

軟かつ効率的な審査体制の構築が求められ、平成18年 12月の総合

科学技術会議報告書においては、総合機構の人員拡大(審査人員をお

おむね3年間で倍増)、治験着手から新薬承認までの期間短縮、人材育

成及びこれらの工程表の明示など、承認審査の迅速化・効率化の必要

性が言及されている。

本検討会では、これらの指摘を受けた厚生労働省や総合機構の対応

について報告を受けつつ、治験相談体制:承認審査体制の充実方策等

について検討し、以下の結論を得た。

① 総合機構における取組み

治験相談及び承認審査体制の充実強化に関する今後の取組

みとして、総合機構は必要な事項を実施すべく、杏年3月末には

中期目標及び中期計画を変更するとともに、治験相談及び承認

審査関係の手数料を改定している。これらはいずれも審査の迅

速化に重要な取組みと考えられ、着実な実施が求められる。

総合機構における優秀な人材の確保

総合機構における治験相談業務及び承認審査業務 (以下「承

認審査等業務」という。)については、その時点における医学的・

薬学的知見に基づいた判断が求められることから、研修等で人

材を育てていくとともに、関係諸分野から専門性の高い人材を登

用すること力く必要である。

こうした人材の確保については、大学、病院、研究所等との人

事交流を促進するとともに、製薬企業で研究。開発等に従事して

②

>新薬開発から承認までの期間を今後5年間で25年を短縮(欧米並み)

>新薬審査及び治験相談に係る人員を2009年 度までの3年間で236名増員

>すべての治験相談にタイムリーに対応できる相談体制を構築

>正式な申請前に毒性、薬理等の資料を実質的に審査する「事前評価制度」

導入等による効率化

>専門性の高い審査員育成のための新たな研修制度導入

>新薬審査における進行管理の強化

>新薬開発・審査段階から市販後安全対策の企口・立案体制の強化

>海外審査当局との連携強化

※ これら取り組みの年度別の目標設定(工程表)は別紙参照
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いた者(以下「企業出身者」という。)を活用することも検討すべき

である。

今後、承認審査に必要な優秀な医師等が総合機構で治験相談

や承認審査等の業務に従事できるよう、総合機構、医療現場、学

会、大学等は、その勤務経験が適切に評価されるようなキャリア

パスの仕組みや柔軟な採用形態について積極的に検討し、必要

な体制を構築すべきである。

また、現行では企業出身者を当該出身企業の品目のみなら

ず、すべての品目の承認審査等業務に一定期間従事できないこ

ととしているが、既に審査員には守秘義務及びその違反に対す

る刑事罰を課すことができる規定があり、また、総合機構発足以

降も、承認審査業務等は公正に実施されてきており、一層の透明

性を確保したうえで、就業規則の見直し※を検討すべきである。

※ 就業規則の見直しに当たっては、研究・開発業務に従事していた企業出

身者が総合機構の承認審査業務に従事することだけでなく、安全対策彙

務に従事してぃた企業出身者が総合機構の安全対策業務に従事すること

等についても同様の見直しが必要である。

具体的には、企業出身者が当該出身企業 の品目に関する承認

審査等業務に5年 間従事させないこととする規則は引き続き維持

することが必要と考えられるが、総合機構採用後2年間は企業出

身者をすべての承認審査等業務に従事させないとする規則につ

いては、企業出身者の採用後5年間の承認審査等業務の従事

状況について一層の透明化を図ることにより、廃止を含め見直す
べ
言
であり、総合機構において必要な対応を図ることが求められ

る:

③ その他

今後、有効で安全な医薬品を迅速に提供するためには、総合

機構を含めた行政、製薬企業、医療現場のそれぞれにおいて、

必要な人材を十分に確保する必要がある。特に承認審査の観点

からは臨床薬理学、生物統計学、薬剤疫学等に関する人材育成

が急務であり、これらの分野に関し、大学の医学部。薬学部等に

おける教育の充実・強化力ぐ望まれる。

2.医薬品の適正使用等について

医薬品は基本的にヒトの身体に何らかの影響を及ぼして疾患の治療や

診断を行うものであるため、それが期待どおりに治療効果などとして現れる
一方で、予期しない副作用が起きることも避けられない。

ヒトにおける有効性を検証するためには、薬効成分を含有しないプラセボ

や既承認の標■的な医薬品とlL較する方法(比較試験)が採用される。こ

の試験は、集団としてみた場合に、当該医薬品は有効と言えるかどうかを

統計学的に検証しようとするものであつて、症例数は、当該医薬品の種類

1子よつて大きく異なるが、1群100例 から300例 程度であることが多い。通

例、このような試験が複数実施されるとともに、長期投与試験等の特別な

治験が実施されることから、承認申請される治験成績全体としては、500

例から1,000例 であることが多い。これらの治験の実施に、3,7年 を要し

ていると報告されている。

他方、ヒトにおける安全性を検討しようとした場合、発現頻度の低い副作
用について、例えば発現率0.01%の副作用を95%の検出力で1例検出
するためには、統計学的には最低30,900例の症例を必要とする。治験
でこのような症例数を確保することは実質上困難でありt仮に実施すれば
膨大な時間(例えば、1,00o例で3年かかる前提で単純計算すると、最低
でも90年然上要する)を要することとなり、新薬を国民へ提供することが実
質的に困難となる。

このため、治験等を通じて医薬品の承認までに得られる安全性に関する

情報には限界があるという認職の下、製薬企業は承認後に必要と考えられ

る方策を個別に検討するとともに、行政は承認審査部門と市販後安全部門
が連携し、治験相談、承認審査を通じて製薬企業による必要な方策の企
画・立案に対して適切な指導を行い、承認後に必要な調査その他の市販後

15ノ21



安全対策を迅速に講じていくことが必要である。

また、医薬品の添付文書は、医薬品を適正に使用するために必要な情

報が記載されているものであることから、添付文書等の情報が効果的、効

率的に伝達され、医療現場で活用されるための方策について充実。強化す

る必要がある。

さらに、平成8年1月の最高裁判決によると、「医薬品の添付文書(能書)

の記載事項は、当該医薬品の危険性(副作用等)につき最も高度な情報を

有している製造業者又は輸入販売業者が、投与を受ける患者の安全を確

保するために、これを使用する医師等に対して必要な情報を提供する目的

で記載するものであるから、医師が医薬品を使用するに当たつて右文書に

配載された使用上の注意事項に従わず、それによつて医療事故が発生し

た場合には、これに従わなかつたことにつき特段の合理的理由がない限り、

当該医師の過失が推定されるものというべきである。(最高裁平成8年1月

23日第二小法廷判決・民集50巻 1号1頁)Jとされている。

上記のような観点から、本検討会において、承認後の医薬品の適正使

用を中心に市販後安全対策について検討し、以下の結論を得た。

(1)市販後安全対策

我が国の市販後安全対策としては、市販後6ヶ月間の集中的な情報提

供と副作用情報の収集を目的とした市販直後調査や、承認から原則8年

後に有効性・安全性を見直す再審査制度など:欧米では未だ実施されて

いない我が国独自の制度を運用しており、欧米に比べて、決して遜色な

いものと考えられる。

しかしな力ぐら、近年上市された新薬をみると、鋭い効き目を有する一方

で重篤な副作用のリスクを併せ持つものや、生活習慣病治療薬のように

長期間使用されるというような特徴も有するものもみられる。このことか

ら、市販後安全対策も、それぞれの医薬品の特徴に応じて実施されるベ

きである。

例えば、製薬企業による市販直後調査(新薬の販売開始直後6ヶ月

間、当該製薬企業が医療現場に対して集中的な情報提供を実施し慎重

な使用を促すとともに、重篤な副作用が発生した場合にその情報を可能

な限り迅速に把握し必要な安全対策を講じる仕組み)については、現在、

医薬品の種類にかかわらず―律に市販後6ヶ月間としているところ、個別

医薬品ごとの特性に応じた期間とすることや、市販直後以外にも、緊急安

全性情報を発出した場合などには必要に応じて同様な対応を行うなど、

適切な安全対策を臨機応変に講じる必要がある。

(2)添付文書の改善とその周知徹底等

医療現場における添付文書の重要性については、最高裁判決にみられ

るとおり論を待たないところである。添付文書の役割や何が記載されてい

るかなど、その基本的事項については、医師の卒前教育や臨床研修等

の卒後教育の中で重点的に教育するなどの取組みが必要であり、このよ

うな取組みを通じて医師に対して添付文書の重要性について一層の周知

徹底を図るべきである。歯科医師についても同様の取組みが求められ

る。

また、鋭い効き目を有する一方で重篤な副作用を併せ持つものな

ど、医薬品の添付文書に記載される情報は増大する傾向にあり、大学

における薬学教育の6年制やがん薬物療法を専門とする専門薬剤師

の養成などを通じて、医師と薬剤師が協働して医薬品の適正使用の徹

底を図つていくことが望まれる。
一方で、製薬企業は、添付文書等を通じ、医薬品に関する必要な情報

を医療現場に提供する一義的な責任を負つており、添付文書の記載につ

いては、できるだけわかりやすく配慮したものとすることが必要である。例

えば添付文書上の警告事項については「患者の生命に重大な影響を与

えうる警告事項」を目立たせメリハリをつけるなど、患者に対する影響の

程度に応じて必要な内容を明確かつ端的に知ることができるよう工夫す

べきである。また、「患者向医薬品ガイド」をさらに積極的に作成し、活用

するなど患者への情報提供を進めることが必要である。

また、製薬企業は、添付文書による情報提供のほか、必要に応じ個別
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医薬品ごとに、

① 当該医薬品を使用する医師等を特定した情報提供

②上記①では不十分な場合の添付文書以外の手段を用いた注意
喚起

③ 上記②では不十分な場合の医薬品供給と適切な管理・使用体制

の一体化                    |

といつた適正使用を推進するために必要な段階的方策を検討し実施す
べきである。

(3)その他

製薬企業は必要な市販後調査を適切に実施するとともに、その実施状

況や結果の概要を適時・適切に公表すべきであり、また、医療関係者は
製薬企業による市販後調査に対し積極的に協力すべきである。

また、総合機構による拠点医療機関ネットワークを通じた情報の収集・

分析や、複数の比較試験結果を横断的に解析するいわゆるメタ,アナリシ

ス等の充実・強化を図るとともに、有害事象発生率の医薬品使用の有無

による相違や医療上の意義などを相対的に検証するため、薬剤疫学的

調査等の新たな調査手法の開発・活用について検討する必要がある。

3.国 の承認を経ない未承認薬の使用について    ´

(1)コンパッショネート・ュース制度

医薬品を承認するためには、その有効性、安全性、品質の検証は必

須であり、
書認審査には一定期間を要する。特に症例数が少ない疾病に

対する医薬品の場合、承認審査に必要なデータを収彙するまでに長い期
間を要する。また、治験は厳格な条件の下で実施されることから、その条

件に合致せず、治験に参加できない、又は治験に参加できた場合におい

ても、治験終了後、承認までの間は当該治験薬を治療目的で使用できな

ぃという問題がある。このようなことから、治験の活性化や承認審査の迅

速化を図つたとしても、重篤な疾患で代替治療法がなし、場合などについ

ては、やむを得ず未承認薬を使用せざるを得ない状況がある。

また、海外の医薬品の輸入について、国内の承認を得ずして販売目的

で輸入することは薬事法上禁止されているが、患者又はその主治医が、

治療目的で、そ9=任 の下に韓入することは禁↓されていない。この個

人輸入の中にも、上記と同様、未承認薬を輸入して使用している実態が

ある。

他方、欧米においては、重篤な疾患で代替治療法がない場合などにつ

いて、やむを得ず未承認楽を使用するという、いわゆるコンパッショネニ

ト・ユース制度が存在し、米国では治験の枠組みの中で、欧州では、治験

とは別の制度として、それぞれ設けられているが、そのあり方につき、現

在も様 な々議論が行われていると言われている。

本検討会においては、Fのような国の承認を経ない未承認薬の使用に

関して保健衛生上必要な方策について検討し、以下の結論睦得た。

O品 質、有効性及び安全性が確保された医薬品を国民に提供する

ためには、国内で必要な治験を実施し、その結果等に基づき科学
的に検証して承認することが基本であり、この原則は堅持すべきで

ある。

O一 方で、重篤な疾患で代替治療法がない場合などやむを得ない

場合に限つては、「治験を実施して承認するJとの原則を阻害しな

ぃ範囲で本承認薬を使用せざるを得ないと考えられ、このためめ

_制 度(いゎゆるコンパッショネート・ユース制度)の導入1こ向けて検

討すべきである。

O具 体的には、童篤な疾病を対象とするもので他年代替治療法がな

い医薬品:Fついて、その治験の第■相試験の対象外の患者や、

治験が終了してから承認までの間の患者に対して使用するなどの
限定的な範囲での使用が考えられるが、諸外国の制度やそめ運

用などをも参考にさらなる検討が必要と考えられる。

また、その制度の実施に当たり国、製薬企業、医師のそれぞれ
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が担う役割t治験審査委員会等の活用、薬剤部門の関与等につ

いても詳細な検討が求められる。また、医療保険上の取扱いにつ

いても併せて検討されることが望ましい。

Oな お、本制度により供給される医薬品については、その安全性等

につき検討が十分ではない段階で提供されるものであるという趣

旨にかんがみ、副作用被害救済制度等の対象外とせざるを得ない

ものと考えられる。また、製薬企業の承認申請のために実施される

治験と異なり、本制度を通じて提供される未承認薬は患者の治療

のために提供されるものであることから、その治療に係る費用負担

を製薬企業に求めることは適当でないと考えられる。

(2)個人輸入の制限等

医薬品の個人輸入については、国内でその品質や安全性が確認され

ていない医薬品であっても、海外で受けた治療の継続や、国内未承認の

抗がん剤などを使用した治療法等への配慮から、①他者に販売や授与を

しないことを前提に、②自己の疾病治療等に必要な医薬品について、③

自らの責任で使用するために個人輸入することまでは薬事法において禁

止していない。

しかしながら、医薬品の個人輸入により入手したシルデナフィルを服用

した男性が死亡した事例や経口妊娠中絶薬を服用した女性に健康被害

が発生した事例等がみられるほか、インターネットの急速な普及に伴い、

,インターネット上で医薬品の輸入代行を行う旨の広告が氾濫するなど、本

来は医師等の専門家が関与すべき医薬品でありながら、それ以外の者

がインターネット等を通じ安易に個人輸入し、使用することによる健康被

害の発生が危惧される|

このようなことから、医薬品の安易な個人輸入を行わないよう、注意喚

起を図るとともに、上記のような医師等以外の者にょる個人輸入について

は、保健衛生上の観点から一定の制限を加えるべきである。

第4お わりに

本検討会においては、医薬品開発、治験、承認審査、市販後の全般にわ
|

たり、我が国の現状について検証し、安全で有効な医薬品を国民に迅速に

提供するために現実に直面している諸問題を整理した上でそれらの問題を

解決するための方策を提言した。

医薬品は、いわば人類の叡智の結晶であり、様々な疾病を克服するなど、

我々国民が健やかで幸せな生活を送る上で必要不可欠なものとなつている。

他方、医薬品は、人体に影響を及ぼすものである以上、効果と併せて副作用

などが起こるリスクを併せ持つものである。

このような医薬品の特性を踏まえつつ、有効で安全な医薬品を迅速に国

民へ提供できるようにすることは、我が国の保健衛生上喫緊の課題であり、

本検討会においてもできる限り具体的な提案を行うこととしたものである。今

後、本報告書の提言について速やかに検討,実施すべきである。

また、本検討会の提言の内容は、新たな科学技術への対応や、製薬企業

の医薬品開発の取組みに関するものなど幅広いものであり、これらの提言を

実現するためには、行政のみならず、関係学会や関係業界も含め、すべての

関係者が、有効で安全な医薬品を迅速に国民に提供するために求められる

それぞれの役割を担い、国民の保健衛生の向上のために協力して取り組ん

でいくことが重要である。

最後に、本検討会の提言は、現時点での状況を踏まえたものであり、今後

の医薬品に関する科学技術の進展、国際的な医薬品同時開発等の製薬企

業の動向tそれらを踏まえた国際的な医薬品の承認審査に関する協調等の

動きに注意し、さらに必要な取組みが適時適確になされることを期待する。

(7)
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|
に取り組まなければならない。」の規定があり、審査官の大幅増員には同彙による人件費面の||

的がある。                  .

人材源として審査のプロセスを効率的に進めるためには臨床や医薬品開発の現場

経験者の採用が有効であり、その拡大が求められるが、キヤリア中途の働き盛りの

医師 ・薬剤師等の目には審査官は魅力的な職集に写つていないとの指摘がある。

そのため、豊査官の待遇を見直し、例えば医師 ・薬剤師等の現場経験者を優遇す

また、製薬会社・医療機器会社など民間での経験は承認審査を実施する上で役立
つと考えられるため、民間との人事交流を浩発化させる新たなルール作りも検討す
る必要がある.しかし、民間経験者が機構に就業するには、機構の就薬規則が厳し
いものになつている。このため、特に機構と規制対象の会社あ関係に注意しつつ、
出館の就業規則を緩和すべきである。【平成18年度より検討,平成19年夏結論】
注)機構の就黎規劇6彙 r退職後2年同の期間は、営利企業の地位で、その退職前6年間に在職し

ていた職務と密接な関係にあるものに、理暉長の承認を得た場合を除き、就くことを承騰し、又

は籠かないこと。J、また8条には 『理事長は採用前1■営利企業に在職していた職員について、操

.用機2年間の期間を通じ、営利企業の地位で、その採用前5年間に在職していた業務と密接な関

饉にある機構における職務に当散職員を就けないものとする。Jとなる。

医薬品の承認審査基準が暖昧であり、そのため承認審査に時間がかかつているケ
ースがあるとの指摘がある。審査の透明化を回り、効率化を促進するために、厚生

労働省生産業界の意見も蘭いて承認審査ガイドラインを早急に策定するなど、承認

― 準を明確化すべきである。【平成18年度より検討 ・平成19年夏結論】

医療機器審査は、従来の薬の審査の延長線上に承認審査基準が設定されてきたた
め、実情にそぐわない審査項目を残してきた.海 外と比較しても審査期間が長期化
しており、例えばPET/CTは申請準備から審査の終了まで、2年 10ヶ 月かかつてい

る。厚生労働省Iま、平成 1'年 度より経済産業省と合同で 「次世代医療機器評価指
標検討会Jを 設置、医療機器の開発及び審査の迅速化に向けた評価指標の検討を始
めたところである。医療機器の審査にあたる医薬品医療機器総合機構では工学系の

審査官が不足している等、審査体制の詭弱さが指摘されている.

従来の医療機器の審査基準を現状の医療開発水準に即 したものに改正するよう検
討すべきである。【平成18年度以降逐次実施】その 1つ として、日々改良を重ねる医
療機器については、研究開発のスピ“ ドをいたずらに運延させないように、安全性
と有効性を考慮しつつ、軽微な改良の場合は、申騰を不要とするなど・tH定基準の明
確化するとともに、その申請不要の範囲の拡大を検討すべきである。【平成18年度よ
り検討 `平成19年夏結論】

また、これまで規制当局は海外治験データを国内で活用できるようにし、また既
に海外で承認を受けた医療機器については審査の簡素化を図つてきたところである

平成18年 12月 25日

科学技術の振興及び成果の社会への還元に向けた

制度改革について (総合科学技術会議)二 抜粋―

・

・

されている。特に、'審査の効率性に資する人材強化や特に不足している臨床経験の

ある医師人材及び生物統計人材の増強が求あられる.平 成 17年 度における医薬品

承認審査等の審査部門の人員の目際比較では日本では197人 、米国2,200人 、

. 日 690人 、フランス942人 であつた。これは承巳審査の運延、ひいては新し

量医薬品と医療機器の国民べのアクセスに運れを招いていると考えられる。近年機
構の取り組みにより審査期間は短縮傾向にあるが、総審査期間としては米国並に充

分な短縮には至っていない.ま た治験開始前や承認申請前に行われる治験相談の実

施状況も一時のように予約が3ヶ 月以上先という異常事態は改善されたものの、欧

米並みに希望通りに行われない状況にあり、また相談内容についても現状では企業
に満足されておらず、企業活動上必要とされる適時的確な治験相餞体制とは乖離し
た状況にあるb

このような機構の治験相談や承□審査の運延を解消するためには、審査手続きの

透明性 ・効率性の向上とともに質の高い人員を増やす必要があると考えられる.そ
のために、機構は人員の拡大 (審査人員をおおむね3年 間で倍増)、治験着手から新

薬量圏までの期間短縮や、人材の育成を図るための工程表を示すべきである.そ の

際には、製薬企業からの審査費用の増額により民間活力の活用査含む審査体制の拡
充を回るべきである。【平成19年度より実施】

また、生端科学を応用した新薬や医療機器の治験相談や乏阻主語に対して、遠土
か且2的 確に対応できるように審査官のレベルアップが急務であ昼。【平成18年度よ
り検討 ら平成19年夏結論】

注)米国では1992年 に成立したPrescription Drug llsOr F●e Act eDUFADによりFDA(Food and

Dru=Administratlon)が医療産業界から審査費用が徴収できるようになり、これが審査官を増

やす鷹責となつた。但し、この制度について規“当局の中立性への量間などの批判もある。

注)但 し、独立行政法人の人件■削減の仕組みとして、簡素で効率的な政府を実現するための行政

改革の担造に関する法●(平成18年 6月2日法律第47■ )第53条 にIま『独立行政法人等(独

立行政法人 (政令で定める法人を除く。)及び目立大学法人等をいう。次項において同じ.〉lま、

その役員及び摯員に係る人件費の総饉について。平成18年 度以降の5年間で、平成17年度に

おける饉からその100分 の5に相当する額以上を減少させることを善本として、人件■の削減

1
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を利用した製品のみに課せられた確認申請は時間がかかり、治験計画届と重複する
項目が多いとの指摘もあり、rJ胞・組織を利用した医療機器や医薬品の開発期間の
長期化の主な原因のひとつとされる。また、再生医療などの細胞 ・組織利用医療機
器等については安全評価基準が明確になつておらず、例えば自家製品 (患者の細胞

i]::i:ti[:::11:〔::lilil〔言[:i:ilIII:li
ければならないが、細胞・組織を利用したE療 機器や医薬品の巻=の 迅速化、効率
化するためには、安全評価基準を明確化するとともに、確認申請もしくは治験計目
届に係る調査において重複する部分の簡素化を回るべきである。【平成18年度より検
討 ・平成19年夏結綸】

「臨床研究に関する倫理指針」の改正について

本資料は、平成 20年 7月 23日 (水)に開催された「第 46回 厚生科学審議会

科学技術部会」に提出され、了承されたものである:

平成21年2月27日

医政局研究開発振興課

○

‐3‐



第46回科学技術部会

平成20年7月23日
資料3-1

「臨床研究に関する倫理指針」の改正についての報告 (案)

臨床研究 つ い

我が日における人を対象とした健康に関する科学研究 (臨床研究)の 指針等につい

ては、製薬企業等が依頼して行う 「治験」に関する薬事法の下での 「臨床試験の実施

の基準に関する省令」(GCP)及 び治験以外の臨床研究全般を対象とする 「臨床研

翠垢寵1鸞F菅編業ふ月if旨√曹百√llT彗芳T鷲メ饗彗二電儒I程↑署撃在」縫漢
するための指針がある。

平成 18年 度から開始した第3期科学技術基本計画の戦略重点科学技術として、ま

た、平成 19年 度から開始された 「新たな治験活性化5ヶ年計画」等の下で、臨床研

究は推進すべき課題とされているが、その倫理性 ・科学性の確保のために 「臨床研究

に関する倫理指針」の役割の重要性が増している。この指針は、制定後5年 時 (平成

20年 度)に 見直しを行うこととされており、今般、「臨床研究の倫理指針に関する

専門委員会」において、以下のとおり、改正に関する検討を行つた。

平成 19年 7月   「 臨床研究に関する倫理指針の見直し」に向けての意見募集

8月 17日  第 1回委員会開催

9月 13日  第 2回委員会開催

1月  1日  第 3回委員会開催

2月 13日  第 4回委員会開催

1月 16日  第 5回委員会開催

2月 13日  第 6回委員会開催

4月 23日  第 7回委員会開催

5月 22日  第 8回委員会開催 ・5月 27日  科 学技術部会報告

5月 30日 ～6月 30日  パ ブリックコメント

7月 10日  第 9回委員会開催

平成 20年

本委員会では、次の点を主たる論点として検討を行つた。

○ 臨 床研究の倫理に関する指針の対象範囲の明確化

○ 被 験者の保護の向上

○ 研 究の信頼性 。公平性の確保の向上

○ 公 的研究費による臨床研究との関係、指針の実施に関する監督機能

○ 臨 床研究の環境整備に係る他制度との関連

○ そ の他

これまでの検lfの結果、臨床研究に関する倫理指針については、次のように改正す

ることを意見するものである。

2

平成20年 7月 10日

厚生科学審議会科学技術部会

臨床研究の倫理指針に関する専門委員会



1 臨 床研究に関する倫 の方向性につい

(1)臨 床研究の倫理性の確保は臨床研究機関の責務であることを明確にするととも
に、臨床研究は、研究者及び研究機関の長の責任の下で実施するべきものである
こと並びに研究者及び研究機関の長の責務を明記する。

(2)諸 外国の例にあるように、倫理審査委員会が臨床研究の倫理性の確保にあたり
重要な役割を担うものであり、倫理審査委員会の機能強化並びに倫理審査委員会
に対するチェック体制及び支援体制の強化を主眼とした改正を行う。

(3)医 薬品の臨床試験の実施の基準に関する省令 (以下 「GCP省 令」という。)等
の薬事制度、疫学研究に関する倫理指針 (以下 「疫学研究指針」という。)の改正
等の状況を踏まえ、観察研究と介入を伴う研究における被験者のリスクの差異を
考慮した手続等 (同意取得、補償等)を定め、予防、治療等に係る介入を伴う研
究について手続等 (計画に関するチェック等)を 重点的に整備する。

(4)そ の際に、観察研究及び侵襲性を有しない研究に関して疫学研究指針との整合
性をとった見直し (疫学研究指針の観察研究に係る同意、試料等の保管等)を 行
う。

2臨 床研究に関する倫理指

く 「第 1基 本的な考え方Jに ついて>

(1)臨 床研究のうち、介入を伴う研究と観察研究に関する定義を次のように定める
こととする。

①  「介入を伴う研究」における 「介入」とは、「予防、診断t治 療、看護ケア、
リハビリテーション等について、(ア)通 常の診療を超えた医療行為を研究とし
て実施するもの又は (イ)通常の診療と同等の医療行為であつても、被験者の集
団を原則として2群以上のグループに分け、それぞれに異なる治療方法、診断方
法、予防方法その他の健康に影響を与えると考えられる要因に関する作為又は無
作為の割付けを行つて、これらの作為又は無作為に起因する結果を比較するも
の」をいう。

②  「観察研究」とは、臨床研究のうち、介入を伴わず、試料等 (※注1)を用いる
研究をいうもので、疫学研究を含まないものをいう。なお、疫学研究は、集団と
してのデータを取り扱うものであるものに対して、臨床研究では、被験者ごとに
個別にデータを扱うものとする。
※注 1:試 料等とは、臨床研究に用いようとする血液、組織、細胞、体液、排泄物及

びこれらから抽出したDNA等 の人の体の―部並びに被験者の診療情報 (死者

に係るものを含む。)を いう。ただし、学術的な価値が定まり、研究実績として

十分認められ、研究用に広く―般に利用され、かつ、―般に入手可能な組織、

細胞、体液及び排泄物並びにこれらから抽出したDNA等 は、含まれない。

なお、診療情報とは、診断及び治療を通じて得られた疾病名、投薬名、検査

結果等をいう。(現行指針 :第 1 3 (3)試 料等 よ り)

(2)通 常の診療の範囲内であって、ランダム化、割付け等を行わない医療行為にお

ける記録、結果、診療に用いた検体等を利用する研究は、介入を伴う研究ではな
く、観察研究とする。

(3)(1)、 (2)に加え、本指針において次に掲げる用語め定義あ追加及び変更を行う。

① 既 存試料等

次のいずれかに該当する試料等をいう。
ア)臨 床研究計画書の作成時において既に存在する試料等
イ)臨 床研究計画書の作成時以降に収集した試料等であって収集の時点におい

ては当骸臨床研究に用いることを目的としていなかったもの

② 組 織の代表者等

臨床研究機関を有する法人の代表者、行政機関の長等をいう。

③ 匿 名化

個人情報から個人を識別することができる情報の全部又は一部を取り除き、代
わりにその人と関わりのない符号又は番号を付すことをいう。試料等に付随する

情報のうち、ある情報だけでは特定の人を識男1できない情報であっても、各種の
名簿等の他で入手できる情報と組み合わせることにより、その人を識別できる場
合には、組合せに必要な情報の全部又は一部を取り除いて、その人が識別できな
いようにすることをいう。

④ 連 結可能匿名化

必要な場合に個人を識別できるように、その人と新たに付された符号又は番号
の対応表を残す方法による匿名化をいう。

⑤ 連 結不可能匿名化

個人を識別できないように、その人と新たに付された符号又は番号の対応表を
残さない方法による匿名化をいう。

⑥ 倫 理審査委員会

臨床研究の実施又い継続の適否その他臨床研究に関し必要な事項について、被
験者の人間の尊は、人権の尊重その他の倫理的観点及び科学的観点から調査審議
するために次に掲げぅ者が設置した合臓制の機関(本に掲げる者が含同で設置し
た場合を含む。)を いう。

ア): 臨床研究機関の長



ィ)民 法 (明治二十九年法律第八十九号)第 二
十四冬の規定により撃立された

法人 (民法改正に合わせ記載について検討中)        .

ウ)特 定非営利活動促進法 (平成十年法律第七与)第 二条第二項に規定する特

定非営利法人

工)医 療関係者により構成された学術団体

オ)私 立学校法 (昭和二十四年法律第二百七十号)第 二条に規定する学校法人

(医療機関を有するものに限る。)

力)独 立行政法人通則法 (平成十一年法律第百三号)第 二条第一項に規定する

独立行政法人 (医療機関を有するものに限る。)

キ)日 立大学法人法 (平成十五年第百十二号)第 二条第一項に規定する日立大

学法人 (医療機関を有するものに限る。)

ク)地 方独立行政法人法 (平成十五年法律第百十八号)第 二条第二項に規定す

る地方独立行政法人 (医療機関を有するものに限る。)

く 「第 2 研 究者等の費務J等 について>

(1)研 究者等の責務等               ′

① 研 究者等は、医薬品 。医療機器による介入を伴う研究 (体外診断を目的とし

たものを除く。)を 実施する場合、被験者に生じた健康被害の補償のために、

あらかじめ保険その他の必要な措置を講じ、かつ、被験者に対して、当骸補償

の内容を事前に説明し、文書により同意を得なければならないこととする(※多

考1)。補償には、被験者の健康被害に対する治療費であつて、被験者に負担さ

せることのないものも含まれる。

※参考 1:医 薬品、医療機器による臨床研究については、医師主導治験と同様に、

被 験 者の無過失による健康被害に対する補償を受けられることが求めら

れているため、薬事法に規定するCCP省 令と同様の同意手続とした。

② 研究責任者は、医薬品、医療機器による介入を伴う研究 (体外診断を目的と

したものを除く。)、その他手術等の侵襲性を有する介入を伴う研究について

は、研究開始前に、大学病院医療情報ネットワーク (UMIN)、 財団法人日

本医薬情報センター (JAPIC)及 び日本医師会治験促進センターの設置

する一般に登録内容が公開されている臨床研究登録データベースに登録しな

ければならないこととする。ただし、知的財産等について臨床研究の実施に

著しく支障を生じる場合であつて、倫理審査委員会が承認し、臨床研究機関

の長が許可した登録内容については、この限りではない (※参考2)。

※参考2:高 度医療3T価制度の下で行う医療技術については、本指針に則つた研究計

画を作成し、また、あらかじめ厚生労働大臣に申請することとされている。

(細則)             ′

植数の出床研究機関が共同で実施する臨床研究の場合においては、一の日床研究機関の研

究責任者が、他の臨床研究機関の研究責任者を代表して登録することができる。その場合、

共同で研究を実施するすべての日床研究機関に関する情報が登録内容に記載されていなけ

ればならない。

また、日床研究機関の長等が研究責任者に代わつて登録することもありうるが、登録の責

務は研究責任者にある。                   |

③ 研 究責任者は、臨床研究に関わる重篤な有害事象、不具合等の発生を知った

ときには、直ちに臨床研究機関の長に通知しなければならないこととする。

④ 研 究責任者は、年一回、臨床研究の進捗状況、有害事象、不具合等の発生状

況を臨床研究機関の長に報告しなければならないこととする。

⑤ 研 究者等は、臨床研究の実施前に、臨床研究の倫理に関する講習その他教育

を受けなければならないこととする。

例えば、自施設又は他施設が提供する講習を受講すること、e―!earning等

の通信教育を受けることなどが考えられる。

(2)臨床研究機関の長の責務等

① い かなる臨床研究も、臨床研究機関の長の責任の下で実施されることを確保

し、被験者の健康被害等に関する補償その他の措置が適切に講じられることを

確保しなければならないこととする。

② 研 究者等から臨床研究実施の許可を求められたときは、倫理審査委員会の意

見を聴かなければならない。ただし、次のいずれかに該当する研究計画につい

ては、この限りでない。

(1)倫理審査委員会に属する者その他の者のうちから倫理審査委員会があら

かじめ指名する者 (2)において 「あらかじめ指名する者」という。)が 、

当該研究計画が次に掲げるすべての要件を満たしており、倫理審査委員会
への付議を必要としないと判断した場合

ア 他 の機関において既に連結可能匿名化された情報を収集するもの、無記

名調査を行うものその他の個人情報を取り扱わないものであること。
イ 人 体から採取された試料を用いないものであること。

ウ 観 察研究であって、人体への負荷を伴わないものであること。
工 被 験者の意思に回答が委ねられている調査であって、その質問内容によ

り被験者の心理的苦痛をもたらすことが想定されないものであること。
(2)あらかじめ指名する者が、研究者等が所属する医療機関内の患者の診療録

等の診療情報を用いて、専ら集計、単純な統計処理等を行う研究であり、倫
理審査委員会への付議を必要としないと判断した場合

3)次に掲げる事項についての規定を含む契約に基づき、データの集積又は統
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計処理のみを受託する場合

ア デ ータの安全管理措置

イ 守 秘義務

③ 自らの臨床研究機関において実施予定の臨床研究について、他の機関が設置
した倫理審査委員会に審査を行わせようとする場合には、あらかじめ、文書に
より、当該倫理審査委員会の設置者に依頼 しなければならないこととする。

④ 必 要に応じ、当該臨床研究機関の臨床研究の倫理指針への適合性について、
自ら点検及び評価を実施しなければならないこととする。

具体的には、チェックシー ト等を各臨床研究機関において備えることとする。
⑤ 臨 床研究に係る業務、重篤な有害事象、不具合等に対して研究者等が実施す

べき事項に関する簡潔な手順書を作成し、協床研究が当該手順書に従つて適正
かつ円滑に行われるよう必要な措置を講じなければならないこととする。

⑥ 研 究責任者から重篤な有害事象、不具合等が通知された場合には、すみやか
に必要な対応を行わなければならない。さらに、当該有害事象等について、倫
理審査委早会等の意見を聴き、当該臨床研究機関内における必要な措置を講ル
なければならない。また、共同臨床研究機関に対して当該有害事象等について

周知しなければならないこととする。

<細 則>

倫理審査委員会の他に、研究責任者は、臨床研究の継続の適否、有害事象等の評価又は計画

の変更について審議させるために、効果安全性評価委員会を設置することができる。ただし、

当該臨床研究を実施する者、倫理審査委員会の委員、臨床研究機関の長は効果安全性評価委員

会の委員になることはできない。

⑦ 侵 襲性を有する介入を伴う研究における予期しない重篤な有害事象及び不
具合等については、上記(2)⑤の対応の状況 ・結果を公表するとともに、厚生
労働大臣又はその委託を受けた者 (以下、厚生労働大臣等という。)に 逐次報
告しなければならないこととする。

③ 当 該臨床研究機関において現在実施中又は過去に実施された臨床研究にお
いて、倫理指針に関する重大な不適合を知ったときには、すみやかに倫理審査
委員会に諮った上で、対応の状況・結果を厚生労働大臣等に報告し、公表しな
ければならないこととする。

③ 倫 理指針への適合性に関して厚生労働省等が行う実地又は書面による調査
に協力しなければならないこととする。

⑨ 研 究者等が、臨床研究の実施前に、臨床研究の倫理に関する講習その他教育
を受けることを確保するために必要な措置を講じることとする。

く 『第3 倫 理審査委員会』について>

(1)倫 理審査委員会については、臨床研究を実施する機関の長が設置したもの、

他の臨床研究機関の長と共同で設置したものの他、民法法人、学術団体、他の臨

床研究機関が設置したもの、学校法人、独立行政法人、国立大学法人、地方独立

行政法人、特定非営利法人が設置したものも利用できることとする。

(2)臨 床研究機関の長は、必要に応じ、当骸臨床研究機関が実施する臨床研究に

係る審査を行う倫理審査委員会に出席することはできるが、当該委員会の委員に

なること並びに当該委員会の審議及び採決に参加することはできないこととす

る。

(3)倫理審査委員会の設置者は、以下に掲げることを行うこととする。

① 倫 理審査委員会の手順書、委員名簿並びに会議の記録及びその概要を作成し、
当骸手順書に従つて倫理審査委員会の業務を行わせること。

② 倫 理審査委員会の委員名簿、開催状況、委員の出席状況、会議の記録及びそ
の概要及び審議時間その他必要な事項を年1回厚生労働省又はその委託を受

けた者 (以下、厚生労働省等という。)に報告すること。

③ 厚 生労働省等の実施する本指針への適合性に関する実地又は書面による調
査に協力すること。

④ 倫 理審査委員会の手順書、委員名簿及び会議の記録の概要を公表すること.
⑤ 倫 理審査委員会委員の教育 ・研修に努めること。

(4)倫 理審査委員会は、軽微な事項の審査について、委員長が指名する委員によ
る迅速審査に付すことその他必要な事項を定めることができることとする。また、
迅速審査の結果については、その審査に付されていないすべての委員にも報告さ
れなければならないこととする。

く 『第4 イ ンフォームド・コンセント』について>米●脅3

(1)介 入を伴う研究及び観察研究に関する被験者の同意の取得については、以下
の方法によることとする。

① 介 入を伴う研究の場合

文書により説明し、文書により同意を受ける方法により、被験者からインフ

ォームド・コンセントを受けること。とする。

② 観 察研究の場合
・ 人 体より採取された球料を用いる場合には、文書により説明し、文書によ
り同意を得る方法により、被験者からインフォームド・コンセントを受ける
ことを原則とする。ただし、研究が侵襲性を有しない場合には、文書による
説明及び同意の取得を必要としないが、被験者への説明の内容及び被験者が

同意したことに係る記録を作成しなければならない。
。 人 体より採取された試料を用いない場合には、文書又は口頭を問わず、イ



ンフォームド・コンセントを受けることを必ずしも必要としない。ただし、
研究者等は、当骸臨床研究の目的を1含む嘉究の実施に凛る情報を公開しなけ
ればならない。

(2)医薬品。医療機器による介入を伴う研究(体外診断を目的としたものを除く。)
を実施する場合には、臨床研究に伴い被験者に生じた健康被害の補償のために講
ずる保険その他の必要な措置について、事前に■分な説明をし、文書により同意
を得なければならないこと

.と
する。その他の研究にあっては、補償の有無につい

ての説明及び同意を得ることとする。
<細則>

臨床研究に関連して被験者に健康被害が生じた場合の補償措置は、必ずしも研究者等による

金餞の支払いに限られるものではなく、健康被害に対する医療の提供及びその他の物又はサー

ビスの提供という手段を含むものである。

なお、被験者に健康被書が生じた場合でも、研究者等に故意 :過失がない場合には、研究者

等は必ずしも金餞的な補償を行う義務が生ずるものではないが、補償金が保険により壇補され

る場合や、当餞臨床研究において被験者の受ける便益及び被験者の負担するリスク等を評価し

被験者の負担するリスクの程度に応じ補償する場合、研究者等の意思・判断として、その内容

や程度について被験者に対しあらかじめ文書により具体的に説明するとともにヽ文書により同

意を得ておく必要がある。

(3)研 究責任者が代諾者を選定する際は、被験者と代諸者の生活の実質や精神的

共同関係からみて、被験者の最善の利益を図りうるかどうかを勘案 して選定する

こととする。

(4)研 究責任者が代諾者を選定する際には、一般的に以下に定める者の中から選

定し、研究計回書に代諸者の選定方針を記載しなければならないこととする。

イ 当 該被験者の法定代理人で被験者の意思及び利益を代弁できると考えられ

る者

口 被 験者の配偶者、成人の子、父母、成人の兄弟姉妹若しくは孫、祖父母、同

居の親族又はそれらの近親者に準ずると考えられる者 (現行指針のまま)

く 暉 6 試 料等の保存及び他の機関等での利用」について>※●考3

(1)試 料等の保存及び利用については、以下のとおり行うこととする。

① 研 究責任者は、臨床研究に関する試料等を保存する場合には、研究計画書に

保存方法を記載するとともに、個人情報の漏洩、混交、盗難、紛失等が起こら

ないように適切に管理する。

② 研究開始前に人体から採取された試料等の利用については、原則、被験者の
同意を得ることとするが、同意の取得ができない場合であつても、以下のいず
れかに該当する場合には、倫理審査委員会の承認及び当骸臨床研究を実施する

|

組織の代表者等の許可を得たときに限り、利用することができる。

ア)当 骸試料等が匿名化 (連結不可能匿名化である場合又は連結可能匿名化

であつて対応表を有 していない場合。以下同じ。)さ れていること。

(一般に行われているコー ド化などは、ここにいう連結可能匿名化であ

り、研究責任者等がコー ド表を所有しない場合は、ここにいう対応表を有

しない場合と考えられる。また、一般に無名化として行われているものは、

対応表が存在しない場合を指すものであり、ここにじヽう連結不可能匿名化
にあたると考えられる。)

イ)試 料等の入手時に、当骸臨床研究における利用が明示されていない同意

を取得している場合は、同意内容と当該臨床研究の関連性が合理的に認め

られ、かつ、当該試料等の利用目的を含む当骸臨床研究の実施について情

報を公開していること。

ウ)ア )及びイ)以外の場合で、次に掲げる要件を満たしていること。
・ 公 衆衛生上特に必要性であり、かつ、被験者の同意の取得が困難であ

ること。
・ 当 骸試料等の利用目的を含む当骸臨床研究の実施について情報を公開

しt被 験者が利用を拒否できるようにしている。

③ 試 料等の保存については、被験者との同意事項を遵守し、試料等を廃棄する

際には必ず匿名化する。なお、保存期間が決められていない試料等を保存する

場合には、当骸試料等の名称、保管場所、管理責任者及び被験者から得た同意

の内容を臨床研究機関の長に報告する。

(2)他 の機関の試料等の利用については、以下のとおり行うこととする

① 研 究責任者は、他の機関からの試料等の提供を受けて臨床研究を実施する場

合、提供を受ける試料等の内容及び提供を受ける必要性を研究計画に明記し、

倫理審査委員会の承認を得て、組織の代表者等の許可を得る。

② 既 存試料等を他の機関に提供する者は、臨床研究の開始までに、被験者の同

意の取得及び当該同意に関する記録を作成することを原則とするが、当骸同意

の取得ができない場合にあっては、次のいずれかの要件を満たせば、当骸試料

等を他の機関に提供することができる。

ア)当 該試料等が匿名化されていること。この場合、当該試料等が人体から

採取された試料である場合には、所属する組織の代表者等にその旨を報告

すること。

イ)次 に掲げる要件を満た していることについて倫理審査委員会の承認及び

所属する組織の代表者等の許可を得ていること。
・ 被 験者に対して、試料等の利用目的が当該試料の採取を行 う機関外の

者への提供であること、当骸機関外の者に提供される個人情報の項目、
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提供の手段又は方法及び被験者等の求めにより当該薇験者が識別される
個人情報の提供を停止することについて、あらかじめ通知又は公開し、
被験者が拒否できるようにしている。

ウ)ア )及びイ)以外の場合で、公衆衛生上特に必要があると認められ、ア)及
びイ)以外の適切な措置をとることについて、倫理審査委員会の承認と所
属する組織の代表者等の許可を得ている。

x t *3  :  1  l f r c  1>7* - t ^ t : ,  a>1g rFJ  l=? r \ t>& ,u<  r f 5  HH$O
保存及び他の機関での利用」について>は 、疫学研究指針と同様の規定を整備す

るため、導入したもの。

くその他>

本指針中の 「個人の尊厳」は全て 「人間の尊厳」に変更することとする。

3 指針の

本指針は、平成21年 4月 1日 より適用する。本指針の改正以前に倫理審査が着
手された臨床研究のうち、平成 17年 3月 31日 以前に着手された研究については、
「臨床研究に関する倫理指針 (平成 15年 厚生労働省告示第255号 )」を適用し、

また、平成 17年 4月 1日以降に着手された研究については 「臨床研究に関する倫
理指針 (平成 16年 厚生労働省告示第459■ )」力く適用するものとする:

【倫理指針外】

臨床研究の倫理指針に関する専門委員会としては、指針の公布、施行の際に、関
係者に対して、次に掲げる事項に対する協力を要請することとする。
(1)臨 床研究の登録データベー

スヘの登録に際して、研究者の実施する研究の適
切性を確保するため、関係機関が臨床研究の奥施等に関する相談体制を提供する。

(2)本指針の規定の実効性担保として、公的研究費の支綸において、倫理指針への
適合性を交付の要件とするなど研究費の支給に関係省庁が横断的な対応を行う。

(3)厚生労働省及びその委託を撃けた機関が実施する適合性に関する調査結果に
ついて(2)の関係省庁に通知する等の協力を行う。

(4)本 指針に従わない研究者に対して、臨床研究機関は、適切に是正措置等の対
応を行う。

(5)臨 床研究の事務局、倫理審査委員会等の事務費用 ・スタッフに係る費用につ
いて研究費の間接経費等の利用等により対応を図る。

(6)―臨床研究の同意や事務を補助するための臨床研究コーディネ=タ ーを活用で
きるよう体制整備に努める。

(7)厚 生労働省は倫理審査委員会の委員について研修 ・教育の機会を提供する.
(3)厚 生労働省は、現在利用可能なo―:earningに係る情報の普及・啓発に努める

(具体的リンクは施行時記載)。

(9)被 験者の補償に関する保険について

① 医薬品、医療機器による傘入を伴う研究については、医師主導冶験と同様に、
無過失の健康被害に対する補償が受けられることが求められているため、研究
者等が加入できる補償保険が望まれる.

② 補償保険の対象及び綸付の水準については、治験と同等の水準を確保するた
めには、治験に係る補償保険が準拠している医薬品副作用被害救済基金及び医
薬企業法務研究会のガイ ドラインに準拠した保険の設計とすることを考慮す

る。ただし、公的研究費等によlる研究が多い事を踏まえ、保険料が研究者に過

度の負担とならない対応を行う。

③ また、補償を行うための健康被害と臨床研究の国果関係については、第二者
め判断が行われるべきであることから、健康被害を受けた方の速小かな救済を
行うためにも、倫理審査委員会等は、健康被害に関する審議の結果等の提供等
に協力する。

④ 公的研究費を受給している研究者が、保険料を研究費から支払うことを研究
費の取扱いにおいて認める。

⑤ 補償保険の手綺きの一元的な窓口を設置する(例えば、医薬基盤研究所等)。
(10) そ の他の制度との関連 (補足)



厚生科学審臓会科学技術部会

臨床研究の倫理指針に関する専門委員会 委員名簿① 医療保険との関係においては、未承認、適応外の使用法の医薬品・医療機器

を用いた臨床研究に関する 「高度医療評価制度」が平成20年 4月 1日から

実施され、本指針への適合性が高度医療岬価制度の実施に係る要件とされて
いることに留意する。

② 厚生労働省は、「疫学研究に関する倫理指針」との一体化を検討する。

10 臨 床研究に関する法規制等に関する意劇

臨床研究の倫理指針の改正に関する審議及び′{プリックコメントにおいては、臨床
研究に関する法的な規制を課すべきという意見を何つた。

臨床研究の倫理は(本 来、医学及び学術集団が作る行動規範により、その集団が専

門職業人として自己規制により到達すべきものである。したがって、そのような集団
により、より高次の倫理の追求を行うべきである。

今般の臨床研究に関する倫理指針の改正は、臨床研究計画の登録公表、インフォー

ムド・コンセントの実施、倫準審査委員会の責務、有害事象1こ対する補償等、研究者
の研究行為に対する基礎的な規範となる内容も含まれている。

このような事項については、法律により、万人に知らしめ、担保するべきものとす
る考え方がある。一方、法制化論に対しては、欧州で見られるような臨床現場での負
担や姜縮、それに伴う医療の提供に対する支障、医療の硬直化等のデメリットや、実

態に応じて柔軟な変更を可能とする運用ができる指針のメリットを勘案し、法律によ

るしばりを設けるかの検討は慎重に行うべきという意見がある。        ‐

臨床研究を実施する者のマナーを向上させ、ルールに関する意識を高めていくため、

今回の本指針の改正内容を踏まえ、本指針の普及、啓発及び遵守のための適切な指

導・助言を行い、定着させることはいずれにしても重要である。本指針に加えて、本

指針への対応状況、医学及びその他の状況を見ながら、将来的には法制化等について

の検討を行つていく必要があろう。

現時点では、指針に係る啓発、指導 ・助言の活動を進め、指針が遵守され、高い倫

理観を伴う医学研究が提供されるよう、研究者及び行政等の関係者が一定の理解を持

つて最書の対応を行うべきであることを当委員会としてここに意見するものである。

また、保存検体の撃扱いについては、死体解剖保存法等との整合性を含め、研究者、

被験者等が示利益を被 らないための対策及び必姜な指針上の対応にういて引書続き、

検討を行うべきであることを付記する。     .
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京都 大学 大学院 医学 研 究 科 教授
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日本臨 床薬理 学 会 理 事 長

聖マリアンナ医科 大学 教 授

神 戸学 院 大学 法学 部 准 教 授

日本 薬 剤 師会 副 会長

獨協 医科 大学 学 長

東京 大学 大 学 院 医学 系研 究 科 教 授

国立 循 環器 病 センター 総 長

国立 がんセンター 総長

国立 がんセンター臨 床検 査 部 部 長

読売 新 聞編 集 局社 会 保 障 部 記 者
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平成 21年 2月 27日

坂 田委員提 出資料

事務局 (注)

第 9回 委員会 (資料 2)「 委員会の提言とりまとめに向けた議論のため

の資料」への加筆修正の形で意見の提出をいただきました。印刷の都合上、

事務局において、委員の趣 旨を損なわない範囲で、下記のとお りの加工を

行つています。

坂 田委 員か ら送付 され た文書 は、加筆修正部分 と思われ る簡所が赤字

で記載 されていま したが、本資料では、赤字で記載 されて いた部分 を、

下線 を付 ける ことで表示 しています。

坂 田委 員か ら送付 され た文書 は 、加 筆 修 正 の理 由 、 あ るいは原文

へ の コ メ ン トと思 わ れ る箇 所が 、青 字 で記 載 され て い ま した が 、

本 資料 では 、青字 で記 載 され て いた部 分 を、明朝 体 ・斜字 体 で表

示 して います 。

目次 (構成)

1  薬 害肝炎事件の経過か ら抽出され る問題点

(1 )フ ィブリノゲン製剤に関する主な事件等に対応 した整理

①1964年の承認取得

②1976年の名称変更に伴う承認申請

③1977年のFDAに よる承認取消

④196L85年の不活化処理方法の変更

⑤1987年の青森集団感染

Ω19 8 7年の加熱製剤の承認取得

②19 9 3年の原料血漿を献血由来に変更

Ω19 9 8年の三評価決定公示まで時間を要 したこと

Ω20 0 2年に製薬企業から提出された資料の取扱い

(2 )第 Ⅸ因子製剤に関する主な事件等に対応した整理

①19 7 2年の製造 ・輸入承認取得

②19 7 6年の製造承認 (クリスヱシン)

③19 8 5年のエイズ患者第一号発見、第Ⅷ因子製剤加熱製剤承認及び第

IX因子製剤の加熱製剤の承認

(3 )フ ィブリノゲン製剤、第Ⅸ因子製剤を通じた事実関係に基づく整理

①添付文書による情報提供

②情報収集と分析 ・評価

③医療現場の問題

④知見の収集と伝達

2 こ れまでの主な制度改正等の経過

(1 )製 造販売

(2 )市 販後安全対策

(3 )情 報収集等

3 薬 害再発防止のための医薬品行政等の見直し

(1 )基 本精神

(2 )治 験

(3 )承 認審査

①安全性、有効性の評価

②添付文書

ア 添 付文書のあり方

イ 効 能効果 (適応症)の 設定
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③審査手続、審議の中立性・透明性等
( 4 )再 評価

(5 )市 販後安全対策

①情報収集体制の強化
②得られた情報の評価

ア 評 価手法の見直しと体制の強化
イ 電 子 レセプ ト等のデータベースの活用

③情報の円滑な提供

④副作用情報の本人への伝達や情報公開のあり方
(6〕適正広告等による医薬品等の適正使用
(フ〕 GLP、 GCP、 GMP、 GQP、 GVP調 査等

(3)医 療機関での医薬品等の取扱い実態把握

(9)個 人輸入医薬品等の実態把握

(10)薬 害教育 ・医薬品評価教育の充実

(11)企 業における安全対策

(12)医 療機関における安全対策

①医療機関の取組の強化
②医療機関での措置のチェック体制の構築

(13)専門的な知見を有効に活用するための方策
①学会に期待される取組
②知見の適切な集積

4 医 薬品行政 を担 う組織のあ り方

5 救 済

6 総 括

薬書肝炎事件の経過か ら抽出される問題点

(1)フ ィプ リノゲン製剤に関する主な事件等に対応 した整理

①1964(昭 和 39)年 の承認取得

01962(昭 和 37)年 の承認申請の際の臨床試験の資料は、症例数も数

合わせで、試験計画、症例の経過観察な どが十分配載 されていない

杜撰 なものであった。

→当時 の″の承認 ″膚 の添″r〃 の′房は、″べ て蒙昔ナると委

貞 分 でな弁があったと思 ラ。その結果 ら文章だ反映 させ てな しい。

O承 認の際に用いられた安全性に関する情報の記載は、売血による血

漿由来の血液製剤 に対するウイルス感染の危険性が言及 され てい

ない不十分なものだった。

【→ 3(2)承 認審査】

②1976(昭 和 51)年 の名称変更に伴 う承認申請

01976(昭 和 51)年 に名称変更に伴 う承認 申請 を行 つた際には、承認

時 (1964(昭 和 39)年 )に 比べ承認申請 に必要な資料に関す る規制

が強化 されていたが、特段の書類無 しに承認 された。

→ ナノ だマイ バ事″とい ラ大 きな薬 夢事″ を務験 した ナ ぐ蟹 であ

つた当″ 、 クイル メ感染 の方簾 ″がな庁 され る木″〃 の名 ″変更

だ″ ラ承認 ´″ だ必要 とされ ていたF〃 が ―夕添″ され デだ承認

され た こ と″翼 ″ といえ るの ではない で しま ラか。 /・7膚 の事″″

″のだ薫 ′ で もあ つたの でしょ うか。 また、当″、F料 を省″ で

きるよ うな″庁があったの でιょ うか。

0名 称変更に伴 う承認申請があつた ことで、再評価 を受けない とい う

事態が生 じた.

→士認 2点 だつクヽ で、当″の″当者 の とア ノングが夕か せな いと

思 クヽます。

【→3(2 )承 認審査、 (3)再 評価】

③197 7 (昭和 52)年のFDAに よる承認取消

019 7 7 (昭和 52)年にFDAに よる承認取消がなされた当時、厚生省

における副作用情報の収集体制は十分でなく、特に、海外の副作用

情報 ・規制情報の収集 ・活用体制が整つていなかつた。
→ FDス が承認 を取 ク消 した翌ガ の ′θ″ 牛 I万 / c‐は、ヾ だノチ字

が停蒙 をス 手 ιてお ク、 さらだ翌 ケ θガ ″″目立 テ防″生″劣所

の′ ″氏 が ′著た荻済の″報 をガ載 ιていることか らら当″ の〃

生省が釜 ぐ″″ を″β ιていなか つたは ずはないと思 いま す。 メ
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モン事″の夏 っ堤 ψ、κ薫』み安全艦だ″感 でぁるべき″膚の申

で、この重大″″が週〃ヽ評″されたことは、″″ク葉がチ分 では

ないといラょク3繊 貞 とβ蔵の意勝の″店 であ ク、当″の勝貞 や

夕″氏のとアノングをぜひ″いたいと思います。

【→3(4)① 情報収集体制の強化】

④196 5 _ 8 5年の不活化処理方法の変更

Oウ イルス不活化処理方法の変更時に、企業が一部変更承認申請を提

出せず、厚生省は処理方法変更の事実を認識できなかった。
→ Gν ′査斎 等の立ス″査 を″ っていただ も″わ らず、気 づかな

いとクウ ことは、″ 争″層 となつた濃矛 イの″染米 といえ るの で

はな いでιょうか。 また、承認 を受 ノノプだグ∬ ιた ことは、薬 事

騰ご反 と ιでの処分 のオ余 ではな クヽの で ιま うか。 `ダ 在 の薬 事

落 では、三 争〃 下の″″ ちιぐ″三 百万″〃 7rの″登ノ翅分 の存

驚 やその〃″だっクヽ て、厚ガタの虐 当者 の どアノングが夕かせな

いと思 います。

【→ 3(2)承 認審査、 (5)② GMP調 査等】

⑤1987年の青森集団感染

Q青 森県三沢市の産婦人科での 8名 にも及ぶC型 肝炎患者の発生に

おいて、医師からの報告 を受けた後の厚労省の対応は、原因究明と

いうよりも事実確認 をただ企業に求めるだけであり、重大な感染症

の多発という健康危機管理の面から見て、大変お粗末なものである

といえ、さらに企業と問題が明らかにならないよう密室での協議が

行われるなど、過去の薬害事件が全 く教訓lとされていないことが明

らかである。

→着クな方がが この庁′点で″われ ていれば、夕事の夕大 をかな ク

防量 ナろごとが できた″ずであ ク、この当″の厚″β ・企業の″

″者のとアノング″彪ガタかせないとクヽえまナ。

⑥1987(昭和 62)年 の加熱製剤の承認

Q1987(昭 和 62)年 の加熱製剤の承認は、青森の集団感染をきつか

けに緊急避難的に迅速な事務処理が行われたものとはいえ、7例 の

臨床試験の経過観察はわずか 1週 間程度と短 く、肝炎発症の安全確

認としては極めて不十分であると思います。このように無理なデー

タを基にした承認申請をわずか 10日間の審査期間で厚生省は承認

しており、その不十分なデータを補 うとともに肝炎等の発症につい

ての安全確認等のための追加調査が承認条件に加えられていなか

つたことが被害の拡大に繋がった.

→本饗〃 の″譜″、夕をのθν Pご 冷艦″査 たノ当するよ ラな立

ス〃査 を実″ ιたのか。実茄 ιた とナれ ばその″要 を立ス 者か ら

と/ノ ング ιた クヽ。

→″勲条〃の設庁″、パ ノデー ハされ たか。 また、夕療 と した ク

イル スはノ 当な ものだ つたのか。 教え て″ ιいと思 います。

→″潔′移″た″ クウ 潔′ の2次 が″われた と′『クヽまナが、そ

の実態 r方 ァ″″ 、′クタ鍛 び翅君方 港ノ

→治慶薬 とιて驚″ でζ療″″ た″μ され た″潔期 だ ついて、

厚生省僣貞 のメモ ″〃結 癬 ノ で″、塗″″ オを求 めるとの認

載があ クますが、全″報告のデータが 存在 ナるのか。 メ モ認夕者

か らとアノング ιた い。

→葉 夢エイズの″ 潔 ″〃 の導ス のFれ が 多 くの″夢者 を生み″

ιたことか ら、フィプノノグン″ガ″c‐ついて 6″ 素 等の不活″処

コ方 法炭討 や国 内″ の方″か らΞ 力腐″ への原 料滋 漿 の変∬ 竿

を らつと早 くナベ き でななか った でιま うか。

【→ 3( 2 )承 認審査】

⑦19 9 3年の原料血漿を献血由来に変更

01 9 6 4 (昭 和 39 )年 の 「献血の推進について」とい う閣議決定

でスター トした献血事業では、19 7 4 (昭 和 49 )年 に輸血用血

液製剤の原料が全て献血 で確保 され ま した。 しか し、その翌

年に開催 された血液 問題調査会の意見具 申 「血液製剤 の全て

を献血で確保すべ き」に も関わ らず フィブリノゲ ンを始め と

す る血液製剤の原料 としては、国内外の売血 (ミ ドリ十字 と

日本製薬の国内の売血所は 19 9 0 (平 成 2)年 まで存続 )が 活

用 され、結果 としてエイズや今回の肝炎の原因 とな るなど、

血液事業の遅れが大 きな遠因 といえる。

Ω19 9 8年の三評価決定公示まで時間を要 したこと

Q1 9 6 4 (昭 和 39 )年 の当初の承認は、19 7 6年の名称変更により再評

価の対象から外れ、さらに 19 8 5 (昭和 60 )年 の再評価実施の決定

以後も 19 9 8 (平成 10 )年の三評価決定公示までに 34年が経過 して

おり、その間、薬事法に規定された再評価という医薬品の安全性と

有効性に関わる大切な制度が機能せず、多くの被害者を生み出して

しまつた。
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→名 ″変 r″ ″ り戸評 ″ ナ ク´ ゲ″、言 ラだ及 /rデ慧 ″ の制″ た

″ ナ るご ″ ≠癸 等のな夕 だよ ク、方 ″ が 多週 ιて ιまった こと

が 、「″ ″丼庁 ま で/c‐fい ″″ を要 ナるこ とだrが っ てぉ ク、″

勝 と しての方 〃決 店 のス ピー バ〃 と企業 や 多層″ ″だ左 右 され

な いよ ラな″ 庸 の 申立 Zが 夕 か せな い と思 いま す。

【→ 3(3)再 評価】

Ω2002年 に製薬企業か ら提出 された資料の取扱い

02002(平 成 i4)年 に、フィプリノゲ ン製剤の投与によるC型 肝炎ウ
イルス感染に関 して実施 した調査の過程で製薬企業か ら提出され

た 418名 の資料が職 員の手によ り厚生労働省の地下倉庫に放置

され 奎以後 2007(平 成 19)年 10月 までその資料の存在 さえ忘れ ら
れ 、その間患者の特定 ・告知に向けた配慮が一切 されなかつた。こ

の ことは、厚生労働省並びに職員ひ とリー人が、法制度上や行政の

遂行上の責任の所在 とい う問題以前に、患者の視点に立ち、肝炎で

苦 しんでいる人々に対 し行 うべ きことは何 かについて思いが致せ
て いなか った結果であ り、文書の取扱方法の刷新 とともに意識改革
が欠かせないと思われ る。

O上 記の調査の過程で製薬企業か ら提出 されたフィプ リノゲン製剤
の納入先医療機関名等が記載 された文書等に関 して、2002(平成 14)

年 12月 に行政機関の保有する情報の公開に関する法律に基づ く開
示請求があ り、利害関係者の意見や情報公開審査会での答申を踏ま
え、その時点で保有 していた一部の医療機関名だけでな く全ての納
入先医療機関名を公表す ることが適 当であると判断 したが、情報公

開 の手続や再度製薬企葉に全納 入先 医療機関名の提出 を求めた こ

と等で時間 を要 し、公表は 2年 後の 2004(平 成 16)年 12月になつ

た。
→ 当ク の不″示羨庁 の響″ と ιで、 ′公表 だよっ て層療着″ 6慮
〃 や〃益 をξナろ恐れ ″Fあるノ ′ 今多の層薫安 全″策 を″ どろ″
″″力 を″ られ な くな るノが挙ゲ られ ,″ 示Z″ の″ だ 3/27膚の
コ 虜 を』ン_‐Z″ され ている。 この ことは,〃 生ガ″省の″π `目
民 よ ク3ど 療″″ ゃ暦″ 竿を″ クヽ7_L″′ノ を示 ナ 3の であ ク、 こ
の 広〃″ 夢が夕か せな いと思 いま す。 また、″ 示 ま での 2年 の″
た ち層 療″″ のカル テが″茉 され ている場 合が考え られ 、″r者
タ クど こ ιだ影 Fι てクヽるの ではな いか と′『ル'ます。

【→ 3(4)④ 副作用情報の本人への伝達や情報公開のあ り方】

(2)第 X因 子製剤に関する主な事件等に対応 した整理

① 1972年 の製造 ・輸入承認取得

Ω 日本製薬の PPSB一 ニチヤ クの製重承認 と ミ ドリ十字のコーナ

イ ンの輸入承認が同 じ4月 に行われ てお り、当初の適応症はニチヤ

ク、コーナインともに当初の承認申請書に添付資料の効能 ・効果と

し工 [血液凝固第Ⅸ因子先天性欠乏症 (血友病 B)」 となつていた

ものが、承認時には 「血液凝固第X因 子欠乏症Jと なつてお り、こ

の適応症拡大が本製剤による C型 肝炎拡大の原因になった と考 え

られ る。また、同時にコーナインの承認 申請 に添付 されていた 「肝

炎ウイルスの存在」に言及 していた 「使用上の注意等の案」がHll除

されたことも大きな要因に繋がつた と思われ る.この適応症拡大や

同壁丞湿等の行政指導は、行政の企業 に対す る配慮の表れ といえ

る。

→この若赫 ″大 争の〃″ だは、″′ ど企業 の″″な″夕 を〃 わ

せ る うの であ ク、″当者 の とアノング″夕 か せないと思 います。

② 1976年の製造承認 (クリスマシン)

Qコ
ーナイン輸入困難化に伴うミドリ十字の自社製造のために承認

申請があったものであり、その原料としてはニチヤクと同様に国

内外の売血しょうが使用されており、ウイルス感染の可能性が高

い■のではあつたが、フィプリノゲンで導入されていたような不

五上処理が一切導入されていなかった。

→ コーオイン う言め不活″翅理 のritrスがなぜ月著 られ、また日 6

なぜ導ス を指導 ιなか ったのかがわか クません。 と/ノ ングをお

層 い したいと思 います。

③ 1985年 のエイズ患者第一号発見、第Ⅷ因子製剤加熱製剤承認及び第

区因子製剤の加熱製剤の承認

Q当 初承認 72(76)年 以降十年以上経過 し、その間、81年頃からア

メリカでェイズ感染者が血友病患者を含めて発生するなど極めて

緊迫 した中、第Ⅷ因子製剤も含めて加熱製剤導入 (不活化処理)

が遅れたことが、両製剤によるC型 肝炎の発生に直結 したことは

確実であり、企業並びに厚生省の責任は薬書エイズ問題で明らか

になつている。

→ごの承認″、オ″潔製〃の′ク″″実だ″われたのか、その実

態を教えて″ ιい。
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( 3 )フ ィプリノゲン製剤、第Ⅸ因子製剤 を通 じた事実関係に基づ く整理

①添付文書による情報提供
○肝炎感染 リスク情報の表示内容か ら、医療現場で感染 リスクを十分

に認識で きなかった。

O原 材料に関 し 「健康人由来の血漿」とのみ表現 され、国内外 (外国

名も記載 )の 売血由来であ り、ウイルス感染症の可能性があ り、不

必要 に使用 しないなど十分注意が必要であるとの表示が無かった。

O製 造工程 に関する記載が不十分だ つた。 (処理方法、プールサイズ

等)

O添 付文書等の安全性情報が医療現場で浸透 しなかった。

O企 業内での情報収集 と検討体制の確立が不十分であるとともに、副

作用の過小評価や事実の隠蔽 といった意識にも問題があつた。
→ どの当け、ズタをの添″文 書の厚生ダタ省 でのチェ ンク″″な

ど ラな っ ていたか教え て″ ιい。 また、添″文 書の内容 争が どラ

ど ってレ1るのか ら教え て″ ιクヽ。

【→3( 2 )② 添付文書、 (4 )① 情報収集体制の強化、

(6 )医 療機関における安全対策】

②情報収集と分析 ・評価

○特にモニター報告制度しかなかった頃、国 (規制当局)に 報告され

る副作用情報が少数に留まつていた。また、情報を評価 (薬剤疫学

的な評価)す るとともに、監視指導等に活かす体制もなかつた。
→そニターP/の専な夕″ ιていた″S'、″昔夕 6少 な く、その″昔タ

を増やナための日の膚″″な荻 ク″みがなかつたのではなクヽでι

ょうか。週去の薬事事〃 と″蒙荻葉広材の変更務結 を夕え てくだ

さい。 また、〃国とのを炭データ もレヽただきたい。

O感 染後、時間を経て発症、進行するウイルス性肝炎のような遅発性

の有害事象に対する系統的な因果関係の究明、評価手法が構築され

ていなかった。

【→ 3( 4 )① 情報収集体制の強化、②得られた情報の評価】

③医療現場の問題

0日 本肝臓学会などでは肝炎に対する認識と血液製剤に対する危険
性の認識は次第に高まったが、産婦人科などフィブリノゲン製剤を
実際に使用する外科系医師に対する新 しい知見の伝達は十分では
な く、ウイルス感染と肝炎の推移に対する認識にズ レがあつた。
(肝炎感染のリスクや感染後の予後に関する最新の知見を、医療現

場に伝える仕組みが不十分であつた)

0産 科の D ! Cにはフィプリノゲ ン製剤 を使用す る場合のように、一度

標準的な治療法になった基準 ・治療法について、医療現場の認識 を
変えることが困難であつた。 (標準的治療法 として教科書に記載 さ
れていた治療が広 く行われて いた。さらに、不必要 と思われる予防
的な投与 もなされていた。)

0学 会間、専門領域間で情報が共有 されていなか った。

O医 塵 現 場 での 医薬 品等 の 適 用 外 使 用 な どの実 態 を把 握 す る体

制 が なか った 。

O当 時 の メー カー 等 の プ ロパ ー (営業 担 当者 )に は 、情 報 の 提
供 よ り営 業活 動 が主体 で あ り、 その た め の様 々 な活 動 が 医薬

品等 の使 用 方法 に も大 きな影 響 を与 えて いた 。 (今 回の 問題
での 2∠ プリン糊の使用 。別添 フ∠ブリン糊研究会資料参照)
→〃芳会F料 を認夕 ιてg″ のフィノノン″の″″″、男を、承
認 を取 つて医療男夢 で″″ され てレヽろ紹″ダオ〃 であるボル ど―

ル となどんど″ εものであ ク 、驚承認医薬漏だ該当ナろうので″
ないでιまラか。ど療男場のど″″κ〃実態″夕 のための″査 6
必要 で″ないでιまラか。 また、当″のだ″ ・薬ガ昨″へのどアノ
ング 6女 かせなレlι『います。

【→ 3(5)① 適正広告、 (6)医 療機関における安全対策、

(フ)専 門的な知見を有効に活用するための方策】

④知見の収集と伝達

O副 作用等に関する情報は学会報告、論文としてまとめられ、知見と
なる場合があるが、専門外の医師には、とずしもその知見は伝 らず、
結果として副作用の被害拡大や場合1こより薬害に繋がってしまう。
また、同時並行で行われるはずの企業への副作用報告の際には、新
たに報告書を作成するという手間がかかるため、インセンティブな
しの自主報告では、取 りまとめた資料の全てが企業に伝わつてはい
なかった。

O製 薬企業には、当時、薬害事件の発生にもかかわらず、安全性の確
保より経営を優先する体質があり、最新の知見まで副作用等の情報
収集を定期的 ・体系的に行 う体制は十分ではなく、製薬企業が最新
の知見を収集し、活用する段階にはなかつた。 (プール血漿や売血
の利用が危険であることは、一流雑誌の論文にも掲載され、またミ
ドリ十字の内藤社長自ら認めていたにも開わ らず、プール血漿や売
血が利用され続けた。FDA承 認取消し時や、青森集団肝炎発生事
件当時に、ミドリ十字には原因究明や予防原則に基づ く対策の意思
決定を行うための情報や知見の活用体制が整備されておらず、厚生
省もそのことに対する指導的役割を果たしたとはいいがたい。)

○たび重なる薬害発生にも関わ らず、行政において生、最新の知見を

承認審査や薬害防止を含めた市販後安全対策に活用するための仕

組みが構築できず、新たな知見 (リスク)が 明らかになった時点で

過去の判断を適切に見直すことができていなかつた。
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01988(昭 和 63)年に緊急安全性情報が出されるようになるまでの間
は、多くの医療現場では、添付文書とミドリ十字の営業担当者であ
るプロパー (現在の ‖Rと 同じではない)か らの情報 (フィブリン
糊を含めた製剤の販売促進のための情報が大半)以 外、フィプリノ
ゲン襲剤等のウイルス感染に関する情報は殆ど存在せず、新たな知
見を医療現場に周知徹底する仕組みが存在しなかつたし、その点に
ついての回の指導もなかつた.

【→3(4)① 情報収集体制の強化、②得られた情報の評価、(6)

医療機関における安全対策、 (7)① 学会に期待される取組】

これまでの主な制度改正等の経過

盪′事期 ″のこと3″ どナるので″タナベき、また,″ れ ている事業

もあるのではないかと思いまナ。 r〃 えば、ο′Pの ことギリ

(1)製 造 ・販売
。1971(昭和 46)年 から行政指導で行つていた再評価を法制化、及び再

審査制度の創設 (1979(昭和 54)年 法改正)
・GMP基 準への適合の連守義務を 1979(昭 和 54年 )法 改正で課 し、

さらに、1993(平成 5)年 法改正で製造業の許可要件化
・治験等に係るGCP基 準その他の信頼性基準の連守を義務化 (1996(平

成 8)年 法改正)
・ 「使用上の注意Jの 記載要領の改師 (1997(平成 9)年 改訂)
・製造販売承認書に製造方法を記載させるとともに、一部変更承認の範

囲を明確化 (2002(平成 14)年 法改正)
・血液製剤の場合は、製造販売承認書に採血施設を明記 (2002(平成 14)

年法改正)
・GMP基 準への適合を製造業の許可要件から医薬品の製造販売の承認

要件化 (2002(平成 14)年 法改正)
・外国の製造施設に対するGMP調 査の実施を規定 (2002(平成 14)年

法改正)
・特定生物由来製品について、製薬企業は、製造記録、ロットと販売先

記録を 30年間保管すること。医療機関においては使用記録を 20年間

保管すること (2002(平成 14)年 法改正)         ´
・製造工程の混入防止措置 (2001(平成 13)年 省令改正)、 ウイルスバ

リデーション基準の設定 (2003(平成 15)年 通知)
・血液製剤について、献血・非献血の別や採血回の表示を義務付け (2002

(平成 14)年 法改正)

(2)市 販後安全対策
・市販直後調査制度 (2000(平成 12)年 省令改正)
・企業による感染症報告、及び外国措置報告の義務化 (1996(平成 8)

年法改正)
・企業による感染症定期報告の義務化 (2002(平成 14)年 法改正)

(3)情 報収集等
・厚生労働省医薬品等危機管理実施要領 (1997(平成 9)年 )に 基づ く

情報の収集
。日米間、日EU間 での情報交換体制の構築
・患者代表を加えた血液事業部会運営委員会によるヘモビジランス機能
の創設 (2002(平成 14年)法 改正の附帯決議)

・重大な薬事法違反行為について、いわゆる法人重罰規定等を整備 (2002

(平成 14)年 法改正)
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薬害等根絶のための薬事行政等の見直 し

(1)基 本精神    '

薬事行政 (国、地方 自治体)、 医薬品等製造、医療に携わる者の本 来

の韮務は人の命 と健康 を守ることであ り、命の尊 さを心に刻み、高 い倫

理観 を持 つて、医薬品笠 の安全性 ・有効性の確保に全力を尽 くす ことが

欠かせないということを再確認する必要がある。

現在の主主行政は、ともすれば、医薬品 ・医療機器 という製品を通 じ

た規制に偏 りがちであるが、医薬品は医療の場で適切に使用 されて こそ、

その役割 を果たす ものである。 したが って、薬事行政に携わる者は、医

師 、薬剤師等の医療関係者が果たすべ き役割や患者の現在置かれ ている

状況等 を十分に理解 し、医療関係者や研究者等 と密接に連携 して、職務

を遂行することが欠かせない。

副作用等の分析 ・評価の際には、先入観 を持たず、命の尊 さと最新 の

科学的知見に立脚 して評価にあたることが重要である。さらに、医学 ・

薬学の進歩が知見の不確実性 を伴 うことか ら、常に最悪のケース を想定

して、予防原則に立脚 し、安全対策の立案 ・実施に努めることが必要 で

ある。

→ この基本膚″ を目 、地方 β胎が、製薬企業 争、医療″″、ど″ 、薬〃

″ 、層民、β々の賃券 と ιで薫 事騰だ″認 ι、薬 夢療静 の茨着 を表″ ナ

ベ きだ と思 います。

(2)治 験

医薬品等の開発の最終段階であ り、その医薬品等の安全性に立脚 した

有効性 [二ついてのエ ビデンスを収集 するものであ り、一部人体実験的な

面 を持 2ェ お り、被験者の被害救済 も考 えるべきである。

(3)承 認審査

①安全性、有効性の評価

Q承 認申請に当た り、安全性と有効性に関する質の高いエビデ ンスが

要求 され るよ うになつてお り、審査の質を確保するため、審査員の

増員 と研修等による資質の向上に一層努めることが不可欠である。

→夢査貞 の』 `タノ 3大 ″ ですが、 その斎麟 と力麟の″方 がな い

とい//なレうと思 います。

○ 承認条件に対 して、可及的速やかに承認条件による調査 ・試験 を実

施 し、その結果を速やかに提 出する ことを厳格化することが欠かせ

ない。

→ だラング ラグの問題か ら承認夢査 のメ ピー だアンフワぶ求 め ら

れ てお ク、条 〃が″ ぐg薫 漏が増 え るの ではないか と思 います。

週去,承 認姿 ″が″ いたど薬湯 と ιでどのよ うなκ薬′があ つた

のか、あ った夢合、そのグのフォ ″―は どのよ うだ実態 ιたのか

彦え て併 ιい。

⊆ 承認後、承認に必要 な要件に変更があ り、承認内容 を見直す必要

がある場合には、医薬品の名称変更の機会 を待つまでもな く、再

評価等の措置 を講ず るべ きではないか。

→アンダー/~インの部分 の′ま殊 を夕え てくだ さい。また、変∬カ

容次第 では、 一 部変更承詔 ″″ の手″ きが必要 ではないの です

″う。

②添付文書

ア 添 付文書のあ り方

添付文書については、企業が最新 の知見 を医療現場に情報伝達す る
重要なものであることか ら、承認審査時点以降も最新の知見 を反映
するよう企業に義務づけ、その内容 を変更す る場合には、公的な確
認手続 を明確にすべ きである。
→内容 を変更 ナる″台だけ でな く、当クの力容 3″ 訂 ヂ栃 きが必

要 ではな ルヽか とぷ クlます。なお、男′″ どのよ ラ/c‐″ ってレ1ろの

か夕え ていただ きた 札

イ 効 能効果 (適応症)の 設定

効能効果 (適応症)の 記載の不明確 さが、科学的な根拠のない適応

外処方を誘発 しているのではないか、という観点か らの検討が必要

ではないか。小児や患者数が限 られ る疾患等への使用 を考慮 し、使

用上の注意に 「OOに 対する有効性及び安全性は確立 していない」

等 と記載 して、一定の注意 を促 しつつ使用 を可能 とする現行の方式

をどう考 えるか。         ・

→クノス マシンの丘激輩襲鵬曳豹″子夕乏″ とレlラ表ダだ も、あいまい

シ ツ″ 、添″文夢に具体的な適応 、〃えば 同因子の″ψ騰度 00〃

g/m′ 〃 7rとレ1った内容 だナベ きではないか と思 います。 また、

′階立 していないノ適オ を公文 と らクヽえ ろ添″文 書だ認載 させ る

こと″赫 ″ κ″ を″だご め ているといえ、承認 事項か らの透〃

だなると思 クヽますの で、″め るべ きであ ると思 レヽまナ。

→次の0と この0″ √番 をス れ な え るべ まだ と思 います。

③審査手続、審議の中立性 ・透明性等

○ 承認後の審査報告書や審議会議事録等にとどまらず、特に慎重な
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対応が求められる医薬品については、積極的に、審査段階で審査報

告書等を公開し、意見募集を行う等の手続を組み入れるべきではな

い か 。

→″重なガが が求 め られ る康 漏 とは、 どのよ ラなど薬漏 を想庁

され るの でιょラか。医薬漏 /c‐よ ク荻疲 いを区″ するよ クう治療

/c動″Fι なゲれ ま隠熟 公″ ιで 3い いと思 います。

O一 回の審議会で多 くの医薬品の審議が行われ ることがあるが、委員

が十分に資料 を吟味 して出席で きるよ うな措置 を講 じるべ きでは

ないか。

→オ委貞姜 ら大量 のr〃 が会勝 のど″だ著 られ てお ク、事″ だ″み

遂 をだゲ で 3″ 当な″/F7とガカが必要 とされ ている。夢議会 や委貞

分が″′ /L‐′お蟹 ″ まプを与え ろだ″ でな く、″潜な着″ 事を″ せ

るよ うだF〃 の事″著 ″ r余諮のぁるノ″ズ か せないと思 います。

Ω審議会における委員 (臨時委 員等 を含む。)、 医薬品医療機器総合

機構の専門協議における専門委員については、審議の中立性 、公平

性及び透明性 を図る観点か ら寄附金 ・契約金等の受領 と審議参加に

関す るルールが定め られ ている。さらに、ガイ ドラインの作成等 を

学会に依頼する際においても、学会において同様の対応が十分に行

われているのかとい う観 点か らの検討が必要 ではないか。

→ ガイ ドライ ンや標準治 療が医師等の認臓 を固定化 した結果が、

フ イプリノゲ ンによる薬害肝炎であり、薬書 エイズの安倍 英氏の

よ うな血友病関係の独裁 者で あり、企業の代弁者の存在は学会に

大 きな影響 を与えるのではないかと思いますので、学会の 中立性

等 を十分検討 ことは当然 だ と思います。

(4)再 評価

薬書肝炎事件において、再評価制度の適切な運用がなされていれば

被害拡大の防止 に繋が つていた ことが想定 され る ことか ら、1979(昭

和 54)年 の薬事法改正において再評価制度が法制化 された後の状況を

踏まえ、次のよ うな点について再評価制度生見直す。 .

① 指示した試験が終了しなければ結果を出さない現行の運用を改

め、調査 。試験結果の提出期限や内示後の企業の反証期間に期限

を設定する。

② 必要な試験結果が提出されずに再評価開始から―定期間経過 し

た場合には、自動的に効能効果等を削除する。

③ 副作用・感染症報告、文献報告等を起点として、効能等の承認内

容の変更や必要な試験の実施を企業に指示する手続等を明確化

する。

→″三′π評″〃蜂の汀pr 7″の″庁′泥などのよラだなってクヽ

るのか教えていただきたい。また、″評″中、″″ `フィブノノ

グンでは、店科学会争が赫 症″″ を要求 ιてクヽろノか らの圧カ

で〃″が左右 されるようなことはないよラお層 いしたい。

(5 )市 販後安全対策

薬害肝炎事件において、青森の集団発生時に調査を企業に任せるだ

けでなく行政が実際に現地調査に当たるような緊急時の対応策を含め

て次のような見直しを進める。

①情報収集体制の強化

Q国 内外の副作用・感染症を把握する行政の仕組みはかなり進んで

いるが、さらに国際連携の強化 を図るため、外国規制当局やWH

Oに おける国際的な副作用情報の収集 とその有効活用 (報告 シス

テムの互換化の促進が前提)を 進めるとともに、外国の規制当局

である FD Aや E M E A (欧 州医薬品庁)に 駐在職員を派遣す る

などの人事交流 を図る。

Q副 作用や感染症 を引き起 こした医薬品等についての使用や販売 の

記録 (カルテ等)等 の保管を、特定生物 由来製品に関す る記録 の

保存に準 じて医療機関や企業に徹底 させ る。

O行 政が副作用等の発生に関 して、使用母数等の実態が把握 できる

よう個人情報にも配慮 しなが らレセ プ ト等のデー タベース を活 用

する。

→赫 ″″″ 層薬品だつクヽては、 レセプ ハだ反映 されないの で″

な クヽでιょ うか。

→摩 漏 による″ ″″ 停″のデータベースな/c‐ついて、京 都大 学

の膚爵教慶が″発 された シス テムがあるよ ラであ ク、参考 とな る

の ではな クヽか と思 います。

Ω 医療機関か らの副作用等報告 について、報告方法の 1丁 化の推進、

報告者の負担軽減、報告者へのインセ ンテ ィプの付与等によ り、

その活性化を図る。

O患 者か らの副作用に関する情報 を活かせ る仕組み を検討す る。な

お、その場合は、分析 ・評価 に必要な診療情報が得 られて いな い

場合も想定 され ることか ら、 くす り相談 を拡充 し、当該情報の分

析評価に必要 なよ り詳細 な診療情報の入手方法についても検討す
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る。

→´討″たは、薬月ゃ登豪妨 者等の″ダ著 6考 慮たスれ るべき

と思います。

O企 業において、安全性に関する情報をグローバルに収集し、入手

した情報を速やかに国に報告する体制は、ほぼ構築されつつある

が、さらに企業内で自発的に適切な評価を行い、予防原則に基づ

く迅速な安全対策を講ずる体制を確保すべきではないか。
O死 亡 ・感染症等の重篤な副作用事例発生時には、企業だけでなく

行政も食中毒発生時の現地調査を参考に、医療機関や患者等から
の間き取 りを含めた必要な調査を実施する。

②得 られた情報の評価

ア 評 価手法の見直 しと体制の強化
・医薬品の分野ごとの特性に合わせ、審査時と市販後の安全性情報

を一貫して評価できる体制を構築する。
・副作用等のシグナルの検出の迅速性、網羅性を向上するため、諸

外国の例を参考に、データマイニングの実装化を推進 し、随時改

善を図る。
・フアーマコゲノミクスの市販後安全対策への利用について、実用

化をめざし、調査研究を促進する。
・薬害は、最新知見が不足して起きたというより、既に企業や行政

が把握していたリスク情報の伝達が医療現場等に十分に行われて

こなかった、あるいはリスク情報の不当な軽視により、適切な対

応 ・対策がとられなかつたことによつて発生する場合がある。ま

た、入手していた情報の評価を誤 り、行政が規制するという意思

決定を行わなかった点に本質的な問題がある。これらの情報の過

小評価や評価 ミスを起こさないためにも、被害の実態を直接感じ

る ことができる現地調査を評価に活かすことが必要であり、その

上めの職員の確保と教育が欠かせないといえる。

イ 電 子レセプ ト等のデータベースの活用
。電子 レセプ ト等のデータベースを活用した、医薬品使用者数の把

握、投薬情報と疾病 (副作用等)発 年情報の双方を含む頻度情報

や安全対策措置の効果の評価のための情報基盤の整備を進める。
・電子 レセプ ト等のデータベースか ら得られた情報を活用し、薬剤

疫学的な評価基盤を整備する。
。今後保険者等から提出される電子 レセプ トにより構築される電子

レセ プ トデータベースについては、匿名化 を行い個人情報保護 に

配慮 しつつ、安全性 目的での調査研究のための行政のアクセス を

可能 とするとともに、デー タの提供等について医療保険の関係者

等か らの行政の調査研究への協力を依頼する。

→0の θ tt βの0だ /・7ど 。 さら/c‐、プ ″〃 膀″ をスカ ιた夢r、

深顔′点夕だ反灰 させるよ ラた ナれ ば、″ ″″ 停″のク葉 に もを立

つの ではないでιま ラか。

③情報の円滑な提供
・厚生労働省においては、現在情報提供 している 「緊急安全性情報」

「医薬品 ・医療機器等安全性情報」等 を全面的に見直 し、医療機

関 において、提供 される情報の緊急性 ・重大性 を判別 しやす くす
る方策を検討すべきである。
→薫〃疫 学システム と層薬脇夕塗 艦″″をノンク させ、″ 学シヌ
テムただ薬′″″ をスカ ιた晟 点で問題 がある場 合、システム■
ど斎受だが″われ、葱者 のオ ′″察 や″ 作″ ″告の徹底 をだナな
どのことが できるの ではない でιょ ラか。

・厚生労働省においては、最新の情報 (副作用等に関す る最新知見)

や採 るべき安全対策措置 について、製薬企業や医薬品卸業者か ら

医療機関2安 全情報管理責任者等 に対L情 報提供の強化を図ると

ともに、医療機関の臨床現場まで情報の伝達が徹底 されるよう匠

内でのシステム を構築するよ う指導すべきである。
・厚生労働省においては、製薬企業や医療機関等か ら報告された副
作用情報や使用成績調査等のデー タのデータベースについて、匿
名化 を行い個人情報保護 に配慮 しつつ、利用者がアクセス し、分
析が可能 となるよう整備すべ きである。

・厚生労働省においては、患者の安全に資するため、一定の医薬品

笠 については、専門性 を持 つた医師や薬剤師が適切に関与 し、患

者 への説明 と同意等 が徹底 され るよ うな方策 を講 ず るべ きで五

る。

④副作用情報の患者への伝達や情報公開のあ り方

・早期 に患者に告知す ることによ り治療が望み得 るよ うな一定の副

作用等については、因果関係が不確 かな段階において上、医薬品

の安全性情報 を広 く収集 し、迅速 な安全対策につなげるとい う副

作用等報告制度の機能 を損 な うことな く、また、個人情報の保護

や医師 と患者 との関係にも十分配慮 しつつ、個 々の患者 (国民個

人)が その副作用等の発現 について知 り得 るよ うな方塗のあ り方

を検討すべきであ り、その場合は、当該医薬品 を製造販売 した企
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業の積極的な協力を求め るもの とする。 (医療機関への協 力依頼

や情報提供窓口の設置等 )

・厚生労働省は、感染 リス クの高 い生物 由来製品については、医療

機関や企業で記録を保存 させ るだけでな く、患者本人が使用 され

た製剤名やロッ トを知 つて 自らも記録 を保存 してお くことができ

るよ うな方策を検討 すべ きである。

→想著オス のお薬 ヂ″ や ′σカ ー だでのデータ深庁と と うに、発

/c‐″載 した薬〃〃 字の シス テムたデータを/p7けたス カ させるこ

と ι考え られ るの ではな クヽ で ιまうか。

・納入先等の医療機関 名の開示請求の時に、情報公開へ の日の消極

姿勢がみ られたが、被害発生が確認 された後の国民へ の情報伝達

のあ り方について検 討が必要 ではないか。

→芳 だ″載 ιま したが、厚生ダ″省の広〃 r国民 ょ ク 3医 療務″

や暦″ 事を″ いた″刀 を示 ナ うの であ ク、この広″ ″ 手が女か

せな いとgク 、ます。

(6)適 正広告等による医薬 品等の適正使用

厚生労働省 は、医師の裁 量の下で行われる医薬品の適用外 使用等につ

いて、MRが プ レス リリー スや医師の対談記事配布、さらに学術情報の

伝達等 を装 つて実質的な宣伝行為 を行 つていることについて、企業等に

よる広告の適正化を指導すべ きである。

→フィノ ノン″は、フィプ ノン″″芳癸″告書竿 r″添ノ を活″ ιで

ノ ″パ ーのゴ薫活動だ よ ク.ご 婦ス″夕外 の″″争 で″″ がオ まっ

た らの であ ク、/・7膚 の″″方 ″ で″膚接着〃 と して承認 を″ ている

ボル と―ル と釜 ぐ/27どよ ジな もの で、実π″だ″驚承潔 暦薫湯 と ι

て薫 事騰だよる翅分〃夕 とな つ て らおか ιくない もの で″ないで

ιよ ラか。

また、″認報告書争をオ 昔 と して月た夢台、医薬湯 竿ご 正広 オ基準

μイル 55牛 Iθ ′薫〃夢 Iθ θθ,ノ で禁Zさ れ ているご療″ご

薬湯 の 一般 ″ゲ広 庁だは 当た らな いとιても、/27Ftt f θだよ ク禁

工 され てク1ろ ′医療″ ″者 争の″ せんノだ近 い うのがあ るとが どら

れ ます。 ″ 7益 遭求の/_―めの〃騰″な行為 7ノ

→F療 着″ での意″外″″ を″ めるよラなす″″為の実態 を厚 生ガ

″β と ιで 3溜 膚 ナ るた めの″査 を実盾 する必要が あ るの ではな

ιヽ でιま ラか。その夢 今は、地方 β活広の薬事監 ″貞 や医療艦″貞

とのご夕 3´ 〃 され ては いかが ですか。 `ダ 夢の実態 を恕″ ナると

いつた″点か らは実際 だ夕夢 だ厚 生ガ″省 の方 も″かれ た方 が レl

いとは思 いますがノ

( 7 ) G L P、 G C P、 G M P、 G Q P、 G V P調 査等

① GLP・ GMP調 査 (適合性調査)

GLP調 査は、医薬品の製造販売承認申請書に添付 され る臨床試

験以外の動物試験等が 「医薬品の安全性に関する非臨床試験の実施

の基準 に関する省令」に従 つて正 しく行われたかを確認す る調査の

ことであるが、通常 GMP適 合性調査に合わせて行われ る ことが多

い。一方、 GMP調 査は、製造販売承認の条件である医薬 品の製造

所における製造管理 ・品質管理の状況が 「医薬品及び医薬部外品の

製造管理及び品質管理の基準 に関する雀令」に適合 しているかを確

認するために行われている。 この適合性調査 は、生物学的製剤の製

造施設には PMDA職 員が、その他の医薬品等の製造施設 について

は地方 自治体の薬事監視員が当た つてお り、調査では承認 内容 との

チ ェック等 も行い、医薬品の製造管理 ・品質管理の対策 を強化 させ

るとともに、企業に規制 を連守することを徹底 させ る。

② GCP調 査

GCP調 査は、医薬品の製造販売承認 申請書に添付 され る臨床試

験が 「医薬品の臨床試験の実施の基準に関す る省令」に従 つて正 し

く行われたかを確認する調査の ことであ り、承認審査 に付随 して P

MDA職 員が当たつている。
→フィブノノグンの承認 ″講 だ当た つて、ガ″ された治駿 デ ータ″

童 3π 6夕 を のσσPど 挙 だなど 台 ιな いよ うなを要 な らの であ

るれgゎ れ る。 し か ι、胎慶が ヘル シンキ宣 言だあ る √ス をガ凄 と

する暦 学″夕力 であ ク、夕治駿者 のス僣 と夕塗が す られ る ことは維

″条件 であ 夕、ガが 一、夕 夢が発生 ιた夢 台のま済方 法″ ど うな つ

ているのか教え てゲ ιク1。また、″薬″ガ″ 争 と バ
｀
ラング ラグ解 消

争のための″″承認 r早″ 士″ノ は、治髪 のス ピー ドアンプ を要求

ι、結果 と して治慶の質 とfに 影 響を与え る・7謄 艦が席 ぐな るの で

はなクヽか と心配 ιています。ス 磨だ認オ し、質 の″ い治駿 を字るた

め、騰験 たガ する監″方 法 r紹″ノ を虜″ ナろべまではな クヽか とぷ
います。

③ GQP、 GVP調 査

製造販売業者の許可要件 である GQP r医 薬品、医薬部 外 品、化

粧品及び医療機器の品質管理の基準 に関する省令J、 GVP「 医薬

品、医薬部外品、化粧品及 び医療機器の製造販売後安全管理 の基準

に関す る省令」に従 って医薬品等の安全性、品質及び有効性の確保

に努めているかを確認す るための調査であ り、製造販売者 を管轄す

る都道府県の薬事監視員が当た つている。
→ど翼″″努の騰毅 の内、″″ ″討慶 ″´ 当する″顔 “の″ ″″ ″
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″ 争の企業 でのク葉 や″″ とい う薬 夢疲形 の″点か ら 3重 要 な σ

7′ た は、平〃 ゴ 7夕 の薬事着′Iで 導ス された るの であ ク、そ
の〃査 rσ″ P3ノ だ当たる″着″ 療 の薬 事監夕貞 の″彦だよるF

質 ″上 やスタ の″深 年だ層 の〃膚 が必要 ではな いか と思 います。

`κ薬 ″〃方″度 だ″ ナろ薬 事法″正 /L‐よ ク、監夕〃蒙肪段が大″

だ砦″ ナることが テ〃 され ると痛レlていますの でノ

「

( 8 )医 療機関での医薬品等の取扱い実態把握

医療機関で使用 され る医薬品や医療機器等は幅広 く使用方法等の

誤 りに よる健康被 害等 も多く発生 している。これ らの健康被害や副

作用報告の実態等 については、都道府県の薬事監視員や医療監視員

による立入調査において も指導監督の機会はあるが、マンパワーの

関係で十分な対応 が取れているとは言 いがた く、質 と量の確保が望

まれている。

(9 )個 人輸入医薬品等の実態把握

士 リ ドマイ ドの肺がん治療でも取 り上 げ られた、我が国では未承

認2医 薬品が、医師の手によ り個人輸入 され、患者に国内で使用 さ

れ るケースがあるが、副作用等の健康被 害の発生状況も含めてその

実態墜把握できておらず、その実態把握 を把握するため、薬監証明

発行により把握 されているデー タの活用 を進める必要がある。

ま上、医師が介在 していない個人輸 入や悪質な輸入代行業者によ

る医薬 品等の輸入についても、安全性の 問題等が懸念 されてお り、

塞態 産把握す る必要があ り、その方法 を検討すべきである。

(1 0 )薬害教 育 ・医薬品評価教育の充実

大学の医学、歯学 、薬学部教育に おいて、薬害問題や医薬品評価

(薬剤疫学)に 関 して学ぶカ リキュラムや講座が少な く、治療の大

半 を占める医薬品に対す る認識が医療関係者 (看護師も含む)の 中

で も十分ではないよ うな状況にあ り、文部科学省とも協議 しなが ら

医療関係者への教育に努める。また、医薬品を使用する立場である

患者 (国民)に 対 しても医薬品の適正使 用等の教育 を行 う必要があ

る。′

→男を、学ケ物 や薬 事監夕貞 争が 彦力 して、塗ど の学″ で薬″

屁影 壼教 声を″ご してク)るよ ラ であ ク、それ た合わせ て薬 夢タ

月Frど 薬メ3 ,́層I″ ″方移ξをr )ど′ノ ち′テラとと もに、〃」ξ・Zど多ξ

だ / /でな ぐ大ス にガ ナろ夕 芦 r〃ヵり 3多 層メディアを活″ ιて

荻 ク務 ん でい く必要があ ると思 います。

(1 1 )企業における安全対策

_薬 事法上の安全対策 を徹底する こと (コンプライア ンス)は 当然

であ り、製造 している医薬品の特質 を十分考慮 して、予防原則に基
づいた対応ができるよう企業の トップか ら全ての職員に至 るまで意

識 を改革する必要があ り、そのために製薬 メーカーの GM P等 に明

記 され ている 「教育訓練」の内容 として薬害教育も必須項 目とす る
べきである。

(1 2 )医療機関における安全対策

①医療機関の取組の強化
。医療機 関内の薬事委員会や薬剤部門等においても、各医療機関内の

情報伝達、医薬品の使用に係 る安全性 (有効性との客観的な情報収

集 と評価 など、薬害防止や副作用 予防の観点か ら積極的な取 り組み

をすべ きである。

→薬 夢彦 声を含めただ薬″ だ″ する″貞 のグタ を実″ ナろごと も

大 事 で″なク1かと思 います。
・医療機関の安全管理責任者 (医薬品安全管理責任者 ・医療機器安全
管理責任者)を 中心によ リー層の安全対 策に取 り組む とともに、安
全管理に関する手順書 を有効 なもの とす るため日々改良 を加えてい
く必要 がある。そのためにも、医薬品医療機器総合機構の プッシュ
メールに加入することが望まれ る。

・厚生労働省や医薬品医療機器総合機構か ら発信 され る電子 メールに

よる注意情報がオー ダ リングシステム等 に反映 され るよ うにすべ き

である。また、情報 を医師 ・薬剤師以外の職員にも周知することも

必要である。

②医療機関での措置のチ ェック体制の構築
・医療機関における安全対策措置の実施状況 を行政が実地に調査 し、
改善 を促す仕組みの構築を検討すべ きではないか。
→夕を の医療監夕等にお いて も対応 できる非"だ はあ るが、十分 な
チェ ッタ をナるため/c‐″薬 事監 夕貞 の質 と重 を″深 できるよ う目
の認盾 ″ゞ必要 ではないか と′gぃ ます。

・添付文書情報も見ていない医師等が存在す るとい う現状 も念頭 に置
くと、安全性情報の院内での周知等に関す るチ ェック機能 (自己点
検)な ど、重要な情報の医療現場への伝達 ・周知徹底の仕組み を構
築す ることが必要であ り、医療機関内部 の体制 としては、次のよ う
な体制 を構築する必要がある。

◎病院の薬剤部など医薬品情報部門で添付文書や最新のデータを収
集 して評価 を行い、臨床現場に伝達す るシステム を構築 し、随時
情報が伝達されているか を点検する。

◎医師の裁量による適応外や研究的な医療行為については、倫理審
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査委員会等による院内のチェックを定期的に行う。
◎情報が多すぎて、医師にかかる負担だけが大きくなり、大事な情

報が伝わらなくなることがないよう、担当医以外の医師や、薬剤
師等コメディカルも含めた安全性情報管理をチーム医療に組み込
むこと

二」と専門的な知見を有効に活用するための方策
①学会に期待される取組
・学会間での情報共有のための仕組みの構築、特に、副作用や有用性
の評価が変化している等の情報に関し、異なる領域の学会間で最新
知見を共有する仕組みが考えられないか。

・有効性と安全性に関するエビデンスづくりとその普及について、学
会が専門的な立場か ら指導性を発揮することが考えられないか。

②知見の適切な集積
・エ ビデ ンス収集のための臨床研究が倫理的に問題な く実施できるよ
うな制度の整備 を進め ることが必要ではないか (例えば、被験者に
対する補償等)。

・厚生労働省の班研究の結果やまとめです ら、充分に社会へ還元 され

ているとは言い難い現状 にあることか ら、冊子、webで の公開のみな

らず、必要に応 じ、学会 、関連企業等への情報伝達 を行い、その結

果 を評価することを検討 してはどうか。

4 医 薬品行政 を担 う組織の あ り方

(1)厚 生労働省

①安全対策課 :PMDAの 市販後安全対策部門の増強

→市販後安全対策室を新設

②海外   :海 外 医薬品規制当局への職員駐在

→ FDA,EMEAへ の情報収集官の派遣

③薬事分科会 :副 作用被書判定部会の業務変更

→死宣 ・感染症等の重篤な副作用発生時の緊急措置

の妥 当性判定を追加

④ 薬剤疫学  :副 作用 ・薬害事件に関する疫学調査、捜査及び緊急

(3 )都 道府県等  :薬 事監視 員の増員 とその資質の向上

5 救 済

6 総 括

薬害肝炎事件の検証及び再発防止のための医薬品行政の

あり方検討会への意見 (平成21年 2月 26日 提出)

坂田 和 江

①私が今まで質問をしてきたこと (ヒアリングの実施を含めて)に 対する回答

が未だに行われていないものがかなりあるように感 じます。いつ回答 される

のか、教えていただきたい。

よろしかったら、今までの私を含めた全委員の質問日とその内容、それに

対する回答の実施状況 (回答 日とその内容、あるいは回答が記載 されてい

るアウトプッ トイメージの部分、さらに未回答の場合は回答予定時期)を
一覧表にまとめていただきたい。

②他の国々では薬害肝炎事件に関する裁判が行われたのか?そ れ とも裁判を

行わずに被害者の補償されたのか?そ の比較を先に質問し、いまだに未回

答のままになっている外国との実態比較に加えていただきたい。

③今回の事前に提出してお りました私の提言書案に記載 していた 「別添資料」

をこの意見書に添付いた します。

(提言書の該当場所)

◎ P6  10行 日の別添資料 →  別 添、参考資料N02の 5

◎ P19 21行 日 (別添)フ ィプリン糊研究会報告書等
→ 別 添、参考資F4N●4の アンダーライン部分

措置 (回収命令等)実 施

坂田和江 提 言案への追加意見

1 基 本繍神を薬事法に反映させること

2 審 査部門とメーカーの独立性を確保すること (人、予算の両面で)

3 行 政に対する外部監視組織の設立

4 医 薬品業界2010年 問題に伴う新薬審査の極端な迅速化の防止

5 ジ ェネリック医薬品の普及のメリット・デメリットの再検討

6 000研 究会を始めとする医薬品の販売促進の制限

7 医 療現場の体制整備 (医師 ・薬剤師のマンパワー確保)

蜘 多への自治体薬事監視員の関わり強化 (人員増含む)
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は じ め に

: フィプリノゲンの議口作用を利日して担織を晏着しようという試みは,■ 饉吻合や雇用
移植においてすでに19404嘔から始められているが,思 うようPI成果が得られなかった。
これは理綸的にはフィプリノゲンの晨□作用というところに着限したわけであるが,そ の

当時まだ槽髪された●「なフィプリノゲン諄波が得られず,日 単に■製したもの,あ るい

は血漿そのまさを用いたことが成功へ諄けなかったコ山のように思われる:
1956●に 3b劇 賜C力によりその精製方法が確立されたけれども, ち ょうどその頃には

担議の桜着ということに関していぢいろな化学物質,.特にりm●●wLte系 の最馴 その

他の開発がすキに進んでおり,フ ィプリン接着法が顧みられなくなっていた。

しかし, こうした化岸物質を無着用に用いるということに関していろいろな不都合もあ

り, こういう物質と組織との奥物反応性,あ るいはヵ蘭性などの間題が●●されるようlC
なり,生 コ学的な繊着方法としてのフィプリン欄が再び注目されるようになつた.■972年

には,高 薔度のフィプリノゲン濤枝を用いる崚着法が主としてコーロッパで開発さわ"饉

床に用いて有用であるという結論が得られ, ヨーロッパ‐ごは実用に供されている、
ミドリ十字ではアィプリノゲン ミドリとトロンピン ミドリという裏剤0両 方を持って

いるので, この両者を利用してフィプリン聘としてのコ用法を考えるに当なり, 3-ロ ッ
スにおける柏木先生と藤 長との対淡がきっかけになり,.その開発の研究が始められた、

ここでは,い ろいろな実験データlC基づいて最も適切だと判断される使用方法の結論を得
たので,そ の使い方について具体的IC説明させていただきたい。

そのマニュIル として, 日瞭トー 看法」という色刷りのパンフレントがあるが,

これを少し具体的に説明させていただく。

1, フ ィプリン欄Ю颯製

フィプリン糊を用いる組織・臓署の授着法の特徴として,晏 1に示す4項目が挙げられ

る。

豪 1 フ ィプリン綸によ繊 ・E― 法

職     `

・輩理的●体を臨用:.たり着割
・

―

・蟄着に■魔の熱および圧力tZIと しない
。― の水分呻 係にt― 鮨

用違          、
。出血していo■自の"止
・補巴 L血 管などd麟 曖 は饉合籠強
・ナ折片の日定

「)

-1081-



2009/1/22

第9回委員会資料 2「委員会の提言とりまとめに向けた議論のための資料」に対する意見

東京大学大学院医学系研究科臨床試験データ管理学特任准教授

東北大学未来医工学治療開発センター検証・情報管理部門客員教授

山口拓洋

全体の文章については、語尾を「ではないか」でなく、「すべきである」等に変更していただきたい

です。また、以下のように文章を加筆修正していただきたく存じます。

・ 6頁 (2)承認審査

①の前に、以下の文章を加えていただきたい。

0(まるゼロ)治 験中からの市販後の安全対策

現在 ICHで 論議が行われている開発段階における定期安全性報告の日本への導入にあたつて

は、治験中の有害事象のまとめにとどまらず、市販後のリスク管理の必要性や計画案、安全性に関

する調査の計画書案の提出を求め、これに対し行政の評価結果を企業へ伝える仕組みを作るな

ど、承認申請前から十分な時間をかけた市販後対策を計画すべきである。

・ 6頁 (2)承認審査 ①安全性、有効性の評価 一番目の「・」

、、、審査の質を確保するため、審査員の、、、

↓

、、、確保するため、現在の審査体制を十分に評価し現状認識したうえで、必要な審査官の増員

と、、、

・ 7頁 ③審査手続、審議の中立性・透明性等 二番目の「・」

審議会委員と総合機構専門委員の役割の違いについて明確にすべきである、という文言を含め

ていただきたい。また、前期の議論でもあつたように、審議会の意義について抜本的に見直しすべ

きである旨の文章も入れて欲しい。

・ 10頁 イ 電子レセプト等のデータベースの活用 三番目の「・」

今後保険者等から提出される電子レセプトにより構築される電子レセプトデータベースについては、

匿名化を行い個人情報保護に配慮しつつ、安全性目的での調査研究のための行政のアクセスを

可能とするとともに、データの提供等について医療保険の関係者等からの行政の調査研究への協

力が得られないか。

↓

今後保険者等から提出される電子レセプトにより構築される電子レセプトデータベースについては

連結可能匿名化を行い個人情報保護に配慮しつつ、安全性目的での調査研究のための行政の

アクセスを可能とするとともに、十分な倫理的配慮を行つたうえでの医療機関内のカルテとの照合

を可能にし、レセプトデータの価値を高めるなどに関してデータの提供等について医療保険の関

係者等からの行政の調査研究への協力が得られるようにすべきである。

・ H頁 ④副作用情報の本人への伝達や情報公開のあり方 二番目の「・」

感染リスクの高い生物由来製品については、医療機関や企業で記録を保存しておくだけでなく、

患者本人が使用された製剤名やロットを知って自らも記録を保存しておくことができるような方策を

検討すべきではないか。

↓

感染リスクの高い生物由来製品については、医療機関や企業で記録を保存しておくだけでなく、

患者本人が使用された製剤名やロットを知って自らも記録を保存しておくことができるような方策を

検討すべきである。さらにレセプト情報を連結可能匿名化することによって、行政から患者本人に

通知する道を用意すべきである。

・ 13頁 (6)医療機関における安全対策

②の次に、以下の文章をカロえていただきたい。

③企業による広域な安全管理システムの構築
・回避可能な重大な副作用については、医療機関内の努力に回避策をゆだねるだけではなく、

医療機関内で連結可能匿名化した上で当該医薬品を投与された患者を医薬品の製造販売を行う

企業内または企業から委託を受けた学会などの第二者的機関内に設けたセンターに登録し、必

要事項の実施の有無を中央一元的に管理するなど、最近の世界的なリスク管理の流れにそった、

システム構築を可能とする行政的な枠組みを作るべきである。

以 上



20"/02/27                    た 評価を行う必要があると思いますが、どのような体制で実施するのか、特に役割分担(責任

の所在の明確化)が重要です。

第 10回薬害肝炎事件の検椰■び再発防止のための医薬品行政のあり方検討委員会                   → たたき台 第4(3つア、④に関係

「委員会の提書とりまとめ資料のたたき台(仮称・案)」をふまえた意見

山口拓洋(東京大学、東北大学)

前回の委員会で提出した意見書に加えて、以下の意見を提出させていただきます。意見をふまえ

て、関係する文耗 加筆修正していただければ幸いです。

・ 体 制の強化、人材の育成と教育に薬剤疫学教育は必須と考えます。

医薬品等の安全性確保を考えるうえで、薬剤疫学的な観点は必須です。総合機構などの

増員がすでに決定されている一方で、適切な人材、特に薬剤疫学の専門家が日本にはほと

んどいないことを危惧します。医薬品等の安全性確保に関する体制を強化するためには、薬

剤疫学領域の人材育成が急務であり、一方で、医師や薬剤師に対する薬剤疫学の教育も重

要と考えます。

→たたき台 第4(1)②イ、③にB8係

・ 未承認薬あるいは適応外に関する CompasJonate Use(人道的使用)の制度化が重要と考え

ます。

適応外使用をせぎるを得ない状況を認めたうえでの安全性確保について考える必要があり

ます。未承38薬については、その安全性対策が欠如していることから、Named Pa●ent(登録

制度)、その有害事象のモニタリング(サリドマイド使用登録システムみたいなもの)などを行う

べきと考えます。

→たたき台 第402イ 、(3)④、③に関係

・ 第 二者による医薬品等のサーベイランスシステムを構築する必要があると考えます。

本邦では、自発報告制度以外のサーベイランスシステムが欠如していることから、第二者に

よる医薬品等のサーベイランスシステムを構築する(例えば、英国の処方―イベントモニタリン

グ)必要があると考えます。

→たたき台 第4③①に関係

・ (承認直前でなく)申請段階から安全性情報を収集しリスク最少化計画を考え市販後調査とし

て何が必要かなどを企業と一緒に考えて相談していく体制の構築が重要と考えます。

安全性対策担当者が申請以降の早い段階から審査チームに加わって、審査時から一貫し

以上



「薬害肝炎事件の検証及び再発防止のための医薬品行政のあり方検討委員会」への意見書

薬害を起 こさないための薬事行政の見直 しについて

平成21年 2月 27日

帝京大学医学部附属病院腫瘍内科

帝京大学医療情報システム研究センター

堀 明 子

薬害の再発防止のための対策を講じる重要性は誰もが認めるところです。しかし、薬害肝炎が生じた

当時と今とでは、薬事行政、医薬品医療機器総合機構 (以下、P‖DA)の 体制などは大きく異なります。

当時の制度下で起きたことの問題を、今の時代にそのまま当てはめて論じることはできない点には注意

が必要です。現在対応できているリスク管理をより良いものにするにはどうするか、また、現在の体制

でも対応し得ないような未知の薬害 ・事態が発生するリスクにどう対応していくかという、今後のこと

を検討する必要があるでしょう。

その際、特に重要な点は、組織を構成する人材と、データベースや薬剤疫学的手法等の科学的なツー

ルの活用です。組織に関する論点としては、どんな人材を採用・育成し、どのような環境を形成するか

という観点から、職員の出入りの流動性を確保し、異分野の専門家の融合の必要性があることを改めて

強調したいと思います。

なお、「薬害」とは明確な定義がなく、個人によって解釈が異なる可能性があります。本意見書では、

安全性上の問題を早期に発見、対応、情報公開できずに、健康被害として拡大し、社会問題化すること

を 「薬害」と表現します。

く1>薬 害再発防止のための考え方

(1)か つて追遇したことのない薬害を防ぐための基本的考え方

過去の薬害から学んだ教訓によつて、かつて厚生省で官僚が行つていた業務は、P‖DAの前身である医

薬品医療機器審査センター設立以降、複数分野の専門家からなる職員によつて行われるようになり、専

門性を確保する仕組み、情報を公開する仕組みが整つてきました。

しかし、課題はあります。過去に起きたことのないタイプの薬害が今後起こることを、どのようにす

れば防げるかという課題です。過去から学んで整備した法や制度だけでは、まだ起きたことのない薬害

を防ぐことはできない可能性があるからです。

これは、「人」によって防ぐしかありません。薬害が起こるかもしれないと考えたときに、薬害と断

定はできない段階から科学的合理性に基づき情報発信できるような、専門家としての自由と気機を持つ

人材を育てなければなりません。同時に、職員が、時として慣行に縛られずに、国民を最優先に勇気有

る行動を取ることが可能な環境をP‖DAに整備していくことが重要と考えます。

また、そのような専門家としての自由と気概を持つ人材であつたとしても、外部から薬害における結

果責任の追及や、薬害が発生する余地を残さないようにと PDAの 判断や行動に対する監視 ・規制を必

要以上に厳しくすることは、PHDAの職員の専目的判断にマイナスの影響を与えます。正しい判断・ある

べき行動よりも、責任回避のための行動が発生する危険があることに注意が必要です。

同様に、医療現場に対して過剰な監視 ・規制を行い、人体の不確実性や医学の限界があることを無視

した評価を下した場合には、医療従事者の専門的判断にマイナスの影響を与えます。日本の医療は、「薬

害のない、患者を第 1に考える医療であつて欲しい」という本来の国民の希望とは大きくかけ離れ、リ

スク回避のための姜縮医療となるでしょう。かつて遭遇したことのない薬害を防ぐためには、医療現場

への 「規制強化」「取り締まり」といった発想ではなく、現場をサポー トする形で、情報の収集 ・公開 ・

伝達を徹底することが必要です。

ただし、外部からのチェックが必要ないという意味ではありません。外部からのチェックについては、

「<5>Ⅲ DAや医療現場に対するチェック機能について」で述べます。

(2)審 査 ・安全対策を行う組織のあり方

では、具体的に、どのような組織や環境であれば、国民の安全確保を最優先に考える人材育成 ・環境

整備が可能となるでしょうか。

第 1に、様々なパックグランドを持つ専門家が必要です。審査・安全対策を行う上での
“
科学的判断

"

には、純粋な科学や統計的判断が当然中心となりますが、その医薬品を実際の日本社会で使用する場合

を想定した判断が要求されるため、いわば、社会学的な
“
科学

"も
含めた判断も要求されます。薬剤師、

臨床経験を有する各診療科の医師、毒性の専門家、統計家、調査分析の専門家、マネージメントの専門

家など、多様な専門家が協力して初めて、質の高い審査や安全対策業務が可能となります。現在の審査

部門のように、安全対策を担う部門においても、各専門家からなるチーム性を導入し、質の高い検討が

行われる環境を整備する必要があります。

第 2に 、これらの多様な専門家が、それぞれの現場と円DAを循環する環境が必要です。どの分野も

日進月歩ですから、それぞれの現場から優秀な人材を入れ続ける必要があります。同時に、どんなに優

秀な人であつても、終身雇用で P‖DAに だけ勤めていたら、現場の実態や、科学の進歩から取り残され

ます。

従つて、ⅢDAに 多様な専門家を集める一方で、勤務はある一定期間として、PMDAを出ていく動きを

作る必要があります。これにより、大学や病院などで、薬害や医薬品開発等について教育できる人材が

増え、日本全体のレベルアップにつながります。そして、理想的には、一度 PHDAに入り、外部に出た

人材が、年齢を経て様々な立場での経験を積み成長した後、マネージメントや組織の運営に関わるよう

な形で再び PHDAに入ってくるといつた循環まで至れば、組織全体の向上が期待でき、質の高い審査 ・

安全対策の実施により、国民の安全が守られると考えます。

しかし、多様な専門家が P‖DAに 入り、出た後のキヤリアアップにつながるインセンティプを作つて

いかなければ、優秀な人材はPHDAに入りません。様々な専門分野の現場側から見れば、P‖DAでの審査 ・

安全対策の経験がある人材は貴重なはずですが、現状では、P‖DA退職後2年間は関連営利企業への勤務

禁止等、様々な制度上の制約も存在しています。P‖DA退職後の再就職がままならない状況であれば、優

秀な人材が入らず、かつ、人材が固定化するネガティプスパイラルとなります。

第 3に、P‖DAにおける専門家の判断や情報発信は、独立性や中立性を保つ必要があり、企業は勿論、

官僚や政治家からも独立に行われる必要があります。その結果、PHDAの判断と、官僚や政治家の判断と

が異なる場合は当然ありえますが、この場合にも、国民の利益を最優先として、対等に議論できるよう

な頭脳集団である必要があります。

第 4に 、PHDAは国民に対して透明性のある組織でなければなりません。‖DA力く行つた判断について

は、その根拠を公開し、社会への説明を十分に果たすことのできる組織である必要力`あります。

く2>適 応外使用について            _

第 9回の当委員会 (平成 21年 1月 15日)に おいて、「医師の裁量による適応外や研究的な医療行為
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については、倫理審査委員会等による院内のチェック機能の徹底」という議論がありましたが、すべて

の適応外使用をなくそうという発想は、国民の不利益を招くことを指摘します。

(1)適 応外使用の現実とその考え方について

適応外使用とは、既に国内で承認されている医薬品を、添付文書に書かれた効能 ・効果、用法 ・用量

の範囲外で使用することです。適応外使用には、通常の治療行為として使用すべきではない研究的なも

のから、広く国内外でコンセンサスが得られていても、当該使用方法が国内で承認されていないものま

で、様々なものが含まれます。

薬害肝炎は、適応外使用により、本来フィプリノゲン製剤を使用する必要性がない患者にまで投与さ

れたことや、使用患者数が増加したことによって、被害が拡大した面があるとされているため、「適応

外使用は悪だ」というイメージを抱く方もいることは理解できます。

確かに、適応外使用のうち、研究的な医療行為については、現状でも、通常、臨床試験として実施じ、

事前に倫理審査委員会や !RB(治験審査委員会)に 諮つておりますし、今後この手続きは強化されてい

く方向にあります。一方、医学的 ・倫理的に不適切な使用や、医薬品の検流しのような違法行為は許さ

れるべきではありません。このような処方について適応外使用のあり方をチェックする仕組みを作るこ

とに反対する医療者はいないでしょう。

しかしながら、すべての医薬品の適応外使用を問題視すると、必要な治療を受けられない場合が生

じ、結果として多くの患者にとって不利益が生じる恐れがあります。

例えば、シスプラチンという抗がん剤は、がん化学療法における 「キー ドラックJで あり、世界中で

様々ながんに対して使用されています。私がPHDAに在籍中に調べた際、米国でのシスプラチンの効能 ・

効果 (適応)は 、極めて限られていて、肺がんすら含まれていないことに非常に驚いたのを覚えていま

すが、これは、米国でも日本と同様に、抗がん剤の適応外使用が稀ではないことを示しています。ここ

で注意していただきたいのは、適応外使用であつても、製剤自体の安全性は担保されていることです。

医療現場では、その時々の医療水準や患者の状況を踏まえ、患者が必要とする治療を受けられるよう柔

軟に対応しているのが現実です。適応外使用をした際の金餞的な対応は、各国の医療保険システムによ

つて異なりますが、安全性に対する配慮に関しては、日米の間に大きな差はありません。

金銭的な対応については、患者にとって必要な治療をするために適応外使用をせぎるを得ない場合が

当然あり得るため、日本では旧厚生省の昭和55年 通知以来、薬理作用から判断して学術上問題がなけ

れば適応外使用を行つても医師の裁量権の範囲であるとして、保険診療を認めていますし、米国におい

ては、適応外使用の場合も保険で支払われています。(昭和55年 通知は、正確には、「保険診療におけ

る医薬品の取り扱いについては、厚生大臣が承認した効能又は効果、用法及び用量によることとされて

いるが、有効性及び安全性の確認された医薬品 〈副作用報告義務期間又は再審査の終了した医薬品をい

う)を 薬理作用に基づいて処方した場合の取り扱いについては、学術上誤りなきを期し一層の適正化を

図ること」「厚生大臣の承認した効能効果等を機械的に適用することによつて都道府県の間にアンバラ

ンスを来たすことのないようにすること」)

つまり、その時々の医療水準を踏まえ、個々の患者のリスクとベネフィットの最適化のため患者が必

要とする治療を受けられるよう、医師が柔軟に対応していかないと、患者は治療を受ける機会を逸する

危険があります。

現在のがん化学療法では、複数の抗がん剤を併用することが多く、新薬も相次いで発売されるため、

最善の治療方法は次々と更新されていきます。必要ならば効能・効果に適応症を追加していけばよいと

いう考えもあるかもしれませんが、すべての治療方法が、製薬会社による申請、P‖DAによる審査という

時間のかかる意思決定プロセスを経て、遅滞なく承認されるのは現実的に不可能です。

また、稀少疾病や小児疾患をはじめ、採算が合わず企業が治験を実施しないため、医学界ではコンセ

ンサスが得られている薬剤であつても承認されていないケースなどもあり、臨床現場で適応外使用を行

わぎるを得ないのです。

このような現状にあって、個々の医師は、各種のガイドラインや文献などを踏まえ、日の前の患者に

「何がHな 治療法か」を個別に考えて治療しています。患者の利益を最優先するのが医師であり、患

者にとつて必要な治療であるにも関わらず 「適応外使用になるため、この治療法はできません」と言う

方が、医師として非難されるべきではないでしょうか。そのような医療を日本の国民は選択するのでし

ょうか。患者の意思や現場の担当医師の判断を尊重することなく、有識者による倫理審査委員会の判断

を強制することが、患者中心の医療と言えるのでしょうか。

適応外使用を考える場合、医療を受ける患者の権利も含めて考える必要力ゞあります。「薬害の温床に

なるかもしれないから、規制すべき」「適応外使用はすべて悪」という発想ではなく、適応外使用をせ

ぎるを得ない現実を認めた上で、適応外使用のあり方の議論を別に進めるべきでしょう。

例えば、適応外使用に伴う安全性のリスクとして、適応外の疾患に用いたことや、他の医薬品との併

用によって、想定範囲外の副作用が出る可能性があります。現行のシステムでも、医療機関からの報告

義務は課せられていますが、適応外使用をせぎるを得ない状況を認めた上で、より良い安全性確保の方

法は何かという議論を行う方が重要です。

また、先ほど、不適切な適応外使用であるかどうかについてのチェック機能を作ること自体は反対で

はないと述べましたが、チェック機能のタイミングについては注意が必要です。「事前」のチェックは

実態にそぐわず、現実として不可能です。現実の臨床現場では、刻々と変わる患者の状態に合わせた瞬

時の判断が要求されます。また、最善と考えられる治療の変遅のスピードも、医学薬学の進歩を反映し

て非常に速くなつています。このような状況で、適応外使用にあたつての 「事前」のチェックを必須と

すれば、それを待つている間に治療の機会を逸する患者が続出します。規制や取り綺まりではなく、事

後のチェック機能の強化や、その判断根拠として情報公開を促進することが、患者の利益につながるの

ではないでしょうか。

(2) 添 付文書の記載方法と適応外使用について

同じく、第9回の当委員会において、小児や患者数が限られる疾患等への使用を考慮し、使用上の注

意に 「00に 対する有効性及び安全性は確立していない」等と記載して、一定の注意を促しつつ使用を

可能とする現行方式をどう考えるかといった議論がありました。

留意していただきたいのは、そもそも、この注意書きは、この医薬品が承認された場合に十分想定さ

れる使い方のうち、十分なエビデンスがないものについて、「少なくとも現時点はその使い方について

十分なエビデンスがありませんよ。そのことを知つた上で使用方法を熟慮してください」という意図の

注意喚起だという点です。禁忌とは違いますので、医師と患者の間での話しあいの結果、使用するとい

う決断があつて何ら問題はありません。このことが不明確で混乱を招くのであれば、その旨をより明確

にする必要があります。

また、「効能 ・効果 (適応症)の 記載の不明確さが、科学的な根拠のない適応外使用を誘発 している
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のではないか、という観点からの検討が必要ではないか」という委員会での議論がありました。しかし、

仮に、治験で検討されていない患者集団への使用を不可能とするような記載方式を取れば、大多数の患

者において治療が不可能となり、日本では必要な診療行為がストップします。なぜなら、実際の医療現

場で遭遇する患者集団すべてに治験を実施することは不可能だからです。添付文書の記載をより厳しく

し、使用対象を制限しようとする対策では、薬害を防ぐという目的を果たすことはできず、行政やP‖DA

が説明責任を形式的に回避できるだけであって、患者視点に立つた制度とは言えません。

勿論、治験で得られた有効性 ・安全性に関する情報や、適正使用方法を、科学的に正しく医療現場や

患者へ情報提供することが必要なことは既に述べたとおりです。積極的に情報提供するという行為を、

使用制限に結び付けてしまえば、情報提供が出来なくなり、本末転倒となることに注意が必要です。

<3>現 在行われている安全対策と、今後必要な安全対策について

(1)治 験段階にある医薬品の安全対策業務について

治験中は、厳密な副作用報告が義務付けられており、PHDAの新薬審査部においてこれらの副作用報告

をタイムリーに把握する工夫・努力がなされています。また、治験実施中に、危険な副作用の頻度が多

い可能性がある場合などは、P‖DAが当該製薬企業と話し合い、場合によっては治験を一度差し止めて解

析を行わせることが可能となつています。

(2)治 験中の安全対策と市販後の安全対策のつながり

現在でも、審査部と安全対策部門とで連携し、情報共有を行うよう個別に努力がなされていますが、

さらに密な連携を可能とする体制作りが必要です。そのためには、審査に携わつた職員が、市販後の安

全対策にも関わる仕組みが必要でしょう。実際、PHDAでは、プロダクトマネージャーとして、開発から

市販後まで一貫してみる立場の職員を置くなどの試みが始まっています。

PMDAでは、審査段階、場合によつては治験相談の段階から、国際標準 (:CH)に基づき、既に特定さ

れたリスクを明示し、それに対する対応方法を考え、リスクを最小化するための計画を練ることを企業

に求めています。最終的には、審査において、市販後に注意すべき副作用 (リスク)に 関する対応と、

その根拠が明らかにされていきますので、現行でも、それらを審査報告書で見ることが可能です。しか

し、よりわかりやすく、より効率のよい情報開示の工夫を行う必要があるでしょう。既に、企業と協力

した形で適正使用を目的とした医師向けのマニュアルを作る試みや、患者向け医薬品ガイド作成などが

自主的に行われてきましたが、果たしてそのような方法が実際に有効な手段であつたかは、検証し、改

良を続けていくことが必要です (P.8 PMDAの行う審査 ・安全対策に関するチェック機能の項参照)。

また、PDAが 、市販後の (製造販売後の)調 査や試験を企業に課する場合には、①目的とする内容を

正確に検討できるために、合理的な調査計画を企業に示していくこと、②企業に指示した内容と、その

ような指示をする根拠について、よりわかりやすい形で、情報公開する必要があるでしよう。(現行で

は、審査報告以外では、その調査 ・試験を行う企業に公開を依頼する形になつています)。

このような工夫により、なぜそのような調査や試験を PHDAが指示するのかを、医療現場や患者が知

ることができます。そうなれば、調査や試験の遂行に対しても、納得して協力いただけるでしょう。ま

た、十分な情報が開示されることによつて、四DAの判断・指示内容に対するそれぞれの専門分野からの

チェック機能 (フィー ドバック)力く期待できます。企業に対しても、国民の日からのチェックが入りま

す。

(3)市 販後の安全対策について

情報のグローバル化を受けて、タイムリーな安全対策が全世界的に要求されるようになつた現在、ど

の国にとつても重要なテーマとなつており、日本だけが遅れているわけではありません。例えば、米国

では、COX2阻害剤と心血管系リスク、SSR!と自殺の関係が指摘され社会問題となりました。そのため、

現在、米国では、FDA再生法 (FDAM)に より、様々な改革が行われようとしていますが、日本が医療シ

ステムの異なる国での安全対策を模倣しても機能しません。日本の社会 ・文化 ・医療システムに適した

最良の安全対策について、前向きに、日本独自の議論を行う必要があると考えます。

現在までに、既に、薬害の反省をうけて様々な改良がなされてきました。今後は、以下に後述するよ

うに、講じた安全対策のアウトカム評価を実行できる体制、情報公開の促進、未知のリスク発見や副作

用を含め疾病の発生情報を把握するための国家レベルでのデータベース構築が必要と考えます。

①は底した情報公開

市販開始に向けて行う現行の情報公開は 「(2)治 験中の安全対策と市販後の安全対策のつながり」

で記載しました。

市販後は、調査 ・試験の実施状況を P‖DAの ウェブサイト上で公開するなど、より積極的に開示して

いく必要があると思います。また、添付文書改訂などの何らかの対応が市販後に行われた場合の経緯や

判断根拠なども、審査報告が公開されているのと同様、開示していく必要があるでしょう。

②口じた安全対策の評債、フォローアップ

審査終了後には、市販後の安全確保を目的とした情報提供 (注意喚起)を 行い、必要な場合には、調

査 ・臨床試験の実施を企業に指示すること力`行われています。特に、承認条件の場合には、製薬企業に

義務を課することができます。

しかし、現在では PHDAの人員不足の問題から、実際に行つた対応の結果を系統だつて評価すること

ができていません。今後、以下の3点 を評価する体制を作る必要があります。

● 市 販前に予想していた安全性上のリスクと、実際のリスクとにどのような違いがあつたか?

● 企 業は、確実に安全対策 (調査や試験を含む)を 実施していたか?

● PDAの 、国民や医療関係者に対する情報開示は十分であつたか?

特に、医療現場に対する情報開示が十分であつたかは、医療機関と連携して、何が不足か、不足して

いるとすればボトルネックは何か、現場が望む情報開示方法は何かなどを情報収集し、今後の安全対策

に役立てる必要があります。この場合、決して監視・取締りといった姿勢ではなくて、現場のサポー ト

である必要があります。現場のサポートこそが、患者を守ることにつながるからです。

③大規模データベース (患者登録、副作用を含む疾患情報の把握、未知のリスクの早期発見ツール)

承認を受けて市販されると、その医薬品を使用する人数が爆発的に増えるため、限られた人数の治験

データからは分からなかつた副作用 (未知の副作用)が 分かつてくる可能性があります。また、遅発性

の副作用も、市販後に明らかになる可能性が高いものです。

現在でも、承認時点において、市販後に速やかに多くの情報収集が必要な場合や、その医薬品の使用

者の把握が必要な場合には、全例調査という方法をとつています。全例調査は、文字通り使用者全例を



登録するため、特定の医療機関で行う調査や副作用自発報告とは異なり、最速で多くの副作用情報を得

ることができ、使用人数や使用医療機関を把握できるという利点もあります。欠点は、(ア)そ の医薬

品を使つた患者の副作用情報しかないため、その医薬品を使つていない患者とくらべてどのようなリス

クがあるのかという検討は困難、(イ)市 販後に行う全例調査は、治験と違つて製薬企業からの人的サ

ポートがないため、多忙な医療機関に全面的に業務が委ねられており、現在でも全例調査による負担は

非常に大きい、(ウ)そのような業務契約をかわせる医療機関のみにその医薬品の納品が行われるため、

実質的に医療機関や患者のアクセス制限が起きることでしょう。(ウ)に ついては、例えばサリドマイ

ドのように厳格な流通管理が必要な場合には有意義ですが、そうではない場合には、患者側からすると

欠点となる恐れがあります。

したがって、その医薬品の使用人数や使用医療機関の把握が目的の場合には、「全例調査Jと は別の

枠組みを用意し、リスクに応じて幾つかの方法を使い分ける必要があると考えます。

特に、当該医薬品を使用している全体の人数 (副作用頻度を知るための分母)を 把握しておき、①何

かあつた場合に、薬を使つた人数と副作用が起きた人数がわかり発現頻度がわかる、②誰が使用してい

るかわかる、③集国における医薬品の使用とその影響を調べることができ、未知のリスクや、運発性の

リスクも検討できるような、全例調査とは別のシステムが必要です。

具体的には、多数の病院や診療所の処方や検査結果や病名などを統合した大規模データベースが必要

です。日本で最も考えやすい例は、レセプトデータベースを活用することですが、これにはいくつかの

課題があります。

● 厚 労省保険局が出した 「医療サービスの質の向上等のためのレセプト情報の活用に関する検討会J

報告書 (平成 20年 2月 7日 http://―.mh!w.go.Jp/Shingi/2003/01/dl/s0130-16a pdf)では、「特

定の個人が識別できないよう、国がデータを収集する際には、患者等の氏名等個人情報を削除する」

としています。このため、重篤な副作用の医薬品を誰が使つているか (使つたか)わ からず、本人

に知らせることができないといつた患者の不利益が生じます。勿論、個人情報保護の観点から匿名

化は必須ですが、十分に注意した上で、いざという時のために連結可能性を残す工夫が必要と考え

ます。

● レ セプトデータベースからは、生死などの転帰や保険病名が正確に把握できない可能性が指摘され

ています。レセプトに記載されている保険病名を上手に使うためには、通常は匿名化されている情

報に関する 「連結」を必要なデータに限つて可能として、国が有する他のデータベースや、医療機

関内の原データと見比べて検証し、「信頼できる保険病名Jと 「信頼できない保険病名Jを 区別す

ることが必要です。

● 現 状では、国以外の主体によるレセプトデータの活用は著しく制限されています。上述の厚労省保

険局による報告書でも、データの利用にあたり、公益性の確保、目的、計画、分析方法、データの

使用 ・管理方法などを個別に事前審査を受けなければならないとされています。もちろん個人情報

保護の観点から、一定のルールが必要ですが、多様な主体による多様な分析によって薬害を早期発

見 ・早期防止するという国民の利益を損ねないような運用方法とする必要があります。

④新たな手法への挑戦

既に、データマイニング (薬剤と副作用の関係に気づくことが目的)や 、ファーマコゲノミクス (副

作用の 「予測J「予防」が目的)な どが再三指摘されているとおりです。既に、PHDAでも取り組みが始

まつていると考えます。

(4)未 承認の医薬品の安全対策業務について

情報のグローバル化を受け、いまや、患者も海外での医薬品や医療情報を簡単に知ることが出来るよ

うになりました。国内未承認の医薬品が個人輸入されて使用されることも多いのが現実です。

ところが現状では、未承認薬を使用する患者は、承認されている医薬品や治験中の医薬品に対する安

全対策の4・IEみの外にあつて、保護されていないことが最大の問題です。未承認薬をやむなく使用する

場合の使用件数 (分母)も 副作用件数 (分子)も 明らかにされておらず、薬害の拡大を防ぐことができ

ません。

患者のために未承認案をやむなく使用した場合の副作用報告については、未承認薬だからという理由

で無視するのではなく、積極的に収集、分析、公開する必要があります。そのためには、副作用報告の

窓口 (受付先)を 設けることと、薬監証明のデータから、未承認薬を使用している全体の人数 (副作用

頻度を知るための分母)を 把握しておく必要があるでしよう。

また、未承認薬を個人輸入する場合の代行業者に、副作用報告を義務付けるなど、未承認薬の使用に

よる安全管理を徹底する必要もあると考えます。そして、得られた情報は、未承認薬の場合であつても、

速やかに国民に向けて情報公開する必要があると考えます。

<4>審 査について

審査業務のうち、市販後安全対策へつながる業務内容については前述のとおりです。

審査そのものについては、既に、非臨床 ・臨床試験の結果や、海外での市販後情報まで視野にいれ、

安全性情報を審査するノウハウが書積してきていますが、より効率的 ・合理的な審査を目指すことは必

要です。審査員が判断する論点を明確にし、承認の判断へむけてのプロセスを明らかにしていくことで、

効率をあげるのみならず、審査段階での評価の漏れを防ぐ効果も期待できます。また、次に述べる内部

チェックも期待できますし、担当する審査チームによつてばらつきがあるといった事態を防ぐことがで

きるでしよう。既に、審査プロセスの明確化へ向けての取り組みはⅢDA内部で開始されています。

但し、これは審査を単純化して画―的にし、コンピューターでも出来るような内容にするという意味

ではありません。審査でいう
“
科学的判断

"に
は、科学技術的な意味での科学だけではなく、純粋にサ

イエンスに基づいて開発された医薬品が、実際の日本の社会で使用する場合にどうなるかという、社会

学的な
“
科学

"も
含めた判断が要求されます。薬の種類や、対象となる疾患、その領域の患者や医療現

場の置かれた状況を総合的に含めた判断が必要になりますので、薬効群でわかれている審査チームによ

つて判断の基準が違う部分もあることには注意が必要です。

また、審査報告をもつと多くの国民 (主体は医療従事者)に 謗んでもらえるような取り組みも必要で

す。なお、現在は、審査中に企業が 「申請取下げ」を行つたり、不承認の判断が下されたりした場合に

は、その審査内容は非公開になつています。何らかの理由で不承認となつたものが個人輸入等で使用さ

れる場合も想定されるため、不承認の医薬品に関する審査報告も、製造工程などの機密情報には配慮し

た上で、公開することも検討するべきではないでしょうか。

そして、上述のような自主的な改革を行つていける職員を確保する上で、審査部門における次の課題

は、人員の数の問題から質の問題に変わつていくことと思います。PMDAを出た後のキャリアパスが未確

立である限り、専門家育成 ・循環が十分にできないことは先に述べたとおりです。

く5>‖ DAや医療現場に対するチェック機能について



(1)PDAの 行う審査 ・安全対策に対するチェック機能

①内部の自律的なチェック機能の充実

当委員会で、薬事行政やPMDAに対するチェック (監視)機 能が必要という議論がありました。

確かに、外部からのチェックは必要ですが、外部からのチェックを可能とするための前提として、内

部からの十分な情報発信と、内部での自己点検がなければ不可能です。それは、例えば、前述の 「講じ

た安全対策の評価、フォローアップ」や、十分な情報公開が該当します。また、審査や安全対策のプロ

セスを明確にする努力をすることも、自己点検に含まれるでしょう。

また、自己点検をしていく上では、職員同士が相互にpeer reviewをかけ、活発な議論が出来るよう

な職場環境の形成が必要です。上司が言つたから、或いは厚労省が言つたからという姿勢とならない文

化形成が必要です。

②外部チェックに求められる機能と、組織のあり方について

医療や薬学など多様な専門分野の現場からのチェック、行政の立場にある厚労省からのチェック、一

般国民からのチェックなど、様々な立場からのチェックが考えられます。

チエックは、監視や取締りといつた発想ではなく、国民の利益のために P‖DAと対等に議論し、前向

きな議論が出来る体制である必要があります (監視や取締りをすれば、隠蔽や責任回避の温床になます)。

対等な議論をする上では、一旦、P‖DAに入り、出て行つた人材が、外部からのチェックにおいて、極め

て大きな役割を果たします。P‖DA内部の専門家と同等またはそれ以上の知識・経験・ノウハウを持つて、

自由に発言できる立場にあるからです。このように、外部からのチェックという観点からも、多様な専

家が、それぞれの現場とPttAとを循環する環境が必要なのです。

さて、第 9回 の当委員会のたたき台で、「審査段階で審査報告書等を公開し、意見募集を行う等の手

続を組み入れるべきではないか」「一回の審議会で多くの医薬品の審議が行われることがあるが、委員

が十分に資料を吟味して出席できるような措置を請じるべきではないか」という議論がありました。

現行では、医薬品の審査はまず ⅢDAで 実施し、その審査結果を更に厚労省の審議会の分科会 ・部会

に諮る仕組みになつています。P‖DAでは、審査途中において、各品目について必ず外部専門家を交えて

議論を行つています。この外部専門家は、専門委員とよばれ、医師を含め数多くの委員がプールされて

おり、利益相反の面で問題がなければ、その薬剤の議論に適した専門委員を 10名弱選択し、議論を行

つています (議論の内容は審査報告の形式で公開。議事録は非公開。今後は専門協議に参加した委員名

を公開)。一方、厚労省の審議会の分科会 ・部会は毎回同じメンバーで、様々な分野の薬について審議

しています (議事録のみ公開。議事録では発言者名公開)。

今後を考える上で、特に、審議会ありきの議論を進めることには違和感があります。現行のまま、審

議会での議論を充実させても、審議の長期化につながり、「ドラック・ラグ」の問題を大きくするだけ

になりかねず、医薬品の安全性を担保しつつ、い力Чこ審査の迅速性を諮るかを総合的に勘案して、ある

べき体制を検討すべきと考えます。(審議会の人選の見直しについては、2008年2月 27日の厚生労働大

臣の発言 (厚生労働省改革元年に、大臣就任から半年を経過して)に おいても言及されています)。

例えば、米国FDAは、専門家集団として審査を行っており、日本のように一律に外部専門家と議論す

る仕組みはありません。一律に行政の審議会がその結果を評価する仕組みもありません。ただし、徹底

的に議論すべき薬については、アドバイザリーコミッティー (ad宙sory colmittee)という、公開の会

議を開催し、時には承認の遅れにつながつても十分に議論を尽くすことになります。このような例は参

考になるかもしれません。

(2)医 療現場に対するチェック

医療機関のチェックについては、栗事行政のみならず様々な制約や問題を抱える医療現場に対して、

現実的に不可能な議論や、コストを皮外視した議論、生身の患者を無視した机上の空論を展開しないよ

う、まず、現在厚労省や PHDAが行つている安全対策がどのように施行されているかの調査が優先事項

ではないでしょうか。特に、研究的な医療行為は別として、医師の裁量権で行う適応外使用について倫

理委員会にかけるべきといった論調は、少なくとも事後のチェックとしない限り医療を破綻させること

を再度強調します。

また、当委員会で医療機関での取組の問題を論じる上で 「医師は添付文書を見ない」「不必要な投薬

も行われている」のように、根拠なく一般化して論じることは、前向きかつ、冷静に議論することの妨

げになるので避けたほうが良いと思います。

<6>企 業の医療機関におけるプロモーション活動について

医療現場において、‖Rの説明や、企業が配布する資料のありかたについては検討が必要でしょう。

日本で未承認の医薬品や、適応外の使用方法に関する報告であつたとしても、学会 ・論文情報等の情

報提供をすること自体は構いません。質の高い情報提供活動であるならば、アカデミックにも、実地臨

床においても多いに参考になります。問題は、現実として、その質が担保されていないことです。例え

ば、一定の条件を満たしたもののみを情報提供するといつた基準作りが必要と考えます。FDAの取り組

みは参考になるかもしれません (http:〃ww fda gov/oc/oo/E∞dreprint h姉:)。

忙しい現場の臨床医にとつては、必要な情報を提供してくれる貴重な情報源であることもまた事実で

あり、医療機関にいる‖Rを 、質の高い情報提供活動の担い手に育てれば有益です。MRを、高い質を保

つたレベルに育てる取り組みが必要と考えます。

<7>医 療現場の問題

繰り返しになりますが、本質的には薬事行政、薬害問題、医薬品の薬効評価、薬物治療などの教育が

医学生や医師に対して必要です。医療現場にはこれらの情報が十分伝わつていないため、行政や P‖DA

との間に溝があるのが現状です。これを埋めていくためにも、医療現場との人材の循環が必要です。

そして、未来の安全対策に向けて、P‖DAのあり方同様、医療機関においても多種の専門家が融合する

ことが必要です。医師が全てを抱え込むのではなく、医師以外の医療従事者の人数を増やし、その協力

を得て行つていくことが重要だと考えます。
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薬害肝炎事件の検証及び再発防止のための医薬品行政    |
のあり方検討会

座長  様

検討会委員 大 平勝美

薬害 H:V感 染被害者当事者と発生当初からの 25年 の活動

検討会もいよいよ取りまとめの段階に入る時期となった。

私は薬害HIV感 染被害当事者の立場で当該検討会に参加させていただいてい

る。私は、薬害 HIV感 染被害者が中心となって自らの救済と恒久対策 。再発防

止をとおして社会に寄与することを目的として設立したはばたき福祉事業団の

理事長を務めるとともに、1983年 から血友病 HIV感 染被害の真相 と医療体制

作 り及び救済に奔走し、現在も東京 IIIV訴訟原告団副代表 として和解に係る協

議や国との交渉をもとに薬害エイズ事件の原因となる血液 。医療 ・薬事 。公衆

衛生 ・福祉を一
体の視点から変革を訴え実践もしてきた。薬害エイズ時間発生

か ら25年 以上が経ち、その 25年 以上をHⅣ 治療 ・血友病治療 ・HCV治 療を

日々行いつつ、HIV/AIDSに 対する偏見 ・差別解消への取 り組みに力を入れて

いる。

参加と期待

この活動を通し、この度の検討会参加は、私にとつて、日本国首相の決断と

い う特例の扱いで解決が実現 した当該事件の被害救済に係る事件検証に同 じ血

液事業の抜本改革の糸口も見出したいこと。

そ して、検討会のもう一つの目的である完壁な薬害再発防止を念頭にした 日

本の医薬品行政の安全を確保 し続ける設計図を描くための検討会であると確認

して参加 している。

薬害HⅣ 感染被害者の実感として設計図をもとに果実とその果実からどう花

開いて安心できるものになるのか非常に関心がある。しかし、このところ不安
がやや持ち上がってきた。検討会で当初言われていた大きな変革が、何かスケ
ールの小さなものになってきたように感じる。

検証については、過去の薬事にとどまらない広範なところ、詳細な個所まで

照射 されて、特に 1949年に生まれてからずっと輸血医療を当事者として体験 し

てきたことがかなり重ね合わせることができた。
一方、検討会での検証によっ

て今後の「薬品行政で改善すべき点、足らない点、再考すべきあり芳などを目

指して提言とりまとめに向けられていると考えられますが、私はこの先 5年 、
10年 の短期的構築ではなく、これまでの薬害事件や医療問題の反省を新しい医

社会相社法人はばた●福社事業国

薬行政 として恒久的に命 と健康を国が責任を持つて遂行 していく、それこそ抜

本的なものを具体化させるべきである。

このところ、独立行政法人化として厚生労働省の外に置く形が増えている。

医療においても国立病院の独立行政法人国立病院機構化により被害救済など裁

判上の国の責務も 2重 構造に毎年悩まされている。さらにナショナルセンター

の独立行政法人化で、薬害 Ⅲ V訴 訟の医療の恒久対策の象徴である汗イズ治

療 。研究開発センターに対する国の関与について、「関与」自体でもめていると

ころである。突然降っそわいたょぅな形で救済部門も含め本省の外につくられ
ることになつた医薬品医療機器総合機構においては、その設置は理解できない

ものであった。製薬会社 との機構内部においての付き合い方は、日本人の文化 。

性格から合理的 ・冷静な整理を維持 し続けられるかは、私は否定的である。

新たに活気ある、人中心のス トーリーと設計図を

日本の社会 ・文化を基盤にしたものを追及 していくべきと考える。医薬にお

いては特に、いかに人を中心とした考えをもつた恒久的なものの実現化をすべ

きである。はばたき福祉事業団、東京 IIIV訴 訟原告団はもともと国の責任のも

とに患者等当事者も参加 して医療福祉の将来を作り続けるものとして、医薬食

品庁なるものの設置を描いている。

なにか公務員の枠制限、公務員の在り方など社会の風は冷たいが、国民の命 ・

健康をだれが責任を持って守 り育むかは、薬害被害の体験から国の本気さ 。責

任感が何より重要と考える。この度の抜本的な改革を持って、医薬品庁なるも

のを設置するに、例えばこのような問題が障壁であるとしたら、公務員枠 。公

務員の働 く新たな在 り方 。財務問題を特段の対応策を準備 しなければならない。

また、将来に向けて盤石な態勢作りには財政の投入は必須なことである。

そのためのス トー リー展開がこの検討会で描かれていなければと考え、ぜひ、

早くそして安定感のあるス トー リー展開とモデル像を実現すべき検討会総意 と

なることを呼び掛けたい。



パプリックコメント等に寄せられた意見

2009年 2月

厚生労働省医薬食品局総務課医薬品副作用被害対策室 御 中

2 5日

イレッサ薬害被害者の会

代 表   近   澤   昭

薬害イレッサ東京訴訟弁護団

団 長   白   川   博   清

薬害イレッサ大阪訴訟弁護団

団 長   中   島      晃

「薬 害 再 発 防止 の た めの医薬 品行 政 の あ り方 につ い て」 に対す る意 見

第 1 は じめに

貴省において設置されている 「薬害肝炎事件の検証及び再発防止のための医薬

品行政のあり方検討委員会」において,昨 年 7月 31日 に 「中間とりまとめ」が

公表され, 9月 22日 にこれに対するパプ リックコメン トが募集されました。そ

して,本 年 1月 15日 には,「 委員会の提言とりまとめに向けた議論のための資

料」が提出されて,本 年度末にも提言をとりまとめる予定となつて:います。

同検討委員会は,基 本的には薬害肝炎解決にあたつての基本合意書に基づき,

同事件の検証をふまえて,今 後の薬害再発防止の方策を検討するものですが,薬

害肝炎以降も薬害イ レッサ,タ ミフルの問題等,わ が国における薬害は後を絶ち

ません。

特に,薬 害イレッサ,タ ミフルは,そ れまでの薬害肝炎,薬 害エイズ等と異な

り, 1990年 代に一応整備 された医薬品評価システムのもとにおいて,な お,

発生 した薬害であ り,こ れらの薬害事件の検証をふまえないと,今 後も同様の薬

害が続いていくことになります。

本書面では,特 に薬害イ レッサ発生の構図をふまえて,今 後の薬害再発防止の

雄

ために必要と考えられる方策について意見を述べます。

第 2 薬 害イレッサ発生の構図

1 薬 害イレッサの基本的な問題性

イ レッサは, 2002年 7月 ,当 時の優先審査制度のもとにおいて,僅 か 5

ヶ月余りという短期間の審査により,世 界に先駆けてわが国で輸入承認 されま

した。当時,イ レッサは,そ れまでの抗ガン剤 とは異なる分子標的薬 として,

副作用が少ない画期的な抗ガン剤であると大々的に喧伝されており,こ のよう

な喧伝が医薬品審査過程にも影響を及ぼした可能性が否定できません。

ところが,承 認直後から急性肺障害の副作用死が続発 し, 2002年 10月

15日 ,急 遠,緊 急安全性情報が発出され,以 後,何 度も添付文書が改訂され

るなどしてきま した。

イ レッサの副作用による死亡者は, 2008年 3月 で少なくとも734名 に

のぼっており,抗 ガン剤といえども僅か 6年 足らずの間にこれだけの死者を出

した医薬品は前代未聞です。

他方,市 販後になされたイレッサの第Ⅲ相試験においては,未 だに延命効果

の確認がなされず, とりわけ承認条件 とされた国内第Ⅲ相試験でもドセタキセ

ルに対する非劣性を証明することができませんでした。

このように,イ レッサについては,そ の安全対策が後手後手に回つてしまい,

未だに多くの副作用被害者を出し続けている一方で,そ の有効性 。有用性が全

く証明されないまま市販が続けられているという極めて歪な状況となつている

点が大きな問題点として指摘できます。

イ レッサの承認審査における問題点

(1)そ れでは,こ のような問題性を抱えるイ レッサが,世 界に先駆けて承

認 されてしまったところに問題はなかったのでしょうか。

(2)安 全性審査の問題点

イレッサの副作用 として,致 死的な急性肺障害が発症 してしまうことは,

イ レッサの元々の ドラッグデザイン,非 臨床試験の結果,そ して,臨 床試験
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段階における副作用報告等から当然に予見できたものでした。

イ レッサは,上 皮成長因子受容体 (EGFR)を 標的分子として開発され

ていますが,EGFRは ,正 常細胞の至る所で発現 し,正 常細胞の増殖,再

生,分 化等に極めて重要な役割を果たしています。特に,肺 においては,傷

ついた肺の修復やサ
ーファクタン ト (肺をふくらませる物質)の 産生などに

とつて,EGFRは 極めて重要な役割を果たしていることが分かっていまし

た。 したがって,ィ レッサによってEGFRを 阻害すると,肺 の正常な修復

ができず,ま た,肺 がふ くらまずに虚脱 してしまうという急性肺障害の状態

となり得ることは,イ レッサの ドラッグデザインからも予期しなければなら

ないことでした。

非臨床試験段階でも,イ ヌが肺炎症状を呈するなど肺障害を示唆する所見

がみられ,そ して,臨 床試験段階においては,実 際に重篤■つ致死的な急性

肺障害が決 して少なくない頻度で見られたのでした。

イレッサ承認当時の審査センターも,一 応,イ レッサによる急性肺障害を

注意すべき副作用として把握 し,審 査報告書にも記載されていますが,そ こ

で取られた安全対策は,単 に添付文書の重大な副作用欄に,ご く僅かに 「間

質性肺炎が発症することがあること」との注意書きをさせたにとどめ,こ の

急性肺障害が致死的で警戒を要することなどを警告 させることはありません

でした。

前述のとお り,イ レッサ承認当時は,分 子標的薬 として副作用の少ない画

期的な抗ガン剤との宣伝が繰 り返されてお り,そ れは専門医の言葉を借 りる

ような形でなされた極めて巧妙なものでした。 したがって,当 時の医療現場

においては,ィ レッサは重篤な副作用のない抗ガン剤であるものとして迎え

られてお り,上 記のように単に間質性肺炎が発症することがあるとだけの添

付文書の僅かな記載では,イ レッサが重篤な副作用を起こすことについての

医療現場に対する注意喚起 としては,極 めて不十分であつたと言わざるを得

ません。このことは,後 手に回つたとはいえ,そ の後の添付文書上の警告等

の一応の安全対策によって,イ レッサ承認直後の急性肺障害の副作用数,死

亡数が,そ の後大きく減少 した事実に示されています。

(3) 有 効性審査の問題点

他方,イ レッサは,抗 ガン剤の本来の有効性の指標である延命効果を第Ⅲ

相試験によつて確認 しないまま,第 Ⅱ相試験による腫瘍縮小効果だけで承認

されています。これは,当 時の抗ガン剤承認のためのガイ ドライン (平成 3

年ガイ ドライン)に したがったものではありました。

しかし,腫 瘍縮小効果は,抗 ガン剤の薬剤活性を一応確認することはでき

ますが,抗 ガン剤の本来の有効性の指標である延命効果の有無を確認 した り,

推測することはできません。腫瘍が一定縮小したとしても患者の延命につな

がるか否かを保証することにはならないのです。これは,こ れまでの多くの

臨床試験で実証されていることです。

本来,医 薬品は,第 Ⅲ相試験においてその本来の有効性を 「検証」 (科学

的に有効性があることを確認すること)し た上で承認されるのが原則です。

そのため,第 Ⅱ相試験は,あ くまで第Ⅲ相試験に進むか否かを検討するため

に,「 有効性があるかもしれない被験物質をふるい落とさずできるだけ多く

拾 う。」ことを目的 (「検証」でなく 「探索」を目的)と してデザインされ

ており,こ れは,平 成 3年 ガイ ドラインにおいても同様でした。つま り, こ

うした 「探索」を目的とした第Ⅱ相試験だけでは,本 来,抗 ガン剤の有効性

を検証できていないということになります。

したがつて,平 成 3年 のガイ ドラインによつて,第 Ⅱ相試験の腫瘍縮小効

果の確認だけで抗ガン剤に承認を与えるとしても,そ こで確認されている有

効性は,こ のように非常に弱いものでしかないということを前提 としなけれ

ばならず,一 方で高い安全性が見込まれるなど,極 めて慎重な判断が必要で

した。

しかるに,イ レッサにおいては,上 記のとお り,そ の安全性には極めて大

きな問題を抱えてお り,第 Ⅱ相試験段階で承認 したことが適切であつたか否

かには大きな問題があります。

そして,イ レッサは,わ が国での承認直後の 2002年 8月 に INTAC

Tと 呼ばれる第Ⅲ相試験の結果が公表されてお り,そ こでは延命効果が確認

できませんでした。イレッサ承認時点でも,こ のネガティブな結果は判明し

ていたと考えられ,少 なくとも, この結果を見た上で承認の可否を判断する
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ことは十分に可能でした。

また,平 成 3年 のガイ ドラインでは,延 命効果確認のための第Ⅲ相試験自

体は市販後で許されているとしても,承 認までに,そ の試験計画書を提出し

なければならないこととされていました (これは市販後に適切な試験が確実

になされることを担保する趣旨です。)。 しかし,ィ レッサでは,承 認以前

に,こ の試験計画書の提出はなされませんでした。

さらに,イ レッサの承認根拠 となつた第Ⅱ相試験は,患 者の適格基準を他

の抗ガン剤療法を行つた後の患者等に限定してお り,そ の他の患者について

は有効性の確認はなされていません。 したがって,少 なくともイレッサ販売

当初は,そ うした範囲に適応を限定するのが医薬品承認の基本的原則であつ

たといえます。実際,審 査センターも,当 初は,そ うした患者適格基準の範

囲に適応を限定すべきとしてアス トラゼネカ社に照会 しており,同 社からの

回答も不十分であると指摘 しながら,不 可解にも,さ したる理由もなく適応

を限定しませんでした。

3 薬 害イ レッサ発生の構図のまとめ

以上のとお り,イ レッサの承認審査においては,そ の安全性確認,安 全対策

が不十分であり後手に回つたこと,有 効性についても科学的原則を逸脱 した不

十分なものでしかなかったことが指摘できます。

そ して,市 販後において,イ レッサの危険性が現実化した後においても,安

全対策が後手に回つたのみならず,市 販後第Ⅲ相試験において延命効果を証明

できなかつたにもかかわらず,漫 然と市販が継続され (このような事態は,平

成 3年 のガイ ドラインでも予定されていません。),未 だに副作用被害者を出

し続けているという異常事態となっています。こうした市販後の状況は,第 Ⅲ

相試験の失敗に基づき,欧 州においてはアス トラゼネカが承認申請を取り下げ

ざるを得なくなり,米 国FDAも イレッサの新規患者への投与を禁止した対応

と比較すると,そ の異常性がより際立ってしまいます。

イ レッサに対する規制当局たる厚生労働省の対応が,承 認審査から現在に至

るまで,こ のような杜撰且つ異常なもの となつてしまった原因については, さ

らにより深い検討がなされる必要がありますが,よ り根本的な要因として,医

薬品評価,承 認における基本的な科学的原則を大きく逸脱 した審査,対 応がな

されたこと,ま た,製 薬企業のマーケティング戦略に対し無力であつたことを

指摘 しないわけにはいきません。

特に,薬 害イレッサが薬害肝炎と異なるのは, 199o年 代に一応の医薬品

評価に対する体制が敷かれた後に生じた薬害であるという点です。すわなち,

わが国における医薬品評価体制は,一 応の科学的原則に則つた形を整えながら,

なお,薬 害イレッサの発生を抑止できなかったのであり,こ の点の十分な検討,

反省にたたないと,今 後,何 度でも同様の薬害の発生は不可避です。

今回の検証会議で提示された 「委員会の提言 とりまとめに向けた議論のため

の資料」においては,薬 害肝炎の当時における不十分性を指摘 しながら,そ れ

はあくまで現在の水準から見た場合の問題性 として把握されているように見え

ます。 しかし,現 在の水準においても薬害イレッサなどの薬害を発生させてし

まったことを肝に銘 じないと,薬 害の再発防止は到底覚束ないのです。

第 3 薬 害イ レッサの構図を前提とした薬害再発防止のために

以上のとお り,薬 害イ レッサは,一 応の医薬品評価体制が敷かれた後において

もなお,防 止することのできなかつた薬害として位置づけられなければなりませ

ん。そ して,そ の根本的な原因の一つは,医 薬品評価の科学的な基本的原則の逸

脱にあります。

医薬品評価は,そ の有効性を科学的に 「検証」 し,安 全性の欠如 (危険性)に

ついては,そ の疑いの段階において十全な対処がなされなければなりません。 こ

うしたごく基本的な原則が守られなかった結果,イ レッサの急性肺障害という危

険性を過小評価することにつながり,ま た,イ レッサの有効性についても 「検

証」されていないという基本的原則を前提とした対応がなされなかったのです。

また,薬 害イレッサに見られる薬害発生の大きな構図としては,も う一つ,製

薬企業のマーケティング戦略に対し,規 制当局である厚生労働省が余 りに無力で

あつたことを指摘せざるを得ません。

上記のとお り,イ レッサは,分 子標的薬として副作用の少ない画期的抗ガン剤

であるとして大々的に喧伝 されてお り,そ うした喧伝に審査センターが影響され

なかったと言い切れるので しょうか。また,現 在でも,科 学的原則に立脚 しない
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まま,根 拠なく,イ レッサが有用であるという宣伝が繰 り返されていますが,そ

のような宣伝に,規 制当局としての厚生労働省が影響されていないと言い切れる

のでしょうか。

薬害を防止 して,薬 害から国民の生命,健 康を守ることができる最後の砦は,

規制当局としての厚生労働省なのです。

世界的にも権威ある医学雑誌 The New England」ourna1 0f Medicine(NEJ

M)の 前編集長,ハ ーバー ド医学校社会医学科上級講師であり,医 療政策 。医療

倫理の世界的な権威であるマーシャ ・エンジェル医師は,そ の著書 「ビッグ ・フ

ァーマ」 (篠原出版新社 :栗原千絵子,斉 尾武郎共監訳, 2005年 11月 10

日和訳本出版)の 中で,製 薬企業がFDAを 「FDAは 人の命を救 う可能性のあ

る薬が世に出るのを抑える門番として機能 している」と批判しているのに対して

以下のように反論 しています。

「医薬品や医療機器の安全性 ・有効性を判断するのは,フ リー ・マーケットだ

と主張する人なんてどこにいるのだろうか ?読 者の皆さんが肺炎にかかつたとし

たら,製 薬会社の売 り口上を鵜呑みにして,医 師が抗生物質を処方するのを許せ

るだろうか ?医 師は魔術師でもあるまいし,FDAの ような政府機関が公正に科

学的データを審査するのでなければ,薬 が効くかどうかを知るすべはない。以前

に患者にその薬を使った時に効いたから,別 の患者に効くはずだと単純に考える

のは,明 らかに信頼性に乏しく,危 険なことである。確かに,医 師がたゆみなく

医学雑誌や教科書で勉強を続け,自 ら薬の効果や安全性を評価するのが理想的だ

ろう。 しかし,現 実には,大 多数の医師にはそ うする時間はない。また,FDA

が製薬会社に臨床試験をするよう圧力をかけなくなれば,医 学雑誌に載る論文の

中でも有用なものは激減するだろう。

画期的新薬を発見し,市 場に出すのは長く困難な道のりであ り,近 道はないの

である。新薬の安全性や有効性を判断するのは,株 主の持つ株の値段を気にしな

ければならない製薬会社ではなく,公 衆衛生の責任がある公正な規制当局,FD

Aで なければならない。あるいは 1906年 にもどつて,「 買い手の危険負担」

を合い言葉にして,何 でもかんでも特効薬として売 りさばいてもよいということ

にするしかないだろう。今,製 薬業界が売 りさばいている薬の大半はプロ新薬な
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のだから,患 者が待つているのだから次の新薬を早く世に出せるようにすべきだ

という理屈は,筋 が通らないのである。」 (同書 p50, 51)

薬害の再発防止のためには,厚 生労働省が規制当局として,医 薬品評価の基本

的,科 学的原則に則り,毅 然として製薬企業のマーケティング戦略に対峙する必

要があります。

このことを深く実感させることとなつたのが薬害イレッサ事件なのであり,同

事件が 2002年 という近年に発生し,こ れを抑止できなかつた事実を重く受け

止めないと, さらに今後も薬害は続くことになります。

検討会において,こ うした点もふまえた真摯な議論がなされることを要望しま

す。

以
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4.因 果関係が認められた薬害例
5.現 在も国が因果関係を認めていない薬害
6.害 を過小評価するためのその他の手法
7.効 力を過大評価するための方法
8.薬 害を生む構造
9.解 決の柱は監視組織と害反応重視の研究の育成

はじめに

日本において、「薬害」力れ まヽだに続いている。薬害が発症しうる原因がなお続いて
いるからである。

現在、薬害の検証とその再発防止策が 「薬害肝炎事件の検証及び再発防止のための

医薬品行政のあり方検討委員会」(薬害検証会議)に おいて検討されつつあるが、最近
10年 あまりの間に、医薬品の評価方法、承認のシステム、情報開示のあり方などは、
それまで以上に大きく変化してきている。現在も多数の薬害が進行中である。

ところが、それらに関しては、検証がほとんどなされていない。このままでは、今
後も薬害はなくならないだけでなく、拡大すると考える。
私は、医療の現場で内科医として勤務しながら、薬剤による害を少なくするにはど

うすればよいかを長年考え、1997年に勤務医を辞し、医薬品の批判的評価を専門にし
てきた。1997年以降、さらに多数の薬剤について詳細に批判的吟味を実施してきた者
として、この間判明したことを踏まえながら、薬害防止のために必要なことがら、そ
のためにさらに点検すべきことを以下に述べる (私のこれまで行つてきたことの概略
は文末を参照されたい)。

1 現 在進行中の薬害の検証の必要性
・これまでの薬害 (すでに因果関係が認められ、裁判で和解等が成立した薬害)

のほか、現在進行中の薬害、因果関係があるのに公的に認知されていない薬害
が多数ある。

・ タ ミフルによる突然死、異常行動、コレステロール低下剤による神経障害、イ
レッサ、非ステロイ ド抗炎症剤による脳症、熱性けいれんの多発、降圧剤など
である。

。 日 常的に発生している害反応の判定が極めて恣意的に歪められ関連が否定さ
れて、被害認定がなされない。

。 これらがなぜ、因果関係が認められないのか、なぜ救済されないのかについて、
十分に考察し、その原因を突き止め、こうした事態を無くすることができなけ
れば、今後の薬害を防止することはできない。

2 典 型的な害反応否定の例

(1)一 般の 「安全性情報」「副作用情報」に見る 「因果関係否定例」
以下に、厚生労働省が発する一般的な 「安全性情報」ないしは 「副作用情報」のう

ち、「害反応が否定された」典型的な 「死亡例」の一つを紹介する (医薬品 ・医療機器
等安全性情報 No.227平 成 18年 (2006年)8月 号に掲載された実例である)。

一大腸検査用下剤による腸開塞 ・穿孔 :ピコスルファー ト(ラキソベロン液など)一
。直近約 3年間 (H15.4～H.18.2)の副作用報告 (因果関係が否定できないもの)の
件数は、腸閉塞、腸管穿孔 :6例 (うち死亡0例 )で あった。

・関係企業推計年間使用者数 :約500万人 :うち大腸検査前処置での使用70万人 (H17
年度)
・販売開始 :昭和 55年 (大腸検査前処置の効能追加 :平成4年 3月)
症例 1:

投与7日前排便時新鮮下血し、受診。排便を確認の上、大腸ファイバースコープ前処
置として本剤処方。自宅で本剤 (75mg/10mL)を服用。夜間から気分不良、嘔1に 翌日
午前、呼吸困難。救急搬送。腹部膨満。午後、レントゲンで腸閉塞診断。胃管と下部
内視鏡下に経肛門的イレウス管挿入。夕方、意識低下、血圧低下、人工呼吸、昇圧剤
使用。翌日早朝、心肺蘇生術施行。正午頃、死亡。

症例1をまとめると、「服用後間もなく1隠吐 (腸閉塞症状)力り台まり、呼吸困難 (重
症化)後数時間以内にイレウスと診断され、診断後数時間以内に意識低下・血圧低下、
人工呼吸がなされ、その 12時 間以内に心肺停止し、その数時間後に死亡した」。すな



わち、イレウス発症から重症イヒ、ショック、心肺停止、その後死亡、と、症状発症か
ら死亡まで一連のものである。したがって、症例 1は腸開塞が重篤化して死亡した例
である。

ところが、医薬品 。医療機器等安全性情報では 「死亡はOJと されている。

その理由はどのようなものであろう力、 検証が必要である。

れ‐ %。

本剤と死亡との因果関係は、認められないものと評価されている。

この記載では、どこで、だれが、どのような論理で因果関係を否定したのか明らか
でない。全く不明の論理で、「死亡との因果関係」だけが否定されている。

(2)現 在進行中の薬害にみる典型的 「因果関係否定例」

a)タミフル市販後害反応
タミフルの害反応では、主治医が 「因果関係あり」ないしは 「因果関係は否定でき

ない」と考えて報告した死亡例の 95%(74例 中 70例 )が 、上述の仕組みと同様に、
因果関係が否定されたままである。

たとえば、死亡しなかった異常行動は 「因果関係が否定できないJと して添付文書
改訂の資料として用いられたが、一方、「異常行動後に死亡した」場合は、すべて因果
関係が否定されたままである。

どこで、だれが、どのような論理で否定したのか、やはり明らかにされていない。

b)イレッサ承認前の臨床試験
さらに、現在進行中の薬害として、「ゲフィチニプ (商品名 :イ レッサ」の承認の根

拠となつた臨床試験をみてみよう。
ゲフィチニブ使用終了30日以内の死亡例は合計123人報告された。これらも本来不

都合な事象であるから有害事象死であるが、そのうち89人は病勢進行による死亡であ
り有害事象死にも分類されず、34人だけが有害事象死とされた。
これら有害事象死とされた34人について、裁判の過程で提出された資料や、最近よ

うやく開示されたケースカー ドを詳細に検討すると、電撃的な肺虚脱の例 (■)な ど
も含めてその大部分がイレッサと関連のある 「害反応死Jで あつた。ところが、有害

事象死亡中2人 (59%)を 除いて32人 (941%)に ついても、病勢が進行して死亡し
たとして 「困果関係なし」とされ、有害事象死の因果関係が 「完全否定」されたので

ある (イレッサに関する、2007年 2月 27日付け浜六郎の意見書、および現在作成中の

意見書 (2)よ り)。

誌 :250mgが使用された69歳男性は、服用開始翌日から発熱し、肺炎と診断されたが、すでにそ

の日からグレー ド4の無呼吸となつたために、その日でイレッサは中止され、抗生物質やステロイ

ド剤が使用されたが、6日 目に死亡した。服用翌日に肺癌の病勢が進行して 6日 目に死亡するとい

うのは不自然であるが無呼吸や死亡とイレッサとの関連が否定された。

また、やはり250ngを服用した37歳男性は、服用開始日にグレード2の低酸素血症が生じたがイ

レッサが継続され3日日も服用後にグレード4の呼吸困難の後、心停止を来たしてその日のうちに

死亡した。このわずかな間にrlEが進行して死亡するというのも極めて不自然だが、イレッサは無

関係とされ、肺癌の病勢進行死と判定された。

c)イ レッサ承認前の動物実験 (毒性試験)
ECFR阻害の機序から当然予測される肺虚脱が投与開始 10日 目の若いイヌに生じ、そ

のため、最高用量を 25mg/kgか ら 15mg/kgに減量することになった。このイヌの所見

を、イレッサと無関係と判断して申請資料概要にも記載せず、明瞭に (統計学的にも
有意の)増 加を認めた肺胞マクロファージ数の増加についても申請資料概要に記載し

なかつた。

d)タミフルの動物実験での用量反応関係
タミフルの動物実験結果は、承認までの動物実験でも明瞭な用量反応関係が認めら

れていたが、市販後、因果関係見直しの過程で追加実験が実施され、それらを含めて

図のような明瞭な用量―反応関係が認められたことが判明した。2007年12月の段階で、
動物実験がなされ、幼若ラットで行動への影響や死亡が認められたが、タミフルの 「特
異的な作用ではなく、瀕死状態、又は動物の未成熟に起因するもの」と考えられ、分
母も分子も明ら力ヽこされなかつた。

図:タミフル投与離乳前ラットヘの明瞭な用量―死亡率関係

7日齢ラッHこ対するOT用量と死亡率
60

死 5 0

5 4 0

合 3 0

9620
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0

｀゛゛ ヾ ゞ ド が Sヾ ゛ ヾヾ
OT用量(mg/kg/日:OTは未変化体オセルタミビル)
製品のタミフルの成分はリン酸オセルタミビルだが、

1カプセル中75mgは未変化体オセルタミビルとしての量

体温低下、蒼自、自発運動

低下、呼吸緩徐 ・不規則、

振戦、虚脱、チアノーゼ、
死亡後肺水腫など、典型的

な中枢抑制症状を認めて

いる.

なお、症状の出現につい

ても、明瞭な用量・反応関係
が認められている。

しかし、これらがすべて

タミフルによるものでは

ないと、ワーキンググルー

プでも了解されたという、

理解 し難い事態 となつて

い

e)タ ミフルとイレッサにみる情報開示の困難性
イレッサについては、肺傷害が動物実験、臨床試験の初期の段階から強く疑われた

ため、2002年 12月、メーカーに請求したが拒否され、厚生労働省に対して2003年 4
月 4日付けで開示請求をしたが、同年 5月 6日および 6月 3日 付けで、重要部分に関



して不開示決定がなされた。同年 8月 1日、不開示の取り消しを求める訴訟を起こし
たが、それでも開示が実現しなかった。民事裁判の過程で、2005年 3月 に動物実験結
果が突然メーカーのホームページ上で開示され、有害事象症例カー ドは、2008年にな
つてようやく開示された。この間、実に5年以上の年月を要している。

タミフルについては、追加動物実験結果で因果関係を示唆する所見は得られなかつ
たとする報告がなされ、厚生労働省のワーキンググループでもそれを了承したとされ
たため、その根拠データの開示を情報公開法に基づいて請求し、開示決定がなされた
ものの、関係者 (関係企業)か らの異議申し立てにより今日に至るも情報開示は実現
していない。図は、特別のルー トで入手できた情報により作成したものであり、正規
のルー トでは未だ入手できていない。
以上のように、必要な情報が、必要なタイミングで入手しがたいため、因果関係の

議論の進展に極めて重大な支障をきたしている。

害反応であるものを「因果関係なし」と否定する、この仕組みは、動物実験 (毒性試
験)や 薬理試験、臨床試験、市販後調査まで、どの分野にも広がっている。

死亡や重大な害反応との因果関係を全て否定することができるこの論理は、早期に
中止すべき重大な反応を治験医が見逃した場合でも、それを否定することを可能にし、
当該企業にとっても、害を過小評価することができ (安全性を過大評価でき)、厚労省
も容易に承認を与えることができることになり、関係者の利害は一致する。
こうして、すべての重大な害反応を 「害反応でない」とすることができるのである。

厚労省が、「薬害ではないJと して被害が拡大した 「従来の薬害のパターン」がそのま
ま引き継がれている。

この論理が続けられる限り薬害はなくならない。したがって、「害反応の否定J力まで
きる仕組みを徹底的に解明し、そのような安易な 「因果関係の否定Jが できない仕組
みを考え、設けることが、薬害防止の最重要課題であると考える。

3.薬 害の定義
ここで、「薬害Jと は何を指すかについて、以下のように定義する。

・国、企業、学者が、ある薬剤と被害との因果関係を適切に認識し、かつ、適切な情報
の提供や回収など適切な措置をしていれば、防ぎえたはずの被害が、
0利益に比して許容限度を超える規模で生じ、
・しかも、被害が正当に救済されない状態              ・

(浜六郎ほか、薬剤疫学2∞6、supp150・51を修正)

4.因 果関係が認められた薬害例

当初は因果関係が認められず、薬書が拡大したが、その後因果関係が認められ、裁
判などを通じて、多くの場合、国が薬害の発生、拡大について責任を認めた薬害を次
に示す。

(1)サ リドマイ ド

東京のある病院で、サリドマイドを妊娠初期に服用した母親から生まれた子 2人 に

連続して四肢奇形があつたため,3人 目を心配して X線 撮影をしたところ、先天異常
を認めたために人工流産させた。その産科病院では以後使用を中止したが、その結果
を公表しなかった。これは、 ドイツでレンツ博士がサリドマイ ドと胎芽症との関係を
指摘する前のことであった。

また、ドイツでレンツ博士がサリドマイ ドとの関連に気付くきつかけは、母親の疑
問からであったとされている。その疑問から症例対照研究が実施され関連が指摘され
たものである。

(2)ス モン

欧州では、1人 の小児例からキノホルム剤中毒が疑われた。服用後、尿中にキノホ
ルムの排泄を確認して吸収されることを証明した。一方、日本では、認定患者だけで 1
万人に達するまで、発生が持続した。因果関係判明後に実施した調査では、キノホル
ム非服用者からのスモン発症は0人 であつたが、キノホルム服用者からは40%以 上が
発症していた。これほど高頻度の発症があって薬剤との関連が見抜けないという害反
応検出力の低さは、頻度はやや異なるが、基本的には、最近でも同様である。

たとえば、成分輸血による輸血後肝炎の多発、ベロテックエロゾルによる心臓死、
イレッサによる肺虚脱、タミフルによる突然死 ・異常行動死などである。

(3)注 射・筋短縮症
・整形外科医にとって注射後の筋短縮症は常識であつたが、小児科医・一般内科医

への情報がなく、被害が拡大した。

(4)薬 害HIV:
。安部英氏は、82年 中に非加熱製剤使用患者のAIDS発 症を確信。1例でAIDSを 診
断していたが、これを厚生省研究班は否定した。その後メーカーからの資金供与 (利
益相反)あ り、2年以上規制がなされなかった。

・83年 1月 NEJM誌 に、非加熱製剤の危険性を示す確実な調査結果があつたが、こ
れと同様の調査が日本ではなされず、教訓が生かされなかった。

(5)ソ リブジン :
・動物実験からも、他薬剤の臨床試験からも、ソリブジンがフルオロウラシル系抗癌
剤の毒性を10倍以上増強させるとの予測は可能であつた。臨床試験で死亡例が3人
あつたにもかかわらず、関連不明とされ、実質的に因果関係が否定された形となり、
添付文書に死亡例が記載されなかつた。

。現在も同様ρ不完全な添付文書は多い (冒頭の症例参照)。
・厚生省の対応はむしろ遅すぎたといえる。

(6)薬 害肝炎:
。輸血製剤による輸血後肝炎 (非A tt B肝炎)か ら、分画製剤であるフィプリノゲン
による肝炎罹患の危険は当然予想可能であり、早期から指摘されていた。

・産科出血に無効であることも明瞭であった。
。しかし、利益相反のある権威者の 「効く」との印象で多数に使用された。



( 7 ) C J D :
・動物のスクレーピー、成長ホルモンによるC」Dか ら、米国では1例で規制した。
・日本でも規制は可能であつた。

5.現 在も国が因果関係を認めていない薬害

(1)NSAID8脳 症 ・多臓器不全
・水痘治癒遅延傾向に気づいた小児科医が動物実験で死亡増を鳳
・NSAIDsに よる死亡率や心筋炎増悪を確認した動物実験結果で、欧米では、ウイル
ス性心筋炎にNSAIDsは 禁忌と考えられている。

。日本では、多数の擬似症例対照研究で感染後脳症 (特に重症例で)と NSAIDsと 関
連を示すデータがあり、症例対照研究でも死亡脳症と関連があつた (オッズ比47で
有意)。これを、厚生労働省研究班では 「関連が証明されないJと 報告した。その論
理は、医学雑誌の論文にもならない低レベルのものである。

・一連の研究結果でも、NSAIDsは 単に 「インフルエンザ脳症罹患後に重症化させる」
とし、脳症発症への関与については、否定している。

・その結果、規制はあいまいで、未だに因果関係は認められていない。

問題点 ・改善点 :

1) き ちんとした薬剤疫学的研究の欠如
2) 厚 生労働省研究班の研究方法、データ解析方法の間違い
3) 研 究結果の学術誌への掲載ができていない

(2)ベ ロテック突然死
・ベロテックを自分に使用したニュージーランド (NZ)の 小児科医が、強い動悸を覚
え毒性を疑い、症例対照研究実施、2回 の症例対照研究で関連証明し、NZで の規制
に貢献した。

・カナダの疫学調査でも関連が証明された。
・動物実験からも、心毒性が強く、心筋障害、突然死と用量‐反応関係が明瞭であつた。
。日本 :症例シリーズの検討では、喘息死ではなく、アダムス ・ストークス症候群に
よる心臓死。日本においても疫学的に関連がある。

・これを裏付ける動物実験あり (同効薬剤は低酸素状態で徐脈から心停止させる)。
・にもかかわらず、利益相反のある権威者の主張のため、因果関係は一般化せず、販
売が継続されている。

・新たに心毒性のあるセレベント (サルメテロール)が 発作予防目的で長期連用が承
認され、薬害の拡大の可能性が憂慮される。

・ベロテックの毒性試験データからは心毒性が明らかであり、サルメテロールの毒性
試験データ、薬理作用データからは、心毒性が強く疑われるが、申請資料概要には
重要なデータが記載されていない。

。これらのデータが事前開示されれば、第二者は強く批判することができる。

問題点 。改善点
1) 開 示データの組織的監視
2) 薬 剤疫学的研究、とくに適切な症例対照研究
3) 申 請資料概要への適切な情報の記載
4) 承 認前の情報公開

(3)薬 害イレッサ
・動物実験前にEGm欠 損マウスが肺虚脱により死亡していた。毒性試験では健康な
若いイヌが 10日 日で肺虚脱により死亡 (屠殺)。臨床試験早期に肺虚脱や急性呼吸
窮迫症侯群による死亡があり。II相試験では、服用当日から低酸素血症を起こして
3日 日に死亡した例など電撃的な肺虚脱による死亡例があり、肺毒性については十
分予測可だつた。 しかし、動物実験の肺毒性所見情報をメーカーは治験医に提供せ
ず、隠した。

。そのこともあり、治験医は電撃的な肺虚脱さえも見抜けず、がんの進行を死因とし
てしまい、その後、90数 %の 有害事象死亡例との因果関係が 「完全否定」された。

・薬剤に対するごく普通の判断力のある医師なら見抜けるはずの、こうした動物実験
の所見を、国の審査では見抜けず、承認申請概要にも記載されなかった。

。そればかりか、その部分の開示請求を国が却下した (その後、民事裁判進行の過程
でマスメディアの批判を察知しメーカーが開示)。したがって、動物実験の肺毒性の
結果や、治験において生じた 「因果関係のある多数の肺傷害例」が 「因果関係なし」
とされているのを、意図的に見逃していた可能性さえある。

・利益相反のある治験医 (臨床医)は 、承認後その情報を提供されても、なお肺毒性
はないと主張し、因果関係の認知、メーカーや国の責任の認識の障害となっている。

問題点 ・改善点
1) 本 来否定してはならない関連が、治験医の判断で勝手に 「否定Jで きている。
2) 中 止に至つた有害事象、重篤な有害事象はすべて関連の可能性あるものとの認

識に改める.
3) 動 物実験データも同様。死亡例は全例、因果関係否定できないものとして、そ

の死亡に至る原因病変は毒性所見とする.                 1
4) そ れらデータは次の試験段階に進む際の重要所見として、規制当局および、監

視組織の審査を受けるようにすべきである。
5) 承 認前の情報公開が必須である。

(4)プ ロトビック発がん
。成人用プロトピック軟膏の、がん原性試験のデータを、小児用プロトビック軟膏の
薬事分科会の最終審議の前に入手できた (それも本来インターネットで開示されて
いるべきものが開示されず、メーカーからも直接提供がなく、間接的ルー トでよう
やく入手できたものだが)。

。そのデータを詳細に検討したところ、血中濃度の上昇に伴つて確実に発がんしてい
た。

。しかし、それまでの実質審議を担当した部会の審議では発がん性の認識はほとんど



なかった。
・NPO法 人医薬ビジランスセンター (薬のチェック)か らの要望が薬事分科会で実質
審議がなされ、小児用のプロトビック軟膏承認前に 「発がん可能性に関する説明」
の義務化など4点 の規制がなされた。

。この影響もあり、規制が日本より2年遅れた米国に比較して、使用量は人口換算で、
10分 の1以下にと留まっている (米国では、警告が遅れたことで裁判が多数進行
中である)。

。また、成人用プロトピック軟膏も同様の規制となり、使用が強く制限された状態が
続いている (米国の黒枠警告より2年早かつた)

・実際に日本でも、がんを発症した例があるが、個々の発症例の因果関係は否定され
たままである。

・しかし、この例は、承認前のデータ開示がい力ヽ こ重要であるか、動物実験の結果が
ヒトに対する害反応の予測にいかに重要であるかを如実に示している。

小児用プロトビック軟膏のこの例は、承認前に入手できたデータにより監視が成功
したまれな例である。この教副|は、最大限生かされなければならない。

イレッサでも同様である。臨床試験段階で、動物実験データが公開され、初期 IДI
相試験の急性呼吸窮迫症候群や肺炎による死亡例のケースカー ドが開示されていたな
らば、プロトビック軟膏のがん原性試験のデータと同様、肺虚脱に関して警告をする
ことが可能であったと考える。そうすれば、正式承認の前に害を指摘することが可能
となり大きな薬害を防止できていた可能性が高い。

問題点 。改善点
1)承 認前の情報公開がとりわけ重要
2)そ れら開示データの組織的監視
3)動 物実験で認められた毒性が人で認められた場合には、とりあえずそれは関連が

否定できない例 (つまり 「書反応」)と して扱うべきである。
4)そ のうえで、薬剤疫学的研究 (コホート研究と症例対照研効 が重要

(5)タ ミフル脳症
。小児用の発売前から、離乳前の動物が呼吸抑制から突然死。予測は十分可能であつ
た。

・予防使用でも統合失調症など重大な精神障害が有意に増加した。
。発売後も睡眠中突然死が多発し、関連は明瞭である。
。しかし、厚労省研究班は意図的操作で関連を否定。小児科関連学会の大勢は因果関
係否定を継続中 (ただし、重大な間違いに気付きつつあるかもしれない)。

・被害救済制度の認定は、未知の害に関しては全く無力であることが判明した :
#添付文書の記載に照らして、関連ありなしを決しているので、添付文書に 「副作用」

として記載がなければ絶対に認定されない構造がある。
#添付文書に記載されていても、無事故の生存者は認定されるが、後遺症例や死亡例

は認定されない。

#被害が救済されていないので、まさしく 「薬害」である。

問題点 ,改善点
1) 本 来否定してはならない関連が、治験医の判断で勝手に 「否定」できている。
2) 研 究班の研究が極めて問題→研究班会議、ワーキンググループの公開が必要。
3) 動 物実験データの開示が不適切.
4) 動 物実験における死亡例は全例、因果関係否定できないものとして、その死亡

に至る原因病変は毒性所見とするべきである。
5) 動 物で認められたもの似た病変、症状がヒトに出現すれば、因果関係が否定で

きないものとして扱うべきである。
6) 承 認前の情報公開が颯

(6)皮 膚炎重症化とステロイ ド薬害
・ステロイ ド長期使用の害は、動物実験、ランダムfヒ比較試験 (RCT)な どで十分因
果関係は認められるが、日本皮膚科学会の大勢は因果関係を否定している。

・ガイ ドラインの害の1例でもある。

(7)コ レステロール低下剤
。多数のコホー ト調査から、総コレステロール値が220～260mg/dL程 度の人が最も健
康で長生きである。

。ところが、これらの人は、現在の基準では高脂血症 (脂質異常症)と いう病人にさ
れ、薬剤使用の対象となっている。

。そのため、これらコレステロール低下剤が使用された人たちの健康への悪影響、死
亡増、癌増加が予想されている。

・動物実験、症例対照研究でニューロパシーは確実であり、添付文書にもニューロパ

シーが記載され、確立した害反応となっている。
。ところが、2年 間コレステロール低下剤を服用して、不可逆的なニューロパシーを
生じた人が被害救済制度に申請しても認定されず、不服審査でも認められず、医薬
品医療機器総合機構 (国)を 相手に提訴した。裁判の過程で、医学界の大勢は因果
関係否定を継続し、国側の学者は因果関係否定の意見書を書いた。ところが、 1審
判決では完全に国が敗訴。この判決を不服として国は控訴し、いまだに因果関係を
争っている。

(8)降 圧剤の書
・複数のコホー ト調査および複数のランダム化比較試験の結果から、降圧剤、特にカ
ルシウム拮抗剤の健康への害、癌の増加が予測できる。

`しかし、利益相反のある医学界の大勢は因果関係を否定し続け、高血圧治療ガイ ド
ラインで降圧剤使用の基準血圧値が引き下げられ続けている。

(9)抗 リウマチ用免疫抑制剤、TNF阻 害剤
・全数調査が市販後義務付けられているが、発がんが疑われるにもかかわらず、追跡



調査期間はわずか24週 間である。
。発がんし、死亡するまでにはさらに長期間必要であり、適切な追跡期間が設定され
なければならない。

6.害 を過小評価するためのその他の手法

上記のように、個々の例について、因果関係を否定する方法の他、非臨床試験でも、
臨床試験、疫学的手法でも、害を少なく見せる方法、因果関係を否定する方法が種々
工夫されている。

1)非 臨床試験で毒性を低く見せる方法
a)薬理作用は効果が出やすい動物を使い、毒性は、薬理効果が出にくい動物を
用いる。

b)毒性が出たら、用量を下げる。
c)死亡したら、別の動物を取り替えて、最初の動物は死んだ扱いにしない。
d)依存性試験で、その薬剤には措抗しない薬剤を投与して、禁断症状は出なか

つたとする。
など

2)臨 床試験
a)効力を過大評価する方法と表裏一体であるが、まず、エンドポイントとして
効力が出やすく、害が日立たないものを選ぶ :総死亡でなく、腫瘍縮小率 (一
般に 「奏効率Jと 称されているもの)や 、疾患罹患率を選ぶ。

b)期間限定 :本当の害である、発がんや総死亡増加の現われない短期間だけ追
跡する (アトピー皮膚炎への外用ステロイ ドやプロトピック軟膏 :リウマチ
ヘの免疫抑制剤、TNF阻害剤など:もとの疾患の悪化や発がんを捕らえ難い)。

c)都合のよい複合エンドポイントを選び、不都合が予想されるものはエンドポ
イントから外す (アクトス :心不全や骨折、がん、などを外す)。

など

3)疫 学調査で、本当は関連があるのに関連が無いように見せるためには、
a)最も重要な関連がある部分を、関連が出ない部分を加えることで有意差を無く
す (タミフルは初日昼に特に異常行動が出やすいが、全体を加える。あるいは、
死亡脳症は非ステロイ ド抗炎症剤 (NSAIDs)との関連が有意だが、軽症例を加
えることで有意差がなくなる)。

b)期間を外す (タミフルは服用7日 日以降に肺炎が多発するが、服用から7日 目
までの肺炎しか調査しない)

c)クラス効果(害)があるため、まとめて集計すると有意差が出るのだが、個々の
薬剤で集計して有意の差がないとする (NSAIDsを個々に集計)。

d)極めつけは、介入群に発症したイベントを、非介入群に移動させる (タミフル
の調査に関する廣田班解析 :これは、当初からNPO法人医薬ビジランスセンタ

― (薬のチェック)で 批判したが、2∞8年 12月の日本臨床薬理学会のシンポ
ジウムで、筆者を含む3人のシンポジストと2人の司会者、そして多数の参加
者からも強く批判された)。

4)用 語について
a)adverse reaction(害反応)を  副 作用                ,
b)「危険情報」、ないしは 「害情報Jを 「安全性情報」という
c)「合併症」「害反応」を 「偶発症」という
d)「禁断症状Jあ るいは 「離脱症状Jを 「退薬症状」という

など、これらはいずれも、薬剤による害の過少イメージにつながる

7.効 力を過大評価するための方法

薬害を招く原因のもう一つが、効力を過大に評価する方法である。詳しくは述べな
いが、その代表例を以下に示す。

1)患 者の利益ではなく、証明しやすい好都合なエンドポイントを選ぶ
例 :寿命の延長 (死亡率低下)で なく、臓器別死亡率低下、罹患率低下、代替エン

ドポイント (腫瘍縮小率、血圧低下、血糖値低下など)、主観的評価法 (全般改
善度)な どとする。

2)上 記のエンドポイントの選択により、本来介入の不要な健康な人を病人として扱
い薬剤使用の対象とする。

3)プ ラセボ対照でなければならないのにプラセボ対照としない。
4)適 切な標準療法 (薬剤)を 対照とした比較試験でなければならないのに、対照群

に適切な標準療法 (薬剤)力:選ばれていない。
5)優 越性試験でなければならないのに、非劣性試験あるいは非劣性試験ともなつて

いない。
6)長 期の追跡ではじめて真の効力が判定できるのに、観察期間が短い。
7)害 反応による症状改善を、効果の判定に入れている (タミフルによる解熱など)
8)健 康なために介入群に入つた人と、不健康なために非介入群に入つた人をあたか

も比較が可能であるかのように、無調整で比較する (インフルエンザ ・ワクチン
の比較のほとんどがこの方法による)

9)用 語について

a)investigational products(試験物または試験製剤)で はなく 「治験薬Jと 呼ん
で、あたかも承認された薬剤のごとく扱つている。

b)「●●剤」ではなく、「●●薬」といって。あたかも評価が確立した 「よい薬」の
イメージとなる。

C)「反応率J「腫瘍縮小率」ではなく、「奏効率」を用いている。抗がん剤は、延命
効果が認められて初めて有効といえるのに、すこし反応しただけで 「有効」との
誤ったイメージが持たれる。

これらの用語をきちんと整備すべきである。



8 薬 害を生む構造

薬害を生む構造は以下のようにまとめられる。

① 誤つた評価 (効力と安全性の過大評価)と 害隠し―無効/危 険な物質を、謝つた高
い評価で承認される。

② 誤つた評価を根拠に高薬価が付けられ、宣伝され、新薬シフトを生む
③ 相対的低い技術料と医業経営危機
④ 医療費の無駄遣い (5兆円)が 、企業の利益を生む
⑤ 製薬企業の潤沢な資金 (研究費)と 貧弱な公的資金 (研究費)―研究者が公衆の利

益に反する判断に傾斜⇒(1)に戻る (効力と安全性の過大評価と害隠し)
⑥ 製薬企業の潤沢な資金による影響は、医薬食品局、医薬品医療機器総合機構、審議

会 (薬事分科会、部会、調査会、ワーキンググループ、研究班を含む)にもおよぶ。
⑦ 上記の流れに異論のある者が排除され、遭切な監視装置が欠落している。

=害 を生むlll菫薇念図(第8販 )
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浜六郎著 『薬書はなぜなくならない力」 (日本評綸わ 1996年より

現在は、上国のうち、⑥ :「薬務局」が 「医薬食品局」に、「中薬審Jが 「案食審、薬事分科会等J
に、また、④の医療費の無駄は、約5兆円 (総薬剤費 10兆円の半分として)と なつている。他の

点に基本的な違いはなし、むしろ、①HWm、 害隠しが■若となり、より危険、無効なものが高薬
価で承田され多用されるようになつている。研究者と企業の研究費とのつながりはますます強化さ
れている。また、この薬害を生む構造に対する監視担綸がない点は強口されなければならない。

第2項 、第5～ 第7項 で述べたように、明瞭な害反応を「因果関係なし」と否定する
論理、現在も国が因果関係を認めていない薬害の否定の論理、害を過小評価するため
のその他の手法、効力を過大評価するための方法は、非臨床試験 (薬理試験や毒性試
験など)、臨床試験、市販後調査、薬剤疫学調査まで、どの分野にも広がっている。

そして、このような科学を装つた歪んだ評価は、上記のような全体的仕組みの中で
作られており、単に承認のシステムや市販後調査の方法を改変するだけでは解決がつ
かない大きな問題である。

なかでも、潤沢な資金力による企業の研究費は、研究者の判断を歪めており、単に
利益相反を開示すれば済む問題をはるかに通り越している。

医薬品製造業全体の研究費は 2007年 には 1兆 2500億 円、うち人件費が 3300億 円
(26.711)、人件費を除く研究費は9200億 円である。一方、大学の保健関係の研究費は

9400億円だが、うち人件費が約3分 の 2を 占め6004億円、人件費を除く研究費は3350

億円である。研究者数は、製薬企業が約 2.1万 人に対して、大学の研究者は 9.6万 人
いるので、人件費を除く研究費は、研究者一人当たり、企業では 4300万 円であるが、
大学研究者は、わずか350万円にしか過ぎない。メーカー研究者の研究費の 10分の 1
にも満たない (総務省、統計局 :平成20年科学技術研知 査 調 査の結果、結果の概要より:
http://wlv.stat.g。.jp/data/kagaku/2008/pdf/2okにgai.pdf)

この差は歴然としており、人件費 (つまり所得)の 低さ (企業研究者 16∞万円に対
して、大学研究者 620万 円)も あいまつて、大学研究者の研究、医薬関連学会が、製
薬企業や医療機器メーカーの研究費に依存せざるをえない大きな理由となっている。

これら 350万 円の研究費といえども、道切な研究にあてられているとはいいがたい
のは、これまで述べてきたとおりである。

このようにメーカーは多額の研究費を使いながら、薬害を繰り返し起こしてきてい
るのである。

9.解 決の柱は監視組織と書反応重視の研究の育成

解決の基本は、このような不適切な評価、因果関係の否定、害反応の過小評価と効
力の過大評価の方法 。結果を監視する、企業から独立した組織を作り、それらを見抜
く方法の開発、研究および研究者の育成をすることが基本的に大切である。

監視装置の重要性は、今更いうまでもない。人体を例にとると、あらゆる部分に、
体液成分の濃度や圧力、細胞の数、異物などを鋭敏に感知する監視装置 (受容体)力I

あり、最適な状態になるように調節している。もしも監視装置のセンサーがひとつで
も壊れると、構成成分の調節ができなくなり、病気になる。重要な細胞や臓器は、一

つに欠陥が生じても他が補充するなどして、二重二重に監視装置が働き、危険を回避
できるようになつている。監視装置が二重二重になっているといっても、一つに重大
な欠陥が生じたら、やはリダメージは大きい。監視装置の欠陥は、重大な病気につな
がり、命取りになる。



組織も同様であり、あらゆる局面に適切な監視装置を有していなければ、暴走し、
やがて重大な事故、つまり薬害につながる。従来の薬事分科会 (とその下部の部会、
調査会、作業班など)、および研究班などは、本来そうした監視装置のはずであるが、
監視するよりも、むしろ、外部からの監視のから国や企業が逃れられるように機能し
てきたとさえいえよう。

これまで重大な薬害事件を、国、製薬企業が繰 り返してきたことが、監視装置の欠
陥というより、欠落を示しているというべきである。

これらの組織を根本的に見直す必要がある。

10.筆 者の薬害をなくするための取り組みの概略
1970年 代 :医師への医薬品情報のあり方の問題に取り組み
1986:TIP(正 しい治療と薬の情報)誌 の創刊 (別府宏囲代表)
1998年 ～ 患 者向け情報の重要性を調査で証明。
1998年 ～ 薬 剤の評価方法における主観的評価が、薬剤の効力と害の評価を歪めて

いる働 力を過大評価し、害を過小評価している)こと指摘 (林敬次氏らと)。
1994年 ～ 薬 価国際比較 (保険医協会との共同研究)で 、日本に薬剤の価値と価格

の逆転現象に気付き (国際的に評価された良い薬剤が相対的に安価で、
国際的には効力も安全性も評価されていない新薬が高価)、こうした価値
の低い薬剤が高薬価であることで大きな資金力を得た企業が研究や教育、
情報、行政に対して直接 ・間接に強い影響力を持ち、医療現場での薬剤
の使用、有効性や害反応の評価を歪めていることを明らかにしてきた。

1996年 :「薬害はなぜなくならないか」(日本評論社)
1996年 6月 24日 :菅直人厚生大臣 (当時)宛 に、全国保険医団体連合会 (会長:堀

場英也)、大阪府保険医協会 (理事長:平井正也)、TIP誌 (医薬品 ・治療研
究会)(代表:別府宏日、副雌 :浜六郎)の 連名で 「医薬品の有用性評価 f薬

害防止 ・高薬価の是正のための提案」を提出 (起案担当)。
1997年 :病院退職、医薬ビジランスセンター設立 (2000年にNPO法 人化)医 薬品

の批判的評価を専門に活動。                    ・
1998年 :非ステロイド抗炎症剤 (NSAIDs)の解熱剤としての使用の危険性指摘
1999年 :コレステロール低下剤の危険性指摘
2000年 4月 :アクトス (ピオグリタゾン)の 危険性指摘。
2000年 :降圧剤の危険性指摘。
2001年 :一般向け医薬品情報誌 『薬のチェックは命のチェック』創刊 (ISDB加盟)
2002年 :イレッサの危険性指摘
2003年 :プロトビック軟膏の発癌性指摘、規制につながる。
2005年 2月 :タミフルによる突然死、異常行動死の危険性指摘

その他、ベロテックエロゾル、外用ステロイド剤、抗うつ剤 (SSRI)、吸入
ステロイド剤 (フルチカゾン)、長時間作用型β作動剤サルメテロールなど
の危険性についても指摘してきている。

厚生労働大臣 舛 添要一 様

厚生労働省医薬食品局総務課医薬品副作用被害対策室

室長 梶尾 雅宏 様

薬害肝炎事件の検証及び再発防止のための医薬品行政

のあり方検討委員会

座長 寺 野 彰  様

同 検 討委員会委員 様

意見書の提出について

別添のとおり意見を提出いたしますのでよろしくお願い致 します。

2009(平 成 21)年 2月 26日

独立行政法人

医薬品医療機器総合機構

運営評議会救済業務委員会

委員 栗 原 教

以上



医療と医薬品行政のなかに 「救済制度」を根付かせるために
一薬害再発防止のための医薬品行政の在り方に関する提言―

2009.2.26

PMDA救 済業務委員

栗原 教

【醍 】

1 薬 害 (事件)の 発端は、患者の身に起ころ副作用症状の発現にある。

2 医 療現場で副作用が迅速に把握される体制が確立されていることが、薬害 (事件)の 早期発見と被

害拡大防止の基礎となる。

3 薬 物治療において、重篤な副作用及び重症化の回避が望まれる。

4 副 作用被害が生した場合、救済制度を知らされ、申請に関して診断書作成等の支援を受け、および

公正な判定を受け、救済されることは患者の権利である。

(少数ではあっても必ず副作用被害者が出ることを前提として、医薬品が製造 ・販売され、服用さ

れるのだから、社会のシステムとして被害者を救済することとなっている。)

(タミフルなどに見られる、軽い被害は救済するが死亡事例の救済を認めない判定の現実が懸念さ

れる。)

5。 近年、医薬品副作用被害救済制度の広報とその運用に前進や改善が多々みられるが、救済対象とな

りうる患者への制度告知が確実になされているといえる状況にはない。平成 17年 7月 6日薬食発

第 0706002号 「医療機関等からの医薬品又は医療機器についての副作用、感染症及び不具合報告の

実施要領の改訂について」別添 「医薬品 。医療機器等安全性情報報告制度実施要領J2の (8)の

④に 「医薬品の副作用による健康被害については医薬品副作用被害救済制度が、生物由来製品を介

した感染等による健康被害については生物由来製品感染等被害救済制度があることをご了知いた

だきたい。また、報告される副作用等がこれらの制度の対魚となると思われるときには、その患者

にこれらの制度を紹介いただくことをお願いする。Jと されているが検証を必要とする。

6.薬 事法に基づく副作用情報の報告は法的に強制されているが、その情報源である患者の救済に関係

者が積極的に関与することについて法的根拠はなく、それを関係機関 ・関係者が放置しても責めを

うけることはない。

7.救 済申請に関して医師が診断書等の作成に多大の労力を要することが、制度周知と活用においてひ

とつの阻害要因であることを指摘する声があることは検討課題の一つといえる。

3.適 応外使用であるがゆえに救済されないことを懸念する声が小児科医にある。(不適正使用とされ

ることが医師にとっての懸念であることも含まれるだろう。)

9.よ つて、制度を知らされずに、救済の可能性のある多くの患者が放置されていることが懸念される。

(新たな意味の 「薬害J)

(このことは、副作用情報として報告される死亡者数が2,000人程度であること、死亡で救済され

た数が制度創設以来913人 であることの対比からいえる。両者にあまりに大きな格差がある。)

10.一般用医薬品の外箱にリスク分類に加え、救済制度が明示されつつあるなか、よリリスクの高い医

療用医薬品においても同等以上の制度周知策が講じられねばならない状況がある。

参照 :07.12.13、08.6.16、08.12.25救済業務委員会への要望 (中西 ・栗原)及 び会議録もそ

のうち、栗原 「副作用患者の多くを救っていない?救済制度 !」及び 「医薬品等による健康被

害救済制度のさらなる周知と活用の方策について 《試案》」で主張を整理している。

http7ノ… pmda・pjprnd‐ yO山 ¨ u88直.html

【提言】  ・

ドラッグラグの解消が叫ばれ、市販後調査によって評価を補う 「条件付き承認」がめだつなか、薬

害防止のためには、医薬品の審査と安全対策について医薬品行政の見直しを行うだけでは足りず、医療

魂場における副作用把握の体制をさらに充実させることが、万が一の薬害早期発見にとって重要といえ

る。あわせて副作用被害者が漏れなく、かつ迅速に救済されるための体制作り (制度周知と申請支援、
公正性、合理性が担保された判定)も 必要である。

.薬害肝炎事件の検椰乃び再発防止のための医薬品行政のあり方検討委員会において、「副作用の把握

と救済」について論点として加えることが薬害防止において必要である。

(中間とりまとめとの関連でいえば、第1、第 3の 3、第 4の 1の (3)にかかわる)

【参考】

薬害再発防止のための医薬品行政のあり方について
一早期に実施が必要な対策―

中間とりまとめ

平成 20年 7月 31日

薬害肝炎事件の検証及び再発防止のための医薬品行政のあり方検討委員会
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喋 害再発防止のための医薬品行政のあり方について (中間とりまとめ)に ついて」

団体名の公表 差 し支えない

団体名称、担当者 :日本科学者会議保健医療福祉問題研究委員会 (牧野忠康委員長)

圃 該 当箇謝ま2-l

「中間とりまとめ」は、 「早期に実施が必要な対策」に限定され、しかも医薬品市販後対策に限局したとりまと

めとなっていますlさ らに、独立行政法人医薬品医療機器総合機構 lRDA)の 組織体制の充実にむけての予算措

置が中心に記述されていま九

最終報告書では、過去の薬害発生の事実を真摯に総括し総合的かつ包活的に薬害再発防止対策が盛り込まれる

必要があると考えますЪさらに充実した最終報告書になることを期待しています。

そもそも、行政は、薬害肝炎事件の教訓をどのように位置づけているのでしょう力、この事件の主要な問題は、

1)承認当時のずさんな審査、21安全性問題で米国が対策をとった後も国内では使用規制に踏み切らなかつたこと、

980年 代中頃に国内での肝炎発生報告数が増えていたことをメーカーがつかんでいたのに行政措置をとらなか

つたことの3点 t

薬害肝炎●141の問題点を検証すると、行政措置の意思決定過程に多くの問題があることがわかります。再発防

止のためには、情報の収集と分析だけでなく、活用することをめざした組織改革と体制動 が必要です。

私たちは、最終報告書に補充していただきたい点として、以下の4点をあげます。

1 リスク低減に関する戦略を確立 。実行すること。

2安 全性情報を医療機関に届けることを企業まかせにせず、行政の責任で行うこと。

3添 付文書情報を現場にわかりやすい内容にすること。

4行 政の決む日程とその結果を国民が検証できるようにすること。

1. リスク低減に関する期略を確立 ・実行すること。

米国のリスク評価 ・リスク緩和戦略 CREMS)の ような医薬品のリスク管理制度への取り組みが日本ではなさ

れていないことを中間まとめで指摘していますЪこの REMS実 施の前提となる 「因果関係の評価」に関して、

米国では 「安全性の懸念があると特定された」段階で、その医薬品名を公表する制度が、FDA再 生法に基づき

2∞8年 から実施に移されていま九

わが国においてもこのような制度の導入を検討するとともに、行政としては、公表後も積極的な追跡調査を行い、

因果関係が存在する可能性が高まった場合は、使用中止を含め安全性確保のための最適な措置を、行政の責任に

おいて迅速に講ずる必要があります。そうしたことが、薬害再発防止の上で肝要であると考えます。

2.安 全仕情報を医療機関に届けることを企業まかせにせず、行政の責任で行うこと。

nCAの 副作用情報収集・分析体制を整えるとともに、その結果を行政の剣壬で医療現場163慶に伝えること

が必要ですЪ医療機関への情報伝達を企業ま力せにしていたことが、行政の姿勢として大きな問題です。

薬害肝炎訴訟 ・東京地裁判決は、1988年 6月以降は製薬会社が緊急安全性情報を配布して血液製剤の回収が

進み、対策が取られたと判断し、その時期以降は責任なしとしました しかし、現実には、企業の対策は不十分

で、医療の現場では安全でない使い方が続けら才ゝ 被害は拡大し続けました。

また、イレッサ薬害事件では、企業が安全性情報の伝達と称して 硼泉がん。女性 ・非喫煙者には推奨」と拡販

宣伝をおこなっていました。行政自身が責任を持って医療機関に対して情報伝達をおこなう必要があります。

3 添 付文書情報を現場にわかりやすい内容にすること。

添付文書に代表される医療従事者向けの情報は、メリハリが無く重要な情報が見過ごされがちです。血糖測定

のための穿刺器具使い回し事件でも、緊急安全性情報が医療現場に理解されていなかったことが原因の一つとし

てあげられています。情報l測届いた相手の行動を変容させなければ意味がありませれ

添付文書に記載する安全性情報は、リスク評価がされているとはいえません。報告があった有害情報を列記す

るのみで、重要性を示す根拠が伝わりませれ 重篤な副作用が発生した患者背景と症例綴畳が示されないと、医

療現場では治療のガイドラインとして使えないことが問題となつています。

収集 ・分析をするにあたってもアウトプットを意識したシステム設計をしなければ価値がありません。■在、

論じられているPⅣDAの 充実案だけでは、添付文書や緊急安全性情報が効果をあげることは無いでしょう。

過去の薬害では何が不足していたのか、医療親湯がどのような情報を求めているのかを調査して、新しい体制

を作ることが再発防止のために必要です。

4行 政の決定過程を整備し、その結果を国民が検証できるようにすること。
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検証委員会では、組締の中での情報伝達と淑離 のあり方について、部分的に鴎議されてt まヽす。安全対策課

が警告を出すだけでなく、f― tあり、有効性と安全性のパランスが悪くて有用性に欠ける薬は販売中止させ

るFDAの ような対策がなぜとれないのか、検証していただきたし、 この間の■連の制 ま、販売中止命令

を必要な時期に出せなくて被害を拡大させていることが問題となっていますЪ縦割りの官僚組織を統幡する、強

力な続治機構が必要だと考えます。委員会でも踏み込んだ論議を進めてくださし、

もう一つ重要なことは、行政が判断したことを国民が検証できる情報公開で九 企業の知的財産権を理由とし

た開示拒否が、難 裁判で日立っています。安全性を確保するためには、できるだけ多くの情報が国民に示され

ないといけまも 、/ARの範囲と方法を委員会で検討してくださし、
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はじめまして、大阪の口原と申します。    ・
  ・

墨像燿完きにつしヽてですが、

1.高 撃率発して、1年の実躊経験があれば受験醜

合格すれば、薬店を開く事が出来る。".         ・

「これって、余り・にも怖い事じゃありませんか,J

赫 校の遣― 嚇 がぉぅしゃって轟
・
です !! 私 もそう思います11・ 案業界を知らてる方

なら 「無由 「国民を馬鹿にしてるJと 云うでしょう。

何散なら、店躙陸験1年日というの眠 だいたい 翻田
ではなく、「雑■の声品織充 (何処に何が並んでるか、

倉度の何処に何があるか年)J次 に 「雑質の職 先を覚え

る (何を何処に発注するの力→」 そ して

今はPoSレ ジ導入でltあるが、「商品口櫂率、発注点から

くる在庫管理」で、優に1年は過ぎます !! r案 J

なんて、とんをもない!1 2年 目で r_品 J「医案

部外品 (化粧綸 )」 3年 目でようやく。「薬」といった

具合,個人店で1-D3あ つても1年で、「一般用

医薬品Jを網目するのは 「不可山 といっていいでしょう1

そんな子遣が販売した緊から副作用が起きてからでは遅い

のですよ!! ご 存知の様に 「一般用医薬品Jか らでも

■常なコ作用が過去あったんです!!

至急に■直すべきです :.!  ~

最悪、どうしよう_もなければ、「田業Jす るには 「豊彙

販売者嶽験J合 格後、「薬剤師」又は r照績商」の元で

3年ないし4年 の 「実務経験J後 、「登録飯鰤 ゝの試験

を受けて f合格Jし た者D

ようは、高校事業1年で、試験に合格したからといって
「案店」をオープン出来る制度がオカシィ l:と いって

る～です。上記の様に最¨ 資格は 嗜闊販売者J3年

か4牛後の試讚に合格したら r― 売師メ。ここで

初めて 「案店Jを 持り事が出来る。最低。これ位はしない

と、高齢化ですから、「大変な事」が目きてからでは、

運し、 どごろか、日円馴り になりますよ:!

薬春訴松と罰じで、賦 魯者Jが 出にからでは違いのです。

AJo 2、

厚生労働大臣 舛  添  要 一      般

薬害肝炎事件の検証及び再発防止のための

医薬品行政のあり方検討委員会 御 中

2 0 0 9年 (平成 21年 )2月 25日
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薬害の再発防止、医薬品行政のあり方に関し、以下のとお り意見を述べます。

貴検討委員会の最終報告書に反映されることを要望いたします。
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第 1 は じめに

我が国では、薬害が繰 り返され、その度に集団的な薬害訴訟が提起され、

国と製薬企業は、責任を認めて謝罪し再発防止を誓い。制度が改革される

ということが繰 り返されてきたが、どのような制度改革が真に実効性のあ

る改革であるのかについて、政府が委員会を設置 して検討したことはなか

つた。その意味で、本委員会の歴史的な意義は大きい。

薬害オンプズパースン会議は、薬害エイズ事件の和解成立の翌年である

1997年 に、薬害防止のために東京HIV訴 訟弁護団他の呼びかけによつて

発足 した民間の医薬品監視組織である。

薬害肝炎事件の教訓と約 11年に及ぷ薬害防止活動を踏まえて、薬害再発

防止の制度改革について以下のとおり意見を述べる。

第 2 臨 床研究の適正化をはかるための制度整備

1 臨 床研究の法的管理強化

日本では 「治験Jで あれば GCP省 令によって法的規制を受けるが、 「治験」

以外の臨床研究 (本稿では、たとえば医薬品や医療技術の効果検証を目的と

した臨床試験 と、その他の、臨床における観察研究の両方を含めた用語とし

て用いる)の 場合には、法的規制は全く受けない。
一方欧米では、後述するフランスの例も含め、 「治験」と 「治験以外」の

区別なく、医薬品等 に関する臨床試験の法的規制が存在する。たとえば米国

では、医薬品 。医療機器 。生物製剤のいずれであっても、臨床試験を実施す

る場合は全て、IND(Inve8tigational New Drug)として事前に申請しなけ

ればならない。また Euで は、EC臨 床試験指令 (EC Clinical Trials

Directive)が2001年 4月 4日 に欧州議会および欧州連合理事会で採択され

ている。これによりEUで は、未承認 。既承認を問わず医薬品に関する臨床

試験はすべて IMP(Investigational Medical Product)として法的規制の対

敏となる。

これら欧米にみられるような臨床試験の統合管理システムである INDま

たはIMP制 度の必要性については後述するが、このようなシステムの実現を

含めた上で、日本においては観察研究も含めた臨床研究全体を規制する法律
の整備が求められる。たとえば 「臨床研究基本法」として、被験者の人権保

護、補償 ・賠償制度の整備、新 しい医療技術の審査 。承認体制の整備、倫理

委員会の充実、また、臨床研究計画の登録 。公開および結果の登録 。公開の

ための制度整備と義務化、研究者による知的財産保持の保証などが盛り込ま

れることが必要であろう。

2 被 験者保護法の制定

前項で述べた臨床研究全体を統括する法規制の具体化の一例としては、フ

ランスにおける 「被験者保護法」がある.フ ランスでは、人を対象とする全

ての生物医学研究を 「被験者保護法」という特別の法律で規制している。医

薬品に関 しては、製造承認審査に関わる臨床研究 (日本では 「治験」と位置

づけられている)が 薬事法によって規制される (日本では 「医薬品の臨床試

験の実施の基準に関する省令」:GCP省 令が定められている)と 同時に、そ

れとは別に、この 「被験者保護法」によって臨床試験がチェックされる仕組

みが整えられている。

フランスの 「被験者保護法」が規定する主な内容には、つぎのものが含ま

れる.

①同意原則 (被験者になる人から、説明のうえでの自由意思に基づく書面

での同意を得る)

②損害賠償規定 (臨床試験などにより被験者に直接の損害が生じた場合の

ために、試験依頼者はあらかじめ賠償保険に加入しなければいけない)

③公的機関による臨床試験の事前審査 (人を対象に試験を実施する者は、

「被験者保餞格問委員会」と呼ばれる公的機関に試験計画を提出し、試

験の科学的妥当性 ・情報提供と同意の取り方の適切性 。試験実施者とし

ての適格性などに関する審査を受けなければ、試験を実施することはで

きない)。

このようなフランスにおける 「被験者保護法」を参考に、日本においても

被験者の人権保障が法制化され、新薬開発 ・先端医療の導入いずれの場合に

おいても、安全性と有効性、彼験者保護などが同一基準で等しく保障される
べきである。

3 臨 床研究総合管理制度の実現

冒頭にも述べたとおり、日本では 「治験」であれば OCP省 令によって法的

規制を受けるが、 「治験」以外の臨床研究の場合には、法的規制は全く受け



ない。

まず医薬品や医療技術開発を目的とした臨床試験を考えると、日本では企

業による 「治験」 (新薬や新医療機器の承認申請や承認適応の追加を目的と

した臨床試験)の 場合には、当局 (医薬品医療機器総合機構:PMDA)に 対

して治験届が提出され、治験計画に対する指導 。相談等が行われている (た

だし、前述のフランスの例にあったような
“
公的機関による臨床試験の事前

審査
"の

システムとは異なる)。

しかし、薬事法範囲外となる臨床試験 (「治験」以外の臨床試験)に おい

ては、研究開始に当たって事前申請するシステムが存在せず、実施の妥当性

の判断は研究者本人に任されている.研 究参加施設におけるIRBで の事前審

査が行われている場合でも、研究の科学的 ・倫理的妥当性を厳しく審査する

という本来の機能をはたしていない IRBも 存在することを考慮すると、 「治

験」以外の臨床試験に対 しては、事前審査は全く行われていないに等しいと

いえる。このような事前審査制度に代表されるように、日本では、 「治験」

とそれ以外の臨床試験が統一 した法規制を受けていないという現状がある。

さらに臨床における観察研究の場合には、その科学的妥当性や実施におけ

る倫理性を規制する制度 ・法規制などはない。

日本においては、臨床試験の IND制 度を含め、臨床研究全体を管理 ・規制

の対象とする臨床研究総合管理制度の実現が求められる。

4 臨 床研究の事前登録と結果公表の義務化

臨床における研究に関する情報は、多 くの患者 。被験者が参加する臨床試

験はもとより、患者の臨床データを利用する観察研究も含めて、公共の財産

とも言うべきものであり、その情報は公開されなければならない。

また医薬品においては薬害防止の観点からも、第二者による検証が不可欠

である。

しかし 「治験」を含むこれら臨床試験においては、過去から現在に至るま

で、データ操作やデータ隠 し、また有効性が示されなかった試験結果が公表

されない、などの問題が指摘されてきている。

2004年 9月 、JAMA、 ランセットなど 11誌 の著名医学雑誌と医学文献デ
ータベース MEDLINEの 編集者たちが、臨床試験の実施と報告の透明性を

高めるために、公的 websi"へ の登録を求め、登録のない臨床試験成績につ

いては各誌に掲載しないという共同声明を出した。この医学雑誌編集者国際

委員会 (ICM」E)に よる声明を受け、海外 にはいくつかの臨床試験登録

websiteが創設され運営されている。

日本においても臨床試験登録のシステムづくりが行われ、大学病院医療情

報ネットヮーク (IIMIN)が 運営するUMIN臨 床試験登録システム (UMIN

Clinical Trials Registw:UMINoCTR)などが現在稼動している。

以上のような臨床試験登録制度の創設により、臨床試験が開始前から登録

され公開されることで、恣意的な臨床試験の公表 (有効性が認められなかっ

たり、有害事象が問題となった試験結果を公表しないなど)を 防止する力が

働 くようになったことは、一つの進歩である。しかしそこにはまだ、2つ の

問題が残されている。
一つめは、非臨床試験データ (動物実験データ)の 非開示の問題である。

医薬品の承認に関わるデータに関していえば、特に安全性情報の面において

は非臨床試験データも重要な情報であるが、このデータは企業秘密の範疇に

あるものとして、現在も完全に公表される状態にはなっていない。しかし、

臨床研究にいたる前段階としての基礎情報を提供する非臨床試験データの公

開は、臨床研究が適切に実施 。分析されるためにも必須である。

二つめは、臨床試験登録における登録内容 (公開範囲)の 問題と、試験結

果の公開方法の問題である。臨床試験登録制度により、これから実施される

臨床試験の概要は、医療者だけでなく一般患者も知ることが可能となった。

ただ し、臨床試験の計画書であるプロトコルそのものが公開されるわけでは

なく、あくまでもその概要が明 らかになるだけであるため、その試験を行う

妥当性を第二者が検証するには、まだ不十分な情報しか公開されないという

問題が残されている。また、登録した臨床試験結果の公表方法についても、

医学論文として公表 しなければならないという規定はなく、どこまでの情報

が公表されるかは、試験実施者に委ねられているのが現状である。

臨床試験登録制度においては、すべての臨床試験が登録対象とされるべき

であり、臨床試験の被験者募集開始時点までには、試験計画書 (プロ トコル)

が公表され、さらに試験計画書に変更があった場合には、変更時期も含めて

変更内容が公表されるべきである。また新薬として、あるいは新適応症とし

て承認される医薬品については、すべての非臨床および臨床試験結果が承認

後速やかに、遅くとも販売開始時には公表されるシステムが求められる。

さらに、臨床における研究に関する情報は、臨床試験のみならず、観察研

究も含めた臨床研究全体が登録され、公共の財産として広く公開されるべき

である。

5 研 究者の権利保護



前項の 「臨床研究の事前登録と結果公表の義務化Jで 述べたとお り、臨床

における研究のデータは公共の財産とも言うべきものであり、その情報は広

く公開されなければならない。このような貴重な情報が、たとえば企業の利

益に左右されて公表されないことがあるとするならば、それは研究参加者(デ
ータを提供した患者や被験者となった患者)の 意思を無視し裏切ることにも

なる。企業が試験実施依頼者となって行われる臨床試験の場合、試験に参加

する医師 ・研究者は、試験で明らかになったデータを公表する場合には、研

究委託契約に基づいて、企業の同意を必要とする場合がある。その結果、企

業の利益に反する可能性のある臨床研究結果が選択的に公表されないという

ことが起こり得る。企業の利益に反する可能性がある場合であっても、研究

者が携わった研究結果は研究者の義務として公表することが保81Eされるため

の、制度整備が必要である。

6 臨 床研究のための公的基金創設

日本における臨床研究の研究費提供元としては、厚生労働科研費、文部科

研費、および民間団体による研究助成があるが、臨床研究支援に特化した公

的組織としての基金はない。

そのため、 「治験」以外での研究者主導型の臨床研究に対 し、十分かつ適

切な資金配分が行われていないという現状がある。

欧米においては、各国ごとに状況は異なるものの、臨床研究を適切に支援
,促進するための資金配分システムや組織が存在している。

イタリアでは 2005年 、AIFA(Ag輌 面a ltaliana Farmaco)が政府組織の
一部として設立され、イタリア厚生省と地方自治体の保健機関と共同して、

臨床試験モニタリングや医薬品の市販後監視 ・規制などを行うとともに、特

定分野 (希少疾病用薬の開発、実薬対照による比較研究や投与方法の比較研

究など)の 臨床研究への資金提供を行っている。その資金源とするため、製

薬企業に対 して、医師向けプロモーション年間費用の 5%を 提供することを

求めている。

英国には大規模なチャリティー団体が研究費を提供しているとともに、公

的基金としての ThO Medical Research COuncユなどが存在する。財務省の中

にはヘルス ・リサーチ戦略連携オフィス (OfFlce for Strategic C00rdination

of Health Research 1 0SCHR)が設立され、政府のヘルス 。リサーチ全般に

わたる助成戦略を立案 。予算案提出の役割を担っている。

日本においては今後、政府による臨床研究に対する財政支援の増大ととも

に、イタリアや英国の制度を参考にした公的基金の設立が望まれる。

第 3 承 認審査制度

1 承 認制度の改革がめざすべき方向性

わが国において薬害事件が繰 り返されてきた一因は、承認審査における有

効性の過大評価と危険性の過小評価にある。

薬害肝炎を引きお こしたフィプリノゲン製剤や第 9因 子製剤の承認当時

と比較すると、確かに承認審査に制度的な前進があった。

しかし、非臨床試験や臨床試験で示されていた危険性のシグナルを軽視し、

臨床上の必要性と科学的な有効性の吟味が十分に行われないという問題点

は、今もなお指摘することができる.

承認審査については 「迅速な承認Jの 必要性ばか りが強調される傾向に

あるが、めざすべきは、臨床上の真の必要性に依拠 し、有効性と安全性が

科学的に検証された医薬品を迅速に供給することである。

米国 FDAは 、審査費用を製薬企業が出すユーザーフィー法のもとで、

製品の 9o%に ついては loヶ 月以内、優先審査医薬品では 6ヶ 月以内に承認

するよう求められているが、1992年 ～2005年 までに承認された 313品 目

について、新薬が承認されるまでの期間と市販後に発せ られた安全性情報

との関連性について、法定期間後に承認された医薬品に比較し、2ヶ 月早く

承認された医薬品は、市場からの回収が 6倍 、安全性警告の発令が 4倍 多

く、また、安全性を改善するよう市場から1回 以上撤収させ られたものは

3倍 多かったという報告もある.

市販後に医薬品をコントロールすることのむずか しさは、多くの薬害の

歴史が示している。拙速な審査は、かえって患者の利益を害し、承認制度

全体に対する国民の信頼を失わせることになることを銘記 して、以下の制

度改革に臨むべきである。

2 真 の臨床上の必要性と科学的根拠に基づく有効性 を求める

(1)プ ラセボとの比較、非劣性試験に対しては慎重 に

申請の受付に当たり、真に臨床上の必要性と、科学的根拠に基づく有



効性が備わっているかどうかを吟味する姿勢が必要である。

臨床上の必要性が乏しく、有効性においても既存薬に劣る医薬品の承

認審査に大手をとられていたのでは、いくら審査疸当者の数を増やして

も足りず、かえって真に必要な医薬品の審査が遅れることになる。

有効性の検証においては、標準的な治療薬といえるものがない場合は

プラセポとの比較もやむを得ないが、少なくとも標準治療薬がある場合

には、原則として、既存の標準的治療菓との比較において優越性を検証

することを求めるべきである.

また、非劣性試験でよいとすることに対しては慎重であるべきである。

(2)科 学的根拠に基づく明確な適応の設定

適応症を科学的な根拠に基づく範囲に限定し、また、一義的に明確に

規定すべきである。

たとえば、現在、審査報告書においては、 「承認申請資料により検証

されていることは、二次治療薬としての有用性のみである」等と明記さ

れていながら、添付文書の 「使用上の注意」欄において、 「OOに 対す

る有効性及び安全性は確立していない」と記載するに止めるという扱い

がなされ、ファース トラインによる使用も可能とされているが、このよ

うな対応はやめるべきである。

3 予 防原則に徹した危険性評価

過去に薬害事件等をみると、承認審査の段階で示されていた危険性のシグ

ナルを軽視したことが市販後の破害に索がっている。

危険性情報は、 「予防原則Jに 立脚し、臨床試験はもとより、臨床試験外

の使用がある場合 (例えば海外での人道的使用や EAPな ど)に 現れた副作

用情報も広く考慮の対象とし、医薬品と有害事象との因果関係を安易に否定

しない姿勢で臨むことが重要である。その意味で、因果関係が疑わしい段階

では承認留保も必要である。

また、非臨床試験の結果についても同様である。

4 承 認審査時点での問題意識を市販後安全対策に引き継ぐシステム

(1)市 販後安全対策の重点項目を明確にして公表するシステムの導入

承認を与えられた医薬品であっても、有効性や安全性に多くの課題を

残して承認される医薬品もあれば、そうでない医薬品もある。

承認審査の段階で問題となった有効性や危険性は、内容も程度も医薬

品ごとにそれぞれ異なるはずであり、どの医薬品についても等しく適用

される安全対策だけでは不足がある。

「承認条件Jを 付した承認の場合には,承 認条件を重視 した安全対策

が必要である。

また、 「承認条件」を付す必要があるとまでは判断されない場合であ

つても、市販後も引き続き注意 していくべき課題を 「市販後安全対策の

重点項目」として、承認時に理由を付して分か りやすく具体的に公表し、

その後の検証の経過も適宜公表するシステムを導入 して、すべての医薬

品について適用すべきである。

.承 認審査段階で問題 とされた内容や程度、市販後の課題が分かりやす

く提供されることは、市販後安全対策の充実という観点だけでなく、当

該医薬品を使用する医療関係者や消費者に対する情報提供としても重要

である。

(2)「 承33条件」の内容 ・期限 ・効果の明確化

そのためにも、 「承認条件Jの あり方がそのものが見直される必要が

ある。

審査期間の短縮と運動 して条件付承認が増える傾向にあると指摘され

ているが、承認条件が、有効性と安全性の検証が不十分なままに医 薬

品を市場に出すための、その場限りの弁解となってはならない。

承認条件を付して承認する場合には、承認条件の具体的内容、条件を

満たすべき期限、期限までに条件を満たせなかった場合の効果を、承認

時に明確にし、条件を成就できなかった場合の扱いも厳格にすべきであ

る。

代替エンドポイントにより承認し、真のエンドポイン トの検証のため

の市販後の臨床試験の実施を 「承認条件」として義務づける場合に、臨

床試験計画書の骨子の提出も求めず、試験結果の提出期限も定めず、条

件を満たせなかった場合の措置もあいまいにするような運用はやめるべ

きである。

(3)添 付文書の承認事項化及びあり方全般の見直し

添付文書の記載要領がソリブジン事件を契機に全面的に改定され、簡

潔に、できるだけ具体的な情報を提供することや、海外情報 も重視する



ことなどが求められるようになった。                                る 症例数等の全貌及び症例を審査においてどう検討したのかが十分に

しかし、現状は、具体的とはいえない記載例、同一の企業が同一の医                 記 載されているとはいえない。これを改善し、審査報告書の早期公表を

薬品について作成 した添付文書でありながら、海外では具体的に危険性                行 うべきである。

を警告しているのに、日本ではそれが行われず、扱いの違いについて合                  ま た、有害事象や副作用の症例カー ドについては、個人を特定できる

理的根拠が見出せない例なども少なくない。審査報告書と添付文書の記                 情 報を除き、情報公開請求に対して開示すべきである.

載に断絶が認められる例もある。

この際、添付文書全体を承認審査の対象とし、その指導内容を審査報               (3)専 門委員についての透明性を確保する

告書に記載することも含め、添付文書の位置づけや記載要領全般につい                  審 査過程において専門委員の意見を聴取し、協議することが可能とさ

て見直すべきである。                                        れ ているが、当該医薬品について意見を聴取した専門委員の名前及び申

請企業との利益相反関係が明かにされていないために、利益相反関係を

5 審 査手続の透明性を高めるための制度整備                             検 証することができない。

また、協議過程の記録は審査報告書にもほとんど記載されていない。

以上を充実させるためにも、承認制度の透明性を高めるための制度を整備                 透 明性を高めることが必要である。

す ることが必要である。

透明性の確保は、審査の充実を促すとともに、第二者による監視を可能に               6 広 告規制の全面的な見直し

して被害を未然に防ぐことにも繋がる。

現在は、承認後に 「審査報告書Jと 「承認申請概要」が公表されるシステ               薬 事法上は承認前の宣伝は禁止されているが、プレスリリースや医師の対

ム となっているが、記載内容に不足があり、公表も迅速ではない。                   談 記事の形式で、医学情報の提供であると称して、実質上の宣伝が承認前か

また、企業の知的所有権の保護に必要な範囲を超えた非公開 ・非開示が行              ら 行われている。

われ、公共の利益を害する結果となつている.                             有 効性を過大に危険性を過小に伝える宣伝広告が多種多様な媒体を通じ

そこで、具体的には以下の改善が必要である。                           て 行われ、たとえば、ィレッサでは、製薬企業の 「副作用が少ない」とする

宣伝を報道機関が鵜呑みにして報道 して、薬害が拡大した.

(1)審 査過程に公開の契機を増やす                                ま た、啓発や教育に名を借りた、添付文書の警告や使用上の注意等を無に

新しい作用機序の医薬品や危険性の高い医薬品などについては、承認              す るような不当な宣伝広告も行われている。

前に、公開で検討する機会が設けられてしかるべきである。                     こ の際、宣伝広告の定義を含め、広告規制のあり方全般を見直 し、承認時

米国では既に実施されている。                                に 、添付文書とともに、市販後の宣伝広告のあり方についても、具体的に

最近では我が国で もサ リドマイ ドの再承認に際 して承認前に公開で          .  指 導 し、その指導の内容を公表すべきである。

の検討会が開催されパプリックコメン トが求められたが、これは現行制

度の下でさえ公開審議が可能であることを示している.

第 4 市 販後安全対策

(2)審 査報告書の記載充実、早期公表、情報公開の徹底

動物実験での異常や臨床試験段階で得 られていた有害事象症例につ              1 デ ータベースの構築

いて医薬品との関連性 を安易に否定 してングナルを軽視することが市

販後の被害の拡大 を招いてきた。                                 承 認前の治験においては症例が限定的なものとならぎるを得ないため、市

現状は、審査報告書に、承認までの有害事象報告や副作用報告に関す              販 後の実地臨床における様々な条件の下で生 じた副作用の情報は重要であ



る.し かしなが ら、現在の副作用報告制度では、因果関係の有無や危険性の

程度を判断するために必要な発症頻度を把握することができない。そこで、

レセプ ト情報を活用 し、当該医薬品の使用状況と有書事像との関係を把握で

きるデータベースを構築すべきである.

当該データベースは、副作用被害が発生した際の追跡調査や本人への告知

を可能とするため、医療機関を通じて医薬品の使用者が特定できるものとす

べきである。                           ・

2 患 者からの副作用報告制度の導入

副作用報告制度については、医師 。医療機関等の報告義務 (努力義務)が

定められるなど強化がはかられているが、なお十分とはいえない。

患者が直接公的な副作用報告を行うことができる制度を導入すべきである。

3 再 審査期間と安全対策

新薬の再審査期間は、2007年 4月 、従来の原則 6年 か ら原則 8年 に延長

され、その目的は 『安全対策の更なる充実強化』とされている。しかし、再

審査後は同一成分の後発医薬品 (ジェネリック)が 臨床試験資料なしに承認

申請できるのに対し、再審査期間中は臨床試験資料の添付が要求されるとい

う制度になつているため、事実上、再審査期間は後発医薬品を市販できず先

発医薬品が市場を独 占できる期間として機能しており、再審査期間の延長の

真の目的は先発医薬品の保護にあるとみられている。現に、国内外の先発医

薬品メーカーは、再審査期間の延長を政府に要求 してきたのである。

再審査期間は、未だ有効性 。安全性の不確かな新薬の 「仮免許Jの 期間で

あるなどと説明され、再審査は新薬が有効性 。安全性のチェックを受ける最

初の節日である。したがって、再審査期間の延長は、有効性 。安全性のチェ

ックの先送りの意味を持ってお り、新薬が有効性 。安全性が確立されないま

ま使用される期間が延びることになる

再審査期間は延長前の原則 6年 に戻すべきである。

また、当会議ではイレッサの承認申請資料である臨床試験報告書の情報公

開請求を行ったが、厚労省は、臨床試験報告書を開示すると、後発品メーカ
ーが情報公開請求で先発品の臨床試験報告書を入手して、これを自らの承認

申請に添付することにより、再審査期間中に後発品の承認を受けることが可

能とな り、先発品メーカーの利益が害されるとして、臨床試験報告書の一部

の開示すら認めず、全部不開示としている.し かし、先発品の保護が必要な

のであれば、後発品メーカーによる臨床試験資料の流用を制限するなどの制

度を別途設けるべきであり、そのような制度の不備のために、医薬品の有効

性 ・安全性に関する重要な資料である臨床試験報告書の開示を否定すること

は安全対策を軽視することになる。

4 情 報公開

第二者の監視を可能とするため情報公開をはかる必要があることは、当然

のことながら市販後にも当てはまる.

市販後に行われる諸調査の結果は速やかに公表されるべきである.

副作用報告症例 については、現在も概要はインターネッ トで公表されてい

るが、情報公開請求があった場合には、個人情報を除く原情報を開示すべき

である。

5 不 確定な危険性情報 (グレー情報)を 公表する制度の導入

従来の菓書では、危険性を示す情報がありながら、薬剤との因果関係が明

確ではないとの理由の下に公表されず、被害の拡大を招いてきた。

因果関係について厳格な証明を要求し、それが証明されない限り対応策を

講じないという姿勢そのものにも非常に問題があるが、その点はおくとして

も、副作用症例の蓄積等により医薬品の安全性に懸念が生じた場合には、因

果関係についてなお調査 。検討を行っている場合でも、その結果を待つこと

なく、その時点で得 られている危険性情報を公表するシステムを整えること

によって、当該薬剤の安易な使用を防ぐことが必要である.

6 審 議会答における委員公募制の導入

医薬品の市販後 安全対策 については、現在、薬事 。食品衛生審議会

安全対策調査会等 にお いて専門家 による審議が行われているが、委員

の人選 は全て厚 労省が行 い、選任手続 の透明性 も確保 されていない。

そ のため、厚労省 の政策 に批判的な立場 をとる人物 を排除す ることも

可能 となってい る。

これ ら審議会等 の委員 (当初は委員 の一部で もよいであろう)の 人

選 に公募制 を導入す るとともにその選考過程を透明化 し、審議会等 の



第三者性 を高め多様な意見 を反映させる ことができるようにすべきで

ある。

第 5 医 療機関における安全対策

1 医 療機関ないし医師の責任

我が国では、繰 り返 される薬害の被害者救済のために、訴訟におい

て国及び製薬企業の法的責任 の追及が行 われてきたが、早期解決の観

点か ら医療機関ない し医師の責任が訴訟上問題 とされた ことが ほとん

どなかったか らか、薬害 につ いての医療機関や医師の責任はほ とんど

議論 されて こなかった.

国及び製薬企業の加害者 としての責任 は明 らかであるが、他方で、

医薬品の投与 という薬害 を直接的 に引き起 こす行為 を行 うのは医師で

あ り、今後 の薬害の防止 という観点か らは、加害者の法的責任 を問う

のみでは十分ではな く、医療現場におけ る医療機関ないし医師による

安全対策のあり方 も検討すべきである。

2 医 療機関の取 り組み の強化

(1)現 行法にお ける医薬品安全管理体制

病院、診療所又は助産所の管理者は、医療の安全を確保するための指

針の策定、従業者に対する研修の実施、その他の当核病院、診療所又は

助産所における医療の安全を確保するための措置を講じなければなら

ないとされている (医療法 6条 の 10)。

そして、上記措置として、2007年 から医薬品安全管理責任者の設置、

職員研修の実施、医薬品の安全使用のための業務手順書の作成及びこれ

に従った業務の実施、医薬品の安全使用のための情報収集等を行わなけ

ればな らない (同施行規則 1条 の 11)。

現行 法上、医療機 関における医薬品安全管理体制は上記のとお り

規定 されて いるが、薬害防止の観点か らは、医療機関は、その運

用 として、以下の とお り医薬品安全管理体制 を整備 し、強化でき

るよう工夫す る必要がある。

(2)医 薬品安全管理責任者 の活用 と薬事委員会

医療機関における医薬品安全管理体制を確立す るためには、上記

医療法施行規則 によ り設置された医薬品安全責任管理者が、医療

機 関内の薬事委員会 を通 じて医薬品の安全性 に関する情報 を収集

し、 ト ップダウ ンで医療機関内に情報伝達が行われる ことが望ま

れ る。

薬害肝炎事件 においては、 フィプ リノゲン製剤 による肝炎感染

の危険性は 1964年の承認時に判明 していたにもかかわ らず、臨床

現場 においてその危険性が重視 され ることはな く、む しろ産科 医

によ リフィプ リノゲ ン製剤の必要性 が強調された ことによ り、肝

炎感染被害が拡大 した。かかる事実 に鑑みると、医師個人 に医薬

品の危険性 に関する情報収集 を期待することは現実的ではない。

現状 、多 くの病院においては薬事委員会が存在 し、医長 ・各科

部長 その他 の病院内の医師 。薬剤師 。医事課職員等で組織 され、

当該病院において購入 。使用する薬剤の採否 を決定す る権 限を有

す る.

2001年 に当会議が全国の国立大学病院に対 し行 つたアンケー ト

の結果、多 くの医療機関では、業事委員会は開かれている ものの、

医薬 品の有効性 。安全性 の評価 を行 うというよ りは、使用量等の

問題 を中心 に検 討 して いることがわかった。 しか しなが ら、薬事

委員会 は、上記の通 り医薬品に関す る専門知識を有す る者で構成

され るのであ り、院内採用薬の有効性 。安全性 のチェ ック機構 と

して働 くことが望まれ る。

そ こで、医療法施行規則 に従 い医薬品安全管理 責任者 を設置す

る際 に、 これを薬事委員会 との関係で位置付 け、医薬品安全管理

責任者 は、その責任 にお いて薬事委員会 をして、添付文書や最新

のデー タ、厚生労働省や医薬品医療機器総合機構 か らの メール配

信等か ら得 られ る医薬品の安全性 に関す る重要な情報 を入 手す る

こと、薬事委員会 に評価 部門を設置 して これ らの情報 を検 討 し、

その結果を院内に伝達 し周知す ることが求め られてお り、医薬品

安全責任管理者はそのためのシステム を構築 し、管理すべ きであ

る。

(3)副 作用情報の院外報告体制

薬局 開設者、病院、診療所等の医薬関係者は、医薬 品 による副
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作用 事例 を知 った場合で、その拡大 を防止するために必要である

と認 める ときは、厚生労働大 臣に報告す る義務がある (薬事法第

77条 の 4の 2第 2項 )。

しか しなが ら、上記義務は努力義務に近 く、実際には医療現場

か ら規制 当局への直接報告 は少ない.か かる規定を実質的に運用

す るぺ く、医療機関内で実際 に発生 した副作用情報を一元化 し、

同様 に評価 部門において検討の上、厚生労働省や医薬品医療機器

総合機構 にその結果を報告す ることも必要である。

(4)薬 書 防止研修 の実施

2000年 以降の全国薬害被害者団体連絡 協議会 (以下、 「薬被連」

とい う。)と 文部科学省の協議及び 2002年 の薬害ヤコプ病訴訟に

おけ る和解確詔書の結果、文部科学省は、全国の医学 ・歯学 ・薬学
・看護学教育において、薬害被害者を講師とする授業を含む薬害防止教

育を推奨 してきた。その結果、実際に薬被連から被害者を講師として大

学に派遣 して、被害者の声を通 した医学。薬学分野における薬害教育は、
一定の成果をみせている。

前述 の とお り、2006年 の医療法改正後 、医療機関において医薬

品安全研修が行 われる こととなったが、薬害についての研修 は十

分 には行 われて いない。

薬害 防止 の観点か らは、上記医薬品安全管理体制を実効的な もの

とす るため、医師 。薬剤師はもとよ り、それ以外 の職員に対 して

も薬害被害者を講師 とした研修 を実施す べきである。

第 6 被 害救済

1 被 書救済 と再発防止

医薬品副作用被害救済制度は、薬害スモンの悲惨な体験を踏まえて、1980

年に発足 したものであるが、支給基準を緩和 して、申請を促進することで被

害事案を多 く集積 し、その分析結果を活用すれば薬害防止に資する制度であ

る。

しかし、現行の制度設計やその運用は救済わくを不当に常1限しているとい

える。

制度改善 (独立行政法人医薬品医療機器総合機構法の改正)と 運用改善が

望まれる.

2 救 済対象の拡充

(1)胎 児死亡被害への適用

法第 4条 6項 が 「医薬品の副作用」について 「人に発現する有害な反

応」と定義しており、胎児死亡は救済対象か ら除外されている。

しかし、かかる制度のわく組みは以下のとお り妥当性を欠いている。

まず、胎児の社会的地位への配慮に欠けている。妊娠 4ヶ 月以上の死

産 ・死胎については、法律上届出が義務づけられ (厚生労働省令)、 埋

葬も許可制 (墓地墳墓等に関する法律)と なってお り、解剖 (死体解剖

保存法)を 含め人の死亡と同様の取扱いをうけている。なお、 4ヶ 月未

満の場合の取扱いについて、自治体 (条例)の 規定にバラつきがあるが、

遺体としての尊厳が問題となっている (小門穂 「死亡胎児の法的な取扱

いについてJ助 産雑誌 60・172、2006年参照)。

ちなみに損害賠償責任においては、胎児死亡について、法形式上は両

親の損害と評価されているが、その賠償額は 800～1000万円程度であり、

両親の精神的慰謝を超えて、胎児の生命侵害への考慮もあると言える。

また、分娩直前の胎児死亡と新生児仮死にて出産した児の新生児期に

おける死亡との間には、両親のみならず社会の人々の心情においても格

別の差はない。

よって、遺族一時金 ・葬祭料に準じた支給 を行 うことが望ましい。

(2)除 外医薬品の再検討

救済対象医薬品として抗ガン剤等が除外されている(施行規則第 3条 )。

ところで、本制度はQ&Aに おいて見舞金的色彩 と解説されているが、

本来的には、医薬品の有害作用に着目した無過失損害賠償責任制度 (危

険責任、報償責任)と して再構築すべきものであ り、かかる観点か らす

れば抗ガン剤等を除外すべき理由はない。

2002年 法改正以前においては、抗ガン剤と並んで生物由来製剤も除外

されていたが、薬害エイズ事件、薬害ヤコプ事件の教訓を踏まえて、生

物由来製剤による感染救済給付制度が加わった前例もある。

また、2008年 からはィンターフェロン製剤 も対象医薬品とされた。
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3 給 付基準の見直し

医薬品副作用被害について、伝統的な過失責任主義に基づ く損害賠償責任

によって救済することは、過失や因果関係の証明が困難であることに鑑み、

極めて困難であることから、本制度が創設されたものである。

従って制度発足当初は、因果関係や不適正使用の認定に関しては被害救済

の観点か ら緩やかになされていた。

ところが近年、これらについて厳格な認定で運用する傾向が強まり、審査

請求や行政訴訟も目立ち始めている。

このような運用は、本制度趣旨か らすれば法改正も視野に入れて改善され

なければならない。

4 制 度の周知徹底等

本制度は発足以来すでに 28年 を経過しているが、医療現場での周知が徹

底されていない。

また、被害者の給付請求への不協力な医療機関も一部見られる。申請に必

要な症状報告書や投薬証明書の交付義務を明文化すべきといえる。

第 7 医 薬品行政を担う機関と行政監視機構の組織論

1 は じめに

「常に最悪のケースを想定して、予防原則に立脚 し、安全対策の立案 。実

施に努めることが必要である。」 (平成 21年 1月 15日付資料 2「委員会の

提言とりまとめに向けた議論のための資料」 6頁 )

この基本精神が実行できる組織論が必要である。

さて、医薬品等の安全性確保のための現行行政組織は、

①厚生労働省医薬食品局、薬事 。食品衛生審議会

②独立行政法人医薬品医療機器総合機構(PMDA)

である。

「中間とりまとめ」では、医薬品行政を担う機関として、厚労大臣の規制
権限を前提としつつも、①に統合するA案 と②に統合するB案が併記され、

更に行政監視として、外部独立組織案と内部第二者的監視機能が併記された。

2 各 種提言

(1)東 京HIV訴 訟原告弁護団

これらの諸点に関し、かつて東京HIV訴 訟原告弁護団は、薬害エイ

ズ事件の教訓の下に、

・ 「承認時点での資料や承認条件等を市販後監視体制にも生かせるよ

うに両者の有機的関連付けを実現させるべきである。」
。 「緊急事態における政策決定及びその見直しに……専門家の知見を

利用 しつつ、迅速に責任ある政策の見直しを可能とするために、例

えば行政担当者と専門家とで構成する緊急対策委員会を組織し、そ

こで必要な政策決定ができるようにすることなども検討されてよ

い。」

。 「治験から市販後監視まで、薬害エイズ事件では国民 (患者)不 在

のまま物事が決定されてきたことを直視し、率直に反省するならば、

治験に関する資料の公開、中薬審の公開 (傍聴を含む)、 公聴会の

実施な どの情報公開をさらに強力に進めるべきであるし、治験 (治

験審査委員会)な いし承認審査過程 (中薬審等)に 患者団体代表、

消費者代表等が実質的に参加 しうるシステムも考慮すべきであるし、

第二者機関が医薬品の承認審査過程全般を十分に監視できる体制を

整えるべきである。J

との提言を行 った (1997年3月 7日 「薬害再発防止についての提言」か

ら)。

(2)日 弁連

また、日本弁護士連合会は第 41回 人権擁護大会 (1998年9月 18日 )

において、

。 「国民の生命と健康を脅かす疑いのある医薬品について、国民が国

に対 し、販売中止や回収等の緊急命令等の発動を求めうる申立制度

を創設 し、国の応答義務や説明義務を含めた手続規定を整備する。」
・ 「国や製薬企業による医薬品の安全確保が適切になされているかど

うかを監視するため、調査 。勧告権限を持ち、市民が委員として参

加する機関を創設する。」

と決議した。
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(3)当 会議

更 に薬害オンプズパースン会議は、PMDAの 法制化の際にこれに反

対 しつつ、

「治験 。承認審査 ・市販後評価の全課程を監視対象とする 『医薬品総

合監視部門』を外の部Flから独立して設置する。その際、医薬品評価

の専門家を中心とした組織とし、医薬品被害者を参加させる.」

との提言を行つた (2003年 2月 22日 「独立行政法人医薬品医療機器総

合機構法―制定過程と問題点」)。

3 医 薬品行政を担う機関

(1)組 織のあり方については、現行の組織形態のもつメリット・デメリッ
トを、従前の組織形態等との比較も含めて、十分に調査 ・検討したうえ
で決定することが必要である。

(2)そ の際、重要なことは、規制権限を行使して国民の生命健康に直結す
る行政を担う組織は、本来的には国の組織であるべきであり、少なくと
も公的資金に十分な財政的基盤を置 く組織でなければならないという
点である。

米国では医薬品の安全性確保の観点か らFDAの 規制能力の低下が社
会的批判にさらされ、2007年にFDA再 生法を制定して改革を行うこ
とを余儀なくされたが、その際、米国アカデミー研究所 (10M)報 告
書他各方面において、FDAが 、ユーザーフィー制度の下で、製薬業界
の拠出金への依存度を高めたことが、規制能力の低下を招いたと批判さ
れた ことを踏まえるべきである。

(3)能 力のある人材を確保できる組織であることが必要であり、その前提
として、薬剤疫学 ・副作用についての研究者の養成を育成するための環
境整備のすみやかな着手が求められる。人材育成の必要性は、PMDA
発足時の国会答弁において既に指摘されていたことである。この点を再
優先課題とした取 り組みを行わないままに、即戦力になるからと製薬企
業に人材の供給を求めるのは適当ではない。

4 監 視機関

これまでの医薬品行政の歴史が、最悪のケースを想定した安全対策の実施
とはほど遠い実情であったことに鑑みると、医薬品行政を担う機関がいかな

るものであろうとも、医薬品の安全性確保の観点から、以下の諸点に留意し
た公的監視機関の創設が必要といえる。

① 医薬品行政担当機関とは別個の独立 した機関にする。
② 医薬品被害者や市民、薬剤疫学の専門家を参加させる。
③ 法律上の調査権限 ・行政機関に対する勧告権限を持たせる。
④ 開発、承認審査、市販後安全対策の全過程を対象として監視させる。
⑤ 民間による医薬品の安全性・監視をも可能ならしめるために、公的監視機

関の保有する医薬品情報に関しては、透明性確保から徹底した情報開示を
する。

⑥ 国民から大臣の緊急命令権発動を促すために、国民の公的監視機関への申
立制度を設ける。

以上



「薬害再発防止のための医薬品行政のあり方について (中間とりまとめ)」に関

する意見

2009年 2月 24日

薬害肝炎全国原告団

代表 山 口 美 智子

私たちは、薬害再発防止のための医薬品行政のあり方について、下記のとお

り意見を述べます。

1己

第 1 承 認審査制度について

1 承 認審査のあり方

薬害肝炎事件の出発点は、きわめて杜撰な資料に基づく非加熱フィブリノゲ

ン製剤の承認にある。そこでは、およそ科学論文の体をなしていない 「臨床試

験報告書」によって症例の数あわせがなされ、有効性はおろか、当時すでに知

られていた血清肝炎の危険性についても、まともな調査は行われていなかつた。

たしかに、その後の制度の進展により、現在では、非加熱フィプリノゲン製

剤承認時のような杜撰な資料で承認がなされることはあり得なくなつたと言え

る。しかし、その後も繰り返されてきた薬害の歴史を振り返れば、その原因は、

常に有効性と安全性の厳格な確認を怠つたことにあった。その後の医学 ・薬学

の常識からすれば考えられない杜撰な臨床試験資料しかなかつたフィブリノゲ

ン製剤の後天性疾患に対する承認が、長きにわたって取り消されることがなか

つたのも、そのような有効性 ・安全性の確認の軽視の姿勢を示すものである。

いかに制度を整備しようとも、その運用にあたる者が医薬品の有効性 ,安全

性を厳格に問うという姿勢を堅持しなければ薬害の再発は防止し得ないという

ことを、まずは肝に銘ずべきである。

2 承 認審査過程への第二者参加

厚労省が薬事食品衛生審議会の審議を経て決定を下すというシステムは、一

定の意義を有する力や、これまでの薬害事件がいずれもかかるシステムの下で発

生してきたことは無視できない。多忙な委員が、限られた時間内に、多数の医

薬品について十分な批判的検討を行うには限界がある。

それを補うためには、審査過程の外部にある第二者 (医療関係者、患者、N

PO等 )の 意見を活用することが有効である。

(1)そ こで、まず、第二者による十分な検討を可能とするため、審査報告書を

承認前に公開すべきである。

(2)さ らに、新医薬品の承認にあたっては、事前にパブリックコメントを募集

し、必要に応じ公聴会を開催するなどして、審査担当者とは異なった視点から

の多様な意見を審議過程に取り込み、審議の充実を図るべきである。

3 適 応の明確化

薬害肝炎事件において、被告側証人の産科医らは、フィブリノゲン製剤の投

与が必要なのは産科出血の中でもきわめて重篤な限られた症例のみであるとし

たが、実際には、フィブリノゲン製剤は、「低フィブリノゲン血症」との適応の

下、本来必要ではないはずの多数の症例に使用された。第区因子製剤に至つて

は、適応に後天性疾患を含むかどうかについて、当初被告らの間で答弁に食い

違いが生じたほどであった。このような暖昧な適応の記載が、多数の薬害肝炎

被害者を生んだ。

現在も、適応そのものには絞りをかけずに、「使用上の注意」などで事実上対

象症例を限定するかのような扱いがなされている例があるが、これでは実効を

期待できない。

適応欄の記載から当該薬剤を使用すべき症例が判断できるよう、適応の記載

を明確化すべきである。

4添 付文書の記載内容の見直し

薬害肝炎事件においては、肝炎の副作用について、フィプリノゲン製剤の添

付文書に一応の記載はあつたものの、使用する産科医が肝炎の重篤性を認識し

ていなかったため、適切なリスク ・ベネフィットの評価がなされずに安易に使

用された。そのため、東京地裁判決は、肝炎の重篤性についても指示警告をな

すべきであった旨指摘している。

医師の専門分化がよリー層進んだ現在においても、医師の専門外の副作用が

発生するという事例は十分想定されるが、現状の添付文書は、発生する副作用

について医師に相応の知識があることを前提に、その危険性の程度については

具体的に記載しないのが一般であると思われる。

よつて、「医師が危険性を十分認識できるか」という見地から、添付文書の記

載内容を見直すべきである。

また、添付文書の記載の適正を確保するため、添付文書の記載内容も承認事

項とすべきである。

5投 薬の適正の確保



薬害肝炎事件におけるフィプリノゲン製剤の適応外使用の広がりや、本検討

会において医師は添付文書を十分読んでいないのが実態であるとの指摘がある

ことなどに鑑みると、適応の明確化や添付文書の改善を行つたとしても、なお

不要 ・不適切な投薬がなされる懸念を払拭できない。

医薬品の使用状況をモニタリングし、医師の投薬の適正を確保するための制

度の導入を検討すべきである。

第2 市 販後安全対策について

1 デ ータベースの創設

薬害肝炎事件においては、副作用であるC型 肝炎が自党症状に乏しく、また

肝機能の異常が現れるまで相当の時間が経過する例があるため、多くの患者が、

自らの感染に気づかなかつたり、感染原因を認識できないといったことが生じ

た。

今後同様の事態が生じた場合に、副作用症例が確認された時点で当該医薬品

の使用患者を特定し、追跡調査を行うことができれば、患者本人にこれを通知

して必要な処置を行うことができるほか、副作用の発生状況をより詳しく把握

してより適切な危険性評価を行うことができるようになる。

このような対処を可能とするため、レセプト情報を活用するなどして、副作

用被害が発生した際の追跡調査を可能とする、医薬品使用状況に関するデータ
ベースを創設すべきである。

2 副 作用報告制度の強化

薬害肝炎事件においては、医療現場において、フィプリノゲン製剤等による

肝炎感染例が多数確認されていながら、それが公に報告されることはきわめて

少なかつた。

現在では、製薬会社の報告義務に加えて、医療機関等にも報告の努力義務が

定められているが、その実施状況は十分とはいえない。

医療機関等による副作用報告の活性化を図る措置をとるほか、患者から国に

対する直接報告の制度を導入すべきである。

3 危 険性情報の公表

薬害事件の多くは、危険性を疑わせる事態が発生していたにもかかわらず、

因果関係が確定できない等の理由でそれが公にされない間に、被害の拡大を招

いている。

副作用症例の集積等、医薬品の危険性を疑わせる事態が生じた場合には、因

果関係についての調査の途上であっても、事実関係を積極的に公表し、医師が

そのような事態が生じていることを前提としてリスク ・ベネフィットの評価を

行うことができるようにすべきである。

第3 情 報公開について

情報公開制度は、「政府の有するその諸活動を国民に説明する義務が全うされ

るようにするとともに、国民の的確な理解と批判の下にある公正で民主的な行

政の推進に資すること」を目的としており (情報公開法 1条 )、この要求は、医

薬品行政にもまさにあてはまる。そもそも情報公開制度は、薬害エイズ事件の

教訓を端緒の一つとして制定されたものであり、製薬会社とも審査機関とも異

なる第二者の視点から医薬品の有効性 ・安全性等を検討し、行政措置の妥当性

を検証するためには、情報の公開が不可欠である。

しかしながら、現在の運用では、製薬企業や医療機関の財産的利益の保護を

理由として情報公開は大きく制限されている。

薬害肝炎事件においても、原告団 ・弁護団は早期からフィプリノゲン製剤の

納入先医療機関の公表を求めてきたが、厚労省は医療機関の利益を害するおそ

れがあるなどの理由で開示を拒否した。公表後の反響の大きさを見れば、それ

が患者に必要とされていた情報であることは明らかである。にもかかわらず、

国民の生命・健康の保護を使命とする厚労省が、内閣府情報公開審査会から「国

民の生命 。健康の保腹のため公にする必要がある」との答申を受けて初めて納

入先医療機関を公表するに至つたのは、恥ずべきことといわなければならない。

医薬品の有効性 ・安全性に関する情報は、多くの被験者や患者の使用経験に

よつて得られるものであって、公共の財産であり、また国民の生命 ・健康に重

大な関連を有する情報である。

したがつて、副作用症例に関する情報や臨床試験に関する情報等、医薬品の

有効性 。安全性に関する情報は、個人情報を除き開示する運用を徹底すべきで

ある。

第4 薬 事行政に関わる組織について

1 人 材の育成

審査及び安全対策の充実のためには、これらに従事する人員の増員は必要で

ある。しかし、増員を急ぐあまり、企業出身者によつてこれをまかなうことに

は反対である。

これまでの薬害の原因となつてきた有効性及び安全性についての甘い審査は、

薬事行政が企業保護に傾いていたことを示すものであり、官民の癒着は薬害エ

イズ事件において厳しく批判された。フィプリノゲン製剤が、再評価において、

後天性疾患について有効性を確認できる資料がない旨の内示を受けてからも長



期間適応限定がなされず、その間に加熱フィブリノゲン製剤がほとんど実質的
な審査のないまま承認されたのも、企業保護の姿勢あ表れであろう。

このような企業保護重視の悪弊をなくすことこそが医薬品行政改革の核心で

あり、審査 ・安全対策の人員に企業出身者を登用することは、改革に逆行する

ものである。

人材を企業に依存しないためにも、人材育成システムを早期に整えることが

必要である。

2 公 的監視機関の創設

製薬企業とも審査機関とも異なる第二者による医薬品評価の重要性について
はすでに述べたところであるが、第二者の意見を医薬行政に反映するシステム

を実効性あるものとするためには、公的な行政監視機関を創設することが必要
である。

公的監視機関は、第二者性を担保するため、厚労省から独立性を有する機関
とし、薬害被害者や消費者代表などの非専門家も参加させることが必要である。
そして、公的監視機関には、医薬品の承認前後にわたる調査権限及び厚労省に

対する勧告権限を付与するとともに、国民から公的監視機関に対し調査 ・勧告
権限の行使を求める申し立てをなすことができるようにすべきである。

2 0 0 9年 2月 2 5日

厚生労働省医薬食品局総務課医薬品副作用被害対策室 御 中

薬害タミフル脳症被害者の会

代 表   秦   野   竜   子

薬害タミフル弁護団

代 表   柴   田   義   朗

「薬 害 再 発 防上 の た めの 医薬 品行 政 の あ り方 につ い て」 に対す る意 見

第 1 は じめに

サ リドマイ ド事件、スモン事件の副作用に起因する薬害事件の教訓を受け、 1

979年 10月 、医薬品副作用被害救済基金法に基づき、 「特別認可法人医薬品

副作用被害救済基金」が設立され、医療機関で投薬 された医薬品等を適正に使用

したにもかかわらず発生した健康被害について救済給付が行われるようになりま

した。その後、組織が改編 され、2004年 4月 1日 、救済給付業務、審査関連

業務、安全対策業務、研究開発振興業務を行 う独立行政法人医薬品医療機器総合

機構 (以下 「PMDA」 といいます)が 設立されています。

PMDAは 、独立行政法人医薬品医療機器総合機構法第 3条 において、 「独立

行政法人医薬品医療機器総合機構は、医薬品の副作用又は生物由来製品を介 した

感染等による健康被害の迅速な救済を図り、並びに医薬品等の品質、有効性及か

安全性の向上に資する審査等の業務を行い、もつて国民保健の向上に資すること

を目的とする」と、その目的が定められています。

しかしながら、タミフルに起因する異常行動 。突然死に関しては、PMDAが

上記法第3条が定める目的に反して、非科学的な医学的薬学的判定を行つて因果

関係を否定した結果、安全対策が後手に回り同種被害が続発することになつたの

です。

私たちとしては、薬害の発生を防止するためには、PMDAが 科学的な医学的

1



薬学的判定を行 うことが不可欠であると考えますので、本書面では、タミフルに

対するPMDAの 対応を踏まえて、薬害被害拡大防止のためのPMDAの あり方

について意見を述べさせて頂きます。

第 2 タ ミフルに起因する副作用に対するPMDAの 対応

1 タ ミフルを原因とする異常行動 ・突然死に関して、被害者の遺族ら (4家

族)が 異常行動や突然死はタミフル服用が原因であるとして、PMDAに 対し

救済給付の請求を行いました。

ところが、 2006年 7月 、PMDAは 、3家 族について、タミフルと異常

行動等との因果関係を否定 して不支給決定を行いました。また、 1家 族につい

ては、異常行動はタミフル と併用 されていたシンメ トレルが原因薬剤であると

して支給決定を行つたものの、タミフルと異常行動との因果関係については否

定しました。

2 し かしながら、PMDAの 行つた医学的薬学的判定は極めて非科学的なもの

であつたのです。

例えば、シンメ トレルを異常行動の原因薬剤とした症例は、異常行動直前に

被害者が服用 していたのはタミフルであり、シンメ トレル服用か らは既に8時

間が経過 し、シンメ トレルの血中濃度はピークを過ぎ下降しつつある段階にあ

つて、医学的観点からも、異常行動はタミフルの服用に起因すると考えるのが

合理的な症例でした。そのため、タミフルを処方した主治医は、被害者の異常

行動にタミフルが関与 しているとして、製薬会社に対 し報告書を提出している

のです。

そもそも、タミフルに関 しては、精神 ・神経症関連の副作用として、添付文

書に 「精神 ・神経症状 (意識障害 ・異常行動、譲妄、幻党、妄想、痙攣等)が

あらわれることがあるので、異常行動が認められた場合には投与を中止し、観

察を十分に行い、症状に応 じて適切な処置を行 うこと」と記載されています し、

PMDAが 収集 した副作用情報でも、タミフルによる異常行動が 2001年 1

件、 2002年 2件 、 2003年 3件 の合計 6件 が報告されていたのです。そ

して、タミフルが中枢抑制薬剤 として脳中に移行 して、脱抑制又は抑制異常反

応を来し、異常行動を惹起することは薬理学的にも裏付けられています。

- 2

一方、シンメ トレルの添付文書にも異常行動につながりうる精神症状の記載

はありますが、シンメ トレルは元来抗パーキンソン病薬であり、副作用 として

挙げられる精神症状は認知障害等精神系障害が生じやすいパーキンソン症候群

の患者に使用した場合の有害反応であり、インフルエンザ患者に用いられた場

合の症状を正確に反映するものではありません。

にもかかわらず、PMDAは 、異常行動の原因薬剤をシンメ トレルとして、

タミフルとの因果関係を否定しま した。この医学的薬学的判定は、非科学的か

つ非合理的なもので、国民の生命 ・健康の保護及び医薬品の安全性向上 という

PMDAの 目的にも違背してお り、タミフルの大量備蓄を背景とする政策的判

断が医学的薬学的判定に優先 したのではないかとの疑念が払拭できないもので

す。

3 そ して、PMDAが タミフル と異常行動との間の因果関係を否定した後、宮

城県、愛知県などでタミフル服用が原因と思われる異常行動が発生し、若い尊

い生命が失われました。

このような異常行動の頻発を受けて、2007年 3月 、厚生労働省は十代の

未成年患者への使用を制限することとしましたが、4家 族が行つた救済給付の

請求に対して、PMDAが 適正で科学的な医学的薬学的判定を行い、タミフル

と異常行動 との間の因果関係を認め、タミフル服用による異常行動に警告がな

されていれば、宮城県、愛知県などで発生した被害は未然に防ぐことができた

可能性が高かつたものです。

第 3 薬 害再発防止のために

PMDAの チェック機能に関しては、PMDAが 新薬及び新規医療機器の審

査承認業務を主体的に請け負 う組織 となり、その中に安全対策、副作用被害を

救済する組織を設置する形態となつていることに対 して、危惧する声が従前か

らありました。新薬の安全性を審査する組織が、果た して自らが安全であると

承認 した薬の安全性を監視 したり重篤な副作用を認めることができるのかとい

った懸念です。

タミフルと異常行動等との因果関係に関する今回の PMDAの 歪んだ医学的

薬学的判定はそのような危惧が表面化したものといえます。



私達としては、薬害被害拡大の防止のために、副作用に関する医学的薬学的

判定が科学的かつ公正に行われることが不可欠であり、安全対策 ・副作用被害

を救済する組織に関しては、その独立性が高度に確保されなければならないと

考えています。

検討会におかれては,以 上の点を踏まえて、議論が行われることを要望しま

す。


