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日本製薬団体連合会

安全性委員会 御中

厚生労働省医薬食品局安全対策課

医薬品の添付文書改訂業務に至る標準的な作業の流れについて

医薬品の添付文書 を改訂する際に、関係者が業務 を効率的に実施す るために、

今般、添付文書改訂 にあたって実施す る作業の現状 について整理 し、別添 のと

お り、 「医薬品の添付文書改訂業務 に至 る標 準的な作業の流れ」 としてま とめ

ま したので、連絡 します。なお、別添は、業務の参考 とい う性質のものであ り、

必要 に応 じて改訂を行 うこととしています。



(別添)

医薬品の添付文書改訂に至る標準的な作業の流れ

工.独 立行政法人医薬 品医療機器総合機構における情報の収集、整理業務

1.情 報収集

・ 薬事法に基づ き製造販売業者(以 下 「企業」という。)か ら報告 され た情報は、デ

ータベースに集積される。

・ 医薬品医療機器総合機構(以 下 「機構」 という。)は 自ら文献等、医薬品の安全

性 に関する情報を収集する。

2.情 報 の整理

(1)機 構 安全 第二 部 の評価 チ ーム で の情報 の整理

① 国内副 作用 報告 の個 別評価

・ 副作 用報 告(死 亡 ・未 知重 篤等 の て5日 報 告)は
、原 則 と して、報 告 され た

翌 営業 日中 に因果 関係 等 の個別 評価 をデー タベー ス に入 力す る。 そ の情報 を基

にデー タベー スの1次 スク リー ニ ング を行 う。

・ 副 作用 報告(既 知 重篤 の30日 報告 を含 む)の うち
、注 目すべ き案 件 につ い

て は、 報告 内容 の確 認 を行 い、 確認 結果 をデー タベー ス に入 力す る。 その情 報

を基 にデー タベー スの1次 ス ク リー ニ ング を行 う。

・1週 間分 の副 作用 報 告 の ライ ン リス ト(既 知重 篤 の30日 報 告 を含 む)を 作

成 し、 その情報 を基 にデー タベー スの1次 ス ク リー ニ ング を行 う。

・ 上記 の情 報 を基 に緊 急案 件 に該 当す るか否 か の判 断 を行 う
。

② 感染症 報告 ・措 置報 告 ・研 究報告 の評 価

感 染症 報告 ・措 置報 告 ・研 究報告 は、報 告毎 に、 緊急案 件 に該 当す るか否 か

の判 断 を行 っ た後 、 デー タ ベー ス に対 応 を入 力す る。 その情報 を基 にデー タベ

ー スの1次 ス ク リー ニ ング を行 う
。

③ 感 染症 定期 報告 の評 価

・ 報告 内容 を検 討 し
、 緊急 案件 に該 当す るか否 か の判 断 を行 っ た後 、 そ の結果

を記 録 す る。 その情報 を基 にデー タベー スの1次 ス ク リー ニ ング を行 う。

④ 機構 が 自ら収 集 した情 報 の評価

・ 収 集 した情 報毎 に
、 緊急 案件 に該 当 しな いか 否 かの判 断 を行 う。

(2)デ ー タベ ース の1次 ス ク リー ニ ング(毎 日)

・(1)で 整理 した情 報 に関 し
、 デー タベー スに お いて、 同様 の報 告 の集積 状 況

を確 認 し、 シグナル(注 目す る副作 用 をい う。 以下 同 じ。)の 検 出 を行 う。

・ デー タマイ ニ ング手 法 を利用 して一定条 件 を満 たす案 件 に つ いて
、機械 的 にシ
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グナルの検出を行う。

(3)2次 スク リーニング

① 原則 として、1週 間 に1回 、チーム において、1次 スク リーニングで検 出され

たシグナルについて、安全対策措置の検討を進めるため、関係企業への照会、面

会の必要性について検討する。例えば、死亡との関連の可能性がある場合、未知

重篤症例が集積 している場合、外国でも措置が実施 されている場合等がこれに当

たると考えられる。その際、未知非重篤定期報告、安全性定期報告、外国副作用

報告、データマイニング結果等も参考とする。

②2次 スク リーニングの結果は厚生労働省医薬食品局安全対策課(以 下 「安全対

策課」 という。)と 共有す る。

なお、情報の整理の各段階で、検討のために情報が必要な場合は、企業に照会する。

H.安 全対策上の措置 を行 う場合

1.機 構が安全対策措置 の検討が必要 と考えた場合

(1)企 業への照会等

・2次 スク リーニングで安全対策措置の検討を進める案件については
、機構から

関連企業に照会 し、安全対策の必要性について見解を求める(面会要否の連絡 およ

び資料の提出指示を含む場合もある)。

・ 関連企業は、原則 として、機構連絡から1週 間以 内に照会 され た内容 について

の見解を回答する。ただし、期限内の回答が困難となった場合、企業は提出予定

日について機構に連絡する。

(2)面 会の実施

① 面会を実施する場合

・ 機構は、あらか じめ提出された企業見解を踏まえた検討を行い、企業との面

会が必要な場合、原則として、回答の受領後1週 間以内に、関連企業 に連絡す

る。

・ 企業は、面会する際には、「面会相談を行う際の必要な書類について」(別 紙)

を参考に して、面会時 に提示できる資料を作成する。

・ 企業は、提示された期限までに面会時に提出するように指示された資料を提

示する。

・ 機構が追加資料を必要と判断 した場合は
、提出期限を含め企業に連絡する。

・ 機構は、面会における企業見解を踏まえた検討を行い措置の必要性がある場

合、専門協議の要否及び 「使用上の注意改訂」の指示等の発出の有無、実施の

場合各々の時期等について、原則として、面会から1週 間以内に企業に伝える。

・ 機構 は、面会における企業見解を踏まえた検討 を行い、この段階では措置の
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必要性がないとした場合、機構において注 目すべき案件として、1次 スク リー

ニングの対象 とする。

② 面会を実施 しない場合

・ 機構はあらかじめ提出された企業見解を踏まえた検討を行い、この段階では、

措置の必要がない場合、原則として、回答の受領後1週 間以内に企業に機構での

検討結果、面会不要の連絡を行うとともに、機構において注目すべき案件として、

1次 スク リーニングの対象 とする。

(3)調 査及び専門協議

① 専門協議の必要がない場合(軽 微 なもの 例:「 その他 の副作用」 「併用注意」

の追記)

・ 必要 となる資料が整 った後、原則として、2週 間以内に企業にその安全対策

の措置内容(例:添 付文書 の改訂内容)を伝 える。

・ 企業は伝達 され た措置内容に基づき、添付文書の改訂を行 う。

② 専門協議を実施する場合

・ 必要となる資料が整った後、原則として、直近の専門協議(概 ね5週 毎 に開

催)に て検討する(必 要 とな る資料が整 った後約10日 か ら40日 以内)。
・ 必要 とな る資料 が整った段階で、機構から専門協議の日程を企業に連絡する。
・ 専門協議を実施する場合に時間を要する場合は

、機構は、随時検討状況を関

連企業に連絡する。

・ 機構が専門協議の結果を、原則として、専門協議当日中に企業に連絡する。

安全対策課も専門協議の結果を当日中に共有する。(連絡すべき企業が多岐にわ

たる場合は、日本製薬団体連合会にも協力を依頼。)

(4)機 構 からの措置案 の通知

・ 機構は、専門協議実施 日より、原則として、1週 間以内に措置案 をとりまとめ

調査結果を厚生労働省に通知する。

(5)措 置 の実施

・ 安全対策課は専門協議実施後、原則として、専門協議実施日より約2週 間後の

火曜 日(3週 目)に 措置 に関す る通知を発 出する。

*な お、検討に時間を要する場合 は、機構は、随時、検討状況を企業に連絡する。

2.企 業が安全対策措置 の検討が必要 と考えた場合

(1)面 会申込

企業は、医薬品の添付文書改訂等の安全対策に関する相談が必要 と考えた場合

は、規定の用紙を用いて、機構にFAXに て申 し込み を行 う。

(2)面 会 日設定
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・ 機 構 は原則 と して、FAXを 受理 した翌営 業 日まで に企業 に 日程調 整 の連絡 を行

う。

(3)事 前 調査

・ 機 構 は
、面 会 内容 につ いて、事 前 に関連 す る調 査 を行 う。

以下 「機構が安全対策措置の検討が必要 と考えた場合(2)面 会の実施」以降 と同 じ。

3,そ の他

(1)ク ラス ラベ リングの場 合

上記 の検 討 の いずれ かの段 階 で クラス ラベ リング*が 必 要 と判 断 され た場 合 は、以

下 によ る こと とす る。調 査等 につ いて は、 通常 の案 件 と同様 の手 順 で行 う。

・ 機構 は必 要 に応 じ
、 関係企 業 に連絡 し(日 本 製薬 団体 連合 会 にも協 力 を依頼)、

説 明会 を開催す る。

*クラスラベリング:あ る特定の薬理作用を有する医薬品、同一の薬効群の医薬品等に共通すると思われ

る副作用に関して、それらに該当する複数の成分の添付文書を合わせて検討すること

(2)相 互 作用 の検討

原 則 と して、 関係 企 業同 士 で対応 を検 討 す るが、必 要 に応 じて、 機構 に相談 す る

こ とが で き る。な お、「必要 に応 じて」 とは、企業 間で調 整 が つか な い場 合、関連 企

業 が多 い場合 、 関連企 業 がわ か らな い場 合等 で あ る。

(3)緊 急案 件 の場合

緊急 案件 の場 合 は、迅 速 に処理 す る必要 があ る ため、 機構 及 び安全 対 策課 は、 標

準 的な作 業 の流れ によ らず に添 付文 書改 訂 を行 う。

以上
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(別紙)

面会相談を行う際の必要な書類について

「使用上の注意改訂」の相談を行 う際に、改訂の根拠として用意する標準的書類

(例)

・新 旧対照表

・国内の副作用の集積状況、ラインリス ト

必要に応じ海外副作用の集積状況(ラ インリス ト)

・改訂 されたCDS(改 訂個所)

必要 に応 じCDS(企 業中核データシー ト)の 改訂 の根拠資料

・海外添付文書(海 外で添付文書の改訂があ った場合)

・海外親制当局の措置状況(海 外で措置のあった場合)

・文献

等



参考資料

添付文書改訂業務の標準処理手順くその1>吻
(副作用等報告)

「

各チ_ム(5チ_ム)殴
L」 」

ー/

NO

1次 スクリーニング
L

。・醐瀞翻 蝋 鋼 踏製 醗 勤1糎1町

デ ー タマ イニ ン グ の 活 用

↓〔注目瑠 作用〕

2次 スクリーニング(チ ー ム 会 議)

安全対策措置が必要と考えられるか否か

ひ

週単位

の作業

r■
　 ロ

1本 省 と情報共有1
■ 翼

■

ノ

「

会照へ業企

」



添付文書改訂業務の標準処理手順くその2>

企業へ照会

緊急

案件

緊急安全性
情報

(1週 間)

企業見解

NO(措 置保留)

　間週qー
企業からの

改訂相談

YES(措 置実施 の方針)

「

注 目すべき案件として

、1次スクリーニングへ

(1週 間)

面会実施

(実施内容の協議)

なし

(専門協議の必要性)

あ り

舞纏畿)[
ほ ロ

1添 付文書改訂;

(約10～40日)

迅速

騨 輩
専門協議

(原則5週 毎)

↓ ]・1週 間・

厚生労働省への措置案の通知

]・麟 ・

添付文書改訂指示通知(原 則5週 毎)


