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1 緒言

医薬品リスク管理計画(RMP)ガ イダンス(案)

ガイダンスの 目的

本 ガイ ダンスは、 「医薬品安全性監視 の計画 にっい て」(ICHE2Eガ イ ドライン:平

成17年9月16日 付 け薬食審査発第0916001号 ・薬食安発 第0916001号 厚生 労働省 医薬

食 品局審 査管理課長 ・安全対策課長通知。以 下 「ICHE2Eガ イ ドライ ン」 とい う。)

に従 って、承認 審査時や製造販売後 に、安全 腔検討事 項(SafbtySped丘ca七ion)と して示

され た 「重要な特 定 され た リス ク」、 「重要な潜在的 リスク」及 び 「重要 な不足情報」へ の

対応 のた め、製造販 売業者 において策 定 され る 「医薬 品安全性 監視計画 」及び リスクを低

減す るた めの 「リス ク最小 化策」の計画 に関す る標準的 な考 え方 を示す もので ある。 これ

らの計画 全体 を 「医薬品 リスク管理計画(RMP:RiskManagementPlan)」 とい う。

本 ガイ ダ ンスは、承認審査 時及び製造販 売後 において 、主 と して安全性 に関す る追加的 な

調 査 ・試 験の計画立案及 び リス ク最小化 のた めの追加的 な措置 の検討時 に、指針 として活

用す る ものである。

これ に よ り、製造販 売後 の安全性の確保 、ベ ネ フィ ッ トと リスクの評価及 びそれ らの評価

に基づ く安全対策 の改善に資す るこ とを 目的 とする ものであ る。

(2)ガ イダンスに含める範囲

・ 対象 品目及びガイダンスを適用する時期は次のとお りとす る。

○ 新医薬品(効 能 ・効果の追加、用法 ・用量の変更 ・追加、新配合剤、薪剤型を含む。

以下同じ。)の 承認審査時及び再審査期間中に安全性検討事項が新たに示 された時

0後 発医薬品及び再審査期間を終了 した医薬品にっいては製造販売後に安全性検討事項

が新たに示 された時

0先 発医薬品において追加の リスク最小化活動が課せ られた品目の後発医薬品において

は、当該後発医薬品の承認時

・ 従前の 「製造販売後調査等基本計画書」は、製造販売後の 「医薬品 リスク管理計画(RM

P)」 の内容を含むものに改めることとし、今後 「製造販売後調査等基本計画書」に、「安

全性監視計画」及び 「リスク最小化策」を記載するものとす る。また、当該基本計画書に

おいては、有効性を含むベネフィッ トとリスクの評価の実施計画も含 めるものとす る。

2.安 全性検 討事 項 とその特 定

(1)個 々の医薬品について、薬剤、疾患、投与対象の愚者群の特性 を考慮 し、当該医薬品のベ

ネフィッ トとリスクのバ ランスが適正な状況であることを確保するために安全性監視計画

及び リスク最小化活動において追加の対応の必要があるか否かを検討するため、安全性検

討事項 として 「重要な特定 されたリスク」、「重要な潜在的 リスク」及び 「重要な不足情報」
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を提 示す る。

(2)安 全性検討事項 とは、医薬品のベネフィット・リスクバランスに影響を及ぼす可能性のあ

る次に掲げる重要な リスクや情報を要約 したものをい う。 なお、安全性検討事項の作成 に

ついては、ICHE2Eガ イ ドラインを参照すること。

① 「重要な特定された リスク」:重篤又は高頻度で起こるものであって、以下に示すもの

(相互作用を含む)。

○ 非臨床試験において十分に証明されてお り、臨床データにおいても立証されてい

る副作用

○ 臨床試験等で、因果関係が示唆 された副作用

○ 副作用報告か ら因果関係が強く示唆 された副作用

② 「重要な潜在的 リスク」:以下の事例に示す ような安全性 の懸念があるために更なる情

報収集が必要なもの(相 互作用を含む)。

○ 臨床試験等やその他の臨床使用で発現 した重篤又は高頻度で因果関係が不明な有

害事象

○ 臨床試験等やその他の臨床使用で発現 した有害事象で重篤度が高まる可能性のあ

るもの

○ 非臨床試験では認められるが、臨床試験等では認められていない有害事象

○ 薬理作用から予測 され るが、臨床試験等では認められていない有害事象

○ 同種同効薬では認められているが、本剤では認められていない有害事象

○ 集積 された因果関係不明の副作用報告

③ 「重要な不足情報」:医薬品リスク管理計画(RMP)提 出時には得 られていなかった情

報であって、製造販売後の安全性 を予測する上で限界があることを示 している情報。

例えば、臨床試験から除外 されている患者集団のうち、臨床現場での使用頻度が高い

等、安全性の検討の必要性が高い患者集団な どにおいて必要となる安全性等の情報。

(3)製 造販売業者は、承認審査時及び製造販売後において、常に安全性検討事項 として安全性

課題を特定しなければならない。「製造販売後調査等基本計画書」に含まれる 「医薬品 リス

ク管理計画(RMP)」 は、ICHE2Eガ イ ドラインに規定されているように、安全性

検討事項の特定を起点として作成する必要がある。

④ 安 全性検討事項 として特定す る安全性 課題 は、「コモ ン ・テ クニカル ・ドキュメ ン ト(CTD)」

の うち、特 に医薬 品の安全性 に関連す る情報 を含 む安全性 の概 括評価[2,5,5項]、 ベネ フ

ィッ トとリスクに関す る結 論[2.5。6項]及 び臨床 的安全性 の概 要[2.7.4項]の 各項 目の

内容 を踏 まえて、検討す るべ きであ る。

(5)承 認 申請時 には特定 できなか った安全性課題 につ いて は、 「医薬 品 リス ク管 理計画(RM

P)」 にお いて、審査過程 にお ける指摘事項 である等 の根拠(審 査報告書 、照会事項回答等)

もあわせ て記載す る。
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(6)製 造販売後の安全性監視等の結果、安全性検討事項の追加が必要 となった場合は、その根

拠 とともに 「医薬品リスク管理計画(RMP)」 に係る 「製造販売後調査等基本計画書」を

改訂す る。なお、追加 した安全性検討事項は、安全陸定期報告等の定期的な報告の際にも

含まれ るものである。

3.医 薬 品 リス ク管 理計 画(RMP)

(1)安全性検討事項 として特定された 「重要な特定 された リスク」、「重要な潜在的 リス列 及び

「重要な不足情報」を踏まえ、「安全性監視計画」及び 「リスク最小化策」を策定 し、「製

造販売後調査等基本計画書」において、これらの計画全体を 「医薬品 リスク管理計画(R

MP)」 として示す。

② 医薬品 リスク管理計画(RMP)は 、審査報告書の記載 との整合性も検討する。安全性検

討事項に応 じて、通常の安全性監視計画及びリスク最小化活動に加え、追加の措置を実施

す る必要性 を検討 し、追加措置の実施 ・不実施及びその理由を明確にする。

(3)安 全性検討事項において追加措置の実施の必要がない と判断される医薬品であっても、通

常の安全性監視として、薬事法第77条 の4の2に 基づく副作用報告が義務づけられてい

る。また、新医薬品にあっては、追加の安全性監視活動 として、原則、「市販直後調査」を

実施する。

(4)安 全性検討事項において追加措置の実施の必要がない と判断 される医薬品であっても、通

常のリスク最小化活動 として、添付文書による情報提供が義務づけ られている。また、新

医薬品にあっては、追加のリスク最小化活動 として、補助資材を用いて 「市販直後調査」

に基づく情報提供を実施する。

(5)追 加 の安全性監視が必要 と判断され、特定使用成績調査を含む使用成績調査を実施する必

要がある場合には、調査の目的を明確に し、適切な方法で計画を実施す ることに留意する。

(6)薬 剤疫学的手法を使用成績調査として活用することにも留意する。

(7) 「安全性監視計画」と 「リスク最小化策」において、追加の措置の必要性 を検討する際に

は、以下の点を考慮 してその要否を検討す る。

① 副作用が及ぼす影響の大きさ、重篤な副作用 における重症度 ・頻度及び可逆性 ・

予防可能性

② 対象疾患の重篤性、合併症の重篤性及び背景発現率

③ 推定使用患者数

④ 特定された リスク集団

⑤ リスク最:小化活動の実施で期待 されるベネフィッ ト
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⑥ 投与期間

⑦ 海外での市販状況

⑧ 海外で実施されている調査 ・試験の結果(変 更の場合、考慮すべ きもの)

⑨ 海外 との安全性プロファイルの相違

⑩ 海外でとられた安全対策

安全性監視計画及び/又 はリスク最小化活動について追加の措置が必要な場合は、その

理由と措置の手法を明らかにする。追加の措置が必要ないと判断 した場合も、その理由を

明確 にする。

4.安 全 性 監視 計 画

4.1通 常の医薬品安全性監視計画

通常の医薬品安全性監視計画について、各製造販売業者の 日常的な安全性監視活動及び実施

体制を簡潔にまとめる。

4.2追 加の医薬品安全性監視計画の検討 と要約

(1)安 全 陛検討事項 ごとに、追加の医薬品安全性監視計画の要否 とその理由、監視計画の手法

について簡潔にその要約を記載する。追加の措置の手法を検討する際には、どのような結果

を得て、それをどのように活用す るかを考 えて、手法を選択する必要がある。なお、安全性

監視の手法にっいては、ICHE2Eガ イ ドラインの別添を参照するとともに、医療情報

デー タベースを活用 した薬剤疫学研究の可能性 を考慮すること。

安全性検討事項に対する追加の監視計画(記 載例)

安全性検討事項 追加の措置が必要な理由(例) 監視計画の手法(例)

重要な特定 された

リスク

・死亡に繋がるおそれ のある重大な副作用 コホー ト研究、症例対照

研究等の薬剤疫学研究

特定使用成績調査

重要な潜在的 リス

ク

・ 長期投与における安全性 の確認

・ 潜在的な有害事象の リスクの上昇についての検討

・ 原疾患、合併症の 自然経過でも発現す る有害事象であ り、

医薬 品による副作用 と区別がつかないものの検討

・ 副作用 の発生頻度が潜在的に他剤 よ りも高 くないかの検

討

長期投与調査 ・試験

コホー ト研究、症例対照

研究等の薬剤疫学研究

重要な不足情報 ・ 患者数が少ない等により、承認時までに得 られた臨床で

の安全性情報が極めて限られている場合の安全性の検討

・ 妊婦等のサブ集団に使用される可能性がある場合の安全

性の検討

登録制度(レ ジス トリ)

による情報収集 、その他

の積極的サーベ イランス

使用成績調査
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(2)製 造販売後の状況による追加措置

製造販売後に副作用報告等の収集によって新たに重篤かっ致死的な副作用が判明するな

ど新たに重大な安全 性検討事項が特定 された場合には、リスク最小化の追加措置を実施する

とともに、その実施の内容の評価のため、追加の安全1生監視活動を実施する揚合がある。

また、適応 となる患者集団において、原疾患や合併症の自然経過で発現する背景発現率の

高い有害事象の発現があ り、それが薬剤 による副作用と区別が難 しい状況が判明 した場合な

ども、追加の安全陛監視活動を実施する揚合がある。

安全性監視計画を更新するときには、安全性監視により新たに得 られた結果に基づ く安全

性検討事項 を反映 したもの とする。

新たに重大な安全性検討事項が特定 され、それを反映した安全性検討事項に基づき、安全

性監視計画や リスク最小化活動の追加措置を実施する場合 には、事前に規制当局 と相談する。

4.3追 加の医薬品安全性監視計画の具体的な実施計画

追加の安全性監視の措置を実施する場合には、 「製造販売後調査等基本計画書」の作成又は

改訂時に以下の事項等を記 した実施計画書を作成する。別途計画の概要を実施計画 ごとに簡潔

に一覧表にまとめる。同一の調査 ・試験において、複数の安全性検討事項に対応す る場合、安

全性の課題 として、当該安全性検討事項を記載する。 また、5章 の有効性に関する情報収集 を

安全性監視 と同一の調査 ・試験において実施す る場合はその旨を記載する又は同一の計画 とし

て記載す る。

臨床試験であれば安全性の懸念に関するモニタリングの詳細、すなわち試験中止についての

規定、安全性モニタリング諮問委員会への情報提供、中間解析の実施時期を実施計画書に記載

する。

また、安全腔定期報告等において、安全性監視計画の実施状況を報告する。

安全性の課題に関する実施計画の詳細

安全性の課題

実施計画案

実施計画案の目的

実施計画案の理論的根拠

実施 した結果に基づき採択 される可能性がある

更なる措置及びそれ ら措置 を開始す る決定基準

を詳述する。

評価、報告の予定時期及びそれ を設定した理 由

実施計画書の表題(実 施計画書全文を添付する。)

4.4医 薬品安全性監視計画の一覧/予 定を含む未完了の監視活動の要約

進行中の及び実施を計画 している研究について、実施状況及び報告書作成予定を一覧表で記

載す る。実施中及び計画中の行動 をマイルス トーン及びスケジュール と共に記載する。
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170 実施中及び計画中の調査研究のマイルス トーンとなる期 日等

調 査 ・

研 究

1

マイルス トーンとな

る症例数/目 標症例

数

マイルス トーンとなる

期 日

中間まとめ予定期 日

及び終了予定期 日

進行状況 結果報告書作成予

定日

71

72

73

74

75

76

77

78

79

80

81

82

83

84

85

86

87

88

89

90

91

92

93

94

95

96

97

98

99
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1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

2

各々の調査 ・研究について、マイルス トーンを定める理由 としては、1つ の安全性監視計画(例

えば前向きコホー ト研究)に より、複数の安全性検討事項を同時に検討する場合 に、それぞれの 目

標が適切な時期に達成できるよう、個別及び全体の監視計画の進捗を管理することが可能 とな り、

結果の中間的な評価や計画の見直 しを行 うことが容易 となることが挙げ られる。マイルス トーンを

設定する際には、以下を考慮すべきである。

・所定の信頼性 レベルで事前に定義された頻度の有害事象が検出できるのはいつか
。頻度の設定

は、患者や公衆衛生の リスクの許容 レベルを反映す るように選択するものとする。

・有害事象の発現に影響するリスク因子を十分な正確 さで評価できるのはいつか
。

・進行 中あるいは提案 された安全性研究の結果が利用できるのはいつか
。

・リスク最小化活動の対象 とされているリスクの重篤性 と重要性の評価時期はいっか
。 リスクが

非常に重篤な場合は、リスク最小化活動の効果にっいて、よ り早期かっ頻繁に評価する必要が

ある。

5.有 効 性 に 関す る調査 ・試験

安全性監視計画の立案においては、有効性に関する情報の収集を考慮すること。

6.リ ス ク最 小化策

6.1リ スク最小化活動の概観

リスク最小化策 とは、承認時までに得 られている医薬品の安全性等に関する情報及び市販後に

医薬品 リスク管理計画に基づく安全性監視計画の下で収集 された安全性等に関する情報並びにそ

れ らの評価に基づいて、医薬品のベネフィットとリスクのバランスを適切に維持 しつつ、 リスク

を最小にするための個々の リスク最小化活動全般を指す。個々の リスク最小化活動は、①全ての

品 目において通常行われる活動と、②特定の品 目において追加的に行われる活動 とに大別できる。

本ガイダンスでは、この うち、追加的に行われるリスク最小化活動 に焦点を当てて記述 している。

6.2通 常の リスク最小化活動の内容

製造販売承認 における効能 ・効果、用法 ・用量及び使用上の注意の設定、並びにこれ らの情報
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を含んだ添付文書の作成及びその医療関係者への提供は、全ての品目において行われる通常の リ

スク最小化活動である。

6.3追 加の リスク最小化活動の内容

特定の品目において追加的に行われる リスク最小化活動 としては、医療関係者への追加的な情

報提供、患者向け資材の作成及び提供、医薬品の使用条件の設定などがある。 これらの リスク最

小化活動の要否及び組合せは、医薬品の特性等に応 じて、個別 に判断すべきである。なお、本項

には緊急安全性情報は含まない。

(1)医 療関係者への追加的な情報提供

①市販直後調査による情報提供

市販直後調査は、製造販売業者が医薬品の販売を開始 した後の6ヶ 月間、医療機関に対

して確実な情報提供、注意喚起等を行い、医薬品の適正な使用に関する理解 を促す ととも

に、重篤な副作用等の発生 を迅速に収集 し、必要な安全対策を実施 して副作用等の被害を

最小限にすることを主な目的 とす る調査である。原則 として、新医薬品が対象 となる。(「医

療用医薬品の市販直後調査の実施方法等について」(平 成18年3月24目 付け薬食安発第

0324001号 厚生労働省医薬食品局安全対策課長通知)を 参照)

②適正使用のための資材の作成及び配布

適正使用のための資材は、医薬品の適正な使用を医療関係者に周知するため、以下の品

目について、厚生労働省等か らの指示又は製造販売業者の判断により、添付文書を補完す

る目的で作成 され、配布される。

○添付文書に警告が設 けられている品 目

○効能 ・効果に関連する使用上の注意、用法 ・用量に関連する使用上の注意が設けられる

など、その適正な使用に関 して特に注意すべき事項がある品 目

③情報配信サービスへの登録要請

医療関係者が緊急安全性情報、使用上の注意の改訂等の適正使用情報を迅速かっ確実に

入手するために、当該医薬品を使用する医療関係者に対して、独立行政法入医薬品医療機

器総合機構が提供する情報配信サービス(PMDAメ ディナビ)へ の登録を依頼する。

④企業ホームページによる市販後安全監視情報の迅速な公表

特段の注意が必要な場合等、副作用報告の状況などを製造販売業者のホームページにお

いて公開し、適切な頻度で更新す るとともに、厚生労働省、独立行政法人医薬品医療機器

総合機構及び関係学会等と連携 した情報の周知 を図る。

⑤その他

製造販売業者の判断や審査過程での指示に基づ き、必要に応 じて、新医薬品の使用上の

注意の解説、製品情報概要等の資材が作成 ・配布 されることがある。また、学会等の第三

者 が作成する適正使用 を目的 としたガイ ドラインや指針を活用することもできる。
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(2)患 者向け資材の作成及び提供

①患者向医薬品ガイ ド

患者向医薬品ガイ ドは、患者やその家族が医薬品を正 しく理解 し、重篤な副作用の早期

発見などを促す 目的で作成される資材であ り、添付文書を基に、患者等に分か りやい表現

を用いて必要な情報を示 したものである。以下の品目について作成 し、医薬品医療機器情

報提供ホームページに掲載する。また、必要に応 じて、医療関係者か ら患者等に提供 され

る。(「患者向医薬品ガイ ドの作成要領について」(平 成17年6月30日 付け薬食発第

06300001号 厚生労働省医薬食品局長通知)を 参照)

○添付文書に警告が設けられている品 目

○効能 ・効果に関連す る使用上の注意、用法 ・用量に関連する使用上の注意、重要な

基本的注意の項に、重篤な副作用回避等のために 「患者に説明す る」旨が記載 され

ている品 目

○患者に対 して特別に適正使用に関する情報提供が行われている品 目

②その他

製造販売業者の判断や承認審査過程での指示に基づ き、患者向医薬品ガイ ドの情報 も活

用 しなが ら、医薬品の特性等に応 じて個別の注意点等を記載 した資材(患 者手帳など)が

作成 ・提供 されることがある。

(3)医 薬品の使用条件の設定

医薬品の特性や対象疾病の性質等に照らして、医薬品の安全で適正な使用を確保する目的

で、以下に示すような使用に当たっての条件を設定する。製造販売業者は、設定された条件

が確保 され得 る医療機 関に対 して当該医薬品を納入するな ど、製造販売に当たって必要な措

置を講 じる。これ らの条件は、添付文書(使 用上の注意)へ の記載、承認条件 としての規定、

安全管理手順等の一環 としての規定などの形で設定される。

①処方医等における専門的知識 ・経験の確保

治療城が狭い医薬品、重篤な副作用が懸念 され る医薬品等については、処方医等に対 し

て対象疾病の治療に関する高度な専門的知識及び経験の確保を求める。また、投与に際 し

て特別の技術を要す る医薬品については、使用方法等に関する講習の受講や、知識 ・経験

の確保のため一定の要件を定めた上で製造販売業者における医師の登録等を求めることが

ある。

(例)

○光線力学的療法に用いられ る薬剤にっいて、使用医師に対 して、当該療法に関する

講習の受講、専門的知識及び経験の確保を求める。

②医薬品の使用管理体制の確保

重篤な副作用により致命的な経過をたどる可能性がある医薬品、投与後の患者の厳格な
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監視が必要な医薬品等については、緊急時に十分な対応が可能な医療機関での使用、入院

管理下での投与など、使用管理体制の確保を求める。催奇形性の強い医薬品な ど特別な薬

剤管理が必要な医薬品については、医薬品の管理体制の確保を求めることや、製造販売業

者における医師、薬剤師等の登録を求めることがある。

(例)

○無穎粒球症等の血液障害が投与初期に発生することが懸念 される薬剤にっいて、投与

開始後一定期間は入院管理下での投与を求める。

0催 奇形性の強い薬剤 について、院内調剤に限定するとともに、医療機関の医師及び薬

剤師並びに投与患者を登録 し、安全対策への理解 と予防措置の実施を徹底する。

③投与患者の慎重な選定

医薬品の有効性、安全性を確保する上で、投与患者を特に慎重に選定する必要がある医

薬品については、患者 の疾病の状態、既往歴 ・治療歴、併用薬な ど、投与患者の特に慎重

な選定に係 る条件を設定する。特に注意を要す る場合は、製造販売業者における投与患者

の登録、医療関係者へのチェックシー トの配布 と事前確認 の実施による患者の適応条件へ

の適合性の確保やモニタリングの実施を求めることがある。

(例)

○特定の患者群に高頻度で副作用の発生が懸念される抗悪性腫瘍剤について、適応患

者の1真重な選定を求める。

④投与に際 しての患者への説明と理解の実施

投与に伴い致命的な副作用の発生 リスクが高 く、その早期発見やその際の主治医への連

絡体制の確保等を図る上で、患者側の理解が特に必要 とされ る医薬品、特定生物由来製品

など潜在的なリスクが想定 される医薬品等にっいては、投与に先立ち、患者等に対 して当

該医薬品の有効性、安全性等に関する説明を十分に行い、同意を得た上で投与する旨の条

件 を設定する。また、特定の重篤な リスクの回避のために、患者側の理解を補助 し、注意

を徹底するために患者向けの教育プ ログラム等の提供を行 う場合がある。

(例)

0投 与に伴い重篤な感染症の発生が懸念 される抗 リウマチ薬について、患者に 「投与す

ることに対 して同意を得る」 ことを求める。

○在宅自己注射により用いられ る薬剤 について、「使用方法、特定の副作用発生防止等

に関する説明を行 う」 ことを求める。

⑤特定の検査等の実施

予測される特定の副作用の発生を防止するため、医薬品の投与前又は投与後に特定の検

査等の実施を行 う旨の条件を設定す る。

(例)

○抗悪性腫瘍剤について、骨髄機能抑制による致命的な副作用の発生を回避するために、

投与前及び投与中に定期的な末梢血液検査の実施を求める。
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○催奇形性の強い薬剤について、投与前に妊娠検査の実施を求める。

○肝機能障害の発生頻度が高い薬剤にっいて、投与前及び投与中に定期的な肝機能検査

の実施を求める。

(4)そ の他

①表示 、容器 ・包装等の工夫

ヒューマ ンエ ラー防止 等の観点 か ら、医薬 品の表示 、容器 ・包装等 に特別 の措置 を講 じ

る。

(例)

○投与 スケジュールが複雑 な経 口抗 リウマチ薬 にっ いて、服 用 日をPTP包 装 シー トに

記載す る。

6.4追 加的の リスク最小化活動の実施計画

個別の医薬品において追加的なリスク最小化活動を実施す る場合には、「製造販売後調査等基本

計画書」の作成又は改訂時に以下の事項等を記載 した実施計画書を作成する。また、別途、下表

のように計画の概要を実施計画ごとに一覧表にまとめる。

○追加的なリスク最小化活動の内容、 目的及び具体的な方法

○追加的なリスク最小化活動の実施の根拠(承 認条件、審査過程での指示、その他)

○追加の リスク最小化活動のフォローアップの方法

また、安全性定期報告等において、追加的なリスク最小化活動の実施状況を報告する。

安全性検討事項

追加的なリスク最小化活動の内容

追加的な リスク最小化活動の 目的

追加的な リスク最:小化活動の具体的な方法

追加的な リスク最小化活動の実施の根拠

追加的なリスク最小化活動のフォローアップの

方法

追加的な リスク最小化活動 のフォローア ップの

方法を設定した理由

7.見 直 しの時期

医薬 品リスク管理計画 にっいては、適時適切な見直 しを実施す ることが重要である。見直しに

ついては、医薬品の特徴 を踏まえた上で、マイルス トーン毎に実施する。各医薬品におけるマイ

ルス トーンとしては下記の様な時点が考えられるが、予め定めておくことが必須である。

① 安全性定期報告時

② 再審査申請時
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③ 製造販売後に新たなリスクが判明 し対応する時(例 えば、警告や重要な基本的注意の改

訂を伴 う使用上の注意の改訂)

④ 調査 ・研究のマイルス トーン達成時

8.報 告 及 び評価 につ いて

(1)「 製造販売後調査等基本計画書」に基づき、安全性監視計画及び リスク最小化策の実施状

況について、安全性定期報告等の定期報告において、安全性、有効性に関する定期的な報

告を行 うこと。

(2)定 期報告においては、報告に記載 した主要な有効性 ・安全性の調査 ・試験の内容 ・結果及

び副作用の自発報告の状況に基づき、当該医薬品のベネフィットとリスクに関す る評価、

考察を行 うこと。

(3)「 製造販売後調査等基本計画書」に記載 した安全性検討事項や安全性監視計画及び リスク

最小化策については、(1)の 定期的な報告時に、製造販売業者において見直すこと。そ

の際に、必要に応 じ、規制当局の確認を得ること。

(4)リ スク最小化活動を実施 している医薬品の うち、特別な医薬品の使用条件の設定等を行 っ

ているものについては、その リスク最小化活動の実施状況 とその効果に係る評価を上記の

定期報告において報告すること。また、それにより、リスク最小化活動を実効性のあるも

のに変更することも検討 し、必要に応 じ、規制当局 と協議すること。

(5)(1)の 定期的な報告 については、規制当局において速やかに確認するものとし、必要な

措置について製造販売業者に対して指示、指導等を行 うこととす る。
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