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医療上の必要性の高い未承認薬 ・適応外薬検討会議

第2回要望募集について

1.基 本的な考え方

/

/

医薬品の医療上の必要性とエビデンスの有無は表裏一体の部分がある。

第2回要望募集においては、検討会議における作業を円滑に進めるためにも、エビデ

ンスの収集にこれまで以上に要望者に協力いただくことが重要。

希少疾病などにおいては、治験症例数の確保の点で複数の治療薬の開発を同時に進め

ることが困難な場合もあることから、学会等の要望者には、疾患全体を見渡す広い視

野を持ち、優先順位をつけて要望していただくことが適当。

2.要 望募集の対象について

欧米等 6ヶ 国 (米、英、独、仏、加、豪)で の承認を要件とする。

※EUで 中央承認されているものは、英、独、仏における承認があるものと見なす。

適応外薬については、これまで公的保険適用を受けている場合についても要望対象と

していたところであるが、一定のエビデンスに基づき特定の用法・用量で広く使用さ

れていることを確認するため、広く医師が参照する学会又は組織のガイ ドライン及び

その根拠となる文献の提出を義務づけることとし、公的保険適用の情報については、

参考として提出いただくこととする。なお、当該資料の提出がない場合には要望対象

外として取り扱 うこととする。

要望は、前回と同様に、学会、患者団体、個人のいずれからでも受け付ける。

要望提出の段階で要望者からエビデンスを提出していただく。ただし、患者団体、個

人が要望する場合は関連する学会を指定してもらうこととし、当該学会には医療上の

必要性に関する意見を聴くこととするとともに、エビデンスの収集についても可能な

限り協力いただく。

→医療上の必要性の評価に、どの程度エビデンスがあるのかが必要。また、必要性の

検討を円滑に進めて行くために、早い段階でエビデンスを提出いただくことが適

当であるため。

第 1回 要望の際に医療上の必要性が高いと判断されなかつた品目については、第 1

回要望の評価時点では報告されていなかった新たなエビデンスを追加 して要望する

ようお願いする。

小児に関する要望の場合には、その旨を明確にしてもらうこととし、小児への使用に

関するエビデンスを収集いただくこととする。

①

②

③

④

⑤

⑥



⑦ 医 療上の必要性が高いものとは、以下の (1)及 び (2)の それぞれについて、ア、

イ、ウのいずれかに該当するものとする。

(1)適 応疾病の重篤性

ア 生 命に重大な影響がある疾患 (致死的な疾患)

イ 病 気の進行が不可逆的で、日常生活に著しい影響を及ぼす疾患

ウ そ の他日常生活に著しい影響を及ぼす疾患

(2)医 療上の有用性

ア 既 存の療法が国内にない

イ 欧 米等の臨床試験において有効性 。安全性等が既存の療法と比べて明らかに優

れている

ウ 欧 米等において標準的療法に位置づけられており、国内外の医療環境の違い等

を踏まえても国内における有用性が期待できると考えられる
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(別添様式)

未承認薬 ・適応外薬の要望       l

l.要 望内容に関連する事項

要 望 者

(該当する

ものにチェ

ックする。)

「学会

(学会名 ;

=患 者団体

(患者団体名 ;

澤個人

(氏名 ;

優先順位 位 (1釜≧ 要望中)

要望する

医薬品

成 分  名

(一 般  名 )

販  売  名

会 社  名

国内関連学会
(選定理 由)

未承認薬 。適応

外薬 の分類

(該当するものに
チェックする。)

洋未承認薬   「 適応外薬

要望内容

効 能 0効 果

(要望する効能 。

効果について記載
する。)

用 法 ・用 量

(要望する用法 ・

用量について記載
する。)

備 考

(該当する場合は

チェックする。)

簿 小児に関す る要望

(特記事項等)

「医療 上

の必要性

に係 る基

準」へ の

該当性

1.適 応疾病の重篤性

荘 ア 生命に重大な影響がある疾患 (致死的な疾患)

「イ 病気の進行が不可逆的で、 日常生活に著 しい影響を及ぼす疾患

Fウ その他 日常生活に著 しい影響を及ぼす疾患

1



(該 当 す

る も の に

チ ェ ッ ク

し、該 当す

る と 考 え
た 根 拠 に

つ い て 記

載す る。)

(上記の基準に該当すると考 えた根拠)

2.医 療上の有用性

「ア 既存の療法が国内にない

「く航 ?魔 鷲 鍵夕
いて

有
効性 。安全性等が既存の療法と比

ウ 欧米等において標準的療法に位置づけられており、国内外の医
縛療環境の違い等を踏まえても国内における有用性が期待できると

考えられる

(上記の基準に該当すると考えた根拠)

備 考

2.要 望内容に係 る欧米での承認等の状況

F米 国 「 英国 渾 独国  舞 仏国 籍 加国  =豪 州

〔欧米等 6か 国での承認内容〕

欧 米 等 6か

国 で の承認

状 況

(該当国にチ
ェックし、該

当国の承認内

容を記載す .

る。)

欧米各国での承認内容 (要望内容に関連する箇所に下線)

販売名 (企業名)

販売名 (企業名)

販売名 (企業名)

販売名 (企業名)



販売名 (企業名)

販売名 (企業名)

「米国  ド 英国  洋 独国  「 仏国  舞 加国  洋 豪州

〔欧米等 6か 国での標準的使用内容〕

欧米等 6か

国での標 準

的使用状 況

(欧米等 62

国で要望内容
に関す る承認

がない適応外

薬 についての

み、該 当国 に

チ ェ ック し、

該 当国の標 準

的使用内容 を

記載す る。)

欧米各国での標準的使用内容 (要望内容に関連する箇所に下線)

米 国

効能 。効 果

(または効能 。

効果に関連のあ

る記載箇所)

用 法 。用 量

(または用法 ・

用量に関連のあ

る記載箇所)

ガイ ドライン

の根拠論文

英 国

効能 ・効果

(または効能 ・

効果に関連のあ

る記載箇所)

用 法 ・用 量

(または用法 。

用量に関連のあ

る記載箇所)

ガイ ドライン

の根拠論文

または効能 ・



効果に関連のあ

る記載箇所)

用 法 ・用 量

(または用法 ・

用量に関連のあ

る記載箇所)

ガイ ドライン

の根拠論文

備 考

仏 国 ガイ ドライ

ン名

効能 ・効 果

(または効能 。

効果に関連のあ

る記載箇所)

用法 ・用 量

(または用法 ・

用量に関連のあ

る記載箇所)

ガイ ドライン

の根拠論文

備 考

カロ国 ガイ ドライ

ン名

効能 ・効果

(または効

能 。効果 に関連

のある記載箇

所)

用 法 ・用 量

(または用

法 ・用量に関連

のある記載箇

所)

ガイ ドライ

ンの根拠論

文

備 考

豪州 イ
，
名

ガ
　
ン

ドライ

効能 ・効果

(または効

能 。効果に関連



のある記載箇

所)

用 法 ・用 量

(または用

法 ・用量に関連

のある記載箇

所)

ガイ ドライ

ンの根拠論

文

備 考

3.要 望内容 に係 る国内外の公表文献 ・成書等について

(1)無 作為化比較試験、薬物動態試験等に係 る公表文献 としての報告状況

<文 献の検索方法 (検索式や検索時期等)、検索結果、文献 ・成書等の選定理

由の概略等>               '

1)

<海 外における臨床試験等>

1)

<日 本における臨床試験等>

1)

(2)Pcer―rcviewedjournalの総説、メタ ・アナリシス等の報告状況

1)

(3)教 科書等への標準的治療と、しての記載状況

<海 外における教科書等>

1)

<日 本における教科書等>

1)

(4)学 会又は組織等の診療ガイ ドライ ンヘの記載状況

<海 外におけるガイドライン等>

1)

<日 本におけるガイ ドライン等>



1)

(5)要 望内容に係 る本邦での臨床試験成績及び臨床使用実態 (上記 (1)以

外)に ついて

1)

(6)上 記の (1)か ら (5)を 踏まえた要望の妥当性について

<要 望効能 ・効果について>

1)

<要 望用法 ・用量について>

1)

<臨 床的位置づけについて>

1)

4.実 施すべ き試験の種類 とその方法案

1)

5.備 考

<担 当者氏名及び連絡先 >

<そ の他>

1)

6。参考文献一
覧

1)



開発要望の総括表の提出について

1.別 紙様式 「開発要望の総括表」の提出の締め切 り         ｀

平成23年 7月 22日 (金)

(注:別紙様式のみご提出ください。要望書の提出は必要あ りません。)

2.提 出方法

① 別 紙様式 「開発要望の総括表」を、以下のURLか ら入手してください。

http■ヽ ww.mhlw.go.jpノstf/shingi/2r9852000001dadv.html

② 別 紙様式に必要事項をご記入の上、以下のア ドレスにメールにてご提出してくだ

さい。

メールアドレス : kaihatsuyoubou@mhlw.go.jp

③ ご 提出の際には、メールの件名に「未承認薬等について」と明記し、メール本文中

に団体名 (学会名)並 びに担当者及びその連絡先を記載してください。

3。 その他 、

要望内容等について問い合わせなどをさせていただく場合があり,ます。

また、第 1回要望に対する検討結果からもご承知のとおり、要望された未承認薬 。

適応外薬については、我が国においては使用経験やエビデンスが不足している場合、

治験や使用実態調査等の実施が必要と判断される場合があります。このような場合に

は、要望を提出した学会においてご協力いただくこともありますので、予めご承知お

き願います。



別紙様式
望の

提出者名(学会名)

ご担 当者 名

ご連絡先
住 所

一Ｔ

TEL

E―ma‖

要望番号
(優先順
位)

成分名 販売名 会社名 関連学会
要望の分類
未承認薬:A

適応外薬:B

効 肩E・効 果

(適応外薬の場合、効能・

効果の変更・追加部分に
栞 幻ヨヽ

用法・用量

(適応外薬の場合、用法 ロ

用量の変更・追加部分に
下 紬 ヽ

例 |○ ○     |○ ○     100株 式会社  |○ ○学会    I   A   IOO        IOO



医療上の必要性の高い未承認薬 ・適応外薬検討会議

要望書作成の留意事項

要望書 鯛J添様式)を 作成いただくに当たつて、留意すべき事項を以下にまとめま

すので、要望書を作成する前にご参照ください。この留意事項に沿つて作成されてい

ない場合には、要望書を再提出いただくことになりますのでご注意ください。また、

要望内容について不明な点は、お問い合わせをさせていただくことや関係企業に確認

を求めるために提示する場合もございますので、予めご了承ください。

また、提出された要望書については、要望書そのものを医療上の必要性の高い未承認

薬・適応外薬検討会議(以下「検討会議」という)で検討することなどにより、医療上の必要性

等を評価することを予定しています。

○全般的事項

(1)要 望書は、一つの要望 (効能 ・効果(用 法 。用量)ご とに作成する。成人と

小児に係る要望の場合は、それぞれ要望書を作成する。

(2)要 望は、本邦で未承認又は適応外の医薬品であつて、薬事承認を取得するこ

とを目的としたものとする。

(3)要 望書はこちらから提供するMicЮso■Omceフ ァィルで提出し (PDFフ ァイ

ルのみの提出はしないでください)、入力時には、マクロとAct市eXに 対して、「こ

のコンテンツを有効にする」を選択した上で入力を行う。

(4)要 望にあたつては、欧米等 6か 国 (米・英 ・独 ・仏 ・加 ・豪)の 承認状況及

びその内容を調査し、「1.要1望内容に関連する事項」及び 「2.要 望内容に係る欧

米での承認等の状況」等に調査内容を記載することとする。

(5)患 者団体、個人が要望する場合においては、「3.要 望内容に係る国内外の公

表文献 ・成書等について」以降は可能な範囲で記載することとする。

(6)「 4.実施すべき試験の種類とその方法案」については、収集したエビデン不を基に

承認取得に必要な試験を検討し、可能な限り詳細に記載する。 (我が国において使用

経験やエビデンスが不足している場合、検討会議における検討の結果、治験や使

用実態調査等の実施が必要と判断される場合がある。)

(7)作 成された要望書 (別添様式)に ついては、公開可能な情報として取り扱 う

ものとする。ただし、「1.要望内容に関連する事項」の個人の 「氏名」について

は、非公開とする。その他、非公開にしなければいけない情報については、赤字

で記載し、その注釈を付すなど該当箇所が明瞭に判別できるように記載する。

○記入欄に関する個別事項



1.要 望内容に関連する事項について

(1)要 望者             |

「学会」、「患者団体」、「個人」の うち、該当するものにチェックする。また、名

称、氏名 を括弧内に記載する。

(2).優 先順位

要望書の医薬品ごとに要望を提出 した団体又は個人における優先順位をつける

(未承認薬、適応外薬を区別 しない)。

(3)成 分名

塩についても省略せず、正式名称で記載する。

(4)販 売名

下記の (7)の 分類で 「未承認薬」に該当し、医薬品の販売名が国ごとに異なる

場合は、○○OTablet(米 )、▲▲▲Granule(英)の ように記載する。下記の (7)

の分類で 「適応外薬」に該当する場合は、要望内容の対象を明確化するために、

要望する製剤の国内の販売名のみを記載することとし、国内の販売名が複数存在

する場合は、「他」と記載せず、要望するすべての販売名について剤形等を含め、

省略せずに記載する。 (例 ;△△錠、△△カプセル、△△細粒)。

(5)会 社名

未承認薬については、海外販売企業名を記載するが、国内開発企業が分かってい

る場合には当該企業名を記載する。また、適応外薬については、既に国内で製造

販売 している企業名を記載する。

(6)国 内関連学会

患者団体、個人が要望する場合は、可能な範囲で、要望内容に関連する国内の学  `

会名を記載する。学会が要望する場合は、開発に当たつて協力が不可欠な国内の

学会があれば、当該学会名を記載する。

(7)未 承認薬 ・適応外薬の分類

① 未承認薬

欧米等 6か 国 (米 `英 ・独 ・仏 ・加 ・豪)(以 下、「欧米等 6か 国」とい う。)

のいずれかの国で承認
注pさ れた医薬品であつて、医療上その必要性が高い注

幼ものを記載する。
注p EUで中央承認されているものは、英、独、仏における承認があるものと見なす。
注の要望書中に記載されている判断基準に該当するもの

② 適応外薬

要望の対象となる適応 (効能 ・効果、用法 ・用量の両方又はいずれかが異

なるもの)については、欧米等6か 国のいずれかの国で承認注助された適応 (欧

米等 6か 国のいずれかの国で、一定のエビデンスに基づき特定の用法 ・用量

で広く使用されていることが確認できる場合を含む)で あつて、医療上その

必要性が高い注うものを記載する。本邦で承認されていない剤形の追加を必要



とするものも適応外薬 として取 り扱 う。
注♪EUで 中央承認されているものは、英、独、仏における承認があるものと見なす。
注→要望書中に記載されている判断基準に該当するもの

(8)要 望内容

「効能 ・効果」、「用法 ・用量」欄には、要望者が要望する 「効能 ・効果」、「用法 。

用量」について記載する。要望内容が、「小児に関する要望」に該当する場合には、

備考欄のチェックボックスにチェックする。また、補足説明等が必要な場合には、

「特記事項等」欄に記載する。なお、要望内容が前回募集 した要望内容 と同
一で

あり、かつ、新たなエビデンスを追加 して要望書を提出する場合には、「特記事項

等」欄に、「第 1回受付時の要望番号○○○と同一要望内容であり、今回、新たな

エビデンスを追加して提出した」等のように記載注"す る。
注"'第1回受付時の要望番号については、第1回～第7回 「医療上の必要性の高い未承認

.薬 。適応外薬検討会議」資料 (下記 リンク先参照)の 「医療上の必要性 に関する専門

作業班 (WG)の 評価」等に記載 されている。

(RIhipノ /ⅥW‐ mhl‐ 2o:ip/styshingi/2r9852000000ax9a.html#shingi1 2)

(9) 「 医療上の必要性に係る基準」への該当性

「(1)適 応疾病の重篤性」、「(2)医 療上の有用性」のそれぞれについて、要望

書中の判断基準の 「ア、イ、ウ」のどの項目に該当するかチェックし、その根拠

を記載する。なお(「(1)適 応疾病の重篤性」又は 「(2)医 療上の有用性」に

おいて、複数の基準に該当すると考えられる場合、該当性の根拠はそれぞれ区別

して記載するが、チェック欄では最も適当と考えられるものを一つ選択する。

2.要 望内容に係る欧米での承認等の状況

(1)欧 米等 6か国での承認状況

① 欧米等 6か 国で要望内容が承認されている販売名及び海外販売企業名を記載

する。例 ュ▲▲Tablet(△△社)          .   1

② 欧米等 6か 国で要望内容が承認されている国における効能 。効果、用法 ・用

量については、その内容を省略せず記載し、要望内容に関連する箇所に下線

を付ける。

③ 欧米等 6か 国のうち、2か 国以上で要望内容が承認されている場合は、各国の

それぞれの欄に記載する。なお、要望内容が承認されていない国又は要望内

容の承認状況が不明の国については、当該各国の欄に、それぞれ、「承認なし」

又は 「不明」と記載する。

④ lか国で複数の医薬品 (後発医薬品を除く)が要望内容について承認されてい

る場合は、以下の例のように記載する。

<記 載例>

欧米各国での承認内容 (要望内容に関連する箇所に下線)

米 国 販売名 (企業名) ① ▲▲Tablet(△△社)
② ▽▽Tabl∝(▼▼社)

効能 。効果 ① ◆◆症



② ◆◆症
用法 ・用量 ① 通常、成人には◇◇・・・。

② 通常、成人には■■。・・。また、。・・。
備 考 ① 本剤投与開始 1年間は3か月毎に。・・に係る検査

を実施すること。

② 本剤投与開始 1年間は定期的 (3カ現 毎)に 。・・

に係 る検査 を実施す ること^

英 国 販売名 (企業名) 承認なし

効能 ・効果

用法 。用量

備考

⑤ 要望内容が承認 されていることの根拠資料 として承認 されている国における

当該医薬品の添付文書等の写 し等を提出する。海外の添付文書情報を閲覧で

きるウェブサイ トの例は下記の通 りですので、参考までにお知 らせいたしま

す。

・米国 :httD:′′WWiaccessdata.fda.gov/scripts/cder/diugsatfda/

・欧りヽ‖:http://wwtema.europa.eu/ema/index.isp?curl=pages/medicines/1a

ndin″epar search.isp&murl=menus/medicines/medicines.isp&m

id=WCOb01ac058001d124

0カ ナタ
゛
:http:〃webprod.hc‐sc.gc_ca/dpd‐bdpp/index‐engoisp

・オース トラリア :http己/ww‐ ebs.tga.govau/

⑥ 要望医薬品を使用する際に、検査 (血中濃度測定、遺伝子検査等)や 医療機

器 (投与ポンプ等)が 必要 とされている場合には、検査や医療機器に関連す

る欧米等 6か 国の添付文書上の該当箇所を 「備考」欄に記載する (検査の内

容及び 目的が明瞭になるように記載する)。

(2)欧 米等 6か 国での標準的使用状況

本項は、(1)に 該当しない場合のみ記載する。

適応外薬の分類に該当し、かつ、欧米等 6か 国で要望内容が承認 されていな

い医薬品である場合、欧米等 6か 国において、一定のエビデンスに基づき特

定め用法 ・用量で広 く使用 されていることが確認できるガイ ドライン等の情

報を記載する:

欧米等 6か 国で要望内容について広 く医師が参照する学会又は組織の最新の

ガイ ドラインに記載 された効能 ・効果、用法 ・用量について、要望内容に関

連する記載を含む箇所を記載する (要望内容に関連する箇所に下線を付ける)。



また、ガイ ドラインの記載の根拠 とならている文献の名称を記載する。

欧米等 6か 国の うち、2か 国以上で要望内容について、
一定のエビデン不に

基づき特定の用法 ・用量で広 く使用 されている場合は、各国のそれぞれの欄

に記載する。なお、要望内容について、特定の用法 ・用量で広 く使用 されて

いない国又はその状況が不明な国については、当該各国の欄に、それぞれ、

「標準的使用なし」又は 「不明」と記載する。

要望内容が一定のエビデンスに基づき特定の用法 ・用量で広く使用されてい

ることの根拠資料として、ガイ ドラインやガイ ドラインに記載された内容の

根拠となる文献を提出する。また、ガイ ドラインやガイ ドラインに記載され

た内容の根拠となる文献については、後述の 「3。(1)無 作為化比較試験、

薬物動態試験等に係る公表文献としての報告状況」及び 「3.(2)Pce■reviewed

joumdの 総説、メタ :アナリシス等の報告状況」項に概要を記載する。

なお、文献の提出や当該文献の概要の記載がないものについては、要望対象

外として取り扱 うので留意すること。

要望医薬品を使用する際に、検査 (血中濃度測定、遺伝子検査等)や 医療機

器 (投与ポンプ等)が 必要とされている場合には、検査や医療機器に関連す

る欧米等 6か 国のガイ ドライン等の該当箇所を 「備考」欄に記載する (検査

の内容及び 目的が明瞭になるように記載する)。

欧米等 6か 国において公的医療保険が適用 されている場合は、「備考」欄に当

該保険の種類並びに認められている効能 ・効果及び用法 ◆用量を記載する。

3.要 望内容に係る国内外の公表文献 ◆成書等について

「医療上の必要性の高い未承認薬 ・適応外薬検討会議」においてとりまとめら

れた 「公知申請への該当性に係る報告書」(下記リンク先参照)を 参考にしつつ作

成する。

(URL:httpノハ噸"硫mhlw2ooip/shingi/2010/05/s0521-5。html)

(1)無 作為化比較試験 ・薬物動態試験等に係る公表文献としての報告状況

① 文献の検索方法 (検索式や検索時期等)、検索結果を提示した上で、その検索

結果から選定した文献の選定理由及びその文献の概要を記載する。

② 文献は科学性について十分に配慮した上で引用する。

③ 無効とする文献や、安全性に懸念を示す文献があれば、これも記載する。

④ 要望者が提示したガイ ドライン上に記載されている内容の根拠文献について

は、当該根拠文献の記載に下線を付す。また、当該文献が記載されているガ

イ ドライン名等についても併記する。(例;○○ガイ ドラインの引用文献番号

▲▲)

⑤ 公表文献による臨床試験の概要説明には、どのような臨床試験であるか (プ

ラセボ対照二重盲検比較試験など)、対象 (疾患名、重篤度、症例数、年齢な

③

④

⑤

⑥



ど)、具体的な有効性評価 (主要評価項目、例数や統計的評価など)、及び安

全性評価 (有害事象の頻度、程度、主な有害事象名など)は エビデンスの評

価を行 う際に重要な情報であることから最低限記載し、その他医薬品の評価

に必要な情報を含める。なお、これらの項目のうち文献に記載のないものに

ついては、「記載なし」と明示すること。

⑥ また(公 表文献による臨床試験の概要説明には、可能な限り、使用剤形、投

与経路、用法 ・用量についての情報を網羅するように記載する (要望内容に

合致 した臨床試験か否か明確になるように記載する)。なお、これらの項目の

うち文献に記載がないものについては、「記載なし」と明示すること。

⑦ ガヽ児では、年齢 (または体重、体表面積等)ご とに用量が設定されている場

合があることから、小児の用量設定の根拠になり得る薬物動態試験の内容に

ついてはその試験内容の概略 (試験目的、試験デザイン、試験結果等)を 説

明する。

臨床使用実態について、臨床試験以外の公表文献がある場合には、その情報

の内容について、記載を引用しながら説明する。

本邦での臨床使用実態が、国内ガイ ドラインの記載または成書の記載のみで、

実際に日本人患者に投与した際の有効性及び安全性に関する情報が確認でき

なかつた (公表文献等から裏付けられなかった)場合は、その旨を記載する。

要望内容に係る国内外のエビデンスについて、要望医薬品のエビデンスだけ

では十分ではなく、要望医薬品の塩違い製剤のエビデンスを引用する必要が

ある場合は、塩違い製剤のエビデンスである旨を明記する。

Pee■ievicwjoumalの総説、メタ ・アナリシス等の報告状況

都合のよい総説のみを引用せず、公平に評価する。

メタ ・アナリシスについては結論だけでなく、評価内容等についても必要に

応じて記載する。

③ 要望内容に係る国内外のエビデンスについて、要望医薬品のエビデンスだけ

では十分ではなく、要望医薬品の塩違い製剤のエビデンスを参考資料として

引用する必要がある場合は、塩違い製剤のエビデンスである旨を明記する。

(3)教 科書等への標準的療法としての記載状況

国内外の代表的教科書、薬用量ハンドブックなどの記載状況を列挙する。なお、

要望医薬品の塩違い製剤の記載を参考情報として引用する必要がある場合には、

必ず塩違い製斉Jのエビデンスである旨を明記する。

(4)学 会又は組織等の診療ガイ ドラインヘの記載状況

ガイ ドライン名の他、学会名や組織名等を含む出典も記載する。海外のもので

あれば国名も記載する。また、要望内容 (効能 ・効果、用法 ・用量等)に 関連す

る記載を含む項目を記載し、要望内容に関連する箇所に下線を付ける。なお、要

③

⑨

⑩

( 2 )

①

②
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/望医薬品についての記載ではなく、要望医薬品の塩違い製剤の記載を引用する必

要がある場合には、必ず塩違い製剤のエビデンスである旨を明記する。

(5)要 望内容に係る本邦での臨床試験成績及び臨床使用実態 (上記 (1)以 外)に

ついて

① 本邦での臨床試験成績について、公表文献以外の情報 (例えば、公表承認申請

資料、厚生労働科学研究費補助金研究事業の報告書など)が ある場合には、そ

の情報の内容について、記載を引用しながら説明する。

② その他、上記 (1)の 留意事項に沿つて記載する。

(6)上 記の (1)か ら (5)を 踏まえた要望の妥当性について

本項では、欧米等 6か 国の状況や公表文献等を精査し、要望した内容が、日本

の医療環境等に照らしても外挿できるということについて評価を行つた上で、そ

の評価結果を詳細に記載する。

<要 望効能 ‐効果について>

本邦において要望する 「効能 。効果」の妥当性について説明する。記載にあ

たつては、国内外で承認されている同種同効薬等の 「効能 ・効果」の記載も参

考とする。       ヽ

上記の (1)か ら (5)項 に記載した内容を引用する場合には、該当する引

用文献が明確になるように記載する。

<要 望用法 ・用量について>

本邦において要望する 「用法 ・用量」の記載の妥当性について説明する。

上記の (1)か ら (5)項 に記載 した内容を引用する場合には、該当する引

用文献が明確になるように記載する。

要望内容に複数の剤形が含まれ、それぞれ用法 。用量が異なる場合は、剤形

ごとに 「用法 。用量」を記載する。

<臨床的位置|づけについて>

要望医薬品の欧米での臨床的位置付け、要望医薬品の本邦で承認された場合

に想定される臨床的位置付け (例えば、既存療法よりも位置付けが高いのか否

か)に ついて、根拠となる文献等を提示しながら、記載する。

4.実 施すべき試験の種類とその方法案

本邦で薬事承認を取得するため、どのような臨床試験が必要か (プラセボ対照

二重盲検比較試験による用量設定試験(第Ⅱ相試験)、検証試験(第Ⅲ相試験)等)、

可能な限り詳細に記載する。

5.備 考

要望内容の対象となる国内の推定患者数について、可能な限りその根拠 ・出典



とともに記載する。

また、関係企業から要望内容について照会等を受けても差 し支えない場合は、

対応できる担当者の氏名及び連絡先 (電話番号、FAX番 号及び E‐mailア ドレス)

について記載する。

そのはか、上記の要望書の記載項 目に該当しない内容があれば、当該項 目に記

載する。

6.参 考文献
一

覧

引用文献等の資料は、可能な限 り要望書に添付する。なお、適応外薬の分類に

該当し、かつ、欧米等 6か 国で要望内容が承認 されていない医薬品である場合、

上記 「2.(2)欧 米等 6か 国での標準的使用状況」項で必要 とされるガイ ドライン

等の文献については、必ず提出する。

8



要望書|ま、////_~お示 ιιれ lる 「要望書作成 の留意事項」/_~

船 つて昨成 ιてくだ出 ち 本資料は、障成作業の一助となるよ

う、参考まα_~例示チるるので九

(別添様式)

未承認薬 ・適応外薬の要望

1.要 望内容 に関連する事項

≪中略 ≫

参考資料

要 望 す

る 医 薬

品

成 分  名

(一 般  名 )
☆ ☆

販  売  名 X Subcutaneous Injection (X. 欧 )

会 社  名 D Pharmaceuticals

国内関連学会

日本○○症学会

(選定理由)

日本○○症学会は、○○症に関する国内最大の学術団体

であり、欧米の○○症ガイ ドラインを作成 している米国

◇◇学会及び欧州◇◇学会とも交流があるため。

未 承認 薬 。適応

外薬 の分類

(該当するものに

チェックする。)

轟未承認薬   「 適応外薬

要 望 内

容

効 能 ・効 果

(要望す る効能 。効

果 につ い て記 載 す

る。)

○○症

用 法 ・用 量

(要望する用法・用

量について記載す
る。)

通常、成人には☆☆ (有効成分名)と して 1日 1回 50 mg

を皮下注射す る。なお、年齢 ・症状によ り適宜増減す る

が、増量は ・・・以上の間隔をあけて行い、1日最高用量

は 100 mgを超えないことする。

備

(該当する場合は

チェックする。)

考 「 小児に関す る要望

(特記事項等)

「医 療

上 の 必

要 性 に

係 る 基

準」へ の

該 当性

(該当す
るものに

1.適 応疾病 の重篤性

Fア 生命に重大な影響がある疾患 (致死的な疾患)

財 イ 病気の進行が不可逆的で、 日常生活に著 しい影響 を及ぼす疾患

洋 ウ その他 日常生活 に著 しい影響 を及 ぼす疾患

(上記の基準に該当す ると考えた根拠)

○○症は、厚生労働省が指定する特定疾患であり、若年成人に多く発生し、

四肢麻痺、失明、尿失禁、記憶力低下やその他の多様な神経症状が悪化と寛



要望書1ま、男l11こお示ιιa'る 「要望書体成 の留意事項」/_~    (

着 って障成 ι τ αttιち 本資業斗″、作成昨業の一動となるよ

ブ、参考までだ″宗チるもので九

チ ェ ック

し、該 当

す る と考

えた根拠、

について

記 載 す

る。)

解 を繰 り返 しながら、慢性的に増悪 。進行する中枢神経系の炎症性脱髄疾患

であ り、労働 。家庭生活に大きな損害を与える代表的な神経難病である。

以上より、適応疾病の重篤性は、判断基準 「イ 病 気の進行が不可逆的で、

日常生活に著 しい影響を及ぼす疾患」に該当すると考える。

2.医 療 上 の有用性

Fア 既存 の療法が国内にない

澪
(胡 陽 0魔 鷲 鶴お

いて有効性 ・安全`性
守が既存の療法 と比ベ

ウ 欧米 において標 準的療法 に位置づ け られてお り、国内外 の医療
F環 境 の違い等 を踏 まえて も国内にお ける有用性 が期待 できる と考

え られ る

(上記 の基準に該 当す ると考 えた根拠)

(1)日 本人における○○症の病型、患者数 (国内外の異同)に ついて

日本人における○○症の主要な病型には、90～70%を 占める△△型○○症 と

10～30%を 占める▲▲型○○症が存在す る。前者の病型は外国人 (欧米)に

おける○○症 と同一病態であ り、後者の病型は外国人 (欧米)で は非常に稀

である。欧米では○○症 (主に△△型)は 人 口 10万 人に 100～200人 の頻度

の重要疾患であるが、 日本人では近年増加傾向があるものの△△型及び▲▲

型 を合わせても人 口 10万人に 5～10人で、総計 10000人程度 と稀な疾患であ

る。

(2)国 内で現在承認 されている○○症治療薬について

当該疾患の治療薬 としては、□□、■■の 2種 類が承認 されている。 これ

らの治療薬は平均的には再発数 を約 1/3程度減少 させ、障害度 の進行 を一

定程度遅延 させ、MRI上 の脳病巣の蓄積や萎縮の進行 を一定程度抑制 し、

QOLを 改善す る事が示 されている。

(3)現 在国内で承認 されている○○症治療薬の問題点

現在国内で承認されている□□及び■■の○○症に対する効果には個人差があ

り(効果の低い患者や治療反応が全く認められない患者 (nOn responder)も少なくな

い。実際、国内外の主要臨床試験において、□□及び■■の投与開始後 2年 間で

の再発が、それぞれ約 70%、 約 60%の 患者に認められている。 さらに、再発

が減少あるいは消失し有効と考えられる患者で、5年 、10年という長期の治療継続し

た場合であつたとしても、次第に障害度の進行が進み、結局、完全麻痺や認知症ヘ

と進行してゆく症例が、次第に増加しつつある。このように、現在の国内承認薬効果

には限界があり、より有効性の高い治療法が利用可能となることが強く期待されてい

る。

また、□□及び■■では、発熱、俗怠感、皮膚潰瘍、皮膚硬化、肝機能障害、
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鬱症状その他の精神症状な ど、様 々な副作用が長期投与時に発現す ることが

ある。また、発現頻度は高 くはないものの、持続的中和抗体出現により治療

薬の効果が減弱することも知 られている。□□及び■■は、副作用や中和抗

体出現に一定の違いがあることか ら、医療現場で使い分けがな されているも

のの、いずれの投与においても有効性減弱もしくは副作用の発現により投与

が継続できない症例が次第に増加 している。 このように□□及び■■が利用

不可能な患者でも利用 しうる薬剤 が今後本邦で導入 されることが期待 されて

いる。

(4)要 望医薬品☆☆について

要望医薬品☆☆は、▽▽系薬剤であ り、作用機序は、・・・と考えられてお り、

作用機序が現在国内で承認 されている□□及び■■と異なつている。

☆☆は、米国、英国、独国、仏国で 「○○症」の効能 ・効果で承認 されてお

り、また、米国◇◇学会ガイ ドライン及び欧州◇◇学会ガイ ドラインに、▲

▲型○○症の第一選択薬 として記載 されていることか ら、欧米において標準

的医療に位置付けられているもの と考えられる。       々

☆☆の○○症を対象 として海外で実施 された多施設プラセボ対照二重盲検比

較試験(☆☆を 1日 1回 ▼▼mg皮 下注射にて 2年 間投与を継続 した臨床試験)

の結果は、・・<文 献名 >・ ・に報告 されている。

主要解析項目である再発数は、プラセボ群の年間再発率 ・・・に対して☆☆

群では ・・。であり、プラセボ群に比して有意な再発減少率 (p=0.00x)を示

した。また、副作用としては注射部位に発赤、硬結や痛みの反応があつたが、

重篤な事象ではなかった。

上記の臨床試験結果より、要望医薬品☆☆は(外 国人において薬剤の効果が

示 されてお り、注射部位 に軽度な副作用があるものの、それ以外には重大な

副作用のリスクがないことが特徴であると考えられ る。

また、□□及び■■では十分な治療効果を得ることが難 しく、再発例、障害

進行継続例が大多数を占めている現状を勘案すると、既存薬により再発進行

が抑制できない症例に対す る要望医薬品☆☆の有効性は臨床試験において証

明 されていないものの、□□及び■■で治療困難な症例には、既承認薬 と作

用機序が異なる☆☆が有用である可能性があ り、国内での利用が可能 となる

ことが望まれる。

(5)医 療上の有用性の判断基準への該当性について

以上より、要望医薬品☆☆は、医療上の有用性の判断基準 「ウ 欧 米におい

て標準的医療に位置づけられてお り、国内外の医療環境の違い等を踏まえて

も国内における有用性が期待できると考えられる」に該当すると考える。
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備考  |<要 望した関連する薬斉Jの優先順位について>

(1)今 回要望 した 3つ の○○症治療薬について

米国、欧州等において、○○症治療薬 として承認 され、海外において質の高

いエ ビデンスがあ り、多 くの患者が使用 しているものの、本邦で承認 されて

いない治療薬が、現時点において 3種 類存在 している (下表参照)。

今回要望 した 3つ の○○症治療薬の欧米でのガイ ドライン上の位置づけ

一般名

適応病型

△△型 ▲▲型

本
邦
で
既
承
認

□ □ ◎ ○

■ ■ ◎ ○

今
回
要
望
し
た
医
薬
品

（
上
か
ら
優
先
順
位
が

高
い
順
に
記
載
）

☆☆

(本邦で未承認)

○ ◎

A

(本邦 で未 承 認 )

◎

B

(本邦 で は別 効 能 で承

認 され てい る)

◎

◎ :第 一選択薬、○ :第 二選択薬

近年、○○症治療薬☆☆、A及 び Bを 使用 した患者において、非常にまれで

はあるものの、重大な リスクである 。・・が発症す ると報告 されている (文

今回要望した3つ の○○症治療薬の概略

販売名 一般

名

製造販

売企業

規格 用 量 投与

経路

投与

頻度

適応病

型

X

Subcutaneous

Injection

☆ ☆ D社 溶液、

バイア

ル

1回 5 0

-100

mg

皮下

注射

1日 1

回

△△型、

▲▲型

Y Injection A E社 溶液、

バイア

ル

tE l

l5mg/m2

点滴 3か

月 に

1回

△△型

Z

Subcutaneous

Injection

B F社 7vz
4)vF '
ty  >
r \ ::/

1回 50

mg

皮下

注射

4週

間 1

回

△△型
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献 ・・・、文献 ・・・)。また、重大な リスク ・・・の発症頻度は非常にまれ

であるため、明確 にはなつていない状況であ り、重大な リスク ・・・が起き

る可能性が否定できないと認識する必要がある。

本邦で必要 とされる臨床試験については、下記の 「4.実 施すべき試験の種類

とその方法案」項に記載 したが、それ以外に、☆☆の本邦における承認時及

び承認後の課題 として、薬剤使用ガイ ドライ ン作成、最新の海外の市販後デ

ータの分析、医師教育、患者教育 と適切なイ ンフォーム ドコンセ ン ト取得の

徹底などが必要 と考える。

(2)今 回要望 した 3つ の○○症治療薬の優先順位 について

● 優 先順位 1位 :要望医薬品☆☆ (本要望書記載の要望医薬品)

本邦で○○症治療薬 として承認 されている□□及び■■は、副作用 (熱、倦

怠感、皮膚潰瘍、皮膚硬化、肝機能障害、鬱症状その他の精神症状な ど)の

観点か ら、欧米のガイ ドライン (文献 ・・・、文献 ・・。)に おいて、▲▲

型○○症治療の第二選択薬 として位置づけられている。一方、☆☆は、注射

部位 における軽度な副作用以外には重大な副作用の リスクがない ことから、

欧米のガイ ドライン (米国◇◇学会ガイ ドライン及び欧州◇◇学会ガイ ドラ

イン)に おいて、▲▲型○○症治療の第一選択薬 として位置づけられている。

○○症の▲▲型の病型の患者は、本邦では外国人 (欧米)に 比べ多 く存在す

るにも関わ らず、欧米の第
一選択薬が本邦で承認 されていない状況であ り、3

つの要望医薬品の中でも本邦での開発の必要性が最 も高いものと考える。

以上の理由か ら、今回要望 した 3つ の○○症治療薬の中で、☆☆を優先順位 1

位 とした。   1

● 優 先順位 2位 :要望医薬品 A(本 要望書に記載 されていない他の関連する

要望医薬品)

要望医薬品 Aは 、欧米のガイ ドライン (文献 ・・・、文献 ・・・)に おいて、

□□及び■■と同 じく、△△型○○症の第
一選択薬 として位置づけられてい

る (なお、Aは ▲▲型○○症に対 しては選択肢 として記載 されていない)。欧

米における△△型○○症の第
一選択薬は本邦で□□及び■■が既 に利用可能

であるが、用法 。用量について、□□及び■■が 「2週 間に 1回 投与」なのに

対 し、要望医薬品 Aは 、「3か 月に 1回 投与」であるため、投与回数が少ない

とい うメリッ トがある。また、Aは 、既承認薬 (□□及び■■)と 作用機序

が異なることか ら、既承認の○○症治療薬で治療困難な症例に有用である可

能性があ り、国内での利用が可能 となることが望まれる。

以上の理由から、今回要望 した 3つ の○○症治療薬の中で、要望医薬品 Aを

優先順位 2位 とした。

● 優 先順位 3位 :要望医薬品 B(本 要望書に記載 されていない他の関連する
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要望医薬品)

要望医薬品 Bは 、欧米のガイ ドライン (文献 ・・・、文献 ・・。)に おいて、

□□及び■■、要望医薬品 Aと 同じく、△△型○○症の第一選択薬に治療薬

として位置づけられている (なお、Bは ▲▲型○○症に対 しては選択肢 として

記載 されていない)。用法 ・用量について、要望医薬品 Aは 、「3か 月に 1回

投与」であるのに対 し、要望医薬品 Bは 、「4週 間 1回 投与」であり、要望医

薬品 Aに 比べ、投与間隔が短い。 しか しながら、要望医薬品 Bは 、□□及び

■■及び要望医薬品 Aと 作用機序が異なることから、○○症治療薬の新たな

選択肢 として、本邦でも選択可能 となることが望まれる。

以上の理由から、今回要望 した 3つ の〇〇症治療薬の中で(要 望医薬品 Bを

優先順位 3位 とした。

≪中略 ≫

3.要 望内容 に係 る国内外の公表文献 ・成書等について

(1)無 作為化比較試験、薬物動態試験等に係 る公表文献 としての報告状況

<文 献 の検 索方 法 (検索 式 や 検 索 時期 等 )、 検 索結果 、文 献 ・成 書等 の選 定理

由の概 略 等 >

1)米 国の国立衛生研究所 (National lnstitutes of Hcalth i NIH)のU.S.NatiOnal Library of

Medicineの文献データベース Pub Med

(http:〃www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/qucry.fcgi)を用い検索 した (19XX～ 20H年 )。

1."・  ・ ・"[MeSH]AND"・ ・・"[MeSH]

L i m i t s : R a n d o m i z e d  C o n t r o l l e d  T r i a l , H u r n a n s

Result 7

2."・  ・ ・"[MeSH1 0R"・ ・ ・"[MeSH]OR"・ ・ ・"[MeSH]OR"・  ・ ・ "[MeSH]

Limits:○○,Humans

Result l12

3."・  ・ ・"[MeSH]AND"・ ・ ・"[MeSH]

Limits:Review

Result 15

2 )オ ラ ン ダ のエ ル ゼ ビア サ ー ビス (E l s e v i e r  S c i e n c e  B . V )が運 営 す る EM B A S Eを 用 い

た検索 を行 つた (19X X～200 6年 )。

1. ∵ ・ ・ ・"AND"・  ・ ・"AND"RANDOMIZED CONTROLLED TRIAL"

Result 9

2."・  ・ ・ "AND"・  ・ ・ "AND"・  ・ ・ "
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Result 155

3. "・ ・ ・ "AND"・  ・ ・ "AND"review"

Result 12

上記の複数の報告の うち、欧米のガイ ドライン (米国◇◇学会ガイ ドライン及び欧州◇◇

学会ガイ ドライン)で 引用されている文献を中心に、○○症治療薬☆☆のヒ トにおける有

効性及び安全性の評価に関連す る文献を選択 し引用 した。

<海 外 に お け る臨床試 験等 >

(1)無 作為化比較試験等の公表論文 (論文ごと)

1)○ ○症 を対象とした☆☆の第Ⅲ相プラセボ対照二重盲検無作為化比較試験

(American Socicty of Clinical・ ・ ・,200X.httpi∠/WWW.xxx.or負./Xxx)

背景 :☆☆は ・… 系薬に分類 される。本薬の作用機序は、・・・に親和性 を有 しく・・・

により、。・‐が期待 されたことから、○○症を対象にプラセボ対照二重盲検無作為化

比較試験を実施 した。

方法 :18歳 以上の 。・を満たす○○症患者 ・・。例 (平均年齢 ;・ ・・、平均罹病期

間 ;‐ ・‐年)を プラセボ群 ・・・例、低用量群 (・・mg/day)・・・例、高用量群 (・・

mg/day)・・。例の 3群 に割 り付け、。・・か月間投与 し、主要評価項 目として ,・ ・、

副次評価項 目として 。・・を設定 し比較 した。なお、用法 ・用量については ・`。 と

した。統計解析については ・・。とした。

結果 (有効性):主 要評価項 目 ・・・は、プラセボ群 ・・・、低用量群 ・・。(95%信

頼区間 =xx,xX、p=o.0文vsプ ラセボ群)、高用量群 ・・。(95%信頼区間=xx,xX、p=o.Ox

vsプ ラセボ群)で あつた。副次評価項 目・… は、低用量群で 。… 、(ハザー ド比=・ … 、

p=0.Ox、95%信 頼区間=0.xx、0.xx)、高用量群で 。・。(ハザー ド比=・ ・・、p=0.Ox、

95%信 頼区間=0.xx、0.xx)であつた。

表 海 外臨床試験における本薬 (☆☆)の 有効性評価項目

プラセ ボ群

本薬 (☆☆)

低用量群

x mg/day

高用量群

x mg/day

評価例数 X X XX XX

主要評 価 項 目

95% C I

p value

X X XX

(0.XX,O XX)

P=0.Ox

XX

(0.XX,0.XX)

P=0.Ox

副次評 価項 目

95%CI

p valuc

XX XX

(0.XX,0.XX)
P=0.Ox

XX

(0.XX,0_XX)

P=0.Ox

以上の結果から、○○症患者において本薬の低用量群、高用量群 ともに主要評価項 目

及び副次評価項目についてプラセボ群に比 し、有意な改善が確認 された。
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結果 (安全性):○ ○症を対象に実施 された☆☆の第Ⅲ相プラセボ対照二重盲検無作為

化比較試験投与で観察 された有害事象は、主に 。・・、:..、 ..・ 等が認められた

(下表参照)。

表 海 外臨床試験における本薬の有害事象の発現状況

MedDRA z\- )  =
7 xx Preferred
I erm

プ ラセボ群

n(%)

本 薬 ☆☆)

低用量群

x mg/day

n(%)

高用量群

x mg/day

n(%)

評価例数 XX XX X X

発 熱 x (x .x) x (x.x) x (x.x)

ЛE気 x (x .x) x (x.x) x (x.x)

硬 直 x (x.x) x (x.x) x (x.x)

疲 労 x (x .x) x (x.x) x (x.x)

嘔 吐 x (x .x) x (x.x) x (x.x)

x (x.x) x (x.x) x (x.x)

x (x .x) x (x.x) x (x.x)

x (x.x) x (x.x) x (x.x)

x (x.x) x (x.x) x (x .x)

x (x.x) x (x .x) x (x.x)

x (x.x) x (x.x) x (x.x)

x (x.x) x (x.x) x (x.x)

以上の結果 か ら、○○症患者 において本薬 の低用量群、高用量群 ともにプラセボ群 に

比 し、・・・であつた。

○○症 を対象 とした☆☆のプラセボ対照二重盲検無作為化比較試験

(」Clin・ ・ ・,200X.http:〃www.xXX.Org/xxx/)

<日 本 にお け る臨床 試 験等 >

1)上 記に記載 した検索式にて、文献検索を行つた結果、日本における臨床試験成績はな

かった。

2)

(2)Peer―reviOWcdjournalの総説、メタ ・アナリシス等の報告状況

1 )コ クラン レビュー (・ ・・.Co c h r a n e  D a t a b a s e  o f  S y s t e m a t i c  R e v i e w s . A c c e s s i o n

Number・ ・ ・Extemal AcccssiOn Number・ ・ ・)

コク ラン Con t r o l l e d  T r i a l s  R e g i s t e r ( C C T R )やME D L I N Eで 無作 為 化 比較試 験 に絞 って



検索 し、 レビューを行った。選択基準はt OO症 患者を対象にプラセボ又は標準的ケ

ア と☆☆投与を比較する無作為化比較試験もしくは比較臨床試験 とした。☆☆治療に

よる○○症患者の ・・・の改善や全体的な満足度への影響について系統的 レビューを

行つた。

このレビューでは○○症患者を対象 とした 2試 験 (文献 ・・・及び文献 ・・・)に つ

いて評価が行われた。 レビューの結果、☆☆投与によリプラセボと比較 して 。・・の

評価において改善が認められた。

以上より、○○症の治療で☆☆により 。・・において臨床的意義のある改善を得る事

ができると評価 されている。

2)Efflcacv、and safetv of・口・:Inte2rated andvsis oftwo phase HI t五als.

(J Clin'・ ・ ・:200X.http:〃www.xXX.Org/xxx/)

実施 された 2つ の第Ⅲ相臨床試験で検討 された○○症患者 ・・・例の統合解析 を行つ

た。1つの臨床試験 (臨床試験 c)に 限 り、▲▲型の患者 も組入れた。

主要評価項 目・・・は、プラセボ群 (・・。例)。・・、本剤投与群 (低+高 用量、。・・

例)・ ・。(pく0.Ox vs placebo)であつた。△△型○○症患者 における高用量群 (・ ・・

例)で は ,・。(p●.Ox vs placebo)、▲▲型○○症患者の高用量群 (・・・例)で は 。・・

であつた。▲▲型○○症患者における高用量群の主要評価項 目 ・|・ では、プラセボ

群に対し統計学的な有意差を検出できなかったが、この理由は例数が小 さいためと考

えられ、プラセボに比較 した有効性は ・・・型 と同様に高かつた。

副次評価項 目 ・・・は、プラセボ群で 。・・、本剤投与群で 。・。(p<0.Ox vs placebo)

であつた。△△型○○症患者における高用量群の副次評価項 目で ・・。(pく0.02 vs

placebo)、▲▲型〇〇症患者における高用量群で 。・。(p<0.Ox vs placebo)であつた。

以上の結果 より、☆☆は ・・。とされている。

3)Review of・・・.

(J Clin ・ ・ ・:200X.http://www.xxx.org/xxx/)

要望書|よ、////_~お示 ιια lる 「要望書作′の留意事項」/_~

着 つて作成 ι τ αttιL本 資料″、諄成 作業 の一〃となるよ

う、参考まα_~例示チるるので九

(3)教 科書等への標準的治療 としての記載状況

<海 外 にお け る教科 書等 >

1)Current Medical Diagnosis&Treatment(200X年 )

○○症に対する治療の選択肢 として、□□、■■、・・・、があり、△△型○○症の



要望書|ま、////_~お示 ιιa'ろ √要望ξ茂″の留意事項」/_~

着 ってに成 ιτα せ ιL本 資料晟 作成緯業の一″となるよ

う、参考 でだ例示チるるので九

第
一選択薬 として、・・ が第二選択薬 として が、▲▲型○○症の第一選択薬

として、・・・が第二選択薬 として 。・・が提示 されている。その他の治療法に他の

治療法に、・・・、・・・が提示 されている。

要望医薬品☆☆は、○○症治療の中心的役割を果たしてお り、○○症の患者の約 XX%

に使用 されている。☆☆は、・・・の用量でプラセボ投与よりも良好な効果を示 し、

この投与量で効果が得 られない患者に対 しては ・・・の高用量を ・・・投与すること

により約 XX%で 持続的な臨床効果が得 られ る。☆☆投与により、・・・症状のコン ト

ロールが出来た患者には、・・・の改善が認められる。

☆☆の安全性については、注射部位に約 XX%の 患者に軽度な副作用があるものの、

それ以外には重大な副作用の リスクがないと考えられている。

近年、○○症治療薬☆☆、A及 び Bを 使用 した患者において、非常にまれではあるも

のの、重大な事象である 。・:が発症 した症例が報告 されている。また、重大な事象

である 。・・の発症頻度は非常にまれであるため、○○症治療薬☆☆、A及 び Bと の

因果関係についても明確にはなっていないのが現状である。今後 も○○症治療薬

の 。・・の リスクについては引き続き検討が必要である。

2) Text600k Of・ ・ ・ 第 xx版   (200x年)

yy章 に、以下のように記載 されている。

○○症に対する治療は、薬物療法として

法が存在する。

が存在 し、非薬物療法 として 。・・療

<日 本 における教科書等 >

1) な し。

(4)学 会又は組織等の診療ガイ ドライ ンヘの記載状況

<海 外 にお けるガイ ドライ ン等 >

1)米 国◇◇学会ガイ ドライン

(J Clin・ ・ ・,200X.http:〃www.xXX.Org/xxx/)

要 望 医薬 品☆ ☆ のエ ビデ ンス レベ ル ;Ⅱ (1つ 以上 の ラ ンダム化 比較試 験 あ り)

要望医薬品☆☆の推奨グレー ド;B(科 学的根拠があ り行 うよ う勧め られ る)

○○症の患者の治療法には、非薬物療法 として 。・・があり、薬物療法 として ・・・が

ある。○○症を伴 う患者には ・・・が推奨 される。一方、・・・においては ,・ ・が推

奨 されない。
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表 ○ ○症治療薬の米国◇◇学会ガイ ドライン上の位置づけ

一般名

適応病型

△△型 ▲▲型

□□

(本邦で承認済)

◎ ○

■ ■

(本邦で承認済)

◎ ○

A

(本邦で未 承認 )

◎

B

(本邦で は別 効能 で承

認されている)

◎

☆☆

(本邦で未承認)

○ ◎

2)欧 州◇◇ガイ ドライン

(J Clin・ ・ ・
,200X.http:〃www.xXX.Org/xxx/)

<'日本におけるガイ ドライ ン等 >

1)な し

婆墾 ■よ、////_琺冴 ιι‐ 1る 「要望書作成の留意事項」/_~′

船 つて諄成 ι τ αttιl。本資料晟 緯成 昨業 の一〃となるよ

う、参考まα_~例示するもので九

(5)要 望内容 に係 る本邦での臨床試験成績及び臨床使用実態 (上記 (1)以

外)に ついて

1)な し。

(6)上 記の (1)か ら (5)を 踏まえた要望の妥当性について

<要 望効能 ・効果 について >

1)以 下の理由から、要望効能 。効果は 「○○症」と記載 した。



要望書 |ま、////_琺厭 ιι alる 「要望書に成 の留意事項」/_~

着 って昨成 ιτα せ ιち 本資キ斗″、緯戒 障業 の一″となるよ

う、参考までだ例示するるので九

> 欧 米 で実施 された臨床試験の対象患者が○○症患者であ り、米国、英国、仏国、

独国の承認 されている効能 ・効果が 「○○症」 となっていること。

> 当 該疾患の診断基準は国内外で差がなく、本邦の医療現場で 「○○症」と診断 し

てい ること。

> ま た、本邦の既に承認 されている類薬■■及び□□の効能 ・効果が 「○○症」 と

なっていること。

<要 望 用 法 ・用量 につ いて >

1)要 望者は本邦でも欧米 と同様に本剤が使用できることを要望する。現時点では、米国、

英国、仏国、独国における承認用法 ・用量 「通常、成人には☆☆ (有効成分名)と し

て 1日 1回 50 mgを皮下注射する。なお、年齢・症状により適宜増減するが、増量は… 。

以上の間隔をあけて行い、1日最高用量は 100 mgを超えないことする。」を要望する

が、本邦における最終的な本剤の用法 ・用量 (本邦の承認用法 ・用量)に ついては、

実施 される日本人患者対象の臨床試験成績等を踏まえて決定することが適切であると

考える。

<臨 床 的位 置づ けにつ いて >

1)要 望医薬品☆☆は、▽▽系薬剤であり、作用機序は、・・。と考えられており、作用

機序が現在国内で承認 されている□□及び■■と異なっている。

要望医薬品☆☆は、米国◇◇学会ガイ ドライン (文献 ・・・)及 び欧州◇◇学会ガイ

ドライン (文献 ・・・)に おいて、▲▲型○○症に対する第一選択薬、△△型○○症

に対する第二選択薬 として記載されている。

特に、外国人 (欧米)患 者に比し、日本人患者において多く存在する▲▲型○○症に

おいては、国内で既承認の口□及び■■よりも、少 しでも安全性が高く、既存薬によ

り再発進行が抑制できない症例に対 して有用である可能性がある☆☆は、国内での利

用が可能 となることが望まれる。

なお、本邦における本剤の位置づけについては、実施 される日本人患者対象の臨床試

験成績等を踏まえて判断することが適切であると考える。

4.実 施すべき試験の種類 とその方法案

1) 本邦において、○○症患者数は 10万人あた り5～10人 と推定 される。要望医薬品☆

☆は、欧米 と同様に本邦でも希少疾患用医薬品に相当すると予想 される。本邦におけ

る患者数が多くないことから、大規模な試験を実施することは難 しい と考えられる

が、当該要望医薬品は、未承認薬であ り、日本人患者に対す る投与経験がないことか

ら、日本人患者における有効性及び安全性が検討できるような臨床試験の実施が必要

と考える。欧米承認時の臨床試験成績 と本邦で実施 される臨床試験成績 とが比較可能

なように、本邦での臨床試験プロ トコルについては、欧米承認時の臨床試験プロ トコ

ルも参考に しなが ら計画 し、実施することが適切 と考える。
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蓼 ξは、////_琺厭 ιιa'る 「要望書作成の留意事項」/_~

着 フτに成 ιτζださιち 本資料晟 にま に業 の一勁となるよ

う、参″ α_~例示チるるので九

2)

3)

4)

要望医薬品☆☆の開発対象については、欧米のガイ ドライン (文献 ・・・、文献 ・・・)

上で、☆☆は▲▲型○○症の第
一選択薬に位置づけられていることから、▲▲型○○

症患者に対する開発は必要であるが、△△型○○症患者に対 しても、既承認の□□及

び■■では十分な治療効果を得ることが難 しく、再発例、障害進行継続例が大多数を

占めている本邦の現状を鑑みると、□□及び■■で治療困難な症例には、作用機序が

異なる☆☆が有用である可能性があり、○○症のいずれの型にも利用可能となるよう

に、臨床開発を行 うことが望ましいと考える。

米国 と欧州で実施 された臨床試験プロ トコル (例えば選択基準、除外基準、併用薬の

規定など)が それぞれ異なる場合には、開発企業側にて、それぞれの臨床試験プロ ト

コル を入手 し、海外臨床試験プロ トコルが異なる理由を十分に調査 した上で、本邦で

の臨床試験プロ トコルの適切性について議論することが適切 と考える。

上記の臨床試験以外に、☆☆の本邦における承認時及び承認後の課題 として、薬剤使

用ガイ ドライン作成、最新の海外の市販後データの分析、医師教育、患者教育 と適切

なイ ンラォーム ドコンセン ト取得の徹底などが必要 と考える。

≪後略≫
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