
再生医療を推進する議員の会

<第 10回総会>

議事次第

平成 25年 2月 12日 (水)16:00～
衆議院第 2議員会館第 1会議室

1。 開 会  司会 冨岡 勉

2。 挨  拶  会長 河村 建夫

3。  議  事  ・ 役員人事 (案 )、 規約等について

・ 法案の提出について

・ 各省庁の取り組みについて

(厚労省・ 経産省・ 文科省・ 内閣府・ 法制局)

※各省庁出席者は裏面に記載。

4. 意見交換

5.閉 会



再 生 医療 を推 進 す る議 員 の 会

省庁 出 席 者 の ご紹 介

■内閣府

内閣府政策統括官 (科学技術政策・ イノベーション担当)

参事官 (ラ イフイノベーション担当)      北窓 隆子

■厚生労働省

医政局   経済課長             鎌田 光明

研究開発振興課長         佐原 康之

再生医療研究推進室長       荒木 裕人

医薬食品局 総務課長             松岡 正樹

監視指導・ 麻薬対策課監視指導室長 佐藤 大作

日経済産業省

製造産業局 生物イヒ学産業課長         江崎 禎英

■文部科学省

研究振興局 ライフサイエンス課長       板倉 康洋

他 1名

■衆議院法制局

第五部長                   塩田 智明

第五部   第二課長             飯野 伸夫

他 1名
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「 再生医療を推進する議員の会」規約

(名称)

第1条 本会は「再生医療を推進する議員の会」と称する。

(Eヨ 0旬 )

第2条 本会は再生医療が直面している課題の更なる取り組み、その普及・充実を図

ること並びに再生医療に関する新法制定及び法改正に向けた検討を進めるこ

とを目的とする。

(会員)

第3条 本会は前条の目的に賛同する衆参の自由民主党または公明党の国会議員をも

つて構成する。

(役員)

第4条 本会には、会長 1名、会長代行 1名、副会長若干名、常任幹事若干名、幹事

若干名、事務局長 1名、事務局次長 2名を置く。

(役員任期)

第5条 役員の任期は二年とし、再任を妨げない。

(最高顧間、相談役、顧間)

第6条 本会には最高顧間、顧間を置くことができる。

(事業)

第7条 本会は第 2条に定める目的遂行のため必要な事業を行う。

(総会)

第8条 本会の総会は年 1回とし、会長が招集する。また必要に応じて臨時総会を開

催することができる。

(会費等)

第9条 本会の経費は、会費及び寄付をもってこれに充てる。会費は月額300円と

し、議員歳費から徴llXする。

本規約に規定していない活動については、役員の合議により決する。



再生医療の迅速かつ安全な推進について

平成25年 2月 12日

厚生労働省



現 状

【医療】

(薬事承認されたもの)

自家培量表皮「ジェイスJ(平成19年 10月承認)

やけど等の患者に、患者自身の皮膚組織を採取・培賛し、患者
自身に使用するもの (幹細胞未使用)

自家培量軟骨「ジャックJ(平成24年 7月承認)

外傷による軟骨欠損等の患者に、患者自身の軟骨組織を採取・
培贅し、患者自身に使用するもの (幹細胞未使用)

(治験 )

製品としての販売を目的として薬事法に基づき実施されるヒト
を対象に実施する (臨床)試験。4件実施中。

(平成25年 1月現在)

(臨床研究)

ヒトを対象とした病気の解明や新しい治療法の開発を目的とす
る研究。
「ヒト幹細胞を用いる臨床研究に関する指針 (厚労省告示)」

に基づき実施。
ES細胞・・国内では未実施 (海外では4件実施中)

1998年  米国で世界初のヒ トES細胞を樹立
iPS細胞・・国内、海外とも未実施 (理化学研究所で実施を計画)

2007年  京都大学山中教授が世界初のヒトiPS細胞を樹立
体性幹細胞・・ ,国内では66件実施 (平成25年 4月現在)

【創薬】
世界初のヒトiPS細胞から分イヒ誘導した肝臓細胞の製品化。

(平成24年 4月 )

実用化への道筋

基礎研究

課 題

<制度面>
(倫理性 )

・ ES細胞は受精卵由来であることからの生命の萌芽に手を加
えること。

(安全性 )

・ がん化の可能性等人体に及ぼす未知の影響。
・ 元長の細胞や培養中の原材料に含まれていた細菌、ウイル

スが他人に伝播するリスク。

(迅速性)
。 医療での実用イヒが円滑に進まないとの現場の指摘。

<予算面>
・ 基礎研究から実用化に進むための研究費や創薬等研究への

研究費の充実。



再生医療の制度的枠組みについて(イメージ)

再生医療を国民が迅速かつ安全に受けるための総合的な施策の推進に関する法律案
【議員立法】

再生医療の研究開発から実用化までの施策の総合的な推進を図る

製造販売臨床研究 L塵診剋
再生医療新法【閣法】

再生医療の安全性の確保等を図るため
に、再生医療の実施機関及び細胞培養
加工施設についての基準を新たに設ける。

薬事法改正法【閣法】

再生医療の実用化に対応できるよう、
再生医療製品の特性を踏まえた承認口許可
制度を新設するため、改正を行う。

再生医療の実施

安全な再生医療を
迅速かつ円滑に

再生医療製品

多くの製品を、より早く
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ユ2安全な推進のために必要な法整備

○ 最先端の技術を迅速かつ安全に実用化に結びつける必要

○ 健康を維持して長生きしたいとの国民のニーズに応えるとともに、世界に我が国の

医療関連産業が展開して国富の拡大につながるよう、再牛医店二法室として以下の

改革を行う。

1迅速な実用化に向けて

① 再生医療製品の特性に応じた早期承認制度の導入【薬事法改正】
※ 審査を担当するPMDAの体制を強化。

② 細胞培養加工について、医療機関から企業への外部委託を可能に【新法】

2安 全な実用化に向けて

① 患者への説明と同意、使用の対象者に関する事項の記録口保存など市販後の安全対策【薬
事法改正】

② 再生医療のリスクに応じた三段階の医療機関の基準と承認等の手続、細胞培養加工施設
の基準と届出等の必要な手続を定める【新法】

(※)再生医療には期待が高いが、予期せぬ事故がひとたび起これば再生医療全体の実用化に向けた動きを止めかねな
いことから安全性の確保にも留意が必要であり、日本再生医療学会からも安全性確保のための法制について声明。

(※ )ξ習堅警午塞讐岳♀響些手妥妥肇讐些響専準妥ξ讐聾饗要菱斐!ギL渠理曇
(韓国内から無規需lの 日本へ幹細駒井持ち袂ス′で多数車柿 のヽ菫伽|ボ牛 llィ i^、スル

「
ス



再生医療製品の実用化に対応した承認制度 (条件・期限付き承認)

従来の承認までの道筋

※これらの内容は現段階で検討中のもの
であり、今後変更する可能性がある。

臨床研究 治験
(有効性、安全性の確認)

臨床研究 治験
(有効性の推定、
安全性の確認

再生医療製品の早期の実用化に
対応した承認制度

患者のアクセスをより早く !

市販

市販後に有効性、さらな
る安全性を検証

引き続き
市販

期
限
内
に
再
度

承
認
申
請

　

一

患者にリスクを説明し同意を得、
市販後の安全対策を講 じる。



厚生科学審議会科学技術部会
再生医療の安全性確保と推進に関する専門委員会

【趣旨】

再生医療は、患者 (国民)の期待が高いが、関係法令などが必ずしも十分整理されておらず、再生医療の実用
化に際しての安全性に課題がある。このため、医療として提供される再生医療について、安全性確保と実用化を
推進するための仕組みについて検討を行う。

※再生医療製品の特性を踏まえた承認審査や販売後の安全確保対策については、医薬食品局において、通常国会への薬事法改正法
案の提出を目指 して検討 している。

【構成員】
位田 隆―   同志社大学大学院グローバル・スタディーズ研究科 特別客員教授
伊藤 たてお  日本難病・疾病団体協議会代表
今村 定臣   (社 )日 本医師会常任理事
梅澤 明弘   (独 )国立成育医療研究センター研究所 副所長
掛江 直子   (独 )国立成育医療研究センター成育保健政策科学研究室長
澤 芳樹    大阪大学大学院医学系研究科 教授
辰井 聡子   立教大学大学院法務研究科 教授

◎永井 良三   自治医科大学長
中畑 龍俊   京都大学 iPS細胞研究所 副所長

0西川 伸―   (独 )理化学研究所発生・再生科学総合研究センター副センター長
野村 由美子  中日新聞社編集局整理部 記者
花井 十伍   全国薬害被害者団体連絡協議会代表世話人 (大阪HlV薬 害訴訟原告団代表)

早川 尭夫   近畿大学薬学総合研究所長
前川 平    京都大学医学部附属病院輸血細胞治療部 教授
町野 朔    上智大学生命倫理研究所 教授
松田 譲    協和発酵キ リン (株 )相談役            (敬 称略 )

宮田 満    日経 BP社特命編集委員            ◎ :委員長

大和 雅之   東京女子医科大学先端生命医科学研究所 教授   ○ :委員長代理

【スケジユール】

第 1回 (9月 26日 )

再生医療の現状と課題

第 2回 (11月 16日 )

再生医療の現状と課題

第 3回 (12月 14日 )

再生医療の現状と課題

第 4回 (1月 30日 )

議論の整理

第 5回 (2月 19日 )(予定 )

議論の整理 (予 定 )

第 6回 (3月 ¬9日 )(予定 )

議論のまとめ (予 定 )



再生医療の規制の現状と対応方針

(〔

法律に基づかない告示

臨床研究 【現在66件】

医療機関

申請

厚生労働大臣

何も規制なし

自由診療【実態不明】
リ
ス
ク
に
応
じ
て
手
続
き
を
定
め
る
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新法による細胞培養加工の外部委託 (薬事法と新法 )イメージ

※これらの内容は現段階で検討中のもの
であり、今後変更する可能性がある。

臨床研究口自由診療

新法

医療として提供される再生医療について、採取等の
実施手続き、再生医療を実施する医療機関の基準、
細胞を培養・加工する施設の基準等を規定し、安全
性等を確保。

企業の工場等
※許可を受けた施設

加工・保存

承認された

製品の購入

細胞の入手

実施 (移植 )

医療機関
※届出した施設

加工・保存

再生医療製品

薬事法
再生医療製品の製造所の基準等を規定し、再生
医療製品の有効性、安全性を確保。

※ 新法に基づき医師の責任の下で実施される細胞の培
養・加工の委託については、薬事法の適用外。

委
託
（医
師
の
責
任
）

一
　

　

　

　

　

　

一

企業の工場等
※許可を受けた施設

加工・保存

対象範囲

新法

薬事法



再生医療への支援について (予算)

○ 基礎研究や国立大学の基盤整備は文部科学省、臨床研究の推進は厚生労働省という役害」
分担の下、両省は連携 して支援を実施。

○ 厚生労働省の予算面の取組は、以下のとおり。

1 臨床研究の基盤整備

○ 平成24年度一般会計経済危機対応・地域活性化予備費   29。 7億円
。 iPS細胞等の臨床研究の移植後の検証を可能にする機器の導入 (アーカイプ) 9.8億 円
。 iPS細胞を利用した倉」薬研究支援のための機器の導入   19。 9億円

2 人材育成

○ 平成24年度補正予算案  22.2億 円
。 細胞培養加工等 トレーニングセンターの整備

3 実用化に向けた更なる支援

○ 平成25年度予算案  22.5億 円
。 細胞情報を収集 したヒト幹細胞データベースの整備
・ ヒ ト幹細胞の保存方法等の確立
。 ヒト幹細胞の腫瘍化リスク等に対する安全性の確保
・ 機能不全となった組織や臓器の治療方法の探索

8・ IPS細胞を利用 した創薬等のための研究支援



ウ麟車粕…

再生医療の実用化・産業化に向けて

平成25年 2月

製造産業局
生物化学産業課



1.再生医療への期待

○ 再生医療は、手術翠錬など従来の手法では治療困難とされる疾患の根本治療に睦 開く

01平来的には、1日骸 患や高帥 Ыこイ朽 疾患等の治癒により、 る可育計生。

将来、研究が進むにつれ、再生医療l_■ L」 多様な治療が可能l_

<脊髄損傷治療の例>

儡♯
骨髄損傷による障害等は、現在

治療不可能
幹細胞で損傷した中枢神
経を再生

①他に治療法のれ 漱痣の治療力河餡立J、 患者の生わ 質が向上
② 家族など介護する側の負担・費用軽減に寄与

:☆ 糖尿病や腎臓疾患などのように膨大な数の患者が存在し、かつ、生涯に亘つて治 :

: 療が必要となつている状況を改善することができれば、社会的メリットは極めて大。 こ
●口,,日 ""… ""“… """… "…・"… "ロ ロ・・… "・・"="口 "・ :・ T・口

"ロリ

幹
細
胞
の
種
類

ES細胞
1]11'=iT Iな |

tiャ lblvく ぅ〔` tヽ i:lt= 、

iPS細胞
| 二 11111='I:■
1( 」f..1     '「  ■ 1・ ,  「■ .

間葉系幹細胞

・■精,Pから作製
〔受精卵を破壊 )

・11細 胞から作製
I過伝子を導入 :

・1,々 1本 に存イ:

1組織から抽出 )

【長所】:半 永久的に増殖可能
【短所】:倫T面での時中,t

【長所】:倫理上の問題ない 半永久的に増殖可能
【短所】:ガン化のリス1'|ヽ

=

【長所】遺伝子導入など特殊な操作が不要 異常増殖t´ない,

【短所】細ギ1分製の回数が限|、 れイ)(数十回程度),

○ 研究段階

1ガン化リスクの少ない治療に応用

2創薬応用、病理の研究

○ 組織再生に使用

(現在実施される再生医療の大半 )

幹細胞は、各組織に応じた細胞に分化可能

組
織
に
応
じ
た
細
胞
に
分
化

爾
爾
一

幹細胞

骨格筋
_  心筋
 ヽ 血 i夜

神経

皮膚



○ 我が国の再生医療は、iPs細胞等の研究レベルでは世界のトップレベルにあるものの、再生医療製品の実用化

○ 将来治療対象となる患者数が多いと見込まれる神経や心臓疾患等についての再生医療製品の開発においても
大きく後れをとつている。

【各国における再生医療製品の承認状況(2012年 5月 末)】

注 :日 本のみ2012年 7月 末現在

欧 州 (20品 目)治験中(26品 日)

Bbseed― S(自 家培養表皮細胞 )

Chondrotrans口 ant(自 家培養軟骨)

Cdhctve(自 家培養軟骨)

ControCeに ct(自 家培養軟骨)

HyJo『at(自 家培養軟骨) 等

ト

●      、

V

米 国 (9品 目)治験中(88品 目)|
E口 cd(自 家培養皮膚)

Dermagrat(同 種培養真皮)

OrCd(同 種人工皮膚 )

Car● cd(自 家培養軟骨) 等

1韓国 (13品 目)治験中(25品 目)

I Hdoderm(自 家培養表皮)

13■Ii魏警甦
ハ

日本 (2品 目※1)治験中(2品 目※2)

JACE(自 家培養表皮)、 JACC(自 家培養軟骨)

マ
莱1 2012年 7月 30日 に1株 )ジ ャハン ティンシユ エンジエアリンクが

JACCt自 家培養軟骨 |の製造販売承認を取得 .

+22012年 フ月末現在 202年 2月 にテルモが,心 筋再生治療用の

細胞シートの治撃を開始 .

再生医療製品の各国の開発状況(2012年 5月 末)

□皮膚・軟骨。その他 ■神経 心臓・血管・膵臓

【適応される疾患例】

神経 バーキンソン病
心臓 :虚血性心疾患、心不全
血管 :慢性閉塞性動脈硬化症

膵臓J型糖尿病 等
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その他 (4品 目)治験中 (17品 日)

Chondrotransphnt(自家培養軟骨)

CARTOGEN(自 家培養軟骨)  等

,国    韓国   日本   日本   その他  その他
:実用1ヒ 1  治験中1 1実 用化| |'台験中1 1実 用化, 皓験コ
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利
用
す
る
素
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の
性
格

個別性

単純移植

自己の組織・細胞

分離抽出 遺伝子操

培養

免疫問題なし? 免疫問題あり

他人の組織口細胞

単純移植

汎用性

バ
イ
オ
医
薬
品

低
分
子
化
合
物

無 菌 性 (検出限界以下 ) 無菌性 (否定試験)
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のために 経済産業省
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再生医療製品

1再生医療の特性を踏まえた安全性等
1   _― ・ ‐ ⌒
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・・ エヽ  ー ー 工ヽ

・

細
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「早
期
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培養・加工
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| の基準の整備  【新法・薬事法】 |



5.再生 ・産 業 化 に向けた 参「
"Fil

医師法・医療法 (医師の治療行為)

臨床研究や自由診療として実施される再生医療 (例 :ガン免疫療法 美容整形 )

薬 事 法 (再生 医 療 製 品 と し て 提 供 )

既存の治療法が無いo「既存の治療法より高い効果が実証されたものが対象
― 保険収載のメリットがある

現

状

医療機関A 医療機関B

・ 細胞加工の医療

機関外へ蟻 託
J不可

・ 医療機関ごとに
細胞カロエ施設を設
置し医師自らが培
養する必無
極めて非効率現在、他家細胞を用いた再生医療は

技術的な課題等により行われていない

自家

長期の審査・承認手続き
製造販売業者⇔ ,MDA/厚労省

・ 至特定 多数の

患者AO―
醍 動

基塵塑壺』勘各に
適用

製造販売業者

当
面
の
方
向
性

細胞加工機関
(外部委託)医療機関A 医療機関B

他家細胞
家

胞

自

細
●

■

崎彙・コエ

新法による対応

医療機関から外部

機関へ培養加工

の委託の実現

早 期承認制 度

医療機関 ~製 造販売業者

じ 審査期間の大幅な短縮

他
家
細
胞

薬事法改正
による対応

少数の患者による有

効性の確認で市販を

可能とする早期承認
制度の実現

将
来
的
な
姿

特に治療効果の高い

再生医療については、

蓄積されたデータ等を
薬事法の審査に活用

迅速立審査

医療機関

他
家
細
胞



経済産業省
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※ 新法の整備
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候補案件

○ 研究活動の効率化を実現するた
めの培養等の委託の実現。

○ 再生医療の特性を踏まえた豊全
性等に係る審査基準の整備。

ム
涸

○ 早期承認制度の実現。

○ 再生医療の特性を踏まえた安全
性等に係る審査基準の整備。

※ 薬事法の改正

′′́́″音度な治療7ギ肩としぞ`ヽヽヽ、、

細
胞
培
養
等
に
係
る

受
託
事
業
の
確
立

再生医療を支える周辺産業の充実・発展



7.関連産業とパリューチェーンのイメージ
再生医療は、様々な関連産業が支えており、我が国が強みと
するものづくり技術を活かすことが期待される。

消耗品類
(細胞培養のための試薬等 )

①培地
(細胞の培養環境 )

②試薬等
(足場材料、細胞増殖因子等 )

③培養容器
(細胞培養時に用いる容器)

経済産業省

搬 送

リ ガ 第 に

日

|

網膜細胞シート)

網1莫 細胞シート

・・・・ ユ          、

1 組織形成 | ①

　

②―
 ~~~~~~~

‐  培 養

医薬品評価システム・装置

メ■
′~ (医 薬候補の安全性評価 )

f

i 

―

  二 ヽ
・

け A´ヽ
・

   轟 口

「

‐

細胞培養機器
(細胞の調製、加工に利用)

吻 :醜 ①インキュベータ
(細胞培養時の温度保持 )

②自動培養装置
(細胞を自動培養)

へ
．―
‐

■

　

・

●
口
一

・

日

，
心筋細胞を配置した

医薬品評価システム

(医薬品を心筋細胞に作用させ、反応を測定)

心筋細胞シート

培養表皮

細胞加工施設 (セ ルプロセッシングセンター)

(無菌性を担保した専用設備)

①設計、施エ

②保守、メンテナンス

細胞評価機器
(調製・加工した細胞の品質検査)

心筋細胞 創薬応用

出典 Bb」 apan201,F RM資 料一部変更



〇 世界に遅れを取りつつある再生医療の実用化を促進するため、我が国の規制・制度のミスマッチの解消と同時
に、財政面における実用化支援を行う。

○我が国の再生医療製品のシーズを製品化させるべく、

規制当局の円滑な審査環境及びそれに対応した開

発環境を整備する。

→具体的には、個々の再生医療製品に特有となる安

全性、有効性に関する試験項目を明確にし、必要な

評価手法を開発することによつて後続の再生医療製

品の実用化基盤を整備。

励 孵 窃      塞 期 ιη ″ 頌 塑 要
鋼 萎

―
f―

経済産業省

支援

審杏項目や

評価手法の
フィードバック

鶴 案件に活用

周辺産業の育成支援

○再生医療分野、倉1薬分野の両面で活用が期待される自動
培養装置の実用化を加速し、我が国で開発された装置

等を利用した研究開発を推進。

→具体的には、現在再生医療や創薬候補のスクリーニング

を行つている大学や研究機関において、開発中の自動培

養装置を実際に利用・評価を行うことにより、大学や研究

機関のニーズに合致した装置の開発を加速する。

||‐ |‐ JI I1 11  11  11 1 ハ 1  ‐  ,|

ヒ 上 |― 三

大 学 や 研 究 機 関 :こお いて、開発 中の 自動培 養
装 置 の 評 価 を実施

(再生 医療 、自 薬 スクリーニングの 2分野 )

評 価 結 果 を自動 培養 装 置 の 開 発 に適 切 に反映 |

再生医療製品
研究機関、メ勁一

審査

●治験の症例数の確保

治験数:数十例

治験費用:数百万円/例
●治験デ‐ の分析、評価

関
係
省
庁
が
連
携
し
、
再
生
医
療
に
係
る
規
制
口制
度
の
検
討
、
財
政

支
援
を
行
う
こ
と
に
よ
り
、

効
果
的
に
再
生
医
療
の
実
用
化
を
推
進
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文部科学省における再生医療研究の

推進方策について

平成25年 2月 12日

文部科学省研究振興局

ライフサイエンス課



これまでの成果

平成19年にヒトIPS細胞が樹立されてから、政府の5年間の集中的資金投入により、
①他国と比較して高品質で安全性の高いiPS細胞樹立が可能となつた
②知財の確保について、iPS細胞の樹立に関する基本特許が欧米等でも成立し、世界で主導権を
有するようになつた

③IPS細胞を用いた網膜疾患治療が平成25年度にも開始される予定であるなどIPS細胞の臨床応用に
向けて着実な進捗があった

まitlビ 、

世界26か国1地域で

iPS細胞技術の主導権を持っている。 2



国際動向

0再生医学関連研究予算は、米国が大きく我が国を引き離している。

<再生医学関連研究予算>

日本 :約 100億 円(平成24年度 )

米国 :国立衛生研究所(NIH)約 900億円(平成24年度 推計 )

カリフォルニア再生医療機構 約2,400億円/10年間

マサチューセッツ州 約800億円/10年間

など連邦政府、州が多数の研究プログラムを展開

0米国オバマ政権は、′ヽイオ分野のイノベーションを掲げた"NaOonJ Bbeconomy Bluepttnt"を 発表し、iPS

細胞研究を重点化

ONIHが再生医療用iPS細胞の製造に着手(Lonza社 (スイス)等への委託を決定 (平成24年 10月 ))

1我が国においても重点的な支援が必要

3



再生医療分野に係る政策
文科省、厚労省、 1番産省の連 |=1本 制 による再生医療 の実現化ハイ ウ ■ r構想等

再生医療の迅速な実現に向けて、文部科学省、厚生労働省及び経済産業省が連携して、基礎から臨床段階まで切れ目なく一貫
した支援を行うとともに、再生医療関連産業のための基盤整備を行う。

関係省庁が有機的に連携し、

再生医療の実現に向けた取組

を一体的に推進

◆基礎研究から臨床研究への迅速かつシームレスな移行を可能とする仕組みの構築

◆文科省、厚労省か協働して評価を実施し、結果が芳しくないものは非臨床研究段階から支援を打ち切り

◆PMDAの薬事戦略相談の積極的な活用

三省協働て推進

◆痛態解明や毒性評価

等、創薬の基盤技術開

発・事業fヒ

駐 |:二11
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疾患特異的iPS・ ヒトiPS細胞を用いた研究

一

14



国際競争が激化しているiPS細胞等を使つた再生医療・創薬について、我が国のアドバンテージを活かし、世界に

先駆けて臨床応用をするべく研究開発を加速する。具体的には、臨床応用を見据えた安全性・標準化に関する研究、再生医療用
PS細胞ストックの構築、疾患・組織別に責任を持って再生医療の実現を目指す研究体制の構築等を実施するために係る経費に
ついて安定的に確保するとともに、より柔軟な予算執行ができる科学技術振興機構 (」 S丁 )運営費交付金事業とすることで、機動
的な研究費の投入や、研究支援人材のより安定的な確保を可能とし、lPS細胞等の実用化を推進する。

1         27億 円 (新規 )

・臨床応用を見据えた安全性・標準化に関する研究等を実施
■iPS細胞の初期化の分子機構や特性の解明
■樹立や培養等の PS細胞技術の標準化
■臨床応用に向けてのIPS細胞の安全性の確立
■知財関係の包括的支援  ■知財人材の育成

・再生医療用iPS細胞ストックを構築
■再生医療グレードのlPS細胞ストックの構築 ○○疾患 …・

¨
一̈
∴・輛鶴ギ

一目一
　　・・”・・́”̈
¨

．．　一̈一一̈

青髄帽饉・神経要性

メ|:::::::‐十rノ…

31億円 (新規 )

・疾患・組織別に責任を持つて再生医療の実現を目指す

研究体制を構築
■目的細胞への分化誘導法確立 ■幹細胞操作・応用技術開発
■分化細胞の安全性評価    ■組織形成技術の開発

■移植方法の最適化

1                     21億 円 (20億 円 )

○分化錮胞の安全性、品質評価システムの構築
○効果的・効率的に再生医療を実施するための

血 液 疾 患

●4華 ::: 技術開発 、
‐
―

 ヽ

基礎から臨床

までの研究を

迅速かつ重

点的に実施

世界最高水準の基礎研究能力を最大限に活かし、
安全かつ標準的な再生医療用IPS細胞を確立

再生医療用 iPS細胞

ス トックの整備

lo年 間の長期
かつ集中的支援

。再生医療のいち早い実現のため、関係省庁が連続的に再
生医療研究を支援。疾患・組織別拠点と連携しさらに加速。

1     8億 円(8億 円)

・患者由来のiPS細胞を用いて疾患発症機構の解明、創薬
研究等を実施

OJSTによるサポート体制を構築 3億円(新規)

世界に先駆IIて再生医療を実現 ′

平成24年度補正予算も含め、

5

網 朦 疾 患

※平成24年度終了事業予算額 :1,671百 万円

10年間で約1,100億円の支援



再生医療実現拠点ネットワークプログラム 実施体制図
iPS細胞研究中核拠点

・ PS綱日の標準化や安全性の確保を行いつつ再生医療用iPS綱腱ストツクを構築
・ 10年間の長期支援

l iPS綱胞の提供1こレ 安全性に関する情報などの還元

培地目発
)

疾患・組織別実用1ヒ研究拠点例)眼、神経、心臓、血液等

田床応用に向けた基本的技術開発が完了している分野
で、いち早い臨床応用を目指す
数年間での連威目標を設定し、連成した拠点だけが事
業を継観(ステージゲート方式)

日M、 対彙疾患拡大、治薇法の高度化など、バイプライン
を構築、達成目目に反映

|

1  臨床応用に技術的ブレークスルーが必要な分野  |

|             |

革新的
シークエンス

(全麟)

技術開発研究課題

規制関係サポ…ト 倫理関係サポート

産業省と連携



|   ・

内閣府説明資

平成25年 2月 12日

再生医療を推進する議員の会 総会



フアースト

最先端研究開発支援プログラム(FIRS丁 )

先端研究助成基金1,000億円 (平成21年度～平成25年度)

世界のトップを目指し、我が国の中長期的な国際競争力・底力の強化を図ることを目的
として、研究者が研究に専念できるような研究サポートチームの設置や研究資金の多
年度に渡る柔軟な使用により研究者最優先の研究開発を進めるプログラムとして創設。

／
輛・醜鱚
③
・

プログラムの特長

05年で世界のトップを目指した30人の中心研究者を選定
01人 (1課題)あたり平均30億円
○基礎から応用まで、
○研究費は先端研究助 として、全額基金化して柔軟な使用が可能

山中伸弥
(京都大教授)

【iPS細胞技術の
確立】62億円

(島津製作所フェロー

【次世代質量分析
システムの開発】
41億円

他2フ 名

)(東京大教授)

【宇宙の起源の解
明】34億円

※助成額は加速・強化費を含む

内閣府 総合科学技術会議

■、.= 課題募集・採択、プログラムの運営

文部科学省 先端研究助成基金助成金

■■■― 基金を設置

日本学術振興会 先端研究助成基金

■
'・  基金の交付、執行、管理

中心研究者。研究支援担当機関

世界トップを目指した研究を推進

1

田中耕一 村山斉



<中心研究者>
山 中 伸 弥 :京都大学IPS細胞研究所 所長′教授

1987年 神戸大学医学部卒業
1993年 大阪市立大学大学院医学研究科修了
1993年 米国グラッドストーン研究所

ポストドクトラル・フェロー
1999年 奈良先端科学技術大学院大学助教授
2004年 京都大学再生医科学研究所教授
2007年 米国グラッドストーン研究所客員研究員
2010年 京都大学PS細胞研究所 所長

<主な受賞歴>
ノーベル生理学・医学賞 (2012)、 文化勲章
(2012)、 ウルフ賞 (2011)、 ラスカー賞 (2009)

<研究概要>
iPS細胞に立脚した再生医療を実現する。

・安全かつ最適な、iPS細胞技術の開発
口再生医療用iPS細胞の標準化と細胞提供
・先端医療の産業化による新規雇用の創出

助成額 :61.8億円
研究支援担当機関:京都大学

<研究成果>

(1)安全かつ最適な、IPS細胞技術の開発
と得られた細胞評価系を構築

iPS細胞技術の標準化

京大病院・iPS細胞外来

(ドナーリクルート)

様々なiPS

細胞の樹立

システムの
立ち上げ

に応用できるiPs細胞ストックの

京大GRA
再生医療用Ps細胞ストック

i'■
=

GMPレベル

IPS細胞製造



岡野光夫 : 東京女子医科大学副学長・教授

/先端生命医科学研究所 所長

1979年 早稲田大学大学院博士課程修了
1979年 東京女子医科大学 助手
1984年 ユタ大学薬学部 助教授
1994年 東京女子医科大学 教授
2001年 同 先端生命医科学研究所 所長
2011年 内閣官房医療イノベーション推進室

室長代行
2012年 東京女子医科大学 副学長

<主な受賞歴>
江崎玲於奈賞(2005)、 紫綬褒章(2009)

①新しい概念に基づいた再生組織の自動
生産装置を開発

②幹細胞の大量培養口選別技術と厚い組
織口臓器を作製する基盤技術の確立

助成額 :35.8億円
研究支援担当機関:科学技術振興機構

‐

<研究成果>

(1)着脱由組換可能な省スペースの細胞
シート自動化装置を開発

図 細胞シート自動化装置
(実写真)

図 細胞シート自動化装置
(設計概念)

(2)段階的積層化法による血管網付与で
厚い組織を作製

3

<研究概要>

L>
血 管 網 付 与

図 段階的積層化法による血管網付与



文
科
省
・厚
労
省
・経
産
省
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研
究
費
の
重
点
的
・集
中
的
投
入

①先端医療開発特区(スーパー特区)24プロジェクト
【内閣府、文科省、厚労省、経産省】H20～ H24

○平成20年に経済財政諮問会議の有識者議員からの提案である革新的
技術特区の第一弾として先端医療開発特区を創設
○行政区域単位の特区でなく、テーマ重視の特区(複数拠点の研究者を
ネットワークで結んだ複合体が行う研究プロジェクト)

O研究資金の統合的かつ効率的な運用や、開発段階から規制を担当する
機関等と意見交換や相談等を試行的に行うことで、最先端の再生医療、医

品・医療機器の開発・実用化を促進

産
業
化

実
用
化

② 安全性、有効性の評価のため
の基礎データの集積・蓄積

【内閣府、文科省】

③ 研究早期からの薬事上の
相談、問題点の抽出等の研究

【内閣府、厚労省】

研究支援

【内閣府 (総合科学技術会議 )が関与する意 義】

医薬品等の開発研究は成功確率の極めて低い分野であり、
かつ成功事例であっても長期の研究開発期間を要することか
ら、アカデミアによる優れたシーズに研究費を投入するだけで
は産業化は困難である。そこで、文科省・厚労省・経産省が得
意な分野で研究開発の早期から支援を行うことが必要であり、
また産業界の協力が不可欠であることから、内閣府が総合調
整の場をつくリオールジャパンでの支援体制を構築する。創設
当初は閣僚会議に報告する仕組みをつくつていた。

① PS細胞応用 2

②再生医療 5
③革新的な医療機器の開発 8
④革新的バイオ医薬品の開発 4
⑤国民健康に重要な治療・診断に用
いる医薬品・医療機器の研究開発 5

人工関節(ナカシマプロペラ)

iPS細胞由来肝細胞毒性評価キット(医薬基盤研究所)

角膜細胞シート(東京女子医大)

iPS細胞由来網膜色素上皮細胞 (先端医療振興財団)

IPS細胞の標準化と創薬への応用(京都大学)

先端的抗体医薬品(大阪大学)

【スーパー特区の目指したもの】

帥 男窪
研究の安全性、有効性を確

・効果的、集中的な技術開発支援
・産学連携による多施設共同研究の促進
・資金管理の特例
・早期からの規制当局による薬事相談

麟
的技術開発を促す構造改革に向けた取組の

4・法制化を目指したが未完



先端医療開発特区 (スーパー特区)再生医療関係施策

山中伸弥/京都
大学

水口裕之/(独 )

医薬基盤研究所

岡野栄之/慶応
義塾大学

岡野光夫/東京
女子医科大学

高戸 毅/東京
大学

中島美砂子/国
立長寿医療セン
ター

西川伸―/先端
医療振興財団

大阪大学・慶応大学。東京大
学医科学研究所・東京大学・

理化学研究所 他

日立医薬食品衛生研究所・

国立成育医療センター・国立
がんセンター・熊本大学・

(独 )日立病院機構大阪医療
センター 他

東北大学・大阪大学・京都大
学・千葉大学 他

国立成育医療センター・長崎
大学・大阪大学・東北大学
他

東京大学。東京大学医科学
研究所・大阪大学・京都大
学・東京医科歯科大学 他

愛知学院大学。長崎大学・

(株 )スカラテック機械工学・

東京医科歯科大学 他

(財)医療振興財団・京都府
立医科大学・神戸大学・神奈
川歯科大学・京都大学 他

ヒトPS細胞を用いた新規h晰rOtt Ps細胞の品質管理法開発・標準化等評価
性評価系の構築        系構築の基盤整備

PS細胞医療応用加速化プロジェ
クト

中枢神経の再生医療のための先
端医療開発プロジェクト _脊髄損
傷を中心に―

細胞シーHこよる再生医療実現プ
ロジェクト

先進的外科系インプラントとしての
3次元複合再生組織製品の早期
普及を目指した開発プロジェクト

歯髄幹細胞を用いた象牙質・歯髄
再生による新しいう蝕・歯髄炎治
療法の実用化

lCRの推進による再生医療の実現

人工多能性幹細胞(PS細胞)に立脚した先
端医療開発

中枢神経系再生の基礎研究の加速、脊髄
損傷・脳梗塞・筋萎縮性側索硬化症の再生
医療実現

「細胞シートエ学」を基盤技術とした再生医
療の臨床応用・産業化の推進

3次元構造をもつ複合的な再生組織 (3次元
再生骨、3次元再生軟骨、複合型再生皮膚)

の作製、安全性・有効性実証

歯根幹細胞および再生歯科充填剤を用いた
象牙質・歯髄再生法により、歯の神経治療
技術を高性能化

基礎研究を普及医療として実現する際の、
種々の障害を克服し事業化まで導く研究で
ある統合化迅速研究(lCR:Cr■にal Path

Reseaに h)の推進

5※分担研究者の所属する主な機関を5か所例示



″総合科学技術会議が、第4期科学技術基本計画における「復興・再生」、「グリーンイノベーション」、「ライフイノベーション」の3
つの重点領域ごとに、概算要求前にアクションプラン(「 目指すべき社会の姿」、「解決すべき政策課題」及び「重点的に取り
組むべき課題」)を提示し、科学技術関係予算の最重点化に向けて各省の施策を誘導 (なお、アクションプランの原案は、産
学官の関係者が幅広く参画するプラットフォームとして設置された科学技術イノベーション戦略協議会が策定)。

>資源配分方針 (本会議決定)において予算配分上「最重要」とし、予算措置を後押し。
>総合科学技術会議は、概算要求前から各省提案施策のブラッシュアップを行い、アクションプラン対象施策を特定。平成25年
度は、フ省による123施策を特定。

>特定されたアクションプラン対象施策の情報は、内閣府から財務省に提供。

アクションプランのプロセス

アクションプランを資源配分の
重点化として提示

(フ 月 )

資
源
配
分
方
針

′ 、  政

定

(8月 末) (12月 ) (3月 )

各省提案の施策をチェックし、プラシュアップ
・府省連携の促進 (基礎研究から実用化ま

・社会インパクトの具体化 など

原案を策定

|アクションプランの構造 (例 :ライフイノベーションの一部)

戦略協議会にて

目指すべき社会を実現す

るために、解決する必要
がある重要課題

稽権睡鑢予防、勤諏鰤

が

の
的

要

の
改

び

率

上

心身と

もに健

康で活

力ある

社会の

実現

がんの革

新的な予

防・診断・

治療法の

開発

・創薬等ライフサイエンス
研究支援基盤事業【文
科省】

・難病・がん等の疾患分
野の医療の実用化研
究事業(がん関係研究
分野)【 厚労省】

・がん超早期診断・治療
機器総合研究開発プロ
ジェクト【経産省】

政策課題を解決するため
に最重点で進める取組



身体・臓器機能の代替・補完 (再生医療)等

「再生医療実現拠点ネットワークプログラム」【文科省】
加齢黄斑変性、パーキンソン病等に対する基礎研究を行い臨床研究へ移行研

究
開
発
の
フ
ェ
イ
ズ

「再生医療実用化研究事業」【厚労省】

角膜、歯槽骨、関節軟骨等について臨床研
究を実施、先進医療としての承認取得

「幹細胞実用化プロジェクト」【経産省】

幹細胞の自動培養、凍結保存、品質評価

までの一体化装置の開発、事業化

医薬品・医療機器等レギュラトリーサイエンス 研究事業」【厚労省
安全性評価基準など、再生医療に関する新たなガイドラインを順次整備

「再生医療の実現化ハイウェイ」
文科省・経産省・厚労省で連携

臨床研究から4年以内の

実用化を目指す

文科省、経産省、厚労省が連携し、基礎研究→臨床研究→実用化へ切れ目なく一体推進
○加齢黄斑変性 (2013)、 ハ

゜
一キンソン病等 (2017)を対象とした基礎研究を完了し、

臨床研究に移行する。
○角膜 (2012)、 歯槽骨、関節軟骨(2013)の臨床研究を完了し、実用化する
○安全性評価等に関する評価基準やガイドラインを2017年度までに順次整備する

省庁連携による切れ目ない支援



『再生医療の実現化ハイウェイ』文科省、厚労省、経産省の運営体制

再生医療の実現化ハイウェイ構想

尋籠憲屋紹城を暑異憲F貨皐蕎安、吝剋耐言算間最告慕具品発警要羅奉繕襲壱炉菅E書言言霧学「
ることが

文部科学省

厚生労働省

経済産業省

◆課題 の内容や進 捗状況に応 じた制度
課題A(厚労省)次年度には臨床研究実施のための効率的臨床研究基盤を探索 実証する研究を対象。
課題B(文科省)1～ 3年 目までに臨床研究に到達することを目指す。体性幹細胞を用いた研究を想定。
課題C(文科省)5～ 7年 目までに臨床研究に到達することを目指す。PS/ES細胞を用いた研究を想定。
課題D、 E(経産省)再生医療の基盤となる周辺機器 (簡便で正確な細胞評価装置、培養装置等)を開発。
課題 F(経産省)再生医療技術を活用 し、生体内で自己組織の再生を促す再生デバイスを開発。

「関薦 詳添著爾訂正
…
1

連携 し、再生医療の

実現に向けた取組を

[ _゙量■土___」

1響 野`舗捲ll

◆文科書、厚労省が協●して評価を実施し、結果が芳しくないものは非■床研究段階から支援を打ち切り。
◆PMDAの事事相談窓口が可能となる仕組みの構築
◆基薔研究から薗床研究への迅速かつシームレスな移行を可能とする仕組みの構築

◆最先喘の基礎研究成果を  ◆技術動向や安全性基準に関する情報
姜■開発等に迅速に反映   を逐次共有しながら周辺機器を開発

・
ウ

◆治療用姜■や医療機器
などの開発

′/´ 覇属面藻旱
｀`＼

非臨床研究 `

‐ への活用

医療以外のヒトIPS/ES細胞研究での知見の医療研究への還元



再生医療を国民が迅速かつ安全に受けられるようにするための

施策の総合的な推進に関する法律案について

法律の目的

再生医療を国民が迅速かつ安全に受けられるようにするために、その研究開発及

び提供並びに普及の促進に関し、基本理念を定め、国、医師等、研究者及び事業

者の責務を明らかにするとともに、再生医療の研究開発から実用化までの施策の

総合的な推進を図り、もって国民が受ける医療の質及び保健衛生の向上に寄与す

ることを目的とする。(第 1条 )

★ 法律に規定する内容

1.基本理念 (第 2条 )

再生医療を国民が迅速かつ安全に受けられるようにするために、その研究開発及

び提供並びに普及の促進に関する施策に関する基本事項を定める。

2.国等の責務 (第 3条～第5条 )

【国】施策の総合的な策定 。実施、国民に対する啓発、関係省庁の協力体制の確立      |
【医師等及び研究者】国が実施する施策への協力

【事業者】国が実施する施策への協力

3.基本方針 (第 6条 )

国は、再生医療の迅速かつ安全な研究開発及び提供並びに普及の促進に関する基

本方針を定め、公表し、少なくとも3年ごとに検討する。

4 基本的施策 (第 フ条～第 13条 )

① 法制上の措置等

② 先進的な再生医療の研究開発の促進

③ 再生医療を行う環境の整備

④ 臨床研究環境の整備等

⑤ 再生医療製品の審査に関する体制の整備等

⑥ 再生医療に関する事業の促進

⑦ 人材の確保等

5.安全面及び倫理面の配慮等 (第 14条 )

国は、再生医療の施策の策定及び実施に当たっては、安全性を確保し、生命倫理

に対する配慮を行う。あわせて、収集した情報を用いて適切な対応を図る。

★ 施行 日 :公布の 日
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第

一
条
　
こ
の
法
律
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再
生
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を
国
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か
つ
安
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に
受
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う
に
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、
そ
の
研
究
開
発
及
び
提

供
並
び
に
普
及
の
促
進
に
関
し
、
基
本
理
念
を
定
め
、
国
、
医
師
等
、
研
究
者
及
び
事
業
者
の
責
務
を
明
ら
か
に
す
る
と
と

も
に
、
再
生
医
療
の
研
究
開
発
か
ら
実
用
化
ま
で
の
施
策
の
総
合
的
な
推
進
を
図
り
、
も
っ
て
国
民
が
受
け
る
医
療
の
質
及

び
保
健
衛
生
の
向
上
に
寄
与
す
る
こ
と
を
目
的
と
す
る
。

（基
本
理
念
）

第
二
条
　
再
生
医
療
を
国
民
が
迅
速
か
つ
安
全
に
受
け
ら
れ
る
よ
う
に
す
る
た
め
に
、
そ
の
研
究
開
発
及
び
提
供
並
び
に
普
及

の
促
進
に
関
す
る
施
策
は
、
次
に
掲
げ
る
事
項
を
基
本
と
し
て
行
わ
な
け
れ
ば
な
ら
な
い
。

一　
治
療
等
に
際
し
て
、
最
先
端
の
科
学
的
知
見
等
を
生
か
し
た
再
生
医
療
を
世
界
に
先
駆
け
て
利
用
す
る
機
会
が
国
民
に

提
供
さ
れ
る
よ
う
に
施
策
を
進
め
る
べ
き
こ
と
。

一
一　
再
生
医
療
の
特
性
を
踏
ま
え
、
生
命
倫
理
に
配
慮
し
つ
つ
、
迅
速
か
つ
安
全
な
研
究
開
発
及
び
提
供
並
び
に
普
及
の
促

進
の
た
め
、
施
策
の
有
機
的
な
連
携
と
実
効
性
を
伴
う
総
合
的
な
取
組
が
進
め
ら
れ
る
べ
き
こ
と
。

一



二

〓
一　
再
生
医
療
の
迅
速
か
つ
安
全
な
研
究
開
発
及
び
提
供
並
び
に
普
及
の
促
進
に
関
す
る
施
策
の
推
進
に
当
た
っ
て
は
、
再

生
医
療
の
特
性
に
鑑
み
、
再
生
医
療
に
係
る
安
全
の
確
保
、
生
命
倫
理
、
最
新
の
研
究
開
発
及
び
技
術
開
発
の
動
向
等
に

つ
い
て
、
そ
れ
ら
に
つ
い
て
の
有
識
者
、
医
療
関
係
者
、
研
究
者
、
技
術
者
そ
の
他
の
関
係
者
の
意
見
を
聴
く
と
と
も
に
、

国
民
の
理
解
を
得
る
こ
と
。

四
　
世
界
に
先
駆
け
て
、
我
が
国
で
再
生
医
療
を
実
用
化
す
る
こ
と
を
通
じ
、
国
際
的
な
医
療
の
質
及
び
保
健
衛
生
の
向
上

並
び
に
研
究
開
発
の

一
層
の
促
進
に
寄
与
す
る
こ
と
。

（国
の
責
務
）

第
二
条
　
国
は
、
前
条
の
基
本
理
念
に
の
っ
と
り
、
再
生
医
療
の
迅
速
か
つ
安
全
な
研
究
開
発
及
び
提
供
並
び
に
普
及
の
促
進

に
関
す
る
施
策
を
総
合
的
に
策
定
し
、
及
び
実
施
す
る
責
務
を
有
す
る
。

２
　
国
は
、
再
生
医
療
に
つ
い
て
国
民
の
理
解
と
関
心
を
深
め
る
と
と
も
に
、
再
生
医
療
の
推
進
に
関
す
る
国
民
の
協
力
を
得

る
た
め
、
国
民
に
対
す
る
啓
発
に
努
め
な
け
れ
ば
な
ら
な
い
。

３
　
国
は
、
前
二
項
の
責
務
を
全
う
す
る
た
め
、
関
係
省
庁
が
協
力
す
る
体
制
を
確
立
す
る
も
の
と
す
る
。

（医
師
等
及
び
研
究
者
の
責
務
）



第
四
条
　
医
師
そ
の
他
の
医
療
関
係
者

（第
十
四
条
第

一
項
に
お
い
て

「医
師
等
」
と
い
う
。
）
及
び
研
究
者
は
、
国
が
実
施

す
る
再
生
医
療
の
迅
速
か
つ
安
全
な
研
究
開
発
及
び
提
供
並
び
に
普
及
の
促
進
に
関
す
る
施
策
に
協
力
す
る
よ
う
努
め
な
け

れ
ば
な
ら
な
い
。

（再
生
医
療
に
用
い
る
細
胞
の
培
養
等
の
加
工
を
行
う
事
業
者
の
責
務
）

第
五
条
　
再
生
医
療
に
用
い
る
細
胞
の
培
養
等
の
加
工
を
行
う
事
業
者
は
、
国
が
実
施
す
る
再
生
医
療
の
迅
速
か
つ
安
全
な
研

究
開
発
及
び
提
供
並
び
に
普
及
の
促
進
に
関
す
る
施
策
に
協
力
す
る
よ
う
努
め
な
け
れ
ば
な
ら
な
い
。

（基
本
方
針
）　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
・

第
六
条
　
国
は
、
国
民
が
再
生
医
療
を
迅
速
か
つ
安
全
に
受
け
ら
れ
る
よ
う
に
す
る
た
め
に
、
再
生
医
療́
の
迅
速
か
つ
安
全
な

研
究
開
発
及
び
提
供
並
び
に
普
及
の
促
進
に
関
す
る
基
本
的
な
方
針

（以
下
こ
の
条
に
お
い
て

「基
本
方
針
」
と
い
う
。
）

を
定
め
な
け
れ
ば
な
ら
な
い
。

２
　
基
本
方
針
は
、
再
生
医
療
の
迅
速
か
つ
安
全
な
研
究
開
発
及
び
提
供
並
び
に
普
及
を
促
進
す
る
た
め
の
基
本
的
な
事
項
そ

の
他
必
要
な
事
項
に
つ
い
て
定
め
る
も
の
と
す
る
。

３
　
国
は
、
再
生
医
療
に
関
す
る
状
況
の
変
化
を
勘
案
し
、
少
な
く
と
も
三
年
ご
と
に
、
基
本
方
針
に
検
討
を
加
え
、
必
要
が

三



四

あ
る
と
認
め
る
と
き
に
は
、
こ
れ
を
変
更
し
な
け
れ
ば
な
ら
な
い
。

４
　
国
は
、
基
本
方
針
を
定
め
、
又
は
こ
れ
を
変
更
し
た
と
き
は
、
遅
滞
な
く
、
基
本
方
針
を
公
表
す
る
も
の
と
す
る
。

（法
制
上
の
措
置
等
）

第
七
条
　
国
は
、
国
民
が
再
生
医
療
を
迅
速
か
つ
安
全
に
受
け
ら
れ
る
よ
う
に
す
る
た
め
に
、
そ
の
研
究
開
発
及
び
提
供
並
び

に
普
及
の
促
進
が
図
ら
れ
る
よ
う
、
必
要
な
法
制
上
、
財
政
上
又
は
税
制
上
の
措
置
そ
の
他
の
措
置
を
講
ず
る
も
の
と
す
る
。

（先
進
的
な
再
生
医
療
の
研
究
開
発
の
促
進
）

第
八
条
　
国
は
、
先
進
的
な
再
生
医
療
の
研
究
開
発
を
促
進
す
る
た
め
、
大
学
等
で
行
わ
れ
る
先
進
的
な
研
究
開
発
に
対
す
る

助
成
、
研
究
開
発
の
環
境
の
整
備
等
の
必
要
な
支
援
を
行
う
も
の
と
す
る
。

２
　
国
は
、
先
進
的
な
再
生
医
療
の
研
究
開
発
を
促
進
す
る
た
め
、
高
度
な
技
術
を
有
す
る
事
業
者
の
再
生
医
療
の
研
究
開
発

に
関
す
る
事
業

へ
の
参
入
の
促
進
そ
の
他
の
必
要
な
施
策
を
講
ず
る
も
の
と
す
る
。

（再
生
医
療
を
行
う
環
境
の
整
備
）

第
九
条
　
国
は
、
国
民
が
再
生
医
療
を
迅
速
か
つ
安
全
に
受
け
ら
れ
る
よ
う
に
す
る
た
め
に
、
再
生
医
療
の
特
性
を
踏
ま
え
、

再
生
医
療
を
適
切
に
実
施
す
る
た
め
に
必
要
と
な
る
安
全
性
等
の
基
準
を
整
備
す
る
も
の
と
す
る
。



２
　
国
は
、
国
民
が
再
生
医
療
を
迅
速
か
つ
安
全
に
受
け
ら
れ
る
よ
う
に
す
る
た
め
に
、
医
療
機
関
等
が
再
生
医
療
に
用
い
る

細
胞
の
培
養
等
を
円
滑
か
つ
効
率
的
に
実
施
で
き
る
よ
う
に
す
る
た
め
に
必
要
な
措
置
を
講
ず
る
も
の
と
す
る
。

（臨
床
研
究
環
境
の
整
備
等
）

第
十
条
　
国
は
、
国
民
が
再
生
医
療
を
迅
速
か
つ
安
全
に
受
け
ら
れ
る
よ
う
に
す
る
た
め
に
、
臨
床
研
究
が
円
滑
に
行
わ
れ
る

環
境
の
整
備
に
必
要
な
施
策
を
講
ず
る
と
と
も
に
、
再
生
医
療
製
品
の
早
期
の
承
認
に
資
す
る
治
験
が
迅
速
か
つ
確
実
に
行

わ
れ
る
よ
う
必
要
な
施
策
を
講
ず
る
も
の
と
す
る
。

（再
生
医
療
製
品
の
審
査
に
関
す
る
体
制
の
整
備
等
）

第
十

一
条
　
国
は
、
再
生
医
療
製
品
の
特
性
を
踏
ま
え
、
再
生
医
療
製
品
の
早
期
の
承
認
を
図
り
、
か
つ
、
安
全
性
を
確
保
す

る
た
め
、
再
生
医
療
製
品
の
審
査
に
当
た
る
人
材
の
確
保
、
再
生
医
療
製
品
の
審
査
の
透
明
化
、
再
生
医
療
製
品
の
審
査
に

関
す
る
体
制
の
整
備
等
の
た
め
の
必
要
な
措
置
を
講
ず
る
も
の
と
す
る
。

（再
生
医
療
に
関
す
る
事
業
の
促
進
）

第
十
二
条
　
国
は
、
再
生
医
療
で
得
ら
れ
た
知
見
を
活
用
し
た
医
薬
品
の
研
究
開
発
そ
の
他
の
再
生
医
療
に
関
す
る
事
業
を
促

進
す
る
も
の
と
す
る
。

五



ハ

２
　
国
は
、
再
生
医
療
に
用
い
る
細
胞
の
培
養
等
の
加
工
に
必
要
な
装
置
等
に
関
す
る
基
準
の
整
備
そ
の
他
の
再
生
医
療
に
関

す
る
事
業
の
促
進
に
必
要
な
措
置
を
講
ず
る
も
の
と
す
る
。

（人
材
の
確
保
等
）

第
十
三
条
　
国
は
、
再
生
医
療
に
関
す
る
専
門
的
知
識
を
有
す
る
人
材
の
確
保
、
養
成
及
び
資
質
の
向
上
に
必
要
な
施
策
を
講

ず
る
も
の
と
す
る
。

（安
全
面
及
び
倫
理
面
の
配
慮
等
）

第
十
四
条
　
国
は
、
再
生
医
療
の
迅
速
か
つ
安
全
な
研
究
開
発
及
び
提
供
並
び
に
普
及
の
促
進
に
関
す
る
施
策
の
策
定
及
び
実

施
に
当
た
っ
て
は
、
医
師
等
、
研
究
者
及
び
事
業
者
に
よ
る
活
動
の
確
保
に
留
意
し
つ
つ
、
再
生
医
療
の
特
性
に
鑑
み
、
安

全
性
を
確
保
す
る
と
と
も
に
生
命
倫
理
に
対
す
る
配
慮
を
し
な
け
れ
ば
な
ら
な
い
。

２
　
国
及
び
関
係
者
は
、
再
生
医
療
の
円
滑
な
発
展
に
資
す
る
た
め
、
再
生
医
療
の
実
施
に
係
る
情
報
の
収
集
を
図
る
と
と
も

に
、
当
該
情
報
を
用
い
て
適
切
な
対
応
が
図
ら
れ
る
よ
う
努
め
る
も
の
と
す
る
。

附
　
則

こ
の
法
律
は
、
公
布
の
日
か
ら
施
行
す
る
。


