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したもの)
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第 1回再生医療製品患者登録システムの在 り方に関する検討会 (2013年1

日 10時～12時、c/o航空会館)で の意見 (事務局で整理したもの)

○システムの永続性

○システムの実現可能性

○システムの利活用性

討の方法 ・留意

○既存の類似のシステムの問題点の検証

○理想的なシステム全体像は何か

○薬事法改正等との関連性

○システムの大きな枠組み

Ofeasib‖ity studyによる改良

(論点候補)

○システムの運営資金

○患者登録の項 目―ミニマムか詳細か

O患 者登録のインセンティブ

○国と学会等の役割分担

○登録症例の追跡期間

○システムの利活用を踏まえた設計

○取扱 う再生医療製品の範囲 (登録する症例の範囲)

○再生医療製品の安全性 口有効性の評価 (検証)方 法

態調査への助言 ・要



方法 ・留意点にかかる意

<既 存の類似のシステムの問題点の検証>

○既存の植込み型補助人工心臓の患者登録システム (J―MACS)の ケースから、

システム運営上の問題点を拾いだして検討するとよい。

○植込み型補助人工心臓のケースでは保険償還と連動した施設基準でJ一MACSヘ

のデータ入力が義務化されている。データ入力はすべてWeb上 で IDと パスワー

ドによつて行う。データ入力行為に Feeが つくわけではないので、入力作業は

手弁当であり、施設によつては認定士に入力補助を行わせているところもある。

データ入力の手間をいかに相殺できる環境を整えられるかが課題である。

<理 想的なシステム全体像は何か>

○検討の仕方として、まず①理想的なシステムの全体像を考えて、②中央登録

システムで行う範囲と各学会 口分野が個別に行う範囲に整理 して、③次にそれ

ぞれ誰が行うのか、検討 していくとよいのではないか。システムの全体像とし

ては詳細なデータベースが必要と考える。

<薬 事法改正等との関連性>

O薬 事法改正等の動きからは、早期承認+市 販後調査というように、この患者

登録システムとリンクさせて有効性と安全性を検証するように理解できるので、

法改正の動きを横日で見ながら検討を進めていくとよい。

<シ ステムの大きな枠組み>

○システムが出来上がる予定の平成 27年 度末時点までに、再生医療製品として

新たに薬事承認されるのは多くて3、 4品 日程度と推察され、あまり細かい議

論をするには実例が少ないので、この検討会ではシステムの大きな枠組みを作

ることとし、有効性や安全性の評価項目やレジス トリーの項目は、各学会 ・分

野の専門家も交えて行うようにしたらどうか。

<feasibility studyに よる改良>

○データベースの完成版を作つていきなり稼働させるよりも、まず試用版をつ

くって feasibility studyを 行つて改良を加えてから本稼働させるスケジュー

ルのほうがよい。



討課題 (論点候補)に かかる意

<シ ステムの運営資金>

○学会が患者登録システムの運営を継続的に行う場合、その資金は企業からの

拠出金に頼ることになるが、システムの立ち上げ期は資金が不足するので、少

なくとも立ち上げから運営が軌道にのるまでの 5年 ～10年は国の支援をお願い

したい。

○システムの運営にかかる企業側の負担がどのくらいになるか検討 してほしい。

<患 者登録の内容―ミニマムか詳細か>

○患者登録の内容をどこまでするか。すなわちデータの蓄積に留めるのか、そ

れとも登録 したデータを解析するのかは、システムの目的、運営体制及び運営

資金次第であり、システムの永続性の観点からこれらを決める必要がある。

○企業がすでに行つている市販後調査を採 り入れてできるようなシステムが必

要である。

O再 生医療製品は移植後の結果が、担う医師の技量によつて変わつてくるので、

より多くの、詳細なデータがあつたほうがよい。製品以外のところで有効性に

影響する微妙な要因がわかるデータベースである必要がある。

Oこ れから参入する企業が参入 しやすいシステム環境にして、再生医療製品の

開発の促進につながるようにするためには、集めるデータは最小限のものを設

定するべきである。(厳しくしすぎると新たな企業が参入しにくくなる。)

○誰がデータベースにアクセスするのかを念頭において検討してほしい。

○有効性のデータ収集 口検証では企業のインセンティブを考慮する必要がある。

<患 者登録のインセンティブ>

○登録件数があまり多くならない限り、比較的詳細なデータを集める必要があ

る。手間もかかるが、システムは出だしが重要なので、それができる受け皿や

インセンティブが必要。例として NCD(National Clinical Database)において

は、NCDへの症例登録が外科系専門医認定制度の条件となつており、それが症例

登録のインセンティブとなつている。

ONCDで もそうしているように、患者データの登録にはインターネットを使用す

る方が利便性が高い。

○システムを有効に継続させるためには、データを入力する者の手間を相殺出

来るように、専門医認定などの制度と絡めるとよいのではないか。また、企業

や学会との連携も重要。



<国 と学会等の役割分担>

○患者登録システムの内容は feasibility(実現可能性)の 観点から、登録デー

タの詳細性 vsシステムの永続性を比較検討する必要がある。公的な資金で行う

システムはminimum requirement(最小限の要求事項)に 留めるほうがよく、詳

細な分析は各学会 自分野で行うべきである。

O有 効性の検証はアカデミアが班研究などで主導 し、安全性の検証は国が主導

するといつた役割分担がよいのではないか。

O再 生医療学会が患者登録システムの受け皿となることを想定 して、データの

管理や発表をどこがどのように行うのか、学会主導で検討する必要がある。

○安全性のデータ収集 ・検証においても、中央システムで行うものと個別に行

うものとに区別するほうがよい。

<登 録症例の追跡期間>

○長期の追跡における期限を設けるべき。固有の原因により副作用がフォロー

アップされる期間をケースごとに決めていくとよいのではないか。

<シ ステムのデータベースの品質保証>

○患者登録システムのデータを使つて有効性、安全性の解析に用いる場合、入

力されたデータの質の保証の担保をどうするかが重要となる。

<シ ステムの利活用を踏まえた設計>

○システムの登録症例を市販前 (臨床研究)の 症例数とリンクできるようなシ

ステムにできるとよい。

○どの程度詳細なデータを求めるかは、その集めたデータを何に利活用するか

による。例えば、2段 階のシステム、すなわちある一定の症例数に達するまでは

詳細なデータを求め、一定数に達 した以降は簡略化されたデータを求めるとい

うやり方で行うとよいのではないか。

Oシ ステムによつて、次の製品開発につなげていけるようなデータがフィー ド
r ‐

´

バックできるとよい。

02階 建てのシステム、すなわち、長期に最小限のデータ入力を求めることと並

行 して、一定の短期間に詳細なデータ入力を求めるようなやり方がよいのでは

ないか。

○データベースの入口は疾患毎/学 会毎にするや り方もあるが、最初は製品毎

に して、次に出て くる製品は類似の製品群に していくと、最終的には 8つ 程度

のカテゴリーに収まって合理的なのではないか。



<取 扱う再生医療製品の範囲 (登録する症例の範囲)>

○患者登録システムの入力対象となるのは薬事承認をとつたものを想定するが、

それ以外にも利活用していくことはありえる。

○ここで扱う再生医療製品の概念としては、細胞医療やがん免疫療法も含めて

考える。周辺機器を使つて再生組織や細胞を患者に使用 したものも対象になる

と理解する。

O再 生医療との組み合わせで薬事承認を目指す要望も今後 していきたいので、

そういうものにも対応できるシステムが必要である。

<再 生医療製品の安全性 口有効性の評価 (検証)方 法>

○有効性の評価は難 しい (確立されていない)の で慎重になる必要がある。特

に、リハビリや医師の技量などの因子も含めた トータルの有効性をみていかな

いといけない。

○有効性の評価項目が確立されていないので、学会間のコンセンサスが必要で

ある。

O再 生医療製品の有効性 ・安全性はそれを使用する医師の技量にも大きく左右

される。

O臨 床研究の段階から早めに学会との連携が重要である。

O製 品が有すべき性能と、製品を使用した医療の有効性とは、分けて評価する

ことが必要。



態調査への助言 日要

○海外調査について、規制状況の調査は欧米で5カ 国も要らないのではないか。

むしろ、韓国の迅速承認や中国などにおいて未承認で行われている状況も含め

て調査をすると、参考になるのではないか。また、hospital exemptlonなどを

始め、規制を区別して調査することが必要ではないか。

○どのような項目で調査を行うのかが重要。それには実例 (例えば米国で承認

されたもの)に おける市販後調査の実態を調べてほしい。製品によつては市販

後臨床試験が義務付けられたものがあるが、それが実際にどの程度実施されて

いるのか。患者登録までやつているのかどうかなど。

○海外の規制状況よりも、使用状況や安全性の確保の実態がどうなつているか

が参考になる。また再生医療製品はまだ上市が少ないので医療機器の市販後調

査の実態がどうなつているかが参考になるはずである。

○どの症例を何年間まで登録するのか、費用対効果の観点から参考になる情報

を入手できるとよい。

O安 全性については、米国においても市販後重篤な有害事象の報告義務が制度

としてあるが、どのくらいの例数が登録されているかなど詳細はわからない。
一方、有効性についてのデータの登録は事例によってバラバラで詳細はよくわ

からない。有効性と安全性とではデータ登録の取 り扱いが違うので、そのあた

りを調べると参考になる。

○データベースの利活用の仕方について項目を決めて調査を行うとよい。

○最終的に患者データを集めて解析するのはどこなのか、市販後の有効性と安

全性は海外ではどこが評価 しているのか、学会なのか調べてほしい。(日本であ

れば有効性の評価は再生医療学会が担うのか。)

○調査する再生医療製品の範囲を明確にすべき。

○国内企業調査も再生医療製品はまだ少ないので、医療機器関連企業について

も調査をしたほうがよい。

○再生医療製品を使用する医師がその技量や経験をどのように得たか、調べて

ほしい。

○韓国における迅速承認のやり方を調べてほしい。



議題2

再生医療の市販後安全対策にかかる調査事業

ご報告資料

mRI聾 三菱継含研究所

戦略コンサルティング本部
公共ソリューシヨン本部

2013年 5月 29日

Co,y,ight`C)201'Mitもubishi Ro3oar。"lrlstit,t。.:nc

既存の患 システム話査結果

各国 査結果概要

患者登録システムについての



本調査の目的

再生医療製品の開発・実用化は世界的に進んでいる。日本でも「医療イノベ=シ ョン5カ年

戦略」の推進、iPS細胞に関するノーベル賞受賞、細胞シートの開発等や、それらを支援す

る再生医療関連の一法制上の新法整備によって、今後―層、再生医療製品の開発・実用

化が進むと考えられる。

ただし以下の点から、再生医療製品の安全性・有効性は従来の医薬品や医療機器以上に

検討の必要がある。

① 細胞を利用すること、それも自家細胞から他家細胞の利用べ、また体細胞、体性幹細
胞からiPS細胞やES細胞へ進む可能性が高いこと

② 製品が不均=で あること、利用対象者が少ないことから、承認前に十分な臨床成績を
得ることが難しいこと

③ 開発の主体がベンチヤー企業である場合が多く、市販後の安全対策に十分対応でき
ない恐れがあること

特に、現在導入が議論されている早期承認制度の整備と合わせると、市販後の患者情報

等の収集など市販後安全対策を強化する必要がある。しかし、これに対応すべき企業の体

制には限界があり、企業のみでなく行政組織の支援や医療機関との連携が必要である。

このため厚生労働省において、市販後の安全性を確保する対策の一環として「再生医療製
品使用患者登録システム」の構築を行うこととしている。

このような背景から、本調査では、日本における「再生医療製品使用患者登録システム」の

在り方を検討するに当たり、その検討材料となる国内外の実態調査を行い、再生医療分野
においてあるべき患者登録システムについての示唆を得ることを目的としている。

Cooyright iC; [{itsrbishi Researcr irstjtui.e. lnc.

本調査の概要

■ 実 施期間:2013年2月～3月

■ 調 査方法:既存の文献調査、訪間インタビュー調査、アンケニト調査

■ イ ンタビュー・アンケート調査の対象と、視点・地域・件数は以下の通り

患者・疾患ノ医療機器レジストリ等の概要。経緯口仕組みと患者登録や市販後調査のあり方

日本(5件)、欧州(3件)

あるべき市販後調査の姿、患者レジストリや臨床研究・治験との関係、それを実現する規
制の枠組、現状の課題、今後の方向性

日本(6件)、米国(2件)、韓国(2件)

臨床研究、治験、市販後調査の実施状況とデータベース作成、システム構築、現状の課題

今後のあるべき姿、行政支援への要望

日本(11件+7件 )、米国(3件)、欧州(1件)、韓国(2件)

再生医療製品の市販後調査、使用患者等のデータベァス作成、システム構築の状況、現

状の課題、今後のあるべき姿、行政支援への要望

日本(9件+4件 )、米国(1件+1件 )、欧州(1件)、韓国(2件)

あるべき市販後調査の姿、患者レジストリや臨床研究・治験との関係、それを実現する規

制の枠組、現状の課題、今後の方向性

日本(2件)、米国(1件)、欧州(1件)

Co,y綺藝t(C)Mitsubishi Researczh instttite′Iぃo

※日本については一部件数が重複している。黒字はインタビュー件数、青字はアンケート件数



本プロジェクトの調査スコープ整理 ―市販後安全対策における大きな3つの視点

患者登録実施主体 患者登録の目的

企業

瑣鍼
国・自治体

学会・研究機関

鰊 蘊晰魃

主に新製品の承認後に課される、より多くの患者による

製品の安全性・有効性の検証

上記と関係なく、企業が自主的に実施する場合も存在

主に特定の機器ノ手術ノ疾患ごとの患者レジストリ構築に

よる、患者登録や安全性、治療成績の分析口研究が目的

製品の使用条件として、国からレジストリ構築が義務付け

られる場合も存在

畿 主に個々の病院における治療の経過観察とフォローアッ

プの実施

き T統 鍋霧11鰹雅∬留鍵舅辟庁ポ重鷺認宅糧香転おiも碁』を
行われ

Cspydght {Ci Mil$sbishi Research l'rstituae. lnc.

鵬
瑕

調査の目的とスコープ

卜 既存の患者登録システム調査結果

各国調査結果概要

患者登録システムについての仮説

Co,yright(C)Mit●ubishi Reso●rch instittie.Inc



本調査で調査を行つたレジストリ具体例と概要整理

業
轟ヽ薇

企
縣

e viedOc (ス ゥェーデン)
嚇Vedoc Me(スウェーデン)

O Tego Science C専国)
e cO‖ife oHC  (ドィッ)
OJ―TEC. 等̈

e型
著Ⅷ 殺

えヽ その後も自主的に継続実

e医 薬品の市販後調査に主に用いられるシステム
機主に規制当局に対しての報告に用いられる

鬱再生医療企業の市販後調査

学会・研究機関

蒻巡鰈

e」―PC:レジストリ
●」―EVT/SHDレ ジストリ
e Remudy

撥ブレストインプラント・ティッシュエキスパン
ダー使用患者情報レジストリ

O TARGETrttTARGE丁

,熱 傷入院患者レジストリ

O Nationa!c‖ nica:Database

鰺

馨雪諾■ 器 量rで
の情報共有と研究

●解析を行った結果をHP上 ゃ患者にフィードバックする
場合も存在

鑢
未零留ポh盤 理ち曹島議下

すればデータ活用

機19の学会によって構成されており、医師であれば登録
データの検索、閲覧が可能

修National Qua!ity Registry(スウェーデン)
籍Nationa:」Oint Registry(NJR)(英国)

鬱PMDAと 企業力(費用を負担し、研究機関、企業、規制
当局で情報共有せ る仕組みを構築

機国が主導的に構築するレジストリで、企業、研究機関、
規制当局がデータを活用可能。さらにアニュアルレ
ポートとして成果を公開

Ccpyright (C] Mitsrbishi Research hsthne, !no.

代表的なレジストリの事例 ―ViedocⅣ iedoc Me

「轟 I~~~~~~1

企業

O Pharrna ConsuⅢ ng GЮup社 (CRO企 業)ノスウェーデン

。 特 定疾患症例ノ薬剤投与症例(臨床研究やPMSプ ロジェクトにより異なる)

参 臨 床研究予算や製薬企業PMS予 算からCROで ある同社に支払われる
● 患 者が転院した場合、患者の同意のもと次の医師にデータを渡し試験を続行する
傷 臨 床研究として実施するものについて対象症例の登録は必須

撥 臨 床研究の目的に応じて各病院または企業により解析が行われる
e プ ロジェクHこょってⅥedoc Meと 連携

Copyright (Ci lditsubishi Fesearch lnstitute. Inc



代表的なレジストリの事例 ―再生医療製品の市販後患者登録

。 再 生医療ベンチヤー企業ノ韓国

。 自 家培養皮膚と他家培養皮膚

惨 製 品を使用した施設。自家培養皮膚は全例、他家培養皮膚は全体の1ノ10件程度の登録

鬱 条 件付き承認の期間に自家培養皮膚は100件。他家培養皮膚は600件。

● 再 生医療ベンチヤー企業

。 対 象となる製品により、長期間の安全性、有効性評価のための情報を収集

● 条 件付き承認期間内は調査は義務化。その後は任意となる

e 各 企業において解析を行い、規制当局に報告

1 莉 |魃

患者 鸞魃

Ccpyrigtt (Ci fdhsrbishi igeearch lnstituie, lna

代表的なレジストリの事例 ―丁ARGE丁 ノ新TARGE丁

0 日 本血液学会

修 グ リベックを処方した患者情報

惨 日 本血液学会会員施設

●

撥

TARGET 5年 で1200例

新TARGET CML(慢 性骨髄白血病)500例、難治療70例

鬱 製 薬企業が委託研究の形で費用を拠出

O TARGttTで はフォローアップ入力を実施

撥 デ ータを登録するとCMLの 検査を無料で行う権利が付与される

0 有 効性、副作用、継続性などについて学会で解析

規制当局陪蝙饉魏

釉

患者  鶉靡絋

蝶 餃炒 撃套機関魏儡鼈

饗lζlll

Co,y了1まt(C)L4縫St鳥ishi ttes●●rch lnstlttte.Ilnt



代表的なレジストリの事例 ―造血細胞移植学会

● 造 血細胞移植学会

0 造 血細胞移植例

。 参 加施設 291

● 症 例数 6.5万例

企業が学会に費用を拠出していたが、「移植に用いる造血幹細胞の適切な提供の推進に関する法律」
が2012年9月に成立し、今後は国が法律に基づき助成

織 患 者の転帰や障害の発生状況等を継続的に登録

鬱 学 会に所属する医師がスペシャリストとして進んでデータ登録している

彎 施 設別の症例数、移植施術情報、結果としての効果の評価情報 等

● ア ジア諸国のデータベースとの連携を検討中

患者

各病院

企業

鰈魃
患者

藝

／

Copyrigr.t ' :Cj Mitstrbishi Research Instit*€. loc.

代表的なレジストリの事例 ―Nattonal Clinical Database

O Nationa:C‖ nica:Database(NCD)

修 手 術と治療に関する情報を全件登録

磯 登 録診療科約5,000、登録医療機関数約41000

e 年 間約120万件

磯

③

外科学会 消ヾ化器外科学会等の臨床学会が基金を設立
運営費用は年間1億円程度(事務局、データ分析体制等含む)

。 長 期追跡は対象としていない。登録するアウトカムは最大90日まで

専門医制度における資格の更新には手術情報を必要件数分NCDに 登録することが必須
医療機関は登録データの検索・閲覧により、全国平均と比較した自機関の医療水準を把握可能。これ
により医療の質や医師の技能向上に繋がる

● 統 計分析はNCDが 行い、結果を各臨床学会に示す

1運 営主体      | 鰊

患者  な鼈饉
各病院 祗蟄

企業

患者 塀躙

Copyrixht (C) Mitsubishi Research Institut€. lnc



代表的なレジストリの事例 ―J―MACS

勒

● J―MACS運 営委員会・業務委員会(医薬品医療機器総合機構(PMDA)が 事務局を担当)

●

ｅ

植込型補助人工心臓の装着患者について全症例

体外設置型補助人工心臓の装着患者について、」―MACS参 加施設の症例

e 参 加施設数 22(2013年5月現在)

● 症 例数 176例 登録(植込型123例、体外設置型53例)(2013年5月現在)

初期開発費:約6000万円、②データセンター運営費等:約4500万円/年 (うちシステム運用経費150

0万円)① はPMDA側負担、②はPMDAと関係企業による両者負担。但し、年 企々業負担を増加

鬱 植 込み前、植込み時、植込み後の定期調査、イベント発生時に登録患者のデータを収集

」―MACS報 告書として全施設のデータを基に集計・分析した結果が提供され日常臨床へ活用可能

1調査票あたり約¥30,000を植込型補助人工心臓の市販後調査報酬として企業が医療機関に支払う。

J‐MACSと しては調査報酬の支払いはない

学会での実施施設の認定要件に」‐MACSへ の参加が含まれている

餞 有 害事象の発現状況、死亡、再入院、移植、抜去等のイベント発生状況の頻度の集計・解析

● 学 会の国際レジストリ「lMACS」への参加が検討されている

1 莉麒

患者  瘍

企業

患者   鑽

各病院  睡鬱

規制当局 明赳瞼鶴

企業 塵 畿

璽査機関財褻躙
Copyバgttt(C'Mi轟贅bis“:Research i,またuto.Inc

代表的なレジストリの事例 ―Nalonal Joint Regもtry(NJR)

e Healhcare Qual町 :mpЮvement Pattnershp(HQiP:英 国保健省が設立した非営利の組織)ノ英国

疇 股 関節、膝、肘、肩、足首の人工関節

磯 参 加施設数 392

● 症 例数 150万件(年間16万件)

]肇菩孫∫酔:野:li[[3i鱗曇繁どi習疏量販売され‐ヽ
2螺撃獅畠暑鍵観霧皆離 徴集する。研究機関は哩__    _

磯

0

機

磯

修

磯

データをフォローアップ研究に利用することについて患者の同意を得ている

フォローアップ研究は、国の倫理委員会やN」Rめリサーチ委員会で研究内容、使用するデータ等の正

当性を審査し調査を許可するか判断する

鬱 手 術を実施した際の情報登録は2011年に義務付けられた

分析内容:症 例′施設ノ製品ノ年齢別手術件数、治療アウトカム 等

分析者:HQIP、プリストル大学、Notthgate(レジストリ運用受託者)
畿

修

撥 国 のヘルスケアの中央システムにデータを提供

患者  な 輻儡

企業

Co,y`酔 t(C)l・741tst鳥tshi Ro●oarch lnst彙 燎e,Ins

瘍



調査の目的とスコープ

既存の患者登録システム調査結果

餅 各国調査結果概要

患者登録システムについての仮説

CsoyrieJ:t ';C) Mils{b;shi Rescarch Lrsdtute, ln.

各国における各種レジストリの特徴の整理

国 背景口特徴の整理

日本[壺璽ヨ
鬱
雇襲お誠含蔵塀義ど

究機関主導のものなど、多くの
鬱 承認されている再生医療製品は2品 目に留まる

鬱
藁會月習Tll日譲捕肇勇蓄讐曇騰 漏

でイジストリ1構ヾ
・
房幸環窺量曇麟&乳勇纂蒙ご

されており、口生甲療製品

醸
雇尭羹5a鶴霧露音琴照ぅ理鷺霧菅私騨現読i猥塚|、

鬱 再生医療製品は14品 目が上市

崎額欝鋪f昴靭鶏楔誕ダ翫鼎庁鬱
顧章層麿署層農民躍確尋銭竜麗輝

る`が、個々の■

米国 闊醸軍=

※欧州は公的なレジストリ赫 常に発達しているため、公的機関主

湯8豚 酬 醤鶏 ヲ頻 魃 織 [機 営躊
精果概要」全般を通じて、再生医療製品の市販後調査ではなく、そα

Copy`ght(C)Mたolbにヽ Res●ar●h lnstttte,Inc
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韓国
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各国患者登録の概要 ―市販後調査の全体像

爾 再生医療製品について、公的な機関が運営するレジストリは確認できず、企業は規制当局と実

施内容を協議し、企業責任で市販後調査を実施する必要がある

議 その際にはデータベース化されたシステムなどが用いられることは少なく、基本的に個別の病院
への訪間を通じて紙媒体などで情報を収集し、集めた情報を自社内のデータベースに入力・解析

して規制当局に報告する

回

購舞
回

圏

ｅ

　

　

鬱

現在細胞利用の再生医療製品で市販後調査が行われているのは」―TECの 培養皮膚(表皮:製品名ジェイス)の

みであり、J‐丁ECが 各医療機関のデータをもとに全症例を把握

個々の医療機関では多くて年間数症例であり、システム化、デニタベース化は進んでいないが、1人の患者でも

入力項目多く、企業側・医療機関側ともに負担が大きい

移植によつて1年以上体内に埋め込まれる製品は、製造企業の責任で安全性。有効性に関する市販後調査を行

う必要性があり、再生医療製品もその枠組みでの検討

医療施設での入力については、多忙な医師ではなく、看護師等の病院担当者や企業の製品担当者等が実施

Condttonal Approval(条件付承認)の期間は市販後調査の結果を受けてKFDAが 主導し、安全性・有効性を分

析。本承認後は市販後調査を行うかどうかも含め、企業ごとに任せられる

収集すべき症例数はCondttonal AppЮva!期間内(5-6年)で600件だがt自家ではこの数に達さないことが多い

再生医療分野では未確立だが、企業の市販後調査の他に、国が運営するレジストリの果たす役割が大きく、英

国保健省が立ち上げた人工関節を扱うN」Rなどが代表的。運営面では資金獲得が可能な法制度が整備
レジストリがどの程度システム化されているかどうかはケースバイケース。Webシ ステム構築、紙媒体、両方の

手段を取つている場合などが存在。規模や資金的な制約、入力者のWebへ の抵抗感などで決まる

鰺

　

　

機

鬱

　

　

磯

　

　

０

Ccpyright (Ci l,,lhsubishi Researeh hstitu:e, lnc

各国患者登録の概要 ―利便性確保とインセンティブ

轟 システムで実施する場合には、VVebシステムを用いて入力を選択式にする、システム■llで異常値

を検出してアラートを出す、不具合があつた項目のみの入力にするなどの工夫を実施
機 製薬企業が実施する市販後調査については、製薬企業の担当者が医師を訪Fplする、医師に謝

ネしを払う等の方法で入力のインセンティプを確保している場合が多く聞かれた

機 これに対し、国や学会が主導して構築するレジストリについては、学会に所属する医師が主体的

にレジストリを構築したり、特定の治療に関するデータの共有といつた意味合いが強く、それ自体
がインセンティブとなつている

製薬企業の実施する市販後調査では、製薬企業の担当者が訪問し、一症例あたリー定の謝礼(日・ジェイス:3

万円ノ韓・Ho!oderm:10万ウォン≒約9千円)を支払うことで、入力のインセンティブとしている

市販後調査の入力はドクターが中心に行うが、実態上はドクターの指示の下で看護師が入力したり、製薬企業

社員が聞き取りによって記入したりする場合が存在する

日本の場合には、再生医療製品に関しては調査項目が膨大であり、金額に対して医師の負担が大きすぎると企

業・医師の両方が感じている:そのため、専門医制度、医療機関評価への反映が必要との見方がある
一方、韓国における市販後調査の項目は簡便なものとなっており、安全性として「異常反応がないか」、有効性
としては「臨床試験と同等程度の結果が出ているか」といつた程度。米国も基本的には安全性のみを調査

法的に入力を義務付けている場合と、病院へのデータのフィードバック等を行うことでインセンテイプを与えてい

る場合が存在するが、基本的に謝礼は支払われない

Copyright (C) lr|itsubishi Fesearch lnstituie. lnc



各国患者登録の概要 ―安全性口有効性の検証

瘍
一　
回

一
爾

鬱 製 薬企業が行う市販後調査において安全性は必須の調査項目であるが、医薬品や医療機器と
比較し、細胞入手から始まり手術や個別の製品など項目が多岐にわたる

。 有 効性については、ェンドポイントをどこに置くか、どのような指標でみるか(生着、機能回復)、
個人差や医師の技能の差、当該製品以外の治療の影響等から難しい面がある

● 製 薬企業の行う市販後調査について、有効性に関してはフェーズ3の臨床試験で検証するため、
市販後調査については、主に安全性について分析している

餞 市 販後の有効性については患者の治療満足度を測定するなどの対応が試みられている

機 安 全性・有効性に関する情報は取得しているが、それ自体を用いた安全性・有効性の検証では
なく、臨床試験時とのかい離が無いかの確認が主目的:調査項目は臨床試験時のものを大幅
に簡略化したものに近い

磯 安 全性の確認項目は製品によらずある程度共通であるが、有効性に関しては製品によるばらつ
きが大きい

鬱 国 が運営するレジストリなどでは、安全性・有効性に関しては分析を専門に行う機関(主に大学)
が存在し分析を実施している

機 上 記以外の研究者や企業にも、求めに応じて(内容を審査の上)情報提供を行うため、そこでも
様々な分析がなされ、その結果が個別の研究論文等として発表される

Copyris|rt iC) Mitsuhislli Resgarch I'rstitui.e. Inc.

各国患者登録の概要 ―確保すべき症例数/期間

鰺 培 養皮膚では再審査期間が7年間で、年間100～150例程度を確保する見込。現在、全数調査
実施している。52週目までは生着の度合いをみるが、データ自体は30年間保存される

鬱 培 養軟骨では仮に年間1000例程度になつた場合は、全数調査実施は費用と必要な人材から難
しい面もある

難  鬱 嘉警顧竃麟争7■漂菫霧呑F雪2総tぼ
以上体内に埋め込む製品については、5年程度の

~ 惨  小児に適用する製品については、市販後調査を必ず実施することが、承認の際の必要条件

議 再 生医療製品は5‐6年間で600症例が基本だが、自家では現実的に困難であり、全数調査での
認可へとシフト中

鬱 期 間は各社とも永続的に調査を継続する意向

構 基本的には全数を永久に記録することを想定している
。 英 国N」Rの場合、登録件数は年間18万件で蓄積された症例数は150万件程度

回

田

Copy`ght(C)Mitsubish nesearch lnst■●te,Inc



その他の意見 ―再生医療製品の特殊性と方向性

再生医療製品の特殊性

再生医療は新たな医療分野であり、情報を

オープンにして社会から理解される必要
ベンチヤー企業が少なくなく、市販後調査に

おける企業、医療機関の負担が大きい(費

用、人材投入、入力の分量)

製品が不均―であり、対象症例数が少なく、

安全性`有効性の評価が困難

蟻 治療方法に関するノウハウ蓄積が少ない

方向性

艤 市販後調査に関して企業とともに公的支援
が必要との声が多い

安全性・有効性を分析するため、データ品

質のチェック機能が必要。また、患者自身
がQOLを 入力するというアイデアもある

患者レジストリとの連携、臨床研究～市販

後までのDBや 解析の集約化ニーズがある

Cciol'r$rt (C) i{itsribisIi Reeeamh lrrctit!i.o, lnc

調査の目的とスコープ

既存の患者登録システム調査結果

各国調査結果概要

餅患者登録システムについての仮説

Copyr:ght (C) l{iisuhishi Research lnstitute. lnc



再生医療に係る患者登録システムにおける視点整理

い C)K隋 薇 蝠
-

〔デ 患者登録システムに係る視点は「運営」「入力」「利活用」の大きく3つに分かれる
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再生医療に係る患者登録システムにおける視点整理
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「運営」の視点 ―A.運営主体ノB.運営委員会ノC.資金調達

鐵国、公的機関、学会、企

業、研究機関・病院など、
多数が存在

鸞新規性の高い医療技術

であり、公共性:公平性の

高い機関が実施すること

が望ましい

艤学会等公共性の高い機
関が適切。時間軸にそつ

た運営主体の変化も要検

討

爾学会、大学、医師、看護

師、規制当局、データ
ベース構築者、企業(業

麗再生医療学会を軸とし

FiRM、MHLllV、PMDA等

が関与

機上記に加えてデータ解析

を行う大学とデータベース

構築者

爾国、学会、企業、研究機

関・病院の中から1つある
いは複数

麟ベンチヤーが多く小規模

な企業に対して過度な負

担を求めることにならない

よう、公的関与が必要
籐企業の市販後調査は企

業が負担すべきとの意見

艤ベンチヤー企業が多い再

生医療関連企業の負担

は産業支援の観点から考

慮すべき
饉再生医療製品の普及に

応じ、手術料金に上乗せ

して徴収することも考慮

Co,y,:sht(C,Miお “bis舞:Res,arch L"6t羹 o,ino

「運営」の視点―D.システム(構築・修正)/E.デ
ータ分析ノF.品質担保・教育

機運営主体が改修する場合

(紙媒体)とベンダーに依

頼する場合(システム)が
存在

鷹再生医療は新しい分野で

あり、初期段階は改修が

多い可能性があり、初期

段階は即座にシステムを

改修できる体制が望まし
い

饉運営主体が場合によつて
はベンダーを内包しつつ、

密に連携することが望ま
しい

鑢市販後調査の場合は運

営主体が分析して当局に、
レジストリは運営主体が

分析し、ある程度をス

テークホルダーに公開

爾再生医療は新しい分野で

あり、入力のインセンティ
ブのためにも分析した
データを広く公開するべき

饉運営主体が大学等と協力

して分析したうえで、広く

公表することが望ましい

議システム側の工夫、運営

主体のチェック機能、施

設責任者の設置、教育の

うちいくつかを並行して実
施

鷺データ項目が多岐にわた
ることが想定され、データ
の品質担保は極めて重
要であり、複数の手段を
組み合わせた品質の担
保方法を考慮すべき

鸞システム側の工夫、運営
主体のチェック機能、施

設責任者の設置、教育を
並行して実施する必要あ
り

Go,yr:ght(C)Mitsubishi Research lnstttte.1:、o



「運営」の視点 ―G.ヘルプデスク

甕何らかの形で設置されて
いる

饉問い合わせ窓口は必要

饉初期は利用者が少ないた

め兼務となる可能性が高
いが、設置することが望
ましい

Cooyright (C) ir'!iisubishi Research hrslituie, loc

再生医療に係る患者登録システムにおける視点整理

C資 金調達
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「入力」の視点 ―H.入力主体川.入力対象析/J.入力のインセンテイブ

目病院の医師、看護師、入
力担当者、患者本人

饉医療従事者側(医師、看

護師、入力担当者)に加

えて、患者と製造メーカも

必要

腱医療従事者、製造メーカ、
患者の3者が入力。多忙

な医師に代わるメディカ
ルスタッフを設定すること
が望ましい

錮基本的に上市済の製品。

条件付き承認後、本承認

前のものも含まれる

爾医療として実施される細

胞療法や、臨床研究、臨

床試験とのデTタ リンクも

考慮すべき

艤承認済、あるいは条件付

き承認済み製品を軸とし、

医療として実施される細

胞療法や臨床研究、臨床

試験とのリンクも考慮

機金銭、情報のフィードバッ

ク、医師としての責務、保

険償還、法的な指定

麟各ステークホルダーにイ

ンセンティブが働くことが

重要、一部認定医制度と

組み合わせた議論が必

要との指摘もあり

饉情報のフィードバックが重

要。入力を義務付けるこ

とも選択肢

Cc,pyiight iC) l!{ itsubisl: i Researci lnstituie, krc

「入力」の視点 一K.入力項目/L.入力期間

議単純な患者追跡のための

登録(少数)と安全性・有

効性の分析に係る項目

(多数)を入力する場合が

存在

鷹有効性に関する分析が可

能な情報を収集すべきで

あり、その中には患者の
QOL情 報も含まれる

饉患者の観察情報、QOLの

情報入力は必要だが、項

目が多くなるほど、入力
の労力の最小化が必要

爾国内では上市済製品は1

年間、他国では製品に

よってケースバイケース

だが、数年程度の入力は

患者ごとに実施

麟理想的には長期間の入

力が望ましい。ただし、経

済的、人的負担から長期

間の記録は困難との意見

もあり

繭製品ごとに期間を設定し、

各患者に対して少なくとも

1年～数年程度は情報入

力することが望ましい

Go,y/ight(C)Mitsubishi Reso`rc/h lnstitt,te`::,。



再生医療に係る患者登録システムにおける視点整理

′~~… …
l H入 力主体  :―

―‐・―、

③ O①
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「利活用」の視点―M.利用主体/N.患者追跡/0.市販後調査

鶴システムごとに利用者は

異なるが、国、企業、研究
機関・病院、患者が利用

量同―システムで複数のス
テークホルダ=が 利活用
できる形式が望ましい

饉国、企業、研究機関・病院
患者が同一のシステムに

アクセス可能な形式が望

ましい(ただし、利用目的
や利用範囲は異なる)

爾追跡期間は1年から数年。
ただし、転院時には患者
の個人情報の関係から追
跡困難となるケースが大
半

震患者にコード番号を割り
振りt匿名化を行い、可
能な限り長期間追跡すべ

き

目患者は匿名化しt転院等
があっても数年程度は追
跡可能な体制が望ましい

機通常、企業が情報収集し、有
効性と安全性を分析。学会主
体のレジストリも分析するが、
結果が企業の市販後調査ヘ
と直接的に活用されているわ
けではない

構有効性と安全性は、企業
単独での分析結果によっ
て評価すべきではなく、ア
カデミアの知見や分析も
活用すべき

艤レジストリのデータを企
業・アカデミアなどがそれ
ぞれ分析できる仕組みと
しt安全性・有効性を評価
すべき

Co,ソ̀ ght(C)絨 itstlbishi Research instltite′Inc



「利活用」の視点 ―P.臨床研究および臨床試験のデータの共有ノQ.疾患レジストリとの共有

艤臨床研究及び臨床試験と

のデータ共有はなされて
いない

饉データ共有は望ましい。

ただし、患者の個人情報

の取扱いの制約や、デー

タ形式の不一致から困難
との意見もあり

■個人情報の匿名化や
データ形式の共通化等に

より、デT夕共有可能であ
ることが望ましい

鵬データ形式や登録項目が

異なるため、疾患レジスト

リとはデータ共有できてい

ない場合が大半

饉データ共有は困難だが、

共有できることが望ましい

購既存の疾患レジストリとの

互換性も加味してシステ
ム構築すべき

Copy,1■t(C'Mi¨"'sh Reoearo^購鮮tt試e,ino

再生医療患者登録システムの全体像仮説

規制当局への不具合報告/審査の請求
(従来の市販後調査と同じ扱い)
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患者登録データベ=ス のさらなる活用イメージ

市販後

一
剛
一
　
一一麟

一
一，一Ｆ

既存の個別データの取り込み
市販後データベースを活用した試験の実施

―

患者登録システム、疾患レジストリ、病院内システムが完全に独立した存在にならないよう、
共通のIDなどによって紐づいたデータとすることで、実効性を担保することも検討すべき

さ軍戻言   甜 喘?I潔量編 亀寧唐習T熟難蒻θ
デ~タ

Copy蔵 鰤t(C)Mitsubtthi R゛ 。earch inttkυte,in。

英国NJRの例にみる患者登録データベースの費用対効果

【収入】

【支出】

(1●=¥150にて換算)
(HQIP Repo■and AccountsよりMRI作成。収入内訳については手術数よりMR:推計)

き翻理噺与選り鶏楓奮諾象電籠濡だ窪坦篭第に比嵐£膚贋讐璽l繹
用繰
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1.調査目的と調査内容

(1)調査目的

細胞 ・再生医療の開発 ・実用化は世界的に進みつつある。臨床研究
1か

ら先進医療 ・治験

を経て実用化されるのみならず、既に様々な施設において広範な疾患を対象とした自由診

療としてのF48胞・再生医療が実施されている。日本でも 「医療イノベーション5カ年戦略」

の推進、iPS細胞に関するノーベル賞受賞や、日本初の組織工学技術である細胞シー トの開

発等により、今後よリー層、細胞 。再生医療の開発 ・実用化が進むことは必然である。
一方で、細胞 。再生医療は以下の点から安全性 ・有効性について従来の医薬品や医療機

器以上に検討を行 う必要がある。とりわけ、患者に対する長期的な影響についての検証は

必須であると考えられる。

細胞 ・再生医療では細胞を利用することが一般的であり、それも自家細胞から他家

細胞へ、また体性幹細胞からiPS細胞や ES細 胞へと、これまで人体に応用された

ことが無い技術が、今後応用されていく可能性が高いこと。

製品の品質が不均一で、有効性を確認するためには多数の症例の収集が必要である

が、利用対象者が少ないため、臨床試験の実施が困難であり、販売後にも安全性 ・

有効性の確認が必要であること。

これまでにない新たな治療法であるため、医療機関の習熟度が低く、また産業が十

分育成されていないため、主たる開発主体であるベンチャー企業では市販後の安全

対策に十分対応できない恐れがあること。

治療効果について十分に検証する体制が整わないことで、優れた治療効果を持つ治

療法と、そうでない治療法が混然一体となり、再生医療全体の安全性 ・信頼性を左

右する可能性があること。

以上より、再生医療製品の普及拡大を実現するためには、これまで医薬品等において企

業主体で実施されてきた市販後調査のみならず、その範囲を拡大し、長期にわたる再生医

療製品の安全性 ・有効性を調査する必要がある。これらは本来的には企業が実施すべき事

項であるが、再生医療製品が上記の①―④の特性を持つこれまでにない新しい分野であり、

l 本報告書内では臨床研究、臨床試験、治験という言葉についてそれぞれ、以下のように

定義することとした。

臨床研究 :研究目的で、医薬品、医療機器、また先進医療、保険適用の医療等での実用化

を想定していないもの

臨床試験 :医薬品、医療機器、また先進医療、保険適用の医療等での実用化を想定し、フ

ェーズに分け必要症例数について実施しているもの

造塗 :臨床試験のうち、医薬品、医療機器に対し、薬事法に対応しているもの

①

②

③

④

企業のみでなく行政組織の支援や医療機関との連携が必須であることから、厚生労働省は

「再生医療製品使用患者登録システム」の構築を行 うことを決定している。

但し、公的な資金を投入するため費用対効果の観点に留意するとともに、狭義の製品安

全性のみならず、再生医療の安全性 ・有効性の評価に資する長期に有益なシステム構築を

行うことが必要である。

上記を踏まえ本調査では、再生医療製品の市販後安全対策及び使用患者登録システムの

あり方の検討を行 うにあたって、その検討材料となる再生医療製品に関する国内外の種々

の実態 ・状況及び臨床試験から市販後治療にわたる安全対策のあり方を調査することを目

的としている。

実際の調査では、特に以下の点を重視して実施した。

再生医療の先端的な地域のみならず、国レベルで優れた患者登録システム、市販後

調査システムを持つ国を含めた 6カ 国を対象に海外調査を行い、そこから得られる

示唆を分析し、今後の方向性検討に生かした。

国内の医療機関 ・企業の取り組みの現状や今後の方向性を、インタビュー/アンケー

トにより明確化した。さらに、既存の再生医療製品を扱うプレーヤーだけではなく、

医師法の範囲内での細胞療法や既に確立している製品 ・疾患における優れた国内の

レジス トリについても対象に含めた。

具体的な議論とシステム開発に本調査をつなげるべく、次年度以降に必要な 「再生

医療製品使用患者登録システムに求められる基本的な機能とデータ項目」について

の検討を実施した。



(2)調 査内容

① 調査対象 と内容 (国内外)

。再生医療分野の事業化、開発企業

再生医療製品の市販後調査、使用患者等のデータベース作成、システム構築の状

況、現状の課題、今後のあるべき姿、行政支援への要望等を明らかにした。

・再生医療を実施する医療機関

臨床研究、治験、市販後調査の実施状況とデータベース作成、システム構築、現

状の課題、今後のあるべき姿、行政支援への要望等を明らかにした。

・再生医療、埋め込み医療機器等のレジス トリ

患者 ・疾患レジス トリ、医療機器レジス トリ等の概要、経緯、仕組み等を明らか

にし、患者登録や市販後調査のあり方を参考にした。

・有識者 ・研究機関、規制当局等

あるべき市販後調査の姿、患者レジス トリや臨床研究、治験との関係、それを実

現する規制の枠組、現状の課題、今後の方向性等を明ら力ヽ こした。

② 調査方法と対象数

・国内インタビュー (上記の調査対象別)

33件 (企業 9件 、医療機関 ・医師 ・学会 17件 、規制当局 2件 、レジストリ5件 、

重複を含む)

・海外インタビュー (米国、欧州、韓国)

19件 (米国 7件 、欧州 6件 、韓国6件 )

・メールによるアンケー ト (国内、海外、上記調査対象別)

国内 11件 (企業4件 、医療機関 7件 )

海外 1件 (企業)

2.報 告のサマリ

(1)既存の患者登録システム概要

① システムの運営主体

特定分野の製品を使用する患者や、特定の疾患を罹患する患者を登録し、さらに使用し

た製品の安全性や治療効果を記録することは、特定の製品や疾患、手術ごとに現在でも一

部で実施されている。これらの取組又はシステムは、どのような目的を持って、どのよう

な機関が主体となつて実施するかによって、内容、データの活用範囲、資金源などが大き

く異なり、本項ではこれらシステムの運営や目的の概要について記載する。尚、本報告書

で言及している 「患者登録システム」は患者からのデータ収集の仕組みの全体像を指し、

必ずしもWeb等 を活用した電子的なシステムに限らない。

市販後に実施される最も一般的な医薬品 。医療機器の情報収集 と評価は、製薬企業や医

療機器メーカが主体となつて実施する市販後調査である。これら市販後調査では、製薬企

業や医療機器メーカが製品の販売前から、市販後に実施すべき調査を規制当局と相談した

上で、それに従い実施している。製薬企業や医療機器メーカは、製品が上市された後に、

自社で、あるいはCRO等 も活用しながら医師の協力の下で調査を実施する。新規に市販さ

れる医薬品 ・医療機器の多くで何らかの市販後調査が実施されており、医師への直接訪問

や電子的な情報システムを活用しつつ、情報収集、品質管理、分析を行い当局への報告を

行 う。

また、特定分野の製品を頻繁に使用する医師の所属する学会が主体となり、当該製品を

販売する企業や規制当局と協力しつつ製品の市販後のデータ収集、評価の仕組みを構築す

る場合もある。米国の INTERMACSや 日本の」MACSな どがこれに該当し、学会の指導の

下、植込型補助人工心臓を使用した治療を実施した医師がデータを登録し、その内容を学

会、企業、医療機関、規制当局が共有できる仕組みを構築している。

さらに、国として患者登録システムを直接構築、あるいは追跡を義務付ける法制度を整

備することによつて、製品が使用された後のデータを収集する場合がある。特に欧州では

このような国を主体としたレジス トリの構築が盛んに行われており、個別のレジストリを

構築してデータを分析するだけでなく、それらのレジス トリ間での情報共有や臨床試験の

患者募集にも活用している。また、個人に紐づいた社会保障 lDを活用することで、効率的

なレジストリ間のデータ共有や、電子カルテなどの日常的な診療記録とレジス トリのデー

タをリンクさせるなどの取組を行っている。

その他にも、通常の診療情報とは別に、病院ごとに特定の製品を用いた患者のデータを

蓄積している場合も存在するが、個別医院においての利用に限られ、成果も対外的には発

表されていないのが現状である。



実施主体による患者登録、市販後調査等の概要整理

響ポ麒幣準III Ⅲ■‐嶋:1饒

獨
個々の病院における治

療のフォローアップ

承認後に課される市販後

調査に則つた製品の安全

性・有効性の検証

特定の機器、手術、疾患ごとの

患者の登録や治療成績の分析

特定の機器、手術、疾患ごと

の患者の登録や治療成績の

分析

個別製品、個別治療ごと 個別製品ごと
特定分野の製品、あるいは特

定の疾患こと
特定分野の製品、あるいは特
定の疾患ごと

1察撫肉轟あ鸞鸞碁 病院 企業、規制当局の話し合い 学会、研究機関
規制当局、学会、研究機関、
病院、システムベンダー

病院 企業、規制当局 学会、研究機関、規制当局
学会、研究機関、企業、規制

当局 盛ヽ者・El民

病 院 企 業 企業、規制当局、学会 国、自治体、病院

行わない

(研究成果として…部を

発表する場合はある)

基本的には行わない

(研究成果として一部を発
表する場合はある)

学会所属メンバー

ー般(部分的)

学会所属メンバー

医師
企業
一般(部分的)

国内個別病院(クリニッ
ク)

国内再生医療企業

韓口・米国

国内レジストリ機関

欧州

国内レジストリ機関

欧州

表中に記載のあるプレーヤー (企業、規制当局、学会 ・・・等)は 、可能性があるものを列挙しているが、どのプレーヤーが実際に

参加 しているかは個別のケースによつて異なり、必ずしも全てのケースで全てのプレーヤーが参加しているわけではない。それぞれ

のレジス トリの概要については、7.既 存の患者登録システム調査結果にその詳細を記載した。

市販後調査の枠には含まれないが、学会 ・研究機関、病院が患者登録を行う場合は市販前の研究目的の場合も多く、その場合病院は

多施設共同試験等によつて複数機関でデータ利用する場合もある。費用は研究費等から出す場合が多い。

注1)

注2)
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情報収集手段による整理

111‐議菫||||1警 機 ||‐ 1筆 |‐燒隧洟:||‡:

1颯
●病院側のシステムに左右されず lDとパスワードで入力が可能
●管理側も一括管理が可能で一度構築してしまえば労力が少ない
●lD等から患者情報が引用できれば入力の手間が省ける
●病院側のシステムに合わせた設計・構築が必要
●システムごとに管理、メンテナンスの手間が発生
●院内システムと連携すれば、使い勝手は良い

祠懸|=1舞ヤ
●手作業の手間が発生するが、スモールスタートやWebで の情報入

力に抵抗感や規制がある場合には現実的な手段

③ デ ータ収集・利活用事例

実際の患者 レジストリの構築、市販後調査の状況については、調査を実施した日本、米

国、欧州、韓国等の地域や、実施する主体、また再生医療製品とそれ以外かによっても状

況は大きく異なっている。

再生医療製品についてのレジストリは、これまで発売された製品については企業によっ

て、企業と規制当局の枠組みの中で閉じた市販後調査として実施されている。一方で、中

央登録システムは日本、韓国、米国、欧州についても存在 していない。ただし、フランス

では、2003年 12月 から、バイオ医薬品安全監視 (BloMg‖ance)制 度により、承認前の細

胞 ・組織利用製品について、以下のような内容を有する薬事監視がなされている。

・承認後には通常の医薬品安全監視が適用されるが、治験中の対象等に実施

・細胞治療薬以外に臓器移植やヒト由来製品を用いた医療機器も対象

・患者のみでなく、 ドナーの細胞 ・組織も対象

・治療に用いた細胞のみならず、血清や種々の添カロ剤等も対象

・治療後のフォローアップや治験用のサンプルの保存 (10年〉の規定あり

再生医療以外のレジス トリは、例えばスウェーデンでは60種 類以上の疾患ごとのレジス

トリが存在しており、さらにそれらの個別レジストリを共通 IDに よつて情報共有、あるい

は統合させる活動が進行中である。また、英国のNalonal」oint RegStry(NJR)ではこれまで

に 100万 件以上の登録件数があり、社会保障番号とも連携可能であるなど、主に欧州にお

いて盛んな動きが見られた。また、日本や米国においても、補助人工心臓などにおいては、

学会や規制当局が主導する中央登録システム (INTERMACS/」―MACS)や 、学会が主導する

骨髄移植のレジス トリ等も存在はしている。しかし、これらのレジス トリは個別の製品群

や疾患について存在するものの、スウェーデンや英国の事例にみられるような統一的な基

盤や情報の相互共有はほとんど無いのが現状である。

これらの状況を踏まえた上で、以下に再生医療とそれ以外の製品、疾患も含めた代表的

なレジス トリについて概要を記載する。

A 個 別病院ごとの細胞 。再生医療の登録

個別の病院による細胞 ・再生医療の登録は日本を中心に行われている。これは、日本が

医師法の範囲において各病院やクリニックが、それぞれの裁量の中で患者に対して治療

を実施できる法体系であることが深く関わっていると考えられる。各病院やクリニック

では、個々の患者に対する治療のフォローアップを主な目的として患者を登録している

ため、患者が転院した場合も含め、これらの情報を他の病院と共有することはほとんど

ない。一方、治療の成果についても公開されることはまれであるが、多くの病院に製品

提供する企業等においては、個別医療機関の情報を研究目的で集約し、統計的に解析し

た上で研究者が成果発表する場合も存在する。
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判断(安全性・有効性)

学会を中心とした疾患 ・手術 ・製品群のレジス トリ構築

学会が自主的に、あるいは規制当局との協議や要請によつて患者 レジス トリを構築して

いる。これら学会が中心となるのは、以前より企業が学会を後押しすることで、業界全

体としての枠組みを整備してきた米国を中心として行われることが多い。代表的な事例

としては規制当局と学会が協力して発足させた米国の INTERMACSや 、それをモデル

とした日本の」MACSが 挙げられる。これらにおいては、学会が全国の医療機関から集

めた患者情報を管理しつつ、その内容のフィー ドバックを企業 (自社製品のみ)に行う、

あるいは、統計処理された情報をAnnuJ Repo■ として調査に協力した医療機関等に報

告を行 うなどの機能を果たし、ステークホルダー間で適切に情報を分配する仕組みにな

っている。また、有害事象が発生した場合等は規制当局への報告も行つている。
一方でこれらの仕組みでは、資金の一部を企業や学会が負担することとなり、資金的負

担になる場合や、学会によつては患者登録に強制力が働きにくい場合t)存在し、資金の

確保方法や認定医制度などの患者登録のインセンティブと合わせた運用が課題となる

場合がある。

企業による細胞 。再生医療の市販後調査

医薬品の市販後調査と同様に、企業が規制当局と事前に期間や症例数、調査項目などを

話し合つた上で実施されている。再生医療製品においては、とりわけ市販後の調査項目

が膨大になるが、個別の製品で見た場合は症例数が少なく、さらに、ITツール等での効

率化は行わずに担当者の訪間と、紙や FAXで の情報収集対応となっている。集められ

た情報は、企業によリシステムに入力、分析が行われ、必要に応じて当局に報告義務が

発生する。情報としては、有害事象発生時等を除いて、企業と規制当局間で閉じられて

いる。

1紙から情報入力|
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患者量鰊・追跡

規制当局

判断(安全性・有効性)

1 新製品開発へ活用 |

企業による細胞 ・再生医療の市販後調査 (条件付き承認期間)

Bの 市販後調査と類似しているが、医療機関からの情報が企業を介さずに直接規制当局

にフィー ドバックされる点で異なる。これは、主に韓国において条件付き承認期間中に

行われており、製品の安全性 ・有効性情報を国が継続的に評価可能となる。製品が本承

認に至れば、医療機関からの市販後調査情報は企業ヘフィー ドバックされる。また、

KFDAが 条件付き承認後の市販後調査に研究費を提供 し、加速的な情報収集支援を行う

場合もある。

(1,1:::i:1111メ)
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国を中心とした疾患 。手術 ・製品群のレジス トリ構築

Dの 学会が中心となったレジストリとステークホルダーは類似しているが、国の明確な

支援があり、登録や運営資金などに法的根拠を持たせることでより質が高いレジス トリ

を構築している。これらは主に、医療情報のデータベース化が進んでいる欧州を中心に

用いられている手法である。また、国′自治体が関与することで、ステークホルダーの中

に患者や国民が入り、そのため治療効果などが広く一般に公開されることも特徴である。

代表的な事例としては、世界最大の登録者数を持つ英国のNaJond」olnt Regもtryなど

が挙げられる。また、スウェーデンでは国内にあるレジストリを、さらに国主導の下で

統合 (項目の共通化、個人 lDでの患者情報の共有、類似分野のレジス トリ自体の統合)

する動きが活発である。英国、スウェーデンともにこれらのレジス トリの分析を、従来

有効と考えられていた治療方法の欠点の指摘や、より有効な治療方法の提案に用いてお

り、医療の質の向上や、当該分野における国際的な競争力 ・プレゼンス向上に役立てて

いる。

分析結果を公開

3.既存の患者登録システム調査結果

(1)患者登録システム調査対象一覧整理

国内の学会や欧米各国では、疾患あるいは製品のレジス トリの整備を既に行つていると

ころが多く存在している。これらの既存の患者登録システムの運営体制、データ登録方法、

データ項目を中心に調査を行い、新たに再生医療製品に関するレジス トリを構築する際の

要件を明らかとすることを目的とし、以下の国内外のレジストリを調査した。

> 国 内

0 日 本心血管インターベンション治療学会 」 PCIレ ジストリ、J Eh/T/SHDレ

ジス トリ

0 国 立精神 。神経医療研究センター Remudy(ジ ストロフィノパチー患者登録

サイト、縁取り空胞を伴う遠位型ミオパチー患者登録サイ ト)

● 医 薬品医療機器総合機構 」 MACS

0 日 本乳房オンコプラスティックサージャリー学会 (ブレス トインプラント使

用患者登録、ティッシュエキスパンダー使用患者登録)

0 日 本血液学会 グ リベック登録システムTARGET

李 造 血細胞移植学会 造 血細胞移植例登録システム

0 日 本熱傷学会 熱 傷入院患者レジストリ

O Natbnd C‖ nical Database(NCD) 外 科手術 ・治療情報データベース

> ス ウェーデン

● Nalonal Qua‖ty Registry

● Pharma Consutting Group Viedoc/Ⅵedoc Me

> 英 国

O National」oint Registry(NJR)

> 企 業

● 企 業における市販後調査のためのレジス トリ (7社)

患者登録システム調査結果概要

運営について

患者登録システムはその対象となる症例・製品及びデータ蓄積の目的により、国、

公的機関、学会、企業、研究機関 ・病院といった様々な機関が運営主体となる。国

及び公的機関が運営主体となる例としては、スウェーデンのQual:ty Regbtry、英国

の NJRが 例として挙げられる。学会が運営主体となる例としては、心血管インター

ベンション治療、乳房インプラント、慢性骨髄性白血病の治療薬等に係る国内の症

例別レジストリが代表的である。NCDは 、運営主体は一般社団法人 Na‖onal C‖面cal

Databaseであるが、日本外科学会をはじめ外科関連の複数の学会が運営に関わつて

２
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いる。研究機関や病院が調査の主体となる例 としては、筋ジス トロフィーなどの比

較的特殊な疾患に対するレジス トリがある。

費用負担について、国内では研究機関 ・病院が拠出するもの (例 :Remudy/筋 ジ

ス トロフィー)や 、企業が拠出するもの (例 :新 TARGET/グ リベック使用者)、学

会が拠出するもの (例 :NCD/手 術)、国 (規制当局)と 企業の組み合わせで拠出す

るもの (例 :」MACSノ補助人工心臓)な どが存在する。欧州では国が多くのレジス

トリに資金拠出を行っているか、あるいはレジス トリ運営費用の徴収方法をなんら

か法的に定めることで、レジス トリヘの資金F13達を保証しており、レジストリヘの

国の関与と公共性がより高い。(例:ス ウェーデン/QuahtyRegにtry、英国/N」R)

入力について

国内外の症例別のレジス トリにおいては、医師または看護師等の医療従事者が製

品を患者に適用した際に情報を記録することが一般的である。一方、ジストロフィ

ノパチー患者登録サイ トRemudyや フィンランドのVedoc Meで は患者 自身が情報

を登録する。

医師等がレジストリヘデータを登録するインセンティブは、レジス トリにより異

なる。専門医認定制度や施設認定制度の認定要件としてデータ登録を必須とするケ

ース、対象製品の薬事承認の条件として長期フォローアップのためのデータ登録を

必須とするケースでは、制度や規制によリー種の強制力を働かせている。
一方で、

日本造血細胞移植学会のレジストリのように医師が高い使命感を持って自発的に質

の高いデータを登録するケースもある。

レジス トリに登録されるデータの品質担保については、システムの入カミスや不

整合なデータが登録されないよう、極カチェックボックスや選択式とし、直接入力

する項目についても異常な値 (711:血圧 600mmHg)は 予めシステム側ではじく仕

組みにするといった取組を行っている。患者が直接レジストリに登録する Remudy

では、医師が一度中身をチェックした後に登録する仕組を導入している。また、入

力内容を運営主体が逐次チェックし、内容に誤 りや不適切なものがあった場合には、

再入力を依頼するといった運営主体による管理も行われている。

利用について

レジス トリで集約したデータは様々な機関により分析される。多くの運営主体は

レジストリに集約されたデータに対して、統計処理を行い、データを提供した医師

や患者、あるいは HP上 などで一般に公開している。これは入力者に対するインセ

ンティブとしても効果がある。例えば、N」Rは 毎年約 200ペ ージのAnnual Repo■

を広く一般に公開している。分析は運営主体のメンバーが中心となって実施する場

合や、運営委員会に参画している大学等が実施している場合などが存在する。

学会以外の一般の研究者や企業から解析の依頼や解析に必要なデータの提供依頼

を受けつけている事例がある。この場合には、運営委員会が倫理上の観点等からデ

ータの利用可否を検討する。企業が解析を依頼するケースでは相応の費用を当該企

業から徴収している例もある。

データ項目について、Nalonal CInica:Databaseでは、全症例共通で入力する基

本項目13項 目と、症例別の詳細項目に分けた構成としている。臨床研究を行 う場合

には研究テーマによリデータ項目が追加される。このようにデータ項目を階層的に

設定することにより、症例 ・手術種別のデータが追加される場合にも詳細項目につ

いてのみ検討すれば良く、システムとして柔軟な対応を取ることができる。再生医

療製品も対象製品や適用部位が多岐に渡りまた順次新しいものが増えていくことが

予想 されることから、データ項目を階層的に設定する考え方が参考になる。

国内外を問わず、個人情報を匿名化した形で登録するレジス トリが多い。この場

合、患者が転院した場合に過去の同一患者のデータと紐付けることは困難であり、

長期追跡することができなくなる。一方で、英国の N」Rや スウェーデンの Qudity

Regもtryでは、患者の同意を得れば、国民 lDを用いることでデータをリンクさせる

ことが可能である。

安全性と有効性の分析について、国内外の症例月Jのレジス トリでは分析のための

評価項目を大学等の研究機関と協議の上設定し、システムの入力項目としている。

分析は上述の通り運営主体自身が行うことが多いが、外部の研究者がデータの利活

用を申請し分析を行うこともある。

他レジス トリとの連携については、国内外ともうまく連携できているものは存在

していない。熱傷患者レジス トリのように世界各国で同種のレジス トリが存在する

ものについても、レジストリ設立の目的やデータ項目の違いがあるため、相互にデ

ータを交換するのは容易ではないのが現状である。しかし、レジストリ間の連携を

実現できれば、有効性や安全性の評価の精度が向上する、国際的な協調研究に取り

組みやすくなる等の効果が期待できる。新しいレジス トリを設計する際には、既存

の疾患レジストリとの連携も意識 したものとすることが重要である。

③



② 米 国調査のサマリ
4.各国調査サマリ

(1)米国ヒアリング結果概要

① 米 国における臨床試験肺 販後調査の概要

米国では自家および他家の培養皮膚や軟骨製品等の細胞利用した製品を中心として、人

工骨のfIE胞足場材料等、多様な再生医療製品がすでに市場に投入されている。細胞利用の

再生医療製品は、2012年 5月 時点で米国の上市品は9品 日、88品 目が臨床試験中である。

生物製剤(Bb:o91CS)のカテゴリに含まれてお り、条件付きでの承認も認められている。FDA

のみならず、第二者的な立場の専門家 (製品開発関係者と利害関係のない研究者等)か ら

構成されるアドバイザリーパネルが条件付き承認を推薦する形式をとつている点が米国の

特徴の一つである。

通常、再生医療製品の承認のための審査は、INDま たは IDEの 申請を行 うところから開

始する (医療機器 としての扱いを受けるものについては、PMA(Premarket approval)、

HDE(Humanitarian Device Exemplon)、510K等 の申諸手段がある)。Phlの 臨床試験が始

まる段階では、評価に足る十分な情報がないため、安全性の確認を行 うことが目的として

位置づけられている。このとき、有害事象が生じた場合には、製造業者は FDAに その内容

を報告する義務がある。Ph2、Ph3で は、科学的な見地から有効性を確認する段階として、

位置づけられている。有効性については、生物学的な活性に関するテストであるポテンシ

ーアッセイ (意図された効果を出すかの実証)が 行われ、Ph3に おいては有効性が厳密に

分析される。そのため、市販後調査では有効性よりも安全性の調査に力点が置かれている。

安全性についてもより深く検討が行われ、製品のライセンス後は、MedWatchの システムに

登録される。

ただし、現状では再生医療製品の市販後調査に特化した包括的な登録システムは存在せ

ず、再生医療製品は他の治療法、製品の中の 1つ としての位置づけで取り扱われている。

FDAは 医薬品や医療機器の市販後調査のデータベース構築のため、2007年 のFDA改 革法

を契機にして、連邦、アカデミア、民間団体等と協調しながら、医薬品や医療機器の広域

的な安全性モニタリングを実施する試みを進展させてきた。2012年 9月 時点で280病 院、

およそ 1億 2600万 人の患者情報を蓄積するに至つている。ただし、統一的なフォーマット

による入力ではなく、登録情報のばらつきも大きいため、中央登録システムとはいえない。

そこで、2012年 FDAの 医療機器 ・放射線保健センターは、今後利活用しやすいシステム構

築に向けた取り組みを更に今後加速化させていく方針を示した。このシステムの中に再生

医療製品の情報が今後蓄積されていくだろうとの見解が聞かれた。

調査のサマ リ

驚類  11輻 1鷲=‐■■準li鮎掏哺欝.=n‐‐ ‐■1鸞櫨
0企 業は FDAと協議し、製品ごとに調査内容を変えて実施
●外部専門家からなるアドバイザリーパネルも、FDAと 協力しなが

ら、上市後の製品の有効性・安全性を検討
●移植によつて1年以上体内に埋め込まれる製品は、製造企業の責

任で安全性・有効性に関する市販後調査を行う必要性あり

●再生医療に特化した国主導での統合的なシステムは存在せず、他
の治療法、製品の中の 1つとしての位置づけ

●再生医療製品のデータベースについては通常は企業が作成
●医療施設での入力については、多忙な医師ではなく、看護師等の

病院担当者や企業の製品担当者等が実施

|卜魃 壕
●統合的なシステムの構築には投資が必要であり、機能性の向上に

は質の高い入力も必要であるため、各ステークホルダーにとつて入

力を促すためのインセンティブが求められるとの意見多数

0有 効性に関してはPh3の臨床試験で検証するため、市販後調査に
ついては、主に安全性について分析

0市 販後の有効性については患者の治療満足度を測定するなどの

対応が試みられている
●代替治療のない疾患については早期承認を認めるなどの製品ごと

に異なる対応があれば望ましいとの意見あり
●全数調査はケースバイケース

●期間も製品によって異なるが、1年以上体内に埋め込む製品につ

いては、5年程度追跡
●また、小児に適用する製品については、市販後調査を必ず実施す

ることが、承認の際の必要条件

蠍
●初めから大規模で網羅的なシステムを構築するのではなく、小規

模でのスタートが試行中
●既存データベースとの互換性を少しずつもたせていくなどの長期的
な書鷹■,必幹 の責ヨ名枷

●転院時には、医師が製造企業に問い合わせることで追跡可能。ま
た、同一の医療情報システム内であれば、患者自身が情報のファ

イルの転送を依頼することでも、情報の移動が可能



② 欧 州調査のサマリ

(2)欧 州ヒアリング結果概要

① 欧 州における医療 IT/レジストリの概要

欧州は再生医療製品に特化 した取り組みではないものの、医療の lT化 という意味で早い段

階から国全体で個人 IDと組づけた医療 ITシステムを構築し、疾患あるいは製品のレジスト

リの整備を行ってきた国が多く存在している。これらの医療分野における制度設計の構築

の経緯や、実際の運用上の課題、今後の再生医療に対する取組を中心に調査を行い、新た

に再生医療製品に関するレジストリを構築する際の要衝を明らかとすることを目的とし、

関連機関に対してインタビューを実施 した。

欧州では個別の国ごとに早くから幅広い範囲の疾患についてレジス トリが構築されてお

り、治療のアウトカムの測定や医療経済学的分析などについても非常に先進的な取り組み

力`なされている。

調査のサマリ

獲得が可能な法制度が整備されている
●スウェーデンの Qua‖ty Reg撻tryは各レジストリが別々に構築され

、レジストリ間の統合を国が継続的に支
●システム化についてはケースバイケース

●Webシ ステムを構築している場合や、紙媒体等で実施している場
合、両方の手段を取つている場合が存在。データベースの規模や

●法的に入力を義務付けている場合と、病院へのデータのフィードバ

ック等を行うことでインセンティプを与えている場合が存在
●安全性・有効性に関しては、分析を専門に行う機関(主に大学)が

存在し分析を実施
0上 IE以外の研究者や企業にも、求めに応じて(内容を審査の上)情

●基本的には全数を永久に記録することを想定している
●英国N」Rの場合、登録件数は年間18万件で蓄積された症例数は

こよるが、英国 N」Rの 場合は一日500

登録があり、運営体制はフルタイムの人員で12人程度(フルタイム

以外の人員はさらに多い)
●内容の決定:レジストリに登録すべき製品/疾患や内容、誰に情報
公開を許可するかを決定する(規制当局/学会/大学)

●結果の分析:結果の分析を行い、成果を対外的に公表する(大学

研究機関)
●構築と改修:レジストリシステムを構築し、決定された内容に従つて

随時改修を行う(レジストリ機関)
●品質の担保:入力内容に誤りが無いかをチェックし、誤りを修正す

る(レジストリ機関)
●教育の実施:各病院の入力担当者向けの教育資料の作成と直接
の講習を実施する(レジストリ機関)

●ヘルプデスク:問題が発生した際、電話/メールで医師・看護師ある
いは患者からの問い合わせ窓口となる(レジストリ機関)

●N」Rで は資金は手術費用に上乗せされて徴収されているが(一回

当たり20£)、実質的には保険費用から賄われている



(3)韓 国ヒアリング結果概要

① 韓 国における臨床試験姉 販後調査の概要

韓国では、多くの再生医療製品が既に市場に出ており、再生医療製品の早期承認制度な

ど再生医療製品をより早く市場に投入する仕組み作りや、臨床試験、市販後調査を国が支

援するための枠組として先進的な取組みが行われている。

早期承認制度は、まず再生医療製品の安全性を必要最低限の症例で調査し、条件付き承

認を行つた後、より多くの患者に適応 して有効性を分析することで、最終的に本承認を行

うかどうかを判断する仕組みである。これにより再生医療製品の市場投入が活性化され、

2002年 に最初の製品が承認された後、昨年までに 18品 目が市場投入されている。

臨床試験や市販後調査が実施される病院の前提として、資金的にも恵まれ、IT設備も充

実し、病床数 2000以 上で数百件の治験が実施可能な大手病院が中心となっていることが挙

げられる。これは、2004年 から韓国政府は臨床試験実施センターに対して地域 CTCプ ロ

グラム (Re91onal Chnical Tnal Center Pro9ram)としての特定病院への重点的な資金援助

を実施しているためである。このCTCプ ログラムは2007年 には KoNECTプ ログラムヘと

拡大され、15地 域 CTC支 援に加え、専Pl家の育成と新技術の開発を実施するとしている。

また、2009年 には研究主導型病院制度 (Research―D‖ven Hos口tal)を2012年以降導入す

ることを発表し、重要疾患ごとに主導型病院が優れた治験を選定した場合、治験費用は国

が負担する制度が開始される。

市販後調査自体への支援についても、韓国企業が韓国国内にて承認を取得したにも関わ

らず、海外 (主に米国)展 開を行 う場合に臨床試験の症例数の少なさが課題となる場合に

は、その症例数を補 うための市販後調査についての資金支援を開始しており、さらに再生

医療製品などで収集する市販後調査の件数は、従来の規準よりも緩和しようとの動きもあ

る。

② 韓 国調査のサマリ

調査サマリ

鸞難‐|■∵|■驚跛=・mttM国"は飲|■驚 ‐|‐||■撫

|1靡
●Cond面onal Approvalの期間はKFDAが 主導し安全性・有効性を
分析するが、本承認後は企業ごとに任せられる

●データ収集を行うのは企業あるいは病院

魃 :
●KFDA/企業/病院がそれぞれ内部でシステム化している可能性は
あるものの、機関の間では紙や都度の手入力による情報伝達

●基本は通常の市販後調査と同じく、製薬企業側が病院を訪問し、
大手で実態を調査している

●金嬌的なインセンティブやドクターに訪間しての間き取り調査等に
よつて市販後調査を実施

●安全性・有効性に関する情報は取得しているが、どちらかと言えば

検証ではなく臨床試験時とのかい離が無いかの確認が目的
●調査項目は臨床試験時のものを大幅に簡略化したものに近い
●安全性の確認項目は製品によらずある程度共通であるが、有効性
に関しては製品によるばらつきが大きい

驚iロ
●再生医療製品は5-6年間で600症 例が基本だが、自家では現実
的に困難であり、全数調査での認可へとシフト中

●期間は各社とも永続的に調査を継続する意向
●(他家)製品あたり約 1件ノ日
●(自家)製品あたり約 05僣 日
●理想的なシステムではあるが、医師が高い精度で入力を行つてく
れることが前提となる

●(特に有効性について)日としてではなく企業としての取り組みの範
囲であるのと同時に、本当に分析できるのかは疑問

●データベース間でデータ共有を行うためには法制度の改革が必要
●品質担保はドクターに直接訪間することで実施している
●長期的な患者の追跡は病院次第の面が大きい
●再生医療を扱える医師の教育は、企業が積極的に実施している



5.国内調査結果の概要

(1)インタビュー結果概要

①再生医療製品、市販後調査の範囲

細胞利用という点はほぼ一致しており、薬事法による承認を得た狭義の再生医療製品

のみでなく、医療として行われている癌の免疫細胞治療用の細胞カロエや美容外科におけ

る細胞培養物まで対象にすべきとの見方が多かった。

今後、細胞培養や細胞加工の外部委託が認められれば、それも再生医療製品の範囲

に含め、企業と医療機関の役割分担、責任を明確化すべきとの意見も多かつた。

上記とも関係するが、狭義の再生医療製品の市販後調査のみでなく、癌の免疫細胞治

療用の細胞加工物等も市販後調査の対象にすべきとの見方がかなりあつた。ただし、培

養皮膚の年間利用が全国で 100例であるのに対し、癌の免疫細胞治療用の症例数は数千

オーダーと非常に多く、厳格な安全性評価や市販後調査は不可能という見方が多かつた。

②システムの運営資金、費用負担の考え方

現在の市販後調査は個別企業が実施、費用負担も行うが、以下に示すような点から公

的支援が望まれるとの意見が過半数を占めた。

・再生医療製品は、製品単独では評価できず、併用される医薬品や材料、医師の技量、

患者の状態等に大きく左右される。そのため、医療機関、患者等の協力が必要で、

公的支援が必要

。再生医療製品は新規の医療で未知の要素が多く、患者の安全性確保、有用性検証とい

う点からも国が係わり、公的支援が必要

。現在再生医療製品を事業化している企業の例をみた場合、対象症例数は少なくても全

例調査で、費用面、人材面から負担が大きく収益が挙がつておらず、公的支援が必要

ただし、以上については、あくまで他の医薬品や医療機器と同様に企業負担とすべき

考えや、市販後調査の公的支援ではなく、薬価や診療報酬に反映すべきといつた議論も

あった。

③患者登録、データ登録の項目 (詳細かミニマムか)

現在の再生医療製品の市販後r13査は、項目数が多く、1人の患者でも相当程度の記述が必

要とされる。この背景には、再生医療製品の特殊性 (細胞の摂取、搬送等)、安全性や有用

性の評価が難 しいこと、製品承認時までの臨床試験の症例数が少ないこと等がある。

現在承認されている培養表皮では、年間の利用患者数が 100例程度であるため、全例調

査が可能であるが、より患者数が増加すると対応できなくなる可能性もある。

以上の点を含め、またデータ登録に係る医師の負担等から、患者登録、データ登録の項

目は、必要最小限にとどめ、状況に応じて項目の増減をフレキシブルに行 うべきとの意見

が多かった。

④ステークホルダーにおける役割分担 (国と学会、医療機関、企業、患者等)

個別企業のみならず、国等の公的支援が望まれていることは③に示したとおりであるが、

医療機関、学会、患者の関与も必要であると考えられている。

医療機関は、現在でも再生医療製品のユーザであり、承認前の臨床研究や臨床試験に係

わつている場合がある。患者や症例の登録、入力等においても積極的な役割を果たすこと

を期待されている。また、癌の免疫細胞療法等のように医療として行われているものでは、

医療機関自体がデータの管理、登録、解析等を担つている場合が多い。

学会は、製品化以前の研究段階から安全性や有効性を中立的に評価し得る立場にある。

また患者レジス トリの構築、運営に係わる場合が多く、単独の製品のみでなく、多くの製

品 。医療の中で評価し、また患者情報と結びつけることが期待されている。

患者は、再生医療製品の被利用者であるという視点のみでなく、自己の疾患との係わり

の中で主体的に製品や医療に関与する立場にある。具体的には、自身の疾患に関する患者

レジス トリヘ登録を行ったり、再生医療製品の利用によるQOL等 の評価を行い、それを他

の患者や一般生活者に伝達する役割が期待される。

⑤患者登録、データ登録のインセンティブ確保、負担軽減

現在実施されている再生医療製品の市販後調査では、企業、医療機関の負担が費用面、

人材面から重いとされる。

企業に対しては、市販後調査の支援、製品の薬価や材料費への反映が挙げられている。

また今後導入が想定される早期承認 (条件付承認)で は、承認後の有効性評価による本承

認、保険適用によリインセンティブが働くと考えられる。

医療機関、医師に対しても、患者 ・症例登録に対して直接的な対価を支払うのみでなく、

製品利用に対する診療報酬で報いるべきとの意見があつた。一方、再生医療製品の利用を

特定の医療機関や専門医に限定し、その資格要件として患者 。症例登録を義務付けるべき

との意見も多かった。

患者自身が、潜在的な再生医療製品の利用者 として自身を登録する場合、当該製品に対

しての情報提供、新規開発品の臨床試験 ・臨床研究への参加等のインセンティブ付与が考

えられる。再生医療製品の櫛 l用者がQOL向 上を自身で評価し、その情報を中立性を保ち

ながら公表するといつた方法のアイデアもインタビューで示された。
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領域別 (部位別)の インタビュー結果概要
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蝙晰

・再生医療製品で市販後調査が実施されている
のは培養表皮1製品のみで、軟骨が近 対々象
となる
・癌免疫療法、美容外科は医療としての細胞治
療があるが、医療機関側にのみデータが存在

・再生医療製品は対象となる症例数が少なく、

安全性、有効性の評価が難しい
・市販後調査における企業、医療機関の負担が

大きい

・再生医療製品の開発、事業化に係る企業に

は、市販後調査の公的支援を望む声が多い

。患者レジストリとの連携、臨床研究～市販後ま

での DBや 解析の集約化ニーズがある

・培養表皮が製品化、市販後調査段階にある

(年間 100例 程度)

・市販後調査の項目が多く、入力、チェックにつ

いて、企業、医療機関の双方に大きな負担とな

つている
・製品単独でない利用例が増え、当該製品のみ

の市販後調査では安全性、有効性が適正に評

価できない可能性がある

・企業、医療機関の負担が大きく、また当酸製品

以外との複合利用から、公的な支援が望まれて

いる
・熱傷レジストリがあり、それとの運動も考えられ

る

・培養軟骨が承認され、製品化・保険適用前
・他に軟骨で、出床研究段階で40例 以上の事

例あり

・製品化後、適用症例が多くなると、培養表皮以

上に市販後調査の負担が企業、医療機関で負

担となる可能性あり
・画像診断情報があるが。それをDB化 すると容

量が大きくなる

・製品については症例が多い場合.培養表皮と

同様に、企業、医療機関の負担軽減要望がある
・臨床研究については、複数の大学、研究機関
が連携し共同でDB化 、解析を進める方向

鳳:鵞蠅辣贔
・再生医療製品、細胞治療は、臨床研究、治験

の段階
・人工補助心臓について、研究目的と市販後ロ

査を兼ねた DBが 存在
・心血管インターベンション治療もDBが 存在

・再生医療製品、細胞治療は症例数が少なく、

有効性の評価が難しい
・レジストリ、臨床研究、市販後調査の連携は難

しい面が存在する

・再生医療製品、細胞治療は症例数が少なく、

DBや 解析の集約化が望まれている
。レジストリ、臨床研究、市販後調査を続一化す

ることは難しいが、連携を考える必要がある

巫
・角腰は田床研究後、先進医療に進んでいる子

例がある
。網膜は iPS細 胞利用で、臨床研究が予定され

ている(インタビュー対象外)

・角膜への細胞シート利用は、国内では製品化
に向けての進捗が遅れている
・医師以外に、CRC等 がデータ入力に必要

・角膜については患者レジストリが一部作成され

ており、それとの運動も考えられる

丁
・全て臨床研究段階だが、幹細胞利用以外に、

サイトカイン利用もある

・国内 4大 学で幹細胞利用研究が進んでいる

が、利用細胞、技術の相違もあり、個別 DBに な

つている

・国内 4大 学臨床研究のデータを集約した DB

化、および評価指標・項目の統一化が必要



・免疫細胞治療の細胞加工を行う企業、医療と

して免療細胞治療を行う医療機関が存在
・食道がん患者向けの細胞シート利用臨床研究
がある (インタビュー未実施)

・患者、症例 DBは 企業仰になく。医療機関のみ

に存在
・安全性、有効性の評価指標、評価項 目決定が

困難
・症例数は 1企 業のみでも年間 1,000を超え、

・安全性のチェックは必須だが、対象患者数の

多さ、法制度面、自由診療であることから、企業

主体の調査のみでは難しく、現実的に実施可能

な範囲の検討が必要

・美容外科を行う医療機関、そのための細胞加

工等を行う企業が存在 (インタビュー対象はその

両方を兼ねる特区の企業)

・有効性の評価が困難
・自由診療であり、患者データの捕捉 ・追跡は困

難

・企業と医療機関側の役割、責任をどう分担す

るかの検討が必要

・脂肪細胞利用、希少疾患向けの細胞治療等の

臨床研究、臨床試験がある

出所)イ ンタビュー結果より作成

開発 ・実用化ステージ別のインタビュー結果概要

籠 了 |‐"麟 機感譲蒸化難 |:饉 :準 ‐■|1雛 |‐ ‐‐‐輻
・蜀 嶺:=詮

・症例数は数例～40例 程度と少なく、個別

研究者・医療機関が DB化 している例が多

い

・ただし、多施設共同研究等で、DBや 解析

の集約化が図られている例が存在

。同種の臨床研究が存在していても、DB・

システムが個別に構築されている場合が多

い

・評価指標や評価項目が統一化されていな

いこと力く多い

・統計解析等の人材が不足

・DB・システム、評価指標・項目、解析手法

の統一化、効率化

・上記のための人材育成(CRC的 な人材等)

・患者、疾患レジストリとの運動検討

・臨床研究と同様に症例数は数例～40例

程度と少なく、個別研究者・医療機関がDB

化している例が多い

・ただし、多施設臨床試験等で、DBや 解析

の集約化が図られている例が存在

・臨床研究で得たデータを活用できない(デ

ータの公表、法制度面から)

・企業がスポンサーとなることが困難な場

合が多い

・統計解析等の人材が不足

・臨床研究データの活用可能性検討

・公表された臨床試験データの DB化 、シス

テム化とその活用(公的支援の検討を含む)

・まだ培養皮膚 1製品のみであるが、事業

化した企業が市販後調査を実施、DBも構

築

・企業、医療機関の重い負担(費用、人材

投入)

・単独の製品以外の医師のスキル、患者の状

況、併用治療が有効性に影響を与える

・単独の製品以外の要因検討・公的支援の

検討

・患者、疾患レジストリとの連動の検討

扮
鑢彗彙“

‐‐
1顆

・癌免疫細胞治療、美容外科等で、医療機

関側にのみ患者、症例 DB、システムが存

在

・安全性、有効性評価が十分できていない

・企業と医療機関の役割、責任分担が明確

でない

。自由診療であり、患者の捕捉、電子カル

テデータ等との連結が困難

・今後の法規制変化により、医療機関と企業

の役割・責任分担が明確化される

・症例数は多いので、DBとその解析により、

安全性、有効性の指標を明確化

出所)イ ンタビュー結果より作成



再生医療製品のデータベース化、システム化に対する論点、意見
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T電話轟P曇|
● お 養反層、お贅駅官のよつな扶機の再玉医環製品のみでなく、糧免投

細胞治療や美容外科での培養物等を含めるべきとの見方がある。
0 臨 床研究～治験～製品化をシームレスにつなげるという意味では、臨

床研究、治験データを含めたほうがよいと考えられる。
● 一 方、市販後調査と研究は目的が異なるため、一体化せずに、共通都

分のみ連結するほうがよいとの見方もある。

● 再 生医療製品のみでは症例数が少なく、比較対象もしにくいことから、
再生医療製品以外とのデータ連絡(たとえば、熱傷レジストリとの連続
など)を図るべきとの意見が多い。

● た だし、一体化して DB・システム化すべきか、別々にあり連結すべき
か等の見方は分かれる。熱傷の場合、熱傷レジストリとの連結等が考
えられるが、海外データとの連結は難しいと考えられている。

● 個 人情報は匿名化してDB化 される場合がほとんどであるが、患者トラ
ッキングの視点からは違結は必要であると考えられている。電子カル
テ、DPCデ ータとの連結等の可能性が示されている。

● ど のようなシステム、DBを 構築するかで、管理運営主体、費用負担の

見方は異なつてくる。
● 市 販後調査のみに限定すれば、 医 薬品、医療機器と同様に企業が

主体で企業が費用負担すべきという見方と公的支援が必要という見方

の両方がある。再生医療製品の開発・製品化に係る企業、それを利用

する医療機関では公的支援を望む声が多い。
● 臨 床研究、治験データを含む場合、公的な主体が公的な費用で行うベ

きとの意見が多い。
● 公 的な主体としては、学会、PMDA、 業界団体としての FIRM等 があげ

られている。
● 安 全性は必須であるとの見方がほとんどだが、実際に必要な項目はま

だ十分に検討、検証されていないという見方がある。
● 有 効性については、理念として必要だが、その評価は相当難しいとの

見方が多い。
● 有 効性の中には、軟骨(ジヤック)の認可例からも患者の QOL向 上の

視点を入れるべきとの意見がある。

硼
0 医 師に対する報酬は必要でも1症例 3万円程度では少なく、研究成果

としての公表等のインセンティブや、専門医制度による縛り、医療機関

評価への反映等を行うべきとの見方がある。

出所)イ ンタ ビュー結果 よ り作 成

(2)アンケート結果の概要

① 回 答組織

回答数は12であったが、そのうち7組織は医療機関、他の5組織は企業であつた。企業

のうち1社が海外企業である。

② 組 織の立場

組織の立場 (機能)は 、企業では製品開発、細胞培養 ・加工が中心になる。
一方、医療機関では、製品を利用するか、院内で細胞治療を行うかが中心になるが、前

者は現状では培養表皮の利用のみになる。

組織の立場 (N=12)

細胞培養・加エ

細胞治療

製品開発

製品利用

‐ ____■__上 _:

③ 開 発、実用化段階

開発、実用化段階でみると、臨床研究4、臨床試験 2、事業化 3、医療としての実施 3で 、

前者は培養表皮を利用している医療機関、後者はがん免疫細胞療法が該当する。

他に、国内企業、海外企業が臨床試験中、他は医療機関で臨床研究中の段階にある。

開発、実用化段階



臨床研究

臨床試験

事業化

医療としての実施

④ 細 胞の利用

回答数全部の 12組織が全て細胞を利用しており、細胞を利用していないとぃ う組織はな

かった。

⑤ 利 用している細胞の種類

細胞の出来については、自家が 10、他家が2で 、異種はなかった。

他家の回答は、海外企業と国内製薬企業による。

利用する細胞の種類は、体細胞が4、体性幹細胞が4、その他が 3で 、iPS細胞や ES細

胞の利用はなかった。

体細胞の利用は、培養表皮等の製品化されている対象であり、臨床試験、臨床研究中の

ものは体性幹細胞等を利用している。

⑥ 対 象部位、疾患

対象部位、疾患は、既に製品化されている表皮、医療として事業化 ・実用化 している

がん免疫、臨床研究段階の歯科が各々3だ つた。その他では、心臓・循環器関連 (海外企業)、

血液、消化器が各々1だ った。

⑦ デ ータベースの保有する機能

データベースの保有する機能 (N=12、 複数回答)

レジストリ

分析(有効性)

分析(安全性)

トラッキング

その他

有効性の分析が目的とする回答が全体の半数を占め、

個人患者データの追跡であるトラッキングや、患者

する回答は少ない。

次いで安全性の分析がそれに次ぐ。

症例登録的なレジス トリが目的と



③ 安 全性、有効性を検証する主体

以下のような結果で、医療機関との回答が最も多かった。これは、臨床研究を含めた医

療機関での医療サービスが多いためとみられる。

再生医療製品の市販後調査の安全性、有効性を検証する主体は、現在は企業にあるが、

企業を主体とする回答は少なかつた。
一方、国が主体とする回答は、安全性で 3、有効性で2あ った。これは、今後安全性、有

効性を検証する主体として期待する回答とみることができる。

安全性、有効性を検証する主体 (N=12、 無回答 2)

⑩ ア ンケー ト全般から得られる示唆

自由記述の結果を含めて、アンケー ト全般から得られる示唆として以下のことが挙げら

れる。(インタビュー調査から得られる示唆と重複する部分は割愛)

・他家製品の開発例は少ないが、海外企業の回答を含めて、製品化時には症例数

多く、また自家製品より客観的な市販後調査が実施しやすいとの見方がある。

・細胞の種類は、現在製品化されている企業は体細胞由来が多いが、徐々に体性幹

細胞利用の開発が進んでいる。

・回答組織は多くないが、追跡の期間は数か月～1年 、データの保存期間は 10年以

上という回答が得られた。

■有効性

■安全性

⑨ 医 療機関における再生医療向けの設備

回答医療機関においては、再生医療向けの設備として、CPC、 細胞培養 ・加工、細胞等

の検査の設備を有している。培養表皮を利用しているのみの施設ではこれらの設備はあま

りないが、臨床研究や臨床試験を行う大学では保有率が高いことが伺える。

医療機関における再生医療向けの設備 (N=7)

細胞等の輸送、保管

細胞等の検査

細胞培養、加エ

その他(C円)

5:



6.再生医療分野の患者登録システムについての仮説

(1)再生医療分野の患者登録システムの目的

再生医療分野の患者登録システムが果たすべき目的は、再生医療製品に関するデータを

収集することで市販後の製品の有効性と安全性を分析し、有効で安全な製品が恒常的に患

者に提供される社会環境を構築することである。既存の医薬品や医療機器では根治できな

い疾患に対する治療方法を提示可能な再生医療製品には、患者をはじめ広く社会から期待

が寄せられている。この期待にこたえることができるように、安全でかつ有効な製品が、

迅速かつ適切に市場で普及する環境およびシステム整備を行う必要がある。

(2)既 存の患者登録システムの実態と再生医療分野への示唆

再生医療分野の患者登録システムを構築するに当たつては、既存の患者登録システムか

らの示唆と、再生医療分野の特殊性の2つ の論点が重要である。1点 目は、既存の患者登録

システムを運用するに当たつてどのようなステークホルダー間の調整がなされ、データの

インプットはどのようにされ、そのデータがどのように活用されているかについての分析

である。本調査では国内外の既に稼働 している患者登録システムに対する文献調査、訪間

インタビューを元に、個別の患者登録システムの分析を行 うことで、既存の患者登録シス

テムの概要を明らかにした。2点 目は、再生医療という分野の特殊性を考慮 した場合に、ど

のような患者登録システムが必要であるかについての分析である。本調査では国内外の再

生医療製品を扱 う企業、病院、有識者に対するインタビューを実施することで、再生医療

分野においてあるべき患者登録システム像を整理した。なお、本項ではサマリとしてこれ

ら 2点 を整理すると同時に、これらを踏まえた上で実際にどのような再生医療分野の患者

登録システムを構築するべき力ヽ こついての、仮説展開を行つた。     ´

患者登録システムの全体像を示す上では、その患者登録システムの運営側の視点、入力

側の視点、利活用側の視点の 3つ の視点に分けることが必要である。これは、運営側、入

力側、利活用側では、それぞれを実施する主体が異なつているためであり、それぞれの主

体において論点が分かれるためである。また、これらの 3者 はたがいに独立して存在する

のではなく、患者登録システムが果たすべき役割を軸として、互いに影響を与え合うもの

である。例えば再生医療製品は新たな医療の分野であり、幅広いデータを蓄積 し、そのデ

ータが広く利活用されることで再生医療に対する理解を深めることが望まれるが、それを

達成するためにあるべき運営、入力、利活用の方法というのは自ずと規定されるものと考

えられる。

既存の患者登録システムの運営 ・入力 ・利活用に沿った論点図

静
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再生医療市販後患者登録システムヘの示唆

=:
●国、公的機関、学会、企業、研究機関・

病院など、多数場合が存在

●公的な機関が実施することが望ましく、

国や学会が候補となる

●立ち上げとその後の一定期間は国が主

体、その後学会に引き継ぐ“糠鐵饉鸞艤構:鷲

鏃忙
●学会、大学、医師、看護師、規制当局、
データベース構築者、企業(業界団体)、
患者団体などが候補

●再生医療学会を軸とし FIRM、MHLW、

PMDA等 が関与

●左記に加えてデータ解析を行う大学とデー

タベース構築者1儡

|■壌

||:1■=

麒

1魃
●回、学会、企業、研究機関・病院の中か

ら1つあるいは複数

●運営主体が改修する場合(紙媒体)とベ

ンダーに依頼する場合(システム)が存

在

●公共性が高く、国が基本的に負担すべ

き。企業の市販後調査は企業が負担す
べきとの意見もあり

●Web登 録システムで、初期段階は即座

にシステムを改修できる体制が望ましい

●再生医療製品の普及に応じ、手術料金に

上乗せして徴収することも考慮

●運営主体が場合によつてはベンダーを内

包しつつ、密に連携することが望ましい案晰麟'驚
|            ´|1鷲争1鷲鷲|卜|‐       ‐ 1   1

,1颯誓|
●市販後調査の場合は運営主体が分析し

て当局に、レジストリは運営主体が分析
し、ある程度をステークホルダーに公開

●再生医療は新しい分野であり、入力のイ

ンセンティプのためにも分析したデータを

広く公開するべき

●運営主体が大学等と協力して分析したうえ

で、広く公表することが望ましい

●システム側の工夫、運営主体のチェック

機能、施設責任者の設置、教育のうちい

くつかを並行して実施

●データの品質担保は極めて重要であり、

複数の手段を組み合わせた品質の担保
古 携 葬者 慮 す べ 書 ‐

●システム側の工夫、運営主体のチェック機

能、施設責任者の設置、教育を並行して

実施する必要あり

蜀 暉 ●何らかの形で設置されている ●問い合わせ窓回は必要
●初期は利用者が少ないため兼務となる可

能性が高いが、設置することが望ましい

燒
.■ “ヽltl l魃紗

●病院の医師、看護師、入力担当者、患者
本人

●医療従事者側(医師、看護師、入力担当

者)に加えて、患者と製造メーカも必要

●医療従事者、製造メーカ、患者の3者が入

力。多忙な医師に代わるメディカルスタッフ

を設定すること力ぐ望ましい

1洟‐|い鼈:ン 0基 本的に上市済の製品

●上市済の製品に加え、個別医院により実

施される細胞療法や、臨床研究、臨床試

験とのデータリンクも考慮すべき

●同左

●金銭、情報のフィードバック、医師として
の責務、保険償還、法的な指定

●情報の再発信を通じたインセンティブ、
一部認定医制度と組み合わせた議論が

必要との指摘

●情報のフィードバックを前提に、入力を義
務付けることも選択肢

麒
●単純な患者追跡のための登録(少数)と

安全性・有効性の分析に係る項目(多

数)を入力する場合が存在

0有 効性に関する分析が可能な情報を収

集すべきであり、その中には患者の

QOL情 報も含まれる

●患者の観察情報、QOLの 情報入力は必

要だが、項目が多くなるほど、入力の労カ

の最小化が必要

痣 勒 ||
0国 内では上市済製品は 1年 間、他日で
は製品によってケース′ヽイケースだが、

数年程度の入力は患者ごとに実施

●理想的には長期間の入力が望ましい。

ただし、経済的、人的負担から長期間の

記録は困難との意見もあり

●製品ごとに期間を設定し、各患者に対して

少なくとも1年～数年程度は情報入力する
ことが望ましい

: | 1 華

|■難

●システムごとに利用者は異なるが、日、
企業、研究機関・病院、患者が利用

●同一システムで複数のステークホルダー

が利活用できる形式が望ましい

●日、企業、研究機関・病院、息者が同一の

システムにアクセス可能な形式が望ましい

(ただし、利用目的や利用範囲は異なる)

0追 跡期間は 1年 から数年。ただし、転院
時には患者の個人情報の関係から追跡

困難となるケースが大半

●患者にコード番号を割り振り、匿名化を
行い、可能な限り長期間追跡すべき

●患者は匿名化し、転院等があつても数年

程度は追跡可能な体制が望ましい

●通常、企業が情報収集し、有効性と安全

性を分析。学会主体のレジストリも分析

するが、結果が企業の市販後調査へと

直接的に活用されているわけではない

0有 効性と安全性は、企業単独での分析

結果によって評価すべきではなく、アカデ

ミアの知見や分析も活用すべき

●同左

●臨床研究及び臨床試験とのデータ共有
はなされていない

●データ共有は望ましい。ただし、患者の

個人情報の取扱いの制約や、データ形

式の不一致から困難との意見もあり

●個人情報の匿名化やデータ形式の共通化

等により、データ共有可能であることが望

ましい

●データ形式や登録項目が異なるため、疾

患レジストリとはデータ共有できていない

場合が大半

●データ共有は困難だが、共有できること

が望ましい

●既存の疾患レジストリとの互換性も加味し

てシステム構築すべき



図 再 生医療患者登録システムの全体像仮説

規制当局への不具合報告/審査の請求
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薬事法等の一部を改正する法律案の概要

医薬品、医療機器等の安全かつ迅速な提供の確保を図るため、添付文書の届出義務の創設、医療

機器の登録認証機関による認証範囲の拡大、再生医療等製品の条件及び期限付77K認制度の倉」設等の

所要の措置を講する。

1医 薬品、医療機器等に係る安全対策の強化

(1)薬事法の目的に、保健衛生上の危害の発生 ・拡大防止のため必要な規制を行うことを明示する。

(2)医薬品等の品質、有効性及び安全性の確保等に係る責務を関係者に課す。

(3)医薬品等の製造販売業者は、最新の矢□見に基づき添付文書を作成し、厚生労働大臣に届け出るものとする。

2医 療機器の特性を踏まえた規制の構築
(1)医療機器の製造販売業 ・製造業について、医薬品等と章を区分して規定する。
(2)医療機器の民間の第三者機関による認証制度を、基準を定めて高度管理医療機器にも拡大する。

(3)診断等に用いる単体プログラムについて、医療機器として製造販売の承認 ・認証等の対象とする。

(4)医療機器の製造業について、許可制から登録制に簡素化する。
(5)医療機器の製造 ・品質管理方法の基準適合性調査について、合理化を図る。

3再 生医療等製品の特性を踏まえた規制の構築

(1)「再生医療等製品」を新たに定義するとともに、その特性を踏まえた安全対策等の規制を設ける。

(2)均質でない再生医療等製品について、有効性が推定され、安全性が認められれば、特別に早期に、

条件及び期限を付して製造販売承認を与えることを可能とする。

4そ の他

薬事法の題名を 「医薬品、医療機器等の品質、有効性及び安全性の確保等に関する法律」に改めるほか、

所要の改正を行う。

一方で、安全面など

|○  こ のため、再生医療等製品については、安全性を確保 しつつ、迅速な実用化が図 られるよう、その特性

. (※ )を 踏まえた制度等を設けることが必要。

:  ※  再 生医療等製品の主な特性

1    人 の細胞等を用いることから個人差などを反映し、品質が不均一となること

【医薬品 ・医療機器と別個の定義付け】

(1)医薬品や医療機器とは別に 「再生医療等製品」を新たに定義し、再生医療等製品の 「章」を設ける。

<再 生医療等製品の範囲>
・人の細胞に培養等の加工を施したものであつて、①身体の構造 ・機能の再建 01多復 ・形成や、②疾病の治療 ・予防を目的と

して使用するもの、又は
・遺伝子治療を目的として、人の細胞に導入して使用するもの

※これらはいずれも人の細胞等を用いることから、品質が不均一であり、有効性の予漫Jが困難な場合があるという特性を有し
ている。具体的には、政令で範囲を定める予定。

【条件及び期限付承認制度の導入】
(2)均質でない再生医療等製品については、有効性が推定され、安全性が確認されれば、条件及び期

限付きで特別に早期に承認できる仕組みを導入する。その場合、承認後に有効性 ・安全性を改めて
検証する。

※ 条 件及び期限については、販売先を専P3的な医師や設備を有する医療機関等に限定する条件や、原貝」として7年 を超えない範

囲内の期限を想定。また、承認を受けた者は、期限内に使用成績に関する資料等を添付して、再度承認申請を行うことが必要。
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【安全対策等の整備】
(3)医師等は、製品の使用に当たって患者に対して適切な説明を行い、使用の同意を得るよう努める

ものとする。
(4)使用成績に関する調査、感染症定期報告や使用の対象者等に係る記録と保存など、市販後の安全

対策を講じる。
※ 厚 生労働大臣が指定した再生医療等製品については、製造販売業者は長期に記録を保存するとともに、医療機関は使用の対

象者等について記録 ・保存しなければならないこととする。

(5)再 生医療等製品による健康被害について、副作用被害救済制度及び感染等被害救済制度の対象と

する。 (*独 立行政法人医薬品医療機器総合機構法関1系)

【その他の改正事項】
(6)製造所における製造管理又は品質管理の基準を作成し、品質 ・安全性等を確保する (再生医療等安全性確保法案

の下での細胞培養加工施設と共通)。
(7)業として人体から採血することは原則禁止されているが、再生医療等製品について、その製造業者や医療機関が

人体から採取した血液を原料として、製品を製造することを可能とする。 (*安 全な血液製剤の安定供給の確保

等に関する法律の改正)

3

再生医療等製品の実用化に対応した承認制度(条件・期限付承認)

【従来の承認までの道筋】

<再 生医療等製品に従来の承認制度を適用する場合の問題点>

人の細胞を用いることから、個人差を反映して品質が不均―となるため、有効性を確

認するためのデータの収集・評価に長時間を要する。

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.

臨床研究

臨床研究

【再生医療等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

・有効性については、一定数の限られた症例から、従来より短期間で有効性を推定。
・安全性については、急性期の副作用等は短期間で評価を行うことが可能。



再生医療等の安全性の確保等に関する法律案の概要

再生医療等の迅速かつ安全な提供等を図るため、再生医療等を提供しようとする者が講ずべき措置を明らかにするとともに、

特定細胞加工物の製造の許可等の制度等を定める。

1再 生医療等の分類

再生医療等について、人の生命及び健康に与える影響の程度に応じ、「第1種再生医療等」「第2種再生医療等」「第3種再
生医療等」に3分類して、それぞれ必要な手続を定める。

※ 分類は、細胞や投与方法等を総合的に勘案し、厚生科学審議会の意見を聴いて厚生労働省令で定めるが、以下の例を想定。第1種:iPS細胞等、第2種:

体性幹細胞等、第3種:体細胞等。

2.再 生医療等の提供に係る手続
○ 第1種再生医療等 提供計画について、特定認定再生医療等委員会の意見を聴いた上で、厚生労働大臣に提出して実施。

一定期間の実施制限期間を設け、その期間内に、厚生労働大臣が厚生科学審議会の意見を聴いて

安全性等について確認。安全性等の基準に適合していないときは、計画の変更を命令。
○ 第2種再生医療等 提供計画について、特定認定再生医療等委員会の意見を聴いた上で、厚生労働大臣に提出して実施。
○ 第3種再生医療等 提供計画について、認定再生医療等委員会の意見を聴いた上で、厚生労働大臣に提出して実施。

※ 特定認定再生医療等委員会は、特に高度な審査能力と第二者性を有するもの。
※ 第1種再生医療等、第2種再生医療等を提供する医療機関については、一定の施設・人員要件を課す。

3.適 正な提供のための措置等
○ インフォームド・コンセント、個人情報保護のための措置等について定める。
O疾 病等の発生は、厚生労働大臣へ報告。厚生労働大臣は、厚生科学審議会の意見を聴いて、必要な措置をとる。
O安 全性確保等のため必要なときは、改善命令を実施。改善命令違反の場合は再生医療等の提供を制限。保健衛生上の

危害の発生拡大防止のため必要なときは、再生医療等の提供の一時停止など応急措置を命令。
O厚 生労働大臣は、定期的に再生医療等の実施状況について把握し、その概要について公表する。

4.特 定細胞加工物の製造の許可等
○ 特定細胞加工物の製造を許可制(医療機関等の場合には届出)とし、医療機関が特定細胞加工物の製造を委託する場合
には、 許 可等を受けた者又は届出をした者に委託しなければならないこととする。

l 施 行 期 日  l 薬 事法等の一部を改正する法律の施行の日(公布の日から1年を超えない範囲内において政令で定める日)J

再生医療等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73件】

何も規制なし

自由診療【実態不明】

医療機関

(注)再生医療等以外の臨床研究についても、臨床研究に関する倫理指針(厚生労働大臣告示)により、医療機関が設置す
る倫理審査委員会による計画の審査が行われている.



第一種再生医療等

現在実施中など中リスク

(体性幹細胞等)
ヒトに未実施など高リスク

(ES細胞、iPS細胞等)

労働大臣へ計画の提出

認定再生医療等委員会

第二種再生医療等

リスクに応じた再生医療等提供の手続き

1出庸辱き標轟』眠暫誓型畠犠量暑言靭甑禦翻
者からなる合議制の委員会で、一定の手続により腱労働大臣錮定観 |ち、特に高度な審査能力、第二者性を有するもの。            :

[亜1理憂亜菱I憂̈ 彊I彊壼雨 h::亜亜壺奎≡聾馨藍垂匹11登亘l亜憂1蔓こ:III::13

再生医療等安全性確保法案による細胞培養加工の

外部委託(薬事法と再生医療等安全性確保法案)イメージ図

臨床研究・自由診療 再生医療等製品

再生医療等安全性確保法

医療として提供される再生医療等について、採取等
の実施手続き、再生医療等を提供する医療機関の

基準、細胞を培養口加工する施設の基準等を規定し、
安全性等を確保.

薬事法

第二種再生医療等

(体細胞を加工等)

医療機関

細胞の入手

企業の工場等
※許可を受けた施設

加工・保存加工・保存

実施(移植)



「再生医療製品患者登録システムの在 り方に関する検討会」

構成員等名簿

<構 成員>

澤 汚樹 (さわ よ しき)

大阪大学大学院医学系研究科外科学講座lb臓血管外科教授

高橋 政代 (たかはし ま さよ)

独立行政法人理化学研究所発生 0再生科学総合研究センター網膜再生医療研究チームリーダー

西田 幸三 (にしだ こ うじ)

大阪大学大学院医学系研究科脳神経感覚器外科学 (眼科学)教 授

大不□雅之 (やまと ま さゆき)

東京女子医科大学大学院先端生命医科学系専攻教授

朝比奈 泉 (あさひな い ずみ)

長崎大学大学院医歯薬学総合研究科顎 ・□腔再生タト科学教授

戸□田 淳也 (とぐちだ じ ゅんや)

京都大学再生医科学研究所教授、京都大学 iPS細 胞研究所 ・冨」所長 (兼務)

中村 雅也 (なかむら ま さや)

慶応義塾大学医学部整形外科学准教授

坂丼田 功 (さかいだ い さお)

山□大学大学院医学系研究科消化器病態内科学教授

高戸 毅 (た かと つ よし)

東京大学大学院医学系研究科外科学専攻□腔外科学分野教授、東京大学医学部付属病院顎□腔外科 ・歯

科矯正歯科科長

大須賀 俊裕 (おおすが と しひろ)

再生医療学会評議委員 (株式会社ジャパン ・ティッシュ ・エンジニアリング (」―丁EC)専 務取締役)

<参 考人>

【再生医療イノベーションフォーラム (FIRM)】

鮫島 正 (さめしま た だし)テ ルモ株式会社 研究開発本部 研 究主幹

飯野 直子 (いいの な おこ)テ ラ株式会社 取締役 専務執行役員

【株式会社三菱総合研究所】

冨田 稔 (とみた み のる)戦 略コンサルティング本部 産 業戦略グループ 主 席研究員 (研究主査)

三治 信 一郎 (さんじ し んいちろう)戦 略コンサルティング本部 産 業戦略グループ 主 任研究員

野村 広 之進 (のむら ひ ろのしん)戦 略コンサルティング本部 産 業戦略グループ 研 究員

浅野 泰 史 (あさの や すふみ)公 共ソリューション本部 第 3グ ループ 研 究員

宇佐美 篤 (うさみ あ つし)戦 略コンサルティング本部 産 業戦略グループ 研 究員



<オ ブザーバ‐>

浅野 武夫 (あさの た けお)内 閣宮房 健 康 ・医療戦0各室企画官

荒木 裕人 (あらき ひろと)厚 生労働省 医 政局研究開発振興課 再 生医療研究推進室長

石丼 健介 (いしい けんすけ)独 立行政法人医薬品医療機器総合機構安全第一部医療機器安全課長



「再生医療製品患者登録システムの在り方に関する検討会」

開催要領

1.目 的

本検討会は再生医療製品患者登録システム整備事業における、再生医療製品の患

者登録システムの在 り方及び再生医療製品患者登録システムの仕様を検討すること

を目的として開催するものである。

2.検 討事項

(1)再 生医療製品患者登録システム整備事業の在 り方

(2)再 生医療製品患者登録システムの仕様

3_構 成員等

(1)本 検討会は、別紙の構成員により構成する。

(2)本 検討会に座長を置き、構成員の互選によつてこれを定める。座長は、会務を

総括 し、検討会を代表する。

(3)本 検討会は、必要に応 じて、構成員以外の専門家及び有識者から意見を聞 くこ

とができる。

(4)本 検討会は、必要に応じて、関連学会や医療機関、研究機関、企業等からのオ

ブザーバーとしての参加を認めることができる。

(5)本 検討会の構成員等は、議事にあたり知り得た秘密を漏らしてはならない。

4.運 営

(1)本 検討会は、医薬食品局長が、構成員等の参集を求め開催する。

(2)医 薬食品局長は、本検討会を招集しようとするときは、あらかじめ期日及び場

所を構成員等に通知するものとする。

(3)本 検討会は、構成員の半数以上が出席 しなければ、会議を開くことができない。

(4)座 長は、議長として本検討会の議事を整理する。

(5)本 検討会の開催は原則として公開とするが、個人情報の保護、知的所有権の保

護等の観点から座長が必要と判断する際には非公開とすることができる。非公

開とした場合の検討会の結果については、構成員の了解を得た上で公表できる。

(6)そ の他、必要な事項は、座長が本検討会の了承を得てその取扱いを定める。

5.庶 務

本検討会の庶務は、医薬食品局安全対策課が関係課室の協力を得て行う。



平成 24年 度第 1回 再生医療製品患者登録システムの在 り方に関する検討会

日時 平 成 25年 1月 16日 (水)

10:00～

場所 航 空会館 501・ 502会 議室



○安全対策課長補佐 そ れでは、2分 ほど早いのですが、皆さんお揃いになりましたので、

平成 24年 度第 1回再生医療製品患者登録システムの在 り方に関する検討会を開催いたしま

す。開催に当たり、榮畑潤医薬食品局長からご挨拶いたします。

○医薬食品局長 足 元のお悪いところ、朝から先生方にお集まりいただきまして、大変あ

りがとうございます。今 日は第 1回 ということですが、はじめに担当局長として一言ご挨

拶いたします。

先生方には常日頃から医薬行政に御理解、御協力いただきましてありがとうございます。

また、今 日は御多忙のところ、朝からこういう会議に御出席いただきましてありがとうご

ざいます。

昨年、京都大学の山中先生が iPS細 胞の関連でノーベル賞を受賞されました。これによ

り、再生医療によりましてこれまで治療法のなかった多くの患者 さんを救えるようになる

のではないかという国民挙げての大きな期待感があるのだろうと思つています。そ うい う

中で私ども厚生労働省 といたしまして、再生医療の開発 ・実用化も国を挙げての重要な課

題だろうと思つております し、我が医薬食品局だけでなくて省を挙げて関係各局で様々な

取組を進めているところです。特に、医薬食品局については、再生医療製品の特性を踏ま

えた承認審査や市販後対策の在 り方について、できれば今年の通常国会に薬事法改正案を

提出したいと思ってお ります。その関係でいろいろな諸準備、諸検討も進めているところ

です。

一方、世界最先端の医療として再生医療の実用化を進めていくに当たりましては、再生

医療製品の安全対策が大事になるのだろうと思っています。このために、先ほど申しまし

た、薬事法改正によるいろいろな諸制度を作つていくとともに、安全対策を進めていくた

めの必要な体制整備が重要になるのだろうと思っています。

そ うい う中でこの再生医療製品患者登録システムをどのように作つていくかとい うのは、

私 どもとしても必要なことだろうと思つてお りますが、そ ういう中でも、再生医療製品の

市販後の情報収集体制をどのようにしていくのか。これらの点について、国内外の実態を

調査いたしまして、その結果を検討材料としながら、最終的に再生医療製品の使用患者全

例について、中央登録システムというのを作れないかとい うことも考えております。

今 日お集まりいただきましたこの在 り方に関する検討会におきまして、正にこの患者登

録システムの在 り方について、今後様々な調査を進めて、その結果をまたこの検討会にも

御報告させていただき、そ ういうようなものも材料としながら先生方におきまして様々な

御議論をいただきたいと思っています。そ うい う中で良い患者登録システムができればい

いなと思っています。それがまた再生医療製品の安全対策にも資 します し、それがいわば

再生医療を進めていくことにも繋つていくのだろうと思っています。

この検討会で先生方から忌憚のない御意見を頂戴できればと思っています。いろいろま

だこれからご面倒をおかけいたしますが、是非ともよろしくお願いしたいと思います。朝

から恐縮ですが、ご面倒をおかけいたします。



○安全対策課長補佐 あ りがとうございました。次に、本 日は第 1回 の会合ということで

構成員の先生方をご紹介いたします。まず、本会の座長ですが、開催前に構成員による互

選の手続を事務局で行つた結果、大阪大学大学院医学系研究科外科学講座心臓血管外科教

授の澤芳樹先生にお願いすることといたします。

○澤座長 た だいまご紹介に与かりました大阪大学心臓血管外科の澤でございます。大変

僣越でございますが、御指名によりまして、検討会の座長を務めさせていただきたいと思

います。先ほどの局長のお話にもございましたが、再生医療をいかに安全に推進 していく

かというのは非常に大きな課題でございます。もちろん、再生医療製品がまだ二つ、三つ

とい う段階でございますが、今 日お集まりの皆さんはアカデミアとして再生医療を推進 し

てこられた、もちろん研究開発から、また臨床応用に向けて非常に努力をされておられま

す。かつ、企業の方にもご参カロいただきまして、また一方で、再生医療学会とい う立場で

皆様方が所属されていますが、こちらのほうでもやはり再生医療をいかに推進するか、そ

の中にキーワー ドは安全、そして、そのためにより早い承認 と、その承認によるエビデン

スを作っていくためのデータベースの構築と、これを主眼に置いた再生医療学会での取組、

それらが具現化 していくことが非常に重要で、今回この検討会、特にこの再生医療製品で

すね、この登録システムを考えていく会は、アカデ ミアにとりまして、企業にとりまして、

また学会の考え方としても大変ありがたい会だと思ってお ります。是非、忌憚のない御意

見、御議論いただき、良い形でこの登録システムができていくように、皆様方よろしくお

願いしたいと思います。

○安全対策課長補佐 あ りがとうございました。続きまして、構成員の先生方を順にご紹

介いたします。独立行政法人理化学研究所発生 。再生科学総合研究センター網膜再生医療

研究プロジェク トリーダーの高橋政代先生です。

○高橋構成員 よ ろしくお願いします。

○安全対策課長補佐 大 阪大学大学院医学系研究科脳神経感覚器外科学教授の西田幸二先

生です。

○西田構成員 よ ろしくお願いいたします。

○安全対策課長補佐 東 京女子医科大学大学院先端生命医科学系専攻教授の大和雅之先生

です。

○大和構成員 大 和でございます。よろしくお願いいたします。

○安全対策課長補佐 長 崎大学大学院医歯薬学総合研究科顎 ・口腔再生外科学教授の朝比

奈泉先生です。

○朝比奈構成員 朝 比奈です。よろしくお願いいたします。

○安全対策課長補佐 本 国ご欠席でございますが、京都大学再生医科学研究所教授、京都

大学 iPS細 胞研究所 。副所長の戸口田淳也先生にも構成員をお願いしてお ります。

続きまして、慶応義塾大学医学部整形外科学准教授の中村雅也先生です。

○中村構成員 中 村です。よろしくお願いいたします。



○安全対策課長補佐 山 口大学大学院医学系研究科消化器病態内科学教授の坂井田功先生

です。
|  ○

坂井田構成員 坂 井田です。よろしくお願いします。

○安全対策課長補佐 東 京大学大学院医学系研究科外科学専攻口腔外科学分野教授、東京

大学医学部付属病院顎口腔外科 ・歯科矯正歯科科長の高戸毅先生です。

○高戸構成員 高 戸でございます。よろしくお願いします。

○安全対策課長補佐 再 生医療学会評議委員 (株式会社ジャパン ・ティッシュ ・エンジニ

アリング専務取締役)の 大須賀俊裕先生です。

○大須賀構成員 大 須賀でございます。よろしくお願いいたします。

○安全対策課長補佐 続 きまして、本会には、座長とも相談の上、企業団体から参考人の

先生方にも御出席いただいておりますので、御紹介いたします。再生医療イノベーション

フォーラムから、テルモ株式会社研究開発本部研究主幹の鮫島正先生です。

○鮫島参考人 鮫 島です。よろしくお願いします。

○安全対策課長補佐 ア ステラス製薬株式会社研究本部分子医学研究所主席研究員の中島

秀典先生です。

○中島参考人 中 島です。よろしくお願いします。

○安全対策課長補佐 テ ラ株式会社取締役専務執行役員の飯野直子先生です。

○飯野参考人 飯 野でございます。よろしくお願いいたします。

○安全対策課長補佐 続 きまして、事務局のスタッフをご紹介いたします。まず、初めに

ご挨拶いたしました榮畑潤医薬食品局長です。

○榮畑潤医薬食品局長 ご 面倒をおかけします。

○安全対策課長補佐 平 山佳伸医薬担当審議官です。

○平山佳伸医薬担当審議官 よ ろしくお願いします。

○安全対策課長補佐 俵 木登美子安全対策課長です。渡邊伸一安全使用推進室長です。あ

と、私、課長補佐の吉田と申します:同 じく課長補佐の高畑です。同じく課長補佐の奥田

です。同係長の鈴木です。

また、オブザーバーの先生方も併せてご紹介いたします。内閣官房医療イノベーション

推進室企画官の浅野武夫様。

○浅野 浅 野でございます。

○安全対策課長補佐 厚 生労働省医政局研究開発振興課再生医療研究推進室長の荒木裕人

様 。

○荒木 よ ろしくお願いします。

○安全対策課長補佐 医 薬品 。医療機器総合機構安全第一部医療機器安全課の石井健介様。

○石井 石 井でございます。よろしくお願いします。

○安全対策課長補佐 紹 介は以上でございます。これ以降議事に入 りますのでカメラ撮 り

はここまでとさせていただきます。よろしくお願いいたします。



それでは、議事進行を座長の澤先生にお願いいたします。

○澤座長 そ れでは、議事に入つていきたいと思います。まず、事務局のほうから本 日の

配布資料について確認をお願いします。

○安全対策課長補佐 そ れでは配布資料の確認をいたします。まず、お手元に本 日の座席

表、A4-枚 紙がございます。続いて本 日の検討会の議事次第、A4-枚 紙がございます。

議事次第の下に配布資料と書かれておりますが、これに沿つてご紹介 します。

資料 1が 本 日の検討会の構成員等名簿、A4-枚 紙です。資料 2「再生医療製品患者登録

システムの在 り方に関する検討会」の開催要領、A4-枚 紙です。資料 3‐1「再生医療製品

患者登録システム整備事業」、A4横 のパワーポイン ト両面コピーの資料です。資料 3‐2「事

業スケジュール (予定)」、A4横 のパワーポイン トの資料です。資料 4「再生医療製品の市

販後安全対策にかかる調査事業の概要」、A4縦 2ア ップ両面コピーの資料です。

以上ですが、漏れ等がありましたらお願いいたします。よろしいでしようか。

○澤座長 よ ろしいでしょうか。それでは議事を進めてまいりたいと思います。まず議題

の 1「再生医療製品患者登録システム整備事業について」事務局のほうからよろしくお願い

いたします。

○安全対策課長補佐 そ れでは、事務局のほうから本事業の経緯、事業概要、本会の役割

等について説明いたします。資料 2を ご覧ください。本検討会の開催要領ですが、目的の

ところに書かれてお ります。本検討会は、再生医療製品患者登録システム整備事業におけ

る、再生医療製品の患者登録システムの在 り方及び再生医療製品患者登録システムの仕様

を検討することを目的として開催するということでございます。したがつて、検討事項は、

再生医療製品患者登録システム整備事業の在 り方と、同システムの仕様とい うことになり

ます。

構成員等は記載のとおりです。また、運営についても記載のとお りですが、運営のとこ

ろの(5)です。本検討会は原則公開で開催いたします。ただ、今後、個人情報の保護 とか知

的所有権の保護等の観点から、必要な場合には非公開とすることができますので、その場

合には、構成員の了解を得た上で本検討会の結果について公表するとい うことにさせてい

ただきます。

続いて、資料 3‐1を ご覧ください。本事業の概要について説明いたします。まず、背景で

すが、初めに榮畑局長のほうからもお話がありましたが、国策として再生医療の実用化の

取組を進めているとい う状況の中で、今後再生医療製品の開発と承認が増えていくことが

予想 されます。ただ、その再生医療製品については、性質上、市販前に十分な症例数で臨

床成績を得ることが難 しく、承認取得後にその有効性 と安全性について把握をする必要が

あり、使用全例について調査を実施する必要があります。また一方で、その製品を開発す

る企業については、大手企業 と比べて経営体力が十分でないベンチャ=企 業等が多いこと

から、市販後調査等のノウハウを有 していない場合も多いので十分対応できない恐れがあ

るとい う背景があります。



したがつて、国がここに助力をすることによつて再生医療製品の使用全例について中央

登録システムを構築 して、そこで有効性と安全性に関する信頼性ある評価を行える環境を

整備 して、またそれによって、開発メーカーの負担軽減によってより活発な開発の促進に

繋げると。これによつて再生医療製品の市販後フォローアップの体制を確立 し、また、再

生医療の実用化の推進に繋げるということです。

これについては、システムの検討と実態調査とい うことになるわけですが、システムの

検討については、この検討会で構成員の先生方、参考人の先生方の御意見を頂いて、どう

い う登録をするのか、どういう情報を登録するのか、あるいはどうい うふ うに運営するの

か、いろいろなご意見を頂いて、そのシステムの在 り方をこの検討会としてまとめていた

だければと思つております。

また、並行して実態調査を行い、海外で、例えば再生医療製品の市販後調査がどのよう

な登録スキームで行われているか、また、国内で見た場合に、国内の医療施設で再生医療

製品がどのように使用されていて、また臨床試験等がどのように実施されているのか。ま

た、国内の開発状況等についてどのようになつているかなど調査を行つた上で、このシス

テムの検討の材料にしていただく考えでおります。

裏面をご覧ください。これは、あくまでもイメージ図ですので、まだこれで確定 したわ

けではございませんが、事業を始めるに当たってこうい うイメージを考えているとい うこ

とです。各病院で再生医療製品の使用を受けた患者さんがいらして、各病院からその培養

皮膚であるとか培養軟骨であるとか、そのような再生医療製品を使用された患者 さんの登

録が行われます。各病院が登録患者の再生医療製品を用いた術後の状況を外来の際に確認

して、診察内容をシステムに登録 していくと。その中央システムに登録 したデータを使っ

てその有効性 。安全性の検証を行つていくと。また、これについては、その情報を受けて

市販後の安全対策に役立てるとい うことです。

事業スケジュールですが、資料 3‐2を ご覧ください。大きく①、②、③とありまして、こ

の検討会については今年度から開始して、平成 25年 度 1年 かけてこの在 り方を検討 してい

ただくということで予定しております。また、同時並行で今年度は実態調査を行つて、そ

の結果を検討会の検討材料にしていただくということです。平成 25年 度にその在 り方の検

討結果をまとめていただき、その結果を踏まえて平成 26年 度から具体的な患者登録システ

ムの開発と構築に入つていくと。システムの開発がほぼ 2年 間かかるのではないかとい う

ことで、このような予定で進める心積 りでおります。

事務局からの説明は以上です。

○澤座長 あ りがとうございました。今、事務局から御説明がありましたように、再生医

療製品の登録システムを作って、全例登録 して、そのフォローアップ、予後調査をしなが

ら、安全性 。有効性を検証 していくのはアカデミアにとっても非常に有意義ではないかと

考えます。

ここで整備事業についての御意見をいただければと思います。いかがですか。後ほど、



最後にもう 1回 フリーディ不カッションをしますが、まずは登録システム整備事業につい

ての御提案について、御意見をいただければと思います。こちらから御意見を伺いたいの

ですが、まず大和先生、いかがですか。

○大和構成員 事 業そのものは、元々再生医療学会の中でも、こういうことをすべきであ

るとい う話が出ていましたし、重要性は理解 しているつもりですが、実際にこれを構築 し

て、かつ、継続的に運営をやつていこうとすると、予算立てとか、中身をどこまで深くい

くのかに関しては、やや不安 とい うか、気になるところがあります。最終的には、企業さ

んがかなりの利潤を出せるステージに入れば、その企業さんたちからお金を頂戴 してとい

うのが筋ではないかと思いますが、やはり立上げ期においてはベンチャー中心で、なかな

か。今度、テルモさんが入つてくるので、事情が変わると。現状では、J‐TECさ んとか、

うちはまだ商品がないですが、セルシー ドとか、大企業に比べれば足腰が弱いとい う現実

があつて、そこに負担を負わせるのはいかがかと思います。学会としても可能な限り協力

したいと思いますが、やはり最初のところでは、最初の立上げ期が 5年 なのか 10年なのか、

読めないところもありますが、是非国の支援をいただきたいと考えます。

○澤座長 あ りがとうございました。西田先生、お願いします。

○西田構成員 少 し具体的な話になりますが、この整備事業、登録の内容について、どこ

までするかとい うことが少 し気になつたのです。データベースとい う、データを蓄積する

ことに留めるのか、それを使って解析するとい う目的までできるような登録にするのかと

い うことで、日標点によってかなり変わってくるかと思います。データベースだけだと、

多分ここを運営する運営体制にもそれは影響すると思 うので、まずそこを決めるべきかと

思います。

○澤座長 大 変重要な御指摘が出てきているのですが、事務局ではそこまで、それとも、

少 しは考え方とかはお持ちですか。要するに、将来的に、もしくは、運営としてどうフィ

ー ドバ ックしていくかですね。ちなみにJ‐MACS、 石井さんがおられますけども。J‐MACS

が運営されていると思いますが、その辺 りはいかがですか。

○安全対策課長 は つきり申し上げて、事務局ではつきりした方針 とか、その点について

まだできているわけではありません。西田先生の御心配の向きは、や りたいことはたくさ

んあって、ただ、多くの情報を集めれば、それだけ負担が大きくなるので、先ほど大和先

生から御指摘がありましたような、資金面以外にも、実際に登録いただける先生方への負

担がある程度可能な範囲でないと、システムの永続性 とい う点にも影響を与えるかと思い

ますので、どこまでのデータでその他を切 り捨てられるかについても御検討いただけたら

と。また、海外 とか、国内でも、再生医療に限らず、特に医療機器の世界ではレジス トリ

ーが運営されているものもありますので、そういつた所の実績なども見ながら御議論いた

だければと考えております。

○澤座長 あ りがとうございました。高戸先生、いかがですか。     ヽ

○高戸構成員 運 営に関しては、もちろん反対される方はいないと思います。今、趣旨は



専門医制度とい うことで違いますが、日本外科学会がやっているような、ナショナルクリ

ニカルデータベース (NCD)な どは非常に項目が多くて、確かに煩雑ですが、やはり当初

はそんなに数が多いのでなければ、比較的詳細なデータを集める必要があると思います。

ただ、本体が学会でいいのか、あるいは別機関でいいのか決定しなくてはなりません。出

だしとい うのが非常に肝心なところなので、多くのデータと、そして、どこがそれを受け

持つかをしっかり決めて、反映させていくことは重要だと考えます。

○澤座長 大 変重要な御意見だと思います。中村先生、何かございますか。

○中村構成員 皆 さん、この整備事業の必要性は認識 していらっしゃるし、もちろん私も

重要なことだと思います。先ほどお話があったように、まず一番は、この事業の目的が、

有効性と安全性に関する信頼性のあるデータを蓄積することであれば、詳細なデータも当

然必要になると思いますが、フィ|―ジビリティとい う観点からすると、余 り詳細なデータ

をやると、継続性 という意味では問題が出てくると思 うので、やはり疾患ごとによっても

評価項目とかが変わつてきますから、安全性に関してはミニマムリクフイアメン トができ

ると思います。ただ、その有効性に関して、どこまで詰めたデータをレイス トレーション

するかに関しては、例えば、学会資本 とか公的資金を使 うのであれば、それに関してもミ

ニマムなものにして、個々の詳細なデータとい うのは、もう一つ下に疾患ごとにグループ

を作って、そこで詳細に解析するようなデータまではやるというスタイルのほうがいいの

ではないかと思います。

あと、一番問題になるのはフィージビリティだと思 うのです。実際に紙ベースでどんど

ん記載 していくのは、我々も学内でこういった患者登録システムを関連病棟 と連携 してや

つているのですが、私はやはリインターネットを使つたほうがいいと思います。それも実

際に開始しているのですが、全く作業が楽になります。それだとフィージビリティがぐっ

と上がります。

在 り方の所にいくつか項目がありますが、どのように登録させるか、あるいは、どのよ

うに登録率を上げるかとか、あるいは、追跡、長期に可能とするのは、患者が来たときに、

ドクターがその場で入力するような形でやつていく。もちろんセキュリティをしつかリコ

ン トロール しなければいけないのですが、そういったシステムを考えていったら実現可能

なのではないかと、個人的には思つています。

○澤座長 あ りがとうございました。永続性というか、如何に長期に運営 していけるかは

大事なのです。先ほど高戸先生がお話された NCD、 ナショナルクリニカルデータベースで

すがヽこれは専門医制度とリンクさせているのですね。そこがモチベーションになってい

るので、それを入れない限 りは専門医になれないとあって、自ら入れるのですけど。その

辺 りが製品とい うことになると、逆に企業側の立場的に、モチベーションがどれだけ続 く

か。それと、もちろんアカデ ミアの協力と、その辺 りのバランスが重要なのかとい うイメ

ージがあるのですけど。企業のほうから、大須賀さん、いかがですか。

○大須賀構成員 実 際に市販後調査をやっているのですが、やはり再生医療製品の特性か



らして、かなり時間をかけてやらぎるを得ない。我々の場合は 7年 、プラス観察期間があ

りますから、9年 とかやるわけで、データもそこまで取らないといろいろなことが分かって

こないかと思いますので、長期継続性 というのは非常に大事だと思います。

あとは、先生方がおつしゃつたように、項目だけでも、ザッと見ても30項 目とか、いろ

いろありますので、書き入れる先生方の御負担も考えなければいけない。でも、継続性は

重要だというところはあります。安全性に関しては、企業の場合は GVP省 令がありますの

で GVP、 それから、GPSPに 則つて、これは義務としてや らなければいけない。有効性は

当然、治験が症例数の限られた中でやつていますので、その後の市販後調査で、実際市場

に出した中で、いろいろな先生に承認の範囲内でいろいろな使い方をしていただいて、当

初の治験とは違つたところでも有効性がすごく分かってきたこともあつて、これはこれで

すごく意味のある重要なデータになりますので、長期に、それもそれなりに深くやつてい

けたら理想だと思います。

○澤座長 ち なみに今、」‐TECさ んではどんな形で市販後調査をやられているのですか。

○大須賀構成員 培 養表皮に関しては二つあります。
一つは市販後臨床試験が走つていま

す。これは 30症 例です。それとは別に、使用成績調査、全症例ですね、これが 7年 間で、

今はもう5年 目に入 りましたが、それを二つやつています。

○澤座長 ち なみに、その登録は、医者というか、病院側がやっているのですか。

○大須賀構成員 い え。全部企業が実際に出向いて、先生方からヒアリングをします。調

査カー ドは先生方に直接書いていただかなければならないので、それを企業が収集 して、

データ解析をして、年次報告をすると。

○澤座長 そ ういう意味で、こういうのができるとかなり円滑にやれるわけですね。

○大須賀構成員 そ うですね。すごく期待 してお ります。

○澤座長 で すから、今、既にや りかけている市販後調査をうまく取り入れてやれるよう

な体制に持つていければ、企業側にとってもいいですね。

○大須賀構成員 そ うですね。

○澤座長 鮫 島さん、いかがですか。

○鮫島参考人 今 、大須賀 さんからも話がありましたが、企業の立場でも市販後調査を実

際にやつていくわけですが、こうい う整備事業をやつていただくと、非常に有難いと思い

ます。ただ、先ほど澤先生からおつしゃられたような、既存の、例えば補助人工心臓でや

られているような、デニタベースの運営での問題点とか課題を出していただいて、こうい

う新 しい製品をどうい うふ うに登録 していけばいいのかを検討、議論させていただければ

と思います。それと、長期であっても期限を設けるべきではないかと考えております。

○澤座長 あ りがとうございました。企業側も非常に期待 しているとい うことで、大変重

要な取組みだとは思います。ルール上、どのぐらいフォローアップしなければいけないと

か、それは特に、生物由来製品の場合は 20年 とかありましたね。

○安全対策課長 ジ ェイスの場合は確か、動物細胞も入つているために30年 ということで、



それは製品そのものの、企業における保管とい うか保存ですので、患者 さんの情報 という

意味では、法律上何年とい うのがかかっているわけではなくて、今、再審査のために全例

調査をやつていただいている状況です。

○澤座長 と い うことは、法律上はないけど、どこかで区切るのはあり得るのですね。例

えば、 5年 とか 10年 とか。

○安全対策課長 そ うですね。患者 さんの情報をどこまで追いかけていくのかについては

製品にもよります し、疾患にもよるのかもしれないとは思います。

○澤座長 あ りがとうございました。その辺 りは、例えば生存でいくと、他病死とい うか、

いろいろな要因が入つてくるので、それに固有の原因による副作用かどうかが十分フォロ

ーアップできれば一番いいかという、それ ぐらいの、ある程度の期限をそれぞれで考えて

やるのが一番いいかと私は思います。あと、先ほどJ‐MACSの 話が出ましたが、石井さん

のほうからその辺 りを御紹介いただいて、現状での問題点とい うか、難 しい点を挙げてい

ただけますか。

OPMDA医 療機器安全課長 今 、PMDAの ほうで、植込み型補助人工心臓の市販後レジス

トリー、」‐MACSと いうのを行っています。今 日、既に先生方から御指摘があった、デー

タ入力に関して、日本外科学会のデータベースについては、専門医制度とのリンクになっ

ていることから、先生方がほぼ強制的にデータを入れられているわけですが、やはりこう

いった全例調査の登録システムを作るときに一番肝心なのが、まずデータを入れていただ

く環境を整えることです。JtthCSは 立上げの際に、植込み型補助人工心臓の関係学会、6

学会 ・1研 究会あるのですが、そちらの学会の先生方とお話合いさせていただいて、施設基

準の中に、データの登録を義務付けるとい うような形 となってお ります。これは、保険償

還 とも連動 した施設基準です。それによつてデータを登録 しないと、次の施設認定の更新

のときに更新ができなくなるとい うような、ちょっと厳 しい形を取 らせていただいて、全

例データが登録されるようなシステムを作つています:

あと、先ほど中村先生からも御指摘がありましたが、紙ベースの登録は、J‐MACSで は

一
切やめています。全てウエブ上から、施設に提供 した IDと パスワー ドで入つていただい

て、ウエブ上でデータ入力をしていただく形を取つています。ただ、やはリデータの項 目

数は、植込み型補助人工心臓 とい うことで、かなりの項目量です。ですので、施設側では

相当汗水かいていただくことになります。 しかし、それに対するフィー等は一切なく、手

弁当でデータを入れていただいているのが実情で、
一つの大きな課題だと思います。病院

的に、十分な人材が確保できるところは、先ほどお話があったよ うなクラークの方がデー

タ入力をしていますが、それ とは別に植込み型補助人工心臓に関しては、補助人工心臓の

管理技術認定士とい う制度も,緒 に立ち上がってお り、データ入力もその管理技術認定士

の方々に手伝つていただいているのが現状です。今後、そ ういつたレジス トリーの問題点

や課題等を紹介できればと思います。

○澤座長 あ りがとうございました。PMDAの ほうから御紹介いただいて、非常に参考に



なるかと思います。やはり入力する手間をどう考えるかで、そのときに資格とか施設の基

準とか、手枷足枷になるのですが、そ うい うのとリンクさせるのが重要かと思います。例

えば医療機器でも、最終的に、承認時に、保険収載時にそ うい う施設基準を通つている施

設でないと使用できないとい うことで、最近はそ うい うふ うな承認の仕方が多くないです

か。その辺 りの御紹介を。

○安全対策課長 今 の先生の御指摘のように、特にリスクの高い医療機器については承認

に際して、関係学会 とかなり議論をさせていただいて、学会の御協力をいただいて、施設

基準であるとか、又は使用する医師の基準であるとか、そ ういったガイ ドラインを作って

いただいて、それが保険と運動する形で世の中に出てきています。

○澤座長 あ りがとうございました。そ ういう流れでやるのは、既に一つの方向性になつ

ているし、そ うい う意味では、再生医療製品もまだ余 りたくさんの製品がなく、必ず市販

後調査をして安全性を確認 しなければいけないとい う観点からすると、施設の基準とか承

認 とリンクさせたデータベースは、運用 しやすいというと言い方はあれですが、運用の方

向には進みやすいかと、今の議論ではあるかと思います。この辺 りはまた後ほど議論いた

だいて。

○高戸構成員 細 かなデータベースが必要だと思 うのは、再生医療製品はほかのものと若

干違って、外科的な手技とか、患者 さんの条件によって結果が大きく異なってくる可能性

があるからす。例えば、大須賀さんの所のジェイスにしても、熱傷で、どのタイミングで、

どの先生がやるのでは、成績が若千違ってくると伺つていますが、やはり扱 う者の、医師

の技量によつて結果が大きく変わつてくると思います。再生医療製品が全部そうかとい う

と、そうではないと思いますが、そ ういつた特性があるので、当初は比較的多くのデータ

があったほうが良いと思います。逆に、余 り大雑把なデータは役に立たない可能性がある

ので、最初はそ うい う細かなものを望みます。中村先生がおっしゃったように、疾患ごと

で必要です。軟骨にしても、我々が移植 していて、患者さんの条件とか移植するタイミン

グによって結果が変わつてきます。そうい う、微妙なところが分かるようなデータベース

を疾患別に構築 していただけると大変役に立ちます。

○澤座長 あ りがとうございました。そこも大変重要な意見です。

○西田構成員 ま た、データベースが進んだ後の話かもしれませんが、データの質の保障

ですね。治験 と違って、実際に製品を使った人が入れるとい う操作になると思いますので、

質の保障は、そのデータを使って、また、安全性 とか有効性の解析を後でするということ

があるのならば、そ うい うところの担保を後々考えなければならないのかとも思います。

初めは要らないかもしれませんけど、そこは。

○澤座長 で は高橋先生、よろしく。

○高橋構成員 私 も、細かいのがあるのが理想的だと思います。だから、まず全体の理想

的な形を考えて、どこまでが中央でできて、どこからが各疾患の学会かを切 り分けるのか

と思います。多分、そのときに中央でやるのは、安全性 と効果に分けると、むしろ安全性



のほうが中心で、効果の部分は各学会になるのか。そのときに、最終的にデータをどのよ

うに使うのかによつて、誰がやるのががまた変わってくると思います。

○澤座長 あ りがとうございました。多分この辺りもJ■眈CSが 参考になるかと思います

が、JtthCSの イメージは、国全体のレジストリーとしてデータが出ているのを引用しな

がら、いろいろな施設なりが、また、違 うデバイスが出てきたときの参考とか、そこは各

論的に、個々にやるべきで、そこにデータベースを全部入れるのは無理ですね。

○朝比奈構成員 今 ここで論議している人たちは、既にいろいろと扱っておられて、それ

で、心臓だとか、重篤な障害が起きやすいものに関してはそ・ういう詳細なのが必要だと思

いますが、このシステム自体が、これから参入しようという人たちに、しやすい環境を作

るものでなlj・ればいけないと思います。ものすごくハー ドルを高くしてしまうと、そんな

に大変だつたらやめてしまおうということになるので、中村先生がおっしゃったように、

ミニマムリクワイアメントを決めておいて、それさえ満たせば、市販後の調査というか、

市販前の、背景の2番 目にありますよね。市販前に、十分な症例数で検査ができないから、

こういつたことをやるのだと。それに利用できるような形にしておくことが。正直言つて、

私たちがやつているのは命に関わるようなところではないので、それでハー ドルを高くさ

れてしまうとなかなかそちらに入つていけない。産業として育うチャンスも摘み取つてし

まうシステムにしてはいけないと思います。むしろ産業になり得るような環境にするため

のシステムとして構築していただきたい。そのためには、余 り厳しくすると誰も入つてこ

なくなつてしまうのではないかと思います。

○澤座長 そ れも大変重要な御意見で、先ほど中村先生のお話もありました。領域によつ

て程度も違つてくるかと思いますし、そこの辺りがそれぞれにという考え方も出てくるか

と思います。また、この辺りを後ほど、フリーディスカッションの所で更に議論を進めた

いと思います。

次の議題に移 ります。次の議題は 「再生医療製品の市販後安全対策にかかる調査につい

て」で、事務局のほうから御説明ください。

○安全対策課長補佐 資 料 4を 御覧ください。再生医療製品の市販後安全対策にかかる調

査事業の概要(1)です。目的は、再生医療製品の市販後安全対策及び使用患者登録システム

の在り方の検討を行 うにあたつて、その検討材料とすべき再生医療製品に関する国内外の

種々実態 ・状況及び市販後安全対策のあり方を調査するということです。期間が限られて

いますが、今年度中に行うということになっています。

調査の概要ですが、大きく六つございます。①海外における再生医療製品の使用、規制t

開発の実態、②海外における再生医療製品の市販後の情報収集体制 (患者登録システムを

含む)の 実態、③日本国内の医療施設における再生医療製品の使用、研究開発の患者情報

取扱いの実態、④日本国内の再生医療製品開発 ・製造 ・販売企業の市販後安全対策に関す

る意識調査、⑤国内外における長期生体埋植型医療機器の患者登録システムの実態調査、

⑥再生医療製品使用患者登録システムに求められる基本的な機能とデータ項目。この六つ
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です。

裏面を御覧ください。留意事項ですが、④に書かれていますように、この事業は調査業

務ではありますけれども、調査結果を基にその調査を行つた事業実施者においては、再生

医療製品の市販後安全対策のあり方の具体的な提案をしていただくことも念頭に置くとい

うことです。また、再生医療製品の市販後安全対策に公費が充てられる場合があることに

も留意 して、コス ト管理に着日した費用対効果の積算も考慮することをお願いしています。

ウ)で すが、初めに説明しましたとおり、この調査の実施にあたつては、この検討会の委

員 と調査内容などを協議することにしています。また調査結果についても、この検討会に

報告するとい うことです。

調査対象ですが、①海外調査では、外国における再生医療製品の規制状況にかかる調査

を欧米中心に 5か 国以上、外国における再生医療製品の使用状況にかかる調査を欧米中心

に 5施 設以上、外国における再生医療製品の開発状況にかかる調査を欧米中心に 10企業以

上、とい うふ うにしています。②国内施設調査については、国内における再生医療製品の

使用、研究開発状況の調査ということで、国内医療施設 20施 設以上を考えています。③国

内企業調査では、国内における再生医療製品関連企業における安全対策に関する意識調査

とい うことで、国内企業 10社以上を考えています。概要は以上です。

○澤座長 あ りがとうございます。再生医療製品の調査事業として市販後安全対策を調査

するのは非常に重要ということで、この目的に関しては問題ないかと思いますが、内容等

も含めて、これはもつとこうしておくべきとい う御意見を、またいただけますか。概要(2)

に調査内容等が書かれていて、(のが実際の調査対象 ということですが、よろしくお願いし

ます。

○大和構成員 (4)の調査対象で、①海外調査のア)に 「欧米を中心に 5カ 国以上」と書い

てありますが、一応、中央審査で行くならATMP(Advanced Therapy Medicinal Product

Classiication)になっているので、欧州でそんな何箇国も回つてもとい う気はひとつしま

す。ホスピタルエグザンプションのことを考えているなら、それは各国でやる必要はある

と思いますけれども、そこら辺を明確にしたほうがいいのではないかと思います。

欧米 とい うのがちょっと気になつているのですが、韓国や中国、あるいはもう一つの委

員会で問題になつている、アジアの未承認でやつているような所を、反面教師として見に

行 くのも悪くないのかなと個人的には思つています。ヨーロッパの国をいくつも回つても、

同じ制度でやっていたら行く意味があるのかなと思います。

○澤座長 大 変重要です。よく対比されるのが韓国です し、韓国も是非調査対象に入れて

いただきたい。中国の何 とも言えない領域のブラックマーケットとい うか、そこまで調査

できないでしょうけれ ども、オフィシャルに中国の調査などもやつていただけたらと思い

ます。欧州は確かに一つで十分ですね。

○大和構成員 た だ、ホスピタルエグザンプションで、今、どうなってぃるのか私も把握

していないので、もしもそつちが重要であるとい う認識であれば、それはありだと思いま
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す。

○澤座長 特 に安全対策を調査するのですが、どんな項目でするかとい うところがポイン

トではないかと思います。その点については御意見はいかがですか。

○大和構成員 今 日、資料を持つて来ていないので記憶で喋 りますけれども、プロベンジ

(米国において承認された前立腺がんを目的とした自家細胞由来細胞免疫治療製品)に せ

よラビブにせよ、市販後調査のところはすごく重く載せていて、かつてアメリカは市販後

調査が重く載せ られていても、「できませんでした」と言つてかわしてしまうケースが多か

ったと思いますが、最近はそれができなくなっていると思 うので、やっているとは思 うの

です。だけどそれを、先ほど西田先生がお話されたように、本当にがちがちの GCPで やっ

ているのか、どれぐらいコンプロマイズしているのかが、実際、FDAの サイ トを見にいつ

てもよく分からないところがあつて、あの辺のところがどういうふ うに具体的にされてい

るのか。あるいは過去の事例でも、アメリカで承認が出た製品はかなりの部分、市販後臨

床試験をやつてくれとい うのがくつついていて承認が出ているものがあるのです。だけど

実際に調べてみるとみんなやっていないのです。患者が集まらなかったとい う理由でやつ

ていないようですが、どうやつてやろうとしていたのかに関しても、できれば情報があれ

ばと思います。

○澤座長 海 外がすべていいとい うわけではないので、できなかったらデータベースの必

要性 とい うことが、逆にクローズアップされると思いますから、そ うい うデータベースま

できつちりやつているのかどうかは、レジス トリーですね。

○大和構成員 追 加すると、ターミスとい うのを何年か前に作ったときに、最初にティッ

シュ ・エ ンジエア リング と言 い 出 したバ カ ンテ ィ氏 (Charles A.Vacanti,MD,

Brigham and Women's Hospital,A Teaching Aflliate of Harvard Medical School,USA)

が、レジス トリーを作ろうということで提案 したのですが、学会主導でやろうとすると強

制力が働かなくて頓挫 しているとい うか、まだできていない現状があるのです。なので、

個人的にバカンティ氏に聞くとい うのもあるかもしれません。

○高橋構成員 今 のお話を聞くと、調査対象の海外調査のところで、確かに規制のところ

はそんなにたくさんなくてもよくて、実は使用状況とい うか、市販後の調査がどう行われ

ているかとい うところを、もつとたくさんしたほうがいいような気がします。それと、再

生医療製品はまだ世界でもそんなに多くないので、私は知らないのですが、医療機器のほ

うでそういうことが行われているのであれば、そつちの市販後調査の実態が重要かなと思

います。

○澤座長 ま さにそのとおりかと思います。こういう事業調査を始めても、規制のことは

NIISの 佐藤さんなんかすごくリアノンタイムに把握されていますので、むしろ使用状況や安

全性をどう評価 しているかを重点にして、本当に副作用が起こつたときにどうフィー ドバ

ックしているか、そこを中心にというふうに思います。

○中村構成員 先 ほどの議論にも出たのですが、ここに書いてある費用対効果を考えると
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きに、何年間、どのくらいの症例数までやるかとい う実態は私も見えていないので、何人

まで登録するのか、何年までやるのかとい うあたりの実態がはっきりすると、我々のこの

システム作 りに非常に有用な情報になると思 うので、そこは是非加えていただければと思

います。

○西田構成員 一 つは今 と同じ意見だつたのですが、もう一つは、市販前の症例数はどの

ぐらいの感 じで承認 されたかとい うのをリンクさせて、市販後調査をどのようにやつてい

るかを調べると全貌が見えてくると思いますので、そこも含めてお願いできたらと思いま

す。

○澤座長 坂 井田先生、いかがですか。               ′

○坂井田構成員 う ちは韓国ある大学と細胞治療の患者登録を一緒にやつていくことにな

りましたが、私が知つている限り、規制はよく似た状態だろうと思います。是非、調べて

いただきたいと思います。それと、私は行けなかったのですが、FDAで 教室員が聞いたと

ころ、アメリカでは多くの間葉系細胞を用いた Clinical■ね1が実施されているそうで、意

外に担当の人が簡単に会ってくれて聞くことができたそうなので、その辺の情報もいただ

ければと思います。

○澤座長 あ と企業側から、どうい う調査をして欲 しいということでは、いかがですか。

○大須賀構成員 今 の海外調査の件に関して、安全性に関しては、既に米国の場合も各企

業から重篤な事象があった場合は、当然、FDAに 情報が出て、FDAの ホームページにアッ

プされているとい うことです。アメリカも一緒だと思いますが、先ほ
｀
ど言いましたように

GVP、 それからGPSPと いった決まり事があり、それに則つて企業が報告する義務があり

ますので、情報公開しなければいけないということです。これは多分、アメリカ、ヨーロ

ッパは全部、安全性に関する情報はすぐ出てくるものがあると思います。それがどのぐら

いデータベースになつているかは、ちょっとまだ分からないですけれど、有効性に関して

は、多分、ばらばらだと思います。海外の企業に聞いても、有効性に関するレジス トリー

はあまり通っていない話を聞いています し、安全性 と有効性は多分違 うと思います。

○澤座長 ほ かに企業の方、いかがですか。飯野さんはいかがですか。

○飯野参考人 私 、今までの話を聞いていて、せつかく調査をやるのであれば、このデー

タベースが、どんな所でどんなふ うに利活用されているかとい うところも、もし知ること

ができれば、先ほど目的のところで解析までやるのかとか、データベースで終わらせるの

かとい うお話が出たと思いますが、データベースの利活用のところで何か項目を決めて調

査をすることができれば、有効なのではないかと感 じました:

○澤座長 あ りがとうございます。あと中島さん、いかがですか。

○中島参考人 こ れは、今回のシステムの在 り方にも関わつてくると思 うのですが、最終

的にそ うい うデータを集めて、それを解析する所がどこなのかというのも非常に重要です。

再生医療製品とい うのは、先ほど高戸先生がおっしゃつたように医師の技能がかなり大き

いのです。特に有効性に関して出てくるところですので、そ ういう有効性 と安全性につい
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て、今の日本ではまずは再生医療学会とい う所でまとめていく話になっていますが、海外

では、再生医療製品を用いた医療の有効性をどこが担当して評価 しているのか。あるいは

再生医療製品そのものの性能や安全性に関しては、どこが評価 しているのかとい う点も含

めて調査していったらいいのではないかと思います。

○澤座長 あ りがとうございます。鮫島さん、いかがですか。

○鮫島参考人 こ の調査にあたつて、再生医療製品をどの範囲で行 うかは決めておかない

と、周辺機器も含めてなのか細胞そのものなのかとい うのは、はっきりしたほうがいいの

ではないかと思います。

○澤座長 そ うですね。この再生医療製品は、定義を言い出す と再生医療、細胞治療製品

と、また違 う委員会で話題が沸湯するところまでいくと思いますが、基本的にアメリカで

はセルセラピーですよね。ですから、その範囲内ということになるのだろうと思いますが、

日本の再生医療という言葉が非常に普及 している意味合いはく再生とい う定義をもめすご

く細かくする以上のニュアンスがあります。細胞製品も使ったとい うところだと思います

けれども。

○鮫島参考人 我 々が関連する部分で、例えば遠心機を使つて分離 した細胞を移植 してい

るという実態もあると思います。ここでは再生医療製品とい う言葉になっていますので、

何を市販後の安全情報とするのかが、結構分類が見にくくなるかもしれない。

○大和構成員 最 初から気になっているのですが、今、安全性確保 と推進の委員会をやつ

ていますね。あそこの席でも、あるいはそれ以外の規制改革委員会のところでも出た資料

で、来年度に薬事法の改正をやつて、薬 と医療機器 と再生医療の三本立てにします とい う

ことです。再生医療のところに関しては、あくまでもテンタティブなとい うコメン トが付

いていましたけれども、それでも早期承認をや りますと書いてあつて、その代わり市販後

のところに重きを置くようなお話があります。決まっているとい う意味ではないですが、

そ ういうお話がちらちら漏れてきています。そのこととこれはリンクしていると考えて然

るべきということで、よろしいのですか。

あるいは、いわゅるミニマムマニピュレーション (minimun manipulatiOn)でホモロガ

スユース (hom01ogous use)だつた場合、規制を受けないとい うようなス トー リーが、ヨ

ーロッパやアメリカだったりするとありますし、日本の様々な指針にも、ただの細切であ

るとか遠心程度であれば培養 していないわけだから、この対象になりませんとい う記載が

あつたりします。その一方で、安全性確保と推進の委員会では今年度の非常に早い時期に、

似非再生医療と委員会で指摘された薬事承認を伴わない再生医療に関して、かなり強力な

規制をかける方針が出ているように委員 としては感 じているのです。実はその辺のところ

が全部密接にリンクしているので、そらちのほうの方針なり先行きが見えないと、ここで

募る意見がとんちんかんになってしまうのではないか。私も鮫島さんのコメン トには全く

賛成なのですが、ここで言つている再生医療製品とい うのが、薬事承認を取つたものだけ

を指そ うとしているのか、あるいはもう少 し幅広くなのか。私は細胞組織力日工製品とい う
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意味で、がん免疫療法等々も含まれて然るべきだと考えていますけれ ども、どなたかコメ

ントをいただければと思います。

○澤座長 お 願いします。

○安全対策課長 今 、医薬食品局がやろうとしているレジス トリーは、テリトリーとして

は、承認を受けたものの市販後をどうい うふ うにフォローアップしていくか。そのための

システムとい うことで予算要求をしているところです。この制度自体は、将来的には発展

的な活用の方法はあると思いますが、薬事法の改正が今後どういうふうに行われていくか、

まだ検討段階なので私から断定的に申し上げるわけにいきませんが、今、私たちが再生医

療製品として考えているのは、狭い意味での再生医療に限らず細胞を使つたもので、先生

がおっしゃったように、ミニマムマニピュレイテッドの部分については外れると思います

が、そのほか、がん免疫療法も含めた細胞を利用した医療、セルセラピーと言われるよう

な部分についても、概念としてはこの再生医療製品と考えています。ただ、周辺機器のよ

うなものについては考えていません。周辺機器も使つた上で作られた細胞医療製品を使用

した、患者さんの情報をフォローアップしていくということで、場合によつては周辺機器

の安全性についても、そのデータの中に入つてくる可能性はあるかと思つています。

○西田構成員 大 和先生が言われた中で重要なポイントが2点 あると思います。1点は、今

言われた範囲と、もう一つは早期承認とのリンクです。ここで、市販前に十分な症例数が

臨床試験で得ることが困難で、承認後にという話で目的を書いていますから、この辺のリ

ンクを考えるがきだと思いますが、そうだとしたら、ある一定数の症例数は、この場合は

非常に詳しくデータを取らなければならない。実際の市販後のデザインそのものにも影響

しますので、そこのところは明確にしたほうがいいと思います。そこはいかがでしょうか。

○安全対策課長 法 改正をして、新 しい承認のあり方みたいなものを考えていこうという

ことで検討していますけれども、まだそこのところについては法律の案も出ていませんし、

これからの国会での御議論でもありますので断定的には何も言えません。通常承認を受け

たジェイスについても全く同じ状況です。承認申請前に収集できる症例数は限られていて、

もちろん十分な情報を集めるためには何十、何百とやればいいのかもしれませんが、限定

された臨床データで承認されていつて、先ほど御報告がありましたように、市販後に臨床

試験が実施されています。全例調査もしているということで、承認の形態如何を問わず、

ここに問題意識として書かせていただいたように、承認前には十分なデータが取れないだ

ろうということで、そのために承認をどうしようかという議論は別途行われるわけですが、

いずれにしても市販後に十分な情報を集める必要があるので、そこは新規参入を阻むこと

のないように、そこを何か手当できるような制度を作つておくべきだというのが私たちの

考え方です。

○澤座長 あ りがとうございます。恐らくもう一つの安全性の委員会もそうですし、実際

に薬事法がどう改正されるかということも、経緯をリンクさせながら議論していただかな

いといけない。資料 3‐2の スケジュールを見ると、結局、この検討会は25年度まであつて、
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その後、実際にシステムの開発 ・構築というのは26年 から始まるのです。ここではスター

トがどこなのか分かりにくい絵になっていますが、今、決まっていない部分がたくさんあ

るので経緯を見ながらいけるという感 じですね。

○安全対策課長 26年 度からがシステムの開発です。

○澤座長 開 発に入るのですね。実際に使用を始めるのは、開発ができたら順次とい う考

え方ですね。

○高橋構成員 少 し細かいことですが、薬事法の改正とすごくリンクしていると思つてい

て、一つ指摘させていただきますと、私たちが要望として出したいのは、細胞だけでなく

デバイスとか、あるいは適用外で使用する薬、再生医療のときに使いたい薬など、そ うい

うセットで承認をお願いしたいと考えているので、そうい う場合もあるかもしれないとい

うことを指摘しておきます。

○安全対策課長 恐 らく、そ ういつた場合には入力項目として使用 した薬斉Jであるとか、

また使用 した機器も併せて情報を入れていただくことで収集 していって、見ていくことに

なるのだろうと理解しています。

○澤座長 と いうことで、考え方は薬事承認を取つて、市販というか保険収載される形で、

実際に医療が始まっているものが基本的には対象になるとい うことで、いいですね。それ

についてきっちりと全例登録をしていくということかと思いますが、それ以外の研究面の

要素とか、これに付属していろいろな学会の臨床研究の部分が出てくると思います。そこ

をどうしていくかは学会のマターになると思います。ですから承認 された製品についての

市販後調査をベースにしながら、またそういう観点から議論 していただければと思います。

そこは整理をしておくべきか、もちろんリンクはするのですが、学会の方でまた議論 して

いただければと思います。その他、調査についてはいかがでしょうか。御意見はございま

すか。

○鮫島参考人 確 認ですが、資料 4で は期間が 25年 度 3月 末になっていて、資料 3‐2で は

調査実施は 24年 度末ですが、どちらですか、25年 末ということですか:

○澤座長 25年 の末です、度ではないですね。

○安全対策課長補佐 25年 度は誤 りで、平成 25年 3月 末 日ということです。失礼いたし

ました。

O澤 座長  「度」を抜いてください。

○大和構成員 フ リーディスカッションと考えていいですか。

○澤座長 も うちょつと待つてください。

○大和構成員 調 査対象で国内企業 10社 以上とあるのですが、10社 あるのかなと思います。

がん免疫療法を 7個 にして再生医療を 3個 にするとか、そういうイメージですか。狭義の

再生医療で 7社 とか 8社 集めてくるのは結構難 しいのではないか。半々ぐらいならできる

かなと思いますけれども。

○澤座長 こ れはどうですか。国内は施設の調査と企業の調査となっていますけれども、
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逆に。

○大和構成員 10社 とい うのは何か。

○澤座長 ま た施設、20施 設 というのも。

○大和構成員 こ れも多いですね。

○澤座長 こ れもちょつと分かりにくいのは、例えば女子医大、大阪大学、應応大学、東

京大学、そ ういう所に調査をされるのですかね。再生医療製品の使用としてはそんなにな

いのではないか。 どうですか。

○高戸構成員 た だ、J‐TECの 製品を使つている病院を挙げれば、20は 遥かに超えます。

○澤座長 そ うい うことですか。研究でなくて製品ということですね。

○高橋構成員 こ れも先ほどの再生に絞ると、まだ見えてこないところもあつて、医療機

器で実際に市販後調査が うまくできているのかとか、そうい うほうが情報も出てくるよう

な気もします。

○澤座長 再 生医療製品でなくて。

○高橋構成員 そ うですね。

○澤座長 い かがですか。このあたり、国内施設調査は J‐TEC製 品だけでいくのですか。

そんな感 じのイメージでいいのですか。

○安全対策課長 必 ず しもそ うい うイメージではないのですが、再生医療の研究段階も含

めて。

○澤座長 研 究も含めていると。研究開発状況とい うのはそ うい うことですね。これは確

かにJ‐TECば かりでもあれでしようから、いくつかばらしてということだと思います。

○安全対策課長 あ と、特に海外ですけれども、今年度中に調査をしてレポT卜 をまとめ

ていただく予定で、業者選定を正に今 しているところです。特に先ほどからいろいろ御指

摘もありましたけれども、是非、ここは行つておいたほうがいいとか、この先生には会っ

たほうがいいとい う施設又は専門家がございましたら、今 日、この場でなくても結構です

ので。

○澤座長 も しあれでしたらメールベースで、各先生方に必ず 1人 か 2人 ぐらい推薦 して

いただくと。

○安全対策課長 再 生医療製品の使用実績の多い先生であるとか、この分野で各地域で主

導的な先生であるとか、先ほどの米国でのレジス トリーを模索された先生であるとか、そ

ういつた先生を御紹介いただくと非常にありがたいと思つています。年度内の調査ですの

で、1月 中に対象を絞 り込んで調査にかからないといけないので、是非、先生方の人脈も活

用させていただき、調査対象先の選定を急ぎたいと考えています。あまり数にこだわらな

くてもいいのですが、聞いておきたい所については是非、回つて調査をしてきてもらいた

いと思つていますので、よろしくお願いいたします。

○澤座長 そ うですね、ありがとうございます。

○西田構成員 も う一つ、高戸先生が言われたように、再生医療製品の場合は製品プラス
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医師の技量がすごく成績に影響するので、技量をどのようにして実際に実施する医師が得

たのか。 ト ランスファーですね、そ うい う状況と医師の経験も含めて調べていただいたら

いいかなと思います。製品のプロダク トの良し悪 しとともに、再生医療は医師の技量に拠

るところが、再生医療が産業化 し普及する上で非常に難 しい点ですので、そのあた りはど

うされているのかとい うのは非常に大事かと思いますので、お願いします。

○澤座長 そ れは、各先生に、例えば示 してもらつた先生に、そのポイン トも聞いてほし

いということですね。3月 末には出てくるということでちょっと大変だと思いますが、是非、

やつていただいて、次年度でこれをベースにまた議論 させていただきたいと思います。そ

の他、これはもつと調べておいてほしいということがプラスアルファでございますか。大

和先生、内容にはこんなものでよろしいですか。

○大和構成員 時 間もないので、これだけできたら100点 満点ではないですか。

○澤座長 や はり、どこに行くかですかね。どこに調査に行くかということも。

○大和構成員 先 ほども出ましたけれども、韓国は迅速承認をやら ている現実があるわけ

で、実際のところどうなっているのかは、この調査でなくてもいいですが、どこかで情報

が取れたらありがたいと思います。もし可能でしたら是非、隣の国なので行つて見て来て

ほしいと思います。

○安全対策課長 是 非、韓国も調査対象にしたいと思います。

○大和構成員 お 願いします。

○澤座長 あ と細胞治療製品は、どうなるのですか。

○安全対策課長 細 胞治療製品も対象として考えています。

○澤座長 が ん免疫療法も入るという考え方でいいですね。それは国内もですか。

○安全対策課長 は い。

○澤座長 医 療法下でやつているものは、入らないですね。これは余計な話かもしれませ

ん。

○安全対策課長 こ こは見ておいたほうがいいというお話があれば。

○澤座長 そ のあたりは大和先生と議論 していただきたいと思います。ありがとうござい

ます。そうい うことで、安全対策に関する調査については、以上のような観点から 3月 末

に報告いただけるように、是非、よろしくお願いしたいと思います。

次の議題に移 りたいと思います。次は先ほども申しましたように、今 日、全体に御議論

いただいた内容について、もう一度、プリーディスカッションで御意見をいただきたいと

い うことです。ポイン トが幾つか出ていましたけれ ども、これをいかに有効に継続させる

かとい うポイン トです。誰がどう入力するか、その手間とか、それに他のレジス トリーを

鑑みると、認定制度 と絡めていると、より推進 しやすいのではないかという議論があつた

と思います。これは施設基準とかもそうですけれども、あとは学会 との連携、企業との連

携です。先ほどのスケジュールで 27年 度までは経費的に続くということですか。

○安全対策課長 や りたいなと思つています。
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○澤座長 是 非、やつていただかないとということですね。そういうふ うな観点からもう1

回、御議論いただきたいと思います。西田先生、よろしくお願いします。

○西田構成員 先 生、経費とかそんな感 じですか。

○澤座長 は い、そうです。

○西田構成員 先 ほど途中で止まつた、どの程度の詳細なデータをという話がありました。

結局このデータをどのようにいかしていくのか、とい うことがすごく重要かと思うのです。

どこが、どうやつて角早析 して、そのデータを何にいかすのかというところが非常に大事か

と思います。

ここのポンチ図にPMDAが 、「登録されている情報を受け、市販後安全対策に役立てる」

と書いていますので、もしそ うならば、ある一定の症例数までは詳しいデータがどうして

も要るのではないかとい う気がします。ただ、それを永遠に続けるのは非常に困難 とい う

かかなりしんどいので(二 段階みたいな感 じがいいのかと思つたりするのです。ある一定

の症例数の間は、非常に詳 しいデータを取つて、その後は少 し簡易化 した登録に移行する

みたいな、そ うい う形もいかがかと思 うのです。

○澤座長 そ れも一つの御意見だと思います。この考え方とかや り方で運用をうまくやつ

ていくのは非常に重要です。西田先生がおっしゃつた一番重要なことは、最終的に何にい

かすかです。ほかの医療機器での話を聞いた観点から申し上げますと、医療費とか、最終

的に保険収載 されて薬価が付いて、それが適正かどうかとか、そ ういうところまで持つて

いければ、もつとこうい うデータベースがいかされるのかと思います。そういうところま

で、事務局のほうでは考えているのですか。まずは安全対策課から始まつているので、安

全`性とい うことでしようけれども。

○安全対策課長 も ちろんその製品の安全性ですけれ ども、再生医療製品についてはどう

使つたら生着がいいのか、又はその機能が発揮できるのかということについての、有効性

の情報も重要だと思います。また、個別の製品ではなくて次の製品を開発するに当たって、

どうい うところがポイン トなのかとい うか、何がファクターなのかという情報がそこから

たくさん得 られてきて、次の開発につなげていけるようなデータになつていけば、私たち

としては非常にいいのではないかと考えております。

○高橋構成員 そ の効果を解析 して判定するとい うのは、どう考えてもアカデミアのイン

センティブとい うか興味になるので、この枠組みの中だけで閉じないと思 うのです。各科

の班会議などがリンクして、その解析をするという形 しか思い浮かばないのです。

○澤座長 お つしやるとお りだと思います。

○高橋構成員 安 全性などに関しては、企業のインセンティブのある解析の部分と、アカ

デ ミアが解析のインセンティブがある部分と分かれてくると思います。

○澤座長 お つしやるとおりです。だから、目的を大きく構えると、またデータベースが

重たくなり過ぎて大変なことになる。まず、何度も出ているミニマムリクワイアメント的

なところでどのようにデータを出して、それがどうフィー ドバックされるかは、次の対応
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としてどのような形で、誰が取 り組むか。それは企業なのか、アカデミアなのかとい うと

ころにフィー ドバ ックされれば、このデータベー不はぃかされるのかなとい う御意見かと

思います。

○中村構成員 一 部繰 り返 しになりますが、先生方がおっしゃっているように、やはり二

階建てだと思 うのです。当然この目的とい うのは、再生医療がより活性化 して、一般的な

医療に根付くのを促進することですから、長期的な安全性は重要です。これは高橋先生も

おつしゃったように、アカデミアというよりは企業です。それはミニマムリクフイアメン

トで長期的な経過を見なければいけない。

だけど、例えばその有効性を証明するとなったら、当然施設の認定だとか、医者の技量

だとか、詳細なデータが必要になってきますから、それは少し期間を限定して、これが有

効なのだということをこちらが出せるような時期は、やはり時間をもう少し短く区切つて、

詳細なデータを取うて行き、もう一つ別に走らせたミニマムリクワイアメントは安全性の

ために長く取つていくのが良いと思います。また、その情報を握るのがどこかというのが

非常に重要だと思うのです。

安全性に関する長期のデータというのを、本当に学会がずっと持つべきなのか。ただ、

有効性に関しては高橋先生がおっしゃったように、やはリアカデミアがやるべきだと思 う

ので再生医療学会、あるいはそういう班研究といった所で三階建てに考えたほうがいいよ

うな気がしました。

○澤座長 今 の御意見は非常に重要だと思います。あとは疾患別というか重症度というか、

その辺りも分けないと同じデータベ‐スにはもちろん載せられないということでいくと、

どのようにその辺をやつていくべきかということに関して、高戸先生は何か御意見があり

ますか。

○高戸構成員 ど うやってというのはなかなか難 しくて、私たちのような顔面形態の軟骨

とか、膝関節の軟骨は同じ軟骨でもいろいろ違いますので、個別にやらなければいけない

と思うのです。この中で一番気になるのは、日本再生医療学会の役割、制度 ・システムの

運営だと思うのです。学会というのは生殖医療にしてもかなりな発言というか学会員に対

して提示しますが、それほどの拘束力はないと思います。

学会というのは拘束力がないので、学会がどういう立場を取って、どこがきちんと管理

するかというのを最初からはっきりさせておいたほうがょいと思うのです。学会といって

も、そのデータの管理には限界があります。今度、データを開示する義務になってくると、

いろいろな問題が生じてくるので、そこのところを是非スター トラインで検討をしていた

だければと思つています。

○澤座長 今 の御意見も非常に重要で、とにかくどういう形で本当に具体的に疾患別とい

うか、それぞれにできるかということなのです。やはり、これは製品ごとという感 じで最

初は入らざるを得ないでしょうね。同じような製品が出てきたときに、どのように追力日し

ていくか、参考にしていくか。製品が出たら、また違 うレジス トリーを作らざるを得ない



とい うか、もし10個 出てきたら10個 のレジス トリーになっていくとかそんなことですか。

その レジス トリーのためのベースとなるソフ トは開発 しておく、そのような考え方で今は

進んでいっているのでしょっか。

○高戸構成員 そ うです。

○澤座長 そ うい うことですね。そ うなると、その製品ごとに、もちろん学会という全体

もありますけれ ども、企業と、中心となるアカデミアとか、その辺の関与をどう考えてい

くかではないかと思うのです。その辺について坂井田先生いかがですか。

○坂井田構成員 先 ほどから言われているように、安全性は国に見ていただいて、学会会

員など、やはり有効性については専門家でないと分からないところもあります。こうした

ら良くなるのではないかとおっしゃいましたけれども、そこの有効性を高めるためのとこ

ろは企業が一番欲 しい特許の部分であるから、やはり区分けする。私も最初はちょっと勘

違い していたのですが、再生医療を活性化 しないとファイナルの目的は達成できないので、

できれば国が関与するところは安全性の部分にしていただいて、有効性は学会もいろいろ

問題がありますけれども、学会主導でやつていかなければいけないのではないかと思いま

す。

○澤座長 企 業側から、鮫島さんいかがですか。

○鮫島構成員 先 生方がおっしゃるとお りで、特に有効性の部分は早めに先生方に評価 し

ていただくようなものに使えていけばいいと思 うのです。企業ですので、この費用負担が

最終的にどうなっていくのか、とい うのは非常に気になるところではあります。あとは、

そのデータベースに対 して誰がアクセス可能になるのか、どの程度アクセス可能になるの

かです。例えば今後進める iPS由 来の製品は、どの程度どなたがアクセスできるようにす

るのかとい うのを、段階的に考えないといけないのかと思つています。

○高橋構成員 そ れなので安全性の中央でやるものと、あとは個別にやるもののインセン

ティブをいかに中央が作つていくかとい うポイン トなのかと思つています。先ほど有効性

は全部学会と言いましたけれ ども、確かにそこから出てくるノウハウとかポイン トとい う

のはすごい企業価値もあるわけです。最初からそれが使えますということであれば、企業

の援助も入つてくるだろうし、どうインセンティブを整理するかとい うのは中央の役割な

のかと思います。

○澤座長 鮫 島構成員、高橋構成員のお話のようなポイン トを今後進めていかなければい

けないのかと思います。

○大須賀構成員 安 全性に関しては、細胞組込み製品は、腫瘍性病変の問題、アレルギー

の問題、特に同種になると出てくると思いますけれ ども感染症の問題、その他有害事象が

出たときに、その製品との因果関係が有るか無いかを見なければいけないことになると、

その背景となるデータがかなり深 くないと、因果関係が有るかどうかという判断はなかな

か難 しいところがあります。ここの判定は専門の先生方の間でも分かれるところがあると

いうことで、どこまで深 くデータを集めるかというのは重要だと思います。
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有効性については高橋先生も言つておられたように、我々はでは、実際にジェイスで治

験をやつていたころとは違つた有効な使い方がいろいろ出て来たという事実があります。

データの集め方も、ある種仮説に基づいて、こうい うデータを集めたら分かるのではない

かということでやるわけです。それが何年か経つと、それだつたらこのデータを取つてお

けばよかったとい うことが起こって、もう一回元に戻ってデータの拾い直しをするとい う

ことがよくあります。いろいろなことが分かつてくると、更にもう一歩突っ込んで、何か

デプラスαのデータが有つたほうがいいのではないかとい うことにもなりますので、その

辺のフレキシビリティをどうするか。

我々は企業である以上は、拡販するのに、こうい う有効性のデータは重要です。また、

高戸先生が言われたように、先生方のラーニングカーブとぃ うのはあると思います。細胞

製品に付随する医療機器 とか医療用具はどういうものを、どのように使 うかとい う情報は

すごく重要ですのでして、そ うい う情報が企業のノウハウ、プラス営業力につながってき

ますので、それは我々にとつてもメリットがある話です。純粋にサイエンスとしての意味

もあります し、事業としての意味もありますので、それは双方やれるのではないかと思い

ます。

○澤座長 テ ラの飯野さんの所は、治療後の調査を実際にやられているのでしょう力、

○飯野構成員 は い。

○澤座長 そ の辺 りも是非フィー ドバシクできたらと思 うのですがいかがですか。

○飯野構成員 今 お話を伺つていて、がん免疫療法も、免疫細胞療法も含む とい うことに

なってくると、何をもつて有効かというところが、臨床医の先生方とまだ議論の最中です。

そこのところは先ほど学会とおっしゃいましたが、複数の学会の御意見が必要なのかとい

うこと。今、施設というお話も出てきましたが、このための先進医療の制度の改革を経て、

私たちも2016年 度末までに、有効性を示唆できるようなデータを出さなければ、先進医療

B(有 効性が必ず しも十分に明らかでないもの)と いうところから除外されるということが

あります`今 、私 どもの大学病院を含めた施設でも、一体どのようなデータを持ってとい

うことは、正に議論の最中なので、この議論に参加 させていただくことは有意義だと思ぅ

ております。

○澤座長 そ れは、例えば治療に関係 した先生方に集まってもらつてワこキングをして、

実際に調査 しているようなところですね。

○飯野構成員 は い、今、正に始まったところで、この施設のアカデミアの先生方がどう

い う項目でこれを取っていこうかということで、正に多施設でどうしようかとい うところ

です。

○高戸構成員 先 ほどから発言されている、有効性がいかなるものかとい うのは非常に重

要です。考えてみると、いろいろな研究事項で、必ず有効性の評価法の確立とい うのをや

つています。例えば、関節軟骨にしてもなかなか難 しいです。鼻の軟骨にしても難 しくて、

途中で MRIを 使ってもなかなか評価できない場合もあります。どこの段階で有効性を評価
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するかとい うのも非常に重要な問題です。いずれにしても有効性の評価はまだ確立してい

ない部分があるので、慎重にいかなければいけない点があると思います。

私が詳細に知 りたい例をあげると、関節軟骨なども、臨床研究を始めようと思つていま

すが、どれ ぐらい免荷 したとか、 リハビリがどれぐらい行われたとか、それ以外の様々な

要素が加わって一つの医療になつてくる。実際には医師の技量もそ うですけれども、その

辺もデータとして、参考にしたいなとい うところがあつて、非常に興味深く、絶対に重要

な部分だとこのプロジェク トを考えています。

○西田構成員 有 効性には評価項 目が明確でない領域も多いと思 うのです。それは、恐ら

くその領域で活躍 しているアカデ ミアが集まつて、何をもつて、どうい う評価項目で有効

性を判定するかとい うのは、ある程度コンセンサスを得ておかないと、いろいろなデータ

を集めても、同じプロダク トでも取っているデータがバラバラだつたら、後で全然解析で

きなくなります。有効性に関しては、そ ういうある程度のコンセンサスが要るかなと、有

効性の評価項目においては思います。

○澤座長 そ の辺 りはガイ ドラインの議論もあります。もちろん、PMDAで 申請したとき

の議論もあるでしょう。それ らを踏まえて、若 しくはそれを経ながら実際にやつてみて、

変わってくることもあるでしょうとい うことを臨機応変に議論 しながら、有効なレジス ト

リーを作るべきとい うことだと思います。余 り有効、有効で攻めていくと、またマキシマ

ムリクワイアメン トになるので、その辺 りのバランスはどこでどう整理するかというのは

大変重要だと思います。この辺 りについては、」‐MACSは 非常に苦労しているのだろうと

思います。J‐MACSは かなり項目が多いですよね。やはり慎重に行こうということと、あ

れもガイ ドラインを経て、かなり少数例で承認をしたがゆえの 」■眈CSと いうかレジス ト

リーであつて、それがちょうどフイー ドバックされながら使われている。

一つある機器でいろいろな問題が起こったときに、J‐MACSの データから、すぐにそれ

を安全性 とい う面でフィー ドバックして、安全性の改良にうまく使えているので、これは

非常に参考になるとい うので、やはりあの形がいいだろうと思います。その辺を JttLCS

の御苦労を、次回にでもちょつと整理をして現状を報告 していただいて、このデ~タ ベー

スにフィー ドバ ックさせていただければと思います。非常に良い点は出てきているのです

けれども、現場では苦労しているとい うのもあるので、その辺 りは議論の参考にさせてい

ただければと思います。

○大和構成員 ス ケジュール感覚で言 うと、平成 26年 とか平成 27年 という数字が出てき

ていることを考えて、かつ、今現在治験が進んでいる品日の数を考えると、実は平成 27年

で蓋を開けても二つか四つがいいところではないかと思 うのです。海外からワッと入つて

くる可能性は否定できないけれ ども、多分そんなに無いですよね。今お話されていた議論

の大半は、もう少し先の話になつていると思 うのです。

多分今年度は、今 日お話 していたような感 じで、ブレーンス トーミング的なところで終

わってしま うと思 うのです。幸い来年度もできるとい うことですので、次世代医療機器審
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査ワーキンググループをやつてぃますので、ああい う事業もありますので、その評価項目

であるとか、レジス トリーする項目に関しては、専門家を交えてやるとい うことで、何と

なく大枠がここで決められていて、多分その大枠の一つは品日ごとにでこぼこ感があって

当たり前なのだと。

澤座長から、生き死にに関わる部分と、そうでもない部分のメリハ リを付けるバ しとい

う御意見がありましたが、私も全く賛成です。そ うい うことが、この委員会の中で最低平

成 24年 度で付記されていれば十分ではないかと思います。ここで詳細を決める必要はない

し、それはちょっと役が違 うと思います。

○澤座長 も ちろんそ うです。先ほど申しましたように、別に安全性の委員会も走つてお

りますし、薬事法がどう変わるかとい うこと、それからその全例で J‐MACSが 非常に活用

されながら、かつ、次世代医療機器ガイ ドライン委員会でしたか、そちらも順次改正も含
めて議論されていますので、同時にその辺 りを見ながら、これを進めていきたいと思いま

す 。

逆に言うと、世の中の流れが二緒にうまく進んできているのかと。機器もそうですけれ
ども、再生医療製品も、とにかく良い形で安全に、迅速に承認若しくは実用化をしていく
ためのいろいろな戦略を厚労省のほうで考えていただいているというのは、非常に評価で
きるのではないかと私は個人的にも思らております。

○西田構成員 関 連してスケジュールなのですけれども、完璧なものを初めからデータベ
ースを作らて、それを後で運用するという考え方は恐らくなかなか難しいと思います。た
たき台を作つて、フィージビリティで何かを登録するというのを先にやって、それを後で
また改良していくという、まず早いうちにそういうたたき台を作つて、ジェィスでもいい
のですけれども、まず登録をして、それでまた改良していくというょうな、開発のスケジ
ュールがいいのではないかと思うのです。

○澤座長 お っしゃるとおりです。何に付けても、まずジェィスから。実際に今市販後調
査をやられているのですけれども、これをうまくデータベース ・レジス トリーの形で国の
レジス トリーに持っていっていただいて、その部分をJ‐TECで 調べているのはかなり詳細
な部分もあるでしょうから、国のレジス トリーに登録すべきものと分けていただくといぅ
形でうまく運用できるような形に持っていうていただければと思います。その辺りは今後
議論をさせていただきたぃと思います。その辺 りは、大須賀構成員には頭の中に入れてい

ただいて、整理をしていただけたらと思います。

○大須賀構成員 ジ ェイスと、多分春以降になるだろうと思いますが、軟骨ジャックに関
しては日本整形外科学会のほうで検討委員会を立ち上げていただぃて、施設基準、それか

ら使用する医師基準も作つていただいて、更には市販後調査の調査内容もこのようにした

らどうかとぃうア ドバィスなども精力的に御意見を頂いていますので、ジェイスにするか
ジャックにするか、そういうことも併せて考えさせていただけたらと思っております。

○澤座長 そ れは、整形外科学会であれですかね。
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○中村構成員 は い、委員会を作つてやつています。

○澤座長 そ うい う形は非常に理想的ですよね。

○中村構成員 正 に安全性に関しては国が主導で、有効性に関しては学会がいいかどうか

別なのですけれ ども、そ うい う委員会を作つて、企業 と組みながらやつていつているとい

う形を取っています。

○澤座長 そ う思いますね。再生医療学会は、どちらかとい うとベースの学会になつて、

そのサブスペシャリティ的に、各疾患に応 じた学会 と連携 してやるようなのが理想的なの

かもしれないし、そうい う意味では正に整形外科学会がや られているのと、再生医療学会

が連携すればいいように思います。朝比奈先生、何か言い残 したことはないですか。

○朝比奈構成員 や はリベースとしては、血友病の薬の二の舞が起きないということが大

事だと思 うのです。厚労省 としては安全性を、ほかにも委員会があるということですけれ

ども、それが担保できるようなシステムを作るとい うのが本当にベースだと思 うのです。

有効性に関して俵木課長からお話がありましたように、それが次の開発につながればい

いと言われたときに、ちょつと違和感がありました。それぞれ国内でも競合他社があるわ

けです。そこが全部情報を共有することができるのかと思ったのですけれども、大須賀さ

んから、それはそ ういつたものがあったほうが有難いのだとい う、企業からの意見もある

のであれば、非常に詳細なものを作るべきなのかと私自身考え方を改めました。

○澤座長 そ れは考え方でしょうね。最大公約数的な意味での、こうい うデータが次の開

発につながるとい う意味では非常にポジティブでしょうし、ものすごく詳細な、非常に専

門性の高いとい うか、スペシャルな技術についてはそれぞれの企業のという話にもなるで

しょうし、両方の面からだと思います。中島さん、全体を通 して御意見を頂けますか。

○中島参考人 今 は FIRMで も再生医療とい うものを、細胞医療、再生医療などの定義か

ら始まってビジネスをやつていくためにきちんと定義 しなければいけないという議論をし

ています。その中でも、これまでずつと出ていることですけれ ども、再生医療製品という

のは、医師の技量が結構大きなウエイ トを占めてきて、一
般に我々が作つているような製

品とは違 うところがあります。

例えば、麻酔薬 と麻酔医療みたいな関係かもしれませんが、その重要なところは製品と

して持つべき性能 と安全性のところと、その製品が組み込まれた再生医療 とい う医療にお

いて、お医者 さんがそこに入つていつて、その能力を最大限に引き出すような工夫をした

ときに出てくる有効性のところを、誰がどう評価 していくのか、とい うところが非常に大

事なところで、今回のシステムとい うのは、その基礎になるデータを取つていくところで

す。再生医療学会とい うのが医療 としての有効性をきつちり評価 していく所だと思います。

ここに書いてあるPMDAみ たいな所が、国として安全性に関してきつちりとそのデータを

解析 してやつていく所だと思 うのです。再生医療及び再生医療製品とい う、これまでにな

い特殊性のところをきつちりと認識 し、再生医療をより前に進めていくことをやつていか

なければいけないと思います。
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○澤座長 こ うい うデータの公開性が大事だと。国民目線で分かりやすい形で、安全に進

めていくことが大事だというFIRMの 御意見かと思います。フリーディスカッシヨンを進

めさせていただいて、大体御意見は出尽くしたかと思います。議題 4は 「その他」という

ことですけれども、その他に何かありますか。

○高橋構成員 そ の他でもないのですけれ ども、今の整形外科の動きを聞くと、承認前に

その委員会はできているわけですよね。む しろ承認されてから準備 しても遅いかなと思っ

て、タイ ミング的に各学会との連携はもつと早めにしないといけないのかという気がしま

した。

○大須賀構成員 製 造販売承認を受けてから委員会は立ち上がったと思います。

○澤座長 高 橋先生がおっしゃるのは、臨床研究の時代からある程度そのような動きがあ

つたほうがもちろんいいとい うことですよね。

○高橋構成員 も つとスハーズで、速いスピー ドがあってできるかなと思います。

○澤座長 ハ イスピー ドというのはありますね。

○中村構成員 個 別のものに関しては市販後です。その前に日本整形学会の再生医療委員

会というのがあつて、その中でディスカッションがずっとされていました。

○澤座長 そ うですよね、整形外科はたしかに早くて、データベースが必要だという御意

見が整形外科から出てきて、再生医療学会でそれも数年前から議論 していたとい う経緯が

あつたので、そ うい う観点から言 うと、臨床研究とい うか、アカデ ミアのレベルで早めに

議論されるのは重要だと思います。その他に御意見はよろしいでしょうか、無いようでし

たら最後に事務局から本 日の議論のまとめをしてください。

○安全対策課長補佐 非 常にたくさんの御意見を第 1回 にもかかわらず頂きましてありが

とうございます。後で先生方のほうには議事録等も含め、簡単に事務局のほうでまとめた

ものを別途提供させていただきます。頂いた意見の中で、一つは非常に詳しい、非常に詳

細なデす夕を基にしたデータベースにするのか、あるいはミニマムデータを中心にして、

そういうデータベースを作つていくのか。それについては、登録システムの目的であると

か運営体制、あるいはその資金といつた点からく永続的にそのシステムを動かすとい う意

味で、そのフィージビリティを考えて、それをきちんと決める必要があるとい う意見を頂

いたと認識 しております。

具体例 として、先行する植込み型人工心臓で行われているいろいろな経験がありますの

で、そ ういう所で発生している問題等も今回作ろうとしているシステムの構築の参考にな

るのではないか。また、実際にそ ういう入力をするに当たつて、実際に入力する方、若 し

くはその施設におけるインセンティブをどうするかとい うことで、施設基準であるとか、

資格であるとか、そうい うものとリンクさせるようなことも考慮する必要があります。ま

た、入力の手間をどうやって相殺するかということを考える必要があるのではないかとい

う意見もあつたかと思います。データベースの利活用を考えたときに、データの質の保証

をどうやって担保するかとい うところをきちんと考える必要があるという意見がありまし
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た。

もう一つは今の議論 とも関係するのですが、これから参入 しようとする所が、できるだ

け参入 しやすいシステムを考えたときに、そ うい う視点から登録システムを設計する必要

があるのではないか。そ ういう点で具体的な提案として、例としては二段階のシステム、

要するに短期間で詳 しくデータを集める部分と、ミ手マムで長期にデータを集める部分に

分けて、その二段階のシステムを作ればいいのではないかとい う御意見があつたかと思い

ます。

これから調査を行つて、その調査結果を基にこの検討会で議論 していただくのですが、

それに関しても非常にたくさんの御意見をいただきました。まず、一つは規制とい うより

は、むしろ使用状況、あるいは安全性の担保の実態のほうに関して調査をもつと行つたほ

うが有用ではないかとい う点。あとは再生医療製品がまだ上市されているのが少ないです

ので、医療機器等で前例があれば、そちらの実態のほうが参考になるので、調べていただ

いたほうがいいのではないかという御意見があつたかと思います。

その調査に当たつては、調査の項 目についていろいろ御意見を頂いてお ります。特に対

象国に関して言 うと、例えば欧米だけではなくて、韓国で行われている迅速審査のシステ

ムであるとか、そ うい う身近な所でも調査を行えば非常に参考になるのではないかとい う

意見があつたかと思います。

データベースの利活用について、これはデータベースの目的と関連 しますけれども、利

活用について項 目を決めて、海外ではどうやつているのかを調査する必要がある。また、

その調査をするに当たって、当局が行つているのか、学会であるのか、あるいは病院単位

で行つているのか、そ うい うところも項 目を決めて調査を行 うべきではないかとい う話が

ありました。

もう一つ重要なポイン トで、再生医療製品の範囲をどのように考えたらいいか、とい う

ところで幾つか御意見を頂きました。これについては、基本的には薬事承認を取つたもの

を想定しているのですけれども、範囲としてはそれを利活用 していくことも当然あり得ま

すので、そ うい う利活用の視点を踏まえた上で、扱 う範囲を考えていく必要がある。その

概念とい うことで、いわゆる狭義の意味の再生医療なのか、細胞治療やがん免疫療法とい

ったようなものも含めた上での再生医療に関しても調べるのかという点で御意見があつた

かと思います。

もう一つは、横 日で見ながら議論する必要があるかと思 うのですが、別途薬事法の改正

等の動きがありますので、患者登録システムの開発がそれらとどのように関連 していくの

かとい うのは議論を進めながら、その都度調整 していく必要があるのではないかと思いま

した。

製品の有効性 と安全性 とい う点で、製品自体が持つている有効性 。安全性 という点と、

実際に再生医療製品を患者 さんに適用する医師の技量に関して、その医師が技量をどのよ

うに得ているのか、あるいはどうい う経験があるのか、そ うい うことに関しても当然有効
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性の トータルの評価では必要になつてくるので、情報として要るのではないかという話が

あつたかと思います。

フリーディスカッションのほうです。これは重複しますが、システムの在 り方を考えた

ときに、二段階の方式があったほうが利活用しやすいのではないかということについて、

複数の先生からご意見が出たかと思います。また、安全性と有効性を考えたときに、どこ

が主導するのか、要するに運営はどこが主導で行 うか。例えば、安全性であれば国が主導

で行 うのか、有効性であれば学会が企業を組み入れて学会主導で行 うのか、という点など

についても議論していく必要があるということだつたかと思います。

実際にシステムに登録されるデータを利活用するに当たり、その評価項目をきちんと決

めていくに当たっては、いろいろな学会とのコンセンサスも必要になってくるだろうとい

う御意見もあつたかと思います。

最後のほうですが、この全体のスケジュールを考えたときに、当然いろいろな動きを横

日に見ながら調整する必要がありますので、この検討会としては非常に大きな枠組みを作

つていって、その評価項目であるとか、そのレジス トリーの項目については、その都度専

門家を交えて具体的な検討を行つて、まずそういうもののベースになる枠組みをこの検討

会で作っていくことを考えるべきだというお話がありました。このデータベースを作って

利活用していくに当たり、まずそのデータベースを作つて、それをすぐに可動させるとい

うことではなくて、まずそのたたき台を作つてから、フイージビリティスタディを行つて、

それから改良して本可動に移る、というスケジュールを考えたほうが現実的ではないかと

いう御意見も頂いたかと思います。

以上ですがよろしいでしょうか。

○澤座長 事 務局のほうでまとめていただきましたが、これは次回文章で出していただけ

るのでしょっか。

○安全対策課長補佐 次 回は議事録を提供させていただきます。

○澤座長 今 の事務局のまとめに、追加とか助言とかがあったら、また次回御議論いただ

けたらと思います。ほかに、これだけはという御意見がありますか。特にないようでした

ら、これで本日の議論は終了させていただきます。事務局から連絡事項はありますか。

○安全対策課長補佐 1点 お願いがあります。先ほど議論にもなりましたが、これから調

査を行 うに当たり、後で委員の先生方のほうにメールで、どこを、あるいは誰に対 して調

査をしたらいいか、その調査の対象先に関して候補を挙げていただきたいと思います。

できれば 1月一杯、2週 間以内に先生方が考える調査候補先について、事務局のほうに御連

絡頂ければと思レヽます。

○澤座長 ど ういう項目を聞け、というのも入れていただくことも大事かもしれません6

この人はどうだから、これを聞いてこいということ。先生方の興味のある範囲で調査して

もらうのが一番いいかと思います。

○安全対策課長補佐 そ うですね、それをお聞きしますのでよろしく御協力をお願いいた
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します。

○安全対策課長 再 生医療にかかわらず、先ほどから御議論がありましたように、医療機

器でのレジス トリーの実績みたいなものも非常に参考になるので、今回調査対象にしてい

ます。各先生方の分野の中で、世界又は国内で医療機器のレジス トリーについて、ここの

話は聞いておいたほうがいいとか、ここは うまくいつているみたいだとい うシステムがあ

ればと思います。私どもも情報を集めているのですけれども、レジス トリーのここがこう

動いているとい うのが十分に情報収集できていないと思つています。先ほどの外科学会と

か、ここのレジス トリーは見ておいたほうがいいとい うような所があれば、併せてメール

でお願いいたします。

○安全対策課長補佐 あ とは事務的な連絡事項ですが、本 日の会議の議事録は、出来次第

先生方のほうに御連絡 し、確認 ・修正を経て厚労省のホームページに掲載する予定です。

また、次回の会合にも配布 したいと思つております。

次回は実態調査の結果を御紹介いたしますので、予定では 4月 から5月 頃に第 2回 の開

催を見込んでお ります。また、先生方には日程調整の御連絡をさせていただきます。

○澤座長 こ れで本 日の会議を終了いたします。長時間にわたり活発な御議論をいただき

まして本当にありがとうございました。
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