


第6回 日本医療研究開発機構
レギュラトリーサイエンス公開シンポジウム

抄録集

目 次

日本医療研究開発機構 医薬品等規制調和・評価研究事業

プログラムスーパーバイザー、プログラムオフィサーのご紹介 ・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・ 4

はじめに ・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・ 5

プログラム ・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・ 6

【第一部】基調講演及び招待講演

『新しい手法を用いた臨床開発へのPMDAの考え方』

藤原 康弘

医薬品医療機器総合機構 理事長 ・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・ 9

『クリニカル・イノベーション・ネットワーク(CIN)拠点事業とRWEへの展望』

國土 典宏

国立国際医療研究センター 理事長 ・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・33

【第二部】医薬品等規制調和・評価研究事業 研究事例

『患者レジストリデータを活用した、臨床開発の効率化に係るレギュラトリーサイエンス研究』

柴田 大朗

国立がん研究センター 研究支援センター 生物統計部長 ・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・69

『リアルワールドデータ等の新たなデータソースの規制上の利用等と

その国際規制調和に向けた課題の調査・整理等に関する研究』

中村 治雅

国立精神・神経医療研究センター トランスレーショナルメディカルセンター

臨床研究支援部長 ・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・83

『アカデミアによる医療情報データベースMID-NET利活用に関する研究』

山中 竹春

横浜市立大学 学長補佐・医学部臨床統計学教室 教授 ・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・100

2



【第三部】パネルディスカッション

『医薬品等規制調和の国際整合化とリアル・ワールド・エビデンス』

―多様なデータ源によるリスク・ベネフィット評価への期待と課題―

佐瀬 一洋

順天堂大学 大学院医学研究科 臨床薬理学 教授 ･・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・111

『承認申請でのRWD活用への期待』

―製薬企業の立場から―

石井 学

日本製薬工業協会 医薬品評価委員会 臨床評価部会

タスクフォース1 リーダー ・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・130

―統計学的観点から見た留意点―

山本 英晴

日本製薬工業協会 医薬品評価委員会 データサイエンス部会 部会長 ・・・・・136

3



4

日本医療研究開発機構 医薬品等規制調和・評価研究事業
プログラムスーパーバイザー、プログラムオフィサーのご紹介

＜プログラムスーパーバイザー（PS）＞

担当する事業の目的及び課題を把握し、事業の運営を行う。

〇奥田 晴宏

医薬品医療機器レギュラトリーサイエンス財団 会長

＜プログラムオフィサー（PO)＞

PSを補佐して事業運営実務を行う。

〇片倉 健男

国立医薬品食品衛生研究所 客員研究員

〇佐瀬 一洋

学校法人順天堂大学 大学院医学研究科 臨床薬理学 教授

〇松山 晃文

大阪はびきの医療センター 次世代創薬創生センター センター長

〇矢守 隆夫

学校法人帝京大学 臨床研究センター 教授

（五十音順）



はじめに

国立研究開発法人日本医療研究開発機構
医薬品等規制調和・評価研究事業

プログラム・スーパーバイザー

奥田 晴宏

ゲノム編集技術などの生命科学の急激な進歩に伴い、疾患の発症メカニズムが分子レベルで

解明されています。最新の分子レベルの知見を背景に遺伝子医療製品など新規モダリティーも

次々に生み出されてきており、希少疾病を対象とする医薬品等の開発も進められております。

一方で医薬品等を上市するには、臨床試験に基づく有効性及び安全性に関する評価が必要

です。二重盲検ランダム化比較試験が最も信頼性のある試験法として実施されており、大きな成

果を上げてきたものの、患者数の少ない疾患に関する医薬品等の開発が困難、承認後の実臨床

での使用状況を必ずしも反映し得ない等の限界も指摘されているところであり、補完する新たな

評価法の確立が望まれているところです １） 。

近年、データサイエンスの進歩を背景にリアルワールドデータ（RWD）を活用しリアルワールド

エビデンス（RWE）を構築するための方法論が国内外で開発されつつあり、新たな臨床評価法と

して期待を集めているところです。例えば、国内ではクリニカル・イノベーション・ネットワークプロ

ジェクトやMIDNET事業などが実施されています。

医薬品等規制調和・評価研究事業は、毎年レギュラトリーサイエンス（RS）に関連したシンポジ

ウムを実施しておりますが、今年は「医療イノベーションの推進におけるリアルワールドエビデンス

への期待」をテーマとし、シンポジウムを企画いたしました。第一部では医薬品医療機器総合機

構 藤原理事長から「新しい手法を用いた臨床開発へのPMDAの考え方」を、国立国際医療研究

センター 國土理事長から「クリニカル・イノベーション・ネットワーク拠点事業とRWEへの展望」に

関して講演をいただくとともに、第二部では本事業の研究事例として、3人の研究者から研究成果

をご発表いただきます。

日本の医薬品開発を促進するためにも、RS研究にかかわる方々に多数ご参加いただき、活発

なご議論を賜り、本分野の知識を共有していただければ幸いです。

１） 厚生労働省医薬生活衛生局 2020年12月21日 「承認申請等におけるレジストリ活用に関する基本的

考え方について（案）」
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第6回 日本医療研究開発機構レギュラトリーサイエンス公開シンポジウム

医療イノベーションの推進におけるリアル・ワールド・エビデンスへの期待
- レギュラトリーサイエンスからみた現状と今後の課題 –

プログラム

【日時】令和3年2月8日（月） 13:00 – 17:50

【場所】オンライン（ライブ配信）

【開会の挨拶】 13:00 – 13:10

日本医療研究開発機構 理事長 三島 良直

【第一部】基調講演及び招待講演 13:10 – 14:40 （講演40分、質疑応答5分）

座長：AMED 医薬品等規制調和・評価研究事業 プログラムスーパーバイザー 奥田 晴宏

13:10 – 13:55

演題：『新しい手法を用いた臨床開発へのPMDAの考え方』

講演者：医薬品医療機器総合機構 理事長 藤原 康弘

13:55 – 14:40

演題：『クリニカル・イノベーション・ネットワーク(CIN)拠点事業とRWEへの展望』

講演者：国立国際医療研究センター 理事長 國土 典宏

【第二部】医薬品等規制調和・評価研究事業 研究事例 14:50– 16:20 （講演25分、質疑応答5分）

『RWEのレギュラトリーサイエンスの現状と今後への課題』

座長：AMED 医薬品等規制調和・評価研究事業 プログラムオフィサー 佐瀬 一洋

AMED 医薬品等規制調和・評価研究事業 プログラムオフィサー 矢守 隆夫

14:50 – 15:20

演題：『患者レジストリデータを活用した、臨床開発の効率化に係るレギュラトリーサイエンス研究』

講演者：国立がん研究センター 研究支援センター 生物統計部長 柴田 大朗

15:20 – 15:50

演題：『リアルワールドデータ等の新たなデータソースの規制上の利用等と

その国際規制調和に向けた課題の調査・整理等に関する研究』

講演者：国立精神・神経医療研究センター トランスレーショナルメディカルセンター

臨床研究支援部長 中村 治雅

15:50 – 16:20

演題：『アカデミアによる医療情報データベースMID-NET利活用に関する研究』

講演者：横浜市立大学 学長補佐・医学部臨床統計学教室 教授 山中 竹春
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【第三部】パネルディスカッション 16:35 – 17:50

座長：AMED 医薬品等規制調和・評価研究事業 プログラムスーパーバイザー 奥田 晴宏

AMED 医薬品等規制調和・評価研究事業 プログラムオフィサー 佐瀬 一洋

16:35 – 16:45

演題：『医薬品等規制調和の国際整合化とリアル・ワールド・エビデンス』

―多様なデータ源によるリスク・ベネフィット評価への期待と課題―

講演者：順天堂大学 大学院医学研究科 臨床薬理学 教授 佐瀬 一洋

16:45 – 17:05

演題：『承認申請でのRWD活用への期待』

講演者：日本製薬工業協会 医薬品評価委員会

―製薬企業の立場から― 臨床評価部会 タスクフォース1 リーダー 石井 学

―統計学的観点から見た留意点― データサイエンス部会 部会長 山本 英晴

17:05 – 17:50

パネリスト：国立国際医療研究センター 理事長 國土 典宏

国立がん研究センター 研究支援センター 生物統計部長 柴田 大朗

国立精神・神経医療研究センター トランスレーショナルメディカルセンター

臨床研究支援部長 中村 治雅

横浜市立大学 学長補佐・医学部臨床統計学教室 教授 山中 竹春

日本製薬工業協会 医薬品評価委員会

臨床評価部会 タスクフォース1 リーダー 石井 学

データサイエンス部会 部会長 山本 英晴
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【第一部】

基調講演及び招待講演

座長：奥田 晴宏
AMED 医薬品等規制調和・評価研究事業 プログラムスーパーバイザー
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新しい手法を用いた臨床開発へのPMDAの考え方

藤原 康弘

独立行政法人 医薬品医療機器総合機構 理事長

【要旨】

独立行政法人医薬品医療機器総合機構（PMDA; Pharmaceuticals and Medical Devices 

Agency）は、医薬品等の健康被害救済、承認審査、安全対策を主要業務として2004年に発足し

た機関である。発足当時の薬事行政は「ドラッグ・ラグ」等、様々な課題を抱えていたが、組織の

強化等の対応を図り、今では欧米の規制当局と肩を並べるまでに成長を遂げ、世界トップレベル

の審査期間を堅持している。本年度から第四期中期計画に基づく業務を開始したところであり、

安全性の確保に十分に留意しながら最新の科学技術の成果を踏まえた新しい開発手法に果敢

にチャレンジしていきたい。

特に医薬品等の開発においては、リアルワールドデータの利活用を試みる動きが国際的に活

発化している。このような背景を受け、我が国においてもレジストリを活用した臨床開発の整備を

目的とした取組みであるクリニカル・イノベーション・ネットワーク（CIN）の構築や、レジストリを利活

用した再審査申請などに関する省令、通知が発出・施行される等の施策が講じられている。

PMDAにおいても、第四期中期計画に基づき、臨床研究の成果やレジストリデータ等のリアル

ワールドデータを申請資料や革新的医薬品の早期実用化へ活用するための対応等を検討して

いるところである。さらに、ヘルスケア分野のデジタルテクノロジーの進展は著しく、多様なソリュー

ションが登場しつつあることから、デジタルヘルス技術等の新しい手法を用いた医薬品開発も期

待されている。

本講演では、リアルワールドデータの利活用に向けたPMDAの近年の取り組みを紹介するととも

に、デジタルヘルス技術等の活用を視野に入れた臨床開発に対して今後どのように対応していく

のか、PMDAの立場から考えてみたい。

【略歴】

1984年 広島大卒。呉共済病院研修医。

国立がんセンター病院内科レジデント、同研究所薬効試験部研究員を経て

1992年 広島大学病院総合診療部助手。その後、メリーランド大等で臨床薬理学、第Ⅰ相試験

を研鑽。1997年から国立衛研・医薬品医療機器審査センターで新薬承認審査に従事。

2002年 国立がんセンター中央病院へ戻り、

2007年 臨床検査部長

2008年 臨床試験・治療開発部長

2010年 副院長（経営担当）、乳腺科・腫瘍内科長

2012年 センター執行役員 企画戦略局長

2015年 中央病院副院長（研究担当）併任

2019年4月～ 現職

2011～13年 内閣官房 医療イノベーション推進室（現 健康医療戦略室） 次長

日本臨床腫瘍学会理事（2019年学術集会 会長）

日本呼吸器学会 呼吸器専門医
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クリニカル・イノベーション・ネットワーク（CIN）拠点事業とRWEへの展望

國土 典宏

国立研究開発法人 国立国際医療研究センター 理事長

【要旨】

医療開発においては高品質で大量のデータが求められるため、近年の医療開発のコストは大

きく高騰し、開発期間も長期化した。そのため、有効性と安全性が十分に確認された医薬品・医

療機器・再生医療等製品が提供されるようになった一方で、国民医療費が高騰し、新しい治療方

法が国民に提供されるまでに長い期間を要し、また、有望であっても開発リソースが競合して開

発がなされないシーズが増加してきた。これに対して、医薬品規制調和会議（ICH）では、多様化

が進む臨床研究デザインやデータソースに対応した適切で柔軟な指針を提供するためGCP刷新

を進めている。そこでは、従来の実験空間で行われる臨床試験とは異なる実臨床の現場から収

集されたリアルワールドデータ（RWD）を活用することが視野に入っており、クリニカル・イノベー

ション・ネットワーク（CIN）はこのような世界的な潮流の中に位置付けられる。

CINは医療開発へのレジストリ利活用促進を図る厚生労働省主導の事業で、日本医療研究開

発機構（AMED）の研究課題「疾患登録システムの有効活用によるクリニカルイノベーションネット

ワーク構想の推進方策に関する研究」（研究開発代表者：武田伸一）（CIN武田班）によって、国

内のレジストリの可視化・リスト化等、レジストリの利活用における諸課題の検討と中央支援機能に

ついての提言が行われた。この提言を受け、中央支援機能整備の一環として、AMEDのCIN推進

拠点事業である「CIN構想の加速・推進を目指したレジストリ情報統合拠点の構築」（事業代表

者：國土典宏）（CIN國土班）が発足し、国内のレジストリに関する大規模な調査が実施され、それ

を元に検索システムを構築してレジストリの可視化及びリスト化が実現された。CIN國土班では、

「レジストリ作成と運用の手引き」の作成・公開や、レジストリ相談窓口の設置等を行った。R2年度

以降は、厚生労働省の委託事業「CIN中央支援に関する調査業務一式」を国立国際医療研究セ

ンター（NCGM）が受託して活動を継続している。さらに、NCGMでは、国立高度専門医療研究セ

ンター医療連携推進本部（JH）の研究「6NC連携によるレジストリデータの活用基盤の構築事業」

（主任研究者：杉浦亙）の代表施設として、レジストリ関連のSOPのひな形の提供、企業とアカデミ

アの交渉の支援、契約支援等、他の中央支援機能も提供するべく取組を続けている。

ここでは、NCGMにおける上記の取組みと、それらの活動を通じて見えてきたリアルワールドエ

ビデンス（RWE）への展望について紹介する。

【略歴】

1981.3 東京大学医学部卒業

1981.6- 東京大学医学部附属病院第二外科 研修医

1988.1- 東京大学医学部附属病院第二外科 助手

1989.8-1991.7 米国ミシガン大学外科留学

1995.3- 癌研究会附属病院外科 医員

2001.1- 癌研究会附属病院消化器外科 医長

2001.4- 東京大学大学院医学系研究科外科学専攻臓器病態外科学肝胆膵外科 助教授

2007.12- 同 肝胆膵外科、人工臓器・移植外科教授、臓器移植医療部部長兼任

2015.4- 東京大学教育研究評議員

2017.4- 国立研究開発法人 国立国際医療研究センター 理事長

現在に至る
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【第二部】

医薬品等規制調和・評価研究事業 研究事例

座長：佐瀬 一洋
AMED 医薬品等規制調和・評価研究事業 プログラムオフィサー

矢守 隆夫
AMED 医薬品等規制調和・評価研究事業 プログラムオフィサー
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患者レジストリデータを活用した、臨床開発の効率化に係る
レギュラトリーサイエンス研究

柴田 大朗

国立研究開発法人 国立がん研究センター 研究支援センター 生物統計部長

【要旨】

近年、医薬品や医療機器等の開発・評価へのReal World Data(RWD)の利活用を試みる動きが

活発化している。また、厚労省のClinical Innovation Network事業の一環として、国立高度専門医

療研究センターでも患者レジストリの整備が進んでいる。実は以前より薬事承認申請・承認審査

の場面でRWDが（必ずしもRWDと明示されていない形で）活用されている事例は少なからず存在

しており、決して新しいアプローチではない。とはいえ、医薬品や医療機器等の開発・評価へ積

極的な利活用はまだまだ進んでいるとは言いがたい試行錯誤の段階にある。

その理由の一つとして、RWDの薬事目的での利活用可否の予見可能性の低さが挙げられる。

そこで、実務上の課題でもある(1)品質マネジメントシステムのあり方及び留意事項を検討し、(2)

生物統計学的検討と他データベース連携の検討の成果を取りまとめることで、RWD活用に関して

の留意点を明確にするために、AMEDの支援を受け研究班としてこれらの課題に取り組んでいる。

これにより、RWDの医薬品や医療機器等の開発・評価への利活用促進・より効率的な治療開発

環境整備に寄与する事を目指している。

昨今の医薬品や医療機器等の開発費用の高騰は新規医療技術の実用化の大きなハードルの

ひとつとなっていること、希少疾病等の大規模なランダム化比較試験が困難な領域での開発が困

難であること等の問題はその原因が多数の要因からなるため解決が容易ではないが、患者レジ

ストリ等を利活用する方策が見いだされれば、治療開発が困難な領域で患者に新たな治療機会

を提供できる可能性が高まる。特に後者について、治療開発を促進するための要因の一つとして

本研究班の取り組みが医療現場でのunmet medical needsの解消に少しでも寄与できれば、と考

えている。本講演では、RWDの臨床開発への活用の動向、活用促進のために議論すべきこと等

を取りあげ紹介したい。

【略歴】

1996年3月 東京大学大学院 医学系研究科 修士課程（健康科学・看護学専攻）修了

保健学修士

1999年6月 同 博士課程 退学

1999年7月 国立医薬品食品衛生研究所 医薬品医療機器審査センター 審査官

2004年4月 独立行政法人 医薬品医療機器総合機構 審査専門員

2005年1月 国立がんセンター がん予防・検診研究センター 情報研究部 研究員

2006年10月 国立がんセンター がん対策情報センター 臨床試験・診療支援部

薬事・安全管理室長

2014年7月 国立がん研究センター 研究支援センター 生物統計室長

2014年9月～ 同 生物統計部長（現職）
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リアルワールドデータ等の新たなデータソースの規制上の利用等と
その国際規制調和に向けた課題の調査・整理等に関する研究

中村 治雅

国立研究開発法人 国立精神・神経医療研究センター
トランスレーショナルメディカルセンター 臨床研究支援部長

【要旨】

医薬品規制調和国際会議（ICH）のGCP 刷新、米国21st Century Cures Actの成立などを契機

に、リアルワールドデータ（RWD)/リアルワールドエビデンス（RWE）の薬事制度下の活用の議論

が活発である。米国Framework for FDA’s REAL-WORLD EVIDENCE PROGRAM、欧州

Regulatory Science 2025での言及など規制当局によるRegulatory Decision Makingへ向けた提言、

RWD/RWE活用が加速している。日本においても、医療情報データベース基盤整備事業（MID-

NET）やクリニカルイノベーションネットワーク（CIN）構想、「医薬品の製造販売後の調査及び試験

の実施の基準に関する省令等の一部を改正する省令」公布、レジストリの承認申請における活用

の検討等、環境整備がなされてきた。さらに、次世代医療基盤法に基づく事業者の認定など、さ

らなる医療分野でのRWD/RWE活用が期待されている。

我々は、医薬品等規制調和・評価研究事業「リアルワールドデータ等の新たなデータソースの規

制上の利用等とその国際規制調和に向けた課題の調査・整理等に関する研究」において、統計

学的・データ管理学的課題の検討、ICH E6 及び E8ガイドライン改訂後の国内導入に向けた調

査、電子的医療情報の動向、CDISC標準のRWDへの活用などについて検討した。その中で、

様々なデータリソースにおける品質マネジメントに関する課題の整理に関する報告、ePROなど今

後活用されるべきRWDの今後の薬事行政下での検討の必要性の提案、ICH E6における今後の

現場での課題、CDISC RWD Connectへの参加などを行なってきたことから、これらについて報告

する。

【略歴】

学歴

1999年3月 京都府立医科大学医学部医学科卒業

2018年3月 山梨大学大学院博士課程卒業

職歴

1999年4月 京都大学医学部付属病院 内科研修医

2000年6月 浜松労災病院 内科研修医

2001年4月 浜松労災病院 神経内科研修医

2002年4月 国立精神･神経センター武蔵病院 神経内科レジデント

2005年4月 医薬品医療機器総合機構新薬審査第3部 審査専門員（臨床担当）

2008年4月 国立精神・神経センター病院神経内科 医師

2010年4月 国立精神・神経医療研究センター病院神経内科診療部 医師

2011年7月 Institute of Human Genetics, Newcastle University, United Kingdom, Visiting

researcher

2012年8月 医薬品医療機器総合機構新薬審査第3部 審査役代理

2014年4月 国立精神・神経医療研究センター

トランスレーショナルメディカルセンター 臨床研究支援室長

2019年4月 国立精神・神経医療研究センター

トランスレーショナルメディカルセンター 臨床研究支援部長
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アカデミアによる医療情報データベースMID-NET利活用に関する研究

山中 竹春

横浜市立大学 学長補佐・医学部臨床統計学教室 教授
大学院データサイエンス研究科

【要旨】

医療情報データベースMID-NETは国内の複数の医療機関が保有する電子カルテ情報をデータ

ベース化し、それらを医薬品安全性監視活動や薬剤疫学研究等に利活用することを目的に設立

されたデータベースである。悉皆性の面でやや制限はあるものの、レセプト情報単独では得られ

ない多様な電子カルテ情報が利用可能であり、検査値や臨床情報等をアウトカムとして用いる分

析的な研究の実施可能性が期待できる点は大きな特長と言える。しかしながら、現在のところ、

MID-NETは産学における利用経験が少ないデータベースであり、特にアカデミアでの利用経験

は本学データサイエンス研究科のみである。我々は日本医療研究開発機構（AMED）の支援を受

けて、医療データサイエンティストと臨床医学研究者の共同により、アカデミアが意図するような分

析的研究がMID-NETを用いて実施可能かどうかを検討している。臨床的な研究仮説として、経

口抗凝固薬の使用に関する実態調査、ならびに薬剤の用量調整と脳卒中予防・出血性合併症と

の関連を明らかにすることを目的に開始したが、利用を進めていく上でMID-NETの特徴を知ると

共に、運用上の課題も認識するようになった。本講演ではこれらを共有しつつ、かつ、諸外国に

おいてがん領域で実際に薬事申請に用いられている電子カルテ由来データベースの実例等も

紹介しながら、電子カルテ由来データベースの使用について検討する機会を提供したい。

【略歴】

1995年早稲田大学政治経済学部卒業、2000年早稲田大学大学院理工学研究科数学専攻修了。

専門は医療データサイエンス、生物統計学。2000年九州大学医学部附属病院医療情報部助手

より医療におけるキャリアを開始し、米国国立衛生研究所 （NIH） 生物統計部門フェロー、国立が

ん研究センター生物統計部部長などを経て、2014年公立大学法人横浜市立大学医学部臨床統

計学教室教授。2018年同大学特命副学長、 2019年より同大学学長補佐、2020年より同大学大

学院データサイエンス研究科長。2020年より国立がん研究センター東病院（クロスアポイント）。主

な学会活動として、日本計量生物学会（評議員、責任試験統計家）、日本臨床腫瘍学会 （評議

員、 学術集会臨床試験推進プログラム部会長、 国際委員会）、日本肺癌学会 （評議員、データ

ベース委員会副部会長、診療ガイドライン委員会）など多数。主な社会活動として、厚生労働省

（厚生科学審議会専門部会、先進医療会議技術評価部会、保健医療専門審査会）、文部科学

省（科学技術・学術審議会専門部会、モデルカリキュラムの全国展開に関する特別委員会）、内

閣府（数理・データサイエンス・AI教育の認定制度創設に向けた有識者委員会）、日本医療研究

開発機構（AMED）課題評価委員会、一般社団法人日本肝胆膵オンコロジーネットワーク副理事

長、一般社団法人22世紀先端医療情報機構専務理事、The Lancet Statistical Reviewerなど。現

在、日本医療研究開発機構医薬品等規制調和評価研究事業、日本医療研究開発機構ウイルス

等感染症対策技術開発事業、文部科学省Society5.0に対応した高度技術人材育成事業の研究

代表者。
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【第三部】

パネルディスカッション

座長：奥田 晴宏

AMED 医薬品等規制調和・評価研究事業 プログラムスーパーバイザー

佐瀬 一洋

AMED 医薬品等規制調和・評価研究事業 プログラムオフィサー

パネリスト：國土 典宏

国立国際医療研究センター 理事長

柴田 大朗

国立がん研究センター 研究支援センター 生物統計部長

中村 治雅

国立精神・神経医療研究センター トランスレーショナルメディカルセンター

臨床研究支援部長

山中 竹春

横浜市立大学 学長補佐・医学部臨床統計学教室 教授

石井 学

日本製薬工業協会 医薬品評価委員会 臨床評価部会

タスクフォース1 リーダー

山本 英晴

日本製薬工業協会 医薬品評価委員会 データサイエンス部会 部会長
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医薬品等規制調和の国際整合化とリアル・ワールド・エビデンス
〜多様なデータ源によるリスク・ベネフィット評価への期待と課題〜

佐瀬 一洋

順天堂大学 大学院医学研究科 臨床薬理学 教授
早稲田大学 医療レギュラトリーサイエンス研究所 招聘研究員

【要旨】

プレシジョン・メディシンの時代を迎え、医療イノベーション推進と持続可能性の両立はレギュラ

トリーサイエンスにおける最重要課題の一つである。世界的にはGCP刷新（ICH-E8R2/ E6R3）と

いう大きな流れの中で、多様なデータ源に対応するための新たな方法論の開発が求められてい

る。

既に米国医薬食品局（FDA）は、リアル・ワールド・データ（RWD）を活用したリアル・ワールド・エ

ビデンス（RWE）という新概念を提唱し、医療機器領域における戦略的レジストリ連携（sCRN）を皮

切りに、医薬品や再生医療製品等を含めた幅広い分野において、規制科学的判断という目的に

応じた（fit-for-purpose）信頼性や妥当性について、ガイダンス文書の発出や産官学連携（PPP）

を通じた実践を開始している。

わが国においても、医療機器分野における国際規制調和の実践（US-Japan HBD）を通じ、

2005年から約10年間にわたりPMDAとFDAの連携を軸として補助人工心臓の日米患者レジストリ

連携（Intermacs-Jmacs）が構築され、その流れが国際レジストリ連携(iMACS)へと発展するという

貴重な経験が得られている。しかしながら、国際規制調和のガイダンス文書（N32/ N43/ N48,

IMDRF- RegistryWG）に引用されるなど世界的には高く評価されているにも関わらず、国内では

規制科学におけるRWD/RWEに対する理解は十分とは言いがたい。

今回のシンポジウムでは、希少がん／希少フラクションや遺伝子改変がん免疫療法（CAR-T）

等、アンメット・メディカル・ニーズに対する医療イノベーションの最前線で期待される多様なデー

タ源に対応するための新たな方法論について、この分野における先駆者であるパネリストとともに、

現状および将来への課題について検討したい。

【略歴】

1986年 京都大学医学部卒業

1986年 京都大学医学部附属病院 医員（内科研修医）

1987年 財団法人 田附興風会北野病院 医員（内科研修医）

1989年 京都大学大学院医学研究科（内科系専攻・循環器内科学）

1993年 同 単位取得修了、1994年 博士（医学）

1994年 米国ハーバード大学ブリガム＆ウイメンズ病院 客員研究員

1997年 医療法人 親友会島原病院 循環器内科医長

1998年 国立循環器病センター 運営部企画専門官（緊急部医師併任）

1999年 国立医薬品食品衛生研究所医薬品医療機器審査センター 主任審査官

2001年 国立循環器病センター 治験管理室長

2002年 同 専門外来部医長（併任）, 2004年 同 臨床試験開発室 室長

2005年9月より順天堂大学大学院臨床薬理学教授

2016年4月より早稲田大学医療レギュラトリーサイエンス研究所招聘研究員（併任）

Co-chair, WG2(Intermacs-Jmacs), US-Japan Harmonization by Doing (HBD). 2006-2011.

SG5(Clinical Evaluation), Global Harmonization Task Force (GHTF). 2005-2010.

Registry WG, International Medical Device Regulators Forum (IMDRF). 2014-
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承認申請でのRWD活用への期待
―製薬企業の立場から―

石井 学

日本製薬工業協会 医薬品評価委員会 臨床評価部会 タスクフォース1 リーダー
田辺三菱製薬株式会社 育薬本部 データサイエンス部

【要旨】

医薬品開発におけるReal World Data (RWD) の活用は、主に開発の効率化と承認申請の2つ

の目的がある。開発の効率化の点では、日本製薬工業協会 医薬品評価委員会 臨床評価部会

による2018年の調査結果 1) では、多くの国内製薬企業が開発・臨床試験の計画立案や患者リク

ルート等で活用していた。一方で、承認申請への活用は、あまり行われていなかった。特に患者

数が限られる希少疾患や小児開発など対照群をおくことが難しいケースでは、外部対照群として

の活用への企業の期待は高い。また、適応追加や承認条件等の対応でもRWDの活用が期待さ

れる。一方で、外部対照を含むRWDによる群間比較は、無作為化比較試験のように未観測・未

知の交絡因子に対して群間でバランスを取ることは困難であり、RWDの承認申請への活用につ

いては議論が必要である。

臨床評価部会による2019年の調査結果 2) では、日本の承認申請でRWDが活用された事例は、

公知申請を除くと4事例であった。主に希少疾患の領域において米国の自然歴研究などを外部

対照群として活用していた。一方、米国ではレジストリデータまたはEHRデータを中心に活用が進

んでいる。AETION 3) の報告によると、2019年にFDAが承認した医薬品の申請資料の49%には、

RWDを活用した臨床試験が含まれていた。

本発表では、日本および米国の事例を参考に、承認申請におけるRWDの活用における課題に

ついて考察する。

1) 前田ら. 本邦の医薬品開発におけるビッグデータ・リアルワールドデータの利活用に関する実態調査―

日本製薬工業協会加盟各社に対するアンケート調査―. 臨床薬理2019; 50(4):167-175.

2) 日本製薬工業協会 医薬品評価委員会 臨床評価部会. リアルワールドデータを承認申請へ

—活用促進のための提言—. 2020年5月.

http://www.jpma.or.jp/medicine/shinyaku/tiken/allotment/bd_rwd.html, cited 15 December 2020.

3) AETION. The role of real-world evidence in FDA approvals.

https://resources.aetion.com/the-role-of-real-world-evidence-in-fda-approvals-

ebook?utm_source=website&utm_medium=alertbanner&utm_campaign=2020-q4-ebook-rwe-in-fda-

approvals#form , cited 15 December 2020.

【略歴】

・1998年 東京薬科大学大学院 薬学部薬科学 修士課程修了

・田辺製薬株式会社 開発本部 臨床開発センター 臨床開発部、田辺三菱製薬株式会社 開

発第三部などを経て、2015年より現職

・2018年より日本製薬工業協会 医薬品評価委員会 臨床評価部会のRWDのタスクフォースに参

加

130



131



132



133



134



135



承認申請でのRWD活用への期待
―統計学的観点から見た留意点―

山本 英晴

日本製薬工業協会 医薬品評価委員会 データサイエンス部会 部会長
中外製薬株式会社 バイオメトリクス部 生物統計統括マネジャー

【要旨】

医薬品開発においてReal World Data (RWD) を利活用する場面としては、疫学調査、治験実

施計画の作成、治験実施可能性の調査、患者リクルート、対照群の利用や医療経済評価を含む

治療最適化の研究等が考えられる。治験実施計画作成においては、一般の検証的臨床試験で

は、試験治療の効果を精度よく推定するために十分な均質性を維持する一方、目標集団の範囲

内でできるだけ広い患者を対象とするような選択基準及び除外基準を定めることが有益であるた

め、RWDを活用した対象集団の規定は非常に有用になる。また、RWDを臨床試験の外部対照と

して用いることは臨床開発の効率性に関しては非常にインパクトがあり、ランダム化試験（RCT）が

困難な疾患や小児の開発においては非常に有用となる可能性がある。

対照群の抽出にあたっては、臨床試験の被験薬群と類似した集団をRWDから抽出して比較可

能性を高めたSynthetic controlや外部対照群であるSynthetic controlをRCTの同時対照群ととも

に対照群として利用するHybrid controlが考えられる。具体的なデータの利用にあたっては、臨

床試験のデータとRWDとのマッチングを行い、臨床試験との比較可能性を高める検討が可能で

あるが、研究デザインでの比較可能性向上への対処は一般に困難であるため、解析時に考慮す

ることが重要となる。

国内外でRWD利活用の動きは進んできており、当局の受け入れ可能性などについても検討が

なされているが、具体的な利用可能範囲やその方法についてコンセンサスは取れていない。

RWDは従来では検討できなかったような研究を実現する可能性がある一方、RCTとは異なりデー

タの質や比較可能性の担保が困難であるため得られた結果の解釈が難しくなる。また結果の透

明性確保が極めて重要であり必要なプロセスと記録の残し方は今後の課題である。

本発表では、電子カルテ等のRWDを用いて承認申請された事例を用いて、RWDを利活用する

際の統計学的課題について考察する。

【略歴】

1996年3月 東京理科大学大学院修士修了

1996年4月 日本ロシュ株式会社入社

2002年10月 中外製薬株式会社

2007年3月 東京理科大学大学院博士（理学）課程修了

2011年10月 Genentech社 派遣

2019年10月～ 中外製薬株式会社バイオメトリクス部生物統計統括マネジャー

2020年4月～ 日本製薬工業協会 医薬品評価委員会 データサイエンス部会長
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講演内容について、予めご質問がございましたら

スマートフォンにて下記のQRコードより

アンケートフォームにアクセスいただき、

氏名、所属、ご質問内容をご記入のうえ、送信してください。

なお、シンポジウム当日に必ず回答があるわけではございません。

予めご了承をお願いいたします。
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