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Bresalier, R. S. et al. N Engl J Med 2005;352:1092-1102

ＦＤＡ承認から５年も経って判明した危険性
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治験の限界と未知のリスク

• 新薬候補による健康被害を最小限に止め、
最大限の効果を検出できるよう条件設定

– オリンピック選手のような理想的な患者を選択し
投与条件を設定し、医療体制を用意する

• 投与期間、症例数は開発する企業のリソース
や治験実施医療機関のキャパシティーによっ
ても制限される

• 臨床現場の多様な条件全ての反映は不可能

• 治験の質により実際の限界は更に低下する
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非臨床データ

臨床データ

治験開始 申請
承認・発売

市販前

未知の副作用

市販後
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治験から市販後まで切れ目無く

• レスポンダー／ノンレスポンダーの要因把握

• 発生頻度の低い重篤な副作用の把握

• 治験だけで検討しつくせない対象集団、使用
法、患者の挙動等の把握
– リスク集団（小児、高齢者、肝臓・腎臓障害）

– 長期投与、高用量、低用量

– 併用薬、併用療法

– 服薬コンプライアンス

を継続する必要がある
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一国・地域だけの開発一国・地域だけの開発 グローバル開発グローバル開発

量

質

多様性

データ

未知のリスク

減少

増加

国際共同治験の利点
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リスクの回避、早期発見

• 事前情報が少ない段階での開発が増加

• 承認までの情報が限られた新薬が増加

• 予見可能な副作用だけでなく、未知の副作
用に適切に対処することが必要

• 市販前、市販後共に臨床試験実施中の有
害事象を的確に把握、対処、報告するシス
テム作りが絶対に必要！
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グローバル開発には様々なアイデアがあり
画一的、万能な戦略は無い

PhaseⅠ PhaseⅡ PhaseⅢ PhaseⅣ

Therapeutic 
Use

Therapeutic 
Confirmatory

Therapeutic 
Exploratory

Human 
Pharmacology

←国際共同試験の候補
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世界同時開発を行うならば

• 出来るだけ初期段階から参加するべき

• ＰＯＣ試験を世界に先駆けて実施しよう

• 市販後に日本の医療現場で起きる事態を予
見、把握できるように、十分な症例数と多様
性のある患者集団での検討が重要

• 海外データのうち日本の患者、医療環境に当
てはまる部分は徹底活用し、無駄な試験の
繰り返しは排除
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ＦＤＡの審査報告書にみる国際共同試験

日本

香港

有益

無益

有害

米国
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特定の人種専用の新薬
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科学的根拠は明確だが・・・

BiDil の米国添付文書より

N Engl J Med 2004; 351:2035-2037, Nov 11, 2004

Taylor, A. L. et al. N Engl J Med 2004;351:2049-2057
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多様な反応集団への対応

• 人種差、性差、遺伝子変異等、様々な個体差
要因の知見が集積されてきた

• 特定人種等、特定集団のみに有用な薬剤が
承認される時代になった

• 臨床開発から市販後まで、治療対象集団・条
件は間断なく多様性を増し、その速度は速い

• 薬剤反応の多様性（様々なサブグループ、
様々な投与条件での有効性・安全性の差異）
を計画的・効率的に把握し、対処する開発理
念と具体的方法論が必要
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本当に欲しいのは
何時でも、何処でも、誰にでも

有効で安全な薬

科学の進歩が生み出した問題・課題
は

さらなる科学の進歩で解決しよう！
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ＰＧｘを組み込んだ臨床開発の重要性

• 観測される民族差には遺伝子要因が深く関与

• 薬効に関するデータ収集、評価、分析にあたっては、
代謝酵素、トランスポーター、レセプター等の遺伝子
による個体差を想定し、考慮する事が不可欠！

• 臨床開発の過程において、

薬物動態 + 臨床効果・副作用 + 遺伝子情報

を同時一体的に収集・評価・分析することが有益

• 医療環境、生活環境等の外的要因の影響も忘れず
に分析・評価することも重要
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アジア地域を含めた治験

• ＩＣＨ－ＧＣＰへの適合が急速に進展している

• 低コストかつ迅速に多数の症例を収集可能

• データの質は向上しつつある（但し、油断は禁物）

• 国際共同試験の実施例が急増している

• 医療習慣や医療保険制度が国によりかなり異なる

• 患者の生活習慣、メンタリティー、医師との（力）関係

受け入れられるかどうかを議論する段階は過ぎ去り
如何にして質の高い有用なデータを作るか、審査の
際に何処を注意するか経験を蓄積しつつある状況
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より有効で安全な新薬を！
• イノベーションにより創製される新薬がまだまだ必要
• 海外での開発が先行した新薬を導入する方法としてブリッジング開発戦

略は有効だが・・・・しかし！

• 世界に遅れず新薬を開発するため、グローバル開
発戦略を採用し、国際共同治験を実施

• 国際共同治験はアジア地域（日本を含む）を含めて
計画し、十分な症例数を収集できるよう工夫する

• 試験結果を日本の医療環境に当てはめて分析し、
市販後安全対策を開発段階から十分検討する戦略
が必要不可欠
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私達が目指しているのは

• 世界中で開発される新しい医薬品、医療機器
が出来る限り早期に世界中の患者さんに利
用できるようにすること

• 開発から市販後まで次々に遭遇する未知の
リスクの早期発見、迅速な対処により、患者
さんが受ける被害を最小限に止めること

• 無駄の無い効率的な開発、安全対策の充実
を応援し、医療分野でのイノベーションの発
展を促進し、成果を患者さんに還元すること




