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（別添様式） 

未承認薬・適応外薬の要望に対する企業見解 

 

1．要望内容に関連する事項 

会 

社 

名 

 

PTC セラピューティクス・ジャパン合同会社 

要

望

さ

れ

た

医

薬

品 

要望番号 Ⅲ-④-５ 

成 分 名 

（一 般 名） 
ataluren (INN) 

販 売 名 

Translarna 125 mg granules for oral suspension 

Translarna 250 mg granules for oral suspension 

Translarna 1000 mg granule for oral suspension 

未承認薬・適

応外薬の分類 

（該当するもの

に チ ェ ッ ク す

る。）  

未承認薬

2009年4月以降に、FDA又はEMAで承認された
が、国内で承認されていない医薬品

 

上記以外のもの
 

適応外薬
 

医師主導治験や先進医療B（ただし、ICH-GCP
を準拠できたものに限る。）にて実施され、
結果がまとめられたもの  

上記以外のもの
 

 

要

望

内

容 

効能・効果 

（要望された効

能・効果につい

て記載する。）  

ジストロフィン遺伝子にナンセンス変異を認めるデュシ

ェンヌ型筋ジストロフィー 

用法・用量 

（要望された用

法・用量につい

て記載する。）  

ataluren として 1 日 40 mg/kg を 3 回（朝 10 mg/kg、昼 10 

mg/kg、夕 20 mg/kg）に分けて経口投与する 

備 考 

（該当する場合

は チ ェ ッ ク す

る。）  

 

■小児に関する要望  

（特記事項等） 
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希少疾病用医薬品

の該当性（推定対象

患者数、推定方法につ

いても記載する。） 

 

約 650-800 人 

＜推定方法＞ 

本邦のデュシェンヌ型筋ジストロフィー（DMD）患者の発生

率に関する諸報告及び国立社会保障・人口統計資料データか

ら算出した年齢階層別患者数は、0-9 歳：570 人、10-19 歳：

781 人、20-29 歳：871 人、30-39 歳：771 人、49-49 歳：465

人、50 歳以上：100 人、総計 3559 人で、平成 22 年の DMD

患者数は、約 3,500 人であり、20 歳代が多いとの報告がある
1)。また、昭和 53 年から昭和 56 年のプールデータから男子

100 万人当たり 67.1 人であるとの報告がある 2)。平成 27 年 8

月現在の日本人男子の人口は 61,726 千人であり、これらから

算出される患者数は、4142 人であるので、本邦での DMD 患

者数は、3500 から 4200 人程度であると考えられる。 

また、本邦の DMD 症例でみられる遺伝子変異型で、「ナンセ

ンス変異」は 19％と報告されている 3)ことから、本邦におけ

るジストロフィン遺伝子にナンセンス変異を認める DMD 患

者数は、650 から 800 人程度と推定されるため、近年検討が

なされているウルトラオーファンに該当すると考えられる。 

現

在

の

国

内

の

開

発

状

況 

■現在開発中 

  ■治験実施中    □承認審査中  

 

□現在開発していない  

  □承認済み     □国内開発中止   □国内開発なし  

 

（特記事項等） 

 

 

企

業

と

し

て

の

開

発

の

意

思 

 

■あり  □なし  
 

（開発が困難とする場合、その特段の理由） 

 

「

医

療

１．適応疾病の重篤性 

■ア 生命に重大な影響がある疾患（致死的な疾患） 

□イ 病気の進行が不可逆的で、日常生活に著しい影響を及ぼす疾患 
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上

の

必

要

性

に

係

る

基

準」

へ

の

該

当

性 

（該

当す

るも

のに

チェ

ック

し、

分類

した

根拠

につ

いて

記載

す

る。） 

□ウ その他日常生活に著しい影響を及ぼす疾患 

□エ 上記の基準に該当しない 

（上記に分類した根拠） 

以下のことから「生命に重大な影響がある疾患（致死的な疾患）」に該当する

と考えられる。 

デュシェンヌ型筋ジストロフィー（DMD）は、骨格筋、横隔膜筋及び心筋に

おける筋線維維持の構造的安定化に不可欠なタンパク質であるジストロフィ

ンの遺伝子変異により、正常なジストロフィンが欠損することに起因する重篤

で進行性の疾患である 4)。３～５歳までに脊柱彎曲、動揺性歩行及び Gowers

徴候（臥位からの登攀性起立）等がみられることにより発見される 5)。特に近

位筋力の進行性の低下を認め、ほとんどは 10～14 歳までに車いすの生活とな

る 6)。その後心筋と横隔膜筋の機能が進行性に低下し、一般的に 20 歳代で主

に心不全又は呼吸不全により死亡する 5), 7)。 

 

２．医療上の有用性 

■ア 既存の療法が国内にない 

□イ 欧米の臨床試験において有効性・安全性等が既存の療法と比べ 

て明らかに優れている 

□ウ 欧米において標準的療法に位置づけられており、国内外の医療 

環境の違い等を踏まえても国内における有用性が期待できると考 

えられる 

□エ 上記の基準に該当しない 

（上記に分類した根拠） 

現在「デュシェンヌ型筋ジストロフィー診療ガイドライン 2014」に記載されて

いる治療薬はコルチコステロイドであるプレドニゾロンのみである 8)。プレド

ニゾロンの DMD に対する作用機序は不明であり、DMD の直接的原因である正

常なジストロフィンの欠損に対する作用の報告はない。また、肥満、骨粗鬆症、

成長障害、免疫力低下、高血圧、耐糖能低下、消化管潰瘍、緑内障等の様々な

副作用により使用が限定される。DMD の治療としては、リハビリテーション

や、呼吸管理、心血管系、消化器系、骨格筋に対する治療等も行われているが、

いずれも対症療法である 9), 10)。 

DMD の直接的原因であるジストロフィン遺伝子変異には、欠失変異（頻度

60％）、ナンセンス変異（頻度 19％）、重複変異（頻度 8％）などが報告されて

いる 3)。ataluren は、ナンセンス変異による未成熟終止コドン読み飛ばす（リ

ードスルー）作用を有する薬剤である。ジストロフィン遺伝子にナンセンス変

異のある DMD においては、変異による未成熟終止コドンで翻訳が終了されて

しまうことにより、ジストロフィンタンパクの欠失が起こっていると考えられ

る。ataluren は、この未成熟終止コドンをリードスルーすることにより、欠失

していたジストロフィンタンパクを産生させる作用を有する。  

すなわち、ataluren は DMD の直接的原因であるジストロフィン欠損に対して作
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用するエビデンスのある薬剤であることから、「既存の療法が国内にない」に

該当すると考える。 

備

考 

 

 

以下、タイトルが網かけされた項目は、学会等より提出された要望書又は見解

に補足等がある場合にのみ記載。 

2．要望内容に係る欧米での承認等の状況 

欧米等 6 か

国での承認

状況 

（該当国にチ

ェックし、該

当国の承認内

容を記載す

る。）  

 

□米国  □英国  □独国  □仏国  □加国  □豪州 
 

〔欧米等 6 か国での承認内容〕 

 欧米各国での承認内容（要望内容に関連する箇所に下線）  

米国 販売名（企業名）  

効能・効果  

用法・用量  

備考  

英国 販売名（企業名）  

効能・効果  

用法・用量  

備考  

独国 販売名（企業名）  

効能・効果  

用法・用量  

備考  

仏国 販売名（企業名）  

効能・効果  

用法・用量  

備考  

加国 販売名（企業名）  

効能・効果  

用法・用量  

備考  

豪国 販売名（企業名）  

効能・効果  

用法・用量  

備考  
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欧米等 6 か

国での標準

的使用状況 

（欧米等 6 か

国で要望内容

に関する承認

がない適応外

薬についての

み、該当国に

チェックし、

該当国の標準

的使用内容を

記載する。）  

 

□米国  □英国  □独国  □仏国  □加国  □豪州 
 

〔欧米等 6 か国での標準的使用内容〕 

 欧米各国での標準的使用内容（要望内容に関連する箇所に下線） 

米国 ガイドライ

ン名 

 

効能・効果 

（または効能・

効果に関連のあ

る記載箇所）  

 

用法・用量 

（または用法・

用量に関連のあ

る記載箇所） 

 

ガイドライン

の根拠論文 

 

備考  

英国 ガイドライ

ン名 

 

効能・効果 

（または効能・

効果に関連のあ

る記載箇所） 

 

用法・用量 

（または用法・

用量に関連のあ

る記載箇所） 

 

ガイドライン

の根拠論文 

 

備考  

独国 ガイドライ

ン名 

 

効能・効果 

（または効能・

効果に関連のあ

る記載箇所） 

 

用法・用量 

（または用法・

用量に関連のあ

る記載箇所） 

 

ガイドライン

の根拠論文 

 

備考  

仏国 ガイドライ

ン名 

 



Ⅲ-④-５ 

6 

 

効能・効果 

（または効能・

効果に関連のあ

る記載箇所） 

 

用法・用量 

（または用法・

用量に関連のあ

る記載箇所） 

 

ガイドライン

の根拠論文 

 

備考  

加国 ガイドライ

ン名 

 

効能・効果 

（または効

能・効果に関連

のある記載箇

所） 

 

用法・用量 

（または用

法・用量に関連

のある記載箇

所） 

 

ガイドライ

ンの根拠論

文 

 

備考  

豪州 ガイドライ

ン名 

 

効能・効果 

（または効

能・効果に関連

のある記載箇

所） 

 

用法・用量 

（または用

法・用量に関連

のある記載箇

所） 

 

ガイドライ

ンの根拠論
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文 

備考  
 

 

3．要望内容に係る国内外の公表文献・成書等について  

（１）無作為化比較試験、薬物動態試験等に係る公表文献としての報告状況  

＜文献の検索方法（検索式や検索時期等）、検索結果、文献・成書等の選定理

由の概略等＞ 

 

＜海外における臨床試験等＞ 

１） 

 

＜日本における臨床試験等※＞ 

１） 

※ICH-GCP 準拠の臨床試験については、その旨記載すること。  

 

（２）Peer-reviewed journal の総説、メタ・アナリシス等の報告状況 

１） 

 

（３）教科書等への標準的治療としての記載状況  

＜海外における教科書等＞ 

１） 

 

＜日本における教科書等＞ 

１） 

 

 

（４）学会又は組織等の診療ガイドラインへの記載状況  

＜海外におけるガイドライン等＞  

１） 

 

＜日本におけるガイドライン等＞  

１） 

 

（５）要望内容に係る本邦での臨床試験成績及び臨床使用実態（上記（１）以

外）について 

１） 

 

（６）上記の（１）から（５）を踏まえた要望の妥当性について  

＜要望効能・効果について＞ 
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Ataluren の薬理作用は、ナンセンス変異における未成熟終止コドンを読み飛ば

す（リードスルーする）ことである。デュシェンヌ型筋ジストロフィーでみら

れる他の遺伝子変異（欠失、重複等）では効果は期待できないことから、対象

をジストロフィン遺伝子にナンセンス変異を認めるデュシェンヌ型筋ジスト

ロフィー患者とすることは妥当であると考える。ジストロフィン遺伝子にナン

センス変異を認めるデュシェンヌ型筋ジストロフィー患者に対する海外での

有効性及び安全性の評価は、主に 6 分間歩行試験を主要評価項目とした臨床試

験により行われてきた。欧州で承認時に審査されたプラセボ対照試験では、安

定した歩行試験の実施及び評価のため、被験者を 5 歳以上で、かつ、6 分間で

75ｍ以上の歩行が可能である患者に限定した。欧州での適応には、これに基づ

いて「5 歳以上で歩行可能な患者」の記載がある。5 歳未満や歩行不能の患者

では有効性や安全性に問題があるために除外されているわけではない。また、

海外試験に参加した被験者の多くは現在でも ataluren の投与を受けており、そ

の中には、これまでに歩行不能となった患者も含まれている。  

5 歳未満や歩行不能の患者に対する制限、注意等については、今後得られるデ

ータ並びに治療環境等の状況を踏まえて検討する必要があると考える。  

 

＜要望用法・用量について＞ 

現時点で、日本人で用量の変更が必要である可能性を示唆するデータは得られ

ていないことから、現時点で日本人患者に対し、要望の用法・用量「ataluren と

して 1 日 40 mg/kg を 3 回（朝 10 mg/kg、昼 10 mg/kg、夕 20 mg/kg）に分け

て経口投与する」を考えるのは妥当であると考える。用量については日本人で

の薬物動態試験により確認することで、確実性が高められると考える。  

 

＜臨床的位置づけについて＞ 

＜2.医療上の有用性＞で記したように ataluren はデュシェンヌ型筋ジストロフ

ィーの直接的原因であるジストロフィン欠損に対して作用する唯一の海外既

承認薬剤であることから、要望の通り治療の第一選択になり得ると考える。ま

た、海外の臨床試験においてプレドニゾロンとの併用で安全性に問題がなく、

有効性は高くなるこことが示唆されていることから、プレドニゾロンと併用す

ることも検討可能であると考える。  

 

4．実施すべき試験の種類とその方法案 

１）日本人での用量を確認するための健康人薬物動態試験、並びに欧米での有

効性と安全性データとの比較検討のための、ジストロフィン遺伝子にナンセン

ス変異を認める日本人のデュシェンヌ型筋ジストロフィー患者を対象とした

少数例での臨床試験を実施すべきであると考える。 

 

5．備考 
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＜その他＞ 
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