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質問１
　ジェネリック医薬品（後発医薬品）は、先発医薬品とは使用する添加剤
が違うのだから、先発医薬品と同じと言えないのではないか。

　　　　　　　　　協　力

明治薬科大学名誉教授　　　　　　　　　　　　緒方　宏泰
東邦大学医学部教授　　　　　　　　　　　　　小山　信彌
日本ジェネリック医薬品学会事務局長　　　　　　細川　修平
聖マリアンナ医科大学病院薬剤部長　　　　　　　増原　慶壮
国際医療福祉大学大学院教授　　　　　　　　　武藤　正樹
明治薬科大学アドバイザー　　　　　　　　　　 村田　正弘
国立医薬品食品衛生研究所 薬品部 第一室
独立行政法人医薬品医療機器総合機構（ＰＭＤＡ）

　ジェネリック医薬品と先発医薬品とは、有効性や安全性につ
いて基本的に違いはありません。ジェネリック医薬品は、先発医
薬品と異なる添加剤を使用する場合が多くありますが、先発医薬
品が上市後に添加剤を変更する場合と同様に、添加剤の違いに
よって有効性・安全性に違いが生じないことを確認しています。

　ジェネリック医薬品（後発医薬品）は、先発医薬品と同一の有効成分を同一量含有
しており、効能・効果や用法・用量も基本的には変わりません（※１）。先発医薬品と
治療学的に「同等」であり、先発医薬品と代替可能な医薬品であることを、必要なデ
ータに基づいて審査を行ったうえで厚生労働大臣が承認したものだけが、ジェネリッ
ク医薬品として供給されているのです。
　しかし、ジェネリック医薬品は、先発医薬品と全く「同じ」である必要はありません。
例えば、先発医薬品が製剤特許を有している場合などは、ジェネリック医薬品は先発
医薬品と異なる添加剤を使用することがあります。
　先発医薬品と異なる添加剤を使用する場合であっても、日本薬局方の製剤総則の
規定（※２）により、薬理作用を発揮したり、有効成分の治療効果を妨げたりする物質
を添加剤として使用することはできません。使用前例のある、安全性が確認された添
加剤のみが使用されています。仮に、使用前例の無い添加剤を医薬品に使用する場合
には、その添加剤の毒性試験などを実施してあらためて安全性等の審査を受けなけ
ればなりません。
　添加剤の成分や配合量が先発医薬品と異なっていても、有効性や安全性に違いが
出ることがないように、ジェネリック医薬品の承認審査においては、生物学的同等性
試験（※３）のデータの提出を求めて、主成分の血中濃度の挙動が先発医薬品と同等
であることを確認しています。
　患者さんの体質によっては、添加剤が原因でアレルギー反応などの副作用等を引き
起こすことがまれにありますが、これは、先発医薬品であってもジェネリック医薬品で
あっても、同様に起こりうることです。
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　なお、既に上市されている先発医薬品でも、承認を受けた当初の製剤と異なる添加
剤への変更がなされる場合があります。（すなわち、同じ銘柄の先発医薬品でも、例え
ば10年前の製品と現在流通している製品とで添加剤が異なるケースがあります。）こ
うした場合についても、生物学的同等性試験によって、当初の製剤（標準となる先発
医薬品）と添加剤を変更した後の先発医薬品とで有効性、安全性が変化していない
ことを、ジェネリック医薬品と同じ方法で確認をしています。
　米国のジェネリック医薬品は先発医薬品と必ず同じ添加剤を使用している、という
話を聞くことがありますが、これは完全な誤解であり、そのような事実はありません。

※１　先発医薬品の特許が一部有効である等の理由により、効能・効果や用法・用量
　　が先発医薬品と異なるケースが、例外的に存在します。「効能効果、用法用量等に
　　違いのある後発医薬品リスト」が日本ジェネリック製薬協会のホームページに掲
　　載されており、平成24年6月1日現在で26成分がこれに該当します。
　　http://www.jga.gr.jp/pdf/Effect%20correction%20list.pdf

※２　第16改正日本薬局方（平成23年3月24日　厚生労働省告示第65号）では、医  
　　薬品添加物について、次のように規定されています。
　　 「添加剤は、製剤に含まれる有効成分以外の物質で、有効成分及び製剤の有用
　　性を高める、製剤化を容易にする、品質の安定化を図る、または有用性を向上させ
　　るなどの目的で用いられる。製剤には、必要に応じて、適切な添加剤を加えること
　　ができる。ただし、用いる添加剤はその製剤の投与量において薬理作用を示さず、
　　無害でなければならない、また、添加物は有効成分の治療効果を妨げるもので
　　あってはならない。」
　　http://jpdb.nihs.go.jp/jp16/

※３　生物学的同等性試験とは、ジェネリック医薬品が、先発医薬品と治療学的に同
　　等であることを証明するために実施する試験で、ＢＥ試験とも呼ばれます。
　　　ヒト（健康成人）に先発医薬品とジェネリック医薬品を常用量投与して、両者の
　　血中濃度の推移に統計学的な差がないことを確認するものです。
　　　試験の実施、同等性の評価にあたっては、「後発医薬品の生物学的同等性試験
　　ガイドライン」に基づいて行うことが求められます。
　　http://wwwhourei.mhlw.go.jp/hourei/doc/tsuchi/T120302I0080.pdf

質問２
　ジェネリック医薬品の承認審査の際に求められる試験項目は、先発医
薬品（新薬）の場合と比べて非常に少ない。だから、ジェネリック医薬品は、
先発医薬品と比べて有効性や安全性の面で劣るのではないか。

　ジェネリック医薬品の審査の際に省略される試験項目は、先発
医薬品において既に確認済の内容であり、試験項目が先発医薬品
と比べて少なくても、先発医薬品と同等の有効性や安全性を有す
ると判断することができます。これは、米国や欧州の各国でも同様
であり、最新の科学的知見に基づく世界標準の考え方です。

　医薬品の有効性、安全性を確認するために必要となる試験項目は、「有効成分に関
する試験」と「製剤化された医薬品に関する試験」の大きく２つに分けられます。
　先発医薬品の承認審査の際には、毒性試験や薬理作用の試験及び治験と呼ばれ
る臨床試験等により、その医薬品の主成分（有効成分）と製剤の有効性や安全性の確
認がなされています。一方、ジェネリック医薬品については、添加剤は異なるものの
主成分そのものは先発医薬品と同じですので、主成分の有効性や安全性は、こうした
「有効成分に関する試験」や、先発医薬品の市販後調査のデータにより、既に確認が
なされています。
　あとは「製剤化された医薬品に関する試験」のデータにより、先発医薬品と同じ有
効成分を同一量含有するジェネリック医薬品が、先発医薬品と同様の血中濃度推移
を示すことが確認できれば、医薬品としての作用の強さや影響は同じということにな
り、治療効果すなわちヒトにとっての有効性や安全性は、先発医薬品と同等であると
判断することができます。この判断を行うための試験が、生物学的同等性試験です
（ｐ4参照）。
　このように、ジェネリック医薬品の試験項目が先発医薬品と比べて少なくても、先発
医薬品と同等の有効性や安全性を有すると判断することができます。こうした考え方
は日本だけのものではなく、米国や欧州の各国でも同様であり（※４）、最新の科学的
知見に基づく世界標準の考え方です。
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質問２
　ジェネリック医薬品の承認審査の際に求められる試験項目は、先発医
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ると判断することができます。これは、米国や欧州の各国でも同様
であり、最新の科学的知見に基づく世界標準の考え方です。

　医薬品の有効性、安全性を確認するために必要となる試験項目は、「有効成分に関
する試験」と「製剤化された医薬品に関する試験」の大きく２つに分けられます。
　先発医薬品の承認審査の際には、毒性試験や薬理作用の試験及び治験と呼ばれ
る臨床試験等により、その医薬品の主成分（有効成分）と製剤の有効性や安全性の確
認がなされています。一方、ジェネリック医薬品については、添加剤は異なるものの
主成分そのものは先発医薬品と同じですので、主成分の有効性や安全性は、こうした
「有効成分に関する試験」や、先発医薬品の市販後調査のデータにより、既に確認が
なされています。
　あとは「製剤化された医薬品に関する試験」のデータにより、先発医薬品と同じ有
効成分を同一量含有するジェネリック医薬品が、先発医薬品と同様の血中濃度推移
を示すことが確認できれば、医薬品としての作用の強さや影響は同じということにな
り、治療効果すなわちヒトにとっての有効性や安全性は、先発医薬品と同等であると
判断することができます。この判断を行うための試験が、生物学的同等性試験です
（ｐ4参照）。
　このように、ジェネリック医薬品の試験項目が先発医薬品と比べて少なくても、先発
医薬品と同等の有効性や安全性を有すると判断することができます。こうした考え方
は日本だけのものではなく、米国や欧州の各国でも同様であり（※４）、最新の科学的
知見に基づく世界標準の考え方です。
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　また、先発医薬品であっても、ジェネリック医薬品の承認基準が適用される場合
があります。例えば、添加剤を変更する際や、口腔内崩壊錠などを追加で上市する際
に必要となる承認審査においては、「有効成分が同じで添加剤が変わる」という位
置づけであり、求められる試験項目および基準は、ジェネリック医薬品と同じです。
　ジェネリック医薬品の承認審査の際に求められる試験項目が先発医薬品よりも
少ないがゆえに、その品質等が不安だと指摘されることがありますが、もし本当に承
認審査の際に求められる試験項目に問題があるとすれば、ジェネリック医薬品の承
認基準によって承認された先発医薬品についても問題があることになります。ジェネ
リック医薬品の試験項目が少ないことに問題があるというのは全くの誤解であり、
先発医薬品とジェネリック医薬品のどちらも、有効性や安全性が確認されたものの
みが承認されているのです。

※４
・FDA（アメリカ食品医薬品局) : Guidance for Industry: Bioavailability and Bio-
equivalence Studies for Orally Administered Drug Products-General Consider-
ations, March 2003
http://www.fda.gov/downloads/Drugs/GuidanceComplianceRegulatoryInf
ormation/Guidances/ucm070124.pdf

・EMA（欧州医薬品庁) : Guideline on the Investigation of Bioequivalence, August 
2010
http://www.emea.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_gui
deline/2010/01/WC500070039.pdf

質問３
　厚生労働省が定める基準によると、生物学的同等性試験の許容域を８０％
～１２５％としているが、これはすなわち、ジェネリック医薬品と先発医
薬品の治療効果が最大４５％の範囲で異なるということを示している
のか。

　生物学的同等性試験で設定されている許容域の幅は、ジェネリ
ック医薬品と先発医薬品の治療効果の差を意味するわけではあ
りません。この幅は、医薬品を服用した後の血中濃度が、被験者
の体質や体調によって大きくばらつく中で、統計的な評価を適確
に行うために設定されたものです。この許容域を満たせば、治療
効果は安全域をもって同等となります。
　実際に承認されている医薬品のデータの検証を実施したとこ
ろ、先発医薬品とジェネリック医薬品の血中濃度にはほとんど差
がありませんでした。

　生物学的同等性試験の許容域は、ジェネリック医薬品と先発医薬品の血中濃度
の比の幅を示しているのであって、治療効果そのものの差の幅を示しているわけで
はありません。通常、医薬品の効果や副作用は有効成分の血中濃度に従って発現し
ますので、生物学的同等性試験の許容域内であれば、治療効果は同等であると考え
られます。
　血中濃度に関しては、同じ人が同じ医薬品を服用した場合であっても、服用する
人の体質や体調等が医薬品の吸収、代謝及び排泄に影響を及ぼすなど、除外でき
ない自然のばらつきが常に起こり得ます。生物学的同等性試験の許容域は、このよ
うな血中濃度のばらつき等を考慮したうえで、ジェネリック医薬品と先発医薬品の
治療効果が同等と評価できる幅を安全域を含めて設定しています（※５）。
　実際に、独立行政法人医薬品医療機器総合機構（ＰＭＤＡ）が発足した2004年
4月1日～2011年1月15日までに承認された経口製剤のジェネリック医薬品につい
て実施された930件の生物学的同等性試験について、ジェネリック医薬品と先発医
薬品の差の検証を行いました。これは、上記に示す品目全体の約８割に当たります。

安全性


