
資料6－①  

国際共同治験の現状と課題  

日本製薬工業協会  

医薬品評価委員会  
07．3．29  

本日の内容  

1．日本における実施状況  

2．実施上の課題   



わが国の国際共同治験の現状  

製薬協・医薬品評価委員会アンケート調査結果   

（2006年9～10月；回答61社；速報版）  

国際共同治験の実施状況  

内資系企業   外資系企業   計   

あり   2   10   12  
国際共同治験  

なし   38   49   

国際共同治験を実施した治験薬数  

治験薬数   2   3   4   5≦   計   

企業数   2   3   4   3   0   12   

国際共同治験プロトコール数  

PC数   2   3   4   5≦   計   

企業数   2   2   4   3   12   

（・過去より2006年10月まで。・プロトコール数は実施中のものを含む。）  4  
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国際共同治験における目標症例数  

プロトコールNo．  2   3   4   5   

症例数   

Global   200  3200  4500  400  20000   

Japanese   100  200く  150   25   200   
（日本人％）  （50．0）  （6．3）  （3．3）  （6．3）  （1．0）   

プロトコールNo．  6   7   8   9   10   

症例数  

Global   700  230   480  7500  120  660   

Japanese   150   6   320  330   60   60   

（日本人％）  （21．4）  （2．6）  （66．6）  （4．4）  （50．0）  （9．1）   

（試験が終了した14プロトコールのうち回答のあったものについて集計。）  

国際共同治験の目的・理由  

目 的   プロト］－ル数   

薬物動態／薬力学的検討（PK／PD）   

目標効能に対する探索的使用   2   

用法／用量の推測（DFS）   4   

有効性の証明／確認   9   

理 由   プロトコール数   

多数の被験者を短遡周に確保することが国内だけでは困難   9   

なため   

より低い風量畳見で治験を実施するため   2   

地域特有の疾屋を対象としているため国内だけでは集積が   9   

困難なため   

地域に偏りなく患者様がおり、各国へ円滑に±重したいため   5   

（複数回答） 6  
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モニ列ング（期間）   

アシ◆ァ  179              142  210  

FPl：FirstPatientIn LPl：Last Patientln  7  

国際共同治験が実施できない理由  

法／規制等 制度上に問題  
企業数  

（内資系・外資系）   

あり   13（7・6）   

なし   34（29■5）   

国際共同治験の経験がない企業49社対象。不明2社を除く。  

法／規制等 制度上の課題   

・海外データ、特にアジア地域でのデータ採用基準が不明確  

未整備     ・日本人症例数の設定基準が不明確   

・必須文書数  

他極と     ・治験中の安全性情報の取り扱い、規制当局等への報告・伝達   
の帝離  ■プロトコールへの記載を要求される項目  

・日本独自の要求（適合性調査等における）   
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国際共同治験の今後3年以内の実施予定  

国際共同治験の予定  
企業数  

（内資系・外資系）   

あり   13（7－6）   

なし   34（29・5）   

国際共同治験の経験がない企業49社対象。不明2社を除く。  

国際共同治験の内訳  
企業数  

（内資系・外資系）   

GlobalStudy   
6  

（3・3）   

AsianStudy   
2  

（1tl）   

Global及びAsianStudy   
5  

（3・2）   

2．国際共同治験実施上の課題  

10  
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欧米の国際共同開発の最近の動向 JPMA  

EMEA：2007年1月24日   

ConceptPaperontheDevelopmentofaCHMPGuidelineon   
ExtrapoIatjonResuトヒsin CIinicalStudiestotheEU－Population   

FDA   

Merit－HFstudy   
メトプロロールの心不全に対する有効性（3991症例）  

評価指標：死亡率 統計的有意  

Posthoc評価：US以外の地域では 50％低下  
US  では 5％増加  

（StatisticaIMethodsinMedjcalResearch2005：14：303）   

多施設共同治験⇒グローバル多施設共同試験   

欧米も地域間の評価に注目  
12  
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【U／USdiv併中川tllIinilnS  
U4nl！柑5一山n2州別  

Reasonfornon－   lnEurope   lnUS   

approval   （approvedinUS）  （approvedinEU）   

Efficacy   6   3   

Safety   4   2   

CT study design 2   

More data requested 2   3   

Differences in 2   

COmParatOrS  

Total   12   9   

（【U調査団報告書；lnpl血）  

’completeDataPackage（Ph3を2本実施）  

A：海外の多施設共同試験  
に日本人を組み入れる   

B：試験すべてに日本人を組  
み入れる（各苫式験における日  
本人での評価は困難）   

C：1つの苫式験で、地域間差を  
評価できる日本人を組み入れ  

る  

D：日本（アジア）で検証書式  

験を主に実施  

E：1つの大規模試験を多地  
域共同言式験として実施  

F：1つの書式験で統計的に日本人  

（アジア人）の評価を実施  

アジア  
（日本人も十分）  アジア（日本）  

海外  
14  
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P－ⅢPivotalStudy  

・FDA   

・規定は“1本以上”だが、現実は2本以上（再現性）  

条件により1本でもよいが例外的  

“稀少病で症例確保困難、類薬等で明確なエビデンス＋新薬にも該当”   
・プラセボとの比較が必須   

・EMEA   

・本数の規定はないが、現実は2本以上  

1本で申請する場合の“前提条件”の記載はあるが、一般的な内容  
内容次第で1本でもよいが、現実は例外的  
（医療上の必要性＋作用機序の明確性＋有効性でクリアな結果）   

・陽性対照、プラセボとの3群比較  
承認条件：プラセボとの優越性が必須  

陽性対照との非劣性までは求めない  

①臨床専門家のため：医療現場での新薬の位置付け  

②NICEへのリスティングのため（英国）  
15  

国際共同治験の課題  
開発戦略に間する調和  
1．治験相談の内容とタイミング  

2．CompIeteDataPackage  

3．同時申請・同時承認を目指した他地域のデータの受け入れ  

⇒各極行政当局間での調和（Para‖elScientificAdvice）  

品篤に関する調聞  
Over－Qualjtyからの脱却  

1．多種にわたるGCP必須文書の適正化  

2．適正なクウォリティーの定義：適合性調査基準の適正化、企業の努力   

・100％SDVからの脱却   

tCRF上のデータ（記述）に対する余分なquery発生からの脱却  

・DB上のデータに対する100％読み合わせからの脱却 等  

⇒受け入れ可能な品質水準、品質管理のあり方に関する検討と合意   

開発封二…卜L 駕摘1－調和  

開発戦略、品質、臨床研究環境整備  
16  
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資料6－②  

国際共同開発に向けての治験相談について   

1．FDA／EMEAでのJoint（Para＝eりCOnSuEtationの動き  

2．3極（US／EU／））によるJoFnt（ParaIleI）consultationは実現可能か？  

ノ／くルティスファーマ株式会社  

開発本部 薬事部 川音 聡  

2007年3月29［〕   

（If NOVARTIS  

FDA／EMEAでのJoint（ParalIel）consultationの動き  

さJoint（ParaIlel）consultationとは？  

・治験相談において、FDAとEMEAから統一見解の助言が得られるような  

仕組みとして考案された。  

・企業からの働きかけで、2003年頃から試行的に開始された。  

・これまでのところ確立した枠組み・プロセスはなく、実施した数も少ない。   

死 どのように運営されているのか？  

・FDA／EMEAとの個別の相談プロセスを進めながら、追加でFDAと   

EMEA間で意見交換のための会音義が持たれる。  

・2つの地域で異なるガイドラインや要求事項があることが予めわかって   

いるような場合で、それらを一つの国際共同治験に組み込む時の方策  
などを対象としている。  

・相吉炎者は、FDA／EMEAからそれぞれ出される照会事項に対応し、その   

回答内容や進捗を連絡する形でFDA／EMEAの橋渡しをする。  

′
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FDA／EMEAでのJoint（Paralle［）consultationの動き  

ノバルティスが経験した事例  

・FDAとEMEAが持っている独自の相談プロセスの中で、両者が意見交   

換を行う機会が持てる時期は非常に限られていた。  

・FDAとEMEA間で意見交換の会議が持たれたものの最終的な回答は   

独自の判断が使先された。  

・ノ′くルティスはFDA／EMEAの会議に同席を許されなかったので、相談   

者の考えをFDA／EMEAの意見交換の中に入れることはできなかった。   

事例から学んだこと  

・FDAとEMEAは、相手方の相談プロセスについてほとんど理解できて   
いない状況にあり、相談者がFDA／EMEAの動きを頻繁に報告・連絡す   

る必要がある。  

・FDA／EMEA間の全紙（ま意見交換の囁であって、両者の見解の違いを   

認降するだけの場合もある。  

・FDA／EMEAからの助言が同じでない鳩舎には、それらを－つの治験計   

画にどこまで取り入れるかの判断の難しさは結局残る。  

31第S同 有効て安全な医具品を遇凍に掛具するたる－－の検討会120∩7年3月29日  ～†N川∴、l＝巨  

3極（US／EU／J）によるJoint（ParaI［e（）consultationは実現可能か？  

日本が国際共同治験に参加する場合の相談は、FDA／EMEA   

のプロセスに加えて日本のプロセスを並行して実施することと   

なり、さらに煩雑さが増すことは容易に想定される。  

PMDAは他の地域での相談結果を報告するように相談者に求   

めることで整合性に配慮しているが、最終的にはFDA／EMEAと   

同様に独自の判断を行っているので、独立した異なる三つの   

見解となる可能性は否定できない。  

3極でのJointconsultationを実現するためには企業・規制当局   

ともにさらに多くの経験が必要と思われる。  

・海外では国をまたがった多施設共同治験を国際共同治験として実施   
してきたが、日本では地域による違いを考察できるように予め設計す   
ることを求めている。  

・承認審査上の要求内容の違いが治験相吾炎の助言にも現れてくるの   

で、治験相言炎だけを分離して、統一見解を作成する枠組みを作ること   
は難しいかもしれない。   

41董5匝Jl有力〔モノ抽【哀妥品㍉l！諌に倒lりるfこのの楳討会12「）07可3戸12日H  
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