
第 8回 再生医療における制度的枠組みに関する検討会

関係者からのヒヤリング

委員としての意見

国際医療福祉大学・順天堂大学

阿曽沼 元博

規制改革会議・そもそも論としての着眼点

>再生・細胞医療分野は世界をリー ド、世界の牽引車となるためには?
>再生・細胞医療分野の発展 と普及を促す制度 とは ?
>現行薬事法は医療と産業を支援出来ているか ?撃墜していないか ?
>特に自家細胞を用いた医療は、現行薬事法の枠内で対応すべきか ?
>培養皮膚 (」ギEC社)を薬事法下で対応 したことは是か非か ?
>現行薬事法での対応で、結果誰がベネフィットを得られたのか ?
>自 家細胞の医療は医薬品?医療機器 ?どのカテゴリーが妥当か ?
>通称 細胞医薬品 (自 家細胞)は医薬品か ?
>そ もそも、現行薬事法は自家細胞医療を想定して成り立っているか ?
>コ ス トとベネフィット、科学性、安全性、有効性 とどう向き合うか ?
>安全性に 100:0が 成り立つか ?成 り立つための対応は?
>ク スリの反対は「リスク」、リスクを保障する制度は国民目線か ?
>再生・細胞医療における細胞培養 (加工)は、医療の一環では?
>自 家細胞医療、全ては医師の判断、細胞採取から始まる !

>医療機関内での完結型処理は医療法の枠内 !これを再確認 l

>医療機関同士の培養 (加工)受委託は医療法の範疇では?

・・・・等々の疑間、議論、確認が行われ、規制改革議論の遡上に !
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規制改革会議・そもそも論としての着眼点
再生・細胞医療は現行薬事法枠内で対処・対応することが妥当か ?

医療を発展 させ、技術開発の担い手であるベンチヤーが成長可能か ?

>医薬品の定義は極めて包括的、細胞医薬謂:=医薬品か? 医薬品ではないのか?.

>S3628薬発第44号通知で「 (処方箋により調剤された薬剤は)特定人の特定疾病にのみ

用いられ一般流通するものではないことに鑑み、薬事法上の医薬品に該当しない」とされ、

この解釈により、一般流通しない性格のものは医薬品定義から外れると考えられるのでは。

>一方、医薬発1314号通知により、「生物出来製品又は・・ 。自己の細胞・組織を原材料と

する医薬品及ひ医療用具が含まれる」として、明確化したとしている。しかし、そもそも、

この通知 (指導通知)は製造業者等による自主点検の為の指針を示したに過ぎず、これを

もって医薬品の定義のlyF釈 を変更したとは言いがたいのではないか。

>よ つて、患者を特定し、一般流通しない自家細胞を用いた再生・糸m胞医療 (加工済れH胞の

位置づけは、現行薬事法上必ずしも明確ではなく、医療法で考えても矛盾はないのでは ,

◆H1932の厚労省資料で、自家細胞を「動物を用いて行う薬理試験や毒性試験等により得ら

れる情報は極めて限定的」「培養皮膚等の全身を介する作用を期待しないものについては

有効性の評価が比較的容易なものが多い」とし、各々の特徴を踏まえた規制が必要とした

点については、一定に評価に値する.

◆しかし、医薬品や医療機器などの現在の薬事法上規制対象となつている製品と比べる場合、

上記の特徴に加え需要に応じた個別加工であり、厳密な意味での均一性の保障が困難で、

加工行為は、医師の個別判断により個別に加工を行うオータ
・メードといえる「役務行為」と考え

られる.
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議論の争点 。当該検討会発足前夜の議論

規制改革会議と厚生労働省との議論

自家細胞を用いた医療の当該検討会が出来た流れ !

厚生労働省の主張 規制改革会議の主張

■薬・JF法・ (定 義 第二条 )

9 この法律て「生物 1ll来 製品」 とは、人その■の生物

二拡惣上血く=とにlm逢娃徹地 堕u盤じ生壼ォ米1上上エ
側浩 (小 分けを含む。以下同 じ。)を される医基品、医

業部外品、化粧品又は医療機器のうち、保は衛4L上特男1

の注意を要するものとして、厚

`L労

働大臣が薬事・ ft品

衛生審議会の意見を聴いて指定するものをいう。

・ ・ 箋 を き、って 吉1蒙系m‖o辛、葛 Jf法ホl象 で あ る !

:¨ 童

しか も、自家絆0胞の培養皮膚 (」
‐TEC社)を 薬事法下で

承認済み !「医薬品」カテゴリーではな く「医療機器」

カテゴリーで承認済み l(1来 2施設60,こ lllで あるが)

*医療機関内て細胞培姜が完結 し、 しか も粕療か実施さ

れるものであれば、医療法の下て問題なし。

しかし、従来外き
`に

委託するのてあれば薬事法違反の

塁±2あi上指

―

いたケース塾と口J_

■来事法は、人=万人 (不特定多数りに対する治

rftや処置を対象としており、帰属上の 身́専

属性 (患者本人を特定 し治療等を行う)を有

する宣塞側腱塑塾型翌整埜蜘囃巫檄塁

現行の菜事法が想定 していない 1

■反復製造するという文言のみが、薬事法対象

という根lytで はllll得 できず、業においても医

師の指示により患者を特定 した調整 (調剤)

後の物は来事対象外となる !

■区薬品 (合成化合物等)を不特定多数の人を

対象に有効性や安全性を担保する仕組みと、

自家細胞を用いた再生・細胞医療の有効性や

安全性を1量保する仕組みはおのず と違う !

■再生・細 ll●.医療における白家細胞培養は医療

行為の一環であり、それを外部委託すること

は薬事法違反に当たらない (医療法枠内)|
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自家細胞の加工は医療プロセスの一部である

医薬品と自己由来加工細胞との対比

医薬品。医療機器 自己由来加工Rll胞

製造 (加工)指図者 企業 医師

対象者 不特定多数 患者自身のみ

材料の均一性 あ り なし (個体差・個体内差有)

製品 (加工品)

均一性

の

あ り な し

所有権
企業

(売買対象になる)

患者自身

(売買の対象にならない)

流通性 あ り な し

自己由来加工細胞は、

カテゴライズ
細胞医薬品=医薬品&医療機器と

・定義されるべきではない
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この検討会が果たすべき役割を考える

議論の末 。閣議決定されたこと
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この検討会が果たすべき役割は

こ

これに加え、再生・細胞医療にふさわしい制度を実現するため
自家細胞と他家細胞の違いや皮膚 。角膜 。軟骨・免疫細胞など
途の違いを踏まえながら現行の法制度にとらわれることなく

臨床研究から実用化への切れ目ない移行を可能とする
最適な制度的枠組みについて、産学官の緊密な連携の もとに

検討する場を設け、結論を得るべきであるハ 〈平成22年度結論〉

「再生医療における制度的枠組みに議する検討会」が発足
厚労省の医政局及び医薬食品局合同の事務局体制で発足した !

制度設計の目標

安全性・科学性・有効性を十分に担保 し、医療者・患者を守る
(事前審査至上主義から事後チェック重点化の行政への転換等)

高度かつ先進的な医療を素早 く身近な医療にし、治療の選択肢を拡大す
志のある臨床家・研究者・科学者を徹底的に制度で支援する

(臨床研究から実地医療/実用化までの柔軟かつ迅速な制度の再設計等)

患者起点 0普及促進・へ・ンチャー支援重視の制度を創る責任の一端を担う !

薬事法及び施行令、行政指導のあり方を再検証する
そもそも、薬事法の意図するところを確認し
自家細胞を用いた医療になじむ制度設計を行う
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本質的に内在 している
現行薬事法の課題

自家細胞を用いる医療の

制度的な課題

::[』i::;iiiξ意:iiiliをi』

董
1… [i:[:饉i!ま:i』:lill:::1
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課題解決の方 し実行を確認する

再生医療の制度的枠組検討を機に、先進医療の更なる推進 と
薬事行政のあ り方やPMDAの あ り方等を

抜本的に考える契機 とすべきである !
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前年度の委員会での結論 (医政発0330第2号 H22.3.20)    前年度の委員会での結論 (医政発0330第 2号 H22.3.20)

医療法の下で、医療機関同士の細胞培養の委託 。受託が可能との確認がなされた |

地方自治法の規定による技術的助言として発出 (法的拘束力?)

病院・診療所

培養情報等

′効果11定    |
′経過観察   |

細胞加工受託医療機関
>CPCを 所有し、細胞培養実績有   |
>品質 。加工管理体制で施設要件に合致 :

細胞加工委託医療機関

/畜m胞加工を委託する上で倫理審査委員

>医師が施設を管理し、当該医療も実施
:

: 会で承認が必要
:/当該再生 。細胞医療を十分に理解した

: 上で患者の治療や研究に臨む

◆共同診療体制を構築 し診療情報の共有を行なう

◆有効性・安全性の評価に関し不断の努力を行う

◆共同のカンフアレンス開催など医療機関連携を充実させる

◆施設間のロシ'スティック (保管・輸送)に関する品質管理の充実 等

採取細胞等
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病院・診療所 病院・診療所
′診察

施設認定をどうするか?(将来的には、第二者認証機関の設立が望まれる)

技術者認定をすべき ! (関連する工業会や大学、専門学校での資格認定)

輸送に関する基準策定 (航空&陸送を包括した、カテコ
・
リーB基準準拠の策定)

高度医療評価制度 (先進医療)活用による保険併用推進 (制度の柔軟性)

採取細胞等

自家細胞の加工委託の法的枠組みの整理をすると !

法的枠組の整理

外
部
機
関

企
業
等

？

・
現行の

薬事法医
療
機
関

現行の

医療法
医
療
機
関
内

現行の

医療法
現行の

薬事法

鰤 自家細胞 他家細胞
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前年度の委員会での結論を踏まえて今年度は?

医学部等&企業内CPC 病院 0診療所内CPC
設置機関は多様
・非営利、営利混在
。事業管理者は?
医療行為を原貝J非 実施

製造販売許可必須 ?

細胞加工の実施まで

>細胞採取の決定と処置、製造指図書の
:

発出は主治医 (医師)の専権事項  :
>再生医療の品目 (加工方法を含む治療

:

方法)毎の審査は実質的に倫理審査 :
委員会が担う

>CPC管理基準はGIIID等 に拠 る

医 療 法

薬事法 ?

薬事法 ?

襴
締
・́
・́́
…

…

医療法上の設置機Frl

iは 景雷量li曽[装警
外 部 機 関 と して の生 業 の課 題

/品 日毎審査は、原則医療機関が行う事

となるが、薬事で上乗せ審査を行

う必要性とその方策
/非営利法人としての大学機関等も製造

販売許可が必要か
/CPC管理基準は組織聞ギャツプがあっ

てよいか?  等々
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前年度の委員会での結論を踏まえて今年度は?

研究促進・普及促進・へ・ンチャー支援・国際的優位を獲得するために !

医療法の枠内で考えると 0・

政令 8業務に「再生・細胞加工」を加え9業務 とする

新たに、再生・細胞加工量 を策定し施設認定する

(ハー ド、ソフ ト (運用)のガイ ドラインを策定する)

十分に担保 し

薬事法の枠内で考えるならば・・

医薬品。医療機器とは独立した新たなカテゴリーを創設し
臨床試験・第 1層試験において、数例で安全性確認が出来たら
速やかに製造販売承認をし、加エフ

゜
ロセスを認可する制度とする

その後に、事後チェックを十分に行う体制とする !

(1対 1の医療、個体差 。固体内差も有 しており、流通性が無いのだから)

ご参考 :行政刷新会議 規制・制度改革の第一次報告

平成22年 6月 15日
規制・制度改革に関する分科会の第一次報告書が示された |

ライ フイ ノベ ー シ ョンWGが 医療 問題 を担 当
厚生労働省が取り組む規制改革事項・対処方針が示され

当検討会に関係の深い課題は以下の通り

① 保険外併用療養の範囲拡大

② 再生医療の推進
③ ドラッグラグ、デバイスラグの更なる解消
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行政刷新会議 規制・制度改革の第一次報告

具体的には下記の視点等を踏まえて検討を進めた !

(1)利用者 (需要サイド)の立場から見て、多様で質の高いサービス等
の提供を妨げているような不合理な規制 。制度はないか。

(2)事業者 (供給サイド)の立場から見て、新たな事業者の参入や、事
業者の創意工夫の発揮を妨げているような不合理な規llJ。 制度はな
い か 。

(3)許認可や各種申請等に係わる諸手続等が、国民に過度な負担をかけ
たり、行政の無駄や非効率を生んでいるような不合理な規制 ◆制度は
ないか。

(4)国民全体の利益に資さず、特定のステークホルダーの利益のために
温存されている不合理な規制 。制度はないか。
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行政刷新会議 規制・制度改革の第一次報告

第1に 「サンセット原員J」 。一定年限が経過 した規illl・ 制度については、必ず継続
や改革の要否等を検討するプロセスを経ることとする。

第2に「整合性 (合理性)原則」。規制 。制度は、特定の政策目的に対する政策手
段 という関係にあり、目的と手段の整合性、合理性が担保されていなければ
ならない。

第 3に 「ネットベネフィット原則」。規制 。制度にとどまらず、いかなる政策にも
プラス面 (メ リット)と マイナス面 (デメリッ ト)が共存している。そうし
た観点から言えば、規制 。制度のプラス面、マイナス面を総合的に評価し、
ネッ トベネフィットが確保されるような内容でなければ、当該規制 。制度は
存続の合理性に欠ける蓋然性が高い。

第 4に 「国際標準原則」。各般の規制 。制度について、国際標準的な規格や内容が
明確に定まつているものに関しては、それに準拠することが必要である。
もつとも、その場合でも、国内事情を十分にlbl案することが前提 となる。
国際標準の名の下に特定のステ ークホルダーの利益に資する内容が規定され
ることもあることか ら、「整合性原則」や「ネットベネフイッ ト原則」 との

平仄を図らなくてはならない。
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行政刷新会議 規制 。制度改革の第一次報告

2。 ライフイノベーシヨンWG
(1)WGにおける基本方針 (検討の視点)

ライフイノベーシヨン分野の規制。制度改革の検討にあたり、当ワーキンググループでは、

安全 。安心と国民の利便性の向上、その結果としての我が国経済の成長を両立させる観点か

ら、今後の医療・介護の在り方として、以下の方向性を目指すべきと考える。個別の規制 。

制度の在り方に関しては、こうした大きな方向性の下に判断されるべきである。

○ 大胆なパラダイムシフ トを促すべき
。 供給者目線から消費者目線へ ～患者・利用者の選択確保～

・ 中央集権から地域主権へ ～地域の事情に合致 した医療の推進～

事前規制から事後チェック行政ヘ

○ 開かれた医療を実現すべき
・ 透明性の高い医療・介護ヘ

・ グローバ リゼーシヨンの促進
・ 個別化医療の推進

○ 産業としての競争力を強化 し、付加価値を向上すべき
・ イノベーションによる国際競争力の強化
・ 事業者の創意工夫によるサービス提供
・ 協働・連携 。自律による医療・介護の推進

行政刷新会議 規制・制度改革の第一次報告

規制改革事項 ①保険外併用療養の範囲拡大

対処方針

現在の先進医療制度よりも手続が柔軟かつ迅速な

新たな仕組みを検討し、結論を得る。

具体的には、例えば、再生医療等 を含めた先進的な医療

や、我が国では未承認又は適応外の医薬品を用いるものの

海外では標準的治療として認められている療法、

或いは、他に代替治療の存在しない重篤な患者に対する

治験中又は臨床研究中の療法の一部について、

一定の施設要件を満たす医療機関において実施する場合には、

その安全性・有効性の評価を厚生労働省の外部の機関

において行うこと等について検討する。

<平成22年度中に結論>
Copynght@2010国際医療福祉大学&順天堂大学Mo Asonullla川 l nght rcser、
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行政刷新会議 規制・制度改革の第一次報告

当該規制 改革事 項 に対 す る分 科 会 。WGの 基 本的考 え方 (抜粋 )

○ 患者主権の医療を推進するためには、患者が受けたい医療を受けられないという状況を

可能な限り解消すべきであり、忠者のニーズに応じて保険外併用療養費の給付対象を見直

す必要がある。

○ しかし、日進月歩で医療が高度化する中、患者の切実な要望に対し、すべての保険外併用

療養を迅速かつ的確に当局が示すことには限界がある。

○ そこで、一定の要件1※ 11を満たす医療機関については、事前規制から事後チェックヘ転換

lン 、室愉する保険外併用療養の一部を届出制r※ 21に変更すべきである。_

※1:慰
曇、
と
当姦偏遍馨馨撃』碁雰鋪議出簾装滅線儡 贔倉禽摯馨抵奉だ是5な落職暮喜蒙冒碁

※2:[][鱚章llil舗趙 燎讃脇 多歯暑警擦花緊管奮等L5雪暑丼螢露す
こ
Eと

を想定。

○ その際、患者に対 して保険外の負担を求めることが一般化しないよう、例えば、以下の措

置を設けることが考えられる。

.履議舞緯賃馨裏脅露量宅8F設各薔薦:怠寧怠薯彙の情報提供を行い、lpl意書を取り付
・ 電色によっても保険外併用療養を認められない事例を定め、モニタリングを強化して忠

者保護に努める

Copynght@2010国際医療福祉大学&願天堂大学 1ヽ。 Asonulna All Hght reserved

規制改革事項 ②再生医療の推進

対処方針

臨床研究から実用化への切れ目ない移行を

可能とする最適な制度的枠組みについて

引き続き検討し、結論を得る。

その際、細胞治療・再生医療の特性を考慮しつつ、

製品の開発や承認審査をいかに効率的に ,

進めるかという観点も視野に入れた検討を進める。

<平成22年度中に結論>

copynght@2010国際医療福祉大学&順天堂大学Mo Asonullla赳 l nght reserved



行政刷新会議 規制・制度改革の第一次報告

当該規制改革事項にせする分科会 OWGの基本的考え方 (抜粋)

〇 細胞治療 。再生医療の分野は、我が国の技術 。知識が 1生界をリー ド出来得る分野であり、
先端科学技術の進歩は、その恩恵を広 く国民が享受できる可能性を秘めている。

○ しか し、実用化に向けては、医薬品か医療機器に対する従来の法制度を適用すること自
体に問題があり、審査の迅速性に支障をきたす原因となっているとの指摘 もある。

○ 現に、我が国での薬事承認事例は、未だに重度熱傷用の自家細胞培養表皮を「医療機器」
として承認した 1件のみであり、再生医療製品の承認状況では欧米に大きく遅れをとって
いる。I※ 11

※1:平成22年 4月 20日 の「再生医療における制度的枠組みに関する検討会」資料によると、
我が国以タトで皮膚、軟骨て27品 日の再生医療製品が承認済

○ 厚生労働省においては、「再生医療における制度的枠組みに関する検討会」を設置し、再
生医療にふさわしい制度を実現するため、現行の法制度にとらわれることな く、臨床研究
から実用化への切れ Elな い移行を可能とする最適な制度的枠組みについて、産学官の緊密
な連携のもとに検討を進めているが、こういた状況を踏まえ、細胞治療 。再生医療の特性
を考慮した「医薬品 |で も「医療機器 1で もない第二のカテゴリーの創設についても視野
に入れた検討存准めるべ☆であろ^

Copvight@2010国際医療福祉大学&瓶天堂大学 1ヽ。 Asonulna tt nght roscrved
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行政刷新会議 規制・制度改革の第一次報告

COpyight@2010国際医療福祉大学&順天堂大学■1.AsonuIIla tt nght rcscrVed

規制改革事項 ③ドラッグラグ、デタヽ
゛
イスラグの更なる解消

未承認医療機器に対する薬事法の適用範囲を明確化させることで臨床研究・治験を早期に実
施する環境を整備する。具体的には、医師主導の臨床研究については、「臨床研究に用いら
れる未承認医療機器の提供等に係る薬事法の適用に関する考え方」 (平成22年 3月 )力 示`さ
れているが、開発メーカー等が未承認の医薬品又は医療機器を複数の医Allpに 提供して行うよ

うな臨床研究については、薬事法の適用範囲を明確にするQ&Aを作成し、周知する。
<平成22年度中措置>

。
(独 )医薬品医療機器総合機構 (PMDA)については、その審査体lllJの 強化が、我が国の ド
ラッグラグ、デバイスラグを解消する方策の 1つ として指摘されていることを踏まえ、
事業仕分け結果 (平成22年 4月 27日 )に基づき、その在り方について議論を深め、

迅速かつ質の高い審査体制を構築する観点からその審査機能を強化する。
<平成22年度中に結論>

・ 薬事の承認審査にかかる手続きの見直しベンチャー等の薬事戦略相談の創設等を検討する。
く平成22年度中に結論>

。他に代替治療の存在しない重篤な患者において、治験中の医薬品を一定の要件のもとで
選択できるよう、コンヽ

・
ッショネート■―ス (人道的使用)の制度化について検討に着手する。

く平成22年度検討開始>

当該規制改革事項に対する分科会・WGの基本的考え方 (抜粋)

○革新的な技術を早期に利用できるように、産業政策の軸を医療 。薬事行政の中で明確にし、
安全対策とのバランスをとるべきであり、そうした考えの下、薬事行政全般を見直す必要
がある。

○具体的には、(独 )医薬品医療機器総合機構 (PMDA)が承認審査と救済371度を所管する状況
を解消し、テクノロジーの審査機関として自立させ、かつ審査官の増員、業系への偏重解消
などバランスの取れた審査体制を構築し、審査能力を強化すべきである。

○治験においては、迅速な審査に向け、承認審査にかかる手続きを見直 し、確認審査の簡素化
等を検討すべきである。

○加えて、臨床研究と治験のシームレスな連携を可能とすべく、臨床研究で得られたデータを
治験においても活用できるようにすべきである。

○ また、国際共同治験等を引き続き推進するとともに、海外の治験データの活用拡大等につい
ても検討すべきである。

○一方で、治験を経て治療法として認められるまで日の前で苦しむ患者に最先端の治療を施せ
ない現状をかんがみれば、欧米に見られるようなコンパッショネー トユース (人道的使用)

などの制度も検討する必要がある。

Copynght@2010国際医療福祉大学 &順天堂大学Mo Asonulla皿 Hght reserved



再生医療にかかる規制改革
の要望と本会の取り組み

日本再生医療学会

馘磁プ蝙 巫 渉盪_11{:■
iヤ 蹴九ィ謳導轟整購機寧麟

菅鷹留靴鮒糖範種盟癬
1同 一医療機関内のみでの臨床研窒」 これまで多施設医療機牌

臨床llI究 |ま 困難

自施設内にCPCを

確保する必要がある

他施設

莉 隆聰鼈涸

他施設への細胞供給の課題

●CPC施設の基準は ?

●GMP準拠 ?Or GTP準拠 ?

●培養技術者の基準は ?

●出荷基準や搬送法基準は?

●国際化のための認定システム

行政側は、「再生医療におl■ る制度的枠組みに関する検討会」

「幹細胞を用いる臨床研究に関する指針の見直しに関する専門委員会」

学会側は、「再生医療学会臨床研究ガイドライン尋員会」等    で検討

嘔
踪

平成20年 10月 28日

再生医療の普及におffる従来の制度的課題 再生医療の普及におlfる従来の制度的課題 |

臨床研究 (ヒ ト幹細胞指針)力 1ら治験 (栞事法)への連続性

漑懃ン瘍 坊 鯰鰤
「́t上

点1,で∴じ,輌 ,爾輩農鐘饉雛掌畿

同一医療機関内

臨床研究

―国際的標準化による日本

発再生医療の世界普及

全国CPC数 >60

一般医療への普及

加ェ品機轟II奮

多施設臨床研究の基盤技術開発と

その実証によるデータの蓄積

(CPC施設・培養技術者基準・他施設培養提供基準など)
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本委員会の流れ
21年度

●臨床研究の範囲 (ヒ ト幹～ヒト幹以外の臨床
研究、自由診療も含む)

●医療機関同士の培養細胞の提供

●薬事法以外のすべての臨床研究 (ヒ ト幹～ヒ
ト幹以外の臨床研究、自由診療も含む)につ
いての規制 (倫理審査と客観的評価等 )

22年度

●薬事法に関与する臨床試験について

2.臨床試験のあり方について

●臨床試験審査のあり方において、対象疾患
の重篤度を勘案し、安全性を前提に、有効性
の画一的評価を避けて一定の効果が認めら
れることを要件とする。

●さらに臨床試験の迅速な推進のために、保
険外併用療法や高度医療制度の拡大、臨床
試験ベッドの確保や研究費の臨床研究費ヘ

の流用化等の対策が重要と思われる。

祓1鰤 晰鼈ml′く洲 鶴議轟難鐘畿攀参

1.再生医療の適応法令

●『現行の法制度にとらわれることなく、臨床研究から

実用化への切れ目ない移行を可能とする最適な制

度的枠組みについて、産学官の緊密な連携のもとに
検討する場を設け、結論を得る』ことが重要である。

●特に、国際協調と我が国の国際競争力確保の観点
と臨床研究から実用化への切れ日ない移行を可能
とする最適な制度的枠組みについて、臓器移植法と
の整合性を鑑み、引き続き細胞治療・再生医療の法
制度コ法整備のあり方を検討する。

微駆形鶉れを与づ

国際共同治験の推進

わが国の医療環境下の臨床試験の迅速化  14護L
日本発日本主導の国際共同治験推進   て機
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3.審査体制の更なる強化について‐1

●PMDAにおける先端医療技術に対する「技

術育成」の視点を持つた審査手法および審査

体制の確立

●細胞治療・再生医療製品についての承認シ

ステムの関連法令・通知、審査運用の見直し

、例えば日本型HUD制度やコンパッシヨネー

トロユース等の導入、いわゆる第3カテゴリー

の導入等の検討。

麒 夢咆蒻骰ζ 千夕.・ l

日本版HUD跡可能か ?

●対象例の少ない難治性/重篤疾患

●日本では1000～2000人を対象

●安全性確認を中心とした迅速審査

●日本の医療環境を考慮する

●同時に、可能な限り海外Dataも参考に

●有効性&安全性は市販後も継続して調査

●「日本発の技術を育てよう」の精神

傭 絋鰈鼈趙

HUDこコンパッショネートユース
OHUD(Human■ anan use De宙 ce)は「人道的に使用される医

療機器」承認制度。

○ 対象患者が年間4000人 以下の重篤な疾患に使用される医療

機器で、他に変わる機器がなく、ベネフィットがリスクを上回ると

判断される医療上必要性が十分に認められた医療機器。

OHUD類似制度が当局により認められると、申請データがかなり

免除され (安全性データが中心であり、検証された有効性データ

が無くても可 )、 承認を受け臨床現場で使用できることとなる。

○コンパッシヨネートユースは極小数患者 (2桁未満)を対象とした

未承認薬斉1の使用を認める制度

再生医療の治療対象は、まさにこのような重篤な

患者さんを対象とした制度が適応されるべきである。

3.審査体制 の更なる強化について口2

●より迅速な審査が行われるよう、PMDAの再

生医療分野の知識強化、特に生物系審査の

強化等の人員の更なる確保も含めて審査体

制の質量両面での強化を要望。

●積極的な産官学の人事交流や教育事業、専

門協議にかかるプール委員への人材の育成

を学会と連携して推進する。



4.学会としての取り組み‐1

●重症臓器不全、重篤な遺伝性疾患、難治性
疾患 (いわゆる難病)等の重篤な疾患群と、
直接生命に影響しない領域の疾患等では安
全性有効性の希求水準が大きく異なる。

●このような事実を踏まえ、学会として領域・疾
患ごとの安全性・有効性に求められる水準を
提言していく。

蒻憩滲 蜀 鏃 舞ζ l・ ,|∵ i;ザ .ほⅢ饗車褻権窯雰寧漁

4.学会としての取り組み‐3

●自家細胞臨床研究に当たって、医療機関同
士の培養細胞の提供を可能にしていく場合、
安全確保やQuality Controlの ために培養
施設や培養技術者の認定に関して当学会が
積極的に役割を担い、将来、企業の利用も可
能にしていく。

4.学会としての取り組み‐2

●臨床研究から実用化への切れ目ない移行を
可能とする審査の迅速化にむけた支援を積
極的に行う。

●当学会として、再生医療の普及に向けて、安
全な細胞加工技術の確立、培養施設や培養
技術者の教育や選定、予期せぬ事態への対
応、患者への啓発 (理解を促す方法)など適
切な運用にかかる役割を積極的に担つていく
0

鰐′鏃行を
4凛

1'I:‖■ 1111_態 お弱惣観数学壼

学会としての取り組み口4

●自家体性幹細胞など、すでにある程度ノウハ

ウが蓄積され、リスクの比較的低い幹細胞を
用いた臨床研究については、ヒト幹細胞の審
査も含めて学会が科学的評価を積極的に協
力していくことも重要と考える。

●学会では、治療後の評価を積極的に行うた
め各領域の治療効果に関するデーターベー
スを構築し、Evidence based medicineを
確立していく。



さらなる規制改革へ向けた提富

〇高度医療迅速推進
タイムラグをなくす、専門ポスト増員

○ヒト幹審査迅速推進
ヒト幹から治験へ合理的審査の流れを(ヒ ト幹にインセンテイブを)

OPMDAの 迅速審査

世界とのラグをなくす、ポスト増員、専門性の高い人材確保

○臨床研究における保険外併用療法問題の解決

舞賃通、ご夕雲亀製ξξ遭カミ8      弄り1型 51響
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床研究用
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ステム。医療法上のベッドとしてカウントしない臨床

研究・治験のため入院する場合のベッドを設置。

○臨床研究費用の確保
一般研究費の臨床研究費用への転用
臨床研究用人材の人件費

未来予想□

ヒト幹臨床試験から治験製品化への迅速移行  |
●GCPレベルの臨床研究で確認申請不要に   |
●医師主導治験の活用

●日本版HUD的審査基準

●全国の臨床試験ベッド活用

●活発な産官学の人事交流/人材育成

●承認審査の国際化

●日本の技術を世界に

回際競争力の獲得におl■て

●再生医療審査評価基準を国際標準とハーモナイズ

日米欧3極の1つ としてのプレゼンスの獲得

アジアではイニシアテイヴを !

●規制パッケージの輸出

国際基準 (評価・審査)をわが国が主導で

特にiPSで は先導的立場に 1

●BioPoliticsの 必要性

国際競争力獲得戦略を立案する人材育成

知財・規制口政策に精通した人材を !

●バイオ戦略のヘッドクオーター機構

6

再生医療の問題点 ひこ0もの・おかわ

●知財確保

●人材育成・体制整備

●法的規制

●ヒト幹～治験～産業化の連続性

●研究開発費

●臨床試験費用

●補償・責任問題

●そしてグローバル戦略 国際競争力を
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再生医療産業の光と影

再生医療に関しては、多くの施策が用意されているものの、その恩恵を国

民・患者が享受できていない。しかし、まだチャンスはある。

⑬
証券コード 7774

再生医療における制度的枠組みに関する検討会

´
鰊

〉、
‘く
プ

タ

ン
お

′
／
ら
多

″
ψ

り
●

日本第1号のヒト細胞組み込み再生医療製品

[適応対敷 ]

菫症熱傷
(深達性E度十111度≧30%)

[保険償還価格 ]

306′000F習 /枚

〓

■

再生医療の産業化

を実現するための提言

平成22年 6月 24日

株式会社ジヤパン'テイツシュ・エンジエアリング

代表取締役社長 月ヽ澤洋介

httpi/んυ
～
、A″ .jpte,co lp

再生医療産業と」…TEC

ぼ搬 暴貪8庸螢節 晋躊 棚 :寺:繁ビ濯 警霊睡
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[群鶴躙{嘲躁  覇響

車鷲
1撮
姦曇量
「

≧難嘉誰瑠恣眠鰍 1雲象襲∬鋪
が共同開発を始めてから既に10年 3ヶ 月が経過している。

塞異ばぶぶ麿 鶴 F徹鯉臨爵ぎ暑責瞥f着鷹悪議黄
化を進める

なぜ、大企業や外資ビッグフアーマが日本市場に本格的に参入してこないのか。

# J:'i11,{:.
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ジェイスの出荷実績 (H22/3期 )

当社は保険償還基準に合致する注文を獲得するよう営業活動を展開した
が、保険1賞還基準を満たさない条件でのジェイス出荷(人道的観点から当
社負担による出荷)が 多くを占めた。

さらに、3週間の培養中に製造を中止したケースも想定以上に多かつた。

重症熱傷の定義

ジェイスの適応対象は、「深達性Ⅱ度及びIll度熱傷倉1の合計受傷面積が

体表面積の30%以上の患者」と定義された。当該患者群の術後死亡率は、
50%を超える。

Ⅱ
度
・
Ⅲ
度
熱
傷
患
者
数

（人
／
年
）

【施
設
基
準
】

届出済
・ (25施 設'2)

|

未届出
(約 150施 設)

製造中止
例)患者死亡等

1～ 20枚  ‐―一→‐ 21枚以上
―患者あたりの提供枚数

【算定限度】

当該施設基準は,H2114～ H22331のもの。H2241か ら施設基準が改定された。
平成22年 3月 31日 時点。当社調べによる、

0%～

出所)当 社

本品の適応対象を適切に治療できる医療機関において、
重症熱傷症例の治療に十分な知識 経験のある医師によ
り、本品の有効性及び安全性を理解した上で用いられるよ
う、適切な措置を講じること。

治験症例が極めて限られていることから、本品の有効性及
び安全11を確認するための製造販売後臨麻試験を実施し
その結果を速やかに報告すること。

治験症例が極めて限られていることから、原則lと して再喜
査期間が終了するまでの間、全症1列を対象とした使用成績
調査を実施し、本品の有効性及び安全性に関する1青 報を
早期に収集し、その結果については定期的に報告すること

製造販売後臨床試験及び使用成績調査の結果等につい

ては、迅速に公開するとともに、使用する医師、医療機関
に対し適切に情報提供し、患者に対する情報提供資料にも
適切に反映すること。

本品の製造過程にフィーダー細胞として用いられるマウス

胎児由来3T3」2細胞にかかる異積移植に伴うリスクを踏
まえ、新たな取扱いの基準が定められるまでの間、最la製

品のサンプル及び使用に関ダる記録を30年 間保存するな
ど適切な取扱いが行われるよう必要な措置を講じること。

10%～ 20%～ 300/● ～ 40%～ 500/● ～ 60%～ 70%～ 800/1～ 90%～

合計受傷面積

ジェイス事業展開上の条件

スヽル'ず
`

上)イ
/::多

ψ
ど挿 暮・ど

《注意》 当該留意事項は、H2111～ H22331の もの。

H2241か ら留意事項ウが改定された。

影/ジ

｀
1二三__

Ⅱ度・Ⅲ度熱傷患者数
合計約5,000人 /年

約900人 /年
(死亡 :500、 生存 :400)約60%

(枚数ベース)
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報酬改定に伴う規制緩和

=平 成22年 4月 1日 の診療報酬改定に伴い、ジェイスの施設基準が大幅に
緩和された。

(改定前の施設基準 )

広範囲熱傷特定集中治療室管理*1

卜、

,7・ | ギ、、

中
(改定後の施設基準 )

救命救急入院料3、 または

救命救急入院料4、 または

特定集中治療室管理料2

【約660施設が該当】

号

[適応対象]深達性憲度 +鰹度≧300/c [保険償還価格」306′ 000円/枚
ア 自家植皮のための恵皮面積が確保てきない重篤な広範囲

熱傷て、かつ、受傷面積として深達性Ⅱ度熱顔 1及びШ度
熱傷倉1の 合計画積が体表面積の30%以上の熱傷の場合
であつて、倉J閉 鎖を目的として使用した場合に、一連につき
20枚を限度として算定する。

イ 深達性Ⅱ度熱傷倉1への使用は、Ш度熱傷と深達性■度熱

傷が混在し、分けて治療することが困難な場合に限る。

ウ 凍結保存皮膚を用いた皮膚移植術を行うことが可能であつ

て、広範囲熱傷特定集中沿療室管理料の施設基準の届出

を行つている保険医療機関において実施すること。

エ ヒト自家移植組織を使用した感者については、診療報酬請

求に当たつて、診療報酬明細書に症状詳記を添付する。

施設基準を満たす施設

【約200施設】

救命救急入院料3

救命救急入院料4

【約600施設】

特定集中治療室

管理料2

1 25施 設が届出 1最終的には100施設超が届出を行うと予想
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再生医療の産業化を実現するための提言

【提言1】 第二Pmdaの 設立を提案する。これ|ま決して感情的なものではなく、前
述の《方針1》と《方貪12》に合致するものであると考える。現在当社の薬事案件は、
Pmda生物系審査第二部で審査また(ま 調整が行われている。自家培 it‐ 表皮ジエ

イスの製造販売後臨床試験のプロトコル策定、使用成績調査の年次調査報告、
一変 (医療機器製造販売承認事 ll■ 一部変更承認申講)審査、添付文書の改訂の

助言、自家培養軟骨の承認審査、自家培養角膜上皮の確認申講審査、オーファ

ン申請審査の補助等、広範かつ大きな負荷が生物系審査第二部に|ま かかってい

る。例えば、何か一つの案件で当該審査部との間でしこりを残した場合にIま 、他の

案件にも波及することは容易に想像ができる。断五童腸劇出⊇止め二企瑳皿出競
iするのではなく)審杏部

門が2機関存在し競争することによつてサービスの質と審査スピードが改査立室と

考える。競争 |ま健全な成長の源泉である。

【提言21産業化を実現するためには、適切な経済活動を伴うことが必須である。

再生医療・細胞治療を薬事法のもとで取り組むことを前提にするならば、鞭
|よゴールで|まなく保険1又載までがパッケージであることを皆が認識し、それを担保

しないと、誰も薬事法のもとで|よプレーし/3‐ いと考える。

再生医療の産業化を実現するための提言
【提言3】 再生医療'細胞治療に取り組む会社の企業理金や経壁距塾懃上J量生で

ある。ぜひとも真面目に事業展開している企業経営者のナマの声を聞いていただ

きたい。

ジェイス上市までの軌跡、課題、論点の変遷

歌菱 嗜桑ξ 確認申請 (臨凛肇験) 署肇晋曇

適合 (H143)終 了届書 (H1610)

|

承認 (H1940,      |

騰量ⅢI芦

]絆
31・

保険

収載

製造販売後対応

《薬事法》

《治験症例数》

《革新的な製品》

《保険収載》

倉り業に際し、自家培養表皮の供給は培養サービス事業として進めることで了解されていた,

その後、確認申請制度が制定されたため、薬事法に従うよう指導があつた。

従来の新薬審査には馴染まない自家細胞製品を治験することになつた。この画期的な治験

は、1～ 2症例で良いとのことであつたが、当社は2施設2症例の治験を提案し実施した。

その後、治験症例数が少ないことが、承認審査、保険協議で問題になつた。保険協議中に、

追加で数症例の熱傷患者にジェイスを適用しデータを取得したことにより保険収載された。

優先審査の認定を受けたにもかかわらず、申請から承認まで3年を要した。

追加症例データを取得したため、保険収載棋で14ヶ 月を要した。

承認条件 (300/9以 上の受傷面積)と保険算定の留意事項 (算定限度20枚 )の非整合。

保険医療に地域格差が発生してしまつた。(平成22年 4月 に改善 )

患者死亡による製造中止リスクは保険償還価格には反映されていない。

無償提供の是非。

例)大 企業 :

医師法で取り組む企業 :

撤退した企業 :

業界団体 :

一 日本ケミカルリサーチ株式会社
― テルモ株式会社

― 株式会社メディネット
ー テラ株式会社

一 株式会社メニコン

ー 医療器材工業会再生医療部会

■

海外での開発を先行する企業  一 株式会社セルシード

|

創業 (Hl1 2)

ジェイス開発開始
―一一一―― 一́

|

|

1
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再生医療の産業化を実現するための提言

枠組み検討会の成果物は、我が国の施策の上位方針を満たすものにしたい。

《方針1》 新成長戦略の目標「5Q兆旦2逝規立場創造」に再生医療が貢献する。

《方針2》 厚生労働省の目標「世界の再生医療技術の1/3を _日 本発に」を満たす。

また、枠組み検討会の成果物として、新しい医療の選択餃として国民が再生医療

を早期に享員できるシナ1リ オを意図的に作ることも重要であると考える。

一方で、国民・患者の利益を考えると、早期に再生医療を享受できることと併せて、

安全主要生遷』鰹断霊技術が供給されることも肝要である。このためには、基金

き益ことは、国益に繋がると考える。

当社は薬事法のもとで事業展開しているが、自家細胞製品は画一的ではな〈、従

来の医薬品・医療機器とは異なるため、既存の基崖聾巡螢勘聖曇魏ユ量型懸豊だお

登J趾整主社壼とと考える。しかし、登週里〔塵盪塑剥盤法菫立上螢2【塾銀 1塗空量 0

そこで、薬事法の中に新しい分類を倉1設したとしても、豊査左

徊 織 轟 璽亀晨踊1染む_馴 染まなゆ 議認 よ 改めて専門家が集ま

り具体的な問題点を整理する必要があると考える。



医薬品・医療機器の規制は何のため ?

医薬品・医療機器の開発や使用に関する膨大な経

験と、その時点の科学的知見に基づき、品質“有効

性・安全性の          しながら、開

発を効率的に進めるための仕組み。

薬事法の目的

第一章(目 的)第一条

この法律は,医薬品,医薬部外品,化粧品及び医療機

器の品質,有効性及び安全性の確保のために必要な規

制を行うとともに,指定薬物の規制に関する措置を講ず
るほか,医療上特にその必要性が高い医薬品及び医療

機器の研究開発の促進のために必要な措置を講ずるこ

とにより,保健衛生の向上を図ることを目的とする。

再生医療/細胞口組織加工製品の確認申請

●新規性が高いため使用経験・情報の蓄積が少なく、リスクの予測

が難しい。
●生きたヒトや動物由来の細胞・組織を用い、加熱や溶媒処理、精

製による病原体不活化・除去処理が期待できず感染リスクが懸念さ

れるため、汚染されていない原材料の使用、製造工程での汚染防

止等が不可欠。

●培養工程での細胞の特性変化、形質転換の可能性のリスク。

●副作用、不具合が発生した場合、医薬品での投与中止、医療機

器での取りはずし等の対応が困難な場合が多い。

治験計画届を行う前に、被験者保護の観点から必要な

製品の品質 安ヽ全性を確認する → 確認申請

再生医療/細胞・組織加工製品の

開発・審査・製造販売後対応とPMDAの業務

臨床試験 (治験)審 査  製造販売後

確認申請審査 承認申請審査 再審査・再評価

PMDAは 、業事法が適用されない

臨床研究等に|ま 関与しません゛

P

GMP'GQP

J…

確認申請の評価ポイント

●品質
●安全性
●有効性
●法令・通知への対応

↓

リスクロベネフィット評価

期
1毎シfゴチズ締 象号て

細胞口組織加工製品はバラエテイーに富むため、特性に応じた

評価が必要。

チェックリスト的な対応は困難。

品質、非臨床 (安全性 )、 非臨床 (有効性)データに基づく評価

が基本。

卜臨床試験確認審査  畷床亜腋 (治験)番 登 裂道取元

夕躙
確

調
Ｔ

甲

毒
語

確

認
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ユ
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認

申

請

一変申請審季



安全性の評価ポイントの″1

=想定されるリスクの洗い出し

たとえば ,・ ,

●品質の恒常性
‐)原材料の品質、製造工程のバリデーション、

品質管理試験

●感染性物質の混入

→ 細菌、ウイルス、プリオンのリスクコントロール

●不純物の混入
‐〉原材料、製造工程、規格によるコントロール

●副作用Ц不具合の可能性

‐〉臨床研究、非臨床動物試験、あ/′trぷ験、
品質管理試験、類似品の使用実績など

確認審査時のリスク・ベネフィット評価
提出された資料から、期待されるリスクとベネフィットを評価

ベネフィットの見積もり リスクの漁 咄 し

有効性の評価ポイントの例

=期待されるベネフィット

たとえば

● 対象疾患の妥当性

● 効果の程度
● 効果の持続期間
● 移植細胞の局在性

動物試験データ、あノitrぷ験データ、臨床研究の

実績、類似品の使用実績など

細胞組織利用医薬品等検討小委員会で審査 → 薬食審バイオテクノロジー部会で審議

PMDAで 事前審査(専門協議で専門家の意見を確認)→ 薬食審 生物由来技術部会で審議

情報不足の場合、追加でどのような情報が
いつ必要か ?

リスクの内容、程度を評価対象疾患の妥当性や効果を予測し、
一定のベネフィットが期待出来るか?

リスク軽減措置、情報提供等、適切
な対応が取られているか

リスク・ベネフィットのバランスから見て、リスクが受け入れ可能

確認された製品
製 品 申請者 申請 確認 (TC) 部会における論点

自己活性化樹状細胞

(前立腺癌 )

キリン H121024 H131030
(約 12カ 月)

細胞増殖率、サイトカイン、ヒツジ血清の 添加等

安定性 、無菌試験、ウイルス否定試験 、取違 え

防止策

自己活性化樹状細胞
(多 発性骨髄腫)

キリン H12、 1024 H131030
(約 12カ月 )

EⅨ ゾ0におl十 る抗原刺激の意義及び根拠
治験プロトコール(有 効性 安全性の指標)

インフォームドコンセント

自家培養表皮 J‐TEC H14326
約ヽ15カ 月 )

製品の機能に関する項目の規格設定

表皮細胞の製造工程における遺伝的安定性

移植後の組織学的変化等の検討
マウスに対するアレルギー検査法等の検討

自家培養軟骨 J‐T[C H1397 H16219
(約 29カ 月 )

無血清培地等を用いた培養方法の検討

残 留ウシ血清アルプミン量の規格値への設定

適切な動物を用いた試験による有用性 の検証

自家培養皮膚 BCS H15315 H20122
(約 58カ 月)

・治験時のウシ血清アルブミンに関する適切な情

報収集の必要性
・インフォームドコンセント(既存治療等1青報提供 )

自家骨格筋芽細胞 テルモ H16625 H18428
(約 22カ 月,

特性解析方法の検討、作用機序の考察

細胞の腫瘍形成能の評価方法の検討

被験者への適切な情報提供 (既 存治療法等 )

同種間葉系幹細胞 H16625 H19625
(約 9カ 月 )

異所性組織形 成又は腫瘍 4ヒ 等の発生の有無等

を海外試験や治験においてモニターする必要性

コR031の 異所性組織形成の可能性の検討

他家培養角膜 アルブ

ラスト

H20328 H21625
(約 15カ 月)

免疫lm常 剤に関する情報収集

品質管理 (バ リア機能 )の 検討

インフォーム ドコンセント(1lH3T3の 使用 )



再生医療実用化促進のための

PMDAの 対応状 況

●体制整備
→増員、研修、人事交流 (連携大学院制度 )

●海外当局との連携促進
→国際的に通用する開発
口幹部職員の常駐、審査担当者の派遣研修
口ConldenJal Agreementに 基づく非公開情報の交換

●意見交換の促進
→PMDAシンポジウム 等

再生医療実用化促進のためのPMDAの
対応状況 (意見交換の促進 )

● 平 成 21年 7月 3日 、8月 20日 「 再 生 医 療 /細胞 ・組 織 加 工

製 品 実 用 化 の た め の 薬 事 講 習 会 」…・再生医療 /細 胞硼 1脱加工製品の

ガイトラインなどの考え方、お験や製造販売承認などの基事法上の取撒いについ (講 習

●平成21年 10月 9日 「第4回 PMDA国際バイオロジクスシ

ンポジウム」主題 :再生医療/細胞口組織加工製品の臨床

言平イ面 …・本邦及ひ欧州における再生医療/細 胞・組織加工製品の臨床評価の考え方に

ついての1青 報共有を目的に開催

鸞平成22年 6月 28日 「平成22年度 再生医療/細胞口組織

加工製品実用化のための薬事講習会」…再生医療́細胞・組織刀E
工製品の業事法下での開発についてケーススタディ形式等による分かりやすい講習を予定

晰平成22年 8月 26日 「第5回 PMDA国際バイオロジクスシ

ン ポ ジ ウ ム 」・・・再生医療
/率
腱‖包・組織加工製品の実撒 勺評懸について回3宗 自勺(青 キi

共有を目的に開催の予定




