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第一章 序論 

 

第一節 医薬品の臨床開発期間の意義 

 

一つの新薬の創出に必要な，基礎研究の開始から製造販売承認を得るまでの

期間は最低 10年を要するとされており，かつ莫大な費用が必要となる 1-4。2009

〜2018 年の間にアメリカ食品医薬品局（Food and Drug Administration，FDA）に

承認された医薬品の開発費用の中央値は約 10 億米ドルで，平均値は約 13 億米

ドルと言われている 5。医薬品開発の中で最もコストおよび期間を要するのが

臨床開発に係る期間であり（図 1）2,3，開発期間の 1 日の遅れが 100 万米ドル以

上に相当するとの報告もある 6。そのため，患者の新薬への早期アクセスと開

発費用の回収の最大化を両立させるために，製薬企業や医薬品開発業務受託機

関（contract research organization，CRO）などの医薬品開発企業は臨床開発期間

に影響を与える正負の要因を特定し，対策を取ることにより期間短縮を図って

いる。しかしながら医薬品の開発にかかる時間とコストは年々増加傾向にある

7-10。 

臨床開発は医薬品開発の最終段階で，開発企業が臨床試験（治験）を通して

ヒトに対する有効性と安全性（副作用の種類，程度，発現条件等）のデータを

収集することにより，臨床データパッケージ（clinical data package，CDP）を構

築する過程である。規制当局は，製造販売承認申請（new drug application，

NDA）に際して製薬企業が提出するCDPを審査し，その医薬品が国民の健康に

寄与し，公益に資することを証明するための十分なリスク・ベネフィットに関

するエビデンスがあり，承認するに足ると判断した場合には，その根拠を審査

の結果として国民に示す必要がある。一般的に，開発企業は臨床開発の初期の

段階から，対象患者，必要な臨床試験および各試験の患者数，さらには個々の
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試験の実施計画や，最終的な CDP の内容や充足性について規制当局に相談を行

い，その相談結果に基づき臨床開発を行う。臨床開発では数多くの規制に従う

必要があることから，その対応および確認作業に一定の期間が必要となるが，

この期間は企業の経験や業務標準化のレベルなどにより増減する。さらに臨床

開発では社外のステークホルダーへの対応にも多くの時間を要するが 7,9，説得

や交渉などの能力の熟達度により要する時間は大きく変わる。それゆえ，個々

の医薬品の臨床開発期間は，後方視的には開発企業が規制当局との合意に基づ

き，各ステークホルダーとの意見の調整を経て臨床試験を実施し，1 つの医薬

品の承認に必要なエビデンスの構築に要した期間と言い換えることが出来る。

したがって，それぞれの開発企業の医薬品開発能力を示す 1 つの指標ともなり

得る 11。 

 

図 1 医薬品の開発に要する期間 

 

図 2 に示す通り，開発企業の立場から見た場合，臨床開発期間に影響を与え

る内的・外的因子は数多く存在し，それぞれ正・負の向きがあり，影響度も異

なる。ただし，個々の因子の向きや影響度は一定ではなく，反転したり増減し

たりすることも起こり得る。これらのうち，開発企業がコントロール可能なも

のもあり，例えば，開発戦略，臨床試験のデザイン，臨床試験の次相への移行

期間，開発業務担当者の専門性，電子症例報告書の利用や人的リソースを含む

開発予算などが挙げられる。一方，臨床開発に関連する規制要件，競合他社の

存在，開発中の医薬品のニーズ，患者数，学会・患者団体からの要望など，開
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発企業にはコントロールできない，あるいはコントロールが困難な因子も多く

存在する。つまり，臨床開発期間とは，臨床試験の Phase 1～Phase 3試験という

各イベントに掛かった時間の総和として単に捉えるのではなく，これらの各イ

ベントに対して，様々な因子が時に単独で，時に相互的に作用した帰結として

捉えるべきである。前述の通り，個々の医薬品の臨床開発期間はそれぞれの開

発企業の開発能力を示す指標となり得るが，医薬品全体で見た場合には，規制

要件を含めて，日本の開発環境のレベルを客観的数値として示しているため，

日本において如何に効率的に臨床開発が行なわれているのかを計る評価指標と

しての利用が可能である。  
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図 2 臨床開発期間に影響を与える主な因子 

影響のベクトルを一般的な考えで示した。正（短縮）の場合は「＋」，負（延

長）の場合は「－」と表記した。「＋/－」はどちらの方向にもなり得ることを

示す。  



5 

第二節 日本国内における臨床開発期間に係る議論とその後の変化 

 

国内における医薬品の臨床開発に係る期間についてはこれまでに多くの議

論・検討がなされている。表 1 に日本の医薬品の臨床開発期間に関して影響を

与えたと考えられる，規制当局等による施策・検討会をまとめた。 

 
表 1 日本における臨床開発期間に関して影響を与えたと考えられる国内の施

策・検討会 
時期 会議名・報告書名（作成者） 

2002 年 8 月 医薬品産業ビジョンについて 12 

2003 年 4 月 全国治験活性化 3 カ年計画（厚生労働省・文部科学省）13 

2006 年 12 月 科学技術の振興及び成果の社会への還元に向けた制度改革に

ついて（総合科学技術会議報告書）14 

2007 年 3 月 新たな治験活性化 5 カ年計画（厚生労働省・文部科学省）15 

2007 年 4 月 革新的医薬品・医療機器創出のための 5 か年戦略（厚生労働

省，文部科学省，経済産業省）16 

2006 年 10 月

～2007 年 7 月 

有効で安全な医薬品を迅速に提供するための検討会（厚生労

働省）17 

2007 年 9 月 国際共同治験に関する基本的考え方について（厚生労働省通

知）18 

2009 年 6 月～

2010 年 1 月 

新たな治験活性化 5 カ年計画の中間見直しに関する検討会 19 

2011 年 5 月 治験等の効率化に関する報告書 20 

2012 年 3 月 臨床研究・治験活性化 5 か年計画 201221 

 

日本で臨床開発期間に関する議論が本格的に開始されたのは，医薬品産業の

国際競争力の強化を目的として，厚生労働省が 2002 年に公表した「医薬品産業

ビジョンについて 12」の作成の過程においてである。本報告書では 1997 年の医
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薬品の臨床試験の実施の基準に関する省令（good clinical practice，いわゆる新

GCP）の施行以降，外国での試験結果の承認申請データとしての受入れの拡大

や薬価引下げ等の影響，さらに日本企業が治験を国内よりも欧米で先行させる

ケースが増加したことにより国内の治験数が減少した，「治験の空洞化」と言

われる問題について言及しており，その原因の 1 つとして，日本の治験に要す

る期間が欧米と比べ長いことを指摘している。この報告書を受けて策定された

「全国治験活性化 3 カ年計画（厚生労働省・文部科学省）13」，さらに本計画書

に続いて 2007 年に報告された「新たな治験活性化 5 カ年計画 15」でも同様の指

摘がなされており，これらの計画書では主に国内の治験体制の整備等について

の具体的な対策が提言されている。 

2006 年 12 月に内閣府傘下の総合科学技術会議がまとめた「科学技術の振興

及び成果の社会への還元に向けた制度改革について 14」においては，治験の効

率化・迅速化の観点から，外国との国際共同治験（multi-regional clinical trials，

MRCT）の実施を推進するべきと記載されている。さらに，2007 年 4 月の「革

新的医薬品・医療機器創出のための 5 か年戦略 16」や同年 7 月の「有効で安全

な医薬品を迅速に提供するための検討会 17」の報告書では治験の長期化が，他

国で承認された医薬品が日本で遅れて承認されることにより，新しい医薬品へ

の患者のアクセスが遅れる，いわゆるドラッグラグ問題の要因の一つとして挙

げられている。これらの報告書でも治験実施期間を短縮するための具体的な方

策の一つとして，これまでの報告書と同様に MRCT の推進が提案されている。

そして同年 9 月に発出された厚生労働省による通知「国際共同治験に関する基

本的考え方について 18」の時期などを踏まえると，日本においては 2006 年頃か

ら MRCT の実施が治験の長期化とドラッグラグ対策の大きな軸として掲げられ，

その後数年に渡り MRCT の推進に向けた対策が執られていったことが分かる。 

その後の実際の変化としては，医薬品開発に関する世界的な規制調和を目指
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す，医薬品規制調和国際会議（The International Council for Harmonisation of 

Technical Requirements for Pharmaceuticals for Human Use，ICH）22,23において 1998

年に合意された ICH-E5ガイドライン「外国で実施された医薬品の臨床試験デー

タの取扱いについて 24,25」に基づき，NDA時に提出する CDPに海外データを利

用することが受け入れられ，ブリッジング試験等の利用により，国内試験の一

部省略あるいは小規模化が進んだ 26,27。さらに 2007 年に厚生労働省が「国際共

同治験に関する基本的考え方について」を発出して以降，日本では MRCT への

参加が増加し，2019 年度（2019 年 4 月～2020 年 3 月）に医薬品医療機器総合機

構（Pharmaceuticals and Medical Devices Agency，PMDA）に提出された治験届の

うち，50%以上が MRCT に関連するものとなり 28，日本が参加した MRCT で得

られた臨床データに基づいて承認された医薬品の数も増加している 27,29。そし

て，ドラッグラグを引き起こす要因の 1 つと考えられていた，PMDA による

NDA提出後の審査期間の長期化による審査ラグは，PMDAの職員の増員等の取

り組みでほぼ解消されている 30-32。以上の変化およびその結果として認められ

た改善等により，治験の長期化やドラッグラグの議論は徐々に沈静した。しか

し，日本のみならず世界的な傾向として，開発企業は多国間協力による，より

効率的な医薬品開発のための開発戦略として，複数地域での MRCT の利用を増

やしている 33 ものの，実際にはこれが国際共同試験を複雑化させており，第一

節で述べたように，現在では臨床開発期間はむしろ長期化および高コスト化傾

向にあることがグローバルな問題として認識されつつある。 

 

第三節 日本および米国における医薬品の開発促進制度 

 

厚生労働省は Unmet Medical Needs（UMN）を満たし，既存薬に比して優れ

た有効性を示す革新的な医薬品や，希少疾患に対する医薬品の開発促進を目的
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として，医薬品の開発促進制度（Expedited Program，EP）を導入している（表

2）。日本の EP（EPs in Japan，JP-EPs）で最初に導入されたのは 1993 年の優先

審査制度（Priority Review in Japan，JP-PR）34と希少疾病用医薬品制度（Orphan 

Designation in Japan，JP-OD）35 である。2015 年に試験的に導入された先駆け審

査指定制度（現在は先駆的医薬品指定制度に名称を変更）36 は，PMDA の担当

部長級職員を調整役（コンシェルジュ）として指名，また事前評価を充実する

などして，開発企業をより積極的に支援する制度である。2017 年に導入された

医薬品条件付早期承認制度 37 は，検証的臨床試験の成績を求めることなく，市

販後に必要な調査等の実施を条件として医薬品の製造販売を承認する制度であ

る。なお，先駆的医薬品指定制度も条件付早期承認制度も 2020 年の「医薬品，

医療機器等の品質，有効性及び安全性の確保等に関する法律（薬機法）38」の

改正に伴い，法的根拠を持つ正式な制度となり，臨床開発期間を大きく短縮す

ることが期待されている。



9 

表 2 日本における医薬品に対する EP 制度 
 希少疾病用医薬品制度 医薬品の優先審査制度 先駆的医薬品指定制度 医薬品条件付早期承認制度 

制度分類 指定制度 35 審査方法 34 指定制度 36 審査方法 37 
開始年 1993 年 1993 年 2015 年 2017 年 

指定の要

件 の う

ち，臨床

的観点の

記載 

• 当該医薬品の用途に係る対

象者の数が、本邦において

5 万人未満であること。た

だし，その用途が指定難病

の場合は、難病の患者に対

する医療等に関する法律

（難病法）第 5 条第 1 項に

規定する人数（人口のおお

むね千分の一程度）までの

対象者数の範囲とする。 
• 重篤な疾病を対象とすると

ともに，特に医療上の必要

性が高いものであること。 
• 対象疾病に対して当該医薬

品を使用する理論的根拠が

あるとともに，その開発に

係る計画が妥当であると認

められること。 

• 適応疾病の重篤性について

は，以下に分類して評価す

る。 
 ア 生命に重大な影響があ

る疾患（致死的な疾患）

であること。 
 イ 病気の進行が不可逆的

等で，日常生活に著しい

影響を及ぼす疾患である

こと。 
• 医療上の有用性について

は，以下に分類して評価す

る。 
 ア 既存の治療法，予防法

若しくは診断法がないこ

と。 
 イ 有効性，安全性，肉体

的・精神的な患者負担の

観点から，医療上の有用

性が既存の治療法，予防

法若しくは診断法より優

れていること。 

• 対 象 疾 患 の 重 篤 性 
以下のいずれかの疾患に該

当するものであること 
 生命に重大な影響がある

重篤な疾患 
 根治療法がなく症状（社

会生活が困難な状態）が

継続している疾患 
• 対象疾患に係る極めて高い

有効性 
 既承認薬が存在しない，

若しくは既存の治療薬／

治療法に比べて有効性の

大幅な改善が見込まれ

る，又は著しい安全性の

向上が見込まれること 

• 以下に分類して総合的に評

価した結果，適応疾患が重

篤であると認められること 
 1）生命に重大な影響があ

る疾患（致死的な疾患）

であること 
 2）病気の進行が不可逆的

で，日常生活に著しい影

響を及ぼす疾患であるこ

と 
 3）その他 

• 以下に分類して総合的に評

価した結果，医療上の有用

性が高いと認められること 
 1）既存の治療法，予防法

又は診断法がないこと 
 2）有効性，安全性，肉体

的・精神的な患者負担の

観点から，医療上の有用

性が既存の治療法，予防

法又は診断法より優れて

いること 
支援措置 • 助成金の交付 

• 指導・助言 
• 税制措置 
• 優先審査 
• 再審査期間の延長 

• 審査期間が 9 ヵ月に短縮

（通常は 12 ヶ月 
• 優先相談 
• 事前評価の充実 
• 優先審査 
• コンシェルジュの配置 

• 検証的臨床試験の成績を求

めることなく，市販後に必

要な調査等を実施すること

を条件として承認 
• 優先審査 
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一方，海外でも EP の制度化が進んでいる。EP を積極的に導入してきた国の

1 つが米国で，FDA はこれまでに複数の EP（EPs in the United States of America，

US-EPs）を制度化している 39,40（表 3）。例えば 1992年に導入された Accelerated 

Approval（AA）は，医薬品の有効性の主要な評価項目として本来設定すべき真

のエンドポイントに対し，その代わりとなる代替エンドポイントを利用するこ

とにより臨床開発期間の短縮を図るものである。1997年に導入されたFast Track

（FT）は非臨床または臨床データが UMN に対応する可能性を示す医薬品に対

してFDAからの積極的な開発支援が得られる制度である。2012年には，革新的

な医薬品の開発をより強力に促進するために FDA が組織的に協力することを確

約する Breakthrough Therapy（BT）を導入した。米国で FDA が承認した新有効

成分含有医薬品（new molecular entity，NME）は，EP に指定されると臨床開発

期間が短縮することが報告されており 6,41-44，単独の EP のみならず複数の US-

EPs の指定を重複して受けた場合の相乗効果も認められている 43,44。 
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表 3 米国における医薬品に対する EP 制度 
 Orphan Designation Accelerated Approval Priority Review Fast Track Breakthrough Therapy 

制度分類 指定制度 39 審査方法 40 指定制度 40 指定制度 40 指定制度 40 
開始年 1983 1992 1992 1997 2012 

指定の要件
のうち，臨
床的観点の
記載 

• 米国で 20万人未満
の疾患または状態
（ワクチン，診断
薬，予防薬の場合
は，国内の投与予
想者数が 20 万人/年
未満） 

• 以下のいずれかに
基づき重篤な状態
を治療し，かつ一
般的に利用可能な
治療法に対して意
味のある有益性を
提供する医薬品 

 臨床的有用性を予
測する合理的な可
能性のある代替エ
ンドポイント 

 不可逆的な罹患率
ま た は 死 亡 率
（IMM）よりも早
期に測定可能で
IMM またはその他
の臨床的有用性に
対する効果を予測
する合理的な可能
性のある臨床エン
ドポイント（すな
わち中間臨床エン
ドポイント） 

• 重篤な状態を治療
する医薬品で，承
認されれば安全性
または有効性が大
幅に改善される 

• 小児試験報告書に
基づく添付文書の
変更 

• 指定感染症製品に
指定された医薬品 

• 重篤な状態の治療
を目的とし，非臨
床または臨床デー
タが UMN に対応す
る可能性を示して
いる医薬品または
指定感染症製品に
指定されている医
薬品 

• 重篤な状態の治療
を目的とし，かつ
臨床的に重要なエ
ンドポイントにお
いて既存の治療法
よりも実質的な改
善を示す可能性を
示す予備的な臨床
エビデンスがある
医薬品 

支援措置 

• 指定された臨床試
験の税額控除 

• ユーザーフィーの
免除 

• 承認後 7 年間の市
場独占の可能性 

医薬品の臨床的有用性
を予測する合理的な可
能性のある代替エンド
ポイントまたは臨床中
間評価項目に対する効
果に基づく承認 

審査期間が 6 ヵ月に短
縮（通常は 10 ヶ月） 

• FDA による開発お
よび審査の迅速化
のための対応 

• Rolling review 

• FDA による効率的
な医薬品開発のた
めの集中的なガイ
ド 

• FDA による組織的
な対応の確約 

• Rolling review 
• その他，審査を迅

速化するための対
応 
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第四節 日本の臨床開発期間に影響を与える因子に関する先行研究および関連す

る環境の変化等 

 

第一項 日本の臨床開発期間に影響を与える因子に関する先行研究 

 

2010 年に Ishibashi らは，日本の臨床開発期間に影響を与える因子に関する報

告をしている 11。当該報告では 2000年～2009年の間の臨床開発期間の中央値は

44.6 ヶ月～79.6 ヶ月の間で推移しており，全期間の中央値は 56.1 ヶ月であった。

日本の臨床開発期間の短縮に関連する因子として，「非 NME」，「海外データの

利用」および「JP-PR」等があり，臨床開発期間の増加に関連する因子として，

「申請前相談」および「治療領域」等があった。 

一方，Tanaka らは日本で承認された抗がん剤領域における US-EPs が日本の

臨床開発期間に与える影響について報告している 45,46。当該報告では，日本に

おける 2007 年～2016 年の抗がん剤の臨床開発期間は 1,530.0 日（50.3 ヶ月 a），

2012年～2017年では 1490.5日（49.0ヶ月 b）であり，US-EPsのうち AA，BT お

よびFTに指定された医薬品は，それぞれ指定されていない医薬品に比べて臨床

開発期間が有意に短かった。 

 
第二項 製薬企業のビジネス戦略の変遷と臨床開発期間との関係 

 

医薬品開発の対象は，かつての患者数が多い疾患に対する医薬品の市場での

飽和を受け，世界的な大手を含む製薬企業のビジネス戦略は，生活習慣病等を

対象として医薬品の大型化を狙うブロックバスター型から，患者数の少ない疾

患を対象としたニッチ型のモデルに移行している 47,48。実際に日本を含め世界

 
a 対比のための筆者による計算（日数を 365.25で除し 12 を乗じた） 
b 同上 
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的に希少疾患用医薬品の指定および承認件数は増加している 10,49-51。希少疾患

は患者数が少なく，臨床試験の実施には国際的な協力が不可欠であることも，

MRCT の実施が加速している要因である 51,52。しかしながら，希少疾患を対象

とした医薬品の開発は，疾患の原因が明らかになっていない，薬剤を投与した

時の効果の評価指標が確立していない，対象となる患者数が少ないために治験

の患者登録が進まない等の理由により，開発に時間を要するという課題がある

51,52。事実，米国では Orphan Designation in the US（US-OD）が臨床開発期間の

増加に関連する因子として報告されている 6。日本でも同様の変化が生じてい

る可能性があるが，JP-OD と日本の臨床開発期間の関係を調査した近年の報告

はない。 

 

第三項 米国における US-EPs の指定数の変化と，日本で承認された医薬品の特

徴 

 

US-EPs に指定され FDA により承認された医薬品の数は年々増加している 10。

例えば 2021 年に FDA の Center for Drug Evaluation and Research が承認した 50 の

NME のうち，39 品目が何らかの US-EP に指定されており，治療領域は抗がん

剤を含めて多岐にわたっていた 53。また，2008年から 2019年の間に日本で承認

された NME のうち，88.8%が米国を含む海外で承認されており，またその半数

以上が抗がん剤以外の領域の医薬品であった 54。したがって，US-EPs の指定を

受けて日本で承認された医薬品の数は増加しており，広い治療領域で日本の臨

床開発期間に対して影響を与えている可能性があるが，がん領域以外の影響に

ついては良く分かっていない。 
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第五節 本研究の目的 

 

臨床開発期間は，革新的な医薬品に対する患者のアクセスに直接関係する問

題であり，開発に関連するコストは薬価にも影響する 55。より効率的な臨床開

発を行うために，開発企業，規制当局を含むステークホルダーが，臨床開発期

間に影響を与える正負の因子を常に把握，理解し，正の因子であれば必要に応

じて増強し，負の因子であれば対応策を取るために評価を継続することは重要

である。本研究では，日本でより効率的な医薬品開発を行うために，日本の臨

床開発期間に影響を与える因子を，がん領域に特定することなく広い治療領域

で調査することを目的とした。中でも，認識が届きにくい海外の規制因子であ

る US-EPs の影響に特に着目し，医薬品の EP 制度の在り方を検討した。 
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第二章 方法 

 

第一節 対象品目の特定 

 

米国で BT が導入された 2012 年 1 月から 2019 年 12 月までの間に，日本で

NME として承認された医薬品を PMDA のウェブサイト 56 で特定し調査した。

除外基準は次の通りとした。 

1）ワクチン 

2）緩和的支持療法および診断薬 

3）医療上の必要性の高い未承認薬・適応外薬検討会議 57 の要請により開

発・承認された医薬品 

4）2020 年 9 月時点で米国において承認されていない，または米国におい

て同一の適応症で承認されていない医薬品 

5）解析に必要な情報が得られない医薬品 

 

ここで 1）および 2）を設定したのはこれらが治療を目的としておらず，規

制要件，開発方法および評価指標の特徴が治療薬と異なる点が多いためである。

3）は厚生労働省の要請を受けて開発するため，開発企業が自発的に開発する

多くの品目とは，開発に対するインセンティブやモチベーションが異なるため

である。加えてこれらの品目では，日本で臨床試験を実施せずにNDAを行う公

知申請制度 58 を利用することがあり，臨床開発期間を比較する際に結果のバラ

ツキに対する影響が大きいと考えた。 

 

第二節 データの収集 
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解析に必要な日米の臨床開発期間，US-EPs および JP-EPs に関する情報は，

PMDA の医薬品情報検索サイト 59 に公表されている「審査報告書，申請資料概

要，インタビューフォーム」，FDAの医薬品情報検索サイト 60-62に公表されてい

る「approval letters，review reports」等，ならびに ClinicalTrials.gov63，公表論文

や企業のプレスリリース等で公開されているデータソースを利用した。全ての

品目を世界保健機関（World Health Organization，WHO）の解剖治療化学分類

（Anatomical Therapeutic Chemical，ATC）64に基づき分類した。該当するコード

がない場合，類似薬を参考に分類した。 

日本の臨床開発の開始日は PMDAの審査報告書で確認した。審査報告書に開

発開始日の記載がない場合は，実施国に関わらず日本人を対象とした最初の第

I 相試験の開始日とした。Investigational new drug（IND）の提出日を FDA の

review reportで確認し，米国における臨床開発の開始日とした。INDの提出日が

特定できない場合は米国で行われた最初の臨床試験の開始日とした。臨床開発

の終了日は各国におけるNDAの提出日とした。臨床開発期間は，臨床開発の開

始日から終了日までの期間と定義した。日米の臨床開発開始日の差は，米国の

臨床開発開始日から日本の臨床開発開始日を差し引いて算出した。 

 

第三節 データの解析 

 

第一項 統計解析手法 

 

2 群間の比較には Mann-Whitney U 検定を，多群間の比較には Steel-Dwass 検

定を用いた。重複するUS-EPsの数が日本の臨床開発期間に与える影響を見るた

め，Jonckeere-Terpstra 検定で傾向検定を実施した。また，日米の開発開始時期

の差と日本の臨床開発期間の関係を分析するため，Spearman の順位相関係数を



17 

算出した。さらに，日本の臨床開発期間に影響を与える因子を特定するため，

重回帰分析を行った。いずれの解析も P 値が 0.05 未満の場合は統計的に有意で

あると判断した。すべての統計解析は，R（バージョン 3.1.1）のグラフィカ

ル・ユーザー・インターフェースである EZR（バージョン 1.27）を用いた 65。 

 

第二項 重回帰分析に用いた説明変数 

 

重回帰分析に用いた説明変数を表 4 に示す。US-EPs の説明変数として，AA，

BT，FT，Priority Review in the US（US-PR）および US-OD を選択した。過去の

報告 11 を参考に，JP-PR を説明変数として加えた。また，US-OD に対応する説

明変数として JP-OD を含めた。先駆的医薬品（先駆け）および条件付早期承認

はサンプル数が少なく（n = 1～3），また迅速審査に指定された医薬品はなかっ

たことから，説明変数には含めなかった。 

上記報告 11 で臨床開発期間の短縮と関連のあった「海外データの利用」とい

う因子は，現在の医薬品開発の開発戦略として再分類が可能と考え，NDA 時に

提出された CDP を確認して開発戦略を次の定義に従い，グローバル試験，ロー

カル試験，ローカル／海外試験およびブリッジング試験の 4 つに分類した。 

• グローバル試験：CDPの評価試験に日本が参加したMRCTが含まれて

いる場合 

• ローカル試験：CDP の評価試験が日本国内で実施された試験のみの場

合 

• ローカル／海外試験：CDP の評価試験に海外で実施された試験および

日本国内でのみ実施された試験の両方を含む場合 

• ブリッジング試験：CDP の評価試験にブリッジング試験と明記されて



18 

いる試験が含まれている場合 

US-EPs の指定を受けた日本の抗がん剤の臨床開発期間が有意に短縮してい

たという報告から 45,46，抗がん剤の影響も確認する必要があると考え，説明変

数に抗がん剤を加えた。また，他国との臨床開発の開始時期のずれが日本の臨

床開発期間に影響を与えるとの仮説を立て，日米の開発開始日の差分を説明変

数とした。日本で開発を開始する前に既に他国において臨床エビデンスが蓄積

されていた場合，開発企業は NDA に際して CDP に含めることができ，それが

臨床開発期間に影響を与える可能性があると考えたためである。なお，臨床開

発期間は正の変数であり，分布が偏っていたことから，自然対数に変換した後

に解析した。 

 

表 4 日本の臨床開発期間の回帰分析に用いた説明変数 
項目 説明変数 
FDA による EP 指定（US-EP） Accelerated Approval 

Breakthrough Therapy 
Fast Track 
Priory Review in the US 
Orphan Designation in the US  

厚生労働省による EP 指定（ JP-
EP） 

優先審査（JP-PR） 
希少疾病用医薬品（JP-OD） 

治療領域 抗がん剤 
日本の開発戦略 ローカル試験 

グローバル試験 
ローカル／海外試験 
ブリッジング試験 

他国との開発開始のずれ 日米の臨床開発の開始時期の差 
FDA, US Food and Drug Administration; US, United States; EP, expedited program; JP, 
Japan.  
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第三章 結果 

 

第一節 解析対象品目の特徴 

 

2012年 1月から 2019年 12月に日本で承認された NMEは 328品目であった。

160 品目が除外基準に該当したため，168 品目を解析に使用した（図 3）。 

 

 
図 3 対象データの選択過程 
NME, new molecular entity; US, United States 

 

表 5 に解析対象品目の特徴を示す。分析した品目の 64.9%が少なくとも 1 つ

の US-EP の指定を受けていた。最も多かった US-EP は US-PR（51.8%）で，最

も少なかった US-EP は AA（16.7%）であった。JP-EPs については，JP-PR が最

も多く，76品目が指定されていた。JP-ODに指定されていた医薬品は 57品目で

あったが，これらの品目は日本の制度により JP-PR にも指定されていた。開発

戦略では，グローバル試験が 50.6%を占め，次いで多かったのは，ローカル／

海外試験（32.1%）であった。抗がん剤は全体の 34.5%で最も多かった。 
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表 5 解析した医薬品の特徴 
項目 要因 N (%) 
FDA による EP（US-EP） 少なくとも一つの US-EP 指定 109 (64.9) 

Accelerated Approval 28 (16.7) 
Breakthrough Therapy 35 (20.8) 
Fast Track 57 (33.9) 
Priory Review 87 (51.8) 
Orphan Designation 71 (42.3) 

厚生労働省による EP（JP-EP） 少なくとも一つの JP-EP指定 76 (45.2) 
優先審査（JP-PR） 76 (45.2) 
希少疾病用医薬品（JP-OD） 57 (33.9) 
先駆的医薬品 3 (1.8) 
医薬品条件付早期承認 1 (0.6) 
迅速審査 0 (0) 

日本における開発戦略 ローカル試験 19 (11.3) 
グローバル試験 85 (50.6) 
国内／海外試験 54 (32.1) 
ブリッジング試験 10 (6.0) 

治療領域（ATC 分類） A 消化管と代謝作用 19 (11.3) 
B 血液と造血器官 19 (11.3) 
C 循環器系 7 (4.2) 
D 皮膚科用薬 2 (1.2) 
G 泌尿生殖器系と性ホルモン 1 (0.6) 
H 全身ホルモン製剤，性ホルモンと

インスリンを除く 2 (1.2) 

J 全身用抗感染薬 15 (8.9) 
L 抗悪性腫瘍薬 58 (34.5) 
L 免疫調節薬 12 (7.1) 
M 筋骨格系 5 (3.0) 
N 神経系 14 (8.3) 
R 呼吸器系 8 (4.8) 
S 感覚器 2 (1.2) 
V その他 4 (2.4) 

サンプル数：168 
FDA, US Food and Drug Administration; EP, expedited program; US, United States; 
JP, Japan; ATC, Anatomical Therapeutic Chemical.  
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第二節 目的変数および説明変数と日本の臨床開発期間との関係 

 

第一項 解析対象品目の日本の臨床開発期間および個々の説明変数との関係 

 

重回帰分析に使用した目的変数および説明変数の要約統計量を表 6 に示す。

全解析対象品目の日本における臨床開発期間の中央値は 50.2 ヶ月であった。日

本の開発戦略のローカル試験およびグローバル試験を除き，説明変数の中央値

は全体の中央値より短かった。日米の臨床開発時期については，全 168 品目中

151 品目で日本が米国より後に開始していた。 
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表 6 目的変数および説明変数の要約統計量 
変数 項目 N 中央値

（月） 
IQR 

目的変数 
 臨床開発期間 臨床開発の開始日から NDA 日 168 50.2 37.9–69.1 
説明変数    
 FDA による EP

指定（US-EP） 
Accelerated Approval 28 37.4 28.7–48.9 
Breakthrough Therapy 35 42.2 30.0–53.6 
Fast Track 57 42.3 29.3–56.4 
Priory Review in the US 87 44.5 30.7–60.0 
Orphan Designation in the US 71 45.2 31.3–61.8 

 厚生労働省による

EP 指定（JP-EP） 
優先審査（JP-PR） 76 39.3 29.5–54.5 
希少疾病用医薬品（JP-OD） 57 45.0 31.7–57.1 

 日本の開発戦略 ローカル試験 19 64.3 49.3–85.8 
グローバル試験 85 51.4 42.2–73.3 
ローカル／海外試験 54 40.4 30.1–59.4 
ブリッジング試験 10 43.9 40.3–53.1 

 治療領域 抗がん剤 58 46.5 35.6–59.4 
 開発開始時期 日米の臨床開発の開始時期の差 168 39.7 16.0–72.5 
サンプル数：168 
IQR, interquartile range; US, United States; JP, Japan; EP, expedited program. 
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第二項 US-EPs と日本の臨床開発期間との関係 

 

US-EP 指定の有無による日本の臨床開発期間の比較を表 7 に示す。US-EP に

指定された品目の臨床開発期間は，US-EP の指定を受けていない品目に比して

有意に短かった。 

 

表 7 US-EP が日本の臨床開発期間に与える影響 

項目 

指定ありの 
品目数 N
（%） 

日本の臨床開発期間 
（中央値［IQR］）（月） 

P 値 指定あり 指定なし 
Accelerated Approval 28 (16.7) 37.4 [28.7–48.9] 51.6 [40.4–73.8] < 0.001 
Breakthrough Therapy 35 (20.8) 42.2 [30.0–53.6] 51.4 [40.2–77.0] 0.003 
Fast Track 57 (33.9) 42.3 [29.3–56.4] 51.4 [42.1–79.3] 0.001 
Priory Review 87 (51.8) 44.5 [30.7–60.0] 53.1 [43.7–79.2] 0.002 
Orphan Designation 71 (42.3) 45.2 [31.3–61.8] 51.4 [40.8–73.3] 0.048 
サンプル数：168，P 値は Mann-Whitney U 検定に基づいて算出。 
US, United States; EP, expedited program; IQR, interquartile range. 

 

次に，US-EP の指定を重複して受けた場合の，指定数と日本の臨床開発期間

の関係を検討した。その結果，US-EPの指定数が0から5まで増加するに伴い，

日本の臨床開発期間の中央値は，それぞれ 53.4（Interquartile range；IQR，44.5–

76.3），51.1（IQR，39.0–80.1），52.4（IQR，36.6–75.7），47.5（IQR，28.8–61.8），

37.1（IQR，27.4–50.6）および 32.7（IQR，29.2–42.2）ヶ月と推移し，その減少

傾向は統計学的に有意であった（P < 0.001）（図 4）。 
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図 4 US-EP の重複した指定数が日本の臨床開発期間に与える影響 
サンプル数：168，Jonckheere-Terpstra 検定による解析。箱ひげ図の内部の菱

形と線は中央値を示す。箱の上は 75 パーセンタイル，下は 25 パーセンタイ

ルを示す。ヒゲの上限は最大値，下限は最小値を示す。上下のヒゲ外側のプ

ロットは外れ値を示す。 
EP, expedited program; US, United States.  
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第三項 JP-EPs と臨床開発期間の関係 

 

JP-EPs と日本の臨床開発期間の関係を確認するため，JP-PR と JP-OD に指定

された品目と非指定品目の臨床開発期間を比較した（表 8）。JP-PR および JP-

OD ともに，日本の臨床開発期間は非指定品目のそれと比して有意に短縮して

いた（P < 0.001 および P = 0.006）。 

 

表 8 JP-EPs が日本の臨床開発期間に与える影響 

項目 

指定ありの 
品目数 N
（%） 

日本の臨床開発期間 
（中央値［IQR］）（月） 

P 値 指定あり 指定なし 
優先審査（JP-PR） 76 (45.2) 39.3 [29.5–54.5] 55.2 [44.5–81.0] < 0.001 
希少疾病用医薬品

（JP-OD） 
57 (33.9) 45.0 [31.7–57.1] 53.1 [40.9–78.1] 0.006 

サンプル数：168，P 値は Mann-Whitney U 検定に基づいて算出。 
JP, Japan; EP, expedited program; PR, priority review; OD, orphan designation; IQR, 
interquartile range. 

 

第四項 治療領域と臨床開発期間の関係 

 

治療領域と日本の臨床開発期間の関係を確認するため，抗がん剤とそれ以外の

品目の臨床開発期間を比較したが（表 9），2 群間に有意な差は認められなかっ

た。 

 

表 9 治療領域が日本の臨床開発期間に与える影響 

項目 N (%) 
日本の臨床開発期間 

（中央値［IQR］）（月） P 値 
抗がん剤 58 (34.5) 46.5 [35.6–59.4] 

0.253 
非抗がん剤 110 (65.5) 51.2 [40.0–69.2] 
サンプル数：168，P 値は Mann-Whitney U 検定により算出。 
IQR, interquartile range. 
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第五項 日本における開発戦略と臨床開発期間の関係 

 

日本における開発戦略と臨床開発期間の関係を確認するため，戦略ごとの開

発期間を比較した。日本の臨床開発期間の中央値はローカル試験の戦略が 64.3

（IQR, 49.3–85.8）ヶ月で最も長く，ローカル／海外試験が 40.4（IQR，30.1–

59.4）ヶ月と最も短かった。また，ローカル／海外試験の戦略がローカル試験

およびグローバル試験よりも開発期間が有意に短かった（P = 0.004 および P = 

0.020）（図 5）。  
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図 5 日本における開発戦略が臨床開発期間に与える影響 
サンプル数：168，Steel-Dwass の多重比較検定による解析。箱ひげ図の内部

の菱形と線は中央値を示す。箱の上は 75 パーセンタイル，下は 25 パーセン

タイルを示す。ヒゲの上限は最大値，下限は最小値を示す。上下のヒゲ外側

のプロットは外れ値を示す。 
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第六項 日米の臨床開発開始時期の差と日本の臨床開発期間の関係 

 

日米の臨床開発開始時期の差と日本の臨床開発期間の関係を確認するため，

相関係数を算出したが，弱い相関しか認められなかった（R = -0.268, P < 0.001）

（図 6）。日米の臨床開発開始時期の差と，日米の臨床開発期間の差の相関係数

では，両者に有意な相関が認められた（R = 0.677，P < 0.001）（図 7）。 

 

 

図 6 日米の臨床開発開始時期の差と日本の臨床開発期間の相関関係 
サンプル数：168，Spearman の順位相関検定による解析。 
US, United States. 
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図 7 日米の臨床開発開始時期の差と日米の臨床開発期間の差の相関関係 
サンプル数：168，Spearman の順位相関検定による解析。 
US, United States. 
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第三節 日本の臨床開発期間の増減に関連する因子 

 

重回帰分析の結果を表 10 に示す。選択した説明変数のうち，US-EP である

AA（P = 0.008）および FT（P = 0.013）と，JP-EP である JP-PR（P < 0.001）が

日本の臨床開発期間の短縮に有意に関連する因子であることが明らかとなった。

JP-OD と抗がん剤は，日本の臨床開発期間の増加と関連していた（P = 0.040 お

よび P = 0.007）。開発戦略では，グローバル試験（P = 0.012），ローカル／海外

試験（P = 0.004）およびブリッジング試験（P = 0.010）が，ローカル試験と比

較して臨床開発期間の短縮に関連する統計的に有意な因子であった。日米の臨

床開発開始時期の差も，日本での開発開始が遅くなるほど臨床開発期間短縮に

関連する有意な因子となることが分かった（P < 0.001）。その他の説明変数と臨

床開発期間に有意な関連性は認められなかった。  
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表 10 日本の臨床開発期間に関する要因 
説明変数 回帰係数 t 値 p 値 
Accelerated Approval 0.760 -2.686 0.008 
Breakthrough Therapy 0.851 -1.751 0.082 
Fast Track 0.823 -2.510 0.013 
Priory Review in the US 1.099 1.087 0.279 
Orphan Designation in the US 1.045 0.476 0.635 
優先審査（JP-PR） 0.602 -4.569 < 0.001 
希少疾病用医薬品（JP-OD） 1.286 2.076 0.040 
抗がん剤 1.240 2.712 0.007 

日本の開発戦略 

ローカル試験 参照カテゴリー 
グローバル試験 0.771 -2.546 0.012 
ローカル／海外試験 0.725 -2.960 0.004 
ブリッジング試験 0.670 -2.621 0.010 

日米の臨床開発の開始時期の差 0.998 -3.899 < 0.001 
切片 85.678 45.931 < 0.001 
サンプル数：168，P値は重回帰分析により算出。調整済み決定係数 r2 = 0.333 
US, United States.  
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第四節 小括 

 

第一節では本研究の解析対象品目の特徴を示した（表 5）。調査期間中に日米

で承認された NMEは 64.9%が少なくとも 1つの US-EPの指定を受けていたが，

JP-EP は 45.2%であり US-EP よりも少ないことが確認できた。開発戦略は，グ

ローバル試験が 50.6%，ローカル／海外試験が 32.1%と，この 2つの戦略で全体

の 8 割を超えていることが分かった。ATC 分類による治療領域は，「L 抗悪性腫

瘍薬（34.5%）」が最も多く，ついで「A 消化管と代謝作用（11.3%）」と「B 血

液と造血器官（11.3%）」で，これらで全体の半数以上を占めていることが確認

できた。 

第二節第一項では重回帰分析に使用した目的変数および説明変数の要約統計

量を確認した（表 6）。全 168 品目の日本の臨床開発期間の中央値は 50.2 ヶ月で

あったが，開発戦略のローカル試験（64.3 ヶ月）グローバル試験（51.4 ヶ月）

を除き，その他の説明変数の中央値は 50.2 ヶ月より短いことが分かった。第二

項では US-EPs と日本の臨床開発期間の関係を確認した。US-EPs の指定を受け

た品目の，日本での臨床開発期間は短縮しており（表7），US-EPsが正の影響を

与えている可能性が考えられた。さらに US-EP の指定数が増えるほど日本の臨

床開発期間が短縮する傾向が認められた（図 4）ことから，US-EP の重複指定

による相乗効果も示唆された。第三項では JP-EPs が日本の臨床開発期間に正の

影響を与えている可能性が示された（表 8）。第四項では抗がん剤はその他の治

療領域の医薬品と比して臨床開発期間に差はないことを確認した（表 9）。また，

第五項で開発戦略によって日本の臨床開発期間に差がある（図 5）ことが明ら

かになったが，これは選択する開発戦略によって臨床開発期間が増減する可能

性があることを示している。さらに第六項では，日本での臨床開発開始が米国
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から遅れるほど，日米の臨床開発期間の差が大きくなる，つまり日本での臨床

開発期間が米国での臨床開発期間と比して相対的に短縮することを確認した

（図 7）。 

第三節では重回帰分析により日本の臨床開発期間の増減に関連する因子を明

らかにした。まとめると以下の通りである。 

 日本の臨床開発期間の増加に関連する因子 

 US-EP のうち AA と FT 

 JP-EP のうち JP-PR 

 日米の臨床開発開始時期の差（米国からの開始時期の遅れ） 

 日本の臨床開発期間の短縮に関連する因子 

 JP-EP のうち JP-OD 

 抗がん剤 

 開発戦略では，グローバル試験，ローカル／海外試験およびブリッジン

グ試験が，ローカル試験と比較して短縮に関連する因子  
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第四章 特定された因子に関する追加解析 

 

日本の臨床開発期間に影響を与える因子に関してその要因を探索すべく，各

因子について追加の分析と統計学的解析を行った。 

 

第一節 AA 品目の特徴 

 

重回帰分析の結果，US-EP である AA が臨床開発期間短縮と関連のある因子

として認められたことから，その要因を探るため，AA に指定された 28 品目の

特徴をさらに分析した（表 11）。全てが抗がん剤，あるいは JP-EPに指定されて

おり UMNが高かった。AAの全 28品目中 26品目で，日本の CDPに FDAが AA

制度を用いて承認する根拠となった試験が含まれていた。開発戦略では，AA

の全 28 品目のうち 15 品目が，グローバル試験による開発であり，PMDA は全

てで代替エンドポイントに基づく評価を受け入れていた。他の 13品目のうち 12

品目がローカル／海外試験の開発戦略で，残り 1 品目はローカル試験であった。

これらのうちローカル／海外試験の 2 品目を除く 11 品目で，PMDA は代替エン

ドポイントに基づく評価を受け入れていた。また，日本人患者を含む治験の最

終相を確認したところ，全 28 品目のうち，グローバル試験の開発戦略の 8 品目

で phase 3 試験を実施していたが，それ以外の 20 品目では Phase 1～Phase 2 試験

のいずれかであった。一方，非 AA 品目で Phase 3 試験を実施していたのは 134

品目中 106品目で，その割合は AA品目に比して高かった（表 12）。また，複数

の Phase 3 試験や長期安全性試験を実施している品目もあった。
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表 11 AA 品目の特徴 
日本の 
承認日 

製造販売承認を受けた販売
名（成分名） 

効能又は効果（概要） JP-EP 日本の開発戦略 代替エンド
ポイントで
の評価 

日本の
CDP の AA
試験の有無 

2012/3/30 ザーコリ（クリゾチニブ） 非小細胞肺癌 JP-OD，
JP-PR 

グローバル試験 Y Y 

2013/3/25 アーゼラ（オファツムマ
ブ） 

慢性リンパ性白血病 JP-OD，
JP-PR 

グローバル試験 Y Y 

2014/1/17 アドセトリス（ブレンツキ

シマブベドチン） 
ホジキンリンパ腫，未分化大細胞リンパ腫 JP-OD，

JP-PR 
ローカル／海外試験 Y Y 

2014/7/4 アレセンサ（アレクチニブ
塩酸塩） 

切除不能な進行・再発の非小細胞肺癌 JP-OD，
JP-PR 

ローカル試験 Y N 

2014/7/4 オプジーボ（ニボルマブ） 根治切除不能な悪性黒色腫 JP-OD，

JP-PR 
ローカル／海外試験 Y N 

2015/3/26 ポマリスト（ポマリドミ
ド） 

再発又は難治性の多発性骨髄腫 JP-OD，
JP-PR 

ローカル／海外試験 Y Y 

2015/7/3 ファリーダック（パノビノ
スタット乳酸塩） 

再発又は難治性の多発性骨髄腫 JP-OD，
JP-PR 

グローバル試験 Y Y 

2016/3/28 ジカディア（セリチニブ） 切除不能な進行・再発の非小細胞肺癌 JP-OD，
JP-PR 

グローバル試験 Y Y 

2016/3/28 タグリッソ（オシメルチニ
ブメシル酸塩） 

手術不能又は再発非小細胞肺癌 JP-PR グローバル試験 Y Y 

2016/3/28 イムブルビカ（イブルチニ
ブ） 

再発又は難治性の慢性リンパ性白血病（小
リンパ球性リンパ腫含む） 

JP-OD，
JP-PR 

ローカル／海外試験 Y Y 

2016/7/4 カイプロリス（カルフィル
ゾミブ） 

再発又は難治性の多発性骨髄腫 JP-OD，
JP-PR 

ローカル／海外試験 Y Y 

2016/9/28 プリズバインド（イダルシ

ズマブ） 
ダビガトランの抗凝固作用の中和 JP-PR グローバル試験 Y Y 

2016/9/28 キイトルーダ（ペムブロリ
ズマブ） 

根治切除不能な悪性黒色腫 JP-OD，
JP-PR 

ローカル／海外試験 N Y 

2016/9/28 アイクルシグ（ポナチニブ
塩酸塩） 

前治療薬に抵抗性又は不耐容の慢性骨髄性
白血病，再発又は難治性の急性リンパ性白

血病 

JP-OD，
JP-PR 

ローカル／海外試験 Y Y 
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日本の 
承認日 

製造販売承認を受けた販売
名（成分名） 

効能又は効果（概要） JP-EP 日本の開発戦略 代替エンド
ポイントで
の評価 

日本の
CDP の AA
試験の有無 

2017/7/3 ジフォルタ（プララトレキ
サート） 

再発又は難治性の末梢性 T細胞リンパ腫 JP-OD，
JP-PR 

ローカル／海外試験 Y Y 

2017/7/3 イストダックス（ロミデプ
シン） 

再発又は難治性の末梢性 T細胞リンパ腫 JP-OD，
JP-PR 

ローカル／海外試験 Y Y 

2017/9/27 イブランス（パルボシクリ

ブ） 
手術不能又は再発乳癌 N/A グローバル試験 Y Y 

2017/9/27 ダラザレックス（ダラツム
マブ） 

再発又は難治性の多発性骨髄腫 JP-OD，
JP-PR 

グローバル試験 Y Y 

2017/9/27 バベンチオ（アベルマブ） 根治切除不能なメルケル細胞癌 JP-OD，
JP-PR 

グローバル試験 Y Y 

2018/1/19 サチュロ（ベダキリンフマ
ル酸塩） 

多剤耐性肺結核 JP-OD，
JP-PR 

ローカル／海外試験 Y Y 

2018/1/19 テセントリク（アテゾリズ
マブ） 

進行性または転移性尿路上皮癌 N/A グローバル試験 Y Y 

2018/1/19 リムパーザ（オラパリブ） 再発卵巣癌における維持療法 N/A グローバル試験 Y Y 
2018/3/23 ガラフォルド（ミガーラス

タット塩酸塩） 
ファブリー病 JP-OD，

JP-PR 
グローバル試験 Y Y 

2018/7/2 イミフィンジ（デュルバル
マブ） 

非小細胞肺癌における根治的化学放射線療
法後の維持療法 

N/A グローバル試験 Y Y 

2018/9/21 ビーリンサイト（ブリナツ
モマブ） 

再発又は難治性の B 細胞性急性リンパ性白
血病 

JP-OD，
JP-PR 

ローカル／海外試験 N Y 

2018/9/21 ローブレナ（ロルラチニ
ブ） 

切除不能な進行・再発の非小細胞肺癌 JP-PR，
条件付き
早期承認 

グローバル試験 Y Y 

2019/6/18 ロズリートレク（エヌトレ
クチニブ） 

進行・再発の固形癌 JP-OD，
JP-PR，
先駆け 

グローバル試験 Y Y 

2019/9/20 ベネクレクスタ（ベネトク
ラクス） 

再発又は難治性の慢性リンパ性白血病（小
リンパ球性リンパ腫含む） 

N/A ローカル／海外試験 Y Y 

AA, accelerated approval; CDP, clinical data package; JP, Japan; OD, orphan designation; PR, priority review; N/A, not applicable; Y, 
yes; N, no. 
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表 12 AA 品目および非 AA 品目の日本人患者の治験の最終相 
US-EP のタイプ N 日本人患者を含む

治験の最終相 
N 

Accelerated Approval 28 Phase 1 試験 2 
Phase 1/2 試験 8 
Phase 2 試験 10 
Phase 3 試験 8 

非 Accelerated Approval 134 Phase 1 試験 2 
Phase 1/2 試験 7 
Phase 1/3 試験 1 
Phase 2 試験 10 
Phase 2/3 試験 8 
Phase 3 試験 106 

6 海外試験のみ 2 
特定できず 4 

サンプル数：168 
AA, accelerated approval; US, United States; EP; expedited program. 

 

第二節 FT 品目の特徴 

 

重回帰分析により US-EP である FT が臨床開発期間の短縮と関連する因子と

して特定されたことから，その要因を探るべくさらなる分析を行った。米国で

の FT指定日と日本での臨床開発開始日の差の中央値は-2.5ヶ月であり，かつ 55

品目中 29品目が日本における臨床開発の開始前にFTに指定されていた（表 13）。

開発戦略別では，グローバル試験による開発戦略と，ローカル／海外試験の開

発戦略において，FT の臨床開発期間は非 FT のそれと比較して有意に短かった

（表 14）。品目の特徴としては全 57品目のうち 42品目が何らかの JP-EPに指定

されていた（表 15）。また，治験の相が特定出来なかった 4 品目を除く 53 品目

中 23 品目で，日本人患者の治験は Phase 3 試験を省略しており，Phase 1～Phase 

2 試験を実施したのみであった。非 FT 品目では 108 品目中 84 品目で，Phase 3

試験を実施しており（表 16），FT 品目よりその割合は高かった。また，複数の
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Phase 3 試験や長期安全性試験を実施している品目もあった。 

FT と同様の制度である BT は試験期間の短縮と関連する因子ではなかった。

BT の指定日と日本の臨床開発開始日の差の中央値は差は 21.5 ヶ月であり，FT

の中央値の差と比して有意に遅かった。また，日本における臨床開発の開始前

に BT に指定されていた医薬品は 35 品目中 3 品目のみであった（表 13）。 
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表 13 US-EPs の指定日と日本の臨床開発時期の関係 
US-EP のタイプ N US-EP の指定時に日本で臨床

開発を開始していた品目の数 
US-EP の指定時期と日本の臨床 

開発の開始時期の差 
（中央値［IQR］）（月） 

P 値 

Fast Track 55 29 -2.5 [-26.5–23.2] < 0.001 Breakthrough Therapy 35 3 21.5 [8.1–34.9] 
Mann-Whitney U 検定による解析。Fast Track の 2 品目は指定日が特定できなかったため除外した。 
US, United States; EP, Expedited Program; IQR, interquartile range.  
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表 14 日本における開発戦略の違いによる FT の臨床開発期間への影響 
項目 要因 日本の臨床開発期間 

（中央値［IQR］）（月） 

P 値 
All 

(N = 168) 
FT 

(N = 57) 
Non-FT 

(N = 111) 
日本の開発戦略 ローカル試験 64.3 [49.3–85.8] 

(N = 19) 
83.3 [76.6–95.2] 

(N = 4) 
51.7 [47.6–83.5] 

(N = 15) 
0.152 

グローバル試験 51.4 [42.2–73.3] 
(N = 85) 

45.2 [37.0–55.1] 
(N = 25) 

53.3 [44.6–79.6] 
(N = 60) 

0.015 

ローカル／海外試験 40.4 [30.1–59.4] 
(N = 54) 

32.5 [27.1–51.9] 
(N = 28) 

47.6 [35.5–70.7] 
(N = 26) 

0.007 

ブリッジング試験 43.9 [40.3–53.1] 
(N = 10) 

N/A 
(N = 0) 

43.9 [40.3–53.1] 
(N = 10) 

N/A 

サンプル数：168，Mann-Whitney U 検定による解析。それぞれの Fast Track および非 Fast Track 群の

差を比較した。 
FT, Fast Track; IQR, interquartile range; N/A, Not applicable. 
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表 15 FT 品目の特徴 
US-EP のタイプ JP-EP の有無 
Fast Track Y：42 

N：15 
FT, Fast Track; US, United States; EP; expedited program, JP, Japan; Y, yes; N, no. 
 
表 16 FT および非 FT 品目の日本人患者の治験の最終相 
US-EP のタイプ N 日本人患者を含む

治験の最終相 
N 

Fast Track 53 Phase 1 試験 3 
Phase 1/2 試験 11 
Phase 2 試験 9 
Phase 3 試験 30 

4 特定できず 4 
非 Fast Track 108 Phase 1/2 試験 4 

Phase 1/3 試験 1 
Phase 2 試験 11 
Phase 2/3 試験 8 
Phase 3 試験 84 

3 海外試験のみ 2 
特定できず 1 

サンプル数：168 
FT, Fast Track; US, United States; EP; expedited program. 
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第三節 JP-EPs 品目の特徴 

 

重回帰分析の結果，JP-EP である JP-PR が臨床開発期間の短縮に，JP-OD が

増加に関連のある因子として認められたことから，その要因を探るため，これ

らの品目の特徴をさらに分析した。JP-PR の 75.0%が JP-OD であったがこれは

JP-OD に指定されると JP-PR にも指定される日本の制度によるものである。JP-

PR の ATC 分類では，「L 抗悪性腫瘍薬」が 56.6%で最も多かった（表 17）。 

表 17 に JP-OD に指定されていた 57 品目を除く，19 品目の JP-PR の特徴を示

した。ATC分類では「V その他」の 1品目を除き，「J 全身用抗感染薬」あるい

は「L 抗悪性腫瘍薬」のいずれかであった。 

また，US-OD および JP-OD の両方に指定されていた 52 品目を対象として，

各国の OD の指定日から各国の NDA までの期間を比較したところ，US-OD の

方が JP-OD より早期に指定を受けており，その期間に有意な差が認められた

（表 18）。 
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表 17 JP-PR 品目の特徴 
JP-OD の

有無 
N ATC 分類 N 

有 57 A 消化管と代謝作用 8 
B 血液と造血器官 3 
C 循環器系 2 
J 全身用抗感染薬 4 
L 抗悪性腫瘍薬 34 
L 免疫調節薬 1 
M 筋骨格系 2 
N 神経系 3 

無 19 J 全身用抗感染薬 9 
L 抗悪性腫瘍薬 9 
V その他 1 

サンプル数：76 
JP, Japan; PR, Priority review, OD, Orphan designation; ATC , Anatomical Therapeutic 
Chemical 
 
表 18 日米における OD の指定日から各国の NDA 日までの差の関係 
OD のタイプ N OD 指定日から NDA 日までの

差（中央値［IQR］）（月） p 値 

希少疾病用医薬品（JP-OD） 52 14.2 [3.4–27.7] 
< 0.001 Orphan Designation in the US

（US-OD） 
52 34.6 [12.3–52.3] 

Mann-Whitney U 検定による解析。US-OD および JP-OD の両方に指定されて

いた 52 品目を対象とし，各国での NDA 日までの差を比較した。 
OD, Orphan designation; NDA, new drug application US, United States; IQR, 
interquartile range. 
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第四節 小括 

 

第一節では，AAの特徴分析を行うことにより，AAが日本の臨床開発期間の

短縮に関連していた要因と考えられるいくつかの点を明らかにした（表 11，表

12）。全ての AA 品目は日本における UMN が高かった。次に，全 28 品目中 26

品目で，PMDAは FDAと同様に代替エンドポイントに基づく評価を受け入れて

いた。PMDA は合理的な理由がない限り，代替エンドポイントの利用を受け入

れないことから，UMN の高さと PMDA の受け入れ度合いの高さは関連してい

ると解釈可能である。開発戦略で見た場合，グローバル試験の全てで PMDA は

代替エンドポイントの利用を受け入れていた。これは PMDA が，米国を含む他

国と共通の代替エンドポイントを設定したプロトコールで，日本が MRCT に参

加することを受け入れたことを意味する。注目すべき点は，ローカル／海外試

験の 13 品目中 11 品目でも，PMDA は代替エンドポイントに基づく評価を受け

入れていたことである。すなわち PMDA は，日本のローカル試験の多くでも，

AA の根拠となった代替エンドポイントの利用を受け入れていた。日本人患者

を含む治験に関しては，非 AA 品目でより多くの Phase 3 試験を実施しており，

複数の Phase 3試験や長期安全性試験を実施している品目もあった。一般的にこ

れらの試験は他の phase の試験よりも時間を要することが知られている。 

第二節では，FT の特徴分析を行うことにより，FT が日本の臨床開発期間の

短縮に関連していた要因と考えられるいくつかの点を明らかにした（表 13，表

14，表 15，表 16）。FT 全 57 品目のうち 42 品目が何らかの JP-EP に指定されて

おり，日本における UMN が高い品目が多かった。米国で FT に指定された時点

での日本の開発のステージは，55品目中 29品目が日本における臨床開発の開始

前に FT に指定されており，半数以上の品目で，日本での臨床開発開始前から
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FDA による開発支援が始まっていたことが分かった。日本の開発戦略ごとに分

析した場合，グローバル試験による開発戦略のみならず，ローカル／海外試験

の開発戦略でも，日本の臨床開発期間は短縮してたことから，FT が日本のロー

カル試験にも正の影響を与えている可能性が考えられた。日本人患者を含む治

験に関しては，非 FT 品目でより多くの Phase 3 試験を実施しており，複数の

Phase 3 試験や長期安全性試験を実施している品目もあった。 

第三節では，JP-PR と JP-OD の特徴分析を行うことにより，JP-PR が日本の

臨床開発期間の短縮に，JP-OD が増加に関連していた要因と考えられるいくつ

かの点を明らかにした。JP-PR の 75.0%が JP-OD であった。残りの 25.0%の JP-

PR 品目の ATC 分類を確認したところ，1 品目を除き，「J 全身用抗感染薬」あ

るいは「L 抗悪性腫瘍薬」のいずれかであった（表 17）。これらは厚生労働省

が特に注力して対策を講じている感染症 66とがん 67,68の疾患領域である。JP-OD

については指定時期に特徴があることが分かった（表 18）。JP-OD の指定時期

の中央値は NDA の約 1 年前で，臨床開発の後半に集中しており，米国での US-

OD の指定時期と比して遅かった。すなわち PMDA や厚生労働省からの支援期

間は，FDA によるそれよりも短いことが確認できた。 
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第五章 考察 

 

第一節 解析対象品目のサンプル選択について 

 

本研究では BT が米国において導入された 2012 年を対象品目の調査開始年と

した。実際に BT 指定を受けて米国で承認された医薬品は 2013 年が最初の年で

ある 69 が，導入年以降に開発企業の開発中の BT 利用に対する意識および行動

に変化が起き，結果に対して少なからず影響があると考えたことから含めるこ

ととした。 

全解析対象品目の 64.9%が少なくとも一つの US-EPに指定されていた（表 5）。

Darrow らの報告 10 によると 2008 年から 2018 年の間に米国で承認された NME

の 63.9%が少なくとも一つの US-EP に指定されており，本研究の結果と同様で

あった。JP-EPs に関しては過去の報告 70 では 2014 年～2021 年の間に日本で承

認された医薬品のうち JP-PR が占める割合が 30%前後であるのに対し，本件研

究結果では 45.2%と高かった。これは本研究が日米の双方で承認された NME を

対象としているのに対し，当該報告は一部変更承認申請の品目が含まれている

ことが理由と考えられた。一部変更承認申請には新効能，新用量あるいは新投

与経路などの追加があるが，これらのうち特に後者 2 つでは JP-PR の指定基準

である，「既存の医薬品又は治療方法と比較して，有効性又は安全性が医療上

明らかに優れていると認められる」に合致することがほぼないためである。開

発戦略はグローバル試験が 50.6%であり，PMDA に提出される治験届のうち

MRCT に関連するものが 50%を超えるという近年の報告 71 とほぼ一致していた。

治療領域は抗がん剤が全体の 34.5%で一番多かったが，2008 年～2019 年の間に

日本と欧米で承認された医薬品はがん領域が 1 位であったという報告 54 と一致

する。以上から，US-EPs，JP-EPs，開発戦略および治療領域の点からは，サン
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プル選択に関して結果の解釈に特別な注意を要するほどの偏りはないと考えら

れた。 

 

第二節 US-EPs が日本の臨床開発期間に与える影響について 

 

第一項 US-EP および US-EP の重複指定が日本の臨床開発期間に与える影響につ

いて 

 

本研究結果から，いずれかの US-EP に指定された医薬品はそれぞれの非 US-

EP品目に比して，日本の臨床開発期間が短縮することが明らかとなった（表7）。

抗がん剤で同様の調査を行った過去の報告 46では，AA，BTおよび FTで同様の

結果が得られているが，US-PRおよび US-ODでは差が認められていない。これ

は先行研究が抗がん剤の NME および非 NME 品目を対象としていたのに対し，

本研究が抗がん剤以外の治療領域の NME も対象としたことから，より広範囲

の NME では US-PR および US-OD の影響が認められると考えられた。また，本

研究が先行研究より調査対象期間がさらに延長されていることも結果に影響し

ている可能性がある。US-EP の指定を重複して受けた場合，指定数が増えるほ

ど日本の臨床開発期間が短縮する傾向が認められた（図 4）が，これは抗がん

剤における報告 46 と一致しており，本研究により抗がん剤以外の NME を含め

た場合でも，同様の傾向があることが分かった。この重複指定の日本の臨床開

発期間への影響については，US-EPs の組み合わせを考慮した調査を行うことに

より，個々の US-EP の影響がより明確になるであろう。 

US-EPs は米国の患者へ革新的な医薬品に対するアクセスの早期実現を目的

とした制度であるが，以上の結果から，US-EPs に指定された NME は日本にお

いても臨床開発期間が短縮し，US-EPs が日本の患者の新薬への早期アクセスに
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正の影響を与えている可能性が見出された。 

 

第二項 AA が日本の臨床開発期間に与える影響について 

 

重回帰分析により US-EP である AA が日本の臨床開発期間の短縮に関連する

海外の規制因子として特定された（表 10）。治療用医薬品の場合，有効性の主

要な評価項目に関して，治療における真の最終目標は，生命予後や Quality of 

Life の改善であり，これらの評価項目が真のエンドポイントとなるが，その評

価には長期の観察期間を必要とすることが多い 72。そのため，AAは臨床試験に

おける有効性の検証に関し，真のエンドポイントよりも早く評価できるバイオ

マーカーなどの代替エンドポイントを設定することにより，臨床開発期間の短

縮を図り，早期承認を与えることを意図するものである 40,73。臨床試験では原

則として真のエンドポイントを設定する必要性があるが，十分合理的に臨床上

の結果を予測し得る場合または臨床上の結果を予測し得ることがよく知られて

いる場合には代替エンドポイントが受け入れられる場合がある 74,75。本調査結

果では AA の全 28 品目が日本における UMN が高く，26 品目において，PMDA

は代替エンドポイントに基づく評価を受け入れていた（表 11）ことから，この

ことが日本の臨床開発期間の短縮に大きく貢献した要因の一つであろう。なお，

AA の全 28 品目中 26 品目で，日本の CDP に FDA が AA 制度を用いて承認する

根拠となった試験が含まれていた（表 11）ことから，日本が MRCT に参加する

場合や，MRCT に参加せずローカル／海外試験の開発戦略を選択した場合でも，

代替エンドポイントによる評価を PMDA に提案する際には，AA の根拠試験を

CDP に含めることが重要であると考えられる。 

医薬品開発では治験の相として Phase 3 試験まで求められるのが一般的であ
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る。本研究で日本人患者が組み入れられた治験の最終の相を確認したところ，

非 AA 品目では 75.7%が Phase 3 試験を実施し，さらに複数の Phase 3 試験や長

期安全性試験を実施している品目もあったのに対し，AA 品目では全 28 品目中

20 品目で Phase 3 試験が省略されていた（表 12）。Phase 3 試験は全 phase の中で

最も規模が大きく，また長期安全性試験には Phase 3試験を完了した被験者が移

行することから，完了までに時間を要する。そのため，Phase 3 試験や長期安全

性試験の省略が AA 品目の日本での臨床開発期間の短縮に大きく寄与したと言

えよう。またこの結果から，PMDA が代替エンドポイントの利用を認める場合，

同時に Phase 3 試験の省略も受け入れる可能性が非 AA 品目よりも高いことが明

らかとなった。 

 

第三項 FT が日本の臨床開発期間に与える影響について 

 

重回帰分析により US-EP である FT が日本の臨床開発期間の短縮に関連する

海外の規制因子として特定された（表 10）。米国では FT に指定されると，FDA

による頻回なコミュニケーションを含む開発支援が得られ 40，FT に指定された

医薬品の米国における臨床開発期間は短縮することが報告されている 44。FT 全

57 品目中 25 品目はグローバル試験による開発であり，開発戦略ごとの解析で

は，それらの FT 品目の臨床開発期間は非 FT 品目のそれと比して有意に短縮し

ていた。さらに，FT の全 57 品目中 28 品目はローカル／海外試験の戦略であっ

たが，同解析ではその場合でも有意な臨床開発期間の短縮が認められた（表 14）

ことから，日本がグローバル試験に参加しなかった場合でも，FT 品目の日本の

臨床開発期間は短縮することが明らかとなった。このことは，臨床試験のデザ

インに加え品質や非臨床など，FDA からの米国における開発計画全体への積極
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的な助言が，グローバル開発時のみならず，日本のローカル試験を含む開発計

画にも正の影響を与え，臨床開発期間全体が短縮した可能性を示唆している。 

FT 制度は単一の Phase 2 試験のみでの製造販売承認を認めるなど 76，標準的

に求められるエビデンスの基準を変更し 10,77，臨床開発期間の短縮化を図るこ

とが可能である。FT 品目で日本人患者が組み入れられた治験の相を確認したと

ころ（表 16），全 53 品目中 30 品目で Phase 3 試験を実施していたが，残りの 23

品目は Phase 1～2 試験を実施したのみであった。対して非 FT 品目では，76.4%

が Phase 3 試験を実施しており，複数の Phase 3 試験や長期安全性試験を実施し

ている品目もあった。AA の場合と同様に，時間を要する Phase 3 試験や長期安

全性試験の省略が FT 品目の臨床開発期間の短縮に大きく寄与したと考えられ

た。その他に考え得る要因として，製薬企業による FT の宣伝活動の影響もあ

る。製薬企業は FT の指定を受けると，FDA が認めたポジティブな情報として

米国を中心とした自社のホームページに掲載し，治験実施医療機関の担当者へ

も伝える。このような宣伝活動は，日本で治験に携わる治験責任医師や治験コ

ーディネーターなどの関係者の期待を高め，結果的に日本で実施された治験の

進行を加速させる動機付けになったであろう 46。さらに，FT 品目では臨床試験

の被験者登録期間も短縮していた可能性も考え得る。被験者の登録期間は一つ

の臨床試験のうちで最も時間のかかるプロセスであることが知られている 78。

本研究における FT 品目の対象疾患は，73.6%が JP-EP に指定されており，日本

における UMNが高かった（表 15）。患者やその家族の中の一部は，医師から治

験参加への提案があった後に治験薬について調べ，企業のホームページで，FT

指定とそれに関連するポジティブな情報を見つけた可能性がある。それらの患

者では，治験参加に関するインフォームドコンセントが非FT品目よりも比較的

容易に得られ，試験全体の患者登録が早期に終了し，結果として試験期間が短
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縮された可能性も考え得る。 

BTは FDAが FTよりもより強力に開発を後押しする制度である 40。しかしな

がら，今回の調査結果では，BTは試験期間の短縮に関連する有意な因子ではな

かった（表 10）。FT の 55 品目中 29 品目が日本における臨床開発の開始前に FT

に指定されていたのに対し，BT は 35 品目中 3 品目のみであり，指定時期も日

本における臨床開発の開始から中央値で FTの 2.5ヶ月前に対し 21.5ヶ月後と有

意に遅かった（表 13）。これらの違いを実際の中央値を参考に概念図として図 8

および図 9 に示した。米国における FT と BT の指定時期と，その際の日本の臨

床開発のステージの違いが，FT と BT の日本の臨床開発期間への影響度を分け

る要因の一つと考えられた。つまり，FT 品目の半数以上は日本での臨床開発開

始前から FDA による開発支援が得られていたのに対し，BT 品目では日本での

臨床開発開始後かなり時間が経過してから FDA による開発支援が開始していた

ことから，その影響度に時間的制約があったと思われる。
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図 8 米国における FT 指定時期と日本の臨床開発開始時期との差 
FT の指定日とそれぞれの期間の中央値を参考に，概念図として表したもの。 
FT; Fast Track.
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図 9 米国における BT 指定時期と日本の臨床開発開始時期との差 
BT の指定日とそれぞれの期間の中央値を参考に，概念図として表したもの。 
BT; Breakthrough Therapy.
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第三節 国内因子が日本の臨床開発期間に与える影響について 

 

第一項 JP-PR が日本の臨床開発期間に与える影響について 

 

JP-PR が日本の臨床開発期間の短縮に関連する国内の規制因子として特定さ

れたことは過去の報告と一致していた 11。JP-PR は NDA 後の審査期間を短縮す

る制度であり，臨床開発期間の短縮を目的とはしていない。しかしながら，JP-

PR のうち厚生労働省が特に注力して対策を講じている感染症 66 あるいはがん

67,68 に対する治療薬が全体の 73.7%を占めていた（表 17）ことから，開発期間

中から規制当局による積極的な開発支援が得られていた可能性が考え得る。JP-

OD に指定されると自動的に JP-PR にも指定されることから，JP-PR の品目のう

ち，JP-OD に指定されていた 55 品目を除く 19 品目で治療領域を確認したとこ

ろ，1 品目を除き，抗がん剤あるいは抗感染症薬であった（表 17）。このこと

から，国内の NME に関し，規制当局が特に開発を推進する JP-OD 以外の治療

領域も，同様にこれら 2 治療領域であることが分かった。 

 

第二項 JP-OD が日本の臨床開発期間に与える影響について 

 

JP-OD は臨床開発期間の増加に関係する国内の規制因子であった。これは後

述する JP-OD の指定制度による要因よりも，次のような希少疾患用医薬品の開

発上の課題 52,79 により臨床開発期間の遅延が引き起こされている側面が大きい

と考えられる。まず，疾患の希少性に起因する臨床試験のプロトコール作成の

困難さが挙げられる。集団のばらつきを抑えるための選択・除外基準や，有効

性の評価のためのエンドポイントの設定には，疾患に関する情報不足から時間

を要する。また，高いエビデンスレベルを示すための検証試験のデザインは，
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プラセボ対照無作為化試験が標準であるが，患者数の少なさからクロスオーバ

ー，シーケンシャルあるいはアダプティブデザインなどの検討が必要となり，

かつ規制当局の合意を得る必要がある。さらに希少疾患の場合，臨床試験の最

大の課題は被験者の確保であると言われている 52。規制要件を満たしつつ，臨

床試験に参加する患者を特定するために，患者団体や開発支援団体からの協力

体制の構築をする必要がある 51,52 など，非希少疾患用医薬品よりも時間を要す

る要因が多い。 

一方，JP-OD の制度自体が臨床開発期間の遅延を引き起こしている可能性も

考えられる。日本で JP-OD の指定を受けるためには，日本における開発の可能

性を示す必要があり，米国における患者数が 20 万人未満であることを示すのみ

で良い US-OD の指定基準とはこの点において決定的に異なる（表 2 および表 3）

51,80,81。実際に JP-ODの指定時期は，臨床開発のタイムラインから見て，米国の

指定時期よりも遅いことが知られており 82，本研究でも同様の結果が得られた

（表 18）。希少疾患では，先に述べたような領域特有の困難さから，臨床開発

の初期段階からの当局の支援が重要と考えられるが，この指定のタイミングの

遅れに起因する，規制当局からの支援の遅れが，JP-OD が日本の臨床開発期間

の増加の要因となった可能性もある。JP-OD の支援策のうち臨床開発期間に影

響を与える因子について，更なる研究が必要である。 

 

第三項 その他の国内因子が日本の臨床開発期間に与える影響について 

 

抗がん剤が臨床開発期間の増加に関連する因子として特定されたが，抗がん

剤の臨床開発には次のような特有の課題があることが知られている 83。遺伝子

変異に基づく個別化治療を目的とした分子標的薬の場合，医薬品の開発・承認
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と並行し，指標となるバイオマーカーに対するコンパニオン診断薬を開発する

ことが必要となる。そのため医薬品の開発企業は，診断薬の開発企業との提携

業務および規制当局との相談にさらなる時間を要する。本研究においては抗が

ん剤の全 58 品目中 17 品目が，特定の遺伝子変異を有する患者を対象としてい

た。また，抗がん剤の開発においては，治験責任医師又は分担医師の下で治験

をサポートする治験コーディネーター（clinical research coordinator，CRC）の役

割が重要である。例えば新しい分子標的薬の場合，その作用機序を理解し，そ

れらの副作用を適切に判断できること，あるいはがんの治験では他の分野の治

験と異なり患者が死亡まで経過を観察することが多い。死亡例では，薬剤の反

応であるのか，病状の進行であるのかを適切に判断する必要があること等，高

度の医療知識が求められる。しかしながら，そのような適切な CRC の人材が十

分ではないことが日本の課題として認識されており 84，治験を実施できる医療

機関が限定されることも臨床開発期間が増加する要因の一つであろう。 

日米の開発開始時期の差が日本の臨床開発期間の短縮と関連する因子であっ

た。これは日本の開発企業が，日本で臨床開発が開始されるまでの間に海外で

蓄積された臨床エビデンスを有効に活用し，日本におけるNDAのためにPMDA

から求められる日本人を対象とした臨床エビデンスを減らす（国内試験の一部

省略）ことが出来たためと考えられる。重回帰分析で得られた回帰係数は 0.998

と，その影響度が非常に小さいことが特徴的であったが，これは臨床エビデン

スの蓄積には長期にわたる時間を要するためであろう。また，図 6 および図 7

に示した結果からは，米国と日本の臨床開発開始時期の差が開くほど，日本の

臨床開発期間が相関的に短縮するのではなく，日米の臨床開発期間の差が相関

的に短縮することが分かった。つまり，海外で得られた臨床エビデンスを利用

し，如何に効率的に日本で臨床開発を行ったとしても，臨床開発には一定以上
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の時間が必要であることから，短縮できる期間にも上限があり，あくまでも米

国での臨床開発期間との対比の中で相関的に短縮して行くと解釈できる。 

開発戦略に関し，参照カテゴリーとして設定したローカル試験に対して，そ

れ以外の開発戦略はいずれも日本の臨床開発期間の短縮と有意に関連のある因

子であった。ローカル試験の開発戦略は日本単独で臨床エビデンスを構築する

必要があり，その他の開発戦略よりも試験数が増加するため，結果として臨床

開発期間が増加すると考えられた。また，本結果から言及すべき重要な点は，

本解析で特定された日本の臨床開発期間の短縮や増加に関連する AAや FT を含

む因子は，これらの開発戦略を考慮した場合でも独立した関連因子であるとい

うことである。 

 

第四節 本研究の制限 

 

本研究から得られた結果にはいくつかの制限がある。 

まず本研究は一定の期間中に日本で承認された NME かつ，米国でも承認さ

れた品目のみを対象として調査している。一般的に，非 NME の臨床開発期間

は NME のそれよりも短いことが知られている。同様に，本結果は日本でのみ

開発・承認された医薬品には当てはまらない可能性がある。次に，開発が中止

された品目は分析に必要なデータが得られなかったことから含まれていない。

さらに，解析に必要な情報が得られなかったために除外した品目がある。この

問題は医薬品開発の効率化のために製薬企業がデータを公開することで解決す

ることができる。そして，対象となる疾患の患者数やNDAに必要な臨床試験に

求められる総被験者数など，臨床開発期間に影響を与える可能性のある因子は

多く存在する。しかしながら，本研究の解析で使用した説明変数は，全体のサ
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ンプル数も考慮し，本研究の関心から見て最も関連性が高いと思われるものを

選択した。 

 

第五節 小括 

 

本研究結果から US-EPs が日本の臨床開発期間に影響を与える因子である可

能性が示された。米国以外の国の規制当局，例えば European Medicines Agency

（欧州医薬品庁）や National Medical Products Administration of China（中国国家

薬品監督管理局）も，UMN を対象とする革新的な医薬品の開発を促進するた

めにいくつかの EP を導入しており 85-87，それらの EP 指定を受け既に承認され

ている医薬品もある 81,88,89。いずれの EP も重複指定を否定しておらず，実際に

重複して指定されている品目もある 90 ことから，例えば日米と同様に ICH に参

加し，ICH のガイドラインに沿った開発を行っている国々などでは，今後各

国・地域のEPが相互的，あるいは相乗効果的に他国の臨床開発期間に影響を与

えることも考え得る。規制当局間の国際的な会議体として International Coalition 

of Medicines Regulatory Authorities（ICMRA）91,92があるが，このような場で臨床

開発を国際的により効率化するための，各国のEP制度の在り方について議論を

進めることが期待される。また，規制当局と製薬企業間でも，革新的な医薬品

をより早く患者に届けるために，各国の EP が互いに効果を減弱させることな

く，補完し合うようなEP制度の在り方について，今後蓄積されるであろう事例

に基づき解析を行い，国際的なレベルで確認し 93,94，議論を続けていくことが

望ましい。さらに，AA や FT に指定され，承認された医薬品は，米国において

添付文書のリスクに関する警告についての改訂の頻度がその他の医薬品と比し

て多くなるなど，安全性に関連するイベントが増加することが報告されている
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95,96。この要因の一つとして臨床開発期間が短縮することで，開発中の安全性

に関するエビデンスの収集が十分でないうちに承認されている可能性が挙げら

れている。日本の製薬企業および規制当局は，海外のEP指定を受けて日本で承

認された医薬品について，市販後の安全性のリスク管理にも十分な注意を払う

必要があろう。 

  



60 

第六章 総括 

 

日本においてより効率的な医薬品開発を行うことを目的に，本研究では，日

本の臨床開発期間に影響を与える正負の要因について調査し，中でも海外の規

制因子である US-EPs の影響に特に着目した。その理由は US-EPs が外部規制因

子であり，日本国内の内部因子に比べて認識度が低いと考えたためである。そ

して本研究の結果，US-EPs が日本の医薬品の臨床開発期間の短縮に関連する外

部規制因子であることであることが見出され，より積極的にUS-EPsを取得する

ことで日本の医薬品開発の促進につながる可能性が示された。 

グローバルな医薬品開発が拡大していることから，PMDA および厚生労働省

を含む医薬品開発に関わる者は，今後海外のEPの動向やその影響に注意し続け

て行く必要がある。特に製薬企業や CROは，より効率的な医薬品開発のために，

各国の適用可能な EP 制度を精査し，国内外の EP を有効的に利用することが今

後重要になるであろう。そしてその際には他国への副次的な正の影響を考慮し，

EP 指定を申請するタイミングも熟慮すべきである。 

各国の規制当局は，今後新たに EP を設置する際には，自国の EP が他国の EP

の効果を減弱させることなく，さらに可能であれば相補的となるよう制度設計

をすることが望ましいと考える。また，既存のEPについては，各国の規制当局

間あるいは各国の規制当局と製薬企業で，今後の事例に基づき，継続して自

国・他国への影響を確認し，より適切なEP制度を検討していく必要があるであ

ろう。本研究結果が，医薬品開発者にとって，日本を含めた国際的な開発戦略

を立案する際の一助になることが期待される。  
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略語一覧 

 

AA  Accelerated Approval 

ATC  Anatomical Therapeutic Chemical（解剖治療化学分類） 

BT  Breakthrough Therapy 

CDP  Clinical data package（臨床データパッケージ） 

CRC  Clinical research coordinator 

CRO  Contract research organization（医薬品開発業務受託機関） 

EP  Expedited program（開発促進制度） 

FDA  Food and Drug Administration（アメリカ食品医薬品局） 

FT  Fast Track 

GCP Good clinical practice（医薬品の臨床試験の実施の基準に関する

省令） 

ICH International Council for Harmonisation of Technical Requirements 

for Pharmaceuticals for Human Use 

ICMRA International Coalition of Medicines Regulatory Authorities 

IQR Interquartile range 

IND Investigational new drug 

JP Japan 
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OD Orphan designation（希少疾病用医薬品指定） 

MRCT Multi-regional clinical trials（国際共同試験） 

NDA  New drug application（製造販売承認申請） 

NME  New molecular entity（新有効成分含有医薬品） 

PMDA Pharmaceuticals and Medical Devices Agency（医薬品医療機器総

合機構） 

PR  Priority Review（優先審査） 

UMN  Unmet medical needs（アンメット・メディカル・ニーズ） 

US  The United States of America（米国） 

WHO  World Health Organization（世界保健機関） 
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