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国内外規制当局の小児医薬品開発への
取り組み
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独立行政法人医薬品医療機器総合機構
小児医薬品WG／ワクチン等審査部

崎山美知代

2020年9月12日 第10回レギュラトリーサイエンス学会学術大会
シンポジウム11 小児用医薬品を取り巻く新たな制度と今後の開発促進への期待

 本発表は、発表者の個人的見解に基づくものであり、PMDAの
公式見解を示すものではありません。
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 海外の取り組みについて
米国の取り組み
欧州の取り組み

日本の取り組みについて

本日の内容



Pharmaceuticals and Medical Devices Agency (PMDA)Pharmaceuticals and Medical Devices Agency (PMDA)

海外における小児医薬品の開発

欧米では小児医薬品の開発が法制化されており、成人
の開発過程で小児開発が検討される。
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Phase One Phase Two Phase Three Post marketing

PIP（Paediatric
Investigation Plan）

PSP（Pediatric Study 
Plan）/Written Request

Written Request

EMA（PDCO）

FDA（PeRC）

Waiver：免除
Deferral:猶予

FDASIA（ FDA Safety & Innovation Act  2012）
Best Pharmaceuticals for Children Act（BPCA）
Pediatric Research Equity Act（PREA）

欧州

米国

Paediatric regulation（No.1901/2006）
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米国の取り組み
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米国の取り組み
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WR issued (BPCA)

PSP 

modifications

PSP

Agreed PREA 

requirements

BPCA PREA

 任意
 未承認薬も含む全ての活性成分に適用され、
成人の効能（疾患）に限定されない

 オーファン医薬品にも適用
 インセンティブ：6ヶ月の販売独占権
 優先審査

 義務
 新有効成分、新効能、新剤形、新投与経路で開
発/審査中の成人の効能（疾患）のみが対象

 オーファン医薬品は除外
 インセンティブ：なし
 通常審査

 Written Requests (WR)

- FDAが提案する小児試験概要
- FDAは企業からのProposed Pediatric Study 

Request (PPSR)提出に基づき、或いは自主
的にWRを発行する

 Pediatric Study Plan (PSP)

- 企業が作成し、FDAと合意する小児試験概要
- 原則として第Ⅱ相試験後に提出
- 『小児用剤形の開発計画』の項あり
- Waiver（免除）、Deferral（猶予）あり
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米国の成果

https://www.fda.gov/science-research/pediatrics/best-pharmaceuticals-children-act-and-pediatric-

research-equity-act

BPCA及びPREA施行後、600以上の
添付文書に小児情報が記載され、
FDASIAにより149の添付文書の改
定が行われた。

https://www.fda.gov/science-research/pediatrics/best-pharmaceuticals-children-act-and-pediatric-research-equity-act
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米国の成果

https://www.fda.gov/drugs/development-resources/reviews-pediatric-studies-conducted-under-bpca-and-prea-

2012-present

https://www.fda.gov/drugs/development-resources/reviews-pediatric-studies-conducted-under-bpca-and-prea-

2007-2012

https://wayback.archive-

it.org/7993/20170111081709/http://www.fda.gov/Drugs/DevelopmentApprovalProcess/DevelopmentResource

s/ucm161894.htm

Total number of 
products studied

under BPCA

Total number of 
products studied

under PREA

Total number of 
products studies 

under both

2012.7.9〜
present

55 289 9

2007.9〜
2012.7

28 105 31

～
2008.1.15

87

https://www.fda.gov/drugs/development-resources/reviews-pediatric-studies-conducted-under-bpca-and-prea-2012-present
https://www.fda.gov/drugs/development-resources/reviews-pediatric-studies-conducted-under-bpca-and-prea-2007-2012
https://wayback.archive-it.org/7993/20170111081709/http:/www.fda.gov/Drugs/DevelopmentApprovalProcess/DevelopmentResources/ucm161894.htm
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欧州の取り組み

 Paediatric Investigational  Plan (PIP)

- 企業が作成し、EMAと合意する小児開発
計画

- 第Ⅰ相試験終了後に提出
- 承認申請時（成人）の添付資料にEMAと合
意したPIPを含める

- 『剤形』の項あり
- Waiver（免除）、Deferral（猶予）あり

※インセンティブ
− 新薬／特許期間中の医薬品：6ヶ月の特
許補完証明（ Supplementary Protection 

Certificate :SPC)期間延長
− オーファン指定医薬品： 2年の市場独占
期間追加

− 特許切れの既承認医薬品：Paediatric

Use Marketing Authorization（PUMA）に
よる8年の小児開発データ保護と10年の
販売独占権
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PIP Approved PIP

年 規制 内容

2007 Paediatric Regulation

(Regulation (EC) No.1901/2006)

‒ Paediatric Committee (PDCO)設立
‒ 新薬における小児開発（PIP提出）の義務化
‒ インセンティブ※の規定
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欧州の成果

EMA/231225/2015：10-year Report to the European Commission

http://ec.europa.eu/health//sites/health/files/files/paediatrics/2016_pc_report_2017/ema_10_year_report_for_consultation.pdf

（Cited in Sept. 2020）

http://ec.europa.eu/health/sites/health/files/files/paediatrics/2016_pc_report_2017/ema_10_year_report_for_consultation.pdf
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欧州の成果

State of Paediatric Medicines in the EU  －10 years of the EU Paediatric Regulation－
https://ec.europa.eu/health/sites/health/files/files/paediatrics/docs/2017_childrensmedicines_report_en.pdf

（Cited in Sept. 2020）

https://ec.europa.eu/health/sites/health/files/files/paediatrics/docs/2017_childrensmedicines_report_en.pdf
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欧州の成果

State of Paediatric Medicines in the EU  －10 years of the EU Paediatric Regulation－
https://ec.europa.eu/health/sites/health/files/files/paediatrics/docs/2017_childrensmedicines_report_en.pdf

（Cited in Sept. 2020）

https://ec.europa.eu/health/sites/health/files/files/paediatrics/docs/2017_childrensmedicines_report_en.pdf
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日本の主な取り組み

再審査期間の延長

薬価加算（小児加算5～20%）

医療上の必要性の高い未承認薬・適応外薬検討会議

特定領域治験等連携基盤整備事業 小児治験ネット

ワーク

小児医薬品開発ネットワーク事業

小児を対象とした医薬品の使用環境改善事業
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小児医薬品WG

RS研究
• 「小児用法・用量設定のためのPK-PD及びModeling & Simulation

（M&S）の活用に関する検討（2012～2015年度）

• 「小児医薬品及び難病等アンメットニーズ医薬品を含む臨床研究等に

おけるM&Sの活用に関連する指針等の作成に関する研究（AMED委

託研究開発事業）（2014～2016年度）

• 「小児及び難病等アンメットニーズ医薬品開発におけるファーマコメトリ

クスの利活用に関する研究」（2017～2019年度）

 成人と合わせて評価可能な小児（10歳又は12歳以上
の小児）の臨床評価の留意点について

日本の主な取り組み
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小児医薬品WG

RS研究
• 「小児用法・用量設定のためのPK-PD及びModeling & Simulation

（M&S）の活用に関する検討（2012～2015年度）

• 「小児医薬品及び難病等アンメットニーズ医薬品を含む臨床研究等に

おけるM&Sの活用に関連する指針等の作成に関する研究（AMED委

託研究開発事業）（2014～2016年度）

• 「小児及び難病等アンメットニーズ医薬品開発におけるファーマコメトリ

クスの利活用に関する研究」（2017～2019年度）

 成人と合わせて評価可能な小児（10歳又は12歳以上
の小児）の臨床評価の留意点について

日本の主な取り組み

母集団薬物動態・薬力学解析ガイ
ドライン

曝露-反応解析ガイドライン
PBPKモデルに関するガイドライン
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小児用法・用量承認取得件数の推移
PMDAホームページの新医薬品の承認品目一覧より、2014～2019年度に小児用法・
用量を取得した医療用医薬品を調査した。

「小児用法・用量を取得した」の定義は以下のとおりとした
• 用法・用量に「通常、小児には…」等の記載があり、明らかに小児の用法・用量が設定されてることがわ

かるもの
• 用法・用量に「通常、小児には…」等の記載はないが、審査報告書等から小児を含む臨床試験が確認でき

るもの、あるいは小児への投与を想定した議論がなされ小児での投与が許容されていることがわかるもの

件
数

*

*：科学的根拠に基づい
て医学薬学上公知と認め
られ、全部もしくは一部
の試験が省略されて申請
されたもの

https://www.pmda.go.jp/review-services/drug-reviews/review-information/p-drugs/0010.html

https://www.pmda.go.jp/review-services/drug-reviews/review-information/p-drugs/0010.html
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海外規制当局との連携

 EMA、FDA、HC、TGAとの小児薬物療法に関す

るPediatric Cluster テレカンへの参加（毎月）

 EMA、FDAが主催するワークショップ等への参加、

サイドミーティングでの意見交換

 論文投稿

 PMDAアジアトレーニングセンター・FDA 小児セミ

ナーの開催

 International Neonatal Consortiumへの参加

 ICH対応（ICH E11(R1)、ICH E11A（Pediatric 

Extrapolation））

など

（PMDA小児WG）
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FDAのページ
https://www.fda.gov/science-research/pediatrics/international-collaboration-pediatric-cluster

EMAのページ
https://www.ema.europa.eu/en/partners-networks/international-activities/cluster-activities#paediatric-

medicinal-products-section

Pediatric Cluster

 2007年8月EMAとFDA間で月1回のテレカン開始

論点は、小児開発計画（個別の試験デザインも含む）、安全性
に関する懸念事項等

 2009年11月にPMDA、2010年9月にHC、2014年1月にTGA

が加わった
 2007年8月から2019年3月までに、517薬剤及び172件の

General topicsについて情報交換された
Common Commentary （EMA/FDA双方に提出された小児
の臨床開発計画に対するinformal, non-binding comments）

The objective of these exchanges are to enhance the science of 

pediatric trials and to avoid exposing children to unnecessary trials

https://www.fda.gov/science-research/pediatrics/international-collaboration-pediatric-cluster
https://www.ema.europa.eu/en/partners-networks/international-activities/cluster-activities#paediatric-medicinal-products-section
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成人と合わせて評価可能な小児（10歳又は12歳以上の小児）
の臨床評価の留意点について

＜背景＞

• ICH E11（2000年）における記載

2.5.5 青少年（12歳から16又は18歳）より抜粋

「コンプライアンスの問題はあるにせよ、成人対象の試験に比較的

年齢が高い青少年を含むことは可能であろう。」

• ICH E11（R1）（2017年）における記載

4.年齢区分と小児サブグループ（新生児を含む）より抜粋

「対象とする健康状態、治療、臨床試験デザインによっては、成人

の試験に小児の部分集団を、あるいは小児の試験に成人の部分集

団を組み入れるのが適切な場合もあるだろう。」

令和2年6月30日 事務連絡 厚生労働省医薬・生活衛生局医薬品審査管理課
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成人と合わせて評価可能な小児（10歳又は12歳以上の小児）
の臨床評価の留意点について （つづき）

＜背景＞

小児を対象とした臨床試験に基づき用法・用量が設定された医薬
品では、12歳以上の小児などに対し、成人と同一の用法・用量が設
定されている事例が見られる

PMDAワークショップ
小児医薬品の開発促進を目指して
～子供の未来のために今できること～
2016年11月28日開催
講演スライドより

参考情報
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成人と合わせて評価可能な小児（10歳又は12歳以上の小児）
の臨床評価の留意点について （つづき）

＜背景＞
• FDAは、抗悪性腫瘍薬の臨床評価に関し、病理学的、生物学的
特徴が成人とAdolescentsで類似していると考えられる悪性腫瘍
については、Adolescentsを成人の臨床試験に含めるべきとする
ガイダンス案を公表している

2019年3月
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成人と合わせて評価可能な小児（10歳又は12歳以上の小児）
の臨床評価の留意点について （つづき）

＜目的＞
• 小児を対象とした医薬品の臨床開発の効率化、適正化を図るこ
とを目的とし、成人と合わせて評価可能な小児の年齢層及び疾
患について、臨床評価の留意点をとりまとめた

• 対象とした疾患に用いられる薬剤すべてで成人と小児を合わせ
て評価することを求めるものではない

＜対象疾患＞
• 2型糖尿病、家族性高コレステロール血症、アレルギー疾患、抗
菌・抗ウイルス薬、造血器悪性腫瘍をとりあげた。
（なお、他の疾患についても必要に応じて今後検討を進める）

＜対象となる試験＞
• 原則として、探索的試験において、成人に対する有効性、安全
性について評価され、用法・用量が確定された後の試験を想定

年齢・理解度に則したインフォームドアセントを実施する必要があることは言うま
でもない
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まとめ

欧米では小児医薬品の開発が義務化されており、一定の成果

が得られている

本邦においては小児医薬品開発を義務づける法制度はないが、

これまでの様々な取り組みにより、少しづつ小児医薬品の開発

が進んできている

法改正（特定用途医薬品の指定）、事務連絡「成人と合わせて

評価可能な小児の臨床評価の留意点」の発出等の最近の新た

な取り組みにより、今後さらなる小児医薬品開発の促進が期待

される


