
CSAとは？



CSA（Computer Software Assurance）と
は？
• FDAのガイダンス「Computer 

Software Assurance for 
Production and Quality 
Management System 
Software」に記載された、ソ
フトウェアに対する品質保証
の新しいアプローチのこと。

• ガイダンスには「医療機器」
という用語が頻出しますが、
製薬業界全体で取り入れてよ
いコンセプトだとされている。

Computer Software Assurance for Production and 
Quality Management System Software | FDA

https://www.fda.gov/regulatory-information/search-fda-guidance-documents/computer-software-assurance-production-and-quality-management-system-software
https://www.fda.gov/regulatory-information/search-fda-guidance-documents/computer-software-assurance-production-and-quality-management-system-software


CSVと何が違うのか？
• 従来のCSVが、文書化重視、テスト重視だったのに対し、CSAは

ソフトウェアのリスクを評価して、リスクに応じた品質保証活動
を行うとしている。

Computer Software Assurance and the Critical Thinking Approach | Pharmaceutical Engineering

https://ispe.org/pharmaceutical-engineering/march-april-2024/computer-software-assurance-and-critical-thinking


ソフトウェアのリスクをどのように評価
するのか？
• FDAのガイダンスの記載より

Computer Software Assurance for Production and Quality Management System Software | FDA

何等かの不具合が製品の安全性に関わるようあ
なソフトウェアはハイリスクだとしている。

https://www.fda.gov/regulatory-information/search-fda-guidance-documents/computer-software-assurance-production-and-quality-management-system-software


ソフトウェアのリスクをどうのように評価するのか？

Step1 そのソフトウェアは何のために使われているか？
区分 内容 例
製造・品質システムの一部として直
接使用 規制対象プロセスに直接関与 製造設備制御ソフト、LIMS、電子バッチ

記録

間接的な支援用途 直接関与しない補助的なツール 一般的なオフィスソフト、スケジュール
管理ツール

Step2 プロセスリスク（Process Risk）の評価

• 「そのソフトウェアが意図通りに動かなかった場合、どれほどの影響があるか？」 を評価
• FDAは 「高いプロセスリスク（High Process Risk）」 と 「高くないプロセスリスク（Not High 

Process Risk）」 の2分類を採用

患者の安全や製品品質を損なう品質問題に関わるソフトウェアはハイリスクだとしている。



そのプロセスはHigh Riskか？
• 承認申請を目的として、臨床試験のデータ解析でRを使う

→High

• 臨床試験のデータ解析でRを使うが、試験途中の集計結果を社
内に見せるだけ→Not High

• 臨床試験のデータ解析でRを使い、試験途中の集計結果を社内
に見せ、その結果が何らかのアクションに繋がる→要検討



リスクに応じたテスト
• FDAのガイダンスにはリスクに

応じた以下のテスト手法が記載
されている（一例）。

• Unscripted testing
• Experience-based testing

• Error guessing
• Exploratory testing

• Scripted testing
• ソフトウェアのリスクに応じて、

実施するテストも変えて良い。
• Highリスク→Scripted testで厳密

に評価する
• Lowリスク→Unscripted testで効

率的に評価
Computer Software Assurance for Production and 
Quality Management System Software | FDA

https://www.fda.gov/regulatory-information/search-fda-guidance-documents/computer-software-assurance-production-and-quality-management-system-software
https://www.fda.gov/regulatory-information/search-fda-guidance-documents/computer-software-assurance-production-and-quality-management-system-software


リスクに応じたテスト
ソフトウェアのリスクの大きさに応じて、実施するテスト手法を使い分ける（FDAガイダンスより／一例）

テスト手法（FDAガイダンス）

Scripted testing
High リスク → 厳密に評価

Unscripted testing
Low リスク → 効率的に評価

不具合が品質・安全に直結する高リスク
なソフトウェア
→ 手順書に沿って一つずつ厳密に検証す
る

Experience-based testing

Error guessing Exploratory testing

出典：Computer Software Assurance for Production and Quality Management System Software | FDA



Scripted testing と Unscripted testing
Scripted testing（手順書化テスト）

• 定義：テスト手順を文書化（手順書やスプレッド
シート等に記録）し、手動／自動で実行する

• 記録する要素：テスト目的／手順（ステップ）／期
待結果／証拠／合否

• 特徴：要件→手順→期待結果→実績の追跡性（ト
レーサビリティ）と再現性が高い

• 適用：高リスク（直接）機能 ― 製品品質・患者安全
に直結する機能

Unscripted testing（非手順書テスト）

• 定義：詳細なスクリプトによらず、担当者がその場
で考えながら動的に実施する

• 手法：探索的（Exploratory）／アドホック・シナリ
オ／エラー推測（Error guessing）

• 記録する要素：テスト目的と合否はあるが、ステッ
プごとの手順書は作らない

• 適用：高リスクでない（間接）機能 ― 安全に直結し
ない機能

• 注意：記録は必要。目的（チャーター）とテストログを残す 
―「記録がなければ実施していないのと同じ」

ポイント：リスクが高いほど厳密に（Scripted）、低ければ効率重視で（Unscripted）。ただし記録は必ず残す。

出典：Computer Software Assurance for Production and Quality Management System Software | FDA



日常の業務によるレ
バレッジ
• FDAのガイダンスによれば、日

ごろから行っている業務でソフ
トウェアの品質保証を代替でき
るとされている。



レバレッジとしてガイダンスに書かれて
いること
• あくまで例示ですが、以下のような活動がレバレッジとして記

載されています。
• ソフトウェアが関与する工程を検証する既に確立されたプロセス
• ソフトウェア購入時の一連の活動
• ソフトウェアが異常な動作をしないか定期的・継続的に監視する活動
• ソフトウェアのバグや異常を検知するためのサポートツール
• ソフトウェアに対して継続的に実施されるテスト



CSAにおけるレバレッジ（活用）の考え方
レバレッジ＝適格なベンダー／サプライヤーが既に実施・文書化した活動を評価して活用し、重複する検証を避ける（最小限

の負担で確信を得る）

① ベンダー評価
ベンダー／サプライヤーの品質
システムの成熟度・実績を評価
（監査・アセスメント）

② 活用候補の特定
活用できる証拠を洗い出す（ベ
ンダーテスト・開発ライフサイ
クル統制・不具合管理）

③ 活用範囲の判断
自社のリスクと利用目的に応じ
て、どこまで頼れるかを決める

④ 不足分を補完
重複は省き、足りない確認だけ
自社で実施（設定確認・利用目
的に対するテスト）

Rにおいてはベンダー = 開発者（コミュニティ）：
開発者（コミュニティ）のテストを活用し、利用者が必要最小限の負担で利用するプログラム（パッケージ）の品質を保証する。

重要：レバレッジしても最終責任は自社。ベンダーの成熟度を評価し、意図した使用に対する確認は必ず自社で行う。

出典：FDA「Computer Software Assurance for Production and Quality Management System Software」（一例。活用の可否はベンダーの成熟度とリスクに基づき判断）



レバレッジを実践するためのポイント

1 リスク評価を実施

対象システムの機能が「高リスク」か「低リスク」
かを判断する

2 ベンダー監査（Supplier Assessment）

ベンダーが適切な品質管理のもとでテストを行って
いるかを確認する

Rパッケージの場合は、パッケージ開発者が実施し
たテスト記録の有無を確認

3 ベンダーのエビデンスを評価・収集

テスト結果・証明書・SOC2レポートなどを入手す
る

4 高リスク機能に追加テストを集中

低リスク機能はベンダーのエビデンスで代替する



レバレッジになりそうな業務（例）
• Rはフリーソフトであるためソフトウェア購入時の一連の活動

はないが、通常行っている解析プログラミング業務にレバレッ
ジになりそうな業務はないだろうか？

① ダブルプログラミング
② 実行ログの確認
③ コードレビュー
④ 他の解析結果との整合性の確認
⑤ 他のソフトウェアとの計算結果の比較
⑥ マニュアル・参考文献の参照



Rパッケージ開発者側の資料
• CRANの資料
• R validation hub



ディスカッション
• Rパッケージのレバレッジとして考えられるものは、各パッ

ケージで実施されたテスト記録の他にどのようなものが考えら
れるかディスカッションしてください。

• ディスカッションが終わったら、各テーブルから発表して頂き
ます。

 ディスカッション20分
 発表5分



RパッケージとCSA



RパッケージとCSA
• Rを使って臨床試験のデータを解析し、その結果を承認申請に

使うのであれば、R自体のCSVは必要であろう。

• しかし、追加でインストールして使う個々のRのパッケージは
どうだろうか？CSAのコンセプトを使って、必要最小限のソフ
トウェアの品質保証活動にできないだろうか？



ディスカッション
• 以下のRパッケージのリスクをHighとLowに分類して下さい。
• ディスカッションが終わったら、どのような結果になったか、

各グループから発表して頂きます。
パッケージ名 説明 リスク
tidyverse モダンなR解析には必須なパッケージ群
survival 生存時間解析を行うパッケージ
admiral Pharmaverseが作成したADaM作成パッケージ
sdtm.oak Pharmaverseが作成したSDTM作成パッケージ
xmpdf PDFファイルのメタデータを操作するパッケージ
labelled 変数ラベル、データフレームラベルを操作するパッケージ
gtsummary 患者背景表や解析結果表を作成するパッケージ
flextable WordやPowerPoint向けの表を作成するパッケージ
openxlsx Excelファイルを操作するパッケージ（読込、出力、整形など）

 ディスカッション15分
 発表5分



ディスカッション（40分）
• 個々のRパッケージに対してどのようなテストを行うかをディ

スカッションして下さい。その他に必要そうな品質保証活動が
あるか、ディスカッションして下さい。

• 個々のRパッケージに対して、日常の業務でレバレッジできる
品質保証活動があるか、ディスカッションして下さい。

• 10分くらいで1つのパッケージのディスカッションを終え、そ
の時点で、各グループからディスカッションの結果を発表して
頂きます。



ディスカッションするRパッケージ一覧
グルー
プ

パッケージ名 説明 リ
ス
ク

実施するテストの
内容

テスト以外に必要そうな品
質保証活動

レバレッジになりそうな日
常業務

1,2 tidyverse モダンなR解析には必須なパッケージ群。

3,4 survival 生存時間解析を行うパッケージ

1,2 admiral Pharmaverseが作成したADaM作成パッケージ

3,4 sdtm.oak Pharmaverseが作成したSDTM作成パッケージ

1,2 xmpdf PDFファイルのメタデータを操作するパッケージ

3,4 labelled 変数ラベル、データフレームラベルを操作するパッ
ケージ

1,2 gtsummary 患者背景表や解析結果表を作成するパッケージ

3,4 flextable WordやPowerPoint向けの表を作成するパッケージ

予備 openxlsx Excelファイルを操作するパッケージ（読込、出力、
整形など）



終わりに



ソフトウェアの品質保証に関する臨床開
発部門側の役割
• CSV専門の部署がある会社ばかりではなく、専門の部署がやるという決まりがあるわけ

でもありません。特にRのように、オープンソースかつフリーのソフトウェアを承認申請
に使うという例は多くなく、臨床開発でデータ解析を担当するメンバーが果たす役割も
大きいと考えられます。

EI_20240321_eresqa.pdf

https://www.jpma.or.jp/information/evaluation/results/allotment/eo4se30000009jop-att/EI_20240321_eresqa.pdf


参考になるかもしれないDMの活動
• DMであれば、新しい臨床試験のたびにEDCのCSVを行ってい

るので、CSVに関する一連の教訓は教えてもらえるかもしれま
せん。

gcp_system_validation.pdf

https://www.jpma.or.jp/information/evaluation/results/allotment/lofurc000000b4ye-att/gcp_system_validation.pdf


実は似たもの同士のRとSAS？
• オープンソース・フリーソフトウェアとプロプライエタリ・商

用ソフトウェアという違いはあるものの、プログラムを書いて
動かす、ログが自動的に残らないといった点でRとSASは共通
点も多いと考えられます。

• SASで培った経験をRに活かすこともできるでしょう。

EI_20240321_eresqa.pdf
R-FDA.pdf

https://www.jpma.or.jp/information/evaluation/results/allotment/eo4se30000009jop-att/EI_20240321_eresqa.pdf
https://www.r-project.org/doc/R-FDA.pdf


Rにどう向き合うべきか



Rにどう向き合うべきか
• 統計処理とは，本来極めて能動的な営みである．どの手法を用い，

いかなる論理を組み立てるか．その一つひとつの選択に解析者の主
体性が宿らねばならない．そこに「無料」や「フリー」という記号
ばかりが独り歩きしていることに，私は強い違和感を覚えるのだ．

• 私たちが真に求めるべきは，コストの不在ではなく，自らの手で解
析を完結させ得る「能動性」であり，何ら制限なくそれを伝える術
である．内部の機序を問わず，ただ与えられた機能を消費するだけ
の姿勢を続けるならば，早晩，その統計処理の座はAIに取って代わ
られるだろう．

• 統計処理の主権をAIに明け渡さぬためには，単なる「利用者」であ
ることを辞め，能動的な「探求者」であらねばならない．自立した
意思によって道具を飼い慣らす．それこそが，本来あるべき姿では
ないだろうか．

K207.pdf

https://www.jss.gr.jp/wp-content/uploads/K207.pdf
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