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1. 研究目的 
難治性・希少性疾患においての、研究・治療法

開発促進のために、精神・神経疾患研究開発費「神

経難病の臨床開発促進におけるナショナルセン

ターの果たすべき研究基盤整備の検討」（令和 2
〜4 年度、昨年度研究班）において挙げられた課

題である、開発事案増加に向けての具体的な方策、

医師主導治験、特定臨床研究に限らない研究支援

（RWD 活用含む）、生物統計家、生命倫理・研究

倫理などにおける他施設支援部門との協調強化、

他 NC や ARO との連携、外部委託の活用も含め

て、具体的な開発事例も踏まえて解決、また更な

る推進策を提言する。 
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3. 研究結果 

本研究においては、各領域における専門性を生

かし以下の通り分析、検討した。 
 
・ARO 機能の現状分析とその機能拡大、外部連

携の促進策の提示、実行 
ARO 人員である主任研究者、分担研究者によ

り、NCNP が主導する医師主導治験支援（OCH、

リツキサン等）、他機関主導の多施設共同医師主

導治験（東京女子医大：福山型筋ジストロフィー

患者）の実施などを行っている。これらは、AMED
研究費獲得前段階から関与し、研究費を獲得、論

文化も含めての支援である。さらに、薬事制度化

での活用を視野に入れたリアルワールドデータ

（Remudy-DMD、JCAT-PRIME、精神疾患レジ

ストリなど）の構築・利活用支援、さらに企業へ

のデータ提供を行ない、医薬品等開発支援におい

て非介入研究から介入研究までの幅広い研究支

援を継続した。 
品質管理、QMS に関する開発支援策の検討に

おいては、神経難病疾患レジストリ Remudy 及

び Remudy-DMD について、ePRO システム等 IT
プラットフォームの採用や、QMS による体制整

備、並びに QbD の構築と、それに基づく RBA の

実装に基づく品質管理活動（モニタリング、デー

タマネジメント等）の体制整備実施の検討を開始

した。 
生物統計関連支援、生命倫理支援は他施設専門

家とのネットワークによる情報共有継続し、医師

主導治験や特定臨床研究、臨床研究のプロトコー

ル作成や研究相談を継続した。生物統計関連にお

いて、RWD を用いる問題点として比較可能性の

バイアスおよび欠測が主要な問題である、バイア

スの評価およびコントロールのためには Hybrid 
control アプローチ（ランダム化比較試験＋外部

対照）の検討を始めた。 
外部の臨床研究中核病院からは、外部資金獲得

の取組み状況として橋渡し事業について情報共

有した。また、他施設の神経内科研究者からの聞

き取りより、必要な支援策を共有した。 
 
・NCNP の研究開発力、海外開発動向調査を踏ま

えた注力領域の検討と研究開発の実施 
小児神経科及び脳神経内科診療部と ARO が定

期的に連携し、シーズ、開発案件の検討、研究費

獲得前段階からの話し合いを開始。小児神経内科

からは、レジストリとバイオリソース連携、研究

所と病院、外部との連携を進めること、ドラッグ

ロス対策としての臨床研究ネットワーク、企業相

談窓口や患者会との連携が重要と考えられた。脳

神経内科診療部からは、NRG-ErbB4 シグナリン

グ障害を是正する可能性があり筋萎縮性側索硬

化症への開発候補としてゾニサミドに注目され

ており、文献検索、開発可能性の検討を開始した。 
 
・神経系難病の臨床開発促進のための身体機能評

価等の均てん化に関する検討 
当センターのパーキンソン病、脊髄小脳変性症、

デュシェンヌ型筋ジストロフィー（DMD）、筋萎

縮性側索硬化症（ALS）の身体機能評価データ、

作業療法部門においてDMD以外の筋疾患データ

蓄積を継続、加えて本年度から脊髄性筋萎縮症等

に対するデータセット作成、蓄積を開始した。

ALS については、呼吸リハビリテーションの効果

を国際学会において発表した。神経難病における

身体リハビリテーションに特化したデータの蓄

積を行うことにより新たな知見が生み出される

基盤を整備している。 
 
・専門的支援(生物統計家、生命・研究倫理等)に
おける他施設支援部門との連携促進 
昨年度研究班で構築した他施設支援部門との

ネットワークを継続、情報共有を進めた。生物統

計においては、レジストリを活用した臨床研究の

国内外取り組み、アダプティブデザイン、リアル

ワールドデータを対象とした試験、欠測のある試

験における解析手法の勉強会を定期開催、各医療

機関事例を共有した。これら検討を踏まえ、医薬

品医療機器総合機構（PMDA）との意見交換を計

画している。 
 
・難治性・希少疾患領域の臨床研究・治験推進の

ための行政・レギュラトリーサイエンス（RS）分

野の動向調査 
 
・希少・難病領域、精神疾患領域での医薬品等開

発におけるRS として検討すべき課題の抽出と実

施(外部研究資金の獲得含む)、関連人材育成 
難治性・希少疾患領域における新規治療薬等の

開発促進及び早期実用化に向けた国の支援策等

のうち、条件付き承認制度の運用状況を調査した。

また、米国における同様の制度である迅速承認



（Accelerated Approval）制度について、これま

での運用状況及び制度見直しの状況について情

報を収集した。神経系難病に対する適用事例を中

心に、日米の制度比較を行う。国内で希少疾病用

医薬品に指定された精神・神経領域の薬剤につい

て、指定要件の調査も開始した。これらを踏まえ

て、RS 研究課題を検討する。精神科領域におい

ても、米国既承認で日本で同一の成分が未承認の

ものについて、国内外開発状況、国内開発の阻害

要件を検討開始した。 
国内外での開発状況をふまえて、精神・神経・

筋・発達障害それぞれの領域によってレギュラト

リーサイエンスの観点からの課題が異なると考

えられ、それぞれの領域の特徴に沿った課題設定

を進める必要がある。 
 
• 今後の研究の進め方について 

NCNP 現状分析を継続しつつ、ARO 各部門に

おける最近の開発、臨床研究の動向を踏まえて新

たな取り組みを開始する。各診療部との開発シー

ズ探索、新たな支援案件も継続する。NCNP が行

っている取り組みについては、積極的に学会発表、

論文投稿を行う。 
本年度の RS 分野の動向調査をもとに、NCNP

が実施すべきRS課題を抽出、科学研究費、AMED
等研究費獲得を視野に進める。 
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神経系難病（小児神経領域）の臨床開発促進

のための研究者からの課題検討 
 

国立精神・神経医療研究センター（NCNP）
トランスレーショナル・メディカルセンター

センター長 
小牧宏文 

 
緒言 

国立高度専門医療研究センターの今後の

在り方検討会報告書では NCNP は国内の中

心的機関として特に難病患者等、担当領域の

ナショナルデータベースの整備を進め、希少

疾患・難病の国際的拠点をめざすべきである

ことが示されている。既存の臨床研究中核病

院や製薬企業等では進まない神経難病領域

で NCNP が取り組むべき支援方策、研究基

盤のあり方について提言する。 
 
方法 

文献検索、並びに同僚の小児神経科医、企

業関係者等へのインタビュー、主任研究者に

よって実施された NCNP における神経難病

領域の研究開発戦略の策定に関する調査報

告書、並びに近年課題として呈示されている

ドラッグロスに関する対応策を念頭に課題

整理を行った。 
 
結果、考察 

小児神経疾患の臨床開発を考えるうえで

考慮すべき点として以下の点を抽出したう

えで考察した。 
1．総論的事項 
・単一遺伝子変異による（超）希少疾病、難

治性疾患が多い 
・小児神経領域の希少疾病で現在活発に臨床

開発が行われているデュシェンヌ型筋ジス

トロフィー、脊髄性筋萎縮症は NCNP が得

意としている疾患であるが、より多くの疾患

に臨床開発が行われようとしている。 
・近年国際共同治験に日本が参画できていな

い状況などの理由からドラッグロスが問題

となりつつある。 
2．臨床試験を検討する際の課題 
・疫学情報、自然歴データが不足している。 
・希少性、重症例が多いなどの理由から被験

者組み入れの難易度が高い。 
・研究早期の段階から薬事、プロジェクトマ

ネジメントなどの支援を受けることが理想

であるが多くの施設でそれは難しい。 
3．レジストリ構築の意義：小児神経疾患を

対象にレジストリを構築する意義は大きい。 
・レジストリ構築に関するコンサルテーショ

ン機能、フォーマットがあるとよい。 
・レジストリとバイオリソースの連携が今後

重要となる。 
・レジストリ構築に関するノウハウが NCNP
にはあり、安定的にデータを管理するうえで

もNCNPが主体的に管理する意義は大きい。 
4．独自のシーズ開発という観点での検討 
・核酸医薬は基礎、臨床両面において NCNP
が中心となって開発経験を有するが、

Nusinersen や Viltolarsen の成功を踏まえ、

神経疾患を中心に大きく発展する究極の個

別化医療を提案できるポテンシャルを有す

るため優先的に開発を検討するとよい。 
・ゲノム編集は早期の段階で臨床開発を見据

えた NCNP 内外の基礎研究者との連携策を

講じることができるとよい。 
・NCNP 内で研究所との連携を強化できると

よい、その次に NCNP 外部研究者との連携

も重要になってくる。 
・先進医療を進める観点で病院機能の充実も

課題である。 
 
結論 

NCNP では神経筋疾患レジストリである

Remudy を 2009 年以来運営し、そのノウハ

ウを活かして基盤を提供できるとよい。具体

的には構築に関するコンサルテーション機

能、フォーマットが提供できるとよい。さら

に今後はレジストリとバイオリソースの連

携が重要となってくると思われ、情報管理連

携を含む体制構築が検討課題である。 
独自のシーズ開発という観点での検討と

しては、核酸医薬について基礎、臨床両面に

おいて NCNP で開発経験を有しており、核

酸医薬を用いて究極の個別化医療を提案で

きるポテンシャルを有するので体制を進め

ていく価値がある。NCNP 内で研究所との連

携、次に外部研究者との連携を強化できると

よい。 



ドラッグロス対策としては、我々がすでに

構築している神経筋疾患を対象として臨床

研究ネットワークなどを活用して他施設共

同研究支援体制の構築、NCNP に企業相談窓

口の設置、中央一括審査の推進策、患者会と

の連携策などが課題としてあげられ、次年度

以降これらの課題について検討を具体的に

深掘りしていく。 
 



神経系難病（脳神経内科領域）の臨床開発促

進のための研究者からの課題検討 
 

国立精神・神経医療研究センター 
病院・脳神経内科 

髙橋 祐二 
 

緒言 
本研究では、神経変性疾患の基礎研究の成果

を治療薬開発に結びつける過程における課題

を抽出し、解決を図る。具体的なモデルケース

を設定して、薬剤シーズ探索・POC 確立研究

計画立案・医師主導治験のプロトコール作成・

体制構築における課題を抽出し解決を図る。 
分担研究者はこれまで NNRG-ErbB4 シグナ

リングの機能低下が ALS の原因となり得るこ

とを、ゲノム研究 1)、病理学的分析 2)により明

らかにしてきている。 
 
方法  
 筋萎縮性側索硬化症(ALS)をモデルケース

として、ドラッグリポジショニング(DR)によ

る治療薬開発を目指した研究を実践する際の

課題を抽出し解決する。本研究の成果として、

最終的には医師主導治験のプロトコール作成

と実施体制整備を視野に入れる。 
 
結果 
 R5 年度は NRG-ErbB4 シグナリング障害を

是正する薬剤シーズを文献的検索・データベー

ス探索により同定することを試みた。NRG を

上昇させる薬剤・方法に関する文献を狩猟した

ところ、ゾニサミド及びケトン食の報告があっ

た。ただしケトン食の ALS に対する影響は現

時点で定まっておらず、シーズとしては最適で

はないと考えられた。ゾニサミドと ALS との

関連を検討した文献は認められなかった。 
 
考察 

本研究では NRG-ErbB4 パスウェイの活性

化を来す薬剤の探索を試みたが、有望な候補物

質は抽出出来なかった。DR を効率よく推進す

る為には、薬剤データベースとパスウェイデー

タベースの連携の深化とそれを活用した幅広

い候補薬剤の探索が必要であると考えられた。 
 
結論 

 神経系難病（脳神経内科領域）の臨床開発促

進において DR は重要な役割を占める。さらな

る基礎的研究による病態の解明と創薬シーズ

の同定、候補薬剤データベースの充実と、疾患

パスウェイを軸とした検索による候補薬剤の

選定、非臨床 POC の蓄積が必要である。 
 
参考文献 
1) Takahashi Y, et al. ERBB4 mutations that 
disrupt the neuregulin-ErbB4 pathway 
cause amyotrophic lateral sclerosis type 19. 
Am J Hum Genet. 2013;93(5):900-5. 
2) Takahashi Y, et al. Altered 
immunoreactivity of ErbB4, a causative gene 
product for ALS19, in the spinal cord of 
patients with sporadic ALS. 
Neuropathology : official journal of the 
Japanese Society of Neuropathology. 
2019;39(4):268-78. 
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神経難病の臨床開発促進に資する Regulatory 
grade での品質マネジメント体制の整備及び

信頼性担保方法論の検討 
 

国立精神・神経医療研究センター 
病院 臨床研究・教育研修部門 

情報管理・解析部   
小居 秀紀 

 
緒言 

神経難病の臨床開発では、対象患者数が少な

く、検証的治験での対照群設定が困難な場合も

多く、条件付き早期承認制度も見据えた、疾患

レジストリを中心とした医療リアルワールド

データ（RWD）の薬事目的での利活用（治験

対照群、製造販売後の長期の有効性確認と安全

性監視）の議論が進んでいる。一方、早期探索

的臨床試験では、医師主導治験のスキームでの

治験実施が基本であるが、昨今では臨床研究法

に基づく特定臨床研究の薬事目的での利活用

の議論も進展してきており、より効率的かつ質

の高い医師主導治験や特定臨床研究の実施が

期待される。 
 
方法 

国立精神・神経医療研究センター（NCNP）
の臨床開発支援の経験をもとに、既存の臨床研

究中核病院や製薬企業等では研究開発が進ま

ない神経難病において、NCNP における ARO
（Academic Research Organization）支援部

門として、他の ARO 所属の研究者と協力し、

医薬品医療機器等法に基づく医師主導治験、臨

床研究法に基づく特定臨床研究、並びに生命科

学・医学系研究に基づくレジストリ構築研究及

びレジストリデータ利活用研究において、臨床

開発促進に資する Regulatory grade での品質

マネジメント体制の整備及び信頼性担保方法

論の面から、NCNP の実績、現状の分析と今後

のあるべき支援体制を検討した。具体的には、

臨床開発促進に資する、DCT（Decentralized 
Clinical Trials；分散型臨床試験）に対応する

IT プラットフォームの構築、並びに、

Regulatory grade での品質マネジメント体制

（QMS（Quality Management System；品質

マネジメントシステム）の整備、QbD（Quality 
by Design；計画に基づいた質の確保の考え方）

の構築、RBA（Risk Based Approach；リスク

ベースドアプローチ）の実装等を行った。 
＜研究計画の概要＞ 
2023 年度： 
2023 年 4 月～2024 年 1 月：神経難病の臨床

開発促進に資する Regulatory grade での品質

マネジメント体制の整備及び信頼性担保方法

論に関する現状調査及び分析 
2024 年 2 月～2024 年 3 月：神経難病の臨床

開発促進に資する Regulatory grade での品質

マネジメント体制の整備及び信頼性担保方法

論に関する課題の抽出及び改善策の検討 
なお、本分担研究課題の実施においては、以

下の日本医療研究開発機構（AMED）研究、国

立高度専門医療研究センター医療研究連携推

進本部（JH）支援研究、並びに NCNP 病院 臨
床研究・教育研修部門 情報管理・解析部とし

ての、医師主導治験、特定臨床研究、レジスト

リ構築研究等の研究支援活動とも連携して実

施した。 
1）AMED 研究開発推進ネットワーク事業、

「地域、疾患領域、臨床研究者・支援専門職ネ

ットワークを活用した、QMS の実装に向けた

RBA の概念に関する研究者及び研究支援者へ

の教育資材の作成に資する研究（研究開発代表

者：小居秀紀）」、R4 
2）AMED 難治性疾患実用化研究事業、「福山

型先天性筋ジストロフィー患者における内服

ステロイド薬の第 II 相治験（研究開発代表

者：石垣景子（東京女子医科大学）」・研究開発

分担者、R4～R6 
3）AMED 医薬品等規制調和・評価研究事業、

「医薬品の承認審査における臨床成績評価等

の薬事手続きに資する医療情報データベース

等の利活用に関する研究（研究開発代表者：中

村治雅）」・研究開発分担者、R4～R6 
4）AMED 医薬品等規制調和・評価研究事業、

「リアルワールドエビデンスの薬事制度化で

の利活用促進と国際規制調和に向けての課題

整理と国内におけるあるべき体制の提言に向

けた研究（研究開発代表者：中村治雅）」・研究

開発分担者、R3～R5 
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5）AMED 難治性疾患実用化研究事業、「未診

断疾患イニシアチブ（IRUD）：希少未診断疾患

に対する診断プログラムの開発に関する研究

（研究開発代表者：水澤英洋）」・研究開発協力

者、R3～R5 
6）国立高度専門医療研究センター医療研究連

携推進本部（JH）支援研究、「6NC 連携レジス

トリデータ利活用促進事業（研究代表者：杉浦

亙（国立国際医療研究センター）」・共同研究者、

R5 
7）厚生労働省医薬局医薬品審査管理課、「リア

ルワールドデータ活用促進事業（研究代表者：

中込和幸）」・共同研究者、R5 
 
結果 

神 経 難 病 の 臨 床 開 発 促 進 に 資 す る

Regulatory grade での品質マネジメント体制

の整備及び信頼性担保方法論に関する現状調

査及び分析、並びに課題の抽出及び改善策の検

討： 
患者登録システム（Remudy）・KIBAN（基

盤部分）は、DMD を中心に疫学情報、治験の

実施可能性調査、被験者リクルートなどにおい

て一定の成果が得られているものの、登録率や

情報更新率の伸び悩みがみられる。現在の

Remudy の登録システムは患者起点の形式で

あるが、情報の正確性を担保するために初回登

録、ならびに更新ともに主治医の協力が必須で

あることが伸び悩みの一因と思われる。また、

Remudy-DMD（2 階建て部分）においては、

医薬品の条件付き早期承認制度に基づく、製造

販売後の長期有効性・安全性情報の収集に資す

るレジストリとして運用しているが、参加医療

機関で原資料を作成・保管し、それに基づく

EDC 入力によりデータを収集していることか

ら、医療現場の原資料マネジメントやデータ入

力の業務負荷が大きく、症例登録伸び悩みの一

因となっている。また、モニタリングやデータ

マネジメント等の品質マネジメントにおいて

も、COVID-19 感染拡大の中で制限していた施

設モニタリングを複数医療機関（NHO あきた

病院、NHO 箱根病院、NHO 長良医療センタ

ー、NHO 大阪刀根山医療センター、兵庫医科

大学、愛媛大学、国立成育医療研究センター）

で実施しているが、各研究責任者・分担者の努

力による信頼性担保が確認できているものの、

実際に医療現場の業務負荷やその軽減策とし

てのデータ入力支援者の派遣を望む声等の課

題も抽出できているし、モニタリングやデータ

マネジメントの担当者の業務負担も大きく人

的リソースの確保も課題である。 
神経難病の臨床開発推進には、例えば、疾患

レジストリである Remudy・KIBAN（基盤部

分）及び Remudy-DMD（2 階建て部分）にお

いて、EDC と同じ Web 入力をベースとするも

“eSource”の考えを採用した Web によるデー

タ収集システムや、医療機関を介さずに直接患

者さんや介護者から患者日誌やQOL等に関す

る情報を収集する ePROシステム等の IT プラ

ットフォームの採用を検討すべきである。また、

品質マネジメント体制に関しては、AMED・令

和 5 年度研究開発推進ネットワーク事業「地

域、疾患領域、臨床研究者・支援専門職ネット

ワークを活用した、QMS の概念に関する研究

者及び研究支援者への教育研修に係る研究」研

究班（研究開発代表者：小居秀紀）でも議論し

ているが、治験・臨床研究における QMS によ

る体制整備、並びに、QbD の構築と、それに

基づく RBA の実装に基づく質管理活動（モニ

タリング，データマネジメント等）の体制整備

を実施する必要がある。 
 
【学会等での発表（シンポジウム・国内）】 

1. 小居秀紀ほか、AMED「臨床研究中核病院以外

の医療機関に対する QMS／RBA に関する教

育研修」研究班活動報告～アンケート調査結果

（医療機関用）～、日本臨床薬理学会学術総会、

神戸、2023 年 12 月、口頭発表 
2. 小居秀紀ほか、AMED「臨床研究中核病院以外

の医療機関に対する QMS／RBA に関する教

育研修」研究班活動報告～アンケート調査結果

（研究者・研究支援者用）～、日本臨床試験学

会学術集会総会、大阪、2024 年 3 月、ポスタ

ー発表 
3. 木村基、小居秀紀、支援委員会活動報告. 第 5

回レジストリフォーラム、 2024 年 2 月、東京 
4. 小居秀紀、地域、疾患領域、臨床研究者・支援

専門職ネットワークを活用した、QMS の実装

に向けたRBA の概念に関する研究者及び研究
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支援者への教育研修、独立行政法人国立病院機

構（NHO）令和 5 年度臨床研究センター長・

部長新任研修、Web セミナー形式、2023 年 6
月 

5. 小居秀紀、臨床研究・治験の品質マネジメント

～AMED 研究班（QMS 教育）の活動を中心に

～、精神・神経疾患研究開発費「筋ジストロフ

ィーの臨床開発推進の基盤整備」研究班会議、

2023 年 12 月 
 
考察 

神経難病の臨床開発促進に資する IT プラッ

トフォーム構築及び Regulatory grade での品

質マネジメント体制整備及び信頼性担保方法

論に関する課題や、抽出された課題に対する改

善策の検討と、実践に向けた要件定義が必要で

ある。 
具体的には、まず、Remudy・KIBAN（基盤

部分）において、“eSource”の考えを採用した

Web によるデータ収集システムや、医療機関

を介さずに直接患者さんや介護者から患者日

誌やQOL等に関する情報を収集する ePROシ

ステムによる IT プラットフォームを構築する。

また、その際には、その IT プラットフォーム

おけるコンピューター化システムバリデーシ

ョン（CSV）への対応等の QMS 体制を整備し、

並行して、QbD の構築と、それに基づく RBA
の実装に基づく質管理活動の体制を整備する。 
 
結論 

令和 5 年度の本検討課題の成果として、患者

登録システム（Remudy）・KIBAN（基盤部分）、

並びに、Remudy-DMD（2 階建て部分）にお

いて、現状把握と課題抽出を行った。特に

Remudy-DMD において、医療現場の原資料マ

ネジメントやデータ入力の業務負荷が大きい

ことが症例登録伸び悩みの一因となっている

点は、今後の改善が必要と思われる。 
今後の神経難病の臨床開発推進には、例えば、

疾患レジストリである Remudy・KIBAN（基

盤部分）及び Remudy-DMD（2 階建て部分）

において、“eSource”の考えを採用した Web に

よるデータ収集システムや、直接患者さんや介

護者から患者日誌やQOL等に関する情報を収

集する ePRO システム等の IT プラットフォー

ムの採用が必要と考える。 
また、品質マネジメント体制に関しては、治

験・臨床研究における QMS による体制整備、

並びに、QbD の構築と、それに基づく RBA の

実装に基づく質管理活動（モニタリング，デー

タマネジメント等）の体制整備が必要と考える。 
 
参考文献 

1) 小居秀紀, 中村治雅, リアルワールドデータの

医薬品等の承認審査、製造販売後安全性監視に

関する薬事制度下での利活用の進展, 薬剤疫

学, 24 (1) : 2-10, 2019. 
2) 厚生労働省医薬・生活衛生局医薬品審査管理課

長／厚生労働省医薬・生活衛生局医療機器審査

管理課長、「承認申請等におけるレジストリの

活用に関する基本的考え方」について、薬生薬

審発 0323 第 1 号／薬生機薬審発 0323 第 1 号: 
令和 3 年 3 月 23 日. 

3) 厚生労働省医薬・生活衛生局医薬品審査管理課

長／厚生労働省医薬・生活衛生局医療機器審査

管理課長、「レジストリデータを承認申請等に

利用する場合の信頼性担保のための留意点」に

ついて、薬生薬審発 0323 第 2 号／薬生機薬審

発 0323 第 2 号: 令和 3 年 3 月 23 日.  
4) 小居秀紀ほか, AMED 医薬品等規制調和・評

価研究事業研究開発課題名：患者レジストリデ

ータを活用した，臨床開発の効率化に係るレギ

ュラトリーサイエンス研究「レジストリデータ

を医薬品等の承認申請資料等として活用する

場合におけるデータの信頼性担保に資する運

営・管理に関する留意点」作成の経緯. Jpn 
Pharmacol Ther（薬理と治療）, 50, suppl.2, : 
s102-s105, 2022. 

5) 小居秀紀ほか, AMED 医薬品等規制調和・評

価研究事業研究開発課題名：患者レジストリデ

ータを活用した，臨床開発の効率化に係るレギ

ュラトリーサイエンス研究「レジストリデータ

を医薬品等の承認申請資料等として活用する

場合におけるデータの信頼性担保に資する運

営・管理に関する留意点」. Jpn Pharmacol 
Ther（薬理と治療）, 50, suppl.2, : s106-s153, 
2022. 

6) 厚生労働省医薬・生活衛生局医薬品審査管理課、

特定臨床研究で得られた試験成績を医薬品の

承認申請に利用する場合の留意点・考え方の例
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示について、事務連絡: 令和 4 年 3 月 31 日. 
7) 栗原千絵子, 三村まり子, 小居秀紀, 樽野弘之, 

佐藤弥生, 小池竜司, 渡邉裕司, 臨床研究法の

現状における課題と運用改善に向けた提言：

GCP、生命・医学系指針及び海外制度との比較

から－第 2 報 データ駆動型研究の推進と対象

者プライバシー保護の課題－, 臨床評価, 50 
(1) : 21-48, 2022. 

8) 厚生労働省医薬・生活衛生局医薬品審査管理課、

「レジストリ又は医療情報データベースのデ

ータを医薬品の承認申請、再審査等申請に利用

する場合の信頼性担保に係る留意点に関する

質疑応答集（Q&A）」について、事務連絡: 令
和 4 年 9 月 14 日.  



神経系難病の臨床開発促進のためのデータマ

ネジメント部門における支援に関する検討 
 

国立精神・神経医療研究センター 
病院 臨床研究・教育研修部門 

情報管理・解析部 データマネジメント室 
波多野賢二 

 
緒言 

当室はこれまで NCNP ARO のデータマネ

ジメント（DM）部門として、10 年余り神経難

病領域の臨床研究・治験のデータマネジメント

支援を担当してきた。その経験を踏まえ、当室

が神経系難病の臨床研究開発の促進に果たす

べき役割と解決すべき課題・ARO 他部門との

連携の在り方等について、検討を行う。 
 
方法 

当室で実施している神経系難病の臨床研究・

医師主導治験に対する支援業務の内容を整理

し、DM 支援業務について以下の４件の課題を

抽出し検討を行った。 
1. レジストリ研究支援への対応 
2. デジタルデータへの対応 
3. NCNP ARO 他部門との連携 
4. 安定した支援に必要なリソースの確保 
 
結果 
1. 大規模なレジストリ研究では、多数の参加

施設・被験者・長期研究期間が設定され、その

間に頻回な外部データ提供が発生する。レジス

トリ研究への支援は、従来の単回の臨床試験へ

の対応とは異なるアプローチが必要である。さ

らに薬事・製販後調査レベルの品質が担保され

たデータの製薬企業等へ提供事例を経験して

いるが、レジストリデータの品質管理について

手順の整備を手探りで行っているのが現状で

ある。 
2. 昨今の臨床試験・レジストリ研究ではデジ

タルデバイスや ePRO 等によるデジタルデー

タ収集が頻用され、従来の EDC システムのみ

では対応できない事例も多くなっている。試験

によっては紙 CRF によるデータ収集が残って

おり、多様なデータ収集への対応が課題である

と考えられた。また、DM の試験データ管理に

おいても、データチェックに BI ツールやデー

タ可視化ツールを用いて、業務の効率化と精緻

化が図っているが、従来の EDC システムとの

データ連携は十分ではなく、活用を進める上で

の課題であると考えられた。 
3. NCNP ARO の一員として ARO 他部門と共

同で対応する支援案件が増えており、PM・モ

ニター・統計担当者等との連携が必須である。

試験によっては、PM が不在である研究もあり、

DM は研究者側および支援側それぞれの体制

に応じて、足りないところを埋める臨機応変な

対応が求められている。 
4. DM 業務の量的・質的拡大に比して、室の人

的・システム的リソースは限定されている。大

規模な長期多施設レジストリ研究の DM 支援

を安定的に実施するためには、現状のリソース

の維持およびさらなる拡大が望ましいと思わ

れる。 
 
考察 

DM 部門が発足し 10 年ほどの間に、リアル

ワールドデータ活用やデジタルデータ収集、

BI ツールによるデータ分析など、DM 業務を

取り巻く環境は大きく変化し、試験データ収集

管理が効率化した。DM はそのような新しい環

境に適応し業務の見直しを不断に行っていく

必要があると思われる。 
NCNP ARO 部門では、の PM・モニター・

DM・統計家および症例登録の各部門が密接に

協調して支援を実施している特徴がある。DM
は試験ごとに異なる研究者側の実施体制およ

び ARO の支援体制に応じて、各関係者をつな

ぐ役割を果たすことが多く、データ管理だけで

ない試験実施に関わる広い見地での対応が求

められていると考えられた。 
 
結論 
これまで実施した神経系難病の臨床研究・治

験のデータマネジメント業務の内容を整理し、

研究支援における本部門の果たしてきた役割

を再整理した。それを踏まえて、ARO 他部門

との連携も含め、よりよい研究支援に資するた

めの課題・問題点を抽出し、本部門の望ましい

将来像とそれに向けて必要な課題を考察した。

 



神経系難病の臨床開発促進のため生物統計に

おける開発支援体制の構築 
 

国立精神・神経医療研究センター 
病院 臨床研究・教育研修部門 

情報管理･解析部 生物統計解析室 
大庭 真梨 

 
緒言 
神経系難病の臨床開発促進のためには、妥当

な研究デザインが必要であり、デザインとして

は、対象者の選択・追跡、測定可能な指標を用

いた変化の測定、適切な比較対照が重要な論点

である。希少疾患に対して、少数例を対象とし

た研究デザインや外部データ利活用、ベイズ流

の解析手法が複数提案されているが、本邦の神

経系難病では実績が十分でなく、どのように適

用するか、具体的なオペレーション、各プロセ

スの妥当性、統計学的利益と限界、医薬品開発

に資する情報となるかどうかは十分に議論・共

有されていない。本研究班では、以前の研究班

において構成した生物統計専門家からなる検

討委員会において、事例検討や新規手法の情報

共有を重ね、現状や問題点をまとめ、さらにそ

のまとめに関して提言や支援体制の構築を試

みる。 
 

方法 
前班で構築したナショナルセンターおよび

大学病院の生物統計家からなるネットワーク

内で、希少疾患の臨床試験デザインについて、

引き続き経験の共有やディスカッションを行

った。 
ビッグデータを扱う統計手法に関する継続

的な勉強会、外部データを利活用する統計手法

の専門家による講演会および臨床研究者らを

含めた情報交換会を開催した。 
生物統計家の本ネットワーク内での効果安

全性評価委員の委嘱、独立した統計チームとし

ての研究への参画の可能性を検討した。 
 

結果 
本年度は、新規性の高い臨床試験の統計的デ

ザインに関する研究や、統計解析方法論につい

て勉強会を定期的に開催した。 
ネットワーク内での効果安全性評価委員の

委嘱は相互に継続した（東京大学病院、国立が

ん研究センター、国立精神・神経医療研究セン

ター）。 
がん領域でリアルワールドデータ（RWD）の

臨床開発利活用に取り組む研究者の講演・ディ

スカッションを通じ、RWD を用いる問題点と

して比較可能性のバイアスおよび欠測が主要

な問題であることが確認された。また、バイア

スの評価およびコントロールのためには

Hybrid control アプローチ（ランダム化比較試

験＋外部対照）を採用することが今後主流とな

ると再確認された。 
 
考察・結論 
外部対照の利用については以前から議論さ

れてきたが、ICH-E8(R1)にも存在が明記され、

レジストリを有する神経系疾患での活用が期

待される。 
一方、承認申請にたえる外部対照をえるため

には、統計解析だけでなく、RWD データベー

スの選択、解析を伴わない内容の精査（重要な

背景因子とエンドポイントの有無、妥当性）、

対象者の選定、データベースの管理等々、多く

の専門家が前向き研究と異なる作業をする必

要がある。今年度の講演会を通じ、研究者、デ

ータマネージャ、レジストリ所有者、プロジェ

クトマネージャ等様々な専門家と事前に認識

を共有できたことは有用であった。 
また、解析計画の事前規定、そのための統計

的シミュレーション、外部データセット作成、

中間解析など、生物統計専門家内でも複数の立

場とディスカッショングループが必要である

ことから、本班で構築、維持しているグループ

の研鑽を維持、拡充することも重要であると考

えられた。 



神経系難病の臨床開発促進のための生命倫理

支援における他施設支援部門との連携促進 
 

国立精神・神経医療研究センター 
病院 臨床研究・教育研修部門 
臨床研究支援部 生命倫理室 

有江 文栄 
 
緒言 
 神経難病の領域における臨床研究・治験の推

進のためには、研究支援体制を整えることが不

可欠であるが、研究倫理の支援については、研

究を適正に促進するために重要な役割をもつ

が、支援体制について検討されはじめつつある

が、提言等は公表されていない。そこで本分担

研究では、神経難病の研究領域の生命倫理の課

題、倫理支援の取り組みや体制に関する現状の

調査を行うとともに、これまでの研究倫理相談

の事例の調査、今後の研究倫理相談実践を通し

て、事例を集約・整理し、共通のニーズについ

て調査を行った。更に、他施設支援部と連携を

促進するために情報交換を行ったので、その経

過を報告する。 
 
方法 
 これまでの研究倫理相談の実績及び今後の

研究倫理相談の実施、研究倫理相談内容の調査

と対応などの分析 
 
結果 
（1）研究倫理相談を通じた研究倫理支援ニー

ズの調査 
（研究倫理相談内容の調査と対応などの分析） 
・倫理相談窓口業務：臨床研究相談窓口を通じ

た相談、室として随時相談受付、研究倫理月間

中のよろず相談のサービスを実施実施した。 
【相談実績】 2023 年度 臨床研究相談窓口

65 件  
相談内容はテーマ分析を行った結果、いくつか

の項目が抽出されたが、主な 3 つを挙げる。 
① IC 等の手続きについて 
② データの二次利用、第三者提供につい

て 
③ 他機関との試料・情報の授受に関する

手続き 

 
（2）他の研究機関の研究倫理の支援や倫理審

査に携わっている担当者との連携 
現在、名古屋大学医学部付属病院と岐阜大学医

学部付属病院の研究倫理担当者と意見交換を

行っているが、神経難病に特化した相談や倫理

審査を行っているわけではなく、神経難病に特

有の倫理問題については、相談事例は殆どない

という状況であった。ただし、疾患に限らず、

データの二次利用や他機関提供、特に企業に情

報を提供することに関する事例が増え、倫理審

査や契約の締結等に関する支援が実施されて

いる。 
その他、都内の障がい者のリハビリテーション

を主に行っている医療機関の倫理担当者から

は、施設として倫理相談等の対応を行っていな

いという状況であるという情報を得た。 
考察 
（1）について 
情報保護法及び指針の改正により、研究にお

ける IC の手続きやデータ等の二次利用、第三

者提供に係る手続きについて、法規制を踏まえ

た施設内ルールの整備と研究者への周知が十

分とは言えず、倫理的・法的課題に対応しつつ、

データの利活用を推進するためには、教育・研

修や倫理相談対応を通じて、継続して研究者に

法規制や施設内ルールについて周知すること

が求められる。 
また、国内外の研究機関ではデータの利活用が

推進され、データベース構築系の研究が増えて

おり、データ収集、共有を行うにあたって、既

存の法規制やデータシェアリングポリシー等

と整合が取れたデータの取扱いや IC の方法に

関する規程も整える必要があるため、施設内規

程も整えつつ、国内の他の研究機関（特に共同

研究を行っている機関）との共通認識の確認も

必要である。 
更に、大規模な多機関共同研究や他機関とのデ

ータ授受において、IC の簡略化やオプトアウ

トが多用される中、研究対象者や代諾者の関与

をどこまで考慮できるのか今後検討する必要

がある。 
（2）について 
 現時点で意見交換を行った機関は少ないた

め十分な情報が得られていないが、神経難病の

領域における臨床研究や治験を行っている機



関であっても、専門の医療機関でない限り、神

経難病の倫理問題に特化したケースを取り扱

うことは多くないと思われる。現在、まだ 4 機

関から情報収集にとどまっているため、今後、

神経難病の臨床研究や治験を多く行っている

機関に焦点を当てつつ情報収集する対象機関

の拡大を図る必要がある。研究倫理専門家コミ

ュニティも活用して、実態調査を進めていく必

要がある。 
 
結論 
 神経難病の臨床研究や治験を多く行ってい

る NCNP での研究倫理相談内容は多岐にわた

っているが、この領域に特有の問題については

同定できている状況ではないため、更に

NCNP の過去の相談内容の分析を進めるとと

もに、他の機関との連携を拡大し、意見交換を

通じて情報の収集を行うことが重要である。 



希少・難病領域、精神疾患領域の臨床開発促進

のための開発戦略、薬事、プロジェクトマネジ

メントに関する開発支援策の検討 
 

国立精神・神経医療研究センター 
病院 臨床研究・教育研修部門  

臨床研究支援部 臨床研究支援室 
石塚 量見 

 
緒言 

難治性・希少性疾患においては、病態の解明

が不十分であることや患者の希少性から、研

究・治療法開発が進まない領域と言われている。

難治性・希少性疾患領域における臨床研究・治

験の推進に必要であり、国立精神・神経医療研

究センター（以下、NCNP）として整備すべき

神経系難病領域での研究基盤、支援役割につい

て検討し、提言（特に、「希少・難病領域、精

神疾患領域の臨床開発促進のための開発戦略、

薬事、プロジェクトマネジメントに関する開発

支援策」）を行う。 
 
方法 

他の分担者と専門領域（希少疾患、神経難病、

精神疾患）での医薬品等開発に検討すべき課題、

関連人材育成方針、ARO 機能の現状分析、外

部研究者との連携促進策について検討する。 
 
結果 

得られた課題も踏まえ、当院の研究者の研究

計画について、開発戦略、薬事、プロジェクト

マネジメントを実際に行い、開発支援策の適切

性を検討する。 
 
考察・結論 

これまでの NCNP の実績で得た経験（開発

戦略、薬事、プロジェクトマネジメントに関す

る開発支援実績で得た経験）を軸に新たなプロ

ジェクトについて開発支援策を進めることは

問題なさそうである。 
開発支援策のノウハウが属人化してしまうこ

とは課題と考える。 
 

以上 
 
 



希少・難病領域、精神疾患領域での医薬品等

開発におけるレギュラトリーサイエンスとし

て検討すべき課題の抽出と実施（外部研究資

金の獲得含む）、関連人材育成 
 

国立精神・神経医療研究センター 
病院 臨床研究･教育研修部門 

教育研修部 臨床研究教育研修室 
横井優磨 

 
諸言 

近年再びドラッグラグ又はドラッグロスに

ついて、主に米国との比較で語られることが増

えているが、全ての科が同じ課題を抱えている

わけではなく、新薬に対する危機感や期待も科

によって大きく異なる。当センターで治療対象

となる患者は精神科、脳神経内科、小児神経科

など多岐に渡り、その各科において近年使用可

能となっている新薬の承認状況が異なること

から、レギュラトリーサイエンス研究として、

精神・神経領域、神経難病・希少疾患領域での

重要な検討課題の洗い出しを行うにあたって

は、それぞれの領域が抱えるアンメットニーズ

の違いについて、神経科学領域での新薬開発や

承認の現況を踏まえた俯瞰的な視野を持つこ

とが重要と考える。また、近年プログラム医療

機器が、神経科学においては精神科で特に開発

が盛んになっていることから、プログラム医療

機器についても述べる。 
 
方法 

2020 年 1 月 1 日から 2024 年 3 月 31 日ま

でに FDA 又は PMDA における神経科学領域

での新薬承認情報について、FDA1) 及び

PMDA2)の公表情報をもとに集計を行う。ただ

し、申請・承認の内容は国ごとに差異があるた

め、大まかに効能効果領域としてまとめるにと

どめている。遺伝子治療及びプログラム医療機

器についてはそれぞれ個別に公表情報につい

て検索を行う。 
 
結果及び考察 

効能及び効果領域ごとの承認数及び日本未

承認数については表 1 に示した。当該期間に

43 品目の承認が日米いずれかの当局により行

われているが、2024 年 3 月 31 日時点では 21

品目(48.9%)が本邦未承認であった。50%以上

の日本未承認薬がある領域はデュシェンヌ型

筋ジストロフィー、筋萎縮性側索硬化症、大う

つ病性障害、失調症、産後うつ病がいずれも

100%(各 3/3, 2/2, 2/2, 1/1, 1/1)、多発性硬化症

及び痙攣発作関係の新薬が 75%(いずれも 2/3)、
片頭痛、アミロイドーシス、不眠症、統合失調

症が 50%(各 4/8, 1/2, 1/2)であった。一方全身

型重症筋無力症及び視神経脊髄炎スペクトラ

ム症ではいずれの新薬も日本に導入されてい

る。 
 
効能効果領域 承認数 日本未承認 
Migraine 8 4 
gMG 4 0 
AD 3 1 
DMD 3 3 
MS 3 2 
Seizure 3 2 
ALS 2 2 
Amyloidosis 2 1 
Insomnia 2 1 
MDD 2 2 
NMOSD 2 0 
Schizophrenia 2 1 
Ataxia 1 1 
DMRV 1 0 
NF1 1 0 
PD 1 0 
PPD 1 1 
SMA 1 0 
TD 1 0 
Sum 43 21 

表 1 効能効果ごとの承認数・日本未承認数 
これらの領域の特徴をさらに大まかに示す

ために、神経変性疾患、神経免疫疾患、その他

の神経疾患・精神疾患の 3 つに分け、さらに希

少疾病用医薬品の指定を受ける領域であるか

どうかも考慮に入れることで、日本での開発が

米国に遅れるかどうかの傾向を掴むことがで

きる。すなわち、神経免疫疾患かつ希少疾病用

医薬品の指定を受ける領域（gMG、NMOSD、

神経関連アミロイドーシス）では米国に遅れる

ことなく承認される割合が高いと考えられる。

また同様の領域として MS が挙げられるが、



MS で新薬の承認が少ない理由としては、日本

での既承認薬が多いこと、日米で有病率に大き

な差異があること、などが理由として考えられ

る。 
神経変性疾患では、ALS は希少疾病用医薬

品の対象になりうる疾患であり、日本でも米国

に遅滞なく承認されることが望まれる領域で

ある。ただし過去の本邦の承認品目の多くが日

本独自の開発で行われている一方近年の米国

ではかなり積極的な承認が行われているなど

スタンスの違いが明確になってきている。例え

ば SOD-1 遺伝子変異を持つ ALS 患者に対す

る Qulipta は検証的試験においては統計学的

有意差を示していない 7)ものの承認されてい

る。また小規模な治験結果をもとに 2022 年 9
月に米国承認された Relyvrio は検証的試験で

の検証に失敗し販売を中止することが 2024年

4 月に伝えられた 6)。このような状況では日米

で承認状況に大きな差異が出やすく、また解決

も難しい可能性がある。希少疾病用医薬品対象

ではないアルツハイマー病では、国内未承認の

1 品目（Aduhelm）も米国で先行して承認され

たものの販売が中止されているものであり 3)、

遅滞なく日本において承認されている領域で

ある。 
その他の神経疾患として痙攣性疾患、及び精

神疾患として統合失調症、うつ病（産後うつ病

を含む）においては、いずれも希少疾病用医薬

品に指定される割合は低い。またこれらの領域

で用いられる薬剤は低分子化合薬がほとんど

で、作用機序も新たな仮説に基づくものが少な

い。米国で承認された医薬品が日本でも承認さ

れる割合が以前と比べてもあまり変化がなく、

他領域と比較して開発意欲が高い領域とは言

えない。 
細胞治療や遺伝子治療などの新たな治療モ

ダリティについては Zolgensma （ SMN-
1stimulant）が日米共に承認されているもの

のそれ以外に現時点で大きな差異を見出すこ

とはできず、日本での開発を促すための方策に

ついて特段の情報が集まっていない状況であ

る。また、日本におけるプログラム医療機器に

ついては、日本では不眠障害用アプリとして 1
品目が承認されているものの保険収載は執筆

時点で行われておらず、市場形成が未熟な状態

であるため承認情報から課題を定義すること

が困難である。一方米国の精神科プログラム医

療 機 器 を 多 く 開 発 し て い た Pears 
therapeutics は 2023 年 4 月に破綻（Chapter 
11）し 4)、その原因の一つとして保険償還の割

合が低いこと、使用者（保険者）側の理解が得

られなかったことなどが原因として挙げられ

ている 5)。 
以上を踏まえて、各領域について抱えている

課題ごとに組み替えることで、以下のような項

目にまとめることができる。 
1． 企業の開発意欲の高い領域 
希少疾病用医薬品になりうる神経免疫疾患や

遺伝子治療、アルツハイマー病などが当てはま

る。企業の開発意欲により国際共同試験が行わ

れている。アカデミア及びレギュラトリーサイ

エンスの観点からは特に大きな課題は見当た

らない。日本が国際共同試験に適切に参加でき

るように、専門医による治療体制、治験実施体

制を充実させていくことが肝要である。 
2． 日本独自開発になりやすい希少疾病領域 
ALS、MS、DMD などは希少疾病用医薬品に

なりうる疾患ではあるものの、日本または米国

でそれぞれ開発するケースが多い領域である。

アカデミア及びレギュラトリーサイエンスの

課題が最も多く認められる領域と考えられる

領域であるが、その課題は疾患ごとの状況によ

り大きく異なることが考えられる。ALS では

当局ごとの承認スタンスの違いが窺われ、MS
では疾患の国内外差が開発に大きな影響を与

えている。プログラム医療機器についてもそも

そもの市場の成熟度の低さ及び支払い者並び

に実臨床の理解の低さを考えると国際共同試

験が各国での開発を促すものとなることは考

えにくい。この領域においては、国内でのエビ

デンスが不十分なものになりがちであること

から、アカデミアは専門診療体制や治験体制を

整備しつつ、規制当局や開発者、患者団体等と

協力し、到達可能な現実的目標を探していくこ

とが重要と考える。 
3．その他の領域 
精神科領域を含むその他の領域では、希少疾病

用医薬品に該当しないことなどを踏まえると、

規制当局と協力して上記のような現実的目標

を設定することの難易度が高くなり、開発者や

アカデミア側の治験体制整備の重要性が今後

さらに高まるものと考えられる。その際に国内



での治験開発が盛んであればあるほど体制整

備が進むものと考えられるため、鶏と卵の議論

になる可能性がある。 
 
結論 

神経・精神領域だけで見ても、それぞれの疾

患ごとにレギュラトリーサイエンスの観点か

らの課題の種類や重みが大きく異なる。そのた

め当センターにおいて、あるいはレギュラトリ

ーサイエンスの観点において課題を解決して

いくためには、開発品目及びその対象となる疾

患ごとにその重要性を評価した上で、可能な限

り多くのカウンターパートとの交渉を行うこ

とが重要と考える。 
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神経系難病の臨床開発促進のための身体機能

評価等の均てん化に関する基盤構築 
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緒言 

神経系難病治療開発において、アウトカム評

価指標として運動機能や認知機能を評価する

必要性があるが、これらの評価は血液検査や生

理学的検査と異なり、疾患により特異的な評価

法が存在し、定量化が困難であることや、評価

の信頼性担保のためには適切な評価者のトレ

ーニングが必要であること、患者の状態により

日内・日差変動があること、など種々の問題を

はらんでいる。また、先天性疾患では幼少期か

ら成長と機能障害の進行が並行して起こるた

め、単純に点数の増減で効果を判定できない場

合や長期的な経過で評価していた動作が不能

になるような場合もあり、適切なコントロール

を設定するのが難しい。   
本研究課題では、これらの問題を解決するた

め、神経系難病の適切な評価指標の開発、評価

者教育の充実、エビデンスの蓄積を通じて評価

法の均てん化を目指す。 
 
方法 

2021 年度より ALS、パーキンソン病・症候

群、脊髄小脳変性症、筋ジストロフィーについ

てこれまで NCNP で使用されてきた評価法を

整理・統一し、電子カルテ上に入力できるデー

タセットを作成し、運用を開始した。一部運用

の見直し、評価項目の修正を行い本年度には脊

髄性筋萎縮症における評価法のデータセット

の運用を昨年度より開始した。 
 

結果 
2023 年末までの時点で、前述の 5 疾患以外

の希少難病を含めて、理学療法部門では 237 件、

作業療法部門では 723 件、言語聴覚部門では、

129 件の症例を登録した（重複含む）。これら

のデータを用いて、ALS に対する肺容量リク

ルートメント（LVR）の実施は、LVR を必要と

しなかった呼吸障害のない ALS 症例と比較し

て、生命予後に差がなかったことを報告した

（論文執筆中）。また、SMA に対するヌシネル

センの投与とリハビリテーションの効果につ

い て 、 身 体 機 能 評 価 面 よ り 評 価 し 、

Hammersmith Functional Motor Scale-
Expandedの点数の変化が平均 25点→27点で

あったことがわかった（国際学会発表予定）。

脳血管障害患者などに用いられる標準的上肢

機能評価法である Box and Block Test(BBT)、
Purdue Peg Test(PPT)を先天性筋疾患に応用

し、デュシェンヌ型筋ジストロフィーの上肢自

然歴について多施設研究を開始している

（UMIN000046838）。 
 

考察 
神経難病における身体リハビリテーション

に特化したデータの蓄積を行うことにより新

たな知見を得る可能性が示唆される。加えて、

新薬の開発につながる身体機能評価の基盤の

構築が進んだ。今後は更に整備したデータセッ

トを用いて多数の患者を評価し、臨床データベ

ースへのデータの蓄積を実施するとともに、各

評 価 の 最 小 変 化 量 （ Minimal clinically 
important difference：MCID）なども計測した

い。デュシェンヌ型筋ジストロフィーにおいて

は、上肢肢自然歴の多施設研究でのデータの蓄

積を開始した。脊髄性筋萎縮においては、ビル

トラセン、リスジプラムにおける効果も検討し

たい。また動作解析装置、表面筋電図、活動量

計、加速度センサーなどを応用した定量的な評

価指標の構築を図る。 
 
研究成果（原著論文、学会発表、政策提言） 
学会発表 
1． 河口大洋,原貴敏,中村拓也,宮崎裕大,萩 
原和樹,安保雅博,辻哲也、筋萎縮性側索硬化症

（ALS）患者に対し肺容量リクルートメントト

レーニング（LVRT）が呼吸機能へ与える効果

発表標題、第 7 回日本リハビリテーション医学

会秋季学術集会 宮崎、2023／11 
2．寄本恵輔,森まどか,花井亜紀子,有明陽 
佑,宮﨑裕大,原貴敏、独歩で移動する先天性ミ

オパチー患者における非侵襲的人工呼吸器の

移動支援について、第 77 回 国立病院総合医

学会 広島、2023／10   



2． 吉田 みちる,中村治雅,五郡直也,小牧 
宏文,竹下絵里,山野真弓,原貴敏、国立精神・神

経医療研究センター病院の理学療法部門の役

割 ～診療外業務：治験と機能評価に着目して

～、第 77 回 国立病院総合医学会 広島、

2023/10  
4． Taiyo Kawaguchi,，Takatoshi Hara,  
Keisuke Yorimoto，Takuya Nakamura, Yuta 
Miyazaki ， Kazuki Hagiwara ， Michiyuki 
Kawakami, Tetsuya Tsuji ， Relationship 
between Lung Volume Recruitment (LVR) 
and Survival in Patients with Amyotrophic 
Lateral Sclerosis ， The Pan-Asian 
Consortium for Treatment and Research in 
ALS (PACTALS) Kuala Lumpur，2023/9  
5．Keisuke Yorimoto,Akiko Hanai,Taiyo  
Kawaguchi,Yuta Miyazaki,Takatoshi Hara、
Survey of Respiratory Care in Different Care 
Environments for Patients with 
Amyotrophic Lateral Sclerosis 、 The Pan-
Asian Consortium for Treatment and 
Research in ALS (PACTALS)2023 Kuala 
Lumpur、2023/9  
6．西田大輔 シンポジウム 6 神経筋疾患に

おけるリハビリテーション医学・医療の継承と

革新 「筋疾患のリハビリテーション医療・医

学 筋ジストロフィーを中心として」第 7 回日

本リハビリテーション医学会秋季学術集会 

宮﨑 2023.11.4 
7．寄本 恵輔,花井 亜紀子, 河口大洋,宮﨑 裕
大,原 貴敏 筋萎縮性側索硬化症患者の

療養環境の違いにおける呼吸ケアの実態調査 

第 5 回日本在宅医療連合学会大会 新潟 

2023.6.24 
8．寄本 恵輔,森まどか,有明陽佑,原 貴敏 35
歳以上の Duchenne型筋ジストロフィー症 呼
吸ケアの実態 第 9 回日本筋学会学術集会/
第 10 回筋ジストロフィー医療研究会大阪 

2023.8.18 
9．寄本恵輔,森まどか,花井亜希子,宮﨑裕大,原
貴敏 重度呼吸障害を呈した独歩可能な筋

疾患患者における人工呼吸療法の移動支援の

課題 第 9 回日本筋学会学術集会/第 10 回

筋ジストロフィー医療研究会大阪 2023.8.18 
10．有明陽佑, 森まどか,岡本 智子,原貴敏

"Lung insufflation capacity を用いて排痰補

助装置の設定を行った筋萎縮性側索硬化症症

例 その後 6 年の経過報告" 第 21 回日本神経

理学療法学会学術大会 横浜 2023.9.9 
11．寄本恵輔,森まどか,花井亜紀子,有明陽佑,
宮﨑裕大,原貴敏 独歩で移動する先天性ミオ

パチー患者における非侵襲的人工呼吸器の移

動支援について 第 77 回国立病院総合医学会 

広島 2023.10.20 
12．寄本 恵輔, 森まどか, 有明陽佑, 原 貴敏 

当センターにおける医療的ケアの自然史と呼

吸ケア -30歳以上 DMD患者 44 例からの検討

- 第 11 回日本難病医療ネットワーク学会学術

集会 愛知 



神経難病における臨床開発促進のためのナ

ショナルセンターとの連携の推進とレギュ

ラトリーサイエンスの推進 
 

国立大学法人東海国立大学機構 
名古屋大学医学部附属病院 

清水 忍 

 
緒言 
 難治性・希少性疾患においては、病態の解

明が不十分であることや患者の希少性から、

研究・治療法開発が進まない領域である。国

立精神・神経医療研究センター（以下、

NCNP）は、神経系難病領域を中心に研究基

盤、支援体制を充実させ、難治性・希少性疾

患領域における臨床研究・治験の推進を進め

ている。臨床研究中核病院である名古屋大学

での取組み等を共有することで、今後の

NCNP での研究基盤、支援体制の提言を行う

ものである。 
 
方法 
 難治性・希少性疾患における研究・治療法

開発促進のために、精神・神経疾患研究開発

費「神経難病の臨床開発促進におけるナショ

ナルセンターの果たすべき研究基盤整備の

検討」（令和 2～4 年度）において挙げられ

た課題について、具体的な開発事例も踏まえ

て、課題の解決策や更なる推進策を NCNP
の研究者らと、議論し、提言につなげるため、

以下の点を中心に NCNP が整備すべき特定

領 域 に お け る Academic Research 
Organization（ARO）としての役割、研究支

援体制について、議論を行う。 
・ARO 機能の現状分析とその機能拡大、外

部連携の促進策の提示、実行 
・希少・難病領域、精神疾患領域での医薬品

等開発におけるレギュラトリーサイエンス

として検討すべき課題の抽出と実施（外部研

究資金の獲得含む）、関連人材育成 
なお、提示する事例は、主に医師主導治験、

特定臨床研究に対するものである。 
 
結果 

名古屋大学は、平成 28 年 1 月に臨床研究

中核病院として、承認され、これまでいくつ

かの医師主導治験の支援を実施してきた。神

経難病である慢性炎症性脱髄性多発神経炎

や新生児低酸素性虚血性脳症に対する医師

主導治験も立ち上げ、完遂している。令和 5
年度も神経難病にかかる医師主導治験を計

画しており、令和 6 年度の研究費が獲得でき

たため、治験届の提出ができ次第、準備の状

況や生じた課題について、可能な範囲で情報

共有を行う予定である。 
また、昨年度まで NCNP の研究者らと、

精神・神経疾患研究開発費「神経難病の臨床

開発促進におけるナショナルセンターの果

たすべき研究基盤整備の検討」（令和 2～4
年度）において NCNP の取り組むべき支援

方策、研究基盤のあり方について調査、検討

してきた。令和 5 年度は、研究推進に向けた

外部資金獲得の取組み状況として、橋渡し研

究プログラムについて、共有した。シーズパ

ッケージ戦略の内容、橋渡し研究支援機関に

よる支援や選考の方法について、情報共有を

行った。 
また、臨床研究計画策定までの取組みや関

連人材育成の取組みとして、令和 3 年度日本

医療研究開発機構（AMED）研究開発推進ネ

ットワーク事業「研究計画立案早期からのイ

ンタラクティブな多職種協調による高品質

の臨床研究計画作成支援体制の構築」で進め

てきた多職種によるプロトコル作成（支援）

業務標準化にかかる成果物であるプロセス

分担表と標準業務手順書について、説明し、

情報共有した。 
 
考察 
名古屋大学は橋渡し支援機関として、名古

屋大学以外の他施設の研究支援も行ってい

る。研究開発を進めるためには、研究費獲得

が必要であり、NCNP も活用可能な一つの方

策である橋渡し研究プログラムを紹介した。 
また、質の高い臨床研究・臨床試験を行うた

めには、臨床試験計画の作成が重要であり、

Quality by design（QbD）の観点を盛り込み

研究計画を練る必要がある。「研究計画立案

早期からのインタラクティブな多職種協調

による高品質の臨床研究計画作成支援体制

の構築」で進めてきた多職種によるプロトコ

ル作成（支援）業務標準化にかかる成果物の



考え方は多くの介入研究にも応用可能であ

る。当該事業を踏まえ、令和 4 年及び令和 5
年に中核病院以外の病院でも使用可能な汎

用性のある実施計画書作成の業務フローが

AMED 研究開発推進ネットワーク事業の「臨

床研究中核病院以外の ARO における多職種

の視点による高品質の臨床研究計画作成支

援体制の構築」及び「QbD の概念が導入され

た業務フローの活用による多職種連携の研

究計画支援体制・方法の汎用化に向けた検

討」で提案されているため、これらも参考に

することも一つの方策になるかもしれない

と考える。 
今後も、引続き、神経領域の臨床研究支援

をどのように行っていくと研究・開発が進ん

でいくか、議論を続けていきたいと考える。 
 
結論 

ARO が支援をしながら臨床研究や開発支

援をこれからも行う必要はある。各研究者か

ら求められている事項も踏まえ、研究者と共

に研究資金を獲得しながら、今後も、適切に

神経内科領域の研究を進めるための理想的

な体制構築の実現に向けて、検討を続ける必

要がある。 



神経難病における臨床開発促進のためのナシ

ョナルセンターとの連携の推進とレギュラト

リーサイエンスの推進 
 

国立大学法人 東海国立大学機構 
岐阜大学医学部附属病院 

浅田 隆太 
 
緒言 

臨床研究中核病院（以下、中核病院）以外の

病院（非中核病院）の Academic Research 
Organization（以下、ARO）の支援組織の人員

として、以下の点を中心に検討する。 
・神経難病領域の支援における ARO 機能の現

状分析とその機能拡大、外部連携の促進策の提

示、実行 
・希少・難病領域、精神疾患領域での医薬品等

開発におけるレギュラトリーサイエンス（RS）
として検討すべき課題の抽出と実施（外部研究

資金の獲得含む）、関連人材育成の検討 
 
非中核病院において、神経難病領域の臨床研

究・治験をより推進するためには、国立精神・

神経医療研究センター（NCNP）を含む外部機

関と連携することが必須である。本研究では、

外部機関の非中核病院として、岐阜大学医学部

附属病院の先端医療・臨床研究推進センターに

おける神経難病領域の支援に関するARO機能

の現状分析を再度行うことにより、機能を拡大

すること、NCNP を中心とした外部組織との

連携を促進することを目的とする。 
また、レギュラトリーサイエンス（RS）研究

として、精神・神経領域、神経難病・希少疾患

領域での重要な検討課題の洗い出すことも目

的とする。 
NCNP と非中核病院の連携が促進されるこ

と、RS 研究の促進により、本邦における難治

性・希少疾患領域の研究開発がさらに加速し、

unmet medical needs の高い本領域において

海外と同様に多くのオーファンドラッグ開発、

エビデンス創出がなされる体制が構築される。 
 
方法 
 ARO の現状分析として、岐阜大学医学部附

属病院の脳神経内科医を中心に、ARO 機能で

充実すべき内容を調査する。 

希少・難病領域、精神疾患領域における医薬

品等開発における RS として検討すべき課題

の抽出として、希少疾病用医薬品の指定に関す

る現状を調査する。 
 
結果 
岐阜大学医学部附属病院の脳神経内科医を

対象に意見聴取を行った。その結果、希少・難

病を対象とした臨床研究において、症例集積の

サポート体制等が必要との意見があった。また、

研究費の獲得、モニタリングの実施のサポート

を求める意見も出た。 
 希少疾病用医薬品の指定に関する現状の調

査として、指定時の状況（医療上の必要性、開

発の可能性等）に関する情報を収集した。 
  
考察 
 脳神経内科医を対象とした調査の結果から、

臨床研究における必要とする支援内容を明ら

かにすることができた。 
 希少疾病用医薬品の指定時の状況を情報収

集することにより、日本の指定制度の現状をま

とめることができた。 
 希少疾病用医薬品の指定制度について、さら

に掘り下げて、問題点等を検討する必要がある

と考えている。 
 
結論 
 今後、調査結果を踏まえて、神経系難病領域

の臨床研究の支援について、NCNP を含む中

核病院と非中核病院における具体的な連携体

制を検討する必要がある。 
 希少疾病用医薬品の指定制度について、さら

に掘り下げて、問題点等を検討する必要がある

と考えている。 



1 
 

難治性・希少疾患領域の臨床研究・治験推進

のための行政・レギュラトリーサイエンス分

野の動向調査 
 

北里研究所 
北里大学薬学部 臨床医学 

成川 衛 

 
緒言 

本分担研究は、神経系難病をはじめとする難

治性・希少疾患領域における新規治療薬等の臨

床開発促進に向けて、レギュラトリーサイエン

ス分野に着目した国内及び海外の動向及び研

究支援策等の情報を収集・整理し、今後、国立

精神・神経医療研究センターに求められる機能

や人材育成のあり方等について検討すること

を目的とした。 
 
方法 

難治性・希少疾患領域における新規治療薬等

の開発促進及び早期実用化に向けた国の施策

のうち、条件付き承認制度について、これまで

の運用状況を調査した。また、米国における類

似 の 制 度 で あ る迅 速承 認 （ Accelerated 
Approval）制度のもとで承認された神経系難

病に対する医薬品の状況を整理し、日本の制度

や状況と対比することにより、今後の我が国の

制度のあり方や国立精神・神経医療研究センタ

ーの役割等について考察した。 
 
結果 
1) 日本及び米国における医薬品の条件付き承

認制度の枠組み 
日米の医薬品の条件付き承認制度の概要を

表１に整理した。 
日本の条件付き承認制度は、2017 年に従来

の運用が「条件付き早期承認制度」として行政

通知として文書化されたことに始まり、2019
年（令和元年）医薬品医療機器等法改正により

「条件付き承認制度」として法制化された。対

象とされるのは希少疾病用医薬品など「医療上

特にその必要性が高いと認められる医薬品」で

あり、それに対する「検証的臨床試験の実施が

困難であるとき又はその実施に相当の時間を

要すると判断されるとき」と規定されている。 

米国の迅速承認制度は、重篤又は生命を脅か

す疾患に対する有望な治療を迅速に承認する

ことを目的に 1992年に導入されたものであり、

「臨床上の有益性を合理的に確からしく予測

できる代替エンドポイント」の結果に基づいて

承認するとされているのが特徴である。迅速承

認を取得した企業は、当該薬剤の臨床上の有益

性を検証するための市販後臨床試験の実施が

求められ、それが確認されると通常承認に移行

する。 
 
2) 日本及び米国における医薬品の条件付き承

認制度の運用状況 
日本における条件付き承認制度に基づく承

認事例はこれまでに 5 件あり、内訳は抗悪性腫

瘍薬が 4 件、遺伝性筋疾患治療薬が 1 件であ

る。いずれも上述の法制化以前に承認されたも

のである。（表２） 
米国における迅速承認制度に基づく承認事

例は約 300 件あり、抗悪性腫瘍薬が全体の約 7
割、感染症薬が 2 割弱を占める。本制度に基づ

いて承認された神経系難病に対する医薬品を

表３に整理した。 
 
考察・結論 
日米での条件付き承認制度の枠組みについ

ては、日本では「検証的臨床試験の実施が困難

又は相当の時間を要すること」が適用条件とさ

れている一方、市販後における有効性の検証の

必要性について明確な言及がないこと、米国で

は代替エンドポイントの結果に基づいて承認

することが強調されていることが特徴として

挙げられる。なお、米国では、迅速承認制度の

より適切な運用に向けた議論が進んでおり、今

後の動向をフォローしていく必要がある。 
米国では、迅速承認制度に基づく承認事例が

多数確認され、その積極的な運用が把握できた。

一方で、医薬品の薬効領域別では抗悪性腫瘍薬

及び感染症薬が多くを占め、神経系難病に対す

る医薬品への適用事例は多くはなかった。そも

そも本領域における有望な開発候補薬が出現

しなかったことが理由と考えられるが、本領域

での臨床試験で利用可能な「臨床上の有益性を

合理的に確からしく予測できる代替エンドポ

イント」が少ないこともその背景にあるものと
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推察する。 
神経系難病をはじめとする難治性・希少疾患

領域における新規治療薬等の臨床開発の促進

及び患者への早期の提供を図っていく上で、条

件付き承認制度の活用は現実的な対応と考え

られる。今後、同制度をより積極的に適用し、

また、その持続可能性を高めていくためには、

(1)開発候補薬の臨床上の有益性を一定程度確

からしく予測できる評価指標（代替エンドポイ

ント）の検討・確立、(2)当該医薬品が条件付き

で承認され市販された後に、その有効性・安全

性を検証するための体制及びシステムの開発・

確立が必要と考える。 
今後、これらの事項に関する米国及び欧州の

具体的な状況を調査していくこととしたい。併

せて、神経系難病等に対する新規治療薬の早期

臨床試験で使用可能な評価指標の探索・開発、

患者レジストリの構築・維持整備を含めた市販

後における医薬品の有効性・安全性を積極的に

検証していくためのシステムや研究体制の整

備という視点から、国立精神・神経医療研究セ

ンターに求められる機能・役割について検討し

ていくこととする。 
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表１ 日本及び米国の条件付き承認制度の概要 
 

日本 米国 
 

条件付き承認 
（医薬品医療機器等法 第 14 条第 5 項） 

Accelerated Approval 
(21 CFR Part 314 Subpart H) 

適用条件  希少疾病用医薬品、先駆的医薬品など医療上特にその

必要性が高く*、検証的臨床試験の実施が困難又は相当

の時間を要する 
（* 重篤な疾患を対象とし、既存の治療法がない又はそれと

比較して優れる） 

 重篤又は生命を脅かす疾患を対象とする 
 適切な代替エンドポイントにおいて、既存治療を上回

る有益な治療効果が示される 

市販後の

義務など 
 使用の成績に関する調査、適正使用の確保のために必

要な措置等の実施 
 承認時に指定された期間内に調査成績等を提出し、中

間評価を実施 

 臨床効果を証明する試験の実施 
 市販後臨床試験の実施状況を定期的に FDA に報告 
 Labeling に迅速承認された医薬品である旨を記載 
 迅速な承認取り下げ手続きの規定あり 

 
  



4 
 

表２ 日本の条件付き承認制度の下で承認された医薬品の概要 

承認日 販売名 
（有効成分：製造販売企業） 

効能・効果の概要 承認条件

への対応 

2018/9/21 ローブレナ錠 
（ロルラチニブ： ファイザー） 

ALK 融合遺伝子陽性の非小細胞肺癌 対応済み 

2018/12/21 キイトルーダ点滴静注 
（ペムブロリズマブ（遺伝子組換え）： MSD） 

マイクロサテライト不安定性（MSI-High）を有する固

形癌など［効能追加］ 

対応中 

2020/3/25 ビルテプソ点滴静注 
（ビルトラルセン： 日本新薬） 

デュシェンヌ型筋ジストロフィー 
（エクソン 53 スキッピングにより治療可能） 

対応中 

2020/3/25 エンハーツ点滴静注用 
（トラスツズマブ デルクステカン（遺伝子組換え）： 第

一三共） 

化学療法歴のある HER2 陽性の手術不能又は再発乳癌 対応済み 

2020/9/25 アキャルックス点滴静注 
（セツキシマブ サロタロカンナトリウム（遺伝子組換

え）：  
楽天メディカルジャパン） 

切除不能な局所進行又は局所再発の頭頸部癌 対応中 
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表３ 米国の迅速承認制度の下で承認された医薬品（神経系難病）の概要 
販売名（成分名） 迅速 

承認 

適応症 通常 

承認 

迅速承認時の 

有効性評価指標 

市販後検証的試験の

有効性評価指標 

LEQEMBI 

(lecanemab) 

2023 年

1 月 

アルツハイマー病 未 脳内アミロイド β 

蓄積量 

CDR-SB 

ADUHELM 

(aducanumab) 

2021 年

6 月 

アルツハイマー病 未 脳内アミロイド β 

蓄積量 

CDR-SB 

AMONDYS 45 

(casimersen) 

2021 年

2 月 

エクソン 45 スキッピングにより治療可能なジストロフィン遺伝子

の変異が確認されているデュシェンヌ型筋ジストロフィー 

未 ジストロフィン発現 6 分間歩行距離 

VILTEPSO 

(viltolarsen) 

2020 年

8 月 

エクソン 53 スキッピングにより治療可能なジストロフィン遺伝子

の変異が確認されているデュシェンヌ型筋ジストロフィー 

未 ジストロフィン発現 立ち上がり時間 

VYONDYS 53 

(golodirsen) 

2019 年

12 月 

エクソン 53 スキッピングにより治療可能なジストロフィン遺伝子

の変異が確認されているデュシェンヌ型筋ジストロフィー 

未 ジストロフィン発現 6 分間歩行距離 

EXONDYS 51 

(eteplirsen) 

2016 年

9 月 

エクソン 51 スキッピングにより治療可能なジストロフィン遺伝子

の変異が確認されているデュシェンヌ型筋ジストロフィー 

未 ジストロフィン発現 ノース・スター歩行

能力評価 

NORTHERA 

(droxidopa) 

2014 年

2 月 

原発性自律神経障害（パーキンソン病など）、ドパミン β水酸化酵

素欠損症、非糖尿病性自律性ニューロパチーによる症候性神経原性

起立性低血圧症患者の起立性めまい、立ちくらみ 

未 起立性低血圧症状 

評価 

起立性低血圧症状 

評価 

TYSABRI 

(natalizumab) 

2004 年

11 月 

多発性硬化症（再発型） 2006 年

6 月 

年間再発率（1 年間） 年間再発率（2 年間） 

BETASERON 

(interferon beta-1b) 

1993 年

7 月 

多発性硬化症（再発完解型） 2003 年

3 月 

年間増悪率 総合障害度スケール

（4-6 年間） 
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Objectives  
In order to promote the research and development（R＆D）of treatments for intractable and 
rare neurological diseases, we aim to address the challenges identified in the previous research 
project, "Establishment of Research Infrastructure by the National Center to Promote Clinical 
Development of Neurological Diseases" (FY2020-2022, Last Year's Research Group). We will 
propose concrete measures to increase the number of development projects, support physician-
initiated clinical trials, and provide research support clinical studies including the use of Real-
World Date. Additionally, we will focus on strengthening cooperation with support 
departments at other facilities, such as biostatisticians and experts in bioethics and research 
ethics, as well as enhancing collaboration with other NCs and AROs, including the use of 
external outsourcing. Our goal is to solve these issues with concrete development cases and 
further promote strategies. 
 
Analysis of the Academic Research Organisation Functions and Promotion of External 
Collaboration 
ARO researchers supported physician-initiated and multi-center clinical trials, securing 
funding and helping publication. ARO also built and utilized real-world data (RWD) platforms 
for regulatory use, providing data to companies and supporting various research types. Quality 
management support included adopting IT platforms for registries and developing QMS, QbD, 
and RBA-based activities. Biostatistics and bioethics support involved information sharing, 
protocol development, and addressing RWD biases through hybrid control approaches with 
other institutes. They also shared external funding efforts and necessary support measures 
with other clinical research hospitals. 
 
Research Development Strength of NCNP and Focus Areas Based on Overseas Development 
Trends 
The department of Pediatric neurology and neurology regularly collaborated with ARO, 
discussing seeds and development projects and starting conversations from the funding stage. 
It is emphasized advancing registries and biorepository cooperation, strengthening links 
between research institutes and hospitals, and external collaborations, and highlighted the 
solution of drug loss by importance of clinical research networks, corporate consultation 
services, and patient association collaborations. The department of neurology focused on 
zonisamide as a potential treatment for amyotrophic lateral sclerosis (ALS) by correcting 
NRG-ErbB4 signaling impairment, starting literature searches and feasibility studies for 
development. 
 
Standardization of Physical Function Evaluation for Promoting Clinical Development of 
Neurological Diseases 
NCNP continued to accumulate data of physical function evaluation for Parkinson's disease, 
spinocerebellar degeneration, Duchenne muscular dystrophy (DMD), and ALS. Additionally, 



from this fiscal year, they began creating and accumulating datasets for conditions such as 
spinal muscular atrophy. They are establishing a foundation for generating new insights 
through the accumulation of data specialized in physical rehabilitation for neurological 
diseases. 
 
Promotion of collaboration with Support Departments at Other Facilities in Specialized 
Support 
The network with support departments continued, advancing information sharing. 
Biostatistics study sessions covered clinical research initiatives and analysis methods for trials 
with missing data. Plans included exchanging opinions with the Pharmaceuticals and Medical 
Devices Agency (PMDA). 
 
Trends in Administrative and Regulatory Science (RS) for Promoting Clinical Research and 
Trials in Intractable and Rare Disease Areas 
The conditional approval system and the US accelerated approval system are discussed and 
compared for neurological diseases. In addition, the requirements for orphan drug designation 
and barriers to domestic development of substances approved in the US but not in Japan were 
discussed. Regulatory science issues varied from field to field, so each issue needed to be 
addressed. 
 
Future Research Directions 
NCNP will continue analyzing its current state and initiate new efforts based on recent 
development trends in each ARO department. They will explore new support projects, actively 
present at conferences, and submit papers. Based on this year's RS trend survey, they will 
identify and address RS issues, aiming to secure research funds such as scientific research 
grants and AMED. 
 
 


