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研究成果の概要（和文）： グローバル新薬開発環境で生じるドラッグラグと観察される新薬開

発成功確率の間には強い正の関係にあり、企業の不確実性下の利潤最大化行動を織り込んだド

ラッグラグ対策が必要であることを明らかにした。開発された新薬の安全性や用法・用量設定

等がドラッグラグを含む現在の世界の新薬開発環境及び規制要件（日本独自の市販直後調査等

を含む。）のあり方と深く関係していることを実証し、今後の医薬品開発施策の構築に資する直

接のエビデンスを提供した。 
 
研究成果の概要（英文）： This research has found a significant positive association between 
launch delay and success rates of new drug development in the era of global development, 
which enables us to propose effective R&D policy measures based on the underlying 
mechanism of profit maximization under uncertainty. We also have found that the global 
pharmaceutical development and regulatory environment, including implementation of 
post-marketing surveillance just after launching, seem to have impact on drug safety and 
dose-setting for the Japanese population. These findings help establish new drug 
development regulation and policies. 
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１．研究開始当初の背景 
 
(1) 2000 年代前半には新薬上市数の停滞が観
察され、このような状況を打破するために研
究開発のボトルネックを取り除くための
様々な施策が世界各国で実施されたが、その
成果を定量的に確認するには至っていない。 

 
(2) ICH による規制のハーモナイゼーション
が進展した結果、2000 年代に入り、グロー
バル製薬企業が世界全体でのビジネス展開
を念頭において、「どの国・地域で、どのよ
うな順序で、どのような臨床データを取得し、
申請・販売に用いるか」のグローバル開発戦
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略を立案し、実施することが一般化した。そ
の中で日本・日本人がどのように位置づけら
れ、扱われるのかが国民の健康厚生、産業の
健全な発展を考える上で重要であると認識
された。 
 
(3) 新薬開発には、薬の薬理学的なプロファ
イルや客観的な有効性・安全性指標に関する
適切な科学的評価が求められるだけではな
く、リスクベネフィットのバランスの評価と
いった社会的な価値評価も求められること
が強調され始めた。いわゆるレギュラトリー
サイエンスの必要性が広く認識され始めた。 
 
２．研究の目的 
 
(1) 世界各国と日本の新薬開発・上市の状況
に関する情報を収集し、地理的・時系列的に
可視化し、日本（場所）及び日本企業が新薬
グローバル開発活動において果たしている
役割とその位置付けを定量的に示す。いわゆ
るドラッグラグを指標の一つとする。 
 
(2) 企業のグローバル新薬開発行動に影響を
与える背景因子とそのメカニズム（新薬開発
成功率を織り込んだ期待利益の最大化を仮
説モデルとする）を明らかにする。 
 
(3) グローバル開発の背景メカニズム及びそ
の帰結が日本人の健康（例：重篤な副作用発
現）とどのように関係しているかを明らかに
する。日本独自の医薬品政策（例：市販直後
調査）の役割もあわせて検証する。 
 
(4) 企業の新薬開発インセンティブに大きな
影響を与える規制当局の承認審査パフォー
マンスがどのように変化しているかを分析
する。審査時間といった形式的なパフォーマ
ンスだけでなく、審査の質を議論するための
手がかりを探索する。 
 
３．研究の方法 
 
(1) 2. のそれぞれの目的の分析を実施するた
めに、1990 年代以降の日本及び欧米主要国
における新薬開発プロジェクトの進行状況、
承認薬に関する分析用データベースを作成
した。規制当局（厚生労働省・PMDA、米国
FDA 等）による公表資料及び未公表データを
含む新薬研究開発データベース
（PhrmaProject）から必要とされる事項を分
析ごとに抽出し、モデルにおける変数として
活用した。 
 
(2) 2. に掲げた目的に照らして適切と考えら
れる計量経済分析モデルを用いて分析を実
施した。すなわち、2.(2) では Cox 回帰モデ

ル、2.(3) では負の二項分布モデル、2.(4) で
は分析の目的に応じて変量効果等を織り込
んだ線形回帰モデル、多項回帰モデル等を軸
とした分析を実施した。 
 
４．研究成果 
 
(1) 世界のグローバル新薬開発の中での日本
という臨床開発場所の相対的な重要性は
1990 年代後半から徐々に低下していること
が明らかになった（図 1）。 
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図 1 日本、米国、欧州（EU）における第 2-3
相にある新薬臨床開発プロジェクト数の推
移. 
 
図 1の三極の臨床開発プロジェクト数の推移
は、企業によるグローバル開発が一般化する
中で日本における臨床開発プロジェクトが
相対的に減少していること、近年の国際共同
開発の寛容な受容れ施策を反映して国際共
同開発プロジェクト数は増加傾向を示して
いることを示している。 
実施されているプロジェクトの種類を分

析したところ、世界主要国の中で日本だけが
第 2相試験実施数が伸びていないことなども
明らかになった。 
 
(2) 「グローバル企業が世界のどの地域（国）
での開発を先行（あるいは後回し）するか」
に着目して、ドラッグラグを指標にした複数
の定量分析を行った。 
 2000 年-2006 年に日本で承認された新薬
の日本での申請の遅れを目的変数とした回
帰分析の結果、外資系企業、ライセンス戦略
（導入）、ブリッジング戦略等の要因が日本
での申請遅れと有意に関係していることが
わかった。 
 また、日本での開発相の移行（すなわち開
発の各段階における成功）をイベントとする
Cox 比例ハザードモデルにおける分析から、
日本での相移行成功確率は欧米に対する日
本での開発遅れと正の相関があることが示
された。その傾向は第 3 相よりも第 2 相にお



 

 

いて顕著なこと等も併せて示された。 
 これらの分析結果、及び新薬開発の成功確
率を含んだ期待利益最大化モデルの含意等
との考察から、製薬企業がグローバル開発戦
略を決定するに際して、治験の直接コスト等
の要素よりも、日本を含む各地域（国）での
開発成功率を重視している可能性が強く示
唆された。ドラッグラグの発生が、企業のこ
のような医薬品の世界に特徴的な合理性を
背景とするものであるとすれば、ドラッグラ
グの短縮自体を一義的な目標とする施策に
よる効果はおそらく限定的であり、より長期
の企業行動を念頭においた対応が求められ
ることが明らかになった。 
 
(3) 2000 年-2005 年に承認された新有効成分
医薬品について、市販後の重篤な副作用報告
件数及び行政による安全性措置回数を目的
変数とし、各種要因との関係を探索的に検討
した。その結果、承認ラグの長い医薬品及び
類薬が既に上市されている医薬品では副作
用報告件数も安全性措置回数も少なかった
が、ラグの影響は副作用報告件数よりも措置
回数でより大きいこと、企業のＭＲ数及び市
販直後調査の実施と副作用報告件数の間に
正の関係があること、抗がん剤と生物製剤の
副作用報告件数が他の薬剤に比して高かっ
たが、安全性措置回数との関係では有意な関
係は見られなかったことなどが明らかにな
った。 
 これらの結果から、早期に副作用情報を収
集し、迅速かつ適切な安全対策を実施する上
で、(1) 上市時の情報量、承認ラグの状況、
類薬の有無等の背景を踏まえた対応が必要
であること、(2) 市販直後調査という日本独
自の制度は副作用報告を促進し、対応する安
全性措置につながっている可能性が高いこ
となどが明らかにされた。 
 
(4) 2001 年-2006 年に日本で承認された新薬
の用量設定について米国における用量設定
との比較を行ったところ、図 2 に示したよう
な幅広い違いが存在することが明らかにな
った。 
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図 2 日米の新薬の用量設定の違い（用量比の
分布） 

 
 図 2 に示した違いは薬物動態の違い（代謝
酵素の人種による違い等を含む。）のみによ
っては十分に説明することができず、用量設
定においては有効性や安全性のプロファイ
ルによる総合的な判断が行われていること
が示唆された。 
 
(5) 日本における新薬開発のパフォーマンス
を、新薬開発に要した時間及び規制当局によ
る承認審査に要した時間を指標として分析
した。 日本での臨床開発期間は海外の臨床
試験成績の活用等とは負の関係、申請前相談
の実施とは正の関係にあること等が分析か
ら判明し、開発戦略の選択や当局との対応に
よって臨床開発期間が変動することが明ら
かになった。承認審査に要した期間について
は、申請前相談の実施、優先審査の指定等の
要因が審査期間の短縮と関係していること
が判明した。 
 また、新薬承認審査の途中で提案されてい
る効能・効果がどのように変化するかに着目
した分析を実施したところ、品目の属性、背
景の臨床試験成績、薬事法上の取扱い、経済
的な要因等が効能・効果の変更（変更の提案）
と関係していることが明らかになった。 
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