
第5回 厚生科学審議会科学技術部会  

ヒト幹細胞を用いる臨床研究に関する指針の見直しに関する専門委員会  

議幸次第  

日時： 平成21年9月24日（木） 17：00～19：00  
場所：経済産業省別館 10階1014号会議室  

議事：1．「iPS細胞研究についての文部科学省の取組」について  

・石井康彦（文部科学省研究振興局ライフサイエンス課）  

2．「iPS細胞による再生医療の課題」について  

・山中伸弥（京都大学iPS細胞研究センター）  

3．「ヒト幹細胞臨床研究と細胞組織加工医薬品開発」について  

・山口委員  

4．その他  
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資料3－（2）：iPS細胞研究ロードマップ  

「iPS細胞研究等の加速に向けた総合戦略（改訂版）」の具体化  
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資料5：ヒト幹細胞臨床研究と細胞組織加工医薬品開発  

資料6：「ヒト幹細胞臨床研究に関する指針」の見直しに関するこれまでの検討概要  

について（案）   



［参考資料］  

参考資料1：ヒト幹細胞を用いる臨床研究に関する指針（平成柑年厚生労働省告示第425号）  

参考資料2：臨床研究に関する倫理指針（平成20年厚生労働省告示第415号）  

参考資料3二臨床研究に関する倫理指針について  

参考資料4：ヒト又は動物由来成分を原料として製造される医薬品等の品質及び安全性確保  

について（平成12年12月26 日医薬発第1314号）  

参考資料5：ヒト（自己）由来細胞や組織を加工した医薬品又は医療機器の品質及び安全性  

の確保について（平成20年2月8日 菜食発第0208003号）  

参考資料6：ヒト（同種）由来細胞や組織を加工した医薬品又は医療機器の品質及び安全性  

の確保について（平成20年9月12日 薬食発第0912006号）  

参考資料7：治験薬の製造管理、品質管理等に関する基準（治験薬GMP）について（平成  

20年7月9日 薬食発第0709002号）  

参考資料8－（1）：ヒトES細胞の樹立及び使用に関する指針（平成19年5月23日 文部  

科学省告示第87号）  

参考資料8－（2）：ヒトES細胞の樹立及び使用に関する指針（平成21年5月20日 文部  

科学省告示第84号）  

参考資料8－（3）：ヒトES細胞の樹立及び分配に関する指針（平成21年8月21日 文部  

科学省告示第156号）  

参考資料8－（4）：ヒトES細胞の使用に関する指針（平成21年8月21日 文部科学省告  

示第157号）   



第5回ヒト幹細胞を用いる臨床研究に関する指針の   

見直しに関する専門委鼻会   資料1  

平成21年9月24日   

究開発振興課 提出  

第4回ヒト幹細胞を用いる臨床研究に関する指針の  

見直しに関する専門委員会の主な意見  

日時 平成21年8月25日（火）15：00～17：00  

場所 中央合同庁舎第7号館11階  

1．対象疾患について  

○癌の細胞免疫療法はヒト幹指針の対象に含まれるかの議論は必要。  

2．施設基準について  

OES細胞を使用することを考えるときに、幹細胞の調整機関から他の医療機関に提供する  

形が起こりうる。共同で行われる臨床研究の枠組みの検討も必要。  

○治験薬GMPで求めていることは、製品の取り違え防止策や、交差汚染を防ぐ方策など基  

本的な事項が多く述べられているに過ぎず、施設要件としての基準とは考えない方が良   

い。  

3．細胞の安全性について  

○現行の審査におけるヒト幹細胞の調製に関して、治験薬GMPの水準をみたすレベルでは  

なく、安全を保つためのある程度のラインを引いているのが現状。  

○海外のES細胞株は多数有り、欧米のバンクで標準化や安全性の評価がなされているとこ  

ろ。フィーダー細胞やウシ血清などの使用が問題とされ、培養条件の改良がなされている。  

今後も海外動向の把握と国際協調が重要な方向性。  

○輸入した海外ES細胞のヒトヘの投与がヒト幹指針に当てはまるか検討が必要。  

O「生物由来原料基準の内容」は非常に複雑。確認申請の段階では、品質管理や製造工程  

のバリデーションは、技術的に可能なレベルで最善を尽くしていただく。  

○リスクベネフィットの／くランスでリスク受け入れ可能かどうか判定する。  

○指針に必要な加工の規制はQ＆Aに書き込んでほしい。  

○最も重要なことは、一度事故が起こると、すべて中止になってしまう。  

○遺伝子導入した細胞について遺伝子治療臨床研究に関する指針の対象になるか整理が  

必要。  

4．臨床研究の審査について  

○臨床研究から治験に持っていくときに、データを住いまわしできるようしてほしい。臨床研究  

のデータは参考資料として治験申請の際には有用と考える。治験との整合性をとることは  

必要。  

○臨床試験の審査の段階では、客観性の担保と遡って確認できるかが重要。   



○動物実験はある方がよいが、疾患モデルが無いことなどがあり一概には判断できず、ケー  

スバイケースになることがある。  

5．インフォームドコンセントについて  

○インフォームドコンセントを得る研究者は、医師、歯科医師であるべきか検討が必要。   



究開発振興課 提出  

臨床研究におけるインフォームド  

ICを受け 説明者   説明者  研究者等   総括責任者等 提供医療機関   
る人  

説明者  説明者   説明者  研究者等   総括責任者等   樹立機関  

樹立機関に所属する  

者（樹立責任者を除  

く。）のうちから、当該  
樹立機関の長が指名  

する者に説明を実施  

させる。  

総括責任者又は総  

括責任者の指示を  

受けた医師である研  

究者。  

研究者等は、研究責  
任者、臨床研究機関  
の長その他の臨床研  

究に関わる者をいう。  

説明者は、原則として医師でな  
ければならない。（採取に係る  
医療行為の程度に応じ、研究  
責任者が総合的に妥当と判断  

した場合は、医師に限らず研  
究責任者が指示した者とする  

ことができる。）  

説明者の   

資格  

提供者  被験者  

（代諾者）  

被験者  

（代諾者）  

被説明者 提供者   被験者  

（代諾者）  

ヒト受精胚を樹立に  

用いることについて、  

提供者のインフォー  

ムド・コンセントを受  

けるものとする。イン  
フォームド・コンセント  

は書面により表示さ  

れるものとする。   

説明事項を説明し、  

文書により自由意志  

による同意を得なけ  

ればならない。  

文書により説明した  手続き 文書を用いて十分に説明し、  
理解を得た上で、文書によるイ 内容を理解している  

ことを確認した上で、  

自由意志によるイン  

フォームトコンセント  

を文書で受けなけれ  

ばならない。  

ンフォームド・コンセントを受け  

なければならない。  



薬事法におけるインフォームド・コンセントとの比較  

ICを受   説明者  
ける人  

説明者   採取を行う者  治験責任医師等  細胞・組織  

医薬品等を  

適用する者  説明者   説明者  説明者   採取を行う者  治験責任医師等  
．、1  

説明者 説明者は、原則として医師でなけ  
の資格 ればならない。（採取lこ係る医療行  

為の程度に応じ、研究責任者が総  

合的に妥当と判断した場合は、医  
師に限らず研究責任者が指示した  

者とすることができる。）  

治験責任医師及び治験  
分担医師。  

提供者  被験者  

（代諾者）  

ドナー  

（代諾者）  

患者等  被験者  

（代諾者）  

手続き 文書を用いて十分に説明し、理解  
を得た上で、文書によるインフォー  
ムド■コンセントを受けなければなら  

ない。  

当該者の理解を  

得るよう、文書を  
用いて十分に説  

明し、自由意志に  
よる同意を文書  

により得なければ  

ならない。  

十分な説明を行  

い、適用につい  

てあらかじめ同  

意を受けること。  

あらかじめ治験の内容そ  

の他の治験に関する事  

項について当該者の理  

解を得るよう、文書により  
適切な説明を行い、文書  

により同意を得なければ  

ならない。   



iPS細胞研究についての   

文部科学省の取組  

文部科学省研究振興局ライフサイエンス課   

文部対等骨  
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平成21年1月20日  

総合戦略改訂版策 定の目的  
ヒトiPS細胞の樹立成功の発表を受け、我が国のiPS細胞研究等を日本全体で戦略的に進めていくために、平成19年12月に総合戦略、平  
成20年3月に同総合戦略の具体化を策定。  
総合戦略策定後の支援の実施状況を振り返るとともに、総合科学技術会議により策定された「iPS細胞研究の推進について（第一次とりま  

とめ）」（平成20年7月）等も踏まえ総合戦略を改訂。  
総合戦略の実施に当たっては、総合科学技術会議及び関係府省における検討とも十分に連携して進める。  

3．研究の推進及び社会還元に関する取組  

（1）iPS細胞等に関する基礎研究の加速  

・」ST戦略的創造研究推進事業や科学研究費補助金等を通じて、  

iPS細胞関連の基礎研究を引き続き支援する町  

（2）iPS細胞等を用いた再生医療の実現化に向けた研究の加速   

イ再生医療の実現化プロジェクト」を通じて、さらなる支援を拡充∩  

（3）iPS細胞研究等の拡充に向けた基盤構築  

・iPS細胞の標準化技術や品質管理等の基盤となる「iPS細胞技術   

プラットフォーム」の運用を支援。  

（4）産学官連携によるiPS細胞等の成果の社会還元の加速  

1．体制整備に関する取組  

（1）幹細胞・再生医学研究の振興方策等の検討  

幹細胞・再生医学戦略作業部会において  

（2）日本全体の研究推進体制の確立と支援  

・iPS細胞研究等を加速し、総合的に推進するため、「文部科学省  

iPS細胞等研究ネットワーク」を構築したp  

・関係府省と緊密な連携の下、日本全体での総合的な研究推進体   
制の構築に向けて引き続き支援す る∩  

（3）中核的研究組織の整備  

・世界トップレベル研究拠点プログラムを活用し、中核的研究組織と   

して「iPS細胞研究センター」を設置した。  

・文部科学省は、jPS細胞研究センターの現在整備中の施設の完  
靂             4 

．研究環境整備に関する取組  
（1）若手研究者の育成・人材交流の推進  

成を支援する。  覧  

仙酬仙川叫叫八〉仙、≠、岬加血刷ノ  （：翠2個際化支援・研究者交流等の転進  

2．新たな制度等に関する取組  

（1）先端医療開発特区（スーパー特区）の活用  

・特区制度に基づき、研究資金の統合的かつ効率的運用等を通じ、  
iPS細胞の実用化促進を図る。  

（2）革新的技術戦略の着実な展開  

（3）iPS細胞研究等を推進する上での倫理面の配慮  

5．知的財産に関する取組  
（1）iPS細胞に関する特許の確保  

・iPS細胞樹立方法の特許が日本で成立（平成20年9月）。  

・必要に応じた知財専門家の研究機関への派遣、海外の関連知財   

動向調査、海外特許申請等を支援する。  

（2）iPS細胞に関する知財の管理・活用体制の整備  

（3）iPS細胞の利用の円滑化  

⊥ゝ＿＿。 ＿   
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・安全かつ効率的な作成技縮の開  

発や、貯S増殖制御技術開発  
・臨床応用に向けた安全性の確保  

やモの坪価技術の開発巨等  

・棉神経系を中心とした分化誘  

導技術開発や、安全性確認及び治  
撥開発瀾究 等  

（4）幹細胞治療開発領域  （3）幸細胞操作技術開発領域  

綽諦慨㍑再ゝ ＝榛撞叛  
描＝5心蘭㈲賑げ 

㌣、祖師野野際掛澗としL   
串蕊洗預の篭1甘受蜃汗膏  

酢離拙訳出減牒雄鳥骨髄穂訂消  
卜 琵料こ＝l左‾、げ甚．たこぬ′ 臣節‘鳩胸の裳、睾奴  

等こさi蕎鵜闇汁．を性臆  

：r、ヨ不が世狸をリー㌍苛も分野  
・：iニト、F5；載醇ブ現実策芋〉膏掻く．】蚕‡‡き   

（1）  

理化学研究所  

代表：笹井GD  

ピー・劉垢澤戌で潤†増派に新暦腰磯尺  
草た嬢j藍空－【ご、ついて、告の〉七修一支撒芝  

打払戊丁窮策声き：唱まて常吉た  

（2）研究用幹細包′シク整備領域  

（1）  

東京大学  

代表：中内教授  
遜切なインブ才一ムド  
コンセント即先に◆  
郡市皿等の洲鮎置ボランティアで傾く  

研究習へ㍍熱艦のぼジほう喜好統ぎ米価  
九畢押斬l，L■Irトの離職緒机㌦ ニーズ‡．  
請じた灘県鳥一昨帽闊を房男むへ浣駆．  

・多能性幹細胞の萄率約増額笥わ  

甚盗技術開発  
・感覚凝茶を中心とした分化誘導技  
術用発や、安全性稚認及び治療開  

発研究等   

（分軸開：理研JVオリソースセンター）   

・羞毎夜系細腕を申さ臣とした分化誘  

導技術陣玲や、安全性確認及び  
治療開研究等  

【文部科学管iPS細胞等研究ネットワーク】  

Oi円細胞の分配、知的財産、研究成果の取扱いに臥′ては、共通ノトル  
（研究ネットワーク規約用こ基づく一体的運用。（約30機関が参加）  4   



樹立されたヒトES細胞－iPS細胞  ，丁¶・［［（．＿」7士人。∴。ん⊥R′止  
理研BRCによる瀞細胞提塵   再生医療研究に  

◆樹立されたヒトES細胞■iPS細胞を、理研BRCを   

通して、研究者に提供。  
様々な幹細胞の入  

手が容易になるこ  

とにより、我が国  
■ 、 t L         ・‘－  

（二［しL 〕∴、∴卜：  

疾患特異的iPS細胞  の再生医療研究の基盤がさらに  

強化される。  
樹立・作製された  

ES細胞・iPS細胞等  

の各種幹細胞を、  

理研BRCに寄託、  

管理を集約化。  

◆iPS細胞等研究4拠点において、患者から提供される体細胞   

から、疾患の特徴を持ったiPS細胞（疾患特異師PS細胞）を  
サ1  

し、研究者に提供。   
疾患研究に（他の医学者）  

未だ発症機構の  

解明されていない  

多くの疾患の研究  

盲も   

葛綴大ず  餐瑠添塾丈？   
砲車呼蕗 弼封粟立 

11▼ ■ト■▼、（itt■  l・■l▲lF、∴■、   
q■‾■・‘、t■■■内   ．■■ペ■▼t－ ●二■  

親等六手  引た茸t飛電廟   
甲朽廃焚  建昇華傍  

王Jl■ヤい ∴－     いヽlt▼■ヽ■■J■  
lニー■疇◆■く ■こ1  lt l■l●▲■ヽ  
t汀星章菖穐蓬充ダ考曾   ■舞あー雪卓）も．1・と  

†ll■1■■▼■ こ＼「■  

労農リム鞠環たナ之酋   

の特徴を持った  

iPS細胞  つ患者 豊島、J†‘二三ここ  竃訂》乙－・i鞭抑竃専  

が、加速される。  
・国内外の研究者の希望に応じ  

♂〆晋 て、適切なMTA※を締結の  

ダ 野上、最適かつ良質な  
幹細胞を提供。  

患者のインフォームド・コンセントが得られれば、細胞に  
加えて、疾患に関する情報も付加し、研究者に提供。  

・幹細胞の提供のみならず、  

細胞の特性等の情報の提供や、  

幹細胞の取扱方法等の講習も  

合わせて実施。  
■〉山、l一・〕一一－一冊－′－－■】－・－ ■■－u－仙・■一・一 ”・】一瓜 ・－≠¶－ルー、一■－■－ノ  

※MTA：Materia（TransferAgreement、生物試料移転同意事  
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第5回ヒト幹細胞を用いる臨床研究に関する指針の   

見直しに廃する専門委且会   資料 3－（2）  

平成21年9月24日  

iPS細胞研究ロードマップ  

「iPS細胞研究等の加速に向けた総合戦略（改訂版）」の具体化  

平成21年6月24日  

文 部 科 学 省  

1．策定の趣旨   

京都大学山中教授のチームにより樹立されたiPS細胞（人工多能性幹細  

胞）は、再生医療のみならず、生命の仕組みの解明から疾患研究や創薬等、  

基礎研究から臨床研究や産業応用まで幅広く活用されることが期待される我  

が国発の画期的な研究成果である。   

文部科学省では、平成19年11月のヒトiPS細胞の樹立成功の成果発表を  

受け、「iPS細胞研究等の加速に向けた総合戦略」（平成19年12月22日文部  

科学大臣決定）等を策定し、同戦略等に基づき、従来からの研究支援に加え  

て、我が国のiPS細胞研究等を日本全体で戦略的に進めてきた。   

これまでに、文部科学省iPS細胞等研究ネットワーク（以下「iPS細胞ネットワ  

ーク」という。）を構築し、日本全体での研究体制を確立するとともに、iPS細胞  

研究等の裾野拡大や、知的財産権の管理・活用体制の強化を図るなど研究  

環境体制を強化してきた（別添1参照）。   

また、iPS細胞等の研究を一層加速するため、研究資金の大幅な拡充を図  

ってきており、平成20年度本予算では約30億円の予算を確保（前年比約10  

倍）したのに続き、平成20年度補正予算では約15億円、平成21年度本予算  

では約45億円、さらに平成21年度補正予算では約100億円を措置し、重点  

的な財政投入を図ってきている。こうした多額の国費の投入に対し、どのような  

成果の達成を目指しているのかを説明することが必要である。   

一方で、iPS細胞研究は、我が国だけでなく、米国をはじめとした多くの諸  

外国でも研究が強力に進められ、国際的な競争状態にある。同時に、ヒトiPS  
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細胞の樹立の発表以降1年半が経過し、国際的な協力も重要であるという機  

運も生じている。   

こうした状況を踏まえ、文部科学省では、iPS細胞研究の成果が少しでも早  

く臨床応用され、難病に苦しむ世界中の患者の福音となるよう、研究を総合的  

かつ効率的に進めるべく、「iPS細胞研究ロードマップ」として今後のiPS細胞  

研究に関してより具体的な目標を設定することにした。   

本ロードマップは、iPS細胞研究に焦点を絞り、ライフサイエンス委員会及び  

iPS細胞ネットワークに属する有識者や第一線の研究者の意見を聴取した上  

で、文部科学省が明確な目標設定を策定したものである。なお、生命の仕組  

みを解き明かし、再生医療の実現につなげるための幹細胞の研究は、iPS細  

胞のみを行えばよいというものではなく、ES細胞や体性幹細胞の研究を併行し  

て進める必要がある。   

本ロードマップの策定に当たっては、幅広い研究分野を、①初期化メカニズ  

ムの解明（基礎・基盤的研究）、②標準iPS細胞の作製と供給（標準化）、③疾  

患研究・創薬のための患者由来のiPS細胞の作製・評価、バンクの構築、④再  

生医療（iPS細胞から分化誘導された細胞・組織を用いた細胞・組織移植等の  

治療技術の前臨床研究及び臨床研究）、の4つに大別し、各々についておお  

よそ10年後までの到達目標を設定した1（別添2参照）。   

この中でも、高品質でリスクの少ないiPS細胞を確実に作製し、それを正確  

に評価する技術の確立を目指す②については、iPS細胞の臨床応用に向けて、  

喫緊に対応すべき重要な目標である。  

1 

創薬開発については、その主体が産業界であることであることから、これに関する目標の設定は、本ロードマ  

ップでは対象外とした。  

2  
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なお、ここで示した目標は、現在行われている研究動向を踏まえて設定した  

ものである。したがって、iPS細胞・ES細胞からの分化誘導技術が確立される  

等の今後の研究開発の進捗状況を踏まえて随時見直され、他の難病に対す  

る細胞・組織移植等の研究も含めて大幅に変更・追加され得るものである。  

【目標1】初期化メカニズムの解明（基啓・基盤的研究）  

（1）概要   

既に分化した体細胞が初期化されるメカニズムは未だ解明されていない。   

この初期化メカニズムの解明に資する基礎・基盤的研究は、iPS細胞の作製   

方法の刷新（どの細胞を用いてどの方法で樹立するのが良いのか）のみなら   

ず、発生学等の基礎生物学、再生医学の発展にも寄与するものであり、中   

長期的観点から継続的かつ強力に進めるため、以下の達成目標を設定す   

る。  

（2）目標  

【5年以内】   

●iPS細胞の初期化の分子メカニズムの解明   

●iPS細胞とは異なる新たな多能性幹細胞の樹立  

【目標2】標準iPS細胞の作製と供給（標準化）  

（1）概要   

現在、世界各国の研究者によって様々な方法（ウイルス・タンパク質・化合   

物等）を用いてiPS細胞が作製されているが、基本的概念である明確なiPS   

細胞の定義、ES細胞・体性幹細胞等の先行技術との正確な比較研究、作   

製されたiPS細胞及びそれらから分化誘導された細胞の有する性質の客観   

的な評価方法等は未だ明らかになっていない。   

これらは、臨床応用や産業利用を見据え、喫緊に対応すべき重要な課題  

である。そのため、高品質でリスクの少ないiPS細胞の確実な作製方法や、  
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その評価方法の確立に向けた研究開発は、iPS細胞ネットワークを通じて複  

数の研究機関において連携協力して進める。同時に、iPS細胞の体系的な  

評価結果に関する情報の蓄積・解析は、京都大学に設置されたiPS細胞研  

究センター（以下「CiRA」という。）において集約的かつ公正に行う。このよう  

な戦略的な体制の構築の下、以下の達成目標を設定する。なお、CiRAは、  

広くiPS細胞の評価・検定を行う主体となることが期待される。  

（2）目標  

【1年以内】   

●iPS細胞の性質を明らかにするための評価項目の策定   

●様々な作製方法によるiPS細胞の特性比較  

【2年以内】  

●高品質でリスクの少ないiPS細胞の作製方法の確立とその最適化 

●高品質でリスクの少ないiPS細胞の評価方法の確立  

●iPS細胞の体系的な評価結果に関する情報を蓄積・解析する体制の構築  

（CiRA）  

【3年以内】  

●高品質でリスクの少ないiPS細胞を国内外に安価かつ同条件で配布する   

体制の構築（理化学研究所筑波研究所バイオリソースセンター（以下「理   

研BRC」という。））  

【3年後以降】  

●高品質でリスクの少ないiPS細胞を国内外に安価かつ同条件で配布  

【旦嘩3】灘PS細胞の作製・評価、バンク  

の構築  

（1）概要   

ある疾患をもつ患者の細胞から疾患の特徴を有するiPS細胞（以下「疾患  
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特異的iPS細胞」という。）を作製し、その細胞を目的の細胞・組織に分化誘  

導させることによって、その疾患の発症や治療方法の研究、創薬開発に資  

することが期待されている。また、健常者や患者の細胞から作製したiPS細  

胞を目的の細胞・組織に分化誘導させ、これらを創薬における毒性評価や  

有効性評価に使用することも可能である。   

こうした研究開発は、ヒトの体内に細胞等を移植することがないため、目標  

4で示す再生医療よりも早期に実現する可能性が高く、再生医療に用いる  

場合とは異なる観点で、iPS細胞の作製に当たっての最適な方法や評価方  

法を確立することが必要である。   

現在、iPS細胞ネットワークに属する研究機関で多様な疾患特異的iPS細  

胞の作製が行われている。今後は、こうした研究を継続的に行うとともに、本  

目的に合致したiPS細胞の作製方法や評価方法の確立、さらには作製され  

た疾患特異的iPS細胞自体及び付随する患者データ等の収集・評価、各疾  

患の研究者へ供給等を行うため、以下の達成目標を設定する。   

なお、将来、より優れたiPS細胞の作製方法が考案された場合に備え、作  

製されたiPS細胞のみならず、そのソース（iPS細胞作製の素となる細胞）の  

保存も戦略的に行うことが必要である。  

（2）目標  

【進捗中】   

●iPS細胞を作製すべき疾患の整理と作製   

●各疾患の研究者へのiPS細胞に関する技術講習   

●創薬に利用できる毒性評価系の産業応用  

【2年以内】  

●疾患研究用iPS細胞の作製方法の確立とその最適化  

●疾患研究用iPS細胞の評価方法の確立  

●疾患特異的iPS細胞バンクを整備（理研BRC）  
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【2年後以降】  

・疾患特異的iPS細胞の国内外研究者への配布（理研BRC）  

【5～10年】  

・先天性疾患（遺伝病等）の患者の細胞から作製されたiPS細胞を用いた   

病態の再現と解明  

・後天性疾患（加齢や環境要因等）の患者の細胞から作製されたiPS細胞   

を用いた病態の再現と解明  

【目標4】再生医療（嘲組織を用いた細嘩■  
組織移植等の治療技術の前臨床研究と臨床研究）  

（1）概要   

iPS細胞は、体のあらゆる細胞に分化する能力（多分化能）を有すること   

から、目的の細胞・組織に分化誘導させ、移植するという再生医療の実現に   

より、難病や生活習慣病等の根本治療につながることが期待されている。   

そのためには、目的の細胞・組織のみに分化誘導させること、腫瘍化しな  

いなどの安全性が確保されていること、さらには疾患及び組織・臓器の特性  

を考慮した効果的な移植方法等の技術が確立されていることなどが必要で  

ある。これらの技術の確立に向けて、細胞・組織移植等の安全性・有効性を  

確認し、治療技術開発をより一層加速すべく、中型以上の動物やサル等の  

霊長類動物を用いた前臨床研究を速やかに実施するとともに、再生医療へ  

の応用を考慮したiPS細胞バンクの整備等を行うため、以下の達成目標を  

設定する。   

なお、本ロードマップでは、iPS細胞ネットワークに属する研究機関におい  

て、重点的かつ強力に進められている中枢神経系、角膜、網膜色素上皮細  

胞、視細胞、血小板、赤血球、造血幹細胞、心筋、骨・軟骨、骨格筋、内胚  

葉系細胞等の疾患について、目的とする細胞・組織の分化誘導技術の確立、  
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前臨床研究（動物を使った治療研究）、臨床研究（ヒトに対する治療研究）の  

目標を示す。また、臨床研究はヒトに対する治療研究であり、安全性には特  

に慎重を要するものであることから、目標どおりに進められるとは限らないこ  

とに留意する必要があるとともに、関連する規制及び指針等が整備されてい  

ることが必要である。  

（2）目標  

①再生医療用iPS細胞バンク  

【5年以内】  

●再生医療への応用を考慮したiPS細胞バンクの構築  

【4年後以降】  

●前臨床研究用として再生医療用iPS細胞の分配  

②再生医療研究  

1．中枢神経系  

●iPS細胞から神経細胞への分化誘導技術の確立【2～4年】  

●霊長類への前臨床研究【3～5年】  

●ヒトへの臨床研究【7年後以降】  

2．角膜   

●iPS細胞から角膜細胞への分化誘導技術の確立【2～4年以内】   

●モデル動物への前臨床研究【5年以内】   

●ヒトへの臨床研究【7年以内】  

3．網膜色素上皮細胞   

●iPS細胞から網膜色素上皮細胞への分化誘導技術の確立【2年以  

内】   

●モデル動物への前臨床研究【2年以内】   

●ヒトへの臨床研究【5年以内】  
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4．視細胞   

・iPS細胞から視細胞への分化誘導技術の確立【4年以内】   

・モデル動物への前臨床研究【3～4年】   

●ヒトへの臨床研究【7年以内】  

5．血小板   

・iPS細胞から血小板への分化誘導技術の確立【3～5年以内】   

●モデル動物への前臨床研究【3～5年】   

●ヒトへの臨床研究【5～8年】  

6．赤血球   

・iPS細胞から赤血球への分化誘導技術の確立【3～5年以内】   

・モデル動物への前臨床研究【5年後以降】   

●ヒトへの臨床研兎【10年後以降】  

7．造血幹細胞   

・iPS細胞から造血幹細胞への分化誘導技術の確立【4～5年以内】   

・モデル動物への前臨床研究【2～3年後以降】   

●ヒトへの臨床研究【7年後以降】  

8．心筋   

・iPS細胞から心筋への分化誘導技術の確立【3年】   

・モデル動物への前臨床研究【3～5年】   

●ヒトへの臨床研究【5～7年程度】  

9．骨・軟骨   

・iPS細胞から骨・軟骨への分化誘導技術の確立【3～5年】   

・モデル動物への前臨床研究【5～10年】   

●ヒトへの臨床研究【10年後以降】  
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10．骨格筋   

●iPS細胞から骨格筋への分化誘導技術の確立【3～5年】   

●モデル動物への前臨床研究【4～10年】   

●ヒトへの臨床研究【10年後以降】  

11．内胚葉系細胞（肝臓細胞、膵ベータ細胞等）、腎臓細胞   

●iPS細胞から内胚葉系細胞への分化誘導技術の確立【5～10年】   

●モデル動物への前臨床研究【5～10年後以降】   

●ヒトへの臨床研究【10年後以降】   

なお、ここで示した「ヒトへの臨床研究」の開始は、ヒトにおいて、安全性を  

確認するための実験を初めて開始できる段階を想定している。  

3．今後の取組   

文部科学省及び文部科学省の支援する事業に参画する研究者は、これま  

で多額の公的資金が将来の再生医療の実現等のために、iPS細胞研究に投  

資されていることを鑑み、その投資に対する説明責任を果たしていくことが肝  

要である。   

今後、研究者はより一層の主体性をもって、本ロードマップで掲げられてい  

る目標の確実な達成、さらにはその加速に向けて、最大限取り組むことが期待  

される。   

また、文部科学省においては、「iPS細胞研究等の加速に向けた総合戦略  

改訂版（平成21年1月20日文部科学大臣決定）」に基づき、本ロードマップの  

確実な目標達成に向けて、総合科学技術会議や関係府省とも十分に連携し  

て、必要な施策の遂行に努めていくこととする。  
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第5回ヒト幹細胞を用いる臨床研究に関する指針の   

見直しに関する専門委員会   資料 3（3）  

平成21年9月24日   

iPS細胞（人工多能性幹細胞）研究等の加速に向けた  

総合戦略 改訂版  

平成21年1月20日  

文部科学大臣決定  

○文部科学省は、平成19年11月の京都大学山中教授のチームによるヒ   

トiPS細胞の樹立成功という成果発表を受け、従来からの研究支援に   

加え、我が国のiPS細胞研究等を日本全体で戦略的に進めていくため   

に、平成19年12月22日に「iPS細胞研究等の加速に向けた総合戦略  

（以下、「総合戦略」という。）」、平成20年3月18日に同総合戦略の具   

体化を策定した。  

○総合戦略は、科学技術・学術審議会研究計画・評価分科会のライフサ   

イエンス委員会の意見を踏まえた上で、日本全体での研究体制の構   

築、十分な研究費の投入、知的財産権の確保等を含むiPS細胞研究   

等を進めるための支援策を定めている。文部科学省としては、総合戦   

略を踏まえ、諸支援をこれまで講じてきた。  

○今般、総合戦略の策定から約1年を迎えるにあたり、これまでの同戦略   

に基づく支援の実施状況を振り返るとともに、同戦略策定後の平成20   

年7月3日、総合科学技術会議により策定された「iPS細胞研究の推進   

について（第一次とりまとめ）」等も踏まえ、平成21年度以降の継続的   

な支援の着実な実施による、効果的・効率的な研究推進体制等の推   

進方策を、ライフサイエンス委員会の意見も聴取した上で総合戦略改   

訂版として定めることとする。  

○なお、ここで記載する内容については、最先端の研究動向等を踏まえ   

つつ、機動的に見直すこととする。また総合戦略の実施に当た？ては、   

総合科学技術会議及び関係府省における検討とも十分に連携して進   

めることとする。   



1．体制整備に関する取組  

（1）幹細胞→再生医学研究の振興方策等の検討   

①文部科学省の科学技術・学術審議会は、研究計画・評価分科会ライフ  

サイエンス委員会の下に、「幹細胞・再生医学戦略作業部会」を設置し  

た（平成19年12月）。   

②幹細胞・再生医学戦略作業部会では、iPS細胞研究を含む幹細胞及び  

再生医学に関する研究の振興方策等について総合的な検討を行って  

いる。  

（2）日本全体の研究推進体制の確立と支援   

1）研究推進体制の確立   

①文部科学省は、iPS細胞研究等を加速し、総合的に推進するため、文  

部科学省及び文部科学省所管の独立行政法人科学技術振興機構Us  

T）が支援するiPS細胞研究等に係る事業の研究機関・研究者を包含し  

た「文部科学省iPS細胞等研究ネットワーク（以下、「研究ネットワ「ク」と  

いう。）」を構築した（平成20年4月）。   

②研究ネットワークは、「文部科学省iPS細胞等研究ネットワーク規約」に  

よって定められた、知的財産権、研究成果の公開、機密保持等の観点  

に関する共通的なルールに基づき、研究ネットワーク内における知的財  

産権及び生体試料等の有体物利用の原則無償の実施許諾等を通じて、  

iPS細胞研究等の総合的な推進に向けて効果的に機能することが期待  

される。   

③研究ネットワークの運営に当たっては、JSTの協力の下、「再生医療の  

実現化プロジェクト」のプログラムディレクター（PD）及びプログラムオフィ  

サー（PO）並びにJST戦略的創造研究事業「iPS細胞等の細胞リブログ  

ラミングによる幹細胞研究戦略事業プログラム」のPOによって構成され  

る運営委員会において、必要な事項等を審議することとしている。   

④研究ネットワークの運営委員会の事務局である京都大学iPS細胞研究  

センターにおいては、関係機関と協力して、研究ネットワークの効果的・  

効率的な運用を図ることが期待される。  
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2）今後の支援   

文部科学省は、関係府省と緊密な連携の下、日本全体での総合的な   

研究推進体制の構築に向けた支援を引き続き行う。  

（3）中核的研究組織の整備   

1）今までの整備状況   

①京都大学は、文部科学省が支援する世界トップレベル研究拠点プログ  

ラムを活用し、iPS細胞研究を円滑に進めるための中核的研究組織とし  

て、「物質¶細胞統合システム拠点」に「iPS細胞研究センター」を設置  

した（平成20年1月）。   

②JSTは、戦略的創造研究推進事業で推進されている山中教授を中心と  

した研究グループの研究活動を加速すべく、京都リサーチパーク内に  

当面の新たな研究スペースを確保した（平成20年8月）。  

2）今後の整備推進方策   

文部科学省は、iPS細胞研究センターの現在整備中の施設の完成を支   

援する。なお、同センターの活用に向けて、必要な財源確保に向けた   

努力が、関係者間でなされることが期待される。  

2．新たな制度等に関する取組  

（1）先端医療開発特区（ス岬舌用   

①iPS細胞応用は、革新的技術の開発を阻害している要因を克服するた  

め、研究資金の特例や規制を担当する部局との並行協議など試行的  

に行うために創設された「革新的技術特区（スーパー特区）（経済財政  

改革の基本方針2008（平成20年6月27日閣議決定））」の第一弾「先  

端医療開発特区」の重要分野の一つとされている。   

②文部科学省は、関係府省と緊密な連携の下、本年度から開始される先  

端医療開発特区制度に基づき、研究資金の統合的かつ効率的運用、  
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開発段階からの規制当局との協議、特許審査における早期審査制度  

の活用の促進等を通じて、iPS細胞の実用化促進に向けた研究費の運  

用に努める。  

（2）革新的技術戦略の着実な展開   

①総合科学技術会議は、平成20年5月に策定した「革新的技術戦略」に  

おいて、経済社会に大きな波及効果をもたらすことが期待される革新的  

技術の一つとして、iPS細胞再生医療技術やiPS細胞活用毒性評価技  

術を重点的に推進することとしている。   

②文部科学省は、関係府省と緊密な連携の下、革新的技術戦略を踏まえ、  

国民生活の質の向上を目的とし、国民が健康で快適な生活を送ること  

を可能とするiPS細胞等による再生医療の実現に向けた研究開発や、  

疾患特異的iPS細胞による疾患の原因解明や創薬への応用基盤の構  

築に取り組む。  

（3）脾S細胞研究等を推進する上での倫理面の配慮   

①文部科学省は、科学技術・学術審議会生命倫理・安全部会において、  

「ヒトES細胞等からの生殖細胞の作成等に係る当面の対応について」  

を決定（平成20年2月1日）し、ヒトiPS細胞を含む幹細胞研究の生命倫  

理上の観点等に配慮した当面のルールを設定した。   

②今後、同部会は、「特定胚及びヒトES細胞等研究専門委員会」の検討  

結果を踏まえ、ヒトiPS細胞等からの生殖細胞の作成・利用に関する最  

終的な方針を決定することとしている。  

3．研究の推進及び社会還元に関する取組  

（1）炉S細胞等Iこ関する基礎研究の加速   

①文部科学省は、JST戦略的創造研究推進事業や科学研究費補助金等  

を通じて、iPS細胞等に関する基礎研究を支援する。   

②JST戦略的創造研究推進事業においては、文部科学省が戦略目標と  
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して設定した「細胞リプログラミングに立脚した幹細胞作製・制御による  

革新的医療基盤技術の創出」に基づき、平成20年度より新たな研究課  

題の支援を開始しており、今後もさらなる支援の拡充を図る。  

（2）炉S細胞等を用いた再生医療の実現化lこ向けた研究の加速  

文部科学省は、「再生医療の実現化プロジェクト」により、3領域（研究  

用幹細胞バンク整備領域、幹細胞操作技術開発領域、幹細胞治療開  

発領域）の研究支援に加え、平成20年度より新たに「ヒトiPS細胞等研  

究拠点」を整備し、再生医療の実現化に向けた研究加速を図っており、  

今後もさらなる支援の拡充を図る。  

（3）岬こ向けた基盤構築   
①文部科学省は、「安心実現のための緊急総合対策（平成20年8月29  

日政府・与党会議、経済対策閣僚会議合同会議決定）」に基づく補正  

予算により、「再生医療の実用化プロジェクト」を通じて、我が国のiPS細  

胞研究の裾野を拡げ、iPS細胞の標準化技術や品質管理等の基盤とな  

る「iPS細胞技術プラットフォーム（以下、「技術プラットフォーム」とい  

う。）」を構築した。   

②技術プラットフォームでは、iPS細胞の標準化、iPS細胞誘導の技術講  

習会・培養トレーニングプログラムの実施、疾患特異的iPS細胞の樹立・  

提供等を実施することとしており、文部科学省は、iPS細胞研究等の基  

盤強化に向けて同プラットフォームの運用に必要な支援を引き続き行  

う。  

（4）産学官連携による炉S細胞等の成果の社会還元の加速   

①iPS細胞の実用化により研究成果をいち早く社会に還元するためには、  

アカデミアと産業界の対話を通じて、産業応用を見据えた対応を進める  

ことが重要である。   

②文部科学省は、京都大学主催の「iPS細胞研究産業応用懇話会」等、  

iPS細胞研究等の成果の円滑な応用・産業化に向けた技術的・制度的  
課題について、アカデミア、製薬・医療機器産業等と産学官間で対話  
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する様々な場における議論等を踏まえ、関連施策への展開を図る。  

③JSTは、戦略的創造研究推進事業の成果について、基礎研究から実用   

化まで長期一貫してシームレスに研究開発を推進することで、産業創   

出の礎となりうる技術を確立し、イノベーションの創出を図る「戦略的イノ   

ベーション創出推進事業」を開始することとしている。  

④JSTは、iPS細胞関連技術を本事業の一つの課題として設定し、iPS細   

胞を用いた診断・治療に向けた基盤技術開発等の効果的推進に向け   

た支援を行うよう努める。  

4．研究環境整備に関する取組  

（1）若手研究者の育成・人材交流の推進  

独立行政法人日本学術振興会（JSPS）は、我が国が世界をリードする  

iPS細胞研究及びこれと密接に関連する分野の先端的な研究プロジェ  

クトを通じた国内外の若手研究者の育成に向けた取組を支援するよう  

努める。  

（2）国際化支援・研究者交流等の推進   

①JSTは、米国カルフォルニア再生医療機構（CIRM）との間で、幹細胞に  

関する研究促進に係る協力協定を締結した（平成20年11月）。   

②JSTは、本協定に基づくセミナー開催や研究者交流の支援、国際シン  

ポジウム等の開催による様々な国際協力研究活動の支援を行う。また、  

iPS細胞等研究を担う若手研究者の研究合宿の開催や、iPS細胞研究  

の情報共有・発信などを通じて、研究交流を行う環境の整備を推進す  

る。  

5．知的財産に関する取組  

（1）iPS細胞に関する特許の確保   



（D平成20年9月、京都大学が権利者となって特許出願を行っていたiPS   

細胞に関する特許が日本で成立した。今回成立した特許は、4つの遺   

伝子を体細胞（マウス、ヒトを問わず）に導入する工程によりiPS細胞を   

樹立する方法に関するもので、この方法で樹立された細胞にもその権   

利が及ぶものである。  

②文部科学省及びJSTは、国内外に出願（予定を含む）されているiPS細   

胞関連技術に関する特許を確実に取得できるよう、必要に応じて知財   

専門家の研究機関への派遣、海外の関連知財動向調査、海外特許申   

請等に必要な支援を行う。  

（2）岬活用体制の整備   
①京都大学においては、産業界との共同の取組の中で設立されたiPS細  

胞研究に係る知的財産権を管理・活用する事業実施会社（iPSアカデミ  

アジャパン株式会社）と連携しつつ、効果的な知財の管理・活用が行わ  

れることが期待される。   

②文部科学省は、「再生医療の実現化プロジェクト」等を活用し、再生医  

療の実現化に向けた知的財産ポートフォリオの構築や知的財産戦略の  

策定に必要なノウハウ取得の支援を行うとともに、iPS細胞研究等を行う  

研究機関における知的財産の管理・活用体制の強化を図る。  

（3）岬   
①文部科学省及びTSTが支援するiPS細胞研究等に係る事業で樹立され  

たiPS細胞等については、知的財産権の適切な確保に配慮したMTA  

を締結の上、営利・非営利機関問わず提供することによって、iPS細胞  

研究等の推進を図るよう努める。  
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平成21年1月20日 文部科学大臣決定  

総合戦略改訂版策定の目的  
・ヒトiPS細胞の樹立成功の発表を受け、我が国のiPS細胞研究等を日本全体で戦略的に進めていくために、平成19年12月に総合戦略、平  
成20年3月に同総合戦略の具体化を策定。  
・総合戦略策定後の支援の実施状況を振り返るとともに、総合科学技術会議により策定された「iPS細胞研究の推進について（第一次とりま  
とめ）」（平成20年7月）等も踏まえ総合戦略を改訂。  

・総合戦略の実施に当たっては、総合科学技術会議及び関係府省における検討とも十分に連携して進める。  

3．研究の推進及び社会還元に関する取組  
∵
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1．体制整備に関する取組  
（1）iPS細胞等に関する基礎研究の加速  

・JST戦略的創造研究推進事業や科学研究費補助金等を通じて、  （1）幹細胞・再生医学研究の振興方策等の検討  

幹細胞・再生医学戦略作業部会において  iPS細胞関連の基礎研究を引き続き支援する∩  

）iPS細胞等を用いた再生医療の実現化に向けた研究の加速  

・「再生医療の実現化プロジェクト」を通じて、さらなる支援を拡充∩  

）iPS細胞研究等の拡充に向けた基盤構築  

・iPS細胞の標準化技術や品質管理等の基盤となる「jPS細胞技術  

（2）日本全体の研究推進体制の確立と支援  

・iPS細胞研究等を加速し、総合的に推進するため、「文部科学省  

iPS細胞等研究ネットワーク」を構築したト  

・関係府省と緊密な連携の下、日本全体での総合的な研究推進体   
制の構築に向けて引き続き支援する∩  

（3）中核的研究組織の整備  

・世界トップレベル研究拠点プログラムを活用し、中核的研究組織と   

して「iPS細胞研究センター」を設置した㌧  

・文部科学省は、iPS細胞研究センターの現在整備中の施設の完   

成を支援する生  

プラットフォーム」の運用を支援。  

官連携によるiPS細胞等の成果の社会還元の加速   

4．研究環境整備に関する取組  
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亀（ぞ∪狸堅些要撃二軍寧軍琴流等？推進  

知的財産に関する取組  
iPS細胞に関する特許の確保  

2．新たな制度等に関する取組  

（1）先端医療開発特区（スーパー特区）の活用  

・特区制度に基づき、研究資金の統合的かつ効率的運用等を通じ、  
iPS細胞の実用化促進を図る。  

（2）革新的技術戦略の着実な展開  

（3）iPS細胞研究等を推進する上での倫理面の配慮  

・iPS細胞樹立方法の特許が日本で成立（平成20年9月）。  

・必要に応じた知財専門家の研究機関への派遣、海外の関連知財  

動向調査、海外特許申請等を支援する。  

）iPS細胞に関する知財の管理■活用体制の整備  も（2  

・（3．JiPS細胞の利用の円滑化   

J  



1  畢成要1脚  1  lT【  州刷叫〟”仙仙耶ノ叫 ≠、 

ヽ皿  

○再生医療の実現に向けた研究○   ■＼l  

平成20年度補正予算境   15億円  

平成20年度当初予算醸   約30億円  
・ 生医療の実現化プロジェクト（内局）  

26．5億円（20億円＋補正15億円）  約2．7億円  平成19年度予算額  

■iPS細胞技術プラットフォームの構築（新規）  

細胞の標準化、細胞誘導の技術講習会、培養トレーニングの実施、疾  
患特異的iPS細胞の樹立■提供、知財体制の弓削ヒ等  

■iPS細胞等研究拠点（4拠点）の維持  

t幹細胞操作技術、治療技術開発に係る研究開発の支援  

■臍帯血細胞バンクの維持  

「   
＞血ヽ〉小一、・八一ヽ““tヽヽヽ Yヽ≠ヽ∧““ヽ▼∨ヽ∧∧ヽ血Vuヽ輌ノ“－・【－仙“、－・・▼・・人〟・止・・、・〟＜、仙加血＼ししノー・・小仙、“仙、“＞〟血＜冊†●－、、“く血t′▲仙、正一山一“州…′～卿仇◆八◆仙酬  

OiPS細胞を用いた診断・治療に  
向けた基盤技術開発○  ■】川■■【▼－－一′  

的イノベーション創出推進事業（Jm  

ち．5億円の内数（新規）  

■iPS細胞関連技術を本事業の一つの課題として設定し、iPS細胞を用いた診  

断・治療に向けた基盤技術開発などの効果的推進に向けて支援（調整中）  

先呂  OiPS細胞のリブログラミンク解明等の基礎研究・基盤技術の構築○  
働 18億円（10億円）  
■初期化機構の分子レベルでの機構解析、分化転換過程の解析等に資する研究を支援  

（CREST（須田領域）10億円（5億円）、さきがけ（西川領域）3億円（1億円）、山中特別プロジェクト4億円（3億円）’）   

謎ニ ▲㌫：1 i謀］ト’Jll榊  t一トリ  ヒF  

‾1一  

の鮎斜苧技術振興機構における研究加速強化システムによる国際化支援、科学研究責補助金による研究費支援、世界トップレベル研究拠点プログラムによる  
こおl撫る人材衰歳事業による支援、理化学研究繭発生・再生科学総合研尭センタ÷や京都大学再生医科学研究所における運営費交付金土市都大勢こ封軍師  

ノ設整備費事業く1万革帯平米Hこよる支援もある。  括弧内は平成20年度予算－   



2009年9月24日  

京都大学iPS細胞研究センター（CiRA）  

山中 伸弥   



ES細胞とiPS細胞一樹立法  

胚  ES細胞  

エビゲノム再構築  

体細胞   iPS細胞  

誘導因子＋エビゲノム再構築   
2  



iPS細胞の多様性  

ES細胞  

0～1株  

基本的に一つの樹立法  

様々な  

体細胞   
iP軍細胞  

数十株   

様々な誘導法  

3  



iPS細胞の長所、短所  

体細胞  iPS細胞  

長所   ヒト胚を用いない  

成人より樹立可能  

多数の株が簡単に樹立  

短所   遺伝子操作  

より広汎なエビゲノム再構築  

安全面での課題  
4   



iPS細胞に関連する2種類の腫癌  

誘導遺伝子による腫癌  

残存未分化細胞による奇形腫  

d d 

5   



誘導遺伝子による腫癌  

初期胚に  

移植  
葦凍誉苛攣謁   

戚1  



誘導遺伝子による腫癌  
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誘導遺伝子による腫癌  

Myc使わなければRetrovirusでも大丈夫  
Integration無ければMyc使っても大丈夫  

8  



残存未分化細胞による奇形腫  

（nvitro分化誘導  

未分化細胞  

残存してると  

9   



残存未分化細胞による奇形腫  
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①10  

ES細胞  iPS細胞  
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誘導遺伝子による腫癌  

Myc使わなければRetrovirusでも大丈夫  
Integration無ければMyc使っても大丈夫  

残存未分化細胞による奇形腫  
（広汎なエビゲノム再構築に伴う？）   

株間でのばらつき大  

オリジンや誘導法により影響  

11   



iPS細胞による自家移植  

患者  

体細胞  
iPS細胞  

長所   拒絶反応なし  

現行の幹細胞指針にほぼ準拠  

問題点 時間、糞用がかかる  

安全性確認が限定的となる  

12   



京都大学再生医療用iPS細胞バンク  

最適の作成方法  

iPS細胞  

徹底的な  

品質管理  最適のオリジン  

ドナー（ボランティア）の皮膚細胞など  

HLA型3座ホモの人だと  

50名で日本人の90％をカバーできる  

5年以内蒋完成を巨指す  
13  

13   



iPS細胞による他家移植 

ドナー  

体細胞  
iPS細胞  

長所   HJAホモ（50種類で日本人90％）  

時間、医療費の節約  
より厳密な安全性確認  

問題点 現行指針では非対応  

未知の感染症、遺伝疾患  

多系統の最終産物評価必要  
14   



iPS細胞による再生医療の課題  

体細胞  iPS細胞   

最適の作製法  安全性の  

（オリジン・誘導法） 評価■検証方法  

GMPへの対応  

自家移植か他家移植か？  

15   



ヒト幹細胞臨床研究と細胞組織加工医薬品開発  

平成21年9月24日  

第5回ヒト幹細胞指針見直し検討委員会  

国立医薬品食品衛生研究所 生物薬品部部長  

山口照英   



監轟聾宝土鎚婆単綾亙…∴寧重責轟車                           ‾             【      －二                    ■  

2．ヒト幹細胞臨床試験実施計画書と確認中請書  

3．ヒト幹細胞臨床研究指針 改定への提言  

2   



臨床研究と細胞組織加工医薬品開発 類似意と相違点  

ヒト幹細胞臨床研究．   細胞組織加工医薬品開発   

目標   新たな治療法の開発   

目的   治療法の開発   製品開発   

実施者   医師   企業または医師   

ヒト幹細胞臨時研究指針  
第906号（確認申請）  

関連する主な指針  
臨床研究に関する倫理指針  

第1314号改訂版  

（ヒト同種、ヒト自己）   

ヒ十に細胞を初めて投与する   ヒト幹細胞臨床研究   

に際して必要な申請書   実施計画書   
確認申請→治験届  

審査内容   安全性および品質の確認（＋有効性を予測できる基礎デ⊥タ）   

実施の可否判断   厚生労働太臣   

成果の反映   先進医療等   医薬品   

新たな治療法を開発することを目標とし、被験細胞のヒトへの投与の可否を  

厚生労働大臣が判断する点で、両者は共通である。  
3   



臨床研究の成果：その後の発展  
一細胞組織加工医薬品開発の意義－  

細胞組織加工医薬品として開発することの利点  

◆臨床研究の成果を広く一般に普及（全ての医療機関で利用可能に） 

◆「製法の棚定性確保」およぴ「品質規格の設淀」により、有効性／安全性を確保  

臨床研究から製品開発（治験）へのシームレスな移行を可能にするための  

方策を改定ヒト幹指針に盛り込むとよいのでは。  
・製法／品質評価等に関する技術的要件   
■実施計画書の記載内容  

ただし、製品開発への移行を希望しないケースも想定されることから、臨床  
研究実施に際して求められる要件が過剰なものにならないよう配慮が必要。   

ぶ顎  



ヒト幹細胞臨床研究と細胞組織加工医薬品開発  

【研究開発プロセス】  

製薬企業が主  アカデミア・製薬企業等 ■…－…－－…－－－－－－－－－ ト   

申
請
と
承
認
 
 

一定の品質が確保された細胞■組織を  

全ての医療機関で利用可能に  
特定の医療機関で実施  製品化  

＞製法確立  

＞品質評価法の確立  

＞有効性・安全性の実証  

（薬事法に基づく治験）  

先進医療等  

ヒト幹細胞臨床研究実施計画書をもとに確認申請書を作成し、臨床研究結果を確認申請  

の参考資料とすることで、臨床研究の成果を製品開発にも役立てられると考えられる。  

5  

スーパー特区関連「創薬プロセスにおける薬事相談」資料の一部を転用   



1．臨床研究と細胞組織加工医薬品開発  

2縦覧転塾監艶藍畠塵註塵選ル施教養書と確認申請書  

3．ヒト幹細胞臨床研究指針ノ改定への提言   



細胞・組織加工医薬品の研究開発プロセスと申請資料  

【研究開発プロセス】  

アカデミア・製薬企業等 ◆…－－…－－－… ◆ 製薬企業が主  

献
山
 
 

治
験
 
 

（
後
期
第
二
相
）
 
 

シ
ー
ズ
の
探
索
 
 

申
請
と
承
認
 
 

スーパー特区  

臨床研究データの承認申請資料としての利用可能性   

甘  
確認申請  

【申請資料】  

確認申請  

治験計画の届出を行う前に、厚生  
労働大臣に治験薬の安全性及び  

品質の確認を求めること。  
ヒトに投与する前に行う申請という  

点で、ヒト幹細胞臨床研究実施計  
画書と類似した位置付けにある。  

・GMP（SOP等）  ・CGMP（SOP等）  
インフォームドコンセント  

ヒト（自己）指針  

ヒト（同種）指針  

医薬発第906号  

ヒト（自己）指針  

ヒト（同種）指針  

【関連する主な通知等】  

7  

スーパー特区関連「創薬プロセスにおける薬事相談」資料の一部を転用   



認申 医薬品の承 請のための国際共通化資料  
コモン■テクニカル■ドキュメント（CTD）の構成  

承認申請資料  

第1部  

CTDダ瑚象外  

第2部  

l1、  
第3～5部  

＼一・一‾■  

、‾ 一ニノ▲  
、‾ ∵一－‾一  

lCHガイドラインM4構成  

別紙1より  

開発企業が申請書を作成し易く、かつ、規制当局が審査しやすい、合理的な形式となっているも  

SOP等のGMP関連文書は、CTDとは別に作成される。   

」  



確認申請 提出資料  

1．起源又は発見の経緯及び外国における使用状況について  

2．製造方法  

3．最終製品の品質管理■  

4．細胞組織加工医薬品等の安定性  

製造方法／品質  

5．細胞組織加工医薬品等の非臨床安全性試験  

6．細胞組織加工医薬品等の効能又は性能を裏付ける試験  

7．細胞組織加工医薬品等の体内動態  

8．備考  

（1）外国における臨床試験成績  

（2）国内の治験計画  

確認申請書も、概要＋生データ  
の形式で作成・審査される。  

生データ  9   前臨床  



ヒト幹細胞臨床試験実施計画書と細胞▲組織加工医薬品申請資料  

【研究開発プロセス】  
アカデミア・製薬企業等  製薬企業が主  

前
臨
床
試
験
 
 

（
動
物
実
験
）
 
 

シ
ー
ズ
の
探
索
 
 

申
請
と
承
認
 
 

スーパー特区  

臨床研究データの承認申請資料としての利用可能性  

廿  

確認申請  

【申請資料】  

実施計画書  

添付資料  

業績  

構造施設  

品質・研究成果  

国内外の研究状況  

IC・SOP  

別紙1，2・・・  

臨床研究の  

目的・意義  

被験者選定基準  

製法・安全性  ・GMP（SOP等）  

概要＋生データの形になっておらず、  
審査しにくい形式。  
製法の記教が不十分で、SOPを参考にして  

製法の概要が明確になる場合がある。  
ヒトに投与する製品の規格や試験の設定が  
不十分な場合が多い。   

GMP（SOP等）  
インフォームドコンセント  

10  

スー／シー特区関連「創薬プロセスにおける薬事相談」資料の一部を転用   



ヒト幹細胞臨床研究 実施計画書  
l（七〝O一人》X  

①
②
③
④
⑤
⑥
⑦
⑧
⑨
⑩
⑪
⑫
⑩
 
 

ヒト幹細胞臨床研究の名称  

研究責任者及びその他の研究者の氏名並びに当該臨床研究において果たす役割  
研究機関の名称及びその所在地  
ヒト幹細胞臨床研究の目的及び意義  

対象疾患及びその選定理由  

被験者等の選定基準  
ヒト幹細胞の種類及びその採取、調製、移植又は投与の方法  

製造方法  

安全性  
安全性についての評価  

ヒト幹細胞臨床研究の実施が可能であると判断した理由  

ヒト幹細胞臨床研究の実施計画  
被験者等に関するインフォームド・コンセントの手続  

インフォームド・コンセントにおける説明事項  

単独でインフォームド・コンセントを与えることが困難な者を被験者等とするヒト幹細胞臨床研究にあっては、当該臨床研究を  
行うことが必要不可欠である理由及び代諾者の選定方針  

⑭被験者等に対して重大な事態が生じた場合の対処方法  

⑮ヒト幹細胞臨床研究終了後の追跡調査の方法  

⑯ヒト幹細胞臨床研究に伴う補償の有無（ヒト幹細胞臨床研究に伴う補償がある場合にあっては、当該補償の内容を含む。）  

⑰個人情報保護の方法（連結可能匿名化の方法を含む。）  
⑯その他必要な事項  
⑯－1ヒト幹細胞臨床研究に係る研究資金の調達方法  

⑱－2既に実施されているヒト幹細胞臨床研究と比較して新規性が認められる事項  実施計画書  

添付資料  

①研究者の略歴及び研究業績  

②6に定める研究機関の基準に合致した研究機関の施設の状況  
③ヒト幹細胞臨床研究に用いると卜幹細胞の品質等に関する研究成業  

④同様のヒト幹細胞臨床研究に関する内外の研究状況  

添付資料  

業績  

構造施設  

品質・研究成果  

国内外の研究状況  
IC・SOP  

別紙1，2…  

臨床研究の  

目的・意義  

被験者選定基準  

製法一安全性  
⑤ヒト幹細胞臨床研究の概要をできる限り平易な用語を用いて記載した要旨  
⑥インフォームド・コンセントにおける説明文書及び同意文書様式  

⑦その他必要な資料  11   



ヒト幹細胞臨床研究実施計画書と細胞組織加工医薬品確認申請書の比較  

ヒト幹細胞臨床研究 実施計画書   細胞・組織加工医薬品 確認中請書   

名称   臨床研究の名称   品目の名称   

実施者   研究機関   開発企業（製造業者または輸入業者）   

臨床研究の目的・意義  

概要  臨床研究の対象疾患  
起源または発見の経緯及び外国における使用状  

被験者等の選定基準  
況について   

臨床研究に用いるヒト幹細胞  
製造方法  

製法／品質  採取、調製、移植または投与の方法  
品質特性解析  

品質等に関する研究成果こ濾付欝料ヨ  
品質管理（原体・製剤）  

安定性   

安全性についての評価  
前臨床試験  

前臨床試験  
安全性試験  

安全性  臨床研究の実施が可能と判断した理由  
効能または性能を裏付ける試験  

前臨床試験  
体内動態  

（POC、他の臨床試験に関する情報）  
臨床試験を行うことの正当性  

病原体等による感染の危険性の否定   

臨床研究の実施計画  

実施計画  
安全性評価  

投与量■投与方法  
国内の治験計画   

有効性評価（主要エンドポイント等）  

説明事項（被験者の受ける利益と不利益を含む）  

インフォームドコンセントの内容  
被験者保護    個人情報の保護  インフォームドコンセントの内容   

倫理委員会での審議経過  

研究者の略歴および研究業績  製造施設及び設備   その他  
研究機関の研究施設の状況  

現行の実施計画書においても、記載が必要な項目については確認申請書と大きな差はなく、確認 12  

申請書と類似した形式で実施計画書を作成するとしても、新たな項目が追加されるわけではない。・   



ヒト幹細胞を用いた臨床研究の有効性■安全性確保における品質試験の役割  

規格値を満たす検体であれば、  
有効性・安全性が予測される範囲内。  

規格値を外れた場合、  
有効性・安全性を担保できない。  
品質試験を実施することにより、  
有効性一安全性が確保されない  

リスクを明らかにできる。  

サイトカイン産生量  

マーカー分子発現量  

目的外生理活性物質産生量  

エンドトキシン混入量  

培地由来不純物混入量  

安全性が担保され竺撃軋一一安全性関連特性指標（例）  
一 一■  

特性解析結果  

前臨床試験結果  
存在否定  

・ウイルス  

・マイコプラズマ等  

臨床研究実施後は、臨床研究における試験結果をもとに規格値を見直し、  
先進医療あるいは治験における有効性・安全性確保をより確実なものとする。  
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1・臨床研究と細胞組織加工医薬品開発  

2・ヒト幹細胞臨床試験実施計画書と確認申請書  

3・こ土重さむむ≒二さノ三三三‡ミ∴‾キ三三一∴チエニ三三二＼∵王道三  
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ヒト幹細胞臨床研究指針改正に当たって考慮すべき点  

◆1314号指針改定内容の反映  

一製法（採取・培養・加工工程）  

一品質特性解析  

一品質管理  

◆これまでの実施計画書審査を通じて明らかになった問題の解決  

一実施計画書の作成要領の改定  
・細胞の採取から培養・加工・最終検査等の工程を分かりやすく記載  

t申請者、審査委員双方の作業が効率的に行われるように  
イ概要」〈⇒「添付資料（生データ）＋SOP等」の形式を提案  

一必要に応じて実施が望ましい具体的事例を記載する分  

かりことで易くなる箇所もあるのでは  

◆確認申請へのシームレスな移行を可能にするための配慮   

について記載  

例・・臨床研究の成果を治験に⇔幹細胞の“製法が同一”、“品質が同声”  
ただし、求められる要件は開発段階に応じて異なる。   



ヒト幹細胞臨床研究に関連する倫理および薬事関連指針  

改正  

＝〉  

平成15年7月30日  

臨床研究に関する倫理指針  

平成20年7月31日改正  

臨床研究に関する倫理指針   



ヒト（自己），ヒト（同種）指針：1314号からの改正点  

・自己由来製品と同種由来製品に分けて記載  

・全体を見直し分かりやすい記載に  

承認申請時と確認噂話時に分けて   

治験を開始するために求められる要件   

臨床開発に進展に従って整備していく要件  

●  

・ご、ご、二  
さ・三；ご・ミ  

・“■∴∴二・・・さ■・∴∴ －∴∴ニー  

などを書き分け  

・ヒトへの投与を行うに当たって、被験者の安全性を   
確保しつつ、確認申請時には暫定的な規格の設定   
で差し支えないとするなど、合理的な対応  
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医薬品の品質■安全性確保に求められる要件は開発段階に応じて異なる  

ヨン  

ヒ 
製法開発  製法改良 

石 暫定的な規  
理  

有効性確認  

ウイルス等の  
ヒトでの認容性確認  

混入否定  

保  インフォームドコンセント   

臨床研究  フェーズⅠ フェーズⅡ  フェーズⅢ  

確認申請  治験届  
承認申請   

・－   

有効性  

安全性  

被験者  

ヒト幹細胞に関しても、開発の進展に伴う製造／品質管理方法の改良は推奨される48  
（開発の進展に伴い、製造／品質管理方法が変更されるのは避け難い。）   



ヒト幹細胞臨床研究指針と改定1314号指針の比較  

ヒト（同種）由来細胞や組織を加エした医薬品  
ヒト幹細胞を用いる臨床研究に関する指針   

又は医療機器の品質及び安全性確保について  1314号指針引用部分  
（1314号指針改訂版）   

第3章  ヒト幹細胞の採取   第2章  製造方法   

第1   2．採取段階における安全対策等   第1   原材料及び製造関連物質  

1．目的とする細胞・組織  

細胞・組織の採取・運搬・保存、受入れ検  
査、感染因子（第2製造工程2－2）  

2．目的とする細胞・組織以外の原材料及び  

製造関連物質   

第4章  ヒト幹細胞の調製段階における安全対策等  第2章  製造方法  

1．品質管理システム   第2  

2．細菌、真菌、ウイルス等による汚染の  品の形態、製造方法の恒常性  

危険性の排除  

3．その他  第3  

（S．0．P．、試薬等の受け入れ検査、ヒト幹細  品質管理法一細胞数や生存率、細胞純度、  
胞の試験検査、運搬方法等、調製工程に  不純物、無菌試験、力価試験等  
関する記録、最新技術の反映）  

第3章   
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ヒト幹指針（現行）  

第3章 ヒト幹細胞の採取  

第2採取段階における安全対策等  

採取段階における安全対策等については、この指針に規定するほか、「ヒト又  

は動物由来成分を原料として製造される医薬品等の革質及び安全性確保に  
ついて」（平成12年12月26日付け医薬発第1314号厚生省医薬安全局長通  

知）の規定するところによるものとする。  

P．4－P．9  P．4－P．9  

第2章 製造方法  

第1原材料及び製造関連物質  
1．目的とする細胞・組織  
2．目的とする細胞・組織以外の原材料及び製造関連物質  
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ヒト幹指針（現行）  

第4章ヒト幹細胞の調製段階における安全対策等  
1品質管理システム  

2細菌、真菌、ウイルス等による汚染の危険性の排除  
＜細則＞  

培養に用いる血清は、細胞活性化又は増殖等の加工に必須でなければ使用しな  
いこと。（ただし自家血清を除く。）血清使用が避けられない場合には、次に掲げる  

点を考慮し、血清からの細菌、真菌、ウイルス、プリオン等の混入及び伝播を防止  
すること。なお、血清成分については、「ヒト又は動物由来成分を原料として製造さ  
れる医薬品等の品質及び安全性確保について」（平成12年12月26日付け医薬発  
第1314号厚生省医薬安全局長通知）及び「生物由来原料基準」（平成15年厚生  
労働省告示第210号）に準じて対応すること。  

3その他  

その他の調製段階における標準操作手順書、原材料となるヒト幹細胞の受入れ、  
試薬等の受入試験検査、ヒト幹細胞の試験検査、運搬方法等、調製工程に関する  
記録、最新技術の反映等については「ヒト又は動物由来成分を原料として製造さ  
れる医薬品等の品質及び安全性確保について」（平成12年12月26日付け医  

薬発第1314号厚生省医薬安全局長通知）の規定するところによるものとす  
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P．9－P．13  P．8－P．12   

第2章 製造方法  

第2 製造工程  

2 製造方法  

3 加工した細胞の特性解析  

4 最終製品の形態、包装  
5 製造方法の恒常性  

第3 最終製品の品質管理  

2 最終製品の品質管理法   

（1）細胞数並びに生存率   

（2）確認試験   

（3）細胞の純度試験   

（4）細胞由来の目的外生理活性物質に関する試験   

（5）製造工程由来不純物試験   

（6）無菌試験及びマイコプラズマ否定試験   

（7）エンドトキシン試験   

（8）ウイルス等の試験   

（9）効能試験   

（10）力価試験  

第3章 細胞・組織加工医薬品等の安定性  22   



ヒト幹細胞臨床研究指針改定への提言  

●警護」新王謹鮎袈モ乾い語装讐析、品質管理  
●被験者の安全性を確保した上で、臨床研究を通じて  
最適化を目指すことを明記  
●ウイルス等の感染性因子の否定試験の必要性を明記  
●品質特性解析の例示  

●品質管理については安全性・有効性の確保の観点から暫        のについて  
定規格等設定例示  

… 

●将来的に薬事法上の開発を目指す場合には、製法や品質特性  
の同等性が求められることを書き込む（Q＆Aでも可能か）  

これまでに、臨床研究と治験で製法が異なっているため、あるいは十分な品質特性解析が  
なされていないために、確認申請時に臨床研究データを参考にできない例が多くみられた。   



第5回ヒト幹細胞を用いる臨床研究に関する指針の   

見直しに関する専門委員会   資料 6  

平成21年9月24日   

究開発振興課 提出  

「ヒト幹細胞を用いる臨床研究に関する指針」の見直しに関する  

これまでの検討概要について【案】  

医政局研究開発振興課  

平成21年9月  

1．専門委旦会で検討すべき論点   

本委員会においては、以下の課題を検討し、これらを踏まえて指針の必要な見直しを  

行う。  

①平成18年7月以降、改正等が行われた以下の関係法令との整合性  

1）「臨床研究に関する倫理指針」（平成20年7月31日全部改正）  

2）「ヒト又は動物由来成分を原料として製造される医薬品等の品質及び安全性  

確保について（平成12年12月26日医薬発声1314号）」  

② ヒト胚性幹細胞等の臨床研究における取り扱い  

③その他  

2．検討事項について  

1．指針の適用範囲  

【現行指針】第1章総則 第3 適用範囲  

1この指針は、第4に規定する対象疾患等に関するものであって、ヒト幹細胞を、疾病の治療のた  

めの研究を目的として人の体内に移植又は投与する臨床研究を対象とする。  

＜細則＞  

ヒト幹細胞臨床研究においては、採取、調製及び移植又は投与は基本的には同一機関内で実施されるもの  

であるが、薬事法（昭和35年法律第145号）における治験以外で採取、調製及び移植又は投与の過程を  

複数の機関で実施する場合が考えられ、これに対してはこの指針が適用される。例えば、医師である研究者  

が自らの患者への投与を目的として調製機関に赴いて調製する場合である。  

ただし、次のいずれかに該当するものは、この指針の対象としない。  

（D診断又は治療のみを目的とした医療行為  

＜細則＞  

①に規定する医療行為は、安全性及び有効性が確立されており、一般的に行われている医療行為を指す。  

②胎児（死胎を含む。）から採取されたヒト幹細胞を用いる臨床研究  

（1）ヒト幹細胞等（P）を疾病の治療のための研究を目的としてヒトの体内に移植又  

は投与する臨床研究を対象とする。（指針 第1章 第3の1）  

（2）次のいずれかに該当するものは、この指針の対象としない。（指針 第1章 第   



3の1）  

①薬事法（昭和35年法律145号）における治験。  

②安全性及び有効性が確立されており、一般的に行われている医療行為。  

2．ヒト幹細胞等（P）の定義について  

【現行指針】第1章総則 第2 用語の定義  

この指針において、次に掲げる用語の意義は、それぞれ次に定めるところによる。  

（1）ヒト幹細胞ヒトから採取された細胞又は当該細胞の分裂により生ずる細胞であって、多分化能を  

有し、かつ、自己複製能力を維持しているもの又はそれに類する能力を有することが推定されるもの  

及びこれらに由来する細胞のうち、別に厚生労働省健康局長が定める細則（以下「細則」という。）  

に規定する細胞をいう。ただし、ヒトES細胞及びこれに由来する細胞を除く。  

＜細則＞  

（1）に規定する細則に規定する細胞は、組織幹細胞（例えば、造血系幹細胞、神経系幹細胞、間葉系幹細   

胞（骨髄問質幹細胞・脂肪組織由来幹細胞を含む。）、角膜幹細胞、皮膚幹細胞、毛胞幹細胞、腸管幹細胞、   

肝幹細胞及び骨格筋幹細胞）及びこれを豊富に含む細胞集団（例えば、造血系幹細胞を含む全骨髄細胞）を   

いい、血管前駆細胞、臍帯血及び骨髄問質細胞を含む。また、体外でこれらの紳胞を培養して得られた細胞  

を含む。  

（1）ヒト幹細胞を、ヒトから採取された細胞であって、多分化能と自己複製能力を  

維持しているもの又はそれに類する能力を有することが推定されるものと定義す  

る。ヒト幹細胞臨床研究において、ヒト幹細胞及びこれを豊富に含む細胞集団また  

はこれらの細胞を体外で培養して得られた細胞をヒト幹細胞等（P）と定義する。（指  

針 第1章 第2（1））  

○ 体性幹細胞に加えてES細胞、iPS細胞を含めるかを検討しているところ。（第2   

回、第3回委員会）ES細胞についてはアメリカで治験が始められる段階。（第1回委   

員会）  

○ 未知の幹細胞、たとえば人クローン胚由来のヒト幹細胞等を含めるか。（第3回委   

員会）含めない場合は対象外とせずに禁止（P）する。  

○ 本邦でも、海外で採取された間葉系幹細胞の治験が開始されるところ。（第3回委   

員会） 今後は海外で樹立された細胞株が材料として使用されることの想定も必要   

とされる。（第3回委員会）  

案）ヒト幹細胞等の概念として、ヒト幹細胞治療に用いられる可能性のあるすべての細胞  
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を含めるように定義する。その中で投与が妥当でないと考えられるものは禁止する。  

例）特定胚（ヒトに関するクローン技術等の規制に関する法律平成12年法律第146号）   

をヒトの体内に移植又は投与をしてはならない。  

3．対象疾患等（P）について  

【現行指針】第1章総則 第4 対象疾患等  

ヒト幹細胞臨床研究の対象は、次に掲げる要件に適合するものに限る。  

（1）重篤で生命を脅かす疾患、身体の機能を著しく損なう疾患又は一定程度身体の機能若しくは形  

態を損なうことによリQOL（生活の質）を著しく損なう疾患であること。  

（2）ヒト幹細胞臨床研究による治療の効果が、現在可能な他の治療と比較して優れていると予測さ  

れるものであること。  

（3）被験者にとってヒト幹細胞臨床研究の治療により得られる利益が、不利益を上回ると十分予測  

されるものであること。  

（1）次に掲げる要件にすべて適合するものに限る。  

① 重篤で生命をおぴやかす疾患、身体の機能を著しく損なう疾患、00Lを著しく損   

なう疾患であること。（指針 第1章 第4（1））  

② 治療の効果が、現在可能な他の治療を比較して優れていると予測される。（指針   

第1章 第4（2））  

③ 治療により得られる利益が、不利益を上回ると十分予測されるもの。（第3回委   

員会、指針 第1章 第4（3））  

○ 疾患対象のハードルが高く、研究者や倫理審査委員会の研究自粛により研究の遅   

延をきたしている可能性がある。（第2回委員会）  

○ 治療しないことのリスクと、治療することによるリスクの比較で、対象疾患とそ   

の治療を決定するという考え方もある。（第3回委員会）  

○ 新規の幹細胞治療を開始する際には、少数の細胞移植で効果と安全性が予測され   

る疾患を対象とする。（第2回委員会）  

○ 治療後の経過観察と安全性確認が容易で、副作用に対して対応策が見込まれる臓   

器を新規治療の対象とする。（第2回委員会）  

案）指針の適用範囲には、全てのヒト幹細胞治療の対象となりうる疾患を含有する内容に   

変更する。そのうち特に新規のヒト幹細胞等（P）の使用を開始する研究に関しては、対   

象疾患や推奨される治療、安全性を確認する方法等の詳細を細則として追加する。  
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4．ヒト幹細胞等（P）の調製について  

【現行指針】第1章総則 第2 用語の定義   

（12）調製提供者から採取されたヒト幹細胞を被験者に移埴又は投与するために加工することをい  

う。   

（13）調製機関 ヒト幹細胞臨床研究のために用いられるヒト幹細胞を調製する機関をいう。   

第2章 研究の体制等 6 研究機関の基準   

（2）調製機関   

調製機関は、次に掲げる要件を満たすものとする。   

①医薬品の臨床試験の実施の基準に関する省令（平成9年厚生省令第28号）第17条第1項に求  

められる水準に達していること。   

②ヒト幹細胞の調製及び保存に必要な衛生上の管理がなされており、調製に関する十分な知識及び  

技術を有する研究者を有していること。   

③ヒト幹細胞の取扱いに関して、機関内に専用の作業区域を有していること。   

④7に規定する倫理審査委員会に準ずる委員会が設置されていること。  

（1）ヒト幹細胞等（P）を加工することを調製という。（指針 第1章 第2（12））加  

工とは細胞本来の性質を改変する操作（細胞の人為的な増殖、活性化などを目的と   

した薬剤処理、生物学的特性改変、非細胞・組織成分との組み合わせまたは遺伝子  

改変）をいう。（ヒト（自己、同種）由来細胞や組織を加エした医薬品又は医療機器の  

考資料5、6  品質及び安全性の確保について   

（2）調製機関とは、ヒト幹細胞臨床研究のために用いられるヒト幹細胞を調製する  

機関をいう。（指針 第1章 第2（13））  

○ 調製機関の基準について治験薬GMP基準の準拠を求めることは記載されている児   

内容からも、また臨床研究としてそぐわない場合も多い。（第3回委員会）  

○ 治験薬GMPで求めていることは、製品の取り違えを防止したり、交差汚染を防ぐ方策、   

など基本的な事項が多く述べられているに過ぎず、施設要件としての基準とは考えな   

い方がよい。（第4回委員会）  

案）調製機関の要件の、「医薬品の臨床試験の実施に関する省令」第17条第1項に求めら  
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れる水準に達している（第2幸 手1の6（2）①）、いわゆる治験薬6日Pを示す、記載は削  

除し、その条項を暮き出す。  

例）以下5．（5）の記載に変更する。  
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5．ヒト幹細胞臨床研究の研究機関の基準について  

【現行指針】第2章 研究の体制等 6研究機関の基準   

研究機関は、次に掲げる研究段階において、それぞれ次に掲げる要件を満たすほか、第1章第5に規定  

する基本原則を遂行する体制が軍備されていなければならない。  

（1）ヒト幹細胞の採取を行う研究機関   

ヒト幹細胞の採取を行う研究機関は、次に掲げる要件を満たすものとする。  

①ヒト幹細胞の採取及び保存に必要な衛生上の管理がなされており、搾取に関する十分な知識及び技  

術を有する研究者を有していること。   

②提供者の人権の保護のための措置がとられていること。   

③採取が侵襲性を有する場合にあっては、医療機関であること。   

④7に規定する倫理審査委員会に準ずる委員会が設置されていること。  

（2）調製機関   

調製機関は、次に掲げる要件を満たすものとする。   

①医薬品の臨床試験の実施の基準に関する省令（平成9年厚生省令第28号）第17条第1項に求め  

られる水準に達していること。   

②ヒト幹細胞の調製及び保存に必要な衛生上の管理がなされており、調製に関する十分な知識及び技  

術を有する研究者を有していること。   

③ヒト幹細胞の取扱いに関して、機関内に専用の作業区域を有していること。   

④7に規定する倫理審査委員会に準ずる委員会が設置されていること。   

（3）ヒト幹細胞を移植又は投与する研究機関   

ヒト幹細胞を移植又は投与する研究機関は、次に掲げる要件を満たすものとする。   

①医療機関であること。   

②十分な臨床的観察及び検査並びにこれらの結果をヒト幹細胞の移植又は投与と関連付けて分析及び  

評価を行う能力を有する研究者を置き、かつ、これらの実施に必要な機能を有する施設を備えているこ  

と。   

③被験者の病状に応じて必要な措置を講ずる能力を有する研究者を置き、かつ、そのために必要な機  

能を有する施設を備えていること。  

④7に規定する倫理審査義貞会が設置されていること。  
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（1）実施機関の基準として、臨床研究をスムーズに行いうる体制を整備できること  

が求められる。（第2回委員会）  

（2）実施機関の基準として、臨床研究開始時から医薬品等の品質及び安全性に関す  

る基準のレベルを一律に求めるものではなく、臨床試験の過程で改善しうる柔軟性  

が求められる。（第2、3、4回委員会）  

（3）実施機関における安全性の基準として、取り違え防止策を嘩えていなければな   

らない。（第3回委員会）  

（4）採取を行う機関と移植又は投与する研究機関の基準として、医療機関でありか  

つ治療を行うための能力を有する医師又は歯科医師である研究者を有しているこ  

と。（指針 第2章 第1の6（1）（3））  

（5）調製機関の基準として、品質の確保のために必要な構造設備を備え、かつ、適  

切な製造管理及び品質管理の方法が採られている細胞調製施設を備えていること。  

（「医薬品の臨床試験の実施の基準」厚生労働省令第28号を改変）  

○ 採取機関、調製機関、移植又は投与する研究機関の基準については「再生医療に   

おける制度的枠組みに関する検討会」にて議論した結果を反映させる。（第2、4   

回委員会）  

○ 細胞調製施設の要件については、臨床研究に適したものを学会から提案したい。   

（第2回委員会）  

○ 臨床研究の段階でフレキシブルに調製できるような基準を作成する。（第2回委員   

会）  

案）臨床研究開始段階の最低限の基準を「再生医療における制度的枠組みに関する検討会」  

の検討概要を提示し、関係学会における提案をもとに、今後の専門委鼻会にて検討する。  

6．ヒト幹細胞臨床研究の有効性と安全性について  

【現行指針】第1章総則 第5 基本原則  

1 有効性及び安全性の確保  

ヒト幹細胞臨床研究は、十分な科学的知見に基づき、有効性及び安全性が予測されるものに限る。  

4 品質等の確認 ヒト幹細胞臨床研究に用いるヒト幹細胞は、少なくとも動物実験において、その品  

質、有効性及び安全牲が確認されているものに限る。  

（1）ヒト幹細胞臨床研究は、適切な実験により得られた科学的知見に基づき有効性  
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及び安全性が評価されたものでなければならない。（指針 第1章 第5）  

（2）対象疾患（P）に対するヒト幹細胞治療の利益が不利益を上回ると予測されなけ  

ればならない。（第3回委員会）  

○ 用いられるヒト幹細胞等（P）の品質及び安全性は、医薬品の承認基準のレベルで   

はなく臨床研究としてのレベルとして定める。（第3回委員会）  

○ 用いられるヒト幹細胞は、一定の品質の担保がされており、かつ動物実験等により、   

有効性及び安全性が十分予測できるものに限る。（第4回委員会）  

○ 動物実験に関して、疾患モデルがない疾病もあり一概には判断できない。個々の研究   

において検討する。（第4回委員会）  

○ 培養方法や条件によって品質が容易に変化する細胞は、細胞の長期培養に耐えう  

る、最低限の品質及び安全性が求められる。（第1，3回委員会）  

○ 安全性を確保するための評価方法については、臨床研究におけるケース㌧バイー   
ケースの議論が審査委員会で行われる必要がある。（第3回委員会）  

○ 審査基準について、細則や0＆Aで施設条件及び用いられるヒト幹細胞等（P）の   

基準を記載し研究者及び審査委員会に周知する。（第1回委員会）  

案）基本的な原則を指針に表記し、臨床研究の段階や対象疾患、用いるヒト幹細胞等（P）  

を考慮した基準を学会で作成し、Q＆Aとして公示する。  

▼ 
1i   



7．研究体制について  

【現行指針】第2章 研究の体制等 1すべての研究者等の基本的な責務  

（1）被験者等の生命、健康、プライバシー及び尊厳を守ることは、ヒト幹細胞臨床研究に携わる研究  

者等の責務である。   

（2）説明者は、ヒト幹細胞臨床研究を実施するに当たっては、被験者又は提供者となるべき者に対し、  

当該臨床研究の実施に閲し必要な事項について十分な説明を行い、文書でインフォームド・コンセン  

トを受けなければならない。  

＜細則＞  

1採取並びに移植又は投与ごとに、インフォームド・コンセントを受けなければならない。  

2 説明者ごとに文書でインフォームド・コンセントを受けなければならないわけではなく、研究責任者  

が代表して受けるなど、被験者等ごとに一つの文書によるインフォームド・コンセントを受けることが可能  

である。  

（3）研究者等は、ヒト幹細胞臨床研究を実施するに当たっては、一般的に受け入れられた科学的原則  

に従い、科学的文献その他の関連する情報及び十分な実験結果に基づかなければならない。   

（以下省略）  

○ 研究者の責務として研究に関する倫理的配慮及び技術的な習得のための教育体制   

を整備する必要がある。（第1回委員会）  

○ 研究者、研究責任者、研究機関の長、組織の代表者等の責務を明確にする。（指針   

第2章 第1の2－5）  
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8．倫理審査委員会について  

【現行指針】第2章 研究の体制等 4研究機関の長の責務  

（2）倫理審査委員会等の設置  

ヒト幹細胞の移植又は投与を行う研究機関の長は、実施計画書のこの指針に対する適合性その他ヒ  

ト幹細胞臨床研究に閲し必要な事項について、倫理的及び科学的観点から審査を行わせるため、倫  

理審査委員会を設置しなければならない。また、ヒト幹細胞の採取を行う研究機関又は調製機関の  

長にあっては、倫理審査委員会に準ずる委員会を設置しなければならない。  

＜細則＞  

（2）に規定する倫理審査委貞会及び倫理審査委員会に準ずる委員会は、研究機関に既に設置されている  

類似の委員会をこの指針に規定する倫理審査委貞会及び倫理審査委員会に準ずる委員会に適合するよう再  

編成することで対応可能であり、その名称の如何を問わない。  

（3）ヒト幹細胞臨床研究の実施等の許可  

研究機関の長は、3（5）の規定により研究責任者からヒト幹細胞臨床研究の実施又は重大な変更で  

あって細則で規定する場合（以下「実施等」という。）の許可を求める申請を受けたときは、まず倫  

理審査委員会又は倫理審査委員会に準ずる委員会（以下「倫理審査委員会等」という。）の意見を聴  

き、次いで厚生労働大臣の意見を聴いて、当該臨床研究の実施等の許可又は不許可を決定するとと  

もに、その他当該臨床研究に関する必要な事項を指示しなければならない。（以下省略）  

（1）厚生労働省での「ヒト幹細胞臨床研究に関する審査委員会」と研究機関の長が  

審査を依頼する倫理審査委員会の二重審査は継続する。（第1、2回委員会）  

（2）原則的として、ヒト幹細胞臨床研究は先進的な医療と位置づけられるため、研  

究責任者の所属する機関の長が設置した倫理審査委員会で審査を行う。（第3回委員  

会）  

（3）多施設共同研究を行う際に、倫理審査委員会の外部委託を可能とする。（第3回  

委員会）  

○ 倫理審査委員に研修や教育が求められ、公正な審議のために審査ガイドラインの   

作成が望ましい。（第1回委員会）  

○ 先進的な医療、多施設の共同研究、細胞調製のみを行う機関についての審査には   

規制緩和の方向性を検討する。（第3回委員会）  

案）基本的に、機関内倫理審査委鼻会と「ヒト幹指針に関する審査委鼻会」の二重事査を  

継続し、外部審査委且会での事杢を認める条件を記載する。  

例）多施設共同研究を行う際に、つぎのいずれかに該当する場合には倫理審査委員会は外  
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部に委託することも可能とする。  

①研究責任者の所属する施設の審査で既に了承されている臨床研究に参加する共同  

研究。（第3回委員会）  

②ヒト幹細胞等（P）の採取や調製のみを行う共同研究機関における臨床研究。（第3  

回委員会）  

9．その他  

○ ヒト幹細胞を用いる臨床研究を行う上で、ヒト幹細胞の品質や規制に国際協調の   

配慮が求められる。（第2回委員会）  

○ 臨床研究を行う上で、データーベースなどへの登録を行い、被験者に対する情報   

の提示を行う。（第2回委員会）  

○ 被験者への治療に関する情報の公開につとめ、被験者の研究参加は自由意志にて   

決定され、参加拒否や同意の撤回に際して不利益を受けることはない。（第2回委員  

会）  

○ 補償について、被験者に対する現在可能な限りの補償体制を整備し、インフォー   

ムド・コンセントを得る。（第2回委員会）  

3．今後、検討すべき論点について   

ES細胞やiPS細胞を用いる臨床研究については、今後の検討において指針の適応  

とするべきかの一定の結論を得て、その臨床研究に求められる要件を付記していく。  
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