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本稿では，「革新的医薬品・医療機器・再生医療製品実
用化促進事業」における筆者らのナノ医薬品に関するレ
ギュラトリーサイエンス研究への取り組みについて紹介
する．

2．研究目標・連携体制
先端的医薬品の開発・実用化促進のためには評価ガイ

ドライン等の策定とともに，最先端の技術の安全性と有
効性を評価できる人材の育成が重要視されている．この
ような背景のもと，平成24年より「革新的医薬品・医療
機器・再生医療製品実用化促進事業」が開始された 4 ）．

医薬品分野では全10課題が採択され，筆者らは北海道
大学大学院薬学研究院を中心とする「がん，ナノテクノ
ロジー」をテーマとした課題に参画している．全10課題
中，製剤学領域で唯一の課題であることが特徴的である．
本事業では，北海道大学大学院薬学研究院，東京大学大
学院工学系研究科，国立がん研究センター東病院の ３ つ
の機関が医・薬・工の連携体制を組織しカテゴリーの異
なる 3 種類の医薬品（低分子医薬品，核酸医薬品，バイ
オ医薬品）を搭載した機能性脂質および機能性高分子の
自己組織化に基づく脂質ナノ粒子並びに高分子ミセルの
製剤化研究，及び非臨床・臨床試験を行っている．同時
に，PMDAならびに国立衛研との活発な人材交流を行い
つつ，CMC（Chemistry, manufacturing, and control; 化
学，製造，及び品質管理）や非臨床評価（薬物動態，薬
力学，非臨床安全性等）に関連するナノ医薬品の評価法
に関する研究を実施している（図 1 ）．これらの研究に，

1．はじめに
ナノテクノロジーを応用した医薬品（ナノ医薬品と称

する）をはじめとする日本発の優れた医薬品の開発と実
用化促進に向け，レギュラトリーサイエンスの充実・強
化の必要性が重要視されている．“第 4 期科学技術基本計
画（平成23-27年）” 1 ）においては，医薬品の評価，審査指
針・基準策定等の推進が，我が国の科学技術政策の最重
要課題の一つにあげられている．

ナノ医薬品は，最新の材料科学，高分子化学，微細加
工技術等の新技術が結集され生体内安定性，放出性，標
的指向性等を精密に制御しているため，ナノ医薬品の特
性に配慮した評価が必要と考えられる．ナノ医薬品の評
価基準策定は国際的にも重要視されており 2 , 3 ），例えば，
米国食品医薬品局（FDA）においては，ナノテクノロジ
ー応用製品に関するレギュラトリーサイエンス強化が重
要視され，レギュラトリーサイエンスに関わる活動内容
がホームページ等で紹介されている 2 ）．我が国において
も，ナノ医薬品の開発，承認申請，承認審査において，
配慮すべきポイントを明確にし，さらには評価ガイドラ
イン等としてまとめることが課題となっている．
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験），及び血漿成分への影響（血液凝固試験）について，
リポソーム製剤を対象に最適化し，評価法を確立した．

人材交流活動としては，欧米のナノ医薬品に関するガ
イドラインの内容やブロック共重合体ミセル医薬品のリ
フレクションペーパー 5 ）を解説するとともに，医薬品の
品質管理等について概説した．さらに，平成25年 ８ 月 １
日には国立衛研見学会を開催し，東京大学大学院工学系
研究科の大学院生に対し，本事業を含めた国立衛研薬品
部の業務を説明した．

国立衛研の協力研究員である中村孝司博士，梶本和昭
博士らと，研究打ち合わせ，及びリポソーム製剤の評価
において考慮すべき事項の議論を行っている．また，リ
ポソーム製剤の化学，製造，及び品質管理の考え方につ
いての文書素案を作成した．さらに，高分子ミセル製剤
のシーズに関して研究打ち合わせを定期的に開催し，評
価手法の構築に関する議論を行っている．

4．おわりに
本稿では，筆者らが本事業において取り組んでいるナ

ノ医薬品のレギュラトリーサイエンス研究について紹介
した．今後もアカデミアやPMDAと連携を取りながら，
最新のデータや知見を蓄積しナノ医薬品のレギュラトリ

最新の国内外の動向調査結果や臨床治験より得られた知
見もフィードバックしながら，ナノ医薬品の包括的なガ
イドライン策定に資する研究を行うことを目的としてい
る．

本研究課題において，筆者らは以下に示すように，ナ
ノ医薬品の免疫学的反応に関する評価手法研究や本研究
課題で得られた知見の取りまとめ，文書化を行っている．

3．研究の進捗状況
初年度は，リポソーム製剤等の投与による免疫学的な

生体反応の可能性を予測可能なin vitro試験法を確立す
るために，主要な要因となっている補体活性化の測定法
について，これまでに報告されている手法の調査を行い，
補体が関与する偽アレルギー反応に関するいくつかのin 
vitro試験法をリスト化した．さらに，ICHガイドライン
等，既存のガイドラインにおける医薬品に対する免疫学
的生体反応の評価について調査した．

次年度は，リポソーム製剤等の投与による免疫学的な
生体反応の可能性を予測可能なin vitro試験法を確立す
るために，主要な要因となっている補体活性化の測定法
について最適化し，評価法を確立した．さらに，血液適
合性試験，具体的には赤血球との相互作用（溶血性試

図 1　ナノ医薬品＊の評価に関するレギュラトリーサイエンス研究の事例
＊主として生体内安定性や生体内分布等の制御を目的として開発されているナノ医薬品を想定
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ーサイエンス研究を遂行していきたいと考えている．
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