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パート１
ジェネリック医薬品使用促進への

ロートマップ

7
ジェネリック医薬品使用促進目標

８０％



後発医薬品（ジェネリック医薬品）
• 後発品とは、既承認医薬品（先発医薬品）と

有効成分が同一であって、投与経路、用法、

用量、効能および効果が同一である医薬品

である。通常、先発品である既承認医薬品の

再審査期間および特許期間経過後に市場に

出される。

– 21世紀医薬品のあり方懇談会報告書（93年5月）

• ジェネリック医薬品

– 欧米では医師がクスリの有効成分の名称である、一般名

（ジェネリック・ネーム）で処方すると、薬剤師が後発医薬

品を調剤するので、「ジェネリック医薬品」と呼ばれる。





開発から

製造販売
まで
１５－６年
かかる

製造販売まで１－２年ですむ
承認課程も簡素化されている

（数百億円）

（数千万）

ジェネリック医薬品は先発品の約半額？



新薬とジェネリック医薬品の承認申請時の必要要件の違い



2020年9月までに
ジェネリック医薬品シェア80％目標

• 2017年5月23日に開かれた政府の経済財
政諮問会議で当時の塩崎厚労大臣が表明



８０％目標達成で
1兆3000億円の医
薬品費の削減！



協会けんぽのジェネリック医薬品の
使用割合の伸び 2018年10月

77.5％

2019年3月に
80％達成！



沖縄
86.7％

徳島
69.4％

佐賀
80.1％



パート２
ジェネリック医薬品に対する
医師・薬剤師の不信・不安

ゾロか
・・



ジェネリック医薬品に対する
医師・薬剤師・患者の不安・不信

安かろう悪かろうの「ゾロ品」イメージが抜けきらない
日本のジェネリック医薬品の

品質が、年々向上していることが周知されていない
ジェネリック医薬品の正しい理解がなされていない

「ゾロ品」
なんて・・・



平成24年度診療報酬結果検証に係かる特別調査

医師の不安、
不信



平成24年度診療報酬結果検証に係かる特別調査

薬剤師
の疑問
課題
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患者の意向

「ジェネリックを
使いたくない」
女性に多い



ちなみに私はバリバリの
ジェネリック派

日本調剤三田薬局でア
ムロジピンとロサルタン
のジェネリックを調剤し
てもらっています。

国際医療福祉大学三田病院



専門医の不信・不安
実は、ジェネリック医薬品に
対する不信は専門医にも強い

武藤 桑島巌先生
臨床研究適正評価教育機構（J-CLEAR）理事長

ジェネリックは
臨床試験をして
いないのでエビ
デンスがない！

高血圧治療
ガイドライン
になぜジェ
ネリックが入
っていない
のか？



なぜ日本の専門医は
ジェネリック医薬品に対して
不信・不安を持つのか？

– 先発医薬品と生物学的同等性の検証に疑問があり、例えば、ジェ
ネリック医薬品に切替えると、異なった血中濃度推移を示すのでは
ないか？

– 生物学的同等性(BE)試験は健常人を対象とした単回経口投与試

験であり、長期投与の検証がなされていない。長期投与の患者で
もジェネリック医薬品は先発医薬品と血中濃度推移と同等である
のか？

– 原薬・製剤の品質に問題があるのではないか？
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以下のようなジェネリック医薬品の品質に対する懸念からその使用率が低いの
ではないか？



ジェネリック医薬品の
承認申請に必要な３つの試験

• 規格及び試験方法
– 1錠中の含有量の規格や有効成分の確認試験法を規定
– 溶出試験

• 加速試験
– 安定性試験
– 40℃、湿度（75％RH）で6ヶ月保存→3年間の安定性の担保

• 生物学的同等性試験
– 血中濃度の比較（Cmax、AUC）
– 溶出試験→オレンジブック
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臨床試験は省略することができる



生物学的同等性試験（健康人）
クロスオーバー試験
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溶出試験

クラリスロマイシンの溶出試験



承認方法に対する不信と誤解

ジェネリック医薬品では

臨床試験が省略されている



かつては後発品も臨床試験を
行っていた！？

臨床上の有効性、安全性の
同等性を確認する方法



日米ジェネリック医薬品シンポジウム

（米国大使館 2009年12月）

米国マイラン、フェザー社長、コーリｰ会長 佐藤社長



米国のジェネリック医薬品普及推移

ジェネリック医薬品シェアの推移（処方せん枚数ベース）
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84年
ハッチ・ワックスマン法（

ANDA申請、ボーラー条項、
特許延長等）施行

94年
特許挑戦第１号GEに

180日独占販売権付与

06年
メディケア・パートD

(外来薬剤給付)実施

89年
GE品質問題
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1984年ハッチ・ワックスマン法以前は後発品も臨床試験を行っていた



ジェネリック医薬品の品質と価格

• 1972年、エドワード・ケネ

ディを委員長とする「ジェ
ネリック医薬品の品質と
価格」に関する公聴会

– ジェネリック医薬品の品質
についての大論争

• ハッチ・ワックスマン法

– ジェネリック医薬品の簡易
申請と先発品の特許期間
の延長

• エドワード・ケネディ
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米国でもジェネリック医薬品に
対する専門医の不信感は強かった



アミオダロン論文の批判的吟味

アミオダロン錠



ジェネリック医薬品に否定的な論文

Reiffel JA, and Kowey PR, Am J Cardiol. 2000, 85（9）：1151-115334



１症例の呈示

35
Reiffel JA, and Kowey PR, Am J Cardiol. 2000, 85（9）：1151-1153

A representative case showing serum amiodarone concentration before and after substitution of 
Pacerone for Cordarone in a 28-year-old patient with ventricular tachycardia S/P repair of 
Tetralogy of Fallot. This case was provided by Dr. Gerry Naccarelli. Courtesy G.N./HMC.
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ジェネリック医薬品に肯定的な論文

36The Annals of Pharmacotherapy ▪ 2002 November, Volume 36



アミオダロンの先発品・ジェネリック医薬品の
血中濃度で有意差なし

37The Annals of Pharmacotherapy ▪ 2002 November, Volume 36

77名の血中濃度（アミオダロン、デスエチルアミオダロン）は、
先発品、後発品間でともに統計学的有意差なし。
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ＪＡＭＡ Ｄｅｃ．３．２００８
Ｖｏｌ３００ Ｎｏ２１

ジェネリック医薬品と先発品の臨床的
同等性に関するメタ解析論文

1984年から2008年までに発表された循環器薬の
先発品とジェネリック医薬品に関する47論文（そのう
ち38論文がランダム化比較試験を行っていた）につ
いてメタ分析を行っている。
対象薬剤：βブロッカー、利尿剤、Ｃａ拮抗剤、抗血

小板凝固剤、ＡＣＥ阻害剤、スタチン、ワーファリン
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原薬に対する不信・不安

ＣＰｈＩ



三田病院のＤＰＣ導入と
ジェネリック医薬品

～08年7月からＤＰＣ突入～



三田病院で
ジェネリック医薬品への置き換え

注射薬65品目の一斉置き換え（2008年）



三田病院におけるジェネリック医薬品
切り替え方針

• 入院における注射薬について7月1日から切り替
え、一段落したら次に内服外用薬を切り替え

• ジェネリック医薬品の選定方針

– 国際医療福祉大学グループ3病院で使用している注射薬600品目のうち
ジェネリック医薬品が存在するのが300品目

– 流通上の問題のあるもの、先発品と比較してコスト差があまりないもの等
の整理を行い、約150品目に絞込み

– 入院中心で使用されると想定される薬剤および造影剤に、更に絞って整
理し65品目とした。

– 流通に関しては、直納品ではなく大手卸会社経由のものにて選定。



聖マリアンナ医大の事例も参考にした

• 2003年4月1日よりＤＰＣ導入

• 全採用品目数約1700品目、年間医薬品購入費50億円

• 67品目の注射剤を先発品から後発品に切り替え
→年間２億円の削減効果

• 切り替えプロセス
– 後発品のあるすべての注射薬120－130品目について検討
ー品質、情報、安定供給を確認したうえで、67品目を切り替え





三田病院で抗がん剤のジェネ
リック置き換えに当たって医師

の意見を聞きました



後発品切り替えに対する医師意見
「抗がん剤」（2008年）

• 外科医師

–抗がん剤の後発薬は安全性や有効性が保
障されているのか？合併症発生時や緊急
時の情報提供体制は大丈夫か？

–原薬はどこから来ているのか？

–メーカーの説明会を実施

• タキソール→パクリタキセル（日本化薬）

•パラプラチン→カルボプラチン（サンド）



原薬アンケート調査

ＡＰＩ

厚生労働省医政局経済課委託事業

平成24年度ジェネリック医薬品の信頼性向上のための
評価基準等に関する調査検討事業報告書



アンケート調査

• 日本ジェネリック製薬協会（ＪＧＡ）加盟41社、製造販
売製造業者199社

• 有効回答数 158社（79.4％）

– 内資系87.3％、外資系10.8％

• 調査期間

– 2013年1月24日～3月5日



薬価基準に収載されている後発医薬品の原薬調達状況





韓国企業のGMP違反で後発品企業13社
に厚労省が改善命令( 2013年1月29日 )

・2012年相次いだ後発医薬品の販売休止問題で、
国内後発品メーカーが原薬の製造を委託していた
韓国のSSファーマがGMPに違反していた。

・厚生労働省は2013年1月29日、原薬の供給を
受けていた製造販売元の国内後発品メーカー13社
に対し製造管理・品質管理に関する改善命令を出した。

・医薬品医療機器総合機構（PMDA）が海外製造所
のGMP調査を開始した2004年以降、13社に一斉に
改善命令を出すのは初めて。



バルサルタンの原薬製造過程で
発がん性物質生成

• バルサルタンの原薬問題
– 中国の製造所「Zhejiang Huahai Pharmaceutical Co.Ltd（以
下、Huahai）で発がん性物質が検出され、世界的な問題
となった。
• N－ニトロソジメチルアミン（NDMA）、N-ニトロソジエチルアミン（

NDEA）が原薬製造過程で発生

– 国内でも７月にあすか製薬は、バルサルタン錠｢AA｣の全
ロットを対象に自主回収した。

– 一方で、この問題はバルサルタンにとどまらず、欧米では
インドの「Aurobindo Pharm Ltd.」で製造されたイルベサル
タンでもNDEAが検出されたことが公表され、世界的にも
調査が進められている。



ファイザーのアムバロに
発がん性物質

• アムバロ：バルサルタン・アムロジピンベシル酸塩配
合錠

– ファイザーは２０１９年２月８日、アムロバ約76万4千錠を
自主回収すると発表した。

– 回収対象となるのはアムバロ配合錠「ファイザー」のうち、
２０１８年12月3日から２０１９年1月23日までに出荷された
薬品の一部。

– インド工場で製造されたバルサルタンの原薬に発がん性
物質が混入

– これまでに健康被害の報告はないとしている。



厚労省は原薬の発がん性物質
の管理ガイドラインICH-M7をジェ
ネリックにも適応することとした。

管理値「NDMA 0.0959 µg/日、
NDEA0.0265 µg/日」以下に

２０１８年11月９日通知、医薬・生活衛生局医薬品審査管理課長、
医薬安全対策課長、監視指導・麻薬対策課長



沢井製薬が胃炎・胃潰瘍治療薬
のエカベトNa顆粒を自主回収

• 沢井製薬は２０１９年３月４日、胃炎・胃潰瘍治療薬のエカベ
トNa顆粒66.7％「サワイ」にアセタゾラミドが混入していたとし
て、自主回収を行うと発表。

• アセタゾラミドは本来、緑内障の治療薬などに含まれている
。同社によると、混入量は１ｇあたり37マイクロとごく微量で、
製品の有効性や安全性にも影響はないという。

• 原薬メーカーの製造段階で混入したのではないかとみて調
査を進めている。原薬の原産国などは非開示。

• 混入は、18年６月に行われたレスリングの全日本選抜選手

権大会に出場した男性選手からアセタゾラミドが検出された
ことから発覚した。



ジェネリック医薬品
品質情報検討会の事例より



ジェネリック医薬品品質情報検討会

• 趣旨
– ジェネリック医薬品の品質にかかる懸念に関して、学術的
な課題となるものを選定し、必要に応じて当該品目に関
する試験検査を実施し、その品質の確認を行うこととする。

• 検討事項
– 学会等での発表・研究論文の内容

– （独）医薬品医療機器総合機構の後発品相談窓口に寄せ
られた意見・質問・情報など

– その他、ジェネリック医薬品の品質に関する懸念等

• 構成
– 座長 川西徹（国立医薬品食品衛生研究所所長）





ジェネリック医薬品品質情報検討会
http://www.nihs.go.jp/drug/ecqaged.html クリックして下さい

会議名 開催日 掲載案件名

第１回 平成２０年 ７月１０日 議事概要および会議資料

第２回 平成２０年１２月１７日 議事概要および会議資料

第３回 平成２１年 ７月 ２日 議事概要および会議資料

第４回 平成２２年 １月１４日 議事概要および会議資料

第５回 平成２２年 ９月１５日 議事概要および会議資料

第６回 平成２３年 ２月 ９日 議事概要および会議資料

第７回 平成２３年 ９月２８日 議事概要および会議資料

第８回 平成２４年 ２月２２日 議事概要および会議資料

第 9 回 平成２４年 ９月２６日 議事概要および会議資料

第１０回 平成２５年 ２月２５日 議事概要および会議資料

第１１回 平成２５年１０月１７日 議事概要および会議資料

第１２回 平成２６年 ３月 ５日 議事概要および会議資料

第１３回 平成２６年 ９月 ３日 議事概要および会議資料

第１４回 平成２７年 ２月２３日 議事概要および会議資料

現在までに17回開催し、1000品目のチェックを行っている

http://www.nihs.go.jp/drug/ecqaged.html
http://www.nihs.go.jp/drug/ecqaged/GE_1th.html
http://www.nihs.go.jp/drug/ecqaged/GE_2th.html
http://www.nihs.go.jp/drug/ecqaged/GE_3th.html
http://www.nihs.go.jp/drug/ecqaged/GE_4th.html
http://www.nihs.go.jp/drug/ecqaged/GE_5th.html
http://www.nihs.go.jp/drug/ecqaged/GE_6th.html
http://www.nihs.go.jp/drug/ecqaged/GE_7th.html
http://www.nihs.go.jp/drug/ecqaged/GE_8th.html
http://www.nihs.go.jp/drug/ecqaged/GE_9th.html
http://www.nihs.go.jp/drug/ecqaged/GE_10th.html
http://www.nihs.go.jp/drug/ecqaged/GE_11th.html
http://www.nihs.go.jp/drug/ecqaged/GE_12th.html
http://www.nihs.go.jp/drug/ecqaged/GE_13th.html
http://www.nihs.go.jp/drug/ecqaged/GE_14th.html


グリクラジド錠２０ｍｇ

第7回ジェネリック医薬品品質情報検討会

ＳＵ製剤



グリクラジド20ｍｇ錠剤

• グリクラジド２０mg錠については、製造販売業

者から原薬の粒子径が原因と推定され、これ
を含め、品質に影響を与えるパラメーターを
製造の工程管理に反映することで安定した品
質を確保すると回答されていることが報告さ
れた。

• 同剤は、念のため、自主回収を行っているこ
とも報告された。



生物学的に同等と判断できない

ろロットの存在

工程管理や品質評価



後発品、先発品に限らず
工業製品である医薬品には
常に監視の目が必要！



パート３
オーソライズド・ジェネリックとは？



国際医療福祉大学グループ

でもジェネリック医薬品への置き
換えに現場医師が抵抗

国際医療福祉大学三田病院



⑤後発医薬品指数

60%から70%へ

平成28 年度診療報酬改定においては、（こ
れまでの６０％を）70％を評価上限とするこ

ととしてはどうか。また、後発医薬品の使用
割合の目標値が見直された場合には、適宜
評価上限の検討を行うこととしてはどうか。
（2015年10月14日中医協）

70%

2016年改定



先発品 後発品 先発品 後発品

リピトール錠 アトルバスタチン
錠剤（サンド）

カソデックス ビカルタミド錠
（NH)

アリセプトD錠 ドネペジル塩酸塩
OD錠剤（サンド）

パリエット ラベプラゾールNa
錠（トーワ）

アンプラーク錠 サルボグレラート
塩酸塩錠（F)

アムロジンOD錠 アムロジピンOD錠
（トーワ）

キサラタン ラタノプロスト点眼
液（わかもと）

アレグラ錠 フェキソフェナジン
塩酸塩錠（トーワ）

ビソルボン吸入薬 プロムヘキシン塩
酸塩吸入液（タイ
ヨー）

ベイスンOD錠 ボグリボースOD
錠（トーワ）

ニューロタン錠 ロサルタンカリウ
ム錠（サンド）

メバロチン錠 プラバスタチンNa
錠（トーワ）

オノンカプセル プランルカストカプ
セル（サワイ）

タケプロンOD錠 ランソプラゾール
OD錠（トーワ）



先発品 後発品 先発品 後発品

ムコソルバン錠 アンプロキソール
塩酸錠（トーワ）

アダラート錠 ニフェジピンCR錠
（トーワ）

ロキソニン錠 ロキソプロフェンNa
錠（トーワ）

ムコダイン錠 カルボシスティン錠
（トーワ）

メインテート錠 ビソプロロールフマ
ル酸塩酸錠（トー
ワ）

サアミオン錠 ニセルゴリン錠
（トーワ）

アマリール錠 グリメピリド錠（トー
ワ）

プロレナール錠 リマルモン錠

セルベックスカプセ
ル

テプレノンカプセル
（トーワ）

シノベール錠 シベンポリンコハク
酸塩錠（トーワ）

シグマート錠 ニコランマート錠
（トーワ）

ラキソベロン内用
液

チャルドール内用
液

小児用ムコソルバ
ンシロップ

アンプロキソール
塩酸塩シロップ小
児用（トーワ）

ラキソベロン錠 コンスーベン錠

カルデナリン錠 ドキサゾシン錠８
トーワ）

イソンジンゲル ネオヨジンゲル



先発品 後発品 先発品 後発品

イソジンガーグル
液

イオダインガーグル
液

デパケンシロップ バレリンシロップ

ネオラール シクロスポリンカプセ
ル（BMD)

ガスモチン錠 モサプリドクエン酸
錠（トーワ）

キネダックス錠剤 エパルレスタット錠剤
（F)

ガスターD錠 ファモチジンOD錠
（トーワ）

フェロミア錠 フェロチーム錠 レンドルミン錠 プロチゾラムOD錠
（JG)

フロモックス錠 セフカペンピボキシ
ル塩酸塩錠

アルロイドG内容
液

アルグレイン内用
液

クラリス錠 クラリスロマイシン錠
（トーワ）

ザイロリック錠 アロシトール錠

ハルナールD錠 タムスロシン塩酸塩
ＯＤ錠（トーワ）

マイスリー錠 ソルビデム酒石酸
塩錠（トーワ）

レニベース錠 エナラプリルマレイン
酸塩錠（トーワ）

ユーパスタコー
ワ軟膏

イソジンシュガーパ
スタ軟膏

アンカロン錠 アミオダロン塩酸塩



医師からの意見
• クラビット点眼液（眼科）

– 先発品はディンプルボトル（高齢者にやさしい）

– 後発品には不純物が多い、添加剤が異なる

– 後発品は臨床試験がなされていない

• ムコダインＤＳ（小児科）
– 後発品にすることで、配合変化や、味の変化がある。

– クラリスロマイシンと同時投与すると苦味が増加してコンプライアンス
の低下が心配

• バクタ配合錠、アレジオン錠、クラリス錠小児用（小児科）
– 東京都は15歳まで小児は無料のため、母親は先発品を要望する意
識が高い

• ユニコール（内科）
– 高血圧ばかりでなく異型狭心症の患者に用いるため



オーソライズド・ジェネリック
（AG:Authorized Generic)とは？

• 特許期間中に先発薬メーカーが子会社などに独占販売権を
与え，他のGEに先駆けて発売する医薬品をAGと呼ぶ

• 先発薬と全く同じ薬なので，生物学的同等性試験などは必
要がない

• 米国などでは，新薬の特許が切れるとあっという間にGEに
置き換わる

• これに対し先発薬メーカーは，特許係争や適応追加といった
対抗措置を取るが，その1つとして自らGEをつくる

• 同一原薬，同一製法で，適応も全く同じですから，置き換え
にまつわる問題はないジェネリックと言える



武田薬品ブロプレスのAG、
あすか製薬が発売へ

• 武田薬品工業は2014年5月16日、あすか製薬が
承認を取得しているARB「ブロプレス」（一般名＝カン
デサルタン）のオーソライズド・ジェネリック（AG）、「カ
ンデサルタン錠あすか」について、あすかが6月の
薬価追補収載後に発売することを明らかにした。

• 他社に先駆けて発売されるAGはこれが初めて

• ブロプレスは２０１３年度売り上げが１２５８億円

• あすか製薬は他社がジェネリック参入以前３～６カ
月早く販売することができる

• ( 2014年5月16日 )





先発製品名 メーカー名 AG品名 メーカー名 発売

1 アレグラ サノフィ
フェキソフェナジン
「SANIK」

日医工 2013年6月

2 ディオバン ノバルティスファーマ バルサルタン「サンド」 サンド 2014年6月

3 ゾメタ ノバルティスファーマ ゾレドロン酸「サンド」 サンド 2014年6月

4 ブロプレス 武田薬品工業 カンデサルタン「あすか」 あすか製薬 2014年9月

5 クラビット 第一三共 レボフロキサシン「DSEP」
第一三共
エスファ

2014年12月

6 プラビックス サノフィ クロピドグレル「SANIK」 日医工 2015年6月

7 ソリタ エイワイファーマ YD-ソリタ 陽進堂 2015年6月

8 エックスフォージ ノバルティスファーマ アムバロ「サンド」 サンド 2015年12月

9 ユニシア 武田薬品工業 カムシア「あすか」 あすか製薬 2016年3月

国内販売中のオーソライズド・ジェネリック 一覧①



先発製品名 メーカー名 AG品名 メーカー名 発売

10 コディオ ノバルティスファーマ バルヒディオ「サンド」 サンド 2016年6月

11 バルトレックス グラクソ・スミスクライン バラシクロビル「アスペン」
アスペン
ジャパン

2016年7月

12
キプレス錠
/シングレア錠

杏林製薬/MSD モンテルカスト錠「KM」
キョーリン
リメディオ

2016年9月

13 エカード 武田薬品工業 カデチア「あすか」 あすか製薬 2016年9月

14 パキシル グラクソ・スミスクライン パロキセチン「アスペン」
アスペン
ジャパン

2016年9月

15 サンドスタチン ノバルティスファーマ オクトレオチド「サンド」 サンド 2016年12月

16
セボフレン吸入
麻酔液

丸石製薬
セボフルラン吸入麻酔液

「ニッコー」
日興製薬 2016年12月

17 イミグラン グラクソ・スミスクライン スマトリプタン「アスペン」
アスペン
ジャパン

2017年1月

18
ユーゼル
/ロイコボリン

大鵬薬品工業
/ファイザー

ホリナート「タイホウ」 岡山大鵬薬品 2017年1月

国内販売中のオーソライズド・ジェネリック 一覧②



先発製品名 メーカー名 AG品名 メーカー名 発売

19 ミカルディス
日本BI

（アステラス）
テルミサルタン「DSEP」

第一三共
エスファ

2017年6月

20 ミカムロ
日本BI

（アステラス）
テラムロ「DSEP」

第一三共
エスファ

2017年6月

21 ミコンビ
日本BI

（アステラス）
テルチア「DSEP」

第一三共
エスファ

2017年6月

22 ムコスタ 大塚製薬 レバミピド「オーツカ」 大塚製薬工場 2017年6月

23 ディナゲスト 持田製薬 ジエノゲスト「モチダ」 持田製薬販売 2017年6月

24 TS-1 大鵬薬品工業 エスワンタイホウ 岡山大鵬薬品 2017年6月

25 メイアクトMS MeijiSeika
セフジトレンピボキシル

「OK」
MeijiSeika
ファルマ

2017年7月

26 クレストール錠 アストラゼネカ/塩野義 ロスバスタチン錠「DSEP」
第一三共
エスファ

2017年9月

27
オルメテック
OD錠

第一三共
オルメサルタンOD錠

「DSEP」
第一三共
エスファ

2017年9月

国内販売中のオーソライズド・ジェネリック 一覧③



プラビックス

アブラキサン

ゾシン
オキサロール
エビスタ

ジェイゾロフト
エックスフォージ

フリバス
フェマーラ

シングレア／キプレス

ジプレキサ

トラクリア
スピリーバ
ナゾネックス
ブイフェンド

クレストール

オルメテック

ミカルディス

ミカムロ
ミコンビ

エビリファイ

バラクルード

アバプロ/イルベタン

セイブル

シムビコート

アドエア

ボノテオ/リカルボン

リフレックス/レメロン

アイミクス

トラムセット

タリオン

ベルケイド

ストラテラ

ラミクタール
レミッチ
タミフル
ルナベル

サインバルタ

イーケプラ

ユリーフ

テリボン

アブラキサン

アロキシ
イレッサ

アフィニトール
ゼローダ
ロナセン
ファンガード

ネキシウム

ゼチーア

セレコックス

メマリー

サムスカ

フェブリク

ザイザル

レミニール

レクサプロ

アボルブ
イクセロンパッチ/リバスタッチパッチ

ユニシア

タルセバ
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２０１７・２０２０年度を中心に、大型品の特許切れを迎え、後発医薬品市場の拡大が予想される。

先発品売上300億円
以上の大型品

AGあり

先発医薬品の市場規模

5品で約3000億円

今後の後発品参入時期とAG



AGのメリットとは

• ユーザー側
– 先発薬と全く同じ薬なので、同等性や適応違いなど
を気にする必要がない

– 使い慣れた薬をそのままGEの価格で使える

– ただし、名称は一般名に変わる

– AGはジェネリックの市場の競争性を高め、歓迎すべ
き

• メーカー側
– ジェネリックに市場を占有される前に、AGで市場占有
できるメリットがある



でも、AGには実は種類がある

材料 レシピ コック キッチン

全て先発メーカー製品と同じ、子会社が小分け販売

子会社が製造先発メーカーと同じ

原薬企業は
異なる 子会社が製造

レシピは
同じ

生物学的
同等性試験
いらない

生物学的
同等性試験
必要な場合が
ある





2018年診療報酬・調剤報酬改定
薬価改定とジェネリック医薬品



2018年診療報酬・調剤報酬改定
薬価改定とジェネリック医薬品

• 診療報酬・調剤報酬改定

–①一般名処方加算

–②後発医薬品調剤体制加算の見直し

–③後発品調剤シェア低い薬局の調剤基本料減算

–④DPC後発医薬品係数の見直し

• 薬価改定

–⑤後発医薬品薬価

–⑥オーソライズドジェネリック薬価

–⑦長期収載品薬価



一般名処方加算①



でも、一般名処方になると・・・

咳止め
が欲し
いので
すが・・

デキストロメトルフ
ァン臭化水素酸
塩水和物を
出しておきますね



②後発医薬品調剤体制加算の見直し

• ８０％目標へ

–現行では65％、75％の２段階

–後発品80％目標を見据え、新たに最も高い点数
を新設

•75％以上で18点

•80％以上で22点

•85％以上で26点



③後発品調剤シェアの低い
薬局の調剤基本料減算

• 後発品の数量シェアが20％以下の場合

–調剤基本料の2点減算
• 18年10月から適用

• 基準調剤加算を廃止して新設された「地域支
援体制加算」でも後発医薬品が要件に



④DPC後発医薬品指数

60%から70%へ

平成28 年度診療報酬改定においては、（こ
れまでの６０％を）70％を評価上限とするこ

ととしてはどうか。また、後発医薬品の使用
割合の目標値が見直された場合には、適宜
評価上限の検討を行うこととしてはどうか。
（2015年10月14日中医協）

70%

2016年改定



後発医薬品係数
機能評価係数ⅠからⅡへ移動

これまでのインセンテイブは期待できな
いが、入院・外来を含めた評価となる



パート４
バイオ医薬品とは？

モノクロナル抗体



オプジーボもバイオ医薬品！

91

ソバルディ（肝炎）

薬剤 治療費

オプジーボ（がん）※

レパーサ（高コレステロール血症）※

約 546万円 （12週間投与）

約 3,500万円 （1年間投与）

約 96万円 （1年間投与）

販売開始

2015年5月

2014年9月

2016年4月

中略、（オプジーボ）対象患者は約5万人とされ、単純計
算で総費用は8兆5000億円にも及ぶ。

（中略）医療費全体の効率化という視点で話し合ってい
くべきだ。

日本経済新聞
2016年6月24日

※バイオ医薬品



バイオ医薬品とは？



93

FIL5011
フィルグラスチ
ム

バイオ医薬品とは、生物（細胞）により生産される
タンパク質性医薬品である

＜特徴＞

⚫ 分子量が非常に大きく複雑な分
子構造を持つ

⚫ 体内にあるホルモンや抗体とほ
ぼ同じ構造のタンパク質である

⚫ 生物由来であるため、完全に同
一のものを製造できない

⚫ 開発・製造プロセスが複雑であ
り、薬価が高額である

93

＜定義＞

遺伝子組換えや細胞培養等のバイオテクノロジーを応用して作られる医薬品

H27/9/4厚生労働省：医薬品産業強化総合戦略より



バイオ医薬品の製造



臓器抽出物
血液・尿

目的ポリペプ
チド単離生成

動物薬理実験



バイオリアクター





バイオ医薬品の品質特性

有効成分
•目的物質
•目的物質関連物質

目的物質変化体のうち目的

物質に匹敵する特性を持つ
物質（生物活性あり）

不純物
・目的物質由来不純物
目的物質変化体のうち目的物質に匹敵
する特性を持たない物質。前駆体、製造
中や保存中に生成する分解物･変化物
保存中の目的物質分解・変性物も含む

・製造工程由来不純物
製造工程に由来する不純物。

細胞基材、細胞培養液、抽出・分離・加
工・精製工程に由来する不純物

バイオ医薬品は混合物であるため、不純物も構成成分

Copyright (C) 2012 Chugai Pharmaceutical Co., Ltd. All Rights Reserved.



薬事 Vol.52 No.10 2010.09 1505-1511

バイオ医薬品の品質特性
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・宿主細胞蛋白質

感染因子など



中外製薬工業（株）
浮間工場見学

2018年１２月１９日



先発バイオ医薬品も生産ロットごとに若干異なる

異なる生産ロット
同一と

限らない

先行
バイオ医薬品

ロット
1

ロット
2

ロット
3

同一と

限らない

バイオ医薬品の特性上、
同じ製造工程であっても全く同一にはなり得ない



バイオ製剤の製法は承認後に、頻繁に変更されている
（コスト削減、収率向上等のため）

リロナセプト

0 5 10 15 20 25 30 35 40

モノクローナル抗体（先行バイオ医薬品）承認後の製造方法の変更回数

リツキシマブ

インフリキシマブ

エタネルセプト

アダリムマブ

アバタセプト

トシリズマブ

ゴリムマブ

セルトリズマブペゴル

カナキヌマブ

ベリムマブ

エンブレル（武田／ファイザー） 変更の理由、例えば、

• 細胞培養に用いる培地の
製造業者を変更

• 新しい精製工程に変更

• 新しい製造場所に移管

• 製造方法、場所等を変更すると同じ
品質特性のタンパク質は製造できな
い (ICH-Q5E)

• 先発会社も、自社品のバイオシミラ
ーを製造していることになる。

Source: C Schneider, Ann Rheum Dis March 2013 Vol 72 No 3

(from MabThera, authorised on 2 June 1998 for the initial authorisation in oncology,

to Benlysta, licensed on 13 July 2011)を改変

シンポニー（ヤンセン）

アクテムラ（中外）

ヒュミラ（エーザイ／アッヴィ）

オレンシア（BMS／小野）

[一 般 名]
[変 更 回 数]

レミケード（田辺三菱）

ベンリスタ（グラクソ・スミスクライン）

シムジア（アステラス／ユーシービー）

（国内未開発）

イラリス（ノバルティスファーマ）

リツキサン（中外）

12



バイオ医薬品の特性は、
製造工程の変更に伴って変化しうる

生産効率の向上や、製剤の品質向
上を目的として、バイオ医薬品では
販売後も製造工程の改良を行う

103Schneider CK. Ann Rheum Dis 201372(3)315–8

Schiestl M、 et al. Nat Biotechnol 2011;29(4):310–2

塩基性製剤の割合 糖鎖構造

製剤の特性や生物活性に変化が生
じうる

生物活性

製造工程変更前 製造工程変更後

承認後の製造工程変更回数

使用期限 使用期限

使用期限

塩
基
性
製
剤
の
割
合

G
0
糖
鎖
の
割
合

抗
体
依
存
性
細
胞
傷
害
活
性



バイオ医薬品の製造工程変更前後の品質は、
ICH Q5Eガイドラインにしたがって担保されている

石井明子. バイオシミラーの現状と課題東薬工セミナー 2015年12月7日

（解説）
ICH：International Conference on Harmonisation of Technical Requirements for Registration of Pharmaceuticals for Human Use（日米EU医薬品規制調和国際会議）の略称
ICH-Q5E：生物薬品（バイオテクノロジー応用医薬品／生物起源由来医薬品）の製造工程の変更にともなう同等性／同質性評価（https://www.pmda.go.jp/int-activities/int-

harmony/ich/0045.html）

https://www.pmda.go.jp/int-activities/int-harmony/ich/0045.html


ということは・・・
バイオ医薬品も結局は
バイオシミラー？

似た者同士



パート５
バイオシミラーとは？

バイオ医薬品の後続品



バイオ後続品（バイオシミラー）とは？

107

バイオ後続品の品質・安全性・有効性確保のための指針 薬食審査発第0304007号平成21年3月4日

• 低分子の化学合成医薬品で用いられる「後発医薬品（ジェネリック医薬
品）」と区別され、「バイオ後続品」という名称が用いられる

• 欧州では、「類似の」という意味の「シミラー（Similar）」をつけて、「バイオ
シミラー」と呼ばれる

国内で既に新有効成分含有医薬品として承認されたバイ
オテクノロジー応用医薬品（先行バイオ医薬品）と同等／
同質※の品質、安全性及び有効性を有する医薬品として、
異なる製造販売業者により開発される医薬品である

※先行バイオ医薬品に対して、バイオ後続品の品質特性がまったく同一であるということを
意味するのではなく、品質特性において類似性が高く、かつ、品質特性に何らかの差異
があったとしても、最終製品の安全性や有効性に有害な影響を及ぼさないと科学的に判
断できることを意味する。

FIL5013 フィルグラスチム



バイオシミラーとは？

• 特許期間、再審査期間が満了した先行バイオ医薬
品の後続品

• 同等／同質の品質、安全性、有効性を有する医薬
品として、異なる製造販売業者により開発される医
薬品

• 免疫原性の問題など、ジェネリック医薬品には無い
要素があることから、製造販売後調査が求められる

• 薬価は先行バイオ医薬品の70％（臨床試験の充実
度に応じて10%を上限に加算）で算定される

H21.3.4 バイオ後続品の品質・安全性・有効性確保のための指針

108

（解説）
免疫原性：一般的に、抗原が抗体の産生や細胞性免疫を誘導する性質を免疫原性と呼ぶ。バイオ医薬品は抗原として作用し、治
療した患者で抗体の産生が誘導される場合があり、場合によっては有効性・安全性に悪影響を及ぼす可能性があるため、バイオ
医薬品の有効性・安全性を確保するためは、免疫原性について十分に理解し、評価することが重要。
（国立医薬品食品衛生研究所 http://www.nihs.go.jp/dbcb/immunogenicity.html）

http://www.nihs.go.jp/dbcb/immunogenicity.html


バイオ後続品の同等性・同質性

• 同等性、同質性

– バイオ後続品は、生体由来の医薬品であり、有効成分の特性、
分析手法の限界等により、既存薬との有効成分の同一性等を
実証することは困難

– そのため、指針においても｢先行バイオ医薬品」と品質特性が
全く同じものではないとされる

• 同等性・同質性の評価の目標

– 品質特性において類似性が高く、かつ、品質特性に何らかの
差異があったとしても、最終製品の安全性や有効性に有害な
影響を及ぼさないことを示すことと明記されている。



ICH(日米欧医薬品規制調和国際会議）のガイドライン

バイオ製剤（応用医薬品/生物起源由来医薬品）の
製造工程の変更に伴う同等性/同質性評価（ICH-
Q5E）

バイオ
シミラー

バイオ医薬品製法
変更前

先行バイオ
医薬品

バイオ医薬品製法
変更後

同
等
・同
質

先行バイオ医薬品とバイオシミラー、バイオ医薬品の変更前後
の同等性/同質性評価は同じガイドラインで評価されている。

同
等
・同
質

同じ
ガイドライン

ICH：日米EUの規制当局による新薬承認審査の基準を統一化し、承認審査に必要な各試験等を標準化、
共有化を目的としている。

11



バイオ医薬品の変動性とバイオシミラー

8

● 先行品(製法A)

● 先行品(製法B)

● バイオシミラー

バ
イ
オ
医
薬
品
と
し
て
の

許
容
範
囲

製法変更

製法A→製法B

物
理
的
科
学
的
特
性
・
生
物
学
的
活
性

先行バイオ医薬品内のばらつき、先行バイオ医薬品とバイオシミラーの差、
バイオシミラー内のばらつきは、全てバイオ医薬品としての許容範囲内にある

バイオシミラー協議会ホームページ



１０成分に



エタネルセプトBS品薄

• 2018年5月、関節リウマチ薬の
バイオ医薬品エタネルセプト（
エンブレル®︎）のバイオシミラー
（以下、BS）である「エタネルセ
プトBS（MA）」が上市。

• そのエタネルセプトBSが品薄

• 理由は、その薬価が、先行品
のエンブレル®︎の薬価の57～
58％と安価であり、患者自己
負担の軽減につながることか
ら、全国的にエンブレル®︎から
の切り替えが相次いだためだ
。

• このようにBSが発売直後から
品薄になる例は珍しい。



バイオシミラー普及を阻む3つのカベ

成長ホルモン
114



バイオシミラー浸透率の日欧比較
（2016年 / 数量ベース）

（ims health (May 2017) ：The Impact of Biosimilar Competition）
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バイオシミラー浸透率の日欧比較

【インフリキシマブのバイオシミラーのシェア推移】

116

英国(84.3%)

ノルウェー(96.8%)
ポーランド(93.2%)

ドイツ(49.7%)

フランス(41.6%)

日本(3.6%)

Ims health 



バイオシミラーの普及を阻む３つ
の課題

①高額療養費・公費負担のカベ

②医療従事者の理解不足

③病院へのインセンテイブ不足



バイオ
医薬品

118

①高額療養費・公費負担のカベ



1998年

119

原因のひと
つはバイオ
医薬品



高額療養費制度のため、バイオシミラーを
使って自己負担分を軽減するという患者

側の動機付けが働かない・・
バイオシミラーの
ほうが
安いですよ！

自己負担分が
変わらないのな
ら、先行バイオ
医薬品でお願い

します

バイオ医薬品は
高額であるため

高額療養費制度
の適応となる。

120



インフリキシマブ
• TNFαモノクローナル抗体

• 関節リュウマチ、クローン病、潰瘍性大腸炎
など

121



インフリキシマブBS
（レミケードバイオシミラー）の事例

0

20,000

40,000

60,000

80,000

100,000

120,000

1 2 4 6 8 10 12

レミケード

インフリNK

患者は1回の支払
額が1.6万円軽減高額療

養費

患者負担年間10万円負担減

リウマチ 体重50kg 2バイアル使用 初回のみ
月2回投与以降8週毎 所得一般

先行品

バイオシミラー

薬剤費年間 43万円削減

クローン病・潰瘍性大腸炎 体重50kg ３バイア
ル使用 初回のみ月2回投与以降8週毎 所得一般

公費助成

薬剤費年間 65万円削減

患者へのメリッ
トなし

122



低身長症に使用する
ヒト成長ホルモン剤は公費負担

こう123



成長ホルモン製剤
体重40kgの患者の年間薬剤費(薬価)比較

1
2
4

円

3,507,212 
3,298,596 

2,761,894 2,746,747 

1,839,144 1,740,138 

0

500,000

1,000,000

1,500,000

2,000,000

2,500,000

3,000,000

3,500,000

4,000,000

N社10mg J社8mg E社12mg P社12mg M社8mg S社10mg

最も高い薬と安い薬との差額
180万円

バイオシミラー
製剤 薬価（円）/m g 製剤 薬価（円）/m g

N社10m g 9,609 P社12m g 7,525

J社8m g 9,037 M 社8m g 5,039

E社12m g 7,567 S社10m g 4,768 ※薬価は2014年4月薬価改定後

※治療期間は通常5年位続けます。

Ｐ社

Ｎ社

Ｊ社

Ｅ社

Ｍ社Ｓ社

成長ホルモンの
市場は600億円、

そのうちバイオシ
ミラーの市場シェ
ア（数ベース）は
なんと１．４％！



②医療従事者のバイオシミラーに対す
る理解不足
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0% 20% 40% 60% 80% 100%

リウマチ専門医 (N=121)

100床以下 (N=61)

100床以上 (N=60)

がん専門医 (N=155)

血液がん (N=33)

乳がん (N=40)

肺がん (N=42)

消化器がん (N=40)

薬剤師 (N=114)

バイオシミラーに対する認知度・理解度

Progress in medicine 2016年2月号 125



③病院経営上のインセンティブ不足

126

DPC病院の医療報酬
構造

包括評価対象

診断群分類毎に設定
・入院基本料
・検査
・画像診断
・投薬
・注射
・ 1,000 点未満の処置等

＋=

出来高評価対象

・医学管理
・手術
・麻酔
・放射線治療
・ 1,000 点以上の処置等

バイオ医薬品（抗
体医薬品）は外来
で使われる場合が
多く、比較的安価
な薬剤に切り替え
るインセンティブが
存在しない

医療経済の観点からみた外来化学療法 国立がんセンター中央病院 通院センター 医長 田村 研治

抗体医薬品は外来で使用される
ことが多い



バイオシミラー普及推進策
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三原じゅん子議員質問
2016年10月13日参院予算委員会

128

三原じゅん子議員が
バイオシミラー使用促進を
訴える。
塩崎厚労大臣も
保険者機能強化をもとに
普及に努めたいと述べた



バイオシミラー使用促進に向けた政策提言
名称 内容 目的 期待される効果 想定されるリスク

① バイオシミラー独自
の使用目標値の設
定

• ジェネリックと切り離して、
バイオシミラー「独自の」
目標値設定

• 数量ベースと金額ベー
スの2つの指標を採用

• バイオシミラーの使用
を促進させ、医療保険
財政を改善する

• バイオシミラーの
使用促進

• 使用率向上によ
る医療保険財政
の改善

• 先行バイオ医薬
品の選択が制限
される可能性へ
の慎重意見が生
じる

• 先行バイオ医薬
品からバイオシミ
ラーへの切替え
に対する慎重意
見が生じる

② 高額療養費制度等
の改正

• バイオシミラーと先行バイ
オ医薬品の薬価の差額を
自己負担とする

• 患者がバイオシミラー
を選択するインセン
ティブを付与すること
で、バイオシミラーの
使用を促進する

• バイオシミラーの
使用促進

• 使用率向上によ
る医療保険財政
の改善

• 医療機関におけ
る医療費抑制文
化の浸透

③ バイオシミラー使用
体制加算

• バイオシミラーの使用割
合の高い医療機関に対し
て、診療報酬点数で評価

• 医療機関へのインセ
ンティブを付与し、バイ
オシミラーの使用を促
進する

• 医療機関における
バイオシミラーへ
の切替意識の向上

④ 保険者機能の強化 • 健保組合加入者がバイオ
シミラーを使用した場合に、
還付金を付与する

• 患者がバイオシミラー
を選択するインセン
ティブを付与する

• バイオシミラーの
使用促進

⑤ 入院外での包支払
い制度導入

• 入院だけでなく、入院外に
おいても包括支払い制度
を導入する

• バイオシミラーの使用
を促進させ、医療保険
財政を改善する

• バイオシミラーの
使用促進

• 使用率向上によ
る医療保険財政
の改善

129
武藤正樹資料

BSを使った場合は

、高額療養費の自
己負担額の減額を

！



でも、伊東さん
は落選！



経済財政運営と改革の基本方針
2017（2017年6月9日）

2020 年（平成32 年）９月までに、後発医薬品の使用
割合を80％とし、できる限り早期に達成できるよう、更な
る使用促進策を検討する。バイオ医薬品及びバイオシミ
ラーの研究開発支援方策等を拡充しつつ、バイオシミラ
ーの医療費適正化効果額・金額シェアを公表するととも
に、2020 年度（平成32 年度）末までにバイオシミラーの
品目数倍増（成分数ベース）を目指す。

131

２０１７年の５成分は
２０１８年で１０成分、
倍増目標前倒し達

成
次なる目標を！



バイオシミラー開発にかかる期間やリソースは
新薬に近く、投資を喚起させる市場環境が必要！

バイオシミラー 新規バイオ医薬品 ジェネリック医薬品

開発投資

200-300億円 1000-1800億円 2-3億円

開発期間

7-8年 8-10年 2-3年

承認申請に必要な
症例数 500例 800-1000例 20-50例

製造販売後調査を
含む医薬品安全性
監視 必要 必要 不要

132

バイオシミラーの品質維持および安定供給のため、承認要件や薬価制
度（先行バイオ医薬品の7割）は現状を維持すべき



まとめと提言

・ジェネリック医薬品への医師の不信・不安は根強い

・バルサルタンの原薬問題に注目

・ジェネリック医薬品８０％へあともう一歩

・オーソライズドジェネリックに期待がかかる

・バイオシミラーの普及は国民皆保険を守るためのため必須

・バイオシミラーの普及を阻害する三つのカベ
制度のカベ、医療従事者のカベ、医療機関のカベ

・国内のバイオシミラー産業育成はバイオ医薬品
開発・製造への一里塚



「ジェネリック医薬品の
新たなロードマップ」

• 武藤正樹
– なぜ後発医薬品の使用が推進され
，いかに普及が図られているか？

– なぜ医師や薬剤師は不信を抱き，
いかにその不信を払拭するか？

– 2020年、ジェネリック医薬品80％時
代へナビゲートする！

• 2016年7月1日に

医学通信社より発刊（1200円）

バイオシミラーに
ついても述べて

います



ご清聴ありがとう
ございました

本日の講演資料は武藤正樹のウェブサイ
トに公開しております。ご覧ください。

武藤正樹 検索 クリック

ご質問お問い合わせは以下のメールアドレスで
mutoma@iuhw.ac.jp

国際医療福祉大学クリニックhttp://www.iuhw.ac.jp/clinic/
で月・木外来をしております。患者さんをご紹介ください

フェースブック
で「お友達募
集」をしていま

す

http://www.iuhw.ac.jp/clinic/

