
「遺伝子治療臨床研究に関する指針」の改定について

１．「遺伝子治療等臨床研究に関する指針の見直しに関する専門委員会」での検

討経過について

（１）検討事項 （資料４－１－１）

（２）改正の方向性 （資料４－１－２）

２．「遺伝子治療等臨床研究に関する指針の見直しに関する専門委員会」の検討

課題の追加について （資料４－２）

第 23回再生医療等評価部会 資料

４平成 29年 11 月 15 日（水）
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（第５回見直し委員会（平成 29年 10 月 30 日）会議資料）

検討事項（案）（３訂版）

１ ゲノム編集技術による治療等は、遺伝子治療等として指針の適

用範囲とすべきではないか。

２ １で「適用範囲とすべき」とした場合、以下のような点を検討

すべきではないか。（次の頁へ続く。）

（１）用語の定義について

（２）研究計画書の記載事項・内容について

（３）倫理審査委員会の構成要件について

（４）新規性の判断について

（５）試料及び情報等の保管期間について

第 23回再生医療等評価部会 資料

４－１－１平成 29年 11 月 15 日（水）
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（１）「遺伝子治療等」、「最終産物」の定義等について

 現在の「遺伝子治療等」、「最終産物」の定義等は、組換

え遺伝子、ウイルスベクター等を投与することを前提と

しており、それ以外（ゲノム編集用酵素用に mRNA、タン

パク質、ガイド RNA 用にオリゴ RNA、塩基の書き換え用に

オリゴ DNA）を投与する場合があるゲノム編集技術による

治療等の全体を包含しないのではないか。

 切断活性が無い人工制限酵素により、ゲノム DNA の塩基

配列を変異させずに目的の遺伝子発現を制御する手法は

定義に含めるべきか。

 iPS 細胞にゲノム編集をおこなう臨床研究は定義に含め

るべきか。

①遺伝子治療等の定義について

＜現状＞

「遺伝子治療等」：疾病の治療や予防を目的として遺伝子又は遺伝子を導入した

細胞を人の体内に投与すること。

②最終産物の定義について

＜現状＞

「最終産物」：被験者に投与する最終的に作製された疾病の治療又は予防のため

の遺伝子が組み込まれたＤＮＡ又はこれを含むウイルスその他の粒子等（「組換

え遺伝子等」）。

③品質等の確認について

＜現状＞

遺伝子治療等臨床研究に使用される遺伝子その他の人に投与される物質につ

いては、医薬品の臨床試験の実施の基準に関する省令若しくは再生医療等製品

の臨床試験の実施の基準に関する省令又は再生医療等の安全性の確保等に関す

る法律に定められている規定により製造され、その品質、有効性及び安全性が

確認されているものに限るとされている。
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（参考１）現指針における遺伝子治療等への該当性

現指針

への該

当性

対象外の理由 備考

自然変異型腫瘍溶

解性ウイルス

対象外 組換え技術を用

いないため

研究機関からの要請により、国の審査委

員会で安全性評価を行うことは可能。

（平成 28 年 2 月 15日、指針 Q&A）

遺伝子組換え腫瘍

溶解性ウイルス

対象

核酸医薬品

（アンチセンス核

酸、siRNA）

対象外 組換え技術を用

いないため

ただし、遺伝子治療用ベクターに組み込

み、標的細胞の転写・翻訳機構を利用し

て、治療・予防効果が期待される核酸等

を発現させる臨床研究は、対象となる。

（平成 28 年 2 月 15日、指針 Q&A）

mRNA 製剤

（がんワクチンな

ど）

対象外 組換え技術を用

いないため

ただし、配列の変更や別の遺伝子の部分

配列を挿入する等の加工を行う場合は、

個別の判断が必要。

（平成 28 年 2 月 15日、指針 Q&A）

DNA ワクチン 対象 平成 27 年改正にて１次予防も対象とな

り、また、遺伝子治療用ベクターを用い

るため。

iPS 細胞

（遺伝子導入を行

う場合）

対象 再生医療安全確保法の第一種再生医療等

に該当し、特定認定再生医療等委員会で

審査。

ＤＮＡメチル化酵

素阻害剤、ヒストン

脱アセチル化酵素

阻害剤、アルキル化

剤など

対象外 組換え技術を用

いないため
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（参考２）

ex vivo 遺伝子治療等臨床研究については、定義等の総則のみが適用される。

第三 適用範囲

一 適用される研究

この指針は、我が国の研究機関により実施され、又は日本国内において実施される遺

伝子治療等臨床研究を対象とする。

ただし、第十二から第三十四までの規定は、医薬品、医療機器等の品質、有効性及び

安全性の確保等に関する法律（昭和 35 年法律第 145 号）に定める治験に該当する遺伝

子治療等臨床研究及び遺伝子を導入した細胞を人の体内に投与する遺伝子治療等臨床

研究については、適用しない
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（２）現在の研究計画書の記載事項・内容及びその添付資料は、組

換え遺伝子、ウイルスベクター等の投与することを前提としたも

のであり、ゲノム編集技術による治療等を行う場合も想定した内

容とする必要はないか。

①研究計画書の記載事項について

＜現状＞

指針の他、詳細は、平成 27 年８月 12 日付け厚生科学課長通知「遺伝子治療等

臨床研究に関する指針について」の別表１・別表２、別表１の別添に記載され

ている。

研究計画書に記載しなければならない事項（31項目）

研究計画書の記載事項（抜粋）

⑧ 導入する遺伝子及び遺伝子の導入方法

⑴ 開発の経緯 

⑵ 導入する遺伝子 

⑶ 遺伝子の導入方法 

⑷ 被験者に投与する最終産物の組成 

⑨ 特性解析と品質試験

⑩ 被験者への投与に用いられる特殊な機器及び医療材料

⑪ 非臨床試験における安全性及び有効性の評価

⑴ 臨床的有効性を予測するための試験 

⑵ 生体内分布 

⑶ 非臨床試験における安全性の評価 

⑷ 非臨床試験の成績の総括 

※⑧から⑪の記載に当たっては、施行通知の「遺伝子治療等臨床研

究計画書に係る品質及び安全性に関する評価項目の記載におけ

る留意事項について」を参照し、記載することとなっている。

研究計画書に添付しなければならない資料（６項目）

研究計画書の添付資料（抜粋）

６ その他必要な資料

(1) 類似の遺伝子治療等臨床研究の成果

(2) ベクターの全塩基配列

(3) ベクター作製方法に関する詳細な情報

(4) ベクターの試験成績書（ベクターの品質試験やベ

クターの安全性試験を含む。）

(5) 遺伝子導入細胞の詳細な調製方法（培地、培養方

法等の資料や遺伝子導入細胞の試験成績を含む。）

(6) 個人情報取扱実施規程
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※１ 本項目（項目（２））の検討の進め方について

これらの技術的かつ細目的な内容について、本専門委員会で検討することは

効率的でないため、まずは、山口委員長のもとに別途研究班を組織し、本専門

委員会での議論も踏まえつつ、研究計画書の記載事項・内容及びその添付資料

について案を作成し、それを元に本専門委員会で検討を行う。

※２ 本項目の検討に当たっての関連意見（第１回、第２回専門委員会でのご

意見）

重要な技術的問題点として、全ての細胞で目的の変異が導入されない「モザ

イク」や目的としないゲノム DNA 部位に変異が入る「オフターゲット」がある。

モザイクが許容できるかどうかについては、治療の目的に照らして考える必要

がある。また、非相同末端再結合によるゲノム修復は制御が困難で予測不能な

変異が生じ、相同組換え修復では任意の変異を誘導できるが効率が悪い。この

ため、相同組換え修復による臨床研究はまだ実施されていない。

しかしながら、Homology-Independent Targeted Integration(HITI)法では、

非相同末端結合を利用した遺伝子ノックインにより、非増殖細胞で効率よく遺

伝子編集を行うことが可能である。この手法により、幹細胞をとりだして遺伝

子を入れて体内に戻すという ex vivo の手法ではなく、直接投与による in vivo

での疾病の治療が可能となるが、今後いかにオフターゲットを減らせるかが課

題である
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（３）倫理審査委員会の構成要件として、ゲノム編集技術の専門

家を含めるべきか。

①倫理審査委員会の構成と成立要件について

＜現状＞

倫理審査委員会の構成及び成立要件は、研究計画書の審査等の業務を適切に

実施できるよう、次に掲げる要件の全てを満たさなければならない。

① 分子生物学、細胞生物学、遺伝学、臨床薬理学、病理学等の専門家及び遺

伝子治療等臨床研究の対象となる疾患に係る臨床医が含まれていること。

② 法律に関する専門家及び生命倫理に関する意見を述べるにふさわしい識見

を有する者を含めて構成されるものであること。

③ 被験者の観点も含めて一般の立場から意見を述べることのできる者が含ま

れていること。

④ 倫理審査委員会の設置者の所属機関に所属しない者が複数含まれているこ

と。

⑤ 男女両性で構成されていること。

⑥ ５名以上であること。

＜委員会意見＞

現在の遺伝子治療等の定義の範疇の技術においても、様々な技術があり、必

要があれば、審議する内容に応じて、適切な専門家の意見を聴くなどの運用が

なされている。

ゲノム編集技術においても様々な技術があり、固定的にゲノム編集の専門家

を委員に含めるという要件を課すとかえって倫理審査委員会の運営に支障を来

すことが考えられるため、固定的な委員としてではなく、必要に応じて、当該

審査案件に関連する技術についてのゲノム編集の専門家の意見を聴くという運

用が適切である。

したがって、現在の規定の変更は不要である。
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（４）遺伝子治療等臨床研究を新規性ありと判断し、厚生科学審議

会の意見を聴く場合はどのような場合か。

①新規性の判断について

＜現状＞

当該遺伝子治療等臨床研究が、次に掲げる事項のいずれかに該当する場合に

は新規性ありと判断し厚生科学審議会の意見を聴くものとする。

① 組換え遺伝子であって、当該遺伝子を細胞内に導入する際に用いられる

新規のもの又は新規の遺伝子投与方法を用いていること。

② 新規の疾病を対象としていること。

③ 新規の遺伝子治療等の方法を用いていること（①又は②に該当するもの

を除く。）。

④ その他個別の審査を必要とするような事項を含んでいること。

※本項目（項目（４））の検討の進め方について

この項目は（２）の技術的な内容と関連するため、（２）と同様、山口委員長

のもとに別途研究班を組織し、本専門委員会での議論も踏まえつつ、研究計画

書の記載事項・内容及びその添付資料について案を作成し、それを元に本専門

委員会で検討する。
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（５）研究に係る試料及び情報等の保管期間は、最終産物について

は一定期間保管、被験者に最終産物を投与する前後の血清等の試

料及び情報等については 10 年以上の必要とされる期間保存する

こととなっているが、このままでよいか。

①研究に係る資料及び情報等の保管について

＜現状＞

研究責任者は、被験者が将来新たに病原体に感染した場合等に、その原因

が遺伝子治療等臨床研究に起因するかどうかを明らかにするため、最終産物

を一定期間保管するとともに、当該被験者に最終産物を投与する前後の血清

等の試料及び情報等について、総括報告書を研究機関の長及び総括責任者に

提出した日から少なくとも 10年以上の必要とされる期間保存するものとする。

また、研究機関の長は、当該期間、最終産物等が適切に保管されるよう必要

な監督を行わなければならない。

＜委員会意見＞

現在、最終産物については一定期間保管、当該被験者に最終産物を投与する

前後の血清等の試料及び情報等については総括報告書を研究機関の長及び総括

責任者に提出した日から少なくとも10年以上の必要とされる期間保存とされて

おり、画一的な年限ではなく必要な期間保管することとなっている。これまで

の遺伝子治療等の技術と比べて、ゲノム編集技術において、現在の規定以上に

最低限の保管期間を延長するなどの措置をとるべき特別な理由は見当たらない。

したがって、現在の規定の変更は不要である。
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「遺伝子治療等臨床研究に関する指針」改正の方向性について

（現時点での方向性を示したものであり、今後の議論と法令審査により文言は

変更される。）

改正の方向性 現行

「遺伝子治療等」の定義（第二の一）

この指針において「遺伝子治療等」と

は、疾病の治療や予防を目的として遺伝

子又は遺伝子を導入した細胞を人の体

内に投与すること、及び特定の塩基配列

を標的として人の遺伝子を改変するこ

と又は遺伝子を改変した細胞を人の体

内に投与することをいう。

この指針において「遺伝子治療等」とは

、疾病の治療や予防を目的として遺伝子

又は遺伝子を導入した細胞を人の体内

に投与することをいう。

「最終産物」の定義（第二の十六）

この指針において「最終産物」とは、

被験者に投与する最終的に作製された

疾病の治療又は予防のための遺伝子が

組み込まれたＤＮＡ及びこれを含むウ

イルスその他の粒子（以下「組換え遺伝

子等」という。）、又は特定の塩基配列

を標的として遺伝子を改変するために

用いるタンパク質若しくは核酸等をい

う。

この指針において「最終産物」とは、

被験者に投与する最終的に作製された

疾病の治療又は予防のための遺伝子が

組み込まれたＤＮＡ又はこれを含むウ

イルスその他の粒子（以下「組換え遺伝

子等」という。）等をいう。

生殖細胞等の遺伝子治療等臨床研究の禁止（第七）

第七 生殖細胞等を対象とする遺伝子

治療等臨床研究の禁止等

人の生殖細胞又は胚（一の細胞又は細胞

群であって、そのまま人又は動物の胎内

において発生の過程を経ることにより

一の個体に成長する可能性のあるもの

のうち、胎盤の形成を開始する前のもの

をいう。以下同じ。）を対象とした遺伝

子治療等臨床研究及び人の生殖細胞又

は胚に対して遺伝的改変を行うおそれ

のある遺伝子治療等臨床研究は、行って

はならない。

第七 生殖細胞等の遺伝的改変の禁止

人の生殖細胞又は胚（一の細胞又は細胞

群であって、そのまま人又は動物の胎内

において発生の過程を経ることにより

一の個体に成長する可能性のあるもの

のうち、胎盤の形成を開始する前のもの

をいう。以下同じ。）の遺伝的改変を目

的とした遺伝子治療等臨床研究及び人

の生殖細胞又は胚の遺伝的改変をもた

らすおそれのある遺伝子治療等臨床研

究は、行ってはならない。

第 23回再生医療等評価部会 資料

４－１－２平成 29年 11 月 15 日（水）
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研究計画書の記載事項（第十八）

①～⑦ （略）

⑧ 導入する遺伝子及び遺伝子の導入

方法

⑴ 開発の経緯 

⑵ 導入する遺伝子 

⑶ 遺伝子の導入方法 

⑷ 被験者に投与する最終産物の組成

⑨ 遺伝子の改変に用いるタンパク質

又は核酸等の情報

 ⑴ 開発の経緯 

 ⑵ 導入するタンパク質や核酸等 

 ⑶ 遺伝子の改変の方法 

 ⑷ 被験者に投与する最終産物の組

成

⑩～㉜ （略） 

①～⑦ （略）

⑧ 導入する遺伝子及び遺伝子の導入

方法

⑴ 開発の経緯 

⑵ 導入する遺伝子 

⑶ 遺伝子の導入方法 

⑷ 被験者に投与する最終産物の組成

（新設）

⑨～㉛ （略） 

厚生労働大臣の意見における新規性の判断（第二十四の三）

厚生労働大臣は、二の規定に基づき意

見を求められた場合において、複数の有

識者の意見を踏まえ、当該遺伝子治療等

臨床研究が次に掲げる事項のいずれか

に該当すると判断するときは、当該遺伝

子治療等臨床研究の医療上の有用性及

び倫理性について厚生科学審議会の意

見を聴くものとする。

① 組換え遺伝子等であって、当該遺伝

子を細胞内に導入する際に用いられ

る新規のもの又は新規の遺伝子投与

方法を用いていること。

② 遺伝子の改変に用いられるタンパ

ク質若しくは核酸等で新規のもの又

は新規の遺伝子の改変方法を用いて

いること。

③ 新規の疾病を対象としていること。

④ 新規の遺伝子治療等の方法を用い

ていること（①、②又は③に該当する

厚生労働大臣は、二の規定に基づき意

見を求められた場合において、複数の有

識者の意見を踏まえ、当該遺伝子治療等

臨床研究が次に掲げる事項のいずれか

に該当すると判断するときは、当該遺伝

子治療等臨床研究の医療上の有用性及

び倫理性について厚生科学審議会の意

見を聴くものとする。

① 組換え遺伝子であって、当該遺伝子

を細胞内に導入する際に用いられる

新規のもの又は新規の遺伝子投与方

法を用いていること。

（新設）

② 新規の疾病を対象としていること。

③ 新規の遺伝子治療等の方法を用い

ていること（①又は②に該当するもの
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ものを除く。）。

⑤ その他個別の審査を必要とするよ

うな事項を含んでいること。

を除く。）。

④ その他個別の審査を必要とするよ

うな事項を含んでいること。
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