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第６回臨床開発環境整備推進会議
日時：令和2年３月27日（金）１０：００～１２：００
場所：中央合同庁舎第５号館 専用第22会議室（18階）

第６回臨床開発環境整備推進会議
資料１－２

令和２年３月27日
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治験の対照群の検討治験の対照群の検討 製造販売後調査、安全性対策

非臨床非臨床 Ph1Ph1 Ph2Ph2 Ph3Ph3

承認

申請

承認

申請

製造

販売後

製造

販売後
再審査再審査

Remudy(Registry of muscular dystrophy)

治験計画作成治験計画作成

市場調査市場調査
治験 実施可能性調査治験 実施可能性調査

治験 リクルート治験 リクルート

Remudyの活用により、
治験の対象となる患者数・分布の把握
試験の実施可能性調査
臨床研究・治験への参加者募集
臨床研究

ネットワークとの連携含め実績

費用対効果、HTA

レジストリによる医学系研究
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筋疾患での実績
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企業とアカデミア（レジストリ保有者）のマッチング

企業ニーズとの
マッチング

筋疾患領域のシーズ開発促進

希少疾患、難病領域の開発は困難

レジストリによる解決を模索
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• 公募研究開発課題名

– 企業ニーズを踏まえた患者レジストリの改修及び活用に関する研究

• 背景、目的

– 本事業において、事業内で収集されたレジストリ情報も活用し、希
少疾病・難病領域、小児領域等のレジストリを保有する機関や研究
者（以下「レジストリ保有者」という。）とそのレジストリを活用
したい開発企業とのマッチングをサポートするとともに、企業ニー
ズを踏まえたレジストリの改修やレジストリを活用した産学協同の
研究開発の立ち上げを支援する「産学官共同レジストリ利活用プロ
ジェクト」を実施しています。

– 本公募研究開発課題では、企業側のニーズを踏まえて、レジストリ
保有者がレジストリの改修等を行ったうえで、当該レジストリを医
薬品等の開発等に活用するレジストリ活用研究を行う研究開発課題
を支援します。これにより、同領域における医薬品等の開発を促進
しつつ、レジストリの活用促進を図ることを目標とします。

公募内容
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（タイプⅠ）
企業提案書管理番号：
2-08 アステラス製薬株式会社

要望
• 他疾患への拡大（顔面肩甲上腕型：FSHD）
• 前向きの臨床症状とバイオリソースとの連携及

びバイオマーカー探索 （デュシェンヌ型：
DMD、筋強直性ジストロフィー：DM1）

• Remudyの東アジア地域との国際連携（韓国・
中国・台湾）

Remudyへの企業ニーズ
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H21 H22 H23 H24 H25 H26 H27 H28 H29 H30 H31/R1 R2

早期探索的臨床試験
第I相試験（医師主導） 第I/II相試験（企業治験）

承認申請

Remudy開始

患者リクルートへの活用

製造販売後
調査への活用

本事業について

FSHD登録開始

アジア地域レジストリ構築

DMDDMD

CIN 開始

FCMDFCMD
GNE

DMDM

DMD自然歴 開始

FCMD自然歴
準備開始 バ

イ
オ
リ
ソ
ー
ス
と
の
連
携

本事業
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AMED

研究開発代表者
国立精神・神経医療研究センター

中村治雅

研究開発分担者
国立精神・神経医療研究センター

立森久照
生物統計解析室

研究開発分担者
国立精神・神経医療研究センター

小牧宏文
TMCセンター長

契約

研究開発分担者
国立精神・神経医療研究センター

波多野 賢二
データマネジメント室

研究開発分担者
国立精神・神経医療研究センター

小居秀紀
開発戦略室

研究開発分担者
独立行政法人国立病院機構東埼玉病院

尾方克久

研究開発分担者
東京女子医科大学

石垣景子

研究開発分担者
兵庫医科大学

竹島泰弘

レジストリ立ち上げ
患者登録

レジストリ構築、実施支援

管理
指示

レジストリ事務局（TMC）

研究開発分担者
国立精神・神経医療研究センター

小牧宏文

研究開発代表者
国立精神・神経医療研究センター

中村治雅
臨床研究支援室

国立精神・神経医療研究センター

連携

レジストリ

参
画
企
業

ア
ス
テ
ラ
ス
製
薬

株
式
会
社

Pusan National 
University 

Ewha Womans
University College of 

Medicine

研究開発分担者
国立精神・神経医療研究センター

西野一三
バイオバンク筋レポジトリ

バイオバンク（MGC）

研究開発分担者
大阪大学

高橋 正紀
筋強直性ジストロフィー責任者

共同研究

研究開発分担者
独立行政法人国立病院機構刀根山病院

松村剛
FSHDレジストリ責任者

研究開発分担者
日本筋ジストロフィー協会
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ロードマップ

2016 2017 2018 2019 2020

他疾患レジストリの事務局統合
（DM1、FSHD、DMD、GNE）

他疾患レジストリ（FSHD）の開始

9

アジア地域のレジストリ連携アジア地域のレジストリ準備

研究開始

生体試料との連携（DM1、FSHD、DMD、GNE）

バイオマーカー研究計画立案
（DM1，FSHD、DMD）

筋疾患レジストリの拡大

生体試料との連携
バイオマーカー探索

アジア地域の国際連携

企業ニーズと
レジストリの課題が一致

レジストリの改築
産学連携によるレジストリの推進
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レジストリとバイオマーカー探索

DMD DM1
開発品目：ASP0367(MA-0211） 特定の臨床開発品目なし

海外で臨床開発開始 臨床開発は他社ではあり

国内開発を想定し、
MA-0211関連のバイオマーカー探索
（血液、画像）が必要

DM1の自然歴とバイオマーカー探索
が将来開発時に必要

本研究でプロトコール作成 本研究でプロトコール作成

レジストリ情報との連携共有し、
企業との共同研究開始予定

新たに公的研究費へ応募

短期間での前向きコホート研究

バイオマーカー探索については企業
資金提供

長期間の前向きコホトート研究
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FSHDにおけるレジストリ必要性
• 顔面と上半身の筋力低下、徐々に

全身の筋力低下。特に、左右差が
見られることが特徴

• 難聴や視力低下の合併症が比較的
高頻度

• FSHDの発症メカニズムは複雑

• 近年発症メカニズムの解明が進歩

• DUX4の発現による筋毒性が主因

– 治療法開発が加速

Hum Mol Genet. 2018 Aug 1;27(R2):R153-R162（一部追記）

治療標的 作用メカニズム

臨
床
試
験

文献

抗炎症 免疫抑制，DUX4毒性の緩和 ○ Neuromuscul Disord 2017

抗酸化 酸化ストレスの抑制，DUX4毒性の緩和 ○
Neuromuscul Disord 2006; Skelet 

Muscle 2014; Free Radic Biol 
Med 2015; Free Radic Biol Med 

2016; Hum Mol Genet 2019

アンチセンス
RNA

D4Z4抑制の増強，DUX4発現の
抑制と毒性緩和

PLoS One 2011; Mol Ther 2011;  
Mol Ther 2012; Hum Mol Genet 
2015; Mol Ther 2016; Hum Mol 
Genet 2016; Genes 2017; PLoS

Genet 2017; Elife 2018

BETブロモドメ
イン阻害剤 D4Z4抑制の増強，DUX4発現の抑制 Skelet Muscle 2017 

β2 アドレナリ
ンアゴニスト

筋量・筋力増加，D4Z4抑制の増強，
DUX4発現の抑制 ○

Neurology 2001; Neurology 2004; 
Phys Med Rehabil 2009; Skelet 

Muscle 2017

カルシウムチャ
ネル阻害剤

カルシウム制御異常の改善，
DUX4毒性の緩和 ○ Med Hypotheses 2005; Neurology 

2007

運動 筋量・筋力増加 ○ Neurology 2005; Neurology 2014; 
Medicine 2016

GSK3β阻害剤 D4Z4抑制の増強，DUX4発現の抑制 Hum. Mol. Genet 2013

マイオスタチン
阻害剤

筋量・筋力の増強 ○ Ann. Neurol 2008; ClinicalTrials
NCT02927080; JCI Insight 2018

ステロイド 筋量・筋力の増強 ○ Neurology 1997

移植 筋再生の増強，DUX4発現拡散の抑制 ○ J Cell Physiol 2016;  
ClinicalTrials NCT02208713

チロシンキナー
ゼ阻害剤

筋再生の増強，DUX4毒性の緩和 Elife 2016

p38阻害剤 DUX4発現の抑制と毒性緩和 J Pharmacol Exp Ther 2019
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患者会との連携、患者との登録立ち上げ

顔面肩甲上腕型分科会
WEBサイト「FSHD Japan」
（http://www.fshd-jp.org/）

FSHD国際会議参加報告

第1回 国際患者サミット
(2019/6/18 フランスマルセイユ)

患者会によるまとめ
• 患者主体で活発に活動している国が

多かった
• 治験のための準備を積極的に進めて

いる印象を受けた
• 患者登録システムが整っている国が

すでにあった
• 集めた患者データを世界規模で共有

しようとする動きがみられた

Remudyに患者登録開始の要望

登録開始予定
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• アジア地域において、韓国はDMDにおいて未構築

• 定期的会議

– 第1回 2019/02/25

• スタートアップ

• 日韓のレジストリの現状について情報共有

• RemudyおよびTREAT-NMD Datasetとの連携
について

– 第2回 2019/11/25

• レジストリ項目について

• TREAT-NMD meeting 参加打診

• Memorundum of Understanding(MOU)作成

– 第3回 2020/03/12-13(COVID19のため中止)

• TREAT-NMD global registry代表者会議（
2019/12/12 ）

において韓国との連携促進提案（韓国は未加入）

アジア地域におけるレジストリ促進（韓国）
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マッチング事業の経験より

アカデミア 企業

長所 企業ニーズの把握

開発の最新情報入手

研究資金

企業ニーズをアカデミアへ
構築当初より反映

研究者との意見交換が容易

参学ネットワーク構築

課題 長期的な予算確保

一企業との秘密保持

知財等の関連

長期的な予算確保・提供

秘密保持
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研究成果（マッチング事業）

レジストリの拡大
効率的運用

生体試料との連携
バイオマーカー探索

アジア地域の国際連携

Duchenne型筋ジストロフィー（DMD）

GNEミオパチー（GNE）

顔面肩甲上腕型筋ジストロフィー（FSHD）

筋強直性ジストロフィー（DM）

眼咽頭型筋ジストロフィー（OPMD）

韓国との連携
• DMDレジストリの開始予定
• 登録項目のTREAT-NMD, Remudyとの共有
• MOUの策定
• データ共有
中国との連携
• 中国研究者との情報共有（Remudyへの訪問）
• 会合予定

福山型筋ジストロフィー（FCMD）

企業ニーズとの
マッチング

筋疾患領域のシーズ開発

希少疾患、難病領域の開発困難

レジストリによる解決を模索
• 対象疾患のレジストリ構築
• バイオマーカー等の開発
• アジア地域での開発予想

NEW

NEW

開発シーズのバイオマーカー探索

開発シーズのバイオマーカー探索

窓口移行


