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本日の内容

1. 医薬品開発(許認可)の仕組み 
2. 特許の仕組み（特に物質特許） 
3. 製剤技術と生物学的同等性試験 
4. 薬局・薬剤師の話

1.  くすりの成り立ちの科学 
2.  ジェネリック医薬品との違いについて科学的検証

次回の内容



　　医薬品開発(許認可)の仕組み



医薬品の定義（薬事法２条）

医薬品とは 
①　日本薬局方に収められているもの 

②　人又は動物の疾病の診断、治療又は予防に使用されることが目的とさ
れるものであって、機械器具、歯科材料、医療用品及び衛生用品でないもの 

③　人又は動物の身体の構造又は機能に影響を及ぼすことが目的とされる
ものであって、機械器具等でないもの

↓ 
人類の健康福祉に役立つ為のもの



製薬会社などの研究室で、化学物質や微生物の中
から「薬の候補」を検索します。

動物(ラット・マウス・ウサギ・イヌ・サルなど)を使って、
薬効や安全性を確認します。

PhaseⅠ～Ⅲの３段階のステップを踏んで、ヒトに投
与しての薬効や安全性を慎重に確認します。

中央薬事審議会の審査を経て、厚生労働大臣から
製造承認を受け、薬価収載されたら、医療機関や
薬局で取り扱うことができます。

市販後も、多数の患者さんが
使用した時の安全性について
調査します。

新薬開発の流れ
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ジェネリック医薬品は 

特許満了後に承認、上市

許認可段階



承認申請時に必要な資料

資料の種類 新薬 効能追加 用量追加 剤形追加 後発品

期限又は発見の経緯及び外国における使用状況等 ● ● ● ● × 

製造方法及び、規
格及び、試験方法

等

構造決定及び物理的化学的性質等 ● × × × × 

製造方法 ● × × ● △ 

規格及び試験方法 ● × × ● ● 
安定性 長期保存試験 ● × × △ × 

過酷試験 ● × × △ × 

加速試験 ● × × ● ● 
薬理作用 効力を裏付ける試験 ● ● ● × × 

一般薬理 △～● × × × × 

吸収、代謝、 
分布、排泄

吸収、分布、代謝、排泄 ● △ ● × × 

生物学的同等性試験 × × × ● ● 
急性毒性、亜急性毒性、慢性毒性、崔奇形性毒性　　　　　　　 
その他の毒性　　　　

△～● × × × × 

臨床試験 ● ● ● × × 



①‐（3）ジェネリック医薬品の有効性と安全性　承認申請時に必要な資料　　

（Ｈ１１．４．８　厚生労働省　医薬発４８１、Ｈ２１．３．４　厚生労働省　薬食審査発第0304007）





後発品の原体 

　日局又は局外規の公定書に収
載された以外の原体は、先発原
体と同等又はそれ以上として厚生
労働省で審査され、規格及び試
験方法が規定されて承認が与え
られる。 





同じ原料とは

先発製剤自社品

液体クロマトグラフィー





ジェネリック品と先発品の開発経緯

製法特許 
製剤特許 
意匠登録 
登録商標 
薬効特許



特許の仕組み（特に物質特許）



特許って何？

•  知的所有権、独占的に利潤を得ることが出来る。 
•  ただし、一定の期限が設けられている。 
•  特許期間が過ぎれば、誰でも使える公知の知識。 

※原則２０年間。ただし、医薬品の物質特許は、開発期
間が長いことから５年延長が認められている。

発明特許出願 特許消滅

特許権：２０年間



形が異なる意匠登録１０４０１８８ 
形に関する意匠

特許3053861号 
塩酸ベニジピンの製法特許

別の方法で製造したベニジピンを使用

特願２００５‐５０５０４４号 
ベニジピンの粒子の大きさと 
特定の添加剤を使用するこ 
とが特徴の特許出願

この発明は特許が出願される前に、既に
世の中に知られているので、特許自体に
問題があります。 
→ルール違反で特許は成立しません。



医薬品の開発と特許出願 

新規物質の
検索

製剤化 
徐放化など
のマイナ‐
チェンジ

物質・その物質
の結晶形や合成
方法などの製造
に関する発明

製剤・添加
剤に関する
発明

効能追加に
関する発明

製剤・添加剤
に関する発明

一つの製品で様々な時期に色々な特許が出願される

薬効追加試験

製造技術・
添加剤に
関する発
明

安定化 
溶出挙動制御



原体であるクラリスロマイシンの製造方法

特許２０２７４９６号 
特許２７８２７９３号 
中間体に関する特許

クラリスロマイシンの 
中間体の原料② 

クラリスロマイシン 
中間体① 

クラリスロマイシン原体

クラリスロマイシン 
中間体② 

別の中間体を 
利用

先発の製造方法

クラリスロマイシン

特許２５２６９５１号 
特許２７５１３８５号 
中間体の製造特許

自社の製造方法

特許２０１８０８９号 
原体の製造の特許

別の経路で製造

クラリスロマイシンの 
中間体の原料① 

別の経路で製造



製剤技術と生物学的同等性試験 
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経口剤の溶解と吸収 



 昭和55年5月30日薬審718号 
　 「生物学的同等性に関する試験基準」

 平成9年12月22日医薬審第487号 
 　「後発医薬品の生物学的同等性試験ガイドライン 
　　について」

ＷＨＯガイドラインを参考に見直し

旧ガイドライン

新ガイドライン

明治薬科大学教授　緒方宏泰先生ら

平成17年一部改定





なぜ、製剤設計が重要か！

◎　投与剤型 
　　（化合物そのままでは服用し難い） 

◎　医薬品の安定性確保 
　　（製造してから流通、患者さんが使用するまでを保証） 

◎　有効性の発現 
　　　（製剤設計の良し悪しで、血中濃度に差異が生ずる）



溶け易くなる！ 
（比表面積の増加により）

均一 不均一

流動層造粒では、
大きさが異なると含
量の均一性が悪く

なることが多い。

（原　薬）

原　薬 

添加剤

工程の説明　 
【粉砕】→【造粒】→【混　合】→【打錠】→【コーティング】 



細かい粒子同士をくっつけて
均一な大きな粒子に！

細かい粉は飛散、付着しやすく、流れも悪い。つまり扱いにくい！

粒子が大きくなると飛散、付着しにくく、流れも良くなる。つまり
扱いやすい！

工程の説明　 
【粉砕】→【造粒】→【混　合】→【打錠】→【コーティング】 



造粒

改良型ワースター

主薬

µｍ単位



【打錠の原理】 

制御パラメーター 
・打錠速度 
・打錠圧 

打錠末の特性 
・粒度分布 
・水分 
・嵩密度 
・硬さ 

打錠に適した顆粒は、 
柔らかく、可塑変形性に富
んだ物性が望ましい。

打錠障害：キヤッピング、ラミネーション、スティッキング



製剤化工程 
　ｺｰﾃｨﾝｸﾞ

•  錠剤に皮膜を施し、外観を
美しくする、機能性を付与
する。 

•  有効成分が光に弱い、苦い、
水分に弱い、臭いがするな
どの場合。 

•  錠剤が胃で溶けず、腸で溶
ける製剤設計にする場合。 

•  種類として、糖衣錠、腸溶
錠、徐放錠など。



　　【製剤化工程の一例】 

フィルム錠、糖衣錠

造粒 混合

打錠 コーティング



医薬品の添加剤 

　医薬品添加物規格・
日局などに規定され
た添加剤を使用。

日本医薬品添加剤協会

会長会社　　　信越化学工業㈱ 

副会長会社　　　旭化成ケミカルズ㈱、㈱ツム
ラ、三栄源エフエフアイ㈱、日本カラコン㈱





中外製薬の販売する、 
　　　　抗インフルエンザウイルス剤 
　　　　「タミフルドライシロップ３％」 
2009年9月　海外製造から国内製造に切り替えるため、 
添加物の変更を行っています。

従来品 新仕様品

D-ソルビトール、キサンタンガム、クエン酸ニ水素ナトリウ

ム、酸化チタン、安息香酸ナトリウム、サッカリンナトリウム

水和物、デキストリン、プロピレングリコール、アラビアゴム

、エチルバニリン、香料

エリスリトール、ポビドン、トウモロコシデンプン、アセスル

ファムカリウム、サッカリンナトリウム水和物、軽質無水ケ

イ酸、ショ糖脂肪酸エステル、デキストリン、中鎖脂肪酸ト

リグリセリド、香料

●：削除品　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　●：追加品

※2001年1月発売～2009年8月までの添加物と、2009年9月以降の添加物が異なっています。

添加剤の変更により　　　　　　　　　　　　　　　／　　　　　　 ／　　　　　　　　　　　　　　　等 
が合わせて変更になりました。

製剤の味・におい 使用期限の延長貯法



製剤化 
すること

特にジェネリック医薬品の場合は、 
種々の特許をくぐり抜け、先発品と有効性・ 
安全性が同レベルの医薬品を追求すること。

同じ品質の医薬品をつくると言うことは

同じ構造式を有する原料化合
物を用いて製剤のつくり方(処
方)を研究し決めること

＝



薬局・薬剤師の話



アメリカの調剤薬局

アメリカの薬局店頭



処方箋の切替は、旧
のものもあり暫くは混
在が懸念される

医師が先発品名を記
載しても署名欄にサイ
ンがなければ切替 

薬剤師が患者さんに

ジェネリック薬を説明 
↓ 

患者が選択
※切替不可

※ 

※ 



処方箋の再変更

後発医薬品への変更可

保険医署名

後発医薬品への変更不
可の場合、以下に署名

保険医署名

12/5中医協資料より


