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VII.A. 序文  

定期的安全性最新報告書（PSUR）は、承認後販売承認取得者による医薬品リスク・ベネフィット・バランス評価の

提供を目的としたファーマコビジランス文書である。  

PSUR 提出に関する法的要件は、規則（EC）No 726/2004 および指令 2001/83/EC（以下、IR とする）に規定さ

れているファーマコビジランス活動の実施に関する規則（EC）No 726/2004、指令 2001/83/EC および委員会実

施規則（EU）No 520/2012 に定められている。  

PSUR のフォーマットは、IR Article 35 に記載されている構成に従うものとする。本モジュールは、PSUR の作

成、提出およびアセスメントに関するガイドラインを説明する。  

PSUR の範囲、目的、フォーマットおよび内容は、VII.B.に説明する。EU における PSUR に必要なフォーマットと

内容は、ICH-E2C(R2)ガイドラインに説明する定期的ベネフィット・リスク評価報告（PBRER）用の PSUR に必

要なフォーマットと内容に基づく（Annex IV ICH-E2C(R2)参照）。PBRER フォーマットは、ICH-E2C(R1)で前

に説明した PSUR フォーマットに代わるものである。EU 法規に従い、報告書は GVP モジュールの PSUR として説

明する。  

EU における PSUR 提出のための詳細と指針は、EU の参照日と提出頻度のリストを含めて VII.C.で提供され、

VII.C.4.の EU の単一アセスメントにも適用される。品質システムに関する詳細は、VII.C.6.に記載され、また

PSUR 関連文書の公表は、透明性の規定として VII.C.7.に記述される。 

各販売承認取得者は、自社製品の PSUR を提出する義務があり[DIR Art 107b] [REG Art 28 (2)]、また下記の期

限に従って PSUR を当局（移行措置については、VII.C.9.参照）に提出する必要がある：  

• 12 ヶ月（12 ヶ月間を含む）までの期間をカバーする PSUR のデータロックポイント（day 0）の 70 歴日以

内；および   

• 12 ヶ月以上の期間をカバーする PSUR のデータロックポイント（day 0）の 90 歴日以内；  

• 管轄当局から要請されるアドホック PSUR の提出期限は、通常当該要請に明記される。明記されていない場合

アドホック PSUR は、データロックポイントの 90 歴日以内に提出する。 

個別症例の詳細なリストは、系統的に含まれてはならないことに留意する[IR Art 34(4)]。PSUR は、要約情報、科

学的安全性アセスメント、および総合的ベネフィット・リスク評価等にすべきである。 

PSUR に関する義務として、指令 2010/84/EU の Recital23 には、医薬品によってもたらされるリスクとの比例を

記述するとある。ゆえに PSUR の報告は、医薬品のリスクマネジメントシステムに連動されていなければならない

（Module V 参照）。 VII.B.5.に記述されている PSUR の「モジュラーアプローチ」は、開発安全性最新報告書

（DSUR)1やリスクマネジメントプラン（RMP）の安全仕様など他の規制文書とともに、特定する項の共通内容と異

なる PSUR、DSUR および RMP 間で交換することによって、PSUR の作成およびレビュー中の重複を最小限に抑

え、効率を向上させることを目的とする。 

改正指令 2001/83/EC はまた、ジェネリック医薬品（DIR Art 10(1)で認可）、効果が確立された医薬品（DIR Art 

10a で認可）、ホメオパシー医薬品（DIR Art 14 で認可）および伝統製薬製剤（DIR Art 16a で認可）等のために

定期的に PSUR を提出する義務を放棄する[DIR Art 107b(3)]。このような医薬品に関しては、販売承認の条件が

ある場合、またはファーマコビジランスデータに関する懸念や承認後の有効成分に関する PSUR の欠如から加盟国

の管轄当局が PSUR を要求した場合は、提出しなければならない[DIR Art 107b(3)(a) および (3)(b)]。 

                                                
1 ヒト用医薬品の臨床試験で発生する有害事象/副作用報告書の収集、検証及び提示に関する詳細なガイドラインを参照；

http://ec.europa.eu/health/documents/eudralex/vol-10/  

http://ec.europa.eu/health/documents/eudralex/vol-10/
http://ec.europa.eu/health/documents/eudralex/vol-10/
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加盟国の管轄当局は、医薬品の新たなリスクが存在するか否か、或いはリスクが変化したか否か、またはリスク・ベ

ネフィット・バランスに変化があるか否かを判断するために、PSUR を評価する[DIR Art 107d]。 

加盟国の管轄当局間での情報の共有利用を拡大するために、複数の加盟国で承認された同じ有効成分または同じ組み

合わせを含有する異なる医薬品について、EU では PSUR の単一アセスメントを実施する。これにより PSUR 提出

の欧州参照日および頻度が設定される。EU の単一アセスメントには、販売承認のための国ごとの審査または中央審

査方式のいずれかによって承認される医薬品へのジョイントアセスメントが含まれる。当局は、法的拘束力を有する

欧州参照日および提出頻度[REG Art 26(g)]のリストを利用可能とする。 

アセスメントの一環として、さらなる調査を実施する必要があるか否か、同じ有効成分または同じ有効成分の組み合

わせを含む医薬品の販売承認に関する活動、および医薬品情報が必要か否かを検討しなければならない。  

当局は、加盟国の管轄当局、ファーマコビジランス・リスク評価委員会（PRAC）のメンバー、ヒト用医薬品委員会

（CHMP）のメンバー、相互認証方式および分散審査方式の調整グループ（CMDh）、および PSUR リポジトリを利

用する欧州委員会に PSUR を提供する[DIR Art 107b(2)]。 

VII.B. 構成およびプロセス 

VII.B.1. 定期的安全性最新報告（PSUR）の目的 

PSUR の主な目的は、リスクとベネフィットに関する累積情報の中で新規の情報を考慮しつつ医薬品のリスク・ベ

ネフィット・バランスを包括的に簡潔かつ批判的に分析することである。 

ライフサイクルベネフィット-リスク管理の目的は、承認後の日常医療行為や長期的使用における薬のリスク及びベ

ネフィットの評価を継続する必要がある。これは、承認前の臨床試験で調査できなかった被験者集団およびエンドポ

イントの評価まで及ぶ場合がある。ファーマコビジランスが安全性に関する更なる情報を明らかにするにつれて、異

なるリスク・ベネフィット・バランスが生じる可能性がある。従って販売承認取得者は、医薬品を使用した集団にお

ける自社の医薬品のリスク・ベネフィット・バランスを再評価する必要がある。本構成評価は、有効なリスク最小化

によるリスク・ベネフィット・バランスの最適化を促進するために、継続的ファーマコビジランス（Module XII 参

照）およびリスク管理（Module V 参照）の状況に応じて実施すべきである。 

緊急の安全に関する情報は、適切なメカニズムを通して報告する。まず PSUR は、新規の重要な安全性および有効

性情報の通知、または新規安全性問題の検出方法の提供を目的としたものではない（Module IX および XII 参照）。

PSUR のデータをレビューすることで、新たな安全性の問題を特定できることが認められている。 

VII.B.2. PSUR リスク・ベネフィット・バランスの評価及び当該情報の範囲の原則 

公衆衛生の保護と促進および効果的なリスク最小化を通して患者の安全性を向上させるために、医薬品のライフサイ

クル全般においてベネフィット・リスク評価は実施される。 

販売承認後、リスク・ベネフィット・バランスが良好であることを確認するために、実使用および/または長期使用

における医薬品のベネフィット・リスク評価の継続が必要である。 

リスク・ベネフィット・バランスの分析は、以前に確認されていたことと照合し、医薬品の報告期間中に妥当で適切

な取り組みを持って入手可能な 2安全性、有効性および有用性情報の評価を盛り込むものとする。 

リスク評価は、医薬品のすべての用途に基づく。範囲には、製品情報に合致しない使用や不正な使用を含む実際の医

療における安全性の評価が含まれる。特定の安全性問題または集団に関して重大なギャップがある時に医薬品の使用

                                                
2 ICH-E2C(R2) ガイドラインは、医薬品のベネフィット-リスク評価において提供される情報の範囲を限定するものではない。各国・地域

の法令を参照する。EU の特定要求事項については、VII.C.5.を参照。 



 

Guideline on good pharmacovigilance practices (GVP) – Module VII (Rev 1)    
EMA/816292/2011 Rev 1  Page 7/58  
 

本和訳は、株式会社プロアクティブコンサルティングが任意に実施したものです。翻訳の正確性に関しては最大限の注意を払っておりますが、訳内容

につきまして当社は一切の責任を負うものではないことを予めご了承下さい。  

が確認された場合、PSUR に報告する（例えば、小児や妊婦を対象とした使用）。承認外での使用に関する情報源に

は、医薬品使用データ、自発的報告の情報、および文献の刊行物を含む場合がある。 

ベネフィット情報の範囲には、承認された臨床試験データと実際のデータの両方を含む。 

リスクとベネフィットの総合的評価は、承認された全ての症状に対して実施し、医薬品の全ての使用におけるリスク

評価を盛り込むものとする（未承認における使用も含む）。 

評価は、以下を含む： 

1. 新規のシグナルが生成されたか否か、新たな潜在的または特定されたリスクの識別を促すか否か、若しくは過

去に特定されたリスクの知識に貢献するか否かを判断するために、報告期間中に発生した情報を厳密に検討す

る。 

2. 医薬品のリスク・ベネフィット・バランスに影響を与えるかもしれない新規の安全性、有効性および有用性情

報を厳密に要約する。 

3. 開発国際誕生日（DIBD：諸国における介入的臨床試験実施の初回承認日）以来、入手可能な累積情報に基づい

た承認後の全ての症状における総合的ベネフィット・リスク分析の実施。DIBD が不明である場合、または販売

承認取得者が臨床開発期間のデータにアクセスできない場合は、出来るだけ早い該当日を累積情報の入力およ

び評価の出発点として使用する。 

4. 報告期間中に実施の可能性があるリスク最小化アクション、および実施が予定されているリスク最小化アクシ

ョンを要約する。  

5. 追加的ファーマコビジランス活動のタイムラインおよび/または提案を含むシグナルまたはリスク評価の計画概

要を示す。  

VII.B.3. PSUR 作成の原則 

管轄当局から別段の指定がない限り、異なる名称、または個別の手続を経て承認されたか否かに関係なく販売承認取

得者は、認可された適応症、投与経路、剤形および投与計画の全てを網羅する情報を利用し、同一の有効成分を含有

する全ての医薬品について、PSUR を 1部作成しなければならない。特定の適応症、剤形、投与経路または投与レジ

メンに関する関連データは、PSUR の該当する各項に提示し、安全性に関する懸念事項に対応する[IR Art 

34(6)]。例えば、異なる適応症に対する異なる製剤において別個 PSUR の準備が適切である場合、例外的なシナリ

オがあるかもしれない。この場合、承認時に当該管轄当局からの合意を得なければならない。 

症例の記述情報は、シグナルまたは安全性問題の科学的分析に不可欠な PSUR の関連リスクの評価欄に入力する[IR 

Art 34(4)]。「症例の記述情報」とは、CIOMS 説明ではなく個別症例の臨床評価を指す。個別症例安全性報告

（ICSR）にある実際の CIOMS 説明文を提示する必要はないが、安全性の懸念/シグナルの評価文中に重要若しくは

具体的症例の臨床評価を提示する必要がある。 

販売承認取得者は、パートナー会社から受け取ったデータが安全性、ベネフィットおよび/またはベネフィット-リス

ク分析に貢献し、販売承認取得者の医薬品情報に影響を及ぼす場合は、当該データを PSUR に盛り込んで検討す

る。 

全ての PSUR のフォーマットと目次は IR Art 35 にて説明し、各報告書には期間および累積データを含める。PSUR 

は、累積データに基づく報告期間の単独文書であるため、ICH-E2C(R1) ガイドラインに説明するサマリーブリッジ

ングレポートおよび追加報告書は受理されない。 
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PSUR を作成する際は、医薬品別または集団別の留意事項 3に関する GVP モジュールを適切に検討する必要があ

る。 

VII.B.4. 参照情報  

PSUR で評価されるリスク最小化活動は、医薬品情報の更新を含む。  

PSUR の参照医薬品情報には、「中核安全性」および「承認適応」要素が含まれる。PSUR 評価欄にある適応症のベ

ネフィットおよびリスク－ベネフィットバランスのアセスメントを容易にするために、参照医薬品情報文書には、

ICH 諸国 4または地域で承認された全ての適応症を記載する。追加的に地域承認された適応症が既存する他の国にも

PSUR が提出された場合、当該適応症を参照医薬品情報に追加するか、または販売承認取得者が最も適切と考える地

域の付属資料として取り扱う場合がある。ベネフィット評価の原則は、PSUR の 17.1 項に要約されている重要有効

性および有用性に関する基本情報とする（「重要ベースライン有効性および有用性情報」）。 

特異的な適応症、製剤または投与経路に関連する情報は、参照医薬品情報に明示する。 

PSUR の最も適切な参照医薬品情報を選択する際は、販売承認取得者により下記の選択肢が可能である：     

• 企業中核データシート (CCDS)   

−  販売承認取得者は通常、安全性、適応症、投与、薬理学および医薬品に関連するその他の情報等を網羅す

る自社の企業中核データシートを作成する。CCDS に含まれる中核安全性情報を、企業中核安全性情報

(CCSI)という。PSUR の実用的対応は、PSUR のリスク欄およびベネフィットを評価する主な承認適応症

に関する参照医薬品情報として、各販売承認取得者が報告期間の終了時点で CCDS を使用するためのもの

である。 

−  CCDS に承認適応症に関する情報が含まれていない場合、販売承認取得者はどの文書を PSUR に記述され

ている承認適応症の参照情報として使用するかを明確に特定する。    

• 参照製品情報のための他の対応 

−  医薬品に CCDS または CCSI がない場合（例えば、製品が一か国または一地域のみで承認されている場

合、または長期にわたって販売されているエスタブリッシュ/ジェネリック医薬品）、販売承認取得者は、

使用されている参照情報を明確に特定する必要がある。これは、医薬品特有の EU 概要など国別または地域

別の医薬品情報を含む場合がある(SmPC)。 

−  承認適応症の参照情報が、参照安全性情報（参照医薬品情報に含まれる中核安全情報）とは別の文書であ

る場合、報告期間の終了時点のバージョンは、PSUR の付属文書として盛り込む（VII.B.5.20.参照）。   

販売承認取得者は、報告期間中に新たな安全性情報を得た場合、参照医薬品情報/参照安全性情報の変更が必要か否

かを継続的に評価する。期間を通して実施された重大な変更は、PSUR の 4 項（「安全性参照情報の変更」）に記載

されていることを確認し、また関連する場合は PSUR の 16 項（「シグナルおよびリスク評価」）にて討議する。変更

は、下記を含む場合がある：  

• 禁忌、警告/予防措置事項への変更； 

• 副作用や相互作用への追加；  

• 過量投与における重大な新規情報の追加；および  

                                                
3 http://www.ema.europa.eu 

4 http://www.ich.org/ 
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• 安全性または効果理由の欠如に対する適応症若しくは他の制限の除去。   

販売承認取得者は、PSUR の添付資料として、報告期間終了において参照医薬品情報の全版（例えば、同じ PSUR

に記載がある異なる製剤）の有効なコピーを提出しなければならない(VII.B.5.20.参照)。参照医薬品情報の日付と

バージョンを管理する。 

データロックポイントから PSUR 提出までの期間内に、承認済み医薬品情報の変更に関する新規安全性情報（例え

ば、新規の副作用、警告または禁忌）が参照安全性情報に追加された場合、当該情報は、PSUR の 14 項（「最新情

報」）に記載する。 

当該地域によって要件が規定されている場合、販売承認取得者は国内または地域の承認医薬品情報への最終的、継続

的および提案された変更に関する情報を、地域付属資料に示す。(VII.C.5.参照) 

VII.B.5. PSUR のフォーマット及び内容  

PSUR は、入手可能な全てのデータに基づいており、最終 PSUR のデータロックポイント以降に発生した新規の情

報を焦点とする[IR Art 34(1)]。全体的な安全性評価と総合的なベネフィット-リスクアセスメントを実施する際

は、累積情報を考慮する。  

医薬品の臨床開発は、販売承認後も継続するため、承認後試験若しくは非承認の適応症や集団における臨床試験の関

連情報も PSUR に含める。同様に、医薬品の安全性についての知識は、適応外使用に関連する他のデータ評価から

導き出される場合があるので、当該知識は適切にリスク評価に反映させる。 

PSUR は、販売承認への潜在的な影響を考慮して、全ての試験結果を含め医薬品のベネフィットおよびリスクに関

連するデータの概要を示す[DIR Art 107b(1)(a)]。  

PSUR 作成において使用される有効性、有用性および安全性情報のデータ例は、下記が含まれる：  

• 非臨床試験； 

• 自発的報告（例えば、販売承認取得者の安全性データベース）； 

• アクティブサーベイランスシステム（例えば、拠点医療機関）； 

• 医薬品品質の検査；  

• 製品使用データおよび薬物利用情報； 

• 非承認適応症や集団の研究を含む臨床試験； 

• レジストリを含む観察研究； 

• 患者サポートプログラム； 

• システマティックレビューおよびメタ分析； 

• 販売承認取得者が支援するウェブサイト 5； 

• 公表科学文献または学術会議で発表された情報を含む要旨集の報告； 

• 未発表の原稿； 

• ライセンスパートナー、その他のスポンサー、学術機関、研究ネットワーク；  

• 管轄当局（世界各国） 

                                                
5 ICH-E2D 承認後の安全性情報の取扱い：緊急報告のための用語の定義と報告の基準 
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上記のリストは全てを網羅するものではない。販売承認取得者は、PSUR に安全性、有効性および有用性情報を明

示するため、またリスク-ベネフィットバランス若しくは必要に応じて製品やその既知、および新たに得られた重要

なベネフィットとリスクを評価するために、追加的情報源を利用する。販売承認取得者が希望する場合は、PSUR を

作成するために使用する情報源のリストを PSUR の付録として提供する。   

PSUR は、IR の Annex II に提示されている完全モジュラー構成に従い、作成される[IR Art 35]。 

本モジュールの目的において、情報源は医薬品に含まれる有効成分に関するデータ、および/またはリスク-ベネフィ

ットバランスに関するデータを盛り込んでおり、その医薬品は販売承認取得者が合理的にアクセスできるように考慮

され、加えて、安全性の評価に関連する医薬品であるものとする。故に、医薬品は全て同じフォーマット（IR に示

す）に従うものとするが、情報の範囲は、販売承認取得者のアクセス可能なものに応じて変わる場合がある。   

例えば、販売承認取得者がスポンサーとなる臨床試験では、患者レベルデータにアクセスする必要があるが、販売承

認取得者がスポンサーでない臨床試験では、公開報告のみにアクセスする場合がある。 

PSUR の項中にあるレベルの詳細は、医薬品のベネフィットとリスクに関する既知または新規の情報に関係する。

このアプローチは、安全性、有効性、有用性、安全性シグナルおよびリスク-ベネフィットバランスに関する情報の

評価を示す PSUR の当該項に適用する。 

PSUR を作成する際は、PBRER に関する ICH-E2C(R2)ガイドライン（Annex IV ICH-E2C(R2)参照）も適用す

る。PSUR の項中のタイトル、順序および内容に関するガイドラインは、VII.B.5.1.から VII.B.5.21.に規定する。  

項に関連する情報がない場合は、以下を記述する。 

•   Part I: 署名 6があるタイトルページ 

• Part II: 要旨 

• Part III: 目次 

1. 序文  

2. 世界各国における市販承認状況 

3. 安全性上の理由で報告期間内に実施された措置 

4. 参照安全性情報の変更  

5. 使用評価および用途情報 

5.1. 臨床試験中の累積使用被験者数 

5.2. 市販後の累積および調査期間の使用患者数 

6.  サマリーテーブルのデータ  

6.1. 参照情報 

6.2. 臨床試験に基づく重篤有害事象の累積サマリーテーブル 

6.3. 市販後の情報源に基づく累積および調査期間のサマリーテーブル  

7.  調査期間中の臨床試験に基づく重大な情報の要約 

7.1. 終了した臨床試験 

                                                
6 EU での PSUR 提出において、販売承認取得者の規定および責任に従い、文書に署名する最も適切な人物を決めるために QPPV の判断で

実施する。QPPV の指定を確認する意見を含める。委任状は提出しない。 
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7.2. 継続中の臨床試験  

7.3. 長期追跡結果  

7.4. 医薬品の臨床試験以外での治療的使用 

7.5. 複数成分が関わる治療法に関連する新規安全性データ 

8. 非介入試験からの知見 

9. その他の臨床試験および情報源からの情報 

9.1. その他の臨床試験 

9.2. 投薬過誤 

10. 非臨床データ 

11. 文献  

12. 他の定期報告 

13. 比較臨床試験における有効性の欠如 

14. データロックポイント後に入手した情報 

15. シグナルの概要：新規、評価継続中または評価確定 

16. シグナルおよびリスク評価  

16.1. 安全性の懸念事項の要約  

16.2. シグナルの評価 

16.3. リスクおよび新しい情報の評価 

16.4. リスクの特徴づけ 

16.5. リスク最小化の効果（該当する場合） 

17.  ベネフィットの評価  

17.1. 調査期間開始時における重要な有効性および有用性の情報  

17.2. 有効性および有用性に関して新たに特定された情報 

17.3. ベネフィットの特徴づけ 

18.  承認適応のための総合的なベネフィット-リスク分析 

18.1. ベネフィット-リスク関連 – 医療上の必要性および重要な代替療法  

18.2. ベネフィット-リスク分析評価 

19. 結論および措置 

20. PSUR の添付資料  

PSUR のタイトルページ 
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タイトルページには、医薬品名 7、有効成分名、国際誕生日(IBD)（当該有効成分を含む製剤について世界のいずれ

かの国で、いずれかの企業に最初の販売承認が付与された日付）、調査期間、報告日程、販売承認取得者の詳細およ

び PSUR にある機密保持に関する説明を記載する。 

タイトルページはまた署名も含む。  

PSUR の要約  

要約は、タイトルページの直後と目次の前に配置する。要約の目的は、PSUR における簡潔な内容および最も重要な

情報を提供することであり、以下の情報を含む：   

• 序文および調査期間； 

• 医薬品、薬効分類、作用機序、適応症、医薬品製剤、用量および投与経路； 

• 臨床試験における推定累積使用被験者数； 

• 市販後の調査期間および累積使用患者推定数； 

• 当該医薬品が承認されている国の数;  

• 全体的なベネフィット-リスク分析評価の要約（PSUR の第 18.2 項「ベネフィット-リスク分析評価」に基づ

く） 

• 安全性の理由の為、実施および提案された措置（例えば、製品参照情報の重大な変更、若しくはその他のリス

ク最小化活動）； 

• 結論。 

PSUR の目次 

要旨の後に目次を記載する。 

VII.B.5.1. PSUR「序文」  

販売承認取得者は製品を簡潔に紹介することによって、PSUR「以外のものを参照することなく理解できるようにす

る」と同時に、過去の PSUR や状況を踏まえて正しく評価できるようにする。本文には、以下の情報を含む： 

• IBD、および調査期間；  

• 医薬品、薬効分類、作用機序、承認適応症、医薬品製剤、用量および投与経路； 

• 治療および検討されている集団の簡単な説明。 

VII.B.5.2. PSUR「世界各国の販売承認状況」 

PSUR の当該項には、簡単な説明概要、および次が含まれる：世界初の承認日、適応症、承認用量、承認地域。 

VII.B.5.3. PSUR「調査対象期間中に実施された安全性に関する措置」 

PSUR の本項は、販売承認取得者、臨床試験の治験依頼者、データモニタリング委員会、倫理委員会、管轄当局等

による調査用途またはマーケティング経験に関連する調査期間中において世界的に実施された安全性に関する重要な

措置を記述するものとし、下記のいずれかを有する： 

                                                
7 実用性の理由から複数の医薬品を扱う PSUR は、当該情報を PSUR の表紙に記載する場合がある(Annex II 参照)。 
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• 承認医薬品のリスク-ベネフィットバランスへの重大な影響； 

• 特定臨床試験実施または全体的な臨床試験プログラムへの影響。 

把握できる場合は、各措置の理由を提示し、また必要に応じて関連情報を追記する。過去の措置に関連する情報は本

項にて更新する。 

安全性上の理由において実施された重要な措置の例： 

調査用途に関連する措置： 

• 倫理上または安全性上の理由による臨床試験の承認拒否； 

• 安全性上の問題または有効性の欠如を理由とした継続中の臨床試験における一部 8または全体の保留、若しくは

臨床試験の早期打ち切り； 

• 治験薬または比較対照薬のリコール； 

• 販売承認申請の自主的な取り消しを含む試験対象適応症についての販売承認取得の不履行； 

• リスク管理活動、以下を含む： 

−  安全性または有効性に関する懸念を理由とした治験実施計画書の変更（例えば、用量変更、被験者選択/除

外基準の変更、被験者モニタリングの強化、臨床試験期間の制限）；  

 −  対象被験者群または適応症の制限； 

  −  安全性上の課題に関連した同意説明文書の変更； 

       −  剤形の変更； 

  −  規制当局による特別な安全性報告要件の追加； 

−  治験責任医師等または医療専門家への連絡文書の発行； 

− 安全性の課題に対処するための新規試験の計画。 

市販後使用経験に関連する措置： 

• 販売承認更新の取得または申請の不履行； 

• 販売承認の取り消しまたは保留； 

• 製品不良および品質問題のための処置； 

• 販売承認取得者による供給の停止；  

• 下記を含むリスク管理活動： 

  −   その他のリスク最小化策の配布または導入に関する重大な規制； 

−   使用や対象患者の制限を含む重大な安全性に関する製品情報の変更； 

   −    医療関係者への連絡；および 

   −    管轄当局が課した新規の市販後試験要件 

                                                
8 「一部保留」は、次の措置を含む場合がある（例えば、反復投与試験は中断するが単回投与試験は継続；ある適応症における治験は中断す

るが別の適応症における治験は継続、および/または同じ治験における特定の投与量は中断するが別の投与量では継続等。）ICH-E2C(R2)ガ

イドライン(Annex IV 参照)。 
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VII.B.5.4. PSUR「安全性参照情報の変更」 

PSUR の本項には、調査期間内に安全性参照情報へ追記された重要な変更を記載する。当該変更には、禁忌、警告、

予防措置、重篤な副作用、相互作用、継続中または終了後臨床試験の重要な知見、および非臨床試験の重要な知見

（例えば、がん原性試験）に関する情報が含まれる場合がある。これらの変更に関する特定情報は、PSUR の適切

な項に記述する。  

VII.B.5.5. PSUR 「使用推定値及び形態」 

販売量および処方量に関する全てのデータを併せ、医薬品を使用した患者集団を正確に推計し、PSUR 記載する。使

用推定値は、販売承認取得者が入手できる観察研究や医薬品使用実態研究の結果を含んだ全てのデータに基づいて、

必要に応じ表示された使用とどのように異なるかを示す実際の使用の定性的および定量的分析が伴わなければならな

い[IR Art 34 (2)]。 

PSUR の本項では、使用被験者/患者数を推定するために使用された方法の簡単な説明とその方法の制限を含む医薬

品を使用した集団の規模と性質の推定値を記載する。 

使用被験者/患者数を集計するための一貫した方法は、同じ医薬品の PSUR 全体で使用すべきである。方法の変更が

適切であれば、変更を説明する PSUR に方法と集計の両方を記載し、2 つの方法から得た結果の違いを強調する。 

VII.B.5.5.1. PSUR サブセクション「臨床試験における累積使用被験者数」 

PSUR の本項には、販売承認取得者が依頼する臨床試験患者に関する下記の情報が含まれていなければならない。

該当する場合、表形式で示す：  

• DIBD 以降に治験薬、プラセボ、および/または実薬対照を使用した継続中臨床試験および終了臨床試験からの

累積被験者数。これは、詳細なデータが不明である「従来品」と認識されている；  

• 臨床試験におけるより詳細な累積使用被験者数は、必要に応じて提示する（例えば、開発プログラム全体の年

齢、性別および人種/民族グループに分類される）； 

• 各臨床試験における用量、投与経路または患者集団の重要な相違は、表に示すか若しくは必要に応じて、個別

の表を用いる； 

• 特定の集団（例えば、妊産婦；腎機能障害、肝機能障害または心機能障害の患者；若しくは遺伝子多型性に関

わる患者）において臨床試験が実施された、若しくは実施されている場合は、必要に応じて使用データを記述

する；  

• 治験薬と比較対照薬に無作為化された被験者間で、使用期間に大きな差異がある場合、或いは臨床試験間で使

用期間に差異がある場合、被験者のデータを被験者・期間（被験者・日、被験者・月、または被験者・年）で

示すことは有用である；  

• 健康な被験者への治験薬使用は、副作用のタイプに応じ、特に単回使用の場合は、全体的な安全性プロファイ

ルとの関連性が低い場合がある。このようなデータは必要に応じて、説明を付けて別途提示する； 

• 臨床試験の重篤な有害事象をサマリーテーブルの適応症別に提示する場合、使用患者データも必要に応じて適

応別に提示する；  

• 特に重要な個々の臨床試験では、人口統計学的特性は個別に提示する。 

臨床試験における推定使用量の表形式例は、VII. Appendix 1、Tables VII.2、VII.3 および VII.4 に示す。 
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VII.B.5.5.2. PSUR サブセクション 「市販後の累積及び調査期間の使用患者数」 

個別の推定値は、累積使用患者数（IBD 以来）、および可能であれば使用期間（過去の PSUR のデータロックポイン

ト以来）を提示する。一般的に使用患者データを入手し、検証することは困難とされているが、可能なかぎり推定使

用患者数とその算定方法を記載する。使用患者数を推定できない場合は、その妥当性を示す必要がある。この場合、

入手できればその他の推定使用患者数とその導出に用いられた方法を示す。使用患者数のその他の措置の事例には、

患者の使用期間および処方数が含まれる。そのような措置が利用できない場合のみ、数量または投与単位などの医薬

品販売措置を使用することができる。規定投与量のコンセプトも推定使用患者数を得るために用いられる。   

データは、以下のカテゴリーに従い示す： 

1. 承認後（非臨床試験）使用： 

総合推定使用患者数を記載する。また、必要に応じてデータの性別、年齢、適応症、用量、剤形および地域

は、定期的に提示する。医薬品に応じて、ワクチン接種の回数、投与経路および治療期間など、他の分類も関

連し得る。 

安全性シグナルを示す報告書のパターンがある場合は、できれば関連するサブグループ内の使用データを提示

する必要がある。  

2. 特殊集団における承認後使用： 

承認後、特殊集団において使用された場合、累積使用患者数および累積方法の情報を入手可能とする。そのよ

うなデータソースには、例えばレジストリを含む本情報を得るために計画された非介入試験が含まれる場合が

ある。他の情報源には、自発的報告システムを通して収集される試験環境外での情報が含まれる（例えば、関

連する有害事象を伴わない妊娠中使用の報告に関する情報は、本項において要約される）。検討の対象となる集

団は以下を含むが、限定はされない： 

• 小児； 

• 高齢者； 

• 妊婦または授乳中の女性； 

• 肝障害および/または腎障害患者； 

• 他の関連する合併症を有する患者； 

• 罹患の重症度が臨床試験において検討された重症度とは異なる患者；  

• 関連する遺伝子多型を有する部分集団； 

• 特定の人種および/または民族の起源を含んだ集団。   

3. その他の承認後使用： 

販売承認取得者は、安全性データの解釈が医薬品の使用実態に関連すると認識した場合、その簡潔な説明を示

すものとする。当該使用実態には、参照医薬品情報（例えば、神経因性痛風および/または片頭痛の予防に使用

される抗てんかん薬）の過剰投与、濫用、誤用および適正外使用等のエビデンスが含まれる。情報が、安全性

および/またはベネフィット-リスクの評価に関連する場合は、必要に応じて副作用の参照がない使用実態の報

告情報を本項に記載する。そのような情報は、自発的報告システム、医療情報照会、使用者の意見、デジタル

媒体のスクリーニング等を介して、または販売承認取得者が入手できるその他の情報源から得ることができ

る。使用に関する量的情報が入手できる場合は、その旨を示す。 

販売承認取得者は、適応外使用が臨床ガイドラインや臨床試験のエビデンスによって裏付けられているか、ま

たはその他の既承認の治療がないことによるものか否かを含め、適応外使用に関する情報を記載する必要があ
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る。製品参照情報に記載される内容以外の使用実態を特定するため、販売承認取得者は、PSUR 調査対象期間

最終時点の製品参照情報の適切な項（例えば、承認適応、投与経路、禁忌）を使用する。 

データや情報源から特定されるシグナルやリスクは、PSUR の関連項に示し評価する。 

市販後の推定使用患者数の表様式の例は、VII. Appendix 1、Tables VII.5 及び VII.6 に示す。 

VII.B.5.6. PSUR「サマリーテーブルのデータ」 

PSUR の本項の目的は、臨床試験、市販後の自発的な重篤または非重篤の副作用（医療従事者、使用者、科学文献、

管轄当局（各国）からの報告を含む）からの重篤な有害事象や、また、非介入試験およびその他の非介入の非自発的

な情報源からの重篤な副作用のサマリーテーブルを通して安全性データを示すことである。データの特徴を理解しや

すくなるように、販売承認取得者によってはグラフィック表示を使用する場合がある。 

有害事象/副作用の用語のコード化に国際医薬規制用語集（MedDRA）を使用する場合は、基本語（PT）レベルおよ

びシステム器官分類（SOC）をサマリーテーブルに提示する。   

サマリーテーブルの有害事象/副作用の重篤性は、ICHE2A9(Annex IV 参照)の規定基準を用いる ICSR に含まれる

有害事象/副作用の重篤性に相当する。重篤および非重篤の有害事象/副作用が同じ ICSR に記述されている場合、各

副作用の個々の重篤性は、サマリーテーブルに反映させる。重篤性は、特に PSUR 作成のために変更してはならな

い。  

VII.B.5.6.1. PSUR サブセクション「参照情報」 

PSUR の本サブセクションでは、有害事象/副作用の表示のために使用されるコード化辞書のバージョンについて記

載する。  

VII.B.5.6.2. PSUR サブセクション「臨床試験に基づく重篤有害事象の累積サマリーテーブル」 

PSUR の本サブセクションは、販売承認取得者の臨床試験において報告された重篤な有害事象の累積サマリーテーブ

ルを提示する添付資料のために、DIBD から現行 PSUR のデータロックポイントまでの背景を説明する。販売承認

取得者は、データの欠落を説明する（例えば、長年販売されている医薬品用の入手できない臨床試験データ）。サマ

リーテーブルは、治験薬および臨床開発プログラムで使用された比較対照薬（実薬対照、プラセボ）に対し、

MedDRA SOC（国際的合意順に記載）ごとにまとめる。データは当該プログラム全体に統合される。代わりに、有

用で実用的な場合は、治験実施計画書、適応症、投与経路またはそれ以外の分類別にデータを提示できる。 

本サブセクションには、重篤な有害事象に基づく分析や結論は記載しない。 

以下の点を考慮する：  

• 個々の稀な副作用の評価をする場合、因果関係のアセスメントは一般的に有用である。発生率の群間の比較が

可能な場合、個々の症例の因果関係のアセスメントは、集計データの分析においてあまり価値がない。従っ

て、サマリーテーブルには、治験薬および比較対照薬またプラセボの重篤な副作用だけではなく、重篤な有害

事象全てを含むものとする。それは、投与量により頻度を得るために有用であるかもしれない。 

• 臨床試験で発生した重篤な有害事象のサマリーテーブルには普通、重篤および非重篤の事象を試験報告書に記

載するため、症例を定義するのに使用される用語のみを含む。 

                                                
9 ICH Topic E2A. 臨床安全性データの取扱い：緊急報告用の定義と基準。 
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本和訳は、株式会社プロアクティブコンサルティングが任意に実施したものです。翻訳の正確性に関しては最大限の注意を払っておりますが、訳内容

につきまして当社は一切の責任を負うものではないことを予めご了承下さい。  

• サマリーテーブルには、盲検および非盲検の臨床試験データを含む。非盲検の重篤な有害事象は、安全性上の

理由（例えば、緊急報告）により、盲検されていない治験や個別症例から、発生する場合がある。臨床試験の

依頼者および販売承認取得者は、PSUR を作成する目的のみでデータを盲検解除してはならない。  

• 特定の有害事象を臨床試験のサマリーテーブルから除外することは可能であるが、そのような場合は報告書上

で説明する。例えば、治験実施計画書で、患者集団により予想される特定収集および安全性データベース登録

の「対象外」とされている有害事象や、試験評価項目を示す有害事象は、除外することができる（例:全死因が

主要有効性評価項目であるうっ血性心不全治療薬の臨床試験で報告された死亡、または抗がん剤試験における

疾患進行）。  

臨床試験による重篤な有害事象のサマリーテーブルの例は、VII. Appendix 1 Table VII.7 を参照のこと。  

VII.B.5.6.3. PSUR サブセクション「市販後データソースの累計及び中間のサマリーテーブル」  

PSUR の本サブセクションでは、IBD から現在の PSUR データロックポイントまでの副作用の累計および中間のサ

マリーテーブルを説明した添付資料の背景を明らかにする。これらの副作用は、医療従事者、使用者、科学文献およ

び（世界各国における）管轄当局等の報告を含んだ自発的 ICSR から、また非介入試験 10の報告を含んだ非自発的

非介入の ICSR から得られる。自発的情報源の重篤および非重篤な副作用、また非介入試験およびその他の非介入非

自発的情報源の重篤な副作用は 1つの表で示し、中間および累積データは並列に表示する。サマリーテーブルは、

（国際的に合意された順序で記載される）MedDRA SOC により構成される。特定の課題または懸念のため、副作用

の追加的サマリーテーブルは、適応症、投与経路、またはそれ以外の分類別によって提示してもよい。  

ICH-E2D11 (Annex IV 参照)ガイドラインの説明にあるように、市販の医薬品について、自発的に報告された有害

事象は普通、少なくとも報告者による因果関係が疑われ、規制報告目的のための疑わしい副作用であると考える必要

がある。  

サマリーテーブルから導かれた分析と結論は、PSUR の本サブセクションには記載しない。 

市販後の情報源に基づく医薬品副作用のサマリーテーブルの例は、VII. Appendix 1 Table VII.8 を参照。 

VII.B.5.7. PSUR「調査期間中に臨床試験から得た重要な情報の要約」  

本 PSUR 項では、下記のサブセクションで特定された情報源から、販売承認取得者が実施した調査期間中の臨床試

験によって得られた重要な有効性と安全性の知見概要を提示する必要がある。可能かつ適切ならば、情報は、性別お

よび年齢（特に小児と成人）、適応症、用量および地域に分類して提示する。   

臨床試験の情報源から生じるシグナルは、PSUR の 15 項（「シグナルの概要：新規、評価継続中または評価確定」）

に集計する。否定されたシグナルに分類するか否か、または潜在的若しくは特定されたリスクのいずれかに分類する

か否かを調査期間中に確定するシグナルの評価は、PSUR の 16.2 項に示す（「シグナル評価」）。既に認識されたリ

スクに関連する新しい情報、また新しい情報自体がシグナルに相当しないとき、当該情報は、PSUR の 16.3 項

（「リスク及び新しい情報の評価」） および 16.4 項（「リスクの特徴づけ」）にて、それぞれ評価し記述する。 

販売承認取得者が実施ししていない臨床試験の知見は、PSUR の関連する項に記載する。  

ベネフィット-リスク評価に関連する場合、本項には、承認された適応症における非致命的な疾患の治療のための臨

床試験の有効性欠如に関する情報も簡単に記載する。重篤または生命を脅かす疾患の治療、若しくは予防を目的とす

る医薬品の臨床試験からの有効性欠如に関する情報は、13 項（「比較臨床試験における有効性の欠如」）

(VII.B.5.13)に記載する。   

                                                
10 ICH-E2D 承認後の安全性情報の取扱い:緊急報告のための用語の定義と報告の規準 
11 ICH-E2D 承認後の安全性情報の取扱い:緊急報告のための用語の定義と報告の規準 
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他の臨床試験からの情報は、PSUR のサブセクション 9.1（「その他の臨床試験」）(VII.B.5.9.1)に記載する。 

また、販売承認取得者は、セーフティハザードの特定、特徴付け、定量化を主な目的とした、若しくは調査期間完了

または期間中の医薬品の安全性プロファイルの確認を主な目的とした依頼された承認後介入試験の一覧が記載されて

いる添付資料を加える。一覧表には、各試験において以下の情報を記載する： 

• 臨床試験 ID（例えば、治験実施計画書番号又は他の識別記号）； 

• 臨床試験タイトル（妥当な場合、臨床試験の略称）； 

• 臨床試験タイプ（例えば、無作為臨床試験、コホート研究、症例対照研究）； 

• 国やその他関連する集団の記述を含んだ試験対象集団（例えば、小児集団または腎機能障害のある被験者）； 

• 試験開始日（販売承認取得者による）および終了予定日； 

• 状況：継続中（臨床試験開始）または終了（治験総括報告書作成完了）。  

VII.B.5.7.1. PSUR サブセクション「終了した臨床試験」 

PSUR の本項では、調査対象期間中に終了した臨床試験から得た臨床的に重要な新規の有効性および安全性の知見

を簡潔に記載する。これらの情報は、文章形式またはシノプシス様式 12を使用して提示してもよい。すでに明らか

になっている安全性の懸念を裏付ける情報やまた、新たな安全性のシグナルを示唆するエビデンスを記載する。 

VII.B.5.7.2. PSUR サブセクション「継続中の臨床試験」 

販売承認取得者が、臨床試験中に臨床的な重要情報を得た場合（例えば、中間安全性解析や有害事象のある被験者へ

の非盲検の結果により得た情報）は、本項に簡潔に記載する。すでに明らかになっている安全性の懸念を裏付ける情

報やまた、新たな安全性のシグナルを示唆するエビデンスを記載する。  

VII.B.5.7.3. PSUR サブセクション「長期フォローアップ」 

該当する場合、本項には治験薬、特に先端医療医薬品（例えば、遺伝子治療医薬品、体細胞治療医薬品および組織工

学医薬品）の臨床試験に参加した被験者への長期フォローアップ情報を提示する。  

VII.B.5.7.4. PSUR サブセクション「医薬品におけるその他の治療的使用」 

PSUR の本項には、販売承認取得者が実施した特定の実施計画書に従い ICH-E2D13に規定される非自発的な報告が

行われる他のプログラム（例えば、拡大利用プログラム、コンパッショネートユースプログラム、特定の患者への使

用およびその他の組織的なデータ収集）に由来する臨床的に重要な安全性情報を記載する。 

VII.B.5.7.5. PSUR サブセクション「複数の成分が関わる治療法に関連する新たな安全性データ」 

国または地域の規制要件による別段の指示がない限り、複数成分が関わる治療法のデータを提示するために下記の内

容が使用できる：  

• PSUR の対象である有効成分が、承認されているか若しくは、配合剤または多剤併用療法の 1成分として開発途

中である場合は、複数成分が関わる治療法の使用から由来する重要な安全性の知見を本項に記載する。  

                                                
12 シノプシスの例は、ICH-E3 を参照：治験の総括報告書および CIOMS VII (医科学国際組織委員会(CIOMS)の構成と内容。治験安全性最

新報告(DSUR)：臨床試験期間中の定期的安全性報告のフォーマットと内容の整合性 - CIOMS ワーキンググループ VII の報告)。ジュネー

ブ：CIOMS; 2006. http://www.cioms.ch/  
13 ICH-E2D 承認後の安全性情報の取扱い:緊急報告のための用語の定義と報告の基準 
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• 医薬品自体が配合剤である場合、承認されているか開発途中であるかに拘わらず、個々の成分から発生する重

要な安全性の情報を本項に記載する。   

配合剤の特定な情報については、当該配合剤の個々の成分または全成分に関する PSUR の該当するそれぞれの項に

盛り込んでもよい。 

VII.B.5.8. PSUR「非介入試験からの知見」 

本項ではまた、関連安全性情報、または調査対象期間中（例えば、観察試験、免疫研究、登録制度、アクティブサー

ベイランスプログラム）に入手できる販売承認取得者が実施した非介入試験からのベネフィット-リスクアセスメン

トにおける潜在的影響がある情報を記載する。複数の地域に関連する場合、医薬品使用実態調査の関連情報を盛り込

む。 

販売承認取得者は、安全性ハザードの特定、特徴づけまたは定量化、医薬品の安全性プロファイルの確認、若しくは

調査期間の継続または終了したリスク管理措置の効果を測定することを主な目的として、販売承認取得者が実施した

非介入試験を記載した添付資料を含む（資料に盛り込むべき情報は、VII.B.5.7.を参照）。  

上記の段落で言及した試験の調査期間中に完了した総括報告書もまた、PSUR の地域の添付資料に含める

（VII.B.5.20.および VII.C.5.4.参照）。 

患者支援プログラムから生じたデータの総合的評価に基づく情報が、PSUR の他の項に記載されていない場合は、

本項にて提示することがある。他の情報源に関して販売承認取得者は、当該情報から特定されたシグナルまたはリス

クを PSUR の関連する項に提示する。 

VII.B.5.9. PSUR「その他の臨床試験情報及び情報源」  

VII.B.5.9 1. PSUR サブセクション「その他の臨床試験」   

PSUR の本項では、調査対象期間中に販売承認取得者が入手できる他の臨床試験／治験の情報源からの医薬品のベネ

フィット-リスクアセスメントに関連する情報を簡単に示す（例えば、無作為化臨床試験のプール解析またはメタア

ナリシスの結果、共同開発者提供する安全性情報や治験責任医師が自ら実施する臨床試験からの安全性情報）。  

VII.B.5.9 2. PSUR サブセクション「投薬過誤」   

本項では、有害な転帰に関連していない場合でも、投薬過誤および潜在的な投薬過誤の実態の簡単な説明を示す。 

潜在的投薬過誤は、投薬過誤を引き起こすかもしれない状況の認識であり、場合によっては患者に影響を及ぼす。そ

のような情報は、安全性情報の評価結果または医薬品の全体的なベネフィット-リスク評価に関連する場合がある。

投薬過誤は、投薬プロセスのどの段階でも発生する可能性があり、患者、一般使用者若しくは医療従事者に関わるか

もしれない。  

VII.B.5.10. PSUR「非臨床データ」  

PSUR 本項では、調査対象期間中の進行中または終了した非臨床の in vivo および in vitro 試験（例えば、発がん性

試験、生殖試験、免疫毒性試験）の主要な安全性情報を簡潔に示す。結果にかかわらず、特定の安全性に関する懸念

に取り組むために指定された試験の結果は、PSUR に記述する。当該知見の意義は、PSUR において関連する評価の

項で議論する必要がある。 

VII.B.5.11. PSUR「文献」   

PSUR 本項では、調査対象期間中に販売承認取得者が知り得た、専門家によって査読された科学文献に発表された、

或いは未発表の原稿として入手した医薬品に関する新しい重大な安全性情報の要約を示す。 
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PSUR 用の文献検索は、被験者群および同じ有効成分を含有する他の医薬品群における安全性の結果を報告する試験

を含むため、個別の副作用症例の文献検査より広範囲であるものとする。 

含まれる必要はあるものの、個別症例を識別するために明確に構成された検索では検出されないかもしれない安全性

情報の特別な種類は、下記が含まれる：  

• 有害転帰のない妊娠転帰（中絶を含む）；  

• 小児集団での使用；  

• コンパッショネートプログラム、患者指名プログラム；  

• 有効性欠如； 

• 無症候性過量投与、乱用または誤用；  

• 有害事象が発現しない投薬過誤；  

• 重大な非臨床的安全性成績。  

関連性があれば、同一系統の他の有効成分についての情報を考慮する必要がある。   

公表された引用文献は、バンクーバー規約 14,15 に従って記載する。 

VII.B.5.12. PSUR「その他の定期報告」  

本セクションでは、配合剤または複数の適応症を含む薬剤、および/または管轄当局との合意のもと複数の PSUR が

作成される製剤を懸念する特定の状況においてのみ適用する。一般に、販売承認取得者は（管轄当局が別途指定しな

い限り）単一の有効成分ごとに 1つの PSUR を作成する。しかし、1つの医薬品に対して複数の PSUR が作成され

る場合、報告書に提示されていない他の PSUR の重大な知見もまた本項に簡潔に盛り込む。 

可能な場合、販売承認取得者は契約上の合意に基づいて、調査期間中に他の当事者（例えば、治験依頼者、他の販売

承認取得者または提携企業）によって提供される定期的報告書の重大な知見を要約する。 

VII.B.5.13. PSUR「比較臨床試験における有効性の欠如」 

重篤な疾患または生命を脅かす疾患の治療や予防を目的とする治験薬について、有効性の欠如若しくは他の既存の治

療法と比較した有効性の欠如を示すデータ（例えば、急性冠動脈症候群に対する新しい抗血小板薬の臨床試験におけ

る過度の心血管の有害事象）は、臨床試験被験者に対して重大なリスクの可能性が考えられるので、当該データを本

項にて要約する。 

VII.B.5.14. PSUR「データロックポイント後に入手した情報」 

販売承認取得者は、データロックポイント後の PSUR 作成中に発生する潜在的に重要な安全性、有効性および有用

性の情報を本項に提示する。臨床上、重大な新しい刊行物、重要なフォローアップデータ、臨床に関連する毒性所見

および販売承認取得者、データモニタリング委員会または管轄当局（各国）が安全性上の理由で実施した措置が本項

に含まれる。新規の個別症例報告は、報告が重大な初発症例（初の重大事象）または、重要な安全性シグナルとみな

されない限り、または PSUR に既に提示されている安全性の懸念の評価へ追加する場合を除き、盛り込むべきでは

                                                
14 生物医学雑誌へ送付される原稿に関する統一要件。医学雑誌編集者国際委員会。N Engl J Med. 1997 Jan 23;336(4):309-15。参照

先：http://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJM199701233360422  

15 生物医学雑誌へ送付される原稿に関する統一要件。生物医学刊行物[2010 年 4月更新] の執筆および編集。出版倫理：治験依頼者、著作

者、管理、医学雑誌編集者国際委員会。http://www.icmje.org/urm_full.pdf  

http://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJM199701233360422
http://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJM199701233360422
http://www.icmje.org/urm_full.pdf
http://www.icmje.org/urm_full.pdf
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ない（例えば、代替性の高い原因がない場合において、骨髄への副作用の関連が考えられる医薬品の再生不良性貧血

の実証）。 

当該期間に発生した製品参照情報（例えば、新しい副作用、警告または禁忌）に提案された重大な変更は、できれば

PSUR の本項に記載する(VII.B.4.参照)。 

本項に提示されたデータは、リスクと新しい情報の評価にも考慮される(VII.B.5.16.3.参照)。  

VII.B.5.15. PSUR「シグナルの概要：新規、評価継続中又は確定」 

PSUR のシグナルおよびリスクに関する情報は、図 VII.1 に示す (VII.B.5.21.参照)。本項の目的は、調査報告期間

中に終了した（評価が確定した）シグナル 16、および調査報告終了時の評価継続中のシグナルにおける高いレベルの

概要を提示することである。PSUR の目的上、シグナルは、最初のスクリーニングまたは清澄化のステップを経た

後、販売承認取得者 17によるさらなる評価の実施の決定時点で含める必要がある。検証ステップが必要なため、安

全性シグナルは特定の医薬品／事象の組み合わせに対する不均衡な報告の統計と同義ではないことに留意する。シグ

ナルは、定性的（例えば、重要な個別症例安全性報告、症例集積）、または定量的（例えば、不均衡スコア、臨床試

験または疫学調査の知見）であり得る。また、管轄当局（各国）からの安全性問題に関する情報要求または問い合せ

の により、シグナルが発生する場合がある(Module IX 参照)。  

当該シグナルの分類および評価の結論については、PSUR の第 16 項（「シグナル及びリスクの評価」）に提示されて

いる入手可能なデータの医学的判断および科学的解釈を含む。 

新規のシグナルとは、調査期間中に特定されたシグナルのことを指す。前に評価終了となったシグナルが、臨床的に

重要な情報として PSUR の調査期間中に新たに利用できることになった場合、過去に否定されたシグナルまたは認

識されたリスクの側面のさらなる検証を保証する新規のシグナルと考えられる。新規のシグナルは、PSUR 調査期間

の終了時の評価状況に応じて、終了または継続に分類される場合がある。 

従って、新規のシグナルは前のシグナルに対して新しい情報を盛り込んでいる場合がある。例えば： 

• 因果関係を再度示す終了および否定されたシグナル。  

• 新しい情報がリスクの重篤性または頻度における臨床的有意差を示唆する識別されたリスク（例えば、一過性

の肝酵素の増加は、識別されるリスクであり、肝不全の様なより重篤な転帰を示す新規の情報が得られる。ま

たは、好中球減少症は識別されたリスクであり、別の原因の可能性がない顆粒球減少症について文書化された

症例報告である）。  

• リスクのより高い頻度または重篤性が新たに発見される識別されたリスク（例えば、部分集団において）。    

• 新たな警告、使用上の注意、適応症または患者グループの新たな禁忌または制限、またはその他のリスク最小

化措置等を必要とする潜在的リスク。   

本項において、若しくは添付資料として販売承認取得者は、調査期間の終了時において継続中または確定された全て

のシグナルの一覧表を作成する。一覧表には以下の情報が含まれる：   

• シグナルの概要；   

• 販売承認取得者がシグナルを認識した日；  

                                                
16 「シグナル」とは、新たな潜在的因果関係を示唆する観察や試験を含む複数のソースから生じる情報、または介入および有害またはベネ

フィットの事象等との間の既知で新しい側面から生じる情報であり、それは検証を正当化するのに十分な可能性があると判断される情報を

意味する[IR Art 19(1)]。  
17 EU 規制ネットワーク上および PSUR の目的において、本項の「シグナル」は GVP Module IX に説明されている「有効シグナル」に

相当する。  
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• 調査期間（評価の確定時または継続中）終了時のシグナルの状態；  

• 該当する場合、シグナルの評価が確定した日；   

• シグナルの情報源；  

• 重要なデータの概要；  

• 今後の評価の計画；および  

• 講じられたまたは計画された措置。 

シグナル集計表の例は、VII. Appendix 2 を参照する。     

確定のための詳細なシグナルアセスメントは、本項には含まれないが、PSUR のサブセクション 16.2（「シグナル

評価」）に記載する必要がある。  

確認されている既知の潜在的なリスクに関する新しい情報の評価、また新しいシグナルではないとされる新しい情報

の評価は、PSUR サブセクション 16.3（「リスク及び新しい情報の評価」）に記載する。 

管轄当局（各国）より、ある特定事象（シグナルと判断されない事象）のモニタリングおよび PSUR での報告を求

められている場合、分析の結果からシグナルとして否定されるときは、販売承認取得者は本項にその分析結果を要約

する。当該の特定事象がシグナルに相当すると判断された場合は、シグナルの一覧表に記載し、サブセクション

16.2（「シグナル評価」）に記述する。    

VII.B.5.16. PSUR「シグナル及びリスクの評価」   

PSUR 本項の目的は、以下を含む：  

• 当該報告書がカバーする調査期間の開始時点で重要かつ特定された潜在的リスクと不足情報について分かって

いる簡潔な要約(VII.B.5.16.1.)。調査期間中に確定したシグナル全ての評価(VII.B.5.16.2.)。  

前に認識された特定の潜在的リスに関する新しい情報の評価(VII.B.5.16.3)。  

• 該当する場合、重要で潜在的な特定リスクの更新(VII.B.5.16.4.)。 

• 他の国または地域で適用可能である各国または各地域におけるリスク最小化策の効果についての概要

(VII.B.5.16.5.)。 

PSUR 特定の項/サブセクションへのシグナルおよびリスクのマッピングを示すフローチャートは、VII.B.5.21.を

参照する。  

評価のための本サブセクションでは、PSUR の前項に記載されている情報の要約または重複がないようにすべきであ

るが、重要と評価された当該リスクのプロファイルを特徴づけるために、情報の解釈と批判的評価を記載する。 ま

た、原則として PSUR の評価の項には個別症例を記載する必要はないが、シグナルまたはリスクの科学的分析に不

可欠な場合は、極めて重要か若しくは具体的な症例（例えば、副作用に関係することが分かっているクラスに属した

有効成分による顆粒球増加症の疑いがある初の症例）の臨床評価を記載する (VII.B.3.参照)。  

VII.B.5.16.1. PSUR サブセクション「安全性の懸念事項の要約」 

本項では、新しい情報と評価のための調査期間の開始時における重要な安全性懸念事項の概要を提供する。既存の安

全性検討事項を有する製品については、本項は PSUR の調査期間開始時での安全性検討事項である概要 18と同一

か、または当該安全性検討事項から得たものでよい。提示する安全性情報は以下を含む：  

                                                
18 ICH-E2E – Pharmacovigilance planning (Annex IV 参照)。 
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• 重要な特定リスク；  

• 重要な潜在的リスク；および  

• 重要な不足情報。  

各リスクの重要性を判断する際は、以下の点を考慮する必要がある：  

• 個々の患者への影響を含むリスクの医学的重大性；  

• 当該頻度、予見可能性、予防可能性および可逆性；  

• 公衆衛生に対する潜在的影響（頻度；治療集団の規模）；および  

• リスクに対する公衆の過度な認識のために、予防的ベネフィットがある医薬品の使用を回避する可能性（例え

ば、ワクチン等）。  

安全性検討事項を有しない製品について、本項では重要且つ特定された潜在的リスクの情報と承認前後での製品使用

に関する不足情報を提示する。重要且つ特定された潜在的リスクは、例として下記を含む：  

• 重要な副作用；  

• 他の医薬品との相互作用；  

• 食品およびその他の物質との相互作用；  

投薬過誤；  

職業曝露による影響；および   

• 同じ薬効分類の薬剤に共通する作用。  

不足情報の要約は、特定の安全性の懸念事項または医薬品を使用する集団についての知識に重大なギャップがあるか

もしれないことを考慮する必要がある。  

VII.B.5.16.2. PSUR サブセクション「シグナルの評価」  

PSUR 本項では、調査期間中に確定した全ての安全性シグナル（重要の如何にかかわらず）の評価結果を要約す

る。評価後安全性シグナルは、潜在的リスクまたは識別されたリスクであると否定されるか、若しくは判断されるた

め、確定する場合がある。本項に含まれる主な 2 つの分類を下記に示す：  

1. 評価後、現在利用可能な情報の医学的判断および科学的評価に基づいて、「偽」のシグナルとして否定されてい

る当該シグナル。 

2. 評価後、有効性の欠如を含む潜在的リスクまたは特定されたリスクのいずれかに分類されている当該シグナ

ル。   

シグナルが潜在的または特定されたリスクであると販売承認取得者が否定もしくは考慮するための明確な根拠を示す

ため、確定したシグナルの両分類には、各シグナル評価の簡潔な説明を含む必要がある。 

シグナル評価の説明に記載されている詳細レベルは、シグナル（例えば、重篤、不可逆性、罹患率および死亡率増加

につながる）と潜在的公衆衛生上の重要性（例えば、広範囲の使用、頻度、製品情報の推奨事項外での使用）の医学

的意義、および入手可能なエビデンス範囲を反映したほうがよい。確定シグナルの両分類に複数の評価が含まれる場

合は、以下の順序で示す：  

• 確定および否定されたシグナル。 

• 重要な潜在的リスクとして分類された確定シグナル。 
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• 重要な特定リスクとして分類された確定シグナル。  

• 潜在的リスクが重要と分類されない確定シグナル。 

• 特定リスクが重要と分類されない確定シグナル。    

適切な場合、確定シグナル評価は、適応症または患者群により示すことができる。 

シグナル評価の当該説明は、PSUR の本項または添付資料に含む。各評価には、必要に応じて以下の情報を含め

る： 

• シグナルの情報源とトリガー；  

• 評価に関連する背景； 

• データソース、検索基準（該当する場合、特定の MedDRA 用語（PT、HLT、SOC など)または、見直しされ

た）標準化 MedDRA クエリ（SMQ）、および分析アプローチを含む評価方法 

• 結果 – シグナル評価において考慮されるデータの要約および重要な分析；アセスメントにとって不可欠である

場合、症例集積または個々の症例の説明を示す場合がある（例えば、文書化された無顆粒球症またはスティー

ブンズ・ジョンソン症候群の指標症例）； 

• 考察； 

• 結論。  

否定されたシグナルの販売承認取得者による評価と結論は、データによって裏付けし、明確に示す。  

VII.B.5.16.3. PSUR サブセクション 「リスク及び新しい情報の評価」  

本項は、16.2 項（「シグナル評価」）に含まれていない既に認識されたリスクに関する新たな情報の重大な評価を示

す。 

既に認識されたリスクに関連するシグナル、または否定されたシグナルに相当する新規の情報は、PSUR の調査期間

中にシグナルが確定した場合、シグナルの集計表（VII.B.5.15.参照）に記載し、16.2 項（「シグナル評価」）にて

評価する。 

シグナルに相当しない既に認識されたリスクに関する更新情報を、本項に示す。特定リスクとしての潜在的リスクを

確認する情報や、または既に認識されたリスクの詳細な特性評価を可能にする情報が含まれる。 

新しい情報は、以下のように構成される：  

1. 重要な潜在的リスクに関する新しい情報。 

2. 重要な特定リスクに関する新しい情報。  

3. 重要と分類されなかったその他の潜在的リスクに関する新しい情報。 

4. 重要と分類されなかったその他の特定リスクに関する新しい情報。 

5. 不足情報の更新。  

評価の焦点は、PSUR の調査期間中に発生した新しい情報に基づく。リスクの理解および特徴付けに影響があれば、

簡潔に解釈する必要がある。該当する場合、報告書の第 16.4 項（「リスクの特徴づけ」）で示す重要で潜在的な特定

リスク特徴づけの更新に基づいて評価される。本項に示す評価の詳細レベルは、リスクと当該医学的意義および公衆

衛生上の関連性における入手可能なエビデンスと見合ったものである方が良い。 
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新しい情報および不足情報に関する最新情報の評価は、PSUR の本項若しくは添付資料に示す。各評価には、必要に

応じて次の情報を記載する：  

• 新しい情報源；  

• 評価に関連する背景；  

• データソース、検索条件および分析手法を含む評価方法；  

• 結果 – リスク評価において検討されるデータの要約および批判的な分析； 

• 考察；   

• 評価が、16.4 項（「リスクの特徴づけ」）の重要で潜在的な特定リスク特徴づけの更新をサポートするか否かを

含む結論。  

曝露患者集団に関する新しい情報、または過去の不足情報に対処するためのデータは、本項にて批判的に評価する。

未解決の懸念や不明な点は認識すべきである。  

VII.B.5.16.4. PSUR サブセクション「リスクの特徴づけ」  

本項では、累積データ（調査期間に限定せず）に基づいて、重要かつ特定された潜在的リスクを特徴づけ、そして不

足情報を説明する。 

データソースの性質に応じて、該当する場合リスクの特徴づけには以下を含む：  

• 頻度； 

• データソースを考慮して、症例数（分子）および推定値の精度；   

• 患者数、観察患者時間などで示す使用範囲（分母）および推定精度；   

• 相対リスクの推定値および推定精度；  

• 絶対リスクの推定値および推定精度；  

• 個々の患者への影響（症状、生命の質または生命の量への影響）；  

• 公衆衛生の影響； 

• リスクに関連する患者の特徴（例えば、患者の要因（年齢、妊娠／授乳、肝・腎障害、関連のある合併症、疾

患重症度、遺伝子多型））；   

• 投与量、投与経路； 

• 治療期間、リスク期間； 

• 予防可能性（予測可能性、「センチネル」副作用または臨床検査マーカーのモニタリング能力）；  

• 可逆性；  

• 潜在的メカニズム；および、  

• 相反する証拠の分析を含む証拠の確実さとその不確実性。  

不足情報が重要なリスクに相当する場合、安全性の懸念事項として含める必要がある。安全性データベースの限界を

（対象被験者数、累積使用患者数または長期間使用などの点について）考察する。   
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特定リスクと潜在的リスクに重大な相違が考えられる複数の適応症、処方または投与経路を有する製品の PSUR に

ついては、適応症、処方または投与経路によるリスクを記述することが適切な場合がある。当該の表題には、以下が

含まれる：  

• 有効成分に関連するリスク； 

• 特定の処方または（職業曝露を含んだ）投与経路に関連するリスク；  

• 特定の被験者集団に関連するリスク；  

• 非処方薬使用に関連するリスク（処方薬と非処方薬の両方として入手可能な化合物の場合）。 

VII.B.5.16.5. PSUR サブセクション：「リスク最小化策の効果（該当する場合）」 

リスク最小化活動とは、医薬品の使用に伴う副作用の発生を防止するため、またはその重篤度を低下させるための公

衆衛生介入のことである。リスク最小化活動の目的は、副作用発生またはその事態の重篤度の低減することである。 

リスク最小化活動には、日常的なリスクの最小化（例えば、製品のラベル付）や追加的リスク最小化活動（例えば、

医療従事者向け情報（DHPC）/教育資料）が含まれる。  

PSUR には、リスク-ベネフィットアセスメントに関連するリスク最小化活動の有効性のアセスメント結果が含まれ

る[IR Art 34(3)]。 

調査期間に得られた識別された重要リスクに対する特定のリスク最小化活動の効果、および/または限界に関する情

報を PSUR の本サブセクションに記載する。  

ある国またはある地域で効用が考えられる、その他の国またはその他の地域におけるリスク最小化活動の効果に関す

る知見は、特に重要である。必要に応じて、情報は地域別に要約する。 

PSUR の調査に必要な際、調査期間に得た評価結果（個々の地域を参照）は、PSUR 地域別の添付資料に記載する

（VII.B.5.20.および VII.C.5.5.参照）。  

VII.B.5.17. PSUR「ベネフィットの評価」 

PSUR の 17.1 項（「調査期間開始時における重要な有効性/有用性情報」）および 17.2 項（「有効性/有用性に関して

新たに特定された情報」）は、17.3 項（「ベネフィットの特徴づけ」）に記載されているベネフィットの特徴づけを

裏付けるベースラインおよび新たに特定されたベネフィット情報を示し、これは、18 項（「承認適応の総合的なベ

ネフィット-リスク分析」）におけるベネフィット-リスク評価を裏付ける。  

VII.B.5.17.1. PSUR サブセクション「調査期間開始時における重要な有効性及び有用性情報」  

PSUR の本項は、調査期間開始時点での医薬品の有効性および有用性に関する情報を要約し、ベネフィット評価の

根拠を示す。当該情報は、参照製品情報に記載されている医薬品の承認適応に関連する(VII.B.4.参照)。 

適応症、集団および/または投与経路が異なる各種医薬品については、関連するこれらの要素によってベネフィット

を別々に特徴付ける。 

本項に示す詳細レベルは、PSUR 17.3 項（「ベネフィットの特徴づけ」）に記載されているベネフィットの特徴づ

け、および 18 項（「承認適応の総合的なベネフィット-リスク分析」）に記載されているベネフィット-リスクアセス

メントを十分に裏付けるものとする。     

VII.B.5.17.2. PSUR サブセクション「新規に特定された有効性及び有用性情報」 

一部の製品において、承認された適応症の有効性または有用性に関する追加情報が、調査期間中に入手可能となる。

そのような情報は、PSUR 本項に示す。承認された適応症については、実際の使用条件の下での有効性および有用
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性に関する新規の情報も本項にて必要に応じ説明する。承認された適応症以外で使用される新規の有効性および有用

性の情報は、承認された適応症のベネフィット-リスク評価に関連しない限り、含まないものとする。  

調査期間中に新しく承認された適応症に関する情報もまた本項に盛り込む。本項に示す詳細のレベルは、17.3 項

（「ベネフィットの特徴づけ」）に記載されているベネフィットの特徴づけ、および 18 項（「承認適応の総合的なベ

ネフィット-リスク分析」）に記載されているベネフィット-リスクアセスメントを十分に裏付けるものとする。  

本項では、治療環境の変化が徐々に有効性/有用性に影響するかもしれないワクチン、抗感染薬またはその他の医薬

品に特に留意する。 

VII.B.5.17.3. PSUR サブセクション「ベネフィットの特徴づけ」 

本項では、承認された適応症のために、ベネフィットの基本情報と調査期間中に得ることができる新しいベネフィッ

ト情報の統合を示す。  

本項の詳細レベルは、18 項（「承認適応の総合的なベネフィット-リスク分析」）に記載されているベネフィット-リ

スク分析を十分に裏付けるものとする。     

関連する新たなベネフィットデータがない場合本項は、17.1 項（「調査期間開始時における重要な有効性/有用性情

報」）の情報の特徴づけを示す。  

本調査期間中に新たな肯定的ベネフィット情報があり、リスクプロファイルに重大な変更がない場合、ベースライン

と新しい情報の統合を本項に簡潔に記載する。  

本項では、有効性および有用性のエビデンスの確実さと限界の簡潔で重要な評価を示す。必要に応じ以下を考慮す

る：  

• 比較対照薬、効果の大きさ、統計的な厳密さ、方法論の長所および不備、臨床試験/研究間の所見の一貫性を考

慮したベネフィットに関するエビデンスの確実性の説明；  

• 使用する場合、代替評価項目の妥当性に対する新しい情報； 

• 効果の大きさに関する臨床的関連性； 

• 適応患者集団に対する治療反応の一般化可能性（例えば、部分集団間で治療効果の不足を示す情報）；  

• 用量反応の特徴づけの妥当性； 

• 効果の持続時間；  

• 有効性比較；および  

• 臨床試験から得た有効性の知見が、医療現場で治療を受ける患者集団に対してどの程度まで一般化できるかの

判断。 

VII.B.5.18. PSUR「ベネフィット-リスク総合評価」 

販売承認取得者は、臨床現場で使用される医薬品のベネフィットおよびリスクの全体的な評価を本 PSUR 項に記載

する。16.4 項（「リスクの特徴づけ」）および 17.3 項の（「ベネフィットの特徴づけ」）がリスクとベネフィットを

示すのに対し、本項では前項の重要な情報の批判的分析と一体化を記載することであり、上記の項で示したベネフィ

ットとリスクの特徴づけを単に重複することではない。   
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VII.B.5.18.1. PSUR サブセクション「ベネフィット-リスクの背景 – 医療ニーズと重要な選択肢」 

PSUR 本項は、承認適応および選択肢（医療、外科手術またはその他；治療を含まない）における医薬品の医療ニ

ーズの概要を示す。  

VII.B.5.18.2. PSUR サブセクション「ベネフィット-リスク分析の評価」  

リスク-ベネフィットバランスは、適応症および集団に対して特有である。従って、複数の適応症について承認され

た製品は、リスク-ベネフィットバランスを評価し、それぞれの適応症ごとに個別に示す必要がある。適応症を有す

る集団間のリスク-ベネフィットバランスに重大な相違がある場合、必要に応じて集団によるベネフィット-リスク評

価を提示する。 

ベネフィット-リスク評価は、ベネフィットとリスクを比較することで提示および検討され、以下の点を考慮する： 

• 前項にはベネフィットおよびリスクについて、すべての重要な情報を記載しているが、当該情報のすべてが全

体的なベネフィット-リスク評価に重要な影響を及ぼすわけではないので、評価において考慮される主要なベネ

フィットおよびリスクを特定する。前項のベネフィットおよびリスクについて示された主な情報は、ベネフィ

ット-リスク評価の統合へと繋げる。  

• 医薬品の使用状況：治療状況、予防状況または診断状況；当該重症度および重篤性；および治療集団（比較的

健康、慢性疾患、稀な状態）を含む。  

• 主要なベネフィットに関しては、その性質、臨床的重要性、期間および一般化可能性、並びに他の治療法に対

する無効例のエビデンスを考慮する。効果の大きさを考慮する。ベネフィット要素が個々にある場合は、全て

を考慮する（例えば、リウマチ性関節炎の治療法：関節破壊の症状の軽減および進行抑制効果）。 

• リスクに関しては、当該の臨床的重要性（例えば、毒性の特徴、重篤度、頻度、予見可能性、予防可能性、可

逆性、患者への影響など）を考慮し、それは非承認の適応症または患者集団における臨床試験から生じたもの

か否か、若しくは適応外使用、または誤使用から生じたものか否かを留意する。 

• ベネフィット-リスク評価を査定する際、エビデンスの確実性や不確実性に留意する。ベネフィットおよびリス

クの不確実性が評価にどのように影響するかを記述する。アセスメントの正確さの限界について検討する。 

ベネフィット-リスク評価の作成のために使用される方法論および論拠を明確に説明する： 

• ベネフィット-リスク評価の結論を裏付ける仮定、検討事項、判断または重み付けは明確であるものとする。 

• ベネフィット-リスクの正式な定量的または半定量的アセスメントを示す場合は、当該評価方法の概要を含め

る。 

• 経済的検討事項（例えば、費用対効果）は、ベネフィット-リスク評価においては考慮しない。  

新規の重要情報がある場合やまたは特定の PSUR を要求された場合は、累積データに基づいて詳細なベネフィット-

リスク分析を提示する。逆に、調査期間中に新しい情報がほとんど利用できなくなった場合、ベネフィット-リスク

評価に焦点を絞った概要が、更新された安全性データの評価から構成される場合がある。 

VII.B.5.19. PSUR「結論及び措置」 

PSUR は、承認された各適応症、および（該当する場合は）関連するサブグループについて全体的なベネフィット-

リスク評価の観点から、調査期間中に生じた新しい情報の関連事項を用いて結論付ける。  

累積安全性データおよびベネフィット-リスク分析の評価に基づいて、販売承認取得者は、参照製品情報への変更の

必要性を評価し、場合に応じて変更を提案する。 
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また必要に応じて、結論には、関連する管轄当局との協議のためにリスク・ベネフィット・バランスを最適化、若し

くは詳細に評価するための暫定的提案を含む。これは、追加のリスク最小化活動の提案が含まれる場合がある。 

ファーマコビジランスまたはリスク管理計画を備えた製品については、必要に応じて、ファーマコビジランス計画お

よび/またはリスク最小化計画に組み込むための提案も考慮する必要がある（Module V 参照）。 

累積安全性データの評価およびリスク-ベネフィット分析の評価に基づいて、販売承認取得者は、PSUR 提出のため

の製品特性(SmPC)に関する承認済み要約事項を含む変更および/または措置の必要性について、PSUR にて結論を

示す[IR Art 34(5)]。 

参照製品情報への変更提案は、PSUR の本項に記載する。地域別の添付資料には、必要に応じて継続的な変更に関す

る情報とともに、製品情報（SmPC およびパッケージリーフレット）の提案を含む。  

VII.B.5.20. PSUR の添付資料  

PSUR は必要に応じて、以下のように番号が付された資料が添付される：   

1. 参照情報（VII.B.4.参照）。 

2. 臨床試験による重篤な有害事象の累計サマリーテーブル；および、市販後の情報源からの重篤および非重篤の

副作用の累積的および定期的サマリーテーブル。 

3. 安全性シグナルの表形式サマリー（報告書本文に含まれていない場合）19。 

4. 安全上の危険性の特定、特徴づけ、定量化または、医薬品の安全性プロファイルの確認、若しくは非介入試験

におけるリスク管理対策の効果を測定することを主な目的とした販売承認取得者が依頼した介入および非介入

試験の一覧表。 

5. PSUR を作成するために使用された情報源のリスト（販売承認取得者が希望する場合）。 

6. 地域ごとの添付資料：   

EU における地域ごとの添付資料の要件は、VII.C.5.項に記載する。 

    

 

VII.B.5.21. PSUR のシグナル及びリスクのマッピング  

以下のフローチャート（Figure VII.1）は、PSUR のシグナルおよびリスクに関する情報を示す。 

 

 

 

 

 

 

 

                                                
19 適切な場合、PSUR にシグナルの一覧表を提示する。 
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Figure VII.1.  PSUR 項/サブセクション–シグナル及びリスク  
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VII.B.6. 販売承認取得者レベルの PSUR 品質システム 

販売承認取得者は、アセスメントの期間中および終了後のフォローアップを含んだ PSUR の作成、品質管理、確認

および提出のための体制およびプロセスを整えておく。販売承認取得者の品質システムの項（Module I 参照）に方

針と手続を記載し、当該体制およびプロセスを明示する。 

PSUR の質に直接的な影響が考えられるファーマコビジランスプロセスの領域は多岐にわたり、例えば、自発的報告

および試験報告の事例管理、文献スクリーニング、シグナルマネジメント、追加的ファーマコビジランスおよび市販

後調査活動、使用可能な全データソースのリスクおよびベネフィット情報の統合業務、並びに製品情報の維持管理等

がある。品質システムの項は、PSUR 作成に関する全ての情報を収集するために、当該プロセス、情報チャネルおよ

び責務間の関連を説明する。PSUR に示すデータの正確性および完全性を確認する品質管理チェックを定めた手続書

を備えておく。データの完全性を確保するために、さまざまなデータソースから収集するデータ用のテンプレートま

たは計画書を作成する。リスク-ベネフィット評価への統合アプローチにおける重要性は、プロセスを実証し、

PSUR の作成において部門別の情報提供を可能にする。 

管轄当局が要求する特定の安全性問題のアセスメントも、合意のスケジュールおよび手続に従い PSUR に盛り込

む。販売承認取得者は、PSUR アセスメント時点で管轄当局からの要求事項に適切に対応するため、確固たる体制

を備えておく。 

サマリーテーブル（VII.B.5.6 参照）に含まれるデータの提供に関しては、販売承認取得者の安全性データベースに

対してソースデータ検証（SDV）を行い、事象/副作用件数の正確性を確認する。安定性データベースの照会プロセ

ス、データ検索に使用したパラメータ、および実施した品質管理を適正に文書化する。 

以下のような PSUR 要件の不遵守を避けるために、適切な品質システムを備える： 

• （管轄当局と事前の合意がない）PSUR の不提出、予定外提出、提出遅延；  

• VII.B.5.により要求される情報の不当な省略； 

• 品質の低い報告書：未完成な文書、または新規安全性情報、シグナル、リスク評価、ベネフィット評価および

総合的ベネフィット-リスク分析等の徹底的なアセスメントを実施するために提供される不十分な情報や評価、

重要とされていない誤使用、標準医療用語（例えば、MedDRA）の使用における課題、およびリスク要因を含

まない症例報告の累積確認中の不適切な対処等； 

• 管轄当局からの過去の要求が未処理である PSUR の提出； 

• 医薬品のリスク-ベネフィット・バランスの明示的評価の不提出； 

• 地域で承認される製品に関する適切な提案の不提供。 

PSUR の作成または提出に関する手続における重大な逸脱は、文書化し適切な是正措置および予防措置を講ずる。当

該文書は、常に入手可能とする。 

販売承認取得者が契約上の取り決めに（例えば、ライセンサー、ライセンシー）関与している場合、PSUR の作成

および管轄当局への提出に関わるそれぞれの責任は、合意文書に明記する。  

PSUR の作成を第三者に委託する場合、販売承認取得者は現法律に準拠した品質システムの適用を徹底する。販売

承認取得者および第三者間では、明示的な手続と詳細な契約が交わされる。契約書には、PSUR 作成プロセスを監査

するオプションが詳しく記載される場合がある。   
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VII.B.7. PSUR プロセスに関連する担当者のトレーニング  

全ての組織にとって、PSUR の作成、レビュー、品質管理、提出およびアセスメントに関与するファーマコビジラン

ス、医療および品質等の担当要員が、適切な資格や経験を有し、該当するガイドライン（例えば、ICH E2C(R2)お

よび本 GVP Module VII）に従いトレーニングを受けることは、ファーマコビジランスシステム担当者の義務であ

る。必要に応じて、PSUR に関わるさまざまなプロセス、タスクおよび責任に関する特定のトレーニングを実施す

る。  

また、新しい知識とスキルを得るためにトレーニングが実施される。 

トレーニングは、PSUR プロセスに関連する法規、ガイドライン、科学的評価および手続文書を含む。PSUR 関連活

動前にトレーニングが実施されたことをトレーニング記録に記載する。  

VII.C. EU ネットワークの管理 

VII.C.1. EU 内での PSUR プロセス- 一般的プロセス  

以下のフローチャート (Figure VII.2.)は、PRAC によって勧告が発行された場合の EU 内での PSUR 手続の一般的

なプロセスサイクルである。本フローチャートは、当該報告書の作成から欧州委員会の決定/国家措置の実施まで、

プロセス全体を概説する高レベルなサイクルを表示している。本フローチャートの異なるシングルステップは、本モ

ジュールの別項にて、さらに詳述された中間ステップを形成し示されている。 
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Figure VII.2.  PSUR 手続 - 一般的プロセス  
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VII.C.2. PSUR の標準提出スケジュール  

2012 年 7 月 2 日（中央審査方式による承認薬）および 2012 年 7 月 21 日（各国レベルでの承認薬）以前に承認

された製品の販売承認取得者、および PSUR の提出頻度と提出日が販売承認の条件として定められていない場合や

当該提出頻度と提出日がユニオン参照日のリストに定められていない場合における製品の販売承認取得者は、以下

の提出スケジュールに従い PSUR を提出する[REG 28(2), DIR Art 107c(2)]。   

• 製品が上市されていない場合であっても、承認されてから 6 ヶ月単位； 

• 製品の上市後、EU では 6 ヶ月毎に 2 年間 PSUR を提出し、その後年に 1 回の提出を 2 年間、さらには 3 年間

毎に提出する。  

VII.C.3. PSUR20 提出における EU 基準日及び頻度リスト 

VII.C.3.1. EU 基準日リストの 目的 

当局は、欧州医薬品ウェブポータルを使用して PSUR 提出のための欧州基準日（以下、EU 基準日リストと称する）

および頻度のリストを公表する[DIR Art 107c(7), REG Art 26(1)(g)]。  

PSUR 提出のための EU 基準日および頻度のリストの目的は下記のとおり：  

• 同有効成分および複数の成分に関する PSUR 提出のデータロックポイントと頻度の一致：  

異なる販売承認の対象となる同有効成分または複数の成分を含む医薬品については、DIR Art 107e(1)で確立

された単一アセスメントを実施するため、EU 基準日を設定し、PSUR 提出日と頻度を一致させる。当該情報

は、当局が公表するリストに盛り込む。  

• EU 内の PSUR および PSUR アセスメント管理の最適化： 

当該リストは、DIR Art 107c(2)(b)に記述されている提出スケジュールにより優先される。  

リストに含まれる有効成分または複数の有効成分の組合せについて販売承認取得者は、リスト[DIR 107c(4)か

ら (7)]に規定されている報告頻度や提出日に従い PSUR を提出するように、当該販売承認に規定する条件を必

要に応じて変更する。  

報告頻度は、公衆衛生を最適に保護する方法で、有効成分のリスク・ベネフィットバランスの定期的な再評価

を優先させるためにリスクベースのアプローチに基づいて定義されている[Directive 2010/84/EU Preamble 

Recital 23]。 

• 入手可能な全ての安全性データに基づく有効成分におけるリスク・ベネフィットバランスの EU 単一アセスメン

トおよびリ・アセスメント：  

当該リストは、同じ有効成分または同合剤を含んだ医薬品に関して、PSUR を一致させる。  

EU 単一 PSUR アセスメントは、有効成分または合剤のベネフィットとリスクに関する入手可能なデータ全てを

評価するための仕組みを示す。ワークシェアリングの原則を効果的に適用することは、欧州市民の利益のため

に取り組みの重複を回避し限られた資源の利用を優先する上で重要である。 

VII.C.3.2. EU 基準日リストの説明  

同一の有効成分または合剤を含む医薬品の EU 基準日は、下記に該当する[DIR Art 107c(5)]：  

• EU における当該有効成分または合剤含む医薬品の最初の販売承認日；または、  

• 最初の販売承認日が確定できない場合は、当該有効成分または合剤を含む医薬品の販売承認日の中で最も早い

日とする。  

EU 基準日および PSUR の提出頻度のリストは、有効成分の包括的リストと合剤がアルファベット順で構成されてお

り、必要に応じて、ファーマコビジランス・リスク評価委員会(PRAC)との協議の下、欧州医薬品庁ヒト用医薬品委

                                                
20初版 EU 基準日リストは、2012 年 9 月 PRAC の協議後 CHMP/CMDh によって採択され、2012 年 10 月 1 日に公表された。 
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員会(CHMP)、また相互認証方式および分散審査方式の調整グループ(CMDh)が取り決めた EU 参照日と提出頻度に

従い、当該 PSUR を提出する[DIR Art 107c(4) 及び(6)]。リストは、REG Art 57(1)(b)に記載されている「欧州

連合にて承認されたヒト用医薬品のリスト」に沿って更新する。   

EU 基準日リストは、以下の情報を含む：  

• EU 基準日； 

• PSUR 提出頻度；  

• 次回 PSUR 提出のデータロックポイント； 

• 各有効成分および合剤に関する PSUR の提出頻度、およびデータロックポイントの公表日（欧州医薬品ウェブ

ポータル）。販売承認で特定された PSUR の提出日および提出頻度の変更は、公表の日から 6 か月後に効力を生

ずる [DIR Art 107c(7)]。 

具体性が必要であると考えられる場合、リストには PSUR の範囲および関連する EU シグナルアセスメントの手続

を盛り込む（VII.C.3.3.参照）：  

• 当該有効成分または合剤の全ての適応症を盛り込むか否か； 

• 有効成分または合剤を含む製品の投与/投与経路の全てを盛り込むか否か；  

• ジェネリック、確立された使用方法、漢方製剤およびホメオパシー医薬品は、管轄当局からの要請があった場

合、またはファーマコビジランスデータに関する懸念や販売承認を得た後の有効成分に関する PSUR 欠如の懸

念ために PSUR を提出するか否か[DIR Art 107c(2) 第二段落]（VII.C.3.3.2.参照）。 

 

  

VII.C.3.3. PSUR 提出のための EU 参照データリストの適用 

VII.C.3.3.1. 医薬品の PSUR 提出：一般的要求事項  

Figure VII.3. 一般的要求事項として PSUR 提出の為に様々な潜在的シナリオを提示する。 
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Figure VII.3.  一般的要求事項として、PSUR 提出の状況  

 
EU 参照日リストに含まれるデータロックポイントは、異なる販売承認の対象となる製品に関する PSUR 提出を同期

させ、EU シグナルアセスメントを可能にする。これらのデータロックポイントは、当該月の指定日に固定されてお

り、PSURの提出期日（合法）を決定するために使用する必要がある。販売承認取得者は、セクションVII.C.3.5.2.

に従い、日付変更の要求を行なう。  

EU 基準日および提出頻度のリストに別段の定めがない限り、または加盟国の管轄当局若しくは当局との合意がない

限り、同一の有効成分を含有するすべての製品について単一の PSUR の作成が必要とされ、当該 PSUR は一名の販

売承認取得者に対して承認される。PSUR は、製品が異なる名称および個別の手続によって承認されているか否かに

かかわらず、全ての適応症、投与経路、剤形および投与方法を対象とする。特定の適応症、剤形、投与経路または

投与方法に関連するデータは、PSUR の関連セクションに示し、それに応じて安全性の懸念事項に対処する[IR Art 

34(6)]。  

EU 基準日リストに含まれない有効成分または合剤を含有する医薬品については、販売承認で定義された PSUR の提

出頻度に従い PSUR を提出する。定義されていない場合、DIR Art 107c(2)および REG Art 28(2)の規定に基づい

た提出スケジュールに従う。 
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VII.C.3.3.2. ジェネリック、使用方法、漢方製剤及びホメオパシー医薬品に関する PSUR の提出  

特例として、ジェネリック（DIR Art 10(1)に基づいて認可）、確立された使用方法（DIR Art 10a に基づいて認

可）、ホメオパシー医薬品（DIR Art 14 に基づいて認可）、および漢方製剤（DIR Art 16a に基づいて認可）等は以

下の状況[DIR Art 107b(3)]を除いて、PSUR の提出を免除する： 

• 条件として、販売承認が PSUR の提出を規定している； 

• ファーマコビジランスデータに関する懸念や販売承認を得た後の有効成分に関する PSUR の欠如に対して、加

盟国の管轄当局が PSUR を要求している（例えば、当該「参考」医薬品がもはや市販されていない時）。要求さ

れた PSUR のアセスメント報告書は、同じ有効成分を含有する医薬品のすべての販売承認について、単一アセ

スメント報告書が必要か否かを検討する PRAC に通知し、DIR Art 107c(4)および 107e に規定されている手

続を適用するために、CMDh または CHMP に報告する。 

PSUR EU の単一アセスメントプロセスを促進し最適化するため、PSUR に対するリクエストの重複を避けるため、

および販売承認取得者への透明性と予測可能性を提供するために、DIR 107b(3)(b)の規定は、EU 基準日リストに

ジェネリック、確立された使用方法、漢方製剤およびホメオパシー医薬品の PSUR が必要とする物質を指定するこ

とにより適用される。本検討事項は、EU 基準日のリストの作成または保全中、およびファーマコビジランスデータ

に関する懸念または有効成分に関する PSUR の欠如に基づいて、加盟国の管轄当局からの要請に対応したものであ

る。 

EU 基準日が一致する報告書の提出頻度は、PRAC の協議後 CHMP および/または CMDh によって決定される。  

ジェネリック、確立された使用方法、漢方製剤およびホメオパシー医薬品の PSUR 提出に関する EU 基準日リストの

適用は、加盟国の管轄当局が[DIR Art 107c(2) 第二段落]の規定の下で、PSUR 提出の要求権限を損なうものでは

ない。 

定期的に PSUR を提出する必要がなくなった製品について販売承認取得者は、当該製品の安全性を定期的に評価

し、リスク・ベネフィット・バランスまたは製品情報に影響する新しい安全性情報を報告することが要求される

（Module VI および Module IX 参照）。 

Figure VII.4.は、ジェネリック、確立済み使用方法、漢方製剤、およびホメオパシー医薬品の PSUR 提出に関する

様々な潜在的シナリオを示す： 
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Figure VII.4.  ジェネリック、確立済み使用方法、漢方製剤およびホメオパシー医薬品の PSUR 提出条件。  

  

  

  
 

VII.C.3.3.3. 合剤製品 PSUR の提出  

PSUR の対象である当該物質が合剤医薬品の成分として承認されている場合においては、EU 基準日および提出頻度

のリストに明記されていない限り、販売承認取得者は、単一成分 PSUR の相互参照を有する同販売承認取得者の承

認済み合剤の個別 PSUR を提出するか、若しくは単一成分 PSUR の 1つを含む合剤のデータを提供する[IR Art 

34(7)]。   

VII.C.3.3.4. 加盟国管轄当局からの PSUR 提出要求  

販売承認取得者は、加盟国の管轄当局からの要請に応じて直ちに PSUR を提出する[DIR Art 107c(2)]。EU アセス

メントを促進し、PSUR 提出要請の重複を避けるため、加盟国の管轄当局は通常、EU 基準日リストを活用する。し

かしながら、特別な状況において管轄当局は、直接 PSUR の提出を要求することができる。要請内容に提出のタイ
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ムラインが特定されていない場合は、販売承認取得者はデータロックポイントの 90 日以内に PSUR を提出する必

要がある。  

VII.C.3.4. PSUR 提出頻度の定義基準  

PSUR の提出頻度および当該データロックポイントが、DIR Art 107c(2)(b)に定義されている PSUR の提出スケジ

ュールから逸脱している場合は、PRAC との協議後、一括手続に従い認可された当該販売承認の少なくとも一つであ

る CHMP、若しくは CMDh によるリスクベースアプローチに基づいて定義する。   

所定の有効成分または合剤の提出頻度を定義する際、下記の優先基準を考慮する： 

• 公衆衛生に影響を及ぼすかもしれないリスクやベネフィットに関する情報； 

• これまでに得られた安全性に関する情報が限られている新製品（承認前および承認後を含む）； 

• 製品への大幅な変更（例えば、新しい適応症は承認済みであり、新しい医薬品の形態または投与が使用患者集

団を拡大する）； 

• 製品承認後、使用する可能性が高い脆弱な患者集団/未試験対象患者集団、（例えば、小児、妊婦等に関する）

不足情報； 

• 誤用のシグナル/潜在性、投薬過誤、過剰摂取のリスクまたは依存症； 

• 安全性データベースのサイズおよび医薬品の使用； 

• 追加モニタリングの対象医薬品。 

特定の有効成分または有効成分の合剤について上記に示した基準の変更により、EU 基準日リストが改訂になる場合

がある（例えば、PSUR 提出頻度の増加等）。 

 

VII.C.3.5. EU 基準日リストの維持管理 

VII.C.3.5.1. 一般原則 

EU 規準日リストの維持管理は、EU 内で特定された公衆衛生上の懸念に対する規制対策を促進する。したがって、

当該リストは決定に応じて変更されることがある（例えば、シグナル検出後の当局委員会による）。  

当該リストに含まれる有効成分とその合剤や PSUR 提出頻度およびデータロックポイント等の情報の更新に関し

て、CHMP または CMDh が必要性を考慮した場合、更新する場合がある。リストの変更は、以下のいずれかの理由

により適用される場合がある： 

• 有効成分またはその合剤のリスク・ベネフィット・バランス、また場合によっては公衆衛生に影響を及ぼす可

能性がある新しい情報の出現； 

• PSUR の提出頻度の割当に使用され、VII.C.3.4.の下で定められた基準の変更； 

• DIR Art 107c(6)の下で定義されている、販売承認取得者からの要求； 

• 新規に承認された有効成分。 

Figure VII.5. EU 基準日および PSUR 提出頻度リストの維持管理に関する一般概要：   
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Figure VII.5.  EU 基準日および PSUR 提出頻度リストの維持管理 

  

  

    

VII.C.3.5.2. 販売承認取得者からの EU 基準日リスト変更要求 

販売承認取得者は、以下の理由の一つに基づき、基準日の決定または PSUR 提出頻度の変更のため、必要に応じ

CHMP 若しくは CMDh に要求ができる[DIR Art 107c(6)]： 

• 公衆衛生上のため； 

• アセスメントの重複を避けるため； 

• 国際調和を実現するため。 

要求が、その承認または却下を行なう一括手続若しくは CMDh のどちらかに従い付与される少なくとも１つの販売

承認に関係するならば、要求およびその理由は、PRAC および CHMP によって検討される必要がある。  

当該リストは、必要に応じて修正され、欧州医薬品ウェブポータルに掲載される（VII.C.3.6.参照）。  
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リスト修正の要求方法については、欧州医薬品ウェブポータル 21に掲載されている EU 基準日のカバーノートと関連

テンプレートを参照する。   

VII.C.3.6. リストの公表 

PSUR提出の EU 基準日および頻度のリストは、PRACの協議後、CHMPとCMDhにより制定そして採択されると、

欧州医薬品ウェブポータルに掲載される。  

修正の場合、更新されたリストは CHMP または CMDh によって採択された後、公表される。更新は、毎月実施され

る予定である。 

VII.C.3.7. EU 基準日リストによる販売承認の修正 

リストに記載されている PSUR 提出日および頻度の変更は、欧州医薬品ウェブポータル上で公開された日から 6 ヶ

月後に施行する。必要に応じて販売承認取得者は、販売承認に EU 基準日リストへの直接相互基準が含まれていない

限り、販売承認[DIR 107c(6)]の変更のために、関連する相違点を報告する必要がある。  

VII.C.4. EU ネットワークにおける PSUR アセスメントのプロセス  

加盟国の管轄当局は、新しいリスクの有無、あるいはリスク変化の有無、または医薬品のリスク・ベネフィット・バ

ランス変化の有無を判断するために PSUR を評価する[DIR Art 107d]。   

ある加盟国で承認された全国的に認可されている医薬品については、当該製品が承認されている加盟国の管轄当局が

PSUR のアセスメントを実施する(VII.C.4.1.参照)。 

同一の販売承認取得者による保有の有無に関係ない同じ有効成分または同じ合剤を含んでいる複数の加盟国で承認さ

れた医薬品については、PSUR の提出頻度と提出日を EU 基準日リストに一致させるために、全ての PSUR の EU 単

一アセスメントは、VII.C.4.2.1.および VII.C.4.2.2.に説明されている手続に従い、PRAC からの勧告を得て実施

する。  

PSUR のアセスメントおよび CHMP の意見または CMDh の状況に関連した継続の該当がある場合は、PRAC からの

勧告に従い、加盟国の管轄当局若しくは中央審査方式承認製品の欧州委員会は、アセスメント[DIR Art 107g(2)] 

[REG Art 28(4)および(5)]（VII.C.4.2.3.および VII.C.4.2.4.参照）の結果に従い、販売承認の変更、保留または

取り消し等の必要な措置を講ずる。 

PSUR アセスメントの結果は、関連する有効成分または合剤を含有する医薬品における販売承認の変更、保留、また

は取り消しの際、法的拘束力のある決定または見解となりえる。それは、PRAC からの勧告に従って、CMDh の状

況や CHMP の意見に基づく。また、販売承認取得者は、REG Art 16(3)および DIR Art 23(3)に従い、販売承認を

最新にしておく義務があることに留意する。したがって勧告は、EU 全体の手続範囲内の製品全て一致したタイムリ

ーな方法で実施される。  

PSUR アセスメントの結果として SmPC、添付文書およびラベルの改訂は、中央審査方式にて承認された製品のた

めに後続のバリエーションを提出することなく、また国別に承認された製品のために適切なバリエーションを通じ

て実施される。これらの製品は、相互承認および分散型審査許可方式によって承認されたものを含む。 

製品情報の提案に、SmPC のセクション 4.8（「好ましくない作用」）の新しい副作用や、または現在の副作用の説

明・頻度・重篤性の変更が含まれている場合、販売承認取得者は、PSUR の関連項に副作用の頻度の適切な説明と分

類を実施するための正確な情報を提供する必要がある。SmPC の他の項（例えば、SmPC のセクション 4.4「特別

な警告および使用上の注意」）が更新の対象と考えられる場合は、加盟国の管轄当局が PSUR のアセスメント 22中に

検討するための明確な提案が提出される必要がある。当該提案は、PSUR 地域の附属書(VII.C.5.)に記載する。 

                                                
21 http://www.emea.europa.eu  

22 欧州委員会ウェブサイトに掲載されている「製品概要に関するガイドライン」を参照、Volume 2C: http: //ec.europa.eu /health/ 

files/eudralex  
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製品が承認されている全ての加盟国における製品情報全体の整合性は、PSUR アセスメント手続の目的の一つでは

ない。しかしアセスメントの結果には、PSUR データのアセスメントから生じる新しい安全性の警告と主要なリス

ク最小化の勧告事項を盛り込んで、製品情報の関連項に含める必要がある。  

VII.C.4.1. 全国的に承認されている医薬品の PSUR 

当該医薬品の PSUR を評価するための製品承認、および国内法規に従いアセスメントを実施することは、加盟国の

管轄当局の責任である。   

各症例のリストは、特に注目すべき副作用に関する PSUR のアセスメントの手続で要求され、販売承認取得者は当

該要求に定められた期間内に提供する必要がある。これは必要に応じて科学的評価のために、各症例安全性報告

（症例数、致命的症例の詳細、および該当する場合重篤でない症例の分析等を含む）の分析要求が付される場合が

ある。一般的には、要求の背景や根拠に関する情報が提供される。 

PSUR のアセスメント後、加盟国の管轄当局は、当該医薬品のための販売承認に関する措置が必要か否かを検討す

る。当該当局は、各国における適切な手続に従い場合に応じて、販売承認の変更、保留または取り消しを行なう。 

加盟国の管轄当局によるアセスメント報告書と結果は、販売承認取得者へ提供される。 

VII.C.4.2. 複数の加盟国で承認された医薬品 

VII.C.4.2.1. 単一中央審査製品のための PSUR のアセスメント  

本項では、規則(EC) No 726/2004（figure VII.6.参照）の第 28 条に定められた手続に従って、中央審査方式に

て承認された製品一つのみが関与する PSUR のアセスメントついて説明する。  
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Figure VII.6.  単一中央審査製品のための PSUR アセスメント手続   

  

単一中央審査医薬品の PSUR アセスメントは、当局によって調整され、PRAC [REG Art 28(3)]により任命された

報告者（以下「PRAC 報告者」という）が実施する。  

PSUR の受領後、当局は PSUR アプリケーションが適切なフォーマットであることを確認するために、技術的検証

を実施する。  
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PSUR のアセスメントをサポートするために、EMA 副作用電子報告データシステムのデータベースにある個々の症

例リストを検索する場合がある。 

上記の検証の他、アセスメントは当局のウェブサイトに掲載されている公式な開始日に従い実査される。手続予定表

の詳細は、当局のウェブサイトに一般的なカレンダーとして掲載する。 

公開予定表は、提出手続、手続の開始日や終了日、および実施中に発生する他の手続も暫定日等を特定する。 

アセスメント期間中、特に注目すべき副作用に関する症例リストの追加については、当局を介して PRAC 報告者か

ら求められることがあり、販売承認取得者は当該要求に定められた期間内に提供する必要がある。これは必要に応

じて科学的評価のために、各症例安全性報告（症例数、致命的症例の詳細、および該当する場合重篤でない症例の

分析等を含む）の分析要求が付される場合がある。一般的には、要求の背景や根拠に関する情報が提供される。 

アセスメント報告書の作成中、PRAC 報告者は CHMP 報告者と密接な連系を図る[REG Art 28(3)]。   

PRAC 報告者はアセスメント報告書を作成し、実施開始から 60 日以内に当局および PRAC メンバー[REG Art 

28(3)]に当該報告書を提出する。  

当局は、PRAC 報告者の予備のアセスメント報告書を販売承認取得者へ提出する[REG Art 28(3)]。   

90 日以内に、販売承認取得者および PRAC メンバーは、PRAC 報告者の予備のアセスメント報告書に対するコメン

トを、当局および PRAC 報告者へ提出する。これらのコメントは、PRAC 報告者が予備のアセスメント報告書で言

及した懸案事項や質問への回答も含まれ、コメント段階の期間内に対処する必要がある。 

PRAC 報告者は、コメントの受領後 15 日以内（Day 105）に、アセスメント報告書[REG Art 28(3)]を更新する。 

PRAC のメンバーは、更新されたアセスメント報告書が入手可能となり、当該報告書は当局によって販売承認取得者

に転送される。 

販売承認の取り消しまたは保留、新たな禁忌、適応症の限定、若しくは推奨投与量の軽減等に関する勧告について、

口頭での説明が PRAC や販売承認取得者の要求により実施される。 

PRAC は、次回の会議[REG Art 28(3)]でのアセスメント報告書の変更の有無に関係なく、販売承認の維持管理、

若しくは販売承認の変更、保留または取り消しの必要性に関する勧告と共に、更新されたアセスメント報告書を採

択する。PRAC の勧告はまた、承認後安全性試験の実施、RMP 更新の要求、安全性問題の確認、および/または重要

事象の詳細なモニタリング等の必要性を明示する場合がある。 

PRAC メンバーの異なる状況とその根拠は、PRAC [REG Art 28(3)]が発行した勧告に反映される。 

当局は、PRAC の勧告と採択されたアセスメント報告書をレポジトリに格納し、その両方を販売承認取得者へ送信

する[REG Art 28(3)]。 

PRAC 会議での採択に加えて、規制措置が推奨される場合、VII.C.4.2.3.に記載されているように、アセスメント報

告書および PRAC の勧告は、中央審査製品に関する意見の採択のために CHMP に送信される。 

VII.C.4.2.2. 異なる販売承認が必要な同じ有効成分を含んだ医薬品の PSUR アセスメント (EU 単一アセスメン
ト) 

本項では、販売承認が異なる各加盟国で承認された後、保有する販売承認取得者が同一であるか否かは関係のない同

じ有効成分または同じ合剤を含んだ医薬品の PSUR アセスメントについて、また PSUR の提出頻度と日付の EU 基

準日リストの一致について、説明する。これは、中央審査製品、相互承認製品、分散型審査許可方式および国内手

続方式により承認された製品の混在を含んでいる[DIR Art 107e to 107g]（いわゆる PSUR「EU 単一アセスメン

ト」手続）。 
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Figure VII.7. 「EU 単一アセスメント」用の PSUR アセスメント手続   

  

  
  

 

「EU 単一アセスメント」とも呼ばれる医薬品の PSUR アセスメントは、[DIR Art 107e(1)]により実施される： 

• 関連する販売承認のいずれも中央審査手続に従い付与されていない CMDh によって指名される「加盟国」；  
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• 関連する販売承認の少なくとも 1つが中央審査手続（以下「PRAC 報告者」という）に従い付与された PRAC 

によって指名される「報告者」。  

当局が PSUR EU の単一アセスメント手続を調整する。受領後当局は、PSUR アプリケーションが適切なフォーマッ

トであることを確認するために、報告書の技術的検証を実施する。 

REG57 条で示す EU において承認された全てのヒト用医薬品のリストが作成されると、当局は必要に応じて、特定

物質の全販売承認取得者が PSUR を提出したことを確認する。PSUR が提出されていない場合、当局は当該販売承

認取得者に連絡する。しかしこれは、同じ有効成分の他の PSUR に対する単一のアセスメントの開始を妨げるもの

ではない。  

PSUR アセスメントをサポートするために、EMEA の副作用電子報告データシステム（EudraVigilance）のデータ

ベースから個別症例のリストを探索することができる。 

上記の検証に加え、当局のウェブサイトに示す公式の開始日に従って手続を開始する。詳細な手続のスケジュール

は、当局のウェブサイトに通常のカレンダーとして掲載する。 

公開スケジュールは、手続の提出、開始日、終了日、および手続中に発生する他の暫定日/マイルストーンを確認す

る。 

手続の開始に加え、PRAC 報告者または加盟国は、既定の有効成分について提出されたすべての PSUR の単一アセ

スメントを実施する。      

アセスメントの実施中、個別症例の追加リストは、特に注目すべき副作用については、当局を介して PRAC 報告者

または加盟国によって要求されることがあり、当該リストはリクエストに設定された期間内に販売承認取得者によ

り提供されるものとする。これは、科学的評価のために必要な場合は、個別症例安全性報告の分析の要請を伴うこ

とがある（症例数、致命的な症例の詳細、および必要に応じて重大でない症例の分析等に関する情報を含む）。普

通、要求の内容や根拠に関する情報が提供される。  

PRAC 報告者または加盟国はアセスメント報告書を作成し、手続開始から 60 日以内に当局および関係加盟国[DIR 

Art 107e(2)]に当該報告書を送付する。本暫定版アセスメント報告書を、PRAC メンバーに回覧する。  

当局は、PRAC 報告者/加盟国の暫定版アセスメント報告書を当該販売承認取得者[DIR Art 107e(2)]へ送付する。

本アセスメント報告書は、EU 単一アセスメントの一部である医薬品を保有している全ての販売承認取得者へ回覧す

る。  

90 日までに販売承認取得者、加盟国および PRAC メンバーは、必要に応じて、PRAC 報告者/加盟国の暫定版アセ

スメント報告書に関するコメントを当局および PRAC 報告者/加盟国へ送付する場合がある。これらのコメントに

は、暫定版アセスメント報告書に PRAC 報告者/加盟国によって提起された未解決な課題や質問の回答、並びにコメ

ント段階の期間内に対処できる問題に対する回答も含める必要がある。   

コメントの受領後、PRAC 報告者/加盟国は、15 日以内（すなわち、Day 105）に最新のアセスメント報告書[DIR 

Art 107e (3)]を作成する。当該アセスメント報告書は PRAC メンバーに送付され、当局は EU 単一アセスメントの

一部である医薬品を保有する全ての販売承認取得者に配布する。  

販売承認の取り消しまたは保留、新たな禁忌、適応症の限定、若しくは推奨投与量の軽減等に関する勧告について、

口頭での説明が PRAC や販売承認取得者の要求により実施される。   

PRAC は、販売承認の保持、または販売承認の変更・保留・取り消しの必要性に関する勧告とともに、次回会合

[DIR Art 107e(3)]での更なる変更の有無にかかわらず、最新のアセスメント報告書を適用する。また PRAC の勧

告は、承認後安全性試験（Module VIII 参照）、RMP（Module V 参照）の更新、安全性問題の確認および/または

調査対象事象の詳細なモニタリングを実施する必要性を明らかにする。   

PRAC メンバーの異なる立場と基準となるその根拠は、PRAC の勧告に反映されるものとする[DIR Art 107e(3)]。  

当局は、PRAC の勧告書と採択されたアセスメント報告書をレポジトリに格納した後、販売承認取得者へ送付する

[DIR Art 107e(3)]。  

PRAC の会合での採択に加えて、規制措置が推奨されている場合、アセスメント報告書および PRAC 勧告書を下記

に送付する：  
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• VII.C.4.2.3.に記述されている意見の採択のために、少なくとも 1つの中央審査製品を単一アセスメントに含ん

でいる CHMP；  

• VII.C.4.2.4.に記述されている見解の合意のために、中央審査製品を単一アセスメントに含んでいない

CMDh。 

VII.C.4.2.3.  CHMP の見解をもたらす少なくとも 1つの中央審査製品を含む単一アセスメント 

CHMP は、規制措置がある場合、PRAC の採択に続く次の会合において PRAC 勧告書およびアセスメント報告書の

受領を認める。受領から 30 日以内に、CHMP は PRAC の アセスメント報告書と勧告書を検討し、関連する販売承

認の保持・変更・保留・取り消しに関する意見を採択する[DIR 107g(3)]。  

CHMP が検討する販売承認の保留や取り消し、新たな禁忌、適応症の限定、または推奨投与量の軽減等に関する見

解の採択の可能性が PRAC の勧告と差異がある場合のみ、CHMP や販売承認取得者の要求により口頭での説明が実

施される。  

見解には以下が含まれる：  

• PRAC によって採択された最終アセスメント報告および勧告；  

• 該当する場合、PRAC の勧告との相違点に関する科学的根拠の詳細な説明 [DIR Art 107g(3)]；  

• 販売承認を変更する CHMP の見解：  

−  販売承認条件のバリエーションを勧告する科学的結論と根拠；   

−  DIR Art 127a の規定に従い、中央審査製品、製品の改訂情報、該当する場合、販売承認取得者に課せられ

た条件、および必要に応じて、医薬品の安全で効果的な使用のために加盟国に課せられた条件または規

制；  

−  相互および分散型手続による認可製品を含む国毎に承認された製品については、必要に応じて、製品情報

の該当欄に含む新規の安全性警告および主要リスクの最小化勧告を示した 付属書。   

• 販売承認を保留する CHMP の見解の場合、保留の理由および保留撤回の条件を含む科学的結論；  

• 販売承認を取り消す CHMP の見解の場合、取り消しの理由を含む科学的結論；  

• 必要に応じ、CHMP メンバーの異なる見解。  

採択に加えて当局は、欧州委員会、販売承認取得者および加盟国の管轄当局へ CHMP 意見書に付属書と付録を添え

て送付する。  

最終評価の結論と勧告は、欧州医薬品ウェブポータルに掲載する(VII.C.7.)。  

a. CHMP の見解 – 中央審査方式にて承認された製品  

CHMP の見解において販売承認条件変更の必要性があった場合、中央審査製品の販売承認取得者は、CHMP が採用

した翻訳スケジュールに従い、EU 全ての公用語での製品情報の翻訳、および販売承認条件のバリエーションを推奨

する科学的結論と根拠を提示する。  

関連する販売承認への規制措置は必要であるとする CHMP の見解に加えて、欧州委員会は、中央審査製品における

販売承認の変更、保留または取り消しのため、販売承認取得者に対して決定を下す[DIR Art 107g(4b)]。  

採択に加えて欧州委員会は、中央審査製品の販売承認の条件を変更する決定を販売承認取得者へ通知する必要があ

る。   

b. CHMP の見解 -相互および分散型手続による認可を含む国毎の承認製品  

特定販売承認への規制措置の必要性を考慮する CHMP の見解に加えて、欧州委員会は、相互および分散型手続によ

る承認製品を含む国別で認可された製品への措置[DIR Art 107g(a)]に関与する加盟国の管轄当局に向けた決定を

採択する。  



 

Guideline on good pharmacovigilance practices (GVP) – Module VII (Rev 1)    
EMA/816292/2011 Rev 1  Page 48/58  
 

本和訳は、株式会社プロアクティブコンサルティングが任意に実施したものです。翻訳の正確性に関しては最大限の注意を払っておりますが、訳内容

につきまして当社は一切の責任を負うものではないことを予めご了承下さい。  

欧州委員会からの決定を受けて、加盟国の管轄当局は、30 日以内に販売承認の変更、保留または取り消しのための

必要な措置を講じなければならない[DIR Art 107g(4)]。  

VII.C.4.2.4. CMDh の見解につながる中央審査製品を含まない単一アセスメント  

CMDh は PRAC の採択に続く次の会合において、規制措置があった場合、PRAC 勧告およびアセスメント報告書の

受領を確認する。  

受領後 30 日以内に、CMDh は PRAC アセスメント報告書および勧告を検討し、関連する販売承認の保持・変更・

保留・取り消しに関する見解を示す[DIR Art 107g(1)]。  

CMDh が、販売承認の保留や取り消し、新たな禁忌、適応症の限定、または推奨投与量の軽減等に関する見解への

可能性を考慮した PRAC の勧告と差異がある場合のみ、CMDh や販売承認取得者の要求により、CMDh への口頭で

の説明が実施される。 

見解には下記が含まれる： 

• PRAC によって採択された最終的なアセスメント報告および勧告；  

• 該当する場合、PRAC 勧告との相違点に関する科学的根拠の詳細な説明[DIR Art 107g(2)]；  

• 販売承認を変更する CMDh の見解の場合、販売承認の条件の変更を推奨する科学的結論と根拠、および必要に

応じて、製品情報の該当欄に記載する新規の安全性警告と主なリスク最小化の勧告を示す付属書；  

• 販売承認を保留する CMDh の見解の場合、保留の理由および保留撤回の条件を含む科学的結論； 

• 販売承認を取り消す CMDh の見解の場合、取り消しの理由を含む科学的結論；  

• 必要に応じ、CMDh メンバーの異なる見解。 

最終評価の結論と勧告は、当局が欧州医薬品ウェブポータル[DIR Art 107l]に掲載する(VII.C.7.)。 

合意の下、CMDh の見解に至った場合：   

CMDh 会議の議事録には、取るべき措置を盛り込んだ合意の見解が議長により記録される。  

議長は、合意された CMDh の見解[DIR Art 107g(2)]とその付属書類を販売承認取得者および加盟国の管轄当局へ

送付する。  

加盟国の管轄当局は、販売承認に関わる規制措置が必要であることを示す CMDh 見解の受領に加えて、定められた

実施時期に応じて、関連する当該販売承認の変更、保留または取り消しのために必要な措置を講ずる[DIR Art 

107g(2)]。 

販売承認条件の変更が必要であると合意された CMDh 見解の場合、販売承認取得者は、その合意に関わる見解に付

された実施[DIR Art 107g(2)]の期限内に当該変更を提出する。  

過半数をもって、CMDh の見解に至った場合： 

CMDh 会議の議事録には、取るべき措置に関する過半数の見解が議長により記録される。  

CMDh の過半数の見解はその付属書類と共に、必要に応じて EU の全公用語の翻訳を含めて、欧州委員会に送付す

る[DIR Art 107g(2)]。CMDh の見解は、加盟国の管轄当局にも送付する。  

当該販売承認への規制措置が必要であることを示す CMDh の見解の受領に加えて、欧州委員会は、販売承認取得者

を対象とした国ごとの製品の認可に関する変更、保留または取り消しのために加盟国の管轄当局に向けた決定[DIR 

Art 107g(2)]を採択する。     

欧州委員会からの決定を受けて、加盟国の管轄当局は 30 日以内に販売承認の保持、変更、保留、または取り消しの

ために必要な措置を講ずる [DIR Art 107g(2)]。 

VII.C.4.3. PSUR とリスク管理計画の関連 

リスク管理計画(RMP)と PSUR 間の一般的な関連は、Module V に説明されており、RMP/PSUR モジュールの概要

は、VII.C.4.3.1.に説明されている。  
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PSUR の作成中、販売承認取得者は当該 PSUR にて討議する特定または潜在的なリスクが重要であるか否かを検討

し、RMP の更新を求める。このような状況において新規の重要な安全性懸念事項を含む更新・改訂された RMP 

は、上記に説明する PSUR アセスメントの予定に従い、PSUR と共に提出し、並行して評価する必要がある。   

PSUR の評価中に、加盟国の所轄官庁が重要な安全性懸念事項を確認し、RMP やその更新版が提出されていない場

合は、設定された期間内に提出するように勧告する。    

  

VII.C.4.3.1. PSUR とリスク管理計画 – 共通モジュール  

PSUR と RMP 用のモジュラーフォーマットは、共通の PSUR/RMP セクションを両報告書間で交換可能に使用する

ことで、重複を回避し柔軟性を高めることを目指している。  

上記の報告書を含む共通のセクションを Table VII.1.に示す： 

Table VII.1.  PSUR と RMP 間の共通セクション  

VII.C.5. 定期的安全性最新報告のための EU 特定要求事項 

VII.B.5.に詳述されている PSUR の医薬品リスク・ベネフィット・バランスの科学的評価は、DIR Art 107b およ

び IR Art 34(1)の規定に従い、未承認の適応症および患者集団の臨床試験データを含む利用可能な全てのデータに

基づくものとする。   

EU 特定要求事項は、PSUR EU 地域別付属書に記載する。 

VII.C.5.1. PSUR EU 地域別付属書、サブセクション「提案製品情報」 

製品情報修正の必要性に関する評価は、EU の PSUR アセスメント手順に組み込まれている。規制上の見解/状況に

は、必要に応じて製品情報の更新に関する勧告事項を含める。販売承認取得者は、必要な裏付け文書および、PSUR 

または当該付属書のリファレンスを提供する。  

販売承認取得者は、PSUR の販売承認に関して、記載されているデータと評価の影響を考慮する必要がある。累積

安全性データおよびリスク・ベネフィット分析の評価に基づいて、販売承認取得者は、提出する PSUR の製品に対

する SmPC 承認の意義を含めた変更および/または措置の必要性について PSUR において結論を出す[IR Art 34 

(5)]。  

本項では、販売承認取得者は上記の評価に基づいて、製品情報（SmPC および添付文書）の提案を提出する。これ

らは全て EU の承認適応に基づく。  

PSUR の評価および結論に基づく SmPC と添付文書提案の変更追跡版を作成する。中央審査医薬品に関する製品情

報の提案は、電子化コモン・テクニカル・ドキュメント(eCTD)のモジュール 1.3.1 に記載する。    

PSUR セクション RMP セクション 

Section 3 – 「安全性の理由による報告期間内の実施措

置」  

Part II, module SV – 「承認後経験」、「安全性の理由

による規制および販売承認取得者の措置」セクション 

Sub-section 5.2 – 「市販後の累積及び調査期間の使用

患者数」  

Part II, module SV – 「承認後経験」、「非試験承認後

の使用」セクション  

Sub-section 16.1 – 「安全性の懸念事項の要約」 Part II, module SVIII – 「安全性の懸念事項の要約」

（PSUR 調査期間開始時点の最新版 RMP に含まれる） 

Sub-section 16.4 – 「リスクの特徴づけ」 Part II, Module SVII – 「特定された潜在的リスク」 

 

PSUR セクション RMP セクション 

Sub-section 16.5 – 「リスク最小化策の効果（該当す

る場合）」 

Part V – 「リスク最小化策」、「リスク最小化活動の効果

の評価」セクション 
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PSUR において分析された累積データに基づき、適切な情報が反映されるように、PSUR に盛り込まれたデータロッ

クポイント時点での全ての SmPC と添付文書を確認する。    

PSUR に示された情報に関連しない PSUR の 提出と修正が PSUR 手続において提案されない限り、製品情報の修正

は延期してはならない。販売承認取得者は、販売承認条件の変更に関する規則、Regulation (EC) No 1234/2008

に従い、変更を提出する義務がある。  

本項では、製品情報を更新するための継続中の手続（変更等）について説明する。   

VII.C.5.2. PSUR EU 地域別付属書、「追加的ファーマコビジランス及びリスク最小化活動の

提案」  

IR Art 34 (5)の規定を考慮して、本項では、該当する場合 RMP 提出の意図または RMP 更新の見解を含む PSUR の

結論および実施に基づく追加的ファーマコビジランスおよび追加的リスク最小化活動の提案が含まれる。   

VII.C.5.3. PSUR EU 地域別付属書、「安全性に関する継続検討課題の要約」  

PSUR16.1 項「安全性の懸念事項の要約」（VII.B.5.16.1.参照）に示されている情報を裏付けるために、PSUR 本 

項に（現在の RMP テンプレートによる）表 1.10 の「要約-安全性に関する継続検討課題」を盛り込む。表は、

PSUR 報告期間開始時点において、入手可能な RMP より抽出する必要がある（Module V 参照）。 

VII.C.5.4. PSUR EU 地域別付属書、「承認後安全性試験の結果報告」 

PSUR により、介入および非介入（ガイダンスについては Module VIII 参照）承認後安全性試験(PASS)は、報告さ

れる。販売承認取得者は、リスク・ベネフィット・バランスに影響を与えるかもしれない新規の情報について、加

盟国の管轄当局および当局に通知する間、PSUR の 7 項および 8 項それぞれに、介入および非介入の全 PASS の所

見に関する包括的な情報を記述する。  

安全性ハザードの特定、特徴づけまたは定量化、医薬品の安全性プロファイルの確認、若しくは調査期間中に完了し

たリスク管理措置の有効性の測定を主な目的とする臨床試験の最終報告書は、PSUR の付属書として添付する。調査

期間中に中止された試験に関しては、その理由を説明する。 

事前の規定方法によって重要な安全性の問題が検出されたかどうか、また臨床試験が PASS であるかどうかに関係

なく、当該の問題が試験中確認された場合は、販売承認取得者および有資格ファーマコビジランス責任者（QPPV）

は、直ちに加盟国の関係管轄当局に通知する。    

加盟国管轄当局への最終調査報告の提出のため、またはリスク・ベネフィット・バランスの評価に影響するかもしれ

ない新しい情報の通知のために、PSUR を初回の連絡手段として使用してはならない。  

VII.C.5.5. PSUR EU 地域別付属書、「リスク最小化活動の効果」  

リスク最小化活動とは、医薬品使用に伴う副作用の発症を予防するため、またはその重症度を軽減させるための公衆

衛生的介入のことである。これらの目標を達成する上でのリスク最小化活動の成功は、副作用の負担を最小限に抑

え、全体的なリスク・ベネフィット・バランスを最適化するように、製品のライフサイクルを通して評価する必要

がある。VII.B.5.16.5.に従い、他の国または地域で関心が高く、使用するかもしれない、ある国または地域におけ

るリスク最小化活動の有効性についての洞察を提供する場合は、幅広いグローバル経験の評価を報告書に盛り込

む。       

本項ではまた、特に EU との関連において、ルーチンのおよび/または追加のリスク最小化活動の有効性評価を提供

する。これは、安全性およびリスク・ベネフィットのモニタリングに対する全体的な要件に加え、リスク最小化対

策実施のために課された規制上の義務を考慮しなければならない。EU におけるリスク最小化活動の影響またはその

他の正式なアセスメントを評価するための調査の結果が入手可能な場合は、記述する。慎重な本評価の一環とし

て、販売承認取得者は、リスク最小化活動の達成または弱点をもたらす要因について、観察する必要がある。特定

のリスク最小化戦略に効果がないと判明した場合は、代替の活動を実施する。場合によってリスク最小化策は、リ

スク・ベネフィット・バランスを確実にするためのリスクのコントルールができないこと、および医薬品の市場か

らの撤退や、ベネフィットがリスクを上回る患者に限定するといった必要性を判断する。リスク最小化活動の有効
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性のモニタリングに関するより広範なガイダンスは、Module XVI に説明する。原則として販売承認取得者は、実施

の成功および意図した結果の達成間での評価を区別する。  

VII.C.6. EU ネットワークにおける PSUR の品質システムと記録管理システム  

VII.C.6.1. 販売承認取得者の品質システムと記録管理システムのレベル  

特定品質システムの手続とプロセスは、欧州医薬品ウェブポータル[IR Art 11(1)(f)]に公表するアセスメントや勧

告、また、欧州医薬品ウェブポータルに掲載する情報において販売承認取得者による継続的モニタリングを基礎と

して、製品情報の更新を確実にする為に、科学的知識を考慮し販売承認取得者により実施される。   

欧州医薬品ウェブポータルに掲載された EU 基準日および提出頻度のリストを定期的に確認し、医薬品の PSUR 報

告要件を遵守することは、販売承認取得者の責任である（VII.C.3.参照）。  

PSUR の作成計画のため、システムは下記に従い構築する：  

• PSUR 提出の EU 基準日および提出頻度のリスト；または、  

• 販売承認において規定されている条件；または、  

• 2012 年 7 月 2 日前（中央審査方式による承認薬）および 2012 年 7 月 21 日前(各国レベルの承認薬)に承認

された製品において、DIR Art 107c(2)に準拠して作成された PSUR 基準提出スケジュール、妥当である場合

（販売承認の条件がなく、提出に関する EU 基準日と頻度のリストに含まれていない、また、[DIR Art 

107b(3)]規定の適用除外の影響を受けていない）；または、 

• 加盟国の管轄当局または当局による PSUR のための特定要求。 

RMP の提出要求がない医薬品について販売承認取得者は、PSUR の作成を支援するために重要な特定リスク、重要

な潜在的リスクおよび不足情報の説明をファイルにて保存する。  

販売承認取得者は、PSUR 提出のために当局が定めた要件に準拠した手続を取る。  

QPPV は、ファーマコビジランスシステム[DIR Art 104(e)]の構築と保守の責任があり、当該システムが PSUR の

作成と提出のための要件を遵守できるようにする。ファーマコビジランスシステムが対象とする医薬品に関して、

PSUR に関連する QPPV の特定追加責任は以下を含む：  

• PSUR に提供されたデータの正確性および完全性を含んだ品質の確保；  

• PSUR に関連する加盟国の管轄当局および当局からの要請に対するタイムラインおよび同意された手続（例え

ば、次回の PSUR）に従った完全な対応の確保；  

• 適切な措置が確実に実施されるように、PSUR とアセスメント報告書の結論、PRAC の勧告、CHMP の意見、

CMDh の状況、および欧州委員会の決定事項の認識。 

Module I に規定する製品関連文書の記録保管期間は、安全性の理由、臨床試験および承認後試験、また、患者使用

の算出に利用される関連情報等の措置に関する文書を含む PSUR および PSUR 作成に関する原資料にも適用され

る。  

VII.C.6.2. 欧州医薬品庁の品質システム及び記録管理システム 

PSUR 手続と EU 単一アセスメント管理のタスクと責任を果たす際は、当局の品質システム（Module I 参照）の適

用により、コンプライアンスをサポートする。  

当局は、完全な PSUR 提出を技術的に検証するプロセスを実施する。  

PSUR アセスメントサポート用の EMEA 副作用電子報告データシステムデータベースのリストおよびサマリーテー

ブルは、EMEA 副作用電子報告データシステムのデータ分析システムのレポートを使用して作成する必要がある。    

PSUR および関連文書の効果的なやり取りと回覧は、完璧な手続完了には重要である；従って、当局、販売承認取得

者、欧州委員会および加盟国の管轄当局間での文書回覧のためのプロセスの構築は必須である。個人的または市販

的機密性のある情報の削除を目的とした品質確認のための手続を確立する必要がある。  
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手順書には、当局が欧州医薬品ウェブポータル（VII.C.3.参照）に掲載した PSUR の提出 EU 基準日と頻度のリス

トを保持するため、異なる手順を反映する。  

欧州医薬品ウェブポータル（VII.C.7.参照）上への PSUR アセスメント報告書のサマリー掲載において、当局の適

切な担当者は、当局または加盟国の管轄当局によって作成された文書をウェブ掲載するための手続を遵守する必要

がある。  

当局のスタッフ、専門家またはコンサルタントによって作成された PSUR に関する記録は全て、当局に所有権があ

り、受領した PSUR および関連書類は当局に保管する。2 種類の PSUR 記録（当局による作成物か受領物）は、

REG Art 25a の規定に従って構築された PSUR レポジトリを介して、当局が全体的に管理する。  

当局の記録管理(EMEA/590678/2007)23に関する方針は、一貫した持続可能且つ効率的な記録管理プログラムの基

盤を提供し、記録管理のために一般的に認められている国際規格「ISO 15489-1:2001 情報及びドキュメンテーシ

ョン-記録管理 24」に従い進行している。当局の方針によって記述されている記録分類によれば、PSUR は、ビジネ

ス、法律および研究/歴史的価値記録とみなされる。 

Module I の製品関連文書記録の保管期間は、PSUR システム関連文書（例えば、標準操作手順など）および  

PSUR の関連文書（例えば、PSUR、評価報告書、EMEA 副作用電子報告データシステムデータベースから検索され

たデータ、または PSUR アセスメントをサポートするその他のデータ）にも適用される。  

VII.C.6.3. 加盟国の管轄当局レベルでの品質システムと記録管理システム  

加盟国の各管轄当局は、医薬品の調査のため、また PSUR を含んだ全てのファーマコビジランスの受領と評価のた

めに、ファーマコビジランスシステム[DIR Art 101]を構築する必要がある。ファーマコビジランスシステムに加

え、PSUR に関連するタスクを実施する目的で、加盟国の管轄当局は、質の高いシステムを実行するものとする

（Module I 参照）。 

加盟国の管轄当局は、PSUR の規制義務の遵守のため、販売承認取得者を監督する。遵守されなかった場合管轄当局

は、情報を交換し、必要に応じて適切な措置を講ずる。   

一加盟国のみにおいて承認された各国レベルの認可薬に対しては、EU レベルでの PSUR アセスメントを予定するこ

とはできない；従って、医薬品を認可する加盟国の所轄官庁は、当該医薬品に関する PSUR アセスメントのために

手続を講ずる必要がある。PSUR の EU 単一アセスメント実施のために加盟国の所轄官庁が策定した手続は、EU 規

制ネットワークにおける PSUR 評価の調整のために当局が策定した手順に沿ったものとする(see VII.C.4.)。これ

らの手続には、EU 規制ネットワークを介して実施される効果的なコミュニケーションの確立、また、PRAC の勧

告、CHMP の見解、CMDh の状況および欧州委員会の決定に従った販売承認の変更、保留、取り消しに関して実施

される措置を盛り込む必要がある。  

加盟国の所轄官庁は、単一アセスメントをサポートする PSUR レポジトリを使用するために当局が定める手続に従

う。  

PSUR 手続に関連するタスクを第三者に委任する場合、加盟国の所轄官庁は、当該タスクが欧州法規の定める義務

に準拠していることを確認する。  

Module I における製品関連文書の記録保持期間は、PSUR システム関連文書（例えば、標準操作手順）および

PSUR 関連文書（例えば、PSUR、アセスメント報告書、EMEA の副作用電子報告データシステムデータベースまた

は PSUR アセスメントをサポートするために使用される他のデータから抽出されるデータ）にも適用される。   

VII.C.7. 透明性 

VII.C.7.1. 欧州及び国内医薬品ウェブポータルによる PSUR 関連文書の公表  

以下の文書は、欧州医薬品ウェブポータルにおいて公に利用可能とする[DIR Art 107l, REG Art 26(g)]：  

• PSUR 提出の EU 基準日および頻度の一覧（VII C.3.参照）； 

                                                
23 www.ema.europa.eu  
24 www.ISO.org 

http://www.ema.europa.eu/
http://www.ema.europa.eu/
http://www.iso.org/
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• 採択されたアセスメント報告書の最終結論；  

• 関連資料を含む PRAC の勧告；  

• 関連する添付書類、および該当する場合、PRAC 勧告との相違点についての科学的根拠に関する詳細な説明を

含む CMDh の状況；  

• 関連する添付書類、および該当する場合、PRAC 勧告との相違点についての科学的根拠に関する詳細な説明を

含む CHMP の見解；  

• 欧州委員会の決議。 

PRAC の勧告、CHMP の見解、CMDh の状況および欧州委員会の決議を、特定の時点で定義することにより、各公

開文書の更新と当該日が反映される。    

欧州医薬品ウェブポータルと全国医薬品ウェブポータル間は、可能な限り関連性のあるリンクとする。  

指令 2001/83/EC の Article 106a 第 2 項および第 3 項に記述されているように、当局または加盟国の管轄当局に

より公表された個人または機密データは、公衆衛生の保護の観点から必要と認められる場合、当該データを削除し

なければならない[DIR Art 106a(4)]。  

VII.C.8. 販売承認の更新  

販売承認は、市場での製品を有効とするために、リスク・ベネフィット・バランスの再評価に基づいて 5 年後に更

新する必要がある。更新は、販売承認の保留の有無に関係なく実施される。手続および文書要件に関する詳細は、

中央審査製品については「中央審査方式における更新プロセスに関するガイドライン」(EMEA/CHMP/2990/00)、

および他の製品については「MRP/DCP における更新プロセスに関する CMDh ベストプラクティスガイド」

(CMDh/004/2005)の最新版に記載されている。    

更新申請書には、PSUR、追加報告書およびサマリーブリッジングレポートを提出してはならない。臨床に関する概

括評価には、医薬品リスク・ベネフィット・バランスの再評価のための関連項を含む補遺を盛り込む。これらの項

は、上記の更新ガイドラインに記述されている。販売承認取得者は、本 GVP Module VII を臨床に関する概括評価

への補遺の作成のためのガイダンスとする必要がある。    

更新申請書の提出後、PRAC は安全性の問題に関して、一括手続により承認された医薬品について参考とされる場

合がある。相互承認または分散型審査許可方式により承認された製品を含む各国レベルでの承認薬についても、

PRAC は、安全性の懸念に基づき、加盟国の管轄当局からの要請に応じる必要がある。  

条件付き販売承認は、毎年更新する必要がある[REG Art 14(7)]。手続および提出文書の詳細は、「欧州委員会規制

(EC) no 726/2004 の適用範囲内にあるヒト用医薬品の条件付き販売承認に関する欧州委員会規制(EC) No 

507/2006 の実施に必要な科学的な申請および実質的な配列に関するガイドライン」に記載されている

(EMEA/509951/2006)。  

VII.C.9. 移行及び暫定的措置    

VII.C.9.1. 当局リポジトリが構築される前の文書の提出と利用  

当局は、加盟国の管轄当局および欧州委員会と協力して、PSUR 用のリポジトリを構築し運用する。それにより、欧

州委員会、加盟国の管轄当局、PRAC、CHMP および CMDh は、利用可能となる [REG Art 25a]。  

リポジトリは、当局の管理役員会によって当該機能が公表される前に、独立監査を受けなければならない[REG Art 

25a]。  

指令 2010/84/EU Art 2(7)の経過措置に規定されているように、当局が合意したリポジトリの機能性を確認するま

で、医薬品が 1か国以上の加盟国で承認されているかどうかに関係なく、また有効成分若しくは有効成分の組合せ

が EU 基準日リストにあるか否かに関係なく、販売承認取得者は、PSUR 提出義務の下、当該医薬品を承認した全加

盟国管轄当局へ、PSUR を提出する。EU 単一アセスメントの対象となる有効成分または有効成分の組合せについて

は、EU 基準日が定められているため、当該 PSUR もまた当局に送付する。   
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移行期間中の PSUR 提出に関する加盟国の管轄当局の要件は、当局ウェブサイト 25に掲載する。  

当局がリポジトリの機能を構築および公開して 12 ヶ月後に販売承認取得者は、医薬品の承認手続に関係なく、

PSUR を当局に送信する必要がある[DIR Art 107b(1)]。加盟国の管轄当局は、本義務が必要に応じて適用される

ことを確認する[DIR Art 2(7)]。  

ICH-E2C(R2)で合意された内容に基づいた電子的構造化フォーマット「ePSUR」の利用が可能になると、販売承認

取得者は、PSUR および関連文書を電子ゲートウェイ経由で自動的に提出することができる。    

リポジトリを構築するまで、関連書類は下記のとおり配布される：   

• PRAC 報告者/加盟国が手続開始から 60 日以内に作成した予備的評価報告書は、専用メールボックスを介して

当局および PRAC のメンバーに回覧される。当局は、関連する販売承認取得者に報告書を送信する；  

• PRAC メンバーは、PRAC 報告者/加盟国の予備的評価報告書に関するコメントを、90 日までに専用メールボ

ックスを介して回覧する；    

• PRAC 報告者/加盟国の初期評価報告書について 90 日までに寄せられた販売承認取得者のコメントは、当局が

公表した提出の手順に従い、当局、PRAC 報告者および PRAC の全メンバーに提出する；  

• 15 日以内（例えば、105 日目まで）に作成された PRAC 報告者/加盟国の評価報告書の更新版は、専用のメー

ルボックスを介して、当局および PRAC メンバーに回覧する。当局は、PRAC 報告者/加盟国の更新版評価報告

書を関係する販売承認取得者へ送信する。   

また、リポジトリが構築されるまではセキュアメールを使用して、附属書類を添付した CHMP の見解を欧州委員

会、販売承認取得者および加盟国の管轄当局に送信する。  

VII.C.9.2. 加盟国の管轄当局レベルでの品質システム及び記録管理システム  

当局が PSUR リポジトリのために合意した機能性を確認するまで、および経過規定に従ったリポジトリの構築から

12 か月間は、加盟国の管轄当局に提出された PSUR の管理に関して特別な注意を払う必要がある。   

VII.C.9.3. 連合基準日の EU リスト及び EU-PSUR 単一アセスメント手続開始の公表   

VII.C.3.6.に記載されているように、提出に関する EU 基準日および頻度のリストは、欧州医薬品ウェブポータル上

に掲載されるが、VII.C.4.2.2.および VII.C.4.2.4.に詳述されている各国レベルでの承認薬のみに含まれる物質の

EU 単一アセスメント手続は、資金を入手するまで延期となる。   

 

 

 

 

  

 

 

                                                
25 www.ema.europa.eu  

http://www.ema.europa.eu/
http://www.ema.europa.eu/
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VII.APPENDICES（付録） 

VII.Appendix 1. 推定曝露値及び有害事象/副作用のデータ例 

必要に応じて販売承認取得者は、特定の状況に合わせて当該の表を変更する。 

Table VII.2. 臨床試験による推定累積使用被験者数  

終了した臨床試験の実際の使用データと、継続中の臨床試験の登録/無作為化計画に基づく推定累積使用被験者数。  

 

 

Table VII.3.  終了した臨床試験において治験薬が投与された被験者の年齢および性別累積使用被験者数  

[日付]時点で終了している試験のデータ 

 

Table VII.4.  終了した臨床試験において治験薬が投与された被験者の人種別累積使用被験者数  

[日付]時点で終了している試験のデータ 

 

Table VII.5.  市販後の使用経験に基づく累積投与  

Table VII.5 には、日/月/年から日/月/年までの累積データが含まれる。 

 

 

治療  被験者数   

製剤   

対照薬     

プラセボ   

   被験者数   

年齢層  男性  女性  合計  

        

        

人種/民族  被験者数  

アジア人    

黒人   

白人    

その他   

不明   

合計   

適応症  性別    年齢  投与量   処方  地域  
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Table VII.6.  市販後の使用期間  

Table VII. 6 には、日/月/年から日/月/年までの期間データが含まれる。 

Table VII.7.  臨床試験による重篤な有害事象の累積集計 

  

Table VII.8.  承認後の情報源*に基づく基本語による副作用の数  

* 非介入承認後試験、非自発的情報源の報告、および自発的 ICSR（例えば、医療従事者、消費者、管轄当局（世界各国）および科

学文献からの報告書）  

** 介入的臨床試験は、含まない。 

適応症  性別      年齢  投与量  処方   地域   

  

 

  

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 
 

 

減退                                   

片頭痛                                   

器官別大分類(SOC)  

基本語  治療薬 盲検  実薬対照薬 プラセボ  

血液及びリンパ系障害 
        

貧血          

骨髄壊死          

心臓障害          

頻脈          

虚血性心筋症          

SOC 

MedDRA 

PT 

自発的報告、管轄当局（世界各国）及び文献を含む  
非介入市販後試験および非自発

的情報源の報告書** 

  重篤  非重篤  自然発症 重篤 

  
期間 累積 期間 累積 累積 

期間 

  

累積  
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<PT>                

<PT>                
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VII.Appendix 2. 報告期間における継続中又は確定後の安全性シグナル概要の例  

Table VII.9.  下表は、報告期間における継続中又は確定後の安全性シグナル概要の例  

報告期間：日-月-年から日-月-年  
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注釈：   

Signal term:  

• シグナルに関する医学的概念の記述名。シグナルが評価されるにつれて進化することがある。概念および範囲

は、シグナル源により特定の MedDRA 項目に限定される場合と限定されない場合がある。   

検出日：  

• 販売承認取得者がシグナルを認識した月と年。   

状況：  

• 継続中：PSUR のデータロックポイント時点の評価中のシグナル。予測される確定日があれば、報告する。  

• 確定後：PSUR のデータロックポイント前に評価が確定したシグナル。 

注：販売承認取得者が報告期間中に認識した新しいシグナルは、PSUR の報告期間終了時点でのシグナル評価の状

況に応じて、確定または継続中に分類することができる。  

確定日：  

• シグナル評価が確定した月と年。   

 シグナル源：  

• シグナルが発生したデータまたは情報源。例えば、自発的報告、臨床試験データ、科学文献、非臨床試験結

果、若しくは管轄当局（世界各国）からの情報要求または問い合せを含むがこれに限定されない。  

評価の理由および主要データの要約：  

• 主要データの要約および評価の根拠。  

実施または予定された措置：  

潜在的または特定リスクとして分類された全ての確定シグナルに対して特定の措置が実施または予定されているか否

かを記述する。データロックポイント時点において評価中の新規または過去に識別されたシグナルに対する措置が予

定されている場合は、リストに表示するか、若しくは進行中のシグナルに関しては空欄にする。 

 


