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研究要旨 

令和 3 年度に作成した一般医療者・一般女性向けの動画や資材をフリーアクセスのサイ

トに掲載し、必要時にダウンロードも可能とした。医師向けの教育動画は主に総合診療医師

の教育サイトにて公開を継続している。薬剤師・歯科医師向けの資材は各医師会の協力を得

てホームページに掲載していただくなど、今後も継続的に情報提供を可能とした。 

産婦人科診療ガイドライン-産科編 2023 の「妊娠・授乳と薬」関連全 5 項目の本研究班

からの最終案について、研究代表者や他の研究分担者との議論もふまえてガイドライン作

成委員会とも連携してブラッシュアップを行い、薬剤安全性の評価を反映させた。また、薬

剤安全性も評価を産科ガイドラインなどへ反映するための留意すべき利益相反について検

討した。 

妊娠と薬情報センター拠点病院ネットワークで共有する「成育サマリ」の整備を継続した。 

日本において、薬剤安全性評価目的の妊娠登録研究（Registry）を推進していく上で参考

にするため、令和 3 年度に行った米国における Registry の現状の調査をもとに 144 の

Registry を調査し、その有用性を確認した。 

令和 3 年度に引き続き、妊娠と薬情報センターと虎の門病院の相談症例統合データベー

スを用いて去痰剤（2 剤）、抗菌剤（2 剤）について解析し、英語論文を作成した。本統合デ

ータベースの運用で挙げられたいくつかの修正点を含めた再整備のためのプログラムを構

築し、データベースの調整を行った。 

妊婦・授乳婦におけるリアルワールドデータ(RWD)源のひとつである保険請求データベ

ースの信頼性、妥当性について、関節リウマチ（RA）母児を用いて検証し、令和 3 年度の

抗うつ剤曝露児を対象とした研究に引き続き、RWD が当該領域の研究に利用できることを

示すことができた。 

妊娠中・授乳中の安全性に関する評価を一般化、ならびに精緻化するための薬物動態学に

基づく安全性評価方法の確立を目指した。令和 3 年度に構築したヒト胎盤透過の生理学的

薬物動態モデルを用いて、抗てんかん薬など 6 剤について解析し、ヒト胎児薬物曝露量を

予測することができた。母乳中への薬剤移行性や乳児側の要因を考慮して評価する方法を

検討するために先行研究などの文献情報を取集し総論としてまとめた。また、臍帯血中・母

乳中の薬物濃度の測定を進め、5 剤の濃度測定結果を英文雑誌に発表した。 
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A．研究目的 

妊娠中ならびに授乳中の薬物治療の安全

性はヒトでの使用経験に基づいて評価され

るべきであるが、医薬品の添付文書の妊

婦・授乳婦に関する情報のほとんどは動物

を用いた生殖発生毒性試験結果をもとに作

成される。平成 29 年の添付文書記載要領

の改訂では、臨床使用経験、代替薬の有無

を考慮し記載することという文言が付記さ

れたが、臨床使用経験、代替薬の有無の判

断は難しく、まだ応えられていないのが現

状である。これまで、妊娠と薬情報センタ

ーが一般女性に対して、産科ガイドライン

が医療者に対して、添付文書には記載され

ていない疫学研究を基にした安全性情報を

提供してきた。妊娠と薬情報センターでの

相談によって、不安が解消されて人工中絶

を思いとどまった女性が少なからずいたこ

とが英文誌に発表され、この分野の相談の

有効性が証明された。妊娠と薬情報センタ

ーの相談が約 1500 件/年であるが、日本に

おいて妊婦の 70％が何らかの薬剤を使用

したという報告をみると、相談の潜在的ニ

ーズに応えられていないことが推測でき

る。一般医療者への情報提供の手段として

きわめて重要な産科ガイドラインは産科医

を中心に臨床現場で活用されているが、産

科医以外の医療者にまでは十分浸透してい

ない。このような状況を改善するために

は、一般医療者や一般女性が信頼できる情

報にアクセスしやすい環境を整えていく必

要がある。本研究では、潜在的ニーズにつ

いて調査するとともに、適切な情報提供元

に辿りつくためにはどうしたら良いか、す

なわち当該分野の均てん化に向けた取り組

み方法を明らかにし、政策提言につなげる

ことを目的とした。 

本邦における臨床使用経験を収集する手

段は、製薬会社の市販後調査ないしは妊娠

と薬情報センターを中心とする相談事例の

症例データベースだけである。近年、レセプ

トデータや電子カルテデータを用いた安全

性データの創出が行われているが、当該分

野における利用にはまだまだ多くの課題が

ある。また、薬物動態学的アプローチによる

精緻な評価方法も含めて、それぞれの長所

を生かし、有用な安全性情報を構築してい

くことは本研究のもう一つの目的である。 
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B．研究方法 

一般医療者ならびに一般女性を対象とし

た妊娠中・授乳中の医薬品の安全性に関す

る情報提供の在り方の研究では、令和 3 年

度に作成した一般国民や医療者（医師・歯科

医師・薬剤師）ごとを対象とする資材を、妊

娠と薬情報センターのホームページやSNS

などを活用し、情報発信した。 

産婦人科診療ガイドライン-産科編 2023

の「妊娠・授乳と薬」関連全 5 項目の本研

究班からの最終案について、研究代表者や

他の研究分担者との議論もふまえてガイド

ライン作成委員会とも連携してブラッシュ

アップを行い、薬剤安全性の評価を反映さ

せた。また、薬剤安全性の評価を産科ガイド

ラインなどへ反映するための留意すべき利

益相反について検討した。 

妊娠と薬情報センターの「成育サマリ」を

拠点病院ネットワークで共有するための方

法を検討するとともに、各成育サマリの整

備を行った。 

日本において妊娠登録研究（Registry）を

推進していく上で参考にするため、令和 3

年度に行った米国におけるRegistryの現状

の調査をもとに、Registry によってどのよ

うな成果が得られるかを調査した。 

令和 3 年度から引き続いて、妊娠と薬情

報センターの相談症例データベース、なら

びに AMED 研究で統合した妊娠と薬情報

センターと虎の門病院の相談症例データベ

ースを用いて安全性の解析を実施し、本邦

発のエビデンスの創出を継続した。その中

で挙がった修正点の再整備を行うとともに、

今後のデータベース活用に向けた管理、運

用体制について検討を行った。 

令和 3 年度に行った、レセプトデータな

どのリアルワールドデータ(RWD)を用いた

当該領域のエビデンス創出の手法を発展さ

せ、POC 研究を抗リウマチ薬に応用すべく、

保険請求データベースを用いて関節リウマ

チ（RA）合併妊娠における周産期母児アウ

トカムを検討する後ろ向き研究を行った。 

妊娠中・授乳中の安全性に関する評価方

法を一般化ならびに精緻化するために、薬

物動態学に基づく安全性評価方法を検討し

た。令和 3 年度に構築したヒト胎盤透過の

生理学的薬物動態モデルが幅広い薬物に対

して適用可能かどうかを検討した。母乳中

への薬剤移行性や乳児側の要因を考慮して

評価する方法を検討するために先行研究な

どの文献情報を取集し総論としてまとめた。

さらには、臨床症例を用いて臍帯血中・母乳

中の薬物濃度の測定を進めた。 

（倫理面への配慮） 

疫学研究に関する倫理指針および臨床

研究に関する倫理指針にのっとり施行し

た。 

なお、本研究は、当施設の倫理委員会の

承認を受けている。 

平成 29 年 6 月 19 日 承認番号 1502 

令和 2 年 6 月 25 日  同上 変更 

 

C. 研究結果 

令和 3 年度に、一般国民への情報提供と

して国立成育医療研究センターの YouTube

チャンネルにて公開した若年教育動画「考

えてみよう！月経・妊娠とくすり」は、令和

5年 4月 20日現在 1637回再生されている。

令和 3 年度に薬剤師向けに作成し、日本薬

剤師会に送付したポスター（妊娠とくすり

の豆知識）は、引き続き妊娠と薬情報センタ

ーや公益社団法人日本薬剤師会のホームペ

ージに掲載しダウンロード可能とした。歯

科医師向けには、妊娠中の歯科治療薬の使

用に関するポスターを作成し、妊娠と薬情

報センターのホームページよりダウンロー
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ド可能とした。さらに日本歯科医師会雑誌

（2023 vol.75 No12）に「日本小児歯科学会

と産婦人科医師、薬剤師との連携による妊

娠中の医薬品使用の情報提供」の記事を掲

載するに至った。医師向けには妊娠と薬の

基本的知識に関する動画を作成し、総合診

療医育成のビデオオンデマンドサイトに引

き続き掲載している。また、ママ向けの一般

情報提供アプリ「ママリ」に妊娠中、授乳中

に直面しやすい薬の使用に対する不安を題

材に妊娠と薬情報センターを紹介するマン

ガを公開した。 

産婦人科診療ガイドライン-産科編 2023

の「妊娠・授乳と薬」関連全 5 項目の本研

究班からの最終案について、薬剤安全性の

評価を反映させ完成させることができた。

また、薬剤安全性の評価を産科ガイドライ

ンなどへ反映するための留意すべき利益相

反について検討した。 

妊娠と薬情報センターの拠点病院ネット

ワークで共有する「成育サマリ」の整備を継

続した。 

日本において妊娠登録研究（Registry）を

推進していく上で参考にするため、令和 3

年度に行った米国におけるRegistryの現状

の調査をもとに、Registry によってどのよ

うな成果が得られるか、144 の Registry を

調査した。最も多い 63 種の妊婦服薬レジス

トリを運営する団体として Massachusetts 

General Hospital と Harvard Medical 

School が 共 同 で 運 営 す る National 

Pregnancy Registry for Atypical 

Antipsychotics(NPRAA)のホームページを

閲覧し、Registry によって得られる安全性

情報の有用性を確認した。 

令和 3 年度の、妊娠と薬情報センター症

例データベース単独の解析で非定型抗精神

病薬について、妊娠と薬情報センターと虎

の門病院と結合したデータの解析でトリプ

タン製剤とロイコトリエン受容体拮抗薬の

安全性評価に関する英文誌への発表に引き

続き、去痰剤（2 剤）、抗菌剤（2 剤）につ

いて英語論文を作成することができた。本

研究では、本統合データベースの運用で挙

げられ、これまで個別対応してきたいくつ

かの修正点を含めた再整備のためのプログ

ラムを構築し、データベースの調整を行っ

た。さらに今後のデータベース活用に向け

た管理、運用体制について検討を行った。 

妊婦・授乳婦における RWD 源のひとつ

である保険請求データベースの信頼性、妥

当性について、関節リウマチ（RA）を用い

て検証した結果、RA 群では非 RA 群に比し

重篤な周産期母児アウトカムを認めなかっ

たが、早産、低出生体重児や NICU 入院が

多く、NICU 滞在期間も長かったことがわ

かった。このことによって、令和 3 年度に

引き続き、RWD が当該領域の研究に利用で

きることを示すことができた。 

妊娠中・授乳中の安全性に関する評価は

疫学研究に頼るところが大きいが、評価方

法を一般化ならびに精緻化するためには薬

物動態学に基づく安全性評価方法の確立が

必要である。令和 3 年度に構築したヒト胎

盤透過の生理学的薬物動態モデルを用いて、

抗てんかん薬 5 剤(カルバマゼピン、オクス

ルバゼピン、フェノバルビタール、フェニト

イン、およびバルプロ酸）とテオフィリンに

ついて解析し、ヒト胎児薬物曝露量を予測

することができた。母乳中への薬剤移行性

や乳児側の要因を考慮して評価する方法を

検討するために先行研究などの文献情報を

収集し総論としてまとめた。また、母乳中の

薬物濃度の測定を進め、 periciazine、

sulpiride, diazoxide, ustekinumab, 

zolpidem の濃度測定結果を英文雑誌に発
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表した。 

 

D．考察 

 令和 3 年度に作成した一般医療者・一般

女性向けの動画や資材をフリーアクセスの

サイトに掲載し、必要時にダウンロードも

可能とした。医師向けの教育動画は主に総

合診療医師の教育サイトにて公開を継続

し、薬剤師・歯科医師向けの資材は各職能

団体の協力を得てホームページに掲載して

いただくなど、今後も継続的に情報提供が

可能となった。これらによって、一般医療

者や一般女性が、妊娠・授乳中の薬の安全

性に不安を持った時の考え方や専門機関へ

のアクセス方法の啓発に貢献できた。 

産婦人科診療ガイドライン-産科編 2023

の「妊娠・授乳と薬」関連全 5 項目を完成

させた本研究の成果は、より充実した本産

科ガイドラインの全国への提供を通して、

わが国の産科医療の発展、母児の安全性の

向上に大きく貢献すると考えられる。 

欧米の規制当局により作成された妊娠登

録のためのガイダンスや米国で行われてい

る妊娠レジストリ調査に関する情報につい

てまとめた資料は、今後の本邦における妊

婦・授乳婦を対象とした市販後調査の在り

方に関する議論の基礎データとして活用で

きる。 

妊娠と薬情報センターと虎の門病院の統

合データベースを用いた疫学研究では、日

本で開発されたため情報がなかった薬剤も

含め、数剤の薬剤について安全性に関する

情報を得ることができ、今後の情報提供に

用いることが可能となった。また、本統合

データベースの利用上の修正点を含めた再

整備のためのプログラムを構築し、データ

ベースの調整を行うとともに今後のデータ

ベース活用に向けた管理、運用体制につい

て検討を行ったことにより、今後の研究に

利活用しやすい環境作りができた。 

RWD が RA 妊婦に対する解析にも活用

できることが示された。今後、新たなエビ

デンス・ギャップ、例えばバイオ医薬品

(bDMARDS)等の進化に伴う RA 患者の妊

孕性、妊娠中ケア、周産期母児アウトカム

等への応用が期待される。 

本研究で構築したヒト胎盤透過の生理学

的薬物動態モデルは、トランスポーター基

質薬物のような低透過性薬物についても in 

vivo F（胎児）:M（母体）比も適切に予測

することが可能であった。今後、本モデル

と ex vivo ヒト胎盤灌流実験を活用して

様々な薬物のヒト F:M 比を推定し、その

情報を提供していく基盤ができた。 

一方、臨床症例を用いて臍帯血中・母乳中

の薬物濃度の測定を進め、5 剤の濃度測定

結果を英文雑誌に発表し、当該薬物を必要

とする世界中の妊婦・授乳婦さんが安心で

きる環境作りに貢献できた。また、母乳中へ

の薬剤移行性や乳児側の要因を考慮して評

価する方法について、総論としてまとめ刊

行雑誌を通じて提供したことにより、医療

従事者と授乳婦間の「Shared decision 

making」の一助となることが期待される。 

 

E．結論 

本研究により、妊婦・授乳婦における

医薬品の安全性に関する教育資材を一般

医療者や一般女性にリーチできるように作

成したことで、この分野の啓発につなが

る成果が出せた。 

妊娠中、授乳中の薬剤の安全性を評価

する手法を発展させることができ、安全

性情報の質向上につなげる可能性が示

せた。 

欧米の妊娠登録調査に関する基礎資
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料ができたことで、本邦における妊娠登

録調査の指針を示す準備ができた。  
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