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研究要旨 

妊娠中の医薬品の安全性評価は臨床試験の実施が困難であり、市販後の実臨床データ

に基づく評価体制の整備が求められている。本研究では、妊娠登録調査、製薬企業による

市販後調査、保険請求データ等を用いたデータベース研究の 3 手法について強みと限界

を整理し、相互補完的なデータ収集体制の在り方を検討した。その結果、いずれの手法も

単一の手法では不十分であることを踏まえ、妊娠と薬情報センターを集約ハブとし、拠点

病院ネットワークによる妊娠登録調査（ルート A）と企業連携による網羅的報告ルート

（ルート B）を並行運用する体制を提案した。併せて、保険請求データ等を用いた能動的

監視の活用可能性と、ルート A による臨床的文脈の補完の意義を示した。 
妊娠登録調査を軸とした多層的データ収集体制の構築とリアルワールドデータによる

能動的監視の整備を相互補完的に推進することが不可欠である。 
 
Ａ．研究目的 

妊娠中の医薬品使用における安全性評価は、

倫理的制約から臨床試験の実施が困難であ

り 1）、市販後の実臨床データ（リアルワー

ルドデータ：RWD）の蓄積が不可欠である。

しかしながら、既存の市販後調査手法には

それぞれ固有の限界があり、単一の手法で

は妊婦における薬物曝露と転帰の全体像を

十分に把握することが困難である。 

 

本研究では、妊婦における医薬品の安全性

に関する市販後調査の在り方を検討し、妊

娠登録調査、製薬企業による市販後調査、

保険請求データ等のデータベース研究の各

手法の特徴と限界を整理するとともに、こ

れらを相互補完的に組み合わせた多層的な

データ収集体制の構築に向けた提言を取り

まとめることを目的とした。 

 

Ｂ．研究方法 

本研究では、以下の方法により検討を行っ

た。 

 

1. 各調査手法の特徴と限界の整理 

妊婦における医薬品の安全性評価に関連す

る主要な市販後調査手法として、①妊娠登

録調査、②製薬会社の市販後調査、③デー

タベース研究（保険請求データ等）の 3 手

法を対象とし、それぞれの強みと限界を体

系的に整理・比較した。 

 

2. 相互補完的なデータ収集体制の設計 
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上記の各手法の限界を相互に補完するため、

妊娠と薬情報センター（以下「センター」）

を集約ハブとした 2 つの独立した症例収集

ルート（ルート A：拠点病院ネットワークに

よる妊娠登録調査、ルート B：企業連携によ

る網羅的報告ルート）を設計し、その運用

モデルを検討した。 

 

3. RWD による能動的監視の活用可能性の検

討 

保険請求データや公的データベース（NDB

等 ） を 用 い た 能 動 的 監 視 （ Active 

Surveillance）の可能性について、現状の

課題と今後の制度的整備を見据えた活用方

策を検討した。併せて、ルート A による臨

床的コンテキストの補完の意義を分析した。 

Ｃ．研究結果 

1. 各調査手法の特徴と限界 

各手法の比較結果を以下の表に示す。 

調 査

方法 
強み 限界 

妊 娠

登 録

調査 

・詳細 な

臨床的 文

脈の把 握

が可能 ・

患者報 告

と医師 入

力デー タ

の紐づ け

による 高

い信頼性 

・症例のリ

クルートに

時間を要す

る場合があ

る ・対象が

特定の病院

や疾患に限

定されやす

い 

製 薬

会 社

の 市

販 後

調査 

・特定 薬

剤に関 す

る副作 用

や安全 性

を集中 的

に収集 ・

・自社製品

限 定 の た

め、他剤と

の比較や併

用実態の把

握に限界 ・

調 査

方法 
強み 限界 

薬機法に

基づく厳

格な基準

でのデー

タ管理 

自発報告に

依存する場

合、報告バ

イアスが生

じやすい 

デ ー

タ ベ

ー ス

研 究

（ 保

険 請

求 デ

ー タ

等） 

・大規模

データに

よる迅速

な実態把

握 が 可

能 ・母集

団全体に

対する網

羅的な能

動的監視

に適する 

・処方実態

は 追 え る

が、臨床診

断の背景が

見えない ・

妊娠週数の

正確な把握

や母子連結

に制約 

上記の整理から、いずれの手法も単独では

妊婦における薬物曝露の全体像を把握する

には不十分であり、複数手法の相互補完が

必要であることが明らかとなった。 

 

2. 妊娠登録調査を軸とした相互補完的な

データ収集体制 

センターを「集約ハブ」として、以下の二

つのルートを独立かつ並行して運用する体

制を構築した。 

 

ルート A：拠点病院ネットワークによる妊

娠登録調査 

センターが中核的連携機能となり、センタ

ーが有する全国の拠点病院から直接症例を

リクルートする方式である。 

中核的連携機能の活用：センターが各拠点

病院の専門医（主治医診療科・産科等）と
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直接連携し、特定の疾患や新薬に特化した

質の高いデータを集約する。 

ハイブリッド収集モデル：妊娠と薬情報セ

ンターの Web 相談システム（患者回答）と

REDCap を用いた医師入力システム（主治医

による入力）を紐付け、詳細な臨床経過の

把握を可能とした。従来の患者報告アウト

カム（PRO）に基づく情報収集を基盤としつ

つ、疾患活動性や病状変化などの医療者に

よる臨床情報を組み合わせることで、臨床

的意義の高い情報集積を実現する。 

能動的リクルート：企業経由のルート（ル

ート B）に依存せず、センター自らが拠点病

院を動員して能動的にリクルートを行うこ

とで、特定疾患における「症例の質」を担

保する。 

実施例：2025 年度より、ハイブリッド収集

による双極症を有する妊婦における妊娠中

の治療実態と周産期予後の前向きコホート

研究を開始した（成育倫理審査 2025-256）。 

ルート B：企業連携による「網羅的報告ルー

ト」 

製造販売業者が把握した曝露例をセンター

へ繋ぐ仕組みを構築するものである。 

 

3 つのアクセスフロー：①コールセンター

入電、②疾患主治医からの報告、③産科医

経由の報告の 3 アクセスフローを想定した。

各フローの担当者は、患者にセンターへの

連絡を促す「タッチポイント」として機能

し、研究参加に係る最終的な説明・同意取

得を担うものではない。 

一元的な同意管理：研究参加に関する説明

およびインフォームド・コンセントの取得

は、すべてセンターが患者本人と直接行い、

同意書はセンターにおいて一元的に受領・

保管する。これにより、患者との直接的な

関係性を確立した上で、同意に基づく継続

的な追跡調査を可能とする。 

補完的意義：従来の自発報告や企業主導の

調査では把握が困難であった症例をセンタ

ーと繋ぎ、追跡の対象とする。 

段階的評価：ルート B については実施に関

する提言を策定し、実際の運用を通じてそ

の実効性や課題を段階的に評価する。その

評価結果を踏まえつつ、企業の関与の在り

方や制度的対応の可能性について関係者の

意見を踏まえながら検討する。 

 

3. RWDによる能動的監視と臨床的コンテキ

ストの補完 

（1）RWD の特性を生かした迅速性と網羅性 

保険請求データ等の RWD は、前向き登録調

査のような症例蓄積を待つことなく、既存

の大規模データを用いた解析が可能であり、

妊娠中の薬物使用実態や安全性に関する傾

向を迅速に把握できる。 

一方で、特定時点における妊娠週数の把握

の困難さや、薬剤曝露およびアウトカムの

定義における制約が存在するため、解析目

的に応じた適切なデータソース・指標の選

択と研究デザインの慎重な構築、すなわち

目的適合性（fit for purpose）の考え方が

重要である。 

（2）公的データベースの活用可能性 

現状、母子連結に課題がある公的データベ

ース（NDB）についても 2－4）、今後妊娠に関

する制度的整備が進み保険請求情報上で妊

娠に関する情報が適切に把握可能となった

場合には、全妊婦を対象とした悉皆性の高

い受診・処方データとして活用が期待され

る。このようなデータ基盤が整備されれば、

妊娠中の薬物曝露に関する「能動的監視」

の基盤として大きな役割を果たす。 

（3）ルート A による臨床的コンテキストの

補完 

治療中止理由の把握：保険請求データ上で

は「処方が途絶えた」という事実のみが確

認されることが多いのに対し、ルート A（ハ
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イブリッド収集モデル）では、専門医によ

る臨床的判断や患者の訴え・不安といった

「薬剤中止に至った背景」を詳細に把握す

ることが可能である。 

アウトカムの解釈の精緻化：診断名の有無

を主な指標とする RWD に対し、ルート A で

は血中濃度や症状の経時的推移等の臨床的

情報と合わせた評価が可能であり、薬剤の

影響と基礎疾患の病勢変化との関係につい

て、より精度の高い解釈が可能となる。 

 

Ｄ．考察 

本研究を通じて、妊婦における医薬品の安

全性評価には、単一の調査手法では対応が

困難であり、複数手法の相互補完による多

層的なデータ収集体制の構築が不可欠であ

ることが明確になった。 

 

妊娠登録調査は臨床的文脈の把握において

最も優れた手法であるが、症例のリクルー

トや対象疾患の限定性に課題がある。これ

に対し、製薬企業の市販後調査は特定薬剤

の安全性データを集中的に収集できるもの

の、自社製品に限定されること、自発報告

への依存による報告バイアスが懸念される。

データベース研究は大規模かつ迅速な解析

が可能である一方、臨床的背景や妊娠週数

の正確な把握には限界がある。 

 

こうした各手法の相互補完を実現するため、

本研究で提案した「センターを集約ハブと

するルート A・ルート Bの並行運用モデル」

は、以下の点で有効と考えられる。 

 

第一に、ルート A におけるハイブリッド収

集モデルは、患者報告アウトカム（PRO）と

医師入力データを統合することにより、従

来の登録調査を超えた臨床的意義の高いデ

ータ集積を可能とする。2025 年度に開始し

た双極症妊婦登録調査はその先行事例であ

り、今後の展開に資する知見の蓄積が期待

される。 

 

第二に、ルート B の企業連携モデルは、従

来の自発報告体制では把握困難であった症

例をセンターに繋ぐ新たな仕組みであり、

3 つのアクセスフローとセンターによる一

元的な同意管理を組み合わせることで、追

跡可能な症例の拡大が見込まれる。ただし、

本ルートの実効性については段階的な評価

が必要であり、企業の関与の在り方や制度

的対応の可能性を含め、関係者間の継続的

な議論が求められる。 

 

第三に、RWD による能動的監視は、迅速性と

網羅性の面で前向き登録調査を補完する重

要な役割を担う。特に、NDB 等の公的データ

ベースにおいて妊娠に関する制度的整備が

進展すれば、全妊婦を対象とした悉皆的な

監視体制の構築が現実味を帯びてくる。も

っとも、RWD には妊娠週数の把握や臨床的

文脈の不足という本質的な限界があるため、

目的適合性の原則に基づくデータソースの

選択と、ルート A による臨床的コンテキス

トの補完が不可欠である。 

 

Ｅ．結論 

妊婦における医薬品の安全性評価に関する

リアルワールドデータの手法について、以

下の提言を取りまとめた。 

1. 多層的なデータ収集体制の構築：妊

娠登録調査、製薬企業の市販後調査、

データベース研究の各手法はそれ

ぞれ固有の強みと限界を有してお

り、単一の手法では不十分である。

これらを相互補完的に組み合わせ

た多層的なデータ収集体制の構築

が必要である。 

2. センターを集約ハブとする二重ル

ートの運用：妊娠と薬情報センター
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を集約ハブとし、拠点病院ネットワ

ークによる妊娠登録調査（ルート A）

と企業連携による網羅的報告ルー

ト（ルート B）を独立かつ並行して

運用することにより、症例の質と量

の両面からデータ収集力を強化す

る。 

3. ハイブリッド収集モデルの推進：患

者報告アウトカム（PRO）と医師入力

データを統合したハイブリッド収

集モデルにより、臨床的意義の高い

情報集積を推進する。 

4. RWD による能動的監視の整備：保険

請求データ等の RWDを活用した迅速

かつ網羅的な能動的監視体制を整

備するとともに、NDB 等の公的デー

タベースにおける妊娠関連情報の

制度的整備の推進が望まれる。 

5. 目的適合性に基づく手法選択：RWD

の活用に際しては、解析目的に応じ

た適切なデータソース・指標の選択

と研究デザインの慎重な構築が不

可欠であり、ルート A による臨床的

コンテキストの補完と組み合わせ

ることが重要である。 

 

Ｆ．健康危険情報 

  総括研究報告書に記載 

 

Ｇ．研究発表 

なし 

 

Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 

なし 
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