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Abstract：The use of generic drugs is recommended to curb escalating drug expenditures. 

Antineoplastic agents are generally expensive and they have been increasingly used to treat solid 

tumors as well as hematological malignancies.　Switching from brand�name to generic antineo-

plastic agents is very economical.　However, there is a great concern in regard to whether ge-

neric drugs are as active and safe as brand�name agents.　In this article, we discuss the 

problems associated with generic drug substitution for antineoplastic agents.　The safety and 

effectiveness of the original brand�name drugs has been well investigated by clinical trials.　On 

the contrary, only bioequivalence tests, i.e. quantity and purity analysis of an active ingredient, 

dissolution tests, and stability tests, are necessary for generic drugs to be marketed.　The bioa-

vailability of oral agents is studied to evaluate the similarity between brand�name drugs and 

generic formulations, but no such analysis is required for parenteral drugs.　Since the most of 

antineoplastic drugs are used intravenously, it is of note that no in vivo testing must be per-

formed for generic drugs to be approved.　The interview form described the expected response, 

side effects and drug interaction with other agents based on the clinical trials is available for the 

brand�name drugs, but not for most generic drugs.　Generic drug companies are generally 

small and only a small number of medical representatives（MR）are available, even though they 

must deal with many generic drugs.　It is conceivable that the number of MRs is not sufficient 

to provide new drug information when needed.　In treating cancer patients with chemotherapeu-

tic agents, the use of less effective and more toxic generic drugs will thus influence the patient 

survival and treatment�related toxicity.　When we consider introducing generic substitution, 

it is important for ourselves to thoroughly evaluate not only the cost but also the activity and 

safety of the generic drugs.　After substitution, the treatment responses and side effects should 

also be carefully monitored and validate whether the generic drugs are actually safe and effec-

tive for the patients.
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は　じ　め　に

国民皆保険制度をとっているわが国では，医療費高騰

のあおりを受け保険制度崩壊の危機に直面している．政

府はこの対策のひとつとして，平成２４年度までに後発医

薬品（ジェネリック医薬品）の数量シェアを３０％以上に

倍増する方針である．海外ではジェネリック医薬品の使

用が普及していることを鑑みて，本邦においてもその使

用を推奨し，医療費を抑えようとするものである．ジェ

ネリック医薬品メーカーも，これまで先発医薬品ではあ

まり見られなかった芸能人を起用した広告を展開するな

ど，ジェネリック医薬品に求められる品質，情報提供，

安定供給という３本柱をアピールして，そのシェア拡大

を狙っている．

その一方で医療現場からは，ジェネリック医薬品は先

発医薬品と同等とは言えないと指摘する声があがってい

る．このことがジェネリック医薬品普及の足枷となって

いると考えられ，この現況を打破すべく平成１９年１０月に

厚生労働省より「後発医薬品の安心使用促進アクション

プログラム」 １） が出され，ジェネリック医薬品の安定供

給，品質確保，情報提供，使用促進に係わる環境整備や

医療保険制度の改善が推進されている．

時代の流れとともに抗悪性腫瘍薬もジェネリック医薬

品が市販されるようになり，福岡大学病院においても抗

悪性腫瘍薬のジェネリック医薬品を採用するかどうかの

検討が始まっている．内服薬処方の場合は，患者自身の

判断により院外薬局で先発医薬品もしくはジェネリック

医薬品を選択することができる．しかし，抗がん治療で

は注射剤を用いた化学療法が主であり，使用される注射
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　要旨：医療費高騰に対する対策のひとつとして，後発医薬品（ジェネリック医薬品）の使用が推進され

ている．抗悪性腫瘍薬もジェネリック医薬品が市販されるようになり，福岡大学病院でも積極的に採用し

ていく方針である．しかし，ジェネリック医薬品の品質，供給体制，情報提供体制などに関して先発医薬

品と同等とは言えないとの指摘がある．そこで抗悪性腫瘍薬のジェネリック医薬品を採用する問題点を取

り上げ，その対応策を検討した．ジェネリック医薬品の承認申請に必要なデータは，有効成分の確認試験，

含量規格試験，純度試験，溶出試験，安定性試験のみで，先発医薬品の承認申請時と比べると試験項目や

内容は簡素化されている．また先発医薬品との生物学的同等性の評価は，消化管から血中に移行するバイ

オアベイラビリティの同等性を調べることを目的としており，直接静脈内に投与される注射薬では免除さ

れている．先発医薬品とジェネリック医薬品では治療効果に差が見られたとの報告もあり，両者の品質は

同一とは言えない．ジェネリック医薬品のインタビューフォームの内容を先発医薬品と比較してみると，

臨床試験の結果に基づく副作用報告や他剤との配合変化の情報が不足している．医薬品情報担当者（MR）

の数も，先発医薬品メーカーに比べてジェネリック医薬品メーカーでは少ない．一方，ジェネリック医薬

品メーカーが製造販売している医薬品数は先発医薬品メーカーに比べて非常に多く，十分な情報提供をし

て行く上で MR 数が不足している．緊急時に対応できる会社体制が構築されているかどうかも問題であ

る．またジェネリック医薬品であってもメーカーにより持っている情報量が異なり，先発医薬品とジェネ

リック医薬品の間だけでは無く，ジェネリック医薬品同士の間にも格差が見られる．ジェネリック医薬品

を採用する際は，自分たちの手で品質や治療効果，副作用に関する情報を収集し，採用の可否を検討する

必要がある．またジェネリック医薬品を採用した後に，先発医薬品を使用して治療した場合と同等の安全

性および有効性が得られているかどうか検証していくシステムを確立することが重要である．

キーワード：ジェネリック医薬品，先発医薬品，抗がん薬



剤は自ずとその医療機関が採用している製品により行わ

れることとなる．そのため採用品目の選定に当たって

は，医療機関で十分な検討が求められる．本稿では抗悪

性腫瘍薬のジェネリック医薬品を採用する問題点を取り

上げ，その対応策を検討する．

品質に関する問題点

医薬品の品質評価に関する情報集として，「オレンジ

ブック」 ２） がある．ジェネリック医薬品の品質に関して

も「オレンジブック」に収載されているが，ジェネリッ

ク医薬品の承認申請時に必要なデータは，①有効成分の

確認試験，②含量規格試験（表示されている量の９５.０～

１０５.０％），③純度試験（不純物，類縁物質等　総類縁物

質濃度０.１％以下），④溶出試験（内用固形製剤の場合），

⑤安定性試験である．それぞれの項目に対する評価方法

は，例えば溶出試験に関しては３ロット，３
　
 回の試験を

実施することになっている．安定性試験は，最終包装さ

れた状態（医療機関に納品されてくる状態）で，室温

４０℃，相対湿度７５％の条件下で６ケ月間保存して安定性

が確認された場合，通常の保存条件化で３年間安定であ

ると評価される．このように先発医薬品の承認申請時と

比べると，ジェネリック医薬品申請時の試験項目や内容

は簡素化されている．

ジェネリック医薬品が先発医薬品と生物学的に同等で

あるかどうかの評価は，先発医薬品とジェネリック医薬

品を用いたクロスオーバー法により検討される．最初に

先発医薬品を投与する群とジェネリック医薬品を投与す

る群に分け，服用後に７ポイント以上の採血を行って薬

物血中濃度を測定する．休薬期間をおいた後に服用薬を

クロスオーバーし，同様に薬物血中濃度測定を行う．そ

の結果，先発医薬品とジェネリック医薬品の薬物血中濃

度推移にばらつきが認められない場合，ジェネリック医

薬品は先発医薬品と同等であると判断される．この生物

学的同等性を示す試験の判定基準は，消化管から血中に

移行するバイオアベイラビリティが先発医薬品の８０％未

満もしくは１２５％を超えるジェネリック医薬品が市場に

出回らないように設定されている．したがって注射剤の

場合は，直接静脈内投与されることより薬物血中濃度推

移に差異は生じないため，このような同等性を評価する

データの提出は免除されている．このようなことから，

本当にジェネリック医薬品の品質が確保されているのか

疑問であるとの指摘がある．

急性膵炎や DIC に対する治療薬である注射用メシル

酸ナファモスタット製剤に関して，先発医薬品『フサ

ン�』とジェネリック医薬品９品目を対象とし，それぞ

れ３～４ロットを使って品質を比較検討した研究があ

る３）．その報告では，『フサン�』では検出された夾雑物

の割合が非常に少なく，ロット間のばらつきも小さい．

一方，ジェネリック医薬品では夾雑物の割合が多くな

り，ロット間でのばらつきも大きい．また，主代謝物以

外の未知物質の割合も『フサン�』に比べジェネリック

医薬品で多く，ロット間でバラつきがある．

Ｃ型慢性肝炎に対する静注グリチルリチン治療におけ

る『強力ネオミノファーゲンＣ�（以下，SNMC）』とそ

のジェネリック医薬品との治療効果を比較した報告もあ

る４）．Ｃ型慢性肝炎患者に対して SNMC による治療を

開始し，血清 ALT 値の推移で治療効果を評価した．そ

の後に SNMC 投与継続群とジェネリック医薬品投与群

に振り分けて治療を継続し，３
　
 ケ月後に血清 ALT 値の

推移で治療効果を評価した．その結果，SNMC 治療群

に比べてジェネリック医薬品治療群において，有意差を

もって ALT 値が悪化していた．このことより，ジェネ

リック医薬品は SNMC に比べてC型慢性肝炎に対する

治療効果が劣ると考察されている．

尿毒症症状改善のために広く使用されている先発医薬

品の『クレメジン�』とそのジェネリック医薬品『メル

クメジン�』の理化学的性質を比較した報告５） では，『メ

ルクメジン�』の比表面積は『クレメジン�』のそれより

２５％程小さいこと，表面構造の特徴が異なるため毒素吸

着除去率や分子量に依存した吸着除去能に差があり，

『クレメジン�』の毒素除去能は９０％程であるのに対し

て，『メルクメジン�』のそれは３０％以下であることが示

されている．この結果より，治療効果の面で両者は同等

ではないことが指摘されている．

このような品質に関する問題点に対応するべく，「後

発医薬品の安心使用促進アクションプログラム」の今後

の取り組みとして，ジェネリック注射薬を対象に不純物

に関する試験を実施すること，ジェネリック医薬品の品

質に関する情報・論文を収集し医薬品医療機器総合機構

のホームページで公表すること，メーカーへの立ち入り

検査を国が実施することが検討されており，既に改善さ

れている製品もある．

情報提供に関する問題点

抗悪性腫瘍薬パクリタキセルには，先発医薬品『タキ

ソール�』の他に２品目のジェネリック医薬品である

『パクリタキセル注「NK�」』（以下，『NK�』）と『パク

リタキセル注「サワイ�」』（以下，『サワイ�』）が上市さ

れている．医薬品情報の面からこれら３製品の添付文

書，インタビューフォームおよび製品概要等の比較検討

を行った（表１）．

製品の規格の面では，『タキソール�』と『NK�』には

１バイアル １００mg と ３０mg の２規格があり，治療現場

ではそれぞれを組み合わせて調製を行っている．『サワ
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イ�』には上記の２規格に加えて１バイアル １５０mg の

高容量規格が存在しており，高用量の調製時には便利で

ある．このことはジェネリック医薬品を採用する利点と

考えられる．

効能・効果（適用となる癌種）は３製剤とも同じであ

るが，『タキソール�』には平成１９年に乳癌に対する 

weekly 投与法（添付文書上ではＢ法）が追加適用となっ

ている．しかしジェネリック医薬品２品目には認められ

ていない．

物性の面から見ると，pH は『タキソール�』では４.３

～６.３であることに対して，『NK�』ではそれよりも幅が

広く３.０～７.０となっており，『サワイ�』は pH が記載さ

れていない．また添加物に関しては，『NK�』は無水ク

エン酸を含有している．『NK�』では純度試験が実施さ

れているが，『サワイ�』のデータはない．注射剤には生

物学的同等性試験は必要ないが，『NK�』には動物実験

のデータが記載されている．『サワイ�』にその情報はな

い．
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表１　パクリタキセル製剤の先発医薬品とジェネリック医薬品との情報の比較

サワイ�NK�タキソール�

３０mg・１００mg・１５０㎎３０mg・１００mg３０mg・１００mg規格

遮光，室温保存，３
　
 年遮光，室温保存，２

　
 年遮光，室温保存，３

　
 年貯法・使用期限

記載なし３.０～７.０４.３～６.３pH（１０v/v％水溶液）

ポリオキシエチレンヒマシ油：
２.５mL（３０mg 製剤），８.３５mL
（１００mg 製剤），１２.５mL
（１５０mg 製剤）

ポリオキシエチレンヒマシ油：
２.５mL（３０mg 製剤），８.３５mL
（１００mg 製剤）

ポリオキシエチレンヒマシ油：
２.５mL（３０mg 製剤），８.３５mL
（１００mg 製剤）

添加物
無水エタノール：適量（３０mg 
製剤），適量（１００mg 製剤）

無水エタノール：適量（３０mg 
製剤），適量（１００mg 製剤）

無水エタノール：適量（３０mg 
製剤），適量（１００mg 製剤）

なし
無水クエン酸：１０mg（３０mg 
製剤），３３.４mg（１００mg 製剤）

なし

卵巣癌，非小細胞肺癌，乳癌，
胃癌，子宮体癌

卵巣癌，非小細胞肺癌，乳癌，
胃癌，子宮体癌

卵巣癌，非小細胞肺癌，乳癌，
胃癌，子宮体癌

効能・効果

1. 通常，成人にはパクリタキセ
ルとして，１日１回 210mg/m2

（体表面積）を３時間かけて点滴
静注し，少なくとも３週間休薬
する．これを１クールとして，
投与を繰り返す．なお，投与量
は，年齢，症状により適宜減量
する．
以下略

１. 通常，成人にはパクリタキセ
ルとして，１日１回 ２１０mg/m２

（体表面積）を３時間かけて点滴
静注し，少なくとも３週間休薬
する．これを１クールとして，
投与を繰り返す．なお，投与量
は，年齢，症状により適宜減量
する．
以下略

卵巣癌，非小細胞肺癌，胃癌及
び子宮体癌にはＡ法を使用し，
乳癌にはＡ法又はＢ法を使用す
る．
Ａ法：通常，成人にはパクリタ
キセルとして，１日１回 210mg 
/m2（体表面積）を３時間かけて
点滴静注し，少なくとも３週間
休薬する……

用法・用量

本剤は使用成績調査等の副作用
発現頻度が明確となる調査を実
施していない．

本剤は使用成績調査等の副作用
発現頻度が明確となる調査を実
施していない．

総症例３,６６９例（承認時５００例及
び使用成績調査３,１６９例）におけ
る副作用及び臨床検査値異常の
発現率は８２.７％（３,０３３例及び
３,６６９例）であり……

副作用

なし
なし

各輸液製剤　IF 参照
先発との配合

各輸液製剤　IF 参照
配合変化試験

なし
イヌでの試験（医学と薬学56，

563�570，2006）
―同等性試験

なしIF 参照，ポケット版早見表製品情報概要 IF 参照点滴速度確認

なし22％18％米国でのシェア（2005年 IMS）

なし

JCOG（婦人科悪性腫瘍化学療
法研究機構）
JCOG３０１７（卵巣明細胞がん）
OSAG（大阪）

多数臨床試験での使用状況

なし
製品説明資料，
卵巣がん TJ 療法

製品説明資料患者向け冊子

なし
製剤的比較試験
医学と薬学５７（３）
３１９�３２４，２００７

―純度試験

オーストリア日本プエルトリコ製造国



副作用情報に関しては，先発医薬品『タキソール�』

の場合は複数の臨床試験が行われ，詳細な副作用調査が

行われている．しかしジェネリック医薬品にはそういっ

たデータ提示の必要性がないため，添付文書上には詳細

な副作用情報は記載されていない．

実際に投与するに当たり，他の注射剤との配合変化が

問題となる．抗悪性腫瘍薬は基本的に単独投与されるこ

とが多いが，点滴ルート内で前投与される制吐薬と混じ

ることなどが想定される．そのため配合変化試験の情報

は重要である．『タキソール�』と『NK�』は配合変化試

験の結果をインタビューフォーム等に記載しているが，

『サワイ�』には記載がない．

近年，製薬メーカーが自社製品や関連する疾患および

その治療法などに関する患者向け冊子を作成して，医療

機関を通じ患者に提供している．『サワイ�』に関して

は，このような患者向けの情報提供は行われていない．

このように，先発医薬品では臨床試験の結果に基づく

情報が多数提供されているが，ジェネリック医薬品では

情報が不足していることが多く，治療を行う上で支障を

来す危険がある．またジェネリック医薬品であっても

メーカーにより持っている情報量が異なり，先発医薬品

とジェネリック医薬品間だけでは無く，ジェネリック医

薬品間同士にも格差が見られる．このようなジェネリッ

ク医薬品間での格差を生じる一因として，先発医薬品

メーカーでありながらジェネリック医薬品を取り扱って

いるメーカーがあり，その場合はジェネリック医薬品で

あっても先発医薬品に准じた情報が提供されている可能

性が考えられる．このようにジェネリック医薬品業界に

も変化が起こっており，ジェネリック医薬品であっても

メーカーの取り組み方により提供される情報量に差が出

て来ると考えられる．

MR 活動に関する問題点

製薬メーカーと医療機関を結ぶ重要な役割を担うのが

医薬品情報担当者（Medical representative；以下 

MR）である．情報量をソフト面とすると MR はハード

面といえる．当該医薬品が効果的に安全に適正使用され

るためのハード面，ソフト面が充実していることが医療

機関から製薬メーカーに要求される．

２００７年の製薬メーカー別 MR 数を調査した結果６），ラ

ンキング１位のメーカーは MR 数３,０００人となってい

る．『タキソール�』ブリストル・マイヤーズと『NK�』

日本化薬はランキング３８位と３９位で MR 数は同等であ

るのに対し，『サワイ�』沢井製薬はランキング５０位で

２８８人である．ランキングの下位を占めているのがほと

んどジェネリック医薬品販売に特化したメーカーであ

り，MR 数の少なさがわかる（表２）．
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表２　２００７年製薬企業別 MR 数（文献６）より引用）

２００７年企業名順位

２,９４２ファイザー製薬１

２,４５０アステラス製薬２

２,３２８第一三共３

２,０９９ノバルティスファーマ４

１,８８７武田薬品工業５

１,８２２アストラゼネカ６

１,７８６中外製薬７

１,７５０グラクソスミスクライン８

１,６００万有製薬９

１,５２０大日本住友製薬１０

１,４００サノフィ・アベンティス１１

１,３９０大塚製薬１２

１,３６０三菱ウェルファーマ１３

１,３３０エーザイ１４

１,３２２塩野義製薬１５

１,００４田辺製薬１６

９９３小野薬品１７

９５３日本ベーリンガー１８

９４３大正富山医薬品１９

９４１協和発酵２０

←５２０ブリストル・マイヤーズ３８

←４５４日本化薬３９

４５３味の素ファルマ４０

４５０ワイス４１

４４５キリンビール４２

４４１三和化学研究所４３

４２３ノボノルディスク４４

４２０ゼリア新薬４５

４１７東和薬品４６

３７４マルホ４７

３７４あすか製薬４７

３２４扶桑薬品４９

←２８８沢井製薬５０

１５４富士製薬５５

１５４日本製薬５５

１３６アルフレッサファーマ５７

１２２丸石製薬５８

８５大洋薬品５９

６７ミノファーゲン製薬６０

５５化学及血清療法研究所６１

４２サンド６２

３７エルメッドエーザイ６３

３０ベネシス６４

１２日本薬品工業６５



新薬メーカーで製造する医薬品品目数は平均して２０か

ら３０であり，多いところでも５０くらいであるが，ジェネ

リック医薬品メーカーでは４００品目以上製造販売してい

る所がある．例えば沢井製薬は MR 数２８８人で４００種以

上の医薬品を販売しており，十分な情報提供をして行く

上で自社製品数に対して MR 数が不足していることは

否めない．また，MR 数だけでなく，支店数やその配置

など，緊急時に対応できる会社体制が構築されているか

どうかも問題である．インターネット，ホームページ，

電話で情報提供サービスを行っているメーカーも増えて

いるが，そのような手段のみで副作用などの情報が十分

に入手できるかどうかは疑問である．

一方，大手メーカーの MR の給与は高く，かつ人数が

多いため，その人件費が医薬品の価格に転嫁されるので

はないかとの懸念もある．先発医薬品が市販されるまで

にはかなりの年数と莫大な開発資金がかかり MR の人

件費だけが問題になるわけではないが，適切な MR 数

および効率のよい情報提供システムの構築に関しては，

今後議論を重ねる必要がある．

その他の問題点

ジェネリック医薬品の安定供給に関する問題事項とし

て，以下のような問題点が挙げられている．

①　採算性等の問題ですぐに製造販売が中止されるこ

とがある．

②　発注から納品までに時間がかかることがある．

③　先発医薬品と同じ規格が無く，後発品変更に支障

がある．

④　小包装規格が無いことがある．

福岡大学病院での取り組み

福岡大学病院では積極的に抗がん薬のジェネリック医

薬品を採用していく方向であるが，これまで述べてきた

ようにジェネリック医薬品に関しては情報量が少なく 

MR からの情報収集も困難である．一般的に抗悪性腫

瘍薬は，抗腫瘍効果が得られる閾値と副作用が出現する

閾値が近似している．このため先発医薬品とジェネリッ

ク医薬品の品質に差がある場合は，ジェネリック医薬品

に変更した後に期待された抗腫瘍効果が得られない，予

想を超える重篤な副作用を生じるなどの危険性を秘めて

いることは否定できない．抗悪性腫瘍薬を含めジェネ

リック医薬品を院内採用する際には，薬剤部で文献を検

索し，場合によっては各種試験を行ってジェネリック医

薬品に関する情報収集を十分に行うことが望まれる．今

回，抗悪性腫瘍薬のジェネリック医薬品に関する情報収

集を行った結果，その数は少なく，報告内容も動物実験

で生物学的同等性や効力比較したもの７） ８）や，配合変化

や先発品と製剤的比較検討をしたもの８） ９）であり，やは
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図１　福岡大学病院における副作用情報の収集体制
薬事委員会の中に副作用小委員会が設置された．院内において薬剤による副作用
発現が疑わしい場合，医療スタッフから薬剤部薬品情報室に連絡が入ると，①確
認表を用いた事前調査のあと，②薬品情報室担当者が現場での本調査を行い，そ
の報告を副作用評価小委員会，厚生労働省および製薬企業へ行う体制が整ってい
る．この体制にはジェネリック医薬品採用後の安全性や効果に関する情報収集が
期待されている．



り抗悪性腫瘍薬であるが故に直接，人体に投与した報告

は無い．このような状況にあるからこそ抗悪性腫瘍薬の

ジェネリック医薬品を採用した後は，先発医薬品と比較

して安全性，有効性に違いがないかを検証していく必要

がある．平成１９年４月に福岡大学病院薬剤部薬剤師長が

医薬品安全使用のための責任者に指名され，同年７月に

は医薬品副作用評価小委員会が設立された（図１）．こ

の委員会により，薬剤部医薬品情報室が中心となり院内

の副作用情報を収集する体制が確立した．ジェネリック

医薬品はもちろん医薬品に関する全ての副作用情報はこ

の医薬品副作用評価小委員会で収集し，厚生労働省，製

薬メーカーへ報告する．同時に院内薬事委員会や医療安

全委員会での報告，および薬剤部から発行される薬事

ニュースを通じて，院内への情報提供と注意喚起を行っ

ていく．ここで問題となるのは，院内において従来使用

してきた医薬品に関する副作用報告が少ないため，ジェ

ネリック医薬品を使用した場合の副作用を正当に評価で

きるかどうかである．そのためにはジェネリック医薬品

に限らず先発抗悪性腫瘍薬に関しても，安全かつ有効に

使用できているか情報を収集することが大変重要であ

る．

ま　　と　　め

ジェネリック医薬品は先発医薬品との同等性が厚生労

働省により認められ保険承認されているが，先発医薬品

と同一の薬剤ではない．主薬以外の夾雑物の含量や添加

物の違いは当然ありうることで，そのために副作用や他

の薬物との相互作用・配合変化に影響する可能性があ

る．ジェネリック医薬品には先発医薬品のように豊富な

臨床データはなく，MR による十分な情報提供も期待で

きないため，採用品目決定の際は薬剤部が中心となり，

福岡大学病院が責任を持ってジェネリック医薬品に関す

る情報を収集する必要がある．またジェネリック医薬品

を採用後も，先発医薬品を使用して治療した場合と同等

の安全性および有効性が得られているかどうかを，副作

用小委員会，化学療法委員会が中心になって検証してい

くことが望まれる．
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