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はじめに

　近年、Digital Therapeutics が注目を集めてい
る。2010年に WellDoc 社が糖尿病管理用アプリ

“BlueStar”の承認をFood and Drug Administra-
tion（アメリカ食品医薬品局 以下、FDA）から取
得して以降、主に米国でDigital Therapeutics（以
下、DTx）の開発が加速しており、最近では2020
年６月に小児のADHD（注意欠如・多動症）の注
意機能を改善するゲームベースの DTx である
AKL-T01が FDA に承認１）されるなど、ユーザー
インターフェースへも多様化の様相を見せてい

る。
　我が国においても、2020年８月21日にニコチン
依存症治療アプリ Cureapp２）が治療アプリとして
は初めて医療機器として薬事承認を受け、国内初
の「デジタル薬」と報じられる３）など注目を集め
ている。
　DTx の多くは、米国薬事規制上は Software as 
a Medical Device（プログラム医療機器、以下、
SaMD）に該当するものである。国際的には2013
年に IMDRF（International Medical Device Reg-
ulators Forum）が、増加しつつある単体で医療機
器として機能するソフトウェアを Software as a 
Medical Deviceと定義し、従来から広く使われて
いる医療機器の一部の役割を担うソフトウェアと
明確に区別した。SaMD は、すでに世界で診断や
疾病の治療、管理の一翼を担っているし、今後の
期待も少なくない。近年はAI（人工知能）を搭載
した SaMD も登場している。
　とりわけML（Machine Learning）／DL（Dee-
pLearning）を搭載した SaMD では、使用を通じ
て持続的にデータを収集・分析し、その結果をア
ップデートして機能に反映することによる性能の
持続的な変化が期待されるものもある。従来の医
療機器あるいは医薬品を念頭に置いた薬事規制
を、性能が速やかに変化しうる、あるいは変化す
ること自体が価値となりうるSaMDの特性を反映
した体系に再構築していくことが求められてお
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１）https://www.shionogi.com/jp/ja/news/2020/06/200624.html（Accessed on 1.Oct.2020）
２）https://cureapp.co.jp/medical.html
３）「国内初の『デジタル薬』が承認、禁煙治療向け」、日本経済新聞、2020/8/21、https://www.nikkei.com/article/

DGXMZO62929020R20C20A8TJC000/（Accessed on 1.Oct.2020）

図１　�Digital Therapeutics などについての論文
数の推移
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り４）、その特性に沿った新たな薬事制度が展開さ
れている。
　本稿では、SaMD の規制体系の動向に関し、米
国のDigital Health Software Precertification Pro-
gram（以下、本稿ではPre-Cert表記する）、およ
び我が国のImprovement Design within Approval 
for Timely Evaluation and Notice（以下、IDAT-
EN）の動向を概説する。“性能が速やかに変化し
うる、あるいは変化すること自体が価値となりう
る”SaMDの特性は、アップデートが行われない、
あるいはその頻度が緩やかである従来の医薬品・
医療機器にはない価値を創出する可能性があるた
め、国内外問わず製薬企業は、自社医薬品を中心
とするトータルソリューションとしてデジタルヘ
ルスをサービスに取り入れたり、医薬品にとどま
らず SaMD を含め Digital Health を事業ドメイン
の一つとして展開したりする企業がある。あるい
はSaMDをいわばデジタル薬とみて、従来医薬品
を送達しえなかった患者へ治療ソリューションを
届けられる可能性がある点や、患者との接触頻度
を高められる点などを考慮し、ある種の Compet-
itor と捉える考え方もありうる。
　いずれにしてもSaMDの規制体系の動向は、製
薬企業にとって注視すべき動向と言えるだろう。

デジタルヘルスとSaMD

　念のため、用語の定義に関しての確認を行って
おく。まず“デジタルヘルス”については、様々
な機関が定義や解釈を示しているが、統一的とは
なっていない５）。FDAは、デジタルヘルスをモバ
イルヘルス、テレメディスンなどを含む幅広い概
念であるとしている。SaMD は、デジタルヘルス
に含まれる概念であり、IMDRF が2013年に医療

目的で用いられる単体のソフトウェアである６）

と、定義づけている。米国のDigital Therapeutics 
AllianceはDTxの定義についてエビデンスを有し
規制当局に承認などを得たソフトウェアあるいは
ハードウェアとしている７）。
　各用語は、おおむね以下のように整理できると
考える。
　製薬企業が Beyond-The-Pill としてデジタル技
術を応用したソリューション、サービスの事業化
を考える際には、上記概念に照らし、業許可の取
得あるいは事業ドメインを再定義する必要が生じ
るケースもあろう。

米国医療機器の申請プロセス

　冒頭記した通り、薬事規制を、性能が速やかに
変化しうる、あるいは変化すること自体が価値と
なりうるSaMDの特性を反映した体系に再構築し
ていくことが重視されており、米国においても体

図２：�米国におけるDigital Health、Digital Medicine、
Digital Therapeutics、SaMDの概念関係図
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を参考に著者作図

４）“Proposed Regulatory Framework for Modifications to Artificial Intelligence/Machine Learning（AI/ML）-Based 
Software as a Medical Device（SaMD）- Discussion Paper and Request for Feedback”, FDA, Apr.2019, https://www.
fda.gov/media/122535/download（Accessed on 1.Oct.2020）

５）「デジタルヘルスの進歩を見据えた医療技術の保険償還のあり方に関する研究会からの提言」報告書、医療機器産業研
究所、2020年８月、http://www.jaame.or.jp/mdsi/other-files/final-report202009.pdf（Accessed on 1.Oct.2020）

６）The term“Software as a Medical Device”（SaMD）is defined as software intended to be used for one or more medical 
purposes that perform these purposes without being part of a hardware medical device.“Software as a Medical 
Device（SaMD）: Key Definitions”, The International Medical Device Regulators Forum, 2013.12, http://www.imdrf.
org/workitems/wi-samd.asp（Accessed on 1.Oct.2020）

７）https://dtxalliance.org/aboutdtx/（Accessed on 1.Oct.2020）
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系の整備が進められている８）。ここでは米国の医
療機器の承認プロセスを俯瞰する。
　FDA は医療機器を人体に対するリスクの高さ
によってクラス I～III に分けている。
　我が国の高度管理医療機器にあたる米国のクラ
スⅢに相当する医療機器やハイリスク10）の新医療
機器は、治験を実施し最も厳しいPMA（Premar-
ket Approval）の承認を受ける必要がある。また
我が国の管理医療機器に相当するクラスⅡと我が
国の一般医療機器に相当するクラスⅠに位置付け
られる医療機器は、PMAの必要はないがFDAに
よる実質的同等性（Substantially Equivalent）の
実証を受ける510（k）（Premarket Notification）の
クリアランスを受ける必要がある11）。さらに、ハ
イリスクでない新医療機器でリスクⅠとⅡに位置
付けられ、比較に有効な同等機種が存在しない場
合には、De Novo 申請を行うことができ、PMA
に比べれば短期間に審査を受けることができる。
　課題となってくるのは、とりわけ ML/DL を応
用した SaMD である。ML/DL は人工知能のプロ

グラム自身が学習する仕組みであり、このような
SaMDは、医療機器としての性能、用いられるデー
タ、使用目的がアップデートされうる。新たな規
制の体系を構築していくべく米国で試行されてい
るのが The Software Precertification（Pre-Cert）
Program である。

Pre-Cert の概要

　Pre-Certの意図は、SaMDの承認においてSaMD
そのものではなく、SaMD 開発企業に着目し、そ
の企業が品質に対するロバストな文化・風土と組
織的な卓越性を有しかつ、SaMD の上市後もその
実使用下での性能に責任をもって監視している場
合には、当該企業のSaMDに対し、より迅速かつ
効率的な規制監査を行うことにある12）。現在試行
中であるPre-Certの試行に参加する企業は、FDA
が、経営状態が良好であり FDA コンプライアン
スを遵守していること、ソフトウェア製品分野で
実績のある企業で製品の品質と組織の卓越性が評
価できること、市販後実績や品質管理体制に関す
る情報をFDAへの提供しFDAとの協議、また現
地視察に応じることといった条件に合致している
とする企業である。現在、Apple、Fitbit、Johnson 
& Johnson、Pear Therapeutics、Phosphorus、
Roche、Samsung、Tidepool、Verily の９社がパ
イロットに参画している。
　この Pre-Cert には SaMD に対する新しい規制
の考え方が取り入れられている。（図４）Total 
Product Lifecycle Approach（TPLC）がその一つ
であり、製品に対する審査と開発企業に対する審
査を並走し、上市後も有効性や安全性をモニター
していくアプローチとなっている。

図３　米国の医療機器申請プロセス９）

８）“Developing the Software Precertification Program: Summary of Learnings and Ongoing Activities”, FDA, Sep.2020, 
https://www.fda.gov/medical-devices/digital-health-center-excellence/digital-health-software-precertification-pre-cert-
program（Accessed on 1.Oct.2020）

９）「米国医療機器市場動向調査（2017年３月）」、JETRO、https://www.jetro.go.jp/world/reports/2017/01/0c5ab803745 
c687d.html（Accessed on 1.Oct.2020）

10）a high risk device（supports or sustains human life, is of substantial importance in preventing impairment of human 
health, or presents a potential, unreasonable risk of illness or injury）

11）ただし、FDAはほとんどのクラスⅠの医療機器について510（k）の承認を免除している。https://www.accessdata.fda.
gov/scripts/cdrh/cfdocs/cfpcd/315.cfm?GMPPart=610#start（Accessed on 1.Oct.2020）

12）https://www.fda.gov/medical-devices/digital-health-center-excellence/digital-health-software-precertification-pre-cert-
program（Accessed on 1.Oct.2020）
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　既に PEAR THERAPEUTICS が慢性不眠症患
者の治療に用いる SOMRYST™ について、FDA
による Pre-Cert でのレビューを経た初めての
SaMD として認可を得たとしている13）。Pre-Cert
には企業の要件を満たすハードルが高すぎるとい
った批判もあるが、現行の510（k）や DeNovo よ
り迅速な審査方法が構築されることへの期待があ
る。FDA は、2020年９月に Pre-Cert プログラム
の進捗を更改しており、今後についてプログラム
のテストを拡大し、試行的なパイロットから移行
していくことを目指すとしている。

IDATENの概要

　日本においても、医療機器の多様性と絶え間な
い改善を踏まえたレギュレーションを整備してい
くべく、2019年薬機法改正において先駆的医療機
器の開発に関わる法改正がなされた。先駆け審査
指定制度や条件付き早期承認制度の法制化に加え
て、医療機器の特性に応じた新たな承認制度とし
て、「医療機器等の変更計画の確認及び計画に従っ
た変更に係る事前届出制度」が導入されている。
これは、改良が見込まれている医療機器について、
変更計画を審査の過程で確認し、計画された範囲
の中で迅速な承認事項の一部変更を認めることに
より、継続した改良を可能とする承認審査制度で
ある。通称IDATEN（Improvement Design with-

in Approval for Timely Evaluation and Notice）と
されている。
　これまでの適応拡大等の手続では、必要なデー
タが全て集まってから承認事項の一部変更申請を
行うが、IDATENの制度化により、人工知能関連
技術を用いて市販後に恒常的に性能等が変化する
医療機器や、市販後に収集されるリアルワールド
データを利用した医療機器の改良、使用性向上の
ためのオプション部品等の追加等に対し、承認事
項をより迅速に行う仕組みが取り入れられたこと
となる。人工知能関連技術を用いた医療機器につ
いて IDATEN を利用する際には、変更計画の作
成やその妥当性確認や変更計画で示された変更が
実施されていることを確認するために必要な手順
などを記した「変更計画の作成及び実施に関する
手順」及び、市販後に性能が変化することが想定
される医療機器においてその性能を管理するため
に必要な手順を記した「その他人工知能関連技術
の適正かつ円滑な管理に必要な資料」の添付が義
務付けられている14）。使用されることにより性能
等が常に変化するが、性能等が落ちることは許さ
れないとの考え方に則っており、性能等にバラツキ
が生じないよう、製造販売業者等による管理が特に
重要と位置付けられ、性能等の向上が絶えず維持さ
れるようなプロセスを構築し、そのプロセスが妥当
であると評価される必要があるとされている15）。

13）https://peartherapeutics.com/pear-therapeutics-obtains-fda-authorization-for-somryst-a-prescription-digital-
therapeutic-for-the-treatment-of-adults-with-chronic-insomnia/（Accessed on 1.Oct.2020）

14）「医療機器の計画変更の確認申請の取扱いについて」（薬生機審発0831第14号）
15）https://rs-seminar.cons.aist.go.jp/wp-content/uploads/2020/02/20200131%E3%80%801_nakai_handout%E3%80%80.pdf

（Accessed on 1.Oct.2020）

図４　Total Product Lifecycle Approach

“The Software Precertification Pilot Program version 1.0 Working Model”, 
https://www.fda.gov/medical-devices/digital-health-center-excellence/ 
digital-health-software-precertification-pre-cert-program

図５　IDATEN
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まとめ

　冒頭に述べたとおり、医療機器の分野では、更
新頻度の高いプログラムの薬事規制に関する新た
な試みが進んでおり、医療の質の向上への更なる
貢献が期待されていると言えよう。また、SaMD
の枠組みの外、図１で示した Digital Health につ
いても、今後、飛躍的に事業者やソリューション
が増加していくだろう。
　しかしながら、対象が患者であれ健常者であれ、
薬事規制の範疇かいなかに関わらず、品質、有効
性、安全性を確保し、消費者に有益なソリューシ
ョンを届けていくことは、ヘルスケア分野に参入
し事業を行っていくものの最低限の責務であるこ
とは言うまでもない。こうした「信頼性」の要素
と頻繁なアップデートとをどう両立していくか
は、デジタルを用いたヘルスケアソリューション
の大きな課題となろう。

　IDATENが施行された日本においても、米国で
試行されている Pre-Cert の運用状況を注視しつ
つ、事業者に何を求めるかをあらためて整理して
いく必要があるだろうし、医療機器プログラムに
搭載される人工知能や教師データの品質に関する
規制等にも踏み込んで検討することが求められる
だろう。
　製薬企業には医療用医薬品製造販売業にとどま
らず、いわゆる Beyond-The-Pill の分野に新たな
事業機会を求める動きもある。医薬品市場をヘル
スケア分野の一構成要素と見たとき、たしかに製
薬企業には医療、患者に価値を提供し続けてきた
多くの蓄積があるが、Digital関連の技術を社会に
実装していく流れが加速しつつある中、Digital×
ヘルスケアの制度面の整備状況についても、注視
していく必要があるだろう。
� 以上


