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☆研究の質と信頼性の確保
☆被験者の人権の保護
安全性と福祉の確保
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クリティカルなプロセス クリティカルなデータ

被験者の保護 試験結果の信頼性確保

研究計画書（プロトコル）
作成段階で同定する

SAE報告・対応
逸脱・不適合の対応・予防

利益相反の管理
透明性の確保

 臨床試験データに関するモニタリング（症例モニタリング）

 臨床試験関連ドキュメントに関するモニタリング（症例以外のモニタリング）

モニタリングの役割
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臨床試験の質

臨床試験が適切に実施されること

データの質

臨床試験データが適切に集計・解析されること

➢ 倫理審査等の遵守

➢ コンプライアンス

➢ 進捗状況

• 審査手続き関連
• 同意説明文書（IC）
• 安全性報告

• 利益相反（COI）

➢ 症例データの質

➢ 解析に用いないデータの収集方法

➢ データ収集プロセスの管理

• 原資料との整合性

• モニタリング報告書

モニタリングの役割

• 各種手順書



6臨床研究法下で実施する特定臨床研究のモニタリング
手順書等、関連ツール

モニタリングの実施方法と対象

http://www.jmacct.med.or.jp/information/monitoring_sop.html

モニタリングの実施方法 モニタリングの対象

全症例

サンプリング

リスクベースド

全症例・全ての項目

あらかじめ定められた方法に従っ
て抽出したデータについてSDVを
実施する

リスクに基づき対象を選定する
( Risk Based approach to Monitaring)



7

オンサイトモニタリング（On-Site-Monitoring）

Email、電話、Fax による確認

実施対象の決定

モニタリングの

申し込み

チェック内容の

確認と準備
資料の閲覧

不明点の

問い合わせ

閲覧結果の

フィードバック
報告書の作成

報告書の提出

次回確認事項の

整理

医療機関を訪問して実施

1 問い合わせ事項の整理

２ 問い合わせの実施

３ 記録の作成

訪問前 訪問中 訪問後

予め決められた時期・方法・手順に従う
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https://www.mextnw.hosp.tohoku.ac.jp/handouts/
002/wp/wp-content/uploads/rm/pamphlet_151222.pdf

https://www.mextnw.hosp.tohoku.ac.jp/handouts/


9https://www.mextnw.hosp.tohoku.ac.jp/handouts/
002/wp/wp-content/uploads/rm/pamphlet_151222.pdf

https://www.mextnw.hosp.tohoku.ac.jp/handouts/
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モニタリング手法と確認可能な内容

確認項目
オンサイト
モニタリング

オフサイト
モニタリング

中央
モニタリング

全体の症例登録・進捗状況 〇

同意プロセス 〇 〇 〇

同意書の原本の保管状況 〇

適格性 〇 〇 〇

割付・登録プロセス 〇 〇 〇

研究計画書遵守状況 〇 〇 〇

AE/SAE発生状況 〇 〇 〇

データの妥当性 〇 〇 〇

データの妥当性入力エラー 〇 〇 〇

欠損データ 〇 〇

外れ値 〇

データの不一致 〇 〇 〇

データーの喪失 〇

疑義紹介対応 〇 〇

CRB、厚生労働省への手続き 〇 〇

文書（原本）保管状況 〇

試験薬管理状況 〇 〇

症例

文書

臨床研究法下で実施する特定臨床研究のモニタリング
手順書等、関連ツール

http://www.jmacct.med.or.jp/information/monitoring_sop.html
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一般的なモニタリング手法（選択）の考え方

On-siteモニタリング
（対照症例：全症例）

On-siteモニタリング（対照症例：全症例 又は サンプリング）

＋
中央モニタリング リスクベースド

モニタリング

少ない

多い

少ない 多い

実施医療機関の数

症例数

• 多施設のモニタリングでは、必要に応じてOff-siteモニタリングを組み合わせる
• モニターが少ない場合、症例数、施設数に関係なくリスクベースドモニタリングを行う
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ややこしかったら、これだけはモニタリングを実施する！

1. 認定臨床研究審査委員会（CRB）で承認された契約は締結されているか？

2. 対象とする集団は適切（適格：除外基準は守られている）か？

3. 同意は取得（同意書が保管）されているか？

4. 主要評価項目は正しく記録・報告されているか？

5. 有害事象（疾病等）特に重篤な有害事象（疾病等）は正しく記録・報告
されているか？

モニタリングの必須５項目チェック
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一般的なモニタリングの体制の考え方

13

研究対象者の保護
質の高い臨床
研究の実施

規制・手順等に
従っての実施

モニタリング業務をARO/CROへ委託する研究 研究者等によるモニタリングが許容される研究

➢ 治験
➢ 臨床研究法に基づく研究
➢ リスクの高い研究
➢ リスクが中程度でも複数の施設参加を伴う研究

➢ 左記以外の研究

予算等の問題から研究者等が担当
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診療と臨床研究 ： リスクの考え方

診療 臨床研究

臨床研究でのみ
実施する行為

リスクが高い

診療 臨床研究

＞
リスク
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研究デザインによるリスクの考え方

被験薬に関するリスク

承認適応症

未承認適応

症

他国で承認

全世界で未

承認

研究デザイン・実施上のリスク

非介入臨床研究

既承認治療方法との

比較試験

プラセボとの比較試

験

リ
ス
ク

高

低
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現在実施中の医薬品、医療機器及び再生医療等製品の治験において、新型コ
ロナウイルス感染症 の影響により治験実施計画書の規定及び通常の手順と
異なる対応を取らざるを得ない場合は、被 験者の安全確保を最優先とした
上で、経緯及び対応の記録を残し、その妥当性について説明できる ように
してください。また、実施医療機関において疑義が生じる場合の対応につい
ては、まずは治 験依頼者と協議・相談してください。 これまでにいただい
たお問い合わせに対する回答を、以下にご紹介しますので参考としてくださ 
い。なお、内容については、今後のお問い合わせに応じて更新いたします。 

新型コロナウイルス感染症の影響下での医薬品、医療機器及び再生医療等製
品の 治験実施に係るＱ＆Ａについて

２０２０年３月２７日作成 
２０２０年４月２日更新 
２０２０年４月２１日更新 
２０２０年５月２６日更新
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実施医療機関への訪問が制限されているため、モニタリング計画の
通りにオンサイトモ ニタリングができない場合、どのように対応し
たらよいか。（治験依頼者） 

Ｑ３ 

オンサイトモニタリングができない場合のリスク評価を行った上で、
中央モニタリング を含め、代替となるモニタリング手法を検討する
こと。その結果を踏まえてモニタリング 計画等を見直し、変更した
方法について文書化しておくこと。なお、オンサイトモニタリ ング
ができない理由及びその対応の記録を作成し保存すること。

Ａ３ 

結局、どのように対応すればいいのか ？？



18臨床研究法下で実施する特定臨床研究のモニタリング
手順書等、関連ツール

リモートでのモニタリングの手法

近年新型コロナ対策により、リモート
モニタリングによる施設モニタリングが
利用されている

http://www.jmacct.med.or.jp/information/monitoring_sop.html
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リモートで 品質を担保できる方法とは何か？

同意書を
確認したい ワークシートを

確認したい

カルテ記載を
確認したい

記録プロセス
を確認したい

検査値を
確認したい

➢ リモートモニタリング：電話等でプロセスの有効性を確認
➢ リモートアクセスモニタリング：プロセスの有効性を確認、SDR、SDVを実施
➢ オンサイトモニタリング：プロセスの有効性を確認、SDR、SDVを実施
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げ

従来のオンサイトモニタリング

・被験者背景
・適格性確認
・有害事象
・併用薬
・
・

カルテ全体を確認

・同意書
・臨床検査結果
・症状日誌
・画像検査結果
・臨床症状評価
・
・

該当部分を確認

・事務局保管文書
・IRB保管文書
・責任医師保管文書

該当部分を確認

原資料作成プロセスの確認
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げ

リモートモニタリングで対応

・被験者背景
・適格性確認
・有害事象
・併用薬
・
・

カルテ全体を確認

・同意書
・臨床検査結果
・症状日誌
・画像検査結果
・臨床症状評価
・
・

該当部分を確認

・事務局保管文書
・IRB保管文書
・責任医師保管文書

該当部分を確認

原資料作成プロセスの確認

どうやってリモートで
確認するか？
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臨床試験実施施設 電子カルテ
サーバー

モニター
リモートアクセス

方法１

方法２

方法３

Web会議システムを用いたリモートアクセスの手法

医療機関の体制により
異なるリモートアクセス
の方法が考えられる
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臨床試験実施施設 電子カルテ
サーバー

モニター
リモートアクセス

個人情報保護法と医療機関

医療機関は、個人情報取引事業者に位置付けられ、患者の診療情報を含めて
個人情報の適切な取得・保管・利用などについての管理上の義務を負っている

➢ 医療・介護関係業者における個人情報の適切な取り扱いのためのガイドライン
➢ 厚生労働省「医療情報システムの安全管理に関するガイドライン（第5版）」
➢ 経済産業省「医療情報を受託管理する情報処理事業者における安全管理ガイドライン（第2版）」
➢ 総務省「クラウドサービス事業者が医療情報を取り扱う際の安全管理に関するガイドライン（第1版）」
➢ GCP省令・ガイダンス・契約・各団体ガイドライン等



音声入力技術を用いたリモートモニタリングの
有用性に関する検討

日本臨床試験学会 第１３回学術集会総会 P4-3

音声入力者の言い間違いを含めても誤入力率は高くて数%
程度であった。同音異義語、専門用語等は特に誤入力の
可能性も高くなるが、業務に精通している者同士でのコ
ミュニケーションには問題にならない程度であると考え
られる。また音声入力することにより直接文字入力する
よりも対話時間が明らかに減少した。

現在の音声入力技術レベルは臨床研究のリモートモニタ
リングに応用可能なレベルにあると考えられ、また本技
術を含めたICTの革新は、今後臨床研究事務局やモニター
の業務効率だけでなく、業務遂行可能者の範囲を拡大さ
せる可能性を有していることが示唆された。
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リモートアクセスモニタリングをしたいけど・・・・・

対応できる
スタッフが
いない

タイムリーな原
資料作成ができ

ない

モニタリングの
対応をする時間
がとれない

原資料を提供
できない

EDC入力を
タイムリー
にできない

資料のマスキ
ングが大変
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げ

リモートアクセスモニタリングの実際

・被験者背景
・適格性確認
・有害事象
・併用薬
・
・

カルテ全体を確認

・同意書
・臨床検査結果
・症状日誌
・画像検査結果
・臨床症状評価
・
・

該当部分を確認

・事務局保管文書
・IRB保管文書
・責任医師保管文書

該当部分を確認

原資料作成プロセスの確認

結局のところ、リモート
で確認できる範囲は限ら
れるため、オンサイトモ

ニタリングも必要

➢ リモートモニタリング：電話等でプロセスの有効性を確認
➢ リモートアクセスモニタリング：プロセスの有効性を確認、SDR、SDVを実施
➢ オンサイトモニタリング：プロセスの有効性を確認、SDR、SDVを実施
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オンサイトモニタリング（施設訪問）の必要性

医療機関を訪問して、「診療録等原資料を見る」、「研究者やCRC等に聞く」を実施しないと分からないこともある

➢ 原資料にあるが、症例報告書（EDC）データにない

✓ 有害事象の見落とし
✓ 重篤な有害事象の解釈違い
✓ 同意取得後に選択/除外基準違反が判明した症例の逸脱
（登録票未送付、症例報告書データ未収集の場合等）

➢ 症例報告書（EDC）データにあるが、その収集手順、プロセスが異なっている

✓ 同意取得プロセス、同意文書保管の妥当性
✓ 主要評価項目の評価手順の相違
✓ プロトコル治療中止、脱落の妥当性
✓ 試験薬管理表とCRFに記載された服薬状況の整合性
✓ 検査・評価の順序の妥当性、来院日のズレ
✓ 原資料記載の改ざん、不正（誤記など）

➢ 医療機関で保管が必要な文書が適切に保管されていない

施設のルール等、画一的な
リモートモニタリングで確認
出来ない内容も多い

症
例
の
取
り
扱
い
に
影
響
す
る
事
項
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臨床研究法下で実施する特定臨床研究のモニタリング
手順書等、関連ツール http://www.jmacct.med.or.jp/information/monitoring_sop.html

モニタリングの実施方法
➢ リモートアクセスモニタリングは、

100％SDVを前提とした考え方では
なく、プロトコルの特性に合わせ、
データの優先順位をつけて効果的
に活用すべきである（RBA：Risk 
Based Approach）

➢ SDV中心のモニタリングから、リ
モートモニタリング（リモートア
クセス、電話等を含む）を活用し、
医療機関における試験特有のプロ
セス構築状況の確認、プロセスア
プローチの実施状況の確認が重要
となる。

➢ プロセスアプローチを確認するに
は、お互いがプロフェッショナル
として関係性管理がなければ適切
なリスクコミュニケ ーションが成
立しない。
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Risk Based Approach (RBA)

を用いたモニタリング
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全例モニタリング
（臨床研究等：小規模試験）

Risk Based Monitoring
（治験等：大規模試験）

◆品質の管理方法

【出口管理】
発生したエラーに対して修正

【プロセス管理】
事前のリスクを特定・評価

リスクに対して予防措置

発生したエラーに対して是正措置

◆モニタリング方法

施設訪問が主 必要に応じて、複数の手法を組み合わせる
・ On Site/ Off Site monitoring
・ Centralized monitoring等

◆データの質の確保

全てのデータに対してSDV ・リスクレベルに応じて限られたデータに対してSDV
・そのデータに関わるプロセスを確認（SDR）

◆施設訪問時期

定期的に訪問
（全施設画一的に訪問）

Issue や risk に応じて訪問
（施設により異なる）
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リスクベースドモニタリングを全てに展開する

On-siteモニタリング
（対照症例：全症例）

On-siteモニタリング（対照症例：全症例 又は サンプリング）

＋
中央モニタリング リスクベースド

モニタリング

少ない

多い

少ない 多い

実施医療機関の数

症例数



これまでの臨床研究の流れ

Clinical Question

臨床研究計画立案

臨床研究計画書
説明同意文書
手続き等

臨床研究実施

画像 カルテ 検査

品質保証・被験者保護

サンプリング調査、全例調査

出口管理

分析・解析

医療の質の向上

薬事申請
論文投稿
学会発表 等

従来のモニタリング
（出口管理）



今後、これからの臨床研究の流れ（Quality Management）

Clinical Question

臨床研究計画立案

臨床研究計画書
説明同意文書
手続き等

臨床研究実施

画像 カルテ 検査

品質保証・被験者保護

サンプリング調査、全例調査

出口管理

分析・解析

医療の質の向上

薬事申請
論文投稿
学会発表 等

プロセス管理
事後的な品質保証を
不要にする
【問題が発生しない様に
プロセスによる管理を実施】

・試験に共通な重要事項
・試験に特有な重要事項

プロセス管
理を前提と
した設計

◆ 事後的なモニタリング、監査が無駄なコストと思えるほど、各施設のプロセスに質が組み込む
◆ 試験/研究に関わる全ての組織、施設において、問題が起こりにくいプロセスを作り上げる

Quality Risk Management
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多職種が参加が鍵
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RBAの実施体制・・・

参加するメンバーに経験者がいな
いと機能しない可能性がある

リスクに対する視点が異なる
リスクの評価に差がある
リスクのコントロールの考え方が異なる
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Risk Based Approach (RBA)

を導入したモニタリング

（リスクベースドモニタリング）
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CTQ

リスクの特定

リスク評価 モニタリング項目計画

種類 項目① 項目②
発生
頻度

影響
度

優先度
モニタリング

項目
方法 実施者 実施時期

オンサイトモニタリング確認項
目

中央モニタリング確認
項目

文書

契約書

臨床研究
保険

記載不備等

小 大 大

締結状況

オンサイトモニ
タリング

リモートモニタ
リング

モニタリング担当者

研究開始前
契約内容、必要な手続きの確認、
研究責任医師、実施医療機関の
管理者が作成・保管する文書の
確認
不適合事項の記録、重大な不適
合状況の確認

資金提供 小 大 大
研究開始前
年に１回実施

外部委託 小 大 大
研究開始前
年に１回実施

同意書
説明文書

同意書
不適切な同意

取得
小 大 大 同意取得状況

オンサイトモニ
タリング

中央モニタリン
グモニタリング

モニタリング担当者

中央モニタリング担
当者

【オンサイトモニタリング】
・同意取得1例目
・オンサイトモニタリングを実
施した際に取得している全症例
【中央モニタリング】
・適宜実施

同意・再同意の取得状況の確認

jRCTに登録された研究責任医師、
分担医師による説明書及び同意
取得状況の確認

代諾者の適切性の確認等

登録状況

説明文書
最新版数かど

うか
大 大 大 同意取得状況

オンサイトモニ
タリング

モニタリング担当者 版数が変更された後
承認された最新の説明文書かど

うか
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CTQ

リスクの特定

リスク評価 モニタリング項目計画

種類 項目① 項目②
発生
頻度

影響
度

優先度
モニタリング

項目
方法 実施者 実施時期

オンサイトモニタリング確認項
目

中央モニタリング確認
項目

データ

有効性

適格基準
除外基準

不適格症例の
組み入れ

中 大 大 適格性の確認

オンサイトモニ
タリング

中央モニタリン
グモニタリング

モニタリング担当者

中央モニタリング担
当者

【オンサイトモニタリング】
・最初の3症例を実施
・問題がなかった場合
〇例症例毎

・問題があった場合、問題が発
生しなくなるまで

【中央モニタリング】
・適宜実施

適格性の確認
除外基準の確認
（原資料から確認する）

適格性・除外基準
治療前背景因子等

主要評価項目
測定状況
データ等の妥
当性

小 大 大
主要評価項目の
測定状況・デー
タ等の妥当性

オンサイトモニ
タリング

中央モニタリン
グモニタリング

モニタリング担当者

中央モニタリング担
当者

【オンサイトモニタリング】
・最初の3症例を実施
・1年毎等（定期的）
・重篤な有害事象発生時
・中止例に限定

【中央モニタリング】
・適宜実施

主要評価項目の評価手順の確認
（研究計画書に規定された手順
に従っているか）

EDCと原資料との照合

重大な不適合の報告状況の確認

主要評価項目データの
欠測の有無

明らかなデータの転
記・入力ミス

安全性 疾病等報告
疾病等報告の
報告漏れ

大 大 大
疾病等報告を含
む全ての有害事
象・不具合

オンサイトモニ
タリング

中央モニタリン
グモニタリング

モニタリング担当者

中央モニタリング担
当者

【オンサイトモニタリング】・
最初の3症例を実施
・問題がなかった場合
重篤な有害事象症例及
び中止例に限定して実施

・問題があった場合、問題が発
生しなくなるまで全例実施

【中央モニタリング】
・適宜実施

重篤な有害事象を始めとした全
ての安全性情報を確認し、その
中で疾病等の報告の対象となる
かを確認する

重大な不具合等の報告状況の確
認

全ての有害事象データ

有害事象報告の施設間
のばらつき

重篤な有害事象の発生
件数、重篤な有害事象
に関する情報

疾病等報告の対象とな
る有害事象データの抽
出
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モニタリング業務をARO/CROへ委託
すると、対応がめんどくさい。
違反の摘発のイメージが強い

★ モニターに必要な資格はいらない（十分なトレーニング体制がない）
★ モニタリングテキストのひな型に従って、対応すればいい
★ モニタリング報告書（簡易的なひな形）はチェックを受けない

研究者等によるモニタリング
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症例モニタリングにおける指摘の大半は〖研究開始前〗〖1～３症例〗に
発生していた。

開始後早期にモニタリングを実施し、発生していた問題点に対して改善策を講じ
た場合、その後に同じ指摘は繰り返されていなかった。

CRCがサポートする臨床研究は「重大な不適合」となる
選択・除外基準の不遵守や、重篤な疾病等の報告漏れ
についての指摘が無い。サポートがない場合は注意。

各課題の想定されるリスクをCRC等と共有し協働することで、
より効果的な品質管理（リスクの最小化）が期待できる。

過去・現在の経験から読み取れるモニタリングの支援状況と今後の課題
－ 生命医学指針レベルの臨床研究 ー

※

※

※

※
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多施設の臨床研究或いは多くの症例を取り扱う臨床研究において、中央モニタ
リングは特に有効であるが、試験開始早期の問題を抽出するのは不向きである。
また、施設のローカルルールなど読み取れない場合があるためサイトモニタリン
グとの連携が重要である。

過去・現在の経験から読み取れる
モニタリングの支援状況と今後の課題

※

学会発表等から読み取れる
研究者自らが行うモニタリングの支援状況と今後の課題

《浮き彫りになった問題点と課題》

１．モニタリング報告書の記載不備が多い
２．モニタリング実施時期及び確認ポイントに関する理解不足
３．共同研究機関である他施設におけるモニタリングが実施困難
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☆ 金沢大学附属病院の特定臨床研究に関しては、経験が蓄積
 されたモニタリング監査部門で受託させて下さい。
 （試験ごとに最適の品質保証計画を提案させて頂きます）

☆ 特定、非特定、観察研究の種類を問わず、モニタリングの
 ご相談ください。全て対応させて頂きます。

◇  臨床研究の目的に合わせたモニタリング計画の作成
（主にRBM）、臨床研究者のじゃまをせず、
  適切なタイミングでのモニタリングの
実施を心掛けています。
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