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1 背景  

1.1 背景  

2019 年 12 月に、中国武漢市において肺炎の集団発生がみられ、気道上皮細胞より新規のコロナ

ウイルス (2019-nCoV, SARS-CoV-2) が分離された 1。それ以降、この新型コロナウイルス感染症（以

下、"COVID-19"とする）が全世界で発生している。2020 年 2 月 3 日時点で、世界で 45,171 例の確

定例と 1,115 例の死亡例が報告され、大規模なアウトブレイクが認められた 2。本邦においても

2020 年 1 月 14 日に 1 例目が、2020 年 1 月 24 日に 2 例目が確認され、その後も新規症例が報告さ

れている 3,4。2019-nCoV 感染例の多くで発熱、咳、倦怠感、喀痰などの臨床症状がみられることが

報告されているが 5,6、無症状感染者も見つかった。また、妊婦や小児などの症例も、少ないながら

報告されている 7,8。 

新規のウイルスによる感染症であるため標準的な治療方法は確立されておらず、主として保存的

治療を余儀なくされているが、重症例を中心に抗ウイルス療法が試行検討されている。中国におい

ては試行ガイドラインが公開されており、ロピナビル/リトナビル（LVP/r）配合剤の経口投与、イ

ンターフェロン吸入、リバビリン（RBV）などの投与が明記されている 9。さらには、抗インフル

エンザ薬であるファビピラビル（商品名 アビガン）や抗マラリア薬のクロロキンなど、様々な医

薬品の効果が in vitro レベルで検証されており 10、中国では臨床試験も実施されている。 

1.2 研究の意義 

COVID-19 については、臨床経過・臨床像に関する検討は不十分であり、さらに、確立された治

療法は、国内外どちらにおいても存在しない。薬剤投与例については、SARS-CoV-2 と類似したコロ

ナウイルスである SARS や MERS の流行の際に LPV/r が試験的に使用された経験から、今回の

COVID-19 に対しても使用され始めている。COVID-19 に対して、LPV/r を含む様々な薬剤が試験的に

投与されているが、有効性・安全性についての検討は不十分である。 

これらのことから、本レジストリ研究により、重症例に関する臨床経過・臨床像を明らかにする

ことができ、薬剤を投与された症例においては、有効性・安全性について検討することができる。

さらに、将来的に適応追加等を検討する際に本研究での情報を利用できる可能性がある。 

本研究では、確立された治療方法の存在しない COVID-19 において、治療として薬剤投与された

場合を含め、登録症例について既存資料としての診療情報を収集する。本研究で収集されたレジス

トリデータは、今後の治療薬剤開発、臨床試験や臨床研究の実施などの方針や研究デザイン、エン

ドポイントなどを判断する際に役立つ資料となり得る。 

2 目的及び評価項目 
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目的 評価項目 評価項目の選択理由と妥当性 

COVID-19 症例の臨床経過、臨

床像を明らかにすること。

COVID-19 に対する様々な治療

薬候補の試験的投与に関する

効果や安全性について検討す

ること。 

ただし、レジストリ構築研究

であり、具体的な解析内容は

決まっていない。 

観察項目及び収集する情報に

記載した項目。 

国際的な Study との

Comparability を確保するた

め、WHO の Case report form

における収集項目を本レジス

トリでも採用した。 

 

3 研究デザイン 

3.1 研究デザイン 

COVID-19 に関してレジストリを構築する。薬剤投与例については、使用した薬剤、使用後の経

過などの情報収集も行う。 

該当症例について、医療機関の医師等が登録票（電子又は紙媒体）を用いて症例登録を行う。登

録後、適切な時期に、本研究の事務局からフォローアップ調査を依頼し症例の追跡調査を行う。 

3.2 科学的合理性の根拠 

COVID-19 に対して現時点で確立された治療方法はなく、COVID-19 に対する薬剤投与の有効性・

安全性についてもまだ十分検討されていないことから、COVID-19 に対して何らかの治療候補薬が

投与された事例を中心に悉皆的に情報収集を行い、投与後の臨床所見について検討する必要があ

る。さらに、COVID-19 重症例や、妊婦・小児などの症例数の少ない患者群に関する臨床像・臨床

経過についても検討は不十分である。悉皆性の確保のためにレジストリ研究とした。 

本研究での薬剤投与症例は、COVID-19 に対する医療として薬剤投与が行われた症例を対象とし

ているため、薬剤投与は介入には該当しない。 

 

4 対象集団 

4.1 適格性基準 

4.1.1 選択基準 
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COVID-19 と診断された者 

 

4.1.2 除外基準 

オプトアウトにより研究への参加を拒否した者 

 

4.1.3 設定根拠 

○選択基準：COVID-19 症例を登録するため。 

○除外基準：倫理的配慮のため 

4.2 目標症例数 

4.2.1 目標症例数 

目標症例数： レジストリ研究であるため、設定しない。 

 

4.2.2 症例数の設定根拠 

レジストリ研究であるため、適格性基準に該当する症例は全員登録とし、目標症例数は設定しな

い。また、COVID-19 の発生・流行状況に影響されるため、今後の症例数の予測なども難しく、症

例数の設定は困難である。 

 

5 研究方法及び手順 

5.1 被験者リクルート 

本研究はレジストリ研究として実施する。各医療機関に対して全例登録を周知する。症例登録を

行う医療機関は、共同研究機関（分担研究機関）として研究に参加するか、あるいは「既存情報の

提供を行う機関」として情報のみを提供する。 

5.2 被験者登録 

被験者登録は、電子症例報告書（EDC）または紙の登録票を用いて行う。症例登録者は登録票に必

要な情報を記入して FAX または電子メール（registry.covid@hosp.ncgm.go.jp）で送付するか、EDC に

必要な情報を入力する。紙で登録された場合は、データセンターにて EDC に登録を行う。EDC に登

録後、被験者識別コードが付与される。被験者識別コードは、被験者を識別できる情報と共に各登

録機関で保管し、個人の特定ができるようにする。 

EDC での症例登録が可能な施設・流行状況においては、原則として EDC での登録・運用を基本と

する。何らかの理由で EDC での登録が困難な状況である場合、紙などでの登録も可能とする。 
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5.3 観察項目及び収集する情報 

診療記録より収集する情報等は以下のとおりとする。 

１）登録時 

 生年月日 

 性別 

 イニシャル 

 COVID-19 発症日 

 PCR 陽性日 

 肺炎の診断有無 

 酸素療法の有無 

 治療薬候補の薬剤投与有無 

 妊娠の有無（女性のみ）など 

２）WHO Case report form ISARIC の情報 

３）入院や治療に関する臨床情報 

呼吸数、酸素飽和度、体温、収縮期血圧、心拍数、意識レベル 

入院の状況、人工呼吸器装着の有無、ECMO の使用、酸素療法の状況、身体活動状況 

ICU 管理の有無、その他併用薬の状況 

４）ウイルス学的情報 

 SARS-CoV-2 Virus PCR test results 
 SARS-CoV-2 Virus load 

５）臨床画像 

 胸部 X 線画像 

 CT 画像 

６）その他 

 薬剤アレルギー 

 妊婦： 妊娠期間、妊娠中の異常、妊娠アウトカム（出産、流産、死産など）、出産

時の児の体重・身長・異常所見の有無など 

 小児： 出生歴、ワクチン接種の有無、兄弟姉妹の有無など 

 

5.4 実施期間及び登録期間 

研究期間： 倫理審査委員会承認後～2023 年 1 月 31 日 

研究対象期間： 2020 年 1 月 1 日～2021 年 1 月 31 日 

6 同意取得方法 
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6.1 インフォームド・コンセント 

 本研究は、侵襲・介入を伴わない、電子カルテ情報を用いた後ろ向き研究である。被験者から個

別に同意を受けることは困難であるため、研究に関する事項を被験者に公開し、当該データを研究

に使用すること等について被験者が拒否できる機会を保障することで同意に代える。研究に関する

事項の公開は、ホームページでの情報公開及び院内掲示板での掲示等によって行い、研究者が問い

合わせに対応する。 

研究対象者に未成年者およびインフォームド・コンセントを与える能力を欠くと客観的に判断さ

れる者が含まれる場合、これらの対象者の代諾者においても同様に拒否できる機会を保障すること

で同意に代える。その場合、配偶者や親族など、研究対象者の意思及び利益を代弁できると考えら

れる者を代諾者とみなす。 

6.2 同意撤回 

被験者毎に個別の同意は取得しないため、同意撤回は生じないが、被験者による研究参加の拒否

が生じ得る。研究に関する事項の公開により、被験者より拒否の意向が確認された場合、該当の被

験者のデータを解析から除外する。ただし、COVID-19 は新規の指定感染症であり社会的に重要な

情報であることから、研究不参加表明があった場合においても、データは削除しないこととし、研

究における解析対象からのみ除外とする。その旨は情報公開文書においてもその旨を説明する。 

7 中止と終了 

7.1 被験者の参加中止 

後ろ向き研究のため、該当しない。 

7.2 研究全体の中止 

以下のような状況が発生し、研究責任者や研究機関の長が中止すべきと判断した場合、本研究全体

を中止する場合がある。 

・倫理指針または研究計画書の重大な違反／不遵守が判明した場合 

・倫理的妥当性もしくは科学的合理性を損なう、または損なう恐れのある事実を得た場合 

・研究機関の長や厚生労働省等による中止の要請や勧告の場合 

・その他に研究責任者等が中止を判断した場合 

中止の場合、研究責任者は全ての研究実施機関の研究責任者及び倫理審査委員会、研究機関の長に

報告する。 

7.3 登録終了 
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 患者登録期間中に適格性基準を満たした被験者の情報をすべて収集した時点を登録終了ならびに

追跡終了とする。 

8 予測される利益・リスク及びリスクを最小化する方法 

8.1 予測される利益 

この研究は診療記録を使用した後ろ向き研究であり、被験者が研究参加により直接的な利益を得る

ことは考えにくい。しかし、本研究成果が新型コロナウイルス関連感染症患者全体に還元されれ

ば、社会全体に対する利益が得られ、被験者も間接的に利益を受けることができる。 

8.2 予測される不利益 

本研究は診療記録を使用した後ろ向き研究であり、被験者に対する身体的なリスクはない。本研

究参加について被験者の費用負担はない。 

8.3 リスクを最小化する方法 

個人情報については、匿名化を実施し、資料保管場所の施錠及び電子データに対してはアクセス

可能な者をユーザーID とパスワードで管理し、安全管理対策をして対応する。 

 

9 倫理的事項及び要配慮事項 

9.1 法令・指針の遵守 

本研究は、ヘルシンキ宣言に基づく倫理的原則に則り、人を対象とする医学系研究に関する倫理

指針を遵守して実施する。研究において使用する研究計画書、情報公開文書の資料は、倫理審査委

員会で審議・承認され、研究機関の長の許可を得てから研究を開始する。これらの資料等に変更が

ある場合も、同様に倫理審査委員会での審議・承認及び研究機関の長の許可を得てから実施する。

研究責任者は、研究に関わる全ての関係者が研究倫理及びその他の必要な知識・技術に関する教育

研修を完了し、さらに研究期間中も継続して教育研修を受ける。 

9.2 個人情報等の取り扱い 

本研究で収集する被験者の個人情報を含むデータは、電子カルテから電子症例報告書に個人情報を

含めない情報を転記する。被験者識別コードは診療録 ID との規則性を有さない番号で、EDC シス

テムによって付与される。また、被験者個人を識別するための匿名化対応表を作成し、保管する。 

匿名化対応表は被験者の同意を得た機関のみが保有する。 
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9.3 被験者の経済的負担又は謝金 

本研究は診療録を用いた後ろ向き研究であるため、研究参加により被験者に経済的負担はない。

また、被験者への謝金の支払いは行わない。 

9.4 研究の資金源 

本研究は、以下の研究資金により実施する。なお、研究費の事業名等の詳細はまだ未確定であるた

め、確定次第修正する。 

厚生労働科研費 

課題名： COVID-19 重症患者等に係る臨床学的治療法の開発 

研究開発代表者： 国立国際医療研究センター 大曲 貴夫 

研究期間： 2020 年度～ 

9.5 利益相反の状況 

本研究は、厚生労働科研費により実施する。本研究全体において生じる利益相反及び研究者個人

の利益相反は、各施設においては、利益相反を審査する委員会に事前に申告し、審査結果に即して

適切に管理・公表する。研究開始後も利益相反状態について適切な時期に再申告を行い、継続して

利益相反を管理・公表する。 

9.6 情報公開の方法 

本研究は後ろ向き研究であり、事前に倫理審査に付議し承認された情報公開文書を、NCGM のホ

ームページへ掲載すること及び院内に掲示することにより公開する。 

9.7 結果の公表 

本研究の結果は、適宜学術雑誌への投稿及び学会での発表などを行う。公表時期は、研究終了から

1 年以内を予定している。学術雑誌への投稿時の筆頭著者は、レジストリ登録状況や登録数などに

より研究者間で協議して決定する。そのほかの著者に関しても、研究への寄与度を考慮し、全ての

実施機関の研究責任者の話し合いによって決定する。 

 

10 統計学的事項 

10.1 解析対象集団 

解析対象集団を以下に定義する。 

・適格症例：適格性基準を満たした全ての被験者集団 
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・部分集団：性別や年齢層別、投与薬剤等により部分集団に分類する。 

10.2 統計解析 

10.2.1 統計解析 

本研究は COVID-19 のレジストリ構築のため、患者データを網羅的に収集することを目的として

いる。また、新規疾患であるため、仮説検定は行わず、各収集項目について、連続型データは中央

値及び標準偏差を計算する。二値及びカテゴリー型データについては、割合を計算する。レジスト

リへの登録状況に応じて、投与薬剤に関する有効性、共変量による調整を行った上でのオッズ比の

計算、生存解析などを含む様々な解析を行う。 

 

10.2.2 部分集団解析 

レジストリ登録状況に応じて部分集団解析の方針を決める。現時点では詳細は決まっていない。 

 

10.2.3 中間解析計画 

実施しない。 

 

11 試料・情報の保管及び廃棄 

11.1 保管方法・保管期間 

11.1.1 試料の保管方法・保管期間 

試料は保管しないため該当しない。 

 

11.1.2 情報の保管方法・保管期間 

紙媒体の情報は、研究責任者が厳重に管理する。保管する情報は、症例登録票・フォローアップ

調査票などとする。データ保管・管理はインターネット上の RedCap eCRF を利用し、ユーザーID 及

びパスワードを用いてアクセス権限を管理する。研究終了後、電子データは CD-R などに記録し、

NCGM 臨床研究センターの施錠可能なキャビネットにて保管する。診療記録は各施設において病歴

管理室等に依頼して、保管を継続する。各施設において匿名化対応表は、研究責任者または情報提

供者が管理する。研究終了後、匿名化対応表の保管は各施設の規程等に従って保管を継続する。

NCGM においては個人情報管理者である企画戦略局長が保管する。匿名化対応表の保管期間は、研

究終了報告後 5 年間又は研究結果の最終公表後 3 年間とする。研究のデータの保管期間は、できる

限り長期保管を行うものとする。 
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11.2 廃棄方法 

11.2.1 試料の廃棄方法 

試料の収集は行わないため該当しない。 

 

11.2.2 情報の廃棄方法 

本研究で取得する情報は医学的に大きな意義のある貴重な情報であるため、原則として可能な限り

永久保存を行う。匿名化対応表については、保管期間が経過したら、廃棄する。保管期間経過、ま

たは同意撤回等により情報を廃棄する際は、紙媒体の資料は、裁断サイズの小さいクロスカット等

のシュレッダーで裁断又は溶解処理等を行い、再現不可能な状態にした上で廃棄物管理規程に従っ

て廃棄する。書き換え不可能な電子媒体の場合、物理的に破壊してデータ読み取りを不可能にした

上で、廃棄物管理規程に従って適切に廃棄する。書き換え可能な電子媒体のデータの場合、物理的

に破壊してデータ読み取りを不可能にするか、又はダミーデータを複数回上書きして元のデータを

復元不可能な状態にした上で、同様に廃棄する。 

11.3 試料・情報の新たな研究での利用  

研究終了後、本研究で収集したデータは臨床研究センターにて保管を継続する。保管される既存

データを新たな研究に利用する場合は、新たな研究の研究計画書等を倫理審査委員会に付議し、承

認されてから利用する。また、その際はオプトアウトの手続きにより情報公開文書を作成し、被験

者が研究参加を拒否する機会を保障する。他施設の研究者に既存データを提供する場合は、インフ

ォームド・コンセントの範囲で提供を行い、匿名化対応表は提供せず個人の識別ができないよう措

置を行う。 

さらに、本研究では WHO の Case report form である ISARIC に基づいて情報収集を行うことか

ら、収集したデータのデータシェアリングを WHO の研究グループをはじめとする国際的な研究組

織から求められた場合は、個人情報保護に則って、個人の特定ができないように配慮した上でデー

タを共有する。国際的なデータ共有の際は、収集した情報のうちイニシャルは提供しないものとす

る。 

11.4 安全管理方法 

情報の保管にあたり、十分な安全管理措置を講ずる。紙媒体の情報は入退室管理されている DCC

医師室の施錠可能なキャビネットにて厳重に管理し、電子媒体の情報は、外部電子媒体に記録し、

電子媒体自体をユーザーID 及びパスワードで管理する。さらに、紙媒体と同じキャビネットにて厳

重に管理する。これらの研究データには、倫理審査委員会に承認された研究組織の研究責任者及び

分担者のみがアクセスすることができる。全ての研究者等は倫理教育を受講する。 
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12 品質管理及び品質保証 

12.1 データマネジメント 

 本研究では、JCRAC データセンターがデータマネジメントを行い、データセンター担当者がデー

タマネジメント（データモニタリングを含む）を実施する。電子症例報告書（eCRF）及びマネジメ

ントには RedCap を用いる。データセンターのデータ固定後に、解析責任者に対して固定データが

提供される。詳細に関しては、データマネジメント計画書に規定する。 

12.2 研究機関の長への報告 

研究責任者は、年に 1 回、研究機関の長に対して研究の進捗状況の報告を行う。さらに、研究を

中止または終了した場合も同様に、速やかに報告を行う。 

また、以下に示す状況に該当するものが発生した場合、研究責任者は速やかに研究機関の長に報告

を行う。 

・研究の妥当性や科学的合理性を損なう事実・情報、損なう恐れのある情報を得た場合 

・研究実施の適正性や研究結果の信頼を損なう事実・情報、損なう恐れのある情報を得た場合 

 

13 研究体制 

13.1 研究組織 

別紙参照 

13.2 相談窓口 

被験者等からの相談・問い合わせは、以下の窓口にて受け付ける。 

実施機関名 国立研究開発法人国立国際医療研究センター 

所属・役職 COVID レジストリ研究事務局 

電話番号 

03-3202-7181（代表） 

03-6205-6593（直通） 

受付日時： 月～金 8:30～17:15 

メールアドレス registry.covid@hosp.ncgm.go.jp 

また、今後本研究のウェブサイトを設置し、情報公開を行う予定である。 

13.3 業務委託 

mailto:registry.covid@hosp.ncgm.go.jp
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 本研究のレジストリデータベース構築は、国立国際医療研究センターJCRAC データセンターに依

頼する。代表機関と同一法人内であるため業務委託には該当しない。登録症例のフォローアップ調

査については、必要に応じて今後業務委託を検討する可能性がある。業務委託を行う場合は変更申

請を行い、承認後に契約締結する。 

 

14 その他 

14.1 略号一覧 

略号 正式名称（英語） 正式名称（日本語） 

AE Adverse Event 有害事象 

CRF Case Report Form 症例報告書 

eCRF electrical Case Report Form 電子症例報告書 

EDC Electronic Data Capture 電子的臨床検査情報収集 

LPV/r Ritonavir-boosted Lopinavir リトナビルでブーストしたロピナビル 

COVID-19 Coronavirus Disease, 2019 2019 年新型コロナウイルス急性呼吸器疾患 

2019-nCoV 2019 novel Coronavirus 新型コロナウイルス 2019 

SARS-CoV-2 
Severe acute respiratory syndrome 
coronavirus 2 

新型コロナウイルス 2019 

14.2 改訂履歴 

版数 作成日 変更点 変更理由 

第 1.0 版 2020/2/20 ― 研究計画書の作成 
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