
平成22年 4月 26日

厚生労働省共用第7会議室
‐                               午 後2時から

薬 事 ・食 品衛 生 審 議 会
‐    医 薬 品 第 i二 部 会 ^

議  事  次  第

1,開 会

2.‐審議事項

議題1 医薬品パシル点滴静注液1000mg及びパズク甲ス点滴静注液1000mg
の生物由来製品及び特定生物出来製品の指定の要否、製造販売承認の
可否、再審査期間の指定並びに毒薬又はbll薬の指定の要否について、
並びに医薬品バシル点滴静注液300mg及び同点滴静注液500mg並びに
パズクロス注300及び同注500の製造販売承認事項一部変更承認の可否
及び再審杏期FEFの指定について             ｀

3.報 告事項

議題1 医 薬品献血ヴェノグロブリン旧5%静注2.5g/50mL、献血べニロンニ|
静注用2500mg、献血グロベニンー1静注用250omg、.自赤ポリグロビンN

1   5%静 注215g/50綸L、サングロポτル点滴静注用215g並びにガンマガニ

ド静注用2.5mgの製造販売承認事項一部変更承認について       ‐

議題2′医療用医薬品の再審査結果について

議題3 希 少疾病用医薬品の指定の解除について

議題4 優 先審査指定品目の審査結果について     ―     :

4 そ の他   ‐

5‐閉 会



成平成 22年 4月 26日 薬品第二部会審議品目・報告品目
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<審 議品目>
1バシル点滴静注液300mg

‐ 同  点 滴静注液500mg
同  点 滴静注液1000皿g

(富山化学工業 (株))

パズクロス注300

同  注 500
パズクロス点滴静注液1000ng

(田辺三菱製薬 (株))
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パズフロキサシンメシ
ル酸塩

肺炎球菌:敗 血症の効能 :

効果を追加とする新効能 。

新用量および剤形追加に係

る医薬品

4年 原体 :非該当

(済)

製剤 :非該当

(済)

(1000mg製剤

のみ予定)

<報 告品目>

①献血ヴェノグIIlブリンI‖5%静注2.5g/50mL

((株)ベネシス)

②献血ベニロン,I静注用2500■g

(嶼オ)化学及血清療法研究所)

③献血グロベニン=I静注用2500mg

(日本製薬(株))

④日赤ポリグElビンN5%静注2.5g/50mL

(日本赤十字社)

⑥けングロポール点滴静注用2.5g

(CSL Bёhring A0
選任製造販売業者;CSLベーリング(株))

⑥ガンマガ
‐ドrf・注用2.5ξ     '

(バクスタニ (株) )

製 販

製 販

製 販

製 販

製 販

製 販

一 変

= 変

一 変

一 変

■ 変

|= 変

①ポリエチレングリコ
ール処理人免疫グロブ
リン

②乾燥スルホ化人免疫
グロプリン

③乾燥ポリエチレング

リコール処理人免疫グ
ロプリン

④pH4処理酸性人免疫
グロプリン

⑥乾燥pH4処 理人免
疫グロプリン

⑥乾燥イオン交換樹脂
処理人免疫グロプリン

低又は無ガンマグロプリン

ffl症を効能 。効果とする新

用量医薬品

原体 :非該当

(済)

製剤 :非該当

(済)

特定生物出来

製品

(済)



平成22年 4月 26日 医薬品第二部会 報告品目(再審査結果)

番号 販売名 申請者名 ‐般名又は有効成分名 再審査に係る効能1効果 再審査期間 承認年月日

1

タミフルカプセルフ5

中外製薬(株) オセルタミビルリン酸塩 A型又はB型インフルエンザウイルス感染症

6年

残余(平成18年
12月11日まで)

平成12年12月12日

平成14年1月17日タミフルドライシロップ3%



(新開発表用)

販  売  名 献血ヴエノグロブリンIH 5%静注21g/50mL

９

“
一 ,般  名 ポリエチレングリコール処理人免疫グロブリン (生物学的製剤基準)

3 申 請 者 名 株式会社ベネシス

4 成分 。含量 1瓶 (50mL)中、1人免疫グロブリンを2,500mg含 有

5 用法 ・用量

本剤は効能 ・効果に応じて以下のとおり投与する。なお、直接静注する

場合は、きわめて緩徐に行うこと。

低並びに無ガンマグロブリン血症 :

涌常、1国 人免痔ゲロブl〕ンGと して 200～600m2(4～ 12mL)/kg体 重

を 3～4週 間隔で点滴静注又は直接静注する。患者の状態によって適宜増減

する。

歩ゥシことして,,50:～5,00∴亀
(50～100mL)を 、小児に対

｀
しては、1回 人免疫グロブリン Gと して 100

～150血g(2～ 3mL)/kg体 重脅ホ滴静注スは直摯静注する。症然によつて
適宜増量する。

特発性血小板減少性紫斑病 :

通常 1日に、人免疫グロブリン0と して 200～400mg(4～ 8mL)/kg体

重を点滴静注又は直接静注する。なお、5日 間使用しても症状に改善が認

められない場合は、以降の投与を中止すること。年齢及び症状に応じて適

宜増減する。

川崎病の急性期 :

通常、人免疫グロブリンGと して 1日 に 400mg(8mL)/kg体 重を 5日

間点滴静注又は直接静注、若しくは人免疫グロブリン Gと して 2,000mg

(40mL)/kg体重を 1回点滴静注する。なお、年齢及び症状に応じて適宜

減量する。             |             ‐

(下線部は今回追加)          .

6 効能 ・効果

1.低 並びに無ガンマグロブリン血症

2。 重症感染症において抗生物質との併用            ‐

3.特 発性血小板減少性紫斑病 (他剤が無効で、著明な出血傾向があり、外

科的処置又は出産等
一時的止血管理を必要とする場合)  .

4.川 崎病の急性期 (重症であり、冠動脈障害の発生の危険がある場合)



71備 考

取扱い区分 :1-“)新 用量医薬品  .       |     ‐

添付文書 (案)を別紙として添付          ‐

本剤は既承認の静注用人免疫グロブリン製剤である。今回、「適応外使用に

係る医療用医薬品の取扱いについて」(平成 11年 2月 1日
´
研第4号 、医薬審

第 104号 )に 基づき、「低又は無ガンマグロブリン血症」の用法 ・用量の承

認事項‐部変更承認申請したものである。

杏申請の香査に曝しては、
「献血ブ■ノグロプリンI■5%静注0,g/10mL」t

「献血ヴェノグロブリンIH o%静注 lg/20nlL」及び 「献血ヴェノゲ由ブリン

lH 5%静注5g/100mL」:こついても、併せて審査が行われている。

本剤は特定生物由来製品、処方せん医薬品に該当する。    .   `

[承認条件1                          ‐

なし。            |       :          ‐



日本標準商品分類番号
876343

特定生物由来製品

処方せん医薬品を)

血漿分画製剤 (液状 ・静注用人免疫グロプリン製剤)

献血ヴェノグロブリン01H5%静注0.5g/1 0mL

献血ヴェノグロブリン①lH 5%静注lg/20mL
献血ヴェノグロブリン①lH 5%静注2.5g/50mL

献血ヴェノグロブリン①lH 5%静注5g/1 00mL
生物学的製剤基準
ポリエチレングリコニル処理人免疫グロプリン

Ven6Ёlobulin°IH 5%|■0.5g/1 0mL,lg/20mL,2.5g/50mL,5g/1oomL

貯  法 :凍結を避け 10℃以下に保存

有効期間 :検定合格の日から2年

(最終有効年月日は外箱及びラベルに表示)

注)注 意一医師等の処方せんにより使用すること

500m質 1.000mg 2.500mg    i    5,000mg

承 認 番 号 22100AMX01046 22100AMX01047 22100AMX01048 22100AMXl11049

薬 価 基 準 2009■19月

販 売 開 好 1992年 1月 1996年 9月 1992年 1月 12002年 10月

再評価結果 2001年 8月

再審査結果 2003年 6月

効 能 追 加 1996年 1月

本剤は,貴 重な人血液を原料として製剤化したものである

もに,製 造工程における二定の不活化 ・除去処理を実施し,

感染症伝播のリスクを完全に排除することはできないため,

(「使用上の注意」の項参照)     ヽ

原料となった血液を採取する際には,間 診,感 染症関連の検査を実施するとと

感染症に対する安全対策を講じているが,人 血液を原料としていることによる

疾病の治療上の必要性を十分に検討の上,必 要最小限の使用にとどめること.

【禁忌】(次の患者には投与しないこと)
(1)本剤の成分に対しショックの既往歴のある患者
じ)遺 伝性果糖不耐症の患者 〔本剤の添加物D―ソルビトール
が体内で代謝されて生成した果糖が正常に代謝されず,低
血糖症等が発現し,肝不全や腎不全が誘発されるおそれが
ある.〕

【原則禁忌】(次の患者には投与しないことを原則とするが,
特に必要とする場合には慎重に投与すること)
本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者

【効能・効果】
1 低並びに無ガンマグロブリン血症
2.重症感染症において抗生物質との併用      |
3.特発性血小板減少性紫斑病 (他剤が無効で、著明な出血傾
向があり、外科的処置又は出産等‐時的止血管理を必要と
する場合)
4:川 崎病の急性期 (重症であり、冠動脈障害の発生の危険が
ある場合)

【用法 ・用量】

本剤|ま効能
。効果に応じて然下のとおり健与する。なお,直接

静注する場合は,き わめて緩徐に行うこと。
・低並びに無ガンマグロブリン血症 :

通常,1回 人免疫グロブリンGと して200～600 mg(4～12mD
/kg体重を3～4週間隔で点滴静注又は直接静注する 患者の状

態によって適宜増減する       .
・重症感染症において抗生物質との併用 :

通常,成 人に対しては,1国 人免疫グ白プリンGと して 2,500
～5,000mg(50～100mL)を ,4ヽ児に対しては,1回 人免疫グ

ロブリンGと して 100～150mg(2～ 3ⅢL)/kg体 重を点滴静注

又は直接静注する.症 状によって適宜増量する..
・特発性血小板減少性紫斑病 :

通常 1日に,人免疫グロブリンGと して200～400mg(4～8hL)

/kg体重を点滴静注又は直接静注する:な お,5日 間使用して

も症状に改善が認められない場合は,以降の投与を中止するこ

と,年 齢及び症状に応じて適宜増減する.
。川崎病の急性期 :

通常,人 免疫グロブリンGと して 1日に400mg(8血L)/kg体

重を5日間点滴静注又は直接静注,若しくは人免疫グロプリン

Gとして20obmg(40聟L1/kg体重を1回点滴静注するなお,
年齢及び症状に応じて適宜減量する.

(1)急速に注射すると血圧降下を起こす可能性がある (低・

無ガンマグロプリン血症の患者には注意すること).

し)投 与速度 :                    `

ショック等の副作用は初日の投与開始 1時間以内,また投

与速度を上げた際に起こる可能性があるので,これらの

時間帯については特に注意すること

①初日の投与開始から1時間は0 01ttkg/分で投与し,副作
用等の異常所見が認められなければ,徐々に速度を上げて
もよい|た だし,o o3mL/kg/分を超えないこと.2日日以降

は,前 日に耐容した速度で投与する.

②川崎病の患者に対し,2,000mg(40mL)/kgを 1回で投与

する場合は,基本的には①の投与速度を遵守することとす

るが,急 激な循環血液量の増大に注意し,20時 間以上か

けて点滴静注すること

(3)低並びに無ガンマグロブリン血症の用法 ・用量は,血 清

IgGトラフ値を参考に,基 礎疾患や感染症などの臨床症

状に応じて,投 与量,投 与間隔を調節する必要があるこ

とを考慮すること.

【使用上の注意】
1.慎重投与 (次の患者には慎重に投与すること)

【組成 ・性状】
500mg製 灘

(10mL)

1,000mg製 椰

(20mL)

2,500mg製 即

(50mL)

5,000mg製剤

(100mL)

有効成分

(1瓶 中〕
人免疫グロプリンG 500mg 1,000mg 2,500mg 5,000mg

添加物
〔1瓶中〕

D―ソフレビトーJレ

水酸化ナトリウム
造融
珈踵饉

』

量

量

００

適

適

唾
量
量

５０

適

適

晦
量
量

，
００
適
適

性状 剤ζ
本剤は lmL中 に人免疫グロプリンG50mgを 含有する無色ないし淡黄色の

澄明な液剤である

39～ 44

浸透圧比 約 1(生 理食塩液に対する比)

備考
人免疫グロプリン Gは ,ヒ ト血液に由来する

(採血国 :日本,採 血の区別 :献血)



(1)IgA欠損症の患者 〔抗IgA抗体を保有する患者では過敏反

応を起こすおそれがある。〕
(2)腎障害のある患者 〔腎機能を悪化させるおそれがある。〕
6)脳 。心臓血管障害又はその既往歴のある患者 〔大量投与に

よる血液粘度の上昇等により脳梗塞又は心筋梗塞等の血

栓塞栓症を起こすおそれがある.〕

“)血栓塞栓症の危険性の高い患者 〔大量投与による血液粘度
の上昇等により血栓塞栓症を起こすおそれがある.〕

鯵)溶 血性 ・失血性貧血の患者 〔ヒトパルボウイルスB19の

感染を起こす可能性を否定できない.感 染した場合には,

発熱と急激な貧血を伴う重篤な全身症状を起こすことが

ある.〕

餡)免疫不全患者・免疫抑制状態の患者 〔ヒトパルボウイルス
B19の感染を起こす可能性を否定できない.感染した場合
には,持続性あ貧血を起こすことがある.〕
け)心機能の低下している患者 〔大量投与による急激な循環血

液量の増大等によりうっ血性心不全を起こすおそれがあ

る.〕   |
2.重 要な基本的注意      |

患者への説明 :本剤の使用にあたっては,疾 病の治療にお

ける本剤め必要性とともに,本 剤の製造に際し感染症の伝

播を防止するための安全対策が講じられているが,血 液を

原料としていることに出来する感染症伝播のり|スクを表全

に排除することができないことを,患 者に対して説明し,

理解を得るよう努めること

(1)本剤の原材料となる献血者の血液については,IIBs抗原,

抗 HCV抗 体,抗 HIV‐1抗体,抗 HIV‐2抗体及び抗 HTLV‐I

抗体陰性で,か つALT(CPT)値 でスクリ
ユニングを実施

している更に,プ
ールした試験血漿につぃては,HⅣ‐1,

HBV及 び HCVに ついて核酸増幅検査 (NAT)を 実施し,

適合した血漿を本剤の製造に使用しているが,当該NATの

検出限界以下のウイルスが混入している可能性が常に存

在する.本剤は,以上の検査に適合した血漿を原料として,

Cohnの低温エタノール分画で得た画分からボリエテレン

グリコール4000処理,DEAEセ フアデツクス処理等によ

り人免疫グロブリンを濃縮 ・精製した製剤であり,ウ イル

ス不活化・除去を目的として,製造工程において 60℃,10

時間の液状加熱処理:ウイルス除去膜によるろ過処理及び

pH3.9～4.4の条件下での液状インキュベ
ニシヨン処理を

施しているが,投 与に際しては,次 の点に十分注意するこ

と.

1)血漿分画製剤の現在の製造工程では,ヒ トパルボウイルス

B19等 のウイルスを完全に不活化・除去することが困難で

あるため,本剤の投与によりその感染の可能性を否定でき
, |ないので,投 与後の経過を十分に観察すること

2)現在までに本剤の投与により変異型クロイツフェルト・ヤ

コブ病 (vCJD)等が伝播したとの報告はない。しかしなが

ら,製造工程において異常プリオンを低減し得るとの報告

があるものの,理 論的なvCJD等 の伝播のリスクを完全に

は排除できないので,投与の際には患者への説明を十分行

い,治 療上の必要性を十分検討の上投与すること,

0)シ ョシク等重篤な副作用を起こすことがあるので,注 意し

て使用し,経 過を十分観察すること.特 に小児等に使用す

る場合には投与速度に注意するとともに,経過を十分に観

察すること (「 用法 ・用量に関連する使用上の注意」の

項参照).

0)本 剤は抗 A及 び抗 B血 液型抗体を有する し たがらて,

血液型が 0型 以外の患者に大量投与したとき,まれに溶血

性貧血を起こすことがある.

“)本 剤による特発性血小板減少性紫斑病の治療は原因療法

ではなく対症療法であることに留意すること.

151小児の急性特発性血小板減少性紫斑病は多くの場合自然

寛解するものであることを考慮すること.

(0川 崎病の患者では特に1歳未満の乳幼児群に投与した場合,

AST(GOT),ALT(CPT)上 昇等の肝機能障害発現率が高
い傾向が認められているので,投与後の観察を十分に行う

こと.                    ‐

け)川崎病の患者における追加投与は,本 剤投与による効果が

不十分 (発熱の持続等)で ,症 状の改善がみられないなど

必要と判断される場合にのみ行うこと 〔本剤追加投与の

有効性及び安全性は確立していない:〕

相互作用

併用注意 (併用に注意すること)

4.副作用            ‐
総症例数2,411例(使用対象疾患 :川崎病2,355例,低 並び
に無ガンマグロプリン血症X15例;重症感染症261例,特発

性燕小板減少性紫斑病 15例)中 244例 (10.12%)417件の

副作用が報告されている:主 な症状としては,肝機能障害
102件(4.23%),悪寒53件 (220%),1発熱37件 (1.53%),
チアノーゼ 27件 (1.12%),戦慄 23件 (005%),振戦 23
件 (095%)等 であった。〔再審査終了時〕
※「通常,成人に対しては,1回人免疫グロブリン0として2.500
～5,00伽嘔(50～100mL)を,小児に対しては,1回人免疫グロプ
リンGとして100～150m2(2～3mL)/k口体重を点滴静注又は直

なお,川 崎病の急性期を対象とした使用成績調査における
副作用の発現率は 1096%(224例 /2,044例)で ,'そのうち
ショック0.78%(16例 1ヽ8件), ショック又はショックが疑
われる症状 (チアノニゼ,血圧低下等)274%(56例 67件)
であり,重篤な副作用の発現率は2.89%(59例 84件)で あ
った.ま た,川 崎病の急性期の再審査期間中に報告された
自発報告において,出 荷量あたりの重篤な副作用の発現例
数は 53例/1,000kg(222例268件 )で ,そ のうちショック
17例/1,000kg(72.例79件 ),シ ョック又はショックが疑わ
、れる症状 (チアノーゼ,血 圧低下等)26例 /1,000kg(lH例
130件)で あった.

(1)重大な副作用            ‐
1)シ ョック,ア ナフィラキシ=様 症状 (0.1～5%未 満):
ショック,アナフィラキシー様症状があらわれることがあ
るので,観察を十分に行い,呼 吸困難,頻 脈,喘 鳴:喘 息

様症状,胸 内苦悶,血圧低下,脈拍微弱,チ アノTゼ 等が
認められた場合には,直 ちに投与を中止し,適切な処置を
行うこと。
2)肝機能障害(0,1～5%未満),黄痺(頻度不明):AST(00T),
ALT(GPT),Al‐ P,γ‐GTP,LDHの 著 しい上昇等 を伴 う肝

機能障害;黄疸があらわれることがあるので,観察を十分
に行い,異常が認められた場合には,適切な処置を行うこ
と.

"販儡 l・螺鶴緞ぶ鷺誌なス籠媚
濁等)が あらわれることがあるので,こ のような場合には

投与を中止し,適 切な処置を行うこと..

4急 性腎不全 (頻度不明):急 性腎不全があらわれることが

あるので,投与に先立つて患者が腱水状態になぃことを確
認するとともに,観 察を十分に行い,腎 機能検査値 (BU
‐N,血 清クレアチエン等)の 悪化,尿 量減少が認められた

場合には投与を中止し,適 切な処置を行うこと。なお,急

性腎不全の危険性の高い患者においては,適 宜減量し,で
きるだけゆっくりと投与することが望ましい.

5)血小板減少 (頻度不明):血 小板減少を起こすことがある
ので,観 察を十分に行い:こ のような場合には,適 切な処・
置を行うこと.

0肺 水腫 (頻度不明):肺水腫があらわれることがあるので,

呼吸困難等の症状があらわれた場合には投与を中止し,適

切な処置を行うこと.

つ血栓塞栓症 (頻度不明):大 量投与例で,血 液粘度の上昇

等により,脳 梗塞,心 筋梗塞,肺 塞栓症:深 部静脈血栓症

薬剤名等 臨床症状 ・措置方法

非経日用生ワク

チン

麻疹ワクチン:

おたふ くかぜ

ワクアン

風疹ワクチン

これら混合ワ

クチン

水痘ワクチン

等

本剤の投与を受けた者は,生ワク
チンの効果が得られないおそれ

があるので,生ワクチンの接種は

本剤投与後 3カ 月以上延期する
こと ま た,生 ワクチン接種後
14日 以内に本剤を投与した場合
は,投与後 3ヵ 月以上経過した後
に生ワクチンを再接種すること

が望ましい。なお,特 発性血小板
減少性紫斑病 (ITP),川崎病に対

する大量療法 (200m♂峰 以上)
後に生ウクチンを接種する場合
は,原則として生ワクチンの接種
を6カ 月以上 (麻疹感染の危険性
が低い場合の麻疹ワクチン接種
は 1lヵ月以上)延 期すること

本剤の主成分

は免疫抗体で

あるため,中

和反応により

生ヮクチンの

効果が減弱さ
れるおそれが
ある



等の血栓塞栓症があらわれることがあるので,観察を十分
に行い,中枢神経症状 (めまい,意識障害,四肢麻痺等),

胸痛,突 然の呼吸困難,息 切れ,下 肢の疼痛 。浮腫等の症

状が認められた場合には,投与を中止し,適 切な処置を行

うこと.なお,血栓塞栓症の危険性の高い患者においては,

適宜減量し,で きるだけゆつくりと投与することが望まし
い.〔 「慎重投与」 0)僻)及び 「高齢者への投与」り)の

項参照〕

鋤 心不全 (頻度不明):主 として川崎病への大量投与例で,

循環血液量過多により心不全を発症又は悪化させること

があるので,観 察を十分に行い,呼 吸困難,心 雑音,心 機

能低下,浮 腫,尿 量減少等が認められた場合には,投 与を

中止し,適 切な処置を行うこと.な お,心 機能の低下して
いる患者においては,適宜減量し,で きるだけゆうくりと

投与することが望ましい.〔 「慎重投与」 0)の項参照〕

(mその他の副作用    1        '

下記のような症状があらわれることがあるので,観 察を十

分に行い,発 現した場合には,適 切な処置を行うこと:

頻度

種類
01～ 5%未 満 01%未 満 頻度不明

過敏症こ' 発疹,奪 麻疹
顔 回潮 組 ,局 別

性浮腫

層痒感,全身発

赤等

精神神経系ロ 振戦,痙 攣 傾眠 意識障害,不穏

循環器注)
顔色不良,四肢

冷感
血圧上昇,徐脈

呼吸器 咳嗽
喘忌様症状,低

酸素血症

消化器
悪心,嘔吐,下

痢
腹痛

血液 好中球減少
好酸球増多,溶

血性貧血  .

その他

頭痛,発熱,悪

寒,体 温低下,
戦慄

四肢痛

倦怠感 ,関 節

痛 ,背 部痛 ,

CK(CPKl 上

昇,ほ てり,不

機嫌

注)こ のような場合には投与を中止し,適 切な処置 を行 う

5,高 齢者への投与

(1)一般に高齢者では生理機能が低下しているので,患 者の状
態を観察しながら慎重に投与すること

0)一 般的に高齢者では脳・心臓血管障害xは その既往歴のあ
る患者がみられ,血栓塞栓症を起こすおそれがあるので,
患者の状態を観察しながら慎重に投与すること・
6.妊婦,産婦,授乳婦等への投与
妊婦又は妊娠している可能性のある婦人には,治 療上の有
益性が危険性を上回ると判断される場合にのみ投与するこ
と 〔妊娠中の投与に関する安全性は確立していない.本剤
の投与によリヒトパルボウイルス B19の感染の可能性を否
定できない:感 染した場合には胎児べの障害 (流産,胎 児
水腫,胎児死亡).が起こる可能性がある。〕
7.小児等への投与
低出生体重児:新生児に対する安全性は確立していない。
3.臨床検査結果に及ぼす影響      |
本剤には各種感染症の病原体又はその産生物質に対する免
疫抗体が含まれており,投与後の血申にこれら免疫抗体が
一時検出されることがあるので,臨 床診断には注意を要す
る:

9.適 用上の注意

(1)調製時 :

1)他 剤との混合注射を避けること.‐

2使 用後の残液は,細 菌汚染のおそれがあるので使用しない
こと (本剤は細菌の増殖に好適なたん自であり:し かも保
存剤が含有されていないため) .

(2)投与時 :

1)室 温程度に戻した後投与すること.

2不 溶物の認められるもの又は混濁しているものは使用し
てはならない。

【薬物動態】

低並びに無ガンマグロブリン血症患者に本剤と乾燥ポリエ

チレングリコール処理人免疫グロブリンを静注し,血 中半

減期を求めたところ、それぞれ,約 27±3日及び 28±6日

であり,両 製剤間に有意な差は認められなかった
1).

【臨床成績】
1.低 並びに無ガンマグロプリン血症

21

免疫グロブリン補充療法を受けた X連 鎖無ガンマグロプリ

ン血症患者29例を対象としたレトロスペクティブな研究に

おいて,高 用量の静注用人免疫グロプリン(ⅣIG)(3週間ご

とに 350～600ig/kg)の治療を受け,血 清 IgGト ラフ値が

500mノdL以 上となった患者の感染症の発症頻度及び入院期

用人免疫グロブリンもしくは低用量 ⅣIG(3週 間ごとに

/年であつたとの報告がある.
重症感染症≧

再評価に対する市販後臨床試験において,広 範囲抗生物質

を 3日 間投与しても感染主要症状の十分な改善が認められ

ない重症感染症の患者 682例 を対象として,抗 生物質と静

注用人免疫グロプリン5g/日,3日 間との併用群 (IVIG群)

又は抗生物質単独投与群 (対照群)に 割り付けた非盲検群

間比較試験を行った。

解熱効果,臨 床症状の改善効果又は検査所見 (炎症マTカ
ーである CRP値 の推移)を 評価基準として有効性を評価し

た結果,Ⅳ IG群 はいずれにおいても対照群に比べ有意に優

れており,有効率はⅣIG群 615%(163/265),対照群 4■3%

(113/239)であった.

特発性血小板減少性紫斑病
41

特発性血小板減少性紫斑病患者 15例 (評価対象 14例)に

ついて,5万 /mm,以上の血小板数増加及び出血症状の推移
を基に評価された有効率は,小 児で 80.0%(4/5),成人で
667%(6/9),合 計714%(ね /14)であった.

川崎病‐

多施設群間比較試験において,30病 日までの冠動脈病変を

指標にした4oOmg/kg体車/日5日間違日投与群の有効率は,
95.4%(145/152)であり,200mg/kg体重/日5日間連日投与
群の871%(128/147)に比し,有意に優れていた (差の95%
信頼区間40～108%)ユ .

海外の静注用人免疫グロブリン製剤による
.400hg/kg体重/

日4日間連日投与群と2g/kg体重単回投与群との比較試験で,
登録 2週 間後及び 7週間後での冠動脈病変の相対的発生率
(400mg/kg体重/日4日間違日投与群/2g/kg体重単回投与
群)は ,登 録時に冠動脈病変が認められた症例を含めた場
合,それぞれ 194(p=0045),184(p〒α099),登録時に冠動
脈病変が認められた症例を除外した場合,それぞれ 2.33

(p●067),167(p=0.307)であった1報告されている
2.

上記川崎病に対する効果はいずれもアスピリンとの併用時
に得られたものである

【薬効薬理】
1.抗 体活性 2  ‐

本剤の有効成分である人免疫グElブリン Gは ,任 意多数の

健康人血漿をプールしたものより精製された人免疫グロブ

リン Gで あるから,ヒ トの間に広くまん延している各種細

菌,細 菌毒素,ウ イルスに対する一定量の免疫抗体が濃縮

されている。この抗体活性は対照として用いた乾燥ポリエ

チレングリコール処理人免疫グロプリンと同等であつた。

2.オ ブソニン効果キ

本剤のオブソニン効果 (食菌促進効果;殺菌促進効果)は ,
in宙troにおいて,対 照として用いた乾燥ポリエチレングリ
コール処理人免疫グロブリンと同等であった

3 補 体共存下の殺菌効果
81

本剤はFc部分を完全に保持しているため,補 体の正常な活

性化能を有する.補 体共存下における大腸菌の殺菌効果は

乾燥ポリエチレングリユール処理人免疫グロプリンと同等

であった.

4.血 小板減少抑制効果
91

抗血小板抗体を投与したラットの血小板減少に対する抑制



効果は乾燥ポリエチレングリコール処理人免疫グロブリン

と同等であつた.             ‐

本効果については,① 網内系に負担をかけ血小板の取り込
みを阻止する,② 抗血小板抗体など自己抗体を含めた抗体
産生を抑制する,‐などが作用機序として考えられる.

5.マ ウス川崎病様心動脈炎に対する効果
101

LCWE(LactObacillus casdから抽出した cell wall extract)誘

導性マウス川崎病様心動脈炎に対し,同 種 IgGは 抑制効果

を示した

【取扱い上の注意】

記録の保存 :本剤は特定生物由来製品に該当することから,

本剤を投与した場合は,医 薬品名 (販売名),そ の製造番号

(ロット番号),投与した日,投 与を受けた患者の氏名:住

所等を記録し,少 なくとも20年間保存すること.

【承認条件】             ‐
急性期川崎病治療における2,000"g/kg体車 1回投与での副

作用発現,臨床効果等に関するデ
ータを収集する目的で,適

切な市販後調査を実施すること.

【包 装 】           |          ‐

献血ヴェノグロブリンIH 5%静注0:5g/10mL   10mL l瓶

献血ヴェノグロブリンlH 5%静注 lg/20mL   20● Ll瓶

献血ヴェノグロブリンIH 5%静注25g/50mL   50mL l瓶

献血ヴェノグロブリンlH 5%静注5g/100mL  100mL l瓶

【主要文献及び文献請求先】 ‐
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■ 正岡 徹 他 :日本化学療法学会雑誌 200048(3):199‐217

生 安永幸二郎 他 :基礎と臨床 199Q24(3):1295‐1301
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2.文献請求先
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この製品は献血血液から製造されています.

田辺三菱製薬株式会社
大阪市中央区北浜2-6‐18

製造販売元

株式会社ベネシス
大阪市中央区北浜 2-6-18



(報道発表用)

1 販  売   名 献血ベニロンーI静注用250伽鴫

2
一  般   名 乾燥スルホ化人免疫グロプリン

申 講 者 名 二般財団法人化学及血清療法研究所

4 成 分 ・分 量 1バイアル中 ス ルホ化人免疫グロブリンGを 2,5001ng含有

5 用 法 ・用 量

本剤は、添付の日局注射用水 (500mg製剤では1伽直、1,000mg製剤
で|ま20mL、2,,00mg製剤では50mL、5,o00m色製剤では100mL)に溶

解して、以下のとおり効能又は効果に応じて投与する。直接静注す

る場合は、極めて緩徐に行う。   | ‐          ‐

(1)低又は無ガンマグロプリン血症
涌常、1回にスルホイヒ人免薄グロブ:リンG200～600m2(4～12 mL)

/h体 重を3～4週間隔で点滴静注又は直接静注する:な お、患者

の状態に応じて適宜増減する。             1 ‐

(2)重症感染症における抗生物質との併用

通常、成人に対しては、1回にスルホ化人免疫グロプリンG2,500
～5,000mg(50～100mLIを 、小児に対しては、1回にスルホ化人
免疫グロプリンG50～ 15伽蛯 (1～珈正)/kg体 重を点滴静注又
は直接静注する。なお、年齢及び症状に応じて適宜増減する。
(3)特発性血小板減少性紫斑病
通常、1日にスルホ化人免疫グロプリンG200～400mg(4～ 8mL)

/kg体 重を点滴静注又は直接静注する。なお、5日間投与しても
症状の改善が認められない場合は以降の投与を中止すること。
年齢及び症状に応じて適宜増減する。

(4)サ|1崎病
通常、1日にスルホ化人免疫グ由ブリンG200mg(4mL)/kg体
重を5日間点滴静注又は直接静注、若しくは2,000mg(40mL)/
kg体重を1回点滴静注する。なお、年齢及び症状に応じて5日間
投与の場合は適宜増減、′1回投与の場合は適宜減量する。|

(5〉ギラン。バレー症候群

通常、1日にスルホ化人免疫グElブリンG400mg(8mL)/kg体

重を5日FH3点滴静注又は直接静注する。

(6)チャーグ・ストラウス症候群又はアレルギ=性 肉芽腫性血管

炎における神経障害の改善       ‐

通常tl日 にスルホイじ人免疫グロブリンG400轟g(hル )/kg体

重を5日間点滴静注する。

 `                (下 線部 今 回変更)

6 効 能 ・効 果

1.低 又は無ガンマグロブリン血症
2.重 症感染症における抗生物質との併用
3.特 発性血小板減少性紫斑病 (他剤が無効で著明な出血傾向があ
り、外科的処置又は出産等一時的止血管理を必要とする場合)
41川崎病の急性期 (重症であり、冠動脈障害の発生の危険がある場

合)
5.ギ ラン・バレャ症候群 (急性増悪期で歩行困難な重症例)
6。次の疾患における神経障害の改善 (ステロイド剤が効果不十分
な場合に限る)

チャーグ・ストラウス症候群           ‐

アレルギー性肉芽腫性血管炎



71備 考

取扱い区分 :1・(6)新用量医薬品  .

添付文書 (案)を 別紙として添付.

本剤は既承認の静注用人免疫グロブリン製剤で,ある`今回、「適

応外使用に係る医療用医薬品の取扱いについて」(平成 11年 2

月 1日研第4号 、医薬審第 104号)に 基づき、「低又は無ガン

マグロブリン血症」の用法・用量の承認事項一部変更承認申請

したものである。

本申請については、当初「献血バニロン
ーI」(500 mg、lp00 mg、

2,500 mg及び5,000響gを含有する4規格の製剤)に係る承認事

項一部変更承認申請として申請したが、「医療事故を防止する

ための医薬品の表示事項及び販売名の取扱いにうぃて」(平成

12年 9月 19日医薬発第935号)に 基づき、「献血ベニロンTI」

の販売名を 「献血ベニロン■I静注用 5oOmg」、「献血ベニロン
ニ
I静注用1000甲g」、「献血ベニコン丁1静注用2500轟g」及び「献

血ベニロンー1静注用5000轟g」に変更したた.め、「献血ベニロ

ンーI静注用2500melilに係る承認事項二部変更承認申請に差し

換えた。本申請の審査に際しては、「献血ベニロンーI静注用

,00“g」:「献血べ手ロン
ーI静注用1000mg」及び 「献血ベニロ

ンニi静注用5000島g」ヤこっいても、併せて審査が行われた。

本剤は特定生物由来製品、処方せん医薬品に該当する。

[承認条件lなし    ―       '



日本標準商品分類番号

876343

特定生物出来製品

処方せん医薬品

注意―医師等の処方せんに
より使用すること

血漿分画製剤
静注用人免療グロブリン製剤  ‐

献血ベニロン。一1静注用500mg

献血ベニロンQ―l静注用1000mg

献血べ三甲ン①‐1静注用2500mg i

献血べニロン①■1静注用5000mg
生物学的製剤基準 乾燥スルホ化人免疫グロブリン
Kenketsu Veni:on。二:

貯  法 :30℃以下に凍結を避けて保存
有効期間 :`国家検定合格の口から2年  |

(最終有効年月日は容器及び外箱に表示)

承認番号

500mg製 剤 22100AMX0104000(

10110mg製剤 22100AMXC1104100(

25011mR製粥 22100AMX0104200(

5000mg製 剤 221CXIAMX0104300(

薬価収載 20094■9月

販売開始

500mE製 ●ll

1992年 1月:00伽驚製剤

2500mg製 剤

5000m彙製剤 2001年 11月

再審査結果 2003年 6月

再評価結果 2001年 8月

効能追カロ 2010年 1月

用量追カロ 2003年 7月

本剤は、貴重なヒト として製剤化したものである。有効成分及び添カロ物としてヒト血液出来成分を
有してぉり、原材料とならたヒト血液を採取する際にはt問診、1感染症誨連の検査を実施するとともに、製造工程
にぉける丁定の不活化

・除去処理などを実施しt感染症に対する安全対策を講じているがtヒ ト血液を原材料とし
ていることによる感染症伝播のリスクを完全に排除することはできなぃため、疾病の治療上の必要性を十分に検討
の上t必 要最小限の使用にとどめること。(「使用上の注意」の項参照)

【禁忌 (次の患者には投与しないこと)
本剤の成分に対しショックの既往歴のある患者

【原則禁忌(次の患者には投与しなしヽことを原則とす
るが、特!=必要とする場合には慎重に投与すること)】
本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者

【組成 `性状】            ‐
1.組 成

本剤は、スルホ化人免疫グロブリンGを 含む凍結

乾燥製剤で、1バイアル中に各ガ下記の成分を含
有する。

免疫

及び添カロ物の人血清アルプミンは、ヒトの血液 (採
血国:日本、採ユ方法:献血)を原材料としている。
また、本斉」は製造工程でブタの腸粘膜由来成分 (ヘ
パリン)を 使用している。
2.製剤の性状               ‐
本剤は自色の凍結乾燥製剤であり添付の溶剤で溶解
するとき、微黄色の澄明又はわずかに自濁した液剤
となり、肉眼的にほとんど沈殿を認めない。
p H 6.4^‐72

漫透圧比 約2(生 理食塩液に対する比)

【効能・効果】
1.低又は無ガンマグロブリン血症
2:重症感染症における抗生物質とめ併用
3.特発性血小板減少性紫斑病 (他剤が無効で著明な

出血傾向があり、外科的処置又は出産等一時的止
血管理を必要とする場合)
川崎病の急性期 (重症であり、冠動脈障害の発生の

危険がある場合)
ギラン・バレー症候群 (急性増悪期で歩行困難な重
症例)                ―
6。次の疾患における神経障害の改善 (ステ静イド剤が

効果不十分な場合に限る)
チャーグ・ストラウス症候群
アレルギー性内芽腫性血管炎

(1)菫症感染症において抗生物質との併用に用い

る場合は、適切な抗菌化学療法によっても十分な
効果の得られない重症感染症を対象とすること。
(2)り|1崎病に用いる場合は、発病後7日以内|1投
与を開夕台することが望ましい。
(3)チャーグ・ストラウス症候群又はアレルギー

性肉芽腫性血管炎の神経障害の治療に用いる場
合は、ステロイド剤による適切な治療 (原則とし
て、高J腎皮質ステロイドをプレド■プロン換算
で40 mg/甲を4澤 聞以上投与)に よって、十分
な効果の得られない患者を対象とすること 〔【臨
床成績】(6)の項参照〕。

【用法・用量】
本剤は、添付の日局注射用水 (500mg製剤では10mLt
l,oOomg製剤では20mL、2,500mg製剤では50mL、
5,000mg製剤では1011mL)に溶解して、以下のとおり効
能又は効果に応じて投与する。直接静注する場合は、

4.

成  分
500mg

製剤

lρ00mg

製剤

2,500mg

製剤

5脚 mg

製剤

有効

成分

ス麟化人免疫
グロフリンG

500mg 1,llC10mg 2500mg 5,000mg

グリシン 225m2 450m露 l,125mg 2,250mg

人血清アルフ
・
ミン 25mg 50mg 125mg 250mg

Dインニトール 100m2 200mg 500mg 1,000mg

塩化ナトリウム , 90mg t80mg 450mg 90Omg

添付溶剤 :

日本薬局方注射用水
10mL 20mL 50mL 100証

本剤の有効成分であるスルホ化人命瘤グロプリンG



極めて緩徐に行う。

(1)低又は無ガンヤグロブリン血症       .

通常、1回にスルホ化人免疫グ■ブリンG200～

600mA 14～121■L)/kA体 重を3～4週FH5隔で点滴静

注又は直接静注する6な お、患者の状態に応じて適

宣増減する。

1通常、成人に対しては、1国に不ルホ化人免疫グロブ

リンG2,500～5,000mg(50～100mL)を、小児に対し
ては(1回にスルホ化人免疫グ甲ブリンG50～15Clmg
(1ん節己)/kg体 重を点満静注又は直接静注する:
なお、年齢及び症状に応じて適宜増減する。
(3)特発性血小板減少性紫斑病 ‐

  ｀

通常、1日にスルホ化人免疫グロプリンG200～
400mg(4～ 鉤己)/kg体 重を点満静注又は直接静
注する。なお、5日間投与しても症状の改善が認め
られない場合は以降の投与を中止すること。年齢
及び症状に応じて適宜増減する。
(4)川崎病
通常、1日にスルホ化人免疫グロブリ‐ンG200mg(4‐
mL)/kg体 重を5日間点滴静注又は直接静注、若
しくは2,000mg(4伽t)/kg体 重を1回点滴静注す
る。なお、年齢及び症状に応じて5日間投与の場合
は適宜増減、1回投与の場合は適宜減量する。
(5) ギ`ラン・バレー症候群

通常(1日 に不ルホ化人免疫グロブリンG400轟g
(8mL)/kg体重を,日間点満静注又は直接静注す
る。         |  、
(6)チ ャーグ・ストラウス症候群又はアレルギー性

肉芽腫性血管炎における神経障害の改善

通常、1日にスルホ化人免疫グロプリンG400mg

(81mL)/kg体 重を5日間点滴静注する。

<用 法 l用量に関連する使用上の注意>

(1)急速に注射すると血圧降下を起こす可能性が

ある。(特に低又は無ガンマグFブ リン血症の

患者には注意すること3)
(2)投与速度り:

1)初臓の投与開始から30分間は001～9024/kg/
分で投与し、副作用等の異常所見が認められな

ければ、9o3～106mL/kg/分まで徐々に投与速度
を上げてもよい。2日 目以降は、前日に耐容し

た速度で投与することができる。
2)り|1崎病に対し2,000mg(4い己)/k意を1国投与
する場合|ごは、基本的には 1)の投与速度を遵
守することとするが、目安としては 12時間以
上かけて点滴静注すること。
(3)低又は無ガンマグロブリン血症の用法。用量

(4)チャこグ・ストラウス症候群又はアレルギ∵

性肉芽腫性血管炎の神経障害の治療において、
本剤投与後4週間は再投与を行わないこと (4
週間以内に再投与した場合の有効性及び安全

性は検討されていない)。

【使用上の注意】         ‐
1`慎重投与(次の患者には慎重に投与すること)

(1)IgA欠損症の患者 〔抗IgA抗体を保有する患者で
は過敏反応を起こすおそれがある。)
12)腎障害のある患者〔腎機能を悪化させるおそれが
ある。〕
(3)脳,心臓血管障害又はその既往歴のある患者 〔大
量投与によぅ真液粘度の上昇等により脳梗塞文
は心筋梗塞等の血栓塞栓痺を起こすおそれがあ
るL〕
(4)血栓塞栓症の危険性の高い患者 〔大量投与による
血液粘度の上昇等により血栓塞栓症を起こすお
それがある。〕    ‐
(5)溶血性。失血性貧血の患者 〔ヒトパルボウイルス
B19の感染を起こす可能性を否定できない。感染
した場合には、発熱と急激な貧血を伴う重篤な全
身症状を起こすことがある。〕
(6)免疫不全患者・免疫抑制状態の患者 〔ヒトパルボ
ウイルスB19の1感染を起こす可能性を杏定でき
ない:感染した場合には、持続性の貧血を起こす
ことがあるも〕
(7)心機能の低下している患者 〔大量投与により、

´
心

不全を発症又は悪化させるおそれがある。〕
2.重要な基本的注意
[患者への説明〕      |
本剤の使用にあたっては、疾病の治療における未剤
の必要性とともに、本剤の製造に際しては感染症の

伝播を防止するための安全対策が講じられているも
のの、|卜の血液を原材料としていることに由来す
る感染症伝播のリスクを完全に排除することができ
ないことを、患者に対して説明し、その理解を得る
よう努めること。

(1)本 ■llの原材料となる献血者の血液にっいてはt
HBぶ抗原、抗 I‐ICV抗 体、抗 HIV‐1抗体、1抗 HIV‐2
抗体及び抗 H軋 平i抗体陰性で、からALT(CPT)

値でスクリ=ニ ングを実施している。さらに、プニ

ルした試験血漿にういては、コⅣ、I・IBV、HCV、HAV
及びヒトパルポウイルスB19について核酸増幅検査
(NAT)を実施し、適合した血漿を本剤の製造に使
用しているがt当該NATの検出限界以下のゥィルス

が混入している可能性が常に存在する。その後の本
剤の製造工程であるoo■の低温エタノ|ニル分画、
ス′レホ化処理及びウイルス除去膜処理は、I・IIvをは
じめとする各種ウィルスの除去・不活化効果を有す
ることが確認されているが、投与に際しては、次の
点に十分注意すること。  `   |

1)血漿分画製剤の現在の製造工程では、|トパルボ
ウイルスB19等 のウイルスを完全に不活化・除芸
、することが困難であるため、.本剤の投与によりそ
の感染の可能性を否定できないので、投与後の経
過を十分に観察すること。  ‐
2)現在までに本剤の投与により変異型タロイツフ三
,レト|ヤ■プ病 (vCJD)等が伝播したとの報告は
ない。しかしなが,ら、製造工程において異常プリ
オンを低減し得るとの報告があるものの―、理論的
な vCJD等 の伝播のリスクを完全には排除できな
いので、投与の際には患者全の説明を十分行い、
治療上の必要性を十分検討の上投与することこ
(2)ショック等重篤な扇1作用を起こすことがあるので|

注意して使用し、経過を十分観察すること:‐特に小
児等に使用する場合には投与速度に注意するととも

隔を調節する必要があることを考慮すること。



に、経過を十分に観察すること。(〈用法・用量に関
連する使用上の注意〉の項参照)
(3)本斉Jは抗A及 び抗B血液型抗体を有する。したが
うて、血液型が0型 以外の患者に大量投与したときt
溶血性貧血を起こすことがぁる。
(4)本剤による特発性ユ小板減少性紫斑病の治療は原
因療法ではなく、対症療法であることに留意するこ
と。
(5)小児の急性特発性血小板減少性紫斑病は多くの場
合自然算解するものであることを考慮すること。
(6)川崎病の患者における追加投与は、本剤投与にお
ける効果不十分 (発熱の持続等)で 症状の改善が見
られない等、必要と思われる時のみに行うこと (本
剤の追加投与に関しては有効性、安全性は確立して
いない)。 ‐
(7)ギラン・バレー症候群においては、筋力低下の改
善が認められた後、再燃することがあるので、その

場合には本斉1の再投与を含め、適切な処置を考慮す
ること6       .   |
(8)チャ■グ・ストラウス症候群又はアレルギー性肉
芽腫性血管炎の神経障害において(本 ■ll投与後に明
らかな臨床症状の悪化や新たな神経症状の発現等か
認められた場合には、1治療上の有益性と危険性を十
1分 に考慮した上で、本斉1の再投与を判断すること(本
剤を再投与した場合の有効性及び安全性は確立して
いない)。       ´

3.相互作用
[併用注意](併用に注意すること)      .

4.副 作用           .
ベニロンの承認時まで及びベニロン、献血ベニコン‐

1の使用成績調査等の総症例 13,339例中 165例
(1.24%)に日1作用が認められており、効能・効果別
の副作層発現状況は次のとおりである。主な目1作用は、

発熱 33件 ①.25%)、頭痛 27件 ①20%)、発疹 20

件 (0.15%)等であった。いずれも一過性で自然に消
′
失するか、又は抗ヒスタミン剤、ステロイド剤等で治

癒している。
1)低 又は無ガンマグロブリン血症等ヽ

264症」llttHJll“.170/●)に扇1作用が認められた。
主な副作用は、発熱3件 (114%)、 悪幾 件 (0.76

%)、血圧低下2件 ⑬76%)等 であった。 (承認
時及び使用成績調査終了時)注 「通常、成人に対し
ては、1回にスルホ化人免疫グロブリンG2,500～
5、0 0 0 m g ( 5 0～1 0 0 m L )を、月ヽ児に対しては、1回にス

用発現状況である。
2)重 症感染症における抗生物質との併用:

10,881症例中37例 (0.34%)に副作用が認められ
た。主な目1作用は、発疹8件 (007%)、 悪寒6件

(006%)、 発熱6件 (0,06%)、奪麻疹5件 (00,
%)、 呼吸困難5件 (005%)、 悪心5件 (0,05%)

等であつた。 (承認時及び使用成績調査終了時)
3́)特 発性血小板減少性紫斑病:
709症例中53Fll(748%)に副作用が認められた。
主な目1作用は、頭痛18件 (254%)、 発熱17件

(240%)、 そう痒症5件 (071%)、 悪心5件 (
071%)、 嘔吐4件 (056%)、 発疹4件 (056%)
等であつた。 (承認時及び再審査終了時)
4)川 崎病:

1,389症例中15例(108%)に 副作用が認められた。

主な扇J作用は、チァノ
ーゼ3件 (022%)、 奪麻疹

3件 (022%)、 ALT(GPT)上 昇3件 (0.22%)、
AST(GOT)上 昇3件(022%)、 振戦 件 (0.14%)、

悪寒2件 (014%)、 発熱2件 (014%)、 血圧低
下2件 (014%)等 であうた。(承認時及び再審査
終了時)

5)ギ ラン ・バレー症候群:

65例中19例(“.2%)に副作用が認められた:主
な扇1作用は、自血球数減少8件 (123%)、 ALT

(GPT)上 昇8件 (123%)、 AST(GOT)上 昇7

件 (108%)、 発疹6件 (92%)、 顆粒球数減少6

件 (92%)等 であらた。(承認時)
6)チ ャ‐グ・ス トラクス症候群、アレルギー性内芽
腫性血管炎:

31例中19例 (61.3%)に 椰1作用が認められた。主
な扇1作用は、頭痛5件 (161%)、 ALT(GPT)上

昇3件 (97%)、 血小板減少症2件 (6.5%)、倦怠

感2件 (`5%)、 自血球数減少2件 (65%)等 であ
つた。(承認時)

なお、川崎病の急性期を対象とした使用成績調査にお

ける目1作用の発現率は 114%(1'例 /1,053例 )で、
そのうちショック0%(0例 0件 )、ショック又はシ
ヨンクが疑われる症状 (チアノァゼ、血圧低下等)
028%(3例 4件 )であり、1重篤な副作用の発現率は
0%(0.例 0件 )で あつた。また、川崎病の急性期
の再審査期間中に報告された自発報告において、出荷
量わたりの重篤な目1作用の発現例数|ま28例/1っ000
kg(7例 12件)で、そのうちシヨック16例/1,000
kg(4例4件)、ショックスはショックが疑われる症
状(チアノーゼ、血圧低下等)16例 /1,000 kg)“例
4件)であつた。

ロプ

薬剤名等 臨床症状 ・措置方法 機序 。危険因子
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本剤の投与を受けた者
は、生ックチンの効果が

得られないおそれがあ
るので、生ワクチンの接
種は本剤投与後 3カ 月

以上延期すること。ま

た、生ワクチン接種後
14日 以内に本剤を投与
した場合は、投与後3カ

月以上経過した後に生
ワクチンを再接種する
ことが望ましい。なお、
特発性
'血
小板減少性紫

斑病 (II「P)、川崎病、ギ

ラン・パレニ症候群、チ

ヤーグ ,ス トラウス症

候群又はアレルギー性

肉芽腫性血管炎に対す
る大量療法 (2o9mg/kg

以上)後に生ツクチンを

接種する場合は、原則と
して生ワクチンの接種
を6カ月以上 (麻疹感染
の危険性が低い場合の

麻疹ツクチン接種は 11
カ月以上)延期すること
2 ) 3、

本剤の主成分は

免疫抗体である

ため、中和反応
により生ワクチ
ンの効果が減弱

されるおそれが

ある。



(1)重 大な副作用

1)シ ョック、アナフィラキシー様症状 101%未 満):
シヨック、アナフィラキシす様症状があらわれ

ることがあるので、観察を十分に行い、呼吸困難、
｀
 頻 脈、不安感、胸内苦悶、血圧低下、チアノ‐ゼ等
が認められた場合には、直ちに投与を中止し、

適切な処置を行うこと。
2)肝 機能障害、黄疸 (頻度不明):AST(GOT)、
ALT(GPT)、 Al‐P、 ,ClP、 LDHの 著しい上昇

等を伴う肝機能障害、黄痕があらわれることが

あるので、観察を十分に行い、異常が認められ

た場合には、適切な処置を行うこと。
3)無 菌性髄膜炎 (頻度不明),大 量投与により無

菌性髄膜炎(項部硬直、発熱、頭痛、悪心
。ロロp■ぁ

るいは意識混濁等)があらわれることがあるの
で、このような場合は投与を中止し、滴切な処鷲
を行うこと。

4)急 性腎不全 (頻度不明):急 性腎不全があらわ
れることがあるので、投与に先立って患者が脱

水状態にないことを確認するとともに、観察を

十分に行い、腎機能検査値 lBtyN、血清クレアチ
ニン等)の悪化、尿量減少が認められた場合には

投与を中止 し、適切な処置を行うこと。なお、急

性腎不全の危険性の高い患者においては、適宣

減量し、できるだけゆつくりと投与することが

望ましい。          ‐
5)血 小板減少 (頻度不明):血 小板減少を起こす
ことがあるので、観察を十分に行い、このょうな
場合には、適切な処置を行うこと。
6)肺 水朧 (頻度不明):肺 水腫があらわれること

があるので、呼吸困難等の症状があらわれた場
合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。
7)血 栓塞栓症 (頻度不明):大 量投与例で、血液
粘度の上昇等により、脳梗塞、心筋梗塞、肺塞
栓症、深部静脈血栓症等の血栓塞栓症があらわ

れることがあるので、観察を十分に行い、中枢

神経症状 (めまい、意識障害、四肢麻痺等)、胸
1痛、突然の呼吸困難、息切れ、下肢の疼痛・浮
腫等の症状が認められた場合には、投与を中止
し、適切な処置を行うこと。
|なお、血栓塞栓症の危険性の高い轟者において

は、適宜減量し、できるだけゆうくりと投与す
.ることが望ましい。〔「慎重投与」(3)14)お よ
び 「高齢者への投与」② の項参照〕
8)心不全 (頻度不明):主 として川ll●病への大董投
与例で、循環血漿量過多により心不全を発症又
は悪化させることがあるので、観察を十分に行
い、呼吸困難、心雑音、心機能低下、浮腫、尿

量減少等が認められた場合には、投与を中止し、
適切な処置を行うこと。
なお:心 機能の低下している患者においては、
適宜減量し、できるだけゆつくりと投与するこ
とが望ましい。〔「慎重投与」(7)の項参照〕

その他の副作用

頻度不明
01～ 5%

未満
01%未 満

過敏症注)
発赤、腫脹

水疱、汗疱
発疹

熱感、奪麻

疹、そ う痒
感、局所性浮

腫等

循環器
血圧低下、
血圧上昇

肝臓

AST(GOT)、

ALTcCP⊃ 等
の上昇

消化器
悪心、嘔吐、

食欲不振、腹

痛

血液

自血球減少
好中球減少

好酸球増多
溶血性貧血

貧血

その他

胸痛ヽ体温低

下、CK(CPK)

上昇、喘息様

症状

鎮痛、発熱、

悪寒、戦慄
倦怠感

注)このような場合には投与を中 な処置を行

こと。
5.高 齢者べの投与 |

(1)一般に高齢者では生理機能が低下しているので、
患者の状態を観察しながら慎重に投与すること。
(2)一般的に高齢者では脳・心臓血管障害又はその
既往歴のある患者がみられ、血栓塞栓症を起こ
すおそれがあるので、患者の状態を観察しなが
ら慎重に投与すること。 |

6i lI婦、産婦、授手L婦等への投与 ‐
妊婦xは 妊娠している可能性のある婦人には、治療

券″閻
性を上

71:響 幣'|る ,311
‐
〔妊娠中の投与に関する安全性は確立していない。
本剤の疫与によリヒトパルボウイルスニ1うの感染
の可能性を否定できない。感染した場合には胎児ヘ

の障害 (流産、胎児水腫 胎ヽ児死亡)が 起こる可能性
がある。〕
7.小 児等への投与
低出生体重児、新生児に対する安全性は確立してい
ない。
8.臨 床検査結果に及ほす影響         V
本剤には各種感染症の病原体又はその産生物質に
対する免疫抗体が含まれており、投与後の血中にこ
れら免疫抗体が一時検出されることがあるので、臨
床診断には注意を要する。          |
9.適 用上の注意

投与時 :             .

1)溶 解時に不溶物の認められるものは使用しない
｀

こと。また、‐度溶解したものはできるだけ速や
かに使用を開始すること。なお、使用後め残液は、
細菌汚染のおそれがあるので再使用しないこと
(本斉Jは細菌の増殖に好適なたん自であり、し
かも保存Allを含有していないため)。
2)他 の製剤との混注は避けること。



【薬物動態】 ‐
1.低 又は無ガンマグロブリンユ症患者7例にスルホ化
人免疫グロブリンGを 10omg/kg体重投与した場合
の平均血中濃度 (投与前149■g/dL)は 投与24時間
後では313mg/dL、2適問後では206mg/dLであった
0。

2.健康成人及び低又は無ガンマグロブリン血症の患者
における投与試験から、スルホイヒ人免疫グロブリン

Gの 血中半減期は約25日であることが確認されて
いる°つ。               '

【臨床成績】
1.臨 床効果

(1)低 又は無ガンヤグロブリン血症 :

免疫グロブリン補充療法を受けたX連鎖無ガンマ

グロブリン血症患者 29例 を対象としたントロ女
ペクティブな研究において、高用量の静注用人免

疫 グロプ リン (IV I C ) ( 3週間 ごとに 350～
600mg/kg)の治療を受けt血 清 IgGト ラフ値が
500mg/dL以上となった患者の感染症の発症頻度
及び入院期間は 1.04回/年 及び0.70日/年 であ
つたが、未治療、筋注用人免疫グロブリンもしく
は低用量 IVIC(3週 間ごとに 200mg/kを未満)で
治療され、血清 IgGト ラフ値が 151mg/dL以上
500mg/dL未満だつた患者では 1.75回 /年 及び

(2)重症感染症における抗生物質との併用 :

再評価に対する市販後臨床試験において、広範囲抗
生物質を3日間投与しても感染主要症状の十分な改
善が認められない重症感染症の患者682例を対象と
して、抗生物質と静注用人免疫グロブリン5g/日 、
3日間との併用群 (MG群 )又 は抗生物質単独投与
群 (対照群)に害」り付けた非盲検群闇比較試験を行
った:

解熱効果、臨床症状の改善効果又は検査所見 (炎症

マ
ーカーであるCRP値 の推移)を評価基準として有
効性を評価した結果、MG群 はいずれにおいても

対照群に比べ有意に優れており、有効率はⅣIG群
615%(163/265):対 照群473%(113/239)で あ
ったヘ
(3)特発性血小板減少性紫斑病 (HP)ゴ
rrP患者で副腎皮質ステロイド剤が無効な1症例及
び摘膊後再発し、薬剤が無効な症例又は主治医が
適当“認めな症fllの計177症例 (成人75例、小児102
例)の うち400mg/kg/日 の5日間投与された93例

(成人33例、小児60例)での成績の概要は以下の通
りであった。               |
1)有 効率は68.8%(64例 /93例 )′であった。
2)血 小板数は、投与前27万/Hun3、投与1日後3、8万

/n.n3、投与2日後66万/nlln3、投与3日後7.8方/
nIIn3、投尊4日後102万/-3、 投与5甲後132万ノ
_3、投与7日後121万/mn3と 増ヵ口した。
3)93例のうち、高1腎ステロイド剤が無効であった60
例に対する有効率は63.3%(38例/60例)であら
た。また、摘牌の効果が一過性あるいは無効であ
つた12例に対する有効率は667%(8例 /12例 )
であつた。

|

(4)川 崎病 :

1)200mg/聰 /日 、5日間投与された151症例のうち

冠動脈障害が認められなかつた有効以上の症例
は127例であり、有効率は841%(127例/151例)
であった:
上記り|1崎病に対する効果はベニロンとアスピリ
ンを併用した100症例 (有効率84Ю%)、べ三ロン

単独の51症例 (有効率843%)か ら得られたもの

である。
2)信 頼の出来る学術雑誌に掲載された科学的根拠
となり得る論文の試験成績では、23/k意を1回投
与された原田スコア4以 上の急性期ハイリスク

患児72例のうち冠動脈障害が認められなかった

症例は694Fll(958%)であつた畿。
(5)ギラン・バレー症候群 :
1)4001ng/kg体重/日 、5日間投与された重症成人
‐  患 者23例において(Hughesの運動機能尺度が1
段階以上改善した治療開始4週 目の改善率は
609%(14例 /23例 )で あつた乳
2)重 症小児轟者11例で梓、同じく治療開チ“週目
の改善率は818%(9例 /H例 )で あった。
(6)チャ∵グ・ストラゥス症候群、アレルギー性肉芽
腫性血管炎 :
ステロイド抵抗性 (ステロイド剤を寛解導入療法
としてプンドニゾロン換算で40mg/日以上を4週間
以上投与、漸減後に維持療法としてプンドニゾロ
ン換算で5～20mg/口の一定用量を4週間以上投与)
で、岬 スコア合計が130以下、かつ耐 スコア
が3以下となる神経障害箇所を有する患者23例に
本斉」400mg/kg/自を5日間投与した。その結果、本
剤投与開始2週 間後の徒手筋力検査 (耐 )ス コ

ア合計変化量が本斉J投与前に比し有意に改善した
(表1)。なお、第1期での岬 スコア合計変化量
は本剤群でプラセボ群の変化量を上回つた (本試

験では、本剤のプラセボに対する優越性を検証す
るための検出力は考慮されていない)(表 2)D。

表1本 剤投与開夕鯰週間後の回 スコア合計の変化量

本剤投与開始

直前

本剤投与開始

2週 間後
変化量 p値

Ⅲ

11337± 16.02 120150=Ll1 91 713=L9.76

平均値±標準偏差 (23例)
*対応のあるt検定

表2第 1期の本斉J及びプラセボ投与開始2週間後のベ
‐スラインからのルⅣ『スコア合計変化量

標準偏差

本試験では、3つの投与期を設定し、A、B及 びO群の各投
与期における投与薬剤は以下のとおり設定した。
A群 :第 1期 本割、第2期 プラセボ、第3期 プラセボ
B群 :第 1期 プラセボt第 2期 本剤、第3期 プラセボ
C群 :第 1期 プラセボ、第2期 プラヤボ、

i第
3期 本剤

2.反 復投与

本剤を 1年 以上にわたつてくり返し投与した症例に

第 1期投
与薬剤

ベースラ

イン
投与開始

2週 間後
変イヒ量

群間差

[95°/.信

頼区間]

珈
鮮
醐

11000士

12.56

118 13:=

1 1 1 5

8.13±

9.49 4.99

[ぃ0.64

1063]
プラセボ

e■cM

1 5例)

10997士

16.95

11310■

1742

3.13士

352

平 均 値 ±



おいても本剤に対する特異的な抗体産生は見られて
いない」。          |     ‐

【薬効薬理1 1       ｀
1.抗体活性    . ■  1
10,000人以上の健康成人血漿から精製濃縮された

高純度の免疫グロブリンGを 原料としているため、

種々の細菌、毒素、ウイルス等に対する抗体を有し

ているD。

2.オ プソニン効果        ‐
大腸菌を用いて検討した結某、スルホイヒ人免疫グ
ロブリンGは生体本来の免疫グロブリシGと同様、
食細胞の貪食能、殺菌能の増強効果等のオプソニ

ン効果が認められている
131Mヽ
。

3.溶 菌活性  |
スルホ化人免疫グロブリンGは 正常な補体の活性

化にもとづく溶菌活性能を有している
1・1°
。

4血 小板減少抑制効果

抗血小板抗血清を投与したラットの実験的血小板

減少症において、ス'レホ化人免疫グロブリンGを

投与することにより、血小板減少抑市1作用が認め

られているR
5.冠 動脈障害抑制効果

離手L期ウサギに馬血清をくり返し投与することに
よって作成した冠動脈障害モデルに対して冠動脈
障害抑制効果が認められている札
al末 梢神経障害抑制効果
ウシ末梢神経抗原の免疫により惹起されたラット
アレルギー性神経炎モデルにおいて、ラット免疫
グロプリシ又はスルホ化人免疫グロプリンGを 投
与することにより末梢神経障害の抑制作用が認め
られている

1"20。

【取扱い上の注意】
[記録の保存]         ‐
本剤は特定生物出来製品に該当することから(本 All
を使用した場合は、医薬品名 (販売名)、その製造番
号又は製造記号 (ロット番号)、

1使
用年月日、使用し

た患者の氏名、住所等を記録し、少なくとも20年間
保存すること。
【承認条件】          |
1.急性期川崎病治療における2,OoOmg/kg体重 1回投
与でのEll作用発現、臨床効果等に関するデ‐夕を
収集する目的で、適切な市販後調査を実施するこ
と。
2.チ ャーグ・ストラウス症候群又はアレルギー性肉芽
腫性血管炎における神経障害の改善について、国

内での治験症例が極めて限られていることから、

製造販売後、一定数の症例に係るデータが集積さ

れるまでのFR5は、原則として全症例を対象に使用

成績調査を実施することにより、本剤使用患者の

背景情報を把握するとともに、本剤の安全性及び

有効性に関するデータを早期に収集し、本■llの適
正使用に必要な措置を講じること。

【包装】
献血ベニ百ン■静注用500mg:1バイアル

溶■ll(日本薬局方注射用水)10mL添 付

献ユベニロン‐I静注用lp00mg i lバィアル

溶剤 (日本薬局方注射用水)201nL、薬液調整用

針 (溶解移注針)、通気針添付
献血ベニロンI静注用2,500mg:1バ イアル   ,

溶剤 (日本薬局方注射用水)50mL、薬液調整用

繭 人奥 賓 難 駿 誌なが つヽ需 レ

溶剤 (日本業局方注射用水)100mLく薬液調整
用針 (溶解液注入針)、通気針添付

【主要文献】   '        `
1)USP DI(uttttt states Phamacあ品 biwens■g
hfomttion)plo4,1998
2)Ha11,C.B:et al :Pediatrics,9314):68211994
3)薗部友良 :小児内科、26(11),1929,19,4
4)安保 軍 tまか :臨体小児医学、26(2), 1`47,1978
5)岸本 進にか :基礎と臨床、12(3),493,1978

|
‐    199,200o             _

主 S試o,N etal.:Pediatr.ぃt_,41(1),1,1999

上 野4・l恭
一
ぃか :神経治療学、18(1),6'20bl

10と社内資料 :臨本帯験 (チヤ
ーグ・・ストラウス症候

.群 、アンルギ‐性肉芽腫性血管炎),2009
11)小 菅啓司ほか ,日本小児科学会雑誌、83(10),
1356,1979

2と岩村善禾Jほか:臨麻と研究、5S(6),1900,1'78
13と増保安彦ほか:臨体と研究、55(H),j722,19'8
」主笹田昌孝ほか:日本血液学会雑誌、46(3),`71:1983
15と鈴木洋二ほか:日本薬学会第101年会(講演要旨
集 p306,1981          1
16と新井俊彦:感染症学雑誌、5,(1):4111985  ‐
ユ 斉藤典之ほか:IPに対する免疫グロブリン療法、
ラィフサイ干ンス

・メディヵ (東京)p59,1982
班 田富 寛 ほか :Prog.Med,9(1),49,1989

理性社内資料 :末梢神経障害抑制効果 (ラット),1996
20LMiyagi,Fdd.:ユNeurounlnunol.,78(1),127,1997

【文献請求先】         |    ‐
主要文献に記載の社内資料につきましても下記にご請
求下さい。      |
一般財団法人 化 学及血清療法研究所 、

営業管理部学術第一課
熊本市大窪

一丁目6番 1号
質 L 096(345)6500       ‐

帝人7ァ‐マ株式会社 学術情報部     '
〒100`8585 東京都千代田歯霞が関3丁由2番1号
容03‐3506‐4053

<溶解方法>         ‐

冷蔵保存をしていた場合は製剤及び添付の溶剤(日本
薬局方注射用水)バイアルを冷蔵庫から取り出し、室
温||もどす。製剤パイアルは陰圧とならてぃるため、
必ず下記のllE序に従うて溶解することこ
500mg製剤             、
1,製 剤及び溶411′ヽイアルのゴム栓を消毒する。
2.注射器で溶■llを全量抜き取り、製Allバイアルに突き
刺して溶Allの全機を壁画に沿つてらつくり注入するさ
3.製剤バイアルをできるだけ泡をたてないようゅるや
かに回転1振盪しながら蒸全に溶解する (激しく振盪し

‐

ないこと)。             .



1,000mg、2,500mg、5,000mg製剤  :
1.製剤及び溶剤バイアノ́のギム栓を消毒する。
2.添付の薬液調整用針の保護キャップのついている側
を上にして針に指を触れないよう‐にして溶剤バイアル
1にまっすぐにさし込む (図1)。

為        警 ξ」だ鮒 よ二警t脊鮮麗霧
を触れないようにして製Illバイアル2にまつすぐにす
ばやくさし込む (図2)。

4.溶斉」が全量注入されたら、製剤バイアルから薬液調
整用針を溶剤バイアルとともに抜き去る。
5.製斉1バイアルをできるだけ泡をたてないようゆるや
かに回転振盪しながら完全に溶解する (激しく振盪し
ないこと)。

イヒ電角及」E澤劉雷諄翻
難 本 市 大 年 一 丁 日6薔 1号

・製造順苺

轟晨帝人フア〒マ株式会社
東京都千代露区霞が関3丁 籠2滸 1号

保護キャ'プ

[::li  粟

液

I整

用
|

→

注 :なぉ、誤ってt先 に製剤バイアルに薬液調整用針
を取り付けるとt製 剤バイアル内の陰圧が解除され、

溶Allを移注出来ません。この場合は 500mg製 剤の溶

解方法に準じて、注射器を使用して移注して下さい。
<通 気針の使用方法>

(1,00omg、2)500mg、5,000mgl製斉」)
1,製剤バイアルに点滴チュープの針を411し、バイアル

を逆さまにつるしておく。
2.通気針のフィルターの部分を指で蓋をした状態のま

ま、̀ 通気針を製剤バイアルにさし込み、先端が液面上

に出たことを確認してからフィルター部分の指を放す。

“I.000熙 2300曖 、13110"姜苺‐lrf

iJ i r■ぅ聰気姜`' 農1.血ヽ■`:―

:を ‐
‐
や静諸十う崎::気甦=:壼こな

" 主ヽラた 時 t l ■糧“: 書t . 1 1 ' |彙ヽ

た14■です
+市 賄●はnttク トiti薇みス■,ti逆

tを: ■ヽ,|“:叢、、1=奮路も まな′た
めに膚驚ゆ韓気泡ま:主三=す (■■

■(1●邊気書1をご債F■ iい `

この製品は献血血液から ています。

献血べニロン●-1



(報道発表用)

1 販 売  名 献血グロベニンTI静 注用2500mg

2
一 般  名 乾燥ポリェチレングリコール処理人免疫グロプリン (生物学的製剤基準)

3 申 請 者 名 日本製薬株式会社

4 成分 含 量 1瓶中、ポリエチレングリコール処理人免疫グElプリンGを 2,3oomg含有

5 用法 ,用 量

本剤500mgあたり、添付の溶剤 (日本薬局方注射用水)1伽山で溶解し、効能,

効果に応じて以下のとおり投与する。なお、直接静注する場合は、1極めて緩徐

に行う̀

◇無又は低ガンマグロブリン血滞1                  ‐

週間隔で点滴静注文は直接静注する。なお:患者の状態に」tり適宣増減する。
◇重症感染症における抗生物質との併用 :

通常、成人に対L/ては、1国人免疫グロブリンGと して 2,500～5:000mg(50ん

100mL)を、小児に対しては、1回 人免疫グElブリン0と して loo～1501ngf2

～3mL1/kg体重を点滴静注又は直接静注する。なお、症状により適宜増減す

る。

◇特発性血小板減少性紫斑病 :               ‐

通常、1日に人免疫グロプリンGと して200ん400mg(4ん8mL1/kg体重を点摘

静注又は直接静注する。なお、5日 間使用しても症状に改善が認められない

場合は、以降の投与を中止すること。年齢及び症状に応じて適宜増減する。

◇川崎病の急性期 :               ■

通常、1日に人免疫グロプリンGと して200響g(4mL1/k意体重を5日間点滴静

注又は直接静注、若しくは2,000 mg“Ob聡 /kg体重を1回点滴静注する:な

お、年齢及び症状に応じて5‐日間投与の場合は適宜増減、 l IHll投与の場合は

適宜減量する。

◇慢性炎症性脱髄性多発根神経炎 (多巣性運動二三ニロバチーを含む)め 筋カ

低下の改善 :

通常、1日に人免疫グロプリンGと して400mg(8mL1/kg体重を5日間違日点

滴静注又は憶接静注する`な お、年齢及び症状に応じて適宜減量する。

◇天疱魔 :            ‐
    1       .  ｀

.通常、1由1こ人免疫グ白プリンGと して400mg(肺山)/kg体軍を5日間違日点
滴静注する。なお、年齢及び症状に応じて適宣減量する。     ‐    ‐

(下線部は今回追加)              .‐   ‐   ‐



6 効能 。効果

1.無 又は低ガンマグロブリン血症

2.重 症感染症における抗生物質との併用    |

3.特 発性血小板減少性紫斑病 (他剤が無効で、著明な出血傾向があり、外科

的処置又は出産等■時的止血管理を必要とする場合)

4.川 崎病の急性期 (重症であり、冠動脈障害の発生の危険がある場合)

5:慢 性炎症性脱髄性多発根神経炎 (多巣性運動ニューロバチァを含む)の 筋

力低下の改善    ‐

6:天 疱療(ステロイド剤の効果不十分な場合)

7 考備

本剤は、静注用人免疫グロプリン製剤であり、今回、「適応外使用に係る医療

用医薬品の秋扱いについて」(平成 H年 2月 1日付け研第4号、医薬審第 104

号)に 基づき 「無又は低ガンマグロプリン血症」の用法 ・用量の変更について

承認事項一部変更承認申請したものである。

本申請の審査に際しては、「献血グロベニンーI静注用 500mg」及び 「献血グ
ロベニンーI静注用5000mg」についても、併せて審査が行われている。



201X tt X月改訂 (第X版)

貯  法 :30℃以下に凍結を避けて保存すること

有効期F●3:検 定合格日から2年
(最終有効年月日は瓶ラベル及び個装箱に表示)

血漿分画製剤(静注用人免疫グロブリン製剤)
麟歓農轟臀曇,1献血グロベニン

ニ 1静注用500mg
撻秀箸兜農棗章晨,献 血グロベ■ンニ :静注用2500mg       i
麟歓齢牌,献 血グロベニン■ l静注用5000mg        ■'生

物学的製剤基準 乾 燥ポリエチレ"・リコール処理人免疫グロプリン|

kenketu  g10venin=| lfor l.V.  iniedtiOn 500鷹壼 1 2500mg & 5000h蒼
注1)注 意,医師等の処方せんにより使用すること

本剤は、貴鰻なヒト血液を原料として製剤化したものである。原料となった血液を

番曇li書 「
を実施するとともに、製造ェ程において,一定の不活化 ,除去処理などを実施し、感3
卜血液を原料としていることによる感染症伝播のリスクを完全に排除することはでi
に検討の上、必要最だ、限の使用にとどめること。 (「使用上の注意」の項参照)

M血 グロベニンーI

静洋llt Sanmロ

献血グロペニン・I
協丼 無 ,10艤 。

激血グロベニ ン■1

静洋日 6annmr

承認番号 22100AIX01034 1 22100ml1lo36 1 22100mXo1037
薬価収礎 2001年9月
販売騰始 992年 10月  |:991年 H月 2 0 0 1 年H 月

効能追JIn 2008年10月
再評価結果 2001年8月
再継奎鐘集 2 0 0 3年6月

【禁忌 (次の患者には投与しないこと)】
本剤の成分に対しショックの既往歴のある患者

【用法・用量】

書饒幣l

を機懲避:」「鱗讐:1魯語を1踊を毒機掌なF,attri
◇特発性血小板減少性紫斑病 :

‐:]をif         ittξ鰤機営』鷹
◇川崎病の急性期 :

|
◇慢性炎痺性脱髄性多発根神経炎 (多巣性運動二五■ロバチー

を含む)の筋力低下の改善 :         :

理Th善鶴儡雛%轟轟観fttf暉縦鰈
。紺 ド
て適
警
減警静    ―

通常 1日に人免疫グ●プリンGとして400逮侶]耐湾む体饉を5日

「1譴艘鶴連慧憩虞l鍔雰革i濯Tttil
1場靱 鳳lζ鯨:腫:Ⅲi詰:11
ID 翻 轟藁
lζ嶺雛蔚瑯叫警1聯

l lil[鷹魏:41η翠彗爾意lil

:  与 終了後4週間においてlま本剤の追加投与は行わないこと。

【原則禁忌 (次の患者には投与しないことを原則とする
が、特に必要とする場合には慎重に投与すること)】
本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者

【組成 ・性状】
本方Jは、ヒトのポ リエテレングリコール処理免疲グロプリン Gを含む凛締屹傲製剤で、

1瓶 中に各々下記の成分を含有する。

成   分 500■8製 剤 2500,こ製剤 5,000ng製 剤

有効成分 「リェテレングリ|=ル処理
人免疫ク
・
|プリンG 50011g 21500略 5,000鴫

添 J J n 物 D―マンニトール 150聴 750肛 1500m

グリシン d5!s 225朧 450臨

壇化ナ トリウム 90ng 150電 900鱚

1添付溶解液:‖本梨飛方注"サ川水l 1 0 t  l  m止 1面 i「¬

本11のL成分であうドリ野″グリコーlm理人免疫グ●フ
・
リンGは,日本において採取さ

れた献l“油1液を原料としている。また、製造」illl中においてブタ腸格llt山来のヘ
パリンを使11している。

性状 自色の凍結乾燎注射刺である。本剤を添付の「1本業局方注射用水
で溶解したとき、1疵1:に人免痰グロプリンG50織を含在する無
色ないし淡餃色の種明又はわずかit濃椰した液剤となり、:力眼llJ
tr l■″A,ノ麟:爵茅観めたい:

64～ 12

滋透圧比 13～ 17(■ 理食壇液に対する比)

【効能 ・効果】
◇無又は低ガンマグロプリン血症
◇重症感染症における抗生物質との併用
◇特発性血小板減少性紫斑病畑晴い転 著明な出血傾向があり、
外科的処置又は出産等 特的止血管理を必要とする場合)
◇り:1崎病の急性期 (鷹症であり、冠動脈購書の発生の危険がある場合)
◇慢性炎症性脱髄性多発根神経炎 (多巣性運動ニュ∵白バチー

を含む)の 筋力低下の改善
◇天疱癒 (ステロイド剤の効果不十分な場合

〈効能・効果に関連する使用上の注意〉
(1)重症感染症において抗生物質との併用に用いる場合
は、逸切な抗菌化学療法によっても十分な効果の得ら
れない議症感染症を対摯とすること:   |   ,
(2)川崎病に用いる場合は、発病後 7日以内に投与を開始
することが望ましい.
総)天 疱療に用いる場合は、all腎皮質ホルモン剤による適
切な治療によっても十分な効果が得られない患者のみ
を対象とすること。臨床試験では、副腎皮質ホルモン
剤20mg/日(プレドニプロン換算)以 上を3～7日間使
用したにもかかわらず、臨床症状の改善が認められな
かつた患者に対し、本剤の有効性及び安全性が検討さ
れている。
(4)腫瘍随伴性天疱着、疱疹状天疱唐、薬剤誘発性天疱療
に対する有効性及び安全性は確立していない。

ElプリンGと して 2,500



【使用上の注意】
1.慎重投与(次の患者には慎重に投与すること)
(1)IgA欠損症の患者航 IgA抗体を保有する患者では過敏反応
を経こすおそれがある。]
(2)腎障害のある患者l腎機能を悪化させるおそれがある。]
(3)脳・心鐵血管障書又はその既往歴のある患者:虚血性疾患、
′い呻典管障害、脳血管障害、菫管障害を有する高齢者等の
脳。心臓血管障害又はその既往歴のある患者は大量投与によ
る血液粘度の上昇等により騨梗塞又は心筋梗塞等の血栓塞
栓症を起こすおそれがある。]
“)血栓塞栓症の危険性の高い患者〔血栓塞栓症t鎌状赤血球症:

既に冠動脈瘤が形成されている川崎病、高ガンマグロプリン

血症、高リボたん自血症、高血圧等の血栓塞栓症の危険性の
高い患者は大量投与による血液精度の上昇等にょり血栓塞
栓症を起こすおそれがある。]
(5)溶■l性・失血性貧血の患者 [ヒトパルポウイルス 319の感染
を起こす可能性を否定できない。感染した場合には、発熱と
急illtな貧血を伴う重篤な全身症状を起こすこと力'ある。]
(6)免疫不全患者:免疫抑11状態の患者 |ヒトパルボウィルス319
の感染を起こす可能性を否定できない。感染した場合には、
持続性の貧血を起こすことがある。]
“)心機能の低下している患者[大籠投与により、

'心
不全を発症

または悪化させるおそれがある。]
2.重要な基本的注意       |    |
[患者への説明1            ‐
本剤の投与にあたっては1疾病の治療における本剤の必要性
とともに、本剤の製造に際し感染症の伝冊を防止するための
安全対策が1母じられているが、ヒト血液を原料としているこ
とに出来する感染症伝冊のリスクを完全に排除することが
できないことを、患者に対して籠明し、理角7を得るよう努め
ること。
(1)本剤の原材料となるllit血者の血液については、IBs抗原、抗
HCV抗体、抗HiV-1抗体、抗HIV‐2抗体及び抗HTLV-1抗体陰
性で、かつALT(CPT)値でスクリマエングを実施している。
さらに、プ

ールした試験血漿については、HlV‐1、IBV及び HCV
について核酸lt臨検査僻Aりを実施し、適合した血漿を本剤
の製造に使用しているが、当該NATの検出限界以下のウイル
スが混入してぃる可能性が常に存在する。その後の製造工程
である Cohnの低温ェタノール分画、ポリエチレングリコー

ル 4000処理、イオン交換体処理及びウイルス除去膜による
ぅ過処理は、HIVをはじめとする各種ウイルスに対し、不活
化・除去作用を有することが確認されているが、投与に際し
ては、次の点に十分注意すること。          |
1)血漿分回製剤の現在の製造工程では、ヒトパルポウィルス
319等のウイルスを完全に不活化・除去することが困難であ
るため、本剤の投与によりその感染の可能性を否定できない
ので、投与後の経涸を十分に観察すること。
2)現在までに本剤の投与により変異型クロイッウェルト・ヤヨ
プ病"CJ勁等が伝婦したとの報告はない。しかしながら、製
造工程において異常プリオンを低減し得るとの報告がある
ものの、理論的な VCJD等の伝援のリスクを完全には排除で
きないので、投与の際には患者への説明を十分行い、治療上
の必要性を十分検討の上投与すること。
(2)ショック等重篤な副作用を起こすことがあるので、注意して
使用し、経過を十分娩察すること。特に小児等に使用する場
合には投与速度に注意するとともにt経過を十分に観察する
こと。 K用 法

・用灘に関連する使用上の注意〉を参照)
(3)本剤は抗A及び抗B血液型抗体を有する。したがって血液型
が0型以外の患者に大量投与したとき、溶血性貧血を起こす
ことがある。       ・ . |
(4}本剤による特発性血小板減少性紫斑病の治療は原因療法で
はなく対症療法であることに留意すること。
(5)小児の急性特発性血小板減少性紫斑病は多くの場合自然寛
解するものであることを考慮すること。
(6)川崎病の患者における追加投与は、本剤投与における効果不

務翁黙盤 E雪1聯鯰醐篤擬厳著期、
安全性は確立していない)。
(7}本剤による慢性炎症性脱髄性多発根神経炎 (多巣性運動ニュ
‐ロバチニを含む)の治療は原因療法ではなく対症療法であ

ること及び反復投与による有効性、安全性は確立していない

ことに留意すること。

(8)本剤による天疱癒の治療は原因療法ではなく対症療法であ
ること及び反復投与による有効性、安全性は確立していない

ことに留意すること。
3.相互作用

[併用注意](併 用に注意すること).        .

4副 作用                    ‐
本剤及びグロベエンーIの承認時までの鯛査症例893例中79

例 (8.8%)に 耐l作用が認められており、効能 。効果別の311
作用発現状況は以下の通りであった。
◇無又は低ガンマグロプリン血症X・":

39例中 7例 (17.9%)に副作用が認められ、投与回数当たり
の発生頻度は8.9%(18回 /203回)で あうた。また、制作

って投与された際の静l作用発現状況である。
◇筑症感染症における抗生物質どの併嬌7.わ:

398例中 5例 (1.3%)に副作用が認められ、投与回数当たり
の発生頻度は0.5%(5回 ノ958回)であつた。また、制作
用の種類はアナフィラキシー様症状、発熱、悪寒、発疹等で
あった。

◇特発性血小板減少性紫斑痢 (lTP)°:

156例中 21例 (13.5%)に副作用が認められたが、いずれも
一過性で重篤なものは認められなかった`また、副作用の種
類は発熱、悪心、頭痛、発疹、粛麻疹等であった。なお、6
例が妊娠症例であったが、いずれの症例においても副作用は
認め―られず、それら妊婦から出生した新生児にも異常所見は
認められなかうた。
0川 崎病3.o):

160例中9例 (5.6%)に 副作用が認められ、投与回撃当た:り
の発生頻度は 1.2%(9回 /758回 )で あつた。また、ロリ作
用の糧類は悪寒、チアノーゼ、発熱、熱性痙摯、プレショ'
ク、意識もうろう、顔色不良、頻脈、呼吸困難であったが、
いずれも初回投与時に出現し:… 過性であった。
◇慢性炎症性脱髄性多発根神経炎(多巣性運動ニューロr■ を含む)D:
延ぺ99例中24例 (24.2%)に 副作用が認められ、その種類
は頭痛、発熱、発疹、水疱、00T・CPT上昇等の軽度なもので
あつたが、1例において二過性脳虚血発作に続く右視床小梗
塞が認められた。
◇天疱唐 :
41例中 13例(31.7%)に副作用が認められ、その種類は頭痛、
肝機能異常、ALT(CPT)上 昇、AST(GOT)上 昇、ビリルビン
上昇、血圧上昇、7-GTP上 昇、血小板数減少等であったが、1
例において重篤な血小板数減少、肝機能異常が認められた。

なお、川崎病の急性期を対象とした使用成績調1査における副作
用の発現率は 6.62%に 8例 /725例 }で、そのうちショッタ
0.14%(1例 1件)、ショック又はショックが疑われる症状(チ
アノ=ゼ 、血圧嬌下等)2.07%(15例 21件)であり、重篤な副
作用の発現率は1.93%(14例 30件)であった。また、川崎病の
急性期の再審査期間中に報告された自発報告においてt出荷量
あたりの重篤な扇1作用の発現例数は 92例/1,0001g(129例202

薬剤名等 臨床症状。措置方法 機序。危険因子
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用の種類は発熱、悪寒、嘔気等であった。



件)で、そのうちショシク51例/1,000聰“2例 72件)、ショッ
ク又はシヨッタが疑われる症状(チアノ■ゼ、血圧低下等)59
例/1 000kg(83例85件)であった。
(1}重大な副作用
1}ショック、プナフォラキシ■様症状(0.1～5%未満):
シヨック、アナフイラキシマ様症状があらわれることがある
ので、観察を十分に行い、呼吸困難、頻脈、喘鳴、喘息様症
状、胸内苦悶、血圧低下、脈拍微弱、チアノーゼ等が認めら
れた場合には、直ちに投与を中止し、通切な処置を行うことし
a肝 機能障書、黄疸 (頻度不萌):      ′
AST C00:ALT ICPTl、Al,P、γ‐GTP、LDIの著しい上昇等を伴
う肝機能障害、黄痕があらわれることがあるので、観察を十分
に行い、異常が認められた場合には、適切な処置を行うこと。
3)無菌性髄膜炎 (頻度不明):        :
大量投与により無藤性髄膜炎 (項部硬直、発熱、頭痛、悪心、
嘔吐あるいは意識混濁等)が あらわれることがあるので、こ
のような場合 には投与を中止し、適切な処置を行うこと。
4急 性腎不全 (頻度不明):
急性腎不金があらわれることがあるので、投与に先立って患
者が脱水状態にないことを確認するとともに、観察を十分に
行い、腎機能検査llt lBUN、血清クレアチエン鋤 の悪化、尿
量減少が認められた場合には投与を中止し、適切な処置を行
うこと。なお、急性腎不全の危険性の高い患者においては、
適宣減量し、できるだけゆつくりと投与することが望ましい。
励血小板減少 (頻度不明):        ヽ

｀

血小板減少を起こすことがあるので、観察を十分に行い、こ

のような場合には、適切な処置を行うこと。    i
6)肺水腫 (頻度不明):
肺水朧があらわれることがあるので、呼吸困難等の症状があ
らわオヽた場合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。
■血栓塞栓症 (頻度不暁):'
i大飛投与例で、血液粘度の上昇等により、脳梗塞t心筋梗塞、肺
塞栓症、深部静脈血栓症等の血栓塞栓症があらわれることがある.の
で、観察を十分に行い、中枢神経症状(めまい、意訓申書、四
肢麻輝等)、胸痛、突然の呼吸閃難、息切れ、下肢の疼痛・滓腫
等の症状が認められた場合には、投与を中止し、通切な処置を行
うこと。なお、血栓塞栓症の危険性の高い患者においては、適宜
滅量し、できるだけゆっくりと投与することが望ましい。〔「慎重
投与J O)“)および 「高齢者への投与J θ)の項参照〕
8)心不全 (頻度不明):               .
主として川崎病への大量投与例で、循環血漿最過多により心不
全を発症又は悪化さすることがあるので、観察を十分に行い、
呼吸困難、心雑音、心機能低下、浮腫、尿晨減少等が認められ
た場合には、投与を中止し、通切な処置を行うこと。なお、心
機能の低下している鶏渚においては、適宜減量し、できるだけ
ゆっくりと投与することが望ましい。〔「慎重投与J(7)の項参照〕
υ)その他のEll作用    ,

0.1～5%床満 0.1%未満 頻度不明
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注aこのような場合に鵬 を中止するなと適切な処置を行うこと。
5.高齢者への投与            ,

(1)‐般に高齢者では生理機能が低下しているので、患者の状態

I常[[唇曇:〔鰐Imttl畢電3T量:雰
6.妊婦、産婦、授乳婦等への投与

雰議椎響k遜】1    理 跳壌TI
[妊娠中の投与に関する安全性は確立していない。本剤の投

鵞[il,ま 曾き,ζ l[魚 』』鰐 6轟
慶喘島翁晟√

7.小児等への投与|                  ′

:・麟襟幡亀島桑爆主滅踏発島夙鮮
する安含摯1警率
してい|い。′

i靱鶉 饉 陽
‖)rlD製時:
1)5%ブドウ糖液、生翠食塩液等の中性に近い輸液・補液以外
の他剤との混合注射をさけること。          |
2) 度̈溶解したものは1時間以内に使理を闊始すること。またt

瞥 編 『鶴 懺 織 凛 鶴 下管崇ヒ漁緯轟
を含有していないため)。          |
曖}投与時:   ‐                 ‐
不溶物の認められるものは使用しないこと。

磯論機鼈 醐 1覧臨 め凛
1無又はをガン●″由レjンふ症

‐
JFル
ト成摯
】

翼性簑拒装房1雰班雛糠禁鬱警彗貴は1ま燿翻奨継揚監駿1::最鶏世壽k[む肇、
`

抗生物蹂と枠:L用人彙疫グロプリン53/11、3■lllとの併,"群{lVIc群)又lt抗′L

機械電粛麟糧麟巣賞撻憮輩織驚懺難撃鶴ぷb艘。IE勧
を椰価基準として有41J性を諄個した織果、lVIG群lないずれにおいても対l10群に比
べ有意に優れており、有効率はlV:G群61"(1631例/266働、対l10群47.3漱113
例/239例}であった。
3特発性血小板減少性紫斑病 (:Tい。:

乳警〔票動業第饗逸孟墨1理驚:鐵露嚇辮崎鍛観1解
42例、慢性 lTP:67例)で あり,その成績の概要はド記の通りであった。なお、
本剤は原則として100Bg′kg/臓 .5日 間違日投与された。
(l)本剤lll独投与にような性:TPに対する有効8Fi1 81 096(34傷′42例).慢性 :TP
にl・lする有効率は61.2%(41偶 /67例 )で あった̀            |
(,小剤単独投与によるllL小板執続 :効果 (授与前と投与後最高血小数数とあ羞)/Jt
5‐万 /nmt以上を示した症例は、急性 :TPでは42例中30偶 (817%)、慢性 :TP
では67例1113例 (64`2%)であった。
(3本剤性与後1週l13以上経過観察され、感者血Jt中の血小複数が:0万/mt以上を示1

≒塩篭響「1勢苦f革源警」』麟:l躍鼻筆ι縫猿読懲甘意覧1掃1』鶴場輩
20例 (61.5%).慢性 lTPでは54例中5例 ('3%)で あったし
(4)rn小薇数は、魯性及び慢性 :TPともに■与開始後 5 Hllに最高機に選した強例が
最も多かつた。
4川 崎病 :                              ‐

("本剤が200ng/kg/‖ 、5[1‖1迎甲投与された91症例の成績lまィド記の畑りであつ
た。な13、本剤は発痛後7日以内に投与開始された。;“

1)本割投与開始11に冠動脈痢産が認められなかつた 86傷における魁勁脈痢愛の発
生頻度の推移は念性期 :4.0%(拡大:‖例.絡 :1例)、lヵ月後7.0%(拡 大 :

機鶏1理満た鵠壕急鵬脇期朧∵麟羅11庁T
l例)であつた。      . |
2)本利投与開始前1こ冠動脈病変 (拡大)が認められた 5例の冠動脈癖変の権移は、
1例がな性期に籠を形成したが、1年後には拡大へと退縮したち残るJ例1113例

佗)11頼の出来る学術雑誌:1掲載された科学的根拠となり得る綸文の試験成績では、
28/絶を1回投与された原|■スコア4以 11の忽性期ハィリ^″悪児72碗あうち競
動照締書が認められなかった癌倒は69倒9■8Xlであうた鳳:



5慢性炎症性脱髄性多発根神経炎 (多巣性運動ニュ=ロバチーを含む)・:
本剤が40鮨g/kg/日、5日間連日投与された20例における有効率は650%03
例/20例)で あった。

6.天疱療 :

副腎皮質ホルモン剤20「g/日以上を投与したにもかかわらず臨床症状の改善が認
められなかった天疱茫患者に対し、プラセボ、本剤 200mg/kg/日及び本剤
4001Dg/kg/日が5日間連日投与された:本lll投与開始後85日までに臨床症状の悪
化又は不変のためにステロイド剤の増置、徹額の変更又は他の追加治療を実施す
る必要があった症例数は1プラセポ 15例中10例、本剤200●g/kg/日15例中4
例及び本剤400ng/kg/日15例中2例であつた。

【薬効薬理】
1本剤は、各種の細薗、ウィルス、毒素に対する抗体活性を認めた。キ また、本剤
製造工程における航体価の低下は認められないt
2本剤は、実験n,マウス感染症に対して感染防御効果を示した。エ

3本剤は、実験的マゥス感染症に対して抗生物貿との併用効果を示した。既
4本 剤lt、マウス好申球に対して食食能健進作廂を示した。ユ

,.本剤撃、健康人から得た好中球に対して食拿能促遺作用を示した。L

6ホ剤は、抗ラット血小板ウサギ血:けにより惹起させた実験nlJラ'卜血小板減少症に
対してrl小板減少抑制作用を示した。●L               ´

【取扱い上の注意】
記録の保存:本書Ⅲl特定生物由来製品に該当することから、本剤を投与した場合は、

医薬品の名私{販売名)、曖遣番号、投与日、投与を受けた感者の氏名:
住所尋を記録し、少なくとも20年間保存すること。

【承認条件】

1.川崎病                      `    ,

急性期川崎病治療における1 000ng/kt体饉:回投与での副作ll発現:臨床効果等
にlleする7~―夕を収集する日ntJで、通切な市販後l■l壼を実施すること.

2.天疱燿                            ‐

天疱府について、国内での治願強例が極めて餃られていることからヽ 製道販売後、 一定
期間の強例に係るデータが集載されるまでの‖】は、全症例を対象に使用:成般調魔を実施

することにより、本剤使用患者の背景情報を把‖するとともに、ホ剤め安全性及びr17//J

性にlllするデータを早期に収集し、本剤の描正使lllに必要な播掛を11じること。

<参 考>体 重,1投与速度表
初日の投与開始から1時間は■0111L/kg/分で投与し、

なければ、徐々に投与速度を上げることができます。

副作用等の異常所見が認められ

ただし、003t/kg/分を超えな

上段 :llL/11キ又は滴歎/分14児ヽ用点滴セット(60滴ノ議)を用いた場合,

下段 :濃″ 分I機節点滴セット(2碗″工)を用いた場合〕

<溶 解方法>

献血グロベニンー:静注用500囀8

1製 品瓶及び溶解校llAのキャップをタトし、ゴム栓表面を‖毒する。

2溶 解液瓶より注射器で溶解液を全螢ぬきとる。            |

、 3製 品瓶に注射針を突きAllして、溶解液の全量を雖面に沿つてゆうくり注入する。

4.製品瓶をなるべ<海立てないようゆるやかに揺り動かして溶解する|

献血グロベニン=:静 注用 2500me及び献血グロベ■ン
ー:静凄用5000m=

1.製品瓶及び溶解液瓶のキャ'プを外し、ゴム472渋面をillttする。

2溶 角イ液注入針の保観サヤを片方だけ軽くまわして外す。
. 3熔
解液注入針を製品IIのゴム絵中央に菫直ぐ根もとまで深く刺入する.

12ふ9111gw81019製]
4.溶解液瓶にアダブターを取り付ける。

.TT沐ふ ‐
5溶 解液注入針の反対‖1の保」̀サヤを軽くまわして外し:溶解液瓶をさかさまに

立て溶解液注入剣をゴム栓中央に ヱr溶解波が製

品Hrt内に全hi流入したことを確偲する。

餃の流入/11スム=ズ に始まらないときは、ジ硼液顧を極く下に押すこと。|

6.溶解液注入針を洛解鷲順 (空瓶)と共に接去し、吸畠瓶をなるべく泡立てない

ようゆるやかにlJlり動かして惨解する.

7. ラベル_trlSのアーチ部分を出り具としてご使用ください。

「Ⅲ…面

燿鶴‰瀞
:

鮮農鶴明濫 |

騨鶴‰疏
:

【包装】
rりIテレングリコ「ル処理人免度グ17・リン0 500瑯 含有 1瓶
溶解液 (日本兼局方注射li水) 10成  1瓶 添付

F"野 レングリコ咄処粗人免幾グ●プリン0 2.500聰 含布 1瓶
溶解液 (日本業局方法射用水) 50nL l瓶 添付
溶解波注入針 l本 添付

1:‖i瀞 宿 織 脇 辮 禦子

コン

鳥0虚 Ψ 器翻

噸

溶解液注入針 :本 添付

【主要文献】
1)USP D101ited States Phar"acopela Dispensing l口:o,臓atiCCl p1624.
2)以晟 `誠:1,1買と魚1,寓,20:2653. 1983

3},1下酪明 :感染症挙雑誌.57:'24. :983

4)安永幸二郎,他 :内科宝函,31:415, 1984

51岡崎宙男`他 :小児科診漱,51:1094, 1988.

6)岡崎宙男,他 :小児科診″(:54:1112. 1991.

7)久欄 保 ,他 :脳と神経,5i:121 1999

8)漿田泰生。他:診″(と新外,19:464. 1982

ュ 正岡 徹 ,他 :日本化学磁〔法学会糧鮨,48:199,2000.

11とSatO■`Ct al:pediOtr lnt 4111・ 1999
lυ岡 右之 :基礎と臨床,17:2譴 , 1983.
:3)西 武 ,他 :医薬品FJF究,14:904, 1983

:4)西 武 ,ftL:医薬品研究,14:913, 1983

ユ 西 武 ,他 :医薬品研究,14:922・ 1983

」上川崎 ・
‐,他 :応ll薬理,31:H7L 198t

【文献請求先 ・製品情報お問い合わせ先】
武l■薬品工業株式会社 医舞学術部 くすり相餃室
〒103-8668 東京都中央l‐g日本摘二丁目12番 10号

フリァダイヤル 0120-566‐587

受付'孝間 9:00～17:30(■日祝日・弊社体業日を除く)

鴨液セ'ト

性 ‐ 意l

l点 滴til注する場合、吊りさげた後に畑気針を11してご使用ください。

2溶 解液注入針をlll入したままで長1孝llu放燈しないこと。

3.溶解液注入針はディスポーザブルですので、再使用しないこと。

4,輸液セットを用いて点商輸注をする場合には、その導入針 (IFt針,及び通気II

をIV●黎 液注入針を抜去したあとの大に刺入すると液漏れがおこることがある

ので別の場所にオ1すこと.

この製品は献血血液から製造されています。

製造販売元
1日
本製薬株式会社
東京都千代田区東神田―丁目9番 8号

販売 武田薬品工業株式会社
大阪市中央区道修町四丁目1番 1号

※最rS投与速度までは徐々に上げていく



(報道発表用)

1 販  売  名 日赤ポリグロビンN5%静 注2.5g/50mL

2
二 般  名 pH4処 理酸性人免疫グロブリン (生物学的製剤基準)

3 申 請 者 名 日本赤+字社

4 成分 ,含 量 1瓶 (50mL)申 、人免疫グロブリンGを 2.5g含有

5 用法 ,用 量

本剤は、.効能又は効果に応じて以下のとおり投与するしなお、直接静注する

場合はtきわめて徐々に行うこと6   1       1   1 ‐ |

。低又は無ガンマグロブリン血症に使用する場合:      ‐

通常、1回人免疫2■ブリンGと して200～ 600m点 (4～ 12mL)

/kg体 重を3～ 4週 間隔で点滴静注又は直接静注する。患者の状態に応じ

て適宜増減する。            1       ‐
0重症感染症にお―tする抗生物質との併用に使用する場合 :

通常、成人に対しては(1回 人免疫グロブリンGと して2, 500～ 5, 0

00mg(50～ 100mL)を 、小児に対しては、1国人免疫グロブリンG

として5‐o～ 150mg(1～ 3mL)/kg体 重を点滴静注又は直接静注

する。症状に応じて適宜増減する。                 |

・特発性血小板減少性紫斑病に使用する場合 :      |

通常 1日 に、人免疫グロブリンGと して4oOmg(8mL)/kg体 重を

点滴静注又は直接静注する。なお、5日 間使用しても症状に改善が認められ

ない場合は、以降の投与を中止すること。年齢及び症状に応じて適宜増減す

る。

1川 崎病の急性期に使用する場合 :

通常 1日 に、人免疫グロブリンGと して200五 g(4mL)/kg体 重を

5日 間点滴静注又は直接静注、もしくは2, 000mg(40mL)/k‐ 量

体重を1回 点滴静注する。なお、年齢及び症状に応じて5日 間投与の場合は

適宜増減、1回投与の場合は適宜減量する。          ,

(下線部は今回迫カロ)

6 効能 ・効果

・低又は無ガンマグロブリン血症     '

0重症感染症における抗生物質との併用    | ・ 1 .

1特発性血小板減少性紫斑病 (他剤が無効で、著明な出血傾向があり、外科

的処置又は出産等‐時的止血管理を必要とする場合).

0川崎病の急性期 (重症であり、冠状動脈障害の発生の危険性がある場合).



71備  1考

取扱い区分 :1二(6)新用量医薬品

添付文書(案)は、別紙として添付

本剤は既承認の静注用人免疫グロブリン製剤である`今 回、「適応外使用に

係る医療用医薬品の取扱いについて」(平成 11年 2月 1日研第4号、医薬審

第 104号 )に 基づき、「低又は無ガンマグロブリン血症」の用法及び用量の

1承認事項下部変更承認申請したものである。

本申請の審査に際しては、「日赤ポリグロビンN5%静 注 0.5g/10mL」及び「日

本ポリグロビンN5%静 注 lg/100mL」についても、併せて審査が行われてい

る。

本剤は特定生物由来製品、処方せん医薬品に該当する。

[承認条件]

なし。



‖llllll
**2010年 5月‐改訂 (第4版)     .
*2009年 8月改訂 (第3版)

貯  法 :凍結を選けて10℃以下で保存すること。

有効101間:国家検定合格の日から2年間

(最終有効年月日は瓶ラバル及び個装箱
に表示しである。)

特定生物由来製品
処方せん医薬品注).注
)注意―医師等の処方せんにより使用すること

＊

＊

(案)

血漿分面製剤 [静注用人免疫グロブリン製剤 (液状)]

本剤は、献血による貴重な血液を原料としている。採血時における間診等の検診、採血血液に対する感染症関連の

検査、製造工程におけるウイルス除去 ・不活化等の安全対策を講じているが、ヒトの血液を原料としていること

に出来する感染症伝播等のリスクを完全には排除できない。疾病の治療上の必要性を十分に検討の上、必要最小

限の使用にとどめること。(「使用上の油 の項参景①

忌 】( こは投与しないこ

本剤の成分に対しショックの既往歴のある患者

ぶF躍野暫融嚢艦写亀為裏蟹謹電鍵品よ脚 ;ザ
る

本 こ対し過敏症の既往歴のある患者

【組成 。性状 】

1.組 成

本bllは、1バイアル中に下記の成分を含む。

成 分
0.5g烈剤

(10mL)

258製澤

(50mL)

5亀製剤

(100mL)
備 考

有効成分
人免疫グロ

プリンG
0.5g 2.5g 5.08

採血国:日本

採血方法:献血

添加物
マルトース

水和物‐
lg 58 10g

2.製 剤の性状           ‐
本剤は、無色の澄IIJlな液剤である。

p草:3.2～4.2

浸透圧比 (生理食塩液に対する比):約 1.2

【効能又は効果】         |
・低又は無ガンマグロブリン血症
`重症感染症における抗生物質との併用
| :特 発性m/j 板ヽ減少性紫斑病       :

(他剤が無効で、著明な出血傾向があり、外科的処置又は

、  出 産等一時的止血管理を必要とする場合)
・チII崎病の急性期 (重症であり、冠状動脈障害の発生の危険

がある場合)     ´

「k霧籠熟豪務藁だ轟子葛程薦島蓬類ダ「
~「~「
「~「'「
~1

1,憬⑮編ヒ珊懲辮憲勁棗λ燿倉|
‐|  れない重症感染症を対象とすること。        |

、 |(2奪管管糧保塗皇ぞ拿F｀
発事後7日́中に警
与を欄警|

**【 用法及び用量】
本lllは、効能又は効果に応じて以下のとおり投与する。な

お、直接静注する場合は、きわめて徐々に行うこと。

・菫症感染症における抗生物奮との併用に使用する場合 :

通常、成人に対しては(1国人免疫グロブリンGとして2,500～

獄9慶躍ぷ:銚酔鋼窓協餞誦壽買
は直接静注する。症状に応じて適11増減する。   | ‐

摯特発性血小板減少性紫斑病に使用する場合 :      |

.通常1日に、人免疫グ白ブリンoとして409mg(8 nlL)
/k意体薫を点滴静注又は直接静注するきなお、 5日間使用

しても症状に改善が認められない場合は、以降の投与を中

止すること。年齢及び症状に応じて適宣増減する:
・川崎病の急性期に使用する場合 :

通常 1甲 にt人 集疫グロブリンGと して200轟 8(4 rnL)
/kg体 重を 5日 間点滴静注又は直接静注、もしくは

2,o00撃g(40ml)/k意 体重を 1回薫滴静注する。なお、午

撃億職憑撥逼會機票:IP書

与の場合ι

l導

宜

f滅

、 1甲 投

<用法及び用量に関連する使用上の注意>

(1)急速に注射すると血圧降下を起こす可能性がある。
(低又は無ガンマグロブリン血症の患者には注意する
こと)

(2)投与速度
1)初 日の投与開始から3o分間は001～ o,02mL/kg/分

で投与し、副作用等の異常所見が認められなけれ

ば、0.03ん0.06m二/kg/分まで徐々に緯与速度を上

げてもよい。2日 目以降は、前日に耐容した速度
で投与することができる。

2)川 崎病に対し2,000mg(40111L)/kgを1回投与する

場合には、基本的には 1)の 投与速度を遵守する

こととするが、目安としては12時間以上かけて点

滴静注とすること。
(3)低又は無ガンマグロブリン血症の用法及び用量はt血清

状に応じて、投与鼻t、投与間隔を調節する必要があること
を考慮すること。 :  .

052澤 ヒ剤 ,Soま ま翻I 50費謬こジ刊
承 認 番 号 22100Aヽ〔X01053000 22100Aヽ 項X01054000 22100Aヽ Ⅸ0

薬 価 収 載 2009年 9月 2009有 1911

2006年 9月 2006年 8月 2006年 9月

生物学的製剤基準

*NisSekI Polソglobine=N 5%

「IH4処理酸性人免疫グロブリン」  ‐
|.V.015g/10甲L,2.oo/50ml,59ノ100ml

-1-



【使用上の注意】         |
1.慎 重投与 (次の患者には慎重に投与すること)
(1)18A欠打1症の患煮 [抗18A抗体を保有する患者では過敏
反応を起こすおそれがあるc]   |

(2)腎障害のある患者 [腎機能を悪化させるおそれがある。]

(3)脳・心臓血管障害又はその既往歴のある患者 [大量投与
による血液粘度の_上昇等により脳梗塞又は心筋梗塞等の

血栓塞栓症を起こすおそれがあるg]

(4)血栓塞栓症の危険性の高い患者 [大量投与にょる血液粘

度の上昇等により血栓塞栓症を起こすおそれがある。]
(5)溶血性 :失血性貧血の患者 [ヒトパルボウイルスB19の

感染を起こす可能性を否定できない。感染した場合に
は、発熱と急激な貧血を伴う重篤な全身症状を起こすこ

とがある。]
(6)免疫不全患者 。免疫抑衛1状態の患者 [ヒトパルボウイル
スB19の感染を起こす可能性を否定できない。感染した

場合には、持続性の貧血を起こすことがある6]
(7)心機能の低下している患者 [大量投与により、心不全を

発症又は悪化させるおそれがある。]
2.重 要な基本的注意
<患 者への説明>

本剤の使用にあたちては疾病の治療における必要性ととも
にt ttlllは採血から製品化にいたるまで、感染症の伝播を

防止するための種々の安全対策を講じているが、ヒトの血

液を原料とすることに出来する感染症伝播等のリスクを完
全に体排除できないことを患者に説明し、患者の理解を得
るよう努めること。
(1)本剤の原材料となる血液は、間診等の検診により健康状

態を確認した国内の献血者から採:血し、梅毒トレポネー

マ、B型 肝炎ウイルス (HBV)、 C型 肝炎ウイルス

(HCV)、 ヒト免疫不全ウイルス (HIv‐1及 びHIV‐2)、

ヒトTリンパ球向性ウイルス1型 (HTLV‐1)及 びヒト
パルボウイルスB19に ついてのIll清学的検査及び肝機能

(ALT(CPT))検査に適合したものである。さらに、
HBV―DNA、 HCV―RNA及 びHIV・RNAにつぃてのプール
した試験血漿を用いた核酸増幅検査に適合しているが、

当該血液に核酸1競幅検査等の検出限界以下のウイルス等

が混入している可能性が常に存在する。そのため、原料

血漿を6カ月間以上貯留保管して安全
'隆
が疑われる血液

を極力排除している9
また、製造工程では、コーンの低温エタノニル分画法に

よリウイルスを除去・不活化し、S/D(有 機溶媒/界

面活性斉1×)処 理、pH 4の条件下での液状インキュベ
ー

ション処理によリウイルスを不活イヒしている。

本lllには_L記のような各種検査やウイルスの除去 ・不活
化などの安全対策を講じているが、投与に際しては、次
の点に十分に注意すること。
※有機溶媒 :TNBP(Tri‐n_Butyl PhoSphate)

界面活性剤 :コール酸ナトリウム
1)血漿分lltl製剤の現在の製造工程では、ヒトパルボウイ
ルスB19等のウイルスを完全に除去 ・不活化すること
が困難であるため、本剤の投与によりその感染の可能
性を否定できないので、投与後の経過を十分に観察す
| ること。|
2)現在までに本剤の投与により、変異型クロイツフェル

ト・ヤコブ病 (,C」D)等 が伝播したとの報告はない8
tか しながら、製造工程において異常プリオンを低減
し得るとの報告があるものの、理論的なoC」D等の伝播
のリスクを完全には排除できないので、投与の際には

1  患者への説明を十分に行い、治療上の必要性を十分に

検討の上投与すること。

(2)ショック等重篤な副作用を起こすことがあるので、注意

して使用し、経過を十分に観察すること。特に小児等に

使用する場合には投与速度に注意するとともに、経過を

十分に観察すること。(<「H法及び用111に関連する使用

上の注意>を 参照)

(3)本剤は抗A及び抗B血液型抗体を有する。したがって血

液型が0型以外の憲者に大量投与したとき、溶血性貧血

を起こすことがある。

(4)本剤による特発性血小板減少性紫斑病の治療は原因療法
ではなく対症療法であることにFyl意すること。

(5)小児の急性特発性血小板減少性紫斑病は多くの場合自然

寛解するものであることを考慮すること3     ‐

(6〕|:崎病の患者における追加投与は、本斉1投与における効

果不十分 (発熱の持続等)で症状の改善が見られない等、

必要と思われる時のみに行うこと (本剤の追加投与に関
しては有効性、安全性は確立していない)。
3.相 互作用

【併用注意】(併用に注意すること)

薬剤名等 臨床症状 。措置方法 幾序 ・危険因子

非経口用生ワク

チン

麻疹ワクチン

おたふくかぜ

ワクチン

風疹ワクチン

これら混合ワ

クチン

水痘ワクチン

等

本剤の投与を受けた者

は、生ワクチンの効果

が得らねないおそれが

あるので、生ワクチン

の接種は本剤投与後3

カ月以上延期するこ

と。また、生ワクチン

接種後14日以内に本斉」

を投与した場合は、投

与後 3カ 月以上経過し

た後に生ワクチンを再

接種することが望まし

い。なお、特発性血小

板減少性紫斑病、川崎

病に対する大量療法
(200ig/kg以 上)後 に

生ワクチンを接種する

場合は、原員Jとして生

ワクチンの接種を6カ

月以上 (麻疹感染の危

険性が低い場合の麻疹

ワクチン接種は11カ月

以上)延 期すること。

本ll lの主成分

は免疫抗体で

あるため、中

和反応により

生ワクチンの

効果が減弱さ

れるおそれが

ある。

**4.副 作用    ‐

ポリグロビンN(バ イエル薬品株式会社)の承認時及び使用

成績IIn査での調査症例5,260例中269例 (5.11%)に 副作用

(臨床検査値の異常変動を含む)が認められたも効能又は効

果別の再1作用発現率は低又は無ガンマグロブリン血症※※

2:6o%(2/77)、重症感染症における抗生物質との併用3.85

%(135/3,510)、 特発性血小板減少性紫斑病10.86%

(29/267)、川崎病8:30%(95/1,144)で あった(再審査終了|

時)6

|

滴静注又は直接静注する。症状に応じて適宣増減する̀ =Jに従
って投与された際の副作用発現状況である。

なお、川崎病の急1生期を対象とした使用成績調査における

副作用の発現率は897%(78例 /870例)で(そのうちショ

ック0%(0例 0件 )、ショック又はシヨックが疑われる症例

(チアノーゼ、血圧ftt下等)023%(2例 2件 )であり、重篤

-2-



な副作用の発現率は1.15%(10例 H件 )であつた。また、

川崎病の急性期の再審査期間中に報告された自発報告にお

いて、出荷量あたりの重篤な副作用の発現例数は49例 ‐

/1,000k3(7例8件)で、そのうちショック0.7例/1,900k8
(1例 1件)、ショ'ク又はショックが疑われる症llll(チアノー

ゼ、血圧低下等)1.4例/1,000kg(2例 2件)であらたも |

(1)重大な副作用
1)シ ヨツク、アナフィラキシー様症状 (0.1～5%未 満):
ショック、アナフィラキシ∵様症状があらわれること

があるので、観察を十分に行いて呼吸困難、頻脈、喘

鳴、胸内苦悶t血 圧低下、脈拍微弱tチ アノ
ーゼ等が

認められた場合には、直ちに投与を中止し、適明な処

置を行うこと。

2)肝機能障害、黄疸 (0,1ん5%未 満):
AST(GOT)、  ALT(GPT)、  Al‐P、 γ‐GTP、 LDH‐

の著しい上昇等を伴う肝機能障害、黄疸があらわれる
ことがあるので、観察を十分に行い、異常が認められ

た場合には、適切な処置を行うこと。  |  |
3)無 菌性髄膜炎(頻度不明):
大Li投与により無歯性髄膜炎 (項部硬直t発熱、頭癌、

悪心、嘔吐あるいは意識混濁等)が あらわれることが

あるので、このような場合には投与を中止し、適切な

処置を行うこと。

4)急性腎不金(頻度不明):    :
急性腎不全があらわれることがあるので、投与に先立

うて患者が脱水状態にないことを確認するとともに、
観察を十分に行い、腎機能検査値 (30N、血清クレ
アチエン等)の 悪化、尿量減少が認められた場合には

投与を中止し、適切な処置を行うこと。なお、急性腎

不全の危険性の高い患者においては、適1:rttlTiし、で

きるだけゆっくりと投与することが望ましい。
15)血 小板減少(頻度不明):
血小板減少を起こすことがあるので、観察を十分に行
い、このような場合には、適切な処置を行うこと。

6)血栓塞栓症(頻度不明):
大量投与例で、血液粘度の上昇等により、脳積塞、心

筋梗塞、肺塞栓症、深部静脈真栓症等の血栓基栓症が

あらわれることがあるので、観察を十分に行い、中枢

神経症状 (めまぃ、意識障害、四肢麻痺等λ胸癌、

突然の呼吸困難、息切れ、下肢の疼痛 ・浮腫等の症状

が認められた場合には、投:与を中上ヒし、適望な処賃蕉
行うこと:な お、血栓塞栓症の危険性のIIい患者にお

いては、適宜減量し、できるだけゆっくりと投与する

ことが望ましい。[「慎重投与」(3)(4)及 び 「高齢者
への投与」(2)の 項参照]

7)心 不全(頻度不明):     ‐      ‐

主として川崎病への大五l投与例で、循環血漿 (血液)
JIt過多により心不全を発症又は悪化させることがある

ので、観察を十分に行い、呼吸困難、心雑音、心機能

低下、浮腫、尿量減少等が認められた場合には、投与
を中止し、適切な処置を行うこと:な お、心機能の低

下している患者においては、適宜減量し、できるだけ

ゆっくりと投与することが望ましい。[ルリt重投与」(7)

の項参照]

121その他の副作用

冨1作用の種類 0.1～ 5%未 満 011%未 満

過敏症
D
発熱、発疹 そう痒等

血 液 好中球減少、好酸球ll.●多 溶血性貧血

その他 頭痛く嘔気

注)こ のような症状が発現した場合には投与を中止し、

適切な処置を行うこと。  ‐     1

5.高 齢者への投与

(1)■般に高齢者では生理機能が低下しているので、患者の

状態を観察しながら慎重に投与すること。
(2)■般に高齢者では騨・心臓血管障害又はその既往歴のあ
る患者がみられ、血栓塞栓症を起こすおそれがあるの
で、患者の状態を観察しながら慎重に投与すること。
6。妊婦、産婦、授乳婦等への投与        |
妊糧又ιさ妊娠しているrtr能性のある婦人には、治療‐Lの有
益性が危険性を上llllると判断される場合にのみ投与するこ

, と 。[妊振中の投与に関する安全性は確立していない。本
剤の投与によリヒトパルボウイルスB19の 感染の可能性を

否定できない。感染した場合には胎児への障害 (流産、胎

児水腫、胎児死亡)が起こるEI能性がある。i
7.小 児等への投与

低出生体IIt児、新生児に対する安全性は確立していない。

8.臨 床検査結果に及ぼす影響
(1)本剤には各種感染症の病原体又はその産生物質に対する

免疫抗体が含まれており、投与後の血中にこれらの免疫

抗体が一時検出されることがあるので、臨床診断には注
意を要する。    |

(2)本剤は添加物としてマルト■スlo%を急tし ている。グ
| :  ル コース脱水素酵素 (GD童)法 を用いた血糖測定法で
はマルトースが測定結果に影響を与え、実際の血糖値よ
りも高値を示す場合があることが報告されている。イン
スリン投与が必要な患者においては、インスリンの過曇
投与につながり低血糖を来すおそれがあるので、本剤を

投与さ年てセ:う患者のュ糠値の測定には、マルトするの

影響を受ける旨の記載がある血糖測定用試薬及び測定器
は使用しないこと。

9.適 用上の注意

(1)調製時 :                   ‐
  ‐

他斉1との混合注射を避けることき
②投与時 :
1)不溶物の認められるもの文は混濁しているものは使用
しないこと。         ‐
2)凍結した溶液は使用しないこと:
3)残液は細菌汚染のおそれがあるめで使用しないこと。

[本lllは紺菌の増殖に好適なたん自であり、しかも保
存Jlllが含有されていないため。]

【薬物動態】                    ‐
血中濃度
ポリグロビンNの臨床試験の成績によると低又は無ガンマグ

ロブリン真症患者|こ81～ 469mg/kgを 静脈内投与した場合、

半減期は平均28.6日である1な           |

**【 臨床成績】   |               |
1.低 又は無ガンマグロブリン血症

免疫グロブリン補充療法を受けたX連鎖無ガンマグロブリ

ンffII症患者29Jllを対象としたレトロスペクテイブな研究

|

び入院期間は1.04回/年及び0.70日/年であったが、未治

療、筋注用人免疫グ壼ブリンもしくは低用最IvIC(3週間

21菫 症感染症       | |

ポリグロビンNの再評価に対する市販後臨床試験において、
1広範囲抗生物質を3日間投与しても感染主要症状の十分な改

ニー3_



善が認められないlTI症感染症の患者682例を対象として、抗

生物質と静注用人免疫グロブリン5g/曰:3日間との併用群

∈ⅥG:均又は抗生物質単独投与群 (対照群)に割り付けた非
盲検群間比較試験を行つた。

解熱効果、臨床症状の改善効果又は検査所見 (炎症マーカ‐

であるCRP値の推移)を 評価基準として有効性を評fmiした結

果、IVIC群はいずれにおいても対照群に比べ有意に優れてお

り、有効率はIVIG群 615%(163/265)、 対照群47.3%

(113ィ239)であったヘ

3.特 発性血小板減少性紫斑病(「P)

急性及び慢性ITP患者で扇」腎皮質ステロイドlll、免疫抑制剤、

摘膊、他の免荘グロブリン製剤に無効の症例及び効果が一通

性であった症lllf、その他主治霊が適当と認めた症例を対象に

板数、出血症状、出血時間の変化を観察した結果、有効率は

急性ITPで66.7%(40/60)、 慢性ITPで769%(50/65)、 全体

で72.0%(90/125)で あうた4).

4:り|1崎病

勢 生省川崎病研究班作成による「診断の手引き」(改訂4

版)に合致した症例を対象としてポリグロビンNを

状動脈障害 (CAL)が認められなかった症■llは85例

(88.5%)であった5 なゝお、「記川崎病に対する効果はア
スピリンとの併用時に得られたものである。

(2)信 頼の出来る学術雑誌に掲載された科学的根拠となり得

る論文の試験成績では、2g/k3を 1由投与された原田スコ

ア4以上の急性期ハイリスク患児72例 のうち冠動脈障害

が認められなかった症lJllは69例 (95.80/0)であったヽ

【薬効薬理 】

1.作 用機序

人免疫グロブリンGのFab及びFc部分を完全に保持してい |

ることにより優れた生物活性を有する。各lll細菌、細歯毒

素tウ イルスとの結合並びにFc受容体等との結合により、

好中球、マクロファージ等による貪食・殺菌の促進等を示

す。
**2,薬 理作用

(1)抗体価                 ‐
本剤は各FTl細菌、細菌毒素及びウイルス等に対し高い抗

体価と広い抗体スペクトルを有するR

(2)オプソニン作用
1大腸菌及び緑膿菌を用いて検討した結果、本剤はヒト好

中球の食食 。殺菌作用を示した考

(3)燿懲戦醐作用

本剤は、新生仔ラツトを用いた実験的1大腸菌感染症及び

好中球減少マウスを用いた実験的緑艘薇感染症に対し

てt感 染防御作用を示した亀

(→抗生物質との併用効果
本剤は、好中球減少マウスを用いた実験的緑濃菌感染症
に対して、抗生物質との併lllにより感染防御作用が認め
られた鳥

(5)mrj縦 加効果      :
ポリグロビンNの臨床試験では、特発性血小板減少性紫

斑病患者に対して400mgィkgを 5日関連続静脈内投与し

た場合、血小板増加効果がみられているコも

【取扱い上の注意】
`1.記
録の保存
本lllは特定生物由来製品に該当することから(本 剤を投与

した場合はその名称 (販舞名)、製造蕃号、投与した日、

患者の氏名、住所等を記録し、少なくとも20年間保存する

こと。

2.ゴ ム栓に針を挿入する際に、斜めに刺したり、あるいは、

ねじって刺すとゴム片が薬液中に混入するおそれがあるの

で、ゴム栓への針刺はゴム栓に垂直に、ゆっくりと刺すこ

1と。ゴム片が混入した場合には使用しないこと。

**3t安 定性試験

本lll(0158製剤、2.5g製剤、5.Og製剤)にういて1111℃ 、
30カ月間の長期保存試験を実施した。その結果、生物学的
製Hll基準 「pH 4処理酸性人免疫グロプリン」の小分け製

品の試験に定められた項目及び抗ali体性試験で変化を認め

ず、全て規格に適合し、有効期間内は安定であることが確

認された亀

*【包  装 】           .

日/miiポリグ由ビンN5%静 注0.5g/10轟L lバイアル
目赤ポリグロビンN50/O静注2.5g/50mL lバイアル   =
日赤ポリグロビン、5‐%静注53/100mL lバイアル

【主要文献及び文献請求先】

**主 要文献

1)崎山幸雄,他 低(無)ガンマグロブリン血症に対する液状

intact型人免疫グロブリン製斉J(C-425)置換療法の臨床

評価成績:臨床免疫 1989:21,980-99o.

‐ 正岡徹,他  重 症感染症に対する抗菌薬との併用療法に

おける静注用ヒト免疫グロブリンの効果 日本化学療法

学会雑誌 2090,437199-217

生 安永幸二郎,他  特 発性血小板減少性紫斑病に対する

C-425の臨床効:果二多搬 臨床試験一.内科宝函 1989,

36,335-356                    1       ｀

主 尾内善四iβ,他川崎病に対するpH4処理酸性人免疫グロ
｀
ブリン(C-425)の臨床評価一乾燥スルホ化人免疫グロブ

リンとの無作為化群間比較試験― PrOgress■l Mёdi―

cine 1995,15,1269-1279

αLSato N,et al`Sёlёёtive high dose gamma―globulin
treatment in Kawaζaki disease:AsseSsment of dillical

asplcts and cost efect市enesS Pediatrics lnternational

1999,41,1-7            .         ‐

‐ 日本赤十字社,社内資料

文献請求先

日本赤十字社 血 液事業本部 医 薬情報課
〒105-8521東 京都港区芝大門

一丁目1番 3号

TE L  0 3 - 5 7 3 3 7 8 2 2 6
F A X  0 3 - 5 7 3 3 - 8 2 3 5

*【製造販売元】

日本赤十字社           ・

〒105-8521東 京都港区芝大門一丁目1番 3号

中申触在露蔦
- 4 -
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様式 7

(報道発表用)

販  売  名
サングロポール点滴静注用2.5g

９

“
一  般  名

詑燥pH 4処 理人免疫グロブリン (生物学的製剤基準)

つ
０ 申 請 者 名

3SLBehringAG

4 成分 ・含 量
1バイアル中 人 免疫グロブリンG 2,500血g含有

5 用法 ・用 量 本剤は添付の日局生理食糧液に溶解して点滴静注する。

効能。効果① :

通常1日に 人ヽ免疫グロブリンGと して200～400mg(4～8mL)/Kg体重を

投与する。なお、5日間使用しても症状に改善が認められない場合は、以降

の投与を中止すること。              ′

年齢及び症状に応じて適宜増減する。              |

効能・効果② :    ´
   ｀

通常、成人に対しては、1回人免疫グロブリンGと して2500～5000mg(50

～100mL)を、小児に対しては50～150mg(1■3mL)/Kg体車を投与する。

年齢及び症状に応じて適宜増減する。

効能 。効果③ :                 ｀

造青、1回人免産少ロブうジGとして206t6“趨L(4～121L)/kg株豊を
3～4週 間間隔で投与する。

(下線部は今回変更)  ｀

6 効能 ・効 果 ①特発性血小板減少性紫斑病 (他剤が無効で、
1著
名な出血傾向があり、外科

的処置又は出産等二時的止血管理を必要とする場合)

②重症感染症において抗生物質との併用

③低ならびに無ガンマグロブリン血症

7 備 考 本剤は、既承認の静注用人免疫グロブリン製剤であるも



躍

日本標準商品分類番号

876343
血漿分画製剤 (静注用人免疫グロプリン製剤)

バ■タピ点痛静注
生物学的製剤基準

乾燥p‖4処理人免疫グロブリン

sangiopoF:.v.infusion 2.5意

用2.5g

|く効能又は効果に関連する使用上の注意〉

重症感染症において抗生物質との併用に用いる場合

は、適切な抗菌化学療法によっても十分な効果の得

られない重症感染症を対象とすること。

【用法及び用量】
本剤は添付の日局生理食塩液 (50mL)に 溶解して点滴静

注する。
・低ならびに無ガンマグロブリン血症に使用する場合

・重症感染症において抗生物質との併用に使用する場合

通常、成人に対しては、1回人免疫グロプリンGと し

て2,500～5,000mg(50～lC10mL)を、小児に対してぃ50
～150mg(1～ 31正)/kg体重を投与する。

年齢及び症状に応じて適宜増減する。
0特発性血小板減少性紫斑病に使用する場合

通常 1日に、人免疫グロプリンGと して200～400mg(4
～8 mL)/kg体重を投与する。なお、5日間使用しても

症状に改善が認められない場合は、以降の投与を中止

すること。

年齢及び症状に応じて適宜増減する。

く用法及び用量に関連する使用上の注意〉

1:急速に注射すると血圧降下を起こす可能性がある

(特に低ならびに無ガンマグロプリン血症の患者に

は注意すること).

2.投与速度り :

初回の投与開始から15分ないし30分間は0.3=0.6

mL/分で投与し、副作用等の異常所見が認められ

なければ、0.9～1.5mL/分まで徐夕に投与速度を上

げてもよい。             ,

|

CSI Behring
*2010年 月 改訂 (第19版)
2009年7月改訂

舞脅富糞購‐リンリi■

貯  法 :20℃以下に凍結を避けて保存
有効期間:国家検走合格の日本ら2年間

最終有効年月日1ま外籠に表示
注)注 意二医師等の処方せんにより使用すること

A6163

本剤は、有効成分としてヒト血液出来成分を含有しており、原材料となった血液を採取する際には、間診、感染症関連の

検査を実施するとともに、製造工程における‐定の不活化処理などを実施し、感染症の伝播を防止するための安全対策を

講しているが、ヒト血液を原材料としていることによる感染症伝播のリスタを完全に排除することはできないため、・
・A病

の治療上の必要性を十分に検討の上、必要最小限の使用にとどめること。(「使熾上の注意」の項参照)

【‐禁忌 (次の患者には投与しないこと)】
本剤の成分に対しショックの既往歴のある患者

I原則禁忌(次の患者には投与しなしヽことを原則とす
るが、特に必要とする場合には慎重に投与すること)】
本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者

【組成・性状】         ´
1.組成

本剤は、1バイアル中に下記成分 ・分量を合有する凍

結乾燥注射剤であり、溶剤として日局生理食塩
・
fXが添

付されている。 .             |

杏剤は製造工程Fプタの胃粘膜出来成分(ペプシン)を使用している。
注)「献血又は非献血の区別の考え方」の墳を参魚。

2性 状

本剤は凍結乾燥注射斉1である。自色の粉末又は塊でに

おいはない。       .

本剤を添付溶剤の日局生理食塩液 (5Ch)に 溶解した

とき、l mL中 に人免疫グロプリンG50mgを 含有する

無色の澄明又はわずかに自濁した液剤となり、肉眼的

にはとんど沈殿を認めない。

pH:6.2～ 7.0

浸透圧比 :1.7～24(生 理食塩液に対する比)

【効能又は効果】
1.低ならびに無ガンマグロプリン血症 、

2.重症感染症において抗生物質との併用

3.特発性血小板減少性紫斑病 (他剤が無効で、著明な出

血傾向があり、外科的処置又は出産等一時的止血管理

を必要とする場合)              .

承認番号 22CmAm00003

薬価収職 2008年12月

販売開始 1985年11月

再評価結果 2001年3月

再審査結果 2002年9月

成  分 lパイアル中の分量 備 考

本

　

剤

有効成分
人免疲グロプ

リンG
21500mJ

ヒト血液出来成分

採血国 :ドイツ

採血の区分性):献血

添 加 物 日局構製白糖 4.15g

添付溶剤 5 0 m L



【使用上の注意】
1:慎重投与 (次の患者には慎重に投与すること)

(lllgA欠損症の患者 [抗IgA抗体を保有する患者では過
敏反応を起こすおそれがある。]

(2)腎障害のある患者 [腎機能を悪化させるおそれがあ
る。]|            ′ ‐   ,  ‐

(3)脳・心臓血管障害又はその既往庭のある患者 [大量

投与による血液粘度の上昇等により脳梗塞又は心筋

梗塞等の血栓塞栓症を起こすおそれがある。]

(4)血栓塞栓症の危険性の高い患者 [大量投与による血

液粘度の上昇等により血栓塞栓症を起こすおそれが

ある。]             ‐

(5)溶血性 ・失血性貧血の患者 [ヒトパルボウイルスB

19の感染を起こす可能性を否定できない。感染した

場合には、発熱と急激な貧血を伴う重篤な全身症状

を起こすことがある。1

“)免疫不全患者 ・免疫抑制状態の患者 [`トパルボウ

イルス319の感染を起こす可能性を否定できない。
1感
染した場合には、持続性の貧血を起こすことがあ

る。]

2重 要な基本的注意             、

[患者べの説明]

本剤の使用にあたつては、疾病の治療における本剤の

必要性とともに、本剤の製造に際しては感染症の伝播

を防止するための安全対策が講じられているものの、

ヒトの血液を原材料としていることに出来する感染症

伝播のリスクを完全に排除することができないことを、

患者に対して説明し、‐その理解を得るよう努めること。

(鉢 剤の原材料となる血漿にういては、IIBs抗原、抗

HCV抗 体、抗HⅣ‐1抗体及び抗II「V-2抗 体が陰性

であることを確認している。さらに、プールした試

験真漿については、IIIV、EBV、 HCv及 びHAVに

ついて核酸増幅検査 (NAT)を 実施 し、適合した血

漿を本剤の製造に使用 しているが、当該 NATの 検出

限界以下のウイルスが混入している可能性が常に存
在する:またtと パヽルボウイルスB19についても

NATによるスタリーニングを実施し、適合した血漿
を用いている:

その後の製造工程であるCohnの低温エタノ
ール分画

法及びp董4におけるペプシン処理はt HVを はじめ

とする各種ウイルス除去・不活化効果を有すること

が確認されているが、投与に際しては、次の点に十

分に注意すること。

1)血漿分画製剤の現在の製造工程では、ヒトパルボ

ウイルスB10等のウイルスを完全に不活化・除去

することが困難であるため、本剤の投与によりそ

の感染の可能性を否定できないので、投与後の経

過を十分に観察すること。       1

2)現在までに本剤の投与により変異型クロイツフーェ

ルト・ヤコプ病 (vCJD)等が伝播したとの報告ほ

ない。しかしながら、製造工程において異常プリ

ォンを低減し得るとの報告があるものの、理論的

なvCID等の伝播のリスクを完全には排除できない

ので、投与の際には患者への説明を十分行い、治

療上の必要性を十分検討の上投与すること:

(2)ショック等重篤なEll作用を起こすことがあるので、

注意して使用し、経過を十分観察すること。

、(3沐剤は抗A及 び抗B血液型抗体を有する。したがっ

て、血液型が0型 以外の患者に大量投与したとき溶

血性輩血を起こすこ|があるo  l

14)本剤にょる特発性血小板減少性紫斑病の治療は原因

1 療法ではなく対症療法であることに留意すること。

(51/J児ヽの急性特発性車小板減少性紫班病は多くの場合

自然寛解するものであることを考慮すること。
3.相互作用

併用注意 (併用に注意すること

薬剤名等 臨床症状・措置方法 機序・危険因子

本剤の投与を受けた者は、生
ヮクチンの効果が得られない
おそれがあるので、生ワクチ
ンの機種は本剤投与後3カ月
以上延期することしまた、生
ヮクチン接種後14日以内1こ本
剤を投与した場合は、投与後
3カ月以上経過した後に生ワ
クチンを再接種すること力'望

ましい。
なお、特発性血小板減少性紫
斑病 (IIP)に対する大量療
法 (2∞mg/kg以上)後 に生
ワクチンを接種する場合は、
原lllとして生ワタチンの機種
を6カ月以上 (麻疹感染の危
険性が低い場合の麻疹ワクチ
ン接種は11カ月以上)延期す
ること。

本剤の主成分は

免疫抗体である
ため、中和反応
により生ワクチ
ンの効果が減弱
されるおそれが

ある。

4L Ell作用           ′  |

承認時及び再審査申請時での調査症例4,983例中108例

(2.17%)にEll作用が認められた。主な副作用は、発熱

①.52%):AST(GOT)上 昇 (o.42%)(ALT(CPT)=昇

は30%)等 であらた。
以下、本項には頻度が算出できない副作用報告を含む。

(1腫大な副作用(いずれも頻度不明)|‐    ■
1)ショック、アナフィラキシ=様症状・:・ションクtア
ナフイラキシ■様症状があらわれることが

あるので、観察を十分に行い、悪寒、全身

紅潮、胸内苦悶、頻脈、脈拍微弱、工圧低

下、喘鳴、喘息様症状、呼吸困難、チアノ
ーゼ等異常が認められた場合には(直ちに

投与を中止し、適切な処置を行うこと。
2〕肝機自ヒ障害、黄疸…AsT(GOT)、 ALT(GPT)、I At‐P、

γ
=GTP、LDHの 著しい上昇等を伴う肝機能

障害、1黄疸があらわれることがあるので、

観察を十分に行い、異常が認められた場合

には、適切な処置を行うこと。   |

3)無菌性髄膜炎̀ 大̈量投与により無菌性髄膜炎 (項
,部 硬直、発熱、頭痛、悪心 ・嘔吐あるいは

意識混濁等)があらわれることがあるので、

このような場合には投与を中lLし、適切な

1処置を行うこと:          ‐

4)急性腎不金…急性腎不全があらわれることがある
. の で、投与に先立らて患者が脱水状態にな
いことを確認するとともに、観察を十分に

行い、腎機能検査値 (BtrN、血溝クレアチ
ニン等)の悪化、尿量減少が認められた場

合には投与を中止し、適切な処置を行うこ

とか。なお、急性腎不全の危険性の高い患者



においては、適宜減量し、できるだけゆっ

くりと投与することが望ましい。
5)血小板減少…血小板減少を起こすことがあるので、

観察を十分に行いてこのような場合には、

適切な処置を行うこと。 ｀

6)肺水腫…肺水腫があらわれることがあるので、呼

吸困難等の症状があらわれた場合には投与
,を中止し、適切な処置を行うこと。

7)血栓塞栓症…大量投与例で、工液粘度の上昇等に
より、脳梗塞、心筋梗塞、肺塞栓症、深部

静脈血栓症等の血栓塞栓症があらわれるこ

‐   と があるので、観察を十分に行い、中枢神
経症状 (めまい、意識障害、四肢麻痺等)、

胸痛、突然の呼吸困難、息切れ、下肢の疼

痛・浮腫等の症状が認められた場合には、

投与を中止し、適切な処置を行うこと。な

お(血 栓塞栓症の危険性の高VI患者におい

ては、適宜減量し、できるだけゆっくりと

投与することが望ましぃ。〔「慎量投与」(31

(4)および 「高齢者への投与」(2)の項参照〕
(2)その他の副作、

注)このような症状があらわれた場合には投与を中止し:適切な処
置を行うこと6    1

ユ高齢者への投与

(1)一般に高齢者では生理機能が低下しているので、患

者の状態を観察しながら慎重に投与すること。
(2)■般に高齢者では脳 ,心臓血管障害又はその既往歴
のある患者がみられ、血栓塞栓症を起こすおそれが

あるので、患者の状態を観察しながら慎重に投与す

ること。

6.妊婦、産婦、授乳婦等への投与

妊婦又ll妊娠している可能性のある婦人には、治療上
の有益性が危険性を上Enllると判断される場合にのみ投

与すること。[妊娠中の投与に関する安全性は確立して
いない。本剤の投与によリヒトパルボウイルスB19の
感染の可能性を否定できなぃ。感染した場合には胎児
への障害 (流産、胎児水腫、胎児死亡)が 起こる可能

性がある。]

7.小児等への投与

低出生体重児、新生児に対する安全性は確立していな

υヽ .

8=臨床検査結果に及ぼす影響

本剤には各種感染痺の病原体又はその産牛物質に対す

る免疫抗体が含まれており、投与後の血中にこれら免

疫抗体が
一
時検出されることがあるので、臨床診断に

|は注意を要する。

9.適用上の注意

(1瀾製時 :

1)他の製剤との混注は避けること:

2)溶解後できるだけ速やかに使用すること。またヽ

使用後の残液はヽ細菌汚染のおそれがあるので再 ‐

使用しないこと (本剤ぼ細菌の増殖に好適なたん

自であり、しかも保存剤を含有していないため)3

12)投与時 :‐

浴解したときヽ 不溶物又は混濁が認められるものは

使用しないこと。

【薬物動態】          |
1.健康成人における血中半減期。

破傷風抗体陰性の健康成人10名に破傷風抗御 ,Oul単位

を含む本剤2,5∞mgを 点滴静注し、血清中の破傷風抗体

価を測定したところ、血中半減期は16～26日であり、

天然の人免疫グロプリンとはぼ同等であった。

2免 疫不全患者における血中半減押 )

低ならびに無ガンマグロプリン血症 (xLA)の 7例 に

本剤69t182mg/k」 を点溝静注したところ血中半減期は

27～48日であり、健康成人の場合に比し長い傾向が見

られた。

【臨床成績】  |
*1.儀ならびに無ガンマグロプリン血症歎

2.重症感染症において抗生物質との併用0

再評価に対する市販後臨床試験において、広範囲抗生物質を3日

間投与しても感染主要症状の十分な改善が認められない重症感染

症の患者682例を対象として、抗生物質と静注用人免疫グロプリン

5g/日、3日間との併用群 (IⅥG群 )又は抗生物質単独投与群 (対

照群)に 割り付けた非盲検群間比較試験を行らた。

解熱効果、臨床症状の改善効果又は検査所見 (炎症マーカ‐であ

るCRP値 の推移)を 評価基準として有効性を評価した結果、三Ⅵd

群はいずれにおいても対照群に比べ有意に優れており、有効率は

MG群 61.5%(163/265)、対照群47.3%(113/239)であうた。

3.特発棒血小板減少性紫斑病つ

特発性血小板減少性紫斑病に対する本剤の臨床効果判定は、血小

板数及び主要症状 (出血時間、出血症状、ルンベルレ‐デ試験等)

の推移をもとにして検討したし本剤投与後20日間にわたり経過を‐

観察した結果(有効率は71.4%(45/63)であった。多くの症例で ‐
1日投与量は4CDmg/kg、投与期間は5日間であつた。

【薬効薬理 】
1.抗体活a31                        .

本剤は各種のウイルス、細菌及び細菌の産生する毒素に対して広

い抗体スペクトルと高い抗体価を示した。

2細 菌貪食能促進作用 (オブソニン作用)9,10

本剤は濃度依存的に自血球の食食能を促進した(マウス贔宙v6、in

軌trO、ヒト好中球h宙trO)。

3.補体の殺菌能促運作用9

本剤はFc部分が保持されているため、補体依存性殺菌作用は強く

認められた (マウス、モルモット)。

4.感染防御作用n,10                     1

本剤は各種実験的細菌感染症に対する防御効果を示した (マウ

ス).                           o

0.1～5%未 満 011%未 満 頻度不明

過 敏 辞 ) 発疹

消 化 器 悪心 ・嘱吐、腹痛

血  液 好酸球増多 好中球減少、
溶血性貧血

そ の 他 発熱、悪寒、頭痛、
顔面蒼白t顔面潮紅



‐5。特発融 J、板減少性紫斑病 (l'P)`こ対する効果13～10   ‐

本剤の■lrに対する機序は、抗血小板抗体及び免疫複合体の血小

板表画への吸着を拮抗的に阻止する(|卜血/1NttiVitrO)、また、

網内素細胞あFcレセプターをプロックして、血小板の崩壊を防止

することによると考えられる (特発性血小板減少性紫斑病患者).

I取扱ぃ上の注意 】 .
本剤は特定生物出来製品に該当することから、本剤を使用した場合
は、医薬品名 (販売名)、その製造番号文は製造記号 (ロツト番号)、

使用年月日て使用した患者の氏名、住所等を記録し、使用日から少

なくとも20年F・t保存すること。    |

【包 装 】
2:500m8 1′ イ`アリン

溶剤 (日局生理食塩液)5ClmL添付

溶剤注入器具 (溶解液注入針)添付

通気針 添付
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【献血又は非献血の区別の考 え方 1      ‐

献血又は非献血の区別は製剤の安全性の優劣を示すものではありま

せん。この表示猛'0は、下記の手順に従って決められています。

[サングロポ■ル点滴静注用2.5gの溶解方法]

1)本剤及び溶剤のキャップをり|き外し、ゴム栓の表面を消毒して下

さV)。                     .

2)注入針を減菌袋から取り出し、本剤側 (赤ぃ矢印側)を 下にして
置いて下さい。

3)溶剤を逆さに持ち、注入針の生食側1(黄色い矢印側)に
“カチツ|

と音がするまで押し込んで下さい (団1)。

※この状態ではまだ溶剤に針は押し込まれてv まヽせん。

4)違結された注入針と溶剤のフタを取り外し (図2)、本剤に刺し込

んで下さい (図3)。

5)溶剤の移行が終了したら、注入針と空の溶剤容器を連結したヽまま

抜去します (図4)。

(注入針に先程外したフタを霧装着して頂くと安全に廃棄できま

す。)   .       :
6)本剤バイアルを泡を立てないように、緩やかに揺り動かして溶解

して下さい。

7)溶解後、輸液セットを接続する際は、溶解液注入針束1入部位を進

け、イム栓中心部とアルミキャップ内側の中間点に輸液セットの

針を垂直に刺し込んで下さい (図5).

注 :このとき、斜めに針を刺したり、針を回転させな力=ら刺し込

むと、ゴム栓屑が肖1り取られ パヽイアル内に落下する■能性力f

ありますのでご注意下さい。

8)通気針の使用方法

通気針を溶解液注入針と同じ部位に第1入しますと液もれの原因と

なりますので溶解液注入針刺入部位を避け、輸液セットをAll入し

た部位の反対側に刺入して下さい (図5)。

通気針のフイルタァの部分を指で蓋嗜した状態のまま(通 気針を

本剤パイアルに差し込み、先端が液面上に出たことを確認してか

らフイルタ■部分の指先を放して下さ|ヽ

注 :添付の通気針は、本剤を点滴静注する際気泡を生じないよう、

先端が液面上に出るように骰計されたコングタイプのもので

す。

(図1)

,|り、
拠□

一昌
二
注
入
針

(図4)

(図2)

← フタ→

.｀(図5 )

(図3)

ゴム栓中心部  ‐

(溶解液注入針411入都位)

ゴム栓中心部とアルミ

キャツプ内側の中間点

(輸液セツトおよび通気針

Xlj入部位)

m‐
一一

抜
去
全

採血国の政府が 「自発的な無償
供血Jの定義者定めているか

その定義が1991年国際赤十字

赤新月社決議と同じ趣旨か

当該国の 「自発的な無償供血」
の定義にそって採血されたこと

が確認できるか

確認できない

0

選任製造販売業者 :

CSLべ=リング株式会社

東京都中央区勝どき一丁目13番1号

外国特例承認取得者:

CSLBehringAG(スイス)



(報道発表用)

1 販 売  名 ガンマガード静注用2.5g

つ

″
一 般  t名 乾燥イオン交換樹脂処理人免疫グロブリン (生物学的製剤基準)

つ
０ 申 請 者 名 バクスター株式会社

4 成分 ・含量 1瓶 (50mL)中 ,人免疫グロブリンGを 2:5g含有

5 用法 `用 量

本剤2500 mgを添付の日局注射用水 50 mLに溶解し,点 滴静注又は直接静注

する。直接静注する場合は,極 めて緩徐に行うこと.

・低並びに無ガンマグロブリン血症 :      ‐    `

通常,1回 人免疫グロブリンGと して200～600m査 (4～12mL)/kg体重‐

を3～4週 間隔で点滴静注又は直接静注する。なお,患 者の状態に応じて

適宜増減する。

・重症感染症において抗生物質との併用 :       ´

通常:成 人に対しては,1国 人免疫グロブリンGと して 23oo～5000 mg

(50～loO mL)を ,小 児に対しては,1回 50ん139島g(1ん ¨正)/kg体・
 重 を使用する。なお,症 状により適宜増量する.  .     :

(下線部が今回追加) |

6 効能 。効果
低並びに無ガンマグロブリン血症 |

重症感染症において抗生物質との併用2.
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貯  法 凍結をさけ、25℃以下で保存すること。

有効期間 警駅透娘亀は、蘊名、ラ～た繍

特定生物出来製品
処方せん医薬品

注D

血漿分画製剤
静注用人免疫グロブリン製剤

ガンマガ■ド静注用2事g
Gammagard

SO:vent/Detergent Treated

生物学的製剤基準
乾燥イオン交換樹脂処理人免疫グロブリン

本剤は、ヒト血漿を原料として製剤イヒしたものである。原料となつた血漿を採取する際には、間診、感染症関連の検査を実施するとともに、製造工程

1,おける
一定の不活化。除去処理等を実施し、感染症に対する安全対策を講じているが、ヒト血漿を原料としていることによる感染症伝播のリスクを

完全に排除することはできないため、疾病の治療上の必要性を十分に検討の上、必要最小限の使用にとどめること。(r使用上の注意」の項参照)

【禁 忌 】飲の患者には投与しないこと)
本剤の成分に対しショックの既往歴のある患者

【原則禁忌】(次の患者に|ま投与しなぃことを原Rlllする|く、

特に必要とする場合には慎重に投与すること)|

本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者       ‐

【縫成・性状ン
本剤は、イオン交換樹脂処理人免疫グロプリンGを含む凍結乾燥製

溶  剤 1日局 注射用水

【効能・効果】
1.低並びに無ガンマグロプリン血症

2.重症感染症における抗生物質との併用

く効能・効果に関連する使用上の注意〉     ′

1.重難感染症において抗上物質との併用に用しヽる場合は、適切

な抗菌化学療法によっても十分な効果の得られない饉症感染

症を対象とすること。

【用法・用量ンⅢ           ‐
本詢25001gを添付の日局注射用水 50olLに溶解t/、点滴静注又は直

接静注する。直接静注する場合は、極めて緩徐に行うことも
・低並びに無ガンマグロプリン血症         ‐

体重を3～4週間隔で点滴静注又は直接静注する。なお、患者の

|
。 重 症感染症における抗生物質との併用

通常、成人に対しては、1回 2500～5000mg(50～10伽L)を 、小

児に対しては、11●I150～150 mg(1～3口L)/kg体 量を使用する。

なお、症状により饉宜増減する。

く用法,用量に関連する使用上の注意〉

1.急速に注射すると血圧降下を起こす可能性がある。(無又は低

ガンマグロプリン典症の患者には注意すること)  |
2.投与速度0                    1

最初 0.5mL/kt/時間で投与し、副作用等の異常が認められな

ければ,4mL/kg/時間まで徐々に投与速度を上げることができ

る。

3.低並びに無ガンマグロプリン血症の用法・用量は、血清 lCC

トラフ値を参考に、基礎疾患や感染症などの臨床症状に応じ

て、投与量、投与間隔を調節する必要があることを考慮する

こと。          |        、

【使用上の注意】
1.慎重投与 (次の患者には慎重に投与すること)

(1)IgA欠横症の場者 (抗IgA抗体を保有する患者では過敏反

応を起こすおそれがある。)

(2)腎障害のある患者 (腎機能を悪化させるおそれがある。)

(3)脳・心臓血管障害又はその既篠歴のある患者 (本量投与にょ
る血液精度の上昇等により脳梗塞又は心筋梗塞等の血栓・

塞栓症を起こすおそれがある。)

(4)血栓・塞栓症め危険性の高い患者 (大量投与による血液粘度

の上昇等により血栓・塞栓症を起こすおそれがある。)

(5)溶血性・失血性貧血の患者 (ヒトパルボウイルス319の感染

を起こす可能性を否定できない。感染した場合lこは1発 熱

と急激な貧血を伴う重篤な全身症状を起こすことがある3)

(6)免疫不全患者・免疫抑制状態の患者 (ヒト' ルヽボウイルス

319の感染を起こす可能性を否定できない。感染した場合

には、持統性の貧血を起こすことがある。)      |

日本標準商品分類番号 1876343

承認番号 〕2000AMX00889000

薬価収載 )008年 6月

販売開始 1986年 10月 15日

再評価結果 2 0 0 1年8月24日

採血国 :米国

採血の区,1:
人免疫グロプリンG

血国 :米臓
人血溝アルブミン

ナトリウム

ナトリウム

と2)「献血又は非献血の区別の考え方」の歌を参照,

性  状

本剤は自色ん微黄色の塊状をした凍結核燥粉末で、添

付の溶剤に溶解したとき、1血中に人免疫グロプリン

G50mgを含む、無色～淡黄色の澄明又はわずかに混濁

した液剤となり、肉眼的にはほとんど沈殿を認めな

い。

pH 6 . 4～ 7 . 2

浸透圧比 約 2.0(生 理食塩液に対する比)

注 1)注 意=医 師等の処方せんにより使用すること



2.重要な基本的注意
[患者への説明]

本剤の使用にあたっては、疾病の治療における本剤の必要性と

ともに、本剤の製造に際し感染症の伝播を防止するための安全

対策が講じられているが、ヒト血漿を原料としていることに由

来する感染症伝播のリスクを完全に排除することができないこ

とを、患者に対して説llAし、理解を得るよう努めること。

(1)本剤の原材料となる血漿については、HBS抗原、抗HCV抗

体、抗HIV「1抗体及び抗 HIV-2抗体が陰性であることを確

認している。さらに、プールした試験血漿については、

13V・DNA、 HCV―RMt HIV-1-RNA、 HIV-2-RNA及びHAV―RNAに

ついて核酸増幅検査 (MT)を実施し、適合した血漿を本剤

の製造に使用しているがヽ当該NATの検出限界以下のウイ

ルスが混入している可能性が常に存在する:同様に、
|ヒ
ト

パルボウイルスB19-DNAについてはプールした試験血漿で

核酸増幅検査 (NAT)を実施し、10511/mL以下であることを

確認した健康人血漿を用いている。本剤は、Cohlの低温エ

タノール分画法によって得られた免疫グロプリン画分を、

TNBP/Trito■X-loo/Tween80処理することによリエンペロ

ープを有するウイルスを不活化し、さらにイオン交換樹脂

処理により爽雑たん自やウイルスを排除する工程を施して

セヽるが、ウイルス等の感染性を完全には否定できないので、

投与に際しては、次の点に十分注意すること。     |

1)血漿分画製剤の現在の製造工程では、ヒトパルボウイル

|  ス B19等のウイルスを完全に不活ィヒ・除去することが因

難であるため、 本 剤の投与によりその感染の可能性を

否定できないので、投与後の経過を十分に観察すること。

2)現在までに本剤の投与により変異型クロイツフエルト・

ヤコプ病 (,CJD)等が伝播したとの報告はない。しかし

ながら、製造工程において異常プリオンを低減し得ると

の報告があるものの、理論的な vCID等の伝播のリスク

を完全には排除できないので、投与の際には患者への雛

明を十分行い、治療上の必要性を十分検討の上投与する

こと。

(2)ショック等重篤な副作用が起こる可能性があるので、注意

して使用し、経過を十分観察すること。

a相 互作用            ‐
.

(併用に注意すること

薬剤名等 臨床症状 ・措置方法 機序・危険因子

非経口用
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本剤の投与を受けた者は、

生ワクチンの効果が得ら

れないおそれがあるので、

生ワクチンの接種は本剤

投与後3ヶ月以上延期する

こと。また、生ワクチン接

種後 14日以内に本剤を投

与した場合は、投与後 3ヶ

月以上経過した後に生ワ

クチンを再接種すること
力:望ましい。

本剤の主成分

は免疫抗体で

あるため、中

和反応により

生ワクチンの

効果が減弱さ

れるおそれが

ある。

爾J作用        ‐        ‐
承認時までの安全性評価対象症例及び再審査申請時の使用成績

調査対象症例5203例中21例 (0.4%)に副作用が認めらオlてお

り、効能・効果"1の副作用発現状況は以下の通りであった。
・低並びに無ガンマグロブリン血症X

94例■5例 (5.3死)にall作用が認められた。また、副作用の

種類は発疹、発熱、そう痒感等であった。

※ 「通常t成 人に対しては、1回 2500～5000 mg(50～100■L)
｀
を、小児に対しては、1回 50～150■g(1～ 3 mt)/kg体 重を

使用する。なお、症状により適宣増減する。」に従って投与さ

・重症感染症における抗生物質との併用      ‐

5109例中16例 (0.3%)に副作用が認められた。また、副作用

の種類は悪寒、呼吸困難、ふるえ、悪心等であつた。

(1)重大な副作用                ｀

,1)ショック、アナフィラキシ=様 症状(頻度不明):シ ヨック、

アナフィラキシー様症状があらわれることがあるので、

観察を十分に行い、悪寒、全身紅潮、胸内苦悶、頻脈、

脈拍微弱、血圧低下、喘鳴、呼吸困難tチアノ
ーゼ等異

常が認められた場合には、直ちに投与を中止し、薄切な
処置を行うこと。                 ‐

2)無菌性髄膜炎(頻度不明):大量投与により無菌性髄膜炎

(項部硬直、発熱、頭痛、悪心、嘔吐あるいは意識混濁

等)があらわれることがあるので、このような場合には

1 投与を申止し、適切な処置を行うこと。

3)急性腎不全(頻度不明):急性腎不全があらわれることが

あるので、投与に先立って患者が脱水状態にないことを

確認するとともに、観察を十分に行い、腎機能検査値

(BUN:血清クレアチエン等)の 悪化、尿量減少が認め

られた場合には投与を中止し、適切な処置を行う|こと。

なお、急性腎不全の危険性の高い患者においては、投■

蠍及び投与速度を出来るだけ低くすることが菫ましい。

4)血小板減少(al%未 満):血 小板減少を起こすことがあ

るので、観察を十分に行い、このような場合には、適切

な処置を行うこと:

5)肺水腫(頻度不明):肺水腫があらわれぅことがあるの

で、呼吸困難等の症状があらわれた場合には投与を中止

し、通切な処置を行うこと。

6)肝 機能障害、黄疲(Ql～6%未 満):AST(00T)、ALT(CPT)、

Al―P、γ=GTP、LDHの 著、しい上昇等を伴う肝機能障害、

黄疸があらわれることがあるので、観察を十分に行い、

異常が認められた場合には、適切な処置を行うこと。

(2)その他の日1作用

0.1%未満 頻度不明

過敏症注。

ふるえ、呼吸困難、発

疹、彗麻疹様発疹、そ

う痒感、冷汗、発熱、

頻脈、管自

肝 臓 直清ピリルビン上昇

呼吸器 様症状、咳嗽

消化器 悪心

泌尿器
クレアチエン上昇、

たん白尿

その他
悪寒、戦慄、ふらつき、

気分不快感
関節痛、筋肉痛、背部痛

注 3)このような場合には投与を中止し、適切な処置を行

′   う こと。

高齢者への投与
一般に高齢者では生理機能が低下しているので、患者の状態を

観察しながら慎重に投与すること。

妊婦、産婦t授乳婦等への投与

妊娠中の投与に関する安全性は確立していない。

本剤の投与によリヒトパルボウイルス B19の感染の可能性を否

定できない。感染した場合には胎児への障害 (流産、胎児水腫、

治児死亡)力t起こる可能性を否定できないので、妊婦又は妊娠

してぃる可能性のある婦人には、治療上の有益性が危険性を上



未熟児、新生児、乳児、幼児に対する安全性は確立していない。    細 胞に対し、FC活性を有し、抗体依存性細胞障害活性が認めら

ネlた。

8.臨 床検査結果に及ぼす影響 4.顆粒球減少マウスにおける緑膿菌、大腸菌、プロテウス・ミラビ

本剤には各種感染症の病原体又はその産生物質に対する免疫抗    リ ス、黄色ブドウ球菌及び肺炎球菌感染においてヽ 防御効果が

体が含まれており、投与後の血中にこれら免疫抗体が=時 検出    認 められた。また、熱傷マウスにおける縁膿菌感染においても

回ると判断される場合にのみ投与すること。

フ_■ヽ 児等への投与  ‐

されることがあるので、臨床診断には注意を要する。

Q適 用上の注意

(1)調製時:

も保存剤が含有されていないため。)

(2)投与時:

2.本剤は、大腸菌、肺炎球菌、緑膿菌、B群 レンサ球菌、肺炎棉菌

に対してオブソニン活性を示した。          ｀

3.本剤は:単 純ヘルヘスウイリレス及び水痘帯状疱疹ウイルス感染

有意な防御効果力'認められた。

5.マウスにおける肺炎欅磯及び緑膿菌感染において本剤単独又は

抗生物質との併用による治療効果が認められたも

【包装】
ガンマガ_ド静注用2.5g:2.5gX lバイアル

クラス分類  二 般的名称  医 療機器届出番号

溶解移注針 一 般医療機器 薬液調整用針 27BlX00045000003

1)本剤を溶解するときは、室場程度た区した添付の溶剤を  【 取扱い上の注意】            ‐

用い、静かに溶解する。急激な振盪溶解は避けること:  [記 録の保存]      |    ‐
  ‐

2)生理食塩嵌、ソルビトール加電解贅液等の中性に近い輸 1 本 剤は特定生物出来製品に該当することから:本剤を投与した場合

液・補液剤以外の他剤との混合注射を避けること。     は 、医薬品名 (販売名)、製造番号、投与した日、投与を受けた患

3)使用後の残液は、細菌汚染あおそオiがぁるめで使用し:な  者 の氏名、住所肇を記録し、少なくとも20年間保存すること。

いこと (本剤は細機の瘤殖に好通なたん自であり、しか

1)溶解したとき、不溶物の認められるものは使用しないこ   溶 剤 (白局注射用水 50mL)添付

と。
｀
また:溶解後著しい沈殿のあるものは使用してはな

らない。
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蜘 藤益弘“:JOI J・AntiblotiOs,18`9):26o8■2697,1985
immunodeficiO■cy患者5例における血中半減期は、平均25.3日で

あつた。                      【 文献請求先】                |
バクスタニ株式会社 バ イオサイエンス事業部

【臨 床成績 】
*ホ
         |          〒 104■6009策 京都1央 藤議海一丁目じ番 10号

国内で実施さ4た 嬌又は無ガンマグロプリン血率及び饉症感染症 : TEL:03(6214)3800                1

を対象とした臨床試験の概要は次のとおりである。

1.低並びに無ガンマグEEブリン血症           |

免疫グロプリン補充療法を受けた X連 鎖無ガンマグロプリン血

なった患者の感染症の発症頻度及び入院期間は1.04回/年 及び

0.70日/年であつたが、未治療、筋注用人免疫グロプリンもし

くは低用量 iVIC(3週間ごとに200mg/kg未満)で 治療され、血

2_重症感染症       .

再評価に対する市販後臨床試験において、広範囲抗生物質を 3

‐日r・l投与しても感染主要症状の十分な改善が認められない重症

感染症の患者682例を対象として、抗生物質と静注澤人集疫グ

ロプリン53/日、3日間との併用群 (IVIC轟)又は抗生吻質単

独投与群(対照群)に割り付けた非盲検群間比較試験を行つた。

解熱効果、臨床症状の改普効果文は検査所果 (条症マ
ーカーで

あるCRP値の推移'を評価基準として有効性を評価した結果、

1'IG群はいずれにおいても対照群に比べ有意に優れており、有

効率は1'IG群61.5%(163/265)、対照群47.3%(113/239)

であつた。■

【薬効薬翠】
ⅢⅢ
     ‐    |

1.本 剤は、広範囲の細歯ヽ細菌毒素及びウイルス等に対して抗体

価を有する。上   '    ‐

2)コアリングの可能性があるので、投与に際してはフィル   通 気針   一 般医療機器 通気針    2731Xo0045000006

ター (ろ過網)付きの点滴セットあるいはフイルタ
ー針

を使用すること。 【主要文献】中*

注2)献血又は非献血の区311の考え方
献血又は非献血の区別1は製剤の安全性の優劣を示すものでは
ありませんぉこの表示区711は、下記の手順に従うて決められて
います。

「非献血」の表示          「 献血」の表示

採血国の政府
が 「自発的な

無償供血Jの

定義を有して
いるか

その定 義 が

1991年 国際
赤十字 ・赤新
月社決議と同

じ趣旨か

当該国の 「自発

無償供血」
の定機にそって

採血されたこと

が確認できるか

確認できない



<ガ ンマガニド静注用2.5g及び溶解移注針・通気針の取扱方法>・

t溶 解
薦鮪農ふ泉海の溶新 (1射用 図

1

水)バ イアルを冷蔵庫より取
り出し室温に戻して下さい。
(2)溶剤バイアルのプラスチック
・ カ パニをはずし、ゴム栓を消
簿後、溶解移注針の保護キャ
ップのついている側を上に
し、二本針を溶剤バイアルの
ゴム栓にまっすぐ根元まで束1
して下さい (図1)。

必ず先に溶剤バイアル:=溶解移注針 図2

を刺して下さい。
(3)次に本剤バイアルのプラスチッ

クカバ‐と溶解移注針の保護キ

ャップをはずし、ゴム栓を消鷺  ‐

後、溶解移注針の一端をっき刺
したままの溶剤バイアルを転倒

`

さ́せ、他の‐端 (二本針)を 素

早く本剤バイアルのゴム栓につ

き策じして下さい。

本剤バイアル内は陰圧になって

いるため、溶剤は本剤バイアル

内、流れ込みます (図2)。

(4)溶剤の移行が終ったら、溶解移 図 3

注針を溶剤バイアリレ(空)と 共
に取りはずし (図3)、本剤バイ

アルをなるべく泡立てないよう

ゆるやかに据り動かして溶解し  '

て下さい (図4)。        |

【注意】
(1)溶解移注針を刺したままで、長時
間放置しないて下さい:

(2)溶解移注針はディスポーザブル
であり、再使用しないて下さい。

9雪繁省「野轟鷲誌轟図4
気針を溶解移注針を抜き出した

あとの穴に劇すと液漏れが起こ

ることがあるため、別の部位に刺
して下さい。

2.通気針の使い方     ‐

薇発轟崇緩書壼落晟管F督餐鞣図5
に突き刺してご使用下さい (図
5 )。

【注意】
市販の輸液セットに組込まれた通気
針は針が短く、先端が液面上に出な

いため、点滴の際気泡を生じますの

でt添付の通気針に替えてご使用下

さい。|
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麟AXTER、 ガンマガ‐ド及び GAMMAGARDは パクスター ・インタ
ーナショナル :イ ンクの登録商標です
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