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条 件 ≦:・',志 ・・ 口 .∫ ・・.

変 形性関 節症及び鷹痛症に伴 ラ慢性疹痛g診 断、'治療に精通 した医師によ っての'こ

み 摯方 ・使 用 されるどどもに＼本剤のリズク等について1も十分に管理 ・説明でき.
,る医師 ・医療機関`管 理薬剤師のいる薬局のもとでρみ用いら江 それ ら薬局に ▼'鵜 鯉 懸 襟 肇鰹 解喧 調樋 さ轡

:騨 .、
　

コ げ ヲ ノ

.、・② 本剤 嘩 用 にあた つ下}さ・・姉 郷 め・別添 ・の瀦 靖 の内容 を理解 し・や ・注章 を導 守 す ること
。、' .一.㌦ .∫..㌔

ご(3)本 剤 め処 方 硬 用 にあだっせ ば 嘩師は契造販売業者 め提供する講習を受講すう,'

、':.とども忙 、 薬剤 師は舛方 医が講習 を修 了 した医 師で あること を確認 した上で調剤 す ・

〕.る こ と。

2ジ 医療機 関に お ける適正使 用 に関す る周知事項年つ いで.

(n本 剤 につ 吟て は・上記1 、.(3)の 流通管理が な され るζ乏 ρ

轟 藩鍮難 灘鉾 騨に?騨本騨 畔
(2)本 剤を㌍方す る揚合は、本剤が麻薬渋が向精神率聖締法上の向精神薬であるとと、

添付文書の使用上の注意等 を踏まえゼ適1年に処方 ・,説明等を行 うこと。また、原因

編 欝鍛 熟欝難 節琵そク轡轡 騨町

.3㍗ 薬局 にお け う調剤 に 関す る周知 事項 についで

.(め 本 剤 につ ン、ては、上記113)ゐ 流通管理がな され るこ とも...ド

.② 柳 輝 剤妬 搬 は調 剤前崎 肪 医が上講 ゆ の謂 を修了レた購 、

離 畔勢 ∵∵岬1轡 鱒∵脚1をl
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.(溝 二医師等の処方せん.・ ・ブ プ レZル フ ィ ン経 皮 吸 収 型 製 剤
.'に より使用すること) ..・:..…..∫..
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.本 剤は、べ 一 ジュ色 の.販 売 名が記 され た角が 丸 い長方 形'(10mの 」

.∫輩羅蒙 囎認躍総認 謡矯怨奪鰭繋著努・
・ ベ ー 曽ユ色 ⑳ ボ リエ チ レ ン テ レフ タ

.レ旨 ト織 物、(2)ブ プ レ ノ』 ル フイン を含 ま な い粘 着 層
,.,(3)'分 離 フ イル ム、1(4)ブ プ レ ノ1.

ル フィンを含 む粘 着層 及び(5)剥 艦 ライ ナーで あ る。 ・
・

」

.

"

/舞 醤図(摸式歯)・

ω鱒 ② 嘉 髪窟ζ嘉 畜

・ 一(5)剥 駆 ライナー 〔4)ブ ブレノルフィンを含む粘着厨

㌦
非。。船 繍 。轟艦 纏熱 操ら灘麟、諭
る 鎮 痛 『『 ・.L、..『:.、 曽.

・変 形 性 関 節 症'・ ㍉ ・' ,.

・腰 痛 症 ..",・.・.」 .

'
飯船 ・ ル 聯 ン軋 ノルスバン・・.テ ープ5㎎ テープ10㎎

ノル スパン● 幽.

・テ ー プ20㎎ ,

・ 成分 ・含曇.ブ ブレノルフイ ン ブプレノル フイン

・(1枚車)=5㎎ を含 有 ・10国gを 含有
ブプレゾ ルフイン

20㎎ を含有
』大 きさ'

江'・45×45 ・45×68

w
72×72

ブ ブ レノル:7イ ン.'

を含む貼着眉 ・'2S×25し ・・25X与D

cmwii

:.
50×50

ρ.7,

:.,レ ブ リン臨 オ レイ ン甦オ レイ ル,ポ ビド.ンKgO、 アク リル

冨珈 物 酸2一 耳 チル ヘキ シル ・酢酸 ビニル ・ア クリル酸 ブチル ・フ
,'ク リル酸共璽合体溶潅、.アル ミニ ウムアセチルアセ トナー ト.

.'`ポ リエテレンテkブ タレー ト''"・.'・

∴ 「 「 《効能又は効果 に関蓮する使用上の注意》

'1
.・本剤は、非オ ビオイ ド鎮痛剤の投与 を含む保存的治療では

『
.十分な鎮 痛効果が得 られない患者で、かつオピオィ:ド鎮痛'

剤の継続的な投与を必要 とする日常生活動作障害を有す る

変形性関節症及び腰痛症に伴 う慢性終痛の管理に のみ使用ず『 すること
ゼ ヤ,."..・ ・'・

2.慢 性落痛 の原因となる器質的病変、心理的 ・社会 的要因、'.
'依 存Uス ク を含 めた包 括的な診断を行い

、本剤の投 与の適

否を慎重に判断する こと。 ・'、,'

「 ・."、 《用法及び賭 に薩 する鯛 上の麓 》一;
'1ズ初回貼付時 ・'・1

1)初 回貼付7乏時間後まで ブプ レノル フインの血 中湊度が レ

"徐々に」ち昇す るため、.鎮痛効果が得 られるまで時間を要す

り替 え前に使用していたオビオイ ド鎮痛剤 の鎮痛効果の持

・'・・離 驚言肇寵綴裂盟灘 麗獣霧 盲碁雑嚢嘉
剤 か ら切 り替 えた場 合には、十 分 な鎮痛効 果 が得 られ な い

.お それ があ る のでこ.灘 す る こと。・"
・ で2.貼 付方 法 ・ 、.』 』 ・ 、'.'

.血 中濃 度が上 昇す るお それ が あ るの で、よ毎 回貼 付部 位を 変

麓 鰹騨 騨 揚鯵1遡 學≠嘩 戦
3⊃ 増量.・.:・ ・

本剤 貼 付開 始 後 は患者 の状 態 を観 察.し、適 切 な鎮 痛 効果 が
・得 られ 副作用 が 最小 とな るよ う用 量 調 節を 行 うこ と.鎮 痛

.勃 果 が 十 分 得 られ な い場 合 陰{ブ ブ ジ ノ ル フィ ン と して
5～10ロ 包ずつ 貼 り替え時.に増 量す る`…,'.

.4・ 減畳.・..,'・ ・F.'脚,F…

,,運 用 中 におけ る急 激 な減 愛 は、退 薬 症候 が あ らわ れ る こと・ が ある ので 行 わ ない ごと
。.副作用 等 によ り減 量す る場合は 、

唱 患者 の 状態 を観察 しなが ら慎重 に行 うこと
。 ∴

5.ン投 与の 繕続 ハ1　 .'9'"

、ビ翻灘 雛4認懸雛擬輸1銘難齪難管
i一離ら{難購i轡 樺 郷 投与嚇 の醸

.し..6.・投 与の 中止 ・ ㍉,『..;『'1)本 剤 の投与 を必 要 としな くな
っ た 場合 には、 退 薬症候 の発

'.現を防 ぐた め に徐 ㌃々に減 量す る こ と.

,2)本 剤 の投与 を中止 し他 のオ ビオ イ ド鎮痛 剤 に変 更す る場含

は、..本剤 剥 羅 後24時 間以 上 の間 隔 をあ け る こと。 また、' 層ブ プ レノル ラ
ィ ンの 厚オ ピオイード受 容体 へ の親 和性 は他 の.

オ ピオイ ド鎮痛 剤 よ り強 い准 め、.切 り替 え 直後 には他 のオ

.羅 毒綴 難 轡糊 脅に轡 塗!騨 ある冨

」1

「"二" ・層.【 用 法 及 び 用 量 】 ・ ・. .'
・9通 常、 成人 に対 し、 前胸 部 、上 背舐 上腕外 部又 は側胸 部 に貼付 ・.

・ .し 、7日 毎 に貼 り替えて 使 用す る。.・ ・'

..'㌦ 初 回貼付淵 量は ブ ブレノル フィ ンとしで5山g.と.し、そ の後 の貼 付' ・ ,用 量隣患 者 の症 状 に応 じ て適 宜 増減す るが、30㎎ を超 え ない'こ 』

と。"...'・',
' ・

..'.∴.1.「 「9… ㌧ 「 ・

≧'・.1..・ ㌧,∵1∵ 昏 忌 幽 .P.・ ・

一i一

・.,' .み ・.、 【使 用 上 の 注 意 】 馳 』 ・',
1..慎 重 投 与(次 の患者 に は慎 重 に投与 す る こと)・.' ,".「

① 呼 吸機 能 の低 下 して い る患 巻 〔呼 吸抑 制が あ らわれ るおそ れ'
が あ る。〕1"・..・.

(2)QT延 長 を程 こ しやす い患者,(不 整 脈 φ鹿 往 歴 のあ る患 者 、'

先 天 性QT延 長 症候 群 の患 者 、QT延 長 を起 こす ことが 知 ら
・れて いる薬剤 を投 与中 の患 者 等)〔QT延 長 を起 こす おそれ が

ある。〕 ㍗〆 ・ 、"..,

(3饗蔀 ヨ」贋 又はその馨 摩噸る脚 燃 ・

1(4)脳 に 器質 的な 障害 のある患者'呼 吸 抑制 や頭 蓋内 圧の上 昇 を'、'起 こすおそ れが あ る
。〕'..'・ 』 ・

.(5>ショ ジク状態 忙 ある患 者 〔循環 不全 や呼 級 抑 制を増強す るお.
『それ が ある

。〕..,・9、

(6)肝'・腎機 能障 害 のある愚 者 ・〔作用 が 増 強す.るおそ れが ある。〕

!7騰 箏瀧 藷 薬緻 作用鮪 すrゆ 奪騨 を醗 す'.
(8)麻 痺 性 イレ ウズ の患者 〔稲 化管 運 動 を抑制 す る。〕 .'.'

.(9)胆 道 疾患 のある患 者'〔オ シデ ィ.括約 筋 の収縮 を起 こす おそ れ 層.

が あ るげ).、' .'=,'.⑩ 高 熱
の ある患 者 〔本剤か らのブ ブ レ ノル ブ ィ ンの 吸収量 が増

・ 加 杁 血中 濃度 が上昇す るお それ が あ る
。〕 .','

'・
..し
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2、 重要な基本的注 意:.P『 ・'(
1)本 剤を変形性関節症 友び腰痛症に伴 う慢性落痛以外の管理に

使 用しないこと。-

(2)本剤は、『変形性 関 節 症及び腰痛症に伴う慢性痺痛治療に十分'
.な 知識 ・経験を持 つ 医師のもとで、本剤が適切と判断される ・・

∴症例について のみ用 い蚤 ごと。.・

(3)本剤の使用.開始 に あ たっては、主な副作用、具体的な使用方.
法、使用時の注意 点{保 管方法等を患者等に対 して十分に説

明 し、理解 を得 た上 で使用を開始すること。讐 に呼吸抑制、

意識障害等の症 状が み られた場合には連やかに主治医に連絡'.'す るよう指導す る ζ と
。 σ適 用上の注意」の項参照〕

(の悪心 ・嘔吐、9食欲不 振,便 秘等の消化器症揖が高頻度にあら
・われる ことがある ので、観察 を十分に行い、悪心 ・嘔吐に対'

'す る対策 とレて制 吐剤、使秘 に対する対策 として緩下剤の併 ㌔

用を行 うなど適 切 な処置 を行 うこと。.また畜鎮痛効果が得 ら"
れている患者で通 常 とは異なる強 い眠気がある場合 にに、過

量投与の可能性 を念 頭において本剤の減量を考慮す るなど、

本剤投与時の副作用 に十分注意すること。
」(5)体重減少 を来 たす ことが あるので、本剤投与 中、特に長期投 ・,

与 時には足期的 に体 重計測を実施するなど患者の状態を慎重

、 に観察 し、徴 倹 が認 め られた場合には、適切な処置を行 うこ
と.

(6)本剤を増量す る場 合 には.副 侮用た十分注意す ること。

(7)連用によ り薬物依 存 費生 じることがあるので、.観察を十分に'行 い
、偵重に投 与す ること。また、乱用や誤用により過量投

`与 や死亡に至 るおそ れがあるのでく これらを防止するたあ観

察を十分行 うこ・とゆ ・'..ノ

.(8)連 用中における急 緻 な減量は、退薬症候があらわれることが'

、 あるので行わな 碗 こと・.・ ・
、 〈9)重篤な副作用が発 現 した患者については、本剤剥離後のブブ

・・ ㌦ レノルフィンの血'中濃度を考慮 し、本剤剥離か ら24時 間後
㌦ まで観察 を継続す る こと。・
9(1①本剤貼付中に発熱 又は激 しい運動により体温が止昇した場合

、'

.本 剤貼付部位の温 度が上昇しブブレノル フィン吸収量が増加

ずるため、過 量投 与 になるおそれがあるので.患 者の状態に
注意すること.ま た、本剤貼付後,貼 付部位が電気パッド、・ ・

電気毛布ボ加温 ウ ォーターペッ ド、赤外線灯、集中的な日光
浴、サウナ、湯 たん ぼ等 の熱源 に接 しないよ.うにすることづ』

.鰐 禦 製 響 歪場餓 熱い温庫での入浴脚 ナさ.
⑪ 眠気、.めまい、'ふらつきが起と ることがある.ので、本剤投与

.中の患者には自動車 の運転等危険を伴う機械の操作に従事さ
'せ ないよう注意す る こと

.''。 吟醗 獲 瞥}岬 卿 はなr
・対症聯 聯 こと

必3.相 互作 用'.',・ ㌦

併 用注 憲 て併 用 に注 意 す ること〉''"・'.,

臥.

薬剤名等 臨床症状 ・措置方法 機序 ・危険因子

中枢神経抑制剤.'呼 吸抑 制、低 血圧ぐ 相加的に中枢神経抑
フェノチ ア ジン系 深 い鎮 静、.又は昏睡 制作用が増強する.
薬剤/が 起 ζることがある 圏 ド
ペ ンゾジアゼ ピン ので、減量す るなど ・

系薬剤・ 慎 重に投与すること。
バ ルビツ「ル酸 系

・'薬剤 等

全身麻酔剤
モ ノア ミン酸化酵 素

阻害 剤 ド
オピオイ ド鎮痛剤

骨格筋弛緩剤'
アルコール

αP3A4誘 導作用を 本剤 の作用が減弱す 本剤 の血中濃度 を低

有する薬剤 るおそれがある。 下させ るおそれが あ
フ ェ ノ バ ル ビタ 己 る。

「ル 『

カルバヤゼピン
・フ ェニ トイ ン

リ フ レ ン ビシ ン .等

(2)シ ョック、ブナブィラ串シー様症状 纐 度不明):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 い晃異常が認められた場含には投与を中止
するなど、適切な処置彦行うこと勺・『、

(3)依存性(頻 度不明):長 期の使用により薬 物依存を生 じる
.ことがあるので観察を十分に行い、憤重に投与すること。

長期使用後.急 に投与を中止す ると、不安 、.不眠 興奮、

胸内苦悶、嘔気 振嚇 発汗等の禁断症状があらわれる こ
とがあるので、投与を中止する場合は徐々に減量すること

が望ましい。
2)そ の他の副作用 『'』 ・ .'・

4.副 作用'

慶 形性 関 節症 及 び 腰痛 症 に伴 う慢性 落痛 のあ る 日本 人患者 を

対 象 に した国 内 臨 床試 験 にお いて、803例 中743例(92.5%).に副作 用
、(臨床検 査 値 異 常を含 む)が み られ た。 主 な もの は、

・悪 心'(625%)、 嘔吐(35.7%)、 便秘(3a7%)、 傾眠(3α3%),

.適 用部 位 そ う痒 感(28.6%)、.浮 動性 め.まい.(18.9%)、 適 用'部 位紅 斑q5
,3%)、 頭 痛 .U1.8%1等 で あ った。(承 認 時 ま

で の集 計).・ ・.・

1)重 大な 副 作用 .『'・ ・.・'.ヲ ・".'

① 呼吸 抑制 、 呼 吸 困 難(頻 度 不 明):呼 吸抑 制、 呼 吸困難 が'

,あ らわ れ るお それ が あ るので 、異 常 が認 め られ た場合 には..投 ヶ を中止 す るな ど適切 な処 置 を行 う こ'と
。 なお 、 本剤 に

よる呼 吸抑 制 には、 人 工呼 吸 又 は呼 吸促進 剤(ド キザ プ ラ・

ム塩 酸 塩水 和 物)が 有効 で あ るが 、麻 薬拮 抗薬(ナ ロキ ソ

ン塩 酸 塩、 レパ ロル フ ァン等)の 効果 は確 実で は な い。・

.'*:海 外 で のみ認 め られ て い る副 作用 は`頻 度 不 明 とした。

_Z.

訳 ・・%以上.1撚 ・瀦 頻 度不 明噛.

過敏症" 過敏 症(ロ
腔咽頭腫脹、

舌腫脹等〉

血液,貧 血 リンパ

球数減少

精神神経系 浮 動性 めま 不安、不 眠 不 快気分、 錯乱状 態、
い、頭 痛 、 症 ・気 分 動 揺. 感情不安定、

傾 眠 ・ 落 ち着 きの 激越 離木
・ な さ、 う つ

、 症、多幸 気

...,病 、 神 経 過 分、 幻 覚、
.敏 、 リビ ドー 悪夢、精 神

・ 減 退 .感 覚 病性障 害、
'幽 鈍 麻

,味 覚 離脱 症候 群、

異 常、蟻 走 賭感覚.注.「

一 感 、`振 戦 、 意力 障害.

片頭痛 協調運動異
幽

. 常、構 語 障

幽9 害 記憶障9
、

、 害、 失 神.

iii
』痙攣

感覚器 回転 性 めま 流 涙増加、』'霧視、縮瞳
い.眼 乾 燥、 頭

位性回転性
,め ま い 、 耳

,、 鳴

循環器 動 悸.ほ て 頻 脈、・高 血 狭心症こ血管

り 圧、潮紅 拡張 起立性
・、 低 血圧

呼吸器,あ くび 鼻漏、息 詰 咳駄 しゃっ
、・ ま り、喘 息 くり、過換気

,増 悪 低酸素 痒、鼻
.炎 、喘 鳴

消化器 便務、悪心、.下痢、 ロ内 腹痛、消 化 鼓腸、憩 室

嘔 吐 乾 燥、 胃 不 不 良、 口 内 炎、・イ レ ウ

.快 感、 上 腹 炎、 癒 下 障 ス.

部痛、胃炎 害

肝 臓'.'肝 機 能異 常喝AST㊨OT)胆 道仙 痛L噛

γ<}TP増 加 増 加、ALT

GPτ)増 加

皮膚 適 用部位紅 接触性 皮膚 そ う痒 症、'適用部 位浮
.斑{適 用 部 炎、適 用 部 発 疹 全身 腫

位そ う痒感 位皮 膚炎、 性そう痒症、
適用部位 湿 皮膚乾 燥、

疹写適 用 部 奪 麻疹、'適
'位 変 色、適 用部位刺激

用部位 小水 感、適用 部
'庖 、多 汗症 位 発 疹 、適

用部位びら『 ん

腎臓 ・泌尿器 排尿困難 尿閉、血 中ク 尿 失 禁、排
レアチ ニ ン 尿蹟躇

増,カロ、BU画

増加

臨床検査.血 中尿酸 増LDH増 加、
加、心 電 図 血 中ト リグ

QT延 長 、体 リセ リ ド増 ＼'

重 誠 少 加 、尿'沈 渣

陽.性 、・血 申 ・

ブ ドウ糖増

.『 加 、.尿 中 蛋'層,

・ ・ 白 陽 性

そ の他 食欲減退.'脱 水 無 力 転 倒、性 機 筋 力低下、

症 、悪 寒 、 能 不 全、 高 胸 痛、 イ ン

異 常感、け 尿 酸血症、 フルエ ンザ
.・ ん怠 感 末 背 部痛、筋 様 疾 患、浮

梢 性浮腫、 痙 縮、 筋 肉 腫
ロ 渇{胸 部 痛 、冷 感.

,不 快 感 発 熱 、疾 痛、

顔面浮腫
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5.高 齢者 への 投 与 .・ ・
1一 般1ζ高齢 者 で は 生理機 能が低 下 して いる ので、 減量す るな' ・ど注 意す る こ と.,.'.、.'.'"

6.妊 婦 、産婦 、1授乳 婦等へ の投与 し.,・"・'『
・ ・.① 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 憧

「 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
6「

『 『 〔他 のブブレ ノル フィ シ製剤 に よる妊 嫉申 の大 量投厚 に よ り、

、 新 生 児 に禁 断 症 状 が み られ た と の報 告 が あ'る。動 物 実 験

叢諜
本剤 による呼吸抑制には、人工呼吸又は呼吸促進剤(ド キサ
ブラム境酸塩水和物)が 有効であるが、麻薬拮抗剤 層(ナロキ

9ソ ン塩酸塩
、 レバ ロルファ『ン等)の 効果は確実ではない1必 ・

要に応 じて、補繊 昇圧剤等の投与文は他の補助療法を行 う帆
9{翻 壽の韓 ∴

.・1'・.・...'1"・.・

1照鷺 難灘難 ,
.・ 除毛す る』こ と。 本剤 の吸収 に影響 を及 ぼず ため、.カミソ リ

や 険毛剤 等 は使 用 しない こ と.',....'

.(3)貼 付部 位 φ 皮 膚 を拭 い1清 潔 に して が ら本剤 を貼 付す る こ ・,
,.・ と。.清潔 にす る場合}こは、本 剤 の吸卿 と影響 を及 ぼす ため、.・

石鹸、 ア ル コ 「ル、`ロー シ旨 ン等は使 用 しな いこ とべ また、

.貼 信部位 の 水 分}鮒 「.分に取 り除 くこど6・'.'

.'(の皮膚刺激 を避 け るた め、 苺回貼 付部 位 を変 え るこ と..血 申"
濃度が上 昇 す るお それ があ るだめ、 同 じ部 位 に貼 付 する場 ・

.合は、3週 問 以 上の 間隔を あけるこ と。 ・.,　 '

(5)活 動性皮 膚 疾 患 や創傷 面等 がみ られ る部位 は避 けて 貼付す'

る こと◎・'ド.・.'舳'.・
・3)貼付時 … ㍉ ご ・.

(1)本 剤 を使 用す る まで は包装 袋を開封せ ず、 開封後 は速や か
に貼付す る こ と。 ド ー.'・.'

1・(2>包 装袋 は 手で 破 り開封 し、 本剤 を取O出 す ζと.'1.'(
3)奉 剤 をハサ ミ等 で切 って使 用 しない こと.ま た、 傷 ついた

'一 ・本剤 は使 用 しな いこと..'∴77.

(の 本剤 を使 用す る 際には、.ライナ ≒を剥が して 使用す る'こと。

(5)貼 付後 、 約30秒 間 手 のひ らで しうか り押 え、・本 剤 の縁 の『'都 分 が皮 膚 面 に 完全 に接着 す るようにす る こと』
. ," .

")貼 付期 問 中..'..・ ・.一.
(1)本 剤が 皮膚 か ら一部剥離 した場合は、 再 度手で押 しっけ る
『か、.又は皮 膚 用 テー プ等 で剥 離部 を固 定 す るが 、粘 着 力が.
・弱 くな っ鞄 場 合 は、'・直 ちに 同用 量 の新 た な本剤 に貼 り替 え

、 、て7日 問貼 付 す る こと.ま たそ の場合 は 、',現在 の貼 付部 位 幽

とは異 な る部 位 に貼 付す る こ と。 ・.
」(2)使 用済 み 製 剤 は粘着 面 を内 側 にして貼 り:合わ せ た後 、.'安全

に処分 す るよ う.に指 導すう こ'と,.'・'・,.一
『1α その他 の注 意

」'・ 一,'.　 '・ ・"1
・MR正(核 磁 気 共 喝 画 像法)に よ る検 査 を実 施 す る 場合 は前
"も

って本 剤 を除 去 す る こと。 〔本 剤の貼 付 部 位 に火 傷 を引 き

起 こすおそ れ が あ る。〕 ・...'..
ロ 　

.. .・:【 薬 物 動 態 】.'「/

1.血 中濃 度 φ,.,ゴ ・

(め 健 康礒 人に おけ る単 回貼付 試駐(日 本人)D,'

.二9
,

、 .

97層

1幽

.

・

..・.''"一 平 均 土 標 準 偏 差 一P

鱗 鞍鎖
及びB)・にプブレノルフィン とbて03㎎ をユ0分か けて静脈内持続注

入 したときこ,健康.成人.(12例 》と比較してAU(》 汲 びしV2た大きな差`''

、は認められなかった.㌦ 、.".・'

!(5)腎 障害患者 にお匿る血 中濃度.,〔外国人)O..,'、

..聾鋸闘喬i盟お飛男脅票禦 翫響畿羅高

灘羅灘'

・か っ た.
.・ … 、'・

ノ

幽

7

本剤 丁阿隅 『 「(為餌,桑UCg1㎡ ・
g㎞ 陰

,貼 付用量00(口 蜘 しP㊤8・ 剥ノmL)〔h)

・5㎎
.〔N

=9)102土 畢984書1ミ ユ10λ亭士2381 、15±6

嵩)・ ・9±39『 ・・嚇 ヌ87尋・・畢・・9・'℃ 。…
P

20㎎ ・ 「 …

鮨9)125焔37砒6732255‡957223土5.

加温パ シ ド貼 付時 間:..、.'㌧ 國

貼付 開始 後2日 目=24～26時 間 、26b5二 》28.5時 問」2百 ～3遺 時閥.,・",」

貼付 闘始 後4日 目=72～ マ4時 間 、7む5～76b5時 商ζ77の し79時 間'「P幽,

2.・吸収 く外 国人)鱒 ,・..・'''".㌦,

健 康 成人(鉤 例)に 単 回7日 間 貼付 した とき の紹 対 的バ イ オ プペ イ㌦
'層 ラピ リテ ィ 硬)は

、 約L5箔 で あっ た.(ブ ブ レノル フィ ンα6ロ彦を24

時 問 静脈内持 続 注み じた と き φ投与 畳 あた りのAUCと 比較〉ら 噛
'3

『分 布'・ 、 『.・'

,(D血 漿蛋 白結 台の ド..『 ….・

く繍 鵬 認 ζ欝 伊 血鰻白聯 脚 解 苧・た一
・,t短]一 プブレノルフ ィ'ンをCD-1ヤ ウスに単回静脈 内役与した とぎ、

1放 射能は全身 に分布U小 腸 を除く各組織で投与銭0,25時 問残 に最高 ・
・ 漁度を示 し恭.設 与O.25時 問 援に高い放射能濃度がみ られた組織は、・一'臨 腎鼠

.・肝鳳 すい露及び小腸であった..■

(3)胎児移行性(外 国人)・.・

、ブブ汐ノルフィンは.・ヒ塾胎 盤を通過する】ユ》.ヲブレノルフイ シは新で生児
の血楓 尿及び胎便 中篤検出され る】奪1 、・層'層'

・㈹ 母乳 中への移行(外 国人)・ .・9、'㌦ 』.
ブプレノルフィン時理乳 中(》移行す汐ことが獲認されている12}。 』 ・

.4.・代謝 仙,伽),・'-'
ブプレノルフィンは肝臓で代謝され、▼活崔代謝物であるノル ブプレノ

ルフィンが生成される1騒..ヒト肝ミクロソームを用いた検討 により、.
ソルブプレノル フィンへの代 謝にはCYP3ム4が 開与 している,ことが確.

=認 ざれている㈹.プ プレノル フィン とノルブブレノルラィンはいずれ
もグルクロン酸抱舎される甲..㌦9、1'.

5.、排泄(外 国人).・.'・ ＼

■=難灘 難 灘 羅鎌1・
6㌔ 相 互 作 用 鱗 国 人)・ ・-

.『"〔

1)ミ ダ ゾ ラ ム18}=…,・ ・.'

.,鷺 肇余羅 舗 鍛膣灘 講 麗器 日タ鶉)蕩 珍論 ・ ・,
漿 中濃度推移はミダゾラム の投与前後でほほ同様 であった.'ミ,ダゾラ'

ド壌 謄 騨 数の平均興 おむ嬉 饗他(幽 回紛)押 推1

.

、"・.=:』 層 ・" 「 一,、_ほロ ヒ
ー3」 層L.;9'層

し.
7
7

99r



.「 ・.'.・'『.,馳 「'ト
、',..'「'

9'.7"・ ・'..一 ボ"、
'、.・ 層P

ぞ コ コ ロ ロ ア ロ 　
　

ヒ 　　 ロ 　 ド 　 デ ほ ロ

2,作 用機序(毎 伽)鱒 『『(2)プロクロルベラジン四)".・・,
'偉 康灰人 珍 例 に本剤 よO㎎襲剤1枚 を単回7日 貼付触25mg含 有 プロ 『'受 容体結合試験の結果 ヴ プ レノル フィンはヒ ト組み換え μ(ミュー)

'
,「クロルペラジン坐剤 を 奉剤貼付6日 後に直腸内投与 した とき∴ プロク オピオイ ド受容体に対 して馬r駐16nM、.葬(カ ッパ)オ ピオイ ド受容'.「
ロルベラジ ン投与 日に おけるブ ブレノル フィンの最高血漿中濃度.と平 『'体 に対してK4昌 α05nM,.δ(デ ルタ)オ ピオイ ド受容体 に対 してKト

均血漿中濃度 はプロク ロルペラジン投与前日に比べて有意 に低かった。L79nM及 びORL-1〔 オ ピオ イ ド受容体様1)受 容 体 に対 してKl轟'呼 吸数はす
ぺて基準値 〔12-24回!分)・内であった。1544nMの 親和性を示した.ま た.綴 贈 性試験の結果 ブブレノル

(3)ケ トコナゾ』ル窃 ド'''"・'ド,フ ィンは ヒト組み換え μオピオイ ド受容体に葡 してECの 昌O.75ηM、'.

健康成人20例 に本剤10㎎ 製剤1梗 を車回7日 貼付 とケ トコデ ゾール κオビオイ ド受容体 に対してEαo>20ρ00ロMδ オ ピオイ ド受容体,『200
㎎ を1日2回 反復 経 口役与し匙 とき、ブブレノ歩 フィンのAUCと.に 対レてEαo=52,458ηM及 び㎝}一1受 容 体に対 してEC乙。r57pMの..'(撫 は影響を受けなか

った..、,'''"効 力を示 した.ζ れ らの結果から.プ ブレノルフィ ンはμオピオイ ド
層'、

..ン,..,.,,,'.'..受 容体を介 してアゴニス・トと七て作用し、強力な鎮痛作用を示す もの

.層 【臨 床 成 績 】...と 考柔られていろゼ'...・
層国内第 皿相比較試験 ・"…'・ ・

・ 【有効 成分に閣する理化学的知見】'・ ㌔1.変 形性閲節症 に伴う慢 惇疹痛のある患者 を対象 とした第皿相比鯨試験.
一般名 とブプレ ノル フィン(Bup爬no幽 ㎞e)'』

..'股関節又 は膝 開節の変 形性関節症 と診断さ礼 一定量の非ステ ロイ ド
'・ 性潴炎鎮痛剤 の経ロ投 与により十分な鎮痛効果が得 られない慢 性痔痛 ・化学名=21・cydopropシ 且一7一α一[③一1-hy血簿1 .翫2一㎞me　hylprQpy罰 一,噛

患者 体 剤 投 与群66例 、ブ ラセ ボ群74例)を 対 象 に、非盲 検下 で6,14一 ㎝(b-etha血o-q7.8.14セt=ah蜘v}ne..

2～4週 間か けて 耳～20mぽ の範囲で適宜葡増した後、二重盲検下で本9.'・ ・

,.'剤 又 ほ ブラセ ポを最 大12週 間貼付 した とき.主 要評 価項 目である ・ 構造式;層 ・.9
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