
平成25年 1月31日

厚生労働省共用第8会議室
午後3時から
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〔審議事項〕

議題1  医 薬品ファムビル錠250mgの製造販売承認事項一部変更承認の可否及び再
審査期間の指定について

議題2  医 薬品アーゼラ点滴静注液100mg及び同点滴静注液1000mgの生物由来製
品及び特定生物由来製品の指定の要否、製造販売承認の可否及び再審査期
間の指定並びに毒薬又は劇薬の指定の要否について

〔報告事項〕

議題1  医 薬品アブラキサン点滴静注用100mgの製造販売承認事項一部変更承認に
ついて

議題 2 医 薬品フィルグラステムBS注 75μ gシリンジ「NK」、同注150μ gシリンジ「NK」、
同注300μ gシリンジ「NK」、フイルグラスチムBS注75μ gシリンジ「テバ」、同注
150μ gシリンジ「テバ」及び同注300μ gシリンジ「テバ」の製造販売承認について

、議題3  医 薬品タケプロンカプセブレ15、同カプセル30、タケプロンOp錠 15、同OD錠30、
オメプラール錠10、同錠20、オメプラゾン錠10mg、同錠20mg、ォメプラゾール
錠10mg「マイラン」、同錠20mg「マイラン」ヾノやリエット錠10mg、ラベプラゾールNa
塩錠10mg「オー人ラ」、ネキシウムカプセル10Mg、同カプセル20mg、パセトシン
カプセル125、同カプセル250、パセトシン錠250、サヮシリンカプセル125、同カプ
セル250、サヮシリン錠250、アモリンカプセル125、同カプセル2501アモリン細粒
10%、クラリス錠200、クラリシッド錠200mg、クラリス回マイシン錠200mg「マイラ
ン」、クラリスロマイシン錠200mg「夕カタ」、フラジール内服錠250mg、ランサップ
400及び同800ランピオンパックの製造販売承認事項一部変更承認について

議題4 医 薬品ジェムザール注射用200mg、同注射用lg、ゲムシタビン点滴静注用
200mg「ヤクルト」、同点滴静注用lg「ヤクルト」、ゲムシタビン点滴静注用200mg
「サワイ」、同点滴静注用lg「サヮイ」、ゲムシタビン点滴静注用200mg「NK」、同
点滴静注用lg「NK」、ゲムシタビン点滴静注用200mg「ホスピーラ」及び同点滴
静注用lg「ホスピニラ」の製造販売承認事項―部変更承認について
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議題 5 医 薬品タキソール注射液30mg、同注射液100mg、パクリタキセル注
30mg/5rnL「NK」、同注100m=/16_7mL「NK」、パクリタキセル注射液30mg「サヮ
イ」、同注射液100mg「サヮィ」及び同注射液150mg「サヮイ」の製造販売承認事
項T部 変更承認について

議題 6 医 薬品ロイナーゼ注用5000及び同注用10000の製造販売承認事項一部変更
承認について

議題 7 医 療用医薬品の承認条件の解除について

議題8 優 先審査指定品目の審査結果について

〔その他〕

議題 1  医 療上の必要性の高い未承認薬・適応外薬検討会議において公知申請を行う 、
ことが適当と判断された適応外薬の事前評価について
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平成25年 1月31日 医薬品第二部会審議品目:報告品目一覧

審議．結
販売名
(会社名)

会社名

輸

販

造．

・製

別

製

入
承認・一

変別
成分名 効能=効果等 備考 離姉

毒・劇薬

審議 ファムビル錠250mg
旭化成ファーマ

腑
製 販

一
変
ファムシ

クロビル

単純疱疹の効能・

効果を追加とする
新効能・新用量医
薬品

44F

原体
当

製剤
当

非該

非該

審議
アーゼラ点滴静注液100mg
同  点 滴静注液1000mg

グラクソ・スミスク

ライン船

販

販

製

製
認
認
承
承

オファツ
ムマブ

(遺伝子
組換え)

再発又は難治性の
CD20陽性の慢性リ
ンパ性白血病を効
能・効果とする新有
効成分含有医薬品

【希少
疾病用
医薬
品】

10年
原体:劇薬
製剤:劇薬

報告 アプラキサン点滴静注用100mg
大鵬薬品工業
い

襲 販
一
変

タ

レ判
物

胃癌,非小細胞肺
癌の効能・効果を
追加とする新効能・

新用量医薬品

残余
(平成
26年7

月22日

まで)

原体:毒薬
製剤:毒薬

報 告

(1)フィルグラスチムBS注

75μ gシリンジ「NK」

(2) 同    注 150 μ gシリンジ
「NK」

(3) 同    注 300 μ gシリンジ `
「NK」

14)フィルグラスチムBS注

75μ gシリンジ「テバ」

(5) 同   注 150 μ gシリンジ「テ
バ」

(6).同   注 300 μ gシリンジ「テ
バ」

(1)～(3)
日本化薬田
14)～(6)
大洋薬品工業
い
(現テバ製薬
い)

販
販

販
販
販
販

製

製
製
製
製
製

認
認
認
認
認
認

承
承
承
承
承
承

フィルグ
ラスチム

(遺伝子
組換え)

造血幹細胞の末梢
血中への動員、造
血幹細胞移植時の
好中球数の増加促
進、がん化学療法
による好中球減少
症、ヒト免疫不全ウ
イルス(HIV)感 染
症の治療に支障を
来す好中球il■少
症、骨髄異形成症

候群に伴う好中球

減少症、再生不良
性貧血に伴う好中
球減少症、先天

性・特発性好中球
減少症を効能‐効
果とするバイオ後
統品

体
　
剤

原
当
製

当

非該

非該

報告

(1)タケプロンカプセル15

(2)同   カ プセル30

(3)タケプロンOD錠 15

(4) 同   OD錠 30

(5)オメプラール錠10

(6)同    錠 20

(7)オメプラゾン錠10mg

(8)同    錠 20mg

(9)オメプラゾール錠10mg「マイラン」
(10)同   錠 20mg「マイラン」
(11)パリエット錠10mg

(12)ラベプラゾ=ル Na塩 錠lomg
「オーハラ」
(13)ネキシウムカプセル10mg

(14)国   カ プセル20mg

(15)パセトシンカプセル125

(16)｀同  カ プセル250

(17)パセトシン錠250

(18)サワシリンカプセル125

(1分 同   カ プセル250

00)サワシリン錠250

01)アモリンカプセル125

8:}プ尋ジ1詔鼠
レ250

(24)クラリス錠200

(25)クラリシッド錠200mg

C26)クラリスロマイシン錠200mg「マイ
ラン」
(27)クラリスロ'イシン錠20o轟g「タカ
夕」

08)フラジール内服錠250mg
(29)ランサップ4oo   ‐
00) 同   800
01)ランピオンパック

(1)～“)、(21)～
(23)、129)～(31)
武田薬品工業
輔
(5)(6X13)(14)
アストラゼネカい
(7X8)
田辺三菱製薬
鶴
(9)(10)(26)
マイラン製薬い
(11)
エーザイ総
(12)
大原薬品工業
m
(15)～(17)
協和発酵キリン

田
(18)～(20)
アろテラス製薬
輔
(24)
大正製薬閣
(25)  .
アボットジャ′ヾン

輸
(27)
高田製薬い
08)

塩野義製薬腑

販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販
販

製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製
製

一 変
一 変
一 変
一 変
一 変

=変
一 変
一 変
一 変
一 変
一 変
一 変
一 変
一 変
一 変
一 変
一 変
一 変
一
変
一:変
一 変
二 変
一 変
一 変
一 変
一 変
一 変
一 変
一 変
一 変
一 変

ランソプ

ラゾー

ル、オメ
プラゾー

ル、ラベ

プラゾー

ルナトリ

ウム、エ

ソメプラ
ゾールマ

グネシウ
ム水和
物、アモ

キシシリ
ン水和
物、クラリ
スロマイ
シン、メト
ロニダ
ゾール

ヘリコパクター・ピロ

リ感染胃炎の効
能・効果を追加と

する新効能医薬品

原体リト該
当

製剤:非該
当
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審議．結
販売名

(会社名)
会社名

製造・輸

入 製ヽ販

別

承認・一

変別
成分名 効能・効果等 備考

再審査
期間

毒・劇薬

報告

(1)ジェムザール注射用200mg

(2) 同    注 射用lg

(3)ゲムシタビン点滴静注用200mg「ヤ
クルト」
14) 同   点 滴静注用lg「ヤク
ルト」
(5)ゲムシタビン点滴静注用200mg「サ
ワイ」
(6) 同   点 滴静注用lg「サワ

イ」
(7)ゲムシタビン′点滴静注用200mg
「NK」

8) 同   点 滴静注用lg「NK」

0ゲ ムシタビン点滴静注用200mg「ホ
スピーラ」
(10)同   点 滴静注用lg「ホス

ピーラ」

( 1 ) ( 2 )
日本イーライリ

リー爾
(3)14)

高田製薬い
( 5 ) ( 6 )

沢井製薬開

( 7 ) ( 8 )

日本化薬閉

19)(10)
ホスピーラ・ジャ
パン欄

販
販
販
販
販
販
販
販
販
販

製
製
製
製
製
製
製
製
製
製

変
変
変
変
変
変
変
変
変
変

一
一
一
一
一
一
一
一
一
一

ゲムシタ
ビン塩酸

塩

再発又は難治性の

悪性リンパ腫の効
能・効果を追加と

する新効能。新用

量医薬品

【事前
評価済
公知申
請】

原体:劇薬
製剤:劇薬

報告

(1)タキソール注射液30mg

(2) 同  注 射液loOmg

(3)′ヽクリタキセル注30mg/5mL「NK」

(4) 同     注 100mg/16 7mL
「NK」

(5)パクリタキセル注射液30mg「サフイ」

(6) 同    注 射液100mg「サワ

イ」
０

イ

同   注 射液150mg「サワ

(1)12)
プリストル・マイ
ヤーズH
(3〉(4)
日本化薬閉
(5)～(7)
沢井製薬閉

製 販
製 販
製 販
製 販
製 販
製 販
製 販

変
変
変
変

変

変
変

一　
一　
一　
一　
一　
一　
一

′くクリタ
キセル

再発又は難治性の
胚細胞腫瘍(精巣
腫瘍、卵巣腫瘍t
性腺外腫瘍)の
効能・効果を追加
とする新効能‐新用
量医薬品

1事前
評価済
公知申
請】

原体:毒薬
製剤:毒薬

報 告
ロイナーゼ注用5000

同   注用10000

協和発酵キリン

開

販

販

製

製
変
変
一　
一

L―アスノく

ラギナー

ゼ

急性白血病 (慢性

白血病の急性転化

例を含む)、悪性リ
ンパ腫を効能・効
果とする新投与経
路医薬品

[事前
評価済
公知申
請】

原体1劇薬
製剤:劇薬
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平成25年 1月31日 医薬品第二音F会 承認条件に係る報告書の審査結果

ｌ

一

‥

報告議題 販売名 承認取得者名
一般名

対象となる
効能・効果

用法,用量 承認条件 承認年月日

アブラキサン

点滴静注用
100mg

大鵬薬品工業
株式会社

パクリタキセ
ル

乳癌

渾常、成人にはパクリタキセ
ルとして、1日1回260mg/m′

瘍 魔!賀〕癬
覆:2翻欝添管喜`の状態により適宜減量する。

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間
は、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、本剤の適正
使用に必要な措置を講じるこ
と。

平成22年7月23日



薬事 口食品衛生審議会医薬品第二部会における事前評価について

医療上の必要性の高い未承認薬 口適応外薬検討会議の報告書に基づき、下記医薬品について

の事前評価を行う予定。

① リツキサン注 10mg/mL(一般名 :リツキシマブ (遺伝子組換え))|

予定される適応 :ウェゲナー肉芽腫症及び顕微鏡的多発血管炎の効能口効果及び

用法 ・用量の追加

② ハーセプチン注射用60、同 150(一般名 :トラスツズマブ (遺伝子組換え))

予定される適応 :HER2過剰発現が確1認された乳癌における術後補助化学療法に

対するA法 (1週間間隔投与)の用法口用量の追加

③ リツキサン注 10mg/mL(一般名 :リツキシマブ (遺伝子組換え))

予定される適応:免疫抑制状態下のCD20陽性のB細胞性リンパ増殖性疾患(成人)

の効能 口効果及び用法 "用量の追加

④ リツキサン注 10mg/mL(一般名 :リツキジマブ (遺伝子組換え))

予定される適応:免疫抑制状態下のCD20陽性のB細胞性リンパ増殖性疾患(′卜児).

の効能 ・効果及び用法 ・用量の追加

記
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⑤ ハイカムチン注射用 1.lmg(一般名 :ノギテカン塩酸塩)

予定される適応 :小児悪性固形腫瘍の効能・効果及び用法・用量の追加

※ 予 定される適応は、公知申請が可能と判断されたものである。



(新開発表用)

1 販売名 アブラキサン点滴静注用 100 mg

2
一般名 パクリタキセル

3 申請者名 大鵬薬品工業株式会社

4 成分 ・含量 1バイアル中 パクリタキセル 100 mg含有

5 用法 ・用量 乳癌,胃 癌にはA法 を使用し,非 小細胞肺癌にはB法 を使用する.

A法 :通常,′成人にはパクリタキセルとして,1日 1回 260 mg/m2(体表面

積)を30分かけて点滴静注し,少なくとも20日FFl休薬する。これを1コー

スとして,投 与を繰り返す。

なお,患 者の状態により適宜減量する。

B法 :通常,成 人にはパクリタキセル として。1日 1回 100 mg/m2`体表面

m生 30分 かを主て点滴静注し,少 なくとも6日 間休薬する。週 1回投与を

3週 間連続し,こ れを 1コ ースとして、投与を繰 り返す。

なお,患 者の状態により適宜減量する。

6 効能 。効果 乳癌,胃 癌,非 小細胞肺癌

7 備考 本剤は,パ クリタキセルのアルブミン懸濁型注射剤であり,今 回胃癌及び

非小細胞肺癌に関する効能追加について申請した.
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添付文書 (案)

抗悪性BE瘍剤

特定生物出来製品,毒 薬,処 方せん医薬品 健意―医籠斡渕防せんにより朗 すること)

… …
■M肋動 70tOmg

パクリタキセリレ注射剤 (アルプミン懸濁型)

'フ
ラキサン点洒口注用 100m`

22200AMX00876000

薬価収載 2010年 9月

販売開始 2010年 9月

効能追加 201●年●月

本剤は添加物としてヒト血液出来成分を含有しており,原 料となつ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ができないため,疾 病の治療上の必要性を十分に検討の上,必

|く用法 ・用量に関連する使用上の注意>

[饉 稀 撫 ξ[R趙 謀 [景 ξ

l減 量を実施すること,

【効能。効果】
乳癌,胃 癌,非 小細胞肺癌

|<効 能
・効果に関連する使用上の注意>         |

1本剤の手術の補助化学療法における有効性及び安全性は確立 |
|していない。                      |

【用法・用量】
乳癌,胃 癌には A法 を使用し,非 小細胞肺癌には B法 を使

用する.

生塗上通常,成 人にはパクリタキセルとして,1日 1回 260
mg′m2(体 表面積)を 30分かけて点滴静注し,少 なくとも
20日間休薬する。これを 1コースとして,投 与を繰り返す。

なお,患 者の状態により適宜減量する。

日間休薬する.週 1回投与を 3週間連続し,これを 1コース

として,投 与を繰り返す.

なお,患 者の状態により適宣減量する.

好中球数及び血小板数の変動に十分留意し,次 コース投与

前の臨床検査で好中球数が1,500/-3未 満又は血小板数が

100,000/mm3未満であれば,骨髄機能が回復するまでは投与

を延期すること.ま た,B法 の同一コース内の投与にあたっ

ては,投与前の臨床検査で好中球数が500/-3未 満又は血小

板数が50,000/-3未満であれば,骨 髄機能が回復するまで

は投与を延期すること.投 与後,好 中球数が7日間以上にわ

たつて500たm3未満となった場合,血 小板数が50,000/-3

未満になった場合,発 熱性好中球減少症が発現した場合,

更にB法では次コース投与開始が7日間以上延期となる好中

球減少が発現した場合も次コースの投与量を減量するこ

と.

また,高 度 (Grade 3)な末梢神経障害が発現した場合には,

軽快又は回復 (Grade l以下)す るまで投与を延期し,次 回の

投与量を減量して投与すること.

<減 量の目安>

減量段階 A法 B法

通常投与量 260m」 mZ 100m」 m2

1段階減量 220mノ m∠ 7 5  m g / m

5 0  m g / m2段階減量 180mゴ mZ

3非小細胞肺癌患者において,本 剤と併用する他の抗悪性腫

瘍剤は 「臨床成績」の項の内容を熟知し,本 剤の有効性及

び安全性を十分理解した上で,選 択すること

【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)骨髄抑制のある患者 [骨髄抑制が増強するおそれがある。]

(2)肝障害のある患者 [代謝機能等が低下しているので,副

作用が強くあらわれるおそれがある ]

(3)腎障害のある患者 [腎機能が低下しているので,副 作用
が強くあらわれるおそれがある。]

(4)高齢者 (「高齢者への投与」の項参照)

(5)間質性肺炎又は肺線維症のある患者 [症状を増悪させる

おそれがある.]

2.重要な基本的注意

(1)患者への説明及び人血清アルブミンについて

i)〔患者への説明〕本剤の使用にあたっては,下 記を患者に

説明し,理 解を得るよう努めること.
・疾病の治療における本剤の必要性
。本剤は添加物としてヒト血液由来成分を含有しているため,

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

ii)本剤の添加物である人血清アルブミンの原料となる血漿に

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,IIBV‐DNA,HCttRNA,

HIVl RNA,HIV2-RITA及 び HAV‐RNA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

バ
一３０ しか :

‐０。一“
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【警 告】
l本剤を含むがん化学療法は,緊急時に十分対応できる医療
において,が ん化学療法に十分な知識 ・経験を持つ医師のも

とで,本 療法が適切と判断される症例についてのみ実施する

こと ま た,治 療開始に先立ち,患 者又はその家族に有効性

及び危険性を十分説明し,同 意を得てから投与すること.

2骨髄抑制 (主に好中球減少)等の重篤な副作用が起こることが

あるので,頻 回に臨床検査 (血液検査,肝 機能検査,腎 機能

検査等)を 行うなど,患 者の状態を十分に観察すること

3本剤の使用にあたっては,添 付文書を熟読し,本 剤の投与方

法,適 応症,薬 物動態等が他のパクリタキセル製剤と異な

ることを理解して投与すること

【禁 忌 (次の患者には投与しないこと)】
1重篤な骨髄抑制のある患者 [骨髄抑制は用量制限毒性 (Dosc

umiung Toxicけ)で あり,感 染症を伴い,重 篤化する可能性

がある。]
2感染症を合併している患者 [骨髄抑制により,感染症を増悪さ

せるおそれがある ]
3.本剤又はパクリタキセル,アルブミンに対し過敏症の既往

ある患者
4妊婦又は妊娠している可能性のある婦人 (「妊婦,産 婦,授 乳

婦等への投与」の項参照)

【組成・性状】
売   名 サ ン点涵静注用 100 mq

曾 1バイアル中 パクリタキセル 1 0 0  m g

添岬物(1バイアル中) 尺血清アリレブミン800 mg

用時懸濁して用いる自色ないし黄色の凍結乾燥注射剤

pH圧 60-75

浸 洒 l L 見
注1) 約1(生 理食塩液に対する比)

備 考
本剤の添加物の人血清アルプミンは,ヒトの血漿 (採血
国:米国.採血方法:非献血)を原材料としている

注 1)本 剤を 20 mL iこ
~C言
周 き
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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.同 様に,ヒ トパルポウイル

スB190NAに ついてはプールした試験血漿でNATを 実施
し,1051u/mL以下であることを確認した健康人血漿を用い

ている.人血清アルブミンの製造工程である,Cohn低 温エ

タノール分画法及び 60±05℃10～H時 間の液状加熱処理

は,HVを はじめとする各種ウイルスに対し,除 去 ・不活

化効果を有することが確認されているが,本 剤投与による

感染症発生の可能性は否定できないので,投 与後の経過を

十分に観察すること

iii)添加物に使用している人血清アルブミンの現在の製造工

程では, ヒトパルボウイルスB19な どのウイルスを完全

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

ivl現在までに本剤の投与により変異型クロイツフェルト・

ヤヨブ病 (vCJD)な どが伝播したとの報告はない.し か

しながら,本剤の添加物である人血清アルブミンの製造工

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な どの伝播のリスクを完全には排除

できないので,本剤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)骨髄抑制などの重篤な副作用が起こることがあるので,頻

回に臨床検査 (血液検査,肝 機能検査,腎 機能検査等)を

行うなど,患 者の状態を十分に観察し,異 常が認められた

場合には減量,休 薬等の適切な処置を行うこと ま た,使

用が長期間にわたると副作用が強くあらわれ,遷 延性に推

移することがあるので,投 与は慎重に行うこと な お,自

血球減少が軽度であうても著明な好中球減少を発現する

症例を認めていることから,血 液検査の際には,自 血球分

画の測定を実施すること ま た,本 剤の投与にあたっては

G‐CSF製 剤の適切な使用に関しても考慮すること

(3)末梢神経障害が高頻度に起こるので,観 察を十分に行い,

症状 (しびれなど)が あらわれた場合には減量,休 薬等の

適切な処置を行うこと.使 用が長期間にわたると発現頻度

が高くなる傾向にあるので,投 与は慎重に行うこと (「用

法 ・用量に関連する使用上の注意」の項参照)

(4)重篤な過敏反応が起こることがあるので,観察を十分に行
い,重 篤な過敏症状 (呼吸困難,胸 痛,低 血圧,頻 脈,徐

脈,潮 紅,血 管浮腫,発 汗等)が あらわれた場合には,直

ちに投与を中止し,適 切な処置を行うこと.本 剤投与中は

頻回にバイタルサイン (血圧,脈 拍数)の モニタリングを

行うなど,患 者の状態を十分に観察すること

(5)低血圧,高 血圧,徐 脈等が起こることがあるので,本 剤投

与中は頻回にバイタルサイン (血圧,脈 拍数)の モニタリ

ングを行うなど,患 者の状態を十分に観察すること 重 篤

な刺激伝導障害があらわれた場合には,適 切な処置を行い,

その後の本剤投与に際しては継続的に心電図のモニタリ

ングを行うなど,患 者の状態を十分に観察すること

(6)関節痛及び筋肉痛が高頻度に起こるので,観察を十分に行

い,症 状があらわれた場合には鎮痛剤投与等の適切な処置

を行うこと.

(7)発熱が起こることがあるので,観 察を十分に行い,症状が

あらわれた場合には感染に対する管理を十分に行い,解熱

剤投与等の適切な処置を行うこと,

(8)感染症,出 血傾向の発現又は増悪に十分注意すること.

(9)投与初期又は比較的低用量の投与でも副作用があらわれ

ることがあるので,使 用上の注意に十分注意すること。

(10)生殖可能な年齢の患者に投与する必要がある場合には,

性腺に対する影響を考慮すること.

3.相互作用

本剤は主として薬物代謝酵素 CYP2C8及びCYP3A4で代謝

される (「薬物動態」の項参照).

4.副作用
く副作用概要 (効能追加時)>

胃癌の国内第 H相 試験における副作用の発現率は 100%

(55/55例)_であり,主 な副作用は脱毛 (945%),末 梢神
経障害(927%),自血球減少(855%),好 中球減少(782%),

関節痛 (655%),筋 肉痛 (63.6%),発 疹 (54_5%),食 欲

不振 (527%),貧 血 (382%), リ ンパ球減少 (382%),
悪心 (382%),ALT(GPT)上 昇 (364%),AST(GOT)
上昇 (345%),日 内炎 (327%)で あった.

非小細胞肺癌の国際共同第III相試験 (日本人72例を含む)
における副作用の発現率は912%(469/514例)で あり,主 な

副作用は好中球減少 (591%),脱毛 (558%),貧血 “88%),

末梢神経障害 (455%),血 小板減少 (447%)で あった。

乳癌の値星成績調査 (全例調査)に おける副作用の発現率は
928%(867/934例)であり,主な副作用は自血球減少(648%),

好中球減少 (562%),感 覚鈍麻 (399%),貧 血 (310%),末

梢神経障害 (237%),筋肉痛 (149%),血小板減少 (131%),

関節痛 (127%)で あった.

(1)重大な副作用
注a

l)自血球減少などの骨髄抑制 :好中球減少 (580%),自 血

球減少 (墨重%),リ ンパ球減少 (31%),貧 血 [ヘモグロ

ビン減少 (374%),ヘ マトクリット値減少 (曼%),赤 血

球減少 (13%)等 ],血 小板減少 (240%),汎 血球減少

(01%)等 があらわれることがあるので,末 梢血液の観
察を十分に行い,異 常が認められた場合には,減 量,休
薬等適切な処置を行うこと ま た,骨 髄抑制の持続によ
り,発 熱性好中球減少症等の感染症の併発が報告されて
いる
2)末梢神経障害,麻痺:しびれなどの末梢神経障害(588%),

麻痺 (01%),片 麻痺
・
,不 全麻痺

`が
あらわれることがあ

るので, このような症状があらわれた場合には,減 量:

休薬等適切な処置を行うこと.

(案)

薬剤名等 目島曰尋症識犬
・
擢 旧 E 雄 謳 ・ 需 3 日 灰 F F

12)骨髄抑制等を増強することがあるの
で,併用する場合には 患者の状態を
観察しながら,本剤を減量するか又は
投与間隔を延長すること

骨髄抑制等の予想される

lll作用項目が重複してい

る。

抗悪性腫瘍剤 併用により骨髄抑制等の副作用が増強
するおそれがある 併用療法を行う場合
には 患者唱 激 しながら,減量
するか又は投与間隔を延長すること.

脚 制等の予想される

嘲 が重複している

シスプラチン o)仰甲時 ノヽクリタキセルをシスプラ
チンの後に投与した場合,逆の順序で
投与した場合より骨髄抑制が増強する
おそれがある。併用療法を行う場合に
は 本剤をシスプラチンの前に投与す
ること

パクリタキセルをシスプ

ラチンの後に投与した場

合 パクリタキセルのク

リアランスが低下し,ノヽ
クリタキセルの血中濃度
が上昇する

12)併用により末梢神経障害が増強する
おそれがある。併用療法を行う場合に
'よ患者の状態を観察しながら,減量
するか又は投与間隔を延長すること.

末梢神経障害が予想され

る副作用として重複して
いる

ドキソルビシン塩

酸塩
(ly刑甲時,パクリタキセルをドキソルピ
シンの前に投与した場合,逆例慟軸
与した場合より骨髄抑制が増強するお
それがある 翻 療法を行う場合には
本剤をドキソルビシンの後に投与する
こと

パクリタキセルをドキソ
ルビシンの前に投与した
場合, ドキソルビシンの

クリアランスが低下し,
ドキソルビシンの血中濃
度が上昇する.

12刈開により心毒性が増強するおそれ
がある。併用療法を行う場合にlよ患
者の状態を観察しながら,減量するか
又は投与間隔を延長すること.

胆汁排泄の競創こより,ド

キソルビシン及びその代

謝物であるドキソルビシ

ノールの血中濃度が上昇
する.

ビタミンヘアソール系
抗真菌剤(ミヨナゾール
リ,マクロライド系抗
生剤(エリスロマイシン

リ,ステロイド系ホルモ
ン剤lIチJレエストラ
ジオーリ殊9,ジヒドロ
ピリジン系カルシウム
チャン杓レプロッカー

l_フェジピン0,シ
クロスポリン,ベラバミ
ル塩酸塩,キニジン硫酸
塩水和物,ミダゾラム,
ラバチエプトン)剰臨
水和物

併用により骨■lnl制等の副作用が増強
するおそれがある.併用療法を行う場
合には,患者の状態を観察しながら,
減量するか又は投与間隔を延長するこ
と,

伽甲薬剤がCW2C8,

CYP3A4等を阻害し,パ

クリタキセルの代謝が阻

害され,パクリタキセル

の血中濃度が上昇する

射を併用した場合に,重篤な食道炎又
は同臓炎が発現したとの報告がある.

併用する場合には,患者の状態に注意
し,食道炎や肺陰影等が出現した場合
には 本剤の投与及び放射線照射を直

欄宇は不明であるが,動

物調資“ウス)でパク
リタキセルによる放射線

感受性増加が認められて
いる.
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3)脳神経麻痺 :顔面神経麻痺,声 帯麻痺等の脳神経麻痺

(01%)が あらわれることがあるので,こ のような症状

があらわれた場合には,減 量,休 薬,中 止等適切な処置
を行うこと.

4)ショック,ア ナフィラキシー様症状 :ショック
',ア
ナフ

ィラキシー様症状 (03%)を 起こすことがあるので観察

を十分に行い,呼 吸困難,胸 痛,低 血圧,頻 脈,徐 脈,

潮紅,血 管浮腫,発 汗等の異常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.

5)間質性肺炎,肺 線維症 :間質性肺炎 (03%),肺 線維症
・

があらわれることがあるので,観察を十分に行い,発熱,

咳嗽,呼 吸困難及び胸部X線 検査異常等が認められた場

合には投与を中止し,副 腎皮質ホルモン剤の投与等の適

切な処置を行うこと

6)急性呼吸窮迫症候群 :急性呼吸窮迫症候群=があらわれる

ことがあるので,観 察を十分に行い,急 速に進行する呼

吸困難,低 酸素症,両 側性びまん性肺浸潤影等の胸部X

線異常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

7)心筋梗塞,う っ血性心不全,心 伝導障害 :心筋梗塞
=,う

っ血性心不全 (堕%),心 伝導障害 (01%)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

合には投与を中止すること。

8脳卒中,肺塞栓,肺水腫,血栓性静脈炎:脳卒中(【ュ%),

肺塞栓
・
,肺 水腫 (01%),血 栓性静脈炎

°
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

合には投与を中止すること.

9)難聴,耳 鳴 :難聴 (0.1%),耳鳴 (02%)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

場合には投与を中止すること.

10)消化管壌死,消化管穿孔,消化管出血,消化管潰瘍 :消

化管壊死
)・
,消化管穿孔

°
,消化管出血 (02%),消 化管潰

瘍 (0.1%)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投与を中止するなど適

切な処置を行うこと
11)重篤な腸炎 :出血性大腸炎

・°
,偽 膜性大腸炎

',虚
血性大

腸炎
・
等があらわれることがあるので,観察を十分に行い,

激しい腹痛・下痢等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
12)腸管開塞,腸管麻痺 :腸管閉塞l腸 管麻痺

°
(食欲不振,

悪心 ・嘔吐,著 しい便秘,腹 痛,腹 部膨満あるいは腹部

弛緩及び腸内容物のうっ滞等)を 来し,麻 痺性イレウス

に移行することがあるので,腸 管閉塞,腸 管麻痺があら

われた場合には投与を中止し,腸 管減圧法等の適切な処

置を行うこと.

13)肝機能障害,黄 疸 :肝機能障害 (型%),黄 疸主がぁらわ

れることがあるので,観 察を十分に行い,異 常が認めら

れた場合には投与を中止するなど適切な処置を行うこと
14)膵炎 :膵炎 (01%)が あらわれることがあるので,観察

を十分に行い,血 清アミラーゼ値等に異常が認められた

場合には投与を中止するなど適切な処置を行うこと.
15)急性腎不全 :急性腎不全 (03%)が あらわれることがあ

るので,観 察を十分に行い,BtlN,血 清クレアチニン,
クレアチエン・クリアランス値等に異常が認められた場

合には投与を中止するなど適切な処置を行うこと
16)中毒性表皮壊死融解症 (Toxic Epidermal Necroiysis:
TEN), 皮膚粘膜眼症候群 (Stevens_Johnson症候群):

中毒性表皮壊死融解症
°
,皮膚粘膜眼症候群

`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

場合には投与を中止し,適 切な処置を行うこと.

17)播種性血管内凝固症候群 (DiC):播種性血管内凝固症

候群 (DIC)(01%)が あらわれることがあるので,観 察

を十分に行い,血 小板数,血 清 FDP値 ,血 漿フィブリノ

ゲン濃度等の血液検査に異常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

注2)頻 度は胃癌の国内第 II相試験,非 小細胞肺癌の国際

共同第 HI相試験,乳癌の使用成績調査に基づき記載した
*頻 度不明 :胃癌の国内第 H相 試験,非 小細胞肺癌の国際

共同第 III相試験,乳癌の使用成績調査以外で認められた

情報であり,頻 度不明とした
**他のパクリタキセル製剤の記載に基づき記載した.

の使用成績調査に基づき記載 し,そ れら以外の情報は頻度不明とした

5.高齢者への投与

高齢者では一般に生理機能が低下していることが多く骨髄

抑制等があらわれやすいので,用 量並びに投与間隔に留意

し,頻 回に臨床検査 (血液検査,肝 機能検査,腎 機能検査

等)を 行うなどして注意すること.

6.妊婦,産婦,授 乳婦等への投与

(1)妊婦又は妊娠している可能性のある婦人には投与しない

こと [動物実験 (ラット)で 催奇形性作用が報告されて
いる ]

o)授乳中の婦人には,授乳を中止させること.[動物実験(ラ

ット)で 乳汁中への移行が類薬にて報告されている ]

7.小児等への投与

低出生体重児,新 生児,乳 児,幼 児又は小児に対する安全

性は確立していない (使用経験がない)

嗜眠,め まい,

痛,味 覚異常,

動失調

腹痛,消化不良,

腹部膨満 (感),

日内乾燥,嘩下障

■GTP上 昇,体重

減少,Al―P上昇,

クレアチニン上

昇,カリウム上昇,

カリウム低下,ビ

リルビン上昇,ア

ルプミン減少.カ

トリウム

嚇

呼吸困難,咽喉頭

痛,咳嗽,胸水,

鼻炎,鼻 出血,喀
血,発声障害,し

視力異常,眼 痛,

取 岬

害

-lb―



8.過量投与

本剤の過量投与時の解毒剤は知られていない。過量投与時

に予期される主な合併症は,骨 髄抑制,末 梢性神経毒性及

び粘膜炎である 過 量投与が行われた場合には,バ イタル

サイン等を十分に監視すること.

9.適用上の注意

(1)調製時
1)懸濁液の調製に当たっては,必 ず生理食塩液を使用する

こと ま た,本 懸濁液は他の薬剤とは混注しないこと.

2)本剤は細胞毒性を有するため,調 製時には手袋を着用す

ることが望ましい.皮 膚に本剤又は懸濁液が付着した場

合は,直ちに多量の流水及び石けんでよく洗い流すこと.

3)懸濁液は調製後速やかに使用するか,又 は箱に戻し,冷蔵

庫 (2～8℃)に 遮光保存して 8時間以内に使用すること

4)点滴バッグ中に入れた懸濁液は速やかに使用すること

5)使用前に懸濁液に未懸濁物,沈殿物が認められ,再懸濁さ

せても沈殿物が認められた場合は使用しないこと.

(2)投与経路 :必ず点滴静脈内投与とし,皮 下,筋 肉内には

投与しないこと.

(り投与時
1)静脈内投与に際し,薬 液が血管外に漏れると:注 射部位

に硬結 ・壊死を起こすことがあるので,薬 液が血管外に

漏れないように投与すること。また,以 前に同反応を発

現した注射部位とは異なる部位にパクリタキセルを再投

与した場合,以 前の注射部位に同反応を再発するといっ

た,い わゆる 「Recall現象」が認められたとの報告があ

る.

2)本剤投与時には,イ ンラインフィルターは使用しないこ

と.

3)他の薬剤等との配合又は同じ静注ラインでの同時注入は

避けること.

<懸 濁液調製方法>
1)無菌的環境下にて,患 者の体表面積にあわせ必要なバイ

アルを準備し,ア ルコールでゴム栓を拭う。

2)1バイアル当たり生理食塩液 20 mLをバ

イアルの内壁伝いに;直 接,内 容物にか

けないよう泡立ちに注意しながらゆっく

りと注入する (この操作は,泡 立ちの発

生を最小限にするため重要である。)

3)内容物が確実に濡れるよう5分 間以上バ

イアルを静置する

4)内容物が十分に濡れたら,均 一な自色な

いし黄色の懸濁液になるまで,静 かに円

弧を描くように回したり,緩 やかに上下

に転倒を繰り返して混和する (泡立ちに

注意する )
5)調製した懸濁液は必要量をバイアルから

抜き取り,事 前に用意した空の点滴バッ

グ等にゆっくりと注入する

注意 :懸濁液を生理食塩液に入れて希釈しないこと.

10.その他の注意

(1)放射線療法に関連した照射部位の皮膚異常を発現した既

往のある患者にパクリタキセルを投与した場合,同 部位に

同様の皮膚異常を再発するといった,い わゆる 「Radiation

r∝all現象」が認められたとの報告がある.

(2)パクリタキセルと他の抗悪性腫瘍剤や放射線療法を併用

した患者で,急 性白血病,骨 髄異形成症候群 (MDS)が 発

生したとの報告がある.

【薬物動態】
1.血中動態 D

日本人進行日形癌患者に本剤80～300 mg/m2を30分間点滴

静注したときの血漿中パクリタキセル濃度は多相性の消失

を示し,AUC及 び CmⅨは 80～300 mg/m2まで用量依存的な

増加を示した 消 失半減期は165～402時 間であつた

(ng/111Ll
100000

■ :80mg/m2(._3)

□ :1001ng/m2(n‐6)
▲ :125mg/1112(n‐6)
△ :200mg/m2(n‐3)

● :2∞tng/m2(n‐6)

○ :300mg/m2(n=3)

(平均flF)

0     12     24    36     48     60    72
点滴開始からの時間(hr)

本剤投与後の血漿中濃度

なお,本剤の承認用量はA法 :260mノm2,B法 :100mノm2

である

2.分布υ

(参考)ラ ットに本剤の
3H標
識体を投与した24時間後にお

ける組織内放射能濃度は,脳 を除く各臓器 ・組織で高く,速
やかに移行した.ま た,前 立腺,肝 臓,肺 ,精 嚢,膵 臓,牌
臓,消 化管,腎 臓で血液 ・血漿より高かつた 120時 間後に
おける放射能が高かった組織は肝臓,肺 ,精 巣及び卵巣であ
つ た

3.代謝卸

(参考)ヒ トにおいては,パ クリタキセルは主にCYP2C8

により6a‐ヒドロキシパクリタキセルに代謝され,CYP3A4
により3'′―ヒドロキシパクリタキセルに代謝される。また,
これら2種の代謝物はそれぞれCYP3A4及びCYP2C8によ

り更に6α,3つ―ジヒドロキシパクリタキセルに代謝される
ことが知られている

これらの代謝物は,外 国人乳癌患者の尿中,糞 中及び血漿

中にも認められた。

4.排泄。

外国人乳癌患者に本剤260可 ぽ を30分間点滴静注したと

きの未変化体パクリタキセルの尿中排泄量の平均値は約 4%

であり,こ れは腎外での消失が主な排泄経路であることを
示している.代謝物である6‐ヒドロキシパクリタキセル及

び 3つ‐ヒドロキシパクリタキセルの尿中排泄率は総投与量
の 1%以下であった 糞中には総投与量の約20%が排泄され

た
5.肝機能障害患者'

AST及 びビリルビンに基づいて肝機能障害の程度を分類し,
その障害の程度に応じ3用量 (130mノm2,200 mg/m2,260

AST≧10×ULblあるいはビリルビン>50×ULNの肝機能障害患者については検討されてい

ない

【臨床成績】
1.国内臨床試験成績 0

フッ化ピリミジン系抗悪性腫瘍剤を含む初回化学治療に不応
となった胃癌患者を対象とした臨床試験 (本剤260mノ m230

分点滴静注 3週 ごと投与)に おける奏効率は,278%(15ん 4

例)で あった。

添付文書 (案)

囲

側

皿

‐０

血
漿
中
パ
ク
リ
タ
キ
セ
ル
濃
度

を設定し,本 剤の薬物動態について検討した.

肝機能障害の程度 投与量

( ■) 鴫
血
Ａ
　
艘

CL
fi lh/^z\AST

かつ

ピリルビン

>ULN‐

く10×ULN

>ULN‐

1 25XULN

260 mgttZ

( 5 )
11983■4335 238175

126-20× ULN
200mノm2
r 4 )

8660■2891 249■70

201-50× ULN
130 mg/m`

r 、)
7146■1326 187■31

ULhl:基準値上限 AUCd及 び
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の第ⅡI相試験の臨床試験成績は以下 )とおりであっ

不剤

060mノm2)
(30分点滴静注,
3週ごと投与)

他のパクリタキセル製剤
(175 nlg/ぽ)
(3時間滴静注,
3週ごと投与)

症例数 (例) 229 225

奏効例 (例)
率 (%)

95%信 頼区 1848 - 2955 700 - 1522

添付文書 (案)

≧海外臨床試験成績 9

乳癌患者を対象に実施した本剤と他のパクリタキセル製剤と

二
》

1コ ースとし

を投与し,8日 日と15日目に本剤 100mノm2を投与)と ,他
のパクリタキセル製剤とカルボプラチンの併用投与 (T群 :3

週を 1コースとして,1日 目に他のパクリタキセル製剤 200

mノm2及びカルボプラチン AUC=6を 投与)を 比較した第 HI

の

A 群 T群 っ値

奏効率

(例数〉

3 3 %

( 1 7 0 / 5 2 1〉

2 5 %

( 1 3 2 / 5 3 1 )
00058

卜の (m2/bodv)=AUC4)カ ルボプラチンの
+251】に

【薬効薬理】
1.抗腫瘍効果⊃

ヌードマウス可移植性ヒト乳癌 (MX‐1)の皮下移植腫瘍に対
し,腫瘍退縮効果あるいは腫瘍増殖抑制効果が認められてい

る.

2.作用機序 2.lQl

微小管蛋白重合を促進することにより微小管の安定化・過

剰形成を引き起こし,紡 錘体の機能を障害することにより

細胞分裂を阻害して抗腫瘍活性を発揮する.

【有効成分に関する理化学的知見】

一般名 :パクリタキセル (Paclitaxd)

化学名 :(―)―(lS,2S,3R,4S,5R7ュ8S,10R,13o4,10-Diacetoxy‐2-

benzoyloxy‐5,20‐epoxy-1,7‐dhydrox■9-oxotax-11-en‐13‐b71
(2沢,3o-3もcnzoyla面no‐2-hydroxy-3‐phenylproPionatc

分子式 :C47H51N014

分子量 :85391

【取扱い上の注意】
1.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 剤を投与

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),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.

2.包装開封後もバイアルを箱に入れて保存すること.

【承認条件】

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間は,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 剤の適正使用に必要な

措置を講じること

【包 装】
アプラキサン 点滴静注用 100 mg:1バイアル

【主要文献及び文献請求先】
1.主要文献

D臨 床第 I相試験におけるABIЮ07投与後の薬物動態デ
ー

タを用いた用量比例性の解析,社内資料,研究報告書
No 341(2009)

2DSparrCb00m,A.ct al.:Clin Cancer Res,11(H),4136(2005)

⊃Rochat,B.:Clin_Pharmacokinet,44“),34912005)
4D転移性乳癌患者におけるABIЮ07の多施設共同無作為化
非盲検臨床第III相比較試験,社内資料,研究報告書No.342

2009)

D SCht RB etal.:Nature,277,665(1979)
10D SChitt PB.Ct al:Proc NatI Acad.Sci USA,77(3),1561

(1980)

2.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ください

大鵬薬品工業株式会社 製品情報部 医薬品情報室

〒101‐8444東 京都千代田区神田錦町 1-27

TEL 0120‐204527 FAX 03‐3293‐2451

(A用拗一‐００‐
勧
一
・‐

3.国際共同試験成績η

⊃肝機能障害を有する固形癌患者を対象とした安全性及び
薬物動態の検討,社内資料,研究報告書No 343(2009)

f)Socinski, M.A. et al. : J. Clin. Oncol., 30(17),2055 (2012)

DDcsai,N ctal.:Clh.Canccr Rcs,12(4),1317(2006)

鍛嚇元①蝙馘顆多 提携先1)bヽraxrs米国



別紙様式 3
(新開発表用)

1 販  売  名

① フィルグラスチムBS注 75 μ gシリンジ 「NK」、同注 150μgシリ
ンジ FNK」、同注300 μ gシリンジ 「NK」

② フィルグラスチムBS注 75 μ gシリンジ 「テバ」、同注 150 μ gシ
リンジ 「テバ」、同注300 μ gシリンジ 「テバ」

2 般 名 フィルグラスチム (遺伝子組換え)

3 申 請 者 名
日本化薬株式会社
テバ製薬株式会社

①

②

4 成 分 ・分 量
1シ リンジ中にフィルグラスチム (遺伝子組換え)75μ  g、150 μ g、又
は300μ gを含有する注射剤

5 用 法 ・用 量

1.造血幹細胞の末梢血中への動員

(1)同種及び自家末梢血幹細胞採取時のフィルグラスチム (遺伝子組換え)
単独投与による動員
通常、成人、小児ともに、フィルグラスチム (遺伝子組換え)400μノm2
を 1日 1回又は2回 に分割し、5日間連日又は末梢血幹細胞採取終了時ま
で連日皮下投与する。この場合、末梢血幹細胞採取はフィルグラスチム(遺
伝子組換え)投 与開始後4～6日 目に施行する。
ただし、末梢血幹細胞採取終了前に自血球数が 50,000/-3以 上に増加
した場合は減量する。減量後、自血球数が75,000/-3に達した場合は投与
を中止する。

(2)自家末梢血幹細胞採取時のがん化学療法剤投与終了後のフィルグラス
チム (遺伝子組換え)投 与による動員
通常、成人、小児ともに、がん化学療法剤投与終了翌日又はがん化学療
法により好中球数が最低値を経過後、フィルグラスチム (遺伝子組換え)
400μノm2を 1日 1回又は2回 に分割し、末梢血幹細胞採取終了時まで連日
皮下投与する。

ただし、末梢血幹細胞採取終了前に自血球数が 50,000/mm3以上に増加
した場合は減量する。減量後、自血球数が75,000/-3に達した場合は投与
を中止する。

なお、いずれの場合も状態に応じて適宜減量する。

2.造血幹細胞移植時の好中球数の増加促進
通常、成人、小児ともに、造血幹細胞移植施行翌日ないし5日後からフ
ィルグラスチム (遺伝子組換え)300μノm2を 1日 1回点滴静注する。
ただし、好中球数が5,000/-3以上に増加した場合は、症状を観察しな
がら投与を中止する。
なお、本剤投与の中止時期の指標である好中球数が緊急時等で確認でき
ない場合には、自血球数の半数を好中球数として推定する.

3.がん化学療法による好中球減少症

(1)急性自血病
通常、成人、小児ともに、がん化学療法剤投与終了後 (翌日以降)で 骨
髄中の芽球が十分減少し末梢血液中に芽球が認められない時点から、フィ
ルグラスチム (遺伝子組換え)200μノ五

2を 1日 1回静脈内投与 (点滴静注
を含む)す る。出血傾向等の問題がない場合はフィルグラステム (遺伝子
組換え)100μノ五

2を 1日 1回皮下投与する。
ただし、好中球数が最低値を示す時期を経過後 5,000/-3に達した場合
は投与を中止する。
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通常、成人、小児ともに、がん化学療法剤投与終了後 (翌日以降)か ら、
フィルグラスチム (遺伝子組換え)5ぃ ノm2を 1日 1回皮下投与する。出
血傾向等により皮下投与が困難な場合はフィルグラスチム (遺伝子組換
え)100μg/m2を1日 1回静脈内投与 (点滴静注を含む)す る。
ただし、好中球数が最低値を示す時期を経過後 5,000/-3に達した場合
は投与を中止する。

0)そ の他のがん腫
通常、成人、小児ともに、がん化学療法により好中球数 1,Ooo/-3未満
で発熱 (原則として 38℃以上)あるいは好中球数500/_3未 満が観察され
た時点から、フィルグラスチム (遺伝子組換え)50μノm2を 1日 1回皮下
投与する。出血傾向等により皮下投与が困難な場合はフィルグラスチム
(遺伝子組換え)looμノm2を 1日 1回静脈内投与 (点滴静注を含む)す る。
また、がん化学療法により好中球数 1,000/_3未満で発熱 (原則として
38℃以上)あ るいは好中球数 500/mm3未満が観察され、引き続き同一のが
ん化学療法を施行する症例に対しては、次回以降のがん化学療法施行時に
は好中球数 1,00o/mm3未満が観察された時点から、フィルグラスチム (遺

ξ季骨言: 蒼́暫響liをli:[]薯
言撃暑換党'偲『y「碁f昔丁言

は投与を中[事 を警

が最低値を示す時期を経過後 5,00 0 / - 3に達した場合

罐纂彎亀雅T翻職舞雛舞象纂t鷺健覗T

に鰤どた弊濯F懸蒻 意蘇ご楓盆婚:薔警騰TT爵増ナ
5.骨髄異形成症候群に伴う好中球減少症

_ヨ 営)ム盛小
には好中球数が 1,ooo/_3未満のとき、フィルグラスチム (遺

(2)悪性リンパ腫、小細胞肺癌T胚 細胞腫瘍 (睾丸腫瘍、卵巣腫瘍など)、
神経芽細胞腫、小児がん

伝子組換え)loolノm2を 1日 1回点滴静注する。     ~~~~・
~`

が:職≧1暫:翼籠讐挙Ij管ナ
に増加した場合は、症状を観察しな

6.再 生不良性貧血に伴う好中球減少症

がよ腐些l暫:絆愉TTIj毯ナ
に増加した場創よ症状を観察しな

7.先天性 ・特発性好中球減少症

_翌 1妥 本
には好宣球数が 1,ooo/mm3未満のとき、フィルグラステム (遺

伝子組換え)50μg/m2を 1日 1回 皮下投与する。小児には好中球数が
1,Q90/mm3本満のとき、フィルグラスチム (遺伝子組換え)50μg/m2を1日



1回皮下投与する。

ただし、好中球数が 5,000/-3以上に増加した場合は、症状を観察しな

がら減量、あるいは投与を中止する。

なお、いずれの場合も年齢・症状により適宜増減する。

6 効 能 ・効 果

造血幹細胞の末梢血中への動員

造血幹細胞移植時の好中球数の増加促進

がん化学療法による好中球減少症

ヒト免疫不全ウイルス (HⅣ)感染症の治療に支障を来す好中球減少症

骨髄異形成症候群に伴う好中球減少症

再生不良性貧血に伴う好中球減少症

先天性 ・特発性好中球減少症

7 考備

取扱い区分 :1-(7)バ イオ後続品

添付文書 (案)日 本化薬株式会社を別紙 (1)と して添付

添付文書 (案)テ バ製薬株式会社を別紙 (2)と して添付

本剤は、組換えDNA技 術を応用して製造されるヒト顆粒球コロニー形

成刺激因子 (G―CSF)で あるフィルグラスチム (遺伝子組換え)を 有

効成分とする先行バイオ医薬品グラン
①
シリンジのバイオ後続品であ

る。

なお、本剤は日本化薬株式会社とテバ製薬株式会社による共同開発品

目である。

-1  9-



｀日本化薬株式会社 フィルグラスチムBS注 75 μ g・150μg・300μgシ リンジ 「NK」

XXXX tt XX月 作成 1
日本標準商品分類番号

873399

〈規制区分〉

処方せん医薬品ホ

(貯  法 〉

遮光下、2～ 8℃で保存

(使用期限〉

21ヵ月 (シリンジ及び外箱に

表示)

(取扱い上の注意〉

【取扱い上の注意】の項参照

*注 意―医師等の処方せんにより使用すること
/〃/〃/〃〃////////″ツ/〃//////////〃///ノ//〃ノ/ノ///ノ//〃ノ//″〃〃///〃/ノ//〃//〃/〃〃//〃/ノノ///////力γ/////ノノノノノ7//ノ////〃/〃ノ//ノノ////〃ノ///////////ノ//ノ7ノ/ノ///ノ/////////力″////カクソ//ノ//′///力″/////////ノ//′/////ノ////111111111111111111!l!11:|:1:1:ll::::!111!111:111111111!1:|::||!11:|||:||!:I11!11111!11111111111111111ll1111111111111111:|!l!!!!!|ll::l!!||!l111111111111111!!111ililll11111111!||1111!:llll:lll:||111111111111:|||!!111!

【禁 忌】(次の患者には投与しないこと)
(1)本剤の成分又は他の顆粒球ヨロニー形成刺激因子製剤に過敏症の患者
(2)骨髄中の芽球が十分減少していない骨髄性白血病の患者及び末梢血液中に骨髄芽球の認められる骨髄性白血病の患者

[芽球が増加することがある]

【組成・性状】
フィルグラスチム BS注 75Hgシ リンジ 「NK」、フィルグラスチムBS注 150■gシ リンジ 「NK」 及びフィルグラスチム BS注 30011gシリ

ンジ 「NK」 は、1シ リンジ中に、それぞれ次の成分を含有する。

…21」
/6

G―CSF重聾≠円

フィルグラスチムBS注 75 μ gシリンジ「NK」

フィルグラスチムBS注 i50μgシリンジ「NK」

フィルグラスチムBS注 300μgシリンジ「NK」

ilgrastim BS lnj 75μg・150μg・300μg Syringe「NK」

フィルグラステム (遺伝子組換え)製 剤

承認番号

75μg

l50pg

300pg

薬価収載

販売開始

販売名
成分名 ・分量

pH 性状

有効成分 添加物

フィルグラスチム BS沿

75Hgシリンジ 「NK」

(0_3mL中)

フィルグラスチム

(遺伝子組換え)

75μg

ポリソルベート80   0017 mg

D―ソルビトール     15 mg

pH調 節剤

39-4.[ 約 1
本品は無色澄明の液て

ある。

フィルグラスチム BS澄

1 501tgシリンジ 「NK」

(06mL中)

1 501tg

ポリソルベート80   0.033 mg

D―ソフレビトーリレ       30 mg

pH調 節剤

フィルグラスチム BS沿

3001tgシリンジ 「NK」

(0.7mL中)

300μg

ポリソフレベート80   0039 mg

D―ソフレビトーリレ       35 mg

pH調節剤

(浸透圧比 :生理食塩液に対する比)

《効能 ・効果及び用法・用量》
効能 。効果 用法 ・用量

造血幹細胞の

末梢血中への

動員

同種及び自家末梢血幹細

胞採取時のフィルグラス

チム (遺伝子組換え)単

独投与による動員

成
人

・
小
児

通常、フィルグラスチム(遺伝子組換え)4001tg/m2を

1日 1回又は2回 に分割し、5日間違日又は末梢血幹

細胞採取終了時まで連日皮下投与する。この場合、末

梢血幹細胞採取はフィルグラスチム (遺伝子組換え)

投与開始後 4～6日 目に施行する。

ただし、末梢血幹細胞採

取終了前に自血球数が

50,000/-3以上に増加し

た場合は減量する。減量

後、自血球数が 75,000/

mm3に 達した場合は投

与を中止する。

自家末梢血幹細胞採取時

のがん化学療法剤投与終

了後のフィルグラスチム

(遺伝子組換え)投 与に

よる動員

成
人

・
小
児

通常、がん化学療法剤投与終了翌日又はがん化学療法

により好中球数が最低値を経過後、フィルグラスチム

(遺伝子組換え)40011g/m2を1日 1回又は2回 に分

割し、末梢血幹細胞採取終了時まで連日皮下投与す

る。

なお、いずれの場合も状態に応じて適宜減量する。

効能 ・効果 用法・用量

造血幹細胞移

植時の好中球

数の増加促進

成
人

・
小
児

通常、造血幹細胞移植施行翌日ないし5日後からフィルグラスチム (遺伝子

組換え)300μg/m2を 1日 1回点滴静注する。

ただ し、好 中球数 が

5,000/mm3以上に増加し

た場合は、症状を観察し

ながら投与を中止する。



なお、本剤投与の中止時期の指標である好中球数が緊急時等で確認できない場合には、白血球数の半数を好中球数

として推定する。

効能 。効果 用法 ・用量

がん化学療法

による好中球

減少症

急性白血病

成
人

・
小
児

通常、がん化学療法剤投与終了後 (翌日以降)で 骨髄中の芽球が十分減

少し末梢血液中に芽球が認められない時点から、フィルグラステム (遺

伝子組換え)20011g/m2を1日 1回静脈内投与 (点滴静注を含む)す る。

出血傾向等の問題がない場合はフィルグラスチム (遺伝子組換え)

100「g/1n2を1日 1回皮下投与する。

ただし、好

中球数が

最低値 を

示す 時期

を経過後

5,000/mln3

に達 した

場合 は投

与 を中止

する。

悪性リンパ腫、小細

胞肺癌、胚細胞腫瘍

(睾丸腫瘍、卵巣腫

瘍など)、神経芽細胞

腫、小児がん

成
人

・
小
児

通常、がん化学療法剤投与終了後 (翌日以降)か ら、フィルグラスチム

(遺伝子組換え)50,g/1n2を1日 1回皮下投与する。出血傾向等により

皮下投与が困難な場合はフィルグラスチム (遺伝子組換え)100Pげm2を

1日 1回静脈内投与 (点滴静注を含む)す る。

その他のがん腫

成
人

・
小
児

通常、がん化学療法により好中球数 1,00輸♂未満で発熱 (原貝1として

38℃以上)あ るいは好中球数 500/mm3未満が観察された時点から、フィ

ルグラスチム (遺伝子組換え)501tg/m2を1日 1回皮下投与する。出血

傾向等により皮下投与が困難な場合はフィルグラスチム (遺伝子組換

え)100Fg/m2を 1日 1回静脈内投与 (点滴静注を含む)す る。また、が

ん化学療法により好中球数 1,000/mm3未満で発熱(原則として38℃以上)

あるいは好中球数 500/mm3未満が観察され、引き続き同一のがん化学療

法を施行する症例に対しては、次回以降のがん化学療法施行時には好中

球数 1,000/mm3未満が観察された時点から、フィルグラスチム (遺伝子

組換え)501tg/m2を1日 1回皮下投与する。出血傾向等により皮下投与

が困難な場合はフィルグラスチム (遺伝子組換え)10011g/m2を1日 1

回静脈内投与 (点滴静注を含む)す る。

ただし、好

中球数 が

最低値 を

示す時期

を経過後

5,000/1nm3

に達 した

場合 は投

与 を中止

する。

なお、本剤投与の開始時期及び中止時期の指標である好中球数が緊急時等で確認できない場合には、自血球数の半

数を好中球数として推定する。     ｀

ヒ ト免疫不全

ウイルス(HIv)

感染症の治療

に支障を来す

好中球減少症

成

人

通常、好中球数が 1,00o/mm3未満のとき、フィルグラスチム (遺伝子組換え)

200隧/m2を1日 1回点滴静注する。

ただし、投与期間は 2週 間を

目安とするが、好中球数が

3,000/mm3以上に増加した場

合は、症状を観察しながら減

量、あるいは投与を中止する。

小
児

好中球数が 1,ooO/mm3未満のとき、フィルグラスチム(遺伝子組換え)200隧/1m2

を 1日 1回点滴静注する。

骨髄異形成症

候群 に伴う好

中球減少症

成

人

通常、好中球数が 1,00o/mm3未満のとき、フィルグラスチム (遺伝子組換え)

100μg/nt2を1日 1回点滴静注する。

ただし、好中球数が 5,000/1Yun3

以上に増加した場合は、症状

を観察しながら減量、あるい

は投与を中止する。

再生不良性貧

血に伴 う好中

球減少症

成

人

通常、好中球数が 1,00o/mm3未満のとき、フィルグラスチム (遺伝子組換え)

400「g/m2を1日 1回点滴静注する。

ただし、好中球数が 5,000/1mm3

以上に増加した場合は、症状

を観察しながら減量、あるい

は投与を中止する。

小
児

好中球数が 1,000/mm3未満のとき、フィルグラスチム(遺伝子組換え)4001g/m2

を 1日 1回点滴静注する。

先天性 ・特発性

好中球減少症

成

人

通常、好中球数が 1,00o/mm3未満のとき、フィルグラスチム (遺伝子組換え)

50pg/1n2をI tt I回皮下投与する。
ただし、好中球数が 5,000/-3

以上に増加した場合は、症状

を観察しながら減量、あるい

は投与を中止する。

小

児

好中球数が 1,ooO/mm3未満のとき、フィルグラスチム(遺伝子組換え)50隧/m2

を 1日 1回皮下投与する。

なお、いずれの場合も年齢 ・症状により適宜増減する。

フィルグラステムBS注 75 μ g・i50μg・300 μ gシ ンゝリ NヽK」

2/122-



フィルグラステム BS注 75μ g・150 μ g・300 μ gシ リンジ 「NK」

(用法 ・用量に関連する使用上の注意)
がん化学療法による好中球減少症
(1)胚細胞腫瘍で卵巣腫瘍に該当するものは、未熟奇形腫、
未分化胚細胞腫、卵黄嚢腫瘍などである。

その他のがん腫に対する用法 ・用量における同一のがん

化学療法とは、抗悪性腫瘍薬の種類及びその用量も同一

の化学療法レジメンである。

本剤の投与により、好中球数が最低値を示す時期を経過

後 5,000/mm3に達した場合は投与を中止するが、好中球

数が 2,000/mm3以上に回復し、感染症が疑われるような

症状がなく、本剤に対する反応性から患者の安全が確保

できると判断した場合には、本剤の減量あるいは中止を

検討すること。

【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)薬物過敏症の既往歴のある患者

(2)ア レルギー素因のある患者

2.重 要な基本的注意

(1)全 ての効能 ,効果に対する注意
1)本剤投与中は定期的に血液検査を行い、必要以上の好中

球 (白血球)が 増加しないよう十分注意すること。必要

以上の増加が認められた場合は、減量、休薬などの適切

な処置をとること。

2)ア ナフィラキシー等が起こることがあるので、このよう

な場合には直ちに投与を中止し、適切な処置を行うこと。

また、過敏症等の反応を予測するために、使用に際して

は十分な問診を行うとともに、あらかじめ本剤による皮

膚反応試験を行うことが望ましい。
3)本 剤投与により骨痛、腰痛等が起こることがあるので、

このような場合には非麻薬性鎮痛剤を投与するなどの適

切な処置を行うこと。また、末梢血幹細胞の動員ドナー

(ドナー)で は本剤投与により骨痛、腰痛等が高頻度に

起こることから、非麻薬性鎮痛剤を投与するなどの適切

な処置を行うこと。末梢血幹細胞採取に伴う一過性の血
小板減少等が現れることがあるので、アスピリン等の血

小板凝集抑制作用を有する薬剤の使用には十分に注意す
ること。

(2)造血幹細胞の末梢血中への動員に対する注意
1)ドナーからの末梢血幹細胞の動員 ・採取に際しては、関

連するガイドライン等を参考に適切に行うこと。また、

末梢血幹細胞の採取に伴い、全身倦怠感、四肢のしびれ、

血管迷走神経反応等が認められることがあるので、血圧

等の全身状態の変化に注意し、異常が認められた場合は、

直ちに適切な処置を行うこと。

2)ド ナーヘの本剤の使用に際しては、 ドナー又はドナーに

十分な能力がない場合は代諾者に、本剤の使用による長

期の安全性については確立していないことから、科学的

データを収集中であることを十分に説明し、同意を得て

から使用すること。

3)ド ナーに対する本剤の使用経験は少ない。本剤の投与は

ドナーの全身状態を考慮し、観察を十分に行い、慎重に

投与すること。

4)ド ナーに対する本剤の投与に際しては、レシピエントヘ

の感染を避けるため、事前にHBs抗 原、団Bc抗体、HCV

抗体、HIV‐1、-2、HTLV I抗 体及び梅毒血清学的検査を

行い、何れも陰性であることを確認すること。また、CMV、

ヘルペス血清学的検査を行うことが望ましい。

5)本 剤の使用に際しては、過剰な作用に伴い婢破裂が発現

する可能性がある (「(1)重大な副作用」5)牌 破裂の項

参照)。

6)自 家末梢血幹細胞採取時の、がん化学療法剤投与終了後
の本剤投与により造血幹細胞を採取する場合、白血球数

が44・低値を経過後 5,000～ 10,000/mm3以上への回復期

に末梢血幹細胞採取を開始することが望ましい。

7)本剤投与後及び末梢血幹細胞採取終了後に血小板減少が

現れることがあるので十分注意すること。また、高度な

血小板減少がみられた際には、末梢血幹細胞採取時に得

られる自己血による血小板輸血等の適切な処置を行う

こと。

8)末梢血幹細胞採取終了 1～2週後に、自血球 (好中球)減

少が現れることがあるので十分に注意すること。

(3)造血幹細胞移植時の好中球数の増加促進、がん化学療法後

の好中球減少症に対する注意

1)がん化学療法による好中球減少症患者に対しては、がん

イヒ学療法剤の投与前 24時間以内及び投与終了後 24時間

以内の本剤の投与は避けること。

2)急性骨髄性白血病患者 (がん化学療法及び造血幹細胞移

植の場合)で は、本剤の使用に先立ち、採取細胞につい

て 加νj"試 験により本剤刺激による自血病細胞の増加

の有無を確認することが望ましい。また、定期的に血液

検査及び骨髄検査を行い、芽球の増加が認められた場合

には、本剤の投与を中止すること。

(4)HIV感染症の治療に支障を来す好中球減少症に対する注意

ヒト免疫不全ウイルス (HⅣ)感 染症の治療に支障を来す

好中球減少症患者に対しては、投与期間は2週間を目安と

し、さらに継続投与が必要な場合でも6週 間を限度とする

(本剤を6週間を超えて投与した場合の安全性は確立して

いない)。投与期間中は、観察を十分に行い、必要以上に好

中球数が増加しないよう、慎重に投与すること (顆粒球系

前駆細胞が減少し、本剤に対する反応性が減弱する可能性

がある)。また、本剤を 1週間以上投与しても好中球数の増

加がみられない場合には、投与を中止し、適切な処置を行

うこと。なお、本剤投与によりHⅣ が増殖する可能性は否

定できないので、原疾患に対する観察を十分に行うこと。

(5)骨髄異形成症候群に伴う好中球減少症に対する注意

骨髄異形成症候群のうち、芽球増加を伴う病型例は、骨髄

性白血病への移行の危険性が知られていることから、本剤

の使用に際しては、採取細胞について滋νjわで芽球コロニ
ーの増加が認められないことを確認することが望ましい。

(6)先天性好中球減少症に対する注意

本剤を自己投与させる場合、患者に投与法及び安全な廃棄

方法の指導を行うこと。

1)自己投与の適用については、医師がその妥当性を慎重に

検討し、十分な教育訓練を実施したのち、患者自ら確実

に投与できることを確認した上で、医師の管理指導のも

とで実施すること。また、適用後、本剤による副作用が

疑われる場合や、自己投与の継続が困難な場合には、直

ちに連絡するよう注意を与えること。

2)使 用済みの注射針あるいは注射器を再使用しないよう

に患者に注意を促し、安全な廃棄方法について指導を徹

底すること。全ての器具の安全な廃棄方法に関する指導

を行うと同時に、使用済みの注射針及び注射器を廃棄す

る容器を提供することが望ましい。

3.副 作用

本剤と同じ原薬を用いたフイルグラスチム (遺伝子組換え)製

剤 (TevaGrastim%9の化学療法施行がん患者を対象とした海外

臨床試験 0.00において、フィルグラスチム (遺伝子組換え)

製剤による副作用は248%(541例 中)に 認められた。その主な

ものは、骨痛 32例 (59%)、無力症 17例 (3.1%)、筋肉痛 16例

(30%)、下痢 11例 (2.0%)、筋骨格痛 10例 (18%)、背部痛

10例 (1.8%)、頭痛 10例 (1.8%)、関節痛 8例 (1.5%)、疲労8

例 (1.5%)、発熱 7例 (13%)、貧血 7例 (1.3%)及び悪心 6例

(1.1%)であった。フィリレグラスチム (遺伝子組換え)製 剤に

関連する重篤な副作用はアレルギー反応 (気管支痙攣)1例 、

失神 1例、心筋梗塞 1例、血小板減少症 2例及び高尿酸血症1

例であつた。(承認時)
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(1)重大な副作用 (頻度不明)

1)シ ヨツク :シヨツクを起こすことがあるので、観察を十分

に行い、異常が認められた場合には投与を中止し、適切な

処置を行うこと。

2)間質性肺炎 :間質性肺炎が発現又は増悪することがあるの

で、観察を十分に行い、発熱、咳嗽、呼吸困難及び胸部X

線検査異常等が認められた場合には、本剤の投与を中止し、

副腎皮質ホリレモン剤の投与等の適切な処置を行うこと。

3)急性呼吸窮迫症候群 :急性呼吸窮追症候群が発現すること

があるので、観察を十分に行い、急速に進行する呼吸困難、

低酸素血症、両側性びまん性肺浸潤影等の胸部 X線 異常

等が認められた場合には、本剤の投与を中止し、呼吸管理

等の適切な処置を行うこと。

4)芽球の増加 :急性骨髄性白血病及び骨髄異形成症候群患者

において、芽球の増加を促進させることがあるので、観察

を十分に行い、芽球の増加が認められた場合には投与を中

止すること。

5)牌破裂 :造血幹細胞の末梢血中への動員を目的として、ド

ナー及び患者に本剤を使用する場合には、過剰な作用に伴

い牌破裂が発現する可能性があるので、血液学的検査値の

推移に留意するとともに、腹部超音波検査等により観察を

十分に行い、牌臓の急激な腫大が認められた場合には、本

剤の投与を中止し適切な処置を行うこと。

(2)その他の副作用

以下の副作用が認められた場合には、減量・休薬など適切な処

置を行うこと。

頻度不明

皮膚

好中球浸潤 ・有痛性紅斑 。発熱を伴う皮膚障

害 (Swect症候群等)、発疹、発赤、粘膜炎
*、

脱毛
*

筋 ・骨格
骨痛、腰痛、胸痛、関節痛、筋骨格痛

*、筋肉

痛
*、
背部痛
*

,肖化暑= 悪心 ・嘔吐、便秘
*、
下痢
"

肝臓 俎∬(CPTl上 昇、肝機能異常、AST(GOTl上 昇

血液 血小板減少、自血球増加症
*、
貧血
*

その他

LDH上 昇、l14腫、浮腫、発熱、Al―P上昇、頭

痛、倦怠感、動悸、尿酸上昇、血清クレアチ

エン上昇、CRP上昇、鼻出血
*、注射部位反応

(疼痛等)*、疼痛
*、
過敏症
*、無力症

*、
疲労

*、失神
*、心筋梗塞

*

*)本 剤と同じ原薬を用いたフィルグラスチム (遺伝子組換え)製剤

(TcvaCrasiln°等)に おいて、海外で報告されている副作用

4.高 齢者への投与

用量並びに投与間隔に留意するなど、患者の状態を観察しなが

ら慎重に投与すること[高齢者では
一般に生理機能 (造血機能、

肝機能、腎機能等)が 低下しているl。

5.妊 婦、産婦、授乳婦等への投与

妊娠又は妊娠 している可能性のある婦人には投与しないこと

が望ましい〔妊娠中の投与に関する安全性は確立していない]。

6.小 児等への投与

(1)低出生体重児、新生児、乳児に対する安全性は確立してい

ないので、投与しないことが望ましい(使用経験が少ない)。

(2)小児に投与する場合には、観察を十分に行い、慎重に投与

すること。特に小児の末梢血幹細胞の動員ドナ
ーに対する

使用経験は少ない。本剤の投与は、 ドナーの全身状態を考

慮し、観察を十分に行い、慎重に投与すること。

7.適 用上の注意

(1)本剤を使用する際は、チップキャップを外し、必要に応じ

て適当な注射針等を取り付け投与すること。

(2)調製時 :点滴静注に際しては、5%ブ ドウ糖注射液、生理食

塩液等の輸液に混和する。また、本剤を投与する場合は、

他剤との混注を行わないこと。

(3)投与時 :静脈内投与の場合は、できるだけ投与速度を遅く

すること。

(4)使用後の残液は確実に廃棄すること。

8.そ の他の注意

(1)顆粒球ヨロニー形成刺激因子製剤を投与した再生不良性貧

血及び先天性好中球減少症患者において、骨髄異形成症候

群又は急性骨髄性白血病へ移行したとの報告がある。

(2)顆粒球コロニー形成刺激因子製斉Iを投与した再生不良性貧

血、骨髄異形成症候群及び先天性好中球減少症患者におい

て、染色体異常が見られたとの報告がある。

(3)顆粒球コロニー形成刺激因子製剤を投与した末梢血幹細胞

動員ドナーにおいて、骨髄増殖性疾患及び急性骨髄性白血

病が発症したとの報告がある。

(4)副作用の項に記載した有害事象のほか、因果関係は明確で

はないものの顆粒球コロニー形成刺激因子製剤を投与した

末梢血幹細胞動員ドナーにおいて、末梢血幹細胞擦取時に
一時的な心停止が報告されている。海外のドナーにおいて

は、心不全、血管炎、脳血管障害、片頭痛、下痢、難聴、

地中海型サラセミア、鎌状赤血球クライシス、痛風、高血

糖、軟骨障害、虚血性心疾患、心筋炎、無月経、肺出血及

び腎癌が有害事象として報告されている。

(5)乳癌、悪性リンパ腫及び骨髄腫患者の採取した自家末梢血

幹細胞中に腫瘍細胞が混入していたとの報告がある。

(6)顆粒球コロニー形成刺激因子が、数種のヒト膀洸癌及び骨

肉腫細胞株に対しシップrroあるいは j″ν″οで増殖促進傾向

を示したとの報告がある。

【薬物動態】

血清中濃度 0:

本剤及び標準製剤 (グラン
°
シリンジ 150又はグラン

°シリン

ジM300)を 、クロスオーバー法により健康成人男性に30分

点滴静注 (300μg//body)又は皮下投与 (150、300「g/body)し、

フィルグラスチム (遺伝子組換え)と しての血清中濃度を測

定した。得られた薬物動態パラメータ (AUC、Cmax)の 90%

信頼区間は log(08)～ log(125)の 範囲内であり、両剤の

同等性が確認された。

0              12             24             36             1S

tit蜘 時間 Kllrl

本剤又は標準製剤3001tg/bodyの単回皮下投与時の血清中

濃度推移 (平均値土標準偏差)

*)標 準製剤 :グラン
°シリンジM300
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フィルグラスチム BS注 75 μ g・150μg・300 μ gシリンジ 「NK」
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図 本剤又は標準製剤300pg/bodyの単回静脈内投与時の血清

中濃度推移 (平均値土標準偏差)

*)標 準製剤 :グラン°シリンジM300

表 本剤又は標準製剤 150又は300燿わodyの単回投与時の薬

物動態パラメータ (平均値土標準偏差)

投与経路 薬剤
AUq

n贅・h″mL
鴫
`nプ証 ) ng・hr/mL

は
０

ｔ‐
６

剤

μ

不

００
238■34 668■81 239t34 07■01 247■052

蜘

吐

準

３０

標
239■40 663■139 24∝40 07■01 283■099

皮下投与

剤

μ

不

∞ 16い 37 151■34 535■224

標準製剤う
169■59 154■40 59■15 523■249

剤

μ

本

５０
5321t238 574■254 537■236 5411L278

原準製剤
527■21 1 606E238 532■212 429■ 214

*)標 準製剤:グラン°シリンジ150、グラン
°シリンジM300

【臨床成績】
(1)好 中球数増加作用 励

本剤及び標準製剤 (グラン
・
シリンジ M300)を 、クロスオー

バー法により健康成人男性 36例 に皮下投与 (300μg/body)
し、血中 ANC(好 中球絶対数)を 測定した。得られた薬力

学パラメータ (ANC AllEC、ANCmax)に ついて両剤の同等

性が確認された。

投与詢時間0⇒

本剤又は標準製剤 30011g/bodyの単回皮下投与時の血中

ANC推 移 (平均値土標準偏差)

*)標 準製剤 :グ ラン
°シリンジM300

表 本剤又は標準製剤 30011g/bodyの単回皮下投与時の ANC

パラメータ (平均値土標準偏差)

薬剤
ANCAUEC

'Cells.103.hrlul-,
ANCmax

Cells・103/μL

ANC tnlax

aln

本剤
300μg

1090■170 21.5■3.7 1743± 4.33

標準製剤
→

300μ2
1110■170 21.7±3.7 17.37■4.19

*)標 準製剤 :グラン
°シリンジM300

(2)造血幹細胞の末梢血中への動員作用0

健康成人男性 60例 に本剤又は標準製剤 (グラン
°
シリンジ

M300)|こついて 300口bodyを 5日間違日皮下投与し、血中

CD34+細胞数を測定した。得 られた薬力学パラメータ

(CD34+AUEC,CD34ヽax)について両剤の同等性が確認さ

れた。

一 本剤 311"=
―‐‐ 標準製剤 300“=

図 本剤又は標準製剤 300燿わodyの 5日間連日皮下投与時の血

中CD34+細胞数推移 (平均値士標準偏差)
*)標 準製剤 :グラン。シリンジM300

表 本剤又は標準製剤 30011uodyの 5日 間違日皮下投与時の

CD34+バラメータ (平均値土標準偏差)

薬剤
CD34'AUEC

(Cells・hr/mL)

CD34Tmax

rcells/mLb

CD34 tmax

rhrb

本剤
300μg

236±208 458± 3.92 10579■ 1526

標準製剤
→

30011g
226■198 4.18■3.43 106.26■16.45

*)標 準製剤 :グラン
°シリンジM300

【薬効薬理】
(1)好中球数増加作用の

シクロフォスファミド誘導好中球減少症マウスに本剤及び

標準製剤りを 1日 075×107、150×107又は 300×107u/kg

で4日間反復皮下投与した。同投与量の本剤投与群と標準製

剤投与群は、同程度の末梢血好中球数を示した。
*)標 準製剤 :グラン

°シリンジ 150

(2)M‐NFS‐60細胞に対する増殖活性 (比活性)0

MNFS-60細 胞は、顆粒球ヨロニー刺激因子 (G―CSF)依 存

的に細胞増殖を示すことが知られている。MNFS‐60細胞に

対する増殖活性を指標に、本剤及び標準製剤つの比活性を測

定した。本剤と標準製剤の比活性は、同程度の値を示した。
*)標 準製剤 :グラン

°シリンジ 150

―卜 本剤 31●口寧
―‐‐ 標準製剤 3tlt1 1撃



フィルグラスチム 3S注 75μg・150μg・300 μ gシ リンジ 「NK」

【有効成分に関する理化学的知見】
一般名:フィルグラスチム (遺伝子組換え)
■lgrasdm Ccnetical recombination)

本 質 :ヒト膀洸癌細胞由来の顆粒球コロニ
ー形成刺激因子に対

応する遺伝子の発現により、組換え体で産生される 175

個のアミノ酸残基 (C84SH1339N22302●S,;分子量 18,798.61)

からなる蛋白質

【取扱い上の注意】

(1)プランジャーロッドの無理な操作はしないこと。

(2)できるだけ使用直前までビロー包装からシリンジを取り出さ

ないこと。

(3)シリンジ先端部のフィルム・チップキャップが外れている、

またはシリンジの破損等の異常が認められるときは使用し

ないこと。

【包装】
フィルグラスチム BS注 75μgシリンジ 「NK」:1シリンジ、10

シリンジ

フィルグラスチムBS注 150μgシリンジ 「NK」:1シリンジ、10

シリンジ

フィルグラスチムBS注 3001tgシリンジ 「NK」:1シリンジ、10

シリンジ
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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。

日本化薬株式会社 医 薬事業本部

営業本部 医 薬品情報センター

(住所)〒 102‐8172東京都千代田区富士見
一丁目11番 2号

(TEL)0120-505-282(フリーダイヤル)

03-3237-5051

°
登録商標

////////////////〃〃|||||!ll!||lllllllllllllllll1111111111///////////111111111111111111:|!|||!|||〃〃〃〃11111111111111111111111111111111!111111111!!|1111111111111:||llllllll!|lilllll1llllllll!1111111111!illi:||〃〃〃〃〃〃/〃
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テバ製薬株式会社 フィルグラスチムBS注 75μg・150μ g・300 μ gシリンジ 「テバ」
XXXX tt XX月 作成 1

日本標準商品分類番号

8 7 3 3 9 9

く規制区分〉

処方せん医薬品*

く貯  法 〉

遮光下、2～ 8℃で保存

く使用期限〉

21ヵ月 (シリンジ及び外箱に

表示)

く取扱い上の注意〉

【取扱い上の注意】の項参照

*注 意一医師等の処方せんにより使用すること

〃/ノ〃//〃/〃ノ//〃〃ノ〃/〃〃/////〃/〃〃/〃//〃/〃〃/〃〃ノ〃〃//〃///″7//〃〃〃〃〃/〃カツ〃〃/〃ノ〃ノ/〃ノ〃〃/〃///′〃〃〃〃///〃〃/〃〃〃///〃/〃〃ノ/〃ノ〃〃//カウ|ヴ〃/〃//ノ〃〃″〃ノ/〃ノノ〃/″ソ〃〃〃///″ノ//カウツソ/〃〃|1111111111:|:11111111111111111111!|!|||!||||!1111111111111111111111111!||||11111!||!|||!!|||lll!!:||!!||||!|:|!|:|!!!111111:||||111111!|||||!!:|||||||||||||||||||11111ll1111!|||||11111111111:|||111111111111111111111

【禁 忌 】(次の患者には投与しないこと)
(1)本剤の成分又は他の顆粒球コロニー形成刺激因子製剤に過敏症の患者

(2)骨髄中の芽球が十分減少していない骨髄性白血病の患者及び末梢血液中に骨髄芽球の認められる骨髄性白血病の患者

[芽球が増加することがある]

【組成 ・性状】
フィルグラスチムBs注 75μ gシリンジ 「テバJ、フィルグラスチムBS注 150 μ gシリンジ 「テバ」及びフィルグラスチムBs注 300μ g
シリンジ 「テバ」は、1シリンジ中に、それぞれ次の成分を含有する。

G―CSF製剤

フィルグラスチムBS注75μ gシリンジ「テバ」

フィルグラスチムBS注 150μ gシリンジ「テバ」

フィルグラスチムBS注300 μ gシリンジ 「テバ」

ilgrastim BS inj 75μg・150μ g・300μ g Syringe「TEVA」

フィルグラスチム (遺伝子組換え)製 剤

承認番号

751tg

150pg

300μg

薬価収載

販売開始

販売名
成分名 ・分量

pH 曼透圧H 性状

有効成分 添加物

フィルグラスチム BS澄

75 μ gシリンジ 「テバ」

(03mL中 )

フィルグラスチム

(遺伝子組換え)

7511g

ポリソノレベー ト80   0 017 mg

D―ソルビトール      15 mg

pH調 節剤

39～ 4` 糸'1
本品は無色澄明の液て

ある。

フィルグラスチム B s湾

150 μ gシ リンジ 「テバ

(06mL中 )

150μg

ポリソルベー ト8 0   0 0 3 3  m g

D―ソルビトール       30 nlg

pH調 節剤

フィルグラスチム B s泊

〕00μ gシ リンジ 「テバ

(0 7mL中)

300μg

オぐリソルハき―卜80    0 039 mg

D‐ソルビトール      35 mg

pH調 節剤

(浸透圧比 :生理食塩液に対する比)

効能 ・ び

効能 ・効果 用法 ・用量

造血幹細胞の

末梢血 中への

動員

同種及び自家末梢血幹細

胞採取時のフィルグラス

チム (遺伝子組換え)単

独投与による動員

成
人

・
小
児

通常、フィルグラスチム(遺伝子組換え)400μg/m2を

1日 1回又は2回に分割し、5日間連日又は末梢血幹

細胞採取終了時まで連日皮下投与する。この場合、末

梢血幹細胞採取はフィルグラスチム (遺伝子組換え)

投与開始後4～ 6日 目に施行する。

ただし、末梢血幹細胞採

取終了前に自血球数が

50,000/mm3以上に増加 し

た場合は減量する。減量

後、自血球数が 75,000/

mm3に 達 した場合は投

与を中止する。

自家末梢血幹細胞採取時

のがん化学療法剤投与終

了後のフィルグラスチム

(遺伝子組換え)投 与に

よる動員

成
人

・
小
児

通常、がん化学療法剤投与終了翌日又はがん化学療法

により好中球数が最低値を経過後、フィルグラスチム

(遺伝子組換え)40011g/m2を1日 1回又は2回 に分

割し、末梢血幹細胞採取終了時まで連日皮下投与す

る。

なお、いずれの場合も状態に応じて適宜減量する。

効能 。効果 用法 ・用量

造血幹細胞移

植時の好中球

数の増カロ促進

成
人

・
小
児

通常、造血幹細胞移植施行翌日ないし5日後からフィルグラスチム (遺伝子

組換え)300pg/m2を 1日 1回点滴静注する。

ただ し、好 中球数 が

5,000/mm3以上に増加 し

た場合は、症状を観察し

ながら投与を中止する。
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フィルグラスチム 3S注二75μ g・150μ g・300 μ gシ リンジ 「テバ」

なお、本剤投与の中止時期の指標である好中球数が緊急時等で確認できない場合には、白血球数の半数を好中球数

として推定する。

効能 ・効果 用法 ・用量

がん化学療法

による好中球

減少症

急性白血病

成
人

・
小
児

通常、がん化学療法剤投与終了後 (翌日以降)で 骨髄中の芽球が十分減

少し末梢血液中に芽球が認められない時点から、フィルグラスチム (遺

伝子組換え)20ぃヴぽ を1日 1回静脈内投与 (点滴静注を含む)す る。

出血傾向等の問題がない場合はフィルグラスチム (遺伝子組換え)

100μg/m2を 1日 1回皮下投与する。

ただし、好

中球数 が

最 低値 を

示 す 時期

を経過 後

5,000/mrn3

に達 した

場合 は投

与 を中止

する。

悪性リン/パ腫、 /1糸ヽ田

胞肺癌、胚細胞腫瘍

(睾丸腫瘍、卵巣月重

瘍など)、神経芽細胞

腫、小児がん

成
人

・
小
児

通常、がん化学療法剤投与終了後 (翌日以降)か ら、フィルグラスチム

(遺伝子組換え)50μg/m2を 1日 1回皮下投与する。出血傾向等により

皮下投与が困難な場合はフィルグラスチム (遺伝子組換え)100μげm2を

1日 1回静脈内投与 (点滴静注を含む)す る。

その他のがん腫

成
人

・
小
児

通常、がん化学療法により好中球数 1,000/mm3未満で発熱 (原則として

38℃以上)あ るいは好中球数 500/mm3未満が観察された時点から、フィ

ルグラスチム (遺伝子組換え)5011g/m2を1日 1回皮下投与する。出血

傾向等により皮下投与が困難な場合はフィルグラスチム (遺伝子組換

え)100μg価
2を 1日 1回静脈内投与 (点滴静注を含む)す る。また、が

ん化学療法により好中球数 1,000ノmm3未 満で発熱(原則として38℃以上)

あるいは好中球数 500/mm3未満が観察され、引き続き同一のがん化学療

法を施行する症例に対しては、次国以降のがん化学療法施行時には好中

球数 1,000/mm3未満が観察された時点から、フィルグラスチム (遺伝子

組換え)50μg/m2を 1日 1回皮下投与する。出血傾向等により皮下投与

が困難な場合はフィルグラスチム (遺伝子組換え)100嘔加
2を 1日 1回

静脈内投与 (点滴静注を含む)す る。

ただし、好

中球数 が

最 低値 を

示 す 時期

を経過後

5,000/ mrn3

に達 した

場 合 は投

与 を中止

する。

なお、本剤投与の開始時期及び中止時期の指標である好中球数が緊急時等で確認できない場合には、自血球数の半

数を好中球数として推定する。

ヒ ト免疫不全

ウイルス(HIV)

感染症の治療

に支障を来す

好中球減少症

成
人

通常、好中球数が 1,000/mm3未満のとき、フィルグラスチム (遺伝子組換え)

200μgh2を 1日 1回点滴静注する。

ただし、投与期間は 2週 間を

目安 とす るが、好 中球数が

3,000/mm3以上に増カロした場

合は、症状を観察 しながら減

量、あるいは投与を中止する。

小
児

好中球数が1,000/mm3未満のとき、フィルグラスチム(遺伝子組換え)200"価
2

を 1日 1回点滴静注する。

骨髄異形成症

候群 に伴 う好

中球減少症

成
人

通常、好中球数が 1,000/mm3未満のとき、フィルグラスチム (遺伝子組換え)

100μg/m2を1日 1回点滴静注する。

ただし、好中球数が 5,000/mm3

以上に増カロした場合は、症状

を観察しながら減量、あるい

は投与を中止する。

再生不 良性貧

血 に伴 う好 中

球減少症

成
人

通常、好中球数が 1,000/mm3未満のとき、フィルグラスチム (遺伝子組換え)

400■g/m2を1日 1回点滴静注する。

ただし、好中球数が 5,000/mm3

以上に増加 した場合は、症状

を観察しながら減量、あるい

は投与を中止する。
小
児

好中球数が1,00C1/mm3未満のとき、フィルグラスチム(遺伝子組換え)40011g/m2

を 1日 1回点滴静注する。

先天性 ・特発性

好中球減少症

成
人

通常、好中球数が 1,000/mm3未満のとき、フィルグラスチム (遺伝子組換え)

50μg価
2を 1日 1回皮下投与する。

ただし、好中球数が 5,000/-3

以上に増加した場合は、症状

を観察しながら減量、あるい

は投与を中止する。
小
児

好中球数が 1,000/mm3未満のとき、フィルグラスチム(遺伝子組換え)501tg/m2

を 1日 1回皮下投与する。

なお、いずれの場合も年齢 ・症状により適宜増減する。
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フィルグラスチム BS注 75μ g・150μ g・300μ gシ リンジ 「テバ」

〈用法 ・用量に関連する使用上の注意〉

がん化学療法による好中球減少症

(1)胚 細胞腫瘍で卵巣腫瘍に該当するものは、未熱奇形腫、

未分化胚細胞腫、卵黄嚢腫瘍などである。

(2)そ の他のがん腫に対する用法 ・用量における同一のがん

化学療法とは、抗悪性腫瘍薬の種類及びその用量も同一

の化学療法レジメンである。

(3)本剤の投与により、好中球数が最低値を示す時期を経過

後 5,000/mm3に達した場合は投与を中止するが、好中球

数が 2,000/mm3以上に回復し、感染症が疑われるような

症状がなく、本剤に対する反応性から患者の安全が確保

できると判断した場合には、本剤の減量あるいは中止を

検討すること。

【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)薬物過敏症の既往歴のある患者

(2)ア レルギー素因のある患者

2.重 要な基本的注意

(1)全 ての効能 ・効果に対する注意

1)本斉J投与中は定期的に血液検査を行い、必要以上の好中

球 (白血球)が 増カロしないよう十分注意すること。必要

以上の増加が認められた場合は、減量、休薬などの適切

な処置をとること。

2)ア ナフィラキシー等が起こることがあるので、このよう

な場合には直ちに投与を中止し、適切な処置を行うこと。

また、過敏症等の反応を予測するために、使用に際して

は十分な問診を行うとともに、あらかじめ本剤による皮

膚反応試験を行うことが望ましい。

3)本剤投与により骨痛、腰痛等が起こることがあるので、

このような場合には非麻薬性鎮痛剤を投与するなどの適

切な処置を行うこと。また、末梢血幹細胞の動員ドナー

(ドナー)で は本剤投与により骨痛、腰痛等が高頻度に

起こることから、非麻薬性鎮痛剤を投与するなどの適切

な処置を行うこと。末梢血幹細胞採取に伴う一過性の血

小板減少等が現れることがあるので、アスピリン等の血

小板凝集抑制作用を有する薬剤の使用には十分に注意す

ること。

(2)造血幹細胞の末梢血中への動員に対する注意

1)ドナーからの末梢血幹細胞の動員 ・採取に際しては、関

連するガイ ドライン等を参考に適切に行うこと。また、

末梢血幹細胞の採取に伴い、全身倦怠感、四肢のしびれ、

血管迷走神経反応等が認められることがあるので、血圧

等の全身状態の変化に注意し、異常が認められた場合は、

直ちに適切な処置を行うこと。
2)ド ナーヘの本斉」の使用に際しては、 ドナー又はドナーに

十分な能力がない場合は代諾者に、本剤の使用による長

期の安全性については確立していないことから、科学的

データを収集中であることを十分に説明し、同意を得て

から使用すること。

3)ド ナーに対する本剤の使用経験は少ない。本剤の投与は

ドナーの全身状態を考慮し、観察を十分に行い、慎重に

投与すること。

ドナーに対する本剤の投与に際しては、レシピエントヘ

の感染を避けるため、事前にHBs抗 原、IIBc抗体、HCV

抗体、HIV‐1、-2、HTLV I抗 体及び梅毒血清学的検査を

行い、何れも陰性であることを確認すること。また、C Ⅳヽ、
ヘルペス血清学的検査を行うことが望ましい。

本剤の使用に際しては、過剰な作用に伴い牌破裂が発現

する可能性がある (「(1)重 大なコl作用」5)牌 破裂の項

参照)。

自家末梢血幹細胞採取時の、がん化学療法剤投与終了後
の本剤投与により造血幹細胞を採取する場合、白血球数

が最低値を経過後 5,000～ 10,000/mm3以上への回復期

に末梢血幹細胞採取を開始することが望ましい。

7)本剤投与後及び末梢血幹細胞採取終了後に血小板減少が

現れることがあるので十分注意すること。また、高度な

血小板減少がみられた際には、末梢血幹細胞採取時に得

られる自己血による血小板輸血等の適切な処置を行う

こと。

8)末梢血幹細胞採取終了 1～2週後に、自血球 (好中球)減

少が現れることがあるので十分に注意すること。

(3)造血幹細胞移植時の好中球数の増加促進、がん化学療法後

の好中球減少症に対する注意

1)がん化学療法による好中球減少症患者に対しては、がん

化学療法鶏の投与前震時間以内及び投与終了後24時間

以内の本剤の投与は避けること。

2)急 性骨髄性白血病患者 (がん化学療法及び造血幹細胞移

植の場合)で は、本剤の使用に先立ち、採取細胞につい

て 加ッノ″り試験により本剤刺激による自血病細胞の増加

の有無を確認することが望ましい。また、定期的に血液

検査及び骨髄検査を行い、芽球の増加が認められた場合

には、本剤の投与を中止すること。

(4)HIV感 染症の治療に支障を来す好中球減少症に対する注意

ヒト免疫不全ウイルス (HIV)感 染症の治療に支障を来す

好中球減少症患者に対しては、投与期間は2週 間を自安と

し、さらに継続投与が必要な場合でも6週間を限度とする

(本剤を6週 間を超えて投与した場合の安全性は確立して

いない)。投与期間中は、観察を十分に行い、必要以上に好

中球数が増カロしないよう、慎重に投与すること (顆粒球系

前駆細胞が減少し、本剤に対する反応性が減弱する可能性

がある)。また、本剤を 1週間以上投与しても好中球数の増

カロがみられない場合には、投与を中止し、適切な処置を行

うこと。なお、本剤投与によりHIVが 増殖する可能性は否

定できないので、原疾患に対する観察を十分に行うこと。

(5)骨髄異形成症候群に伴う好中球減少症に対する注意

骨髄異形成症候群のうち、芽球増カロを伴う病型例は、骨髄

性白血病への移行の危険性が知られていることから、本剤

の使用に際しては、採取細胞について滋″″で芽球コロニ
ーの増カロが認められないことを確認することが望ましい。

(6)先天性好中球減少症に対する注意

本剤を自己投与させる場合、患者に投与法及び安全な廃棄

方法の指導を行うこと。

1)自己投与の適用については、医師がその妥当性を慎重に

検討し、十分な教育訓練を実施したのち、患者自ら確実

に投与できることを確認した上で、医師の管理指導のも

とで実施すること。また、適用後、本剤による副作用が

疑われる場合や、自己投与の継続が困難な場合には、直

ちに連絡するよう注意を与えること。

2)使 用済みの注射針あるいは注射器を再使用しないよう

に患者に注意を促し、安全な廃棄方法について指導を徹

底すること。全ての器具の安全な廃棄方法に関する指導

を行うと同時に、使用済みの注射針及び注射器を廃棄す

る容器を提供することが望ましい。

3.副 作用

本剤と同じ原薬を用いたフィルグラスチム (遺伝子組換え)製

剤 (TevaCrastiF等)の 化学療法施行がん患者を対象とした海

外臨床試験 D.υ'0において、フィルグラスチム (遺伝子組換え)

製剤による副作用は24.8%(541例中)に認められた。その主な

ものは、骨痛 32例 (5.9%)、無力症 17例 (3.1%)、筋肉痛 16例

(3.0%)、下痢 11例 (2.0%)、筋骨格痛 10例 (1.8%)、背部痛

10例 (1.8%)、頭痛 10例 (1.8%)、関節痛 8例 (1.5%)、疲労 8

例 (1.5%)、発熱 7例 (1.3%)、貧血 7例 (1.3%)及び悪心 6例

(1.1%)であつた。フィルグラスチム (遺伝子組換え)製 剤に

関連する重篤な副作用はアレルギー反応 (気管支痙攣)1例 、

失神 1例、心筋梗塞 1例、血小板減少症 2例及び高尿酸血症 1

例であつた。(承認時)

(1)重大な副作用 (頻度不明)
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フイルグラスチム BS シリンジ 「テバ

1)シ ヨツク :シヨツクを起こすことがあるので、観察を十分

に行い、異常が認められた場合には投与を中止し、適切な

処置を行うこと。

2)間質性肺炎 :間質↑生肺炎が発現又は増悪することがあるの

で、観察を十分に行い、発熱、咳嗽、呼吸困難及び胸部 X

線検査異常等が認められた場合には、本剤の投与を中止し、

副腎皮質ホルモン斉りの投与等の適切な処置を行うこと。
3)急性呼吸窮迫症候群 :急性呼吸窮迫症候群が発現すること

があるので、観察を十分に行い、急速に進行する呼吸困難、

低酸素血症、両側性びまん性肺浸潤影等の胸部 X線 異常

等が認められた場合には、本剤の投与を中止し、呼吸管理

等の適切な処置を行 うこと。
4)芽球の増加 :急性骨髄性白血病及び骨髄異形成症候群患者

において、芽球の増加を促進させることがあるので、観察

を十分に行い、芽球の増加が認められた場合には投与を中

止すること。

5)牌破裂 :造血幹細月包の末梢血中への動員を目的として、ド

ナー及び患者に本剤を使用する場合には、過剰な作用に伴
い牌破裂が発現する可能性があるので、血液学的検査値の

推移に留意するとともに、腹部超音波検査等により観察を

十分に行い、牌臓の急激な腫大が認められた場合には、本

剤の投与を申止し適切な処置を行うこと。

(2)その他の副作用

以下の副作用が認められた場合には、減量・休薬など適切な処

置を行うこと。

頻度不明

皮膚

好中球浸潤 。有痛性紅斑 。発熱を伴う皮膚障

害 (Swcet症候群等)、発疹、発赤、粘膜炎
*、

脱毛*

筋 ・骨格
骨痛、腰痛、胸痛、関節痛、筋骨格痛

*、
筋肉

痛*、背部痛*

,肖化暑= 悪心 ・嘔吐、使秘
*、
下痢
*

肝臓 ALTcPTl上 昇、肝機能異常、AST(GOD上 昇

血液 血小板減少、自血球増加症*、貧血*

その他

LDH上 昇、牌腫、浮腫、発熱、Al‐P上 昇、頭

痛、倦怠感、動悸、尿酸上昇、血清クレアチ
ニン上昇、CRP上 昇、鼻出血

*、
注射部位反応

(疼痛等)*、 疼痛
*、
過敏症
*、
無力症
*、
疲

労
*、
失神
*、心筋梗塞

*

*)本 剤と同じ原薬を用いたフィルグラスチム (遺伝子組換え)製剤
(TevaCrastir等)に おいて、海外で報告されている副作用

4.高 齢者への投与

用量並びに投与間隔に留意するなど、患者の状態を観察しなが

ら慎重に投与すること[高齢者では
一般に生理機能 (造血機能、

肝機能、腎機能等)が 低下している]。

5.妊 婦、産婦、授乳婦等への投与

妊娠又は妊娠している可能性のある婦人には投与しないこと

が望ましい[妊娠中の投与に関する安全性は確立していない]。

6.小 児等への投与

(1)低出生体重児、新生児、乎L児に対する安全性は確立してい

ないので、投与しないことが望ましい(使用経験が少ない)。

(2)小児に投与する場合には、観察を十分に行い、慎重に投与

すること。特に小児の末梢血幹細胞の動員ドナーに対する

使用経験は少ない。本剤の投与は、 ドナーの全身状態を考

慮し、観察を十分に行い、慎重に投与すること。

7.適 用上の注意

(1)本剤を使用する際は、チップキャップを外し、必要に応じ

て適当な注射針等を取り付け投与すること。

(2)調製時 :点滴静注に際しては、5%ブ ドウ糖注射液、生理食

塩液等の輸液に混和する。また、本剤を投与する場合は、

他剤との混注を行わないこと。

(3)投与時 :静脈内投与の場合は、できるだけ投与速度を遅く
すること。

(4)使用後の残液は確実に廃棄すること。

8.そ の他の注意

(1)顆粒球コロニー形成刺激因子製剤を投与した再生不良性貧
血及び先天性好中球減少症患者において、骨髄異形成症候
群又は急性骨髄性白血病へ移行したとの報告がある。
(2)顆粒球コロニー形成刺激因子製剤を投与した再生不良性貧
血、骨髄異形成症候群及び先天性好中球減少症患者におい

て、染色体異常が見られたとの報告がある。
(3)顆粒球コロニー形成刺激因子製剤を投与した末梢血幹細胞

動員 ドナーにおいて、骨髄増殖性疾患及び急性骨髄性自血

病が発症したとの報告がある。
(4)副作用の項に記載した有害事象のほか、因果関係は明確で

はないものの顆粒球コロニー形成刺激因子製剤を投与した

末梢血幹細胞動員 ドナーにおいて、末梢血幹細胞採取時に
一時的な心停止が報告されている。海外のドナーにおいて

は、心不全、血管炎、脳血管障害、片頭痛、下痢、難聴、
地中海型サラセミア、鎌状赤血球クライシス、痛風、高血

糖、軟骨障害、虚血性心疾患、心筋炎、無月経、肺出血及
び腎癌が有害事象として報告されている。
(5)乳癌、悪性リンパ腫及び骨髄腫患者の採取した自家末梢血

幹細胞中に腫瘍細胞が混入していたとの報告がある。
(6)顆粒球コロニー形成刺激因子が、数種のヒト膀洸癌及び骨
肉腫細胞株に対し滋ップrrOあるいはれッルοで増殖促進傾向
を示したとの報告がある。

【薬物動態】

血清中濃度 :

本剤及び標準製剤 (グラン
・シリンジ 150又はグラン

・シリ
ンジM300)を 、クロスォーバー法により健康成人男
性に 30分 点滴静注 (300μg/body)又は皮下投与 (150、
300μνЪOdy)し、フィルグラスチム (遺伝子組換え)と し
ての血清中濃度を測定した。得られた薬物動態パラメータ

(AUC、Cmax)の 90%信頼区間はlog(08)～ log(125)
の範囲内であり、両剤の生物学的同等性が確認された。

0              12             21             36             18

投与勧 時間⑩リ

図 本剤又は標準製剤3001g/bodyの単回皮下投与時の血清中
濃度推移 (平均靡 標準偏差)

*)標 準製剤 :グラン°シリンジM300

宮
ξ
沖
０

悩
嗅
３
喫
日

本剤 3∞ l墜
標準製剤 3∞ 暉
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フィルグラスチムBS注 75μ g・150μ g・300μ gシリンジ 「テバ」

一 本剤 3∞ "g
―‐― 標準製剤 300,ig

投与後の3寺間中め

図 本剤又は標準製剤300μg/bodyの単回静脈内投与時の血清

中濃度推移 (平均麟 準偏差)

*)標 準製剤 :グラン°シリンジM300

表 本剤又は標準製剤 150又は30011uodyの単回投与時の薬
物動態パラメータ (平均任 標準偏差)

投与経路 薬剤
喘,、

剤

μ

本
∞

標準製斉1つ

皮下投与

剤

μ

本

∞

『
ｍ剤
μ

本

”

剤

ｏ

製

ｎ・．

準

バ

標

*)標 準製剤:グラン°シリンジ150、グラン°シリンジM300

【臨床成績】
(1)好 中球数増加作用 D

本剤及び標準製剤 (グラン
°
シリンジM300)を 、クロスオー

バー法により健康成人男性 36例 に皮下投与 (300鯉ゎody)

し、血中 ANC(好 中球絶対数)を 測定した。得られた薬力

学パラメータ (ANC AUEC、 ANCmax)に ついて両剤の同等

性が確認された。

投与後の時間 0

図 本剤又は標準製剤 300μttodyの 単回皮下投与時の血中

ANC推 移 (平均住 標準偏差)
*)標 準製剤 :グラン

°シリンジM300

表 本剤又は標準製剤 30011g/bodyの単回皮下投与時の ANC
パラメータ (平均値■標準偏差)

薬剤
ANC AUEC

(CCllS。103.hr/μLI

ANCmax

「ccns。lo3/uL

ANC tmax

イhrヽ

本剤
300μg

1090■170 21.5±3.7 17.43±4.33

標準製剤
→

300μg
1110±170 21.7■3.7 17.37■4.19

*)標 準製剤 :グラン
°シリンジM300

(2)造血幹細胞の末梢血中への動員作用 '

健康成人男性 60例 に本剤又は標準製剤 (グラン
°シリンジ

M300)|こついて 300μνЪOdyを 5日 間連日皮下投与し、血中
CD34+細 胞数を測定した。得 られた薬力学パラメータ

(CD34■UEC,CD34+max)に ついて両剤の同等性が確認さ

れた。

+ +FJJoo[c
--o- il+tqFlsoolg

0        24       48       72       96       120      144

投与鋤 時間or )

図 本剤又は標準製剤 300μgわodyの 5日 間連日皮下投与時の血

中 CD34+細胞数推移 (平均値輩標準偏差)
*)標 準製剤 :グラン

°シリンジM300

表 本剤又は標準製剤 300μttodyの 5日 間連 日皮下投与時の

CD34+パ ラメータ (平均値L標準偏差)

薬剤
CD34'AUEC

(CellS・hr/mL)

CD34'max

(Cclls/mL)

CD34■ max

(hrb

綱
馳

236■208 458■ 392 10579■ 1526

標準製剤
→

300ug
226■198 418■ 3.43 10626■ 1645

*)標 準製剤 :グ ラン
°シリンジM300

【薬効薬理】
(1)好 中球数増加作用つ

シクロフォスファミド誘導好中球減少症マウスに本剤及び

標準製剤りを 1日 075×107、1_50×107又は 300×1071u/kg

で4日間反復皮下投与した。同投与量の本剤投与群と標準製

剤投与群は、同程度の末梢血好中球数を示した。
*)標 準製剤 :グラン

°シリンジ 150

(2)MNFS-60細 胞に対する増殖活性 (比活性)ゆ

M‐NFS‐60細 胞は、顆粒球コロニー刺激因子 (G―CSF)依 存

的に細胞増殖を示すことが知られている。M‐NFS-60細胞に

対する増殖活性を指標に、本剤及び標準製剤つの比活性を測

定した。本剤と標準製剤の比活性は、同程度の値を示した。
*)標 準製剤 :グラン°シリンジ 150

+ *Fl3ooIg
_-6- il+*Fj_30ors
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フィルグラスチムBS注175μg・150μ g 1300μ gシリンジ 「テバ」

【有効成分に関する理化学的知見】
一般名 :フィルグラスチム (遺伝子組換え)

■lgrぉtim(genetica recOmbmatiOn)

本 質 :ヒト膀脱癌細胞由来の顆粒球コロニ
ー形成刺激因子に対

応する遺伝子の発現により、組換え体で産生される 175

個のアミノ酸残基 (C845H1339N2230243S9;分子量 18,79861)

からなる蛋白質

【取扱い上の注意】
(1)プランジャーロッドの無理な操作はしないこと。

(2)できるだけ使用直前までピロ
ー包装からシリンジを取り出|

ないこと。

(3)シリンジ先端部のフイルム ・チップキャップが外れている、

またはシリンジの破損等の異常が認められるときは使用し

ないこと。

【包装】
フィルグラスチムBS注 75μ gシリンジ 「テバ」:1シリンジ、

1 0シリンジ

フィルグラスチム B s注 1 5 0  μ gシリンジ 「テバ」: 1シ リンジ、

1 0シリンジ

フィルグラスチム B S注 3 0 0μ gシリンジ 「テバ」: 1シ リンジ、

1 0シリンジ

【主要文献及び文献請求先】
〈主要文献〉
1)Del G屯Ho,A ctd I BMC Cancct,8,332(2008)

2)Gatzemeiet U et d: J_ThOrac Oncol,4(6)736(2009)

3)Engert,A ctal: Lcukり mphOmへ 50(3)374(2009)

4)テ バ製薬脚 社 内資料 :PK同 等性試験

5)テ バ製薬側 社 内資料 :PD(ANC)同 等性試験

6)テ バ製薬田 社 内資料 :PD(CD34)同 等性試験

7)テ バ製薬閉 社 内資料 :hv市 o薬 効薬理試験

8)テ バ製薬閉 社 内資料 :h宙 tro薬効薬理試験

(文献請求先〉

主要文献欄に記載の文献 ・社内資料は下記にご請求下さい。

テバ製薬株式会社 DIセ ンタ
ー

〒453-0801 名古屋市中村区太閣
一丁目24番 H号

TEL 0120-923‐093 FAX 052459-2853

受付時間 9ЮO～17:00(土・日・祝日を除く)

°登録商標
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難販売元〕 製ヾ薬株式会社
名‐古屋市中村区太間一丁目24番1]号
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(報道発表用)

1 販  売  名

①タケプロンカプセル 15、同カプセル30
②タケプロンOD錠 15、同OD錠 30
③オメプラール錠 10、同錠20
④オメプラゾン錠 10mg、同錠20mg
⑤オメプラゾール錠10mg「マイラン」、同錠20mg
⑥パリエット錠10mg
⑦ラベプラゾールNa塩錠 10mg「オーハラ」
③ネキシウムカプセル10mg、同カプセル20mg
⑨パセトシンカプセル125、同カプセル250
⑩パセトシン錠250
⑪サワシリンカプセル 125、同カプセル250
⑫サワシリン錠250
⑬アモリンカプセル 125、同カプセル250
⑭アモリン細粒10%
⑮クラリス錠200
⑩クラリシッド錠200mg
①クラリスロマイシン錠200mg「マイラン」
⑬クラリスロマイシン錠200mg「タカタ」
⑩フラジール内服錠250mg
④ランサップ400、同800
④ランピオンパック

「マイラン」

2
一
 般  名

①②ランソプラゾール
③④⑤オメプラゾール
⑥⑦ラベプラゾールナトリウム

③エソメプラゾールマグネシウム水和物
⑨⑩⑪⑫⑬⑭アモキシシリン水和物
⑮⑬⑭⑬クラリスロマイシン
⑩メトロニダゾール
⑩ランソプラゾール、アモキシシリン水和物、
②ランソプラゾール、アモキシシリン水和物、

クラリスロマイシン

メトロニダゾール

3 申 請 者 名

①②⑬⑭④④武田薬品工業株式会社
③③アストラゼネカ株式会社
④田辺三菱製薬株式会社
⑤⑭マイラン製薬株式会社
⑥エーザイ株式会社
⑦大原薬品工業株式会社
⑨⑩協和発酵キリン株式会社
⑪⑫アステラス製薬株式会社
⑮大正製薬株式会社
⑩アボットジャパン株式会社
⑬高田製薬株式会社
⑩塩野義製薬株式会社

4 成分 ・含量

①lカプセル中にランソプラゾール 15 mgまたは30 mgを含有
②l錠中にランソプラゾール 15 mgまたは30 mgを含有

③④⑤l錠中にオメプラゾール 10 mgまたは20 mgを含有

⑥⑦l錠中にラベプラゾールナトリウム lo mgを含有
③lカプセル中にエソメプラゾール 10 mgまたは20 mgを含有
⑨⑪⑬lカプセル中にアモキシシリン水和物 125 mg(力価)または250 mg(力価)を
含有

⑩⑫l錠中にアモキシシリン水和物250 mg(力価)を 含有

⑭lg中 にアモキシシリン水和物 100 mg(力価)を 含有

⑮⑩⑭⑬l錠中にクラリスロマイシン200 mg(力価)を 含有
⑩l錠中にメトロニダゾール250 mgを含有

⑩ランサップ400:1シー ト (1日分)中 にタケプロンカプセル30を2カプセル、アモ
‐ リ ンカプセル250を6カプセル、クラリス錠200を2錠組み合わせた
製剤
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成分 ・含量

(続 き )

ランサップ 800:1シ ー ト (1日分)中 にタケプロンカプセル 30を 2カ プセル、

アモ リンカプセル 250を 6カ プセル、クラリス錠 200を 4錠 組

み合わせた製剤

④lシート (1日分)中 にタケプロンカプセル 30を 2カプセル、アモリンカプセル

250を 6カプセル、フラジール内服錠250mgを 2錠組み合わせた製剤

用法 ・用 量

①②

O胃 潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、Zollinger―EIlison症候群の場合

通常、成人にはランソプラゾールとして 1回 30 mgを 1日 1回経口投与する。

なお、通常、胃潰瘍、吻合部潰瘍では8週間まで、十二指腸潰瘍では6週 間まで

の投与とする。

○逆流性食道炎の場合

通常、成人にはランソプラゾールとして 1回 30 mgを 1日 1回経口投与する。な

お、通常 8週間までの投与とする。

さらに、再発 。再燃を繰り返す逆流性食道炎の維持療法においては、1回 15 mg

を 1日 1回経口投与するが、効果不十分の場合は、1日 1回 30 mgを経口投与す

ることができる。

○非びらん性胃食道逆流症の場合 (カプセル 15、OD錠 15のみ)

通常、成人にはランソプラゾールとして 1回 15 mgを 1日 1回経口投与する。な

お、通常4週 間までの投与とする。

○低用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の再発抑制の場合 (カ
プセル 15、OD錠 15のみ)

通常、成人にはランソプラゾールとして 1回 15 mgを 1日 1回経口投与する。
○非ステロイド性抗炎症薬投与時における胃潰瘍又は十二指腸漬瘍の再発抑制の場

合 (カプセル 15、OD錠 15のみ)

通常、成人にはランソプラゾールとして 1回 15 mgを 1日 1回経口投与する。

○ヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助の場合

通常、成人にはランソプラゾールとして 1回 30 mg、アモキシシリン水和物とし

て 1回 750 mg(力価)及 びクラリスロマイシンとして 1回 200 mg(力 価)の 3

剤を同時に 1日 2回 、7日 間経口投与する。

なお、クラリスロマイシンは、必要に応じて適宜増量することができる。ただし、
1回 400 mg(力価)1日 2回 を上限とする。
プロトンポンプインヒビター、アモキシシリン水和物及びクラリスロマイシンの

3剤 投与によるヘリコバクター ・ピロリの除菌治療が不成功の場合は、これに代

わる治療として、通常、成人にはランソプラゾールとして 1回 30 mg、アモキシ

シリン水和物として 1回 750 mg(力価)及 びメ トロニダゾールとして 1回 250 mg

の 3剤 を同時に 1日 2回 、7日 間経口投与する。

③④⑤

O胃 潰瘍、吻合部潰瘍、十二指腸潰瘍、Zollinger―EIlison症候群

通常、成人にはオメプラゾールとして 1日 1回 20 mgを経口投与する。なお、通

常、胃潰瘍、吻合部潰瘍では 8週 間まで、十二指腸潰瘍では6週 間までの投与と

する。

○逆流性食道炎

通常、成人にはオメプラゾールとして 1日 1回 20 mgを経口投与する。なお、通

常、8週 間までの投与とする。さらに再発 ・再燃を繰り返す逆流性食道炎の維持

療法においては、1日 1回 10～20 mgを経口投与する。

○非びらん性胃食道逆流症 (オメプラール
°錠 10、オメプラゾン

①
錠 10mg及 びオメ

プラゾール錠 10mg「マイラン」のみ)

通常、成人にはオメプラゾールとして 1日 1回 10 mgを経口投与する。なお、通

常、4週 間までの投与とする。

○ヘリコパクター ・ピロリの除菌の補助

通常、成人にはオメプラゾールとして 1回 20 mg、アモキシシリン水和物として

1回 750 mg(力価)及 びクラリスロマイシンとして 1回 200 mg(力価)の 3剤 を

同時に 1日 2回 、7日 間経口投与する。なお、クラリスロマイシンは、必要に応
じて適宜増量することができる。ただし、1回 400 mg(力 価)1日 2回 を上限と
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用法 ・用量

(続 き )

する。

プロトンポンプインヒビター、アモキシシリン水和物及びクラリスロマイシンの

3剤 投与によるヘリコバクター ・ピロリの除菌治療が不成功の場合は、これに代
わる治療として、通常、成人にはオメプラゾールとして 1回 20 mg、アモキシシ

リン水和物として 1回 750 mg(力 価)及 びメ トロニダゾールとして 1回 250 mg

の 3剤 を同時に 1日 2回 、7日間経口投与する。

⑥⑦

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、Zo H inger―Ellison症候群

通常、成人にはラベプラゾールナ トリウムとして 1回 10 mgを 1日 1回経口投与

するが、病状により1回 20 mgを 1日 1回経口投与することができる。なお、通

常、胃潰瘍、吻合部潰瘍では8週 間まで、十二指腸潰瘍では6週 間までの投与と

する。

逆流性食道炎

逆流性食道炎の治療においては、通常、成人にはラベプラゾールナトリウムとし
て 1回 10m.・を 1日 1回経口投与するが、病状により1回 20 mgを 1日 1回経口

投与することができる。なお、通常、8週 間までの投与とする。また、プロトン

ポンプインヒビターによる治療で効果不十分な場合、1回 10 mg又 は 1回 20 mg

を 1日 2回 、さらに 8週間経口投与することができる。ただし、1回 20 mgl日 2

回投与は重度の粘膜傷害を有する場合に限る。

再発 。再燃を繰り返す逆流性食道炎の維持療法においては、通常、成人にはラベ

プラゾールナ トリウムとして 1回 10 mgを 1日 1回経口投与する。
非びらん性胃食道逆流症

通常、成人にはラベプラゾールナ トリウムとして 1回 10 mgを 1日 1回経口投与

する。なお、通常、4週 間までの投与とする。
ヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助

通常、成人にはラベプラゾールナ トリウムとして 1回 10 mg、アモキシシリン水
和物として 1回 750 mg(力 価)及 びクラリスロマイシンとして 1回 200 mg(力

価)の 3剤 を同時に 1日 2回 、7日 間経口投与する。

なお、クラリスロマイシンは、必要に応じて適宜増量することができる。ただし、
1回 400 mg(力価)1日 2回 を上限とする。
プロトンポンプインヒビター、アモキシシリン水和物及びクラリスロマイシンの
3斉J投与によるヘリコバクター ・ピロリの除菌治療が不成功の場合は、これに代
わる治療として、通常、成人にはラベプラゾールナ トリウムとして 1回 10 mg、

アモキシシリン水和物として 1回 750 mg(力価)及 びメトロニダゾールとして 1

回 250 mgの 3斉Jを同時に 1日 2回 、7日 間経口投与する。

③

○胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、Zo H inger―Ellison症候群

通常、成人にはエソメプラゾールとして 1回 20 mgを 1日 1回経口投与する。な
お、通常、胃潰瘍、吻合部潰瘍では 8週間まで、十二指腸潰瘍では6週 間までの

投与とする。

○逆流性食道炎

通常、成人にはエソメプラゾールとして 1回 20 mgを 1日 1回経口投与する。な
お、通常、8週間までの投与とする。

さらに再発。再燃を繰り返す逆流性食道炎の維持療法においては、1回 10～20 mg

を 1日 1回経口投与する。

○非びらん性胃食道逆流症 (カプセル 10mgの み)

通常、成人にはエソメプラゾールとして 1回 10 mgを 1日 1回経口投与する。な
お、通常、4週間までの投与とする。

○非ステロイド性抗炎症薬投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の再発抑制
通常、成人にはエソメプラゾールとして 1回 20 mgを 1日 1回経口投与する。
○低用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の再発抑制
通常、成人にはエソメプラゾールとして 1回 20 mgを 1日 1回経口投与する。
○ヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助

通常、成人にはエソメプラゾールとして 1回 20 mg、アモキシシリン水和物とし



て 1回 750 mg(力価)及 びクラリスロマイシンとして 1回 200 mg(力 価)の 3

剤を同時に 1日 2回 、7日 間経口投与する。なお、クラリスロマイシンは、必要
に応じて適宜増量することができる。ただし、1回 400 mg(力 価)1日 2回 を上

限とする。

プロトンポンプインヒビター、アモキシシリン水和物及びクラリスロマイシンの

3剤 投与によるヘリコバクター ・ピロリの除菌治療が不成功の場合は、これに代
わる治療として、通常、成人にはエソメプラゾールとして 1回 20 mg、アモキシ

シリン水和物として 1回 750 mg(力価)及びメトロニダゾーノンとして 1回 250 mg

の 3剤 を同時に 1日 2回 、7日 間経口投与する。

⑨⑩⑪⑫⑬⑭

[ヘリコバクター ・ピロリ感染を除く感染症]

成人 :アモキシシリン水和物として、通常 1回 250 mg(力 価)を 1日 3～4回 経
口投与する。

なお、年齢、症状により適宜増減する。

小児 :アモキシシリン水和物として、通常 1日 20～40 mg(力 価)/kgを 3～4回

に分割経口投与する。
なお、年齢、症状により適宜増減するが、1日量として最大 90 mg(力 価)

/kgを超えないこと。

[ヘリコバクター ・ピロリ感染症、ヘリコパクター ・ピロリ感染胃炎]
・アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びプロトンポンプインヒビター

併用の場合

通常、成人にはアモキシシリン水和物として 1回 750 mg(力価)、 クラリスロ

マイシンとして 1回 200 mg(力価)及 びプロトンポンプインヒビターの3剤 を

同時に 1日 2回 、7日 間経口投与する。

なお、クラリスロマイシンは、必要に応じて適宜増量することができる。ただ

し、1回 400 mg(力 価)1日 2回 を上限とする。

用法 ・用量 |  ・ ァモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びプロトンポンプインヒビター

(続き)1整 軍
こ
ま彙倉liヲ髯35;畷M、 翻電ff鴨)、メトロニダ

ゾールとして 1回 250 mg及 びプロトンポンプインヒビターの 3剤 を同時に 1

日2回 、7日間経口投与する。

⑮⑩①⑬

l一 般感染症

通常、成人にはクラリスロマイシンとして 1日 400 mg(力価)を 2回 に分けて経
口投与する。

なお、年齢、症状により適宜増減する。

2非 結核性抗酸菌症

通常、成人にはクラリスロマイシンとして 1日 800 mg(力価)を 2回 に分けて経

口投与する。

なお、年齢、症状により適宜増減する。
3ヘ リコバクター ・ピロリ感染症

通常、成人にはクラリスロマイシンとして 1回 200 mg(力価)、 アモキシシリン

水和物として 1回 750 mg(力価)及 びプロトンポンプインヒビターの3剤 を同時

に 1日 2回 、7日間経口投与する。

なお、クラリスロマイシンは、必要に応じて適宜増量することができる。ただし、
1回 400 mg(力価)1日 2回 を上限とする。

⑩

1.ト リコモナス症 (腟トリコモナスによる感染症)

通常、成人にはメトロニダゾールとして、1クールとして、1回 250 mgを 1日 2

回、10日間経口投与する。

2嫌 気性菌感染症

通常、成人にはメトロニダゾールとして 1回 500 mgを 1日 3回 又は4回経口投

与する。

3感 染性腸炎
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用法 ・用量

(続き)

通常、成人にはメトロニダゾールとして 1回 250 mgを 1日 4回 又は 1回 500 mg

を 1日 3回 、10～14日間経口投与する。
4.細菌性腟症

通常、成人にはメトロニダゾールとして、1回 250 mgを 1日 3回又は 1回 500 mg

を 1日 2回 7日間経口投与する。

5.ヘ リコバクター ・ピロリ感染症

アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びプロトンポンプインヒビター併

用によるヘリコバクター ・ピロリの除菌治療が不成功の場合

通常、成人にはメトロニダゾールとして 1回 250 mg、アモキシシリン水和物とし

て 1回 750 mg(力価)及びプロトンポンプインヒビターの3剤 を同時に 1日 2回 、
7日 間経口投与する。

6ア メーバ赤痢

通常、成人にはメトロニダゾールとして 1回 500 mgを 1日 3回 10日間経口投与

する。

なお、症状に応じて 1回 750 mgを 1日 3回経口投与する。

7.ランブル鞭毛虫感染症

通常、成人にはメトロニダゾーノンとして 1回 250 mgを 1日 3回 5～7日間経口投

与する。

⑩

通常、成人にはランソプラゾールとして 1回 30 mg、アモキシシリン水和物として 1

回750 mg(力価)及 びクラリスロマイシンとして 1回 200 mg(力価)の 3剤 を同時
に 1日 2回、7日 間経口投与する。

なお、クラリスロマイシンは、必要に応じて適宜増量することができる。ただし、1

回400 mg(力価)1日 2回 を上限とする。

④

プロトンポンプインヒビター、アモキシシリン水和物及びクラリスロマイシンの 3

剤投与によるヘリコバクター ・ピロリの除菌治療が不成功の場合

通常、成人にはランソプラゾールとして 1回 30 mg、アモキシシリン水和物として 1

回750 mg(力価)及 びメトロニダゾールとして 1回 250 mg(力価)の 3剤 を同時に

1日 2回、7日 間経口投与する。

(下線部は今回追加)

6 効能 。効果

①②

O胃 潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、Zollinger_Ellison症候群、非
びらん性胃食道逆流症*、低用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰

瘍の再発抑制*、非ステロイ ド性抗炎症薬投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍
の再発抑制*

十タケプロンカプセル 15、同OD錠 15のみ

○下記におけるヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、胃MALTリ ンパ腫、特発性血小板減少性紫斑病、早期胃
癌に対する内視鏡的治療後胃、今リョバクター ・ピロリ感染胃炎

③④⑤

O胃 潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、非びらん性胃食道逆流症*、

Zollingc卜Ellison症候群
*オメプラール

°
錠 10、オメプラゾン

①
錠 10mg及 びオメプラゾール錠 10mg「マイ

ラン」のみ

○下記におけるヘ リコバクター ・ピロリの除菌の補助

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、胃 MALTリ ンパ腫、特発性血小板減少性紫斑病、早期胃

癌に対する内視鏡的治療後胃、ヘ リコバクター ・ピロリ感染胃炎

⑥⑦

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、Zoninger_Ellison症候群、非び
らん性胃食道逆流症

下記におけるヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、胃MALTリ ンパ腫、特発性血小板減少性紫斑病、早期胃
癌に対する内視鏡的治療後胃、ヘリコバクター ・ピロリ感染胃炎
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効能 ・効果

(続 き )

③

○胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、非びらん性胃食道逆流症*、

Zollinger―Ellison症候群、非ステロイ ド性抗炎症薬投与時における胃潰瘍又は十二

指腸潰瘍の再発抑制、低用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍
の再発抑制
*:ネ キシウム

①
カプセル 10mgの み

○下記におけるヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、胃NIIALTリンパ腫、特発性血小板減少性紫斑病、早期胃

癌に対する内視鏡的治療後胃、ヘリコバクター ・ピロリ感染胃炎

⑨⑩⑪⑫⑬⑭

(適応菌種)

本剤に感性のブドウ球菌属、レンサ球菌属、肺炎球菌、腸球菌属、淋菌、大腸菌、
プロテウス ・ミラビリス、インフルエンザ菌、ヘリコバクター ・ピロリ、梅毒 ト
レポネーマ

(適応症〉

表在性皮膚感染症、深在性皮膚感染症、リンパ管 ・リンパ節炎、1曼性膿皮症、外

傷 ・熱傷及び手術創等の二次感染、びらん 。潰瘍の二次感染、乳腺炎、骨髄炎、

咽頭 ・喉頭炎、扁桃炎、急性気管支炎、肺炎、慢性呼吸器病変の二次感染、膀脱

炎、腎孟腎炎、前立腺炎 (急性症、慢性症)、 精巣上体炎 (副睾丸炎)、 淋菌感

染症、梅毒、子宮内感染、子宮付属器炎、子宮芳結合織炎、涙嚢炎、麦粒腫、中
耳炎、歯周組織炎、歯冠周囲炎、顎炎、狸紅熱、胃潰瘍 ・十二指腸潰瘍 ・胃MALT

リンパ腫 ・特発性血小板減少性紫斑病 ・早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃にお

けるヘリコバクター ・ピロリ感染症、ヘリコバクター ・ピロリ感染宣炎

⑮⑩⑫⑬

l.一般感染症

(適応菌種〉

本剤に感性のブドウ球菌属、レンサ球菌属、肺炎球菌、モラクセラ (ブランハメ

ラ)。 カタラーリス、インフルエンザ菌、レジオネラ属、カンピロバクター属、
ペプトス トレプトコッカス属、クラミジア属、マイコプラズマ属

(適応症)

表在性皮膚感染症、深在性皮膚感染症、リンパ管 ・リンパ節炎、慢性膿皮症、外

傷 ・熱傷及び手術創等の二次感染、肛門周囲膿瘍、咽頭 ・喉頭炎、扁桃炎、急性

気管支炎、肺炎、肺膿瘍、慢性呼吸器病変の二次感染、尿道炎、子宮頸管炎、感

染性腸炎、中耳炎、副鼻腔炎、歯周組織炎、歯冠周囲炎、顎炎
2.非結核性抗酸菌症

〈適応菌種〉

本斉1に感性のマイコバクテリウム属

〈適応症)
マイコバクテリウム ・アビウムコンプレックス (MAC)症 を含む非結核性抗酸菌
症

3.ヘ リコバクター ・ピロリ感染症

〈適応菌種〉

本剤に感性のヘリコバクター ・ピロリ

(適応症〉

胃潰瘍 ・十二指腸潰瘍、胃MALTリ ンパ腫、特発性血小板減少性紫斑病、早期胃
癌に対する内視鏡的治療後胃におけるヘリコバクター ・ピロリ感染症、ヘリコバ

クタニ ・ピロリ感染胃炎     ‐

⑩

1.ト リコモナス症 (腟トリコモナスによる感染症)
2.嫌気性菌感染症

(適応菌種〉

本斉1に感性のペプ トス トレプトコッカス属、

ポルフィロモナス属、フソバクテリウム属、

ウム属

バクテロイデス属、プレボテラ属、

クロストリジウム属、ユーバクテリ

-38-



6

効能 ・効果

(続 き )

(適応症〉

深在性皮膚感染症、外傷 ・熱傷及び手術創等の二次感染、骨髄炎、肺炎、肺膿瘍、
骨盤内炎症性疾患、腹膜炎、腹腔内膿瘍、肝膿瘍、脳膿瘍
3.感染性腸炎

(適応菌種〉

本剤に感性のクロス トリジウム ・ディフィシル

(適応症〉

感染性腸炎 (偽膜性大腸炎を含む)
4.細 菌性腟症

(適応菌種〉

本剤に感性のペプトストレプトコッカス属、バクテロイデス ・フラジリス、プレ

ボテラ・ビビア、モビルンカス属、ガードネラ・バジナリス

(適応症〉

細菌性腟症

5.ヘ リコバクター ・ピロリ感染症

(適応菌種〉

本剤に感性のヘリコバクター :ピ■り_
〈適応症〉

胃潰瘍二十二指腸潰瘍 ・胃MALTリ ンパ腫 ・特発性血小板減少性紫斑病上早期胃
癌に対する内視鏡的治療後胃におけるヘリコバクター ・ピロリ感染症、ヘリコバ

クター ・ピロリ感染胃炎
6.ア メーバ赤痢

7.ラ ンブル鞭毛虫感染症

④

(適応菌種)

アモキシシリン、クラリスロマイシンに感性のヘリコバクター ・ピロリ

〈適応症〉

胃潰瘍 ・十二指腸潰瘍 ・胃MALTリ ンパ腫上特発性血小板減少性紫斑病上早期胃
癌に対する内視鏡的治療後胃におけるヘリコバクター ・ピロリ感染症、ヘリコバ

クター ・ピロリ感染胃炎

④

(適応菌種〉

アモキシシリン、メ トロニダゾールに感性のヘリコバクター ・ピロリ
(適応症〉

胃潰瘍 。十二指腸潰瘍 ・胃MALTリ ンパ腫 ・特発性血小板減少性紫斑病上早期胃
癌に対する内視鏡的治療後胃におけるヘリコバクター ・ピロリ感染症、ヘリコバ

クター ・ピロリ感染胃炎

(下線部は今回追加)

7 考備

取扱区分 :(4)新 効能医薬品
。 「添付文書 (案)」 を別紙として添付
。本申請は、平成 H年 2月 1日付 研第4号 、医薬審第 104号 厚生省健康政策局
研究開発振興課長 ・医薬安全局審査管理課長通知 「適応外使用に係る医療用医薬
品の取扱いについて」に基づく、効能又は効果におけるヘリコバクター・ピロリ
の除菌あるいはその補助にヘリコバクター・ピロリ感染胃炎を追加するための一

部変更承認申請である。 (公知申請)

承認条件 :なし



貯  法 :室温保存

使用期限 :外箱に表示の使用期

限内に使用すること。

(使用期限内であつても開封後は

なるべく速やかに使用すること。)

プロトンポンプインヒビター

処方せスレ噺 注D

ダ      鑓 15

ダタワηツしり鑓30
「`裂ケ̀ ビ」

勧 aproガaD%開θぉ15&30

ランソプラ'―シロ腔内崩壊錠

日本標準商品分類番号 872329

,就F罰:美麿3bロ

蔵築詰果 20087-6月

承認番号 薬価収載 販売開始

21400AMZ00223 2002制 2002今も月

21400AMZ00224 200246月 200246月

【禁忌】(次の患者に1鍛与しないこと)
(1潜嘴」の義分に対する過敏症の既往歴のある患者

(2)アタザナビル硫酸塩、リルピビリン塩酸塩を投与中の患

(「相互イ伺甲」の項参照)

【織 ♂1獣】

タケプロンOD錠 15 タケプロンOD錠 30

1錠中の

“

ランソプラゾール

15nlg

ランソプラゾール

30mg

剤 形 素錠 暢 溶陛細粒を含む口腔内崩壊錠)

錠剤の色 白色～帯黄白色の素錠で赤橙色～暗褐色の斑点がある。
識別コー ド 0212 ()213

形 状

上面 雨 411面

③ ⑮ □
上面   卜 向  側 面

(2)∈D[も
酪      (mEl
厚さ(Inml 46

ソルベー ト80、アスパルテーム

結晶セルロース、炭酸マグネシウム、低置換度ヒドロキシプロピル
セルロース、 ヒ ドロキシプロピルセルロース、 ヒプロメロース、 タ
ルク、酸化チタン、D―マンニ トール、メタクリル酸コポリマーLD、

アクリル酸エチル ・メタクリル酸メチルコポリマー、ポリオキシエ

チレンノニルフェニルエーテル、クエン酸 トリエチル、マクロゴー

ル6000、モノステアリン酸グリセリン、黄色三二酸化鉄、三二酸化
鉄、無水クエン酸、クロスポビドン、ステアリン酸マグネシウム

【燒 ・効果】
<OD`淀15>

○胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、
Zolhnger―Elおon症候群、非びらん性胃食道逆流症、低用

量アスピリン投与時における胃漬瘍又は十二指腸潰瘍の

再発抑制、非ステロイ ド性抗炎症薬投与時における胃潰

瘍又は十二指腸潰瘍の再発抑制

○下記におけるヘ リコバクター ・ピロリの除菌の補助

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、胃MALTリ ンパ腫、特発性血小

板減少性紫斑病、早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃、
ヘ リコバクター ・ピロリ感染胃炎

<OD錠 30>

○胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、

zonhgerEllison症候群

○下記におけるヘ リコバクター ・ピロリの除菌の補助

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、胃MALTリンパ腫、特発性血小

板減少性紫斑病、早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃、
ヘ リコバクター ・ピロリ感染胃炎

<効 能 ・効果に関連する使用上の注意>― ―一――一

1低用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍

|の再発抑制の場合

1 血 栓 ・塞栓の形成抑制のために低用量のアスピリンを継

続投与している患者を投与対象とし、投与開始に際して

は、胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の既往を確認すること。  |

非ステロイ ド性抗炎症薬投与時における胃潰瘍又は十二指 |

1腸潰瘍の再発抑制の場合                |

1 関 節 リウマチ、変形性関節症等における疼痛管理等のた |

| め に非ステロイ ド性抗炎症薬を長期継続投与している患 |

1 者 を投与対象とし、投与開始に際しては、胃潰瘍又は十 1
1 二 指腸潰瘍の既往を確認すること。          |

|ヘリコパクター ・ピロリの除菌の補助の場合       |
|(1)進行期胃MALTリ ンパ腫に対するヘリコバクター ・ピロユ41_

1 除 菌治療の有効性は確立していない。

19)特発性血小板減少性紫斑病に対しては、ガイ ドライン等を

1 参 照し、ヘリコバクタ
ー ・ピロリ除菌治療が適切と判断さ

| れ る症例にのみ除菌治療を行 うこと。

|(31早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃以外には、ヘ リコバ

| ク タ
ー ・ピロリ除菌治療による胃癌の発症抑制に対する

1 有 効性は確立していない。

11`」;,ミ|;;―;;|`::三`11`::::;i;―;;:|う:1:lii::::::::i`:」::|:::::ti`:||:it言:|;:::言il:|::「i;L
I ヘリコバクタ

ー。4ロリ感染胃炎であることを確認するこ

| と 。

【用法・用量】
○胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、 Zo!linger―E!lison

症候群の場合

通常、成人にはランソプラゾ
ールとして 1回 30mgを1日 1

回経口投与する。

なお、通常、胃潰瘍、吻合部潰瘍では 8週 間まで、十二指腸潰

瘍では 6週 間までの投与とする。

○逆流性食道炎の場合

通常、成人にはランソプラゾ
ールとして 1回 30mgを1日 1

回経口投与する。なお、通常 8週 間までの投与とする。

さらに、再発 ・再燃を繰 り返す逆流性食道炎の維持療法に

おいては、 1回 15mgを1日 1日経口投与するが、効果不十

分の場合は、 1日 1回 30mgを経口投与することができる。

○非びらん性胃食道逆流症の場合 (OD錠 15のみ)

通常、成人にはランソプラゾールとして 1回 15mgを1日 1

回経口投与する。なお、通常4週 間までの投与とする。

○低用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸漬瘍

の再発抑制の場合 (OD錠 15のみ)

通常、成人にはランソプラゾールとして 1回 15mgを1日 1

回経口投与する。

○非ステロイ ド性抗炎症薬投与時における胃潰瘍又は十二指

腸潰瘍の再発抑制の場合 (OD錠 15のみ)

通常、成人にはランソプラゾ
ールとして 1回 15mgを1日 1

回経口投与する。

○ヘリコパクター ・ピロリの除菌の補助の場合

通常、成人にはランソプラゾールとして 1回 30mg、アモキシシ

リン水和物として1回 750mg(力価)及びクラリスロマイシンと

して 1回 200mg(力価)の3剤 を同時に 1日 2回 、7日間経口投

与する。

なお、クラリスロマイシンは、必要に応じて適宜増量するこ

とができる。ただし、 1回400mg(力価)1日 2回 を上限とする。

プロトンポンプインヒビター、アモキシシリン水和物及び

クラリスロマイシンの 3剤 投与によるヘ リコバクター ・ピ

ロリの除菌治療が不成功の場合は、これに代わる治療とし

て、通常、成人にはランソプラゾ
ールとして 1回 30mg、アモ

キシシリン水和物として 1回 750mg(力価)及びメトロニダゾ
ールとして 1回 250mgの3剤 を同時に 1日 2回 、7日 間経口

投与する。

「
~~~~~<用 法 ・用量に関連する使用上の注意>一

―――――
■

|(1)逆流性食道炎の維持療法において、 1日 1回 30mgの投与 |
| は 、 1日 1回 15mg投与中に再発 した例など15mgでは効果 |

|(2深鶏t曾 縫揉寒陥眠拿ちが、口腔の粘膜から吸収される |

| こ とはないため、唾液又は水で飲み込むこと。 (「適用上 |

| の 注意」の項参照)                |

注 1)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



【使用上の測
1慎 重投与 (次の患者には慎重に投与すること)

は)薬物過敏症の既往歴のある患者

②肝障害のある患者[本剤の代謝、排泄が遅延することがある。]

(31高齢者 (「高齢者への投与」の項参照)
2.重要な基本的注意

(1)治療にあたっては経過を十分に観察し、病状に応じ治療上

必要最小限の使用にとどめること。

②胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍に使用する場合は、

長期の使用経験は十分でないので、維持療法には用いない

ことが望ましい。

(0逆流性食道炎の維持療法については、再発 。再燃を繰 り

返す患者に対 し投与することとし、本来維持療法の必要
のない患者に投与することのないよう留意すること。ま

た、 1日 1回 30mg又は15mgの投与により寛解状態が長期

にわたり継続する症例で、減量又は投与中止により再発

するおそれがないと判断される場合は 1日 1回 15mgに減

量又は中止すること。なお、維持療法中は定期的に内視

鏡検査を実施するなど観察を十分に行 うことが望ましい。

14)非びらん性冑食道逆流症の治療については、投与開始 2週

後を目安として効果を確認し、症状の改善傾向が認められな
い場合には、酸逆流以外の原因が考えられるため他の適切

な治療への変更を考慮すること(「その他の注意」の項参照)。

同非びらん性胃食道逆流症の治療については、間診により

胸やけ、呑酸等の酸逆流症状が繰 り返しみられること(1

週間あたり2日 以上)を確認のうえ投与すること。

なお、本剤の投与が胃癌、食道癌等の悪性腫瘍及び他の

消化器疾患による症状を隠薇することがあるので、内視

鏡検査等によりこれらの疾患でないことを確認すること。

16)本斉Jをヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助に用いる際に

は、除菌治療に用いられる他の薬剤の添付文書に記載さ

れている禁忌、慎重投与、重大な副作用等の使用上の注意を

必ず確認することも
3相 互作用

本剤は主 として肝薬物代謝酵素CYP2C19又 はCYP3A4で 代

謝される。

また、本斉1の胃酸分泌抑制作用により、併用薬剤の吸収を

促進又は抑制することがある。

(1)併用禁忌 (併用しないこと)

フエニトイン、 1左 記薬剤の代謝、排泄が遅延することが類薬
ジアゼパム   |(オ メプラゾ

ール)で報告されている。

4冨1作用
胃漬瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、
Zollinger―El!ison症候群、非びらん性胃食道逆流症 :承認時
までの試験で2,295例中349例(15.2%)に 臨床検査値の要常を

含む副作用が認め られている。主な副作用はALT上 昇

(2.4%)、 AST上 昇 (17%)で あった(承認時)。製造販売後調
査 (非びらん性胃食道逆流症を除く)で6,543例中141例(2.2%)
に臨床検査値の異常を含む副作用が認められている。主な

副作用はALT上 昇 (0.6%)、 AST上 昇 (0.4%)で あった(再審
査終了時点)。

低用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍
の再発抑制 :承認時までの試験で339例中55例 (16.2%)に 臨

床検査値の異常を含む副作用が認められている。主な副作
用は便秘(4.1%)、下痢 (3.2%)で あった(承認時)。

非ステロイ ド性抗炎症薬投与時における胃漬瘍又は十二指
腸潰瘍の再発抑制 :承認時までの試験で223例中36例(16.1%)
に臨床検査値の異常を含む副作用が認められている。主な

副作用は下痢 (45%)、 便秘 (13%)で あった(承認時)。

胃潰瘍又は十二指腸潰瘍におけるヘリコバクター ・ピロリ
の除菌の補助 :ランソプラゾール、アモキシシリン水和物及
びクラリスロマイシンの 3剤 投与については、国内で行わ

れた承認時までの試験で430例中217例(50.5%)に 臨床検査値
の異常を含む副作用が認められている。主な冨1作用は軟便
(13.7%)、 下痢 (9.1%)で あった (承認時)。製造販売後調査
で3,491例中318例(9.1%)に 臨床検査値の異常を含む副作用が

認められている。主な副作用は下痢 (3.6%)、 軟便 (2.1%)
であつた(再審査終了時点)。
また、プロトンポンプインヒビター、アモキシシリン水和物
及びメ トロニダゾールの 3剤 投与については、国内において

臨床試験等の副作用発現頻度が明確となる試験を実施 して

いない(承認時)。

なお、外国で行われた試験 (ランソプラゾール、アモキシシ

リン水和物及びクラリスロマイシン又はメ トロニダゾール

の 3剤 投与)では680例中239例(35.1%)に 臨床検査値の異常
を含む副作用が認められている。

胃MALTリ ンパ腫、特発性血小板減少性紫斑病、早期胃癌に

対する内視鏡的治療後胃、ヘリコバクター ・ピロリ感染胃

炎におけるヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助 :プ ロ ト
ンポンプインヒビター、アモキシシリン水和物及びクラリ
スロマイシン又はメ トロニダゾールの 3剤 投与については、

国内において臨床試験等の副作用発現頻度が明確 となる試

験を実施していない(承認時)。

以下の日1作用は上記の調査あるいは自発報告等で認められ
たものである。

(1)重大な副作用
1)アナフィラキシー反応 (全身発疹、顔面浮腫、呼吸困難等)

(0.1%未満)があらわれることがあり、ショック(01%未

満)を起こした例もあるので、観察を十分に行い、異常が

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。
2)汎血球減少、無顆粒球症、溶血性貧血 (0.1%未満)、また、
顆粒球減少、血小板減少、貧血 (0.1～5%未 満)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
た場合には投与を中止するなど適切な処置を行 うこと。
3)黄疸、AST(GOT)、 ALT(GPT)の 上昇等を伴 う重篤な肝
機能障害 (0.1%未満)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投与を中止

し、適切な処置を行 うこと。
4)中毒性表皮壊死融解症 (To対c Ёpmermd Necrolyds:TEN)、
皮膚粘膜眼症候群 (Stevens」ohnson症候群)(0.1%未 満)
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投与を中止し、適切な処置を行 う
こと。
5)ヘリコバクター ・ピロリの除菌に用いるアモキシシリ
ン水和物、クラリスロマイシンでは、偽膜性大腸炎等
の血便を伴う重篤な大腸炎 (01%未 満)があらわれるこ
とがあるので、腹痛、頻回の下痢があらわれた場合に
は直ちに投与を中止するなど適切な処置を行うこと。
6)間質性肺炎(0.1%未満)があらわれることがあるので、発

-42-
- 2 -

薬剤名等 臨床症状・措置方法 機序 ・危険因子

アタザナビル硫

酸塩
(レイアタッツ)

アタザナビル硫酸

塩の作用を減弱す

るおそれがある。

本剤の胃酸分泌抑制作用によ

リアタザナビル硫酸塩の溶解
性が低下し、アタザナビルの血

中濃度が低下することがある。

リルピビリン堆

酸塩

(エジュラント)

リルピビリン塩酸

塩の作用を減弱す

るおそれがある。

本剤の胃酸分泌lr「制作用によ

リリルピビリン塩酸塩の吸収

が低下し、リルピビリンの血中

濃度が低下することがある。

②併用注意 (併用に注意すること)

薬剤洛等 臨床症状 ・措置方法 機 F・ 危 険 囚 子

テオフィリン テオフィリンの血中

濃度が低下すること

がある。

本斉Jが肝薬物代謝酵素を議

導し、テオフィリンの代謝を碇

進することが考えられている。

タクロリムス水和

物

タクロリムスの血中

濃度が上昇すること

がある。

本剤が肝薬物代謝酵素における

タクロリムスの代謝を競合的に

阻害するためと考えられている。

ジゴキシン、
メチルジゴキシン

左記薬剤の作用を増

強する可能性がある。

本斉」の胃酸分泌抑制作用によ

リジゴキシンの加水分解が打
制され、ジゴキシンの血中濃

度が上昇する可能性がある。

イトラコナゾール、

ゲフィチニブ

左記薬剤の作用を減

弱する可能性がある。

本剤の胃酸分泌抑制作用に

より左記薬剤の血中濃度が

低下する可能性がある。
メトトレキサー トメ トトレキサー トの

血中濃度が上昇する

ことがある。高用量

のメ トトレキサー ト

を投与する場合は、
一時的に本剤の投与

を中止することを考
慮すること^

機序は不明である。



熱、咳嗽、呼吸困難、肺音の異常(捻髪音)等があらわれた

場合には、速やかに胸部X線 等の検査を実施 し、本斉Jの

投与を中止し、副腎皮質ホルモン剤の投与等の適切な処

置を行うこと。

7)間質性腎炎(頻度不明)があらわれ、急性腎不全に至るこ

ともあるので、腎機能検査値 (BUN、クレアチニン上昇等)

に注意し、異常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。

12)その他の副作用

胃潰瘍 、十二指腸漬瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、
Zo:lhger―E!:ison症候群、非びらん性胃食道逆流症、低用量

アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の再発

抑制、非ステロイ ド性抗炎症薬投与時における胃潰瘍又は

十二指腸漬瘍の再発抑制の場合

発現頻度は承認時までの臨床試験及び製造販売後調査の結果に基づく。
注2)こ のような場合には投与を中止すること。
注3)観 察を十分に行い、異常が認められた場合には投与を中止するな

ど適切な処置を行 うこと。

注4)下 痢が継続する場合、collagenous colils等が発現している可能性
があるため、速やかに本剤の投与を中止すること。腸管粘膜に縦

走潰瘍、びらん、易出血等の異常を認めることがあるので、下血、
血便が認められる場合には、適切な処置を行うこと。

ヘ リコパクター ・ピロリの除菌の補助の場合

表中の頻度表示は胃潰瘍又は十二指腸潰瘍におけるランソプラゾール、
アモキシシリン水和物及びクラリスロマイシンの3剤投与の試験成績に

基づく。
注2)このような場合には投与を中止すること。
注3)観 察を十分に行い、異常が認められた場合には投与を中止するな
ど適切な処置を行うこと。

なお 、外 国で行 われた試験で認め られてい る副作用 (頻度

1%以 上)は次のとお りである。

5%以上 1～5%未満

1,ブ肖イじヨ曽 下痢 (132%)、
味覚異常 (8.7%)

悪心、嘔吐、国内炎、ll■痛、りF硬
回数増カロ

2 )肝 臓 AST(GOT)、 ALT(GPT)の 上

昇

3)過敏症 率疹

4)精 神
神 経 繁

頭痛、めまい

表中の頻度表示は胃潰瘍又は十二指腸潰瘍におけるランソプラゾ
ール、

アモキシシリン水和物及びクラリスロマイシン又はメトロニダゾールの

3剤投与の試験成績に基づく。

5.高齢者への投与
一
般に高齢者では酸分泌能は低下 してお り、その他生理機能

の低下もあるので低用量か ら投与を開始す るな ど慎重に投

与すること。

6.妊婦、産婦、授乳婦等への投与

ll)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 を上まわ ると判断 され る場合にのみ投与す

ること。[動物試験 (ラット)において胎児血漿中濃度は母

動物の血漿中濃度より高いことが認められている。
1)ま

た、ウサギ(経口30mg/kg/日)で胎児死亡率の増加が認めら

れている。
2)なお、ラットにランソプラゾール(50mg/kg/日)、

アモキシシリン水和物 (500mg/kg/日)及びクラリスロマイ

シン(160mg/kg/日)を併用投与した試験で、母動物での毒

性の増強とともに胎児の発育抑制の増強が認められてい

る。]

(2)授予L中の婦人への投与は避けることが望ましいが、やむを

得ず投与する場合は、授乳を避けさせること。[動物試験

(ラット)で母乳中へ移行することが報告されている。
1)]

7.小児等への投与

小児に対する安全性は確立していない(使用経験が少ない)。

8.適用上の注意

(1)薬剤交付時 :PTP包 装の薬剤はPTPシ
ー トから取 り出 し

て服用するよ う指導すること。[PTPシ
ー トの誤飲によ

り、硬い鋭角部が食道粘膜へ刺入し、更には穿孔をおこし

て縦隔洞炎等の重篤な合併症を併発することが報告され

ている。]

121服用時 :本剤は舌の上にのせ唾液を浸潤 させ舌で軽くつ

ぶし、崩壊後唾液のみで服用可能である。また、水で服

用することもできる。
9_その他の注意

(1)類薬 (オメプラゾ
ール)で、視力障害が発現したとの報告が

ある。

(2)ラッ トに52週間強制経 口投与 した試験で、50mg/kg/日群

(臨床用量の約 100倍)において 1例 に良性の精巣間細胞腫

が認められている。
3)さらに、24ヵ月間強制経口投与した試

験で、151ng/kg/日以上の群において良性の精巣間細胞腫の

発生増加が、また、5mg/kg/日以上の群において胃のカルチ

ノイ ド腫瘍が認 め られてお り、加 えて、ll■ラ ッ トの

15mg/kg/日以上及び雄ラットの50mg/kg/日以上の群にお

いて網膜萎縮の発生頻度の増加が認められている。

精巣間細胞腫及び網膜萎縮については、マウスのがん原性

試験、イヌ、サルの毒性試験では認められず、ラットに特有

な変化と考えられる。

(3)ラッ トにランソプラゾ
ール (15mg/kg/日以上)、アモキシ

シリン水和物(2,000mg/kg/日)を4週間併用経口投与した試

験、及びイヌにランソプラゾ
ール (100mg/kg/日)、アモキ

シシ リン水和物 (500mg/kg/日)、 クラ リスロマイシン

(25mg/kg/日)を4週間併用経口投与 した試験で、アモキシ

シリン水和物を単独あるいは併用投与した動物に結晶尿

が認められているが、結晶はアモキシシリン水和物が排

尿後に析出したものであり、体内で析出したものではな

いことが確認されている。

14)本剤の投与が胃癌による症状を隠蔽することがあるので、

悪性でないことを確認のうえ投与すること。

同長期投与における安全性は確立していない(本邦において

は長期投与の経験は十分でない)。

(61非び らん性胃食道逆流症の治療において、食道内酸逆流
の高 リスクである中高齢者、肥満者、裂孔ヘルニア所見

ありのいずれにも該当しない場合には本剤の治療効果が

得られにくいことが臨床試験により示されている。

17)低用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰

-43-
-3 -

0.1～ 5%未 満 0.1%未 満 貢度不明

1)過 敏 症 ' 変ヽ到筆 斑

2)肝 臓
[。 A S T ( G O T )、 A L T

(GPT)、AL―P、LDH、

v―G]Pの 上昇

3)Illl 液 好酸球増多

)'肖化:樹 便秘、下痢、日渇、腹
部膨満感

恐心、u鳳性、貧釈
不振、腹痛、カン
ジダ症、味覚異常

口円夕た、

舌炎、大腸炎
(co‖agenOus
colttis等注“を
含む)

神
系精離
唄 涌 、 眠 気 うつ状態、不眠、

めまい、振戦
5)その他 発熱、総 コレステ

ロール、尿酸の上昇

ヌ憎Elし学瞬任ι′

腫、倦怠感、舌
唇のしびれ感、
肢のしびれ感
肉痛、脱毛

存

口
四
筋

かすみ日、
脱力感、
関節痛、
低ナトリウム
血症、低マグ
ネシウム血症

5%以 上 1～ 5%未 満 1%未満

1),肖化暑忌 軟便

(13.7り、

枷

191つ

味覚異常、腹部膨浦

感

悪い、嘔吐、腹痛、

便秘、国内炎、舌

炎、口渇、胸やけ、

胃食道逆流、食欲

不振

2)肝 臓
注3, AST(GOT)、 ALT

(GPT)、 AL― P、

LDH、 v―GTP、 ビ'ノ

ルビンの上昇

3)血 液
注3)

好中球減少、好酸瑚

増多、自血球増多、
書血

血ノl輛 少

4)過敏症注2) 鬱 医痒

5)精 神

神経系

頭痛、眠気、めま
い、不眠、しびれ

感、うつ状態
6)その他 トリグリセライ ド、

尿酸の上昇、総コレ

ステロールの上昇 ・

低下、尿蛋白陽性、
屎精陽梓

鰺怠感



瘍の再発 リスクは、ヘ リコバクター ・ピロリ感染陽性及

びカロ齢により高まる可能性のあることが臨床試験により

示唆されている。

(81海外における複数の観察研究で、プロトンポンプインヒ

ビターによる治療において骨粗愁症に伴 う股関節骨折、

手関節骨折、脊椎骨折のリスク増加が報告されている。

特に、高用量及び長期間 (1年 以上)の治療を受けた患者

で、骨折のリスクが増加した。

0海 外における主に入院患者を対象とした複数の観察研究で、
プロトンポンプインヒビターを投与した患者においてクロ

ストリジウム ・ディフィシルによる胃腸感染のリスク増カロ

が報告されている。
(10)ヘリコバクター ・ピロリの除菌判定上の注意 :ランソ

プラゾール等のプロトンポンプインヒビターやアモキシ

シリン水和物、クラリスロマイシン等の抗生物質及びメト
ロニダゾールの服用中や投与終了直後では、

13c_尿素呼気

試験の判定結果が偽陰性になる可能性があるため、
13c_尿

素呼気試験による除菌判定を行う場合には、これらの薬

剤の投与終了後 4週 以降の時点で実施することが望まし

い 。

【薬物動態】
1血 中濃度

健康成人24例にタケプロンOD錠15あるいはタケプロンカプ

セル15を、また、別の健康成人24例にタケプロンOD錠 30あ

るいはタケプロンカプセル30をそれぞれクロスオ
ーバー法

にて、朝絶食下に単回経口投与した場合、血中にはランソプ

ラゾールの未変化体が主として検出され、未変イヒ体の血中濃

度は図のとおりであり、OD錠 とカプセルは生物学的に同等

であることが確認されている。

ng/mL
I

?00 i,
I

600 !
I

500 i-
I

4001.

3oo l-
I

200 i-

1001-
l

各々24例の平均値±標準編差

―● OD錠 15 (n=24)

――O――カプセル15(n=24)

6    8        12             24

時間(h〉 ‐

-OD錠 30 (n=24)

―-0-― カプセル30(n=24)

2 3 4   6    8        12            24
時間(h)

また、ランソプラゾ
ールとスクラルファー ト、又は水酸化ア

ル ミニウムグル ・水酸化マグネシウムを同時に服用すると、

ランソプラゾールの血中濃度が低下することが外国で報告

されている。
5)

2尿 中排泄う

健康成人(6例 )に 1回 30mg(カプセル剤)を絶食下又は食後

に、また、 1回 15mg(カプセル剤)を 絶食下に経口投与した

場合、尿中にはランソプラゾールの未変化体は検出されず、

すべて代謝物であり、投与後24時間までの尿中排泄率は13.1
～23.0%で ある。
3反 復投与時の薬物動態

°

健康成人 (6例 )に 1回 30mg又は15mg(いずれもカプセル剤)

を 1日 1回 7日 間朝絶食下に反復経口投与した時の血中濃

度の推移、尿中排泄率からみて、体内蓄積性はないものと考

えられる。
4.ランソプラゾール、アモキシシリン水和物及びクラリスロ

マイシン併用時の薬物動態

健康成人(6例 )にランソプラゾールとして 1回 3011g(カプセル

剤)、アモキシシリン水和物として 1回 1,000mg(力価)及びクラ

リスロマイシンとして 1回 400mg(力価)の 3剤 を同時に経口投

与した場合
注5)、ランソプラゾールの未変化体の薬物動態学的パ

ラメータは表のとおりである
絶 食 下

T熙 1.7ELO.5h

Cmax 1,104±481ng/mL

T1/2 1 88=Ll.88h

AUC 5,218±6.284ng・h/mL

6例の睡 標準偏差

なお、3剤 投与時の 3剤 各々の血中濃度は単独投与時の血

中濃度 とほぼ同様の推移を示す。

また、健康成人 (7例 )に 3剤 を同様の用量で同時に 1日 2

回 7日 間反復経 口投与 した時の薬物動態からみて、蓄積性

に問題はないと考えられる。

注5)ヘ リコバクター・ピロリ感染に対する承認用法・用量と異なる。

(【用法・用量】の項参照)

【臨床成績】
1.臨床効果

6-al

(1)胃潰瘍、十二指腸潰瘍 、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、
Zd‖nger日‖son症候群
上記患者を対象に、 1日 1回 30mgを一般臨床試験では主と

して 2～ 8週 間、二重盲検比較対照試験では 8週 間(胃潰

瘍)及び 6週 間(十二指腸潰瘍)経口投与 した臨床試験にお
いて、最終内視鏡判定が行われた1,137例の疾患別治癒率は

表のとおりである。

疾 患 名 例数 治癒例数 (治癒率)

胃 潰 瘍 604 53518861

十 二 指 腸 潰 瘍 445 418 193.9)

吻 合 部 潰 瘍 17 1895)

逆 流 性 食 道 炎 6 6 61192.41

Zollitter―Ellison症候群 3 3  (100)

計 1,137 1,0340091

数字は例数、()内 は%

なお、胃潰瘍及び十二指腸潰瘍患者を対象とした二重盲検
比較対照試験の結果、本剤の有用性が認められている。

また、1日 1回 30mgを8週間経口投与することにより治癒

と判定された逆流性食道炎の患者を対象に、さらに維持

療法として 1日 1回 15mgを24週間経 口投与した二重盲検

比較対照試験の結果、本剤の有用性が確認されている。

(2)非びらん性胃食道逆流症

非びらん性胃食道逆流症患者を対象に、 1日 1回 15mgを

経口投与した二重盲検比較対照試験の結果、投与開始後
4週 間での胸やけの無症状日数の割合 (中央値)は本剤投

与群で67.9%(69例)、プラセボ群で42.9%(72例)である。

なお、食道内酸逆流の高リスクである中高齢者、肥満者、

裂孔ヘルニア所見ありのいずれにも該当しない患者にお

ける投与開始後 4週 間での胸やけの無症状日数の割合 (中

央値)は本斉1投与群で37.5%(20例 )、プラセボ群で464%

(24例)である。

(3)低用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰

瘍の再発抑制
※

低用量アスピリン(1日 81～324mg)の長期投与を必要とし、

かつ胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の既往歴を有する患者を対象

とした本剤群 (1日 1回 15mg経口投与)と対照群との二重盲

検比較対照試験の結果、中間解析時におけるKaphn―Mebr

法により推定した治療開始361日時点の胃潰瘍又は十二指

腸潰瘍の累積発症率は、本剤群9.5%(95%信 頼区間 :0.00～

23.96)、対照群57.7%(95%信頼区間 :29.33～85.98)であり、
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投与量

(mgl

AUCo24

(ng・h/mL)

C*
(nslnl-)

OD鋼 こ15 1,105.3=Ll,101.40 474.1こL254 04

カプセル15 1,136.2=Ll,186.29 442.7=L231.71

OD錠 30 2,216.5=Ll,270.16 992 8=L384.34

カプセル30 2.223.6=Ll,203.07 949.2=L361.68
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対照群に対するハザー ド比は0.0793(95%信頼区間 10.0239
～0.2631)(10grank検定 :pく000001)で あった。また、最終

解析時におけるKaphn Meier法により推定した治療開始361

日時点の胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の累積発症率は、本剤群

3.7%(95%信 頼区間 :0.69～6.65)、対照群31.7%(95%信 頼区

間 :23.86～39.57)であり、対照群に対するハザー ド比は

0.0989(95%信頼区間 :0.0425～02300)(logrank検定 :p<

0.0001)であった。

患者を対象 とした除菌の臨床試験 (ランソプラゾ
ール、アモ

キシシリン水和物及びクラリスロマイシンの 3剤 投与)にお

ける除菌
※
率は表のとお りである。

※培養法及び組織診断法の結果がいずれも陰性。
・胃潰瘍における除菌率 (7日間経 口投与)

除菌率は基本解析対象集団を対象とした。

なお、米国及び英国で行われたヘ リコバ クタ
ー ・ピロリ

陽性の十二指腸潰瘍等に対する除菌の臨床試験
注6)に おい

ても、同程度の成績が認められている。
注6)各 薬剤の投与量、投与期間は下記のとおりであり、国内の承

認用法・用量と異なる。(【用法・用量】の項参照)
米国:ランソプラゾールとして1回 30鴫、アモキシシリン水和物と
して1回 1,000肥(力価)及びクラリスロマイシンとして1回
500Щ(力価)の3剤を1日 2回、10日間又は14日間経口投与

英国:ランソプラゾールとして1回 30Щ、アモキシシリン水和物と
して1回 1,000mg(力価)及びクラリスロマイシンとして1回
250mg(力価)の3剤を1日 2回、7日間経口投与

2血 清ガストリン、内分泌機能、胃粘膜の内分泌細胞に及ぼす影響
°4~D

(1)1日 1回 30mgを 、胃潰瘍患者には 8週 間、十二指腸潰瘍患者

には 6週 間経 口投与 した場合、血清ガス トリン値の有意な

上昇が認められるが、投与終了 4週 後に回復する。

121胃潰瘍及び十二指腸潰瘍患者に 1日 1回 30mgを 8週 間経

口投与 した場合、プロラクチン、コルチゾ
ール、GH、 TSH、

T3、T4、LH、FSH、DHEA― S、テス トステロン、エス トラジオ
ールに殆 ど影響を及ぼさない。

(3)胃潰瘍及び十二指腸潰瘍患者に 1日 1回 30mgを 8週 間経

口投与した場合、胃粘膜の内分泌細胞密度に影響を及ぼさ

ない。

【薬効薬理】
1作 用機序

29～32

本剤は胃粘膜壁細胞の酸生成部位へ移行 した後、酸による

転移反応を経て活性体へと構造変換され、この酸転移生成

物が酸生成部位に局在してプロトンポンプとしての役割を

担つているH+,K十 _ATPaseのSH基 と結合 し、酵素活性を抑

制することにより、酸分泌を抑制すると考えられる。

2胃 酸分泌抑制作用
4,20,33～30

(1)ペンタガス トリン刺激分泌 :健康成人への 1日 1回 30mg単

回並びに 7日 間経口投与により著明な胃酸分泌抑制作用が

認められ、この作用は投与24時間後も持続する。

121インスリン刺激分泌 :健康成人への 1日 1回 30mg 7日間

経口投与により著明な胃酸分泌抑制作用が認められる。

0夜 間分泌 :健康成人への 1日 1回 30mg 7日間経口投与に

より胃酸分泌の明らかな抑制が認められる。

14)24時間分泌 :健康成人における24時間胃液採取試験で、1

日1回 30mg 7日間経口投与により1日 を通 して胃酸分泌

の著明な抑制が認められる。

(5)24時間胃内pHモ ニタリング :健康成人及び十二指腸潰瘍

痣痕期の患者への 1日 1回 30mg 7日間経口投与により、1

日を通して著明な胃酸分泌抑制作用が認められる。

(6)24時間下部食道内pHモ ニタリング :逆流性食道炎患者ヘ

の 1日 1回 30mg 7～ 9日 間経口投与により胃食道逆流現

象の著明な抑制作用が認められる。

3.ヘリコパクター ・ピロリ除菌の補助作用

IJアモキシシリン水和物及びクラリスロマイシンともにランソプラゾ
ールとの併用により、経口投与後の胃組織中濃度の上昇が認

められる(ラット)。

″
「_′
r‐
‐

01 -え ‐

本剤群 (n=213) (n・ 183)

対露群 (n.27' (n■ 158'

~■
「
~~熟 ‐~ ‐

I~ ‐ I~  轟 個)
(n・141) (n・ 85,  (n=28)  ln“ )
(“111'  (■ ・62'  (n‐ 14)  (n・ 1)

一 水剤“    一  対 熙群

初回処方日からの期間

図 最 終解析時におけるKaplan―Meier法による胃潰瘍又は

十二指腸潰瘍の累積発症率

さらに、上記試験後非盲検下で本剤を継続して、あるいは、

対照群を本剤に切り替えて、1日 1回 1 51ngを24週間経口投

与した長期継続投与試験において、胃潰瘍又は十二指腸潰

瘍の発症は認められなかつた。

※非ステロイド性抗炎症薬長期投与時の試験成績は含まれていなしヽ

14)非ステロイ ド性抗炎症薬投与時における胃潰瘍又は十二

指腸潰瘍の再発抑制

関節リウマチ、変形性関節症等の疼痛管理のために、非ス

テロイ ド性抗炎症薬の長期投与を必要とし、かつ胃潰瘍又

は十二指腸潰瘍の既往歴を有する患者を対象とした本剤群

(1日 1回 152g経口投与)と対照群との二重盲検比較対照

試験の結果、Kaplan―Meier法により推定した治療開始361

日時点の胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の累積発症率は、本剤群

12.7%(95%信 頼区間 :5.85～19.59)、対照群36.9%(95%信

頼区間 :27.51～46.35)であり、対照群に対するハザー ド比

は02510(95%信 頼区間 :01400～ 0.4499)(logrank検定 :

p<0.0001)であつた

(%)
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図 Kaplan―Mebr法 による胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の累積

発症率

さらに、上記試験後非盲検下で本剤を継続して、 1日 1回

15 mgを24週 間経 口投与 した長期継続投与試験の結果、

Kaplan―Mder法 により推定した胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の

累積発症率
※は、二重盲検比較対照試験の治療開始361日時

点で14.4%(95%信 頼区間 :7.89～ 20.85)、631日時点で

19.6%(95%信 頼区間 :1110～ 28.05)であった。
※二重盲検比較対照試験における本剤群のうち長期継続投与試験に
移行しなかつた患者、及び二重盲検比較対照試験における本剤群
のうち長期継続投与試験に移行した患者を合算して算出した。

(51胃潰瘍又は十二指腸漬瘍におけるヘリコパクター ・ピロリ

感染
ヘリコバクター ・ピロリ陽性の胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の
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各薬剤の 1回 投与量 投与回数 除菌率

ランソプラゾーノイOmg

アモキシシリン水和物7501ng

クラリスロマイシン 200mg 鰤珊
2回 /日

87.5%

(84/96例)

ランソプラゾール30mg

アモキシシリン水和物750mg(力価)

クラリスロマイシン 400mg(力価)

2回 /日
89.2%

(83/93例)

・十二指腸潰瘍における除菌率 (7日間経口投与)

各薬剤の 1回 投与量 投与回数 除菌率

ランソプラゾール301ng

アモキシシリン水和物750mg(力価)

クラリスロマイシン 2001ng(力価)

2回 /日
9111%

(82/90例)

ランソプラゾール30■g
アモキシシリン水和物750mg(力価)
クラリスロマイシン 400mg(力価)

2回 /日
83.7%

(82/98例)



例ヘ リコバクタ
ー ・ピロリ除菌治療におけるランソプラゾ

ールの役割は胃内pHを上昇させることにより、併用され

るアモキシシリン水和物、クラリスロマイシンの抗菌活

性を高めることにあると考えられる。

【有効成分に関する理化学的知見】
化ミ芦将野χ当テに:

浜向伸治 他 :薬理と治療,19:925,1991.

木平 健  他 :日本消化器病学会雑誌,88:672,1991.

【文献請求先 ・製品情報お問い合わせ先】
武田薬品工業株式会社 医 薬学術部 く す り相談室

〒103-8668東 京都中央区日本橋二丁目12番10号

フリーダイヤル   0120-566-587

受付時間 9:00～17:30(土日祝 日・弊社休業日を除く)

製造販売元

武田薬品工業株式会社
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一般名 :ランソプラゾール (Lansoprazob)〔」AN〕

化学名 :鰊 9-2-({[3-Methyl-4-(2,2,2-trinuoroethoxy)-2-

pridyl]methb71}sunnyl)bendmmazde

分子式 :C16H14F3N302S

分子量 :369.36

融 点 :約 166℃ (分解)

性 状 :ランソプラゾ
ールは自色～帯褐白色の結晶性の粉末で

ある。πルジメチルホルムアミドに溶けやすく、メタ

ノールにやや溶けやすく、エタノー ル (99.5)にやや溶

けにくく、ジエチルエーテルに極めて溶けにくく、水

にほとんど溶けない。

【包 装】
OD錠15:100錠(10錠×10)、140錠(14錠×10)、200錠(バラ)、

500錠 (10錠×50)、700錠 (14錠×50)

OD錠 301100錠 (10錠×10)、200錠 (バラ)、500錠 (10錠×50)、

700錠 (14錠×50)
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貯  法 :室温保存

使用期限 :外箱に表示の使用

期限内に使用すること。

(使用期限内であつても開封後は

なるべく速やかに使用すること。)

プロトンポンプインヒビター

処方せん医薬品注D
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ランソプラ〕―ヽ レカプセル

日本標準商品分囃燿疑1 872329
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帝魏詰果 2008年6月

＼ 機 勒 則甦売捐嗣女台

(4嚇)1104 1992年11月 199%■12月

色唖)1105 199/■11月 1992年12月

【禁 患】飲け に1灘鵡Lしないこと)
に)本斉Jの成分に対する過敏症の既往歴のある患者
121アタザナビル硫酸塩、リルピビリン塩酸塩を投与中の患者
(「相互作用」の項参照)

【繊 ・燃 】
タケプロンカプセル15 タケプロンカプセル∞

1カプセル中
の有効成分

ランソプラゾール

15m●
ランソプラゾ‐ル
30mg

鋼
・
ヲ争 胡 杉

白色～わずかに褐色を

帯びた白色の腸溶性顆
粒を含む白色の硬カプ
セル剤

白色～わずかに褐色を

帯びた白色の腸溶性顆

粒を含む頭部がうすい

橙色の不透明、胴部が

うすい黄色の不透明の

硬カプセル剤

識別コード ⑥お1 ⑥器3

殊
・
機

3号 3 号

長 径(m m l

短 径( m m l 5.8

添加物 :炭酸マグネシウム、トウモロコシデンプン、低置換度ヒドロキ
シプロピルセルロース、ヒドロキシプロピルセルロース、精製白糖、メ
タクリル酸コポリマーLD、 タルク、マクロゴ~ル 6000、酸化チタン、
ポリソルベート80、軽質無水ケイ酸、ゼラチン、ラウリル硫酸ナトリウム

麟鳩ヒ・効果】

くカプセル15>

○胃潰瘍、十二指腸潰瘍 、吻合部潰瘍、逆流性食道炎 、
Zolinger―Elison症候群、非びらん性胃食道逆流症、低用

量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の

再発抑制、非ステロイ ド性抗炎症薬投与時における胃潰

瘍又は十二指腸潰瘍の再発抑制

○下記におけるヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、胃MALTリ ンパ腫、特発性血小

板減少性紫斑病、早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃、ヘ

リコバクター ・ピコリ感染胃炎

<カ プセル30>

○胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、
z。lmger―Elison症候群

○下記におけるヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、胃MALTリ ンパ腫、特発性血小

板減少性紫斑病、早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃、ヘ

リコバクター ・ピロリ感染胃炎

……………―<効 能・効果に関連する使用上の注意>一 一 ―一……1

低用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰 |

瘍の再発抑制の場合                  |

血栓 ・塞栓の形成抑制のために低用量のアスピリンを継

続投与している患者を投与対象とし、投与開始に際して

は、胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の既往を確認すること。

非ステロイ ド性抗炎症薬投与時における胃潰瘍又は十二

指腸潰瘍の再発抑制の場合

関節 リウマチ、変形性関節症等における疼痛管理等の

ために非ステロイ ド性抗炎症薬を長期継続投与してい

る患者を投与対象とし、投与開始に際しては、胃潰瘍

又は十二指腸潰瘍の既往を確認すること。

ヘリコパクター ・ピロリの除菌の補助の場合

は)進行期胃MALTリ ンパ腫に対するヘ リコバクタ
ー ・

ピロリ除菌治療の有効性は確立していない。

(2)特発性血小板減少性紫斑病に対しては、ガイ ドライン

等を参照し、ヘリコバクタ
ー ・ピロリ除菌治療が適切

と判断される症例にのみ除菌治療を行 うこと。

(3)早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃以外には、ヘリコ

バクター ・ピロリ除菌治療による胃癌の発症抑制に対

する有効性は確立していない。

14)ヘリコバクター ・ピロリ感染胃炎に用いる際には、ヘ

リコバクター ・ピロリが陽性であること及び内視鏡検

査によリヘリコバクター ・ピロリ感染胃炎であること

を確認すること。

【用法・用劃
○胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、Zdlinge‐Ellison症候

群の場合

通常、成人にはランソプラゾールとして 1回 301ngを1日 1

回経 口投与する。

なお、通常、胃潰瘍、吻合部潰瘍では 8週 間まで、十二指

腸潰瘍では 6週 間までの投与とする。

O逆 流性食道炎の場合

通常、成人にはランソプラゾールとして 1回 30mgを1日 1

回経 口投与する。なお、通常 8週 間までの投与とする。

さらに、再発 ・再燃を繰 り返す逆流性食道炎の維持療法に

おいては、 1回 15mgを1日 1回 経口投与するが、効果不十

分の場合は、 1日 1回 30mgを経口投与することができる。

O非 びらん性胃食道逆流症の場合 (カプセル15のみ)

通常、成人にはランソプラゾ
ールとして 1回 15mgを1日 1

回経 口投与する。なお、通常 4週 間までの投与とする。

O低 用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍

の再発抑制の場合(カプセル15のみ)

通常、成人にはランソプラゾールとして 1回 15mgを1日 1

回経 口投与する。

O非 ステロイ ド性抗炎症薬投与時における胃潰瘍又は十二指

腸潰瘍の再発抑制の場合(カプセル15のみ)

通常、成人にはランソプラゾールとして 1回 15mgを1日 1

回経口投与する。

Oヘ リコパクター ・ピロリの除菌の補助の場合

通常、成人にはランソプラゾールとして 1回 30mg、アモキ

シシリン水和物として 1回 750mg(力価)及びクラリスロマイ

シンとして 1回 200mg(力価)の 3斉1を同時に 1日 2回 、 7日

間経口投与する。

なお、クラリスロマイシンは、必要に応じて適宜増量する

ことができる。ただし、 1回 400鴫(力価)1日 2回 を上限と

する。

プロ トンポンプインヒビター、アモキシシリン水和物及び

クラリスロマイシンの 3剤 投与によるヘリコバクター ・ピ

ロリの除菌治療が不成功の場合は、これに代わる治療 とし

て、通常、成人にはランソプラゾールとして 1回 30mg、ア

モキシシリン水和物として 1回 750mg(力価)及びメ トロニダ

ゾールとして 1回 250mgの3剤 を同時に 1日 2回 、 7日 間経

口投与する。

注 1)処 方せん医薬品 :注 意一医師等の処方せんにより使用載鞭声
2



「~~~~~~<用 法・用量に関連する使用上の注意>― ……――‐

逆流性食道炎の維持療法において、 1日 1回30mgの投与は、

11日1回15mg投与中に再発した例など15mgでは効果が不十分

|な場合に限る。

【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)薬物過敏症の既往歴のある患者

12)肝障害のある患者

[本剤の代謝、排泄が遅延することがある。]

(3)高齢者 (「高齢者への投与」の項参照)

2重 要な基本的注意

(1)治療にあたつては経過を十分に観察し、病状に応 じ治療

上必要最小限の使用にとどめること。

(21胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍に使用する場合は、

長期の使用経験は十分でないので、維持療法には用いな

いことが望ましい。

13)逆流性食道炎の維持療法については、再発 ・再燃を繰 り

返す患者に対し投与することとし、本来維持療法の必要

のない患者に投与することのないよう留意すること。ま

た、 1日 1回 30mg又は15mgの投与により寛解状態が長期

にわたり継続する症例で、減量又は投与中止により再発

するおそれがないと判断される場合は 1日 1回 15mgに減

量又は中止すること。なお、維持療法中は定期的に内視

鏡検査を実施するなど観察を十分に行 うことが望ましい。

14)非びらん性胃食道逆流症の治療については、投与開始 2

週後を目安として効果を確認し、症状の改善傾向が認め

られない場合には、酸逆流以外の原因が考えられるため

他の適切な治療への変更を考慮すること(「その他の注意」

の項参照)。

151非びらん性胃食道逆流症の治療については、問診により

胸やけ、呑酸等の酸逆流症状が繰 り返しみられること(1

週間あたり2日 以上)を確認のうえ投与すること。

なお、本剤の投与が胃癌、食道癌等の悪性腫瘍及び他の

消化器疾患による症状を隠徹することがあるので、内視鏡

検査等によりこれらの疾患でないことを確認すること。

0本 剤をヘリコパクター ・ピロリの除菌の補助に用いる際

には、除菌治療に用いられる他の薬剤の添付文書に記載

されている禁忌、慎重投与、重大な副作用等の使用上の

注意を必ず確認すること。
3.相互作用

本剤は主として肝薬物代謝酵素CYP2C19又はCYP3A4で代

謝される。
また、本剤の胃酸分泌抑制作用により、併用薬斉1の吸収を

促進又は抑制することがある。

(1)併用禁忌(併用しないこと)

薬剤略等 閣 謝 弥 0 症 】 犬
・
搾 装 置 し 与 辛 晨 断 ・側 子

アタザナビル硫酸塩

(レイアタッツ)

アタザナビル硫酸

塩の作用を減弱す

るおそれがある。

本剤の胃酸分泌抑

制作用によリアタ

ザナ ビル硫酸塩の

溶解性が低下 し、

アタザナ ビルの血

中濃度が低下する

ことがある。

リルピビリン塩酸塩

(エ ジュラン ト)

リル ピビリン塩酸

塩の作用を減弱す

るおそれがある。

本剤の胃酸分泌抑

制作用によリリル

ピビリン塩酸塩の

吸収が低下し、リル

ピビリンの血中濃

度が低下すること

がある。

用注意 (併用に ること

薬剤名等 塩床症状 ・措置方泄 機序 ・危険因子

テオフィリン テオフィリンの血

中濃度が低下する

ことがある。

本剤が肝薬物代謝

酵素を誘導 し、テ

オフィリンの代謝

を促進することが

副作用

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、

ZoilingerE‖ison症候群、非びらん性胃食道逆流症 :承認時

までの試験で2,295例中349例(15.2%)に臨床検査値の異常を

含む副作用が認め られている。主な副作用はALT上 昇

(2.4%)、AST上昇(1.7%)であった (承認時)。製造販売後調

査 (非びらん性胃食道逆流症を除く)で6,543例中141例(2.2%)

に臨床検査値の異常を含む副作用が認められている。主な

副作用はALT上 昇 (0.6%)、AST上昇 (0.4%)であった (再審

査終了時点)。

低用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍

の再発抑制 :承認時までの試験で339例中55例(16.2%)に臨

床検査値の異常を含む副作用が認められている。主な副作

用は便秘(4.1%)、下痢(3.2%)であった(承認時)。

非ステロイド性抗炎症薬投与時における胃潰瘍又は十二指腸

潰瘍の再発抑制 :承認時までの試験で223例中36例(161%)に

臨床検査値の異常を含む冨1作用が認められている。主な副

作用は下痢 (4.5%)、便秘 (1.3%)であった(承認時)。

胃潰瘍又は十二指腸潰瘍におけるヘリコバクター ・ピロリ

の除菌の補助 :ラ ンソプラゾール、アモキシシリン水和物

及びクラリスロマイシンの 3剤 投与については、国内で行

われた承認時までの試験で430例中217例(50.5%)に臨床検査

値の異常を含む副作用が認められている。主な副作用は軟

便(13.7%)、下痢(9.1%)であつた(承認時)。製造販売後調査

で3,491例中318例(9.1%)に臨床検査値の異常を含む副作用が

認められている。主な副作用は下痢 (3.6%)、軟便 (2.1%)で

あつた(再審査終了時点)。

また、プロトンポンプインヒビター、アモキシシリン水和

物及びメ トロニダゾールの 3剤 投与については、国内にお

いて臨床試験等の副作用発現頻度が明確となる試験を実施

していない(承認時)。

なお、外国で行われた試験 (ランソプラゾール、アモキシシ

リン水和物及びクラリスロマイシン又はメ トロニダゾール

の 3剤 投与)では680例中239例(35.1%)に臨床検査値の異常

を含む副作用が認められている。

胃MALTリ ンパ腫、特発性血小板減少性紫斑病、早期胃癌に

考えられている。

タクロリムス水和

物

タクロリムスの血

中濃度が上昇する

ことがある。

本剤が肝薬物代謝

酵素におけるタク

ロリムスの代謝を

競合的に阻害する

ためと考えられて

いる。

ジゴキシン、
メチルジゴキシン

左記薬剤の作用を

増強す る可能性が

ある。

本剤の胃酸分泌抑

制作用によリジゴ

キシンの加水分解

が抑制 され、ジゴ

キシンの血中濃度

が上昇する可能性

がある。

イトラコナゾール、

ゲフィチニブ

左記薬剤の作用を

減弱する可能性が

ある。

本剤の胃酸分泌抑

制作用によ り左記

薬剤の血中濃度が

低下する可能性が

ある。

メトトレキサー ト メ トトレキサー ト

の血中濃度が上昇

することがある。高

用量のメ トトレキ

サー トを投与する

場合は、一時的に本

斉Jの投与を中止す

ることを考慮する

こと。

機序は不明である。

フエニトイン、

ジアゼパム

左記薬剤の代謝、排泄が遅延すること

が類薬(オメプラゾール)で報告されてし`

る。

=肇8-



対する内視鏡的治療後胃、ヘリコパクター ・ピロリ感染胃

炎におけるヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助 :プ ロト

ンポンプインヒビター、アモキシシリン水和物及びクラリス

ロマイシン又はメトロニダゾールの 3剤 投与については、国

内において臨床試験等の副作用発現頻度が明確となる試験

を実施していない(承認時)。

以下の副作用は上記の調査あるいは自発報告等で認められ

たものである。

(1)重大な副作用

1)アナフィラキシー反応 (全身発疹、顔面浮腫、呼吸困難

等)(0.1%未満)があらわれることがあり、ショック(0.1%

未満)を起こした例もあるので、観察を十分に行い、異

常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。

2)汎血球減少、無顆粒球症、溶血性貧血(0.1%未満)、また、

顆粒球減少、血小板減少、貧血(0.1～5%未 満)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

れた場合には投与を中止するなど適切な処置を行 うこ

と。

3)黄疸、AST(GOT)、 ALT(CPT)の 上昇等を伴 う重篤な

肝機能障害 (0.1%未満)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投与を中止

し、適切な処置を行うこと。

4)中毒性表皮壊死融解症 (Toxic Epidermd Necrolysis:

TEN)、 皮膚粘膜眼症候群 (Stevens―Johnson症候群 )

(0.1%未満)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投与を中止し、適切な

処置を行うこと。

5)ヘリコバクター ・ピロリの除菌に用いるアモキシシリン

水和物、クラリスロマイシンでは、偽膜性大腸炎等の血

便を伴う重篤な大腸炎(0.1%未満)があらわれることがあ

るので、腹痛、頻回の下lr‐fがあらわれた場合には直ちに

投与を中止するなど適切な処置を行うこと。

6)間質性肺炎 (0.1%未満)があらわれることがあるので、発

熱、咳嗽、呼吸困難、肺音の異常(捻髪音)等があらわれ

た場合には、速やかに胸部X線 等の検査を実施し、本剤

の投与を中止し、副腎皮質ホルモン剤の投与等の適切な

処置を行うこと。

7)間質性腎炎 (頻度不明)があらわれ、急性腎不全に至るこ

ともあるので、腎機能検査値 (BUN、 クレアチエン上昇

等)に注意し、異常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。

②その他の副作用

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍 、逆流性食道炎、

Zo!lingerEllもon症候群、非びらん性胃食道逆流症、低用量

アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の再発

抑制、非ステロイ ド性抗炎症薬投与時における胃潰瘍又は

十二指腸潰瘍の再発抑制の場合

肉痛、脱毛  1血 症

発現頻度は承認時までの臨床試験及び製造販売後調査の結果に基づく。

注2)このような場合には投与を中止すること。
注3)観察を十分に行い、異常が認められた場合には投与を中止するなど適

切な処置を行うこと。
注4)下痢が継続する場合、colagenous cohis等が発現している可能性があ
るため、速やかに本剤の投与を中止すること。腸管粘膜に縦走潰瘍、
びらん、易出血等の異常を認めることがあるので、下血、血便が認め

られる場合には、適切な処置を行うこと。

ヘ リコバ クタ
ー ・ピロ リの除菌の補助の場合

表中の頻度表示は胃潰瘍又は十二指腸潰瘍におけるランソプラゾ
ニル、アモキ

シシリン水和物及びクラリスロマイシンの3剤投与の試験成績に基づく。

注2)このような場合には投与を中止すること。

注3)観察を十分に行い、異常が認められた場合には投与を中止するなど適

切な処置を行うこと。

なお 、外 国で行 われ た試 験で認 め られ て い る副 作用 (頻度

1 %以 上)は次のとおりである。

表中の頻度表示は胃潰瘍又は十二指腸潰瘍におけるランソプラゾール、ア
モキシシリン水和物及びクラリスロマイシン又はメトロニダゾールの3剤

投与の試験成績に基づく。

5.高齢者への投与
一般に高齢者では酸分泌能は低下してお り、その他生理機

能の低下もあるので低用量か ら投与を開始するなど慎重に

投与すること。

6妊 婦、産婦、授乳婦等への投与

ほ)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

性が危険性を上まわると判断される場合にのみ投与するこ

と。[動物試験(ラット)において胎児血漿中濃度は母動物

の血漿中濃度より高いことが認められている。
°また、ウ

サギ(経口30mg/kg/日)で胎児死亡率の増加が認められてい

る。Dな お、ラットにランソプラゾール (50mg/kg/日)、ア

モキシシリン水和物 (500mg/kg/日)及びクラリスロマイシ

ン(160mg/kg/日)を併用投与した試験で、母動物での毒性

の増強とともに胎児の発育抑制の増強が認められている。]

②授乳中の婦人への投与は避けることが望ましいが、やむ

5%以 上 1～ 5%未 満 1%未 満

1),肖化暑= 軟便

(13.7%)、

下痢

(9.1%)

味覚異常、腹部膨満

感

悪心、嘔吐、腹

痛、便秘、国内

炎、舌炎、口渇、

胸やけ、胃食道

逆流、食欲不振

2)肝 臓
注" AS丁 (GOT)、

ALT(GPT)、

AL―P、LDH、

v―G T P、ビリルビン

の上昇

3)血 液 巨" 好中球減少、好酸球

増多、白血球増多、

貧血

血小板減少

4)過敏症圧η 発疹 底痒

5)精 神

神経系

頭痛、眠気、め

まい、不眠、し

びれ感、 うつ状

態

3)その他 トリグリセライ ド、

尿酸の上昇、総コレ

ス テ ロー ル の 上

昇 ・低下、尿蛋白陽

性、尿糖陽性

倦怠感

5%以 上 1～ 5%未 満

1),肖化暑= 下痢 (13.2%)、

味覚異常 (8.7%)

悪心、嘔吐、国内炎、腹痛、

排便回数増加

2)肝 臓 AST(GOT)、  ALT(GPT)の

上昇

3)過敏症 発疹

4)精 神

神経系

頭痛、めまい

0.1～5%未 滞 01%未 満 頻度不明

1)過敏症
注" 発疹、療痒 多形紅斑

2)肝 臓 =助A S T ( G O T )、

A L T ( G P丁 )、

AL―P、LDH、

Y ~GTP O_L

昇

3)血 液 好酸球増多

4)'肖化暑= 下痢、

腹部膨

秘

渇

感

便

口
満

悪心、嘔吐、食欲

不振、腹痛、カン

ジダ症、味覚異常

口内炎、舌炎、大腸

炎(col!agenOus

cdtts等注4)を含

む)

5)精 神

神経系

頭痛、眠気 うつ状態、不眠、

めまい、振戦

6)その他 発熱、総コレ

ステロール、

尿酸の上昇

女性化乳房
="、
浮

腫、倦怠感、舌 ・

口唇のしびれ感、

四肢のしびれ感、

かすみ日、脱力

感、関節痛、低

ナトリウム血症、

低マグネシウム
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を得ず投与する場合は、授乳を避けさせること。

[動物試験 (ラット)で母予L中へ移行することが報告されて

いる。
D]

7小 児等への投与

小児に対する安全性は確立していない (使用経験が少ない)。
8.適用上の注意

薬剤交付時 :PTP包 装の薬斉1はPTPシ ー トから取 り出して

服用するよう指導すること。[PTPシー トの誤

飲により、硬い鋭角部が食道粘膜へ刺入 し、

更には穿孔をおこして縦隔洞炎等の重篤な合

併症を併発することが報告されている。]

その他の注意

(1)類薬 (オメプラゾール)で、視力障害が発現したとの報告

がある。

{2)ラッ トに52週間強制経口投与した試験で150肥 /kg/日群

(臨床用量の約100倍)において 1例 に良性の精巣間細胞腫

が認められている。のさらに、24ヵ月間強制経口投与した

試験で、15mg/建/日以上の群において良性の精巣間細胞

腫の発生増カロが、また、 5 mg/kg/日以上の群において胃
のカルチノイ ド腫瘍が認められており、加えて、雌ラッ

トの15■g/kg/日以上及び雄ラットの50mg/kg/日以上の群

において網膜萎縮の発生頻度の増加が認められている。

精巣間細胞腫及び網膜萎縮については、マウスのがん原

性試験、イヌ、サルの毒性試験では認められず、ラット

に特有な変化と考えられる

(3)ラッ トにランソプラゾ∵ル (15mg/kg/日以上)、アモキシ

シリン水和物 (2,000mg/kg/日)を4週 間併用経口投与した

試験、及びイヌにランソプラゾール (100mg/kg/日)、アモ

キシシリン水和物 (500mg/kg/日)、クラリスロマイシン

(25mg/kg/日)を 4週 間併用経口投与した試験で、アモキ

シシリン水和物を単独あるいは併用投与した動物に結晶

尿が認められているが、結晶はアモキシシリン水和物が

排尿後に析出したものであり、体内で析出したものでは

ないことが確認されている。

14)本剤の投与が胃癌による症状を隠薇することがあるので、

悪性でないことを確認のうえ投与すること。

(5)長期投与における安全性は確立していない(本邦において

は長期投与の経験は十分でない)。

16)非びらん性胃食道逆流症の治療において、食道内酸逆流の

高リスクである中高齢者、肥満者、裂孔ヘルニア所見あり

のいずれにも該当しない場合には本剤の治療効果が得られ

にくいことが臨床試験により示されている。

0低 用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍
の再発リスクは、ヘリコバクター ・ピロリ感染陽性及び加

齢により高まる可能性のあることが臨床試験により示唆さ

れている。

18)海外における複数の観察研究で、プロトンポンプインヒビ

ターによる治療において骨粗縣症に伴う股関節骨折、手関

節骨折、脊椎骨折のリスク増加が報告されている。特に、

高用量及び長期間(1年 以上)の治療を受けた患者で、骨折
のリスクが増カロした。

(9)海外における主に入院患者を対象とした複数の観察研究

で、プロトンポンプインヒビターを投与した患者において

クロストリジウム ・ディフィシルによる胃腸感染のリスク

増加が報告されている。

(10)ヘリコパクター ・ピロリの除菌判定上の注意 :ランソプ

ラゾール等のプロトンポンプインヒビターやアモキシシリ
ン水和物、クラリスロマイシン等の抗生物質及びメトロニ

ダゾールの服用中や投与終了直後では、
BC―尿素呼気試験

の判定結果が偽陰性になる可能性があるため、
13c_尿
素呼

気試験による除菌判定を行 う場合には、これらの薬剤の投

与終了後 4週 以降の時点で実施することが望ましい。

【薬物動態】
血中濃度

本剤のバイオアベイラビリティには個体間で差が認められ

る。健康成人 (6例 )に 1回 30mg(1号カプセル)をクロスオー

バー法にて絶食下又は食後に、また、別の健康成人 (6例 )に

1回 15mgを絶食下に経口投与した場合、血中にはランソプラ
ゾールの未変化体が主として検出され、他に代謝物も検出さ
れる。 1回 30mgを経口投与した場合の未変化体の血中濃度は

図のとおりであり、個体間で差がみられている。→

0 1 2 3 4  6

また、本斉Jとスクラルファー ト、又は水酸化アルミニウムゲ
ル ・水酸化マグネシウムを同時に服用すると、本剤の血中濃

度が低下することが外国で報告されている。
9

なお、本剤の代謝型がEM(Extens市e Metabdレer)の健康成
人(48例)に、 1回 30mg(3号カプセルあるいは 1号カプセル)を
クロスオーバー法にて絶食下に経口投与した場合の薬物動態
学的パラメータは下記のとおりであり、3号 カプセルと1号

カプセルは生物学的に同等であることが確認されている。

投与量 30mg(ク ロスオーバー法)

投与製剤 3号 カプセル 1号 カプセル

Ch,a(ng/mL) 907=L334 1,022=L442

WC(ng・h/mL) 2,444=ヒ 1,080 2,475± 1,241

48例の平均値±標準偏差

2.尿中排泄°

健康成人(6例 )|こ1回 30mgを絶食下又は食後に、また、 1回
1 51ngを絶食下に経口投与した場合、尿中にはランソプラゾー

ルの未変化体は検出されず、すべて代謝物であり、投与後24

時間までの尿中排泄率は13.1～23.0%で ある。
3.反復投与時の薬物動態

°       ―

健康成人 (6例 )に 1回 30mg又は15mgを1日 1回 7日 間朝絶食
下に反復経口投与した時の血中濃度の推移、尿中排泄率から

みて、体内蓄積性はないものと考えられる。
4.ランソプラゾール、アモキシシリン水和物及びクラリスロ

マイシン併用時の薬物動態
健康成人(6例 )にランソプラゾールとして 1回 30mg、アモキ
シシリン水和物として 1回 1,000mg(力価)及びクラリスロマ

イシンとして 1回 400mg(力価)の 3剤 を同時に経口投与した

場合注D(ラ ンソプラゾールの未変化体の薬物動態学的パラメ
ータは表のとおりである。

ヽ 絶 食 下

T _ 1.7=L0 5h

C_x 1,104±481ng/mL

T´ 1.88=Ll.88h

AUC 5,218」ヒ6,284n責・h/hL

6例 の平均値±標準偏差

なお、3剤投与時の3斉J各々の血中濃度は単独投与時の血
中濃度とほぼ同様の推移を示す。
また、健康成人 (7例)に 3斉」を同様の用量で同時に1日 2
回 7日間反復経口投与した時の薬物動態からみて、蓄積性

血
中
濃
度

（未
変
化
体
）

投与量 30mg(ク ロスオーバー法) 15ng

投与条件 絶 食  下 食  後 絶 食  下
Tmax(h) 2.2± 04 35± 0.8 2.2± 0.8

Cmex(ng/mL) 1,038=L323 679=ヒ359 530=L267

Tl″(h) 1.44=LO.94 1 60=LO.90 1.37± 1.o9

AUC(ngoh/mL) 3,890=ヒ2,484 3,319± 2,651 2,183± 2,195
6例 の平均値士標準偏差

ng/mL

― ●―  :絶 食下投与 (30mg)
――O― ― :食 後投与  (30m9)

6例の平均値士標準偏差
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に問題はないと考えられる。

注5)ヘ リコバクター・ピロリ感染に対する承認用法・用量と異なる。
(【用法・用量】の項参照)

【臨床成績】
1.臨床効果

6～20

(1)胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、

Zd‖nger―El‖son症候群

上記患者を対象に、 1日 1回 30mgを一般臨床試験では主

として 2～ 8週 間、二重盲検比較対照試験では 8週 間 (胃

潰瘍)及び 6週 間(十二指腸潰瘍)経口投与した臨床試験に

おいて、最終内視鏡判定が行われた1,137例の疾患別治癒

率は表のとおりである。

疾 患  名 例 数 治癒例数 (治癒率)

胃 潰 瘍 604 535188.61

十 二 指 腸 潰 瘍 445 418193.9

吻 合 部 潰 瘍 17189.5)

逆 流 性 食 道 炎 61192.41

Zollinger―Ellison 症 候群 3 3(1001

計 1,034 190.9)

数字は例数、( )内は%

なお、胃潰瘍及び十二指腸潰瘍患者を対象とした二重盲

検比較対照試験の結果、本剤の有用性が認められている。

また、 1日 1回 30mgを8週 間経口投与することにより治

癒 と判定された逆流性食道炎の患者を対象に、さらに維

持療法として 1日 1回 15mgを24週間経口投与した二重盲

検比較対照試験の結果、本剤の有用性が確認されている。

(2)非びらん性胃食道逆流症

非びらん性胃食道逆流症患者を対象に、 1日 1回 15mgを

経 口投与した二重盲検比較対照試験の結果、投与開始後

4週 間での胸やけの無症状日数の割合 (中央値)は 本剤投

与群で67.9%(69例)、プラセボ群で42.9%(72例)である。

なお、食道内酸逆流の高リスクである中高齢者、肥満者、

裂子Lヘルニア所見ありのいずれにも該当しない患者にお

ける投与開始後4週 間での胸やけの無症状日数の割合 (中

央値)は、本剤投与群で37.5%(20例)、プラセボ群で46.4%

(24例)である。

(3)低用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰

瘍の再発抑制
※

低用量アスピリン(1日 81～324mg)の長期投与を必要とし、

かつ胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の既往歴を有する患者を対

象 とした本剤群 (1日 1回 15mg経口投与)と対照群との二

重盲検比較対照試験の結果、中間解析時におけるKaplan

Mebr法 により推定した治療開始361日時点の胃潰瘍又は

十二指腸潰瘍の累積発症率は、本剤群9.5%(95%信 頼区

間 :0.00～23.96)、対照群57.7%(95%信 頼区間 :29.33～

85.98)であり、対照群に対するハザー ド比は0.0793(95%信

頼区問 ,0.0239～0.2631)(10grank検定 :p<0.00001)であ

った。また、最終解析時におけるKaphn―Mebr法 により

推定した治療開始361日時点の胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の

累積発症率は、本剤群3.7%(95%信 頼区間 :0.69～6.65)、

対照群31.7%(95%信 頼区間 :23.86～39.57)であり、対照

群に対するハザー ド比は0.0989(95%信頼区間 :0.0425～

0.2300)(logrank検定 :p<00001)で あつた。

本剤群 (nⅢ213) (0‐ 103) ln■ 141) (n・ 05)  (n・ 28)  (n■ 6)

対照群 くn=227) (n‐ 158) ln■ 111) ● =62)  ln‐ 14)  (n■ 1,

初回処方 日からの期間

図 最 終解析時におけるKaメan―Mebr法による胃潰瘍又は十二指IIn

潰瘍の累積発症率

さらに、上記試験後非盲検下で本剤を継続 して、あるい

は、対照群を本剤に切 り替えて、 1日 1回 15mgを24週間

経口投与した長期継続投与試験において、胃漬瘍又は十

二指腸潰瘍の発症は認められなかった。

※非ステロイド性抗炎症薬長期投与時の試験成績は含まれていない。

(4)非ステロイ ド性抗炎症薬投与時における胃漬瘍又は十二

指腸潰瘍の再発抑制

関節 リウマチ、変形性関節症等の疼痛管理のために、非

ステロイ ド性抗炎症薬の長期投与を必要とし、かつ胃潰

瘍又は十二指腸潰瘍の既往歴を有する患者を対象とした

本剤群 (1日 1回 15皿g経口投与)と対照群 との二重盲検比

較対照試験の結果、Kaplan―Mder法 により推定した治療

開始361日時点の胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の累積発症率

は、本剤群12.7%(95%信 頼区間 :5.85～19.59)、対照群

36.9%(95%信 頼区間 :27.51～4635)で あり、対照群に対

するハザー ド比は0.2510(95%信頼区間 :0.1400～04499)

(logrank検定 :p<00001)で あつた。

尋70

窪60
率50

本剤群 ln.163)(n‐129)(n‐ 98)ln■ 30)ln‐ 5" い 、27)(n■ 2) (nⅢ l)

対照群 (n織,62)(n‐102)(n‐ 74)(n■ 62)(n■ 2)(n_19) (n‐ 5)

初回処方日からの期間

図 Kaplan Meier法による胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の累積発症率

さらに、上記試験後非盲検下で本剤を継続 して、 1日 1

回15mgを24週間経口投与した長期継続投与試験の結果、

Kaplan―Meねr法により推定した胃潰瘍又は十二指腸潰瘍

の累積発症率
※は、二重盲検比較対照試験の治療開始361

日時点で14.4%(95%信 頼区間 :7.89～20.85)、631日時点

で19.6%(95%信 頼区間 :11.10～28.05)であった。
※二重盲検比較対照試験における本剤群のうち長期継続投与試験に
移行しなかった患者、及び二重盲検比較対照試験における本剤群
のうち長期継続投与試験に移行した患者を合算して算出した。

同胃潰瘍又は十二指腸潰瘍におけるヘリコパクター ・ピロ

リ感染
ヘ リコバクター ・ピロリ陽性の胃潰瘍又は十二指腸潰瘍
の患者を対象とした除菌の臨床試験 (ランソプラゾール、

アモキシシリン水和物及びクラリスロマイシンの 3剤 投

与)における除菌
※
率は表のとおりである。

※培養法及び組織診断法の結果がいずれも陰性。

”
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胃潰瘍における除菌率 (7日 間経口投与)

各薬剤の 1回投与量 投与回数 除菌率

ランソプラゾール 30m g

アモキシシリン水和物 750 m g (力価)

クラリスロマイシン 200 m g (力価)

2回 /日
87.5%

(84/96例)

ランソプラゾール 30鵬

アモキシシリン水和物 750mg(力価)

クラリスロマイシン 400mg(力価)

2回 /日
89.2%

(83/93例)

・十二指腸漬瘍における除菌率 (7日 間経口投与)

各薬剤の 1回投与量 投与回数 除菌率

ランソプラゾール 30理

アモキシシリン水和物 750 m g (力価)

クラリスロマイシン 200 m g (力価)

2回 /日
91.1%

(82/90ク可)

7>Y/7y '* tv  30ne
7 t + r, 1) > ̂ f,aryn 750w (hlffi)
,2  Y  ̂ u-<4 2Y  ooneUl1f f i )

2回 /日
837%

182/98fFD

除菌率は基本解析対象集団を対象とした。

なお、米国及び英国で行われたヘ リコバクタ
ー ・ピロリ

陽性の十二指腸潰瘍等に対する除菌の臨床試験
注0に おい

ても、同程度の成績が認められている。

注6)各薬剤の投与量、投与期間は下記のとおりであり、国内の承

認用法 ・用量と異なる。(【用法 用量】の項参照)

米国 :ランソプラゾールとして1回301ng、アモキシシリン水和物と

して1回 1,0001ng(力価)及びクラリスロマイシンとして1回

500ng(力価)の3剤を1日 2回、10日間又は14日間経口投与

英国 :ランソプラゾールとして1回30鵬、アモキシシリン水和物と

して1回1,000ng(力価)及びクラリスロマイシンとして1回

250mg(力価)の3剤を1日 2回、7日間経口投与

2.血清ガス トリン、内分泌機能、胃粘膜の内分泌細胞に及ぼす

影響
24～20

(■1日 1回 30mgを、胃潰瘍患者には 8週 間、十二指腸潰瘍

患者 には 6週 間経 口投与 した場合、血清ガス トリン値の

有意な上昇が認められるが、投与終了 4週 後に回復する。

(2)胃潰瘍及び十二指腸潰瘍患者に1日 1回30mgを8週間経

口投与した場合、プロラクチン、コルチゾ
ール、GH、

TSH、 T3、T4、LH、 FSH、 DHEA―S、テス トステロン、

エス トラジオールに殆ど影響を及ぼさない。

(3)胃潰瘍及び十二指腸潰瘍患者に 1日 1回 30mgを8週 間経

口投与した場合、胃粘膜の内分泌細胞密度に影響を及ぼ

さない。

【薬効薬理】

1作 用機序
29～3の

本剤は胃粘膜壁細胞の酸生成部位へ移行した後、酸による

転移反応を経て活性体へと構造変換され、この酸転移生成

物が酸生成部位に局在 してプロトンポンプとしての役害」を

担っているH+,K+― ATPaseのSH基と結合 し、酵素活性を抑

制することにより、酸分泌を抑制すると考えられる。

2胃 酸分泌抑制作用
4.20,33～30

11)ペンタガス トリン刺激分泌 :健康成人への 1日 1回 30mg

単回並びに 7日 間経口投与により著明な胃酸分泌抑制作

用が認められ、この作用は投与24時間後も持続する。

121インスリン刺激分泌 :健康成人への 1日 1回 30mg 7日間

経口投与により著明な胃酸分泌抑制作用が認められる。

13)夜間分泌 :健康成人への 1日 1回 30mg 7日間経口投与に

より胃酸分泌の明らかな抑制が認められる。

14)24時間分泌 :健康成人における24時間胃液採取試験で、

1日 1回 30mg 7日間経口投与により1日 を通して胃酸分

泌の著明な抑制が認められる。

(5)24時間胃内pHモニタリング :健康成人及び十二指腸潰瘍

療痕期の患者への 1日 1回 30mg 7日間経口投与により、

1日 を通して著明な胃酸分泌抑制作用が認められる。

(6i24時間下部食道内pHモニタリング :逆流性食道炎患者
ベ

の 1日 1回 30mg 7～9日 間経口投与により胃食道逆流現

象の著明な抑制作用が認められる。

3ヘ リコバクター ・ピロリ除菌の補助作用

(1)アモキシシリン水和物及びクラリスロマイシンともにラ

ンソプラゾールとの併用により、経口投与後の胃組織中

濃度の上昇が認められる(ラット)。

(2)ヘリコバクター ・ピロリ除菌治療におけるランソプラゾ
ールの役害1は胃内pllを上昇させることにより、併用され

るアモキシシリン水和物、クラリスロマイシンの抗菌活

性を高めることにあると考えられる。

【有効成分に関する理化学的知見】
化詢 :

H             .

蜀

S° ~ l l i O

OCH2CF3

-般 名 :ラ ンソプラゾール (Lansoprazde)〔JAN〕

化学名 :(ノ5)-2-({[3-Methyl-4-(2,2,2-t五luoroethοxy)2

py五dyl]methyl}sulinyl)benzimidazole

分子式 :C“H“F3N302S

分子量 :369.36

融 点 :約166℃ (分解)

性 状 :ランソプラゾ
ールは白色～帯褐白色の結晶性の粉末で

ある。札Ⅳ―ジメチルホルムアミドに溶けやすく、メタ

ノールにやや溶けやすく、エタノール (99.5)にやや溶

けにくく、ジエチルエーテルに極めて溶けにくく、水

にほとんど溶けない。

【包 装】
カプセル15:100カ プセル (10カプセル×10)、

140カプセル(14カプセル×10)、
500カプセル(バラ、10カプセル×50)、

700カプセル(14カプセル×50)

カプセル30:100カ プセル (10カプセル×10)、

500カプセル (バラ、10カプセル×50)、

700カプセル (14カプセル×50)
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処方せん医薬品:

注意一医師等の処方せんにより使用すること

法:室温保存
期限:ケース等に表示

日本標準商品分類番号

872329

プロトンポンプ・インヒビター

万メプラーjl‰10
粛メプラーjl‰20
オメプラゾール錠

Omepral%口Ыe,31Q Omepral°■口bl“20

オメプラール錠】01オ メプラール錠20

承認番号 21200AMZ00641 21300メ」νC乙00054

薬価収載 2001年2月

販売開始 2001年 2月   1  1991年 4月

再審査結果 2009年 3月

効能追加 2013年●月

【禁忌】(次の患者には投与しないこと)

1 本 剤の成分に対して過敏症の既往歴のある患者
2 ア タザナビル硫酸塩、リルピビリン塩酸塩を投与中の患者(「相互作

用」の項参照)

【組成・性状】
1 組成

販売名 オメプラール錠10 オメプラール錠20

成分・含量

(1錠中)
オメプラゾール10mg オメプラゾール20mg

添加物 ラウリル硫酸ナトリウム、セタノール、乳糖水和物、デンプングリコー

ル酸ナトリウム、ヒドロキシプロピルセルロース、水酸化マグネシウ
ム、ステアリン酸マグネシウム、ヒプロメロース、合成ヒドロタルサイ
ト、酸化チタン、ヒプロメロースフタル酸エステル、タルク、カルナウ
バロウ

性状

販売名 オメプラール錠lo オメプラール錠20

剤形 白色のフィルムコート錠
(腸溶錠)

白色のフィルムコート錠
(腸溶錠)

外 形 表面

◎ ◎
外 形 裏面

◎ ◎
外形 側面

① 〇
直径 約62mm 約72mm

厚 さ 約2 81nm f i JJ .JMM

重量 糸,0097g 率'0143g

識別コード ぶゝ 311 A312

【効能・効果】

<オ メプラール錠10>

○胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、非びらん性胃食

道逆流症、Zollngcr‐EHison症候群
**○ 下記におけるヘリコバクター・ピロリの除菌の補助

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、胃MALTリ ンパ腫、特発性血小板減少性紫斑

病、早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃、ヘリコバクター・ピロリ感染胃

炎
<オ メプラール錠20>

○胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、Zollhger―Enison

症候群
**○ 下記におけるヘリコバクター・ピロリの除菌の補助

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、胃MALTリ ンパ腫、特発性血小板減少性紫斑

病、早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃、ヘリコパクター・ピロリ感染胃

△

|<効能・効果に関連する使用上の注意>             |
**|ヘリコバクター・ピロリの除菌の補助の場合             |

11 進 行期胃MALTリ ンパ腫に対するヘリコバクタ
ー・ピロリ除菌治療の|

1  有 効性は確立していない。                 |

12.特 発性血小板減少性紫斑病に対しては、ガイドライン等を参照し、へ|

|  リ コバクター・ピロリ除菌治療が適切と判断される症例にのみ除菌治|

1  療 を行うこと。                       |

**4 へ lリコバクター・ピロリ感染胃炎に用いる際には、ヘリコバクター・ピロリ|

|  が 陽性であること及び内視鏡検査によリヘリコパクタ
ー・ピロリ感染胃|

L_炎藝条曇董肇雲≧_____一 一一一一一一-1

【用法・用量】

<オ メプラール錠10>

○胃潰瘍、吻合部潰瘍、十二指腸潰瘍、Zolllnger‐Ell oヽn症候群

通常、成人にはオメプラゾールとして1日1回20mgを経口投与する。なお、

通常、胃潰瘍、吻合部潰瘍では8週間まで、十二指腸潰瘍では6週間ま

での投与とする。

○逆流性食道炎

通常、成人にはオメプラゾールとして1日1回20mgを経口投与する。なお、

通常、8週間までの投与とする。さらに再発・再燃を繰り返す逆流性食道

炎の維持療法においては、1日1回10～20mgを経口投与する。

○非びらん性胃食道逆流症

通常、成人にはオメプラゾールとして1日1回10mgを経口投与する。なお、

通常、4週間までの投与とする。

○ヘリコバクター・ピロリの除菌の補助

通常、成人にはオメプラゾールとして1回20mg、アモキシシリン水和物とし

て1回750mg(力 価)及びクラリスロマイシンとして1回200mg(力 価)の3剤

を同時に1日2回、7日間経口投与する。なお、クラリスロマイシンは、必要

に応じて適宜増量することができる。ただし、1回400mg(力 価)1日2回を

上限とする。

プロトンポンプインヒビター、アモキシシリン水和物及びクラリスロマイシン

の3剤投与によるヘリコバクター・ピロリの除菌治療が不成功の場合は、こ

れに代わる治療として、通常、成人にはオメプラゾールとして1回20mg、ア

モキシシリン水和物として1回750mg(力価)及びメトロニダゾールとして1

回250mgの3剤を同時に1日2回、7日間経口投与する。

<オ メプラール錠20>

○胃潰瘍、吻合部漬瘍、十二指腸潰瘍、Zolinger‐EIIson症候群

通常、成人にはオメプラゾールとして1日1回20mgを経口投与する。なお、

通常、胃潰瘍、吻合部潰瘍では8週間まで、十二指腸潰瘍では6週間ま

での投与とする。

○逆流性食道炎

通常、成人にはオメプラゾールとして1日1回20mgを経口投与する。なお、

通常、8週間までの投与とする。さらに再発。再燃を繰り返す逆流性食道

炎の維持療法においては、1日1回10～20mgを経口投与する。

○ヘリコバクター・ピロリの除菌の補助

通常、成人にはオメプラゾールとして1回20mg、アモキシシリン水和物とし

て1回750mg(力 価)及びクラリスロマイシンとして1回200mg(力 価)の3剤

を同時に1日2回、7日間経口投与する。なお、クラリスロマイシンは、必要
に応じて適宜増量することができる。ただし、1回400mg(力 価)1日2回を

上限とする。

プロトンポンプインヒビター、アモキシシリン水和物及びクラリスロマイシン

の3剤投与によるヘリコパクター・ピロリの除菌治療が不成功の場合は、こ

れに代わる治療として、通常、成人にはオメプラゾールとして1回20mg、ア

モキシシリン水和物として1回750mg(力 価)及びメトロニダゾールとして1

回250mgの3剤を同時に1日2回、7日間経口投与する。

<参 考>

効能・効果
オメプラー

ル錠 10
オメプラー

ル錠 20
1回投与量 用法

胃潰瘍、吻合部漬瘍、十二指腸演

瘍、Zol‖nger Elhson症候群
○ ○ 20mg 1 日1 回

逆流性食道炎
逆流性食道炎(維持療法)

○ ○
20mg

10～20mg
1 日1 回

非びらん性胃食道逆流症 ○ lOmg 1 日1 回

早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃以外には、ヘリコバクター・ピロ|

り除菌治療による胃癌の発症抑制に対する有効性は確立していな|
い。                           |

-1-
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効能・効果
オメプラー

ル錠 10
オメプラー

ル錠 20
1回投与量 用法

下記におけるヘリコパクター・ピロリ
の除菌の補助
胃潰瘍、十二指腸潰瘍、胃 仏ヽLT

リンパ腫、特発性血小板減少性紫
斑病、早期胃癌に対する内視鏡的
治療後胃、ヘリコバクター・ピロリ感
染胃炎

○ ○ 20mg 1日2回

○:効能あり、 :効 能なし

|

【使用上の注意】

慎重投与(次の患者には慎重に投与すること)

(1)薬 物過敏症の既往歴のある患者

(2)肝 障害のある患者 [肝代謝性であり、血中濃度が高くなるおそれ

がある。]

(3)高 齢者(「高齢者への投与」の項参照)

重要な基本的注意

(1)治 療にあたっては、経過を十分に観察し、病状に応じ治療上必要

最小限の使用にとどめること。また、血液像、肝機能、腎機能等に

注意すること。

(2)再 発の既往のない逆流性食道炎患者では、逆流性食道炎治癒

後直ちに維持療法に移行せず、経過観察により、維持療法の必

要性を判断すること。

(3)再 発。再燃を繰り返す逆流性食道炎の維持療法を目的として本

剤を投与する場合は、経過観察 (定期的な内視鏡検査等を含

む)を十分行うとともに、次の事項に十分注意すること。

1)再 発の既往歴、症状の程度等を考慮して維持療法の用量を

選択すること。

2)寛 解状態が良好に保たれていると判断された場合は休薬又

は減量を考慮すること。

3)1日 10mgの維持療法で再発が認められた場合は1日20mgで

再治療を行うこと。治癒後の維持療法においても再発の既往

歴、症状の程度等を考慮して用量を選択すること。ただし、1

日2omgの維持療法で再発が認められた場合、あるいは予期

せぬ体重減少、吐血、嘆下障害等の症状が認められた場合

は、改めて内視鏡検査等を行い、その結果に基づいて他の

適切な治療法に切り替えることを考慮すること。

4)定 期的ヤ胡千機能、腎機能、血液像等の検査を行うことが望ま

しい。

(4)非 びらん性胃食道逆流症患者の治療を目的として本剤を投与す

る場合は、次の事項に十分注意す在 と。

1)投 与に際しては間診により胸やけ、胃液逆流感等の酸逆流

症状が繰り返し見られること(1週間あたり2日以上)を確認の

上投与すること。なお、本剤の投与が胃癌、食道癌等の悪性

腫瘍及び他の消化器疾患による症状を隠蔽することがある

ので、内視鏡検査等によりこれらの疾患でないことを確認する

こと。

2)非 びらん性胃食道逆流症の治療については、投与開始2週

後を目安として効果を確認し、症状の改善傾向が認められな

い場合には、酸逆流以外の原因が考えられるため他の適切

な治療への変更を考慮すること。

(6)本 剤をヘリコバクタ
ー・ピロリの除菌の補助に用いる際には、除菌

治療に用いられる他の薬剤の添付文書に記載されている禁忌、慎

重投与、重大な副作用等の使用上の注意を必ず確認すること。

相互作用

本剤は、主として肝代謝酵素CYP2C19及 び一部CYP3A4で 代謝され

る。

また、本剤の胃酸分泌抑制作用により、併用薬剤の吸収を上昇又は低

下させることがある。

(1)併用禁忌(併用しないこと)

(2)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

ジアゼパム
フェニトイン
シロスタゾール

これらの薬剤の作用を増強
することがある。

本剤は主に肝臓のチトク
ロームP450系薬物代謝酵
素CYP2C19で 代謝される
ため、本剤と同じ代謝酵素
で代謝される薬物の代謝、
排泄を遅延させるおそれが
ある。(「薬物動態Jの項参
照)

ワ,レファリン 抗凝血作用を増強し、出
血に至るおそれがある。プ
ロトロンピン時間国際標準
比(INR)値等の血液凝固
能の変動に十分注意しな
がら投与すること。

タクロリムス水和物 タクロリムスの血中濃度が
上昇することがある。

相互作用の機序は不明て

ある。

これらの薬剤の作用を増強
すること力`ある。

本剤の胃酸分泌抑制作用
によリジゴキシンの加水分
解が抑制され、ジゴキシン
の血中濃度が上昇すること
がある。

イトラコナゾール イトラコナゾールの作用を
減弱することがある。

本剤の胃酸分泌抑制作用
によリイトラコナゾータレの溶
解性が低下し、イトラコナ
ゾールの血中濃度が低下
することがある。

チロシンキナーゼ阻害
剤
ゲフィチニブ
エルロチニブ

これらの薬剤の血中濃度
が低下することがあ 。

本剤の胃酸分泌抑制作用
によりこれらの薬剤の溶解
性が低下し、吸収が低下す
ることがある。

ポリコナゾール 本剤のCmax及 びAUCが

増加したとの報告がある。
ポリコナゾールは本剤の代
謝酵素 (C Y P 2 C 1 9及び
CYP3A4)を 阻害することが
考えられる。

ネリレフィナビルメシル
酸塩

ネルフィナビルの血中濃度
が低下するおそれがある。

相互作用の機序は不明で
ある。

サキナビルメシル酸塩 サキナビルの血中濃度が
上昇するおそれがある。

相互作用の機序は不明で
ある。

クロピドグレル硫酸塩 クロピドグレル硫酸塩の44
用を減弱するおそれがと
る。

本剤がCYP2C19を 阻害す
ることにより、クロピドグレリレ

硫酸塩の活性代謝物の血

中濃度が低下する。

セイヨウオトギリソウ
(St JollllゝWo■、セン
ト・ジョーンズ・ワート)
含有食品

本剤の代謝が促進され血
中濃度が低下するおそれ
がある。

セイヨウオトギリソウが本剤
の代謝酵素(CYP2C19及
びCYP3A4)を 誘導するこ
とが考えられる。

メトトレキサート メトトレキサートの血中濃
度が上昇することがある。

高用量のメトトレキサートを
投与する場合は、一時的
に本剤の投与を中止する
ことを考慮すること。

相互作用の機序は不明て
ある。

4 副 作用

○胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、Zollinger‐

Ellison症候群

総症例数15,180例中283例(186%)399件の副作用が報告されて

いる(オメプラゾン錠の調査結果と合算)。

. 主 な副作用は、ALT(GPT)上昇57件(038%)、AST(GOT)上昇32件

(021%)等の肝障害、下痢・軟便27件(018%)、白血球減少(症)27

件(018%)、発疹13件(009%)、便秘12件(008%)、BllN上昇10件

(007%)等であった。(承認時まで及び再審査終了時の集計)

○逆流性食道炎(維持療法)

維持療法の総症例数1,435例中53例(37%)に副作用が認められて
いる。(再審査終了時の集計)

○非びらん性胃食道逆流症

国内で行われた試験では、226例中9例(40%)に副作用が認められ

ている。(承認時までの集計)

○胃潰瘍又は十二指腸潰瘍におけるヘリコバクター・ピロリの除菌の

補助

国内で行われた試験(オメプラゾール、アモキシシリン水和物及びク

ラリスロマイシンの3剤投与)では、総症例数513例中273例(532%)
に副作用が認められている。(承認時まで及び製造販売後臨床試

験終了時の集計)

市販後の高齢者に対する特定使用成績調査(オメプラゾール、アモ

キシシリン水和物及びクラリスロマイシンの3剤投与)では、473例中
40例(85%)に副作用が認め弛 ている。(再審査終了時の集計)

また、プロトンポンプインヒビター、アモキシシリン水和物及びメトロニ

ダゾールの3剤投与については、国内において臨床試験等の副作用

発現頻度が明確となる試験を実施していない。(承認時)

- 2 -
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薬剤名等 臨床症状・措置方法 機序・危険因子

アタザナビル硫酸塩
(レイアタッツ)

アタザナビル硫酸塩の作
用を減弱するおそれがあ
る。

本剤の胃酸分泌抑制作用
によリアタザナビル硫酸塩
の溶解性が低下し、アタザ
ナビルの血中濃度が低下
することがある。

リルピビリン塩酸塩

(エジュラント)

リルピビリン塩酸塩の作用
を減弱するおそれがある。

本剤の胃酸分泌抑制作用
によリリルピビリン塩酸塩の

吸収が低下し、リルピビリン
の血中濃度が低下すること

がある。



**○ 胃 仏ヽLTリンパ腫、特発性血小板減少性紫斑病、早期胃癌に対す
る内視鏡的治療後胃、ヘリコバクター・ピロリ感染胃炎におけるヘリ
コバクター・ピロリの除菌の補助

プロトンポンプインヒビター、アモキシシリン水和物及びクラリスロマイ
シン又はメトロニダゾールの3剤投与については、国内において臨床
試験等の副作用発現頻度が明確となる試験を実施していない。(承
認時)

(1)重 大な副作用
1)シ ヨツク、アナフィラキシー様症状 (いずれも頻度不明):
ショック、アナフィラキシー様症状(血管浮腫、気管支痙攣
等)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投与を中止し、適切な処置を行うこと。
2)汎 血球減少症、無顆粒球症、溶血性貧血、血小板減少(い
ずれも頻度不明):汎血球減少症、無顆粒球症、溶血性貧
血、血小板減少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投与を中止し、適切な処置
を行うこと。

3)劇 症肝炎 (頻度不明)、肝機能障害 (01%未 満)、黄疸
(01%未満)、肝不全(頻度不明):劇症肝炎、肝機能障害、

黄疸、肝不全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投与を中止し、適切な処置を

行うこと。

中毒性表皮壊死融解症(To対c Epdermal NecrowS :`

TEN)、皮膚粘膜眼症候群(Stevens‐Johnson症候群)(い
ずれも頻度不明):中 毒性表皮壊死融解症 (Toxic
E,dcrmd Nccrolysis:TEN)、皮膚粘膜眼症候群(Stcvcns_
Johnson症候群)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投与を中止し、適切な処置
を行うこと。

視力障害 (頻度不明):視力障害があらわれることがあるの

で、異常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。

間質性腎炎、急性腎不全(いずれも頻度不明):間質性腎
炎、急性腎不全があらわれることがあるので、腎機能検査値

(BllN、クレアチエン等)に注意しt異常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。

低ナトリウム血症(頻度不明):低ナトリウム血症があらわれる
ことがあるので、異常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。

間質性肺炎(頻度不明〉:問質性肺炎があらわれることがあ
るので、発熱、咳嗽、呼吸困難、肺音の異常(捻髪音)等が認
められた場合には投与を中止し、速やかに胸部X線等の検査

を実施し、副腎皮質ホルモン剤の投与等の適切な処置を行
うこと。

9)横 紋筋融解症(頻度不明):筋肉痛、脱力感、CK(CPK)上

昇、血中及び尿中ミオグロビン上昇を特徴とする横紋筋融
解症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。
10)錯 乱状態(頻度不明):せん妄、異常行動、失見当識、幻覚、

不安、焦燥、攻撃性等があらわれることがあるので、異常が認
められた場合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。

(2)その他の副作用

○胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部演瘍、逆流性食道炎、非びらん性
胃食道逆流症、Zollhger‐Enison症候群の場合

注1)このような症状があ われた場合には投与を中止すること。

○ヘリコバクター・ピロリの除菌の補助の場合

5%以 上 l～5%未 満 1%未満

過敏症注1) 発疹

消化器 下 痢 ・軟 便
(199%)、味覚異
常 (78%)

国内炎、腹痛、強
道炎、腹部膨満
感

便秘、舌炎、悪心、日
渇、十二指腸炎

肝臓注幼 肝機 能異常、A S T

( G O T )上 昇、A L T

(GPT)上昇、Al‐P上昇、
ビリルビン上昇、LDH
上昇

血液注2) 好酸球数増多、血小板
数減少、貧血、自血球
数増多 白ヽ血球分画異
常

精神神経系 頂痛、しびれ感、めま
′ヽ、睡眠障害

その他 尿蛋白陽性、尿酸上
昇、総コレステロール上
昇、QT延 長、発熱、倦
怠感、カンジダ症、尿糖
陽性、動悸、霧視

表中の頻度は胃潰瘍又は十二指腸潰瘍におけるオメプラゾール、アモキシシリ
ン水和物及びクラリスロマイシンの3剤投与の成績に基づく。
注1)このような症状があらわれた場合には投与を中止すること
注2)観察を十分行い、異常が認められた場合には投与を中止するなど適切な処
置を行うこと。

高齢者への投与

本剤は、主として肝臓で代謝されるが、高齢者では肝機能、その他生

理機能が低下していることが多いので、低用量から投与を開始するな

ど慎重に投与すること。

妊婦、産婦、授乳婦等への投与

(1)妊婦等: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。

[動物実験 (ウサギ経口138mノkg)で胎児毒性(死亡吸収胚率
の増加)が報告されている。]

(2)授乳婦:授乳中の婦人への投与は避けることが望ましいが、やむ

を得ず投与する場合は、授乳を避けさせること。[動物実験(ラット

経口5mg/kg)で、母乳中へ移行することが報告されている。]
小児等への投与

小児に対する安全性は確立していない(使用経験が少ない)。

過量投与

徴候、症状:オメプラゾールの過量投与により、悪心、嘔吐、めまい、腹

痛、下痢、頭痛等が報告されている。

処置:症状に応じて適切な処置を行うこと。 .

適用上の注意

(1)服用時:

本剤は腸溶錠であり、服用にあたっては、噛んだり、砕いたりせず
に、飲み∝ すよう患者に指導すること。

PTP包装の薬剤はPTPシートカち取り出して服用するよう指導する
こと。[PTPシートの誤飲により、硬い鋭角部が食道粘膜へ刺入し、

更には穿孔をおこして縦隔洞炎等の重篤な合併症を併発するこ

とが報告されている。]

その他の注意

(1)ラットに1 7mg/Кg以上を2年間経口投与した毒性試験で、胃にカ

ルチノイドの発生がみられたとの報告がある。このカルチノイドの発
生にはラットに種特異性が認められている。

(2)本 剤の長期投与中に良性の胃ポリープを認めたとの報告がある。

(3)本 剤の投与が、胃癌による症状を隠蔽することがあるので、悪性で

ないことを確認して投与すると 。

(4)非 びらん性胃食道逆流症の治療において、食道内酸逆流の高リ
スクであると考えられる中高齢者、裂孔ヘルニアを合併する患者
のいずれにも該当しない場合には本剤の治療効果が得られにくい

可能性がある。

01～ 5%未 満 01%未 満 頻度不明

0他 霧視、発熱、浮腫、女
性化乳房、脱毛、倦怠
感 、関 節 痛 、及 び
BUN、クレアチニン、尿
酸、トリグリセライド、血
清カリウム、総コレステ
ロールの上昇

頻尿、味覚異常、動
悸、月経異常、筋肉
痛、発汗、筋力低
下、低マグネシウム
血症

01～ 5%未 満 01%未 満 頻度不明

過敏症注1) 発疹、華麻疹、そう痒
感

多形紅斑、光線遇
敏症

'肖化暑= 下痢・軟便 便秘、悪心、嘔吐、鼓
腸放屁、腹部膨満感、
カンジダ症、口渇、腹
痛、国内炎

舌炎、顕微鏡的大
腸炎 (collagenOus
colitis、lyl■phocytic
c o l i t i s )

肝臓 A S T ( G O T )、

ALT(GPT)、 Al・

P、γ‐GTPの 上昇

LDH上 昇

血液 白血球数減少 血小板数減少、貧血

精神神経系 頭痛、眠気、しびれ感 めまい、振戦、傾眠、

不眠 (症)、異常感
覚、うつ状態



(5)海 外における複数の観察研究で、プロトンポンプインヒビタ
ーによ

る治療において骨粗髯症に伴う股関節骨折、手関節骨折、脊椎

骨折のリスク増加が報告されている。特に、高用量及び長期間(1

年以上)の治療を受けた患者で、骨折のリスクが増加した。
*(6)海 外における主に入院患者を対象とした複数の観察研究で、プロ

トンポンプインヒビターを投与した患者においてクロストリジウム・

ディフィシルによる胃腸感染のリスク増加が報告されている。

(7)ヘ リコパクタ
ー・ピロリの除菌判定上の注意:オメプラゾール等の

プロトンポンプインヒビターやアモキシシリン水和物、クラリスロマイ
シン等の抗生物質及びメトロニダゾールの服用中や投与終了直

後では、13c_尿素呼気試験の判定が偽陰性になる可能性がある

ため、13c_尿素呼気試験による除菌判定を行う場合には、これらの

薬剤の投与終了後4週以降の時点で実施することが望ましい。

(8)ラットに類薬であるランソプラゾール(50m詠ゴ日)、アモキシシリン

水不口物(500mg/kg/日)及びクラリスロマイシン(160mノkg/日)を

併用投与した試験で、母動物での毒性の増強とともに胎児の発

育抑制の増強が認められている。

【薬物動態】
1 血 漿中濃度

(1)オメプラゾール単独投与時のデータ

健康成人(6例)にオメプラゾール10mg及び20mgを空腹時に単

回経口投与したとき、投与後約2時間で最高血漿中濃度に達し、

消失半減期はそれぞれ28時間及び16時間であったり。

く健康成人6例 び20mq単 回経口投与(平均値士SE)〉20mg 口 SE

投与量 Crnax(nglmL) Tmax(hr)
AUC.101r

(ng・hr/1mL)
T12(h⇒

l0rng 1841■315 23■06 4807±1602

201ng 4062■1520 23■02 11604■6463

(nolmL)

0 0 5 1 1 5 2   3   4   5   6   7   8     1 0  時
間 ( h F )

健康成人(6例)にオメプラゾール20mgを朝食前に1日1回7日間

投与したとき、第7日 目のCmax及 び血中濃度曲線下面積

(AUC)は いずれも第1日目の約14倍に増加したり。

また、胃潰瘍患者(5例)及び十二指腸潰瘍患者(4例)にオメプラ

ゾール20mgを 1日1回朝食後に14日間投与したとき、第7日目の

AUCは 第1日目に比べ有意な増加が認められたが、第7日目と第

14日目の間ではCmax、AUCの いずれも増加は認められなかっ

たの。

(2)オ メプラゾール、アモキシシリン水和物及びクラリスロマイシン投

与時のデータ3)

健康成人(11例)にオメプラゾール20mg、アモキシシリン水和物

750mg(力 価)及びクラリスロマイシン400mg(力 価)を1日2回7日

間反復経口投与後の血漿中オメプラゾール濃度は、投与約25

時間後にCmaxを 示し、約2時間の半減期で消失した。オメプラ

ゾールのCmax及 びAUCは 、単回投与時に比して反復投与により

上昇したが、投与4日目と7日目ではほぼ同様で、4日目までには

定常状態に達した。

〈健康成人11例、3剤併用反復投与(平均値士SD)〉

効果発現時間

胃潰瘍患者にオメプラゾール20mgを1日1回朝食後に経口投与したと

き、投与2～6時間後より胃酸分泌抑制効果が認められた。。

6

代謝

外国人のデータでは、健康成人にオメプラゾールを経口投与したとき、

血漿中の主代謝物はオメプラゾールスルホン及びヒドロキシオメプラ

ゾールで、これらの代謝物はいずれも胃酸分泌抑制作用をほとんど示

さなかった5 0`。また、ヒ瑚千ミクロソームによるIn vltro試験の結果から、ヒ

ドロキシ体及びスルホン体の生成にはそれぞれ主にCYP2C19及 び

CYP3A4が 関与し、ヒドロキシ体への代謝クリアランスはスルホン体の4

倍であると報告されているDo CYP2C19には遺伝多型が存在し、遺伝

学的にCYP2C19の 機能を欠損する個体(PM)は 日本人を含むモンゴ

ル系人種で13～20%、コーカサス系人種で3～4%と報告されているり。
PMに おけるオメプラゾールの緩やかな代謝は、他のプロトンポンプ阻

害剤9,10と同様である。

排泄

外国人のデータでは、Pc標識オメプラゾールを投与したとき、投与放

射能の約80%が尿中に、約20%が糞中に排泄された5)。

相互作用

外国人のデータでは、オメプラゾールは、主にチトクロームP4502C19

(CYP2C19)及 び一部3A4(CYP3A4)を 介して肝臓で代謝を受ける。

オメプラゾールの血漿中濃度は、クラリスロマイシンとの併用により、
Cmax及 びAUCは 約2倍に上昇した。一方、アモキシシリン水和物との

併用は、オメプラゾールの血漿中動態に影響しなかった11)。ジアゼパ

ム、ワルファリン(R‐ワルファリン)、フェニトインもCYP2C19に よって代謝

されるため本剤との併用により、ジアゼパム2)及びフェニトイン3)のクリア

ランスはそれぞれ27%及 び15%低下し、ワルファリン10の血中濃度は
12%上昇したとの報告がある。

蛋白結合率
96～98%(限外ろ過法)

血液透析                    '

慢性透析患者を対象にオメプラゾールを1日1回20mg経 口投与し、血

漿中濃度を検討した試験において、血液透析による除去はほとんど認
められず、透析日及び非透析日で体内薬物動態に影響はみられな

かった15).16).o。

生物学的同等性慇)

オメプラゾールの20mgttXl錠と10mg錠×2錠は生物学的に同等であ
る。

【臨床成績】

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、Zollinger―

E!!もon症候群
716例を対象に実施された一般臨床試験の概要は次のとおりであ

る19)・211D21).22123)24).25).261。

また、二重盲検比較試験(胃潰瘍、十二指腸潰瘍)において本剤の有
用性が認められている。

7‐

1

(有効率は
“
中等度改善以上

"を
集計、治癒率は内視鏡判定による。)

H2受容体拮抗剤抵抗性の逆流性食道炎を対象とした国内の臨床試

験においてオメプラゾール10mg及び20mgを6ヵ月間投与した時の再

発抑制効果が認められている2つ。

海外において、逆流性食道炎を対象にオメプラゾール10mg及び20mg

投与による6ヵ月から12ヵ月の維持療法が実施された臨床試験におい

て再発の危険因子が検討され、治療開始時の逆流性食道炎の程度、

年齢、喫煙、治療開始時の逆流症状の程度が再発の危険因子である

ことが報告されている2つ。

2 非 びらん性胃食道逆流症

非びらん性胃食道逆流症を対象とした国内の臨床試験において、オメ
プラゾール10mgを4週間投与したときの投与4週時の胸やけ完全消失
率及び十分な胸やけ改善率はそれぞれ323%(31/96例)、458%(44ノ

96例)であつた29。

3 胃 潰瘍又は十二指腸潰瘍におけるヘリコバクター・ピロリの除菌の補
助
ヘリコバクター・ピロリ陽性の胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の患者を対象
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疾患名 有効率 治癒率

胃潰瘍 980%(388/396例 ) 925%(359/388例 )

十二指腸潰瘍 983%(238/242例 ) 957%(223/233例 )

吻合部潰瘍 100%(34/34例 ) 971%(33/34例 )

逆流性食道炎 975%(39/40例 ) 100%(37/37例 )

Zollinger―EIhson症候群 100%(4/4例〉 100%(3/3例 )

投与群 24週後非再発率 (Kaplan―Meier法)

オメプラゾール10mg群 598%

オメプラゾール20mg群 873%

Crnu(nglmL) Tma(hr) AUC● 。。lngoW" Tl″(hr)

794■410 27■16 2936■1752 178■062



各薬剤の1回投与量 与

数

投

回
胃潰瘍におけ
る除菌率

十二指腸潰瘍
における除菌率

合算の

除菌率

オメプラゾール20mg

アモキシシリン水禾口物
750mg(力価)
クラリスロマイシン4001ng(カ

価)

2回/日
759%

(44/58例〉

818%

(45/55例)

788%

(89/113例)

とした国内の臨床試験において、オメプラゾータレ20mg、アモキシシリン

水和物750mg及びクラリスロマイシン400mgを1日2回7日間経口投与

した時の除菌率は下表のとおりである3o。

なお、海外において、活動期又は療痕期の十二指腸潰瘍患者、活動

期の胃潰瘍患者を対象とした試験注りこぉぃても同程度の成績が得ら

れている。

注1)各薬剤の投与量、及び投与期間は下記のとおりであり、国内の承

認用法・用量(「用法・用量」の項参照)とは異なる。

オメプラゾールとして1回20mg、アモキシシリン水和物として1回

1000mg(力価)及びクラリスロマイシンとして1回500mg(力価)の

3剤を1日2回、7日間経口投与

ヘリコバタター・ピロリ陽性の胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の患者を対象

とした国内の市販後臨床試験において、オメプラゾール20mg、アモキ

シシリン水和物750mg及びクラリスロマイシン200mg又 はオメプラゾー

ル20mg、アモキシシリン水和物750mg及びクラリスロマイシン400mgを1

日2回7日間経口投与した時の除菌率は下表のとおりである3り。

【薬効薬理】

ヒトでの作用

(1)胃 酸分泌抑制作用
1)基 礎分泌32)

胃潰瘍及び十二指腸潰瘍患者において、20mg投 与により

基礎胃酸分泌をそれぞれ93%及び94%抑制する。

2)テ トラガストリン刺激3つ

健康成人において、20mg投 与によリテトラガストリン(4μg/
kg、筋注)刺激後2時間までの胃酸分泌を93%抑制する。

3)イ ンスリン刺激3o

健康成人及び十二指腸潰瘍患者において、20mg投 与によ

リインスリン(02U/kg、静注)刺激後2時間までの胃酸分泌を

70～88%抑制する。

4)夜 間分泌3"

健康成人において、20mg投 与により夜間8時間の胃酸分泌

を73%抑制する。

5)24時 間分泌。3o.3つ

胃潰瘍、十二指腸潰瘍患者及び健康成人において、20mg

投与により24時間にわたり胃酸分泌を抑制する。

ペプシン分泌抑制作用3,

健康成人において、20mg投与により夜間8時間のペプシン分泌を

39%抑制する。

食道内pHに及ぼす影響

逆流性食道炎患者において、20mg投与により24時間中に食道内

pHが4以下を示す時間の割合は、投与前の326%に比し、投与後

では07%に減少する。

胃排出能に及ぼす影響
3D

胃潰瘍、十二指腸潰瘍患者及び健康成人において、20mg投与

により胃排出能にはほとんど影響を及ぼさない。

内分泌ホルモンに及ぼす影響3o3).4o4)

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、Zollinger‐Ell oヽn症候群患者において、

20～60mg投与により血清ガストリン値の上昇がみられることがあ

るが、投与終了後、投与前値への回復あるいは回復傾向が認めら

れる。

胃潰瘍及び十二指腸潰瘍患者において、20mg投与によりその他

の内分泌ホルモンにはほとんど影響を及ぼさない。

動物での作用

(1)H+,K・‐ATPase阻 害作用
42).4)

ウサギ及びラットの胃粘膜H十,K十_ATPascに対し阻害作用を示

す。

(2)胃 酸分泌抑制作用
42)44)4,

ウサギ分離胃底腺を用いたdbutyryl cydlc AMP刺激酸分泌に

対して抑制作用を示す。

幽門結索ラット、胃痩ラット、迷走神経切断ラットにおけるベンタガ

ストリン及びカルバコール刺激、HddenhJn pouch犬におけるヒス

タミン刺激、胃痩大におけるベンタガストリン刺激による胃酸分泌

に対し、強い抑制作用を示す。

(3)実 験潰瘍に対する作用
4→.4o

ラットにおける水浸拘束ストレス、幽門結紫、インドメタシン、アスピ

リン、プレドニゾロン及びエタノール胃潰瘍並び|こメピリゾール十
二指腸潰瘍に対し、強い抗潰瘍作用を示す。また、酢酸胃及び十
二指腸潰瘍に対しても治癒促進効果を示す。

ヘリコパクター・ピロリ除菌の補助作用

(1)ヘリコパクタ
ー・ピロリ感染動物モデルにおける除菌効果

マウスヘリコバクター・ピロリ感染モデルにおいて、アモキシシリン

水和物単独、又はクラリスロマイシンとの2剤併用群では除菌率は

低く(除菌率:各々6%)、オメプラゾールを添加することにより除菌

率は著しく上昇し、アモキシシリン水和物とオメプラゾールの2剤

併用で約50%、アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びオメ

プラゾールの3剤併用では約80%であった
4つ。

(2)ヘ リコバクタ
ー・ピロリ除菌治療におけるオメプラゾールの役割は

胃内pHを上昇させることにより、併用されるアモキシシリン水和

物、クラリスロマイシンの抗菌活性を高めることにあると考えられる。

作用機序4υ4D

胃腺の壁細胞の細胞膜上に存在する受容体へ、各種酸分泌刺激物

質が結合することにより、壁細胞内において一連の胃酸分泌反応がお

きる。この反応の最終過程では、壁細胞内からH+を放出し、代わりにK十

を取り込むプロトンポンプと呼ばれる酵素H+,K十_ATPaseが働いてい

る。オメプラゾールは、このプロトンポンプの働きを阻害することによっ

て、胃酸分泌を抑制する。

【有効成分に関する理化学的知見】
一般名 :オメプラゾール(Omcpraz。le)(」AN)(日 局)

化学名 :(Ro‐5-Methoxy-2‐{[(4‐mcthoxy‐3,5,dimethylpyndin‐2-yl)

methyl]sulinyl}‐1〃‐benzimidazole

4

1

構造式 :

、医。KX評

分子式 :C17H19N303S

分子量 :34542

融点  :約 150℃(分解)

分配係数:∞[クロロホルム/緩 衝液(pH7 0)]

性状  :オ メプラゾールは、自色～帯黄白色の結晶性の粉末である。

こルジメチルホルムアミドに溶けやすく、エタノール(995)にやや

溶けにくく、水にほとんど溶けない。

オメプラゾールのェ/V‐ジメチルホルムアミド溶液(1→25)は旋光

性を示さない。

オメプラゾールは、光によって徐々に黄白色となる。

HBC   O― CH3

CH3

及び鏡像異性体

(4)

オメプラール錠10:[PTP]

[バラ]

オメプラール錠20:PTP]

【包装】    ―
100錠(10錠X10)、140錠(14錠X10)、

500錠(10錠X50)、700錠(14錠×50)

500錠

100錠(10錠X10)、140錠(14錠X10)、

300錠(10錠X30)、500錠(10錠×50)、

700錠(14錠X50)

[バラ]500錠
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各薬剤の1回投与量 与

数
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注)

プロトンポンプロインヒビター

日

オメプラゾン①錠10mg

オメプラゾン①錠20mg
オメプラゾール錠

Omeprazon° TABLETS

貯  法 :室温保存
使用期限 :外箱及びラベルに表示の使用期限内に使用すること
注)注 意―医師等の処方せんにより使用すること

傷こ10mg 金こ20ng

承認番号 21200AMZ00642 21300AMZ00055

薬価収載 2001年2月 2001年 2月

販売開始 2001年2月 1991年4月

再審査結果 2009年 3月 2009年 3月

効能追加 2013年 月 2013年 月

【禁忌】(次の患者には投与しないこと)

(1)本 剤の成分に対して過敏症の既往歴のある患者
(2)ア タザナビル硫酸塩, リルピビリン塩酸塩を投与中の患
(「相互作用」の項参照)

錠10mg 錠20mg

有効成分

(1錠中)
日局 オ メプラゾール10mg 日局 オ メプラゾール20mg

添加物

乳糖水和物,デ ンプングリコール酸ナ トリウム,ヒ ドロキ

シプロピルセルロース,ラ ウリル硫酸ナ トリウム,水 酸化
マグネシウム,ス テアリン酸マグネシウム, ヒプロメロー

ス, ヒドロタルサイ ト,酸 化チタン,ヒ プロメロースフタ

ル酸エステル,セ タノール,タ ルク,カ ルナウバロウ

性状・斉1形 白色 ・フィルムコーティング錠 (腸溶錠)

外形 ⑮ Oo ① Oo

規格

直径  厚 さ

( n u n )  ( n n l )

6 2     2 8

量

ｇ＞

巧

重

い

９６

重
＜ｍｇ＞
‐４３

恥
ｍ
観

雌
ｍ
２

識別l コー ド Y-OM10 Y-OM20

【効能 口効果】
く£定10mg〉

○胃潰瘍,十 二指腸潰瘍,吻 合部潰瘍,逆 流性食道炎,非 びら

ん性胃食道逆流症,Zollinger―Ellison症候群

○下記におけるヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助

胃漬瘍,十 二指腸潰瘍,胃 LIALTリンパ腫,特 発性血小板減
** 少 性紫斑病,早 期胃癌に対する内視鏡的治療後胃,ヘ リコバ

クター ・ピロリ感染胃炎

く会定20mg〉

○胃潰瘍,十 二指腸潰瘍,p/9」合部潰瘍,逆 流性食道炎,
Zollinger Ellison症候群

○下記におけるヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助

胃潰瘍,十 二指腸潰瘍,胃 MALTリンパ腫,特 発性血小板減
** 少 性紫斑病,早 期胃癌に対する内視鏡的治療後胃,ヘ リコバ

クター ・ピロリ感染胃炎

:<効 能 ・効果に関連する使用上の注意>          :

**:ヘ リコバクター ・ピロリの除菌の補助の場合        :
:1.進 行期胃MALTリンパ腫に対するヘリコバクター・ピロリ除 :

:  菌 治療の有効性は確立していない

2.特 発性血小板減少性紫斑病に対しては、ガイ ドライン等を

参照し,ヘ リコバクター ・ピロリ除菌治療が適切と判断さ

れる症例にのみ除菌治療を行 うこと.

3.早 期胃癌に対する内視鏡的治療後胃以外には,ヘ リコバク

ター・ピロリ除菌治療による胃癌の発症抑制に対する有効

性は確立していない.

バクター ・ピロリが陽性であること及び内視鏡検査により :
ヘリコバクター ・ピロリ感染胃炎であることを確認するこ :

:  L

【用法・用量】
く金定10mg〉

○胃漬瘍,吻 合部潰瘍,十 二指腸潰瘍,Zollinger―EIlison症

候群

通常,成 人にはオメプラゾ
ールとして 1日 1回 20mgを経口

投与する。なお,通常,胃潰瘍,吻合部潰瘍では 8週 間まで,

十二指腸潰瘍では 6週間までの投与とする.

○逆流性食道炎

通常,成 人にはオメプラゾールとして 1日 1回 20mgを経口

投与する。なお,通 常,8週 間までの投与とする.さ らに再

発 。再燃を繰り返す逆流性食道炎の維持療法においては,1

日1回 10～20mgを経口投与する.

○非びらん性胃食道逆流症

通常,成 人にはオメプラゾ
ールとして 1日 1回 10mgを経口

投与する。なお,通 常,4週 間までの投与とする

〇ヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助

通常,成 人にはオメプラゾールとして 1回 20mg,アモキシシ

リン水和物として 1回 750mg(力価)及 びクラリスロマイシ

ンとして 1回 200mg(力価)の 3剤 を同時に 1日 2回 ,7日

間経口投与する。なお,ク ラリスロマイシンは,必 要に応じ

て適宜増量することができる.た だし,1回 400mg(力価)1

日2回 を上限とする。

プロトンポンプインヒビター,ア モキシシリン水和物及びク

ラリスロマイシンの 3剤投与によるヘ リコバクター ・ピロリ

の除菌治療が不成功の場合は,こ れに代わる治療として,通

常,成 人にはオメプラゾールとして 1回 20mg,アモキシシリ

ン水和物として 1回 750mg(力価)及 びメ トロニダゾールと

して 1回 250mgの 3剤 を同時に 1日 2回 ,7日 間経口投与す

る

く貪定20mg〉

○胃潰瘍,吻 合部潰瘍,十 二指腸潰瘍,Zollinger―Ellison症

候群

通常,成 人にはオメプラゾ
ールとして 1日 1回 20mgを経口

投与する。なお,通常,胃潰瘍,吻合部潰瘍では 8週 間まで,

十二指腸潰瘍では 6週間までの投与とする.

○逆流性食道炎

通常,成 人にはオメプラゾールとして 1日 1回 20mgを経口

投与する。なお,通 常,8週 間までの投与とする.さ らに再

発 ・再燃を繰り返す逆流性食道炎の維持療法においては,1

日1回 10～20mgを経口投与する

○ヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助

通常,成 人にはオメプラゾ
ールとして 1回 20mg,アモキシシ

リン水和物として 1回 750mg(力価)及 びクラリスロマイシ

ンとして 1回 200mg(力価)の 3剤 を同時に 1日 2回 ,7日

間経口投与する.な お,ク ラリスロマイシンは,必 要に応じ

て適宜増量することができる。ただし,1回 400mg(力価)1

日2回 を上限とする.

プロトンポンプインヒビター,ア モキシシリン水和物及びク

ラリスロマイシンの 3剤投与によるヘ リコバクター ・ピロリ

の除菌治療が不成功の場合は,こ れに代わる治療として,通
**:
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常,成 人にはオメプラゾ
ールとして 1回 20mg,アモキシシリ

ン水和物として 1回 750mg(力価)及 びメ トロニダゾ
ールと

して 1回 250mgの3剤 を同時に 1日 2回 ,7日 間経口投与す

る.

〈参考〉

効能 ・効果 錠 10ng 錠 20mg 回投 与量 用 法

胃潰瘍,吻合部潰瘍,十二

指jII潰瘍,Zollinger
Ellison症候群

○ ○ 20ng 1 日 1 回

逆流性食道炎
逆流性食道炎 (維持療法)

○ ○
20mg

10-20mg
1日 1回

非びらん性胃食道逆流症 ○ 10mg 1 日 1回

下記におけるヘ リコバク

ター・ピロリの除菌の補助

胃潰蕩,十 二指腸潰瘍,胃
MALTリンパ腫,特発性血小

板減少性紫斑病,早期胃癌

に対する内視鏡的治療後

胃,ヘ リコバクター・ピロ

リ感染胃炎

○ ○ 20mg 1日 2回

○ :効能あり,一 :効能なし

【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)薬物過敏症の既往歴のある患者

(2)肝障害のある患者 〔肝代謝性であり,血 中濃度が高くなる

おそれがある。〕

(3)高齢者 (「高齢者への投与」の項参照)
2_重 要な基本的注意

(1)治療にあたつては,経 過を十分に観察し,病 状に応じ治療
上必要最小限の使用にとどめること。また,血 液像,肝 機

能,腎 機能等に注意すること.

(2)再発の既往のない逆流性食道炎患者では,逆 流性食道炎治

癒後直ちに維持療法に移行せず,経 過観察により,維 持療

法の必要性を判断すること.

(3)再発 ・再燃を繰 り返す逆流性食道炎の維持療法を目的とし

て本剤を投与する場合は,経 過観察 (定期的な内視鏡検査

等を含む)を 十分行 うとともに,次 の事項に十分注意する

こと。

1)再発の既往歴,症 状の程度等を考慮して維持療法の用量を

選択すること.

2)寛解状態が良好に保たれていると判断された場合は休薬又

は減量を考慮すること.

3)1日 10mgの維持療法で再発が認められた場合は 1日 20mgで

再治療を行 うこと 治癒後の維持療法においても再発の既

往歴,症 状の程度等を考慮して用量を選択すること.

ただし, 1日 20mgの維持療法で再発が認められた場合,あ

るいは予期せぬ体重減少,吐 血,嚇 下障害等の症状が認め

られた場合は,改 めて内視鏡検査等を行い,そ の結果に基

づいて他の適切な治療法に切 り替えることを考慮するこ

と.

4)定期的に肝機能,腎 機能,血 液像等の検査を行 うことが望

ましい。

(4)非びらん性胃食道逆流症患者の治療を目的として本剤を投

与する場合は,次 の事項に十分注意すること.

1)投与に際しては間診により胸やけ,胃 液逆流感等の酸逆流

症状が繰り返しみられること (1週間あたり2日以上)を 確

認の上投与すること な お,本 剤の投与が胃癌,食 道癌等

の悪性腫瘍及び他の消化器疾患による症状を隠蔽すること

があるので,内 視鏡検査等によりこれらの疾患でないこと

を確認すること
2)非びらん性胃食道逆流症の治療については,投 与開始2週後

を目安として効果を確認 し,症 状の改善傾向が認められな

い場合には,酸 逆流以外の原因が考えられるため他の適切

な治療への変更を考慮すること.

(5)本剤をヘリコバクタ
ー ・ピロリの除菌の補助に用いる際に

は,除 菌治療に用いられる他の薬剤の添付文書に記載され

ている禁忌,慎 重投与,重 大な副作用等の使用上の注意を

必ず確認すること.

3 相 互作用

本剤は,主 として肝代謝酵素CYP2C19及び
一部CYP3A4で代

謝される.

また,本 剤の胃酸分泌抑制作用により,併 用薬剤の吸収を

上昇又は低下させることがある.

(1)併用禁忌 (併用しないこと)

薬剤名等 臨床症状 ・措置方法 機序 ・危険因子

アタザナビル硫酸塩

(レイアタッツ)

アタザナビル硫酸塩
の作用を減弱するお

それがある

本剤の胃酸分泌抑制作

用によリアタザナビル

硫酸塩の溶解性が低下

し,ア タザナビルの血

中濃度が低下すること

がある

リルピビリン塩酸塩

(エジュラント)

リル ピビリン塩酸塩

の作用を減弱す るお

それがある

本剤の胃酸分泌抑制作

用によリリル ピビリン

塩酸塩 の吸収 が低 下

し, リル ピビリンの血

中濃度が低下すること

がある

(2)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

ジアゼパム

フェニ トイン

シロスタゾール

これらの薬剤の作用を

増強することがある.

本剤は主に肝臓のチ ト

クロームP450系薬物代

謝酵素CYP2C19で代謝

されるため,本 剤 と同

じ代謝酵素で代謝され

る薬物の代謝,排 泄を

遅延させるおそれがあ

る  (「 薬物動態」の

項参照)

ワルファリン 抗凝血作用を増強し,

出血に至るおそれがあ

る プ ロ トロンビン時

間国際標準比 (INR)値

等の血液凝固能の変動

に十分注意 しながら投

与すること

タクロリムス水和物 タクロリムスの血中濃

度が上昇することがあ

る

相互作用の機序は不明

である_

ジゴキシン

メチルジゴキシン

これ らの薬剤の作用を

増強することがある

本剤の胃酸分泌抑制作

用によリジゴキシンの

加水分解が抑制され,

ジゴキシンの血中濃度

が上昇す るこ とがあ

る

イ トラコナゾール イ トラコナゾールの作

用を減弱することがあ

る

本剤の胃酸分泌抑制作

用によリイ トラコナゾ
ール の溶解性 が低下

し,イ トラコナゾール

の血中濃度が低下する

ことがある

チロシンキナーゼ阻

害剤

ゲフィチニブ

エルロチニブ

これらの薬剤の血中濃

度が低下することがあ

る

本剤の胃酸分泌抑制作

用によりこれ らの薬剤

の溶解性が低下 し,吸

収が低下することがあ

る

ボリコナゾール 本剤のCmax及びAUCが

増加したとの報告があ

る

ボリコナゾールは本剤

の代謝酵素 (CYP2C19及

びCYP3A4)を阻害する

ことが考えられる

ネルフィナビルメシ

ル酸塩

ネルフィナビルの血中

濃度が低下するおそれ

がある

相互作用の機序は不明

である

サキナビルメシル酸

塩

サキナビルの血中濃度

が上昇するおそれがあ

る

相互作用の機序は不明

である

クロピドグレル硫酸

塩

クロピドグレル硫酸塩

の作用を減弱するおそ

れがある

本剤が CYP2C19を阻害

することにより, クロ

ピドグレル硫酸塩の活

性代謝物の血中濃度が

低下する

セイヨウオ トギリソ

ウ (St John's Wort,セン

ト ・シ
｀
ョーンス
・ ・ワート) イ〕

有食品

本剤の代謝が促進され

血中濃度が低下するお

それがある

セイヨウオ トギリソウ

が本剤の代謝酵素

(CYP2C19,t(バCYP3A4)

を誘導することが考え

られる.

メトトレキサー ト メ トトレキサー トの血

中濃度が上昇すること

がある 高 用量のメ ト

トレキサー トを投与す

る場合は,一 時的に本

相互作用の機序は不明

である.
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剤の投与を中止するこ

とを考慮すること

4 副 作用

胃潰瘍,十 二指腸漬瘍,吻 合部潰瘍,逆 流性食道炎,

Zollinger―Ellison症候群

総症例数15,180例中283例 (1.86%)399件 の副作用が報告

されている。 (同一成分薬オメプラール錠の調査結果と合

算)

主な副作用はALT(GPT)上 昇57件 (038%),AST(GOT)

上昇32件 (0.21%)等 の肝障害,下痢・軟便27件 (0.18%),

自血球減少 (症)27件 (0.18%),発 疹13件 (0.09%),

便秘12件 (008%),BUN上 昇10件 (0.07%)等 であつた

(再審査終了時)

逆流性食道炎 (維持療法)

維持療法の総症例数 1,435例中 53例 (3.7%)に 副作用が

認められている (再 審査終了時)

非びらん性胃食道逆流症

国内で行われた試験では,226例 中 9例 (4.0%)に 副作用

が認められている。 (承認時)

胃潰瘍又は十二指腸潰瘍におけるヘリコバクター ・ピロリ

の除菌の補助

国内で行われた試験 (オメプラゾール,ア モキシシリン水

和物及びクラリスロマイシンの 3剤投与)で は,総 症例数

513例中 273例 (53.2%)に 日1作用が認められている。 (承

認時まで及び製造販売後臨床試験終了時)

市販後の高齢者に対する特定使用成績調査 (オメプラゾ
ー

ル,ア モキシシリン水和物及びクラリスロマイシンの 3剤

投与)で は,473例 中 40例 (8.5%)に 副作用が認められて

いる。 (再審査終了時)

また,プ ロ トンポンプインヒビター,ア モキシシリン水和

物及びメ トロニダゾールの 3剤投与については,国 内にお

いて臨床試験等の副作用発現頻度が明確となる試験を実施

していない  (承 認時)

胃MALTリ ンパ腫,特 発性血小板減少性紫斑病,早 期胃癌に
** 対 する内視鏡的治療後胃,ヘ リコバクター ・ピロリ感染胃

炎におけるヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助

プロトンポンプインヒビター,ア モキシシリン水和物及び

クラリスロマイシン又はメトロニダゾールの 3剤 投与につ

いては,国 内において臨床試験等の副作用発現頻度が明確

となる試験を実施していない.(承 認時)

(1)重大な目1作用

1)ショック,アナフィラキシー様症状 (いずれも頻度不明):

ショック,ア ナフィラキシー様症状 (血管浮腫,気 管支痙

攣等)力 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投与を中止し,適 切な処置を行

うこと.

2)汎 血球減少症,無 顆粒球症,溶 血性貧血,血 小板減少 (い

ずれも頻度不明):汎 血球減少症,無 顆粒球症,溶 血性貧

血,血 小板減少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投与を中止し,適 切な

処置を行 うこと.

3)劇 症肝炎 (頻度不明),肝 機能障害 (0.1%未 満),黄 疸

(0.1%未 満),肝 不全 (頻度不明):all症 肝炎,肝 機能

障害,黄 疸,肝 不全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投与を中止し,

適切な処置を行うこと

4)中毒性表皮壊死融解症 (ToxiC Epidermal Necrolysis:TE

N),皮 膚粘膜眼症候群 (Stevens―Johnson症候群)(い ずれ

も頻度不明):中 毒性表皮壊死融解症 (Toxic Epidermal

Necrolysis:TEN),皮 膚粘膜眼症候群 (Stevens―」ohnsO

n症候群)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投与を中止し,適 切な処置

を行うこと.

5)視力障害 (頻度不明):視 力障害があらわれることがある

ので,異 常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.

6)間質性腎炎,急 性腎不全 (いずれも頻度不明):間 質性腎炎,

急性腎不全があらわれることがあるので,腎機能検査 lBUN,ク

レアチニン等)に 注意し,異 常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

7)低ナ トリウム血症 (頻度不明):低 ナ トリウム血症があら

われることがあるので,異 常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。

8)間質性肺炎 (頻度不明):間 質性肺炎があらわれることが

あるので,発 熱,咳 嗽,呼 吸困難,肺 音の異常 (捻髪音)

等が認められた場合には投与を中止し,速 やかに胸部X線

等の検査を実施し,副 腎皮質ホルモン剤の投与等の適切な

処置を行うこと.

9)横紋筋融解症 (頻度不明):筋 肉痛,脱 力感,CK(CPK)

上昇,血 中及び尿中ミオグロビン上昇を特徴とする横紋筋

融解症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.

10)錯乱状態 (頻度不明):せ ん妄,異 常行動,失 見当識,幻

覚,不 安,焦 燥,攻 撃性等があらわれることがあるので,

異常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.

(2)その他の副作用

胃潰瘍,十 二指腸潰瘍,吻 合部潰瘍,逆 流性食道炎,非

びらん性胃 譴道逆流症,Zollinger―E H ison症候群の場合

頻度

種類

01～ 5%

未満
01%未 満 頻度不明

過敏症
注) 発疹,等 麻疹,

癌痒感

多形紅斑,光線

過敏症

,肖化暑尋 下痢 ・軟便 便秘,悪 心,嘔
吐,鼓 腸放屁,

腹部膨満感,カ
ンジダ症,日渇,

腹痛, 日内炎

舌炎,顕 微鏡

的大腸炎 (coll

agenous colitis,
lymphocytic c

O l i t i s )

肝臓 AST(00T),

ALT(CPT),

Al―P, γ-0

TPの上昇

LDH」L,7

血 液 白血 球 数

減少

血小板数減少,

貧血

精神神経系 頭痛,眠 気, し
びれ感

めまい,振 戦,

傾 眠 ,不 眠

(症),異 常感

党, うつ状態

その他 霧視,発 熱,浮

腫,女性化乳房,

脱毛,倦 怠感,

関節痛,及 びBU

N,ク レアチニ

ン,尿 酸, トリ

グリセライ ド,

in清カリウム,

総コレステロー

ルの上昇

頻尿,味 覚異

常,動悸,月経

異常,筋 肉痛,

発汗,筋 力低

下,低マグネシ

ウム血症

注)このような症状があらわれた場合には投与を中止すること_

ヘリコパクター ・ピロリの除菌の補助の場合

頻度

種類
5%以 上 1～5%未 満 1%未 満

過敏症注
D

発疹

'肖化:屏 下痢 ・軟便

(199%),

味 覚 異 常

(78%)

国内炎,腹 痛,

食道炎,腹部膨

満感

便秘,舌 炎,悪

心,日 渇、十二

指腸炎

月干臓
注1) 肝機能異常,AS

T(00T)上 昇,A

LT(GPT)上 昇,

AI P上昇, ビリ

ルビン上昇,LD

H上昇

血液
凛" 好酸球数増多,

血小板数減少,

貧血,自 血球数

増多,自 血球分

画異常

精神神経系 頭痛,しびれ感,
めまい,睡 眠障

害

-63」



その他 尿蛋白陽性,尿

酸上昇,総 コレ

ステ ロール上

昇,QT延長,発

熱,倦 怠感,カ
ンジダ症,尿 糖

陽性,動 悸,霧
視

表中の頻度は胃潰瘍又は十二指腸潰瘍におけるオメプラゾール,ア

モキシシリン水和物及びクラリスロマイシンの3剤投与の成績に基

づく

注1)こ のような症状があらわれた場合には投与を中止すること.

注2)観 察を十分に行い,異 常が認められた場合には投与を中止す

るなど適切な処置を行うこと

5.高 齢者への投与

本剤は,主 として肝臓で代謝されるが,高 齢者では肝機能,

その他生理機能が低下 していることが多いので,低 用量か

ら投与を開始するなど慎重に投与すること.

6 妊 婦,産 婦,授 手L婦等への投与

(1)妊婦等 :

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。 〔動物実験 (ウサギ経口138mg/kg)で胎児毒性 (死
亡吸収胚率の増加)力S報告されている.〕

(2)授乳婦 :

授乳中の婦人への投与は避けることが望ましいが,や むを

得ず投与する場合は,授 乳を避けさせること。 〔動物実験

(ラット経口5mg/kg)で ,母 乳中へ移行することが報告さ

れている.〕

7_小 児等への投与

小児に対する安全性は確立していない.(使 用経験が少な

い . )

8_過 量投与

徴候,症 状 :

オメプラゾールの過量投与により,悪 心,嘔 吐,め まい,

腹痛,下 痢,頭 痛等が報告されている。

処置 :

症状に応じて適切な処置を行 うこと.

9 適 用上の注意

(1)服用時 :

本剤は腸溶錠であり,服 用にあたつては,噛 んだり,砕 い

たりせずに,飲 みくだすよう患者に指導すること.

(2)薬剤交付時 :

PTP包装の薬剤はPTPシー トから取り出して服用するよう指

導すること,〔 PTPシー トの誤飲により,硬 い鋭角部が食道

粘膜へ刺入し,更 には穿孔を起こして縦隔洞炎等の重篤な

合併症を併発することが報告されている.〕

10 そ の他の注意

(1)ラットに1 7mg/kg以上を2年間経由投与した毒性試験で,胃

にカルチノイ ドの発生がみられたとの報告がある。このカ

ルチノイ ドの発生にはラットに種特異性が認められている.

(2)本剤の長期投与中に良性の胃ポリープを認めたとの報告が

ある。

(3)本剤の投与が,胃 癌による症状を隠蔽することがあるので,

悪性でないことを確認して投与すること

(4)非びらん性胃食道逆流症の治療において,食 道内酸逆流の

高リスクであると考えられる中高齢者,裂 孔ヘルニアを合

併する患者のいずれにも該当しない場合には本斉Jの治療効

果が得られにくい可能性がある

(5)海外における複数の観察研究で,プ ロトンポンプインヒビ

ターによる治療において骨粗縣症に伴う股関節骨折,手 関

節骨折,脊椎骨折のリスク増加が報告されている.特 に,高

用量及び長期間 (1年以上)の 治療を受けた患者で,骨折の

リスクが増カロした.

*(6)海 外における主に入院患者を対象とした複数の観察研究で,

プロトンポンプインヒビターを投与した患者においてクロ

ス トリジウム ・ディフィシルによる胃腸感染のリスク増加

が報告されている.

(7)ヘリコバクター ・ピロリの除菌判定上の注意 :オ メプラゾ
ール等のプロトンポンプインヒビターやアモキシシリン水

和物,ク ラリスロマイシン等の抗生物質及びメ トロニダゾ
ールの服用中や投与終了直後では,BC―尿素呼気試験の判定
が偽陰性になる可能性があるため,13c_尿素呼気試験による

除菌判定を行 う場合には,こ れらの薬剤の投与終了後4週以

降の時点で実施することが望ましい.

(8)ラットに類薬であるランソプラゾール (50mg/kg/日),ア
モキシシリン水和物 (500mg/kg/日)及 びクラリスロマイシ
ン (160mg/kg/日)を 併用投与した試験で,母 動物での毒性
の増強とともに胎児の発育抑制の増強が認められている.

【薬物動態】
1_血 漿中濃度

(1)オメプラゾール単独投与時のデータ

健康成人 (各6例)に オメプラゾール10mg及び20mgを空腹時

に経口投与したとき,投 与後約 2時 間で最高血漿中濃度に

達し,消 失半減期はそれぞれ2.8時間及び1.6時間であつた゛

健康成人6例,1肺 g及び20mg単回投与 (平均値士SE)

投与量 lmax (nglml) tmax (h) AUC。1。h(ng・h/mL) t r /2\h)

lOne 1841± 315 23± 06 480 7± 160 2

20ng 406 2± 152.0 23± 02 1,160 4=L646 3

0051152 3 4 5 6 7 8  10時
間(h)

健康成人 (6例)に オメプラゾール20mgを朝食前に1日1回7日

間投与したとき,第 7日目の0■ax及び血中濃度曲線下面積 (A
UC)は いずれも第1日目の約14倍 に増カロした

゛

また,胃 潰瘍患者 (5例)及 び十二指腸潰瘍患者 (4例)に
オメプラゾール20mgを1日1回朝食後に14日間投与 したと

き,第 7日目のAUCは第1日目に比べ有意な増加が認められ

たが,第 7日日と第14日目の間ではChax,AUCのいずれも増
カロは認められなかつた力.

(2)オメプラゾール,ア モキシシリン水和物及びクラリスロマ

イシン投与下でのデータ

健康成人 (11例)に オメプラゾール20mg,アモキシシリン

水和物750mg(力価)及 びクラリスロマイシン400mg(力価)

を1日2回7日間反復経口投与後の血漿中オメプラゾール濃

度は,投 与約25時 間後にCmaxを示 し,約 2時間の半減期で

消失した.オ メプラゾールのCmax及びAUCは,単 回投与時に

比して反復投与により上昇したが,投 与4日日と7日目では

ほぼ同様で,4日 目までには定常状態に達した
め

血

漿

中

濃

度

（未
変
化
体
）

健康成人11例,3剤 併用反復投与 (平均値士SD

Cmax (nelml) tmax AUC._^(nR・h/mL) t r /2(h)
794±410 27± 16 2,936± 1,752 1_78±062

2.効 果発現時間

胃潰瘍患者にオメプラゾール20mgを1日1回朝食後に経口投

与したとき,投 与2～6時間後より胃酸分泌抑制効果が認め

られた。.

3 代 謝

外国人データでは,健 康成人にオメプラゾールを経口投与

したとき,血 漿中の主代謝物はオメプラゾールスルホン及

びヒドロキシオメプラゾールで, これらの代謝物はいずれ

も胃酸分泌抑制作用をほとんど示さなかった
5,0.ま
た,ヒ

エ64-
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卜肝 ミクロソームによるカ ガしr獄 験の結果から, ヒ ドロ

キシ体及びスルホン体の生成にはそれぞれ主にCYP2C19及

びCYP3A4が関与し,ヒ ドロキシ体への代謝クリアランスは

スルホン体の4倍であると報告されている
°.

CYP2C19には遺伝多型が存在 し,遺 伝学的にCYP2C19の機能

を欠損する個体 (PM)は 日本人を含むモンゴル系人種で13
～20%,コ ーカサス系人種で3～4%と 報告されている

°.PM

におけるオメプラゾールの緩やかな代謝は,他 のプロトン

ポンプ阻害剤
9'10と
同様である。

4_排 泄

外国人のデータでは,14c標識オメプラゾールを投与したと

き,投 与放射能の約80%が 尿中に,約 20%が 糞中に排泄さ

れた .゙

5 相 互作用

外国人のデータでは,オ メプラゾールは,主 にチ トクロー

ムP4502C19(CYP2C19)及 び一部3A4(CYP3A4)を 介 して肝

臓で代謝を受ける。オメプラゾールの血漿中濃度は,ク ラ

リスロマイシンとの併用により,Cmax及 びAUCは約2倍に上

昇した。一方,ア モキシシリン水和物 との併用は,オ メプ

ラゾールの血漿中動態に影響しなかった
11).ジアゼパム,

ワルファリン (R―ワルファリン),フ ェニ トインもCYP2C19

によつて代謝されるため本斉」との併用により,ジアゼパム
10

及びフェニ トイン
lめのクリアランスはそれぞれ27%及 び1

5%低 下し,ワ ルファリン
M)の血中濃度は12%上 昇したとの

報告がある.

6 蛋 白結合率 :96～98%(限 外ろ過法)

7.血 液透析

1曼性透析患者を対象にオメプラゾールを1日1回20mg経口投

与し,血 漿中濃度を検討した試験において,血 液透析によ

る除去はほとんど認められず,透 析日及び非透析日で体内

薬物動態に影響はみられなかった
15～1つ。

【臨床成績】
(1)胃潰瘍,十 二指腸漬瘍,吻 合部潰瘍,逆 流性食道炎,

Zollinger―E H ison症候群

716例を対象に実施された一般臨床試験の概要は次のとお

りである
18～2め.

また,二 重盲検比較試験 (胃潰瘍,十 二指腸潰瘍)に おい

て本剤の有用性が認められている.

H2受容体拮抗剤抵抗性の逆流性食道炎を対象とした国内の

臨床試験において本斉110mg及び20mgを6ヵ月間投与したと

きの再発抑制効果が認められている
20.

海外において,逆 流性食道炎を対象にオメプラゾール10mg

及び20mg投与による6ヵ月から12ヵ月の維持療法が実施さ

れた臨床試験において再発の危険因子が検討され,治 療開

始時の逆流性食道炎の程度,年 齢,喫 煙,治 療開始時の逆

流症状の程度が再発の危険因子であることが報告されてい

る2つ。

(2)非びらん性胃食道逆流症

非びらん性胃食道逆流症を対象とした国内の臨床試験にお

いて,オ メプラゾール 10mgを 4週 間投与したときの投与 4

週時の胸やけ完全消失率及び十分な胸やけ改善率はそれぞ

れ 32.3%(31/96例 ),45.8%(44/96例 )で あつた
20.

(3)胃潰瘍又は十二指腸潰瘍におけるヘリコバクター ・ピロリ

の除菌の補助
ヘ リコバクター ・ピロリ陽性の胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の

患者を対象とした国内の臨床試験において,オ メプラゾー

ル20mg,ア モキシシリン水和物750mg及びクラリスロマイシ

ン400mgを1日2回7日間経口投与したときの除菌率は下表の

とおりである
20.

なお,海 外において,活 動期又は疲痕期の十二指腸潰瘍患

者,活 動期の胃潰瘍患者を対象 とした試験
注)においても同

程度の成績が得られている。

注)各薬剤の投与量,及び投与期間は下記のとおりであり,国内の承認

用法・用量 (「用法・用量」の項参照)と は異なる

オメプラゾールとして1回20mg,アモキシシリン水和物として1回100

0mg(力価)及びクラリスロマイシンとして1回500mg(力価)の3剤を

1日2回,7日間経口投与

ヘ リコバクター ・ピロリ陽性の胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の

患者を対象 とした国内の市販後臨床試験において,オ メプ

ラゾール20mg,ア モキシシリン水和物750mg及びクラリスロ

マイシン200mg又はオメプラゾール20mg,ア モキシシリン水

和物750mg及びクラリスロマイシン400mgを1日2回7日間経

口投与 したときの除菌率は下表のとお りである
30.

【薬効薬理】
1 ヒ トでの作用

(1)胃 酸分泌抑制作用

1)基 礎分泌
m)

胃潰瘍及び十二指腸潰瘍患者において,20mg投与により基礎

胃酸分泌をそれぞれ93%及 び94%抑 制する.

2)テ トラガス トリン刺激
3"

健康成人において,20mg投 与によリテ トラガス トリン (4

μg/kg,筋 注)刺 激後2時間までの胃酸分泌を93%抑 制す

る.

3)イ ンスリン刺激
30

健康成人及び十二指腸潰瘍患者において,20mg投 与により

インスリン (0.2U/kg,静注)東1激後2時間までの胃酸分泌

を70～88%抑 制する.

夜間分泌
30

健康成人において,20mg投 与により夜間8時間の胃酸分泌

を73%抑 制する.

24時間分泌
4,3530

胃潰瘍,十 二指腸潰瘍患者及び健康成人において,20mg投

与により24時間にわたり胃酸分泌を抑制する.

ペプシン分泌抑制作用
3。

健康成人において,20mg投 与により夜間8時間のペプシン

分泌を39%抑 制する.

食道内pHに及ぼす影響

逆流性食道炎患者において,20mg投 与により24時間中に食

道内pHが4以下を示す時間の害1合は,投 与前の32.6%に 比

し,投 与後では0.7%に 減少する。

各薬剤の1回投与量
与

数

投

回

除菌率

胃潰瘍
十二指腸

潰瘍
合 算

オメプラゾール20ng

アモキシシリン水和物

750mg(力価)

クラリスロマイシン

400ng(力価)

回

日

759%

(44/58例)

818%

(45/55例)

788%

(89/113例)

各薬剤の1回投与量

投

与

回

数

除菌率

胃潰瘍
十二指腸

潰瘍
合算

オメプラゾール20昭

アモキシシリン水和物

750mg(力価)

クラリスロマイシン

200ng (力価)

回

日

863%

(63/73例)

757%

(53/70例)

811%

(116/143

例)

オメプラゾール20mg

アモキシシリン水和物

750mg(力価)

クラリスロマイシン

400mg(力価)

回

日

7 7 1 0 / O

(54/70夕珂)

827%

(62/75例)

800%

(116/145

例)

疾 患名 有効率 治而 =

胃潰瘍 98.0% (388/396例 ) 925% (359/388例 )

十二 指腸 潰瘍 983% (238/242例 ) 957% (223/233例 )

吻合部潰瘍 100°/0  ( 34/ 34,町) 971% (33/34例 )

逆流性食道炎 975% (39/40例 ) 100%  (37/37例 )

Zollineer-Elli sonfi 'lFFt 10096  (  4/  4夕1) 100%  ( 3/ 3例 )

有効率は
“
中等度 以 L"を 集 計  治 締 率 は 内

投与群
24週後非再発率

(Kaplan―Meierち暮)

オ メプ ラゾール 10mg群 598%

オメプラゾール20m只群 873%
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胃排出能に及ぼす影響
3つ

胃潰瘍,十 二指腸潰瘍患者及び健康成人において,20mg投

与により胃排出能にほとんど影響を及ぼさない.

内分泌ホルモンに及ぼす影響
37～40

胃潰瘍,十 二指腸潰瘍,Zollinger Ellison症候群患者に

おいて, 2`0～60mg投与により血清ガス トリン値の上昇がみ

られることがあるが,投 与終了後,投 与前値への回復ある

いは回復傾向が認められる。胃潰瘍及び十二指腸潰瘍患者

において,20mg投 与によりその他の内分泌ホルモンにはほ

とんど影響を及ぼさない。

動物での作用

H″, K+―ATPase阻 害イ乍用
41.42)

ウサギ及びラットの胃粘膜H+,K+―ATPaseに対 し阻害作用

を示す。

胃酸分泌抑制作用
443,40

ウサギ分離胃底腺を用いたdibutyryl cyclic AMP刺激酸分

泌に対して抑制作用を示す

幽門結繁ラット,胃 虜ラット,迷 走神経切断ラットにおけ

るペンタガス トリン及びカルバコール刺激,Heidenhain

pouch犬におけるヒスタミン刺激,胃 痩大におけるペンタ

ガス トリン刺激による胃酸分泌に対し,強 い抑制作用を示

す。

(3)実験潰瘍に対する作用
43.40

ラットにおける水浸拘束ス トレス,幽 門結繁,イ ンドメタ

シン,ア スピリン,プ レドニゾロン及びエタノール胃潰瘍

並びにメピリゾール十二指腸潰瘍に対し,強 い抗潰瘍作用

を示す.ま た,酢 酸胃及び十二指腸潰瘍に対しても治癒促

進効果を示す.

ヘリコバクター ・ピロリ除菌の補助作用
ヘリコパクター ・ピロリ感染動物モデルにおける除菌効果
マウスヘリコバクター ・ピロリ感染モデルにおいて,ア モ

キシシリン水和物単独,又 はクラリスロマイシンとの2剤

併用群では除菌率は低く (除菌率 ;各々6%),オ メプラ

ゾールを添加することにより除菌率は著しく上昇し,ア モ

キシシリン水和物とオメプラゾールの2剤併用で約50%,

アモキシシリン水和物,ク ラリスロマイシン及びオメプラ

ゾールの3剤併用では約80%で あった
40.

(2)ヘ リコバクター ・ピロリ除菌治療におけるオメプラゾール

の役害1は胃内pHを上昇させることにより,併 用されるアモ

キシシリン水和物,ク ラリスロヤイシンの抗菌活性を高め

ることにあると考えられる.

<作 用機序>41,4D

胃腺の壁細胞の細胞膜上に存在する受容体へ,各 種酸分泌

刺激物質が結合することにより,壁 細胞内において
一連の

胃酸分泌反応が起きる.こ の反応の最終過程では,壁 細胞

内からrを 放出し,代 わりにK+を取り込むプロトンポンプと

呼ばれる酵素H',K+―ATPaseが働いている.オ メプラゾ
ール

は, このプロトンポンプの働きを阻害することによつて,

胃酸分泌を抑制する.

【有効成分に関する理化学的知見】
一般為 :オメプラゾール,Omeprazole(」AN)

化学名 :(R3-5-Methoxy-2-{[(4-methoxy-3, 5-

dimethylpyridin-2-yl)methyl]sulfinyl}-1″

benzimidazole

分子式 :C17H19N303S

分子量 :34542

構造式 :

性 状 :白色～帯黄白色の結晶性の粉末で,Iル ジメチルホル

ムアミドに溶けやすく,エ タノール (99.5)にやや溶け

にくく,水 にほとんど溶けない。

χルジメチルホルムアミド溶液(1→25)は旋光性を示

さない。

光によつて徐々に黄白色となる.

融 点 :約150℃ (分解)

分配係数 :∞ (pH7.0,クロロホルム/水 系)

【包 装 】
オメプラゾン錠10mg:100錠 (10錠×10),500錠 (10錠×50),

140錠 (14錠×10),700錠 (14錠×50),

500錠 (バラ)

オメプラゾン錠20mg:100錠 (10錠×10),500錠 (10錠×50),

140錠 (14錠×10),700錠 (14錠×50),

500錠 (バラ)
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添付文書(案)

※※201X tt X月改訂 (第X版 効 能 。効果の追加)

※2012年 10月改訂

プロトンポンプ ・インヒビター

日本標準商品分類番号

872329

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

貯  法 :室温保存

使用期限 :3年

(容器に表示の使用期限内

に使用すること)

が プラ1カ“ル錠10mg「マイラ冽
が プラゾニル錠20mg「マイラ冽
Ornepra201e Tablets

(オメプラゾール錠)

2010年 5

2010年 5月

201X tt X月

【禁忌(次の患者には投与しないこと)】
1本剤の成分に対して過敏症の既往歴のある患者
2.アタザナビル硫酸塩、リルピビリン塩酸塩を投与中の患者(「3

相互作用」の項参照)

販 売  名

【組成 ・性状】

オスプラゾール錠  |  オ メプラブール錐  |
' O n g iマイランJ   1   2 0 1曜 'マイラン」  |

成分 ,含 量

添 加 1 物
1リン脂月t酸エステ :し、力 |リン餃マグネシウム・夕|

:    ※ ※く効能 ・効果に関連する使用上の注意>      :
ヘリコパクター ・ピロリの除菌の補助の場合

1進 行期胃 MALTリ ンパ腫に対するヘリコバクタ
ー ・ピロリ除菌

治療の有効性は確立していない。

2.特発性血小板減少性紫斑病に対 しては、ガイ ドライン等を参照

し、ヘ リコバクター ・ピロリ除菌治療が適切と判断される症例

にのみ除菌治療を行 うこと。

3早 期胃癌に対する内視鏡的治療後胃以外には、ヘ リコバクタ
ー ・ピロリ除菌治療による胃癌の発症抑制に対する有効性は確

立していない。

4ヘ リコバクター ・ピロソ感染胃炎に用いる際には、ヘリコバク

ター ・ピロリが陽性であること及び内視鏡検査によリヘ リコバ

※※
【用法 ・用量】

くオメプラゾール錠 10mg「マイランJ>

O胃 潰瘍、吻合部潰瘍、十二指腸潰瘍、2o H inger―EIlison症候群

通常、成人にはオメプラゾールとして1日 1回 20ngを経口投与す

る。なお、通常、胃潰瘍、吻合部漬瘍では8週間まで、十二指腸潰

瘍では6週間までの投与とする。

O逆 流性食道炎

通常、成人にはオメプラゾールとして1日 1回 20mgを経口投与す

る。なお、通常、8週間までの投与とする。さらに再発。再燃を繰

り返す逆流性食道炎の維持療法においては、 1日 1回 10～20mgを

経口投与する。

O非 びらん性胃食道逆流症

通常、成人にはオメプラゾールとして1日 1回 10mgを経口投与す

る。なお、通常、4週間までの投与とする。

Oヘ リコバクター ・ピロリの除菌の補助

通常、成人にはオメプラゾールとして1回 20mg、アモキシシリン

水和物として 1回 750mg(力価)及びクラリスロマイシンとして 1

回200mg(力価)の3剤を同時に1日 2回、7日 FHD経口投与する。な

お、クラリスロマイシンは、必要に応じて適宜増量することができ

る。ただし、 1回 400mg(力価)1日 2回を上限とする。

プロトンポンプインヒビター、アモキシシリン水和物及びクラリス

ロマイシンの3剤投与によるヘリコバクター・ピロリの除菌治療が

不成功の場合は、これに代わる治療として、通常、成人にはオメプ

ラゾールとして 1回 201ng、アモキシシリン水和物として 1回

750mg(力価)及びメトロニダゾールとして1回 250mgの3剤 を同時

に1日 2回、7日間経口投与する。

くオメプラゾール錠 20mg「マイランJ>

O胃 潰瘍、吻合部潰瘍、十二指腸潰瘍、Zollinger Ellison症候群

通常、成人にはオメプラゾールとして1日 1回 20mgを経口投与す

る。なお、通常、胃潰瘍、吻合部潰瘍では8週間まで、十二指lla潰

瘍では6週間までの投与とする。

O逆 流性食道炎

通常、成人にはオメプラゾールとして1日 1回 20mgを経口投与す

る。なお、通常、8週間までの投与とする。さらに再発 。再燃を繰

り返す逆流性食道炎の維持療法においては、 1日 1回 10～20mgを

経口投与する。

※ ※

リレナウ′ヾ El iン

製剤の性状
オメプラゾール錠10mg「マイランJ:
ムコーティング錐である。

オメプラゾール錠20mg「マイラン」:

ング錠である。

r r r .  A , t r t ) | t , f r t f { < i
U  ? - L D .  >  a V V  >  , ' I
rJ f -tt. ; ls rJ './ rL (- i
l - 80 .  L  F t ]+ - t7 r ]b  i
t L  , . { - ) r - e ) lH*7 - /  I  i
|レート、議fヒチタ)、カ
|′レナウバロウ

自色～微陽1¬色のフィル

「1色のフ ィルムコーァ ィ

※※【効能 ・効果】
くオメプラゾール錠 10mg「マイラン」>

○胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、非びらん性胃

食道逆流症、Zollinger Ellison症候群

○下記におけるヘリコバクター・ピロリの除菌の補助

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、胃blALTリンパ腫、特発性血小板減少性紫

斑病、早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃、ベリコバクター ・ピ

ロリ感染胃炎

くオメプラゾール錠 20mgfマイラン」>

○ 胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、

Zollinger―Ellison症候群

○下記におけるヘリコバクター・ピロリの除菌の補助

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、胃MALTリンパ腫、特発性血小板減少性紫

斑病、早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃、ヘリコバクター ・ピ

ロリ感染胃炎
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Oヘ リコパクター ・ピロリの除菌の補助

通常、成人にはオメプラゾールとして 1回 20ng、アモキシシリン

水和物として 1回 750mg(力価)及びクラリスロマイシンとして 1
回 200ng(力価)の3剤を同時に1日 2回、7日間経口投与する。な
お、クラリスロマイシンは、必要に応じて適宜増量することができ
る。ただし、 1回 400mg(力価)1日 2回を上限とする。
プロトンポンプインヒビター、アモキシシリン水和物及びクラリス
ロマイシンの3剤投与によるヘリコバクター・ピロリの除菌治療が
不成功の場合は、これに代わる治療として、通常、成人にはオメプ
ラゾールとして 1回 20mg、アモキシシリン水和物として 1回
750mg(力価)及びメトロニダゾールとして 1回 250mgの3剤を同時
に 1日 2回、 7日 間経口投与する。
く参考>

効能 ・効果 10mg 20mg
1回

投与量
用法

胃潰瘍、吻合部潰瘍、十二指腸潰

瘍、Zollinger Ellison症候群
○ ○ 20mg 1日 1回

逆流性食道炎

逆流性食道炎(維持療法)
○ ○

20mg

lKl-20mg
1日 1回

非びらん性胃食道逆流症 ○ lllmg 1日 1回

下記におけるヘリコバクター ・

ピロリの除菌の補助

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、胃MALTリ

ンパ腫、特発性血小板減少性紫斑

病、早期胃癌に対する内視鏡的治
療後胃、ヘリコバクター・ピロリ

○ ○ 20mg 1日 2回

○ :効能あり、一 :効能なし

※【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)薬物過敏症の既往歴のある患者

(2)肝障害のある患者 〔肝代謝性であり、血中濃度が高くなるおそれ
がある。〕

(3)高齢者(「5高 齢者への投与」の項参照)

2重 要な基本的注意

(1)治療にあたつては、経過を十分に観察し、病状に応じ治療上必要
最小限の使用にとどめること。また、血液像、肝機能、腎機能等
に注意すること。
(2)再発の既往のない逆流性食道炎患者では、逆流性食道炎治癒後直
ちに維持療法に移行せず、経過観察により、維持療法の必要性を

判断すること。

(3)再発。再燃を繰り返す逆流性食道炎の維持療法を目的として本剤
を投与する場合は、経過観察(定期的な内視鏡検査等を含む)を十
分行うとともに、次の事項に十分注意すること。
1)再発の既往歴、症状の程度等を考慮して維持療法の用量を選択

すること。
2)寛解状態が良好に保たれていると判断された場合は休薬又は

減量を考慮すること。
3)1日 10mgの維持療法で再発が認められた場合は1 1 20mgで再

治療を行うこと。治癒後の維持療法においても再発の既往歴、
症状の程度等を考慮して用量を選択すること。ただし、 1日
20ngの維持療法で再発が認められた場合、あるいは予期せぬ

体重減少、吐血、嘆下障害等の症状が認められた場合は、改め
て内視鏡検査等を行い、その結果に基づいて他の適切な治療法
に切り替えることを考慮すること。
4)定期的に月干機能、腎機能、血液像等の検査を行うことが望まし
い 。

(4)非びらん性胃食道逆流症患者の治療を目的として本剤を投与す
る場合は、次の事項に十分注意すること。
1)投与に際しては間診により胸やけ、胃液逆流感等の酸逆流症状
が繰り返し見られること(1週間あたり2日以上)を確認の上

投与すること。なお、本剤の投与が胃癌、食道癌等の悪性腫瘍
及び他の消化器疾患による症状を隠蔽することがあるので、内

視鏡検査等によりこれらの疾患でないことを確認すること。
2)非びらん性胃食道逆流症の治療については、投与開始 2週後を

目安として効果を確認し、症状の改善傾向が認められない場合
には、酸逆流以外の原因が考えられるため他の適切な治療への

変更を考慮すること。

(5)本剤をヘリコバクター・ピロリの除菌の補助に用いる際には、除
菌治療に用いられる他の薬剤の添付文書に記載されている禁忌、

慎重投与、重大な副作用等の使用上の注意を必ず確認すること。

3相 互作用

本剤は、主として肝代謝酵素CYP2C19及び一部 CYP3A4で代謝され
る。
また、本剤の胃.酸分泌抑制作用により、併用薬剤の吸収を上昇又は
低下させることがある。
(1)併用禁忌(併用しないこと)

薬斉J名等 臨床症状 ・措置方法 機序 ・危険因子
アタザナビル硫酸塩
レイアタッツ○

アタザナビル硫酸塩
の作用を減弱するお
それがある。

本剤の胃酸分泌抑制
作用によリアタザナ
ビル硫酸塩の溶解性
が低下し、アタザナビ
ルの血中濃度が低下
することがある。

リルピビリン塩酸塩
エジュラント①

リル ピビリン塩酸塩
の作用を減弱するお

それがある。

本剤の胃酸分泌抑制

作用によリリル ピビ

リン塩酸塩の吸収が

低下し、リルピビリン

の血 中濃度が低下す
ることがある。

※(2)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
ジアゼパム

フェニ トイン

シロスタゾール

これ らの薬剤の作用

を増強することがあ

る。

本剤は主に肝臓のチ ト
クローム P450系 薬物

代謝酵素 CYP2C19で代

謝されるため、本剤と

同じ代謝酵素で代謝さ
れる薬物の代謝、排泄

を遅延させるおそれが

ある。

ワル ファリン 抗凝血作用を増強し、
出血に至るおそれが

ある。プロトロンビン

時間国際標準比 (INR)

値等の血液凝固能の

変動に十分注意 しな
がら投与することぃ

タクロリムス水和物 タクロリムスの血中
濃度が上昇すること

がある。

相互作用の機序は不明
である。

ジゴキシン

メチルジゴキシン

これ らの薬剤の作用

を増強することがあ
る。

本剤の胃酸分泌抑制作

用によリジゴキシンの

加水分解が抑制され、
ジゴキシンの血中濃度
が上昇す ることがあ
る。

イ トラコナゾール イ トラコナゾールの

作用を減弱すること
がある。

本剤の胃酸分泌抑制作

用によリイ トラコナゾ
ールの溶解性が低下
し、イ トラコナゾール

の血中濃度が低下する
ことがある。

チロシンキナーゼ阻

害剤

ゲフィチニブ
エルロチニブ

これらの薬剤の血中
濃度が低下すること
がある。

本剤の胃酸分泌抑制作
用によりこれらの薬剤
の溶解性が低下し、吸

収が低下することがあ

る。

ボリコナゾール 本剤の Cma x及び AUC

が増カロしたとの報告
がある。

ボリコナゾールは本剤
の代謝酵 素 (CYP2C19
及び CYP3A4)を阻害す
ることが考えられる。

ネルフィナビルメシ
ル酸塩

ネルフィナ ビルの血

中濃度が低下するお

それがある。

相互作用の機序は不明
である。

サキナ ビルメシル酸
塩

サキナ ビルの血中濃
度が上昇するおそれ
がある。

相互作用の機序は不明
である。

クロピ ドグレル硫酸

塩

クロピ ドグレル硫酸

塩の作用を減弱する
おそれがある。

本剤が CYP2C19を 阻害

することにより、クロ

ピドグレル硫酸塩の活

性代謝物の血中濃度が

低下する。

セイヨウオ トギリソ

ウ(St 」ohn's wOrt、セ
ント・ジョーンズ・ワ
ート)含有食品

本剤の代謝が促進さ
れ血中濃度が低下す
るおそれがある。

セイヨウオ トギリソウ
が本剤 の代謝酵 素

(CYP2C19,t( CゞYP3A4)
を誘導することが考え
らオLる。
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薬剤名等 臨床症状 ・措置方法 機序 ・危険因子

メトトレキサート メ トトレキサー トの

血中濃度が上昇する
ことがある。高用量の

メ トトレキサー トを

投与する場合は、一時

的に本剤の投与を中
止することを考慮す

ること。

相互作用の機序は不明
である。

4副 作用

本剤は使用成績調査等の副作用発現頻度が明確となる調査を実施
していない。

(1)重大な副作用(頻度不明)
1)ショック、アナフィラキシー様症状:ショック、アナフィラキ
シー様症状(血管浮腫、気管支痙攣等)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投与を中
止し、適切な処置を行うこと。
2)汎血球減少症、無顆粒球症、溶血性貧血、血小板減少:汎血球

減少症、無顆粒球症、溶血性貧血、血小板減少があらわれるこ

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

投与を中止し、適切な処置を行うこと。
3)劇症肝炎、肝機能障害、黄疸、肝不全:劇症肝炎、肝機能障害、

黄疸、肝不全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投与を中止し、適切な処置を行うこ

と。
4)中毒性表皮壊死融解症(Toxic Epidermal Necrolysis:TEN)、

皮膚粘1莫眼症候群(Stevens―」ohnson症候群):中毒性表皮壊死

融解症(Toxic Epidermal Necrolysis:TEN)、皮膚粘膜眼症候
群(Stevens―」OhnsOn症候群)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投与を中止し、適

切なall置を行うこと。
5)視力障害:視力障害があらわれることがあるので、異常が認め

られた場合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。
6)間質性腎炎、急性腎不全:間質性腎炎、急性腎不全があらわれ
ることがあるので、腎機能検査値(BUN、クレアチニン等)に注

意し、異常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。
7)低ナ トリウム血症:低ナ トリウム血症があらわれることがある
ので、異常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。
8)間質性肺炎:間質性肺炎があらわれることがあるので、発熱、
咳嗽、呼吸困難、肺音の異常(捻髪音)等が認められた場合には

投与を中止し、速やかに胸部X線等の検査を実施し、副腎皮質
ホルモン剤の投与等の適切な処置を行うこと。
9)横紋筋融解症:筋肉痛、脱力感、CK(CPK)上昇、血中及び尿中ミ
オグロビン上昇を特徴とする横紋筋融解症があらわれること
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。
10)錯乱状態:せん妄、異常行動、失見当識、幻覚、不安、焦躁、
攻撃性等があらわれることがあるので、異常が認められた場合
には投与を中止し(適 切な処置を行うこと。

(2)その他の副作用
1)胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、非びらん

性胃食道逆流症、Zo‖inger―E1lison症候群の場合
頻 農

種類
頻度不明

過 敏 症 多形紅斑、光線過敏症、発疹、専麻疹、そ う痒感

,肖  化  暑曇

ヨ『多モ、 屁員響侠0電自'ブ(月易多モ(collagenOus colitis
lymphocytic colitis)、下痢 ・軟便、便秘、悪心
嘔吐、鼓腸放屁、腹部膨満感、カンジダ症、日渇
腹痛、国内炎

肝 臓
AST(00T)」二;肇、 ALT(GPT)」二ξ肇、 Al―P 」L夕l、 γ―GTP

上昇、L D H上昇

血 液 自血球数減少、血小板数減少、貧血

精神神経系
めまい、振戦、傾眠、不眠(症)、異常感覚、うつ状
態、頭痛、眠気、しびれ感

そ の  他

頻尿、味覚異常、動悸、月経異常、筋肉痛、発汗、
筋力低下、低マグネシウム血症、霧視、発熱、浮腫、
女性化乳房、脱毛、倦怠感、関節痛、BUN上 昇、ク
レアチニン上昇、尿酸上昇、トリグリセライ ド上昇、
血清カリウム上昇、総コレステロール 上昇

注 1)この よ うな症状があ らわれた場合には投与 を中 |卜す るこ

2)ヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助の場合

頻度

種類
頻度不明

過 敏 症 発疹

,肖  化  暑;
下痢 ・軟便、味覚異常、国内炎、腹痛、食道炎、
腹部膨満感、便秘、舌炎、悪心、口渇、十二指腸
芥

肝  臓 ため
月干彬畿冑旨夕11キ、 AST(00T)」ニタ]、 ALT(CPT)」二;肇、 Al―P

上昇、 ビリル ビン上昇、LDH上 昇

血  液 注"
好酸球数増多、血小板数減少、貧血、自血球数増
多、白血球分画異常

精神神経系 頭痛、 しびれ感、めまい、睡眠障害

そ の  他
尿蛋白陽性、尿酸上昇、総コレステロール上昇、
QT延長、発熱、倦怠感、カンジダ症、尿糖陽性、
動悸、霧視

注 2)このような症状があらわれた場合には投与を中止すること。

注 3)観察を十分に行い、異常が認められた場合には投与を中止する

など適切な処置を行うこと。

5高 齢者への投与

本剤は、主として肝臓で代謝されるが、高齢者では肝機能、その他

生理機能が低下していることが多いので、低用量から投与を開始す

るなど慎重に投与すること。

6.妊婦、産婦、授乳婦等への投与

(1)妊婦等 :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。

〔動物実験(ウサギ経口 138mg/kg)で胎児毒性 (死亡吸収胚率の

増加)が報告されている。〕

(2)授乳婦 :授乳中の婦人への投与は避けることが望ましいが、やむ

を得ず投与する場合は、授乳を避けさせること。 〔動物実験 (ラ

ット経口5mg/kg)で、母予L中へ移行することが報告されている。〕

7小 児等への投与

小児に対する安全性は確立していない(使用経験が少ない)。

8過 量投与

徴候、症状 :オメプラゾールの過量投与により、悪心、嘔吐、めま

い、腹痛、下痢、頭痛等が報告されている。

処置 :症状に応じて適切な処置を行うこと。

9適 用上の注意

(1)服用時:本剤は腸溶錠であり、服用にあたっては、噛んだり、砕
いたりせずに、飲みくだすよう患者に指導すること。

(2)薬剤交付時:PTP包装の薬剤は PTPシ ー トから取 り出して服用す

るよう指導すること。 〔PTPシー トの誤飲により、硬い鋭角部が

食道粘膜へ刺入し、更には穿孔を起こして縦隔洞炎等の重篤な合

併症を併発することが報告されている。〕

10そ の他の注意

(1)ラットに 1 7mg/kg以上を2年 間経口投与した毒性試験で、胃に

カルチノイ ドの発生がみられたとの報告がある。このカルチノ

イ ドの発生にはラットに種特異性が認められている。

(2)本剤の長期投与中に良性の胃ポリープを認めたとの報告があ

る。

(3)本剤の投与が、胃癌による症状を隠蔽することがあるので、悪

性でないことを確認して投与すること。

(4)非びらん性胃食道逆流症の治療において、食道内酸逆流の高リ
スクであると考えられる中高齢者、裂孔ヘルニアを合併する患

者のいずれにも該当しない場合には本剤の治療効果が得られに

くい可能性がある。

(5)海外における複数の観察研究で、プロトンポンプインヒビター

による治療において骨粗款症に伴 う股関節骨折、手関節骨折、

脊椎骨折のリスク増加が報告されている。特に、高用量及び長

期間(1年 以上)の治療を受けた患者で、骨折のリスクが増加し

た。
※(6)海外における主に入院患者を対象とした複数の観察研究で、プ
ロトンポンプインヒビターを投与した患者においてクロス トリ
ジウム ・ディフィシルによる胃腸感染のリスク増加が報告され

ている。
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(7)ヘリコバクター ・ピロリの除菌判定上の注意 :オメプラゾ
ール

等のプロトンポンプインヒビターやアモキシシリン水和物、ク

ラリ不ロマイシン等の抗生物質及びメ トロニダゾールの服用中

や投与終了直後では、
13c_尿素呼気試験の判定が偽陰性になる可

能性があるため、
13c_尿
素呼気試験による除菌判定を行 う場合

には、これらの薬剤の投与終了後 4週 以降の時点で実施するこ

とが望ましい。

(8)ラットに類薬であるランソプラゾール (50mg/kg/日)、アモキシ

シ リン水 和 物 ( 5 0 0 m g / k g /日)及 び ク ラ リス ロマ イ シ ン

(160mg/kg/日)を併用投与した試験で、母動物での毒性の増強と

ともに胎児の発育抑制の増強が認められている。

【薬物動態】
生物学的同等性試験

<オ メプラゾール錠10鴫『マイランJ>

オメプラ /`―ル1上|(lm=「マイラン」と,「準製者」を、 ク 13スオー

′{―法1=よ`lモ鷲1ぞオll錐 (すメブラゾールとして11m髯)“14:
Ltノ、り,「7_l名に絶太単IJFFil投

lJしご|ll繁中未変fヒ体濃11を

,11定し、子サられた■l14 rll態ハラスータ(AUC.Cn,ハ)について

'{}t,1言1●「Kl‖l,ムにて統1:1海r折を行 ,たキヽ'1、il)g(0,S())～|。g
(l」5 めヽ1[1川内であIJ、rirJの11lヵ学的|‖竿rtが確認された。

け

で1 1諷,、1 1

2二||

|       ― ・―オメプラゾール錠10mg「マイランr
i   l「   …  標 準製剤

n t漿l l :濃度t l 1 7びにA t T C、C n l■、等のパラメータは、被験 計の選

夕(、「1 液ヽの採炊回数 ・時|‖1写の1, t敦条件によ‐)て異なる可能

11がある.

【薬 効 薬 理】

プロト)ホ ' 7‖ l古業である。l T般チナi `樹‖胞` i t樹‖胞) | =おい

て、 H・, K・―ATRAscをljllill‐ること|[よって11醍う,|ぶをll111
する。rl i塩11111ヒ物なので、壁鸞‖胞び)外l‖ti離性置域に彙償し,

餃によつて活1■■1とな【,H`,K・ ATLscの trサブユニットυ)

SH基 と結合してその活1上を‖l害する。内r素との結合は1'fr結

合であll、 ■ lll逆白,なt/1で11■nliりは業物の山[中濃度力i lllド
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【禁  忌 】(次の患者には投与しないこと)

1.本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者
2.アタザナビル硫酸塩、リルピビリン塩酸塩を投与中
の患者
〔「相互作用」の項参照〕

【組成0性状】
1.組成

本剤は、1錠 中にラベプラゾールナトリウム10mgを含

有する淡黄色のフイルムコート錠 (腸溶錠)で ある。

添加物としてエナルセルロース、黄色三二酸化鉄、

カルナウバロウ、カルメロースカルシウム、グリセ

リン脂肪酸エステル、酸化チタン、酸化マグネシウ

ム、ステアリン酸マグネシウム、タルク、低置換度

ヒドロキシプロピルセルロース、ヒドロキシプロピ

ルセルロース、ヒプロメロースフタル酸エステル、
D―マンニトールを含有する。

2.製剤の性状

販売名
剤形
識別コード

外   形
性状

表 裏 側  面

パリエット

錠1011g

フィルム
コート錠
(腸溶錠) ① ① 〇 淡黄色

Cノウエット10 直
径(mm)。質量(lng)。厚さ("n)
67       132       3.6

【効能・効果】

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、

Zollinge「日lbon症候群、非びらん性胃食道逆流症

下記におけるヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助

胃潰瘍、十二指腸潰瘍t tt MALTリンパ腫、特発性

血小板減少性紫斑病、早期胃癌に対する内視鏡的治

療後胃、ヘリコバクター・ピロリ感染胃炎
…………く効能 。効果に関連する使用上の注意〉一……

1.本剤の投与が胃癌による症状を隠蔽することがある

ので、悪性でないことを確認のうえ投与すること(胃

MALTリ ンパ腫、早期胃癌に対する内視鏡的治療後

胃におけるヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助を

除く)。

2.進行期胃MALTリ ンパ腫に対するヘリコバクター・

ピロリ除菌治療の有効性は確立していない。

3.特発性血小板減少性紫斑病に対しては、ガイ ドライ

ン等を参照し、ヘリコバクター ・ピロリ除菌治療が

適切と判断される症例にのみ除菌治療を行うこと。

4.早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃以外には、ヘリ
コバクター ・ピロリ除菌治療による胃癌の発症抑制

に対する有効性は確立していない。

5.ヘリコバクター ・ピロリ感染胃炎に用いる際には、
ヘリコバクター ・ピロリが陽性であること及び内視

鏡検査によリヘリコバクター ・ピロリ感染胃炎であ

ることを確認すること。

日本標準商品分類番号

872329

【用法・用量】
胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、Zo‖hger―E:Iもon

症候群

通常、成人にはラベプラゾールナ トリウムとして 1

回10mgを1日 1回経口投与するが、病状により1回

20mgを1日 1回経口投与することができる。なお、

通常、胃潰瘍、吻合部潰瘍では 8週 間まで、十二指

腸潰瘍では6週間までの投与とする。

逆流性食道炎

逆流性食道炎の治療においては、通常、成人にはラ

ベプラゾールナ トリウムとして 1回 l tlngを1日 1回

経口投与するが、病状により1回20mgを1日 1回経

口投与することができる。なお、通常、8週 間まで

の投与とする。また、プロトンポンプインヒビタ
ー

による治療で効果不十分な場合、 1回 10mg又は 1回

20mgを1日 2回 、さらに8週 間経口投与することが

できる。ただし、 1回20mg l日2回 投与は重度の粘

膜傷害を有する場合に限る。

再発 。再燃を繰り返す逆流性食道炎の維持療法にお

いては、通常、成人にはラベプラゾールナ トリウム

として 1回 10mgを1日 1回経口投与する。

非びらん性胃食道逆流症

通常、成人にはラベプラゾールナ トリウムとして 1

回10mgを1日 1回経口投与する。なお、通常、4週

間までの投与とする。

ヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助

通常、成人にはラベプラゾールナ トリウムとして 1

回10mg、アモキシシリン水和物として 1回 750mg(力

価)及びクラリスロマイシンとして 1回 200mg(力価)

の3剤 を同時に 1日 2回、7日 間経回投与する。

なお、クラリスロマイシンは、必要に応じて適宜増

量することができる。ただし、 1回400mg(力 価)1

日2回 を上限とする。

プロトンポンブインヒビター、アモキシシリン水和

物及びクラリスロマイシンの 3剤 投与によるヘリコ

パクター ・ピロリの除菌治療が不成功の場合は、こ

れに代わる治療として、通常、成人にはラベプラゾ
ールナ トリウムとして 1回 10mg、アモキシシリン水

和物として 1回750mg(力価)及 びメトロニダゾール

として 1回250mgの3剤 を同時に 1日 2回、 7日間経

口投与する。
一―…… く用法 ・用量に関連する使用上の注意〉一――

1.胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、Zo鵬nge「E‖Lon

症候群の治療において、病状が著しい場合及び再発

性 ・難治性の場合に1回20mgを1日 1回投与するこ

とができる。

(裏面 につづ く)

処方せん医薬品
か

プロトンポンプ阻害剤

ノドrJIり■し10mg n出′J°(案)
くラベプラゾールナトリウム製剤〉

〔貯  法 〕室温保存
PTP包装はアルミ袋開封後、バラ包装は開栓後、湿気を避けて保存すること

(含量が低下することがある)。

〔使用期限〕 外箱又はラベルに表示の使用期限内に使用すること。

(使用期限内であつても開封後はなるべく速やかに使用すること。)

注)注 意一医師等の処方せんにより使用すること

承認番号 20900AMZ00603000

薬価収載 1997年12月

販売開始 1997年12月

効能追加 2010年6月

再審査結果 2009年12月

国際誕生 1997年10月
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2.逆流性食道炎の治療において、病状が著しい場合及

び再発性 ・難治性の場合に1回20町を1日 1回投与

することができる (再発 ・再燃を繰 り返す逆流性食

道炎の維持療法、プロトンポンプインヒビターによ

る治療で効果不十分な場合は除く)。また、プロトン

ポンプインヒビターによる治療で効果不十分な患者

に'寸し1回 10電又は 1回20mgを1日 2回、さらに8

週間投与する場合は、内視鏡検査で逆流性食道炎が

治癒していないことを確認すること。なお、本剤 1

回20mgの1日 2回 投与は、内視鏡検査で重度の粘膜

傷害を確認した場合に限る 〔「臨床成績」の項参照〕。

【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)薬物過敏症の既往歴のある患者

9)肝障害のある患者

〔肝硬変患者で肝性脳症の報告がある。〕
6)高齢者 〔「高齢者への投与」の項参照〕
2.重要な基本的注意

(1)治療にあたっては経過を十分に観察し、病状に応

じ治療上必要最小限の使用にとどめること。
(2)本剤の投与中には、血液像や肝機能に注意し、定

期的に血液学的検査 ・血液生化学的検査を行うこ

とが望ましい。また、異常が認められた場合には

投与を中止するなど適切な処置を行うこと。

③胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、非びらん性胃

食道逆流症については、長期の使用経験が十分で

ないので、維持療法には用いないことが望ましい。

④逆流性食道炎の維持療法については、再発 ・再燃

を繰り返す患者に対し行うこととし、本来、維持

療法の必要のない患者に行うことのないよう留意

すること。また、食事制限、アルコール摂取制限

等の生活習慣の改善が図られ、寛解状態が長期に

わたり継続する場合には休薬を考慮すること。な

お、維持療法中は定期的に内視鏡検査を実施する

など観察を十分に行うことが望ましい。

(5)非びらん性胃食道逆流症については、間診により

胸やけ、呑酸等の酸逆流症状が繰 り返しみられる

こと (1週 間あたり2日 以上)を 確認のうえ投与

すること。なお、本剤の投与が胃癌、食道癌等の

悪性腫瘍及び他の消化器疾患による症状を隠蔽す

ることがあるので、内視鏡検査等によりこれらの

疾患でないことを確認すること。

⑥非びらん性胃食道逆流症の治療については、投与

開始2週 後を目安として効果を確認し、症状の改

善傾向が認められない場合には、酸逆流以外の原

因が考えられるため他の適切な治療への変更を検

討すること。

(7)本剤をヘリコバクター ・ピロリの除菌の補助に用
いる際には、除菌治療に用いられる他の薬剤の添

付文書に記載されている禁忌、慎重投与、重大な

副作用等の使用上の注意を必ず確認すること。

3.相互作用

本剤の代謝には肝代謝酵素チ トクロームP4502C19

( C Y P  2  C 1 9 )及び3A 4 ( C Y P 3  A  4 )の 関与が認

められている。(「薬物動態」の項参照〕
また、本剤の胃酸分泌抑制作用により、併用薬斉!の

吸1又を促進又は抑市1することがある。

薬剤名等 臨床症状 ・措置方法 機序 ・危険因子

ジゴキシン

メチルジゴ

キシン

相手薬剤の血中濃度が
上昇することがある。

本剤の胃酸分泌抑制
作用により、胃内pH
が上昇し、相手薬剤
の吸収を促進する。

イ トラコナ
ゾール

ゲフィチニブ

相手薬剤の血中濃度が
低下するおそれがある(

本剤の胃酸分泌抑制
作用により、胃内pH
が上昇し、相手薬剤
の吸1又を抑制するお
それがある。

水酸化アル
ミニウムグ
ル ・水酸化
マグネシウ
ム含有の制
酸剤

本剤単独投与に比べ制酸剤同時服用、制酸剤
投与 1時間後服用で平均血漿中濃度曲線下面
積がそれぞれ8%、 6%低 下したとの報告が
ある。

4 .副作 用

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、

Zo‖inger一日:もon症 候群、非びらん性胃食道逆流症

承認時までの試験では、総症例1,992例中、241例

(12.1%)の副作用 (臨床検査値異常を含む)が

報告されている。その主なものはALT(GPT)の

上昇29件 (1 . 5 % )、AS T ( G O T )の 上昇21件 (1 . 1
%)、 LDHの 上昇18件 (0.9%)で あった。

製造販売後の調査 ・試験では、総症例7,020例中、
299例 (4.3%)の 副作用 (臨床検査値異常を含む)
が報告されている。その主なものは下痢19件 (0.3
%)、 Al Pの上昇19件 (0.3%)、便秘16件 (0.2%)
であつた (再審査終了時)。

胃潰瘍又は十二指腸潰瘍におけるヘリコパクター ・

ピロリの除菌の補助

国内で行われた試験 (ラベプラゾールナ トリウム、
アモキシシリン水和物及びクラリスロマイシンの

3剤投与)で は、508夕」中、205例 (40.35%)に副

作用が認められている。また、プロトンポンプイ
ンヒビター、アモキシシリン水和物及びメトロニ

ダゾールの3剤投与については、国内において臨

床試験等の副作用発現頻度が明確となる試験を実

施していない (承認時)。

胃 MALTリ ンパ腫、特発性血小板減少性紫斑病、早

期胃癌に対する内視鏡的治療後胃、ヘリコパクター

・ピロリ感染胃炎におけるヘリコパクター ・ピロリ
の除菌の補助

プロトンポンプインヒビター、アモキシシリン水

和物及びクラリスロマイシン又はメトロニダゾー

ルの3剤投与については、国内において臨床試験

等の副作用発現頻度が明確となる試験を実施して
いない (承認時)。
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(1)併用禁忌 (併用しないこと)

薬剤名等 臨床症状 ・措置方法 機序 ・危険因子

アタザナビ
ル硫酸塩
(レイアタッツ)

アタザナビルの作用が
減弱するおそれがあるc

本剤の胃酸分泌抑制
作用により、胃内PH
が上昇し、アタザナ
ビルの溶解性が低下
し、アタザナビルの
血中濃度が低下する
おそれがある。

リルピビリ
ン塩酸塩
(エジュラント)

リルピビリン塩酸塩の

作用を減弱するおそれ
がある。

本剤の胃酸分泌抑tll
作用により、胃内pH
が上昇し、リルピビ

リン塩酸塩の吸収が
低下し、リルピビリ
ンの血中濃度が低下
することがある。

(2)併用注意 (併用に注意すること)



(1)重大な副作用

1)ショック、アナフィラキシー様症状 シ ヨック

(頻度不明)、アナフイラキシー様症状 (頻度

不明)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投与

を中止し適切な処置を行うこと。

2)汎血球減少、無顆粒球症、血小板減少、溶血性

貧血 汎 血球減少 (頻度不明)、無顆粒球症 (頻

度不明)、血小板減少 (0.1～5%未 満)、溶血

性貧血 (頻度不明)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

場合には投与を中止し適切な処置を行うこと。

3)劇症肝炎、肝機能障害、黄疸 濠1症肝炎 (頻度

不明)、肝機能障害 (0.1～5%未 満)、黄疸 (頻

度不明)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投

与を中止し適切な処置を行うこと。

4)間質性肺炎 間 質性肺炎 (0.1%未満)が あらわ

れることがあるので、発熱、咳嗽、呼吸困難、

肺音の異常 (捻髪音)等 が認められた場合に

は、速やかに胸部 X線 等の検査を実施し、本

剤の投与を中止するとともに、副腎皮質ホル

モン剤の投与等の適切な処置を行うこと。

5 )中毒性 表 皮壊死 融解 症 (To対c E p i d e r m a l
NecroりSSI TEN)、皮膚粘膜眼症候群(Stevens―
Johnson症候群)、多形紅斑 中毒性表皮壊死融

解症 (To対cE,dema Necroン Sお :TBN)(頻

度不明)、皮膚粘膜眼症候群 (Stevens―Johnson

症候群)(頻 度不明)、多形紅斑等 (頻度不明)
の皮膚障害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

投与を中止し適切な処置を行うこと。

6)急性腎不全、間質性腎炎 急 性腎不全 (頻度不

明)、間質性腎炎 (頻度不明)が あらわれるこ

とがあるので、腎機能検査 (BUN、 クレアチ
エン等)に 注意し、異常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。

7)低ナトリウム血症 低 ナトリウム血症 (頻度不

明)が あらわれることがあるので、異常が認

められた場合には投与を中止 し適切な処置を

行うこと。     .

8)横紋筋融解症 筋 肉痛、脱力感、CK(CPK)上 昇、

血中及び尿中ミオグロビン上昇を特徴とする

横紋筋融解症 (頻度不明)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。

12)重大な副作用 (類薬)

類薬 (オメプラゾール)で 以下の副作用が報告さ

れている。
1)視力障害 視 力障害があらわれることがあるの

で、異常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。
2)錯乱状態 せ ん妄、異常行動、失見当識、幻覚、

不安、焦燥、攻撃性等があらわれることがあ

るので、異常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。

13)その他の副作用

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道

炎、Zo‖inger―Ellもon症 候群、非びらん性胃食道

逆流症

以下のような副作用があらわれた場合には、症状

に応じて適切な処置を行うこと。

01～ 5%未 満 0.1%未 満 頻度不明

過敏症 発疹、癌痒感 薫麻疹

表中の頻度表示は承認時までの臨床試験及び製造販
売後調査の成績に基づく。

ヘリコパクター ・ピロリの除菌の補助

以下のような副作用があらわれた場合には、症状

に応じて適切な処置を行うこと。

5%以 上 1～ 5%未 満 1%未 満

過敏症 発疹 癌痒感、葦麻疹

血液 白血球減少、自血
球増加、血小板減
少、好酸球増多、
リンパ球減少、リ
ンパ球増多、好中
球減少

肝臓 AST(GOT)、

ALT(GPT)

の上昇

γ
―GT、 AI P、LDH

の上昇

循環器 動悸、血圧上昇

消化器 下痢
(18_1%)、
軟便
(102%)

味覚異常、
腹痛、腹部
膨満感、便
秘

嘔気、日渇、鼓腸
放屁、舌炎、国内
炎、日唇炎、胸や
け、腸炎、食道炎、
胃部不快感、食欲
不振、痔核

系
神
経
精
神

頭痛、めまい

その他 中性脂肪の上昇、
舌のしびれ感、熱
感、倦怠感、蛋白
尿、手足のしびれ

感、顔面浮腫、眼
圧上昇、尿酸の上

昇、尿糖異常、勃
起増強

表中の頻度表示は胃潰瘍又は十二指腸潰瘍における
ラベプラブールナ トリウム、アモキシシリン水和物
及びクラリスロマイシンの3剤投与の成績に基づ く。

5.高齢者への投与

本剤は主として肝臓で代謝されるが、高齢者では肝

機能が低下していることが多く、副作用があらわれ

ることがあるので、消化器症状等の副作用 (「副作用」
の項参照)が あらわれた場合は休薬するなど慎重に

投与すること。
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01～ 5%未 満 0_1%未 満 頻度不明

血液 白血球減少
白血球増加

好酸球増多
貧血

赤血球減少、
好中球増多、
リンパ球減少

肝臓 AST(GOT)、

ALT(GPT)、

Al―P、 γ
~GTP、

LDHの 上昇

総ビリルビン

の上昇

循環器 血圧上昇、動悸

'肖化器 便秘、下痢、
腹部膨満感、
嘔気

腹痛、苦味、
国内炎、カン

ジダ症、胃も
たれ、日渇、
食欲不振、鼓腸

舌炎、嘔吐

精神
神経系

頭痛 めまい、ふら
つき、眠気、
四肢脱力、知
覚鈍麻、握力
低下、日のも
つれ、失見当識

せん妄、昏睡

その他 総コレステロ
ール ・中性脂
肪 ・BUNの
上昇、蛋白尿、
血中TSH増加

浮腫、倦怠感、
発熱、脱毛症、
しびれ感、CK

(CPK)の上昇

かすみ日、日
のちらつき、
関節痛、筋肉
痛、高アンモ
ニア血症、低
マグネシウム

血症、女性化
乳房



6.妊婦、産婦、授学L婦等への投与

(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。

〔動物実験 (ラット経口400mg/kg、 ウサギ静注30mg

/kg)で 胎児毒性 (ラットで化骨遅延、ウサギ

で体重の低下、化骨遅延)が 報告されている。

また、ラットにラベプラゾールナトリウム (25

mg/kg/日 )、アモキシシリン水和物 (400Щ/

kg/日 以上)及 びクラリスロマイシン (50mg/

kg/日 以上)を 4週 間併用投与した試験で、雌

で栄養状態の悪化が認められている:〕

(2)授乳中の婦人への投与は避けることが望ましいが、

やむを得ず投与する場合は、授乳を避けさせること。

〔動物実験 (ラット)で 乳汁中へ移行することが

報告されている。〕

7.イヽ児等への投与

小児等に対する安全性は確立していない (使用経験

がない)。                   ′

8.適用上の注意

(1渭長用時

本剤は腸溶錠であり、服用にあたっては、噛んだ

り、砕いたりせずに、のみくだすよう注意すること。

(2)薬斉1交付時

HP包 装の薬剤はPTPシ ートから取り出して服用

するよう指導すること。(PTPシ
ートの誤飲により、

硬い鋭角部が食道粘膜に刺入し、更には穿孔をお

こして縦隔洞炎等の重篤な合併症を併発すること

が報告されている)

9`その他の注意

(1)ラットに5 mg/kg以 上を2年 間経口投与した毒性

試験において、雌で胃にカルチノイドの発生がみ

られたとの報告がある。

(21動物実験 (ラット経口投与25mg/kg以 上)で 甲状

腺重量及び血中サイロキシンの増加が報告されて

いるので、使用にあたっては甲状腺機能に注意する。

(3)本剤の長期投与中に良性の胃ポリ
ープを認めたと

の報告がある。

(4)海外における複数の観察研究で、プロトンポンプ

インヒビターによる治療において骨粗承症に伴う

股関節骨折、手関節骨折、脊椎骨折のリスク増加

が報告されている。特に、高用量及び長期間 (1

年以上)の 治療を受けた患者で、骨折のリスクが

増加した。

(51海外における主に入院患者を対象とした複数の観

察研究で、プロトンポンプインヒビタ
ーを投与し

た患者においてクロス トリジウム ・デイフイシル

による胃腸感染のリスク増加が報告されている。

(6)ヘリコパクター ・ピロリの除菌判定上の注意 :ラ

ベプラゾールナ トリウム等のプロトンポンプイン

ヒビターやアモキシシリン水和物、クラリスロマ

イシン等の抗生物質及びメトロニダゾ
ールの服用

中や投与終了直後では、
BC―尿素呼気試験の判定

が偽陰性になる可能性があるため、
βC―尿素呼気

試験による除菌判定を行う場合は、これらの薬剤

の投与終了後 4週 以降の時点で実施することが望

ましV 。ヽ

(7)ラットに類薬であるランソプラゾ
ール (50鴫/kg

/日 )、アモキシシリン水和物 ⑬∞rlg/kg/日 )

及びクラリスロマイシン (160mg/kg/日 )を 併用

投与した試験で、母動物での毒性の増強とともに

胎児の発育抑制の増強が認められている。

【薬物動態】
1.血中濃度

(1)ラベプラゾールナトリウム単剤投与

健康成人男子に201ngを絶食下又は食後に経口投与した

時の各時間における平均血漿中濃度推移を下図に示す。

また、絶食下、食後投与での被験者毎に算出した薬物

動態パラメータの平均値を表に示す。食後投与では絶

食下投与に比しtlllaxが1.7時間遅延するとともに吸収に

個体差が認められている。 (①)

0 2 4 6 8 1 0 1 2
日手 間 (hr)

ラベプラゾールナトリウム20mgの授食下及び絶食下投与
時の血漿中濃度

食事効果試験時の薬物動態パラメータ (MeanttS D,n=12)

また、健康成人男子に10mg、20mgを絶食下で単回経口

投与した時の薬物動態パラメータは以下のとおりであ

る 。 (②)
健康成人男子における単回経口投与時の血漿中ラベプラジールナト
リウムの薬物動態パラメータ (Meantt S E,n=6)

(2)3剤併用投与

健康成人男子にラベプラゾ
ールナ トリウム20mg注)、ァ

モキシシリン水和物750mg(力 価)、及びクラリスロマ

イシン400mg(力 価)を 1日 2回 7日 間 (計12回)反 復

経口投与した時のラベプラゾ
ールナ トリウムの薬物動

態パラメータは以下のとおりである。
健康成人男子における3剤併用反復投与時の血漿中ラベプラゾール
ナトリウムの薬物動態パラメータ (McanttS D_)

Cmax

(ng/証 )

昴
Ｇ

AUCO 12

(ng・hr/mL)
筋
０

E卜任
・
(n=15) 5784293 30± 07 934」こ438 072± 019

PM・ (n=4) 948=L138 28± 05 2600」ヒ474 180± 032

※肝代謝酵素チトクロームP4502C19遺 伝子型

EM;cxtensive rnetabolizcr  PM;poor rnctabolizer

注):承 認用法 ・用量は 「通常、成人にはラベプラゾ
ールナ

トリウムとして 1回 10mg、アモキシシリン水和物とし

て 1回知 叫 (力価)及 びクラリスロマイシンとして

1回200mg(力価)の 3剤 を同時に 1日 2回 、 7日 間

経口投与する。なお、クラリスロマイシンは、必要に

応 じて適宜増量することができる。ただし、 1回400

2.代謝  mg(力
価)1日 2回 を上限とする。」である。

健康成人男子に10mg、20mgを経 口投与 した時の血漿中の

代謝物は、主に非酵素的な還元反応により生成 したチオ

エーテル体であった。その他に肝代謝酵素チ トクロ
ーム

P4502C19(CYP 2 C19)が 関与する脱メチル化反応に

より生成した脱メチル体、 3A4(CYP3 A4)が 関与す

るスルホン化反応により生成したスルホン体が認められ

た 。 (∞ Э)
(裏面につづく)

Ｌ

血
漿

中
一フ
，

一′
ブ
ル

ナ
ト
２

Ｘ

濃

度

山

一

一

＜Ｍｅａｎ ＋

」

子男人成康健‐２
は降
〕
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投与条件
C.u*

(ne,/mL)
tmax

(hr)
AUC

(ng hr/mL) (hr)

絶食下 437=L237 36二L09 987t617 149± 068

食 後 453=ヒ138 53二L14 901t544 107± 047

投与量
Cmax

(ng/nlL)

ｔｍ
Ｇ

AUC
(ng'hr,/mL)

磁
＜ｈｒ＞

10■= 247124 38± 0.5 440=L24 085± 004

20mg 406三L64 31± 02 809± 186 102± 016



3.尿中排泄

健康成人男子に20mgを経口投与 した場合、投与後24時間

までに尿中にラベプラゾールナ トリウムの未変化体は検

出されず、代謝物であるカルボン酸体及びそのグルクロ

ン酸抱合体が投与量の約29～40%、 メルカプツール酸抱

合体が13～19%排 泄された。

4.相互作用

(③)

類薬 (オメプラゾ
ール)で 肝代謝酵素チ トクロームP450

2C19(cYP 2 C19)へ の代謝競合により相互作用が認め

られているジアゼパム、ワルファリン (R一ワルファリ

ン)に 対 して本剤はこれらの薬剤の血中濃度に影響を与

えないことが報告されている。また、類薬 (ランソプラ

ゾール)で 肝代謝酵素チ トクロ
ームP4501A2(CYP l

A2)の 誘導により相互作用が認められているテオフイ

リンに対 しても本剤は血中濃度に影響を与えなv こヽとが

報告されている。 (OЭ)

【臨床成績】
1.胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、Zoト

iinger―E‖ison,正候群

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、逆流性食道炎及び吻合部潰瘍を

対象とした一般臨床試験及び二重盲検比較試験 (投与期

間 :6～ 8週 間)の 成績は下表のとおりである。

zoninger―EIIson症候群については、 2例 における全般改

善度の改善率は100%で あった。 (⑥～⑭)
また、H2受容体拮抗剤抵抗性の逆流性食道炎を対象とし

た24週間の維持療法 (二重盲検比較試験)に おける内視

鏡的非再発率は78.6%(33例/42例)で あった。

通常用法 ・用量のプロトンポンプインヒビター治療に抵

抗性注)の逆流性食道炎患者を対象とした投与8週後の内

視鏡検査による治癒率は下表のとおりであった。

注):ラ ベプラゾールナトリウム10mg/日、ランソプラゾ
ー

ル30mg/日、オメプラゾール20mg/日 を8週間以上投

与後に未治癒又は維持療法中に再発

※ロサンゼルス分類 (改変2)に よる重症度

2.非びらん性胃食道逆流症

非びらん性胃食道逆流症を対象とした二重盲検比較試験

(投与期間 :4週 間)に おける胸やけ症状の完全消失率

及び緩解率は、それぞオ●3.6%(44例/101例 )、55.4%(56

例/101例 )で あつた。

3.胃潰瘍又は十二指腸潰瘍におけるヘリコパクタ
ー ・ピロ

リの除菌の補助
ヘリコバクター ・ピロリ陽性の胃潰瘍又は十二指腸漬瘍

の患者を対象とした国内の臨床試験 (ラベプラゾールナ

トリウム、アモキシシリン水和物及びクラリスロマイシ

ンの 1日 2回 7日 間経口投与)に おける除菌率は下表の

(⑮)

なお、海外で行われたヘリコバクタ
ー ・ビロリ陽性の胃

・十二指腸潰瘍等に対する除菌の臨床試験
注)においても、

同程度の成績が得られている。

注)各 薬剤の投与量、及び投与期間は下記のとおりであり、

国内の承認用法 用量とは異なる(「用法・用量」の項参

照)。

ラベプラゾールナトリウムとして1回20mg、アモキシ

シリン水和物として1回1000mg(力価)及びクラリスロ

マイシンとして1回500瑶(力価)の3剤 を1日 2回、7

日間経口投与

また、プロトンポンプインヒビター (ランソプラゾ
ール)、

アモキシシリン水和物及びタラリスロマイシンの3剤投

与によるヘリコバクタ
ー ・ピロリの除菌治療が不成功で

あったヘリコバクター ・ピロリ陽性の胃潰瘍又は十二指

腸漬瘍の患者を対象とした国内の検討 (ラベプラゾ
ール

ナ トリウム、アモキシシリン水和物及びメ トロニダゾ
ー

ルの 1日 2回 7日 間経口投与)に おける除菌率は82%(49

lp1/60例)と 報告されている。 (⑩)

【薬効薬理】
1.作用機序

本剤は酸分泌細胞の酸性領域で活性体 (スルフェンアミ

ド体)に なり、プロトンポンプ (H+、K・―ATPぉ c)の SH

基を修飾して酵素活性を阻害 し、酸分泌を抑制する。さ

らに阻害された酵素活性の回復には、主に作用部位から

の薬物の消失あるいはグルタチオンによる活性体の消失

が関与しているものと考えられる。その他、グルタチオ

ンによつて酵素活性が回復する可能性も推測される。

2.ヒ トでの作用

(1)胃酸分泌抑制作用

健康成人男子におけるガス トリン刺激酸分泌に対 し、

1日 1回 10mg投与、 1日 1回 20mg投 与で ともに投与初

日から著明な抑制作用を示 し、投与 1日 目及び 7日 目

の酸分泌量の減少率は 1日 1回 10mg投与で72～76%、

90～96%、 1日 1回 20mg投 与 で88～89%、 99%で あ る。

(⑫⑬)

(2)胃内 pH上 昇作用

健康成人男子における胃内 pHに 対 し、 1日 1回 10mg

投与、 1日 1回 20mg投与でともに著明な上昇作用を示

し、投与 4日 目の24時 間中にpH 4あ るいはpH 3以 上

を示す時間の割合は 1日 1回 10nlg投与で73%、 80%、

1日 1回 20曜投与で78%、 83%で ある。    (⑩ )

3.動物での作用

(1)H+、K+―AttPase阻 害作用 物 ガ")

ブタ胃粘膜より調製 したH+、 K+ATPascに 対 し、強
い阻害作用を示す。

(2)胃酸分泌抑制作用

(⑩O)

1)ウサギ摘出胃腺標本におけるジブチリルサイクリッ

クAMP刺 激による胃酸分泌を抑制する (′れッj″o)。

(②)
2)慢性胃ろう管装着大におけるヒスタミン、ペンタガ
ストリン刺激胃酸分泌、並びにラットにおける基礎

胃酸分泌及びヒスタミン刺激胃酸分泌に対し強力な

抑制作用を示す。 (②②O)
イヌあるいはラットにおける胃酸分泌抑制作用の回

復は、他のプロトンポンプ阻害剤に比較 し速 く、血

各薬剤の 1回投与量 投与回数
除菌率

胃潰瘍 十二指腸潰瘍 計

ラベプラゾールナトリウム10mg
アモキシシリン水和物750町(力価)
クラリスロマイシン2 0 0理(力価)

2回 /日 卿剛醐

833%
(45例/
54例)

857%
(102夕J/
119夕J)

ラベプラゾールナトリウム10mg
アモキシシリン水和物ЪO鴨(力価)
クラリスロマイシン400 m g (力価)

2回 /日
897%
(61夕」/
68夕」)

878%
(36例/
41夕J)

890%
(97夕J/
109″J)

対 象 疾 患 内視鏡治癒率

胃  潰   瘍 952%(401例 /421例 )

十 二 才旨腸 潰 瘍 981%(364例 /371例 )

逆 流 性 食 道 炎 909%(5012」/55例 )

吻 合 部 潰 瘍 833%(10例 /12例 )

1回 20nlg

l 日 1回

1回 10mg

l 日 2回

1回20mg

l 日 2回

全 体
588%

(60例/102例 )

7840/O

(80'1//102夕1)

770%

(77例/100例)

grade A &LN
grade B"'

651%

(56例/86例 )

87_1%

(74例/85例 )

η 5%

(66例/83例 )

grade C &()-
grade D*

250%

( 4例/1 6夕」)

353%

(6夕」//17,1)

647%

(11夕J//17例)

とおりである。
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中ガストリンの上昇は少ない。 (②Э)
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(3)抗潰瘍作用
ラットを用いた各種実験潰瘍あるいは実験胃粘膜病変

(寒冷拘束ストレス、水浸拘束ストレス、幽門結繁、
システアミン及び塩酸―エタノール)に 対し、強い抗潰

瘍作用あるいは胃粘膜病変改善作用を示す。 (④ ④)
4.ヘリコパクター・ピロリ除菌の補助作用

(1)ヘリコパクター・ピロリ感染動物モデルにおける除菌
効果
スナネズミを用いたヘリコバクター・ピロリ感染モデ
ルにおいて、胃内生菌数に対するアモキシシリン水和

物とクラリスロマイシンの2剤併用の効果は、ラベプ

ラゾールナトリウムを加えることにより、相乗効果が

認められた。
(2)ヘリコパクター ・ピロリ除菌の補助作用の機序
アモキシシリン水和物及びクラリスロマイシン、アモ

キシシリン水和物及びメトロニダゾールとの3剤 liF用

療法におけるラベプラゾールナトリウムの役割は胃内

pHを 上昇させることにより、アモキシシリン水和物及
びクラリスロマイシンの抗菌活性を高めることにある

と考えられる。

【有効成分に関する理化学的知見】
:ラベプラゾールナトリウム (Rabeprazole Sodium)

Monosodmmtts)2(|[4-(3-methoxyplopoxy)―
3-methylpyHdin 2-yl]mcthyIl sulinyl)1〃 ―

benzoimidazolidc

C18H20N3Na03S

381.42

物理化学的性状 :

ラベプラゾールナ トリウムは白色～微黄白色の

粉末である。

本品は水に極めて溶けやすく、エタノ
ール(99.5)

に溶けやすい。

本品は0.01mo1/L水 酸化ナトリウム試液に溶け

る。

本品は吸湿性である。

本品の水溶液 (1-20)は 旋光性を示さない。

融  点 :225℃ (分解)

分配係数 :約214(pH7 0、水-1オ クタノール系)

【包  装 】
パリエット錠1 0 m g …・100錠 (PTP・バラ)・140錠 (PTP14T× 10)

280錠 (PTP14T× 20)・500錠 (PTP)

700錠 (PTP14T× 50)
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* *
*

**2013年 X月改訂 (第8版)
*2012年11月改訂 (第7版、日本薬局方改正に伴う改訂)

貯  法 :室温保存、気密容器

(開封後は湿気を避けて保存すること。)

使用期限 :外箱に表示の使用期限内に使用すること。(使用期限内

であつても開封後はなるべく速やかに使用すること。)

プロトンポンプ阻害剤
処方せん医薬品注)

(添付文書案)ver4

*【用法 ・用量】

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、Zol“nge「EI‖son症候群

通常、成人にはラベプラゾールナトリウムとして1回10mgを1日1回経口

投与するが、病状により1回20mgを1日1回経口投与することができる。

なお、通常、胃潰瘍、吻合部潰瘍では8週間まで、十二指腸潰瘍で|“週

間までの投与とする。

逆流性食道炎

逆流陛食道炎の治療においては、通常、成人にはラベプラゾ
ールナトリ

ウムとして1回10mgを1日1回経口投与するが、病状により1回20mgを1日1

回経口投与することができる。なお、通常、8週間までの投与とする。

また、プロトンポンプインヒビターによる治療で効果不十分な場合、1

回10mg又は1回20mgを1日2回、さらに8週間経口投与することができる。

ただし、1回20mgl日2回投与は重度の粘膜傷害を有する場合に限る。

再発・再燃を繰り返す逆流性食道炎の維持療法においては、通常、成人

にはラベプラゾーノ1/1トリウムとして1回10mgを1日1回経口投与する。

非びらん性胃食道逆流症

通常、成人にはラベプラゾールナトリウムとして1回10mgを1日1回経口

投与する。なお、通常、4週間までの投与とする。

ヘリコバクター・ピロリの除菌の補助

通常、成人にはラベプラゾールナトリウムとして1回10mg、アモキシシ

リン水和物として1回750mg(力価)及 びクラリスロマイシンとして1回

200mg(力 価)の 3剤を同時に1日2回、7日間経口投与する。

なお、クラリスロマイシンは、必要に応じて適宜増量することができる。

ただし、1回400mg(力 ω l日2回を上限とする。

プロトンポンプインヒビター、アモキシシリン水和物及びクラリスロマ

イシンの3剤投与によるヘリコバクター・ピロリの除菌治療が不成功の

場合は、これに代わる治療として、通常、成人にはラベプラゾ
ー7L/1ト

リウムとして1回10mg、アモキシシリン水和物として1回750mg(力 価)

及びメトロニダゾールとして1回250mgの3剤を同時に1日2回、7日間経口

投与する。

く用法・用量に関連する使用上の澄

(1)胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、Zol‖nger―日‖son症候群の治療

において、病状が著しい場合及び再発性・難治性の場合に1回20mg

を1日1回投与することができる。

(2)逆流性食道炎の治療において、病状が著しい場合及び再発性・業僣台

性の場合に1回20mgを1日1回投与することができる。(再発・再燃を

繰り返す逆流性食道炎の維持療法、プロトンポンプインヒビタ
ー

による治療で効果不十分な場合は除く。)また、プロトンポンプイン

ヒビターによる治療で効果不十分な患者に対し1回10mg又は1回

20mgを1月2回、さらに開 間投与する場合は、内視鏡検査で逆流性

食道炎が治癒していないことを確認すること。なお、本剤1回20mg

の1日2回投与は、内視鏡検査で重度の粘膜傷害を確認した場合に

限る。

* *

日本標準商品分類番号

872329

承認番号 22200AN4X00804000

薬価収載 2010年11月

販売開始 2010年11月

効能追カロ 2013`千X月

ヨベコリ■JLJLNa塩 錠10mgT―J巳
RABEPRAZOLE NaTABLETS10mgttARA」

(ラベプラゾールナトリウム錠)

【禁忌】(次の患者には投与しないこと)

(1)本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者

(2)アタザナゆ弼 、リルピビリン塩酸塩を投与中の患者 (「3.

相互作用」の項参照)

【効能・効果】

胃潰瘍、十二指腸漬瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、Zd‖ng∝{‖son症

候群、非びらん性胃食道逆流症

下記におけるヘリコバクター・ピ回りの除菌の補助

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、胃MALTリンパ腫、特発性血小板減少性紫斑

病、早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃、ヘリコバクター・ピロリ感

染胃炎

く効能・効果に関連する使用上の注意〉

(1)本剤の投与が胃癌による症状を隠蔽することがあるので、悪性で

ないことを確認のうえ投与すること。(胃VIALTリンパ腫、早期胃

癌に対する内視鏡的治療後胃におけるヘリコバクタ
ー・ピロリの

除菌の補助を除く。)

②進行期胃トンいLTリ ンパ腫に対するヘリコバクタ
ー・ピロツ除菌治

療の有効性は確立していない。

(3)特州十而′小板減少性紫斑病に対しては、ガイドライン等を参照し、

ヘリコバクター・ピロリ除菌治療が適切と判断される症例にのみ

除菌治療を行うこと。

④早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃以外には、ヘリコバクター・

ピロリ除菌治療による胃癌の発症抑制に対する有効性は確立して

いなし、

(5)ヘリコバクター・ピロリ感染胃炎に用いる際には、ヘリコバクタ

ー・ピロリが陽性であること及び内視鏡検査によリヘリコバクタ

ー・ピロリ感染胃炎であることを確認すること。

【組成・性状】

トマンニトール、ケイ酸カルシウム、水酸化ナト
リウム、ヒドロキシプロビンレセルロース、低置換度
ヒドロキシプロピルセルロース、ステアリン酸マグ
ネシウム、ヒプロメロース、タルク、ポリビニルア
ルコール・アクリル酸。メタクリル酸メチル共重合
体、メタクリル酸コポリマーD、 ラウリルは
トリウム、ポリソルベート80、クエン酸トリエチル、
チタン、黄色三二酸化鉄、カルナウバロウ

6.9mm り享さ :3.6mm

注)注 意―医師等の処方せんにより使用すること



【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)薬物過敏症の既往歴のある患者

(2朔淮 害のある患者 鯛預 変患者で肝田脳症の報告がある。〕

(3)高齢者 (「5.高齢者への投与」の項参照)

2.重要な基本的注意

(1)治療にあたちては経過を十分に観察し、病状に応じ治療上必要最′ゝ線

の使用にとどめること。

(2)本剤の投与中には、血液像や肝機能に注意し、定期的に血液学的検

査・血液生化学的検査を行うことが望ましし、また、異常が認められ

た場合には投与を中止するなど適切な処置を行うこと。

(3)胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、非びらん性胃食道逆流症につい

ては、長期の使用経験が十分でないので、維持療法には用いないこと

が望ましいd

④逆流性食道炎の維持療法については、再発。再燃を繰り返す患者に対

し行うこととし、本来、維持療法の必要のない患者に行うことのない

よう留意すること。また、食事制限、アルコール摂取制限等の生活習

慣の改善が図られ、寛解状態が長期にわたり継続する場合には休薬を

考慮すること。なお、維持療法中は定期的に内視鏡検査を実施するな

ど観察を十分に行うことが望ましい。

(D非びらん性胃食道逆流症については、間診により胸やけ、呑酸等の酸

逆流症状が繰り返しみられること (1週間あたり2日以上)を 確認のう

え投与すること。なお、本剤の投与が胃癌、食道癌等の悪側瞳瘍及び

他の消化器疾患による症状を隠薇することがあるので、内視鏡検査等

によりこれらの疾患でないことを確認すること。

16)非びらル岬 食道逆流症の治療については〔投与閉′能週後を目安と

して効果を確認し、症状の改善傾向が認められない場合には、酸逆流

以外の原因が考えられるため他の適切な治療への変更を検討するこ

と。

*(7)本剤をヘリコバクター・ピロリの除菌の補助に用いる際には、除菌治

療に用いられる他の薬剤の添付文書に記載されている禁忌、慎重投与、

重大な副作用等の使用上の注意を必ず確認すること。

3相 互作用

本剤のイ燭細こ1湖刊ヽ 謝酵素チトクロ
ームP4502C19(CY2C19)及 び

3A4(0″ 3A4)の 関与が認められてぃる。

また、本剤の胃酸分泌抑制作用により、醐 薬剤の吸収を促進又は抑

制することがある。

(1淋用禁忌 (併用しないこと)

薬剤名等 臨床 症 状 ・措 置 方法 織 序 ・席 瞼 因 千

アタザナビル硫酸
塩
(レイアタッツ)

アタザナビルの作
用が減弱するおそ
れがある。

本剤の胃酸分泌抑制十り調
により、胃内pHが 上昇
し、アタザナゆレの溶解
性が低下し、アタザナビ
ルの血中濃度が低下する
おそれがある。

リルピビリン塩酸
塩
(エジュラント)

リルビビツン塩酸
塩の作用を減弱す
るおそれがある。

本斉」の胃酸分泌抑制作用
により、胃内pHが 上昇
し、リルピビリン塩酸塩
の吸収が低下し、リルピ

ビリンの血中濃度が低下

することがある。

(2滸用注意 (併用に注意すること)

4副 作用

本剤は使用成績調査等の副佃 発現頻度が明確となる調査を実施し

ていなしヽ

(1)重大な副作用 (頻度不明)

1)ショック、アナフィラキシー様症状 :ショック、アナフイラキシ

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、異常が

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。

2)汎血球減少、無顆粒球症、血 1板ヽ減少、溶血性貧血 :汎血球減少、

無顆粒球症、血/J続 少、溶血性貧血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投与を中止し適切な

処置を行うこと。

3)劇症肝炎、肝機能障害、黄疸 :劇症肝炎、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

合には投与を中止し適切な処置を行うこと。

4)間質性肺炎 :間質性肺炎があらわれることがあるので、発熱、咳

嗽、呼吸困難、肺音の異常 (捻髪音)等 が認められた場合には、速

や力,こ胸織 等の検査を実施し、本剤の投与を中止するとともに、

副腎皮質ホルモン剤の投与等の適切な処置を行うこと。

51中毒性表皮壊死融解症 (ToxL E●demJ NecroけSS:TEN)、 皮膚粘

膜眼症候群 (Stevens―」ohnsOn症候群)、多形紅斑 :中毒性表皮壊死

融解症 (Tttc Epmennd Necroいも:TEN)、 皮膚粘膜眼症候群

(Ste17ens可ohnsOn症候群)、多形紅斑等の皮膚障害があらわれるこ

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投与

を中止し適切な処置を行うこと。

6)急性腎不全、間質性腎炎 :急ly■腎不全、間質性腎炎があらわれる

ことがあるので、腎機能検査 lBUN、クレアチニン等)に 注意し、

異常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。

7)低ナトリウム血症 :低ナトリウム血症があらわれることがあるの

で、異常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。

8)横紋筋融解症 :筋肉痛、脱力感、CK(CPK)上 昇、血中及び尿中

ミオグロビン上昇を特徴とする横紋筋融解症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。

②重大な副作用 (類薬)

類薬 (オメプラゾーノの で以下の自l作用が報告されている。

1)視力障害 :視力障害があらわれることがあるので、異常が認めら

れた場合には投与を中止し適切な処置を行うこと。

2)錯乱状態 :せん妄、異常行動、失見当識、幻覚、不安、焦燥、攻

撃性等があらわれることがあるので、異常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。

*13)その他の副作用

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、Zd“nge「El‖sc n

症候群、非びらん性胃食道逆流症

以下のような副作用があらわれた場合には、症状に応じて適切な処

置を行うこと。

副作用の頻度
頻 度 不 明

過 敏 症 発 疹 、層 拝 感 、 華麻 疹

液血
自血球減少、自血琢増別、好酸然媚多、貧血、赤血
球減少、好中球増多、リンパ球減少

臓肝
AST (GOT)■ 1昇、Af (GPT9 ■ 昇、Af P」場詳、
γ―GTP上昇、LDH上昇、総ビリルビン上昇

循 環 器 血圧上昇、動悸

γ肖 化  器
便秘、下痢、腹部膨満感、嘔気、腹痛、苦味、国内

炎、カンジダ症、胃もたれ、口渇、食欲不振、鼓腸、
舌炎、1匡吐

精神神経系
頭痛、めまい、ふらつき、眠気、四肢脱力、知覚鈍
麻、握力低下、日のもつれ、失見当識、せん妄、昏
睡

そ の  他

総コレステロ
ール ・甲性脂llF・BUN上 昇、蛋日尿、

血中ヽ H増 カロ、浮腫、俗怠感、発熱、脱毛症、しび

れ感、CK(CPK)上 昇、かすみ日、日のちらつき、
関節痛、筋肉痛、高アンモニア血症、低マグネシウ
ム雌 、刻生化乎蛎

薬剤名等 臨 床 界 壮 措 置 万 転 機抒 ・篤阪lA」十

シゴキシン

メチルジゴキシン
相手薬剤の血中猥
度が上昇すること
がある。

不輸りの声跛分Ⅵサ‖刺1′卜用
により、胃内pHが上昇
し、相手薬剤の吸収を促
進する。

イトラコナゾール
ゲフィチニブ

相手薬剤の血中濃
度が低下するおそ
れがある。

不剤の買酸鋤 ■口市U4′卜用
により、胃内pHが 上昇
し、相手薬剤の吸収を抑
制するおそれがある。

水酸化アルミニワ
ムゲル ・水酸化マ

グネシウム含有の
制酸剤1

本斉J単独投与に比べ制酸剤同時服用、制酸剤技
与1時間後服用で平均血漿中濃度曲線下面積が

それぞれ %、 6%低 下したとの報告がある。
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*ヘ リコバクター・ピロリの除菌の補助

以下のような副千旬明があらわれた場合には、症状に応じて適切な処

置を行うこと。

副作用の頻度

頻度不明

渦  敏  症 発疹、癌痒感、奪麻疹

液血
臼血球減少、自」l■u71口 、m/1、板減少、好酸琢増多、
リンパ球減少、リンパ球増多、好中球減少

臓月干
AST(GOTl上 昇、A∬ (Gr)上 昇、γ―GTP上昇、
AF―PJ、 DHJ

動悸、血圧J

ン肖 化  暑=
F痢、軟瞑、味見異常、腹涌、llB司勁効両感、使秘、
嘔気、口渇、鼓腸放屁、舌炎、日内炎、日唇炎、胸
やけ、腸炎、食道炎、胃部不快感、食欲不振、痔核

精 神 神 経 糸 頭痛、めまし

そ の 他
中性脂肪上昇、舌のしびれ感、熱感、倦怠感、蛋白
尿、手足のしびれ感、顔面浮腫、日則王上昇、尿酸上

昇、尿糖異常、勃起増強

5高 齢者への投与

本剤は主として肝臓銅 されるが、高齢者で1湖機 能が低下してい

ることが多く、副作用があらわれることがあるので、消化器症状等の

副作用 (F4.副作用」の項参照)が あらわれた場合は休薬するなど慎重

に投与すること。

*6妊 婦、産婦、授乳婦等への投与

(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。〔動物実験 (ラッ

ト経口400mg/kg、ウサギ静注30mykg)で 胎児毒性 (ラットで化骨遅

延、ウサギで体重の低下、化骨遅延)力 報`告されている。また、ラッ

トにラベプラゾールナトリウム (25mg/kg/日)、アモキシシリン水和

物 (400mykg/日以上)及 びクラリスロマイシン (501ng/kg/日以上)

を4週間併用投与した試験で、雌で栄養状態の悪化が認められてい

る。〕

(2巌乳中の婦人への投与は避けることが望ましいが、やむを得ず投与す

る場合は、授辛Lを避けさせること。〔動物実験 (ラット)で 乳汁中ヘ

移行することが報告されている。〕

7小 児等への投与

低出生体重児、新生児、乳児、幼児又は小児に対する安全性は確立し

ていなし■ (使用駒 なゞい。)

8適 用上の注意

(1)服用時 :本剤は腸溶錠であり、服用にあたつては、噛んだり、砕い

たりせずに、のみくだすよう注意すること。

(2)薬剤交付時 :PTP包装の薬剤はPシ ートから取り出して服用するよ

う指導すること。〔P「Pシートの誤飲により、硬い鋭角部が食道粘膜

へ刺入し、更には穿孔を起こして縦隔洞炎等の重篤な合併症を併発

することが報告されている。〕

*9そ の他の注意

(1)ラットに5mg/kg以上を2年間経口投与した毒性試験において、雌で胃

にカルチノイドの発生がみられたとの報告がある。

(2)動物実験 (ラット経口投与25mg/kg以上)で 甲状腺重量及び血中サイ

ロキシンの増加が報告されているので、使用にあたつては甲状腺機能

に注意する。

(3)ラベプラゾールナトリウム製剤の長期投与中に良性の胃ポリープを

認めたとの報告がある。

10ワ相こおける複数の観察研究で、プロトンポンプインヒビターによる

治療において骨粗髪症に伴う股関節骨折、手関節骨折、脊椎骨折のリ

スク増カロが報告されている。特に、高用量及び長期間 (1年以上)の

治療を受けた患者で、骨折のリスクが増カロした。

(薇毎外における主に入院患者を対象とした複数の観察研究で、プロトン

ポンプインヒビターを投与した患者においてクロストリジウム・ディ

フィシルによる胃腸感染のリスク増加が報告されている。

(6)ヘリコパクター・ピロリの除菌判定上の注意 :ラベプラゾールナトリ

ウム等のプロトンポンプインヒビタ
ーやアモキシシリン水和物、クラ

リスロマイシン等の抗生物質及びメトロニダゾールの服用中や投与

終了直後では、
BC―尿素呼気試験の判定が偽陰性になる可能性がある

ため、BC―尿素呼気試験による除菌判定を行う場合は、これらの薬剤

の投与終了後4週以降の時点で実施することが望ましい。

(7)ラットに類薬であるランソプラゾール (50mg/kg/日)、アモキシシリ

ン水和物 (500mg/kg/日)及びクラリスロマイシン (160mg/kg/日)を

併用投与した試験で、母動物での毒性の増強とともに胎児の発育抑制

の増強が認められている。

【薬物動態】

生物学的同等性試験

ラベプラゾールNa塩錠10mg「オーハラ」と標準製剤を、クロスオーバー

法によりそれぞれ1錠 (ラベプラゾールナトリウムとして、それぞれ

10m∂健康成人男子に絶食単回経口投与して血漿中未変化体濃度を測定

した。得られた薬物動態パラメ
ータ lAUC、Cmaxlの 対数値の平均値

の差力ヽog(090)～ bg(111)で あり、且つ溶出試験で溶出挙動が類似

していることから、両剤の生物学的同等性が確認された。。

0  1 2 3 4 5 6 7 8 9 ( h r )

投与後時間

血漿中ラベプラゾール濃度の推移

血漿中濃度並びにAUC、 Cmax等 のパラメータは、被験者の選択、血液

の採取回数 ・時間等の試験条件によつて異なる可能性がある。

【薬効薬理】

本剤は酸分泌細胞の酸性領域で活性体 (スルフェンアミドfAlに なり、

プロトンポンプ (H+、K+ATPase)の SH基を修飾して酵素活性を阻害

し、酸分泌を抑制する。さらに阻害された酵素活性の回復には、主に作

用部位からの薬物の消失あるいはグルタチオンによる活性体の消失が

関与しているものと考えられる。その他、グルタチオンによって酵素活

性が回復する可能性も推測される。

３５０

翻

２５０

別

‐５０

‐００

５０

血
漿
中
ラ
ベ
プ
ラ
ゾ
ー
ル
濃
度

フ

AUC。_9
(ng・hr/mD

Cmax
6e/mL) ｍｍ

協
ω

ラベプラソールNla墟

睫10mg「オーハラ」
58557=L288.24 352.481130.93 2.7± 1 1.5=L07

標準製斉リ
Cも苺J、 10mgl

62443=L268.39 32345=Ll10 63 3.7」ヒ1.2 l.2=L05

士S.D

(ng/mL)

― ラベプラゾールNa緩 101Dg
一 標報 剤 (錠剤、10mg)

ManttS D.,n=23
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*【有効成分に関する理化学的知見】

一般名 :ラベプラゾールナトリウム (bbepEtte sodurn)

化学名 :MonOs“mm06)2-({[4-(3-methoxyprop∝ 9
-3meth」pyrith 2り]meth颯}subプ)1″―benzolndazdide

構造式 :

分子式 :C18H20N3NaOf

分子量 :38142

状 :本品は自色～微黄白色の粉末である。

本品は水に極めて溶けやすく、エタノール (99.5)|こ溶けやす

い 。       ｀

本品|ま0 01mo1/L水酸化ナトリウム試液に溶ける。

本品は吸湿性である。

本品の水溶液 (1→20)は旋光性を示さなし、

本品は結晶多形が認められる。

点 :約220℃ (知

【取扱い上の注意】

安定麟

最終包装製品を用いた加速試験 (40℃、相対湿度75%、6ヵ月)の結果、

ラベプラゾールNa塩錠10mg「オーハラ」は通常の市場流通下において3

年間安定であることが推測された)。

1生

融

【包  装 】

ラベプラゾールN出議包Omg「オーハラ」:(PTP1 100錠

140錠

500錠

700錠

0 ラヾ)10α淀

(10錠×10)

(14錠×10)

(10錠×50)

(14錠×50)

【主要文献】
1)水山和之ほか :新薬と臨床 59,17221733(2010)

2)大原薬品工業株式会社 社内資料 :安定性試験 00100

【文献請求先・製品情報お問い合わせ先】
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しヽ

大原薬品工業株式会社 安全管理部 お 客様相談室

〒1046591 東 京都中央区明石IBT8-1聖路加タヮー36階

面 0120419-363 卜 ヽ 03-6740-7702

URL http:/.ヽ .oharaめco.Jp

0-CHo

及び鏡像異性体

0鰤
競
麒桑曇糞緯爵耕
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MX-60

**添付文書(案)2013年1月
*2012年10月改訂

処方せんEkE薬品:

注意一医師等の処方せんにより使用すること

貯  法 :室温保存
使用期限:ケース等に表示

日本標準商品分類番号

872329

プロトンポンプ・インヒビター

ネキンウパカプセJИomg

ネキシウパカプセル20mg**
エソメプラゾールマグネシウム水和物カプセル

NexlumLapsules

10mg 20mg

承認番 号 22300AMX00598 22300AMX00599

薬価収載 20H年 9月

販売開始 2011年 9月

効能追加 2013年●月

国際誕生 2000年3月

【禁忌】(次の患者には投与しないこと)

1 本 剤の成分に対して過敏症の既往歴のある患者
2.ア タザナビル硫酸塩、リルピビリン塩酸塩を投与中の患者(「相互作

用」の項参照)

【組成・性状】

組成

販売名 ネキシウムカプセリレ10mg ネキシウムカプセル20mg

有効成分
(1カプセル中)

エソメプラゾール10mg

(エソメプラゾールマグネシウム

水和物としてH lmg)

エソメプラゾール20mg
(エソメプラゾーフレマグネシウム
水和物として22 3mg)

添加物

モノステアリン酸グリセリン、ヒドロ

キシプロピルセルロース、ヒプロ

メロース、ステアリン酸マグネシウ
ム、メタクリル酸コポリマーLD、

ポリソルベート80、白糖・デンプ
ン球状顆粒、タルク、クエン酸トリ
エテル

モノステアリン酸グリセリン、ヒドロ

キシプロピルセリレロース、ヒプロ

メロース、ステアリン酸マグネシウ
ム、メタクリル酸コポリマーLD、

ポリツルベート80、白糖・デンプ
ン球状顆粒、タルク、クエン酸トリ
エチル、青色1号、赤色102号

性状

販売名 ネキシウムカプセリレ10mg ネキシウムカプセリレ20mg

剤 形 白色～ごくうすい黄色の腸溶性顆粒を充てんしたカプセル剤

色 調
灰紫色(キャップ)
うすい黄色(ボディ)

濃い青色(キヤップ)
ごくうすい黄赤(ボディ)

外 形 5号カプセル
(カプセル周囲に

「尼 ネキシウム10」の記載あり)

5号カプセル
(カプセル周囲に

「AZネキシウム20」の記載あり)

長径KInm)

短径(mm)

識別コード AZネ キシウム10 AZネ キシウム20

【効能・効果】

<ネ キシウムカプセル10mg>

○胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、非びらん性胃食

道逆流症、ZolHngcr‐Elllson症候群、非ステロイド性抗炎症薬投与時に

おける胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の再発抑制、低用量アスピリン投与時
における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の再発抑制

**○ 下記におけるヘリコバクター・ピロリの除菌の補助
胃潰瘍、十二指腸潰瘍、胃MALTリ ンパ腫、特発性血小板減少性紫斑

病、早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃、ヘリコバクター・ピロリ感染胃

炎

<ネ キシウムカプセル20mg>

○胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、逆流性食道炎、Zolllnger‐En oヽn

症候群、非ステロイド性抗炎症薬投与時における胃潰瘍又は十二指腸

潰瘍の再発抑制、低用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指

腸潰瘍の再発抑制
**○ 下記におけるヘリコバクター・ピロリの除菌の補助

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、胃MALTリ ンパ腫、特発性血小板減少性紫斑

病、早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃、ヘリコパクター・ピロリ感染胃

炎

|<効能
・効果に関連する使用上の注意>             |

11 非 ステロイド性抗炎症薬投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍|

1  の 再発抑制の場合                     |

1    関 節リウマチ、変形性関節症等における疼痛管理等のために非|

:    ス テロイド性抗炎症薬を長期継続投与している患者を投与対象|

|    と し、投与開始に際しては、胃演瘍又は十二指腸潰瘍の既往を|

確認すること。                      |
低用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の再発|

抑制の場合                        |
血栓・塞栓の形成抑制のために低用量のアスピリンを継続投与|
している患者を投与対象とし、投与開始に際しては、胃潰瘍又は|

十二指腸潰瘍の既往を確認すること。           |
ヘリコバクター・ピロリの除菌の補助の場合

(1)進 行期胃MALTリ ンパ腫に対するヘリコバクタ
ー・ピロリ除菌治|

療の有効性は確立していない。              |

(2)特 発性血小板減少性紫斑病に対しては、ガイドライン等を参照|
し、ヘリコバクター・ピロリ除菌治療が適切と判断される症例にの|

み除菌治療を行うこと。                  |

(3)早 期胃癌に対する内視鏡的治療後胃以外には、ヘリコバクタ
ー・
|

ピロリ除菌治療による胃癌の発症抑制に対する有効性は確立し|
ていない。                 |

(4)へlリコバクタ
ー・ピロリ感染胃炎に用いる際には、ヘリコバクター・|

ビロリが陽性であること及び内視鏡検査によリヘリコバクター・ピ|

‐‐‐ ‐‐: ‐‐‐ ‐旦 曇 翠 彰 璽 塑 纂 肇 華 薫 撃 撃 二 _ _ _ _ _ _ _ ‐‐‐‐‐ ‐‐ ‐‐‐ ‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐  ‐ |

【用法・用量】

<ネキシウムカプセル10mg>

○胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、Zdllnge卜E‖ヽ on症候群

通常、成人にはエソメプラゾ,ルとして1回20mgを1日1回経口投与する。

なお、通常、胃潰瘍、吻合部潰瘍では8週間まで、十二指腸潰瘍では6週

間までの投与とする。

○逆流性食道炎

通常、成人にはエソメプラゾールとして1回20mgを1日1回経口投与する。

なお、通常、8週間までの投与とする。
さらに再発・再燃を繰り返す逆流性食道炎の維持療法においては、1回10
～20mgを1日1回経口投与する。

○非びらん性胃食道逆流症

通常、成人にはエソメプラゾールとして1回10mgを1日1日経口投与する。

なお、通常、4週間までの投与とする。

○非ステロイド性抗炎症薬投与時における胃潰瘍又は十二指腸演瘍の再

発抑制

通常、成人にはエソメプラゾールとして1回20mgを1日1回経口投与する。

○低用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の再発抑制

通常、成人にはエソメプラゾールとして1回20mgを1日1回経口投与する。

○ヘリコバクター・ピロリの除菌の補助

通常、成人にはエソメプラゾールとして1回20mg、アモキシシリン水和物と

して1回750mg(力価)及びクラリスロマイシンとして1甲200mg(力価)の3

剤を同時に1日2回、7日間経口投与する。なお、クラリスロマイシンは、必

要に応じて適宜増量することができる。ただし、1回400mg(力価)1日2回

を上限とする。

プロトンポンプインヒビター、アモキシシリン水和物及びクラリスロマイシン

の3剤投与|こよるヘリコバクター・ピロリの除菌治療が不成功の場合は、こ

れに代わる治療として、通常、成人にはエソメプラゾールとして1回

20mg、アモキシシリン水和物として1回750mg(力価)及びメトロニダゾー

ルとして1回250mgの3剤を同時に1日2回、7日間経口投与する。

<ネキシウムカプセル20mg>

○胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、Zolhgcr‐El‖son症候群

通常、成人にはエソメプラゾールとして1回20mgを1日1回経口投与する。

なお、通常、胃潰瘍、吻合部潰瘍では8週間まで、十二指腸潰瘍では6週

間までの投与とする。

○逆流性食道炎

通常、成人にはエソメプラゾールとして1回20mgを1日1回経口投与する。

なお、通常、8週間までの投与とする。

さらに再発。再燃を繰り返す逆流性食道炎の維持療法においては、1回10
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～20mgを1日1回経口投与する。

○非ステロイド性抗炎症薬投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の再

発抑制

通常、成人にはエソメプラゾールとして1回20mgを1日1回経口投与する。

○低用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の再発抑制

通常、成人にはエソメプラゾールとして1回20mgを1日1回経口投与する。

○ヘリコバクター・ピロリの除菌の補助

通常、成人にはエソメプラゾールとして1回20mg、ァモキシシリン水和物と
して1回750mg(力価)及びクラリスロマイシンとして1回200mg(力価)の3

剤を同時に1日2回、7日間経口投与する。なお、クラリスロマイシンは、必
要に応じて適宜増量することができる。ただし、1回400mg(力価)1日2回
を上限とすみ
プロトンポンプインヒビター、アモキシシリン水和物及びクラリスコマイシン
の3剤投与によるヘリコバクター・ピロリの除菌治療が不成功の場合は、こ
れに代わる治療として、通常、成人にはエソメプラゾールとして1回
20mg、アモキシシリン水和物として1回750mg(力価)及びメトロニダゾー

ルとして1回250mgの3剤を同時に1日2回、7日間経口投与する。

1

【使用上の注意】

慎重投与(次の患者には慎重に投与すること)

(1)薬 物過敏症の既往歴のある患者

(2)肝 障害のある患者[本剤は肝代謝型であり、血中濃度が高くなる

おそれがある。](「薬物動態Jの項参照)

(3)高 齢者(「高齢者への投与」の項参照)

重要な基本的注意

(1)治 療にあたっては、経過を十分に観察し、病状に応じ治療上必要
最小限の使用にとどめること。また、血液像、肝機能、腎機能等に

注意すること。

(2)逆 流性食道炎の維持療法については、再発。再燃を繰り返す患

者に対し投与することとし、本来維持療法の必要のない患者に投

与することのないよう留意すること。また、維持療法中は定期的に

内視鏡検査を実施するなど観察を十分に行うことが望ましい。な

お、次の事項に十分注意すること。
1)再 発の既往歴、症状の程度等を考慮して維持療法の用量を

選択すること。

2)寛 解状態が良好に保たれていると判断された場合は休薬又

は減量を考慮すること。
3)1日 10mgの維持療法で再発が認められた場合は1日20mgで

再治療を行うこと。ただし、1日20mgの維持療法で再発が認
められた場合、あるいは予期せぬ体重減少、吐血、鳴下障害

等の症状が認められた場合は、改めて内視鏡検査等を行
い、その結果に基づいて他の適切な治療法に切り替えること

を考慮すること。

4)定 期的に血液像、肝機能、腎機能等の検査を行うことが望ま

しい。

(3)非びらん性胃食道逆流症患者の治療を目的として本剤を投与す
る場合は、次の事項に十分注意すること。
1)投 与に際しては間診により胸やけ、胃液逆流感等の酸逆流

症状が繰り返し見られること(1週間あたり2日以上)を確認の

上投与すること。なお、本剤の投与が胃癌、食道癌等の悪性

腫瘍及び他の消化器疾患による症状を隠蔽することがある

ので、内視鏡検査等によりこれらの疾患でないことを確認する

こと。
2)非 びらん性胃食道逆流症の治療については、投与開始2週

後を目安として効果を確認し、症状の改善傾向が認められな
い場合には、酸逆流以外の原因が考えられるため他の適切

な治療への変更を考慮すること。

(4)本 剤をヘリコバクタ
ー・ピロリの除菌の補助に用いる際には、除菌

治療に用いられる他の薬剤の添付文書に記載されている禁忌、慎

重投与、重大な副作用等の使用上の注意を必ず確認すること。

相互作用

本剤は、主として肝代謝酵素CYP2C19及 び一部CYP3A4で 代謝され

る。

また、本剤の胃酸分泌抑制作用により、併用薬剤の吸収を上昇又は低

下させることがある。

副作用

○逆流性食道炎、非ステロイド性抗炎症薬投与時における胃潰瘍又
は十二指腸潰瘍の再発抑制
総症例数756例中87例(115%)の副作用が報告されている。
主な冨1作用は、下痢7例(093%)、CK(CPK)上 昇7例(093%)、
肝機能異常5例(066%)、ALT(GPT)上 昇4例(053%)等であっ
た。(承認時)

○胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部潰瘍、非びらん性胃食道逆流症、
Zdlnger―Ellison症候群ならびに胃潰瘍、十二指腸潰瘍、胃ⅣLへLT

リンパ腫、特発性血小板減少性紫斑病、早期胃癌に対する内視鏡
的治療後胃、ヘリコバクター・ピロリ感染胃炎におけるヘリコパク
ター・ピロリの除菌の補助
国内において臨床試験等の日1作用発現頻度が明確となる試験
を実施していない。(承認時)
〇低用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の再発
抑制

アジア共同第III相比較試験(日本人患者を含む)で総症例数
214例中31例(145%)の副作用が報告されている。主な副作用
は、下痢2例 (09%)、びらん性胃炎2例 (09%)、腹部膨満2例

併
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(1)併 用禁忌(併用しないこと)

薬剤名等 臨床症状・措置方法 機序・危険因子

アタザナビル硫酸塩
(レイアタッツ)

アタザナビル硫酸塩の作用
を減弱するおそれがある。

本剤の胃酸分泌抑制作用
によリアタザナビル硫酸塩
の溶解性が低下し、アタザ
ナビルの血中濃度が低下
することがある。

リルピビリン塩酸塩
(エジュラント〉

リルピビリン塩酸塩の作用を
減弱するおそれがある。

本剤の冒酸分泌抑ホ1作用
によリリルピピリン塩酸塩C

吸収が低下し、リルピビリン
の血中濃度が低下すること
がある。

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

ジアゼパム
フェニトイン

シロスタゾール

これらの薬剤の作用を増強
することがある。

本剤は主に肝臓のチトク
ロームP450系薬物代謝酵
素CYP2C19で 代謝される

ため、本剤と同じ代謝酵素
で代謝される薬物の代謝、

排泄を遅延させるおそれが
ある。(「薬物動態」の項参
照)

ワルファリン 抗凝血作用を増強し、出血
に至るおそれがある。プロト
ロンビン時間国際標準比

(lND値 等の血液凝固能の
変動に十分注意しながら投
与すること。

タクロリムス水和物 タクロリムスの血中濃度が上
昇することがある。

相互作用の機序は不明で

ある。

ジゴキシン
メチリレジゴキシン

これらの薬剤の作用を増強
することがある。

本剤の胃酸分泌抑制作用
によリジゴキシンの加水分
解が抑制され、ジゴキシン
の血中濃度が上昇すること
がある。

イレコナゾール イトラコナゾールの作用を滅
弱することがある。

本剤の胃酸分泌抑制作用
によリイトラコナゾールの溶
解性が低下し、イトラコナ
ゾールの血中濃度が低下
することがある。

チロシンキナーゼ阻
害剤
ゲフィチニブ
ニロチニブ
エルロチニブ

これらの薬剤の血中濃度が
低下することがある。

本剤の胃酸分泌抑制作用
によりこれらの薬剤の溶解
性が低下し、吸収が低下す
ることがある。

ボリコナゾール 本剤のCmax及 びAUCが 増
加するおそれがある。

ポリコナゾールは本剤の代
謝酵素 (CYP2C19及 び
CYP3A4)を 阻害することが
考えられる。

ネルフィナビリレメシル
酸塩

ネルフィナビルの血中濃度
が低下するおそれがある。

相互作用の機序は不明で

ある。

サキナビルメシル酸
塩

サキナビルの血中濃度が上
昇するおそれがある。

相互作用の機序は不明で
ある。

セイヨウオトギリソウ
(St 」ohnt wOrt、セ
ント・ジョーンズ・ヮー

ト)含有食品

本剤の代謝が促進され血中
濃度が低下するおそれがあ
る。

セイヨウオトギリソウが本剤
の代謝酵素(CYP2C19及
びCYP3A4)を誘導すること
が考えられる。

メトトレキサート メトトレキサートの血中濃度
が上昇することがある。高用
量のメトトレキサートを投与
する場合は、一時的に本剤
の投与を中止することを考
慮すること。

相互作用の機序は不明で
ある。



(09%)、胃ポリープ2例(09%)、貧血2例(09%)等であつた。(効

能・効果追加承認時)

(1)重大な副作用
1)シ ヨツク、アナフィラキシー様症状(いずれも頻度不明):ショッ

ク、アナフィラキシー様症状(血管浮腫、気管支痙攣等)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

た場合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。

2)汎 血球減少症、無顆粒球症 (いずれも頻度不明)、血小板

減少(1%未満):汎血球減少症、無顆粒球症、血小板減少

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

られた場合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。

3)劇 症肝炎、肝機能障害、黄疸、肝不全 (いずれも頻度不

明):藤1症肝炎、肝機能障害、黄疸、肝不全があらわれること

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

投与を中止し、適切な処置を行うこと。
4)中 毒性表皮壊死融解症(Toxlc Epdermal NecroりSも:

TEN)、皮膚粘膜眼症候群(Stevens_」ohnson症候群)(い

ずれも頻度不明):中 毒性表皮壊死融解症 (Toxic

Epmerrnd Necrolがお:TEN)、皮膚粘膜眼症候群(Stvens‐

Johnson症候群)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投与を中止し、適切な処置

を行うこと。

5)間 質性腎炎(頻度不明):間質性腎炎があらわれることがあ

るので、腎機能検査値(BUN、クレアチエン等)に注意し、異

常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。

6)低 ナトリウム血症(頻度不明):低ナトリウム血症があらわれる

ことがあるので、異常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。

7)錯 乱状態(頻度不明):錯乱、激越、攻撃性、幻覚等があらわ

れることがあるので、異常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。

(2)重 大な副作用(類薬)

類薬(オメプラゾール)で以下の副作用が報告されている。

1)溶 血性貧血:溶血性貧血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投与を中止し、適

切な処置を行うこと。

2)視 力障害:視力障害があらわれることがあるので、異常が認

めけ1た場合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。

3)急 性腎不全:急性腎不全があらわれることがあるので、腎機

能検査値(BIIN、クレアチエン等)に注意し、異常が認められ

た場合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。

4)間 質性肺炎:間質性肺炎力ちらわれることがあるので、発熱、

咳嗽、呼吸困難、肺音の異常(捻髪音)等が認められた場合
には投与を中止し、速や力ヽこ胸部X線等の検査を実施し、副

腎皮質ホルモン剤の投与等の適切な処置を行うこと。

5)横 紋筋融解症:筋肉痛、脱力感、CK(CPK)上 昇、血中及び

尿中ミオグロビン上昇を特徴とする横紋筋融解症があらわれ

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。

(3)その他の副作用

以下のような副作用があ われた場合には、症状に応じて適切な処

置を行うこと。

胃潰瘍、十二指腸潰瘍、吻合部漬瘍、逆流性食道炎、非びらん性胃

食道逆流症、Zollinger‐E‖ison症候群、非ステロイド性抗炎症薬投

与時における胃漬瘍又は十二指腸潰瘍の再発抑制、低用量アスピリ

ン投与時における胃潰瘍又は十二指腸漬瘍の再発抑制の場合

l～5%未 満 1%未 満 頻度不明

過敏症 発疹、皮膚炎、そう痒
症、奪麻疹

光線過敏、多形紅斑

消化器 腹痛、下痢、嘔吐、便
秘、日内炎、カンジダ
症、日渇

鼓腸、悪心、顕微鏡離
大腸炎 (collagenOul
colitis、lymphocyti(
c O l i t i s )

肝臓 lT酵素上昇

血液 白血球数減少

精神神経系 頭痛、錯感覚、傾眠、
浮動性めまい

不眠症、うつ病

ヘリコバクター・ピロリの除菌の補助の場合

副作用の頻度については、胃潰瘍又は十二指腸潰瘍における、本

剤のラセミ体のオメプラゾール、アモキシシリン水和物及びクラリスロ

マイシンの3剤投与の成績に基づく。

5%以 上 1～50/0未満 1%未 満

過敏症注
1) 発疹

ヤ肖化暑湯 下痢 ・軟便

(199%)、
味覚異常
(78%)

国内炎、腹
腐、食道炎、

腹部膨満感

便秘、舌炎、悪心、日渇、十二指
腸炎

肝臓注の 肝機能異常、AST(GOT)上 昇、

ALT(GPT)上 昇、Al‐P上昇、ビリ

ルビン上昇、LDH上 昇

血液注2) 好酸球数増多、血小板数減少、

貧血、白血球数増多、白血球分
画異常

精神神経系 頭痛、しびれ感、めまい、睡眠障
害

その他 尿蛋白陽性、尿酸上昇、総コレ
ステロール上昇、QT延長、発熱、
倦怠感、カンジダ症、尿糖陽性、

動悸、霧視

注1)このような症状があらわれた場合には投与を中止すること。
注2)観察を十分に行い、異常が認められた場合には投与を中止するなど適切な
処置を行うこと。

高齢者への投与

本剤は、主として肝臓で代謝されるが、高齢者では肝機能、その他生

理機能が低下していることが多いので、低用量から投与を開始するな

ど慎重に投与すること。

妊婦、産婦、授乳婦等への投与

(1)妊 婦等: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。]

(2)授 乳婦:授乳中の婦人への投与は避けることが望ましいが、やむ

を得ず投与する場合は、授乳を避けさせること。[本剤のラセミ体

であるオメプラゾールでの動物実験(ラット経口5mり咆)で、母乳

中へ移行することが報告されている。]

小児等への投与

小児等に対する安全性は確立していない(国内での使用経験がな

い)。

過量投与

徴候、症状:エソメプラゾールの過量投与(280mg)により、脱力、軟便、

悪心等が報告されている。

処置:症状に応じて適切な処置を行うこと。

適用上の注意

薬剤交付時:

PTP包装の薬剤はPTPシートから取り出して服用するよう指導すること。

[PTPシートの誤飲により、硬い鋭角部が食道粘膜へ刺入し、更には穿

孔をおこして縦隔洞炎等の重篤な合併症を併発することが報告されて

いる。]

10 そ の他の注意

(1)ラットに本剤のラセミ体であるオメプラゾ
ール1 7mg/kg以上を2年

間経口投与した毒性試験で、胃にカルチノイドの発生がみられた

との報告がある。このカルチノイドの発生にはラットに種特異性が認

められている。

(2)本 剤の長期投与中に良性の胃ポリ
ープを認めたとの報告がある。

(3)本 剤の投与が、胃癌による症状を隠蔽することがあるので、悪性で

ないことを確認して投与すること。

(4)非 びらん性胃食道逆流症の治療において、食道内酸逆流の高リ

スクであると考えられる中高齢者、裂孔ヘルニアを合併する患者
のいずれにも該当しない場合には本剤の治療効果が得られにくい

可能性がある。

(5)海 外における複数の観察研究で、プロトンポンプインヒビタ
ーによ

る治療において骨粗髯症に伴う股関節骨折、手関節骨折、脊椎

骨折のリスク増加が報告されている。特に、高用量及び長期間

(1年以上)の治療を受けた患者で、骨折のリスクが増加した。
*(6)海 外における主に入院患者を対象とした複数の観察研究で、プロ
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l～5%未満 1%未満 頻度不明

その他 CK(CPK)上昇、回転
性めまい、女性化乳
房、味覚障害

脱毛症、関節痛、筋
痛、霧視、倦怠感、多
汗症、筋力低下、低マ

グネシウム血症、末梢
性浮腫



トンポンプインヒビターを投与した患者においてクロストリジウム・

ディフィシルによる胃腸感染のリスク増加が報告されている。

(7)ヘ リコパクタ
ー・ピロリの除菌判定上の注意:エソメプラゾール等の

プロトンポンプインヒビターやアモキシシリン水和物、クラリスロマイ

シン等の抗生物質及びメトロニダゾールの服月中や投与終了直

後では、13c_尿素呼気試験の判定が偽陰性になる可能性がある

ため、BC‐尿素呼気試験による除菌判定を行う場合には、これらの

薬剤の投与終了後4週以降の時点で実施することが望ましい。

(8)ラットに類薬であるランソプラゾール(50mg/kg/日)、アモキシシリン

水和物(500mgノkgノ日)及びクラリスロマイシン(160mg/kg/日)を

併用投与した試験で、母動物での毒性の増強とともに胎児の発

育抑制の増強が認められている。

【薬物動態】

血漿中濃度

(1)単 回投与

健康成人男性被験者(n=24、CYP2C19の homo EM、hetero EM

及びPMが 同数)にエソメプラゾール10mg及び20mgを空腹時に

単回経口投与したときの未変化体の薬物動態パラメータは以下

のとおりであるり。

投与量 Cma、lllg/1nL) T〕η8、(llrl AUClllg・h″inL) T17・(llru

10mg
2452

( 1 8 6 5 - 3 2 8 1 )

250

(100-500)

5526°)

(3696-8221)

105a)

( 0 8 5 - 1 3 1 )

20mg
4905

(3696‐6459)

275

(075-600)

11156

( 8 0 1 3 - 1 5 5 7 8 )

108

( 0 9 1 - 1 2 6 )

Tma ま゙中央値(最小値―最大値)、それ以外は幾何平均(95%信頼区間)、

→n-23

(2)反 復投与

健康成人男性被験者 (n裁4、CYP2C19の homo EM、hctcro EM

及びPMが 同数)にエソメプラゾール10mg及び20mgを1日1回5日

間反復経口投与したときの第5日目(空腹時投与)の未変化体の

薬物動態パラメータは以下のとおりであるり。

投与量 ClnaCllg/1nL) Tma、lllrl AUCcllg・hr/111L) T12Kllrl

lOmg
3765

(2832-4974)

175

(100-500)

82218,

( 5 5 6 1 - 1 2 1 9 3 )

1 1 6 0

(094-143)

20mg
8842

(6701-11675)

225

(100400)

20689

(14852‐28806)

125

(106-146)

Tsは 中央値(最小値―最大値)、それ以外は幾何平均(95%信頼区間)、
a)n=23

投与3日目及び5日目のCma、は同程度であったことから、反復投与

開始後3日には血漿中エソメプラゾール濃度は定常状態に到達

したと考えられた。投与5日目の投与後12時間における血漿中エ

ソメプラゾール濃度はほぼ検出限界以下に低下し、1日1回反復

投与しても累積は認められなかったり。

2 代 謝
777νノ′rO肝代謝試験の結果から、ヒドロキシ体、5-0-脱メチル体の生成

にはcYP2C19、スルホン体の生成にはCYP3A4が 関与し、これら3種の

代謝物への代謝クリアランスは同程度であると報告されている
2)。ェソメ

プラゾールのノ″ッルο肝代謝において、ヒドロキシ体及び5‐0‐脱メチル

体の生成に関与するCYP2C19の 寄与率 (代謝固有クリアランス:

CLht)は73%であったη。外国人のデータでは、健康成人に“c標識エソ

メプラゾールを単回経口投与したとき、血漿中の主代謝物はスルホン

体及びヒドロキシ体であつた
3)。

3 排 泄

外国人のデータでは、“C標識エソメプラゾールを単回経口投与したと

き、投与放射能の約95%が 48時間までに尿中及び糞中に排泄され、

尿中排泄量と糞便中排泄量の比は約4対1であった3)。

高齢者

外国人のデータでは、エソメプラゾールを健康高齢被験者に1日1回5

日間反復経口投与したとき、投与5日目のAUC及 びCma、は非高齢の

症候性胃食道逆流症患者よりも高い傾向を示し、幾何平均の比(健康

高齢/非 高齢患者)は各々125(95%信 頼区間:094‐167)、118

(同:091-152)であった。。

肝機能障害患者

外国人のデータでは、エソメプラゾールを肝機能障害患者に1日1回5

日間反復経口投与したとき、AUCτは、肝機能低下のない症候性胃食

道逆流症患者に比べ、重度の肝機能障害患者では約23倍 高く、軽度
～中程度の肝機能障害患者でもその比は14～ 18であつた'。

相互作用

発現系CYP2C19及 びヒM干ミクロソームを用いる,″νfrra試験において

本薬はCY P 2 C 1 9の活性を阻害した(K i値: 7 9及び8  6μM )が、
CYP2A6、CYPlA2、CYP2D6、CYP2El、CYP2C9及 びCYP3A4の 活

性については阻害しないかわずかな阻害作用を示した。,つ。

外国人のデータでは、ジアゼパム、フェニトイン又はワルファリン(R‐ワル
ファリン)(以上、CYP2C19の 基質)と本剤の併用により、ジアゼパム、

フェニトインのAUCは それぞれ81%、13%増大し、R―ワルファリンの血漿

中トラフ濃度は13%上昇しため。エソメプラゾールとクラリスロマイシン及
びアモキシシリン水和物の併用により、クラリスロマイシン及びアモキシ

シリン水和物の血漿中濃度に影響しなかったが、クラリスロマイシンの

14位水酸化代謝物のAUC`は 増大した。また、エソメプラゾールの

AUCτは非併用時の約2倍に増大した8)。キニジンめ、ナプロキセンつ、ロ

キソプロフェンナトリウム10、アスピリン1りと本剤の併用では相互作用は

認められなかった。

7 血 漿蛋自結合
エソメプラゾール(添加濃度:2又は20μmo1/L)のヒト血漿蛋白結合率

(″ップr/a)は97%であつたつ。

【臨床成績】
1 逆 流性食道炎

逆流性食道炎を対象とした二重盲検比較試験では、オメプラゾール

20mg、エソメプラゾール20mg又は40mgが 1日1回最大8週間投与さ

れ、投与8週時のそれぞれの治癒率[95%信頼区間]は874%(166/

190例)[819%、914%]、873%(165/189例 )[818%、91.3%]及び

900%(171/190例)[849%、935%]で あり、オメプラゾール20mgに対

する本剤20mg及び40mgの非劣性が認め強 ているlυ。

また、逆流性食道炎の治癒患者を対象とした二重盲検比較試験にお
いて、オメプラゾール10mgと比較したエソメプラゾール10mg及 び
20mgの1日1回24週間投与時における逆流性食道炎の再発抑制効果

が認められているB)。

a)Kaplall―Meler法による推定
b)Logiank検定、有意水準 両 側5%、Hodibcrgの方法による検定の多重性の調整

At■蛛数

0       4       8      12      16      20      24

治験薬投与開始日力ち再発までの期間 (週)

エッメフラ・/ Jレ2●_ 188    185    174    170    162    161    160

""ヲ メー,レ10鴨 188    184    168    168    154    154    154

オメプラツール10に  187    1“     163    161    147    147    147

Ka口an―Mebr,去による逆流性食道炎の非再発率

非ステロイド性抗炎症薬(NSAID)投与時における胃潰瘍又は十二指

腸漬瘍の再発抑制

消化性潰瘍の既往を有するNSAID継 続服用患者を対象とした二重

盲検比較試験においてエソメプラゾール20mgの1日1回24週間投与

時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の再発抑制効果が認められてい

る10。

６０
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）
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状
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エソメプラゾール
201ng(18801)

エソメプラゾール
1 01ng(188例)

オメプ ラゾ ー ル
10mg(187例)

再発例数 14例 22例 31例

投与24週後の

非再発率り

[95%信頼区間]

920%

[880～ 960%]

8750/0

[827～ 924%]

827%

[772～ 883%]

ハザード比
E950/c信頼区間]

062[032～121〕
(エソメプラゾール20mgttvsエソメプラゾール10mg群)

0431023～080]
(エソメプラゾール2111ngttvsオメプラゾール101ng群)

p値
り

p=0158
(エソメプラゾール20mgttvsエソメプラゾール10mg群)

p=0007
(エソメプラゾール201ngttvsオメプラゾール10mg群)

― エソメプラゾール20mg

●―● エソメプラゾーヽ 10mg

トー‐ オメプラゾール0電



エソメプラゾール201■週
(173例)

プラセボ(168fFl」)

発症例数 6fFll 56例

投与24週間後の

非発症率→

[95%信頼区間]

9600/0

[928～9910/。l

644%

[568～ 719%]

ハザード比
[95%信頼区間]

0091004～ 020]

p値り pく 0001

⇒ Kapl血―Meier法による推定 b)Logiank検 定、有意水準 両 側5%

`―――――――――――――――¬

― ‐リガラメール2●嘔
←―● プラセポ

0       4       8      12      16      20      24

At ttk数             治
験薬投与開始日力ち発症までの期間 個 )

エツメプラゾーフレ20mg 173   166   152   147   138   137   135

プ贅ボ      168  ,65  118  117   96   96   96

Kaphn‐Mebr法による胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の非発症率

また、消化性潰瘍の既往を有するNSAID継 続服用患者を対象とした

エソメプラゾール20mgの1日1回52週間投与時における胃潰瘍又は十
二指腸潰瘍の非発症率は以下のとおりであるbL

投与群 52週後非発症率(Kaplan―Mder法 )

エソメプラゾール20mg群 (130例) 9590/0

3 低 用量アスピリン投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の再発抑

制

消化性潰瘍の既往を有する低用量アスピリン(81～324mg)継続服用

患者を対象としたアジア共同第III相比較試験(日本人患者含む)の中

間解析における結果において、エソメプラゾール20mgの1日1回48週間

投与時における胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の再発抑制効果が認めら

れている。さらに、中間解析以降、本薬群の被験者のみ投与が継続さ

れ、エソメプラゾール20mgを1日1回最長72週間投与時において、投与

72週後の非発症率は964%であった。なお、本試験においては本薬群、

プラセボ群ともに全例ゲファルナートを併用していた10。

A t " ま 数
治験薬投与開始日鴻 発症までの期間 (D

エソメプラゾール20m132  144   99   50   19

77Lボ       182  145  89  45  16

Kaphn‐Mebr法による胃潰瘍又|ま十二指腸漬瘍の非発症率

(中間解析における結果)

【薬効薬理】

ヒトでの作用

胃内pHに及ぼす影響

健康成人において、エソメプラゾール10mg、20mg及び40mg投与

により24時間中に胃内pHが4以上を示す時間の割合は、それぞ

れ48■23%、62■14%及び68■8%であった1つ。

非臨床試験

(1)プ ロトンポンプ阻害作用

ウサギ胃粘膜由来のプロトンポンプ(H十,K+―ATPase)に対して阻

害作用を示した
lD。

(2)胃 酸分泌抑制作用

単離ウサギ胃底腺における胃酸産生に対して抑制作用を示し

た1)。

胃疫ラット及びHedenhttn POuchイヌにおいて、刺激薬に惹起さ

れた胃酸分泌に対して抑制作用を示した2o2)。

本剤の有効成分であるエソメプラゾールは、ラセミ体であるオメプ

ラゾールの一方の光学異性体(SIA)である。

作用機序

胃壁細胞の細胞膜上に存在する受容体へ各種酸分泌刺激物質が結

合することにより、胃壁細胞内において一連の胃酸分泌反応がおきる。

この反応の最終過程では、胃壁細胞内からH+を放出し、代わりにKキを

取り込むプロトンポンプと呼ばれる酵素が働いている。エソメプラゾー

ルは、このプロトンポンプの働きを阻害することによって、胃酸分泌を抑

制する。

【有効成分に関する理化学的知見】
一般名:エソメプラゾールマグネシウム水和物(EsomeprazoにMagnesium

Hydratc)(JAN

化学名 : Bお( 5‐m e t h o x y‐2‐[ ( o―( 4 - n l e t h o x y‐3 , 5‐d i m e t h y l p y」d i n‐2‐y l )

methancsulflnyl]-1″ ‐bCnzimidazol-1-yl)monOmagncsium

trihydrate

構造式: 「

‐

‐

Ｈ３

‐

‐

‐

∃

Ｏ
　
　
　
Ｃ

Ъ
、

Ｒ
）
掛
爛
飛
米

M92+.3H20

2

分子式:C34H36N606S2Mgo3H20

分子量:76717

融点 :約 170℃

性状 :エソメプラゾールマグネシウム水和物は白色～ごくうすい灰色又は

ごくうすい黄色の粉末である。

【包装】

ネキシウムカプセル10mg:[PTP]100カプセリレ(10カプセルX10)

140カプセリレ(14カプセリレX10)

500カプセル(10カプセルX50)

700カプセル(14カプセリレX50)

[バラ]500カプセル

ネキシウムカプセル20mg:[PTP]100カプセル(10カプセリレX10)

140カプセル(14カプセルX10)

500カプセル(10カプセリレ×50)

700カプセル(14カプセリレ×50)

[バラ]500カプセル
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エソメプラゾール20mg
(182例)

プラセポ(182例)

発症例数 2例 22例

投与48週間後の

非発症率●

[9665%信頼区問]

983%

[957～ 100%]

812%

[727～ 897%]

ハザード比
[9665%信頼区間]

009[002～ 041]

pttD pく 0001

a)Kaplan―Meier法による推定 b)Log― mよ検定、有意水準 両 側335%



1 2 )社内資料 (日本人逆流性食道炎患者における第I  I I相比較試験,
2009)

13)社 内資料(日本人逆流性食道炎治癒患者における第III相比較試験,
2009)

1 4 )社 内資料 (日本人NSA I D継 続投与患者における第III相比較試験,
2009)

1 5 )社内資料 (日本人N S A I D継 続投与患者における長期投与試験,
2009)

16)社 内資料 (LDA継 続投与患者におけるアジア共同第IH相比較試験,
2011)

17)長 嶋浩貴:臨床医薬,27(10),735,2011

18)社 内資料(ウサギH+,K+■ TPasdこ対する作用,1988)
19)社 内資料(単離ウサギ胃底腺における作用,1997)
20)社 内資料(胃痩ラットにおける作用,2002)
21)社 内資料(Hddenhdn Pouchイ ヌにおける作用,2002)

【文献請求先 ・製品情報お問い合わせ先】

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ください。

アストラゼネカ株式会社 メディカルインフォメーションセンター

〒531-0076大 阪市北区大淀中1丁目1番88号

Ш   0120‐189‐115

FAX 06‐6453‐7376

第一三共株式会社 製 品情報センター

〒103‐8426東 京都中央区日本橋本町3-5-1

国   0120‐189-132

製造販売元

O:アス障ゼネカ切¨ 登録商標で■

群 [ne滲
アヌ門 ゼネカ株式会社
大阪市北区大淀中1丁目1番88号

共株式会社

一九

　

¨

嚇
第
東京都中央区日本橋本町3-5-1
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※※2013年 ●月改訂(効能 ・効果追加、下線部分)(第 18版 〉

※2012年2月改訂(用法 ・用量追加)

貯  法 :室温保存(湿気を避けること。)

使用期限 :包装に表示の期限内に使用すること臨期讀:雹堡[禦竃乱梅酢:こと   ~      P辮 劉

日本薬局方 アモキシシリンカプセル
125●gカプセル 250m■カプセル

承認番号 21900AMX01777 21900AMX01778

薬価収載 2008年 6月 2008年 6月

販売開始 1975年 1月 1 9 7 5 年 1月

再審査結果 2009年 3月

再評価結果 2004年 9月

効能追加
梅毒 :1979年 9月

ヘ リコバ クター ・ピロリ感染症 :2000年 9月

(案)

パセトシン①カプセル125
バセトシン①カプセル250

PASETOCINo Capsules
■注意―医師等の処方せんにより使用すること

【禁忌(次の患者には投与しないこと)】
1)本剤の成分によるショックの既往歴のある患者
2)伝染性単核症のある患者 [発疹の発現頻度を高めるおそれ

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)】
本剤の成分又はペニシリン系抗生物質に対 し過敏症の既往歴
のある患者

【組成・性状】

1.組成

品 名 パセ トシンカプセル125 パセ トシンカプセル250

効

分

有

成

1カプセル中 日局アモキシ

シリン水和物 12 5 m質(力価)

1カプセル中日局アモキシシ

リン水和物 2 5 0 m g (力価)

添加物

日局ステアリン酸マグネシウム

カプセル本体に青色1号、日局ラウリル硫酸ナ トリウ
ム、日局酸化チタン、日局ゼラチン含有

2.製 剤の性状

※※【効能・効果】
<適 応菌種 >

本剤に感性のブ ドウ球菌属、レンサ球菌属、肺炎球菌、腸球菌属、
淋菌、大腸菌、プロテウス ・ミラビリス、インフルエンザ菌、ヘ

リコバクター ・ピロリ、梅毒 トレポネーマ
<適 応症>

表在性皮膚感染症、深在性皮膚感染症、リンパ管 。リンパ節炎、
慢性膿皮症、外傷 ・熱傷及び手術創等の二次感染、びらん 。潰瘍
の二次感染、乳腺炎、骨髄炎、咽頭 ・喉頭炎、扁桃炎、急性気管
支炎、肺炎、慢性呼吸器病変の二次感染、膀眺炎、腎孟腎炎、前
立腺炎 (急性症、1曼性症)、 精巣上体炎 (副睾丸炎)、 淋菌感染
症、梅毒、子宮内感染、子宮付属器炎、子宮芳結合織炎、涙嚢炎、
麦粒腫、中耳炎、歯周組織炎、歯冠周囲炎、顎炎、狸紅熱、胃潰
瘍。十二指月易潰瘍・胃MALTリンパ腫・特発性血小板減少性紫斑病 ・

早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃におけるヘリコバクター・ピ
ロツ感染症、ヘリコバクター ・ピロリ感染胃炎

|     〈 効能 ・効果に関連する使用上の注意〉     |

| に のみ除菌治療を行うこと。               |

13)早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃以外には、ヘリコバクタ
ー |

| ・ ピロリ除菌治療による胃癌の発症抑制に対する有効性は確 |

※※【用法・用量】
[ヘリコバクター ・ピロリ感染を除く感染症]
成人 :アモキシシリン水和物として、通常1回250mg(力 価)を 1

日3～4回経口投与する。
なお、年齢、症状により適宜増減する。

小児 :アモキシシリン水和物として、通常1日20～40mg(力 価)/
kgを3～4回に分割経口投与する。
なお、年齢、症状により適宜増減するが、1日量として最
大90mg(力 価)/kgを 超えないこと。

[ヘリコバクター ・ピロリ感染症、ヘリコバクター ・ピロリ感染
胃炎]
●アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びプロトンポ
ンプインヒビター併用の場合
通常、成人にはアモキシシリン水和物として1回750mg(力価)、
クラリスロマイシンとして1回200mg(力価)及びプロトンポン
プインヒビターの3剤を同時に1日2回、7日間経口投与する。
なお、クラリスロマイシンは、必要に応じて適=増 量すること
ができる。ただし、1回400mg(力価)1日2回を上限とする。
●アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びプロトンポ
ンプインヒビター併用によるヘリコバクター・ピロリの除菌
治療が不成功の場合
通常、成人にはアモキシシリン水和物として1回750mg(力価)、
メトロニダゾールとして1回250mg及びプロトンポンプインヒ
ビターの3剤を同時に1日2回、7日間経口投与する。

ソプラゾールとして1回30mg、オメプラゾールとして1回20mg、|
ラベプラゾールナ トリウムとして1回10mg又はエソメプラゾー|
ルとして1回20mgのいずれか1剤を選択する。        |

【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)セフェム系抗生物質に対し過敏症の既往歴のある患者
2)本人又は両親、兄弟に気管支喘息、発疹、奪麻疹等のアレ
ルギー症状を起こしやすい体質を有する患者

ID標 〃唇聯ピl i庭1ぜ贄マ1 1 1ヘ

リコバクター・ピロリ除菌

12)特発性血小板減少性紫斑病に対しては、ガイドライン等を参照

| し 、ヘリコバクター・ピロリ除菌治療が適切と判断される症例
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パセ トシン
カプセル12 5

キャ ップ淡青色、ボデ

ィ 白色 の 3号 硬 カ プセ

ル

KH806

(カプセル、
PTPシー トに表示)

′くセ トシン
カプセル25 0

キャップ淡青色、ボデ
ィ白色の2号硬カプセ
ル

(カプセル、
P T Pシー トに晃



3)高度の腎障害の,

ある。]
4)高齢者 [「高齢j

5)経口摂取の不良:

悪い患者 [ビタ
重要な基本的注意
1)ショックがあら:
こと。
2)本剤をヘリコバ`
ピロリ感染胃炎|
の薬剤の添付文:
な副作用等の使月

相互作用
浄用注意 (併用に注j

らる患者 [高い血中濃度が持続することが

争への投与」の項参照]
曇患者又は非経口栄養の患者、全身状態の

ミンK欠乏症状があらわれることがある。]

われることがあるので、十分な問診を行 う

ンター ・ピロリ感染症、ヘリコバクター ・

1用いる際には、除菌治療に用いられる他
事に記載されている禁忌、慎重投与、重大
:上の注意事項を必ず確認すること。

楽剤名 闘床圧状 。

措置方法
磯斤 。

危険因子

ワルファリンカ
リウム

ワルファリンカリ
ウムの作用が増強
されるおそれがあ
る。

腸内細菌によるビ

タミンKの産生を抑
制することがある。

経 口遅 姓 楽 経口避妊薬の効果
が減弱するおそれ
がある。

腸四利困叢を変4`
させ、経口避妊薬の

腸肝循環による再
吸収を抑制すると
考えられる。

.副作用
:ヘリコバクター ・ピロリ感染を除く感染症]
カプセル、細粒による承認時及び1977年12月までの副作用頻度

調査において、19,052例中、副作用及び臨床検査値異常の発現
列は997例 (発現率5.2%)で 、1,245件であつた。
主な副作用は胃腸障害898件 (4.7%)、発疹等の皮膚症状281件

(15%)、 日内炎 ・舌炎等15件 (0.08%)等であつた。
ヘリコバクター ・ビロリ感染症、ヘリコバクター ・ピロリ感染

胃炎]
胃潰瘍 。十二指腸潰瘍におけるヘリコバクタ

ー ・ピロリ感染症
Dアモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びランソプラ
ゾール併用の場合
承認時までに行われた試験では430例中217例 (50.5%)に、市

販後の使用成績調査では3,491例中318例(9.1%)に臨床検査値
の異常を含む副作用が認められている。また、外国で行われ
た試験では548例中179例 (32.7%)に臨床検査値の異常を含む

副作用が認められている。 (再審査終了時)
)アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びオメプラゾ

翻臨蟹平輝滓醗穣淵獣緞蛾=癬篤療肝

典[冨/」〕じ炒
―ルナ トリウム併用の場合
承認時までに国内で行われた試験では508例中205例(40.4

)プ彎ミ紫禁プデジ肇驚L属
・
''鶏 尋癬 し

｀
3ポン

プインヒビター併用の場合
承認時までに国内において臨床試験等の副作用発現頻度が明

,][1:][[iIヽ
確となる試験を実施していない。

1)重大な副作用
(1)ショック、アナフィラキシー様症状 (呼吸困難、全身潮紅、
血管浮腫、奪麻疹等)を 起こすことがあるので、観察を十

分に行い、不快感、国内異常感、喘鳴、めまい、便意、耳

鳴、発汗等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。
(2)中毒性表皮壊死融解症 (Toxic Epidermal Necrolysis:
TEN)、 皮膚粘膜眼症候群 (Stevens―」。hnson症候群)、 急

性汎発性発疹性膿疱症があらわれることがあるので、観察

を十分に行い、発熱、頭痛、関節痛、皮膚や粘膜の紅斑 ,

水疱、膿疱、皮膚の緊張感 ・灼熱感 ・疼痛等の異常が認め

られた場合には投与を中止し、適切な処置を行 うこと。

※※2

XX [a

●アモキシシリン水和物、メ トロニタ
プインヒビター併用の場合
承認時までに国内において臨床試彫
確 となる試験を実施 していない。

※※

確 となる試験を実施 していない。

４
．レ
ヵ
調
例
主

σ
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●

(3)重篤な顆粒球減少があらわれることがあるので、定期的に
検査を行うなど観察を十分に行い、異常が認められた場合
には投与を中止し、適切な処置を行 うこと。
(4)黄疸又はAST(GOT)、ALT(GPT)の上昇等があらわれること
があるので、定期的に検査を行 うなど観察を十分に行い、
異常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。
(5)急性腎不全等の重篤な腎障害があらわれることがあるの
で、定期的に検査を行うなど観察を十分に行い、異常が認
められた場合には投与を中止し、適切な処置を行 うこと。
(6)偽膜性大腸炎、出血性大腸炎等の血便を伴 う重篤な大腸
炎があらわれることがある。腹痛、頻回の下痢があらわれ
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)その他の副作用
[ヘリコバクター ・ピロリ感染を除く感染症]
下記のような副作用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減量 ・休薬等の適
切な処置を行うこと。
なお、太字で記載の副作用については投与を中止すること。

0 1-5%ラ k漏町 0.酬未Й 頻度不明

過 敏 症 発 疹 掻 痒 、

血 夜

消化器

食欲/FN振、ト
痢、悪心 ・嘔
吐、腹痛、消
イ′不自

菌交代症
国内炎、カン
ジダ症

ビタミン

欠乏症

ビタミンK欠
乏症状 (低プ
ロトロンビン
血症、出血傾
向等)、ビタミ
ンB欠 乏症状
(舌炎、国内
炎、食欲不振、
神経炎等)

その他

頭 涌 、 め ま
い、耳鳴

梅毒患者の場
合 :ヤー リッ
シ/ュ ・ン`ヽル ク
スハイマー反
応 (発熱、全身

倦怠感、頭痛
等の発現、病
変部の悪イヒ)

※[ヘリコバクター ・ピロリ感染症、ヘリコバクター ・ピロリ感染
胃炎]
下記のような副作用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。
なお、太字で記載の副作用については投与を中止するこ

5 %以上 1～ 5%未 満 1%未 満

過敏症 発 疹 橿 痒

精神
神経系

顕涌、 し ひれ
感、めまい、眠
気、不眠、うつ

状態

シ肖化暑=

トル利
(15.5%)、
軟便
(13 5%)、

味覚異常

腹涌、腹司̀ 膨満感、
国内炎、便秘、食道
炎

口渇、恐心、古
炎、胃食道逆
流、胸やけ、十
二指腸炎、嘔
吐、痔核、食欲
不振

血液*
好中球減少、好酸球
増多

貧血、自血球増
多、血小板減少

月千朋箋*
AST(GOT) 」ニ タ手 、
A L T ( G P T )上昇 、L D H
J■,1、 γ―GTP」ヒξ肇

Al―P」ニタ手、 ヒドリ
ルビン上昇

その他

尿蛋自陽性、トリグ
リセリド上昇、総童

レス テ ロー ル 上

昇 ・低下

尿棺場性、尿暇
上昇、倦怠感、
熱感、動悸、発
熱、QT延 長、
カンジダ症、浮
H重 而 月F卜』l

●
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におけるアモキシシリン

和物、クラリスロマイシン及びプロ トンポンプインヒビター

(ランソプラゾール、オメプラゾール又はラベプラゾールナ ト
リウム)併 用除菌治療の承認時までの成績に基づいている。
*観 察を十分に行い、異常が認められた場合には投与を中止す
るなど適切な処置を行 うこと。

5.高 齢者への投与
高齢者には、次の点に注意し、用量並びに投与間隔に留意す
るなど患者の状態を観察しながら慎重に投与すること。
1)高齢者では生理機能が低下していることが多く副作用が発
現しやすい。
2)高齢者ではビタミンK欠乏による出血傾向があらわれるこ
とがある。

6.妊 婦、産婦、授乳婦等への投与
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
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。また、磨
帯血、羊水へ移行することが報告されている。なお、動物試
験 (ラット)に おいて、アモキシシリン水和物 (500mg/kg/
日)、 クラリスロマイシン (160mg/kg/日)及 びランソプラ
ゾール (50mg/kg/日)を 併用投与すると、母動物での毒性の

増強とともに胎児の発育抑制の増強が認められている。また、
ラットにアモキシシリン水和物 (400mg/kg/日以上)、 クラ
リスロマイシン (50mg/kg/日以上)及 びラベプラゾールナ ト
リウム (25mg/kg/日)を 4週 間併用投与した試験で、雌で栄
養状態の悪化が認められている。]
2)授乳中の婦人に投与する場合には授乳を避けさせることが

望ましい。 [母乳中へ移行することが報告されている。
(「薬物動態」の項参照)]

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 (使用
経験がない)。

8.適 用上の注意
薬剤交付時
PTP包装の薬剤はPTPシ

ー トから取り出して服用するよう指
導すること。 [PTPシー トの誤飲により、硬い鋭角部が食道
粘膜へ刺入し、更には穿孔をおこして縦隔洞炎等の重篤な合
併症を併発することが報告されている。]

9.そ の他の注意
1)ラットにアモキシシリン水和物 (2000mg/kg/日)、 ランソ
プラゾール (15mg/kg/日以上)を 4週間併用経口投与した
試験、及びイヌにアモキシシリン水和物 (500mg/kg/日)、
ランソプラゾール (100mg/kg/日)、 クラリスロマイシン

(25mg/kg/日)を 4週間併用経口投与した試験で、アモキ
シシリン水和物を単独あるいは併用投与した動物に結晶
尿が認められているが、結晶はアモキシシリン水和物が排
尿後に析出したものであり、体内で析出したものではない
ことが確認されている。
2)ヘリコバクター ・ピロリの除菌判定上の注意
ランソプラゾール等のプロトンポンプインヒビターやアモ

キシシリン水和物、クラリスロマイシン等の抗生物質及び
メ トロニダゾールの服用中や投与終了直後では、

BC―
尿素呼

気試験の判定結果が偽陰性になる可能性があるため、
BC―尿

素呼気試験による除菌判定を行 う場合には、これらの薬剤
の投与終了後4週間以降の時点で実施することが望ましい。

【薬物動態】
<ア モキシシリン水和物単剤投与時>

1.吸収D

健常人にアモキシシリン水和物250mg(力価)及 び500mg(力価)を経

口投与した場合の血中濃度の推移は下図のとおりである。
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2.分 布

●体組織への分布 (参考 :ラ ットでのデ
ータ)"

アモキシシリン水和物100mg/kg(力価)を ラットに経口投与 した

場合、1時間後の体組織への分布は肝臓 >腎 臓 >血 清 >諄 臓 >肺 >

心臓の順であった。

母乳中への

移行性3)4)

授乳婦にアモキシシリン水和物500mg(力価)

単回投与後の母手L中移行は投与2～6時間後
でtrace～0.6μg/mLであつた。

その他の組織ヘ

の移行性3)～6)
喀痰、胆汁中、骨髄内、踏帯血、羊水へ移行
する。

蛋白結合率 ″″ガι

16～25%(ヒ ト血清)

3.代 謝a

健常人5名にアモキシシリン水和物500mg(力価)を経口投与 した場合、

尿中代謝物としてペニシロ酸 (penicilloic acid)が24時間までに20

7%排泄された。
4.排 泄
1)

健常人にアモキシシリン水和物250mg(力 価)及 び500mg(力価)を 経

口投与 した場合、6時間までに未変イヒ体が、250mg投与で529%(31名 の

平均値)、 500mg(力 価)投 与で462%(25名 の平均値)尿 中に排泄さ

れた。

<ク ラリスロマイシン及びプロ トンポンプインヒビター併用時>

●アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びランソプラゾール併

用の場合

健常人6名にアモキシシリン水和物 として1回1000mg(力価)注
。、クラ

リスロマイシンとして1回400mg(力価)及 びランソプラゾールとして1

回30mgの3剤を同時に経口投与 (絶食下)し た場合、アモキシシリン水

和物の薬物動態パラメータは下表のとおりである。

Cnax
( u p/nL)

AUC
( l  e '  h r lm l )

10 05=ヒ1 62 1 67=L0 52 1.0± 02 29 04=L7 15

nean=LS D.

なお、3剤併用時の3剤各々の血中濃度は単独投与時の血中濃度とほぼ

同様の推移を示す。

また、健常人7名に3斉」を同様の用量で同時に1日2回7日間反復経日投与

したとき、薬物動態に変化は認められていない。

注1)アモキシシリン水和物としての承認用量は1回750mg(力 価)で

あり、承認用量と異なる (「用法 ・用量」の項参照)。

●アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びオメプラゾール併用

の場合

健常人にアモキシシリン水和物として1回750mg(力 価)、 クラリスロ

マイシンとして1回400mg(力 価)及 びオメプラゾール として1回20mg

の3Allを同時に1日2回7日間反復経口投与 した場合、最終投与後のアモ

キシシリン水和物の薬物動態パラ 夕 は 下表 の とお りで あ

Cmax

(μg/mL)

AUCO―∞

(μg・hr/mL)

5 6878

+1 7574
42士 ll 1 15こ上0 14* 27 069=ヒ 10.002*

n==11、 mean=Ls D.、 * : n==3

●アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びラベプラゾールナ
トリウム併用の場合
健常人にアモキシシリン水和物 として1回750mg(力価)、クラリスロマ

イシンとして1回400mg〈力価)及びラベプラゾールナ トリウムとして1

回20mgを1日2回7日間反復経日投与 した場合、アモキシシリン水和物の

薬物動態パラメータは下表のとお りである。ただし、投与第1日目及び

●

7日 目は 1日 口投 与 下)と した(計12回)

Cmax ( p g/rnl) Tnax (hr) T1/2(hr) AUCo～12(μg・hr/mL)

9 86=L2.79 1 63=LO.37 1.09=L0 19* 25.82二七5 41*



られてい

疾 患 名
有 効 率

有効以上(%) やや有効以上(%)
表在性皮膚感染症 〔毛のう炎、膿
流疹〕

23/35(65.7) 34/35(97.1)

深在性皮膚感染症 〔癌、よう、蜂

寓織炎、療疸、耳郷、鼻癒〕
52/68(76 5) 59/68(86 8)

リンパ管 ・リンパ節炎 〔リンパ節

炎〕
8/9(88 9) 8/9(88.9)

慢性lll皮症 〔膿皮症、座療、膿瘍、

感染粉瘤〕
19/29(65.5) 25/29(86 2)

外傷 ・熱傷及び手術創等の二次感

染陥J傷および手術後の二次感染〕
11/20(55 0) 15/20(75 0)

びらん 。潰瘍の二次感染 〔褥療〕 3/7(42 9) 5/7(71 4)

乳腺炎 7/10(70 0) 8/10(80.0)

骨髄炎 6/9(667) 6/9(66 7)

咽頭 ・喉頭炎 〔咽頭炎〕 9/10(90/0) 9/10(90 0)

扁桃炎 80/95(84 2) 82/95(86 3)

急性気管支炎、慢性呼吸器病変の

二次感染 〔気管支炎〕
34/44(77 3) 38/44〈86 4)

肺 炎 58/68(85 3) 61/68(89.7)

膀脱炎 215/270(79 6) 217/270(80 )

腎孟腎炎 〔腎孟腎炎、腎mf炎〕 41/63(65.1) 43/63(68

前立腺炎 (急性症、慢性症) 16/19(84.2) 16/19(84

精巣上体炎 (副睾丸炎) 2/2(―) 2/2(―)

淋菌感染症 〔淋疾〕 59/68(86.8) 59/68(86 8)

子富内感染 27/35(77 1) 27/35(77.1)

子宮付属器炎 31/38(816) 32/38(84 2)

子宮芳結合繊炎 2/4(―) 2/4(―)

涙嚢炎 2/4(―) )

麦粒腫 20/32(62_5) 26/32(813)

中耳炎 44/54(81 5) 45/54(83 3)

歯周組織炎 〔歯鹸膿瘍、歯槽骨炎〕 11/14(78 6) 11/14(78.6)

歯冠周囲炎 〔智歯周囲炎〕 9/14(64 3) 12/14(85.7)

顎炎 〔急性顎炎、顎骨周囲炎〕 12/18(66 7) 16/18(88 9)

狙紅熱 42/43(97 7) 43/43(100)

【臨床成績】
[ヘリコバクター ・ピロリ感染を除く感染症]
1,335例の一般臨床試験 (カプセル、細粒)に おける成績概要は次のとお

りである。また、3種の二重盲検比較試験においても本剤の有用性が認め

[ヘリコバクター ・ピロリ感染症]

●アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びランソプラゾール併

用の場合
ヘリコバクター ・ピロリ陽性の胃潰瘍 ・十二指腸潰瘍の患者を対象と

した除菌の臨床試験における除菌
*率は下表のとおりである。

*培養法及び組織診断法の結果がいずれも陰性

胃潰瘍 ・十二指腸潰瘍における除菌率(7日間経日投与)

除菌率は基本解析対象集団を対象とした。()内 は例数。

なお、米国及び英国で行われたヘ リコバクタ
ー ・ピロツ陽性の十二指腸

潰瘍等に対する除菌の臨床試験
注"においても、同程度の成績が認められ

ている。

注2)各薬剤の投与量、投与期間は下記のとおりであり、国内の承認用

法 ・用量と異なる (「用法 ・用量」の項参照)。

米国 :アモキシシリン水和物として1回1000mg(力価)、 クラリス

ロマイシンとして1回500mg(力価)及 びランソプラゾール

として1回30ntgの3剤を1日2回、10日間又は14日間経口投与

英国 :アモキシシリン水和物として1回1000mg(力価)、 クラリス

ロマイシンとして1回250mg(力価)及 びランソプラゾール

として1回30mgの3剤を1日2回、7日間経日投与

●アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びオメプラゾール併

用の場合

各薬剤の1回投与量
与

数

投

回

除菌率

胃潰瘍
十二指腸

潰瘍
アモキシシリン水和物 750mg(力 価)

クラリスロマイシン  200mg(力 価)

ランソプラゾール    30mg

2回/日
87 5%

(84/96)

9 1  1 %

(82/90)

アモキシシリン水和物 750mg(力価)

クラリスロマイシン  400mg(力 価)

ランソプラゾール   30ng
2回 /日

89 2%

( 8 3 / 9 3 )

83 7%

(82/98)

は

ヘリコバクター・ピロリ陽性の胃漬瘍。十二指腸潰瘍の患者を対象と
した国内の臨床試験における除菌率は下表のとおりである。
潰瘍 。十二指腸潰

()内 は例数。
なお、海外において、活動期又は療痕期の十二指腸潰瘍患者、活動期の

胃潰瘍患者を対象とした試験注のにおいても、同程度の成績が得られてい

る。
注3)各薬剤の投与量、投与期間は下記のとおりであり、国内の承認用

法 ・用量と異なる (「用法 ・用量」の項参照)。
アモキシシリン水和物として1回1000mg(力価)、 クラリスロマ

イシンとして1回500mg(力価)及 びオメプラゾールとして1回20m

gの3剤を1日2回、7日間経口投与
ヘリコバクター ・ピロリ陽性の胃潰瘍 。十二指腸潰瘍の患者を対象とし

た国内の市販後臨床試験における除菌率は下表のとおりである。

●アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びラベプラツールナ ト
リウム併用の場合
ヘリコバクター ・ピロリ陽性の胃潰瘍 ・十二指腸潰瘍の患者を対象と
した国内の臨床試験における除菌率は下表のとおりである。

径口投与)

各薬剤の1回

投与量

与

数

投

回

除菌率

胃潰瘍
十二指腸

潰瘍
アモキシシ リン水和物 750mg(力 価 )

クラ リスロマイシン  200mg(力 価)

ラベプラゾールナ トリウム 10mg

2回 /日
87 7%

( 5 7 / 6 5 )

83 3%

( 4 5 / 5 4 )

アモキシシ リン水和物 75 0 m g (力価 )

クラリスロマイシン  4 0 0 m g (力 価)

ラベ プラゾールナ トリウム 10 m g

2回/日
89 7%

(61/68)

87 8%

(36/41)

( )内 は例数。

なお、海外で行われたヘ リコバクター ・ピロリ陽性の胃 ・十二指腸潰

瘍等に対する除菌の臨床試験注りにおいても、同程度の成績が得られ

ている。

注4)各 薬斉」の投与量、投与期間は下記のとお りであり、国内の承認

用法 ・用量とは異なる(「用法 ・用量」の項参照)。
アモキシシリン水和物として 1回 1000mg(力価)、クラリスロマ

イシンとして 1回 500mg(力価)及びラベプラゾールナ トリウム

として 1回 20mgの3剤 を 1日 2回 、 7日 間経口投与

【薬効薬理】
1.抗菌作用9～

11)

1)グラム陽性菌及びグラム陰性菌に広い抗菌作用を示し、特にブドウ
球菌属、レンサ球菌属、大腸菌、インフルエンザ菌等に強い抗菌力

を示す。また、抗 トレポネーマ作用も認められている。
2)作用は殺菌的であり、殺菌作用はアンピシリン水和物より強い。
3)ヘリコバクター ・ピロリに対する作用

(1)殺菌的な抗菌作用を示す。
(2)アモキシシリン水和物とクラリスロマイシンとの併用における抗

菌力には、相乗又は相加作用が認められ、いずれの菌株において

も拮抗作用は認められていない。
2.作用機序

細菌の細胞壁の合成を阻害する。
3.ヘリコパクター ・ピロリ感染症、ヘリコパクター・ピロリ感染胃炎に

対するアモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びプロトンポン
プインヒビターの3剤 療法
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胃潰瘍 。十二指腸潰瘍における除菌率 (7日 間経口投与

各薬剤の1回投与量
与

数

投

回

除菌率

胃潰瘍
十二指腸

潰瘍
アモキシシリン水和物 750mg(力価)

クラリスロマイシン 400ng(力価)
オメプラゾール    20m只

2回 /日
75 9%

(44/58)

81 8%

(45/55)

胃漬瘍 ・十二指腸漬瘍における除菌率 (7日 間 口投 与 )

各薬剤の1回投与量
与

数

投

回

除菌率

胃潰瘍
十二指腸

浩疸

アモキシシリン水和物 750mg(力価)
クラリスロマイシン 200ng(力価)
オメプラゾール    20mg

2回 /日
86 3%

(63/73)

7 5 7 %

(53/70)

アモキシシリン水和物 750mg(力価)
クラリスロマイシン  400mg(力価)
オメプラゾール    20ng

2回/日
77 1%

(54/70)

82 7%

(62/75)



1)アモキシシリン水和物及びクラリスロマイシンともにランソプラゾ

ールとの併用により、経 口投与後の胃組織中濃度の上昇が認められ

る (ラッ ト)。

2)プロトンポンプインヒビターの強力な胃酸分泌抑制作用により胃内

pHを上昇 させることにより、アモキシシリン水和物及びクラリスロ

マイシンの抗菌活性が高まると考えられる。

【有効成分に関する理化学的知見】
一般名 :アモキシシリン水和物 Amoxicillin Hydrate

化学名 :(255え 60-6 ECD 2-Amino-2-(4 hydroxyphenyl)acetyl

amino] -3,3-dimethyl-7-oxo-4-thia-1-azabicyclo [3  2  0]

heptane-2-carboxylic acid trihydrate

略 名 :皿PC

分子式 :C“H19N305S・3H20=419.45

化学構造式 :

性 状 :白色～淡黄白色の結晶又は結晶性の粉末である。

溶解性 :水又はメタノールに溶けにくく、エタノール(95)に極めて溶け
にくい。

【包装】
パセ トシンカプセル125:[PTP]100カプセル(10カプセル×10)、

パセ トシンカプセル250:[PTP]100カプセル(10カプセル×10)

【主要文献及び文献請求先】
く主要文献〉
1)Miki F : an lnternational Symposiun on Amoxycillin

(London 1973)
2)村川武雄,他 :Chemotherapy,21,(8),1399,(1973)

3)青河寛次,他 :Chemotherapy,21,(8),1780,(1973)

4)古谷 博 ,他 :Chemotherapy,21,(8),1752,(1973)

5)金沢 裕 ,他 :ChemOtherapy,21,(8),1482,(1973)

6)近藤 茂 ,他 :Chemotherapy,21,〈8),1638,(1973)

7)佐藤 清 ,他 :ChemOtherapy,21,(8),1383,(1973)

8)Chemotherapy,21,(8),(1973)を中心に集計

9)中沢昭三,他 :ChemOtherapy,21,(8),1375,(1973)

10)小野田洋一,他 :Jpn」 Antibiotics,30,(9),744,(1977)

11)渡辺邦友,他 :Chemotherapy,21,(8),1369,(1973)

く文献請求先 ・製品情報お問い合わせ先〉
協和発酵キリン株式会社 く すり相談室
〒1008185 東京都千代田区大手町161

1ヨ言舌  03 (3282) 0069  フリータ
・
イヤル 0120-850-150

FAX   03 (3282) 0102

受付時間 9:00～17:30(土。日・祝日を除く)

〈文献請求No.〉

001-996
000-222

013-106

013-075

000-192

000-190

000-224

000-225

000-151

000-208
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協和発酵キリン株式会社
東京都千代田区大手町161



パセトシン①錠250

PASETOCINO TaЫ ets 250

アモキシシリン水和物掟
*注意―医師等の処方せんにより使用すること

承認番号 15400EMZ00952

薬価収載 1981年 8月

販売開始 1981年 9月

再審査結果 2009年 3月

再評価結果 2004年 9月

効能追カロ
ヘリコパクター ・ピロリ

感染症 :2000年9月

※※2013年●月改訂(効能 ・効果追加、下線部分)(第 17版 〉

※2012年 2月改訂(用法 ・用量追加) (案)
貯 離 碑 薇 湿気麹 烙 "     …

…

使用期限 :包装に表示の期限内に使用すること

合成ペニシリン製剤

1処方せん医薬品]

3)早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃以外には、ヘリコバクター |

。美;[英 軍 ililは E、 ltti][兵 「 |
夕T・ ピロリが陽性であること及び内視鏡検査によリヘ リコバ |
クター ・ピロリ感染胃炎であることを確認すること。    |

【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)】
本剤の成分又はペニシリン系抗生物質に対し過敏症の既往歴

のある患者

【組成・性状】

有効成分 1錠中日局アモキシシリン水和物250mg(力価)

添 加 物

黄色5号アルミユウムレーキ、エチルセルロース、日

局カルナウバロウ、日局カルメロースカルシウム、

グリセリン脂肪酸エステル、日局軽質無水ケイ酸、

日局結晶セルロース、日局酸化チタン、日局ステア

リン酸マグネシウム、日局 トウモロコシデンプン、
日局ヒプロメロース(置換度タイプ :2910)

2.製 剤の性状

直径 厚さ

6m)

重量

( 2 )
表 面 裏面 l F l l 面 鋼

板
識 別

5 2 ① ○ 〇

淡橙色

フィル

ムコー

ティン

グ錠

KH816

(鍵剤本体、

PTPシート

に表示)

※※ 【効能 ・効果】
<適 応菌種>

本剤に感性のブ ドウ球菌属、レンサ球菌属、肺炎球菌、腸球菌属、
淋菌、大腸菌、プロテウス ・ミラビリス、インフルエンザ菌、ヘ

リコバクター ・ピロリ、梅毒 トレポネーマ
<適 応症 >

表在性皮膚感染症、深在性皮膚感染症、リンパ管 ・リンパ節炎、※

慢性膿皮症、外傷 ・熱傷及び手術創等の二次感染、びらん 。潰瘍
の二次感染、乳腺炎、骨髄炎、咽頭 ・喉頭炎、扁桃炎、急性気管
支炎、肺炎、慢性呼吸器病変の二次感染、膀洸炎、腎孟腎炎、前
立腺炎 (急性症、1曼性症)、 精巣上体炎 (副睾丸炎)、 淋菌感染
症、梅毒、子宮内感染、子宮付属器炎、子宮芳結合織炎、涙嚢炎、
麦粒腫、中耳炎、歯周組織炎、歯冠周囲炎、顎炎、狸紅熱、胃潰
瘍。十二指腸潰瘍・胃MALTリンパ腫・特発性血小板減少性紫斑病 ・

早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃におけるヘリコバクター・ピ
ロリ感染症、ヘリコバクター ・ピロリ感染胃炎

|     〈 効能 ・効果に関連する使用上の注意)     |

※※【用法・用量】
[ヘリコバクター ・ピロリ感染を除く感染症]
成人 :アモキシシリン水和物として、通常1回250mg(力価)を 1
日3～4回経口投与する。
なお、年齢、症状により適宜増減する。

小児 :アモキシシリン水和物として、通常1日20～40mg(力価)/
kgを3～4回に分割経口投与する。
なお、年齢、症状により適宜増減するが、1日量として最
大90mg(力 価)/kgを 超えないこと。

酬

コバクタ~・ ピロリ感染症、ヘリコバクター… ピロリ感染

●アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びプロトンポ
ンプインヒビター併用の場合
通常、成人にはアモキシシリン水和物として1回750mg(力価)、
クラリスロマイシンとして1回200mg(力価)及びプロトンポン
プインヒビターの3剤を同時に1日2回、7日間経口投与する。
なお、クラリスロマイシンは、必要に応じて適宜増量すること
ができる。ただし、1回400mg(力価)1日2回を上限とする。
●アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びプロ トンポ
ンプインヒビター併用によるヘリコバクター ・ピロリの除菌
治療が不成功の場合
通常、成人にはアモキシシリン水和物として1回750mg(力価)、
メ トロニダゾールとして1回250mg及びプロトンポンプインヒ
ビターの3剤を同時に1日2回、7日間経口投与する。

応 璃 轟 謂 鷹 露 Im又 鍋 塊 鶴 詠 I肝 薦If」
| し て感受性を確認し、疾病の治療上必要な最小限の期間の投与|

| に とどめること。                     |

12)高度の腎障害のある患者には、投与量を減らすか、投与間隔を|

1象 露F投
与するな攣 重蹴 与するこれ [日真重的 の

1
3)本剤をヘリコバクター ・ピロリ感染症、ヘリコバクター ・ピロ|

夕夢今尋奎)プT℃1で皇b誕F非アメぢび1形[じそ轟鍋みま|
ZX145`龍ち1為専務ξttf』ツ群

はエソメプラゾ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)セフェム系抗生物質に対し過敏症の既往歴のある患者
2)本人又は両親、兄弟に気管支喘息、発疹、奪麻疹等のアレ
ルギー症状を起こしやすい体質を有する患者
3)高度の腎障害のある患者 [高い血中濃度が持続することが
ある。]
4)高齢者 [「高齢者への投与」の項参照]
5)経口摂取の不良な患者又は非経口栄養の患者、全身状態の
悪い患者 [ビタミンK欠乏症状があらわれることがある。]

【禁忌(次の患者には投与しないこと)】
1)本剤の成分によるショックの既往歴のある患者
2)伝染性単核症のある患者 [発疹の発現頻度を高めるおそれ

がある。]
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※※2.重 要な基本的注意
1)ショックがあらわれることがあるので、十分な問診を行 う
こと。
2)本剤をヘ リコバクター ・ピロリ感染症、ヘリコバクター ・

ピロリ感染胃炎に用いる際には、除菌治療に用いられる他
の薬斉Jの添付文書に記載されている禁忌、慎重投与、重大
な副作用等の使用上の注意事項を必ず確認すること。

3.相 互作用
に 注 すること

薬剤名 蝠床肛状 ・

措置方法
機肝 °

危険因子

フル ファ リンカ
リウム

ワルファリンカリ
ウムの作用が増強
されるおそれがあ
る^

腸 内細菌によるビ

タミンKの産生を抑
制することがある。

経 口避妊薬 経口避妊薬の効果
が減弱するおそれ
がある。

腸 四綱 凶最 を変 4`
させ、経口避妊薬の

腸 肝循環 に よる再
吸収 を抑制す る と
考 夕ら力′る^

4.副 作用
[ヘリコバクター ・ピロリ感染を除く感染症]
カプセル、細粒による承認時及び1977年12月までの日1作用頻度
調査において、19,052例中、副作用及び臨床検査値異常の発現
例は997例 (発現率5.2%)で 、1,245件であつた。
主な副作用は胃腸障害898件 (4.7%)、発疹等の皮膚症状281件

(1.5%)、 国内炎 ・舌炎等15件 (0.08%)等であつた。

[ヘリコバクター ・ピロリ感染症、ヘリコバクター ・ピロリ感染

鵞 瘍 。十二指腸潰瘍におけるヘリコバクター ・ピロリ感染
症
●アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びランソプラ
ゾール併用の場合
承認時までに行われた試験では430例中217例 (50.5%)に、市
販後の使用成績調査では3,491例中318例(9.1%)に臨床検査値
の異常を含む副作用が認められている。また、外国で行われ
た試験では548例中179例 (32,7%)に臨床検査値の異常を含む

凰l作用が認められている。 (再審査終了時)
●アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びオメプラゾ
ール併用の場合
承認時及び市販後臨床試験では513例中273例(53.2%)に、市販
後の高齢者に対する特定使用成績調査では473例中40例 (8.
5%)に臨床検査値の異常を含む副作用が認められている。

(再審査終了時)
●アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びラベプラゾ
ールナ トリウム併用の場合
承認時までに国内で行われた試験では508例 中205例 (404
%)に臨床検査値の異常を含む副作用が認められている。

●アモキシシリン水和物、メ トロニダゾール及びプロトンポン
プインヒビター併用の場合
承認時までに国内において臨床試験等の副作用発現頻度が明

°

                  ζ ,lil][il
確となる試験を実施していない。

1)重大な副作用
(1)ショック、アナフィラキシー様症状 (呼吸困難、全身潮紅、
血管浮腫、華麻疹等)を 起こすことがあるので、観察を十
分に行い、不快感、国内異常感、喘鳴、めまい、便意、耳
鳴、発汗等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。
※(2)中毒性表皮壊死融解症 (Toxic Epidermal Necrolysis:TEN)、
皮膚粘膜眼症候群 (Stevens―」ohnsOn症候群)、 急性汎発
性発疹性膿疱症があらわれることがあるので、観察を十分
に行い、発熱、頭痛、関節痛、皮膚や粘膜の紅斑 ・水疱、
膿疱、皮膚の緊張感 ・灼熱感 ・疼痛等の異常が認められた

場合には投与を中止し、適切な処置を行 うこと。
(3)重篤な顆粒球減少があらわれることがあるので、定期的に

検査を行 うなど観察を十分に行い、異常が認められた場合
には投与を中止し、適切な処置を行うこと。

※ ※

(4)黄疸又はAST(GCIT)、ALT(CPT)の上昇等があらわれること
があるので、定期的に検査を行うなど観察を十分に行い、
異常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。
(5)急性腎不全等の重篤な腎障害があらわれることがあるの
で、定期的に検査を行 うなど観察を十分に行い、異常が認
められた場合には投与を中止し、適切な処置を行 うこと。
(6)偽膜性大腸炎、出血性大腸炎等の血便を伴 う重篤な大腸
炎があらわれることがある。腹痛、頻回の下痢があらわれ
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)その他の副作用
[ヘリコバクター ・ピロリ感染を除く感染症]
下記のような副作用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減量 ・休薬等の適

※ [ヘリコバクター ・ピロリ感染症、ヘリコパクターJ三 二上感

下記のような副作用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。
なお、太字で記載の副作用については投与を中止すること

5%以 上 1～ 5 %禾病 1%未満
渦 値 癬 発 疹 癌 痒

精神
神経系

頭 痛 、 しびれ

感、めまい、眠
気、不眠、うつ
渋籠

7肖化暑=

下痢
(15.5%)、
軟便

(13.5%)、
味覚異常

llB痛、腹部膨満感、
国内炎、便秘、食道
炎

口渇、悪心、苦
炎、胃食道逆
流、胸やけ、十
二指腸炎、嘔
吐、痔核、食欲
不振

血液*
好中球減少、好酸球
増 え

貧血、自血球増
多、血小板減少

肝臓*
AST(GOT) Jヒ  J肇 、
ALT(GPT)」 ニタ1、 LDH
」二ξl、 γ ―GTPJヒ写肇

Al―P上昇、ビリ
ルビン上昇

その他

クК3民日賜力牲、トツク
リセリド上昇、総コ
レス テ ロー ル 上
昇 ・低下

床稽陽′旺、尿歌
上昇、倦怠感、
熱感、動悸、発
熱、QT延 長、
カンジダ症、浮
腫、血圧上昇、
霧視

発現頻度は、胃潰瘍 ・十二指腸潰瘍におけるアモキシシリン

水和物、クラリスロマイシン及びプロトンポンプインヒビタ
ー (ランソプラゾール、オメプラゾール又はラベプラゾール

- 2 -
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切な処置を行 うこと。
については

痢、悪心 ・嘔
吐、腹痛、消

ビタミン

欠乏症

ビタ ミンK

症状 (低プロトロ
ンビン血症、出血
傾向等)、ビタミ
ンB欠 乏症状 (舌
炎、口内炎、食欲

合 :ヤー リッシ
ュ・ヘルクスハイ
マー反応 (発熱、
全身倦怠感、頭痛
等の発現、病変部



ナ トリウム)併 用除菌治療の承認時までの成績に基づいてい

る。
*観 察を十分に行い、異常が認められた場合には投与を中止

するなど適切な処置を行うこと。

5.高 齢者への投与
高齢者には、次の点に注意し、用量並びに投与間隔に留意す
るなど患者の状態を観察しながら慎重に投与すること。
1)高齢者では生理機能が低下していることが多く副作用が発
現しやすい。
2)高齢者ではビタミンK欠乏による出血傾向があらわれるこ
とがある。

6.妊 婦、産婦、授乳婦等への投与
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
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。また、
磨帯血、羊水へ移行することが報告されている。なお、動
物試験 (ラ ッ ト)に おいて、アモキシシ リン水和物
(500mg/kg/日)、 クラリスロマイシン (160mg/kg/日)及
びランソプラゾール (50mg/kg/日)を 併用投与すると、母
動物での毒性の増強とともに胎児の発育抑制の増強が認め
られてい る。 また、ラッ トにアモキシシ リン水和物
(400mg/kg/日以上)、 クラリスロマイシン (50mg/kg/日以
上)及 びラベプラゾールナ トリウム (25mg/kg/日)を 4週

間併用投与した試験で、雌で栄養状態の悪化が認められて
いる。]
2)授乳中の婦人に投与する場合には授乳を避けさせることが
望ましい。 [母乳中へ移行することが報告されている。
(「薬物動態」の項参照)]

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 (使用

経験がない)。

8.適 用上の注意
薬剤交付時
PTP包装の薬剤はPTPシー トから取り出して服用するよう指
導すること。 [PTPシー トの誤飲により、硬い鋭角部が食道
粘膜へ刺入し、更には穿孔をおこして縦隔洞炎等の重篤な合
併症を併発することが報告されている。]

9.そ の他の注意
1)ラットにアモキシシリン水和物 (2000mg/kg/日)、 ランソ
プラゾール (15mg/kg/日以上)を 4週間併用経口投与した
試験、及びイヌにアモキシシリン水和物 (500mg/kg/日)、
ランソプラゾール (100mg/kg/日)、 クラリスロマイシン

(25mg/kg/日)を 4週間併用経口投与した試験で、アモキ
シシリン水和物を単独あるいは併用投与した動物に結晶
尿が認められているが、結晶はアモキシシリン水和物が排
尿後に析出したものであり、体内で析出したものではない
ことが確認されている。
2)ヘリコバクター ・ピロリの除菌判定上の注意
ランソプラゾール等のプロトンポンプインヒビターやアモ

キシシリン水和物、クラリスロマイシン等の抗生物質及び
メトロニダゾールの服用中や投与終了直後では、

BC―
尿素呼

気試験の判定結果が偽陰性になる可能性があるため、
13c_尿

素呼気試験による除菌判定を行 う場合には、これらの薬剤
の投与終了後4週間以降の時点で実施することが望ましい。

【薬物動態】
くアモキシシリン水和物単剤投与時>

1吸 収。

健常人にアモキシシリン水和物250mg(力価)及 び500mg(力価)を 経

口投与した場合の血中濃度の推移は下図のとおりである。

- 3
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μg:,lL
8■
|′

血 6

中 5

灌 4

虜 3

2

1

0

2.分布
●体組織への分布 (参考 :ラットでのデ

ータ)"
アモキシシリン水和物100mg/kg(力価)を ラットに経口投与した

場合、1時間後の体組織への分布は肝臓>腎 臓>血 清>牌 臓>肺 >

心臓の順であった。
性

母乳中への

移行性めり

授乳婦にアモキシシリン水和物500mg(力価)

単回投与後の母浮L中移行は投与2～6時間後
でtrace～0_6μg/mLであつた。

その他の組織ヘ

の移行性め
～0
喀痰、胆汁中、骨髄内、暦帯血、羊水へ移行

する。

結合率 ″″′●蛋白

16～25%(ヒ ト血清)
3.代謝a

健常人5名にアモキシシリン水和物500mg(力価)を経日投与 した場合、

尿中代謝物としてペニシロ酸 (penicilloic acid)が24時間までに20.

7%排泄された。

4.排 泄。

健常人にアモキシシリン水和物250mg(力 価)及 び500mg(力 価)を 経

口投与した場合、6時間までに未変化体が、250mg投与で529%(31名 の

平均値)、 500mg(力 価)投 与で46.2%(25名 の平均値)尿 中に排泄さ

れた。

<ク ラリスロマイシン及びプロ トンポンプインヒビタ
ー併用時>

●アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びランソプラゾ
ール併

用の場合

健常人6名にアモキシシリン水和物として1回1000mg(力 価)注
り、クラ

リスロマイシンとして1回400mg(力 価)及 びランソプラゾ
ールとして1

回30mgの3剤を同時に経口投与 (絶食下)し た場合、アモキシシリン水

和物の薬物動態パラメータは下表のとおりである。

Cnax
' 

,, o /nr.\
T1/2

(hr)

AUC

(′g・hr/mL)

10.05± 1.62 1 67=LO.52 10± 0.2 29 04=L7 15

mean」生S D

なお、3剤併用時の3剤各々の血中濃度は単独投与時の血中濃度とほぼ

同様の推移を示す。

また、健常人7名に3斉」を同様の用量で同時に1日2回7日間反復経口投与

したとき、薬物動態に変化は認められていない。

注1)アモキシシリン水和物 としての承認用量は1回750mg(力 価)で

あり、承認用量と異なる (「用法 ・用量」の項参照)。

●アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びオメプラゾール併用

の場合

健常人にアモキシシリン水和物として1回750mg(力価)、 クラリスロ

マイシンとして1回400mg(力 価)及 びオメプラゾール として1回20mg

の3斉Jを同時に1日2回7日間反復経口投与した場合、最終投与後のアモ

キシシリン水和物の薬物動態パラメータは下表のとおりである。

Cmax

(μ』/mL)

A U C O―∞

(μg・hr/mL)

5 6878

+1 7574
42± ll 1 15こLO.14* 27.069110.002*

n=11、 nean±S.D、 *:n=3

●アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びラベプラゾ
ールナ ト

リウム併用の場合
健常人にアモキシシリン水和物として1回750mg(力価)、クラリスロマ

イシンとして1回400mg(力価)及びラベプラゾールナ トリウムとして1

回20mgを1日2回7日間反復経口投与 した場合、アモキシシリン水和物の

薬物動態パラメ
ータは下表のとおりである。ただし、投与第1日日及び

第7 口投 与 下)と した〈計12回

Cnax ( ri g/ml) Tmax (hr) T1/2(hr) AUCo～12(μg・hr/mL)

9_86」ヒ2.79 l.63二LO.37 1.09=L0 19* 25 82=L5
十
一

*



【臨床成績】
[ヘリコバクター ・ピロリ感染を除く感染症]

1,335例の一般臨床試験 (カプセル、細粒)における成績概要は次のとお

りである。また、3種の二重盲検比較試験においても本剤の有用性が認め

ら1■ている。0

[ヘリコバクター ・ピロリ感染症]
●アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びランソプラゾール併
用の場合
ヘリコバクター ・ピロリ陽性の胃潰瘍 ・十二指腸潰瘍の患者を対象と
した除菌の臨床試験における除菌*率は下表のとおりである。
*培養法及び組織診断法の結果がいずれも陰性

除菌率は基本解析対象集団を対象とした。 ()内 は例数。

なお、米国及び英国で行われたヘ リコバクタ
ー ・ピロリ陽性の十二指腸

潰瘍等に対する除菌の臨床試験
注らにおいても、同程度の成績が認められ

ている。

注2)各薬剤の投与量、投与期間は下記のとお りであり、国内の承認用

法 ・用量と異なる (「用法 ・用量」の項参照)。

米国 :アモキシシリン水和物として1回1000mg(力価)、 クラリス

ロマイシンとして1回500mg(力価)及 びランソプラゾール

として1回30mgの3剤を1日2回、10日間又は14日間経口投与

英国 :アモキシシリン水和物として1回1000mg(力価)、 クラリス

ロマイシンとして1回250mg(力価)及 びランソプラゾール

として1回30mgの3剤を1日2回、7日間経口投与

疾 患 名
有 効 率

有効以上〈%) やや有効以上 (%)

表在性皮膚感染症 〔毛のう炎、膿
痴疹〕

23/35(65 7) 34/35(97 1)

深在性皮膚感染症 〔癌、よう、蜂
宿織炎、療疸、耳疹、鼻療〕

52/68(76.5) 59/68(86 8)

リンパ管 ・リンパ節炎 〔リンパ節

炎〕
8/9(88.9) 8/9(88.9)

慢性膿皮l■〔膿皮症、座療、膿瘍、

感染粉瘤〕
19/29(65 5) 25/29(86 2)

外傷 ・熱傷及び手術創等の二次感

染眸」傷および手術後の二次感染〕
11/20(55 0) 15/20(75 0)

びらん ・潰瘍の二次感染 〔褥療〕 3/7(42 9) 5/7(71 4)

予L腺炎 7/10(70 0) 8/10(80.0)

骨髄炎 6/9(66.7) 6/9(66 7)

咽頭 ・喉頭炎 〔咽頭炎〕 9/10(90/0) 9/10(900)

扁桃炎 80/95(84.2) 82/95(86 3)

急性気管文炎、慢性呼吸器病変の

二次感染 〔気管支炎〕
34/44(77 3) 38/44(86 4)

肺炎 58/68(85.3) 61/68(89.7)

膀脱炎 215/270(79.6) 217/270(80 4)

腎孟腎炎 〔腎孟腎炎、腎孟炎〕 41/63(65 1) 43/63(68.3)

前立腺炎 (急性症、慢性症) 16/19(84.2) 16/19(84 2)

精巣上体炎 (副睾丸炎) 2/2(―) 2/2(―)

淋菌感染症 〔淋疾〕 59/68(86 8) 59/68(86 8)

子宮内感染 27/35(77 1) 27/35(77 1)

子宮付属器炎 31/38(81 6) 32/38(84 2)

子宮労結合織炎 2/4(―) )

涙嚢炎 ) 4/4(―)

麦粒腫 20/32(625) 26/32(81 3)

中耳炎 44/54(81 5) 45/54(83 3)

歯周組織炎 〔歯餓膿瘍、歯槽骨炎〕 11/14(78 6) 11/14(78.6)

歯冠周囲炎 〔智歯周囲炎〕 9/14(64 3) 12/14(85 7)

顎炎 〔急性顎炎、顎骨周囲炎〕 12/18(667) 16/18(88.9)

握紅熱 42/43(97 7) 43/43(100)

。十二 における除菌率 (7日 間経口投与)

各薬剤の1回投与量
投与

回数

除菌率

胃浩瘍 十二指腸浩瘍

アモキシシリン水和物

750mg(ラリ1面)

クラリスロマイシン

200mg(ラリ{面)
ランソプラゾール 3 0 m g

2回/日
87 5%

(84/96)

91 1%

(82/90)

アモキシシリン水和物
75 0 m g (力価)

クラリスロマイシン

40 0 n g (力価)

ランソプラゾール 3 0 m g

2回/日
89.2%

(83/93)

83 7%

(82/98)

●アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びオメプラゾール併用
の場合
ヘリコバクター・ピロリ陽性の胃潰瘍 ・十二指腸潰瘍の患者を対象と
した国内の臨床試験における除菌率は下表のとおりである。

()内 は例数。
なお、海外において、活動期又は瘍痕期の十二指腸潰瘍患者、活動期の

胃潰瘍患者を対象とした試験注めにおいても、同程度の成績が得 られてい

る。

注3)各薬剤の投与量、投与期間は下記のとお りであり、国内の承認用
法 ・用量と異なる (「用法 ・用量」の項参照)。
アモキシシリン水和物として1回1000mg(力 価)、 クラリスロマ

イシンとして1回500mg(力価)及 びオメプラゾ■ルとして1回20mg
の3剤を1日2回、7日間経口投与

ヘリコバクター ・ピロリ陽性の胃潰瘍 ・十二指腸潰瘍の患者を対象とし

た国内の市販後臨床試験における除菌率は下表のとおりである。

胃潰瘍 。十二指腸漬瘍における除菌率 (7日 間経口投与)

●アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びラベプラツールナ ト
リウム併用の場合
ヘリコバクター ・ピロリ陽性の胃潰瘍 ・十二指腸潰瘍の患者を対象と
した国内の臨床試験における除菌率は下表のとおりである。

( )内 は例数。

なお、海外で行われたヘ リコバクター ・ピロリ陽性の胃 ・十二指腸潰

瘍等に対する除菌の臨床試験注りにおいても、同程度の成績が得られ

ている。

注4)各 薬剤の投与量、投与期間は下記のとおりであり、国内の承認

用法 ・用量とは異なる(「用法 ・用量」の項参照)。

アモキシシリン水和物として 1回 1000mg(力価)、クラリスロマ

イシンとして 1回 500mg(力価)及びラベプラゾールナ トリウム

として 1回 20mgの3剤 を 1日 2回 、 7日 間経口投与

【薬効薬理】
1.抗菌作用9～11)

1)グラム陽性菌及びグラム陰性菌に広い抗菌作用を示し、特にブドウ

-98-

胃潰瘍 。十二指腸潰瘍における除菌率 (7日 間経口投与

各薬剤の1回投与量
与

数

投

同

除菌率

胃潰瘍 十 二 指 腸 滑 瘍

アモキシシリン水和物

750mg(力価)

クラリスロマイシン

400ng(力価)

オメプラゾール  20mg

2回/日
75 916

(44/58)

81 8%

(45/55)

各薬剤 の1回投与量
投与

回数

除菌率

胃潰瘍 十二指腸潰瘍

アモキシシリン水和物

750mg(力価)

クラリスロマイシン

200mg(力価)

オメプラゾール 20mg

2回 /日
86.3%

(63/73)

75 7%

〈53/70)

アモキシシリン水和物
750mg(力価)

クラリスロマイシン
´

400mg〈力価)
オメプラゾール 20mg

2回/日
77 1%

(54/70)

82 7%

(62/75)

十 二 指 腸 潰 場 に お け る除 菌 率 (7 口投 与

各薬剤の1投与量
与

数

投

回

除菌率

胃潰瘍 十二指腸潰瘍

アモキシシリン水和物
750mg(力価)

クラリスコマイシン

200mg(力価)

ラベプラゾこルナトリウム lomg

2回 /日
87 7%

(57/65)

83 3%

(45/54)

アモキシシリン水和物
7501ng (ブ〕̀面)

クラリスロマイシン

400ng(力価)

ラベプラゾールナトリウム 10mg

2回 /日
89 7%

(61/68)

87 8%

(36/41)



球菌属、レンサ球菌属、大腸菌、インフルエンザ菌等に強い抗菌力

を示す。また、抗 トレポネーマ作用も認められている。
2)作用は殺菌的であり、殺菌作用はアンピシリン水和物より強い。
3)ヘリコバクター ・ピロリに対する作用

(1)殺菌的な抗菌作用を示す。
(2)アモキシシリン水和物とクラリスロマイシンとの併用における抗

菌力には、相乗又は相加作用が認められ、いずれの菌株において

も拮抗作用は認められていない。
2.作用機序

細菌の細胞壁の合成を阻害する。

※※3.ヘリコパクター・ピロリ感染症、ヘリコパクター ・ピロリ感染胃炎に

対するアモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びプロトンポ

ンプインヒビターの3剤療法

1)アモキシシリン水和物及びクラリスロマイシンともにランソプラゾ

ールとの併用により、経日投与後の冒組織中濃度の上昇が認められ

る (ラット)。

2)プロトンポンプインヒビターの強力な胃酸分泌抑制作用により胃内

pHを上昇させることにより、アモキシシリン水和物及びクラリスロ

マイシンの抗菌活性が高まると考えられる。

【有効成分に関する理化学的知見】
一般名 :アモキシシリン水和物 A m o x i c i l l i n  H y d r a t e

化学名 :(255え 60 -6-[CD-2-Amino-2-(4-hydroxyphenyl)acetyla

mino] -3,3-dimethyl-7-oxo-4-thia-1-azabicyclo [3 2 0] he

ptane-2-carboxylic acid trihydrate

略 名 :ANIPC

分子式 :C16H19N305S・3H20=419.45

化学構造式 :

Ю講
博が …

性 状 :白色～淡黄白色の結晶又は結晶性の粉末である。

溶解性 :水又はメタノールに溶けにくく、エタノール(95)に極めて溶け
にくい。

【包装】
パセ トシン錠2 5 0 : [ P T P ] 1 0 0錠( l o錠×1 0 )

【主 要 文 献 及 び 文 献 請 求 先 】

く主要文献〉
1)Miki F : an lntcrnational SynpOsium on Amoxycillin

(London 1973)
2)村川武雄,他 :Chemotherapy,21,(8),1399,(1973)

3)青河寛次,他 :Chemothorapy,21,(8),1780,(1973)

4)古谷 博 ,他 :Chemotherapy,21,(8),1752,(1973)

5)金沢 裕 ,他 :Chemotherapy,21,(8),1482,(1973)

6)近藤 茂 ,他 :Chemcltherapy,21,(8),1638,(1973)

7)佐藤 清 ,他 :Chemotherapy,21,(8),1383,(1973)

8)Chelnotherapy,21,(8),(1973)を中心に集計
9)中沢昭三,他 :Chemotherapy,21,(8),1375,(1973)

10)小野田洋一,他 :」pn J AntibiOtics,30,(9),744,(1977)
11)渡辺邦友,他 :Chemotherapy,21,(8),1369,(1973)

く文献請求先 ・製品情報お問い合わせ先〉

協和発酵キリン株式会社  く すり相談室
〒1008185 東京都千代田区大手町1-6-1

電話 03(3282)0069 フ リータ
・
イヤル0120■50150

FAX 03(3282)0102

受付時間 9:00～ 17:30(土 ・日・祝日を除く)

〈文献請求‖o.〉

001-996

000-222

013-106

013-075

000-192

000-190

000-224

000-225

000-151

000-208

- 5 -
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協和発酵キリン株式会社
東京都千代 田区大手町161



レ astellas

下線部 :本申請での変更箇所を下線で示 した。

**2012年 2月改訂 (第20版)

*2011年11月改訂

合成ぺニシリン製剤

日本薬局方

日本標準商品分類番 号

876131

処方せん医薬品
注意―医rFT等の処方せんにより使用すること

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

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

アモキシシリンカプセル

サツシリ島 7tル125

サツシリン弘7tル250

サワシリカ 1組0%
サリシリ:鴻虚50

su続 甜 iぷ
‖胤

卜劉 洒 "Granu酬

細粒 :製 造後2年)

貯  法 :湿 気を避けて室温保存

使用期限 :ケ ース等に表示
(カプセル ・錠 ,製造後3年、

注  意 :【 取扱い上の注意】の項参照

【禁 忌 (次の患者には投与 しないこと)】

(1)本■llの成分によるショックの既往歴のある患者

(2)伝染性単核症の患者 [発疹の発現頻度を高めるお

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)】

本剤の成分又はペニシリン系抗生物質に対し、過敏

症の既往歴のある患者

【組成 ・性状】
組 成

【効能 ・効果】
1.サワシリンカプセル125、サヮシリンカプセル250、

サワシリン錠 250

〈適応菌種〉

本剤に感性のブ ドウ球菌属、レンサ球菌属、肺炎球

菌、腸球菌属、淋菌、大腸菌、プロテウス ・ミラビ

リス、インフルエンザ菌、ヘリコバクター・ピロリ、

梅毒 トレポネーマ

く適応症〉

表在性皮膚感染症、深在性皮膚感染症、 リ ンパ管 ・

リンパ節炎、慢性膿皮症、外傷 ・熱傷及び手術創等

の二次感染、びらん 。潰瘍の二次感染、乳腺炎、骨

髄炎、咽頭 ・喉頭炎、扁ツヒ炎、急性気管支炎、肺炎、

慢性呼吸器病変の二次感染、膀脱炎、腎孟腎炎、前

立腺炎 (急性症、慢性症)、精巣上体炎 (冨1睾丸炎)、

淋菌感染症、梅毒、子宮内感染、子宮付属器炎、子

宮芳結合織炎、涙嚢炎、麦粒腫、中耳炎、歯周組織

炎、歯冠周囲炎、顎炎、狸紅熱、胃潰瘍 ・十二指腸

潰瘍 ・胃NIALTリンパ腫 ・特発性血小板減少性紫斑

カプセル125 カプセル250

承認番号 22000AMX01 586

薬価収載 2011年3月 2 0 0 8年6月

販売開始 2011年5月 1975年 1月

再審査結果 2 0 0 9年3月

再評価結果 2004年9月

効能追加 2010年 6月

名超250

承認番号 15400EM200930

薬価収載 2008年6月 1 9 8 1年9月

販売開始 1975年1月 1 9 8 1 年1 1 月

再審査結果 2009年 3月

再評価結果 2004年 9月

効能追加 1983年3月 2010年6月

剤形 色 外形 ・号数 ・重量

サワシリン

カプセル

250

プ

剤

カ

ル

硬

セ
褐色/自 色

帥
号数 重量

2号 約370m8

剤形 色 におい 味

サワシ リン

細粒 1帆
細粒

うすい

だいだい色
芳香がある 甘 し

剤 形 色 外形 ・大きさ。重量 麗7 j  l コー

ンヽ

曇
勲

ワ

ン

０

サ

リ

２５

素錠

うすい

だいだ

い色

表 一晏 側面

250

SAW③ ◎ □

直 径 厚 さ 重 量

約 10.Omm 約 4.7mln 糸つ380mg
有効成分 添加物

サワシリン

カプセル
125

1カプセル中

日局 ア モキシシリン水

和物 125ng(力価)

ステアリン酸マグネシウム、ゼ

ラチン、ラウリル硫酸ナ トリウ
ム、赤色102号、黄色5号、青色1

号

サワシリン

カプセル
250

1カ プセル 中

日局  ア モ キシシ リン水

和物 250mg(力 rab)

ステアリン酸マグネシウム、ゼ

ラチン、ラウリル硫酸ナ トリウ
ム、赤色102号、黄色5号、青色1

号

サワシリン

細粒10%
アモ キシシ リン水

1 0 0 m g ( 力価)

沖

局

物

１

日
和

クエン酸ナ トリウム水和物

0 5mg、安′息、香酸ナトリウム5mg、

自糖、香料、パニリン、プロピ

レングリコール、デキストリン、

黄色5号アルミニウムレーキ

サワシリン

錠250

中錠

局

物

１

日

和

アモキシシリン水
250ng(力価)

白糖、カルメロースカルシウム、
ヒドロキシプロピルセルロース、

サッカリンナ トリウム水和物、
ステアリン酸マグネシウム、軽

質無水ケイ酸、香料、デキスト

リン、黄色5号アルミニウムレー

キ

2 製 剤の性状

剤形 色 外形 ・号数 ・重量

サワシリン

カプセル

125

硬カプ

セル剤
褐色/自 色

⑩
号数 重量

3号 約200mg

0グ ラクソ・スミスクライン社登録商標
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病 。早期胃癌に対する内視鏡的治療後胃におけるヘ

リコバクター ・ピロリ感染症、ヘリコバクター ・ピ

ロリ感染胃炎

2.サ ヮシリン細粒 10%

〈適応菌種〉

本斉1に感性のブ ドウ球菌属、レンサ球菌属、肺炎球

菌、腸球菌属、淋菌、大腸菌、プロテウス ・ミラビ

リス、インフルエンザ菌、ヘ リコバクター・ピロリ、

梅毒 トレポネーマ

(適応症〉

表在性皮膚感染症、深在性皮膚感染症、リンパ管 。

リンパ節炎、慢性膿皮症、外傷 。熱傷及び手術創等

の二次感染、びらん 。潰瘍の二次感染、乳腺炎、骨

髄炎、咽頭 。喉頭炎、扁桃炎、急性気管支炎、肺炎、

慢性呼吸器病変の二次感染、膀脱炎、腎孟腎炎、前

立腺炎 (急性症、慢性症)、精巣上体炎 (副睾丸炎)、

淋菌感染症、梅毒、子官内感染、子宮付属器炎、子

宮芳結合織炎、涙嚢炎、麦粒腫、中耳炎、歯周組織

炎、歯冠周囲炎、顎炎、狸紅熱、胃潰瘍 ・十二指腸

潰瘍におけるヘ リコバクター ・ピロリ感染症

:〈効能 ・効果に関連する使用上の注意〉

:(1)進 行期胃MALTリ ンパ腫に対するヘリコバクタ
:  ― ・ピロリ除菌治療の有効性は確立していない。

:(2)特 発性血小板減少性紫斑病に対しては、ガイ ド

:  ラ イン等を参照し、ヘリコバクタ
ー ・ピロリ除菌

:  治 療が適切と半」断される症例にのみ除菌治療を行
:  う こと。

:(3)早 期胃癌に対する内視鏡的治療後胃以外には、

:  ヘ リコバクター・ピロリ除菌治療による胃癌の発
:  症 抑制に対する有効性は確立していない。

:(4)ヘ リコバクター ・ピロリ感染胃炎に用いる際に

:  は 、ヘリコバクタ
ー ・ピロリが陽性であること

:  及 び内視鏡検査によリヘ リコバクター ・ピロリ

:  感 染胃炎であることを確認すること。

【用法 ・用量】

1サワシリンカプセル125、サワシリンカプセル250、
サワシリン錠 250

**〈 ヘリコバクター ・ピロリ感染を除く感染症〉

成人 :アモキシシリン水和物として、通常 1回

250mg(力 価)を 1日 3～4回経口投与する。

なお、年齢、症状により適宜増減する。

小児:アモキシシリン水和物として、通常 1日 20～40mg

(力価)/kgを 3～4回 に分割経口投与する。

なお、年齢、症状により適宜増減するが、1日

量として最大 90mg(力価)/kgを超えないこと。

〈ヘリコバクター ・ピロリ感染症、ヘリコパクター ・

ピロリ感染胃炎〉
・アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及び

プロトンポンプインヒビター併用の場合

通常、成人にはアモキシシリン水和物として 1回

750mg(力 価)、 クラリスロマイシンとして 1回

200mg(力価)及 びプロトンポンプインヒビターの

3斉Jを同時に 1日 2回 、7日 間経口投与する。

なお、クラリスロマイシンは、必要に応じて適宜

増量することができる。ただし、1回 400mg(力価)
1日 2回 を上限とする。
・アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及び

プロトンポンプインヒビター併用によるヘリコバ

クター ・ピロリの除菌治療が不成功の場合

通常、成人にはアモキシシリン水和物として 1回

750mg(力価)、メトロニダゾールとして 1回 250mg

及びプロトンポンプインヒビターの3剤を同時に1

日2回、7日間経口投与する。

2.サ ワシリン細粒 10%
**〈ヘリコバクター ・ピロリ感染を除く感染症〉

成人 :アモキシシリン水和物として、通常 1回

250mg(力価)を 1日 3～4回経口投与する。

なお、年齢、症状により適宜増減する。
小児 :アモキシシリン水和物として、通常 1日 20～

40mg(力価)/kgを 3～4回 に分割経口投与す
る。

なお、年齢、症状により適宜増減するが、
1日量として最大 90mg(力価)/kgを 超えな
いこと。

く胃潰瘍 ・十二指腸潰瘍におけるヘリコバクター ・

ピロリ感染症〉
・アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及び

ランソプラゾール併用の場合

通常、成人にはアモキシシリン水和物として 1回

750mg(力価)、 クフリスロマイシンとして 1回

200mg(力価)及 びランソプラゾールとして 1回

30mgの 3斉」を同時に 1日 2回 、7日間経口投与す

る。

なお、クラリスロマイシンは、必要に応じて適宜

増量することができる。ただし、1回 400mg(力価)
1日 2回 を上限とする。

アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及び

ラベプラゾールナ トリウム併用の場合

通常、成人にはアモキシシリン水和物として 1回

750mg(力価)、 クラリスロマイシンとして 1回

200mg(力価)及 びラベプラゾールナ トリウムとし

て 1回 10mgの3剤を同時に 1日 2回、7日間経口

投与する。

なお、クラリスロマイシンは、必要に応じて適宜

増量することができる。ただし、1回 400mg(力価)
1日 2回を上限とする。

:〈用法 ・用量に関連する使用上の注意〉       :

:(1)本剤の使用にあたつては、耐性菌の発現等を防ぐた :
:  め 、原則として感受性を確認し、疾病の治療上必要 :

: な 最小限の期間の投与にとどめること。      :

:(2)高度の腎障害のある患者では、血中濃度が持続する :

: の で、腎障害の程度に応じて投与量を減量し、投与 :

: の 間隔をあけて使用すること。 (「薬物動態」の項 :
: 参 照)                    :

:氣3)サワシリンカプセル125、サワシリンカプセル250あ :

:  る いはサワシリン錠250をヘリコバクター ・ピロリ :
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感染症、ヘリコバクター ・ピロリ感染胃炎に用いる

場合、プロトンポンプインヒビターはランソプラゾ
ールとして1回30mg、オメプラゾールとして1回20mg、

ラベプラゾールナ トリウムとして1回10mg又はエソ

メプラゾールとして1回20mgのいずれか1剤を選択す

る。

【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)セフェム系抗生物質に対し、過敏症の既往歴のあ

る患者

(2)本人又は両親、兄弟に気管支喘息、発疹、葦麻疹

等のアレルギー症状を起こしやすい体質を有する

患者

(3)高度の腎障害のある患者 (〈用法 ・用量に関連す

る使用上の注意〉及び 「薬物動態」の項参照)

(4)経口摂取の不良な患者又は非経口栄養の患者、全

身状態の悪い患者 [ビタミンK欠 乏症状があらわ

れることがあるので、観察を十分に行うこと。]

(5)高齢者 (「高齢者への投与」の項参照)

2.重 要な基本的注意

(1)ショックがあらわれるおそれがあるので、十分な

問診を行うこと。

(2)本剤をヘリコバクター ・ピロリ感染症、ヘリコバ

クター ・ピロリ感染胃炎に用いる際には、除菌治

療に用いられる他の薬斉Jの添付文書に記載されて

いる禁忌、慎重投与、重大な副作用等の使用上の

注意を必ず確認すること。

3  相 互作用

承認時までに行われた試験では430例中217例

(50.5%)に、市販後の使用成績調査では3,491

例中318例(9.1%)に臨床検査値の異常変動を

含む副作用が認められている。また、外国で行

われた試験では548例中179例(32.7%)に臨床

検査値の異常変動を含む副作用が認められてい

る。

(再審査結果通知 :2008年3月)
・アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及

びオメプラゾール併用の場合

承認時及び市販後臨床試験では513例中273例

(53.2%)に 、市販後の高齢者に対する特定使

用成績調査では473例中40例 (8.5%)に 臨床検

査値の異常変動を含む副作用が認められている。

(再審査結果通知 12009年3月)
・アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及

びラベプラゾールナ トリウム併用の場合

承認時までに国内で行われた試験では508例中

205例(40.4%)に臨床検査値の異常変動を含む

副作用が認められている。

(用法 。用量追加時 :2007年1月)
・アモキシシリン水和物、メトロニダゾール及び

プロトンポンプインヒビター併用の場合

承認時までに国内において臨床試験等の副作用

発現頻度が明確となる試験を実施していない。

(用法 ・用量追加時 :2007年8月)

○胃MALTリンパ腫 ・特発性血小板減少性紫斑病 ・早

期胃癌に対する内視鏡的治療後胃におけるヘリコ

バクター ・ピロリ感染症

承認時までに国内において臨床試験等の副作用

発現頻度が明確となる試験を実施していない。

(効能 。効果追加時 :2010年6月)

○ヘリコバクター ・ピロリ感染胃炎

承認時までに国内において臨床試験等の副作用

発現頻度が明確となる試験を実施していない。

(効能。効果追カロ時:201●年●月)

(1)重大な副作用

1)ショック :ショック(0.1%未満)を起こすことがあ

るので、観察を十分に行い、不快感、国内異常感、

喘鳴、眩量、便意、耳鳴、発汗等があらわれた場

合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。

2)アナフイラキシー様症状 :アナフィラキシー様症

状 (呼吸困難、全身潮紅、血管浮腫、蒙麻疹等)

(0.1%未満)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投与を中

止し、適切な処置を行 うこと。

3)皮膚障害 :中毒性表皮壊死融解症 (Toxic Epidermal

Necrolysis:TEN、0.1%未 満)、皮膚粘膜眼症候群

(Stevens―」ohnsOn症候群、0.1%未 満)、急性汎発

性発疹性膿疱症 (頻度不明)が あらわれることが

あるので、観察を十分に行い、発熱、頭痛、関節

痛、皮膚や粘膜の紅斑 ・水疱、膿疱、皮膚の緊張

併 用 江恵 (併用 に江意 す る こと

薬剤名等 臨床症状 ・措置方法 機序 ・危険因子

ワルファリン

カリウム

ワルファリンカリウ
ムの作用が増強され
るおそれがある。

腸内細菌によるビタ
ミンKの 産生を抑制

することがある。

経日避妊薬 経口避妊薬の効果

が減弱するおそれが

ある。

腸内細菌叢を変化

させ、経口避妊薬の

腸肝循環による再吸

収を抑制すると考え

られている。

4.副 作用

〈ヘリコパクター ・ピロリ感染を除く感染症〉

総症例29,373例(カプセル、細粒)中1,888例(6.4%)

に、臨床検査値の異常変動を含む副作用が認められ

た。主なものは、下痢 ・軟便595例 (2.0%)、 食欲

不振513例 (1.7%)、 発疹472例 (1.6%)、 悪心 ・

嘔吐367例 (1.2%)等 の自他覚的副作用とトランス

アミナーゼ上昇14例 (0.05%)等 の臨床検査値の異

常変動であった
1)。
(年次報告終了時 :1977年12月)

(ヘリコバクター ・ピロリ感染症、ヘリコバクター ・

ピロリ感染胃炎〉

○胃潰瘍・十二指腸潰瘍におけるヘリコバクター ・

ピロリ感染症
・アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及

びランソプラゾール併用の場合

意す
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感・灼熱感・疼痛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。

4)血液障害 :顆粒球減少(0.1%未満)があらわれるこ

とがあるので、定期的に検査を行うなど観察を十分

に行い、異常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。

5)肝障害 :黄疸(0.1%未満)、AST(GOT)、ALT(CPT)

の上昇 (各0.1%未 満)等があらわれることがあるの

で、定期的に検査を行 うなど観察を十分に行い、

異常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。

6)腎障害 :急性腎不全等の重篤な腎障害(0.1%未満)

があらわれることがあるので、定期的に検査を行

うなど観察を十分に行い、異常が認められた場合

には投与を中止し、適切な処置を行うこと。

7)大腸炎 :偽膜′性大腸炎、出血性大腸炎等の血便を

伴う重篤な大腸炎(0.1%未満)があらわれることが

ある。腹痛、頻回の下痢があらわれた場合には直

ちに投与を中止し、適切な処置を行うこと。

(2)その他の副作用

〈ヘリコパクター ・ピロリ感染を除く感染症の場合〉

01～ 5%未 満 0.1%未 満

過敏症 発疹 発熱

血液 好酸球増多

)肖1ヒ暑暑 下痢、悪心、DE吐、食欲

不振、腹痛

菌 交 代

症
国内炎、カンジダ症

ビタミン

欠乏症

ビタミンK欠 乏症状 (低

プロトロンビン血症、出

血傾向等)、ビタミンB群

欠乏症状(舌炎、国内炎、

食欲不振、神経炎等)

その他 梅毒患者において、ヤーリッシュ・ヘルクスハイマ
ー反応(発熱、全身倦怠感、頭痛等の発現、病変部の

増悪)が起こることがある。(頻度不明)

注)発現した場合には、投与を中止し、適切な処置を行うこと。

〈ヘリコバクター ・ピロリ感染症、ヘリコバクター ・

発現頻度は、胃潰瘍 ・十二指腸潰瘍におけるアモキシシリン水和

物、クラリスロマイシン及びプロトンポンプインヒビター (ラン

ソプラゾール、オメプラゾール又はラベプラゾールナトリウム)

併用除菌治療の承認までの成績に基づいている。

注1)観察を十分に行い、異常が認められた場合には投与を中止す

るなど適切な処置を行うこと。

注2)発現した場合には、投与を中止し、適切な処置を行うこと。

5.高 齢者への投与

高齢者には次の点に注意し、用量並びに投与間隔に

留意するなど患者の状態を観察しながら、慎重に投

与すること。

(1)高齢者では生理機能が低下していることが多く、

副作用が発現しやすい。

(2)高齢者ではビタミンK欠 乏による出血傾向があら

われることがある。

6.妊 婦、産婦、授乳婦等への投与

(1)妊婦等 :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。なお、動物試験

(ラット)に おいて、アモキシシリン水和物

(500mg/kg/日)、クラリスロマイシン(160mg/kg/

日)及 びランソプラゾール (50mg/kg/日)を 併用

投与すると、母動物での毒性の増強とともに胎児

の発育抑制の増強が認められている。また、ラッ

トにアモキシシリン水和物 (400mg/kg/日以上)、

クラリスロマイシン (50mg/kg/日以上)及 びラベ

プラゾールナ トリウム (25mg/kg/日)を 4週間併

用投与した試験で、雌で栄養状態の悪化が認めら

れている。]

(2)授乳婦 :授乳中の婦人介の投与は避けることが望

ましいが、やむを得ず投与する場合は、授乳を避

けさせること。 [母孝L中へ移行することが報告さ

れている。(「薬物動態」の項参照)]

7 小 児等への投与

〈ヘリコパクター ・ピロリ感染症、ヘリコパクター ・

ピロリ感染胃炎を除く感染症の場合〉

低出生体重児、新生児に対する安全性は確立してぃな

い。 (使用経験がない。)

8 適 用上の注意

薬剤交付時 :PTP包装の薬剤はPTPシー トから取り出

して服用するよう指導すること。 [PTPシー トの誤飲

により、硬い鋭角部が食道粘膜へ刺入し、更には穿

孔を起こして縦隔洞炎等の重篤な合併症を併発する

ことが報告されている。]

9 そ の他の注意

(1)ラットにアモキシシリン水和物 (2,000mg/kg/日)、

ランソプラゾール(15mg/kg/日以上)を4週間併用

経口投与した試験、及びイヌにアモキシシリン水

和物 (500mg/kg/日)、ランソプラゾール(100mg/kg/

日)、クラリスロマイシン(25mg/kg/日)を4週間併

用経口投与した試験で、アモキシシリン水和物を

単独あるいは併用投与した動物に結晶尿が認めら

口 : の場合
5%以 上 1～5%未 満 1%未 満

'肖化暑尋 下痢(155%)、

軟便(13.5%)、

味覚異常

腹痛、腹部膨満

感、国内炎、便

秘、食道炎

日渇、悪心、舌炎、
食道逆流、胸やけ、
十二指腸炎、嘔吐、

核、食欲不振

胃

痔

肝臓注D SヽT(00T)_LJ肇、

LヽT(GPつ螺 、

⊃Hり 、

γ―GTP螺

Al―P上昇、ビリルビン

上昇

血液[り 好中球減少、

好酸球増多

貧血、自血球増多、血

小板減少

旦敏症注" 発疹 そう痒

精神神紹
系

頭痛、しびれ感、めま

い、眠気、不眠、うつ

状態

その他 尿蛋白陽性、 ト

リグリセ リド上

昇、総コレステ

ロールの上昇 ・

低下

尿糖陽性、尿酸上昇、

借怠感、熱感、動悸、

発熱、QT延長、カンジ

ダ症、浮腫、血圧上昇

、霧視
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れているが、結晶はアモキシシリン水和物が排尿

後に析出したものであり、体内で析出したもので

はないことが確認されている。         '

(2)ヘリコバクター ・ピロリの除菌判定上の注意 :ラ

ンソプラゾール等のプロトンポンプインヒビター

やアモキシシリン水和物、クラリスロマイシン等
の抗生物質及びメトロニダゾールの服用中や投与

終了直後では、
13c_尿
素呼気試験の判定結果が偽

陰性になる可能性があるため、
13c_尿
素呼気試験

による除菌判定を行 う場合には、これらの薬剤の

投与終了後4週以降の時点で実施することが望ま

しい。

【薬物動態】

1 血 中濃度

(1)アモキシシリン水和物単独投与の場合

1)カプセル 250mg(力 価)を 空腹時単回投与すると、3.68

μg/mLの最高血清中濃度が得られた'。

劉 m‐g(力価〕単回経口毅与時の血溝中濃度 千成た〕

μ8「mL 4

島3

豊]
度 l

測定時間 3 0分 1時 間 2時 間 4時 間 6時 間

血清中濃度

(μg/mL)
0 32

測定症例数

2)本剤 250mg(力価)を 空腹時単回投与したときの最高血

中濃度は腎機能正常例 (2例)の 3 5μg/mLに対 し、慢

性腎不全例 (5例)で は 7.7μg/mLとなり、半減期はそ

れぞれ 097時 間、12.6時間であつため。

(2)アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びランソ

プラゾール併用の場合

健康成人6例にアモキシシリン水和物として1回 1,000 mg

(力価)、クラリスコマイシンとして 1回 400mg(力価)

及びランソプラゾールとして 1回 30mgの 3剤 を同時に

経口投与したとき、アモキシシリン水和物の薬物動態学

的パラメータ (絶食下)は 下表のとおりである。

3剤併用時のアモキシシリン水和物の薬物動態学的パラメータ

Tmax (hr) Cnax ( p e/nL) tl′2(hr) AUC (μg・hr/mL)

167± 052 1005± 162 10± 02 2904± 715

M e a n t t S  D

なお、3剤 併用時の 3斉」各々の血中濃度は単独投与時の

血中濃度とほぼ同様の推移を示す。

また、健康成人 7例 に 3剤 を同様の用量で同時に 1日 2

回 7日 間反復経 口投与 したとき、薬物動態に変化は認め

られていない。

(注)「 ヘリコバクター ・ピロリ感染症、ヘリコバクター ・ピロ

リ感染胃炎」においては、アモキシシリン水和物としての承

認用量は 1回 750mg(力 価)で ある。 (「用法 ・用量」の項

参照)

(3)アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びオメプ

ラゾール併用の場合

健康成人にアモキシシリン水和物として 1回 750mg(力

価)、 クラリスロマイシンとして 1回 400mg(力価)及

びオメプラゾールとして 1回 20mgの 3剤 を同時に 1日 2

回 7日間反復経口投与した場合、最終投与後のアモキシ

シリン水和物の血中濃度パラメータは下表のとおりであ

る。

3剤併用時のアモキシシリン水和物の薬物動態学的パラメータ

Tmax (hr) lmax ( p e/ml) t]/2(hr) UヽCO～_ (μg・hr/mL)

42± 11 5 6878=ヒ 1 7574 115± 014 2?. 0691 10. o02x
n = l l  ( X : n = 3 ) Mean± SD

(4)アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びラベプ

ラゾールナ トリウム併用の場合

健康成人にアモキシシリン水和物として 1回 750mg(力

価)、 クラリスロマイシンとして 1回 400mg(力価)及

びラベプラゾールナ トリウムとして 1回 20mgの 3剤 を

同時に 1日 2回 7日間反復経口投与した場合、最終投与

後のアモキシシリン水和物の血中濃度パラメータは下表

のとおりである。

ただし、投与第 1日 目及び第 7日 日は 1日 1回朝経口投

与 (絶食下)と した (計12回)。

3剤併用時のアモキシシリン水和物の薬物動態学的パラメータ

Tmax (br) Cmax ( I  g/ml) tl′2(hr) AUO～P(μ g・hr/mし)

1 63± 0 37 9 86」ヒ2 79 109± 019※ 2582± 541X

n=19 (X  :  n=16) Mcan± S D

2.乳 汁中移行 :授平L婦6名 に 500mg(力価)単 回経口投与後

の平L汁中移行は投与後 2～6時間後で trace～0.6μg/mLで

あつた。つ。

3.代 謝 :ヒ トの血中及び尿中には抗菌活性代謝物質を認めな

かった。。

4 排 泄 :カプセル 250mg(力価)、500mg(力価)経 口投与時

の尿中排泄率はそれぞれ 52.7%、46.2%であったυ。またt
一部は胆汁中に排泄され、血清中濃度と胆汁中濃度を同時

に測定した 3例では胆汁中濃度のpeakは血清中濃度に比ベ

て明らかに高かつたつ。

【臨床成績】

〈ヘリコバクター ・ピロリ感染を除く感染症〉

1,335例の一般臨床試験 (カプセル、細粒)に おける成績概要

は次のとおりである。また、3種 の二重盲検比較試験において

も本剤の有用性が認められている。。

疾患名

有効率

有効以上

rッた、

やや有効以上

rlム、

皮膚

感染症

表在性皮膚感染症

(毛嚢炎、膿痴劾
23/35(657) 1 )

深在性皮膚感染症

(せつ、ひょうrH、蜂宙織

炎等)

52/68(765) 59/68(868)

リンパ管 ・リンパ節炎 8/9(889) 8/9  (88 9)

慢性膿皮症 (感染粉瘤、膿

瘍、膿皮症、ざ療)
19/29(655) 25/29(862)

外科 ・

慇 形 凛

外傷 ・熱傷及び手術創 等の

二次威妻
11/20(550) 15/20(75.0)
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疾患名

有効率

有効以上

(%)

やや有効以上

(0/。)

域

症

領

染

科

感
び らん ・潰瘍の二次感染 3/7(429) 5/7(714)

1季L腺炎 7/10(700) 8/10(800)

1骨 舗 外 6/9(667) 6/9(667)

呼吸器

感染症

咽頭 炎 9/10(900)

扁桃炎 80/95(842) 82/95 (86 3

気管支炎 34/44(773) 38/44(864)

肺炎 58/68 (85_3 61/68 (89 7

尿路

感染症

膀脱炎 215/270(796) 217/270 (80 4

腎孟腎炎

(腎孟腎炎、腎孟炎)
41/63(651) 43/63(683)

前立腺炎 16/19 2 ) 16/19(842)

精巣上体炎

(副睾丸炎)
2/2(― ) 2/2(― )

淋菌感染症 59/68(868) 59/68(868)

婦人科

感染症

子官内感染 27/35 (77 1 27/35(771)

子官付属器炎 31/38 (81 6) 32/38(842)

子宮芳結合繊炎 2/4(― ) ( 一 )

眼科

感染症

涙難炎 2/4(― ) ( ― )

麦粒 腫 20/32(625) 26/32(813)

耳鼻科

咸泌爺
中耳炎 44/54(815) 45/54(833)

歯科 ・

口腔外

科領域

感染症

歯周組織炎

(歯槽骨炎、歯根膿瘍)
H/14(786) 11/14(786)

歯冠周囲炎

(智歯周囲炎)
9/14(643) 12/14(857)

顎炎 (顎骨周囲炎、急性

雪百″じヽ
12/18(667) 16/18(889)

狸紅熱 42/43 (97 7)

くヘリコパクター ・ピロリ感染症〉

・アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びランソ

プラゾール併用の場合

ヘリコバクター・ピロリ陽l■の胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の患

者を対象とした除菌の臨床試験 (アモキシシリン水和物、ク

ラリスロマイシン及びランソプラゾールの3剤療法)におけ

る除菌※率は下表のとおりである。

※培養法及び組織診断法の結果がいずれも陰性

おける除菌率 (7日 間経口投与

各薬剤の 1回 投与量 投与回数 除菌率

アモキシシリン水和物 750mg(力価)

クラリスロマイシン 200mg(力価)

ランソプラゾール 30mg

2回/日
875%

(84/96例)

アモキシシリン水和物 750mg(力価)

クラリスロマイシン 400嘔 (力価)

ランソプラゾール 30mg

2回/日
892%

(83/93例)

除 菌

十二指腸潰瘍における除菌率 (7日 間経口投与)

各薬剤の 1回 投与量 投与回数 除菌率

アモキシシリン水和物 75Klng(力価)

クラリスロマイシン 200mg(力価)

ランソプラゾール 30mg

2回/日
911%

(82/90例)

アモキシシリン水和物 750mg(力価)

クラリスロマイシン 400mg(力価)

ランソプラゾール 30mg

2回/日
837%

(82/98例)

なお、米国及び英国で行われたヘリコバクタ
ー ・ピロリ陽性

の十二指腸潰瘍等に対する除菌の臨床試験
r■lにおいても、

同程度の成績が認められている。

注)各薬剤の投与量、投与期間は下記のとおりであり、国内の承認

用法 ・用量と異なる。 (「用法・用量」の項参照)

米国 :アモキシシリン水和物として 1回 1,000mg(力価)、 ク

ラリスロマイシンとして1回 5011mg(力価)及 びランソ

プラゾールとして1回 30mgの3剤を 1日 2回、10日間

又は 14日間経口投与

英国 :アモキシシリン水和物として 1回 1,000mg(力価)、 ク

ラリスロマイシンとして 1回 250ng(力 価)及 びランソ

プラゾールとして 1回 30mgの 3剤 を 1日 2回 、7日間経

口投与

・アモキ シシリン水和物、クラ リス ロマイシン及びオメプ

ラゾール併用の場合

ヘリコバクター・ピロリ陽性の胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の患

者を対象とした国内の臨床試験における除菌率は下表のとお

りである。

胃漬瘍 ・十二指腸潰瘍における除菌率 (7日 間経口投与)

なお、海外において、活動期又は癖痕期の十二指腸潰瘍患者、

活動期の胃潰瘍患者を対象とした試験注)においても、同程

度の成績が得 られている。

注)各 薬剤の投与量、投与期間は下記のとおりであり、国内の承認

用法・用量と異なる。 (「用法・用量」の項参照)

アモキシシリン水和物として 1回 1,000mg(力価)、 クラリス

ロマイシンとして 1回 500ng(力価)及 びオメプラゾールとし

て1回 20mgの 3剤を1日 2回、7日間経口投与

・アモキシシリン水和物、クラリスロマイシン及びラベプ

ラゾールナ トリウム併用の場合

ヘリコバクター・ピロリ陽性の胃潰瘍又は十二指腸潰瘍の患

者を対象 とした国内の臨床試験における除菌率は下表のとお

りである。

胃潰瘍 ・十二指腸潰瘍における除菌率 (7日 間経口投与)

なお、海外で行われたヘ リコバクター ・ピロリ陽性の胃・十

二指腸潰瘍等に対する除菌の臨床試験
濁 においても、同程

度の成績が得られている。

注)各 薬剤の投与量、投与期間は下記のとおりであり、国内の承認

用法 ・用量と異なる。 (「用法・用量」の項参照)

アモキシシリン水和物として 1回 1,000mg(力価)、 クラリス

ロマイシンとして 1回 500mg(力価)及 びラベプラゾールナト

リウムとして1回 20mgの 3剤を1日 2回、7日間経口投与

【薬効薬理】

抗菌作用

(1)ブドウ球菌属、レンサ球菌属、肺炎球菌、腸球菌属等の

グラム陽性菌、及び淋菌、大腸菌、プロテウス ・ミラビ

リス、インフルエンザ菌等のグラム陰性菌に対し抗菌作

用を示す。作用形式は殺菌的であり、殺菌作用はアンピ

1

各薬剤の1回投与量 交与回勢
除菌率

胃潰瘍 二指ll■潰蕩 計

アモキシシリン水和物 750mg(力価)

クラリスロマイシン 400mg(力価)

オメプラゾール 20mg

2回/日
759%

144/58)

818%

(45/55)

788%

189/113

各薬剤の 1回 投与量 交与回凌
除菌率

胃潰瘍 十二指腸動 計

アモキシシリン水和物 750ng(力価)

クラリスロマイシン 200 mg(力価)

ラベプラゾールナトリウム 10mg

2回/日
877%

(57/65)

833%

(45/54)

857%

102/119

アモキシシリン水和物 750mg(力価)

クラリスロマイシン 400 ng(力価)

ラベプラゾールナトリウム 10mg

2回/日
8970/。

(61/68)

8780/。

(36/41)

890%

(97/109)

( )内 は例数
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シリンより強い 9～l "。

(2)ヘリコバクター ・ピロリに対する作用

1)殺菌的な抗菌作用を示す。

2)アモキシシリン水和物とクラリスロマイシンとの併用

における抗菌力には、相乗又は相加作用が認められ、

いずれの菌株においても拮抗作用は認められていない。

2.ヘ リコパクター ・ピロリ感染症、ヘリコバクター 「ピロリ

感染胃炎に対するアモキシシリン水和物、クラリスロマイ

シン及びプロトンポンプインヒビターの3剤 療法

(1)アモキシシリン水和物及びクラリスロマイシンともにラ

ンソプラゾールとの併用により、経口投与後の胃組織中

濃度の上昇が認められる (ラット)。

(2)プロトンポンプインヒビターの強力な胃酸分泌抑制作用

により胃内 pHを 上昇させることにより、アモキシシリ

ン水和物及びクラリスロマイシンの抗菌活性が高まると

考えられる。

【有効成分に関する理化学的知見】
一般名 :アモキシシリン水和物

は icillin ttdmtの 確 涯|:AM℃

化学名 :(2,546D-6-[(2め 2-Anino-2-(4-hydroxyphenyl)

acetylamino]- 3,3-dimethyl-7-oxo-4-thia-1-azabicyclo

[3.2 0]heptane-2-carboxylic acid trihydrate

構造式 :

分子式 :C16H19N300S・ 3H20

分子量 :419,45

融 点 :約 195℃ (分解)

性 状 :アモキシシリン水和物は白色～淡黄白色の結晶又は結晶性の

粉末である。水又はメタノールに溶けにくく、エタノール (95)
に極めて溶けにくい。

【取扱い上の注意】

注 意 :錠斉」は吸湿性のため防湿包装をしている。服用直前に錠剤を
取り出すよう注意のこと。
(注:加湿虐待条件下で錠斉Jの外観変化がみられる。)
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2 文 献請求先 ・製品情報お問い合わせ先

アステラス製薬株式会社 営 業本部DIセ ンター

〒103-8411 東京都中央区日本橋本町 2丁 目 3番 11号

薔「0120-189-371

装】【包

カプセル125

カプセル250

細粒10%

錠250

100カプセル (10カプセル×10)

100カプセル (10カプセル×10)

500カプセル (10カプセル×50)

:100g、 lg×100包

:100錠 (10錠×10)

【主要文献及び文献請求先】

主要文献

1)厚生省薬務局 :医薬品副作用情報No.32,1978[R05135]

2)松本文夫 :第21回日本化学療法学会総会シンポジウム

Amoxycillin, 1973 [SAW-05134]

3)楠 信男 他 :日本化学療法学会雑誌 26(3)

ESA卜00744]
4)古谷 博 他 :日本化学療法学会雑誌 21(8):1752,1973
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