
平成25年 8月 2日

厚生労働省共用第8会議室

午後3時から

1.開 会

2.審 議 事 項

議題 1  医 薬品ゼプリオン水懸筋注25mgシリンジ、同水懸筋注50mgシリンジ、同水懸
筋注75mgシリンジ、同水懸筋注100mgシリンジ及び同水懸筋注150mgシリンジ
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

(資料NQl)

議題 2 医 薬品タプコム配合点眼液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

(資料晦2)

議題 3 医 薬品ルセンティス硝子体内注射液2 3mg/0 23mL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

(資料NQ3)

議題 4 リ ツキシマブ(遺伝子組換え)を希少疾病用医薬品として指定することの可否に
ついて

議題 5

(資料NQ4)

Lomltapide mesylateを希少疾病用医薬品として指定することの可否について
(資料NQ5)

議題 6 BYM338を 希少疾病用医薬品として指定することの可否について

(資料NQ6)

3.報 告 事 項

議題 1  医 薬品レギュニールHCal.5腹膜透析液、同HCa2.5腹膜透析液、同HCa4 25

腹膜透析液、レギュニールLCal.5腹膜透析液、同LCa2.5腹膜透析液及び同
LCa4_25腹膜透析液の製造販売承認について

(資料NQ7)

議題 2 医 薬品オラブリス洗口用顆粒11%及びミラノール顆粒11%の製造販売承認事
項一部変更承認について

(資料NQ8)

議題 3 医 薬品トレリーフ錠25mgの 製造販売承認事項一部変更承認について

(資料阻9)

議題 4  医 薬品ホスレノールチュアブル錠250mg、同チュアブル錠500mg、ホスレノー

ル顆粒分包250mg及 び同顆粒分包500mgの 製造販売承認事項一部変更承認
について

。     (資 料に10)

議題 5 医 療用医薬品の再審査結果について
(ペガシス皮下注90μ g、同180μ g及びコペガス錠200mg)  (資 料No.11-1)

(注射用オノアクト50)                 (資 料NQl l-2)
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4。 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

、           (資 料NQ1 2)

議題2 医 療用医薬品の販売名の制定について
(資料NQ1 3)

5.閉 会

-2-



平成25年 8月 2日医薬品第一部会審議品目・報告品目一覧

審議・

報告
販売名
(会社名)

会社名
輸

販

造．

・製

別

製

入
承認・―

変別
成分名 効能 ・効果等 備 考

再審査
期間

毒・劇薬

審議

ゼプリオン水懸筋注25mgシリンジ

同 水 懸筋注50mgシリンジ

同 水 懸筋注75mgシリンジ

同 水 懸筋注100mgシリンジ

同 水 懸筋注150mgシリンジ

ヤンセンファー

マ閉

販
販

販
販
販

製
製
製
製
製

認
認

認
認
認

承
承
承
承
承

パリペリドン′く

ルミチン酸エ

ステル

統合失調症を効能・効果とす
る新有効成分含有医薬品

8年

原体:劇薬
(指定予定)
製剤 :劇薬
(指定予定)

審 議 タプコム配合点眼液 参天製薬欄 製 販 承 認

①タフルプロ
スト
②チモロール
マレイン酸塩

緑内障、高眼圧症を効能・効
果とする新医療用配合剤

3年

原体:①毒薬
(指定済み)
②劇薬
(指定済み)

製剤:劇薬
(指定済み)

審 議
ルセンティス硝子体内注射液
2 3mg/0 23mL

,//:)V747
77-?ffi

製 販
一

変

ラニビズマブ

(遺伝子組換
え)

網膜静脈閉塞症に伴う黄斑浮
腫による視力障害および病的
近視に伴う脈絡膜新生血管に
よる視力障害の効能・効果を
追加とする新効能・新用量医
薬品

5年10
カ月

原体:劇薬
(指定済み)
製剤 :劇薬
(指定済み)

報 告

レギュニールHCal.5腹膜透析液
同  HCa2 5腹 膜透析液
同  HCa4 25腹 膜透析液

レギュニールLCa1 5腹膜透析液
同  LCa 25腹 膜透析液
同  LCa4 25腹 膜透析液

バクスター腑

販
販
販
販

販
販

製
製
製
製

製
製

認
認
認
認
認
認

承
承
承
承

承
承

医療用配合
剤のため該当
しない

慢性腎不全患者における腹膜
透析 (カルシウム製剤や活性
型ビタミンD製剤の投与により
高カルシウム血症をきたすお

それのある場合に用いる)を効
能・効果とする類似処方医療
用配合剤

体
剤

原
製

非該当

非該当

報 告
①オラブリス洗口用顆粒11%
②ミラノール顆粒11%

①昭和薬品化
工船
②東洋製薬化
成田

販
販

製
製

変
変

一　
一

フッ化ナトリウ
ム

師蝕の予防を効能・効果とすそ
新用量医薬品

原体:劇薬
(指定済み)
製剤 :劇薬
(指定済み)

報告 トレリーフ錠25mg
大日本住友製
薬欄

製 販
一

変 ゾニサミド

パーキンソン病における症状
の日内変動(wearing―Off現
象)の改善を効能・効果とする
新用量医薬品

原体:劇薬
(指定済み)
製剤 :劇薬
(指定済み)

報 告

ホスレノールチュアブル錠250mg

同   チ ュアブル錠500mg
ホスレノール顆粒分包250mg

同   顆 粒分包500mg

バイエル薬品
朦

販
販
販
販

製
製
製
製

変
変
変
変

一　
一　
一　
一

炭酸ランタン

水和物

保存期の慢性腎臓病患者に
おける高リン血症の改善の効
能。効果を追加とする新効能
医薬品

残余

(平成
28年10
月15日
まで)

体
剤

原
製

非該当
非該当



希少疾病用医薬品の指定について

【医薬品第一部会】

No 医薬品の名称 予定される効能又は効果 申請者の名称

1 リツキシマブ

慢性特発性血小板減少性紫斑病

※特発性血小板減少性紫斑病(lTP)は抗血小板自己抗体を原因とする血小板破壊の
克進により、血小板数減少を来す後天性の自己免疫疾患であるとされている。発症後6
か月経過した時点で寛解しているものを急性型、寛解していないものを慢性型と分類し
ている。

ITPは厚生労働省の特定疾患治療研究事業対象疾患に認定されており、特定疾患医療
受給者証交付件数に基づく、平成20～23年の国内ITP患者数は22,000～23,791人であ
る。慢性型ITPの患者数は、lTP患者総数よりも少ないので、希少疾病用医薬品の指定
要件である対象患者数5万人未満を満たしていると考える。

本邦の治療ガイドラインにおいて、第一選択(冨1腎皮質ステロイド)、第二選択(1卑臓摘
出)に次ぐ第二選択として複数の薬斉Jが挙げられているが、慢性ITPの治療薬として承
認されているのはトロンボポエチン受容体作動薬(エルトロンボパグ、ロミプロスチム(遺
伝子組換え))のみである。さらに、トロンボポエチン受容体作動薬は継続的な投与が必
要で、慢性ITPに対する新たな治療法は、医療上の有用性が高いと考える。

海外では既に第Ⅱ相試験が実施され、また、lTPに対する本薬のシステマティックレ
ビューでは完全寛解率46.3%、部分寛解率24.0%と報告されている。さらに本邦では、
(社)日本医師会治験促進センターの支援のもと、多施設共同オープンラベル試験が医
師主導治験として2011年より実施されており、申請者は当該試験の成績を使用して承
認申請を行う予定である。以上から、本薬の開発の可能性は高いと考える。

全薬工業株式会社



2 Lomitapide mesylate

家族性高コレステロール血症ホモ接合型(HoFH)患者に対する治療

※家族性高コレステロール血症(FH)は、LDL受容体の遺伝子変異による遺伝子疾患
で、特にFHホモ接合型(HoFH)は、血中LDLコレステロール値の著明な高値と、心臓血
管系疾患の発現リスクの増加を特徴としており、致死的な転機をたどる可能性がある。

HoFHの 患者数は100万人に1人とされており、本邦におけるH22年度の特定疾患医療
受給者数交付件数は120件であつた。これらのことから、希少疾病用医薬品の指定要件
である対象患者数5万人未満を満たしていると考える。

FHを効能・効果とする既存の薬剤に対するHoFHの 治療反応性は非常に悪く、薬物療
法は確立していない。ほとんどの患者でLDL―アフェレーシス(血液浄化療法)が必要と
なるが、実施医療施設が限られ、侵襲的で治療に数時間を要することが課題となつてい
る。本薬は、既存の作用機序の薬剤よりも強いLDLコレステロール低下作用が期待さ
れ、医療上の有用性は高いと考える。

海外では既存治療でも高コレステロール血症を示すHoFH患 者を対象に非盲検非対称
第Ⅲ相試験が実施され、LDLコレステロールの有意な低下が確認された。また、米国で
は希少疾病用医薬品に指定され、HoFH患 者に対する補助療法として承認されている。
本邦では第 二相試験が実施中で、その後、HoFH患 者を対象とする臨床試験が計画さ
れている。本薬では消化器系の有害事象(下痢、悪心、嘔吐等)が高頻度に発現するた
め、リスク・ベネフィットバランスを慎重に検討する必要があるが、本薬の開発の可能性
はあると考える。

Aegerion Pharmaceuticals,
Inc.
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3 BYM338

封入体筋炎

※封入体筋炎(sporadic lnclusion Body Myos面s:dBM)は 、炎症性筋疾患及び筋変性
疾患としての特徴を有する、主に大腿四頭筋又は手指屈筋の筋力低下及び筋萎縮が
みられる疾患である。sIBM患者67人を対象として平成22年に実施された患者アンケート
では、発症から平均して4.6年でしゃがみ立ち不能、6.6年でペットボトル開栓不能、7.3年
で車椅子の使用が必要となり、更に進行すると廉下障害が生じるなど、日常動作や生
活の質が著しく低下する疾患である。

本邦におけるdBMの 患者数は、平成22年度に実施された国内の神経内科専門医を対
象としたsIBM患者数調査から1000～1500人と推定される。以上より、希少疾病用医薬
品の指定要件である本邦での対象患者数5万人未満を満たしていると考える。

sIBMの治療では、ステロイドを始めとする免疫抑制剤による治療効果は認められておら
ず、有効性が検証されている医薬品はない。また、筋力維持を目的としてリハビリも試
みられているが明確な効果は認められていないことから、本剤の医療上の必要性は高
いと考えられる。

本剤は、アクチビン受容体ⅡB型に対して競合的に結合するモノクローナル抗体であ
り、骨格筋量を負に制御するシグナルを抑制し、筋肉量を増加させることが期待されて
おり、実際、海外で実施されたsIBM患者を対象とした第Ⅱ相プラセボ対照二重盲検比
較試験において、大腿筋容積及び大腿四頭筋力の増加並びに運動機能の低下の抑制
が認められている。さらに、2013年よりsIBM患者を対象とした国際共同後期第Ⅱ/Ⅲ相
試験が計画されており、日本からも参加する予定であることから、本剤の開発の可能性
は高いと考えられる。

ノバルティス ファーマ株式会
社



平成25年 8月 2日 医薬品第一部会 報告品目(再審査結果)

Ｉ
Φ
Ｉ

番号 販売名 申請者名 一般名又は有効成分名 再審査に係る効能・効果 再審査期間 承認年月日

1

ペガシス皮下注90μ g
ペガシス皮下注180 μ g
コペガス錠200mg

中外製薬株式会社

O② ペグインターフェロ
ンアルフアー2a(遺伝子
組換え)
③リバビリン

くペガシス皮下注90μ g、同180μ g〉
lC型 慢性肝炎におけるウイルス血症の改善
2リバビリンとの併用による以下のいずれかのC
型慢性肝炎におけるウイルス血症の改善
(1)セログループ1(ジェノタイプI(la)又はI(lb))
でHC∨―RNA量が高値の患者
(2)インターフエロン単独療法で無効又はインター

フェロン単独療法後再燃した患者

(コペガス錠200mg〉
1ペ グインターフェロンアルフア2a(遺伝子組換え)
との併用による以下のいずれかのC型 慢性肝炎に
おけるウイルス血症の改善
(1)セログループ1(ジェノタイプI(la)又はΠ(lb))
でHCV―RNA量 が高値の患者
12)インターフエロン単独療法で無効又はインター

フェロン単独療法後再燃した患者

(1)8年

(2)平成19年 1

月26日 ～平成
2 3年1 0月1 5日

(①の残余期
間)

(1)平成15年 10月 16日
「C型 慢性肝炎」の効能・

効果、用法・用量の承認
(ペガシス皮下注90μ g、
同180μ g)

(2)平成19年 1月 26日
「C型 慢性肝炎」併用療
法の効能・効果、用法・用
量の承認(ペガシス皮下

注90μ g、同180μ gとコペ

ガス錠200mg併 用)

注射用オノアクト50
小野薬品工業株式会
社

ランジオロール塩酸塩
手術後の循環動態監視下における下記の頻脈性
不整脈に対する緊急処置 :心房細動、心房粗動、
洞性頻脈

4年 平成18年10月20日



薬事 ・食品衛生審議会医薬品第一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 ・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。

エス トラーナテープ0.72mg(一般名 :エス トラジオール)

予定される適応 :性腺機能低下症、性腺摘出又は原発性卵巣不全による低エス

ロゲン症の効能 ・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。

己一〓
ロ



別紙様式 3

(新開発表用)

1 販売名 l,' #r= =-)V

L,ii,= =*)V

l,r$= =-)V

1.5腹膜透析液

2.5腹膜透析液

4.25腹膜透析液

ａ
　
　
ａ
　
　
ａ

Ｃ

　

Ｃ

　

Ｃ

Ｈ

　

Ｈ

　

Ｈ

つ
４

一般名 な し

3 申請者名 バクスター株式会社

4 成分 ・含量 ブ ドウ糖 :1.36/2.27/3.86(w/v%),ナトリウムイオン :132 mEq/L,

カルシウムイオン :3.5 mEq/L,マグネシウムイオン :0.5 mEq/L,

塩素イオン :101 mEq/L,乳酸イオン :10 mEq/L,重炭酸イオン25

mEq/L

5 用法 ・用量 腹腔内に注入 し,透 析治療を目的とした液として使用する.通 常,

成人では 1回 1.5～2Lを 腹腔内に注入 し,4～ 8時 間滞液 し,効 果期

待後に排液除去する。以上の操作を 1回 とし,体 液の過剰が lkg/日

以下の場合,通 常 1日 あたリレギュニール HCal.5腹 膜透析液のみ

3～4回 の連続操作を継続 して行 う.体液の過剰が lkg/日以上認めら

れる場合,通 常レギュニール HCa 2.5腹膜透析液を 1～4回 ,ま た

はレギュニール HCa4.25腹 膜透析液を 1～2回 処方 し,レ ギュニー

ル HCa l.5腹膜透析液 と組み合せて 1日 あたり3～5回 の連続操作

を継続して行 う。なお,注 入量,滞 液時間,操 作回数は症状,血 液

生化学値及び体液の平衡異常,年 齢,体 重などにより適宜増減する。

注入及び排液速度は,通 常 300mL/分以下とする。

6 効能 ・効果 慢性腎不全患者における腹膜透析 (高マグネシウム血症の改善が不

十分な場合に用いる。)

7 備考 「添付文書 (案)Jを 別紙 として添付

本剤は,ブ ドウ糖,乳 酸ナ トリウム液,塩 化カルシウム水和物,塩

化マグネシウム,塩化ナ トリウム及び塩酸を有効成分 とする上室液,

炭酸水素ナ トリウム,塩 化ナ トリウム及び水酸化ナ トリウムを有効

成分とする下室液からなり,用 時混合 して使用する。



201X tt X月作成 (第1版)

貯法   : 室 温保存 (ただし,直 射日光を避ける.ま た,

バ ッグを破るおそれがあるので凍結を起こさ

ない場所で保存する。)

使用期限 : 2年 (最終使用年月をバッグ及び外箱に表示)

注意 :[取扱い上の注意]の項参照

日本標準商品分類番号

87342

承認番号 : ― X―

薬価収載 : 201X tt X月

販売開始 : 201X tt X月

腹膜透析用剤

処方せん医薬品注)

レギュニール
レギュニール
レギュニール

HCa

HCa

HCa

1.5腹 膜透析液
2.5腹 膜透析液
4.25腹 膜透析液

【禁忌】(次の患者には投与しないこと)
1)横 隔膜欠損のある患者 [胸腔へ移行 し,呼 吸困難が誘発されるおそれがある]

2)腹 部に挫滅傷又は熱傷のある患者 [挫滅又は熱傷の治癒を妨げるおそれがある]

3)高 度の腹膜癒着のある患者 [腹膜の透過効率が低下しているため]

4)尿 毒症に起因する以外の出血性素因のある患者 [出血により蛋白喪失が充進 し,全 身状態が悪化するお

それがある]

5)乳 酸代謝障害の疑いのある患者 [乳酸アシ ドーシスが誘発されるおそれがある]

【組成・性状】
本品は,ブ ドウ糖,乳 酸ナ トリウム液,

有効成分 とする上室液,炭 酸水素ナ トリ

らなり,用 時混合 して使用する.

1.組成

塩化カルシウム水和物,塩 化マグネシウム,塩 化ナ トリウム及び塩酸を

ウム,塩 化ナ トリウム及び水酸化ナ トリウムを有効成分とする下室液か

1
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レギュニール HCa 15腹 膜透析液 レギュニール HCa 25腹 膜透析液

レギュニール

HCa

425腹 膜透析液

上 室 (mL) 544 725 362 544 725 725

<有 効成分(g)>
ブ ドウ糖(C6H206)
乳酸ナ トリウム液

(C,H5Na03)
塩化カルシウム水和

物(Cac12・2H20)

塩化マグネシウム

(MgC12・6H20)

塩化ナ トリウム

OaCl)
粛 酸 rHcl、

1 3 6

1 1 2

0257

0051

221

0190

204

168

0386

0076

332

0286

272

224

0515

0102

442

0381

340

280

0643

0127

553

0476

680

560

1287

0254

1105

0953

227

1 1 2

0257

0051

2 2 1

0190

341

168

0386

0076

332

0286

454

224

0515

0102

442

0381

567

280

0643

0127

553

0476

l134

560

1287

0254

1105

0953

772

224

0515

0102

442

0381

下 室 (mL) 1275 3188 1275 1594 1275

<有 効成分(g)>

炭酸水素ナトリウム

OaHC03)
塩化ナ トリウム

(NaCi)
水酸化ナ トリウム

NaOHl

2 3 1

315

0113

346

472

0169

462

630

0225

鋼
卿
囲

1154

1575

0562

2 3 1

315

0 1 1 3

４６

　

７２

　

６９

３

　

４

　

０

462

630

0225

577

787

0281

Ｗ

５７５

５６２

462

630

0225

注)注 意―医師等の処方せんにより使用すること



混合後 (mL) 1000 2500 5000 1500 2000 2500

<成分・分量“/v°/o)>

ブ ドウ糖 227 386

<雷輌動財気耐珂り>

Nダ

ca2+

Mg2+

Cl‐

HC03

乳酸イオン

132

3 5

0 5

1 0 1

25

1 0

‐３２

”

い

‐０１

２５

‐０

‐３２

”

い

‐０１

２５

‐０

性状

混合前

レギュニール HCa l.5

腹膜透析液

レギュニール HCa 25

腹膜透析液

レギュニール HCa 4.25

腹膜透析液

上 室 下室 上室 下室 上室 下 室

性状 無色～微黄色
澄明の液であ
る.

無色澄明の

液である.
無色～微貢色

澄明の液であ
る。

無色澄明の

液である。
無色～微黄色

澄明の液であ
る.

無色澄明の液
である.

DH 3.2^V3.8 88-9.4 3.2^ψ3.8 8.8～ 9.4 3.2^ウ3.8 88～ 9.4

混合後

レギュニール HCa l.5

腹膜透析液

レギュニール HCa 2.5

腹膜透析液

レギュニール HCa 4.25

腹膜透析液

性状 無色～微黄色澄明の液

である.

無色～微黄色澄明の液

である.

無色～微黄色澄明の液

である.

pH 6.8ハ‐7.8 6.8-7.8 6.8-7.8

総浸透圧

(理論値)
346 396 484

浸透圧比 1.1～ 1.2 1.3^ウ1.4 1.6-1.8

(浸透圧比 :生理食塩液に対する比)

【効能 口効果】

慢性腎不全患者における腹膜透析 (高マグネシウム

血症の改善が不十分な場合に用いる.)

【用法 ・用量】

腹腔内に注入 し,透析治療を目的とした液として使

用する.通 常,成 人では 1回 1.5～2Lを 腹腔内に注

入 し,4～ 8時 間滞液 し,効 果期待後にツト液除去す

る.以 上の操作を 1回 とし,体 液の過剰が lkg/日以

下の場合,通 常 1日 あたリレギュニール HCal.5

腹膜透析液のみ 3～4回 の連続操作を継続 して行 う

体液の過剰が lkg/日以上認められる場合,通常レギ

ュニール HCa2.5腹 膜透析液を 1～4回 ,ま たはレ

ギュニール HCa4 25腹 膜透析液を 1～2回 処方 し,

レギュニール HCal.5腹 膜透析液 と組み合せて 1

日あたり3～5回 の連続操作を継続 して行 う.なお,

注入量,滞 液時間,操 作回数は症状,血 液生化学値

及び体液の平衡異常,年 齢,体 重などにより適宜増

減する.注 入及び排液速度は,通 常 300mL/分以下

とする。

::]鰹::饉i謙■曇
通常 1日 に 1～4回 処方し, レギュニール HCal.5

腹膜透析液 と組み合せて交換使用すること.レギュ

ニール HCa4.25腹 膜透析液は高浸透圧液であり,

これのみを使用する場合には脱水を起こすことが

あるので,急速な除水や多量の除水を必要とする時

で,患 者の体液の過剰が lkg/日以上の場合に,通

常,1日 に 1～2回 処方し, レギュニール HCal.5

腹膜透析液 と組み合せて交換使用すること.体液過

剰の状況は,患者の体重と基準体重 とを比較検討 し

決定する.基 準体重は浮腫がなく,細 胞外液の過乗1

に基づくと考えられる心不全等の症状がない状態

で測定した体重値である
1).

2)本剤の2.5Lは2L貯留を施行しているCAPD患 者

で透析不足による全身倦怠感,食欲不振,不眠等の

尿毒症症状が認められる場合,又は 1日 5回以上の

透析液交換に不都合を感じている場合に,患者の腹

腔内容積や肺活量に応じて (体重 60kg以上を目安

とする)2Lに 代え適用する。

3)なお,本剤は使用直前に上室液 と下室液の 2液 をよ

く混合し,混 合後は速やかに使用すること.万 一誤

つて下室液のみを注入 した場合 (特に注入量が

1,000mL未満の場合に気付かないおそれがある)に :

!まな腹痛Xは代認!性Z″″覧=′うのツL堡を呈す0轟

:~ 蔦々法■蒲菖た蘭蓮する種蔦■あ荘慧  ゞ ~~

:1)ィギ==二 化早9111'腹曝透俯毯!ま墨煮?埜凛9
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″
①
②
　
③
　
④
⑤
一

:1遭量蔵
る:…… … ………

1
ツインバッグ,llVツ インバッグ :

① バッグを外袋から取り出す.

② 混合隔壁及び注液隔壁に開通がないことを確認

する.

③ 本品のクランプを両方とも閉める.

④ 上室側を強くつかみ混合隔壁側へ押し出すよう

に圧力をかけ,混 合隔壁を開通する.

⑤ さらに圧力をかけ,注 液隔壁を開通する.

⑥ 両手で交互に押し,十 分混合する.

【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)腹 膜炎,腹 膜損傷,腹 膜癒着及び腹腔内臓器疾

患の疑いのある患者 [腹膜炎,腹 膜損傷,腹 膜

癒着及び腹腔内臓器疾患が悪化又は誘発 され

るおそれがある]

2)乳 酸アシ ドーシスの リスクが高まると考えら

れる患者 [急性腎不全,先 天性平L酸代謝障害及

び核酸系逆転写酵素阻害剤を使用 している患

者は平L酸アシ ドーシスが誘発 されるおそれが

ある]

3)腹 部手術直後の患者 [手術部位の治癒を妨げる

おそれがある]

4)大 動脈部位における人工血管使用患者 [細菌感

染を起こすおそれがある]

5)重 篤な肺疾患のある患者 [腹圧上昇により肺機

能の低下が起こるおそれがある]

6)糖 代謝障害の疑いのある患者 [糖代謝異常が悪

化又は誘発されるおそれがある]

7)ジ ギタリス治療中の患者 [ジギタリス中毒が誘

発されるおそれがある]

8)食 事摂取が不良の患者 [栄養状態が悪化するお

それがある]

9)腹 部ヘルニアのある患者 [腹部ヘルニアが悪化

するおそれがある]

10)腰 椎障害のある患者 [腰椎障害が悪化するおそ

れがある]

11)憩 室炎のある患者 [憩室炎が腹膜炎合併の原因

となるおそれがある]

12)人 工肛門使用患者 [細菌感染を起こすおそれが

ある]

13)利 尿剤を投与 している患者 [水及び電解質

異常が誘発されるおそれがある]

14)高 度の換気障害のある患者 [胸腔圧迫によ

り換気障害が悪化するおそれがある]
15)高 度の脂質代謝異常のある患者 [高コレス

テロール血症,高 トリグリセライ ド血症が

悪化するおそれがある]

16)高 度の肥満がみられる患者 [肥満を増長 さ

せるおそれがある]

高度の低蛋白血症のある患者 [低蛋白血症

が悪化するおそれがある]

ステロイ ド服用患者及び免疫不全患者 [易

感染性であるため]

重要な基本的注意

単回使用すること.バ ッグ内の残存液は廃棄す

ること.

注入液,排 液の出納に注意すること。

本剤の投与開始は,医 療機関において医師によ

り,又は医師の直接の監督により実施すること

通院, 自己投与は,医 師がその妥当性を慎重に

検討 し,十 分な教育訓練を施 したのち,医 師自

らの管理指導の下に実施すること,

腹膜炎を合併することがあるのので,本 剤の投

与にあたつては特に清潔な環境下で無菌的操作

により行 うとともに次のことに注意すること,

①腹膜カテーテルの管理及び腹膜カテーテル出

口部分の状態には十分注意すること,

②腹膜炎が発生すると排液が濁るので,その早期

発見のために,毎 排液後,液 の混濁状態を確認

すること(腹膜炎発生時の液の混濁状態は正常

排液 2,000mLに 対 して牛平LlmLを 添力日した液

の混濁状態を参考とすることができる).混 濁

が認められた場合は,直 ちに医師又は医療従事

者に連絡 し指示を受けること.

長期の腹膜透析実施において硬化性被嚢性腹膜

炎 (SEP)を 合併することがあるのので,発 症

が疑われたら直ちに CAPDを 中止 し,血 液透析

に変更すること.発 症後は経静脈的高カロリー

輸液を主体とした栄養補給を行い,腸 管の安静

を保つ.嘔 吐がある場合は胃チューブにより胃

液を持続吸引する.本 症は必ずイレウス症状を

伴 うが,診 断には次の臨床症状,血 液検査所見

及び画像診断が参考になる。

臨床症状 :低栄養 ・るいそ う。下痢 ・便秘 。微

熱 。血性排液 ・局所性もしくはびまん

性の腹水貯留 ・腸管ぜん動音低下 ・腹

部における塊状物触知 ・除水能の低

下 ・腹膜透過性の克進

血液検査所見 :末梢白血球数の増加 。CRP陽 性 ・

低アルブミン血症・エ リスロポエチン

抵抗性貧血 。高エン ドトキシン血症

画像診断 :X線 検査 ・超音波検査 ・CT検 査

6)血 漿中重炭酸濃度が 30mEq/Lを 越える場合は,

代謝性アルカローシスの進展,増 悪に十分注意

すること.

7)定 期的に血液生化学検査及び血液学的検査等を

実施すること.

8)透 析性のある薬剤を使用する場合は,血 中濃度

に十分注意すること。

3 副 作用

国内で実施された臨床試験 (29施設 50症例)に おい

て,臨床検査値を含む副作用として報告された症例数
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は 26例 であつた。主な副作用は,末梢性浮腫 (22.00/Ol,

体重増加 (14.0%),体 液貯留 (12.0%)及び顔面浮

腫 (10.0%)で あつた (承認時).

1)重 大な副作用

(心 。血管障害)

急激な脱水による循環血液量の減少,低 血圧,

ショック等があらわれることがあるので,こ の

ような場合には本斉」の投与を中止 し,輸 血,生

理食塩液,昇 圧剤の投与等適切な処置を行 うこ

と.

2)そ の他の副作用

副作用が認められた場合には,投 与の中止等必

要に応 じて適切な処置を行 うこと.

5%以 上 1～5%未 満

血液およびリンパ

系 暗 雲
貧血

眼障害 結膜出血

胃腸障害 腹部膨満,腹 膜炎
一般 ・全身障害お

よび投与部位の状

態

顔面浮腫,末

梢性浮腫

胸部不快感,倦 怠感、

浮腫,疼 痛、口渇

感染症および寄生

虫症
鼻咽頭炎

傷害,中 毒および
4/L置答併庁

処置合併症

臨床検査

C―反応性蛋白

増加,心 胸郭

比増加,体 重

増カロ

β2ミクログロブリン

増加,血 中重炭酸塩

減少,血 中乎L酸脱水

素酵素増加,血 液浸

透圧上昇,血液 pH低
下,血 中カリウム増
カロ,血 圧上昇,血 中
ナ トリウム増カロ,血
中尿素増カロ,炭 酸ガ
ス分圧上昇,自 血球

数減少,尿 量減少

代謝および栄養障
生

体液貯留 糖尿病,電 解質失調

筋骨格系および結
合網絆瞳害

筋痙縮

神経系障害 頭痛

生殖系および乎L房

障害
乳房腫脹,乳 頭痛

血管障害 高血圧

4.妊 婦,産 婦,授 甲L婦等への投与

妊婦 ・産婦 ・授乳婦に対する安全性は確立していない

ので,妊 婦又は妊娠 している可能性のある婦人,産 婦

あるいは授乳婦には,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.

5.小 児等への投与

低出生体重児,新 生児,平L児又は小児に対する安全性

は確立されていない.

適用上の注意

静脈内に投与しないこと.

下痢,腹 痛,悪 寒等の予防のため,本 斉Jをあらか

じめ体温程度に温めてから注入すること.

3)本 剤はカリウムを含まないため,血 清カリウム値

が正常あるいは低値の場合,ま たジギタリス治療

中の患者では症状に応じて本剤中のカリウム濃度

が 1～4mEq/Lになるよう補正して使用すること.

【臨床試験】
4)

国内 29施設 97症例 (本剤群 47症例,ダ イアニール

PD‐2群 50症例)に対して,1日あた り3～5バ ッグ(2L/
バッグ)を 8週 間連続投与 して実施 された本斉Jとダイ

アニール PD-2を対照薬とした比較臨床試験の成績の

概要は次のとお りである.

1.腹 膜クレアチニンクリアランス

本剤 とダイアニール PD‐2群 間の調整済み平均値

の差 (推定値±標準誤差)は -0.12±0.84L/週

/1.73m2,その 95%信頼区間は-1.78～1.55L/週

/1.73m2で,信頼区間の下限が非劣性の下限レベル

(-3.2L/週/1.73m2)を下回らなかった.

群 投与前
投与期 (4,
8週 目)

投与後 (12

週 目)

本剤群
5082±

903

4887=ヒ 960

-4969±

925

5008士

1055

ダイ ア

ニール

PD‐2群

5010±

967

4909=L955
～4915±

1001

4962士

1019

(L/週/173m2,平均値士標準偏差)

除水量

本剤 とダイアニール PD-2群 間の調整済み平均値

の差 (推定値土標準誤差)は 0.125±0.051L/日,

その 95%信頼区間は 0.023～0.227L/日で,信 頼区

間の下限が非劣性の下限レベル (-0.12L/日)を

下回らなかった.

3.腹 膜尿素クリアランス

(週,

4.血 漿中

平均値士標準偏差)
~濃

度

群 投与前
投与期 (4, 8週

目)

投与後

(12週

日)

本剤群
0747±

0475

0764=ヒ 0572-

0838=L0457

±

６

８

０

ダイアニー

ル PD‐2群

0739=L

0394

0687=L0378-

0688=±0374

0746土

0385

(ν日,平 均値 ±標準偏差)

群 投与前
投与期 (4,8週

日)

投与後

(12週

目)

本剤群
167士

033

1671037-169

+o36
172±

039

ダイアニー

ル PD‐2群

170±

033

166=L028-166
+030

171土

028

2652=L280-

2710=L284

ダイアニー

ル PD‐2群

2757=L294～

2863=L305
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項 目 群 投与前
投与期 (2,4,

8週 目)

後

週揺
ｍ
ｍ

Na

本剤群 1384± 33
1393=L34-

1394±32

1382±

36

ダイアニー

ル P D - 2群
1393± 32

1387± 35～

1 3 9 1±3 2

1388±

33

K

本剤群 417==065
423± 069-

429=ヒ074

424±

072

ダイアニー

ル P D‐2群
397二L066

405ニヒ069-

410」ヒ074

406±

053

CI

本剤群 963± 40
992±38-

994±36

963±

37

ダイアニー

ルPD‐2君羊
978=L41

971± 41-

974二L39

975±

40

Ca

本剤群 478二L047
466」壁039-

472=ヒ038

474±

038

ダイアニー

ルP D - 2群
465± 036

465± 032-

468=ヒ034

473士

031

(mEq/L,平 均値士標準偏差)

Mg

本剤群 221± 039
217±035～

2 2 2±0 3 6

2 1 8±

036

ダイアニー

ル PD-2群
212± 033

214±035-

2 1 6±0 3 5

2 1 3±

036

P

本剤 群 506± 120
486± 105-

5 3 0±l 1 4

532士

122

ダイアニー

ル P E l - 2群
497± 118

494± 1 19-

503± 128

508士

124

(mg/此,平 均値士標準偏差)

【薬効薬理】5,Q7.8,9

レギュニール HCal.5/2.5た.25腹膜透析液は腎によつ

て通常ツト泄される毒物や代謝物の除去,ま た,体 液及

び電解質液平衡の是正を目的として腹腔内へ腹膜カ

テーテルを通 じて注入 し,一定時間経過後リト液するも

のである.浸透 と拡散は透析液 と患者の血漿間の腹膜

を介 して行われる.こ れにより,血 漿電解質濃度は拡

散により正常域に近づき,また高濃度で存在する毒物

や代謝物は腹膜を介 して透析液に移動する.平L酸及び

重炭酸塩は血液の酸塩基平衡維持のために添加され

ている.重炭酸塩濃度は生理的濃度に近似することか

ら,拡散作用に基づく移動はほとんど生じないと考え

られる.透析液中のブ ドウ糖により血漿と比較して高

浸透圧にすることで浸透圧勾配をつくり,患者から腹

腔内に水を除去する.

【取扱い上の注意】
1)誤 用を避けるため,他 の外箱カー トンヘ入れ替え

ないこと.

2)幼 児の手の届かないところへ保管すること.

3)外 袋は水蒸気の過度の透過を防ぐためのものであ

るため,万
一破れている場合は使用しないこと.

4)バ ッグは軟らかいプラスチック製のため,液 漏れ

の原因となることから鋭利なもの等で傷つけない

ように取扱いに注意すること.冬 期等の低温下で

はバ ッグが破損 しやす くなるので注意すること.

また,高所から落とす と破損する場合があるので,

取扱いに注意すること.

5)外 袋内に水滴が観察されるが,蒸 気滅菌のためで

あり,液 漏れによるものではない.

6)注 液隔壁及び混合隔壁が不慮に開通 しないよう取

扱いに注意すること。また,使 用前に隔壁が開通

している場合は使用 しないこと.

7)ポ ー トやチューブをバッグからはがす時に,バ ッ

グを破 り,液 漏れを起こすおそれがあるので丁寧

にはがすこと.

8)低 温で注液をすると腹痛を起こすおそれがあるた

め,製 品は専用の医療用加温器を用いて,体 温程

度に用時カロ温すること.

9)本 剤を過量投与した場合は,腹 部不快感,腹 痛及

び息切れを起こすおそれがあるため,直 ちにツト液

し,医 師又は医療従事者に連絡すること.

10)注 液準備手順及びツインバッグ操作方法の概略

(詳細については必ず対象医療機器の取扱説明書

及び操作手順マニュアルを参照のこと)

1.交 換準備がすべて整つてから,外 袋を破って開

封 し,本 剤を取 り出す.

2.液 が無色～微黄色の澄明で異常が認められない

こと,及 び各部の接合が完全であることを確認

すること。そ うでない場合は無菌性が損なわれ

ているおそれがあるので使用しないこと.

3.使 用前に注液隔壁及び混合隔壁が開通 していな

いことを確認すること。開通が認められる場合

は使用しないこと.

4.本 品のクランプを2個 共閉めること.

5.使 用直前に上室側を強くつかみ,混 合隔壁を開

通させること。

6再 度上室側からバッグを強くつかみ,注 液隔壁

を開通すること.

7 上 室液と下室液の 2液 をよく混合すること.

8。その際,バ ッグを強く押 して漏れの有無を調ベ

ること.万 一漏れがみられる場合には無菌性が

損なわれているおそれがあるので使用しないこ

と.

9 混 合後は速やかに使用すること

10.万 一誤つて下室液のみを注入 した場合は,速 や

かに排液 し,新 しい透析液バッグに取 り替え,

上室液と下室液の 2液 をよく混合 し再注入 した

後,病 院に連絡すること.

H 容 器下部の注入口から保護キャップを取 り除き,

患者側チューブ又は対象医療機器の注 ・排液セ

ットと接続する.

12.バ ッグ上部の穴を用いて,容 器をつ り下げ注液

する.

131ツインバッグの注 。排液方法は次のとお り行 う.

患者側の接続チューブ先端のキャップを外す.

本品の接続チューブコネクターを患者側の接

続チューブ先端 と接続する。本品の排液側チュ
ーブと接続チューブのクランプを開け,腹 腔内

貯留液を本品の排液側チューブ経由で排液バ

ッグに排出する.排 出後,患 者側の接続チュー

ブと本品の排液側チューブをクランプし,本 品

の注液側チューブと排液側チューブのクラン

プを開け,新 しい透析液で回路内を洗浄し,ツト

液側チューブ経由で排液バッグに流す。その際,

チューブの亀裂や漏れがみられる場合には,使

用を中止 し,医 師又はその他医療従事者に連絡

する

次に,本 品の排液側チューブと注液側チューブ

をクランプし,本 品の注液側チューブのクラン

プと患者側の接続チューブのクランプを開け,

5
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新 しい透析液を腹腔内に注入する。注入後患者

側の接続チューブと本品の注液側チューブの

クランプを閉めた上で,本 品の接続チューブコ

ネクターとの接続を外す。患者側の接続チュー

ブ先端にキャップを取 り付けて交換操作を完

了する.

11)在宅医療にて本品を使用する場合は以下の注意事

項を参考にすること.

(1)バッグの交換操作はマニュアルに従つて行わせ

ること.

(2)トラブル発生時の対処法は,次 の表を参考にす

ること.

トラブル 対 処 法

注液隔壁開通後の

透析液バ ッグ及び

チューブの亀裂又

は液漏れ

直ちにクランプを閉め,新 しいキャップ

をして,医 師又はその他医療従事者に連

絡 し,指 示を受けて ください

接続部及び チ ュー

プの亀 裂又 は液漏

れ

直ちに亀裂又は液漏れの発生部分より,

患者側に近い接続チューブを2又は3ヵ

所しばり,医 師又はその他医療従事者に

連絡し,指 示を受けてください
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【文献請求先】
バ クスター株式会社 透析製品事業部

〒102 8̈468 東 京都 中央区晴海
一

丁 目8番 10号

TEL 03(6204)XXXX

【製造販売元】
バクスター株式会社

東京都中央区晴海一丁目8番 10号

BAXTER(第 2184826号 ,第 2215178号,第 2260838

号, 第 2260841号 )及 び XXXXXXXXXX Iま バクスタ
ー ・インターナショナル ・インクの登録商標です.

品 目 規 格 容 器 包装 単位

レギュニール HCa 15腹 膜透析

液

シングルバッグ・機器専用

2_500mL 25Lハ
゛
ック

ヾ
4

5,000mL 50L′ヾック
｀

2

レギュニール HCa 25腹 膜透析

液

シングルバッグ・機器専用

2、500mL 25Lハ
｀
ック

゛
4

5,000mL 50Lハ
゛
ック

゛
2

レギュニール HCa 425腹 膜透析

液

シングルバ ッグ ・機器専用

2,000mL 20L′ヾック: 4

レギュニール HCa 15'腹 膜透析

液

ツインバッグ

1,000mL 15Lハ ック 6

l_500mL 15Lハ
゛
ック 5

2.000mL 20Lハ
｀
ック 4

レギュニール HCa 25'腹 膜透析

液

ツインバッグ

1、000mL 15Lハ ック 6

l.500mL 15Lハ
｀
ック 5

2.000mL 20Lハ ック 4

レギュニール HCa 15'腹 膜透析

液

UVツ インバッグ

1.000111L 15Lハ
゛
ック

゛
6

1_500記 15Lハ
゛
ック

゛
5

2,0001■L 20Lハ
゛
ック

゛
4

レギュニール HCa 25'腹 膜透析

液

UVツ インバッグ

1,000mL 15Lハ
゛
ック

゛
6

1,500mL 15Lハ
゛
ック

゛
5

2,000mL 20Lハ
゛
ック

゛
4

1薬価基準収載名 :(排 液用バッグ付)
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別紙様式 3

(新開発表用)

1 販売名 レギュニール

レギュニール

レギュニール

LCa l.5腹 膜透析液

LCa 2.5腹 膜透析液

LCa 4.25腹 膜透析液

つ
ん

一
般名 な し

3 申請者名 バクスター株式会社

4 成分 ・含量 ブ ドウ糖 :1.36/2.27/3.86(w/v%),ナトリウムイオン :132 mEq/L,

カルシウムイオン :2.5 mEq/L,マグネシウムイオン :0.5 mEq/L,

塩素イオン :100 mEq/L,乳酸イオン :10 mEq/L,重炭酸イオン25

mEq/L

5 用法 。用量 腹腔内に注入し,透 析治療を目的とした液として使用する。通常,

成人では 1回 1.5～2Lを 腹腔内に注入 し,4～ 8時 間滞液 し,効 果期

待後に排液除去する。以上の操作を 1回 とし,体 液の過剰が lkg/日

以下の場合,通 常 1日 あたリレギュニール LCa l.5腹膜透析液のみ

3～4回 の連続操作を継続 して行 う。体液の過剰が lkg/日以上認めら

れる場合,通 常レギュニール LCa2.5腹 膜透析液を 1～4回 ,ま たは

レギュニール LCa 4.25腹膜透析液を 1～2回 処方し, レギュニール

LCa l.5腹膜透析液と組み合せて 1日 あたり3～5回 の連続操作を継

続 して行 う。なお,注 入量,滞 液時間,操 作回数は症状,血 液生化

学値及び体液の平衡異常,年 齢,体 重などにより適宜増減する。注

入及び排液速度は,通 常 300mL/分以下とする.

6 効能 。効果 慢性腎不全患者における腹膜透析 (高マグネシウム血症の改善が不

十分な場合で,か つカルシウム製斉Jや活性型ビタミンD製 剤の投与

により高カルシウム血症をきたすおそれのある場合に用いる.)

7 備 考 「添付文書 (案)」を別紙として添付

本斉Jは,ブ ドウ糖,乳 酸ナ トリウム液,塩 化カルシウム水和物,塩

化マグネシウム,塩化ナ トリウム及び塩酸を有効成分とする上室液,

炭酸水素ナ トリウム,塩 化ナ トリウム及び水酸化ナ トリウムを有効

成分 とする下室液からなり,用 時混合 して使用する。



201X tt X月 作成 (第 1版 )

貯法  : 室 温保存 (ただし,直 射日光を避ける ま た,

バッグを破るおそれがあるので凍結を起こさ

ない場所で保存する )

使用期限 : 2年 (最終使用年月をバッグ及び外箱に表示)

注意 :[取扱い上の注意]の項参照

日

87342

承認番号 : XXXXXXXX

薬価収載 : 201X tt X月

販売開始 : 201X tt X月

1.5腹 膜透析液
処方せん医薬品注) 2.5腹 膜透析液

4.25腹膜透析液

【禁忌】(次の患者には投与しないこと)

1)横 隔膜欠損のある患者 [胸腔へ移行し,呼 吸困難が誘発 されるおそれがある]

2)腹 部に挫滅傷又は熱傷のある患者 [挫滅又は熱傷の治癒を妨げるおそれがある]

3)高 度の腹膜癒着のある患者 [腹膜の透過効率が低下しているため]

4)尿 毒症に起因する以外の出血性素因のある患者 [出血により蛋白喪失が充進 し,全 身状態が悪化する

おそれがある]

5)平L酸代謝障害の疑いのある患者 [乳酸アシ ドーシスが誘発 されるおそれがある]

【組成・性状】
本品は,ブ ドウ糖,乳 酸ナ トリウム液,

有効成分とする上室液,炭 酸水素ナ トリ

らな り,用 時混合 して使用する.

1組 成

腹膜透析用剤

レギュニール LCa
レギュニール LCa
レギュニール LCa

塩化カルシウム水和物,塩 化マグネシウム,塩 化ナ トリウム及び塩酸を

ウム,塩 化ナ トリウム及び水酸化ナ トリウムを有効成分とする下室液か

レギュニール LCa 15腹 膜透析液 レギュニール LCa 25腹 膜透析液

レギュニール

LCa

425腹 膜透析液

上 室 (mL) 544 725 725

<有 効成分(g)>
ブ ドウ糖(C6H206)
乎L酸ナ トリウム液

(C3H5Na03)
塩化カルシウム水和杉

(CaC12・2H20)

塩化マグネシウム

(MgC12・6H20)

塩化ナ トリウム

OaCD
塩酸(HCl)

1 3 6

1 1 2

0184

0051

2 2 1

0190

204

168

0276

0076

332

0286

272

2.24

0368

0102

442

0381

340

280

0459

0127

553

0476

680

560

0919

0254

1105

0953

227

1 1 2

0184

0051

2 2 1

0190

341

168

0276

0076

332

0286

454

224

0368

0102

442

0381

567

280

0459

0127

553

0476

1134

560

0919

0254

1105

0953

772

224

0368

0102

442

0381

下 室 (mL) 956 1594 3188 956 1275 1275

<有 効成分(gl>
炭酸水素ナトリウム

OJaHC03)
塩化ナ トリウム

NaCl)
水酸化ナ トリウム

0(aOH)

231

315

0113

346

472

0169

位
卸
』

577

787

0281

1154

1575

0562

2 3 1

315

0 1 1 3

346

472

0169

位

酬

０２２５

577

787

0281

コ

　

“

　

６２

他
囲
』
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注意―医師等の処方せんにより使用すること



混合後 (mL) 2000 2500 2500

(成分・分量(w/v°/o)>

ブ ドウ糖 227 386

(電力4婆離膠離証ηり>

Nが

ca2+

Mg2+

Cl‐

HC03‐

乳酸イオ ン

‐３２

あ

い

‐００

２５

‐０

132

2 5

0 5

100

25

10

132

2 5

0 5

100

25

10

レギュニール LCa l.5

腹膜透析液

レギュニール LCa 2.5

腹膜透析液

レギュニール LCa 425

腹膜透析液

上室 下室 上室 下 室 上室 下室

性状 無色～微黄色

澄明の液であ
る.

無色澄 明の

液である.
無 色 ～ 微 貢 色

澄明の数であ
る.

無色澄 明の

液である。
無色 ～微 東色

澄 明の液 で あ

る.

無色澄明の液
である.

pH 3.2^ν3.8 8.8～ 94 3.2^V3.8 8.8^シ9.4 3.2-3.8 8.8-9.4

混合後

2. 性状

混合前

1)レギュニール LCa1 5腹 膜透析液は患者の体液の

過剰が lkg/日以下の場合, これのみを 1日 に 3～4

回交換使用すること.レギュニール LCa2.5腹 膜透

析液は患者の体液の過剰が lkg/日以上の場合に通

常 1日 に 1～4回 処方 し, レギュニール LCa l.5腹

膜透析液 と組み合せて交換使用すること,レギュニ
ール LCa4.25腹膜透析液は高浸透圧液であり,こ

れのみを使用する場合には脱水を起こすことがあ

るので,急 速な除水や多量の除水を必要とする時

で,患 者の体液の過乗Jがlkg/日以上の場合に,通

常,1日 に 1～2回 処方 し, レギュニール LCa1 5

腹膜透析液 と組み合せて交換使用すること.体液過

剰の状況は,患者の体重 と基準体重とを比較検討 し

決定する.基 準体重は浮腫がなく,細胞外液の過剰

に基づくと考えられる心不全等の症状がない状態

で測定した体重値である
1).

2)本剤の 25Lは 2L貯 留を施行 しているCAPD患 者

で透析不足による全身倦怠感,食 欲不振,不 眠等の

尿毒症症状が認められる場合,又は 1日 5回 以上の

透析液交換に不都合を感 じている場合に,患者の腹

腔内容積や肺活量に応 じて (体重 60kg以上を目安

とする)2Lに 代え適用する.

3)なお,本剤は使用直前に上室液 と下室液の 2液 をよ

く混合し,混合後は速やかに使用すること。万一誤

1
|

2
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【効能 ・効果】

慢性腎不全患者における腹膜透析 (高マグネシウム

血症の改善が不十分な場合で,か つカルシウム製剤

や活性型ビタミンD製 剤の投与により高カルシウム

血症をきたすおそれのある場合に用いる.)

【用法 ・用量】

腹腔内に注入 し,透析治療を目的とした液 として使

用する.通 常,成 人では 1回 1.5～2Lを 腹腔内に注

入 し,4～ 8時 間滞液 し,効 果期待後にツト液除去す

る。以上の操作を 1回 とし,体 液の過剰が lkg/日以

下の場合,通常 1日 あたリレギュニール LCa l.5腹

膜透析液のみ 3～4回 の連続操作を継続 して行 う.

体液の過剰が lkg/日以上認められる場合,通常レギ

ュニール LCa2.5腹 膜透析液を 1～4回 ,ま たはレ

ギュニール LCa4.25腹 膜透析液を 1～2回 処方 し,

レギュニール LCa15腹 膜透析液 と組み合せて 1日

あた り3～5回 の連続操作を継続 して行 う。なお,

注入量,滞 液時間,操 作回数は症状,血 液生化学値

及び体液の平衡異常,年 齢,体 重などにより適宜増

減する.注 入及び排液速度は,通 常 300mL/分以下

とする.

レギュニール LCa l.5

腹膜透析液

レギュニール LCa 2.5

腹膜透析液

レギュニール LCa 4.25

腹膜透析液

性状 無色～微黄色澄明の液

である.

無色～微黄色澄明の液

である.

無色～微黄色澄明の液

である.

pH 68^ウ 7.8 6.8-78 68-7.8

総浸透圧

(理論値)
344 395 483

浸透圧比 11～ 1.21 1.3ヘン1.4 16～ 1.8

(浸透圧比 :生 理食塩液に対する比)

|`層ti“]旱|二甲澤■ゑ倅]■?焦章≧
つて下室液のみを注入 した場合 (特に注入量が



1,000mL未満の場合に気付かないおそれがある)に

は,腹痛又は代謝性アルカローシスの兆候を呈する

おそれがある.

<混 合操作>

ツインバッグ,い ′ツインバッグ :

① バッグを外袋から取り出す.

② 混合隔壁及び注液隔壁に開通がないことを確認

する.

③ 本品のクランプを両方とも閉める.

④ 上室側を強くつかみ混合隔壁側へ押し出すよう

に圧力をかけ,混 合隔壁を開通する

⑤ さらに圧力をかけ,注 液隔壁を開通する.

⑥ 両手で交互に押し,十 分混合する.

シングルバッグ ・機器専用 :

① バ ッグを外袋から取り出す.

② 混合隔壁及び注液隔壁に開通がないことを確認

する.

③ 上室側を強くつかみ混合隔壁側へ押し出すよう

に圧力をかけ,混 合隔壁を開通する.

④ さらに圧力をかけ,注 液隔壁を開通する.

l…◎.輌二r禁二に燿、し,筋十分邊全する..Ⅲ…
【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)腹 膜炎,腹 膜損傷,腹 膜癒着及び腹腔内臓器疾

患の疑いのある患者 [腹膜炎,腹 膜損傷,腹 膜

癒着及び腹腔内臓器疾患が悪化又は誘発 され

るおそれがある]

2)乳 酸アシ ドーシスの リスクが高まると考えら

れる患者 [急性腎不全,先 天性予L酸代謝障害及

び核酸系逆転写酵素阻害剤を使用 している患

者は乳酸アシ ドーシスが誘発 されるおそれが

ある]

3)腹 部手術直後の患者 [手術部位の治癒を妨げる

おそれがある]

4)大 動脈部位における人工血管使用患者 [細菌感

染を起こすおそれがある]

5)重 篤な肺疾患のある患者 [腹圧上昇により肺機

能の低下が起こるおそれがある]

6)糖 代謝障害の疑いのある患者 [糖代謝異常が悪

化又は誘発 されるおそれがある]

7)ジ ギタリス治療中の患者 [ジギタリス中毒が誘

発 されるおそれがある]

8)食 事摂取が不良の患者 [栄養状態が悪化するお

それがある]

9) 腹 部ヘルニアのある患者 [腹部ヘルニアが悪化

するおそれがある]

10)腰 椎障害のある患者 [腰椎障害が悪化する

おそれがある]

11)憩 室炎のある患者 [憩室炎が腹膜炎合併の

原因となるおそれがある]

12)人 工肛門使用患者 [細菌感染を起こすおそ

れがある]

13)利 尿剤を投与している患者 [水及び電解質

異常が誘発 されるおそれがある]

14)高 度の換気障害のある患者 [胸腔圧迫によ

り換気障害が悪化するおそれがある]

高度の脂質代謝異常のある患者 [高コレス

テロール血症,高 トリグリセライ ド血症が

悪化するおそれがある]

高度の肥満がみられる患者 [肥満を増長 さ

せるおそれがある]

高度の低蛋白血症のある患者 [低蛋白血症

が悪化するおそれがある]

18)ス テロイ ド服用患者及び免疫不全患者 [易

感染性であるため]

2 重 要な基本的注意

1)単 回使用すること.バ ッグ内の残存液は廃棄す

ること.

2)注 入液,排 液の出納に注意すること,

3)本 剤の投与開始は,医 療機関において医師によ

り,又は医師の直接の監督により実施すること.

通院, 自己投与は,医 師がその妥当性を慎重に

検討 し,十 分な教育訓練を施 したのち,医 師自

らの管理指導の下に実施すること.

腹膜炎を合併することがあるのので,本 剤の投

与にあたつては特に清潔な環境下で無菌的操作

により行 うとともに次のことに注意すること.

①腹膜カテーテルの管理及び腹膜カテーテル出

田部分の状態には十分注意すること.

②腹膜炎が発生すると排液が濁るので,その早期

発見のために,毎 排液後,液 の混濁状態を確認

すること(腹膜炎発生時の液の混濁状態は正常

排液 2,000mLに対 して牛平LlmLを 添加 した液

の混濁状態を参考とすることができる)混 濁

が認められた場合は,直ちに医師又は医療従事

者に連絡し指示を受けること.

長期の腹膜透析実施において硬化性被嚢性腹膜

炎 (SEP)を 合併することがある3)ので,発 症

が疑われたら直ちに CAPDを 中止 し,血 液透析

に変更すること.発 症後は経静脈的高カロリー

輸液を主体とした栄養補給を行い,腸 管の安静

を保つ.嘔 吐がある場合は胃チューブにより胃

液を持続吸引する 本 症は必ずイ レウス症状を

伴 うが,診 断には次の臨床症状,血 液検査所見

及び画像診断が参考になる

臨床症状 :低栄養 。るいそ う。下痢 ・便秘 ・微

熱 。血性排液 ・局所性もしくはびま

ん性の腹水貯留 ・腸管ぜん動音低

下 ・腹部における塊状物触知 ・除水

能の低下 。腹膜透過性の充進

血液検査所見 :末梢白血球数の増加 。CRP陽 性 ・

低アルブミン血症 。エ リスロポエチ

ン抵抗性貧血 ・高エン ドトキシン血

症

画像診断 :X線 検査 。超音波検査 。CT検 査

血漿中重炭酸濃度が 30mEq/Lを 越える場合は,

代訪十性アルカローシスの進展,増 悪に十分注意

すること.

定期的に血液生化学検査及び血液学的検査等を

実施すること.

透析性のある薬斉Jを使用する場合は,血 中濃度

に十分注意すること。

1 6 )

1 7 )

6)
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3.副 作用 中の患者では症状に応 じて本剤中のカリウム濃度

国内で実施された臨床試験 (28施設 50症例)に おい    が 1～4mEq/Lになるよう補正して使用すること.

て,臨床検査値を含む副作用として報告された症例数

は13例であつた。主な副作用は,末梢性浮腫(12.0%),  【臨床試験】つ

体重増加 (60%)及 び体液貯留 (60%)で あつた (承  国 内28施設 95症例 (本剤群 44症例,ダ イアニール

認時).

1)重 大な副作用

(心。血管障害)

PD‐4群 51症例)に対 して,1日あたり3～5バ ッグ(2L/
バッグ)を 8週 間連続投与して実施された本剤 とダイ

アニール PD-4を 対照薬とした比較臨床試験の成績の

概要は次のとお りである.

ル (-32L/週 /1.73m2)を 下回らなかつた。

群 投 与前 投与期 (4,8週 目)

投与後

(12週

日)

本剤群
5329±

848

5324±881～5328

±817

5342土

985

ダイアニール

P D - 4 群

5641±

976

5597二L950～5597

±1038

5 7 1 9±

927

除水量

本剤 とダイアニール PD-4群 間の調整済み平均値

の差 (推定値土標準誤差)は 0.075±0.047L/日,

その 95%信 頼区間は-0.019～0.168L/日で,信 頼

区間の下限が非劣性の下限レベル (-0.12L/日)

を下回らなかった.

(V日 ,平 均値 ±標準偏差)

腹膜尿素クリアランス

急激な脱水による循環血液量の減少,低 血圧,   1・ 腹膜クレアチニンクリアランス

ショック等があらわれることがあるので,こ の    本 剤 とダイアニール PD‐4群 間の調整済み平均値

ような場合には本斉1の投与を中止し,輸 血,生     の 差 (推定値±標準誤差)は -0.39±0.99L/週

理食塩液,昇 圧剤の投与等適切な処置を行 うこ    /173m2,そ の 95%信頼区間は-2.36～1.59L/週      ~

と.                       /173m2で ,信 頼区間の下限が非劣性の下限レベ

2)そ の他の副作用

副作用が認められた場合には,投 与の中止等必

要に応 じて適切な処置を行 うこと.

5%以 上 1～5%未 満
一般 ・全身障害お

よび投与部位の状
能

末梢性浮腫 顔面浮腫,倦 怠感

傷害,中 毒および

処置合併症
処置合併症

臨床検査 体重増加

アラニンアミノトラン

スフェラーゼ増カロ,ア
スパラギン酸アミノト

ランスフェラーゼ増
加,血中ブドウ糖増加,

血中浮L酸脱水素酵素増

加,血 圧上昇,血 中ト

リグリセリド減少,血

中 トリグリセリド増
加,血 中尿酸増加,C
―反応性蛋白増加,心
胸郭比増加,繊 維素溶

解減少,γ ―グルタミ

ル トランスフェラーゼ

増加,血 小板数減少,

代謝および栄養障
害

体液貯留 低血糖

皮膚および栄養障
生

そう痒症

血管障害 高血圧

(V週 /173m2,平 均値±標準偏差)

(週,平 均値±標準偏差)

4.妊 婦,産 婦,授 乳婦等への投与          4.

妊婦 ・産婦 ・授乳婦に対する安全性は確立していない

ので,妊 婦又は妊娠 している可能性のある婦人,産 婦

あるいは授孝L婦には,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.

5 小 児等への投与

低出生体重児,新 生児,乳 児又は小児に対する安全性  5.

は確立されていない.

6.適 用上の注意

1)静 脈内に投与しないこと.

2)下 痢,腹 痛,悪 寒等の予防のため,本 斉」をあらか

じめ体温程度に温めてから注入すること.

3)本 斉」はカリウムを含まないため,血 清カリウム値

が正常あるいは低値の場合,ま たジギタリス治療

血漿中HC03‐濃度

群 投与前 投与期 (4,8週 日)

投与後

(12週

目)

本剤群
0698±

0524

0736」ヒ0427-

0767± 0459

0746±

0410

ダイアニール

P D - 4 群

0692±

0548

0677=L0569-

0739」ヒ0475

0766士

0535

群 投与前 投与期 (4,8週 目)

投与後

(12週

目)

本剤群
＋
一　
ｏ
フ

７

０

181± 034-182±

033

1 8 2士

038

ダイアニール

PD‐4群

188土

036

190二L044-191±

037

＋
一　

ソ^

，

Ｑ

群 投与前
投与期 週＜２

，
Ｄ

投与後

(12週

目)

本剤群
2962±

272

2762=ヒ258-2820

±246

2926±

293

y4 7 =*)v
PD-4 f,f

2928±

269

2948=L252-2982

±275

2915±

262

P

項

目
群 投与前

投与期 (2,4,8

週 日)

投与後

(12週

目)

Na

本剤群
1375±

34

13921L24-1397

±28

1382士

2 7

ダイアニー

ル PD‐4君羊

1383±

41

1380二L41-1384

±33

1380±

4 4

K

本剤群
±

２

０

０

401==056-413

±065

±

７

９

０

ダイアニー

ル PD‐4君羊

383±

066

382=L068-386

±063

＋
一　
う
‘

８

０

CI 本 剤 群 951± 9801L31-991± 950=L32
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ダイアニー

ル PD‐4群

956±

36

951± 33-952±

4 2
952=ヒ41

Ca

本剤群
4 6 6±

046

456=L042-462

±049

4 6 8 ±

043

ダイアニー

ル PD‐4群

476±

054

463± 046-466

±046

462士

044

(mEq几 ,平 均値±標準偏差)

lヽg

本剤 群
219±

044

215± 030-218

±044

＋
一　
，
′

２

０

ダイアニー

ル PEl-4群

2 0 5 ±

033

2101L043-215

±038

208±

039

本剤群
511±

123

501± 121～5H

±120

±

７

２

１

ダイアニー

ルPD-4群

5 0 7 士

123

503± 119～ 532

±116

＋
一
７

０

０

±標準偏差)mg/dL,

【薬効薬理】5,6,7,8,9

レギュニール LCal.5/25/4.25腹膜透析液は腎によつ

て通常ツト泄される毒物や代謝物の除去,ま た,体 液及

び電解質液平衡の是正を目的として腹腔内へ腹膜カ

テーテルを通じて注入 し,一定時間経過後排液するも

のである.浸透 と拡散は透析液 と患者の血漿間の腹膜

を介 して行われる。これにより,血 漿電解質濃度は拡

散により正常域に近づき,また高濃度で存在する毒物

や代謝物は腹膜を介 して透析液に移動する。乳酸及び

重炭酸塩は血液の酸塩基平衡維持のために添加 され

ている。重炭酸塩濃度は生理的濃度に近似することか

ら,拡散作用に基づく移動はほとんど生 じないと考え

られる.透析液中のブ ドウ糖により血漿と比較して高

浸透圧にすることで浸透圧勾配をつくり,患者から腹

腔内に水を除去する.

【取扱い上の注意】
1)誤 用を避けるため,他 の外箱カー トンヘ入れ替え

ないこと.

2)幼 児の手の届かないところへ保管すること

3)外 袋は水蒸気の過度の透過を防ぐためのものであ

るため,万
一破れている場合は使用しないこと.

4)バ ッグは軟らかいプラスチック製のため,液 漏れ

の原因となることから鋭利なもの等で傷つけない

ように取扱いに注意すること.冬 期等の低温下で

はバッグが破損 しやす くなるので注意すること.

また,高所から落とす と破損する場合があるので,

取扱いに注意すること.

5)外 袋内に水滴が観察されるが,蒸 気滅菌のためで

あり,液 漏れによるものではない.

6)混 合隔壁及び注液隔壁が不慮に開通 しないよう取

扱いに注意すること.ま た,使 用前に隔壁が開通

している場合は使用 しないこと。

7)ポ ー トやチューブをバ ッグからはがす時に,バ ッ

グを破 り,液 漏れを起こすおそれがあるので丁寧

にはがすこと.

8)低 温で注液をすると腹痛を起こすおそれがあるた

め,製 品は専用の医療用加温器を用いて,体 温程

度に用時加温すること.

9)本 剤を過量投与した場合は,腹 部不快感,腹 痛及

び息切れを起こすおそれがあるため,直 ちに排液

し,医 師又は医療従事者に連絡すること.

10)注 液準備手順及びツインバッグ操作方法の概略

(詳細については必ず対象医療機器の取扱説明書

及び操作手順マニュアルを参照のこと)

1.交 換準備がすべて整つてから,外 袋を破って開

封 し,本 剤を取 り出す.

2.液 が無色～微黄色の澄明で異常が認められない

こと,及 び各部の接合が完全であることを確認

すること,そ うでない場合は無菌性が損なわれ

ているおそれがあるので使用 しないこと.

3.使 用前に注液隔壁及び混合隔壁が開通していな

いことを確認すること.開 通が認められる場合

は使用しないこと。

4.本 品のクランプを2個 共閉めること.

5.使 用直前に上室側を強くつかみ,混 合隔壁を開

通させること.

6.再度上室側からバッグを強くつかみ,注 液隔壁

を開通すること.

7.上 室液 と下室液の 2液 をよく混合すること.

8そ の際,バ ッグを強く押 して漏れの有無を調べ

ること.万 一漏れがみられる場合には無菌性が

損なわれているおそれがあるので使用 しないこ

と,

9.混 合後は速やかに使用すること

10.万 一誤つて下室液のみを注入 した場合は,速 や

かに排液 し,新 しい透析液バッグに取 り替え,

上室液 と下室液の 2液 をよく混合し再注入した

後,病 院に連絡すること,

H.容 器下部の注入 口から保護キャップを取 り除き,

患者側チューブ又は対象医療機器の注 ・排液セ

ットと接続する.

12.バ ッグ上部の穴を用いて,容 器をつ り下げ注液

する。

13.ツインバッグの注 リト液方法は次のとおり行 う.

患者側の接続チューブ先端のキャップを外す.

本品の接続チューブコネクターを患者側の接

続チューブ先端 と接続する.本 品の排液側チュ
ーブと接続チューブのクランプを開け,腹 腔内

貯留液を本品のツト液側チューブ経由で排液バ

ッグに排出する.ツト出後,患 者側の接続チュー

ブと本品の排液側チューブをクランプし,本 品

の注液側チューブと排液側チューブのクラン

プを開け,新 しい透析液で回路内を洗浄し,ツト

液側チューブ経由で排液バッグに流す。その際,

チューブの亀裂や漏れがみられる場合には,使

用を中止 し,医 師又はその他医療従事者に連絡

する.

次に,本品の排液側チューブと注液側チューブ

をクランプし,本品の注液側チューブのクラン

プと患者側の接続チューブのクランプを開け,

新しい透析液を腹腔内に注入する。注入後患者

側の接続チューブと本品の注液側チューブの

クランプを閉めた上で,本品の接続チューブコ

ネクターとの接続を外す.患者側の接続チュー

ブ先端にキャップを取 り付けて交換操作を完

了する。

11)在宅医療にて本品を使用する場合は以下の注意

事項を参考にすること,

5
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品 目 規 格 容器 包装単位

レギュニール LCa 15腹 膜透析

液

シングルバ ッグ ・機器専用

2.500mL 25Lハ ック 4

5,000mL 50Lハ  ック 2

レギュニール LCa 25腹 膜透析

液

シングルバ ッグ ・機器専用

2.500mL 25Lハ ック 4

5,000mL 50Lハ
゛
ック

゛
2

レギュニール LCa 425腹 膜透析

液

シングルバッグ ・機器専用

2,000mL 20Lハ
｀
ック

゛
4

レギュニール LCa 151腹 膜透析

液

ツインバッグ

1、000mL 15Lハ ック 6

1.500mL 15Lハ ック 5

2、000m■ 20L′ヾック
゛

4

レギュニール LCa 25† 腹膜透析

液

ツインバッグ

1.000m■ 15Lハ
｀
ック

｀
6

1.500mL 15Lハ
゛
ック

｀
5

2.000mL 20Lハ
・
ック

ヾ
4

レギュニール LCa 1 51腹 膜透析

液

UVツ インバッグ

1.000mL 15Lハ ック 6

1,500mL 15Lハ
゛
ック

｀
5

2,000mL 20Lハ
｀
ック

゛
4

レギュニール LCa 25+腹 膜透析

液

UVツ インバッグ

1 0001mL 15Lハ
゛
ック

゛
6

1_500mL 15Lハ
゛
ック

゛
5

2.000mL 20L′ ッヾク
゛

4

1薬価基準収載名 :(排 液用バッグ付)

(1)バッグの交換操作はマニュアルに従つて行 うこ

と。

(2)トラブル発生時の対処法は,次 の表を参考にす

ること.

【主要文献】

1)太 田和夫 :人工腎臓の実際 (改訂第 3版 ),南 江

」豊.1980;294-295

2)秋 葉隆 :腹膜炎の予防と治療,大田和夫 ・中川成之

輔 編 :CAPDの 臨床;南 江堂,198七149‐163

3)野 本保夫 他 :硬化性被嚢性腹膜炎 (sdcrosing

cncapsulating pcritoЫtis,SEP)診断 ・治療指針 (案)
-1995年 におけるコンセンサスー,透 析会誌;

1996;29(2):155‐163

4)バ クスター株式会社 :CAPD(連 続携行式腹膜透

析)療 法施行中の慢性腎不全患者を対象 として,

BLR250の 有効性 (非劣性)を ,ダ イアニール PD-4

を対照薬 とした無作為割付並行群間比較法により

検証する試験 (国内試験 BLR‐250,社 内資料)

5)Pyle,W.K.,et al.:Peritoncal transport cvaluation in

CAPD,In editcd by MoncrietJ.W.,Ct ali CAPD

Update,p35‐52

6)中川成之輔 :腹膜灌流とCAPDの 原理,大 田和夫 ・

中川成之輔編 :CAPDの 臨床,p5‐17,南江堂,1984

7)Nolph,K.D.,ct al:Multicentcr cvaluation ofncw

pcritoncal dialysis solution with a high lactttc and a
l o w  m a g n e s i u m  c o n c e n t r a t i o n , P c r i t o n c a l  D i a l y s i s

Bulletin,3(2):p63‐65,1983

Mandelbaum,J.M., et al: Six month's experience with
PD-2 solution, Dialysis and
Tran spl antatio n,l 2(4) :p3 5 9 -260

Heimburger O., et al: Buffer transport in peritoneal

dialysis,Kidncy lntcmational,64(Suppl・88):S37 4̈2,

2003

【文献請求先】
バクスター株式会社 透析製品事業部

〒102‐8468 東 京都中央区晴海一丁目8番 10号

TEL 03(6204)XXXX

【製造販売元】
バクスター株式会社

東京都中央区晴海一丁目8番 10号

BAXTER(第 2184826号 ,第 2215178号 ,第 2260838

号,第 2260841号)及 び XXXXXXXXXXは バ クス

ター ・インターナシ ョナル ・インクの登録商標です。

8)

9)

トラブル 対処 法

注液隔壁開通後の

透析液バ ッグ及び

チューブの亀裂又
は液漏れ

直ちにクランプを閉め,新 しいキャップ
をして,医 師又はその他医療従事者に連
絡し,指 示を受けてください

破剛 ∫及ひナユー

ブの亀裂又は液漏
れ

直ちに亀裂又は液漏れの発生部分より,
患者側に近い接続チューブを2又は3ヵ

所しばり,医 師又はその他医療従事者に
連絡し,指 示を受けてください
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(新開発表用)

販売名 オラブ リス洗 口用顆粒 H%

2
一般名 フッ化ナ トリウム

3 申請者名 昭和薬品化工株式会社

4 成分 ・含量 lg中 フッ化ナ トリウム 110mgを 含む

5 用法 ・用量 1.毎日法

通常フッ化ナ トリウムとして 0.05～0.1%溶 液 5～10mL

を用い、1日 1回 食後又は就寝前に洗 口する。

2.週1回 法

通常フッ化ナ トリウムとして 0.2%溶 液 5～ 10mLを 用

い、週 1回 食後又は就寝前 に洗 口す る。

<洗 口方法 >

薬液を目に含み、約 30秒 間薬液が十分に歯面にゆきわた

るよ うに含み洗い させ る。次に薬液 を十分に吐き出 させ

る。

1回 に口に含む液量は、年齢等による日腔の大きさを考

慮 して定めるが、通常未就学児で 5mL、 学童以上で 7～

10mLが 適 当である。

(下線部は今回追加)

6 効能 。効果 齢蝕の予防

7 備 考 平成 11年 2月 1日 付け研第 4号 医薬審第 104号 [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

申請である。

添付文書 (案)は 別紙 として添付

今回用法 。用量の追加について申請 した。



※※20xxttxx月改訂(第x版)

※2008年12月改訂

日本標準商品分類番号

87279

う蝕予防フッ化物洗口剤

※※規制区分:劇薬

貯法  :室 温保存

使用期限:3年(外箱に表示)

巡り]｀隠財
°
海国鱚洟趙11鶉

ORA BLISS Gargle Gran.11%       ※
※

(フッ化ナトリウム洗口剤)

承認番号 22100AMX01591000

販売開始 1 9 9 8年6月

※※【組成・性状】

〈組成〉

く製剤の性状〉

本剤は、淡赤色の易溶性顆粒でわずかに特異なにおいがある。

また、本剤lgに水 10mLを加え振とうするとき1分以内に溶解す

る。

【効能・効果】

朗蝕の予防

【用法・用量】

1.毎 日法

通常フッ化ナトリウムとしてo o5～0.1%溶液5～10mLを用い、

1日1回食後又は就寝前に洗口する。

2.週 1回法

通常フッ化ナトリウムとして o2%溶 液 5～10mLを 用い、週 1

回食後又は就寝前に洗口する。

<洗 口方法>

薬液を口に含み、約 30秒 間薬液が十分に歯面にゆきわたる

ように含み洗いさせる。次に薬液を十分に吐き出させる。

1回に口に含む液量は、年齢等による口腔の大きさを考慮して

定めるが、通常未就学児で5mL、学童以上で7～10mLが適当で

ある。

く用法・用量に関連する使用上の注意〉

1使用に際しては間違いなく洗口ができることを確認してから使

用させること。洗口ができない場合には、水で洗口を練習させ

ること。飲み込む恐れのある幼・′J 児ヽには使用しないこと。

2飲み込まないようよぐ旨導すること。

3顆粒のままでは劇薬であるので、必ず洗口液をつくり使用する

よう指導すること。また、指定した使用量を守るよう指導するこ

と。

4.使用方法(洗口液の作り方、洗口方法)については十分に保護

者に対して説明し、家庭での幼・4 児ヽの洗口は保護者の監督

下で行わせること。

5洗 口液の調製法

オラブリス洗口用顆粒 11%は 易溶性顆粒であり、水を加えて

軽くら、りまぜることにより容易に溶解して微かにピンク色の洗ロ

液となる。

6.洗口の方法

(1)調製した洗口液から1回量を量り取る。

(2)口に含み、約 30秒 間洗口液が十分に歯面にゆきわたるよう

に、日を開じ頬を動かす「ブクブクうがい」を行う。(洗口図参

照)

(3)洗回は、廉下を避ける目的で、下を向いて行う。(洗口図参

照)
洗口図

\nznz)rru' Qililizttu'

7洗 口時の注意

(1)洗日の前には、歯をみがくか、水で口をすすぐこと。

(2)洗口液 1回 の量は一度で口に含むこととし、口に含めなかつ

た洗口液は捨てること。

(3)洗口後の洗口液は十分に吐き出すこと。

(4)洗口後 30分間はうがいや飲食物をとらないようにすること。

【使用上の注意】

1重要な基本的注意

(1)歯科医師の指導により使用すること。

(2)誤つて飲用し、嘔吐、腹痛、下痢などの急性中毒症状を起こ

した場合には、牛乳、グルコン酸カルシウムなどのカルシウム

剤を応急的に月長用させ、医師の診療を受けさせること。

-3 1 -

有効成分 lg中 添加物

フッ化

ナトリウム
110mg

D―マンニトール、マクロゴール

6000、ポビドン、クエン酸水和物、

ラウリル硫酸ナトリウム、パラオキ

シ安息香酸プロピル、赤色3号

オラブリス

洗口用顆

粒 11%の

量

用法 水の

最

洗口液

フッ化 ナ

トリウム

濃度

フッ化物イ

オン濃度

l m L 中 の

フッ化ナ ト

リウムの

量

1包 15g 毎日法 300mL

167mL

0055%

00990/6

約 250ppm

約 450ppm

0 55mg

099mg

週 1回 法 0199% 約 900ppm 1 99mg



2副作用

本剤は使用成績調査等の副作用の発現頻度が明確となる調

査を実施していない。

その他副作用

以下の副作用があらわれた場合には、洗口を中止するなど、

適切な処置を行うこと。

頻度不明

過敏症 過敏症状

3.妊婦、産婦、授乳婦等への投与

妊娠中及び授乳中の使用に関する安全性は確立していない。

4過量投与

歯の形成期～萌出期にあたる6歳未満の小児が繰返し誤飲し

た場合、フツ化物の過量摂取による斑状歯が発現する可能性が

ある。

【臨床成績】

005～al%フ ッ化ナトリウム溶液の毎日法、又は 02%フ ッ化

ナトリウム溶液の週 1回 法に関する臨床試験は実施されていな

い。

【薬効薬理】

フッ化物洗口法の効果として(1)萌出後のエナメル質の耐酸

性を増強する (2)再石灰化を促進する (3)歯垢細菌の代謝活

性を抑制する作用があげられており、その機序として歯の主成

分であるハイドロキシアパタイ ト(Cal。(P04)6(°H)2  ヽ以 下

HAPと 略す)に、フツ化物イオン(F~)が作用し、水酸基(OH~)と

置換することにより、HAPよ りも耐酸性の強いフルオロアパタイ

ト(Cal。(P04)6F2)を生成して、朗蝕予防の効果を示すとされて

いる1)。それらのことをふまえ、ヒト矯正抜去小自歯を用い、オラ

ブリス洗口用顆粒11%のエナメル質へのフッ化物イオンの取り込

み量を測定したの。

フッ化物イオン濃度 第一層 第二層 第二層

250ppm

450ppm

2,006ppm

5,707ppm

2,474ppnI

3,325ppm

1,999ppm

2,409ppm

【有効成分に関する理化学的知見】

一般名:フツ化ナトリウム

分子式:NaF

分子量:41.99

性状:白色の結晶性の粉末で、においはない。水にやや溶け

ゃすく、エタノールにほとんど溶けない。

※【取扱い上の注意】

(1)オラブリス洗口用顆粒 11%の 溶解・洗口液の保存にはプラス

チック製容器を使用すること。(ガラス容器はフツ化物によつて

腐食する)

(2)洗口液は使用後すぐにフタを閉めること。

(3)洗口液は、冷蔵庫に保管すること。

(4)子供が誤つて飲まないように保管すること。

(5)洗口液の外観に変化が見られた場合には、その洗口液は捨

て、よく洗つた容器に新しい洗口液を作ること。

く安定性試験〉の

最終包装製品を用いた加速試験(40℃、相対湿度 75%、6カ

月)の結果、オラブリス洗口用顆粒 11%は 室温保存において 3

年間安定であることが推測された。

【包装】

15g×60包、120包

※【主要文献】

1)高江洲義矩監修:フッ化物と口腔保健―WHOの フッ化物応

用と口腔保健に関する新しい見解一、一世出版、1995

2)昭和薬品化工(株)社 内資料:オラブリス洗口用顆粒 11%の

同等性試験

3)昭和薬品化工(株)社 内資料:オラブリス洗口用顆粒 11%の

安定性試験

※【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。

昭和薬品化工株式会社

〒104-0031東 京都中央区京橋二丁目17番 11号

日ョ言舌 0120-369873

FAX 03-3567-9580

製造販売元

田目添田義寒』Lイビ』醒蒲ホ壺電嘔ミ嗜菫
東京都中央区京橋二丁 目17番1 1号
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(新開発表用)

販売名 ミラノール顆粒 11%

2
一

般名 フッ化ナ トリウム

3 申請者名 東洋製薬化成株式会社

4 成分 ・含量 lg中 フッ化ナ トリウム 110mgを 含む

5 用法 。用量 1.毎日法

通常フ ッ化ナ トリウム として 0.05～0.1 %溶 液 5～ 10m L

を用い、1日 1回 食後又は就寝前 に洗 口す る。

2.週 1回 法

涌常 フ ッイヒナ トリウム として 0.20 / 0溶液 5～ 10m Lを 用

い 、週 1回 全 後 又 は就 寝前 に洗 口す る。

<洗 口方法 >

薬液を口に含み、約 30秒 間薬液が十分に歯面にゆきわた

るように含み洗い させ る。次に薬液 を十分に吐き出させ

る。

1回 に口に含む液量は、年齢等による日腔の大きさを考

慮 して定めるが、通常未就学児で 5mL、 学童以上で 7～

10mLが 適当である。

(下線部は今回追加)

6 効能 。効果 離蝕の予防

7 備 考 平成 11年 2月 1日 付け研第 4号 医薬審第 104号 「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

申請である。

添付文書 (案)は 別紙 として添付

今回用法 ・用量の追加 について申請 した。



**2013年 月 改訂 (第7版)

*2009年 7月改訂

貯  法 :遮光した気密容器

使用期限 :外箱に表示

日本標準商品分類番号

87279

浴冒は「鉤朧愧%
(フッ化ナトリウム洗回剤)~

*劇 薬 承認番号 21700M00612

薬価収載 薬価基準対象外

販売開始 1968年5月

再評価結果 1985年 7月

フッ化ナ トリウム 11

D― マンニ トール、キシリトール、マクロゴール

6000、リン酸二水素ナトリウム、セチルピリジニウ
ム塩化物水和物、パラオキシ安息香酸エチル、パラ

オキシ安息香酸プロピル、ヒドロキシプロピルセル

ロース、ケイヒ油、′―メントール、香料

2.性 状

白色の顆粒で芳香がある。

【効能 ・効果】

離蝕の予防

*■【用法 ・用量】

1 .毎 日法

通常フッ化ナトリウムとして o.05～0.1%溶液 5～10mLを 用い、1日

1回食後又は就寝前に洗口する。
料2.週 1回法

通常フッ化ナ トリウムとして0.2%溶液 5～10mLを 用い、週 1回食後

又は就寝前に洗口する:

<洗 口方法>

薬液を目に含み、約 30秒 間薬液が十分に歯面にゆきわたるように含

み洗いさせる。次に薬液を十分に吐き出させる。

1回 に口に含む液量は、年齢等による日腔の大きさを考慮して定める

が、通常未就学児で5mL、 学童以上で7～10mLが 適当である。

料く用法 ・用量に関連する使用上の注意>

1.使 用に際しては間違いなく洗口が出来ることを確認してから使用さ

せること。洗口ができない場合には、水で洗口を練習させること。

飲み込むおそれのある幼 ・小児には使用しないこと。

飲み込まないようよく指導すること。

顆粒のままでは劇薬であるので、必ず洗口液をつくり使用するよう

指導すること。また、指定した使用量を守るよう指導すること。

使用方法 (洗口液の作り方、洗口方法)に ついては十分に保護者に

対して説明し、家庭での幼 ・小児の洗口は保護者の監督下で行わせ

ること。

洗口液の調製法

ミラノール顆粒 11%は 易溶性顆粒であり、水を加えて軽くふりまぜ

ることにより容易に溶解して無色 ・芳香性の洗口液となる。

6.洗 口の方法

(1)調製した洗口液から1回量を量り取る。

(2)口に含み、約 30秒 間洗口液が十分に歯面にゆきわたるように、日
を開じ頬を動かす 「ブクブクうがい」を行う。(洗口図参照)

(3)洗日は、燕下を避ける目的で、下を向いて行う。(洗口図参照)

7.洗 口時の注意

(1)洗日の前には、歯をみがくか、水で口をすすぐこと。
(2)洗口液 1回 の量は一度で口に含むこととし、日に含めなかった洗

口液は捨てること。

(3)洗口後の洗口液は十分に吐き出すこと。

(4)洗口後30分間はうがいや飲食物をとらないようにすること。

**【使用上の注意】
**1.重 要な基本的注意

(1)歯科医師の指導により使用すること。

(2)誤つて飲用し、嘔吐、腹痛、下痢などの急性中毒症状を起こした

場合には、牛乳、グルコン酸カルシウムなどのカルシウム剤を応
急的に服用させ、医師の診療を受けさせること。

2.副 作用

本剤は、使用成績調査等の副作用の発現頻度が明確となる調査を実
施していない。

その他の副作用

以下の副作用があらわれた場合には、洗口を中止するなど、適切な

行うこと。

頻度不明

過敏症 過敏症状

**3.妊 婦、産婦、授乳婦等への投与

妊娠中及び授孝L中の使用に関する安全性は確立していない。

**4.過 量投与

歯の形成期～萌出期にあたる 6歳 未満の小児が繰返し誤飲した場
合、フッ化物の過量摂取による斑状歯が発現する可能性がある。

**【臨床成績】

0.05～0.1%フ ッ化ナトリウム溶液の毎日法、又は 0.2%フッ化ナトリ

ウム溶液の週 1回法に関する臨床試験は実施されていない。

２

３

4 .

5 .

図（臥ッ○̈

口

洗〈りＤζス̈ガラ

ミラノール顆粒

110/Oの量
用法 水の量

洗  口   液

フッ化ナト

リウム濃度

フッ化物

イオン濃度

llllL中のフッ化

ナトリウムの最
1■ユlg

r 昔“ ハ 旬 、 毎日法 200mL 0055% 約 250pplu 0.55mg

1を118g
rピンク色獅 毎 日法 200mL 0099% 約 450ppm 0 99mg

1包 18g

(ピンク色分包)
週 1回 法 100mL 0198% 約 900ppm 1.98m9



寝効薬理】

フッ化物洗口法の効果として (1)萌出後のエナメル質の耐酸性を増強す

る (2)再石灰化を促進する (3)歯垢細菌の代謝活性を抑制する作用が

あげられており、その機序として歯の主成分であるハイドロキシアパタ

イト (Calo(PODo(OH)2)に 、フッ化物イオン (F~)が 作用し、水酸基

(oH~)と 置換することにより、ハイドロキシアパタイトよりも耐酸性

の強いフルオロアパタイ ト (Calo(POD6F2)が生成して、う蝕予防の効

果を示すとされている。

有効成分に関する理化学的知見】
一般名 :フッ化ナ トリウム

分子式 :NaF

分子量 :41.99

性 状 :白色の結晶性粉末で、においはない。水にやや溶けやすい。

取扱い上の注意】

3)規 制区分 :劇薬

2)ミ ラノール顆粒 11%の 溶解 ・洗口液の保存にはプラスチック製容器

を使用すること。〔ガラス容器はフッ化物によつて腐蝕する。〕

Э 洗口液は使用後すぐにフタを閉めること。

④ 洗口液は出来るだけ清潔ですずしい所に保管すること。

3)本 剤及びその洗口液は子供の手の届かない所に保管すること。

3)洗 口液の外観に変化が見られた場合には、その洗口液は捨て、よく

洗つた容器に新しい洗口液を作ること。

包  装 】

lg× 9包、 90包 、180包

1.8g×90包、180包、450包

文献請求先】

株式会社ビーブランド・メデイコーデンタル

〒538-0031大 阪市東淀川区西淡路5丁 目20番 19号

電話 (06)6370・4182 (代)  FAX (06)6370‐ 4184 (代)

):登録商標

:ラノール。は0朱)ビーブランド・メデイコーデンタルの登録商標です。

発売テ《べy)株熱転マ』≧裏L::竃尾E埋1警ll

製劃競元
≪)東 藁 軋 甜 奮塁 籠 真 九

社

-36-
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(報道発表用)

1 販 士冗 名 トレリーフ錠 25mg

2 般 名 ゾニサミド

申 請 者 名 大日本住友製薬株式会社

4 成 分 ・ 含 量 トレリーフ錠 25mg(1錠 中ゾニサミド25mg含 有)

5 用 法 ・ 用 量

本剤は、レボ ドパ含有製剤 と併用する。

通常、成人にゾニサミドとして、1日 1

パーキンソン病における症状の国内変動

回 25mgを 経口投与する。なお、

(wOaring=o∬現象)の 改善には、1

日 1回 50m2を 経 口投与す る^

(下線部は今回追加)

6 効 能 ・ 効 果

パーキンソン病 (レボ ドパ含有製剤に他の抗パーキンソン病薬を使用して

も十分に効果が得られなかつた場合)

(変更なし)

7 備 考

。「添付文書 (案)」を別紙として添付

本剤は、ゾニサミドを有効成分とするパーキンソン病治療薬である。



“

*20XXtt X月 改訂(第5例

2010年4月 改訂

劇薬
処方せん医薬品

・・l

貯法 :気密容器 ・室温保存
使用期限 :外箱等に記載

注意 :開封後は湿気を避けて保存すること。

注)注意―医師等の処方せんにより使用すること

レポ ドバ賦活型パーキンソン病治療薬

日本標準商品分類番号

871169

承 221∞ AMX∞ 397

薬 2111D年3月

販売開始 21XD年 3月

国際誕生 1989年 3月トレリ‐現錠25mu
TRERIEF°
ゾニサミド錠

禁忌(次の患者には投与しないこと)

(1)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〕

(2)本剤の成分に対して過敏症の既往歴のある患者

■組成 ・性状

販売名 トレリーフ錠 25mg

有効成分 1錠 中ゾニサ ミド25mg

添加物

乳糖水和物、結晶セルロース、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、ステ
アリン酸マグネシウム、軽質無水ケイ酸、ヒプロメロース、
マクロゴール6000、酸化チタン、タルク、黄色三二酸化
鉄

色 ・剤形 淡黄色のフィルムコー ト錠

外形 ① ○ 〇

大きさ
直径(mm) 1  厚 さ(mm) 1  重 さ(mg)

識,リコード DS024

■効能 。効果

パーキンソン病(レポドバ含有製剤に他の抗パーキンソン病薬
を使用しても十分に効果が得られなかった場合)

■用法 ・用量 *

本剤は、レボドバ含有製剤と併用する。
通常、成人にゾニサミドとして、1日 1回 25mgを 経口投与する。
なお、パーキンソン病における症状の日内変動 (wearing―Off現

象)の改善には、1日 1回50mgを 経口投与する。

【用法 ・用量に関連する使用上の注意】*

1ゾ ニサミドをてんかん(本剤の承認外効能・効果)の治療目的で

投与する場合には、てんかんの効能 ・効果を有する製剤(エ
クセグラン等)を用法 ・用量どおりに投与すること。

2本 剤の 1日50mg量皇にとビ■ 1日25mg投 与時を上回るon

時の運動機能の改差塾塁墜確認されていない。〔「臨床成績J
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)
重篤な肝機能障害又はその既往歴のある患者〔血中濃度が上昇す
るおそれがある。〕

2.重要な基本的注意*

(1)*本剤投与中又は投与中止後に悪性症候群があらわれること
があるので注意すること。〔「重大な副作用」の項参照〕

(a連月中は定期的に肝。腎機能、血液検査を行うことが望ましい。

(3)眠気、注意力・集中力・反射運動能力等の低下が起こることがあ
るので、本剤投与中の患者には自動車の運転等危険を伴う機械
の操作に従事させないよう注意すること。

(41発汗減少があらわれることがあり、特に夏季に体温の上昇す
ることがあるので、本剤投与中は体温上昇に留意し、このよ

うな場合には高温環境下をできるだけ避け、適切な処置を行
うこと。〔「重大な副作用」、「小児等への投与」の項参照〕

(5)*本剤投与中又は投与中止後に、自殺企図があらわれること

こと。〔「その他の副作用」、「その他の注意」の項参照〕

3.相互作用

本剤は、主として薬物代謝酵素 CYP3Aで 代謝される。〔「薬物

動態」の項参照〕

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

抗てんかん剤
フェニ トイン

カルバマゼピン

フェノバルビタール

バルプロ酸等

本剤と抗てんかん剤
の併用時、これらの

薬剤を減量又は中止
した場合に、本剤の

血中濃度が上昇する
ことがある。

フェニ トイン、カ

ルバマゼピン、フェ

ノバルビタールで

はC Y Pが 誘導 さ

れ、本剤 の血 中

濃度が低 下す る

ことが示唆 され

ている。

フェニ トイン 眼振、構音障害、運

動失調等のフェニ

トインの中毒症状
があ らわれること

があるので、できる

だけ血中濃度を測

定し、減量するなど

適切 な処置を行 う
こと。

本剤 によ リフェ
ニ トインの代謝
が抑制 され、血

中濃度が上昇す
ることが示唆 さ
れている。

三環系抗うつ剤
アミトリプチリン等

MA03阻 害作用を

有するセレギ リン

において、三環系抗

うつ剤 との併用に
より、高血圧、失神、

不全収縮、発汗、て

んかん、動作 ・精神
障害の変化及び筋

強剛 といった副作
用があらわれ、更に

死亡例 も報告 され
ている。

相加 ・相乗作用に

よる と考 え られ

る。

レセルピン誘導体
レセルピン等

本剤の作用が減弱

される可能性があ
る。

脳内 ドパ ミンを

減少させる。

フェノチアジン系薬剤
クロルプロマジン等

ブチロフェノン系薬剤
ハロペリドール等

スルピリド
メトクロプラミド

脳内 ドパ ミン受

容体を遮断する。

副作用 *

<パ ーキンソン病の場合>*

用量追加承認までの臨床試験 842例中393例 1467%)に臨床検

査値異常を含む副作用がみられた。主なものは眠気 (84%)、食

欲不振 (67%)、ジスキネジア(57%ヽ 悪心 に8%)、幻覚 14.4%x

気力低下14.2%)等であった。(用量追加承認時)
くてんかん(承認外効能 ・効果、用法 ・用量)の場合>

承認までの臨床試験 1,008例及び使用成績調査 ・特別調査 5,368

例の合計 6,376例中 1,575例(247%)に副作用がみられた。主なも
のは眠気(117%)、食欲不振(4.9%)、 ッ‐GTP・ ALP・ ALT(GPT)・

AST(GOT)の 上昇等 (21%)、無気力 ・自発性低下(38%)、運動

失調 (30%)、悪心 ・嘔吐 (27%)、倦怠 ・脱力感 (2.2%)、精神活

動緩慢化(2.1%)等であった。(再審査終了時)

―冊



(1)重大な副作用 *

1)悪性症候群(1%未満)*

本剤投与中又は投与中止後に悪性症候群があらわれること

がある。観察を十分に行い、発熱、意識障害、無動無言、

高度の筋硬直、不随意運動、県下困難、頻脈、血圧の変動、

発汗、血清 CK(CPK)の 上昇等があらわれた場合には、体冷

却、水分補給等の

適切な処置を行うこと。なお、本症発症時には、ミオグロ

ビン尿を伴う腎機能の低下がみられることがある。〔「重要

な基本的注意」の項参照〕

21中毒性表皮壊死融解症(ToxiC Epldermal NecrowSiS:TEN)

(頻度不明)、皮膚粘膜眼症候群 (Stevens‐Johnson症 候群)

ol%未 満注o)、紅皮症lFl脱性皮膚炎)(頻度不明)*

観察を十分に行い、発熱、紅斑、水疱 ・びらん、そう痒感、

咽頭痛、眼充血、日内炎等の異常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。

3)過敏症症候群(頻度不明)

初期症状として発疹、発熱がみられ、さらにリンパ節腫脹、

肝機能障害等の臓器障害、自血球増加、好酸球増多、異型

リンパ球出現等を伴う遅発性の重篤な過敏症状があらわれ

ることがあるので、観察を十分に行い、このような症状が

あらわれた場合には、投与を中止し、適切な処置を行うこと。

なお、ヒトヘルペスウイルス6(HHV-6)等のウイルスの再活

性化を伴うことが多 く、発疹、発熱、肝機能障害等の症状

が再燃あるいは遷延化することがあるので注意すること。

4)再生不良性貧血、無顆粒球症、赤芽球瘍(頻度不明)、血小板

減少(01%未 満注
り

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(頻度不明)

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。

61間質性肺炎(頻度不明)

発熱、咳嗽、呼吸困難、胸部X線 異常、好酸球増多等を伴

う間質性肺炎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、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)肝機能障害(0.1%未満注り、黄IEEl頻度不明)

AST(GOT)、 ALT(GPT)、  γ―GTPの 上昇等を伴う重篤な肝

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。

8)横紋筋融解症(1%未満)

観察を十分に行い、筋肉痛、脱力感、CK(CPK)上 昇、血中

及び尿中ミオグロビン上昇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。また、横紋筋融解症に

よる急性腎不全の発症に注意すること。

9)腎。尿路結石(1%未満)

観察を十分に行い、腎痢痛、排尿痛、血尿、結晶尿、頻尿、

残尿感、乏尿等があらわれた場合には、投与を中止するな

ど適切な処置を行うこと。

10)発汗減少に伴う熱中症(頻度不明)

発汗減少があらわれ、体温が上昇し、熱中症をきたすこと

がある。発汗減少、体温上昇、顔面潮紅、意識障害等がみ

られた場合には、投与を中止し、体冷却等の適切な処置を

行うこと。〔「重要な基本的注意」、「小児等への投与」の項

参照〕

11)幻覚(1%以上)、妄想 (1%未 満)、錯乱 (1%未満)、せん妄 (1%

未満)等の精神症状*

観察を十分に行い、このような症状があらわれた場合には、

投与を中止するなど適切な処置を行うこと。

注1)てんかん(承認外効能 ・効果、用法 ・用量 )に使用した場合

の頻度

(2)その他の副作用*

次のような副作用が認められた場合には、必要に応じ、投与

中止等の適切な処置を行うこと。

処置を行うこと。

くてんかん(承認外効能 ・効果、用法 ・用量)の場合>

- 2 -
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くパ中キンソン病の場合>*

1%以 上 1%未 満

跡
圏

発疹、湿疹、そう痒感

精神神経系*

眠気 15%以上)、ジ

スキネジア注a(5%

以上)、気力低下、

抑うつ、めまい。ふ

らつき、睡眠障害、

頭痛 。頭重、精神

活動緩慢化、不安・

不穏、幻視 ・幻聴

無気力 ・自発性低下、

興奮、 しびれ感、異常

な夢、異常感、感覚異常、

行動異常、自殺企図

循環器*

血圧低下、動悸、起立

性低血圧、血圧上昇、

上室性期外収縮、心室

性期外収縮

,肖化器*

食欲不振(5%以上)、

悪心、回渇、胃不

快感、便秘

胸やけ、嘔吐、下痢、腹

部不快感、腹部膨満感、

胃炎、胃痛、味覚異常、

流涎、国内炎、廉下障害、

胃潰瘍

血液*

白血球減少 ヘモグロビン減少、赤

血球減少、ヘマ トクリッ

ト減少、貧血、自血球

増加、血小板減少、顆

粒球減少、好酸球増多

肝臓

AST(GOT)、  ALT

(GPT)、ALP、 LDH、

γ‐GTP上 昇

肝機能異常

腎 ・泌尿器 *

B U N上昇、排尿障
生

頻尿、クレアチニン上

昇、尿失禁、尿中蛋白

陽性

その他 *

体重減少、立ちくら

み、CK(CPK)上昇、

浮腫、倦怠感、脱

力感、発熱

視覚障害、脱水、呼吸

困難、四肢 痛、転倒、

打撲、骨折、腰痛、汗疹、

顔面潮紅、 ト リグリセ

リド上昇、血中コレス

テロール上昇、血中尿

酸上昇、血糖上昇、血

中カリウム減少、気管

脱毛支炎、

注2)異常が認められた場合には、投与を中止するなど適切な

1%以 上 01～ 1%未 満 0.1%未満 頻度不明

嚇
曲

発疹、そう

痒感

皮膚
多形紅斑、

脱毛

神神

系

精

経

眠気、無気

力 ・自発性

低下、精神

活動級慢化、

易刺激性 ・

焦燥、記銘 ・

判断力低下、

頭痛・頭重、

運動失調

眩量、意識障

害、睡眠障害、

抑うつ ・不安 ・

心気、幻覚・妄

想状態、幻視 ・

幻聴、精神病

様症状、被害

念慮、不随意

運動・振戦、感

覚異常、しびれ

感、構音障害、

平衡障害

不機嫌、離

人症



1%以 上 0.1～1%未 満 01%未 満 頻度不明

眼
複視 ・視覚

異常

眼振 眼痛

消化器

食 欲 不 振

悪心 ・嘔吐

胃痛 ・腹 痛、

下痢、流涎、日

渇

国内炎、

しやっくり、

醐

血液
白血球減久 貧

血、血小板減少

好酸球増

多

腎 ・泌

尿器

排尿障害 ・失
碁

蛋白尿、

BllN上昇、

クレアチニン

上昇、血尿、

結晶尿、頻

尿

その他

体 重 減 少、

倦怠 ・脱力

感

発 汗 減 少注り、

発熱、胸部圧

迫感、免疫グ

ロプリン低下

陀A,IgG笥

動悸、喘鳴、

乳腺 腫 脹、

抗核抗体の

陽性例、血清

カルシウム低

下、高アンモ

ニア血症

代謝性ア

シドーシ

ス・尿 細

管性アシ

ドーシス、

味覚異常

注3)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)「重要な基本的注意」、「重大な副作用」、「小児等への投与」
の項参照。

5.高齢者への投与

高齢者では一般に生理機能(腎機能、肝機能等)が低下しているの

で、患者の状態を観察しながら慎重に投与すること。

6.妊婦 ・産婦 。授撃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投与しないこと。

〔妊娠中にゾニサミド製剤を投与された患者が奇形(心室中隔

欠損、心房中隔欠損等)を有する児を出産したとの報告があり、

動物実験(マウス、ラット、イヌ、サル)で流産、催奇形作用(口
蓋裂、心室中隔欠損等)が報告されている。また、妊娠中にゾ
ニサミド製剤を投与された患者の児に呼吸障害があらわれた
との報告がある。〕

(2)授乳婦に投与する場合には、授乳を避けさせること。〔ヒト母乳

中への移行が報告されている。〕

7.小児等への投与
<パ ーキンソン病の場合>

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。〕
くてんかん(承認外効能 ・効果、用法 ・用量)の場合>

発汗減少があらわれることがある。〔小児での報告が多い。「重

要な基本的注意」、「重大な副作用」の項参照〕

8,過量投与

症状 昏 睡状態、ミオクローヌス、眼振等の症状があらわれる。

処置 特 異的解毒剤は知られていないので、胃洗浄、輸液、酸

素吸入等の適切な処置を行うこと。

9.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)本剤による治療中、原因不明の突然死が報告されている。

(2)血清免疫グロブリン(IgA、IgG等)の異常があらわれることがあ
る。

<パ ーキンソン病の場合>*

剤を投与された患者での自猥又!ま自殺関連行為の発現割合は

024%(2/842例)であった。

<て んかん(承認外効能 ・効果、用法 ・用量)の場合>

14)海外で実施されたゾニサミド製剤を含む複数の抗てんかん薬

における、てんかん、精神疾患等を対象とした 199のプラセ

ボ対照臨床試験の検討結果において、自殺念慮及び自殺企図

の発現のリスクが、抗てんかん薬の服用群でプラセボ群と比

較して約2倍高く(抗てんかん薬月艮用群 :0.43%、プラセボ群 :

024%)、抗てんかん薬の服用群では、プラセボ群と比べ 1,OK10

人あたり1.9人多いと計算されたo5%信 頼区間 :0.6～3.動。

また、てんかん患者のサブグループでは、プラセボ群と比べ

1,OClll人あたり24人 多いと計算されている。なお、海外臨床

試験におけるゾニサミド製剤の自殺念慮及び自殺企図の発現

率は045%で あり、プラセボ群では023%で あった。

■薬物動態 *

1.血中濃度

(1)単回投与

(健康成人12例、25mg空腹時 1回投与)

Tmax(h)° Cmax(pg/mL\'' t1/2(h)bl AUCO.(μ g・h/mL)り

40(1-10) 0118± 0018 940± 263 668± 157

め中央値(最小値―最大値)、b)平均値±標準偏差

②反復投与*

パーキンソン病息者に1日 1回25mgま たは511mgを反復投与した

ときの定常状態でのトラフ濃度は、それぞれ l14±0.48μg/mL(108

例の平均値士標準偏差)、257±0 86μg/mL(105例 の平均値士標準

偏差)であった。

(31食事の影響

健康成人 12例 において、空腹時及び食後に25mg単 回投与したと

きの薬物動態パラメータを比較した結果、バイオアベイラビリティ

に対する食事の影響はほとんど認められなかった。

2.血清蛋白結合率D

486%〔 n宙tro、ヒト血清、限外ろ過法)

3.主な代謝産物及び代謝経路a

主として肝臓で代謝され、イソキサゾール環開裂体を生成した後、

グルクロン酸抱合等を受ける。

4.排泄経路及び排泄率

排泄経路 :主 として尿中

排泄率a:投 与後 2週 間における尿中排泄率は、未変化体として289
～478%、 主代謝物(イソキサゾール環開裂体のグルクロン

酸抱合勾 として 124～ 187%で あった。これらは投与量

の476～ 602%で あった。〔健康成人、21Xlmg l回又は2

回及び400mg 2回(承認外用量)投与〕
5.代謝酵素3

チトクロームP‐450分子種 :主 としてCYP3A

6.腎機能障害患者における薬物動態。

〔外国人、311Cl mg l回(承認外用量)投与〕

クレアチニンクリアランス

(InL/min)

Tmax
(h)

Cmax

(μg/mL)

ｔ‐／２
０

CLra

(mL/min)
貯
∽

>60

20-60 373

く20 408

a )腎クリアランス

b)尿中排泄率(投与後8日 間までに尿中に排泄されたゾニサミドの用
量に対する百分率)

腎クリアランス及び尿中排泄率で正常腎機能患者との間に差が認め

られた。

■臨床成績 *

1.後期第‖相/第Ⅲ相試験*

レボドパ製剤による治療で十分な効果が得られていないパーキンソ

ン病患者を対象に、プラセボを対照とした二重盲検比較試験を実施
した結果、本剤25mg投与群ではプラセボ投与生に比べ主要評価項目

としたUPDRS(Unined Parkinson's Disease Raing Scale)Part IΠ合

計スコア(運動能力検査)が改善し、有効性が認められた。
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UPDRS Part III合 計スコア及び変化量(最終評価時―ベースライン)

投与群 悧
数

ベース

雖一綱一

変化量
検定°

ライン 調整平均値J 標準誤差」

プラセボ群 229 ‐20

25mg群 265 Q8 p<0∞ 1

bums i+ 225 169 ‐58 “
一

D=0003

投与期間 :12週間
a)ベースライン値を共変量とした共分散分析モデルより算出。

b)Dunnett検定(vsプラセボ群)

2.第 Ⅲ相試堕 運動機能スコアによる評皿 *

レポ ドバ製剤による治療で十分な効果が得られていないパーキン

ソン病患者(UPDRS Pa[t IΠ合計スコア10点以上)を対象に、プラセ

ボを対照とした二重盲検比較試験を実施した結果、本剤25m設 与

群ではプラセボ投与群に比べ主要評価項目としたUPDRS(Unified

Parkhson's Disease Raing Scale)Part III合計スコア(運動能力検査)

が改善し、有効性が認められた。

UPDRS Part III合計スコア及び変化量(最終評価時―ベースライン)

投与期間 :12週間
a)ベースライン値を共変量とした共分散分析モデルより算出。

b)Dunnett検定(vsプラセボ群)

3.第:‖相試験(o青時間による評価)*

レボドバ製剤による治療で十分な効果が得られていない、wearing‐

塁、本剤50mg投与群ではプラセボ投与群に比べ主要評価項目とした

off時間が短縮し、有効性が認められた。

投与期間 :12週間

b)閉検定手順(vsプラセボ群L

■薬効薬理

1.レポドバ作用の増強効果'

レセルピン処置パーキンソン病モデルラツトにおけるレボドパ(ベン

セラジド塩酸塩含有)惹起運動先進に対して増強効果を示す。

2.レポドパ作用の延長効果。

6‐ヒドロキシドバミン(6-OHDA)に より片側黒質線条体のドパミン神

経を選択的に破壊したパーキンソン病モデルラット(片側 6‐OHDA処

置ラット)におけるレボドバ(ベンセラジド塩酸塩含有)惹起回転運動

の持続時間に対して延長効果を示す。

3.実験的weanng_。“現象の改善効果η

片側 60HDA処 置ラツトヘの高用量塩酸メチルドパ(ベンセラジド塩

酸塩含有)反復投与により惹起した実験的wearing‐off現象に対して

改善効果を示す。

4.作用機序 '

作用機序はまだ完全に解明されてはいないが、片側GOHDA処 置ラッ

トを用いた脳微小透析法による実験において、レボドパ(ベンセラジ

ド塩酸塩含有)併用下における破壊側線条体細胞外液中ドバミンレベ

ルに対し有意な上昇作用を示す。

また、ラット及びサル線条体ミトコンドリア・シナプトツーム膜標

本中のMAO活 性を阻害し、その阻害作用は比較的 MAOの B型 に

選択性を示す。

■有効成分に関する理化学的知見

mCH2S02N吻

一般名 :ゾニサミド ZOnisamide

化学名 :1,2‐BenzisoxazOle‐3‐methanesulfonamide

分子式 :C8H8N203S

分子量 :21223

性 状 :白色～微黄色の結晶又は結晶性の粉末である。アセ トン又は

テトラヒドロフランに溶けやすく、メタノールにやや溶けに

くく、エタノール(95)に溶けにくく、水に極めて溶けにくい。

融 点 :164～ 168℃

分配係数 :104(クロロホルム/水系溶媒、pH704、 室満

■包装

トレリーフ錠25mg i[PTP]30錠(10錠×3)、 100錠(10錠X101、

500金定(10今定×50)

■主要文献
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3)Nakasa,H etal iヽ lol Pharmacol,44:216,1993
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レボドパ作用の増強効果

レボドパ作用の延長効果
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■文献請求先、製品に関するお問い合わせ先

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い。

大日本住友製薬株式会社

〒553∞01 大阪市福島区海老江1-5-51

製造販売元

大日本住友製薬株式会社
大阪市中央区道修町2‐6-8

■
■
■ -42-

投与群 嗣
数

ベース

難一綱一

変化量
検定り

ライン 調整平均値“標準誤差」

プラセボ群 215

25mq群 156 p=0029

50mg H ６〇

一
p=0073

off 日)及び 変 化 量 撮 経 計 仙 時
―ベ ー ス ラ イ ン

投与群 悧一数
一

ベース

雛一綱一

変化量
検定り

ライン 調整平均値" 標準誤差:

プラセボ群 129 6.303 6300 Ю011 0173

25mg群 5991 ‐C1436 0176 D=0086

50mg群 6377 5657 Ю719 0179 D=0005

画函0120‐ 03‐ 4389

トレリーフ5q添 付文書(案)_20130717



(新開発表用)

1 販   売   名
ホスレノールチュアブル錠 250mg、ホスレノールチュアブル錠 500mg

ホスレノール顆粒分包 250mg、ホスレノール顆粒分包 500mg

つ
４

一  般   名 炭酸ランタン水和物

3 申 請 者 名 バイエル薬品株式会社

4 成 分 ・ 含 量

ホスレノールチュアブル錠 250mg

[1錠中、ランタン250mg(炭 酸ランタン水和物として477mg)含 有]

ホスレノールチュアブル錠 500mg

[1錠中、ランタン500mg(炭 酸ランタン水和物として954mg)含 有)

ホスレノール顆粒分包 250mg

[1包中、ランタン250mg(炭 酸ランタン水和物として477mg)含 有]

ホスレノール顆粒分包 500mg

[1包中、ランタン500mg(炭 酸ランタン水和物として9M鴫 )含 有]

5 用 法 ・ 用 量

通常、成人にはランタンとして 1日 750mgを開夕台用量とし、1日 3回 に

分割して食直後に経口投与する。以後、症状、血清リン濃度の程度に

より適宜増減するが、最高用量は 1日 2,250mgとする。

6 効 能 ・ 効 果
慢性腎臓病患者における高リン血症の改善

(下線部は今回変更)

7 考備
添付文書 (案):月り紙として添付

本剤は、炭酸ランタン水和物である。
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法 :室温,気 密容器
に保存

使用期限 :外箱に表示

注  意 :取扱い上の注意

の項参照

処方せん医薬♂較Z=晦f引鷹II‖[
(炭酸ランタン水和物チュアフ

・
ル錠)

日本標準商品分類番号87219

認
号

承

番

250mg  22000A∬ 02371

500nlg  22000ALⅨ02372

価
載

薬

収

250mg 2008年 12月

500n口  2008年 12月

販売

開始

250nlg 2009年 3月

500mg 2009 43 E
能

加
効

追

2 0 1年 月

除
生

国
誕

2004年 3月(案)

(11:〕)  FosreF101°Chewable Tabiets 250rrlg′:=OSrenc)l①chewable Tablet 500nng
日 禁忌 (次の患者には投与しないこと)

本剤の成分に対 し過敏症の既往歴のある患者

■ 組成 ・性状

販売名
ホスレノール

チュアプル贅勁

ホスレノール
チュアプル書いm電

成分・合lll if響ちダ多,雛薫智讐
して177ntFl含イF

lf濤′鵡珊誉
して161電)台有

添珈1物
デキストレイト・軒質無水ケイ酸.ス テアリン餃マ
ダネシウム

色 ・制形
自も一わずかに比utを■びた灰11しの錠剤

(チュアプル錠)

外 形
tl織"Jコード) ⑩ ⑪ 回 錮⑬車
:イI`1(IIm)

l1/さ(m綺) ■8 ■l

`さ (m=) 2か l

■ 効能 ・効果

慢性腎臓病患者における高リン血症の改善

■ 用法 ・用量

通常,成 人にはランタンとして1日750mgを開始用量 とし,

1日3回に分割 して食直後に経 口投与する.以 後,症 状,

血清 リン濃度の程度により適宜増減するが,最 高用量は

1日 2,250111gとする

踊 芸l蔚直に関蓮する覆用あ 差悪
~~~~~

|(1)本剤投与開始時又は用量変更時には, 1週 間後を目安に

1血清 リン濃度の確認を行 うことが望ましい

|(2)増量を行 う場合は増量幅をランタンとして 1日 あたりの

1用量で750mgまでとし, 1週 間以上の間隔をあけて行 うこ

|と .

|(3)本剤は噛み砕かずに服用すると溶けにくく,腸 管穿孔,

|イ レウスを起こした例の中には噛み砕いていない例もある

|の で, 日中で十分に噛み砕き,唾 液又は少量の水で飲み込

|む よう指導すること,な お,噛 み砕 くことが困難な患者

|(高 齢者等)に は,本 剤を粉砕 して投与することが望まし

■ 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)重度の肝機能障害のある患者 [重度の肝機能障害を有

する患者における使用経験がない 本 剤は主に胆汁中に

排泄されるため,胆 汁」卜泄が著しく低下しているおそれ

のある重度の肝機能障害患者では,注 意深 く観察するこ

と ]

(2)活動性消化性潰瘍,潰 瘍性大腸炎,ク ローン病,腸 管

狭窄のある患者 [本剤の主な副作用は消化器症状のた

め,こ れらの疾患に影響を及ぼすおそれがある。]

(3)腸管憩室のある患者 [腸管穿孔を起こした例が報告さ

れている ]

(4)腹膜炎又は腹部外科手術の既往歴のある患者 [イレウ

スを起こした例が報告されている ]

(5)消化管潰瘍又はその既往歴のある患者 [症状が悪化又

は再発した例が報告されている.]

2_重要な基本的注意

(1)本剤は血中リンの排泄を促進する薬剤ではないので,

食事療法等によるリン摂取制限を考慮すること

(2)本剤の投与にあたつては,定 期的に血清 リン,カ ルシ

ウム及びPⅢ濃度を測定しながら慎重に投与すること

血清 リン及びカルシウム濃度の管理 目標値は学会のガ

イ ドライン立等,最 新の情報を参考にすること 低 カル

シウム血症及び二次性副甲状腺機能克進症の発現ある

いは発現のおそれがある場合には, ビタミンD製剤やカ

ルシウム製剤の投与あるいは他の適切な治療法に切 り

替えることを考慮すること.

(3)2週間で効果が認められない場合には,他 の適切な治

療法に切 り替えること.

3.相互作用

併用注意 (併用に注意すること

薬剤名等 聞床症状 ・

措置方法

薇序 ・

危険因子

テ トラサイクリ

ン系抗生物質

テ トラサイ

クリン,ド

キシサイク

リン等
ニューキノロ

左記薬剤の吸収

が低下し,効 果

が減弱されるお

それがあるの

で,本 剤月反用後2

時間以上あけて

投与すること.

ランタンと難溶

性の複合体を形

成 し,左 記薬剤
の腸管からの吸

収を妨げること

が考えられる.

注)注 意―医師等の処方せんにより使用すること



ン系抗菌剤
レボフロキ

サシン水和

物,塩 酸シ

プロフロキ

サシン等

甲状腺ホルモ

ン剤
レボチロキ

シンナ トリ

ウム水和物

等

左記薬剤の吸収

が低下するおそ

れがあるので,

併用する場合に

は本剤 との投与

間隔をできる限

りあけるなど慎

重に投与するこ

と.

便秘 逆 流 性 食 道

炎,腹 部膨満

感 ,食 欲 不

振,消 化不良

胃潰瘍,胃 炎

過敏症 発疹,癌 痒

肝 臓 AST (00T) 」ヒ

昇,ALT

(GPT)上 昇

血  液 貧血 好酸球増多

内分泌 副甲状腺機能

克進症

その他 Al―P 上昇 胸痛,背 部

痛,倦 怠感,

めまい,高

カルシウム

血症,低 リ

ン血症

低カ

ルシ

ウム

血症

4.目1作用注1)注2)

国内で実施された透析中の慢性腎不全患者を対象とした

臨床試験において,305例 中82例 (269%)に 副作用が認

められた。主な副作用の発現例数 (発現率)は ,嘔 吐38

例 (12.5%),悪 心31例 (10.2%),胃 不快感9例

(30%),便 秘7例 (2.3%)で あつた。 (承認時,短

期併合データ)ま た,透 析中の慢性腎不全患者を対象と

した3年間長期投与試験では,42例 中26例 (619%)に 副

作用が認められた。主な副作用の発現例数 (発現率)は ,

嘔吐16例 (38.1%),悪 心15例 (35.7%),胃 不快感9

例 (21.4%),上 腹部痛7例 (16.7%),消 化不良4例

(95%),下 痢3例 (7.1%)で あつた.

国内で保存期の慢性腎臓病患者を対象 として実施された

比較試験において,87例 中20例 (230%)に 副作用が認

められた 主 な副作用の発現例数 (発現率)は ,便 秘9例

(10.3%),悪 心9例 (103%),嘔 吐5例 (5,7%)で あ

つた.(効 能追加申請時,短 期試験)ま た,保 存期の慢

性腎臓病患者を対象とした長期投与試験では,123例 中29

例 (23.6%)に 副作用が認められた。主な副作用の発現

例数 (発現率)は ,便 秘10例 (81%),悪 心7例

(57%),嘔 吐6例 (4.9%)で あつた

(1)菫大な副作用

1)腸 管穿孔,イ レウス (頻度不明):腸 管穿孔,イ レウ

スがあらわれることがあるので,観 察を十分に行 うこと,

これ らの病態を疑わせる持続する腹痛,嘔 吐等の異常が

認められた場合には,投 与を中止し,腹 部の診察やCT,

腹部線 ,超 音波等を実施 し,適 切な処置を行 うこと。ま

た,こ れ らの中には画像検査等により本剤が噛み砕かれ

ていない状態で腸管内に認められた例も報告 されている.

2)消 化管出血,消 化管潰瘍 (頻度不明):吐 血,下 血及

び胃,十 二指腸,結 腸等の潰瘍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,

腹部の診察や内視鏡,腹 部線 ,CT等 を実施 し,投 与を中

止するなど,適 切な処置を行 うこと.

(2)その他の副作用

次のような副作用が認められた場合には,必 要に応 じ,

減量,投 与中止等の適切な処置を行 うこと

注 1)発 現頻度は透析中の慢性腎不全患者及び保存期の

慢性腎臓病患者を対象 としたチュアブル錠による

国内臨床試験に基づく

注 2)頻 度不明 :国内外の自発報告等に基づく

5.高齢者への投与
一般に高齢者では生理機能が低下しているので,患 者の

状態を観察しながら慎重に投与すること.

6.妊婦,産 婦,授 乳帰等への投与

(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 ]

(2)授平L中の婦人に投与することを避け,や むを得ず投与

する場合には授乳を中止させること.[ヒ トにおいてラ

ンタンの手L汁への移行が報告されているの ]

7.小児等への投与

小児等には投与 しないことが望ましい。 [小児等に対す

る安全性は確立していない ]

8.適用上の注意

(1)服用時 :本剤は口中で十分に噛み砕いて服用させるこ

と.[十 分に噛み砕かずに服用し,本 剤を誤味 した症例

が報告されている.腸 管穿孔,イ レウスを起こした例の

中には噛み砕いていない例もある。]

(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.]

9。その他の注意

(1)本剤服用患者の腹部線 撮影時には,ラ ンタンが存在

する胃腸管にバ リウム様の陰影を認めることがある.

(2)動物における薬物動態試験において,本 剤の反復経 口

投与により,他 の組織に比べて特に骨,消 化管及び肝臓

でランタン濃度が高く推移 し,消 失も遅延 していた.

■ 薬物勁態

1.吸収 ・排泄

日本人健康成人男子8例 に本剤250及び1,000mgを単回投

与した際のランタンの薬物動態学的パラメータを表に示

‐2‐

5%

以上

1～5%未 満 1%未 満 頻度

不明

消化器 嘔 吐 ,

悪 心 ,

胃 不 快 感 ,

腹痛 ,下痢,

腹部不快感,

放屁増加,

-46-



投与量
Cn ax

(n,/ml.)

tmx ^

(h)
崚
Ｑ

AUC

(ng・h/mL)

糞中回収率※※

(%)

250nl質 0 156

1,000m■ 0 192

※ ※ ※

した。単回投与時における尿中ランタン濃度はほとんど

の被験者で定量下限未満であっため

日本人健康成人に本剤250及び1,000mgを単回投与した際

のランタン薬物動態学的パラメータ (n=8,幾 何平均

値)

日本人健康成人男子9例 に本剤1,000mgを1日3回10日間反

復投与 した時の定常状態における血漿中ランタン濃度は,

投与後6時間目に最高値に達 し,Clllax及びAUCO_8はそれぞ

れ0 558ng/mL及び3 67ng・h/mLであった。最終投与後48

時間までにすべての被験者から平均で投与量の

0.0000164%が 尿中にツト泄 され,投 与したランタンの

59.8%が 糞中から回収された。 ま た,本 剤1,000mg単回

経口投与時の絶対的バイオアベイラビリティーは0.002%

未満であつた (外国人の成績)9.

日本人透析患者に本剤を最大4,500mg/日投与した国内長

期投与試験における投与開始後28,52及 び156週目の平均

血漿中ランタン濃度はそれぞれ0 406ng/証,0 463ng/mL

及び0 558ng/mLであった0

(注 :本剤の承認された最高用量は1日2,250mgであ

る.)

日本人の保存期慢性腎臓病患者に本剤を最大2,250mg/日

投与 した国内長期投与試験における投与開始後32及び60

週目の平均血漿中ランタン濃度 (幾何平均値)は それぞ

れ0.564ng/mL及び0.797ng/mLであったつ

2.分布

高 リン血症を呈する血液透析患者15例を対象 として本剤

を1日750mgから投与を開始 し, 1日 4,500mgまで適宜増減

して最長3年 間投与した国内骨生検試験において,本 剤

投与開始前及び投与開始3年 後に骨生検を行った結果,

骨中ランタン濃度は投与開始前の57.3±33.5ng/gに対し

て,投 与3年 後には41006± 2297 2ng/gと,血 漿中ラン

タン濃度の060± 0 41ng/mL(投 与開始前 :検出感度以

下)よ りも高く,骨 に蓄積する傾向が認められため ま

た,血 液透析患者1,359例を対象 として本剤を1日3,000mg

まで2年間投与した海外長期投与試験においても,測 定が

可能であつた28例における骨中ランタン濃度は投与開始

前809± 59 8ng/g,投与開始2年 後18553± 1338 3ng/g

であり,同 患者の血漿中ランタン濃度 (投与開始前 :00

±0 07ng/mL,投 与開始2年後 :0.5±0 65ng/mL)よ りも

高かった9

(注 :本剤の承認 された最高用量は1日2,250mgであ

る。)

3.代謝

本剤は体内で代謝を受けない in vitrο 代謝試験におい

て,ラ ンタンはlA2,2C9/10,2C19,2D6及 び3A4/5の各
CYP分子種に対して阻害作用を示 さなかつた10

4.血漿蛋白結合率

ゴη vitrο試験において,ラ ンタンのヒト血漿蛋白結合率

は高かつた (〉997%)lD

■ 臨床成績

1.透析中の慢性腎不全患者を対象とした試験

1)比較試験

高 リン血症を呈する血液透析患者259例 (本剤126例,沈

降炭酸カルシウム133例)を 対象 とした比較試験において,

本剤を1日750mgから投与を開始 し,1日 2,250mgまで適宜

増減 した.そ の結果,血 清 リン濃度 (MeanttSD)は,投

与開始時835± 1.38mg/dLから投与終了時578±

1.44mg/dLと低下が認められた ま た,血 清カルシウム濃

度 (Mean±SD)は ,投 与開始時9.02±0 69mg/dL,投与終

了時9,22±0.61mg/dLと変化は認められず,本 剤の臨床的

有用性が確認された2)

2 ‐ 1  0  1  2 4 3 6 7 3

―●― ょ菫ラン,ン事●・12S

M●8●tS●

血清リン濃度の推移

2)一般臨床試験

高 リン血症を呈する腹膜透析患者45例を対象 として本剤

を1日750mgから投与を開始 し,1日 2,250mgまで適宜増減

した結果,血 清カルシウム濃度を上昇させることなく血

清 リン濃度 (Mean±SD)が 投与開始時716± 1 21mg/dLか

ら投与終了時5.54±1.31mg/dLと低下した10.

3)長期投与試験

高 リン血症を呈する血液透析患者145例を対象として本剤

を1日750mgから投与を開始 し, 1日 4,500mgまで適宜増減

して3年間投与した結果,血 清 リン濃度低下効果が維持さ

れた患者も認められた0.

(注 :本剤の承認 された最高用量は1日2,250mgである )

2.保存期の慢性腎臓病患者を対象とした試験

1)比較試験

高 リン血症を呈する保存期の慢性腎臓病患者141例 (本剤

86例,プ ラセボ55例)を 対象 とした比較試験において,

本剤を1日750mgから投与を開始 し,1日 2,250mgまで適宜

増減 した。その結果,血 清 リン濃度 (Mean±SD)は ,本

剤投与群において,投 与開始時6.17±1.30mg/dLから投与

終了時514± 1.43mg/dLと低下が認められた。一方,プ ラ

セボ投与群では,投 与開始時は6.15±1.04mg/dL,投与終

了時は6.10±1.05mg/dLであつた.

投与開始時から終了時 (8週時)の 血清 リン濃度変化量の

最小二乗平均値の差 [95%信 頼区間]は -0.97ng/dL E

-1 37mg/dL,-0.58ng/dL]で あり,本 剤のプラセボに対

する優越性が示された (P〈0.0001,共 分散分析モデ

ル ) 1 4 ) .
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2)長期投与試験

高 リン血症を呈する保存期の慢性腎識病患者123例を対象

とした長期投与試験において,本 剤を1日750mgから投与

開始 し,最 高1日2,250mgまで投与した結果,血 清 リン濃

度低下効果が維持された患者も認められた.な お,本 剤

の投与期間 (平均値士標準偏差)は 173.6±121.6日であ

つたつ.

■ 薬効薬理

1.作用機序

炭酸ランタンは,消 化管内で食物由来のリン酸イオンと

結合 して不溶性のリン酸ランタンを形成 し,腸 管からの

リン吸収を抑制することにより,血 中リン濃度を低下さ

せる10.

2.リン結合作用

i″yitrο試験において,炭 酸ランタンをリン酸ナ トリウ

ム溶液中で反応させた結果, リン除去率はpH3で97.5%,

pH5で97.1%及 びpH7で66.6%で あつた10

3.血清 リン温度低下作用

5/6腎摘出ラットに炭酸ランタンを6週間反復投与 したと

き,血 清 リン濃度は溶媒対照群に比して有意に低下し

た′).

■ 有効成分に関する理化学的知見
一般名 :炭酸ランタン水和物 (Lanthanulll Carbonate

Hydrate)」 AN

化学名 : Lanthanunl carbonate hydrate

分子式 :La2(C03)3・ XH20(X=主 として4)

分子量 :529,90(4水 和物)

性状 :本品は白色～ほとんど白色の粉末である。

本品は水又は有機溶媒にはほとんど溶けない

■ 取扱い上の注意

湿気により,製 品の品質が影響を受けるので,PTPシ
ー ト

の状態で保存すること.

■ 包装

錠 剤

250mg PTP包装  100錠

500錠

500mg PTP(2薔吏    90のこ

600金定

8)重 松隆他 :バイエル薬品社内資料 [骨生検試験]

(2009)

9)Finn,W F:バ イエル薬品社内資料 [海外長期投与

試験](2005)

10)Matthews,A:バ イエル薬品社内資料 [チトクロー

ムP450(CYP)分 子種 (ゴη vitrο)](2000)

11)Bullivant,C.A:バ イエル薬品社内資料 [血漿蛋

白結合 (力 yゴtrο)](2000)

12)重 松隆他 :バイエル薬品社内資料 [二重盲検比較試

験](2007)
13)重 松隆他 :バイエル薬品社内資料 [腹膜透析患者を

対象とした一
般臨床試験](2007)

14)重 松隆他 :バイエル薬品社内資料 [保存期の慢性腎臓

病患者を対象とした二重盲検試験](2012)

15)Hhrrison, T  S  et al. :Drugs , 64 (9) , 985

(2004)

16)Fenn,P_D.:バ イエル薬品社内資料 [リン結合作用

(in vitrο ) ]  (2001)

17)Shen,V:バ イエル薬品社内資料 [血清 リン濃度低

下作用](2001)

■ 文献請求先

主要文献に記載の社内資料につきましても下記にご請求

下さい

バイエル薬品株式会社 ・メディカルインフォメーション

〒530-0001大阪市北区梅田二丁目4番9号

嘉 バイエル医療用医薬品のお問い合わせ先

バイエル薬品株式会社 ・くす り相談口回 0120106398

製造購瞬 バ≪驚L薬品株式会社
大阪市Jヒ区悔fB二丁目4番8号

(10錠×10)

(lo錠×50)

( 6錠 ×1 5 )

( 6錠 ×1 0 0 )

■ 主要文献

1)慢 性腎臓病に伴 う骨 ・ミネラル代謝異常の診療ガイ ド

ライン, 2012
2)Wappelhorst, 0. et al. :Nutrition , 18 (4) , 316

(2002)

3)高 原由姫他 :バイエル薬品社内資料 [薬物動態 (単回

投与)]

(2008)

4)高 原由姫他 :バイエル薬品社内資料 [薬物動態 (反復

投与)](2008)

5)Pennick, M. et al. :」    Clin . Pharlllacol ., 46

(7) , 738 (2006)

6)重 松隆他 :バ イエル薬品社内資料 [長期投与試験]

(2008)

7)重 松隆他 :バイエル薬品社内資料 [保存期の慢性腎臓

病患者 を対象 とした長期投与試験](2913)
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貯  法 :室温,気 密容器

に保存

使用期限 :外箱に表示

注  意 :取扱い上の注意

の項参照

日本標準商品分類番号87219

高リン血症治療剤

処方せん医薬♂較Z=f靱:II[
(炭酸ランタン水和物顆粒剤)

(案)

①  Fosreno:①
GranuleS 250mgノ l=Osreno:① Granu:eS 500m9

認

号

承

番

250mg 22400A船 (00068

500mg 22400AЮ (00128

価

載

薬

収

250mg 20 2年5月

500111g 20 2年5月

死
始

販
開

250mg 20 2年5月

500mg 20 2年5月

能

加

効

追

2 0 1年 月

際

生
国

誕
2004左F3月

■ 組成 ・性状

販売名
ホスレノール

頼粒分包 250mg

ホスレノール

顆粒分包 500mg

成分 ・含量

1包中,ラ ンタン2Ю鴫

(炭酸ランタン水和物

として477鴫)含 有

1包中,ラ ンタン500嘔

(炭酸ランタン水和物

として9541ng)含有

添加 物
デキストレイ ト,軽 質無水ケイ酸,ス テアリン酸
マグネシウム

色 ・剤形 白色～微帯黄白色の顆粒剤

■ 禁忌 (次の患者には投与しないこと)

本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者

■ 効能 ・効果

慢性腎臓病患者における高 リン血症の改善

■ 用法 ・用量

通常,成 人にはランタンとして 1日 750mgを開始用量とし,

1日 3回 に分割 して食直後に経 口投与する 以 後,症 状,血

清 リン濃度の程度により適宜増減するが,最 高用量は 1日

2,250mgとする

1用法 ・用量に関連する使用上の注意

|(1)本剤投与開始時又は用量変更時には, 1週 間後を目安

|  に 血清 リン濃度の確認を行 うことが望ましい.

|(2)増量を行 う場合は増量幅をランタンとして 1日 あた り

|  の 用量で 750mgまでとし, 1週 間以上の間隔をあけて

■ 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)重度の肝機能障害のある患者 [重度の肝機能障害を有

する患者における使用経験がない.本 剤は主に胆汁中
にリト泄されるため,胆 汁排泄が著しく低下しているお

それのある重度の肝機能障害患者では,注 意深く観察

すること.]

(2)活動性消化性潰瘍,潰 瘍性大腸炎,ク ローン病,腸 管

狭窄のある患者 [本剤の主な副作用は消化器症状のた

め,こ れらの疾患に影響を及ぼすおそれがある.]

(3)腸管憩室のある患者 [腸管穿孔を起こした例が報告さ

れている.]

(4)腹膜炎又は腹部外科手術の既往歴のある患者 [イレウ
スを起こした例が報告されている ]

(5)消化管潰瘍又はその既往歴のある患者 [症状が悪化又

は再発した例が報告されている.]

2重 要な基本的注意

(1)本剤は血中リンの排泄を促進する薬剤ではないので,食
事療法等によるリン摂取制限を考慮すること.

(2)本剤の投与にあたつては,定 期的に血清 リン,カ ルシウ

ム及び PTH濃 度を測定 しながら慎重に投与すること.血

清 リン及びカルシウム濃度の管理 目標値は学会のガイ ド

ラインユ等,最 新の情報を参考にすること.低 カルシウ

ム血症及び二次性副甲状腺機能克進症の発現あるいは発

現のおそれがある場合には,ビ タミンD製 剤やカルシウ

ム製剤の投与あるいは他の適切な治療法に切 り替えるこ

とを考慮すること

(3)2週間で効果が認められない場合には,他 の適切な治療

法に切 り替えること.

3.相互作用

併用注意 (併用に注意すること)

薬剤名等
臨床症状 ・

措置方法 子
・
因

序

険

機

危

テ トラサイクリ

ン系抗生物質
テ トラサイ

クリン,ド
キシサイク

リン等
ニューキノロン

系抗菌剤
レボフロキ

サシン水和

物,塩 酸シ

プロフロキ

サシン等

左記薬剤の吸収が低

下し,効 果が減弱さ

れるおそれがあるの

で,本 剤服用後 2時

間以上あけて投与す
ること

ランタンと難溶性
の複合体を形成し,
左記薬剤の腸管から
の吸収を妨げること
が考えられる.

甲状腺ホルモ

ン剤
レボチロキ

シンナ トリ

ウム水和物

等

左記薬剤の吸収が低

下するおそれがある
ので,併 用する場合

には本剤との投与間

隔をできる限りあけ

るなど慎重に投与す

ること.

4.副作用注D注"

国内で実施された透析中の慢性腎不全患者を対象とした臨

床試験において,305例 中82例 (269%)に 副作用が認

められた。主な副作用の発現例数 (発現率)は ,嘔 吐 38

例 (12.5%),悪 心 31例 (102%), 胃 不快感 9例

(3.0%),便 秘 7例 (23%)で あつた  (チ ュアブル錠

承認時,短 期併合データ)ま た,透 析中の慢性腎不全患者

を対象とした 3年 間長期投与試験では,42例 中26例

(61.9%)に 副作用が認められた.主 な副作用の発現例数

(発現率)は ,嘔 吐 16例 (38.1%),悪 心 15例

(35.7%),胃 不快感 9例 (21.4%),上 腹部痛 7例

(16.7%),消 化不良4例 (95%),下 痢 3例

(71%)で あつた.

注)注 意―医師等の処方せんにより使用すること



国内で保存期の慢性腎臓病患者を対象として実施された比

較試験において,87例 中20例 (230%)に 副作用が認め

られた。主な副作用の発現例数 (発現率)は ,便 秘 9例

(10.3%),悪 心 9例 (10.3%),嘔 吐 5例 (5.7%)で

あった.(効 能追カロ申請時,短 期試験)ま た,保 存期の慢

性腎臓病患者を対象とした長期投与試験では,123例 中 29

例 (23.6%)に 副作用が認められた 主 な副作用の発現例

数 (発現率)は ,便 秘 10例 (8.1%),悪 心 7例

(5.7%),嘔 吐 6例 (4.9%)で あつた。

(1)重大な副作用
1)腸 管穿孔,イ レウス (頻度不明):腸 管穿孔,イ レ

ウスがあらわれることがあるので,観 察を十分に行

うこと.こ れらの病態を疑わせる持続する腹痛,嘔

吐等の異常が認められた場合には,投 与を中止し,

腹部の診察や CT,腹 部 X線 ,超 音波等を実施し,適

切な処置を行うこと.

2)消 化管出血,消 化管漬瘍 (頻度不明):吐 血,下 血

及び胃,十 二指腸,結 腸等の潰瘍があらわれること

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,腹 部の診察や内視鏡,腹 部 X線 ,CT等 を

実施し,投 与を中止するなど,適 切な処置を行 うこ

と

(2)その他の副作用

次のような副作用が認められた場合には,必 要に応 じ,

減量,投 与中止等の適切な処置を行 うこと.

噺
趾

1～5%未 満 1%未満
度

明

頻

不

消化器 嘔 吐 ,

悪 心 ,

便秘

胃 不 快 感 ,

腹痛 ,下痢 ,

逆流性 食道

炎 ,腹 部膨

満感 ,食 欲

不振 ,消 化

不良

腹 部 不 快

感 ,放 屁

増加,

胃 潰 瘍 ,

胃炎

過敏症 発 疹 ,癌

痒

肝 臓 AST(00T)

上昇,旭 T

(GPT)上昇

血 液 貧血 好 酸 球 増

多

内分泌 副甲状腺機

能克進症

その他 Al―P上 昇

，背滞
，め一溺
汐
症，幼

痛

痛

感

い

ル
血

リ

胸

部

怠

ま

カ

ム
低

症

カ

シ

ム
症

低

ル
ウ

血

注 1)発 現頻度は透析中の慢性腎不全患者及び保存期の慢

性腎臓病患者を対象としたチュアブル錠による国内

臨床試験に基づく

注 2)頻 度不明 :国内外の自発報告等に基づく

5.高齢者への投与
一般に高齢者では生理機能が低下しているので,患 者の状

態を観察しながら慎重に投与すること.

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.]

(2)授乳中の婦人に投与することを避け,や むを得ず投与

する場合には授平Lを中止させること.[ヒ トにおいて

ランタンの乳汁への移行が報告されている力.]

7.小児等への投与

小児等には投与しないことが望ましい.[小 児等に対する

安全性は確立していない ]
8.その他の注意

(1)本剤服用患者の腹部 X線撮影時には,ラ ンタンが存在

する胃腸管にバリウム様の陰影を認めることがある.

(2)動物における薬物動態試験において,本 剤の反復経口

投与により,他 の組織に比べて特に骨,消 化管及び肝

臓でランタン濃度が高く推移し,消 失も遅延 していた.

■ 薬物動態
1.吸収 ・排泄

日本人健康成人男子 8例 に本剤→250及び 1,000 mgを単回

投与した際のランタンの薬物動態学的パラメータを表に示

した 単 回投与時における尿中ランタン濃度はほとんどの

被験者で定量下限未満であった。

日本人健康成人に本剤 250及び 1,000mgを単回投与した際

のランタン薬物動態学的パラメータ (n=8,幾何平均値)

投与hl
Curax
(ng, nl)

勲
０

●

伍
At「C

(ng・h mL)
贅中[1収率

"°

(%)

250alg 0156 4■0 78 I . 5 6 m.5

l.000ng 0.192 19.2 3鵬 蕊.9

※中央『1 ※Xt'篠平J‐・Jllli

日本人健康成人男子 9例 に本剤→1,000mgを1日 3回 10日

間反復投与した時の定常状態における血漿中ランタン濃度

は,投 与後 6時 間目に最高値に達し,Cmax及 び AUCO-8は

それぞれ 0 558ng/mL及び 3.67ng o h/mLであった。最終投

与後 48時 間までにすべての被験者から平均で投与量の

00000164%が 尿中に排泄され,投 与したランタンの

59.8%が 糞中から回収された。.ま た,本 剤→1,000mg単

回経口投与時の絶対的バイオアベイラビリティーは

0.002%未 満であつた (外国人の成績)0.

日本人透析患者に本剤→を最大 4,500mg/日投与した国内長

期投与試験における投与開始後 28,52及 び 156週 目の平

均血漿中ランタン濃度はそれぞれ 0 406ng/mL,

0.463ng/mL及び 0.558ng/mLであつたの

(注 :本剤の承認された最高用量は 1日 2,250mgである。)

日本人の保存期慢性腎臓病患者に本剤→を最大 2,250mg/日

投与した国内長期投与試験における投与開始後 32及び 60

週目の平均血漿中ランタン濃度 (幾何平均値)は それぞれ

0.564ng/血及び 0 797ng/mLであつた。

2.分布

高リン血症を呈する血液透析患者 15例を対象として本剤→

を 1日 750mgから投与を開始し,1日 4,500mgまで適宜増

減して最長 3年 間投与した国内骨生検試験において,投 与

開始前及び投与開始 3年後に骨生検を行つた結果,骨 中ラ

ンタン濃度は投与開始前の 57.3±33.5ng/gに対して,投

与 3年後には4100.6±2297.2ng/gと,血 漿中ランタン濃

度の 060± 0 41ng/mL(投与開始前 :検出感度以下)よ り

も高く,骨 に蓄積する傾向が認められため。また,血 液

透析患者 1,359例を対象として本剤→を 1日 3,000mgまで

2年 間投与した海外長期投与試験においても,測 定が可能

-2-

-50-



であった 28例 における骨中ランタン濃度は投与開始前

80.9±59.8ng/g, 投与開政台2年 後 18553± 1338.3ng/gで

あり,同 患者の血漿中ランタン濃度 (投与開始前 :00±

0.07ng/mL,投 与開始 2年 後 :05± 0.65ng/mL)よ りも高

かった 9.

(注 :本剤の承認 された最高用量は 1日 2,250mgで ある.)

3.代謝

本剤は体内で代謝を受けない in vitrο代謝試験におい

て,ラ ンタンは lA2,2C9/10,2C19,2D6及 び 3A4/5の各

CYP分 子種に対 して阻害作用を示 さなかった 101.

4血 漿蛋白結合率

in vitrο試験において,ラ ンタンのヒ ト血漿蛋白結合率

は高かった (〉997%)lD.
*)チュアブル錠

■ 臨床成績

1.透析中の慢性腎不全患者を対象 とした試験

1)比較試験

高 リン血症を呈する血液透析患者 259例 (本剤→126例 ,沈

降炭酸カルシウム 133例 )を 対象 とした比較試験において,

本剤を 1日 750mgか ら投与を開始 し,1日 2,250mgま で適

宜増減 した。その結果,血 清 リン濃度 (MeanttSD)は ,投

与開始時 8.35±1.38mg/dLか ら投与終了時 5.78±

1 44mg/dLと低下が認められた ま た,血 清カルシウム濃

度 (Mean±SD)は ,投 与開始時 9.02±0.69mg/dL,投 与終

了時 9.22±0.61mg/dLと 変化は認められず,本 剤の臨床的

有用性が確認 された 2).

0 ‐ 1  0  ヽ   2  3  4  6  6  ノ   8
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血清リン濃度の推移

2)一般臨床試験

高 リン血症を呈する腹膜透析患者 45例 を対象 として本剤→

を 1日 750mgか ら投与を開始 し,1日 2,250mgま で適宜増

減 した結果,血 清カルシウム濃度を上昇 させることなく血

清 リン濃度 (MeanttSD)力 投`与開始時 716± 1.21mg/dLか

ら投与終了時 554± 1 31mg/dLと低下 した お)

3)長期投与試験

高リン血症を呈する血液透析患者 145例を対象として本剤
→を1日 750mgか ら投与を開始し,1日 4,500mgまで適宜増

減して 3年 間投与した結果,血 清リン濃度低下効果が維持

された患者も認められた。

(注:本剤の承認された最高用量は 1日 2,250mgである )

2保 存期の慢性腎臓病患者を対象とした試験
1)比較試験

高リン血症を呈する保存期の慢性腎臓病患者 141例 (本剤
→86例 ,プ ラセボ 55例 )を 対象とした比較試験において,

本剤を 1日 750mgか ら投与を開始 し,1日 2,250mgま で適

宜増減 した。その結果,血 清 リン濃度 (Mean±SD)は ,本

剤投与群において,投 与開始時 6.17±1 30mg/dLか ら投与

終了時 5.14±1 43mg/dLと低下が認められた。一方,プ ラ

セボ投与群では,投 与開始時は 615± 1 04mg/dL,投 与終

了時は 6.10±1.05mg/dLであった。

投与開始時か ら終了時 (8週時)の 血清 リン濃度変化量の

最小二乗平均値の差 [95%信 頼区間]は -0 97mg/dL[

-1.37mg/dL,-0.58mg/dL]で あり,本 剤のプラセボに対す

る優越性が示 された (P〈0.0001,共 分散分析モデル)10.

2)長期投与試験

高 リン血症を呈する保存期の慢性腎臓病患者 123例 を対象

とした長期投与試験において,本 剤→を 1日 750mgか ら投

与開始 し,最 高 1日 2,250mgま で投与 した結果,血 清 リン

濃度低下効果が維持 された患者も認められた な お,

本剤の投与期間 (平均値±標準偏差)は 173.6±121.6日

であった 。.

つチュアブル錠

■ 薬効薬理

1_作用機序

炭酸ランタンは,消 化管内で食物由来の リン酸イオンと結

合 して不溶性の リン酸ランタンを形成 し,腸 管からのリン

吸収を抑制することにより,血 中リン濃度を低下させる 10

2.リン結合作用

in vゴtro試験において,炭 酸ランタンをリン酸ナ トリウム

溶液中で反応 させた結果, リン除去率は pH3で 97.5%,

pH5で 97.1%及 び pH7で 666%で あった 10

3.血清 リン濃度低下作用

5/6腎 摘出ラットに炭酸ランタンを 6週 間反復投与 したと

き,血 清 リン濃度は溶媒対照群に比 して有意に低下した ′).

4.生物学的同等性試験

顆粒剤 500mgと チュアブル錠 500mgを ,ク ロスオーバー法

により日本人健康成人男子に 1日 3回 4日 間食直後に経

口投与 し (4日 目のみ朝食直後に単回投与),生 物学的同

等性を検討 した

その結果、顆粒剤 500mgは チュアブル錠 500mgと 生物学

的に同等であることが示 された 10

投与開始前値及び治験 1日 目から3日 目 (3日間)の 平均

24時 間尿中リン排泄量 (n=59,算 術平均値±算術標準偏

差)

日目及び-1日 目の平均 24時 間尿中リン排泄量

■ 有効成分に関する理化学的知見
一般名 :炭酸ランタン水和物 (Lanthanulll Carbonate

Hydrate)ゝヽ

化学名 :Lanthanun carbOnate hydrate

分子式 :La2(C03)3・XH20(X=主 として4)

分子量 :529.90(4水和物)

性 状 :本品は白色～ほとんど白色の粉末である

本品は水又は有機溶媒にはほとんど溶けない

■ 取扱い上の注意

湿気により,製 品の品質が影響を受けるので,ア ルミニウム

袋の状態で保存すること.

■ 包装
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顆粒剤

250mg アルミニウム袋 120包 (3包 × 40)

600包 (3包 × 200)

500mg アルミニウム袋 120包 (3包 × 40)
製造販売元 バイエル薬品株 式 会社

600包 (3包 × 200)
大販市Jヒ猛櫛田二T間4番書霧
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■ 文献請求先

主要文献に記載の社内資料につきましても下記にご請求下さ

V .`

バイエル薬品株式会社 ・メデ ィカルインフォメーシ ョン

〒530-0001大阪市北区梅 田二丁 目4番 9号

■ ′ヽイエル医療用医薬品のお問い合わせ先
バイエル薬品株式会社 ・くすり相談面 0120-106-398
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