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【1】 医薬品 0医療機器等安全性情報 No。268

*詳細は厚生労働省 HP↓

httDyんぃPwl.mhlw.go.1っ rtinkvu/1vaku iノ ivaku iranzense」 vouhou/268.っ df

■
■

重篤副作用
疾患別対応マニユアルについて

1.は じめに

厚生労働省では,重篤な富1作用の早期発見・早期対応を図るため,必要が高いと考えられる富I作用疾

患について,平成17年度より関係学会等の協力を得て,初期症状,典型症倒,診断法等を包括1,に取り

まとめた「重蕉喜1作用疾患Bll対応マニュア
'レ

」(以下「対応マニュアル」という。)を作成しているとこ

ろであり
1),これまで49の冨1作用疾患について公表してきたところです。

2.対応マニユアルについて

従来の安全対策は,個 々の匡薬品に着日し,医薬品毎に発生した言1作用を収集・評価し臨床現場に添

付文書の政訂等により注意喚起をしてきました。しかしながら,喜i作用は,原疾患とは異なる臓器で発

生することがあり得ること,重蕉な喜I作用は一般に発生頻度が低く,臨床現場において医療関係者が遭

過する機会が少ないものもあることなどから,場合によっては喜1作用の発見が遅れ,重篤イヒすることが

あります。

厚生労働省では,従来の安全対策に加え,医薬品の使用により発生する副作用疾患に着目した対策整

備を行うこととし,対応マニュアルの作成を開始しました。

対応マニュアルは,喜1作用疾患毎に,患者の皆様向け,医療関係者の普様向けにまとめられています。

患者の書様向けには,息者さんや家族の方に知っておいていただきたい言I作用の概要,初期症状,早期

発見と早期対応のポイントをできるだけ分かりやすい言葉で記哉しています。医療関係者の皆様向けに

は,早期発見と早期対応のポイント,喜:作用の概要,判別方法,治療法,典型的な症側などをまとめて

います。

作成 した対応マ ニュアルは,'1頁 次,厚 生労働省ホームベージ (htpy/_w、 mhlw、夕jP/

tOpたs/2006/11/tp1122 1、 html)及び医薬品医療機器情報提供ホームページ (httpノ/wwwinfo、 Pmda、

gojP/iuutoku/iuutOkⅢ dexhtml)に掲載し,紹介しています。

3.新しいマニユアルについて

本年 3月 に新たに14疾患の対応マニュアルを取りまとめ,厚生労働省ホームベージ及び医薬品医療機



器情朝提供ホームページに掲載しましたので紹介します。

今回公表した対応マニュアル名と主な初期症状を表 1に,これまでに作成した対応マニュアル及び現

在作成中の対応マニュアルの一覧表を表2に示します。

なお,本年良も,lき続きマニュアルを作成するとともに,既に作成したマニュアルについても必要に

応じて新しい情報を盛り込んで行く予定です。

4.医 療関係者へのお願い

本マニュアルは,患者向けと医療問係者向けに分けて作成しているので,医師,歯科匡lT,薬剤lT等

の医療関係者の方 に々おいては,■作用の発生時のみならず, 日要の院内情報・il動や患者への服菜指導

などで本マニュアリンをご活用いただき,重駕な富1作用の早期発見。早期対応に努めるとともに,息者さ

んにも対応マニュアルについて, ご案内いただけれは幸いです。

(参劫

1)匡薬品・匡

―

陛情謝No230(平成18年11月 )

マニュアル名 主な初期症状

血栓性血小板減少性索斑病

(TTP)

「発熱」.「修怠感」.「脱力感」。「悪心」。「食欲不振」,「あおあぎができる」.

「鼻や歯ぐきからのI11血」.「尿量の減少」,「皮膚や白日が黄色くなる」.「軽

度の頭痛.め まい。けいれん。突然自分のいる場所や名前がわからなく

なる.う とうとするなどの症状が短時間におこる」

ヘパリン起因性血小板減少症

(HIT)

「ふな呼吸困難」.「意識障害,けいれん,運動・感覚障害」,「四肢のはれ・

疼痛・皮膚の色調の変化」,「注射の数日後から注射部位が赤くなってき

た。押すと痛いしこりができてきた」

ネフローゼ症候群
「足がむくむ」,「尿量が少なくなる」.「体がだろい」。「排尿時の尿の抱

立ちが強い」,「息苦しい」.「尿が赤い」

急性好酸球性肺炎
「から咳」.「階段を上ったり少し無理をすると息切れがする。息苦しく

なる」,「発熱」

Hi胞 ‖1血 (肺

“

1血.び まん性bli

胞11血 )

「咳と一緒に血が出る」,「疾に血が混じる」,「黒い撲が出る」.「息切れ

がする。息苦しくなる」,「咳が出る」

重度の ド痢

「使が泥状か,完全に水のようになつている」.「使意切迫またはしぶり

腹がある」,「 さしこむような激しい腹痛がある」,「 トイレから離れられ

ないほど頻回に下痢をする」。「使に粘it状のものが混じっている」,「便

に血液が混じっている」

手足症候群

手や足の「しびれ」「痛み」などの「感覚の異常」.手や足の皮膚の「赤み (発

赤.紅斑)」「むくみ」「色素沈着」「角化 (皮膚表面が硬く。厚くなって

ガサガサする1人態)」「ひびわれ」「水ぶくれ (水ほう)」 .爪の「変形」「色

素沈着」

新生児薬物離脱症候群
生まれてきた赤ちゃんが「ぐったりしている」.「手足をブルプルヽ .る っ

たりする」,「けいれん」.「息をとめる」



セロトニン症候群

「不安」.「混乱する」.「いらいらする」,「興奮する」.「動き回る」,「手

足が勝手に動く」.「限が勝手に動く」,「震える」,「体が固くなる」.「汗

をかく」,「発熱」。「下痢」。「脈が速くなる」

アカシジア

イライラして, じっと座っていたり.横になっ

なる」,「 じっとしておれず。歩きたくなる」,「体

「足がむずむずする感じ」,「 じっと立ってもお

「体や足がソワソワしたり

ていたりできず.動 きたく

や足を動かしたくなる」,

れず.足踏みしたくなる」

運動失調
「手足の動きがぎこちない」.「箸が上手く使えなくなった」.「ろれつが

まわらない」.「』、らつく」。「まっすぐに歩けない」

頭痛 「頭痛」

難聴 (ア ミノグリコシド系抗菌

薬,白 金製剤,サ リチル酸剤.ルー

プ利尿剤による)

「開こえづらい」.「 ピーやキーンという耳鳴りがする」.「耳がつまった

感じがする」。「』、らつく」

薬剤による接触皮膚炎

薬剤を使ったらすぐに「ひりひりする」.

たところにしんましんがでた」。また,

ぶつぶつ.キ 1・ などが急に出てくる」

「赤くなる」。「かゆくなり.塗っ

ぁるときから「かゆみや赤み.

表2 ■篤副作用疾患別対応マニュアルー覧 (作成作集中のものも含む)    平成22年 4月 現在

領城 学会名 対象爾作用疾患

皮膚 日本皮膚科学会

oス ティープンス・ ジヨンソン症候群 (皮膚粘膜眼症候

群)

0中毒性麦皮壊死症 (中毒性表皮壊死融解症)(ラ イエル

症候群,ラ イエル症候群型薬疹)

O薬剤性過捜症症債群

○急性汎発性発疹性農疱症

☆薬剤による接触皮膚炎

肝臓 日本肝臓学会

○薬物性肝障害 (肝細胞障害型薬物性肝障害.胆汁うっ

滞型薬物性肝障害.滉合型薬物性肝障害,急性肝不全,

薬物起因の他の肝疾患)

腎臓 日本腎臓学会

○急性腎不全

○間質性腎炎 (尿細管間質性腎炎)

☆ネフローゼ症候群

腎孟腎炎

腎性尿崩症

腫瘍崩壊症候辞



血流 日本血液学会

○再生不良性貧菫 (汎血球減少症)

0出血傾向

O薬剤性貧血 (溶血性貧虫・ メトヘモグロビン血症,赤

芽球ろう.鉄芽球性貧血,巨赤芽球性貧血)

○無顆粒球症 (顕粒球減少症.好中球減少症)

○血小板減少症

○血栓症 (血栓塞栓症.塞栓症.梗塞)

○播種性血管内凝固 (全身性凝固先進障害,消費性凝固

障害)

☆血栓性血小板減少性索斑病 OTP)

☆ヘパリン起囚性血小
'餞
減少症 (Шr)

呼吸器 日本呼吸器学会

0間質性肺炎 (Hi臓炎,胞隔炎.Hl線離症)

○非ステロイド性抗炎症薬による喘息発作 (ア スピリン

喘息.解熱鎮痛集喘鳳 アスピリン不耐喘鳳 鎮痛剤

喘息症候群)

○急性肺損傷・急性呼吸窮迫症債群 (急性呼吸促迫症候群)

(成人壼呼吸窮迫症候群 (成人型呼吸健迪症候群))

○飾水腫

○胸膜炎.胸水貯留

☆急性好酸球性鰤炎

☆肺胞出血 (肺出血.びまん性肺胞出血)

消fLE 日本消化器病学会

○麻痺性イレウス

○消化性潰瘍 (胃 漬瘍.十二指腸潰瘍.急性胃粘模痛変.

NSADs潰瘍)

○偽膜性大腸炎

○急性膵炎 (薬剤性膵炎)

☆重度の下痢

心臓・循環器 日本楯環器学会
O心室頻拍

Oう っ血性心不全

神経・筋47格系 日本神経学会

0薬剤性パーキンソニズム

○横紋筋融解症

○白質脳症

○末精神経障害

Oギラン・パレー症候群 (急性炎症性脱磁性多発神経模

ニューロバチー.急性炎症性脱髄性多発根神経炎)

○ジスキネジア

○痙摯 。てんかん

☆運動失調

☆頭痛

無菌性螢膜炎

急性散在性層籠膜炎



精神

日本臨床精神神経薬理学会

○悪性症候群

○薬剤意起性うつ病

☆アカシジア

☆セロトニン症候群

日本小児科学会 ☆新生児薬物離脱症候群

日本小児神経学会 小児の急性脳症

代議・内分泌

日本内分泌学会

○偽アルドステロン症

○甲状凛中毒症

○甲状線機能低下症

日本糖凛病学会
○高血糖

低血糖

過敏症 日本アレルギー学会

○アナフイラキシー

○血管性浮踵 (血管神経性浮遺)

○喉頭浮題

○非ステロイド性抗炎症薬による奪麻疹/血管性浮腫

感覚器 (眼 ) 日本限科学会

O網棋・視路障害

O緑内障

角慶滉濁

感覚器 (耳 ) 日本耳鼻咽喉科学会
☆難購 (ア ミノグリコシ ド系抗菌薬,白 金製剤.サ リチ

ル酸剤.ループ利尿剤による)

感覚器 (日 ) 日本国腔科学会 味覚障害

口腔 日本田腔外科学会

○ビスホスホネート系薬剤による顎■壌死

○薬物性口内炎

O抗がん剤による日内炎

骨 日本整形外科学会
O・「F粗継症

大腿竹頭無腐性壊死

泌尿器 日本泌尿器科学会
○尿囲・排尿困難

出血性勝洸炎

卵巣 日本産科婦人科学会 jll巣過剰刺激症供群

癌 日本痛治療学会 ☆手足症候群

注)これまでに掲載したマニュアルには「〇」を,今回掲載したマニュアルには「☆」を付けている。



2

妊娠と薬情報センター事業について

].妊娠と薬情報センター事業について

妊販中に医薬品を使用する場合,母体への影響だけでなく胎児への影響について十分注意が必要です。

・方で,実際にヒトでの催奇性が確認されている医薬品は少ないにもかかわらず,医薬品の使用によ

るリスクを過剰に心配し.医師等が必要な薬物治療を控えてしまったり,患者本人が自己判断により服

薬を中 :卜 したりすることで。け体の健31t状態が悪化し,かえつて胎児に悪影響を及ぼした例もあります。

また。慢性疾患により,医薬品を使用していることを理由に最初から妊娠をあきらめてしまう例もみら

れます。

このことから,平成17年 10月 .rtl ir成 育医療研究センター (旧 日立成育医療センター)に「妊販と

薬情報センター」を設置 し (好ほと薬情報センターホームページ :httpノ /www.ncchd.gojP/kusur

indcxhml).薬 が胎児へ与える影響など最新のエビデンスを11集・評価iす るとともに.その情報に基

づぃて,こ れから妊販を希望している人や妊婦の方の相談に応じる事業を実施することとしました。

また,相談に来られた妊婦さんが出産された以降の情報も収集・評価して,それを次の妊婦さんへの

相談事業に生かしていくための調査もllせて行っています
:)。

2.現在の状況

妊販と薬情報センターでは,セ ンター及び協力病院の医師や相談者の担当医を介した相談を実施する

ほかに,平成19年 7月 より,かぜ薬.痛み止め,ア レルギーの薬や胃腸薬などの問い合わせの多い医薬

品については電話での相談を実施しています。回答数 (電話相談への回答も含む。)については,平成

17年度Hl件, F`成18年度椰 件,｀F成 19年度673件 .平成
"年

度960件 ,平成21年度1016件 と年々増加し

ています。

また,14成 19年 12り lよ り,妊販と薬情報センターのホームページに「ママのためのお薬情報」として,

「授乳とお薬」のコーナーを設け。その中で「授乳中に使り‖しても問題ないとされる薬の代表例」と「授

乳中に使
'‖

できない薬の代表例」を掲載しています。

このほか,平成21年 9月 には,新型インフルエンザの流行等を踏まえ,「 インフルエンザ最新情報」

として,妊娠中のインフルエンザ治療薬やワクチンの使用に関する基本的な考え方をホームページに掲

載するなど.妊販と薬に関する最新の情報を提供しておりますので,ご活用ください。

3.協力医療機関について

妊販と薬情報センター事業は,こ れまで全国14病院の i“力を得て実施 してきたところですが.更な

る利便性の充実を図るため.本年度新たに2病院の協力を得て,妊販と薬に関する相談・情報収集体制

の充実 。強化を図ることとしました。以 ドに,16の協力病院を紹介 します。



(参考)

1)医薬品・医療機諄等安全性情報N^電 (平成19年 4月 )

【連絡先】
妊銀と薬情報センター

住所 :〒 157-8535 東京都世田谷区大蔵2-10-1

日立成育医療研究センター内

TEL:α3-5494-7845

FAX:03-3415-(D14

受付時間 :祝日を除く月～全曜日10:∞～12:∞.13:00～ 16:∞

ホームベージ :httpノ/,n“.n∝hapゎ/k¨uん/hde】ぬ回

(協力医療機関)0:平 成2年度からの協力

北海道大学病院

住所 :〒

“

0-8648 北海道和幌市北区北14条西5丁 目

TEL:011-716-H61(薬 剤部 :内線

“

田)

FAX:011-7Ю -7616

受付時間 :視日を除く月～金曜日9:lXl～ 17:lXl

岩手医科大学附属病院

住所 :〒

"0-"“
 岩手県盛岡市内丸19-1

TEL:019-624-5236(「妊娠とお薬相談室」直通)

受付時間 :視日を除く月～金曜日9:00～ 16:lXp

独立行政法人日立病院機構 仙台医療センター

住所 :〒 983-8520 宮城県仙台市宮城野区官城野2-8‐8

TEL:υ2-"3-llll(「 薬剤科の妊ほと薬事務局」とお伝えください)

受付時間 :祝 Hを除く月～金曜日10:∞～16:KXl

ホームベージ :httpノ/w―繊 甲 jP/Medicine/inden耐

筑波大学Fe属病院

住所 :〒 I15-3576 茨城県つくば市天久保2-1-1

TEL:α狩-853-301

FAX:G129-853-7αあ

受付時間 :祝日を除く月～金曜日9:∞～16:∞

国家公務員共済組合連合会 虎の円病院

住所 :〒 105-8470 東京都港区虎ノ円2-2-2

TEL:03-3588-llll(内線3410)

FAX:03-"α 5-1764

受付時間 :祝日を除く月～金曜日8:∞～17:∞

聖路加国際病院

住所 :〒 104-85m 東京都中央区明石町9-1

TEL:C13-5責Ю-2412

FAX:lB―まИl-1156

受付時間 :視日を除く月～金曜日9:∞～16:00

o信州大学医学部附属病院

住所 :〒 3911-8621 長野県松本市旭3‐ 1-1

TEL:0"3-舒―m22(「妊娠と薬外来」とお伝えください)

FAX:OⅨB-37-30,2

受付時間 :視日を除く月～全曜日9:∞～16:∞

(平蔵り,年 5月 開始予定)



名古屋第一赤十字病院

住所 :〒 453-3511 愛知県名古屋市中村区道下町3-35

TEL:“2-481‐ 5111(薬剤部 :内線38376)

FAX:052-482-7733

受付時間 :視日を除く月～金曜日13:CXl～16:CXl

独立行政法人国立病院機構 長良医療センター

住所 :〒m2‐

““

 岐阜県岐阜市長良13Xl-7

TEL:“8-232-η

“

(「妊娠と薬外来」とお伝えください)

FAX:058-295-鰤
受付時間 :視日を除く月～金曜日10:00～ 16:∞

独立行政法人国立病院機構 金沢医療センター

住所 :〒

"0-“
m 石川県金沢市下石引町1-1

TEL:t176-`Ю2-4161

受付時間 :視日を除く月～金曜日9:∞～16:∞

ホームベージ :httpノ/wwよan“wa_hospjP/pv/preghm

奈良県立医科大学附属病院

住所 :〒634-852 奈良県橿原市四条rr840

TEL:0744-22-3“ l(薬剤部 :内n3565)

FAX:0744-29-酵
受付時間 :視日を除く月～金曜日8:鉤～16:∞

ホームベージ :httpノ /www.naralned‐ uattp/～ gyne/kusuri■tml

地方独立行政法人大阪府立病院機構 大阪府立母子保健総合医療センター

住所 :〒 594-■01 大阪府和泉市室堂町840

TEL:l1725-56-5537(妊 娠と薬外来)

受付時間 :祝日を除く月～金曜日9:∞～17:45

ホームベージ :httpノ/― mdttretosak"p/OSarase/ninshin/inde】山回

独立行政法人国立病院機溝 香川小児病院

住所 :〒 765■
"l 

香川県善通寺市善通寺町303
TEL:“η-62-095

FAX:0877-62‐ 5484

受付時間 :視日を除く月～金曜日8:m～ 17:∞

広島大学病院

住所 :〒 734-8551 広島県広島市南区霞1‐2-3

TEL:082-257-a179

受付時間 :祝目を除く月～金曜日9:∞～16:∞

九州大学病院

住所 :〒812-8582福 岡県福岡市東区馬出3-1-1          ・

TEL:α2-642‐59m
受付時間 :祝日を除く月～金曜日14:00～ 17:CXl

O 鹿児島市立病院

住所 :〒 892‐8580 鹿児島県鷹児島市加治屋町
"-17TEL:∞9-24-2101(薬剤科 :内線%03)(「妊娠と薬外来」とお伝えください)

FAX:lD9‐ 24-9916

受付時間 :視日を除く月～金曜日8:∞～17:15



3

重要な副作用等に関する情報

F`成 22年 3'12311に 改ilを指導した医薬品の使用 11の注意のうち重要な副作り‖等について,改
=J内

容等ととも

に改言】のJt拠 となった症例の概要等に関する情報を紹介いたします。

■アトルバスタチンカルシウム水相物,シ ンバスタチン,

ビタバスタチンカルシウム,プラバスタチンナトリウ

ム,フルバスタチンナトリウム,ロスバスタチンカル

シウム,アムロジピンベシル醸肝 アトルバスタチン

カルシウム水和物

●アトルバスタチンカルシウム水和物,

シウム,プラバスタチンナトリウム,

タチンカルシウム

シンパスタチン,ビタバスタチンカル

フルバスタチンナ トリウム,ロスパス

7 | wt\Tt:r>)tw'ti Lt*fi*
リピトール螂 mg晰外】,同錠関hg(ア ステラス製薬)

シンバスタチン

リポバス|15(萬 有製薬)

ビタバスタチンカルシウム

リバロ錠lmg【科限】(興和)

プラバスタチンナトリウム

メバロチン錠10(第  :共 )

フルバスタチンナトリウム

ローコール錠20mg l孵丼】(ノ パルテイスフアーマ)

ロスバスタチンカルシウム

クレストール 2ヽ5mg(ア ストラゼネカ

'

薬 効 分 類 等

igrv ^lu-)vfinii. 
*'bit+..ft r v ^i u - 

'vtfrLtii.

く使用上の注意

口 作用

は な

“

作用)]

(ド線部追加改FI部分 )〉

間質性肺炎 :間 質性ル

"炎

があ らわれることがあるので,長期投
jJで

あつても.建熱.咳嗽.呼

頭il難 .胸 部X級異常等が認められた夕場合には投
IJを 中‖iし ,副腎皮質ホルモン剤2投 与等の

適切な処置を行うこと,



0アムロジビンペシル戯菫・アトルバスタチンカルシウム水和物

販売名 (会社名) カデュエット配合錠 1番.同配合錠2番,同配合錠 3番.同配合錠4番 (フ ァイザー)

葉 効 分 類 等 その他の循環器官用薬

効 能・ 効 果

本桐 (ア ムロジピン・ ア トルバスタチン配合剤)は,アムロジピン及びア トルバスタチンに

よる治療が適切である以下の患者に使用する。

高血圧症又は狭心推と.高 コレステロール血症又は家族性高コレステロール血症を併発して

いる患者

なお,アムロジピンとア トルバスタチンの効能・効果は以下のとおりである。

アムロジビン

・高血圧症
・撲′い症

フトルバスタチン

・高コレステロール血症

・家族性高コレステロール血症

く使用上の注意 (下線部追加崚訂部分)》

□ 作用    (ア トルバスタチン)

●大なntn)] 
間贅性騎贅 :間 質性肺炎があらわれることがあるので,長期投与であっても,発熱.咳嗽,呼

吸困難,胸部X線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。

く参  考〉  直近約 3年間 (平成18年 4月 1日 ～平成21年■月25日 )の副作用報告 (囚 果関係が否定できな

いもの)の件数

・間質性肺炎 :7例 (う ち死亡0例 )

関係企業が推計したおおよその年間使用者数 :約812万 人 (平成21年 )

販売開始 :平成元年10月 (プラバスタチンナ トリウム)

平成 3年 12月 (シ ンバスタチン)

平成12年 5月 (ア トルバスタチンカルシウム水和物)

平成15年 6'1(フ ルバスタチンナ トリウム)

平成15年 9月 (ビ タバスタチンカルシウム)

平成17年 4月 (ロ スパスタチンカルシウム)

平成21年 12月 (ア ムロジピンベシル酸塩・ アトルバスタチンカルシウム水和物)

壼倒OI晏

くプラバスタチンナトリウム〉

副作用

No.

患者
1日投与量

投与期間・
齢

性

年

使用理由

(合併症)

経過及び処置

1

●
ヽ

女

釧

高脂血症

(な し)

5mg
約 8カ 月間

口贅性赫資

投与開始日

投,7ヵ 月は

投l17ヵ
l,キ U

投与8カ 月日

(投
li中

lL‖ )

高脂血症等のため本剤及びロラタジンを投与開始。

労作性呼吸困難を自党。

不安・ めまいのため.ジアゼパム.ベ タヒスチンメシル酸

塩を投 JJ・ 開始。

併用薬による呼吸困難を疑い。本剤以外すべて投与中止。

その後も.呼吸困難の改善がみられず.胸部異常影あり。



中止 1‖ 後

中lL 6‖ 後

中 l「 24日 後

中止37H後

本剤の投
rJ_中 止。

間質性Hl炎 として紹介入院となる。

過敏性lHl炎 又は薬剤性鰤炎の
“
r能性を疑い.気管支鏡検査

を施行。気管文脚胞沈浄 (BAL)波 中のリンパ球上昇を

認める。

Hrl炎症状はなく.試験外泊を行う,,悪化なく,過敏性肺炎

は否定的。 トリコスポロンjiL4:蔭性。

DLST(プラバスタチンナトリウム陽性)。

胸部X線写真の陰影像は改善し,退院となる。その後.■
状の悪化傾11は 認められていない。

日床検H
中止 1日 後 中止

"日 後 中止3日 後

赤白凛欧 (X10/mぼ 佃 0

ヘモグロピン (g/dL) 131 14Ll

ヘマ トクリット (%) 趣 9 427

豊小槙数 (Xlび/mm3 電 ll 五 7

自血球数 (/mmSp 物 841

好塩書車 (%) 05 05

好餃球 (%) 48 29

好中専 (%) 巴 1
崚 0

リンパな く%) 25.1 盟

韓 (%)
“

53

赤血球沈障連魔 (mm/hD 露 15

CRP(mg/dL)
"

01 0■

AST(GOT)(lU/D 2 21 17

ALT(CPT)(lU/L) 14 21 17

AIP(lU/D 213 21 176

LDH(IU/D 400 274 富

総ピリルピン (m,電D
“BUN(mg/dL) 1“ 124 1&l

虫清クレアチニン (mノdD IL65 064 囲

PaCO (mmH」 41.1

Pa02(DIInHD 1(X3」 3

KL6(U/mL〉 哄 m 1780

ベ タヒステンメシル酸塩.ロ ラタジン

くピタバスタチンカルシウム)

副作用

No.

患者
1日投与量

投与期間・
齢

性

年
使用理由

(合併症 )

経過及び処置

2
卜
ヽ

女
川

高 コ レ ス テ

ロール血,I

(2型糖尿摘 .

高血11.脂肪

丹11)

2mg
10日 間 霊1堰裏田:書高コレステロー7●m症.2型籍隈清 頓bAr&0".高 血

圧.脂肪肝の治療中。ブラバスタチンナ トリウムЮttg内

"L治

療から本剤2mぃ変更した。

投
lJ‐ 10H日 倦怠感.食欲不振,労作時呼吸困難 (DOE).背中の寒気

(投 ,中止1)を 自党し,本剤内服を中lLさ れた。

中止5‖後
圭臨 営鯛ごI騰鷲ittt l紫』L:盟
プレドニプロン20mgttlllを 開始した。

中止7‖ 後 再受診。ブレドニプロンltlnngへ減量.症状は軽快した。

中止12H後 ブレドニゾロンは一■中11。 KL6 9alU/mL。

中11"‖ 後 再受診
“

疲状は軽供 していたが.背部聴診所見は変化なし。

Sp0 96%へ上昇。KI“ 1920U/mLへ L昇。胸部X線上陰



中止∞日後

影は消退傾向にあった。ブレドニプロン10mg処方した。

呼吸状態は以前に比べて改善傾向にあったが,他院呼吸

器科へ紹介。胸部CTに よる画像検査を実施 した。Pao
68torr,PaC0 390tor,pH7.432。 CT所見では,西側脚

野木楠に網状影,線状影.下葉牽りl性気管支拡張,両側脚

野に非区域性スリガラス影を認めた。

ブレドニゾロン15mg,10日 間処方。DOEな し。

プレドニプロンllhlg.12日 間処方。SpO_・ 96%。 DOEな し。

ブレドニプロン5mぃ減量.14日 間処方゛Sp02 96%。 塩

状なし。DOEな し。KL6“∞U/mL。

ブレドニゾロン5nlgを継轟

プレドニゾロン25mgヽ減量。Sp0 96%。 症状なし。

Kb6 15211U/mLへ低下。

ブレドニプロン投
lJ・

中止。背部捻髪青減少。自党症状なし。

薬剤性肺障害は回復した。

中止32日 後

中止42日 後

中止54日 後

中lL68日 後

中止84日 後

中止llXl日 後

中止166日 後

鳳床検ta
投与31E前 中止5B後 41lL23日 1た 中 l「 51日 後 中止34]後 中:卜 157日 後

白血球数 (/mmう 89m 8200 83Xl 11〔貿〕0 1011Xl

KL 6(U/mL) 蜘 1920 脚 :渤 12節

CRP(mg/dL) 249 029

メトホルミン塩酸壇,グ リメピリド

アービタツクス注射波llXhgu田期 (メ ルクセローノ)
販売名 (会社名)

薬 効 分 類 等

効 能・ 効 果

ロセッキシマブ (遺伝子綱臓え)

《使用上の注意

陛
・ J旧 111日 日E

する使用調

口作用

は なH「m)]

に際 しては を行うこと。

心不全 :心不全があらわれることがあるので.ll察 を十分に行い.異常が認められた場合には

いる。観察を 十分に行い。これらの症状があらわれた場合には.止鴻薬 (ロベラミド等)の投

li.補油等の適切な処置を行うこと。

直近約 1年間 (平成

"年
9月 19日 ～平成22年 2月 15日 )の副作り‖報告 (因 果関係が否定できな

いもの)の件数

・心不全 :2例 (死亡)

・重度の F痢 :5例 (う ち死亡0例 )

関係企業が推計 したおおよその年間使用者散 :約 13Xl人 (平成21年 )

販売開始 :平成20年 9月

(下線部追加改訂部分)》

考〉



産例の機晏

No

患奢
1日投与量

投与期間

剛作用

・
齢

性

年
使用理由

(合併症 )
経過及び処置

l

V́(投与開始約 4年前～約 3年 4ヵ 月前),IFL(約
力月前),TSl(約 2年 5カ 月前～約 1年 9カ 月前).

7カ 月前～約 1年前).ベパシズマプ (遺伝子組換え)

lヵ ,1前 )

術 (約 4年 1カ 月前),ハルトマン手術 (約 1年 8カ

〕Юmg.イ リノテカン壇確壇水和物Xhlg投与。

墓 (Gradc3)を 発現。

全に起因すると考えられる呼吸困難が発現ρ飾炎

del)を 発現。

後.呼吸困難が増悪。レントゲンにて心陰影の拡大.

―にて壁運動の低下を認める。利尿剤を投与するが反

く,カ テコラミンの投・ iを開始。

困難からショッタ症状を来し,エ ピネフリンを投与。

ミン塩酸壇. ドプタミン塩酸塩. ノルァドレナリン投

も反応なく,Volume負 荷も血圧低下傾向となり,死亡。

臨床検童饉

投与ロ
(投与中止B)

中lL

2日 後
中lL

7H後
中lL

98後
中止

10日 後
中止
H日後

中止
12日 後

ri血球数 (′

/mmJ) 1“8 :546
"

72 109 308

血小板数 (X101/mm3) 2! 186 :0.1 鴨 73

“ヘモグロビン (ル/dL) ■7 100 能 ω 62

ヘマ トクリット (96) 354 椰 245
"5

218 19Ю

総ビリルビン (mrdL) IB
"

器

" "
直接ピリルビン (mg/dL) Q4

"
閣 13 盟 27

AST(COT)(lU′ L) 34 43 郎 12 12 35

ALT(CPT)(ll1/L) 24
"

21 13 13

l´ I)H(IIJ.L〕 468 428 321 閣 222 知

BUN(mg/dL) 16.4 昴 7 29 %B 403 盤 7 81.1

併用薬 :イ リノチカン壇酸壇水和物.ジフエンヒドラミン壇酸塩.デキサメタゾンリン酸エステルナトリ

ウム,フ イルグラスチム (遺伝子割換え).グラニセ トロンな酸塩

No

患者
1日投与量

投与期間

副作用

・
齢

性
年

使用理由

(合併症 )

経過及び処置

2
ヽ
ヽ

男

釧

結局痛

(肝転移.高
血圧)

575mg
l回/週

l lJ間

↓

30〕ng
l回 /週

32H間

離篤1計乳瞳ゝ 犠鮒賀爆1リキ鮮紺駅;

(約 1年 6カ 月前～7日前)

手術歴 :横行紺腸切除術 (約 2年 4カ 月前)

投 r■開始日 本剤575mノ週.イ リノテカン壇酸壇水和物216mg/週の投
lJ開始。

投・J‐2日 後 腹部膨満感あり。排ガス (― ).吐気中程度.嘔吐 (+).

(投 り中止8)食事摂収できず。水様便鎮回あり,体重2kg減少。

下廂,嘔J:(Grademを 発現 し,構 液にて処置。本剤及

びイリノテカン塩餃塩水和物の投与は中止。



中止3日後 外未受静し緊急入臓となる。下哺 。嘔吐による腱ホのた
めの青機亀低下 に口とめ と考えられた。0演

"ロ
ト

a00mLを投与し,セファプリンナトリウムホ和●130投
与口綸。

申止4日後

中止5日後
申止6日後
申止8日後

下痢。嘔吐口L anOo-2ooOm職 与し,セファゾリ
ンナ トリウム水和蠍な●●L下 哺止まり。絆晨あり。

食事少■曇取可色となる.

●減1000mm●。●減により腎口饉低下改善.

●減Ⅲnd晟与。maし 体菫も元に戻る。
青機由目篠ι選臓となる。

轟

“

絆用●:イ リノテカン塩臓

…

タロルフェニラミンマレイン地 リン朧デキサメタゾンナトリウム,

グラニセトロン塩朧塩.アムロジピンペシル畿塩



4
用上の注意の改訂について

(1を0215)

'F成22年 3月

“

‖及び3月
"Hに

改言Jを指導した医薬品の使り1111の

'1:意

(本号の「3重要な副作りl:等 に関す

る情報」で″l介 したものを除く。)について。改言J内容.1三 な該11販売名等をお知らせいたします。

1 月」暫ワ移ゾ_ル          ビモジド
オキシペルチン          フルフェナジンデカン酸エステJレ

オランザピン           フルフエナジンマレイン酸塩
クエチアビンフマル酸塩      プロクロルベラジンマレイン酸塩
クロカプラミン塩醸塩水和物    プロクロJレベラジンメシリレ酸塩
クロルプロマジン塩酸塩      ブロナンセリン
スピペロン            プロベリシアジン
スルビリド            ブロムベリドール
ゾテピン             ベルフエナジン
ネモナプリド           ベルフエナジンフエンジゾ酸塩
八ロベリドーリレ          ベルフエナジンマレイン酸塩
ノヽロベリドールデカン酸エステル  ベロスピロン塩酸塩水和物

レボメプロマジンマレイン酸塩

[販 売 名]   エビリファイ錠3mg,同錠6mg,同内用液01●/。 (大塚製薬)

ホーリット散10%(第一三共)

ジプレキサ 掟25mg,同錠5mg,同ザイデイス錠5mg(日 本イーライリリー)

セロクエル25mg錠,同100mg錠 (ァ ステラス製薬 )

クロフェクトン穎粒10%(田辺三菱製菜 )

コントミン精衣錠25mg,同筋注 25mg(口辺三菱製薬)

ウインタミン細粒 (10・/●)師 霧醤乾祭)

スピロビタン櫛 3%(サ ンノーバ)

ドグマチール細粒50%,同掟 200mg,同 カプセル50mg,同筋注100mg隠限】(ア ステラス製県)

ロドピン綱粒10%,同錠25mg(ア ステラス黎場⇒

エミレース綱粒2●/● (ア ステラス製薬)

セレネース細粒1%,同碇075mg【院外】,同錠15mg,同錠3mg【在】,同内服榔 2%【科限】,同ツ3mg
(大日/41友製薬)

ハロマンス注100mg【患限】(ヤ ンセンファーマ
)

オーラップ細粒1・/・ (ア ステラス製薬)

フルデカシン筋注25mg(田辺三菱製薬)

フルメジン櫛 20/● ,同精衣錠 (1)(田辺三菱製薬)

ノバミン価 mg o蘭
『 壽製薬)

ノバミン16注5mg(塩野義製薬)



[重 要な基本

的注創

疇1作用

(重大樹副作用)]

ロナセン製 mg(大日本住友製薬)

ニューレブチル細粒10%【在】,同錠5mg(塩オ義製薬 )

インプロメン細粒1%,同錠3mg,同錠6mg偲限】(口辺三菱製薬)

ピーゼットシー散19/。 (口 1■ ごた製薬)

ピーゼットシー詢 mg(日辺三菱製薬)

ルーラン鯉 馴2晰卦】,同錠8mg(大日本住友製薬)

ヒルナミン筋潜

“

5mg(塩野義製薬)

ヒルナミン錠 (5mg),同錠 (25mg)0識摯機 )

レボトミン散10●/.(口辺三菱聾 )

掟精神痛業において,脚塞栓症,静脈血栓症等の血栓塞栓症が報告されているので,不動状

態,長期臥床,肥満,脱水状態キの危険口子を有する患者に投与する場合には注意すること。

肺塞栓症,深部静脈血栓症 :抗精神痛薬において,肺塞栓嵐 静脈血栓症等の血栓塞栓症が

報告されているので,観察を十分に行い,息切れ,胸痛,四肢の疼痛,浮腫寺が認め られた

場合には,投与を中止するなど道切な処置を行うこと。

2翔卿
販 売 名]   クロザリル錠25mg【医限】,同錠10m曜 【医限】(ノ パルテイスファーマ)

[重 要な基本   抗精神痛薬において,肺塞栓症,静脈血栓症事の血栓塞栓症が報告されているので,不動状

的注劇      態,瑚 臥床,肥満,脚 態等の危険国子を有する患者に設与する場合には注意すること。

3苗写寧町Tトン
販 売 名]  リスパダール内用校lmg/mL,同OD掟lmg,同 コンスタ筋湘 5理,同 コンスタ筋注用

37.5mg【患限】(ヤ ンセンファーマ
)

されているので,

[重要な基本

的注湖

[副作用

(重大な副昨用ll

競 長期臥床,肥満,脱水状態手の危険国子を有する患者に投与する場合には注意すること。

肺塞桂症,深部静脈血栓症 :抗精神痛菜において,肺塞栓症,静脈血栓症等の血栓塞栓症が

報告されているので, !7ivt, 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。

応庫性イレウス :腸告麻痺 (食欲不振,悪′心 EllL,著 しい使藩,腹部の影満あるいは弛緩

及び腸内容物のうつ滞等の症状)を来し,麻痺性イレウスに移行することがあるので,腸告

麻痺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。なお,本剤は動物

実験 (イ ヌ)で制吐作用を有することから,悪′心 lEl■を不頭性化する可能性があるので注

意すること。

4 〈その他のアレルギー用菜〉

プランルカス ト水和物

オノンドライシロツプ10%,同カプセル1125mg(小野菜品工業)[販 売 名]

[重要な基本

的注創 慮,自

他のロイコトリエン措抗劇を投与した患者で,国果関係は明らかでは jr$rj ?

者の状態を十分に観察すること。

されているので, にあたって



5 (その他のアレルギー用薬〉
モンテルカス トナ トリウム

版 売 名]

瞳 要な基本

的注意]

[そのlte注祠

キブレス錠5mg(杏林製薬),シ ングレア細粒4mg,同錠10mg,同チュアブル錠5mg C高着襲

菜)

本剤との口果関係は明らかではないが, うつ病,自殺念慮, 自殺及び攻撃的行動を含む精神

症状が報告されているので,患者の状態を十分に観察すること。

プラセ制 驚臨床試験41試験を対象に船 解析を行った結果,本剤投与群9,9291n」 中 1側に

おいて自殺念慮が認められたのに対して,プラセボ群1780側 において自殺念慮は認められ

なかった。

また,プラセボ対驚臨床融 6識験を対象に統合解析を行っ齢 見 行動変イヒに関連する事

象 (不眠,易刺激階 )力 ,`本剤投与群11,673例中319切 (2.73%),プラセボ群8,82711」 中200

側 (227%)において認められたが,流計学的な有意差は認められなかつた。

6 写饉 君
[販 売 名]  サレドカプセル100【患口 (藤本製薬)

[重 要な基本   本剤には催奇形隆 (サ リドマイド胎芽病 :「書告」の項参驚)があるので,妊娠する可静隆

的注意]     のある婦人に投与する際は,少なくとも投与開始予定の4週間前, 2辺関前及暖 直前に

妊娠検杢を実施し,検査紫果が階性であることを確認後に投与を開始すること。また,妊娠

していないことを定期白|に確認するために,間隔が4週間を超えないよう妊娠倹査を実施す

る。

本剤の安全管理を確実に実施するため, 1回の最大処方量は12週間分を超えないものとする

こと。
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【2】-2添付文書改訂の内容
●:指導による改訂O:自主改訂

114 解熱鎮痛消炎剤

メチロン注あ%

【用法・用量 (使用上の注意 )】

○ (改 )

1

低出生体重児、新生児、乳児、幼児、小児、高齢

者、衰弱者に投与する場合には、5v/v%ブ ドウ糖

液又は注射用蒸留水で適宜希釈 し注射すること。

117 精神神経用剤

スピロピタン散03

【重要な基本的注意】

●(追 )

3_

抗精神病薬において、肺塞栓症、静脈血栓症等の

血栓塞栓症が報告されているので、不動状態、長

期臥床、肥満、脱水状態等の危険因子を有する患

者に投与する場合には注意すること。

【重大な副作用】

● (迫 )

6 肺塞栓症、深部静脈血栓症 (頻度不明)

抗精神病薬において、肺塞栓症、静脈血栓症等の

血栓塞栓症が報告されているので、観察を十分に

行い、息切れ、胸痛、四肢の疼痛、浮腫等が認め

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。

212 不整脈用剤

サンリズム注射液50mg

【その他の副作用】

〇(改 )

3. 消化器

0.晰未満

口渇、悪心、嘔吐

7 過敏症

0.I未満

皮疹

9 その他

0.1～ 5%未満

CK(CPK)上昇

10 その他

0■未満

全身倦怠感

上記の副作用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必要に応 じ投与を中止す

るなど適切な処置を行 うこと。

【副作用】

O(改 )

副作用等発現状況の概要

(承認時)

承認前の調査で総症例550例中報告された副作用

は16例 (2鰯)で 、主な副作用は、QRS幅の増大5

例 (09%)、 徐脈2例 (04%)等であつた。

また、主な臨床検査値の変動としてはAST(CCIT)

」ニタ13/46591(0 6%)、 ALT(CPT)_L夢肇6/467,1(1 3%)、

LDH■ヴ肇4/452″呵(0.9%)、  CK(CPK)_L夢肇3/412夕可

(0.7%)、 自血球数変動3/473例 (06%)、 好酸球増

加3/412例 (07%)、 リンパ球変動2/429例 (0.5%)

及び尿蛋白陽性3/338例 (09%)等がみられた。

(再審査終了時)

承認後における使用成績調査で総症例 1、 359例 中

報告された冨1作用は73例 (5.4つ で、主な副作用は、

洞停止12例 (0.9%)、 QRS幅の増大10例 (0.7%)、 心

房粗動9例 (07%)、 右脚プロック6例 (04)、 心室

頻拍6例 〈0.4%)、 血圧低下6例 (00、 心室細

動5例 (04)等 であつた。

214 血圧降下剤

アーテスト掟1 25mg【院外】、2_5mg、 10mg

【その他の副作用】

O(改 )

(1)本態性高血圧症、腎実質性高血圧症、狭心症

1 過敏症 (0.1～ 5%未満)

徐脈、低血圧



4.循環器 (0.1%未満)              20.眼 (0.1%未満)

動悸、頻脈、心房細動、期外収縮、脚プロック、   霧視

血圧上昇、心胸比増大、顔面潮紅、四肢冷感

21.眼 (頻度不明※)

5.循環器 (頻度不明※)             涙液分泌減少

房室プロック、狭心症

22 その他 (0.1～5%未満)

6 呼吸器 (0.1～5%未満)             浮腫、脱力感、倦怠感

喘息様症状、咳嗽
23.そ の他 (0.蝸未満)

7 呼吸器 (0.1%未満)              勃起不全、耳鳴、疲労感、胸痛、疼痛、発汗、

呼吸困難、息切れ、鼻閉            口渇

8 精神神経系 (01～ 5%未満)          (2)慢 性心不全

めまい、眠気、頭痛
1.過敏症 (01～ 5%未満)

9.精神神経系 (01%未満)            そ う痒感等

失神、不眠、抑 うつ、注意力低下、異常感覚 (四

肢のしびれ感等)                2.過 敏症 (0.1%未満)

発疹

10 消化器 (0.1～ 5%未満)

悪心、胃部不快感               3 循環器 (0.1～ 5%未満 )

徐脈、動悸、頻脈、心房細動、期外収縮、房室

プロック、脚プロック、低血圧、血圧上昇、四肢11.消化器 (0.1%未満)

嘔吐、便秘、下痢、食欲不振、腹痛       冷感

12 代謝 (01～ 5%未満)             4.循 環器 (頻度不明※)

血糖値上昇、尿酸上昇、CK(CPK)上昇、総コレス  心胸比増大、狭心症、顔面潮紅

テロール上昇
5.呼吸器 (01～郵未満)

13 代謝 (0.1%未満)               喘息様症状、呼吸困難

低血糖、尿糖、ALP上昇、LIIH上昇、 トリグリセ

6 呼吸器 (0.1%未満 )リド上昇、カ リウム上昇
息切れ、咳嗽

14.代謝 (頻度不明※)

糖尿病悪化、カ リウム低下、ナ トリウム低下   7.呼 吸器 (頻度不明※)

鼻閉

15 肝臓〈01～ 5%未満)

8.精神神経系 (0.1～ 5%未満 )AST(GOT)上 昇 、 ALT(GPT)上 昇 等

めまい、不眠、頭痛

16 腎臓・泌尿器 (01～ 5%未満)

腎機能障害 (3UN上昇、クレアチニン上昇等)   9.精 神神経系 (0鰯未満)

眠気、注意力低下

17.腎臓・泌尿器 (0.1%未満)

10 精神神経系 (頻度不明※)
尿失禁、頻尿、蛋自尿

失神、抑 うつ、異常感覚〈四肢のしびれ感等)

18 血液 (0.1%未満)

11 消化器 〈0.1～5%未満)貧血、自血球減少
悪心、胃部不快感

19 血液 (頻度不明※)

12 消化器 (0.島未満)血小板減少
便秘、下痢、食欲不振、腹痛



13.消化器 (頻度不明※)

嘔吐

14.代謝 (0.1～5%未満 )

血糖値上昇、尿糖、LDH上昇、総コレステロール

上昇、CK(CPK)上 昇、糖尿病悪化、ALP上昇、尿酸

上昇、カリウム上昇、ナ トリウム低下、カ リウム

低下

15.代謝 (頻度不明※)

低血糖、 トリグリセ リド上昇

16.肝臓 (01～ 5%未満)

AST(GOT)」ヒ夢l、 ALT(GPT)」ヒタ肇当争

17 腎臓・泌尿器 (01～ 5%未満)

腎機能障害 (BUN上昇、クレアチニン上昇等)、 蛋

白尿

18.腎臓・泌尿器 (頻度不明※)

尿失禁、頻尿

19 血液 (0.1～ 5%未満)

貧血、血小板減少

20.血液 (01%未満 )

白血球減少

21.眼 (頻度不明※)

霧視、涙液分泌減少

22.その他 (01～郵未満)

浮腫、倦怠感、疲労感、胸痛

23 その他 (0.1%未満)

耳鳴

24 その他 (頻度不明※)

脱力感、勃起不全、疼痛、発汗、口渇

上記の日1作用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必要に応 じ投与を中止す

るなど適切な処置を行 うこと。

【副作用】

○ (改 )

副作用等発現状況の概要

〈本態性高血圧症、腎実質性高血圧症、狭心症〉

(承認時)

承認前の調査 1、 329例中報告された副作用は

62%〈82例)で、主な副作用はめまい1.6%(21件 )、

全身倦怠感08%(10件 )、 眠気0.8%(10件 )、 頭痛

06%(8件 )等の精神神経系症状、徐脈0.鰯 (8件 )

等の循環器症状、発疹0.7%(9件 )等の過敏症状、

喘息様症状02%(2件 )等 の呼吸器症状等であつた。

(再審査終了時)

承認後における使用成績調査 (6年間)5、 243例中

報告された副作用は4.7%(246例 )で、主な副作用

はめまい08%(44件 )、 頭痛0.4%(20件 )等の精神神

経系症状、徐脈0.椰 (31件 )、 低血圧0.5%(27件 )

等の循環器症状、悪心0.2%(11件 )等の消化器症状

等であつた。

〈慢性心不全〉

国内データ :

(承認時)

承認前の調査259例中報告された副作用は

40.2%(104例 )で、主な副作用はめまい8.銘 (23件 )

等の精神神経系症状、心不全の悪化9.3%(24件 )、

動悸2_鶴 (7件 )、 徐脈2.7%(7件 )、 血圧低下1.9%(5

件)等の循環器症状、糖尿病悪化23%(6件 )等の代

謝系症状及び全身倦怠感1.9%(5件)等のその他の

症状等であつた。また、主な臨床検査値の異常変

動は血糖値上昇205%(36/176)、 尿 10.7%(18/169)、

総コレステロール上昇70%(13/187)、 CK(CPK)上

昇62%(H/178)、 クレアチニン上昇4.7%(9/192)

等であつた (プラセボとの比較試験でプラセボ群

より高頻度でみられた項目について記載)。

(再審査終了時)

承認後における使用成績調査 (4年間)1、 732例 中

報告された副作用はHl%(192例 )で、主な副作用

は心不全の悪化3.5%(60件 )、 血圧低下0.9%(15件 )、

徐脈06%〈 10件)等の循渫器症状、めまい1.2%(21

件)等の精神神経系症状、精尿病悪化0.5%(8件 )

等の代謝系症状等であつた。



218 高脂血症用剤

リバロ錠lmg【科限】

【重大な副作用】

● (追 )

5 問質性肺炎

01味満

間質性肺炎があらわれることがあるので、長期投

与であっても、発熱、咳嗽、呼吸困難、胸部X線
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。

【薬物動態】

○〈追)

3 腎機能障害者における体内動態

腎機能障害 (血清クレアチニン基準値上限の1.5

倍以上、3倍以下)を有する高コレステロール血

症患者6名 と腎機能が正常な高コレステロール血

症患者6名 にビタバスタチンカルシウムとして

2ngを 1日 1回 7日 間反復経 口投与 したとき、腎機能

障害者の投与7日 日の血漿中濃度は腎機能正常者

に比 しCmaxは 1.7倍 、AUCは 19倍を示 した。

232 消化性潰瘍用剤

オメプラール錠2伽嘔、注20mg

【相互作用(併注)】

○(追 )

9 薬剤名等

クロピドグレル硫酸塩

臨床症状・措置方法

クロピドグレル硫酸塩の作用を減弱するおそれ

がある。

機序・危険因子

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。

339 その他の血管及び体液用薬

プラビツクス錠75mg【科限】

【相互作用(併注)】

○ (追 )

相互作用

(相互作用の概略)

スト拮‖に1、 主にCYP3A4、 CYPlA2、 CYP2C19,そ て,CYP286

により活性代謝物に代謝 される。

【重大な副作用】

○ (追 )

5 血小板減少、無顆粒球症、再生不良性貧血を

含む汎血球減少症 (頻度不明注1)

血小板減少、無顆粒球症、再生不良性貧血を含む

汎血球減少症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.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)、 多形滲出性紅斑 (頻度不明

注1)

中毒性表皮壊死融解症、皮膚粘膜眼症候群、多形

滲出性紅斑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。

7 横紋筋融解症 (頻度不明注1)

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、これに伴つて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、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。

〈注1)海外あるいは国内市販後において認められ

た副作用のため頻度不明。



【その他の副作用】

○ (迫 )

血液

国内の副作用発現頻度 〔効能追カロ承認時までの調

査の結果〕 :01～ 5%未満皮下出血、貧血、紫

斑 (病 )、 鼻出血、止血延長、眼出血、歯肉出血、

痔出血、血痰、穿刺部位出血、ヘモグロビン減少、

赤血球減少、ヘマ トクリット減少、自血球減少、

好中球減少、好酸球増多

【その他の注意】

○ (迫 )

1

海外で実施された健康成人を対象とした臨床薬

理試験において、本剤300mgを初回投与後24時間

の5μ M ADP惹起血小板凝集に対する抑制率 (血小

板凝集抑制率 :%)は、CYP2C19の代謝能に応 じ

て、Ultrarapid metabollzer(UM)群 、Extensive

mtabollzer(EM)群 、 Intermediate metabolizer

(IM)群、Poor metabolizer(PM)群の順に、40

±21、 39± 28、 37± 21、 24± 26であり、その後 4

日間にわたつて本剤75血g/日 を投与 した後の血

小板凝集抑制率 (%)は 、それぞれ56± 13、 58

±19、 60± 18、 37± 23と 、PM群において本剤の血

小板凝集抑制作用が低下した。

2.

海外における経皮的冠動脈形成術施行を予定し

た患者を対象 とした臨床試験"及び複数の観察研

究において、CYP2C19の PMも しくはIMではCYP2C19

のEMと 比較 して、本剤投与後の心血管系イベン ト

発症率の増加が報告されている。

【薬物動態】

○ (追 )

6.CYP2C19遺伝子多型が薬物動態に及ぼす影響

参考 (海外データ)

健康成人40例をCYP2C19の代謝能に応 じて4(各
群10例)に分け、クロピドグレルとして初 日に

300mg、 その後75ng/日 を4日 間投与する試験を

実施 した。CYP2C19の 2つの遺伝子多型 (CYP2C19

■2、 CYP2C19*3)に ついていずれかをホモ接合体

またはいずれもヘテロ接合体としてもつ患者群

(PM群)では、活性代謝物H4のAUC及びCmaxが 、

野生型ホモ接合体群 (EM群 :CYP2C19*1/*1)と

比較して低下した。なお、日本人におけるPMの頻

度は、18～225%と の報告がある。

健康成人におけるCYP2019遺 伝子多型が活性代謝物H4の 築物動態

注1)

UM:CYP2C19*1/■ 17あるいはCYP2C19■ 17/*17
EM:CYP2C19 *1///*1

1M:CYP2C19■ 1/*2あ るい は CYP2C19■ 1/*3

PM:CYP2C19*2/*2あ るい は CYP2C19■ 2/*3

396 糖尿病用剤

ジャヌビア彙郎mg【試】、駅hg【試】、100mg【試】

【慎重投与】

●(追 )

2.

他の糖尿病用薬 〈特に、スルホニルウレア剤)

を投与中の患者 〔併用により低血糖症を起こすこ

とがある。

【重要な基本的注意】

● (追 )

5.

本剤の使用にあたつては、患者に対 し低血糖症状

及びその対処方法について十分説明すること。特

に、スルホニルウレア剤 と併用する場合、低血糖

の リスクが増加する。スルホニルウレア剤による

低血糖の リスクを軽減するため、スルホニルウレ

ア剤 と併用する場合には、スルホニルウレア剤の

減量を検討すること。

【相互作用 (併注)】

○ (追 )

1.薬剤名等

糖尿病用薬 :スルホニルウレア剤

臨床症状・措置方法

糖尿病用薬との併用時には、低血糖症の発現に注

意すること。特に、スルホニルウレア剤 と併用す

る場合、低血糖のリスクが増カロする。スルホニル

ウレア剤による低血糖のリスクを軽減するため、

スルホニルウレア剤の減量を検討すること。低血

糖症状が認められた場合には、糖質を含む食品を

バラメータこ及ばす影響

投与量
CY P2019遺 伝子型

UM Eh4 IM PM

哺̈
3∞mg

`ィ

ロ日ヽ
24± 10 02■ 21 23± 11 11± 4

75mg
rヽ 日日1

,2■ 6 10± 7 ,2± 5 4± ,

AU00-T“ st

(ng hr/mL)

3∞mg
(l Fl日 ヽ

33■ 11 39■ 24 31■ 14 14± 6

75mg
rト ロ日ヽ

11■ 5 12■ 6 10± 4 ヨ±1



摂取するなど適切な処置を行 うこと。

機序・危険因子

糖尿病用薬 (特 に、スルホニルウレア剤)と の併

用時には、本剤の血糖コン トロール改善により、

低血糖症のリスクが増加するおそれがある。

【副作用】

●〈迫)

3.低血糖症

他の糖尿病用薬との併用で低血糖症

(グ リメピリド併用時53%、 ピオグリタゾン併用

時08%、 メ トホル ミン併用時07%)が あらわれ

ることがある。特に、スルホニルウレア剤 との併

用で重篤な低血糖症状があらわれ、意識消失を来

す例も報告されていることから、スルホニルウレ

ア剤 と併用する場合には、スルホニルウレア剤の

減量を検討すること。また、他の糖尿病用薬を併

用 しない場合でも低血糖症 (10%)が報告されて

いる。低血糖症状が認められた場合には、糖質を

含む食品を摂取するなど適切な処置を行 うこと。

【臨床成績】

○ (改 )

2.グ リメピリド、ピオグリタゾン、又はメ トホ

ル ミンとの併用試験

食事/運動療法に加えて、経口血糖降下剤 (グ リ

メピリド:146例、ピオグリタゾン:134例、メ トホ

ル ミン:149例 )で十分な血糖コン トロールが得ら

れない2型糖尿病患者を対象にシタグリプチン50

mg又はプラセボを1日 1回 、これ らの基礎治療にカロ

えて経日投与 (朝食前)した。いずれの試験におい

ても、シタグリプチンはHbAlC値 を初回測定時点

の投与4週後から有意に低下させ、投与開始初期

から血糖コン トロールを改善させた。投与12週時

の結果は表6の通 りであつた。その後、シタグリ

プチン50mgあ るいは100mg(増 量時)の継続投与に

おいて、52週 にわたつて安定した血精コン トロー

ルが得 られた。52週 までの併用投与時 (長期投与

例)における低血糖症の副作用発現率は、グリメ

ピリド併用時53%(7例 /131例 )、 ピオグリタゾン

併用時08%(1例 /133例 )、 メ トホル ミン併用時

07%(1例 /145例 )で あつた。また、これ らの試験

において52週 までにシタグリプチンで体重の変

化はわずかであつた。

399 他に分類されない代謝性医薬品

エンブレル皮下注郎ロレリンジ0_5mL

【重要な基本的注意】

○〈追)

9

臨床試験及びその後 5年間の長期試験で、悪性 リ

ンパ腫等の悪性腫瘍の発現が報告されている。一

般に、慢性炎症性疾患のある患者に免疫抑制剤を

長期間投与 した場合、感染症や悪性 リンパ腫の発

現の危険性が高まることが報告されている。

また、本剤を含む抗TNF製剤を使用 した小児や若

年成人においても、悪性 リンパ腫等の悪性腫瘍が

報告されている。本剤に起因するか明らかでない

が、悪性腫瘍等 の発現には注意すること。

615 主としてグラム陽性・陰性菌,リケッ

チア,クラミジア

ミノマイシン錠mmg、 顆粒2%

【相互作用 (併注 )】

○ (改 )

薬剤名等

カルシウム、マグネシウム、アルミニウム、ラン

タン又は鉄剤

臨床症状・措置方法

本剤の吸収が低下し、効果が減弱されるおそれが

ある。

両剤の服用間隔を2～4時間とすること。

機序・危険因子

本剤と二価又は三価の金属イオンが消化管内で

難溶性のキレー トを形成 して、本剤の吸収を阻害

する。

【その他の副作用】

〇 (迫 )

・感覚器 (頻度不明)

耳鳴

【その他の注意】

○ (追 )

3.

海外において、本剤投与中の患者に甲状腺癌が発

現 したとの報告があるが、本剤 との因果関係は確

立していない。



【3】市販直後調査対象品日(院内採用薬)

市販直後調査とは ・̈

新医薬品がいったん販売開始されると、治験時に比べてその使用患者数が急激に増加するとともに、使用患者の状況
も治験時に比べて多様化することから、治験段階では判明していなかった重篤な副作用等が発現することがあります。
このように新医薬品の特性に応じ、販売開始から6ヵ月間について、特に注意深い使用を促し、重篤な副作用が発生し
た場合の情報収集体制を強化する市販直後調査は、市販後安全対策の中でも特に重要な制度です。
現在実施中の市販直後調査については下記の通りです。

<市販直後調査と、法第77条の4の2第 1項の規定に基づく副作用・感染症報告制度との関係 >
市販直後調査は、製造販売業者等が定期的に、その製造販売した医薬品を使用する医師等に対し、

(1)当該医薬品は新医薬品であり、適正な使用に努められたいこと

(2)適正な使用を確保するため、提供される安全管理情報を活用すること

(3)重篤な副作用又は感染症が発現した場合には、速やかに報告をお願いしたいこと

を繰り返し依頼し、注意喚起することにより、重篤な副作用又は感染症が発生した場合には、当該情報が報告されずに

埋もれることなく、速やかに報告されるよう促すものです。したがつて、市販直後調査の中で、医療機関から「重篤な副作

用又は感染症の発現あり」と製造販売業者等に連絡された場合には、法第77条の4の 2第 1項の規定に基づき、機構に

も報告することが必要です。
副作用・感染症の報告については薬剤部DI室 (内線6108)にご連絡ください。

商品名
会社名

一般名 調査開始 日 備考

ルミガン点眼液0.03%
千寿製薬

ビマトプロスト 平成21年 10月 5日

パキシル錠 10mg,20mg
グラクソ・スミスクライン

パロキセチン

塩酸塩水和物
平成21年 10月 16日 効能追加された「社会不安障害」

フエロン注射用300万
東レ

インターフェロンベータ 平成21年 10月 16日

効能追加された「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)血中HC‐RNA量が高値の患者

(2)インターフェロン製剤単独療法で

無効の患者又はインターフエロン製剤

単独療法後再燃した患者」

レベトーールカプセル200mg
シェリング・プラウ

リバビリン 平成21年 10月 16日

効能追加された「インターフェロンベー

タとの併用による次のいずれかのC型

慢性肝炎におけるウイルス血症の改善

(1)血中HCV RNA量が高値の患者

銚 釜 曼習謬 型瑠 ‰

単独療法後再燃した患者 J

スイスンOD錠0.2

武田薬品工業
ボグリボース 平成21年 10月 19日

効能追加された「耐糖能異常における

2型糖尿病の発症抑制 (ただし,食事

療法。運動療法を十分に行っても改善

されない場合に限る)」

アバスチン点滴静注用

100mg,400mg
中外

ベバシズマブ

(遺伝子組換え)

平成21年 H月 6日 傑栗邊磐甚舞鐸「現場ぎ簿訴ξ鴻劃
カデュエット配合錠4番

ファイザー アムロジピンベシル酸塩・

アトルバスタチン
カルシウム水和物

平成21年 12月 2日

イメンドカプセルセット
ノ麟 薬 品工業

アプレピタント 平成21年 12月 H日



ジャヌビア錠 25mg,50mg,
100mg

菖有製薬

シタグリプチン
リン酸塩水和物

平成21年 12月 11日

エリザスカプセル外用 400
日本新薬

デキサメタゾンシ
ペシル酸エステル

平成21年 12月 H日

アサコール錠400コ鴫
ゼリア新薬工業

メサラジン 平成21年 12月 16日

サーバリックス
グラクソ・スミスクライン 組換え沈降2価

ヒトパピローマウイルス様
粒子ワクチン

平成21年 12月 22日

バンコマイシン眼軟膏 1%
東亜薬品

バンコマイシン塩酸塩 平成21年 12月 28日

アイノフロー吸入用800ppm
エア・ウォーター

一酸化窒素 平成22年 1月 1日

オゼックス細粒 小児用 15%
富山イヒ学工業

トスフロキサシン
トシル酸塩水和物

平成22年 1月 12日

シムビコート
タービュヘイラー60吸入

アストラゼネカ

ブデソニド・

ホルモテロール
フマル酸塩水和物

平成22年 1月 13日

ヒュミラ皮下注40mgシリンジ

0.8mL
アボットジャパン

アダリムマブ
(遺伝子組換え)

平成22年 1月 20日
効能追加された「既存治療で効果不
十分な尋常性乾癬,関節症性乾癬」

レミケード点滴静注用 100
田辺三菱製薬

インフリキシマブ

(遺伝子組換え)

平成22年 1月 20日
効能追加された「既存治療で効果不
十分な尋常性乾癬,関節症性乾癬 ,

膿疱性乾癬,乾癬性紅皮症」

デュロテップMTパッチ

2.lmg,4.2mg, 8.4mg,
12.6mg, 16.8mg

ヤンセンファーマ
フェンタニル 平成22年 1月 20日

効能追カロされた「非オピオイド鎮痛剤
及び弱オピオイド鎮痛剤で治療困難
な中等度から高度の慢性疼痛におけ
る鎮痛 (ただし,他のオピオイド鎮痛剤
から切り替えて使用する場合に限
る。)」

ビ。シフロール錠 0.5mg
日本ベーリンガーイングルハイム プラミペキソール

塩酸塩水和
平成22年 1月 20日

効能追カロされた「中等度から高度の特

発性レストレスレングス症候群 (下肢静
止不能症候群)」

ミリプラ動注用70mg
大日本住友製薬

ミリプラチン水和物 平成22年 1月 20日

メロペン点滴用バイアル

0.5g
大 日本住友製薬

メロペネム水和物 平成22年 1月 20日
効能追加された「発熱性好中球減少
り壺三」

ラピアクタ点滴用バッグ

300mg
塩野義製薬

ペラミビル水和物 平成22年 1月 27日



【4】 Q響ヽ水虫治療薬について

水虫は白癬菌という真菌が原因で起こる感染症です。白癬菌はケラチンというタンパク質を栄養源に
しており、皮膚や爪、毛髪は寄生しやすい部位と言われています。白癬菌は他のカビと同様に高温多
湿な気候を好み、ジメジメして蒸し暑い梅雨から夏場にかけては活動の最盛期を迎える季節です。
今回は、足白癬と爪白癬の治療薬や注意点・予防についてまとめましたので参考にされてください。

〈感染 につ いて〉

①感染経路は?

白癬菌の感染力はそれほど強力ではなく、空気感染や直接接触による感染
はほとんどないと考えられています。しかしながら、保菌者が落とした皮膚の
垢などが非保菌者の皮膚に付着し、皮膚の中へ侵入することで感染するた
め、複数の人が使うパスルームの足ふきマットやスリッパなど、湿つた暖か
い場所は要注意と言えます。

②感染を防ぐにはどうしたらいいか?
・盛 塾・II詳僻 ける

白癬症患者が落とした白癬菌が付着しないよう、まめに掃除をして、スリッパ

などの履物は共有しないように注意する。

・清潔にする

足は毎日石鹸で汚れをおとし、指の間もよく洗う。皮膚に残った水分は白癬

菌の温床になるため、きちんと乾燥させる。

・涌 気弁心 が ける

靴下やストッキング、靴は通気性のよい清潔なものを着用し、長時間履き続

ける場合はときどき脱いで風を通す。

く治療薬について〉

i景撃鱚 頸   m、
れています。

感染部位別の病名

頭部 自揮 _̈_¨‐

〈シラクモ)

体部 自舞
(ゼニタムシ)

股 33白癬
(インキンタムシ)

手 自 癬 _.
く,ミズムシ)

足 自 癬 __¨ 、
(ミズムシ)

IIt白 癬 _
(爪ミズムシ) 、

nlの 中の自黛 Flnに は

●IJり 桑 |よ 届かなしヽ

用の「白癬 に通応のあるタ

一般名 品名 用法 作用機 F

ネチコナゾール塩酸塩
アトラントクリーム1%

(10g/本 )

1日 1回 413Pヨ /g

完全発育阻止及び殺菌的作用

を示す高濃度域では直接的細

胞膜障害が、また部分的発育

阻上を示す濃度域においては

真菌細胞の構成成分であるエ

ルゴステロールの合成阻害が

主で、その作用による膜脂質

組成の変化が前者の作用を増

強するものと考えられる。

ラノコナゾール
アスタット外用液1%

(10mL/本 )

1日 1回 492R/g

真菌の細胞膜の構成成分であ

るエルゴステロールの合成阻

害作用により抗真菌作用を示

す。

サリテル酸 サリテル酸ワセリン軟青5% 1日 1～ 2回 266F1/g

角質軟化溶解作用により角質
剥離。フェノールに匹敵する防
腐力を持ち、菌の発育を阻止

する。

リラナフタート

ゼフナートクリーム2%

(10g/本 )
1日 1回 495F5/g

真菌細胞のスクワレン・エポキ
シ化反応を阻害し、細胞膜構
成成分であるエルゴステロー

ルの生合成阻害により抗真菌
作用を示す。

ゼフナート外用液2%

(10mL/本 )
1日 1回 495F]/g



ケトコナゾール

ニゾラールクリーム2%

(10g/本 )
1日 1回 465F1/g 真菌の細胞膜の構成成分であ

るエルゴステロールの生合成
阻害作用を介して抗真菌作用
を示す。

ニゾラールローション2%

(10g/本 )

1日 1回 46 5Fq/g

塩酸テルビナフィン

ラミシールクリーム1%

(10g/本 )
1日 1回 445F]/g

真菌細胞内のスクアレンエポ
キシダーゼを選択的に阻害し、
スクアレンの蓄積並びにエルゴ
ステロール含量の低下をもたら
し抗真菌作用を示す。皮膚糸
状菌に対しては低濃度で細胞
膜構造を破壊し、殺真菌的に
作用する。また、C JЫ cansに

対しては低濃度から部分的発
育阻止効果を示し、高濃度で
は直接的細胞膜障害作用によ
り抗真菌活性をあらわす。

ラミシール外用液1%

(10g/本 )
1日 1回 445F]/g

ラミシール外用スプレー1%

(10g/本 )
1日 1回 68 6FЧ /g

ルリコナゾール
ルリコンクリーム1%

(10g/本 )
1日 1回 534Pヨ /g

真菌の細胞膜の構成成分であ
るエルゴステロールの合成阻

害作用により抗真菌作用を示
す。

への浸透 力に優れ 、7KR沿瞭に

多少べたつくのを気にする患者もいる。

ため症状が悪化した患部に
ベタするが、栞J】

ヨできるメリットが

塗り薬の使い方 3つQポイント

塗り方のコツ

① l日 1回 お風呂上りに塗布

皮膚が柔らかくなつているので、薬剤が

浸透 しやすいため。(水分をきちんとふき

取つてから塗布すること。)

②患部より広めに塗布

属替ば暮理じ3ま :えまF童魔塁塁漂景宮
指の間まで、塗り残 しなく塗布する。

③医師の指示があるまで

毎日欠かさずに塗布

症状がなくなつたよう

に見えても、自癬菌の

生命力はとても強く、

皮膚の中で生存してい

ることがあるため。

0

奎増蟹響ξ称糧醐読棚¶蹴マ騒添撃濯客お鰐 霧湛野
あ指票■徒って治療していくことが重要です。



ユ
〓 1採用の「白 1に適 応 のある「

一般名 品名 ・用 置 :11田 作用機序

塩酸テルビナフィン ラミシール錠125mg
1日 1回

125mg食
後

2286F]
/錠

真菌細胞内のスクアレンエポ
キシダーゼを選択的に阻害し、
スクアレンの蓄積並びにエルゴ
ステロール含量の低下をもたら
し抗真菌作用を示す。
皮膚糸状菌に対しては低濃度
で細胞膜構造を破壊し、殺真
菌的に作用する。また、
C JЫ canslこ対しては低濃度か
ら部分的発育阻止効果を示
し、高濃度では直接的細胞膜
障害作用により抗真菌活性を
示す。

イトラヨナゾール イトリゾールカプセル50mg 下記参照
4631R

/カプセル

真菌のチトクロームP450に特
異的に作用して、真菌の細胞
膜の主要構成脂質であるエル
ゴステロールの生合成を阻害
する。

。夏□自奄彗津傷昔手を犠ξ影劣孝害指轟獣畜拝矛夢竜電ξ話論諸轟ヨLc)パルス療法があります。
①連続服用法:1回 100mgを 1日 1回 (食直後)

②′句レス療法:1呈
侶釈需釘f著周覆調暫響裸薬。これを1サイ′クルとし、3サイクル繰り返す。

「パルス療法」のお薬の のみ方

■合言121:l‖1のむ

蚤矧麟譲毛静を1″剛 織箭電ヽ捏t鵬瓶響酪:憬震諭
い 。

(注意1)ラミシール錠は、重篤な肝機能障害の発生率が高く、添付文書上定期的な血液検査の実施が警告さ

亀晶醸
稔 脚 ζ絆 郷 蹴 筋 聟

惨 ぐ 使用 Jま注意が必要覗

「連続服用法」のお薬の のみ方



イトリゾール併用

(参考)医薬品添付文書、医薬品インタビューフォーム、
H22保険薬事典、ヤンセンファーマ(株 )HP、 ポーラフア
ルマ(株)医療者用HP



【5】 インシデント事例からの注意喚起

2010年 4月 の院内インシデン ト報告事例の中から、医薬品を安全に使用するために注意すべき

事例などを挙げています。

ワーファリン。の過剰投与・過少投与 3件

ワーファリン (一般名 :ワルファリンカリウム)は血栓塞栓症 (静脈血栓症、心筋梗塞症、肺

塞栓症、脳塞栓症、緩徐に進行する脳血栓症等)の治療及び予防に対 して使用される薬剤であり、

その投与は血液凝固能検査等により、血液凝固能管理を十分に行いつつ使用する必要があります。

また、ワーファリンと他剤 との相互作用は多く、併用薬への注意も必要です。

ワーファリンの取 り扱いにについて、十分ご理解いただき、取 り扱いには注意をしてください。

下記にワーフアリン投与時に注意 していただきたい情報を掲載いたしました。ご参考ください。

ワーファリンの抗籠血作用

ワーファリンの作用は肝におけるビタミン K依

存性凝固因子の産生抑制であり、直接的な抗凝血

作用ではない。

ヮーファリンはビタミン K依存性凝固因子の肝

における生成過程において、ビタミンKエポキシ

ドを還元するエポキシ ドリダクターゼを競合的に

阻害する。またビタミンKを還元型ビタミンKに

転換するビタミン還元酵素も阻害することによつ

て PIVKAから活性型凝固因子への転換が阻害され

る (図 )。

ワーファリンの事物動態について

経 口投与されたワーフアリンはほぼ完全に腸管から吸収され、肝のチ トクローム P450(主 に

CYP2C9)に より代謝される。その半減期は 36時間であるため、定常状態に到達するまでに約 1

週間を要する。血中では90～99%が アルブミンと可逆的に結合 してお り、in vitroでの蛋白結合

率は 97%である。

ヮーファリンの蛋白結合及び代謝に関連 した相互作用は多く報告されている。併用薬により大

きく効果に影響を受ける可能性のある薬剤である。

F CL T1/2 Vd Protein binding fm

100% S:4 0nlL/kg/h

R:2 6mL/kg/h

36h 0.15L/kg 97% 10



ワーファリンの相互作用ついて

ワーファリンの相互作用の報告は非常に多く、その機序も複雑である。また、全ての相互作用

が検討されているわけではない。表に一部を示すが、ワーファリン使用時には添付文書を確認し

ていただき、新たに薬剤を併用、休薬する場合は効果・副作用の発現に十分注意が必要である。

<ワーファリンの作用増強>

薬剤名 (商品名)

アスピリンなどのサリチル酸類

(ア スピリン、バイアスピリンなど〉

トリメトプリム・スルファメトキサゾール製剤 (バ クタ)

ミヨナゾール (フ ロリー ド)

トリクロホスナ トリウム (ト リクロリールシロップ)

ワーファリンを血漿蛋白から遊離

セレコキシブ (セ レコックス)

メロキシカム (モービック〉、ロルノキシカム (ロ ルカム)

アロプリノール (ザイロリック)

アミオダロン (ア ンカロン)

トリメトプリム・スルファメトキサゾール製剤 (バクタ)

フルボキサミン(ルボックス)、 パロキセチン (パキシル)

アミトリプチリン (ト リプタノール)

オメプラゾール (オメプラール、オメプラゾン)

スルホニル尿素系糖尿病薬

メトロニダゾール (フ ラジール)

ミコナゾール (フ ロリー ド)

プロパフェノン (プロノン)

リトナビル (カ レトラ、ノービア)

ヮーファリンの肝臓での代謝を抑制

アミオダロン (ア ンカロン)

プロパフェノン (プロノン)

ヮーファリンの排泄を抑制

ダナゾール (ボ ンゾール)

ベザフィプラー ト (ベザ トール)

抗甲状腺薬 (チ ラーデン S、 チロナミン)

ヮーファリン受容体に対する親和性

を増加

トリメトプリム・スルフアメトキサゾール製剤 (バクタ)

腸内細菌によるビタミンK産生を

減少・抑制

アスピリンなどのサ リチル酸類

(ア スピリン、バイアスピリン)

血小板凝集・粘着抑制

アスピリンなどのサリチル酸類

(ア スピリン、バイアスピリン)

消化管出血・潰瘍などからの出血



<ワーファリンの作用減弱>

作用 薬剤名 (商品名)

ワーファリンの肝臓での代謝を促進 バルビツール酸塩類 (フ ェノバールなど)

カルバマゼピン (テ グレトール)

プリミドン (プ リミドン)

フェニ トイン (ア レビアチン)

リファンピシン (リ ファジン)

ビタミンK依存性凝固因子産生増加 ビタミン K(ケイツー、グラケー)<併用禁忌>

納豆、クロレラ

緑黄色野菜の大量摂取

ワーファリンの過量投与時の対処法について

過量投与による出血には、ビタミンKを 2.5～ 101ng静脈内投与することで、一般的には数時間

以内で回復する。上血できない場合は新鮮凍結血漿 (FFP)の輸注、ビタミン K依存性凝固因子

濃縮製剤 (適応外)の使用などがある。

小出血の場合は圧迫止血でほぼ対応可能であるが、持続する場合は血栓形成 リスクに応 じて

ヮーファリンの減量、もしくはビタミン K5～ 20mg/dayを経口投与する。



【6】 医薬品に関わる医療安全情報

詳細は日本医療機能評価機構 HPを ご参照ください。

医療安全情報 No 41 httpソ /ww‐med‐safe ioわdfmed‐safe 41.pdf

処方表記の解釈の違いによる
薬剤量間違い(第2報 )

「3X」 や「分3」 の表記を

3倍と解釈したことによる薬剤量の間違いが

再び報告されています。

セフメタ:

75‐ 100mgノkgノ日、3X

事 例

体重約 1.2kgの患児に抗生剤を投与する際、上級医と医師は、院内マニユア

ルの「セフメタ:75‐ 100mg/kg/日、3X」 を一緒に見て投与量を計算した。

上級医は、一緒に計算した1日量を確認するつもりで医師に「セフメタゾン

120ですね」と言い、指示を入力するように依頼した。医師は、「セフメタゾ

ン1回 120mg¬ 日3回 Jと解釈して処方し、患者に投与した。

No。41 2010年 4月

1.2kgの患児に対し、セフメタゾンを

1日投与量120mg、 1日3回投与、1回40mg


