
（新開発表用）  

アズマネックスツイストへラー100トIg60吸入  

1  販売名  アズマネックスツイストへラー200膵60吸入   

2  一般名   モメタゾンフランカルポン酸エステル   

3  申請者名   シェリング・プラウ株式会社   

1回噴射量中にモメタゾンフランカルポン酸エステルを100巨g又は200巨g  
4  成分・含量  

含有する定量式吸入用散剤   

通常、成人にはモメタゾンフランカルポン酸エステルとして1回100トIgを  

5  用法・用量  
1日2回吸入投与する。なお、年齢、症状により適宜増減するが、1日の  

最大投与量は800いgを限度とする。   

6  効能・効果   気管支喘息   

本剤は合成副腎皮質ステロイドであるモメタゾンフランカルポン酸  

エステルを有効成分とする定量式吸入用散剤である。  

7  備考  

添付文書（案）を別紙として添付  



添付文書（案）  

＜規制区分＞  

吸入ステロイド喘息治療剤  

アズマネックス㊦ツイストヘラー①  

100〟g60吸入  
アズマネックス①ツイストヘラー㊥  

200〟g60吸入  
Asmanex⑧TwisthaIer⑧100JJg60doses  

Asmanex⑧Twisthaler⑧200〟g60doses  
モメタゾンフランカルポン酸エステル  

ドライパウダーインヘラー  

2009年5月作成   

貯   法：室温保存  

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  

ツイストへラー  ツイストヘラー  

100〃g60吸入  200〟g60吸入   

承認番号  

薬価収載  

販売開始  

国際誕生  年  月  年 Jj   

（多食カe血g伽tゆ  

＜用法・用土に関連する使用上の注意＞  
童症状の緩解がみられた場介は，治療上必要最小限の用量で投童  

：与すること。  

【禁忌】（次の息者には投与しないこと）  

（l）有効な抗菌剤の〟在しない感染症，探在性頁菌症♂）患者［症状を   
増悪させるおそれがある。］  

（2）本剤の成分に対して過敏症の既往歴のある愚者  【使用上の注意】  
1．≠1投与（次の患者には≠1に投与すること）   

感染症（急性呼吸器感染症を除く）の患者［症状を増悪させる   
おそれがある。］  

2．工手な基本的注意  
（1）本剤は急性の発作に対して使用しないこと。［本剤は気管支   

拡張剤や全身性ステロイド剤のように既に起きている発作を   

速やかに軽減する薬剤ではないので，砧日規則止しく使用   

すること。］  

（2）本剤の投与開始前には，患者の喘息症状を比較的安定な状   

態にしておくこと。特に，喘息発作玉楼状態又は喘息の急激   

な悪化状態のときには原則として本剤は使用しないこと。  
（3）気管支粘液の分泌が著しい患者では，本剤の肺内での作用   

を確実にするため本剤の吸入に先、‘（って，分泌がある程度   

減少するまで他剤を使用するとよい。  

（4）本剤の投与期間中に発現する急性の発作に対しては，発作   

発現時に短時間作動型吸入β2刺激薬等の他の適切な薬剤   

を使用するよう患者に注意を与えること。また，その薬剤の使   

用量が増加したり，ピークフロー値が低下するなど効果が十   

分でなくなってきたと感じられたら，喘息の管理が十分でない   

ことが考えられるため，叶及的速やかに医療機関を受診し治   

療を求めるように患者に注意を与えるとともに，そのような状   
態がみられた場合には，生命を脅かす可能性があるので，本   

剤の増量あるいは気管支拡張剤・全身性ステロイド剤を短期   

間併用し，症状の軽減にあわせて併用薬剤を徐々に減量す  

ること。  

（5）本剤の投与を突然中止すると喘息の急激な悪化を起こすこ   

とがあるので，投与を中止する場合には患者の喘息症状を   

観察しながら徐々に減量していくこと。  

（6）全身性ステロイド剤と比較し吋能性は低いが，吸入ステロイド   

剤の投与により全身性の作用（クッシング症候群，クッシング   

様症状，副腎皮質機能抑制，小児の成長遅延，骨密度の低   
下，白内障，緑内障を含む）が発現する吋能性があるので，   

吸入ステロイド剤の投与量は患者毎に喘息をコントロールで   

きる最少用量に調節すること。国内臨床試験においては本剤   

の1日最大用量（800〃g／目）を長期投与した場介の安全性   

についての情報は限られており，また，日本人に本剤800〃   

g／臼を反復投与したときのCm。X，AしCは外国人と比べて高か   

ったとの報告があることから，本剤の1日最大用量投与時に   

は患者の状態を十分に観察しながら投与を行うこと（【薬物動   

態】の項参照）。特に長期間，大量投与の場合には定期的に   

検査を行い，全身性の作用が認められた易令には患者の喘   

息症状を観察しながら徐々に減量するなど適切な処置を行う   

こと。  

（7）全身性ステロイド剤の減量は本剤の吸入開始後，症状の安   

【原則禁忌】（次の患者には投与しないことを原則とするが．特に必手  
とする場合にはす工に投与すること）  

結核性疾患の患者［症状を増悪させるおそれがある。］  

【組成・性状】  

アズマネックスツイストヘ  アズマネックスツイストヘ  

販 売 名       ラー100〟g60吸入   ラー200〃g60吸入   

成分・含量  モメタゾンフランカルポン  モメタゾンフランカルポン   

（1容器中）  酸エステル 19．8mg  酸エステル  35．3mg   

添加物   無水乳糖拳   

モメタゾンフランカルポン  モメタゾンフランカルポン  

l回の吸入量       酸エステルとして100〃g  酸エステルとして200〃g   

l容器の吸入   

回数   
60回   

下郎が灰色である臼色  下部がピンク色である白  

の吸入器に充てんされ  色の吸入器に充てんさ  
性状  た定量式吸入用散剤  れた定量式吸入用散剤  

で，内容物は白色の粒  で，内容物は山色の粒で  

である。   ある。   
※央雑物として乳蛋f′】を含む。  

【効能・効果】  

気管支喘息  

【用法・用1】   

通常．成人にはモメタゾンフランカルポン酸エステルとして1回100  

〟gを1日2回吸入投与する。   

なお．年齢，症状により適宜増減するが，1日の最大投与量は800  

〃gを限度とする。  



添付文書（案）   

1％未満  頻度不明注1）   

不正出血，オ  

ステオカルシ  帯状癌疹，月  

ン減少，コル  経異常，血圧  1％以上      その他               チゾール減 少，尿糖  上昇，蛋白尿   
定をみて徐々に行うこと。減量にあたっては一般のステロイド剤   
の減量法に準ずる。［急激な減量により，抑制されていた既存の   
アレルギーが顕在化される可能性があるので，症状が出現した   

場合，適切な処置を行うこと。］  
（8）長期又は大iの全身性ステロイド療法を受けている患者，ある   

いは全身性ステロイド剤から吸入ステロイド剤に切り替え   
た患者では，副腎皮質機能不全が考えられるので，全身性ステ   

ロイド剤の減量中並びに離脱後も副腎皮質機能検査を行い，外   

傷，手術，重症感染症等の侵矧こは十分に注意を払うこと。また，   

必要があれば一時的に全身性ステロイド剤の増量を行い，患者   

の全身状態を観察しながら，症状の改善に伴い徐々に減量して  

いくこと。  

（9）一般的に吸入ステロイド剤投与後に，潜在していた基礎疾患で   

あるChurg－Strauss症候群にみられる好酸球増多症がまれにあ   

らわれることがある。この症状は通常，全身性ステロイド剤の減   

i並びに離脱に伴って発現しており，吸入ステロイド剤との直接   

的な因果関係は確立されていない。本剤の投与期間中は，好   
酸球数の推移や，他のChurg－Strauss症候群症状（しびれ，発   

熱，関節痛，肺の浸潤等の血管炎症状等）に注意すること。  

（10）全身性ステロイド剤の減i並びに離脱に伴って，鼻炎，湿疹，  

孝麻疹，日玄畳，動惇，倦怠感，うつ，顔のほてり，結膜炎等の症  

状が発現・増悪することがあるので，このような症状があらわれ  

た場合には適切な処置を行うこと。  
（11）ステロイド剤又は他の免疫抑制剤の投与により，水痘，麻  

疹等の感染症があらわれる可能性があるので，定期的に医  

師の診察を受けるよう患者に注意を与えること。  
3．相互作用   

本剤の代謝には肝代謝酵素CYP3A4が関与している。   

併用注意く併用に注意すること）  

注1）海外での市販後等の報告であり，頻度不明  

注2）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   

5．高齢者への投与   
患者の状態を観察しながら慎重に投与すること。［一般に高齢   

者では生理機能が低下している。］  

0．妊♯．産♯．攫乳婦讐への投与  
（1）妊婦又は妊娠している可能性のある婦人には治療上の有益   

性が危険性を上回ると判断される場合にのみ投与すること。   
［ヒトでの安全性は確立していない。経皮又は経口投与によ   

る動物実験（ラット，ウサギ）で催奇形性作用1】2）が報告され  

ている。］  

（2）授乳中の婦人には本剤投与中は授乳を避けさせることが   

望ましい。［経口投与による動物実験（ラット）3）で乳汁中に   

移行することが報告されている。］  

7．小児専への投与   
小児等に対する安全性は確立していない。［国内における使   
用経験がない。］  

8．遇1投与   
長期間の過量投与により，副腎皮質系機能抑制があらわれる   
ことがある。この抑制が長期にわたった場合，副腎皮質ステロ   

イド剤を全身投与した場合と同様な症状があらわれることがあ   
る。このような場合には，全身性ステロイド療法を中止する手   
順で本剤を徐々に減量すること。  

9．適用上の注薫  
（1）投与経路：本剤は口腔からの吸入投与にのみ使用するこ  

と。  
（2）吸入換：局所的な副作用（口腔カンジダ症又は嘆声等）を予  

防するため，本剤吸入後に，うがいを実施するよう患者を指  

導すること。ただし，うがいが困難な患者には，口腔内をす  

すぐよう指導すること。  

薬剤名等   
臨床症状・措置   

機序・危険因子   
方法  

CYP3A4 酵素  副腎皮質ステロイ  CYP3A4による本剤の代   

阻害作用を有  ド剤を全身投与  謝が阻害されることによ   

する薬剤   した場合と同様  り，本剤の血中濃度が上   
イトラコナゾ  の症状があらわ  昇する可能性がある。   

－ル   れる可能性があ  （【薬物動態】の項参照）   

リトナビル等  る。   

4．劇作用   
承認時までの臨床試験において，本剤における副作用は645例   

中128例（19．8％）に認められた。主なものは，口腔カンジダ症   

39例（6．0％），嘆声37例（5．7％），咽喉頭症状（不快感，痔鳳   
乾燥，刺激感）16例（2．5％）であった。   
また，臨床検査値の異常変動は645例中104例（16．1％）に認め   
られた。主なものは，コルチゾール減少41例（6．4％），オステオカ   

ルシン減少29例（4．5％），尿糖7例（1．1％）であった。なお，副作   

用の発現頻度は比較対照薬群と同程度であった。  
（1）重大な副作用   

アナフィラキシー様症状（頻度不明）注1）：アナフィラキシー   

様症状（呼吸困難，全身潮紅，血管浮腫，蕃麻疹等）があら   
われることがあるので，観察を十分に行い，異常が認められ   

た場合には本剤の投与を中止し，適切な処置を行うこと。  

（2）その他の副作用   

次のような副作用があらわれた場合には，症状に応じて適切な処   

置を行うこと。  

【薬物動態】  
1．血中1度  

（1）単回投与時の血躾中濃度   

健康成人男性（各群6例）に本剤100～1200〃g注3）を単回吸   

入投与したとき，400〃g以下の投与量では血渠中モメタゾン   

フランカルポン酸エステルの濃度は極めて低く，薬物動態パ   

ラメータを算出することは不可能であった。800～1200〃gの   

用量範囲では，投与量の増加に応じてAUCの上昇が確認さ   

れた4）。  

健康成人男性に単回吸入投与時の薬物動態パラメータ  

投与量  t皿aX  Cm且X  AUCo・t  （pg）  （hr）  （pg／mL）  （pg・hr／mL）  800  2．50（40）  178（34）  1018（48）  1000  2．33（22）  356（48）  1993（48）  1200  2．92（27）  342（23）  2905（41）  1％以上   1％未満   頻度不明注1）   

口腔カンジダ  

症往2），嘆声，  味覚異常，ロ  

口腔並びに          咽喉頭症状  内炎，咳【軟，発   

呼吸器   （不快感，痺  声困難，咽頭  

痛，乾燥，刺  

激感）   

ALT（GPT）上  

肝臓  昇，Al－P上  

昇，LDH上昇  

精神神経系  頭痛  

眼   白内障  
緑内障，眼圧  

完進   

白血球増多，  

血液  好中球増多，リ  
ンパ球減少  

平均値（％CV），n＝6   

注3）本剤の承認用量は1日最大800〃gである。   

（2）喘息患者における反復投与時の血嬢中濃度   

喘息患者（13例）に本剤400〟gを1日2回28日間反復吸入   
投与したとき，血躾中モメタゾンフランカルポン酸エステル濃   

度には大きな個体間変動及び日間変動が認められたが，平   

均値の経日変化については投与7 日目以降，明らかな上昇   

を認めず定常状態が確認された。また，定常状態における   

Cmaxは192～222pg／mlJ，AUCは1293～1589pg・hr／mLであ   

った5）。日本人喘息患者におけるこれらの値は同用量を外国   

人喘息患者に投与した試験6）の結果と比較してC汀ほuで約2倍   

AUCで約3倍高かった。   

2  

Ii  



添付文書（案）  

2．代謝   

ヒト肝ミクロソームを用いた血l正和試験では広範な代謝が認めら   

れ，生成する複数の代謝物の1つとして6β水酸化体が確認され   
た7）。6β水酸化体の生成に関与するl）450分子稚はCYr）3八4で   

あることが確認されている汚〉。  

3．排泄   
健康成人男性（外国人6例）に：1日－モメタゾンフランカルポン酸エ   

ステル約971〃g注射を単同吸入投与したとき，放射能は主に糞中   

に排泄され（73．5％），尿中放射能排泄率は7．57％であった9）。   

注3）本剤の承認用量は1口最大800〃gである。  

4．藁鞠相互作用   

健康成人男性（外国人）に本剤400〃gを1口2回9口間♂）連続   
吸入投与期間中，4rl目から9口日に強力なCYP3A4阻害剤で   
あるケトコナゾール庄4）200mgを1∩2同併用経U投与した結果，   

血紫中モメタゾンフランカルポン酸エステル濃度の明らかな上昇   
を示す例が認められた10）。   

注4）経口剤国内未発売  
5．血難ま白結合串：99．0％～99．5％（海外データ）11）  
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起床時：n二（1∈ゆ  （1醐  （1乃）   （1㊥）   （1醐（1侶）   

夜：n＝（1㈲  （l醐  （17功  （1t瑚   （16カ（143）   

n：症例数  

起j末時及び俊のI）EF佃の投与前佃からの変化量の推移  

【曲床成■】  

国内で実施された，比較試験を含む本剤の臨床試験の結果は以  
下のとおりであった。   

1．中等症の気管支喘息患者200例を対象に，フルチカゾンプロピオ   

ン酸エステルドライパウダー剤（FPDl〕l）を対照薬とした非古検比   

較試験において，本剤1口量200〃gを1R2回又はFIつ1）I）11口量   

200〃gを1日2回，8週間投与したとき，起床時ピークフロー（l）EF）   

伯の投与前低からの変化量は次のとおりであった。本試験の結果，   
起床時PEF他の最終評価時における変化量において本剤の対   

照葉に対する非劣性が検証された（非劣性マージン△   
＝201ノmin）1コ）。  

起床時I〕Eド植二の投与前イl自二からの変化量  

【薬効薬理】  

モメタゾンフランカルポン酸エステルは介成副腎皮質ステロイド紫  

であり，抗アレルギー作用及び抗炎症作用を有する。気管内投  
与により抗原誘発喘息モデルにおいて喘息反応抑制作用を示し  

た。  
1．■息反応抑制作用   

モメタゾンフランカルポン酸エステルは能動感作ラットの抗掠   

誘発気道狭窄反はに対して，気管内投与により抑制作用を示   
した（血り示化）14）。  

2．局所抗炎症作用   

モメタゾンフランカルポン酸エステルは萌急性炎症モデルで   

あるマウスクロトン油耳浮腫に対して，局所投引こより抑制作   

用を示し，その作用はベクロメタゾンプロピオン酸エステルより   

も低用量で発現した（血1石化）15）。  

3．作用♯序   

モメタゾンフランカルポン酸エステルはヒトのヘルパー「l、（1、h）   

細胞からのインターロイキンー4（Il．－4）及びIL5産生（「llh2細   

胞の活性化）を抑制した（血l壷m）16）。皮下投与により能動感   

作マウスのIgI三及び1gGl抗体庵生を抑制した（血相■γ0）17）。ラ   

ット好酸球の走化性因子による遊走能を低下させた（血l正m）  
18）。さらに，能動感作マウスにおいて，抗原惹起による気管支   

肺胞洗浄液又は肺組織中における好酸球等の炎症細胞数   
増加，肺組織におけるlし4及びIl」一5のmRN∧発現に対して   

吸入投射こより抑制作用を示した（元・川‘γ0）19）。これらの機序   

によりモメタゾンフランカルポン懐エステルは喘息モデルにお   

いて喘息反J′己こ抑制作用を示すと考えられる。  

投与群   
対照薬との差と  

（1ノmin）   95％両側信頼区間   

（99例）   

8．2：±3．1  変化量7上5）         本剤      2．6 ト6．0，11．3］  対照薬（FP－DPり （101例）  5．5：±3．1   
注5）最終評価時における変化量（調整済み平均値±標準誤弟）   

2．各種吸入ステロイド剤を4週間以上使用している中等症の気管支   

喘息患者199例に，本剤1口量400〃gを1口2阿にて12週間投与後   
さらに症状に応じて本剤1口量200〟g又は400〃gを1口2回にて10   
週間，計52週間投与したとき，起床時及び夜の1）Ⅰ押値の投㌧一前低   

からの変化量は，下図のとおりであった1、り。  

【有効成分に関する理化学的知見】  

一般名：モメタゾンフランカルポン酸エステル（Mometasonc  
f：uroate）（JAN）  

化学才，：（＋卜9，21Ⅰ）jchloro11β，17α一dihydroxy－16αrmethy  

卜1，4Pregnadjene3，20dione17r（2－fhroate）   
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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ください。   

シェリング・プラウ株式会社 カスタマーセンター  

〒163－1033東京都新宿区西新宿3－7－1  
フリーダイヤル：0120－037－189 FAX：03－6901－1288  

⑧：登録商標  

製造販売元  
シェリング・プラウ株式会社  

〒541－0046大阪市中央区平野町2－37  

化学構造式：  

＿千±ニー‾二  
分子式：C27日。。C1206  

分子量：521．43  

性 状：白色の粉末である。  
ジメチルスルホキシド，アセトン又はジクロロメタンにやや溶  

けやすく，アセトニトリルにやや溶けにくく，メタノール又は  

エタノール（99．5）に溶けにくく，水にほとんど溶けない。  

融 点：約218℃（分解）  

【取扱い上の注意】  

1． 患者には添付の携帯袋及び使用説明書を渡し，使用方法を指  

導すること。  
2． 本剤は防湿のためにアルミ包装されているので，使用開始直  

前にアルミ包装を開封すること。アルミ包装開封後は，防湿の  

ため，使用時以外はキャップを閉めておくこと。  

3． マウスピース（吸入口）は常に清浄な乾燥状態を保つために，  
使用後に乾いた布かティッシュペーパー等で拭くよう指導する  

こと。（水で洗ったり，湿ったもので拭いたりしないこと）  

4． 本剤はキャップ開閉の一連の操作により次回吸入分の薬剤を  
充填する構造になっているので，使用後はキャップを完全に閉  

めること。また，本剤は吸入の有無にかかわらず，キャップ開閉  

操作を60回行うとキャップがロックされ使用できなくなるので，  

吸入時以外はキャップを開閉しないよう指導すること。  

5． 本剤には残量計がついており，その目盛は残りのキャップ開閉  

操作の可能回数を示している。患者には残量計の目盛が“01”  

から“00”に変わると，使用できなくなることをあらかじめ説明す  

ること。  

【包装】  

アズマネックスツイストへラー100〟g60吸入：1本，10本  

アズマネックスツイストへラー200〟g60吸入：1本，10本  

【王手文献及び文♯請求先】  
＜主要文献＞  
1）社内資料（ラット胎児の器官形成期投与試験．1985）  

2）社内資料（ウサギ胚・胎児発生に関する試験．1995）  

3）社内資料（ラット乳汁移行性．1996）  

4）社内資料（第Ⅰ相単回投与試験．1996）  
5）社内資料（喘息患者における臨床薬理試験．1998）  

6）社内資料（外国人喘息患者における臨床薬理試験，1997）  

7）社内資料（血l加代謝試験．1996）  

8）社内資料（代謝酵素の同定．1997）  

9）社内資料（放射性標識体による体内動態．1998）  

10）社内資料（ケトコナゾール併用試験．1998）  

11）社内資料（血渠蛋白結合．1995）  
12）宮本昭正ほか：アレルギー・免疫，5，716（2009）  

13）宮本昭正ほか：アレルギー・免疫，5，732（2009）  

14）社内資料（ラットでの喘息反応に対する作用の検討．2006）  

15）社内資料（マウスでの抗炎症作用の検討．1992）  

16）UmlandSP，etal．：JAllergyClinlmmunol，100，511（1997）  

17）社内資料（lgE抗体産生抑制作用の機序の検討．2006）  
18）SugimotoY，etal．：IntImmunopharmacol，3，845（2003）  

19）Chapman RW，et al．：Arzneim－Forsch／Drug Res，48，384   

（1998）  
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