
様 式 7  

（新開発表用）  

1  販  売  名  アポネックス筋注用シリンジ30〃g   

2  一  般 名  インターフェロン ベーター1a（遺伝子組換え）   

3  申 請 者 名  ジェンザイム・ジャパン株式会社   

1シリンジ中にインターフェロンベーター1a（遺伝子組換え）30〃gを含  

4  成分・含量  
有   

5   
通常、成人にはインターフェロン ベーター1a（遺伝子組換え）として  

用法・用量       1回30〃gを週一回筋肉内投与する。   

6  効能・効果  多発性硬化症の再発予防   

7   
本剤は、多発性硬化症の再発予防に用いるインターフェロン ベータ製  

備  考       剤である。  

添付文書（案）を別紙として添付。  



誹〉相打rle  インター フェロンβ－1a（lFNβ一1a）  

1．8添付文書案（アポネックス○筋注用シリンジ30ug）  

日本標準商品分類番号  

2006年 月 日作成（第1版）   

【貯  法】凍結を避け、2℃～8℃（冷蔵庫内）で保存すること。  

【使用期限】直接容器及び外箱に表示  

生物由来欄晶 ■藁・指定医薬品・処方せん医薬品■  

遺伝子組換え型インターフェロンβ－1a製剤         アポネックス◎筋注用シリンジ30日g  

インターフェロンベーター1a（遺伝子組換え）筋注用液状製剤  

Avonex IM Injection Syringe 

＊注意一医師の処方せんにより使用すること  

【書告】  

1．本剤又は他のインターフェロン製剤の投与によりうつ病や自殺企図が報告されているの   

で、投与に当たっては、うつ柄、自殺企図の症状又は他の精神神経症状が現れた場合には   

直ちに医師に連絡するように注意を与・えること。（「慎重投与」及び「重大な副作用」の   

項参照）  

2．類薬（インターフェロンーα製剤）と小柴朝湯との併用で問質性肺炎が現れたとの報告が   

あるので、投与に当たっては、患者の状態を十分に観察し、呼吸困難等が現れた場合には、   
直ちに医師に連絡するように注意を与えること。（「相互作用＿lの項参照）  

【禁忌】（次の患者には投与しないこと）  

1．本剤の成分又は他のインターフェロン製剤に対し過敏症の既往歴のある患者  

2．小柴胡湯を投与中の患者（「相互作用」の項参照）  

3．重度のうつ病又は自殺念慮のある患者又はその既往歴のある患者（「警告」及び「重  

大な副作用」の項参照）  

4． 自己免疫性肝炎の患者［肝炎が悪化するおそれがある］  

5． ワクチン等生物学的製剤に対し過敏症の既往歴のある患者  

6．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）  

7．治療により十分な管理がされていないてんかん患者［症状が悪化するおそれがある］  

8．非代償性肝疾患の患者［症状が悪化するおそれがある］  

【組成・性状】  

成  分  アポネックス○筋注用シリンジ30uglシリンジ中   

成  
有効成分  インターフェロンベーター1a（遺伝子組換え）＊   30Jlg  

分  酢酸ナトリウム   0．79 mg  

添加物  
氷酢酸   0．25 mg  

分  塩酸アルギニン   15．8 mg  
量  

ポリソルベ－ト20   0．025 mg   

外  観   
性  

無色澄明な液剤  

状  
pH   4．5～5．1  

浸透圧比   290mOs此g  



ge「町汀恰  インターフェロンβ－1a（lFNβ－1a）  

1．8添付文書案（アポネックス○筋注用シリンジ30りg）   

★：チャイニーズハムスター卵巣細胞により産生。  

本剤は、製造工程においてウシ胎児由来の血清を、また、セルバンク調製時にはウシすい臓由来の  

インスリン、ウシ血清由来のトランスフェリン及びウシ胎児血清を使用している。   

【効能・効果】   

多発性硬化症の再発予防   

＜効能・効果に関連する使用上の注意＞   

進行型多発性硬化症に対する本剤の有効性及び安全性は確立していない。   

【用法・用1】   

通常、成人にはインターフェロンベーター1a（遺伝子組換え）として1回3叫gを週一  

回筋肉内投与する。  

＜用法及び用土に関連する使用上の注意＞   

注射部位反応（発赤、発疹等）が報告されているので、投与ごとに注射部位を変えるこ  

と。  

【使用上の注意】  

1．慎圭投与く次の患者には慎主に投与すること）  

（1）うつ病又は他の精神神経症状のある患者又はその既往歴のある患者［症状が悪化する  

おそれがある（「重大な副作用」の項参照）］  

（2）てんかんのけいれん性疾患又はこれらの既往歴のある患者［症状が悪化するおそれが  

ある（「重大な副作用」の項参照）］  

（3）心疾患（狭心症、うっ血性心不全及び不整脈等）のある患者又はその既往歴のある患者  

［症状が悪化するおそれがある（「重大な副作用」の項参照）］  

（4）骨髄抑制、貧血又は血小板減少症の患者［汎血球減少症、白血球減少又は血小板減少  

等の血球数減少が起こることがあるので血液検査を定期的に行うなど十分に観察す  

ること（「重要な基本的注意」及び「重大な副作用」の項参照）］  

（5）重篤な肝障害又は腎障害のある患者又はその既往歴のある患者［症状が悪化するおそ  

れがある（「重大な副作用」の項参照）］  

（6）アレルギー素因のある患者［症状が悪化するおそれがある（「重大な副作用」の項参  

照）］  

（7）高血圧症を有する患者［症状が悪化するおそれがある（「重大な副作用」の項参照）］  

（8）糖尿病患者又はその既往歴、家族歴、耐糖能障害のある患者［症状が悪化するおそれ  

がある（「重大な副作用」の項参照）］  

（9）多発性硬化症以外の自己免疫疾患のある患者又はその素因のある患者［症状が悪化す  

るおそれがある（「重大な副作用」の項参照）］  

（10）薬物過敏症の既往歴のある患者［ショック等の過敏症が現れることがある（「重大な  

副作用」の項参照）］  

（11）投与を一時中止し、再投与する場合［ショック等の過敏症が現れることがある（「重  

大な副作用」の項参照）］  

2   



ger即■†1e  インターフェロンβ－1a（lFNβ－1a）  

1・8添付文書案（アポネックス●筋注用シリンジ30ug）  

2．王事な基本的注意  

（1）本剤は、MCBの作製時にカナダ産のウシインスリン及びウシトランスフェリンが用い  

られている。ウシトランスフェリンは、伝達性海綿状脳症（TSE）回避のための欧州  

連合（EU）基準に適合している。ただし、最終製品にはこれらの成分は含まれていな  

い。本剤投与によりTSEがヒトに伝播したとの報告はない。しかしながら、TSE伝播  

のリスクを完全に否定できないことから、疾病の治療上の必要性を十分に検討の上、  

本剤を投与すること。  

（2）本剤の投与初期においてインフルエンザ様症状（筋痛、発熱、疲労、冷感、無力症、  
頭痛、悪心及び堰吐等）が現れるので、その旨を患者にあらかじめ説明しておくこと。  

投与数時間～数日後に現れることもあるので、投与後数日間は慎重に観察するととも  
に、異常が認められた場合には、解熱消炎鎮痛薬の併用等適切な処置を行うこと（「重  

大な副作用」の項参照）。  

（3）過敏症等の反応を予測するため、使用に際しては十分な問診を行うとともに、あらか  

じめ本剤によるプリック試験を行うことが望ましい。（「重大な副作用」の項参照）  

（4）肝障害を起こすことがある（「重大な副作用」の項参照）ので、投与開始前及び投与  

中は肝機能検査〔AST（GOT）、ALT（GPT）、γ－GTP等〕を定期的に（1～3カ月に1回）  

行うなど患者の状態を十分に観察し、異常が認められた場合には減量、休薬等の適切  

な処置を行うこと。肝機能障害の既往のある患者では、投与開始1～2週間後にも検  
査をすることが望ましい。また、肝機能障害が報告されている薬剤やアルコールなど  

と本剤の併用により肝障害が発現する可能性があるので、それらと併用する際には十  
分注意すること。  

（5）汎血球減少症、白血球減少又は血小板減少等の血球数減少を起こすことがある（「重  

大な副作用」参照）ので、白血球分画及び血小板数を含む血液検査を定期的に行い、  
患者の状態を十分に観察すること。  

（6）本剤投与中は尿検査（尿蛋白）を定期的に行い、血清総蛋白減少、血清アルブミン低  

下を伴う重篤な蛋白尿が認められた場合には、減量又は休薬するなど適切な処置を行  
うこと。  

（7）自己投与の適用については、医師がその妥当性を検討し、十分な教育訓練を実施した  

のち、本剤投与による危険性と対処法を患者が理解し、患者自ら筋肉内に確実に投与  
できることを確認した上で、医師の管理指導の下で実施すること。また、適用後、感  

染等本剤による副作用が疑われる場合や自己投与の継続が困難な状況となる可能性  

がある場合には、直ちに自己投与を中止させ、医師の管理下で慎重に観察するなど適  

切な処置を行うこと。使用済みの注射針あるいは注射筒を再使用しないように患者に  

注意を促し、安全な廃棄方法について指導を徹底すること。すべての器具の安全な廃  

棄方法に関する指導を行うと同時に、使用済みの針及び注射器を廃棄する容器を提供  
すること。  

（8）本剤投与により抗体が出現することがある。」blイわⅧの試験において、中和抗体が  

本剤の生物活性を減弱させることが知られている。また、臨床でも中和抗体が、本剤  
の臨床効果を減弱させることがある。  

3   
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1．8添付文書案（アポネックス○筋注用シリンジ30＝g）  

3．相互作用  

本剤に関して、相互作用に関する試験は行われていない。  

（1）併用禁忌（併用しないこと）  

薬剤名   歯床症状・措    方法   機序・危険田子   

小柴胡湯   問質性肺炎が現れる  

なお、類薬（インタ  

製剤）と小柴朝湯との  

肺炎が現れたとの報  

（2）併用注意（併用に注意すること）   

薬剤名   臨床症状・措置方法   機序・危険因子   

抗てんかん剤   抗てんかん剤の作用を増強するお  インターフェロン類は、動物におい   

（フェニトイン等）  それがある。   て肝チトクロームP450分子種2C9  

及び2C19の活性を低下させるとの  

報告がある。   

アンチピリン   本剤の投与量増加に伴い血祭中ア  インターフェロン類は、ヒトにおい  

ンチビリンの消失が遅延すること  て肝チトクロームP450分子種1A2  

が報告されている。   の量及び活性を低下させるとの報  

ワルファリン   告がある。    ワルファリンの作用を増強するお  

それがあるので用量を調節するな  

ど注意すること。   

テオフイリン   テオフイリンの血中濃度を高める  

おそれがある。   

4．副作用   

国内における承認時までの調査症例25例の全例で副作用が見られた。主な副作用は、  

インフルエンザ様症状20／25例（80％）、発熱12／25例（48％）及び頭痛11／25例（44％）  

であった。  

（1）玉大な副作用  

1）うつ病及び自殺企図  

本剤の投与により、うつ病、その他の精神神経症状の発生又は悪化及び自殺企図が現   

れることがある。うつ病又は他の重症の精神症状が現れた場合は、投与継続の可否につ   

いて慎重に検討を行うこと（「警告」「慎重投与」の項参照）。また、投与に当たって   

はこれら精神神経症状発現の可能性について患者及びその家族に十分理解させ、不眠、   
不安等が現れた場合には直ちに連絡するよう注意を与えること。   

2）土庄なアナフィラキシー反応及び他の過敏症  

まれにアナフィラキシー反応、呼吸困難、気管支けいれん、舌浮腫、発疹及び蕃麻疹   

等の他の過敏症を起こすことがある（「警告」の項参照）ので、観察を十分に行い、異   

常が認められた場合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。   

3）高度な白血球、血小板、汎血球減少等の血球数低下  

汎血球減少症及び血小板減少症（10，000個小L未満となる重症例もある）等の全血球   

系の血球数低下が現れることがあるので、白血球分画及び血小板数を含む血液検査を定   

期的に行い、患者の状態を十分に観察するとともに、異常が認められた場合には、投与   

を中止し適切な処置を行うこと（「重要な基本的注意」の項参照）。   

4）てんかん等のけいれん性発作（てんかん発作又はけいれん発作）  

4   



ger町rle  インターフェロンβ－1a（肝Nβ－1a）  

1．8添付文書案（アポネックス○筋注用シリンジ30日g）  

発作の既往のない患者でも本剤投与に伴い発作（てんかん発作又はけいれん発作）が  

報告されているので観察を十分に行い、異常が認められた場合には、投与を中止するな  
ど継続投与の可否について慎重に検討すること。  

5）心疾患   

うっ血性心不全、心筋症又はうっ血性心不全を伴う心筋症が報告されているので、観  

察を十分に行い、異常が認められた場合には適切な処置を行うこと（「慎重投与」の項  

参照）。  

6）自己免疫陣青   

特発性血′J、板減少症、甲状腺機能克進症、甲状腺機能低下症及び自己免疫性肝炎が報  

告されているので、観察を十分に行い、異常が認められた場合には適切な処置を行うこ  

と（「重要な基本的注意」の項参照）。  

乃圭篤な肝障害   

肝機能検査値異常及び肝炎等の肝障害が報告されており、重症の場合もある（「重要  

な基本的注意」の項参照）ので、肝機能検査を含む血液生化学的検査を定期的に行い、  
患者の状態を十分に観察し、異常が認められた場合には適切な処置を行うこと。  

8）問質性肺炎   

問質性肺炎が現れることがあるので、観察を十分に行い、必要に応じてⅩ線等の検査  

を実施し、異常が認められた場合には投与を中止するとともに、副腎皮質ホルモン剤の  

投与等の適切な処置を行うこと。また、咳嚇又は呼吸困難等が現れた場合には直ちに連  
絡するよう患者に対し注意を与えること。なお、類薬（インターフェロンα製剤）と小  

柴胡湯との併用例で問質性肺炎が報告されているため、小柴胡湯は併用しないこと（「警  

告」「相互作用」の項参照）。  

9）敗血症   

易感染性となり、敗血症が現れることがあるので、患者の全身状態を十分に観察し、  

異常が認められた場合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。  

10）甲状腺機能異常（甲状腺機能先進症又は甲状腺機能低下症）   

甲状腺機能異常（甲状腺機能冗進症又は甲状腺機能低下症）が現れることがあるので、  

観察を十分に行い、異常が認められた場合には投与を中止するなど、適切な処置を行う  
こと。  

11）注射部位壊死   

注射部位壊死が報告されており、療痕が形成されることがある。重度の場合、壊死組  

織の切除及び皮膚移植が必要になる場合がある。患者に複数の病変があれば、本剤投与  
は治癒が見みられるまで中止すること。  

5   



ge陀叶rle  インターフェロンβ一1a（肝Nβ－1a）  

1．8添付文書案（アポネックス○筋注用シリンジ30りg）  

（2）玉大な副作用 く類薬）  

1）糖尿病〔インスリン依存性糖尿病（mDM）及びインスリン非依存性糖尿病くNmDM）〕   

糖尿病を増悪又は発症することがあり、昏睡に至ることがあるので、定期的に検査（血   

糖値、尿糖等）を行い、異常が認められた場合には投与を中止し、適切な処置を行うこ   

と。  

2）自己免疫現象によると思われる症状・徴侯〔溶血性貧血、インスリン依存性♯尿病  

（Ⅱ）DM）の増悪又は発症等〕   

観察を十分に行い、異常が認められた場合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。   

3）ショック   

観察を十分に行い、異常が認められた場合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。   
4）皮膚粘膜眼症候群（Stevens－Johnsom症候群）   

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   

患者の状態を十分に観察し、定期的に腎機能検査を行うこと。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。  

‘）溶血性尿毒症症候群くHUS）   

溶血性尿毒症症候群（血小板減少、溶血性貧血又は腎不全を主徴とする）が現れるこ   

とがあるので、定期的に腎機能検査及び血液学的検査（血／j、板、赤血球等）を行うこと。   

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）脳出血、消化管出血、球後出血   

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。   

＄）故知症（特に高齢者）、麻痺、心不全、狭心症   

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。   

9）ネフローゼ症候群  

総蛋白減少又は血清アルブミン減少を伴う重篤な蛋白尿が認められることがあるの   

で、定期的に尿検査（尿蛋白）を行うこと。異常が認められた場合には減量又は休薬す   

るなど適切な処置を行うこと。  
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（3）その他の副作用  

下記の副作用が現れることがあるので、このような場合には適切な処置を行うこと。  

5％以上   5％未満   

全 身 症 状  インフルエンザ様症状（筋痛、発  

熱＊、疲労、冷感、無力症、頭痛、  

悪心及び嘔吐等）、嚢胞、注射部  

位反応、倦怠感、背部痛   

神   経  系  知覚過敏、筋緊張克進、感覚減退   

呼  吸  器  咽頭炎  

消   化  器  食欲不振   下痢   

筋    骨 格  関節痛、筋脱力  

生  殖  器  月経困難症   

皮膚及び付属器  そう痔症   

耳及び聴覚障害  聴覚障害、中耳炎、耳痛   

血  液  低色素性貧血   

代謝・栄養障害  ALT（GPT）上昇、体重減少   

＊ 発熱（発現頻度：48％）に対しては解熱剤の投与等適切な処置を行うこと  

（4）その他の副作用（海外）   

海外においては下記の副作用＊が見られたので、このような場合には適切な処置を行うこと。  

5％以上   5％未満   頻度不明＊＊   

全 身 症 状  痺痛、腹痛、注射部位  

痔痛、感染症、注射部  

位炎症、胸痛   

神  経   系  浮動性めまい  不安、錯乱状態、感情  

不安定、不眠症、知覚  
障害   

呼   吸   器  上気道感染症、副鼻腔  
炎、気管支炎  

消   化   器  悪心  肝機能検査値異常   

筋   骨 格  筋痛、関節痛  関節炎、筋緊張冗進、  

筋脱力   

泌   尿   器  尿路感染   尿成分異常  

皮膚及び付属器  脱毛症  

感 覚 異 常  眼の障害  

血  液  注射部位斑状出血   貧血  

循   環   器  片頭痛   血管拡張   動惇、失神、頻脈   

生  殖  器  不正子宮出血、月経過  

多   

★ 再発寛解型患者を対象としたプラセボ対照二重盲検比較試験及び早期多発性硬化症患者を対象とした  

プラセボ対照二重盲検比較試験においてプラセボ群より2％以上高い頻度で発生した有害事象  

★★海外において報告された市販後の報告のため頻度不明  
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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、患者の状態を十分に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）動物試験（サル）において本剤の高用量の投与で流産促進が認められたとの報告があ  

るので、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。  

（2）本剤がヒトの母乳中に排出されるかは不明であるので、授乳中の婦人に投与すること  

を避けるか、やむを得ず投与する際は授乳を中止すること。  

7．小児等への投与   

幼児又は／ト児に対する安全性は確立していない［使用経験が少ない］。   

8．適用上の注意  

（1） 投与経路  

本剤は筋肉内注射のみに使用すること。  

（2） 投与部位   

1）投与部位は太腿あるいは上腕に求め、組織、神経への影響を避けるため、神経走  

行部位を避けること。  

2）同一部位への反復投与を避けること。  

3）注射針を刺入したとき、激痛を訴えたり血液が逆流した場合は直ちに針を抜き、  

部位を変えて注射すること。   

9．その他の注意  

（1）他の蛋白製剤と同様、潜在的に免疫反応が起きる可能性がある。1年以上本剤を投与した  

多発性硬化症患者の5％で中和抗体が産生したとの報告がある。中和抗体は加vル0にお  

ける生物活性の減弱を伴うので臨床効果の減弱につながる可能性が潜在的にある。1年以  

上本剤を投与し、臨床効果が不十分である場合には、血中の中和抗体価を測定し、その後  

の治療継続について検討することが推奨される。  

（2）動物試験（サル）において、33Jlg此g（対表面積で臨床用量の100倍）の投与で、月経不順、  

無排卵及び血清プロゲステロン濃度の減少が認められたとの報告がある。  

（3）がん原性試験は行われていない。  

q）海外で行われた外国人多発性硬化症患者を対象とした本剤とmhhzum血（α4インテグリン  

括抗薬）との併用試験において、2例の進行性多病巣性白質脳症（PML）が認められた。こ  

の2例は、いずれもnatalizumal）と本剤（30LJg）の併用開始後2年以上経過した後にPML  

を発症したl。このうち1例は死亡し2、他の1例は重度障害を残した3。これまでnatalizumal）  

が投与された1869例の多発性硬化症患者の中でPMLが認められたのは、この2例のみで  

あった。なお、この他にはn加班別m加を8回投与されたクローン病患者1例においても  
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PMLが認められているが、この患者は免疫抑制剤による治療歴があり、かつ本剤は投与さ  

れていない。本剤は国際誕生（1996年5月）以来2005年9月までに約300，000人（のべ患   

者投与年数：約800，000人年）の患者に使用されてきたが、市販後調査において、これまで  

PMLは報告されていない。   

【薬物動態】（外国人データ）   

外国人健康成人に本剤（6叫g）を単回筋肉内投与した際の薬物動態パラメータ及び薬力  

学的パラメータ（血清中β2－MG濃度）は以下の表のとおりであった。  

〔薬物動態パラメータ〕  

投与量   n   C汀相川   AUCo＿168   TM一   

（〟g）   （人）   （IU／mL）   （lU・hr／mL）   （hr）   

60   87   71．4   2，006．9   13．0   

〔薬力学的パラメータ：β2－MG〕  

投与量   n   EM一   EAUC（…8）   T仰   

（〟g）   （人）   （〟g／L）   （〃g・hr／L）   （hr）   

60   92   860   72，230   47．61   

【瞳床成績】  

（1）国内における日本人再発型多発性硬化症患者（23例）を対象とした非盲検非対照  

試験では、本剤3叫gを週1回24週間筋肉内投与し、投与開始前（－12、－8、－4  

及び0週）と投与開始後（12、16、20及び24週）それぞれ4回のMRl検査の平均  

ガドリニウム増強病巣数を比較した結果、5．9個から2．8個への有意な減少が認め  

られた。また、本剤の投与により、血清中のネオプテリンが誘導された。   

〔MRI検査1回当たりのGd増強病巣数の投与開始前彼の変化〕  

投与開始前   投与開始後   

n   23   23   

平均値±標準偏差   5．9±7．0   2．8±7．2   

中央値〔範囲〕   2．5〔0．5－27．8〕   0．3〔0．0－32．3〕   

（2）海外における外国人再発型多発性硬化症患者を対象とした多施設プラセボ対照二   

重盲検試験では、本剤30Ilg（158例）又はプラセボ（143例）を週1回筋肉内投与し  

たところ、投与開始後2年以内に障害が進行した（障害進行の定義：6カ月以上持   

続する拡張身体機能障害評価スケールの1．0以上の悪化）患者の割合（Kaplan－Meier  

法による推定）は、本剤投与群では21．9％であり、プラセボ群の34．9％に比して有  

意に低かった。また、年間再発率も本剤投与群では0．61／患者／年であり、プラセボ投与  

群の0．90／患者／年に比して有意に低下した。さらに、MRl検査でのガドリニウム増強病巣  

数は本剤投与群で有意に少なく、ガドリニウム増強病巣の容積も減少した4・5。   

〔投与開始前後のGd増強病巣数〕  

投与開始前  投与開始1年後  投与開始2年後   

投与群   プラセボ   本剤   プラセボ   本剤   プラセボ   本剤   

n   132   141   123   134   82   83   

平均値±標準偏差  2．3：±4．2  3．2±7．3  1．6＝ヒ0．31  1．0±0．28  1．6±0．48  0．8±0．22   

中央値〔範囲〕  1【0－23〕  1〔0－56〕  0〔0－22〕  0〔0－28〕  0〔0－34〕  0〔0－13〕   
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（3）海外における外国人早期多発性硬化症患者を対象とした多施設プラセボ対照二重盲  

検試験では、初発の脱髄症状を呈し、脳MRlで脱髄性の病巣を認めた患者を対象と  

して、本剤3叫g（193例）又はプラセボ（190例）を週1回筋肉内投与した。その   
結果、投与24カ月以内に再発した患者の割合（Kaplan－Meier法による推定）は、  

本剤投与群では21．1％であり、プラセボ群での38．6％に比して有意に低く、本剤投  

与群における相対危険度（ハザード比）はプラセボ投与群に対して0．56（95％信頼  

区間0．38～0．81）であった。また、脳MRI所見では、投与開始時に対する投与18  

カ月目までの新規T2病巣、拡大T2病巣数及びT2病巣容積の増加が、本剤投与群  
でプラセボ群に比べて減少した。さらに投与開始6カ月後のガドリニウム増強病巣  

数は、本剤投与群でプラセボ群に比べて有意に減少した6。   

〔投与開始前後のGd増強病巣数〕  

投与開始前  
投与開始  投与開始  投与開始  

6カ月後  12カ月後  18カ月後   

投与群  プラセボ  本剤  プラセボ  本剤  プラセボ  本剤  プラセボ  本剤   

n   179   183   152   165   124   147   114   134   

平均値   0．6   0．7   1．49  0．87   1．63  0．73   1．36  0．45   

±標準偏差  ：±1．39  ±1．29  ±0．25  ±0．18  ±0．34  ±0．17  ±0．34  ±0．13   

中央値〔範囲〕  0〔0－12〕  0〔0－7〕  0〔0－23〕  0〔0－16〕  0〔0－27〕  0〔0－20〕  0〔0－33〕  0〔0－13〕   

【薬効薬理】  

1．多発性硬化症に対する作用（作用機序）  

（1）インターフェロンγによる抗原提示細胞からの抗原提示を抑制することにより免  

疫応答の増強を抑制する7。  

（2）多形核好中球を介する抗体依存性細胞障害作用を増強し、更にコンカナバリンAに  

よるT細胞の活性化と増殖を抑制する㌔  

（3）A549細胞に対するクラスⅠ主要組織適合性抗原を誘発する9。  

これらの作用が、多発性硬化症の再発予防に関与するものと考えられる。  

2．その他の薬理作用  

本剤は、抗ウイルス作用、細胞増殖抑制作用を示した9。  

【有効成分に関する理化学的知見】  

構 造 式：166個のアミノ酸からなる糖蛋白質  
－・般的名称：インターフェロンベーター1a（遺伝子組換え）  

InterferonBeta－1a（GeneticalRecombination）  

（略名：IFNβ－1a）  

分 子 式：C9。8H1408N2460252S7  
分 子 量：約25，300 （糖鎖を含めた実測値）  
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【取扱い上の注意】  

1．本剤は2～8℃の冷蔵庫に保存し、凍結しないこと。  

2．包装トレイには遮光性があるが、包装トレイから取り出した後は、光を避けて保存す  

ること。   

3．使用時には、包装トレイに入れたまま、室温に戻し12時間以内に使用すること。シリンジ  

は使用時に包装トレイから取り出すこと。   

4．本剤に破損等が認められるときは使用しないこと。   

5．本剤の注射筒先端のキャップを外した後は速やかに使用し、シリンジは再滅菌・再使用し  

ないこと。   

6．本剤の注射筒先端のキャップには天然ゴムが含有されているため、ゴムに対し過敏症の  

既往歴があるかどうか確認すること。   

【承認条件】   

【包装】  

アポネックス○筋注用シリンジ3叫g（0．5mL中30Ilg含有）   

0．5mLシリンジ×1本  
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