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**2010年 7月 改訂 (第 22版 )

*2009年 12月 改訂

規制区分 :処 方せん医薬品い

貯  法 :室温保存

使用期限 :外 箱に表示の使用期

限内に使用すること

(7年 )

コミコリカプセル75
TAM:FLUC
オセルタミビルリン酸塩カプセル

【警告】

1本剤の使用にあたつては、本剤の必要性を慎重に検討する

こと (<効能・効果に関連する使用上の注意>の 項参照 ).

210歳以上の未成年の患者においては、因果関係は不明であ

るものの、本剤のIIR用 後に異常行動を発現し、転落等の事

故に至った例が報告されている。このため、この年代の患

者には、合併症、既往歴等からハイリスク患者と判断され

る場合を除いては 原則として本剤の使用を差し控えるこ

と。

また、小児・未成年者については、万が一の事故を防止す

るための予防的な対応として、本剤による治療が開始され

た後は、①異常行動の発現のおそれがあること、②自宅に

おいて療養を行う場合、少なくとも 2日 間、保護者等は小

児 未成年者が一人にならないよう配慮することについて

患者・家族に対し説明を行うこと。

なお、インフルエンザ脳症等によっても、同様の症状が現

れるとの報告があるので、上記と同様の説明を行うこと。

3イ ンフルエンザウイルス感染症の予防の基本はワクチン療

法であり、本剤の予防使用はワクチン療法に置き換わるも

のではない。

【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者

【組成・性状】

販   売   名

成 分

1カ 九ル4

有効成分

含有量

ォセルタミビルリン酸塩 98 5 mg

(オセルタミビルとして 75 mg)

漁加物

内容物 :部 分アルファー化デンプン ポビドン、ク
ロスカルメEl― スナ トリウム、タルク、フ

マル酸ステアリルナトリウム

カプセル :ゼ ラチン 黒酸化鉄 酸化チタン、三

二酸化鉄 黄色三二酸化鉄、ラウリル

硫酸ナトリウム

色
淡黄色

ボディ 明るい灰色

剤 形 硬カプセル (2号 )

外 形 国 扇)

長 径 約 17 8mm
平 均 質 量 約 230m只

【効能・効果】

OA型又はB型インフルエンザウイルス感染症及びその予防

<効能・効果に関連する使用上の注意>
1治療に用いる場合には、A型又はB型イ ンフルエンザウイル

ス感染症 と診断された患者のみが対象となるが、抗 ウイル

ス薬の投与がA型 又はB型 インフルェンザウイルス感染症の

全ての患者に対 しては必須ではないことを踏 まえ 患者の

状態 を十分観察 した上で t本 剤の使用の必要性を慎重に検

討すること。

特に、幼児及び高齢者に比べて、その他の年代ではインフ

ルエンザによる死亡率が低いことを考慮すること。

2予 防 に用いる場合には、原則 として、イ ンフルエンザウイ

ルス感染症 を発症 している患者の同居家族又は共同生活者

である下記の者を対象 とする。

(1)高 齢者 (65歳 以上 )

(2)慢 性呼吸器疾患又は慢性心疾患患者

(3)代 謝性疾患患者 (糖尿病等 )

(4)腎 機能障害患者 (<用 法・用量に関‐連 す る使用上の注

意>の項参照 )

31歳 未満の患児 (低出生体重児.新生児、乳児)に対する安全

性及び有効性は確立 していない (「 小児等への投与りの項参照)。

4本剤はA型又はB型インフルエンザウイルス感染症以外の感

染症 には効果がない。

5本剤は細菌感染症には効果がない (「 重要な基本的注意Jの

項参照).

*【用法・用量】:

1治療に用いる場合

通常、成人及び体重 37 5kg以 上の小児にはオセルタミビルと

して 1回 75 mgを 1日 2回 、 5日 間経口投与する。

2予防に用いる場合

(1)成人

通常、オセルタミビルとして 1回 75 mgを 1日 1回  7～
10日 間経口投与する。

0)体重 37 5kg以 上の小児

通常、オセルタミビルとして 1回 75 mgを 1日 1回 、10日

間経口投与する。

<参考>
治療

成人及び体重375
kg以上の小児

成人 体重87 5kg以 上の

小児

投与法 Itr75mg lB2@ 1回 75■ ,1日 1回

投与期間 5日 間経口投与 7～ 10日 間経口投喜 10日 間経口投与

<用法 用量に関連する使用上の注意>
1治療に用いる場合には、インフルエンザ様症状の発現から

2日 以内に投与を開始すること (症状発現から48時 間経過

後に投与を開始した患者における有効性を裏付けるデータ

は得られていない)。

2予防に用いる場合には 次の点に注意 して使用すること。

(1)イ ンフルエンザウイルス感染症患者に接触後 2日 以内に

投与を開始すること (接触後 48時 間経過後に投与を開始

した場合における有効性を裏付けるデータは得られてい

ない)。

(2)イ ンフルエンザウイルス感染症に対する予防効果は 本

剤を連続して服用 している期間のみ持続する。

3成人の腎機能障害患者では、血漿中濃度が増加するので、

腎機能の低下に応 じて、次のような投与法を目安とするこ

と (外国人における成績による)。 小児等の腎機能障害患者

での使用経験はない。

クレアチエンクリアランス

(mL/分 )

投与法

治  療 予 防

Ccr>30 1回 75ng l日 2回 1回 751ng l日 1回

10<Ccr≦ 30 1回 75mg l日 1回 1回 75 mg偏 日

Cct≦ 10 推奨用量は確立 していなし

【使用 上 の注 意 】

1慎重投与 (次の患者には慎重に投与 すること)

高度 の腎機能障害患者 (<用 法  用量に関連す る使用上 の注

意>及び「重要な基本的注意 Jの 項参照 )

2重要な基本的注意

(1)本剤は腎排泄型の薬剤であ り、腎機能が低下 している場合に

は血漿中濃度が高 くなるおそれがあるので、本剤の投与 に際

しては、クレアチエ ンク リアランス値に応 じた<用 法・用量

に関連す る使用上の注意>に基 づいて 状態を観察 しなが ら

慎重 に投与すること (【 薬物動態】の項参照 )。

(2)細 菌感染症がインフルエンザウイルス感染症 に合併 した り

インフルエンザ様症状と混 同され ることがあるので 細菌感

染症の場合には、抗菌剤を投与するなど適切な処置を行 うこと

(<効 能 効果に関連する使用上の注意>の項参照 )。

*‡ 3副作用      ｀
カプセル剤 の承認時 までの臨床試験 309例 において 副作用は、

85例 (275%)に 認め られた。主な副作用は 腹痛 21件 (68
%)、 下痢 17件 (55%)、 嘔気 12件 (39%)等 であった。 (承

認時 )

製造販売後 の調査 4.211例 において 副作用 は 90例 (21%)
に認め られた。主な副作用は 下痢 22件 (05%)、 悪 ,さ 12件

(03%)、 腹痛 H件 (03%)、 発疹 10件 (02%)等であった。

[再審査終了時 (治療 )]

(1)重 大な副作用

1)シ ョック、アナフィラキシー様症状 (頻度不明):シ ョック、

アナフィラキンー様症状があらわれることがあるので、観察

を十分に行い 筆麻疹、顔面 喉頭浮腫 呼吸困難 hlL低下

等があ らわれた場合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。

2)肺炎 (頻度不明 ):肺 炎の発症 が報告 されているので、異

常が認め られた場合にはX線等 の検査によ り原因 (薬 剤性 :

感染性等 )を 鑑別 し 適切な処置を行 うこと。

3)劇症肝炎、肝機能障害、黄疸 (頻 度不明)1劇症肝炎等 の

重篤な肝炎 AST(GOT)ALT(CPT)γ ―GTP Al― Pの

著 しい上昇等 を伴う肝機能障害 黄疸があらわれることが

あるので、観察 を十分に行い、異常が認めらオした場合には、

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」ohnso∩症候群 )、 中毒性表皮

壊死融解症 (To力 o Elderrnd Necroly● s:TEN)(頻 度不明):

皮膚粘膜眼症候群、中毒性表皮壊死融解症等の皮膚障害が

あ らわれることがあるので 観察を十分に行い 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。

5)急性腎不全 (頻度不明):急性腎不全があらわれることが

あるので、観察を十分に行い、異常が認められた場合には

直ちに投与を中止し、適切な処置を行うこと。

6)白 血球減少、血小板減少 (頻度不明):白 血球減少 血小

板減少があらわれることがあるので、観察を十分に行い、

異常が認められた場合には投与を中止するなど 適切な処

置を行うこと。

7)精神・神経症状 (頻度不明):精神・神経症状 (意識障害、

異常行動、讃妄、幻覚、妄想、痙撃等)が あらわれること

があるので、観察を十分に行い、異常が認められた場合に

は投与を中止し 症状に応じて適切な処置を行うこと。

8)出血性大腸炎 (頻度不明):出 血性大腸炎があ らわれるこ

とがあるので、血便、血性下痢等の異常が認められた場合

には投与を中止し、適切な処置を行うこと。

(2)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 じて投与
―を中止するなど、適切な処置を行うこと。

4高齢者への投与

国外で実施 されたカプセル剤による臨床試験成績では、日l作用

の頻度及び種類は非高齢者との間に差は認め られていな いが

一般 に高齢者では 生理機能 (腎 機能、肝機能等 )の 低下や

種々の基礎疾患を有することが多 いため、状態 を観察 しなが ら

投与する こと (<用 法・用量 に関連する使用上 の注意 >、 【薬

物動態】の項参照 )。

-1-

(1)
-2-

(2)

@drat!-j

頻度不明 、01%以 上 0 1°/。 未満

皮膚 皮下出血、4」I修
形紅斑 を含む )、

そ う痒症

発疹 葦麻疹

消化器 口唇炎 血便、メ

レナ、吐血、消化

性漬瘍

下痢 (09%)

麟 r06%)

悪き (0:5%)

嘔吐

国内炎 (漬瘍性

を含 む )、 食欲

不 振 、 腹 部 膨

満 、 日腔 内 不

快感 、便異常

精神神経系 激越、振戦、悪夢 め まい 頭

痛 不眠症

傾 眠 、 嗜 眠

感覚鈍 lff

循環器 上室性頻脈、心室
1性

期外収縮、心電

図異常 (ST上昇 )

動悸

肝 臓 鰤
枷

(CPT) γ―GTP増 加

Al― P増加 A釘
(GOT)増 加

腎臓 血尿 蛋自尿

血液 好酸球数 増

加

呼吸器 気管支炎、咳嗽、

鼻出血

視覚障害 (視野欠

損 、視 力低下 )、

霧視、複視、結膜

炎

眼痛

その他 疲 労 、 不 正 子 宮

出血、耳の障害 的

熱感、耳痛等 )、

発熱

低体温 血中ブ ドウ糖増

加、背部痛、胸

痛、浮腫



5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投与する場合には

治療上の有益性が危険性を上回ると判断される場合にのみ投

与す ること。 [妊娠中の投与に関する安全性は確立 していな

い。動物実験 (ラ ット)で胎盤通過性が報告されている。〕

*(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

乳中へ移行することが報告されている。]

*6小 児等への投与

1歳未満の患児 (lr_出 生体重児、新生児、乳児 )に対す る安全

性は確立 していない (「 その他の注意 Jの 項参照 )。

7過量投与

現時点では 過量投与による有害事象が発生 したとの報告はな

いが  国外での健康成人を対象 としたカプセル剤による第 I相

臨床試験 において  1回 200 mg以 上の投 与によ り嘔気 嘔吐

め まい (浮 動性眩量)が報告 されている。

8適用上の注意

薬剤交付時 :PTP包装の薬剤はPTPシ ー トからlIR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ぃる。〕

9その他の注意

(1)国 内で実施 されたカプセル剤 による第 Ⅲ相予防試験 において

糖尿病が増悪 したとの報告が 1例 ある。 また、国外で実施さ

れたカプセル剤による第 Ⅲ相予防試験では 糖代謝障害 を有

する被験者で糖尿病悪化又は高血糖が 7例 にみ られた。非臨

床試験においては 臨床用量の 100倍までの用量において糖

代訪f17E害 は認め られていない.

(2)国 外で実施 されたカプセル剤 による慢性心疾患患者及び慢性

呼吸器疾患息者を対象とした第 lll相治療試験において イン

フルエンザ罹病期間に対する有効性ではプラセボに対 し有意

な差 はみ られて いない。 しか し、本剤投与によ リウイルス放

出期間 を有意 に短縮 し その結果 発熱 筋肉痛/関 節痛又

は悪寒/発 汗の回復期間が有意 に短縮 した。

(3)国 外で実施 されたカプセル剤 による高齢者 (65歳 以上)を 対

象 と した第 lll相 治療試験において 本剤の投与によ リイ ンフ

ルエ ンザ罹病期間をプラセボに比較 して、約 50時 間 (23%)

短縮 した。

(4)シ ーズン中に重複 してインフルエンザに確患 した患者に本剤

を繰 り返 して使用 した経験はない。

*(5)国 内で実施 されたカプセル斉1に よる第 EI相 予防試験 において

6週間を超えて投与 した経験 はない。なお 国外では トライ

ンロップ剤及びカプセル剤による免疫低下者の予防試験 にお

いて  12週間の投与経験がある。

(6)幼 若 ラッ トの単回経 口投与毒性試験において オセルタミビ

ル リン酸塩 を 394 657 788、 920、 1117 1314 mg/kgの Hl

量で単回経 口投与 した時  7日 齢 ラッ トでは薬物に関連 した

死亡が 657 mg/kg以 上で認め られた。 しか し 394 mg/kgを

投与 した 7日 齢 ラッ ト及び 1314 rrg/kgを投与 した成熟 ラッ

ト (42日 齢)で は死亡は認め られなかった。

(')幼 若 ラッ トの単回経 口投与 トキシコキネティクス試験 におい

て 毒性が認められなかった用量におけるオセルタミビルの

脳/血漿中AUC比 は、 7日 齢 ラッ トで 031(394 mg/kg)成

熟 ラッ ト (42日 齢)で 022(1314 mg/kg)で あつた。

【薬 物 動態 】

饉II成人男子 28例 にオセル タミビル として 375 75 150■ ●
300:“ gを 単回経口投与 (`絶

予防投与 :成人に対して承認された用法 月量は 1回 ?5証 gを l tt l回  7～
10日 間投与である.体 重′ 5セ 以上の小児に対して承認された用法

日で高濃度 を示 し 標酌額 の 1つ と考えられている肺では血策の約 2倍で

あったが 中枢神経系への移行は少なかった.饉 において胎児への移行が認

められ 移″放射能は母体側面漿の約 1/2で あった.放 射能は授与 48時 間後
までに各組織からは|ぎ完全に消失した。

2乳汁中移行い

授乳ラットに0℃〕オセルタミビル:Omノ kgを 単回経口授与した藤 放射龍

*【 臨床成績】

く日本人における成よ>"

減少 体温の回復妨・ 7の 短縮が認められた。

インフルエン

'感
染症発症例 銑 症率)

12日 Ft3受与“)イ ンフルエンザ感染症思者接触後のプラセボ対照二重盲検比較試

験 〈WV15799 7B甲 段与)及●ィンフルエンザ感染症患青接触後の予防群と非

予防群のオ‐プン比較試験 (WV16193 10日 間投与)に おいて、ィンフルエンザ

50% オセルタミビルリン酸菫投与群05%で あった,
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量は 1回 るngを 102回  5日 r・1授与でぁる。

?～ 10日 間投 ,で ある 体重 37 5kg以 上の小児 に対 して承認 さ

礫 効葉 理】

オセルタミビルリン酸塩はプロトラッグであり 代謝により活性体に変換さ

オセルタミビルリン酸塩の経o投与 (01～ 100 mg/kノ ロ)に より 月量に軟

ルス感染に対する抑制効果が認められた。

た。耐性を獲得したウィルスては マウス及びフェレットにおいて感染性の

得したウイルスでは ノイラミニダーゼのアミノ酸変異が認められている。

【有効成分に関する理化学的知見】
一般名 :オセルタミビルリン酸塩

(o,ata●宙=Pho,Phate)oAN)
イヒ育滲名 :()Elbyl(2JS)4 accla● doS a■ ,I■(● 3(l clh,proPaγ )・yd“ ex_

ネヤ颯嗅                          ネ5代謝 り1泄 '“

く外国人における咸饉 >'¨

`剤
はヒトにおいて

“

口投与後斑ゃかに主として靡Rで活性体に加水分解される。

-37 5ing                         健康成人男子に対し本剤を(オ セッレタミビルとして375～ 300 mg)単 回4口 業

ょJlk  郷   魏鸞 1ヽ浴常|
よる代

"は
認められず P450を介 した薬物相互F用の検討により

`極
P450基 質

檀"。‖≠＼  ヽ                  ~~L=こ 1‐ふ占5首葛蔽:1ぬ

12      24       36      48(hl)
時 間

雌雄ラットに[｀
℃〕ォセルタミビル20口 8/kgを 単回経口投与した際 放射能

は乳汁中に移行し ,与 1時 間後で最高濃度に建した。その後、■漿中とは

なお インフルエンザウイルス感染たに伴う症状緩和のために併用される可能性がある薬

●2),・ 00210(プ ラセ 11と の比較)

'1)イ
ンフルエンサ感染はウイルス分睡又lユ 抗体価の上昇により判定した.

●2)|く00001(ブ ラセボとの比較)

イルス放出妍間の短確 体温の回復斯間の短縮が認められた。

国内において実施されたブラtボ を対照とした第lII相苺床試験 OVIS824)の 42

日間投与 に`おけるインフルエンザ感染症の発症抑lll効 果を以下に示す。本試験
は高昴

=を
含む健康成人 303例 (プ ラセボ 119歳 -8じ 歳 平均 340■  ●5蔵 以

上の高

"者
は 10例 本All::8歳 -77歳  平均 342歳  65歳 以上の高齢者は :1

国内二重盲長比咬試験において ィンフルエンザ感染症発症率はプラセボ群 86

‐3-
(3)

#0発 熱及び症状が2つ 以上認められ、ウイルス分離又は抗体価の上昇により

米国において実施されたプラセポを対照とした第 ll 13臨 床試験 (Wv15673/697)

の 42日 間投与スにおけるインフルェンす感染定の発症抑制効果を以下に示す.
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鳥cttcれ
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性 状 :白 e～微贅自色の指品性の,末である.水及びメタノールに溶けやすく

融 点 :192t19S｀ (分離)

分配

“

歓 ;酸 t～■性預域で水相に分配し アルカリ慎領域で油相に分配する。

【承認条件】

インフルエンプウイルスの本業に対する耐性化に関する国内外の調査結果 情

【包  装】

【保険給付上の注意】

本剤は
'A型

又はB型 インフルエンサウイルス感染症の発症後の治療」の目的
`

【主要文献】
1)社 内資F4,麒 成人における単回接与後の薬物勁態試験 (国内 JPlS?34)

3)社内資料 1日 本人と自人での反復投与後の築物動態試験 は 物勁態直接比

15)社内資料 :高齢者に対する第■相予防試験 (42日 r・3投与)(国 外 iW/158る )

18)社内資料 :ヒ トインフルエンザA型及びB型 ウイルスにお |す るれ ,″ o鷲殖抑

)゙'ⅢdlR W eta)ふ ●■口Res 37 10?,981

21)社内贅ll:動物モデルにおける効果:ニ ワトリ感染モデル

22)社 内資料 :ノ イラミニダーゼ阻害作用

【文献請求先】

中外剪葉株式会社 医薬情報センター

製鋼元
【班日鼈 薔婁♯|

(三)・ ユ́タし=フ

③Fホ フマン ラ ロシユ社 (ス イス)登録商標

84000021/84009022

-5-
(5)

-6-



**2010年 7月 改訂 (第 22版 )

*2010年 3月 改訂

規制区分 :処方せん医薬品とD

貯  法 :室温保存

注  意 :開栓後は 〔取扱い上の注意】

の項参照.

使用期限 :4年

(外 箱に表示の使用期限内

に使用すること)

|||||||||||lllll‖ ||

抗インフルエンザウイルス剤

リミミ三刀

"躙

ドライシロツプ3%
TAMIFLU6
オセルタミビルリン酸塩 ドライシロップ

囲
¨

【警告】

1本剤の使用にあたつては、本剤の必要性を慎重に検討する

こと (<効能・効果に関連する使用上の注意>の 項参照).

210歳以上の未成年の患者においては、因果関係は不明であ

るものの、本剤の服用後に異常行動を発現し、転落等の事

故に至つた例が報告されている。このため、この年代の患

者には、合併症、既往歴等からハイリスク患者と判断され

る場合を除いては、原負Jと して本剤の使用を差し控えるこ

と。

また、小児・未成年者については、万が一の事故を防止す

るための予防的な対応として 本剤による治療が開始され

た後は ①異常行動の発現のおそれがあること ②自宅に

おいて療養を行う場合、少なくとも2日 FB5、 保護者等は小

児 未成年者が一人にならないよう配慮することについて

患者 家族に対し説明を行うこと。

なお、インフルエンザ脳症等によつても、同様の症状が現

れるとの報告があるので 上記と同様の説明を行うこと。

3イ ンフルエンザウイルス感染症の予防の基本はワクチン療

法であり、本剤の予防使用はワクチン療法に置き換わるも

のではない。

【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者

【組成・性状】

販  売  名 タミフルトライシロップ3%

成  分

(lg中 )

有効成分

含有量

オセルタミビルリン酸塩 39 41ng

(オ セルタミビ,レ として 30 1ng)

添加物

エリスリトール、ポビドン、 トウモロコンデンプ

ン、アセスルファムカリウム、サッカリンナトリ

ウム水和物、軽質無水ケイ酸、ショ糖脂肪酸エス

テル、デキス トリン 中鎖脂肪酸 トリグリセリド

香料

状性

本品は自色～淡黄色の顆粒又は塊のある顆粒である.

本品 10gに 水 40 mLを 加え神 15秒間激しく振 り混

ぜるとき、自色～淡黄色の均―な懸濁液である。

【効能・効果】

OA型又はB型インフルiンザウイルス感染症及びその予防

<効能・効果に関連する使用上の注意>
1治療 に用いる場合 には A型又はB型インフルエンザ ウイル

|

ス感染症 と診断 され た患者のみが対象となるが、抗 ウイル |

ス薬の投与がA型又は B型 イ ンフルエンザ ウイルス感染症の |

全ての患者に対 して は必須ではない ことを踏 まえ、思者の
|

状態を十分観察 した 上で、本剤の使用の必要性 を慎重に検
|

1つ 曹鷺九方せかこより使用すること      ~tl)

特 に 幼児及び高齢者に比べて その他 の年代ではインフ

ルエ ンザによる死亡率が低いことを考慮す ること.

2予防に用 いる場合には 原則 として イ ンフルエ ンザウイ

ルス感染症 を発症 している患者の同居家族又は共 同生活者

である下記の者を対象とする。

(1)高 齢者 (65歳以上 )

(2)慢性呼吸器疾患又は慢性 ,と 疾ヽ患患者

(3)代 謝性疾患患者 (糖尿病等 )

(4)腎機能障害患者 (く用法 用量に関連する使用上の L■ 意>
の項参照 )

3 1歳 未満の思児 (低 出生体重児、新生児、乳児)に 対する安

全性 及び有効性は確立 していない (「 小児等への投与 1の 項

参照 )。

4本剤はA型 又はB型 イ ンフルエンザ ウイルス感染症以外の感

染症 には効果がない。

5本剤は細菌感染症 には効果がない (「 重要な基本的注意Jの

項参照 )。

【用法・ 用量 】

1治療に用いる場合

(1)成 人

通常 オセルタミビルとして 1回 75 mgを 1日 2回  5日 間

用時懸濁 して経口投与する.

(2)幼 小児

通常 オセルタミビルと

プ剤として 66 7 mg/kg)i

経口投与する。ただし

て 75 rngと する。

2予防に用いる場合

:し て 1回 2 mg/kg(ド ラインロッ

を1日 2回  5日 間 用時懸濁して

1回最高用量はオセルタミビルとし

通常  オセルタミビル として 1回 75 mgを 1日 1回 、 7～
(1)成 人

10日 間、用時懸濁 して経口投与する。

(2)幼 小児

通常  オセルタ ミビル と して 1回 2 mg/kg(ド ライ シロッ

プ剤として66 7 mg/kg)を 1日 1回  10日 間 用時懸濁し

て経 口投与する。ただし 1回最高用量はオセルタミビル と

して75 mgと する。

1治療 に用 いる場合には インフルエ ンザ様症状の発現か ら

2日 以内に投 与を開始すること (症状発現か ら 48時 間経過

後に投与を開始 した患者における有効性を裏付けるデータ

は得られていない)。

2予防に用いる場合には、次の点に注意して使用すること。

(1)イ ンフルエンザウイルス感染症患者に接触後 2日 以内に

投与を開始すること (接 触後 48時 間経過後に投与を開始

した場合における有効性を裏付けるデータは得られてい

な い )。

|(2)イ ンフルエンザゥイルス感染症に対する予防効果は 本

1  剤を連続して服用している期間のみ持続する。

13成 人の腎機能障害患者では 血漿中濃度が増加するので、

1 腎機能の低下に応 じて、次のような投与法を目安とするこ

| と (外国人における成績による)。 小児等の腎機能障害患者

| での使用経験はない.

クレアチエンクリアランス
(mν分)

投与法

治   療 予   防

Ccr>30 1回 75mg l日 2回 1回 75 mg l日 1回

10<Ccr≦ 30 1u75mg 1E1@ 1回 75 mg隔 日

又は

1回 30mg l日 1回

Cer≦ 10 推奨用量は確立 していな 0

Ccr iク レアチエンクリアランス

<参考>
国外では 幼小児における本剤のクリアランス能を考慮 し

以下に示す体重群別固定用量が用 いられている (「 月ヽ児におけ

る薬物動態 Jの 項参照 )。

体 重 固定用量
※

15 kg以 下 回 30 mg

15 kgを 超 え 23 kg以 下 回 45m建

23 kgを 超 え 40 kg以 下 回 60 mg

40 kgを超える 回 75 mg

×用量 (mg)は オセルタミビルとして

治療に用いる場合は 1日 2回  予防に用いる場合は 1日 1回

【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)

高度の腎機能障害患者 (く 用法・用量に関連する使用上の注意>
及び「重要な基本的注意Jの項参照)

2重要な基本的注意

(1)本 剤は腎排泄型の薬剤であり 腎機能が低下している場合に

は血漿中濃度が高くなるおそれがあるので、本剤の投与に際

しては、クレアチエンクリアランス値に応じた<用 法・用量

に関連する使用上の注意>に基づいて、状態を観察 しながら

慎重に投与すること (【 薬物動態】の項参照)。

(2)細 菌感染症がインフルエンザウィルス感染症に合併 したり、

インフルエンザ様症状と混同されることがあるので、細菌感

染症の場合には、抗菌剤を投与するなど適切な処置を行うこと

(<効 能 効果に関連する使用上の注意>の項参照).

**3副作用

ドラインロップ剤 (1～ 12歳の幼小児)の承認時までの臨床試験

70例 において、副作用は 35例 (500%)に 認められた。主な副

作用は、嘔吐 17件 (Z3%)、 下ヽ 14件 1200%)等 であった。 (承

認時)

製造販売後の調査 2.814例 において、副作用は 161例 (57%)
に認められた。主な副作用は: 下痢 63件 (22%)、 嘔吐 40件

(14%)、 低体温 23件 (98%を 、発疹 22件 (08%)等 であった。

[再審査終了時 (治 療)]

(1)重大な副作用

1)シ ョック、アナフィラキシー様症状 (頻度不明):シ ョック、

アナフィラキシー様症状があらわれることがあるので、観察

を十分に行い、轟麻疹、顔面・喉頭潤腫 呼吸困難 血圧低下

等があらわれた場合には投与を中止し、適切なll置を行うこと。

2)肺炎 (頻度不明):肺炎の発症が報告されているので、異

常が認められた場合にはX線等の検査により原因 (薬剤性、

感染性等)を鑑別し、適切な処置を行うこと。

3)劇 症肝炎、肝機能障害、黄疸 (頻度不明):劇 症肝炎等の

重篤な肝炎 AST(COT)、 ALT(CPT)、 γ―GTP、 Al― Pの

著しい上昇等を伴う肝機能障害、黄疸があらわれることが

ここgli:「こ1:近冒ぜごI」Fめ

られた場合には、
」

_

4)皮膚粘膜眼症候群 (Stevens」ohnson症 候群 )、 中毒性表皮

壌死融解症 (Toxc Epdema TEN)(頻度不明):

皮膚粘膜眼症候群、中毒性表皮壊死融解症等 の皮膚障害が

あらわれることがあるので、観察を十分に行 い、 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。

5)急性腎不全 (頻度不明):急性腎不全があらわれ る ことが

あるので 観察を十分に行 い、異常が認められた場合 には

直ちに投与を中止 し 適切な処置を行 うこと。

6)自 血球減少、血小板減少 (頻度不明 ):白 血球減 少 血小

板減少があ らわれることがあるので、観察を十分に行い、

異常が Dt●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.

7)精神 神経症状 (頻度不明):精 神 神経症状 億 識障害、

異常行動、讃妄、幻覚、妄想 痙攣等 )があ らわれる こと

があるので、観察 を十分に行い、異常が認め られた場合に

は投与を中止 し、症状に応 じて適切な処置を行 うこと。

8)出血性大腸炎 (頻度不明)i出 血性大腸炎があ らわれ ること

があるので、血便、血性下痢等 の異常が認め られた場合に

は投与を中止 し、適切な処置を行うこと。

(2)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 じて投与

を中止するなど、適切な処置を行 うこと。

発現頻度は承認時までの臨床試験及び製造販売後調査の婆墨をあわ菫

`算

出

頻度不明 01%以 上 Ol%未 満

皮膚 皮下出血 発疹 (08%)、

紅斑 (多 形紅斑

を含む )

葦 麻疹、

そ う痒症

消化器 口唇 炎  血便  メ

レナ 、吐血 、消化

性 漬瘍  腹 部膨満

口腔 内不快感 、食

欲不振

下痢 (28%)
嘔吐 (20%)
腹痛、悪心

国内炎 (潰

瘍 性 を含

む )便
異常

精神神経系 め まい、頭 痛 、不

眠 症 、感覚 鈍麻、

悪夢

激 越 、嗜

眠 、傾眠

振戦

循環器 上 室性頻脈 、心室

性 期外 収縮 、心電

図異常 (ST上 昇 )、

動悸

肝臓 7~GTP増 カロ、Al― P

増加

ALT(GPT)増 加

AST(GOT)増 カロ

腎臓 血尿、蛋自尿

血液 好酸球数増加

呼吸器 咳嗽 鼻出血、気管支

炎

眼 視覚障害 (視 野欠損

視 力 低 下 )、 霧 視

複視、眼痛

結膜炎

その他 疲 労  不正子 宮出

血  耳の障害 (灼 熱

感、耳痛等)、 浮腫

血中ブ トウ糖増加、

背部痛、胸痛

低体温 (08%) 発 熱



4高齢者への投与

国外で実施されたカプセル剤による臨床試験成績では、副作用

の頻度及び種類は非高齢者との間に差は認め られていないが、

一般 に高齢者では 生理機能 (腎 機能 肝機能等 )の低下や

種 々の基礎疾患を有することが多いため、状態 を観察 しなが ら

投与する こと (<用 法・用量に関連する使用上の注意> 【薬

物動態】の項参照 ).

5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投与する場合には、

治療上の有益性が危険性を上回ると判断 される場合にのみ投

与すること。 [妊 娠中の投与に関する安全性は確立 していな

い。動物実験 (ラ ット)で胎盤通過性が報告されている。]

(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

乳中へ移行することが報告されている。〕

6小児等への投与

(1)1歳 未満の患児 (低 出生体重児、新生児、乳児 )に対する安

全性 は確立 していない (「 その他の注意」の項参照 )。

(2)国 外で実施 された トラインロップ剤による第Ⅲ相治療試験 に

お いて 体重 8 1kg未満の幼小児に対する使用経験はない。

7過量投与

現時点では、過量投与による有害事象が発生 したとの報告はな

いが 国外での健康成人を対象としたカプセル剤による第 1相

臨床試験 において、 1回 200 mg以上の投与によ り嘔気、嘔吐

め まい (浮動性眩量)が報告されている。

8その他の注意

(1)国 内で実施 されたカプセル剤 による第Ⅲ相予防試験 において、

糖尿病が増悪 したとの報告が 1例 ある。また、国外で実施さ

れたカプセル剤による第 ■相予防試験では、糖代謝障害 を有

す る被験者で糖尿病悪化又は高血糖が 7例 にみ られた。非臨

床試験 においては、臨床用量の 100倍 までの用量において糖

代謝阻害は認められていない。

(2)国外で実施されたカプセル剤 による慢性心疾患患者及び 4曼 性

呼吸器疾患患者を対象 とした第 Ⅲ相治療試験において、イン

フルエンザ罹病期間に対する有効性ではプラセポに対 し有意

な差はみ られていない。 しか し 本剤投与によ リウイルス放

出 Itn間 を有意に短縮 し、その結果、発熱 筋肉痛 /関 節痛又

は悪寒/発 汗の回復期間が有意に短縮 した。

(3)国 外で実施 された ドラインロップ剤による慢性喘息合併小児

を対象 とした第Ⅲ相治療試験 において、有効性 を検証するに

は至 っていない。一方 安全性において特 に大きな問題はみ

られていない。

(4)シ ーズン中に重複 してインフルエ ンザに罹患 した患者に本剤

を繰 り返 して使用 した経験はない。

(5)国 外では トラインロップ剤及びカプセル剤による免疫低下者

の予防試験において、12週間の投与経験がある。

(6)幼 若 ラッ トの単回経 口投与毒性試験において、オセルタミビ

ル リン酸塩 を 394 657、 788 920、 H17 1314 mg/kgの 用

量で単回経 口投与 した時、 7日 齢ラットでは薬物に関連 した

死亡が 657 mg/kg以 上で認め られた。 しか し 394 mg/kgを

投与 した 7日 齢 ラット及び 1314 mg/kgを 投与 した成熟 ラッ

ト (42R齢 )で は死亡は認め られなかった。

(7)幼 若 ラッ トの単回経 回投与 トキンコキネティクス試験におい

て、毒性が認められなかった用量におけるオセルタミビルの

脳/血漿中AUC比 は、 7日 齢 ラッ トで 031(394 mg/kg)、 成

熟 ラット (42日 齢 )で 022(1314 mg/kg)で あつた。

【薬 物 動 態】

国内第週IE臨 床試験において 本剤2mノ kg l日 2回 役与時の定常状態におけるオtルタ

た.そ の結果 トラフに相当する血漿■活性体濃度12L値はいずれの年齢層においても

115 hg/mL以 上であり 抗インフルエンザウイルス効果を期待てきる漁度を維持していた.

1■ 体濃度   ,日     1～ 4歳    5～ 8晟    9～ 12歳     全体

2国 内小児と日外小児におけるjl中濃度の1麟 (国内 口外0まン
“

月量 を2 ng/k8に 補正 した日本人小児における定常状態での血漿中活性体浚
【臨床成績】

く日本人における威燎>

ス分離より判定した。)に おけるインフルエンザ確病期間〈咳 鼻症状が改善し

米国及びカナダにおいて1～ 12歳の″ヽ児で実施されたプラセポを対,aと した第
m増 嘔床試験 (WV15758)の 5日 |・5投与におけるインフルエンザ確病期 F・ 1(咳

標準偏
`

ネ*く 日本人におけるllt薇 >ユ

時)したときの本剤の活性・||の薬物動態バラメータは以下のとおりであった

(ng/mL)

3 4 5 0 7 8 9 10 11 2 13 ●
投与後経過時間(hr)

すべての年齢グループにおける投与12時間後における血漿中活lt体 漁度は成人における授

与量1511 mgに おける値を越えるものでなく ●インフルエンザウイルスに性を期待できる

の活lt体 薬物動態は 以下の表のとお り督機能に依存 した 高度な督機能障害

オセルタミビルとして 1回 2mノ kgを 1白 2回

●2)pく00001(プ ラセボとの比較)

ンフルエンサニ次症状の発現率低下が認められ 本剤の有効性が認めらttた 。

国外において慢性喘息合併息児 (5～ 12歳 )に 対するプラセボを対照とした第ll

"で
あつた。このため 本剤の有効性をR肛するには至っていないが インフ

国内において実施されたプラセボを対照とした第皿相臨床試験 OVlS324)の 42

国内二重盲検比較試餃におぃて インフルエンザ感染症発t率 はプラtボ群85

また 国外での高齢者を対象としたプラセボ対照二重盲横比較試験 (WV15825
42日 間投与・)イ ンフルエンザ感染症患著接触後のプラtボ 対照二重盲検比較

非予防群のオープン比較試験 (WV16193 1o o間 投与)に おいて、インフルエン

投与群04% 10% 18%で あった.な お 高齢者を対象とした試験

"Vl“
6)

iO% オセルタミビル リン酸塩投与群 05%であった

血
漿
●
括
性
体
預
度

綱

珈

加

ｍ

。

剤との■月により競合的相互作用を生する可能性を示唆している。 しかし こ

なお インフルエンザウイルス感染症に伴う症状緩和のために十月される可能

性がある築物 〈抗 t■ スタミン薬 マクロライト系抗生物質 NSA:Ds等 )及 び心

たが 活性体ではいずれの薔薇においても平均で3%以 下の弱いて,のであつた̀

口投与'し たとき 未変イじ体及び活性体あわせて投与48時間後までに?0～ 80

米国において実施されたプラセボを対照とした第皿相臨床試験 (WV15673/607)

レ
”

よる代謝は認め られず P150を 介した薬lll相 互作用の検討により各極 P450基

Ψ
猾

輪

おける安全性及び有効性が示された暴屁量と同様であつた.国外てはこれら4ヽ 児での薬物

動態の傾向から 活性体のクリアランス能が低年齢児で高く 年齢に伴い減少することを

別固定用量として設定された.                          |

雌雄ラットに[℃〕オセルタミビル20 mg/kgを 単口経口投与した際 放射杷

められ 移行放射能は母体夕lll llの 約 1/2で あった 放射ltは ,与 48時 F.1後

2乳汁中移行商

授乳ラットに〔●C〕 ―オセルタミビル 10 mg/kgを 単口准口費与した藤 放射能
オセリレタミビルリン酸J

‐８．
Ｃ

-10」 °
僧濃Y隻護 習

“

チン按種を受け 約M%?高 齢者が
,tttaL気
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【包  装】

【保険給付上の注意】

【主要文献】の 4ヽ 児が含まれており この集団にはオ柔 トラインロップ瑯が年齢別固定月量・

“榊
嶋

馬c∨ lvcЦ

|ま  l回 2,ngム gて 1日 l回  tO日 間投与である

【薬 効 薬 理 】

イルスの複製を低濃度 嶼 験室株 [C“ :06～ !SS,M 臨床分離,C“ :く035

【有効成分に関する理化学的知見】

化学名 :〈 )E● ,(訳

“

S)4,∝ Lttdo5 mino 3(leo口 prop‐ y),d。 lex

12)社 内資F4111物実験 :分布 (凛譲 組織内濃度 )

19)社内資料:第皿相予防●験 (7日 間ヌ与)(国 外:WV 15799)

24)社内資料:動物モデルにおける効果:ニ ワトリ感染モデル
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【取扱い上の注意】
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