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厚生労働省医薬

ポナチニブ塩酸塩製剤の使用に当たっての留意事項にっいて

ポナチニブ塩酸塩製剤(販売名:アイクルシグ錠 15mg)にっいては、本

日、「前治療薬に抵抗性又は不耐容の慢性骨髄性白血病」及び「再発又は難

1合陛のフィラデルフィア染色体陽性急性りンパ性白血病」を効能又は効果と

して承認したところですが、血管閉塞性事象、肝毒性等の重篤な副作用があ

らわれること及び、国内での治験症例も極めて限られていることから、その

使用にあたっての留意事項について、別添のとおり都道府県、保健所設置市

及び特別区の衛生主管部(局)長宛て通知しましたので、御了知いただくと

ともに、貴会会員への周知方よろしくぉ願いします。
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厚生労働省医薬・生活衛生局医薬品審査管理課長

(公印省略)

ポナチニブ塩酸塩製剤の使用に当たっての留意事項について

ポナチニブ塩酸塩製剤(販売名:アイクルシグ錠 15昭。以下「本剤」と

いう。)については、本日、「前治療薬に抵抗性又は不耐容の慢性骨髄性白血

病」及び「再発又は難1台性のフィラデルフィア染色体陽性急性りンパ性白血

病」を効能又は効果として承認したところですが、血管閉塞性事象、肝毒性

等の重篤な副作用があらわれること及び、国内での治験症例も極めて限られ

ていることから、その使用に当たっては、特に下記の点について留意される

よう、貴管下の医療機関及び薬局に対する周知をお願いします。

(局)長殿
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1.本剤の適正使用について

(1)本剤については、承認に際し、製造販売業者による全症例を対象と

した使用成績調査をその条件として付したこと。

【承認条件】

1.医薬品りスク管理計画を策定の上、適切に実施すること。

2.国内での治験症例が極めて限られていることから、製造販売

後、一定数の症例に係るデータが集積されるまでの間は、全

症例を対象に使用成績調査を実施することにより、本剤使用、

患者の背景情報を把握するとともに、本剤の安全性及び有効

性に関するデータを早期に収集し、本剤の適正使用に必要な

措置を講じること。

(2)本剤の警告、効能又は効果、並びに用法及び用量は以下のとおりで
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あるので、特段の留意をお願いすること。なお、その他の使用上の

注意については、添付文書を参照されたいこと。

【警告】

(1)本剤は、緊急時に十分対応できる医療施設において、造血器

悪性腫傷の治療に対して十分な知識・経験を持つ医師のもと

で、本剤の投与が適切と判断される症例についてのみ投与す

ること。また、本剤による治療開始に先立ち、患者又はその

家族に有効性及び危険性を十分に説明し、同意を得てから投

与を開始すること。

(2)心筋梗塞、脳梗塞、網膜動脈閉塞症、末梢動脈閉塞性疾患、

静脈血栓塞栓症等の重篤な血管閉塞性事象があらわれること

があり死亡に至った例も綴告されている。本剤の投与開始、

前に、虚血性疾患(心筋梗塞、末梢動脈閉塞性疾患等)、静脈

血栓塞栓症等の既往歴の有無、心血管系疾患の危険因子(高

血圧、糖尿病、脂質異常症等)の有無等を確認した上で、投

与の可否を慎重に判断すること。また、本剤投与中は患者の

状態を十分に観察し、胸痛、腹痛、四肢痛、片麻庫、視力低

下、息、切れ、しびれ等の血管閉塞性事象が疑われる徴候や症

状の発現に注意すること。(「2.重要な基本的注意a)」の項

及び「4.副作用(1)重大な副作用」の項参照)

(3)重篤な肝機能障害があらわれることがあり、肝不全により死

亡に至った例も報告されているので、本剤投与開始前及び投

与中は定期的に肝機能検査を行い、患者の状態を十分に観察

すること。(「2.重要な基本的注意(2)」の項及び「4.副作用

(1)重大な副作用」の項参照)

【効能・効果】

●前治療薬に抵抗性又は不耐容の慢性骨髄性白血病

●再発又は難1台性のフィラデルフィア染色体陽性急性りンパ性白血

病

<効能・効果に関連する使用上の注意>

(1)染色体検査又は遺伝子検査により慢性骨髄性白血病又はフィ

ラデルフィア染色体陽性急オ生りンパ性白血病と診断された患

者に使用すること。

(2)臨床試験に組み入れられた患者の前治療歴等について、〔臨床

成ネ劃の項の内容を熟知し、本剤の有効性及び安全性を十分

に理解した上で、本剤以外の治療の実施についても慎重に検

討し、適応患者の選択を行うこと。
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(3) 前治療に不耐容の患者に本剤を使用する際には、慎重に経過

観察を行い、岳11作用の発現に注意すること。

【用法・用量】

通常、成人にはポナチニブとして 45昭を 1日 1回経口投与する。な

お、患者の状態により適宜減量する。

<用法・用量に関連する使用上の注意>

(1)本剤を漫然と投与しないよう、定期的に血液検査、骨髄検査、

染色体検査等を行い、本剤の投与継続の要否を検討すること。

(2)他の抗悪性腫傷薬との併用について、有効性及び安全性は確

立していない。

(3)血管閉塞性事象又はG血de3以上の心不全が発現した場合は、

直ちに本剤を投与中止すること。なお、副作用が消失し、治

療継続が患者にとって望ましいと判断された場合は、本剤投

与を再開できるが、再開する際には、本剤の減量を考慮する

(4)血管閉塞性事象及びGrade3以上の心不全以外の副作用が発

現した場合には、以下の基準を参考に、本剤を休薬、減量又

は投与中止すること 0

D 血液系の副作用と投与量調節基準

0

骨髄抑制
(好中球減
少症、血小

板減少症)

副作用 好中球数/血小板数

好中球絶対数(ANのく
1.O × 100/L 又は血小板

数く 50× 100/L

投与量調節

2)非血液系の副作用と投与量調節基準

45嘩投与時の最初の発現
● ANC塗 1.5× 10,/L 及び血小板数茎75

XIOVL に回復するまで本剤を休薬

し、回復後は 45mg で再開する。

45mg 投与時の再発
● ANC室 1.5× 10,/L 及び血小板数塗75

XIOVL に回復するまで本剤を休薬

し、回復後は 30mg で再開する。

発現時の用量が 30mg
● ANC塗 1.5× 100/L 及び血小板数塗75

XIOVL に回復するまで本剤を休薬

し、回復後は 15mg で再開する。

発現時の用量が 15mg
●本剤を投与中止する。

肝機能障害

副作用

投与量調節

好中球数/血小板数

肝トラ

値> 3

(ULN)

こと

ンスアミナーゼ

X基準値上限

(Grade 2 以上)

発現時の用量が 45昭
■ Grade 1 以下(<3XULN)に回復す

るまで本剤を休薬し、回復後は30昭
で再開する。

発現時の用量が 30mg
● Grade 1 以下(<3XULN)に回復す

るまで本剤を休薬し、回復後は 15沌



以下の 3つを満たす
場△

●肝トランスアミナ

ーゼ値塗 3 XULN

●ビリルビン値>2

XULN

●アノレカリホスファ

ターゼ値く 2 X
ULN

肺炎/りパ

ゼ及びア

増加

で再開する。

発現時の用量が 15mg
●本剤を投与中止する。

無症イ奥性のG玲de3又は

4 のりパーゼ又はアミ

ラーゼ増加(>2XULN)
のみ

本剤を投与中止する。

.

発現時の用量が 45mg
● Grade 1 以下(莟1.5XULN)に回復

するまで本剤を休薬し、回復後は

30mg で再開する。
発現時の用量が 30mg
● Grade 1 以下(莟1.5XULめに回復

するまで本剤を休薬し、回復後は

15m三で再開する。
発現時の用量が 15mg
●本剤を投与中止する。

Grade 3 の肺炎

0

心不全

45mg投与時の最初の発現
● Grade1 以下に回復するまで本剤を

休薬し、回復後は45昭で再開する。

45昭投与時の再発
● Grade1 以下に回復するまで本剤を

休薬し、回復後は 30昭で再開する。

発現時の用量が 30mg
● G玲de1以下に回復するまで本剤を

休薬し、回復後は 15mg で再開する。

発現時の用量が 15mg
●本剤を投与中止する。

4の眸炎Grade

Grade 2

発現時の用量が 45mg
● G始de1以下に回復するまで本剤を

休薬し、回復後は 30mg で再開する。

発現時の用量が 30mg
● G加de1以下に回復するまで本剤を

休薬し、回復後は 15昭で再開する。

発現時の用量が 15mg
●本剤を投与中止する。

Grade 3 又は 4

その他非血

液系の副作

用

本剤を投与中止する。

45沌投与時の最初の発現
● G玲de1以下に回復するまで本剤を

休薬し、回復後は 45mg で再開する。

45嘩投与時の再発
● Grad.1以下に回復するまで本剤を

休薬し、回復後は 30mg で再開する。

発現時の用量が 30mg
● Grade1 以下に回復するまで本剤を

休薬し、回復後は 15m三で再開する。

発現時の用量が 15mg
●本剤を投与中止する。

ミラーゼの

日間を超えて持続す

Grade 2

発現時の用量が 45mg
● Grade1以下に回復するまで本剤を

7
る
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2 医療機関における適正使用に関する周知事項について

本剤については、医薬品、医療機器等の品質、有効性及び安全性の確

保等に関する法律(昭和 35年法律第 145 号)第79条に基づき、承認

取得者である製造販売業者に対し、「製造販売後、一定数の症例に係

るデータが集積されるまでの間は、全症例を対象に使用成績調査を実

施する」よう義務付けたので、その調査の実施にご協力願いたいこと。

休薬し、回復後は 30mg で再開する。

発現時の用量が 30啼
● G玲de1以下に回復するまで本剤を

休薬し、回復後は 15mg で再開する。

発現時の用量が 15昭
●本剤を投与中止する。



、

ビ



、 2016年9月作成(第 1 版)

劇薬、処方篝医薬品
注意一医師等の処方聾により

使用する二と

貯法:遮光、室温保存
(湿度の影響を受けやすいので、使用の都度キャップをしっかり締めること。同封した乾燥剤は常時入れておくこと。)

使用期限:外箱等に表示 nD130A2B01

添付文書(案)

抗悪性腫傷剤/チロシンキナーゼインヒビタ

〔警告〕
1.本剤は、緊急時に十分対応できる医療施設において、
造血器悪性腫傷の治療に対して十分な知識・経験を持
つ医師のもとで、本剤の投与が適切と判断される症例
についてのみ投与すること。また、本剤による治療開
始に先立ち、患者又はその家族に有効性及び危険性を
十分に説明し、同意を得てから投与を開始すること。
2.心筋梗塞、脳梗塞、網膜動脈閉塞症、末梢動脈閉塞性
疾患、、静脈血栓塞栓症等の重篤な血管閉塞性事象があ
らわれることがあり、死亡に至った例も報告されてい
る。本剤の投与開始前に、虚血性疾患(心筋梗塞、
梢動脈閉塞性疾患等)、静脈血栓塞栓症等の既往歴の
有無、心血管系疾患の危険因子(高血圧、糖尿病、j
質異常症等)の有無等を確認した上で、投与の可否を
慎重に判断すること。また、本剤投与中は患者の状態
を十分に観察し、胸痛、腹痛、四肢痛、片麻揮、視力
低下、息切れ、しびれ等の血管閉塞性事象が疑われる
徴候や症状の発現に注意すること。(「2.重要な基本的
注意住)」の項及び「4.副作用①重大な副作用」の項参照)
3.重篤な肝機能障害があらわれることがあり、肝不全に
より死亡に至った例も報告されているので、本剤投与
開始前及び投与中は定期的に肝機能検査を行い、患者
の状態を十分に観察すること。(「2.重要な基本的注意
②」の項及び「4.即」作用①重大な副作用」の項参照)

アイワルジワ'錠15mg
ポナチニブ塩酸塩錠

ICLUSIG'tabletS 15mg

..

日本標準商品分類番号

874291

③前治療に不耐容の患者に本剤を使用する際には、慎
重に経過観察を行い、副作用の発現に注意すること。

〔用法・用量〕

通常、成人にはポナチニブとして妬mgを1日1回経口投
与する。なお、患者の状態により適宜減量する。

《用法・用量に関連する使用上の注意》
①本剤を漫然と投与しないよう、定期的に血液検査、
骨髄検査、染色体検査等を行い、本剤の投与継続の
要否を検討すること。
②他の抗悪性腫癌薬との併用について、有効性及び安
全性は確立していない。
(3)血管閉塞性事象又はGrade3以上の心不全が発現した
場合は、適ちに本剤を投与中止すること。なお、副
作用が消失し、治療継続が患者にとって望ましいと
判断された場合は、本剤投与を再開できるが、再開
する際には、本剤の減量を考慮すること。
④血管閉塞性事象及びG松de3以上の心不全以外の副作
用が発現した場合には、以下の基準を参考に、本剤
を休薬、減量又は投与中止すること。

1)血液系の副作用と投与量調節基準

承認番号

〔禁忌(次の患者には投与しないこと)〕
1.本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者
2.妊婦又は妊娠している可能性のある女性(「6.妊婦、産
婦、授乳婦等への投与」の項参照)

薬価収載

販売開始

国際誕生

薬価基準未収載

〔組成・性状〕

1.ホ且成

2012年]2月

アイクルシグ
錠15m目

販売名

1錠中
ポナチニプ塩酸塩
16.03mg(ポナチニプ
として15mg)

2.製剤の性状

有効成分

削

販売名

アイクルシ
グ錠15m目

性状

〔効能・効果〕

.前治療薬に抵抗性又は不耐容の慢性骨髄性白血病

.再発又は難治性のフィラデルフィア染色体陽性急性リ
ンパ性白血病

《効能・効果に関連する使用上の注意》
①染色体検査又は遺伝子検査により慢性骨髄性白血病
又はフィラデルフィア染色体陽性急性りンパ性白血
病と診断された患者に使用すること。
②臨床試験に組み入れられた患者の前治療歴等につい
て、〔臨床成績〕の項の内容を熟知し、本剤の有効性
及ぴ安全性を十分に理解した上で、本剤以外の治療
の実施についても慎重に検討し、適応患者の選択を
行うこと。

乳糖水和物、結晶セルロース、デ
ンプングリコール酸ナトリウム、
軽質無水ケイ酸、ステアリン酸マ
グネシウム、タルク、マクロゴー
ル4000、ポリビニルアルコール

(部分けん化物)、酸化チタン

添加物

⑧0今

骨髄抑制(好中球
減少症、血小板
減少症)

副作用

外形
直径
(mm)

好中球麹血小板数

好中球絶対数(ANC)
< 1.O × 109/L又は血

小板数く50×1091

厚さ
(mm)

6.4

重さ
(m宮)

3'2

識別
コード

約103

45mg投与時の最初の発
現
●ANC之1.5 × 109/ι及
ぴ血小板数至75×109/
工に回復するまで本剤
を休薬し、回復後は
45mgで再開する。
45m宮投与時の再発
●ANC之1.5 × 109/L及
び血小板数之75×109/
工に回復するまで本剤
を休薬し、回復後は
30mgで再開する。
発現時の用量が30mg
● ANC盆1.5 × 109/1.及
ぴ血小板数窒75×109/
工に回復するまで本剤
を休薬し、回復後は
15mgで再開する。
発現時の用量が15m宮
.本剤を投与中止する。

投与量調節

A5

2)非血液系の副作用と投与量調節基準

肝機能障害

副作用

肝トランスアミナー

ゼ値>3X基準値上
限(ULNXGtade2以
上)

重症度

発現時の用量が45mg
●Grade 1以下(<3 X
UIN)に回復するまで
本剤を休薬し、回復
後は30mgで再開する。
発現時の用量が30mg
●Grade 1以下(<3 X
ULN)に回復するまで
本剤を休薬し、回復
後は15mgで再開する。
発現時の用量が15m宮
.本剤を投与中止する。

(D

投与量調節

以下の3つを満たす
場合
.肝トランスアミ
ナーゼ値盆3X
UIN

.ビリルビン値>2
XU上N

●アルカリホスファ

ターゼ値く 2X
U上N

本剤を投与中止する。
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葬炎/りパーゼ及
ぴアミラーゼの

増加

副作用

無症候性のGrade 3
又は4のりパーゼ又
はアミラーゼ増加
(>2XUιN)のみ

重症度

発現時の用量が45mg
●Grade 1以下(喜1.5X
UIN)に回復するまで
本剤を休薬し、回復
後は30mgで再開する。
発現時の用量が30mg
●Grade 1以下('1.5X
U王N)に回復するまで
本剤を休薬し、回復
後は15mgで再開する。
発現時の用量が15mg
.本剤を投与中止する。

投与量謂節

Gr2de3の肆炎

心不全

⑤虚血性疾患、(心筋梗塞、末梢動脈閉塞性疾患等)の既
往歴のある患者[血管閉塞性事象の発現りスクが高く
なるおそれがある。](「2.重要な基本的注意(1)」の項参
照)
⑥静脈血栓塞栓症(深部静脈血栓症等)の既往歴のある
患者[血管閉塞性事象の発現りスクが高くなるおそれ
がある。](「2.重要な基本的注意(1)」の項参照)
⑦心血管系疾患の危険因子(高血圧、糖尿病、脂質異常
症等)のある患者[血管閉塞性事象の発現りスクが高
くなるおそれがある。](「2.重要な基本的注意(1)」の項
参照)
⑧他のチロシンキナーゼ阻害剤に不耐容の患者[同様の
副作用が起こるおそれがある。](「2.重要な基本的注
意⑩」の項参照)

2.重要な基本的注意
①心筋梗塞、脳梗塞、網膜動脈閉塞症、末梢動脈閉塞
性疾患、、静脈血栓塞栓症等の重篤な血管閉塞性事象
があらわれることがあるので、本剤投与中は心血管
系疾患の危険因子(高血圧、糖尿病、脂質異常症等)
を管理するとともに、患者の状態を十分に観察し、
胸痛、腹痛、四肢痛、片麻捧、視力低下、息切れ、
しびれ等の血管閉塞性事象が疑われる徴候や症状の
発現に注意すること。異常が認められた場合には、
本剤の投与を中止する等の適切な処置を行うこと。
また、血管閉塞性事象が疑われる症状があらわれた
場合には、速やかに医療機関を受診するよう患者を
指導すること。(「1.慎重投与⑤、⑥、(フ)」の項及び
「4.副作用①重大な副作用」の項参照)
(2)肝不全、 AST(GOT)、 ALT(GPT)、ビリルビン等の
上昇を伴う肝機能障害があらわれることがあるの
で、本剤投与開始前及び投与中は定期的に(投与開始
後3箇月間は2週問ごと、その後は1箇月ごと)、ま
た、患者の状態に応じて肝機能検査を行い、患者の
状態を十分に観察すること。(「1.慎重投与(1)」の項及
び「4.副作用①重大な副作用」の項参照)
③心不全があらわれることがあるので、本剤投与開始
前には、患者の心機能を確認すること。本剤投与中
は適宜心機能検査(心エコー等)を行い、患者の状態
(左室駆出率(IVEF)の変動を含む)を十分に観察する
こと。(「1.慎重投与(3)」の項及び「4.副作用①重大な
副作用」の項参照)
④血圧の上昇があらわれることがあるので、本剤の投
与開始前及び投与中は定期的に血圧測定を行い、必
要に応じて降圧剤の投与を行う等の適切な処置を行
'こと。重症、持続性あるいは通常の降圧治療でコ
ントロールできない高血圧があらわれた場合には、
本剤を減量、休薬又は投与中止すること。(「4.副作
用①重大な副作用」の項参照)
⑤縢炎があらわれることがあるので、本剤の投与開始
前及び投与中は定期的に(投与開始後3箇月問は2週間
ごと、その後は1箇月ごと)、また>患者の状態に応
じて縢酵素に関する血液検査を行い、患者の状態を
十分に観察すること。(「1.慎重投与(2)」の項及び「4.
副作用①重大な副作用」の項参照)
⑥好中球減少、血小板減少、貧血等の骨髄抑制があら
われることがあるので、本剤の投与開始前及び投与
中は定期的に(投与開始後3箇月間は2週間ごと、その
後は1箇月ごと)、また、患者の状態に応じて血液検
査(血球数算定等)を行い、患者の状態を十分に観察
すること。(「4.副作用①重大な副作用」の項参照)
(7躰液貯留(心嚢液貯留、胸水、肺水腫、末梢性浮腫
等)があらわれることがあるので、本剤投与中は体重
を定期的に測定する等、患者の状態を十分に観察
し、急激な体重の増加、呼吸困難等の異常が認めら
れた場合には投与を中止し、利尿剤を投与する等、
適切な処置を行うこと。(「4.副作用①重大な副作用」
の項参照)
⑧眼乾燥、霧視、眼痛、結膜出血等の眼障害があらわ
れることがあり、網膜動脈閉塞により失明に至った
例も報告されているので、本剤投与中は定期的に眼
科検査を行い>患者の状態を十分に観察すること。

発現時の用量が45mg
●Grade1以下に回復す
るまで本剤を休薬し、
回復後は30mgで再開
する。
発現時の用量が30mg
●Gtade1以下に回復す
るまで本剤を休薬し、
回復後は15mgで再開
する。
発現時の用示が15m宮
.本剤を投与中止する。

Gr2de4の弾炎

Gr2de 2

.

本剤を投与中止する。

45mg投与時の最初の発
現
●Grade1以下に回復す
るまで本剤を休薬し、
回復後は45mgで再開
する。
45mg投与時の再発
●Grade 1以下に回復す
るまで本剤を休薬し、
回復後は30mgで再開
する。
発現時の用暴が30mg
●Gtade1以下に回復す
るまで本剤を休薬し、
回復後は15mgで再開
する。
発現時の用量が15mg
.本剤を投与中止する。

その他非血液系の
副作用

7日間を超えて持続す
るGTade 2

45mg投与時の最初の発
現
●Grade1以下に回復す
るまで本剤を休薬し、
回復後は45mgで再開
する。
45mg投与時の再発
●GTade 1以下に回復す
るまで本剤を休薬し、
回復後は30mgで再開
する。
発現時の用量が30mg
●Grade 1以下に回復す
るまで本剤を休薬し、
回復後は15mgで再開
する。
発現時の用量が15mg
.本剤を投与中止する。

②

,

Grade3又は4

,

〔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肝機能障害のある患者[肝機能障害が悪化するおそれ
がある。](「2.重要な基本的注意(2)」の項参照)
②縢炎又はその既往歴のある患者[騨炎が悪化又は再発
するおそれがある。](「2.重要な基本的注意(5)」の項参
照)
③心疾患又はその既往歴のある患者[心疾患が悪化又は
再発するおそれがある。](「2.重要な基本的注意(3)」の
項参照)
④高齢者(「5.高齢者への投与」の項参照)

GradeはNCI、CICAE ver40による。

発現時の用量が45mg
●Grade1以下に回復す
るまで本剤を休薬し、
回復後は30mgで再開
する。
発現時の用量が30mg
●Grade1以下に回復す
るまで本剤を休薬し、
回復後は15mgで再開
する。
発現時の用量が15mg
.本剤を投与中止する。
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(9旧型肝炎ウイルスキャリアの患者又は既往感染者
(HBS抗原陰性、かつHBC抗体又はHBS抗体陽性)にお
いて、 Bcr、Ab1チロシンキナーゼ阻害邦」の投与により
B型肝炎ウイルスの再活性化があらわれることがある
ので、本剤投与に先立って肝炎ウイルス感染の有無
を確認し、本剤投与前に適切な処置を行うこと。
剤の投与開始後は継続して肝機能検査や肝炎ウイ)
スマーカーのモニタリングを行うなど、 B型肝炎ウイ
ルスの再活性化の徴候や症状の発現に注意すること。
⑩他のチロシンキナーゼ阻害剤に不耐容の患者に本剤
を投与する際には、投与中止の原因となった副作用
と同様の副作用が起こるおそれがあるので、前治療
の副作用の内容を確認してから投与すること。(「1.
慎重投与⑧」の項参照)

3.相互作用
本剤は、主として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)

CYP3A阻害剤
ケトコナゾー

ル(経口剤
国内未発売)、
トラコナ

ゾール、ボリ

コナゾール、

クラリスロマ

イシン、エリ

ロマイ :

ン、りトナビ

ル、ジルチア

ゼム、ベラパ

ミ Jレ等
グレープフルー
ツジュース

薬剤名等 臨床症状・措置方法

①重大な副作用
1)冠動脈疾患(3.3%):心筋梗塞(1.6%)、狭心症
(09%)、急性冠症候群(0.4%)、心筋虚血(0.4%)、
不安定狭心症(頻度不明)等の冠動脈疾患があらわ
れることがあるので、患者の状態を十分に観察
し、徴候や症状が認められた場合には速やかに検
査を行い、本剤を投与中止する等の適切な処置を
行うこと。(「2.重要な基本的注意a)」の項参照)
2)脳血管障害(2.9%):脳梗塞a.1%)、脳血管発作
(0.9%)、脳動脈狭窄(0.4%)、一過性脳虚血発作
(02%)、大脳動脈狭窄(02%)、脳虚血(02%)、
脳幹梗塞(頻度不明)等の脳血管障害があらわれる
ことがあるので>患者の状態を十分に観察し、
常が認められた場合には、本剤を投与中止する等
の適切な処置を行うこと。(「2.重要な基本的注意
住)」の項参照)
3)末梢動脈閉塞性疾患(2.9%):問欠性玻行a3%)、
末梢動脈狭窄(0.4%)、四肢壊死(02%)、網膜動脈
閉塞症(02%)、腎動脈狭窄(頻度不明)等の末梢動
脈閉塞性疾患があらわれることがあるので、患者
の状態を十分に観察し、疹痛、冷感、しびれ等が
認められた場合には、本剤を投与中止する等の適
切な処置を行うこと。(「2.重要な基本的注意①」
の項参照)
4)静脈血栓塞栓症(1.8%):網膜静脈血栓症(0.フ%)、
深部静脈血栓症(0.4%)、肺塞栓症(0.4%)、静脈塞'
栓症(0.2%)等の静脈血栓塞栓症があらわれること
があるので、患者の状態を十分に観察し、異常が
認められた場合には、本剤を投与中止する等の適
切な処置を行うこと。(「2.重要な基本的注意(1)」
の項参照)
5)骨髄抑制(47.4%):血小板数減少(37.6%)、好中球
数減少(19.8%)、貧血(14.5%)、白血球数減少
(42%)、汎血球減少症a.8%)、発熱性好中球減少
症a.6%)、りンパ球数減少a3%)、骨髄機能不全
(0.2%)等の骨髄抑制があらわれることがあるの
で、患者の状態を十分に観察し、異常が認められ
た場合には、本剤の休薬、減量又は投与中止等の
適切な処置を行うこと。(「2.重要な基本的注意
(6)」の項参照)
6)高血圧(12.5%):高血圧クリーゼ(頻度不明)を含
む高血圧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適切な処置
を行うこと。なお、コントロールできない高血圧
が認められた場合には本剤を休薬、減量又は投与
中止すること。また、高血圧クリーゼがあらわれ
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.重要な基本的注意④」の項参照)
フ)肝機能障害a6.9%): AI"T(GPT)、 AST(GOT)、
ビリルビン、γ、GTP等の上昇を伴う肝機能障害
(16.9%)、黄痕(0.4%)、肝不全(頻度不明)があら
われることがあるので、患者の状態を十分に観察
し、異常が認められた場合には、本剤の休薬、
量又は投与中止等の適切な処置を行うこと。(「2.
重要な基本的注意②」の項参照)
8)騨炎(6.5%):肺炎があらわれることがあるので、
患者の状態を十分に観察し、異常が認められた場
合には、本剤の休薬、減量又は投与中止等の適切
な処置を行うこと。(「2.重要な基本的注意(5)」の
項参照)
9)体液貯留 ao.9%):末梢性浮腫(6.0%)、胸水(4.0%)
心嚢液貯留(2.4%)、姉うっ血(02%)、肺水腫(頻
度不明)等の体液貯留があらわれることがあるの
で、患者の状態を十分に観察し、異常が認められ
た場合には、本剤の休薬、減量又は投与中止等の
適切な処置を行うこと。(「2.重要な基本的注意
(フ)」の項参照)
10)感染症(11.8%):肺炎(1.6%)、敗血症(0.9%)等の
感染症があらわれることがあるので、患者の状態
を十分に観察し、異常が認められた場合には、
剤の休薬、減量又は投与中止等の適切な処置を行
うこと。

本剤の血中濃度が上昇す
るおそれがあるので、
剤の減量を考慮するとと
もに、患者の状態を慎重
に観察し、副作用の発現
に十分注意すること。

③

CYP3A誘導剤
りファンピシ

ン、りファプ

チン、カルバ

マゼピン、フェ
ノバルビター

ル、フェニト

イン等
セイヨウオト

ギリソウ含有
食品

これらの薬剤等がCYP3A
の代謝活性を阻害するた
め、本剤の血中濃度を上
昇させる可能性がある。
(〔薬物動態〕の項参照)

機序・危険因子

本剤の血中濃度が低下
し、効果が減弱するおそ
れがあるので、 CYP3A
誘導作用のない又は弱い
薬剤への代替を考慮する
こと。

4.副作用
前治療薬に抵抗性又は不耐容の慢性骨髄性白血病及び
再発又は難治性のフーラデルフィア染色体陽性急性リ
ンパ性白血病を対象とした国内第1/Ⅱ相試験におい
て、本剤が投与された35例中、 34例(97.1%)に副作用が
認められた。主な卿1作用は、発熱17例(48.6%)、血小板
数減少16例(45.フ%)、高血圧13例(37.1%)、りパーゼ増
加11例(31.4%)、好中球数減少10伊」(28.6%)、発疹9例
(25.フ%)、皮膚乾燥9伊」(25.フ%)、 AI'T(GPT)増加8例
(22.9%)、 AST(GOT)増加8例(22.9%)、便秘6例
(17.1%)、γ.GTP増加6例(17.1%)、白血球数減少6例
(17.1%)、薬疹6例(17.1%)、筋肉痛5例(143%)、血中
AιP増加5伊」(143%)、末梢性浮腫4伊」(11.4%)、発熱性
好中球減少症4例(Ⅱ.4%)であった。(承認時)
前治療薬に抵抗性又は不耐容の慢性骨髄性白血病及び
再発又は難治性のフィラデルフィア染色体陽性急性リ
ンパ性白血病を対象とした海外第Ⅱ相試験において、
本剤が投与された"9例中、 419伊」(93.3%)に副作用が認
られた。主な副作用は、血小板数減少169例
(37.6%)、発疹159例(35.4%)、皮膚乾燥145例
(32.3%)、腹痛105例(23.4%)、好中球減少89例
(19.8%)、頭痛88例(19.6%)、りパーゼ増加86例
a92%)、疲労79例(17.6%)、便秘74例(165%)、筋肉
痛74例(16.5%)、関節痛72例(16.0%)、悪心65例
a4.5%)、貧血63例(14.0%)、 AI,T(GPT)増加57例
(12.フ%)、高血圧56伊」(12.5%)、 AST(GOT)増加46例
(102%)であった。(承認時)
副作用の頻度については、海外第Ⅱ相試験の成績に基
づき記載した。また、当該試験以外で報告された副作
用については頻度不明とした。

これらの薬剤等がCY郎A
の代謝活性を誘導するた
め、本剤の血中濃度を低
下させる可能性がある。
(〔薬物動態〕の項参照)

、



11)重度の皮膚障害a.8%):剥脱性皮膚炎(1.1%)、
形紅斑(0.9%)等の重度の皮膚障害があらわれるこ
とがあるので、患者の状態を十分に観察し、異常
が認め'られた場合には、本剤を投与中止する等の
適切な処置を行うこと。
12)出血(22%):鼻出血(22%)、胃腸出血(02%)、
咽頭出血(02%)、出血性胃炎(02%)、硬膜下血腫
(頻度不明)、性器出血(頻度不明)等の出血があら
われることがあるので、患者の状態を十分に観察
し、異常が認められた場合には、本剤の休薬、減
量又は投与中止等の適切な処置を行うこと。
13),む、不全(1.8%)、うっ血性心不全(0.9%):心不全、
うっ血性心不全があらわれることがあるので、患
者の状態を十分に観察し、異常が認められた場合
には、本剤の休薬、減量又は投与中止等の適切な
処置を行うこと。(「2.重要な基本的注意(3)」の項
参照)
14)不整脈(4.0%):心房細動a.8%)、 QT間隔延長
(0.9%)、徐脈(0.9%)、頻脈(0.4%)、心室性不整
脈(02%)、心停止(02%)、房室ブロック(頻度不
明)等の不整脈があらわれることがあるので、患者
の状態を士分に観察し、異常が認められた場合に
は、本剤の休薬、減量又は投与中止等の適切な処
置を行うこと。
15)腫癌崩壊症候群(02%):腫傷崩壊症候群があらわ
れることがあるので、血清中電解質濃度及び腎機
能検査を行う等、患者の状態を十分に観察するこ
と。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(生理食塩液、高尿酸血症治療剤
等の投与、透析等)を行うとともに、症状が回復す
るまで患者の状態を十分に観察すること。
16)ニューロパチー(2.9%):末梢性ニューロパチー
(2.0%)、末梢性感覚ニューロパチー(0.4%)、多発
ニューロパチー(0.2%)、末梢性運動ニューロパ
チー(0.2%)、末梢性感覚運動ニューロパチー
(02%)等のニューロパチーがあらわれることがあ
るので、患者の状態を十分に観察し、異常が認め
られた場合には、本剤の休薬、減量又は投与中止
等の適切な処置を行うこ乞。
17)肺高血圧症a3%):肺高血圧症があらわれること
があるので、患者の状態を十分に観察し、異常が
認められた場合には、本剤を投与中止するととも
に、他の病因(胸水、肺水腫等)との鑑別診断を実
施した上で、適切な処置を行うこと。

②その他の副作用

種類/頻度

血管

10%以上

呼吸器

ほてり、レイノー現象、起立
性低血圧、低血圧、血管炎、
血管障害、大動脈狭窄、動脈
炎、血腫、牌臓梗塞、内出
血、末梢血管障害、末梢循環
不良、末梢性虚血、末梢冷
感、冷感、耳出血

10%未満

消化器

呼吸困難、肪浸潤、無気飾、
咽喉乾燥、咽喉絞掘感、咽頭
潰傷、口腔咽頭痛、咳嫩、発
声障害、鼻部不快感、鼻閉、
鼻漏、副鼻腔うっ血、副鼻腔
分泌過多、しゃっくり

腹痛(23.4%)、
便秘、悪心、

頻度不明

胃胃炎、胃食道逆流性疾患、
腸炎、食道痩傘、げっぷ、
腸炎、腹部膨満、腹水、 嘔
吐、下痢、血便、口の感覚鈍
麻、口腔内出血、口腔内痛、
口腔内潰癌、口腔粘膜水癒、
口唇痛、口内炎、口内乾燥、
舌血腫、歯痛、歯肉出血、
出血、消化管運動障害、消化
揣痴、消化不良、心窟部不快
感、腹部不快感、麻抑性イ レ

庭ウス、鷹下障害、鷹下痛、
門周囲痛

種類/頻度

血液

肝臓

.

腎臓

10%以上

精神神経系

,

皮膚

頭痛

赤血球増加症、白血球増加
症、好塩基球増加症、好酸球
増加症、りンパ節症、・慢性骨
慥単球性白血病、活性化部分
トロンボプラスチン時間延長

発疹(39.0%)、
皮膚乾燥
(323%)

AιP上昇、肝臓痛、胆道仙痛

腎不全、多尿、尿失禁、
尿、夜問頻尿、排尿困難、
閉、尿検査異常、クレアチニ
ン上昇

10%未満

うつ病、抑うつ気分、運動失
調、感覚鈍麻、顔面不全麻
揮、筋緊張低下、傾眠、激
越、健忘、坐骨袖経痛、錯感
覚、錯乱状熊、失見当識、失
神、灼熱感、振戦、神経根
痛、神経痛、睡眠障害、知覚
過敏、注意力障害、脳神経麻
揮、脳震撮、反射消失、不
安、不器用、不眠症、浮動性
めまい、平衡障害、片頭痛、
味覚異常、崎恨、異常な夢

ざ癒、ざ癒様皮膚炎、癌庠
症、アレルギー性皮膚炎、紅
斑、紫斑、斑状出血、点状出
血、皮膚出血、メラノサイト
性母斑、過角化、乾癖、肱擦
様皮眉炎、汗腺蹄害、問
疹、間質性肉芽腫性皮膚炎、
顔面腫脹、基底細胞癌、魚鱗
癖、光線過敏性反応、脂漏性
角化症、脂漏性皮膚炎、色素
沈着障害、寝汗、多汗症、
癖様角化症、脱毛症、爪ジス
トロフィー、爪の障害、日光
性角化症、剥脱性皮疹、皮膚
炎、皮膚局面、皮膚刺激、
膚腫脹、皮膚腫瘤、皮膚障
皮膚色素過剰、皮膚色素卓コ、

脱失、皮膚潰癌、皮膚乳頭
肌、皮眉剥脱、皮眉肥原、
膚病変、皮眉変色、皮眉疾
痛、毛孔性角化症、毛質異
常、枇糠疹

眼

頻度不明

腎機能障
害、尿細管
問質性腎
炎、蛋白尿

黄斑浮肌、角膜ぴらん、眼癌
捧症、恨の異常感、眼の異物
感、眼圧上昇、眼乾燥、眼刺
激、眼脂、眼充血、眼痛、
部腫脹、眼驗炎、眼険浮腫、
眼喰症筆、眼寓周囲浮腫、結
驥炎、結膜充血、結膜出血、
視力障害、視力低下、硝子体
浮遊物、潰癌性角膜炎、虹彩
毛様体炎、白内障、複視、霧
視、網膜出血、流涙増加、緑
内障

筋・骨格系

皮脂欠乏
症、爪変
色、丘疹

感覚器

"、^

筋肉痛、関節
痛

リン上昇、
尿素上昇、
BNP翊加

生殖器

横紋筋融解症、関節炎、関節
可動域低下、関節硬直、関節
腫脹、筋骨格系胸痛、筋骨格
硬直、筋骨格痛、筋力低下、
握力低下、筋症縮、頸部痛、
背部痛、骨痛、骨溶解、四肢
痛、脂肪腫、上肢腫瘤、線維
筋痛、側腹部痛、軟骨石灰化
症、臆炎、燧障害、単径部
荊i、重感

角膜障害、
黄斑変性

回転性めまい、耳鳴、耳痛

左室肥大、駆出率減少、
性期夕剥又縮、心不快感、
弁閉鎖不全症、動樫

1、

内分泌

代謝

月経過多、打経困難症、頻発
月経、無月経、骨盤痛、女性
化乳房、精巣腫脹、精巣痛、
乳頭痛、乳房炎症、乳房痛、
不正子宮出血、腔出血、勃起
不全

上室

僧帽

リパーゼ増加

甲状腺機能亢進症、甲状腺機
能低下症、甲状腺炎、甲状腺
腫、血中甲状腺南」激ホルモン
増加

1型糖尿病、糖尿病、高血糖、
アミラーゼ上昇、インスリン
必要示増加、 IDH上乳・、コ
レステロール上男.、高脂血
症、尿酸上昇、高尿酸血症、
痛風、高カリウム血症、低力
リウム血症、高カルシウム血
症、低カルシウム血症、高ト
リグリセリド血症、高ナトリ
ウム血症、低ナトリウム血
症、高マグネシウム血症、
マグネシウム血症、低血糖
症、食欲減退、過小食、多飲
症、脱水、低アルプミン血
症、低りン酸血症

(4)
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種痢頻度

その他

10%以上

疲労 CRP上昇、インフルエンザ様
疾患、ヘルニア、悪寒、異常
感、医療機器関連の血栓症、
炎症、温度変化不耐症、過敏
症、顔面浮腫、胸痛、胸部不
快感、 CK(CPK)上昇、倦怠
感、挫傷、腫瘤、小結節、
身健康状熊低下、全身性炎症
反応症候群、体重増加、体重
減少、転倒、捻挫、粘膜乾
燥、発熱、浮腫、無力症、疾
痛、隊周囲液貯貿

5.高齢者への投与
高齢者では血管閉塞性事象の発現りスクが高くなるお
それがある。また、一般に高齢者では生理機能が低下
していることが多いので、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妊婦又は妊娠している可能性のある女性には投与し
ないこと。また、妊娠可能な女性及ぴパートナーが
妊娠する可能性のある男性に対して、本剤投与中及
び投与終了後一定期間は適切な避妊を行うよう指導
すること。[妊婦における使用経験はない。動物実験
(ラット及ぴサル)において、催奇形性、子宮内膜萎
縮を伴う卵胞への影郷、精巣への影聟(生殖細胞の変
性)等が認められた1)。]
②授乳中の女性には、授乳を中止させること。[本剤の
ヒト乳汁中への移行については不明である。]

フ.小児等への投与
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。)

8.適用上の注意
薬剤交付時:ボトル内の乾燥剤を誤飲することがない
よう指導すること。

9.その他の注意
(1)ラットを用いた2年問がん原性試験において、臨床曝
露量と同等以下の用量で、卵巣の性索問質性過形成
及び混合型性索問質性良性腫傷並びに陰核腺の肩平
上皮癌が認められた1)。
(2)ラットを用いた光毒性試験において、眼に対する光
毒性が認められたD。

〔薬物動態〕
1.血衆中濃度
①単回及び反復投与2)
日本人慢性骨髄性白血病患者及びフィラデルフィア染色体

陽性急性りンパ性白血病患者15例に本剤15mg、 30mg又は
45mgを単回及び反復経口投与したときの薬物動態パラメー
タ及び血蒙中濃度を表1及び図1に示す。

表1単回及び反復投与後の薬物動態パラメータ

10%未満 頻度不明

CK(CPK)
低下

1日目
1,000

100

10

→つーポナチニプ 15 mg: N=3

→コーポナチニプ30 mg; N-6

一△ーポナチニプ 45 m宮; N-6

定常状態

0

1,000

5 10

100

15

時問(h)

投与量

10

20

15 25205 10

時問(h)

a:30mg群の患者1例は定常時状態の血液試料なし。

図1日本人慢性骨髄性白血病患者及びフィラデルフィア染色
体陽性急性りンパ性白血病患者に本剤を1日1回15m目、
30m目、 45m目で投与したときの1日目及び定常状態時
(15m目:8日目、 30m容及ぴ45m目:29日目)における血媛
中濃度(平均値土標準偏差)

注)本剤の承認された用量は1日1回45mgである。

②食事の影響(外国人による成績)3)

健康成人22例に本邦」45mgをクロスオーバー法により、空腹
時又は低脂肪食及び高脂肪食の食後に単回経口投与した。
低脂肪食の食後のC一及びAUCは空腹時に比較してそれぞれ
0.94倍及び0.98倍であった。高脂肪食の食後のC血,及びAUC
は空腹時に比べ、それぞれ094倍及び1.1倍であった。本剤は
食事に関わらず投与できる。

2.分布(外国人による成績)4,5)

造血器悪性腫癌患者20例に本剤45mgを食後反復経口投与した
ときの定常状態での分布容積は1,101ιであった(幾何平均値、
投与29日目)。また、ヒト血蒙蛋白結合率は99.9%で、濃度に
依存しなかった@ユⅥ'h・0、平衡透析)。

3.代謝6,フ)

ポナチニブは、主にCYP3A4により代謝される(0ユⅥ'tro)。
健康成人男性6例に"Cで標識した本剤を単回経口投与したと
き、投与24時間後までの血蒙中において主な代謝物としてポ
ナチニブの加水分解物であるAP24600が検出された(血紫中の
船放射能に対する割合は14.9%)。

4.排池(外国人による成績)フ.8)
健康成人男性6例1ご'Cで標識した本剤を単回経口投与したと
き、投与後14日までに、投与放射能の兜%が回収され、投与
放射能の86.6%が糞中に、 5.4%が尿中に排1世された。健康成人
に本剤を単回投与したとき、投与後72時問までに尿中に排池
された未変化体は投与量の1%未満であった。

5.薬物相互作用
1)ケトコナゾール(外国人による成績)9)

健康成人22伊」に本剤15mgをクロスオーバー法により、単独
又はケトコナゾール(強力なCYP3A4阻害邦D40om宮を5日間
反復投与との併用で単回空腹時投与した。本剤とケトコナ
ゾールを併用投与したとき、単独投与時と比べ、本剤のC-
及びAUC。'はそれぞ才し47%、 78%増加した。

15mg

投与日

<)ーポナチニプ 15mgN=3

→コーポナチニプ30 mg N=5.

一△ーポナチニプ45 mgN=6

25

1

1日目

例数

0

30mg

8日目

Cm岨'

(n冒ノmL)

3

1日目

2.17

(26.3)

22.84

(30.2)

45m宮

3

29日目

44」8

(22.1)

6

2:幾何平均値(CV%)
b:中央値(最小値一最大値)
C: AUC咽に基づく累積係数、幾何平均値(CV%)

Tm献b

(h)

1日目

4.0

(4.06.2)

30.42

(28.8)

5

29日目

AUCO.ユ゛

(n冒・ト1/mL)

4.0

(4.0.フ.8)

53.42

(50.1)

6

6.8

(39.8.1)

86.43

(27.6)

6

31629

(38.6)

1.26

(42.0)

42

(4.1-63)

Ⅱ0.フ

(嬰.2)

805.82

(26.2)

R゜

⑤

5.0

(4.0.6.0)

47フ.07

(31.1)

4.1

(2.05.9)

963.42
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2)りファンピシン(外国人による成績)1の
健康成人19例に本剤45mgをクロスオーバー法により、単独
又はリファンピシン(強力なCYP3A4誘導邦D60omgを9日問
反復投与との併用で単回食後投与した。本剤とリファンビ
シンを併用投与したとき、単独投与時と比べ、本剤のC一及
びAUC。.'はそれぞれ42%、 63%減少した。

3)ランソプラゾール(外国人による成績)Ⅱ)
健康成人18例に本剤45mgをクロスオーバー法により、単独
又はランソプラゾール60mgを2日問反復投与との併用で単
回空腹時投与した。本剤とランソプラゾールを併用投与し

て胃内PHを上昇させたとき、単独投与時と比べ、本剤の
C一及びAUC0血はそれぞれ25%、 6%減少した。
4)/n vitr0試験12)
ポナチニブは、 P.糖タンパク質及び乳癌耐性タンパク質に

阻害作用を示した。

6.特殊集団における薬物動態
肝機能障害を有する患者における薬物動態(外国人による成
績)13)
肝機能障害(軽度: child.pugh分類A、中等度: child・pugh分
類B、重度: child"pugh分類C)を有する患者16例及び健康成人
8例に本剤30mgを単回経口投与したときの薬物動態パラメータ
を表2に示す。

表2肝機能障害患者の薬物動態パラメータ

〔薬効薬理〕
1.作用機序15)
ポナチニプはm vnr0において、 T3151等の変異型を含めABI
のチロシンキナーゼ活性を阻害した。

2.抗腫癌効果
(1yn vitr0試験16)
ポナチニプは、 BCR.AB工を発現するヒト慢性骨髄性白血病
由来K562、 KY01及ひIAMA細胞株並びにT3151等の変異を

有するBCR、ABιを発現させたマウスPro.B細胞由来Ba/F3細
胞株の増殖を抑制した。
(2yn viv0試験17,18)
ポナチニブは、 K562細胞株及びT31矼変異を有するBCR・
ABιを発現させたBa/F3細胞株を皮下移植したマウスにおい
て、腫傷増殖抑制作用を示した。

〔有効成分に関する理化学的知見〕
一般名:ポナチニプ塩酸塩〔ponati11ib hydrochloride(JAN)〕
化学名:3[2.(1midazo[12・h]pyridazitl・3・yDetb沖yl]・4methyl・

N・14[(4methylPゆetazhl-1・yDme血yu・3・(杜迅Uotome壮lyl)
Pheny11benzamlde monohydrochloride

健康成人
(対照)

軽度肝機能障
害患者

例数

中等度肝機能
障害患者

C-'

(n創mL)

重度肝機能障
害患者

8

ヨ:幾何平均値(CV%)
b:中央値(最小値一最大値)

注)本剤の承認された用量は1日1回45mgである。

〔臨床成績〕
1.国内第1/Ⅱ相献験2)
ダサチニプ若しくはニロチニプによる治療に抵抗性若しくは
不耐容の慢性骨髄性白血病患者(CML)、又はチロシンキナー
ゼ阻害剤(TKDによる前治療に抵抗性又は不耐容のフ4ラデル
フィア染色体陽性急性りンパ性白血病患者(ph+AIDを対象

に、本郵」45mgを1日1回経口投与した。慢性期慢性骨髄性白血
病(CP.CMD患者における主要評価項目である12箇月までの細
胞遺伝学的大奏効(McyR)率は64.フ%al/17伊」)であり、移行
期慢性骨髄性白血病(AP、CMD、急性転化期慢性骨髄性白血病
田PCMD及びPh+AΣιにおける主要評価項目である6箇月ま
での血液学的大奏効(MaHR)率は61.1%al/18例)であった。

注) McyR:ccyR(細胞遺伝学的完全奏効)とPcyR(細胞遺伝学的部分
奏効)両方を含む。

CcyR(?h+分裂中期細胞0%)、 pcyR(ph+分裂中期細胞1%~35%)
MaHR:CHR(血液学的完全奏効)とNEI(白血病の所見なし)両方
を含む。

2.海外第Ⅱ相試験14)
ダサチニプ若しくはニロチニプに抵抗性又は不耐容又は、

breakpoi11t cluster region・abelson(BCR・ABD複合体T3151変
異を有するCM工及ぴPh+A工工患者を対象にイ本邦」45mgを1日
1回経口投与した。 CP.CM上における主要評価項目である12箇

目までのMcyR率、並ぴにAP.CMI、 BP.CML及びPh+A工工患
者における主要評価項目である6箇月までのMaHR率は、以下
のとおりであった。
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分子式: C部H即F.N'0 ・ Ha
分子量:569.02
性状:白色~黄色の粉末で塊を含む。ジメチルスルホキシドに

やや溶けやすく、エタノール及び水に溶けにくい。

〔承認条件〕
1.医薬品りスク管理計画を策定の上、適切に実施すること。
2.国内での治験症例が極めて限られていることから、製造販売
後、一定数の症伊jに係るデータが集積されるまでの間は、全症
例を対象に使用成績調査を実施することにより、本剤使用患者
の背景情報を把握するとともに、本剤の安全性及び有効性に関
するデータを早期に収集し、本剤の適正使用に必要な措置を講
じること。

〔包装〕
アイクルシグ錠15m8:[プラスチックボトル]14錠
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Ph+ALL

R/1:ダサチニプ又はニロチニプに抵抗性又は不耐容
McyR:ccyR(細胞遺伝学的完全奏効)とPcyR(細胞遺伝学的部分奏
効)両方を含む。
CcyR(ph+分裂中期細胞0%)、 pcyR(ph十分裂中期細胞1%~35%)
MaHR:CHR(血液学的完全奏効)とNEL(白血病の所見なし)両方を含
む。

T3151変異

R/1

T3151変異

R/1

・ HCI

12笛月までの
McyR率

T3151変異

R杠

6箇月までの
ManR率

51.2%(104/203伊」)

703%(45/64伊D

56.9%(37/65伊D

55.6%ao/18例)

35.4%(17/48例)

32.6%a5/46例)

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。
大塚製薬株式会社医薬情報センター
〒108-8242 東京都港区港南2-16、4

品川グランドセントラルタワー
電話 0120-189-840
FAX 03.6717,1414

.
製造販売元

大塚製薬株式会社.

Olsuka 東京都千代田区神田司町2-9
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