
表3－3 調査国別有害事象発現頻度（続き1）  

すべての有害事象  本薬との関連性が否定できな  

調査国  
い有害事象（副作用）  

α遮断薬   α遮断薬   α遮断薬   α遮断薬  

併用例   非併用例   併用例   非併用例   

中央7メ川8   安全性解析対象例数  4   283   4   283  

有害事象発現例数（％）  2（50．0％）  36（12．7％）  2（50．0％）   32（11．3％）  

低血圧関連の有害事象  浮動性めまい   0（0．0％）   2（0．7％）   0（0．0％）   2（0．7％）  

発現例数（％）   頻脈   1（25．0％）   0（0．0射   0（0．鴫）   0（0．0％）   

デラシ～ル   

安全性解析対象例数  46   2228   46   2228  

有害事象発現例数（％）  5（10．9％）  276（12．4％）  5（10．9％）  259（11．6％）  

低血圧関連の有害事象  浮動性めまい   0（0．0％）   10（0．4％）   0（0．0％）   9（0．4％）  

発現例数（％）   頻脈   0（0．0％）   7（0．鍋）   0（0．0％）   7（0．3％）  

血圧低下   0（0．0％）   1（く0．1％）   0（0．0％）   1（く0．1％）   

南アフ拍   安全性解析対象例数  18   479   18   479  

有害事象発現例数（％）  1（5．6％）   25（5．2％）   1（5．6％）   23（4．8％）  

低血圧関連の有害事象  0（0．0％）   1（0．2％）   0（0．0％）   1（0．2％）   

発現例数（％）   

台湾   安全性解析対象例数  50   626   50   626  

有害事象発現例数（％）  3（6．0％）   21（3．4％）   3（6．0％）．   20（3．2％）  

低血圧関連の有害事象  0（0．0％）   1（0．2％）   0（0．璃）   1（0．2％）   

発現例数（％）   

スロヘ■ニア   安全性解析対象例数  27   327   27   327  

有害事象発現例数（％）  1（3，7％）   34（10．4％）   1（3．7％）   33（10．1％）  

低血圧関連の有害事象  浮動性めまい   0（0．0％）   3（0．9％）   0（0．0％）   3（0．9％）  

発現例数（％）   低血圧   0（0．0％）   2（0．6％）   0（0．0％）   2（0．6％）   

マレーシア   安全性解析対象例数  6   762   6   762  

有害事象発現例数（％）  0（0．0％）   39（5．1％）   0（0．0％）   39（5，1％）  

低血圧関連の有害事象  0（0．0％）   3（0．4％）   0（0．0％）   3（0．4％）   

発現例数（％）   

オランク○   安全性解析対象例数  13   248   13   248  

有害事象発現例数（％）  0（0．0％）   34（13．7％）   0（0．0％）   33（13．3％）  

低血圧関連の有害事象  0（0．0％）   1（0．4％）   0（0．0％）   1（0．4％）   

発現例数（％）   

フィリピン   安全性解析対象例数  46   165   46   165  

有害事象発現例数（％）  11（23．9％）  11（6，7％）  10（21．7％）   11（6．7％）  

低血圧関連の有害事象  2（4．3％）   1（0．6％）   2（4．3％）   1（0．6％）   

発現例数（％）   

スイス   安全性解析対象例数  51   1788   51   1788  

有害事象発現例数（％）  6（11．8％）  134（7．5％）   5（9．8％）   124（6．9％）  

低血圧関連の有害事象  浮動性めまい   0（0．0射   2（0．1％）   0（0．098）   2（0．19ら）  

発現例数（％）   低血圧   1（2．0％）   1（く0．1％）   1（2．0％）   1（〈0．1％）   

a＝Aruba，Bahamas，Barbados，CaymanIslands，Costa Rica，Curacao，Dominican Republic・EISalvador・   
Guatemala，Honduras，Jamaica，Nicaragua，Panama，Trinidad and Tobago  
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表3－3 調査国別有害事象発現頻度（続き2）  

すべての有害事象  本案との関連性が否定できな  

調査国  い有害事象（副作用）  

α速断薬   α遮断薬   α遮断薬   α遮断薬  

併用例   非併用例   併用例   非併用例   

キ÷リンヤ   安全性解析対象例数  176   1962   176   1962  

有害事象発現例数（％）  15（8．5％）  138（7．0％）  15（8．5％）   136（6．9％）  

低血圧関連の有害事象  浮動性めまい   1（0．6％）   16（0．8％）   1（0．0％）   16（0．8％）  

発現例数（％）   頻脈   1（0．6％）   1（く0．19乙）   1（0．0％）   1（〈0．1％）  

低血圧   0（0．0％）   4（0．2％）   0（0．0％）   4（0．2％）   

中近東b   安全性解析対象例数  145   2679   145   2679  

有害事象発現例数（％）  17（11．7％）  284・（10．6％）  16（11．0％）  242（9．0％）  

低血圧関連の有害事象  浮動性めまい   1（0．6％）   15（0．6％）   1（0．6％）   11（0．4％）  

発現例数（％）   低血圧   0（0．0％）   2（0．1％）   0（0．0％）   2（0，1％）   
ホ●－ランド   

安全性解析対象例数  431   4942   431   4942  

有害事象発現例数（％）  6（1．4％）   34（0．7％）   6（1．49も）   28（0．6％）  

低血圧関連の有害事象  
なし  

発現例数（％）  

ハ●クトアン  安全性解析対象例数  35   611   35   611  
ディノ⊂  

有害事象発現例数（％）  2（5．7％）   50（8．2％）   1（2．9％）   48（7．9％）  

低血圧関連の有害事象  浮動性めまい   0（0．0％）   1（0、2％）   0（0．0％）   0（0．0％）  

発現例数（％）   0（0．0％）   4（0．79も）  

頻脈  4（0、7％）  0（0．0％）  1（0．2％）   

香港   安全性解析対象例数  32   382   32   382  

有害事象発現例数（％）  0（0．0％）   26（6．8％）   0（0．0％）   25（6．5％）  

低血圧関連の有害事象  0（0．0％）   1（0．3％）   0（0．0％）   1（0．3％）   

発現例数（％）   

メキシコ   安全性解析対象例数  83   7354   83   7354  

有害事象発現例数（％）  5（6．0％）   声27（7．2％）   5（6．0％）   507（6．9％）  

低血圧関連の有害事象  浮動性めまい   1（1．2％）   27（0．4％）   1（1．29乙）   24（0．3％）  

発現例数（％）   頻脈   0（0．0％）   4（0．1％）   0（0．0％）   4（0．1％）  

低血圧   0（0．0％）   1（〈0．1％）   0（0．0％）   1（く0．1％）   

韓国   安全性解析対象例数  131   1358   131   1358  

有害事象発現例数（％）  7（5．3％）   25（1，8％）   7（5．3％）   25（1．8％）  

低血圧関連の有害事象  0（0．0％）   1（0．1％）   0（0．0％）   1（0．1％）   

発現例数（％）   

b：Bahrain，Jordan，Kuwait，Lebanon，Oman，Qatar，SaudiArabia，United Arab Emirates．  

c：Colombia，Ecuador，Peru，Venezuela．  
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表3－3 調査国別有害事象発現頻度（続き3）  

すべての有害事象  本薬との関連性が否定できな  

調査国  
い有害事象（副作用）  

α遮断薬   α遮断薬   α遮断薬   α遮断薬  

併用例   非併用例   併用例   非併用例   

アルランド   安全性解析対象例数  5   133   5   133  

有害事象発現例数（％）  2（40．鴫）  23（17．3％）  2（40．0射   19（14．3％）  

低血圧関連の有害事象  1（20．0％）   1（0．8％）   1（20．0％）   1（0．8％）   

発現例数（％）   

インドネシア   安全性解析対象例数  10   1161   10   1161  

有害事象発現例数（％）  2（20％）   32（2．8％）   2（20．0％）   30（2．6％）  

低血圧関連の有害事象  浮動性めまい   0（0．0％）   5（0．4％）   0（0．0％）   5（0．4％）  

発現例数（％）   頻脈   0（0．0％）   1（0．1％）   0（0．0％）   1（0．1％）   
総計   

安全性解析対象例数  1514   31863   1514   31863  

有害事象発現例数（％）  98（6．5％）  1945（6．1％）  94（6．2％）  1821（5．7％）  

低血圧関連の有害事象  浮動怯めまい   6（0．4％）  97（0．3％）  6（0．4％）   88（0．3％）  

発現例数（％）   頻脈   2（0．1％）  20（く0．1％）  1（〈0．1％）   20（〈0．1％）  

血圧低下   2（0．1％）   1（〈0．1％）  2（0．1％）   1（く0．1％）  

低血圧   1（〈0．1幻  13（く0．1％）  1（く0．1％）   13（〈0．1％）  

起立性低血圧   0（0．0％）   1（く0．1％）  0（0．0％）   1（く0．1％）   

市販後の有害事象自発報告例   

本薬は，2003年3月6日にヨーロッパ諸国で，同年8月19日に米国でそれぞれ承認され，  

2007年3月の時点で世界110カ国において承認され，99カ国で市販されている。20■■年  

■月までの全世界における本薬の累積総曝露量は■L■，■■■，ILJt patient－daysと推  

計されている。2007年3月までの調査期間中における有害事象自発報告例は4，558例で，  

このうちα遮断薬との併用例は127例（2．8％）であった。   

α遮断薬併用例における「低血圧及び低血圧の可能性のある」の自発報告例は18例のみ  

であった。本薬の投与量は10ふgが13例，20mgが4例，不明が1例であった。投与され  

ていたα遮断薬はテラゾシンが8例，タムスロシンが4例，ドキサゾシンが8例であった（表  

3－4）。  
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表3－4自発報告／α遮断薬との併用例における低血圧及び低血圧の可能性のある事象発現例  

CASEtD   MEDDRAPT   Dose of GENERICNAME   Causa軌y   

Vardenaf引  

2DO323273BWH  ORTHOSTATIC  10nlg  TERAZOS］N   NDtaSSeSSab事e  

HYPOTENSIONDtZZJNESS  

2DO323674BWH  HYPOTENSION   NS   DOXAZOSJNMES］LATE   Notassessab】e  

2DO323826BVJH  DIZZLNESS   10m9   TAMSUしOSIN  Notexc山ded  

HYDROCHLOR［DE  

2DD326189BWH  D（ZZINESS   1Dm9   TERAZOSINHYDROCHLORIDE  Notexc山ded  

200328524BWH  D】ZZINESS  10mg   DOXAZOSINMESILATE   Notexcluded  

DEZZINESS  

200329736BWH  BLOODPRESSURE  10m9  TERAZOSINHYDROCHLORIDE  Notexc山ded  
DECREASED  

Beforeremova10f  

a桓ha－b10Ckers  
LOSSOFCONSCIOUSNESS  

from  2DO410244GDS  HYPOTENSlON  10 mg DOXAZOSlN MESllATEE Notexch」ded  
ContraindicatiDn  

in US DIZZINESS  

（D5－Sep－03to  LOSSOFCONSC10USNESS  

12－May－05；  
200411044BWH  D［ZZINESSPOSTURAL   1Dmg   TERAZOSINHYDROCHLORIDE  Notexc山ded  

20months）  

200412476BVゾH  D（ZZINESS   2Dmg   TERAZOSIN   Notexc山ded  

20D415434BWH  BLOODPRESSURE  10m；】   TERAZOSLN   NotexcIuded  

DECREASED  

DIZZINESS  

20D419D72BWH  DIZZINESS  10mg   DOXAZOSlN MESllATE NotexcIuded  

TAMSULOSfN  
D［ZZENESS  

HYDROCHLOR）DE  

200421030BWH  HYPOTENS10N   10mg   DOXAZOSIN  Notex⊂luded  
TAMSULOSIN  

HYDROCHLORIDE  

200510420BWH  DIZZINESS   10m9   DOXAZOSfN   NolexcIuded   

2DO511363BWH  D）ZZrNESS   20mg   
ARerremova10f  

DOXAZOS削   NcIteXCIuded  

20m9  TAMSULOSIN  Notassessable  

aIpha－b10Ckers f「om  HYDROCHLORIDE  

Contraindication  

in US 200610146BWH  BLOODPRESSURE  20m9  TERAZOSINHYDROCHLORIDE  NotexcIuded  

DECREASED  

（13－May－05to  

03－Maト07；  20D614798GDS  Tachyca「dia   10mg  DOXAZOS旧   Notexcluded  

21months）  
200710233BWH  DtZZINESS   10mg  TERAZOSIN   Notassessable   

NS：Notspecified  
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4）結 論   

国外において本案とα遮断薬（タムスロシンあるいはテラゾシン）との相互作用に関する   

臨床薬理試験4試験が実施された結果，本葉及びα遮断薬の薬物動態への影響は認められず，   

α遮断薬による治療で安定している良性前立腺肥大症患者に対しては，本薬5mg，10Ing  

又は20mgとタムスロシンの併用投与は投与間隔に関わらず安全であり，テラゾシンとの併  

用については本葉5mgを開始用量とし，投与間隔に注意すれば，症候性の低血圧の発現リ   

スクは非常に低いことが示された。   

国内外の第Ⅱ相から第Ⅳ相臨床試験及び国外で実施された市販後の使用成績調査で集積   

された安全性データを剛、て，本案とα遮断薬との併用投与例における安全性を検討した結  

見本薬のα遮断薬併用例たおける安全性プロファイルは非併用例と比較して特に劣るもの   

ではないと考えられた。   

以上のことから了バイエル社では本薬とα遮断薬との併用投与について，以下に示す内容   

を添付文書の「使用上の注意」の項に付記する必要があるとの結論に至った。  

本案とα遮断薬との併用はα遮断薬による治療で安定している患者に対してのみ可  

能であり，その場合は本薬5mgを開始用 

タムスロシンとの併用に際しては投与間隔に関わらず併用可能であるが，その他のα  

遮断薬では投与間隔に留意すること。  

本薬の適正用量が既に投与されている患者では，α遮断薬による治療は最低用量から  

開始すること。  
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煙常人を対象と灘那卿こついて   

健常人を対象としたレビトラとα遮断薬との相互作用試験では，100Ⅳ山g未満の収縮期血圧および60  

mHg未満の拡張期血圧を低血圧として，また，立位収縮期血圧が臥位収縮期血圧より20Ⅳ嗣g以上の低  

下している場合もしくは立位拡張期血圧が臥位拡張期血圧より10Ⅷ朗g以上低下している場合を起立性  

低血圧としてそれぞれ有害事象に取り上げた。したがって，有害事象のうち，低血圧および起立性低血  

圧は被験者から訴えられた自覚症状ではない。   

試験100480の場合，試験期間中に低血圧もしくは起立性低血圧が認められた16例中，それらの発現  

中に自覚症状を訴えた被験者は6例であった。認められた自覚症状の内訳は浮動性めまい（2例），消化不  

良（2例），胃食道逆流（1例）および頭痛（1例）であった。残りの10例には，低血圧もしくは起立性低血圧  

の発現中，自覚症状は認められなかった。  

表 試験日o．100480で認められた低血圧・起立性低血圧および  

低血圧・起立性低血圧の発現中に認められた自覚症状  

パート期   投与法   有害事象名（本葉時間， 持続時間 程度 転帰  
被験者   

No．  

6  Ⅱ，】  本薬20mg同時投与  低血圧  17分後  11時間36分  軽度  消失  

浮動性めまい  1時間30分後  20分間  軽度  消失  

8  Ⅱ，］  本案10mg同時投与  6時間30分  軽度  消失  低血圧  27分後  

消化不良  3時間9分後  1時間7分   軽度  消失  

起立性低血圧  26時間24分後  1時間16分  中等度  消失  11   i，こi  プラセポ 6時間後投与  

14  Ⅱ∴し   本案10mg同時投与  11時間30分  軽度  消失  

2時間34分後  7時間  軽度  消化不良  

2時間57分後  3時間56分  軽度  消失  15  Ⅲ∴し  本葉20mg同時投与  

本薬投与9分前  17   Ⅰ∴L  本案20mg6時間後投与 起立性低血圧  26分間   中等度  消失  

3時間15分  軽度◆  消失  18  Ⅱ∴一  本薬10mg同時投与   低血圧  

19  Ⅱ，L  本葉20mg同時投与  30分間  軽度  消失  

1時間15分  軽度  消失  21  Ⅱ，1  本薬20mg同時投与  

胃食道逆流  1時間45分後  19時間35分  軽度  消失  

22  Ⅱ，1  本案10mg同時投与  1時間30分  軽度  消失  低血圧  27分後  

23  Ⅱ，1  本案10mg同時投与  低血圧  1時間28分後  3時間25分  軽度  消失  

低血圧  5時間57分後  56分間  軽度  消失  25   ⅠⅠ，1  プラセボ 同時投与  

頭痛  2時間10分後  軽度  消失  5時間50分  26  Ⅱ，1  本薬20mg同時投与  

低血圧  4時間53分後  1時間  軽度  消失  

低血圧  45分後  23時間3分後  軽度  消失  27  Ⅱ，1  本葉20mg同時投与  

起立性低血圧  1時間8分後  15分間   中等度  消失  

28   Ⅰ，1  本薬10mg6時間後投与 浮動性めまい  24分後  4時間27分間  軽度  消失  

起立性低血圧  27分後  11時間26分間 中等度  消失  

30  Ⅱ，1  本案10mg同時投与  低血圧  4時間53分後  7時間  軽度  消失   

なお，低血圧もしくは起立性低血圧発現中に浮動性めまいが認められた被験者No．6とNo．28について，  

それらの詳細を以下に記載した。  
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笹断6   

当該被験者は，特記すべき既往歴のない50歳のヒスパニック系男性であった。   

20■■年■■月書■日（パートⅡ，第1期の投与日），テラゾシン10mg及びレビトラ20mg同時投与後  

1時間目の臥位収縮期／拡張期血圧は99／62mHgで，立位収縮期／拡張期血圧は84／67Ⅷポgであった。こ  

の時点では何ら自覚症状は認められなかったが，その約50分後，採血のために静脈穿刺を行ったところ，  

浮動性めまいを訴えた。しかしながら，静脈穿刺の直前に測定した血圧値は，臥位血圧が114／65mmHg，  

立位血圧が101／61Ⅷ直gであった。また，治験薬投与前における立位血圧は96／74Ⅷ出gで，自覚症状も  

何ら認められなかった。   

治験担当医師は，これらの軽度のめまいおよび低血圧はいずれも非重篤で，本薬投与との因果関係につ  

いては，めまいは関係なし，低血圧は関係ありと判定された。なお，低血圧が認められた後，当該被験者  

に対する治験の継続を中止した。  

被験者No．28   

当該被験者は，64歳のヒスパニック系男性であった。   

20■■年t■月■■日（パートⅠ，第1期の投与日），テラゾシン10mg投与後，6時間の間隔をあけて  

レビトラ10mgを投与した。レビトラ投与の約15分前に測定した立位血圧は90／56m畑gで，心拍数は100  

bpmであった。レビトラ投与後約30分目に浮動性めまいが発現し，その時の立位血圧および心拍数はそれ  

ぞれ85／54mHgおよびで94bpmであった。その測定時点において再度，血圧を測定したところ，血圧お  

よび心拍数はそれぞれ88／49Ⅳ止Igおよび86bpmであった。それ以降も，投与後1．5，6および8時間日  

の測定時点において，100m畑g未満の立位収縮期血圧および60m畑g未満の立位拡張期血圧が認められた。  

なお，めまいは発現後約4時間半で無処置にて消失した。   

治験担当医師はめまいについて，軽度かつ非重篤で，血圧測定時の体位変換に起因した，本案投与との  

因果関係はない症状であると判定した。起立性低血圧については中等度，非重篤で，本薬投与との因果関  

係はありと判定された。これらの有害事象が認められたことから，当該被験者に対する治験の継続を中止  

した。  

2  
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レビトラ錠／国内における製造販売後調査について  

1．使用成績調査  

本調査は解析目標例数を3000例に設定して20■■年日月■山日から開始し，症例の登録を20白色   

年■月ヒ■日に終了した。登録症例4，083例のうち，調査用紙の回収不能例が57例で，4，026例の調   

査用紙が回収された。これらの症例のうち，初診以後来院しなかった，または服薬が確認できなかっ   

た728例を除く，3，298例を解析対象とした。  

α遮断薬の併用は，解析対象例3，298例のうち，53例に認められた。併用されたα遮断薬の種類と   

本剤の処方量を表1に示す。有害事象については，併用例53例のうち，3例に，前立腺癌，血圧上昇，   

頭重感がそれぞれ1件（2．1％）報告されたが，本剤との因果関係が疑われた事象は頭重感（軽微）   

の1件のみであった。  

表1． α遮断薬との併用状況  

項目  例数   

解析対象例  3，298   

α遮断薬との併用例  53   

α 遮  21（39．6）  

断  
薬  23（43．4）  

の  種  －．／1「4＼ 8 し1〇．リ  

類   
塩酸プラゾシン   1（1．9）  

ウラビジル   1（1．9）   

本剤の  6  

処方量   
10mg   47   

塩酸タムスロシン併用例と，メシル酸ドキサブシン併用例のうち1例は同一症例  

2．特別調査（長期投与）  

本調査は解析対象例数を300例に設定して20■1年■月■■日から開始し，症例の登録を2011■   

年t月■1日に終了した。登録症例373例のうち，調査用紙の回収不能例は8例で，365例の調査用   

紙が回収された。これらの症例のうち，特別調査観察期間中に来院しなかった，または服薬が確認で   

きなかった42例を除く，323例を解析対象とした。  
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解析対象例323例中α－▲遮断薬との併用例は7例であった。併用されたα遮断薬の種類と本剤の処  

方量を表2に示す。α一遮断薬併用例において有害事象は，「不安定膀胱（軽微）」が1件1例に報告  

されたが，合併症の前立腺肥大症による症状と考えられ，本剤との因果関係は否定された。  

表2．α遮断薬との併用状況  

項目  例数   

解析対象例  323   

α一連断薬との併用  7   

ナフトピジル   5（71，4）  

種 類  
塩酸タムスロシン   1（14．3）  

塩酸プラゾシン   1（14．3）   

本剤の処  0  

方量   10mg   7   
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3．当局に報告した国内副作用症例（2007年4月25日時点）  

当局に報告した副作用症例を表3に示す。自発報告では，これまでにα遮断薬との相互作用による   

副作用は報告されていない。  

表3．当局に報告した副作用症例の一覧表  

巨用の種類   性別   年齢  副作用発現年月日   転帰   調査名   

やつくり   男   30歳代   20D4／03  回復   自発報告  

下旬  J200401362－003   

力性めまい   男   40歳代   2004／07／11   回復   自発報告  

J200401446－007   

痺   男   40歳代  2004／07／11   回復   自発報告  

J200401446－007   

話障害   男   40歳代   2004／07／11   回復   自発報告  

J200401446－007   

筋梗塞注1）   男   50歳代   2005／01／31   死亡  自発報告  

（副作用疑）  J200500285－003   

腸   男   60歳代   2004／11／09   回復   自発報告  

J200402141－004   

識消失   男   50歳代   2004／08／13   回復   自発報告  

J200401904－009   

整脈注2－   男   50歳代   2004／09／21   死亡  自発報告  

（副作用疑）  J200401883－018   

肺停止注2）   男   50歳代   2004／09／21   死亡  自発報告  

（副作用疑）  J200401883－018   

ヨ障   男   50歳代   2004／12   回復   自発報告  

J200402382－002   

膜動脈閉塞   男   70歳代   2006／08／29   回復   自発報告  

J200603162－005   

続勃起症注3〉   男 不明   不明   回復   自発報告  

J2006039（）7」002   

番号  副作用の種菱   

ロ  ＊しやつくり   

2  浮動性めまし   

2  ＊麻痺   

2  ＊会話障害   

田  ＊心筋梗塞注1   

4  ＊鼓腸   

5  ＊意識消失   

6  ＊不整脈注2－   

7  緑内障   

8  ＊網膜動脈   

9  ＊持続勃起   6  ＊心肺停止  
＊：使用上の注青から予測できない副作用を示す。  

注1）「心筋梗塞」は．「使用上の注意」に記載しているが．死亡に至る症例であったため，予測できない副作用として取り扱った。  

注2）同一症例．企業は本割との因果関係を否定。  

注3）「持続勃起症」は，「使用上の注意」に記載しているが，「重大な副作用」に記載がないため，予測できない副作用として取り扱った。  

4．まとめ  

レビレラ錠の使用成績調査及び特別調査において，α遮断薬との併用がそれぞれ53例及び7例に認   

められた。本剤による副作用は，使用成績調査の1例に認められた軽微の頭重感のみであり，特別調   

査では認められなかった。また，自発報告からは，これまでにα遮断薬との相互作用による副作用は   

報告されていない。  
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塩酸パルデナフイ／レを併用禁忌とするα遮断薬一覧  

No．  一般名   販売名   製造販売元   

口  ウラビジル   エブランチル15、同30   科研製薬抹式会社   

2  シロドシン   ユリーフカプセル2mg、同4mg  キッセイ薬品工業株式会社   

3  塩酸タムスロシン   ハルナールD錠0．1mg、同  

0．2mg   

4  塩酸テラゾシン   ハイトラシン錠0．25mg、同  アポットジャパン株式会社   

0．5mg、同1mg、同2mg  

5  塩酸テラゾシン   バソメット錠0．25mg、同  三菱クエルファーマ株式会社   

0．5mg、同1mg、同2mg  

6  メシル酸ドキサゾシン   カルデナリン錠0．5mg、同  ファイザー抹式会社   

1mg、同2mg、同4mg  

7  ナフトピジル   アビショット錠25mg、同50mg、  
同75mg   

8  ナフトピジル   フリバスOD錠50mg、フリバス  

錠25mg、同50mg、同75mg   

9  塩酸ブナゾシン   デタントール錠0．5mg、同  エーザイ株式会社   

1mg、同3mg、デタントール細  

粒0．5％、デタントールR鍔  

3m匹、同6m匹  

10  塩酸プラゾシン   ミニプレス錠0．5mg、同Img  ファイザー抹式会社   
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レビトラ¢錠とα遮断薬との併用  

「使用上の注意」改訂（併用禁忌から併用注意へ変更）後の安全対策  

1．製造販売後調査の実施  

（り 特定使用成績調査  

「使用上の注意」改訂後，出来る限り速やかにα遮断薬との併用例における特定使用成績  

調査を実施する。調査の概要を以下に示す。  

＞ 調査の主な目的  

診療下において，勃起不全患者における本剤とα一遮断薬併用使用時の安全性を把握する。  

＞ 調査を予定する症例数  

調査予定症例数：320例（評価対象例）  

＞ 調査方式 

調査方式は中央登録方式とする。  

＞ 主な調査項目  

低血圧関連事象，重篤性，転帰，レビトラ錠との因果関係  

（2）20mg使用例における特定使用成績調査  

追加承認（本年5月24日）された新用量20mgに対して使用成績調査を実施予定であり，当該調   

査から収集されるα遮断薬との併用例について集計解析を行い，安全性を検討する。  

2．医療機関に対する注意喚起  

「使用上の注意」を改訂した際には，医療関係者に対して「本剤とα遮断薬を併用した場合，症候   

性低血圧が発現するおそれがあるので，患者の状態を十分観察を行い，“めまい”，“立ちくらみ”等の   

訴えがあれば，弊社医薬情報担当者に連絡するよう依頼する。また，「使用上の注意の解説」を改訂し   

て，α遮断薬との併用に関わる安全性情報を追記して，本剤が納入されている医療機関に提供し，適   

正使用を促す。  

3．患者に対する注意喚起  

本剤処方時に患者へ手渡すよう依頼している「指導箋」を改訂し，α遮断薬と服用した際には，症   

候性低血圧が発現するおそれがあること，“めまい”，“立ちくらみ”等の低血圧症状が認められた場合   

には，担当医に相談することを記載する。  
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l きl  

：英※∠（九烙年10月改訂（幕13版）  

；繋2肌賂年7月改訂  

指定医某品   
憲処方せん医業晶  

勃起不全治療剤  

バイ声グヲ態25喝  

バイアグヲ海50mg  
Vhq｛芸RATab18止ヨ  
クエン酸シルデナフィル錠  

コ5mg   肋g   

承認番号  211（m呪ZO仇B鼠は）  コ1ユ∝lÅMZ（」吠）54（エX）   

薬価収載   薬価基珪未収載   

販売開始   19拍年3月   

国際誕生   1998年1月   
野  法：室温保存  
使用期限：外箱に記載  

【効能・効果】  

勃起不全（満足な性行為を行うに十分な勃起とその維持が出来  
ない患者）  

【用法・用量】  

通常、成人には1日1回シルデナフィルとして25mg、50汀1gを性  
行為の約1時間前に種口投与する。  
高齢者（65最以上）、肝障害のある患者及び重度の腎障害（Ccr  
＜30mUmh）のある患者については、本剤の血禁中濃度が増  
加することが認められているので、25mgを開始用iとすること。  
1日の投与は1回とし、投与間隔は24時間以上とすること。  

【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）陰茎の構造上欠陥（屈曲、陰茎の線維化、Peyro血e病等）  
のある患者【性行為が閣穫であり痛みを伴う可能性がある。〕  
（2）持続勃起症の素因となり得る疾患（鎌状赤血球性貧血、多  
発性骨髄腫、白血病等）のある患者  
（3）他の勃起不全治療薬を投与中の患者［他の勃起不全治療薬との  
併用使用の岩畳騒がない。〕  

（4）出血性疾患又は消化性潰瘍のある患者【ニトロプルシドナトリ  
ウム（NO供与剤）の血」＼板凝集抑制作用を増強す．もことが認められて  

い乙。出血性疾患又は消化性潰瘍のある患者に対する安全性ほ確立し  
ていない。〕  

（5）高齢者（65鼓以上）［高齢者では血妓中濃産が増加すもことが詑め  

られているので、低用土（25mg）から投与を開始するなと慎重に投与  

すること 什高齢者への投与」の項参照）。］  

（6）重度の腎障害（Ccr＜30mUmh）のある患者【血妓中濃度が  
増加することが認められていもので、低用量（25mg）から投与を開始  
するなど侠iに投与すること。〕  

（7）肝障害のある患者【血蒙中濃度が増加すもことが1温められていもの  

で、低用土（25mg）から投与を開始すもなど慎重に投与すもこと。〕  

（8）チトクローム珂503A4を阻害する薬剤を投与中の患者【本  
邦の血蝶中濃度が増加することが認められているので、 佐用圭（25mg）  

から投与を開始するなと牧童に投与すること（「相互作用」ほ）の項参  

照）。〕  

（9）カルペリチドを投与中の患者〔「相互作用1（2）の項参照。〕   

hD）多系統萎縮症（Shy－Drager症候群等）のある患者［本剤の血  
管拡張作用に上り、原疾患によも低血圧を増悪させもことがある。］  

2．重要な基本的注意  
（1〉投与に際しては、勃起不全及びその基礎疾患の診断のため、  
既往歴の調査や諸検査を行い、客観的な診断に基づき臨床  
上治療が必要とされる患者に限定すること。  
（2）性行為は心腋へのリスクを伴うため、勃起不全の治療を開  
始する前に心血管系の状態に注意をはらうこと。本剤は血  
管拡張作用による降庄作用を有するため、硝酸剤あるいは  
一酸化窒素（NO）供与剤の降庄作用を増強することがある。  
（3）脳梗塞・脳出血や心筋梗塞の既往歴が最近6カ月以内にあ  
る患者は禁忌であるが、それ以前に脳梗塞・脳出血や心筋  
梗塞の既往歴のある患者に投与する場合には心血管系障害  
の有無等を十分確認すること【「禁忌」（こ項参照〕。  

（4）4時間以上の勃起の延長又は持続勃起（6時間以上持続す  
る痛みを伴う勃起）が外国市販後有害事象で少数例報告き  
れている。持続勃起に対する処置を速やかに行わないと陰  
茎組織の損傷又は勃起権能を永続的に損なうことがあるの  
で、勃起が4時間以上持続する症状がみられた場合、直ち  
に医師の診断を受けるよう指導すること。  
（S）本剤は催淫剤又は性欲増進剤ではない。・  
（6）臨床試験において、めまいや視覚障害が認められているの  
で自動車の運転や桟械の換作に従事する場合には注意させ  
ること。  
（7）食事と共に本剤を投与すると、空腹時に投与した場合に比  
べ効果発現時間が遅れることがある。  

注意一医師の処方せんにより使用すること  

【警告】  
（い本割と硝酸剤あるいは一酸化窒素（NO）供与剤（ニ  
トログリセリン、亜硝酸アミル、硝酉麦イソソルビド等）  
との併用によl）降庄作用が増強し、過度に血圧を下降  
きせることがあるので、本剤投与の前に、硝酸剤ある  
いは一酸化窒素（NO）供与剤が投与きれていないこ  

を  
剤  
と  
酸  
いよう十分注意すること け疎忌」l二Ir項参照】。  
12）死亡例を含む心筋梗塞等の重篤な心血管系等の有害事   
象が報告されているので、本剤投与の前に、心血管系   
障害の有無等を十分確認すること【「禁忌」し†項及び「副   
作用」・．T項参照】。  

【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）硝酸剤あるいは一酸化窒素（NO）供与剤（ニトログ  
リセリン、亜硝酸アミル、硝酸イソソルビド等）を投  
与中の患者【「相互作用」（1）の項参照】  

（3）心血管系障害を有するなど性行為が不適当と考えられ  
る患者  
（4）重度の肝桟能障害のある患者  
（5）低血圧の患者（血圧＜90βOmnlHg）又は治療による管理  
がなきれていない高血圧の患者（安静時収縮期血圧  
＞170mmHg又は安静時拡張期血圧＞100mmH各）  
（6）脳梗塞・脳出血や心崩梗塞の既往歴が最近6カ月以内  
にある患者  
（7）網膜色素変性症患者【網膜色素変性症の息者にはホスホジュ  
ステラーゼの連伝的障害を持つ症例が少数認めら九る。〕  

【組成・性状】  

販 売 名   パイアグラ錠25mg   

成分・分量   クエン酸シルテナフィルr35．12mg   
【1錠中〕   （シルアナフィルとして25mg）   

外形・大きさ（m）   

喪章⇔専Ⅰ3・4   
色．′ノ制形．′／識別コード  青色／フイルムコート錠′′■／p触rVGR25   

結晶セルロース、無水リン酸水素カルシウム、クロス  

カルメロースナトリウム、ステアリン酸マプネうウ  
添 加 物  

ム、ヒドロキシプロビルメチルセルロース、乳糖、酸  
化チタン、トリ7セチン、書色2号   

販 売 名   バイアグラ筐5仇11g   

成分・分量   クエン再誉・－レテナフィート70．23mg   

【1綻中］   （シルデナフィノーレとして5（加g）   

外形・大き吉（m柑）   
㊥壬㊥∈≡∋Ⅰ4・4  

ト11．ユー1   

色′ノ′剤形′－′訣別コード  青色．′ノフィーlムコート綻．′rPr】次！VGR50   

詰晶セルロース、無水リン酸水素サルシウ⊥、クロス  

う11メロースナトリケ⊥、ステアリン酸て．アネうウ  

悉 加 物  ム、ヒドロキシプロビル・メチルセルロース、乳糖、酸  

化チタン、トリアセチン、青色2号   

ーl－  
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頻度不明＊】  5％以上  1、5‰未満  1％未満   

噴気、嘔吐、  下痢、消化不  
腹痛  且、胃不快感、  

消 化 器  便秘、腹部膨  

満感、口唇亭乞  
燥、舌苔   

勃起の延長、  陵墓1事痛、  

速屍・生殖器   持続勃起、 尿路症 手動捏持続、  
感染、  朝立ちの延長、  
前立腺疾患  射精障害   

鼻閉、鼻炎、  
鼻出血、咽頭  

呼 I汲 器    炎、気道感染  

症、副鼻腔炎、  
呼吸l筆書  

関節痛、  
筋・骨格系   背部痛  

筋肉痛   

発疹  かゆみ、眼瞼  

皮  膚  磋痔感、皮膚  
乾燥   

ヘマトクリご  
ト値減少、白  

血  液  血球増多症、  
好酸球増多症、  
リンパ球増多   

ンパ球減少   

眼痛、敵  彩視症、光視  
視覚異常」垂  症、眼球充血   

感 覚 器    視．視力低下、  
網膜出血、網  

膜静脈閉塞  

感染症、無  上昇  尿沈遁赤血球  上昇、血中ナト  
力症、痔痛、  】ノウム低下、血  

清無機リン上  
他  昇、屁蛋白陽  

性、民権陽性、  
ウロビリノヤゲ  
ン堤隻 その ll  過敏性反応、  CK（CPK）  BUN上昇、  疲労、血中尿酸      川        インフルエ ンザ症候群   増加  ‖       l  

3．相互作用   
本剤は主にチトクロームP450（CYP）3A4によって代謝さ  
れるが、CYp2C9もわずかではあるが関与している［「薬物勧  
善」2の項参照10  

（1）併用禁忌（併用しないこと）  

≡症状・措置方法   桂序・危険因子   

こより、降庄作用  NOlまcGMPの産生を刺激   
垂することがある  し、一方、本判はcG】＼4Pの  

分解を抑制することカーら、  
両剤の併用によりcG入づP  
の増大を介するNOの降  

庄作用が増強す・る。   

硝酸剤及びNO  併用によ   

供与剤   を増強す   
（ニトログリセ1J  1－1l   

ン、亜硝酸7ミ   

ル、硝酸イソソ   

薬剤名 等  臨床症⇒                  ルビド等）   

（2）イ井用注意（併用に注意すること）  

薬剤 名 等  臨床症状・措置方法   棍序・危険周子   

チトクローム  シメチジン、エリスロマイ  代謝陪乗阻害薬による   

P4503A射阻害  シン、1．＝、ナビル、サキ  クリアランスの減少   
薬（シメチジン、  ナビルとの併用により、本   

エリスロマイシン、  剤の最高血読中温度   

ケトコナゾール、  （Cm心、血社中温度・   
イトラコナゾール、  時間曲線下面棟（AUC）   
リトナビル、サキ  の増加が経められたとの   

ナビル等）   報告があるト1D）。   

チトクローム  本剤の血焚中濃度が低  代謝酵素誘導によるク   

P4503A4誘導  
薬（リフ丁ンビ  

シン等）   

降圧剤   アムロジピン等の降庄剃  本剤は血管鯉二張作用によ  
との併用で降庄作用を増  る降庄作用を有すろため、  
強したとの報告があも＝1）。  併用による降J王作用を増  

強することがある。  
α遮断剤  ドキサブシン等のα遮  

断割との併用でめまい  
等の自覚症状を伴う血  
庄低下を来したとの報  
告があるu〉。  

降庄作絹が増強すること  
があるので、低用量（25  

l 

＊1：自発報告等のため頻度不明。  
＊2：因果関係は明らかではないが、市販後において本創設与後に  
心筋梗塞が発症したとの報告がある（「外国市販後有害事象」  
の項参照）。  

（2）外国データ  

1）臨床試験   
外国で実施された第Ⅲ相試験及び第Ⅲ相試験でプラセポを   
対照とした固定用量試験（用時投与）において、本剤25n－g   
及び50mg投与例823例では、頸痛109例（13．2％）、血管拡   
張（潮紅）125例（15．2％）、消化不良28例（3．49も〉 及び   
めまい18例（2．2％）が主な副作用であった。  

なと慎主に投与すること。  

併用により降庄作用が  
増強すもおそれがある。  

カIト′・こ1プチド  

4．副作用  
（1）国内データ   

承認時までに、本剤25n－g、50nl各を投与された総症例157例   
中40例（25．489ら）に副作用、31例（19．75％）に臨床検査   
値異常変動が認めらゴLた。  
主な副作用は、頭痛20例（12．74％）、ほてり16例（10．19  
％）、視覚障害3例（彩視症1例、光視症1例、眼球充血   
1例）（1．91％）等であった。主な臨床検査値異常変動は、   
CK（CPK）の上昇が：し32例中9例（6．82％）であった。   
次のような副作用が認められた場合には、必要に応じ、減   
量、投与中止等の適切な処置を行うこと。  

2％未満   

循  王煮  詰  血管拡張   額脹、心悸充延、胸痛、末相性浮腫   
（i鱒紅）  

めまい、  緊与良先進、異常感覚、不安、不眠症、傾  

精神・神経系       頭痛   眠、籍乱、神経炎、神経過敏症、神宗主症、  
思考異常、両下月退痙直   

肝  屁  肝械能検査異常、AST（血清GOT）上昇   

時下障害、噴気、口汚、おくび、消化管  
消  化  器  消化不良      障害、喧吐、胃炎、下痢、便秘、舌疾患、  

腹痛   

泌尿・生殖器  射精憧書   

呼  吸  器  喘息、呼吸障害、鼻炎   

筋・骨格系  関節痛、筋肉痛、骨痛、背部痛   

皮  
脱毛症、男性型多毛症、発疹、皮膚疾患、  

ノ育  発汗   

結膜炎、羞明、味覚喪失、眼病、屈折異  
悪  覚  器  常、耳誉・障害、目見亡て乾燥、味覚倒主音、硯  

覚異常、涜涙異常   

そ  の  他  
無力症、喀痛、インフ）tエンザ症候群、  
体重増加、注射部反応、リンパ節症   

顎度不明り  59も以上  1、5‰未満  1％棄i荷   

心筋梗塞＊2、  

低血圧、  不完全右脚ブ  

亨盾 環 器    失神、  ロノク   
顎派、  

血管拡張   

緊張先進  頭痛   昏迷   ヰ′まい、無気  

力、傾阪、記  
精神・神経系  

偉力低下、興  
音、不眠症   

血清総軍自戒  
少、血清アル  

アミン低下、  
諾こヒリー1ビン  

値上昇、AST  

肝    臓           （血清GOT）上 昇、．亀LT（血清 GPT）上昇、血 清LDH上昇、 〉・－GTP上昇、 トリ′rリセラ イド上昇   
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血禁中のシルデナフィルは終末相における半減期（Tl化）  
3．23←3．31時間で速やかに消失した1勤。  

2）外国市販後有害事象  
外国における市販後の自発報告により、以下の有害事象  
（因果関係不明のものも含む）が報告されている（頻度不  
明）。これらには100m各段与例も含まれている。  
心血管系：心原性突然死、心筋梗塞、心室性不整脈、脳出  
血、一過性脳虚血発作と高血圧などの重篤な心血管系障害  
が本剤投与後に発現している。すべてではないが、これら  
の多くが心血管系のリスクファクターをすでに有している  
患者であった。多くの事象が、性行為中又は性行為後に認  
められ、少数例ではあるが、性行為なしに本剤投与後に認  
められたものもあった。その他は、本剤を投与し性行為後  
の数時間から数日後に報告されている。これらの症例につ  
いて、本剤、性行為、本来患者が有していた心血管系障害、  
これらの要因の組み合わせ又は他の要田に直接関連するか  
どうかを確定することはできない。  
そのイ也の事象：  

精神・神経系：発作、不安  
泌尿・生殖器：勃起の延長、持続勃起、血尿  
眼：複視、一時的な視力重美／視力低下、眼の充血、眼の  
灼熱感、眼球の腫脹／圧迫感、眼圧の上昇、網膜血管  
の障害又は出血、硝子体剥離／牽引、黄斑周囲の浮腫   

5．高齢者への投与  
高l姶看では本剤のクリアランスが低下するため、低用量   
（25mg）から投与を開始するなど慎重に投与すること。   

6．妊婦、産婦、授乳婦等への投与  
女性に対する適応はない。   

7ノJ、児等への投与  
小児等に対する適応はない。   

8．過：■投与   

（1〉症状  

外国において、健常被験著に800mgまで単回投与した掛合、  
有害事象は低用量で認められたものと同様であったが、そ  
の頻度と重症度は上昇した。200mg投与ではより高い有効  
性を示すことはなかったが有害事象（筑痛、潮紅、めまい、消  
化不良、鼻炎、視覚異常）の発現率は増加した。100mgの有害  
事象発現率は、承認用土である25mg及び5伽Igより高かった。   

（2）処置  

過土投与の際の特異的な薬物療法はないが、適切な対症療法  
を行うこと。なお、本剤は血装蛋白結合率が高く、尿中排泄  
率が低いため腎透析によるクリアランスの促進は期待できない。   
9．適用上の注意  
薬剤交付時：m包装の薬剤はmシートから取り出し  
て服用するよう指導すること（m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いる）。  

10．その他の注意  
計画1）薬剤との因果関係は明らかではないが、外国において本剤  
を含むPDE5阻害薬投与中に、まれに、視力低下や視力喪  
失の原因となりうる非動脈炎性前部虚血性視神経症  
（N刃ON）の発現が報告されている。これらの患者の多く  
は、NAIONの危険国子［年齢（50歳以上）、糖尿病、高血  
圧、冠動脈障害、高脂血症、喫煙等］を有していた。・   
（2）本剤には性行為感染症を防ぐ効果はない。   
（3）ラットの経口1カ月毒性試験では45m釘l【g及び200m釘kg群  
で腸間膜動脈炎がみられたとの報告があるが、6カ月試験  
及びがん原性試験では認められなかった。また、ピーグル  
犬の経口長期毒性試験（6カ月、12カ月）の最高用量∽mg  
几g群において、雄動物に特発性若年性多発性動脈炎がみ  
られたとの報告がある。しかし、これらの病変のヒトヘの  
外挿性は低いものと判断されている。   
（4）動物実験で、メラニン色素に富む網膜との親和性が高いと  
の報告があるので、長期間投与する場合には眼．科的検査を  
行うなど注意して投与すること。  

【薬物動態】  

1．血中強度   
（1）単回投与  

健常成人20名にシルアナフィル貧，5qlOO及び150m皇を単  
回経口投与した時のCmaxはそれぞれ105，ユ92，425及び  
674ng／mLであった。AUCu．はそれぞれ231，504，1148及  
び1977ng・hr／mLであり、投与量に比例して増加した。  

投与壬  Tmax  Cm且X  AUCu＿l  AUCu＿●  Tユ〟   
（mE）  （加）  （nむblL）  （nE・加ゎ1L）  （nE・加血L）  （h）   

25  0．8士0．6  105士62  231土ユ03  

50  0．9±0．4  ユ92±102  5〔嬉士2U2  

100  0．8±0．4  425±147  1】48±274  1190±301  3．3ユ±0．81   

150  0．9±0．5  674±239  1977土733  2〔舶土721  3．23±0．73   

平均値土標準偏差（nニ20）  
Tロ迫X：最高血禁中濃度到達時間  
C口辺X：最高血競中温度  
AUC：血祭中濃度・時間曲線下面横  
丁l／2 ：血躾中濃度半減期  

－・○－・捗h■  

－－■－ 6Dユー  

一－】抑l力■  
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m巾  

投与t■■  

（2）連携役与   

健常成人6名にシルデナフィル50及び100mgを1日1回7  
日間反復経口投与した時のCmin（投与後24時間値）は試   
験期間中を通して定量儒界値（1n釘mL）付近であった。   
Tmax及びTl′2は7日間の反復投与により変化はしなかっだ4）。  
（注：本剤の日本での承認用量は1日1回25mg－5伽Igである。）  
2．代謝・排泄  
（け陳常成人6名にシルデナフィル10，25，50，75．100及び   
150mgを単回経口投与した時の投与後48時間までの投与量  
に対する未変化件の累彿尿中排泄率は、0．3～0．6％と僅か  
であり、投与主に関係なくほほ一定の値を示した1割。  
（2）健常成人6名にシルアナフィル50又は100mgを1日1回7  
日間反復経口投与した時の投与量に対する未変化体の24時  
間毎の尿中排泄率は0．2－0．9％の間で推移し、単回投与時  
と同程度であi）反復投与による変化はなかった捕。  

（注：本剤の日本での租用土は1日1回25mg～5鮎Igである。）  
（3〉シルアナフィルは主として肝腋で代謝され、その主要代謝   
物N－脱メチル件の生成速度はCYP3A4が最も速く、次いで  
CYア2C9であった16〉。  

3．食事の影響   
健常成人16名にシルアナフィル50mgを食後又は空腹時に単  
回経口投与し、体内動態に及ぼす食事の影響を検討した。  
シルアナフィルのTmaxは食後及び空腹時投与でそれぞ  
れ3．0及び1．2時間であり、食後投与により吸収速度が有意  
に減少し、Tmaxが1．8時間延長することが認められた。   
Cmaxは食後投与で149ng／mL、空腹時投与で255ng／mLで   
あり、AUCo・鴎はそゴ■tぞれ697．5及び806．2ng・hdmLであっ  
た。食後投与によりCmax及びAUCo一也は空腹時に比べて  
それぞれ42％及び14％有意に減少した用。  

4．高齢者  
外国人のデータ   
健常高齢者（65歳以上）15名及び健常若年者（18～45鼓）   
15名をj吋象にシルアナフィル50mgを単国権口投与した時の   
Tmaxは高齢者及び若年者でそれぞれ1．2時間及び1．1時間   
となりほほ同様であった。Cmaxは高齢者で302．5ng／mL、   
若年者で178．2n釘nlLであり、高齢者は若年者より60－70  
％高い値を示した。AUCo－∞は高齢者及び若年者でそれぞ   
れ1077．Or唱・hr／mL及び586．Or唱・WmLとなり、高齢者が若   
年者の約2倍高い値を示した。Tl′2は高齢者で3．8時間、  
若年者で2．6時間であり、高齢者において長かった。高1蛤   
看ではクリアランスが有意に減少することが示された】㌔  
5．腎機能障害患者  
外国人のデータ  
健常者8名及び腎機能障害患者16名を対象にシルテサフィ   
ル50mgを単回経口投与した時、腎桟能の低下が軽度（クレ   
アチニンクリテランス：Ccr＝50－80mUmh）及び中等度   
（Ccr＝30－49mUn血）の障害者では血祭中シルアナフィル  
のCmax及びAUCu・∞は健常者における値と有意差がな  
かったが、重度障害者（Ccr＜30nlUm血）ではCnl弧及び   
AUCo．鴇ともに健常者に比べて約2惜と高い値を示したl，）。  
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4，海綿体内圧増強作用  
血圧及び心拍数に影響を及ぼすことなく、骨盤神撞刺激及  
びSNPによる麻酔イヌの陰茎海綿体内圧の上昇を増強し  
た（ED≡．0値二12．恥g／kg神経刺激、16．2〃釘kg SNP；静  
月尼内投与）週〉。  

【有効成分に関する理化学的知見】  

一般名：クエン酸シルデナフィル（siユdenafilcltrate）  
化学名二1－［［3，（6，7－dihydro，1－methyl－7－OXO，3－PrOPyl－  

1ガーpさ′mZOlo［4，3－d］py止血din－5ぅ′1）－4－  
ethoxyphen）′1］suげbnyl］4－me肋ylpiperaムne  
monocltrate  

分子式：Cニュも。N〔0。S・C仁HfOT  

6．肝機能障害患者  
外国人のデータ   
健常者12名及び肝権能障害患者12名を対象にシルデナフィ   
ル50mgを単回経口投与した時のシルデナフィルのCmax及  
びAUCu＿∞の平均値は健常者に比較して、それぞれ約47％   
及び85％増加し、シルデナフィルのクリアランス（CL甲）  
は469ら減少したコ0〉。  

【臨床成績】   

臨床効果  
主として臨床効果はⅠIEF（IntemationalIndex ofErectile   
Fun。tion：国際勃起桟能スコア〉 貨開票（15質問）のうち、   
挿入の頻度に関する貸間「ここ4週臥性交を試みた時、   
何回挿入することができましたか？」及び勃起の維持に関   
する質問「ここ4週間、性交中、挿入後何回勃起を維持す  
ることができましたか？」により行い、以下のスコアで評  

価した。  
スコア   

性交の試み一度もなし・・・‥ ・・・・・・・ ・0   

毎回又はほほ毎回（10回申9回以上〉 … ‥・ ・5  

分子量：666．71  

構造式：   

，， ノCブ  

HO CD■H  

HhC、、）X／C凹  

払C 、′  、′  U  、m  

性 状：クエン酸シルアナフィルは白色の結晶性の粉末である  
ジメチルアセトアミドに溶けやすく、水又はメタノー  
ルに溶けにくく、アセトニトリル、エタノール（95〉 又  
はジュテルエーテルにほとんど溶けない。  

【包  装】  

25mg錠：2鐘（PTp）×10  
50mg錠：10錠（PTP）×2、10錠（PTP）×10  

【主要文献】  

1）社内資料  ［し19990201049】  

2）社内資料  【L19990201040〕  
3）webb，u．」．etal．：Am．」．Cardiol．83（5A）：21C，1999  

【L19990405046】  

4）webb，l）．J．etal．：J．Am．Coll．Cardiol．36（1）：25，2000  

おおかた毎回  
（半分よりかなり上回る回数：10回申7【司程度）  
時々（10回申5回）・・・  

六：まに  

（半分よりかなり下匝る回数ニ10回申3回程度）‥2  
全くなし又はほとんどなし（10回申1回以下）・・・1   

国内の後期第Ⅲ相試験21〉、欧州及び米国の第Ⅲ相試験では、  
「挿入の頻度」及び「勃起の維持」ともに全体として群間  
に有意差が認められた。さらに、本剤の各用量許とプラセ  
ポ詳の間に有意差が認められた。  
「挿入の頻度」と「勃起の維持」のスコアの推移  

ANCOVA  

ご5mg  5し）mg   プライマリー ユニ†丁ポ1’ンl  競計量  実施属  投与前  投与後          プラセナ′崇  シルテナフィル群           挿入の頻度  平均値  日本  1．6S  ∠．17  ゴ．5エゴ◆◆  ご．ピコ◆●  p＜U▲UUl   ±SE   ＝ヒU．Uヒミ  ±∪．ユリ  ±U．19  ±U．19   （二例数〉   （コ43）  （60）  （6〔I）  （5さ）   平均値  欧州  コ．ごU  ご．17  ‡＋1さ←  3．ら5◆  p＜0▲UUl   ±SE   ＝ヒU．しIS  ±U．14  ±U．14  士U．ユ4   し顔致ノ   、4さり  しJlり  l二1こ二り  りム）  
2．Sl  3．：7◆  3．65◆   

（1⊆）0〉  rp5）  （10（J〉   

1．7：J  ご．97‘→  3．53◆■   

1．96  2．99◆  3．40†   

コ．20  3．15◆  3．51●   平均値  米国  1．98        pく0．〔に〉1   ：土SE   ＝＝0．U7  士0．15  ±0．19  ±0．1⊆〉   （例∃設）   ：481）        勃起仁＝維持  平均価  日本  1．ゴU        Pくし）・uJl   ±SE   ＝＝U．U6  ±U．1リ  ±U．1リ  ±U．19   し例数）   r：243）  （ら0）  （6〔J〉  （5S）   平均価  欧州  1．き3        p＜0・り01   ±SE   ±＝0，07  ±0．15  士0．14  ±0．14   （二例数）   †：474）  rl15〉  （1ユ9〉  （1ニ2）   平均僧  米匡】  1．5＄        p＜0・UDl   ±SE   ±0＿〔垢  ±0．16  ±0▼20  士D．2D   （二例数）   （二480〉  （189〉  「95〉  （1〔I〇）  
［uOOOO707014］  

［L19990201044】  

［L19990201046］  

An1．」．Cardiol．83（5A）：35C，1999  

【L19990405051］  
「11〔10Qn′；1nnlll  

［L19990610010】  

Br．J．Clln．PhamlaCOl．50（2）：  

【L20DOO82900日］  

［L19990201042〕  

［L20050225041】  

【L19990201025】  

［し19990201024〕  

［し19990201022】  

［L19990201016］  

［L19990201036〕  

［L1999020104り  

【し19990201043］  

［L19990201045】  

社内資料  
社内資料  
Zusman，R．M．etal．   

社内資料  
社内資料  
Muirhead，G．J．etal．  
99，2000  
社内資料  
社内資料  
社内資料  
社内資料  
社内資料  
社内資料  
社内資料  
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投与前の値は単純平均値で、投与後の価は閉藍済平均価rum亡卸〉である。   
＋＋：プラモボとのDunn亡Il塑の多重比較 p＜0・〔IOl   
＋：プラセずとの比較（多重1生の調整ない p＜0001  

【薬効薬理】  

1．PDE5阻害作用   
ヒト陰茎海綿体のcGMP分解酵素であるPDE5の活性を、   
選択的かつ競合的に阻害した（IG。値：3．5nmoレL）コ）。  
2．陰茎海綿体内cGMP増大作用   
NO供与体であるニトロプルシドナトリウム（SNP）との   
併用により、CAMP量に影響を及ぼすことなく、摘出ウサ   
ギ海綿体内のcGMP量を増大した（EC，O値：0．43、0．52   

〃n－0几）3〉。  

3．海綿体弛緩増強作用   
摘出ヒト海綿体の荏壁神権利激による地積反応を川佃101几   
以上で増強し、100nnr0Ⅵ＿以上で弛緩反応の持続時間を   
延長した。また、SNP及び海綿体内皮細胞に作用してNO   
を達離させるメサコリンによる摘出ウサギ海綿体の弛緩反  
応をユ〔nnlOVL以上で士那重した。  

白井 格文ほか：西日本泌尿器科62（6）：373，2000  
［uoOOO706007】  

22）Bauard，S．A．etal∴J．Urol．159（6）：2164，1998  
【L19980818045】  

器＝ererny，J．Y・etd∴Br．J．Urol．79（6）：958，1997  
【し19980810010］  

24〉 caHer，んJ．etal．：J．Urol．160（1）：242，1998  
［し19980818034】  

【文献請求先・製品情報お問い合わせ先】  

フ了イザ一株式会社 お客様相談室  
〒151－8589 東京都渋谷区代々木3－22－7  
フリーダイヤル 0120－664－467  
FAX  O3－3379－3053  

【製造販売】  

ファイザー株式会社  
東京都渋谷区代々木3・22・7  
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