
（新聞発表用）  

製造販売  

口  販  売  名  ボトックスビスタ注用50単位   

2  一   般  名  A型ボツリヌス毒素   

3  申 請 者 名  グラクソ・スミスクライン株式会社   

4  成分・分量   
1バイアル中A型ボツリヌス毒素として50単位含有  

（A型ボツリヌス毒素の1単位はマウス腹腔内投与LD50値に相当）   

通常、65歳未満の成人にはA型ボツリヌス毒素として合計10～20  

単位を左右の簸眉筋に各2部位（合計4部位）及び鼻根筋1部位に  

均等に分割して筋肉内注射する。なお、症状再発の場合には再投与  

することができるが、3カ月以内の再投与は避けること。  

＜注射部位＞  

5  用法・用量  穀眉筋  鼻根筋  絨眉筋  

墓誌  鴫  
×  

t  ぎ   

6  効能・効果  65歳未満の成人における眉間の表情簸   

7  備  
本剤はA型ボツリヌス毒素を有効成分とする筋弛緩剤である。  

考      添付文書（案）を別紙として添付。  
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規制区分：   

生物由来製品、   

毒薬、指定医薬品、   

処方せん医薬品   

（注意一医師等の処方せん   

により使用すること）  

日本標準商品分類番号  A型ボツリヌス毒素製剤  

ポトツワスビスタ連用50単位  
80TOXVi或れnjection  

871229  

本剤は、製造工程の初期段階において米国産のウシ（心峨、  
血液、乳、骨格筋、骨髄）由来成分を用いて製造されたもの  
である。ウシ成分を製造工程に使用しており、本剤による  
伝達性海綿状脳症（TSE）伝播の理論的リスクを完全には否定  
し得ないので、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（「重要な基本的注意」の項参照）。  

貯法：5DC以Fの冷所に保存  

保存剤を含んでいないので、  

調製後は速やかに使用する。  

なお、調製後は冷凍しないこと。  

使用期限：包装に表示  

薬価収載  薬価基準未収載   
販売開始  
国際≡延生  1989年12月   承認番号  

【用法・用量】  
通常、65歳未満の成人にはA型ボツリヌス毒素として合計10～20単  
位を左右の級眉筋に各2部位（合計4部位）及び鼻根筋1部位に均等  
に分割して筋肉内注射する。なお、症状再発の場合には再投与する  
ことができるが、3カ月以内の再投与は避けること。  

〈注射部位〉  

轍眉肪    ▲租筋  世眉筋   
㊥、× 

【警   告】  
（り 本剤の有効成分は、ボツリヌス菌によって産生されるA型  
ポッリヌス毒素であるため、使用上の注意を熟読した上で、  
用法及び用量を厳守し、眉間の表情破以外には使用しない  
こと。〔ミオクローヌス性ジストニー、脳性麻痺及び内転型  
の攣縮性発声障害の患者で、ボトックス注による治療中に  
因果関係を否定できない死亡例の報告がある。「重要な基本  
的注意（1）」の項参照］  

（2）本剤を使用する場合は、講習を受けた医師で、本剤の安全  
性及び有効性を十分理解し、高度な解剖学的知識及び本剤  
の施注手技に関する十分な知言鼓・経崩のある医師が行うこ  
と。  

（∋）痙性斜頸患者へのボトックス注の投与により、呼吸困難に  
至ったとする報告がある。［ポトックス注による治療中に因  
果関係を完全に否定できない死亡例の報告がある。呼吸障  
害、囁下障害等頚部関連筋に関する副作用があらわれるお  
それがある。喋下降書から誤飲性肺炎を引き起こし、また、  
投与部近位への拡散により呼吸機能低下があらわれること  
がある。〕  

（4）眼瞼痙攣患者に、ポトックス注を1回投与量として100単位  
を投与し、投与肪以外の遠隔筋に対する影響と考えられる  
呼吸困難及び筋無力症が発現したという報告がある。［「過  
量投与」の項参照］  

用法・用土に関連する使用上の注意  
（1）使用にあたっては本剤の用法・用量を遵守し、1回の投与量  
は最大で合計20単位までとすること。  

（2）限瞼下垂の発現を減らすために、上限瞼挙筋周囲へ投与する  
ことを避けること。特に眉間周囲の下制筋群（鼻根筋、搬眉  
筋、眉毛下制筋）が大きな患者において舷眉筋へ投与する際  
は、骨眼窺上隆起から1⊂m以上上方に投与すること。  

【禁   忌】（次の患者には投与しないこと）  
（り 全身性の神経筋接合部の障害をもつ患者（重症筋無力症、ラ  
ンバート・イートン症候群、筋萎縮性側索硬化症等）［本剤  
は筋弛緩作用を有するため、病態を悪化させる可能性があ  

る。］  

（2）妊婦又は妊娠している可能性のある婦人及び授乳婦［妊婦、  
授乳婦に対する安全性は確立していない。］（「妊婦、産婦、  

【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）  
（り筋弛緩剤及び肪弛緩作用を有する薬剤を投与中の患者〔筋弛  
緩作用が増強されることが、また、囁下障害の発現が高まる  
おそれがある。］（「相互作用」の項参照）  

（2）慢性の呼吸器障害のある患者［本剤の投与により、病態を悪  
化させる可能性がある。〕  

（3）重篤な筋力低下あるいは萎縮がある患者［本剤の投与により、  
症状を悪化させる可能性がある。］  

（4）閉塞隅角緑内障のある患者又はその素因（狭隅角等）のある患  
者［本剤は抗コリン作用を有するため、症状を悪化させる可  
能性がある。］  

2．重要な基本的注意  
（り 本剤は眉間の表情敲の適応のみに使用する製剤のため、眼瞼  
痙攣、片側顔面痙攣及び痙性斜頸の適応に対しては、ポトッ  
クス注50又はポトックス注100を用い添付文書を熟読して使  
用すること。これら以外の適応には安全性が確立していない  
ので絶対使用しないこと。  

（2）本剤の投与に際しては、患者に次の事項について文書を用い  
てよく説明し、文書による同意を得た後、使用する。  
り本剤の有効成分はボツリヌス菌によって産生されるA型ボツ  
リヌス考案である。   
2）本剤の投与は対症療法であり、効果は通常∋～4カ月で消失  
し、投与を繰り返す必要がある．  
∋）本剤の投与を長期間繰り返した場合、中和抗体の産生により、  
効果が認められなくなることがある。  
4）本剤投与後、3～4カ月の問に呼吸困難、脱力感等の体調の  
変化があらわれた場合には、直ちに医師に申し出る。  
5）妊娠する可能性のある婦人は、投与中及び最終投与後2回の  
月経を経るまでは避妊する。［妊娠中の投与に関する安全性  
は確立していない。］   

6）男性は、投与中及び最終投与後少なくとも3カ月は避妊す  
る。［精子形成期問に投与されることを避けるため。］   

授乳婦等への投与」の項参照）  
本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者  

【組成・性状】  

成分名  含有星（りくイアル中）   備考   

A型ボツリヌス菌によって産  

有効成分  A型ポッリヌス  生される。製造工程でウシ（心  

考案   
50単位●  繊、血液、乳、骨格筋、骨髄、  

膵臓）及びヒツジ（血液）由来  

成分を使用している。   

添加物  塩化ナトリウム   0．45mg 0 

人血清アルブミン   ．25mg  

白色の乾燥製剤で、生理食塩液に溶解したとき、無色一徹黄色  
性状・剤形     澄明の液となる・注射剤   
PH  本剤を生理食塩液1．4mしで溶解した場合 生理食塩感のPH±05以内   

浸透圧比  本剤を生理食塩液2．Omしで溶解した場合 生理食塩液との浸透圧   0 

比．95～1．10   

＊：1単位はマウス腹腔内投与LD叫値   

【効能・効果】  
65歳未満の成人における眉間の表情敲  

≡効能・効果に関連する使用上の注意  
≡高齢者（65歳以上）への投与は推奨できない。［「高齢者への投与」  

≡の項参照］  
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（3）本剤投与後、抗体が産生されることにより、耐性が生じる可  

能性がある。効果の減弱がみられる場合には、抗体検査を実  
施する。抗体産生がみられない場合は、追加投与することが  
できる。抗体が産生された場合には、投与を中止すること。  

（4）本剤が眼筋に作用することによって複視があらわれることが  
あるので、投与部位に十分注意し、慎重に投与すること。  

（5）本剤は、佐用畳でも閉瞼不全等の副作用発現がみられること  
があるので、観察を十分に行いながら慎重に投与すること。  

（6）ボツリヌス毒素の投与により、投与筋以外の遠隔筋に対する  
影響と考えられる副作用があらわれることがあり、囁下障害、  
肺炎、重度の衰弱等に伴う死亡例も報告されている。喋下困  
難等の神経疾患を有する患者では、この副作用のリスクが増  
加するため特に注意すること。  

（7）本剤投与後、脱力感、筋力低下、めまい、視力低下があらわ  
れることがあるので、自動車の運転等危険を伴う機械を操作  

する際には注意させること。（「副作用」の項参照）  
（8）本剤は、製造工程の初期段階で種培養のコロニー選択に培地  
成分として、ウシ由来成分を用いて製造されている。これら  
のウシ由来成分は米国農務省による検疫済の米国産ウシを用  
い、伝達性海綿状脳症（TSE〉回避のための欧州連合（EU）基準  
にも適合している。本剤中にウシ由来成分は含まれていない。  
また他剤と同様、現在までに本剤の投与によりTSEがヒトに  
伝播したとの報告はない。このことから、本剤によるTS［伝  
播のリスクは極めて低いものと考えられるが、理論的リスク  
は完全には否定し得ないため、その旨を患者に説明すること  
を考慮すること。  

3．相互作用   

併用注意（併用に注意すること）  

片側顔面痙攣を対象とした使用成績調査8070症例中、664例  
（8．2∋％）に塩床検査値異常を含む副作用が報告された。その   
主なものは、兎眼・閉瞼不全177例（2．19％）、局所性筋力低下、   
顔面麻痺各147例（1．82％）、流涙76例（0．94％）であった（第11回   

安全性定期報告時）。   

痙性斜頸を対象とした使用成績調査2844症例中、200例（7．0∋％）   
に臨床検査値異常を含む副作用が報告された。その主なものは、   
囁下障害85例（2．99％）、局所性筋力低下∋3例（1．16％）、発疹10   
例（0．35％）であった（第9回安全性定期報告時）。なお、痙性斜   
頸の国内臨床試験においてポトックス注との因果関係が完全に   
は否定しきれない突然死が1例報告されている。  

以下の副作用頻度については、眼瞼痙攣、片側顔面痙攣、痙性   
斜頸及び眉間の表情瀬の合計で示した。   

（1）重大な副作用  
1）ショック、アナフィラキシー様症状、血清病（0．01％）：ショッ   
ク、アナフィラキシー様症状、血清病を起こす可能性がある  
ので、本剤の投与に際しては、これらの発現に備えること。  
また、本剤投与後、悪心等の体調の変化がないか、患者の状  
態を十分観察し、異常がないことを確認すること。呼吸困難、  
全身潮紅、血管浮腫、発疹等の症状が認められた場合には投  
与を中止し、血圧の維持、体液の補充管】里、気道の確保等の  
適切な処置を行うこと。   
2）眼（0．56％）：重篤な角膜露出、持続性上皮欠損、角膜潰瘍、  
角膜穿孔の報告があるので、兎眼、閉瞼不全等があらわれた  
場合には、眼球の乾燥を避けるため人工涙液等の点眼剤を投  
与するなど適切な処置を行うこと。   
3）呼吸障害、噴下障害（0．49％）：囁下障害から誤飲性肺炎を来  
し、重篤な呼吸困隷に至ったとする報告が、また、ポトック  
ス注の投与部近位への拡散により呼吸機能低下があらわれる  
ことがあるので、特に初回及び2回目の投与後1、2週間は  

囁下障害、声質の変化、呼吸困難等の発現に留意するととも  
に、発現が認められた場合には、適切な処置を行うこと。   
4）痙攣発作（頻度不明）：痙攣発作あるいはその再発が報告され  
ているので、これらの症状が認められた場合には、適切な処  
置を行うこと。痙攣発作の素因のある患者に投与する場合に  
は特に注意すること。  

くZ）その他の副作用  

薬剤名寄   臨床症状・措置方法  機序・危険因子   
筋弛緩剤   閉瞼不全、頸部妨脱  筋弛緩作用が増強   
ツポクラリン塩化物塩  力等の過剰な筋弛緩  されることがあ   
酸塩水和物   があらわれるおそれ  る．併用薬の抗コ   
ダントロレンナトリウ  がある。喋下障害の  リン作用による口   
ム水和物等   発現が高まるおそれ  渇、囁下困難等が  

がある。   出現するため、l蕪  

下障害が増強され  
ることがある。   

筋弛緩作用を有する薬剤  閉瞼不全、頸部肪脱  肪弛緩作用が増強   
スベクチノマイシン塩  力等の過剰な筋弛緩  されることがあ   
酸塩水和物   があらわれるおそれ  る。併用薬の抗コ   
アミノグリコシド系抗  がある。嘆下障害の  リン作用による口   
生物質   発現が高まるおそれ  渇、喋下困＃等が   

ゲンタマイシン硫酸  がある。   出現するため、喋   
塩、フラジオマイシ  下障害が増強され   
ン硫酸塩等  ることがある。   

ポリペプチド系抗生物  
質  
ポリミキシンB硫酸  
塩等  
テトラサイクリン系抗  
生物質  
リンコマイシン系抗生  
物質  
抗痙締剤  
バクロフェン等  
抗コリン剤  
プチルスコポラミン  
臭化物、トリへキシ  
フエニジル塩酸填等  

剤及び類薬  
ジアゼバム、エチゾ  ベンゾジアゼビン系薬   ラム等 ベンザミド系薬剤 チアプリド塩酸埴、 スルビリド等  

1～5％末弟   1％未満   頻度不明   

過剰な筋弛緩  
作用   全、限瞼下垂、  

局所性筋力低  
下（頭部肪脱  

カ、口角下垂  
等）   

眼  複視、霧視（感）、羞明、  

結膜炎、眼の乾燥感、  
眼脂、流涙、角膜炎、  
角膜庚欄、眼痛、裾力  
低下   

皮オ  発疹、そう痺感、蔦工斑、  
多形紅二斑、脱毛（畦毛  

眉毛脱落を含む）   

注射部位  注射部ひきつり感、注  
射部腫脹、注射部出血  
斑、注射部痔痛、注射  
部熱感、注射部感染、  
近隣筋の痔嬬及び緊張  
先進  

血液  白血球減少、血小板減  
少  

消化器  囁下障害、食欲不振、  
唱気、嘔吐、下痢、ロ  
内乾燥   

精神神経系  頭痛、めまい、失神、  
神経根障害、感覚異常、  
しびれ感  

その他  脱力（感）、倦怠（感）、  

発熱、⊂K（⊂PK）上昇、  

耳鴫、聴力低下、発汗、  
感冒様症状   

4．副作用  
眉間の表情椒を対象とした国内臨床試験において、総症例578   
例中、188例（32．5％）に臨床検査値異常を含む副作用が報告さ   
れた．その主なものは、頭痛31例（5．4％）、眼瞼下垂29例（5，0％）、   

そう痺感24例（4．2％）であった（承認時）。  

眼瞼痙攣、片側顔面痙攣、癌性斜頸（参考）   
眼瞼痙攣を対象とした使用成績調査6朝5例中、652例（10．12％）   
に臨床検査値異常を含む副作用が報告された。その主なものは、   
眼瞼下垂141例（2．19％）、兎眼・閉瞼不全1う8例（2．14％）、流涙   
67例（1，錮％）であった（再審査申請時）。  

注：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．   
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5．高齢者への投与  
眉間の表情斯の適応では65歳以上の日本人における使用経験が  
ほとんどない。また、眉間の表情敲の適応における海外臨床試   

験において、65歳以上の高齢者では65歳未満の非高齢者よりも   
有効性が低く、有害事象発現率は高くなることが認められてい  
る．［「効能・効果に関連する使用上の注意」の項参照］  

6．妊婦、産婦、授乳婦等への投与  
妊婦又は妊娠している可能性のある婦人及び授乳婦には投与し   
ないこと。［外国において、ポトックス注を投与された患者で  
胎児死亡が報告されており、また、本剤は動物実験で妊娠及び   
胎児への影響が認められている。］  

7．小児等への投与   
／ト児等に対する安全性は確立していない（本剤の適応では使用  

経験がない）。  

8．過量投与  
（1）授与部位及び周辺部位に過剰な薬理反応である脱力、筋肉麻  
痺等の局所性の副作用があらわれることがある。また、外国  
において、投与筋以外の遠隔筋に対する影響が疑われる呼吸  

困難、筋無力症が報告されている。［「その他の注意（5）」の項  
参照］  

（2）既にポッリヌス中毒症状（全身性の脱力及び筋肉麻痺など）が  
発項した時点での抗毒素投与は、無効である。  

9．適用上の注意  
（1）投与部位  

用法及び用量に示すとおり、適用部位の筋肉内にのみ注射す  
ること。  

（2）調製方法   

り本剤1バイアルは日局生理食塩液を用いて溶解する。投与す  
る液量が多い場合には目的とする筋肉以外の部位へ拡散する  
おそれがあるため、各投与部位への投与容量は0．1mしを超え  
ないこと．  

【薬物動態】－－  

（参考）  

ラットにご1トA型ポッリヌス毒素を砺肉内単回投与したときの血葉中濃  
度は、2時間後に最高値として、投与量の3％が認められた。24時間  
後にはl％であった。筋肉内には、投与直後に84％を認めたが、24時  
間後には5％に減少し、消失半減期は約10時間と推定された。また、  
投与後24時間以内に60％が尿中排泄された。   

【臨床成績】  
国内7施設で実施された一般臨床試験及び国内8施設で実施された第  
Ⅲ相試験及び国内28施設で実施された長期投与試験において、本剤10  
単位及び20単位の単回投与4週間後の改善率は下記のとおりである。  
各臨床試験では、最大緊張時の敲の程度が中等度以上の症例を対象と  
した。最大緊張時の敲の程度評価は、「なし」、「軽度」、「中等度」、「高度」  
の4段階で行い、「なし」又は「軽度」と評価された症例を改善例とした。  

10単位群   20単位群   プラセポ群   

試験名  改善率（改善例数／評価例数）         一般臨床試験    926％（113／122）    第Ⅲ相三式敷  86，4％（38／44）  88．6％（ヨ9ノ44）  0％（0／48）  長期投与試験－  92．2％（166／180）  9S．1％（174ハ83）  
＊初回投与4i那真の結果  

また、長期投与試験（本剤を1回に10単位又は20単位投与し、最大5回  
まで反復投与）において、各投与回の4週間後の改善率はいずれも90％  
以上を示し、初回投与後最大緊張時の撼の程度が中等度以上に復する  
までの期間（平均効果持続期間）は10単位群で13．3±6．37過（評価例数178  
例）、20単位群で156土700週（評価例数175例）であった。   

【薬効薬理】コトー’  

1．坐骨神経桝腹筋の収縮に対する作用コ）  
ラット大腿二頭筋に投与した試験において、坐骨神経刺激による  
俳腹筋収縮の抑制を認める．  

2．筋弛緩作用ユー  

マウス片側俳腹筋に授与した尾懸下試験において、投与後比較的  
早期に、本剤の筋弛緩作用に基づく運動力の低下及び不動時間の  
延長を用量依存的に認める。  

3＿ α及びγ運動ニューロンに対する機能的除神経作用一－  
ラット大腿二頭筋に投与した試験において、錘外筋及び筋紡錘（錘  
内肪）で機能的除神経作用を認める。  

4．神経再生による機能的除神経からの回復小  
ラット大腿二頭筋に投与した試験において、α及び丁運動ニュー  
ロンに対する機能的除神経惹起後、錘外筋及び肪紡錘（錘内筋）と  
もに終板の拡大を認める。  

5．作用機序  
末梢の神経筋接合部における神経終末内でのアセチルコリン放出  
抑制により神経筋伝達を阻害し、肪弛緩作用を示す。神経筋伝達  
を阻害された神経は、軸素側部からの神経枝の新生により数カ月  
後には再開通し、肪弛緩作用は消退する。   

【有効成分に関する理化学的知見】  
一般名：A型ボツリヌス毒素（BotuIInUmlbxlnTypeA）  
性 状：振り混ぜるとき、白濁する。   

【承認条件】  
1．本剤についての講習を受け、本剤の安全性及び有効性を十分に理  
解し、本剤の施注手技に関する十分な知惑・経験のある医師によっ  
てのみ用いられるよう、必要な措置を講じること。  

2．本剤使用後の安全・確実な失括・廃棄、その記録の適切な保管等、  
本剤の薬剤管理が適正に行われるよう、所要の措置を講じること。   

【包   装】  
ポトックスビスタ注用50単位：50単位×1バイアル   

【主要文献】  
り 社内資料  
2）社内資料  
3）R．Aokしet∂l．：EurJNeuro】．2，〕9（1995）  

4）社内資料   

【資料請求先】  
グラクソ・スミスクライン株式会社  
〒15卜8566 東京都渋谷区千駄ヶ谷4－6－15  
カスタマー・ケア・センター  
Ⅷし二0120－561－077（9：00～18：00／土日祝日を除く）  

FAX：0120づ6ト047（24時間受付）  

溶解液の圭（日局生葦翌食塩液）  溶解後のポッリヌス毒素濃度   

1．25mL   4．0単位／0．1mL   

2．5mL   2．0単位／0．1mL  

バイアルの陰圧が保たれていない場合は使用しないこと。そ  
のバイアルに0．5％次亜塩素酸ナトリウム溶液を加えて矢指  
させた後、密閉可能な廃棄袋又は箱に廃棄すること。  
2）変性するので、泡立ちや激しい撹拝を避けること。  
∋）保存剤を含んでいないので、調製後は速やかに使用する。な  
お、調製後は冷凍しないこと。  

（う）廃棄時  

処置後、残った薬液は、0，5％次亜塩素酸ナトリウム溶液を  
加えて失活させた後、密閉可能な廃棄袋又は箱に廃棄する。  
また、薬液の触れた器具等は同様に0．5％次亜塩素酸ナトリ  
ウム溶液を加えて失活させた後、密閉可能な廃棄袋又は箱に  
廃棄する。  

（4）汚染時   

1）本剤が飛散した場合はすべて拭き取る。  
・溶解前の場合は、0．5％次亜塩素酸ナトリウム溶液をしみ  
込ませた吸収性素材で拭き、乾かす。  
・溶解後の場合は、吸収性素材で拭き取った後に、0．5％次  

亜塩素酸ナトリウム溶液で拭き、乾かす。  
2）本剤が皮膚に付着した場合は、0．5％次亜塩素酸ナトリウム  
溶液で5分洗い、水で洗い流す。  
∋）本剤が眼に入った場合は、水で洗い流す。  

10．その他の注意  
（り因果関係は不明であるが、本剤投与後不整脈、心筋梗塞等の  
心血管系障害があらわれることがあり、致命的な転帰に至る  
例も報告されている。これらの症例には、心臓疾患等の危険  
因子を有していた症例も多く含まれていた。  

（2）外国において、因果関係が明らかでないものの、ポトックス  
注による治療中に視神経萎縮が生じ、視力が低下した症例の  
報告があるので、本剤投与時に視力検査を実施することが望  
ましい。  

（3）外国において、妊娠初期にポトックス注500単位を投与され  
た患者で、胎児の死亡が報告されている。  

（4）ラットにおける交配前投与では、本剤の筋弛緩作用による後  
肢麻痩に伴う二次的な影響であると考えられる妊娠率、受胎  
率及び授胎率の低下が、器官形成期投与では、胎児体重の減  
少がみらゎた。また、マウスにおける器官形成期の間欠投与  
による試験において、骨化数の減少がみられた。  

（5）動物実験（ラット及びサル）により、本剤投与部位以外の遠隔  
の筋において、筋萎縮や筋重量減少等の障害が発生したとの  

報告がある。  

00000000000000   

一ヨー  



・ボトックスビスタ注用50単位の廃棄の方法  

残った薬液は、0．5％次亜塩素酸ナトリウム溶液を加えて失括させます。  
失括後、密閉可能な廃棄袋又は箱に廃棄してください。  
薬液の触れた器具等も同様に0．5％次亜塩素酸ナトリウム溶液を加えて  
集結させた後、密閉可能な廃棄袋又は箱に廃棄してください。  

申Gl。X。SmithK－i。e  
製造発売元（輸入）  

タラクソ・スミスクライン株式会社  
東京都渋谷区千駄ヶ谷4－6－15  
http：〟〝WW．glaxosmithkFine．⊂OJP  

⑧登録南榎  
00000000000000  

ー4－  

▼ 一‾   
て  ‾詞   



（新聞発表用）  製造販売  

口  販 売 名  ルセンティス硝子体内注射液2．3mg／0．23mL   

2  一   般  名  ラニビズマブ（遺伝子組換え）   

3  申 請 者 名  ノバルティス ファーマ株式会社   

1バイアル（0．23mL）中，ラニビズマブ（遺伝子組換え）2．3mgを含有す  
4  成分・分量      る。   

ラニビズマブ（遺伝子組換え）として0．5mg（0．05mL）をlカ月毎に連  

5  用法・用量      続3カ月間（導入期）硝子体内投与する。その後の維持期においては，症  
状により投与間隔を適宜調節するが，1カ月以上の間隔をあけること。   

6  効能・効果  中心窟下脈絡膜新生血管を伴う加齢黄斑変性症   

本剤は，中心蕎下脈絡膜新生血管を伴う加齢黄斑変性症を効能・効果とす  
る汎VEGF阻害剤である。  

7  備  
考          取扱区分：新有効成分含有医薬品  

添付文書（案）は別紙として添付  



日本標準商品分類番号  〔年 目作成〕   

貯法：   

遮光し、2－8＼cに保有す   

ること   

値鞘期限：   

包装に表示の使同期限内に   

使開守ること  

加齢黄斑変性症治療剤   

（ヒト化抗VEGF注1一モノクローナル抗体Fab断片）  

劇薬、指定医薬品、処方せん医薬品  
注意医師等の処方せんにより使閂すること  

ルセンティス（垂硝子体内注射液2．3mg／0．23mL  

Lucentis⑧solutionforjntravitrealinjection2．3mg／0．23mL  

承認番号  

薬価収載   年 月   

販売開始   年 月   

国際誕生   2仰6年6月   

山NOVAR．TIS   ラニビズマブ（遺伝子組換え）硝子体内注射ラ夜  

沌1）VE（ニF 三a鉱山∬三ndo血ehdgrow止‖actoI′血管内皮増殖因子  

（2）硝子体内注射に際し使用される薬剤（消毒薬、麻酔薬、抗   

菌点眼薬及び散瞳薬等1への過敏症の既往歴について事前  

に十分な問診を行うこと什3，副作用」の項参照J  

（3）硝子体内注射の際には、F記の点に注意しながら行うとと  

もに、投与手技に起因する有害事象として結膜出血、眼痛  

及び硝子体浮遊物等の有害事象が多く報告されているので  

注意すること＝rノr3．副作用」の項参照）   

11硝子体内注射は、無菌条件下で行うこと＝ぐ手術用手指  

消毒を行い、滅菌手袋、ヨウ素系洗眼殺菌剤、滅菌ド  

レーープ及び滅菌開瞼器等を使用すること。）   

2†本剤投与前に、ト分な麻酔と広域抗菌点眼剤の投与を行  

うことL二（広域抗菌点眼剤は本剤投与3日前から投与後  

3日まで投与することゥ）   

3）添付の専用フィルター付き探液針は、硝子体内注射には  

使用しないこと．‥什8．適用上の注意」の項参照ノ   

41過量投与を防ぐため、投与量が0．05mLであることを投与  

前に確認すること．け8，適用上の注意一」の項参照）   

5川艮内炎、眼炎症、裂孔原性網膜剥離、網膜袈孔及び外傷  

性白内障等が発現することがあるので、異常が認められ  

た場合には、直ちに連絡するよう患者に指導すること  

（4）硝子体内注射により眼圧を一過性に上昇させるおそれがあ   

るので、本剤投与後、視神経乳頭血流の確認と眼圧上昇の   

管理を適切に行うこと二  

（5）本剤の硝子体内注射後、一時的に霧視等があらわれること   

があるため、その症状が回復するまで機械類の操作や自動   

車等の運転には従事させないよう注意すること〔  

3．副作用   

国内臨床試顔では総症例88例中21例（お．9％二）に副作用が   

認められたこノ主な副作用は、眼圧上昇8例（9．1％＼て、視   

力低下3例（、3．一4％ノ、眼痛3例 し3．4％）、網膜出血2例   

（2．3％）、一過性視力低下2例（2．3％）であった二J   

外国で実施した比較対照試験では、874例中477例（封．6％J  

に眼に関連した局所の副作用が認められた。J主な副作用  

は、眼痛189例（21．6％）、眼圧上昇142例（16．2％ノ、結膜   

出血117例 r13．4％〉、硝子体浮遊物107例（12．2％）、眼の   

異物感73例（8．4％1、流涙増加61例（7．0％）、眼刺激56   

例（（i．4％）、眼充血47例（5．4％）、硝子体炎46例（5」i％＼）、   

虹彩炎40例（4．6％）、眼部不快感35例（4．0％二〉、霧視ニ㍑例   

（3．8％）、眼そう将症31例（ニi．5％ノ）、視覚障害31例（′3．5％、）、   

硝子体剥離19例 r2．2％′）、結膜充血15例（1．7％：、硝子体   

出血15例（1．7％）、視力低下14例（1．6％）、虹彩毛様体炎   

12例：1．4％ご、眼脂11例（1」i％1、眼瞼浮腫11例（1．3％′〉、   

角膜擦過傷11例 －1．3％ノ、注射部位出血10例（1．1％）で   

あったまた、874例中32例（3．7％ノ に眼と関連のない副   

作用が認められた二主なものは、頭痛9例 く1．09らJ、悪心  

2例（0．2％）、予期不安2例（0．2％′）、不安2例（0．2％）  

であった．  

（1）重大な副作用（頻度不明1   

次のような副作用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tハ 適切  

な処置を行うこと二   

【禁忌（次の患者には投与しないこと）】  

1．本剤の成分に対L過敏症の既往歴のある患者  

2．眼又は眼周囲に感染のある患者、あるいは感染の疑いの   

ある患者〔眼内炎等の重篤な副作用が発現するおそれが  

ある二〕  

ニう．眼内に重度の炎症のある患者〔炎症が悪化する叶能性が  

ある、二】  

【組成・性状】  

品   名   ルセンティス硝子体内注射液2．3m〆0．2加L   

1斗†アル1〔こ血L）中の含有量 こ二｝－－ビ∴てプ（遺伝子租換ミ）：．∴汀Ig  
成分・含量撞こ1〉  

1酎〉投与量て阜そ∩肺mL中の含有量こ1∴ビ∴てフ（劇云子組換え）0．5汀Ig   

トレハロース  慧．Omg  

添 加 物             L塩酸ヒスチジン  0．38alg   
（1†ア小針  Lヒスチジン  0．074mg  

ポリソルベ－ト20  0．02伽g   

惟  ，状  無色、徴褐色で、澄明又はわずかに混濁した確   

pH  5．2＼5．8   

浸 透 圧  265、335mOsmノkg   

住21本則は直射確嘩引時の綿実を考唐Lて、適量充填されている‖  

【効能又は効果】  

中心講下脈絡膜新生血管を伴う加齢黄斑変性症  

【用法及び用量】  

ラニビズマブ（遺伝子組換え）として0．5mg（0．05mL）を1カ月  

毎に連続3カ月同（導入期）硝子体内投与する。その後の維  

持期においては、症状により投与間隔を適宜調節するが、1カ  

月以上の間隔をあけること。  

〈用法及び用1に関連する使用上の注意〉  

1．維持期においては、1カ月に1回視力等を測定し、その結  

果及び患者の状態を考慮しハ 本剤投与の要否を判断するこ  

とJまた、定期的に有効性を評価し、有効性が認められな  

い場合には漫然と投与しないこと  

2．臨床試厳においては、両眼治療は行われていない両眼に  

治按対象となる病変がある場合は、両眼同時治療の有益性  

と危険性を慎重に評価Lた上で本剤を投上jすること＝なお、  

初回治療における両眼同日投与は避け、片眼での安全性を  

十分に評価した上で村側眼の治療を行うこと 

【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）   

緑内障、高眼圧症の患者〔本剤投引二より眠性が卜昇する  

ニケがあるJl「2．重要な基本的注意」の項参照1  

2．重要な基本的注意  

（l）網膜疾患に関する専門知識を有L、硝子体内注射の投与手   

技に関する十分な知識・経験のある眼科医のみが本剤を投  

与すること  

や登鋪商標  
－1－1  



眼障害：網膜出血、硝子体剥離、網膜色素上皮剥離、網膜   

色素上皮袈孔、硝子体出血、裂孔原性網膜剥離、網膜剥離、   

網膜裂孔、医原性外傷性白内障、失明  

（2）その他の副作用  

8．適用上の注意  

（1）投与経路   

本剤は硝子体内にのみ投与すること。  

（2）投与前   

1）本剤は、注射前に室温に戻すこと。   

2）注射器内に不溶性微粒子又は変色を認めた場合には使用  

しないこと（二  

（3）投与時   

投与時30ゲージの眼科用針を使用することr  

（4）使用方法   

1）1バイアルは1回のみの使用とすること〔   

2）硝子体内注射液の調製法  

頻度不明注3）  5％以上  1％～5％未満  1％未満   

感 染 症   鼻咽頭炎、イ ンフルエンザ  

血   液   貧血  

精神神糎系  頭痛   不安   

眼炎症（虹彩  眼内炎  
炎、硝子体  
炎、虹彩毛梯  

炎 症       体炎、ブドウ  
膜炎、前房事  
膿、前房の炎  
症）  

視力・視  霧視、視力低下触：、  
覚障害  視覚障害   

眼 瞼  ：至；・．l＝＝   眼瞼痛、眼瞼炎、  
眼瞼刺激  

眼  結膜出血  結膜充血注4）  結膜炎、アレル  
ギー性結膜炎  障  

注射部  注射部位出血  注射部位痔痛、  
童  注射部位刺激感  

網 膜  網膜変性  網膜障害  

硝子体  硝子体浮遅物注4：  硝子体障害  

角膜浮腫注4）、角膜  
角 膿  擦過傷   膜症、角膜沈着  

物、角膜線条  

眼圧上昇注4：、  眼病削）、後褒部混  眼乾燥、白内障、  
眼刺激、眼の  濁注4）、眼そう痺症、  垂下白内障、前  

その他  異物感、流涙  
増加、眼充血   出血、眼の異常  

感、前房出血、  
虹彩癒着   

呼 吸 器  咳喉   

消 化 器  悪心   

過 敏 症   そう種痘  発疹、孝麻疹、  
紅斑   

筋骨格系   関節痛  

（む添付の専用フィルター   

付き探液針（以下、採   

液針）を1mL注射筒に   

取り付ける。  

・採液針を取り扱う際  

には針管に触れない  

こと。  

・探液針はバイアルか  

ら注射液を採取する  

こと以外には使用し  
ないこと。  

・採液針の包装が破損、  

汚損している場合、  

及び製品に破損、変  

形等の異常が認めら  

れる場合は使用しな  
いこと。  

②バイアルのゴム栓部分   

をアルコール綿等で消   

毒する。   

消毒後、採液針をゴム   

栓の中心部に、針先が   

バイアルの底に着くま  

1●し湖■   

プランジャー   

プランジャーストツバー  

専用フィルター付竜  
紺   

で差し込む。（図1） 図1  国内臨床試験及び外国臨床試験（FVF2598g試験、FVF2587g試験、  
FVF3192g試験の併合された24カ月間のデータ）で認められた副作用  
を、各々の試験の発現頻度に基づき記載した。  
撞3）外国の自発報告でのみ発現した副作用は、頻度不明とした。  
注4）国内臨床試験で認められた副作用。  

4．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、注意する  

こと。  

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。〔妊婦に対する使用経験がない。また、動物での   

生殖発生毒性試験は行われていない。抗VEGF作用を有す   

る類薬（ペパシズマブ）で、ウサギの胚・胎児試験（10～   

100mg／kgを器官形成期静脈内投与）において、胎児体重の   

減少、吸収胚の増加、外形・骨格異常を有する胎児の増加   

が認められたとの報告がある。〕  

（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。〔ヒ   

ト母乳中への移行は不明である。〕  

6．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）。  

7．過1投与   

国内外において過量投与された患者に、一時的な眼圧上昇、   

視力低下、眼痛等が認められた。過量投与が起こった際に   

は眼圧、視力等を測定し、異常が認められた場合には適切  

な処置を行うこと。  

ー2  
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D    4台   96   144  192   240   2鋪   336  

投与後経過時間（h）  

（平均値±標準誤差、n＝6）  

日本人加齢黄斑変性症患者の硝子体内にラニビズマプ05mgを1回投  
′J一したときの血潰中ラニビズマプ膿度都移  

なお、海外成績の母集団薬物動態解析結果から、本剤の硝   

子体液中濃度は、血清中濃度の約90，000倍で推移し、その  

消失半減期は約9日と推定されている。2  

2．腎機能障害を有する患者を対象にした薬物動態試験は実施  

していないが、母集団薬物動態解析より腎機能と本薬の   

クリアランスの関連を検討した。腎機能低下を伴う患者   

〔200例中136例、軽度（CrCL50～80mL／min）：93例、中等度   

（CrCL30～50mL／min）：40例、重度（CrCL＜30mL／min）：  

3例〕を含む対象集団での母集団薬物動態解析の結果から、  

腎機能が中等度低下した場合、本薬のクリアランスは17％   

低下すると推定された。2 

⑥バイアルから取り外し   

た採液針は安全な方法   

で廃棄する。  

・硝子体内注射には種  

村に使用しないこと。  

・1回限りの使用のみ  

で再滅菌・再使用し  
ないこと。  

⑦30ゲージの眼科用針を   

注射液の入った注射筒   

にしっかl）と装着す   

る。（図5）  図5  

30ゲージの眼科絹針  

【臨床成績】  

1．国内臨床試験い   

病変サブタイプpredominantlyclassic型、minimallyclassic型   

又はclassic CNVを伴わないoccult型の中心高下CNVを伴う加   

齢黄斑変性症患者を対象に、非遮蔽、無対照の第Ⅰ／Ⅱ相試験   

を実施した。41例の患者に本剤0．5mgを月1回、11カ月間（計   

12回）硝子体内に注射した結果、投与6カ月後の最高矯正視力  

スコアでベースラインから9．0±9．62文字（平均値±標準偏差、   

95％信頼区間6，0～12．0文字）の増加が認められた。また、ベー  

スラインから投与6カ月後の最高矯正視力スコアの減少が、15   

文字未満だった患者の割合は100％（41／41例）であった。更に、   

投与6カ月後までに増加した最高矯正視力スコアは投与12カ月   

後でも維持されており、ベースラインから10．5±11．14文字（平   

均値±標準偏差、95％信頼区間6．9～14．0文字）の増加であった。  

⑨注射筒内の空気を抜   

き、注射筒内の注射液   

が0．05mLになるように、   

プランジャーを押す。  

（図7）  

0・05mL◆  

図7  

プランジャーストッパー  

プランジャー  
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9．その他の注意  

（1）本剤投与により、VEGF阻害に起因する動脈血栓塞栓症に   

関連する有害事象（血管死、心筋梗塞、虚血性脳卒中、出   

血性卒中）が発現する可能性がある。海外臨床試験におい   

て、動脈血栓塞栓症に関連する有害事象が、低い発現率に  

て認められたが、対照群を含む治療群間において差は認め  

られなかった。  

（2）本剤投与により、抗ラニビズマブ抗体が発現することがあ  

る。  

（3）本剤単独とベルテポルフィンによる光線力学的療法の併用  

を比較した試験は実施されておらず、本剤とベルテポル  

フィンを併用した場合の有効性及び安全性が本剤単独時に   

比べて優れているとの結果は得られていない。  

【薬物動悪】  

1．本剤0．5mgを脈絡膜新生血管（CNV）を伴う日本人加齢黄斑変   

性症患者の硝子体内に投与したとき、投与約1日後に最高血清   

中薬物濃度に到達し、Cmaxは1．86±0．61ng／mLであった。血   

清中の消失半減期は7．9日であった。投与後の血清中濃度推移  

を以下に示す。1  

0  2  4  6  8  10  12  

月数  （平均値±標準誤差二・  

村内節Ⅰ′／Ⅱ利試験における最■l■古矯正視力スコアの平均変化1．しの推移   
［1astobservationcarriedforward（LOCF）法で補完］  

2．外国臨床試験  

（1）シャム注射注5ノを対席とした第Ⅱ相比較試験（FVF2598g試験）3、5   

病変サブタイプminimally classic型又はclassic CNVを伴わな  

いoccult型の中心裔下CNVを伴う加齢黄斑変性症患者を対象  

に、シャム注射を対照としたランダム化二重遮蔽比較試験を実   

施した。本剤0．5mgを月1回、23カ月間（計24回）硝子体内注   

射する群と月1回のシャム注射群を比較した。本剤0．5mg投与  

により、最高矯正視力スコアは投与12カ月後及び投与24カ月後  

にそれぞれベースラインから7．2±14．4文字（平均値±標準偏   

差、95％信頼区間5．4～91文字）及び6．6±16．5文字（平均値  

±標準偏差、95％信頼区間4．5～8．7文字）増加し、シャム注射   

ー3－  



群に比べて有意に改善した（p＜0．0001、分散分析）。  

また、投与12カ月後の最高矯正視力スコアの減少  

が、ベースラインから15文字未満の場合を視力が維持  

された居着と定義し、その患者の割合は、シャム注  

射群の62％（148／238例）に対して本剤0．5mg群では  

95％（227／240例）と有意に高率であった（p＜0，0001、  

Cochranど検定）。   
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0  2  4  6  8 10 12 14 16 18  20  22 24  

月数   （平均値±標準誤差）  

」■一本剤0．5mg（n＝139）  

→●－ ベルテポルフィンPDT（n＝143）  

ベルテポルフィンPDTを対照とした外国第Ⅱ相試験における最高  
矯正視力スコアの平均変化量の推移（LOCF法で補完）  

（3）シャム注射注5）を対照とした第Ⅱb相比較試験（FVF   

3192g試験）9－   

中心高下CNV（classic型の有無を問わない）を伴う   

加齢黄斑変性症患者を対象にシャム注射を対照とした   

ランダム化二重遮蔽比較試験を実施した。本剤0，5mg   

の硝子体内注射又はシャム注射を最初の連続3カ月は   

月1回実施し、その後は3カ月に1回実施した。投与   

12カ月後の最高矯正視力スコアは、本剤0．5mgの投与   

によりベースラインから0．2土13．1文字（平均値±標   

準偏差、95％信頼区間－3．5～3．2文字）の減少であっ   

たが、16．3±22．3文字（平均値±標準偏差、95％信頼   

区間－21．9～－10．7文字）減少したシャム注射群に比   

べて、スコアの減少は有意に抑制された（p＜0．0001、   

分散分析）。また、投与12カ月後の最高矯正視力スコ   

アの減少が、ベースラインから15文字未満の場合を視   

力が維持された患者と定義し、その患者の割合はシャ   

ム注射群の49％（31／63例）に対して本剤0．5mg群では   

90％（55／61例）と有意に高率であった（p＜0．0001、   

Cochranx2検定）。  

0  2  4  6  8 10 12 14 16 18  20 22  24  

月数   （平均値±標準誤差）  

－－一本剤0．5mg（n＝240）  

－○－ シャム注射（n＝238）  

シャム注射注5、を対照とした外国第Ⅲ相試験における最高矯正視力  
スコアの平均変化量の推移（LOCF法で補完）  

注5）硝子体内投与の代わりに針のないシリンジを局所麻酔下で眼  
球に押し付け、注射以外は同じ処置を行うこと。  

（2）ペルテポルフィンを用いた光線力学的療法を対照とし  

た第Ⅱ相比較賦験（FVF2587g盲‡験）ト8）  

病変サブタイプpredominantlyclassic型の中心萬下CNV  

を伴う加齢黄斑変性症患者を対象にべルテポルフィン  

を用いた光線力学的療法（PDT）を対照としたランダ  

ム化二重遮蔽比較試験を実施した。本剤0．5mgを月1  

回、23カ月間（計24回）硝子体内注射する群と、ベル  

テポルフィンPDTを開始時と以後は必要に応じて3カ  

月毎に実施する群を比較した。ベルテポルフィンPDT  

群の最高矯正視力スコアは、投与12カ月後及び投与  

24カ月後にそれぞれベースラインから9．5±16，4文字   

（平均値±標準偏差、95％信頼区間－12．3～－6．8文字）  

及び9．8±17．6文字（平均値±標準偏差、95％信頼区  

間－12．7～－6．9文字）減少したのに対して、本剤0．5mg  

の投与により、最高矯正視力スコアは投与12カ月後及  

び投与24カ月後にそれぞれベースラインから11．3±   

14．6文字（平均値±標準偏差、95％信頼区間8．9～13．8  

文字）及び10．7±16．5文字（平均値±標準偏差、95％  

信頼区間7．9～13．5文字）増加し、ベルテポルフィン   

PDT群に比べて有意に改善した（p＜0．0001、分散分  

析）。また、投与12カ月後の最高矯正視力スコアの減  

少が、ベースラインから15文字未満の場合を視力が維  

持された患者と定義し、その患者の割合は、ベルテポ  

ルフィンPDT群の64％（92／143例）に対して本剤0．5mg  

群では96％（134／139例）であった。この両群の割合  

の差に関する片側信頼区間の下限値24．5％は、事前に  

定めた非劣性限界値一7．0％を大きく上回り、ベルテ  

ポルフィンPDT群に対する非劣性が確認された（p＜  

0．0001、正規近似による片側検定）。  
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0  2  4   6  8  10 12  

月致  （平均値±標準誤差）  

＋本剤0．51喝（n＝61）  

→〇一シャム注射（n＝63）  

シャム注射注5）を対照とした外囲節Ⅲb棚試験における般高燥正視  
カスコアの平均変化量の推移（LOCF法で補完）  

注5）硝子体内投与の代わりに針のないシリンジを局所麻酔下で眼  
球に押し付け、注射以外は同じ処置を行うこと。   

－4－  
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【薬効薬理】  

1．作用撥序  

ラニビズマブ（遺伝子組換え）は、VEGFに対するヒト  

化モノクローナル抗体のFab断片であり、CNVを伴う  

加齢黄斑変性症においてCNVの形成及び血管からの漏  

出に重要な役割を果たしているVEGFを阻害する。  

ラニビズマブ（遺伝子組換え）は、VEGFの2種のアイ  

ソフォーム（VEGF121及びVEGF16…）及びプラスミン分  

解産物で生物活性を有するVEGF．10に結合親和性を示  

した（カ＝血九）。10‖ また、VEGFによって誘発される  

血管内皮細胞（ヒト臍帯静脈内皮細胞、HUVEC）の  

増殖及び血管内皮細胞からの組織国子産生を抑制した  

塙＝戒m）。1213更に、モルモットの血管透過性皮膚モ  

デルにおいてVEGFによる血管透過性を抑制した  

vl’vo）。1415抗体のFc領域を持たないため補体Clq及び  

Fcγ受容体に結合しなかった（圭＝府化石16  

2．カニクイザルのレーザー誘発CNVモデルに対する作用  

彷＝血伯）  

レーザー誘発CNVモデルに対するラニビズマブ（遺伝  

子組換え㌧）硝子体内投与時の作用をフルオレセイン蛍  

光眼底造影法を用いて、レーザー照射の3週間前から  

2週間に1回の投与による予防的効果、及びレーザー  

照射の3週間後から2週間に1回の投与による治療効  

果をそれぞれ検討した。いずれの場合も0，5mgのラニ  

ビズマブr：遺伝子組換え）によりCNV形成及び血管外漏  

出が抑制された。1718更に、光線力学的療法（PDT）と  

2．Omgのラニビズマブ（遺伝子組換え）硝子体内投与（初  

回0．5mg）の併剛こより、PDT単独時と比較して優れ  

たCNVからの血管外漏出抑制作用を示した。なお、投  

与スケジュール（1週間毎に交互に治療及び2週間毎  

に同一日に治療）による効果の違いは認められなかっ  
た。1凱20  

【有効成分に関する理化学的知見】  

一般名：ラニビズマブ（遺伝子組換え′）  

Ranibizumab（GenetユCalRecombination）  

分子式：C2．≠Hi誹∠N5GJO刷S．ご  

分子量：約48，000  

本 質：ヒト化マウス抗ヒト血管内皮増殖因子モノクロー  

ナル抗体のFab断片で、445個のアミノ酸残基から  

なるたん白質  
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症例を対象とした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】  

ルセンティス硝子体内注射液2、3mg／0．23mL lバイアル  

（／専用フィルター付き採液針 1本添付）  

6）社内資料：外国第Ⅲ相比較試験（FVF2587g12カ月）  

7）社内資料：外国第Ⅲ相比較試験（FVF2587g24カ月）  

8）Brown．D．M．etal．こN．Engl．J．Med355（14），1432．  

2006  

9）社内資料：外国第Ⅲb相比較試験rFVF3192g）  

10）社内資料二表面プラズモン共鳴によるVEGFへの結合  

親和性の解析  

11）社内資料：VEGFアイソフォームに対する結合親和性  

の解析  

12）社内資料：ヒトVEGFで誘発されたHUVECの増殖に対  

する作用  

13）社内資料＝ヒトVEGFで誘発されるHUVECの組織因子  

発現に対する作用  

14）社内資料：モルモットにおけるVEGF誘発血管透過性  

に対する阻害作用  

15）社内資料：モルモットにおけるVEGF誘発血管透過性  

に対する阻害作用（PartⅡ）  

16）社内資料：ヒト補体Clq及びFcガンマ受容体に対する  

非結合性  
17）社内資料：カニクイザルのレーザー誘発CNVモデルを  

用いた安全性及び有効性評価  

18）Krzystolik，M，G．etal，：Arch Ophthal．120t3）．338．  

2002  

19）社内資料：カニクイザルのレーザー誘発CNVモデルを  

用いたラニビズマブ硝子体内投与とPDT併用療法の安  

全性評価  

20）Husain，D．etal，：Arch．Ophthal、123（4）．509，2005  

【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。  

ノバルティス ファーマ株式会社 学術情報・コミュニケー  

ション部  

〒106－8618 束京都港区西麻布4－17－30  

函0120－003－293   
受付時間：月一会9：00－18：DO  

WWW．nOVartis・⊂OJP  

【主要文献】  

1）社内資料：国内臨床試験  

2）社内資料：母集団薬物動態解析：構造モデルの選定、   

薬物動態パラメーターの推定及び因子解析  

3）社内資料：外国第Ⅲ相比較試験げVF2598g12カ月）  

4）社内資料：外国第Ⅲ相比較試験（FVF2598g24カ月）  

5）Rosenfeld．P．J．etal．：N．Engl，J．Med，355（14、〉．1419．  

2006  

「輸入品」  

製造販売  

ノノTルティスプァ・・マ様式会社  
東京都港区西麻布4－17－30   

－5－  



へ
 
 

、
ノ
 
 
 

ー
 
 

ー6－  

’きl   二J   




