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付録 1 

製品特性の要約 

 

1. 医薬品の名称 

ALDARA 5%クリーム 

 

2. 定性定量的組成 

1包 250 mgのクリーム中、12.5 mgのイミキモドを含有する（5%）。 

 

基剤成分： 

パラオキシ安息香酸メチル（E218） 

パラオキシ安息香酸プロピル（E216） 

セタノール 

ステアリルアルコール 

 

基剤成分の全てのリストについては 6.1項を参照。 

 

3. 剤形 

クリーム剤 

白色から淡黄色のクリーム。 

 

4. 臨床的特性 

4.1 適応症 

イミキモドクリームは、下記の局所治療に適応する。 

 

成人における外性器または肛門周囲疣贅（尖圭コンジローマ） 

成人における小型の表在型基底細胞癌（sBCCs） 

免疫機能に問題のない成人における顔面または頭皮にある臨床的に典型的で、過角化のない非

肥厚性の日光角化症（AKs）（凍結療法およびその他の局所治療法では、病変の面積、数から有

効性および/または認容性に限界があり、これらの治療法は禁忌、あるいは適切性が劣ると認め

られた場合） 

 

4.2 用量および投与方法 

用量 

イミキモドクリームの塗布回数および治療期間は各適応症によって異なる。 

成人における外性器疣贅： 

イミキモドクリームは週 3回（例：月曜日、水曜日および金曜日；または火曜日、木曜日およ

び土曜日）、通常の就寝時間前に塗布し、6～10時間そのままの状態を保つ。イミキモドクリー

ムの治療は、外性器または肛門周囲疣贅が消失するまで続ける必要があるが、疣贅毎に最大 16
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週間までである。 

 

成人における表在型基底細胞癌： 

イミキモドクリームを週 5 回、6 週間（例：月曜日から金曜日）、通常の就寝時間前に塗布し、

約 8時間そのままの状態を保つ。 

 

成人における日光角化症： 

治療は、医師により開始され、観察されること。イミキモドクリームは週 3回（例：月曜日、

水曜日および金曜日）、4 週間、通常の就寝時間前に塗布し、約 8 時間そのままの状態を保つ。

治療部位を覆うように十分なクリームを塗布すること。無塗布 4週後に AKsの消失を評価する

こと。病変が持続した場合、さらに 4週間治療を繰り返すこと。 

 

推奨する最大用量は 1包である。推奨する最大の治療期間は 8週間である。 

 

治療部位に重度の局所炎症反応が発現した場合（4.4項参照）、あるいは感染が認められた場合

は塗布の中止を考慮すること。後者の場合、他の適切な治療法をとること。各治療期間は、塗

布忘れ、あるいは休薬の場合でも 4週間を超えないこと。 

 

2回目の治療期後、4～8週間での経過観察期の検査において、治療した病変が不完全な反応を

示した場合、他の治療法を用いること（4.4項参照）。 

 

全ての適応症に対する情報： 

塗布を忘れた場合、思い出したらすぐにクリームを塗布し、通常の予定とおりに塗布を続ける

こと。1日に 1回より多く塗布しないこと。 

 

小児患者 

小児および未成年の患者に対するイミキモドの使用における有用なデータはない；したがって、

これらの患者集団における使用は推奨しない。 

 

投与方法 

外部性器疣贅： 

イミキモドクリームは清潔にした疣贅部位に薄く塗り、クリームが見えなくなるまですり込む

こと。患部にのみ塗布し、内側面への塗布は避けること。イミキモドクリームは通常の就寝時

間前に塗布する。6～10 時間の塗布期間中はシャワーや入浴を避けること。その後、必ず刺激

の少ない石鹸と水でイミキモドクリームを洗い流すこと。過量のクリームの塗布あるいは皮膚

との長時間の接触は重度の塗布部位反応を生じることがある（4.4、4.8および 4.9項参照）。使

い捨てパック 1包は 20 cm2（約 3平方インチ）の疣贅面積を覆うのに十分な量である。パック

は一度開封したら再使用しないこと。クリームの塗布前後は手を十分に洗うこと。 

包皮内の疣贅を治療している包皮切除を行っていない男性は、包皮を反転してその部分を毎日
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洗うこと（4.4項参照）。 

 

表在型基底細胞癌： 

イミキモドクリームを塗布する前に、患者は刺激の少ない石鹸と水で治療部位を洗い十分に乾

燥させること。腫瘍の周囲 1センチメートルの皮膚を含む治療部位を覆うように十分なクリー

ムを塗布すること。クリームが見えなくなるまで治療部位にクリームをすり込むこと。クリー

ムを通常の就寝時間前に塗布し約 8時間そのままの状態を保つ。この間はシャワーおよび入浴

は避けること。その後、刺激の少ない石鹸と水で必ずイミキモドクリームを洗い流すこと。 

 

パックは一度開封したら再使用しないこと。クリームの塗布前後は手を十分に洗うこと。 

 

治療終了から 12週間後に、治療した腫瘍のイミキモドクリームに対する反応性を評価すること。

治療した腫瘍の反応が不完全な場合には、他の治療法を使用すること（4.4項参照）。 

 

イミキモドクリームによる局所皮膚反応が患者に過度の不快を生じさせた場合、または治療部

位に感染が認められる場合には数日の休薬期間をおくことができる（4.4項を参照）。治療部位

に感染が認められる場合には適切な他の処置を行うこと。 

 

日光角化症： 

イミキモドクリームを塗布する前に、患者は刺激の少ない石鹸と水で治療部位を洗い十分に乾

燥させること。治療部位を覆うように十分なクリームを塗布すること。クリームが見えなくな

るまで治療部位にクリームをすり込むこと。クリームを通常の就寝時間前に塗布し約 8時間そ

のままの状態を保つ。この間はシャワーおよび入浴は避けること。その後、刺激の少ない石鹸

と水で必ずイミキモドクリームを洗い流すこと。パックは一度開封したら再使用しないこと。

クリームの塗布前後は手を十分に洗うこと。 

 

4.3 禁忌 

イミキミドあるいは基剤成分のいずれかに対する過敏症 

 

4.4 特別な警告および特別な使用上の注意 

外性器疣贅、表在型基底細胞癌および日光角化症： 

眼、口唇および鼻孔には触れないようにすること。 

 

イミキモドは皮膚の炎症状態を悪化させる可能性がある。 

 

イミキモドクリームは、自己免疫疾患の患者には注意して使用すること（4.5項参照）。自己免

疫疾患が悪化する可能性に関する危険性がある患者に対しては、イミキモドの治療の有益性と

のバランスを考えること。 
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イミキモドクリームは、臓器移植患者には注意して使用すること（4.5項参照）。臓器拒絶反応

あるいは移植片対宿主病の可能性に関する危険性がある患者に対しては、イミキモドの治療の

有益性とのバランスを考えること。 

 

前薬剤治療または外科的治療から皮膚が回復するまでは、イミキモドクリームによる治療を推

奨できない。 

 

イミキミドクリームによる治療では、密封包帯の使用は推奨できない。 

 

基剤成分であるパラオキシ安息香酸メチル（E218）、パラオキシ安息香酸プロピル（E216）、セ

タノールおよびステアリルアルコールはアレルギー反応を引き起こす可能性がある。 

 

稀に、イミキモドクリームを数回塗布しただけで、皮膚の湿潤または糜爛を含む重度の局所炎

症反応を生じることがある。局所炎症反応は、倦怠感、発熱、嘔気、筋痛および悪寒を含むイ

ンフルエンザ様全身性徴候および症状を伴うか、これらの症状が先行することがある。塗布の

中止を考慮すること。 

 

イミキモドは、血液学的予備能が減少した患者には注意して使用すること（4.8d項参照） 

 

外性器疣贅： 

包皮に疣贅のある男性の治療におけるイミキモドクリームの使用経験は限られている。 

週 3回イミキモドクリームで治療し、毎日規則的に包皮の衛生を保っていた包皮切除を行って

いない男性における安全性のデータは 100例未満である。毎日規則的に包皮の衛生を保つこと

を定められていなかった他の試験において、重度の包茎が 2例および包皮切除に至った包皮狭

窄が 1例認められた。したがって、この患者集団における治療は、毎日、規則的に包皮の衛生

を保つことができるかまたはその意志がある男性にのみ推奨する。包皮狭窄の初期症状には局

所皮膚反応（例えば、糜爛、潰瘍、浮腫、硬結）、または包皮の反転が困難となることが多くな

る可能性がある。これらの症状が生じた場合には、直ちに治療を中止すること。現状の認識で

は、尿道、腟内、子宮頚部、直腸または肛門内の疣贅の治療には推奨できない。開放びらんや

開放創のある組織にはその部分が治癒するまではイミキモドクリームによる治療を開始しない

こと。 

 

紅斑、糜爛、表皮剥離、薄片剥離および浮腫のような局所皮膚反応を生じることがある。硬結、

潰瘍、痂皮および小水疱のような他の局所皮膚反応も報告されている。耐え難い皮膚反応が発

現した場合、刺激の少ない石鹸と水でクリームを洗い流さなければならない。皮膚反応が和ら

いだ後にイミキモドクリームによる治療を再開することができる。 

イミキモドを推奨用量よりも多く使用すると、重度の局所皮膚反応の危険性が増加する可能性

がある（4.2 項参照）。しかし、指示にしたがってイミキモドを使用した患者で治療が必要な、

または一時的な機能障害を引き起こす重度の局所皮膚反応が認められた例は稀であった。その



 5

ような皮膚反応が尿道口に生じた場合、一部の女性では排尿困難をきたし、場合によっては緊

急カテーテル挿入および患部の治療を必要とした。 

 

他の外用剤による外性器または肛門周囲疣贅の治療の直後にイミキモドクリームを使用した臨

床経験はない。イミキモドクリームは性行為の前に皮膚から洗い流すこと。イミキモドクリー

ムはコンドームおよびペッサリーの材質を弱める可能性があるため、イミキモドクリームとコ

ンドームあるいはペッサリーを同時に使用することは推奨できない。別の避妊法を考慮するこ

と。 

 

免疫不全患者において、イミキモドクリームによる治療を繰り返すことは推奨できない。 

 

限られたデータではあるが、HIV陽性患者においてイミキモドクリームにより疣贅減少率の増

加が認められたが、疣贅消失率に関して効果があることは示されていない。 

 

表在型基底細胞癌： 

イミキモドは眼瞼、鼻、唇または毛の生え際の 1 cm以内の基底細胞癌の治療について評価され

ていない。 

 

治療中および治癒するまでは、患部皮膚が正常な皮膚と顕著に異なって見えることがある。局

所皮膚反応を生じることがあるが、この皮膚反応は一般的に治療中に重症度が軽減するかまた

はイミキモドクリームによる治療中止後に消失する。完全消失率と局所皮膚反応（例えば、紅

斑）の重症度との間には相関がある。この局所皮膚反応は局所免疫応答の刺激に関連する可能

性がある。患者が不快感または局所皮膚反応の重症度によって、必要があれば、数日間の休薬

期間を取ることができる。皮膚反応が和らいだ後にイミキモドクリームによる治療を再開する

ことができる。 

 

治療の臨床効果は治療終了後約 12週間で、治療した皮膚が再生した後に評価することができる。 

 

sBCCの治療後 36ヶ月を超える長期間の消失率のデータは現在無いため、他の適切な治療方法

を考慮すべきである。 

 

免疫不全患者におけるイミキモドクリームの使用に関する臨床経験はない。 

 

再発および以前に治療したことのある BCC患者における臨床経験はないため、以前に治療した

腫瘍に対する使用は推奨しない。 

 

非盲検試験のデータから大きな腫瘍（＞7.25 cm2）は、イミキモド治療に対して反応する可能

性は低い。 
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治療した皮膚表面は太陽光への暴露から保護すること。 

 

日光角化症： 

適切な治療を決定するため、臨床的に典型的でない日光角化症、あるいは悪性腫瘍が疑われる

病変は、生検を実施すること。 

 

イミキモドは、眼瞼、鼻孔内、耳内、粘膜皮膚境界縁内の唇部の日光角化症の治療について評

価されていない。 

 

顔面および頭皮以外の部位の日光角化症の治療のためのイミキモドの使用に関するデータは極

めて少ない。前腕および手の日光角化症における有効性をサポートするための利用可能なデー

タはないため、その使用は推奨しない。 

 

イミキモドは、皮角で認められるような著しい過角化あるいは肥厚性の日光角化症の病変の治

療には推奨しない。 

 

治療中および治癒するまでは、患部皮膚が正常な皮膚と顕著に異なって見えることがある。局

所皮膚反応がよく見られるが、この皮膚反応は一般的に治療中に重症度が軽減するかまたはイ

ミキモドクリームによる治療中止後に消失する。完全消失率と局所皮膚反応（例えば、紅斑）

の重症度との間には相関がある。この局所皮膚反応は局所免疫応答による刺激に関連する可能

性がある。患者の不快感または局所皮膚反応の重症度によって、必要があれば、数日間の休薬

期間を取ることができる。皮膚反応が和らいだ後にイミキモドクリームによる治療を再開する

ことができる。 

 

各治療期は、塗布忘れ、あるいは休薬した場合でも、4週間を超えないこと。 

 

治療の臨床効果は治療終了後約 4～8週間で、治療した皮膚が再生した後に評価することができ

る。 

 

免疫不全患者におけるイミキモドクリームの使用に関する臨床経験はない。 

 

1 あるいは 2 コースの治療後に消失した日光角化症がその後再発した場合の再治療に関するデ

ータはない。したがって、そのような使用は推奨しない。 

 

非盲検試験のデータでは 8 個以上の日光角化症の病変のある被験者は、8 個より少ない患者に

比し、低い完全消失率を示した。 

 

治療した皮膚表面は太陽光の曝露から保護すること。 
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4.5 他の医薬品との相互作用およびその他の相互作用の形態 

相互作用の試験は実施されていない。これは、免疫抑制剤との相互作用の試験も含む。 

イミキモドクリームは経皮からの吸収が少ないため、全身性に作用する薬物との相互作用はわ

ずかと考えられる。 

 

イミキモドクリームは、免疫賦活化作用があるため、免疫抑制剤による治療を受けている患者

には注意して使用すること（4.4項参照）。 

 

4.6 妊娠および授乳 

イミキモドの妊娠への曝露に関する臨床データはない。動物における試験で、妊娠、胚/胎児の

発達、出産あるいは生後発育に直接的あるいは間接的な悪影響は示されていない（5.3項参照）。

妊娠している女性に処方する場合は注意が払われなければならない。 

 

イミキモドを局所に単回または反復投与後において、血清中に定量できる濃度（＞5 ng/ml）の

イミキモドは検出されていないので、授乳中の女性に対して使用するか否かについて特に助言

を与えることはできない。 

 

4.7 自動車運転および機械操作の能力に及ぼす影響 

自動車運転および機械操作の能力に及ぼす影響に関する試験は行われていない。4.8 項に記載

されている好ましくない作用から、治療が自動車運転および機械操作の能力へ影響することは

なさそうである。 

 

4.8 好ましくない作用 

a) 一般的説明： 

外性器疣贅： 

週 3回塗布したピボタル試験において、イミキモドクリームによる治療と多分関連があるまた

は関連あるかもしれないと判断された、最も高頻度に報告された副作用は疣贅治療部位の塗布

部位反応であった（イミキモド治療患者の 33.7%）。頭痛（3.7%）、インフルエンザ様疾患（1.1%）

および筋痛（1.5%）を含む若干の全身性副作用も報告された。 

 

プラセボ対照試験および非盲検試験においてイミキモドクリームで治療した 2292 例の患者か

ら報告された副作用を以下に示す。これらの有害事象は少なくともイミキモドによる治療と因

果関係があるかもしれないと考えられる。 

 

表在型基底細胞癌： 

週 5回塗布による試験において患者の 58%が少なくとも一つの有害事象を経験した。この試験

において最も高頻度に報告されたイミキモドクリームに多分関連があるまたは関連あるかもし

れないと判断された有害事象は適用部位の障害であり、発現率は 28.1%であった。背部痛（1.1%）

およびインフルエンザ様疾患（0.5%）を含む若干の全身性副作用がイミキモドクリームを使用
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した患者により報告されている。 

 

表在型基底細胞癌を対象としたプラセボ対照の第 III 相臨床試験においてイミキモドクリーム

で治療した 185例の患者から報告された副作用を以下に示す。これらの有害事象は少なくとも

イミキモドによる治療と因果関係があるかもしれないと考えられる。 

 

日光角化症： 

週 3回、4 週間を 2コースまで塗布したピボタル試験において、イミキモド群の患者の 56%は

少なくとも一つの有害事象を経験した。これらの試験で最も高頻度に報告された、イミキモド

クリームに多分関連があるまたは関連あるかもしれないと判断された有害事象は塗布部位反応

（イミキモド治療患者の 22%）であった。筋痛（2%）を含む若干の全身性副作用がイミキモド

クリームを使用した患者により報告された。 

 

日光角化症を対象としたプラセボ対照の第 III 相臨床試験においてイミキモドクリームで治療

した 252例の患者から報告された副作用を以下に示す。これらの有害事象は少なくともイミキ

モドによる治療と因果関係があるかもしれないとみなされている。 

 

b) 有害事象の一覧表： 

頻度は非常に多い（10%超）、多い（1%～10%）、少ない（0.1%～1%）と定義する。臨床試験に

おけるもっと低頻度の有害事象は本表には記載していない。 

 外性器疣贅 

（週 3回、16週間）

N=2292 

表在型基底細胞癌 

（週 5回、6週間）

N=185 

日光角化症（週 3回、

4あるいは 8週間） 

N=252 

感染および寄生虫症：    

 感染 多い 多い 少ない 

 膿疱  多い 少ない 

 単純ヘルペス 少ない   

 性器カンジダ症 少ない   

 腟炎 少ない   

 細菌感染 少ない   

 真菌感染 少ない   

 上気道感染 少ない   

 外陰部炎 少ない   

 鼻炎   少ない 

 インフルエンザ   少ない 

血液およびリンパ系障

害： 

   

 リンパ節症 少ない 多い 少ない 
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代謝および栄養障害：    

 食欲不振 少ない  多い 

精神障害：    

 不眠症 少ない   

 うつ病 少ない  少ない 

 易刺激性  少ない  

神経系障害：    

 頭痛 多い  多い 

 錯感覚 少ない   

 浮動性めまい 少ない   

 偏頭痛 少ない   

 傾眠 少ない   

眼障害：    

 結膜刺激   少ない 

 眼瞼浮腫   少ない 

耳および迷路障害：    

 耳鳴 少ない   

血管障害：    

 潮紅 少ない   

呼吸器、胸郭および縦

隔障害： 

   

 咽頭炎 少ない   

 鼻炎 少ない   

 鼻閉   少ない 

 咽頭喉頭痛   少ない 

胃腸障害：    

 嘔気 多い 少ない 多い 

 腹痛 少ない   

 下痢 少ない  少ない 

 嘔吐 少ない   

 直腸障害 少ない   

 直腸しぶり 少ない   

 口内乾燥  少ない  

皮膚および皮下組織障

害： 

   

 そう痒症 少ない   

 皮膚炎 少ない 少ない  
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 毛包炎 少ない   

 紅斑性皮疹 少ない   

 湿疹 少ない   

 発疹 少ない   

 多汗 少ない   

 蕁麻疹 少ない   

 日光角化症   少ない 

 紅斑   少ない 

 顔面浮腫   少ない 

 皮膚潰瘍   少ない 

筋骨格系および結合組

織障害： 

   

 筋痛 多い  多い 

 関節痛 少ない  多い 

 背部痛 少ない 多い  

 四肢痛   少ない 

腎臓および尿路障害：    

 排尿困難 少ない   

生殖系および乳房障

害： 

   

 男性生殖器痛 少ない   

 陰茎障害 少ない   

 性交困難 少ない   

 勃起不全 少ない   

 子宮腟脱 少ない   

 腟痛 少ない   

 萎縮性腟炎 少ない   

 外陰部障害 少ない   

全身障害および投与局

所様態： 

   

 塗布部位そう痒感 非常に多い 非常に多い 非常に多い 

 塗布部位疼痛 非常に多い 多い 多い 

 塗布部位灼熱感 多い 多い 多い 

 塗布部位刺激感 多い 多い 多い 

 塗布部位紅斑  多い 多い 

 塗布部位反応   多い 

 塗布部位出血  多い 少ない 
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 塗布部位丘疹  多い 少ない 

 塗布部位異常感覚  多い 少ない 

 塗布部位発疹  多い  

 疲労 多い  多い 

 発熱 少ない  少ない 

 インフルエンザ様疾

患 

少ない 少ない  

 疼痛 少ない   

 無力症 少ない  少ない 

 倦怠感 少ない   

 悪寒 少ない  少ない 

 塗布部位皮膚炎   少ない 

 塗布部位分泌物  少ない 少ない 

 塗布部位知覚過敏   少ない 

 塗布部位炎症  少ない  

 塗布部位浮腫  少ない 少ない 

 塗布部位痂皮  少ない 少ない 

 塗布部位瘢痕   少ない 

 塗布部位皮膚損傷  少ない  

 塗布部位腫脹  少ない 少ない 

 塗布部位潰瘍   少ない 

 塗布部位小水疱  少ない 少ない 

 塗布部位熱感   少ない 

 嗜眠  少ない  

 不快感   少ない 

 炎症   少ない 

 

 

c)高頻度に発現する有害事象： 

外性器疣贅： 

プラセボ対照試験において、治験責任（分担）医師は試験実施計画書で指定された臨床徴候（皮

膚反応）を評価するように要求された。この試験実施計画書で要求された臨床徴候の評価は、

イミキモドクリームを週 3 回塗布したプラセボ対照試験において紅斑（61%）、糜爛（30%）、

表皮剥離/薄片剥離/落屑（23%）および浮腫（14%）を含む局所皮膚反応が多いことを示してい

る（詳細については 4.4項参照）。紅斑のような局所皮膚反応は恐らくイミキモドクリームの薬

理作用の延長である。 

 

周辺部位の皮膚反応、主に紅斑（44%）もプラセボ対照試験において報告された。この皮膚反
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応はイミキモドクリームと接触した可能性のある非疣贅部位に認められた。多くの皮膚反応は

重症度が軽度から中等度であり、治療中止後 2週間以内に消失した。しかし、一部の症例で、

重度の反応が認められ、治療を要する、または機能障害を引き起こした。きわめて稀な例とし

て、女性における尿道口での重度の皮膚反応により排尿困難に至った（4.4項参照）。 

 

表在型基底細胞癌： 

プラセボ対照試験において、治験責任（分担）医師は試験実施計画書に指定された臨床徴候（皮

膚反応）を評価するように要求された。この試験実施計画書で要求された臨床徴候の評価は、

イミキモドクリームを週 5回塗布した試験において重度の紅斑（31%）、重度の糜爛（13%）お

よび重度の痂皮（19%）が非常に多いことを示している。紅斑のような局所皮膚反応は恐らく

イミキモドクリームの薬理作用の延長である。 

 

イミキモドによる治療中に皮膚感染が観察されている。重篤な後遺症は生じていないが、傷つ

いた皮膚における感染の可能性は常に考慮すべきである。 

 

日光角化症： 

イミキモドクリームを週 3 回、4 あるいは 8 週間塗布した試験において、最も高頻度で認めら

れた塗布部位反応は、適用部位のそう痒感（14%）、適用部位の灼熱感（5%）であった。重度

の紅斑（24%）、重度の痂皮（20%）は非常に多く認められた。紅斑のような局所皮膚反応は恐

らくイミキモドクリームの薬理作用の延長である。休薬期間に関する情報は 4.2 および 4.4 項

参照。 

 

イミキモドによる治療中に皮膚感染が観察されている。重篤な後遺症は生じていないが、傷つ

いた皮膚における感染の可能性は常に考慮すべきである。 

 

d) 全ての適応症に関係する有害事象： 

イミキモドクリームの使用による局所性の色素脱失および色素沈着が報告されている。経過観

察情報によると、一部の患者においてこの皮膚の色素変化は永続する可能性が示された。 

 

日光角化症の治療にイミキモドを使用して検討した臨床試験において、治療部位あるいはその

周辺部位の脱毛症が 0.4%（5/1214例）認められた。市販後において、表在型基底細胞癌および

外性器疣贅の治療中に脱毛症の疑いが報告された。 

 

臨床試験において、ヘモグロビン、白血球数、絶対好中球数および血小板の減少が観察されて

いる。この減少は正常の血液学的な予備能を持つ患者において臨床的な意義はないと考えられ

る。臨床試験において、血液学的な予備能が減少した患者の調査は実施されていない。市販後

において、臨床的介入が必要とされる血液学的パラメータの減少が報告された。 

 

稀ではあるが、自己免疫疾患の悪化が報告されている。 
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臨床試験で、多形紅斑を含む遠隔部位の皮膚科学的な副作用の稀な事例が報告されている。市

販後に、多形紅斑、スティーブンス・ジョンソン症候群および皮膚エリテマトーデスを含む重

篤な皮膚反応が報告された。 

 

4.9 過量投与 

局所適用した場合、経皮吸収が少ないためにイミキモドクリームによる全身性の過量投与はあ

りそうもない。ウサギにおける試験では経皮致死量は 5 g/kgを超える投与量であることが示さ

れている。イミキモドクリームの持続的な皮膚過量投与により重度の局所皮膚反応を生じる可

能性がある。 

偶発的な誤飲の場合、1パック約 16個分の容量に相当するイミキモド 1回 200 mgの投与によ

り嘔気、嘔吐、頭痛、筋痛および発熱が生じる可能性がある。200 mg以上の反復経口投与によ

り報告された最も臨床的に重篤な有害事象は低血圧であり、これは経口または静脈輸液による

水分補給によって回復した。 

 

5．薬理特性 

5.1 薬力学的特性 

外性器疣贅、表在型基底細胞癌および日光角化症： 

薬物治療群：局所用化学療法薬、抗ウイルス薬：ATCコード：D06BB10 

イミキモドは免疫応答調節薬である。飽和結合試験において、イミキモドに対する膜受容体は

応答する免疫細胞に存在することを示している。イミキモドは直接的な抗ウイルス作用を持た

ない。動物モデルにおいて、イミキモドはウイルス感染に対して有効であり、主としてアルフ

ァインターフェロンおよびその他のサイトカインを誘導することにより抗腫瘍薬として作用す

る。性器疣贅の組織へイミキモドクリームを適用することによりアルファインターフェロンお

よびその他のサイトカインを誘導することは臨床試験においても示されている。 

イミキモドの局所適用によりアルファインターフェロンおよびそのほかのサイトカインの全身

性の濃度が増加することは薬物動態試験において示された。 

 

外性器疣贅： 

臨床的有効性： 

3 つの主要な第 III 相有効性試験の結果から、16 週間のイミキモドによる治療は、治療した疣

贅の完全消失率から判定して、基剤による治療よりも有意に有効であることが示された。 

 

イミキモドで治療した女性患者 119例において、併合成績の完全消失率は 60%であり、これに

比し、基剤による治療患者 105例では 20%であった（消失率の差の 95%信頼区間：20%から 61%、

p＜0.001）。疣贅が完全に消失したイミキモドによる治療患者において、消失までの時間の中央

値は 8週間であった。 

 

イミキモドで治療した男性患者 157例において、併合成績の完全消失率は 23%であり、これに
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比し、基剤による治療患者 161例では 5%であった（消失率の差の 95%信頼区間：3%から 36%、

p＜0.001）。疣贅が完全に消失したイミキモド治療患者において消失までの時間の中央値は 12

週間であった。 

 

表在型基底細胞癌： 

臨床的有効性： 

2 つの基剤対照二重盲検臨床試験において、イミキモドを週 5 回 6 週間塗布した時の有効性が

検討された。標的腫瘍は組織学的に最小 0.5 cm2および最大直径 2 cmの大きさの単一の原発表

在型基底細胞癌であることを確認した。眼、鼻、口、耳または髪の生え際から 1 cm以内にある

腫瘍は除外した。二つの試験を併合した解析において、組織学的消失は患者の 82%（152/185）

に認められた。臨床的評価も含めて評価した場合、この複合的エンドポイントにより判断され

た消失は患者の 75%（139/185）に認められた。一方、基剤群での組織学的消失および複合エン

ドポイントにより判断された消失は、それぞれ 3%（6/179）および 2%（3/179）であり、イミ

キモド群との間に有意差が認められた（p＜0.001）。治療期間中に見られた局所皮膚反応（例え

ば、紅斑）の重症度と基底細胞癌の完全消失率の間に有意な相関が認められた。 

 

長期非盲検試験の 3年間のデータから、腫瘍の臨床的消失後、36ヶ月間消失が維持された被験

者の推定割合は、すべての被験者のうち 80.5%〔95%信頼区間（75.4%, 85.6%）〕であった。消

失後 36ヶ月間を超える再発率に関するデータは現在無い。 

 

日光角化症： 

臨床的有効性： 

2つの基剤対照二重盲検臨床試験において、イミキモドを週 3回、4週間を 1あるいは 2コース

（4 週間、無塗布の期間を空ける）塗布した時の有効性が検討された。脱毛している頭皮、あ

るいは顔面の近接する治療領域 25 cm2内に、臨床的に典型的で、肉眼で見え、分散した、過角

化のない、非肥厚性の日光角化症の病変を有する患者を対象にした。4～8個の日光角化症病変

を治療した。併合成績の完全消失率（プラセボ群を差し引いたイミキモド群）は 46.1%（信頼

区間 39.0%, 53.1%）であった。 

 

2つの観察検討を併合した 1年間のデータから、1あるいは 2コースの治療期後に臨床的に消失

したと判断された患者における再発率は 27%（35/128例）であった。個々の病変の再発率は 5.6%

（41/737 病変）であった。対応する基剤群での再発率は 47%（8/17 例）および 7.5%（6/80 病

変）であった。扁平上皮癌（SCC）への進行率は 1.6%（2/128例）であった。 

 

1年を超える再発率および進行率のデータは無い。 

 

5.2 薬物動態学的特性 

外性器疣贅、表在型基底細胞癌および日光角化症： 

放射性標識体イミキモドを局所に単回投与後、0.9%未満がヒト被検者の皮膚から吸収された。
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全身循環に吸収された少量の薬物は約 3対 1の平均比率で尿および糞の両経路により速やかに

排泄された。定量可能な薬物濃度（＞5 ng/ml）は局所に単回または反復投与後の血清中に検出

されなかった。 

 

全身暴露（経皮透過性）は尿および糞中の[14C]イミキモドの炭素-14の回収から計算した。 

 

日光角化症患者 58 例にイミキモド 5%クリームを週 3 回 16 週間塗布した時、皮膚を通した全

身への吸収はわずかであった。 

経皮吸収の程度は、この試験の最初と最後の投与の間で有意な変化を示さなかった。塗布 16

週間後における血清薬物濃度のピーク値は、塗布後 9から 12時間の間に観察された。顔（12.5 

mg、1パック）、頭皮（25 mg, 2パック）および手/腕（75 mg, 6 パック）に適用した場合のピ

ーク値は、それぞれ 0.1，0.2，および 1.6 ng/mLであった。頭皮および手/腕の塗布群では適用

表面積は管理されなかった。用量依存性は観察されなかった。見かけの半減期は、以前行われ

た皮下投与により認められた半減期 2時間よりは約 10倍長かったことから、皮膚に薬物が長時

間滞留していることが示された。この患者において、塗布 16週時の尿中排泄率は投与量の 0.6%

未満であった。 

 

5.3 非臨床安全性データ 

通常の安全性薬理試験、変異原性試験および催奇形性試験に基づき、非臨床データから、ヒト

に対する特別な危険性は示されなかった。 

4 ヶ月間のラットにおける経皮投与毒性試験において、有意な体重減少および脾臓重量の増加

が 0.5および 2.5 mg/kgにおいて観察された；マウスにおける 4ヶ月間経皮試験では同様の作用

は見られなかった。特に高用量において、局所皮膚刺激が両動物種において観察された。 

 

週 3回経皮投与による 2年間のマウス発がん性試験では適用部位に腫瘍を誘発しなかった。し

かし、投与動物の肝細胞の腫瘍の発生率は対照群より多かった。この機序は不明であるが、イ

ミキモドはヒト皮膚からの全身吸収は少なく、変異原性は無いため、全身暴露によるヒトに対

するリスクは低そうである。さらに、ラットにおける 2年間の経口投与発がん性試験において、

いずれの部位にも腫瘍は見られなかった。 

 

イミキモドクリームはアルビノヘアレスマウスにおいて模擬の太陽光紫外線照射（UVR）に暴

露する光発がん性バイオアッセイで評価された。動物にイミキモドクリームを週 3回投与し、

40週間週 5日照射した。マウスではさらに 12週間、合計 52週間管理した。低 UVR対照群に

比較して基剤クリームを投与されたマウスの群において腫瘍は早期にそして多数発生した。ヒ

トに対する重要性は不明である。イミキモドクリームの局所投与はいずれの用量においても、

基剤クリーム対照群と比較して腫瘍発生を増強しなかった。 

 

6．薬剤学的特性 

6.1 基剤成分のリスト 



 16

イソステアリン酸 

ベンジルアルコール 

セタノール 

ステアリルアルコール 

白色ワセリン 

ポリソルベート 60 

モノステアリン酸ソルビタン 

グリセリン 

パラオキシ安息香酸メチル（E218） 

パラオキシ安息香酸プロピル（E216） 

キサンタンガム 

精製水 

 

6.2 配合禁忌 

あてはまるものはない。 

 

6.3 有効期間 

2年間 

 

6.4 保管上の特別な注意 

25℃を超える温度で保管しないこと。 

パックは開封した後は、再使用してはならない。 

 

6.5 容器の性質および内容 

12個の 1回用ポリエステル/アルミホイルパック（クリーム 250 mg）入りの箱。 

 

6.6 廃棄およびその他の取り扱いに関する特別な注意 

特別な基準はない。 

 

7．販売承認所有者 

Laboratoires 3 M Santé 

Boulevard de l’Oise 

F-95029 Cergy Pontoise Cedex 

France 

 

8．販売承認番号 

EU/1/98/080/001 

 

9．最初の承認日/承認の更新 



 17

最初の承認日：1998年 9月 18日 

最終の更新日：2003年 9月 18日 

 

10．文書の更新日 

 


