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1.5. 起原又は発見の経緯及び開発の経緯 
 起原又は発見の経緯及び開発の経緯については、平成 13 年 6 月 21 日付け医薬審発第 899
号医薬局審査管理課長通知「新医薬品の製造又は輸入の承認申請に際し承認申請書に添付す

べき資料の作成要領について」の別紙 2 の 5（1）に作成要領が示されているが、その中の

「当該内容が第 2 部（5）に記載できる場合は、第 1 部において提出を省略することができ

る」との記述をもとに、当該内容をおもに第 2 部（5）に記載した。 
 表 1.5-1 に、第 2 部での当該内容の記載場所を示す。 
 また、レボセチリジンの開発の経緯図を図 1.5-1、セチリジンの開発の経緯図を図 1.5-2
に示す。セチリジンの開発の経緯図については、本申請で評価資料に用いたセチリジンの国

内臨床試験の実施時期を示した。 
 

表 1.5-1    第 1 部（5）に関する内容の第 2 部における記載場所 
第 1 部（5）に記載する内容 第 2 部での記載場所 
起原、開発の経緯 2.5.1.1. はじめに 
病態 2.5.1.2. アレルギー性鼻炎及び蕁麻疹、皮膚疾患に

伴うそう痒の背景 
治療 2.5.1.3. アレルギー性鼻炎及び蕁麻疹、皮膚疾患に

伴うそう痒に対する現在の治療の現状と問

題点 
本剤の特徴 2.5.1.4. レボセチリジンの特徴 
開発計画 2.5.1.5. 臨床開発計画 
本剤の有効性、安全性に基づく有用性に 
関する記載 

2.5.6. ベネフィットとリスクに関する結論 

申請製剤、臨床試験に使用した製剤 2.3.P.2. 製剤開発の経緯 
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図 1.5-1    レボセチリジンの開発の経緯図 
 

 
 

図 1.5-2    セチリジンの開発の経緯図 
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1.6. 外国における使用状況等に関する資料 
 本項では、以下の資料を添付した。 
1.6.1 米国における添付文書の原文及び和訳 
1.6.2 欧州における添付文書の原文及び和訳 
1.6.3 企業中核データシート（COMPANY CORE DATASHEET）の原文 
 
 レボセチリジン塩酸塩（以下、レボセチリジン）は、2001 年にレボセチリジン 5 mg 錠が

ドイツにてアレルギー性鼻炎及び蕁麻疹の適応症として承認を取得して以来、2012 年 11 月

現在では米国を含む世界 100 ヵ国以上で同適応症で承認されている。英国では、2001 年 9 月

24 日にレボセチリジン 5 mg 錠が成人及び 6 歳以上の小児に対して承認され、2005 年 9 月 30
日にレボセチリジン 0.5 mg/mL経口液剤が 2 歳以上の小児に対して承認されている。米国で

は、2007 年 5 月 25 日にレボセチリジン 5 mg 錠が成人及び 6 歳以上の小児に対して承認され

ている。一方、レボセチリジン 0.5 mg/mL経口液剤は、2008 年 1 月 28 日に 6 歳以上の小児

に対して承認され、2009 年に生後 6 ヵ月以上の小児に対する用法・用量も承認されている。 
 主要国（米国及び英国）における承認の状況を表 1.6-1 に示す。 
 

1.6.  外国における使用状況等に関する資料 

1.6  - p. 1    Mar 06 2013 16:12:46



 

 

表 1.6-1    米国及び英国における承認の状況 
国 販売名 承認年月日 剤型・含量 効能・効果 

用法・用量 
米国 Xyzal 

2.5 mg/5mL 
(0.5 mg/mL) 
経口液剤 

 

2008 年 1 月 28日 2.5 mg/5 mL 
(0.5 mg/mL) 
経口液剤 

効能・効果 
季節性及び通年性アレルギー性鼻炎に伴う症状の緩和 
合併症を伴わない慢性特発性蕁麻疹による皮膚症状の治療 
 
用法・用量 
成人及び 12歳以上の小児： 
5 mg（小さじ 2 杯[10 mL]の経口液剤）を 1 日 1 回夜に服用 
 
6～11 歳の小児： 
2.5 mg（小さじ 1 杯[5 mL]の経口液剤）を 1 日 1 回夜に服用 
 
6 ヵ月～5 歳の小児： 
1.25 mg（小さじ 1/2 杯[2.5  mL]の経口液剤）を 1 日 1 回夜に

服用 
 
腎機能障害 
腎機能が低下している 12歳以上の患者では、用量を調整す

ること 
 

英国 Xyzal 
0.5 mg/mL 
経口液剤 

2005 年 9 月 30日 0.5 mg/mL 
経口液剤 

効能・効果 
アレルギー性鼻炎（持続性アレルギー性鼻炎を含む）及び蕁

麻疹の対症療法 
 
用量・用法 
使用方法 
経口投薬用シリンジが経口液剤とともに包装されている。経

口液剤の適当量を経口投薬用シリンジで測りとり、スプーン

に移すかコップ 1 杯の水に加えて希釈する。希釈した経口液

剤は、直ちに服用するものとする。服用時期は食前でも食後

でもよい。 
 
成人もしくは 12歳以上の未成年者： 
推奨一日用量は 5 mg（経口液剤 10 mL）である。 
 
高齢者： 
中程度ないし重度の腎障害を有する高齢の患者では、用量の

調節が推奨される。 
 
6 歳から 12歳の小児： 
推奨一日用量は 5 mg（経口液剤 10  mL）である。 
 
2 歳から 6 歳の小児： 
推奨一日用量は 2.5 mg で、1.25 mg ずつ 2 回に分服する（経

口液剤 2.5 mLを 1 日 2 回）。 
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HIGHLIGHTS OF PRESCRIBING INFORMATION 
These highlights do not include all the information needed to use XYZAL® 

safely and effectively.  See full prescribing information for XYZAL. 
XYZAL (levocetirizine dihydrochloride)  
5 mg tablets 
2.5 mg/5 mL (0.5 mg/mL) oral solution 
Initial U.S. Approval: 1995 

----------------------------RECENT MAJOR CHANGES------------------------- 
Warnings and Precautions, Urinary Retention (5.2)                     [09/2012] 
---------------------------INDICATIONS AND USAGE---------------------------- 
XYZAL is a histamine H1-receptor antagonist indicated for: 

• The relief of symptoms associated with seasonal and perennial allergic 
rhinitis (1.1, 1.2) 

• The treatment of the uncomplicated skin manifestations of chronic 
idiopathic urticaria (1.3) 

----------------------DOSAGE AND ADMINISTRATION------------------------ 

• Adults and children 12 years of age and older: 5 mg once daily in the 
evening (2.1) 

• Children 6 to 11 years of age: 2.5 mg once daily in the evening (2.2) 

• Children 6 months to 5 years of age: 1.25 mg (1/2 teaspoon oral solution) 
[2.5mL] once daily in the evening (2.3)   

• Renal Impairment 
Adjust the dose in patients 12 years of age and older with decreased renal 
function (2.4, 12.3) 

-----------------------DOSAGE FORMS AND STRENGTHS-------------------- 

• Immediate release breakable (scored) tablets, 5 mg (3) 

• Immediate release oral solution, 2.5 mg per 5 mL (0.5 mg per mL) (3) 
 

 ------------------------------CONTRAINDICATIONS------------------------------ 

• Patients with a known hypersensitivity to levocetirizine or any of the 
ingredients of XYZAL or to cetirizine (4) 

• Patients with end-stage renal disease at less than 10 mL/min creatinine 
clearance or patients undergoing hemodialysis (4) 

• Children 6 months to 11 years of age with renal impairment (4) 

------------------------WARNINGS AND PRECAUTIONS----------------------- 

• Avoid engaging in hazardous occupations requiring complete mental 
alertness such as driving or operating machinery when taking XYZAL 
(5.1). 

• Avoid concurrent use of alcohol or other central nervous system 
depressants with XYZAL (5.1). 

• Use with caution in patients with predisposing factors of urinary 
retention (e.g. spinal cord lesion, prostatic hyperplasia). Discontinue 
XYZAL if urinary retention occurs (5.2).  

------------------------------ADVERSE REACTIONS------------------------------ 
The most common adverse reactions (rate ≥2% and > placebo) were 
somnolence, nasopharyngitis, fatigue, dry mouth, and pharyngitis in subjects 
12 years of age and older, and pyrexia, somnolence, cough, and epistaxis in 
children 6 to 12 years of age.  In subjects 1 to 5 years of age, the most 
common adverse reactions (rate ≥2% and > placebo) were pyrexia, diarrhea, 
vomiting, and otitis media.  In subjects 6 to 11 months of age, the most 
common adverse reactions (rate ≥3% and > placebo) were diarrhea and 
constipation. (6.1). 
To report SUSPECTED ADVERSE REACTIONS, contact UCB, Inc. at 
866-822-0068 or FDA at 1-800-FDA-1088 or www.fda.gov/medwatch. 
-----------------------USE IN SPECIFIC POPULATIONS----------------------- 

• Renal Impairment 
Because XYZAL is substantially excreted by the kidneys, the risk of 
adverse reactions to this drug may be greater in patients with impaired 
renal function (8.6 and 12.3). 

• Pediatric Use 
Do not exceed the recommended doses of 2.5 mg and 1.25 mg once 
daily in children 6 to 11 years and 6 months to 5 years of age, 
respectively.  Systemic exposure with these doses in respective pediatric 
age groups is comparable to that from a 5 mg once daily dose in adults.  
(12.3). 

See 17 for PATIENT COUNSELING INFORMATION 

Revised: 09/2012 

____________________________________________________________________________________________________________________ 
FULL PRESCRIBING INFORMATION: CONTENTS* 
 
1 INDICATIONS AND USAGE 
 1.1   Seasonal Allergic Rhinitis 
 1.2   Perennial Allergic Rhinitis 
 1.3   Chronic Idiopathic Urticaria 
2 DOSAGE AND ADMINISTRATION 
 2.1   Adults and Children 12 Years of Age and Older 
 2.2   Children 6 to 11 Years of Age 
 2.3   Children 6 months to 5 Years of Age 
 2.4   Dose Adjustment for Renal and Hepatic Impairment 
3 DOSAGE FORMS AND STRENGTHS 
4 CONTRAINDICATIONS 

 4.1   Patients with known hypersensitivity 
 4.2   Patients with end-stage renal disease 
 4.3   Pediatric patients with impaired renal function 

5 WARNINGS AND PRECAUTIONS 
 5.1   Somnolence 

 5.2    Urinary Retention 
6 ADVERSE REACTIONS 
 6.1   Clinical Trials Experience 
 6.2   Post-Marketing Experience 
7 DRUG INTERACTIONS 
 7.1   Antipyrine, Azithromycin, Cimetidine, Erythromycin, 

Ketoconazole, Theophylline, and Pseudoephedrine 
 7.2   Ritonavir 
8 USE IN SPECIFIC POPULATIONS 
 8.1   Pregnancy 

 8.3   Nursing Mothers 
 8.4   Pediatric Use 
 8.5   Geriatric Use 
 8.6   Renal Impairment 
 8.7   Hepatic Impairment 
10 OVERDOSAGE 
11 DESCRIPTION 
12 CLINICAL PHARMACOLOGY 
 12.1   Mechanism of Action 
 12.2   Pharmacodynamics 
 12.3   Pharmacokinetics 
13 NONCLINICAL TOXICOLOGY 
 13.1   Carcinogenesis, Mutagenesis, Impairment of 

Fertility 
13.2   Animal Toxicology 

14 CLINICAL STUDIES 
 14.1   Seasonal and Perennial Allergic Rhinitis 
 14.2   Chronic Idiopathic Urticaria 
16 HOW SUPPLIED/STORAGE AND HANDLING 
17 PATIENT COUNSELING INFORMATION 
 17.1   Somnolence 
 17.2   Concomitant Use of Alcohol and other Central 

Nervous System Depressants 
 17.3   Dosing of XYZAL 
*Sections or subsections omitted from the full prescribing information are not 
listed
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FULL PRESCRIBING INFORMATION 
 

1 INDICATIONS AND USAGE 

1.1 Seasonal Allergic Rhinitis 

XYZAL® is indicated for the relief of symptoms associated with 
seasonal allergic r hinitis i n a dults a nd c hildren 2 years o f a ge 
and older. 

1.2 Perennial Allergic Rhinitis 

XYZAL is indicated for the relief of symptoms associated with 
perennial allergic rhinitis in adults and children 6 months of age 
and older. 

1.3 Chronic Idiopathic Urticaria 

XYZAL is indicated for the treatment of the uncomplicated skin 
manifestations o f c hronic id iopathic u rticaria in  a dults a nd 
children 6 months of age and older. 

2 DOSAGE AND ADMINISTRATION 

XYZAL is available as 2.5 mg/5 mL (0.5 mg/mL) oral solution 
and as  5 m g b reakable ( scored) t ablets, al lowing f or t he 
administration of  2. 5 m g, i f ne eded.  XYZAL can  b e t aken 
without regard to food consumption.   

2.1 Adults and Children 12 Years of Age and Older 

The r ecommended dos e of  X YZAL i s 5 mg (1 ta blet o r 2  
teaspoons [10 m L] or al s olution) once d aily in t he ev ening.  
Some pa tients may be  a dequately controlled by 2. 5 m g (1/2 
tablet o r 1  t easpoon [5 m L] or al s olution) once d aily i n t he 
evening. 

2.2 Children 6 to 11 Years of Age 

The r ecommended d ose o f X YZAL i s 2 .5 m g ( 1/2 tablet or 1 
teaspoon [5 mL] oral solution) once daily in the evening.  T he 
2.5 m g dos e s hould not be e xceeded be cause t he s ystemic 
exposure with 5  mg i s ap proximately t wice t hat o f ad ults [ see 
Clinical Pharmacology (12.3)]. 

2.3 Children 6 months to 5 Years of Age 

The recommended initial dose of XYZAL is 1.25 mg (1/2 
teaspoon oral solution) [2.5mL] once daily in the evening.  The 
1.25 mg once daily dose should not be exceeded based on 
comparable exposure to adults receiving 5 mg [see Clinical 
Pharmacology (12.3)]. 

2.4 Dose Adjustment for Renal and Hepatic Impairment 

In adults and children 12 years of age and older with:  

• Mild renal impairment (creatinine clearance [CLCR] 
= 5 0-80 m L/min): a dos e o f 2. 5 m g onc e da ily i s 
recommended;  

• Moderate renal impairment (CLCR = 30-50 mL/min): 
a dos e of  2. 5 m g once ev ery o ther d ay is 
recommended; 

• Severe renal impairment (CLCR = 10-30 mL/min): a 
dose of 2.5 mg  twice w eekly ( administered once 
every 3-4 days) is recommended;  

• End-stage r enal d isease patients ( CLCR < 10 
mL/min) a nd pa tients un dergoing he modialysis 
should not receive XYZAL. 

No d ose a djustment i s ne eded in pa tients w ith s olely he patic 
impairment.  In patients with both hepatic impairment and renal 
impairment, adjustment of the dose is recommended. 

3 DOSAGE FORMS AND STRENGTHS 

XYZAL oral solution is a  c lear, colorless l iquid containing 0.5 
mg of levocetirizine dihydrochloride per mL. 

XYZAL t ablets are w hite, f ilm-coated, o val-shaped, scored, 
imprinted (with the l etter Y  in red color on b oth ha lves of  the 
scored tablet) and contain 5 mg levocetirizine dihydrochloride. 

4 CONTRAINDICATIONS 

The use of XYZAL is contraindicated in: 

4.1   Patients with known hypersensitivity  

Patients with known hypersensitivity to levocetirizine or any of 
the ingredients of XYZAL, or to cetirizine.  Observed reactions 
range from u rticaria t o an aphylaxis [see Adverse Reactions 
(6.2)]. 

4.2   Patients with end-stage renal disease  

Patients with end-stage renal d isease (CLCR < 10 mL/min) and 
patients undergoing hemodialysis  

4.3    Pediatric patients with impaired renal function 

Children 6 months to 11 y ears of  age with i mpaired r enal 
function 

5 WARNINGS AND PRECAUTIONS 

5.1 Somnolence  

In clinical tr ials the o ccurrence of somnolence, f atigue, and 
asthenia has been reported in some patients under therapy with 
XYZAL.  Patients s hould be  c autioned a gainst e ngaging i n 
hazardous occupations requiring complete mental alertness, and 
motor c oordination s uch a s operating machinery or dr iving a  
motor v ehicle after in gestion o f X YZAL.  C oncurrent us e of  
XYZAL with a lcohol or  ot her central n ervous s ystem 
depressants should be avoided because additional reductions in 
alertness an d additional impairment of  central n ervous s ystem 
performance may occur. 

5.2 Urinary Retention 

Urinary r etention ha s be en r eported p ost-marketing w ith 
XYZAL. XYZAL should be used with caution in patients with 
predisposing factors of urinary retention (e.g. spinal cord lesion, 
prostatic h yperplasia) as XYZAL may i ncrease t he r isk o f 
urinary r etention. Discontinue XYZAL i f ur inary r etention 
occurs. 

6 ADVERSE REACTIONS 

Use o f XYZAL has b een as sociated w ith s omnolence, f atigue, 
asthenia, a nd urinary r etention [see Warnings and Precautions 
(5)]. 
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6.1 Clinical Trials Experience 

The safety data described below reflect exposure to XYZAL in 
2708 patients with s easonal o r p erennial a llergic r hinitis or 
chronic i diopathic urticaria in  14 controlled c linical tr ials o f 1  
week to 6 months duration. 

The short-term (exposure up t o 6 weeks) safety data for adults 
and ad olescents ar e b ased u pon eight clinical tr ials in  w hich 
1896 patients (825 males an d 1071 females ag ed 1 2 years and 
older) were treated with XYZAL 2.5, 5, or 10 mg once daily in 
the evening. 

The s hort-term s afety d ata from p ediatric p atients ar e b ased 
upon two clinical t rials in which 243 children with seasonal or 
perennial al lergic r hinitis ( 162 males an d 8 1 f emales 6  t o 1 2 
years of age) were treated with XYZAL 5 mg once daily for 4 to 
6 weeks, one clinical trial in which 114 children (65 males and 
49 females 1 t o 5 y ears of age) wi th allergic rhinitis or chronic 
idiopathic u rticaria w ere tr eated w ith X YZAL 1 .25 m g tw ice 
daily for 2 weeks, and one clinical trial in which 45 children (28 
males and 17 females 6 to 11 months of age) with symptoms of 
allergic r hinitis o r c hronic u rticaria w ere tr eated w ith X YZAL 
1.25 mg once daily for 2 weeks. 

The long-term (exposure of 4 or  6 months) safety data in adults 
and adolescents are based upon two clinical trials in which 428 
patients (190 males and 238 females) with allergic rhinitis were 
exposed to treatment with XYZAL 5 mg once daily.  Long term 
safety d ata ar e al so av ailable f rom an  18-month tr ial in  255 
XYZAL-treated subjects 12-24 months of age. 

Because cl inical t rials ar e co nducted under w idely v arying 
conditions, adverse reaction rates observed in the cl inical t rials 
of a drug cannot be directly compared to rates in the clinical trial 
of a nother dr ug a nd m ay not  r eflect t he r ates obs erved i n 
practice. 

Adults and Adolescents 12 years of Age and Older 

In studies up to 6 weeks in duration, the mean age of the adult 
and adolescent patients was 32 years, 44% of the patients were 
men an d 56% were women, an d t he l arge majority (more than 
90%) was Caucasian. 

In these tr ials 43% and 42% of the subjects in the XYZAL 2.5 
mg and 5 mg groups, respectively, had at least one adverse event 
compared to 43% in the placebo group. 

In p lacebo-controlled tr ials o f 1 -6 weeks i n dur ation, the most 
common ad verse r eactions w ere somnolence, na sopharyngitis, 
fatigue, dr y mouth, a nd pharyngitis, and m ost w ere m ild to 
moderate in  in tensity.  Somnolence with X YZAL showed dose 
ordering between tested doses of 2.5, 5 a nd 10 mg and was the 
most c ommon adverse r eaction l eading t o discontinuation 
(0.5%). 

Table 1 lists adverse reactions that were reported in greater than 
or equal to 2% of subjects aged 12 y ears and older exposed to 
XYZAL 2. 5 m g or  5 m g in eight placebo-controlled c linical 
trials and that were more common with XYZAL than placebo. 

Table 1 Adverse Reactions Reported in ≥ 2%* of Subjects Aged 
12 Years and Older Exposed to XYZAL 2.5 mg or 5 mg 
Once Daily in Placebo-Controlled Clinical Trials 1-6 
Weeks in Duration 

Adverse 
Reactions 

XYZAL 
2.5 mg 

(n = 421) 

XYZAL 
5 mg 

(n = 1070) 

Placebo 
(n = 912) 

Somnolence 22 (5%) 61 (6%) 16 (2%) 
Nasopharyngitis 25 (6%) 40 (4%) 28 (3%) 
Fatigue 5 (1%) 46 (4%) 20 (2%) 
Dry Mouth 12 (3%) 26 (2%) 11 (1%) 
Pharyngitis 10 (2%) 12 (1%) 9 (1%) 

*Rounded to the closest unit percentage 

Additional adverse reactions of medical significance observed at 
a hi gher i ncidence t han i n pl acebo i n a dults a nd a dolescents 
aged 12 years and older exposed to XYZAL are syncope (0.2%) 
and weight increased (0.5%). 

Pediatric Patients 6 to 12 Years of Age 

A t otal of  243  pe diatric patients 6  t o 1 2 years o f a ge r eceived 
XYZAL 5  mg once da ily in two short-term p lacebo co ntrolled 
double-blind trials. The mean age of the patients was 9.8 years, 
79 (3 2%) were 6  to 8 years o f age, an d 50% w ere C aucasian.  
Table 2 lists adverse reactions that were reported in greater than 
or e qual to 2% of  s ubjects a ged 6  to 12 y ears exposed t o 
XYZAL 5 mg in placebo-controlled clinical trials and that were 
more common with XYZAL than placebo.  

Table 2 Adverse Reactions Reported in ≥2%* of Subjects 
Aged 6-12 Years Exposed to XYZAL 5 mg Once Daily 
in Placebo-Controlled Clinical Trials 4 and 6 Weeks in 
Duration 

Adverse 
Reactions 

XYZAL 5 mg  
(n = 243) 

Placebo 
(n = 240) 

Pyrexia 10 (4%) 5 (2%) 
Cough  8 (3%) 2 (<1%) 

Somnolence 7 (3%) 1 (<1%) 
Epistaxis 6 (2%) 1 (<1%) 

*Rounded to the closest unit percentage 

Pediatric Patients 1 to 5 Years of Age 

A to tal o f 1 14 pediatric p atients 1 t o 5  y ears o f age r eceived 
XYZAL 1.25 mg twice daily in a two we ek placebo-controlled 
double-blind safety trial.  T he mean age of the patients was 3.8 
years, 32% were 1  to 2  years o f age, 71% were Caucasian and 
18% w ere B lack.  Table 3  l ists ad verse r eactions t hat w ere 
reported in greater than or equal to 2% of subjects aged 1 to 5 
years e xposed t o XYZAL 1. 25 mg t wice d aily i n t he p lacebo-
controlled safety trial and that were more common with XYZAL 
than placebo. 

Table 3 Adverse Reactions Reported in ≥2%* of Subjects 
Aged 1-5 Years Exposed to XYZAL 1.25 mg Twice 
Daily in a 2-Week Placebo-Controlled Clinical Trial 

Adverse 
Reactions 

XYZAL 1.25 mg 
Twice Daily (n = 114) 

Placebo 
(n = 59) 

Pyrexia 5 (4%) 1 (2%) 
Diarrhea 4 (4%) 2 (3%) 
Vomiting 4 (4%) 2 (3%) 
Otitis Media 3 (3%) 0 (0%) 

*Rounded to the closest unit percentage 
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Pediatric Patients 6 to 11 Months of Age 

A total of 45 pediatric patients 6 to 11 months of age received 
XYZAL 1.25 mg once da ily in a  two we ek placebo-controlled 
double-blind s afety t rial. T he m ean ag e o f t he p atients w as 9  
months, 5 1% w ere C aucasian a nd 31% w ere B lack.  Adverse 
reactions that were reported in more than 1  subject ( i.e. greater 
than or equal to 3% of subjects) aged 6 to 11 months exposed to 
XYZAL 1. 25 m g onc e da ily i n t he pl acebo-controlled s afety 
trial an d t hat w ere more common w ith X YZAL t han pl acebo 
included di arrhea a nd c onstipation w hich w ere r eported i n 6 
(13%) a nd 1 ( 4%) a nd 3 ( 7%) a nd 1 ( 4%) c hildren i n t he 
XYZAL and placebo-treated groups, respectively. 

Long-Term Clinical Trials Experience 

In two controlled clinical trials, 428 patients (190 males and 238 
females) aged 1 2 years an d o lder were t reated with X YZAL 5  
mg once daily for 4 or 6 months. The patient characteristics and 
the s afety profile were s imilar to t hat s een i n t he s hort-term 
studies.  Ten (2.3%) patients treated with XYZAL discontinued 
because of somnolence, fatigue or asthenia compared to 2 (<1%) 
in the placebo group. 

There are no long term clinical trials in children below 12 years 
of age with allergic rhinitis or chronic idiopathic urticaria.   

Laboratory Test Abnormalities 

Elevations of blood bilirubin and transaminases were reported in 
<1% o f p atients in  th e c linical tr ials. T he elevations w ere 
transient and did not lead to discontinuation in any patient. 

6.2 Post-Marketing Experience 

In addition to the adverse reactions reported during clinical trials 
and listed above, adverse events have also been identified during 
post-approval u se o f X YZAL.  B ecause t hese events are 
reported voluntarily from a population of uncertain size, it is not 
always possible to reliably estimate their frequency or establish 
a cau sal r elationship t o drug e xposure.  Adverse e vents of  
hypersensitivity and a naphylaxis, increased ap petite, 
angioedema, fixed dr ug e ruption, p ruritus, r ash a nd urticaria, 
convulsion, paraesthesia, d izziness, tremor, dy sgeusia, vertigo,  
aggression an d ag itation, hallucinations, depression, insomnia, 
suicidal id eation, visual di sturbances, blurred v ision, 
palpitations, tachycardia, dyspnea, n ausea, vomiting, hepatitis, 
dysuria, urinary r etention, myalgia, an d ed ema have b een 
reported.  

Besides t hese events reported under treatment w ith X YZAL, 
other potentially severe adverse events have been reported from 
the p ost-marketing ex perience w ith cetirizine.  S ince 
levocetirizine i s t he p rincipal p harmacologically act ive 
component of  c etirizine, one s hould t ake i nto a ccount t he f act 
that t he f ollowing a dverse e vents c ould a lso potentially oc cur 
under tr eatment with X YZAL: orofacial d yskinesia, severe 
hypotension, cholestasis, glomerulonephritis, and still birth. 

7 DRUG INTERACTIONS 

In vitro data i ndicate t hat l evocetirizine i s unl ikely t o pr oduce 
pharmacokinetic i nteractions t hrough inhibition or  induction of  
liver d rug-metabolizing en zymes.  N o in vivo drug-drug 
interaction s tudies have b een performed w ith l evocetirizine.  
Drug i nteraction s tudies h ave been p erformed with r acemic 
cetirizine. 

7.1 Antipyrine, Azithromycin, Cimetidine, Erythromycin, 
Ketoconazole, Theophylline, and Pseudoephedrine 

Pharmacokinetic i nteraction studies performed w ith racemic 
cetirizine d emonstrated that cetirizine d id n ot i nteract w ith 
antipyrine, pseudoephedrine, erythromycin, azithromycin, 
ketoconazole, an d cimetidine.  There w as a s mall d ecrease 
(~16%) in the clearance of cetirizine caused by a 400 mg dose of 
theophylline.  It is possible that higher theophylline doses could 
have a greater effect. 

7.2 Ritonavir  

Ritonavir increased the plasma AUC of cetirizine by about 42% 
accompanied by an increase in half-life (53%) and a decrease in 
clearance (29%) o f cet irizine.  The disposition of r itonavir was 
not altered by concomitant cetirizine administration. 

8 USE IN SPECIFIC POPULATIONS 

8.1 Pregnancy 
Pregnancy Category B 

There ar e n o ad equate an d w ell-controlled s tudies i n pr egnant 
women.  B ecause animal r eproduction s tudies ar e n ot al ways 
predictive of  hum an r esponse, XYZAL should be  used dur ing 
pregnancy only if clearly needed. 

Teratogenic Effects: 

In r ats an d r abbits, l evocetirizine was n ot t eratogenic at  o ral 
doses approximately 320 a nd 390 , r espectively, t imes t he 
maximum r ecommended d aily o ral d ose i n ad ults o n a m g/m2 

basis.  

8.3 Nursing Mothers 

No peri- and post-natal animal studies have been conducted with 
levocetirizine.  I n m ice, cet irizine cau sed r etarded pup w eight 
gain dur ing l actation a t a n or al dos e i n da ms that w as 
approximately 4 0 t imes t he maximum r ecommended d aily o ral 
dose i n a dults on a  m g/m2 basis.  S tudies i n be agle dog s 
indicated t hat ap proximately 3 % o f t he d ose o f c etirizine w as 
excreted in milk.  Cetirizine has been reported to be excreted in 
human breast milk.  Because levocetirizine is also expected to be 
excreted i n human milk, us e of  XYZAL i n n ursing mothers i s 
not recommended. 

8.4 Pediatric Use 

The r ecommended d ose o f X YZAL for t he t reatment o f t he 
uncomplicated s kin m anifestations of  c hronic i diopathic 
urticaria in  p atients 6 m onths to 17 y ears o f a ge i s ba sed on 
extrapolation o f ef ficacy from ad ults 18 years of age and older 
[see Clinical Studies (14)]. 

The recommended dose of XYZAL in patients 6 months to 11 
years o f a ge for t he t reatment o f t he s ymptoms o f p erennial 
allergic rhinitis and chronic idiopathic urticaria and in patients 2 
to 11 y ears of age for t he t reatment o f s ymptoms o f s easonal 
allergic r hinitis is ba sed o n c ross-study c omparisons of the 
systemic e xposure of XYZAL in adults and p ediatric p atients 
and on the safety profile of XYZAL in both adult and pediatric 
patients at doses equal to or higher than the recommended dose 
for patients 6 months to 11 years of age.   

The s afety o f XYZAL 5  mg once d aily was e valuated in 24 3 
pediatric patients 6 to 12 years of age in two placebo-controlled 
clinical trials lasting 4 and 6 weeks. The safety of XYZAL 1.25 
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mg twice daily was evaluated in one 2-week clinical trial in 114 
pediatric patients 1 t o 5 y ears of age and the safety o f XYZAL 
1.25 mg once daily was evaluated in one 2-week clinical trial in 
45 pediatric p atients 6 to 11 m onths of  a ge [see Adverse 
Reactions (6.1)].  

The effectiveness of XYZAL 1.25 mg once daily (6 months to 5 
years of age) and 2.5 mg once daily (6 to 11 years of age) for the 
treatment o f t he s ymptoms o f s easonal an d perennial al lergic 
rhinitis a nd c hronic i diopathic urticaria i s s upported by t he 
extrapolation of de monstrated e fficacy o f XYZAL 5 mg onc e 
daily in  p atients 1 2 years of a ge and ol der based on  the 
pharmacokinetic comparison between adults and children. 
Cross-study comparisons indicate that administration of a 5 mg 
dose of  XYZAL to 6 to 12 year o ld pediatric s easonal al lergic 
rhinitis p atients r esulted i n a bout 2 -fold t he s ystemic e xposure 
(AUC) obs erved when 5 m g of  X YZAL was administered t o 
healthy a dults. T herefore, i n c hildren 6  t o 11 years of  a ge t he 
recommended dos e of  2. 5 m g onc e da ily s hould n ot be  
exceeded. In a  p opulation pharmacokinetics s tudy t he 
administration of 1.25 mg once daily in children 6 months to 5 
years of age resulted in systemic exposure comparable to 5 mg 
once da ily i n adults. [see Dosage and Administration (2.2); 
Clinical Studies (14); and Clinical Pharmacology (12.3)]. 

8.5 Geriatric Use 

Clinical studies of XYZAL for each approved indication did not 
include sufficient numbers of patients aged 65 years and older to 
determine whether t hey r espond differently t han younger 
patients.  Other r eported cl inical ex perience h as n ot i dentified 
differences i n r esponses be tween t he e lderly and y ounger 
patients. In general, dose selection for an elderly patient should 
be cautious, usually starting at the low end of the dosing range 
reflecting t he g reater frequency of d ecreased h epatic, r enal, o r 
cardiac f unction a nd of  c oncomitant di sease or  ot her drug 
therapy. 

8.6 Renal Impairment 

XYZAL i s k nown t o be  s ubstantially excreted b y t he kidneys 
and the risk of adverse reactions to this drug may be greater in 
patients with impaired renal function.  B ecause elderly patients 
are more likely to have decreased renal function, care should be 
taken i n d ose s election a nd i t m ay be  us eful t o m onitor r enal 
function [see Dosage and Administration (2) and Clinical 
Pharmacology (12.3)]. 

8.7 Hepatic Impairment 
As levocetirizine is mainly excreted unchanged by the kidneys, 
it is  unlikely that the clearance of levocetirizine is  significantly 
decreased i n p atients w ith s olely h epatic i mpairment [see 
Clinical Pharmacology (12.3)]. 

10 OVERDOSAGE 

Overdosage has been reported with XYZAL. 

Symptoms of  ov erdose may i nclude drowsiness i n a dults a nd 
initially a gitation a nd r estlessness, f ollowed b y d rowsiness in  
children.  There i s no k nown s pecific antidote to XYZAL.  
Should overdose occur, symptomatic or supportive treatment is 
recommended.  XYZAL is not effectively removed by dialysis, 
and d ialysis will b e i neffective unless a d ialyzable ag ent h as 
been concomitantly ingested. 

The acu te maximal n on-lethal o ral d ose of l evocetirizine was 
240 m g/kg i n mice (approximately 190 times t he maximum 
recommended daily oral dose in adults, approximately 230 times 
the maximum recommended daily oral dose in children 6 to 11 
years o f a ge, an d ap proximately 1 80 t imes t he ma ximum 
recommended daily oral dose in children 6 months to 5 years of 
age on a m g/m2 basis). In rats the maximal non-lethal oral dose 
was 240  m g/kg (approximately 390 times t he m aximum 
recommended daily oral dose in adults, approximately 460 times 
the maximum recommended daily oral dose in children 6 t o 11 
years o f a ge, an d ap proximately 3 70 t imes t he m aximum 
recommended daily oral dose in children 6 months to 5 years of 
age on a mg/m2 basis). 

11 DESCRIPTION 

Levocetirizine d ihydrochloride, t he act ive co mponent of  
XYZAL tablets and oral solution, is an orally active H1-receptor 
antagonist.  T he ch emical n ame i s ( R)-[2-[4-[(4-chlorophenyl) 
phenylmethyl]-1-piperazinyl] ethoxy] acetic ac id 
dihydrochloride.  L evocetirizine di hydrochloride is the R  
enantiomer of  cetirizine hy drochloride, a racemic c ompound 
with a ntihistaminic p roperties.  T he e mpirical formula o f 
levocetirizine dihydrochloride i s C 21H25ClN2O3•2HCl.  T he 
molecular weight is 461.82 and the chemical structure is shown 
below: 

 
Levocetirizine di hydrochloride i s a  white, c rystalline p owder 
and is water soluble.   

XYZAL 5 mg  tablets ar e formulated as  immediate r elease, 
white, f ilm-coated, o val-shaped scored t ablets for o ral 
administration.  The tablets are imprinted on both halves of the 
scored lin e with the le tter Y  in r ed ( Opacode® Red).  Inactive 
ingredients are: microcrystalline cellulose, lactose monohydrate, 
colloidal a nhydrous s ilica, and magnesium s tearate.  The f ilm 
coating contains hypromellose, t itanium dioxide, and macrogol 
400. 

XYZAL 0.5 mg/mL oral solution is formulated as an immediate 
release, clear, colorless liquid.  Inactive ingredients are:  sodium 
acetate trihydrate, glacial acetic acid, maltitol solution, glycerin, 
methylparaben, pr opylparaben, s accharin, f lavoring ( consisting 
of tr iacetin, n atural &  artificial f lavors, d l-alpha-tocopherol), 
purified water. 

12 CLINICAL PHARMACOLOGY 

12.1 Mechanism of Action 

Levocetirizine, t he act ive enantiomer o f c etirizine, i s an  an ti-
histamine; i ts p rincipal ef fects ar e m ediated v ia selective 
inhibition of  H 1 receptors.  The a ntihistaminic activity o f 
levocetirizine h as b een d ocumented i n a v ariety o f animal an d 
human models.  In vitro binding s tudies r evealed t hat 
levocetirizine has an a ffinity for the human H 1-receptor 2 -fold 
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higher t han t hat o f cet irizine ( Ki =  3 nm ol/L vs. 6 n mol/L, 
respectively).  The clinical relevance of this finding is unknown. 

12.2 Pharmacodynamics 

Studies in  a dult healthy s ubjects showed t hat l evocetirizine at  
doses of  2. 5 m g a nd 5 m g i nhibited t he s kin w heal a nd f lare 
caused b y t he i ntradermal in jection o f h istamine.  In c ontrast, 
dextrocetirizine exhibited no clear change in the inhibition of the 
wheal and f lare r eaction. Levocetirizine a t a dose of  5 mg 
inhibited the wheal and flare caused by intradermal injection of 
histamine in  14 pediatric subjects (aged 6 to 11 years) an d the 
activity persisted for at least 24 hours.  The clinical relevance of 
histamine wheal skin testing is unknown. 

A QT/QTc study using a single dose of 30 mg of levocetirizine 
did not demonstrate an effect on the QTc interval. While a single 
dose of levocetirizine had no effect, the effects of levocetirizine 
may not be at  s teady state following s ingle dose. The e ffect o f 
levocetirizine o n th e Q Tc in terval following multiple d ose 
administration i s unk nown. L evocetirizine i s n ot ex pected t o 
have QT/QTc effects because of the results of QTc studies with 
cetirizine a nd t he l ong pos t-marketing h istory o f c etirizine 
without reports of QT prolongation. 

12.3 Pharmacokinetics 

Levocetirizine e xhibited linear pharmacokinetics over t he 
therapeutic dose range in adult healthy subjects. 

• Absorption 

Levocetirizine is  r apidly and e xtensively absorbed following 
oral ad ministration.  I n ad ults, p eak p lasma co ncentrations ar e 
achieved 0 .9 h our af ter administration o f th e o ral ta blet.  The 
accumulation r atio f ollowing d aily o ral a dministration is  1 .12 
with steady state achieved after 2 days.  Peak concentrations are 
typically 270 ng /mL and 30 8 n g/mL following a  s ingle a nd a  
repeated 5 mg once daily dose, respectively.  Food had no effect 
on the extent of exposure (AUC) of the levocetirizine tablet, but 
Tmax was delayed by about 1.25 hours and C max was decreased 
by a bout 36% a fter a dministration w ith a  high f at m eal; 
therefore, levocetirizine c an b e a dministered with o r w ithout 
food. 

A dose of 5 mg (10 mL) of XYZAL oral solution is 
bioequivalent to a 5 mg dose of XYZAL tablets.  Following oral 
administration of a 5 mg dose of XYZAL oral solution to 
healthy adult subjects, the mean peak plasma concentrations 
were achieved approximately 0.5 hour post-dose. 

• Distribution 

The mean p lasma p rotein b inding o f l evocetirizine in vitro 
ranged f rom 91 t o 92%, i ndependent of c oncentration i n t he 
range of 90-5000 ng/mL, which includes the therapeutic plasma 
levels o bserved.  Following oral dos ing, t he a verage a pparent 
volume of distribution is approximately 0.4 L/kg, representative 
of distribution in total body water. 

• Metabolism 

The ex tent o f metabolism o f l evocetirizine i n h umans is less 
than 14%  of  t he dos e a nd t herefore differences r esulting from 
genetic pol ymorphism or  c oncomitant i ntake of  hepatic dr ug 
metabolizing enzyme i nhibitors a re e xpected t o be  ne gligible.  
Metabolic pathways i nclude a romatic ox idation, N - and O -
dealkylation, and t aurine c onjugation.  D ealkylation pa thways 

are p rimarily mediated b y C YP 3A4 w hile a romatic o xidation 
involves multiple and/or unidentified CYP isoforms. 

• Elimination 

The plasma half-life in  adult healthy subjects was about 8 to 9  
hours after administration o f o ral tablets and o ral solution, and 
the mean oral total b ody cl earance for l evocetirizine was 
approximately 0.63 mL/kg/min.  The major route of excretion of 
levocetirizine an d its metabolites is  v ia u rine, accounting for a  
mean o f 8 5.4% o f t he dose.  E xcretion v ia f eces acco unts f or 
only 1 2.9% o f t he d ose.  L evocetirizine i s excreted bot h by  
glomerular filtration a nd a ctive tu bular s ecretion.  Renal 
clearance o f l evocetirizine co rrelates with t hat o f creatinine 
clearance.  I n p atients w ith r enal i mpairment t he cl earance o f 
levocetirizine is reduced [see Dosage and Administration (2.3)]. 

• Drug Interaction Studies 

In vitro data on metabolite interaction indicate that levocetirizine 
is unlikely to pr oduce, or  be s ubject t o metabolic interactions.  
Levocetirizine at concentrations well above C max level achieved 
within t he t herapeutic d ose r anges i s not  a n i nhibitor of  C YP 
isoenzymes 1 A2, 2C9, 2C19, 2A1, 2D6, 2E1, and 3A4, and is 
not a n i nducer of  UGT1A o r CYP i soenzymes 1 A2, 2C 9 a nd 
3A4. 

No formal in vivo drug interaction studies have been performed 
with le vocetirizine.  S tudies ha ve b een performed with t he 
racemic cetirizine [see Drug Interactions (7)]. 

• Pediatric Patients 

Data from a  p ediatric p harmacokinetic s tudy with o ral 
administration o f a  s ingle dose of  5 m g l evocetirizine i n 14  
children age 6 to 11 years with body weight ranging between 20 
and 4 0 k g s how t hat C max and A UC values ar e about 2-fold 
greater t han t hat r eported i n healthy a dult s ubjects i n a  c ross-
study comparison. The mean C max was 450 ng/mL, occurring at 
a mean t ime o f 1. 2 hours, weight-normalized, total bo dy 
clearance was 30%  g reater, a nd t he e limination ha lf-life 24% 
shorter in this pediatric population than in adults. 

Dedicated pharmacokinetic studies have not been conducted in 
pediatric patients younger than 6 years of age. A retrospective 
population pharmacokinetic analysis was conducted in 324 
subjects (181 children 1 to 5 years of age, 18 children 6 to 11 
years of age, and 124 adults 18 to 55 years of age) who received 
single or multiple doses of levocetirizine ranging from 1.25 mg 
to 30 mg.  Data generated from this analysis indicated that 
administration of 1.25 mg once daily to children 6 months to 5 
years of age results in plasma concentrations similar to those of 
adults receiving 5 mg once daily. 

• Geriatric Patients 

Limited p harmacokinetic data are av ailable i n elderly subjects.  
Following once d aily repeat oral administration of 30 m g 
levocetirizine for 6 da ys in 9 e lderly subjects ( 65–74 y ears o f 
age), the t otal b ody cl earance was a pproximately 33%  lower 
compared to that in younger adults.  The disposition of racemic 
cetirizine has be en s hown t o be dependent on r enal function 
rather t han o n ag e.  T his finding would a lso be a pplicable f or 
levocetirizine, as  l evocetirizine an d cet irizine ar e b oth 
predominantly e xcreted i n ur ine.  T herefore, the XYZAL dose 
should be adjusted in accordance with renal function in elderly 
patients [see Dosage and Administration (2)]. 
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• Gender 

Pharmacokinetic r esults f or 77 pa tients ( 40 m en, 37 w omen) 
were evaluated for potential effect of gender.  The half-life was 
slightly shorter in women (7.08 ± 1.72 hr) than in men (8.62 ± 
1.84 hr ); however, t he body  weight-adjusted oral clearance i n 
women ( 0.67 ±  0. 16 m L/min/kg) a ppears t o be  c omparable t o 
that in men (0.59 ± 0.12 mL/min/kg).  The same daily doses and 
dosing intervals are applicable for men and women with normal 
renal function. 

• Race 

The e ffect o f r ace o n l evocetirizine h as n ot been s tudied.  As 
levocetirizine is p rimarily r enally e xcreted, and t here ar e n o 
important racial differences i n cr eatinine cl earance, 
pharmacokinetic ch aracteristics o f le vocetirizine a re n ot 
expected t o b e different across r aces.  No r ace-related 
differences i n t he k inetics o f racemic cetirizine h ave b een 
observed. 

• Renal Impairment 

Levocetirizine ex posure (AUC) exhibited 1. 8-, 3 .2-, 4 .3-, and 
5.7-fold increase in mild, moderate, severe, renal impaired, and 
end-stage r enal d isease p atients, respectively, compared t o 
healthy s ubjects. T he co rresponding i ncreases of ha lf-life 
estimates were 1.4-, 2.0-, 2.9-, and 4-fold, respectively. 

The total body clearance of levocetirizine after oral dosing was 
correlated t o t he cr eatinine cl earance and w as p rogressively 
reduced based on severity of renal impairment.  Therefore, it is  
recommended t o ad just t he dose a nd dosing in tervals o f 
levocetirizine b ased o n cr eatinine c learance i n p atients w ith 
mild, moderate, or severe renal impairment.  I n end-stage renal 
disease p atients (CLCR < 1 0 m L/min) l evocetirizine is 
contraindicated.  The amount of levocetirizine removed during a 
standard 4-hour hemodialysis procedure was <10%. 

The dosage of XYZAL should be reduced in patients with mild 
renal i mpairment.  Both t he dosage and f requency o f 
administration s hould be r educed i n pa tients w ith m oderate or  
severe renal impairment [see Dosage and Administration (2.4)]. 

• Hepatic Impairment 

XYZAL ha s not  be en s tudied in pa tients with h epatic 
impairment.  The non -renal cl earance ( indicative o f h epatic 
contribution) w as found t o c onstitute a bout 28%  of  t he t otal 
body cl earance i n healthy ad ult s ubjects af ter o ral 
administration. 

As levocetirizine is mainly excreted unchanged by the kidney, it 
is u nlikely th at th e c learance o f le vocetirizine is  s ignificantly 
decreased i n patients w ith s olely hepatic i mpairment [see 
Dosage and Administration (2)]. 

13 NONCLINICAL TOXICOLOGY 

13.1 Carcinogenesis, Mutagenesis, Impairment of Fertility 

No carcinogenicity studies h ave b een p erformed with 
levocetirizine.  However, evaluation of cetirizine carcinogenicity 
studies are r elevant f or d etermination o f the carcinogenic 
potential of levocetirizine.  I n a 2-year carcinogenicity study, in 
rats, cetirizine was n ot car cinogenic at  d ietary d oses u p t o 2 0 
mg/kg (approximately 15 times t he m aximum r ecommended 
daily oral dose in adults, approximately 10 times the maximum 

recommended d aily o ral d ose i n ch ildren 6 to 11 y ears o f ag e 
and ap proximately 1 5 t imes t he maximum r ecommended d aily 
oral dose i n c hildren 6 m onths to 5 y ears o f a ge on a mg/m2 
basis).  In a 2 -year car cinogenicity s tudy i n mice, c etirizine 
caused an increased incidence of benign hepatic tumors in males 
at a d ietary dos e of  16 m g/kg (approximately 6 times th e 
maximum r ecommended d aily o ral d ose in adults, 
approximately 4 times t he maximum r ecommended d aily o ral 
dose in children 6 to 11 years of age, and approximately 6 times 
the m aximum r ecommended d aily o ral d ose in c hildren 6  
months t o 5 y ears of  age on a  mg/m2 basis).  No i ncreased 
incidence of benign tumors was observed at a dietary dose of 4 
mg/kg (approximately 2 times the maximum recommended daily 
oral dos e i n a dults, eq uivalent t o t he m aximum r ecommended 
daily or al dos e i n c hildren 6 to 11 y ears o f a ge an d 
approximately 2  t imes t he maximum r ecommended d aily o ral 
dose in children 6 m onths to 5 y ears of age on a mg/m2 basis).  
The clinical significance of these findings during long-term use 
of XYZAL is not known. 

Levocetirizine w as not  m utagenic i n t he A mes t est, a nd not  
clastogenic i n t he h uman l ymphocyte a ssay, t he m ouse 
lymphoma assay, and in vivo micronucleus test in mice. 

In a f ertility an d g eneral r eproductive performance s tudy i n 
mice, cetirizine d id n ot impair f ertility a t a n o ral dose of 6 4 
mg/kg ( approximately 25 times t he r ecommended d aily o ral 
dose in adults on a mg/m² basis). 

13.2 Animal Toxicology 

Reproductive Toxicology Studies 

In r ats an d r abbits, l evocetirizine was n ot t eratogenic at  o ral 
doses u p t o 200 a nd 12 0 m g/kg, r espectively, ( approximately 
320 an d 3 90, r espectively, t imes t he m aximum r ecommended 
daily oral dose in adults on a mg/m2  basis). 

In m ice, c etirizine caused r etarded pu p w eight gain dur ing 
lactation at an oral dose in dams of 96 mg/kg (approximately 40 
times the maximum recommended daily oral dose in adults on a 
mg/m2 basis). 

14 CLINICAL STUDIES 

14.1 Seasonal and Perennial Allergic Rhinitis 

Adults and Adolescents 12 Years of Age and Older 

The e fficacy o f X YZAL was evaluated i n six randomized, 
placebo-controlled, do uble-blind clinical tr ials in a dult a nd 
adolescent pa tients 12 y ears a nd ol der w ith s ymptoms o f 
seasonal a llergic r hinitis or p erennial a llergic r hinitis. T he six 
clinical tr ials i nclude three dose-ranging t rials of  2 to 4 weeks 
duration, one  2-week efficacy t rial i n p atients w ith s easonal 
allergic rhinitis, and two efficacy trials (one 6-week and one 6-
month) in patients with perennial allergic rhinitis. 

These tr ials in cluded a  to tal o f 2412 patients ( 1068 males an d 
1344 females) of whom 265 were adolescents 12 to 17 years of 
age. E fficacy was as sessed using a  total symptom s core f rom 
patient r ecording of  4 symptoms (sneezing, r hinorrhea, n asal 
pruritus, a nd oc ular pr uritus) in five studies a nd 5 s ymptoms 
(sneezing, r hinorrhea, n asal p ruritus, oc ular pr uritus, an d n asal 
congestion) in one study. Patients recorded symptoms using a 0-
3 categorical severity scale (0 = ab sent, 1 = mild, 2 = moderate, 
3 = severe) once daily in the evening reflective o f the 24 hour  
treatment pe riod. I n o ne s tudy, p atients al so r ecorded t hese 
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symptoms i n a n i nstantaneous ( 1 h our before t he ne xt dos e) 
manner. T he pr imary e ndpoint was the m ean to tal s ymptom 
score averaged over the first week and over 2 weeks for seasonal 
allergic rhinitis trials, and 4 weeks for perennial allergic rhinitis 
trials. 

The t hree dos e-ranging t rials were co nducted t o ev aluate t he 
efficacy of XYZAL 2.5, 5, and 10 mg once daily in the evening. 
One t rial was 2 weeks i n dur ation c onducted i n pa tients w ith 
seasonal allergic rhinitis, and two trials were 4 weeks in duration 
conducted in  p atients w ith p erennial a llergic r hinitis. In t hese 
trials, each  o f the three doses o f XYZAL demonstrated greater 
decrease in the reflective total symptom score than placebo and 
the d ifference was s tatistically significant for a ll th ree doses in  
two of the s tudies. Results for two of these trials are shown in 
Table 4. 

Table 4 Mean Reflective Total Symptom Score* in Allergic 
Rhinitis Dose-Ranging Trials 

Treatment N Baseline 

On 
Treatment 
Adjusted 

Mean 

Difference from Placebo 

Estimate 95% CI  p-value  

Seasonal Allergic Rhinitis Trial – Reflective total symptom score 

XYZAL 2.5 mg 116 7.83 4.27 0.91 (0.37, 1.45) 0.001 

XYZAL 5 mg 115 7.45 4.06 1.11 (0.57, 1.65) <0.001 

XYZAL 10 mg 118 7.15 3.57 1.61 (1.07, 2.15) <0.001 

Placebo 118 7.94 5.17    

Perennial Allergic Rhinitis Trial – Reflective total symptom score 

XYZAL 2.5 mg 133 7.14 4.12 1.17 (0.71, 1.63) <0.001 

XYZAL 5 mg 127 7.18 4.07 1.22 (0.76, 1.69) <0.001 

XYZAL 10 mg 129 7.58 4.19 1.10 (0.64, 1.57) <0.001 

Placebo 128 7.22 5.29    
*Total s ymptom score i s t he s um o f individual s ymptoms o f sneezing, 
rhinorrhea, nasal pruritus, and ocular pruritus as assessed by patients on a 0-3 
categorical severity scale. 

One cl inical t rial was d esigned t o ev aluate t he e fficacy o f 
XYZAL 5 mg once daily in the evening compared with placebo 
in p atients w ith s easonal a llergic r hinitis o ver a  2 -week 
treatment p eriod. I n t his tr ial, XYZAL 5 mg de monstrated a  
greater d ecrease from b aseline i n t he reflective an d 
instantaneous t otal s ymptom s core t han pl acebo, a nd t he 
difference was statistically significant (see Table 5). The results 
of the instantaneous total symptom score support efficacy at the 
end of the dosing interval. 

One c linical tr ial evaluated the e fficacy of XYZAL 5 mg once 
daily i n t he e vening c ompared t o placebo i n pa tients w ith 
perennial al lergic r hinitis over a 6 -week t reatment p eriod.  
Another t rial co nducted over a 6 -month tr eatment p eriod 
assessed e fficacy at 4  weeks.  XYZAL 5 mg de monstrated a  
greater d ecrease from b aseline i n t he r eflective t otal s ymptom 
score than p lacebo an d t he difference from p lacebo w as 

statistically significant. Results of one of these trials are shown 
in Table 5. 

Table 5 Mean Reflective Total Symptom Score* and 
Instantaneous Total Symptom Score in Allergic 
Rhinitis Trials 

Treatment N Baseline 
On Treatment 

Adjusted 
Mean 

Difference from Placebo 

Estimate 95% CI p-value  

Seasonal Allergic Rhinitis Trial – Reflective total symptom score 

XYZAL 5 mg 118 8.40 5.20 0.89 (0.30, 1.47) 0.003 

Placebo 117 8.50 6.09    

Seasonal Allergic Rhinitis Trial – Instantaneous total symptom score 

XYZAL 5 mg 118 7.24 4.58 0.73 (0.17, 1.28) 0.011 

Placebo 117 7.48 5.30    

Perennial Allergic Rhinitis Trial – Reflective total symptom score 

XYZAL 5 mg 150 7.69 3.93 1.17 (0.70, 1.64) <0.001 

Placebo 142 7.44 5.10    
*Total s ymptom s core i s t he s um o f i ndividual s ymptoms of  sneezing, 
rhinorrhea, nasal pruritus, and ocular pruritus as assessed by patients on a 0-3 
categorical severity scale. 

Onset o f act ion w as evaluated i n t wo e nvironmental e xposure 
unit s tudies in a llergic r hinitis patients with a  s ingle d ose o f 
XYZAL 2.5 or 5 mg. XYZAL 5 mg was found to have an onset 
of a ction 1 h our after oral in take. O nset o f a ction w as also 
assessed from t he d aily r ecording of s ymptoms i n t he e vening 
before dosing i n t he seasonal a nd pe rennial allergic rhinitis 
trials.  I n t hese t rials, o nset o f effect w as s een after 1  d ay of 
dosing. 

Pediatric Patients Less than 12 Years of Age 

There ar e n o cl inical ef ficacy t rials with X YZAL 2.5 mg once 
daily in pediatric patients under 12 years of age, and no clinical 
efficacy tr ials with X YZAL 1 .25 m g o nce d aily in  p ediatric 
patients 6 m onths t o 5  y ears of  a ge. The clinical efficacy of 
XYZAL in p ediatric p atients u nder 12 years o f age has been 
extrapolated f rom ad ult cl inical e fficacy t rials b ased o n 
pharmacokinetic co mparisons [see Use in Specific Populations 
(8.4)]. 

14.2 Chronic Idiopathic Urticaria 

Adult Patients 18 Years of Age and Older 

The efficacy of XYZAL for the treatment of the uncomplicated 
skin manifestations of chronic idiopathic urticaria was evaluated 
in two m ulti-center, randomized, p lacebo-controlled, do uble-
blind clinical trials of 4 weeks duration in adult patients 18 to 85 
years o f a ge with c hronic id iopathic u rticaria.  The t wo tr ials 
included one 4-week dose-ranging trial and one 4-week single-
dose level efficacy trial. These trials included 423 patients (139 
males and 284 females). Most patients (>90%) were Caucasian 
and t he m ean ag e was 4 1. O f t hese p atients, 1 46 r eceived 
XYZAL 5 mg once daily in the evening. Efficacy was assessed 
based on pa tient r ecording of  pruritus s everity on a  s everity 
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score o f 0 –3 ( 0 = none t o 3  = severe).  The p rimary efficacy 
endpoint was the mean reflective pruritus severity score over the 
first we ek a nd ov er t he entire t reatment pe riod. A dditional 
efficacy variables were the instantaneous pruritus severity score, 
the number and size of wheals, and duration of pruritus. 
The dose-ranging trial was conducted to evaluate the efficacy of 
XYZAL 2.5, 5,  a nd 10 m g onc e da ily i n t he e vening. I n t his 
trial, each  o f t he three doses o f XYZAL demonstrated g reater 
decrease i n t he r eflective p ruritus severity s core t han p lacebo 
and the difference was statistically significant for all three doses 
(see Table 6). 

The single dose l evel t rial evaluated t he efficacy o f XYZAL 5 
mg onc e da ily i n t he e vening c ompared t o pl acebo in patients 
with chronic idiopathic urticaria over a 4-week treatment period. 
XYZAL 5 mg demonstrated a g reater decrease from baseline in 
the r eflective p ruritus s everity score t han pl acebo a nd t he 
difference from placebo was statistically significant. 
Duration of pr uritus, n umber a nd s ize of  w heals, a nd 
instantaneous pr uritus s everity score a lso s howed s ignificant 
improvement over placebo.  The significant improvement in the 
instantaneous pruritus severity score over placebo confirmed end 
of dosing interval efficacy (see Table 6). 

Table 6 Mean Reflective Pruritus Severity Score in Chronic 
Idiopathic Urticaria Trials 

Treatment N Baseline 

On 
Treatment 
Adjusted 

Mean 

Difference from Placebo 

Estimate 95% CI p-value  

Dose-Ranging  Trial – Reflective pruritus severity score 

XYZAL 2.5 mg 69 2.08 1.02 0.82 (0.58, 1.06) <0.001 

XYZAL 5 mg 62 2.07 0.92 0.91 (0.66, 1.16) <0.001 

XYZAL 10 mg 55 2.04 0.73 1.11 (0.85, 1.37) <0.001 

Placebo 60 2.25 1.84    

Chronic Idiopathic Urticaria Trial – Reflective pruritus severity score 

XYZAL 5 mg 80 2.07 0.94 0.62 (0.38, 0.86) <0.001 

Placebo 82 2.06 1.56    

Pediatric Patients 

There ar e n o cl inical efficacy trials in  pediatric p atients with 
chronic id iopathic u rticaria [ see Use in Specific Populations 
(8.4)]. 

16 HOW SUPPLIED/STORAGE AND HANDLING 

XYZAL tablets are white, film-coated, oval-shaped, scored, 
imprinted (with the letter Y in red color on both halves of the 
scored tablet) and contain 5 mg levocetirizine dihydrochloride.  
They are supplied in unit of use HDPE bottles. 

90 Tablets (NDC 0024-5800-90) 

XYZAL oral solution is a clear, colorless liquid containing 
0.5 mg of levocetirizine dihydrochloride per mL. 

Oral solution in 5 oz glass bottles (NDC 0024-5801-20) 

Oral Solution in 5 oz polypropylene bottles (NDC 0024-5801-21) 

Storage: 

Store at 20-25°C (68-77°F); excursions permitted to 15-30°C 
(59-86°F) [see USP Controlled Room Temperature]. 

 

17 PATIENT COUNSELING INFORMATION 

17.1 Somnolence 

Caution p atients ag ainst en gaging i n hazardous o ccupations 
requiring c omplete mental a lertness, a nd m otor coordination 
such a s ope rating m achinery or  dr iving a  motor v ehicle a fter 
ingestion of XYZAL. 

17.2 Concomitant Use of Alcohol and other Central 
Nervous System Depressants 

Instruct patients to avoid concurrent use of XYZAL with alcohol 
or other central n ervous s ystem depressants b ecause additional 
reduction in mental alertness may occur. 

17.3 Dosing of XYZAL 

Do n ot ex ceed t he r ecommended daily dos e i n a dults a nd 
adolescents 12 years of age and older of 5 mg once daily in the 
evening. In children 6 to 11 years of age the recommended dose 
is 2.5 mg once daily in the evening.  In children 6 months to 5 
years of age, the recommended dose is 1.25 mg once daily in the 
evening. Advise p atients t o not  i ngest m ore t han t he 
recommended dose of XYZAL because of the increased risk of 
somnolence at higher doses. 

Manufactured for: 

UCB, Inc. 
Smyrna, GA  30080 

and 

Co-marketed by sanofi-aventis U.S. LLC 
Bridgewater, NJ  08807 
A SANOFI COMPANY 

XYZAL is a registered trademark of the UCB Group of 
companies. 

©2012 UCB, Inc.  All rights reserved. 
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添付文書の重要事項 
以下の重要事項は、Xyzal®の安全かつ有効な使用に必要な情報を網羅しているわけではない。

Xyzal の添付文書（全文）を参照すること。 
Xyzal（レボセチリジン二塩酸塩） 
5 mg 錠 
2.5 mg/5 mL（0.5 mg/mL）経口液剤 
初回米国承認：1995 年 
 
最近の主な変更点 
警告及び使用上の注意、尿閉（5.2） ［2012 年 9 月］ 
 
効能・効果 
Xyzal はヒスタミン H1受容体拮抗薬で、以下に適用される。 
· 季節性及び通年性アレルギー性鼻炎に伴う症状の緩和（1.1、1.2） 
· 合併症を伴わない慢性特発性蕁麻疹による皮膚症状の治療（1.3） 
 
用法・用量 
· 成人及び 12 歳以上の小児：5 mg を 1 日 1 回夜に服用（2.1）。 
· 6～11 歳の小児：2.5 mg を 1 日 1 回夜に服用（2.2）。 
· 6 ヵ月～5 歳の小児：1.25 mg（小さじ 1/2 杯［2.5 mL］の経口液剤）を 1 日 1 回夜に服用（2.3

項）。 
· 腎機能障害 

腎機能が低下している 12 歳以上の患者では、用量を調整すること（2.4、12.3）。 
剤形及び含量 
· 速放性分割（割線入り）錠、5 mg（3） 
· 速放性経口液剤、2.5 mg/5 mL（0.5 mg/mL）（3） 
 
禁忌 
· レボセチリジン又は Xyzal 中の何らかの成分、又はセチリジンに対し過敏症であることが確

認されている患者（4）。 
· クレアチニンクリアランスが 10 mL/分未満の末期腎疾患患者又は血液透析を受けている患者

（4）。 
· 腎機能障害のある 6 ヵ月～11 歳の小児（4）。 
 
警告及び使用上の注意 
· Xyzal 服用時には自動車の運転や機械の操作等、完全な覚醒状態を要する危険な業務に従事し

ないこと（5.1）。 
· アルコール又は他の中枢神経抑制薬との併用は避けること（5.1）。 
· 尿閉の素因（例：脊髄病変、前立腺肥大症）がある患者には慎重に用いること。尿閉が生じ

た場合は、Xyzal の投与を中止すること（5.2）。 
 
副作用 

最も一般的な副作用（発症率は 2%以上でプラセボより高い）は、12 歳以上の被験者で傾眠、

鼻咽頭炎、疲労、口内乾燥及び咽頭炎、6～12 歳の小児で発熱、傾眠、咳嗽及び鼻出血であった。

また 1～5 歳の被験者（発症率は 2%以上でプラセボより高い）においては発熱、下痢、嘔吐、中

耳炎で 6～11 ヵ月の被験者（発症率は 3%以上でプラセボより高い）では下痢と便秘であった（6.1）。 
副作用が疑われる場合には、UCB, Inc.社（866-822-0068）又は FDA（1-800-FDA-1088 又は

www.fda.gov/medwatch）に報告すること。 
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特別な患者集団への投与 
· 腎機能障害 

Xyzal はおおむね腎臓により排泄されるため、腎機能障害患者では本剤による副作用のリスク

が高くなる可能性がある（8.6、12.3）。 
· 小児への投与 

6～11 歳の小児と 6 ヵ月～5 歳の小児では、それぞれ 1 日 1 回 2.5 mg 及び 1.25 mg の推奨用量

を超えて投与しないこと。これらの投与によるそれぞれの年齢層における全身曝露は成人の

1 日 1 回 5 mg の投与量に匹敵する（12.3）。 
 

患者に伝えるべき情報（Patient Counseling Information）については 17 項を参照のこと。 
 

2012 年 9 月改訂 
 
 
添付文書（全文）：目次* 
1 効能・効果 ............................................................................................................................................. 4 

1.1 季節性アレルギー性鼻炎 ............................................................................................................. 4 
1.2 通年性アレルギー性鼻炎 ............................................................................................................. 4 
1.3 慢性特発性蕁麻疹 ......................................................................................................................... 4 

2 用法・用量 ............................................................................................................................................. 4 
2.1 成人及び 12 歳以上の小児 ........................................................................................................... 4 
2.2 6～11 歳の小児 .............................................................................................................................. 4 
2.3 6 ヵ月～5 歳の小児 ....................................................................................................................... 4 
2.4 腎及び肝機能障害患者における投与量調整 ............................................................................. 4 

3 剤形及び含量 ......................................................................................................................................... 5 
4 禁忌 ......................................................................................................................................................... 5 

4.1 過敏症であることが確認されている患者 ................................................................................. 5 
4.2 末期腎疾患患者 ............................................................................................................................. 5 
4.3 腎機能障害のある小児患者 ......................................................................................................... 5 

5 警告及び使用上の注意 ......................................................................................................................... 5 
5.1 傾眠 ................................................................................................................................................. 5 
5.2 尿閉 ................................................................................................................................................. 5 

6 副作用 ..................................................................................................................................................... 5 
6.1 臨床試験成績 ................................................................................................................................. 5 
6.2 市販後成績 ..................................................................................................................................... 8 

7 薬物相互作用 ......................................................................................................................................... 8 
7.1 アンチピリン、アジスロマイシン、シメチジン、エリスロマイシン、ケトコナゾール、

テオフィリン及びプソイドエフェドリン ............................................................................................. 8 
7.2 リトナビル ..................................................................................................................................... 8 

8 特別な患者集団への投与 ..................................................................................................................... 8 
8.1 妊婦 ................................................................................................................................................. 8 
8.3 授乳婦 ............................................................................................................................................. 8 
8.4 小児への投与 ................................................................................................................................. 9 
8.5 高齢者への投与 ............................................................................................................................. 9 
8.6 腎機能障害 ..................................................................................................................................... 9 
8.7 肝障害 ............................................................................................................................................. 9 

10 過量投与 ............................................................................................................................................. 9 
11 性状 ................................................................................................................................................... 10 

 Mar 08 2013 09:58:09



3 
 

12 臨床薬理 ........................................................................................................................................... 10 
12.1 作用機序 ................................................................................................................................... 10 
12.2 薬力学 ....................................................................................................................................... 10 
12.3 薬物動態 ................................................................................................................................... 11 

13 非臨床毒性 ....................................................................................................................................... 13 
13.1 がん原性、変異原性、受胎能障害 ....................................................................................... 13 
13.2 動物毒性 ................................................................................................................................... 13 

14 臨床試験 ........................................................................................................................................... 13 
14.1 季節性及び通年性アレルギー性鼻炎 ................................................................................... 13 
14.2 慢性特発性蕁麻疹 ................................................................................................................... 15 

16 包装/保存及び取扱い ...................................................................................................................... 16 
17 患者に伝えるべき情報 ................................................................................................................... 16 

17.1 傾眠 ........................................................................................................................................... 16 
17.2 アルコール及び他の中枢神経抑制薬との併用 ................................................................... 16 
17.3 Xyzal の投与量決定 .................................................................................................................... 16 

 
 
 
*添付文書（全文）の項目又は亜項目のうち、省略された項目又は小項目は一覧していない。 

 Mar 08 2013 09:58:09



4 
 

 
添付文書（全文） 
 
1 効能・効果 
1.1 季節性アレルギー性鼻炎 

Xyzal®は、成人及び 2 歳以上の小児において、季節性アレルギー性鼻炎に伴う症状の緩和に適

用される。 
 
1.2 通年性アレルギー性鼻炎 

Xyzal は、成人及び 6 ヵ月以上の小児において、通年性アレルギー性鼻炎に伴う症状の緩和に

適用される。 
 
1.3 慢性特発性蕁麻疹 

Xyzal は、成人及び 6 ヵ月以上の小児において、合併症を伴わない慢性特発性蕁麻疹による皮

膚症状の治療に適用される。 
 
2 用法・用量 

Xyzal は、2.5 mg/5 mL（0.5 mg/mL）の経口液剤及び 5 mg 分割（割線入り）錠として市販され

ており、必要に応じて 2.5 mg の投与が可能である。Xyzal は食事の摂取に関係なく服用できる。 
 
2.1 成人及び 12 歳以上の小児 

Xyzal の推奨用量は、5 mg（1 錠又は小さじ 2 杯［10 mL］の経口液剤）を 1 日 1 回夜に服用で

ある。2.5 mg（1/2 錠又は小さじ 1 杯［5 mL］の経口液剤）を 1 日 1 回夜に服用することで症状を

適切にコントロールできる場合がある。 
 
2.2 6～11 歳の小児 

Xyzal の推奨用量は 2.5 mg（1/2 錠又は小さじ 1 杯［5 mL］の経口液剤）を 1 日 1 回夜に服用で

ある。投与量 5 mg での全身曝露は成人の約 2 倍であるため、2.5 mg の用量を超えないこと［臨床

薬理（12.3 項）を参照］ 
 
2.3 6 ヵ月～5 歳の小児 

Xyzal の推奨初回投与量は 1.25 mg（小さじ 1/2 杯［2.5 mL］の経口液剤）を 1 日 1 回夜に服用

である。成人 5 mg 投与時の全身曝露に匹敵する 1 日 1 回 1.25 mg の用量を超えないこと［臨床薬

理（12.3 項）を参照］ 
 
2.4 腎及び肝機能障害患者における投与量調整 

以下の症状がある成人及び 12 歳以上の小児について行う。 
• 軽度の腎機能障害（クレアチニンクリアランス［CLCR］＝50～80 mL/分）： 2.5 mg を 1 日 1 回

投与が推奨される。 
• 中等度の腎機能障害（CLCR＝30～50 mL/分）：2.5 mg を 1 日おきに投与することが推奨される。 
• 重度の腎機能障害（CLCR＝10～30 mL/分）：2.5 mg を週に 2 回（3～4 日に 1 回投与）投与する

ことが推奨される。 
• 末期の腎疾患患者（CLCR＜10 mL/分）及び血液透析を受けている患者は Xyzal を服用しないこ

と。 
肝障害のみの患者では、投与量調整は不要である。肝障害と腎機能障害の両者をもつ患者では

投与量の調整が推奨される。 
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3 剤形及び含量 
Xyzal 経口液剤は、1 mL 中にレボセチリジン二塩酸塩を 0.5 mg 含有する、無色澄明の液体であ

る。 
Xyzal 錠は、割線及び刻印（分割錠の両側に赤色で Y の文字入り）が入った楕円形の白色フィ

ルムコーティング錠で、1 錠中レボセチリジン二塩酸塩 5 mg を含有する。 
 
4 禁忌 

Xyzal は以下の患者には禁忌である。 
 
4.1 過敏症であることが確認されている患者  

レボセチリジン又は Xyzal 中の何らかの成分、又はセチリジンに対し過敏症であることが確認

されている患者。蕁麻疹からアナフィラキシーまで様々な反応が観察されている［副作用（6.2 項）

を参照］。  
 
4.2 末期腎疾患患者  

末期腎疾患患者（CLCR＜10 mL/分）又は血液透析を受けている患者。 
 
4.3 腎機能障害のある小児患者  

腎機能障害のある 6 ヵ月～11 歳の小児患者。  
 
5 警告及び使用上の注意  
5.1 傾眠 

臨床試験では、Xyzal による治療を受けた患者の一部で傾眠、疲労及び無力症の発症が報告さ

れた。Xyzal の服用後には、完全な覚醒状態及び機械の操作又は自動車の運転等の運動協調性を要

する危険な業務に従事しないよう患者に警告すること。注意力の低下及び中枢神経系の活動障害

が更に生じる可能性があるため、Xyzal をアルコール又は他の中枢神経抑制薬と併用することは避

けること。 
 
5.2 尿閉 

市販後に Xyzal による尿閉が報告されている。Xyzal は尿閉のリスクを増大させる可能性があ

るため、尿閉の素因（例：脊髄病変、前立腺肥大症）がある患者には慎重に用いること。尿閉が

生じた場合は、Xyzal の投与を中止すること。 
 
6 副作用 

Xyzal の使用には傾眠、疲労、無力症及び尿閉を伴った［警告及び使用上の注意（5 項）を参

照］。 
 
6.1 臨床試験成績 

以下に示す安全性データは、1 週間から 6 ヵ月の試験期間で行われた比較臨床試験の 14 試験に

おいて、季節性又は通年性アレルギー性鼻炎又は慢性特発性蕁麻疹の患者 2708 例における Xyzal
の曝露を反映したものである。 

成人及び青年における短期（6 週間までの曝露）安全性データは、1896 例の患者（12 歳以上の

男性 825 例、女性 1071 例）に 2.5、5 又は 10 mg の Xyzal を 1 日 1 回夜に投与した臨床試験 8 試験

に基づいている。 
小児患者における短期安全性データは、小児の季節性又は通年性アレルギー性鼻炎患者 243 例

（6～12 歳の男児 162 例及び女児 81 例）に 4～6 週間にわたって Xyzal 5 mg を 1 日 1 回投与した

臨床試験 2 試験及びアレルギー性鼻炎又は慢性特発性蕁麻疹の 114 例の小児患者（1～5 歳の男児

65 例及び女児 49 例）に 1.25 mg の Xyzal を 1 日 2 回 2 週間投与した臨床試験 1 試験及びアレルギ
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ー性鼻炎又は慢性蕁麻疹の症状のある 45 例の小児患者（6～11 ヵ月の男児 28 例及び女児 17 例）

に 1.25 mg の Xyzal を 1 日 1 回 2 週間投与した臨床試験 1 試験に基づいている。 
成人及び青年を対象とした長期（4 又は 6 ヵ月間の曝露）安全性データは、アレルギー性鼻炎

患者 428 例（男性 190 例及び女性 238 例）において Xyzal 5 mg を 1 日 1 回投与した臨床試験 2 試

験に基づいている。また、Xyzal を投与した 12～24 ヵ月齢の 255 例の小児患者のデータは 18 ヵ月

間の試験から得られている。 
臨床試験は大きく異なる条件下で実施されるため、ある薬物の臨床試験で観察される副作用の

発現率を別の薬物の臨床試験における発症率と直接比較することはできず、実際に観察された発

現率を反映していない場合がある。 
 
12 歳以上の成人及び青年 

試験期間が 6 週間までの臨床試験では、成人及び青年の患者の平均年齢は 32 歳で、患者の 44%
が男性、56%が女性であり、大多数（90%以上）が白人であった。 

この試験では、プラセボ群の 43%と比較して、Xyzal 2.5 mg 及び 5 mg 投与群の被験者のうち、

それぞれ 43%及び 42%において少なくとも 1 種類の有害事象が発生した。 
試験期間が 1～6 週間のプラセボ対照試験において最も一般的な副作用は、傾眠、鼻咽頭炎、

疲労、口内乾燥及び咽頭炎であり、そのほとんどの重症度は軽度から中等度であった。Xyzal によ

る傾眠は、2.5、5 及び 10 mg の試験用量の間では用量依存性を示し、試験中止に至った最も多く

見られる副作用であった（0.5%）。 
表 1 に、プラセボ対照臨床試験 8 試験において Xyzal 2.5 mg 又は 5 mg の投与を受けた 12 歳以

上の被験者のうち 2%以上で報告され、更に Xyzal 群においてプラセボ群より多く見られた副作用

を示す。 
 
表 1 試験期間が 1～6 週間のプラセボ対照臨床試験において Xyzal 2.5 mg 又は 5 mg を 1 日 1 回曝

露した 12 歳以上の被験者のうち 2%以上＊で報告された副作用 

副作用 Xyzal 2.5 mg

（n=421） 

Xyzal 5 mg

（n=1070） 

プラセボ

（n=912） 

傾眠 22 (5%) 61 (6%) 16 (2%) 
鼻咽頭炎 25 (6%) 40 (4%) 28 (3%) 
疲労 5 (1%) 46 (4%) 20 (2%) 
口内乾燥 12 (3%) 26 (2%) 11 (1%) 
咽頭炎 10 (2%) 12 (1%) 9 (1%) 
＊最も近い百分率単位に四捨五入 
 

Xyzalの投与を受けた成人及び 12歳以上の青年群においてプラセボ群より高い発生率で見られ、

医学的に重要なその他の副作用は失神（0.2%）及び体重増加（0.5%）である。 
 
6～12 歳の小児患者 

短期プラセボ対照二重盲検試験 2試験において、合計 243例の 6～12歳の小児患者にXyzal 5 mg
を 1 日 1 回投与した。患者の平均年齢は 9.8 歳で、79 例（32%）は 6～8 歳、50%は白人であった。

表 2 に、プラセボ対照臨床試験において Xyzal 5 mg の投与を受けた 6～12 歳の被験者の 2%以上

で報告されたか、又はプラセボより Xyzal においてより多く見られた副作用を示す。 
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表 2 試験期間が 4 及び 6 週間のプラセボ対照臨床試験において、Xyzal 5 mg を 1 日 1 回曝露した

6～12 歳の被験者で 2%以上＊報告された副作用 

副作用 Xyzal 5 mg（n=243） プラセボ（n=240） 

発熱 10 (4%) 5 (2%) 
咳嗽 8 (3%) 2 (<1%) 
傾眠 7 (3%) 1 (<1%) 
鼻出血 6 (2%) 1 (<1%) 
＊最も近い百分率単位に四捨五入 
 
1～5 歳の小児患者 

2 週間のプラセボ対照二重盲検安全性試験において、合計 114 例の 1～5 歳の小児患者に Xyzal 
1.25 mg を 1 日 2 回投与した。患者の平均年齢は 3.8 歳で、32%は 1～2 歳、71%は白人で 18％は黒

人であった。表 3 に、プラセボ対照安全性試験において Xyzal 1.25 mg を 1 日 2 回の投与を受けた

1～5 歳の被験者の 2%以上で報告されたか、又はプラセボより Xyzal においてより多く見られた

副作用を示す。 
 
表 3 2 週間のプラセボ対照臨床試験において、Xyzal 1.25 mg を 1 日 2 回曝露した 1～5 歳の被験者

で 2%以上＊報告された副作用 

副作用 Xyzal 1.25 mg/ 

1 日 2 回（n=114） 

プラセボ（n=59） 

発熱 5 (4%) 1 (2%) 
下痢 4 (4%) 2 (3%) 
嘔吐 4 (4%) 2 (3%) 
中耳炎 3 (3%) 0 (0%) 
＊最も近い百分率単位に四捨五入 
 
6～11 ヵ月の小児患者 

2週間のプラセボ対照二重盲検安全性試験において、合計 45例の 6～11ヵ月の小児患者にXyzal 
1.25 mg を 1 日 1 回投与した。患者の平均月齢は 9 ヵ月で、51%は白人で 31%は黒人であった。プ

ラセボ対照安全性試験において、Xyzal 1.25 mg を 1 日 1 回の投与を受けた 6～11 ヵ月の複数の被

験者（すなわち被験者の 3%以上）で報告され、またプラセボより Xyzal においてより多く見られ

た副作用には下痢、便秘が含まれ、Xyzal及びプラセボ群においてそれぞれ小児患者の 6例（13%）、

1 例（4%）及び 3 例（7%）、1 例（4%）が報告された。 
 

長期臨床試験成績 
比較臨床試験 2 試験において、12 歳以上の 428 例の患者（男性 190 例、女性 238 例）に Xyzal 

5 mg を 1 日 1 回 4 又は 6 ヵ月間投与した。患者の特徴及び安全性プロファイルは短期試験での結

果と同様であった。プラセボ群の 2 例（＜1%）と比較して、Xyzal を投与した 10 例（2.3%）の患

者が、傾眠、疲労又は無力症のために試験を中止した。 
アレルギー性鼻炎又は慢性特発性蕁麻疹のある 12 歳未満の小児患者における長期臨床試験デ

ータはない。 
 
臨床検査の異常 

臨床試験において、血中ビリルビン値及びトランスアミナーゼ値の上昇が 1%未満の患者で報

告された。検査値の上昇は一過性であり、いずれの患者においても試験の中止には至らなかった。 
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6.2 市販後成績 
臨床試験中に報告され上記の表に一覧した副作用に加えて、Xyzal の市販後使用中に有害事象

も特定された。こうした有害事象は大きさが不明の母集団から自発的に報告されたものであるた

め、頻度の確実な推定又は薬物の曝露との因果関係の立証が常に可能というわけではない。有害

事象として、過敏症及びアナフィラキシー、食欲亢進、血管浮腫、固定薬疹、そう痒症、発疹及

び蕁麻疹、痙攣、錯感覚、浮動性めまい、振戦、味覚異常、回転性めまい、攻撃性及び激越、幻

覚、うつ病、不眠症、自殺念慮、視覚障害、霧視、動悸、頻脈、呼吸困難、悪心、嘔吐、肝炎、

排尿困難、尿閉、筋肉痛、並びに浮腫が報告されている。 
 
Xyzal による治療中に報告された有害事象の他に、セチリジンの市販後経験から重度となる可

能性がある他の有害事象が報告されている。レボセチリジンはセチリジンの主要な薬理活性成分

であるため、Xyzal による治療時に以下の有害事象も発症する可能性があることを考慮に入れるこ

と：顔面ジスキネジー、重度の低血圧、胆汁うっ滞、糸球体腎炎及び死産。 
 
7 薬物相互作用 

In vitro 試験データは、レボセチリジンが肝臓の薬物代謝酵素の阻害又は誘導により薬物動態学

的相互作用を引き起こす可能性は低いことを示している。レボセチリジンについて in vivo での薬

物-薬物相互作用試験は実施されていない。薬物相互作用試験はラセミ体セチリジンを用いて実施

された。 
 
7.1 アンチピリン、アジスロマイシン、シメチジン、エリスロマイシン、ケトコナゾール、テ

オフィリン及びプソイドエフェドリン 
ラセミ体セチリジンを用いて実施された薬物動態学的相互作用試験により、セチリジンがアン

チピリン、プソイドエフェドリン、エリスロマイシン、アジスロマイシン、ケトコナゾール及び

シメチジンとの相互作用を起こさないことが実証された。テオフィリン 400 mg の投与によりセチ

リジンのクリアランスがわずかに低下（16%未満）した。テオフィリン投与量の増加により影響

が大きくなった可能性がある。 
 
7.2 リトナビル 

リトナビルによりセチリジンの血漿 AUC が約 42%増加し、同時に半減期（53%）の増加及び

セチリジンのクリアランスの低下（29%）が見られた。リトナビルの体内動態は、セチリジンの

同時投与により変化しなかった。 
 
8 特別な患者集団への投与 
8.1 妊婦 
胎児危険度分類 B 

妊婦を対象とした適切かつ十分にコントロールされた試験は実施されていない。動物を用いた

生殖試験は必ずしもヒトにおける反応の予測とはならないため、妊娠中の Xyzal の使用は明らか

に必要な場合のみとすること。 
 

催奇形効果 
レボセチリジンは、ラット及びウサギにおいて、それぞれ mg/m2 換算で成人における推奨最大

経口一日量の約 320 及び 390 倍の経口用量で催奇形性を示さなかった。 
 
8.3 授乳婦 

レボセチリジンを用いた出生前及び出生後の動物試験は実施されていない。マウスでは、母獣

にセチリジンを mg/m2 換算で成人における推奨最大経口一日量の約 40 倍、経口投与したところ、

授乳中の仔の体重増加に遅れが生じた。ビーグル犬を用いた試験では、セチリジンの投与量のう
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ち約 3%が乳汁中に分泌されることが示された。セチリジンはヒトの母乳中に分泌されることが報

告されている。レボセチリジンも母乳中に分泌されることが予測されるため、授乳婦への Xyzal
の使用は推奨されない。 
 
8.4 小児への投与 

6 ヵ月～17 歳の患者における合併症を伴わない慢性特発性蕁麻疹による皮膚症状の治療での

Xyzal の推奨用量は、18 歳以上の成人からの有効性の推定に基づいている［臨床試験（14 項）を

参照］。 
6 ヵ月～11 歳の患者における通年性アレルギー性鼻炎及び慢性特発性蕁麻疹の症状の治療と 2

～11 歳の患者における季節性アレルギー性鼻炎の症状の治療での Xyzal の推奨用量は、成人と小

児患者における Xyzal の全身曝露の試験間比較と、6 ヵ月～11 歳の患者における推奨用量以上の

投与量での成人及び小児患者における Xyzal の安全性プロファイルに基づいている。 
Xyzal 5 mg を 1 日 1 回投与した場合の安全性は、試験期間が 4 又は 6 週間のプラセボ対照臨床

試験 2 試験において、6～12 歳の小児患者 243 例を対象として評価した。Xyzal 1.25 mg を 1 日 2
回投与した場合の安全性は、2 週間の臨床試験 1 試験において、1～5 歳の小児患者 114 例を対象

として評価した。また Xyzal 1.25 mg を 1 日 1 回投与した場合の安全性は、2 週間の臨床試験 1 試

験において、6～11 ヵ月の小児患者 45 例を対象として評価した［副作用（6.1 項）を参照］。 
Xyzal 1.25 mg （6 ヵ月～5 歳）を 1 日 1 回投与した場合と Xyzal 2.5 mg（6～11 歳）を 1 日 1

回投与した場合の季節性並びに通年性アレルギー性鼻炎及び慢性特発性蕁麻疹の症状の治療への

有効性は、12 歳以上の患者に Xyzal 5 mg を 1 日 1 回投与した場合に実証されている有効性からの

推定及び成人と小児との薬物動態学的比較に基づいて裏付けられている。 
6～12 歳の季節性アレルギー性鼻炎の小児患者に 5 mg の用量で Xyzal を投与した結果、健康な

成人に Xyzal 5 mg を投与した場合に見られる全身曝露（AUC）の約 2 倍となることが試験間比較

により示されている。したがって、6～11 歳の患者では 2.5 mg を 1 日 1 回の推奨用量を超えない

こと。母集団薬物動態試験では 6ヵ月～5歳の小児患者に 1日 1回 1.25 mgの用量で投与した結果、

成人に 1 日 1 回 5 mg を投与した場合に匹敵する全身曝露が示されている。［用法・用量（2.2 項）、

臨床試験（14 項）及び臨床薬理（12.3 項）を参照］。 
 
8.5 高齢者への投与 

承認を受けた各適応症に関する臨床試験には、高齢患者の反応が若年患者と異なるかどうかを

確認するのに十分な数の 65 歳以上の患者が含まれていなかった。他に報告された臨床試験成績に

おいても、高齢患者と若年患者との反応の違いは特定されていない。一般に、高齢患者への投与

量の選択は慎重に行う必要があり、肝機能、腎機能又は心機能の低下や、合併症又は他の薬物治

療の併用が見られる頻度が高いことを考慮し、通常は投与量の範囲の下限量から開始すること。 
 
8.6 腎機能障害 

Xyzal はおおむね腎臓から排泄されることが知られており、腎機能障害患者では本剤による副

作用のリスクが高い可能性がある。高齢患者は腎機能が低下している場合が多いため、投与量の

選択には注意する必要があり、また腎機能のモニターが有用である場合がある［用法・用量（2
項）及び臨床薬理（12.3 項）を参照］。 

 
8.7 肝障害 

レボセチリジンはおもに未変化体として腎臓から排泄されるため、肝障害のみの患者において

レボセチリジンのクリアランスが著しく低下する可能性は低い［臨床薬理（12.3 項）を参照］。 
 
10 過量投与 

Xyzal について過量投与が報告されている。 
過量投与による症状として、成人では傾眠状態、小児では激越及び落ち着きのなさに始まり、
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その後の傾眠状態等が含まれる可能性がある。Xyzal に対する既知の特異的解毒薬はない。過量投

与が生じた場合には、対症療法及び支持療法が推奨される。Xyzal は透析によっては効果的に除去

されず、透析可能な薬剤を同時に摂取していない限り、透析は無効である。 
マウスにおけるレボセチリジンの最大経口急性非致死量は 240 mg/kg（mg/m2 換算で成人にお

ける推奨最大経口一日量の約 190 倍及び 6～11 歳の小児における推奨最大経口一日量の約 230 倍

及び 6 ヵ月～5 歳の小児における推奨最大経口一日量の 180 倍）であった。ラットにおける最大

経口非致死量は 240 mg/kg（mg/m2 換算で成人における推奨最大経口一日量の約 390 倍及び 6～11
歳の小児における推奨最大経口一日量の約 460 倍及び 6 ヵ月～5 歳の小児における推奨最大経口

一日量の約 370 倍）であった。 
 
11 性状 

Xyzal 錠及び Xyzal 経口液剤の活性成分であるレボセチリジン二塩酸塩は、経口で有効な H1 受

容体拮抗薬である。化学名は(R)-[2-[4-[(4-クロロフェニル)フェニルメチル]-1-ピペラジニル]エトキ

シ]酢酸二塩酸塩である。レボセチリジン二塩酸塩は、抗ヒスタミン作用をもつラセミ化合物であ

るセチリジン塩酸塩の R 鏡像体である。レボセチリジン二塩酸塩の実験式は C21H25ClN2O3・2HCl
である。分子量は 461.82 で、化学構造式は以下の通りである。 
 

 
 

レボセチリジン二塩酸塩は白色の結晶性粉末で水にやや溶けやすい。 
Xyzal 5 mg 錠は、速放性で割線の入った楕円形の経口投与用白色フィルムコーティング錠とし

て製剤化されている。同錠には割線の両側に赤色（Opacode® Red）で Y の文字が刻印されている。

非活性成分として以下のものが含まれる：結晶セルロース、乳糖水和物、コロイド状無水シリカ

及びステアリン酸マグネシウム。フィルムコーティング剤はヒプロメロース、酸化チタン及びマ

クロゴール 400 を含有する。 
Xyzal 0.5 mg/mL 経口液剤は速放性の無色澄明な液体として製剤化されている。非活性成分とし

て以下のものが含まれる：酢酸ナトリウム三水和物、氷酢酸、マルチトール溶液、グリセリン、

メチルパラベン、プロピルパラベン、サッカリン、香味料（トリアセチン、天然及び人工香料、

dl-α-トコフェノールから成る）、精製水。 
 
12 臨床薬理 
12.1 作用機序 

セチリジンの活性鏡像体であるレボセチリジンは抗ヒスタミン薬である；主な作用は H1 受容

体の選択的阻害を介している。レボセチリジンの抗ヒスタミン活性は、さまざまな動物及びヒト

モデルで実証されている。In vitro 結合試験により、レボセチリジンには、セチリジンより 2 倍以

上高い（Ki はそれぞれ 3 nmol/L と 6 nmol/L）ヒト H1受容体への結合性があることが明らかにな

った。この知見の臨床上の関連性は不明である。 
 
12.2 薬力学 

健康な成人被験者を対象とした試験により、レボセチリジン 2.5 mg 及び 5 mg の用量で、ヒス

タミンの皮内注射により引き起こされた皮膚膨疹及びフレアを抑制することが明らかになった。

対照的に、デキストロセチリジンは膨疹及びフレア反応の抑制において明白な変化を示さなかっ

た。14 例の小児被験者（6～11 歳）において、レボセチリジン 5 mg の用量で、ヒスタミンの皮内
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注射により引き起こされた膨疹及びフレアを抑制し、活性は最低でも 24 時間持続した。ヒスタミ

ン膨疹皮膚試験との臨床上の関連性は不明である。 
レボセチリジン 30 mg の単回投与による QT/QTC試験では、QTC間隔への影響は実証されなか

った。レボセチリジンの単回投与による影響はなかった一方で、レボセチリジンによる作用は単

回投与後に定常状態ではない可能性がある。レボセチリジンの多回投与後に QTC間隔に及ぼす影

響は不明である。セチリジンによる QTC試験の結果及び長期にわたるセチリジンの市販後成績で

QT の延長に関する報告がなかったことから、レボセチリジンには QT/QTCへの作用がないと予測

されている。 
 
12.3 薬物動態 

レボセチリジンは、健康な成人被験者において治療量の範囲にわたって線形の薬物動態を示し

た。 
 
・吸収 

レボセチリジンは経口投与後に迅速かつ広範に吸収される。成人では、錠剤を経口投与後 0.9
時間で最高血漿中濃度に達する。連日経口投与した後の蓄積率は 1.12 で、2 日後に定常状態に達

する。5 mg を 1 日 1 回単回投与又は反復投与した場合の最高濃度は通常それぞれ 270 ng/mL 及び

308 ng/mL である。食物はレボセチリジン錠の曝露（AUC）の程度に影響を及ぼさなかったが、

高脂肪食と共に投与した後には Tmax が約 1.25 時間遅れ、また Cmax は約 36%減少した；したがっ

て、レボセチリジンは食事の有無にかかわらず投与することが可能である。 
Xyzal 経口液剤の用量 5 mg（10 mL）は、Xyzal 錠の 5 mg 用量と生物学的に同等である。Xyzal

経口液剤の 5 mg 用量を健康な成人被験者に経口投与後約 0.5 時間で平均最高血漿中濃度に達した。 
 
・分布 

In vitro におけるレボセチリジンの平均血漿タンパク結合は 91～92%の範囲で、観察された治療

域の血漿レベルを含む、90～5000 ng/mL の範囲では濃度とは無関係であった。経口投与後の見か

けの平均分布容積は約 0.4 L/kg であり、体内総水分への分布を表している。  
 
・代謝 

ヒトにおけるレボセチリジンの代謝の程度は投与量の 14%未満であるため、遺伝的多型 
又は肝薬物代謝酵素阻害薬の同時摂取の結果生じる差は無視できると予測される。代謝経路に

は、芳香族酸化、N-又は O-脱アルキル化及びタウリン抱合がある。脱アルキル化経路は主として

CYP 3A4 により媒介されるが、一方芳香族酸化には、複数及び未確認又はそのいずれかの CYP ア

イソフォームが関与している。 
 
・消失 

健康な成人被験者における血漿半減期は経口錠及び経口液剤の投与後約 8～9 時間であり、レ

ボセチリジンの平均経口全身クリアランスは約 0.63 mL/kg/分であった。レボセチリジン及び代謝

物の主要な排泄経路は尿経由であり、平均で投与量の 85.4 %を占めている。糞便経由の排泄は投

与量の 12.9%しか占めていない。レボセチリジンは糸球体濾過及び能動的尿細管分泌の両者によ

り排泄される。レボセチリジンの腎クリアランスはクレアチニンクリアランスと相関している。

腎機能障害患者においては、レボセチリジンのクリアランスは低下する［用法・用量（2.3 項）を

参照］。  
 
・薬物相互作用試験 

代謝物相互作用に関する in vitro データは、レボセチリジンが代謝的相互作用を引き起こすか

又はその影響を受ける可能性が低いことを示している。治療量の範囲内で達する Cmax レベルより

十分高い濃度では、レボセチリジンは CYP アイソザイムの 1A2、2C9、2C19、2A1、2D6、2E1 及
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び 3A4 を阻害せず、また UGT1A 又は CYP アイソザイム 1A2、2C9 及び 3A4 を誘発しない。 
レボセチリジンについて公式の in vivo 薬物相互作用試験は実施されていない。試験はラセミ体

のセチリジンを用いて実施された［薬物相互作用（7 項）を参照］。 
 
・小児患者 

6～11歳で体重が 20 kgから 40 kgの範囲内にある 14例の小児を対象とし、レボセチリジン 5 mg
を経口で単回投与した、小児における薬物動態試験からのデータにより、Cmax 及び AUC 値は、試

験間比較において、健康な成人被験者で報告されている値より約 2 倍高い値であることが明らか

になっている。成人の場合と比較してこの小児の集団では平均 Cmax は 450 ng/mL で、投与後平均

1.2 時間で到達し、体重を正規化した全身クリアランスが 30 %上昇し、また消失半減期は 24%短

縮した。 
レボセチリジンの薬物動態試験は 6 歳未満の小児患者では実施されていない。レトロスペクテ

ィブ母集団薬物動態解析が、1.25 mg から 30 mg の範囲内でレボセチリジンの単回投与又は反復投

与を受けた 324 例の被験者(1～5 歳の小児 181 例、6～11 歳の小児 18 例、及び 18～55 歳の成人 124
例)を対象に実施された。この分析によるデータは 6 ヵ月～5 歳の小児の 1 日 1 回 1.25 mg の投与

が 1 日 1 回 5 mg の投与を受けた成人被験者と同様の血漿濃度になることを示した。 
 
・高齢患者 

高齢の被験者については限られた薬物動態データしか得られていない。9 例の高齢被験者（65
～74 歳）を対象とし、レボセチリジン 30 mg を 6 日間にわたって 1 日 1 回反復経口投与した後の

全身クリアランスは、若年成人の場合と比較して約 33%低かった。ラセミ体のセチリジンの体内

動態は、年齢より腎機能に左右されることが明らかになっている。レボセチリジンとセチリジン

は共に主として尿中に排泄されるため、この知見はレボセチリジンにも適用できるであろう。し

たがって、高齢の患者では、Xyzal の用量は腎機能に基づいて調整すること［用法・用量（2 項）

を参照］。 
 
・性別 

77 例の患者（男性 40 例、女性 37 例）の薬物動態試験結果は、性別により生じる可能性のある

影響について評価された。半減期は男性（8.62 ± 1.84 時間）より女性（7.08 ± 1.72 時間）でわ

ずかに短かった。しかし、体重を調整した経口クリアランスでは、女性（0.67 ± 0.16 mL/分/kg）
は男性（0.59 ± 0.12 mL/分/kg）と同等であるように思われる。正常な腎機能をもつ男性及び女性

には、同一の 1 日量及び投与間隔が適用できる。 
 
・人種 

人種によるレボセチリジンへの影響については試験が行われていない。レボセチリジンは主と

して腎臓から排泄され、またクレアチニンクリアランスには人種による重大な差がないため、レ

ボセチリジンの薬物動態学的特性は人種間で異なることはないことが予測される。ラセミ体のセ

チリジンの動態において人種に関連する差は見られなかった。 
 
・腎機能障害 

軽度、中等度、重度の腎機能障害患者及び末期の腎疾患患者におけるレボセチリジンの曝露量

（AUC）は、健康な被験者と比較して、それぞれ 1.8、3.2、4.3 及び 5.7 倍の増加を示した。対応

する半減期の推定値の増加は、それぞれ 1.4、2.0、2.9 及び 4 倍であった。 
経口投与後のレボセチリジンの全身クリアランスはクレアチニンクリアランスと相関してお

り、腎疾患の重症度に基づいて漸進的に低下した。そのため、軽度、中等度、重度の腎機能障害

患者では、クレアチニンクリアランスに基づいてレボセチリジンの投与量及び投与間隔を調整す

ることが推奨されている。末期の腎疾患患者（CLCR＜10 mL/分）ではレボセチリジンは禁忌であ

る。標準的な 4 時間の透析作業中に除去されるレボセチリジン量は 10%未満であった。 
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軽度の腎機能障害患者では、Xyzal の投与量を減らすこと。中等度又は重度の腎機能障害患者

では、投与量と投与頻度を共に減らすこと［用法・用量（2.4 項）を参照］。 
 
・肝障害 

肝障害患者を対象とした Xyzal の試験は実施されていない。健康な成人被験者への経口投与後

の非腎クリアランス（肝臓の寄与の指標）は、全身クリアランスの約 28%であることが判明した。 
レボセチリジンはおもに未変化体として腎臓により排泄されるため、肝障害のみの患者におい

てレボセチリジンのクリアランスが著しく低下する可能性は低い［用法・用量（2 項）を参照］。 
 
13 非臨床毒性 
13.1 がん原性、変異原性、受胎能障害 

レボセチリジンを用いたがん原性試験は実施されていない。しかし、セチリジンのがん原性試

験の評価をレボセチリジンの発がん可能性の判断に関連するとして考慮する。ラットを用いた 2
年間のがん原性試験において、セチリジンは 20 mg/kg（mg/m2換算で成人における推奨最大経口

一日量の約 15 倍及び 6～11 歳の小児における推奨最大経口一日量の約 10 倍及び 6 ヵ月～5 歳の

小児における推奨最大経口一日量の約 15 倍）までの混餌投与時にがん原性を示さなかった。マウ

スを用いた 2 年間のがん原性試験では、セチリジン 16 mg/kg（mg/m2換算で成人における推奨最

大経口一日量の約 6 倍及び 6～11 歳の小児における推奨最大経口一日量の約 4 倍及び 6 ヵ月～5
歳の小児における推奨最大経口一日量の約 6 倍）を混餌投与時に、雄マウスで良性肝腫瘍の発現

率が上昇した。4 mg/kg（mg/m2 換算で成人における推奨最大経口一日量の約 2 倍及び 6～11 歳の

小児における推奨最大経口一日量とは同量及び 6 ヵ月～5 歳の小児における推奨最大経口一日量

の約 2 倍）を混餌投与時には、良性腫瘍の発現率上昇は見られなかった。Xyzal の長期使用中の本

所見の臨床上の意義は不明である。 
レボセチリジンはエームス試験において遺伝毒性を示さず、またヒトリンパ球試験、マウスリ

ンパ腫試験及び in vivo でのマウスの小核試験において染色体異常を誘発しなかった。 
マウスを用いた受胎能及び一般生殖能試験では、セチリジンは 64 mg/kg の経口投与で受胎能を

損なわなかった（mg/m2 換算で成人における推奨経口一日量の約 25 倍）。 
 
13.2 動物毒性 
生殖発生毒性試験 

ラット及びウサギを用いた生殖発生毒性試験では、レボセチリジンは 120 mg/kg 及び最大 200 
mg/kg のそれぞれの経口投与で催奇形性は認められなかった（mg/m2 換算で成人における推奨最大

経口一日量のそれぞれ約 320 倍及び約 390 倍）。 
マウスを用いた生殖発生毒性試験では、セチリジンは母動物における 96 mg/kg の経口投与で授

乳期間における仔の体重増加に遅れがみられた（mg/m2 換算で成人における推奨最大経口一日量

の約 40 倍） 
 
14 臨床試験 
14.1 季節性及び通年性アレルギー性鼻炎 
成人及び 12 歳以上の青年 

Xyzal の有効性は、季節性又は通年性アレルギー性鼻炎の症状がある成人及び 12 歳以上の青年

を対象とした、無作為化プラセボ対照二重盲検試験の 6 試験において評価された。6 試験には、

試験期間が 2～4 週間の投与量決定試験 3 試験、季節性アレルギー鼻炎患者を対象とした 2 週間の

有効性試験 1 試験、通年性アレルギー性鼻炎患者を対象とした有効性試験 2 試験（6 週間が 1 試

験、6 ヵ月が 1 試験）が含まれている。 
これらの試験には、合計 2412 例（男性 1068 例、女性 1344 例）の患者が含まれ、そのうち 265

例が 12～17 歳の青年であった。有効性は、5 試験における 4 種類の症状（くしゃみ、鼻漏、鼻そ

う痒症及び眼そう痒症）及び 1 試験における 5 種類の症状（くしゃみ、鼻漏、鼻そう痒症、眼そ
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う痒症及び鼻閉）に関する患者の記録からの総症状スコアを用いて評価した。患者は、0～3 のカ

テゴリー別重症度スケール（0＝なし、1＝軽度、2＝中等度、3＝重度）を用いて、1 日 1 回夜に

24 時間の治療期間を回顧して症状を記録した。1 試験では、瞬間的な（次回投与の 1 時間前）症

状の記録も行う。主要評価項目は、季節性アレルギー性鼻炎については最初の 1 週間及び 2 週間

を平均し、通年性アレルギー性鼻炎については 4 週間を平均した、総症状スコアの平均値であっ

た。 
投与量決定試験のうち 3 試験は、1 日 1 回夜に Xyzal 2.5、5 及び 10 mg を投与した時の有効性

を評価するために実施された。1 試験は試験期間が 2 週間で、季節性アレルギー性鼻炎患者を対

象に実施され、2 試験は試験期間が 4 週間で、通年性アレルギー性鼻炎患者を対象として実施さ

れた。これらの試験では、Xyzal の 3 種類の各投与量で回顧的総症状スコアがプラセボより大きく

減少することが示され、その差は、これらの試験のうち 2 試験で全 3 用量について統計的に有意

であった。試験のうち 2 試験の結果を表 4 に示す。 
 
表 4 アレルギー性鼻炎投与量決定試験における平均回顧的総症状スコア* 

投与 N 
ベース

ライン 
投与時に調整

した平均値 
プラセボとの差 

推定値 95 %CI p 値 
季節性アレルギー性鼻炎試験‐回顧的総症状スコア 

Xyzal 2.5 mg  116 7.83 4.27 0.91 (0.37, 1.45) 0.001 
Xyzal 5 mg  115 7.45 4.06 1.11 (0.57, 1.65) <0.001 
Xyzal 10 mg  118 7.15 3.57 1.61 (1.07, 2.15) <0.001 
プラセボ 118 7.94 5.17    
通年性アレルギー性鼻炎試験‐回顧的総症状スコア 

Xyzal 2.5 mg  133 7.14 4.12 1.17 (0.71, 1.63) <0.001 
Xyzal 5 mg  127 7.18 4.07 1.22 (0.76, 1.69) <0.001 
Xyzal 10 mg  129 7.58 4.19 1.10 (0.64, 1.57) <0.001 
プラセボ 128 7.22 5.29    
＊総症状スコアは、0～3 のカテゴリー別重症度スケールに基づいて患者が評価した、くしゃみ、

鼻漏、鼻そう痒症及び眼そう痒症の個々の症状の合計である。 
 

臨床試験のうち1試験では、2週間の治療期間にわたり、季節性アレルギー性鼻炎患者を対象と

してXyzal 5 mgを1日1回夜に投与した場合の有効性をプラセボと比較して評価するよう計画され

た。本試験では、Xyzal 5 mgにより回顧的及び瞬間的総症状スコアがプラセボと比較してベースラ

インから大きく低下することが示され、その差は統計的に有意であった（表5参照）。瞬間的総症

状スコアの結果は、投与間隔終了時点で有効であることを裏付けるものである。 
臨床試験のうち1試験では6週間の治療期間にわたり、通年性アレルギー性鼻炎患者を対象とし

てXyzal 5 mgを1日1回夜に投与した場合の有効性をプラセボと比較して評価した。6ヵ月の試験期

間にわたって実施されたもう1つの試験では、4週間の時点で有効性を評価した。Xyzal 5 mgにより

回顧的総症状スコアがプラセボと比較してベースラインから大きく低下することが示され、プラ

セボとの差は統計的に有意であった。これらの試験のうちの1試験の結果を表5に示す。 
 
表 5 アレルギー性鼻炎試験における回顧的総症状スコア*及び瞬間的総症状スコアの平均 

投与 N 
ベース

ライン 
投与時に調整し

た平均値 

プラセボとの差 

推定値 95 %CI p 値 

季節性アレルギー性鼻炎試験‐回顧的総症状スコア 

Xyzal 5 mg 118 8.40 5.20 0.89 (0.30, 1.47) 0.003 
プラセボ 117 8.50 6.09    
季節性アレルギー性鼻炎試験‐瞬間的総症状スコア 
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Xyzal 5 mg 118 7.24 4.58 0.73 (0.17, 1.28) 0.011 
プラセボ 117 7.48 5.30    
通年性アレルギー性鼻炎試験‐回顧的総症状スコア 

Xyzal 5 mg 150 7.69 3.93 1.17 (0.70, 1.64) <0.001 
プラセボ 142 7.44 5.10    
*総症状スコアは、0～3 のカテゴリー別重症度スケールに基づいて患者が評価した、くしゃみ、鼻

漏、鼻そう痒症及び眼そう痒症の個々の症状の合計である。 
 

作用発現は、Xyzal 2.5 mg 又は 5 mg を単回投与したアレルギー性鼻炎患者を対象とした環境曝

露単位試験 2 試験において評価された。Xyzal 5 mg は経口摂取後 1 時間で作用を発現することが

明らかになった。作用発現は、季節性及び通年性アレルギー性鼻炎試験において、夜の投与前に

毎日行われる症状の記録からも評価した。これらの試験では、効果発現は投与 1 日後に確認した。 
 
12 歳未満の小児患者 

12 歳未満の小児患者を対象とした、Xyzal 2.5 mg を 1 日 1 回投与する臨床的有効性試験及び 6
ヵ月～5 歳の小児患者を対象とした、Xyzal 1.25 mg を 1 日 1 回投与する臨床的有効性試験は実施

されていない。12 歳未満の小児患者を対象とした Xyzal の臨床的有効性は薬物動態比較に基づい

た成人の臨床的有効性試験から推定される。［特別な患者集団への投与（8.4 項）を参照］。 
 
14.2 慢性特発性蕁麻疹 
18 歳以上の成人患者 

合併症を伴わない慢性特発性蕁麻疹による皮膚症状の治療における Xyzal の有効性は、18～85
歳の慢性特発性蕁麻疹の成人患者を対象とした、試験期間 4 週間の、多施設共同無作為化プラセ

ボ対照二重盲検試験の 2 試験において評価された。この 2 試験には、4 週間の投与量決定試験 1
試験及び 4 週間の単回投与レベル有効性試験が含まれていた。これらの試験には 423 例（男性 139
例、女性 284 例）の患者が含まれている。ほとんど（＞90%）の患者は白人で、平均年齢は 41 歳

であった。これらの患者のうち、146 例は 1 日 1 回夜に Xyzal 5 mg の投与を受けた。有効性は、0
～3（0＝なし、～3＝重度）の重症度スコアを用いた、患者によるそう痒症の重症度の記録に基づ

いて評価された。主要評価項目は、最初の 1 週間及び治療期間全体を通しての、平均回顧的そう

痒症重症度スコアであった。その他の有効性を示す変数は、瞬間そう痒症重症度スコア、膨疹の

数並びに大きさ、及びそう痒症の持続期間であった。 
投与量決定試験は、1 日 1 回夜に Xyzal 2.5、5 及び 10 mg を投与した時の有効性を評価するた

めに実施された。本試験では、Xyzal の 3 種類の各投与量で回顧的そう痒症重症度スコアがプラセ

ボより大きく減少することが示され、その差は、全 3 用量について統計的に有意であった（表 6
参照）。 

単回投与レベル試験では、慢性特発性蕁麻疹患者を対象として、4 週間の治療期間にわたり、1
日 1 回夜に Xyzal 5 mg を投与した時の有効性をプラセボと比較して評価した。Xyzal 5 mg により

回顧的そう痒症重症度スコアがプラセボと比較してベースラインから大きく低下することが示さ

れ、プラセボとの差は統計的に有意であった。 
そう痒症の持続期間、膨疹の数並びに大きさ及び瞬間そう痒症重症度スコアもプラセボと比較

して著しい改善を示した。プラセボと比較した瞬間そう痒症重症度スコアの著しい改善により、

投与間隔終了時点での有効性が確認された（表 6 参照）。 
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表 6 慢性特発性蕁麻疹試験における平均回顧的そう痒症重症度スコア 

投与 N 
ベースラ

イン 
投与時に調整

した平均値 
プラセボとの差 

推定値 95 %CI p 値 

投与量決定試験‐回顧的そう痒症重症度スコア 

Xyzal 2.5 mg 69 2.08 1.02 0.82 (0.58, 1.06) <0.001 
Xyzal 5 mg 62 2.07 0.92 0.91 (0.66, 1.16) <0.001 
Xyzal 10 mg 55 2.04 0.73 1.11 (0.85, 1.37) <0.001 
プラセボ 60 2.25 1.84    
慢性特発性蕁麻疹試験‐回顧的そう痒症重症度スコア 

Xyzal 5 mg 80 2.07 0.94 0.62 (0.38, 0.86) <0.001 
プラセボ 82 2.06 1.56    
 
小児患者 

小児の慢性特発性蕁麻疹患者を対象とした臨床的有効性試験は実施されていない［特別な患者

集団への投与（8.4 項）を参照］。 
 
16 包装/保存及び取扱い 

Xyzal 錠は、割線及び刻印（分割錠の両側に赤色で Y の文字入り）が入った楕円形の白色フィ

ルムコーティング錠で、1 錠中 5 mg のレボセチリジン二塩酸塩を含有する。本品は、使用単位

HDPE 瓶で供給される。 
90 錠（NDC 0024-5800-90） 

 
Xyzal 経口液剤は、1mL 中にレボセチリジン二塩酸塩を 0.5 mg 含有する、無色澄明の液体であ

る。 
5 オンスガラス瓶入り経口液剤（NDC 0024-5801-20） 
5 オンスポリプロピレン瓶入り経口液剤（NDC 0024-5801-21） 

 
保存： 
20～25℃（68～77°F）で保存；15～30℃（59～86°F）までの逸脱は可［USP 管理室温を参照］。 
 
17 患者に伝えるべき情報 
17.1 傾眠 

Xyzal の服用後には、完全な覚醒状態及び機械の操作又は自動車の運転等の運動協調性を要す

る危険な業務に従事しないよう患者に警告すること。 
 
17.2 アルコール及び他の中枢神経抑制薬との併用 

覚醒状態が低下し悪化する可能性があるため、Xyzal をアルコール又は他の中枢神経抑制薬と

併用することは避けること。 
 
17.3 Xyzal の投与量決定 

成人及び 12 歳以上の青年における 1 日量は、推奨用量である 1 日 1 回夜に 5 mg 投与を超えな

いこと。6～11 歳の小児では、推奨用量は 1 日 1 回夜に 2.5 mg 投与である。6 ヵ月～5 歳の小児で

は、推奨用量は 1 日 1 回夜に 1.25 mg 投与である。高用量では傾眠のリスクが高くなるため、推

奨用量を超えて Xyzal を服用しないよう患者に指導すること。 
 
製造： 
UCB, Inc. 
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Smyrna, GA 30080 
及び 
sanofi-aventis U.S. LLC による共同販売 
Bridgewater, NJ 08807 
A SANOFI COMPANY 
 
XYZAL は UCB グループ企業の登録商標です。 
©2012 UCB, Inc. 無断複写・複製・転載を禁ず。 
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1. NAME OF THE MEDICINAL PRODUCT 
 
{Trademark} 0.5 mg/ml oral solution 
 
 
2. QUALITATIVE AND QUANTITATIVE COMPOSITION 
 
1 ml of oral solution contains 0.5 mg levocetirizine dihydrochloride. 
Excipients:  0.675 mg methyl parahydroxybenzoate/ml 
 0.075 mg propyl parahydroxybenzoate/ml 
 0.4 g maltitol/ml 
For a full list of excipients, see section 6.1. 
 
 
3. PHARMACEUTICAL FORM 
 
Oral solution 
Clear and colorless liquid 
 
 
4. CLINICAL PARTICULARS 
 
4.1 Therapeutic indications 
 
Symptomatic treatment of allergic rhinitis (including persistent allergic rhinitis) and urticaria. 
 
4.2 Posology and method of administration 
 
Instruction for use 
A dosing oral syringe is included in the package.  The appropriate volume of oral solution should be 
measured with the oral syringe, and poured in a spoon or in a glass of water.  The oral solution must 
be taken orally immediately after dilution, and may be taken with or without food. 
 
Adults and adolescents 12 years and above: 
The daily recommended dose is 5 mg (10 ml of solution). 
 
Elderly: 
Adjustment of the dose is recommended in elderly patients with moderate to severe renal 
impairment (see Patients with renal impairment below). 
 
Children aged 6 to 12 years: 
The daily recommended dose is 5 mg (10 ml of solution). 
 
Children aged 2 to 6 years: 
The daily recommended dose is 2.5 mg to be administered in 2 intakes of 1.25 mg (2.5 ml of 
solution twice daily). 
 
Even if some clinical data are available in children aged 6 months to 12 years (see section 4.8, 5.1 
and 5.2), these data are not sufficient to support the administration of levocetirizine to infants and 
toddlers aged less than 2 years. (see also section 4.4).  
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Adult patients with renal impairment: 
The dosing intervals must be individualised according to renal function. Refer to the following table 
and adjust the dose as indicated. To use this dosing table, an estimate of the patient’s creatinine 
clearance (CLcr) in ml/min is needed. The CLcr (ml/min) may be estimated from serum creatinine 
(mg/dl) determination using the following formula: 
 

 
Dosing Adjustments for Patients with Impaired Renal Function: 
 
Group Creatinine clearance (ml/min) Dosage and frequency 
Normal ≥ 80 5 mg once daily 
Mild 50 – 79 5 mg once daily 
Moderate 30 – 49 5 mg once every 2 days 
Severe < 30 5 mg once every 3 days 
End-stage renal disease -  
Patients undergoing dialysis 

< 10- Contra-indicated 

 
Paediatric patients suffering from renal impairment: 
The dose will have to be adjusted on an individual basis taking into account the renal clearance of 
the patient and his body weight.  There are no specific data for children with renal impairment. 
 
Patients with hepatic impairment: 
No dose adjustment is needed in patients with solely hepatic impairment.  In patients with hepatic 
impairment and renal impairment, adjustment of the dose is recommended (see Patients with renal 
impairment above). 
 
Duration of use: 
Intermittent allergic rhinitis (symptoms <4days/week or during less than 4 weeks) has to be treated 
according to the disease and its history; it can be stopped once the symptoms have disappeared and 
can be restarted again when symptoms reappear. In case of persistent allergic rhinitis (symptoms 
>4days/week and during more than 4 weeks), continuous therapy can be proposed to the patient 
during the period of exposure to allergens. Clinical experience with 5 mg levocetirizine as a film-
coated tablet formulation is currently available for a 6-month treatment period.  For chronic 
urticaria and chronic allergic rhinitis, up to one year's clinical experience is available for the 
racemate. 
 
4.3 Contraindications 
 
Hypersensitivity to levocetirizine, to any piperazine derivatives or to any excipients. 
 
Severe renal impairment at less than 10 ml/min creatinine clearance. 
 
4.4 Special warnings and precautions for use 
 
Precaution is recommended with intake of alcohol (see Interactions). 
 

[ ] ( )womenforx
dlmgcreatinineserumx
kgweightxyearsage

85.0
)/(72
)()(140−CLcr  = 
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The presence of methyl parahydroxybenzoate and propyl parahydroxybenzoate may cause allergic 
reactions (possibly delayed).  
 
{Trademark} contains maltitol: Patients with rare hereditary problems of fructose intolerance 
should not take this medicine. 
 
Even if some clinical data are available in children aged 6 months to 12 years (see section 4.8, 5.1 
and 5.2), these data are not sufficient to support the administration of levocetirizine to infants and 
toddlers aged less than 2 years. 
 
Caution should be taken in patients with predisposing factors of urinary retention (e.g. spinal cord 
lesion, prostatic hyperplasia) as levocetirizine may increase the risk of urinary retention. 
 
4.5 Interaction with other medicinal products and other forms of interaction 
 
No interaction studies have been performed with levocetirizine (including no studies with CYP3A4 
inducers); studies with the racemate compound cetirizine demonstrated that there were no clinically 
relevant adverse interactions (with antipyrine, pseudoephedrine, cimetidine, ketoconazole, 
erythromycin, azithromycin, glipizide and diazepam).  A small decrease in the clearance of 
cetirizine (16%) was observed in a multiple dose study with theophylline (400 mg once a day); 
while the disposition of theophylline was not altered by concomitant cetirizine administration. 
In a multiple dose study of ritonavir (600 mg twice daily) and cetirizine (10 mg daily), the extent of 
exposure to cetirizine was increased by about 40% while the disposition of ritonavir was slightly 
altered (-11%) further to concomitant cetirizine administration. 
 
The extent of absorption of levocetirizine is not reduced with food, although the rate of absorption 
is decreased. 
 
In sensitive patients the simultaneous administration of cetirizine or levocetirizine and alcohol or 
other CNS depressants may have effects on the central nervous system, although it has been shown 
that the racemate cetirizine does not potentiate the effect of alcohol. 
 
4.6 Pregnancy and lactation 
 
For levocetirizine no clinical data on exposed pregnancies are available.  Animal studies do not 
indicate direct or indirect harmful effects with respect to pregnancy, embryonal/fetal development, 
parturition or postnatal development.  Caution should be exercised when prescribing to pregnant or 
lactating women. 
 
4.7 Effects on ability to drive and use machines 
 
Comparative clinical trials have revealed no evidence that levocetirizine at the recommended dose 
impairs mental alertness, reactivity or the ability to drive. 
Nevertheless, some patients could experience somnolence, fatigue and asthenia under therapy with 
levocetirizine.  Therefore, patients intending to drive, engage in potentially hazardous activities or 
operate machinery should take their response to the medicinal product into account. 
 
4.8 Undesirable effects 
 
Clinical studies 
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In therapeutic studies in women and men aged 12 to 71 years, 15.1% of the patients in the 
levocetirizine 5 mg group had at least one adverse drug reaction compared to 11.3% in the placebo 
group. 91.6 % of these adverse drug reactions were mild to moderate.  
In therapeutic trials, the drop out rate due to adverse events was 1.0% (9/935) with levocetirizine 
5 mg and 1.8% (14/771) with placebo. 
 
Clinical therapeutic trials with levocetirizine included 935 subjects exposed to the drug at the 
recommended dose of 5 mg daily. From this pooling, following incidence of adverse drug reactions 
were reported at rates of 1 % or greater (common: ≥1/100, <1/10) under levocetirizine 5 mg or 
placebo: 
 

Preferred Term 
(WHOART) 

Placebo 
(n =771) 

Levocetirizine 5 mg 
(n =  935) 

Headache  25 (3.2 %) 24 (2.6 %) 
Somnolence 11 (1.4 %) 49 (5.2 %) 
Mouth dry 12 (1.6%) 24 (2.6%) 
Fatigue  9 (1.2 %) 23 (2.5 %) 

 
Further uncommon incidences of adverse reactions (uncommon ≥1/1000, <1/100) like asthenia or 
abdominal pain were observed. 
The incidence of sedating adverse drug reactions such as somnolence, fatigue, and asthenia was 
altogether more common (8.1 %) under levocetirizine 5 mg than under placebo (3.1%). 
 
Paediatric population  
In two placebo-controlled studies in paediatric patients aged 6-11 months and aged 1 year to less 
than 6 years, 159 subjects were exposed to levocetirizine at the dose of 1.25mg daily for 2 weeks 
and 1.25mg twice daily respectively. The following incidence of adverse drug reactions was 
reported at rates of 1% or greater under levocetirizine or placebo. 
 

System Organ Class and Preferred Term Placebo (n=83) Levocetirizine (n=159) 
Gastrointestinal Disorders   

Diarrhoea 0 3(1.9%) 
Vomiting 1(1.2%) 1(0.6%) 

Constipation 0 2(1.3%) 
Nervous System Disorders   

Somnolence 2(2.4%) 3(1.9%) 
Psychiatric Disorders   

Sleep disorder 0 2(1.3%) 
 
In children aged 6-12 years double blind placebo controlled studies were performed where 243 
children were exposed to 5mg levocetirizine daily for variable periods ranging from less than 1 
week to 13 weeks. The following incidence of adverse drug reactions was reported at rates of 1% or 
greater under levocetirizine or placebo.   
 

Preferred Term Placebo (n=240) Levocetirizine 5mg (n=243) 
Headache 5(2.1%) 2(0.8%) 
Somnolence 1(0.4%) 7(2.9%) 
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As stated in sections 4.2 and 4.4, please note that even if clinical data presented in this section are 
available in children aged 6 months to 12 years, we do not have sufficient data to support the 
administration of the product to infants and toddlers aged less than 2 years. 
 

Adverse reactions from post-marketing experience are per System Organ Class and per frequency. 
The frequency is defined as follows: very common (≥1/10); common (≥1/100 to <1/10); uncommon 
(≥1/1,000 to <1/100); rare (≥1/10,000 to <1/1,000); very rare (<1/10,000), not known (cannot be 
estimated from the available data).   

Post-marketing experience 

 
• Immune system disorders:  

Not known: hypersensitivity including anaphylaxis 
• Metabolism and nutrition disorders:  

Not known: increased appetite 
• Psychiatric disorders:  

Not known: aggression, agitation, hallucination, depression, insomnia, suicidal ideation 
• Nervous system disorders:  

Not known: convulsion, paraesthesia, dizziness, syncope, tremor, dysgeusia 
• Ear and labyrinth disorders:  

Not known: vertigo 
• Eyes disorders: 

Not known: visual disturbances, blurred vision 
• Cardiac disorders:  

Not known: palpitations, tachycardia 
• Respiratory, thoracic, and mediastinal disorders:  

Not known: dyspnoea 
• Gastrointestinal disorders:  

Not known: nausea, vomiting 
• Hepatobiliary disorders:  

Not known: hepatitis 
• Renal and urinary disorders:  

Not known: dysuria, urinary retention 
• Skin and subcutaneous tissue disorders:  

Not known: angioneurotic oedema, fixed drug eruption, pruritus, rash, urticaria 
• Musculoskeletal, connective tissues, and bone disorders:  

Not known: myalgia 
• General disorders and administration site conditions:  

Not known: oedema 
• Investigations:  

Not known: weight increased, abnormal liver function tests 
 
Methyl parahydroxybenzoate and propyl parahydroxybenzoate may cause allergic reactions 
(possibly delayed). 
 
4.9 Overdose 
 
a) Symptoms 
 
Symptoms of overdose may include drowsiness in adults and initially agitation and restlessness, 
followed by drowsiness in children. 
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b) Management of overdoses 
 
There is no known specific antidote to levocetirizine. 
Should overdose occur, symptomatic or supportive treatment is recommended.  Gastric lavage 
should be considered following short-term ingestion.  Levocetirizine is not effectively removed by 
haemodialysis. 
 
 
5. PHARMACOLOGICAL PROPERTIES 
 
5.1  Pharmacodynamic properties 
 
Pharmacotherapeutic group: antihistamine for systemic use, piperazine derivative. 
ATC code: R06A E09. 
 
Levocetirizine, the (R) enantiomer of cetirizine, is a potent and selective antagonist of peripheral 
H1-receptors. 
 
Binding studies revealed that levocetirizine has high affinity for human H1-receptors (Ki = 3.2 
nmol/l).  Levocetirizine has an affinity 2-fold higher than that of cetirizine (Ki = 6.3 nmol/l).  
Levocetirizine dissociates from H1-receptors with a half-life of 115 ± 38 min. 
After single administration, levocetirizine shows a receptor occupancy of 90% at 4 hours and 57% 
at 24 hours. 
 
Pharmacodynamic studies in healthy volunteers demonstrate that, at half the dose, levocetirizine has 
comparable activity to cetirizine, both in the skin and in the nose. 
 
The pharmacodynamic activity of levocetirizine has been studied in randomised, controlled trials: 
 
In a study comparing the effects of levocetirizine 5mg, desloratadine 5mg, and placebo on 
histamine-induced wheal and flare, levocetirizine treatment resulted in significantly decreased 
wheal and flare formation which was highest in the first 12 hours and lasted for 24 hours, (p<0.001) 
compared with placebo and desloratadine. 
 
The onset of action of levocetirizine 5 mg in controlling pollen-induced symptoms has been 
observed at 1 hour post drug intake in placebo controlled trials in the model of the allergen 
challenge chamber. 
 
In vitro studies (Boyden chambers and cell layers techniques) show that levocetirizine inhibits 
eotaxin-induced eosinophil transendothelial migration through both dermal and lung cells.  A 
pharmacodynamic experimental study in vivo (skin chamber technique) showed three main 
inhibitory effects of levocetirizine 5 mg in the first 6 hours of pollen-induced reaction, compared 
with placebo in 14 adult patients: inhibition of VCAM-1 release, modulation of vascular 
permeability and a decrease in eosinophil recruitment. 
 
The efficacy and safety of levocetirizine has been demonstrated in several double-blind, placebo 
controlled, clinical trials performed in adult patients suffering from seasonal allergic rhinitis, 
perennial allergic rhinitis, or persistent allergic rhinitis. Levocetirizine has been shown to 
significantly improve symptoms of allergic rhinitis, including nasal obstruction in some studies. 
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A 6-month clinical study in 551 adult patients (including 276 levocetirizine-treated patients) 
suffering from persistent allergic rhinitis (symptoms present 4 days a week for at least 4 consecutive 
weeks) and sensitized to house dust mites and grass pollen demonstrated that levocetirizine 5 mg 
was clinically and statistically significantly more potent than placebo on the relief from the total 
symptom score of allergic rhinitis throughout the whole duration of the study, without any 
tachyphylaxis. During the whole duration of the study, levocetirizine significantly improved the 
quality of life of the patients. 
 
The paediatric safety and efficacy of levocetirizine tablets has been studied in two placebo 
controlled clinical trials including patients aged 6 to 12 years and suffering from seasonal and 
perennial allergic rhinitis, respectively.  In both trials, levocetirizine significantly improved 
symptoms and increased health-related quality of life. 
 
In children below the age of 6 years, clinical safety has been established from several short- or long 
-term therapeutic studies: 
- one clinical trial in which 29 children 2 to 6 years of age with allergic rhinitis were treated with 
levocetirizine 1.25 mg twice daily for 4 weeks 
- one clinical trial in which 114 children 1 to 5 years of age with allergic rhinitis or chronic 
idiopathic urticaria were treated with levocetirizine 1.25 mg twice daily for 2 weeks 
- one clinical trial in which 45 children 6 to 11 months of age with allergic rhinitis or chronic 
idiopathic urticaria were treated with levocetirizine 1.25 mg once daily for 2 weeks 
- one long-term (18 months) clinical trial in 255 levocetirizine - treated atopic subjects aged 12 to 
24 months at inclusion. 
The safety profile was similar to that seen in the short-term studies conducted in children 1 to 5 
years of age. 
 
In a placebo-controlled clinical trial including 166 patients suffering from chronic idiopathic 
urticaria, 85 patients were treated with placebo and 81 patients with levocetirizine 5mg once daily 
over six weeks.  Treatment with levocetirizine resulted in significant decrease in pruritus severity 
over the first week and over the total treatment period as compared to placebo.  Levocetirizine also 
resulted in a larger improvement of health-related quality of life as assessed by the Dermatology 
Life Quality Index as compared to placebo. 
 
Chronic idiopathic urticaria was studied as a model for urticarial conditions.  Since histamine 
release is a causal factor in urticarial diseases, levocetirizine is expected to be effective in providing 
symptomatic relief for other urticarial conditions, in addition to chronic idiopathic urticaria. 
 
Pharmacokinetic / pharmacodynamic relationship: 
The action on histamine-induced skin reactions is out of phase with the plasma concentrations. 
 
ECGs did not show relevant effects of levocetirizine on QT interval. 
 
5.2 Pharmacokinetic properties 
 
The pharmacokinetics of levocetirizine are linear with dose- and time-independent with low inter-
subject variability.  The pharmacokinetic profile is the same when given as the single enantiomer or 
when given as cetirizine.  No chiral inversion occurs during the process of absorption and 
elimination. 
 
Absorption: 
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Levocetirizine is rapidly and extensively absorbed following oral administration.  In adults, peak 
plasma concentrations are achieved 0.9 h after dosing.  Steady state is achieved after two days.  
Peak concentrations are typically 270 ng/ml and 308 ng/ml following a single and a repeated 5 mg 
o.d. dose, respectively.  The extent of absorption is dose-independent and is not altered by food, but 
the peak concentration is reduced and delayed. 
 
Distribution: 
No tissue distribution data are available in humans, neither concerning the passage of levocetirizine 
through the blood-brain-barrier. In rats and dogs, the highest tissue levels are found in liver and 
kidneys, the lowest in the CNS compartment.  
In humans, levocetirizine is 90% bound to plasma proteins.  The distribution of levocetirizine is 
restrictive, as the volume of distribution is 0.4 l/kg. 
 
Biotransformation: 
The extent of metabolism of levocetirizine in humans is less than 14% of the dose and therefore 
differences resulting from genetic polymorphism or concomitant intake of enzyme inhibitors are 
expected to be negligible.  Metabolic pathways include aromatic oxidation, N- and O- dealkylation 
and taurine conjugation.  Dealkylation pathways are primarily mediated by CYP 3A4 while 
aromatic oxidation involved multiple and/or unidentified CYP isoforms.  Levocetirizine had no 
effect on the activities of CYP isoenzymes 1A2, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 and 3A4 at concentrations 
well above peak concentrations achieved following a 5 mg oral dose.   
Due to its low metabolism and absence of metabolic inhibition potential, the interaction of 
levocetirizine with other substances, or vice-versa, is unlikely. 
 
Elimination: 
The plasma half-life in adults is 7.9 ± 1.9 hours.  The half-life is shorter in small children.  
The mean apparent total body clearance in adults is 0.63 ml/min/kg.  The major route of excretion 
of levocetirizine and metabolites is via urine, accounting for a mean of 85.4% of the dose.  
Excretion via faeces accounts for only 12.9% of the dose.  Levocetirizine is excreted both by 
glomerular filtration and active tubular secretion. 
 
Renal impairment: 
The apparent body clearance of levocetirizine is correlated to the creatinine clearance.  It is 
therefore recommended to adjust the dosing intervals of levocetirizine, based on creatinine 
clearance in patients with moderate and severe renal impairment.  In anuric end stage renal disease 
subjects, the total body clearance is decreased by approximately 80% when compared to normal 
subjects.  The amount of levocetirizine removed during a standard 4-hour hemodialysis procedure 
was < 10%. 
 
Paediatric population: 
Data from a paediatric pharmacokinetic study with oral administration of a single dose of 5 mg 
levocetirizine in 14 children age 6 to 11 years with body weight ranging between 20 and 40 kg 
show that Cmax and AUC values are about 2-fold greater than that reported in healthy adult 
subjects in a cross-study comparison. The mean Cmax was 450 ng/mL, occurring at a mean time of 
1.2 hours, weight-normalized, total body clearance was 30% greater, and the elimination half-life 
24% shorter in this paediatric population than in adults. Dedicated pharmacokinetic studies have not 
been conducted in paediatric patients younger than 6 years of age. A retrospective population 
pharmacokinetic analysis was conducted in 324 subjects (181 children 1 to 5 years of age, 18 
children 6 to 11 years of age, and 124 adults 18 to 55 years of age) who received single or multiple 
doses of levocetirizine ranging from 1.25 mg to 30 mg. Data generated from this analysis indicated 
that administration of 1.25 mg once daily to children 6 months to 5 years of age is expected to result 
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in plasma concentrations similar to those of adults receiving 5 mg once daily.  
 
Geriatric Patients:  
Limited pharmacokinetic data are available in elderly subjects. Following once daily repeat oral 
administration of 30 mg levocetirizine for 6 days in 9 elderly subjects (65–74 years of age), the total 
body clearance was approximately 33% lower compared to that in younger adults. The disposition 
of racemic cetirizine has been shown to be dependent on renal function rather than on age. This 
finding would also be applicable for levocetirizine, as levocetirizine and cetirizine are both 
predominantly excreted in urine. Therefore, the levocetirizine dose should be adjusted in 
accordance with renal function in elderly patients.  
 
Gender: 
Pharmacokinetic results for 77 patients (40 men, 37 women) were evaluated for potential effect of 
gender. The half-life was slightly shorter in women (7.08 ± 1.72 hr) than in men (8.62 ± 1.84 hr); 
however, the body weight-adjusted oral clearance in women (0.67 ± 0.16 mL/min/kg) appears to be 
comparable to that in men (0.59 ± 0.12 mL/min/kg). The same daily doses and dosing intervals are 
applicable for men and women with normal renal function.  
 
Race:  
The effect of race on levocetirizine has not been studied. As levocetirizine is primarily renally 
excreted, and there are no important racial differences in creatinine clearance, pharmacokinetic 
characteristics of levocetirizine are not expected to be different across races. No race-related 
differences in the kinetics of racemic cetirizine have been observed.  
 
Hepatic impairment:  
The pharmacokinetics of levocetirizine in hepatically impaired subjects have not been tested. 
Patients with chronic liver diseases (hepatocellular, cholestatic, and biliary cirrhosis) given 10 or 20 
mg of the racemic compound cetirizine as a single dose had a 50% increase in half life along with a 
40% decrease in clearance compared to healthy subjects. 
 
5.3 Preclinical safety data 
 
Non-clinical data reveal no special hazard for humans based on conventional studies of safety 
pharmacology, repeated dose toxicity, toxicity to reproduction, genotoxicity or carcinogenicity. 
 
 
6. PHARMACEUTICAL PARTICULARS 
 
6.1 List of excipients 
 
Sodium acetate trihydrate (for pH adjustment) 
Glacial acetic acid (for pH adjustment) 
Methyl parahydroxybenzoate (E218) 
Propyl parahydroxybenzoate (E216) 
Glycerol 85% 
Maltitol (E965) 
Saccharin sodium 
Tutti frutti flavor:  
 triacetin (E1518) 
 benzaldehyde 

orange oil  
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vanilin 
ethyl butyrate 
orange oil concentrated 
isoamyl acetate 
allyl hexanoate 
gamma-undecalactone 
citral 
geraniol  
citronellol 

 alpha tocopherol (E307) 
Purified water 

 
6.2 Incompatibilities 
 
Not applicable. 
 
6.3 Shelf life 
 
2 years. 
3 months after first opening. 
 
6.4 Special precautions for storage 
 
This medicinal product does not require any special storage conditions. 
 
6.5 Nature and contents of container 
 
Type III 200 ml amber glass bottle closed with a white polypropylene child-resistant closure in a 
cardboard box also containing a graduated 10 ml oral syringe (polyethylene, polystyrene) and a 
patient information leaflet. 
 
6.6 Special precautions for disposal 
 
No special requirements. 
 
 
7. MARKETING AUTHORISATION HOLDER 
 
{completed nationally} 
 
 
8. MARKETING AUTHORISATION NUMBER(S)  
 
{completed nationally} 
 
 
9. DATE OF FIRST AUTHORISATION/RENEWAL OF THE AUTHORISATION 
 
{completed nationally} 
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1. 医薬品名 
 
｛Trademark｝（以下、レボセチリジン塩酸塩経口液剤）0.5 mg/mL 経口液剤 
 
 
2. 定性的及び定量的組成 
 
経口液剤1 mLあたりレボセチリジン塩酸塩0.5 mgを含有する。 
添加物:  p-ヒドロキシ安息香酸メチル0.675 mg/mL 
 p-ヒドロキシ安息香酸プロピル0.075 mg/mL 
 マルチトール0.4 g/mL 
全添加物の一覧表を第 6.1 項に示した。 
 
 
3. 剤形 
 
経口液剤 
無色澄明な液体 
 
 
4. 臨床特性 
 
4.1 効能・効果 
 
アレルギー性鼻炎（持続性アレルギー性鼻炎を含む）及び蕁麻疹の対症療法 
 
4.2 用量・用法 
 
使用方法 
経口投薬用シリンジが経口液剤とともに包装されている。経口液剤の適当量を経口投薬用

シリンジで測りとり、スプーンに移すかコップ 1 杯の水に加えて希釈する。希釈した経口

液剤は、直ちに服用するものとする。服用時期は食前でも食後でもよい。 
 
成人もしくは 12 歳以上の未成年者： 
推奨一日用量は 5 mg（経口液剤 10 mL）である。 
 
 
高齢者： 
中程度ないし重度の腎障害を有する高齢の患者では、用量の調節が推奨される（腎障害に

ついては下記参照）。 
 
 
6 歳から 12 歳の小児： 
推奨一日用量は 5 mg（経口液剤 10 mL）である。 
 
2 歳から 6 歳の小児： 
推奨一日用量は 2.5 mg で、1.25 mg ずつ 2 回に分服する（経口液剤 2.5 mLを 1 日 2 回）。 
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6 ヵ月～12 歳の小児における臨床データがいくらか得られているが（第 4.8 項、第 5.1 項、

及び第 5.2 項を参照）、これらのデータは、2 歳未満の乳幼児へのレボセチリジン投与を

支持するには不十分である（第 4.4 項を参照）。 
 
腎障害を有する成人患者： 
投与間隔は、各患者の腎機能の程度に応じて個別に決定するものとする。次の表を参考に、

指示に従い用量を調整する。この用量表を用いるためには、mL/min で表した患者の推定

クレアチニンクリアランス（CLcr）が必要である。CLcr（mL/min）は、血清クレアチニ

ン濃度（mg/dL）から、次の計算式を用いて推定してもよい。 
 
 
CLcr＝ 
  
 
腎機能障害を有する患者用の用法・用量の調整： 
 
分類 クレアチニンクリアランス

（mL/min） 
投与量及び投与間隔 

正常 ≥ 80 5 mg を 1 日 1 回 
軽度 50 – 79 5 mg を 1 日 1 回 
中等度 30 – 49 5 mg を 2 日に 1 回 
重度 < 30 5 mg を 3 日に 1 回 
末期の腎疾患患者-血液透

析を受けている患者 
< 10- 禁忌 

 
腎障害を有する小児患者： 
各患者の腎クリアランスと体重を考慮して、個別に用量を調整しなければならない。腎障

害を有する小児患者の詳細なデータはない。 
 
肝障害を有する患者： 
肝障害のみを有する患者では、用量を調整する必要はない。肝障害と腎障害をともに有す

る患者では、用量調整が推奨される（上記「腎障害を有する患者」参照）。 
 
使用期間： 
間欠性アレルギー性鼻炎（症状のある日が週に 4 日未満もしくは症状の持続期間が 4 週間

未満）では、症状とその経緯に応じて投与するものとする。すなわち、症状が消失すれば

投与を中止し、再発すれば投与を再開することとする。持続性アレルギー性鼻炎（症状の

ある日が週に 4 日以上もしくは症状の持続期間が 4 週間以上）では、患者がアレルゲンに

曝露されている期間を通じて連続的に投与することが提案される。フィルムコート錠とし

てレボセチリジン 5 mg を 6 ヵ月間投与した臨床経験がある。慢性蕁麻疹及び慢性アレル

ギー性鼻炎では、ラセミ体を 1 年間まで投与した臨床経験がある。 
 
4.3 禁忌 
 
レボセチリジン、いずれかのピペラジン誘導体又はいずれかの添加物に過敏性の患者は、

本薬を服用してはならない。 
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クレアチニンクリアランスが 10 mL/min 未満の重度腎障害を有する患者は、本薬を服用し

てはならない。 
 
4.4 特別な警告及び使用上の注意 
 
アルコール摂取時の併用には注意が必要である（「相互作用」の項参照）。 
 
p-ヒドロキシ安息香酸メチル及び p-ヒドロキシ安息香酸プロピルを含有しているため、ア

レルギー反応が起こる可能性がある（おそらく遅延型アレルギー）。 
 
レボセチリジン塩酸塩経口液剤は、マルチトールを含有する：稀な遺伝性疾患であるフル

クトース不耐症の患者は本薬を服用しないこと。 
 
6 ヵ月～12 歳の小児における臨床データがいくらか得られているが（第 4.8 項、第 5.1 項

及び第 5.2 項を参照）、これらのデータは、2 歳未満の乳幼児へのレボセチリジン投与を

支持するには不十分である。 
 
レボセチリジンは尿閉のリスクを上昇させる可能性があるため、尿閉の素因（例：脊髄病

変、前立腺肥大症）を有する患者には注意が必要である。 
 
4.5 他の医薬品との相互作用及びその他の相互作用 
 
相互作用を検討する試験（CYP3A4 誘導薬を用いる試験を含む）は、レボセチリジンでは

実施されていないが、ラセミ体であるセチリジンを用いた試験では、アンチピリン、プソ

イドエフェドリン、シメチジン、ケトコナゾール、エリスロマイシン、アジスロマイシン、

グリピジド、ジアゼパムと併用した時に臨床的に意味のある有害な相互作用は認められて

いない。テオフィリン（1 日 1 回 400 mg）と併用する反復投与試験では、セチリジンのク

リアランスがわずかに減少した（16%）が、テオフィリンの薬物動態にはセチリジン併用

の影響は見られなかった。 
リトナビル（1 日 2 回 600 mg）及びセチリジン（1 日 10 mg）の反復併用投与試験におい

て、セチリジンへの曝露量が約 40%上昇したが、セチリジンの併用によるリトナビルの体

内動態変化はわずか（曝露量が 11%低下）であった。 
 
レボセチリジンを食後投与すると、吸収速度は減少したが、吸収率は低下しなかった。 
 
感受性の高い患者においては、セチリジンもしくはレボセチリジンをアルコールや中枢神

経抑制剤と併用すると中枢神経系に影響が見られる可能性がある。ただし、ラセミ体であ

るセチリジンでは、アルコールの効果増強はないとされていた。 
 
4.6 妊婦及び授乳婦 
 
レボセチリジンでは、妊婦への投与のデータはない。動物実験では、妊娠・胚発生・胎児

発育・分娩・出生後発育に対して直接的もしくは間接的な有害作用はないことが示されて

いる。しかしながら、妊婦及び授乳婦への投与に際しては注意が必要である。 
 
4.7 車の運転及び機械操作能力に対する影響 
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比較臨床試験において、推奨用量で服用したレボセチリジンが、注意力、反応性及び運転

能力に悪影響を及ぼすとするデータは得られていない。 
しかしながら、レボセチリジン服用中に一部の患者は眠気、疲労及び無力症を経験する 
ことがある。したがって、車の運転、危険を伴う作業もしくは機械の操作を行う患者は本

薬の影響を考慮に入れるべきである。 
 
4.8 好ましくない作用 
 
臨床試験 
12 歳から 71 歳の男性及び女性患者における治療試験において、1 件以上の副作用を経験

した患者は、プラセボ群の 11.3%に対してレボセチリジン 5 mg 群では 15.1%であった。こ

れら副作用の 91.6%は軽度ないし中等度であった。 
治療試験において、有害事象のために脱落した患者は、レボセチリジン 5 mg 群では 1.0%
（9/935）、プラセボ群では 1.8%（14/771）であった。 
 
レボセチリジンの全治療試験において、推奨一日用量 5 mg を投与された患者は 935 人で、

これらの試験の統合解析では、レボセチリジン 5 mg 群及びプラセボ群で 1%以上の発現率

で認められた副作用（Common：発現率 1%以上、10%未満）は以下のとおりであった。 
 

基本語 
(WHOART) 

プラセボ 
(n =771) 

レボセチリジン 5 mg 
(n =  935) 

頭痛 25 (3.2 %) 24 (2.6 %) 
傾眠 11 (1.4 %) 49 (5.2 %) 
口渇 12 (1.6%) 24 (2.6%) 
疲労  9 (1.2 %) 23 (2.5 %) 

 
更に、特殊な副作用（Uncommon：発現率 0.1%以上、1%未満）として、無力症及び腹痛

が見られた。 
眠気、疲労及び無力症等の鎮静性の副作用の頻度は、プラセボ群（3.1%）と比較してレボ

セチリジン 5 mg 群（8.1%）で高かった。 
 
小児集団 
6～11 ヵ月及び 1～6 歳未満の小児患者を対象とした 2 件のプラセボ対照臨床試験において、

159 名にレボセチリジン 1.25 mg を 1 日 1 回 2 週間（6～11 ヵ月の小児）又は 1 日 2 回（1
～6 歳未満の小児）投与した。レボセチリジン群又はプラセボ群の 1%以上で報告された

副作用の発現率を以下に示す。 
 

器官別大分類及び基本語 プラセボ  
(n=83) 

レボセチリジン 
(n=159) 

胃腸障害   
下痢 0 3(1.9%) 
嘔吐 1(1.2%) 1(0.6%) 
便秘 0 2(1.3%) 

神経系障害   
傾眠 2(2.4%) 3(1.9%) 

精神障害   
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睡眠障害 0 2(1.3%) 
 
6～12歳の小児を対象として二重盲検プラセボ対照臨床試験を実施し、243名に1週間未満

～13週間のさまざまな期間にわたりレボセチリジン5 mgを1日1回投与した。レボセチリジ

ン群又はプラセボ群の1%以上で報告された副作用の発現率を以下に示す。  
 

基本語 プラセボ (n=240) レボセチリジン 5 mg (n=243) 
頭痛 5(2.1%) 2(0.8%) 
傾眠 1(0.4%) 7(2.9%) 

 
第4.2項及び第4.4項に記載したとおり、本項には6ヵ月～12歳の小児に関する臨床データを示しているが、2
歳未満の乳幼児への本薬投与を支持するのに十分なデータはないことに留意されたい。 
 
市販後成績 
市販後の使用経験による副作用を器官別大分類及び頻度別に示す。頻度は次のとおり定義

する：Very common（発現率 10%以上）、Common（発現率 1%以上、10%未満）、

Uncommon（発現率 0.1%以上、1%未満）、Rare（発現率 0.01%以上、0.1%未満）、Very 
rare（発現率 0.01%未満）、不明（利用可能なデータから推定できない）。 
 
• 免疫系障害： 

不明：アナフィラキシーを含む過敏症 
• 代謝及び栄養障害： 

不明：食欲亢進 
• 精神障害： 

不明：攻撃性、激越、幻覚、うつ病、不眠症、自殺念慮 
• 神経系障害：  

不明：痙攣、錯感覚、浮動性めまい、失神、振戦、味覚異常 
• 耳及び迷路障害： 

不明：回転性めまい 
• 眼障害： 

不明：視覚障害、霧視 
• 心臓障害：  

不明：動悸、頻脈 
• 呼吸器、胸郭及び縦隔障害： 

不明：呼吸困難 
• 胃腸障害： 

不明：悪心、嘔吐 
• 肝胆道系障害： 

不明：肝炎 
• 腎及び尿路障害： 

不明：排尿困難、尿閉 
• 皮膚及び皮下組織障害： 

不明：血管神経性浮腫、固定薬疹、そう痒症、発疹、蕁麻疹 
• 筋骨格系、結合組織及び骨障害： 

不明：筋肉痛 
• 一般・全身障害及び投与部位の状態： 

不明：浮腫 
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• 臨床検査： 
不明：体重増加、肝機能検査異常 

 
p-ヒドロキシ安息香酸メチル及び p-ヒドロキシ安息香酸プロピルにより、アレルギー反応

が起こる可能性がある（おそらく遅延型アレルギー）。 
 
4.9 過量投与 
 
a) 症状 
 
過量投与に伴う症状としては、成人では眠気、小児では初期に不穏及び興奮、続いて眠気

が発現することがある。 
 
b）過量投与の処置 
 
レボセチリジンに対する解毒剤は知られていない。 
過量投与があった場合は、対症療法又は支持療法が推奨される。急性の過量摂取の場合は、

胃洗浄を考慮するべきである。レボセチリジンは、血液透析で効率的に除去することは不

可能である。 
 
 
5. 薬理学的特性 
 
5.1  薬力学的特性 
 
薬効薬理的分類：全身投与の抗ヒスタミン剤、ピペラジン誘導体 
ATC コード：R06A E09 
 
セチリジンの R エナンチオマーであるレボセチリジンは、末梢 H1-受容体の強力かつ選択

的拮抗薬である。 
 
受容体結合検討試験では、レボセチリジンはヒト末梢 H1-受容体に高い親和性を示した

（Ki = 3.2 nmol/L）。レボセチリジンの親和性は、セチリジンのそれ（Ki = 6.3 nmol/L）と

比較して 2 倍高かった。レボセチリジンの H1-受容体からの解離半減期は 115 ± 38 分で

あった。 
レボセチリジンの単回投与後の受容体占有率は 4 時間後に 90%、24 時間後に 57%であっ

た。 
 
健康な志願者における薬力学試験では、レボセチリジンは、皮膚及び鼻においてセチリジ

ンの半分の投与量で同等の活性を示した。 
 
レボセチリジンの薬力学的活性は、無作為化対照試験で検討されている。 
 
ヒスタミンにより惹起した膨疹及び発赤に対する効果を、レボセチリジン 5 mg、デスロ

ラタジン 5 mg 及びプラセボの間で比較した試験では、レボセチリジンはデスロラタジン

及びプラセボと比較して有意（p<0.001）に膨疹及び発赤を減少させ、その効果は投与後

12 時間で最も強く 24 時間持続した。 
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アレルゲン吸入チャンバーにおいて花粉で惹起した症状の抑制効果を調べたプラセボ対照

試験では、レボセチリジン 5 mg の効果発現は服用後 1 時間で見られた。 
 
In vitro 試験（ボイデンチャンバー及び細胞層を用いる手法）では、レボセチリジンは、

エオタキシンで惹起した皮膚及び肺の細胞からの好酸球の経内皮移動を阻害した。成人患

者 14 名でレボセチリジン 5 mg とプラセボと比較した in vivo の薬力学的モデル実験（皮

膚チャンバーを用いる手法）では、レボセチリジンは、抗原惹起後 6 時間の反応において、

プラセボと比較して以下の 3 つの主要な効果を示した：VCAM-1 遊離の阻害、血管透過性

の抑制及び好酸球集積の抑制。 
 
レボセチリジンの有効性及び安全性は、季節性アレルギー性鼻炎、通年性アレルギー性 
鼻炎又は持続性アレルギー性鼻炎の成人患者で実施したいくつかの二重盲検プラセボ対照

臨床試験で確認されている。レボセチリジンは、鼻閉塞を含むアレルギー性鼻炎の症状を

有意に改善することが示されている。 
 
イエダニ又は花粉を抗原とする持続性アレルギー性鼻炎（4 日以上症状が見られる週が 4
週間以上連続する）の成人患者 551 名（レボセチリジン投与患者 276 名を含む）で実施さ

れた 6 ヵ月の臨床試験で、レボセチリジン 5 mg は、試験期間全体にわたって、タキフィ

ラキシーを示すことなく、臨床的及び統計学的に有意にプラセボよりアレルギー性鼻炎の

症状スコアを強く改善することが示された。試験期間全体にわたって、レボセチリジンは、

患者の健康に関わる QOLを有意に改善した。 
 
レボセチリジン錠剤の小児科領域における安全性及び有効性は、6 歳から 12 歳の季節性及

び通年性アレルギー性鼻炎の小児患者において実施した二つのプラセボ対照臨床試験で検

討された。両試験において、レボセチリジンは有意に症状を改善し健康関連の QOL を向

上させた。 
 
いくつかの短期又は長期治療試験により、6 歳未満の小児における臨床的安全性は確立さ

れている。 

− 1 件の臨床試験において、2～6 歳のアレルギー性鼻炎小児患者 29 名に、4 週間にわた

りレボセチリジン 1.25 mg を 1 日 2 回投与した。 
− 1 件の臨床試験において、1～5 歳のアレルギー性鼻炎又は慢性特発性蕁麻疹の小児患

者 114 名に、2 週間にわたりレボセチリジン 1.25 mg を 1 日 2 回投与した。 
− 1 件の臨床試験において、生後 6～11 ヵ月のアレルギー性鼻炎又は慢性特発性蕁麻疹

の小児患者 45 名に、2 週間にわたりレボセチリジン 1.25 mg を 1 日 1 回投与した。 
− 1件の長期（18ヵ月）臨床試験において、組入れ時の年齢が生後12～24ヵ月であった

アトピー被験者255名にレボセチリジンを投与した。 
本試験における安全性プロファイルは、1～5 歳の小児患者を対象として実施した短期試

験で認められた結果と同様であった。 
 
慢性特発性蕁麻疹の患者 166 名で行われたプラセボ対照臨床試験において、6 週間にわた

りレボセチリジン 5 mg を 81 名に、プラセボを 85 名に 1 日 1 回投与した。レボセチリジ

ンの投与により、そう痒症の重症度が最初の 1 週間及び全投与期間においてプラセボと比

較して有意に改善された。また、レボセチリジンは、皮膚関連の QOLの指標で評価した

健康関連の QOL をプラセボよりも大きく向上させた。 
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慢性特発性蕁麻疹は蕁麻疹疾患のモデルとして検討した。ヒスタミン放出は蕁麻疹疾患の

病因であるため、レボセチリジンは、慢性特発性蕁麻疹に加え、その他の蕁麻疹疾患の症

状緩和に有効であると予想される。 
 
薬物動態と薬力学の関係： 
ヒスタミン惹起皮膚反応に対する作用は、血漿レボセチリジン濃度との相関を示さなかっ

た。 
 
心電図では、レボセチリジンは QT 間隔に対して臨床的に有意な影響を示さなかった。 
 
5.2 薬物動態学的性質 
 
レボセチリジンの薬物動態は、投与量及び時間と直線的な関係があり、被験者間のばらつ

きは小さい。薬物動態学的プロファイルは、単一のエナンチオマーとして投与した時とセ

チリジンとして投与した時とでは変わらない。吸収及び排泄の過程でキラル反転は起こら

ない。 
 
吸収： 
経口投与後、レボセチリジンの吸収は急速かつ広範囲に起こる。成人では血漿濃度のピー

クは投与の 0.9 時間後に見られる。定常状態には投与開始 2 日後に到達する。5 mg 単回投

与後のピーク濃度は、通常 270 ng/mL 程度であり、1 日 1 回反復投与後のそれは通常 308 
ng/mL 程度である。吸収の程度は、投与量非依存的であり、食事による影響はない。しか

し、ピーク濃度は食後投与では低くなり出現が遅れる。 
 
分布： 
ヒトではレボセチリジンの組織分布のデータはなく、血液－脳関門の通過に関してもデー

タはない。ラット及びイヌでは、組織濃度は肝臓及び腎臓で最も高く、中枢神経組織で最

も低い。 
ヒトでは、血中のレボセチリジンは、90%が血漿タンパクに結合して存在している。レボ

セチリジンの分布容積は 0.4 L/kg で、その分布は限られている。 
 
生体内変換： 
ヒト体内で代謝されるレボセチリジンは、投与量の 14%未満で、遺伝子多型や薬物代謝酵

素阻害剤の併用による代謝の差異は無視できると考えられる。代謝経路には、芳香環の酸

化、N- 及び O-デアルキル化及びタウリン抱合が含まれる。デアルキル化経路はおもに

CYP 3A4 を介するものであり、一方、芳香環の酸化には、複数の及び・又は未同定の

CYP イソフォームが関わっている。レボセチリジンは、CYP1A2、2C9、2C19、2D6、2E1
及び 3A4 等の CYP アイソフォームの活性に対して、5 mg の経口投与で得られるピーク濃

度より十分に高い濃度で影響を示さなかった。 
レボセチリジンは、代謝される割合が低いこと及び代謝阻害能がないことから、相互作用

により他の薬物に影響されたりあるいは他の薬物に影響したりする可能性は低い。 
 
排泄： 
成人における血漿レボセチリジン濃度の半減期は 7.9 ± 1.9 時間である。乳幼児における

半減期はもっと短い。成人における見かけの全身クリアランスは平均 0.63 mL/min/kg であ

る。レボセチリジン及びその代謝物の主たる排泄経路は尿であり、投与量の平均 85.4%が
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尿に排泄される。糞中に排泄される割合は、投与量の 12.9%に過ぎない。レボセチリジン

は、糸球体濾過及び能動的尿細管分泌の双方により排泄される。 
 
腎障害患者への投与： 
レボセチリジンの見かけの全身クリアランスは、クレアチニンクリアランスと相関してい

る。したがって、レボセチリジンの投与間隔は、中等度もしくは重度の腎障害を有する患

者のクレアチニンクリアランスに基づいて調整することが推奨される。無尿の末期腎疾患

の患者では、見かけの全身クリアランスは、腎機能正常者と比較して、およそ 80%減少し

ている。通常の 4 時間の血液透析で除去されるレボセチリジンの量は 10%未満である。 
 
小児患者： 
6～11歳の小児14名（体重20～40 ㎏）にレボセチリジン5 mgを単回経口投与した小児薬物

動態試験のデータから、小児患者のCmax及びAUC値は、健康成人被験者で報告された値よ

り約2倍高いことが試験間比較で示されている。本小児集団における平均Cmaxは450 ng/mL、
平均到達時間は1.2時間であり、体重で正規化した全身クリアランスは成人の値より30%上

昇し、消失半減期は24%短縮した。6歳未満の小児患者を対象とした薬物動態試験は実施

されていない。1.25～30 mgの用量範囲でレボセチリジンの単回又は反復投与を受けた324
名（1～5歳の小児181名、6～11歳の小児18名及び18～55歳の成人124名）を対象として、

レトロスペクティブな母集団薬物動態解析を実施した。本解析から得られたデータから、

6ヵ月～5歳の小児にレボセチリジン1.25 mgを1日1回投与した時の血漿中濃度は、成人に5 
mgを1日1回投与した時と同程度であることが示された。  
 
高齢患者 ： 
高齢被験者の薬物動態データは限られている。高齢被験者9名（65～74歳）にレボセチリ

ジン 30 mgを1日1回6日間反復経口投与した時の全身クリアランスは、若年成人の値と比

較して約33%低下した。ラセミ体であるセチリジンの体内動態は、年齢より腎機能に左右

されることが明らかになっている。レボセチリジンとセチリジンはいずれも主に尿中に排

泄されるため、この所見はレボセチリジンにもあてはまると考えられる。したがって、高

齢者におけるレボセチリジンの用量調整は腎機能に応じて行うこと。 
 
性別： 
性別の潜在的影響について、患者77名（男性40名、女性37名）の薬物動態試験の結果を評

価した。半減期は女性（7.08 ± 1.72時間）のほうが男性（8.62 ± 1.84時間）よりわずかに

短かったが、体重で補正した経口クリアランスは女性（0.67 ± 0.16 mL/min/kg）と男性

（0.59 ± 0.12 mL/min/kg）で同程度であると考えられた。したがって、正常な腎機能を有

する男性及び女性には、同じ1日量及び投与間隔が適用できる。  
 
人種： 
レボセチリジンへの人種の影響については検討していない。レボセチリジンは主に腎臓か

ら排泄されること、及びクレアチニンクリアランスに重大な人種間差がないことから、レ

ボセチリジンの薬物動態学的特徴に人種間差はないと予測される。ラセミ体であるセチリ

ジンの動態において人種に関連する差はこれまで認められていない。  
 
肝障害： 
肝障害を有する被験者におけるレボセチリジンの薬物動態については検討していない。ラ

セミ化合物であるセチリジンの 10 mg 又は 20 mg 単回投与を受けた慢性肝疾患（肝細胞疾
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患、胆汁うっ滞性疾患及び胆汁性肝硬変）患者は、健康被験者と比較してクリアランスが

40%低下し、半減期が 50%延長した。 
 
5.3 前臨床安全性データ 
 
通常の安全性薬理試験、反復投与毒性試験、生殖毒性試験、遺伝毒性試験及びがん原性試

験において、ヒトに対する特殊な危険性を示すデータは得られていない。 
 
 
6. 薬剤特性 
 
6.1 添加物一覧 
 
酢酸ナトリウム三水和物（pH 調整用） 
氷酢酸（pH 調整用） 
p-ヒドロキシ安息香酸メチル（E218） 
p-ヒドロキシ安息香酸プロピル（E216） 
グリセロール 85% 
マルチトール（E965） 
サッカリンナトリウム 
トゥッティフルッティ香料： 

トリアセチン（E1518） 
ベンズアルデヒド 
オレンジオイル 
バニリン 
酪酸エチル 
濃縮オレンジオイル 
酢酸イソアミル 
ヘキサン酸アリル 
ガンマウンデカラクトン 
シトラール 
ゲラニオール 
シトロネロール 
アルファトコフェロール（E307） 
精製水 

 
 
6.2 配合禁忌 
 
該当せず。 
 
6.3 保存期間 
 
2 年 
開封後 3 ヵ月 
 
6.4 保存上の特別な注意 
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本剤は，特別な貯蔵条件を必要としない。 
 
6.5 容器の性質及び内容 
 
III 型 200 mL 褐色瓶に白いポリプロピレン製の子供には開けることのできない栓を施し、

10 mL の目盛り付き経口投薬用シリンジ（ポリエチレン、ポリスチレン）及び患者用説明

書とともに段ボール箱に収納。 
 
6.6 廃棄上の特別な注意 
 
特になし。 
 
 
7. 医薬品市販承認取得者 
 
{各国で記入} 
 
 
8. 医薬品市販承認番号 
 
{各国で記入} 
 
 
9. 初回承認日／承認更新日 
 
{各国で記入} 
 
 
10. 本文改訂日 
 
{各国で記入} 
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1.7. 同種同効品一覧表 
 ザイザル®シロップ 0.05%（以下、本剤）の効能・効果、用法・用量、使用上の注意など

を表 1.7-1 に示す。同種同効品として、セチリジン塩酸塩（ジルテック®ドライシロップ

1.25%）、オロパタジン塩酸塩（アレロック®顆粒 0.5%）、エピナスピン塩酸塩（アレジオ

ン®ドライシロップ 1%）の効能・効果、用法・用量、使用上の注意などを表 1.7-2、表 1.7-3、
表 1.7-4 に示す。 
 
 

表 1.7-1    本剤の効能・効果、用法・用量、使用上の注意など 
一般的名称 レボセチリジン塩酸塩（Levocetirizine hydrochloride） 
販売名 ザイザル®シロップ 0.05% 
会社名 グラクソ・スミスクライン株式会社 
規制区分 ― 
化学名 2-(2-{4-[(R)-(4-Chlorophenyl)phenylmethyl]piperazin-1-yl}ethoxy)acetic acid 

dihydrochloride 
化学構造式 

N
N

O CO2HCl

H

・2HCl

 
剤型・含量 ザイザルシロップ 0.05%、1 mL 中レボセチリジン塩酸塩 0.5 mg 
効能・効果 〔成人〕 

アレルギー性鼻炎 
蕁麻疹、湿疹・皮膚炎、痒疹、皮膚そう痒症 
〔小児〕 
アレルギー性鼻炎 
蕁麻疹、皮膚疾患（湿疹・皮膚炎、皮膚そう痒症）に伴うそう痒 

用法・用量 〔成人〕 
通常、成人には 1 回 10 mL（レボセチリジン塩酸塩として 5 mg）を 1 日 1
回、就寝前に経口投与する。なお、年齢、症状により適宜増減するが、最

高投与量は 1 日 20 mL（レボセチリジン塩酸塩として 10 mg）とする。 
〔小児〕 
通常、6 ヵ月以上 1 歳未満の小児には 1 回 2.5 mL（レボセチリジン塩酸塩

として 1.25 mg）を 1 日 1 回経口投与する。 
通常、1 歳以上 7 歳未満の小児には 1 回 2.5 mL（レボセチリジン塩酸塩と

して 1.25 mg）を 1 日 2 回、朝食後及び就寝前に経口投与する。 
通常、7 歳以上 15 歳未満の小児には 1 回 5 mL（レボセチリジン塩酸塩と

して 2.5 mg）を 1 日 2 回、朝食後及び就寝前に経口投与する。 
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一般的名称 レボセチリジン塩酸塩（Levocetirizine hydrochloride） 
 

用法・用量に関連する使用上の注意 
腎障害患者では、血中濃度半減期の延長が認められ、血中濃度が増大

するため、クレアチニンクリアランスに応じて、下表のとおり投与量

の調節が必要である。 
なお、クレアチニンクリアランスが 10 mL/min 未満の患者への投与は

禁忌である。 
 

成人患者の腎機能に対応する用法・用量の目安（外国人データ） 
 クレアチニンクリアランス（mL/min） 
 

 

≥ 80 50～79 30～49 10～29 
 推奨

用量 
5 mg を 1 日

に 1 回 
2.5 mg を 1 日

に 1 回 
2.5 mg を 2 日

に 1 回 
2.5 mg を週に

2 回（3~4 日

に 1 回） 

 

腎障害を有する小児患者では、各患者の腎クリアランスと体重を考慮

して、個別に用量を調整すること。 

 

 
警告 ― 
禁忌 （次の患者には投与しないこと） 

(1)本剤の成分又はピペラジン誘導体（セチリジン、ヒドロキシジンを含 
  む）に対し過敏症の既往歴のある患者 
(2)重度の腎障害（クレアチニンクリアランス 10 mL/min 未満）のある患者

  ［高い血中濃度が持続するおそれがある。］ 
1．慎重投与（次の患者には慎重に投与すること） 
(1)腎障害のある患者［高い血中濃度が持続するおそれがある。（「用法・

  用量に関連する使用上の注意」の項参照）］ 
(2)肝障害のある患者［高い血中濃度が持続するおそれがある。］ 
(3)高齢者［高い血中濃度が持続するおそれがある。（「高齢者への投与」

  の項参照）］ 
(4)てんかん等の痙攣性疾患又はこれらの既往歴のある患者［痙攣を発現す

  るおそれがある。］ 
2．重要な基本的注意 
(1)眠気を催すことがあるので、本剤投与中の患者には自動車の運転等危険

  を伴う機械の操作には従事させないよう十分注意すること。 
(2)本剤を季節性の患者に投与する場合は、好発季節を考えて、その直前か

  ら投与を開始し、好発季節終了時まで続けることが望ましい。 
(3)本剤の使用により効果が認められない場合には、漫然と長期にわたり投

  与しないように注意すること。 
3．相互作用 
 併用注意（併用に注意すること） 
 薬剤名等 臨床症状・措置方法 機序・危険因子  
 テオフィリ

ン 
セチリジン注 1）塩酸塩との併用によ

り、テオフィリンの薬物動態に変

化はないが、セチリジン注 1）塩酸塩

の曝露量の増加が報告されてい

る。 

機序は明らかではな

いが、セチリジン注

1）塩酸塩のクリアラ

ンスが 16%減少す

る。 

 

使用上の注意 

 

（続く） 

1.7.  同種同効品一覧表 

1.7  - p. 2    Mar 06 2013 16:12:49



 

 

一般的名称 レボセチリジン塩酸塩（Levocetirizine hydrochloride） 
 
 薬剤名等 臨床症状・措置方法 機序・危険因子  
 リトナビル セチリジン注 1）塩酸塩との併用によ

り、セチリジン注 1）塩酸塩の曝露量

の増加（40%）及びリトナビルの

曝露量のわずかな変化（-11%）が

報告されている。 

リトナビルによりセ

チリジン注 1）塩酸塩

の腎排泄が阻害され

る可能性が考えられ

る。 

 

 中枢神経抑

制剤 
アルコール

中枢神経系に影響を与える可能性

があるため、中枢神経抑制剤ある

いはアルコールと併用する際は注

意すること。 

中枢神経抑制作用が

増強される可能性が

ある。 

 

 ピルシカイ

ニド塩酸塩

水和物 

セチリジン注 1）塩酸塩との併用によ

り、両剤の血中濃度が上昇し、ピ

ルシカイニド塩酸塩水和物の副作

用が発現したとの報告がある。 

機序は明らかではな

い。 
 

 注 1） ラセミ体であるセチリジンの R-エナンチオマーがレボセチリジン 
   である。 

 

使用上の注意 

4．副作用 
レボセチリジンは、ラセミ体であるセチリジンの R-エナンチオマーであ

る。 
＜レボセチリジン塩酸塩の海外における試験＞ 
〔成人〕 
アレルギー性鼻炎及び慢性蕁麻疹を対象とした 9 つの海外臨床試験におい

て、レボセチリジン塩酸塩 5 mg を投与した総調査症例 1292 例中 207 例

（16.0%）に副作用が報告された。その主なものは、傾眠 67 例（5.2%）、

頭痛 42 例（3.3%）、疲労 39 例（3.0%）であった。（ザイザル錠承認時）

＜レボセチリジン塩酸塩の国内における試験＞ 
〔小児〕 
生後 6 ヵ月以上 2 歳未満のアレルギー性鼻炎又は皮膚疾患に伴うそう痒を

有する小児を対象とした臨床試験 60 例中、副作用は認められなかった。

（承認時） 
＜セチリジン塩酸塩の国内における試験及び調査＞ 
〔成人〕 
セチリジン塩酸塩錠の承認時までの成人を対象とした調査 1396 例中 189
例（13.5%）に副作用又は臨床検査値の異常変動が認められた。副作用は

1396 例中 140 例（10.0%）にみられ、主なものは眠気 84 例（6.0%）、倦怠

感 12 例（0.9%）、口渇 9 例（0.6%）、嘔気 7 例（0.5%）であった。ま

た、主な臨床検査値の異常変動は AST（GOT）上昇 1.4%（17/1182 例）、

ALT（GPT）上昇 1.5%（18/1181 例）、好酸球増多 0.8%（9/1114 例）、総

ビリルビン上昇 0.5%（6/1133 例）であった。 
成人を対象とした市販後の使用成績調査 5759 例（小児 163 例を含む）中

207 例（3.6%）に臨床検査値異常を含む副作用が認められた。主な副作用

は眠気 149 件（2.6%）、倦怠感 9 件（0.2%）、口渇 9 件（0.2%）、浮動性

めまい 8 件（0.1%）、頭痛 6 件（0.1%）等であった。（セチリジン塩酸塩

の再審査終了時） 
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一般的名称 レボセチリジン塩酸塩（Levocetirizine hydrochloride） 

〔小児〕 
セチリジン塩酸塩ドライシロップの承認時までの小児を対象とした臨床試

験 602 例中 25 例（4.2%）に臨床検査値異常変動を含む副作用が認められ

た。主なものは ALT（GPT）上昇 8 例（1.3%）、眠気 6 例（1.0%）であっ

た。 
(1)重大な副作用 
1) ショック、アナフィラキシー様症状（頻度不明注 2)）：ショック、アナ 
 フィラキシー様症状（呼吸困難、血圧低下、蕁麻疹、発赤等）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、適切な処置を行うこと。 
2) 痙攣(頻度不明注 2))：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。 
3) 肝機能障害（0.6%）、黄疸（頻度不明注 2)）：AST（GOT）、ALT 
 （GPT）、γ-GTP、LDH、Al-P の上昇等の肝機能障害（初期症状：全身 
 倦怠感、食欲不振、発熱、嘔気等）、黄疸があらわれることがあるの 
 で、観察を十分に行い、異常が認められた場合には投与を中止し、適切

 な処置を行うこと。 
4) 血小板減少（頻度不明注 2)）：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し、適切

 な処置を行うこと。 
注 2）海外でのレボセチリジン塩酸塩の自発報告のみで認められている副作用につ

   いては頻度不明とした。 
(2)その他の副作用 
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。なお、副作用発現頻度についてはセチリジン塩

酸塩の発現状況に基づき記載した。 
  0.1～5％未満 0.1％未満 頻度不明 

 

精神 
神経系 

眠気、倦怠感 頭痛、頭重感、ふ

らふら感、しびれ

感、めまい、浮遊

感 

不眠、振戦、抑う

つ、激越、攻撃性、

傾眠、疲労、無力

症、睡眠障害、錯感

覚、幻覚、自殺念

慮、失神、健忘注

3）、不随意運動注

3）、意識消失注 3） 
 

消化器 

口渇、嘔気、食欲

不振 
胃不快感、下痢、

消化不良、腹痛、

腹部不快感、胃

痛、口唇炎、便

秘、口唇乾燥感、

嘔吐、味覚異常、

口内炎 

腹部膨満感、食欲亢

進 

 

循環器 

 動悸、血圧上昇、

不整脈（房室ブロ

ック注 3）、期外収

縮、頻脈、発作性

上室性頻拍注 3）、 
心房細動） 

 

使用上の注意 
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一般的名称 レボセチリジン塩酸塩（Levocetirizine hydrochloride） 

 
  0.1～5％未満 0.1％未満 頻度不明 

 

血 液 

好酸球増多注 3） 好中球減少、リン

パ球増多注 3）、白血

球増多、白血球減

少、単球増多注 3）、

血小板増加注 3）、 
血小板減少注 3） 

 

 
過敏症 

 発疹、蕁麻疹、浮

腫、かぶれ、そう

痒感、血管浮腫 

多形紅斑、薬疹 

 
眼 

 結膜充血、霧視 視覚障害、眼球回転

発作注 3） 
 

肝 臓 
ALT（GPT）上昇、

AST（GOT）上昇、

総ビリルビン上昇 

Al-P 上昇  

 
腎臓・ 
泌尿器 

 尿蛋白注 3）、BUN
上昇、尿糖注 3）、ウ

ロビリノーゲンの

異常注 3）、頻尿、 
血尿注 3） 

排尿困難、尿閉、遺

尿注 3） 

 

その他 

 耳鳴、月経異常、

胸痛、ほてり、息

苦しさ 

関節痛、手足のこわ

ばり、嗅覚異常、鼻

出血、脱毛、咳嗽、

体重増加、筋肉痛、

呼吸困難 
 注 3）セチリジン塩酸塩でのみ認められている副作用。 

使用上の注意 

5．高齢者への投与 
本剤は、主として腎臓から排泄されるが、高齢者では腎機能が低下してい

ることが多く、高い血中濃度が持続するおそれがあるので、低用量（例え

ば 2.5 mg）から投与を開始するなど慎重に投与すること。異常が認められ

た場合は減量又は休薬するなど適切な処置を行うこと。 
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。［動物実験（ラット）

  で胎盤を通過することが報告されている。］ 
(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。 
 ［セチリジン注 1）塩酸塩において、ヒト乳汁中へ移行することが報告  
 されている。］ 
注 1）ラセミ体であるセチリジンの R-エナンチオマーがレボセチリジンである。 
7．小児等への投与 
低出生体重児、新生児又は 6 ヵ月未満の乳児に対する安全性は確立してい

ない（国内における使用経験はない）。 
8．臨床検査結果に及ぼす影響 
本剤は、アレルゲン皮内反応を抑制するため、アレルゲン皮内反応検査を

実施する 3～5 日前より本剤の投与を中止することが望ましい。 
9．過量投与 
徴候、症状：本剤の過量投与により傾眠傾向があらわれることがある。 
処置：必要に応じ対症療法を行うこと。本剤の特異的な解毒剤はなく、ま

た本剤は透析で除去されない。 
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表 1.7-2    セチリジン塩酸塩の効能・効果、用法・用量、使用上の注意など 
一般的名称 セチリジン塩酸塩（Cetirizine Hydrochloride） 
販売名 ジルテック®ドライシロップ 1.25% 
会社名 ユーシービージャパン株式会社 
承認年月日 2005 年 10 月 21 日 
再審査年月 ― 
再評価年月 ― 
規制区分 製剤：処方せん医薬品、有効成分：劇薬 
化学名 2-(2-{4-[(RS)-(4-Chlorophenyl)(phenyl)methyl]piperazin-1-yl}ethoxy)acetic acid 

dihydrochloride 
化学構造式 

 
剤型・含量 ジルテックドライシロップ 1.25%、1 g 中セチリジン塩酸塩 1.25 mg 
効能・効果 〔成人〕 

アレルギー性鼻炎 
蕁麻疹、湿疹・皮膚炎、痒疹、皮膚そう痒症 
〔小児〕 
アレルギー性鼻炎 
蕁麻疹、皮膚疾患（湿疹・皮膚炎、皮膚そう痒症）に伴うそう痒 
〔成人〕 
通常、成人には 1 回 0.8 g（セチリジン塩酸塩として 10 mg）を 1 日 1 回、

就寝前に用時溶解して経口投与する。 
なお、年齢、症状により適宜増減するが、最高投与量は 1 日 1.6 g（セチリ

ジン塩酸塩として 20 mg）とする。 
〔小児〕 
通常、2 歳以上 7 歳未満の小児には 1 回 0.2 g（セチリジン塩酸塩として

2.5 mg）を 1 日 2 回、朝食後及び就寝前に用時溶解して経口投与する。 
通常、7 歳以上 15 歳未満の小児には 1 回 0.4 g（セチリジン塩酸塩として

5 mg）を 1 日 2 回、朝食後及び就寝前に用時溶解して経口投与する。 
 用法・用量に関連する使用上の注意 

腎障害患者では、血中濃度半減期の延長が認められ、血中濃度が増

大するため、クレアチニンクリアランスに応じて、下表のとおり投

与量の調節が必要である。 
なお、クレアチニンクリアランスが 10 mL/min 未満の患者への投与

は禁忌である。 
成人患者の腎機能に対応する用法・用量の目安（外国人データ） 

  クレアチニンクリアランス（mL/min） 
  

 
≥ 80 50～79  30～49 10～29 

  
推奨用量

10 mg を 
1 日 1 回 

10 mg を 
1 日 1 回 

5 mg を 
1 日 1 回 

5 mg を 
2 日に 1 回

 腎障害を有する小児患者では、各患者の腎クリアランスと体重を考

慮して、個別に用量を調整すること。 

用法・用量 
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一般的名称 セチリジン塩酸塩（Cetirizine Hydrochloride） 
警告 ― 
禁忌 （次の患者には投与しないこと） 

(1)本剤の成分又はピペラジン誘導体（レボセチリジン、ヒドロキシジンを

 含む）に対し過敏症の既往歴のある患者 
(2)重度の腎障害（クレアチニンクリアランス 10 mL/min 未満）のある患者

［高い血中濃度が持続するおそれがある。］ 
1．慎重投与（次の患者には慎重に投与すること） 
 (1)腎障害のある患者〔高い血中濃度が持続するおそれがある。（「用 
  法・用量に関連する使用上の注意」の項参照）〕 
 (2)肝障害のある患者〔高い血中濃度が持続するおそれがある。〕 
 (3)高齢者〔高い血中濃度が持続するおそれがある。（「高齢者への投 
  与」の項参照）〕 
 (4)てんかん等の痙攣性疾患又はこれらの既往歴のある患者〔痙攣を発現

  するおそれがある。〕 
2．重要な基本的注意 
 (1)眠気を催すことがあるので、本剤投与中の患者には自動車の運転等危

  険を伴う機械の操作には従事させないよう十分注意すること。 
 (2)本剤を季節性の患者に投与する場合は、好発季節を考えて、その直前

  から投与を開始し、好発季節終了時まで続けることが望ましい。 
 (3)本剤の使用により効果が認められない場合には、漫然と長期にわたり

  投与しないように注意すること。 
3．相互作用 
 併用注意（併用に注意すること） 
 薬剤名等 臨床症状・措置方法 機序・危険因子 
 テオフィリン 併用により、テオフィリンの

薬物動態に変化はないが、本

剤の曝露量の増加が報告され

ている。 

機序は明らかではない

が、本剤のクリアラン

スが 16%減少する。 

 リトナビル 併用により、本剤の曝露量の

増加（40%）及びリトナビル

の曝露量のわずかな変化（－

11%）が報告されている。 

リトナビルにより本剤

の腎排泄が阻害される

可能性が考えられる。 

 中枢神経抑制剤

アルコール 
中枢神経系に影響を与える可

能性があるため、中枢神経抑

制剤あるいはアルコールと併

用する際は注意すること。 

中枢神経抑制作用が増

強される可能性があ

る。 

 ピルシカイニド

塩酸塩水和物 
併用により両剤の血中濃度が

上昇し、ピルシカイニド塩酸

塩水和物の副作用が発現した

との報告がある。 

機序は明らかではな

い。 

使用上の注意 

4．副作用 
〔成人〕 
ジルテック錠の承認時までの成人を対象とした調査 1,396 例中 189 例

（13.5％）に副作用又は臨床検査値の異常変動が認められた。副作用は

1,396 例中 140 例（10.0％）にみられ、主なものは眠気 84 例（6.0％）、倦

怠感 12 例（0.9％）、口渇 9 例（0.6％）、嘔気 7 例（0.5％）であった。ま

た、主な臨床検査値の異常変動は AST（GOT）上昇 1.4％（17／1,182
例）、ALT（GPT）上昇 1.5％（18／1,181 例）、好酸球増多 0.8％（9／
1,114 例）、総ビリルビン上昇 0.5％（6／1,133 例）であった。 

（続く） 
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一般的名称 セチリジン塩酸塩（Cetirizine Hydrochloride） 
ジルテック錠の成人を対象とした市販後の使用成績調査 5,759 例（小児 163
例を含む）中 207 例（3.6％）に臨床検査値異常を含む副作用が認められ

た。主な副作用は眠気 149 件（2.6％）、倦怠感 9 件（0.2％）、口渇 9 件

（0.2％）、浮動性めまい 8 件（0.1％）、頭痛 6 件（0.1％）等であった。

（ジルテック錠再審査終了時） 
〔小児〕 
承認時までの小児を対象とした臨床試験 602 例中 25 例（4.2％）に臨床検

査値異常変動を含む副作用が認められた。主なものは ALT（GPT）上昇 8
例（1.3％）、眠気 6 例（1.0％）であった。 
(1)重大な副作用 
 1)ショック、アナフィラキシー様症状（頻度不明注）） 
 ショック、アナフィラキシー様症状（呼吸困難、血圧低下、蕁麻疹、発 
 赤等）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、適切な処置を行うこと。 
 2)痙攣（0.1％未満） 
 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。 
 3)肝機能障害、黄疸（頻度不明注）） 
 AST（GOT）、ALT（GPT）、γ-GTP、LDH、Al-P の上昇等の肝機能障 
 害（初期症状：全身倦怠感、食欲不振、発熱、嘔気等）、黄疸があらわ 
 れることがあるので、観察を十分に行い、異常が認められた場合には投 
 与を中止し、適切な処置を行うこと。 
 4)血小板減少（頻度不明注）） 
 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。 

  0.1％～5％未満 0.1％未満 頻度不明注）  
 精神 

神経系 
眠気、倦怠感 頭痛、頭重感、ふら

ふら感、しびれ感、

めまい、浮遊感 

不眠、振戦、抑う

つ、激越、攻撃性、

無力症、錯感覚、幻

覚、不随意運動、意

識消失、健忘、自殺

念慮 

 

 消化器 口渇、嘔気、食欲

不振 
胃不快感、下痢、消

化不良、腹痛、腹部

不快感、胃痛、口唇

炎、便秘、口唇乾燥

感、嘔吐、味覚異

常、口内炎 

腹部膨満感、食欲亢

進 
 

 循環器  動悸、血圧上昇、不

整脈（房室ブロッ

ク、期外収縮、頻

脈、発作性上室性頻

拍、心房細動） 

  

使用上の注意 

 

（続く） 
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一般的名称 セチリジン塩酸塩（Cetirizine Hydrochloride） 

 
  0.1％～5％未満 0.1％未満 頻度不明注）  
 血 液 好酸球増多 好中球減少、リンパ

球増多、白血球増

多、白血球減少、単

球増多、血小板増

加、血小板減少 

  

 過敏症  発疹、蕁麻疹、浮

腫、かぶれ、そう痒

感、血管浮腫 

多形紅斑  

 眼  結膜充血、霧視 眼球回転発作  
 肝 臓 ALT（GPT）上

昇、AST（GOT）
上昇、総ビリルビ

ン上昇 

Al-P 上昇   

 腎臓・

泌尿器 
 尿蛋白、BUN上

昇、尿糖、ウロビリ

ノーゲンの異常、頻

尿、血尿 

排尿困難、遺尿、尿

閉 
 

 その他  耳鳴、月経異常、胸

痛、ほてり、息苦し

さ 

関節痛、手足のこわ

ばり、嗅覚異常、 
鼻出血、脱毛、咳

嗽、体重増加、筋肉

痛 

 

 注）市販後の自発報告等又は外国での報告のため頻度不明。  

使用上の注意 

5．高齢者への投与 
 本剤は、主として腎臓から排泄されるが、高齢者では腎機能が低下して

 いることが多く、高い血中濃度が持続するおそれがあるので、低用量 
 （例えば 5 mg）から投与を開始するなど慎重に投与し、異常が認められ

 た場合は減量又は休薬するなど適切な処置を行うこと。 
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。〔動物実験（ラッ

  ト）で胎盤を通過することが報告されている。〕 
 (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。〔ヒト乳汁中

  へ移行することが報告されている。〕 
7．小児等への投与 
 低出生体重児、新生児、乳児又は 2 歳未満の幼児に対する安全性は確立

 していない（国内における使用経験が少ない）。 
8．臨床検査結果に及ぼす影響 
 本剤は、アレルゲン皮内反応を抑制するため、アレルゲン皮内反応検査

 を実施する 3～5 日前より本剤の投与を中止することが望ましい。 
9．過量投与 
 徴候、症状：本剤の過量投与により錯乱、散瞳、落ち着きのなさ、鎮 
 静、傾眠、昏迷、尿閉があらわれることがある。 
 処置：必要に応じ対症療法を行うこと。本剤の特異的な解毒剤はなく、

 また本剤は透析で除去されない。 
添付文書作成年月 2012 年 5 月改訂（第 22 版） 
備考 対照薬 
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表 1.7-3    オロパタジン塩酸塩の効能・効果、用法・用量、使用上の注意など 
一般的名称 オロパタジン塩酸塩（Olopatadine Hydrochloride） 
販売名 アレロック®顆粒 0.5% 
会社名 協和発酵キリン株式会社 
承認年月日 2011 年 7 月 1 日 
再審査年月 ― 
再評価年月 ― 
規制区分 製剤：規制区分なし、有効成分：規制区分なし 
化学名 (Z)-11-(3-Dimethylaminopropylidene)-6,11-dihydrodibenz[b,e]oxepin-2-acetic 

acid monohydrochloride 
化学構造式  

 
 

剤型・含量 アレロック顆粒 0.5%、1 g 中オロパタジン塩酸塩 5 mg 
効能・効果 成人：アレルギー性鼻炎、蕁麻疹、皮膚疾患に伴う瘙痒（湿疹･皮膚炎、 

   痒疹、皮膚瘙痒症、尋常性乾癬、多形滲出性紅斑） 
小児：アレルギー性鼻炎、蕁麻疹、皮膚疾患（湿疹･皮膚炎、皮膚瘙痒 
   症）に伴う瘙痒 

用法・用量 成人：通常、成人には 1 回オロパタジン塩酸塩として 5 mg（顆粒剤として

   1 g）を朝及び就寝前の 1 日 2 回経口投与する。 
   なお、年齢、症状により適宜増減する。 
小児：通常、7 歳以上の小児には 1 回オロパタジン塩酸塩として 5 mg（顆 
   粒剤として 1 g）を朝及び就寝前の 1 日 2 回経口投与する。 
   通常、2 歳以上 7 歳未満の小児には 1 回オロパタジン塩酸塩として 
   2.5 mg（顆粒剤として 0.5 g）を朝及び就寝前の 1 日 2 回経口投与す

   る。 
警告 ― 
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患者 
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）腎機能低下患者［高い血中濃度が持続するおそれがある。］ 
 2）高齢者［「高齢者への投与」の項参照］ 
 3）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 
 1）眠気を催すことがあるので、本剤投与中の患者には自動車の運転等 
    危険を伴う機械の操作には従事させないよう十分注意すること。 
 2）長期ステロイド療法を受けている患者で、本剤投与によりステロイ 
    ド減量を図る場合には十分な管理下で徐々に行うこと。 
 3）本剤を季節性の患者に投与する場合は、好発季節を考えて、その直 
    前から投与を開始し、好発季節終了時まで続けることが望ましい。 
 4）本剤の使用により効果が認められない場合には、漫然と長期にわた 
    り投与しないように注意すること。 

（続く） 
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一般的名称 オロパタジン塩酸塩（Olopatadine Hydrochloride） 
3.副作用 
〈成人〉 
アレロック錠の承認時及び使用成績調査・特別調査（長期使用調査）にお

いて 9,620 例中、副作用及び臨床検査値異常の発現例は 1,056 例（発現率

11.0%）で、1,402 件であった。 
主な副作用は眠気 674 件（7.0%）、ALT（GPT）上昇 68 件（0.7%）、倦

怠感 53 件（0.6%）、AST（GOT）上昇 46 件（0.5%）、口渇 36 件

（0.4%）等であった。（再審査終了時） 
〈小児〉 
アレロック錠及び顆粒の国内臨床試験において 621 例中、副作用及び臨床

検査値異常の発現例は 69 例（発現率 11.1%）で、87 件であった。 
主な副作用は眠気 24 件（3.9%）、ALT（GPT）上昇 20 件（3.2%）、AST
（GOT）上昇 9 件（1.4%）、白血球増多 7 件（1.1%）等であった。 
 1）重大な副作用 
    劇症肝炎、肝機能障害、黄疸（頻度不明）：劇症肝炎、AST 
  （GOT）、ALT（GPT）、γ－GTP、LDH、Al－P の上昇等を伴う肝機

    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 
    下記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減量・休薬等の適切な処置を行うこ 
    と。 
  5%以上 0.1～5%未満 0.1%未満 頻度不明  
 過敏症注）  紅斑等の発疹、

浮腫（顔面･四肢

等） 

瘙痒、 
呼吸困難 

  

 精神神経系 眠気 倦怠感、口渇、

頭痛・頭重感、

めまい 

しびれ感、 
集中力低下 

不随意運動

（顔面・四

肢等） 

 

 消化器  腹部不快感、腹

痛、下痢、嘔気 
便秘、口内

炎・口角炎・

舌痛、胸や

け、食欲亢進 

嘔吐  

 肝 臓  肝機能異常 
〔AST（GOT）, 
ALT（GPT）,  
γ-GTP, LDH, 
 Al-P，総ビリル

ビン上昇〕 

   

 血 液  白血球増多・減

少、好酸球増

多、リンパ球減

少 

   

 腎臓・ 
泌尿器 

 尿潜血、 
BUN 上昇 

尿蛋白陽性、

血中クレアチ

ニン上昇、排

尿困難、頻尿 

  

使用上の注意 

 

（続く） 
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一般的名称 オロパタジン塩酸塩（Olopatadine Hydrochloride） 
 
  5%以上 0.1～5%未満 0.1%未満 頻度不明  
 循環器   動悸、血圧上

昇 
  

 その他  血清コレステロ

ール上昇 
尿糖陽性、胸

部不快感、味

覚異常、体重

増加、ほてり 

月経異常、

筋肉痛、 
関節痛 

 

 注）このような症状があらわれた場合には、投与を中止すること。  

使用上の注意 

4.高齢者への投与 
 高齢者では生理機能が低下していることが多く、副作用が発現しやすい

 ので、低用量から投与を開始するなど患者の状態を観察しながら慎重に

 投与すること。 
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。［妊娠中の投 
    与に関する安全性は確立していない。］ 
 2）授乳中の婦人に投与することを避け、やむを得ず投与する場合には 
    授乳を中止させること。［動物実験（ラット）で乳汁中への移行及 
    び出生児の体重増加抑制が報告されている。］ 
6.小児等への投与 
 低出生体重児、新生児、乳児又は 2 歳未満の幼児に対する安全性は確立

 していない（使用経験が少ない）。 
7.臨床検査結果に及ぼす影響 
 本剤の投与は、アレルゲン皮内反応を抑制し、アレルゲンの確認に支障

 を来すので、アレルゲン皮内反応検査を実施する前は本剤を投与しない

 こと。 
8.その他の注意 
 因果関係は明らかではないが、アレロック錠投与中に心筋梗塞の発症が

 みられた症例が報告されている。 
添付文書作成年月 2011 年 11 月作成（第 1 版） 
備考 ― 
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表 1.7-4    エピナスチン塩酸塩の効能・効果、用法・用量、使用上の注意など 
一般的名称 エピナスチン塩酸塩（Epinastine Hydrochloride） 
販売名 アレジオン®ドライシロップ 1% 
会社名 日本ベーリンガーインゲルハイム株式会社 
承認年月日 2005 年 1 月 19 日 
再審査年月 2009 年 1 月 18 日 
再評価年月 ― 
規制区分 製剤：該当しない、有効成分：劇薬 
化学名 (±)-3-amino-9,13b-dihydro-1H-dibenz[c,f]imidazo[1,5-α]azepine hydrochloride 
化学構造式 

 
剤型・含量 アレジオンドライシロップ 1%、1 g 中エピナスチン塩酸塩 10 mg 
効能・効果 アレルギー性鼻炎、蕁麻疹、皮膚疾患（湿疹・皮膚炎、皮膚そう痒症）に

伴うそう痒 
1．アレルギー性鼻炎 
通常、小児には 1 日 1 回 0.025～0.05 g/kg（エピナスチン塩酸塩として 0.25
～0.5 mg/kg）を用時溶解して経口投与する。なお、年齢・症状により適宜

増減する。 
ただし、1 日投与量はドライシロップとして 2 g（エピナスチン塩酸塩とし

て 20 mg）を超えないこと。年齢別の標準投与量は、通常、下記の用量を

1 日量とし、1 日 1 回用時溶解して経口投与する。 
 年齢 標準体重 1 日用量  
 3 歳以上 

7 歳未満 
14 kg 以上 
24 kg 未満 

0.5～1 g 
（エピナスチン塩酸塩として 5～10 mg）

 

 7 歳以上 24 kg 以上 1～2 g 
（エピナスチン塩酸塩として 10～20 mg）

 

2．蕁麻疹、皮膚疾患（湿疹・皮膚炎、皮膚そう痒症）に伴うそう痒 
通常、小児には 1 日 1 回 0.05 g/kg（エピナスチン塩酸塩として 0.5 mg/kg）
を用時溶解して経口投与する。なお、年齢・症状により適宜増減する。 
ただし、1 日投与量はドライシロップとして 2 g（エピナスチン塩酸塩とし

て 20 mg）を超えないこと。年齢別の標準投与量は、通常、下記の用量を

1 日量とし、1 日 1 回用時溶解して経口投与する。 
 年齢 標準体重 1 日用量  
 3 歳以上 

7 歳未満 
14 kg 以上 
24 kg 未満 1 g（エピナスチン塩酸塩として 10 mg）  

 7 歳以上 24 kg 以上 2 g（エピナスチン塩酸塩として 20 mg）  

用法・用量 

 
警告 ― 
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患者 
（続く） 
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一般的名称 エピナスチン塩酸塩（Epinastine Hydrochloride） 
1．慎重投与（次の患者には慎重に投与すること） 
 肝障害又はその既往歴のある患者 
 ［肝障害が悪化又は再燃することがある。］ 
2．重要な基本的注意 
 (1)眠気を催すことがあるので、本剤投与中の患者には危険を伴う機械の

  操作に注意させること。また、保護者に対しても注意を与えること。

 (2)本剤を季節性の患者に投与する場合は、好発季節を考えて、その直前

  から投与を開始し、好発季節終了時まで続けることが望ましい。 
 (3)本剤の使用により効果が認められない場合には、漫然と長期にわたり

  投与しないように注意すること。 
3．副作用 
 臨床試験での調査例 519 例中副作用が報告された症例は 39 例（7.51％）

 であった。主な副作用は眠気 15 件（2.89％）等であった。 
 使用成績調査ならびに特定使用成績調査（小児蕁麻疹を有する患者に対

 する調査）での調査例 3,328 例中副作用が報告された症例は 28 例 
 （0.84％）であった。主な副作用は眠気 3 件（0.09％）、にがみ 3 件 
 （0.09％）、嘔気 3 件（0.09％）等であった。15 歳未満の安全性集計対 
 象は 3,306 例であり、年齢区分別の副作用発現頻度は、1 歳未満で 42 例 
 中 0 例（0.00％）、1 歳以上 2 歳未満で 94 例中 1 例（1.06％）、2 歳以上

 3 歳未満で 158 例中 2 例（1.27％）、3 歳以上 8 歳未満で 2,399 例中 15 例

 （0.63％）、8 歳以上 15 歳未満が 613 例中 10 例（1.63％）であった。 
 （再審査終了時） 
(1)重大な副作用 
1）肝機能障害、黄疸（頻度不明）注） 
 AST（GOT）、ALT（GPT）、γ-GTP、Al-P、LDH の上昇等の肝機能障 
 害（初期症状：全身倦怠感、食欲不振、発熱、嘔気・嘔吐等）、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れた場合に

 は、投与を中止し、適切な処置を行うこと。 
2）血小板減少（頻度不明）注） 
 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。 
注）エピナスチン塩酸塩錠の投与による自発報告のため、頻度不明 
(2)その他の副作用 
 以下のような副作用があらわれた場合には、症状に応じて適切な処置を

 行うこと。 
  0.1％以上 0.1％未満 頻度不明注 3）  

 過敏症注 1）  顔面浮腫、発疹、

蕁麻疹、かゆみ 
浮腫（手足等）、そう痒性 
紅斑 

 

 精 神 
神経系 

眠気 頭痛、倦怠感、不

快気分 
めまい、不眠、悪夢、しび

れ感、頭がボーッとした感

じ、幻覚、幻聴 
 

 消化器 

嘔気 腹痛、腹鳴、下

痢、咽頭痛、嘔

吐、便秘 

胃部不快感、口渇、口内

炎、食欲不振、胃重感、胃

もたれ感、口唇乾燥感、腹

部膨満感 

 

 呼吸器  鼻出血、鼻閉 呼吸困難、去痰困難  

 肝 臓 
 肝機能異常、ALT

（GPT）上昇 
 

 

使用上の注意 

 
（続く） 
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一般的名称 エピナスチン塩酸塩（Epinastine Hydrochloride） 
 
  0.1％以上 0.1％未満 頻度不明注 3）  
 腎 臓  尿蛋白、BUN上

昇、尿中赤血球、

尿中白血球陽性 

  

 泌尿器注 2）   頻尿、血尿等の膀胱炎様症

状、尿閉 
 

 循環器   心悸亢進  
 血 液注 2）  白血球数減少 血小板減少、白血球数増加  
 眼  眼痛   
 その他 にがみ  女性型乳房、乳房腫大、月

経異常、ほてり、味覚低

下、胸痛 

 

 注 1) 発現した場合には、投与を中止し、適切な処置を行うこと。  
 注 2) 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。 
 

 注 3) エピナスチン塩酸塩錠の投与による自発報告等のため、頻度不明  

使用上の注意 

4．高齢者への投与 
 高齢者では肝・腎機能が低下していることが多く、吸収された本剤は主

 として腎臓から排泄されることから、定期的に副作用・臨床症状（発 
 疹、口渇、胃部不快感等）の観察を行い、異常が認められた場合には、

 減量又は休薬するなど適切な処置を行うこと。 
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。［妊娠中の投与に関

  する安全性は確立していない。また、妊娠前及び妊娠初期試験（ラッ

  ト）では受胎率の低下が、器官形成期試験（ウサギ）では胎児致死作

  用が、いずれも高用量で認められている。］ 
 (2)授乳中の婦人に投与することを避け、やむを得ず投与する場合には授

  乳を中止させること。［動物実験（ラット）で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)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。［低

  出生体重児、新生児には使用経験がない。乳児には使用経験は少な 
  い。「副作用」の項参照］ 
 (2)小児気管支喘息に対する本剤の有効性及び安全性は確立していない。

7．適用上の注意 
 (1)調製時：本剤は用時調製の製剤であるので、調製後の保存は避け、水

  に溶かした後は速やかに使用すること。やむを得ず保存を必要とする

  場合は、冷蔵庫内に保存し、できるかぎり速やかに使用すること。 
 (2)配合変化 
  本剤は、他剤と配合した場合に、本剤の含量低下等の変化が認められ

  ているので、原則として他剤との配合は行わないこと。 
（続く） 
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一般的名称 エピナスチン塩酸塩（Epinastine Hydrochloride） 
使用上の注意 8．その他の注意 

 成人に錠剤を空腹時投与した場合は食後投与よりも血中濃度が高くなる

 ことが報告されている。（アレルギー性鼻炎患児に対しては就寝前投 
 与、湿疹・皮膚炎の代表的疾患であるアトピー性皮膚炎患児に対しては

 朝食後投与で有効性、安全性が確認されている。） 
添付文書作成年月 2012 年 4 月改訂（第 7 版） 
備考 ― 
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* 新薬承認情報提供時に記載 

* 



 

 

 日本標準商品分類番号 
 ８７４４９ 

 
持続性選択H1受容体拮抗・アレルギー性疾患治療剤 

ザイザル®シロップ 0.05% 
Xyzal® Syrup 

レボセチリジン塩酸塩シロップ 
規制区分： 承認番号  
 薬価収載  
貯  法：室温保存、遮光 販売開始  
使用期限：包装に表示 国際誕生 2001 年 1 月 
   

 
 
【禁   忌】（次の患者には投与しないこと） 
(1)本剤の成分又はピペラジン誘導体（セチリジン、ヒド

ロキシジンを含む）に対し過敏症の既往歴のある患者 
(2)重度の腎障害（クレアチニンクリアランス10mL/min未

満）のある患者［高い血中濃度が持続するおそれがあ

る。］ 

 

【組成・性状】 

成分・含量 1 mL 中に 
レボセチリジン塩酸塩 0.5 mg 

添加物 酢酸ナトリウム水和物、氷酢酸、マルチト

ール液、グリセリン、パラオキシ安息香酸

メチル、パラオキシ安息香酸プロピル、サ

ッカリンナトリウム水和物、香料、精製水 
性状 無色澄明の液である。 

pH 4.7～5.3 

 
 
【効能・効果】 
〔成人〕 

アレルギー性鼻炎 
蕁麻疹、湿疹・皮膚炎、痒疹、皮膚そう痒症 

〔小児〕 
アレルギー性鼻炎 
蕁麻疹、皮膚疾患（湿疹・皮膚炎、皮膚そう痒症）に伴

うそう痒 
 
【用法・用量】 
〔成人〕 

通常、成人には1回10 mL（レボセチリジン塩酸塩として

5 mg）を1日1回、就寝前に経口投与する。なお、年齢、

症状により適宜増減するが、最高投与量は1日20 mL（レ

ボセチリジン塩酸塩として10 mg）とする。 
〔小児〕 

通常、6ヵ月以上1歳未満の小児には1回2.5 mL（レボセチ

リジン塩酸塩として1.25 mg）を1日1回経口投与する。 
通常、1歳以上7歳未満の小児には1回2.5 mL（レボセチリ

ジン塩酸塩として1.25 mg）を1日2回、朝食後及び就寝前

に経口投与する。 
通常、7歳以上15歳未満の小児には1回5 mL（レボセチリ

ジン塩酸塩として2.5 mg）を1日2回、朝食後及び就寝前

に経口投与する。 
 
 
 
 
 
 

 
用法・用量に関連する使用上の注意 

腎障害患者では、血中濃度半減期の延長が認められ、血中

濃度が増大するため、クレアチニンクリアランスに応じ

て、下表のとおり投与量の調節が必要である（「薬物動

態」の項参照）。 
なお、クレアチニンクリアランスが10mL/min未満の患者へ

の投与は禁忌である。 
 
成人患者の腎機能に対応する用法・用量の目安（外国人データ） 
 クレアチニンクリアランス（mL/min） 

≧80 50～79 30～49 10～29 

推奨

用量 
5mg を1日
に1回 

2.5mg を1
日に1回 

2.5mg を2
日に1回 

2.5mg を週

に2回（3~4
日に1回） 

腎障害を有する小児患者では、各患者の腎クリアランスと

体重を考慮して、個別に用量を調整すること。 

 

 

【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)腎障害のある患者［高い血中濃度が持続するおそれがあ

る。（「用法・用量に関連する使用上の注意」及び「薬

物動態」の項参照）］ 

(2)肝障害のある患者［高い血中濃度が持続するおそれがあ

る。］ 

(3)高齢者［高い血中濃度が持続するおそれがある。(「高

齢者への投与」及び「薬物動態」の項参照)］ 

(4)てんかん等の痙攣性疾患又はこれらの既往歴のある患者

［痙攣を発現するおそれがある。］ 

 

2．重要な基本的注意 

(1)眠気を催すことがあるので、本剤投与中の患者には自動

車の運転等危険を伴う機械の操作には従事させないよう

十分注意すること。 

(2)本剤を季節性の患者に投与する場合は、好発季節を考え

て、その直前から投与を開始し、好発季節終了時まで続

けることが望ましい。 

(3)本剤の使用により効果が認められない場合には、漫然と

長期にわたり投与しないように注意すること。 

 

 

3．相互作用 

 併用注意（併用に注意すること） 

薬剤名等 臨床症状・措置方法 機序・危険 
因子 

テオフィリ

ン 
セチリジン注1）塩酸塩との併用

により、テオフィリンの薬物動

態に変化はないが、セチリジン
注1）塩酸塩の曝露量の増加が報

告されている。 

機序は明らかで

はないが、セチ

リジン注1）塩酸

塩のクリアラン

スが16%減少す

る。 

 Oct 28 2013 17:35:09



 

 

薬剤名等 臨床症状・措置方法 機序・危険 
因子 

リトナビル セチリジン注1）塩酸塩との併用

により、セチリジン注1）塩酸塩

の曝露量の増加（40%）及びリ

トナビルの曝露量のわずかな変

化（-11%）が報告されている。 

リトナビルによ

りセチリジン注

1）塩酸塩の腎排

泄が阻害される

可能性が考えら

れる。 
中枢神経抑

制剤 
アルコール 

中枢神経系に影響を与える可能

性があるため、中枢神経抑制剤

あるいはアルコールと併用する

際は注意すること。 

中枢神経抑制作

用が増強される

可能性がある。 

ピルシカイ

ニド塩酸塩

水和物 

セチリジン注1）塩酸塩との併用

により、両剤の血中濃度が上昇

し、ピルシカイニド塩酸塩水和

物の副作用が発現したとの報告

がある。 

機序は明らかで

はない。 

注 1）ラセミ体であるセチリジンの R-エナンチオマーがレボセチ

リジンである。 
 
4．副作用 

レボセチリジンは、ラセミ体であるセチリジンのR-エナン

チオマーである。国内の成人において、レボセチリジン塩

酸塩の有効性、安全性を検証する臨床試験は行われていな

い。 

 

＜レボセチリジン塩酸塩の海外における試験＞ 

〔成人〕 

アレルギー性鼻炎及び慢性蕁麻疹を対象とした9つの海

外臨床試験において、レボセチリジン塩酸塩5mgを投与

した総調査症例1292例中207例（16.0%）に副作用が報

告された。その主なものは、傾眠67例（5.2%）、頭痛

42例（3.3%）、疲労39例（3.0%）であった。（ザイザ

ル錠承認時） 
＜レボセチリジン塩酸塩の国内における試験＞ 

〔小児〕 

生後6ヵ月以上2歳未満のアレルギー性鼻炎又は皮膚疾

患に伴うそう痒を有する小児を対象とした臨床試験60

例中、副作用は認められなかった。（承認時） 
＜セチリジン塩酸塩の国内における試験及び調査＞ 

〔成人〕 

セチリジン塩酸塩錠の承認時までの成人を対象とした

調査1396例中189例（13.5%）に副作用又は臨床検査値

の異常変動が認められた。副作用は1396例中140例
（10.0%）にみられ、主なものは眠気84例（6.0%）、倦

怠感12例（0.9%）、口渇9例（0.6%）、嘔気7例
（0.5%）であった。また、主な臨床検査値の異常変動

はAST（GOT）上昇1.4%（17/1182例）、ALT（GPT）
上昇1.5%（18/1181例）、好酸球増多0.8%（9/1114
例）、総ビリルビン上昇0.5%（6/1133例）であった。 
成人を対象とした市販後の使用成績調査5759例（小児

163例を含む）中207例（3.6%）に臨床検査値異常を含

む副作用が認められた。主な副作用は眠気149件
（2.6%）、倦怠感9件（0.2%）、口渇9件（0.2%）、浮

動性めまい8件（0.1%）、頭痛6件（0.1%）等であっ

た。（セチリジン塩酸塩の再審査終了時） 
〔小児〕 

セチリジン塩酸塩ドライシロップの承認時までの小児

を対象とした臨床試験602例中25例（4.2%）に臨床検査

値異常変動を含む副作用が認められた。主なものは

ALT（GPT）上昇8例（1.3%）、眠気6例（1.0%）であ

った。 
 

(1)重大な副作用 

1)ショック、アナフィラキシー (頻度不明注2))：ショッ

ク、アナフィラキシー（呼吸困難、血圧低下、蕁麻疹、

発赤等）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、適切な処

置を行うこと。 
2)痙攣(頻度不明注2))：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。 
3)肝機能障害（0.6%）、黄疸(頻度不明注2))：AST
（GOT）、ALT（GPT）、γ-GTP、LDH、Al-Pの上昇等の

肝機能障害（初期症状：全身倦怠感、食欲不振、発熱、

嘔気等）、黄疸があらわれることがあるので、観察を十

分に行い、異常が認められた場合には投与を中止し、適

切な処置を行うこと。 
4)血小板減少(頻度不明注2))：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

には投与を中止し、適切な処置を行うこと。 
注 2）海外でのレボセチリジン塩酸塩の自発報告のみで認められ

ている副作用については頻度不明とした。 

 

(2)その他の副作用 

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。なお、副作用発

現頻度についてはセチリジン塩酸塩の発現状況に基づき記

載した。 
 0.1～5％未満 0.1％未満 頻度不明 

精神 

神経系 

眠気、倦怠感 頭痛、頭重感、ふ

らふら感、しびれ

感、めまい、浮遊

感 

不眠、振戦、抑

うつ、激越、攻

撃性、傾眠、疲

労、無力症、睡

眠 障 害 、 錯 感

覚、幻覚、自殺

念慮、失神、健忘
注 3）、不随意運動注

3）、意識消失注 3） 

消化器 

口渇、嘔気、

食欲不振 

胃不快感、下痢、

消化不良、腹痛、

腹部不快感、胃

痛、口唇炎、便

秘、口唇乾燥感、

嘔吐、味覚異常、

口内炎 

腹部膨満感、食

欲亢進 

循環器 

 動悸、血圧上昇、

不整脈(房室ブロ

ック注 3）、期外収

縮、頻脈、発作性

上室性頻拍注 3）、

心房細動) 

 

血 液 

好酸球増多注 3） 好中球減少、リン

パ球増多注 3）、白

血球増多、白血球

減少、単球増多注

3）、血小板増加注

3）、血小板減少注

3） 

 

過敏症 

 発疹、蕁麻疹、浮

腫、かぶれ、そう

痒感、血管浮腫 

多形紅斑、薬疹 

眼 
 結膜充血、霧視 視覚障害、眼球

回転発作注 3） 

肝 臓 

ALT(GPT) 上

昇、AST(GOT)
上昇、総ビリ

ルビン上昇 

Al-P 上昇  

腎臓・ 

泌尿器 

 尿蛋白注 3）、BUN
上昇、尿糖注 3）、

ウロビリノーゲン

排 尿 困 難 、 尿

閉、遺尿注 3） 
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 0.1～5％未満 0.1％未満 頻度不明 

の異常 注 3 ） 、頻

尿、血尿注 3） 

その他 

 耳鳴、月経異常、

胸痛、ほてり、息

苦しさ 

関節痛、手足の

こわばり、嗅覚

異常、鼻出血、

脱毛、咳嗽、体

重 増 加 、 筋 肉

痛、呼吸困難 

注 3）セチリジン塩酸塩でのみ認められている副作用。 
 
5．高齢者への投与 

本剤は、主として腎臓から排泄されるが、高齢者では腎

機能が低下していることが多く、高い血中濃度が持続す

るおそれがあるので、低用量（例えば2.5mg）から投与を

開始するなど慎重に投与すること。異常が認められた場

合は減量又は休薬するなど適切な処置を行うこと（「薬

物動態」の項参照）。 
 

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。［動物実験（ラット）で胎盤を通過することが

報告されている。］ 

(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。

［セチリジン注1）塩酸塩において、ヒト乳汁中へ移行す

ることが報告されている。］ 
注 1）ラセミ体であるセチリジンの R-エナンチオマーがレボセチ

リジンである。 
 
7．小児等への投与 

低出生体重児、新生児又は6ヵ月未満の乳児に対する安全

性は確立していない（国内における使用経験はない）。 
 

8．臨床検査結果に及ぼす影響 

本剤は、アレルゲン皮内反応を抑制するため、アレルゲ

ン皮内反応検査を実施する3～5日前より本剤の投与を中

止することが望ましい。 
 

9．過量投与 

徴候、症状：本剤の過量投与により傾眠傾向があらわれ

ることがある。 
処置：必要に応じ対症療法を行うこと。本剤の特異的な

解毒剤はなく、また本剤は透析で除去されない。 
 
【薬物動態】 
1．血中濃度 

(1)単回投与 

健康成人男性20例にレボセチリジン塩酸塩5mg（シロッ

プ）を空腹時単回経口投与したとき、血漿中レボセチリ

ジン濃度は投与後0.75時間には最高血漿中濃度203.3ng/mL
に到達した。血漿中濃度の消失半減期は約7.9時間であっ

た。セチリジン塩酸塩10mg（ドライシロップ）を空腹時

単回経口投与したとき、血漿中レボセチリジン濃度は投

与後1時間には最高血漿中濃度196.5ng/mLに到達し、血漿

中濃度の消失半減期は約7.9時間であった。 

 
図-1 血漿中レボセチリジン濃度推移（n=20、平均値+標準偏差） 

 
表-1 レボセチリジンの薬物動態パラメータ 

投与薬剤 投与

量 
tmax 
(hr) 

Cmax 
(ng/mL) 

t1/2 
(hr) 

AUC0-∞ 
(ng.hr/mL) 

レボセチリジン 
（シロップ） 

5mg 
0.75 

(0.50-
1.50) 

203.3±
42.49 

7.91±
1.00 

1844.7±
317.56 

セチリジン 
（ドライ 

シロップ） 
10mg 

1.00 
(0.50-
1.50) 

196.5±
31.31 

7.85±
1.00 

1737.1±
278.99 

n=20、平均値±標準偏差、tmax  : 中央値（範囲） 
 

健康成人男性20例にレボセチリジン塩酸塩5mg（錠剤）を

空腹時単回経口投与したとき、血漿中レボセチリジン濃

度は投与後1時間には最高血漿中濃度232.6ng/mLに到達し

た。血漿中濃度の消失半減期は約7.3時間であった。ま

た、10mgを単回経口投与したとき、投与量増量に伴う

Cmaxの上昇及びAUCの増加が認められた。セチリジン塩酸

塩10mg（錠剤）を空腹時単回経口投与したとき、血漿中

レボセチリジン濃度は投与後1時間には最高血漿中濃度

228.3ng/mLに到達し、血漿中濃度の消失半減期は約7.3時
間であった1)。 

 
図-2 血漿中レボセチリジン濃度推移（n=20、平均値+標準偏差） 
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表-2 レボセチリジンの薬物動態パラメータ 

投与薬剤 投与

量 
tmax 
(hr) 

Cmax 
(ng/mL) 

t1/2 
(hr) 

AUC0-∞ 
(ng.hr/mL) 

レボセチリ

ジン 
(錠剤) 

5mg 
1.00 

(0.25-
4.00) 

232.60±
64.49 

7.33±
0.98 

1814.06±
392.49 

10mg 
0.75 

(0.50-
2.00) 

480.00±
104.01 

7.57±
0.89 

3546.51±
712.14 

セチリジン 
(錠剤) 

10mg 
1.00 

(0.50-
2.00) 

228.30±
40.67 

7.32±
0.78 

1875.37±
377.94 

n=20、平均値±標準偏差、tmax  : 中央値（範囲） 
 

(2)反復投与（外国人データ） 
健康成人20例にレボセチリジン塩酸塩5mgを1日1回8日
間空腹時反復経口投与したとき、血漿中レボセチリジ

ン塩酸塩濃度は投与開始後2日までに定常状態に到達

し、AUC0-24について算出した累積係数は1.08であっ

た。 
(3)食事の影響（外国人データ） 

健康成人20例にレボセチリジン塩酸塩5mgを食後（高脂

肪食）又は空腹時に単回経口投与したとき、空腹時投

与と比べ、食後投与の血漿中レボセチリジン塩酸塩の

tmaxは約1.3時間遅延し、Cmaxが約35%低下したが、AUC
に顕著な差はみられなかった。 

 
2．分布 

健康成人男性20例にレボセチリジン塩酸塩5mgを空腹時単

回経口投与したとき、レボセチリジンの見かけの分布容

積は25.14Lであった。 
血漿蛋白結合率：[14C]-レボセチリジン（0.2～5μg/mL）の

in vitroでのヒト血漿蛋白結合率は約92%であった。 
 
3．代謝 

(1)レボセチリジンの代謝経路はフェニル基の水酸化、N-及
びO-脱アルキル化並びにタウリン抱合体の生成であ

る。また、レボセチリジンは主にCYP3A4で脱アルキル

体に、複数のCYP分子種（未同定）でフェニル基の水酸

化体に代謝される（In vitro試験）。 

(2)レボセチリジンは臨床用量の Cmax 付近の濃度で

CYP1A2、2C9、2C19、2D6、2E1及び3A4を阻害せず、

UGT1A並びにCYP1A2、2C9及び3A4を誘導しない（In 
vitro試験）。 

 
4．排泄 

健康成人男性20例にレボセチリジン塩酸塩5mg及び10mg
を空腹時単回経口投与したときの見かけの全身クリアラ

ンスは、それぞれ2.435±0.567L/hr及び2.482±0.582L/hrで
あった。 
健康成人20例にレボセチリジン塩酸塩5mgを空腹時単回経

口投与したときの投与後48時間までのレボセチリジン塩

酸塩の累積尿中排泄率は約73%であった（外国人デー

タ）。 
健康成人男性4例に[14C]-レボセチリジン塩酸塩溶液5mgを
空腹時単回経口投与したときの投与後168時間までの尿及

び糞中の放射能回収率はそれぞれ85.4%及び12.9%であっ

た2)。 
 
5．腎機能低下者における体内動態（外国人データ） 
クレアチニンクリアランスが45～90mL/min（軽度）、10
～45mL/min（中等度）の腎機能低下者、及び血液透析を

必要とする重度の腎機能低下者にレボセチリジン塩酸塩

5mgを単回経口投与したとき、腎機能正常者に比べ、腎機

能低下者では、レボセチリジン塩酸塩のAUC0-∞は約1.8～
5.7倍増加し、t1/2は約1.4～3.9倍に延長した。 

表-3 レボセチリジン塩酸塩の薬物動態パラメータ 

腎機能 正常 軽度低下 中等度 
低下 重度低下 

(n=6) (n=6) (n=6) (n=5) 
CLcr 

(mL/min/ 
1.73m2) 

98.7 
±7.2 

62.4 
±9.8 

26.4 
±10.3 0 

Cmax (ng/mL) 
220.5 

±68.78 
295.2 

±60.76 
320.0 

±67.06 
358.0 

±90.64 
AUC0-∞ 

(ng.hr/mL) 
2212.5 

±282.60 
3884.4 

±769.85 
8290.9 

±3653.54 
12579 

±3518.4 

t1/2 (hr) 
10.4 

±2.76 
14.9 

±3.12 
25.2 

±9.73 
41.0± 
15.54 

CLr 
(mL/min/ 
1.73m2) 

25.6 
±4.64 

14.3 
±5.13 

4.2 
±2.33 － 

CL/f (L/hr) 2.29 
±0.27 

1.33 
±0.25 

0.68 
±0.22 

0.43 
±0.15 

平均値±標準偏差 
CLcr：クレアチニンクリアランス 
CLr：腎クリアランス 
CL/f：全身クリアランス 

 
6．肝障害患者における体内動態 
肝機能低下者におけるレボセチリジン塩酸塩の薬物動態

の検討は行われていない。 
なお、原発性胆汁性肝硬変患者にセチリジン塩酸塩10mg
を単回経口投与した場合、肝機能正常成人に比べ、血清

中濃度消失半減期の延長、Cmaxの上昇、AUCの増大が認め

られた（外国人データ）。 
 
表-4 肝障害患者におけるセチリジン塩酸塩の薬物動態パ

ラメータ 

被験者 
tmax  

（hr） 
Cmax  

（ng/mL） 
t1/2  

（hr） 
AUC 

(mg.hr/L) 
健康成人 
（n=14） 1.0±0.5 384±103 7.4±1.6 3.3±0.9 

原発性胆汁性

肝硬変患者 
（n=6） 

1.0±0.4 498±118 13.8±1.8 6.4±1.6 

平均値±標準偏差 
 

7．高齢者における体内動態（外国人データ） 
高齢者（年齢：平均68歳）9例にレボセチリジン塩酸塩

30mgを1日1回6日間反復経口投与したときのレボセチリジ

ン塩酸塩の全身クリアランスは、健康成人（年齢：平均

40歳）と比較して約25%低かった。 
 
表-5 高齢者におけるレボセチリジン塩酸塩の薬物動態パ

ラメータ 

被験者 
tmax  

（hr） 
Cmax  

（ng/mL） 
t1/2  

（hr） 
AUC0-∞ 

(ng.hr/mL) 
健康成人

（n=27） 
0.58 (0.58-

2.08) 1635±268 6.92 
±1.10 

13855 
±2340 

高齢者

（n=9） 
1.08 (0.58-

2.08) 1596 ±287 8.92 
±1.71 

20382 
±6025 

平均値±標準偏差、tmax ：中央値（範囲） 
 
8．小児等における薬物動態 

アレルギー性鼻炎もしくは皮膚疾患に伴うそう痒を有す

る小児（生後6ヵ月以上2歳未満）に、レボセチリジン塩

酸塩1.25 mgを生後6ヵ月以上1歳未満の小児には1日1回、

1歳以上2歳未満の小児には1日2回投与したとき、血漿中

レボセチリジン濃度は下記の通りであった。 
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表-6 小児におけるレボセチリジン濃度 

被験者 
Cmax  

（ng/mL） 
Cmin  

（ng/mL） 

生後 6 ヵ月以上 1 歳未満 216.1±81.7 
（29） 

21.6±19.2
（30） 

1 歳以上 2 歳未満 203.4±69.1 
（29） 

53.8±25.8
（29） 

平均値±標準偏差（例数） 
 
【臨床成績】 

国内及び海外で実施されたレボセチリジン塩酸塩の臨床成

績、セチリジン塩酸塩での国内臨床成績を示す。 

 

1．セチリジン塩酸塩とレボセチリジン塩酸塩の生物学的同

等性試験成績 

それぞれ健康成人男性20例を対象とした生物学的同等性

試験2試験において、レボセチリジン塩酸塩5mg及びセチ

リジン塩酸塩10mgを空腹時単回経口投与したとき、レボ

セチリジンはセチリジンの半量で同様の血漿中レボセチ

リジン濃度が得られ、血漿中レボセチリジンのCmax及び

AUC0-48は同等であった（「薬物動態」の項参照）。 
 

2．セチリジン塩酸塩の国内臨床成績 

(1)成人 
国内延べ178施設で実施されたアレルギー性鼻炎、蕁麻

疹、湿疹・皮膚炎、痒疹、皮膚そう痒症636例におけるセ

チリジン塩酸塩錠の一般臨床試験及び二重盲検比較試験

の概要は次のとおりであった3)～6)。 
 

表-7 国内臨床試験成績における改善率 

疾患名 改善率（「中等度改善」以上

の症例/総症例） 

アレルギー性鼻炎 49.6%（66/133） 

蕁麻疹 77.3%（211/273） 

湿疹・皮膚炎 65.9%（81/123） 

痒疹 57.7%（30/52） 

皮膚そう痒症 74.5%（41/55） 

（セチリジン塩酸塩錠 10mg 1 日 1 回投与例について集計） 
 

また、アレルギー性鼻炎及び蕁麻疹を対象とした二重盲

検比較試験においてセチリジン塩酸塩錠の有用性が確認

されている。 
 

(2)小児 
1)アレルギー性鼻炎 
ⅰ)二重盲検比較試験（投与期間 2 週間、解析対象 122 例） 

国内28施設で通年性アレルギー性鼻炎を対象とした二重

盲検比較試験において、セチリジン塩酸塩ドライシロッ

プ「2歳以上7歳未満：1回0.2g（セチリジン塩酸塩として

2.5mg）を1日2回、7歳以上15歳未満：1回0.4g（セチリジ

ン塩酸塩として5mg）を1日2回」あるいはプラセボを2週
間投与した。総合鼻症状スコア（くしゃみ発作、鼻汁、

鼻閉、鼻内そう痒感）の変化量を表-8に示した。その結

果から、プラセボに対する本薬の優越性が検証された。

なお、小児の通年性アレルギー性鼻炎に対するケトチフ

ェンフマル酸塩を対照とする二重盲検比較試験では、有

効性について非劣性は示されなかった。 
 
 
 
 
 
 

表-8 全治療評価期間における総合鼻症状スコア a)の変化量 

群 例数 

ベースラ

イン 

評価期間 

全治療評

価期間 
変化量 b） 

平均値 

(標準偏

差) 

平均値 

(標準偏

差) 

平均値 

(標準

偏差) 

調整済み 

平均値 c) 

(標準誤

差) 

セチリジン

塩酸塩 
122 6.66 

(1.26) 
4.79 

(1.96) 
1.87 

(1.79) 
1.85 

(0.18) 

プラセボ 117 6.84 
(1.52) 

5.51 
(2.04) 

1.33 
(1.79) 

1.25 
(0.18) 

  

セチリジン塩酸塩 
vs プラセボ 

点推定値 c） 95%信頼区

間 c） p 値 

0.60 [0.15～1.05] p=0.0087 
a）総合鼻症状スコアが 10 を超える患児は組入れから除外 
b）変化量＝｛ベースライン評価期間（治験薬投与開始日の前 3 日

間）－全治療評価期間｝ 
c）ベースライン評価期間スコア及び年齢層を共変量とした共分散

分析により算出 
 
ⅱ）一般臨床試験（投与期間 12 週間、解析対象 36 例） 

国内19施設で通年性アレルギー性鼻炎を対象に実施さ

れ、総合鼻症状スコアのベースライン評価期間からの変

化量の推移（平均値±標準偏差）は、投与4週時：2.81±
2.62、投与8週時：3.66±2.75、投与12週時：3.40±3.01で
あり、効果は投与終了時まで減弱することなく、安定し

ていた。 
 

2)蕁麻疹、皮膚疾患（湿疹・皮膚炎、皮膚そう痒症）に伴

うそう痒 
ⅰ)二重盲検比較試験（投与期間 2 週間、解析対象 134 例） 

国内29施設でアトピー性皮膚炎を対象とした二重盲検比

較試験において、セチリジン塩酸塩ドライシロップ「3
歳以上7歳未満：1回0.2g（セチリジン塩酸塩として

2.5mg）を1日2回、7歳以上15歳未満：1回0.4g（セチリジ

ン塩酸塩として5mg）を1日2回」あるいはケトチフェン

フマル酸塩ドライシロップ「3歳以上7歳未満：1回0.6g
（ケトチフェンとして0.6mg）を1日2回、7歳以上15歳未

満：1回1g（ケトチフェンとして1mg）を1日2回」2週間

投与した。そう痒の重症度の変化量を表-9に示した。そ

の結果から、ケトチフェンフマル酸塩に対する本薬の非

劣性が検証された。 
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表-9 全治療評価期間における「そう痒の重症度」の変化

量 

群 例数a） 

ベースラ

イン 

評価期間 

全治療

評価期

間 

変化量 b） 

平均値 

(標準偏

差) 

平均値 

(標準偏

差) 

平均

値 

(標準

偏差) 

調整済み 

平均値 c) 

(標準誤

差) 

セチリジ

ン塩酸塩 
134 2.41 

(0.52) 
1.96 

(0.64) 
0.45 

(0.67) 
0.43 

(0.05) 
ケトチフ

ェン 

フマル酸

塩 

126 2.40 
(0.52) 

1.88 
(0.63) 

0.52 
(0.62) 

0.51 
(0.05) 

      
セチリジン塩酸塩 

vs 
ケトチフェン 
フマル酸塩 

点推定値 c） 95%信頼区間
c） 

-0.08 [-0.22～0.06] 

a）変化量が算出可能な被験者数 
b）変化量＝｛ベースライン評価期間（治験薬投与開始日の前 3 日

間）－全治療評価期間｝ 
c）ベースライン評価期間のそう痒の重症度及び年齢層を共変量と

した共分散分析により算出 
 
ⅱ)一般臨床試験（投与期間 12 週間、解析対象 73 例） 

国内25施設で蕁麻疹、湿疹・皮膚炎、痒疹、皮膚そう痒

症を対象に実施され、そう痒の重症度の治療期開始日か

らの変化量の推移（平均値±標準偏差）は、投与4週
時：0.83±0.79、投与8週時：0.97±0.90、投与12週時：

1.03±0.90であり、効果は投与終了時まで減弱すること

なく、安定していた。 
 

3)眠気に対する影響 
国内4つの小児臨床試験の併合解析の結果、セチリジン

塩酸塩の眠気の発現率は1.0%（5/480例）と低かった。小

児通年性アレルギー性鼻炎に対するプラセボを対照とし

た二重盲検比較試験の結果、セチリジン塩酸塩の眠気の

発現率は1.0%未満（1/122例）であり、プラセボ（0/117
例）と同程度であった。 

 
3．レボセチリジン塩酸塩の国内臨床成績（投与期間 2 週間、

解析対象 60例） 

国内6施設で生後6ヵ月以上2歳未満のアレルギー性鼻炎

もしくは皮膚疾患に伴うそう痒を有する小児を対象とし

て実施された非対照非盲検試験において、レボセチリジ

ン塩酸塩シロップ1.25mgを6ヵ月以上1歳未満の小児では

1日1回、1歳以上2歳未満の小児では1日2回、2週間投与

した。 
(1)アレルギー性鼻炎に対する臨床効果 

アレルギー性鼻炎の症状について医師が評価した全般改

善度において、改善を示した被験者の割合（「中等度改

善」以上の症例/総症例）は、75%（15/20例）であっ

た。 
 

(2)皮膚疾患に伴うそう痒に対する臨床効果 

皮膚疾患に伴うそう痒の症状について医師が評価した全

般改善度において、改善を示した被験者の割合（「中等

度改善」以上の症例/総症例）は、73%（29/40例）であ

った。また、そう痒の重症度の治療期開始日からの変化

量（平均値±標準偏差）は、投与1週時：0.7±0.85、投

与2週時：1.0±1.01であった。 
 
 
 
 

4．レボセチリジン塩酸塩の海外臨床成績 

(1)レボセチリジン塩酸塩錠とセチリジン塩酸塩錠の比較試

験 
季節性アレルギー性鼻炎患者を対象として、レボセチリ

ジン塩酸塩錠5mg群とセチリジン塩酸塩錠10mg群の臨床

的同等性を検討するためのプラセボ対照二重盲検比較試

験を実施した。主要評価項目である4症状（くしゃみ発

作、鼻汁、鼻のそう痒及び眼のそう痒）の合計スコアの

平均値の差は‐0.12であり、レボセチリジン塩酸塩錠

5mg群とセチリジン塩酸塩錠10mg群は臨床的に同等であ

ることが示された。また、両剤はプラセボ群に比較して

有意に4症状の合計スコアを改善した。 
 

表-10 4 症状の合計スコアによる同等性分析 

（Per Protocol 解析集団） 

期間 投与群 症例数 平均値 
調整済

み平均

値 

調整済み平

均値の差* 
（90%CI） 

投与

前 

レボセチリ

ジン 5mg 
セチリジン
10mg 

281 
 

278 

7.91 
 

7.81 
－ － 

全治

療期

間 

レボセチリ

ジン 5mg 
セチリジン
10mg 

280 
 

278 

4.03 
 

3.87 

4.00 
 

3.89 

‐0.12 
(‐0.41, 0.17) 

4 症状の合計スコアの調整済み平均値の差の 90%CI がセチリジン

10mg の 4 症状の合計スコアの平均値から算出した 20%の範囲（‐

0.78, 0.78）に含まれた。 
*：セチリジン 10mg の調整済み平均値からレボセチリジン 5mg の

調整済み平均値を減じた。 
 
(2)アレルギー性鼻炎に対する臨床効果 

季節性アレルギー性鼻炎患者を対照としたプラセボ対照

二重盲検比較試験においてレボセチリジン塩酸塩錠5mg
を1日1回、2週間投与した。また、通年性アレルギー性

鼻炎患者を対象としたプラセボ対照二重盲検比較試験に

おいて、レボセチリジン塩酸塩錠5mgを1日1回、6週間投

与した。その結果、季節性アレルギー性鼻炎及び通年性

アレルギー性鼻炎患者に対し、レボセチリジン塩酸塩錠

5mg群はプラセボ群に比し主要評価項目とした4症状（く

しゃみ発作、鼻汁、鼻のそう痒及び眼のそう痒）の合計

スコアを有意に改善した7)。 
 

表-11 4 症状の合計スコアの平均値 

対象患者 投与群 症例数 投与前 
全治療期間 
調整済み平

均値 
p 値* 

季節性ア

レルギー

性鼻炎 

プラ

セボ 
117 8.50 6.09 

0.003 
5mg 118 8.40 5.20 

通年性ア

レルギー

性鼻炎 

プラ

セボ 
142 7.44 5.10 

< 0.001 
5mg 150 7.69 3.93 

*：共分散分析（共変量：投与群、投与前値、施設） 
 
(3)慢性特発性蕁麻疹に対する臨床効果 

慢性特発性蕁麻疹患者を対象としたプラセボ対照二重盲

検比較試験において、レボセチリジン塩酸塩錠5mgを1日
1回、4週間投与した。その結果、レボセチリジン塩酸塩

錠5mg群はプラセボ群に比し主要評価項目としたそう痒

重症度スコアを有意に改善した8)。 
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表-12 そう痒重症度スコアの平均値 

対象患者 投与群 症例数 投与前 
全治療期間 
調整済み平

均値 
p 値* 

慢性特発

性蕁麻疹 

プラセ

ボ 
82 2.06 1.56 

< 0.001 
5mg 80 2.07 0.94 

*：共分散分析（共変量：投与群、投与前値、施設） 
 
【薬効薬理】 
レボセチリジンは、ラセミ体であるセチリジンの R-エナン

チオマーであり、セチリジンと同様に、持続性選択ヒスタ

ミン H1受容体拮抗・アレルギー性疾患治療薬である。 
 
1．ヒスタミン H1受容体拮抗作用 

ヒスタミンH1受容体に選択的に結合することにより、ヒ

スタミンの作用を阻害する。ヒスタミンH1受容体に対す

る親和性はセチリジンよりも約2倍高い。ヒスタミン

H2、ヒスタミンH3、アドレナリン、ドパミン、アセチル

コリン、セロトニンの各受容体に対する親和性は低い

（ヒト、ラット、モルモット）9)。摘出臓器（モルモッ

ト気管）のヒスタミン反応を濃度依存的に抑制した10)。

また、ヒスタミン誘発皮膚反応における膨疹及び発赤抑

制作用は投与後1時間から認められ、投与後32時間まで

持続した（ヒト）11)。 
 

2．好酸球に対する作用 

In vitroにおいて、エオタキシン刺激による好酸球の血管

内皮細胞間隙遊走を抑制した（ヒト）12) 。 
 

3．細胞接着分子産生抑制作用 

花粉抗原刺激による皮膚血管内皮細胞からのVCAM-1産
生を抑制した（ヒト）。 

 
【有効成分に関する理化学的知見】 

一般名：レボセチリジン塩酸塩 (Levocetirizine 
hydrochloride) 
化学名：2-(2-{4-[(R)-(4-Chlorophenyl)phenylmethyl]piperazin-
1-yl}ethoxy)acetic acid dihydrochloride 
分子式：C21H25ClN2O3·2HCl 
分子量：461.81 
構造式： 

N
N

O CO2HCl

H

・2HCl

 
性状：白色の粉末である。 
分配係数（logP）：1.32（pH7.4、1-オクタノール/水系） 
 

【包   装】 
ザイザルシロップ 0.05% 200 mL 
 
【主要文献】 

1) 井野比呂子ほか：臨床薬理, 41, 309-315 (2010) 
2) Benedetti, M. S., et al.：Eur J Clin Pharmacol, 57, 571-582 

(2001) 
3)奥田 稔ほか：耳鼻咽喉科展望, 37，754-779 (1994) 
4)吉田彦太郎ほか：基礎と臨床, 28，2107-2129 (1994) 
5)吉田彦太郎ほか：基礎と臨床, 28，2147-2162 (1994) 
6)吉田彦太郎ほか：基礎と臨床, 28，2163-2173 (1994) 
7) Potter, P. C., et al.：Allergy, 58, 893-899 (2003) 

8) Kapp, A., et al.：Int J Dermatol, 45, 469-474 (2006) 
9) Gillard, M., et al.：Mol Pharmacol, 61, 391-399 (2002) 
10) Christophe, B., et al.：Eur J Pharmacol, 470, 87-94 (2003) 
11) Devalia, J. L., et al.：Allergy, 56, 50-57 (2001) 
12) Thomson, L., et al.：Clin Exp Allergy, 32, 1187-1192 (2002) 
 
【資料請求先】 
グラクソ・スミスクライン株式会社 
〒151-8566 東京都渋谷区千駄ヶ谷4-6-15 
カスタマー・ケア・センター 
TEL：0120-561-007（9:00～18:00/土日祝日及び当社休業日

を除く） 
FAX：0120-561-047（24時間受付） 
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1.8.2. 効能・効果及びその設定根拠 

1.8.2.1. 効能・効果 

〔成人〕 
アレルギー性鼻炎 
蕁麻疹、湿疹・皮膚炎、痒疹、皮膚そう痒症 
〔小児〕 
アレルギー性鼻炎 
蕁麻疹、皮膚疾患（湿疹・皮膚炎、皮膚そう痒症）に伴うそう痒 
 

1.8.2.2. 効能・効果の設定根拠 

1.8.2.2.1. 成人及び 2 歳以上の小児 
 以下に示すとおり、レボセチリジンシロップ剤の効能・効果は既承認のセチリジンドライ

シロップ剤及びレボセチリジン錠の効能・効果に基づき設定した。 
 
 レボセチリジンはラセミ体であるセチリジンの R-エナンチオマーであり、セチリジンの

治療効果を単体で担うことが示されている。 
 日本人健康成人男性における薬物動態試験を実施した結果、レボセチリジンシロップ剤

10 ｍL（レボセチリジン塩酸塩として 5 mg）及びセチリジンドライシロップ剤 0.8 g（セチ

リジン塩酸塩として 10 mg）を投与したときのレボセチリジンに関する薬物動態の同等性が

確認された（LOC116459 試験）。 
 レボセチリジンは、半量でセチリジンと同様の有効性及び安全性が期待できる薬剤である

ことから、成人及び 2 歳以上の小児の効能・効果については、既承認のセチリジンドライシ

ロップ剤と同じ効能・効果を設定した。 
 なお、既に承認されているレボセチリジン錠についても、同じ効能・効果で承認を得てい

る。 
 

1.8.2.2.2. 生後 6 ヵ月以上 2 歳未満の小児 
 生後 6 ヵ月以上 2 歳未満を含む小児におけるこれらのアレルギー疾患は、成人との病態生

理学的な違いはなく、治療方針についても成人に準じて行うことが示されている[鼻アレル

ギー診療ガイドライン作成委員会, 2009]。小児のアレルギー性鼻炎の治療には、第 2 世代の

抗ヒスタミン薬が基本的な治療薬として規定され、また、小児のアトピー性皮膚炎の治療に

は、かゆみの軽減を目的とした抗ヒスタミン薬投与が推奨されている[鼻アレルギー診療ガ

イドライン作成委員会, 2009; 一般社団法人日本アレルギー学会アトピー性皮膚炎ガイドライ

ン専門部会, 2009]。 
 アレルギー性鼻炎又は皮膚疾患に伴うそう痒を有する生後 6 ヵ月以上 2 歳未満の小児にお

ける国内臨床試験（LOC116455 試験）の結果、これらの年齢層での安全性が確認された。

また、生後 6 ヵ月以上 2 歳未満のレボセチリジンの血漿中濃度（Cmax 及び Cmin）は、母集

団薬物動態解析による予測結果で得られた成人及び 2 歳以上 15 歳未満の小児の値と類似し

1.8.2.  効能・効果及びその設定根拠 
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たことから、セチリジンの成人及び 2 歳以上 15 歳未満の小児の有効性及び安全性を 6 ヵ月

以上 2 歳未満の小児に外挿することは可能であると判断した（2.5.3）。 
 以上より、生後 6 ヵ月以上 2 歳未満の小児においても、成人及び 2 歳以上の小児で適応を

有している疾患に対して同様の臨床効果が期待できると考え、また現在、成人と 2 歳以上の

小児で効能・効果の表現が異なるものの、実質的な違いはないことから、生後 6 ヵ月以上 2
歳未満の効能・効果については、1.8.2.2.1.で示した 2 歳以上の小児と同一とした。 
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1.8.3. 用法・用量及びその設定根拠 

1.8.3.1. 用法・用量 

〔成人〕 
通常、成人には 1 回 10 mL（レボセチリジン塩酸塩として 5 mg）を 1 日 1 回、就寝前に経口

投与する。なお、年齢、症状により適宜増減するが、最高投与量は 1 日 20 mL（レボセチリ

ジン塩酸塩として 10 mg）とする。 
〔小児〕 
通常、6 ヵ月以上 1 歳未満の小児には 1 回 2.5 mL（レボセチリジン塩酸塩として 1.25 mg）
を 1 日 1 回経口投与する。 
通常、1 歳以上 7 歳未満の小児には 1 回 2.5 mL（レボセチリジン塩酸塩として 1.25 mg）を 1
日 2 回、朝食後及び就寝前に経口投与する。 
通常、7 歳以上 15 歳未満の小児には 1 回 5 mL（レボセチリジン塩酸塩として 2.5 mg）を 1
日 2 回、朝食後及び就寝前に経口投与する。 

 

1.8.3.2. 用法・用量の設定根拠 

1.8.3.2.1. 成人及び 2 歳以上の小児 
 以下に示すとおり、レボセチリジンシロップ剤の成人及び 2 歳以上の小児の用法・用量は

セチリジンドライシロップ剤及びレボセチリジン錠の用法・用量に基づき設定した。 
 
 レボセチリジンはラセミ体であるセチリジンの R-エナンチオマーであり、セチリジンの

治療効果を単体で担うことが示されている。 
 日本人健康成人男性における薬物動態試験を実施した結果、レボセチリジンシロップ剤

10 mL（レボセチリジン塩酸塩として 5 mg）及びセチリジンドライシロップ剤 0.8 g（セチリ

ジン塩酸塩として 10 mg）を投与したときのレボセチリジンに関する薬物動態の同等性が確

認された（LOC116459 試験）。 
 レボセチリジンは、半量でセチリジンと同様の有効性及び安全性が期待できる薬剤である

ことから、成人及び 2 歳以上の小児の用法・用量については、既承認のセチリジンドライシ

ロップの半量となるよう設定した。なお、本用法・用量は、既承認のレボセチリジン錠の成

人及び 7 歳以上の小児とも一致する用法・用量である。 
 以下に、セチリジンドライシロップ剤（ジルテックドライシロップ）とレボセチリジン錠

（ザイザル錠）の既承認の用法・用量を示した。 
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用法・用量 対象 

ジルテックドライシロップ 1.25% ザイザル錠 
成人 通常、成人には 1 回 0.8 g（セチリ

ジン塩酸塩として 10 mg）を 1 日 1
回、就寝前に用時溶解して経口投

与する。 
なお、年齢、症状により適宜増減

するが、最高投与量は 1 日 1.6 g
（セチリジン塩酸塩として 20 mg）
とする。 

通常、成人にはレボセチリジン塩酸塩

として 1 回 5 mg を 1 日 1 回、就寝前に

経口投与する。 
なお、年齢、症状により適宜増減する

が、最高投与量は 1 日 10 mg とする。 

小児 通常、2 歳以上 7 歳未満の小児には

1 回 0.2 g（セチリジン塩酸塩とし

て 2.5 mg）を 1 日 2 回、朝食後及

び就寝前に用時溶解して経口投与

する。 
通常、7 歳以上 15 歳未満の小児に

は 1 回 0.4 g（セチリジン塩酸塩と

して 5 mg）を 1 日 2 回、朝食後及

び就寝前に用時溶解して経口投与

する。 

通常、7 歳以上 15 歳未満の小児にはレ

ボセチリジン塩酸塩として 1 回 2.5 mg
を 1 日 2 回、朝食後及び就寝前に経口投

与する。 

 
 

1.8.3.2.2. 6 ヵ月以上 2 歳未満の小児 
 国内臨床試験（LOC116455 試験）で 6 ヵ月以上 2 歳未満のアレルギー性鼻炎又は皮膚疾患

に伴うそう痒を有する小児にレボセチリジンシロップ剤を投与（6 ヵ月以上 1 歳未満には

1.25 mg を 1 日 1 回、1 歳以上 2 歳未満には、1.25 mg を 1 日 2 回）したときの Cmax 及び

Cmin は、母集団薬物動態解析による予測結果で得られた成人及び 2 歳以上 15 歳未満の小児

の値と類似していることが示された（2.5.3.）。そのため、成人及び 2 歳以上 15 歳未満の小

児の有効性・安全性（セチリジンとして実施した臨床試験結果）を 6 ヵ月以上 2 歳未満の小

児に外挿することが可能と判断した。また、LOC116455 試験で得られたレボセチリジンシ

ロップ剤の安全性プロファイルに問題はみられず、副次的に行った有効性評価では全般改善

度、代諾者の印象、及びそう痒の重症度（そう痒の重症度は皮膚疾患の患者のみ評価を実

施）の改善が認められた。 
 以上のことから、生後 6 ヵ月以上 1 歳未満の用法・用量は、1 回 2.5 mL（レボセチリジン

塩酸塩として 1.25 mg）を 1 日 1 回、1 歳以上 2 歳未満は、1 回 2.5 mL（レボセチリジン塩酸

塩として 1.25 mg）を 1 日 2 回、朝食後及び就寝前に経口投与することが妥当であると考え

た。 
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1.8.4. 使用上の注意（案）及びその設定根拠 
 本剤の使用上の注意（案）及びその設定根拠を以下に示した。なお、使用上の注意（案）

は同一有効成分であるザイザル錠の国内添付文書（2012 年 6 月改訂、第 3 版）及び企業中

核データシート（Company Core Data Sheet：CCDS）を参考にした。 

使用上の注意（案） 設定根拠 

【禁忌】（次の患者には投与しないこと） 
(1)本剤の成分又はピペラジン誘導体（セチリジン、ヒドロキ

シジンを含む）に対し過敏症の既往歴のある患者 
 
(2)重度の腎障害（クレアチニンクリアランス 10mL/min 未満）

のある患者［高い血中濃度が持続するおそれがある。］ 

ザイザル錠の国内添付文書に

準じて設定した。 

用法・用量に関連する使用上の注意 
腎障害患者では、血中濃度半減期の延長が認められ、血中濃度

が増大するため、クレアチニンクリアランスに応じて、下表の

とおり投与量の調節が必要である（「薬物動態」の項参照）。 
なお、クレアチニンクリアランスが 10mL/min 未満の患者への

投与は禁忌である。 
成人患者の腎機能に対応する用法・用量の目安（外国人データ） 

 クレアチニンクリアランス（mL/min） 

≧80 50～79 30～49 10～29 

推奨

用量 

5mg を1日

に1回 

2.5mg を1

日に1回 

2.5mg を2

日に1回 

2.5mg を週

に2回（3~4

日に1回） 

 
 

ザイザル錠の国内添付文書に

準じて設定した。 

腎障害を有する小児患者では、各患者の腎クリアランスと体重

を考慮して、個別に用量を調整すること。 

 

【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)腎障害のある患者［高い血中濃度が持続するおそれがあ

る。（「用法・用量に関連する使用上の注意」及び「薬物

動態」の項参照）］ 
(2)肝障害のある患者［高い血中濃度が持続するおそれがあ

る。］ 
(3)高齢者［高い血中濃度が持続するおそれがある。（「高齢

者への投与」及び「薬物動態」の項参照）］ 
(4)てんかん等の痙攣性疾患又はこれらの既往歴のある患者

［痙攣を発現するおそれがある。］ 
 

ザイザル錠の国内添付文書に

準じて設定した。 
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使用上の注意（案） 設定根拠 

2．重要な基本的注意 
(1)眠気を催すことがあるので、本剤投与中の患者には自動車

の運転等危険を伴う機械の操作には従事させないよう十分

注意すること。 
(2)本剤を季節性の患者に投与する場合は、好発季節を考え

て、その直前から投与を開始し、好発季節終了時まで続け

ることが望ましい。 
(3)本剤の使用により効果が認められない場合には、漫然と長

期にわたり投与しないように注意すること。 

ザイザル錠の国内添付文書に

準じて設定した。 

3．相互作用 
併用注意（併用に注意すること） 

ザイザル錠の国内添付文書に

準じて設定した。 
 薬剤名等  臨床症状・措置方法 機序・危険因子   

 テオフィ

リン 
セチリジン注 1）塩酸塩との併用

により、テオフィリンの薬物

動態に変化はないが、セチリ

ジン注 1）塩酸塩の曝露量の増加

が報告されている。 

機序は明らかで

はないが、セチ

リジン注 1）塩酸

塩のクリアラン

スが 16%減少す

る。 

 

 リトナビ

ル 
セチリジン注 1）塩酸塩との併用

により、セチリジン注 1）塩酸塩

の曝露量の増加（40%）及びリ

トナビルの曝露量のわずかな

変化（-11%）が報告されてい

る。 

リトナビルによ

りセチリジン注

1）塩酸塩の腎排

泄が阻害される

可能性が考えら

れる。 

 

 中枢神経

抑制剤 
アルコー

ル 

中枢神経系に影響を与える可

能性があるため、中枢神経抑

制剤あるいはアルコールと併

用する際は注意すること。 

中枢神経抑制作

用が増強される

可能性がある。 

 

 ピルシカ

イニド塩

酸塩水和

物 

セチリジン注 1）塩酸塩との併用

により、両剤の血中濃度が上

昇し、ピルシカイニド塩酸塩

水和物の副作用が発現したと

の報告がある。 

機序は明らかで

はない。 
 

注 1）ラセミ体であるセチリジンの R-エナンチオマーがレボ

セチリジンである。 

4．副作用 
レボセチリジンは、ラセミ体であるセチリジンの R-エナンチ

オマーである。国内の成人において、レボセチリジン塩酸塩の

有効性、安全性を検証する臨床試験は行われていない。 
＜レボセチリジン塩酸塩の海外における試験＞ 
〔成人〕 
アレルギー性鼻炎及び慢性蕁麻疹を対象とした 9 つの海外臨床

ザイザル錠の国内添付文書に

準じて設定した。 
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使用上の注意（案） 設定根拠 

試験において、レボセチリジン塩酸塩 5mg を投与した総調査

症例 1292 例中 207 例（16.0%）に副作用が報告された。その

主なものは、傾眠 67 例（5.2%）、頭痛 42 例（3.3%）、疲労

39 例（3.0%）であった。（ザイザル錠承認時） 
＜レボセチリジン塩酸塩の国内における試験＞ 
〔小児〕 
生後 6 ヵ月以上 2 歳未満のアレルギー性鼻炎又は皮膚疾患に伴

うそう痒を有する小児を対象とした臨床試験 60 例中、副作用

は認められなかった。（承認時） 
＜セチリジン塩酸塩の国内における試験及び調査＞ 
〔成人〕 
セチリジン塩酸塩錠の承認時までの成人を対象とした調査

1396 例中 189 例（13.5%）に副作用又は臨床検査値の異常変動

が認められた。副作用は 1396 例中 140 例（10.0%）にみら

れ、主なものは眠気 84 例（6.0%）、倦怠感 12 例（0.9%）、

口渇 9 例（0.6%）、嘔気 7 例（0.5%）であった。また、主な

臨床検査値の異常変動は AST（GOT）上昇 1.4%（17/1182
例）、ALT（GPT）上昇 1.5%（18/1181 例）、好酸球増多 0.8%
（9/1114 例）、総ビリルビン上昇 0.5%（6/1133 例）であっ

た。 
成人を対象とした市販後の使用成績調査 5759 例（小児 163 例

を含む）中 207 例（3.6%）に臨床検査値異常を含む副作用が

認められた。主な副作用は眠気 149 件（2.6%）、倦怠感 9 件

（0.2%）、口渇 9 件（0.2%）、浮動性めまい 8 件（0.1%）、

頭痛 6 件（0.1%）等であった。（セチリジン塩酸塩の再審査

終了時） 
〔小児〕 
セチリジン塩酸塩ドライシロップの承認時までの小児を対象と

した臨床試験 602 例中 25 例（4.2%）に臨床検査値異常変動を

含む副作用が認められた。主なものは ALT（GPT）上昇 8 例

（1.3%）、眠気 6 例（1.0%）であった。 

 
 
 
 
 
本剤の国内臨床試験にて得ら

れた副作用情報を記載した。 

（1）重大な副作用 
1)ショック、アナフィラキシー（頻度不明注 2））：ショック、

アナフィラキシー（呼吸困難、血圧低下、蕁麻疹、発赤

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、適切な処置を行う

こと。 

ザイザル錠の国内添付文書に

準じて設定した。 
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使用上の注意（案） 設定根拠 

2)痙攣（頻度不明注 2））：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。 
3)肝機能障害（0.6%）、黄疸（頻度不明注 2））：AST

（GOT）、ALT（GPT）、γ-GTP、LDH、Al-P の上昇等の

肝機能障害（初期症状：全身倦怠感、食欲不振、発熱、嘔

気等）、黄疸があらわれることがあるので、観察を十分に

行い、異常が認められた場合には投与を中止し、適切な処

置を行うこと。 
4)血小板減少（頻度不明注 2））：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

は投与を中止し、適切な処置を行うこと。 
 
注 2）海外でのレボセチリジン塩酸塩の自発報告のみで認めら

れている副作用については頻度不明とした。 

（2）その他の副作用 
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。なお、副作用発現頻度に

ついてはセチリジン塩酸塩の発現状況に基づき記載した。 

ザイザル錠の国内添付文書に

準じて設定した。 

  0.1～5％未満 0.1％未満 頻度不明   
  精神 

神経系 
眠気、倦怠感 頭痛、頭重感、

ふらふら感、し

びれ感、めま

い、浮遊感 

不眠、振戦、抑

うつ、激越、攻

撃性、傾眠、疲

労、無力症、睡

眠障害、錯感

覚、幻覚、自殺

念慮、失神、健

忘注 3）、不随意

運動注 3）、意識

消失注 3） 

 

 消化器 口渇、嘔気、食

欲不振 
胃不快感、下

痢、消化不良、

腹痛、腹部不快

感、胃痛、口唇

炎、便秘、口唇

乾燥感、嘔吐、

味覚異常、口内

炎 

腹部膨満感、食

欲亢進 
 

 循環器  動悸、血圧上

昇、不整脈(房
室ブロック注

3）、期外収縮、

頻脈、発作性上

室性頻拍注 3）、
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使用上の注意（案） 設定根拠 

心房細動) 

 血 液 好酸球増多注 3） 好中球減少、リ

ンパ球増多注

3）、白血球増

多、白血球減

少、単球増多注

3）、血小板増加
注 3）、血小板減

少注 3） 

  

 過敏症  発疹、蕁麻疹、

浮腫、かぶれ、

そう痒感、血管

浮腫 

多形紅斑、薬疹  

 眼  結膜充血、霧視 視覚障害、眼球

回転発作注 3） 
 

 肝 臓 ALT(GPT)上
昇、AST(GOT)
上昇、総ビリル

ビン上昇 

Al-P 上昇   

 腎臓・ 
泌尿器 

 尿蛋白注 3）、

BUN 上昇、尿

糖注 3）、ウロビ

リノーゲンの異

常注 3）、頻尿、

血尿注 3） 

排尿困難、尿

閉、遺尿注 3） 
 

 その他  耳鳴、月経異

常、胸痛、ほて

り、息苦しさ 

関節痛、手足の

こわばり、嗅覚

異常、鼻出血、

脱毛、咳嗽、体

重増加、筋肉

痛、呼吸困難 

 

注 3）セチリジン塩酸塩でのみ認められている副作用。 

5．高齢者への投与 
本剤は、主として腎臓から排泄されるが、高齢者では腎機能が

低下していることが多く、高い血中濃度が持続するおそれがあ

るので、低用量（例えば 2.5mg）から投与を開始するなど慎重

に投与すること。異常が認められた場合は減量又は休薬するな

ど適切な処置を行うこと（「薬物動態」の項参照）。 

ザイザル錠の国内添付文書に

準じて設定した。 

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。［動物実験（ラット）で胎盤を通過することが報告さ

れている。］ 
(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。

ザイザル錠の国内添付文書に

準じて設定した。 
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使用上の注意（案） 設定根拠 

［セチリジン注 1）塩酸塩において、ヒト乳汁中へ移行する

ことが報告されている。］ 
注 1）ラセミ体であるセチリジンの R-エナンチオマーがレボセ

チリジンである。 

7．小児等への投与 
低出生体重児、新生児又は 6 ヵ月未満の乳児に対する安全性は

確立していない（国内における使用経験はない）。 

本剤の 6 ヵ月未満の乳児にお

ける国内使用経験がないこと

から記載した。 

8．臨床検査結果に及ぼす影響 
本剤は、アレルゲン皮内反応を抑制するため、アレルゲン皮内

反応検査を実施する 3～5 日前より本剤の投与を中止すること

が望ましい。 

ザイザル錠の国内添付文書に

準じて設定した。 

9．過量投与 
徴候、症状：本剤の過量投与により傾眠傾向があらわれること

がある。 
処置：必要に応じ対症療法を行うこと。本剤の特異的な解毒剤

はなく、また本剤は透析で除去されない。 

ザイザル錠の国内添付文書に

準じて設定した。 
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1.9. 一般的名称に係る文書 

1.9.1. 医薬品の一般的名称（JAN） 
 年 月 日開催の医薬品名称専門協議において以下のとおり決定され、2008 年 9 月 5
日付薬食審査発第 0905002 号により通知されている。 
 
 
JAN： （日本名）レボセチリジン塩酸塩 
 （英名） Levocetirizine Hydrochloride 
化学名： 
 

（日本名）2-(2-{4-[(R)-(4-クロロフェニル)フェニルメチル]ピペラジン-1- 
 イル}エトキシ)酢酸 二塩酸塩 

 
 

（英名）2-(2-{4-[(R)-(4-Chlorophenyl)phenylmethyl]piperazin-1-yl} 
 ethoxy)acetic acid dihydrochloride 

 
 

1.9.2. 医薬品の国際一般名（INN） 
 RECOMMENDED International Nonproprietary Names (Rec.INN) : List 40（WHO Drug 
Information Vol.12, No.2, 1998）に levocetirizine として収載されている。 
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1.10. 毒薬・劇薬等の指定審査資料のまとめ 
化学名・別名 2-(2-{4-[(R)-(4-クロロフェニル)フェニルメチル]ピペラジン-1-イル}エトキシ) 

酢酸 二塩酸塩及びその製剤 
構造式  

N

N
O CO2HCl

H

・2HCl

 
効能・効果 〔成人〕 

アレルギー性鼻炎 
蕁麻疹、湿疹・皮膚炎、痒疹、皮膚そう痒症 
〔小児〕 
アレルギー性鼻炎 
蕁麻疹、皮膚疾患（湿疹・皮膚炎、皮膚そう痒症）に伴うそう痒 

用法・用量 〔成人〕 
通常、成人には 1 回 10 mL（レボセチリジン塩酸塩として 5 mg）を 1 日 1 回、

就寝前に経口投与する。なお、年齢、症状により適宜増減するが、最高投与量

は 1 日 20 mL（レボセチリジン塩酸塩として 10 mg）とする。 
〔小児〕 
通常、6 ヵ月以上 1 歳未満の小児には 1 回 2.5 mL（レボセチリジン塩酸塩とし

て 1.25 mg）を 1 日 1 回経口投与する。 
通常、1 歳以上 7 歳未満の小児には 1 回 2.5 mL（レボセチリジン塩酸塩として

1.25 mg）を 1 日 2 回、朝食後及び就寝前に経口投与する。 
通常、7 歳以上 15 歳未満の小児には 1 回 5 mL（レボセチリジン塩酸塩として

2.5 mg）を 1 日 2 回、朝食後及び就寝前に経口投与する。 
劇薬等の指定  
市販名及び有

効成分・分量 
原体：レボセチリジン塩酸塩 
製剤：ザイザルシロップ 0.05%（1 mL 中にレボセチリジン塩酸塩 0.5 mg 含有）

単回投与 概略の致死量 (mg/kg) 経口  
 マウス♂♀ 560  

 ラット♂♀ 560  

 イ ヌ♂♀ > 320  
    

反復投与 動物種 投与 
期間 

投与

経路

投与量 
(mg/kg/日) 

無毒

性量

主な所見 

 ラット 13 週間 経口 0, 4, 8, 25, 75 75 ♂ ≥ 25 mg/kg/日： 
肝臓重量増加、小葉

中心性肝細胞肥大、

脂肪沈着（肝代謝酵

素誘導に対する適応

性の変化のため毒性

学的意義なし） 
 イ ヌ 13 週間 経口 0, 8, 25, 75 8 ♂♀ ≥ 25 mg/kg/日：

嘔吐の発現頻度増加 
 

毒性 

 

（続く） 
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成人を対象とした海外臨床試験での成績 
（A217, A219, A222, A00265, A00266, A00268, A00270, A00333） 
副作用発現率（臨床検査値異常変動を含む） 207/1292 

=16.0% 

副作用の種類 例数 

副作用 

 傾眠 
 頭痛 
 疲労 

 67 
 42 
 39 等 

会社 グラクソ・スミスクライン株式会社 原体：輸入、製剤：製造 
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1.12. 添付資料一覧

1.12.1. 添付資料一覧

添付資料番号 タイトル 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価

／参考

3 (Xyzal 0.5 mg/mL Oral Solution) Quality 2001年9月
～2013年2月

UCB/
グラクソ・スミス
クライン株式会社

/
株式会社

海外 社内資料 評価

添付資料番号 タイトル 試験実施期間 治験依頼者 報種類 掲載誌
評価

／参考

5.3.1.4

2012N153371_01 Validation of an Analytical Method for the Determination of Levocetirizine in Human Plasma by LC-
MS/MS

2012年5月
～2012年6月

GlaxoSmithKline
K.K. 国内 社内資料 評価

5.3.3.1

LOC116459

Pharmacokinetic Study of Levocetirizine Oral Solution
An open-label, randomized, cross-over study to evaluate the pharmacokinetics, the safety and tolerability
of levocetirizine oral solution (5 mg) and cetirizine dry syrup (10 mg), following a single dose in Japanese
healthy male subjects-

2012年5月2日
～2012年6月10日

GlaxoSmithKline
K.K. 国内 社内資料 評価

5.3.3.5

A00422a
Retrospective population pharmacokinetic analysis of levocetirizine in children and adults from studies
A00221, A00297, A00309, A00315, A00318, A00384, A00385, A00419 and PSM1216 – Addendum:
inclusion of data from studies A00423 and A00426

＿ UCB Inc. 海外 社内資料 評価

　添付資料はすべて社内資料を用いているため、著者欄は削除した。

第3部（品質に関する文書）

第5部（臨床試験報告書）

1
.
1
2
.
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添付資料番号 タイトル 試験実施期間 治験依頼者 報種類 掲載誌
評価

／参考

5.3.5.1

A00423
A Multi-Center, Randomized, Double-Blind, Placebo-Controlled Parallel-Group Study of the Safety of
Levocetirizine Dihydrochloride Oral Liquid Formulation in Children Aged 6 Months to 11 Months with
Symptoms of Allergic Rhinitis or Chronic Urticaria

2008年4月8日
～2008年9月17日 UCB Inc. 海外 社内資料 参考

A00426
A Multicenter, Randomized, Double-Blind, Placebo-Controlled Parallel-Group Study of the Safety of
Levocetirizine Dihydrochloride Oral Liquid Formulation bid Dosing in Children Aged 1 to Less Than 6
Years Suffering from Allergic Rhinitis or Chronic Urticaria of Unknown Origin

2008年3月21日
～2008年7月8日 UCB Inc. 海外 社内資料 参考

5.3.5.2

LOC116455 アレルギー性鼻炎もしくは皮膚疾患に伴うそう痒を有する生後6ヵ月以上2歳未満の患児に対
するレボセチリジンシロップ剤の安全性を検討するための多施設共同、非盲検試験

2012年4月2日
～2012年8月25日

グラクソ・スミス
クライン株式会社

国内 社内資料 評価

A00385 A 4 weeks open, multi-center study evaluating the safety of levocetirizine 1.25 mg b.i.d. given as 0.5
mg/mL oral solution in 2 to 6 year-old children suffering from allergic rhinitis.

2004年6月23日
～2004年12月29日 UCB S.A. Belgium 海外 社内資料 参考

5.3.5.3

＿ Levocetirizine Pediatric Integrated Summary of Safety ＿ UCB Inc. 海外 社内資料 参考

5.3.5.4

A00309

The Early Prevention of Asthma in Atopic Children (EPAAC™) study
A multi-country, double blind, placebo-controlled, randomized, parallel group trial: Evaluation of the
efficacy and safety of levocetirizine (5 mg/mL oral drops - 0.125 mg/kg b.w. b.i.d.) administered for 18
months in preventing the onset of asthma in 12 to 24 months old children who suffer from atopic
dermatitis and are sensitized to grass pollen and / or house dust mite allergens

2002年3月20日
～2006年3月15日 UCB Pharma SA 海外 社内資料 参考

A00384

The prolongation of the EPAAC™  study (Early Prevention of Asthma in Atopic Children), a multi-
country, double-blind, placebo-controlled, follow-up study with 3 parallel groups (LCTZ-LCTZ, LCTZ-
PBO and PBO-PBO): Evaluating the long term efficacy and safety of levocetirizine (5 mg/mL oral drops -
0.125 mg/kg bw bid) administered for an additional 18-month period in preventing the onset of asthma in
children coming from the EPAAC™ study (A00309).

2004年6月16日
～2006年3月24日 UCB Pharma SA 海外 社内資料 参考

1
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添付資料番号 タイトル 試験実施期間 治験依頼者 報種類 掲載誌
評価

／参考

A00315
A non-controlled, pilot, multi-centric, open study of the efficacy and safety of levocetirizine
dihydrochloride 5 mg/mL oral drops given 0.125 mg/kg b.i.d. during 90 days in the treatment of recurrent
cough associated with other allergic symptoms, e.g. wheezing, in children aged 1-2 years.

2001年12月8日
～2003年3月24日

UCB S.A. – Pharma
Sector 海外 社内資料 参考

5.3.6

＿

Periodic Safety Update Report
LEVOCETIRIZINE
From 03-Jan-2012 to 02-Jul-2012

＿ UCB 海外 社内資料 参考

1.12.2. 提出すべき資料がない項目一覧

第4部

5.3.1.1
5.3.1.2 比較BA試験及び生物学的同等性（BE）試験報告書

5.3.1.3 In Vitro-In Vivoの関連を検討した試験報告書

5.3.2 ヒト生体試料を用いた薬物動態関連の試験報告書

5.3.3.2 患者におけるPK及び初期忍容性試験報告書

5.3.3.3 内因性要因を検討したPK試験報告書

5.3.3.4 外因性要因を検討したPK試験報告書

5.3.4 臨床薬力学（PD）試験報告書

第5部のうち、以下の項目

バイオアベイラビリティ（BA）試験報告書

非臨床試験報告書

1
.
1
2
.
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