
審査報告書 

 

平成 29 年 5 月 17 日 

独立行政法人医薬品医療機器総合機構 

 

 

承認申請のあった下記の医薬品にかかる医薬品医療機器総合機構での審査結果は、以下のとおりであ

る。 

 

記 

 

［販 売 名］ ジャドニュ顆粒分包 90 mg、同顆粒分包 360 mg 

［一 般 名］ デフェラシロクス 

［申 請 者］ ノバルティスファーマ株式会社 

［申請年月日］ 平成 28 年 7 月 28 日 

［剤形・含量］ 1 包中デフェラシロクス 90 mg 又は 360 mg を含有する顆粒剤 

［申 請 区 分］ 医療用医薬品（5）新剤形医薬品 

［特 記 事 項］ なし 

［審査担当部］ 新薬審査第一部 

 

［審 査 結 果］ 

別紙のとおり、提出された資料から、本品目の「輸血による慢性鉄過剰症（注射用鉄キレート剤治療

が不適当な場合）」に対する有効性は示され、認められたベネフィットを踏まえると安全性は許容可能

と判断する。 

以上、医薬品医療機器総合機構における審査の結果、本品目については、以下の効能又は効果並びに

用法及び用量で承認して差し支えないと判断した。 

 

［効能又は効果］ 

輸血による慢性鉄過剰症（注射用鉄キレート剤治療が不適当な場合） 

 

［用法及び用量］ 

通常、デフェラシロクスとして 12 mg/kg を 1 日 1 回、経口投与する。 

なお、患者の状態により適宜増減するが、1 日量は 18 mg/kg を超えないこと。 

 

 

 



 

 

 

別 紙 

審査報告（1） 

 

平成 29 年 4 月 3 日 

 

本申請において、申請者が提出した資料及び医薬品医療機器総合機構における審査の概略等は、以下

のとおりである。 

 

申請品目 

［販 売 名］ ジャドニュ顆粒分包 90 mg、同顆粒分包 360 mg 

［一 般 名］ デフェラシロクス 

［申 請 者］ ノバルティスファーマ株式会社 

［申請年月日］ 平成 28 年 7 月 28 日 

［剤形・含量］ 1 包中デフェラシロクス 90 mg 又は 360 mg を含有する顆粒剤 

［申請時の効能又は効果］輸血による慢性鉄過剰症（注射用鉄キレート剤治療が不適当な場合） 

［申請時の用法及び用量］通常、デフェラシロクスとして 12 mg/kg を 1 日 1 回、経口投与する。 

なお、患者の状態により適宜増減するが、1 日量は 18 mg/kg を超えないこと。 

 

 

 

［目   次］ 

1. 起原又は発見の経緯及び外国における使用状況に関する資料等 ............................................................ 2 

2. 品質に関する資料及び機構における審査の概略 ........................................................................................ 2 

3. 非臨床薬理試験に関する資料及び機構における審査の概略 .................................................................... 3 

4. 非臨床薬物動態試験に関する資料及び機構における審査の概略 ............................................................ 3 

5. 毒性試験に関する資料及び機構における審査の概略 ................................................................................ 3 

6. 生物薬剤学試験及び関連する分析法、臨床薬理試験に関する資料並びに機構における審査の概略 . 3 

7. 臨床的有効性及び臨床的安全性に関する資料並びに機構における審査の概略 .................................... 7 

8. 機構による承認申請書に添付すべき資料に係る適合性調査結果及び機構の判断 ................................ 8 

9. 審査報告（1）作成時における総合評価 ...................................................................................................... 8 

 

［略語等一覧］ 

略語 英語 日本語 

HPLC High performance liquid chromatography 高速液体クロマトグラフィー 

MedDRA/J Medical Dictionary for Regulatory Activities 

Japanese version 
ICH 国際医薬用語集日本語版 

RH Relative humidity 相対湿度 

機構 ― 独立行政法人 医薬品医療機器総合機構 

本剤 ― ジャドニュ顆粒分包 90 mg、同顆粒分包
360 mg 

 











6 

6.R 機構における審査の概略 

申請者は、本剤の薬物動態に対する食事の影響について以下のように説明した。 

F2106 試験の Arm 2 では、本剤の絶食下投与に対する高脂肪食摂取時のデフェラシロクスの AUClastの

幾何平均値比［90 %信頼区間］は 1.19［1.10, 1.29］であり、高脂肪食摂取時にわずかに高くなる傾向が

認められた（表 3）。 

今般の申請用法・用量は、「通常、デフェラシロクスとして 12 mg/kg を 1 日 1 回、経口投与する。な

お、患者の状態により適宜増減するが、1 日量は 18 mg/kg を超えないこと。」である。F2106 試験の Arm 

2 における本剤の投与量は 1,200 mg であったため、本剤を申請用法・用量で高脂肪摂取時に投与したと

きのデフェラシロクスの曝露量について検討した。なお、本剤 12 mg/kg 及び 18 mg/kg を投与したとき

の曝露量は、それぞれエクジェイド懸濁用錠 20 mg/kg 及び 30 mg/kg を投与したときの曝露量に相当す

る（7.R.2 参照）。以下では、本剤 12 mg/kg 投与時及び 18 mg/kg 投与時それぞれについて検討した。 

本剤 12 mg/kg を高脂肪食摂取後に投与したときの AUC0-24hは、日本人の輸血による鉄過剰症患者にエ

クジェイド懸濁用錠を投与した試験（A1101 試験4））においてエクジェイド懸濁用錠 20 mg/kg を空腹時

投与したときの AUC0-24h（1,270±370 µmol･h/L〈平均値±標準偏差〉）及び F2106 試験の高脂肪食摂取

時の結果（AUClastが約 1.2 倍に増加）から、1,524 µmol･h/L と推定された。A1101 試験においてエクジ

ェイド懸濁用錠 30 mg/kg を空腹時投与したときの AUC0-24hは 1,450±420 µmol･h/L（平均値±標準偏差）

であったことから、本剤 12 mg/kg を高脂肪食摂取後に投与したときの AUC0-24hは、エクジェイド懸濁用

錠の既承認の用量の範囲である 30 mg/kg を空腹時投与したときの AUC0-24hと概ね同様であり、安全性に

特段懸念はないと考えた。 

本剤 18 mg/kg を高脂肪食摂取後に投与したときの AUC0-24hは、A1101 試験においてエクジェイド懸濁

用錠 30 mg/kg を空腹時投与したときの AUC0-24h（1,450±420 µmol･h/L〈平均値±標準偏差〉）及び F2106

試験の高脂肪食摂取時の結果（AUClastが約 1.2 倍に増加）から、1,740 µmol･h/L と推定され、エクジェ

イド懸濁用錠の既承認の用量の範囲である 30 mg/kgを空腹時投与したときのAUC0-24h（1,450±420 µmol･

h/L〈平均値±標準偏差〉）に比べ、約 1.2 倍上昇すると考えられた。そのため、本邦において、エクジ

ェイド懸濁用錠を 30 mg/kg を超える用量で投与された症例の安全性について、エクジェイド懸濁用錠の

製造販売後調査の結果に基づき検討した。エクジェイド懸濁用錠の製造販売後調査では、安全性解析集

団 2,894 例のうち、30 mg/kg を超える用量が投与された症例が 7 例認められた。本邦におけるエクジェ

イド懸濁用錠の製造販売後調査における、初回投与量区分別の副作用発現割合は、20 mg/kg 以下で 47.5 %

（1,063/2,239 例）、20 mg/kg 超～30 mg/kg 以下で 57.1 %（193/338 例）、30 mg/kg 超で 57.1 %（4/7 例）

であり、30 mg/kg を超える用量が投与された症例数は限られているものの、現時点では、エクジェイド

懸濁用錠の既承認の用量の範囲である 20 mg/kg 超～30 mg/kg 以下が投与された症例と比べ、30 mg/kg 超

の用量が投与された症例において、副作用発現割合が高くなる傾向は特段みられていない。また、本剤

18 mg/kg への増量は、患者の状態をみながら行われることを考慮すると、本剤 18 mg/kg を高脂肪食摂取

後に投与したときの約 1.2 倍の AUC0-24hの上昇が安全性において大きな問題となる可能性は低いと考え

る。 

以上から、本剤 12 mg/kg 投与時及び 18 mg/kg 投与時いずれについても、食事のタイミングに関係な

く投与可能と考えた。 

 

                                                        
4) 「エクジェイド懸濁用錠 125 mg、同懸濁用錠 500 mg 審査報告書」（平成 20 年 1 月 22 日）参照 
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機構は、申請者の説明を了承した。 

 

7. 臨床的有効性及び臨床的安全性に関する資料並びに機構における審査の概略 

本申請に際し、臨床薬理試験 2 試験（CICL670F2106 試験及び CICL670F1102〈Part 2〉試験）が評価資

料として提出された。試験の概略については、6.2.1 及び 6.2.2 参照。 

 

7.R 機構における審査の概略 

7.R.1 効能又は効果について 

申請時の効能又は効果は、既承認のエクジェイド懸濁用錠と同様に「輸血による慢性鉄過剰症（注射

用鉄キレート剤治療が不適当な場合）」とされている。 

機構は、本剤と既承認のエクジェイド懸濁用錠の生物学的同等性が検証されたことから、本剤の効能

又は効果を「輸血による慢性鉄過剰症（注射用鉄キレート剤治療が不適当な場合）」とすることは差し

支えないと考えるが、専門協議の議論を踏まえて最終的に判断したい。 

 

7.R.2 用法及び用量について 

申請者は、申請時の用法及び用量を「通常、デフェラシロクスとして 12 mg/kg を 1 日 1 回、経口投与

する。なお、患者の状態により適宜増減するが、1 日量は 18 mg/kg を超えないこと。」と設定した理由

を以下のように説明した。 

既承認のエクジェイド懸濁用錠の用法及び用量は「通常、デフェラシロクスとして 20 mg/kg を 1 日 1

回、水 100 mL以上で用時懸濁し、空腹時に経口投与する。なお、患者の状態により適宜増減するが、1

日量は 30 mg/kg を超えないこと。」である。 

本剤はエクジェイド懸濁用錠に比べ、バイオアベイラビリティを向上させた製剤である。生物学的同

等性試験（CICL670F1102〈Part 2〉試験）の結果、エクジェイド懸濁用錠の既承認の用量である 20 mg/kg

及び 30 mg/kg を投与したときの曝露量は、それぞれ本剤 12 mg/kg 及び 18 mg/kg を投与したときの曝露

量に相当した。安全性について、生物学的同等性試験（CICL670F1102〈Part 2〉試験）において、本剤投

与時とエクジェイド懸濁用錠投与時の有害事象の発現状況に大きな差異は認められなかった（表 5）。 

また、エクジェイド懸濁用錠を投与したときのデフェラシロクスの曝露量は食事の影響を受けるため

（「エクジェイド懸濁用錠 125 mg、同懸濁用錠 500 mg 審査報告書」〈平成 20 年 1 月 22 日〉参照）、

既承認のエクジェイド懸濁用錠の用法は、「空腹時に経口投与する」とされている。一方、本剤におけ

る食事の影響を検討した試験（F2106 試験）の結果、本剤を投与したときのデフェラシロクスの薬物動

態に対する食事の影響は、臨床上大きな問題はないと考えた（6.R 参照）。そのため、本剤の申請用法を

空腹時と規定する必要はないと考えた。 

以上より、本剤の申請用法及び用量を「通常、デフェラシロクスとして 12 mg/kg を 1 日 1 回、経口投

与する。なお、患者の状態により適宜増減するが、1 日量は 18 mg/kg を超えないこと。」とした。 

 

機構は申請者の説明に特段問題はないと考えるが、専門協議の議論を踏まえて最終的に判断したい。 

 

 

 

 



8 

7.R.3 製造販売後の検討事項について 

本剤の臨床試験成績等を踏まえると、本申請に関する医薬品リスク管理計画において、新たな安全性

の懸念はないと考えられることから、追加の安全性監視活動及びリスク最小化活動は現時点では不要と

考える。 

 

8. 機構による承認申請書に添付すべき資料に係る適合性調査結果及び機構の判断 

8.1 適合性書面調査結果に対する機構の判断 

医薬品、医療機器等の品質、有効性及び安全性の確保等に関する法律の規定に基づき承認申請書に添

付すべき資料に対して書面による調査を実施した。その結果、提出された承認申請資料に基づいて審査

を行うことについて支障はないものと機構は判断した。 

 

8.2 GCP 実地調査結果に対する機構の判断 

医薬品、医療機器等の品質、有効性及び安全性の確保等に関する法律の規定に基づき承認申請書に添

付すべき資料（CTD 5.3.1.2-4）に対して GCP 実地調査を実施した。その結果、全体としては治験が GCP

に従って行われていたと認められたことから、提出された承認申請資料に基づいて審査を行うことにつ

いて支障はないものと機構は判断した。なお、試験全体の評価には大きな影響を与えないものの、実施

医療機関において以下の事項が認められたため、当該実施医療機関の長に改善すべき事項として通知し

た。 

 

〈改善すべき事項〉 

実施医療機関 

・治験の実施に係る業務の一部委託に関する契約書の記載不備 

 

9. 審査報告（1）作成時における総合評価 

提出された資料から、本剤は、既承認のエクジェイド懸濁用錠と生物学的同等性が示されており、既

承認のエクジェイド懸濁用錠と同様の「輸血による慢性鉄過剰症（注射用鉄キレート剤治療が不適当な

場合）」に対する有効性及び安全性が得られると考える。専門協議での検討を踏まえて特に問題がない

と判断できる場合には、本剤を承認して差し支えないと考える。 

 

以上 

  



9 

審査報告（2） 

 

平成 29 年 5 月 16 日 

 

申請品目 

［販 売 名］ ジャドニュ顆粒分包 90 mg、同顆粒分包 360 mg 

［一 般 名］ デフェラシロクス 

［申 請 者］ ノバルティスファーマ株式会社 

［申請年月日］ 平成 28 年 7 月 28 日 

 

1. 審査内容 

専門協議及びその後の医薬品医療機器総合機構（以下、「機構」）における審査の概略は、以下のと

おりである。なお、本専門協議の専門委員は、本品目についての専門委員からの申し出等に基づき、「医

薬品医療機器総合機構における専門協議等の実施に関する達」（平成 20 年 12 月 25 日付け 20 達第 8

号）の規定により、指名した。 

 

1.1 効能又は効果、用法及び用量について 

専門協議では、審査報告（1）に記載した「7.R.1 効能又は効果について」及び「7.R.2 用法及び用量に

ついて」に関する機構の判断は専門委員から支持された。 

 

2. 総合評価 

以上の審査を踏まえ、機構は、承認申請された以下の効能又は効果並びに用法及び用量で承認して差

し支えないと判断する。なお、本品目は生物由来製品及び特定生物由来製品のいずれにも該当せず、製

剤は劇薬に該当すると判断する。 

 

［効能又は効果］ 

輸血による慢性鉄過剰症（注射用鉄キレート剤治療が不適当な場合） 

 

［用法及び用量］ 

通常、デフェラシロクスとして 12 mg/kg を 1 日 1 回、経口投与する。 

なお、患者の状態により適宜増減するが、1 日量は 18 mg/kg を超えないこと。 

 

以上 
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