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略語及び専門用語一覧表  
略語及び専門用語 用語の説明 
AUC Area under the plasma concentration-time curve：血漿中薬物濃度時間曲線

下面積 
AUC0-24 Area under the plasma concentration-time curve from time zero to 24 hours 

after administration：投与後 0 時間から 24 時間後までの血漿中濃度曲線

下面積 
AUCinf Area under the plasma concentration-time curve from time zero to infinity：

投与後 0 時間から無限時間までの血漿中薬物濃度時間曲線下面積 
Cmax Maximum observed plasma concentration：最高血漿中濃度 
CYP Cytochrome P450：チトクロム P450 
EE Ethinylestradiol：エチニルエストラジオール 
LNG Levonorgestrel：レボノルゲストレル 
OAB Overactive bladder：過活動膀胱 
PGI Patient global impression：患者の全体的な印象 
P-gp P-glycoprotein：P 糖タンパク 
QOL Quality of life：生活の質 
QT QT interval on ECG, measured from beginning of QRS complex to end of T 

wave, representing electrical depolarization and repolarization of 
ventricles：12 誘導心電図の QT 間隔、QRS 波の開始時点から T 波終末

点までの長さ、心室の電気的脱分極/再分極時間を示す。 
QTc Corrected QT interval：補正された QT 間隔 
tmax Time to reach Cmax：最高血漿中濃度到達時間 
ジルチアゼム ジルチアゼム塩酸塩 
トルテロジン 酒石酸トルテロジン 
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1.5.1 起原又は発見の経緯 
過活動膀胱(以下、OAB)は「尿意切迫感を必須とした症状症候群であり、通常は頻尿と夜間頻

尿を伴い、切迫性尿失禁は必須ではない」ものとして、2002 年に国際禁制学会によって定義され

た 1)。OAB は下部尿路症状のうちの蓄尿症状を呈する疾患であり、そのなかでも「突然起こる、

我慢できないような強い尿意であり通常の尿意との相違の説明が困難なもの」とされる尿意切迫

感が必須症状となっている。また、OAB は QOL の低下に大きく関与している疾患としても知ら

れており、日本排尿機能学会により行われた下部尿路症状の疫学調査によると、日常生活に最も

影響する症状は夜間頻尿で、続いて昼間頻尿、腹圧性尿失禁、尿意切迫感、切迫性尿失禁等が挙

げられている 2)。 
OAB の有症状率は加齢とともに上昇する傾向があり、本邦の 2012 年の人口構成から 1040 万人

の OAB 患者が存在すると推定されている 3)。また、高齢化に伴い OAB 患者の更なる増加も想定

され、QOL を含めた健康改善に対する OAB 治療薬の寄与は大きいものと考えられる。 
現在使用されている OAB の治療法には、膀胱訓練、定時排尿、骨盤底筋訓練等の行動療法も

あるが、治療の根幹をなすものは薬物療法である 2)。これまでの薬物療法では、膀胱のムスカリ

ン受容体を介した作用を阻害することで、副交感神経終末から放出されるアセチルコリン刺激に

よる膀胱平滑筋の異常収縮を抑制し、OAB 症状を改善する抗コリン薬が第一選択薬として広く使

用されてきた。しかし、ムスカリン受容体は唾液腺、腸管等をはじめ全身に存在することから、

口内乾燥、便秘、眼障害、認知機能障害等の副作用を伴うことがあり 4)、特に口内乾燥や便秘は

年齢を問わず発現割合が高いことが報告されている 5)。さらに、ムスカリン受容体阻害作用によ

る排尿困難、尿閉等の重大な副作用が発現する可能性も考慮する必要がある 2)。また、副作用の

発現の他、効果不十分等により治療中止となることも多く、抗コリン薬の長期的な治療継続率は

良好ではない 6), 7)。新規 OAB 治療薬として、これら抗コリン薬の副作用が軽減される薬剤の誕生

が望まれ、膀胱平滑筋を弛緩させることにより治療効果を発揮する β3 アドレナリン受容体作動薬

のミラベグロンが、本邦で 2011 年に承認されている。 
β3 アドレナリン受容体作動薬は抗コリン薬に特徴的な副作用を回避できる可能性がある一方、

β アドレナリン受容体作動薬の副作用として一般的に知られている脈拍数の増加、血圧の変動等

の心血管系に対する影響を最小化しなければならない。このため、抗コリン薬及び βアドレナリ

ン受容体作動薬に特徴的な副作用を軽減させる薬剤の開発が重要であると考えた。また、高齢者

では複数の症状又は疾患を合併していることが多く、多種類の薬剤併用に伴う薬物相互作用によ

る有害事象の増加が問題となっている 8)。そのため、薬物相互作用が少ない治療薬を開発するこ

とで高齢の OAB 患者でも使用しやすい薬剤になるとともに、他の OAB 治療薬との併用も可能に

なると考えられた。そして、既存の OAB 治療薬の治療中止の主な理由が効果不十分及び副作用

の発現である 6), 9)ことも踏まえ、安全性が高く、有効かつ処方選択肢の多い薬剤とすることによ

り、治療満足度の高い新たな OAB 治療薬の開発を目指した。 
ベオーバ錠 50mg の有効成分であるビベグロン(以下、本薬)は、Merck Sharp & Dohme Corp, a 

subsidiary of Merck & Co., Inc.(以下、メルク社)よって創製され、国内では杏林製薬株式会社が開発

した OAB に対する新規経口治療薬である。 
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表 1.5-1 臨床試験一覧 
試験の区分 種類 評価資料 参考資料 

生物薬剤学 

臨床薬理 

生物薬剤学試験 T101 試験(国内) 
006 試験(海外) 

018 試験(海外) 

健康被験者を対象とした 

薬物動態試験 

003 試験(海外) 

009 試験(国内・海外) 

001 試験(海外) 

002 試験(海外) 

マスバランス試験 － 011 試験(海外) 

特殊患者集団を対象とし

た薬物動態試験 
－ 

013 試験(海外) 

014 試験(海外) 

薬物相互作用試験 － 

007 試験(海外) 

010 試験(海外) 

015 試験(海外) 

022 試験(海外) 

024 試験(海外) 

Thorough QT/QTc 試験 012 試験(海外) － 

有効性 

安全性 

後期第 II 相試験 
008 試験(ベース試験)(国

内・海外) 
－ 

第 III 相比較試験 T301 試験(国内) － 

長期投与試験 

008 試験(延長長期試験)(国

内・海外) 

T302 試験(国内) 

－ 

 
1.5.2.3.3 生物薬剤学、臨床薬理及び薬力学の検討 
1.5.2.3.3.1 生物薬剤学試験 

日本人及び外国人若年男性を対象として、本薬 50 mg の薬物動態に及ぼす食事の影響を評価し

た結果、本薬は人種及び食事内容によらず、食後投与により Cmax で 42%～67%、AUC で 29%～

43%低下することが示された。 
 

1.5.2.3.3.2 臨床薬理試験 
日本人若年男性被験者に本薬 10～300 mg を空腹時に単回投与したときの血漿中濃度は、経口

投与後速やかに上昇し、tmax (中央値)は 1.0～3.0 時間で投与量によらず一定であった。Cmaxは 6.57
～1580 nmol/L、AUCinfは 0.212～13.7 μmol·h/Lであり、いずれも投与量の増加に伴い増加した。

消失半減期(t1/2)は 58.9～69.9 時間であり、投与量によらず一定であった。本薬投与後の AUCinf及

び Cmax について、10～300 mg の投与量範囲で用量比例性を解析したとき、ln(Dose)に対する

ln(AUCinf)及び ln(Cmax)の線形回帰分析による傾きは 1.00 を超えており、投与量比以上の増加を示

した。日本人若年男性及び高齢男女被験者に本薬 50～200 mg を空腹時に反復投与したとき、投

与 7 日目には定常状態に達した。14 日間の反復投与により、AUCinf及び Cmaxは投与 1 日目と比較

して最大で 2～3 倍に上昇した。tmax (中央値)は投与 1 日目(1.0～2.5 時間)と 14 日目(1.0～3.0 時間)
で同様であった。 
日本人及び外国人男性に本薬投与後の血漿中に存在する代謝物は、すべて非臨床試験で確認さ

れた代謝物であった。 
内因性要因に関して、民族間差、加齢の影響、性差、腎機能障害及び肝機能障害の影響を評価

した。日本人と外国人の用量及び体重で調整した薬物動態パラメータ(Adjusted Cmax及び Adjusted 
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AUC0-24)に大きな違いは認められなかった。若年者と比較して高齢者は最大で Cmax が 1.88 倍、

AUC0-24 が 1.45 倍に増加した。男性及び女性の Adjusted Cmax及び Adjusted AUC0-24 に大きな違いは

認められなかった。健康被験者に比べ、軽度、中等度及び高度の腎機能障害患者の本薬の AUCinf

及び Cmaxが増加し、最大で 2.1 倍に増加した。健康被験者に比べ、中等度以下の肝機能障害患者

で本薬の曝露量が最大で 1.4 倍増加した。検討した内因性要因のうち AUC 及び Cmaxの増加が認

められた項目に関して、増加の程度は大きなものではなく、いずれも安全性及び忍容性に影響を

与えないと示唆される曝露量よりも低かった。 
外因性要因に関して、ケトコナゾール及びジルチアゼム(CYP3A4 及び P-gp 関連)、トルテロジ

ン(CYP2D6 関連)、ジゴキシン(P-gp 関連)、並びに経口避妊薬との薬物相互作用を評価した。本薬

の曝露量(AUCinf及び Cmax)はケトコナゾールとの併用投与で 2 倍以上、ジルチアゼムとの併用投

与で 1.6 倍以上となり、本薬は CYP3A4 及び P-gp を介した薬物動態学的相互作用の受けやすさが

中程度の基質薬であると判断した。トルテロジンとの併用投与により、本薬の AUC0-24 及び Cmax

がそれぞれ 1.08 及び 1.03 倍、トルテロジンの AUC0-24 及び Cmaxがそれぞれ 1.08 及び 1.12 倍とな

り、本薬は CYP2D6 の相互作用薬として、薬物動態学的な薬物相互作用をほとんど生じないこと

が示唆された。ジゴキシンとの併用投与により、ジゴキシンの AUCinf 及び Cmax がそれぞれ 1.11
及び 1.21 倍となり、本薬は P-gp の相互作用薬として、薬物動態学的な薬物相互作用をほとんど

生じないことが示唆された。経口避妊薬(EE 及び LNG)との併用投与により、EE の AUCinf 及び

Cmaxがそれぞれ 1.04 及び 0.96 倍、LNG の AUCinf及び Cmaxがそれぞれ 1.21 及び 1.18 倍となり、

本薬は経口避妊薬の薬物動態にほとんど影響を与えないことが示唆された。 
 

1.5.2.3.3.3 薬力学試験 
外国人健康成人男女を対象に本薬 200 及び 400 mg を単回投与して、QT/QTc 評価試験を実施し

た結果、いずれの投与群でも QT 間隔に及ぼす影響は認められなかった。 
本試験での本薬 400 mg 投与時の曝露量は、日本人に本薬 50 mg を投与した際の曝露量と比較

して高いこと、また本薬の薬物動態は、日本人と外国人で類似していることから、日本人に本薬

50 mg 投与での QT 間隔延長リスクは低いと考えられた。 
 

1.5.2.3.4 有効性及び安全性の検討 
1.5.2.3.4.1 後期第II相国際共同試験 
日本人及び外国人 OAB 患者を対象に、2 つの Part からなる多施設共同、無作為化、二重盲検、

プラセボ及び実薬対照、並行群間試験(ベース試験)、並びにこれに続く延長長期試験を実施した。

Part 1 ベース試験は、本薬 3、15、50、100 mg、トルテロジン 4 mg、若しくはプラセボのいずれ

かを 1 日 1 回 8 週間、又は本薬 50 mg とトルテロジン 4 mg との併用で 1 日 1 回 4 週間投与後に

本薬 50 mg を 1 日 1 回 4 週間経口投与し、本薬の用量設定のための有効性、安全性及び忍容性、

並びに本薬とトルテロジンとの併用投与の有効性及び安全性を評価した。Part 2 ベース試験は、

本薬 100 mg、トルテロジン 4 mg、本薬 100 mg とトルテロジン 4 mg との併用又はプラセボを 1
日 1 回 4 週間経口投与し、本薬 100 mg の単独投与及びトルテロジン 4 mg と併用投与した際の有

効性及び安全性を評価した。延長長期試験は、2 つのベース試験終了後に任意で参加を希望した

被験者に対し、本薬 50、100 mg、トルテロジン 4 mg 又は本薬 100 mg とトルテロジン 4 mg との

併用を 1 日 1 回 52 週間二重盲検下で投与し、本薬の長期投与時の安全性を評価した。 
Part 1 ベース試験で、主要評価項目である 1 日平均排尿回数、並びに副次評価項目である 1 日

平均尿意切迫感回数、1 日平均切迫性尿失禁回数及び 1 日平均尿失禁回数の 8 週時のベースライ

ンからの変化量は、いずれの評価項目でも、本薬 50 及び 100 mg 群でプラセボ群に比べ統計学的
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に有意な改善が認められた。1 日平均排尿回数のベースラインからの変化量は、100 mg 群で 1 週

時より、50 mg 群で 2 週時より、プラセボ群に対する統計学的に有意な改善が認められた。1 日

平均尿意切迫感回数、1 日平均切迫性尿失禁回数及び 1 日平均尿失禁回数の変化量は、50 及び 100 
mg 群で 1 週時より、プラセボ群に対する統計学的に有意な改善が認められた。キング健康調査

票の QOL スコアの変化量について、50 mg 群は生活への影響、仕事・家事の制限、身体的活動の

制限、個人的な人間関係及び重症度のドメインでプラセボ群に比べ統計学的に有意に改善し、100 
mg 群は個人的な人間関係のドメインを除き、50 mg 群と同様のドメインでプラセボ群に比べ統計

学的に有意な改善が認められた。50 mg 群の有効性結果は、トルテロジン群と比較して同程度以

上であった。また、100 mg 群の 1 日平均排尿回数、1 日平均尿意切迫感回数及び 1 日平均尿失禁

回数の 8 週時の変化量は 50 mg 群に比べて数値的に大きかった。 
Part 2 ベース試験で、1 日平均排尿回数、1 日平均尿意切迫感回数、1 日平均切迫性尿失禁回数

及び 1 日平均尿失禁回数の 4 週時のベースラインからの変化量は、100 mg 併用群で他のいずれの

群よりも数値的に上回る変化量を示し、トルテロジン群に比べ統計学的に有意な減少を示した。 
延長長期試験で、1 日平均排尿回数、1 日平均尿意切迫感回数、1 日平均切迫性尿失禁回数及び

1 日平均尿失禁回数の減少はいずれの群も 52 週時まで減弱せず、52 週時のキング健康調査票の

QOL スコアのベースラインからの変化量はいずれの群もすべてのドメインで改善が認められた。 
安全性に関して、本薬 50 及び 100 mg を投与した際の有害事象の発現割合はプラセボと同程度

であり、良好な安全性が確認された。延長長期試験で本薬 50 及び 100 mg を 52 週まで長期投与

した際に、長期投与によって有害事象の発現割合が高くなる傾向及び特筆すべき新たな有害事象

の発現は認められず、本薬の長期的な安全性が確認された。 
 

1.5.2.3.4.2 国内第III相比較試験 
日本人 OAB 患者を対象に、多施設共同、無作為化、二重盲検、プラセボ対照、並行群間比較

試験を実施した。本薬 1 日 50、100 mg、イミダフェナシン 1 日 0.2 mg(参照薬)又はプラセボのい

ずれかを 1 日 2 回 12 週間経口投与(本薬 50 及び 100 mg 群：朝食後に本薬、夕食後にプラセボ)
し、本薬の有効性及び安全性を評価した。 

主要評価項目である 1 日平均排尿回数、並びに副次評価項目である 1 日平均尿意切迫感回数、1
日平均切迫性尿失禁回数、1 日平均尿失禁回数及び夜間平均排尿回数の 12 週時のベースラインか

らの変化量は、いずれの評価項目でも、本薬 50 及び 100 mg 群でプラセボ群に比べ統計学的に有

意な改善が認められた。また、いずれの排尿パラメータも、50 及び 100 mg 群で 4 週時からプラ

セボ群に比べ統計学的に有意な減少が認められた。キング健康調査票の QOL スコアの変化量に

ついて、50 mg 群はすべてのドメインでプラセボ群に比べ統計学的に有意な改善が認められ、100 
mg 群は、全般健康感及び個人的な人間関係を除くすべてのドメインでプラセボ群に比べ統計学

的に有意な改善が認められた。自覚的改善度の評価である PGIの有効改善及び著効改善の割合は、

50 及び 100 mg 群でプラセボ群に対して統計学的に有意に高かった。50 mg 群の有効性結果は、

イミダフェナシン群と比べて同程度以上であった。また、100 mg 群の 1 日平均尿意切迫感回数、

1 日平均切迫性尿失禁回数、1 日平均尿失禁回数及び夜間平均排尿回数の変化量、並びに PGI の
有効改善及び著効改善の割合は 50 mg 群に比べて数値的に大きかった。 

安全性に関して、本薬 50 及び 100 mg を投与した際の有害事象の発現割合はプラセボと同程度

であり、良好な安全性が確認された。 
 

1.5.2.3.4.3 国内長期投与試験 
日本人 OAB 患者を対象に、多施設共同、非盲検、非対照試験を実施した。本薬 50 mg を 52 週
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間食後経口投与し、本薬を長期投与した際の安全性及び有効性を評価した。なお、本薬 50 mg を

1 日 1 回 8 週間経口投与した後、本薬の効果が不十分、かつ被験者の安全性に問題ないと治験責

任医師又は治験分担医師が判断し、かつ被験者も増量を希望する場合に限り、本薬の用量を 1 日

1 回 100 mg に増量し 44 週間経口投与した(治験薬増量例)。増量しない場合は継続して 1 日 1 回

50 mg の用量で更に 44 週間経口投与した(治験薬用量維持例)。 
52 週時の 1 日平均排尿回数、1 日平均尿意切迫感回数、1 日平均切迫性尿失禁回数、1 日平均尿

失禁回数及び夜間平均排尿回数のベースラインからの変化量は、いずれの評価項目でも、治験薬

用量維持例及び治験薬増量例ともにベースラインからの統計学的に有意な改善が認められた。治

験薬用量維持例の有効性は、12 週時で最大となり 52 週時まで減弱することなく維持された。ま

た、治験薬増量例は 8 週時の増量後、初回の有効性評価時期である 12 週時で、8 週時からの統計

学的に有意な改善が認められ、52 週時まで減弱することなく維持された。キング健康調査票の

QOL スコアのベースラインからの変化量は、治験薬用量維持例ではすべてのドメインで 8 週時か

ら 52 週時まで統計学的に有意な改善が認められた。治験薬増量例では 52 週時で全般的健康感を

除くすべてのドメインで統計学的に有意な改善が認められた。本試験に登録された約 70%の症例

は、本薬 50 mg で排尿パラメータ及び QOL スコアの改善が示され、長期間にわたって改善効果

が認められた。また、本薬 50 mg で効果不十分と判断された症例に対して 100 mg へ増量するこ

とにより、排尿パラメータ及び QOL スコアの更なる改善が認められた。 
安全性に関して、本薬 50 及び 100 mg を 52 週まで長期投与した際に、長期投与によって有害

事象の発現割合が高くなる傾向及び特筆すべき新たな有害事象の発現は認められず、本薬の長期

的な安全性が確認された。また、本薬の増量により有害事象の発現割合が高くなる傾向も認めら

れなかった。 
 

1.5.3 特徴及び有用性 
(1) OAB 症状を早期に改善し、その効果は長期的に維持される 

本薬 50 mg 投与は、投与開始後早期から排尿パラメータ(1 日平均排尿回数、1 日平均尿

意切迫感回数、1 日平均切迫性尿失禁回数、1 日平均尿失禁回数等)でプラセボ群に対する

統計学的に有意な改善を示し、長期間にわたって減弱することなく安定した改善が認めら

れた。 
 

(2) 夜間頻尿を改善する 
本薬 50 mg 投与は、ほとんどの OAB 治療薬で有意な改善が示されていない夜間平均排

尿回数 10)-16)でプラセボ群に対する統計学的に有意な改善を示し、長期間にわたって減弱す

ることなく安定した改善が認められた。 
 

(3) QOL を改善し、OAB 患者自身の自覚的な改善を示す 
本薬 50 mg 投与は、キング健康調査票の QOL スコアの変化量について、複数のドメイ

ンでプラセボ群に対する統計学的に有意な改善を示した。PGI の有効改善及び著効改善の

割合は、50 mg 群でプラセボ群に対して統計学的に有意に高かった。 
 

(4) 臨床推奨用量の 50 mg 投与で抗コリン薬と同程度以上の OAB 症状の改善効果を示す 
本薬 50 mg 投与は、1 日平均排尿回数、1 日平均尿意切迫感回数及び 1 日平均切迫性尿

失禁回数を含む有効性評価で、トルテロジン又はイミダフェナシンと同程度以上の有効性

を示した。 
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(5) 抗コリン薬との併用により、OAB 症状の更なる改善効果を示す 
本薬とトルテロジンの併用投与は、平均排尿回数及び平均尿意切迫感回数でトルテロジ

ン単独投与に対して統計学的に有意な改善を示した。 
本薬とトルテロジンの併用投与は本薬単独投与と比べて、平均尿意切迫感回数では統計

学的に有意な改善を示し、平均排尿回数では数値的に上回る改善を示した。 
さらに、治験開始前から治験期間中にわたり抗コリン薬を服用していた症例で、本薬の

追加投与により 4 週時から平均排尿回数、平均尿意切迫感回数及び平均切迫性尿失禁回数

の改善が認められた。 
 

(6) 安全性へのリスクが低い 
本薬 50 mg を投与した際の有害事象の発現割合はプラセボと同程度であり、良好な安全

性が確認された。特に抗コリン薬に特徴的な有害事象の一つである口内乾燥の発現割合は、

抗コリン薬の投与群に比べて低かった。また、有害事象の発現割合と抗コリン薬併用の有

無との間に明確な関連は認められず、本薬と抗コリン薬との併用で長期の安全性に大きな

問題は認められなかった。50 mg 群の心血管系の有害事象の発現割合はプラセボ群と同程

度であり、また、血圧及び脈拍数のベースラインからの大きな変動及び QTc 間隔の延長傾

向は認められず、心血管系に対する安全性へのリスクが低いと考えられた。さらに、薬物

相互作用試験の結果より、相互作用薬及び被相互作用薬のいずれの観点からも、薬物相互

作用による安全性へのリスクが低いと考えられた。 
 

1.5.4 効能・効果(案)及び用法・用量(案) 
【効能・効果】 

過活動膀胱における尿意切迫感、頻尿及び切迫性尿失禁 
 

【用法・用量】 
通常、成人にはビベグロンとして 50 mg を 1 日 1 回食後に経口投与する。 
 

1.5.5 参考文献 
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2) 過活動膀胱診療ガイドライン、第 2 版. 日本排尿機能学会 過活動膀胱診療ガイドライン作

成委員会 編集 リッチヒルメディカル; 2015 年. 
3) Homma Y, Yamaguchi O, Hayashi K; Neurogenic Bladder Society Committee. Epidemiologic 
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10) バップフォー錠 10、バップフォー錠 20、バップフォー細粒 2%審査報告書. 独立行政法人

医薬品医療機器総合機構. 平成 21 年 11 月 11 日 
11) ベシケア錠 2.5 mg、ベシケア錠 5 mg 申請資料概要  
12) デトルシトールカプセル 2 mg、デトルシトールカプセル 4 mg 申請資料概要 
13) ウリトス錠 0.1 mg/ステーブラ錠 0.1 mg 申請資料概要 
14) トビエース錠 4 mg、トビエース錠 8 mg 申請資料概要 
15) ネオキシテープ 73.5 mg 申請資料概要  
16) ベタニス錠 25 mg、ベタニス錠 50 mg 申請資料概要 
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1.6 外国における使用状況等に関する資料 
 
本剤は、海外では承認されていない。海外での開発状況については、現在米国にて第 III 相臨床

試験が実施されている。 
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1.7 同種同効品一覧表 
申請する薬剤の一覧表を表 1.7-1 に示す。また、現在国内で使用されている同種同効品として、

「ベタニス錠 25mg/ベタニス錠 50mg」、「ベシケア錠 2.5mg/ベシケア錠 5mg」、「ウリトス錠 0.1mg/
ウリトス OD 錠 0.1mg(ステーブラ錠 0.1mg/ステーブラ OD 錠 0.1mg)」及び「トビエース錠 4mg/
トビエース錠 8mg」の一覧表を、それぞれ表 1.7-2、表 1.7-3、表 1.7-4 及び表 1.7-5 に示す。 
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表 1.7-1 ベオーバ錠 (2/3) 
一般的名称 ビベグロン 

使用上の注意 

3. 相互作用 
ビベグロンは CYP3A4 又は P-糖タンパク(P-gp)の基質であることが示唆されている。 
［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 
アゾール系抗真菌剤 
イトラコナゾール等 

HIV プロテアーゼ阻害剤 
リトナビル等 

ケトコナゾールと併用し

たとき、ビベグロンの血

中濃度が上昇したとの報

告がある。(「薬物動態」

の項 8.(2)参照) 

CYP3A4 及び P-gp を阻害する

薬物と併用することにより、ビ

ベグロンの血中濃度が上昇す

る可能性がある。 

リファンピシン 
フェニトイン 
カルバマゼピン 

ビベグロンの作用が減弱

する可能性がある。 
CYP3A4 及び P-gp を誘導する

薬物と併用することにより、ビ

ベグロンの血中濃度が低下す

る可能性がある。 
 
4. 副作用 
国内で実施された過活動膀胱患者を対象とした第 III 相比較試験及び第 III 相長期投与試験

において、本剤 50mg 又は 100mg 注 1)を投与した 906 例中 75 例(8.3%)に副作用(臨床検査値

異常を含む)が認められた。主な副作用は、口内乾燥、便秘各 11 例(1.2%)、尿路感染(膀胱炎 
等)、残尿量増加各 6 例(0.7%)、肝機能異常、CK(CPK)上昇各 3 例(0.3%)であった。(承認時) 
注 1)：本剤の承認用量は 50mg である。 
 

(1) 重大な副作用 
尿閉(頻度不明) 
尿閉があらわれるおそれがあるので、観察を十分に行い、症状があらわれた場合には投与

を中止し、適切な処置を行うこと。 
(2) その他の副作用 
次のような症状又は異常があらわれた場合には、投与を中止するなど適切な処置を行うこ

と。 
 1～2%未満 1%未満 頻度不明注 2） 

精神神経系  傾眠 頭痛、めまい、不眠症 

消化器 口内乾燥、便秘 腹痛 
悪心、腹部膨満、消化不良、

胃炎、胃食道逆流性疾患、

下痢 
循環器  動悸 QT 延長 

泌尿器・腎臓  
尿路感染（膀胱炎 等）、

残尿量増加、排尿困難 
排尿躊躇、膀胱痛、遺尿 

皮膚   発疹、多汗症 
眼  羞明 眼乾燥、霧視 

肝臓  
肝機能異常、AST（GOT）
上昇、ALT（GPT）上昇、

γ-GTP 上昇、Al-P 上昇 
 

その他  CK（CPK）上昇、口渇 
疲労、ほてり、高脂血症、

体液貯留、筋肉痛、浮腫 
注 2)：後期第 II 相国際共同試験のみで認められた副作用は頻度不明とした。 
 
5. 高齢者への投与 
一般に高齢者では生理機能が低下しているので、患者の状態を十分に観察しながら慎重に

投与すること。（「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。動物実験(ラット)において胎児への 
移行が報告されている。] 
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表 1.7-1 ベオーバ錠 (3/3) 
一般的名称 ビベグロン 

使用上の注意 

(2) 授乳中の婦人には投与しないことが望ましいが、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)において乳汁中に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、幼児又は小児に対する安全性は確立していない (使用経験が

ない)。 
8. 適用上の注意 
薬剤交付時：PTP 包装の薬剤は PTP シートから取り出して服用するよう指導すること。 
［PTP シートの誤飲により、硬い鋭角部が食道粘膜へ刺入し、更には穿孔をおこして縦隔

洞炎等の重篤な合併症を併発することが報告されている。］ 
添付文書の 
作成年月日 

― 
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表 1.7-2 ベタニス錠 (1/6) 
一般的名称 ミラベグロン 

販売名 
ベタニス錠 25mg 
ベタニス錠 50mg 

会社名 アステラス製薬株式会社 
承認年月日 2011 年 7 月 1 日 

再審査年月日 
再評価年月日 

― 

規制区分 劇薬、処方箋医薬品 

有効成分 
に関する 

理化学的知見 

一般名：ミラベグロン(Mirabegron)〔JAN〕 
化学名：2-(2-Amino-1,3-thiazol-4-yl)-N-[4-(2-{[(2R)-2-hydroxy-2-phenylethyl]amino}ethyl) 

phenyl]acetamide 
分子式：C21H24N4O2S 
分子量：396.51 
性状 ：白色～微帯褐白色の結晶又は粉末である。 
    ジメチルスルホキシドに溶けやすく、メタノールにやや溶けやすく、エタノール

(99.5)にやや溶けにくく、アセトニトリルに溶けにくく、水にほとんど溶けない。 
融点 ：約 144ºC 
構造式： 

組成・性状 

1. 組成 
販売名 有効成分(1 錠中) 添加物 

ベタニス錠 
25mg 

ミラベグロン 
25mg 

ポリエチレンオキシド、マクロゴール、ヒドロキシ

プロピルセルロース、ジブチルヒドロキシトルエン、

ステアリン酸マグネシウム、ヒプロメロース、黄色

三二酸化鉄、三二酸化鉄 

ベタニス錠 
50mg 

ミラベグロン 
50mg 

ポリエチレンオキシド、マクロゴール、ヒドロキシ

プロピルセルロース、ジブチルヒドロキシトルエン、

ステアリン酸マグネシウム、ヒプロメロース、黄色

三二酸化鉄 
 
2. 製剤の性状 

販売名 剤形 色 外形・大きさ・重量 

ベタニス錠 
25mg 

フィルム

コーティ

ング錠 
褐色 

表 裏 側面 

 
 
 

 

直径 厚さ 重量 
長径：約 12.1 mm 
短径：約 6.1 mm 

約 5.2 mm 約 0.258 g 

ベタニス錠 
50mg 

フィルム

コーティ

ング錠 
黄色 

表 裏 側面 

   

直径 厚さ 重量 
長径：約 12.1 mm 
短径：約 6.1 mm 

約 5.2 mm 約 0.258 g 
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表 1.7-2 ベタニス錠 (2/6) 
一般的名称 ミラベグロン 
効能・効果 過活動膀胱における尿意切迫感、頻尿及び切迫性尿失禁 

効能・効果 
に関連する 

使用上の注意 

本剤を適用する際、十分な問診により臨床症状を確認するとともに、類似の症状を呈する

疾患(尿路感染症、尿路結石、膀胱癌や前立腺癌などの下部尿路における新生物等)があるこ

とに留意し、尿検査等により除外診断を実施すること。なお、必要に応じて専門的な検査

も考慮すること。 
用法・用量 通常、成人にはミラベグロンとして 50 mg を 1 日 1 回食後に経口投与する。 

用法・用量 
に関連する 

使用上の注意 

(1) 中等度の肝機能障害患者(Child-Pugh スコア 7～9)への投与は 1 日 1 回 25 mg から開始

する。[肝機能障害患者では血中濃度が上昇すると予想される。(「慎重投与」及び「薬

物動態」の項参照)] 
(2) 重度の腎機能障害患者(eGFR15～29 mL/min/1.73m2)への投与は 1 日 1 回 25 mg から開

始する。[腎機能障害患者では血中濃度が上昇すると予想される。(「慎重投与」及び「薬

物動態」の項参照)] 

警告 
生殖可能な年齢の患者への本剤の投与はできる限り避けること。[動物実験(ラット)で、精

嚢、前立腺及び子宮の重量低値あるいは萎縮等の生殖器系への影響が認められ、高用量で

は発情休止期の延長、黄体数の減少に伴う着床数及び生存胎児数の減少が認められている。] 

禁忌 

(1) 本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者 
(2) 重篤な心疾患を有する患者[心拍数増加等が報告されており、症状が悪化するおそれが

ある。] 
(3) 妊婦及び妊娠している可能性のある婦人(「妊婦、産婦、授乳婦等への投与」の項参照) 
(4) 授乳婦[動物実験(ラット)で乳汁移行が認められている。また、授乳期に本薬を母動物

に投与した場合、出生児で生存率の低値及び体重増加抑制が認められている。(「妊婦、

産婦、授乳婦等への投与」の項参照)] 
(5) 重度の肝機能障害患者(Child-Pugh スコア 10以上)[血中濃度が過度に上昇するおそれが

ある。(「薬物動態」の項参照)] 
(6) フレカイニド酢酸塩あるいはプロパフェノン塩酸塩投与中の患者(「相互作用」の項参

照) 

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) クラス IA(キニジン、プロカインアミド等)又はクラス III(アミオダロン、ソタロール等)

の抗不整脈薬を投与中の患者を含む QT 延長症候群患者(「重要な基本的注意」の項参

照) 
(2) 重度の徐脈等の不整脈、急性心筋虚血等の不整脈を起こしやすい患者[心室頻拍

(Torsades de Pointes を含む)、QT 延長を起こすことがある。] 
(3) 低カリウム血症のある患者[心室頻拍(Torsades de Pointes を含む)]、QT 延長を起こすこ

とがある。] 
(4) 肝機能障害患者(重度を除く)及び腎機能障害患者[血中濃度が上昇するおそれがある。] 
(5) 高齢者(「高齢者への投与」の項参照) 
(6) 緑内障の患者[眼圧の上昇を招き、症状を悪化させるおそれがある。] 

 
2. 重要な基本的注意 

(1) 本剤投与により QT 延長を生じるおそれのあることから、心血管系障害を有する患者

に対しては、本剤の投与を開始する前に心電図検査を実施するなどし、心血管系の状

態に注意をはらうこと。 
(2) QT 延長又は不整脈の既往歴を有する患者、及びクラス IA(キニジン、プロカインアミ

ド等)又はクラス III(アミオダロン、ソタロール等)の抗不整脈薬等 QT 延長を来すことが

知られている薬剤を本剤と併用投与する患者等、QT 延長を来すリスクが高いと考えら

れる患者に対しては、定期的に心電図検査を行うこと。 
(3) 現時点では、過活動膀胱の適応を有する抗コリン剤と併用した際の安全性及び臨床効

果が確認されていないため併用は避けることが望ましい。 
(4) 下部尿路閉塞疾患(前立腺肥大症等)を合併している患者では、それに対する治療(α1 遮

断薬等)を優先させること。 
(5) 緑内障患者に本剤を投与する場合には、定期的な眼科的診察を行うこと。 
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表 1.7-2 ベタニス錠 (3/6) 
一般的名称 ミラベグロン 

使用上の注意 

(6) 現時点では、ステロイド合成・代謝系への作用を有する 5α 還元酵素阻害薬と併用した

際の安全性及び臨床効果が確認されていないため併用は避けることが望ましい。 
(7) 血圧の上昇があらわれることがあるので、本剤投与開始前及び投与中は定期的に血圧

測定を行うこと。(「重大な副作用」の項参照) 
 
3. 相互作用 
本剤は、一部が薬物代謝酵素 CYP3A4 により代謝され、CYP2D6 を阻害する。また、P-糖
蛋白阻害作用を有する。(「薬物動態」の項参照) 
[併用禁忌](併用しないこと) 

薬剤名等 臨床症状・措置方法 機序・危険因子 
フレカイニド酢酸塩 

(タンボコール) 
プロパフェノン塩酸塩 

(プロノン) 

QT 延長、心室性不整脈

(Torsades de Pointes を含

む)等を起こすおそれが

ある。 

ともに催不整脈作用があり、また

本剤の CYP2D6 阻害作用により、

これらの薬剤の血中濃度が上昇

する可能性がある。 
 
[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 
カテコールアミン 
アドレナリン 
イソプレナリン 

       等 

頻脈、心室細動発現の危

険性が増大する。 
カテコールアミンの併用により

アドレナリン作動性神経刺激の

増大が起こる。 

イトラコナゾール 
リトナビル 
アタザナビル 
インジナビル 
ネルフィナビル 
サキナビル 
クラリスロマイシン 
テリスロマイシン 

心拍数増加等があらわ

れるおそれがある。 
これらの薬剤は CYP3A4 を強く

阻害し、また一部の薬剤は P-糖蛋

白の阻害作用も有することから、

併用により本剤の血中濃度が上

昇する可能性がある。 

リファンピシン 
フェニトイン 
カルバマゼピン 

本剤の作用が減弱する

可能性がある。 
これらの薬剤は CYP3A4 及び 
P-糖蛋白を誘導し、併用により本

剤の血中濃度が低下する可能性

がある。 
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表 1.7-2 ベタニス錠 (4/6) 
一般的名称 ミラベグロン 

使用上の注意 

 
薬剤名等 臨床症状・措置方法 機序・危険因子 

CYP2D6 の基質 
デキストロメトルファン 
フェノアチアジン系 

抗精神病剤 
ペルフェナジン 
ドネペジル 

          等 

これらの薬剤又はそ

の活性代謝物の血中

濃度が上昇するおそ

れがあり、これらの薬

剤の作用を増強する

おそれがある。 

本剤の CYP2D6 阻害作用により、

これらの薬剤又はその活性代謝

物の血中濃度が上昇する可能性

がある。 

三環系抗うつ剤 
アミトリプチリン塩酸塩 
ノルトリプチリン塩酸塩 
イミプラミン塩酸塩 

          等 

類薬であるデシプラ

ミンとの併用により

デシプラミンの AUC
が 3.41 倍に上昇した

との報告があり、これ

らの薬剤の作用を増

強するおそれがある。 
メトプロロール 本剤とメトプロロー

ルとの併用によりメ

トプロロールの AUC
が 3.29 倍上昇したと

の報告があり、メトプ

ロロールの作用を増

強するおそれがある。 
ピモジド QT 延長、心室性不整

脈(Torsades de Pointes
を含む)等を起こすお

それがある。 

本剤の CYP2D6 阻害作用により、

ピモジドの血中濃度が上昇する

可能性があり、かつ本剤及びピモ

ジドがともに催不整脈作用を有

する。 
ジゴキシン ジゴキシンの血中濃

度が上昇するおそれ

があるので、併用する

場合には、ジゴキシン

の血中濃度をモニタ

リングすることが望

ましい。 

本剤の P-糖蛋白阻害作用により、

ジゴキシンの血中濃度が上昇す

る可能性がある。 

 
4. 副作用 
国内で過活動膀胱患者を対象に安全性を評価した総症例数 1207 例中、臨床検査値異常を含

む副作用発現症例は 313 例(25.9%)で、主なものは γ-GTP 上昇 45 例(3.7%)、便秘 35 例(2.9%)、
CK(CPK)上昇 31 例(2.6%)、Al-P 上昇 30 例(2.5%)、口内乾燥 21 例(1.7%)、ALT(GPT)上昇 21
例(1.7%)、AST(GOT)上昇 19 例(1.6%)、尿中蛋白陽性 17 例(1.4%)、白血球数減少 15 例(1.2%)
であった。(承認時：2011 年 7 月) 
 

(1) 重大な副作用 
1) 尿閉(頻度不明)：尿閉があらわれることがあるので、観察を十分に行い、症状があら

われた場合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。 
2) 高血圧(頻度不明)：血圧の上昇があらわれることがあり、収縮期血圧 180 mmHg 以上

又は拡張期血圧 110 mmHg 以上に至った例も報告されているので、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。 
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表 1.7-2 ベタニス錠 (5/6) 
一般的名称 ミラベグロン 

使用上の注意 

(2) その他の副作用 
 1～5%未満 1%未満 頻度不明 

血液及びリンパ系障

害 
白血球数減少 

血小板数増加、白血球数

増加、血小板数減少 
 

心臓障害  

右脚ブロック、動悸、上

室性期外収縮、頻脈、心

室性期外収縮、血圧上昇、

心拍数増加 

 

耳及び迷路障害  回転性めまい  
眼障害   霧視 

胃腸障害 便秘、口内乾燥 
腹部不快感、腹部膨満、

下痢、十二指腸潰瘍、胃

炎、口内炎 

悪心、嘔吐、腹痛、

上腹部痛、下腹部

痛 
全身障害及び 
投与局所様態 

 倦怠感、浮腫、口渇 腹部不快感、胸痛 

肝胆道系障害 

AST(GOT)上昇、

ALT(GPT)上昇、

γ-GTP 上昇、 
Al-P 上昇 

ビリルビン上昇  

感染症  膀胱炎、尿沈渣異常  

代謝及び栄養障害 CK(CPK)上昇 

CK(CPK)減少、血中ブド

ウ糖増加、血中ブドウ糖

減少、コレステロール上

昇、尿酸上昇 

食欲減退 

神経系障害  浮動性めまい、頭痛 
振戦、感覚鈍麻、

傾眠 

腎及び尿路障害 尿中蛋白陽性 
尿中ブドウ糖陽性、クレ

アチニン上昇、BUN 上昇、

BUN 減少、残尿 
 

皮膚及び皮下組織障

害 
 発疹、蕁麻疹 そう痒症 

血管障害  高血圧  
 
5. 高齢者への投与 
副作用発現に留意し、患者の状態を十分に観察しながら慎重に投与すること。[高齢者では

肝機能、腎機能が低下していることが多い。(「慎重投与」及び＜用法・用量に関連する使

用上の注意＞の項参照)] 
 
6. 妊婦、産婦、授乳婦等への投与 

(1) 妊婦等：妊婦又は妊娠している可能性のある婦人には投与しないこと。[動物実験(ラッ

ト、ウサギ)で、胎児において着床後死亡率の増加、体重低値、肩甲骨等の屈曲及び波

状肋骨の増加、骨化遅延(胸骨分節、中手骨、中節骨等の骨化数低値)、大動脈の拡張及

び巨心の増加、肺副葉欠損が認められている。] 
(2) 授乳婦：授乳中の婦人には投与しないこと。[動物実験(ラット)で乳汁移行が認められ 

ている。また、授乳期に本薬を母動物に投与した場合、出生児で生存率の低値及び体

重増加抑制が認められている。] 
 
7. 小児等への投与 
低出生体重児、新生児、乳児、幼児又は小児に対する安全性は確立していない。(使用経験

がない。) 
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表 1.7-2 ベタニス錠 (6/6) 
一般的名称 ミラベグロン 

使用上の注意 

8. 適用上の注意 
(1) 薬剤交付時：PTP 包装の薬剤は PTP シートから取り出して服用するように指導するこ

と。[PTP シートの誤飲により、硬い鋭角部が食道粘膜へ刺入し、更には穿孔を起こして

縦隔洞炎等の重篤な合併症を併発することが報告されている。] 
(2) 服用時：本剤は徐放性製剤であるため、割ったり、砕いたり、すりつぶしたりしない

で、そのままかまずに服用するよう指導すること。[割ったり、砕いたり、すりつぶした

りして服用すると、本剤の徐放性が失われ、薬物動態が変わるおそれがある。] 
添付文書の 
作成年月日 

2016 年 3 月改訂(第 9 版) 
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表 1.7-3 ベシケア錠 (2/5) 
一般的名称 コハク酸ソリフェナシン 

効能・効果 
に関連する 

使用上の注意 

(1) 本剤を適用する際、十分な問診により臨床症状を確認するとともに、類似の症状を呈

する疾患(尿路感染症、尿路結石、膀胱癌や前立腺癌などの下部尿路における新生物等)
があることに留意し、尿検査等により除外診断を実施すること。なお、必要に応じて

専門的な検査も考慮すること。 
(2) 下部尿路閉塞疾患(前立腺肥大症等)を合併している患者では、それに対する治療(α1 遮

断薬等)を優先させること。 

用法・用量 
通常、成人にはコハク酸ソリフェナシンとして 5 mg を 1 日 1 回経口投与する。なお、年齢、

症状により適宜増減するが、1 日最高投与量は 10 mg までとする。 

用法・用量に関

連する使用上

の注意 

(1) 中等度の肝機能障害患者(Child-Pugh 分類 B)への投与は 1 日 1 回 2.5 mg から開始し、

慎重に投与する。投与量の上限は 1 日 1 回 5 mg までとする。軽度の肝機能障害患者

(Child-Pugh 分類 A)への投与は 1 日 1 回 5 mg から開始し、増量に際しては副作用発現

に留意し、患者の状態を十分に観察しながら慎重に行うこと。[肝機能障害患者では血

中濃度が上昇すると予想される。(「慎重投与」及び「薬物動態」の項参照)] 
(2) 重度の腎機能障害患者(クレアチニンクリアランス 30 mL/min 未満)への投与は 1 日 1

回 2.5 mg から開始し、慎重に投与する。投与量の上限は 1 日 1 回 5 mg までとする。軽

度及び中等度の腎機能障害患者(クレアチニンクリアランス 30 mL/min 以上かつ 80 
mL/min 以下)への投与は 1 日 1 回 5 mg から開始し、増量に際しては副作用発現に留意

し、患者の状態を十分に観察しながら慎重に行うこと。[腎機能障害患者では血中濃度

が上昇すると予想される。(「慎重投与」及び「薬物動態」の項参照)] 

禁忌 

(1) 本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者 
(2) 尿閉を有する患者[排尿時の膀胱収縮が抑制され、症状が悪化するおそれがある。] 
(3) 閉塞隅角緑内障の患者[抗コリン作用により眼圧が上昇し、症状が悪化するおそれがあ

る。] 
(4) 幽門部、十二指腸又は腸管が閉塞している患者及び麻痺性イレウスのある患者[胃腸の

平滑筋の収縮及び運動が抑制され、症状が悪化するおそれがある。] 
(5) 胃アトニー又は腸アトニーのある患者[抗コリン作用により消化管運動が低下するた

め症状が悪化するおそれがある。] 
(6) 重症筋無力症の患者[抗コリン作用により筋緊張の低下がみられ症状が悪化するおそ

れがある。] 
(7) 重篤な心疾患の患者[期外収縮等の心電図異常が報告されており、症状が悪化するおそ

れがある。(「重要な基本的注意」及び「薬物動態」の項参照)] 
(8) 重度の肝機能障害患者(Child-Pugh 分類 C)[血中濃度が過度に上昇するおそれがある。

(「薬物動態」の項参照)] 

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) 下部尿路閉塞疾患(前立腺肥大症等)を合併している患者[抗コリン作用により、尿閉を

誘発するおそれがある。] 
(2) 潰瘍性大腸炎のある患者[中毒性巨大結腸があらわれるおそれがある。] 
(3) 甲状腺機能亢進症の患者[抗コリン作用により頻脈等の交感神経興奮症状が悪化する

おそれがある。] 
(4) 肝機能障害患者(重度を除く)及び腎機能障害患者[血中濃度が上昇するおそれがある。] 
(5) 認知症又は認知機能障害のある患者[抗コリン作用により、症状を悪化させるおそれが

ある。] 
(6) パーキンソン症状又は脳血管障害のある患者[症状の悪化あるいは精神神経症状があ

らわれるおそれがある。] 
(7) 高齢者(「高齢者への投与」の項参照) 

 
2. 重要な基本的注意 

(1) 排尿困難のある患者(下部尿路閉塞疾患(前立腺肥大症等)又は排尿筋収縮障害等)では、

本剤投与前に残尿量測定を実施し、必要に応じて専門的な検査を考慮すること。また、

投与中も十分に観察を行い、排尿困難の増悪を来していないかを定期的に確認するこ

と。 
(2) 過活動膀胱の症状を明確に認識できない認知症又は認知機能障害患者は本剤の投与対

象とはならない。 
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表 1.7-3 ベシケア錠 (3/5) 
一般的名称 コハク酸ソリフェナシン 

使用上の注意 

(3) QT 延長症候群患者、QT 延長を来すことが知られている薬剤を投与中の患者では過量

投与に注意すること。(「薬物動態」の項参照) 
(4) 眼調節障害(霧視等)、傾眠が起こることがあるので、高所作業、自動車の運転等危険

を伴う作業に従事する場合には注意させること。 
(5) 本剤投与により効果が認められない場合には、漫然と投与せず、適切な治療を考慮す

ること。 
 
3. 相互作用 
本剤は、主として肝の薬物代謝酵素 CYP3A4 により代謝される。(「薬物動態」の項参照) 
 [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 
抗コリン剤 
三環系抗うつ剤 
フェノチアジン系薬剤 
モノアミン酸化酵素阻害

剤 

口内乾燥、便秘、排尿困

難等があらわれるおそ

れがある。 

抗コリン作用が増強されるおそ

れがある。 

アゾール系抗真菌剤 
イトラコナゾール 
フルコナゾール 
ミコナゾール 

口内乾燥、便秘、排尿困

難等があらわれるおそ

れがあるので、減量する

など注意すること。 

これらの薬剤は CYP3A4 を強力

に阻害し、併用により本剤の血中

濃度が上昇する可能性がある。 

リファンピシン 
フェニトイン 
カルバマゼピン 

本剤の作用が減弱する

可能性がある。 
これらの薬剤は CYP3A4 を誘導

し、併用により本剤の血中濃度が

低下する可能性がある。 
 
4. 副作用 
国内で過活動膀胱患者を対象に安全性を評価した総症例数1267例中、副作用発現症例は577
例(45.5%)で、主なものは口内乾燥 358 例(28.3%)、便秘 182 例(14.4%)、霧視 42 例(3.3%)で
あった。関連が否定できない臨床検査値異常変動発現症例は 1265 例中 157 例(12.4%)で、主

なものはBUN上昇27例(2.1%)、尿沈渣陽性24例(1.9%)、ALT(GPT)上昇 23例(1.8%)、CK(CPK)
上昇 21 例(1.7%)であった。製造販売後調査等(使用成績調査、特定使用成績調査、製造販売

後臨床試験)では、7254 例中 1078 例(14.9%)に臨床検査値異常を含む副作用が認められ、主

なものは口内乾燥 345 例(4.8%)、便秘 255 例(3.5%)、排尿困難 204 例(2.8%)等であった。(再
審査結果通知：2016 年 3 月) 
 

(1) 重大な副作用 
1) ショック、アナフィラキシー：ショック、アナフィラキシー(いずれも頻度不明)があ

らわれることがあるので、観察を十分に行い、蕁麻疹、呼吸困難、血圧低下等の異

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) 肝機能障害：AST(GOT)、ALT(GPT)、γ-GTP、Al-P の上昇(各 0.1～5%未満)、総ビリ

ルビンの上昇(0.1%未満)等を伴う肝機能障害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本剤の投与を中止するなど、適切な処置を行う

こと。 
3) 尿閉：尿閉(0.1～5%未満)があらわれることがあるので、観察を十分に行い、症状が

あらわれた場合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。 
4) QT 延長、心室頻拍、房室ブロック、洞不全症候群、高度徐脈：QT 延長、心室頻拍

(Torsades de Pointes を含む)(いずれも頻度不明)、房室ブロック(0.1%未満)、洞不全症

候群、高度徐脈(いずれも頻度不明)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。 
5) 麻痺性イレウス：麻痺性イレウス(頻度不明)があらわれることがあるので、観察を十

分に行い、著しい便秘、腹部膨満等があらわれた場合には投与を中止し、適切な処置

を行うこと。 
6) 幻覚・せん妄：幻覚・せん妄(0.1%未満)があらわれることがあるので、観察を十分に

行い、このような症状があらわれた場合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。 
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表 1.7-3 ベシケア錠 (4/5) 
一般的名称 コハク酸ソリフェナシン 

使用上の注意 

(2) 重大な副作用(類薬) 
急性緑内障発作：眼圧亢進があらわれ、急性緑内障発作を惹起し、嘔気、頭痛を伴う

眼痛、視力低下等があらわれることがあるので、観察を十分に行い、このような症状

があらわれた場合には投与を中止し、直ちに適切な処置を行うこと。 
(3) その他の副作用 
 5%以上 0.1～5%未満 0.1%未満 頻度不明 
血液及びリン

パ系障害 
 

白血球数減少、 
血小板数減少 

白血球数増多、血小板

数増多 
 

心臓障害   
徐脈、心房細動、動悸、

狭心症、上室性期外収

縮、心室性期外収縮 
頻脈 

耳及び迷路障

害 
  回転性めまい  

眼障害  
霧視、乾性角結膜

炎 
調節障害、視力低下  

胃腸障害 
口内乾燥、

便秘 

腹部不快感、腹部

膨満、上腹部痛、

下痢、消化不良、

硬便、胃炎、悪心 

嘔吐、胃食道逆流性疾

患、口の感覚鈍麻、腹

痛、下腹部痛、萎縮性

胃炎、舌炎、胃不快感、

口内炎、舌変色 

 

全身障害及び

投与局所様態 
 倦怠感、浮腫 

腹部不快感、胸痛、発

熱 
 

感染症  
膀胱炎、鼻咽頭炎、

尿沈渣陽性 
尿路感染、気管支炎、

上気道感染 
 

代謝及び栄養

障害 
 

CK(CPK)上昇、尿

酸上昇、尿糖陽性 
食欲減退、総コレステ

ロール上昇、K 上昇 
 

筋骨格系及び

結合組織障害 
  

関節痛、背部痛、側腹

部痛、筋力低下 
 

神経系障害  
浮動性めまい、頭

痛、傾眠、認知機

能障害 
味覚異常  

精神障害   不眠症  

腎及び尿路障

害 
 

排尿困難、クレア

チニン上昇、BUN
上昇、尿蛋白陽性 

膿尿、排尿躊躇  

呼吸器、胸郭

及び縦隔障害 
  

咳嗽、鼻乾燥、咽頭不

快感、発声障害 
 

皮膚及び皮下

組織障害 
 そう痒症、発疹 

皮膚乾燥、湿疹、血管

浮腫、蕁麻疹 

多形紅斑、

剥脱性皮膚

炎 
血管障害   潮紅、高血圧  

発現頻度は、承認時までの国内臨床試験及び製造販売後調査等(使用成績調査、特定使用成

績調査、製造販売後臨床試験)の結果に基づいている。 
 
5. 高齢者への投与 
高齢者では 1 日 1 回 5 mg から投与を開始し、増量に際しては副作用発現に留意し、患者の

状態を十分に観察しながら慎重に行うこと。[高齢者では肝機能、腎機能が低下しているこ

とが多い。(「慎重投与」及び＜用法・用量に関連する使用上の注意＞の項参照)] 
 
6. 妊婦、産婦、授乳婦等への投与 

(1) 妊婦等：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

ると判断された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。] 
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表 1.7-3 ベシケア錠 (5/5) 
一般的名称 コハク酸ソリフェナシン 

使用上の注意 

(2) 授乳婦：授乳婦に投与する場合には授乳を中止させること。[動物実験で乳汁中移行が

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、幼児又は小児に対する安全性は確立していない。(使用経験

がない。) 
 
8. 過量投与 
症状：尿閉、散瞳、肝機能障害等 
処置：胃洗浄又は活性炭を投与し、次にアトロピン過量投与の場合と同様の処理を行う。

また、尿閉に対しては導尿等、散瞳に対してはピロカルピン投与等、各症状に応じて適切

な処置を行う。 
 
9. 適用上の注意 

(1) 薬剤交付時：PTP 包装の薬剤は PTP シートから取り出して服用するよう指導すること。

[PTP シートの誤飲により、硬い鋭角部が食道粘膜へ刺入し、更には穿孔を起こして縦

隔洞炎等の重篤な合併症を併発することが報告されている。] 
(2) 服用時：本剤をかみ砕かないで、そのまま服用するよう患者に指導すること。[有効成

分に刺激性があるため。] 

添付文書の 
作成年月日 

2016 年 6 月改訂(第 11 版) 
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表 1.7-4 ウリトス錠・OD 錠/ステーブラ錠・OD 錠 (1/5) 
一般的名称 イミダフェナシン 
販売名 ウリトス錠 0.1mg、ウリトス OD 錠 0.1mg/ステーブラ錠 0.1mg、ステーブラ OD 錠 0.1mg 
会社名 杏林製薬株式会社/小野薬品工業株式会社 

承認年月日 
ウリトス錠 0.1mg、ステーブラ錠 0.1mg：2007 年 4 月 18 日 
ウリトス OD 錠 0.1mg、ステーブラ OD 錠 0.1mg：2010 年 11 月 9 日 

再審査年月日 
再評価年月日 

2016 年 12 月 15 日 
― 

規制区分 処方箋医薬品 

有効成分 
に関する 

理化学的知見 

一般名：イミダフェナシン(Imidafenacin)〔JAN〕 
化学名：4-(2-Methyl-1H-imidazol-1-yl)-2,2-diphenylbutanamide 
分子式：C20H21N3O 
分子量：319.40 
性状 ：白色の結晶又は結晶性の粉末である。酢酸(100)に溶けやすく、N,N-ジメチルホル

ムアミド又はメタノールにやや溶けやすく、エタノール(99.5)にやや溶けにくく、

アセトニトリルに溶けにくく、水にほとんど溶けない。 
融点 ：192～196ºC 
分配係数： 

有機溶媒相 水相 分配係数 
1-オクタノール pH4.03(McIlvaine の緩衝液) 0.0664 
1-オクタノール pH6.08(McIlvaine の緩衝液) 4.47 
1-オクタノール pH8.07(McIlvaine の緩衝液) 240 

(25±2°C) 
構造式： 
 
 
 
 

組成・性状 

 

販売名 
ウリトス錠

0.1mg 
ステーブラ錠 

0.1mg 
ウリトス OD 錠

0.1mg 
ステーブラ OD 錠 

0.1mg 

成分・含量 
(1 錠中) 

イミダフェナシン 0.1 mg 

添加物 

結晶セルロース、部分アルファ

ー化デンプン、ポビドン、ステ

アリン酸マグネシウム、ヒプロ

メロース、酸化チタン、三二酸

化鉄、カルナウバロウ 

部分アルファー化デンプン、アミノア

ルキルメタクリレートコポリマーE、ス
テアリン酸マグネシウム、D-マンニト

ール、クロスポビドン、含水二酸化ケ

イ素 
剤形 フィルムコーティング錠 素錠(口腔内崩壊錠) 

外形 

 
 
 

 
  
 
 
  

 
 

 
 
 

直径：7.1 mm、厚さ：3.5 mm 
質量：約 140 mg 

直径：7.6 mm、厚さ：4.1 mm 
質量：約 180 mg 
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表 1.7-4 ウリトス錠・OD 錠/ステーブラ錠・OD 錠 (2/5) 
一般的名称 イミダフェナシン 

組成・性状 

 

販売名 
ウリトス錠

0.1mg 
ステーブラ錠

0.1mg 
ウリトス OD 錠

0.1mg 
ステーブラ OD 錠 

0.1mg 

色調 
淡赤色～淡赤褐色又は 

淡赤紫色 
白色 

識別コード 

ウリトス 0.1 
(薬物本体) 

KP-197 
(包装) 

─ KP-121 
 

効能・効果 過活動膀胱における尿意切迫感、頻尿及び切迫性尿失禁 

効能・効果 
に関連する 

使用上の注意 

(1) 本剤を適用する際、十分な問診により臨床症状を確認するとともに、類似の症状を呈

する疾患(尿路感染症、尿路結石、膀胱癌や前立腺癌等の下部尿路における新生物等)が
あることに留意し、尿検査等により除外診断を実施すること。なお、必要に応じて専門

的な検査も考慮すること。 
(2) 下部尿路閉塞疾患(前立腺肥大症等)を合併している患者では、それに対する治療を優先

させること。 

用法・用量 
通常、成人にはイミダフェナシンとして 1 回 0.1 mg を 1 日 2 回、朝食後及び夕食後に経口

投与する。効果不十分な場合は、イミダフェナシンとして 1 回 0.2 mg、1 日 0.4 mg まで増

量できる。 

用法・用量 
に関連する 

使用上の注意 

(1) イミダフェナシンとして 1 回 0.1 mg を 1 日 2 回投与し、効果不十分かつ安全性に問題

がない場合に増量を検討すること。[本剤を 1 回 0.2 mg 1 日 2 回で投与開始した場合の

有効性及び安全性は確立していない。] 
(2) 中等度以上の肝障害のある患者については、1 回 0.1 mg を 1 日 2 回投与とする。(「慎

重投与」及び「薬物動態」の項 1.(4)参照) 
(3) 重度の腎障害のある患者については、1 回 0.1 mg を 1 日 2 回投与とする。(「慎重投与」

及び「薬物動態」の項 1.(4)参照) 

禁忌 

(1) 尿閉を有する患者[抗コリン作用により排尿時の膀胱収縮が抑制され、症状が悪化する

おそれがある。] 
(2) 幽門、十二指腸又は腸管が閉塞している患者及び麻痺性イレウスのある患者[抗コリン

作用により胃腸の平滑筋の収縮及び運動が抑制され、症状が悪化するおそれがある。] 
(3) 消化管運動・緊張が低下している患者[抗コリン作用により胃腸の平滑筋の収縮及び運

動が抑制され、症状が悪化するおそれがある。] 
(4) 閉塞隅角緑内障の患者[抗コリン作用により眼圧が上昇し、症状が悪化するおそれがあ

る。] 
(5) 重症筋無力症の患者[抗コリン作用により、症状が悪化するおそれがある。] 
(6) 重篤な心疾患の患者[期外収縮等の心電図異常が報告されており、症状が悪化するおそ

れがある。] 
(7) 本剤の成分に対し過敏症の既往歴がある患者 

 

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) 排尿困難のある患者[抗コリン作用により、症状が悪化するおそれがある。] 
(2) 不整脈のある患者[抗コリン作用により、症状が悪化するおそれがある。] 
(3) 肝障害のある患者[主として肝で代謝されるため、副作用が発現しやすくなるおそれが

ある。(「薬物動態」の項 1.(4)参照)] 
(4) 腎障害のある患者[腎排泄が遅延するおそれがある。] 
(5) 認知症又は認知機能障害のある患者[抗コリン作用により、症状が悪化するおそれがあ

る。] 
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表 1.7-4 ウリトス錠・OD 錠/ステーブラ錠・OD 錠 (3/5) 
一般的名称 イミダフェナシン 

使用上の注意 

(6) パーキンソン症状又は脳血管障害のある患者[症状の悪化あるいは精神神経症状があ

らわれるおそれがある。] 
(7) 潰瘍性大腸炎の患者[中毒性巨大結腸があらわれるおそれがある。] 
(8) 甲状腺機能亢進症の患者[抗コリン作用により、頻脈等の交感神経興奮症状が悪化する

おそれがある。] 
 
2. 重要な基本的注意 

(1) 前立腺肥大症等の下部尿路閉塞疾患を有する患者に対しては、本剤投与前に残尿量測

定を実施し、必要に応じて、専門的な検査をすること。投与後は残尿量の増加に注意

し、十分な経過観察を行うこと。 
(2) 眼調節障害(羞明、霧視、眼の異常感等)、めまい、眠気があらわれることがあるので、

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注意させること。 
(3) 過活動膀胱の症状を明確に認識できない認知症又は認知機能障害患者は本剤の投与対

象とはならない。 
(4) 本剤投与により効果が認められない場合には、漫然と投与せず、適切な治療を考慮す

ること。 
(5) OD 錠(口腔内崩壊錠)は口腔内で崩壊するが、口腔の粘膜から吸収されることはないた

め、唾液又は水で飲み込ませること。(「適用上の注意」の項参照) 
 
3. 相互作用 
本剤は、主として肝の薬物代謝酵素 CYP3A4 及び UGT1A4 により代謝される。(「薬物動態」

の項 3.参照) 
[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 
CYP3A4 を阻害する薬剤 
イトラコナゾール 
エリスロマイシン 
クラリスロマイシン等 

健康成人男性においてイトラ

コナゾールと併用したとき、本

剤の Cmaxは約 1.3 倍上昇し、

AUC は約 1.8 倍に上昇したと

の報告がある。(「薬物動態」

の項 6.(1)参照) 

本剤は主として

CYP3A4 で代謝される

ので、これらの薬剤によ

り本剤の代謝が阻害さ

れる。 

抗コリン剤 
抗ヒスタミン剤 
三環系抗うつ剤 
フェノチアジン系薬剤 
モノアミン酸化酵素阻害剤 

口渇・口内乾燥、便秘、排尿困

難等の副作用が強くあらわれ

ることがある。 

抗コリン作用が増強さ

れる。 

 
4. 副作用 
副作用集計の対象となった 1172 例中 533 例(45.5%)に副作用(臨床検査値の異常を含む)が認

められ、主な副作用は口渇 368 例(31.4%)、便秘 98 例(8.4%)、羞明 18 例(1.5%)、霧視 16 例

(1.4%)、眠気 16 例(1.4%)、胃不快感 13 例(1.1%)、トリグリセリド増加 13 例(1.1%)、γ-GTP
の上昇 12 例(1.0%)であった。(承認時) 
また、用法・用量追加の臨床試験において副作用集計の対象となった 435 例中 215 例(49.4%)
に副作用(臨床検査値の異常を含む)が認められ、主な副作用は口渇・口内乾燥 164 例(37.7%)、
便秘 59 例(13.6%)、残尿 8 例(1.8%)、尿中白血球陽性 7 例(1.6%)、腹部不快感 6 例(1.4%)、
頭痛 5 例(1.1%)、排尿困難 5 例(1.1%)であった。(用法・用量追加承認時) 
製造販売後調査(使用成績調査、特定使用成績調査)では、副作用集計の対象となった 6094
例中 771 例(12.7%)に副作用(臨床検査値の異常を含む)が認められ、主な副作用は口渇・口内

乾燥 321 例(5.3%)、便秘 160 例(2.6%)であった。(再審査終了時) 
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表 1.7-4 ウリトス錠・OD 錠/ステーブラ錠・OD 錠 (4/5) 
一般的名称 イミダフェナシン 

使用上の注意 

(1) 重大な副作用 
1) 急性緑内障(0.06%) 

眼圧亢進があらわれ、急性緑内障を生ずるとの報告があるので、観察を十分行い、こ

のような症状があらわれた場合には投与を中止し、直ちに適切な処置を行うこと。 
2) 尿閉(0.03%＊) 

尿閉があらわれることがあるので、観察を十分に行い、症状があらわれた場合には投

与を中止し、適切な処置を行うこと。 
3) 肝機能障害(0.02%＊) 

AST(GOT)、ALT(GPT)、ビリルビンの上昇等を伴う肝機能障害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、直ちに適切な

処置を行うこと。 
＊：副作用の頻度は、製造販売後調査(使用成績調査、特定使用成績調査)の結果より算

出した。 
(2) 重大な副作用(類薬) 

1) 麻痺性イレウス 
類似化合物(他の頻尿治療剤)において麻痺性イレウスがあらわれるとの報告がある

ので、観察を十分に行い、著しい便秘、腹部膨満感等があらわれた場合には投与を中

止し、適切な処置を行うこと。 
2) 幻覚・せん妄 

類似化合物(他の頻尿治療剤)において幻覚・せん妄があらわれるとの報告があるの

で、観察を十分行い、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。 
3) QT 延長、心室性頻拍 

類似化合物(他の頻尿治療剤)において QT 延長、心室性頻拍、房室ブロック、徐脈が

あらわれるとの報告があるので、観察を十分行い、このような症状があらわれた場合

には投与を中止し、適切な処置を行うこと。 
(3) その他の副作用 

 5%以上 0.1～5%未満 0.1%未満＊ 
過敏症注)  発疹、瘙痒 等  

精神神経系  眠気、味覚異常、めまい、頭痛 
しびれ、幻覚・せん

妄 

消化器 便秘 

胃・腹部不快感、悪心、腹痛、腹

部膨満、下痢、食欲不振、消化不

良、胃炎、嘔吐、口唇乾燥、異常

便、口内炎 

 

循環器  動悸、期外収縮、血圧上昇  

呼吸器  
咽喉頭疼痛、咳嗽、咽喉乾燥、嗄

声 
 

血液  
赤血球減少、白血球減少、血小板

減少 
 

泌尿器・腎臓  

排尿困難、残尿、尿中白血球・赤

血球陽性、尿路感染(膀胱炎、腎

盂腎炎等)、尿中蛋白陽性、クレ

アチニン増加 

 

眼  
羞明、霧視、眼の異常感、眼球乾

燥、眼精疲労、眼瞼浮腫、複視 
 

肝臓  
γ-GTP、アルカリホスファター

ゼ、AST(GOT)、ALT(GPT)、ビ

リルビンの上昇 
 

その他 
口渇・口内

乾燥 

トリグリセリド増加、浮腫、LDH
増加、血中尿酸上昇、倦怠感、コ

レステロール増加、胸痛、背部痛、

脱力感、皮膚乾燥 

 

＊：副作用の頻度は、製造販売後調査(使用成績調査、特定使用成績調査)の結果より算出し

た。 
注)：発現した場合には、投与を中止する等適切な処置を行うこと。 
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表 1.7-4 ウリトス錠・OD 錠/ステーブラ錠・OD 錠 (5/5) 
一般的名称 イミダフェナシン 

使用上の注意 

5. 高齢者への投与 
一般に高齢者では生理機能が低下しているので慎重に投与すること。 
 
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投与しないことが望ましい。[妊娠中の投

与に関する安全性は確立していない。動物実験(ラット)において胎児への移行が報告さ

れている。] 
(2) 授乳婦には投与しないことが望ましいが、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)で授乳中に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、幼児又は小児に対する安全性は確立していない(使用経験が

ない)。 
 
8. 過量投与 
症状：尿閉、散瞳、興奮、頻脈等 
処置：胃洗浄又は活性炭投与を行い、次にアトロピン過量投与の場合と同様に処置を行う。

また、尿閉に対しては導尿等、散瞳に対してはピロカルピン投与等、各症状に応じて適切

な処置を行う。 
 
9. 適用上の注意 

(1) 薬剤交付時：PTP 包装の薬剤は PTP シートから取り出して服用するよう指導すること。

[PTP シートの誤飲により、硬い鋭角部が食道粘膜へ刺入し、更には穿孔をおこして縦

隔洞炎等の重篤な合併症を併発することが報告されている。] 
(2) 服用時： 

1) OD 錠(口腔内崩壊錠)は舌の上にのせ唾液を浸潤させ舌で軽くつぶし、崩壊後唾液の

みで服用可能である。また、水で服用することもできる。 
2) OD 錠(口腔内崩壊錠)は寝たままの状態では、水なしで服用させないこと。 

 
10. その他の注意 
マウスに 2 年間経口投与したがん原性試験(30、100 及び 300 mg/kg)において、雌雄の 300 
mg/kg 群で肝細胞腺腫の増加が認められたとの報告がある。また、ラットに 2 年間経口投与

したがん原性試験(3、7、15 及び 30 mg/kg)において、肝細胞腺腫の増加は認められなかっ

たとの報告がある。 

添付文書の 
作成年月日 

2017 年 6 月改訂(第 12 版) 
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表 1.7-5 トビエース錠 (1/5) 
一般的名称 フェソテロジンフマル酸塩 

販売名 
トビエース錠 4mg 
トビエース錠 8mg 

会社名 ファイザー株式会社 
承認年月日 2012 年 12 月 25 日 

再審査年月日 
再評価年月日 

― 

規制区分 処方箋医薬品 

有効成分に関

する理化学的

知見 

一般名：フェソテロジンフマル酸塩(Fesoterodine Fumarate)〔JAN〕 
化学名：2-{(1R)-3-[Bis(1-methylethyl)amino]-1-phenylpropyl}-4-(hydroxymethyl)phenyl 

2-methylpropanoate monofumarate 
分子式：C26H37NO3・C4H4O4 
分子量：527.65 
性状 ：白色の粉末である。水、アセトニトリル、N,N-ジメチルホルムアミド、メタノール

又はエタノール(99.5)に溶けやすい。 
融点 ：約 105ºC 
分配係数：1.42(pH7.4、1-オクタノール/水) 
  
構造式： 
 
 
 
 

組成・性状 

1. 組成 
販売名 

成分 トビエース錠 4mg トビエース錠 8mg 

有効成分 フェソテロジンフマル酸塩 4.0 mg フェソテロジンフマル酸塩 8.0 mg 

添加物 
キシリトール、乳酸水和物、結晶セルロース、ヒプロメロース、グリセリ

ン脂肪酸エステル、タルク、ポリビニルアルコール、酸化チタン、マクロ

ゴール 4000、大豆レシチン、青色 2 号アルミニウムレーキ 
 
2. 性状 

販売名 
外形(mm) 識別 

コード 
色調等 

上面       側面 

トビエース錠 
4mg 

 
 
 
 

FS 
淡青色 

フィルムコーティ

ング錠 

トビエース錠 
8mg 

 
 
 
 

FT 
青色 

フィルムコーティ

ング錠 
 

効能・効果 過活動膀胱における尿意切迫感、頻尿及び切迫性尿失禁 

効能・効果 
に関連する 

使用上の注意 

1. 本剤を適用する際、十分な問診により臨床症状を確認するとともに、類似の症状を呈す

る疾患(尿路感染症、尿路結石、膀胱癌や前立腺癌などの下部尿路における新生物等)があ

ることに留意し、尿検査等により除外診断を実施すること。なお、必要に応じて専門的

な検査も考慮すること。 
2. 下部尿路閉塞疾患(前立腺肥大症等)を合併している患者では、それに対する治療を優先さ

せること。[「重要な基本的注意」の項参照] 
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表 1.7-5 トビエース錠 (2/5) 
一般的名称 フェソテロジンフマル酸塩 

用法・用量 
通常、成人にはフェソテロジンフマル酸塩として 4 mg を 1 日 1 回経口投与する。なお、症

状に応じて 1 日 1 回 8 mg まで増量できる。 

用法・用量 
に関連する 

使用上の注意 

重度の腎障害(クレアチニンクリアランス 30 mL/min 未満)のある患者、中等度の肝障害のあ

る患者(Child-Pugh 分類 B)、又は強力なチロクロム P450(CYP)3A4 阻害薬を投与中の患者で

は、本剤の活性代謝物トルテロジン 5-ヒドロキシメチル体(5-HMT)の血漿中濃度が上昇する

可能性があるので、1 日投与量はフェソテロジンフマル酸塩として 4 mg とし、8 mg への増

量は行わないものとする。[「相互作用」及び「薬物動態」の項参照] 

禁忌 

(1) 尿閉を有する患者[抗コリン作用により排尿時の膀胱収縮が抑制され、症状が悪化する

おそれがある。] 
(2) 眼圧が調節できない閉塞隅角緑内障の患者[眼圧の上昇を招き、症状が悪化するおそれ

がある。] 
(3) 幽門、十二指腸又は腸管が閉塞している患者及び麻痺性イレウスのある患者[抗コリン

作用により胃腸の平滑筋の収縮及び運動が抑制され、症状が悪化するおそれがある。] 
(4) 胃アトニー又は腸アトニーのある患者[抗コリン作用により消化管運動が低下するた

め症状が悪化するおそれがある。] 
(5) 重症筋無力症の患者[抗コリン作用により筋緊張の低下がみられ症状が悪化するおそ

れがある。] 
(6) 重度の肝障害のある患者(Child-Pugh 分類 C)[血中濃度が過度に上昇するおそれがあ

る。] 
(7) 重篤な心疾患の患者[抗コリン作用により、症状を悪化させるおそれがある。] 
(8) 本剤の成分あるいは酒石酸トルテロジンに対して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) 下部尿路閉塞疾患(前立腺肥大症等)を合併している患者[抗コリン作用により、尿閉を

誘発するおそれがある。] 
(2) 消化管運動が低下する危険性のある患者[腸管の閉塞を招くおそれがある。] 
(3) 潰瘍性大腸炎の患者[中毒性巨大結腸があらわれるおそれがある。] 
(4) 眼圧が調整可能な閉塞隅角緑内障の患者[眼圧の上昇を招き、症状が悪化するおそれが

ある。] 
(5) 狭心症等の虚血性心疾患のある患者[抗コリン作用により頻脈が生じ、症状を増悪させ

るおそれがある。] 
(6) 腎障害のある患者[「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] 
(7) 肝障害(重度は除く)のある患者[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] 
(8) CYP3A4 阻害薬を投与中の患者[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] 
(9) 甲状腺機能亢進症の患者[抗コリン作用により、頻脈等の交感神経興奮症状が悪化する

おそれがある。] 
(10) パーキンソン症状又は脳血管障害のある患者[症状の悪化あるいは精神神経症状があ

らわれるおそれがある。] 
(11) 認知症、認知機能障害のある患者[抗コリン作用により、症状を悪化させるおそれが

ある。] 
 
2. 重要な基本的注意 

(1) 前立腺肥大症等の下部尿路閉塞疾患を有する患者に対しては、本剤投与前に残尿量測

定を実施し、必要に応じて、専門的な検査をすること。投与後は残尿量の増加に注意

し、十分な経過観察を行うこと。 
(2) 眼調節障害(霧視等)、めまい、眠気等を起こすことがあるので、本剤投与中の患者には、

自動車の運転等危険を伴う機械を操作する際には注意させること。 
(3) 認知症、認知機能障害患者で過活動膀胱の自覚症状の把握が困難な場合は、本剤の投

与対象とならない。 
(4) 本剤投与で効果が認められない場合、漫然と使用すべきではない。 
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表 1.7-5 トビエース錠 (3/5) 
一般的名称 フェソテロジンフマル酸塩 

使用上の注意 

3. 相互作用 
本剤の代謝には CYP2D6 及び CYP3A4 が関与している。[「薬物動態」の項参照] 
[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 
抗コリン作用を有する薬剤 
三環系抗うつ剤 
フェノチアジン系薬剤 
モノアミン酸化酵素阻害剤 

口内乾燥、便秘、排尿困難等

の副作用が強くあらわれる

おそれがある。 

抗コリン作用が

増強されるおそ

れがある。 

CYP3A4 阻害剤 
 アタザナビル、クラリスロマイシ

ン、インジナビル、イトラコナゾ

ール、ネルフィナビル、リトナビ

ル(ブースト療法における全ての

リトナビル投与を含む)、サキナビ

ル、テリスロマイシン等 

活性代謝物 5-HMT の血漿中

濃度の上昇に伴い効果や副

作用の増強が予想されるた

め、1 日投与量は 4 mg にする

こと。 

併用薬剤の強力

な CYP3A4 阻害

作用による。 

CYP3A4 誘導薬 
 フェニトイン、カルバマゼピン、

リファンピシン、フェノバルビタ

ール等 
 セイヨウオトギリソウ(St. John’s 

Wort：セント・ジョーンズ・ワー

ト)含有食品 

活性代謝物 5-HMT の血漿中

濃度の低下に伴い効果が減

弱する可能性がある。 

これらの薬剤及

びセイヨウオト

ギリソウの

CYP3A4 誘導作

用による。 

CYP2D6 阻害剤 
 キニジン、パロキセチン等 
 

活性代謝物 5-HMT の血漿中

濃度が上昇する可能性があ

ることから、4 mg から 8 mg
への増量に際しては患者の

状況を十分に観察しながら

慎重に行うこと。 

併用薬剤の強力

な CYP2D6 阻害

作用による。 

 
4. 副作用 
日本を含むアジアで実施した臨床試験及び国内長期投与試験における調査症例数 785 例中

(うち日本人症例数 651 例)、副作用(臨床検査値異常を含む)発現症例は 444 例(56.6%)であっ

た。その主なものは、口内乾燥 321 例(40.9%)、便秘 65 例(8.3%)等であった。外国で実施し

た臨床試験における調査症例数 2288 例中、副作用(臨床検査値異常を含む)発現症例は 1207
例(52.8%)であった。その主なものは、口内乾燥 848 例(37.1%)、便秘 142 例(6.2%)、頭痛 117
例(5.1%)等であった。 

(1) 重大な副作用 
尿閉(1.1%)：尿閉があらわれることがあるので、観察を十分に行い、症状があらわれ

た場合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。 
血管浮腫(頻度不明注 1))：顔面浮腫、口唇腫脹、舌腫脹、喉頭浮腫があらわれることが

あるので、観察を十分に行い、これらの症状があらわれた場合には投与を中止し、適

切な処置を行うこと。 
(2) 重大な副作用(類薬) 

類薬(他の過活動膀胱治療剤)において QT 延長、心室性頻拍、房室ブロック、徐脈等が

あらわれるとの報告があるので、観察を十分に行い、このような症状があらわれた場

合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。 
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表 1.7-5 トビエース錠 (4/5) 
一般的名称 フェソテロジンフマル酸塩 

使用上の注意 

(3) その他の副作用 
 

10%以上 
1～10% 
未満 

0.3～1%未満 頻度不明注 1) 

眼障害  眼乾燥 霧視  
神経系障害  頭痛、めま

い 
傾眠、味覚異常  

心臓障害   心電図 QT 延長、頻脈、動

悸注 2) 
 

血管障害   高血圧  
呼吸器、胸郭およ

び縦隔障害 
 咽喉乾燥 鼻乾燥、咳嗽、口腔咽頭

痛 
 

肝胆道系障害   AST(GOT)増加注 2)、

ALT(GPT)増加、γ-GTP 増

加 

 

胃腸障害 口内乾燥 便秘、消化

不良、腹痛、

悪心、下痢 

胃食道逆流性疾患、腹部

不快感、腹部膨満、嘔吐、

胃炎、鼓腸注 2) 

 

腎および尿路障

害 
 排尿困難、

尿路感染、

残尿 

膀胱炎、排尿躊躇、尿流

量減少 
 

皮膚および皮下

組織障害 
  皮膚乾燥、発疹、そう痒

症 
蕁麻疹、血管

浮腫 
全身障害および

投与局所様態 
  CK(CPK)増加、疲労、浮

腫 
 

注 1：外国での市販後報告のため頻度不明 
注 2：発現頻度は 0.3%未満であった。 
 
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。

動物実験において、臨床曝露量注)を超える高い血漿中濃度{AUC で 6～27 倍(マウス)及
び 3～11 倍(ウサギ)、Cmaxで 77 倍(マウス)及び 19 倍(ウサギ)}において軽度の胚・胎児

毒性{呼吸胚数の増大及びそれに関連した生存胎児数の減少並びに胎児の骨化遅延(ウ
サギのみ)}が認められた。] 

注：臨床最大推奨用量での CYP2D6 の代謝酵素活性が欠損しているヒトにおける

摂食下での曝露量(最も曝露量が高くなる条件) 
(2) 本剤投与中の婦人は授乳を避けること。[フェソテロジンがヒトの乳汁中に移行するか

は不明である。活性代謝物が同一である類薬トルテロジンでは、動物実験(マウス)で乳

汁中への移行がわずかに認められている。 
 
6. 小児等への投与 
低出生体重児、新生児、乳児、幼児又は小児に対する安全性は確立していない(使用経験が

ない)。 
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表 1.7-5 トビエース錠 (5/5) 
一般的名称 フェソテロジンフマル酸塩 

使用上の注意 

7. 過量投与 
フェソテロジンの過量投与は、重度の抗コリン作用を起こす可能性がある。対症療法及び

支持療法により対処する。 
(1) 症状：重度の中枢性抗コリン作用(例、幻覚、重度の興奮)、痙攣、著しい興奮、呼吸不

全、頻脈、尿閉、散瞳 
(2) 処置：胃洗浄及び活性炭の投与を行い、必要に応じて以下のような適切な処置を行う

こと。 
・重度の中枢性抗コリン作用(例、幻覚、重度の興奮)に対してはネオスチグミンを投与

する。 
・痙攣及び著しい興奮に対してはベンゾジアゼピン系薬剤を投与する。 
・呼吸不全に対しては人工呼吸を実施する。 
・頻脈に対しては β 遮断薬を投与する。 
・尿閉に対しては導尿を実施する。 
・散瞳に対してはピロカルピン点眼薬による治療を行うか、暗い部屋に移す。あるいは

両方の処置を行う。 
 
8. 適用上の注意 
薬剤交付時： 

(1) PTP 包装の薬剤は PTP シートから取り出して服用するよう指導すること。[PTP シート

の誤飲により、硬い鋭角部が食道粘膜へ刺入し、更には穿孔をおこして縦隔洞炎等の

重篤な合併症を併発することが報告されている。] 
(2) 湿気、高温を避けて保存し、服用直前に PTP シートから取り出すよう指導すること。 
服用時： 

本剤は徐放性製剤であるため、割ったり、砕いたり、すりつぶしたりしないで、その

ままかまずに服用するよう指導すること。[割ったり、砕いたり、すりつぶしたりして

服用すると、本剤の徐放性が失われ、血中濃度が上昇するおそれがある。] 
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略語及び専門用語一覧表 
略語及び専門用語 用語の説明 

cLDA 
Constrained longitudinal data analysis model：制約付き経時測定デ

ータ解析 
FAS Full analysis set：最大の解析対象集団 
LDA Longitudinal data analysis model：経時データ解析モデル 
Lsmean Least squares mean：最小二乗平均 
OAB Overactive bladder：過活動膀胱 
QOL Quality of life：生活の質 
T301 KRP114V-T301(臨床試験番号) 
T302 KRP114V-T302(臨床試験番号) 
トルテロジン tolterodine tartrate：酒石酸トルテロジン 
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1.8.1 効能・効果、用法・用量及びその設定理由 
1.8.1.1 効能・効果の案並びにその設定理由 
1.8.1.1.1 効能・効果の案 

 
【効能・効果】 
過活動膀胱における尿意切迫感、頻尿及び切迫性尿失禁 

 
1.8.1.1.2 効能・効果の案の設定理由 

OAB は「尿意切迫感を必須とした症状症候群であり、通常は頻尿と夜間頻尿を伴い、切迫性尿

失禁は必須ではない」ものとして、2002 年に国際禁制学会によって定義された 1)。本邦では 2005
年に日本排尿機能学会から『過活動膀胱診療ガイドライン』が発行され、尿意切迫感、頻尿、夜

間頻尿及び切迫性尿失禁の 4 つの症状が OAB の構成要素とされている 2)。 
OAB の治療の根幹をなすものは薬物療法であり、過活動膀胱診療ガイドラインで推奨グレード

A(強い根拠があり、行うよう強く勧められる)とされているものは抗コリン薬(ソリフェナシン、

イミダフェナシン、フェソテロジン等)及び β3 アドレナリン受容体作動薬(ミラベグロン)である。

これらの薬剤の添付文書に記載されている効能・効果は「過活動膀胱における尿意切迫感、頻尿

及び切迫性尿失禁」である。 
以上、OAB の定義及び OAB を構成する症状、並びに 1.8.1.1.2.1 に示す臨床試験成績を考慮し

た上で、既存の OAB 治療薬の添付文書に記載されている効能・効果と同様に、本剤の効能・効

果を「過活動膀胱における尿意切迫感、頻尿及び切迫性尿失禁」と設定した。 
 
1.8.1.1.2.1 効能・効果を支持する臨床試験成績 
本剤 50、100 mg 又はプラセボを、8 週間経口投与した後期第 II 相国際共同試験(008 試験)の有

効性結果を表 1.8.1-1 に示す。主要又は副次評価項目である 1 日平均排尿回数、1 日平均尿意切迫

感回数及び 1 日平均切迫性尿失禁回数の 8 週時のベースラインからの変化量は、いずれの評価項

目でも、本剤 50 及び 100 mg 群でプラセボ群に比べ統計学的に有意な改善が認められた。 
本剤 50、100 mg 又はプラセボを、12 週間経口投与した国内第 III 相比較試験(T301 試験)の有効

性結果を表 1.8.1-2 に示す。主要又は副次評価項目である 1 日平均排尿回数、1 日平均尿意切迫感

回数、1日平均切迫性尿失禁回数及び夜間平均排尿回数の 12週時のベースラインからの変化量は、

いずれの評価項目でも、本剤 50 及び 100 mg 群でプラセボ群に比べ統計学的に有意な改善が認め

られた。 
本剤 50 mg を 52 週間経口投与した国内長期投与試験(T302 試験)の有効性結果を表 1.8.1-3 に示

す。なお、本剤 50 mg を 1 日 1 回 8 週間経口投与した後、治験薬の効果が不十分、かつ被験者の

安全性に問題ないと治験責任医師又は治験分担医師(以下、治験責任医師等)が判断し、かつ被験

者も増量を希望する場合に限り、本剤の用量を 1 日 1 回 100 mg に増量し 44 週間経口投与した(治
験薬増量例)。増量しない場合は継続して 1 日 1 回 50 mg の用量で更に 44 週間経口投与した(治験

薬用量維持例)。8 週及び 52 週時の 1 日平均排尿回数、1 日平均尿意切迫感回数、1 日平均切迫性

尿失禁回数及び夜間平均排尿回数のベースラインからの変化量は、いずれの評価項目でも、治験

薬用量維持例及び治験薬増量例ともにベースラインからの統計学的に有意な改善が認められ、52
週時まで減弱することなく維持された。 
以上より、本剤の OAB 患者に対する尿意切迫感、頻尿、夜間頻尿及び切迫性尿失禁の改善効

果が確認された。 
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表 1.8.1-1 8 週時のベースラインからの変化量：FAS(008 試験 Part 1) 

投与群 1 日平均排尿回数 1 日平均尿意 
切迫感回数 

1 日平均切迫性 
尿失禁回数 

ビベグロン 50 mg 群 -1.80 回 (148) 
0.0069 

-2.36 回 (148) 
0.0235 

-1.80 回(132) 
0.0001 

ビベグロン 100 mg 群 -2.07 回 (148) 
0.0001 

-2.83 回 (148) 
0.0003 

-1.79 回(135) 
0.0002 

プラセボ群 -1.16 回 (141) 
- 

-1.59 回 (141) 
- 

-1.11 回 (131) 
- 

上段：Lsmean (例数)、下段：p 値* 
*cLDA 法によるプラセボとの投与群間比較 
[5.3.5.3-2 表 3.1.1-1、表 3.1.1-5、表 3.1.1-7 を一部引用] 

 
表 1.8.1-2 12 週時のベースラインからの変化量：FAS(T301 試験) 

投与群 1 日平均排尿回数 1 日平均尿意 
切迫感回数 

1 日平均切迫性 
尿失禁回数 

夜間平均 
排尿回数 

ビベグロン 50 mg 群 -2.08 回 (370) 
<0.0001 

-2.28 回 (370) 
0.0001 

-1.35 回 (329) 
0.0015 

-0.58 回 (312) 
0.0158 

ビベグロン 100 mg 群 -2.03 回 (368) 
<0.0001 

-2.44 回 (368) 
<0.0001 

-1.47 回 (327) 
<0.0001 

-0.62 回 (304) 
0.0012 

プラセボ群 -1.21 回 (369) 
- 

-1.77 回 (369) 
- 

-1.08 回 (333) 
- 

-0.47 回 (313) 
- 

上段：Lsmean (例数)、下段：p 値* 
*cLDA 法によるプラセボとの投与群間比較 
[5.3.5.1-2 表 11.4-2 を一部引用] 

 
表 1.8.1-3 8 週及び 52 週時のベースラインからの変化量：FAS(T302 試験) 

投与群 週 1日平均排尿回数 1 日平均尿意 
切迫感回数 

1 日平均切迫性 
尿失禁回数 

夜間平均 
排尿回数 

治験薬用量維持例 
8 -2.52 回 (110) 

<0.0001 
-2.72 回 (110) 

<0.0001 
-1.49 回 (91) 

<0.0001 
-0.59 回 (98) 

<0.0001 

52 -2.71 回(102) 
<0.0001 

-2.91 回(102) 
<0.0001 

-1.55 回(85) 
<0.0001 

-0.71 回(90) 
<0.0001 

治験薬増量例 
8 -1.85 回(51) 

<0.0001 
-2.19 回(51) 

<0.0001 
-1.49 回(45) 

<0.0001 
-0.42 回(43) 

0.0001 

52 -3.16 回(48) 
<0.0001 

-3.42 回(48) 
<0.0001 

-2.29 回(42) 
<0.0001 

-0.78 回(40) 
<0.0001 

上段：Lsmean (例数)、下段：p 値* 
*LDA 法によるベースラインからの変化量が 0(帰無仮説)に対する投与群内比較 
[5.3.5.2-1 表 11.4-1 を一部引用] 

 
1.8.1.2 用法・用量の案及びその設定理由 
1.8.1.2.1 用法・用量の案 
【用法・用量】 

通常、成人にはビベグロンとして 50 mg を 1 日 1 回食後に経口投与する。 
 

1.8.1.2.2 用法・用量の案の設定理由 
本剤の消失半減期が約 70 時間であったことから(2.7.2.2.2.1)、本剤の用法は 1 日 1 回の経口投与

が適切と考え、008、T301 及び T302 試験を 1 日 1 回投与で、加えて T301 及び T302 試験では投

与条件を食後に規定して実施した結果、その有効性が確認された。また、用量に関しては、008
試験の Part 1 ベース試験及び T301 試験において、本剤 50 mg 群の排尿パラメータ(1 日平均排尿
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回数、1 日平均尿意切迫感回数、1 日平均切迫性尿失禁回数、1 日平均尿失禁回数等)の変化量で、

プラセボ群と比較して統計学的に有意な改善が認められた。キング健康調査票の QOL スコアの

変化量でも、プラセボ群と比較して複数のドメインで統計学的に有意な改善が認められた。また、

50 mg 群は主要評価項目の 1 日平均排尿回数の変化量でトルテロジン又はイミダフェナシンと数

値的に同程度以上であった(2.7.3.3.2.1)。さらに、T302 試験で、排尿パラメータ及び QOL スコア

の評価で 50 mg 投与により 52 週時まで長期間にわたって減弱することなく安定した改善が認め

られた(2.7.3.3.2.2)。 
一方、安全性について、008 及び T301 試験で本剤 50 mg を投与した際の有害事象の発現割合は

プラセボと同程度であり、良好な安全性が確認された。また、008 試験の延長長期試験及び T302
試験で本剤 50 mg を 52 週まで長期投与した際に、長期投与によって有害事象の発現割合が高く

なる傾向及び特筆すべき新たな有害事象の発現は認められず、本剤の長期的な安全性が確認され

た。 
以上のことより、臨床推奨用量を 50 mg とすることが適切であると考え、本剤の用法・用量は、

「通常、成人には本剤 50 mg を 1 日 1 回食後に経口投与する。」とした。 
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1.8.2 使用上の注意(案)及びその設定理由 
本剤の使用上の注意(案)の作成にあたっては、非臨床及び臨床試験成績に基づき、平成 9 年 4

月 25 日 薬発第 606 号「医療用医薬品添付文書の記載要領について」、平成 9 年 4 月 25 日 薬発第

607 号「医療用医薬品の使用上の注意記載要領について」及び平成 9 年 4 月 25 日 薬安第 59 号「医

療用医薬品添付文書の記載要領について」に準拠し、既承認の類薬の使用上の注意を参考に設定

した。その設定根拠を以下に示す。 
 

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)】 
本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者 

 
本剤の成分に対して過敏症の既往歴のある患者

は、アナフィラキシー等の重篤な過敏症を起こ

すおそれがあることから、医薬品の一般的注意

事項として設定した。 
[効能・効果に関連する使用上の注意] 
本剤を適用する際、十分な問診により臨床症状

を確認するとともに、類似の症状を呈する疾患

(尿路感染症、尿路結石、膀胱癌や前立腺癌など

の下部尿路における新生物等)があることに留

意し、尿検査等により除外診断を実施すること。

なお、必要に応じて専門的な検査も考慮するこ

と。 

 
過活動膀胱を診断する際には、症状の確認と過

活動膀胱と類似した症状を呈する疾患(尿路感

染症、尿路結石、膀胱癌や前立腺癌などの下部

尿路における新生物等)を鑑別する必要がある。

したがって、本剤を使用すべきでない疾患に対

する除外診断とその具体的な方策について注意

喚起するために、類薬の使用上の注意を参考に

設定した。 
1．慎重投与(次の患者には慎重に投与すること) 
(1)重篤な心疾患のある患者 

[心拍数増加等により、症状が悪化するおそ

れがある。] 
(2)高度の肝機能障害のある患者 

[血中濃度が上昇するおそれがある。] 

 
(1)重篤な心疾患のある患者での使用経験はな

く、安全性が確立していないことから、重篤

な心疾患のある患者への投与について注意

喚起するために設定した。 
(2)高度の肝機能障害のある患者での使用経験

はなく、安全性が確立していないことから、

高度の肝機能障害のある患者への投与につ

いて注意喚起するために設定した。 
2．重要な基本的注意 
下部尿路閉塞疾患(前立腺肥大症等)を合併して

いる患者では、それに対する治療を優先させる

こと。 

 
下部尿路閉塞疾患(前立腺肥大症等)を合併して

いる患者に対しては、初期治療として α1受容体

遮断薬を中心とした薬物治療が推奨されている

ことから、一般的な注意喚起として設定した。 



ベオーバ錠 50mg 1.8 添付文書(案) Page 8  

3．相互作用 
ビベグロンは CYP3A4 又は P-糖タンパク

(P-gp)の基質であることが示唆されている。 
[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 

アゾール系抗

真菌剤 
イトラコナゾ

ール等 
HIV プロテア

ーゼ阻害剤 
リトナビル等 

ケトコナゾールと併

用したとき、ビベグ

ロンの血中濃度が上

昇したとの報告があ

る。(「薬物動態」の

項 8.(2)参照) 

CYP3A4 及び

P-gp を阻害する

薬物と併用する

ことにより、ビベ

グロンの血中濃

度が上昇する可

能性がある。 

リファンピシ

ン 
フェニトイン 
カルバマゼピ

ン 

ビベグロンの作用が

減弱する可能性があ

る。 

CYP3A4 及び

P-gp を誘導する

薬物と併用する

ことにより、ビベ

グロンの血中濃

度が低下する可

能性がある。 
 

 
 
 
 
 
CYP3A4及びP-gpの強い阻害剤であるケトコナ

ゾールとの薬物相互作用試験の結果、ケトコナ

ゾールとの併用によりビベグロンの曝露量の増

加が認められたことから、注意喚起するために

設定した。 
 
CYP3A4及びP-gpを誘導する薬剤との併用によ

りビベグロンの血漿中濃度が低下する可能性が

考えられることから、注意喚起するために設定

した。 

4．副作用 
国内で実施された過活動膀胱患者を対象とし

た第 III 相比較試験及び第 III 相長期投与試験

において、本剤 50 mg 又は 100 mg 注 1)を投与

した906例中75例(8.3%)に副作用(臨床検査値

異常を含む)が認められた。主な副作用は、口

内乾燥、便秘各 11 例(1.2%)、尿路感染(膀胱炎 
等)、残尿量増加各 6 例(0.7%)、肝機能異常、

CK(CPK)上昇各 3 例(0.3%)であった。(承認時) 
注 1)：本剤の承認用量は 50 mg である。 

(1)重大な副作用 
尿閉(頻度不明) 
尿閉があらわれるおそれがあるので、観察を

十分に行い、症状があらわれた場合には投与

を中止し、適切な処置を行うこと。 
(2)その他の副作用 

次のような症状又は異常があらわれた場合に

は、投与を中止するなど適切な処置を行うこ

と。 
 1～2%未満 1%未満 頻度不明 注2) 

精神神経系  傾眠 頭痛、めま

い、不眠症 

消化器 口内乾燥、

便秘 

腹痛 悪心、腹部膨

満、消化不

良、胃炎、胃

食道逆流性

疾患、下痢 

 
国内で実施された OAB 患者を対象とした第 III
相臨床試験で発現した副作用の集計結果を基に

設定した。 
 
 
 
 
 
 
(1)国内で実施された OAB 患者を対象とした第

III 相臨床試験では尿閉の発現は認められな

かったが、後期第 II 国際共同試験において、

非重篤ではあるが尿閉の発現が認められた

ことから、注意を要する事象であると考え設

定した。 
(2)国内で実施された OAB 患者を対象とした第

III 相臨床試験で発現した副作用の集計結果

を基に設定し、後期第 II 相国際共同試験のみ

で発現した副作用は頻度不明とした。 
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循環器  動悸 QT 延長 

泌尿器・腎

臓 

 尿路感染(膀
胱炎 等)、残

尿量増加、排

尿困難 

排尿躊躇、膀

胱痛、遺尿 

皮膚   発疹、多汗症 

眼  羞明 眼乾燥、霧視 

肝臓  肝機能異常、

AST(GOT)上
昇、ALT(GPT)
上昇、γ-GTP
上昇、Al-P 上

昇 

 

その他  CK(CPK)上
昇、口渇 

疲労、ほて

り、高脂血

症、体液貯

留、筋肉痛、

浮腫 

注2)：後期第II相国際共同試験のみで認められ

た副作用は頻度不明とした。 

5．高齢者への投与 
一般に高齢者では生理機能が低下しているの

で、患者の状態を十分に観察しながら慎重に

投与すること。(「薬物動態」の項参照) 

 
一般に高齢者では肝機能、腎機能等の生理機能

が低下していると考えられることから、高齢者

への投与について注意喚起するために設定し

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。動物実験(ラット)において胎児への

移行が報告されている。] 
(2)授乳中の婦人には投与しないことが望まし

いが、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)において乳汁中に移行す

ることが報告されている。] 

 
妊婦、産婦、授乳婦での使用経験はなく安全性

が確立していないため、一般的な注意喚起とし

て設定し、動物実験(ラット)において報告され

ている胎児及び乳汁中への移行について記載し

た。 

7．小児等への投与 
低出生体重児、新生児、乳児、幼児又は小児

に対する安全性は確立していない(使用経験

がない)。 

 
小児における使用経験はなく、低出生体重児、

新生児、乳児、幼児又は小児に対する安全性が

確立していないことから、小児等への投与につ

いて注意喚起するために設定した。 
8．適用上の注意 

薬剤交付時：PTP 包装の薬剤は PTP シートか

 
本剤の最終包装形態が PTP 包装であることか
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ら取り出して服用するよう指導すること。 
[PTP シートの誤飲により、硬い鋭角部が食道

粘膜へ刺入し、更には穿孔をおこして縦隔洞

炎等の重篤な合併症を併発することが報告

されている。] 

ら、平成 8 年 3 月 27 日 日薬連発第 240 号「PTP
の誤飲対策について」及び平成 8年 4月 18日 日
薬連発第 304 号「PTP の誤飲対策について(改
訂)」に従い設定した。 

 
1.8.3 引用文献 

1) Abrams P, Cardozo L, Fall M, Griffiths D, Rosier P, Ulmsten U,et al. The standardisation of 
terminology of lower urinary tract function: report from the Standardisation Sub-committee of the 
International Continence Society. Neurourol Urodyn. 2002;21:167-78. 

2) 過活動膀胱診療ガイドライン、第 2 版. 日本排尿機能学会 過活動膀胱診療ガイドライン作

成委員会 編集 リッチヒルメディカル; 2015 年. 
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ジルチアゼム(3)

健康成人12例にビベグロン100mg注）と中程度のCYP3A4及びP-gp

の阻害剤であるジルチアゼム240 mgを併用投与したとき、ビベ

グロンのCmax及びAUCinfはそれぞれ1.68及び1.63倍であった。

経口避妊薬(4)

閉経後又は卵巣摘出後の女性18例にビベグロン100mg注）と経口

避妊薬（エチニルエストラジオール0.03mg/レボノルゲストレル

0.15mg）を併用投与したとき、エチニルエストラジオールのCmax

及びAUCinfはそれぞれ0.96及び1.04倍、レボノルゲストレルは

それぞれ1.18及び1.21倍であった。

ジゴキシン(5)

健康成人18例にビベグロン100mg注）とP-gp基質であるジゴキシ

ン0.25mgを併用投与したとき、ジゴキシンのCmax及びAUCinfはそ

れぞれ1.21及び1.11倍であった。

注）：本剤の承認用量は50mgである。

【臨床成績】

二重盲検比較対照試験（国内第Ⅲ相比較試験）1)１．

過活動膀胱患者1107例を対象にビベグロン50mg、100mg注）又は

プラセボを、1日1回食後に12週間経口投与したときの主要評価

項目である1日平均排尿回数の変化量、並びに副次評価項目で

ある1日平均尿意切迫感回数の変化量及び1日平均切迫性尿失禁

回数の変化量の成績を次に示した。二重盲検比較試験の結果、

いずれの評価項目でも、ビベグロン50mg群及び100mg群でプラ

セボ群に比べ有意な改善が認められた。

表4 12週時の1日平均排尿回数の変化量

投与群 症例数 投与前 変化量#
プラセボ群

との比較##

プラセボ群 369
11.20

±2.40

-1.21

(-1.40, -1.03)
－

ビベグロン

50mg群
370

11.13

±2.37

-2.08

(-2.27, -1.89)
p<0.0001

ビベグロン

100mg群
368

11.08

±2.25

-2.03

(-2.22, -1.84)
p<0.0001

平均値±標準偏差

#：Constrained longitudinal data analysis（cLDA）法、最小二乗

平均値（95％信頼区間）

##：cLDA法、有意水準両側5％

表5 12週時の1日平均尿意切迫感回数の変化量

投与群 症例数 投与前 変化量#
プラセボ群

との比較##

プラセボ群 369
3.77

±2.23

-1.77

(-1.96, -1.58)
－

ビベグロン

50mg群
370

3.70

±2.08

-2.28

(-2.46, -2.09)
p=0.0001

ビベグロン

100mg群
368

3.77

±2.25

-2.44

(-2.63, -2.25)
p<0.0001

平均値±標準偏差

#：cLDA法、最小二乗平均値（95％信頼区間）

##：cLDA法、有意水準両側5％、評価項目間で検定の多重性は調整

されていない

表6 12週時の1日平均切迫性尿失禁回数の変化量

投与群 症例数 投与前 変化量#
プラセボ群

との比較##

プラセボ群 333
1.88

±1.33

-1.08

(-1.21, -0.96)
－

ビベグロン

50mg群
329

1.97

±1.48

-1.35

(-1.48, -1.23)
p=0.0015

ビベグロン

100mg群
327

1.86

±1.31

-1.47

(-1.60, -1.34)
p<0.0001

平均値±標準偏差

#：cLDA法、最小二乗平均値（95％信頼区間）

##：cLDA法、有意水準両側5％、評価項目間で検定の多重性は調整

されていない

長期投与試験（国内第Ⅲ相長期投与試験）2)２．

過活動膀胱患者166例を対象に、ビベグロン50mgを1日1回食後

に52週間経口投与した。また、ビベグロン50mgを8週間投与し

た後、効果が不十分、かつ安全性に問題ないと治験担当医師が

判断し、かつ被験者も増量を希望した場合に限り、1日1回

100mg注）へ増量した。8週時及び52週時の1日平均排尿回数の変

化量、1日平均尿意切迫感回数の変化量及び1日平均切迫性尿失

禁回数の変化量の成績を次に示した。いずれの評価項目でも、

ビベグロン50mg用量維持例及び100mg増量例ともに投与前から

の改善が認められ、52週時まで減弱することなく維持された。

表7 1日平均排尿回数の変化量

投与群 症例数 投与前 8週時変化量# 52週時変化量#

ビベグロン

50mg維持例
115

10.62

±1.88

-2.52

(-2.90, -2.13)

-2.71

(-3.21, -2.21)

ビベグロン

100mg増量例
51

12.78

±2.95

-1.85

(-2.42, -1.28)

-3.16

(-3.90, -2.41)

平均値±標準偏差

#：Longitudinal data analysis（LDA）法、最小二乗平均値（95％信

頼区間）

表8 1日平均尿意切迫感回数の変化量

投与群 症例数 投与前 8週時変化量# 52週時変化量#

ビベグロン

50mg維持例
115

3.79

±2.59

-2.72

(-3.14, -2.29)

-2.91

(-3.43, -2.39)

ビベグロン

100mg増量例
51

5.56

±3.57

-2.19

(-2.82, -1.55)

-3.42

(-4.20, -2.65)

平均値±標準偏差

#：LDA法、最小二乗平均値（95％信頼区間）

表9 1日平均切迫性尿失禁回数の変化量

投与群 症例数 投与前 8週時変化量# 52週時変化量#

ビベグロン

50mg維持例
93

1.81

±1.39

-1.49

(-1.78, -1.20)

-1.55

(-1.88, -1.22)

ビベグロン

100mg増量例
45

2.79

±2.60

-1.49

(-1.91, -1.07)

-2.29

(-2.76, -1.81)

平均値±標準偏差

#：LDA法、最小二乗平均値（95％信頼区間）

注）：本剤の承認用量は50mgである。

【薬効薬理】

薬理作用１．

βアドレナリン受容体に対する作用（in vitro）(1)

ヒトβ3アドレナリン受容体を安定発現させた細胞において、

濃度依存的な細胞内cAMP濃度上昇作用を示した。一方、ヒト

β1及びβ2アドレナリン受容体発現細胞においては、細胞内

cAMP濃度上昇作用をほとんど示さなかった。

摘出膀胱組織に対する作用（in vitro）(2)

電気刺激により収縮させたヒト摘出膀胱組織において、濃度依

存的な膀胱収縮抑制作用を示した。

膀胱機能に対する作用（in vivo）(3)

麻酔下のアカゲザルにおいて、用量依存的に膀胱容量を増加さ

せた。

1)

無麻酔下のカニクイザルにおいて、用量依存的に膀胱容量を増

加させた。

2)

作用機序２．

膀胱平滑筋に存在するβ3アドレナリン受容体を選択的に刺激

し、膀胱を弛緩させることで蓄尿機能を亢進し、過活動膀胱に

おける尿意切迫感、頻尿及び切迫性尿失禁を改善する。

－３－
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1.9 一般的名称に係る文書 

1.9.1 一般的名称(JAN) 

一般的名称(JAN)は、平成 28 年 7 月 5 日付 薬生薬審発 0705 第 3 号により通知された。 

 

JAN：(日本名) ビベグロン 

(英名)   Vibegron 

 

化学名：(日本名) (6S)-N-[4-({(2S,5R)-5-[(R)-ヒドロキシ(フェニル)メチル]ピロリジン-2-イル}メ

チル)フェニル]-4-オキソ-4,6,7,8-テトラヒドロピロロ[1,2-a]ピリミジン-6-

カルボキサミド 

(英名)  (6S)-N-[4-({(2S,5R)-5-[(R)-Hydroxy(phenyl)methyl]pyrrolidin-2-yl}methyl)phenyl] 

-4-oxo-4,6,7,8-tetrahydropyrrolo[1,2-a]pyrimidine-6-carboxamide 

 

 

1.9.2 国際一般名(INN) 

国際一般名(INN)は、WHO Drug Information, Vol. 27, No. 3, 2013, Recommended INN: List 70 に以

下のように収載されている。 

 

INN： vibegron 

化学名： (6S)-N-[4-({(2S,5R)-5-[(R)-hydroxy(phenyl)methyl]pyrrolidin-2-yl}methyl)phenyl]-4-oxo- 

4,6,7,8-tetrahydropyrrolo[1,2-a]pyrimidine-6-carboxamide 

 



薬生薬審発０７０５第３号 
平 成 ２ ８ 年 ７ 月 ５ 日 

 
各都道府県衛生主管部（局）長 殿 
 

  厚生労働省医薬・生活衛生局医薬品審査管理課長 
（  公  印  省  略  ） 

 
 
 

医薬品の一般的名称について 
 
 
 標記については、｢医薬品の一般的名称の取扱いについて（平成 18 年 3 月 31 日薬

食発第 0331001 号厚生労働省医薬食品局長通知）｣等により取り扱っているところで

あるが、今般、我が国における医薬品一般的名称（以下「JAN」という。）について、

新たに別添のとおり定めたので、御了知の上、貴管下関係業者に周知方よろしく御配

慮願いたい。 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（参照） 

日本医薬品一般名称データベース：URL http://jpdb.nihs.go.jp/jan/Default.aspx 

（別添の情報のうち、JAN 以外の最新の情報は、当該データベースの情報で対応す

ることとしています。） 

(以下、該当箇所を抜粋）



       

  

 

登録番号 27-3-B9 

JAN（日本名）：ビベグロン 

JAN（英 名）：Vibegron 

 

 

C26H28N4O3 

 

(6S)-N-[4-({(2S,5R)-5-[(R)-ヒドロキシ(フェニル)メチル]ピロリジン-2-イル}メチル)フェニル]-4-オキソ-

4,6,7,8-テトラヒドロピロロ[1,2-a]ピリミジン-6-カルボキサミド 

 

(6S)-N-[4-({(2S,5R)-5-[(R)-Hydroxy(phenyl)methyl]pyrrolidin-2-yl}methyl)phenyl]-4-oxo-4,6,7,8- 

tetrahydropyrrolo[1,2-a]pyrimidine-6-carboxamide  
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International Nonproprietary Names for 
Pharmaceutical Substances (INN)  

 

RECOMMENDED International Nonproprietary Names: 
List 70 
 
Notice is hereby given that, in accordance with paragraph 7 of the Procedure for the Selection of Recommended 
International Nonproprietary Names for Pharmaceutical Substances [Off. Rec. Wld Health Org., 1955, 60, 3 (Resolution 
EB15.R7); 1969, 173, 10 (Resolution EB43.R9); Resolution EB115.R4 (EB115/2005/REC/1)], the following names are 
selected as Recommended International Nonproprietary Names. The inclusion of a name in the lists of Recommended 
International Nonproprietary Names does not imply any recommendation of the use of the substance in medicine or 
pharmacy.  
Lists of Proposed (1–105) and Recommended (1–66) International Nonproprietary Names can be found in Cumulative List  
No. 14, 2011 (available in CD-ROM only). 

 

Dénominations communes internationales  
des Substances pharmaceutiques (DCI) 

 
Dénominations communes internationales RECOMMANDÉES: 
Liste 70 
 
Il est notifié que, conformément aux dispositions du paragraphe 7 de la Procédure à suivre en vue du choix de 
Dénominations communes internationales recommandées pour les Substances pharmaceutiques [Actes off. Org. mond. 
Santé, 1955, 60, 3 (résolution EB15.R7); 1969, 173, 10 (résolution EB43.R9); résolution EB115.R4 (EB115/2005/REC/1)]  
les dénominations ci-dessous sont choisies par l’Organisation mondiale de la Santé en tant que dénominations communes 
internationales recommandées. L’inclusion d’une dénomination dans les listes de DCI recommandées n’implique aucune 
recommandation en vue de l’utilisation de la substance correspondante en médecine ou en pharmacie. 
On trouvera d’autres listes de Dénominations communes internationales proposées (1–105) et recommandées (1–66) dans 
la Liste récapitulative No. 14, 2011 (disponible sur CD-ROM seulement).   

 

Denominaciones Comunes Internacionales  
para las Sustancias Farmacéuticas (DCI) 
 
Denominaciones Comunes Internacionales RECOMENDADAS: 
Lista 70 
 
De conformidad con lo que dispone el párrafo 7 del Procedimiento de Selección de Denominaciones Comunes 
Internacionales Recomendadas para las Sustancias Farmacéuticas [Act. Of. Mund. Salud, 1955, 60, 3 (Resolución 
EB15.R7); 1969, 173, 10 (Resolución EB43.R9); Résolution EB115.R4 (EB115/2005/REC/1) EB115.R4 
(EB115/2005/REC/1)], se comunica por el presente anuncio que las denominaciones que a continuación se expresan han 
sido seleccionadas como Denominaciones Comunes Internacionales Recomendadas. La inclusión de una denominación en 
las listas de las Denominaciones Comunes Recomendadas no supone recomendación alguna en favor del empleo de la 
sustancia respectiva en medicina o en farmacia. 
Las listas de Denominaciones Comunes Internacionales Propuestas (1–105) y Recomendadas (1–66) se encuentran 
reunidas en Cumulative List No. 14, 2011 (disponible sólo en CD-ROM). 

（以下、該当箇所を抜粋）
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 C12H16N4O3 

 
 

N

N
H

H
N

O

N

OH

OH

 

 
vibegronum  
vibegron (6S)-N-[4-({(2S,5R)-5-[(R)-hydroxy(phenyl)methyl]pyrrolidin- 

2-yl}methyl)phenyl]-4-oxo-4,6,7,8-tetrahydropyrrolo[1,2-a]pyrimidine-
6-carboxamide 
 

vibégron (6S)-N-[4-({(2S,5R)-5-[(R)-hydroxyphénylméthyl]pyrrolidin- 
2-yl}méthyl)phényl]-4-oxo-4,6,7,8-tétrahydropyrrolo[1,2-a]pyrimidine-
6-carboxamide 
 

vibegrón (6S)-N-[4-({(2S,5R)-5-[(R)-hidroxi(fenil)meti ]pirrolidin-2-il}metil)fenil]-
4-oxo-4,6,7,8-tetrahidropirrolo[1,2-a]pirimidina-6-carboxamida 
 

 

 C26H28N4O3 

 
 H

N

HH

N
H H N

N

OHH

O

O

 

 
voxtalisibum  
voxtalisib 2-amino-8-ethyl-4-methyl-6-(1H-pyrazol-3-yl)pyrido[2,3-d]pyrimidin-

7(8H)-one 
 

voxtalisib 2-amino-8-éthyl-4-méthyl-6-(1H-pyrazol-3-yl)pyrido[2,3-d]pyrimidin-
7(8H)-one 
 

voxtalisib 2-amino-8-etil-4-metil-6-(1H-pirazol-3-il)pirido[2,3-d]pirimidin- 
7(8H)-ona 
 

 

 C13H14N6O 
 

 

N

N

NH2N

CH3

O

H3C

N
NH

 

 
zamicastatum  
zamicastat 5-(2-(benzylamino)ethyl)-1-[(3R)-6,8-difluoro-3,4-dihydro- 

2H-1-benzopyran-3-yl)-1,3-dihydro-2H-imidazole-2-thione 
 

zamicastat 5-[2-(benzylamino)éthy ]-1-[(3R)-6,8-difluoro-3,4-dihydro- 
2H-1-benzopyran-3-yl]-1,3-dihydro-2H-imidazole-2-thione 
 

zamicastat 5-(2-(bencilamino)etil)-1-[(3R)-6,8-difluoro-3,4-dihidro- 
2H-1-benzopiran-3-il)-1,3-dihidro-2H-imidazol-2-tiona 
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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 
(6S)-N-[4-({(2S,5R)-5-[(R)-Hydroxy(phenyl)methyl]pyrrolidin-2-yl}methyl)phenyl] 
-4-oxo-4,6,7,8-tetrahydropyrrolo[1,2-a]pyrimidine-6-carboxamide 及びその製剤 

構造式 

 

効能・効果 過活動膀胱における尿意切迫感、頻尿、夜間頻尿及び切迫性尿失禁 

用法・用量 
通常、成人にはビベグロンとして 50 mg を 1 日 1 回食後に経口投与する。 
なお、症状に応じて 1 日 1 回 100 mg まで増量できる。 

劇薬等の指定 
 
 

市販名及び 
有効成分・ 

分量 

原体：ビベグロン 
製剤：ベオーバ錠 50mg（1 錠中にビベグロン 50 mg を含有する） 

毒性 

[急性(単回投与毒性試験)] 
動物種 投与経路 概略の致死量(mg/kg) 

マウス 

経口 

>1000 

ラット >1000 

サル >1000 

独立した単回投与毒性試験は実施しておらず、反復投与毒性試験の初回投与後に評価した。 

[亜急性及び慢性(反復投与毒性試験)] 
 

動物種 投与 
期間 

投与 
経路 

投与量 
(mg/kg/日) 

無毒性量/
無影響量 

(mg/kg/日) 
主な所見 

マウス 3 箇月 

経口 

30 
100 
250 
500 
1000 

100 
(無毒性量) 

≥250 mg/kg：死亡[1000 mg/kg(♂
7/10、♀1/10)、500 mg/kg(♂3/10、
♀2/10)、250 mg/kg(♂1/10)]、流
涎 

ラット 

2 週間 
2 

20 
1000 

20 
(無影響量) 

1000 mg/kg：流涎、腹部膨満、尿
汚れ、鼻口部の汚れ、体重増加抑
制、摂餌量減少、血液及び血液化
学的検査項目の軽度変化、尿検査
項目の軽度変化 

3 箇月 
3 

12 
300 

12 
(無影響量) 

300 mg/kg：流涎、体重増加抑制、
血液及び血液化学的検査項目の
軽度変化、卵巣、子宮及び子宮頸
部の委縮 

6 箇月 
10 
30 

180 

30 
(無毒性量) 

180 mg/kg：流涎、体重増加抑制、
血液及び血液化学的検査項目の
軽度変化、尿検査項目のごく軽度
変化 
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毒性 

[亜急性及び慢性(反復投与毒性試験)] (続き) 
 

動物種 投与 
期間 

投与 
経路 

投与量 
(mg/kg/日) 

無毒性量/
無影響量 

(mg/kg/日) 
主な所見 

サル 

3 箇月 

経口 

12 
36 

120 
1000→360 

120 
(無毒性量) 

1000→360 mg/kg： 
死亡[1000 mg/kg 投与時(♀2/3)]、
死亡例：活動性の低下、皮膚弾
力の低下、低体温、食欲不振 
生存例：嘔吐、皮膚弾力の低下、
心電図検査の変化(QRS 間隔の
延長、P 波消失、PR 間隔の延長)、
血液及び血液化学的検査項目の
軽度又は中等度変化、尿検査項
目の軽度変化、肝臓に軽度の細
胞浸潤 

9 箇月 
25 

100 
300 

100 
(無毒性量) 

300 mg/kg：腹部膨満、心電図検
査の変化(QRS 間隔の延長)、肝
臓にごく軽度の細胞浸潤 

副作用 

副作用発現率 75 / 906 = 8.3% 
臨床検査異常発現率 22 / 906 = 2.4% 
 
副作用の種類  臨床検査異常の種類 
 便秘 11 例(1.2%)  残尿量増加 6 例(0.7%) 
 口内乾燥 11 例(1.2%)  血中ｸﾚｱﾁﾝﾎｽﾎｷﾅｰｾﾞ増加 3 例(0.3%) 
 膀胱炎 6 例(0.7%)   ｱﾗﾆﾝｱﾐﾉﾄﾗﾝｽﾌｪﾗｰｾﾞ増加 2 例(0.2%) 
 肝機能異常 3 例(0.3%)   ｱｽﾊﾟﾗｷﾞﾝ酸ｱﾐﾉﾄﾗﾝｽﾌｪﾗｰｾﾞ増加 2 例(0.2%) 
 動悸 2 例(0.2%)   γ-ｸﾞﾙﾀﾐﾙﾄﾗﾝｽﾌｪﾗｰｾﾞ増加 2 例(0.2%) 
 羞明 2 例(0.2%)   血中ｱﾙｶﾘﾎｽﾌｧﾀｰｾﾞ増加 2 例(0.2%) 
 口渇 2 例(0.2%) 

傾眠 2 例(0.2%) 
                   等 

          等   
 

会社 杏林製薬株式会社  原体及び製剤：製造 
 




















































































