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1 起原又は発見の経緯及び開発の経緯
デュピルマブ（遺伝子組換え）（以下、デュピルマブ）は、インターロイキン（IL）-4 受容体及び

IL-13 受容体複合体に共通する IL-4 受容体 α サブユニット（IL-4Rα）に特異的に結合することにより、

IL-4及び IL-13シグナル伝達を阻害する遺伝子組換えヒト免疫グロブリンG4モノクローナル抗体であ

る。デュピルマブは、1 型受容体（IL-4Rα/γc）を介して IL-4 シグナル伝達を阻害し、2 型受容体（

IL-4Rα/IL-13Rα）を介して IL-4 及び IL-13 の両方のシグナル伝達を阻害する。

本邦ではデュピルマブは「既存治療で効果不十分なアトピー性皮膚炎」を効能・効果として 2018

年 1 月に医薬品製造販売承認され、さらに 2019 年 3 月に「気管支喘息（既存治療によっても喘息症状

をコントロールできない重症又は難治の患者に限る）」の効能・効果を取得した。

慢性副鼻腔炎は、鼻腔及び副鼻腔の炎症、粘膜浮腫、鼻閉塞及び粘液産生増加を特徴とする多様な

疾患であり、鼻閉、嗅覚障害、鼻漏といった症状が12 週以上継続する。慢性副鼻腔炎は鼻茸の有無に

より 2 つのフェノタイプに分類され、鼻茸を伴う慢性副鼻腔炎では Type 2 炎症が優位に認められる。

今般、日本人患者を含む国際共同試験等において、鼻茸を伴う慢性副鼻腔炎に対するデュピルマブ

の有効性及び安全性が確認されたことから、医薬品製造販売承認事項一部変更承認申請を行うことと

した。

1.1 開発の経緯

デュピルマブの開発の経緯を図 1 に示す。本剤の臨床試験では十分な患者説明及びトレーニングを

実施した上で自己注射が行われた。なお、本申請に際して新たに提出する品質及び非臨床試験に関す

るデータはない。
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鼻茸を伴う慢性副鼻腔炎（CRSwNP） に対する利用可能な治療法は、鼻用ステロイド薬の長期使用、

症状が悪化した場合の全身性ステロイド薬（SCS）の短期使用、あるいは手術に限られる。これらの

治療選択肢には大きな制約があり、この疾患の一部（すなわち鼻腔内の局所炎症）のみを治療してい

ることから、鼻茸を生じさせる根本的な要因である副鼻腔の炎症性疾患を治療することはできない。

唯一の全身療法である SCS は、長期使用に伴う副作用がよく知られているため、間欠的にのみ使用さ

れる。その結果、本疾患を引き起こす根本的な炎症反応は既存治療では十分に抑制されず、不十分な

治療効果、鼻茸の手術後の高い再発率、全体的な健康関連 QoL の低下をもたらす。こうしたことから、

本疾患を引き起こす Type 2 炎症を安全かつ効果的に抑制することができ、CRSwNP の臨床症状全てを

治療し、SCS 及び手術の必要性を最小限にし、併存疾患（特に喘息）の負荷を低減することのできる

治療薬が期待されている。 

デュピルマブ（遺伝子組換え）（以下、デュピルマブ）は、インターロイキン（IL）-4 受容体 α サ

ブユニット（IL-4Rα）に特異的に結合することにより、Type 2 炎症の重要な誘発因子であり CRSwNP

に特徴的なエフェクター細胞（例：肥満細胞、好酸球、マクロファージ、リンパ球、上皮細胞、杯細

胞）を動員する IL-4 及び IL-13 シグナル伝達を阻害する新規の作用機序となる標的免疫調整薬で、鼻

用ステロイド薬や SCS といった既存の治療薬とは投与経路も異なる薬剤であり、既存療法に用いられ

ている SCS 及び手術の必要性を最小限にし、併存疾患（特に喘息）の負荷を低減することが期待でき

る薬剤であることから、現時点で承認されている同種同効品は存在しない。 
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添付文書（案）の「効能又は効果」、「用法及び用量」の設定根拠 

1 「効能又は効果」（案） 

鼻茸を伴う慢性副鼻腔炎（既存治療で効果不十分な患者に限る） 

 

[設定根拠] 

本申請におけるデュピルマブの「効能又は効果」（案）は、以下の既存の薬物療法や手術ではコン

トロール不十分な鼻茸を伴う慢性副鼻腔炎（CRSwNP）の成人（18歳以上）患者を対象に、基礎治療

とした鼻噴霧用ステロイド薬にデュピルマブを追加投与したときの有効性及び安全性を検討した第 3

相試験 2試験（EFC14280試験及び EFC14146試験）の成績に基づき設定した。 

 EFC14280試験：既存の薬物療法や手術によってもコントロール不十分な 18歳以上の CRSwNP

患者を対象として、鼻噴霧用ステロイド薬による基礎治療下で、デュピルマブの有効性及び安

全性を評価するランダム化、二重盲検、52週間投与、プラセボ対照試験。デュピルマブの投

与方法は、52週間を通して 300 mgを隔週 1回（q2w）投与、又は最初の 24週間は 300 mg q2w

を投与し、その後 4週毎に 1回（q4w）投与に切り替えて 52週目まで投与した。 

 EFC14146試験：既存の薬物療法や手術によってもコントロール不十分な 18歳以上の CRSwNP

患者を対象として、鼻噴霧用ステロイド薬による基礎治療下で、デュピルマブ 300 mg q2wの

有効性及び安全性を評価するランダム化、二重盲検、24週間投与、プラセボ対照試験。 

 

いずれの試験も国際共同試験として実施し、日本人患者は EFC14280試験に参加した。EFC14280試

験の全ての主要有効性評価項目で、日本人部分集団の結果は全体集団と一貫性が認められた。上記 2

試験の併合解析の結果から、人種、民族、実施地域などでデュピルマブ 300 mg q2w投与の有効性に重

大な影響を及ぼす部分集団は特定されなかった。また、安全性においても、人種、民族、実施地域な

どの部分集団による大きな差異は認められなかった。母集団薬物動態（Pop PK）解析から、人種及び

民族はデュピルマブの薬物動態（PK）に明らかな影響を及ぼさなかった。したがって、国際共同試験

を主体とした本申請の臨床データパッケージ全体に基づいて設定した用法及び用量は、日本人CRSwNP

患者にも適用できると判断した。 

以下に、効能又は効果（案）の設定根拠を示す（Module 2.5の 6.4項）。 

 

CRSwNPは、鼻腔及び副鼻腔粘膜の複雑な Type 2炎症性疾患であり、多様な症状を伴う。コントロ

ール不十分な CRSwNP患者は、疾病負荷が大きく再発率も高い。また、Type 2炎症を介した下気道疾

患（喘息や非ステロイド性抗炎症薬過敏喘息［NSAID-ERD］など）を併発する患者が多く、さらにこ
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れらの疾患はコントロールが困難である。患者の生活の質（QoL）は損なわれ、その結果、経済的影

響も重大となっている。既存の治療選択肢は、局所又は全身性ステロイド薬の使用から内視鏡下鼻副

鼻腔手術を含む様々な手術まで多岐に渡るが、治療後の再発率は高い。これらの治療法では疾患の一

部である鼻茸しか治療することができず、CRSwNPを引き起こす副鼻腔での根本的な炎症過程を長期

的に対処することはできない。 

CRSwNPの治療目標は、全身性ステロイド薬療法に伴う副作用のリスクや侵襲性手術のリスクを回

避しつつ、良好で持続的な症状コントロールを達成し、将来的な再発リスクを最小限にするとともに、

下気道の併存疾患も良好にコントロールすることである。デュピルマブは、Type 2炎症の主要なメデ

ィエーターであるサイトカインのインターロイキン-4（IL-4）及びインターロイキン-13（IL-13）のシ

グナル伝達経路を選択的に阻害することによって、既存治療でコントロール不十分な成人 CRSwNP患

者において、良好な安全性プロファイルとともに、頑健な臨床的に意味のあるベネフィットを示した。 

上述した第 3相試験では、既存治療でコントロール不十分な成人 CRSwNP患者を対象に、鼻噴霧用

ステロイド薬による基礎治療下でデュピルマブを追加投与することにより、プラセボと比べて、鼻茸

スコア（NPS）を低下させ、副鼻腔炎の主要症状（鼻閉、嗅覚障害、鼻漏）の重症度を改善し、全体

的な副鼻腔混濁度（CT画像の評価による Lund-Mackay［LMK］スコア）を低下させることが証明さ

れた。その結果、CRSwNPの全ての疾患要素に対するデュピルマブの幅広い効果のエビデンスが十分

に示された。 

既存治療でコントロール不十分な CRSwNP患者では、全身性ステロイド薬や副鼻腔手術を要する患

者の割合が高い。デュピルマブの投与は結果として、臨床的意義のある重要なアウトカムである全身

性ステロイド薬及び副鼻腔手術の必要性を、こうした患者集団で大きく低下させた。多くの患者にと

って最も問題となる症状である嗅覚障害や味覚障害をほとんど又は全く改善させない手術や全身性ス

テロイド薬とは異なり、デュピルマブは CRSwNP患者の嗅覚及び味覚を回復させた。 

重要な点は、全体集団に加え、疾病負荷の高い部分集団でもデュピルマブの有効性が証明されたこ

とである。有効性は、喘息又は NSAID-ERDの合併患者、手術歴のある患者といった疾患コントロー

ルが困難な部分集団でも示された。具体的には、喘息を合併した CRSwNP患者における事前に規定し

多重性を調整した併合解析では、デュピルマブが肺機能及び喘息コントロールを改善した一方で、プ

ラセボ群での吸入薬による局所治療では、コントロール不良の喘息をほとんど又は全く改善しなかっ

た。 

さらに、上気道及び下気道感染、副鼻腔及び耳の障害の発現頻度はプラセボ群に比べデュピルマブ

群で低く、CRSwNPでよく見られる合併症に対するデュピルマブの全体的な保護作用が明らかとなっ

た。これらのベネフィットはいずれも、疾患特異的な健康関連 QoLの改善と同時に認められた。 

デュピルマブは、高齢の CRSwNP患者においても、良好なベネフィット・リスクのプロファイルを

示した。第 3相試験でデュピルマブの投与を受けた CRSwNP患者 440名のうち、79名は 65歳以上、

11名は 75歳以上であった。この年齢層におけるデュピルマブの有効性と安全性は、試験集団全体で

見られたものと同様であった。 
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デュピルマブは、CRSwNP患者において良好な忍容性とともに持続的な有効性を示した初めての選

択的全身性治療薬である。デュピルマブは IL-4及び IL-13により惹起される Type 2炎症を抑制するこ

とによって、鼻茸、鼻炎、副鼻腔炎、併存疾患である喘息を含む全ての臨床症状の治療における実質

的な有効性が証明され、ベネフィット・リスクのプロファイルも良好であった。CRSwNP患者の治療

において、鼻噴霧用ステロイド薬による基礎治療下でデュピルマブを追加投与したときの忍容性は概

ね良好であり、安全性プロファイルは許容可能であった。CRSwNP臨床開発プログラムで新たに特定

された安全性の懸念はなかった。以上のことから、デュピルマブの効能又は効果（案）を「鼻茸を伴

う慢性副鼻腔炎（既存治療で効果不十分な患者に限る）」とした。 
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2 「用法及び用量」（案） 

通常、成人にはデュピルマブ（遺伝子組換え）として 1回 300mgを 2週間隔で皮下投与する。

なお、症状安定後には、1回 300mgを 4週間隔で皮下投与できる。 

 

[設定根拠] 

CRSwNP患者に推奨されるデュピルマブの用法及び用量は、300 mgを隔週 1回（q2w）皮下投与す

ることである。この用法及び用量は、これまでのデュピルマブの全ての適応症の臨床開発プログラム

全体に含まれる試験データから選択され、上述のCRSwNP患者を対象とした2つの第3相試験（EFC14280

試験及び EFC14146試験）で評価された。 

以下に臨床試験の結果に基づく用法及び用量（案）の設定根拠を示す。 

 

2.1 第 3相試験での評価のための用法及び用量の選択 

CRSwNP患者を対象とした第 3相試験の用法・用量は、CRSwNP患者を対象とした第 2相試験

（ACT12340試験）、中等症から重症の喘息患者を対象とした第 2b相用量検討試験（DRI12544試験）、

中等症から重症のアトピー性皮膚炎（AD）患者を対象とした第 2b相用量検討試験（R668-AD-1021

試験）及び第 3相試験（R668-AD-1334試験及び R668-AD-1416試験）、PK/PDの補助的解析から得ら

れたデータを含むデュピルマブの臨床開発プログラムから得られた臨床エビデンス全体に基づき選択

された（Module 2.5の 4.2.2項及びModule 2.7.2の 1.2.6項）。 

CRSwNP患者を対象とした第 2相試験（ACT12340試験）では、Day 1の初回用量（600 mg）を含む

300 mg毎週 1回（qw）投与を評価し、16週間の治験薬投与期間終了時に主要及び副次有効性評価項

目において、頑健かつ臨床的及び統計的に有意な投与効果が示された。ACT12340試験では 300 mg qw

の用法・用量のみを評価したが、有効性評価項目の PK/PD解析から、300 mg q2w投与及び 300 mg qw

投与はプラセボと比較して、NPSの臨床的に有意な改善（ベースラインから 1を超える低下）、鼻閉

症状及び嗅覚障害の改善といった投与効果が優れていることが予測された。ACT12340試験のCRSwNP

患者データ及びDRI12544試験の鼻茸を合併する喘息患者の用量検討データを利用した 22項目の副鼻

腔に関する評価質問票（SNOT-22）の曝露反応解析は、全て 300 mg q2w投与で予測される有意な臨床

効果を支持していた。また、AD臨床開発プログラムの第 3相試験では、300 mg qw投与と 300 mg q2w

投与で有効性に差は認められなかった。したがって、喘息、AD及び CRSwNP患者を対象とした臨床

試験から得られた有効性のデータは、CRSwNP患者において 300 mg q2w投与で最適な投与効果を達

成する可能性が高いことを示した。 

ACT12340試験では、両側の NPS、鼻閉症状及び嗅覚に対する投与効果は時間経過とともに認めら

れた。治験薬投与終了のWeek 16時点で上記評価項目が PD定常状態に達しなかったことから、より
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長い投与期間で更なる効果を得られることが示唆された。したがって、第 3相試験ではより長い投与

期間とし、Week 24及びWeek 52時点で有効性を評価した。なお、ACT12340試験では投与終了後観

察期間の 4ヵ月間にもデュピルマブの持続的な効果が認められたことから、EFC14280試験では、最初

の 24週間の投与期間を 300 mg q2wで投与し、その後投与頻度の低い 300 mg q4w投与に切り替えたと

きの投与効果の持続についても評価した。 

2.2 第 3相試験の用法及び用量の選択 

CRSwNP患者を対象とした第 3相試験（EFC14146試験及び EFC14280試験）の有効性の結果から、

鼻噴霧用ステロイド薬でコントロール不十分な成人 CRSwNP患者において、デュピルマブ 300 mg q2w

投与により、Week 24（EFC14146試験及び EFC14280試験）及びWeek 52（EFC14280試験）の両時点

の NPS及び鼻閉重症度スコアは、プラセボと比べて統計的に有意かつ臨床的に意味のある改善を示し

た。いずれの試験もデュピルマブ 300 mg q2w投与により、Week 24時点の全ての有効性評価項目に対

し有意かつ臨床的に意味のある効果が認められた（Module 2.5の 4.6項及びModule 2.7.3の 4項）。 

EFC14146試験及び EFC14280試験で、デュピルマブ 300 mg q2wの投与は、全ての主要評価項目及

び多重性を調整した副次評価項目の統計的に有意かつ臨床的に意味のある改善をもたらした。投与効

果の発現は早期に認められ、ベースライン後の最初の評価時点（Week 2又はWeek 4）でプラセボと

の差が認められ、Week 52まで投与継続に伴い更に改善し続けた。 

EFC14146試験では、24週間のデュピルマブ投与終了後の後観察期間に、NPS、鼻閉重症度スコア、

副鼻腔混濁度（LMKスコア）、全症状スコア、ペンシルベニア大学嗅覚識別検査（UPSIT）、患者が

毎日評価する嗅覚障害の重症度及び SNOT-22合計スコア、並びに肺機能（1秒量）及び喘息コントロ

ール（喘息の管理に関するアンケート 6項目）を含む全ての評価項目で、反跳効果は伴わなかったも

のの、効果の減弱が認められた。これらのデータは、後観察期間に症状が再発したことから明らかな

ように、CRSwNP（及び併存する喘息）の長期コントロールのために Type 2炎症の持続的な抑制が必

要であることを示している。 

EFC14280試験では、Week 24からWeek 52までの投与継続により、デュピルマブ 300 mg q2w群及

び 300 mg q2w-q4w群のいずれも、ほとんどの評価項目でWeek 52時点にプラトーに達することなく

更なる改善が認められた。Week 24からWeek 52の間に、q2wから q4wへと切り替えた患者と比べ q2w

投与を維持した患者では、NPS及び LMKスコアの更なる改善が認められた。このことから、最大の

投与効果にはまだ達しておらず、デュピルマブ 300 mg q2wを継続して投与することで患者に更なるベ

ネフィットをもたらす可能性が高くなると考えられる。 

デュピルマブの PK/PD解析の結果は、CRSwNP患者の有効性評価と一致した。Week 24時点での

300 mg q2w投与による狭い曝露量範囲では、濃度に関連した NPS及び鼻閉反応の増加は示されなかっ

た。52週間投与終了時の定常状態トラフ濃度は、300 mg q2w投与（1.8%）と比較して 300 mg q2w-q4w

投与ではより多くの患者（8.7%）が定量下限（0.078 mg/L）未満であった。さらに、NPSの 50%効果



1.8 添付文書案    

SAR231893 - デュピルマブ（遺伝子組換え）  

Property of the Sanofi group - strictly confidential Page 6 

濃度（1.75 mg/L）を超える定常状態トラフ濃度を維持した患者の割合は、300 mg q2w投与（97%）と

比べて 300 mg q2w-q4w投与（86%）で低かった（Module 2.5の 3.3項及びModule 2.7.2の 3.3.4項）。 

EFC14146試験及び EFC14280試験の 24週間の併合安全性解析において、CRSwNP患者に鼻噴霧用

ステロイド薬による基礎治療下でデュピルマブを投与したときの忍容性は概ね良好で、安全性プロフ

ァイルも良好であることが示された。有害事象、重篤な有害事象、又は治験薬の投与中止に至った有

害事象の発現頻度はプラセボ群に比べデュピルマブ群で低かった（Module 2.5の5.19項及びModule 2.7.4

の 3.1項）。 

EFC14280試験では、52週間のデュピルマブ投与による忍容性は良好で、安全性プロファイルは

Week 24時点に観察されたものと一致し、全体的にプラセボとも類似していた。安全性の全体的な結

果から、新たな又は予期せぬ重大な有害事象は認められなかった。さらに、CRSwNPに関連した副鼻

腔炎、喘息及び鼻茸の有害事象は、デュピルマブ群よりプラセボ群に多く認められ、また、デュピル

マブをq2w投与で維持された患者よりq4w投与に切り替えた患者で多く認められた（Module 2.5の5.14

項及びModule 2.7.4の 2.5.2.9項）。 

以上のことから、既存治療でコントロール不十分な成人 CRSwNP患者における推奨用法・用量は、

デュピルマブ 300 mg q2wである。このことは、この用法・用量を用いた第 3相試験全体で顕著な有効

性が認められたこと、及びWeek 52までプラトーに達することなく改善し続けたことによって裏付け

られる。 
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添付文書（案）の「使用上の注意」（案）の設定根拠 

 

1．警告 

本剤の投与は、適応疾患の治療に精通している医師のもとで行うこと。 

[設定根拠] 

本剤の適正使用を推進するため、適応疾患の治療に精通している医師により本剤が投与されるように

設定した。 

 

2．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 

[設定根拠] 

前回の承認から変更なし。 

 

 5．効能又は効果に関連する注意 

〈アトピー性皮膚炎〉 

5.1 ステロイド外用剤やタクロリムス外用剤等の抗炎症外用剤による適切な治療を一定期間施行

しても、十分な効果が得られず、強い炎症を伴う皮疹が広範囲に及ぶ患者に用いること。

［17.1.1、17.1.2 参照］ 

5.2原則として、本剤投与時にはアトピー性皮膚炎の病変部位の状態に応じて抗炎症外用剤を併

用すること。 

5.3本剤投与時も保湿外用剤を継続使用すること。 

〈気管支喘息〉 

5.4 最新のガイドライン等を参考に、中用量又は高用量の吸入ステロイド薬とその他の長期管理

薬を併用しても、全身性ステロイド薬の投与等が必要な喘息増悪をきたす患者に本剤を追加

して投与すること。 

5.5 本剤は IL-4 及び IL-13 シグナル伝達を阻害することにより、喘息の病態に関与する 2 型炎症

反応を抑制することから、臨床試験で認められた本剤投与前の 2 型炎症に関連するバイオマ
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ーカー（血中好酸球数、FeNO、IgE等）の値と有効性の関係を十分に理解し、患者の当該バ

イオマーカーの値を考慮した上で、適応患者の選択を行うこと。［17.1.3参照］ 

5.6 本剤は既に起きている気管支喘息の発作や症状を速やかに軽減する薬剤ではないので、急性

の発作に対しては使用しないこと。 

〈鼻茸を伴う慢性副鼻腔炎〉 

5.7本剤は全身性ステロイド薬、手術等ではコントロールが不十分な患者に用いること。 

[設定根拠] 

5.1～5.5 前回の承認から変更なし。 

5.6 内容については前回の承認から変更なし。記載項について新記載要領に対応した整備を行った。 

5.7 追加となる鼻茸を伴う慢性副鼻腔炎の対象となる患者を記載した。 

 

7．用法及び用量に関連する注意 

〈アトピー性皮膚炎〉 

7.1  本剤による治療反応は、通常投与開始から 16週までには得られる。16週までに治療反応が

得られない場合は、投与中止を考慮すること。 

[設定根拠] 

前回の承認から変更なし。 

 

8．重要な基本的注意 

〈効能共通〉 

8.1本剤の投与によって合併する他のアレルギー性疾患の症状が変化する可能性があり、当該アレ

ルギー性疾患に対する適切な治療を怠った場合、症状が急激に悪化し、喘息等では死亡に至る

おそれもある。本剤の投与間隔変更後及び投与中止後の疾患管理も含めて、本剤投与中から、

合併するアレルギー性疾患を担当する医師と適切に連携すること。患者に対して、医師の指示

なく、それらの疾患に対する治療内容を変更しないよう指導すること。 

8.2 ショック、アナフィラキシーがあらわれることがあるので、観察を十分に行い、適切に対処で

きるようにしておくこと。［11.1.1 参照］ 

8.3長期ステロイド療法を受けている患者において、本剤投与開始後にステロイド薬を急に中止し

ないこと。ステロイド薬の減量が必要な場合には、医師の管理下で徐々に行うこと。 

8.4本剤の臨床試験において、好酸球性肺炎及び好酸球性多発血管炎性肉芽腫症の発現が認められ

ている。本剤投与中は、好酸球数の推移、並びに血管炎性皮疹、肺症状の悪化、心臓合併症及

びニューロパチー等に注意すること。 
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8.5本剤は IL-4 及び IL-13 の阻害作用により 2型免疫応答を抑制する。2 型免疫応答は寄生虫感染に

対する生体防御機能に関与している可能性がある。患者が本剤投与中に寄生虫感染を起こし、

抗寄生虫薬による治療が無効な場合には、寄生虫感染が治癒するまで本剤の投与を一時中止す

ること。［9.1.1 参照］ 

8.6本剤投与中の生ワクチンの接種は、安全性が確認されていないので避けること。 

8.7本剤の投与開始にあたっては、医療施設において、必ず医師によるか、医師の直接の監督のも

とで投与を行うこと。自己投与の適用については、医師がその妥当性を慎重に検討し、十分な

教育訓練を実施した後、本剤投与による危険性と対処法について患者が理解し、患者自ら確実

に投与できることを確認した上で、医師の管理指導のもとで実施すること。また、適用後、本

剤による副作用が疑われる場合や自己投与の継続が困難な状況となる可能性がある場合には、

直ちに自己投与を中止させ、医師の管理下で慎重に観察するなど適切な処置を行うこと。また、

本剤投与後に副作用の発現が疑われる場合は、医療機関へ連絡するよう患者に指導を行うこと。

使用済みの注射器を再使用しないよう患者に注意を促し、すべての器具の安全な廃棄方法に関

する指導の徹底を行うとともに、使用済みの注射器を廃棄する容器を提供すること。 

〈アトピー性皮膚炎〉 

8.8本剤が疾病を完治させる薬剤でなく、本剤投与中も保湿外用剤等を併用する必要があることを

患者に対して説明し、患者が理解したことを確認したうえで投与すること。 

〈気管支喘息〉 

8.9  本剤の投与開始後に喘息症状がコントロール不良であったり、悪化した場合には、医師の診療

を受けるよう患者に指導すること。 

[設定根拠] 

8.1 追加となる鼻茸を伴う慢性副鼻腔炎の内容を反映させた。 

8.2～8.9 内容については前回の承認から変更なし。記載項について新記載要領に対応した整備を行っ

た。 

9．特定の背景を有する患者に関する注意 

9.1合併症・既往歴等のある患者 

9.1.1 寄生虫感染患者 

本剤を投与する前に寄生虫感染の治療を行うこと。［8.5参照］ 

9.5 妊婦 

妊婦又は妊娠している可能性のある女性には、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。本剤はヒト IgG4 モノクローナル抗体であり、ヒト IgG は胎盤関門を

通過することが知られている。また、本剤のサル相同抗体を妊娠カニクイザルへ投与した場合、

胎盤を通過して胎児に移行することが確認されている。 

9.6 授乳婦 

治療上の有益性及び母乳栄養の有益性を考慮し、授乳の継続又は中止を検討すること。本剤の
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ヒト乳汁への移行は不明であるが、本剤はヒト IgG4 モノクローナル抗体であり、ヒト IgG は乳

汁中に移行することが知られている。 

9.7 小児等 

〈アトピー性皮膚炎〉 

小児等を対象とした臨床試験は実施していない。 

〈気管支喘息〉 

12 歳未満の小児等を対象とした臨床試験は実施していない。 

〈鼻茸を伴う慢性副鼻腔炎〉 

小児等を対象とした臨床試験は実施していない。 

9.8 高齢者 

一般的に生理機能（免疫機能等）が低下している。 

[設定根拠] 

9.1, 9.5 及び 9.6 内容については前回の承認から変更なし。記載項について新記載要領に対応した整

備を行った。 

9.7 鼻茸を伴う慢性副鼻腔炎では小児に対する臨床試験は行われていないことを追記した。 

9.8 内容については前回の承認から変更なし。記載項について新記載要領に対応した整備を行った。 

 

11．副作用 

次の副作用があらわれることがあるので、観察を十分に行い、異常が認められた場合には投与を中

止するなど適切な処置を行うこと。 

11.1  重大な副作用 

11.1.1重篤な過敏症 

アナフィラキシー（0.1%未満）が報告されている。血圧低下、呼吸困難、意識消失、めまい、

嘔気、嘔吐、そう痒感、潮紅等があらわれる可能性がある。［8.2参照］ 

[設定根拠] 

内容については前回の承認から変更なし。記載項について新記載要領に対応した整備を行った。 

 

11.2  その他の副作用 

 

 
 5%以上 5%未満 頻度不明  

感染症および寄生虫

症 

 結膜炎、細菌性結膜

炎、口腔ヘルペス、単
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純ヘルペス 

眼障害  アレルギー性結膜炎、

眼瞼炎、眼乾燥 

眼そう痒症 

血液およびリンパ系障

害 

 好酸球増加症  

注射部位 注射部位紅斑 注射部位反応、注射部

位そう痒感、注射部位

浮腫 

 

神経系障害  頭痛  

その他  発熱 血清病、血清病様反

応 

 

[設定根拠] 

前回の承認から変更なし。 

 

14．適用上の注意 

14.1薬剤投与前の注意 

14.1.1投与前に 45分以上かけて室温に戻しておくことが望ましい。 

14.1.2溶液が白濁したり、着色したり、微粒子がみられた場合及びシリンジに損傷がみられた場合

には本剤は使用しないこと。 

14.1.3投与直前まで本剤の注射針のキャップを外さないこと。キャップを外したら直ちに投与する

こと。 

14.2薬剤投与時の注意 

14.2.1 皮下注射は腹部、大腿部又は上腕部に行うこと。腹部へ投与する場合は、へその周り 5cm

を外して投与すること。注射部位反応が報告されているので、同一箇所へ繰り返し注射するこ

とは避けること。 

14.2.2 正常な皮膚の部位に注射すること。皮膚が敏感な部位、皮膚に損傷、打撲や傷のある部位、

アトピー性皮膚炎の強い炎症を伴う部位には注射しないこと。 

14.2.3他の薬剤と混合しないこと。 

14.2.4本剤は 1回使用の製剤であり、再使用しないこと。 

[設定根拠] 

内容については前回の承認から変更なし。記載項について新記載要領に対応した整備を行った。 
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15．その他の注意 

15.1 臨床使用に基づく情報 

デュピルマブ 300mg 隔週投与の 52 週間投与後のアトピー性皮膚炎患者、気管支喘息患者、又は

鼻茸を伴う慢性副鼻腔炎患者の約 5%が抗薬物抗体（ADA）陽性反応を示し、約 2%が持続する

ADA 陽性反応を示し、約 2%が中和抗体陽性であった。プラセボ群では約 4%が ADA陽性反応

を示し、約 2%が持続するADA 陽性反応を示し、約 1%が中和抗体陽性であった。高抗体価（10,000

超）の ADAの発現例（発現頻度 0.6%未満）では、本剤の薬物動態及び有効性への影響が示唆

された。加えて、高抗体価の ADAに関連した血清病及び血清病様反応が認められた。 

[設定根拠] 

鼻茸を伴う慢性副鼻腔炎患者も加えた集計結果に基づき記載した。 
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第4部の添付資料
4.2 試験報告書

4.2.1 薬理試験
4.2.1.1 効力を裏付ける試験

該当資料なし

4.2.1.2 副次的薬理試験
該当資料なし

4.2.1.3 安全性薬理試験
該当資料なし

4.2.1.4 薬力学的薬物相互作用試験
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