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1.9 一般的名称に係る文書

〔JAN〕

令和元年 10 月 16 日付 薬生薬審発 1016 第 1 号「医薬品の一般的名称について」により通

知された。

一般的名称：（日本名）ジファミラスト

（英　名）Difamilast

化学名：

（日本名）

N-({2-[4-(ジフルオロメトキシ)-3-(プロパン-2-イルオキシ)フェニル]-1,3-オキサゾール

-4-イル}メチル)-2-エトキシベンズアミド

（英　名）

N-({2-[4-(Difluoromethoxy)-3-(propan-2-yloxy)phenyl]-1,3-oxazol-4-yl}methyl)-2-ethoxybe

nzamide

〔INN〕

difamilast（r-INN List 80，WHO Drug Information Vol. 32 No.3（2018））



 

薬生薬審発 1016 第１号  

令 和 元 年 1 0 月 1 6 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

す。今般、我が国における医薬品の一般的名称（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

願います。 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

（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。） 



       

  

 

別添 

（別表２）INNに収載された品目の我が国における医薬品一般的名称 

（平成 18年 3月 31日薬食審査発第 0331001号厚生労働省医薬食品局審査管理課長通知に示す別表２） 

 

登録番号 30-6-B13 

JAN（日本名）：ファシヌマブ（遺伝子組換え） 

JAN（英 名）：Fasinumab (Genetical Recombination) 

 

アミノ酸配列及びジスルフィド結合 

L鎖 

DIQMTQSPSS LSASAGDRVT ITCRASQAIR NDLGWYQQKP GKAPKRLIYA 

AFNLQSGVPS RFSGSGSGTE FTLTISSLQP EDLASYYCQQ YNRYPWTFGQ 

GTKVEIKRTV AAPSVFIFPP SDEQLKSGTA SVVCLLNNFY PREAKVQWKV 

DNALQSGNSQ ESVTEQDSKD STYSLSSTLT LSKADYEKHK VYACEVTHQG  

LSSPVTKSFN RGEC 

 

H鎖 

QVQLVQSGAE VKKPGASVKV SCKVSGFTLT ELSIHWVRQA PGKGLEWMGG  

FDPEDGETIY AQKFQGRVTM TEDTSTDTAY MELTSLRSED TAVYYCSTIF  

GVVTNFDNWG QGTLVTVSSA STKGPSVFPL APCSRSTSES TAALGCLVKD  

YFPEPVTVSW NSGALTSGVH TFPAVLQSSG LYSLSSVVTV PSSSLGTKTY  

TCNVDHKPSN TKVDKRVESK YGPPCPPCPA PEFLGGPSVF LFPPKPKDTL  

MISRTPEVTC VVVDVSQEDP EVQFNWYVDG VEVHNAKTKP REEQFNSTYR  

VVSVLTVLHQ DWLNGKEYKC KVSNKGLPSS IEKTISKAKG QPREPQVYTL  

PPSQEEMTKN QVSLTCLVKG FYPSDIAVEW ESNGQPENNY KTTPPVLDSD  

GSFFLYSRLT VDKSRWQEGN VFSCSVMHEA LHNHYTQKSL SLSLGK 

 

H鎖Q1：部分的ピログルタミン酸；H鎖N296：糖鎖結合；H鎖K446：部分的プロセシング 

L鎖C214 – H鎖C133，H鎖C225 – H鎖C225，H鎖C228 – H鎖C228：ジスルフィド結合 

 

 

 



       

  

 

主な糖鎖の推定構造 

 

 

C6418H9926N1706O2028S46（タンパク質部分，4本鎖） 

H鎖 C2175H3362N568O681S17 

L鎖 C1034H1605N285O333S6 

 

ファシヌマブは，ヒト神経成長因子（NGF）に対する遺伝子組換えヒトIgG4モノクローナル抗体であり，

H鎖の227番目のアミノ酸残基はProに置換されている．ファシヌマブはチャイニーズハムスター卵巣細胞

により産生される．ファシヌマブは446個のアミノ酸残基からなるH鎖（γ4鎖）2本及び214個のアミノ酸残

基からなるL鎖（κ鎖）2本で構成される糖タンパク質（分子量：約148,000）である． 

 

Fasinumab is a recombinant human IgG4 monoclonal antibody against human nerve growth factor (NGF), whose amino 

acid residue at position 227 is substituted by Pro in the H-chain. Fasinumab is produced in Chinese hamster ovary cells. 

Fasinumab is a glycoprotein (molecular weight: ca. 148,000) composed of 2 H-chains (γ4-chains) consisting of 446 

amino acid residues each and 2 L-chains (κ-chains) consisting of 214 amino acid residues each. 

 

  



       

  

 

登録番号 30-6-B15 

JAN（日本名）：レダセムチドトリフルオロ酢酸塩 

JAN（英 名）：Redasemtide Trifluoroacetate 

 

 

 

C224H351N65O64S3・xC2HF3O2 

 

レダセムチドトリフルオロ酢酸塩は，44個のアミノ酸残基からなるレダセムチドのトリフルオロ酢酸塩で

ある．レダセムチドはヒト high mobility group protein B1 (HMG-1) の類縁体で，HMG-1のアミノ酸配列の 1

～44番目に相当する合成ペプチドである． 

 

Redasemtide Trifluoroacetate is a trifluoroacetic acid salt of Redasemtide consisting of 44 amino acid residues. 

Redasemtide is a synthetic peptide analog of human high mobility group protein B1 (HMG-1) corresponding to amino 

acid sequence of HMG-1 at positions 1 – 44. 

 

MGKGDPKKPR GKMSSYAFFV QTCREEHKKK HPDASVNFSE FSKK

• x
F CO2H
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登録番号 30-6-B17 

JAN（日本名）：ペミガチニブ 

JAN（英 名）：Pemigatinib 

 

 

 

C24H27F2N5O4  

 

3-(2,6-ジフルオロ-3,5-ジメトキシフェニル)-1-エチル-8-[(モルホリン-4-イル)メチル]-1,3,4,7-テトラヒドロ-

2H-ピロロ[3',2':5,6]ピリド[4,3-d]ピリミジン-2-オン 

 

3-(2,6-Difluoro-3,5-dimethoxyphenyl)-1-ethyl-8-[(morpholin-4-yl)methyl]-1,3,4,7-tetrahydro- 

2H-pyrrolo[3',2':5,6]pyrido[4,3-d]pyrimidin-2-one 
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登録番号 31-1-B1 

JAN（日本名）：ガルカネズマブ（遺伝子組換え） 

JAN（英 名）：Galcanezumab (Genetical Recombination) 

 

アミノ酸配列及びジスルフィド結合 

 

L鎖 

 

 

H 鎖 

 

 

H鎖Q1：部分的ピログルタミン酸；H鎖N296：糖鎖結合；H鎖G445：部分的プロセシング及びL444アミド

化 

L鎖C214 – H鎖C133，H鎖C225 – H鎖C225，H鎖C228 – H鎖C228：ジスルフィド結合 

 

主な糖鎖の推定構造 

 

 

C6392H9854N1686O2018S46（タンパク質部分，4本鎖） 

H鎖：C2168H3339N569O675S17 

L鎖：C1028H1592N274O334S6 

 

DIQMTQSPSS LSASVGDRVT ITCRASKDIS KYLNWYQQKP GKAPKLLIYY 

TSGYHSGVPS RFSGSGSGTD FTLTISSLQP EDFATYYCQQ GDALPPTFGG 

GTKVEIKRTV AAPSVFIFPP SDEQLKSGTA SVVCLLNNFY PREAKVQWKV 

DNALQSGNSQ ESVTEQDSKD STYSLSSTLT LSKADYEKHK VYACEVTHQG 

LSSPVTKSFN RGEC    

 

QVQLVQSGAE VKKPGSSVKV SCKASGYTFG NYWMQWVRQA PGQGLEWMGA 

IYEGTGKTVY IQKFADRVTI TADKSTSTAY MELSSLRSED TAVYYCARLS 

DYVSGFGYWG QGTTVTVSSA STKGPSVFPL APCSRSTSES TAALGCLVKD 

YFPEPVTVSW NSGALTSGVH TFPAVLQSSG LYSLSSVVTV PSSSLGTKTY 

TCNVDHKPSN TKVDKRVESK YGPPCPPCPA PEAAGGPSVF LFPPKPKDTL 

MISRTPEVTC VVVDVSQEDP EVQFNWYVDG VEVHNAKTKP REEQFNSTYR 

VVSVLTVLHQ DWLNGKEYKC KVSNKGLPSS IEKTISKAKG QPREPQVYTL 

PPSQEEMTKN QVSLTCLVKG FYPSDIAVEW ESNGQPENNY KTTPPVLDSD 

GSFFLYSRLT VDKSRWQEGN VFSCSVMHEA LHNHYTQKSL SLSLG 

 



       

  

 

ガルカネズマブは，遺伝子組換えヒト化モノクローナル抗体であり，マウス抗ヒトα-及びβ-カルシトニン

遺伝子関連ペプチド（CGRP）抗体の相補性決定部，ヒトフレームワーク部及びヒトIgG4の定常部からな

る．H鎖の227，233及び234番目のアミノ酸残基は，それぞれPro，Ala及びAlaに置換されており，C末端の

Lysは除去されている．ガルカネズマブは，チャイニーズハムスター卵巣細胞により産生される．ガルカネ

ズマブは，445個のアミノ酸残基からなるH鎖（4鎖）2本及び214個のアミノ酸残基からなるL鎖（鎖）2本

で構成される糖タンパク質（分子量：約147,000）である． 

 

Galcanezumab is a recombinant humanized monoclonal antibody composed of complementarity-determining regions 

derived from mouse anti-human - and -calcitonin gene-related peptides (CGRP) monoclonal antibody, human 

framework regions and human IgG4 constant regions. In the H-chain, the amino acid residues at positions 227, 233 

and 234 are substituted by Pro, Ala and Ala, respectively, and C-terminal Lys is deleted. Galcanezumab is produced 

in Chinese hamster ovary cells. Galcanezumab is a glycoprotein (molecular weight: ca.147,000) composed of 2 H-

chains (-chains) consisting of 445 amino acid residues each and 2 L-chains (-chains) consisting of 214 amino acid 

residues each. 

 



       

  

 

登録番号 31-1-B2 

JAN（日本名）：カピバセルチブ 

JAN（英 名）：Capivasertib 

 

 

 

C21H25ClN6O2  

 

4-アミノ-N-[(1S)-1-(4-クロロフェニル)-3-ヒドロキシプロピル]- 

1-(7H-ピロロ[2,3-d]ピリミジン-4-イル)ピペリジン-4-カルボキシアミド 

 

4-Amino-N-[(1S)-1-(4-chlorophenyl)-3-hydroxypropyl]- 

1-(7H-pyrrolo[2,3-d]pyrimidin-4-yl)piperidine-4-carboxamide 

 



       

  

 

登録番号 31-1-B3 

JAN（日本名）：ベンダムスチン塩酸塩水和物 

JAN（英 名）：Bendamustine Hydrochloride Hydrate 

 

 

 

C16H21Cl2N3O2・HCl・H2O  

 

4-{5-[ビス(2-クロロエチル)アミノ]-1-メチル-1H-ベンゾイミダゾール-2-イル}ブタン酸 一塩酸塩一水和物 

 

4-{5-[Bis(2-chloroethyl)amino]-1-methyl-1H-benzimidazol-2-yl}butanoic acid monohydrochloride monohydrate 

 



       

  

 

登録番号 31-1-B4 

JAN（日本名）：ジファミラスト 

JAN（英 名）：Difamilast 

 

 

 

C23H24F2N2O5  

 

N-({2-[4-(ジフルオロメトキシ)-3-(プロパン-2-イルオキシ)フェニル]-1,3-オキサゾール-4-イル}メチル)-2-エ

トキシベンズアミド 

 

N-({2-[4-(Difluoromethoxy)-3-(propan-2-yloxy)phenyl]-1,3-oxazol-4-yl}methyl)-2-ethoxybenzamide 

 



       

  

 

登録番号 301-2-B1 

JAN（日本名）：バレメトスタットトシル酸塩 

JAN（英 名）：Valemetostat Tosilate 

 

 

 

 

C26H34ClN3O4・C7H8O3S  

 

(2R)-7-クロロ-2-[trans-4-(ジメチルアミノ)シクロヘキシル]-N-[(4,6-ジメチル-2-オキソ-1,2-ジヒドロピリジ

ン-3-イル)メチル]-2,4-ジメチル-1,3-ベンゾジオキソール-5-カルボキシアミド 一(4-メチルベンゼンスルホ

ン酸塩) 

 

(2R)-7-Chloro-2-[trans-4-(dimethylamino)cyclohexyl]-N-[(4,6-dimethyl-2-oxo-1,2-dihydropyridin-3-yl)methyl]-2,4-

dimethyl-1,3-benzodioxole-5-carboxamide mono(4-methylbenzenesulfonate) 

 

 



       

  

 

登録番号 301-2-B2 

JAN（日本名）：ルセラスタット 

JAN（英 名）：Lucerastat 

 

 

 

C10H21NO4  

 

(2R,3S,4R,5S)-1-ブチル-2-(ヒドロキシメチル)ピぺリジン-3,4,5-トリオール 

 

(2R,3S,4R,5S)-1-Butyl-2-(hydroxymethyl)piperidine-3,4,5-triol 
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登録番号 301-2-B4 

JAN（日本名）：ゴスラネマブ（遺伝子組換え） 

JAN（英 名）：Gosuranemab (Genetical Recombination) 

 

アミノ酸配列及びジスルフィド結合 

 

L鎖 

DVVMTQSPLS   LPVTLGQPAS   ISCKSSQSIV   HSNGNTYLEW   YLQKPGQSPQ 

LLVYKVSNRF   SGVPDRFSGS   GSGTDFTLKI   SRVEAEDVGT   YYCFQGSLVP 

WAFGGGTKVE   IKRTVAAPSV   FIFPPSDEQL   KSGTASVVCL   LNNFYPREAK 

VQWKVDNALQ   SGNSQESVTE   QDSKDSTYSL   SSTLTLSKAD   YEKHKVYACE 

VTHQGLSSPV      TKSFNRGEC    

 

H 鎖 

EVHLVESGGA   LVKPGGSLRL   SCAASGFSFS   KYGMSWVRQA   PGKGLEWVAT   

ISSSGSRTYY   PDSVKGRFTI   SRDNAKNTLY   LQMNSLRAED   TAMYYCSISW 

DGAMDYWGQG   TTVTVSSAST   KGPSVFPLAP   CSRSTSESTA   ALGCLVKDYF 

PEPVTVSWNS   GALTSGVHTF   PAVLQSSGLY   SLSSVVTVPS   SSLGTKTYTC 

NVDHKPSNTK   VDKRVESKYG   PPCPPCPAPE   FLGGPSVFLF   PPKPKDTLMI 

SRTPEVTCVV      VDVSQEDPEV     QFNWYVDGVE      VHNAKTKPRE     EQFNSTYRVV 

SVLTVLHQDW   LNGKEYKCKV   SNKGLPSSIE   KTISKAKGQP   REPQVYTLPP 

SQEEMTKNQV   SLTCLVKGFY   PSDIAVEWES   NGQPENNYKT   TPPVLDSDGS 

FFLYSRLTVD      KSRWQEGNVF     SCSVMHEALH      NHYTQKSLSL     SLG 

H鎖 E1：部分的ピログルタミン酸；H鎖 N294：糖鎖結合 

L鎖 C219－H鎖 C131，H鎖 C223－H鎖 C223，H鎖 C226－H鎖 C226：ジスルフィド結合 

 

主な糖鎖の推定構造 

 

 

C6422H9906N1702O2012S48（タンパク質部分, 4本鎖） 

H 鎖 C2155H3320N570O669S18 

L鎖 C1056H1637N281O337S6  



       

  

 

ゴスラネマブは，ヒト微小管関連タンパク質タウに対する遺伝子組換えモノクローナル抗体であり，定常

部はヒト IgG4に由来し，その H鎖の 241番目のアミノ酸残基は Pro に置換され，C末端の Lysは除去され

ている．ゴスラネマブは，チャイニーズハムスター卵巣細胞により産生される．ゴスラネマブは，443個の

アミノ酸残基からなる H 鎖（γ4 鎖）2 本及び 219 個のアミノ酸残基からなる L 鎖（κ 鎖）2 本で構成され

る糖タンパク質（分子量：約 145,000）である． 

 

Gosuranemab is a recombinant anti-human microtubule-associated protein tau monoclonal antibody having constant 

regions derived from human IgG4, whose amino acid residue at position 241 is substituted by Pro and C-terminal Lys 

is deleted in the H-chain. Gosuranemab is produced in Chinese hamster ovary cells. Gosuranemab is a glycoprotein 

(molecular weight: ca.145,000) composed of 2 H-chains (γ4-chains) consisting of 443 amino acid residues each and 2 

L-chains (κ-chains) consisting of 219 amino acid residues each. 

 

 

  



       

  

 

登録番号 301-2-B5 

JAN（日本名）：ガンテネルマブ（遺伝子組換え） 

JAN（英 名）：Gantenerumab (Genetical Recombination) 

 

アミノ酸配列及びジスルフィド結合 

 

 

L鎖 DIVLTQSPAT LSLSPGERAT LSCRASQSVS SSYLAWYQQK PGQAPRLLIY 

 

GASSRATGVP ARFSGSGSGT DFTLTISSLE PEDFATYYCL QIYNMPITFG 

 

QGTKVEIKRT VAAPSVFIFP PSDEQLKSGT ASVVCLLNNF YPREAKVQWK 

 

VDNALQSGNS QESVTEQDSK DSTYSLSSTL TLSKADYEKH KVYACEVTHQ 

 

GLSSPVTKSF NRGEC 

 

 

H 鎖 QVELVESGGG LVQPGGSLRL SCAASGFTFS SYAMSWVRQA PGKGLEWVSA  

 

INASGTRTYY ADSVKGRFTI SRDNSKNTLY LQMNSLRAED TAVYYCARGK  

 

GNTHKPYGYV RYFDVWGQGT LVTVSSASTK GPSVFPLAPS SKSTSGGTAA  

 

LGCLVKDYFP EPVTVSWNSG ALTSGVHTFP AVLQSSGLYS LSSVVTVPSS  

 

SLGTQTYICN VNHKPSNTKV DKKVEPKSCD KTHTCPPCPA PELLGGPSVF  

 

LFPPKPKDTL MISRTPEVTC VVVDVSHEDP EVKFNWYVDG VEVHNAKTKP  

 

REEQYNSTYR VVSVLTVLHQ DWLNGKEYKC KVSNKALPAP IEKTISKAKG  

 

QPREPQVYTL PPSRDELTKN QVSLTCLVKG FYPSDIAVEW ESNGQPENNY  

 

KTTPPVLDSD GSFFLYSKLT VDKSRWQQGN VFSCSVMHEA LHNHYTQKSL  

 

SLSPGK 

 

  

H鎖 Q1：部分的ピログルタミン酸；H鎖 N52，H鎖 N306：糖鎖結合；H鎖 G455：部分的プロセシング

及び P454アミド化；K456：部分的プロセシング  

L鎖 C215－H鎖 C229，H鎖 C235－H鎖 C235，H鎖 C238－H鎖 C238：ジスルフィド結合 

 

 



       

  

 

主な糖鎖の推定構造 

N52 

ManGlcNAcGlcNAcNeuAc1,2

GalGlcNAcMan

GalGlcNAcMan

 

 

N306 

 

 

C6496H10072N1740O2024S42（タンパク質部分，4本鎖） 

H鎖  C2220H3437N595O679S15 

L鎖  C1028H1603N275O333S6  

 

ガンテネルマブは，ヒトアミロイドベータペプチドに対する遺伝子組換えヒト IgG1 モノクローナル抗体で

ある．ガンテネルマブは，チャイニーズハムスター卵巣細胞により産生される．ガンテネルマブは，456個

のアミノ酸残基からなる H 鎖（γ1 鎖）2 本及び 215 個のアミノ酸残基からなる L 鎖（κ 鎖）2 本で構成さ

れる糖タンパク質（分子量：約 153,000）である. 

 

Gantenerumab is a recombinant human IgG1 monoclonal antibody against human amyloid beta peptide. Gantenerumab 

is produced in Chinese hamster ovary cells. Gantenerumab is a glycoprotein (molecular weight: ca. 153,000) composed 

of 2 H-chains (γ1-chains) consisting of 456 amino acid residues each and 2 L-chains (κ-chains) consisting of 215 amino 

acid residues each. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

※ JAN 以外の情報は、参考として掲載しました。 



Off. Rec. Wld Health 
Org.

Cumulative List  No. 17, 2017 . 

Actes off. Org. mond. Santé

Liste récapitulative No. 17, 2017 . 

Act. Of. Mund. Salud

Cumulative List No. 17, 2017 . 



 

Recommended INN 
 
DCI Recommandée 
 
 
DCI Recomendada  

Chemical name or description; Molecular formula; 
Graphic formula 
 
Nom chimique ou description; Formule brute; Formule 
développée 
 
Nombre químico o descripción; Fórmula molecular; 
Fórmula desarrollada 
 

Homo sapiens 

Homo sapiens
Homo sapiens

Homo sapiens

Homo sapiens

Homo sapiens 

Homo sapiens
Homo sapiens

Homo 
sapiens

Homo sapiens

Homo sapiens 

Homo sapiens
Homo sapiens

Homo 
sapiens

Homo sapiens



Homo sapiens

Homo sapiens
Homo 

sapiens

Homo sapiens
Homo sapiens

Homo sapiens

Homo sapiens
Homo 

sapiens

Homo sapiens

Homo sapiens

Homo sapiens

Homo sapiens

Homo sapiens

Homo sapiens

Homo sapiens



EVQLVESGGG LVQPGRSLRL SCAASGFTFD DYAMHWVRQA PGKGLEWVSA 50
ITWNSGHIDY ADSVEGRFTI SRDNAKNSLY LQMNSLRAED TAVYYCAKVS 100
YLSTASSLDY WGQGTLVTVS SASTKGPSVF PLAPSSKSTS GGTAALGCLV 150
KDYFPEPVTV SWNSGALTSG VHTFPAVLQS SGLYSLSSVV TVPSSSLGTQ 200
TYICNVNHKP SNTKVDKKVE PKSCDKTHTC PPCPAPELLG GPSVFLFPPK 250
PKDTLMISRT PEVTCVVVDV SHEDPEVKFN WYVDGVEVHN AKTKPREEQY 300
NSTYRVVSVL TVLHQDWLNG KEYKCKVSNK ALPAPIEKTI SKAKGQPREP 350
QVYTLPPSRD ELTKNQVSLT CLVKGFYPSD IAVEWESNGQ PENNYKTTPP 400
VLDSDGSFFL YSKLTVDKSR WQQGNVFSCS VMHEALHNHY TQKSLSLSPG 450
K 451

DIQMTQSPSS LSASVGDRVT ITCRASQGIR NYLAWYQQKP GKAPKLLIYA 50
ASTLQSGVPS RFSGSGSGTD FTLTISSLQP EDVATYYCQR YNRAPYTFGQ 100
GTKVEIKRTV AAPSVFIFPP SDEQLKSGTA SVVCLLNNFY PREAKVQWKV 150
DNALQSGNSQ ESVTEQDSKD STYSLSSTLT LSKADYEKHK VYACEVTHQG 200
LSSPVTKSFN RGEC 214

AAGGILHLEL LVAVGPDVFQ AHQEDTERYV LTNLNIGAEL LRDPSLGAQF 50
RVHLVKMVIL TEPEGAPNIT ANLTSSLLSV CGWSQTINPE DDTDPGHADL 100
VLYITRFDLE LPDGNRQVRG VTQLGGACSP TWSCLITEDT GFDLGVTIAH 150
EIGHSFGLEH DGAPGSGCGP SGHVMASDGA APRAGLAWSP CSRRQLLSLL 200
SAGRARCVWD PPRPQPGSAG HPPDAQPGLY YSANEQCRVA FGPKAVACTF 250
AREHLDMCQA LSCHTDPLDQ SSCSRLLVPL LDGTECGVEK WCSKGRCRSL 300
VELTPIAAVH GRWSSWGPRS PCSRSCGGGV VTRRRQCNNP RPAFGGRACV 350
GADLQAEMCN TQACEKTQLE FMSQQCARTD GQPLRSSPGG ASFYHWGAAV 400
PHSQGDALCR HMCRAIGESF IMKRGDSFLD GTRCMPSGPR EDGTLSLCVS 450
GSCRTFGCDG RMDSQQVWDR CQVCGGDNST CSPRKGSFTA GRAREYVTFL 500
TVTPNLTSVY IANHRPLFTH LAVRIGGRYV VAGKMSISPN TTYPSLLEDG 550
RVEYRVALTE DRLPRLEEIR IWGPLQEDAD IQVYRRYGEE YGNLTRPDIT 600
FTYFQPKPRQ AWVWAAVRGP CSVSCGAGLR WVNYSCLDQA RKELVETVQC 650
QGSQQPPAWP EACVLEPCPP YWAVGDFGPC SASCGGGLRE RPVRCVEAQG 700
SLLKTLPPAR CRAGAQQPAV ALETCNPQPC PARWEVSEPS SCTSAGGAGL 750
ALENETCVPG ADGLEAPVTE GPGSVDEKLP APEPCVGMSC PPGWGHLDAT 800
SAGEKAPSPW GSIRTGAQAA HVWTPAAGSC SVSCGRGLME LRFLCMDSAL 850
RVPVQEELCG LASKPGSRRE VCQAVPCPAR WQYKLAACSV SCGRGVVRRI 900
LYCARAHGED DGEEILLDTQ CQGLPRPEPQ EACSLEPCPP RWKVMSLGPC 950
SASCGLGTAR RSVACVQLDQ GQDVEVDEAA CAALVRPEAS VPCLIADCTY 1000
RWHVGTWMEC SVSCGDGIQR RRDTCLGPQA QAPVPADFCQ HLPKPVTVRG 1050
CWAGPCVGQG TPSLVPHEEA AAPGRTTATP AGASLEWSQA RGLLFSPAPQ 1100
PRRLLPGPQE NSVQSSACGR QHLEPTGTID MRGPGQADCA VAIGRPLGEV 1150
VTLRVLESSL NCSAGDMLLL WGRLTWRKMC RKLLDMTFSS KTNTLVVRQR 1200
CGRPGGGVLL RYGSQLAPET FYRECDMQLF GPWGEIVSPS LSPATSNAGG 1250
CRLFINVAPH ARIAIHALAT NMGAGTEGAN ASYILIRDTH SLRTTAFHGQ 1300
QVLYWESESS QAEMEFSEGF LKAQASLRGQ YWTLQSWVPE MQDPQSWKGK 1350
EGT 1353
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EVQLLESGGG LVQPGGSLRL SCAASGFTFS NAWMSWVRQA PGKGLEWVAF 50
IWYDGSNKYY ADSVKGRFTI SRDNSKNTLY LQMNSLRAED TAVYYCARYS 100
GWYFDYWGQG TLVTVSSAST KGPSVFPLAP SSKSTSGGTA ALGCLVKDYF 150
PEPVTVSWNS GALTSGVHTF PAVLQSSGLY SLSSVVTVPS SSLGTQTYIC 200
NVNHKPSNTK VDKKVEPKSC DKTHTCPPCP APELLGGPSV FLFPPKPKDT 250
LMISRTPEVT CVVVDVSHED PEVKFNWYVD GVEVHNAKTK PREEQYNSTY 300
RVVSVLTVLH QDWLNGKEYK CKVSNKALPA PIEKTISKAK GQPREPQVYT 350
LPPSRDELTK NQVSLTCLVK GFYPSDIAVE WESNGQPENN YKTTPPVLDS 400
DGSFFLYSKL TVDKSRWQQG NVFSCSVMHE ALHNHYTQKS LSLSPGK 447

QSVLTQPPSA SGTPGQRVTI SCTGSSSNIG AGYDVHWYQQ LPGTAPKLLI 50
YDNNNRPSGV PDRFSGSKSG TSASLAISGL RSEDEADYYC QSYDSSLSAW 100
LFGGGTKLTV LGQPKAAPSV TLFPPSSEEL QANKATLVCL ISDFYPGAVT 150
VAWKADSSPV KAGVETTTPS KQSNNKYAAS SYLSLTPEQW KSHRSYSCQV 200
THEGSTVEKT VAPTECS 217
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EVQLVESGGG LVQPGGSLRL SCAASGFTFS VYYMNWVRQA PGKGLEWVSD 50
INNEGGTTYY ADSVKGRFTI SRDNSKNSLY LQMNSLRAED TAVYYCARDA 100
GYSNHVPIFD SWGQGTLVTV SSASTKGPSV FPLAPSSKST SGGTAALGCL 150
VKDYFPEPVT VSWNSGALTS GVHTFPAVLQ SSGLYSLSSV VTVPSSSLGT 200
QTYICNVNHK PSNTKVDKKV EPKSCDKTHT CPPCPAPELL GGPSVFLFPP 250
KPKDTLMISR TPEVTCVVVD VSHEDPEVKF NWYVDGVEVH NAKTKPREEQ 300
YNSTYRVVSV LTVLHQDWLN GKEYKCKVSN KALPAPIEKT ISKAKGQPRE 350
PQVYTLPPSR DELTKNQVSL TCLVKGFYPS DIAVEWESNG QPENNYKTTP 400
PVLDSDGSFF LYSKLTVDKS RWQQGNVFSC SVMHEALHNH YTQKSLSLSP 450
GK 452

QAVVTQEPSL TVSPGGTVTL TCGLKSGSVT SDNFPTWYQQ TPGQAPRLLI 50
YNTNTRHSGV PDRFSGSILG NKAALTITGA QADDEAEYFC ALFISNPSVE 100
FGGGTQLTVL GQPKAAPSVT LFPPSSEELQ ANKATLVCLI SDFYPGAVTV 150
AWKADSSPVK AGVETTTPSK QSNNKYAASS YLSLTPEQWK SHRSYSCQVT 200
HEGSTVEKTV APTECS 216



YNSGKLEEFV QGNLERECME EKCSFEEARE VFENTERTTE FWKQYVDGDQ 50 
CESNPCLNGG SCKDDINSYE CWCPFGFEGK NCELDVTCNI KNGRCEQFCK 100 
NSADNKVVCS CTEGYRLAEN QKSCEPAVPF PCGRVSVSQT SKLTRAETVF 150 
PDVDYVNSTE AETILDNITQ STQSFNDFTR VVGGEDAKPG QFPWQVVLNG 200 
KVDAFCGGSI VNEKWIVTAA HCVETGVKIT VVAGEHNIEE TEHTEQKRNV 250 
IRIIPHHNYN AAINKYNHDI ALLELDEPLV LNSYVTPICI ADKEYTNIFL 300 
KFGSGYVSGW GRVFHKGYSA LVLQYLRVPL VDRATCLEST KFRIYNNMFC 350 
AGFHEGGRDS CQGDSGGPHV TEVEGTSFLT GIISWGEECA MKGKYGIYTK 400 
VSRYVNWIKE KTKLT 415 
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EVQLLESGGG LVQPGGSLRL SCAASGFTFS SYAMNWVRQA PGKGLEWVST 50
TSGSGASTYY ADSVKGRFTI SRDNSKNTLY LQMNSLRAED TAVYYCAKIW 100
IAFDIWGQGT MVTVSSASTK GPSVFPLAPS SKSTSGGTAA LGCLVKDYFP 150
EPVTVSWNSG ALTSGVHTFP AVLQSSGLYS LSSVVTVPSS SLGTQTYICN 200
VNHKPSNTKV DKRVEPKSCD KTHTCPPCPA PELLGGPSVF LFPPKPKDTL 250
MISRTPEVTC VVVDVSHEDP EVKFNWYVDG VEVHNAKTKP REEQYNSTYR 300
VVSVLTVLHQ DWLNGKEYKC KVSNKALPAP IEKTISKAKG QPREPQVYTL 350
PPSREEMTKN QVSLTCLVKG FYPSDIAVEW ESNGQPENNY KTTPPVLDSD 400
GSFFLYSKLT VDKSRWQQGN VFSCSVMHEA LHNHYTQKSL SLSPG 445

EIVLTQSPGT LSLSPGERAT LSCRASQSVS SSYLAWYQQK PGQAPRLLIY 50
GASSRATGIP DRFSGSGSGT DFTLTISRLE PEDFAVYYCQ QYGSSPYTFG 100
QGTKLEIKRT VAAPSVFIFP PSDEQLKSGT ASVVCLLNNF YPREAKVQWK 150
VDNALQSGNS QESVTEQDSK DSTYSLSSTL TLSKADYEKH KVYACEVTHQ 200
GLSSPVTKSF NRGEC 215
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QVQLVESGGG VVQPGRSLRL SCAASGFTFS SYGMHWVRQA PGKGLEWVAV 50
ISYEESNRYH ADSVKGRFTI SRDNSKITLY LQMNSLRTED TAVYYCARDG 100
GIAAPGPDYW GQGTLVTVSS ASTKGPSVFP LAPSSKSTSG GTAALGCLVK 150
DYFPEPVTVS WNSGALTSGV HTFPAVLQSS GLYSLSSVVT VPSSSLGTQT 200
YICNVNHKPS NTKVDKRVEP KSCDKTHTCP PCPAPELLGG PSVFLFPPKP 250
KDTLMISRTP EVTCVVVDVS HEDPEVKFNW YVDGVEVHNA KTKPREEQYA 300
STYRVVSVLT VLHQDWLNGK EYKCKVSNKA LPAPIEKTIS KAKGQPREPQ 350
VYTLPPSREE MTKNQVSLTC LVKGFYPSDI AVEWESNGQP ENNYKTTPPV 400
LDSDGSFFLY SKLTVDKSRW QQGNVFSCSV MHEALHNHYT QKSLSLSPGK 450

DIVMTQSPLS LTVTPGEPAS ISCRSSQSLL YSNGYNYLDW YLQKPGQSPQ 50
VLISLGSNRA SGVPDRFSGS GSGTDFTLKI SRVEAEDVGV YYCMQARQTP 100
FTFGPGTKVD IRRTVAAPSV FIFPPSDEQL KSGTASVVCL LNNFYPREAK 150
VQWKVDNALQ SGNSQESVTE QDSKDSTYSL SSTLTLSKAD YEKHKVYACE 200
VTHQGLSSPV TKSFNRGEC 219
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EVQLVESGGG LVKPGGSLRL SCSASGFSLT KYKMTWVRQA PGKGLEWVSS 50
ISSTSRDIDY ADSVKGRFTI SRDNAKNSLF LQMSSLRVDD TAVYYCTRDG 100
WLWGWDVRSN YYYNALDVWG QGTTVTVSSA STKGPSVFPL APSSKSTSGG 150
TAALGCLVKD YFPEPVTVSW NSGALTSGVH TFPAVLQSSG LYSLSSVVTV 200
PSSSLGTQTY ICNVNHKPSN TKVDKKVEPK SCDKTHTCPP CPAPELLGGP 250
SVFLFPPKPK DTLMISRTPE VTCVVVDVSH EDPEVKFNWY VDGVEVHNAK 300
TKPREEQYNS TYRVVSVLTV LHQDWLNGKE YKCKVSNKAL PAPIEKTISK 350
AKGQPREPQV YTLPPSRDEL TKNQVSLTCL VKGFYPSDIA VEWESNGQPE 400
NNYKTTPPVL DSDGSFFLYS KLTVDKSRWQ QGNVFSCSVM HEALHNHYTQ 450
KSLSLSPGK 459

DIVVTQSPSS LSASVGDRVT ITCRASQGIY NSIAWYQQKP GKAPKLLLYS 50
TSTLLSGVPS RFSGSGSGTD YTLTITNLQP EDFATYYCQQ YFVTPETFGQ 100
GTKLEIKRTV AAPSVFIFPP SDEQLKSGTA SVVCLLNNFY PREAKVQWKV 150
DNALQSGNSQ ESVTEQDSKD STYSLSSTLT LSKADYEKHK VYACEVTHQG 200
LSSPVTKSFN RGEC 214
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EVQLVESGGG LVKPGGSLRL SCAASGYTFS NYWIGWVRQA PGKGLEWIGD 50
IYPGGNYIRN NEKFKDKTTL SADTSKNTAY LQMNSLKTED TAVYYCGSSF 100
GSNYVFAWFT YWGQGTLVTV SSASTKGPSV FPLAPCSRST SESTAALGCL 150
VKDYFPEPVT VSWNSGALTS GVHTFPAVLQ SSGLYSLSSV VTVPSSSLGT 200
KTYTCNVDHK PSNTKVDKRV ESKYGPPCPS CPAPEFLGGP SVFLFPPKPK 250
DTLMISRTPE VTCVVVDVSQ EDPEVQFNWY VDGVEVHNAK TKPREEQFNS 300
TYRVVSVLTV LHQDWLNGKE YKCKVSNKGL PSSIEKTISK AKGQPREPQV 350
YTLPPSQEEM TKNQVSLTCL VKGFYPSDIA VEWESNGQPE NNYKTTPPVL 400
DSDGSFFLYS RLTVDKSRWQ EGNVFSCSVM HEALHNHYTQ KSLSLSLGK 449

DIVMTQSPLS LPVTPGEPAS ISCRSSQRLL SSYGHTYLHW YLQKPGQSPQ 50
LLIYEVSNRF SGVPDRFSGS GSGTDFTLKI SRVEAEDVGV YYCSQSTHVP 100
LTFGQGTKVE IKRTVAAPSV FIFPPSDEQL KSGTASVVCL LNNFYPREAK 150
VQWKVDNALQ SGNSQESVTE QDSKDSTYSL SSTLTLSKAD YEKHKVYACE 200
VTHQGLSSPV TKSFNRGEC 219
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QVQLVQSGGG LVQAGGSLRL SCAASGGTFA TSPMGWLRQA PGKGTEFVAA 50
ISPSGGDRIY ADSVKGRFTI SRDNAGYFIY LQMNSLKPED TAVYYCAVRR 100
RFDGTSYYTG DYDSWGQGTL VTVSSASTKG PSVFPLAPSS KSTSGGTAAL 150
GCLVKDYFPE PVTVSWNSGA LTSGVHTFPA VLQSSGLYSL SSVVTVPSSS 200
LGTQTYICNV NHKPSNTKVD KRVEPKSCDK THTCPPCPAP ELLGGPSVFL 250
FPPKPKDTLY ITREPEVTCV VVDVSHEDPE VKFNWYVDGV EVHNAKTKPR 300
EEQYNSTYRV VSVLTVLHQD WLNGKEYKCK VSNKALPAPI EKTISKAKGQ 350
PREPQVYTLP PSREEMTKNQ VSLTCLVKGF YPSDIAVEWE SNGQPENNYK 400
TTPPVLDSDG SFFLYSKLTV DKSRWQQGNV FSCSVMHEAL HNHYTQKSLS 450
LSPGK 455

EIVLTQSPGT LSLSPGERAT LSCRASQSVS SSYLAWYQQK PGQAPRLLIY 50
DASSRATGIP DRFSGSGSGT DFTLTISRLE PEDFAVYYCQ QYSYSPVTFG 100
QGTKVEIKRT VAAPSVFIFP PSDEQLKSGT ASVVCLLNNF YPREAKVQWK 150
VDNALQSGNS QESVTEQDSK DSTYSLSSTL TLSKADYEKH KVYACEVTHQ 200
GLSSPVTKSF NRGEC 215
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EVQLLESGGG LVQPGGSLRL SCAASGFTFS SFSMSWVRQA PGKGLEWVSS 50
ISGSSGTTYY ADSVKGRFTI SRDNSKNTLY LQMNSLRAED TAVYYCAKPF 100
PYFDYWGQGT LVTVSSGDGS SGGSGGASEI VLTQSPGTLS LSPGERATLS 150
CRASQSVSSS FLAWYQQKPG QAPRLLIYYA SSRATGIPDR FSGSGSGTDF 200
TLTISRLEPE DFAVYYCQQT GRIPPTFGQG TKVEIKEFSS SSGSSSSGSS 250
SSGVRSSSRT PSDKPVAHVV ANPQAEGQLQ WLNRRANALL ANGVELRDNQ 300
LVVPSEGLYL IYSQVLFKGQ GCPSTHVLLT HTISRIAVSY QTKVNLLSAI 350
KSPCQRETPE GAEAKPWYEP IYLGGVFQLE KGDRLSAEIN RPDYLDFAES 400
GQVYFGIIAL 410
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QVQLVQSGAE VKKPGSSVKV SCKASGGTFS SYAISWVRQA PGQGLEWMGG 50
IIPIFGTANY AQKFQGRVTI TADESTSTAY MELSSLRSED TAVYYCARSS 100
YGWSYEFDYW GQGTLVTVSS ASTKGPSVFP LAPSSKSTSG GTAALGCLVK 150
DYFPEPVTVS WNSGALTSGV HTFPAVLQSS GLYSLSSVVT VPSSSLGTQT 200
YICNVNHKPS NTKVDKKVEP KSCDKTHTCP PCPAPELLGG PSVFLFPPKP 250
KDTLMISRTP EVTCVVVDVS HEDPEVKFNW YVDGVEVHNA KTKPREEQYN 300
STYRVVSVLT VLHQDWLNGK EYKCKVSNKA LPAPIEKTIS KAKGQPREPQ 350
VYTLPPSREE MTKNQVSLTC LVKGFYPSDI AVEWESNGQP ENNYKTTPPV 400
LDSDGSFFLY SKLTVDKSRW QQGNVFSCSV MHEALHNHYT QKSLSLSPGK 450

DIQMTQSPSS LSASVGDRVT ITCRASQSID TRLNWYQQKP GKAPKLLIYS 50
ASSLQSGVPS RFSGSGSGTD FTLTISSLQP EDFATYYCQQ SAYNPITFGQ 100
GTKVEIKRTV AAPSVFIFPP SDEQLKSGTA SVVCLLNNFY PREAKVQWKV 150
DNALQSGNSQ ESVTEQDSKD STYSLSSTLT LSKADYEKHK VYACEVTHQG 200
LSSPVTKSFN RGEC 214

R N H



R N H

R N H-

LPAQVAFTPY APEPGSTCRL REYYDQTAQM CCSKCSPGQH AKVFCTKTSD 50
TVCDSCEDST YTQLWNWVPE CLSCGSRCSS DQVETQACTR EQNRICTCRP 100
GWYCALSKQE GCRLCAPLRK CRPGFGVARP GTETSDVVCK PCAPGTFSNT 150
TSSTDICRPH QICNVVAIPG NASMDAVCTS TSPTRSMAPG AVHLPQPVST 200
RSQHTQPTPE PSTAPSTSFL LPMGPSPPAE GSTGDEPKSC DKTHTCPPCP 250
APELLGGPSV FLFPPKPKDT LMISRTPEVT CVVVDVSHED PEVKFNWYVD 300
GVEVHNAKTK PREEQYNSTY RVVSVLTVLH QDWLNGKEYK CKVSNKALPA 350
PIEKTISKAK GQPREPQVYT LPPSRDELTK NQVSLTCLVK GFYPSDIAVE 400
WESNGQPENN YKTTPPVLDS DGSFFLYSKL TVDKSRWQQG NVFSCSVMHE 450
ALHNHYTQKS LSLSPGK 467
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Homo sapiens
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Homo sapiens 
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Homo 
sapiens Homo 
sapiens

EVQLKESGPG LVAPGGSLSI TCTVSGFSLT DSSINWVRQP PGKGLEWLGM 50
IWGDGRIDYA DALKSRLSIS KDSSKSQVFL EMTSLRTDDT ATYYCARDGY 100
FPYAMDFWGQ GTSVTVSSGG GGSGGGGSQV QLQQSGPELV KPGASVKISC 150
KASGYSFTSY WIHWIKQRPG QGLEWIGMID PSDGETRLNQ RFQGRATLTV 200
DESTSTAYMQ LRSPTSEDSA VYYCTRLKEY GNYDSFYFDV WGAGTLVTVS 250
SASTKGPSVF PLAPCSRSTS ESTAALGCLV KDYFPEPVTV SWNSGALTSG 300
VHTFPAVLQS SGLYSLSSVV TVPSSSLGTK TYTCNVDHKP SNTKVDKRVE 350
SKYGPPCPPC PAPEFEGGPS VFLFPPKPKD TLMISRTPEV TCVVVDVSQE 400
DPEVQFNWYV DGVEVHNAKT KPREEQFNST YRVVSVLTVL HQDWLNGKEY 450
KCKVSNKGLP SSIEKTISKA KGQPREPQVY TLPPSQEEMT KNQVSLTCLV 500
KGFYPSDIAV EWESNGQPEN NYKTTPPVLD SDGSFFLYSR LTVDKSRWQE 550
GNVFSCSVMH EALHNHYTQK SLSLSLG 577

DIVLTQSPAS LAVSLGQRAT ISCRASESVD SYGQSYMHWY QQKAGQPPKL 50
LIYLASNLES GVPARFSGSG SRTDFTLTID PVQAEDAATY YCQQNAEDSR 100
TFGGGTKLEI KGGGGSGGGG SDIQMTQSPA SLSVSVGDTI TLTCHASQNI 150
DVWLSWFQQK PGNIPKLLIY KASNLHTGVP SRFSGSGSGT GFTLTISSLQ 200
PEDIATYYCQ QAHSYPFTFG GGTKLEIKRT VAAPSVFIFP PSDEQLKSGT 250
ASVVCLLNNF YPREAKVQWK VDNALQSGNS QESVTEQDSK DSTYSLSSTL 300
TLSKADYEKH KVYACEVTHQ GLSSPVTKSF NRGEC 335
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EVQLVQSGAE VKKPGASVKV SCKASGYKFS SYWIEWVKQA PGQGLEWIGE 50
ILPGSDTTNY NEKFKDRATF TSDTSINTAY MELSRLRSDD TAVYYCARDR 100
GNYRAWFGYW GQGTLVTVSS ASTKGPSVFP LAPSSKSTSG GTAALGCLVK 150
DYFPEPVTVS WNSGALTSGV HTFPAVLQSS GLYSLSSVVT VPSSSLGTQT 200
YICNVNHKPS NTKVDKKVEP KSCDKTHTCP PCPAPELLGG PSVFLFPPKP 250
KDTLMISRTP EVTCVVVDVS HEDPEVKFNW YVDGVEVHNA KTKPREEQYN 300
STYRVVSVLT VLHQDWLNGK EYKCKVSNKA LPAPIEKTIS KAKGQPREPQ 350
VYTLPPSREE MTKNQVSLTC LVKGFYPSDI AVEWESNGQP ENNYKTTPPV 400
LDSDGSFFLY SKLTVDKSRW QQGNVFSCSV MHEALHNHYT QKSLSLSPGK 450

DIQMTQSPSS LSASVGDRVT ITCRASQDIS NYLNWYQQKP GGAVKFLIYY 50
TSRLHSGVPS RFSGSGSGTD YTLTISSLQP EDFATYFCQQ GEALPWTFGG 100
GTKVEIKRTV AAPSVFIFPP SDEQLKSGTA SVVCLLNNFY PREAKVQWKV 150
DNALQSGNSQ ESVTEQDSKD STYSLSSTLT LSKADYEKHK VYACEVTHQG 200
LSSPVTKSFN RGEC 214
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QVQLQESGPG LVKPSQTLSL TCAVYGGSFS SGYWNWIRKH PGKGLEYIGY 50
ISYNGITYHN PSLKSRITIN RDTSKNQYSL QLNSVTPEDT AVYYCARYKY 100
DYDGGHAMDY WGQGTLVTVS SASTKGPSVF PLAPSSKSTS GGTAALGCLV 150
KDYFPEPVTV SWNSGALTSG VHTFPAVLQS SGLYSLSSVV TVPSSSLGTQ 200
TYICNVNHKP SNTKVDKRVE PKSCDKTHTC PPCPAPELLG GPSVFLFPPK 250
PKDTLMISRT PEVTCVVVDV SHEDPEVKFN WYVDGVEVHN AKTKPREEQY 300
NSTYRVVSVL TVLHQDWLNG KEYKCKVSNK ALPAPIEKTI SKAKGQPREP 350
QVYTLPPSRE EMTKNQVSLT CLVKGFYPSD IAVEWESNGQ PENNYKTTPP 400
VLDSDGSFFL YSKLTVDKSR WQQGNVFSCS VMHEALHNHY TQKSLSLSPG 450
K 451

DIQMTQSPSS LSASVGDRVT ITCRASQDIS NYLNWYQQKP GKAPKLLIYY 50
TSKLHSGVPS RFSGSGSGTD YTLTISSLQP EDFATYYCQQ GSALPWTFGQ 100
GTKVEIKRTV AAPSVFIFPP SDEQLKSGTA SVVCLLNNFY PREAKVQWKV 150
DNALQSGNSQ ESVTEQDSKD STYSLSSTLT LSKADYEKHK VYACEVTHQG 200
LSSPVTKSFN RGEC 214
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(WHO Drug Information, Vol. 25, No. 3, 2011) 

replace the chemical name by the following one 
sustitúyase el nombre químico por el siguiente 

E H
N
 

E H
N  

(WHO Drug Information, Vol. 27, No. 3, 2013) 

replace the description by the following one 
remplacer la description par la suivante 
sustitúyase la descripción por la siguiente 

O
glycero galacto

O glycéro galacto

 



O glicero galacto

 

(WHO Drug Information, Vol. 30, No. 3, 2016) 

replace the molecular formula by the following one 
remplacer la formule moléculaire brute par la suivante 
sustitúyase la fómula molecular por la siguiente 



Procedures for the Selection of Recommended International Nonproprietary 
Names for Pharmaceutical Substances General Principles for Guidance in Devising 
International Nonproprietary Names for Pharmaceutical Substances

Procédure à suivre en vue du choix de dénominations communes 
internationales recommandées pour les substances pharmaceutiques Directives 
générales pour la formation de dénominations communes internationales applicables aux 
substances pharmaceutiques

Procedimientos de selección de denominaciones comunes internacionales 
recomendadas para las sustancias farmacéuticas Principios generales de 
orientación para formar denominaciones comunes internacionales para sustancias 
farmacéuticas
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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

N-({2-[4-(Difluoromethoxy)-3-(propan-2-yloxy)phenyl]-1,3-oxazol-4-yl}methyl)-2-
ethoxybenzamide

構造式

効能・効果 アトピー性皮膚炎

用法・用量
通常，成人には 1%製剤を 1 日 2 回，適量を患部に塗布する。

通常，小児には 0.3%製剤を 1 日 2 回，適量を患部に塗布する。症状に応じて，
1%製剤を 1 日 2 回，適量を患部に塗布することができる。

劇薬等
の指定

市販名及び
有効成分・

分量

原体：ジファミラスト
製剤：モイゼルト軟膏 0.3%（1 g 中ジファミラスト 3 mg を含有）

モイゼルト軟膏 1%（1 g 中ジファミラスト 10 mg を含有）

単回 概略致死量（mg/kg） 皮下

ラット ♂♀：> 400
イヌ ♂：< 200，♀：200～400

反復

投与

経路
動物種

投与

期間

投与量

（mg/kg/日）

無毒性量

（mg/kg/日）

主な所見

（ ）：mg/kg/日
4

週間

♂：0，1.08，3.27，
11.02，33.56
♀：0，1.25，3.78，
12.74，38.56

♂：3.27
♀：1.25

摂餌量低下：

♂（≧11.02），♀（38.56）
体重増加抑制：

♂（≧11.02），♀（≧3.78）
13
週間

♂：0，0.31，0.92，
3.08，9.39
♀：0，0.38，1.13，
3.75，11.47

♂：3.08
♀：3.75

体重増加抑制：

♂（9.39），♀（11.47）

ラット

26
週間

♂：0，0.88，2.95，
8.99
♀：0，1.07，3.67，
11.00

♂：0.88
♀：1.07

体重増加抑制：

♂（≧2.95），♀（≧3.67）

4
週間

♂：0，1.0，9.9
♀：0，1.0，9.6

♂：9.9
♀：9.6

なし

13
週間

♂：0，0.9，3.1，9.2
♀：0，0.9，3.1，9.1

♂：9.2
♀：9.1

なし

ミニ

ブタ

39
週間

♂：0，2.7，8.1
♀：0，2.8，8.3

♂：8.1
♀：8.3

なし

経皮

ウサギ 4
週間

♂：0，0.44，1.33，
4.55，13.99
♀：0，0.46，1.32，
4.67，13.99

♂：0.44
♀：1.32

摂餌量低下及び体重減少：

♂（≧1.33），♀（≧4.67）
著しい摂餌量低下と体重減少に

よる全身状態悪化及び死亡：

♂（13.99），♀（≧4.67）
ラット 4

週間

♂♀：0，1，10，100 ♂♀：1 体重減少又は体重増加抑制：♂

♀（≧10）
摂餌量低下：♂♀（100）
小腸炎症及び腸間膜動脈炎：♀

（100）
尿管の炎症：♂（100）

毒性

皮下

イヌ 4
週間

♂♀：0，3，10，30 ♂♀：3 嘔吐及び摂餌量低下：

♂♀（≧10）
削痩，自発運動低下及び体重減
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少：♂♀（30）
13
週間

♂♀：0，1，3，10 ♂♀：1 嘔吐，摂餌量低下及び体重減少

又は体重増加抑制：

♂♀（≧3）
削痩：♂（10）

39
週間

♂♀：0，0.3，1，3 ♂♀：3 毒性学的に重要でない，ごく軽

度な摂餌量低下及び体重増加抑

制のみ：♂♀（3）

副作用

副作用発現率　9（副作用発現例数）/350（臨床試験例数）＝2.6%

副作用の種類 例数

アトピー性皮膚炎 3
膿痂疹 2
毛包炎 2
肝機能検査異常 1
色素沈着障害 1

会社 大塚製薬株式会社     原体：製造，  製剤：製造



1.12 添付資料一覧
1

添付資料番号 タイトル 著者 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価資料・
参考資料の別

申請電子
データ有無

3.2.S.1.1 名称 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.1.2 構造 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.1.3 ジファミラストの物理的化学的性質 大塚製薬（株） 20 年 月～20
年 月

大塚製薬（株）生産
技術部（原薬担当）
分析課（佐賀工場
駐在）

国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.2.1 製造業者 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.2.2 製造方法及びプロセスコントロール ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.2.3 原材料の管理 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.2.4 重要工程及び重要中間体の管理 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.2.5 プロセスバリデーション / プロセス評価 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.2.6 製造工程の開発の経緯 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.3.1 ジファミラストの構造その他の特性の解明 大塚製薬（株） 20 年 月～20
年 月

大塚製薬（株）生産
技術部（原薬担当）
分析課（佐賀工場
駐在）

国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.3.2-01 ジファミラストの不純物 大塚製薬（株） 20 年 月～20
年 月

大塚製薬（株）生産
技術部（原薬担当）
分析課（佐賀工場
駐在）

国内 社内資料 評価資料 無
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3.2.S.3.2-02 ジファミラストの強制劣化試験 大塚製薬（株） 20 年 月～20
年 月

大塚製薬（株）生産
技術部（原薬担当）
分析課（佐賀工場
駐在）

国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.4.1 規格及び試験方法 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.4.2 試験方法（分析方法） ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.4.3-01 ジファミラストの分析法バリデーション
－類縁物質定量法（液体クロマトグラフィー，試験条件1）
－

大塚製薬（株） 20 年 月～20
年 月

大塚製薬（株）生産
技術部（原薬担当）
分析課（佐賀工場
駐在）

国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.4.3-02 ジファミラストの分析法バリデーション
－類縁物質定量法（液体クロマトグラフィー，試験条件2）
－

大塚製薬（株） 20 年 月～20
年 月

大塚製薬（株）生産
技術部（原薬担当）
分析課（佐賀工場
駐在）

国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.4.3-03 ジファミラストの分析法バリデーション
－残留溶媒定量法（ガスクロマトグラフィー）－

大塚製薬株式会社 20 年 月～20
年 月

大塚製薬（株）生産
技術部（原薬担当）
分析課（佐賀工場
駐在）

国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.4.3-04 ジファミラストの分析法バリデーション
－定量法（液体クロマトグラフィー）－

大塚製薬株式会社 20 年 月～20
年 月

大塚製薬（株）生産
技術部（原薬担当）
分析課（佐賀工場
駐在）

国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.4.4 ロット分析 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

添付資料番号 タイトル 著者 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価資料・
参考資料の別

申請電子
データ有無
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3.2.S.4.5 ジファミラストの規格及び試験方法の妥当性 大塚製薬株式会社 20 年 月～20
年 月

大塚製薬（株）生産
技術部（原薬担当）
分析課（佐賀工場
駐在）

国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.5 標準品又は標準物質 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.6 容器及び施栓系 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.7.1 安定性のまとめ及び結論 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.7.2 承認後の安定性試験計画の作成及び実施 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.7.3-01 ジファミラストの安定性（24箇月） 大塚製薬株式会社 20 年 月～20
年 月

大塚製薬（株）生産
技術部（原薬担当）
分析課（佐賀工場
駐在）

国内 社内資料 評価資料 無

3.2.S.7.3-02 ジファミラストの安定性（36箇月） 大塚製薬株式会社 20 年 月～20
年 月

大塚製薬（株）生産
技術部（原薬担当）
分析課（佐賀工場
駐在）

国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.1 製剤及び処方 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.2.1 製剤成分 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.2.2 製剤 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.2.3 製造工程の開発の経緯 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.2.4 容器及び施栓系 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.2.5 微生物学的観点からみた特徴 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.2.6 溶解液や使用時の容器／用具との適合性 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

添付資料番号 タイトル 著者 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価資料・
参考資料の別

申請電子
データ有無



1.12 添付資料一覧
4

3.2.P.3.1 製造者 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.3.2 製造処方 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.3.3 製造工程及びプロセス・コントロール ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.3.4 重要工程及び重要中間体の管理 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.3.5 プロセス・バリデーション／プロセス評価 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.4.1 規格及び試験方法（日局収載品） ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.4.2 試験方法（分析方法）（日局収載品） ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.4.3 試験方法（分析方法）のバリデーション（日局収載品） ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.4.4 規格及び試験方法の妥当性（日局収載品） ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.4.5 ヒト又は動物起源の添加剤 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.4.6 新規添加剤 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.5.1 規格及び試験方法 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.5.2 試験方法（分析方法） ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.5.3-01 OPA-15406軟膏0.1，0.3，1%の分析法バリデーション＜確
認試験法＞

大塚製薬（株） 20 年 月～
20 年 月

大塚製薬（株）
製剤研究所

国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.5.3-02 OPA-15406軟膏0.1，0.3，2%の分析法バリデーション＜類
縁物質定量法＞

大塚製薬（株） 20 年 月～
20 年 月

大塚製薬（株）
製剤研究所

国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.5.3-03 OPA-15406軟膏0.1，0.3，1%の分析法バリデーション＜定
量法＞

大塚製薬（株） 20 年 月～
20 年 月

大塚製薬（株）
製剤研究所

国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.5.4 ロット分析 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.5.5 不純物の特性 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

添付資料番号 タイトル 著者 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価資料・
参考資料の別

申請電子
データ有無
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3.2.P.5.6 OPA-15406軟膏0.3%及び1%の規格及び試験方法 大塚製薬（株） 20 年 月～
20 年 月

大塚製薬（株）
製剤研究所

国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.6 標準品又は標準物質 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.7 容器及び施栓系 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.8.1 安定性のまとめ及び結論 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.8.2 承認後の安定性試験計画の作成及び実施 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.8.3-01 OPA-15406軟膏0.3%及び1%の申請用安定性試験（長期保
存試験）

20 年 月～
20 年 月

国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.8.3-02 OPA-15406軟膏0.3%及び1%の申請用安定性試験（加速試
験）

20 年 月～
20 年 月

国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.8.3-03 OPA-15406軟膏0.3%及び1%の申請用安定性試験（苛酷試
験（光））

大塚製薬（株） 20 年 月～
20 年 月

大塚製薬（株）
製剤研究所

国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.8.3-04 OPA-15406軟膏0.3%及び1%の申請用安定性試験（使用時
試験）

大塚製薬（株） 20 年 月～
20 年 月

大塚製薬（株）
製剤研究所

国内 社内資料 評価資料 無

3.2.P.8.3-05 OPA-15406軟膏0.3%及び1%の申請用安定性試験（長期保
存試験）試験報告書（18 箇月）

20 年 月～
20 年 月

国内 社内資料 評価資料 無

3.2.A.1 製造施設及び設備 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

3.2.A.2 外来性感染性物質の安全性評価 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.1-01 Inhibitory Activity of OPA-15406 Against Human
Phosphodiesterase 4B

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

添付資料番号 タイトル 著者 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価資料・
参考資料の別

申請電子
データ有無
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4.2.1.1-02 Inhibitory Activities of OPA-15406 Against Human
Phosphodiesterase 4A, 4C, and 4D

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.1-03 Assay of Inhibitory Activity of OPC-271 Against
Phosphodiesterases

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.1-04 Assay of Inhibitory Activity of OPC-271 Against
Phosphodiesterase 2, 5, 10, and 11

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.1-05 Effects of OPA-15406 on Human Phosphodiesterase 3A
Activity

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.1-06 Effects of OPA-15406 on cAMP Levels in U937 Cells 20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.1-07 Effects of OPA-15406 on Cytokines and Chemokines
Production in Lipopolysaccharide-stimulated Human
Peripheral Blood Mononuclear Cells

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.1-08 Effects of OPA-15406 on Interleukin 4 and Interferon
Gamma Production in Human Peripheral Blood
Mononuclear Cells

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.1-09 Effects of OPA-15406 on Cytokines and Chemokines
Production in Anti CD3 Antibody Plus Anti CD28 Antibody-
stimulated Human Peripheral Blood Mononuclear Cells

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.1-10 Effects of OPA-15406 on Tumor Necrosis Factor-alpha
Production in Mouse Peripheral Blood Mononuclear Cells:
Comparison of Inhibitory Activity With Other PDE4
Inhibitors

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.1-11 Effects of OPA-15406 on Tumor Necrosis Factor-alpha
Production in Human Peripheral Blood Mononuclear Cells:
Comparison of Inhibitory Activity With Other
Phosphodiesterase Type 4 Inhibitors

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.1-12 Effects of OPA-15406 on Tumor Necrosis Factor-Alpha
Production in Human Peripheral Blood Mononuclear Cells

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

添付資料番号 タイトル 著者 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価資料・
参考資料の別

申請電子
データ有無
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4.2.1.1-13 Effects of OPA-15406 Ointment on Chronic Contact
Hypersensitivity in Mice (A Study on Dose Responsibility)

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.1-14 Effects of OPA-15406 Ointment on Cytokine Content in
Skin Lesion in Mice Chronic Contact Hypersensitivity
Model

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.1-15 Effects of OPA-15406 Ointment and Reference Ointment on
Inflammatory Cell Infiltration of Skin Lesions and Serum
IgE Level in Mouse Chronic Contact Hypersensitivity

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.1-16 Comparison of Efficacy of OPA-15406 With Other PDE4
Inhibitors in a Mouse Chronic Contact Hypersensitivity
Model

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.1-17 Effects of OPA-15406, Calcineurin Inhibitor, and
Corticosteroid on Chronic Dermatitis Caused by Scratching
in Mice

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.1-18 Effects of OPA-15406 Ointment, Protopic Ointment, and
Rinderon-V Ointment on Contact Hypersensitivity in Mice

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.2-01 Assay of Binding Affinity of OPC-271 on Various
Receptors

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.2-02 Investigation of Skin Atrophic Effects of OPA-15406 and
Betamethasone Valerate in Mice

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.3-01 Safety Pharmacology of OPA-15406: Effect of OPA-15406
on the General Symptoms and Behavior in Rats

20 年 月 日
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.3-02 Safety Pharmacology of OPA-15406: Effects of OPA-15406
on Respiratory and Cardiovascular Systems in Conscious
Dogs

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

添付資料番号 タイトル 著者 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価資料・
参考資料の別

申請電子
データ有無
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4.2.1.3-03 Safety Pharmacology of OPA-15406: Effect of OPA-15406
on hERG Currents in CHO-K1 Cells

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.3-04 Safety Pharmacology of OPC-271: Effects of OPC-271 on
the Action Potentials in Isolated Guinea-pig Papillary
Muscles

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.1.3-05 Dissolution of OPA-15406 in the Physiological Solution for
Use in the hERG Test System

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 参考資料 無

4.2.2.1-01 Validation of LC-ESI-MS/MS Method for the
Determination of OPA-15406 and Its Metabolites MAP-
15484, MAP-15485, and MAP-15497 in Mouse Plasma

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.1-02 Validation of Assay Method for OPC-271 and Its
Metabolites in Rat Plasma Using LC-ESI-MS/MS

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.1-03 Validation of Assay Method for OPC-271 and Its
Metabolites in Rabbit Plasma Using LC-ESI-MS/MS

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.1-04 Validation of Assay Method for OPC-271 and Its
Metabolites in Dog Plasma Using LC-ESI-MS/MS

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.1-05 Validation of Assay Method for OPC-271 and Its
Metabolites in Miniature Pig Plasma Using LC-ESI-MS/MS

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.1-06 Validation of LC-ESI-MS/MS Method for the
Determination of OPA-15406 and Its Metabolites MAP-
15484, MAP-15485, and MAP-15497 in Rat, Dog, and
Miniature Pig Plasma (2)

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

添付資料番号 タイトル 著者 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価資料・
参考資料の別

申請電子
データ有無
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4.2.2.1-07 Incurred Sample Reproducibility of LC-ESI-MS/MS
Method for the Determination of OPA-15406 and Its
Metabolites MAP-15484, MAP-15485, and MAP-15497 in
Mouse Plasma

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.1-08 Incurred Sample Reproducibility of LC-ESI-MS/MS
Method for the Determination of OPA-15406 and Its
Metabolites MAP-15484, MAP-15485, and MAP-15497 in
Rat Plasma

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.1-09 Incurred Sample Reproducibility of LC-ESI-MS/MS
Method for the Determination of OPA-15406 and Its
Metabolites MAP-15484, MAP-15485, and MAP-15497 in
Dog Plasma

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.1-10 Incurred Sample Reproducibility of LC-ESI-MS/MS
Method for the Determination of OPA-15406 and Its
Metabolites MAP-15484, MAP-15485, and MAP-15497 in
Miniature Pig Plasma

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.2-01 Plasma Concentrations of OPC-271 and Its Metabolites in
Male and Female Rats After Single Percutaneous,
Subcutaneous, Oral and Intravenous Administration of OPC-
271

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.2-02 Absorption, Distribution and Excretion of Radioactivity
After Single Percutaneous Administration of 14C-OPC-271
1% Ointment at 3 mg/kg to Male and Female Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.2-03 Absorption, Distribution and Excretion of Radioactivity
After Single Subcutaneous Administration of 14C-OPC-271
Dosing Solution at 3 mg/kg to Male and Female Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.2-04 Plasma Concentrations of OPC-271 and Its Metabolites in
Male Beagle Dogs After Single Subcutaneous and
Intravenous Administration of OPC-271

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

添付資料番号 タイトル 著者 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価資料・
参考資料の別

申請電子
データ有無
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4.2.2.2-05 Pharmacokinetic Study of 14C-OPC-271 in Male Beagle
Dogs -Absorption, Distribution, Metabolism, and Excretion
After Single Subcutaneous Administration-

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.2-06 Plasma Concentrations of OPC-271 and Its Metabolites in
Miniature Pigs After Single Percutaneous and Intravenous
Administration of OPC-271

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株）， 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.2-07 Absorption and Distribution of Radioactivity After Single
and 21-day Repeated Percutaneous Administration of 14C-
OPC-271 1% Ointment at 3 mg/kg to Male Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.3-01 Quantitative Whole Body Autoradiography of Male, Female
and Pregnant Rats After Single Subcutaneous
Administration of 14C-OPC-271 Dosing Solution at 3
mg/kg

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.3-02 Tissue Distribution of Radioactivity After Single
Subcutaneous Administration of 14C-OPC-271 Dosing
Solution at 3 mg/kg to Male Long-Evans Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.3-03 Serum Protein Binding of 14C-OPC-271 in Mouse, Rat,
Dog, Rabbit, Miniature Pig and Human (in vitro)

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.4-01 Investigation of Metabolites in Plasma After Repeated
Administration of OPA-15406 in Mice, Rats, Dogs, and
Miniature Pigs

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.4-02 Investigation of Metabolites of OPA-15406 in Rat, Dog and
Rabbit Plasma After Subcutaneous or Percutaneous
Administration of OPA-15406

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

添付資料番号 タイトル 著者 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価資料・
参考資料の別

申請電子
データ有無
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4.2.2.4-03 High-performance Liquid Chromatographic Analysis of
Radioactivity in Plasma, Urine, Feces, Bile and Skin After
Single Subcutaneous and Percutaneous Administration of
14C-OPC-271 to Male and Female Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.4-04 Investigation of Metabolites of OPA-15406 in Plasma,
Urine, Feces, and Bile After Single Percutaneous or
Subcutaneous Administration of 14C-OPA-15406 to Rats
and Dogs

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.4-05 In Vitro Metabolism of 14C-OPC-271 in Mouse, Rat, Dog,
Rabbit, Miniature Pig and Human Liver 9,000g Supernatant
Fractions

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.4-06 Identification of Human Cytochrome P450 Isoforms
Involved in Metabolism of 14C-OPC-271 (in vitro)

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.2.5-01 Lacteal Transfer of Radioactivity After Single Subcutaneous
Administration of 14C-OPA-15406 Dosing Solution at 3
mg/kg to Female Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.1-01 Single Subcutaneous Dose Toxicity Study of OPA-15406 in
Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.1-02 Single Subcutaneous Dose Toxicity Study of OPC-271 in
Beagle Dogs

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.2-01 Four-week Repeated Percutaneous Dose Toxicity Study of
OPC-271 Ointment in Rats with 4-week Recovery Test

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.2-02 Thirteen-week Repeated Percutaneous Dose Toxicity Study
of OPC-271 Ointments in Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

添付資料番号 タイトル 著者 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価資料・
参考資料の別

申請電子
データ有無



1.12 添付資料一覧
12

4.2.3.2-03 Twenty-six-week Repeated Percutaneous Dose Toxicity
Study of OPC-271 Ointments in Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.2-04 Four-week Repeated Subcutaneous Dose Toxicity Study of
OPC-271 in Rats with 4-week Recovery Test

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.2-05 Four-week Repeated Percutaneous Dose Toxicity Study of
OPC-271 Ointment in Rabbits with 4-week Recovery Test

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.2-06 Four-week Repeated Subcutaneous Dose Toxicity Study of
OPC-271 with a 4-week Recovery Test in Beagle Dogs

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.2-07 Thirteen-week Repeated Subcutaneous Dose Toxicity Study
of OPA-15406 in Beagle Dogs

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.2-08 Thirty-nine-week Repeated Subcutaneous Dose Toxicity
Study of OPA-15406 in Beagle Dogs

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.2-09 Four-week Repeated Percutaneous Dose Toxicity Study of
OPC-271 Ointments in Miniature Pigs with Abraded Skin

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.2-10 Thirteen-week Repeated Percutaneous Dose Toxicity Study
of OPC-271 Ointments in Miniature Pigs

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.2-11 Thirty-nine-week Repeated Percutaneous Dose Toxicity
Study of OPC-271 Ointments in Miniature Pigs

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.2-12 Preliminary Two-week Repeated Percutaneous Dose
Toxicity Study of OPA-15406 Ointment in Mice

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 参考資料 無

添付資料番号 タイトル 著者 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価資料・
参考資料の別

申請電子
データ有無
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4.2.3.2-13 Preliminary Two-week Repeated Subcutaneous Dose
Toxicity Study of OPC-271 in Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 参考資料 無

4.2.3.2-14 Preliminary Two-week Repeated Subcutaneous Dose
Toxicity Study of OPC-271 in Beagle Dogs

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 参考資料 無

4.2.3.2-15 Preliminary 2-week Repeated Percutaneous Administration
Toxicity Study of OPC-271 Ointment in Miniature Pigs with
Abraded Skin

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 参考資料 無

4.2.3.3.1-01 Mutagenicity Test of OPC-271 with Bacteria 20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.3.1-02 Mutation Assay of OPC-271 in L5178Y Mouse Lymphoma
Cells

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.3.2-01 OPC-271: Micronucleus Test in Bone Marrow Erythrocytes
of Male Rats after Two Consecutive Daily Subcutaneous
Administration

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.4.1-01 A 104-week Carcinogenicity Study of OPC-271 Ointments
by Percutaneous Administration in Mice

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.4.1-02 A 104-week Carcinogenicity Study of OPC-271 Ointments
by Percutaneous Administration in Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.4.1-03 Preliminary Thirteen-week Repeated Percutaneous Dose
Carcinogenicity Study of OPC-271 Ointments in Mice

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 参考資料 無

4.2.3.4.3-01 Supplementary Thirteen-week Repeated Percutaneous Dose
Toxicity Study of OPA-15406 Ointments in Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 参考資料 無

添付資料番号 タイトル 著者 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価資料・
参考資料の別

申請電子
データ有無
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4.2.3.5.1-01 Fertility and Early Embryonic Development Study of OPC-
271 Subcutaneously Administered to Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.5.2-01 Embryo-Fetal Development Study of OPC-271
Subcutaneously Administered to Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.5.2-02 Embryo-Fetal Development Study of OPC-271
Subcutaneously Administered to Rabbits

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.5.2-03 Preliminary Embryo-Fetal Development Study of OPC-271
Subcutaneously Administered to Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 参考資料 無

4.2.3.5.2-04 Preliminary 13-Day Subcutaneous Dose Toxicity Study of
OPA-15406 in Female Rabbits

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 参考資料 無

4.2.3.5.2-05 Preliminary Embryo-Fetal Development Study of OPC-271
Subcutaneously Administered to Rabbits

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 参考資料 無

4.2.3.5.2-06 Thirteen-day Repeated Subcutaneous Dose Toxicokinetics
Study of OPA-15406 in Female Rabbits

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.5.3-01 Study for Effects of OPC-271 Administered Subcutaneously
on Prenatal and Postnatal Development, Including Maternal
Function, in Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.5.3-02 Preliminary Study for Effects of OPA-15406 Administered
Subcutaneously on Prenatal and Postnatal Development,
Including Maternal Function, in Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 参考資料 無

添付資料番号 タイトル 著者 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価資料・
参考資料の別

申請電子
データ有無
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4.2.3.5.3-03 Four-week Repeated Subcutaneous Dose Toxicokinetics
Study of OPA-15406 in Female Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.5.4-01 Eight-week Repeated Percutaneous Dose Toxicity Study of
OPC-271 Ointments With a 4-week Recovery Test in
Juvenile Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.5.4-02 Ten-week Repeated Subcutaneous Dose Toxicity Study of
OPC-271 With a 4-week Recovery Test in Neonatal Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.5.4-03 Three-week Repeated Percutaneous Dose Range-finding
Study of OPC-271 Ointments in Juvenile Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 参考資料 無

4.2.3.5.4-04 Four-week Repeated Subcutaneous Dose Range-finding
Study of OPA-15406 in Neonatal Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 参考資料 無

4.2.3.6-01 Primary Skin Irritation Study of OPC-271 Ointment in
Rabbits

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.6-02 Primary Skin Irritation Study of Stored OPC-271 Ointment
in Rabbits

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.6-03 Primary Eye Irritation Study of OPC-271 Ointment in
Rabbits

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.6-04 Skin Sensitization Study of OPA-15406 Ointment in Guinea
Pigs

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.6-05 Photomutagenicity Test of OPC-271 with Bacteria 20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.6-06 Phototoxicity Test of OPC-271 Using BALB/3T3 Cells 20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

添付資料番号 タイトル 著者 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価資料・
参考資料の別

申請電子
データ有無
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4.2.3.6-07 Phototoxicity Study of OPA-15406 Ointment in Guinea Pigs 20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.6-08 Skin Photosensitization Study of OPA-15406 Ointment in
Guinea Pigs

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.7.2-01 Four-week Repeated Subcutaneous Dose Immunotoxicity
Study of OPA-15406 in Rats

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.7.6-01 MAP-15487- MAP-15499- and OPA-15577-doped OPA-
15406: Reverse Mutation Test in Salmonella Typhimurium
with Male Rat Liver S9 by Plate-incorporation Method

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.2.3.7.6-02 OPA-15406 Spiked With the Impurities MAP-15487, MAP-
15499 and OPA-15577: Micronucleus Test in Bone Marrow
Erythrocytes of Male Rats After Two Consecutive Daily
Subcutaneous Administrations

20 年 月 日～
20 年 月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

4.3-01 Immediate-type hypersensitivity response followed by a late
reaction is induced by repeated epicutaneous application of
contact sensitizing agents in mice.

Kitagaki H, Fujisawa S,
Watanabe K, Hayakawa
K, Shiohara T.

― ― ― J Invest Dermatol
1995;105:749-55.

― ―

4.3-02 Repeated elicitation of contact hypersensitivity induces a
shift in cutaneous cytokine milieu from a T helper cell type
1 to a T helper cell type 2 profile.

Kitagaki H, Ono N,
Hayakawa K, Kitazawa T,
Watanabe K, Shiohara T.

― ― ― J Immunol
1997;159:2484-91.

― ―

4.3-03 Distinct in vivo and in vitro cytokine profiles of draining
lymph node cells in acute and chronic phases of contact
hypersensitivity: importance of a type 2 cytokine-rich
cutaneous milieu for the development of an early-type
response in the chronic phase.

Kitagaki H, Kimishima M,
Teraki Y, Hayakawa J,
Hayakawa K, Fujisawa S,
et al.

― ― ― J Immunol
1999;163:1265-73.

― ―
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4.3-04 Psychological stress with long-standing allergic dermatitis
causes psychodermatological conditions in mice.

Kitagaki H, Hiyama H,
Kitazawa T, Shiohara T.

― ― ― J Invest Dermatol
2014;134:1561-9.

― ―

4.3-05 Phosphodiesterase 4 inhibitor therapies for atopic dermatitis:
Progress and outlook.

Ahluwalia J, Udkoff J,
Waldman A, Borok J,
Eichenfield LF.

― ― ― Drugs
2017;77:1389-97.

― ―

4.3-06 Induction of the cyclic nucleotide phosphodiesterase PDE4B
is essential for LPS-activated TNF-alpha responses.

Jin SL, Conti M. ― ― ― Proc Natl Acad Sci
U S A.
2002;99:7628-33.

― ―

4.3-07 Type 4 phosphodiesterase inhibitors have clinical and in
vitro anti-inflammatory effects in atopic dermatitis.

Hanifin JM, Chan SC,
Cheng JB, Tofte SJ,
Henderson WR Jr, Kirby
DS, et al.

― ― ― J Invest Dermatol
1996;107:51-6.

― ―

4.3-08 Randomized comparison of the type 4 phosphodiesterase
inhibitor cipamfylline cream, cream vehicle and
hydrocortisone 17-butyrate cream for the treatment of atopic
dermatitis.

Griffiths CEM, Van Leent
EJM, Gilbert M, Traulsen
J.

― ― ― Br J Dermatol
2002;147:299-307.

― ―

4.3-09 Efficacy and safety of crisaborole ointment, a novel,
nonsteroidal phosphodiesterase 4 (PDE4) inhibitor for the
topical treatment of atopic dermatitis (AD) in children and
adults.

Paller AS, Tom WL,
Lebwohl MG, Blumenthal
RL, Boguniewicz M, Call
RS, et al.

― ― ― J Am Acad
Dermatol
2016;75:494-503.

― ―

4.3-10 Immunopharmacology of the atopic diseases. Hanifin JM, Butler JM,
Chan SC.

― ― ― J Invest Dermatol.
1985;85 Suppl
1:S161-4.

― ―

4.3-11 Histopathological and Biochemical Changes Following Fat
Embolism With Administration of Corn Oil Micelles.

Liu DD, Hsieh NK, Chen
HI.

― ― ― J Bone Joint Surg
2008;90:11:1517-
21.

― ―
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4.3-12 Study Information National Toxicology
Program.

― ― ― https://tools niehs n
ih.gov/cebs3/ntpVie
ws/?activeTab=deta
il&studyNumber=9
67223
(April 1, 2020):
Chemical Name: 2-
Ethoxybenzamide

― ―

4.3-13 Chromosomal Aberration Tests on 29 Chemicals Combined
With S9 mix in Vitro.

Matsuoka A, Hayashi M,
Ishidate M.

― ― ― Mutation Research
1979;66:277-290.

― ―

4.3-14 Carcinogenicity of o-Ethoxybenzamide in (C57BL/6N X
C3H/HeN)F1 Mice.

Naito M, Ito A, Watanabe
H, Kawashima K, Aoyama
H.

― ― ― JNCI 1986;76:115-
118.

― ―

4.3-15 Hypertrophic Osteopathy in Rats Following Chronic
Administration of SDZ MNS 949, an Isoquinoline.

Langle UW, Bruggemann
S, Prentice DE, Ettlin RA,
Richardson B, Naef R,
Cordier A.

― ― ―  Exp Toxic Pathol
1994; 45:473-479.

― ―

4.3-16 The Toxicity of Repeated Exposures to Rolipram, a Type IV
Phosphodiesterase Inhibitor, in Rats.

Larson JL, Pino
MV,Geiger LE, Simeone
CR.

― ― ― Pharmacol Toxicol
1996;78:44-49.

― ―

5.3.1.4-01 Validation of Assay Method for OPA-15406 and Its
Metabolites in Human Plasma by LC-MS/MS

20 年 月 日
～
20 年 月 日

日本 国内 社内資料 評価資料 ―

5.3.1.4-02 Long-term Stability for OPA-15406 and Its Metabolites in
Human Plasma

20 年 月 日
～
20 年 月 日

日本 国内 社内資料 評価資料 ―

5.3.1.4-03 Validation of Assay Method for OPA-15406 and Its
Metabolites in Human Urine by LC-MS/MS

20 年 月 日
～
20 年 月 日

日本 国内 社内資料 評価資料 ―
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5.3.1.4-04 Long-term Stability for OPA-15406 and Its Metabolites in
Human Urine

20 年 月 日
～
20 年 月 日

日本 国内 社内資料 評価資料 ―

5.3.1.4-05 Validation of a Method for the Determination of OPA-
15406, MAP-15484, MAP-15497, and MAP-15485 in
Human Plasma by HPLC with MS/MS Detection

20 年 月 日
～
20 年 月 日

米国 海外 社内資料 参考資料 ―

5.3.1.4-06 Additional Validation of a Method for the Determination of
MAP-15484, MAP-15497, MAP-15485, and OPA-15406 in
Human Plasma by HPLC with MS/MS Detection

20 年 月 日
～
20 年 月 日

米国 海外 社内資料 参考資料 ―

5.3.2.2-01 Inhibitory Potential of OPA-15406 on Cytochrome P450
Enzymes In Vitro Using Human Liver Microsomes

20 年
月 日～20 年
月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

5.3.2.2-02 Inhibitory Potential of OPA-15406 Metabolites MAP-
15484, MAP-15485, and MAP-15497 on Cytochrome P450
Activity in Human Liver Microsomes

20 年 月
日～20 年
月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

5.3.2.2-03 Effect of OPA-15406 and Its Three Metabolites on mRNA
Expression of Cytochrome P450 in Cultured Human
Hepatocytes

20 年 月
日～20 年 月
日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

5.3.2.2-04 Determination of EC50 and Emax Values of OPC-271 on
mRNA Expression of Cytochrome P450 in Cultured Human
Hepatocytes

20 年 月 日～
20 年 月 日

国内 社内資料 評価資料 無

5.3.2.2-05 Transports of 14C-OPC-271 by MDR1, BCRP, OATP1B1,
and OATP1B3 Using Transporter Expressing Cells

20 年
月 日～20 年
月 日

国内 社内資料 評価資料 無

添付資料番号 タイトル 著者 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価資料・
参考資料の別

申請電子
データ有無
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5.3.2.2-06 Inhibitory Potential of OPA-15406 and Its Metabolites on
Quinidine Transport in the Human P-gp Expressing LLC-
PK1 Cells

20 年 月
日～20 年 月
日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

5.3.2.2-07 Inhibitory Potential of OPA-15406 and Its Metabolites on
Prazosin Transport in the Human BCRP Expressing
MDCKII Cells

20 年
月 日～20 年
月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

5.3.2.2-08 Inhibitory Potential of OPA-15406 and Its Metabolites on
Substrate Transport by Human OATP1B1, OATP1B3,
OAT1, OAT3, OCT1, OCT2, and MATE2-K

20 年 月
日～20 年
月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

5.3.2.2-09 Inhibitory Potential of OPA-15406 and Its Metabolites on
Human MATE1 in the Transporter Expressing Cells

20 年 月
日～20 年
月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

5.3.2.3-01 Investigation of Metabolites in Plasma and Urine From
Phase 1 Study of OPA-15406 Ointments

20 年 月
日～20 年
月 日

大塚製薬（株） 国内 社内資料 評価資料 無

5.3.3.1-01 健康成人男性を対象とした OPA-15406 軟膏の安全性及
び薬物動態を検討する単施設，プラセボ対照，無作為化，
二重盲検，並行群間比較試験

大塚製薬株式会社 2015年1月7日
～
2015年2月7日

日本 国内 社内資料 評価資料 無

5.3.3.1-02 A Phase 1, Double-blind, Vehicle-controlled Trial to Assess
the Tolerability, Safety, and Pharmacokinetics of Ascending
Single and Multiple Doses Following Topical
Administration of OPA-15406 to Healthy Subjects

Otsuka Pharmaceutical
Development &
Commercialization, Inc.

20 年 月 日
～
20 年 月 日

米国 海外 社内資料 参考資料 無

添付資料番号 タイトル 著者 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価資料・
参考資料の別

申請電子
データ有無
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5.3.3.2-01 A Phase 2 Multi-center, Open-label Study to Assess
Pharmacokinetic Parameters and Safety of Topical MM36
(1%) in Pediatric Subjects 2 to < 18 Years of Age with
Atopic Dermatitis Under Maximal Use Conditions

Medimetriks
Pharmaceuticals, Inc.

2016年10月25日
～
2017年6月8日

米国，ホンジュス，
パナマ

海外 社内資料 参考資料 無

5.3.3.2-02 MEDI-MM36-206 試験の追加解析 大塚製薬株式会社 ― ― 国内 社内資料 参考資料 無

5.3.3.4-01 Physiologically-based Pharmacokinetic Modeling of OPA-
15406 for the Prediction of Drug-drug Interaction

大塚製薬株式会社 20 年 月 日（レ
ポート作成日）

日本 国内 社内資料 参考資料 有

5.3.5.1-01 A Multicenter, Randomized, Double-blind, Vehicle-
controlled, Parallel-group Comparison Trial to Assess the
Efficacy and Safety of 0.3% and 1% OPA-15406 Ointments
in Patients With Atopic Dermatitis

大塚製薬株式会社 2016年9月20日
～
2017年6月27日

日本 国内 社内資料 評価資料 有

5.3.5.1-02 A Multicenter, Randomized, Double-blind, Vehicle-
controlled, Parallel-group Trial to Assess the Safety and
Efficacy of 0.3% and 1% OPA-15406 Ointments When
Administered for 4 Weeks in Pediatric Patients With Atopic
Dermatitis

大塚製薬株式会社 2017年1月19日
～
2017年6月12日

日本 国内 社内資料 評価資料 有

5.3.5.1-03 A Multicenter, Randomized, Double-blind, Vehicle-
controlled, Parallel-group Comparison Trial to Demonstrate
the Superiority of 1% OPA-15406 Ointment to the Vehicle
in Adult Patients with Atopic Dermatitis (Phase 3 Trial)

大塚製薬株式会社 2019年3月25日
～
2019年12月28日

日本 国内 社内資料 評価資料 有

5.3.5.1-04 A Multicenter, Randomized, Double-blind, Vehicle-
controlled, Parallel-group Comparison Trial to Demonstrate
the Superiority of 0.3% and 1% OPA-15406 Ointment to the
Vehicle in Pediatric Patients with Atopic Dermatitis (Phase
3 Trial)

大塚製薬株式会社 2019年5月7日
～
2019年12月13日

日本 国内 社内資料 評価資料 有

添付資料番号 タイトル 著者 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価資料・
参考資料の別

申請電子
データ有無
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5.3.5.1-05 A Multiple-Dose (0.3%, 1%, and 3% [w/w]), Randomized,
Blinded, Vehicle- and Active Comparator-Controlled,
Sequential Dose Cohorts, Multi-Center Trial to Assess the
Safety, Pharmacokinetics, and Proof-of-Concept Efficacy of
Topical OPA-15406 Ointment, Applied Twice Daily for 28
days, in Adult Subjects With Atopic Dermatitis

Otsuka Pharmaceutical
Development &
Commercialization, Inc.

2012年8月21日
～
2013年12月20日

米国 海外 社内資料 参考資料 無

5.3.5.1-06 A Phase 2 Multi-center, Randomized, Double-blind, Vehicle-
controlled, Three-arm, Parallel Group Study to Assess the
Safety, Tolerability, and Efficacy of Topical OPA-15406
Ointment, in Subjects With Mild/Moderate Atopic
Dermatitis

Otsuka Pharmaceutical
Development &
Commercialization, Inc.

2014年6月20日
～
2015年1月28日

米国，オーストラリ
ア，ポーランド

海外 社内資料 参考資料 無

5.3.5.2-01 アトピー性皮膚炎患者を対象として，成人における 1%
OPA-15406 軟膏，小児における 0.3%又は 1% OPA-15406
軟膏を 52 週間投与したときの安全性及び有効性を検討
する多施設共同，非盲検，非対照，長期投与試験（第 3
相試験）

大塚製薬株式会社 2019年5月14日
～
進行中（データカッ
トオフ日：20 年
月 日

日本 国内 社内資料 評価資料 有

5.3.5.2-02 アトピー性皮膚炎患者を対象として，成人における 1%
OPA-15406 軟膏，小児における 0.3%又は 1% OPA-15406
軟膏を 52 週間投与したときの安全性及び有効性を検討す
る多施設共同，非盲検，非対照，長期投与試験（第 3 相試
験）（最終報告書）

大塚製薬株式会社 2019年5月14日
～
2020年11月11日

日本 国内 社内資料 評価資料 有

5.3.5.3-01 成人試験の安全性の統合解析 大塚製薬株式会社 ― ― 国内 社内資料 評価資料 有

5.3.5.3-02 小児試験の安全性の統合解析 大塚製薬株式会社 ― ― 国内 社内資料 評価資料 有

5.3.5.4-01 A Phase 1, Open-label, Single-dose Evaluation of the
Topical Phototoxicity Potential of OPA-15406 in Healthy
Subjects

Otsuka Pharmaceutical
Development &
Commercialization, Inc.

20 年 月 日
～
20 年 月 日

米国 海外 社内資料 評価資料 無

添付資料番号 タイトル 著者 試験実施期間 試験実施場所 報種類 掲載誌
評価資料・
参考資料の別

申請電子
データ有無
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5.3.5.4-02 A Phase 1, Open-label, Multiple-dose Evaluation of the
Topical Photoallergenicity Potential of OPA-15406 in
Healthy Subjects

Otsuka Pharmaceutical
Development &
Commercialization, Inc.

20 年 月 日
～
20 年 月 日

米国 海外 社内資料 評価資料 無

5.3.7-01 副作用発現症例一覧表 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 ―

5.3.7-02 重篤な有害事象症例一覧表（死亡例一覧表を含む） ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 ―

5.3.7-03 臨床検査異常値一覧表 ― ― ― 国内 社内資料 評価資料 ―

5.4-01 アトピー性皮膚炎診療ガイドライン2018 加藤 則人，大矢 幸弘，
池田 政憲，海老原 全，
片山 一朗，佐伯 秀久 ほ
か

― ― ― 日本皮膚科学会雑
誌．2018；128（12）
：2431-502．

― ―

5.4-02 2 高齢者のアトピー性皮膚炎 種井 良二 ― ― ― アレルギー．2015；
64（7）：918-25．

― ―

5.4-03 平成29年（2017）患者調査の概要［Internet］ 厚生労働省 ― ― ― 東京：厚生労働省；
[2020年7月6日接
続].
接続先：
https://www.mhlw.
go.jp/toukei/saikin
/hw/kanja/17/inde
x.html.

― ―

5.4-04 2 アトピー性皮膚炎の発症と増悪に関連する要因 水谷 仁 ― ― ― 塩原 哲夫 編．アト
ピー性皮膚炎治療
のためのステロイ
ド外用薬パーフェク
トブック．東京：南
山堂；2015．p.78-
87．

― ―

5.4-05 コレクチム軟膏0.5% 医薬品インタビューフォーム 日本たばこ産業株式会社 ― ― ― 医薬品インタビュ
ーフォーム．2020
年6月.

― ―
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5.4-06 1 アトピー性皮膚炎治療における薬学管理の実践 松元 美香，大谷 道輝 ― ― ― 塩原 哲夫 編．アト
ピー性皮膚炎治療
のためのステロイ
ド外用薬パーフェク
トブック．東京：南
山堂；2015．p.180-
7．

― ―

5.4-07 プロトピック軟膏0.1% 医薬品インタビューフォーム マルホ株式会社 ― ― ― 医薬品インタビュ
ーフォーム．2018
年7月.

― ―

5.4-08 プロトピック軟膏0.03% 医薬品インタビューフォーム マルホ株式会社 ― ― ― 医薬品インタビュ
ーフォーム．2018
年7月.

― ―

5.4-09 Immunopharmacology of the atopic diseases Hanifin JM, Butler JM,
Chan SC.

― ― ― J Invest Dermatol.
1985;85 (1 Suppl):
161s-4s.

― ―

5.4-10 Phosphodiesterase inhibition by Ro 20-1724 reduces hyper-
IgE synthesis by Atopic Dermatitis Cells in Vitro

Cooper KD, Kang K,
Chan SC, Hanifin JM.

― ― ― J Invest Dermatol.
1985;84:477-82.

― ―

5.4-11 Phosphodiesterase-4 Inhibitors for the Treatment of
Inflammatory Diseases

Heng Li, Jianping Zuo,
Wei Tang.

― ― ― Front Pharmacol.
2018;9(1048):1-21.

― ―

5.4-12 Application of Topical Phosphodiesterase 4 Inhibitors in
Mild to Moderate Atopic Dermatitis

Huan Yang, Ji Wang, Xin
Zhang, Yan Zhang, Zi-li
Qin, Hua Wang, et al.

― ― ― JAMA Dermatol.
2019;585-93.

― ―

5.4-13 A Systematic Review of Investigator Global Assessment
(IGA) in Atopic Dermatitis (AD) Trials: Many Options, No
Standards

Futamura M, Leshem YA,
Thomas KS, et al.

― ― ― J Am Acad
Dermatol.
2016;74(2):288-94.

― ―

5.4-14 オテズラ錠10 mg，20 mg，30 mg 添付文書 アムジェン株式会社 ― ― ― 添付文書．2019年
9月.

― ―
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添付すべき資料がない項目一覧
第3部 3.2.A.3 添加剤

3.2.R 各極の要求資料
3.3 参考文献

第4部 4.2.1.4薬力学的薬物相互作用試験
4.2.2.6薬物動態学的薬物相互作用（非臨床）
4.2.2.7その他の薬物動態試験
4.2.3.4.2短期又は中期がん原性試験
4.2.3.7.1抗原性試験
4.2.3.7.3毒性発現の機序に関する試験
4.2.3.7.4依存性試験
4.2.3.7.5代謝物の毒性試験
4.2.3.7.7その他の試験

第5部 5.3.1.1 バイオアベイラビリティ（BA）試験報告書
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
5.3.2.1 血漿蛋白結合試験報告書
5.3.3.3 内因性要因を検討したPK試験報告書
5.3.3.5 ポピュレーションPK試験報告書
5.3.4.1 健康被験者におけるPD試験及びPK/PD試験報告書
5.3.4.2 患者におけるPD試験及びPK/PD試験報告書
5.3.6 製造販売後の使用経験に関する報告書
5.3.7.1 用量設定試験，検証試験の症例一覧表
5.3.7.5 臨床検査値の散布図
5.3.7.6 死亡，重篤な有害事象発現症例及び有害事象による投与中止症例の症例記録




