
 

 

審議結果報告書 

 

令 和 ８ 年 ５ 月 2 9 日  

医薬局医薬品審査管理課  

 

 

［販 売 名］ エヌフロンシア筋注シリンジ105mg 

［一 般 名］ クレスロビマブ（遺伝子組換え） 

［申 請 者 名］ MSD株式会社 

［申請年月日］ 令和７年７月14日 

 

 

［審 議 結 果］ 

令和８年５月 25 日に開催された医薬品第二部会において、本品目を承認して

差し支えないとされ、薬事審議会に報告することとされた。 

本品目は生物由来製品に該当し、再審査期間は８年、原体及び製剤は毒薬及

び劇薬のいずれにも該当しないとされた。 

 

［承 認 条 件］ 

医薬品リスク管理計画を策定の上、適切に実施すること。 

 

  



 
 

 

審査報告書 

 
令和 8 年 5 月 13 日 

独立行政法人医薬品医療機器総合機構 

 

 

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

る。 
 

記 

 

［販 売 名］ エヌフロンシア筋注シリンジ 105 mg 

［一 般 名］ クレスロビマブ（遺伝子組換え） 

［申 請 者］ MSD 株式会社 
［申請年月日］ 令和 7 年 7 月 14 日 

［剤形・含量］ 1 シリンジ（0.7 mL）中にクレスロビマブ（遺伝子組換え）105 mg を含有する注射剤 

［申 請 区 分］ 医療用医薬品（1）新有効成分含有医薬品 

［本   質］ クレスロビマブは、遺伝子組換え抗 respiratory syncytial ウイルス（RSV）F タンパク質

モノクローナル抗体であり、ヒト IgG1 に由来し、H 鎖の 3 個のアミノ酸残基が置換

（M262Y、S264T、T266E）されている。クレスロビマブは、CHO 細胞により産生さ

れる。クレスロビマブは、457 個のアミノ酸残基からなる H 鎖（γ1 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

149,000）である。 

 Clesrovimab is a recombinant anti-respiratory syncytial virus (RSV) F protein monoclonal 

antibody derived from human IgG1, whose amino acid residues in the H-chain are substituted 

at 3 positions (M262Y, S264T, T266E). Clesrovimab is produced in CHO cells. Clesrovimab is 
a glycoprotein (molecular weight: ca. 149,000) composed of 2 H-chains (γ1-chains) consisting 

of 457 amino acid residues each and 2 L-chains (κ-chains) consisting of 214 amino acid residues 

each. 
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［構   造］ 

アミノ酸配列： 

H 鎖 

 
 

L 鎖 

 
 

鎖内ジスルフィド結合：図中の実線 

鎖間ジスルフィド結合：H 鎖 C230－L 鎖 C214、H 鎖 C236－H 鎖 C-236、H 鎖 C239－H 鎖 C239 

糖鎖結合：H 鎖 N307、部分的プロセシング：H 鎖 K457 
 

主な糖鎖構造の推定構造 

 
Gal：ガラクトース、GlcNAc：N-アセチルグルコサミン、Man：マンノース、Fuc：フコース 
 

分子式：C6526H10092N1732O2024S40（タンパク質部分、4 本鎖） 

（H 鎖）C2231H3448N590O689S14 

（L 鎖）C1032H1602N276O332S6 

分子量：約 149,000 

 
［特 記 事 項］ なし 

［審査担当部］ 新薬審査第四部 
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［審 査 結 果］ 

別紙のとおり、提出された資料から、本品目の RS ウイルス感染による下気道疾患の発症抑制又は予

防に対する有効性は示され、認められたベネフィットを踏まえると安全性は許容可能と判断する。 

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

用法及び用量で承認して差し支えないと判断した。本品目は生物由来製品に該当し、原体及び製剤は毒

薬及び劇薬のいずれにも該当しないと判断する。 
 

［効能又は効果］ 

1. 生後初回の RS ウイルス（Respiratory Syncytial Virus）感染流行期の重篤な RS ウイルス感染症の

リスクを有する新生児及び乳児における、RS ウイルス感染による下気道疾患の発症抑制 

2. 生後初回の RS ウイルス感染流行期の 1．以外のすべての新生児及び乳児における RS ウイルス感

染による下気道疾患の予防 
 

［用法及び用量］ 

生後初回の RS ウイルス感染流行期に、通常、クレスロビマブ（遺伝子組換え）として 105 mg を 1 回、

筋肉内注射する。 

 

［承 認 条 件］ 
医薬品リスク管理計画を策定の上、適切に実施すること。 

  



 
 

 
 

別 紙 

審査報告（1） 

 

令和 8 年 4 月 3 日 

 

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

のとおりである。 

 
申請品目 

［販 売 名］ エンフロンシア筋注シリンジ 105 mg（申請時） 

［一 般 名］ クレスロビマブ（遺伝子組換え） 

［申 請 者］ MSD 株式会社 

［申請年月日］ 令和 7 年 7 月 14 日 

［剤形・含量］ 1 シリンジ（0.7 mL）中にクレスロビマブ（遺伝子組換え）105 mg を含有する注射剤 
 

［申請時の効能・効果］ 

1. 生後初回の RS ウイルス（Respiratory Syncytial Virus）感染流行期の 2.以外の全ての新生児及び乳

児における RS ウイルス感染による下気道疾患の予防 

2. 生後初回の RS ウイルス感染流行期の重篤な RS ウイルス感染症のリスクを有する新生児及び乳

児における RS ウイルス感染による下気道疾患の発症抑制 
 

［申請時の用法・用量］ 

生後初回の RS ウイルス感染流行期には、通常、新生児及び乳児は 105 mg（0.7 mL）を 1 回、筋肉内

注射する。 

 

［目   次］ 
1. 起原又は発見の経緯及び外国における使用状況に関する資料等 ............................................................. 2 
2. 品質に関する資料及び機構における審査の概略 ........................................................................................ 2 
3. 非臨床薬理試験に関する資料及び機構における審査の概略..................................................................... 6 
4. 非臨床薬物動態試験に関する資料及び機構における審査の概略 ........................................................... 13 
5. 毒性試験に関する資料及び機構における審査の概略 .............................................................................. 14 
6. 生物薬剤学試験及び関連する分析法、臨床薬理試験に関する資料並びに機構における審査の概略16 
7. 臨床的有効性及び臨床的安全性に関する資料並びに機構における審査の概略 ................................... 25 
8. 機構による承認申請書に添付すべき資料に係る適合性調査結果及び機構の判断 ............................... 48 
9. 審査報告（1）作成時における総合評価 .................................................................................................... 48 

 

 

［略語等一覧］ 

別記のとおり。  



 
 

2 
 

1. 起原又は発見の経緯及び外国における使用状況に関する資料等 

RSV は、ニューモウイルス科オルソニューモウイルス属に分類される RNA ウイルスであり、A 型と

B 型に分類されるが、いずれの型も 2 歳以下の乳幼児が細気管支炎又は肺炎に罹患した場合の主要な原

因となる。RSV による呼吸器感染症は、年度や地域によって流行期に違いはあるが、一定期間の流行を

繰り返す疾患であり、生後 2 歳までの流行期にほとんどの児が感染し、特に 1 歳未満の乳児では 30～

40%で下気道炎を発症する1)。RSV による呼吸器感染症は、早産児及び CHD、CLD 等を有する小児で特

に重篤化しやすく2)、入院や死に至る場合もある3)。 

本薬は、Merck Sharp & Dohme LLC, Rahway, NJ, USA により創製された RSV に対するヒト IgG1 モノ

クローナル抗体であり、宿主細胞への感染時に重要な F タンパク質に特異的に結合して RSV の感染性

を中和することで、RSV 増殖を抑制し、RSV による下気道疾患の発症を抑制する。また、本薬は消失半

減期の延長を目的として Fc 領域に YTE 置換4)が導入されている。なお、本邦では、F タンパク質を標的

とした中和抗体であるパリビズマブ（販売名：シナジス筋注液 50 mg 他）及びニルセビマブ（販売名：

ベイフォータス筋注 50 mg シリンジ他）が、RSV 感染による下気道疾患の予防又は発症抑制に係る効

能・効果で承認されている。 
今般、健康な正期産児及び早産児を対象とした国際共同第Ⅱ/Ⅲ相試験（004 試験）成績等に基づき、

本剤の有効性及び安全性が確認されたとして、製造販売承認申請が行われた。 

海外では、2025 年 6 月に米国で“the prevention of RSV lower respiratory tract disease in neonates and infants 

who are born during or entering their first RSV season”の効能・効果で承認されて以降、2026 年 2 月現在、

6 カ国で承認されている。欧州では、2024 年 11 月に承認申請され、2026 年 2 月現在、審査中である。 

なお、本剤の販売名は「医療事故を防止するための医薬品の表示事項及び販売名の取扱いについて」

（平成12年9月19日付け医薬発第935号）を踏まえ、承認申請後に「エンフロンシア筋注シリンジ105 mg」

から「エヌフロンシア筋注シリンジ105 mg」に変更された。 

 

2. 品質に関する資料及び機構における審査の概略 

2.1 原薬 

2.1.1 細胞基材の調製及び管理 

RSV 融合糖タンパク質に特異的なヒトメモリーB 細胞から、標的分子への結合親和性等を指標に本薬

のリード抗体が単離され、Fc 領域に血中半減期の延長を目的とした YTE 置換 4)が導入された。当該抗体

のアミノ酸配列に基づき作製された遺伝子発現構成体を CHO 細胞に導入し、本薬の製造に最適なクロ

ーンを起源として、MCB 及び WCB が調製された。 

ICH Q5A（R2）、Q5B 及び Q5D ガイドラインに従って MCB、WCB 及び LIVCA 細胞に対する特性解

析及び純度試験が実施された。その結果、製造期間中の遺伝的安定性が確認され、かつ実施された試験

項目の範囲では、げっ歯類由来の細胞株で一般的に認められる内在性レトロウイルス様粒子を除き、ウ

イルス性及び非ウイルス性の外来性感染性物質は検出されなかった。MCB 及び WCB は、液体窒素の気

相中で保管される。MCB 、WCB 。 

 

 
1) Am J Dis Child 1986; 140: 543-6、日本小児科学会雑誌 2009; 113: 1046-8 
2) N Engl J Med 2009; 360: 588-98、Clin Infect Dis 2012; 54: 810-7 等 
3) J Pediatr 1992; 121: 348-54、Arch Dis Child 2009; 94: 99-103 等 
4) M252Y/S254T/T256E（EU 番号）。本薬のアミノ酸配列では M262Y、S264T 及び T266E。 
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加速試験では、長期保存試験で認められた変化がさらに大きくなり、また、CE-SDS（還元）における

及び の減少並びに の増加傾向が認められた。 
苛酷試験では、 の減少傾向、 の増加傾向、IEC における の増加、SEC におけ

る高分子量体の増加、CE-SDS（還元）における 及び の減少、CE-SDS（非

還元）における低分子量体の増加、 の増加傾向並びに の減少傾向が認め

られた。 

光安定性試験の結果、製剤は光に不安定であった。 

以上より、製剤の有効期間は、一次容器としてガラス製シリンジ及び臭化ブチルゴム製プランジャー

栓を用いて、紙箱で遮光下、2～8℃で保存するとき、36 カ月とされた。 

 

2.3 品質の管理戦略 

以下の検討等により、工程パラメータ及び原材料の管理、工程内管理、規格及び試験方法等の組合せ

による本薬の品質特性の管理方法が策定された（目的物質由来不純物及び製造工程由来不純物の管理に

ついては、2.1.5.2 及び 2.1.5.3 参照）。 
 CQA の特定： 

本薬の開発で得られた情報、関連する知見等に基づき、以下の CQA が特定された。 

CQA：凝集、断片化、含量、ポリソルベート 80、外観、不溶性微粒子、採取容量、浸透圧、pH、

HCP、宿主細胞由来 DNA、 、エンドトキシン、バイオバーデン、外来性感染性物質、

無菌、電荷バリアント、 、 、容器完全性、同一性、相対力価 

 工程の特性解析 
リスクアセスメント及び工程特性解析に基づき、工程パラメータが CQA 及び工程性能に及ぼす影

響が評価され、各工程パラメータの重要度分類及び許容範囲の設定が行われた。 

 

2.R 機構における審査の概略 

機構は、提出された資料から、原薬及び製剤の品質は適切に管理されているものと判断した。 

 
3. 非臨床薬理試験に関する資料及び機構における審査の概略 

本薬の非臨床薬理試験として、効力を裏付ける試験の成績が提出された。本薬の非臨床薬理試験では、

本薬のほか、本薬の親抗体であり Fc 領域に YTE 置換が導入されていない RB-1 が用いられた。なお、

本項での測定結果等は平均値で示す。 
 

3.1 効力を裏付ける試験 

3.1.1 作用機序に関連する検討 

3.1.1.1 RSV F タンパク質に対する結合（CTD 4.2.1.1.1） 

RSV の細胞膜融合前及び融合後の F タンパク質5)に対する本薬及び RB-1 の結合親和性が SPR 分析法

により検討された。細胞膜融合前及び融合後の F タンパク質との平均解離定数（KD）は、本薬でそれぞ

れ 71 pmol/L 及び 480 pmol/L、RB-1 でそれぞれ 31 pmol/L 及び 410 pmol/L であった。 
 

 
5) F タンパク質は細胞膜融合前の立体構造としてウイルス粒子の表面に発現しており、宿主細胞膜との融合に伴い、融合後の立体構造へ

不可逆的に変化する（Viruses 2012; 4: 613-36）。 
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3.1.5 サイトカイン放出誘導能（CTD 4.2.1.1.4、4.2.1.1.5） 

本薬の各種サイトカイン（IFN-γ、IL-1β、IL-2、IL-4、IL-6、IL-8、IL-10、IL-12p70、IL-13 及び TNF-α）
放出誘導能が評価された。 

開発初期の検討として、ヒト PBMC 及びヘパリン処理した全血を用いて、被験物質（本薬、OKT3 ア

ナログ、TGN1412 アナログ及びトラスツズマブ）による各種サイトカインの放出能を電気化学発光法で

評価した。その結果、本薬によるサイトカイン放出について、ヒト PBMC を用いた場合には、陰性対照

である Dulbecco's phosphate buffered saline と同程度であったが、全血を用いた場合には、IL-1β、IL-6、IL-

8 及び TNF-α で全血のみの場合と比較して 2 倍以上の放出が認められた。 
次に、ヘパリン処理した全血を用いて、被験物質（本薬、OKT3 アナログ、TGN1412 アナログ、トラ

スツズマブ、パリビズマブ、研究用抗 CMV YTE 抗体及び LPS）による各種サイトカイン放出を評価し

た。その結果、本薬によるサイトカイン放出量は、陽性対照である OKT3 アナログ、TGN1412 アナログ

及び LPS よりも低値を示し、陰性対照である他の抗体（トラスツズマブ、パリビズマブ、研究用抗 CMV 

YTE 抗体）及び全血と同程度であった。 

申請者は、以上の結果及び以下の点等を踏まえ、ヒトにおける本薬投与によるサイトカイン放出の懸

念は小さいと判断している。 

 本薬は RSV 由来の外来性タンパク質に結合するモノクローナル抗体であること。 

 本剤の国際共同第Ⅱ/Ⅲ相試験（004 試験）、国際共同第Ⅲ相試験（007 試験）及び海外における本

剤の製造販売後の自発報告において、サイトカイン放出症候群又はサイトカインストームに該当す

る有害事象10)は認められていないこと。 

 
3.2 副次的薬理試験 

3.2.1 赤血球及び血小板への結合（CTD 4.2.1.2.1） 

ヒト及びアカゲザルの赤血球及び血小板への本薬の結合がフローサイトメトリーを用いて評価され、

陰性対照であるトラスツズマブ及びプロ蛋白転換酵素サブチリシン／ケキシン 9 型（PCSK9）を標的と

する抗体と同程度であった。 

 

3.3 安全性薬理試験 

安全性薬理は、Wistar Han ラットを用いた 2 週間静脈内及び筋肉内反復投与毒性試験（5.2 参照）にお

ける一般状態観察等で評価され、本薬による中枢神経系、心血管系及び呼吸系への影響は認められなか

った。 

 

3.R 機構における審査の概略 

3.R.1 RSV に対する本薬の中和活性及び本薬に対する耐性プロファイルについて 

申請者は、以下のように説明している。 

本薬は、既存の抗 RSV 抗体であるパリビズマブ及びニルセビマブと同様に RSV の F タンパク質に結

合するモノクローナル抗体であるが、両抗体とは異なり、RSV の F タンパク質の Site IV に結合する。 

以下の点を踏まえると、本薬の中和活性が低下する変異株が医療現場から分離されることは稀であり、

非臨床薬理の観点から本薬の有効性は期待できると考える。 

 
10) MedDRA PT サイトカインストーム、サイトカイン放出症候群及び全身性炎症反応症候群に該当する事象 
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る医療介入が必要な下気道感染症（MALRI）の発症を抑制する可能性が示唆された。また、本薬は外来

抗原である RSV に対して直接作用するヒトモノクローナル抗体であり、RSV 感染症の重症化リスクの

程度によらず効果を発揮すると考えられること等を踏まえ、シーズン 1 を迎える RSV 感染症の重症化

リスクの高い児における本薬の用法・用量は、健康な早産児及び正期産児と同一とし、004 試験及び 007

試験を実施した。 

以下の点を踏まえ、シーズン 1 を迎える健康な早産児及び正期産児並びに RSV 感染症の重症化リス

クが高い児における本薬の申請用法・用量は適切と考える。 

 RSV 感染症の発症抑制に対する本薬の PK パラメータ又は抗 RSV 中和活性の絶対的な閾値は確立

されていないものの、004 試験において、本薬の AUC0-150 dayと有効性及び安全性の間で明確な関連

性が認められなかったことから（6.2.2.2 及び 6.2.2.3 参照）、004 試験において認められた本薬曝露

量範囲において、本薬の有効性は期待でき、かつ重大な安全性上の懸念が生じる可能性は低いと考

えること。 

 004 試験に組み入れられた児並びに 007 試験における CHD を有する児、CLD を有する児及び在胎

期間 35 週以下の早産児における本薬の曝露量は、図 2 のとおりであった。007 試験の在胎期間が 35
週以下の早産児、CHD を有する児及び CLD を有する児における本薬の AUC0-150 dayは、004 試験と

比較して高値傾向であったものの、分布範囲は概ね重なっており、また、いずれのサブグループに

おいても本薬の AUC0-150 dayと安全性に明確な関連性は認められなかったこと（6.2.2.3 参照）。 

 004 試験及び 007 試験に組み入れられ、PK 評価が可能であったダウン症候群の児 6 例における本薬

の AUC0-150 day は、004 試験の全体集団の分布と比較して低値に偏る傾向は認められなかった（図 2

参照）。また、004 試験及び 007 試験において、免疫不全23)を伴う児に対して本薬を投与したとき

の PK は得られなかったものの、本薬による RSV の中和に宿主の免疫系の調節を必要としないこと

等を踏まえると、免疫不全を伴う児においても、本剤の有効性は期待できると考える。 

 本薬の臨床試験において組み入れられた児の体重の下限は 1.1 kg であった。PPK モデル（6.2.2.1 参

照）を用いて体重 0.5～1.1 kg の低体重児において本薬を申請用法・用量で投与した時の本薬の Cmax

及び AUC0-150 dayをシミュレーション24)したところ、それぞれ 329 µg/mL 及び 13,752 µg·日/mL と推

定され、いずれも 004 試験及び 007 試験における本薬曝露量（表 19 参照）よりも高値となること

が示唆された。当該予測曝露量は、健康成人を対象とした第Ⅰ相試験（001 試験）において忍容性

が確認されている本薬 3,000 mg を単回点滴静脈内投与したときの本薬曝露量（Cmax：1,050 µg/mL 及

び AUC0-150 day：33,300 µg·日/mL）の 50%以下であり、体重 0.5～1.1 kg の低体重児において本薬を申

請用法・用量で投与したときに安全性上の大きな懸念が生じる可能性は低いと考えるものの、体重

1.1 kg 未満の児に対する本剤の投与経験はないこと、曝露量が高値となる可能性があることを踏ま

え、添付文書において、体重 1.1 kg 未満の児に対してはベネフィットとリスクを勘案して慎重に投

与を決定する旨の注意喚起を行うこととする。 

 

 
23) 以下のいずれかに該当する児 
 原発性免疫不全症又は二次性免疫不全 
 造血器悪性腫瘍、固形腫瘍、骨髄不全症、造血幹細胞移植実施又は固形臓器移植実施 
 腎疾患、リウマチ若しくは炎症性疾患を有する又は免疫抑制を伴う薬剤を使用している 

24) 体重 0.5 kg、0.6 kg、0.7 kg、0.8 kg、0.9 kg、1.0 kg 及び 1.1 kg の仮想被験者を 1 例ずつ生成し、生後 1 日目に本薬を投与したときの

本薬曝露量（各体重区分に該当する児の相対的頻度を重みとした平均値）をシミュレーションした。在胎期間、経時的な体重増加及

び各体重区分に該当する児の相対的頻度は CDC 出生データベースに基づき算出した。 
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図 2 004 試験及び 007 試験サブグループでの本薬 AUC0-150 day 

左から順に、004 試験、007 試験の CHD を有する児、CLD を有する児、及び在胎期間 35 週以下の早産児 
赤点：ダウン症候群の児における実測値 

箱：25～75 パーセンタイル値、箱内の線：中央値、ひげ線部：最小値は 25 パーセンタイル値から四分位範囲の 1.5 倍を引いた値の範

囲内にある最小の実測値。最大値は 75 パーセンタイル値から四分位範囲の 1.5 倍を足した範囲内にある最大の実測値。 

 

機構は、本剤の申請用法・用量の設定根拠について、臨床薬理の観点から受入れ可能と考える。ただ

し、本剤の用法・用量の適切性については、臨床試験における有効性（7.R.2 参照）及び安全性（7.R.3 参

照）を踏まえて、7.R.5 で引き続き議論する。 
 

6.R.2 心肺バイパス手術又は体外式膜型人工肺を用いた処置後の本薬の補充投与について 

申請者は、心肺バイパス手術（CPB）又は体外式膜型人工肺（ECMO）を用いた処置後の本薬の補充投

与について、以下のように説明している。 

本薬を単回筋肉内投与した後の児に対して、CPB 又は ECMO を用いた処置を実施した場合、回路中の

バイオマテリアル表面への本薬の吸着により、血清中本薬濃度が低下する可能性がある。以下の点から、

個々の児における補充投与の必要性を検討の上で、補充投与が必要と考えられる場合には、本薬の投与

からの経過日数によらず、術後安定した時点で速やかに本薬 105 mg の補充投与を実施することが望ま

しいと考える。 

 007 試験では、CPB 又は ECMO を用いた処置後に医療上の必要性に基づき、治験薬の補充投与が可

能であった。実際に、007 試験シーズン 1 の本剤群では、8 例で CPB 又は ECMO を用いた処置が実

施され、そのうち 3 例で本薬 105 mg の補充投与が行われた。そのうち 1 例（Day 157 に追加投与を

実施）において追加投与後 13 日目に上気道感染の有害事象が認められたが、当該事象は非重篤で

あり、治験薬との因果関係は否定された。 

 007 試験において CPB 又は ECMO を用いた処置の前後の本薬 PK データは収集されなかったもの

の、本薬と同様に抗 RSV F タンパク質に対するモノクローナル抗体であるパリビズマブ及びニルセ

ビマブにおいては、それぞれ 58%及び 12～65%の血清中薬物濃度の低下が認められている25)。PPK

モデル（6.2.2.1 参照）を用いて、CPB 又は ECMO を用いた処置後に血清中本薬濃度が 50%低下、

又は全く低下しない場合における、本薬の補充投与の有無別の本薬曝露量をシミュレーションした

 
25) J Pediatr 2003; 143: 532-40、令和 6 年 2 月 20 日付け「ベイフォータス筋注 50 mg シリンジ、同筋注 100 mg シリンジ」審査報告書 6.R.2 
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によってパリビズマブ 15 mg/kg を 1 カ月毎に計 3 回まで筋肉内投与することとされた。なお、シーズン

1 に組み入れられた治験参加者のうち、シーズン 2 参加に適格38)と判断された治験参加者は、シーズン 2
開始の 4 週間前までに本剤 210 mg を単回筋肉内投与することとされた39)。投与部位はいずれも大腿部

側面（外側広筋）とされた。 

データカットオフ時までに無作為化40)された 901 例（本剤群 450 例、パリビズマブ群 451 例）のうち、

治験薬が 1 回以上投与された 896 例（本剤群 446 例、パリビズマブ群 450 例）から、2 回目投与でプラ

セボではなくパリビズマブを投与された本剤群の 1 例を除いた 895 例（本剤群 445 例、パリビズマブ群

450 例）が安全性解析対象集団とされた。また、無作為化され、治験薬が 1 回以上投与された 896 例の

うち、治験薬の不適切な保管（本剤群 3 例、パリビズマブ群 12 例）及び不同意（パリビズマブ群 1 例）

に該当する治験参加者を除いた 880 例（本剤群 443 例、パリビズマブ群 437 例）が最大解析対象集団

（FAS）とされ、有効性解析対象集団とされた。 

中止例は、本剤群 7.8%（35/450 例）及びパリビズマブ群 6.9%（31/451 例）に認められ、主な中止理由

は同意撤回（本剤群 17 例、パリビズマブ群 19 例）、死亡（本剤群 8 例、パリビズマブ群 4 例）、追跡

不能（本剤群 7 例、パリビズマブ群 6 例）等であった。 
 

データカットオフ時点でのシーズン 1 における有害事象及び副作用41)は、本剤群 75.3%（335/445 例）

及び 31.7%（141/445 例）、パリビズマブ群 79.6%（358/450 例）及び 36.2%（163/450 例）に認められ、

主な事象は表 33 のとおりであった。 

 

 
38) 以下の選択基準の 1 つを満たす治験参加者は、シーズン 2 への組入れに適格と判断された。 
 選択基準 1b)で定義される CLD/CHD 群に組み入れられた治験参加者。CHD の治験参加者は以下の追加の基準を満たす必要があ

る。 
シーズン 2 の開始時に血行動態に影響を及ぼす CHD を有する、又は被験者が血行動態に影響を及ぼす CHD の外科的修復（ECMO
又は人工心肺は含まない）を受けた場合は、CHD を管理するために引き続き薬物治療を必要とする、若しくは CHD に関連した追

加の医療介入を必要とする 
 以下の条件を有する選択基準 1a)で定義される早期早産児又は中期早産児群に組み入れられた治験参加者。 

・咳嗽が上気道からの分泌物の除去能を持たないため、上気道からの分泌物の除去能が障害される神経筋疾患又は先天性肺異常 
・ダウン症候群（21 番染色体のトリソミー） 
・栄養障害を伴う嚢胞性線維症（例：組入れ時の体重が 10 パーセンタイル未満） 
・アメリカ先住民及びアラスカ先住民 

39) 本審査報告書では、本申請の対象となるシーズン 1 の結果のみを記載する。 
40) 地域（北半球／南半球）及び治験参加者の状態（CLD／CHD／非 CLD かつ非 CHD かつ在胎期間が 29 週未満／非 CLD かつ非 CHD か

つ在胎期間が 29 週以上）が層別因子とされ、CLD は 200 例以上、CHD は 100 例以上、0～8 カ月齢（8 カ月 29 日まで）の児を治験参

加者全体の 90%以上とした。 
41) 治験責任医師等により治験薬との因果関係ありと評価された有害事象 
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 健康成人では本薬の PK に明らかな国内外差は認められておらず（6.2.1 参照）、乳幼児の体重及び

成長曲線は日本人と外国人で大きな差異はないこと42)を踏まえると、乳幼児において本剤の PK に

国内外差が認められる可能性は低いと考えた。また、本薬は RSV の F タンパク質の高度に保存さ

れたエピトープを標的とすることから、本邦と海外の RSV 臨床株に対する本薬の結合性に差が生

じる可能性は低いと考えた。 

 RSV 感染症は、初感染の場合、発熱、鼻汁等の上気道症状が数日間続き、病勢が進展した場合は細

気管支炎や肺炎等の下気道炎の症状が出現するとされており、RS ウイルス感染症の病態及び診断

方法は国内外で共通している43)。なお、RSV 感染症は季節性の感染症であり、国際共同試験に参画

する各地域で RSV 流行期は異なるものの、各地域の流行期を考慮した症例登録期間を設定するこ

とで、季節差が試験結果の解釈に影響を与えないよう調整した。 

 乳幼児の RSV 感染症に対する治療としては、吸入療法、酸素療法、薬物療法、肺理学療法等が実施

され、重症例には高流量酸素療法及び人工呼吸管理等の呼吸サポートが行われるが、いずれも基本

的に対症療法であり、治療方針や入院管理の基本的な方針は国内外で類似している 43)。また、重篤

な RSV 感染症のリスクを有する児についても、早産児、CHD 及び CLD を有する児が国内外で共通

して挙げられている。 

 

さらに、申請者は、本申請の臨床データパッケージにおける主たる臨床試験である 004 試験及び 007

試験の試験計画について、以下のように説明している。 

 対象患者について： 

シーズン 1 を迎えるすべての児を本剤の開発対象としたことを踏まえ、004 試験においては、シー

ズン 1 を迎える健康な正期産児／後期早産児（在胎期間 35 週以上）及び早期早産児／中期早産児

（在胎期間 29 週以上 35 週未満）を対象とし、007 試験においては、パリビズマブの投与が推奨さ

れる重篤な RSV 感染症のリスクを有する児（在胎期間 35 週以下の早産児又は CLD 若しくは血行

動態に影響を及ぼす CHD を有する児）を対象とすることとした。 

 有効性評価項目について： 

パリビズマブの臨床試験では「RSV による入院の発生率」が主要評価項目とされていたが、近年、

外来診療での治療環境が改善し、重篤な RSV 感染も外来で治療可能となったこと等を踏まえ、RSV

による疾患の多くを占め、地域及び医療状況にかかわらず臨床的に重要な指標として、「RSV に関

連する医療介入が必要な下気道感染症（MALRI）」を 004 試験の主要評価項目とした。その定義 33)

は、公表文献44)、RSV 専門家委員会並びに世界保健機関（WHO）及び米国 CDC ガイドライン等に

基づき設定した。 

 有効性の評価期間について： 
温帯での一般的な RSV 流行シーズンの期間は 5 カ月程度であること、本剤は流行期の初期に投与

し、RSV 感染症の発症を抑制する薬剤であることから、主要評価項目の評価期間は流行期全体をカ

バーできるよう、150 日間と設定した。 

 

 
42) 厚生労働省 平成 22 年乳幼児身体発育調査の概況について 調査結果の概要（https://www.mhlw.go.jp/toukei/list/dl/73-22-01.pdf）、CDC 

Growth Charts Data Files（https://www.cdc.gov/growthcharts/percentile_data_files.htm）（最終確認日：2026 年 4 月 3 日） 
43) 小児 RS ウイルス呼吸器感染症診療ガイドライン 2021、Pediatrics 2014; 134: e1474-502、Lancet 2022; 400: 392-406 
44) Lancet 2010; 375: 1545-55、Pediatr Infect Dis J 2015; 34: 1086-92、J Clin Virol 2007; 38: 221-6 
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機構は、以下のように考える。 

RSV 感染症は早産児や基礎疾患を有する児で重症化する傾向があり、それらの重症化リスク因子を有

する児で本剤投与の必要性は特に高いと想定されるものの、重症化リスク因子を有する児以外の児でも

RSV 感染により入院や重大な転帰をたどる可能性があることを踏まえると、健康な児において有効性を

検証し、安全性を確認した上で、重篤な RSV 感染症のリスクを有する児における安全性及び有効性を別

途の試験において追加検討するとの申請者の開発戦略は理解できる。 

その上で、内因性及び外因性の民族的要因に関する申請者の説明を踏まえると、004 試験及び 007 試

験を国際共同試験として実施したことに問題はなく、両試験成績から日本人での RSV 感染による下気

道疾患の予防効果を評価することは可能と判断した。また、申請者の説明を踏まえると、004 試験及び

007 試験の対象患者、有効性評価項目及び有効性評価期間を上記のとおり設定することに大きな問題は

ない。 

 

7.R.2 有効性について 

7.R.2.1 健康な正期産児及び早産児における有効性について 

申請者は、シーズン 1 を迎える健康な正期産児及び早産児における有効性について、004 試験の結果

に基づき、以下のように説明している。 

 004 試験では、主要評価項目である、Day 150 までの RSV に関連する医療介入が必要な下気道感染

症（MALRI）の発現率について、プラセボ群と比較して本剤群の優越性が検証された（表 27）。ま

た、Day 150 までの RSV に関連する入院率45)（発現者数）についても、プラセボ群 0.024（28/1,201

例）、本剤群 0.004（9/2,398 例）（有効率［95%CI］：84.2%［66.6, 92.6］）であり、プラセボ群と

比較して本剤群で低下傾向が認められた。 

 004 試験の Day 150 までの RSV に関連する医療介入が必要な下気道感染症（MALRI）の発現率につ

いて、背景因子別の部分集団解析の結果は表 37 のとおりであり、プラセボ群と比較して本剤群で一

貫して低下する傾向が認められた。 
 

 
45) 初回イベント発現者数を、各治験参加者について投与後最大 150 日間の観察期間における追跡時間（イベント発現の有無にかかわら

ず）を合計した総追跡期間で除して算出された。 
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 ダウン症候群の児について： 

004 試験に 2 例（本剤群 1 例、プラセボ群 1 例）、007 試験に 18 例（本剤群 6 例、パリビズマブ群

12 例）が組み入れられた。PK について、004 試験及び 007 試験に組み入れられ、PK 評価が可能で

あったダウン症候群の児 6 例における本薬の AUC0-150 dayは、004 試験の全体集団の分布と比較して

低値に偏る傾向は認められなかった（6.R.1 参照）。有効性について、004 試験に組み入れられた 2

例（本剤群 1 例、プラセボ群 1 例）では、Day 150 までの RSV に関連する医療介入が必要な下気道

感染症（MALRI）及び RSV に関連する入院はいずれも認められなかった48)。007 試験に組み入れら

れた 18 例においては、Day 150 までの RSV に関連する医療介入が必要な下気道感染症（MALRI）
及び RSV に関連する入院は、本剤群（6 例）ではいずれも認められなかった一方で、パリビズマブ

群（12 例）では 3 例及び 1 例に認められた49)。以上を踏まえると、例数が少なく解釈には注意が必

要であるものの、ダウン症候群の児においても本剤の有効性は期待できる。 

 免疫不全を伴う児について： 

004 試験及び 007 試験において、2 例（HIV 感染症及び DiGeorge 症候群各 1 例）が組み入れられた

ものの、いずれも対照群に割り付けられたため、本剤を投与したときの PK は得られなかった。し

かしながら、本薬による RSV の中和に宿主の免疫系の調節を必要としないこと等を踏まえると、免

疫不全を伴う児においても、本剤の有効性は期待できる。 

 

機構は、以下のように考える。 

申請者の説明を踏まえると、シーズン 1 を迎える在胎期間 35 週以下の早産児並びに CLD 及び血行動

態に異常のある CHD を有する児における本剤の有効性は期待できる。 
ダウン症候群の児について、臨床試験に組み入れられた症例数は極めて限られるものの、004 試験及

び 007 試験に組み入れられたダウン症候群の児における本薬の PK（AUC0-150 day）は、004 試験の全体集

団の分布と比較して低値に偏る傾向はなかったこと（6.R.1 参照）、Day 150 までの RSV に関連する医療

介入が必要な下気道感染症（MALRI）及び RSV に関連する入院は本剤群で認められておらず、有効性

を否定する結果ではなかったことを踏まえると、ダウン症候群の児においても本剤の有効性は期待でき

る。 
免疫不全を伴う児について、作用機序の観点等を踏まえると、免疫不全を伴う児における有効性が期

待できるとの申請者の説明は一定程度の理解が可能であるものの、臨床試験において本剤の投与経験は

なく、本剤の有効性の程度は明らかではない。 

なお、以上の有効性に関する考察を踏まえた効能・効果等の適切性については、7.R.4 で議論する。 

 

以上の機構の判断については、専門協議で議論する。 
 

7.R.3 安全性について 

7.R.3.1 安全性プロファイルについて 

申請者は、本剤の安全性プロファイルについて、以下のように説明している。 

 
48) プラセボ群の治験参加者 1 例は試験期間中に死亡したため、Day 135 までのフォローアップとなった。 
49) 本剤群の 1 例及びパリビズマブ群の 1 例は試験期間中に死亡したため、それぞれ Day 6 及び Day 91 までのフォローアップとなった。 
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機構は、以下のように考える。 

現時点では、本剤の過敏症及び血小板減少症に係る明確なリスクは示唆されていない。しかしながら、

他の IgG1 抗体薬でアナフィラキシーを含む重篤な過敏症反応が報告されていることから、本剤でも同

様の事象が認められた場合に適切な処置が行われるよう、添付文書において重篤な過敏症反応について

注意喚起を行うとの申請者の説明は受入れ可能である。 

 

以上の機構の判断については、専門協議で議論する。 

 
7.R.4 臨床的位置付け及び効能・効果について 

7.R.4.1 臨床的位置付けについて 

申請者は、本剤の臨床的位置付けについて、以下のように説明している。 

 本邦において、乳幼児の RSV 感染症の予防に当たっては、長年にわたり、重篤な RSV 感染症リス

クを有する児を対象としてパリビズマブ（販売名：シナジス筋注液 50 mg 他）が使用されてきた。

2024 年に、長期間作用型の中和抗体薬であるニルセビマブ（販売名：ベイフォータス筋注 50 mg シ
リンジ他）及び妊婦への能動免疫による RSV を原因とする下気道疾患の予防を目的とした母子免

疫ワクチンである組換え RS ウイルスワクチン（販売名：アブリスボ筋注用）が承認され、重篤な

RSV 感染症リスクを有する児以外の児も RSV 感染症の予防対象となっている。なお、2026 年 4 月

より母子免疫ワクチンの定期接種が開始されており、中和抗体薬の定期接種化についても議論が進

んでいる状況である。 

 本剤は、重症化リスク因子の有無によらず、シーズン 1 を迎えるすべての児の RSV 感染、RSV 感

染症及び RSV に関連する入院を減少させることを目的に開発しており、ニルセビマブと同様、すべ

ての児を対象とした長期間作用型の中和抗体薬である。なお、母子免疫ワクチンは、本邦において

定期接種の対象となる期間は妊娠 28 週から 36 週までに限定されていること、ワクチン接種後 14

日以内に出生した乳児においては胎児への抗体の移行が十分でない可能性があること、臨床試験に

おいて生後 6 カ月までの有効性が検証されており生後 6 カ月以降の有効性は確立していないことか

ら、母子免疫ワクチンのみで RSV 感染症を完全に予防することは困難であり、中和抗体薬も重要な

役割を果たすと考える。 

 

機構は、有効性（7.R.2 参照）及び安全性（7.R.3 参照）に関する検討を踏まえると、本剤は、シーズ

ン 1 を迎える児における RSV 感染による下気道疾患の予防又は発症抑制のための選択肢を提供するも

のと考える。 

 
7.R.4.2 効能・効果について 

申請者は、類薬の効能・効果の設定経緯を踏まえて、本剤の効能・効果について、以下のように説明

している。 

 本邦においては、RSV に対する中和抗体薬としてパリビズマブ及びニルセビマブが、表 41 の効能・

効果にて承認されている。 

 パリビズマブの投与対象は、重篤な RSV 感染症のリスクを有する児であり、当該児における RSV
感染による重篤な下気道疾患の「発症抑制」との効能・効果が付されている。 
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その上で、申請者は、臨床試験成績を踏まえ、本剤の効能・効果及び効能・効果に関連する注意の適

切性について、以下のとおり説明している。 
 健康な早産児及び正期産児を対象とした 004 試験において、Day 150 までの RSV に関連する医療介

入が必要な下気道感染症（MALRI）の発現率についてプラセボ群と比較して本剤群の優越性が検証

され、RSV に関連する入院率についても本剤群でプラセボ群と比較して低下した（7.R.2.1 参照）。 

 重篤な RSV 感染症のリスクを有する児を対象とした 007 試験では、004 試験の治験参加者での曝露

量と同程度以上の本薬曝露量が得られ（6.R.1 参照）、副次評価項目として評価した、RSV に関連

する医療介入が必要な下気道感染症（MALRI）の発現率及び入院率も本剤群とパリビズマブ群とで

同程度であった（7.R.2.2 参照）。以上の結果並びに RSV 感染症の病態や本剤の作用機序は健康な

早産児及び正期産児と重篤な RSV 感染症のリスクを有する児で同じと想定されることも踏まえる

と、健康な早産児及び正期産児における本剤の有効性を RSV 感染症の重症化リスクが高い児へ外

挿可能と考える。特に、在胎期間 35 週以下の早産児、CLD 及び血行動態に異常のある CHD を有す

る児、ダウン症候群の児、並びに免疫不全を伴う児のいずれの集団においても、007 試験の部分集

団結果等を踏まえると本剤の有効性は期待できることから（7.R.2.2 参照）、「効能・効果に関連す

る注意」の項に当該集団を規定することは可能と考える。 

 以上を踏まえ、本剤の効能・効果及び効能・効果に関連する注意を以下のとおりに設定することは

適切と考える。 

＜効能・効果＞ 

1. 生後初回の RS ウイルス（Respiratory Syncytial Virus）感染流行期の 2.以外の全ての新生児及び

乳児における RS ウイルス感染による下気道疾患の予防 

2. 生後初回の RS ウイルス感染流行期の重篤な RS ウイルス感染症のリスクを有する新生児及び

乳児における RS ウイルス感染による下気道疾患の発症抑制 

＜効能・効果に関連する注意＞ 

重篤な RS ウイルス感染症のリスクを有する新生児及び乳児に使用する場合、生後初回の RS ウ

イルス感染流行期において以下のいずれかに該当することを確認した上で投与すること。 

･ 在胎期間 35 週以下の早産で、12 カ月齢以下の新生児及び乳児 

･ 過去 6 カ月以内に慢性肺疾患の治療を受けた 12 カ月齢以下の新生児及び乳児 
･ 12 カ月齢以下の血行動態に異常のある先天性心疾患の新生児及び乳児 

･ 12 カ月齢以下の免疫不全を伴う新生児及び乳児 

･ 12 カ月齢以下のダウン症候群の新生児及び乳児 

 なお、パリビズマブの発症抑制に係る投与対象とされている肺低形成、気道狭窄、先天性食道閉鎖

症、先天代謝異常症及び神経筋疾患の児も重篤な RSV 感染症のリスクを有していると考えるもの

の、007 試験において当該疾患を伴う児は極めて少数例（喉頭狭窄：本剤群 1 例、気管支狭窄：パ

リビズマブ群 1 例）であったことから、本剤の「発症抑制」に係る効能・効果の対象として、「効

能・効果に関連する注意」に当該集団を規定することは困難と考えた。 

 

機構は、「発症抑制」に係る効能・効果の対象として、「効能・効果に関連する注意」に規定されて

いる在胎期間 35 週以下の早産児のうち、在胎期間 29～35 週の早産児について、パリビズマブ及びニル
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団を規定することが適切と考える。 

したがって、本剤の投与経験のない免疫不全を伴う児については、「効能・効果に関連する注意」に

記載して「発症抑制」の効能・効果に係る対象として投与を推奨することは困難と考える。 

また、在胎期間 29～35 週かつ 6 カ月齢以上の早産児について、当該児における RSV 感染症による入

院リスクに関する申請者の説明に加えて、例数は限られるものの、当該児に対する本剤の投与経験が得

られており、その結果は有効性を否定するものではなかったこと、欧米におけるニルセビマブの早産児

に対する投与推奨状況等を踏まえると、本剤の「発症抑制」の効能・効果に係る投与対象として「効能・

効果に関連する注意」の項に規定することは現時点では可能と考えるが、専門協議における議論を踏ま

えて最終的に判断したい。 

 

以上の機構の判断については、専門協議で議論する。 

 

7.R.5 用法・用量について 

機構は、本剤の PK、有効性及び安全性に係る議論（6.R.1、7.R.2 及び 7.R.3）を踏まえると、本剤の用

法・用量を、シーズン 1 を迎える児に対し、本薬 105 mg の単回筋肉内投与とすることは可能と判断し

た。 

 

以上の機構の判断については、専門協議で議論する。 

 

7.R.6 製造販売後の検討事項について 

申請者は、以下のように説明している。 

 本剤の安全性プロファイル（7.R.3 参照）を踏まえると、RMP において設定すべき本剤の重要なリ

スクは、潜在的リスクである「重篤な過敏症反応（アナフィラキシー等）」のみと考える。当該事

象の発現は極めてまれであると想定されることから、使用成績調査等において評価することは困難

である。そのため、本剤の製造販売後において追加の医薬品安全性監視活動は実施せず、通常の医

薬品安全性監視活動により安全性に関するシグナルを検出した上で、必要に応じて追加の医薬品安

全性監視活動の実施を検討する。 

 免疫不全を伴う児における本剤投与時の有効性及び安全性に関する情報について、臨床試験では得

られなかったものの、当該児に特有の PK、有効性及び安全性の懸念は現時点で特定されていない

ことから、製造販売後に通常の医薬品安全性監視活動を通じて収集する予定である。なお、免疫不

全を伴う児における PK については、日常診療下での情報収集は困難であり、現時点では積極的な

収集を予定していない。 
 

機構は、以下のように考える。 

7.R.3 における検討及び以上の申請者の説明を踏まえると、現時点では、本剤の製造販売後において追

加の医薬品安全性監視活動を実施せず、通常の医薬品安全性監視活動により安全性に関するシグナルを

検出した上で、必要に応じて追加の医薬品安全性監視活動の実施を検討することに大きな問題はないと

考えるが、専門協議における議論を踏まえて最終的に判断したい。 
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なお、重篤な RSV 感染症のリスクを有するものの、臨床試験において本剤の投与経験がない又は極め

て乏しく、本剤の「発症抑制」の効能・効果に係る投与対象として含めることが困難な集団（免疫不全

を伴う児、肺低形成、気道狭窄、先天性食道閉鎖症、先天代謝異常症及び神経筋疾患の児）において、

本剤投与時の安全性及び有効性に関する情報を収集し、医療現場に提供することは重要と考える。当該

集団の対象者数は限られること等を踏まえると、通常の医薬品安全性監視活動を通じた情報収集には限

界があることから、製造販売後臨床試験等により当該集団における本剤の安全性及び有効性を積極的に

検討することが望ましい。 

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

8.1 適合性書面調査結果に対する機構の判断 

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

付すべき資料に対して適合性書面調査を実施した。その結果、提出された承認申請資料に基づいて審査

を行うことについて支障はないものと機構は判断した。 

 
8.2 GCP 実地調査結果に対する機構の判断 

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

付すべき資料（CTD 5.3.5.1.1）に対して GCP 実地調査を実施した。その結果、提出された承認申請資料

に基づいて審査を行うことについて支障はないものと機構は判断した。 

 

9. 審査報告（1）作成時における総合評価 

提出された資料から、シーズン 1 を迎える、重篤な RSV 感染症のリスクを有する新生児及び乳児にお

ける RSV 感染による下気道疾患の発症抑制並びに当該児以外の新生児及び乳児における RSV 感染によ

る下気道疾患の予防に対する本剤の有効性は期待でき、認められたベネフィットを踏まえると安全性は

許容可能と考える。また、原体及び製剤は毒薬及び劇薬のいずれにも該当しないと判断する。本剤は、

RSV 感染症における下気道疾患の発症抑制薬として選択肢のひとつとなるものであり、臨床的意義があ

ると考える。 
専門協議での検討を踏まえて特に問題がないと判断できる場合には、本剤を承認して差し支えないと

考える。 

 

以上
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審査報告（2） 

 
令和 8 年 5 月 12 日 

 

申請品目 

［販 売 名］ エヌフロンシア筋注シリンジ 105 mg 

［一 般 名］ クレスロビマブ（遺伝子組換え） 

［申 請 者］ MSD 株式会社 
［申請年月日］ 令和 7 年 7 月 14 日 

 

 

［略語等一覧］ 

別記のとおり。 

 
1. 審査内容 

専門協議及びその後の機構における審査の概略は、以下のとおりである。なお、本専門協議の専門委

員は、本品目についての専門委員からの申し出等に基づき、「医薬品医療機器総合機構における専門協

議等の実施に関する達」（平成 20 年 12 月 25 日付け 20 達第 8 号）の規定により、指名した。 

 

専門協議では、審査報告（1）の「7.R.3 安全性について」の項に記載した機構の判断は専門委員から

支持された。 

機構は、以下の点について追加で検討し、必要な対応を行った。 

 

1.1 効能・効果及び用法・用量の記載について 

専門協議では、審査報告（1）の「7.R.2 有効性について」、「7.R.4 臨床的位置付け及び効能・効果

について」及び「7.R.5 用法・用量について」の項に記載した機構の判断は専門委員から支持されると

ともに、以下のような意見が示された。 

 免疫不全を伴う児について、理論的には効果は期待されるものの、臨床試験における投与経験がな

く、有効性は十分に確立されていないことから、「発症抑制」の効能・効果に係る投与対象に含め

ることは困難との機構の判断は妥当と考える。一方で、免疫不全を伴う児を含め、本剤と類薬の間

で「発症抑制」の効能・効果に係る投与対象が必ずしも一致していないため、医療現場における混

乱がないよう、周知等を行うことが望ましい。 
 

機構は、上記の意見を踏まえ、医療現場における混乱を可能な限り低減できるよう、適切に情報提供

するよう申請者に対して指示し、申請者は、適切に対応する旨を説明した。 

また、機構は、専門協議における議論を踏まえ、効能・効果及び用法・用量を以下のとおり整備する

とともに、効能・効果に関連する注意を以下のとおり修正するよう申請者に指示し、申請者は適切に対

応した。 
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＜効能・効果＞ 

1. 生後初回の RS ウイルス（Respiratory Syncytial Virus）感染流行期の 2.以外の全ての新生児及び乳

児における RS ウイルス感染による下気道疾患の予防 
2. 生後初回の RS ウイルス感染流行期の重篤な RS ウイルス感染症のリスクを有する新生児及び乳

児における RS ウイルス感染による下気道疾患の発症抑制 

1. 生後初回の RS ウイルス（Respiratory Syncytial Virus）感染流行期の重篤な RS ウイルス感染症の

リスクを有する新生児及び乳児における、RS ウイルス感染による下気道疾患の発症抑制 

2. 生後初回の RS ウイルス感染流行期の 1．以外のすべての新生児及び乳児における RS ウイルス

感染による下気道疾患の予防 
 

＜効能・効果に関連する注意＞ 

重篤な RS ウイルス感染症のリスクを有する新生児及び乳児に使用する場合、生後初回の RS ウイ

ルス感染流行期において以下のいずれかに該当することを確認した上で投与すること。 

○生後初回の RS ウイルス感染流行期の、流行初期において 

･ 在胎期間 35 週以下の早産で、12 カ月齢以下の新生児及び乳児 
･ 過去 6 カ月以内に慢性肺疾患の治療を受けた 12 カ月齢以下の新生児及び乳児 

･ 12 カ月齢以下の血行動態に異常のある先天性心疾患の新生児及び乳児 

･ 12 カ月齢以下の免疫不全を伴う新生児及び乳児 

･ 12 カ月齢以下のダウン症候群の新生児及び乳児 

（取消線部削除、下線部追加） 

 

＜用法・用量＞ 

生後初回の RS ウイルス感染流行期には、通常、新生児及び乳児はクレスロビマブ（遺伝子組換え）

として 105 mg（0.7 mL）を 1 回、筋肉内注射する。 

（取消線部削除、下線部追加） 

 

1.2 医薬品リスク管理計画（案）について 

専門協議では、審査報告（1）「7.R.6 製造販売後の検討事項について」に記載した機構の判断は専門

委員から支持されるとともに、以下のような意見が示された。 

 製造販売後において、重篤な RSV 感染症のリスクを有するものの、臨床試験において本剤の投与経

験がない又は極めて乏しい集団（免疫不全を伴う児、肺低形成、気道狭窄、先天性食道閉鎖症、先

天代謝異常症及び神経筋疾患の児）における本剤投与時の安全性及び有効性を積極的に検討するこ

とが望ましいとの機構の判断に強く賛同する。 

 

機構は、専門協議における議論を踏まえ、申請者に対し、パリビズマブの投与対象となっている重篤

な RSV 感染症のリスクを有する児のうち、現時点で本剤の投与経験がない児（免疫不全を伴う児、肺低

形成、気道狭窄、先天性食道閉鎖症、先天代謝異常症及び神経筋疾患の児）を対象とした製造販売後臨

床試験等を実施し、本剤の有効性、安全性等を評価することを検討するよう求め、申請者は了解した。 
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別 記 

 
［略語等一覧］ 

略語 英語 日本語 
ADA Anti-drug antibody 抗薬物抗体 
ADE Antibody‑dependent enhancement 抗体依存性感染増強 
AESI Adverse event of special interest 特に注目すべき有害事象 

AUC Area under the time-concentration 
curve 濃度－時間曲線下面積 

AUC0-150 day AUC from time 0 to 150 day 投与開始時点から 150 日までの AUC 
AUC0-72 h AUC from time 0 to 72 hour 投与開始時点から 72 時間までの AUC 

AUCinf AUC from time 0 to infinity 投与開始時点から投与後無限大時間までの
AUC 

AUClast AUC from time 0 to time of last 
quantifiable concentration 投与開始時点から最終測定時点までの AUC 

BA Bioavailability バイオアベイラビリティ 

C1q Complement component 1, q 
subcomponent ― 

CDC Centers for Disease Control and 
Prevention (United States) 米国疾病予防管理センター 

CE-SDS Capillary electrophoresis with 
sodium dodecyl sulfate 

キャピラリードデシル硫酸ナトリウムゲル

電気泳動 
CHD Congenital heart disease 先天性心疾患 
CHO Chinese hamster ovary チャイニーズハムスター卵巣 
CI Confidence interval 信頼区間 
CL Clearance クリアランス 
CL/F Apparent clearance 見かけのクリアランス 
CLD Chronic lung disease 慢性肺疾患 
CMV Cytomegalovirus ヒトサイトメガロウイルス 
COVID-19 Coronavirus disease 2019 SARS-CoV-2 による感染症 
CPB Cardiopulmonary bypass 心肺バイパス手術 
CQA Critical quality attribute 重要品質特性 
CV Coefficient of variation 変動係数 
Cmax Maximum serum concentration 最高血清中濃度 
EC50 50% effective concentration 50%有効濃度 
EC90 90% effective concentration 90%有効濃度 
ECL Electrochemiluminescence 電気化学発光 

ECMO Extra-corporeal membrane 
oxygenation 体外式膜型人工肺 

  
  

FAS Full analysis set 最大の解析対象集団 
Fab Fragment antigen‑binding 抗原結合フラグメント 
Fc Fragment crystallizable 結晶化可能フラグメント 
FcRn Neonatal Fc receptor 胎児性 Fc 受容体 
FcγR Fcγ recepter Fcγ 受容体 
F タンパク質 Fusion protein of RSV RSV の F タンパク質 
GFP Green fluorescent protein 緑色蛍光タンパク質 

GISAID Global initiative on sharing avian 
influenza data ― 
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HCP Host cell protein 宿主細胞由来タンパク質 
HIV Human immunodeficiency virus ヒト免疫不全ウイルス 

ICH 

International Council for 
Harmonisation of Technical 
Requirements for Pharmaceuticals 
for Human Use 

医薬品規制調和国際会議 

ICH Q5A（R2）ガ

イドライン ― 

「ヒト又は動物細胞株を用いて製造される

バイオテクノロジー応用医薬品等のウイル

ス安全性評価に関するガイドライン」の一部

改正について（令和 7 年 1 月 9 日付け医薬薬

審発第 0109 第 3 号） 

ICH Q5B ガイドラ

イン ― 

組換え DNA 技術を応用したタンパク質生産

に用いる細胞中の遺伝子発現構成体の分析

について（平成 10 年 1 月 6 日付け医薬審発

第 3 号） 

ICH Q5D ガイドラ

イン ― 

「生物薬品（バイオテクノロジー応用医薬品

／生物起源由来医薬品）製造用細胞基剤の由

来、調製及び特性解析」について（平成 12 年
7 月 14 日付け医薬審第 873 号） 

ICH Q5E ガイドラ

イン ― 

生物由来（バイオテクノロジー応用医薬品／

生物起源由来医薬品）の製造工程の変更にと

もなう同等性／同質性評価について（平成 17
年 4 月 26 日付け薬食審査発第 0426001 号） 

IEC Ion-exchange chromatography イオン交換クロマトグラフィー 
IFN Interferon インターフェロン 
IgG Immunoglobulin G 免疫グロブリン G 
IL Interleukin インターロイキン 

LC-MS/MS Liquid chromatography-tandem mass 
spectrometry 

液体クロマトグラフィー／タンデム質量分

析法 
LIVCA Limit of in vitro cell age in vitro 細胞齢の上限 
LPS Lipopolysaccharide リポ多糖 
mAb Monoclonal antibody モノクローナル抗体 

MALRI Medically attended lower respiratory 
infection 医療介入が必要な下気道感染症 

MARM monoclonal antibody-resistant mutant モノクローナル抗体耐性変異株 
MCB Master cell bank マスターセルバンク 

MedDRA Medical Dictionary for Regulatory 
Activities ICH 国際医薬用語集 

PBMC Peripheral blood mononuclear cells 末梢血単核細胞 
PD Pharmacodynamics 薬力学 
PFU Plaque-forming unit プラーク形成単位 
PK Pharmacokinetics 薬物動態 
PPK Population pharmacokinetics 母集団薬物動態 
PT Preferred term 基本語 
Q Intercompartmental clearance コンパートメント間のクリアランス 

Q/F Apparent inter-compartmental 
clearance 

コンパートメント間の見かけのクリアラン

ス 
RH Relative humidity 相対湿度 
RSV Respiratory syncytial virus RS ウイルス 

RT-PCR Reverse transcriptase-polymerase 
chain reaction 

逆転写ポリメラーゼ連鎖反応 
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SARS-CoV-2 Severe acute respiratory syndrome 
coronavirus 2 重症急性呼吸器症候群コロナウイルス 2 

SEC Size-exclusion chromatography サイズ排除クロマトグラフィー 
SPR Surface plasmon resonance 表面プラズモン共鳴 
t1/2 Elimination half-life 消失半減期 

tmax Time to reach maximum 
concentration 最高血清中濃度到達時間 

TNF Tumor necrosis factor 腫瘍壊死因子 
V Volume of distribution 分布容積 
V/F Apparent volume of distribution 見かけの分布容積 
Vc Central volume of distribution 中心コンパートメントの分布容積 

Vc/F Apparent volume of central 
compartment 中心コンパートメントの見かけの分布容積 

Vp Peripheral volume of distribution 末梢コンパートメントの分布容積 

Vp/F Apparent volume of peripheral 
compartment 末梢コンパートメントの見かけの分布容積 

WCB Working cell bank ワーキングセルバンク 
WHO World Health Organization 世界保健機関 
シーズン 1 ― 生後初回の RSV 流行シーズン 
シーズン 2 ― 生後 2 回目の RSV 流行シーズン 
機構 ― 独立行政法人医薬品医療機器総合機構 
本剤 ― エヌフロンシア筋注シリンジ 105 mg 
本薬 ― クレスロビマブ（遺伝子組換え） 
※生物学的製剤の一般名については、「（遺伝子組換え）」を省略して記載した。 

 




