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ー 医薬品の適正使用に欠かせない情報です｡必ずお読みください｡

｢使用上の注意｣改訂のお知らせ

平成 15年3月

潰癌性大腸炎 ･クローン病治療剤 販売元 杏 林 製 薬 株 式 会 社

東京都千代田区神田駿河台2-5

日摘キョ-リン製薬株式会社芸荒:瓜o @錠5 製造元,芸芸ljタP 20
東点都千代田区神田錦町3-1(メサラジン錠)

謹啓 時下ますますご清祥のこととお慶び申し上げます｡弊社製品につきましては､平素よ り格別の

ご高配を賜 り､厚 く御礼申し上げます｡

さて､このたび､ペンタサ t健2 0 【(lh 5の 使用上の注意】を見直 し､改訂いたしましたのでご案内申し上

げます｡

なお､改訂添付文書を封入 した製品がお手元に届 くまでには若干の目時を要 しますので､ご使用に際

しましては､本内容をご参照 くださいますようお願い申し上げます｡

謹 白

し
記

主な改訂事項 (自主改訂)

項 目 改 訂 の 概 要

プ±迷己7円/ Llヽ 〔追記〕 ｢本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者｣を追記し､あわせて各項目の
設定根拠を追記いたしま

1.慎重投与 〔追記 したo〕 各項目の設定根拠を追記いた

2.重要な基本的注意〔追記 しましたた○〕 本剤とメサラジン注腸剤が併用され 場合の基本的注意に関する記載を追記いた

3.相互作用〔〔追記削除 しました○〕〕 ｢｢併併用用注注意意｣｣ににアザチオプリン､メルカプ トプリンとの相互

作用に関する記載を追

記いたしましたo記載されていた ｢蛋白結合に影響するこ

とが判明している薬剤との相互作用｣

4.副作用 〔追記 の記載は削除いたしましたo〕 本剤において実施中の使用成績調査 .特別調査 (長期投与

その他 :錠剤の形状及び大きさを変更いたしました ました○ (添 )の中間結果を掲載し

改訂内容につきましては､日本公定書協会発行の D付文書の組成 ･U AE 性状の項を参照) ｢RG SF 0

No.118｣ TY UPDATE医薬品安全対策情報 

003 月)に掲載されます｡4ペ-ジ以降に改訂後の(2 年4 ｢使用上の注意｣全文を



改訂内容および解説

追加記載には下線を付しました｡

【禁忌】(次の患者には投与しないこと) 

(1)重篤な腎障害のある患者 [腎障害がさらに悪化するおそれがあるo ] 
(2)重篤な肝障害のある患者 [肝障害がさらに悪化するおそれがあるo
 
() (｢重要な基本的注意｣の項参]
3本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者
 
(サリチル酸エステル類又はサリチル酸塩類に対する過敏症の既往歴のあ 照)
4)


[交叉アレルギーを発現するおそれ る患者
 

(1)重篤な腎障害のある患者に対する ｢ があるo ]禁忌｣の設定根拠を追

5 ( の上昇､尿蛋白) ペンタサ錠20の臨床試験では副作用として腎機能検査値異常 記しました0尿中NAG 1 

ています｡また､メサラジン投与に伴う間質性腎炎の症例が外国文献 2)- 3)及びペンタサ錠2)が報告され

発報告でも報告さ 50の国内自

れています｡重篤な腎障害のある患者に本剤を授与した場合には､腎障害がさらに悪化するおそれ

(2)重篤な肝障害のある患者に対する ｢禁忌｣の設定根拠を追 があります｡
 
ペンタサ錠20 記しました0(S O) L GT､
5の臨床試験では副作用として肝機能検査値異常 AT (GT､A T (P)
AトPの上昇) ～ 5)が報告されており､ペンタサ錠250の国内自発報告でも報告さ γ-GTP､H ･4)

重篤な肝障害のある患者に本剤を授与した場合には､肝障害がさらに悪化するおそれれています｡

(3)本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者に対する ｢禁忌｣の設定根拠を追記しましたO があります｡ 
一般的な留意事項として､本剤の成分に対し過敏症 (発熱､腹痛､下痢､好酸球増多等)の既往がある `Y.

場合､重篤な副作用を惹起する可能性 しこ-jノ

(サリチル酸エステル類又はサリチル酸塩類に対がありますす｡ る過敏症の既往歴のある患者に対する4) ｢

根拠を追 禁忌｣の設定


記しました｡
外国の添付文書において､交叉アレルギーを発現するおそれがありますので､サリチル酸

酸塩類に対する過敏症のある患者には ｢禁忌｣又は ｢注意して授与すること｣となっ 又はサリチル

【使 ています｡

1.用上の注意】 (慎重投与 次の患者には慎重に投

(1)腎機能の低下している患者 [ 与すること)排浬が遅延し副作用があらわれるおそ

(2)肝機能の低下している患者 [代謝が遅延し副作用があらわれる れがあるo ] 

(1)腎機能の低下している患者に対する ｢慎重投与｣の設定根 おそれがあるo ]
 
拠を追記しました｡
腎機能が低下している患者に授与した場合には､排浬が遅延し副作用があらわれる


メサラジンは尿中に排推されること6)が おそれがあります｡

() 慎重投与｣の設定根報告されています｡
2肝機能の低下している患者に対する ｢


拠を追記しました｡
肝機能が低下している患者に投与した場合には､代謝が遅延し副作用があらわれる

メサラジンは肝臓が主な代謝部位であること7)が おそれがあります｡

2 報告されています｡ 

.重要な基本的注意5本剤をメサラジン注腸剤と併用する場合には､メサラジンとしての総投与量が()
し､特に肝又は腎機能の低下している患者並びに高齢者等への投与に際しては 増加することを考慮


適宜減量するなど､十
分に注意することo併用時に異常が認められた場合には､減量又は中止する等の

主と 適切な処置を行うこメサラジン注腸剤との併用について薬物動態は確認されていませんので

投与量が増加した場合､代謝能又は排浬能が低下していることが危倶さ､本剤と注腸剤の併用により総

められる可能性があ れる患者では何らかの晃常が認



3.相互作用

併用注意 (併用に注意すること)

薬剤名等 臨床症状 .措置方法 機序 .危険因

アザチオプリン 白血球減少があらわれるおそれが 子本剤は､チオプ リンメ

メルカプ トプリン あるo チル トランスフエラーゼ

活性 を抑制す るな ど､ これ ら薬剤の代謝 を阻害

1)アザチオプリンおよびメルカプ トプリンとの するとの報告があるo
 

メサラジンは､i mto 併用注意を追記 しました0
n lrにおいてアザチオプリンおよびメルカプ トプリンの代

チル トランスフェラーゼ (TPMT)活性を高濃度で抑制する8)との報告があ謝酵素であるチオプリンメ

患者に対する小規模な臨床試験において､両薬剤との併用によりTPMT活性ります｡また､クローン病

ものの､両薬剤の活性代謝物 (-hounn uloie の抑制は認められなかった6tigaiencetd)の濃度上昇と軽度

た 9)との報告があります｡一方､両薬剤の代謝にはTPMT以外の要因が関与 しの白血球減少を引き起 こし

れています｡そのため､両薬剤とメサラジンとの併用により両薬剤の代謝が ている可能性 川 )も指摘さ

るおそれがあ 遅延され白血球減少が生じ

2)蛋白結合に影響することが判明している薬剤とのりますので記載しました｡ 

蛋白結合率はメサラジンで約70%､代謝物のアセチル体は約 併用注意を削除しました｡88%であること

般には高いものではなく､▲lト 1 が確認されていますが､一2)また､他の薬物の蛋白結合に影響を及ぼすとのデータもないため削除

4現在実施中の使用成績 しました｡ . (996年 7月～2 000年 9月)において､主に以下のよう.副作用 特別調査 1

発疹 められたo08%) (.%) (.%)､腹痛(. ､咽気 06 ､下痢 23

(1.2%)､AL T (GPT)上昇 (1.8%)､ γ -GTP上昇 

白血球上昇 (0.9%)､発熱 (0 

(1.1%)､下血 .血便 (1. な副作用が認

(1.2%)､A1 -P上罪 (0.5 1%)､AS T (GOT)上昇 

%)､L DH上昇 (0.6%)､

.8%)､C RP上昇 (1.0%)以下の副作用は､本剤の臨床試験及び市販後における上記の調査あるいは自

れた0.5%

参照文献 )様方昭博 他 : 1 22(u 以上の副作用を追記 しました｡1 薬理と治療 994; s

2)MehtaR.P∴ CanMedAssocJ 1990; ppl.10):S2509-S2530 
)Wie .tl pr 14(0 13-023 ttTea∴ Neho 31):0113

)様方昭博 他 :薬理と治療n 1 1 6 4卜4 s 2994;994;7:22( 84 8u 
U ' 本剤の使用成績 ･特別調査 るo (中間結果)で認めら

5)横力昭博 他 :薬理と治療 1994;22(suppl.10):S2555-S2583 
6)檎垣晴夫 他 :薬理と治療 1994;22(suppl.10):S2607-S2624 
7)圧伸 友希夫 他 :薬理と治療 1 ppl.10):S2467-S2495 

8 zmlnkCLea∴ BJCinP99ama2o():5131u a i,.tl r l 4;28 3 -50)S s hr cl 0

9)LowryP.W.etal∴ Gut 1995;39:456-459 
1)DwiOea∴ Almet2001;amao9:Th 5-e t . l i nP r 4 666640 t h cI

ll)緒方宏泰 :薬物動態 Ⅹnbo t I p002;6:98eoiMeaboeDir 2sos 1 7-5 
12)平成 13年6月4日 医薬審発第813 2000;15:461-466

発報告等に基づくものであ



2003年 2月改訂 ( 改訂箇所)

改訂後の｢使用上の注意｣全文

【禁忌 (次の患者には投与しないこと)】 
※※(り蚤篤な腎障害のある患者 

[腎帽馨がさらに悪化するおそれがある｡ ] 

※※(21重篤な肝暁害のある患者 

[肝障省がさらに悪化するおそれがある｡ ] 

※※(3体 剤の成分に対し過敏症の既経歴のある患者 

[｢重要な基本的注意｣の項参照] 

※※(サリチル酸エステル類又はサリチル酸塩類に対する過敏4)


症の既往歴のある患者
 

[交叉アレルギーを発現するおそれがある｡ ]


■使用上の注意 

1.慎重投与 (次の患者には慎重に投与すること)

※※川腎機能の低下している患者 

[排他が遅延し副作用があらわれるおそれがある｡】 

※※(2)肝機能の低下している憩者

【代謝が遅延し副作用があらわれるおそれがある｡ ] 

(3)サラゾスルフアピリジンに対する過敏症のある患者 (｢重

要な農本的注意｣の (21項参照) 

2.重要な基本的注意 

()メサラジンにより過敏症状 (発熱､腹痛､下痢､好酸球増

多

i

等)が発現することがあり､また､潰癌性大腸炎 ･クロ

ーン病が等化することがあるため､異常が認められた場合

には､減昆又は投与を中止するなど適切な処芯を行 うことO 

(2)サラゾスルプアピリジンでアレルギー症状がみられた患 者

に本剤を投与 したところ､EEl内の臨床試験で 39例LLZ3例 

(77%)､外国において43例中2例 (4.7%)に同様のアレ

ルギー症状が認められた｡そのため､サラゾスルフアピリ

ジンでアレルギー症状がみられた患者に本剤を投与する場

合は注意すること｡ 

(3H質性腎炎が報告されているため､投与中はクレアチニン汁l
等の■措機能をモニターする等､患者の状態を 1･分に観察す

ること｡異常が認められた場合には減i iit又は投与をrrl止す

る等の適切な処置を行うこと｡ 

(4)肝炎が報告されているため､投与巾は AST (GOT),ALT 

(GPT)等の肝機能をモニターする等､患者の状態を十分

に観察すること｡異常が認められた場命には滅i三又は投与

を中止する等の適切な処置を行うこと｡

米※ t5)本剤をメサラジン注腸剤と併用する場合には､メサラジン

としての総投与塁が増加することを考慮し､特に肝又は符

機能の低下 している患者並びに高齢者等への段別こ際して

は適宜減塩するなど､十分に注意すること｡併用I E引こ異常

が認められた場合には､城壁又は中止す

を行うこと｡ 

3.相互作用

併用注意 (併用に注意すること)

文献による報告があるため､併月 1に注意すること｡

薬剤名等 臨床症状 .措道方法 機序 .危険組

利尿剤
ステロイ ド剤

臨床検奄値 (尿袋
尿中ナトリウム､
リウム及び規素イ
ン)の変動に注意
る○

､
カ
オ
す

子動物突験 (
ラットで､

メサラジンの出校与 ( 
300mg/kgに

より､尿LLlt及びれらイオ

)
大

こ

アザチオプリン ∩血球減 ンの俳拙加がみられる｡ 増
7万万ヲ丁テiTン 少ががああられるおそれ るわ. 水剤は､チオプリメチル ン

ラー- トランスフるなど､ビ暗作を抑制これらのエす葬

)

※※現在実施L 1 と 000年.9月4,副作用 Pの使用成舶 ･特別調査 (996年剤のの代謝を7月報告がある～2 阻哲する

⊆拳いて､主に以下のような副作用が認められた｡発疹 (0.8%)､ 唱気 

王叫二血便 (･1%) (0ST6 ､下痢 (23 ､腹痛 1.1 ､l ･A .%) .%) ( %)
上月 ( i.8%)､γ - (GOT)上昇 (1･2%)､A LT (GPT)

上月 06 ､白血球上P (昇 %) 上昇 005.( %) ,LDH ■(.%)GT上昇 120.9､AトP､発熱 (.(.%)

CP上昇 ( %) 8%)R LO 聯 ､以上の副作川は､

週空重量 _kL.i

=)重大な副作g自発報告等に基づくものである｡
 

用 (.1 %未満)
D過敏性肺障害 00%以上01

好酸球性肺炎､肺胞炎､肺臓炎､間質性肺炎等の肺障杏

が報持されているので､発熱､ 咳､呼吸困難､胸部 X線果常等があらわれた場合に

)を行うこと｡ ( は､投与を中止し適切な処mf※※2心筋炎､心膜炎 0 t

杢盟主 01%以上0･1%未満)､胸膜炎 上盤盤
心筋炎､心膜炎､胸膜炎があらわれることがあるので､

胸水､胸郭痛､心電図果常等があらわれた場合には､撲

) を申1するなど遜りな処置を行うことO※※3間質りL 性腎炎､ネフローゼ症候群､腎機能低下 卜 ｣

満)､急性腎不全 く頻度不明) (0.01%未

桝田性腎炎､ネフローゼ症候桝､腎機能低下､急性腎不

全があらわれることがあるので､投与期間中は腎機能検

査値に注意するなど､患者の状態を十分に硯察 し､苑常

が認められた場合には



※4)再生不良性貧血､汎血球減少､無罪桂城症､血小板減少

症 (0.01%未満)

再生不良性翁血､汎血球減少､拙根粒球症､血小板減少

症があらわれることがあるので､投与州F uJL中は血液検査

を行うなど患者の状態を 卜分に観察し､児常が認めら才 1

た場合には､投与を中止するなど適切な処置を行うこと｡ 

※※5)肝炎 (001%未満)､黄痘 (頻度不明)

肝炎､英症があらわれることがあるので､投与期間中は

肝機能検査値に注藩するなど､恕者の状態を十分に観察

し､匙常が認められた場合には､投与を中止するなど適

切な処道を行うこと0 

6)輝炎 (001%以上0 1%未満)

肺炎があらわれることがあるので､投与期間叫 ま血楕ア

ミラ-ゼの検査を行うなど患帯の状態を十分に観察し､

与星常が認められたI g,合には､投与をr Tl止するなど過b))な

処置を行うこと｡ 

(2)その他の副作用

以下のような副作用があらわれた場合には､投与を中止す

るなど適切な処間を行うこと｡

得ず授与する場合は授乳を避けること｡ けることが _望.ましいが､やむを

[ヒトL i f . ]:乳中へ移/ されている｡7小児等への投与 Tすることが報G 

8適小児に対する安全作は確立していない (使用経験が少ない)｡ 

服用用上の注意時 :本別は二分割 して服用可能であるが､放L 

であることより､ L,J調節製剤

鉢による混合粉砕はかまずに服用することOまた､乳

薬剤交付時 P 包狼の薬避けること｡TP 剤はPTPシー トから

用するよう指導すること｡ ( PTP取 り出して服

により､硬い鋭Jl シー トの誤飲r郡が食道粘

膜へ刺入し､史には穿孔をおこして縦鵬洞炎等の虚構

9その他の 併発することが報蕾･されている) な合併症を

HJ 注意･lわずかに盾色することがあるが効力に変化本剤は保 ( Jr'

(1ない｡ は2本剤のコーティング剤のエチ

副作用頻度T t' 

1%以｣1 00..011%%以未満上 0.01%未満 頻

皮 

消化 

J..:'i発嫁､､癌越､丘疹詣麻疹､斑卜痢 収

H E. 咽/ ,(t､唱 

持､紅納､アミラ

-r J_i 上昇

L 脱毛
セ

度不明

企欲不振､液性 粘

肝

腎

脳 

臓

AASTT ((GGOTTL P㍗-GTP.AP.ビリルンの上界等肝機f削q -_n'クレアチニ-城中NAG城中ミクロロブ

リンの罪 .
尿ZE白の門機能兄
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後制宜の結果を参々とし､自発軸i I等によるもの Hのr'= h販l

頻度不明とした.なお､外同における副作用 については

5 注腸剤､坐剤を区別していない. 蜘度は.練口剤､

.高齢者への投与 (一般に高齢部では生理機能 腎機能､肝機能等)が

いるので､イ氏用見 (例えば750mg/日)から投 低下して

6.妊ど婦､産婦､授慎重に投与すること｡ 与を開始するな 

() 乳婦等への投与1妊婦又は妊娠している可能性のある婦人に

性が危険性を上回ると判断される場合に は治療上の有溢

[メサラジンの動物実験では催奇形性 のみ投与すること｡ 

は認められていないが､妊娠中の段ちに関する安全性は確立していない｡ ] 12J授乳中の村人への投与は避


