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経済財政運営と改革の基本方針2016(平成28年6月2日閣議決定)にお

いて、革新的医薬品の使用の最適化推進を図ることが盛り込まれたことを受

けて、革新的医薬品を真に必要な患者に提供するために最適使用推進ガイド

ラインを作成することとしました。

今般、テゼペルマブ(遺伝子組換え)製剤(販売名:テゼスパイア皮下注

210mg シリンジ)について、気管支喘息、(既存治療によっても喘息症状をコ

ントロールできない重症又は難治の患者に限る)に対して使用する際の留意
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ドライン(気管支喘息、)について

経済財政運営と改革の基本方針2016(平成28年6月2日閣議決定)にお

いて、革新的医薬品の使用の最適化推進を図ることが盛り込まれたことを受

けて、革新的医薬品を真に必要な患者に提供するために最適使用推進ガイド

ラインを作成することとしました。

今般、テゼペルマブ(遺伝子組換え)製剤(販売名:テゼスパイア皮下注

210mg シリンジ)について、気管支喘息、(既存治療によっても喘息、症状をコ

ントロールできない重症又は難治の患者に限る)に対して使用する際の留意

事項を別添のとおり最適使用推進ガイドラインとして取りまとめましたの

で、その使用に当たっては、本ガイドラインについて留意されるよう、貴管

内の医療機関及び薬局に対する周知、をお願いします。

(局)長殿
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1. はじめに

医薬品の有亥力性・安全陛の確保のためには、淵寸文書等に基づいた適正なイ吏用が求められる。さら

に、近年の科学技術の進歩により、抗体医薬品等の革新的な新規作用機序を有する医薬品が承認され

る中で、これらの医薬品を真に必要とする患者に適切に提供することが喫緊の課題となっており、経

済財吻軍営と改革の基本方針2016(平成28年6月2日閣議決定)においても、革新的医薬品等の使

用の最適イ吋隹進を図ることとされている。

新規作用機序を有する医薬品は、薬理作用弌岐全性プロファイルが既存の医薬品と明らかに異なる

ことがある。このため、有亥対生及び安全性に関する1誹&が十分蓄積されるまでの間、当該医薬品の恩

恵を強く受けることが期待される患者に対して使用するとともに、副作用が発現した際に必要な対応

をとることが可能な一定の到牛を満たす医療機関で使用することが重要である。

したがって、本ガイドラインでは、開発段階やこれまでに得られている医学薬学的・科学的見地に

基づき、以下の医薬品の勗商な使用を推進する観点から必要な要件、考え方及び留意亨頁を示す。

なお、本ガイドラインは、独立行政法人医薬品医療機器総＼合樹菁、一般ネ士団法人日本アレルギー学

・→股社団法人日本叩及器学会、一般社団法人日本」、児アレルギー学会、公揣士団法人日本」、児科メ公
ユニ式、

学会及び一倒士団法人日本臨床内科医会の協力のもと作成した
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対象となる医薬品

対象と焔効能又戯裸

対象υ妬用法及び用量

テゼスパイア皮下注210mgシリンジ(・→股名:テゼペノレマブ(遺伝子深旦換え))

気管支喘息(既存治療によっても喘息、症状をコントロールできない重症又は期台

の患者に限る)

通常、成人及び 12歳以上の小児にはテゼペルマブ(遺伝子赤且換え)として 1回

210111gを4週間隔で皮下に注射する。

アストラゼネカ株式会社製造販売業者



2.本剤の特徴、作用機序

テゼスパイア皮下注210咋シリンジ(一般名:テゼペノレマブ(遺伝子深且換え)、以下「本剤」)は、

A11壌en五IC.力滄喫した、胸腺間質性りン,昧新生因子(以下、 rTSIPD に結合するヒト地G2入モノク

ローナル抗体であり、 1SIP とTS1↑受容体との相互作用を阻害することによりTSLPのシグナノレイ云達

を阻害する。

TS1↑は気管支喘息、における炎症カスケードの上流に位置する上皮細胞由来サイトカインの一種で

あり、アレルギート生及び非アレルギー性の束轍により産生誘導され、樹状〒凪胞並びに他の自然免疫細

胞及び獲イ昌免疫細胞を介して気道バリア表面における免疫屍志をイ足進し、下流の炎症プロセスを六准

させるととで、気道過一敏性を誘導すると考えられており、気管支喘息における気道炎症の開始及て塒

続において中心的な役害ιを果たすとされている。本剤はTS1アと結合することでTSLPとTS1↑受容体

との相互作用を阻害し、炎症に関するバイオマーカー及びサイトカインの濃度を低下させることによ

り、気管支喘息に対して治療効果を示すことが期待される。
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3.臨朱成績

気管支喘息、(既存治療によっても喘息症状をニントロールできない重症又は難冶の患者に限る)の

承認時に評価を行った主な臨床市轍の燃責を示す。

下共同Ⅲ相市搬 D5180CO0007

【市搬の概要】

中用量又は高用量の吸入ステロイド薬(以下、「1CSJ)及びその他の1剤以上の長期智理薬Dを使用

してもコントロール不良な12歳以上の気管支喘,怠患者1,061例(日本人97例を含む)を対象に、1CS

及びその他の長期管理薬併用下での本剤の有亥対生及び安全性を検討するため、プラセボ対照無作為イヒ

二重盲検並行群間比較市瞰が実施された。

用法・用量は、本剤210n壌又はプラセボを4週間隔で52週間皮下投与することと設定され、無作

樹ヒの5週前から市^期間を通じてICS及びその他の長期管理薬を一定用量で併用することと規定さ

れた。

有亥力性の主要手肖西工頁目は、投与52週時までの年間喘息増悪廃現率と設定された

対象となる患者は、12歳以上の気管支喘息患者で、以下の基準を満たすこととされた。

(主な^)

》スクリーニングの1年以上前に喘息、と診断され、1年以上前から中用量又は高用量のICS及び長

期管理薬を使用し、かつ3力月以上前から中用量又は高用量のICS3)及びその他の1剤以上の長期

管理薬1)を使用している言そ録力§ある

》気管支拡張薬投与前の圧V1が予唄Ⅲ直の80%未満(17歳以下は90%未1詞

》 ACQ'スコアが1.5以上

》気管支拡張薬投与後の圧V1に12%以上かつ20on止以上の可逆性が認められる

》スクリーニング前1年以内に全身性ステロイド薬の投与を必要とする喘息増悪が2回以上

【結果】

(有亥力幽

有亥力性の主要訓西工頁目である投与52週時までの年間喘息増悪発現率1才表1のとおりであり、プラセ

ボ群と本剤群との対比較において繊十学的に有意な差が認められ、プラセボ群に対する本剤群の優越

性が検証された。

D 長時デ司作用性ル申臆薬(以下、「王ABAJ)、ロイコトリエン受容体捨わ諜(以下、「工IRAJ)、長断勗乍用性ムスカリン受容体括わ傑(以
下、「1A入IA」)、テオフィリン、クロモグリク酸等のクロモン等

の喘息、が副ヒし、以下のい,ヲしかに至うた場合が喘,息増悪とされた。
⑪日間以上連続した全身性ステロイド薬の投与伐は全身イ生ステロイド薬用量の一→寺的な増圖
②全射生ステロイド薬の投与を必要とする緊急処置室又は緊急外来の受診住4断占未満の滞樹

③喘,息による入院セ4晰占以上の滞柏

D フノレチカゾンプロピオン酸エステル(以下、rfpj)500μぎ日以上相当。本邦からの参加した15歳以下の引^ではn200μg日以上相
当とされた。
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4.施設について

本剤が適応となる患者の選択及て般与剤翫の判断は、適切に行われることが求められる。

また、本剤の投与により重篤な副作用を発現した際に対応することが必要なため、以下の①~③の

すべてを満た司坊曾設において使用するべきである。

① 施設について

気管支喘息の病態、経過と予後等(参考:喘息予防・管理ガイドライン又は,上児気管支喘息治療・

管理ガイドライン)を熟卿し、本剤についての十分な灸戯を有し、気管支喘息、の診断及び治療に

精通する医師(以下のい,ヲしかに該当する医B市)が当該診療矛斗の本剤に関する治療の責任者とし

て配置されていること。

【成人気管支喘息、患者に投与する場合】

医Bi晩許取1昇後2年の初期研彦を修了した後に、以下の研彦を含む4年以上の臨床経験を有して

いること。

・ 3年以上の気管支喘息に関する叩及暑新斗診療の臨床研修

又は

・ 3年以上の気管支喘息、に関するアレルギー診療の臨床研彦

.

【小児気管支喘息患者に投与する場合】

医"而免許取1昇後2年のわ唯切研彦を修了した後に、以下の研彦を含む4年以上の臨床経験を有して

いること。

・ 3年以上の小児科診療の臨床研修

かつ

・ 3年以上の気管支喘息、に関するアレルギー診療の臨床研修

. 本剤の製造賑売後の安全陛と有亥力陛を評価するための製造賑売後調査等が課せられていることか

ら、当該調査を適切に実施できる施設であること。

②
.

院内の医薬品情報管理の体制について

製薬企業等からの有亥力性・安全性等の薬軸り,f哉&の管理や、有害事象が発生した場合に適切な対

応と報告業務等を速やかに行うこと等の医薬品情報管理、活用の体制が整っていること。

ーー「、、

③

.

副作用への対応について

重篤な過敏症等の淵寸文書に記載された副作用に対して、当ヨ亥旛設又1才近隣医療機関の専門性を

有する医師と連携し、副作用の診断や対応に関して指導及ひ支援を受け、直ちに適切な処置がで

きる体制が整っていること。
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5.投与対象となる患者

【患者選択について城人)】

投与の要否の判断にあたっては、喘息予防・管理ガイドラインを参考に、以下に該当する患者である

ことを確認、する。

1.気管支喘息、の確定診断がなされている。

2.中用量又は高用量のICSとその他の長期管理薬(LABA晒三合剤を含む〕、LAN仏晒三合剤を含む〕、

LIRA、テオフィリン徐放重駒」)を併用してもコントローノレ不良住1)で、かつ全身性ステロイド薬

の投与等が必要な喘息増悪を年に2回以上きたサ昜合。ただし、併用するICSが中用量の場合に

は、医師によりICSを当該用量以上に増量することが副作用等により困難であると判断された場

合に限る。

(注D 喘息予防・管理がイドラインでは、以下の項目のうち3つ以上3亥当する場合、又は予定夕優診、救急受診、入院を伴う増悪が月
に1回以上の場合、コントローノレ不良と定義されている。

.喘'息症状旧中及てド荷司)が週1回以上

.増悪治療薬の使用が週1回以上

. j願11を含む活動御」β尉ミある

.叩及機能価別1及びP宙)が予唄Ⅲ直又は自己最良値の80%未満

. PⅡの日(週)内変動カミ20%↓メ上

【患者謝尺について(小児)】

投与の要否の判断にあたっては、小児気管支喘息治療・管理ガイドラインを参考に、以下に該当す

る患児であることを確認する。

1.気管支喘息、の確定診断がなされている。

2.中用量又は高用量のICSとその他の長期管理薬(LABA 晒三合剤を含む〕、 LIRA、テオフィリン

徐^躋1」)を併用してもコントロール不良鮭2)で、かつ全身陛ステロイド薬の投与等が必要な喘

息増悪を年に2回以上きた,寸昜合。

(注2)小児気智亥喘息治療・管理がイドラインでは、最近1力月の状態での書阿西において、以下のい,サしかの項目が該当する場合、コ
ントローノレ不良と定義されている。

.樹敦な症状が週に1回以上

.明らかな急性噌悪(発作)が月に1回以上

.日常生活の佑邨固明に1回以上

.β.市唄敷薬の使用が週に1回以上

【投与のネ佳続にあたって城人・小児共通)】

本剤の臨床市數における有亥力性調西期問(投与開始後52週間)を踏まえ、投与開始後1箸呈度を目

安に効果の確認を行い、効果が認められない場合には漫然と投与を続けないようにすること。
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6.投与に際して留意すべき事項

D 本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者について1才本剤の投与が禁忌であるため、投与しな

いこと。

2)重篤な過敏症暢渡不明のが報告されている。本剤投与時に1太観察を十分に行い、血圧低下、呼

吸困難、意識消失、めまい、嘔気、嘔吐、そう庠感、潮紅等の異常がみられた場合には直ちに投

与を中止し、適切な処置を行うこと。

a)有害事象1こ基づく発現卸恰は03%であった。

3)長期の海外臨床市轍において、プラセボ群と比較して本剤群で、冠動剛祠璋害、不麹rk、心不全の

発現頻度が高かったとの報告がある。観察を→分に行い、異常が認められた場合には投与を中止

するなど適切な処置を行うこと。

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

5)本剤はTSIPに結合し、 TS1田とTS1↑受容体との相互作用を阻害する。 TS1アは、・'部の寄生虫

(嬬虫)感染に対する免疫応答に関与している可能性がある。寄生虫感染患者に対しては、本剤

を投与する前に寄生虫感染の治療を行うこと。患者が本剤投与中に寄生虫感染を起こし、抗寄生

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

6)本剤は既に起きている気管支喘息の発作や症状を速やかに軽減する薬斉11ではないので、急性の発

作に対しては使用しないこと。

フ)本剤の投与開始後に喘息症状がコントロール不良又は悪ヒした場合には、医師の診療を受けるよ

う患者を指導すること。

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

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

9)添付文書に加え、製造眠売業者が提供する資半斗等に基づき本剤の樹生及び適正使用のために必要

な情報を十づシ理角"キしてから使用するとと。

10)本剤のR入佃を熟読し、安全性検討事項を確認、すること。

8

鴈朔文献】

1.日本アレノレギー学会「n揣息、予防・管理ガイドライン202U

2.日本」、児アレノレギー学会「小児気管支喘息治療・管理がイドライン2侃0」




