
要望番号;Ⅱ-13 

 

1 
 

（別添様式１） 
未承認薬・適応外薬の要望 

 
1．要望内容に関連する事項 
要 望 者 
（該当する

ものにチェ

ックする。） 

 

学会  
（学会名；日本眼科学会               ） 

患者団体  
（患者団体名；                   ） 

個人  
（氏名；                   ） 

優先順位           12 位（全 14 要望中） 

要望する

医薬品 

成 分 名 
（一 般 名） 

アザチオプリン 

販 売 名 アザニン錠 50mg 

会 社 名 田辺三菱製薬株式会社 

国内関連学会 

 
 
（選定理由） 
 

未承認薬・適応

外薬の分類 
（該当するものに

チェックする。）  

未承認薬 適応外薬  

 

要望内容 

効能・効果 
（要望する効能・

効果について記載

する。）  

難治性非感染性ぶどう膜炎 

用法・用量 
（要望する用法・

用量について記載

する。）  

開始用量:1〜3mg/kg /日 

維持用量:1〜3mg/kg /日 以下 

治療の反応性が確認されたならば、用量を治療効果の維

持に必要な維持用量まで減量する。 

3〜6 ヵ月間治療を行っても改善がみられない場合は、本

剤の使用中止を検討する。 

備 考 
（該当する場合は

チェックする。）  

 

小児に関する要望  
（特記事項等） 
 

「医療上

の必要性

１．適応疾病の重篤性 
ア 生命に重大な影響がある疾患（致死的な疾患）  
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に係る基

準」への

該当性 
（ 該 当 す

る も の に

チ ェ ッ ク

し、該当す

る と 考 え

た 根 拠 に

つ い て 記

載する。） 

イ 病気の進行が不可逆的で、日常生活に著しい影響を及ぼす疾患  
ウ その他日常生活に著しい影響を及ぼす疾患  

（上記の基準に該当すると考えた根拠） 
現在の主要な治療法としては、ステロイド剤の投与が中心であり、ステロイ

ド導入後は可能な限り漸減のうえ少量で維持投与される。しかしながら、ス

テロイド剤の投与のみでは効果が不十分で、不可逆性の重度の視力障害、失

明に至る症例もみられる。また、ステロイド剤を減量できない症例は多数あ

り、長期投与に伴う骨粗鬆症、糖尿病、動脈硬化等の副作用が臨床上大きな

問題 になると同時に、多くの患者の悩みとなっている。 

以上より、難治性非感染性ぶどう膜炎は「イ 病気の進行が不可逆的で、日

常生活に著しい影響を及ぼす疾患」に該当する。 
 
２．医療上の有用性 

ア 既存の療法が国内にない  
イ 欧米等の臨床試験において有効性・安全性等が既存の療法と比
べて明らかに優れている  
ウ 欧米等において標準的療法に位置づけられており、国内外の医
療環境の違い等を踏まえても国内における有用性が期待できると
考えられる  

（上記の基準に該当すると考えた根拠） 
アザチオプリン（以下、本剤）はステロイド治療抵抗性の難治性非感染性ぶ

どう膜炎に対して使用する薬剤として、世界的に標準的療法に位置付けられ

ている。すでに英・独・仏では小児も含め承認されており、諸外国において

多くの眼炎症患者に広く使用されている。 

以上より、本剤の医療上の有用性としては「ウ 欧米において標準的療法に

位置付けられている」に該当する。 

備考  
 

 
2．要望内容に係る欧米での承認等の状況 
欧米等 6 か

国での承認

状況 
（該当国にチ

ェックし、該

当国の承認内

容を記載す

る。）  

米国 英国 独国 仏国 加国 豪州  

〔欧米等 6 か国での承認内容〕 
 欧米各国での承認内容（要望内容に関連する箇所に下線） 

米国 販売名（企業名）  

効能・効果  

用法・用量  

備考  

英国 販売名（企業名） イムラン錠５０mg（グラクソ・スミスクライ
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アン株式会社 

効能・効果 本剤は代謝拮抗型免疫抑制剤として、単独

で、あるいはより一般的には免疫応答に影響

を及ぼす他の薬剤(通常は副腎皮質ステロイ 

ド)との併用薬として用いる。治療効果は数

週間から数ヵ月の投与では現れない場合が

ある。また、併用する副腎皮質ステロイドを

減量することが可能なため、ステロイドがも

たらす副作用を軽減することができる。 

本剤は副腎皮質ステロイドおよび/または他

の免疫抑制剤・免疫 抑制処置との併用によ

り、腎移植・心移植・肝移植等の臓器移植患

者、難治性ぶどう膜炎、重度の関節リウマチ、

全身性エリテマトーデス、皮膚筋炎および多

発性筋炎などの自己免疫病患者に効果が認

められている。 

用法・用量 一般に初期量は1〜3 mg/kg体重/日とし、臨床

効果(数週間から数ヵ月の投与では現れない

場合がある)および血液学的忍容性に応じて

上記の範囲内で適宜増減すること。 

治療効果が現れたら、その効果を維持できる

最低用量まで維持量を減量することを検討

すること。3ヵ月以内に患者の病態に改善が 

みられない場合には、本剤の投与中止を検討

すること。 

必要な維持量は1 mg/kg 体重/日未満〜 3mg 

/kg 体重/日の範囲であるが、患者の状態や

個々の患者の反応(血液学的忍容性を含む)

によって異なる。 

腎機能不全および/または肝機能不全患者で

は、投与量を通常範囲の下限とすること(詳

細は「特別な警告・特別な使用上の注意」の

項 参照)。 

高齢者への投与(「腎機能不全/肝機能不全」

の項参照)高齢患者での本剤の使用経験は少

ない。現在得られているデータで は、本剤

を投与した他の患者に比べ高齢患者におい

て副作用発現率が高いことを示すエビデン

スは認められていないが、投与量を通常範囲
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の下限とすることが望ましい。 

血液学的反応を観察し、臨床的効果を得るた

めに最低限必要な用量まで維持量を減量す

るよう特に注意が必要である。 

備考  

独国 販売名（企業名） イムラン錠 50mg（グラクソ・スミスクライ

アン株式会社 

効能・効果 本剤は、腎臓、肝臓、心臓、肺または膵臓の

同種移植後拒絶反応の 予防に、他の免疫抑

制薬との併用により適用される。一般に本剤

は免疫抑制療法では治療の主薬(基礎免疫抑

制)となる他の免疫抑制薬の補助薬剤として

使用される。 

また、本剤は一般に中等症から重症の下記の

疾患に、副腎皮質ステロイドとの併用により

適用される。本剤は副腎皮質ステロイドとの

併用下、副腎皮質ステロイド減量効果を有す

る。さらに下記疾患の患者において、副腎皮

質ステロイド不耐性または副腎皮質ステロ

イドで十分な治療効果が得られない場合に

適している。 

- 低毒性抗リウマチ基礎薬(疾患修飾性抗リ

ウマチ薬)ではコントロールできない活動性

慢性関節リウマチ(慢性多発関節炎)の重症

型 

- 慢性炎症性腸疾患(クローン病または潰瘍

性大腸炎) -自己免疫性肝炎 -全身性エリテ

マトーデス -皮膚筋炎 -結節性多発動脈炎 - 

尋常性天疱瘡および水疱性類天疱瘡 -ベー

チェット病 - IgG 温式抗体によって誘発

された難治性自己免疫性溶血性貧血 -慢性

難治性特発性血小板減少性紫斑病 

本剤は、免疫修飾作用を持つインターフェロ

ン βによる治療が不可 能であるか、または

それまでに本剤による治療で安定した経過

が得られていた再発型多発性硬化症に適用

される。 

本剤は全身重症筋無力症の治療に適用され

る。作用発現が遅いため、治療開始時に疾患
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の重症度に応じて副腎皮質ステロイドと併

用し、数ヵ月の治療後に副腎皮質ステロイド

を段階的に減量する。 

用法・用量 用量及び使用期間  

臓器移植後 

免疫抑制療法に応じて初期量は一般に5mg/ 

kg 体重/日以下とし、経 口または静脈内投

与する。維持量は1～4mg/kg体重/日であり、

臨床症状および血液学的忍容性に応じて調

整しなければならない。 

アザチオプリン療法は、中止すると移植片拒

絶が起こるため、低用量でも無期限に継続し

ければならない。 

多発性硬化症 再発型多発性硬化症の治療に

おける通常量は2～3mg/kg体重/日である。 

治療効果が現れるまで 1 年以上の期間を要

する場合があり、疾患をコントロールできる

までに少なくとも2年かかる場合がある。 

重症筋無力症 重症筋無力症の治療における

推奨用量は2～3 mg/kg 体重/日である。 

一般に、治療効果は早くても投与開始 2~6 

ヵ月後にしか現れない。本剤は作用発現が遅

いため、治療開始時には疾患の重症度に応じ

て副 腎皮質ステロイドと併用する。数ヵ月

かけて副腎皮質ステロイドを段 階的に減量

する。本剤の投与は少なくとも 2~3 年継続

する。 

他の適応 

慢性活動性自己免疫性肝炎の治療における

初期量は 1～1.5 mg/kg 体 重/日であり、維

持量は 2 mg/kg 体重/日以下である。 

他の適応における初期量は一般に 1~3 

mg/kg 体重/日、維持量は 1 mg/kg 未満~3 

mg/kg 体重/日である。 

用量は、数週間後または数ヵ月後に得られた

治療効果および血液学的忍容性に応じて調

整する。治療効果が確認されれば、効果を維

持するために必要な最低有効量を用いる。 

3~6 ヵ月の投与後に改善が得られない場合、
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投与中止を考慮する。 

腎機能不全および肝機能不全の患者腎機能

障害または肝機能障害の患者では用量範囲

下部の用量を用いる。 

小児:本剤による若年性特発性関節炎の治療

については、有効性および安全性を裏付ける

十分なデータが存在しない。 小児の多発性

硬化症における本剤の使用経験はない。した

がって、小児では、この適応における本剤使

用は推奨されない。他の適応では成人と同じ

推奨用量が適用される。 

高齢者:高齢患者では、通常、用量範囲下部

の用量が推奨される。 

アロプリノール、オキシプリノールおよびチ

オプリノールとの併用 アロプリノール、オ

キシプリノールまたはチオプリノールと併

用する際は本剤の用量を通常量の 1/4 に減

量する。 

用法 本剤 25 mg/50 mg フィルムコート錠 

これらフィルムコート錠は経口投与用であ

り、かみ砕かずに十分な飲み物(少なくとも 

200 mL)とともに嚥下する。食事時に服用す

る。 

備考  

仏国 販売名（企業名）  

効能・効果  

用法・用量  

備考  

加国 販売名（企業名）  

効能・効果  

用法・用量  

備考  

豪国 販売名（企業名）  

効能・効果  

用法・用量  

備考  
 

欧米等 6 か

国での標準

的使用状況 

米国 英国 独国 仏国 加国 豪州  

〔欧米等 6 か国での標準的使用内容〕 
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（欧米等 6 か

国で要望内容

に関する承認

がない適応外

薬についての

み、該当国に

チェックし、

該当国の標準

的使用内容を

記載する。）  

 欧米各国での標準的使用内容（要望内容に関連する箇所に下線） 

米国 ガイドライ

ン名 

 

効能・効果 
（または効能・

効果に関連のあ

る記載箇所）  

 

用法・用量 
（または用法・

用量に関連のあ

る記載箇所） 

 

ガイドライン

の根拠論文 

 

備考  

英国 ガイドライ

ン名 

 

効能・効果 
（または効能・

効果に関連のあ

る記載箇所） 

 

用法・用量 
（または用法・

用量に関連のあ

る記載箇所） 

 

ガイドライン

の根拠論文 

 

備考  

独国 ガイドライ

ン名 

 

効能・効果 
（または効能・

効果に関連のあ

る記載箇所） 

 

用法・用量 
（または用法・

用量に関連のあ

る記載箇所） 

 

ガイドライン

の根拠論文 

 

備考  

仏国 ガイドライ

ン名 

 

効能・効果 
（または効能・

効果に関連のあ

る記載箇所） 
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用法・用量 
（または用法・

用量に関連のあ

る記載箇所） 

 

ガイドライン

の根拠論文 

 

備考  

加国 ガイドライ

ン名 

 

効能・効果 
（または効

能・効果に関連

のある記載箇

所） 

 

用法・用量 
（または用

法・用量に関連

のある記載箇

所） 

 

ガイドライ

ンの根拠論

文 

 

備考  

豪州 ガイドライ

ン名 

 

効能・効果 
（または効

能・効果に関連

のある記載箇

所） 

 

用法・用量 
（または用

法・用量に関連

のある記載箇

所） 

 

ガイドライ

ンの根拠論

文 

 

備考  
 

 



要望番号;Ⅱ-13 

 

9 
 

3．要望内容に係る国内外の公表文献・成書等について 
（１）無作為化比較試験、薬物動態試験等に係る公表文献としての報告状況 
＜文献の検索方法（検索式や検索時期等）、検索結果、文献・成書等の選定理

由の概略等＞ 
１） 海外における本剤のぶどう膜炎に対する報告状況を調べるために、Pub Med を使用

して検索を行なったところ(検 索式:”Azathioprine”+”uveitis”)、364 件(2011 年 8 月 

28 日現在)が該当した。そのうち、文献タイトルや abstract の内容から、本剤の単独

効果もしくは他剤との併用効果を検討した報告は 27 件であった。その中には小児を

対象とした公表論文もみられた。国内の報告状況は「医中誌」で検索を行ない、“ぶ

どう膜炎＋アザチオプリン”では18件が該当した。しかし、国内においては無作為化

比較試験に該当する報告は確認出来なかった。 

 
 
＜海外における臨床試験等＞ 
１）下記の“Peer-reviewed journal の総説、メタ・アナリシス等の報告状況”に

記す。 
 
＜日本における臨床試験等＞ 
１）調査した限りでは日本における臨床試験はない。 

 
（２）Peer-reviewed journal の総説、メタ・アナリシス等の報告状況 
１）ぶどう膜炎治療における本剤併用効果の最初の報告は、1969 年の無作為

割付 2 重盲目試験に遡る（参考文献 28）。本報告は、虹彩炎、または虹彩毛様

体炎を有する 19 例の患者を対象としたもので、11 例に対して本剤、８例に対

してプラセボが処方されたが、本剤投与群における治療効果の有意な改善は認

められていない。しかし、その後の報告では本剤併用治療の有効性が示されて

いる。Yazici らは、ステロイド治療中のベーチェット病患者 73 例（ぶどう膜

炎を有しない患者 25 例、有する患者 48 例）に対してプラセボを対照とした本

剤の無作為割付 2 重盲目試験を実施し、プラセボ投与群と比較してぶどう膜炎

を有しない患者における新たなぶどう膜炎の発症率は本剤投与群で有意に低

く、ぶどう膜を有する患者におけるぶどう膜炎の重症度も軽度であり、重度の

副作用もみられなかったことを報告している（参考文献 25）。また、Pasadhika
らは、本剤併用療法が施行された 145 例の眼炎症患者（ぶどう膜炎患者は 63％、

強膜炎患者は 11％）の後ろ向きコーホート研究を行なった結果、本剤の併用に

より１か月以上の活動性病変の寛解が 62％の患者で達成され、コルチコステロ

イドの投与量を 10mg／日以下に漸減できた患者は 47％であった（参考文献

4）。本剤の副作用により 16％の患者で投与中止となったが、何れの副作用も

中止後完治している。2011 年においても、本剤が若年性特発性関節炎に伴う

ぶどう膜炎治療に有効であることが報告されている（参考文献 1）。 
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（３）教科書等への標準的治療としての記載状況 
＜海外における教科書等＞ 
１）該当なし 
 
＜日本における教科書等＞ 
１）該当なし 

 
（４）学会又は組織等の診療ガイドラインへの記載状況 
＜海外におけるガイドライン等＞ 
１）該当なし 
 
＜日本におけるガイドライン等＞ 
１）該当なし 

 
（５）要望内容に係る本邦での臨床試験成績及び臨床使用実態（上記（１）以

外）について 
１）臨床使用実態についても文献調査を実施したが、国内で実施された疫学的研究・調

査(1983年以降)のうちで、本剤の全国的な使用実態について定量的に言及されたものは見

出されなかった。しかしながら、小児も含め本剤の使用について多くの報告が海外である

ことを踏まえると、ぶどう膜炎の治療薬として既に国外では広く普及しているものと思わ

れる。 
 
（６）上記の（１）から（５）を踏まえた要望の妥当性について 
＜要望効能・効果について＞ 
１）これまで示したとおり、本剤の外国人に対する ぶどう膜炎治療についての報告は古

くから多数存在する。過去に外国人を対象に実施された無作為化比較試験では、ステロイ

ド治療で病態のコントロールが不十分な活動性のぶどう膜炎患者を対象に実施されてい

る。それらの結果から、ステロイド単独治療と比較して、有意な活動性ぶどう膜炎の寛解

効果が示されている。 
 
＜要望用法・用量について＞ 
１）ステロイドが第一選択薬であり、ステロイドに治療抵抗性である場合に本剤を含む

免疫抑制剤が使用される。これまでの調査結果から、ぶどう膜炎における本剤の有効性、

安全性を国内外で比較するための十分なデータは存在しない。すなわち、日本においては

比較対照試験等の報告が殆ど存在せず、本剤が上記疾患に使用される科学的な根拠は、外

国人に対する有効性と安全性に基づくものである。海外において1〜3mg/kg/日で承認を得

ており、小児においても同じ用法・用量である。以上を踏まえ、上記疾患における成人及

び小児の用法・用量は以下が妥当であると考える。 
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1日量として1〜3mg/kg 相当量を経口投与する。なお、症状により適宜増減可能であるが 1 

日量として3mg/kgを超えないこと。 

なお、本剤の治療効果が認められた際には効果を維持できる最低用量まで維持量を減量す

ることを検討する旨を記載する。 
 
＜臨床的位置づけについて＞ 
１）本剤の使用法としては、主にステロイド剤との併用になり、ステロイド剤単独治療

に抵抗性のぶどう膜炎に有効な免疫抑制剤として位置づけられる。 
 
4．実施すべき試験の種類とその方法案 
１）実施すべき試験：多施設による 2 重盲目無作為割付試験 
２）方法：ステロイド内服治療に抵抗性の自己免疫性ぶどう膜炎患者を対象に

し、本剤とプラセボの無作為割付 2 重盲目試験を多施設で行なう。有効性は活

動性病変の寛解導入率、コルチコステロイド 10mg／日以下への漸減率、コル

チコステロイド中止率で評価する。 
 
5．備考 
＜その他＞ 
１） 
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