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Ａ．研究目的 

 東南アジア諸国との国際共同治験を推進

することを目的として、医薬品の有効性と

安全性に関する民族差の原因となる内的要

因と外的要因を明らかにする。特に、国際共

同治験の計画およびデザインに関する一般

原則のガイドラインであるICH E17における

Pooled populationの考えを東南アジア地域

へ拡大適用する際の留意点を明らかにする

ことを目的とする。具体的な研究対象地域

としては、台湾及び東南アジア諸国で治験

が活発化している国（タイ、インドネシア、

ベトナム、シンガポール等）を主な対象に、

内的要因としての遺伝子多型、外的要因と

しての併用薬（用法・用量）、診断基準、臨

床・治験環境に関する調査・検討を行い、総

合的に東南アジア地域を含む国際共同治験

において、日本との国・地域差をもたらしう

る要因を明らかにし、東南アジア地域で国

際共同治験を計画する際の留意点等の情報

を提供する。 

本分担研究は、用法・用量及び副作用診断

基準等調査を担当する。今年度は、まず日本、

米国、欧州の他、東南アジア地域としてマレ

ーシア及びシンガポールについて、用法・用

量の調査を行い、さらに日本と東南アジア2

カ国間で差が認められた医薬品に関し、追

加でタイ、インドネシア、フィリピンの調査

を行った。 

 

Ｂ．研究方法 

 添付文書情報は、インターネット上で公

開されているものを利用した。各サイトの

アドレスは下記の通りである。 

日本（PMDA）： 

研究要旨：本分担研究は、日本と東南アジア各国の用法・用量及び副作用診断基準等調査を担当す

る。今年度は、まず日本、米国、欧州の他、東南アジア地域としてマレーシア及びシンガポールに

ついて、用法・用量の調査を行い、さらに日本と東南アジア2カ国間で差が認められた医薬品に関

し、追加でタイ、インドネシア、フィリピンの調査を行った。その結果、対象とした28医薬品中9種

で、日本と東南アジア間で用法・用量の何らかの相違が認められた。一方、本研究班で比較を行う

予定の、アリピプラゾール、メトトレキサート、トシリズマブ、リキシセナチドの4医薬品に関し

ては、大きな用法・用量の相違は、日本と東南アジア5カ国（タイ、マレーシア、シンガポール、

インドネシア、フィリピン）間で、認められなかった。 
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https://www.pmda.go.jp/PmdaSearch/iyak

uSearch/ 

米国（FDA）： 

https://www.accessdata.fda.gov/scripts

/cder/daf/ 

欧州（EMA）： 

https://www.ema.europa.eu/en/medicines

/field_ema_web_categories%253Aname_fie

ld/Human 

英国（MHRA：EMAで当該医薬品が承認されて

いない、又は同じ製品がない場合に調査し

て記載）： 

https://products.mhra.gov.uk/ 

マレーシア： 

https://npra.gov.my/index.php/en/consu

mers/information/products-search.html 

シンガポール： 

https://eservice.hsa.gov.sg/prism/comm

on/enquirepublic/SearchDRBProduct.do?a

ction=load&_ga=2.183810082.563179921.1

554083187-551332391.1551944793 

タイ、インドネシア、フィリピン： 

https://www.mims.com/ 

可能な限り同一商品名の薬剤を選択する

と共に、同じ適応症及び同じ対象患者群に

関して比較を行った。 

 

（倫理面への配慮） 
 本研究は、公開資料のみを対象とした研
究であり、特に倫理申請等は不要と考えら
れた。 

 

Ｃ．研究結果 

 まず対象薬として、抗がん剤2種（イリノ

テカン、ゲムシタビン）、抗てんかん薬3種

（カルバマゼピン、ラモトリギン、バルプロ

酸）、糖尿病治療薬11種（メトホルミン、グ

リメピリド、グリベンクラミド、レパグリニ

ド、アカルボース、ピオグリタゾン、インス

リンデグルデク、エキセナチド、リキシセナ

チド、サキサグリプチン、シタグリプチン）、

高脂血症薬（スタチン）6種（ロスバスタチ

ン、ピタバスタチン、アトルバスタチン、フ

ルバスタチン、プラバスタチン、シンバスタ

チン）、抗血症板薬3種（クロピドグレル、

チクロピジン、シロスタゾール）、統合失調

症薬1種（アリピプラゾール）、リウマチ薬

2種（メトトレキサート、トシリズマブ）の

計28種について、日米欧及びマレーシア、シ

ンガポールについて検討した。その結果、日

本と東南アジア2カ国間で何らかの差が認

められた、カルバマゼピン、グリベンクラミ

ド、レパグリニド、シタグリプチン、ロスバ

スタチン、フルバスタチン、シンバスタチ

ン、チクロピジン、イリノテカンの9種につ

いて、他の東南アジア3カ国（タイ、インド

ネシア、フィリピン）の調査を行った。また、

研究班全体の方針として、アリピプラゾー

ルメトトレキサート、トシリズマブ、リキシ

セナチドの4医薬品を対象に比較検討する

こととなったため、追加調査に含めた。その

結果を表1に示す。 

1) カルバマゼピン（てんかん発作） 

1日開始用量が日本に比べ、米国を除く調

査国では半分量であり、通常維持用量も日

本は600 mg、米国を除く調査国では400 mg

で低かった。一方、1日最大用量は日本が1,

200 mgであるのに対し、東南アジア国では、

1,600 - 2,000 mgであった。従って、東南

アジア各国の推奨用量は、米国や英国の内

容とは異なるものであった。 

2) グリベンクラミド（2型糖尿病） 

 通常1日用量が、日本では1.25 - 2.5 mg

なのに対し、東南アジアの一部の国では5 m

https://www.pmda.go.jp/PmdaSearch/iyakuSearch/
https://www.pmda.go.jp/PmdaSearch/iyakuSearch/
https://www.accessdata.fda.gov/scripts/cder/daf/
https://www.accessdata.fda.gov/scripts/cder/daf/
https://www.ema.europa.eu/en/medicines/field_ema_web_categories%253Aname_field/Human
https://www.ema.europa.eu/en/medicines/field_ema_web_categories%253Aname_field/Human
https://www.ema.europa.eu/en/medicines/field_ema_web_categories%253Aname_field/Human
https://products.mhra.gov.uk/
https://npra.gov.my/index.php/en/consumers/information/products-search.html
https://npra.gov.my/index.php/en/consumers/information/products-search.html
https://eservice.hsa.gov.sg/prism/common/enquirepublic/SearchDRBProduct.do?action=load&_ga=2.183810082.563179921.1554083187-551332391.1551944793
https://eservice.hsa.gov.sg/prism/common/enquirepublic/SearchDRBProduct.do?action=load&_ga=2.183810082.563179921.1554083187-551332391.1551944793
https://eservice.hsa.gov.sg/prism/common/enquirepublic/SearchDRBProduct.do?action=load&_ga=2.183810082.563179921.1554083187-551332391.1551944793
https://eservice.hsa.gov.sg/prism/common/enquirepublic/SearchDRBProduct.do?action=load&_ga=2.183810082.563179921.1554083187-551332391.1551944793
https://www.mims.com/
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gからの開始も許容していた。また最大用量

も日本よりも高いものであった。推奨開始

用量及び最大用量は、概ね英国とは同様で

あった。 

3) レパグリニド（2型糖尿病） 

 通常1日用量として、日本では0.75 mgか

ら開始し、維持用量が0.75 – 1.5 mgなのに

対し、東南アジア各国では0.5 mgからの開

始であった。また日本の最大用量は3 mgで

あったが、東南アジアでは維持用量の推奨4

 mgが多く、最大用量は16 mgであった。内

容として、米国又は欧州と同一であった。 

4) シタグリプチン（2型糖尿病） 

 日本では通常1日用量が50 mgであり、最

大で100 mgであったが、東南アジア各国で

は、欧米と同様に100 mgであった。 

5) リキシセナチド（2型糖尿病） 

 情報が入手可能であったマレーシア、シ

ンガポールの用法・用量は、米国や欧州と同

一であり、概ね日本とも類似していた。 

6) ロスバスタチン（高コレステロール血症） 

 通常1日用量として、日本の開始時の推奨

は2.5 mgであるが、東南アジア各国では、5

 mg又は10 mgであった。しかし、いずれも

アジア人では、推奨開始用量は5 mgを検討

すべきと記載されていた。最大用量もアジ

ア人では、日本と同様であった。なお、この

アジア人（欧州では日本人と中国人と記載）

の記載に関しては、欧米の添付文書にも記

載されていた。 

7) フルバスタチン（高コレステロール血症） 

 日本では通常1日用量が20 - 30 mgであ

るが、マレーシアでは40 or 80 mgであり、

またシンガポール、タイでは80 mg錠のみ販

売（添付文書入手可）であった。 

8) シンバスタチン（高コレステロール血症） 

 日本では、通常開始1日用量が5 mgであり、

最大20 mgとなっているが、東南アジア各国

では、通常開始1日用量が5 - 20 mgであり、

最大用量も80 mgであった。これは開始用量

に5 mgが含まれる点以外、欧米と同様であ

った。 

9) チクロピジン（血栓塞栓症） 

 日本での1日推奨用量は200-300 mgであ

るが、マレーシアでは500 mg、タイ及びイ

ンドネシアでも250-500 mgであった。500 

mgは、米国FDAの添付文書と同一であった。 

10) アリピプラゾール（統合失調症） 

 1日用量に関し、日本と東南アジア各国

（及び欧米）間で大きな相違は認められな

かった。東南アジア各国の記載は、欧米のも

のと類似していた。 

11) メトトレキサート（関節リウマチ） 

 1週用量に関し、日本と東南アジア各国

（及び米英）間で大きな相違は認められな

かった。 

12) トシリズマブ（関節リウマチ） 

 レジメンに関し、日本と東南アジア各国

（及び欧州）間で大きな相違は認められな

かった。米国における静注製剤の開始用量

は、日本を含む他国の半量であった。 

13) イリノテカン（結腸・直腸がん） 

 日本では毎週又は2週間隔のレジメンで

あるが、東南アジア各国及び欧米では3週間

隔のレジメンのみ、または追加されていた。 

 

Ｄ．考察 

 概ね、東南アジア各国における添付文書

の記載は、欧米いずれかの記載をそのまま

又は参考に導入している傾向にあると推定

された。また、ロスバスタチンに関しては、

日本人や中国人では、半分の用量で概ね白
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人と同様の血中濃度となることが知られて

いるが、アジア人特有の用量が欧米の添付

文書にも記載されており、東南アジア各国

でも同様に記載されていた。しかし、添付文

書の項目としてはSpecial populationと同

様に記載されており、また一般的な用法・用

量の記載と場所的に少し離れている国もあ

ることから、きちんと読まないと把握でき

ず、問題となる事態が発生する可能性は否

定できないと思われる。また、解毒代謝にU

GT1A1酵素が関与しているイリノテカンで

は、白人にはないアジア人特有の活性低下

型遺伝子多型UGT1A1*6も知られており、東

南アジア各国の至適レジメンは、民族的に

は日本に近いと思われる。日本における新

薬承認時の、日本人を対象にした臨床薬物

動態情報、及び臨床試験の有効性・安全性情

報を、英語で東南アジア各国と迅速に共有

することは、重要と考えられた。 

 

Ｅ．結論 

 対象とした28医薬品中9種で、日本と東南

アジア間で用法・用量の何らかの相違が認

められた。一方、本研究班で比較を行う、ア

リピプラゾール、メトトレキサート、トシリ

ズマブ、リキシセナチドの4医薬品に関して

は、大きな用法・用量の相違は、日本と東南

アジア5カ国（タイ、マレーシア、シンガポ

ール、インドネシア、フィリピン）間で、認

められなかった。 

 来年度は調査対象に、台湾及びベトナム

を加えると共に、診断基準等の調査を開始

する予定である。 

 

Ｆ．健康危険情報 

  該当なし 

 

Ｇ．研究発表 

 1.  論文発表 

 該当なし 

 

 2.  学会発表 

 該当なし 

 

Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 

  （予定を含む。） 
 1. 特許取得 
 該当なし 
 
 2. 実用新案登録 
 該当なし 
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表 1 13種の医薬品に関する用法・用量の調査結果  
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表 1 13種の医薬品に関する用法・用量の調査結果（続き） 


