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医薬品インタビューフォーム利用の手引きの概要 －日本病院薬剤師会－ 

（2020年4月改訂） 

 

１．医薬品インタビューフォーム作成の経緯 

医療用医薬品の基本的な要約情報として、医療用医薬品添付文書（以下、添付文書）がある。

医療現場で医師・薬剤師等の医療従事者が日常業務に必要な医薬品の適正使用情報を活用する

際には、添付文書に記載された情報を裏付ける更に詳細な情報が必要な場合があり、製薬企業

の医薬情報担当者（以下、MR）等への情報の追加請求や質疑により情報を補完してきている。

この際に必要な情報を網羅的に入手するための項目リストとして医薬品インタビューフォーム

（以下、IFと略す）が誕生した。 

1988年に日本病院薬剤師会（以下、日病薬）学術第2小委員会が IFの位置付け、IF記載様

式、IF 記載要領を策定し、その後 1998 年に日病薬学術第 3 小委員会が、2008 年、2013 年に

日病薬医薬情報委員会が IF記載要領の改訂を行ってきた。 

IF 記載要領 2008 以降、IF はPDF 等の電子的データとして提供することが原則となった。

これにより、添付文書の主要な改訂があった場合に改訂の根拠データを追加した IFが速やかに

提供されることとなった。最新版の IFは、医薬品医療機器総合機構（以下、PMDA）の医療用

医薬品情報検索のページ（http://www.pmda.go.jp/PmdaSearch/iyakuSearch/）にて公開され

ている。日病薬では、2009 年より新医薬品の IF の情報を検討する組織として「インタビュー

フォーム検討会」を設置し、個々の IFが添付文書を補完する適正使用情報として適切か審査・

検討している。 

2019 年の添付文書記載要領の変更に合わせ、「IF 記載要領 2018」が公表され、今般「医療

用医薬品の販売情報提供活動に関するガイドライン」に関連する情報整備のため、その更新版

を策定した。 

 

２．IFとは 

IFは「添付文書等の情報を補完し、医師・薬剤師等の医療従事者にとって日常業務に必要な、

医薬品の品質管理のための情報、処方設計のための情報、調剤のための情報、医薬品の適正使

用のための情報、薬学的な患者ケアのための情報等が集約された総合的な個別の医薬品解説書

として、日病薬が記載要領を策定し、薬剤師等のために当該医薬品の製造販売又は販売に携わ

る企業に作成及び提供を依頼している学術資料」と位置付けられる。 

IF に記載する項目配列は日病薬が策定した IF 記載要領に準拠し、一部の例外を除き承認の

範囲内の情報が記載される。ただし、製薬企業の機密等に関わるもの及び利用者自らが評価・

判断・提供すべき事項等は IFの記載事項とはならない。言い換えると、製薬企業から提供され

た IFは、利用者自らが評価・判断・臨床適用するとともに、必要な補完をするものという認識

を持つことを前提としている。 

IFの提供は電子データを基本とし、製薬企業での製本は必須ではない。 

 

 



  

３．IFの利用にあたって 

電子媒体の IFは、PMDAの医療用医薬品情報検索のページに掲載場所が設定されている。 

製薬企業は「医薬品インタビューフォーム作成の手引き」に従って IFを作成・提供するが、

IF の原点を踏まえ、医療現場に不足している情報や IF 作成時に記載し難い情報等については

製薬企業のMR等へのインタビューにより利用者自らが内容を充実させ、IFの利用性を高める

必要がある。また、随時改訂される使用上の注意等に関する事項に関しては、IFが改訂される

までの間は、製薬企業が提供する改訂内容を明らかにした文書等、あるいは各種の医薬品情報

提供サービス等により薬剤師等自らが整備するとともに、IFの使用にあたっては、最新の添付

文書をPMDAの医薬品医療機器情報検索のページで確認する必要がある。 

なお、適正使用や安全性の確保の点から記載されている「Ⅴ．5．臨床成績」や「ⅩⅡ．参考

資料」、「ⅩⅢ．備考」に関する項目等は承認を受けていない情報が含まれることがあり、その

取り扱いには十分留意すべきである。 

 

４．利用に際しての留意点 

IFを日常業務において欠かすことができない医薬品情報源として活用していただきたい。IF

は日病薬の要請を受けて、当該医薬品の製造販売又は販売に携わる企業が作成・提供する、医

薬品適正使用のための学術資料であるとの位置づけだが、記載・表現には医薬品、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広告規則や販売情報提供活動ガイドライン、

製薬協コード・オブ・プラクティス等の制約を一定程度受けざるを得ない。販売情報提供活動

ガイドラインでは、未承認薬や承認外の用法等に関する情報提供について、製薬企業が医療従

事者からの求めに応じて行うことは差し支えないとされており、MR 等へのインタビューや自

らの文献調査などにより、利用者自らが IFの内容を充実させるべきものであることを認識して

おかなければならない。製薬企業から得られる情報の科学的根拠を確認し、その客観性を見抜

き、医療現場における適正使用を確保することは薬剤師の本務であり、IFを利用して日常業務

を更に価値あるものにしていただきたい。 
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Ⅰ．概要に関する項目 

 

１．開発の経緯 

プレグランディン®腟坐剤1mg（一般名：ゲメプロスト）は、子宮収縮作用及び頸管開大作

用を有する生理活性物質プロスタグランジンE1（PGE1）を、後腟円蓋部への局所投与を可能

にしたPGE1誘導体製剤である。 

プロスタグランジン（PG）の研究は、1930年代Kurzrokらがヒト精液の子宮への作用参考文献1)、

Goldblattらが精液中に降圧作用及び平滑筋収縮作用のある物質が存在するという報告参考文献2)に

始まり、1960年以降BergströmやSjövallがPGE2やPGF2αの結晶化に成功し、1962年その構造

を決定した参考文献3)。その後の研究により、PG類は生体のあらゆる組織に広く分布することが明ら

かになった。基礎的研究については、1963年にBergströmらによってPG類に生物活性のあるこ

とが報告参考文献4)されて以来、PG類の子宮平滑筋に対する研究が数多くなされ、PGE2やPGF2α

はヒト摘出子宮筋を収縮し、妊娠子宮に対してはより感受性が高いことが判明した参考文献5)。さら

に臨床的にも検討され、その有効性及び安全性が確認された。本邦では、産婦人科領域において

PGE2やPGF2αが陣痛・分娩の促進に使用されているが、特にPGF2αは1976年に局所投与とし

て子宮卵膜外投与による「治療的流産」が承認されている。 

本剤は、子宮収縮作用及び頸管開大作用を有することから、局所投与可能な腟坐剤として小

野薬品工業株式会社が開発したPGE1誘導体製剤である。国内第Ⅲ相比較試験において、腟坐

剤として後腟円蓋部へ挿入することにより、妊娠中期における流産効果が認められ、安全性も

確認されたことから、1984年5月30日に「妊娠中期における治療的流産」の効能又は効果で製

造承認を得た。その後の市販後調査の結果から、1991年12月12日に再審査を終了した。 

なお、当初は「プレグランディン®腟坐剤（1個中にゲメプロストを1mg含有する腟坐剤）」

の販売名で承認を得ていたが、「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 医薬発第935号）の別添5「医療用医薬品の販売名の取扱い」

で有効成分の含量を付した販売名が望ましいとされたことにより、2008年10月6日「プレグラ

ンディン®腟坐剤1mg」と販売名の変更の承認を得た。 

 

２．製品の治療学的特性 

(1) 生理活性物質プロスタグランジンE1（PGE1）を、後腟円蓋部への局所投与を可能にしたPGE1

誘導体製剤である。（Ⅰ．概要に関する項目「１．開発の経緯」の項参照） 

(2) 子宮収縮作用及び頸管開大作用を示した。（Ⅵ．薬効薬理に関する項目「２．薬理作用」の項

参照） 

(3) 妊娠中期に後腟円蓋部への挿入により、治療的流産に効果が認められた。（Ⅴ．治療に関する

項目の項参照） 

(4) 承認時までの調査及び市販後調査において副作用集計の対象となった1,540例中384例

（24.9%）について684件の副作用（臨床検査値の異常を含む）が認められた。主なものは悪

心（嘔気）100件（6.5%）、嘔吐120件（7.8%）、下痢114件（7.4%）、発熱165件（10.7%）

等であった。（再審査終了時）（Ⅷ．安全性（使用上の注意等）に関する項目「８．副作用 副

作用頻度一覧表等」の項参照） 

なお、重大な副作用として、1) ショック、2) 子宮破裂、子宮頸管裂傷、子宮出血、3) 心筋

梗塞が報告された。（Ⅷ．安全性（使用上の注意等）に関する項目「８．(1)重大な副作用と

初期症状」の項参照） 

 

３．製品の製剤学的特性 

該当資料なし 
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４．適正使用に関して周知すべき特性 

適正使用に関する資材、最適使用推進ガイドライン等 有無 

RMP 無 

追加のリスク最小化活動として作成されている資材 無 

最適使用推進ガイドライン 無 

保険適用上の留意事項通知 無 

（2023年9月時点） 

 

５．承認条件及び流通・使用上の制限事項 

(1) 承認条件 

該当しない 

 

(2) 流通・使用上の制限事項 

本剤は母体保護法指定医師のみが使用すること。 

本剤は医薬品製造業者→卸売業者→指定医師等のルートのみを通じて販売される。 

薬局での販売等は行われない。 

 

６．ＲＭＰの概要 

該当しない 
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Ⅱ．名称に関する項目 

 

１．販売名 

(1) 和   名   プレグランディン®腟坐剤1mg 

 

(2) 洋   名   PREGLANDIN® Vaginal Suppositories 1mg 

 

(3) 名称の由来   PregnancyとProstaglandinより命名 

 

２．一般名 

(1) 和名（命名法） ゲメプロスト（JAN） 

 

(2) 洋名（命名法） Gemeprost（JAN） 

gemeprost （INN） 

 

(3) ステム     プロスタグランジン類：-prost 

 

３．構造式又は示性式 

 

 

４．分子式及び分子量 

分子式：C23H38O5 

分子量：394.54 

 

５．化学名（命名法）又は本質 

Methyl (E)-7-{(1R,2R,3R)-3-hydroxy-2-[(E)-(R)-3-hydroxy-4,4-dimethyl-1-octenyl]-5-

oxocyclopentyl}-2-heptenoate（IUPAC） 

 

６．慣用名、別名、略号、記号番号 

開発記号：ONO-802 

慣 用 名：16,16-Dimethyl-trans-Δ2- PGE1 methyl ester 
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Ⅲ．有効成分に関する項目 

 

１．物理化学的性質 

(1) 外観・性状 

本品は無色～微黄色の粘稠性のある液である。 

 

(2) 溶解性 

アセトニトリル、メタノール、無水エタノール又はエーテルと混和し、水にほとんど溶けな

い。 

 

(3) 吸湿性 

該当資料なし 

 

(4) 融点（分解点）、沸点、凝固点 

該当資料なし 

 

(5) 酸塩基解離定数 

該当資料なし 

 

(6) 分配係数 

該当資料なし 

 

(7) その他の主な示性値 

旋光度〔α〕20 

D ：-37～-47°（0.1g、無水エタノール、10mL、100mm） 

 

２．有効成分の各種条件下における安定性 

(1) 各種条件下における安定性 

  条件 

 

項目 開始時 

5℃ 

ｼﾘｶｹﾞﾙ 

窒素置換 

遮 光 

23℃ 

ｼﾘｶｹﾞﾙ 

窒素置換 

遮 光 

40℃ 

ｼﾘｶｹﾞﾙ 

窒素置換 

遮 光 

23℃ 
54%RH 

窒素置換 

遮 光 

23℃ 

75%RH 

窒素置換 

遮 光 

23℃ 

93%RH 

窒素置換 

遮 光 

陽光ﾗﾝﾌﾟ 

1800 lx 

ｼﾘｶｹﾞﾙ 

窒素置換 

直射日光 

(4～5月) 

ｼﾘｶｹﾞﾙ 

窒素置換 

期間 30箇月 8週間 2週間 8週間 8週間 8週間 8週間 2週間 

外 観 

定量（%） 

微黄色の

粘稠な液 

100 

微黄色の

粘稠な液 

97.0 

微黄色の

粘稠な液 

99.7 

微黄色の

粘稠な液 

99.4 

微黄色の

粘稠な液 

99.8 

微黄色の

粘稠な液 

99.5 

微黄色の

粘稠な液 

98.6 

微黄色の

粘稠な液 

98.9 

微黄色の

粘稠な液 

99.7 

（定量値は開始時の量を100%として表した。） 

 

(2) 強制分解による生成物 

Ⅳ．製剤に関する項目「５．混入する可能性のある夾雑物」の項参照 

 

３．有効成分の確認試験法、定量法 

確認試験法： 

局外規「ゲメプロスト」の確認試験法による 

 

定量法： 

局外規「ゲメプロスト」の定量法による 
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Ⅳ．製剤に関する項目 

 

１．剤形 

(1) 剤形の区別 

腟坐剤（後腟円蓋部へ挿入） 

 

(2) 製剤の外観及び性状 

外 形 
長 径 

（mm） 

最大胴径 

（mm） 

質 量 

（mg） 
色 調 

 

 

（紡すい形の腟坐剤） 

26 7.5 約800 
白色～ 

帯黄白色 

 

(3) 識別コード 

     （コンテナー） 

 

(4) 製剤の物性 

溶融温度：32～36℃ 

 

(5) その他 

該当しない 

 

２．製剤の組成 

(1) 有効成分（活性成分）の含量及び添加剤 

有効成分 1個中ゲメプロスト1mg 

添加剤 
ハードファット（基剤）、

無水エタノール 

 

(2) 電解質等の濃度 

該当しない 

 

(3) 熱量 

該当しない 

 

３．添付溶解液の組成及び容量 

該当しない 

 

４．力価 

本剤の有効成分含量は、化学物質全体（ゲメプロスト）量と同一である。 
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５．混入する可能性のある夾雑物 

                  

16,16-Dimethyl-trans-Δ2- PGA1 methyl ester 

 

 

 

                 16,16-Dimethyl-trans-Δ2- 8-iso-PGE1 methyl ester 

  

 

 

                 16,16-Dimethyl-trans-Δ2- 15-dehydro-PGE1 methyl ester 

 

 

 

６．製剤の各種条件下における安定性 

注）：保存温度が高い場合、有効成分は安定であっても、坐剤基剤の結晶形が変化し、溶融温

度のバラツキが生じるため、5℃以下で保存すること。 

 

(1) 長期保存試験 

5℃、最終包装形態（コンテナー、シリカゲル入りアルミ袋、紙箱） 

   期間 

項目 
開始時 6箇月 12箇月 18箇月 24箇月 30箇月 

外 観 

定量（%） 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

100 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

97.7 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

95.0 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

94.6 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

92.9 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

90.6 

 

(2) 温度安定性 

 1) 40℃、遮光、無包装状態（シリカゲル入りデシケーター） 

  期間 

項目 
開始時 1箇月 2箇月 3箇月 4箇月 

外 観 

定量（%） 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

100 

淡黄色の 

粘稠な液 

95.5 

淡黄色の 

粘稠な液 

91.6 

淡黄色の 

粘稠な液 

90.6 

淡黄色の 

粘稠な液 

87.1 

 

 2) 23℃、遮光、無包装状態（シリカゲル入りデシケーター） 

  期間 

項目 
開始時 1箇月 2箇月 3箇月 4箇月 

外 観 

定量（%） 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

100 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

97.7 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

96.1 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

93.7 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

92.0 
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(3) 湿度安定性 

 1) 23℃、54%RH、遮光、無包装状態（開放ガラス瓶） 

  期間 

項目 
開始時 1箇月 2箇月 3箇月 4箇月 

外 観 

定量（%） 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

100 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

97.0 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

94.5 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

93.5 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

89.1 

 

 2) 23℃、75%RH、遮光、無包装状態（開放ガラス瓶） 

  期間 

項目 
開始時 1箇月 2箇月 3箇月 4箇月 

外 観 

定量（%） 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

100 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

98.0 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

94.7 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

92.2 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

88.0 

 

 3) 23℃、93%RH、遮光、無包装状態（開放ガラス瓶） 

  期間 

項目 
開始時 1箇月 2箇月 3箇月 4箇月 

外 観 

定量（%） 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

100 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

96.7 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

93.4 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

90.2 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

85.6 

 

(4) 光安定性 

 1) 直射日光（4～7月）、無包装状態（シリカゲル入りガラス瓶）  

  期間 

項目 
開始時 1箇月 2箇月 3箇月 

外 観 

定量（%） 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

100 

淡黄色の 

粘稠な液 

83.2 

淡黄色の 

粘稠な液 

63.8 

微黄色の 

粘稠な液 

51.6 

 

 2) 1800 lx（D125陽光ランプ）、無包装状態（シリカゲル入りガラス瓶） 

  期間 

項目 
開始時 1箇月 2箇月 3箇月 4箇月 

外 観 

定量（%） 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤 

100 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤

95.0 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤

88.1 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤

83.8 

帯黄白色の紡

すい形の坐剤

76.3 

（定量値は開始時の量を100%として表した。） 

 

７．調製法及び溶解後の安定性 

該当しない 

 

８．他剤との配合変化（物理化学的変化） 

該当資料なし 
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９．溶出性 

[方法] 日局 溶出試験法（パドル法）により試験を行う。 

[条件] 回転数：150回転/分 

試験液：α-シクロデキストリンの0.05mol/L酢酸緩衝液（pH5.5）溶液（1→100）600mL 

[溶出規格] 本品の60分間の溶出率30%以上。 

[結果] 規格に適合した。 

 

10．容器・包装 

(1) 注意が必要な容器・包装、外観が特殊な容器・包装に関する情報 

該当資料なし 

 

(2) 包装 

1シート5個［プラスチック製コンテナー、乾燥剤入り］ 

 

(3) 予備容量 

該当しない 

 

(4) 容器の材質 

コンテナー：ポリ塩化ビニル、ポリエチレン 

  袋  ：アルミ、ポリエチレン、ポリエチレンテレフタレート 

 

11．別途提供される資材類 

該当しない 

 

12．その他 

該当資料なし 
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Ⅴ．治療に関する項目 

 

１．効能又は効果 

妊娠中期における治療的流産 

注：妊娠中期とは 

本剤の承認時においては「おおむね妊娠12週から同24週未満までをいう」（1984年5月

30 日付 衛発第 371 号・薬発第 376 号 厚生省公衆衛生局長・薬務局長連名通知）となっ

ていた。その後、医療水準の向上にともない、「人工妊娠中絶を実施する時期を1991年1

月1日より妊娠22週未満に変更する」との厚生事務次官通知（1990年3月20日付 厚生

省発健医第 55 号）が発出され、本剤についても「おおむね妊娠 12 週から同 22週未満ま

でをいう」（1996年9月25日付 薬発第874号・児発第831号 厚生省薬務局長・児童家

庭局長連名通知）に変更された。 

 

２．効能又は効果に関連する注意 

5. 効能又は効果に関連する注意 

本剤は生児を出産する際の分娩誘発には使用しないこと。 

（解説） 

本剤の臨床試験は、治療的流産を必要とする妊娠中期の患者のみを対象に実施されており、胎

児への影響は全く検討されていないことから設定した。 

 

３．用法及び用量 

(1) 用法及び用量の解説 

1. 通常1回ゲメプロストとして1mg（1個）を3時間毎に後腟円蓋部へ挿入する。 

なお、1日最大投与量は5mg（5個）までとする。 

2. 1日総量ゲメプロストとして5mg（5個）を投与し、効果の認められない場合は本剤の投与

を中止し、翌日あるいは以降に投与を再開するか、あるいは他の方法に切り替える｡ 

3. 本剤の投与開始後、有効陣痛が発来し、子宮内容物の排出が認められたとき、本剤の投与

を中止する。 

4. 症状及び経過に応じて適宜増減。 

 

(2) 用法及び用量の設定経緯・根拠 

前期第Ⅱ相非盲検試験において妊娠中期の人工妊娠中絶を行う妊婦を対象に、本剤 100μg、

250μg、500μg、1mg を 3 時間毎に 5 回、後腟円蓋部へ投与した試験を実施した結果、本

剤の投与間隔を3時間とし、1回1mgを妊婦への負担も考慮し5回まで投与することが適切

であると判断され、国内第Ⅲ相試験においても当該用法及び用量で有効性及び安全性が確認

されたため設定された。 

 

４．用法及び用量に関連する注意 

設定されていない 

 

５．臨床成績 

(1) 臨床データパッケージ 

該当資料なし 
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(2) 臨床薬理試験 

該当資料なし 

 

(3) 用量反応探索試験 

①前期第Ⅱ相非盲検試験 

妊娠中期の人工妊娠中絶を行う妊婦を対象に、本剤100μg、250μg、500μg、1mgを3時

間毎に5回投与した。治療的流産の成功率は100μg群0/10例（0%）、250μg群0/7例（0%）、

500μg群21/40例（52.5%）、1mg群31/34例（91.2%）であった。一方、副作用は100μg

群0/10例（0%）、250μg群0/7例（0%）、500μg群9/40例（22.5%）、1mg群16/34例（47.1%）

に認められた。主な副作用は頭痛 4 例（10.0%）であった。さらに 1mg を 1～2 時間毎に5

回投与を検討したところ、治療的流産の成功率は 7/8 例（87.5%）であったが、主な副作用

として下痢が8例全例（100.0%）に発現し、また、悪心、嘔吐、発熱が各4例（各50.0%）

に、その他頭痛 3 例（37.5%）、腰痛 2 例（25.0%）、顔面紅潮 1 例（12.5%）が認められた

が、本試験では重篤な副作用は認められなかった。以上より、本剤の投与間隔を3時間とし、

1回1mgを妊婦への負担も考慮し5回まで投与することが適切であると判断された。 

（注）本剤の用法及び用量は、「通常1回ゲメプロストとして1mg（1個）を3時間毎に後腟円蓋

部へ挿入する。なお、1日最大投与量は5mg（5個）までとする。」である。 

 

②後期第Ⅱ相非盲検試験 

治療的流産を必要とする妊娠中期の患者を対象に、本剤 1mg を 3 時間毎に 1 日 5 回まで投

与する多施設非盲検試験を実施した。治療的流産の成功率は、8 例の翌日投与例も含み

164/181例（90.6%）であった。一方、84例123件に副作用が認められ、副作用発現率は46.4%

であった。主な副作用は下痢36例（19.9%）、嘔吐27例（15.0%）、悪心18例（9.9%）、発

熱16例（8.8%）等であった。本試験において、重篤なものはなかった。1～8) 

 

(4) 検証的試験 

 1) 有効性検証試験 

国内第Ⅲ相比較試験 

治療的流産を必要とする妊娠中期の患者を対象に、有効性及び安全性を検討する目的で、

本剤（ゲメプロスト 1mg 含有）及びプラセボを 3 時間毎に 5 回まで後腟円蓋部へ挿入す

る二重盲検比較試験を実施した。治療的流産の成功率は本剤群がプラセボ群より有意に高

く（p＜0.001：U検定、χ2検定）、また、本剤群はプラセボ群に比し有意な頸管拡張作用

が認められた（p＜0.001：U検定、χ2検定）。本剤群の副作用発現率は58.7%（37/63例）

で、主なものは下腹痛 28 例（23.7%）、下痢 18 例（15.3%）、悪心 17 例（14.4%）、嘔吐

15 例（12.7%）、発熱 10 例（8.5%）等であり、発熱を認めた 3 例が投与を中止したが、

本試験において、重篤なものはなかった。プラセボ群の主な副作用は下腹痛12例（36.4%）、

顔面紅潮6例（18.2%）、頭痛5例（15.2%）であった。また、次回月経発来については本

剤群の平均日数は41.2日、プラセボ群の平均日数は45.3日であった。9)（注：本剤群には24

週0日以上の4例を含む） 

 

〈総合効果〉 

 
著効 

（完全排出） 

有効 

（子宮内容物 

一部遺残） 

無効 合計 
有効率 

（%） 

検定 

U χ2 

本剤群 45 10  8 63 87.3 
*** *** 

プラセボ群  1  0 61 62  1.6 

***：p＜0.001 
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〈頸管拡張作用〉 

 有 無 脱落 合計 
有効率 

（%） 

検定 

U χ2 

本剤群 58  4 1 63 92.1 
*** *** 

プラセボ群  6 55 1 62  9.7 

                                    ***：p＜0.001 

〈次回月経発来時期〉 

 症例数 46日以内 47～60日以内 61日以上 不明 平均日数 

本剤群 63 
47 

（74.6%） 

10 

（15.9%） 

4 

（6.3%） 

2 

（3.2%） 

41.2日 

（30～77日） 

プラセボ群 62 
46 

（74.2%） 

10 

（16.1%） 

6 

（9.7%） 

0 

（0%） 

45.3日 

（24～147日） 

 

 2) 安全性試験 

①治療的流産を必要とする妊娠中期の患者42例に、本剤（ゲメプロスト1mg 含有）を後腟

円蓋部へ3時間毎に5回まで投与した。本剤の総投与量は2～3個の症例が多かったが、5

個全量を用いた 14 症例について投与 15 時間までの脈拍、血圧、体温の変動を観察した。

体温は投与前36.5±0.3℃から投与3時間後には0.5±0.5℃、6時間後0.3±0.4℃、9時間

後0.3±0.4℃、12時間後0.2±0.3℃の上昇を示した。副作用として発熱4例（9.5%）、下

痢11例（26.2%）、悪心、嘔吐11例（26.2%）に認められたが、本試験において、中止理

由となった副作用はなく、重篤な副作用もなかった。6) 

 

②治療的流産を必要とする妊娠中期の患者23例に、本剤（ゲメプロスト1mg 含有）を後腟

円蓋部へ 1～2 時間毎に投与し、本剤の使用前と使用後の臨床検査値を比較した。血液一

般検査では12例で比較ができ、白血球数、赤血球数、Hb量、血小板数、出血時間、凝固

時間とも本試験においては、異常が認められなかった。また、肝・腎機能検査は6例で比

較ができ、AST（GOT）、ALT（GPT）、黄疸指数、BUN、ALP、LDH とも本試験にお

いては、異常が認められなかった。副作用として下痢 2 例（8.7%）、嘔吐 3 例（13.0%）

に認められた。本試験において、重篤な副作用はなかった。10) 

（注）本剤の用法及び用量は、「通常 1 回ゲメプロストとして 1mg（1 個）を 3 時間毎に後腟

円蓋部へ挿入する。なお、1日最大投与量は5mg（5個）までとする。」である。 

 

(5) 患者・病態別試験 

該当資料なし 
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(6) 治療的使用 

 1) 使用成績調査（一般使用成績調査、特定使用成績調査、使用成績比較調査）、製造販売後

データベース調査、製造販売後臨床試験の内容 

○使用成績調査 

全国の医療機関 318 施設より 1,227 例の症例を収集し、改善率は著効 54.4%（667/1,227

例）、有効以上91.4%（1,122/1,227例）であった。本剤の総投与量は1個（1mg）174例

（14.2%）、3個（3mg）以下793例（64.6%）、5個（5mg）以下1,123例（91.5%）であ

り、使用日数は1日1,067例（87.0%）、2日146例（11.9%）、3日以上14例（1.1%）で

あった。一方、242例403件に副作用が認められ、副作用発現率は19.7%であった。主な

副作用は発熱 130 例（10.6%）、下腹部痛 22 例（1.8%）の他、悪心 26 例、嘔気 34 例、

嘔吐70例、下痢55例等の消化器障害136例（11.1%）等であった。 

●再審査結果 

1990年8月に再審査申請を行った結果、1991年12月に『薬事法第14条第2項各号（承

認拒否事由）のいずれにも該当しない』との再審査結果を得た。 

 

 2) 承認条件として実施予定の内容又は実施した調査・試験の概要 

該当しない 

 

(7) その他 

国内第Ⅲ相比較試験を含む臨床試験において、240例中215例（89.6%）に流産効果が報告され

ている。11) 
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Ⅵ．薬効薬理に関する項目 

 

１．薬理学的に関連ある化合物又は化合物群 

ジノプロスト 

注意：関連のある化合物の効能又は効果等は、最新の電子添文を参照すること。 

 

２．薬理作用 

(1) 作用部位・作用機序 

ゲメプロストは腟坐剤として後腟円蓋部に挿入することにより、子宮収縮作用と子宮頸管開

大作用を示し、妊娠中期において治療的流産効果をあらわす。 

 

(2) 薬効を裏付ける試験成績 

 1) 子宮平滑筋に対する作用 

①ゲメプロストは子宮収縮作用を有し、妊娠20日目のラットにおける作用閾値量は腟内投与

で10μg/kg、静脈内投与で0.2μg/kgである。また腟内投与における子宮収縮は徐々に発現

し、その後規則的な収縮に移行する。12) 

 

②ゲメプロストは妊娠50～120日目のニホンザルに対して、腟内に20μg/kg、静脈内に0.1～

0.2μg/kg投与したとき子宮収縮作用を示す。13) 

 

③ゲメプロストの子宮収縮作用（1μg/kg静脈内投与：ラット）はindomethacin、atropine、

phentolamine、methysergideの前処置によって影響を受けず、papaverine、dibutyryl 

cyclicAMP、salbutamol及びverapamilにより抑制される。12) 

 

 2) 流産作用 

①ウサギの妊娠初期（8及び9日目）にゲメプロスト0.5～1.0mg/kg、中期（15及び16日目）

又は後期（24及び25日目）に0.05～1.0mg/kgを1日2回腹腔内投与したとき流産作用を示

す。14)  

 

②妊娠90～130日目のニホンザルにゲメプロスト1.0mgを坐剤として3時間間隔で2～6回

腟内投与したとき流産作用を示す。15) 

 

 3) 子宮頸管開大作用 

妊娠90～145日目のニホンザルにゲメプロスト1.0mgを坐剤として、また20μg/kgを溶液

として3時間間隔で2～6回腟内投与したとき子宮頸管開大作用を示す。15) 

 

(3) 作用発現時間・持続時間 

該当資料なし 
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Ⅶ．薬物動態に関する項目 

 

１．血中濃度の推移 

(1) 治療上有効な血中濃度 

該当資料なし 

 

(2) 臨床試験で確認された血中濃度 

治療的流産を必要とする妊婦 6 例に本剤（ゲメプロスト 1mg 含有）を 3時間間隔で連続投

与すると、初回投与後の血漿中濃度は投与1時間後6ng/mLで最高を示し、3時間後では約

1/3に減少する。2回投与後も、ほぼ同様の推移を示す。16) 

 

＜参考：ラット、サル＞ 

〔5,6-3H〕ゲメプロストを雌ラットに 100μg/kg 及び雌サルに 200μg/kg 皮下投与すると、

ゲメプロスト（ONO-802）と活性代謝物 ONO-781（Ⅶ．薬物動態に関する項目「６．(4)

代謝物の活性の有無及び活性比、存在比率」の項参照）の総和は、投与 30 分後に最高濃度

に達し、また、半減期はそれぞれ49分と60分であった。 

 

 Tmax（分） Cmax（ng/ mL） T1/2（分） 

ラット（n=5）（100μg/kg）17) 30 6.7±0.9 49 

サ ル（n=6）（200μg/kg）18) 30 64.7±22.3 60 

Tmax, T1/2：平均値、Cmax：平均値±標準偏差 

 

(3) 中毒域 

該当資料なし 

 

(4) 食事・併用薬の影響 

該当資料なし 

 

２．薬物速度論的パラメータ 

(1) 解析方法 

該当資料なし 

 

(2) 吸収速度定数 

雌ラットに〔5,6-3H〕ゲメプロスト 100μg/kg を皮下投与した場合の活性代謝物 ONO-781

の吸収速度定数は3.9hr-1であった。17) 

 

(3) 消失速度定数 

雌ラットに〔5,6-3H〕ゲメプロスト 100μg/kg を皮下投与した場合の活性代謝物 ONO-781

の消失速度定数は0.97hr-1であった。17) 

 

(4) クリアランス 

該当資料なし 

 

(5) 分布容積 

該当資料なし 
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(6) その他 

該当資料なし 

 

３．母集団（ポピュレーション）解析 

(1) 解析方法 

該当資料なし 

 

(2) パラメータ変動要因 

該当資料なし 

 

４．吸収 

該当資料なし 

 

５．分布 

(1) 血液―脳関門通過性 

該当資料なし 

 

(2) 血液―胎盤関門通過性 

妊娠（20 日目）ラットに〔5,6-3H〕ゲメプロストを 2μg/kg 経腟投与した 24 時間後に、胎

児消化管と肝臓に放射能を認めた。21) 

 

(3) 乳汁への移行性 

該当資料なし 

 

(4) 髄液への移行性 

該当資料なし 

 

(5) その他の組織への移行性 

雌ラットに〔5,6-3H〕ゲメプロスト100μg/kgを静脈内投与した場合、投与1時間後の臓器分

布は小腸（37.0%）、皮膚（22.9%）、肝臓（6.5%）、大腸（1.7%）、胃（1.7%）、腎臓（1.6%）

であり、その他の臓器は1%以下であった。22) 

また、雌ラットに〔5,6-3H〕ゲメプロストを100μg/kg経腟投与した場合、放射能は主に小

腸、胃、腟周辺に分布した。20) 

 

(6) 血漿蛋白結合率 

該当資料なし 

 

６．代謝 

(1) 代謝部位及び代謝経路 

雌ラットに〔5,6-3H〕ゲメプロストを0.5mg/ラット及び約0.18μg/ラット皮下投与した場合、

本剤の胆汁中主要代謝物は16,16-Dimethyl-trans-Δ2- PGB1であった。 

一方、尿及び糞中主要代謝物は16,16-Dimethyl-trans-2,3-dinor-PGF1βであるので、本剤は

主に肝臓でβ酸化を受けてα側鎖が短縮されるとともに、五員環の異性化、C-9 位のカル

ボニル基の還元等を受けて代謝されると考えられた。21) 
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(2) 代謝に関与する酵素（CYP等）の分子種、寄与率 

本剤は主に肝臓で一般の脂肪酸同様β酸化を受けてα側鎖が短縮されるとともに、ω鎖末端

の酸化、五員環の異性化、C-9位のカルボニル基の還元等を受けて代謝されるが、15位の水

酸基を酸化しケト基とするprostaglandin 15-hydroxy dehydrogenaseと13位の二重結合を

還元するprostaglandin-Δ13-reductaseの作用は受けなかった。36) 

 

(3) 初回通過効果の有無及びその割合 

該当しない 

 

(4) 代謝物の活性の有無及び活性比、存在比率 

妊娠（20 日目）ラットの子宮収縮作用で検討したところ、本剤の主要血中代謝物である

ONO-781（16,16-Dimethyl-trans-Δ2- PGE1：ゲメプロストのメチル エステルのないフリー

体）は、0.1μg/kg 以上の静脈内投与で用量に依存した子宮収縮作用を示した。一方、尿及

び糞中主要代謝物である 16,16-Dimethyl-trans-2,3-dinor-PGF1βの子宮収縮活性は

ONO-781の1／1,000～1／2,000以下であった。36) 

 

７．排泄 

雌ラットに〔5,6-3H〕ゲメプロスト 100μg/kg を静脈内投与した場合、投与 24 時間後までに

尿中に14.4%、糞中に36.6%が排泄された。残りの放射能はゲメプロストのβ酸化のとき生成

されるトリチウム水として検出された。19) 

 

８．トランスポーターに関する情報 

該当資料なし 

 

９．透析等による除去率 

(1) 腹膜透析 

該当資料なし 

 

(2) 血液透析 

該当資料なし 

 

(3) 直接血液灌流 

該当資料なし 

 

10．特定の背景を有する患者 

該当資料なし 

 

11．その他 

該当資料なし 
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Ⅷ．安全性（使用上の注意等）に関する項目 

 

１．警告内容とその理由 

1. 警告 

子宮破裂、子宮頸管裂傷が発現することがあるので、用法及び用量、使用上の注意に特に留

意すること。［8.4、8.5、9.1.3、9.1.4、11.1.2参照］ 

（解説） 

妊娠中期における治療的流産においては、子宮破裂、頸管裂傷、異常出血等が併発しやすいと

いわれているが、本剤の使用時にも 11 年間で 7 例の同様な報告がなされ、1995 年 12 月に重

大な副作用に「子宮破裂、子宮頸管裂傷」を記載し、「９．特定の背景を有する患者に関する

注意 9.1.3」、「８．重要な基本的注意 8.4」を追記した。しかし、その後 2 例の報告があり、

なお一層の注意を喚起するため1996年12月に「１．警告」の新設、「８．重要な基本的注意 8.2

及び8.5」の追記、「10．相互作用」の新設とともに、緊急安全性情報の配布を実施した。（Ⅷ．

安全性（使用上の注意等）に関する項目「５．重要な基本的注意とその理由 8.4、8.5」、「６．

特定の背景を有する患者に関する注意 9.1.3、9.1.4」、「８．副作用 11.1.2」の項参照） 

 

２．禁忌内容とその理由 

2. 禁忌（次の患者には投与しないこと） 

2.1 前置胎盤、子宮外妊娠等で操作により出血の危険性のある患者［経腟分娩ができず、大

量出血のおそれがある。］ 

2.2 骨盤内感染による発熱のある患者［炎症、感染を増悪させるおそれがある。］ 

2.3 本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者 

（解説） 

2.1 経腟分娩が不可能で、大量出血により生命の危険にさらされる可能性があるため禁忌と設

定した。 

2.2 本剤の用法である「経腟投与（後腟円蓋部へ挿入）」の手技が、炎症、感染を増悪させる

おそれがあるため設定した。 

2.3 本剤は生体内の生理活性物質プロスタグランジンの誘導体ではあるが、ショックや過敏症

の副作用報告があり、薬剤を使用する上での一般的注意として設定した。 

 

３．効能又は効果に関連する注意とその理由 

「Ⅴ．２．効能又は効果に関連する注意」を参照すること。 

 

４．用法及び用量に関連する注意とその理由 

設定されていない 
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５．重要な基本的注意とその理由 

8. 重要な基本的注意 

8.1 本剤は母体保護法指定医師が投与すること。 

8.2 本剤の投与（挿入）は、入院のうえ救急処置のとれる準備を行い、厳重な監視のもとで

行うこと。 

8.3 本剤投与により子宮内容物の排出が認められた後、器械的子宮内容清掃術を必要とする

場合があることに留意すること。 

8.4 中期中絶時に併発しやすい諸異常（子宮破裂、頸管裂傷、異常出血等）を予測し、本剤

挿入のたびに子宮収縮の状態と子宮頸部の軟化度、頸管の開大度、血性分泌物の量、子

宮内容物の排出の程度を注意深く観察すること。また、場合によってはラミナリア杆等

を挿入し、頸管を開大させた後、本剤を投与すること。［1.、11.1.2参照］ 

8.5 子宮内容物排出後は慎重に内診を行い、子宮破裂、頸管裂傷のないことを確認すること。

［1.、11.1.2参照］ 

（解説） 

8.1 本剤の適応は「妊娠中期における治療的流産」に限定されていることから設定した。さら

に本剤は「医薬品製造業者→卸売業者→指定医師又は指定医師のいる医療機関のルートの

みを通じて販売されるものである。」、「薬局での販売等は行われない」等とされている

（1984 年 5 月 30 日付 衛発第 371 号・薬発第 376 号、1996 年 9 月 25 日付 薬発第 874

号・児発第 831 号）。（Ⅰ．概要に関する項目「５．(2)流通・使用上の制限事項」の項参

照） 

8.2､8.4､8.5 子宮破裂、子宮頸管裂傷等の発現はまれではあるが、ひとたび発現すると重篤な

経過をたどることが多いため、発生の予防、又は発生時の早期発見・適切な処置に特に留

意する必要があるため設定した。（Ⅷ．安全性（使用上の注意等）に関する項目「１．警

告内容とその理由」、「８．(1)重大な副作用と初期症状 11.1.2」の項参照） 

8.3 本剤の第Ⅲ相比較試験において、63例中55例（87.3%）と治療的流産の成功率は本剤群が

プラセボ群より有意に高かったが（p＜0.001：U検定、χ2検定）、胎児・胎盤の完全排出

45例、子宮内容物一部遺残10例であり、個々の症例においては器械的子宮内容清掃術を必

要とする場合があることから設定した。 

 

６．特定の背景を有する患者に関する注意 

(1) 合併症・既往歴等のある患者 

9.1 合併症・既往歴等のある患者 

9.1.1 緑内障、眼圧亢進のある患者 

類似化合物のプロスタグランジンE1で眼圧を上昇させる作用が報告されている。22) 

9.1.2 頸管炎、腟炎のある患者 

炎症、感染を増悪させるおそれがある。 

9.1.3 帝王切開又は子宮切開等の既往歴のある患者 

子宮が脆弱になっていることがあり、過度の子宮収縮による破裂の危険がある。［1.、

11.1.2参照］ 

9.1.4 多胎妊娠、経産婦の患者 

子宮が脆弱になっていることがあり、過度の子宮収縮による破裂の危険がある。［1.、

11.1.2参照］ 

（解説） 

9.1.1 現時点で眼圧亢進に関する副作用の報告はないが、動物実験において本剤の類似化合物

のプロスタグランジンE1を0.79μg/分でウサギ耳静脈より持続静注すると、眼圧は投与

開始後上昇し始め、投与終了後は回復したという報告があるため設定した。22) 
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9.1.2 本剤の用法である「経腟投与（後腟円蓋部へ挿入）」の手技が、炎症、感染を増悪させ

るおそれがあるため設定した。 

9.1.3、9.1.4 本剤の有効性、安全性は感受性に個人差があり、妊娠ステージ、頸管の成熟度

等によっても異なる。従って、患者の状況を十分に観察し、有益性と危険性を考慮した

上で、慎重に適応を選択して使用すること。多胎妊娠や経産婦、帝王切開又は子宮切開

既往歴のある患者のように子宮筋層に脆弱部位があったり、頸管の伸展が不良な場合に

は、子宮破裂や頸管裂傷の発現する可能性が高くなることから設定した。（Ⅷ．安全性

（使用上の注意等）に関する項目「１．警告内容とその理由」、「８．(1)重大な副作用

と初期症状 11.1.2」の項参照） 

 

(2) 腎機能障害患者 

設定されていない 

 

(3) 肝機能障害患者 

設定されていない 

 

(4) 生殖能を有する者 

設定されていない 

 

(5) 妊婦 

設定されていない 

 

(6) 授乳婦 

設定されていない 

 

(7) 小児等 

設定されていない 

 

(8) 高齢者 

設定されていない 

 

７．相互作用 

(1) 併用禁忌とその理由 

設定されていない 

 

(2) 併用注意とその理由 

10.2 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・危険因子 

陣痛誘発・促進剤 

オキシトシン 

ジノプロスト 

（PGF2α） 

子宮収縮が異常に強くなる可能

性があるので、観察を十分に行

い慎重に投与すること。 

本剤は子宮収縮作用を有するた

め、類似の作用を持つ薬剤を使用

することにより作用を増強する。 

 

（解説） 

類似の作用を持つオキシトシン、ジノプロストとの併用は、子宮収縮が相乗効果により異常に

強くなる可能性があるため設定した。 
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８．副作用 

11. 副作用 

次の副作用があらわれることがあるので、観察を十分に行い、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。 

 

(1) 重大な副作用と初期症状 

11.1 重大な副作用 

11.1.1 ショック（頻度不明） 

血圧低下、意識障害等があらわれた場合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。 

11.1.2 子宮破裂（頻度不明）、子宮頸管裂傷（0.1%未満）、子宮出血（頻度不明） 

［1.、8.4、8.5、9.1.3、9.1.4参照］ 

11.1.3 心筋梗塞（頻度不明） 

外国で本剤により心筋梗塞があらわれたとの報告がある。 

（解説） 

11.1.2 Ⅷ．安全性（使用上の注意等）に関する項目「１．警告内容とその理由」、「５．重要な基

本的注意とその理由 8.4、8.5」、「６．特定の背景を有する患者に関する注意 9.1.3、 

9.1.4」の項参照 

 

(2) その他の副作用 

11.2 その他の副作用 

 5～15%未満 0.1～5%未満 0.1%未満 

循環器  血圧上昇、血圧降下、心悸亢進  

過敏症  発疹、かゆみ等  

消化器 嘔吐、下痢、悪心   

その他 発熱 
頭痛、下腹部痛、腰痛、めまい、 

顔面潮紅、悪寒 
のぼせ感 

注）発現頻度は使用成績調査を含む。 
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◆副作用頻度一覧表等 

(1) 副作用発現頻度一覧表 

（注）J-ART（医薬品副作用用語集）で作成。各副作用名は基本語で示した。  

 承認時までの調査 承認時以降の調査 合  計 

調査症例数 313例 1227例 1540例 
副作用発現症例数（%） 142例(45.37) 242例(19.72) 384例(24.94) 
副作用発現件数 281件 403件 684件 

副作用の種類 副作用発現件数（%） 

皮膚・皮膚付属器障害 
 かゆみ 
 陰部瘙痒症 
発 疹 

 1例(0.32) 
 1件(0.32) 

―― 
―― 

4例(0.33) 
  1件(0.08) 
  1件(0.08) 
  2件(0.16) 

5例(0.32) 
  2件(0.13) 
  1件(0.06) 
  2件(0.13) 

中枢・末梢神経系障害 
 めまい 
 眩 暈 

 2例(0.64) 
 2件(0.64) 

―― 

2例(0.16) 
  1件(0.08) 
  1件(0.08) 

4例(0.26) 
  3件(0.19) 
  1件(0.06) 

自律神経系障害 
 発 汗 

―― 
―― 

1例(0.08) 
  1件(0.08) 

1例(0.06) 
  1件(0.06) 

精神障害 
 興奮性 

 1例(0.32) 
 1件(0.32) 

―― 
―― 

1例(0.06) 
  1件(0.06) 

消化管障害 
 悪 心 
 嘔 気 
嘔 吐 

 下 痢 
 食欲不振 
 口 渇 

99例(31.63) 
40件(12.78) 

―― 
50件(15.97) 
59件(18.85) 

―― 
―― 

136例(11.08) 
 26件(2.12) 
 34件(2.77) 
 70件(5.70) 
 55件(4.48) 
  1件(0.08) 
  1件(0.08) 

235例(15.26) 
 66件(4.29) 
 34件(2.21) 
120件(7.79) 
114件(7.40) 
  1件(0.06) 
  1件(0.06) 

心・血管障害(一般) 
 血圧上昇 
 高血圧 
 血圧低下 
 血圧降下 

 6例(1.92) 
 3件(0.96) 

―― 
―― 

 3件(0.96) 

 11例(0.90) 
  5件(0.41) 
  1件(0.08) 
  2件(0.16) 
  3件(0.24) 

 17例(1.10) 
  8件(0.52) 
  1件(0.06) 
  2件(0.13) 
  6件(0.39) 

心拍数・心リズム障害 
 心悸亢進 
脈拍数増加 

 3例(0.96) 
 3件(0.96) 

―― 

1例(0.08) 
―― 

  1件(0.08) 

4例(0.26) 
  3件(0.19) 
  1件(0.06) 

呼吸器系障害 
 呼吸困難 

―― 
―― 

1例(0.08) 
  1件(0.08) 

1例(0.06) 
  1件(0.06) 

泌尿器系障害 
 頻 尿 

―― 
―― 

2例(0.16) 
  2件(0.16) 

2例(0.13) 
  2件(0.13) 

女性生殖(器)障害 
 子宮頸管裂傷 

―― 
―― 

1例(0.08) 
  1件(0.08) 

1例(0.06) 
  1件(0.06) 

一般的全身障害 
悪 寒 
頭 痛 
頭重(感) 
低体温 
大腿痛 
腰 痛 
発 熱 
微 熱 
全身倦怠(感) 
腹 痛 
下腹部痛 
顔面潮紅 
全身熱感 
のぼせ感 

78例(24.92) 
―― 

22件( 7.03) 
―― 
―― 
―― 

 7件( 2.24) 
35件(11.18) 

―― 
―― 
―― 

32件(10.22) 
22件( 7.03) 

―― 
 1件( 0.32) 

169例(13.77) 
 10件( 0.81) 
  4件( 0.33) 
  2件( 0.16) 
  1件( 0.08) 
  1件( 0.08) 
  6件( 0.49) 
130件(10.59) 
  2件( 0.16) 
  1件( 0.08) 
  2件( 0.16) 
 22件( 1.79) 
 11件( 0.90) 
  1件( 0.08) 

―― 

247例(16.04) 
 10件( 0.65) 
 26件( 1.69) 
  2件( 0.13) 
  1件( 0.06) 
  1件( 0.06) 
 13件( 0.84) 
165件(10.71) 
  2件( 0.13) 
  1件( 0.06) 
  2件( 0.13) 
 54件( 3.51) 
 33件( 2.14) 
  1件( 0.06) 
  1件( 0.06) 

（再審査終了時の集計） 
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(2) 患者背景別副作用発現頻度（抜粋） 

市販後の使用成績調査1,227例における背景別副作用発現率は次の通りである。 

 症例数 
副作用発現 

症 例 数 

副作用 

発現率 
χ2検定 

総    計 1227 242 19.7% － 

年 齢 

15歳未満 

15～19歳 

20～24歳 

25～29歳 

30～34歳 

35～39歳 

40歳以上 

  1 

116 

274 

318 

236 

192 

 90 

  0 

 31 

 61 

 59 

 47 

 29 

 15 

 0.0% 

26.7% 

22.3% 

18.6% 

19.9% 

15.1% 

16.7% 

N.S. 

使用期間 

（累積） 

1日 

2日 

3日以上 

1227 

 160 

  14 

223 

 16 

  3 

18.2% 

10.0% 

21.4% 

 

一日平均 

投 与 量 

1mg以下 

1.1～3mg以下 

3.1mg以上 

 176 

 701 

 350 

 15 

127 

100 

 8.5% 

18.1% 

28.6% 

 

妊娠週数 

12～16週未満 

16～20週未満 

20～24週未満 

 399 

 470 

 358 

 81 

 86 

 75 

20.3% 

18.3% 

20.9% 

N.S. 

帝王切開 

の 既 往 

無 

有 

1161 

  52 

227 

 10 

19.6% 

19.2% 
N.S. 

不明・未記載   14   5 36.7% － 

合併症 

無 

有 

 855 

 372 

164 

 78 

19.2% 

21.0% 
N.S. 

内

訳 

心疾患 

腎疾患 

肝疾患 

高血圧疾患 

糖尿病 

精神病 

感染症 

血液疾患 

その他 

  34 

  45 

  10 

  25 

  11 

  35 

  56 

  30 

 169 

  7 

 12 

  1 

  4 

  2 

  9 

  9 

 12 

 33 

20.6% 

26.7% 

10.0% 

16.0% 

18.2% 

25.7% 

16.1% 

40.0% 

19.5% 

－ 

経産回数 

0回 

1回 

2回 

3回 

4回 

5回以上 

 554 

 242 

 265 

 115 

  25 

  11 

124 

 45 

 46 

 19 

  3 

  1 

22.4% 

18.6% 

17.4% 

16.5% 

12.0% 

 9.1% 

N.S. 

不明   15   4 26.7% － 

経妊回数 

0回 

1回 

2回 

3回 

4回 

5回以上 

 338 

 249 

 240 

 171 

  81 

  78 

 73 

 56 

 46 

 34 

 15 

 12 

18.8% 

22.5% 

19.2% 

19.9% 

18.5% 

15.4% 

N.S. 

不明   20   6 30.0% － 

＊：P＜0.05、＊＊：P＜0.01、＊＊＊：P＜0.001、N.S.：有意差なし 

 

］＊ 

］＊＊ 

］＊＊＊ 
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９．臨床検査結果に及ぼす影響 

設定されていない 

 

10．過量投与 

設定されていない 

 

11．適用上の注意 

設定されていない 

 

12．その他の注意 

(1) 臨床使用に基づく情報 

設定されていない 

 

(2) 非臨床試験に基づく情報 

設定されていない 
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Ⅸ．非臨床試験に関する項目 

 

１．薬理試験 

(1) 薬効薬理試験 

「Ⅵ．薬効薬理に関する項目」の項参照 

 

(2) 安全性薬理試験 23) 

マウス、ラット、モルモット、ウサギを用いて一般症状、中枢神経系、消化器系、摘出平滑

筋、泌尿器系、血液凝固・線溶系に対する作用を検討した。 

 1) 一般症状に対する作用 

マウス、ラット及びウサギにおける50μg/kg以上の静脈内、皮下又は経腟投与で軟便、下

痢、四肢や耳介の紅潮、呼吸促迫又は抑制、自発運動の減少等の諸症状を示した。 

 2) 中枢神経系に対する作用 

マウスにおけるtail pinch法による鎮痛作用及び抗薬物痙攣作用は認められなかったが、ラ

ットの200μg/kg以上の皮下投与でpentobarbital Naの睡眠時間延長作用、マウスの10～

100μg/kg皮下投与で酢酸stretching抑制作用、ラットの100～500μg/kg皮下投与で体温

下降作用及びラットの100μg/kg以上の皮下投与でtraction testによる筋弛緩作用を示し

た。 

 3) 消化器系に対する作用 

ラットの1～10μg/kg静脈内投与によるpentagastrin刺激胃酸分泌の抑制作用、10～100

μg/kg皮下投与による下痢作用及び10μg/kg以上の皮下投与や500μg/kg以上の経腟投与

で腸管輸送能亢進作用を示した。下痢作用と腸管輸送能亢進作用はloperamideによって抑

制された。 

 4) 摘出平滑筋に対する作用 

モルモットの摘出平滑筋に対しては、胃、回腸及び結腸縦走筋で収縮作用、気管筋に対し

ては弛緩作用を示した。消化管平滑筋に対するゲメプロストとatropine、

diphenhydramine、methysergideとの併用試験では、回腸のみatropine10-6g/ml処置によ

り、ゲメプロスト10-8g/ml、10-7g/mlの収縮作用をそれぞれ100、66%抑制した。また、気

管筋における作用はpropranololの影響を受けなかった。 

 5) 泌尿器系に対する作用 

ラットの泌尿器系に対しては、3～1,000μg/kg皮下投与6時間の排尿量に影響を示さなかっ

た。 

 6) 血液凝固・線溶系に対する作用 

ラットとウサギを用いたin vitro 試験系における総プラスミン活性、活性部分トロンボプ

ラスチン時間、プロトロンビン時間に無影響であったが、血漿濃度として1μg/mL以上で

血漿カルシウム再加時間の延長とフィブリン塊退縮の阻害、0.001と0.01μg/mLでADPに

よる血小板凝集促進、0.1μg/mL以上で凝集阻害作用が認められた。ex vivo 試験系におい

てはADPによる血小板凝集能に作用を示し、10μg/kg皮下投与群に促進作用、1,000μg/kg

投与群に阻害作用が認められた。 

 

(3) その他の薬理試験 

該当資料なし 
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２．毒性試験 

(1) 単回投与毒性試験 

急性毒性試験（LD50、mg/kg）24) 

動物   

経路 

マ ウ ス      ラ ッ ト      

♂ ♀ ♂ ♀ 

経 口 59.0 62.5 56.5 60.0 

皮 下 36.7 32.5 22.6 24.3 

静脈内 30.8 29.5 28.6 28.6 

腟 内 ― 36.0 ― 32.5 

 

(2) 反復投与毒性試験 

 1) 亜急性毒性試験 

ラットにゲメプロスト0.5、4、32、250及び2,000μg/kgを30日間皮下投与、10、50、250、

1,250及び6,250μg/kgを30日間腟内投与した試験で、250及び2,000μg/kgを30日間皮下投

与、1,250及び6,250μg/kgを30日間腟内投与した群において自発運動の減少、四肢・耳介・

口腔周囲の紅潮、軟便又は下痢が認められたが、低用量投与群では異常は認められなかっ

た。また、腟内投与では最大投与群で外部生殖器の腫脹、脾臓における髄外造血、血小板

減少を認めた。24) 

 

 2) 慢性毒性試験 

ラットにゲメプロスト20、100、250及び1,000μg/kgを26週間皮下投与した試験で、100

μg/kg以上の投与群で末梢血管の拡張、下痢、多尿、筋弛緩が、1,000μg/kg投与群では

さらに正向反射の減弱、鎮静が認められた。また100μg/kg以上の投与群に副腎・肝臓・

肺臓重量の増加が、250μg/kg以上の投与群では、卵巣・甲状腺重量の増加が認められた

が、剖検、病理組織所見とも薬剤投与による異常は認められなかった。25) 

 

(3) 遺伝毒性試験 

枯草菌を用いたRec Assay34)及びサルモネラ菌と大腸菌を用いたAmes test35)のいずれにお

いても変異原性は認められなかった。 

 

(4) がん原性試験 

該当資料なし 

 

(5) 生殖発生毒性試験 

 1) 妊娠初期投与試験 

ラットの妊娠初期（妊娠0～7日目）にゲメプロスト31.25、62.5、125、500、1,000μg/kg

を腟内投与した試験で、1,000μg/kg投与群において、母体の体重増加の抑制、摂餌量減

少、摂水量増加、自発運動低下、軟便あるいは下痢等が認められたが、本試験において

は、死亡例はなかった。また、着床阻害作用によると考えられる妊娠不成立数の増加を

認めた。胎児に対する影響は、着床数の減少が認められたが、催奇形作用、発育抑制作

用は認めなかった。26) 

 

 2) 器官形成期投与試験 

①ラットの器官形成期（妊娠6～15日目）にゲメプロスト125、500及び1,000μg/kgを腟内投

与した試験で、500及び1,000μg/kg投与群において母体の体重増加の抑制が認められたが、

胎児所見に異常は認められず、催奇形作用は認められなかった。出生児（F1）の発育や生

殖能力等にも影響は認められなかった。27) 
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②ウサギの器官形成期（妊娠6～18日目）にゲメプロスト12.5、62.5及び250μg/kgを腟内

投与した試験で、母体の体重増加の抑制、母体の死亡率の増加、流産率の増加が認めら

れた。胎児に対する影響は、胎児死亡率の増加が認められたが、催奇形作用は認められ

なかった。28) 

 

 3) 周産期及び授乳期投与試験 

ラットの周産期及び授乳期（妊娠17日目～出産後20日目）にゲメプロスト20、100、500

μg/kgを腟内投与した試験で、500μg/kg投与群において母体の体重増加の抑制、死産児数

の増加が認められたが、本剤投与による流産作用は認められなかった。出生児（F1）に対

する影響は、出産後4日目までの児の死亡率の増加と哺育率の低下が認められたが、離乳

時まで生存した児はそれ以降死亡しなかった。出生児（F1）の生殖機能及び胎児（F2）に

は影響は認められなかった。29) 

 

(6) 局所刺激性試験 

 1) 腟粘膜刺激性 

ラットを用いてゲメプロスト0.125%、0.25%及び0.5%含有腟坐剤を、3時間間隔で5回腟内

投与した試験で、腟粘膜に対する刺激性が確認された。30) 

 

 2) 皮膚一次刺激性 

ウサギ背部の有傷及び無傷の皮膚にゲメプロスト0.5mg含有腟坐剤を塗布する試験で、刺

激性が確認された。31) 

 

 3) 眼粘膜刺激性 

ウサギを用いてゲメプロスト0.01、0.05、0.1、1、10、50及び100μgを滴下投与した試験

で、刺激性が確認された。32) 

 

(7) その他の特殊毒性 

 1) 依存性試験 

赤毛ザルを用いた自発的摂取誘発による依存性試験において、ゲメプロスト0.01、0.04、

0.64及び2.56μg/kg皮下投与で依存性は認められなかった。33) 

 

 2) 抗原性試験 

ウサギへの感作後の血液又は血清を用い、histamine遊離試験、沈降反応、寒天ゲル内沈

降反応を行った。いずれも抗原添加による変化は認められなかった。受身皮膚アナフィラ

キシー（PCA）反応を行った。ONO-802感作抗血清投与部位は、ほとんど変化は認めら

れなかった。23) 
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Ⅹ．管理的事項に関する項目 

 

１．規制区分 

   劇薬 

処方箋医薬品；注意－医師等の処方箋により使用すること 

本剤は母体保護法指定医師のみが使用すること 

 

２．有効期間 

   有効期間：2年 

 

３．包装状態での貯法 

冷所（5℃以下）保存 

 

４．取扱い上の注意 

20. 取扱い上の注意 

アルミ袋開封後は、湿気を避けて遮光して保存すること。 

（解説） 

Ⅳ．製剤に関する項目「６．製剤の各種条件下における安定性」の項参照 

 

５．患者向け資材 

患者向医薬品ガイド：無し 

くすりのしおり：無し 

 

６．同一成分・同効薬 

同一成分薬：なし 

同 効 薬：ジノプロスト、オキシトシン、メチルエルゴメトリンマレイン酸塩、エルゴメト

リンマレイン酸塩 

 

７．国際誕生年月日 

1984年5月30日「国内開発」 

 

８．製造販売承認年月日及び承認番号、薬価基準収載年月日、販売開始年月日 

（旧販売名）プレグランディン®腟坐剤 

製造承認年月日：1984年5月30日（販売名変更に伴い2009年9月承認を整理） 

承認番号：15900AMZ00445000 

薬価基準収載年月日：1984年5月30日（2009年8月31日経過措置期間終了） 

販売開始年月日：1984年8月1日 

プレグランディン®腟坐剤1mg 

製造販売承認年月日：2008年10月6日（販売名変更による） 

承認番号：22000AMX02176000 

薬価基準収載年月日：2008年12月19日（販売名変更の薬価基準収載） 

販売開始年月日：2009年1月7日（販売名変更による） 
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９．効能又は効果追加、用法及び用量変更追加等の年月日及びその内容 

該当しない 

 

10．再審査結果、再評価結果公表年月日及びその内容 

再審査結果通知年月日：1991年12月12日 

『薬事法第14条第2項各号（承認拒否事由）のいずれにも該当しない』との再審査結果を得た。 

 

11．再審査期間 

6年：1984年5月30日～1990年5月29日（再審査終了） 

 

12．投薬期間制限に関する情報 

本剤は、厚生労働省告示第97号（平成20年3月19日付）に基づく「投薬期間に上限が設け

られている医薬品」に該当しない。 

 

13．各種コ－ド 

販売名 

厚生労働省 

薬価基準収載 

医薬品コード 

個別医薬品 

コード 

（YJコード） 

HOT（9桁） 

番号 

レセプト電算 

処理システム用

コード 

プレグランディン®

腟坐剤1mg 
2499700H1036 2499700H1036 105556601 620009053 

 

14．保険給付上の注意 

プレグランディン膣坐剤の薬価収載に伴う取扱いについて 

ゲメプロスト製剤（プレグランディン腟坐剤） 

(1) 本製剤は、優生保護法＊1第 14 条の規定により優生保護法＊1指定医が、妊娠中期＊2の治療的

流産を行う場合に投薬するものであり、手術料の算定はできないこと。 

(2) 本製剤の投与により子宮内容物の排出が認められた場合は、分娩監視料を算定することがで

きること。ただし、本製剤投与により子宮内容物の排出が認められた後、器械的子宮内容清

掃術を必要としてこれを行った場合には、子宮内容清掃術の点数を算定して差し支えないこ

と。 

(3) 本製剤の使用に当たっては、あらかじめ頸管拡張を行った場合であっても、これを別個に算

定することはできないこと。 

(4) 本製剤については、公衆衛生局長及び薬務局長並びに関係団体から管理取扱上の注意事項が

示されているので、これに十分留意すること。 

昭和59年5月30日 保発第52号 厚生省保険局長通知 

 

＊1：優生保護法について 

「優生保護法」は 1996年9月 26日より「母体保護法」に改正、施行された。 

＊2：妊娠中期とは 

本剤の承認時においては「おおむね妊娠12週から同24週未満までをいう」（1984年5月30日付

衛発第371号・薬発第376号 厚生省公衆衛生局長・薬務局長連名通知）となっていた。その

後、医療水準の向上にともない、「人工妊娠中絶を実施する時期を1991年1月1日より妊娠22

週未満に変更する」との厚生事務次官通知（1990年3月20日付 厚生省発健医第55号）が発出

され、本剤についても「おおむね妊娠12週から同22週未満までをいう」（1996年9月25日付 薬

発第874号・児発第831号 厚生省薬務局長・児童家庭局長連名通知）に変更された。 
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8) 大川玲子ほか：現代医療．1981；13：149-154 

9) 坂元正一ほか：産科と婦人科．1981；48(10)：1681-1688 

10) 山本政太郎ほか：日産婦関東連合会報．1980；32：38-41 

11）小野薬品工業：〈治療的流産〉臨床成績集計（社内資料） 

12) 松本公一郎ほか：日薬理誌．1981；78：231-238 

13) 大島清ほか：Prostaglandins．1978；15(3)：473-483 

14) 松本公一郎ほか：日薬理誌．1982；79：15-22 

15) 大島清ほか：日産婦誌．1980；32(8)：1038-1044 

16) 稲川寿夫ほか：ヒト（妊婦）血中濃度（社内資料） 

17) Withnall M.T. et al.：ラット血中濃度（社内資料） 

18) Withnall M.T. et al.：サル血中濃度（社内資料） 

19) Smith G.E. et al.：ラット静注後の体内分布（社内資料） 

20) Smith G.E. et al.：ラット経腟投与後の体内分布（社内資料） 

21) 稲川寿夫ほか：ラット代謝（社内資料） 

22) Chiang T.S. et al.：Arch Ophthal．1972；88：418-420（PMID: 5075689） 

23) 松本公一郎ほか：現代医療．1981；13：1036-1049 

24) 松岡康夫ほか：現代医療．1982；14：188-217 

25) Tilson R.M. et al.：ラット慢性毒性試験（社内資料） 

26) 市川祐三ほか：現代医療．1982；14：809-829 

27) Petrere J.A. et al.：ラット器官形成期試験（社内資料） 

28) Sakowski R. et al.：ウサギ器官形成期試験（社内資料） 

29) 市川祐三ほか：現代医療．1982；14：593-618 

30) 藤田常夫ほか：ラット腟粘膜刺激性試験（社内資料） 

31) Sanyer J.L. et al.：ウサギ皮膚一次刺激性試験（社内資料） 

32) 小出達司ほか：ウサギ眼粘膜刺激性試験（社内資料） 

33) Harrigan S. et al.：サル依存性試験（社内資料）  

34) 鈴木靖幸：変異原性試験（社内資料） 

35) 鈴木裕ほか：変異原性試験（社内資料） 
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２．その他の参考文献 
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ⅩⅡ．参考資料 

 

１．主な外国での発売状況（2019年12月末現在） 

承認された効能又は効果 

Ａ ：妊娠中期における「治療的流産」 

Ａ-1：妊娠中期の子宮内胎児死亡＊における「人工流産」 

Ｂ ：妊娠初期における「治療的流産」 

Ｂ-1：妊娠初期における「子宮頸管の軟化・開大」 

Ｂ-2：非妊婦又は妊娠初期の妊婦における子宮内容物排出のための「子宮頸管の軟化・開大」 

Ｂ-3：婦人科及び産科における「子宮頸管の軟化・開大」 

注）国内の承認内容の範囲で本剤を使用すること。 

 

国名 販売名 効能又は効果 承認年月 発売年月 

参
考 

日本 
プレグランディン®腟坐剤 Ａ 1984年 5月 1984年 8月 

プレグランディン®腟坐剤1mg (販売名変更) 2008年10月 2009年 1月 

フランス 

（Sanofi社） 
Cervageme 

Ａ,Ａ-1, 

Ｂ, Ｂ-2 
1984年 7月 1986年 3月 

英国 

（Sanofi社） 
Gemeprost 

Ｂ-1 

Ａ 

Ａ-1 

1985年 1月 

1988年 7月 

1990年 2月 

1985年 6月 

－ 

－ 

スウェーデン 

（Sanofi社） 
Cervagem 

Ｂ-1 

Ａ 

1985年10月 

1990年10月 

1986年 3月 

－ 

オーストラリア 

（Sanofi社） 
Cervagem 

Ｂ-1 

Ａ 

1986年 8月 

1990年 6月 

1987年 1月 

－ 

マレーシア 

（Sanofi社） 
Cervagem Ｂ-1,Ａ 1987年 2月 1985年 6月 

シンガポール 

（Sanofi社） 
Cervagem 

Ｂ-1,Ａ 

Ａ-1 

1989年 7月 

1990年11月 

1985年 6月 

－ 

 

＊：妊娠中期の子宮内胎児死亡（IUFD：intrauterine fetal death）について 

本邦では、承認時には本剤の適応とは認められていなかったが、「1987年1月1日より妊娠

中期の子宮内胎児死亡への本剤の使用を認める」との日本母性保護医協会（現 日本産婦人

科医会）の見解（1986年12月15日付 日母発第310号）が出された。 

 

２．海外における臨床支援情報 

妊婦への投与に関する海外情報 

本邦において妊婦等に関する使用上の注意は設定されていない。 

 

 分類 

オーストラリア分類 

An Australian Categorisation of risk of drug use in pregnancy 
B3（2019年6月） 
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ⅩⅢ．備考 

 

1．調剤・服薬支援に際して臨床判断を行うにあたっての参考情報 

(1) 粉砕 

該当しない 

 

(2) 崩壊・懸濁性及び経管投与チューブの通過性 

該当しない 

 

２．その他の関連資料 

  該当資料なし 
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