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OTAIYO　910to※※※※印：2009年10月改訂（第10版、指定医薬品の廃止に伴う改訂）　※印二2008年6月改訂貯　　法：しゃ光・室温・気密容器保存使用期限：外装に表示の使用期限内に使用すること。取扱い上の注意：「取扱い上の注意」の項参照規制区分：処方せん医薬品　　　　　（注意一医師等の処方せんにより使用すること）日本薬局方ニトレンジピン錠持続性Ca拮抗剤」し口三」ヒ＝ン�J錠5」τ口三」ヒ⊃�G錠10BALODIPINE日本標準商品分類番号872171錠5錠10承認番号20900AMZOO67800020900AMZOO679000薬価収載1998年7月1998年7月販売開始1998年7月1998年7月再評価結果i品質再評価）2002年3月2002年3月効能追加2000年6月2000年6月　　【禁忌（次の患者には投与しないこと）】妊婦又は妊娠している可能性のある婦人［本剤は動物実験で催奇形作用及び胎児致死作用が報告されている］（「妊婦、産婦、授乳婦等への投与」の項参照）3相互作用本剤は、主として肝代謝酵素CYP3A4で代謝される。併用注意（併用に注意すること）【組成・性状】バロジピン錠5バロジピン錠101錠中：jトレンジピン…5�r1錠中：jトレンジピン…10�r組　　　成〈添加物〉@カルメ［コースカルシウム、軽質無水ケイ酸、@結晶セルロース、酸化チタン、ステアリン酸@マグネシウム、D一マンニトール、トウモロコ@シデンブン、ヒドロキシプロピルセルロース、@ヒブロ出生ース、マクロゴール6000、黄色三@二酸化鉄性　　　状淡黄白色のフィルムコーティング錠淡黄色のフィルムコーeィング錠識別コード@（PTP）ONTR［5�r］θNTR匝司　表i直径mm）�D・・�D・・外形（サイズ）　裏i重量�r）○・・○・・　断面i厚さmm）��　a1��　　3］　　　　　　　　　【効能・効果】○高血圧症、腎実質性高血圧症○狭心症　　　　　　　　　【用法・用量】○高血圧症、腎実質性高血圧症　ニトレンジピンとして、通常、成人1回5〜10�rを1日1　回経口投与する。　なお、年齢、症状に応じ適宜増減する。○狭心症　ニトレンジピンとして、通常、成人1回10mgを1日1回経　口投与する。　なお、年齢、症状に応じ適宜増減する。　　　　　　　　　【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）（1）過度に血圧の低い患者（2）重篤な肝機能障害のある患者［肝硬変患者で血中濃度の　増加が報告されている］（3）重篤な腎機能障害のある患者［腎機能が悪化することが　　ある］（4）高齢者（「高齢者への投与」の項参照）2重要な基本的注意（Dカルシウム拮抗剤の投与を急に中止したとき、症状が悪　化した症例が報告されているので、本剤の休薬を要する　場合は徐々に減量し、観察を十分に行うこと。また、患　　者に医師の指示なしに服薬を中止しないように注意する　　こと。�Aまれに過度の血圧低下を起こすことがあるので、このよ　　うな場合には投与を中止するなど適切な処置を行うこと。（3）降圧作用に基づくめまい等があらわれることがあるの　　で、高所作業、自動車の運転等危険を伴う作業に注意さ　　せること。薬剤名等臨床症状・措置方法機序・危険因子β一遮断剤過剰な心筋収縮力低両薬剤の相加・相乗作下や血圧降下が起こ用によると考えられてるおそれがある。いる。他の降圧剤過度の血圧低下が起薬理学的な相加・相乗こることがある。作用によるものと考えられている。ジゴキシンジゴキシン中毒（不ジギタリス製剤の腎及整脈、嘔気、嘔吐、び腎外クリアランスを視覚障害、めまい等）減少させ、ジギタリスがあらわれるおそれ製剤の血中濃度を上昇がある。させると考えられている。シメチジ血圧が過度に低下すこれらの薬剤は本剤のン、ラニチるおそれがある。肝での酸化的代謝を阻ジン減量するなど慎重に害し、また、胃酸分泌投与すること。を抑制して、吸収を高めることにより本剤の血中濃度を上昇させることが考えられる。HIVプロテ本剤の血中濃度が上本剤は主に肝チトクロアーゼ阻害昇し、血圧が過度に一ムP450（CYP3A）剤（サキナ低下する可能性があで代謝され．るので、リビル、リトる。トナビル、サキナビルナビル等）等との併用により、代謝が阻害され、血中濃度が上昇する可能性がある。リファンピ本剤の作用を減弱さリファンピシンが肝のシンせることがある。薬物代謝酵素を誘導し、本剤の代謝を促進して血中濃度を低下させると考えられている。グレープフ本剤の血中濃度が上発現機序の詳細は不明ルーツジュ遍し、作用が増強さであるが、グレープフースれることがある。ルーツジュースに含ま患者の状態を注意深れる成分が本剤の肝代く観察し、過度の血謝酵素（チトクローム圧低下等の症状が認P450）を抑制し、クリめられた場合には、アランスを低下させる本剤を減量するなどためと考えられている。適切な処置を行う。また、グレープフル一ッジユースとの同時服用をしないように注意する。4副作用本剤は使用成績調査等の副作用発現頻度が明確となる調査を実施していない。（D重大な副作用（頻度不明）　　1）過度の血圧低下により意識消失、呼吸減弱、顔面蒼白　　等のショック様症状があらわれることがあるので、こ　　　のような場合には投与を中止し、適切な処置を行うこ　　　と。　　2）肝機能障害、黄疸　AST（GOT）、　ALT（GPT）、γ一G　　　TPの上昇等を伴う肝機能障害や黄疸があらわれるこ　　　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し、適切な処置を行うこと。〈裏面につづく〉�Aその他の副作用0．1〜5％未満0．1％未満頻度不明腎臓注）クレアチニン上BUN上昇昇、尿酸上昇循環器頭重・頭痛、顔胸部痛注）、耳鳴、面潮紅、動悸、頻脈、発赤血圧低下、ほてり、めまい、熱感、浮腫、ふらつき、立ちくらみ、のぼせ消化器悪心食欲不振、口渇、嘔吐、消化不良、腹痛、二部不快感、便秘、下痢過敏症注）発疹光線過敏症、痙痒感口腔注）歯肉肥厚その他倦怠感ふるえ、脱力感、女性化乳房、しびれ、眠気、GK（CPK）上不眠、頻尿昇1血清力リウム上昇、総コレステロール上昇、血糖値上昇●バロジピン錠10　バロジピン錠10と標準製剤を、クロスオーバー法によりそれ　ぞれ1錠（ニトレンジピンとして10�r）健康成人男子に絶食単　回経ロ投与して血漿中未変化体濃度を測定し、得られた薬物　動態パラメータ（AUC、　Gmax）について統計解析を行った　結果、両剤の生物学的同等性が確認された。悟121086420　（」ミ暫）遡騨暑懸冒O：バロジピン錠τ0●：標準製斉リ（錠斉リ、　10昭）　平均±標準偏差、n＝18注）異常が認められた場合には、投与を中止すること。5高齢者への投与　高齢者では低用量から投与を開始するなど患者の状態を観　察しながら慎重に投与すること。［一般に過度の降圧は好　ましくないとされている（脳梗塞等が起こることがある）］6妊婦、産婦、授乳婦等への投与　（1）妊婦又は妊娠している可能性のある婦人には投与しない　　こと。［本剤は動物実験で催奇形作用及び胎児致死作用　　が報告されている］　�A授乳中の婦人への投与は避けることが望ましいが、やむ　　を得ず投与する場合は、授乳を避けさせること。［動物　　実験で母乳中へ移行することが報告されている］7小児等への投与　小児に対する安全性は確立していない（使用経験がない）。8過量投与　（1）徴候・症状：過量投与に関する情報は少ないが、主要な　　臨床症状として過度の血圧低下等が引き起こされる可能　　性がある。また肝機能障害があると症状が遷延すること　　がある。　（2）処置：本剤の急性中毒に対しては、通常、胃洗浄もしく　　は催吐、下剤及び活性炭の投与などの初期治療を行う。　　心電図や呼吸機能等のモニターを行いながら、下肢の挙、　　上、また必要に応じて輸液、カルシウムの静注、昇圧剤　　の投与など積極的な支持・対症療法を行う。なお、蛋白　　結合率が高いので、強制利尿、血液透析等は本剤の除去　　にそれほど有用でないと考えられる。9適用上の注意　薬剤交付時lPTP包装の薬剤はPTPシートから取り出し　て服用するよう指導すること。（PTPシートの誤飲により、　硬い鋭角部が食道粘膜へ刺入し、更には穿孔をおこして縦　隔洞炎等の重篤な合併症を併発することが報告されている）　　　　　　　　　【薬物動態】1．生物学的同等性試験1）　●バロジピン錠5　　バロジピン錠5と標準製剤を、クロスオーバー法によりそれ　　ぞれ2錠（二トレンジピンとしてτOmg）健康成人男子に絶食単　　回経口投与して血漿中未変化体濃度を測定し、得られた薬物　　動態パラメータ（AUC、　Cmax）について統計解析を行った　　結果、飛語の生物学的同等性が確認された。　　　14　　　　　　　　　　　　　0．パロジピン錠5葦；：　　　　　　　　　　　　　●：標準製剤（錠下り、　5�r）　　　　　　　　　　　　　　　平均±標準偏差、n二18　縫1整1　　　00　　2　　4　　6薬物動態パラメータ81012141618202224投与後の時間（hr）　　　　　（平均±標準偏差、n＝T8）投与量i�r）AUCo．24i�r・hr／吐）Cmaxi嗜酒吐）Tmaxihr）Tレ2ihr）バロジピン錠1010343±21．56．4±421、9±1．04．9±2．0標準製剤（錠剤、】Omg）1033．7±23．56．1±4222±1．393±13．2　血漿中濃度並びにAUC、　Cmax等のパラメータは、被験者の　選択、体液の採取回数・時間等の試験条件によって異なる可能　性がある。2．溶出性2）　本剤の溶出性は、日本薬局方に定められた規格に適合している　ことが確認されている。　　　　　　　　　【薬効薬理】3）ニトレンジピンは、ジヒドロピリジン系のカルシウム拮抗薬で、血圧下降作用及び抗狭心症作用を示す。細胞膜の膜電位依存性Ca21』チャネルに特異的に結合し、細胞内へのCa2＋の流入を抑制することにより、末梢血管や冠状血管の平滑筋を弛緩させ血管を拡張させる。　　　　　【有効成分に関する理化学的知見】一般名：ニトレンジピン（Nitrendipine＞化学名：3−ethyi　5−methyk4RS）一2．6−dimethyト4一（3−　　　　nitrophenyl）一1，4−dihydropyridine−3．5−dicarboxylate分子式：ClaH20N206分子量：36036融点：τ57〜161℃性状：ニトレンジピンは黄色の結晶性の粉末である。アセトニ　　　　トリルにやや溶けやすく、メタノール又はコニタノール　　　　（99．5）にやや溶けにくく、水にほとんど溶けない。光に　　　　よって徐々に帯褐黄色となる。アセトニトリル溶液（1　　　　→50）は旋光性を示さない。構造式：　　　　　　H　　　　　H3C　　　N　　CH3　　／OH3C01　l0＞CH3　　02UO　N【取扱い上の注意】4）及び鏡像異性体安定性試験結果の概要　最終包装製品を用いた加速試験（40℃、相対湿度75％、6カ月）　の結果、バロジピン錠5及びバロジピン錠10は通常の市場流通　下において安定であることが推測された。　　　　　　　　　【包　　　　装】●バロジピン錠5　　PTP包装：100錠（10錠×10）、1200錠（10錠x120）●バロジピン錠10　　PTP包装110G錠（10錠×10）、ミ．200錠GO錠×120）0　　2　　4　　6薬物動態パラメータ8　　10　　12　　14　　16　　18　　20　　22　　24投与後の時間（hr）　　　　　（平均±：標準偏差、n＝18）投与量img）AUCo．24i�r・hr／mL）Cmaxi�r／吐）Tmaxihr）T1／2ihr）バロジピン錠51041．1±37．56．7±6，128±176．7±3．4標準製剤（錠剤、5�r）1037．7±38，86．8±6，22．0±1、14．8±2．6血漿中濃度並びにAUC、　Cmax等のパラメータは、被験者の選択、体液の採取回数・時間等の試験条件によって異なる可能性がある。　　　　　　　　※【主要文献】D大洋薬品工業�且ﾐ内資料（生物学的同等性試験）2）大洋薬品工業�且ﾐ内資料（溶出試験）3）第十五改正日本薬局方解説書4）大洋薬品工業�且ﾐ内資料（安定性試験）　　　　　　　　※【文献請求先】主要文献欄に記載の文献・社内資料は下記にご請求下さい。大洋薬品工業株式会社　タイヨーDIセンター〒453−0801名古屋市中村区太閤一丁目24番11号TEL　O120−080−601　FAX　O52459−2853　　　　　　　※製造販売元θ離融感一難笹．、�Aその他の副作用0．1〜5％未満0．1％未満頻度不明腎臓注）クレアチニン上BUN上昇昇、尿酸上昇循環器頭重・頭痛、顔胸部痛注）、耳鳴、面潮紅、動悸、頻脈、発赤血圧低下、ほてり、めまい、熱感、浮腫、ふらつき、立ちくらみ、のぼせ消化器悪心食欲不振、口渇、嘔吐、消化不良、腹痛、二部不快感、便秘、下痢過敏症注）発疹光線過敏症、瘤痒感口腔注）歯肉肥厚その他倦怠感ぶるえ、脱力感、女性化乳房、しびれ、眠気、CK（CPK）上不眠、頻尿昇1血清力リウム上昇、総コレステロール上昇、血糖値上昇●バロジピン錠10　バロジピン錠10と標準製剤を、クロスオーバー法によりそれ　ぞれ1錠（ニトレンジピンとして10�r）健康成人男子に絶食単　回経口投与して血漿中未変化体濃度を測定し、得られた薬物　動態パラメータ（AUC、　Cmax）について統計解析を行った　結果、両剤の生物学的同等性が確認された。14P2P0W6420　（日ミ暫）魑騨丹沼目○：バロジピン錠10●：標準製斉り（錠斉咀、　10昭）　平均±標準偏差、n＝18注）異常が認められた場合には、投与を中止すること。5高齢者への投与　高齢者では低用量から投与を開始するなど患者の状態を観　察しながら慎重に投与すること。［一般に過度の降圧は好　ましくないとされている（脳梗塞等が起こることがある）］6妊婦、産婦、授乳婦等への投与　（1）妊婦又は妊娠している可能性のある婦人には投与しない　　こと。［本剤は動物実験で催奇形作用及び胎児致死作用　　が報告されている］　�A授乳中の婦人への投与は避けることが望ましいが、やむ　　を得ず投与する場合は、授乳を避けさせること。［動物　　実験で母乳中へ移行することが報告されている］7小児等への投与　小児に対する安全性は確立していない（使用経験がない）。8過量投与　（1）徴候・症状：過量投与に関する情報は少ないが、主要な　　臨床症状として過度の血圧低下等が引ぎ起こされる可能　　性がある。また肝機能障害があると症状が遷延すること　　がある。　（2）処置：本剤の急性中毒に対しては、通常、胃洗浄もしく　　は催吐、下剤及び活性炭の投与などの初期治療を行う。　　心電図や呼吸機能等のモニターを行いながら、下肢の挙　　上、また必要に応じて輸液、カルシウムの静注、昇圧剤　　の投与など積極的な支持・対症療法を行う。なお、蛋白　　結合率が高いので、強制利尿、血液透析等は本剤の除去　　にそれほど有用でないと考えられる。9適用上の注意　薬剤交付時lPTP包装の薬剤はPTPシートから取り出し　て服用するよう指導すること。（PTPシートの誤飲により、硬い鋭角部が食道粘膜へ刺入し、更には穿孔をおこして縦　隔洞炎等の重篤な合併症を併発することが報告されている）　　　　　　　　　【薬物動態】1，生物学的同等性試験1）　●バロジピン錠5　　バロジピン錠5と標準製剤を、クロスオーバー法によりそれ　　ぞれ2錠（ニトレンジピンとして10�r）健康成人男子に絶食単　　回経口投与して血漿中未変化体濃度を測定し、得られた薬物　　動態パラメータ（AUC、　Gmax）について統計解析を行った　　結果、両剤の生物学的同等性が確認された。　　　142　0　8　6　4　2　0（」~望）遡騨仔懸冒○．バロジビン錠5●：標準製剤（錠剤、5昭）　平均±標準偏差、n＝180　　2　　4　　6薬物動態パラメータ81012141618202224投与後の時間（hr）　　　　　（平均±標準偏差、n＝18）投与量i�r）AUCo．24i�r・hr／mL）e即axing侃）Tmaxihr）Tレ2ihr）バロジピン錠1010343±21．56．4±4．21．9±1，04．9±2．0標準製剤（錠剤、10�r）1033．7±23，56．｝±4．22．2士1393±13．2　血漿中濃度並びにAUC、　Cmax等のパラメータは、被験者の　選択、体液の採取回数・時間等の試験条件によって異なる可能　性がある。2，溶出性2）　本剤の溶出性は、日本薬局方に定められた規格に適合している　ことが確認されている。　　　　　　　　　【薬効薬理】3）ニトレンジピンは、ジヒドロピリジン系のカルシウム拮抗薬で、血圧下降作用及び抗狭心症作用を示す。細胞膜の膜電位依存性Ca21チャネルに特異的に結合し、細胞内へのCa2＋の流入を抑制することにより、末梢血管や冠状血管の平滑筋を弛緩させ血管を拡張させる。　　　　　【有効成分に関する理化学的知見】一般名：ニトレンジピン（Nitrendipine）化学名：3−ethyi　5−methyl（4月S）一2，6−dimethyl−4一（3−　　　　nltrophenyl）一L4−dihydropyridine−3．5−dicarboxylate分子式：C18H20　N206分子量：360．36融点：157〜161℃性状：ニトレンジピンは黄色の結晶性の粉末である。アセトニ　　　　トリルにやや溶けやすく、メタノール又はエタノール　　　　（99．5）にやや溶けにくく、水にほとんど溶けない。光に　　　　よって徐々に帯褐黄色となる。アセトニトリル溶液（1　　　　→50）は旋光性を示さない。構造式：　　　　　　H　　　　　H3C　　　N　　CH3　　／OH3C01H00＞CH3NO2【取扱い上の注意】4）及び鏡像異性体安定性試験結果の概要　最終包装製品を用いた加速試験（40℃、相対湿度7596、6ヵ月）　の結果、バロジピン錠5及びバロジピン錠10は通常の市場流通　下において安定であることが推測された。　　　　　　　　　【包　　　　装】●バロジピン錠5　　PTP包装：100錠（10錠x10）、1200錠（10錠x120）●バロジピン錠10　　PTP包装1100錠（10錠x10）、1．200錠（10錠x120）0　　2　　4　　6薬物動態パラメータ81012141618202224投与後の時間（hr）　　　　　（平均±標準偏差、n＝18）投与量i田9）AUGo−24ing・hr／mL）Cmaxi�r侃）Tmaxihr）T1！2ihr）パロジピン錠51041．1±37．56、7±6．12．8±1．76．7±3．4標準製剤（錠剤、5�r）1037．7±38．86．8±6．22．0±1．148±2．6血漿中濃度並びにAUC、　Cmax等のパラメータは、被験者の選択、体液の採取回数・時間等の試験条件によって異なる可能性がある。　　　　　　　　※【主要文献】D大洋薬品工業�且ﾐ内資料（生物学的同等性試験）2）大洋薬品工業�且ﾐ内資料（溶出試験）3）第十五改正日本薬局方解説書4）大洋薬品工業�且ﾐ内資料（安定性試験）　　　　　　　　※【文献請求先】主要文献欄に記載の文献・社内資料は下記にご請求下さい。大洋薬品工業株式会社　タイヨーDlセンター〒453−0801名古屋市中村区太閤一丁目24番丁1号TELO120−080−601　F：AXO52459−2853　　　　　　　※製造販売元θ器講爆講1蕪笹



