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指定医薬品 劇薬 処方せん医薬品（注意―医師等の処方せんにより使用すること） 

【禁忌】（次の患者には投与しないこと）
（1）好中球数750/mm3未満又はヘモグロビン値が7.5g/dL未

満に減少した患者（ただし原疾患であるHIV感染症に起因
し、本剤又は他の抗HIV薬による治療経験が無いものを除
く）（「重要な基本的注意（3）」の項参照）［好中球数、ヘモグ
ロビン値が更に減少することがある。］

（2）本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者
（3）イブプロフェン投与中の患者［出血傾向が増強したとの報

告がある（「相互作用」の項参照）。］

日本標準商品分類番号 87625
製品情報概要 

【警告】
本剤の投与により骨髄抑制があらわれるので、頻回に血液学
的検査を行うなど、患者の状態を十分に観察すること。
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【警告】

本剤の投与により骨髄抑制があらわれるので、頻回に血液学的検査を行うなど、患者の状態を十分に観察

すること。

【禁忌】（次の患者には投与しないこと）

（1）好中球数750/mm3未満又はヘモグロビン値が7.5g/dL未満に減少した患者（ただし原疾患であるHIV感染
症に起因し、本剤又は他の抗HIV薬による治療経験が無いものを除く）（「重要な基本的注意（3）」の項参照）
［好中球数、ヘモグロビン値が更に減少することがある。］

（2）本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者
（3）イブプロフェン投与中の患者［出血傾向が増強したとの報告がある（「相互作用」の項参照）。］

レトロビル®は、米国バローズウエルカム社（現グラクソ・スミスクライン社）で開発されたチミジン誘導体の抗

ウイルス剤である。本剤はヒト免疫不全ウイルス（HIV）特有の逆転写酵素を阻害し、in vitroにおいて、正常細
胞に比し、HIV感染細胞に対し選択性の高い抗ウイルス作用を示す。本剤はHIV感染症治療に使用されている。
副作用は副作用調査症例157例中76例（48.41％）に認められ、その主なものは赤血球障害、白血球・網内系障害、
消化管障害であったことが報告されている（再審査終了時）1）。

また、重大な副作用として、重篤な血液障害（再生不良性貧血（頻度不明）、赤芽球癆（頻度不明）、汎血球減少（頻

度不明）、貧血（24.84％）、白血球減少（17.83％）、好中球減少（8.28％）、血小板減少（5.10％））、うっ血性心不全
（頻度不明）、乳酸アシドーシス及び脂肪沈着による重度の肝腫大（脂肪肝）（いずれも頻度不明）、てんかん様発作

（頻度不明）、膵炎（頻度不明）が報告されている。

警告、禁忌を含む使用上の注意の改訂に十分ご留意ください。
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警 告

【警告】

本剤の投与により骨髄抑制があらわれるので、頻回に血液学的検査を行うなど、患者の状態を十分に観察

すること。

禁 忌

【禁忌】（次の患者には投与しないこと）

（1）好中球数750/mm3未満又はヘモグロビン値が7.5g/dL未満に減少した患者（ただし原疾患であるHIV感染
症に起因し、本剤又は他の抗HIV薬による治療経験が無いものを除く）（「重要な基本的注意（3）」の項参照）
［好中球数、ヘモグロビン値が更に減少することがある。］

（2）本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者
（3）イブプロフェン投与中の患者［出血傾向が増強したとの報告がある（「相互作用」の項参照）。］

D r u g  I n f o r m a t i o n

組 成・性 状

警告、禁忌を含む使用上の注意の改訂に十分ご留意ください。

1. 組成
本剤は、1カプセル中にジドブジン100mgを含有する。添加物としてトウモロコシデンプン、結晶セルロース、
カルボキシメチルスターチナトリウム、ステアリン酸マグネシウム、ゼラチン、酸化チタンを含有する。

2. 性状
白色（不透明）/白色（不透明）の硬カプ

セル剤であり、識別コード及び形状は

右記のとおりである。

販売名 

レトロビル 
　　カプセル 

GSYJU

識別コード 外　　形 重　　量 

280mgGS
YJ

U

※※2005年6月改訂（第12版）（ ：改訂箇所）
※2005年5月改訂（第11版：薬事法改正に伴う改訂を含む）
●詳細は製品添付文書をご参照ください。

効 能・効 果

〈効能・効果に関連する使用上の注意〉

（1）無症候性HIV感染症に関する治療開始については、CD4リンパ球数及び血漿中HIV RNA量が指標とされて
いる。よって、本剤の使用にあたっては、患者のCD4リンパ球数及び血漿中HIV RNA量を確認するとともに、
最新のガイドライン2）～4）を確認すること。

（2）ヒト免疫不全ウイルス（HIV）は感染初期から多種多様な変異株を生じ、薬剤耐性を発現しやすいことが知
られているので、本剤は他の抗HIV薬と併用すること。

HIV感染症

※※

※※

※
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D r u g  I n f o r m a t i o n

用 法 ・ 用 量

通常、成人には他の抗HIV薬と併用して、ジドブジンとして1日量500～600mgを2～6回に分けて経口投与する。
なお、症状により適宜減量する。

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）好中球数1,000/mm3未満又はヘモグロビン値が9.5g/dL未満の患者［好中球数、ヘモグロビン値が更に減少
することがある。］

（2）腎又は肝機能障害のある患者［高い血中濃度が持続するおそれがある（「薬物動態」の項参照）。］
（3）ビタミンB12欠乏患者［貧血が発現するおそれがある。］

（4）高齢者［「高齢者への投与」の項参照］
2. 重要な基本的注意
（1）本剤の使用に際しては、患者又はそれに代わる適切な者に、次の事項についてよく説明し同意を得た後、使
用すること。

1）本剤はHIV感染症の根治療法薬ではないことから、日和見感染症を含むHIV感染症の進展に伴う疾病を発症
し続ける可能性があるので、本剤投与開始後の身体状況の変化については、すべて担当医に報告すること。

2）本剤を含む現在の抗HIV療法が、性的接触又は血液汚染を介した他者へのHIV感染の危険性を低下させ
るかどうかは証明されていない。

3）本剤は相互作用が多く知られていることから、他院で処方された薬剤又は市販薬を服用中の場合は、す
べて担当医に報告すること（「相互作用」の項参照）。

（2）本剤の投与により骨髄抑制があらわれるので、投与開始後3ヵ月間は少なくとも2週間毎に血液学的検査
を行い、その後は最低1ヵ月毎の検査を行うこと。

（3）本剤又は他の抗HIV薬による治療経験が無く、かつ、原疾患であるHIV感染症により好中球数750/mm3未満

又はヘモグロビン値が7.5g/dL未満に減少したと判断される患者に対しては、治療上の有益性が危険性を
上回ると判断される場合にのみ、本剤の投与を考慮すること。

〈用法・用量に関連する使用上の注意〉

（1）本剤投与中特に著しい好中球減少（750/mm3未満又は投与前値からの50％以上の減少）又は著しい貧血
（ヘモグロビン値が7.5g/dL未満又は投与前値からの25％以上の減少）が認められた場合は、骨髄機能が回
復するまで休薬する。これより軽度の貧血（ヘモグロビン値が7.5～9.5g/dL）及び好中球減少（750～
1,000/mm3）の場合は、減量する。著しい貧血がみられた場合、休薬及び減量を行っても輸血の必要な場合

がある。休薬又は減量後、骨髄機能が回復した場合には、血液学的所見及び患者の耐容性に応じて徐々に通

常の投与量に増量する。

（2）本剤と他の抗HIV薬との併用療法において、因果関係が特定されない重篤な副作用が発現し、治療の継続
が困難であると判断された場合には、本剤若しくは併用している他の抗HIV薬の一部を減量又は休薬する
のではなく、原則として本剤及び併用している他の抗HIV薬の投与をすべて一旦中止すること。

（3）ジドブジンとして1日量が400mg（1回100mg、1日4回投与）による有効性及び安全性が認められたとの報
告はあるが5）、1日量が400mg未満の用量による有効性は確認されていない。

※
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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 

ペンタミジン、ピリメタミン、
スルファメトキサゾール・トリ
メトプリム合剤、フルシトシン、
ガンシクロビル、インターフェ
ロン、ビンクリスチン、ビンブ
ラスチン、ドキソルビシン 

本剤の毒性作用が増強されることがある。 機序は不明であるが、ともに腎毒性又は
骨髄毒性を有するためと考えられている。 

プロベネシド 本剤の全身クリアランスが約1/3に減少
し半減期が約1.5倍延長したとの報告が
あるので、投与間隔を適宜あけること。

本剤のグルクロン酸抱合が競合的に阻
害される。また、本剤のグルクロン酸抱
合体の腎排泄が抑制されることが考え
られている。 

フルコナゾール、ホスフルコナ
ゾール 

リトナビル 

本剤の最高血中濃度が84%上昇すると
の報告がある6）。

本剤のグルクロン酸抱合が競合的に阻
害されることが考えられている。 

本剤の最高血中濃度が27%減少しAUC
が25%減少するとの報告がある7）。

本剤のグルクロン酸抱合が促進される
ことが考えられている。 

リファンピシン 

フェニトイン 

本剤の全身クリアランスが約2.5倍増加し、
AUCが約1/2減少するとの報告がある8）。

機序は不明である。 

血中フェニトイン濃度が約1/2に減少す
るとの報告がある9）。また、上昇すると
も報告されているので、血中フェニトイ
ン濃度を注意深く観察すること。 

機序は不明である。 

サニルブジン 

リバビリン 

細胞内におけるサニルブジン三リン酸
化体が減少し、サニルブジンの効果が
減弱するとの報告があるので、本剤と
サニルブジンとの併用療法は避けるこ
とが望ましい。 

本剤が細胞内におけるサニルブジンのリ
ン酸化を抑制することが考えられている。 

本剤の細胞内におけるリン酸化が競合
的に阻害されることが考えられている。 

　　　においてリバビリンとの併用に
より本剤の効果が減弱するとの報告が
あるので、本剤とリバビリンの併用療法
は避けることが望ましい。 

in vitro

薬剤名等 臨床症状・措置方法 機序・危険因子 

イブプロフェン（ブルフェン等） 血友病患者において出血傾向が増強す
ることがある。 

機序は不明である。 

（4）本剤を含むヌクレオシド系逆転写酵素阻害薬の単独投与又はこれらの併用療法により、重篤な乳酸アシドー
シス（全身 怠、食欲不振、急な体重減少、胃腸障害、呼吸困難、頻呼吸等）、肝毒性（脂肪沈着による重度の

肝腫大、脂肪肝を含む）が、女性に多く報告されているので、上記の乳酸アシドーシス又は肝毒性が疑われる

臨床症状や検査値異常が認められた場合には、本剤の投与を一時中止すること。特に、肝疾患の危険因子を

有する患者においては注意すること。

（5）抗HIV薬の使用により、体脂肪の再分布/蓄積があらわれることがあるので、異常が認められた場合には適
切な処置を行うこと。

（6）本剤を含む抗HIV薬の多剤併用療法を行った患者で、免疫再構築症候群が報告されている。投与開始後、免
疫機能が回復し、症候性のみならず無症候性日和見感染（マイコバクテリウムアビウムコンプレックス、サイ

トメガロウイルス、ニューモシスチス等によるもの）等に対する炎症反応が発現することがあるので、これ

らの炎症性の症状を評価し、必要時には適切な治療を考慮すること。

（7）ヒト免疫不全ウイルス（HIV）による神経機能障害に対する有効性は確認されていない。
3. 相互作用
併用禁忌（併用しないこと）

惓 倦
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D r u g  I n f o r m a t i o n

5%以上 0.1%～5%未満 頻度不明注） 

血　　　液 リンパ節腫脹 

腎　　　臓 頻尿、排尿障害、腎不全 無尿、多尿 

筋　骨　格 筋肉痛、ミオパシー、関節痛 

消　化　器 食欲不振（6.37%）、
腹痛（6.37%）、
嘔気（12.10%）

下痢、嘔吐、便秘、鼓腸 消化不良、嚥下困難、口唇浮腫、舌浮腫、　気、歯肉出血、
直腸出血、口内潰瘍、胃炎 

全 身 症 状  

循　環　器 

頭痛（5.73%） 発熱、　怠感 無力症、悪寒、感冒症状、背痛、胸痛、疲労感、体脂肪の再
分布/蓄積（胸部、体幹部の脂肪増加、末梢部、顔面の脂
肪減少、野牛肩、血清脂質増加、血糖増加） 

精神神経系 眩暈、傾眠 不眠症、手足のしびれ感、不安感、感覚異常、錯乱、筋痙攣、
振戦、攣縮、痛覚過敏、うつ状態、情緒不安、神経過敏症、
失神、健忘症、見当識障害、嗄声、ストレス反応、空間の広
がり感 

血管拡張、心筋症 

呼　吸　器 呼吸困難、咳、鼻出血、咽頭炎、鼻炎、副鼻腔炎 

過　敏　症 発疹、　痒感、蕁麻疹 

羞明 

　瘡 

皮　　　膚 発汗、体臭変化、爪・皮膚・口腔粘膜の色素沈着 

注）自発報告又は海外のみで認められている副作用については頻度不明とした。 

そ　の　他 味覚倒錯、弱視、難聴、霧視、女性化乳房、高乳酸塩血症 

肝　　　臓 肝機能検査値異常
（AST（GOT）、ALT
（GPT）等の上昇）

惓 倦
 

曖 

4. 副作用
総症例157例中、76例（48.41％）に副作用が認められ、主な副作用は貧血、大球性貧血等の赤血球障害36例
（22.93％）、白血球減少、顆粒球減少等の白血球・網内系障害29例（18.47％）、嘔気、食欲不振、腹痛等の消化管
障害29例（18.47％）であった。（再審査終了時）
（1）重大な副作用

次のような症状があらわれることがあるので、定期的に検査を行うなど観察を十分に行い、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）重篤な血液障害：再生不良性貧血（頻度不明注））、赤芽球癆（頻度不明注））、汎血球減少（頻度不明注））、

貧血（24.84％）、白血球減少（17.83％）、好中球減少（8.28％）、血小板減少（5.10％）
2）うっ血性心不全（頻度不明注））
3）乳酸アシドーシス及び脂肪沈着による重度の肝腫大（脂肪肝）（いずれも頻度不明注））
4）てんかん様発作（頻度不明注））
5）膵炎（頻度不明注））

（2）その他の副作用
以下のような副作用があらわれた場合には、症状に応じて適切な処置を行うこと。

※

5. 高齢者への投与
本剤は、主として肝臓で代謝され腎臓から排泄されるが、高齢者では肝機能又は腎機能が低下していること

が多いため高い血中濃度が持続するおそれがあるので、患者の状態を観察しながら慎重に投与すること（「薬

物動態」の項参照）。
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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、治療上の有益性が危険性を上回ると判断される場合にのみ
投与すること。［本剤はヒト胎盤を通過する。出生児の血漿中ジドブジン濃度は、分娩時の母親の血漿中濃度

と同じであることが報告されている10）。また、本剤が胎児臍帯血白血球のDNAに取り込まれたという報告
がある11）。ラットの受胎能及び一般生殖能試験（50、150、450mg/kg/日、1日2回投与）では、中及び高用量群
に胎児吸収率の増加、高用量群に胎児平均体重の減少がみられた。また、サルを用いた試験で、胎児にミト

コンドリア障害（心筋及び骨格筋におけるミトコンドリアミオパシー）が認められたとの報告がある12）。ヌク

レオシド系逆転写酵素阻害薬（NRTI）を子宮内曝露又は周産期曝露された新生児及び乳児において、ミトコ
ンドリア障害によると考えられる軽微で一過性の血清乳酸値の上昇が報告されている。また、非常にまれ

に発育遅延、てんかん様発作、他の神経疾患も報告されている。しかしながら、これら事象とNRTIの子宮
内曝露、周産期曝露との関連性は確立していない。］

（2）授乳中の婦人には本剤投与中は授乳を避けさせること。［経口投与されたジドブジン（200mg、単回投与）
は、ヒト乳汁中に排泄され、血清中の濃度と同じであることが報告されている。］

7. 小児等への投与
小児等における安全性及び有効性は確立されていないので、治療上の有益性が危険性を上回ると判断される

場合にのみ投与すること。

8. 適用上の注意
薬剤交付時：PTP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）。

9. その他の注意
（1）in vitroの試験において、アスピリン、インドメタシン等のグルクロン酸抱合により代謝される薬剤が本
剤のグルクロン酸抱合を阻害したとの報告がある13）。

（2）がん原性試験で試験末期に雌動物に膣腫瘍が発生したとの報告がある。［マウス（20、30、40mg/kg/日、1日
1回経口投与）及びラット（80、220、300mg/kg/日、1日1回経口投与）におけるがん原性試験で、膣扁平上皮
癌（マウス高用量群5/60、ラット高用量群2/60）が認められた14）。］

（3）マウスにおける経胎盤曝露によるがん原性試験で次の報告がある。
1）最大耐量（420mg/kg/周産期体重）を妊娠12～18日（妊娠中～末期）に投与された母動物からの出生児に
おいて、出生1年後、肺、肝及び雌性生殖器の腫瘍発生率の増加が認められた15）。

2）母動物に最高40mg/kgを妊娠10日から分娩を経て離乳まで投与した。引き続き離乳後は出生児に同量
を生後24ヵ月まで投与したところ、投与期間末期に膣扁平上皮癌が認められた。この成績は上記（2）の
がん原性試験で認められた腫瘍の発生率及び発生時期と同様であった16）。

（4）本剤の変異原性について次の報告がある。
1）Ames試験では変異原性は認められなかったが、マウスリンパ腫細胞を用いた遺伝子突然変異試験にお
いて弱い変異原性を示し、in vitroの細胞形質転換試験において陽性を示した14）。

2）ラットを用いたin vivo染色体異常試験では染色体の損傷は認められなかったが、ヒト培養リンパ球を用
いたin vitro染色体異常試験、ラット及びマウスを用いたin vivo小核試験で染色体異常誘発作用が認めら
れた14）。また、11人のAIDS患者の末梢血リンパ球において、本剤服用患者は非服用患者と比較して染色
体異常頻度が高かったとの報告がある17）。

3）本剤が成人AIDS患者の白血球のDNA及びその胎児臍帯血白血球のDNAに取り込まれたとの報告がある11）。

※
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D r u g  I n f o r m a t i o n

有 効 成 分 に 関 す る 理 化 学 的 知 見
一般名：ジドブジン（Zidovudine）
化学名：3'‐アジド‐3'‐デオキシチミジン
分子式：C10H13N5O4

分子量：267.24
構造式：

性　状：白色～微黄白色の粉末で、においはない。

エタノール（95）にやや溶けやすく、水にやや溶けにくい。光によって分解する。
融　点：124～126℃

CH3

HOH2C

N3

O

O N

HN

O

H

H

H
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相 互 作 用

［ 併 用 禁 忌 ］（ 併 用し な いこと ）

薬剤名等 臨床症状・措置方法 機序・危険因子 

イブプロフェン（ブルフェン等） 機序は不明である。 血友病患者において出血傾向が増
強することがある。 

薬剤名等 臨床症状・措置方法 機序・危険因子 

本剤の毒性作用が増強されることが
ある。 

機序は不明であるが、ともに腎毒性
又は骨髄毒性を有するためと考えら
れている。 

ペンタミジン、ピリメタミン、スルフ
ァメトキサゾール･トリメトプリム合剤、
フルシトシン、ガンシクロビル、イン
ターフェロン、ビンクリスチン、ビン
ブラスチン、ドキソルビシン 

本剤の全身クリアランスが約1/3に
減少し半減期が約1.5倍延長したと
の報告があるので、投与間隔を適宜
あけること｡ 

本剤のグルクロン酸抱合が競合的に
阻害される。また、本剤のグルクロ
ン酸抱合体の腎排泄が抑制される
ことが考えられている。 

プロベネシド 

本剤の最高血中濃度が84%上昇す
るとの報告がある6）。 

本剤のグルクロン酸抱合が競合的に
阻害されることが考えられている。 

フルコナゾール、ホスフルコナゾール 

本剤の最高血中濃度が27%減少
しAUCが25%減少するとの報告が
ある7）｡ 

本剤のグルクロン酸抱合が促進され
ることが考えられている。 

リトナビル 

本剤の全身クリアランスが約2.5倍
増加し、AUCが約1/2減少するとの報
告がある8）｡ 

機序は不明である。 リファンピシン 

血中フェニトイン濃度が約1/2に減
少するとの報告がある9）。また、上
昇するとも報告されているので、血
中フェニトイン濃度を注意深く観察
すること｡ 

機序は不明である。 フェニトイン 

細胞内におけるサニルブジン三リ
ン酸化体が減少し、サニルブジン
の効果が減弱するとの報告がある
ので、本剤とサニルブジンとの併
用療法は避けることが望ましい。 

　　　においてリバビリンとの併用
により本剤の効果が減弱するとの報
告があるので、本剤とリバビリンの
併用療法は避けることが望ましい。 

本剤が細胞内におけるサニルブジ
ンのリン酸化を抑制することが考
えられている。 

本剤の細胞内におけるリン酸化が競
合的に阻害されることが考えられて
いる。 

サニルブジン 

リバビリン in vitro

［ 併 用 注 意 ］（ 併 用 に 注 意 す ること ）
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ジドブジン（AZT）とラミブジン（3TC）の併用療法による
HIV感染症の進展に関する比較検討【参考：海外データ】18）

臨 床 成 績

HIV感染症の進展に関するmeta-analysis
試験期間中、CDC分類のB/Cあるいは新たなB/C症状に進展した患者は118例、また、Cへの進展は計28例に認め
られた。meta-analysisの結果、ジドブジン・ラミブジン併用群は比較対照群＊＊に比し、CDC分類のB/Cへの進展
は49%減少し（p＜0.0001）、また、CDC分類Cへの進展は66%減少した（p＝0.003）。

●病態別及びジドブジン治療歴の有無によるCDC分類B/Cへの進展の相対危険度

1.25
1

0.75
0.5

0.25
0

病
期
進
展
の 

相
対
危
険
度 

ジドブジン・ラミブジン併用群はCD4リンパ球数、症状の程度及びジドブジンの治療歴の有無に関係なく、比較対照群＊＊に比し、病期の進展の相対危険度を減少させた。 
＜200/mm3 ≧200/mm3 無症候性 CDC分類B/C

ジドブジン治療歴 症状 CD4リンパ球数 
あり なし 

p＝0.001
p＝0.009 p＝0.063

p＜0.001 p＝0.001
p＝0.011

2
1.5

1
0.5

0

病
期
進
展
の 

相
対
危
険
度 

各試験及び全症例において、ジドブジン・ラミブジン併用群は比較対照群＊＊に比し、病期の進展の相対危険度を減少させた。 

試験A3001 試験A3002 試験B3001 試験B3002 試験A3001 
A3002

試験B3001 
B3002

全症例 

p＝0.004
p＝0.151

p＝0.162 p＝0.024 p＝0.003 p＝0.008 p＜0.001

●各試験におけるCDC分類B/Cへの進展の相対危険度

症例数 

投与方法 

投与期間 

病期（CDC分類） 
の割合（％） 

52週間 52週間 24週間 
（24週以後48週までオープン試験） 

48週間（24週以後48週まで 
オープン試験） 

試験A3001＃ 
366

87 93 92 94 84 84 86 64 65 73 75 75
3TC＊

（300mg×2/日） 
AZT

（200mg×3/日） 
3TC

（150mg×2/日） 
＋AZT

（200mg×3/日） 

3TC＊
（300mg×2/日） 

＋AZT
（200mg×3/日） 

3TC
（150mg×2/日） 

＋AZT
（200mg×3/日） 

3TC
（300mg×2/日） 

＋AZT
（200mg×3/日） 

AZT
（200mg×2/日） 

＋ddC
（0.75mg×3/日） 

AZT
（200mg×3/日） 

3TC＊
（300mg×2/日） 

＋AZT
（200mg×2/日） 

AZT
（200mg×3/日） 

3TC
（150mg×2/日） 

＋AZT
（200mg×3/日） 

3TC＊
（300mg×2/日） 

＋AZT
（200mg×3/日） 

254 129 223
試験A3002 試験B3001 試験B3002

A

3TC：ラミブジン　AZT：ジドブジン　ddC：ザルシタビン　＃：ラミブジン単独投与87例はmeta-analysisの対象外とする。 

B C CA B C A B A B C

77 18 5 958 30 12 64 27 53 38 9

［対象・試験方法］

HIV感染症の進展に対するジドブジンとラミブジンの併用療法の有効性について欧米で行われた4つの二重盲検比較試験
（A3001、A3002、B3001、B3002）をmeta-analysisにより比較検討した。

副作用19）

本比較検討（meta-analysis）において副作用に対する検討はされていない。それぞれ4つの二重盲検比較試験（A3001、
A3002、B3001、B3002）におけるジドブジン・ラミブジン併用群での副作用は、それぞれ186例中127例（68.3％）、
168例中105例（62.5％）、150例中46例（42.7％）に認められた。その主なものは嘔気、頭痛、ニューロパシー、 怠感・

疲労等であった。なお、各試験薬剤投与群間で副作用及び臨床検査値異常の発現頻度に差は認められなかった。

副作用の詳細については14ページの「海外における臨床試験【参考：海外データ】」をご参照ください。

惓 倦

＊＊ジドブジン（200mg×3／日）単独投与群あるいはジドブジン＋ザルシタビン併用投与群が比較対照群

＊日本で承認されているHIV感染症に対するラミブジンの用法・用量
通常、成人には他の抗HIV薬と併用して、ラミブジンとして1日量300mgを1日1回又は2回（150mg×2）に分けて経口投与する。なお、年齢、
体重、症状により適宜増減する。

「効能・効果」、「用法・用量」、「警告・禁忌を含む使用上の注意」、
「効能・効果に関連する使用上の注意」、「用法・用量に関連する
使用上の注意」については3～8頁をご参照ください。
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HIV感染症に対するジドブジン（AZT）とジダノシン（ddl）又は
ザルシタビン（ddC）の併用療法とジドブジン単独投与の
無作為二重盲検比較試験（Delta試験）【参考：海外データ】20）

CD4リンパ球数50/mm3以上のエイズ患者及び350/mm3以下の症候性、無症候性HIV感染症患者を対象とした比
較試験において、ジドブジンの治療歴の有無に関係なく、ジドブジンとジダノシン又はザルシタビン併用群の死

亡率はジドブジン単独群に比しそれぞれ33％、21％有意に減少した（p＜0.001、p＝0.008）。
また、病状の進展についてはジドブジンの治療歴がない場合、併用群に明らかな有効性が認められ、CD4リンパ
球数についても投与8週目までより高い増加傾向を示した。
［対　　象］CD4リンパ球数50/mm3以上のエイズ患者及び350/mm3以下の症候性、無症候性HIV感染症患者

3,207例
［試験方法］ジドブジン治療歴の有無によりDelta1試験（治療歴なし、2,124例）、Delta2試験（3ヵ月以上の治療歴

あり、1,083例）とした。それぞれについてジドブジン1回200mg1日3回単独で、ジドブジン1回200mg1日
3回にジダノシン1回200mg1日2回又はザルシタビン1回0.75mg1日3回併用で、30ヵ月（中間値）投与。

●CD4リンパ球数の経時的変化（Delta1試験）

治 療 期 間 
（月） 

（%） 

生
　
存
　
率 

0 6 12 18 24 30 36
0

25

50

75

100

AZT
AZT+ddC
AZT+ddI

生存例数 
AZT
AZT＋ddC
AZT＋ddl

1,055
1,072
1,080

1,033
1,052
1,055

994
1,019
1,023

906
937
938

725
776
774

513
554
585

225
242
246

AZT：ジドブジン　　ddC：ザルシタビン　　ddl：ジダノシン

●生存率の経時的変化（Delta1試験＋Delta2試験）

治 療 期 間 
（週） 0

－150

－100

－50

0

50

100

16 32 48 64 80 96 112 128 144

CD
4リ
ン
パ
球
数
 

（
Ce

lls
×

10
/m

m
3 ）
 

mean±S.E.

AZT
AZT+ddC
AZT+ddI

対象例数 
AZT
AZT＋ddC
AZT＋ddl

669
671
695

577
598
576

547
567
548

503
506
507

480
492
483

424
426
435

364
375
374

302
315
317

241
267
287

169
170
194

AZT：ジドブジン　　ddC：ザルシタビン　　ddl：ジダノシン

HIV感染症に対する臨床効果
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臨 床 成 績

副作用
ジドブジン単独投与群及びジダノシン、ザルシタビン併用群のいずれにおいても血液障害の発現率が高かった。

ジドブジン単独投与群に比較して、ジダノシンの併用投与又は、ザルシタビンの併用による新たな副作用の発現

は認められなかった。

●副作用及び臨床検査値異常発現頻度

AZT＋ddlP AZT＋ddCP AZT＋ddl AZT＋ddC AZT＋ddlP AZT＋ddCP

重篤な副作用 重篤ではないが試験中止に至った副作用

AZT＋ddl AZT＋ddC

AZT：ジドブジン　ddl：ジダノシン　ddlP：ジダノシンプラセボ　ddC：ザルシタビン　ddCP：ザルシタビンプラセボ

522
194
136

96
25

533
252
176
121

39

1,080
416
289
195

67

1,072
527
368
264

68

522
184
152
128

16

533
113

93
79

8

1,080
346
280
228

38

1,072
290
251
222

19
胃腸系
悪心・嘔吐
下痢
口の潰瘍
その他

膵炎
アミラーゼ上昇
AST（GOT）/ALT（GPT）上昇
神経系
末梢性ニューロパシー

血液
貧血
好中球減少
血小板減少

対象例数
副作用発現件数
副作用発現症例数（1件以上）

1件
2件

6
2
2
6
3
8

28

8

12
37
14

3
2
3
5
0

13
26

11

22
58

8

22
7
4

20
12
46
54

12

25
55
19

5
8

28
10

5
30
76

54

52
76
17

54
24

1
25

2
0
8

10

2
6
3

14
3
6
9
0
4
6

15

9
8
1

117
34

1
44

9
10
14

12

5
5
1

25
11
30
26

3
5

17

63

13
8
5
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副 作 用 及 び 臨 床 検 査 値 異 常

●項目別副作用及び臨床検査値異常発現頻度〈再審査終了時〉1）

総症例157例中、副作用が報告されたのは、76例（48.41％）であり、主な副作用は貧血、大球性貧血等の赤血球障
害36例（22.93％）、白血球減少、顆粒球減少等の白血球・網内系障害29例（18.47％）、嘔気、食欲不振、腹痛等の
消化管障害29例（18.47％）であった1）。

＊1987年9月18日～1993年9月17日
年 月 年 月

対 象

期 間 承認時迄
の調査

使用成績の
調査の累計＊

計

調 査 施 設 数
調 査 症 例 数 　
副作用発現症例数　
副 作 用 発 現 件 数

副作用発現症例率
（　/　×100）

7
12
11
26

58
157

76
191

53
145

65
165

副作用発現件数（%）

蕁       麻       疹
                              痒
発                 疹

副 作 用 の 種 類

皮膚・皮膚付属器障害 4（2.76）0

1（0.69）0

2（1.38）0

1（0.69）0

1（0.69）0

1（0.69）0

1（0.69）0

1（0.69）0

1（0.69）0

1（0.69）0

1（0.69）0

25（17.24） 4（33.33）

1（0.69）  
16（11.03） 

6（4.14）  
1（0.69）  
8（5.52）  
8（5.52）  
1（0.69）  
1（0.69）  
4（2.76） 

0
3（25.00） 
4（8.33） 

0
2（16.67）
2（16.67）

0
0
0

1（0.69）
1（0.69）
2（1.38） 

4（2.55）

1（0.64） 

2（1.27） 

1（0.64） 

1（0.64） 

1（0.64） 

1（0.64） 

1（0.64） 

1（0.64） 

1（0.64） 

1（0.64） 

29（18.47） 

1（0.64）  
19（12.10） 

7（4.46）  
1（0.64）  

10（6.37）  
10（6.37）  

1（0.64）  
1（0.64）  
4（2.55） 

1（0.64）
1（0.64）
2（1.27） 

0
0
0

中枢・末梢神経系障害

め ま い

視 覚 障 害

羞 明

感 覚・前 庭 障 害

耳 鳴

その他の特殊感覚障害

味 覚 喪 失

精 神 障 害

傾 眠

消 化 管 障 害

胃 腸 出 血
嘔 気
嘔 吐
下 痢
食 欲 不 振
腹 痛
便 秘
鼓 腸 放 屁
消 化 管 障 害

91.67% 44.83% 48.41%○B ○A

肝 炎
肝 機 能 異 常
AST（GOT）上昇（血清）
ALT（GPT）上昇（血清）
肝 酵 素 上 昇

肝臓・胆管系障害 9（6.21）0

1（0.69） 0

1（0.69） 0

30（20.69） 6（50.00）

2（1.38）  
30（20.69） 

0
9（75.00） 

1（0.69） 
3（2.07） 
4（2.76） 
3（2.07） 
1（0.69） 

0
0
0
0
0

アルカリフォスファターゼ上昇
L D H 上 昇
高 蛋 白 血 症

代 謝・栄 養 障 害 3（2.07） 0
1（0.69） 
1（0.69） 
1（0.69） 

0
0
0

腎 機 能 異 常
排 尿 障 害
排 尿 頻 度

泌 尿 器 系 障 害 2（1.38） 0

1（0.69） 
1（0.69） 
1（0.69） 

0
0
0

頭 痛
発 熱
　　　怠　　（感）

一 般 的 全 身 障 害 13（8.97） 1（8.33） 
9（6.21） 
1（0.69） 
5（3.45） 

0
2（16.67） 

0

心・血管障害（一般）

心 不 全

赤 血 球 障 害

大 球 性 貧 血
貧 血

24（16.55） 5（41.67） 

8（5.52）  
27（18.62） 

5（41.67） 
1（8.33）  
 

白血球・網内系障害

顆粒球減少（症）
白血球減少（症）

8（5.52） 1（8.33） 

1（0.69） 
7（4.83） 

9（5.73）

1（0.64） 

1（0.64） 

36（22.93） 

2（1.27）  
39（24.84） 

1（0.64） 
3（1.91） 
4（2.55） 
3（1.91） 
1（0.64） 
3（1.91） 
1（0.64） 
1（0.64） 
1（0.64） 

2（1.27） 
1（0.64） 
1（0.64） 
1（0.64） 

14（8.92） 
9（5.73） 
3（1.91） 
5（3.18） 

29（18.47） 

13（8.28）  
28（17.83） 

9（5.73） 

1（0.64） 
8（5.10） 

0
1（8.33） 

血小板・出血凝血障害 

血 小 板 血 症
血小板減少（症） 

○B
○A

惓 倦

国 内 に お け る 臨 床 試 験 1）
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副 作 用 及 び 臨 床 検 査 値 異 常

消化器 
嘔気 
下痢 
嘔吐 
消化不良 
食欲不振 
腹痛 
痔核 
腹部痙直 
鼓腸放屁 

副作用の種類 副作用発現頻度（%） 

精神神経系 
ニューロパシー 
睡眠障害 
うつ病 
めまい 
不安感 
感情障害 

血液 
平均赤血球容積 
（MCV）増加 
赤血球減少 
好中球減少 
ヘマトクリット値減少 
ヘモグロビン減少 
白血球減少 
血小板減少 
リンパ節症 
リンパ球減少 
貧血 

肝臓 
LDH上昇 
AST（GOT）上昇 
ALT（GPT）上昇 
ビリルビン値上昇 
AI-P上昇 
腎臓 
血中尿酸上昇 
血清クレアチニン上昇 

全身症状 
頭痛 
　怠感・疲労 
体温調節障害 
疼痛 

29
22
12
5
7

11
2
3
3

10
7
4
4
6

＜1

53

48
30
28
25
32
7
5
5
4

24
24
18
9
6

9
4

27
23
12
2

26
32
9

11
5
－ 
7
－
5

20
17
15
6
9
5

52

20
37
11
14
26
20
17
7
0

27
24
18
5
7

5
7

40
33
14
7

33
18
13
5

10
9
2
6
5

12
11
9

10
4
2

30

32
32
22
19
22
7
9
8
4

25
20
20
8
7

7
3

35
27
10
3

32
22
13
7

10
－ 
2
－
3

8
12
11
6
6
2

40

43
33
29
27
24
9
7
6
5

24
19
19
8
5

8
2

29
23
13
4

22
23
10
6
7
－
8
－
2

22
8

12
9
8
0

8

13
37
17
17
20
17
12
30
3

48
33
25
5

15

8
1

34
35
14
7

 

試験薬剤投与群 
AZT

（600mg/日） 

（n＝230） （n＝87） （n＝251） （n＝318） （n＝86） 

3TC＊
（600mg/日） 

3TC
（300mg/日） 

AZT
（600mg/日） 

AZT
（600mg/日） 

AZT
（600mg/日） 

+
3TC＊

（600mg/日） 

+
ddC

（2.25mg/日） 

+

呼吸器 
鼻炎 
咳 
咽頭痛 
気管支炎 
副鼻腔炎 
耳管炎 
呼吸障害 
上気道炎 

副作用の種類 副作用発現頻度（%） 

筋骨格 
骨痛・筋肉痛 
筋肉痛 
筋痙直 
関節痛 

過敏症 
アレルギー反応 

皮膚 
皮疹 
発汗 
湿疹 
　瘡・毛嚢炎 
　痒 
皮膚炎 

その他 
CK（CPK）上昇 
重炭酸塩低下 
血糖値上昇 
トリグリセライド上昇 
血糖値低下 
総蛋白低下 
重炭酸塩上昇 
血清コレステロール上昇 
総蛋白上昇 

3TC：ラミブジン 
AZT：ジドブジン 
ddC：ザルシタビン 
－　：データなし 

（発現頻度5%以上でラミブジンとの因果関係が不明なものを含む） 

11
13
10
5
7

＜1
3
2

10
6
3
5

＜1

6
7

＜1
4
5
2

25
29
21
23
12
21
6
4

14

24
16
6
5
9
7
5
5

28
8
5
6

5

10
9
9
7
5
5

37
29
27
27
18
18
17
17
16

20
18
9

10
7
2
6
5

12
8
2
5

1

9
8
2
7
3
3

30
28
30
24
17
18
12
12
12

13
17
12
5
7
2
4
4

14
3
3
5

2

6
6
2
3
3
2

28
33
23
23
21
15
10
8

13

19
26
14
6
5
3
3
3

22
12
8
7

8

15
7
2

12
13
0

42
39
26
25
23
12
8

13
30

 

試験薬剤投与群 
AZT

（600mg/日） 

（n＝230） （n＝87） （n＝251） （n＝318） （n＝86） 

3TC＊
（600mg/日） 

3TC
（300mg/日） 

AZT
（600mg/日） 

AZT
（600mg/日） 

AZT
（600mg/日） 

+
3TC＊

（600mg/日） 

+
ddC

（2.25mg/日） 

+

蚤 瘻 
坐 瘻 

惓 倦

海 外 に お け る 臨 床 試 験【 参 考：海 外 デ ー タ】19）

HIV感染症患者を対象としてジドブジン製剤及びラミブジン製剤の併用療法を行った海外における4種類の二重盲検比
較試験（A3001、A3002、B3001、B3002）において、ジドブジン・ラミブジン併用群でそれぞれ、186例中127例
（68.3%）、168例中105例（62.5%）、65例中40例（61.5%）、150例中64例（42.7%）に副作用が認められ、主な副
作用は嘔気、頭痛、ニューロパシー、 怠感・疲労等であった。なお、各試験薬剤投与群間で、副作用及び臨床検査値

異常の発現頻度に差は認められなかった。

惓 倦

●副作用及び臨床検査値異常発現頻度

※本剤の副作用については6頁を、ラミブジン製剤の副作用についてはその製品添付文書をご参照ください。

＊日本で承認されているHIV感染症に対するラミブジンの用法・用量
通常、成人には他の抗HIV薬と併用して、ラミブジンとして1日量300mgを1日1回又は2回（150mg×2）に分けて経口投与する。なお、年齢、
体重、症状により適宜増減する。
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薬 物 動 態

1. 血漿中薬物濃度（患者）21）

HIV感染症患者6例に対し、ジドブジン100mg 1日4回＊とラミブジン150mg 1日2回を25日間以上連続して併用
経口投与したとき、ジドブジンは投与後0.8時間で、ラミブジンは投与後1.3時間で最高血漿中濃度に達し、ジドブ
ジン、ラミブジンの最高血漿中濃度平均はそれぞれ0.55±0.26μg/mL、1.55μg/mLであった。
また、ジドブジン、ラミブジンの平均半減期はそれぞれ 1.1時間、2.3時間であった。

2. 活性体の細胞内濃度【参考：海外データ】22）

HIV陽性患者にジドブジン1回300mgを1日2回反復経口投与時の血漿中濃度は、投与1時間後に最高濃度2.59±
0.52μmol/Lを示し、投与後12時間でほぼ消失した。同時に測定した細胞内三リン酸化体（AZTTP）は、投与後
2～4時間で最高濃度を示し、投与後12時間では最高濃度のおよそ1/2の濃度であった。

3. バイオアベイラビリティ【参考：海外データ】23）

成人HIV感染症患者にジドブジン250～1,250mg＊を4時間毎に経口投与した場合の生物学的利用率は平均65％
（52～75％）であった。

4. 薬物動態に及ぼす食事の影響【参考：海外データ】24）,25）

HIV感染症患者に高脂肪食（脂肪50％、蛋白質28％、炭水化物22％、総カロリー945kcal）摂食直後にジドブジ
ン100mg又は250mgを経口投与した場合、空腹時に比しCmaxが50％低下し、最高血中濃度到達時間Tmaxが約3
倍有意に遅延した。また、蛋白食（蛋白質25g）摂食直後にジドブジン200mgを経口投与した場合、Cmaxが68％
低下し、平均滞留時間（MRT）が1.2倍遅延したが、AUC、Tmax、終末相における半減期及び腎クリアランスに有意

な変化は認められなかった。

●血漿中薬物濃度の推移

＊日本で承認されているジドブジンの用法・用量：
通常、成人には他の抗HIV薬と併用して、ジドブジンとして1日量500～600mgを2～6回に分けて経口投与する。なお、症状により適宜減量する。

吸 収

●薬物動態パラメータ（6例のmean±S.D.）

Cmax

（μg/mL） 

Tmax

（h） 

t1/2

（h） 

AUC0-6

（μg・h/mL） 

AUC0-12

（μg・h/mL） 

0.549±0.261 1.547±0.302

1.3±0.6

2.3±0.6

5.089±1.692

6.165±2.312

0.8±0.3

1.1±0.1

0.858±0.266

－ 

ジドブジン ラミブジン 

0.5

1.0

1.5

2.0

0

血
漿
中
濃
度 

（μg/mL） 

0 1 2 3 4 5 6 （h） 

ジドブジン ラミブジン 

時間 6例のmean±S.D.
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＊高齢者では肝機能又は腎機能が低下していることが多いため高い血中濃度を維持するおそれがありますので、患者の状態を観察しな
がら慎重に投与してください。

（2）蛋白食が薬物動態へ及ぼす影響

5. 腎機能障害患者における薬物動態【参考：海外データ】23）

腎機能障害を有する成人HIV感染症患者（平均クレアチニンクリアランス18±2mL/min）に、ジドブジン200mg
を単回経口投与した時、腎機能が正常な患者での半減期が1.0時間であったのに対し、腎機能障害患者では1.4
時間であり、AUCは腎機能正常患者の約2倍であった。また、ジドブジンの主代謝物である3'-azido-3'-deoxy-
5'-O-β-D-glucopyranuronosylthymidine（GZDV）の半減期は腎機能正常患者で0.9時間であったのに対して
腎機能障害患者では8.0時間に延長し、AUCは17倍であった。
血液透析又は腹膜透析で病状を維持している重度の腎疾患患者には1回100mgを6～8時間毎に投与すること
が望ましい。

●血清中薬物濃度の推移（100mg投与時） ●薬物動態パラメータ

●血清中薬物濃度の推移 ●薬物動態パラメータ

500
0.010

0.100

1.000

100 150 200 250

AZT-G
AZT

AZT-G

AZT

300

AZT：ジドブジン 
AZT-G：zidovudine glucuronide

　　食　後 
　　空腹時 
mean±S.D.

時間 （min） 

（μg/mL） 

血
清
中
濃
度 

投与 
条件 

空
腹
時
 食
　
後
 

薬 物 動 態 パ ラ メ ー タ  

Tmax

（h） 

0.68
（±0.25）

1.95＊
（±0.69）

0.49
（±0.3）

0.245＊
（±0.12）

1.83
（±0.52）

2.71
（±1.1）

10.3
（±4.4）

96.6
（±22.5）

106.9
（±25）

0.264
（±0.065）

0.305
（±0.12）

0.645
（±0.18）

0.692
（±0.39）

Cmax♯ 
（μg/mL） 

MRTO

（h） 
ClO

（L/h/kg） 
ClrAZT

（L/h/kg） 
ClrAZT-G

（L/h/kg） AZT AZT-G 全量 
尿中排泄量（%） 

♯100mg投与時、＊：p＜0.05

［対　　象］HIV感染症患者8例
［試験方法］高脂肪食摂食後又は絶食後（空腹時）

ジドブジン100mg又は250mgを単回投与

時間 

（h） 01

10

102

103

2 4 6 8

　食　後 
　空腹時 

mean±S.D.

血
清
中
濃
度 

（μg/mL） 投与 
条件 

空
腹
時
 食
　
後
 

薬 物 動 態 パ ラ メ ー タ  

Tmax

（min） 
T1/2

（min）
Cmax

（ng/mL）
MRT
（min）

AUC
（μg/mL/min）

ClO
（mL/min）

ClO
（mL/min/kg）

Clr
（mL/min）

49 80

74 83

115

138＊2

2,997

3,088

42.9

44.2

211

259

723
（717）

65.3
（64.0）

492＊1

（487）
62.8

（61.5）

＊1：p＝0.004（0.003）、＊2：p＝0.001
（　）は試験前の残留ジドブジン濃度を考慮した補正値

［対　　象］HIV感染症患者11例（平均年齢35歳）
［試験方法］蛋白食摂食後又は絶食後（空腹時）

ジドブジン200mgを単回投与

（1）脂肪食が薬物動態へ及ぼす影響

薬 物 動 態
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薬 物 動 態

分 布 【 参 考 ： 海 外 デ ー タ 】
1. 髄液中への移行性23）,26）

髄液中への移行が認められ、2mg/kg経口投与1.8時間後におけるジドブジンの髄液中/血漿中濃度比は0.15で
あり、2.5及び5.0mg/kg静脈内投与2～4時間後の髄液中/血漿中濃度比はそれぞれ0.20及び0.64であった。
in vitroにおけるジドブジンの血漿蛋白結合率は0.2、1.0及び5.0μg/mLで、それぞれ38,36及び34％であり、結
合部位置換による薬物相互作用は予想されない。また、結合蛋白はアルブミンと同定された。

2. 母乳中への移行性23）【参考：海外データ】

HIV感染症患者（授乳婦）13例にジドブジン200mgを単回投与した後のヒト乳汁中と血清中の平均ジドブジン
濃度は同じであった。

代 謝 【 参 考 ： 海 外 デ ー タ 】27）

ジドブジンは吸収後、主にUDP-glucuronosyl transferaseによってグルクロン酸抱合をうけ、主代謝物3'-azido-
3'-deoxy-5'-O-β-D-glucopyranuronosylthymidine（GZDV）に速やかに代謝される。また、副代謝経路として3'-
amino-3'-deoxy-thymidine（AMT）及びそのグルクロン酸抱合体（GAMT）に代謝される経路も存在する。
静脈内投与後のGZDVのAUCは未変化体のAUCの約3倍であり、AMTのAUCは未変化体のAUCの1/5であった。

排 泄 【 参 考 ： 海 外 デ ー タ 】23）

HIV感染症患者にジドブジンを経口投与後の未変化体及びGZDVの尿中排泄率はそれぞれ14.3％及び75.2％で
あった。ジドブジンの腎クリアランスは400mL/min/70kgと算出され、糸球体濾過及び能動的尿細管分泌による
排泄機構が示唆される。

O

O
COOH

HO
OH

OH

CH3

N3

N

N

O O

O

O
COOH

HO
OH

OH

CH3

NH2

N

N

O O

O
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非 臨 床 試 験

薬 効 薬 理
1. 作用機序28）

ジドブジン（AZT)はHIV感染細胞内でリン酸化され、活性型の三リン酸化体（ジドブジン三リン酸：AZTTP）となる。
AZTTPはHIV逆転写酵素を競合的に阻害し、またデオキシチミジン三リン酸（dTTP）の代りにウイルスDNA中に
取り込まれて、DNA鎖伸長を停止することによりウイルスの増殖を阻害する。AZTTPのHIV逆転写酵素に対する
親和性は、正常細胞のDNAポリメラーゼに比べて約100倍強いので、選択性の高い抗ウイルス作用を示す（ヒト
リンパ球系H9細胞増殖に対するin vitroでのID50値は267μg/mL（1,000μM））。
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N3ジドブジン三リン酸の 
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ヌクレオシド 

ヌクレオシド一リン酸 

ヌクレオシド二リン酸 

ヌクレオシド三リン酸 

2. 抗ウイルス作用29）～32）

（1）ジドブジンのHIVに対するin vitroにおけるID50値は、CD4リンパ球系細胞を用いた系では0.13μg/mL
（0.49μM）以下であった。

（2）マウスにマウスレトロウイルス（Rauscherマウス白血病ウイルス）を接種し、接種4時間目より、ジドブジン
を1.0mg/mLの割合で飲用水に混入して投与した実験では、平均脾臓重量、脾臓細胞感染率及び血中ウイル
ス力価が対照群に比し著しく低下した。また感染後生存日数も延長した。

（3）ジドブジンを、ラミブジン、ジダノシン等の抗HIV薬あるいはインターフェロンαと併用することで、in vitro
の抗ウイルス作用は、相加的あるいは相乗的に増大した。
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非 臨 床 試 験

毒 性 試 験
1. 単回投与毒性試験（LD50値、mg/kg）（マウス、ラット）

2. 反復投与毒性試験（ラット、サル）41）

（1）ラットにおける経口投与3ヵ月試験（56、167、500mg/kg/日、1日2回投与）では異常は認められなかった。
6ヵ月試験（50、150、500mg/kg/日、1日2回投与）の高用量群及び12ヵ月試験（50、150、450mg/kg/日、1日2
回投与）の中及び高用量群に貧血が認められたが休薬により回復した。

（2）サルにおける経口投与3ヵ月試験、6ヵ月試験及び12ヵ月試験（いずれも35、100、300mg/kg/日、1日2回投
与）では全投与群に貧血が認められたが休薬により回復した。

3. 生殖発生毒性試験（ラット、ウサギ）
（1）ラット及びウサギの器官形成期に投与を行った催奇形性試験（ラット125、250、500mg/kg/日、ウサギ50、150、

500mg/kg/日、1日2回投与）では催奇形作用は認められなかった41）。

（2）ラットの受胎能及び一般生殖能試験（50、150、450mg/kg/日、1日2回投与）では、中及び高用量群に胎児吸
収率の増加、高用量群に胎児平均体重の減少がみられた。ラットの周産期及び授乳期試験では、異常所見は

認められなかった。

4. がん原性試験（マウス、ラット）
マウス（20、30、40mg/kg/日、1日1回経口投与）及びラット（80、220、300mg/kg/日、1日1回経口投与）における
試験では、雌動物で試験末期に膣扁平上皮癌（マウス高用量群5/60、ラット高用量群2/60）が認められた。

投与経路 
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3,062

3,683

経　　　口 

一 般 薬 理40）

中枢神経系、呼吸・循環器系、自律神経系、体性神経系、抗炎症、鎮痛、利尿、溶血性及び蛋白凝固に対する作用をマ

ウス、ラット、イヌ、ネコ、モルモット及びウサギを用いて検討した結果、ジドブジンの薬理作用は軽微なものであった。

3. 薬剤耐性33）～39）

ジドブジンを含むチミジンアナログに対する耐性は、HIV逆転写酵素の41、67、70、210、215及び219番目のア
ミノ酸の変異によって生じ、これらのうち41番目と215番目の変異あるいは4個以上の変異によってウイルスは
表現型として耐性を示す。なお、これらチミジアナログの変異を有するウイルスは高度の交差耐性を示さない。

また、62、75、77、116及び151番目のアミノ酸の変異、並びに69番目のアミノ酸のスレオニンからセリンへの
変異とそれに加えて同じ個所への6塩基対の挿入により、ウイルスはジドブジンを含むヌクレオシド系逆転写
酵素阻害薬に対し多剤耐性を示す。

なお、in vitroで、ジドブジン耐性ウイルスはジドブジン及びラミブジンの投与によりラミブジンに対して耐
性を獲得すると、ジドブジンに対して感受性は回復する。また、抗HIV薬の治療経験のない患者にジドブジン
とラミブジンを併用することによりジドブジン耐性ウイルスの出現が遅延する。
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取扱い上の注意 /包装 /関連情報

包 装

取 扱 い 上 の 注 意

レトロビルカプセル：100カプセル（10カプセル×10）PTP

薬 価 基 準
収載（1987年10月）

関 連 情 報
承 認 番 号：21100AMZ00044000（1999年1月20日）
（承認年月日）

薬 価 収 載：1987年10月
販 売 開 始：1987年11月
再 審 査 結 果：1994年12月
効 能 追 加：1990年8月
国 際 誕 生：1987年3月

〈規制区分〉劇薬、指定医薬品、処方せん医薬品

〈注　　意〉医師等の処方せんにより使用すること

〈貯　　法〉遮光した気密容器、室温保存

〈使用期限〉包装に表示

※2005年6月現在の製品添付文書に基づいて作成しました。
D.I. 2005年6月作成（第12版）

グラクソ・スミスクライン株式会社

〒151-8566 東京都渋谷区千駄ヶ谷4-6-15 GSKビル

製 造 販 売 元 の 名 称 及 び 住 所



21

主 要 文 献

1）厚生省薬務局監修：医薬品研究, 26（6）, 476（1995）
2）Guidelines for Using Antiretroviral Agents Among HIV-Infected Adults and Adolescents.
（DHHS, http://www.aidsinfo.nih.gov/guidelines/）

3）抗HIV治療ガイドライン（http://www.acc.go.jp/kenkyu/guideline/guideline.htm）
4）HIV感染症「治療の手引き」（http://www.hivjp.org/）
5）Kimura, T., et al. : Intern Med, 31, 871-876（1992）
6）Sahai, J., et al. : J Infect Dis, 169, 1103-1107（1994）
7）Norvir PDR 52版（1998）
8）Burger, D. M., et al. : Antimicrob Agents Chemother, 37, 1426-1431（1993）
9）Burger, D. M., et al. : Pharm Weekbl, 126, 454-461（1991）

10）O’Sullivan, M. J., et al. : Am J Obstet Gynecol, 168, 1510-1516（1993）
11）Olivero, O. A., et al. : AIDS, 13, 919-925（1999）
12）Gerschenson, M., et al. : AIDS Res Hum Retroviruses, 16, 635-644（2000）
13）Sim, S. M., et al. : Br J Clin Pharmac, 32, 17-21（1991）
14）Ayers, K. M., et al. : Fundam Appl Toxicol, 32, 148-158（1996）
15）Diwan, B. A., et al. : Toxicol Appl Pharmacol, 161, 82-99（1999）
16）Ayers, K. M., et al. : Fundam Appl Toxicol, 38, 195-198（1997）
17）Shafik, H. M., et al. : Antiviral Res, 16, 205-212（1991）
18）Staszewski, S., et al. : AIDS, 11, 477-483（1997）
19）社内資料
20）Delta Coordinating Committee : Lancet, 348, 283-291（1996）
21）木村　哲ほか : 化学療法の領域, 14, 1419-1432（1998）
22）Barry, M. G., et al. : AIDS, 10, 1361-1367（1996）
23）Retrovir PDR 52版（1998）
24）Unadkat, J. D., et al. : AIDS, 4, 229-232（1990）
25）Sahai, J., et al. : Br J Clin Pharmac, 33, 657-660（1992）
26）Luzier, A., et al. : Antiviral Res, 21, 267-280（1993）
27）Acosta, E. P., et al. : Clin Pharmacokinet, 30, 251-262（1996）
28）Furman, P. A., et al. : Proc Natl Acad Sci U.S.A., 83, 8333-8337（1986）
29）Mitsuya, H., et al. : Proc Natl Acad Sci U.S.A., 82, 7096-7100（1985）
30）Ruprecht, R. M., et al. : Nature, 323, 467-469（1986）
31）Johnson, V. A., et al. : J Infect Dis, 164, 646-655（1991）
32）St Clair, M. H., et al. : J Acquir Immune Defic Syndr Hum Retrovirol, 10（Suppl 2）, S83-S91（1995）
33）Hooker, D. J., et al. : J Virol, 70, 8010-8018（1996）
34）Kellam, P., et al. : J Gen Virol, 75, 341-351（1994）
35）Schinazi, R. F., et al. : International Antiviral News, 8, 65-91（2000）
36）Iversen, A. K. N., et al. : J Virol, 70, 1086-1090（1996）
37）Winters, M. A., et al. : J Clin Invest, 102, 1769-1775（1998）
38）De Antoni, A., et al. : J Infect Dis, 176, 899-903（1997）
39）Larder, B. A., et al. : Science, 269, 696-699（1995）
40）社内資料
41）社内資料



22

資料請求先

グラクソ・スミスクライン株式会社
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