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対象：100ディスカス　気管支喘息（小児）
　　　250ディスカス　慢性閉塞性肺疾患
　　　　　　　　　　（慢性気管支炎、肺気腫）

対象：50エアー　気管支喘息（小児）

                
 

 

 
市販直後調査市販直後調査
平成21年4月～平成21年10月

2009 年 4 月作成

－医薬品の適正使用に欠かせない情報です。必ずお読み下さい。－

新医薬品の「使用上の注意」の解説 

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）

喘息・COPD治療配合剤

喘息治療配合剤

サルメテロールキシナホ酸塩･フルチカゾンプロピオン酸エステル 

ドライパウダーインヘラー・エアゾール 

【禁 忌】（次の患者には投与しないこと）

（1） 有効な抗菌剤の存在しない感染症、深在性真菌症の患者［ステロイドの作用に

より症状を増悪するおそれがある］

（2） 本剤の成分に対して過敏症の既往歴のある患者

【原則禁忌】（次の患者には投与しないことを原則とするが、特に必要とする場合に

は慎重に投与すること）

 結核性疾患の患者［ステロイドの作用により症状を増悪するおそれがある］
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はじめに 
 
本邦においては、2007 年 4 月より「アドエア®100・250・500 ディスカス®（一般

名：サルメテロールキシナホ酸塩･フルチカゾンプロピオン酸エステル）」につい

て、成人の気管支喘息治療薬として適応を取得しておりましたが、2009 年 1 月、成

人の喘息治療薬として「アドエア®50 エアー120 吸入用（一般名：サルメテロール

キシナホ酸塩･フルチカゾンプロピオン酸エステル）」、小児の気管支喘息治療薬

として、「アドエア®50 エアー120 吸入用、アドエア®100 ディスカス®」、慢性閉塞

性肺疾患治療薬として「アドエア®250 ディスカス®」が新たに承認されました。本

剤は、英国グラクソ・ウエルカム社（現：グラクソ・スミスクライン社）で開発さ

れ、英国では 1999 年 2 月、米国では 2000 年 8 月に気管支喘息治療薬として承認さ

れました。2008 年 4 月現在、世界 130 ヵ国以上で成人および小児の気管支喘息、慢

性閉塞性肺疾患の治療薬として承認されています。 
本剤は、気管支拡張作用を有する長時間作動型吸入β2 刺激剤のサルメテロール

キシナホ酸塩（SLM）と、抗炎症作用を有する吸入ステロイド剤であるフルチカゾ

ンプロピオン酸エステル（FP）の 2 つの有効成分を含む配合剤です。気管支喘息の

病態である気道狭窄と炎症、慢性閉塞性肺疾患の病態である肺の炎症反応に基づく

気流制限に対する基本的な薬物治療が本剤 1 剤で可能となります。また、SLM 及び

FP の 2 つの吸入器を併用する必要がなくなることによって、患者にとって簡便か

つ確実に治療が受けられるという利点があります。 
実際に、本邦及び海外で実施した臨床試験の結果から、喘息治療については、本

剤は呼吸機能、喘息症状、発作治療薬の使用頻度、喘息の増悪に伴う救急受診や入

院回数、QOL などを顕著に改善させ、長期投与（6～12 ヵ月）においてもその有効

性が維持されることが確認されました。また、慢性閉塞性肺疾患に対しても、呼吸

機能、運動耐容能、臨床症状および QOL を改善させ、12 ヵ月の長期投与試験では

SLM に比べて増悪の回数を有意に減少させることが確認されています。 
以上より、本剤は、気管支喘息および慢性閉塞性肺疾患の治療における選択肢の

一つとして有用であると考えられます。 
 

 本冊子では、本剤の使用に際しての注意事項などを製品添付文書の「使用上の注

意」の項目に応じて解説致しました。本解説書が本剤の適正使用の一助となれば幸

甚です。 
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【効能・効果】 

気管支喘息 
（吸入ステロイド剤及び長時間作動型吸入β2刺激剤の併用が必要な場合） 
慢性閉塞性肺疾患（慢性気管支炎・肺気腫）の諸症状の緩解 
（吸入ステロイド剤及び長時間作動型吸入β2刺激剤の併用が必要な場合） 
 

【用法・用量】 

気管支喘息： 

成人（アドエア 100 ディスカス、アドエア 250 ディスカス、アドエア 500 ディス

カス、アドエア 50 エアー） 

通常、成人にはアドエア 50 エアー2 吸入又はアドエア 100 ディスカス 1 吸入（サ

ルメテロールとして 50µg 及びフルチカゾンプロピオン酸エステルとして

100µg）を 1 日 2 回吸入投与する。 
なお、症状に応じてアドエア 250 ディスカス 1 吸入（サルメテロールとして 50µg
及びフルチカゾンプロピオン酸エステルとして 250µg）又はアドエア 500 ディス

カス 1 吸入（サルメテロールとして 50µg 及びフルチカゾンプロピオン酸エステ

ルとして 500µg）を 1 日 2 回吸入投与する。 
小児（アドエア 100 ディスカス、アドエア 50 エアー） 

小児には、症状に応じて以下のいずれかの用法・用量に従い投与する。 
・アドエア 50 エアー 1 吸入（サルメテロールとして 25µg 及びフルチカゾンプ

ロピオン酸エステルとして 50µg）を 1 日 2 回吸入投与 
・アドエア 50 エアー 2 吸入又はアドエア 100 ディスカス 1 吸入（サルメテロー

ルとして 50µg 及びフルチカゾンプロピオン酸エステルとして 100µg）を 1 日

2 回吸入投与 
 

慢性閉塞性肺疾患（慢性気管支炎・肺気腫）の諸症状の緩解：（アドエア 250 ディ

スカス） 

成人には、アドエア 250 ディスカス 1 吸入（サルメテロールとして 50µg、フル

チカゾンプロピオン酸エステルとして 250µg）を 1 日 2 回投与する。 
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⇒ 効能・効果 

本剤は、抗炎症作用を有する吸入ステロイド剤（フルチカゾンプロピオン酸エス

テル）と気管支拡張作用を有する長時間作動型吸入β2刺激剤（サルメテロールキ

シナホ酸塩）を配合した吸入剤（配合剤）です。 
 
 

⇒ 用法・用量 

⇒ 本剤ディスカスについて 

本剤ディスカスには、配合成分の含量が異なる 3 つの製剤があります。3 製剤とも 1 ブ

リスター中におけるサルメテロール（SLM）の含量は同じ（50µg）ですが、フルチカゾン

プロピオン酸エステル（FP）の含量が異なります（100µg、250µg、500µg）。これらの 3
製剤を識別するために、ディスカス本体ラベルおよびアルミオーバーラップのデザインに

別々の着色を施しています（下表参照）。 

有効成分含量* 
SLM FP 

製品名とラベル表示 アルミオーバーラップ 製品本体 対象疾患 

50 100 
アドエア 100 ディスカス（黒字）

100（赤太字） 
赤 

気管支喘息 

（成人/小児）

50 250 
アドエア 250 ディスカス（黒字）

250（紫太字） 
紫 

気管支喘息（成

人）、COPD 

50 500 
アドエア 500 ディスカス（黒字）

500（水色太字） 
水色 

紫系統 

気管支喘息 

（成人） 

 

⇒ 本剤エアーについて 

本剤エアーには 1 回噴霧中に SLM を 25µg、FP を 50µg 含みます。成人は 1 回にアドエア

50 エアーを 2 吸入（SLM50µg、FP100µg）、小児には 1 回に 1 吸入（SLM25µg、FP50µg）、ま

たは 2 吸入（SLM50µg、FP100µg）を 1 日 2 回吸入投与します。 

有効成分含量* 
SLM FP 

製品名 アダプター キャップ 対象疾患 

25 50 アドエア 50 エアー120 吸入用 紫 
うすい 
紫色 

気管支喘息 

（成人/小児）
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⇒ 以下に、承認された剤型、効能・効果、用法・用量の一覧表を示します。 
 

 
アドエア 50 

エアー 
アドエア 100
ディスカス 

アドエア 250
ディスカス 

アドエア 500 
ディスカス 

気管支喘息 
（成人） 

1 回 2 吸入 
1 日 2 回 

1 回 1 吸入 
1 日 2 回 

1 回 1 吸入 
1 日 2 回 

1 回 1 吸入 
1 日 2 回 

気管支喘息 
（小児） 

1 回 1 吸入ま

たは 2 吸入 
1 日 2 回 

1 回 1 吸入 
1 日 2 回 

  

慢性閉塞性 
肺疾患 

  
1 回 1 吸入 
1 日 2 回 

 

 
斜線部の効能・効果、用法・用量は承認されていませんので、処方の際にはご注意下さい。 

 

⇒ 本剤と同成分を含む、他のディスカス製剤及びエアー製剤について 

本剤の配合成分を有する、吸入ステロイド喘息治療剤「フルタイド®」及び長時間作動型

吸入気管支拡張剤「セレベント®」には、本剤と同じディスカス製剤およびエアー製剤があ

りますが、これらの薬剤と本剤を識別するために、本体ラベル、アルミオーバーラップ、

製品本体、アダプター、キャップなどに別々の着色を施しています（下表参照）。 

 

ディスカス製剤 

有効成分含量* 
SLM FP 

製品名とラベル表示 アルミオーバーラップ 製品本体 対象疾患 

－ 50 
フルタイド 50 ディスカス 

（黒字） 
50µg（ピンク太字） 

ピンク 
気管支喘息 

（成人/小児）

－ 100 
フルタイド 100 ディスカス 

（黒字） 
100µg（オレンジ太字） 

オレンジ 
気管支喘息 

（成人/小児）

－ 200 
フルタイド 200 ディスカス 

（白抜き） 
200µg（青太字） 

青 

オレンジ

系統 

気管支喘息 

（成人） 

50 － 
セレベント 50 ディスカス 

（緑字） 
緑 緑系統 

気管支喘息 

（成人/小児）

COPD 
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エアー製剤 

有効成分含量* 
SLM FP 

製品名 アダプター キャップ 対象疾患 

－ 50 フルタイド 50 エアー うすいオレンジ 肌色 
気管支喘息 

（成人/小児）

－ 100 フルタイド 100 エアー こいオレンジ オレンジ 
気管支喘息 

（成人/小児）

 
＊：1 ブリスター中又は 1 回噴霧中における各有効成分の含量（µg） 
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【禁 忌】（次の患者には投与しないこと） 

（１）有効な抗菌剤の存在しない感染症、深在性真菌症の患者［ステロイドの作

用により症状を増悪するおそれがある］ 
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⇒ 禁 忌（１） 

次の「感染症患者に対する投与」をご覧下さい。 
 
■感染症患者に対する投与 

ステロイド剤の強力な免疫抑制作用、抗炎症作用は生体の感染防御機能を低下

させ、日和見感染の誘発につながるとされています。また、ステロイド剤の抗炎

症作用による解熱など見かけ上の症状改善のため、感染症の増悪が見逃されるお

それがあります1。 

本剤の使用上の注意においては、感染症の種類により「禁忌」・「原則禁忌」・「慎

重投与」に区別し、本剤投与に関する注意を記載しています。感染症の種類別の

設定根拠等に関しては、下表「感染症と本剤の投与」をご覧下さい。 
 

表 感染症と本剤の投与 

項   目 感染症の種類 本剤の投与に関する注意事項 設定根拠 

禁   忌 有効な抗菌剤の存在 
しない感染症＊1 
深在性真菌症＊2 

投与しないこと。 症状が増悪し致命的な転

帰をたどる可能性があ

る。 

原則禁忌 結核性疾患 投与しないことを原則とするが、

特に必要とする場合には、抗結核

剤を投与するなど適切な処置

を行い、患者の状態を十分に注

意し慎重に投与すること。 

局所のステロイドの作用

により症状が増悪する可

能性がある。 

慎重投与 感染症（急性呼吸器

感染症を除く） 
慎重に投与すること。 
感染症状の発現に注意し、必要

に応じて適切な処置を行うこ

と。 

本剤は全身への影響が少

ないことが予測される

が、ステロイド作用によ

り症状が増悪する可能性

がある。 

  
＊１：有効な抗菌剤の存在しない感染症 
バンコマイシン耐性腸球菌（VRE）感染症や多剤耐性緑膿菌（MDRP）感染症などの多種の抗

菌剤に耐性を示す感染症など。 

＊２：深在性真菌症 
最も重篤な真菌症であり、一部の比較的良性な病型を除けば、いったん発症すると致命的な転

帰をたどることが少なくない。クリプトコッカス髄膜炎，肺アスペルギルス症，カンジダ血症

などがある。 
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【禁 忌】（次の患者には投与しないこと） 
（２）本剤の成分に対して過敏症の既往歴のある患者 
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⇒ 禁 忌（２） 

医薬品全般に対する一般的な注意事項です。 
まれですが、本剤の成分＊に対して過敏症の既往歴のある患者では本剤の投

与により、更に重篤な過敏症状が発現するおそれがあります。本剤の投与に際

しては問診などを行い、本剤の成分に対して過敏症の既往歴がある場合には、

本剤の投与を行わないで下さい。 
 

＊本剤ディスカスの成分： 
サルメテロールキシナホ酸塩、フルチカゾンプロピオン酸エステル、乳糖水和物（夾雑物と

して乳蛋白を含む） 

＊本剤エアーの成分： 
サルメテロールキシナホ酸塩、フルチカゾンプロピオン酸エステル、1,1,1,2-テトラフルオ

ロエタン 

サルメテロールキシナホ酸塩を含む他の製剤としては、セレベント 25・50 ロタディスク、

セレベント 50 ディスカス（長時間作動型吸入気管支拡張剤）があります。 

フルチカゾンプロピオン酸エステルを含む他の製剤としては、フルタイド 50・100・200 ロ

タディスク、フルタイド 50・100・200 ディスカス、フルタイド 50・100 エアー（吸入ステ

ロイド喘息治療剤）、フルナーゼ点鼻液 50μg 28 噴霧用・56 噴霧用、小児用フルナーゼ点鼻

液 25μg 56 噴霧用（鼻過敏症治療剤）などがあります。 
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【原則禁忌】（次の患者には投与しないことを原則とするが、特に必要とする場合には

慎重に投与すること） 

結核性疾患の患者［ステロイドの作用により症状を増悪するおそれがある］ 
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⇒ 原則禁忌 

禁忌（１）「感染症患者に対する投与」をご覧下さい。 
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効能・効果に関連する使用上の注意 

1.気管支喘息 

（１）本剤は、吸入ステロイド剤と他の薬剤との併用による治療が必要であり、

併用薬として長時間作動型吸入β2 刺激剤の投与が適切と判断された患者に

対して使用すること。 

（２）患者、保護者又はそれに代わり得る適切な者に対し、次の注意を与えるこ

と。 

  本剤は発現した発作を速やかに軽減する薬剤ではないので、急性の発作に対

しては使用しないこと。急性の発作に対しては、短時間作動型吸入β2 刺激

剤（例えば吸入用サルブタモール硫酸塩）等の他の適切な薬剤を使用するこ

と。 
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⇒ 効能・効果に関連する使用上の注意 １．気管支喘息（１）（２） 

本剤は、吸入ステロイド剤であるフルチカゾンプロピオン酸エステルと長時間

作動型吸入β2 刺激剤であるサルメテロールキシナホ酸塩の配合剤です。したが

って、本剤は吸入ステロイド剤と長時間作動型吸入β2 刺激剤の投与が適切と判

断された患者に対して使用して下さい。 

なお、本邦の「アレルギー疾患診断・治療ガイドライン 2007」2 において、成

人気管支喘息の長期管理における薬物療法として、配合剤は長期管理薬のステッ

プ 2～ステップ 4 の長期管理薬に位置付けられています。 

「小児気管支喘息治療・管理ガイドライン 2008」3 においては、小児気管支喘

息の長期管理に関する薬物療法プラン（6～15 歳）として、配合剤はステップ 3

の追加治療、ステップ 4 の基本治療に位置付けられています。 

本剤は、短時間作動型吸入β2 刺激剤などの気管支拡張薬や経口・静注のステ

ロイド剤と異なり、急性発作時に投与しても即効性の効果は期待出来ません。 
したがって、急性の発作に対しては、短時間作動型吸入β2 刺激剤（吸入用サル

ブタモール硫酸塩）などの他の適切な薬剤を使用するよう患者もしくは保護者又

はそれに代わり得る適切な者に指導して下さい。 
 
 
■喘息治療薬の分類 

「アレルギー疾患診断・治療ガイドライン 2007」2 において、喘息治療薬（また

は抗喘息薬）は、①長期管理のために継続的に使用する薬剤「長期管理薬（コン

トローラー）」と、②喘息発作治療のために短期的に使用する「発作治療薬」の

2 つに分類されています。 
「長期管理薬」は、抗炎症薬（吸入ステロイド剤など）と長時間作用性気管支拡

張薬（長時間作動型吸入β2 刺激剤など）に分けられますが、本剤は抗炎症薬と

長時間作用性気管支拡張薬を共に含む長期管理薬となります。 
一方、「発作治療薬」には短時間作用性β2 刺激剤（吸入用サルブタモール硫酸

塩など）などがあります。 
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効能・効果に関連する使用上の注意 

2. 慢性閉塞性肺疾患（慢性気管支炎・肺気腫） 

本剤は増悪時の急性期治療を目的として使用する薬剤ではない。 



         解 説 

17 

 

⇒ 効能・効果に関連する使用上の注意 ２.慢性閉塞性肺疾患（慢性気管支炎・肺

気腫）（１） 

本剤は慢性閉塞性肺疾患（慢性気管支炎・肺気腫）の諸症状の緩解を目的として

継続的に使用されるべき薬剤です。毎日規則正しく使用してください。 
増悪時に投与しても即効性の効果は期待出来ません。したがって、増悪時の急性

期治療を目的とする場合には、短時間作動型吸入β2刺激剤などの気管支拡張薬や

経口・静注のステロイド剤などにより適切な処置を行って下さい。 
なお、「COPD（慢性閉塞性肺疾患）診断と治療のためのガイドライン第2版」4

においては、長時間作動型吸入β2刺激剤を含む長時間作動型気管支拡張剤が中等

症（Ⅱ期）以上の患者に推奨されており、重症および最重症（Ⅲ期およびⅣ期）の

患者で増悪頻度が比較的多い患者には吸入ステロイド剤を追加使用することが推

奨されています。 
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用法・用量に関連する使用上の注意 

（１）患者、保護者又はそれに代わり得る適切な者に対し、本剤の過度の使用によ

り不整脈、心停止等の重篤な副作用が発現する危険性があることを理解させ、

1 日 2 回を超えて投与しないよう注意を与えること（サルメテロールキシナ

ホ酸塩の気管支拡張作用は通常 12 時間持続するので、その間は次の投与を

行わないこと）。 

 
 



         解 説 
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⇒ 用法・用量に関連する使用上の注意（１） 

本剤の配合成分であるサルメテロールキシナホ酸塩は、β2 受容体刺激による

気管支拡張作用を有しており、本剤は気管支喘息による気道閉塞に対し、約 12

時間の気管支拡張作用を発揮します 5（図 1）。 
サルメテロールはβ2 受容体に高い選択性 6, 7がありますが、β1 受容体にもわ

ずかに結合するため、過度に使用した場合にはβ1 刺激作用による不整脈や心停

止などの重大な心疾患の発現に至る危険性があります。 
したがって、1 日の投与回数が 2 回を超えないよう患者に対して十分指導して

下さい。また、投与間隔は作用が持続する約 12 時間を目安として下さい。 

 
図 1 本剤、配合単剤及びプラセボの投与 1 日目における一秒率（FEV1）の推移

5 
（海外における 12 歳以上の気管支喘息患者のデータ）
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用法・用量に関連する使用上の注意 

（２）喘息患者において、症状の緩解がみられた場合は、治療上必要最小限の用量

で本剤を投与し、必要に応じ吸入ステロイド剤への切り替えも考慮すること。 



         解 説 
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⇒ 用法・用量に関連する使用上の注意（２） 

本剤の継続投与により、患者の喘息症状の緩解がみられた場合は、治療上必要

最小限の用量への減量、つまり本剤をより低用量製剤へ変更（例：アドエア 500

ディスカス→アドエア 250 ディスカス→アドエア 100 ディスカス）し、必要に応

じて吸入ステロイド単剤への切り替えも考慮して下さい。 

なお、本剤をより低用量製剤へ変更あるいは吸入ステロイド単剤へ変更した際

には、病態の悪化による喘息症状の悪化に注意して下さい。 

 

なお、「アレルギー疾患診断・治療ガイドライン 2007」2 の喘息の長期管理に

おける重症度に対応した段階的薬物療法に、ステップダウンについて以下の記載

があります。 

ステップダウン： 

治療の目標が達成されたら、少なくとも 3 ヵ月以上の安定を確認してから治療内

容を減らしてもよい。以後もコントロール維持に必要な治療は続ける。 
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用法・用量に関連する使用上の注意 

（３）アドエア 250 ディスカス及びアドエア 500 ディスカスは成人用である（小児

の用法・用量は承認されていない）。 

 
（４）慢性閉塞性肺疾患に対して国内で承認されている製剤は、アドエア 250 ディ

スカスのみである。 



         解 説 
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⇒ 用法・用量に関連する使用上の注意（３）（４） 

 アドエア 250 ディスカス、アドエア 500 ディスカスは成人用のため、小児の喘息

治療には、アドエア 50 エアー、アドエア 100 ディスカスをお使い下さい。 

 アドエア 100 ディスカス、アドエア 500 ディスカスおよびアドエア 50 エアーは

本邦では気管支喘息の治療に対してのみ承認されています。慢性閉塞性肺疾患の治

療には、アドエア 250 ディスカスをお使い下さい。 

 

以下に、承認された剤型、効能・効果、用法・用量の一覧表を示します。 
 

 
アドエア 50 

エアー 
アドエア 100
ディスカス 

アドエア 250
ディスカス 

アドエア 500 
ディスカス 

気管支喘息 
（成人） 

1 回 2 吸入 
1 日 2 回 

1 回 1 吸入 
1 日 2 回 

1 回 1 吸入 
1 日 2 回 

1 回 1 吸入 
1 日 2 回 

気管支喘息 
（小児） 

1 回 1 吸入 
または 2 吸入

1 日 2 回 

1 回 1 吸入 
1 日 2 回 

  

慢性閉塞性 
肺疾患 

  
1 回 1 吸入 
1 日 2 回 

 

 

斜線部の効能・効果、用法・用量は承認されていませんので、処方の際にはご注

意下さい。 
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【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）感染症（急性呼吸器感染症を除く）の患者［ステロイドの作用により症状を

増悪するおそれがある］ 
 
 
（２）甲状腺機能亢進症の患者［甲状腺ホルモンの分泌促進により症状を増悪する

おそれがある］ 
 
 
 
 
 
 
 
（３）高血圧の患者［α及びβ1作用により血圧上昇を起こすおそれがある］ 
（４）心疾患の患者［β1作用により症状を増悪するおそれがある］ 
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⇒ １．慎重投与（１） 

禁忌（１）「感染症患者に対する投与」をご覧下さい。 

 
⇒ １．慎重投与（２） 

＜サルメテロールキシナホ酸塩＞ 
甲状腺は交感神経系の支配をうけており、一方、甲状腺ホルモンはβ受容体の

数を増加させます。それゆえに、甲状腺機能亢進症ではβ受容体を介するシステ

ムの感受性が高まっている状態にあるため 8、本剤の配合成分であるβ刺激剤の

サルメテロールキシナホ酸塩に過剰反応する可能性があり、その結果、甲状腺機

能亢進症の症状を悪化させるおそれがあります。 
したがって、甲状腺機能亢進症患者に対しては慎重に投与して下さい。 

 
⇒ １．慎重投与（３）（４） 

＜サルメテロールキシナホ酸塩＞ 
本剤の配合成分であるサルメテロールキシナホ酸塩はβ2 受容体に非常に高い

選択性 6, 7 を示しますが、β1 受容体にもわずかに結合します。また、α受容体刺

激作用を示す可能性があります。 

α受容体が刺激されると、血管収縮作用により血圧が上昇します。また、β1

受容体が刺激されることにより、心拍数・心拍出量が増大し収縮期圧が上昇した

り、心室性不整脈を起こすことがあります。 
したがって、高血圧患者や心疾患のある患者には慎重に投与して下さい。 
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【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） 

（５）糖尿病の患者［グリコーゲン分解作用及びステロイドの作用により症状を増

悪するおそれがある］ 
 



         解 説 
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⇒ １．慎重投与（５） 

以下のグリコーゲン分解作用及びステロイド作用により症状を悪化させるお

それがありますので、糖尿病の患者には慎重に投与して下さい。 
 
＜グリコーゲン分解作用：サルメテロールキシナホ酸塩＞ 
β2 受容体刺激作用により肝臓におけるグリコーゲン分解が促進される結果、

血中の糖及び乳酸が増加する可能性があります。 
 
＜ステロイド作用：フルチカゾンプロピオン酸エステル＞ 
コルチコステロイドによる高血糖の発現機序は明らかにされていませんが、脂

肪組織や肝細胞におけるグルコースの取り込み阻害、肝臓や腎臓における糖新生

亢進作用やインスリン抵抗性などにより高血糖になると考えられています 9, 10。 
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【使用上の注意】 

２．重要な基本的注意 

（１）本剤は既に起きている気管支喘息の発作又は慢性閉塞性肺疾患の増悪を速や

かに軽減する薬剤ではないので、毎日規則正しく使用すること。 
 
 
 
（２）本剤の投与開始前には、患者の喘息症状を比較的安定な状態にしておくこと。

特に、喘息発作重積状態又は喘息の急激な悪化状態のときには原則として本

剤は投与しないこと。 
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⇒ ２．重要な基本的注意（１）（２） 

本剤は、既に発現している喘息発作又は慢性閉塞性肺疾患の増悪を速やかに軽減さ

せる薬剤ではありませんので、喘息発作重積状態＊、喘息の急激な悪化状態又は慢性閉

塞性肺疾患の増悪時においては本剤の投与は行わないで下さい。このような状態の患

者に対しては以下の治療を行うことが必要です。 
 
喘息発作重積状態又は喘息の急激な悪化状態への対応： 

短時間作動型吸入β2 刺激剤あるいは全身性ステロイド剤の投与、酸素吸入、エ

ピネフリン皮下注射など、即効性が期待される処置を行い、状態を改善することが

必要です。 
 

＊：喘息発作重積状態
11
： 

重篤な急性喘息発作、喘息発作のため苦しくて臥位になれない状態、気管支拡張薬の初期治

療に反応しない高度の気流制限の認められる状態と定義される。患者は疲労し、起坐呼吸、

発汗、副呼吸筋の使用を認め、会話がとぎれとぎれである。頻呼吸（30/分以上）や頻脈（120/
分以上）、奇脈を伴うことが多い。（中略）ステロイド薬の全身投与が必要であるが、ただ

ちには改善しないので、場合により挿管による人工呼吸管理が必要。 
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慢性閉塞性肺疾患の増悪への対応： 

気管支拡張薬の吸入、全身性ステロイド剤の投与、細菌感染合併時には抗菌薬（抗

生物質）など即効性が期待される処置を行い、状態を改善することが必要です 4。 
 

＊：慢性閉塞性肺疾患の増悪： 
必ずしも定説はありませんが、国際的に汎用される定義の 2 つを以下に示します。 

Anthonisen らによる定義
12 

慢性閉塞性疾患の経過中に以下の 3 つの主要症状のうち、 

(1)呼吸困難の増悪 

(2)膿性痰の増加 

(3)痰量の増加 

のいずれか、あるいはすべてが出現した場合をいう。ただし、主要症状が 1 つしか認められ

ない場合は、以下の 5 つの症状のうち 1 つ以上を同時に認める場合をいう。 

(1)5 日以内の上気道感染 

(2)他の原因のない発熱 

(3)喘鳴の増加 

(4)咳の増加 

(5)呼吸数あるいは心拍数の 20%の増加 

さらに、以下の疾患が除外される；左・右心不全、肺塞栓症、肺炎、気胸、胸水、不整脈。

 

Burge および Wedzicha による定義
13 

 患者の状態の持続した悪化、すなわち安定期および通常の日内変動域を超え、急性発症し、

患者の COPD に対する基礎治療に加え新たな治療を必要とするもの。 

 

なお、本剤は継続的に使用することによって効果が認められる長期管理薬です。

したがって、毎日規則正しく使用し、自己判断で本剤の使用を中断しないよう患者、

保護者又はそれに代わり得る適切な者に指導して下さい。 



        ＭＥＭＯ 

31 
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【使用上の注意】 

２．重要な基本的注意 

（３）気管支粘液の分泌が著しい患者では、本剤の肺内での作用を確実にするため、

本剤の投与開始に先立って、分泌がある程度減少するまで他剤を使用するこ

と。 
 
 
 
 
 
 
 
（４）過度に使用を続けた場合、サルメテロールのβ1 作用により不整脈、場合に

より心停止を起こすおそれがあるので、使用が過度にならないよう注意する

こと。 
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⇒ ２．重要な基本的注意（３） 

吸入剤である本剤は、肺へ到達することにより、局所の炎症抑制及び気管支の

拡張による臨床効果を示します。したがって、気管支粘液の分泌の著しい患者で

は本剤の肺内への到達が困難となり、臨床効果が不十分となる可能性があります。 
これらの患者では、気道粘液調整剤などの薬剤を使用し、分泌がある程度減少し

てから本剤を使用して下さい。 
 

 
 

⇒ ２．重要な基本的注意（４） 

本剤の配合成分であるサルメテロールキシナホ酸塩はβ2 受容体に高い選択性
6,7 がありますが、β1 受容体にもわずかに結合するため、過度に使用した場合に

はβ1 刺激作用により、不整脈や心停止などの重大な心疾患の発現に至る危険性

があります。 
本剤を使用する際には、用法・用量通り正しく使用するよう患者、保護者又は

それに代わり得る適切な者に指導して下さい（「用法・用量に関連する使用上の

注意」参照）。 
 



 

34 

【使用上の注意】 

２．重要な基本的注意 

 （５）喘息患者において、本剤の投与期間中に発現する急性の発作に対しては、

短時間作動型吸入β2 刺激剤等の他の適切な薬剤を使用するよう患者、保護

者又はそれに代わり得る適切な者に注意を与えること。 
また、その薬剤の使用量が増加したり、あるいは効果が十分でなくなって

きた場合には、喘息の管理が十分でないことが考えられるので、可及的速

やかに医療機関を受診し医師の治療を求めるよう患者、保護者又はそれに

代わり得る適切な者に注意を与えること。 
そのような状態では患者の生命が脅かされる可能性があるので、患者の症

状に応じてステロイド療法の強化（本剤のより高用量製剤への変更等）を

考慮すること。 
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⇒ ２．重要な基本的注意（５） 

本剤は既に発現している喘息発作を速やかに軽減させる薬剤ではありません

（重要な基本的注意（１）（２）参照）ので、本剤投与中に発現した急性の発作

に対しては、短時間作動型吸入β2刺激剤（例えば吸入用サルブタモール硫酸塩）

などの発作治療薬を使用するよう患者、保護者又はそれに代わり得る適切な者に

注意を与えて下さい。 
また、短時間作動型吸入β2 刺激剤などの発作治療薬の使用量が増加したり、

患者が発作治療薬の効果を不十分と感じるようになった場合には、気道炎症の治

療等の喘息管理が十分でないことによる喘息悪化の徴候であることが考えられ

ますので、以下のような対応を取ることが必要です。 
 

喘息悪化の徴候がみられた場合の対応： 

1. 可及的速やかに医療機関を受診するよう患者、保護者又はそれに代わり得る

適切な者に注意を与えて下さい。 

2. 適切な処置が行われない場合には喘息が重症化し、生命を脅かす危険性が考

えられます。患者の症状に応じて、本剤の高用量製剤への変更や全身性ステ

ロイド剤の投与開始によるステロイド療法の強化を考慮して下さい。 
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【使用上の注意】 

２．重要な基本的注意 

（６）喘息患者及び慢性閉塞性肺疾患患者において、感染を伴う症状の増悪がみら

れた場合には、ステロイド療法の強化と感染症の治療を考慮すること。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

（７）本剤の投与を突然中止すると喘息の急激な悪化を起こすことがあるので、投

与を中止する場合には患者の喘息症状を観察しながら徐々に減量していく

こと。 
なお、慢性閉塞性肺疾患患者においても、投与中止により症状が悪化するお

それがあるので、観察を十分に行うこと。 
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⇒ ２．重要な基本的注意（６） 

喘息患者及び慢性閉塞性肺疾患患者において感染を伴う症状の増悪がみられ

た場合には、ステロイド療法の強化（喘息患者の場合、本剤のより高用量製剤へ

の変更等）と感染症の治療を考慮して下さい（「禁忌（１）」参照）。 

 

 
 
 

 

⇒ ２．重要な基本的注意（７） 

本剤の配合成分であるフルチカゾンプロピオン酸エステルは喘息および慢性

閉塞性肺疾患の基本的な病態である気道の炎症を抑制することにより、慢性の症

状をコントロールします。もし、本剤を突然中止した場合には、気道炎症の再燃

により症状が急激に悪化することがあります。 
したがって、喘息患者において本剤を中止する場合には、患者の喘息症状や肺

機能について観察しながら、本剤の低用量製剤へ変更を行うなど徐々に減量を行

って下さい。また、慢性閉塞性肺疾患患者において本剤を中止する場合にも、観

察を十分に行ってください。 
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【使用上の注意】 

２．重要な基本的注意 

（８）全身性ステロイド剤と比較し可能性は低いが、吸入ステロイド剤の投与によ

り全身性の作用（クッシング症候群、クッシング様症状、副腎皮質機能抑制、

小児の成長遅延、骨密度の低下、白内障、緑内障を含む）が発現する可能性

があるので、吸入ステロイド剤の投与量は患者毎に喘息をコントロールでき

る最少用量に調節すること。特に長期間、大量投与の場合には定期的に検査

を行い、全身性の作用が認められた場合には患者の喘息症状を観察しながら

徐々に減量するなど適切な処置を行うこと。 
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⇒ ２．重要な基本的注意（８） 

一般に、ステロイド剤による全身性の作用として、視床下部－下垂体－副腎皮

質系への影響、小児における成長への影響、骨・骨代謝への影響、白内障、緑内

障の発現などが知られていますが、吸入ステロイド剤は、全身性ステロイド剤に

比べ投与量がはるかに少ないため、このような作用が発現する可能性は低いと考

えられています。特に本剤の配合成分であるフルチカゾンプロピオン酸エステル

は、バイオアベイラビリティが低いこと、また、消化管から吸収されても速やか

に初回通過効果を受け不活化される 14 ことから、本剤による全身性作用発現の可

能性は低いと考えられます。 
しかしながら、特に、大量の吸入ステロイド剤を長期間投与した場合に、コル

チゾール値の低下や骨密度の低下などが発現する可能性を示唆する報告があり、

吸入ステロイド剤により全身性の作用が発現する可能性は否定できません。 
したがって、その危険性を最小限に留めるため、本剤の投与量は患者毎に喘息

症状をコントロールできる必要最少用量になるよう調節して下さい。特に、大量

の吸入ステロイド剤を長期間投与する場合、患者背景に応じコルチゾール値測定

などの適切な検査を定期的に行い、全身性の作用がみられた場合には、患者の喘

息症状を観察しながら徐々に減量するなど適切な処置を行って下さい。 
 
次頁に本剤の配合成分であるフルチカゾンプロピオン酸エステル（FP）または

他の吸入ステロイド剤による全身性の作用について評価した文献の概要を示し

ます。 
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１）視床下部－下垂体－副腎皮質系（HPA 系）への影響 

Li JTC らの報告
15 

方法：軽症持続型喘息の成人患者 64 例を対象として、FP 1000μg/日又はプラセボを 104 週間投

与し、試験開始前及び開始後 6 ヶ月毎に HPA 系機能（早朝コルチゾール値、ACTH 試験）、

骨密度（腰椎の骨密度、骨形成マーカー、骨吸収マーカー）、眼の状態を検査した。 
結果：骨密度、眼のパラメーターに有意差はなかった。HPA 系への影響は最小限で、早朝コル

チゾール値に変化はなく、104 週目のコシントロピン刺激 8 時間後の血漿コルチゾール

AUC に小さいが統計学的に有意な差がみられた。 
結論：FP の 2 年間投与は成人軽症喘息において効果的であり、かつ副腎機能、骨密度、眼に対

する臨床的に重要な影響は認められなかった。 

Kemp JP らの報告
16 

方法：少量の吸入ステロイド使用歴のある軽症喘息の成人患者 160 例を対象として、FP88μg*
（N=55）、440μg*（N=51）またはプラセボ（N=54）を 1 日 2 回 104 週間吸入させ、骨

密度、HPA 系機能及び眼への影響を検討した。 
結果：投与 104 週目の各群の腰椎、大腿骨及び全身の骨密度に有意差は認められなかった。投

与開始前と比較した腰椎骨密度の変化は各群とも 1%未満であった。すべての測定時点

で FP88μg 群とプラセボ群の HPA 機能に差はみられなかった。FP440μg 群では、投与 24
及び 52 週目にプラセボ群に比して ACTH テストにおける血清コルチゾール及び AUC の

低値が認められたが、これに伴う全身性の影響は認められなかった。臨床的に意義のあ

る眼の変化は認められなかった。 
結論：FP 吸入剤の長期投与において、骨密度、HPA 系機能及び眼への影響は FP88μg 群とプラ

セボ群に差がなかった。一方、FP440μg 群では、コルチゾール産生に一過性の低下がみ

られたものの、骨密度や眼への影響はみられなかった。 
Li JTC らの報告

17 
方法：18～50 歳の 128 名の喘息患者に FP88μg*×2/日又は 220μg*×2/日、トリアムシノロン

200μg×4/日又は 400μg×2/日、プレドニゾン 10mg/日及びプラセボを 28 日間投与し、HPA
系への影響を比較した。 

結果：投与 28 日後にコシントロピン負荷試験を実施したところ、コシントロピン 6 時間注入

の投与開始時から 12 時間後の平均血漿コルチゾール反応は、FP 群、トリアムシノロン

群及びプラセボ群が同等であり、プレドニゾン群のみ他に比べて有意に低かった。平均

血漿コルチゾール AUC（8 時間）及び血漿コルチゾール最高濃度も、プレドニゾン群が

他の群に比べて有意に低かった。いずれの検査においても、FP 各群はプラセボ群と有意

な差は認められなかった。血漿コルチゾール AUC 及び血漿コルチゾール最高濃度のベ

ースラインからの低下率は、トリアムシノロン 400μg×2/日群がプラセボ群に比し有意に

高かった。 
結論：28 日間の投与後に実施した 6 時間コシントロピン負荷試験において、治療用量における

FP（88µg×2/日及び 220µg×2/日）群の HPA 系への影響は、プラセボ群と同等で、プレド

ニゾン群より著しく小さかった。 
＊：米国の製剤規格表示上の表記。FP88µg、FP220µg 及び FP440µg は、日本や欧州の規格表示であ

れば FP100μg、FP250µg 及び FP500μg に相当。 
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２）成長への影響 

「小児等への投与（１）」の解説をご覧下さい。 
 
３）骨・骨代謝への影響 

Medici TC らの報告
18 

方法：平均 39 歳（男性 20~55 歳、女性 20~45 歳（閉経期前））の軽度～中等度の喘息患者 69
例（67%が男性）を対象として、FP400μg/日、またはベクロメタゾンプロピオン酸エス

テル（BDP）800μg/日（低用量群）、FP750μg/日、または BDP 1500μg/日（高用量群）を

1 年間投与し、投与開始前、6 ヶ月後、12 ヶ月後の骨密度（pQCT（末梢骨用定量コンピ

ューター連動 X 線断層撮影）及び DXA（二重 X 線吸収骨定量装置）を使用）、血液及

び尿サンプルより骨代謝マーカー＊を測定した。 
結果：骨密度について、2 つの薬剤のいずれの用量群においても、基準値から有意な変化はみ

られなかった。骨形成マーカー及び骨吸収マーカーについて、基準値からの変化を分析

した結果、一貫するパターンはみられなかった。 
Wong CA らの報告 19 
方法：20～40 歳 196 人（うち女性 119 名）の喘息患者において、吸入ステロイド剤の累積投与

量と腰椎及び大腿骨の骨密度の用量相関性を調べた。対象として、過去に 6 ヶ月以上の

定期的な吸入ステロイド剤使用歴があり、過去の全身性ステロイド剤の投与歴が少ない

喘息患者を採用した。患者の採用時点で使用されていた薬剤は、ベクロメタゾンプロピ

オン酸エステル（BDP）：157 人（80%）、ブデソニド（BUD）：27 人（14%）、FP：
12 人（6%）であった。骨密度の測定は DXA（二重 X 線吸収骨定量装置）により行った。

薬剤累積投与量の骨密度に対する影響は多変量回帰分析により評価した。 
結果：吸入ステロイド療法の期間は中央値で 6 年（0.5~24 年）、累積投与量は中央値で 876mg

（87~4380mg）であった。吸入ステロイド累積投与量と、腰椎、大腿骨頭頚部、ウォー

ド三角、及び大腿骨転子部における骨密度の間には、年齢及び性別による補正にも関わ

らず負の相関関係がみとめられた。身体活動や過去のステロイド使用歴などの交絡因子

で補正を行っても、相関性は変わらなかった。 
 
＊：骨代謝マーカー 

骨の代謝を知る指標とされ、骨形成を反映する骨形成マーカーと骨吸収を反映する骨吸収マーカーとに分け

られます。骨形成マーカーは、骨型アルカリフォスファターゼ（BAP）、オステオカルシンなどに代表され、

骨吸収マーカーは、尿中カルシウム、デオキシピリジノリンなどに代表されます。 
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４）白内障 

Garbe E らの報告 20 
方法：高齢者のためのケベック州ユニバーサル健康保険プランデータベースから 70 歳以上の

Case（92～94 年に白内障摘出術例）3677 例とコントロール（白内障の診断を受けてい

ない）21868 例を対象に、白内障摘出術施行の相対危険度（オッズ比）を算出した。な

お、使用された主な吸入ステロイドはベクロメタゾンプロピオン酸エステル（BDP）と

ブデソニド（BUD）であった。 
結果：データベースに登録して以来全身性ステロイド剤を投与されなかった患者において、3

年以上にわたる吸入ステロイドの使用はオッズ比を 3.06（95%信頼区間（CI）：1.53~6.13）
と有意に上昇させた。BDP，BUD の高用量グループ（> 1 mg/day）では、2 年間以上の

投与でオッズ比が 3.40（95%CI：1.49~7.76）上昇していた。低～中用量（< 1 mg/day）で

は有意な上昇はみられなかった。 
 
５）緑内障 

Garbe E らの報告 21 
方法：高齢者のためのケベック州ユニバーサル健康保険プランデータベースから 66 歳以上の

Case（新たに境界線緑内障あるいは開放隅角緑内障と診断された、あるいは 88～94 年

に眼圧亢進または緑内障の治療を新たに開始した眼科患者）9793 例とコントロール（緑

内障の診断を受けていない）38325 例を対象に、眼圧亢進、開放隅角緑内障のオッズ比

を算出した。なお、使用された主な吸入ステロイド剤はベクロメタゾンプロピオン酸エ

ステル（BDP）とブデソニド（BUD）、鼻用ステロイドは BDP とフルニソリドであっ

た。 
結果：全体として、吸入・鼻用ステロイド剤の現在の使用と眼圧亢進、開放隅角緑内障の危険

性増加との関連性は認められなかった。高用量の吸入ステロイド剤を 3 ヶ月あるいはそ

れ以上、定期的に処方された患者はオッズ比 1.44（95%CI：1.01~2.06）と危険性が高か

った。 
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【使用上の注意】 

２．重要な基本的注意 

（９）全身性ステロイド剤の減量は本剤の投与開始後症状の安定をみて徐々に行う

こと。減量にあたっては一般のステロイド剤の減量法に準ずる。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

（１０）長期又は大量の全身性ステロイド療法を受けている患者では副腎皮質機能

不全が考えられるので、全身性ステロイド剤の減量中並びに離脱後も副腎

皮質機能検査を行い、外傷、手術、重症感染症等の侵襲には十分に注意を

払うこと。また、必要があれば一時的に全身性ステロイド剤の増量を行う

こと。 
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⇒ ２．重要な基本的注意（９） 

本剤投与に伴い、全身性ステロイド剤を減量・離脱する際の注意事項です。 
本剤の投与にあたり全身性ステロイド剤を急激に減量、中止すると、喘息症状の

再燃を引き起こす場合があるので、全身性ステロイド剤は症状や肺機能を観察し

ながら、徐々に減量して下さい。一般には減量幅を小刻みにし、投与期間が長い

ものほど減量はゆっくり行うことが必要とされています。 
 
 
 

⇒ ２．重要な基本的注意（１０） 

本剤投与に伴い、全身性ステロイド剤を減量・離脱する際の注意事項です。 
長期又は大量の全身性ステロイド療法を受けている患者では、副腎皮質機能が抑

制されていることが予測されます。このような患者において本剤投与に伴い、全

身性ステロイド剤の減量・離脱を急激に行うと、必要なコルチゾール量が不足し

重篤な転帰をたどる危険性があります。特に、外傷、手術、重症感染などのスト

レスが加わると、体内のコルチゾールの需要が急増するため、そのような状況下

では特に注意が必要であると考えられます。 
したがって、長期又は大量の全身性ステロイド療法を受けている患者において

全身性ステロイド剤の減量・離脱を行う際には、減量中並びに離脱後に副腎皮質

機能検査（血中コルチゾール値測定など）を行い、特に外傷、手術、重症感染な

どの侵襲時には注意を払う必要があります。 
また、急性副腎不全の傾向がみられた場合には、一時的にステロイドの増量を

行うなど適切な処置を行って下さい。 
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【使用上の注意】 

２．重要な基本的注意 

（１１）喘息患者において本剤を含む吸入ステロイド剤投与後に、潜在していた基

礎疾患である Churg-Strauss 症候群にみられる好酸球増多症がまれにあらわ

れることがある。この症状は通常、全身性ステロイド剤の減量並びに離脱

に伴って発現しており、本剤との直接的な因果関係は確立されていない。

本剤の投与期間中は、好酸球数の推移や、他の Churg-Strauss 症候群症状（し

びれ、発熱、関節痛、肺の浸潤等の血管炎症状等）に注意すること。 
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⇒ ２．重要な基本的注意（１１） 

吸入ステロイド剤の投与中に、Churg-Strauss 症候群（CSS）＊で認められる好

酸球増多症の臨床症状が発現したという症例が報告されています。本事象は通常、

吸入ステロイド剤導入に伴った経口ステロイド剤の減量や離脱後に発現してい

ました。これら CSS と吸入ステロイド剤との因果関係は確立していません。 

本剤の投与期間中は、好酸球数の推移や、他の CSS 症状（しびれ、発熱、関

節痛、肺の浸潤などの血管炎症状など）に注意して下さい。 

以下に症例の概要を示します。 
 

＊Churg-Strauss 症候群（CSS） 
Churg-Strauss 症候群（アレルギー性肉芽腫性血管炎）は、気管支喘息の既往、末梢

血と組織中の好酸球の増加、壊死性血管炎に基づくと考えられる多臓器症状を特徴

とする疾患です。 
 

■フルチカゾンプロピオン酸エステル（FP）投与中に CSS が認められた 1 例 22 

患者背景 

67歳、女性。罹患歴16年。 
糖尿病、骨粗鬆症を合併。 
近年、経口プレドニン10mg、ベクロメタゾンプロピオン酸エステ

ル（BDP）1200μg投与。 

FP投与量 
BDPからFPに変更し400μgにてFP投与開始。 
その後800μgに増量。 

CSSの発症経過 

FPを増量、経口プレドニンを2.5mgに減量したところ（FP投与開始

約4ヶ月後）、好酸球増多（13054/μl）、左側優位の激しい足底痛、

知覚低下、左下垂足を発現。 
IgE 1874U/mL（増多）、リウマトイド因子136U/mL（陽性）。 
筋・皮膚・胃粘膜生検にてCSSに特異的な病理所見はなし。 
右側腓骨・腓腹神経と両側後径骨神経に有意な伝達速度低下が認

められ、CSSに特徴的な多発性単神経炎の所見を示す。 
歩行不能。 

処置 

プレドニン60mgより治療を開始。好酸球増多改善。下肢痛は種々

の鎮痛剤に抵抗性であったが、約1ヶ月後、疼痛の軽減とともに装

具を使用して歩行可能となる。 
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【使用上の注意】 

２．重要な基本的注意 

（１２）全身性ステロイド剤の減量並びに離脱に伴って、鼻炎、湿疹、蕁麻疹、眩

暈、動悸、怠感、顔のほてり、結膜炎等の症状が発現・増悪することが

ある（このような症状があらわれた場合には適切な処置を行うこと）。 
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⇒ ２．重要な基本的注意（１２） 

本剤投与に伴い、全身性ステロイド剤を減量・離脱する際の注意事項です。 
全身性ステロイド剤の減量あるいは離脱により、鼻炎、湿疹、蕁麻疹、眩暈、動

悸、怠感、顔のほてり、結膜炎などの症状が発現あるいは増悪することがあり

ます。 
このような症状が現れた場合には、発現あるいは増悪した症状に応じて、適切

な治療を行って下さい。 
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【使用上の注意】 

２．重要な基本的注意 

（１３）リトナビルとの併用により全身性のステロイド作用（クッシング症候群、

副腎皮質機能抑制等）が発現したとの報告があるので、併用する場合には

注意すること（「相互作用」の項参照）。 
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⇒ ２．重要な基本的注意（１３） 

海外において、リトナビルとフルチカゾンプロピオン酸エステル（FP）製剤（本

剤を含む）の併用時に、全身性のステロイド作用（クッシング症候群、副腎機能

抑制等）が発現したとの報告 23, 24, 25, 26 があります。 

したがって、リトナビルと本剤の併用は、治療上の有益性が、全身性のステロ

イド作用が発現する危険性を上回ると判断された場合にのみ投与して下さい。ま

た、リトナビルと本剤を併用する際には、全身性のステロイド作用の発現に注意

しながら、患者の状態を十分に観察して下さい（「３. 相互作用」参照）。 

もし、全身性のステロイド作用があらわれた場合には、患者の症状を観察しな

がら、本剤を徐々に減量するなど適切な処置を行って下さい。 

 

■FP 吸入剤とリトナビルとの相互作用によりクッシング症候群を呈した症例

（外国症例）27 
患者背景 男性、33歳、HIV感染症、重度の喘息 

FP吸入剤(1000μg/日) 
使用薬剤 サルメテロール、テルブタリン、スタブジン、ラミブジン、 

リトナビル(200mg/日)、アンプレナビル（1200mg/日） 

副作用の 

発現・経過 

重度の喘息のため、FP吸入剤、サルメテロール、テルブタリンを約2年間

吸入（時に通常投与量以上の量を吸入することがあった）。 
抗HIV薬による治療開始5ヶ月後、満月様顔貌、急性体重増加、ざ瘡、カン

ジダ性食道炎を発現。 
血漿コルチゾール検出不能（<10μg/L）、血漿ACTH検出不能(<10ng/L)、 
尿中遊離コルチゾール<30μg/24H、コルチコトロピン放出ホルモン刺激テ

ストで血漿ACTH・血漿コルチゾールに変化なし、腹部超音波検査は正常。

処置 

FP吸入剤の投与を中止し、生理学的用量のヒドロコルチゾンを処方。2ヶ
月以内にクッシング症候群は改善。 
吸入療法をサルメテロール、テルフェナジン、ブデソニドに変更し、6ヶ
月以上経過後もクッシング症候群はみられず。 
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【使用上の注意】 

２．重要な基本的注意 

（１４）本剤は患者の喘息症状に応じて最適な用量を選択する必要があるため、本

剤の投与期間中は患者を定期的に診察すること。 
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⇒ ２．重要な基本的注意（１４） 

本剤の投与期間中は患者を定期的に診察し、喘息症状に応じた最適な用量を選

択して下さい。特に、本剤をより低用量製剤へ変更した場合などは、喘息症状の

悪化に対して十分注意して下さい。 

 

参考までに、喘息の長期管理における薬物治療について、「アレルギー疾患診

断・治療ガイドライン 2007」2に以下の記載があります。 

重症度に応じて薬剤治療を 4 ステップに分ける。薬剤治療の目標は最小限の薬剤

で最大の効果を得ることであるが、増悪因子の回避、除去は治療の基本である。

患者と医師とのよりよい信頼関係は、最初の治療がいかに有効であるかによると

ころが大きいので、まず、喘息症状の改善と安定を図る。少なくとも 3 ヶ月以上

無症状ならば薬剤使用をステップダウンするが、増悪に対する対応も具体的に指

示する。一方、喘息症状の悪化、または、現在の薬物療法で十分にコントロール

できないときは治療をステップアップする。 
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【使用上の注意】 

２．重要な基本的注意 

（１５）慢性閉塞性肺疾患患者を対象とした国内臨床試験及び海外臨床試験におい

て肺炎が報告された。一般に肺炎の発現リスクが高いと考えられる患者へ

本剤を投与する場合には注意すること。また、肺炎と慢性閉塞性肺疾患の

増悪は共通の臨床症状を呈することがあるので、慢性閉塞性肺疾患の増悪

が疑われる場合には肺炎の可能性についても十分に考慮し、適切な処置を

行うこと。（「重大な副作用３）」、「その他の注意（２）」の項参照） 
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⇒ ２．重要な基本的注意（１５） 

肺炎と慢性閉塞性肺疾患の増悪は共通の臨床症状を呈することがあるので、慢

性閉塞性肺疾患の増悪が疑われる場合には肺炎の可能性についても十分に考慮

してください。 

肺炎（市中肺炎）では、咳嗽、喀痰、呼吸困難などの局所症状、発熱、頭痛、

全身倦怠感などの全身症状、呼吸数の増加、脈拍の増加、血圧の低下、SpO2 の

低下、チアノーゼなどの身体診察所見がみられます。治療としては、起炎菌を特

定し抗菌薬などによる処置を行い、感染対策、呼吸管理、栄養管理、輸液管理な

どの一般療法を実施してください 28。（「４．副作用（１） 重大な副作用３）」、

「１０．その他の注意（２）」参照） 
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【使用上の注意】 

３．相互作用 

フルチカゾンプロピオン酸エステル及びサルメテロールは、主として肝チトクロー

ムP-450 3A4（CYP3A4）で代謝される。 
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 

副腎皮質ステロイド剤を全身

投与した場合と同様の症状が

あらわれる可能性がある。 
特に、リトナビルとフルチカ

ゾンプロピオン酸エステル製

剤の併用により、クッシング

症候群、副腎皮質機能抑制等

が報告されているので、リト

ナビルとの併用は治療上の有

益性がこれらの症状発現の危

険性を上回ると判断される場

合に限ること。 

CYP3A4 による代謝が阻害さ

れることにより、フルチカゾ

ンプロピオン酸エステルの血

中濃度が上昇する可能性があ

る。 
リトナビルは強い CYP3A4 阻

害作用を有し、リトナビルと

フルチカゾンプロピオン酸エ

ステル製剤を併用した臨床薬

理試験において、血中フルチ

カゾンプロピオン酸エステル

濃度の大幅な上昇、また血中

コルチゾール値の著しい低下

が認められている 1)。 

CYP3A4 阻害作用

を有する薬剤 

リトナビル等 

サルメテロールの全身曝露量

が増加し、QT 延長を起こす可

能性がある。 

ケトコナゾール(経口剤：国内

未発売)、リトナビル等の強い

CYP3A4 阻害作用を有する薬

剤と併用する場合には、注意

すること。 

経口剤のケトコナゾールとサ

ルメテロールを併用した臨床

薬理試験において、サルメテ

ロールの Cmax が 1.4 倍、AUC
が 15 倍に上昇したとの報告

がある。 

 
1） 社内資料 
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⇒ ３．相互作用 

フルチカゾンプロピオン酸エステル（FP）及びサルメテロールは、主として肝

チトクローム P-450 分子種 3A4（CYP3A4）で代謝されます 14, 29。 

 

 ＜併用注意：CYP3A4 阻害作用を有する薬剤＞ 

・CYP3A4 阻害作用を有する薬剤と FP との薬物相互作用について 

リトナビルなどの CYP3A4 阻害作用を有する薬剤との併用時において、FP の

血中濃度が上昇する可能性が考えられたため、リトナビルを含む CYP3A4 阻害

作用を有する薬剤と FP 点鼻液との臨床薬理（薬物相互作用）試験が行われまし

た 30（以下参照）。その結果、リトナビルとの併用時において血中 FP 濃度の大幅

な上昇、また血中コルチゾール値の著しい低下がみられました。また、海外にお

いてリトナビルと FP 製剤の併用時に全身性のステロイド作用が発現したとの報

告があります 23, 24, 25, 26（「２.重要な基本的注意（１３）」参照）。 

したがって、本剤とリトナビルの併用は、治療上の有益性が、全身性のステロ

イド作用が発現する危険性を上回ると判断された場合にのみ投与して下さい。ま

た、リトナビルと本剤を併用する際には、全身性のステロイド作用の発現に注意

しながら、患者の状態を十分に観察して下さい。 

◆ CYP3A4 阻害作用を有する薬剤と FP 点鼻液の薬物相互作用試験の概要 30 

方法：健康成人男性 21 例を対象とし、CYP3A4 阻害作用を有する薬剤が、FP 点鼻液の

全身曝露量及び血清コルチゾール値に与える影響を検討するため、CYP3A4 阻害作用を

有する 3 薬剤（リトナビル、ケトコナゾール、エリスロマイシン）と FP 点鼻液を併用

した非盲検 3 期交差試験法により、FP 血漿中濃度（Cmax, AUC）及び血清コルチゾー

ル値を比較検討した。3 期のうち 2 期は CYP3A4 阻害作用を有する薬剤のうち 2 剤を服

用し、残りの 1 期はプラセボを服用した。 
結果：FP 点鼻液（200μg/日×7 日）とエリスロマイシンとの併用時には FP 点鼻液単独投

与時に比べ、FP 血漿中濃度はわずかに上昇し、血清コルチゾール値は減少しなかった。

また、ケトコナゾールとの併用により、FP 血漿中濃度は上昇し、血清コルチゾール値

は減少したが臨床的に問題はなかった。 
 一方、リトナビルとの併用では、FP 血漿中濃度は著しく上昇し、血清コルチゾール

値は大きく減少した。     （外国人におけるデータ）
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・CYP3A4 阻害作用を有する薬剤とサルメテロールとの薬物相互作用について 

海外において少数の健康被験者を対象にケトコナゾール（経口剤）とサルメテ

ロールの併用投与試験が行われました。その結果、ケトコナゾールの併用はサル

メテロールの全身曝露量を増加させることが示され、β作動薬への高曝露に関連

のある副作用（頻脈、QTc 延長）が一部の被験者において認められました。 

ケトコナゾールの経口製剤は国内では発売されておりませんが、ケトコナゾー

ルと同様に強力な CYP3A4 阻害作用を有する薬剤（リトナビル等）については

同様のリスクが考えられることから、併用する場合には注意が必要となります。 
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【使用上の注意】 

３．相互作用 

薬剤名等 臨床症状・措置方法 機序・危険因子 

カテコールアミン

アドレナリン 

イソプレナリン等

不整脈、場合によっては心停

止を起こすおそれがある。よ

って、発作時に頓用で用いる

場合以外は過度に併用しな

いよう注意すること。 

アドレナリン、イソプレナリン

塩酸塩等のカテコールアミン

併用により、アドレナリン作動

性神経刺激の増大が起きる。そ

のため、不整脈を起こすことが

ある。 

キサンチン誘導体

ステロイド剤 

利尿剤 

低カリウム血症による不整

脈を起こすおそれがある。血

清カリウム値のモニターを

行う。 

キサンチン誘導体はアドレナ

リン作動性神経刺激を増大さ

せるため、血清カリウム値の低

下を増強することがある。 

ステロイド剤及び利尿剤は尿

細管でのカリウム排泄促進作

用があるため、血清カリウム値

の低下が増強することが考え

られる。 
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⇒ ３．相互作用  

 ＜併用注意：カテコールアミン＞ 

β2 刺激剤に共通の記載です。 
本剤とカテコールアミンとの併用時にはカテコールアミンを過度に投与しな

いよう注意が必要です。 
♦ アドレナリン、イソプレナリンなどのカテコールアミンを併用した場合、

これら薬剤もβ刺激作用をもつため、β1 刺激作用による不整脈、場合によ

っては心停止を引き起こすおそれがあります（「用法・用量に関連する使

用上の注意（１）」及び「１．慎重投与（４）」参照）。 

 

 ＜併用注意：キサンチン誘導体、ステロイド剤、利尿剤＞ 

β2 刺激剤に共通の記載です。 
本剤とキサンチン誘導体、ステロイド剤あるいは利尿剤との併用により、血清

カリウム値の低下が増強される可能性があります。また、重篤な低カリウム血症

は不整脈などの心疾患を引き起こすおそれがありますので、これらの薬剤との併

用時には、必要に応じ血清カリウム値のモニターを行って下さい。 
♦ 一般にβ2 刺激剤は細胞内へのカリウム取り込みを上昇させるため、血清

カリウム値を低下させることがあります（「４．副作用（１）重大な副作

用２）」参照）。 

♦ テオフィリンなどのキサンチン誘導体はホスホジエステラーゼ活性を抑制

することにより、cyclicAMP が増加し Na/K ポンプの活性化をきたし、血清

カリウム値を低下させます。 

♦ ステロイド剤及びチアジド系（ヒドロクロロチアジド、トリクロルメチア

ジドなど）、ループ系（フロセミド、メフルジドなど）などの利尿剤は腎

の尿細管でのカリウム排泄促進作用を有するため、血清カリウム値を低下

させます 31。 
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【使用上の注意】 

４．副作用 

 （１）重大な副作用 

１）ショック、アナフィラキシー様症状：ショック、アナフィラキシー様症状（呼

吸困難、気管支攣縮、全身潮紅、血管浮腫、蕁麻疹等）があらわれることがあ

る（頻度不明注 1) ）ので、観察を十分に行い、異常が認められた場合には本剤

の投与を中止し、適切な処置を行うこと。 
 
注 1)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。 
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⇒ ４．副作用（１）重大な副作用 

国内において、アナフィラキシー様症状*または同症状と類似の発現経過を示

した症例の報告があります。 
一般にアナフィラキシーは初期症状として口唇や手足のしびれ感、四肢冷感、

心悸亢進、胸部苦悶感、喉頭部違和感、悪心、嘔吐、腹痛などを認めることがあ

り、理化学所見として全身の潮紅、蕁麻疹、嗄声や喘鳴、下痢などが比較的多く

認められ、重篤な場合には呼吸困難、意識消失、血圧低下などのショック症状を

呈します 32。 
ショック、アナフィラキシー様症状が疑われる場合には、投与を中止して適切

な処置を行って下さい。 
 

＊：アナフィラキシー様症状 

アナフィラキシー様症状とは、呼吸困難、全身潮紅、血管浮腫（顔面浮腫、咽頭浮腫等）、

蕁麻疹のうち複数の症状を合わせ発現した全身的で重篤な症状又はアレルギー性と考えら

れる急性で重篤な呼吸困難のうち、血圧低下を伴わない場合のことをいいます 33。 

 

本剤の配合成分であるサルメテロールキシナホ酸塩（SLM）、フルチカゾンプ

ロピオン酸エステル（FP）製剤において報告されたアナフィラキシーあるいはア

ナフィラキシー様症状の症例概要を次頁以降に示します。 
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＜サルメテロールキシナホ酸塩（SLM）＞ 

■アナフィラキシー 

患者背景 
男性、60 代。 肺気腫 
喘息、慢性呼吸不全を合併 

使用薬剤 

SLM100μg 2 日間投与。 
併用薬：プロカテロール塩酸塩水和物、イプラトロピウム臭化物水和物、テ

オフィリン、フルチカゾンプロピオン酸エステル 

副作用の 

発現・経過 

投与開始日 
 
 
 
 
投与 2 日目 

肺気腫に対し SLM 吸入開始。 
吸入後、10 分程してから急に呼吸困難、冷汗が出現し、

数時間にわたり体調悪化。 
その後再び SLM を吸入し、全く同様の状態が出現。同日

回復。 
体調の良い時に、再度 SLM 単独で吸入してみたが、やは

り同様の症状が出現した。 
いずれも 10-15 分後の呼吸困難、冷汗などであり、アナフ

ィラキシー反応が疑われた。SLM 投与中止にて回復。 

＜フルチカゾンプロピオン酸エステル（FP）＞ 

■口唇浮腫、皮疹（アナフィラキシー様症状） 

患者背景 

女性、20 代。 
アスピリン・ダイアルミネート、ロキソプロフェンナトリウム水和物による

アレルギー歴（呼吸困難、全身発疹）あり。 

使用薬剤 

FP200µg×2 日（2 回）投与。 
併用薬：柴朴湯、L‐カルボシステイン、ツロブテロール、デカリニウム塩化

物、小青竜湯、麦門冬湯、当帰建中湯。 

副作用の 

発現・経過 

投与開始日 
投与 2 日目 

2 時間後より 
 
 
 
投与 6 日目 
 
2ヶ月後（再投与）

30 分後より 
 
 
 
 
再投与開始 8 日目

夜、FP200µg 吸入、L‐カルボシステイン服用。 
朝、FP200µg 吸入。 
発疹、口唇浮腫が発現し、増強してきた。 
ヒドロコルチゾンコハク酸エステルナトリウムを点滴静

注し、ベタメタゾン・d‐クロルフェニラミンマレイン酸

塩、シメチジンにて治療。 
改善。 
 
喘息増悪のため、柴朴湯服用、FP200µg 吸入。 
口唇浮腫、全身発疹発現。 
ヒドロコルチゾンコハク酸エステルナトリウム、強力ネ

オミノファーゲンシーを点滴静注する。 
ベタメタゾン・d‐クロルフェニラミンマレイン酸塩、シ

メチジンを服用する。 
消失。 
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【使用上の注意】 

４．副作用 

（１）重大な副作用 

２）血清カリウム値低下：サルメテロールを含むβ2 刺激剤により「重篤な血清

カリウム値の低下」が報告されている（頻度不明注 1) ）。また、β2刺激剤によ

る血清カリウム値の低下作用は、キサンチン誘導体、ステロイド剤及び利尿剤

の併用により増強することがあるので、重症喘息患者では特に注意すること。

さらに、低酸素血症は血清カリウム値の低下が心リズムに及ぼす作用を増強す

ることがある。このような場合には血清カリウム値をモニターすることが望ま

しい。 
 
注 1)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。 
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⇒ ４．副作用（１）重大な副作用  

β2 刺激剤共通の記載です。 
♦ 一般にβ2 刺激剤は細胞内へのカリウム取り込みを上昇させるため、血清カ

リウム値を低下させることがあります 34, 35。これは、β2 受容体刺激により

アデニル酸シクラーゼ活性が増加し、それにより生成された cyclic AMP が

Na/K ポンプの活性をきたすためと考えられています 31。 

♦ カリウム値の低下はキサンチン誘導体、ステロイド剤、利尿剤の併用により

増強されることがあります（「３．相互作用」参照）。 

 
また、低酸素血症により低カリウム血症が心リズムに及ぼす作用を増強するこ

とがあります。このような患者に本剤を投与する場合には血清カリウム値をモニ

ターすることが推奨されます。 
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【使用上の注意】 

４．副作用 

（１）重大な副作用 

３）肺炎：慢性閉塞性肺疾患患者において本剤との関連性が否定できない肺炎が

報告されている（3.3%、アドエア 500 ディスカス注）を使用した 52 週間の国

内臨床試験における頻度）ので、観察を十分に行い、異常が認められた場合に

は、適切な処置を行うこと。（「その他の注意（２）」の項参照） 
 
注）慢性閉塞性肺疾患に対して国内で承認されている製剤は、アドエア 250 ディスカス

のみである。 
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⇒ ４．副作用（３）重大な副作用  

アドエア 500 ディスカス注）を 1 日 2 回 52 週間、慢性閉塞性肺疾患患者に対し

て投与した国内での長期臨床試験にて、本剤の安全性が検討されました。慢性閉

塞性肺疾患患者 122 例にアドエア 500 ディスカス注）が投与され、そのうち、4
例（3.3％）に本剤との関連性が否定できない肺炎が報告されました。本剤投与

時には、観察を十分に行い、異常が認められた場合には、適切な処置を行ってく

ださい。 

なお、本剤との関連性が否定された症例も含めると 19 例（発現率 15.6%）に

肺炎が認められました。（「10. その他の注意（２）」参照） 

注）慢性閉塞性肺疾患に対して国内で承認されている製剤は、アドエア 250 ディスカス

のみである。 
 

 



 

70 

【使用上の注意】 

４．副作用 

気管支喘息 

成人：国内臨床試験において、調査症例432例中、75例（17.4%）に臨床検査値異常

を含む副作用が報告された。その主なものは、嗄声30例（6.9%）、口腔カンジダ症

16例（3.7%）であった（承認時）。 
海外臨床試験において、調査症例1111例中、153例（13.8%）に臨床検査値異常を含

む副作用が報告された。その主なものは、嗄声25例（2.3%）、頭痛24例（2.2%）、口

腔咽頭カンジダ症19例（1.7%）、咽喉刺激感18例（1.6%）であった（承認時）。 
小児：国内臨床試験において、調査症例91例中、2例（2.2%）に臨床検査値異常を

含む副作用が報告された。その内訳は、振戦、肝機能検査異常各1例（1.1%）であ

った（承認時）。 
海外臨床試験において、調査症例428例中、10例（2.3%）に臨床検査値異常を含む

副作用が報告された。その主なものは、鼻炎2例（0.5%）であった（承認時）。 
 
慢性閉塞性肺疾患（慢性気管支炎・肺気腫）（アドエア 500 ディスカス注）を使用し

た試験を含む） 

国内臨床試験において、調査症例 352 例中、116 例 （33.0%）に臨床検査値異常を

含む副作用が報告された。その主なものは、嗄声 51 例 （14.5%）、口腔カンジダ

症 32 例 （9.1%）、口腔及び咽喉刺激感 18 例 （5.1%）であった （承認時）。 
海外臨床試験において、調査症例 4344 例中、653 例（15.0%）に臨床検査値異常を

含む副作用が報告された。その主なものは、口腔咽頭カンジダ症 195 例（4.5%）、

口腔及び咽喉刺激感 112 例（2.6%）、嗄声 101 例（2.3%）であった（承認時）。 
 
注）慢性閉塞性肺疾患に対して国内で承認されている製剤は、アドエア 250 ディスカスの

みである。 
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【使用上の注意】 

（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。 
 1%～10%未満 1%未満 頻度不明注 1) 

過敏症注 2)  発疹、蕁麻疹、血
管浮腫  

口腔並びに
呼吸器 

口腔及び呼吸器カンジ
ダ症、嗄声、口腔及び
咽喉刺激感(異和感、疼
痛、不快感等)、感染症

味覚異常 むせ、咳、口内乾燥、
気管支攣縮注 3) 

循環器  心悸亢進、血圧上
昇、不整脈注 4) 脈拍増加 

精神・神経
系 

 頭痛、振戦、睡眠
障害  

消化器  悪心、腹痛  

その他 筋痙攣 関節痛、浮腫、高
血糖 

鼻炎、胸痛、皮膚挫傷
(皮下出血等) 

注 1) 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。 
注 2) このような場合には投与を中止すること。 
注 3) 短時間作動型気管支拡張剤を投与する等の適切な処置を行うこと。また、過敏症が疑われる場合には、

本剤の投与を中止し、適切な処置を行うこと。 
注 4) 心房細動、上室性頻脈及び期外収縮を含む。 
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⇒ ４．副作用（２）その他の副作用 

 国内臨床試験で認められた副作用、本剤の配合単剤で認められた副作用を参考

に、本剤投与時に注意が必要な副作用を設定しました。 

 本邦承認時までの国内臨床試験において、本剤が投与された成人喘息患者 432

例中に認められた本剤との関連性が否定出来ない有害事象（以下、副作用という）

を表 1 に示します。また、小児喘息患者 91 例中に認められた副作用を表 2 に、

慢性閉塞性肺疾患（COPD）患者 352 例中に認められた副作用を表 3 に示します。 
 

 
表 1 国内臨床試験で認められた副作用一覧（成人：喘息） 

調査症例数 432 
副作用発現症例数（発現率） 75(17.4 ％) 

 

副作用名 
発現例数 

（発現率） 

呼吸器、胸郭及び縦隔障害 32 (7.4 %)
   嗄声 30 (6.9%)
   咽喉頭疼痛 3 (0.7%)
   喘息 1 (0.2%)
感染症及び寄生虫症 18 (4.2%)
   口腔カンジダ症 16 (3.7%)
   食道カンジダ症 1 (0.2%)
 咽喉頭炎 1 (0.2%)
胃腸障害 9 (2.1%)
   悪心 2 (0.5%)
   下痢 2 (0.5%)
   口の感覚鈍麻 2 (0.5%)
 アフタ性口内炎 1 (0.2%)
 胃腸障害 1 (0.2%)
 上腹部痛 1 (0.2%)
臨床検査 9 (2.1%)
 血中コルチゾール減少 3 (0.7%)
 血圧上昇 1 (0.2%)
 血中尿素増加 2 (0.5%)
 血中カリウム減少 1 (0.2%)
 好酸球百分率増加 1 (0.2%)
 喀痰検査 1 (0.2%)
皮膚及び皮下組織障害 5 (1.2%)
 そう痒症 1 (0.2%)
 そう痒性皮疹 1 (0.2%)
 血管神経性浮腫 1 (0.2%)
 発疹 1 (0.2%)
 蕁麻疹 1 (0.2%)
  

副作用名 
発現例数 

（発現率） 

筋骨格系及び結合組織障害 3 (0.7%)
 筋痙攣 2 (0.5%)
 関節痛 1 (0.2%)
心臓障害 3 (0.7%)
 動悸 2 (0.5%)
 洞性頻脈 1 (0.2%)
神経系障害 3 (0.7%)
 頭痛 1 (0.2%)
 感覚減退 1 (0.2%)
 筋痙直 1 (0.2%)
代謝及び栄養障害 2 (0.5%)
 テタニー 1 (0.2%)
 高コレステロール血症 1 (0.2%)
血液及びリンパ系障害 2 (0.5%)
 貧血 2 (0.5%)
全身障害及び投与局所様態 1 (0.2%)
 末梢性浮腫 1 (0.2%)
肝胆道系障害 1 (0.2%)
 肝機能異常 1 (0.2%)
眼障害 1 (0.2%)
 アレルギー性結膜炎 1 (0.2%)
血管障害 1 (0.2%)
 高血圧 1 (0.2%)

 



         解 説 

73 

表 2 国内臨床試験で認められた副作用一覧（小児：喘息） 

調査症例数 91 
副作用発現症例数（発現率） 2(2.2%) 

 

 

 

 

 
 

表 3 国内臨床試験で認められた副作用一覧（慢性閉塞性肺疾患） 

調査症例数 352 
副作用発現症例数（発現率） 116(33.0%) 

 

副作用名 
発現例数 

（発現率） 

呼吸器、胸郭及び縦隔障害 62 (17.6%)
   嗄声 51 (14.5%)
   咽頭不快感 8 (2.3%)
   咽喉頭疼痛 4 (1.1%)
   咽頭刺激感 1 (0.3%)
   声帯萎縮 1 (0.3%)
   痰貯留 1 (0.3%)
感染症及び寄生虫症 42 (11.9%)
   口腔カンジダ症 32 (9.1%)
   肺炎 4 (1.1%)
   口腔真菌感染 3 (0.9%)
   食道カンジダ症 3 (0.9%)
   咽頭炎 2 (0.6%)
   鼻咽頭炎 1 (0.3%)
   帯状疱疹 1 (0.3%)
   非定型マイコバクテリア感染 1 (0.3%)
胃腸障害 15 (4.3%)
   口腔内不快感 5 (1.4%)
   口内炎 4 (1.1%)
   舌痛 3 (0.9%)
 胃潰瘍 2 (0.6%)
 口唇炎 1 (0.3%)
 舌炎 1 (0.3%)
臨床検査 12 (3.4%)
 血中コルチゾール減少 4 (1.1%)
 血中尿素増加 4 (1.1%)
 血圧上昇 1 (0.3%)
  
  
  
  
  

副作用名 
発現例数 

（発現率） 

アスパラギン酸アミノトランスフェラーゼ 1 (0.3%)
 アラニン・アミノトランスフェラーゼ 1 (0.3%)
 好酸球数増加 1 (0.3%)
 尿中ブドウ糖陽性 1 (0.3%)
筋骨格系および結合組織障害 8 (2.3%)
 筋痙縮 6 (1.7%)
 骨粗鬆症 2 (0.6%)
代謝および栄養障害 5 (1.4%)
 糖尿病 4 (1.1%)
 高血糖 1 (0.3%)
神経系障害 4 (1.1%)
 味覚異常 2 (0.6%)
 頭痛 1 (0.3%)
 振戦 1 (0.3%)
心臓障害 4 (1.1%)
 動悸 1 (0.3%)
 心室性期外収縮 1 (0.3%)
 心房細動 1 (0.3%)
 不整脈 1 (0.3%)
眼障害 1 (0.3%)
 白内障 1 (0.3%)
全身障害および投与局所様態 1 (0.3%)
 口渇 1 (0.3%)
皮膚および皮下組織障害 1 (0.3%)
 痒疹 1 (0.3%)
精神障害 1 (0.3%)
 不眠症 1 (0.3%)

 

副作用名 
発現例数 

（発現率） 

臨床検査 1 (1.1%) 
 肝機能検査異常 1 (1.1%) 
神経系障害 1 (1.1%) 
 振戦 1 (1.1%) 
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また、海外の臨床試験において、本剤が投与された成人喘息患者 1111 例中に認め

られた副作用を表 4 に、小児喘息患者 428 例中に認められた副作用を表 5 に、慢性

閉塞性肺疾患患者 4344 例中に認められた副作用を表 6 に示します。 
 

表 4 海外臨床試験で認められた副作用一覧（成人：気管支喘息） 

調査症例数 1111 
副作用発現症例数（発現率） 153（13.8%） 

 

副作用名 
発現例数 

（発現率）

呼吸器、胸郭および縦隔障害  64 (5.8%)
  嗄声 25 (2.3%)
  咽喉頭疼痛 15 (1.4%)
  喘息 9 (0.8%)
  咳嗽 6 (0.5%)
  呼吸困難 6 (0.5%)
  咽喉刺激感 4 (0.4%)
  鼻閉 2 (0.2%)
  発声障害 2 (0.2%)
  湿性咳嗽 1 (0.1%)
  口腔咽頭腫脹 1 (0.1%)
  咽喉絞扼感 1 (0.1%)
  咽喉乾燥 1 (0.1%)
  胸膜痛 1 (0.1%)
  咽頭紅斑 1 (0.1%)
感染症および寄生虫症  35 (3.2%)
  口腔カンジダ症 16 (1.4%)
  カンジダ症 7 (0.6%)
  鼻咽頭炎 5 (0.5%)
  中咽頭カンジダ症 3 (0.3%)
  上気道感染 2 (0.2%)
  喉頭炎 2 (0.2%)
  インフルエンザ 1 (0.1%)
  歯感染 1 (0.1%)
神経系障害  34 (3.1%)
  頭痛 24 (2.2%)
  振戦 6 (0.5%)
  浮動性めまい 4 (0.4%)
  味覚異常 1 (0.1%)
  知覚過敏 1 (0.1%)
  下肢静止不能症候群 1 (0.1%)
胃腸障害  17 (1.5%)
  悪心 5 (0.5%)
  口内乾燥 4 (0.4%)
  消化不良 3 (0.3%)
  口内炎 2 (0.2%)
  下痢 1 (0.1%)
  嘔吐 1 (0.1%)
  舌痛 1 (0.1%)
  口臭 1 (0.1%)
  口腔内潰瘍形成 1 (0.1%)

副作用名 
発現例数 

（発現率）

全身障害および投与局所様態  14 (1.3%)
 状態悪化 3 (0.3%)
 胸部不快感 2 (0.2%)
 インフルエンザ様疾患 2 (0.2%)
 発熱 1 (0.1%)
 胸痛 1 (0.1%)
 疲労 1 (0.1%)
 意味不明な障害 1 (0.1%)
 腫脹 1 (0.1%)
 熱感 1 (0.1%)
 びくびく感 1 (0.1%)
皮膚および皮下組織障害  12 (1.1%)
 発疹 3 (0.3%)
 そう痒症 3 (0.3%)
 湿疹 2 (0.2%)
 アレルギー性皮膚炎 1 (0.1%)
 斑状皮疹 1 (0.1%)
 脱毛症 1 (0.1%)
 顔面腫脹 1 (0.1%)
 発疹 1 (0.1%)
 紅斑性皮疹 1 (0.1%)
 乾皮症 1 (0.1%)
心臓障害  7 (0.6%)
 動悸 7 (0.6%)
筋骨格系および結合組織障害  3 (0.3%)
 筋痙攣 2 (0.2%)
 関節痛 1 (0.1%)
精神障害  3 (0.3%)
 不眠症 2 (0.2%)
 神経過敏 1 (0.1%)
血管障害  3 (0.3%)
 高血圧 2 (0.2%)
 起立性低血圧 1 (0.1%)
臨床検査  2 (0.2%)
 心拍数増加 2 (0.2%)
耳および迷路障害  2 (0.2%)
 耳鳴 1 (0.1%)
 回転性眩暈 1 (0.1%)
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表 5 海外臨床試験で認められた副作用一覧（小児：気管支喘息） 

調査症例数 428 
副作用発現症例数（発現率） 10(2.3%) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
表 6 海外臨床試験で認められた副作用一覧（成人：慢性閉塞性肺疾患） 

調査症例数 4344 
副作用発現症例数（発現率） 653(15.0%) 

 

副作用名 
発現例数 

（発現率） 

感染症および寄生虫症  

   口腔カンジダ症 138 (3.2%)
   カンジダ症 61 (1.4%)
   中咽頭カンジダ症 51 (1.2%)
   喉頭炎 9 (0.2%)
   鼻咽頭炎 7 (0.2%)
   咽頭カンジダ症 6 (0.1%)
   口腔真菌感染 6 (0.1%)
   咽頭炎 5 (0.1%)
   結核 4 (0.1%)
   真菌性口腔咽頭炎 4 (0.1%)
   食道カンジダ症 3 (0.1%)
   肺結核 3 (0.1%)
   鼻炎 3 (0.1%)
   下気道感染 2 (0.1%)
   上気道感染 2 (0.1%)
   真菌感染 2 (0.1%)
   単純ヘルペス 2 (0.1%)
   肺炎 2 (0.1%)

副作用名 
発現例数 

（発現率） 

 齲歯 2 (0.1%)
  インフルエンザ 1 (0.1%)
  ウイルス感染 1 (0.1%)
  眼感染 1 (0.1%)
  気管支炎 1 (0.1%)
  気道感染 1 (0.1%)
  呼吸器モニリア症 1 (0.1%)
  口腔感染 1 (0.1%)
  真菌性食道炎 1 (0.1%)
  足部白癬 1 (0.1%)
  帯状疱疹 1 (0.1%)
  尿路感染 1 (0.1%)
  副鼻腔炎 1 (0.1%)
  慢性気管支炎 1 (0.1%)
呼吸器、胸郭および縦隔障害  
 発声障害 101 (2.3%)
 咽喉頭疼痛 80 (1.8%)
 慢性閉塞性肺疾患 24 (0.6%)
 咽喉刺激感 16 (0.4%)

副作用名 
発現例数 

（発現率） 

呼吸器、胸郭および縦隔障害  4 (0.9%) 
 鼻炎 2 (0.5%) 
 咳嗽 1 (0.2%) 
 嗄声 1 (0.2%) 
 通年性鼻炎 1 (0.2%) 
感染症および寄生虫症 2 (0.5％) 
 カンジダ感染 1 (0.2%) 
 口腔カンジダ症 1 (0.2%) 
皮膚および皮下組織障害 2 (0.5%) 
 皮膚炎 1 (0.2%) 
 アレルギー性皮膚炎 1 (0.2%) 
胃腸障害 1 (0.2%) 
 嘔吐 1 (0.2%) 
免疫系障害 1 (0.2%) 
 季節性アレルギー 1  (0.2%) 
臨床検査 1 (0.2%) 
 心拍数増加 1 (0.2%) 
筋骨格系および結合組織障害 1 (0.2%) 
 筋痙攣 1 (0.2%) 
神経系障害 1 (0.2%) 
 精神運動亢進 1 (0.2%) 
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副作用名 
発現例数 

（発現率） 

 咳嗽 16 (0.4%)
 咽喉乾燥 10 (0.2%)
 呼吸困難 5 (0.1%)
 喀血 5 (0.1%)
 鼻閉 4 (0.1%)
 呼吸困難増悪 3 (0.1%)
 咽頭紅斑 2 (0.1%)
 後鼻漏 2 (0.1%)
 湿性咳嗽 2 (0.1%)
 上咽頭障害 2 (0.1%)
 アレルギー性鼻炎 1 (0.1%)
 咽喉絞扼感 1 (0.1%)
 咽頭不快感 1 (0.1%)
 咽頭浮腫 1 (0.1%)
 気管支反応性亢進 1 (0.1%)
 気道刺激症状 1 (0.1%)
 胸水 1 (0.1%)
 胸膜痛 1 (0.1%)
 喉頭嚢腫 1 (0.1%)
 肺うっ血 1 (0.1%)
 肺高血圧症 1 (0.1%)
 肺障害 1 (0.1%)
 鼻出血 1 (0.1%)
 鼻漏 1 (0.1%)
 副鼻腔うっ血 1 (0.1%)
 変色痰 1 (0.1%)
筋骨格系および結合組織障害 

 筋痙縮 25 (0.6%)
 骨粗鬆症 10 (0.2%)
 筋痛 3 (0.1%)
 骨減少症 3 (0.1%)
 関節痛 2 (0.1%)
 筋骨格硬直 2 (0.1%)
 関節腫脹 1 (0.1%)
 筋炎 1 (0.1%)
 頚部痛 1 (0.1%)
 肩部痛 1 (0.1%)
 骨粗鬆症性骨折 1 (0.1%)
 四肢痛 1 (0.1%)
 背部痛 1 (0.1%)
神経系障害 

 振戦 21 (0.5%)
 頭痛 17 (0.4%)
 浮動性めまい 16 (0.4%)
 下肢静止不能症候群 2 (0.1%)
 味覚異常 2 (0.1%)
 傾眠 1 (0.1%)
 失神 1 (0.1%)
 失声症 1 (0.1%)
 粘膜の灼熱感 1 (0.1%)
 片頭痛 1 (0.1%)
 味覚消失 1 (0.1%)
胃腸障害 

 口内乾燥 19 (0.4%)

副作用名 
発現例数 

（発現率） 

舌痛 9 (0.2%)
 悪心 7 (0.2%)
  口腔内潰瘍形成 6 (0.1%)
  アフタ性口内炎 5 (0.1%)
  口腔内痛 5 (0.1%)
  口内炎 5 (0.1%)
  消化不良 5 (0.1%)
  舌潰瘍 3 (0.1%)
 歯肉出血 2 (0.1%)
 便秘 2 (0.1%)
 胃食道逆流性疾患 1 (0.1%)
 下痢 1 (0.1%)
 口の感覚鈍麻 1 (0.1%)
 口腔そう痒症 1 (0.1%)
 口腔内軟組織障害 1 (0.1%)
 口腔粘膜水疱形成 1 (0.1%)
 口唇のひび割れ 1 (0.1%)
 歯周病 1 (0.1%)
 歯痛 1 (0.1%)
 歯肉退縮 1 (0.1%)
 歯肉痛 1 (0.1%)
 上腹部痛 1 (0.1%)
 食道炎 1 (0.1%)
 舌炎 1 (0.1%)
 舌腫脹 1 (0.1%)
 舌障害 1 (0.1%)
 腹痛 1 (0.1%)
 嘔吐 1 (0.1%)
 嚥下障害 1 (0.1%)
眼障害 

 白内障 16 (0.4%)
 霧視 3 (0.1%)
 緑内障 2 (0.1%)
 眼乾燥 1 (0.1%)
 眼充血 1 (0.1%)
 眼部腫脹 1 (0.1%)
 境界域緑内障 1 (0.1%)
 結膜炎 1 (0.1%)
 流涙増加 1 (0.1%)
傷害、中毒および処置合併症 

 挫傷 13 (0.3%)
 脊椎圧迫骨折 1 (0.1%)
 大腿骨頚部骨折 1 (0.1%)
 大腿骨骨折 1 (0.1%)
心臓障害 

 動悸 8 (0.2%)
 頻脈 5 (0.1%)
 心房細動 3 (0.1%)
 上室性期外収縮 2 (0.1%)
 心室性期外収縮 2 (0.1%)
 不整脈 2 (0.1%)
 冠動脈疾患 1 (0.1%)
 狭心症 1 (0.1%)
 上室性頻脈 1 (0.1%)
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副作用名 
発現例数 

（発現率） 

 心筋虚血 1 (0.1%)
 心房粗動 1 (0.1%)
精神障害 

 不眠症 8 (0.2%)
 不安 6 (0.1%)
 神経過敏 5 (0.1%)
 うつ病 1 (0.1%)
 幻覚 1 (0.1%)
 中期不眠症 1 (0.1%)
血管障害 

 高血圧 5 (0.1%)
 ほてり 1 (0.1%)
 高血圧性クリーゼ 1 (0.1%)
全身障害および投与局所様態 

 胸痛 4 (0.1%)
 胸部不快感 3 (0.1%)
 末梢性浮腫 3 (0.1%)
 無力症 3 (0.1%)
 意味不明な障害 2 (0.1%)
 発熱 2 (0.1%)
 疲労 2 (0.1%)
 びくびく感 1 (0.1%)
 ヘルニア 1 (0.1%)
 異物感 1 (0.1%)
 突然死 1 (0.1%)
 浮腫 1 (0.1%)
 薬効欠如 1 (0.1%)
 疼痛 1 (0.1%)
皮膚および皮下組織障害 

 発疹 4 (0.1%)
 そう痒症 2 (0.1%)
 挫傷発生の増加傾向 2 (0.1%)
 皮膚炎 2 (0.1%)
 そう痒性皮疹 1 (0.1%)
 アレルギー性そう痒症 1 (0.1%)
 アレルギー性皮膚炎 1 (0.1%)
 多汗症 1 (0.1%)
 脱毛症 1 (0.1%)
   斑状出血 1 (0.1%)
   斑状皮疹 1 (0.1%)
   皮膚乾燥 1 (0.1%)
   蕁麻疹 1 (0.1%)
臨床検査 

 真菌培養陽性 3 (0.1%)
 Ｃ－反応性蛋白 2 (0.1%)
 Ｃ－反応性蛋白増加 2 (0.1%)
 ヘモグロビン異常 1 (0.1%)
 胸部Ｘ線異常 1 (0.1%)
 血圧上昇 1 (0.1%)
 血中クレアチニン増加 1 (0.1%)
 血中ブドウ糖増加 1 (0.1%)
   心拍数増加 1 (0.1%)
   体重増加 1 (0.1%)
  

副作用名 
発現例数 

（発現率） 

代謝および栄養障害  
  高脂血症 1 (0.1%)
 食欲減退 1 (0.1%)
  低カリウム血症 1 (0.1%)
耳および迷路障害  
  回転性めまい 1 (0.1%)
  耳痛 1 (0.1%)
生殖系および乳房障害  
 前立腺症 1 (0.1%)
  勃起不全 1 (0.1%)
免疫系障害  
 過敏症 2 (0.1%)
血液およびリンパ系障害 

 リンパ節痛 1 (0.1%)
腎および尿路障害 

 排尿困難 1 (0.1%)
内分泌障害 

  甲状腺機能亢進症 1 (0.1%)
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◇ 発現機序 

薬物過敏症によるもの 

・ 発疹、蕁麻疹、浮腫、血管浮腫、気管支攣縮＊1 

ステロイドの作用と思われるもの 

・ 口腔及び呼吸器カンジダ症＊2、嗄声＊2、口内乾燥、感染症、浮腫、高血糖＊3、

皮膚挫傷（皮下出血等） 

β刺激作用と思われるもの 

・ 循環器系症状： 

本剤はβ2 受容体に非常に高い選択性 6, 7 を示しますが、β1 受容体にもわず

かに結合します。β1 受容体を刺激すると、心拍数・心拍出量が増大し収縮期

圧が上昇したり、不整脈（心房細動、上室性頻脈及び期外収縮を含む）を起

こす可能性があります（「１．慎重投与（３）、（４）」参照）。 

・ 振戦： 

β2 刺激作用による薬理学的副作用と考えられますが、一過性であり、β2

刺激剤による喘息治療を継続しているうちに軽減するとされています 36。 

 骨格筋はたえず軽く強縮（個々の収縮が融合して大きな収縮となること）

し緊張を保っていますが、筋線維のβ2 受容体を刺激すると個々の筋線維収縮

の融合が抑制され、筋の張力が減少します。その結果、個々の収縮が顕在化

するため、振戦が増強されます。また、筋の長さを一定に保つフィードバッ

ク機構に重要な働きをもつ筋紡錘に作用し振戦を増強します 37。 

・ 筋痙攣： 

β2 刺激作用による薬理学的副作用と考えられています。 

・ 頭痛： 

β2 刺激作用による薬理学的副作用と考えられていますが、一過性であり、

β2 刺激剤による喘息治療を継続しているうちに軽減するとされています 36。 

・ 高血糖＊3 

吸入による物理的な刺激によると思われるもの 

・ 口腔及び咽喉刺激感（異和感、疼痛、不快感等）、むせ、咳、口内乾燥、気管

支攣縮＊1： 

吸入時の物理的な刺激によるものと考えられます。 

機序不明のもの 

・ 鼻炎＊4、胸痛、関節痛、悪心、腹痛、味覚異常、睡眠障害 
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＊１：気管支攣縮 

本剤は喘息治療薬ですが、投与直後に気管支の収縮（発作の誘発や呼吸機能の低下）

を引き起こすことがあります。その原因としては、吸入時の物理的な刺激、吸入動

作などいくつかの要因が考えられており 38、海外では”Paradoxical Bronchospasm”

（逆説的気管支攣縮） として知られています。このような症状が発現した際には、

本剤の投与を中止し、短時間作動型の気管支拡張剤を投与するなど、速やかに適切

な処置を行って下さい。 
なお、皮膚症状などが同時に発現するなど、過敏症機序による気管支攣縮が疑われ

る場合には、本剤の投与を中止し、アドレナリン、ステロイドの投与など、過敏症

に対する適切な処置を行って下さい。 
＊２：口腔及び呼吸器カンジダ症、嗄声 

 （「９．適用上の注意（２）」参照） 
＊３：高血糖 

 （「１．慎重投与（５）」参照） 
＊４：鼻炎 

全身性ステロイド剤の減量並びに離脱により、それまで抑制されていた症状が観察

される可能性があります（「２．重要な基本的注意（１２）」参照）。 
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【使用上の注意】 

５．高齢者への投与 

一般に高齢者では生理機能が低下しているので、患者の状態を観察しながら慎重に

投与すること。 
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⇒ ５．高齢者への投与 

一般的に、高齢者は生理機能が低下していることが多いため、副作用の発現頻

度が増加したり、副作用の症状が重症化する傾向があります。したがって、患者

の状態を観察しながら慎重に投与して下さい。 
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【使用上の注意】 

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［β2 刺激剤及び副腎皮質ステロ

イド剤は実験動物で催奇形作用が知られており、大量のサルメテロールキシ

ナホ酸塩（経口：10mg/kg/日）及びフルチカゾンプロピオン酸エステル（皮

下：100µg/kg/日）をラットに併用投与したときに催奇形作用（臍ヘルニア）

及び胎児の発育抑制が報告されている］。 
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⇒ ６．妊婦、産婦、授乳婦等への投与（１） 

動物実験において、以下の結果が得られております。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

投与して下さい。 

 

＜サルメテロールキシナホ酸塩とフルチカゾンプロピオン酸エステルの併用＞ 

動物実験（ラット）において、サルメテロールキシナホ酸塩（経口：10mg/kg）

とフルチカゾンプロピオン酸エステル（皮下：100µg/kg）を併用投与した結果、

フルチカゾンプロピオン酸エステルの高用量投与によると考えられる催奇形性

（臍ヘルニアの発現）がみられました 39。 

 

＜サルメテロールキシナホ酸塩＞ 

動物（ウサギ）への経口投与試験で、大量（1mg/kg/日以上）の投与により催

奇形作用が報告されています 40。 

ヒトにおいて、胎盤通過性や催奇形などに関する報告はありません。吸入剤で

ある本剤は血中濃度が検出限界（1ng/ml）以下であり、胎盤・胎児への移行は少

ないものと考えられます。しかしながら、妊婦への安全性は確立されていないた

め、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を投与して下

さい。 
 

＜フルチカゾンプロピオン酸エステル＞ 

動物（ラット 41、ウサギ 42）への皮下投与試験で、奇形発生、胎児の発育抑制

が報告されています。特にウサギの胎児に対する無毒性量（0.08μg/kg）は、ラッ

ト（10μg/kg）と比べ低い用量となっています。これらラットとウサギの無毒性

量の差は他の合成糖質コルチコイドにもみられ、本剤に特異的なものではありま

せん。吸入剤である本剤は循環血液中への吸収が少なく、吸収された場合でも肝

で速やかに代謝されるため、胎盤・胎児への移行は少なく催奇形性は問題ないも

のと考えられます。しかしながら、妊婦への安全性は確立されていないため、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を投与して下さい。 
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なお、本邦のフルチカゾンプロピオン酸エステル及びサルメテロールキシナホ酸

塩吸入剤の市販後における調査において、妊婦への使用例がそれぞれ 36 例及び 8

例収集され、出産状況などについて追跡調査が可能であった 24 例及び 7 例におい

て本剤が母子に悪影響を与えたと思われる事象は報告されませんでした 43, 44。 

 

また、妊娠中における喘息治療に関して、NIH（米国立衛生研究所）による米

国喘息教育・予防プログラム「妊娠中の喘息管理：薬物療法ガイド（2004 年改

訂版）」45 に以下のように記載されています。 
妊娠中・授乳中の喘息管理の段階的アプローチ：治療 

重症度分類：治療前あるいは十分にコント

ロールされる前の臨床的特徴 
長期管理（コントロール）療法のための薬物治療 

症状／日中 PEF または
FEV1 

日常治療薬 
 

症状／夜間 PEF の変動  

持続的 ≦60％ 

ステップ４ 

重症持続型 頻回 ＞30％ 

・望ましい治療： 
－高用量吸入ステロイド 

および 
－長時間作用型吸入β2刺激薬 

および（必要あれば） 
－ステロイド錠またはシロップを長期投与（2mg/kg/日、通常は 60mg/

日を上限とする）。 
（全身性ステロイド減量を繰り返し試み、高用量の吸入ステロイド＊

でコントロールを維持する） 

・他の治療選択肢： 
－高用量の吸入ステロイド＊ 

および 
－徐放性テオフィリン血清中濃度 5-12μg/mL を投与。 

毎日 ＞60%－＜80%

ステップ３ 

中等症持続型 ＞１晩／週 ＞30% 

・望ましい治療： 
次のいずれか 

－低用量吸入ステロイド＊と長時間作用型吸入β2刺激薬 
または 

－中等量吸入ステロイド＊ 
必要があれば行う治療（とくに深刻な増悪を繰り返す患者）： 

－中等量吸入ステロイド＊と長時間作用型吸入β2刺激薬の併用。 

・他の治療選択肢： 
－テオフィリンまたはロイコトリエン受容体拮抗薬†のいずれかを、

低用量吸入ステロイド＊と併用。 
必要があれば行う治療： 

－テオフィリンまたはロイコトリエン受容体拮抗薬†のいずれかを、
中等量吸入ステロイド＊と併用。 

毎日ではない

が、＞2日／週 ≧80% 
ステップ２ 

軽症持続型 
＞2 晩／月 20%－30% 

・望ましい治療： 
－低用量吸入ステロイド＊ 

・他の治療選択肢（50 音順）：クロモリン、徐放性テオフィリン血清中

濃度 5-12μg/mL、ロイコトリエン受容体拮抗薬†。  
≦2 日／週 ≧80% ステップ１ 

軽症間欠型 ≦2 晩／月 ＜20% 

・日常的な薬物治療は必要ない。 
・長期に肺機能が正常で、症状がなくても、深刻な増悪が起こる可能性

はある。1 コースの全身性ステロイド投与が推奨される。 
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即効性の 

発作治療 
全症例 

・短時間作用型気管支拡張薬：短時間作用型吸入β2刺激薬‡を症状に応じて 2-4 パフ頓用。 
・治療の強度は増悪の重篤度による。必要に応じ 20 分間隔で 3 回まで、あるいはネブライザーを
用いて単回治療。全身性ステロイドも考慮。 

・間欠型喘息で、短時間作用型吸入β2刺激薬‡の使用が＞2 回／週の場合は、長期管理（コントロール）

療法を開始する必要性が示唆される（持続型喘息で短時間作用型吸入β2 刺激薬‡の使用が毎日、ある
いは使用回数が増えている場合は、長期管理（コントロール）薬を増量する必要性が示唆される）。

注記： 
・この段階的アプローチは、治療を患者それぞれのニーズに合わせるために必要な治療方針の決定を支援するもの

であり、それにかわるものではない。 
・重症度分類：発生したいずれかの病態のうち、もっとも重症なステップに患者を割り当てる（PEF は自己最良値

に対するパーセント；FEV1は予備値に対するパーセント）。 
・可能な限り速やかにコントロールを得（全身性ステロイドの短期コースを考慮する）、コントロール維持に必要な

最小限の薬物治療にステップダウンする。 
・短時間作用型吸入β2 刺激薬‡の使用は最低限にする（例：毎日でなくても月におよそ１缶使用しているので

あれば、喘息コントロールが不十分であることを示しており、長期管理（コントロール）療法の開始もしく

はステップアップが必要である）。 
・自己管理法と、喘息を悪化させる環境因子（例：アレルゲン、刺激物）の管理法を教育する。 
・喘息コントロールが困難、あるいはステップ 4 のケアが必要な場合は、喘息専門医に紹介する。ステップ 3 のケ

アが必要となった時点で、紹介することを検討してもよい。 
 
＊ 妊娠中のブデソニド使用に関するデータは、他の吸入ステロイドに比べて多い。 
† 妊娠中のロイコトリエン受容体拮抗薬使用に関するヒトのデータはわずかであるが、安全性を確認した動物の

データが FDA に提出されている。 
‡ 妊娠中のアルブテロール使用に関するデータは、他の短時間作用型吸入β2刺激薬に比べて多い。 
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【使用上の注意】 

６．妊婦、産婦、授乳婦等への投与 

（２）授乳中の婦人に対しては、本剤の使用経験が少ないので、患者に対する本剤

の重要性を考慮した上で授乳の中止あるいは本剤の投与を中止すること［サ

ルメテロールキシナホ酸塩をラットに大量（1mg/kg）に静脈内投与、あるい

はフルチカゾンプロピオン酸エステル 10µg/kg をラットに皮下投与したとき

に乳汁中への移行が報告されている］。 
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⇒ ６．妊婦、産婦、授乳婦等への投与（２） 

動物実験（ラット）において、サルメテロールキシナホ酸塩を大量（1mg/kg）

に静脈内投与あるいはフルチカゾンプロピオン酸エステル10µg/kgを皮下投与し

た際に乳汁中への移行が報告されています 46, 47。ヒトにおいて、乳汁中への移行

や乳児への影響などに関する報告はありません。 
しかしながら、授乳婦における本剤の使用経験は少ないため、授乳婦において

は、母体に対する有益性と乳児への危険性を十分に考慮し、授乳の中止あるいは

本剤の投与を中止して下さい。 
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  【使用上の注意】 

７．小児等への投与 

（１）全身性ステロイド剤と比較し可能性は低いが、吸入ステロイド剤を特に長期

間、大量に投与する場合に成長遅延をきたすおそれがある。長期間投与する

場合には吸入ステロイド剤の投与量は患者毎に喘息をコントロールできる

最少用量に調節することとし、身長等の経過の観察を十分に行うこと。また、

使用にあたっては、使用法を正しく指導すること。なお、小児等に対しては

国内での 24 週間を超える使用経験はない。
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⇒ ７．小児等への投与（１） 

一般に、ステロイド剤が小児の成長に影響を及ぼすことは知られていますが、

吸入ステロイド剤については、成長速度が低下したとする報告 48 と成長速度に

影響はみられなかったとする報告 49, 50 があり、一定の見解は得られていません。 
しかしながら、より臨床的に重要である最終身長（成人時の身長）への影響

について海外の大規模な調査結果からは、影響が認められたとしても一時的な

成長速度の低下（成長遅延）であり、吸入ステロイド剤の長期投与は最終身長

に影響を及ぼさないことが示唆されています 51。 
さらに、重度の喘息自体が成長に影響を及ぼすことが報告されており 52、喘

息の重症度、その他成長に影響を及ぼすことが考えられる要因（喘息による運

動制限、全身性ステロイド剤の併用等）が複雑に絡み合い、試験成績の評価を

困難にしています。 
このように、吸入ステロイド剤が成長に及ぼす影響は明確になっていません

が、大量の吸入ステロイド剤を長期間投与する場合に成長遅延が発現する可能

性を示唆する報告 53 もあり、吸入ステロイド剤が小児の成長に影響を及ぼす可

能性は否定できません。 
従って、その危険性を最小限に留めるため、吸入ステロイド剤を長期間投与

する場合、投与量は患者毎に喘息症状をコントロールできる必要最少用量に調

節するようにして下さい。特に、長期間かつ大量に吸入ステロイド剤を投与す

る場合には、患児の成長が遅延する可能性があることに留意し、身長等の検査

を定期的に行って下さい。 
なお、国内の小児臨床試験では、投与期間 24 週間が最長であり、24 週間を超

える使用経験はありません。 
 
次にフルチカゾンプロピオン酸エステル（FP）または他の吸入ステロイド剤

が成長に及ぼす影響について評価した文献の概要を示します。 
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１．FP とプラセボの比較試験 

 
２．4 試験（FP と BDP）のメタアナリシスによる報告 

 

Allen DB らの報告 49 
方法：4～11 歳の持続型喘息患児 325 例を対象として、プラセボ（106 例）、FP100μg/日（111

例）あるいは 200μg/日（108 例）を 1 年間投与し、身長、骨年齢を測定した。 
結果：1 年後の身長の平均伸長はプラセボ群で 6.15±0.17cm 、FP100μg/日群が 5.94±0.16cm、

FP200μg/日群が 5.73±0.13cm であり、FP の両用量群ともプラセボ群との間に有意な差は

みられなかった。平均身長、平均成長速度及び平均骨年齢についても各群間に有意差は

みられなかった。 
結論：FP（100μg/日もしくは 200μg/日）を 1 年間投与した喘息患児の身長はプラセボ群と同様

であり、各年齢で予測される成長速度と同等の成長速度を示した。FP（100μg/日もしく

は 200μg/日）の 1 年間の投与では喘息患児の成長に有害な影響を及ぼさないことが示唆

された。しかしながら、FP が成長抑制を起こさないことは完全には否定できない。 

Sharek PJ らの報告 48 
方法：Medline(1966-1998)、 Embase(1980-1998)と Cinahl(1982-1998)の文献データベースから、

0～18 歳の喘息患児を対象に、吸入ステロイド剤と非ステロイド喘息薬を比較した単盲

検あるいは二重盲検の臨床試験のうち、投与期間が少なくとも 3 ヵ月以上であり、成長

速度を検討した５試験の論文を選択し、メタアナリシスを実施した。 
結果：4 試験でベクロメタゾンプロピオン酸エステル（BDP）（328~400μg/日）、1 試験で FP

（200μg/日）が使用されていた。対象の喘息患児 855 例（脱落した患者を含む）の患者

背景は、軽症～中等度の喘息、平均年齢 9.5 歳、投与期間 7 ヵ月～54 週間であった。BDP
群（231 例）では、非ステロイド系喘息薬を投与された群（コントロール群 209 例）と

比較して、身長の平均伸長速度が 1.51cm/年（95%CI：1.15~1.87）低く、コントロール群

との間に有意差が認められた。また FP 群（96 例）では、プラセボ群（87 例）と比較し

て身長の平均伸長速度が 0.43cm/年（95%CI：0.01~0.85）低く、プラセボ群との間に僅か

な有意差が認められた。 
結論：中用量の BDP 及び FP の軽度～中等度の喘息患児への投与により、それぞれ 1.51 cm/年

及び 0.43cm/年の成長速度の低下がみられた。しかし、54 週以上投与した際の吸入ステ

ロイド剤の影響、または最終身長への影響は不明である。 
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３．ブデソニド（BUD）が最終身長に及ぼす影響を検討した報告 

Agertoft L らの報告 51 
方法：吸入 BUD の長期治療が成人身長に影響を及ぼす影響を調べることを目的として、小

児喘息患者を対象とした前向きの研究を行った。今回成人身長に達した 211 例の小児

の内訳は、BUD の投与を受けた喘息患者 142 例、吸入ステロイド剤の投与を 1 度も受

けたことのない喘息患者 18 例（コントロール 1 群）、喘息患者の健康な兄弟 51 例（コ

ントロール 2 群）であり、試験開始前の身長と成人身長を測定した。 
結果：BUD 群の患者は成人身長に達するまでに平均 9.2 年間（3~13 年間）の BUD の治療を

受けており、BUD 投与量は平均 412μg/日（110~877μg/日）、累積投与量は 1.35g
（0.41~3.99g）であった。予測身長と測定値の差の平均は BUD 群が+0.3cm（95％CI：
-0.6~+1.2）、コントロール１群が-0.2cm（95％CI：-2.4~+2.1）、コントロール 2 群が+0.9cm
（95％CI：-0.4~+2.2）であり、各群で差が認められなかった。成人身長は BUD 投与開

始前の小児の身長に有意に相関した。BUD 投与開始後初めの 1 年間は成長速度が有意

に低下したが、その低下と成人身長との間には有意な相関はみられなかった。 
結論：喘息の小児が BUD の長期治療を受けても、標準の身長に到達する。 

 
４．国内において BDP の成長および骨代謝への影響を検討した報告 

林田道昭らの報告 50 
方法：平均 11.7 歳（6~16 歳）で BDP の投与を開始した小児喘息患者 78 例を対象に身長およ

び副腎皮質機能への影響を検討した。 
①身長への影響については、5 年以上 BDP 投与を続行した 34 例の投与前後の身長 SD
スコア：（身長－標準身長）/（SD）を求めた。 
②副腎皮質機能への影響については、3~7 年後に早朝コルチゾール値と rapid ACTH 試

験を施行した 12 例とコントロール 13 例（ステロイド投与歴のない小児喘息患者）を

比較した。 
結果：①BDP 投与期間は平均 6.6±1.3 年（5~10 年）、維持量は平均 292.7±219.9μg/日

（50~1200μg/日）であった。身長 SD スコアは男児 20 例では投与前-0.46±1.34（SD）

から投与後+0.20±0.90（SD）へ、女児 14 例では投与前-0.51±0.95（SD）から投与後

+0.04±0.96（SD）へ有意に増加した。BDP 投与中 4 年以上経時的に身長を追跡した男

児 13 例、女児 6 例について、男児では 5 年後に＋となり、標準身長へのキャッチアッ

プがみられ、7 年後には増加の傾向がみられた。一方、女児では 4 年後に＋となり、

有意な増加がみられた。 
②BDP 投与期間は平均 51.9±17.8 ヶ月（37~91 ヶ月）、維持量は平均 387.5±301.6μg/
日（100~1200μg/日）であった。コントロール群に比べ、BDP 群は早朝 6 時血中コルチ

ゾール値、rapid ACTH 試験で有意差をみなかった。 
結論：成長に関し、身長 SD スコアは有意に増加し 4～5 年後には標準身長へのキャッチアッ

プがみられ、その後はむしろ促進的に身長の伸びがみられた。副腎皮質機能への影響

について、コントロール群と BDP 群で有意差はみられなかった。BDP は成長や副腎皮

質機能への影響は少ないと考えられた。 
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５．国内において BDP の成長および骨代謝への影響を検討した報告 

井上寿茂らの報告 53 
方法：3～15 歳の喘息患者 34 例を対象として、BDP 吸入 15.5±6.5μg/kg/日（7.3~30.9μg/kg/

日）を 6 ヶ月間行い、前後で身長、体重、皮質骨の骨密度、血清オステオカルシン値

を測定した。 
結果：吸入量の増加に伴い身長の伸びが抑制される傾向が認められ、特にBDP吸入量 25μg/kg/

日以上では顕著であった。BDP 吸入量が 15μg/kg/日以上の群（大量吸入群）では、そ

れ未満の群（通常量吸入群）と比較し、身長 SD スコア（（身長－標準身長）/（SD））

の吸入開始前後の変動が有意に低かった。骨密度、血清オステオカルシン値は吸入開

始前後または吸入量別で変動な変動はみられなかった。 
結論：BDP 吸入量が 15μg/kg/日以上になると、骨代謝には影響がみられないものの、身長発

達が抑制される可能性が示唆された。 

 

＊rapid ACTH 試験 

コルチゾールの合成・分泌は主に下垂体前葉からの副腎皮質刺激ホルモン Adrenocorticotropic 
hormone（ACTH）分泌により調節されています。すなわち、通常、ACTH が分泌されると副腎
皮質が刺激され、血中のコルチゾール値が上昇します。しかしながら、副腎皮質機能が抑制され
た患者では、ACTH が分泌されても血中のコルチゾール値は十分に上昇しません。 
rapid ACTH 試験は、合成 ACTH を静注し、静注前，静注後 30 分，静注後 60 分の血中コルチゾ
ール値を測定することにより行います。正常な反応としては、①負荷後 30 分の値が 20μg/dl 以
上となる，あるいは②負荷後 30 分あるいは 60 分の値が前値の 2～4 倍以上になる等とされてい
ます。 
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【使用上の注意】 

７．小児等への投与 

（２）低出生体重児、新生児、乳児又は 4 歳以下の幼児に対する安全性は確立して

いない（使用経験が少ない）。 
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⇒ ７．小児等への投与（２） 

本剤の小児を対象とした海外臨床試験では 4 歳以上、国内臨床試験では 5 歳以上

の患者が試験に組み入れられ、有効性および安全性が評価されました。低出生体重

児、新生児、乳児および国内における 4 歳以下の幼児を対象とした臨床試験は実施

しておらず、この年齢層における本剤の使用経験は限られていることから、これら

の患者に本剤を使用する場合には観察を十分に行いながら投与を行って下さい。 
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【使用上の注意】 

８．過量投与 

（１）サルメテロールの過量投与（用法・用量を超える量）により頻脈、不整脈、

振戦、頭痛及び筋痙攣等、β刺激剤の薬理学的作用による症状が増悪する可

能性がある。また、重篤な症状として、低カリウム血症、高血糖、心室性不

整脈あるいは心停止等が発現する可能性がある。このような場合には本剤の

投与を中止し、適切な処置を行うこと。本剤の解毒剤は心臓選択性β遮断剤

であるが、このような薬剤の使用により気管支攣縮が発現する可能性がある

ため、使用にあたっては十分に注意すること。 
 
 



         解 説 

97 

 

⇒ ８．過量投与（１） 

用法・用量を超えて本剤を過量に投与した場合には、β刺激剤の薬理学的作用

による症状（頻脈、不整脈、振戦、頭痛、筋痙攣など）が増悪する可能性があり

ます。また、低カリウム血症、高血糖、心室性不整脈あるいは心停止など、重篤

な症状が発現する可能性があります。 
 

過量投与時の対応： 

本剤の投与を中止し、適切な処置を行って下さい。本剤の配合成分であるサル

メテロールキシナホ酸塩に対する解毒剤としては、心臓選択的β受容体遮断剤

（選択的β1 遮断剤：アテノロール、メトプロロール、ベタキソロール、セリプ

ロロールなど）が考えられますが、これらの薬剤の投与により気管支攣縮が発現

する可能性があるため、使用にあたっては、患者の状態を十分に観察し、慎重に

投与する必要があります。 
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【使用上の注意】 

８．過量投与 

（２）フルチカゾンプロピオン酸エステルの過量投与（通常の用法・用量を超える

量等）により副腎皮質機能抑制等の全身性の作用がみられることがある。本

剤を過量かつ長期間吸入した小児において、低血糖、及びそれに伴う意識低

下、痙攣を主な所見とする急性副腎皮質機能不全の発現が報告されている。 
副腎皮質機能が抑制されている患者においては、外傷、手術、感染、本剤の

急速な減量時等に急性副腎皮質機能不全が発現する可能性がある。過量投与

後に本剤を減量する際は、患者の管理を十分に行いながら徐々に行うこと。 
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⇒ ８．過量投与（２） 

用法･用量を超えて本剤を過量に投与した場合、全身性ステロイド剤を投与し

た場合と同様に全身性の作用が発現する可能性があります。 
本剤が過量投与された場合には、副腎皮質機能抑制などの全身性の作用の発現

に注意し、患者の状態を確認しながら徐々に減量するなど適切な処置を行って下

さい。 
 
＜参考＞ 

英国において実施された吸入ステロイド剤（ICS）による急性副腎皮質機能不

全に関する調査の概要 54 
目的：英国で処方される ICS（ベクロメタゾン（BDP）、ブデソニド（BUD)、フルチカゾ

ンプロピオン酸エステル（FP））による副腎不全の発現率を調査した。 

方法：2912 人の小児科医と内分泌科医を対象とし、ICS に関連した急性副腎皮質機能不全

症例の経験の有無を郵送により調査した。その結果、急性副腎皮質機能不全を経験し

たと回答した医師に対してはアンケートにて追跡調査（年齢、性、治療内容、コルチ

ゾール値、視床下部－下垂体－副腎皮質系テスト結果など）を行った。 

結果：急性副腎皮質機能不全の判定基準に合致した症例は、33 例（小児 28 例、成人 5 例）

であった。小児の 23 例は意識低下もしくは昏睡などを伴なう低血糖が突然みられ、5
例は潜行性にみられた。また、成人では 4 例が潜行性にみられた。33 例の ICS 投与

量は 500～2000μg/日であり、これらのうち 30 例（91%）は FP、1 例（3%）は FP+BUD、

2 例（6%）は BDP が使用されていた。 

結論：ICS による急性副腎皮質機能不全は以前の報告数から予測されるより高率であった。

また、94％の症例において FP が関連していた。したがって、喘息治療に十分な経験

を持つ医師によって管理されないかぎり、FP の小児承認用量＊（400μg/日）を超えて

投与されるべきではない。また、高用量の ICS 投与患者において、急激な投与中止

が急性副腎皮質機能不全を発症させることがあるので、副腎機能が評価されるまで急

に中止すべきではないことを強調する。 

＊：本邦における FP の小児 1 日最大投与量は 200μg である。
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【使用上の注意】 

９．適用上の注意 

（１）本剤は口腔内への吸入投与にのみ使用すること（内服しても効果はみられな

い）。 
 
 
 
（２）吸入後：本剤吸入後に、うがいを実施するよう患者を指導すること（口腔内

カンジダ症又は嗄声の予防のため）。ただし、うがいが困難な患者には、う

がいではなく、口腔内をすすぐよう指導すること。 
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⇒ ９．適用上の注意（１） 

内服した場合、効果を発現する前にフルチカゾンプロピオン酸エステルの大部

分が肝臓において不活性物質である 17β-カルボン酸体に代謝 55 されるため、本

剤は吸入にて投与して下さい。 
 
⇒ ９．適用上の注意（２） 

うがいを行うことにより口腔内や咽喉頭に付着した余剰なステロイドを取り

除き、口腔内カンジタ症や嗄声の発現率が減少することが期待されます 56, 57。う

がいが困難な場合は口腔内をすすぐよう指導して下さい。 
さらに、食事摂取前の吸入や朝晩の歯磨き前の吸入が吸入のコンプライアンス

を高め、口腔内のカンジダ発症の予防につながる可能性を示唆した報告 57, 58 があ

ります。 
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【使用上の注意】 

１０.その他の注意 

（１）本剤の有効成分の1つであるサルメテロールについて米国で実施された喘息 
患者を対象とした28週間のプラセボ対照多施設共同試験2)において、主要評

価項目である呼吸器に関連する死亡と生命を脅かす事象の総数は、患者集団

全体ではサルメテロール（エアゾール剤）群とプラセボ群の間に有意差は認

められなかったものの、アフリカ系米国人の患者集団では、サルメテロール

群に有意に多かった。また、副次評価項目の１つである喘息に関連する死亡

数は、サルメテロール群に有意に多かった。なお、吸入ステロイド剤を併用

していた患者集団では、主要及び副次評価項目のいずれにおいてもサルメテ

ロール群とプラセボ群の間に有意差は認められなかった。  
 

2) Nelson HS et al. Chest 2006; 129(1): 15-26. 
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⇒ １０．その他の注意（１） 

次の「SMART 試験の概要」をご覧下さい。 
 
■SMART 試験（Salmeterol Multicenter Asthma Research Trial）59の概要 

米国において、喘息治療に対するサルメテロールキシナホ酸塩（SLM）28 週間

投与時の安全性（呼吸及び喘息関連の事象）をプラセボとの比較により評価するた

め、多施設共同喘息調査試験が実施された。12 歳以上の喘息患者を対象とし、長

時間作動型β2 刺激剤（LABA）の投与歴を持つ患者は除外された。本試験では、

スクリーニングのため治験医師の医療機関を 1 回受診し、同意取得後、盲検下にて

治験薬（SLM 42μg＊またはプラセボを 1 日 2 回、定量噴霧式エアゾール剤により投

与）を 28 週間分処方され、既に処方されている喘息治療に加えて投与された。患

者は再来院する必要はなく、4 週毎に電話による追跡調査が行われた（図 2 参照）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

図 2 SMART 試験のデザイン 

主要評価項目は「呼吸器に関連する死亡」及び「呼吸器に関連する生命を脅かす

事象（挿管及び人工呼吸器の使用と規定した）」の総数、副次評価項目は「喘息に

関連する死亡」及び「喘息に関連する生命を脅かす事象」の総数、「呼吸器に関連

する死亡数」及び「喘息に関連する死亡数」などの 6 項目とした。 

目標症例数の半数が組み入れられた時点で中間解析を実施することが計画され

ており、中間解析を実施した結果、予め設定していた試験中止基準には合致しない

ものの、アフリカ系米国人に認められた所見と登録が困難であることを理由に本試

験は中止となった。 

主要評価項目である「呼吸器に関連する死亡」及び「呼吸器に関連する生命を脅

「既存治療」＋「サルメテロール 42µg を１日 2 回」 
(n=13,176) 

以下の 2 つを 
ともに満たす患者 

・ 多施設共同・無作為・二重盲検・並行群間・プラセボ対照試験
・ 無作為割付（試験登録）時に試験薬 28 週間分を一括配布 

「既存治療」＋「プラセボを 1 日 2 回」 
(n=13,179) 

28 週間 
（4 週毎に電話調査） 

無作為

割付
・12 歳以上の喘息患者 
・LABA の未使用患者 

＊：P40 参照 
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かす事象」の総数の発現率は低く、患者集団全体において SLM 群とプラセボ群

の両群間に統計学的な有意差は認められなかった（表 7 参照）。一方、副次評価項

目の「喘息に関連する死亡」及び「喘息に関連する生命を脅かす事象」の総数、「呼

吸器に関連する死亡数」及び「喘息に関連する死亡数」において、SLM 群はプラ

セボ群と比較して、わずかだが有意に高かった。 

 
表 7 主要評価項目及び副次的評価項目に関する 

プラセボ群に対するサルメテロール群の相対リスクと 95％信頼区間 

28 週間の生命表分析 SLM 群 プラセボ群 相対リスク 95％信頼区間

「呼吸器に関連する死亡」及び「呼吸器に関連する生命を脅かす事象」の総数 

全体（N=26,355） 50 36 1.40  (0.91-2.14) 
白人系米国人（N=18,642） 29 28 1.05 (0.62-1.76) 

主
要
評
価
項
目

アフリカ系米国人（N=4,685） 20 5 4.10 (1.54-10.90) 
「喘息に関連する死亡」及び「喘息に関連する生命を脅かす事象」の総数 

全体（N=26,355） 37 22 1.71 (1.01-2.89) 
白人系米国人（N=18,642） 17 16 1.08 (0.55-2.14) 

アフリカ系米国人（N=4,685） 19 4 4.92 (1.68-14.45) 
「呼吸器に関連する死亡数」 

全体（N=26,355） 24 11 2.16 (1.06-4.41) 
白人系米国人（N=18,642） 16 7 2.29 (0.94-5.56) 

アフリカ系米国人（N=4,685） 8 2 3.88 (0.83-18.26) 
「喘息に関連する死亡数」 

全体（N=26,355） 13 3 4.37 (1.25-15.34) 
白人系米国人（N=18,642） 6 1 5.82 (0.70-48.37) 

副
次
評
価
項
目 

アフリカ系米国人（N=4,685） 7 1 7.26 (0.89-58.94) 

本試験は、部分集団間または部分集団内の差について解析することを目的として

デザインされたものではなかったが、以下の層別解析が行われた。 

人種別解析：主要評価項目について人種別解析を行った結果、白人系米国人の集

団では SLM 群及びプラセボ群の両群間に統計学的な有意差は認められなかったが、

アフリカ系米国人の集団では SLM 群において有意な増加が認められた（表 7 参照）。 

試験登録時における吸入ステロイド薬（ICS）使用別解析：試験登録時における

ICS の使用割合は、白人系米国人で 49%、アフリカ系米国人で 38%であった。試験

登録時に ICS を使用していた集団では、SLM 群とプラセボ群の両群間で主要及び

副次評価項目の発現数に顕著な差は認められなかった（表 8 参照）。しかし、試験

登録時において ICS を使用していなかった集団では、SLM 群はプラセボ群より主

要評価項目の発現数が多く、また副次評価項目の「喘息に関連する死亡」及び「喘

息に関連する生命を脅かす事象」の総数は有意に多かった。 



         解 説 

105 

表 8 人種別及び試験登録時における ICS 使用の有無別 

主要評価項目及び副次的評価項目に関する 

プラセボ群に対するサルメテロール群の相対リスクと 95％信頼区間 

 試験登録時に ICS 使用 試験登録時に ICS 未使用 
 SLM群 プラセボ群 相対リスク(95％信頼区間) SLM群 プラセボ群 相対リスク(95％信頼区間)

「呼吸器に関連する死亡」及び「呼吸器に関連する生命を脅かす事象」の総数 

全体 23 19 1.21 (0.66-2.23) 27 17 1.60 (0.87-2.93) 
白人系米国人 13 15 0.88 (0.42-1.84) 16 13 1.25 (0.60-2.60) 

主
要
評
価
項
目 

アフリカ系米国人 9 3 3.02 (0.82-11.11) 11 2 5.61 (1.25-25.26) 
「喘息に関連する死亡」及び「喘息に関連する生命を脅かす事象」の総数 

全体 16 13 1.24 (0.60-2.58) 21 9 2.39 (1.10-5.22) 
白人系米国人 6 9 0.68 (0.24-1.90) 11 7 1.62 (0.63-4.17) 

アフリカ系米国人 9 3 3.02 (0.82-11.11) 10 1 10.46 (1.34-81.58) 
「呼吸器に関連する死亡数」 

全体 10 5 2.01 (0.69-5.86) 14 6 2.28 (0.88-5.94) 
白人系米国人 7 3 2.31 (0.60-8.93) 9 4 2.29 (0.71-7.42) 

アフリカ系米国人 3 1 3.12 (0.33-29.92) 5 1 4.43 (0.52-37.89) 
「喘息に関連する死亡数」 

全体 4 3 1.35 (0.30-6.04) 9 0  
白人系米国人 1 1 0.96 (0.06-15.35) 5 0  

副
次
的
評
価
項
目 

アフリカ系米国人 3 1 3.12 (0.33-29.92) 4 0  

 

結論として、主要評価項目において、SLM 群とプラセボ群の両群間で有意な差

は認められなかった。副次評価項目では、SLM 群において「喘息に関連する死亡」

及び「喘息に関連する生命を脅かす事象」の総数、「呼吸器に関連する死亡数」及

び「喘息に関連する死亡数」にわずかではあるが有意な増加が認められた。層別解

析により、白人系米国人よりもアフリカ系米国人においてリスクが大きいことが示

唆された。しかし、このリスクが生理的治療効果、遺伝的因子、効果不良の原因と

なる患者の行動などの要因によるものか否かは不明であった。 
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【使用上の注意】 

１０.その他の注意 

（２）慢性閉塞性肺疾患患者におけるアドエア250ディスカス投与時の本剤との関

連性が否定された症例も含めた肺炎の発現率は4～12週間投与の国内臨床試

験で2.6%、8～52週間投与の海外臨床試験で3.2%であり、そのうち本剤との

関連性が否定できない症例はそれぞれ0%及び0.1%未満であった。アドエア

500ディスカス注)投与時の本剤との関連性が否定された症例も含めた肺炎の

発現率は52週間投与の国内臨床試験で15.6%、13～156週間投与の海外臨床試

験で9.4%であり、そのうち本剤との関連性が否定できない症例はそれぞれ

3.3%及び0.1%未満であった。156週間投与の海外臨床試験3)では、プラセボ投

与群（7%）及びサルメテロール50µg投与群（9%）に比べてアドエア500ディ

スカス注）投与群（13%）で、肺炎（本剤との関連性が否定された症例も含む）

の発現率が高かった。 
なお、国内外臨床試験において、慢性閉塞性肺疾患の重症度が最重症の患者、

男性、高齢者、Body Mass Indexの低い患者で肺炎の発現頻度が高い傾向が示

されている。 
 

注）慢性閉塞性肺疾患に対して国内で承認されている製剤は、アドエア250ディスカス

のみである。 

 
3) Calverley P M A et al. N Engl J Med 2007; 356: 775-789. 
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⇒ １０．その他の注意（２） 

以下に、本項目の肺炎の発現率を算出する際のもとになった臨床試験の一覧表

を示します。 
 

---アドエア 250 ディスカス--- 
国内/
海外 試験名 投与期間

（週） 
アドエア 
投与例数 

肺炎発現 
例数 

関連が否定

できない肺

炎例数 
国内 SCO10064660 4～12 230 6 0 

SFCA300761 24 178 0 0 
SCO100470 24 518 3 0 
SCO4003062 8 62 0 0 
SCO100250 52 394 23 0 

海外 

SCO4004363 52 394 24 1 
 

---アドエア 500 ディスカス注）--- 
国内/
海外 

試験名 投与期間

（週） 
アドエア 
投与例数 

肺炎発現 
例数 

関連が否定

できない肺

炎発現数

（例） 
国内 SCO10064864 52 122 19 4 

SCO3000565 13 67 1 0 
SFCA300666 24 169 2 0 
SFCB302467 52 358 11 0 
SCO3000368

［TORCH］ 156 1546 207 1 
海外 

SCO4003669

［INSPIRE］ 104 658 43 0 

 

また、以下に慢性閉塞性肺疾患の重症度が最重症の患者、男性、高齢者、Body 
Mass Index（BMI）の低い患者で肺炎の発現頻度が高い傾向が示された臨床試

験についてご説明します 64, 68。 
 

■海外臨床試験（TORCH 試験）68 
慢性閉塞性肺疾患患者 6184 例のうち、1546 例にアドエア 500 ディスカス注）、1552 例にフ

ルタイド 500μg、1542 例にセレベント 50μg、1544 例にプラセボが 1 日 2 回、156 週間投

与されました。 
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最重症の患者（FEV1 の予測値に対して 30%未満）、男性、高齢者および BMI 値の低い患

者（25 未満）で肺炎の発現頻度が高い傾向がみられましたが、この傾向はプラセボ群を含

む各投与群に共通して認められました。 
 

■国内臨床試験 64 
アドエア 500 ディスカス注)を投与した試験にて、TORCH 試験と同様に高齢者（75 歳以上）

において肺炎の発現頻度が高い傾向がみられました。 

 

注）慢性閉塞性肺疾患に対して国内で承認されている製剤は、アドエア 250 ディスカスの

みである。 
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