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IF 利用の手引きの概要 ―日本病院薬剤師会― 

（2020 年 4 月改訂） 

１.医薬品インタビューフォーム作成の経緯 

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

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

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

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

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

IF と略す）が誕生した。 

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

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

薬情報委員会が IF 記載要領の改訂を行ってきた。 

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

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

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

品情報検索のページ（http://www.pmda.go.jp/PmdaSearch/iyakuSearch/）にて公開されている。日病

薬では、2009 年より新医薬品の IF の情報を検討する組織として「インタビューフォーム検討

会」を設置し、個々の IF が添付文書を補完する適正使用情報として適切か審査・検討している。 

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

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

した。 

２.IF とは 

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

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

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

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

に作成及び提供を依頼している学術資料」と位置付けられる。 

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

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

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

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

つことを前提としている。 

IF の提供は電子データを基本とし、製薬企業での製本は必須ではない。 

３.IF の利用にあたって 

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

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

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

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

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

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

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

PMDA の医薬品医療機器情報検索のページで確認する必要がある。 

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

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

には十分留意すべきである。 

 



４.利用に際しての留意点 

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

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

品適正使用のための学術資料であるとの位置づけだが、記載・表現には医薬品、医療機器等の品

質、有効性及び安全性の確保等に関する法律の広告規則や販売情報提供活動ガイドライン、製薬

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

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

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

査などにより、利用者自らが IF の内容を充実させるべきものであることを認識しておかなけれ

ばならない。製薬企業から得られる情報の科学的根拠を確認し、その客観性を見抜き、医療現場

における適正使用を確保することは薬剤師の本務であり、IF を利用して日常業務を更に価値ある

ものにしていただきたい。 
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略 語 表 

略語・略号 英語 日本語 

ACh acetylcholine アセチルコリン 

AUC area under the concentration-time curve 血中濃度－時間曲線下面積 

BSE bovine spongiform encephalopathy ウシ海綿状脳症 

CRP C-reactive protein C 反応性蛋白 

DIC disseminated intravascular coagulation 汎発性血管内凝固症候群 

ELISA enzyme-linked immunosorbent assay 酵素結合免疫吸着測定法 

FAS full analysis set 最大の解析対象集団 

HAV hepatitis A virus A 型肝炎ウイルス 

HBs hepatitis B surface B 型肝炎ウイルス表面 

HBV hepatitis B virus B 型肝炎ウイルス 

HCV hepatitis C virus C 型肝炎ウイルス 

His histamine ヒスタミン 

HIV human immunodeficiency virus ヒト免疫不全ウイルス 

HIV-1 human immunodeficiency virus type 1 ヒト免疫不全ウイルス 1 型 

HIV-2 human immunodeficiency virus type 2 ヒト免疫不全ウイルス 2 型 

ITT 集団 intention to treat 治療しようとした全例を解析対象とする集団 

NAT nucleic acid amplification test 核酸増幅検査 

PPS per protocol set 治験実施計画書に適合した対象集団 

r-tPA recombinant tissue plasminogen activator プラスミノーゲン活性化因子 

vCJD variant creutzfeldt-jakob disease 変異型クロイツフェルト・ヤコブ病 

 



Ⅰ．概要に関する項目 

－1－ 

１．開発の経緯 

 

タコシール組織接着用シート（以下、本剤）は、有効成分であるヒトフィブ

リノゲン及びヒト由来のトロンビンを、支持体であるウマコラーゲンシート

に固着させたシート状生物学的組織接着・閉鎖剤である。 

本剤を開発したニコメッド・オーストリア社（Nycomed Austria GmbH）は、

1980 年代にヒトフィブリノゲン、ウシ由来のトロンビン及びウシ由来のアプ

ロチニンを有効成分とし、ウマコラーゲンを支持体とする本剤の先行品であ

るタココンブ組織接着用シート注）（以下、タココンブ）を開発し、オースト

リアを始め各国で承認を取得した（1998 年本邦承認）。さらに、ウシ由来の

トロンビンによるアレルギー反応発症のリスクを軽減するため、トロンビン

をウシ由来からヒト由来に変更した TachoComb H を開発し、欧州等で承認を

取得した（本邦では未承認）。加えて、非臨床試験等の結果に基づき、ウシ由

来のアプロチニンは製剤の組織接着・閉鎖効果に必須ではないと判断し、ウ

シ由来成分によるアレルギー反応発症のリスク及びウシ海綿状脳症（以下、

「BSE」）等の感染症の理論上のリスクを回避するために、ウシ由来のアプロ

チニンを使用しない本剤を開発し、2004 年に欧州で、2010 年に米国で承認を

取得した。本邦では、CSL ベーリング株式会社が 2004 年 10 月に鳥居薬品株

式会社からタココンブを承継したが、ウシ由来成分を含まない製剤への切り

換えが必要であると考え、タココンブに代わる本剤の開発に着手した。海外

における非臨床及び臨床試験成績に加え、国内臨床試験として実施した肝臓

領域における第Ⅲ相試験成績等により、本剤はタココンブに劣らない有効性

及びタココンブと同様の安全性を有すると判断し、2010 年 5 月に新医療用配

合剤としての承認申請を行い、2011 年 9 月 26 日に承認を取得した。その

後、2017 年 7 月 12 日に新剤型であるロールタイプの承認を取得した。 
注）薬価収載削除品 

 

２．製品の治療学的特性 

 

1. 本剤の非臨床試験においてタココンブ注）との差は認められず、配合成分の

変更による影響はみられなかった。 
注）薬価収載削除品 

 （「Ⅵ．薬効薬理に関する項目」の項参照） 

2. 本剤の原材料となる血漿については、HBs 抗原、抗 HCV 抗体、抗 HIV-1

抗体及び抗 HIV-2 抗体が陰性であることを確認している。また、プールし

た試験血漿については、HIV、HBV、HCV 及び HAV について核酸増幅検

査（NAT）を実施し、適合した血漿を本剤の製造に使用している。加え

て、ヒトパルボウイルス B19 についても NAT によるスクリーニングを実

施し、適合した血漿を用いている。さらに、製造工程でウイルス不活化の

ためにパスツリゼーション（液状加熱）処理を行っている。ただし、以上

の安全対策を講じているが、血液を原料としていることに由来する感染症

伝播のリスクを完全に除外することはできない。 

（「Ⅷ．5．重要な基本的注意とその理由」の項参照） 

3. 本剤は、手術時の局所出血及び体液・体内ガスの漏出に対する処置法とし

て、国内外臨床試験によりその有効性及び安全性が示された。 

（「Ⅴ．5．臨床成績」の項参照） 

4. 重大な副作用としてショック、膿瘍が報告されている。 

（「Ⅷ．8．（1）重大な副作用と初期症状」の項参照） 
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３．製品の製剤学的特性 

 

1. 本剤は、先行品であるタココンブ注）からウシ由来成分を除いた製剤（ウシ

トロンビンのヒトトロンビンへの変更及びウシアプロチニン削除）であ

り、タココンブで懸念されるウシ由来成分によるアレルギー反応発症のリ

スクや BSE 等の感染症の理論上のリスクを回避することが可能となった。 
注）薬価収載削除品 

（「Ⅰ．1．開発の経緯」の項参照） 

2. タココンブ注）と同様、コラーゲンシートを支持体とした組織接着剤であ

り、用時調製を必要とせず、即時かつ簡便に使用できる。 
注）薬価収載削除品 

（「Ⅳ．2．（1）有効成分（活性成分）の含量及び添加剤」、 

「Ⅴ．3．用法及び用量」の項参照） 

 

４．適正使用に関して

周知すべき特性 

 

適正使用に関する資材、 
最適使用推進ガイドライン等 

有 
無 

タイトル、参照先 

ＲＭＰ 無 ― 

追加のリスク最小化活動として作

成されている資材 
無 ― 

最適使用推進ガイドライン 無 ― 

保険適用上の留意事項通知 無 ― 

  

５．承認条件及び流通・

使用上の制限事項 

 

(1) 承認条件 

 

該当しない 

(2) 流通・使用上の

制限事項 

 

該当しない 

６．ＲＭＰの概要 

 

該当しない 
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１．販売名 

(1) 和名 

 

 

タコシール® 組織接着用シート 

 

(2) 洋名 

 

TachoSil® Tissue Sealing sheet 

 

(3) 名称の由来 

 

タコシールの名称は、効果が“速やか”であることから「速さ」を意味する

接頭語「Tacho（タコ）」と、接着、閉鎖を意味する「Seal（シール）」の発音

を組み合わせたものである。 

 

２．一般名  

(1) 和名(命名法) 

 

ヒトフィブリノゲン、トロンビン（JAN） 

(2) 洋名(命名法) 

 

Human fibrinogen（INN）、Human thrombin（JAN、INN） 

(3) ステム 

 

該当しない 

３．構造式又は示性式 

 

該当しない 

４．分子式及び分子量 

 

該当しない 

５．化学名(命名法)

又は本質 

 

該当しない 

 

６．慣用名、別名、

略号、記号番号 

 

治験番号：TCSJ-1 
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１．物理化学的性質 

(1) 外観・性状 

 

 

・ヒトフィブリノゲン： 注射用水に溶かすとき、無色澄明～わずかに乳白色を呈

する。 

・トロンビン画分： 注射用水に溶かすとき、無色澄明の液となる。 

 

(2) 溶解性 

 

該当資料なし 

(3) 吸湿性 

 

該当資料なし 

(4) 融点(分解点)、 

沸点、凝固点 

 

該当資料なし 

(5) 酸塩基解離定数 

 

該当資料なし 

(6) 分配係数 

 

該当資料なし 

(7) その他の主な 

示性値 

 

該当資料なし 

２． 有効成分の各種

条件下における

安定性 

 

ヒトフィブリノゲンの安定性試験の結果 

試験名 保存条件 保存形態 保存期間 安定性 

長期保存試験 5±3℃ 無色透明の 
ガラス容器 
及びゴム栓 

60ヵ月 規格内 

25±2℃ 
60±5％RH 

60ヵ月 

加速試験 40±2℃ 
75±5％RH 

 6ヵ月 

試験項目：性状、pH、水分、微生物限度試験、定量 等 

 

トロンビン画分の安定性試験の結果 

試験名 保存条件 保存形態 保存期間 安定性 

長期保存試験 5±3℃ 無色透明の 
ガラス容器 
及びゴム栓 

60ヵ月 規格内 

加速試験 25±2℃ 12ヵ月 

40±2℃ 
75±5％RH 

 6ヵ月 

試験項目：性状、pH、水分、無菌試験（加速試験では実施せず）、定量 等 

 

３． 有効成分の確認

試験法、定量法 

 

確認試験法：該当しない 

定量法：該当しない 
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１．剤形 

(1) 剤形の区別 

 

シート状外用剤（適用局所に貼付圧迫） 

 

(2) 製剤の外観及び 

性状 性状 
本剤は、乳白色のスポンジ状のシートで、活性成分固着面（片面）は、

黄色に着色されている。本剤は、最終製剤に 60Co によるγ線照射を施し

た無菌製剤である。 

形状 

・規格：本剤 1cm2中 
ヒトフィブリノゲン 5.5mg／ヒト血液由来成分 
（採血国：米国、ドイツ、オーストリア、採血方法：非献血） 

トロンビン画分 2.0IU／ヒト血液由来成分 
（採血国：米国、ドイツ、オーストリア、採血方法：非献血） 

・サイズ： 
フラットタイプ 
 9.5cm×4.8cm（レギュラーサイズ） 
 4.8cm×4.8cm（ハーフサイズ） 
 3.0cm×2.5cm（スモールサイズ） 

 ロールタイプ 
 4.8cm×4.8cm（ハーフサイズ） 
ハーフサイズシートのコーティング面（活性成分固着面）を外側と

してロール状に成形されている。 

  

(3) 識別コード 該当しない 

 

(4) 製剤の物性 該当資料なし 

 

(5) その他 ・無菌の有無 

無菌製剤 

最終製剤には滅菌処理として 60Co によるγ線照射を施している。なお、滅

菌処理による性状の変化は認められていない。 

 

２．製剤の組成 

(1) 有効成分(活性成分) 

の含量及び添加剤 

 

 

 成分 含量（1cm
2
中） 備考 

有効成分 

ヒトフィブリノゲン 5.5mg ヒト血液由来成分 
採血国： 米国、ドイツ、 

オーストリア 
採血方法注）：非献血 トロンビン画分 2.0IU 

支持体 ウマコラーゲン 2.1mg ウマ深部指状屈筋腱由来成分 

添加剤 
リボフラビン、人血清アルブミン（ヒト血液由来成分、採血国：米

国、ドイツ、オーストリア、採血方法：非献血）、L-アルギニン塩酸

塩、塩化ナトリウム、クエン酸ナトリウム水和物 

原料の製造工程において、人アンチトロンビンⅢ（ヒト血液由来成分、採血国：米国、ドイツ、

オーストリア、採血方法：非献血）、ヘパリンナトリウム（ブタ小腸粘膜由来成分）を使用して

いる。 
注）「ⅩⅢ．備考 献血又は非献血の区別の考え方」の項参照。 

 

(2) 電解質等の濃度 該当しない 

 

(3) 熱量 該当しない 
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３．添付溶解液の 

組成及び容量 

該当しない 

 

 

４．力価 

 

該当資料なし 

 

５．混入する可能性 

のある夾雑物 

 

本剤は血漿分画製剤であるため血漿成分の混入は否定できない。 

 

６．製剤の各種条件下 

における安定性 

 

試験名 保存条件 保存形態 保存期間 安定性 

長期保存試験 25±2℃ 
60±5％RH 

一次包装： 
ブリスターパック 

 
二次包装： 
アルミニウム密封容器 
（乾燥剤） 

36ヵ月 規格内 

中間的試験 30±2℃ 
65±5％RH 

36ヵ月  

加速試験 40±2℃ 
75±5％RH 

 6ヵ月  

試験項目：性状、水分、無菌試験、定量 等 

 

（製剤の有効期間について） 

本剤の貯法及び有効期間は室温で 3 年である。本剤の長期保存試験（25±2℃／60±

5％RH、36 ヵ月）、中間的試験（30±2℃／65±5％RH、36 ヵ月）から室温で 3 年の

安定性が確認されている。 

 

７．調製法及び溶解後の 

安定性 

 

該当資料なし 

８．他剤との配合変化 

(物理化学的変化) 

 

該当資料なし 

９．溶出性 

 

該当資料なし 

10．容器・包装 

(1) 注意が必要な容器・

包装、外観が特殊な

容器・包装に関する

情報 

 

 

該当しない 

(2) 包装 〈フラットタイプ〉 

タコシール組織接着用シート 9.5cm×4.8cm 1 枚（レギュラーサイズ）［乾

燥剤入り］ 

タコシール組織接着用シート 4.8cm×4.8cm 1 枚（ハーフサイズ）［乾燥剤

入り］ 

タコシール組織接着用シート 3.0cm×2.5cm 1 枚（スモールサイズ）［乾燥

剤入り］ 

〈ロールタイプ〉 

タコシール組織接着用シート 4.8cm×4.8cm 1 枚（ハーフサイズ）［乾燥剤

入り］ 
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(3) 予備容量 該当資料なし 

 

(4) 容器の材質 一次包装：ブリスターパック（ トレイ材質：ポリエチレンテレフタレート、

カバー紙材質：高密度ポリエチレン） 

二次包装：アルミパック（材質：アルミニウム） 

 

11．別途提供される 

資材類 

該当しない 

 

 

12．その他 該当しない 
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１．効能又は効果 肝臓外科、肺外科、心臓血管外科、産婦人科及び泌尿器外科領域における手

術時の組織の接着・閉鎖 

（ただし、縫合あるいは接合した組織から血液、体液又は体内ガスの漏出をき

たし、他に適切な処置法のない場合に限る。） 

 

２．効能又は効果に 

関連する注意 

 

設定されていない 

３．用法及び用量 

(1) 用法及び用量の 

解説 

 

 

接着・閉鎖部位の血液、体液をできるだけ取り除き、本剤を適切な大きさに

し、乾燥状態のままあるいは生理食塩液でわずかに濡らし、その活性成分固

着面を接着・閉鎖部位に貼付し、通常 3～5 分間圧迫する。 

 

(2) 用法及び用量の 

設定経緯・根拠 

 

該当資料なし 

 

４．用法及び用量に 

関連する注意 

 

設定されていない 

５．臨床成績 

(1) 臨床データ 

パッケージ 

 

 

海外での臨床試験成績において、肝臓外科、肺外科、心臓血管外科、泌尿器

外科における有効性及び安全性は示されている。国内では、肝臓外科領域の

患者を対象としたタココンブ注）との二重盲検比較試験を実施した。その結

果、有効性においてタココンブに対する本剤の非劣性が確認され、安全性は

海外と同様であった。 

 

治験の種類 デザイン 対象 位置付 

第Ⅲ相 

（国内） 

タココンブ対照 
無作為化、二重盲検 

肝臓外科 評価 1）, 2） 

第Ⅲ相 

（国外） 

アルゴンビーマー対照 
無作為化、非盲検 

肝臓外科 評価 3） 

第Ⅲ相 

（国外） 

アルゴンビーマー対照 
無作為化、非盲検 

肝臓外科 評価 4） 

第Ⅲ相 

（国外） 

標準外科処置 
無作為化、非盲検 

心臓血管外科 評価 5） 

第Ⅲ相 

（国外） 

標準外科処置 
無作為化、非盲検 

泌尿器科 評価 6） 

第Ⅲ相 

（国外） 

標準外科処置 
無作為化、非盲検 

肺外科 評価 7） 

第Ⅲ相 

（国外） 

標準外科処置 
無作為化、非盲検 

肺外科 評価 8） 

第Ⅲ相 

（国内） 
非盲検（タココンブ） 産婦人科 参考 9） 

第Ⅲ相 

（国外） 
非対照、非盲検 肝臓外科（小児） 参考 10） 

注）薬価収載削除品 
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(2) 臨床薬理試験 

 

該当資料なし 
 

(3) 用量反応探索試験 該当資料なし 
 

(4) 検証的試験 

1) 有効性検証試験 

 

 

①国内第Ⅲ相試験 1）, 2） 

目的 肝切除患者を対象とした本剤の有効性及び安全性の検証 

試験デザイン タココンブ注）対照、二重盲検、無作為化、多施設共同、非劣性試験 

対象疾患及び 
主な選択基準/ 
除外基準 

スクリーニング検査時に、下記の選択基準を満たし、かつ除外基

準に抵触しないことが確認された者 
【選択基準】 
・待機的な肝切除術が予定される患者又は肝移植の提供者 
・同意取得時の年齢が 20 歳以上の者 
【除外基準】 
・Child-Pugh 分類が C である者 
・ 治験薬の成分又はウシ血液を原料とする製剤（トロンビン、

フィブリノリジン、幼牛血液抽出物など）、ウシ肺を原料とする

製剤（アプロチニンなど）、ウマ血液を原料とする製剤（抗ヒト

リンパ球ウマ免疫グロブリン、抗ヒト胸腺細胞ウマ免疫グロブ

リン、乾燥まむしウマ抗毒素など）に対し過敏症の既往歴のあ

る者 
・タココンブの使用歴がある者 

用法及び用量 【投与時期】肝切除術中（一次止血後に、滲出性出血などの出血が

持続する場合で、治験責任医師又は治験分担医師によって、治験

薬の使用が必要と判断された場合） 
【用量及び投与方法】接着・閉鎖部位の血液、体液をできるだけ取

り除き、治験薬を適切な大きさにし、乾燥状態のまま、あるいは

生理食塩液でわずかにぬらし、その活性成分固着面を接着・閉鎖

部位に貼付し、5 分間圧迫する。 

主要評価項目 【有効性】 
治験薬貼付 5 分後における止血の達成の有無 
【安全性】 
有害事象の発現内容、発現件数及び例数 

試験結果 【有効性】 
主要評価項目の有効率（治験薬貼付 5 分後に止血を達成した被験

者の割合）は両群とも 100％で、有効率の差は 0 であり、本剤の

タココンブに対する非劣性が示された。Wilscon score 法により

行った解析では、有効率の差の 95％信頼区間は-6.64～6.64 であっ

た（PPS*）。 

 治験薬貼付 5 分後における止血達成の有無 

治療群

（N） 
有効例 無効例 有効率 1 

有効率の差の 
95％信頼区間 2 

本剤群（54） 54 0 100％ 
［-6.64, 6.64］ 

対照群（54） 54 0 100％ 

1： 有効率＝（有効例／例数）×100 
2： 計画された方法では 95％信頼区間は［0, 0］となったため、Wilson 

score 法により解析が行われた。 
* PPS（Per Protocol Set）：治験実施計画書に適合した対象集団   
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試験結果 
（つづき） 

【安全性】 
重篤な有害事象及び重篤な副作用発現率に両群間で有意差はみら

れなかった（P＝0.7980 及び P＝0.6182）。 
本剤群の副作用は 10 例（18.2％）に認められ、主な副作用は発熱

6 例（10.9％）、発疹 3 例（5.5％）、処置後胆汁漏出 2 例（3.6％）

であった。また、対照群の副作用は心室細動 1 例（1.8％）であっ

た。（FAS*） 
「Ⅷ．8．◆副作用頻度一覧表等」の項参照 

 

投与 28 日後まで

の事象 

本剤群（N=55） 対照群（N=56） 

例数（％） 件数 例数（％） 件数 

有害事象 55（100％） 329 56（100％） 303 

副作用 10（18.2％）  19  1（1.8％）   1 

重篤な有害事象  7（12.7％）   8  9（16.1％）  10 

重篤な副作用  2（3.6％）   2  1（1.8％）   1 

* FAS（Full analysis set）：最大の解析対象集団 
 

注）薬価収載削除品 

 

 ②海外第Ⅲ相試験 

海外において以下の試験が実施された。 

 

肝臓外科領域 

肝切除例を対象とした非盲検比較試験が 2 試験実施された。 

ⅰ） 本剤群（59 例）の術中止血時間はアルゴンビーマーを適用した対照群 

（62 例）に比べ有意に短かった（p＝0.0007、Log-rank 検定）3）。 

本剤群の主な副作用は、術後出血 1 例（1.7％）であった。 

ⅱ） 本剤群（60 例）の術中止血時間はアルゴンビーマーを適用した対照群 

（59 例）に比べ有意に短かった（p＝0.0018、Log-rank 検定）4）。 

本剤群の主な副作用は、術後膿瘍及び肝膿瘍各 1 例（1.7％）であった。 

 

心臓血管外科領域 

心血管手術例を対象とした非盲検比較試験において、3 分後の止血を達成

した被験者の割合は、本剤群 74.6％（44/59 例）、凝固因子を含まない止血

シートを適用した対照群 33.3％（20/60 例）であり、有意差が認められた

（p＜0.0001、施設で調整した Cochran-Mantel-Haenszel 検定）5）。 

本剤群の副作用は、発熱 1 例（2％）であった。 

 

泌尿器外科領域 

表在性腎腫瘍摘除例を対象とした非盲検比較試験において、本剤群（92

例）の術中止血時間は縫合を適用した対照群（93 例）に比べ有意に短かっ

た（p＜0.0001、Log-rank 検定）6）。 

本剤群の主な副作用は、発熱 9 例（9.8％）であった。 
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 肺外科領域 

肺葉切除例を対象とした非盲検比較試験において、本剤群（148 例）の術後

気漏の持続時間は縫合等を適用した対照群（151 例）に比べ有意に短かった

（p＝0.030、施設を層別因子とした層別 Log-rank 検定）8）。 

本剤群の主な副作用は、発熱及び胸水各 3 例（2％）、肺障害 2 例（1％）で

あった。 

 

なお、臨床試験で使用された本剤の平均枚数（レギュラーサイズ換算、以下

同じ）は、国内臨床試験で 1.5 枚、海外各臨床試験で 1.2～2.6 枚であり、す

べての臨床試験における最大枚数は、国内臨床試験で 2 枚、海外臨床試験で

7 枚であった。 

 

2) 安全性試験 

 

該当資料なし 

 

(5) 患者・病態別試験 

 

該当資料なし 

(6) 治療的使用 

1) 使用成績調査（一

般使用成績調査、

特定使用成績調

査、使用成績比較

調査）、製造販売

後データベース調

査、製造販売後臨

床試験の内容 

 

 

該当資料なし 

 

＜参考：タココンブ注）の再審査申請時の情報＞ 

タココンブの再審査期間中（1998 年 12 月 25 日～2004 年 12 月 24 日）、下

記のとおり使用成績調査及び特別調査を実施した。 
 

調査の種類 収集症例数 調査方法等の概要 

使用成績調査 3,331 例 

目的：安全性、有効性の調査 
予定症例数：3,000 例 
調査施設数：310 施設 
調査方法：連続調査方式 
調査期間：1999 年 11 月～2002 年 10 月 

特別調査 26 例 

タココンブ再使用症例に対する調査 
目的：再使用した症例におけるアレルギーに起因する

副作用の発現状況を把握する 
予定症例数：使用成績調査実施施設における期間限定

の全再使用症例 
調査施設数：23 施設 
調査方法：期間限定の全例調査方式 
調査期間：2001 年 9 月～2003 年 3 月 
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 ①安全性 

使用成績調査の安全性集計対象症例は 3,249 例であり、副作用は 71 例、

166 件に認められ、副作用発現率は 2.19％であった。承認時までの調査で

の副作用発現率は 0.20％であったため、合わせた副作用発現率は 1.93％

（72 例／3,737 例）であった。 

安全性に影響を及ぼすと考えられる要因について検討を行った結果、使用

領域、既往歴、合併症、併用療法において、有意な差が認められたが、臨

床的には特に問題ないと考えられた。 

タココンブ注）を再使用した症例におけるアレルギーに起因する副作用の発

現状況を把握するために特別調査を実施した。その結果、26 例収集した

が、副作用が発現した症例はなかった。特別調査以外にタココンブの再使

用が確認できた症例も合わせると、再使用症例は合計 48 例あり、副作用は 

4 例、9 件に認められた。そのうちアレルギーに起因すると考えられる副作

用は 3 例であった。 

 

②有効性 

使用成績調査の有効性集計対象症例は 3,233 例であり、有効例は 2,953 例

で、有効率は 91.34％であった。承認時までの調査では、有効性集計対象症

例は 470 例であり、有効例 429 例で、有効率は 91.28％であった。 

使用成績調査と承認時までの調査では実施方法、有効性の判定基準等が異

なるため、一概に比較することはできないが、ほぼ同じ有効率であった。

有効性に影響を及ぼすと考えられる要因について検討を行った結果、性

別、年齢、使用領域、既往歴、肝機能障害、併用薬剤、併用療法、使用方

法（圧迫時間）において、有意な差が認められたが、臨床的には特に問題

ないと考えられた。 
注）薬価収載削除品 

 

2) 承認条件として

実施予定の内容

又は実施した調

査・試験の概要 

 

該当しない 
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(7) その他 

 

海外臨床試験 
欧州における、既存標準療法を対照とした、オープン、無作為化、多施設共

同比較試験の一覧を示した。 

疾患領域 
試験デザイン： 
対照/評価項目 

被験 
者数 

試験結果 

肝臓外科 3）, 4） アルゴンビーマーによ

る電気凝固 /平均止血

時間 

121 本剤群：3.6 分（中央値 3.0 分、範囲

3～10 分）、対照群：5.3 分（中央値

4.0 分、範囲 3～10 分）/ p＝0.0007 

 同上 119 本剤群：3.6 分（中央値 3.0 分、範囲

3～8 分）、対照群：4.6 分（中央値 3.0
分、範囲 3～10 分）/ p＝0.0018 

心臓血管外科 5） 

 
標準外科治療（フィブ

リノゲン、トロンビン

又は他の凝固活性化物

質を含有しないシート

状止血剤）/3 分後の止

血達成患者の割合 

119 本剤群：44/59 例（74.6％） 
対照群：20/60 例（33.3％） 

統計学的に有意な差（p＜0.0001）
であった。 

泌尿器外科 6） 標準外科治療（縫合）/
平均止血時間 

185 本剤群：5.0 分（中央値 3.0 分）、対照

群：7.8 分（中央値 8.0 分）/ p＜0.0001 

肺外科 7）, 8） 

 
標準外科治療（縫合）/ 
1） 主要評価項目：術後

48±6 時間の気漏

の発現頻度 
2） 追加解析：副次的評

価項目のみ 

189 1） 本剤群：34.4％、標準治療群：

36.6％（p＝0.76）。 
2） 気漏グレード 1～2 の術後気漏の

程度の AUC は、本剤群が標準

治療群よりも統計学的に有意に

低かった（p＝0.047）。気漏グ

レード 1～2 の術後気漏の期間

は、本剤群が 1.9 日で、標準治

療群の 2.7 日よりも有意に短

かった（p＝0.015）。 

 標準外科治療（縫合、

ステープリング）、追

加治療なし /術後気漏

の持続時間 

301 本剤群では術後気漏の持続時間は有

意に短いことが示された（p＝0.030）。 

主要評価項目は ITT 集団（Intention to treat：治療しようとした全例を解析対象とする集団）につい

て解析した。 

 

【安全性】 

治療群 
例数（％） 

本剤群 
N＝521 

対照群 
N＝511 

有害事象 247 例（47.4％） 238 例（46.6％） 

副作用 36 例（6.9％） 37 例（7.2％） 

重篤な有害事象 67 例（12.9％） 61 例（11.9％） 

重篤な副作用 9 例（1.7％） 4 例（0.8％） 

 

海外 6 試験において、本剤群と対照群でみられた有害事象のパターンは類似

しており、頻度の高いものは心房細動及び発熱であった。副作用の発現率に

差は認められず、1％を超える主な副作用は発熱（本剤群 13 例、対照群 10 

例）、気胸（本剤群 3 例、対照群 9 例）であった。 
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１．薬理学的に関連ある

化合物又は化合物群 

 

該当資料なし 

 

 

２．薬理作用 

(1) 作用部位・作用 

機序 

 

 

本剤は血液、リンパ液などの体液や生理食塩液などに接するとコーティング

の成分が溶解して一部が創面に拡散し、フィブリノゲンとトロンビンが反応

して、生理的血液凝固過程の最終段階が開始される。フィブリノゲンはフィ

ブリン・モノマーに変換され、重合して安定なフィブリン塊となり、組織を

接着・閉鎖する。 

本剤においてウマコラーゲンは支持体として用いられており、本剤のトロン

ビン及びフィブリノゲンが血液などの体液や生理食塩液によって創傷部位か

ら流出することを防いでいる。 

 

(2) 薬効を裏付ける 

試験成績 

 

1）心臓外科手術モデルにおける止血効果（ブタ）11） 

①試験方法 

ヒトの心臓手術を模倣した条件下で、切開部分を本剤又はタココンブ注）

で被覆した。2 つのセッションに分けて順番に実施し、止血までの時間

を確認した。 

・セッション 1：へパリン非投与、胸部大動脈（切開部位：1a、1b） 

・セッション 2：ヘパリン投与、胸部大動脈（切開部位：2） 

②試験結果 

各セッションにおける止血時間（中央値）は、本剤群でセッション

1a：5 分、セッション 1b：5.5 分、セッション 2：7 分、タココンブ群

で、セッション 1a：4.5 分、セッション 1b：5.25 分、セッション 2：8

分であった。すべての創傷部位は本剤又はタココンブの貼付により止血

され、ヘパリン投与／非投与のいずれの条件下においても本剤とタココ

ンブの止血時間に差は認められなかった。 
注）薬価収載削除品 
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 2）脳損傷に対する止血効果（ウサギ）12） 

①試験方法 

脳半球上の皮質に左右各 3 カ所の創傷を作製し、プラスミノーゲン活性

化因子（r-tPA）を局所投与した線溶亢進条件下で、片側の大脳半球の 3 

カ所の創傷を本剤で被覆（0.25cm2/創傷；1.2mg/kg）し、反対側の大脳

半球の 3 カ所の創傷をアプロチニンを含む TachoComb H（本邦未承

認）で被覆（0.25cm2/創傷；1.2mg/kg）し、出血時間を測定した。 

②試験結果 

出血時間の中央値（範囲）は、本剤群で右半球大脳：33.0 秒（29－47

秒）、左半球大脳：37.0 秒（24－132 秒）、TachoComb H 群で右半球大

脳：43.5 秒（22－78 秒）、左半球大脳：31.0 秒（19－57 秒）であり、差

は認められなかった。病理学的検査において、3 日間及び 7 日間貼付す

ることによる脳組織の明らかな形態学的変化は誘発されなかった。 

線溶亢進状態においても、アプロチニンが止血特性と接着力に影響を及

ぼさないことが示唆された。 

 

 3）脾臓／肝臓複合損傷に対する止血効果（イヌ）13） 

①試験方法 

脾臓壁側に創傷（切開）と穿刺を相互に作製し、本剤又はアプロチニン

を含む TachoComb H（本邦未承認）で両方の創傷を合わせて被覆するよ

うに貼付した。また、肝臓に創傷（切開）を作製し、本剤又は

TachoComb H で創傷を覆った。軽く圧迫し、再出血の徴候を観察した。 

②試験結果 

肉眼的所見において再出血の徴候はなく、本剤と TachoComb H との間

に止血に関する大きな差異は認められなかった。 

本剤は TachoComb H の有効性とほぼ同等であることが示唆され、ウシ

アプロチニンによる有効性に対する影響はみられなかった。 

 

 4）ex vivo 人工肺モデルにおける接着力（ブタ胸膜）14） 

①試験方法 

臓側胸膜の機能を模倣した人工肺モデルを用いて接着力を検討した。ブタ

胸膜の創傷部位を本剤、TachoComb H（本邦未承認）又はタココンブ注）で

覆い、圧迫し、薬剤がブタ胸膜から剥離するまで圧力を徐々に上昇さ

せ、剥離が生じた時点の圧力を測定した。 

②試験結果 

剥離が生じた圧力（平均値±標準偏差）は、本剤で 65.8±9.9hPa、タコ

コンブで 67.2±6.1hPa、TachoComb H で 64.9±9.1hPa で、すべての薬剤

において同程度の接着力を示した。 
注）薬価収載削除品 
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 ＜参考：タココンブ注）での薬効薬理試験＞ 

 

1）肝臓創部に対する接着効果（ラット）15） 

①試験方法 

肝臓外側左葉表面に作製した 1cm×1cm の浅い切除面に被験薬を適用

し、5 分間加圧、10 分間放置後、牽引により被験薬が肝臓より剥離する

までの張力の最大値を接着力とした。 

②試験結果 

接着力は、タココンブが 36.9g（n＝6 の平均）であったのに対し、非

コーティングウマコラーゲンシートが 16.8g（n＝7 の平均）であった。

肝切除部に対する接着力はコラーゲンシートより強かった（p＜0.01）。 

 

 2）肺縫合不全部における閉鎖効果（イヌ）15） 

①試験方法 

開胸し、各肺葉を支配する細気管支にカテーテルを挿入し、閉鎖系標本

を作製した。この肺葉に 0.5cm×2.0cm×0.1cm の切除を加え、切除部を

3 カ所縫合し被験薬を適用した後、カテーテルより空気を送り込んで、

縫合部から空気が漏出した時の圧力を測定した。 

・タココンブ使用群：3.0cm×4.8cm の表面に生理食塩液 500μL を滴下し

た後、縫合部に貼付し、5 分間圧迫した。 

・液状フィブリン接着剤使用群：縫合部に 600μL を滴下した後、5 分間

放置した。 

②試験結果 

タココンブ群における、貼付直後の最大耐圧は 34cm H2O であり、空気

注入前に測定した圧力（24cm H2O）と比較して有意に高かった（p＜

0.01）。液状フィブリン接着剤群においては有意差は認められなかった。

適用部位に 60 分間作用させた場合においても同様の傾向が観察された。 

貼付直後及び 60 分間貼付後のタココンブ閉鎖時の最大圧力は、液状

フィブリン接着剤群の値よりも統計学的有意に高かった（p＜0.05）。 

 

 3）頸動脈出血に対する止血効果（ウサギ）16） 

①試験方法 

血液を遮断した頸動脈に穿孔を作製し、各群にて処置し、5 分後に血流

を再開し、その後 10 分間の出血量を測定した。 

・対照群：ガーゼ（1.5cm×1.5cm） 

・タココンブ使用群：1.5cm×1.5cm 

・液状フィブリン接着剤使用群：液状フィブリン接着剤（200μL） 

②試験結果 

タココンブは穿孔頸動脈からの失血をほぼ完全に抑制し、失血量（平均

値）はわずか 0.6mL であった。両対照群における失血量はタココンブ

群と比較して著しく多く、ガーゼ及び液状フィブリン接着剤の失血量

（平均値）はそれぞれ、17.5mL 及び 32.3mL であった。 

タココンブはガーゼ及び液状フィブリン接着剤に比べて強い止血効果を示し、

特に液状フィブリン接着剤と比較して有意に出血量が少なかった（p＜0.05）。 
注）薬価収載削除品 

 

(3) 作用発現時間・ 

持続時間 

該当資料なし 
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１．血中濃度の推移 

(1) 治療上有効な 

血中濃度 

 

 

該当資料なし 

(2) 臨床試験で確認 

された血中濃度 

 

該当資料なし 

 

(3) 中毒域 

 

該当資料なし 

(4) 食事・併用薬の 

影響 

 

該当資料なし 

２．薬物速度論的 

パラメータ 

(1) 解析方法 

 

 

 

該当資料なし 

(2) 吸収速度定数 

 

該当資料なし 

(3) 消失速度定数 

 

該当資料なし 

(4) クリアランス 

 

該当資料なし 

(5) 分布容積 

 

該当資料なし 

(6) その他 

 

該当資料なし 
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３．母集団（ポピュレー

ション）解析 

(1) 解析方法 

 

 

 

該当資料なし 

(2) パラメータ変動 

要因 

 

該当資料なし 

 

４．吸収 

 

ヒトにおける該当資料なし 

 

＜参考 1：ミニブタ肝臓/脾臓損傷モデルにおける生分解の検討 17）＞ 

ミニブタを用いた試験で、肝臓/脾臓複合損傷モデルを用いて本剤の生分解

試験を行った。 

外科手術処置によって肝臓の損傷（外側右葉先端の切除）と脾臓の損傷（背

側端の切除）を作製し、各損傷を本剤で覆った（累積投与量：48.5mg/kg）。

ミニブタの剖検を順次実施した。 

8 日目（1 週目）に、肝臓及び脾臓の創傷表面の被覆が認められた。29 日

目（4 週目）に、すべてのミニブタで創傷部位に白色の小結節がみられた

が、これは肉芽組織に取り囲まれたシートの残留物であった。93 日目（貼

付 13 週後）には、肉芽組織及び少量の残留物が創傷部位に認められた。 

 

 ＜参考 2：タココンブ注）の臨床試験成績 18）＞ 

産婦人科領域の臨床試験において子宮筋腫摘出術が施行され、その 3 又は

7 ヵ月後に内視鏡検査が行われた 4 症例のうち全症例で、タココンブの消

失が確認された。 
注）薬価収載削除品 

 

＜参考 3：タココンブ注）の動物における適用部位からの経日的消失 19）＞ 

雄性ラットの肝臓創面にタココンブの 0.5cm×0.5cm/匹、1cm×1cm/匹及び 

1.5cm×1.5cm/匹を貼付し、経日的に肉眼的な観察を行った。 

貼付後 8 週では 0.5cm×0.5cm/匹の用量で 5 例中 1 例、1cm×1cm/匹の用量

で 5 例中 2 例のタココンブが適用部位から消失した。貼付後 12 週では

0.5cm×0.5cm/匹の用量で 5 例中 2 例、1cm×1cm/匹の用量で 5 例中 3 例、

1.5cm×1.5cm/匹の用量で 5 例中 4 例のタココンブが適用部位から消失し

た。また、貼付後 16 週では 1cm×1cm/匹及び 1.5cm×1.5cm/匹の用量で全

例で消失し、貼付後 20 週では 0.5cm×0.5cm/匹の用量でも全例でタココン

ブが消失した。 

ヒトの臨床用量と考えられる 1cm×1cm/kg に近い用量である 0.5cm×

0.5cm/匹において貼付後 20 週で全 5 例のタココンブが消失したことから、

ヒトに適用したタココンブは 4～5 ヵ月で消失するものと推察された。 
注）薬価収載削除品 

 

５．分布 

(1) 血液－脳関門 

通過性 

 

 

該当資料なし 

(2) 血液－胎盤関門 

通過性 

 

該当資料なし 
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(3) 乳汁への移行性 

 

該当資料なし 

(4) 髄液への移行性 

 

該当資料なし 

(5) その他の組織への 

移行性 

 

該当資料なし 

 

＜参考：タココンブ注）の動物における分布 20）＞ 

雄性ラットの肝臓創面に 125I 標識ヒトフィブリノゲンを含むタココンブの

1cm×1cm（ヒトフィブリノゲンとして 4.3mg/匹に相当）を貼付した際、甲

状腺は貼付後 168 時間（7 日後）に、他の組織は最初の測定時間である貼

付後 6 時間に最高濃度を示した。肝臓の適用部位の濃度は貼付後 6 時間後

に 39.08 フィブリノゲンμg 相当/g を示した後、24 時間から 336 時間（14

日後）まで 2.14～22.24 フィブリノゲンμg 相当/g の濃度範囲内で推移した。 

 
n＝4（ただし※は n=3） 平均値 

ラットの肝臓創面に 125I 標識ヒトフィブリノゲンを 

含むタココンブ貼付後の組織中放射能濃度推移 

注）薬価収載削除品 

 

(6) 血漿蛋白結合率 

 

該当資料なし 

６．代謝 

(1) 代謝部位及び代謝 

経路 

 

 

該当資料なし 

(2) 代謝に関与する 

酵素（ＣＹＰ等）

の分子種、寄与率 

 

該当資料なし 

(3) 初回通過効果の 

有無及びその割合 

 

該当資料なし 
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(4) 代謝物の活性の 

有無及び活性比、

存在比率 

 

該当資料なし 

７．排泄 

 

該当資料なし 

 

＜参考：タココンブ注）の動物実験における尿及び糞中排泄 20）＞ 

雄性ラットの肝臓創面に 125I 標識ヒトフィブリノゲンを含むタココンブの

1cm×1cm（ヒトフィブリノゲンとして 4.3mg/匹に相当）を貼付した際、尿

中には貼付後 24 時間までに投与量の 22.6％、168 時間（7 日後）までに

68.4％、336 時間（14 日後）までに 84.3％、504 時間（21 日後）までに

89.3％が排泄された。糞中には貼付後 168 時間（7 日後）までに投与量の

2.2％、504 時間（21 日後）までに 3.9％が排泄された。貼付後 504 時間

（21 日後）までの尿、糞中総排泄率は投与量の 93.3％であった。また、こ

の時点の甲状腺には投与量の 0.4％、体内には 6.4％が認められた。 

 

ラットの 125I 標識ヒトフィブリノゲンを含むタココンブを 

貼付後の尿及び糞中への累積総放射能排泄率 

  n＝4 平均値±標準偏差 

 累積総放射能排泄率（算出された投与量に対する％） 

時間（日） 尿 糞 計 

1 22.6±1.7 0.5±0.3 23.1±1.8 

2 34.9±2.2 0.9±0.3 35.8±2.4 

3 42.8±2.6 1.2±0.4 43.9±2.8 

4 49.4±3.8 1.4±0.5 50.8±4.0 

5 57.6±5.9 1.7±0.5 59.3±6.3 

6 63.8±7.2 2.0±0.6 65.7±7.6 

7 68.4±7.5 2.2±0.6 70.6±7.9 

14 84.3±5.9 3.3±0.8 87.6±6.5 

21 89.3±3.9 3.9±0.7 93.3±4.3 

甲状腺（21 日）   0.4±0.2 

屍 体（21 日）   6.4±4.4 

注）薬価収載削除品 

 

８．トランスポーターに 

関する情報 

 

該当資料なし 

９．透析等による除去率 

 

該当資料なし 

 

10．特定の背景を有する

患者 

 

該当資料なし 

11．その他 

 

該当資料なし 
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◆冒頭部の注意事項 本剤は、貴重なヒト血液を原料として製剤化したものである。原料となっ

た血液を採取する際には、問診、感染症関連の検査を実施するとともに、

製造工程における一定の不活化・除去処理などを実施し、感染症に対する

安全対策を講じているが、ヒト血液を原料としていることによる感染症伝

播のリスクを完全に排除することはできないため、疾病の治療上の必要性

を十分に検討の上、必要最小限の使用にとどめること。 

  

１．警告内容とその理由 

 

設定されていない 

２．禁忌内容とその理由 2.禁忌（次の患者には投与しないこと） 

2.1 本剤の成分又はウマ血液を原料とする製剤（乾燥まむしウマ抗毒素

等）に対し過敏症の既往歴のある患者 

2.2 下記の製剤による治療を受けている患者［10.1 参照］ 

・凝固促進剤（臓器抽出製剤、蛇毒製剤） 

・抗線溶剤 

（解説） 

2.1 本剤は、成分としてヒト血液由来のフィブリノゲン、トロンビン及びウ

マ深部指状屈筋腱由来のコラーゲンを含有する。このため、これらの成

分及びウマ血液を原料とする製剤に対して過敏症の既往歴がある患者で

は、本剤使用時にアレルギー反応（過敏症）を起こす可能性があり、禁

忌とした。 

2.2 ｢Ⅷ．7．相互作用」の項参照。 

 

３．効能又は効果に関連

する注意とその理由 

 

設定されていない 

４．用法及び用量に関連

する注意とその理由 

 

設定されていない 
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５．重要な基本的注意と

その理由 
8.重要な基本的注意 

8.1 本剤の使用にあたっては、疾病の治療における本剤の必要性ととも

に、本剤の製造に際して感染症伝播を防止するための安全対策が講じ

られているが、血液を原料としていることに由来する感染症伝播のリ

スクを完全に排除することができないことを、患者に対して説明し、

理解を得るよう努めること。 

8.2 本剤の原材料となる血漿については、HBs 抗原、抗 HCV 抗体、抗

HIV-1 抗体及び抗 HIV-2 抗体が陰性であることを確認している。さら

に、プールした試験血漿については、HIV、HBV、HCV 及び HAV につ

いて核酸増幅検査（NAT）を実施し、適合した血漿を本剤の製造に使

用しているが、当該 NAT の検出限界以下のウイルスが混入している可

能性が常に存在する。また、ヒトパルボウイルス B19 についても NAT

によるスクリーニングを実施し、適合した血漿を用いている。 

その後の製造工程である 60℃、20 時間液状加熱処理（フィブリノゲ

ン）及び 60℃、10 時間液状加熱処理（トロンビン）は、HIV をはじめ

とする各種ウイルスに対し、不活化・除去作用を有することが確認さ

れているが、使用に際しては、次の点に十分に注意すること。 

8.2.1 ウイルス不活化処理を行っているが、肝炎ウイルス等の感染の可

能性を完全に否定することはできないので、観察を十分に行うこと。 

8.2.2 血漿分画製剤の現在の製造工程では、ヒトパルボウイルス B19

等のウイルスを完全に不活化・除去することが困難であるため、本

剤の使用によりその感染の可能性を否定できないので、使用後の経

過を十分に観察すること。［9.1.2、9.1.3、9.5 参照］ 

8.3 現在までに本剤の使用により変異型クロイツフェルト・ヤコブ病

（vCJD）等が伝播したとの報告はない。しかしながら、製造工程におい

て異常プリオンを低減し得るとの報告があるものの、理論的な vCJD 等

の伝播のリスクを完全には排除できないので、使用の際には患者への説

明を十分行い、治療上の必要性を十分検討の上使用すること。 

8.4 本剤はヒト以外のウマ由来の蛋白質（ウマコラーゲン）を含有する

ため、本剤使用後にショック、アナフィラキシー等が発現するおそれ

がある。特に、以下の場合には十分に注意すること。［11.1.1 参照］ 

8.4.1 本剤を使用したことのある患者に、本剤を再使用する場合 

8.4.2 本剤に含まれるヒト以外のウマ由来の蛋白質と同じ成分（ウマ

コラーゲン）を含む他の製剤（タココンブ等）を使用したことのあ

る患者に、本剤を使用する場合 

8.5 感染の可能性が高い部位に使用する際、本剤使用部位で膿瘍形成が

助長される場合がある。［11.1.2 参照］ 

8.6 使用された本剤に対し周辺臓器の癒着が起こる場合があるので、症

状が認められた場合には適切な処置を行うこと。 

なお、腸管との癒着が起こった場合、イレウスを引き起こすことがあ

る。 
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 （解説） 

8.2  8.2.1 本剤の有効成分であるヒトフィブリノゲン、トロンビン画分及び添

加剤である人血清アルブミンについて、ウイルス不活化・除去処理

としてパスツリゼーション（液状加熱）処理等を施している。しか

し、肝炎ウイルス等の感染の可能性を完全に否定することはできな

いので、本剤使用後は経過を十分に観察する必要がある。 

8.2.2 本剤の現在の製造工程ではヒトパルボウイルス B19 等のウイルス

を完全に不活化・除去することは困難であり、感染の可能性を完全

に否定することはできないため、本剤使用後は経過を十分に観察す

る必要がある。｢Ⅷ．6．特定の背景を有する患者に関する注意」の

項参照。 

8.3 本剤はウシ由来成分を含まず、本剤の使用により vCJD 等が伝播したと

の報告はない。しかしながら、本剤がヒト血液由来成分を含んでおり、

vCJD の伝播のリスクを完全に否定できない。 

8.4 本剤は、成分にヒト以外の異種蛋白としてウマの深部指状屈筋腱由来の

コラーゲンを含有している。 

したがって、感作されている患者に本剤を使用した場合、ショック、ア

ナフィラキシー等を起こすおそれがあるので、観察を十分に行い、異常

が認められた場合には直ちに適切な処置を行う。特に以下の場合には十

分に注意が必要である。 

8.4.1 本剤を再使用する場合、本剤により感作されている可能性があり、再

使用によりショック、アナフィラキシー等を起こすおそれがある。 

8.4.2 本剤に含まれるウマ由来の蛋白質と同じ成分を使用したことのある

患者では、異種蛋白に感作されている可能性があり、本剤の使用に

より、本剤が含有する本成分によるショック、アナフィラキシー等

を起こすおそれがある。 

8.5 本剤使用後に「膿瘍」を認めた症例が報告されており、またタココンブ注）

やコラーゲンを含有する医療機器（微線維性コラーゲン製剤）において

も膿瘍形成が報告されていることから、注意喚起するために、本項目に

記載した。 
注）薬価収載削除品 

8.6 タココンブ注）使用後に「癒着」を認めた症例が報告されており、またコ

ラーゲンを含有する医療機器（微線維性コラーゲン製剤）においても癒

着形成が報告されていることから、本剤貼付部位と腸管の癒着の可能性

を否定できない。 

なお、本剤貼付部位と腸管の癒着が起こった場合、イレウスを引き起こ

す可能性があるので、注意が必要である。 
注）薬価収載削除品 
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６．特定の背景を有する

患者に関する注意 

(1) 合併症・既往歴等

のある患者 

 

 

 

9.特定の背景を有する患者に関する注意 

9.1 合併症・既往歴等のある患者 

9.1.1 汎発性血管内凝固症候群（DIC）が考えられる病態を有する患者 

本剤の成分が、血管内に流入した場合、DIC 状態を悪化させるおそれが

ある。 

9.1.2 溶血性・失血性貧血の患者 

ヒトパルボウイルス B19 の感染を起こす可能性を否定できない。感染

した場合には、発熱と急激な貧血を伴う重篤な全身症状を起こすこと

がある。［8.2.2 参照］ 

9.1.3 免疫不全症患者・免疫抑制状態の患者 

ヒトパルボウイルス B19 の感染を起こす可能性を否定できない。感染

した場合には、持続性の貧血を起こすことがある。［8.2.2 参照］ 

（解説） 

9.1.1 本剤は血液凝固を促進する成分を含有する。 

汎発性血管内凝固症候群（DIC）が考えられる病態を有する患者では血

液凝固系が亢進しているため、本剤成分が血管内に流入した場合、DIC

状態を悪化させるおそれがある。 

9.1.2、9.1.3 他の血漿分画製剤と同様、ヒトパルボウイルス B19 の感染の可

能性を完全に否定することはできない。 

ヒトパルボウイルス B19 に感染した場合、ヒトパルボウイルス B19 は

赤芽球及びその前駆細胞に進入・増殖してこれを破壊するため、赤血球

の産生が停止してしまう。赤血球の血管内寿命が 120 日と長いため、通

常は問題とはならないが、免疫不全症患者・免疫抑制状態の患者では、

ヒトパルボウイルス B19 の感染が持続するため、高度な貧血となり致

命的となるおそれがある。また、溶血性・失血性貧血の患者が、ヒトパ

ルボウイルス B19 に感染した場合、赤血球の寿命が短縮していたり、

失血により体内の赤血球が減少しているところに赤芽球とその前駆細胞

に対する障害が加わるため、赤血球が造られず貧血の急速な進行が見ら

れ、持続性の貧血を起こすことがある。 

 

(2) 腎機能障害患者 

 

設定されていない 

(3) 肝機能障害患者 

 
9.特定の背景を有する患者に関する注意 

9.3 肝機能障害患者 

9.3.1 重篤な肝障害が考えられる病態を有する患者 

本剤の成分が、血管内に流入した場合、血栓を形成するおそれがあ

る。 

（解説） 

本剤は血液凝固を促進する成分を含有する。 

重篤な肝障害が考えられる病態を有する患者では血液凝固系が亢進している

ため、本剤成分が血管内に流入した場合、血栓を形成するおそれがある。 

 

(4) 生殖能を有する者 

 

設定されていない 
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(5) 妊婦 

 
9.特定の背景を有する患者に関する注意 

9.5 妊婦 

妊婦又は妊娠している可能性のある女性には、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使用すること。本剤の使用により

ヒトパルボウイルス B19 の感染を起こす可能性を否定できない。感染

した場合には胎児への障害（流産、胎児水腫、胎児死亡）が起こる可

能性を否定できない。［8.2.2 参照］ 

（解説） 

他の血漿分画製剤と同様に、ヒトパルボウイルス B19 の感染の可能性を完全

に否定することはできない。妊婦に感染した場合、胎児へも感染する危険性

があり、赤芽球系細胞の活動が盛んな胎児が感染すると、胎児は貧血に陥

り、心筋細胞への感染も伴って心不全状態から胎児水腫を起こし、その結果

流産や胎児死亡の原因となることがある。 

 

(6) 授乳婦 

 
9.特定の背景を有する患者に関する注意 

9.6 授乳婦 

治療上の有益性及び母乳栄養の有益性を考慮し、授乳の継続又は中止

を検討すること。 

（解説） 

本剤の乳汁移行性、哺乳中の児への影響又は母乳分泌への影響は不明のた

め、本項目を設定した。 

 

(7) 小児等 

 
9.特定の背景を有する患者に関する注意 

9.7 小児等 

小児等に対する有効性及び安全性を指標とした臨床試験は実施してい

ない。 

（解説） 

本剤の小児等に対する使用経験がないことから、安全性が確立されていな

い。 

 

(8) 高齢者 

 

設定されていない 
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７．相互作用 

(1) 併用禁忌とその 

理由 

 

 

10.相互作用 

10.1 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 

凝固促進剤 
トロンビン 
フィブリノゲン 
（フィブリノゲン HT） 
ヘモコアグラーゼ 
（レプチラーゼ） 
等 

［2.2 参照］ 

血栓形成傾向があらわれる

おそれがある。 
フィブリノゲンからフィ

ブリンを生成することに

より血栓形成傾向があら

われることが考えられ

る。 

抗線溶剤 
トラネキサム酸 
（トランサミン） 
等 

［2.2 参照］ 

 フィブリノゲンから生成

したフィブリンの溶解を

妨げることにより血栓形

成傾向があらわれること

が考えられる。 
  

 

 （解説） 

既存のフィブリン接着剤において、相互作用（併用しないこと）とされてい

る事項であり、本剤も同様の成分を含有するため記載した。 

 

(2) 併用注意とその 

理由 

 

設定されていない 

 

８．副作用 

 
11.副作用 

次の副作用があらわれることがあるので、観察を十分に行い、異常が認

められた場合には投与を中止するなど適切な処置を行うこと。 

  

（1) 重大な副作用と 

初期症状 

 

11.副作用 

11.1 重大な副作用 

11.1.1 ショック（頻度不明） 

血圧低下、呼吸困難、全身潮紅、血管浮腫、じん麻疹等の症状が認

められた場合には、直ちに適切な処置を行うこと。［8.4 参照］ 

11.1.2 膿瘍（頻度不明） 

［8.5 参照］ 

（解説） 

11.1.1 既存のフィブリン接着剤の電子添文に本項目が記載されていることか

ら、同様に本項目を設定した。 

11.1.2 膿瘍が海外臨床試験で副作用として認められていることから、注意喚

起することを目的として、本項目に記載した。 
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(2) その他の副作用 

 
11.副作用 

11.2 その他の副作用 

 
1％以上又は 
頻度不明 

0.5～1％未満 0.5％未満 

消化器   処置後胆汁漏出 

呼吸器  気胸、胸水 肺障害 

過敏症  発疹  

その他 発熱、術後出血、

肉芽腫 

 疼痛、CRP 上昇 

 
 

 （解説） 

国内臨床試験、海外臨床試験及び海外市販後データ（自発報告）において認

められた主な副作用に基づき記載している。 
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◆副作用頻度一覧表等 ＜国内臨床試験＞ 

 

副作用の発現状況 

治験薬貼付から投与 28 日

後までに発現した件数 
本剤群（N=55） 

例数（％） 件数 
タココンブ注）群（N=56） 
例数（％） 件数 

検定 a） 

有害事象 55（100％） 329 56（100％） 303 － 

副作用 10（18.2％） 19  1（1.8％） 1 P＝0.0040 

重篤な有害事象  7（12.7％） 8  9（16.1％） 10 P＝0.7980 

重篤な副作用  2（3.6％） 2  1（1.8％） 1 P＝0.6182 

a）Fisher の直接確率検定 
 

 

副作用の種類別発現件数 

事象名 

副作用 有害事象（副作用と同事象） 

本剤群（N=55） タココンブ注）群（N=56） 本剤群（N=55） タココンブ注）群（N=56） 

例数（％） 件数 例数（％） 件数 例数（％） 件数 例数（％） 件数 

合計 10（18.2％） 19  1（1.8％） 1 － － － － 

発熱  6（10.9％）  6  0 0 44（80.0％） 47 41（73.2％） 46 

発疹  3（ 5.5％）  3  0 0  3（ 5.5％）  3  2（ 3.6％）  2 

処置後胆汁漏出  2（ 3.6％）  2  0 0  3（ 5.5％）  3  8（14.3％）  8 

下痢  1（ 1.8％）  1  0 0  5（ 9.1％）  5  8（14.3％）  8 

急性膵炎  1（ 1.8％）  1  0 0  1（ 1.8％）  1  0  0 

腹膜炎  1（ 1.8％）  1  0 0  1（ 1.8％）  1  0  0 

悪寒  1（ 1.8％）  1  0 0  1（ 1.8％）  1  0  0 

滲出液  1（ 1.8％）  1  0 0  1（ 1.8％）  1  0  0 

肝障害  1（ 1.8％）  1  0 0  1（ 1.8％）  1  0  0 

C-反応性蛋白増加  1（ 1.8％）  1  0 0  1（ 1.8％）  1  2（ 3.6％）  3 

低血圧  1（ 1.8％）  1  0 0  2（ 3.6％）  2  0  0 

心室細動  0  0  1（1.8％） 1  0  0  1（ 1.8％）  1 

  

 副作用の発現率が本剤群 10/55 例（18.2％）19 件と、タココンブ注）群 1/56 例

（1.8％）1 件に比して高かったが、有害事象の発現率（本剤群：100％（55/55

例）、タココンブ群：100％（56/56 例））、発現件数（本剤群：329 件、タココ

ンブ群：303 件）及びそれぞれの内訳については、本剤群とタココンブ群で

特段の差異は認められていない。（「審査報告書」より） 
注）薬価収載削除品 
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 ＜海外臨床試験＞ 

 
副作用の発現状況及び種類別件数（海外 6試験） 

因果関係ありの 
有害事象 

本剤群（N＝521） 
例数（％） 

対照群（N＝511） 
例数（％） 

合計 36（6.9％） 37（7.2％） 

発熱 13（2.5％） 10（2.0％） 

処置後局所反応 4（0.8％） 1（0.2％） 

気胸 3（0.6％） 9（1.8％） 

胸水 3（0.6％） 4（0.8％） 

疼痛 2（0.4％） 4（0.8％） 

肺障害 2（0.4％） 1（0.2％） 

高血圧 1（0.2％） 2（0.4％） 

術後性の貧血 1（0.2％） 1（0.2％） 

気管支胸膜瘻 1（0.2％） 1（0.2％） 

咳 1（0.2％） 1（0.2％） 

腹痛 1（0.2％） 0 

C-反応性蛋白上昇 1（0.2％） 0 

薬効欠如 1（0.2％） 0 

鼓腸 1（0.2％） 0 

不眠症 1（0.2％） 0 

肝膿瘍 1（0.2％） 0 

神経過敏 1（0.2％） 0 

術後性膿瘍 1（0.2％） 0 

手技後の出血 1（0.2％） 0 

そう痒症 1（0.2％） 0 

腎障害 1（0.2％） 0 

頻脈性不整脈 1（0.2％） 0 

尿閉 1（0.2％） 0 

蕁麻疹 1（0.2％） 0 

創部膿瘍 1（0.2％） 0 

腹部膿瘍 0 1（0.2％） 

気管支吸引 0 1（0.2％） 

心房細動 0 1（0.2％） 

体温上昇 0 1（0.2％） 

悪寒 0 1（0.2％） 

瘻孔 0 1（0.2％） 

体液貯留 0 1（0.2％） 

頭痛 0 1（0.2％） 

血腫 0 1（0.2％） 

血尿 0 1（0.2％） 

イレウス 0 1（0.2％） 

悪心 0 1（0.2％） 

肺炎 0 1（0.2％） 

腎血腫 0 1（0.2％） 

亜イレウス 0 1（0.2％） 

失神 0 1（0.2％） 

声帯麻痺 0 1（0.2％） 
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 ◆基礎疾患、合併症、重症度及び手術の有無等背景別の副作用発現頻度 

該当資料なし 

 

＜参考＞ 

タココンブ注）使用成績調査における患者背景別副作用発現状況一覧表 

タココンブの使用成績調査の安全性集計対象症例 3,249 例による使用領

域別、既往歴有無別、合併症有無別、併用療法有無別の副作用発現頻度

は以下に示す結果であった。 

 

患者背景要因 症例数 
副作用発現 

症例数 発現率（％）

使用領域 

肝臓外科 857 21 2.45 

肺外科 976 33 3.38 

心臓血管外科 702 10 1.42 

産婦人科 699 7 1.00 

その他 15 0 0.00 

既往歴 

無 1,655 23 1.39 

有 1,567 47 3.00 

不明・未記載 27 1 3.70 

合併症 

無 2,206 36 1.63 

有 1,035 35 3.38 

不明・未記載 8 0 0.00 

併用療法 

無 3,106 64 2.06 

有 142 7 4.93 

不明・未記載 1 0 0.00 

注）薬価収載削除品 

  

９．臨床検査結果に 

及ぼす影響 

 

設定されていない 

 

10．過量投与 

 

設定されていない 

 

11．適用上の注意 

 
14.適用上の注意 

14.1 薬剤調製時の注意 

14.1.1 本剤は、無菌、乾燥状態であるのでアルミ包装が破損している

場合は使用しないこと。 

14.1.2 使用直前に、開封して使用すること。 

14.1.3 本剤の裁断に際しては、はさみを使用すること。 

14.1.4 本剤は血液のついた手術器具や手袋に付着する場合があるの

で、手術器具や手袋の血液を取り除くこと。 

14.2 薬剤投与時の注意 

〈製剤共通〉 

14.2.1 局所適用に限る。 

14.2.2 本剤が誤って血管内に入ると生命を脅かす血栓塞栓性合併症が

発現するおそれがあるため、本剤が血管内に入らないよう注意する

こと。 

14.2.3 活性成分固着面（黄色面）を創面に貼付すること。 
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14.2.4 本剤をタンポン（ガーゼ）等で圧迫後は、慎重にタンポン

（ガーゼ）等を取り除くこと。 

14.2.5 本剤を体外循環終了時等の噴出性あるいは流出性出血の激しい

部位の接着・閉鎖に使用する場合は、適切な方法で血流を遮断した

上で使用すること。 

14.2.6 創傷部位に対して適正面積を使用すること。 

14.2.7 創傷部位においてタンポンや栓の代わりとして使用しないこと。 

〈フラットタイプ〉 

14.2.8 本剤を生理食塩液で濡らしてから使用する場合は、濡らし過ぎ

ると効果が低下するので、活性成分固着面（黄色面）をわずかに濡

らし、直ちに使用すること。 

〈ロールタイプ〉 

14.2.9 開封後、生理食塩液で濡らさずに、内径 10mm 以上のポート又

はトロカールを通して使用すること。 

（解説） 

14.1.1、14.1.2 本剤は無菌製剤で、かつ乾燥状態の製剤であるが、アルミ包装が

破損した場合、その後の無菌性が保証できない。また破損により本剤が

湿気を帯びた場合、有効成分が反応して接着力が低下する可能性がある。 

したがって、使用直前に開封すべきである。 

14.1.3 本剤はコラーゲンシートに有効成分が乾燥状態で固着しているため、手

などでちぎると有効成分が剥離する。したがって裁断の際には必ずはさ

みを使用する必要がある。 

14.1.4 本剤の有効成分及び支持体（コラーゲンシート）は血液との親和性が高

いため、血液に触れると速やかに反応し、血液のついた手術器具や手袋

に付着する場合がある。 

 14.2.1、14.2.2 本剤はフィブリノゲンとトロンビンを含有する製剤であること

から、誤って血管内に入ると、生命を脅かす血栓塞栓性合併症が発現

するおそれがあり、本剤が血管内に入らないよう注意喚起するために

設定した。同様の内容の記載が、同種同効薬である生理的組織接着剤

の電子添文に記載されている。 

14.2.3 活性成分が固着している面（黄色く着色している面）を創面に適用し

ないと、十分な薬効が期待できない。 

14.2.4 本剤の支持体であるコラーゲンシートは血液との親和性が高いため、

タンポン（ガーゼ）等に血液が付着していると反応し、タンポン等に

本剤が付着する可能性がある。このため、タンポン等を剥がす際、慎

重に取り除く必要がある。 

14.2.5 本剤は、激しい出血の場合には単独での止血は困難である。したがっ

て、他の適切な手段で止血を行い、他に適切な処置法のない場合に

限って使用する。 

14.2.6 十分な効果を得るため、創傷部位を十分に覆える面積を使用する。た

だし、コラーゲンは感染病巣となり易く、また、本剤にはウマ由来の

異種蛋白が含有されているため、感作される可能性があるので、適正

な面積を使用する。 

14.2.7 本剤は、タンポンや栓の代わりとしては使用できない。（効果はあまり

期待できない。また感染病巣となる可能性がある。） 

14.2.8 濡らし過ぎると活性成分の溶出や浸漬中のフィブリン生成により、適

用部位における接着力が低下する。 

14.2.9 ロールタイプは開封後、生理食塩液で濡らさずに、内径 10mm 以上の

ポート又はトロカールを通して使用すること。 
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12．その他の注意 

(1) 臨床使用に基づく 

情報 

 

 

15.その他の注意 

15.1 臨床使用に基づく情報 

本剤はウマコラーゲンを含有するため、本剤を使用した患者に、これ

らを含む他の製剤を使用した場合、過敏症を発現する可能性があるの

で、本剤を使用した旨、患者に情報提供することが望ましい。 

（解説） 

本剤は、ウマ由来の異種蛋白を有効成分として含有する。このため、本剤の

使用によりこれら成分に感作される可能性がある。 

本剤を使用した患者が本剤の成分に感作された場合、本剤を再度使用した際

や、本剤成分と同様の成分を含有する他剤を投与した際、アレルギー反応

（過敏症）を起こす可能性がある。このため、本剤を使用した旨、患者に以下

のことを情報提供（医師又は薬剤師より）することが望ましい。 

 
 

(2) 非臨床試験に基づ

く情報 

 

設定されていない 

 

 

 

1．タコシールを使用したこと。 
2．以降、診療を受ける際、その医師又は薬剤師に、 
「私はタコシールを使用して治療を受けたことがあります」と伝えること。 
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１．薬理試験 

(1) 薬効薬理試験 

 

 

「Ⅵ. 薬効薬理に関する項目」の項参照 

 

(2) 安全性薬理試験 

 

該当資料なし 

 

＜参考：タココンブ注）の安全性薬理試験 21）＞ 

タココンブは、自律神経系を除いて、一般薬理試験のいずれの項目におい

ても、影響を及ぼさなかった。 

自律神経系においては、活性成分であるフィブリノゲンが、ヒスタミンに

よる回腸収縮を抑制し、トロンビンは子宮のトーヌスを上昇させたが、こ

れらの作用は可逆的であり、胃腸管輸送能に対しては影響を及ぼさなかった。 
注）薬価収載削除品 

 
 

試験項目 
動物種 

（匹数） 
適用経路 投与量（添加量） 試験成績 

中
枢
神
経
系 

一般症状 
ラット雄 
（6） 

腹腔埋込 0.7、2、7cm2/匹 作用なし 

自発運動量 
ラット雄 
（5） 

腹腔埋込 0.7、2、7cm2/匹 作用なし 

睡眠時間 
（ペントバルビタール） 

ラット雄 
（5） 

腹腔埋込 0.7、2、7cm2/匹 作用なし 

痙 攣 
（ストリキニーネ） 
（ペンチレンテトラゾール） 
（電 撃） 

ラット雄 
（5-6） 
（7） 

（8-10） 

腹腔埋込 0.7、2、7cm2/匹 作用なし 

痛 覚 
ラット雄 
（6） 

腹腔埋込 0.7、2、7cm2/匹 作用なし 

体 温 
ラット雄 
（8-9） 

腹腔埋込 1、3、10cm2/匹 作用なし 

呼
吸
・
循
環
器
系
及
び
自
律
神
経
系 

呼吸、血圧、心拍数、

血流量、心電図 
イヌ雌雄 
（4） 

腹腔埋込 50cm2/kg 血流量のみ経時的に低下傾向 

摘出回腸 
モルモット 

雄 
（3-4） 

in vitro 

 単独作用 ACh収縮 His収縮 

フィブリノ

ゲン 

0.055mg/mL － － 作用なし 

0.55mg/mL － － 作用なし 

5.5mg/mL 作用なし 作用なし 抑  制 

トロンビン注1）20NIH.U/mL 作用なし 作用なし 作用なし 

アプロチニン注2）0.71Ph.Eur.U/mL 作用なし 作用なし 作用なし 

摘出子宮 

ラット 
雌 

非妊娠 
（4） 

in vitro 

フィブリノ

ゲン 
5.5mg/mL 作用なし 

トロンビン注1）

0.2NIH.U/mL 作用なし 

2.0NIH.U/mL 軽度トーヌス上昇 

20NIH.U/mL トーヌス上昇 

アプロチニン注2）0.71Ph.Eur.U/mL 作用なし 

胃腸管輸送能 
ラット雄 
（6） 

腹腔埋込 10cm2/匹 作用なし 

そ
の
他 

尿量及び尿中電解質排泄 
（Na＋、K＋、Cl－） 

ラット雄 
（6-7） 

腹腔埋込 
 0-5時間 5-24時間 24-48時間 

1、3、10cm2/匹 作用なし 作用なし 作用なし 

凝固・線溶系 
ラット雄 
（5） 

腹腔埋込 8cm2/匹 作用なし 

注 1）：1NIH.U は 0.69 日局単位に相当 
注 2）：1Ph.Eur.U は 1800KIE に相当 

 

(3) その他の薬理試験 

 

該当資料なし 
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２．毒性試験 

(1) 単回投与毒性試験 

 

 

本剤の毒性は、主に非げっ歯類（ミニブタ）を用いた単回及び反復投与毒性

試験で評価した。その結果、一般状態の変化及び死亡例はみられず、血液学

的、血液化学的パラメータ、剖検のいずれの観察項目にも毒性学的影響はみ

られなかった。 

その他、げっ歯類（ラット）及び非げっ歯類（イヌ）における毒性について

はタココンブ注）の資料を示す。 
注）薬価収載削除品 

 

1）ミニブタにおける本剤の単回投与毒性試験 17） 

ミニブタの肝臓及び脾臓創傷に本剤を 48.5mg/kg の用量で貼付した後の毒

性を検討した。同試験では、アプロチニンを含む TachoComb H（本邦未

承認）を 47.2mg/kg の用量で用いた。 

本試験において死亡はみられなかった。体重、摂餌量、血液学的パラメー

タ（凝固を含む）等に対する毒性学的影響は認められなかった。剖検（貼

付後 8 日、29 日及び 93 日目）で本剤の残留物が観察され、残留物は細胞

浸潤を伴う様々な量の肉芽組織に包囲されていた。残留物の量は経時的に

減少した。マクロファージが細胞浸潤の大半を占めていたが、異物肉芽腫

の形成は認められなかった。肉眼的及び病理組織学的所見は、線溶及び食

作用が関与する通常の生分解過程を示した。また、測定したいずれのパラ

メータに関しても本剤と TachoComb H との間に差は認められなかった。 

 

 ミニブタ単回投与毒性試験 

動物種 
系 統 
月 齢 

投与 
経路 

投与量 
（mg/kg） 

性 例 数 試験結果 

ミニブタ 
 

Göttingen 
 

7.3～9.3 

局所 
（肝臓/脾臓 
創傷部） 

本剤 
48.5 

 
Tacho 

Comb H 
47.2 

雌 9匹/群 

無毒性量： 
48.5mg/kg（本剤） 
47.2mg/kg（TachoComb H） 

 
一般状態の変化、死亡なし 
 
血液学的検査、血液化学的検査

値、器官重量に毒性学的影響は

みられなかった。 
 
剖検： 
本剤の残存（経日的に軽減） 

注） 70kg の患者にレギュラーサイズ 2 枚使用の場合：21mg/kg 
（国内臨床試験における平均使用枚数 1.5 枚、最大使用枚数 2 枚） 

 

 2）げっ歯類及び非げっ歯類を用いたタココンブの単回投与毒性試験 22） 

ラット及びイヌを用いて、タココンブの腹腔内投与（開腹）による単回投

与毒性試験を実施した。その結果、一般状態の悪化及び死亡の発現はみら

れなかった。なお、本剤の接触による刺激（物理的刺激）によると思われ

る腹腔内臓器等の癒着が用量相関的に認められた。 
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 ラット単回投与毒性試験 

動物種 
系 統 
月 齢 

投与 
経路 

投与量 
性 例 数 試験結果 

（mg/kg） （cm2/kg）

ラット 
 

Wistar- 
Imamichi 

 
6 週齢 

腹腔内 
（開腹） 

10 
100 

1,000 

1 
10 

100 

雄 

14 日目解剖 
各 5 匹 
7､21､28 日 
目解剖 
各 3 匹 

一般状態の変化、死亡なし 
 
剖検： 
タココンブの残存及び腹腔内臓

器等との癒着（経日的に軽減） 
 
病理組織学的検査： 
投与部位の炎症性変化 

雌 
14 日目解剖 
各 5 匹 

 

 
イヌ単回投与毒性試験 

動物種 
系 統 
月 齢 

投与 
経路 

投与量 
性 例 数 試験結果 

（mg/kg） （cm2/kg）

イヌ 
 

ビーグル 
 

7 カ月齢 

腹腔内 
（開腹） 

5 
50 

500 

0.5 
5 

50 
雄 

14 日目解剖 
各 2 匹 

一般状態の変化、死亡なし 
 
剖検： 
タココンブの残存及び腹腔内臓

器等との癒着（経日的に軽減） 
 
病理組織学的検査： 
投与部位の炎症性変化 

 

(2) 反復投与毒性試験 

 

1）ミニブタ肝臓/脾臓損傷モデルにおける本剤の 4 週間反復投与毒性試験 23） 

本剤は通常患者一人あたり 1 回のみの貼付と予想されるが、繰り返し外科

的処置が行われる可能性を鑑み、ミニブタの肝臓/脾臓損傷モデルにおい

て、本剤を用いた 4 週間反復投与毒性試験を実施した。 

①肝臓損傷を作製し、本剤を貼付。 

②同一創傷部位での反復手術再現のため、最初に貼付した本剤に隣接して

同じ肝臓創傷部に 2 枚目を貼付。 

③異なる創傷部位での手術再現のため、脾臓損傷を作製し、創傷部に本剤

を貼付。 

剖検時の病理組織学的検査で、本剤は多くのマクロファージと多少の好酸

球、リンパ球、そしてときには巨細胞を含む肉芽組織に覆われるようにな

ることが示された。しかし、免疫性肉芽腫は認められなかった。コラーゲ

ンシートの残留物は肉芽組織中に残ったが、急速に小さくなり、最終的に

は完全に消失した。本剤で形成されたフィブリン塊は線溶によって分解さ

れ、一方、コラーゲンシート自体はマクロファージによる食作用によって

分解されることが示唆された。 

  

 ミニブタ 4週間反復投与毒性試験 

動物種 
系 統 
月 齢 

投与経路 性 例 数 試験結果 

ミニブタ 
 

Göttingen 
 

17.7～20.4 

局所 
（肝臓/脾臓創傷部） 

3 回 
 
 

最終投与後 
7 及び 28 日目に剖検 

雌 6 匹 

累積最終用量： 
79.1mg/kg 

 
一般状態の変化、死亡なし 
 
血液学的検査、血液化学的検査値、器官重
量に毒性学的影響はみられなかった。 

注）70kg の患者にレギュラーサイズ 2 枚使用の場合：21mg/kg 
（国内臨床試験における平均使用枚数 1.5 枚、最大使用枚数 2 枚） 
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 2）げっ歯類を用いたタココンブ注）の反復投与毒性試験 24） 

ラットを用いた 4 週反復投与毒性試験において、8cm2/匹投与群で体重及

び摂餌・摂水量の低下が認められたが、最終投与後 4 週間目の観察では回

復していた。8cm2/匹あるいは 1cm2/匹投与群で白血球、血小板及び白血球

百分比の好中球及び総蛋白濃度の増加、蛋白分画の変動等が認められたが

休薬により回復した。剖検及び病理組織学的検査では、タココンブの残存

が認められ、タココンブの物理的刺激に起因したと思われる腹腔内諸臓器

の癒着及びそれに伴う炎症性変化が用量に相関して認められた。 
注）薬価収載削除品 

 

 ラット 4週間反復投与毒性試験 

動物種 
系 統 
月 齢 

投与 
経路 

投与量 性 例 数 試験結果 

ラット 
 

Wistar- 
Imamichi 

 
6 週齢 

腹腔内 
（開腹） 
1 回/週 

4 週投与 

0.1cm2/匹 
（0.5cm×0.2cm×1枚） 

 
1cm2/匹 
（0.5cm×2cm×1枚） 

雄 

投与群： 
1 群 10 匹 

無毒性量 
1cm2/匹 

（0.5cm×2cm×1 枚） 

雌 

腹腔内 
（開腹） 
1 回/週 

4 週投与 
＋ 

最終投与  
4 週間後 
観察 

8cm2/匹 
（1cm×2cm×4 枚） 

雄 
投与群： 

1 群 15 匹 
 

（うち 5 匹は最

終投与 4 週間

後観察） 
雌 

  

(3) 遺伝毒性試験 

 

該当資料なし 

(4) がん原性試験 

 

該当資料なし 

(5) 生殖発生毒性試験 

 

該当資料なし 
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(6) 局所刺激性試験 

 

ミニブタ肝臓/脾臓創傷モデルを用いて本剤の局所忍容性を検討した結果、本剤の

局所忍容性は、先行品タココンブ注）と同様、良好であることが確認された 17, 23）。 

タココンブの局所刺激性については、ラット及びイヌの単回投与毒性試験を

実施し、その結果から以下の様に考察した。 

単回投与毒性試験は開腹による腹腔内投与という、より臨床に近い投与形態

で実施した。結果については、タココンブの物理的刺激によるものと思われ

る、タココンブと周囲組織との癒着及びこれに伴う炎症性変化がみられたの

みであり、実質臓器への障害は認められなかった。更に、本変化は、経日的

には軽減されて瘢痕化していくこと及び周囲組織の実質臓器に器質的異常は

見られなかったことから、タココンブでみられた刺激性は障害作用を示唆す

るものではないと思われた 22）。 
注）薬価収載削除品 

 

(7) その他の特殊毒性 

 

抗原性 

ミニブタ肝臓/脾臓損傷モデルを用いた反復投与毒性試験において、本剤の抗

原性を検討した。肝臓/脾臓損傷面に本剤を貼付後の動物より得られた血清を

用い、ELISA 法で抗体産生を確認した結果、ヒトフィブリノゲン及びヒトト

ロンビンに対する抗体産生が確認されたが、本剤の有効性を減弱することは

なく、免疫複合体形成に関連した病理組織学的変化を引き起こすような何ら

かの新たな副作用はなかった（（2）反復投与毒性試験）23）。 
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１．規制区分 

 

製剤：タコシール組織接着用シート 

特定生物由来製品、処方箋医薬品注） 

注）注意－医師等の処方箋により使用すること 

有効成分：ヒトフィブリノゲン：生物由来成分 

トロンビン画分：生物由来成分 

 

２．有効期間 

 

3 年 

 

３．包装状態での貯法 

 

室温で保存する 

４．取扱い上の注意 

 
20.取扱い上の注意 

本剤は特定生物由来製品に該当することから、本剤を使用した場合は、

医薬品名（タコシール組織接着用シート）、製造番号（ロット番号）、使

用年月日、患者の氏名・住所等を記録し、少なくとも 20 年間保存するこ

と。 

  

５．患者向け資材 

 

患者向医薬品ガイド：なし 

くすりのしおり：あり 

 

６．同一成分・同効薬 

 

同一成分薬：なし 

同効薬：ベリプラスト P コンビセット 組織接着用 

ボルヒール組織接着用 

 

７．国際誕生年月日 

 

2004 年 6 月 8 日（欧州） 

８．製造販売承認年月日

及び承認番号、薬価 

基準収載年月日、 

販売開始年月日 

 

 

販売名 
製造販売 
承認年月日 

承認番号 
薬価基準 
収載年月日 

販売開始 
年月日 

タコシール 
組織接着用 
シート 

2011 年 9 月 26 日 
（フラットタイプ）

2017 年 7 月 12 日 
（ロールタイプ） 

22300AMX01210 2011 年 11 月 25 日 

2012 年 1 月 17 日 
（フラットタイプ）

2018 年 4 月 9 日 
（ロールタイプ） 

  

９．効能又は効果追加、 

用法及び用量変更 

追加等の年月日及 

びその内容 

 

該当しない 

 

10．再審査結果、再評価 

結果公表年月日及び 

その内容 

 

該当しない 

11．再審査期間 

 

該当しない 
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12．投薬期間制限に 

関する情報 

 

本剤は、療担規則及び薬担規則並びに療担基準に基づき厚生労働大臣が定め

る掲示事項等（平成 18 年厚生労働省告示第 107 号）の一部を改正した平成

20 年厚生労働省告示第 97 号（平成 20 年 3 月 19 日付）の「投薬期間に上限

が設けられている医薬品」には該当しない。 

  

13．各種コード 

 

 

 

フラットタイプ ロールタイプ 

レギュラーサイズ 
9.5cm×4.8cm 

ハーフサイズ 
4.8cm×4.8cm 

スモールサイズ 
3.0cm×2.5cm 

ハーフサイズ 
4.8cm×4.8cm 

厚生労働省 
薬価基準収載 
医薬品コード 

6349802X3023 6349802X2027 6349802X1020 6349802X2027 

個別医薬品コード 
（YJ コード） 

6349802X3023 6349802X2027 6349802X1020 6349802X2027 

HOT（13 桁）番号 1213362010101 1213355010101 1213348010101 1213355010201 

レセプト電算処理

システム用コード 
622133601 622133501 622133401 622133501 

  

14．保険給付上の注意 

 

該当しない 
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１．主な外国での 

発売状況 

 

本剤は 2023 年 8 月現在、米国、オーストリア及び欧州を中心に世界 46 カ国

で承認・販売されている。 

本邦における効能又は効果、用法及び用量の項の記載は以下の通りであり、外

国での承認状況とは異なるため、国内の承認内容の範囲内で使用すること。 

【効能又は効果】 

肝臓外科、肺外科、心臓血管外科、産婦人科及び泌尿器外科領域における手

術時の組織の接着・閉鎖 

（ただし、縫合あるいは接合した組織から血液、体液又は体内ガスの漏出をき

たし、他に適切な処置法のない場合に限る。） 

 

【用法及び用量】 

接着・閉鎖部位の血液、体液をできるだけ取り除き、本剤を適切な大きさに

し、乾燥状態のままあるいは生理食塩液でわずかに濡らし、その活性成分固

着面を接着・閉鎖部位に貼付し、通常 3～5 分間圧迫する。 

 
 欧州 米国 

販売名 TachoSil TachoSil 

販売会社 Corza Medical GmbH Baxter Healthcare Corporation 

発売年 2004 年 2010 年 

剤型・規格 フラットタイプ 
 9.5cm×4.8cm 
 4.8cm×4.8cm 
 3.0cm×2.5cm 

ロールタイプ 
 4.8cm×4.8cm 

9.5cm×4.8cm 
4.8cm×4.8cm 
 

効能又は効果 成人及び生後1カ月以上の小児におけ

る手術において組織閉鎖を促進し止血

を改善する補助的治療、及び標準的治

療では不十分な場合における縫合の補

助 
成人における脳神経外科手術後の脳脊

髄液漏出予防に対する硬膜接着補助 

他の外科的治療法（縫合、結紮、焼灼

など）が止血コントロールに無効な場

合の心臓血管外科領域における止血補

助 

用法及び用量 用法 

経験を積んだ外科医に限りTachoSilの
使用が認められる。 
 
適用するTachoSilスポンジの数量は、

常に患者における臨床的必要性に基づ

いて判断する必要がある。適用する

TachoSilスポンジの数量は、創面の大

きさに応じて決まる。 
 
TachoSilスポンジの適用は、担当外科

医が個々の症例に応じて決定しなけれ

ばならない。臨床試験では、個々の症

例における使用量は一般に1～3枚
（9.5cm×4.8cm）であり、報告されて

いる使用量は最高10枚である。創面が

小さい場合、たとえば低侵襲性手術で

は、小さいサイズのスポンジ（4.8cm
× 4.8cm又は 3.0cm× 2.5cm）または

ロールタイプ（4.8cm×4.8cm）の使用

が推奨される。 

・組織表面のみに貼付すること。本

剤が血管内に入らないように注意

する。 
・適用するTachoSilパッチの枚数は、

処置する出血創面の大きさに応じ

て調節しなくてはならない。 
・黄色い活性成分固着面を出血創面

に貼付する。 
・9.5×4.8cm パッチは 10 枚、4.8×

4.8cm パッチは 14 枚以上使用しな

いこと。 

 

（参考） 

臨床試験で使用された本剤の平均枚数（レギュラーサイズ換算、以下同じ）は、

国内臨床試験で 1.5 枚、海外各臨床試験で 1.2～2.6 枚であり、すべての臨床試験

における最大枚数は、国内臨床試験で 2 枚、海外臨床試験で 10 枚であった。 
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２．海外における 

臨床支援情報 

(1) 妊婦への投与に 

関する情報 

 

 

本邦における電子添文の「9.5 妊婦」「9.6 授乳婦」の項の記載は以下のとおり

であり、米国及び EU の添付文書とは異なる。 

 

9.5 妊婦 

妊婦又は妊娠している可能性のある女性には、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使用すること。本剤の使用によりヒト

パルボウイルス B19 の感染を起こす可能性を否定できない。感染した場

合には胎児への障害（流産、胎児水腫、胎児死亡）が起こる可能性を否

定できない。［8.2.2 参照］ 

9.6 授乳婦 

治療上の有益性及び母乳栄養の有益性を考慮し、授乳の継続又は中止を

検討すること。 

 

出典 記載内容 

米国添付文書 
（2023 年 2 月） 

8.1 Pregnancy 
Risk Summary 
A review of available data suggests that major birth defects occur in 
2-4% of the U.S. general population and that miscarriage occurs in 
15-20% of clinically recognized pregnancies, regardless of drug 
exposure. Animal reproduction studies have not been conducted with 
TachoSil. There are no adequate and well-controlled studies in 
pregnant women. It is also not known whether TachoSil can cause 
fetal harm when administered to a pregnant woman or can affect 
reproduction capacity. TachoSil should be administered to pregnant 
women only if clearly needed. 

8.2 Lactation 
It is not known whether this drug is excreted in human milk. Because 
many drugs are excreted in human milk, caution should be exercised 
when TachoSil is administered to nursing mothers. 

  

 出典 記載内容 

EU 添付文書 
（2009 年 4 月） 

4.6 Fertility, pregnancy and lactation 
The safety of TachoSil for use in human pregnancy or breastfeeding 
has not been established in controlled clinical studies. Experimental 
animal studies are insufficient to assess the safety with respect to 
reproduction, development of the embryo or foetus, the course of 
gestation and peri- and postnatal development. 
Therefore, TachoSil should be administered to pregnant and 
breastfeeding women only if clearly needed.  
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(2) 小児に関する 

海外情報 

 

本邦における電子添文の「9.7 小児等」の項の記載は以下のとおりであり、 

米国及び EU の添付文書とは異なる。 

 

9.7 小児等 

小児等に対する有効性及び安全性を指標とした臨床試験は実施していない。 

 

出典 記載内容 

米国添付文書 
（2023 年 2 月） 

8.4 Pediatric Use 
The use of TachoSil has been studied in patients aged one month to 
16 years; use in children under the age of one month may be unsafe 
or ineffective due to small size and limited ability to apply the patch 
as recommended. Use of TachoSil in the one month to 16 years age 
group is supported by evidence from adequate and well-controlled 
studies of TachoSil in adults with additional data from two clinical 
trials, which included 36 pediatric patients at the age of 16 years or 
younger. The data supports the use of TachoSil for hemostasis in 
pediatric patients undergoing cardiovascular and hepatic surgery. 

  

出典 記載内容 

EU 添付文書 
（2009 年 4 月） 

Paediatric population 
Limited data are available to support efficacy and safety of TachoSil 
in the paediatric population. In clinical studies, a total of 36 
paediatric patients aged 0-13 years were treated with TachoSil in 
hepatic surgery. One study was prematurely stopped after enrolment 
of 16 of 40 planned patients. In a further study, 8 paediatric subjects 
were enrolled in a comparative design, additional 12 subjects were 
enrolled open-label. 
No valid data on immunogenicity is available. 
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１．調剤・服薬支援に際し

て臨床判断を行うにあ

たっての参考情報 

(1) 粉砕 

 

 

 

 

該当しない 

(2) 崩壊・懸濁性及び

経管投与チューブ

の通過性 

 

該当しない 

２．その他の関連資料 

 

特定生物由来製品を使用する際の患者さんへの情報提供のお願い 

（インフォームド・コンセント） 

本剤の有効成分には「ヒト血液由来のフィブリノゲン及びトロンビン」が含まれ

ており、特定生物由来製品に指定されています。「医薬品、医療機器等の品質、

有効性及び安全性の確保等に関する法律」第 68 条の 21 により、特定生物由来製

品の使用に際しては、製品のリスクとベネフィットについて患者さんに説明を行

い、理解を得るように努めることが医師又は薬剤師に求められています。 

「医薬品、医療機器等の品質、有効性及び安全性の確保等に関する法律」第 68 条の 21

（特定生物由来製品取扱医療関係者による特定生物由来製品に係る説明） 

特定生物由来製品を取り扱う医師その他の医療関係者（以下「特定生物由来製品取

扱医療関係者」という。）は、特定生物由来製品の有効性及び安全性その他特定生物

由来製品の適正な使用のために必要な事項について、当該特定生物由来製品の使用

の対象者に対し適切な説明を行い、その理解を得るよう努めなければならない。 

  

「使用上の注意」（抜粋） 

患者への説明 

8．重要な基本的注意 

8.1 本剤の使用にあたっては、疾病の治療における本剤の必要性とともに、本剤

の製造に際して感染症伝播を防止するための安全対策が講じられているが、血

液を原料としていることに由来する感染症伝播のリスクを完全に排除すること

ができないことを、患者に対して説明し、理解を得るよう努めること。 
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 献血又は非献血の区別の考え方 

献血又は非献血の区別は製剤の安全性の優劣を示すものではありません。 

この表示区別は、下記の手順に従って決められています。 

 
 

３．文献請求先 

 

CSL ベーリング株式会社 くすり相談窓口 

〒107-0061 東京都港区北青山一丁目 2 番 3 号 

 0120-534-587 

 

 



 

 

 

 
 

URL : https://www.cslbehring.co.jp/ 

 

JPN-TSL-0294 
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