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L °F -7 35mg

L/ v I°5-770mg
Catlep’Paps
Catlep’Tapes
51 R | BhAHA
2A 0 R HERE S| EZRELEND
ALy Ty 7 10mg :
1 # 10cm % 14cm (Zik 14.0g) A4 Y KA LS Y T0mg &8
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ALy TTF—T 10mg :
14 10cmx 14em (Fik 28) haA v FAZ LY T0mg &F
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= #% - Indometacin (JAN. INN. BAN)
SEREARERR : /3y 7 T0ng 20064 7H21E
) & B 55 & 5— 7 3bmg. ¥—7 Tomg 2010& 7B 15H
i’?ﬁﬁg z ;‘f; EEELINHEERR : /8y 7 T0mg 2006 £ 12 A 8H
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EEGLA LV FEEa2—T 3+ —LFHAOFEEOME — BRmpEAMHE —
(2020 4 4 H &3T)

1. BEERA VA E1—T+—LERDOEE

A EIR S O AN 2 BHE R E LT, EEAERLRASCE (CUF, 435 355, &
PEELY CIEAT « AR O ERIEFE D HH EB LB A EIE S O EE AR ATE R T 558
X, IRAHSCEICEER SN G WA AT 2 BICHEME RS LERIG AN H Y | RO EIEE
WY E (LLF. MR) E~OEROBIMGFHERSCERICEVIFEREMEL TE 0D, ZOFEITH
FIMERE RN ATTLH-ODOHBA Y A ME LTERNLA VX E2—74—A5 (LIF, IF &1
T) NEEE LT,

1988 - HAJRPBEIEAIRT 2 (LLF, BIR3E) PIEE 2 /hEB S IF OCER T, IF sldipk=,
IF FUsBH 2 3RE L, £ D% 1998 FF1Z HIWBEFING 3 /NEBS7%, 2008 4, 2013 4FIZ HIREEE
WHEREB SN IF LB HOUGT 217> TE T,

IF o 2E6E 2008 LIFE, IF X PDF E0E T —% & LTRET 2 Z ERFAIE 2 o7z, Th
IZLY, IR SCEOEERUGT N & > G EICSGET ORI T — % 2800 Lz IF 200t &
D& epotlz, FHRD IF 1L, EELERERREHEME (LI, PMDA) OERHEIELNE
R D~N— (http//www.pmda.go.jp/PmdaSearch/iyakuSearch/) (Z CTAB L TW5, HIA
FETIE, 2009 F L 0 HEEKGLO IF OFREREFT Ok E LT T4 2 B a—7 4 — LKA
ZERiE L, Hx O IF IR SCEZMET 28 EEAEHRE L THEUNEE - RETL W5,

2019 FED IR CEFTHBEFHEDOEE IZ S, [1F SCHEEHE 2018) AR SN, Ak TEREK
S DIGEERIEHHEENC BT 2 A KT 4 ) ICBET 2RO, TOFEHIRERE L1,

2. IF &l

IF 1T TR SCEHEOEREMMT L. EM - AR EOERIEFEEIC L > THEEB ICLE R, &
HOMEEBO T DO, WHFFOT-HOER, A O DOEHR, EIHRLOFEEMHD
DOER, FFHREE T T OO DOEFERENERN SN RER 2R O ERRLfFHEL LT, A
TR FLHEE A RE L. Mk 3K 5 0 FUE IR 56 SATIRGE I #5105 3T /ERL R ORI A RHEH L C
WAHEITERE EALEM T LD,

IF (ZFed 9 2T H R OSSN BN R E L7z IF seai S IR L, — 5o pIs 2 R & KGR O
FPHNOERN LR I N D, 7272 L, MIEEEOMESICED 2 L O L OFIHE B S 255 - K7 -
PR REFHEEIIF O FHE L T2 6720, S0z 5 & BERAEN DRI TF I,
FIHZE B S S5EM - I - BREH T2 & & bio, RERHTEETHILOE VW IRBMEFFO>Z L%
AifE s LT 5,

IF OfRMIE T — 2 2 AR L U, RIS TORKITHLATIER L,
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3. IFOFAIZHI=-T

B AR IF 1%, PMDA o &5 F R 35 SR 8 O~ — DI TR E STV 5,

SR FET TEIRMLA V¥ Ea—7 4 — DMEROFB X ) 106> TERK « 12632 23, IF OJF AL
I E 2 ERBIGICAE LT A EHRSC IF MRS ICFEH LR RS I WSR2 O MR
HEADA A E2—ICEXVFIAER OBANFEZRFESE, IFOFAEE®mOLMLERH D, £,
BERFLET SN A EOREESICET 2 FHEICE L CTid, IF AGET S5 £ ToMik, BEAEN
BT HIUETNEEZ I SN LI SCES . 55 WIS O 3K S E IR — v 2512 ko FII A
HONET D L& BIT, RFTOWATCE L PMDA O ERAERLIERIBRDOL— D THERT S
VDN D,

RE. WIEM AL EMEOREO SR SN TWD V. 5. BRARE ° IXIL 25886,
XML %] FEKREZZ T TCORWERDGENDLZENH Y | 20T PNTITHoHET
xThD,

4. FIAICEELTORER

IF # HE¥BICB W TRNT Z ENTERWERLEFRIE LTHEH L TCWelZ& 2w, IF IXH
JRIEOBEE AT C, Y% EIE S ORIENR 7 X IXIRFEIC#E D D EENERK - #2489 5 EIE 5 E
FEHDOIZ D DFHTER T 5 & OLE DT EH, Fidl - RIUTITEI S, BRSO NE, Ak
Je OV MO BT RO R EBACIR T E IR IEE A R T4 >, IR = — R - 4
T TT 0T AEORIF B EREZT S5 25800, IEHERRHEEI A R T A TR R
HRRIERIK BRI D FAEE T BT DRI AT W T, BEEREREREEE S DR OIS U TIT
I EIEFELZZNVEINTEY, MR A~ U X a2a—CH LD LHGAEZR EICX Y., FIH
FHONIF ONFEZRESEDIRELDOTH D Z & ik L TR UEZR S 200, SR
L ONDIEROB LRI EHGE L, TORBMEE k&, EREGITIIT 28 B0 & felrd
52 EIFEAIOAE THY, IFZFA L CHHESZFIMES L DI LTV E N,
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I.

MEICRT HIRE

1.

R DORE

R R W ANR SR P A, RIEME - IR MER IR D RPTICEH L CESERICE 2 2B I H 2 LT
L0 BNRESRSIIFRE S, £, BOAITALNDHEER, FRARRREO 2T HRIE
HOBNDDIZNT ENS, A2 RAZ VU ZRE LEEEAL SMVHIER. 7V —2F5E 05 F#
NGEESNTWD, [ FL w7y 7 70mg] 1%, Drug Delivery System (DDS) & L CTO##S
. (OFEDPNEREAHERICRE T 5, Q@QBEHEROFELZ a2 hr— 1 TEx 5, QK5 E
DU Ca L he—LHRETH D) ZEAHT 2RI EEHRAIE LTEH L, 1989 4 10 Al
e [ hLo 7 & UTRRBEZEST, 0%, EREFHEIEOBLE) DAIESA R OVE B %
BINL, 200647 HIClke4 %z (A Ly 7 26 T MLy 723y 7 70mg| ITEFE LT,
(b7 7—73mg] MO T MLy 77— 70mg] 1%, [ MLy 7Ry 7 7T0mg] DA
e e LT, AR EFEEOE 25 B2 B E LTHRESNZT—7AITHD ., 2010 4 7
H 15 BICHLERGEAGRZ IS Lz, 728, AANX. TH by 7%y 7 70mg| & OAEYSFHESE
MENRFER SN TV 5,

2014 4 7 0 BRSER A S AR, RAARFEARIERA St LD T by 7%y 7 70mg), [ 4
Ny 77 —73bmg] KO [H by 77 —7 T0mg)] OWEBEEIT-T,

2. REDERFIRENE

(I vy 728y 7 T0mg)
(1) #MEZDOIERR « IR LTA > B A X V0B & RIS EOIRIFEIR DR bz,
(V. 5. (4) 1) BMERGERER] OESMH)
(2) 1BMAL L7 RIEMER B R ORI 20 m 2 A 1 D58 (BTMERREVE, Mm% 245
HRAESHER S, (IV. 5. (4) 1) A2hMHEMRGERER ] OESMH)
(8) 7KFRFE TORFARRER & O7KGER#% O BRI OEEF L W 11054 #9101 61 (0.9%) 1ZHI
TER & U TR R T O B RS RER 3 A B ATz, FE 72 BIVEAER & LTIk, R 56 14 (0.5%) |
ZIFEBOE (0.5%). 82 141 (0.1%). 75 1214F (0.1%) 234 Hiiz,
(ITVIIL. 8. (2) ZDOFEIEH] OHEEMH)

(B FL v 77 —7 35mg, 70mg)
BEAFEEE 1 B 28T, T MLy 7%y 7 70mg) (1 H 2 [BIEGA) & DA R ZENENFE
HALTz, (IVIL. 5. (5) =Dk ~OBITIE) OHEEM)

3. EADHAIFMEFE

(1 vy 728y 7 T0mg)
RIEALNC BT 5 Z LI Ko T, BFRBALTEWA & KA X U R 2 HERE U CEE - 1
RIEMZRET D, (TVIL. 5. 53ff) OHEZBH)

(I by 77— 35mg. 70mg)

(1) Xy ZANTHARTHL | MPffENE & RS TR L, B - 8 - R E S OBEEAL., FTER O RS
W LT B,

(2) BIIORE SITAEDET 20094 And 5,
B hL w77 —7 35mg : Tem X 10cm
kw75 —7 70mg : 10cm X 14cm (IV. 1. (2) BHOIME K O] DS R)



4. BEFRAICEAL TAMI NSRS

T EAE B % A

RIBERHEE T A R T A %5 i
RMP pii3
BIMOY 27 Mg E LTRSS TV LB B
I HEET A T A i
PRI A o> BRI i

b, AREHRURE - A LOHIREE

(1) AFBEMH
LR

(2) i@ - R LEOHIREE
A% L7

6. RWP O#E
L LR




II. /#ICEET HIEH

1. R34

(1) #4
71 b Ly 7%y 7 T0mg
by 7T —7 35mg
7 kL 7 —7 T0mg

(2) *2
Catlep” Paps
Catlep” Tapes

(3) BMMDHX
Catch (Bt #1x %) & Lessen (J&5H9) Pain (A&) LV

2. —#k4&
(1) f% (&%)

A RAH Y (JAN)

(2) 4 (MmaE)
Indometacin (JAN. INN. BAN)
Indomethacin (USAN)

3) RTL
PIRIEA], A > FA X T U FFER - -metacin

3. BEXXILTMER

H3C \O

5. {e2& (@&iK) XIEXE
[1-(4-Chlorobenzoyl)-5-methoxy-2-methyl-1 H-indol-3-yl] acetic acid (IUPAC)



. BRAA. A&, BE.
LT

1~y 7Ry 7 70mg - IM-P
B hv w77 —7 35mg : CT-35
1 Ny 77— T0mg : CT-70

LE&ES

anjh



III. H%hE5 B9 5IEHE

1. HEEZHNE

(1) 4V£8 - K
FI o~ IR o L DI 72 ks DY R CTH B,
Kz k- THEAT D,

(2) BfEE
AH ) —)b T H ) —)L (95) TP = F I —TFT JLCRREITIZ L < KITIEE A LIEIT 720N,

KERAET b Y U ARSI T %,

(3) RiEtE

EERe L
4) MR (PFER). BRA. BER

whs . 155~162°C

(5) BEEMREEY
BB L

(6) HEFEH
AR L

() ZDHOELRIEE
LR L

2. BRSPS DEREEHTIZETHIREN
FHIZ L - THEBAT D,

3. AWM, DHEERERE. EEE
TR ek R ik
(1) SRA AT EERE %
(2) IR A2 FVEETE (BAER U 7 LEERITE)
(3) RESUSHERE (Ftr)

ERIE
TR E A



IV. ®AIIZBEd HIER

1. Flfz

(1) FfzDX A
HEAH A
(I b7y T0mg) Xy 7H

(I Vv —7 35mg. 70mg) 7 — /Al

(2) HEIDHNEEE TR

fR7e44 B kw7 Ry 7 T0mg B h LT —7 35mg Ny 7T —7 T0mg
FI 8~ R B (0 O B AR & R AT . .
. FY Yt 1 € K ] ~ B (R (8
- Al [ R A ECEE ~ R EB BN (B
1D KE X 10cmXx14cm 7Tem*10cm 10cmX14cm
(3) #Aa—F

(1 v Ly 78y 7 T0mg)
Y L7

(1 vy 77— 35mg, 70mg)
GARBTNA

(4) "WEDOYHE
(1 vy 728y 7 T0mg)
KhE R - ER RGBT FREE (2015) FRHOKEE NABRZ1TH L &, AF—/LiR—/L No.4
(EA 7.9mm, B 2.0g) (THER TEILT 5,

(B FL v 77 —7 35mg, 70mg)
KhE R - EH L RLERTE RS (2015) FRHOKEE NRBREZ1TH L&, AF—/LiR—/L No.4
(A 7.9mm. EX 2.0g) 1THEHE T 30 UL I35,

(5) Zoith
AR



2. BFNDHEMK

(M

(2)

(3)

Ao GEHERS) OEERUVFHMHE
R5e4 7Ry 7Ry 7 70mg BNy 7T —7 35mg 7Ry 7T —7 70mg
PR 14 Bk 14.09) 18 (iR 1g) 18 (Bfk2g) W
A RAZ T T0mg A RAZT v 35mg A RAZT 2 T0mg
AU =T a—n Gt Afb | SURFUEA Y 7 a L, RREAFRKERBE,
) . ewvill, BT AAFV L | AF LU A VT v AF LT ay s HEAR, R
AV =V RE T NBET NI Y | VAV TFLr PTF e Raxy bz iiid@hs
KR, VRV, AALAR—R | TT ¥, - AV b= TOM 2 K5y
, FRU DA KU T 7 VBRI
ANl . .
W, D-YLe b=, EAEE, BT
A Ve Rudy T AI=gn T3
)T T— M AZV BT Y DA
AUV NR—]K 80, TVEVBYA Y
e, <7 rd—/ 400
ERASORE

AR

W E’t‘_::

N
LE |ejo

N2z

4{.

24 L7y

AMIBBRROMERUVEBE

M L7g

il

4 L

BAT DRIREIED & 5 RHY

(I by 78y 7 70mg)

RN B A NF T2 AT IA v R L3R, p-7 vV EAEER

(B Ly 77 —7 35mg, 70mg)
LA




6. WADEREEHTICETEIREN
(L w78y 7 T0mg)

IR AR
PRAFHAR PRAF SR PRIFI B B R
39 » A 25°C MIT NI =T LR = F L fEE T ¢ L EdE RN

BRI E - PRIR. WERRRUBR, REAE URUBR, EERER, &R

(1 bV 7T —7 35mg, 70mg) V

R R

B3| TRAFHIR PRAFSRAT: RAFIERE ARG A
5 by 7 —7 35mg 6 »H 40°C, 75%RH 7L A BN
B vy 7T —7 70mg 6 » A 40°C. 75%RH T3 AR BN

FAERIEE - MRk, fERRRER, EEER, TREER, RE TRER, BB, SERR
¥ TRV FLUEET 4V A — F— L%

1. RABERUVBERERORER
Y L7g

8. fhFle DEAZI (MEBLENEL)
LR L

9. AHH
ML

10. Bz -a%
(1) FENMDELRSR - B, NEH/EHRLEES - QXTI 51ER
AR

(2) %
(h bLy TRy 7 10mg)
140 £ (7 #x20). 250 # (5 £ X 50) .,
500 # (5 > 100), 700 £ (7 # X< 100)
(h +Ly TF—7 35mg)
70 ¥z (7 Kz < 10)
(h by TT—7 10mg)
70 ¥ (7 K< 10), 700 K& (7 K2 100)

Q) FREE
ML



(4) BEDODME
(1 vy 7%y 7 70mg)
WIT NI =T LR ZF L UFEET 1L A

(B FL v 77 —7 35mg, 70mg)
TR ZF L MEET 4 VL

1. BRRH SN HEME
LR

12. Z0ft
A RORANA



V.

ARICEY HIEE

1. SEEXIFHR

=

SRR RITERDIESR - HE
LR ERAETE. REAMEREX. B - Rk, RAEX. LHELEX (T-AN%E). HRME. 5
BROER - &&

2. REXITHRICEET HEE

Eun
AxX

3. A

EEN TR

ERURAE

(1) RERUVRAEDHESR

1 H 2 BEEBICAT 35,

(2) AERUVAZDRTERERE - 1R7L

4. H

ARy TRy 7 T0mg T A RAZ L REIL, RFT~OEWBAT &KL & OB HEE 7T
REREMIRIEETT L& WV, 0.5%LL BIZEB W TP RITIZE—E L v oTe, o, H & L
HOERAI & O i C B AL EOZh 3G H AL, 0.5%53 50 &l L7z, BEFDOFLL L 7= BT Al
OREROHENEE 1 H 20 TH Y BEROLZTIEGL L TW\D Z &, KA. 12 B T
IXRGREEEPSEONTND Z EEEZBE L, 1A 2 BESICAA T 2 ERRBRAE FEm L, 2
B BEOMEAR, BERORARS, 1B 2 BRI T 2 AELOCHER RS TH D
MM LTz, S5, BEMBEESEZSSRE LTA Y FAZ Y% 0.1%, 0.6% KN 1% & A9
LB ERACCHEREHRBREZ LB L, 1> FAX T UBRE 0.5%0N AR etz nT
E SRR A T By

ERUVAECEEY HIE

RIE I TN

5. ERIRAKIR

(M

(2)

(3)

BRERT—2 /Ny —o
AR

BEREERER
AR L

AERGRRHR
LR L

_10_



(4) HRFEAIEAER

1) BExhtEmREIER
O~ H Bt
(1 by 7%y 7 T0mg)
HhLyT (L RAZ L% 0.5mglem2 AT 578y TH]) IZBWCEGRRFE TIoE
i S A7z ZEHEMRGRER 2 5 DR OMEIIR O LB ThoT-, (HHEEE

¥t
A B (%) (PEEGGED L)
2 B A * Y 59.0 (160/271)
JE B P 2% 53.4 ( 47/ 88)
i - BeERE T, T JE PR % 50.6 ( 40/ 79)
i R 68.3 ( 43/ 63)
5 AR 61.0 (111/182)
SMEH% DIERR - 3R <2 79.0 (147/186)

*1) ZHEEREBEER T, A%0% 69.0% (80/116) %77 L. # Ly 7 ORLAI L bl U C e 72 80 -
HRDEEmOARERRD b 2,

*2) HEGABRTIL, AE 87.4% (76/87) %R, A ¥ RAX U UG & ik U CR%ELL EOTERR)
ERRD 5T,

(B FL v 77 —7 35mg, 70mg)
EUER R L

@t
(1 vy 7%y 7 T0mg)
SME DRERR « EIRICHT LT, BREIC K D HEGBRICEID, Wby T (S RA XY
v % 0.5mglem2 AT H3y THD) 134 2 KA XU & el U C RIS DL D 1EIES)

ERRBD BN,
K| s B Sk

A . nher o Ffﬁyﬁk%)

BB R A RAZ T 192mg A ¥ RAX T2 T0mg
(12cm X 16cm X 2 %, EfA 38.4g) (#E Tg)

1 B #& 5 [\ 28] (1 H/lal) 2 (E]
& 5 M M 7H 7H
B E (%) 76/87 (87.4) 62/81 (76.5)
A AR Y X2HRE, Fisher D EBMEFRGFIFIE, p<0.1
AR E (%) 74/96 (77.1) 59/87 (67.8)
glEMH (%) 7/96 ( 7.3) 8/89 ( 9.0)

_11_




TERAUGEE (GEEUE (%))

eI . phe7 (4‘/iji$k%)
H % 8 44/70 (62.9) 37/72 (51.4)
£ il 40/86 (46.5) 35/81 (43.2)
GO I 42/85 (49.4) 37/81 (45.7)
i IS 33/74 (44.6) 23/66 (34.8)
BT B 27/54 (50.0) 21/49 (42.9)
OEy f R 36/68 (52.9) 24/61 (39.3)

BIHEEREESIEICRT LT, “HEHEMEERRICEZYD, ALy ([ FAZ %
0.5mg/em2 &/ T 573y 7A) IZAF O LA & bbig U CEag - R E & HHME (p<0.01)
DERD BT 2,

e o A7 (jﬁf;
1 A& 5 & AV RAX T 192mg A RAZ T Omg
(12cm X 16cm X 2 #7) (B 38.4g) (B Kk 38.4g)
1 B &5 H % QK/mE) 2 =] 2 [A]
& 5 #1 ™ 28 H 28 H

2)

ERUGEE" (%)

80/116 (69.0)

49/112 (43.8)

AHE* (%)

82/117 (70.1)

47/112 (42.0)

BIEA (%) 7/126 ( 5.6) 3/127 ( 2.4)

* : Wilcoxon DJEMFIRE : p<0.01

2X2 53 x 2 e (PEEYEEN L. AHUL)  p<0.01

IERDNUCERE (2 BetE UL (%) *

B . nher (iﬂgfﬂ
SR A 54/ 79 (68.4) 42/ 76 (55.3)
JE ] 38/107 (35.5) 34/106 (32.1)
SE R ] 45/110 (40.9) 30/107 (28.0)
e ik 33/ 57 (57.9) 15/ 42 (35.7)
RoBT OB 20/ 32 (62.5) 10/ 23 (43.5)
HOE f R 32/ 77 (41.6) 20/ 72 (27.8)

* o RABLES A OB

(B vy 77— 35mg, 70mg)

AR L

REMRBR
AR L

_12_




(5) HBE - RWRERIHAR
HER R L

(6) JARHIER

1) ERABRERE (—REAKERE. FEFEABBERE. TAKELERAE). 2ERTERT—
AR—RFE. BERTRERABROAS
(1 F Ly 723y 7 70mg)
A R (A 4 450 - 1988 4E 3 H 29 H~1992 4 3 H 28 H)
AL, 1988 4F 3 H 29 HIZ 12em X 16cm DOHF| & U CTRIEAR 252 1F 72723, 10em X 14cm
ORA|ORLEAFR A 1989 45 10 A 6 HIZ3Z T, IR 232 /K72,

OF 2k
Y% A IR RS A A S AT ER 3290 il KR E 5 T 7o 2hhg « R ST SE R
I% 3024 %Il (ZETEAEREEIE 923 B, A5 AR 883, AME 665 Bi%E) Th-o7z, 7B, /KR
SR DRI ST AEFNE 231 BT, FOER G OIX, BYFELE. BUHEEG Y v~F, &
FEHEFHREE CTh o7,

< EfREE >
fERAEHE RO PEE L EN EOKERIITEEO LB T, ARAOKERIZE LAEIC
KT LI BT o T,

P B EIAE 59.6%  (550/923)
T B PH 4 64.4%  (206/320)
i - et 7% 82.7%  ( 86/104)
Jie =l D ¢ 73.7%  ( 42/ 57)
b LEAR 83.3%  ( 60/ 72)
i P 60.0%  (529/883)
SME DIERE - KR 81.5%  (542/665)

<fEHPLHR] - BE T S e UG >
BAEHBL I OWT, P, Filim, AR - Sk, R BIE, 1 B PG R w55,
FERHEIME, OFHZER, A 0HE, EEEOBEE SN SRBGEE DR U IZ oW TRET L
e A, —HOYRBINE TENFRD LAV, FRCRHE L 72 2 TR RIS bk
N,

_13_



@222k
EFTRARER] 3290 B & ZePERIGAER & L,

<EIEHZEBLIRI >

fif FH RS CORIERAIBRIT 0.24% (8/3290) T, AKBHFE TORBEE 5.45%
(72/1322) 1ZEE LIRS FEAEBEE DS L 72 BPEIZ e v o 7,

RIVERN T CTREAEBICBR)R S V72 B FAEIR D - CHEEEZERNL 22 < | 7KFRRE & B 5 A
FATRITERD SR o T2,

FE2REWERIZN5H0.12% (4/3290) . FR 0.06% (2/3290) . F2¥% 0.06% (2/3290) T
BTz,

<Y SORIE R ZE BRI >

ﬁz%ﬁ‘@%ﬁm 1 B8 BRI, RIVERZSEURG £ CoME b8, FIVEF BRI
BOHE. OF A RSO AN RIER R BRI OR D IZ oW THRE L7 2 A 1 H
WG B THBEZEDRD GV, FRCMBEE 72D KO i R3S b e o Tz,

<EELRIEM>
R AR I C W T B RRNEMN OFRBUTEED b o T,

<RADEIWER >
AR A IS IV T REAOBIER OFEBRITFED b le-o T,

<FIVEM B HE >

£ FH RS O S SIEBILASE 2 & b 2R PEIE MO ITHE O -,

ZOFER, KHE 69 RIS T DRIER & L TARIERE Iz 3 v 7 iERDS, B L
7o VIEBIOME 2 AT Lz, BIWERHA S OREOMREAA & ORFRERIZ /2 &
BrainuTunbg,

<HAPHEFEHE>
REAHEAL O EE O B REREIR, /INRISKE T 2 Lt e 2+ DL att) ofiis
Tla o7y, M E R DREGNT R -T2,

2) RRBREFHLELTERFEOARXIEIER LI-AE - ABROBE
BN

M Zott
AR L

_14_



VI. EHEEICEHT HIER

1. EEZHICAEHLLEYMIIILEMEH
A7 r7zy, Fhdunrgzy, /a7 NI UL T2V EFT TNV ET BT
v.uaxvyruzzrt N U AKIMEDIEAT A REHIRIEFR]
HE : BEEOH LG OMNEE - IRFIL, FTOBFIRLESHRTHT &,

2. REMER

(1) 1EARRLL - 1ERERF

VEFIERAOL - BEAFERAL (FEET)

TEHRESY « 2R ix, 7nx2 77000 (PG) ORI EERICESS LS, T7T7F% N
W7D PGEANDEMAZONS ELMHETH LY 7 nAx 77— (COX) #[HE
THZLIZE-oT PG OEMEIEL, PG ICXDRIE « FE - HRIGBHEAEM 2 &%
M3 2 976, B b Ly TRy TORRMBYERET MW T, B - HRAEH DR
RO BV, ZORRIIA » FAZ L RELFEEFETHY . WEEOL TR I HE S
ha 7,

(2) ENEEMITDHAEREAE
(1 vy 728y 7 T0mg)
ARy T (L RAZY % 0.5mglem2 & AT 5%y 7H) 1%, K FEEMF5RE 7L Tk
7R - IRIEMER 2R L, 200, BB AEHWE L VR, 4 RAZ U UVHE
LIAETHoT2 T,
TR, BEEIER (k1) RERIEICKTT 2EH (x2) ROMBMERIEITS T 21EH (%3) @
FRPAER LT, Kx AV RAZ LV REOFEE 100 & T 55BN OB TR LT,

HIE REMIDSIEAR
(Fh *1) AT
J.100 S ——AVRAB R
IR T ——BMIXZAANK
—Hhy TEH

:a;;x)!\;mﬁiﬁi iso -, st
Gob.ad) e Yo o, XY
f ?\/\&/ /1 //YA/; (BELTVM, *2)
TR :
: K Ov\)X

Al gt :
% ki %
Loy SRS Koo, I DK, BTV oL REREIEAR
NG : +4 (b, *2)
(ELEvh, ) T
FX 2N BIEREINGIEAER
(Fub, *2)

(I by 77— 35mg, 70mg)
EUER R L
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(3)

fEFISETRAST - FARRERY
AR L

_16_



VII. ZYEEICE 3 518 H

1. ImAREDHRS

(1) SAS LA MR
AR L

(2) EERRARCHRREIN-OFRE

(I by 78y 7 70mg)

OH[EIHEARE
fEHER AT 1 6 4 3ADTEITH hL v (L RAX U % 0.5mglem2 GHT 53w
ZH ; 12em X 16cm X 4 £, B 76.8g (v RA X L LT 384mg)) ZAKT L. fod
3L DIEEIZA » RAZ L B (10g (> RAZ > & LT 100mg)) Z8AH LT, 2
MO TZ B A4 —N—IEIC L DR EIT o T2 fE R, MIER A > R A &2 U B, AR
TR 22 A L, 12 FEEZ OFERIBRERFIC R IR E 14.9ng/mL IZ3E LT, AFIBRE#Z O ML
HECR RS IR L. AR RR R 11 B T o 72 8,

(ng/mL)
4
Y 15k 7 by (WKT6. 88)
¥ o1 v NAY Y KM (10g)
X
:7 10 (n=6)
7/
2
g ST t::i
02 4 6 81012 24 48 (B%)

=~ N 1
AR5 - AT
HRL T RO o RAZ ARG AFEOMEE A > R A2 U RE

@ A ey
BB T 8 4 DA KBEHIC, 7 b Vo7 (¥ RAZ Yo% 05meglem? HHT 5 /5
—#] s 12em X 16em X 2 Ko, Fifk 384g ({2 FAZ v & LT 192mg) % 1 A 2, 28
ARG L7 5 R, M€ o A 2 S S R, RERDARS T B F I i
10.1ng/mL %7~ L, #EAFRERO 28 HH £ TRE—E () Tng/mL) Th-o7 9,

_17_



(ng/mL)

4 15.0} (n=3)
‘/-
; 10.0F
o4
v
S 5.0
)3
'3 0 .
01 7 14 28 31(9)

t—A L v -faafmrm———~1
Ly PG O Mg A v R A Z L R

(B FL v 77 —7 35mg, 70mg)
BN 9
(3) thEE
mMER L
(%)
6 g/mL (fE) Ll oRENRHD GFEAT—#) 9,

) B - HARORE
LR L

2. RWEERE/NT A -4

(1) BATA%
LR L

(2) TRALEREE 4
MR L

(3) HEEEEH
AR L

@ 29IVF7IUR
mMER L

(5) HHEH
AR L

_18_



(6) Z0A
AR L

3. B&EMH (REaL—av) f&H

(1) BBHT A%
AR L

(2) 185 4~ EHER
LR L

4. RN
(1 v Ly 778y 7 T0mg)
BRI L

(2% .7y PEOELEY N

7y FROENLEy MIMCHE#RS Ny (A RAZ % 0.5mglem? BHT /3y 7
#l; 2emX3ecm (f > KAX LT 3mg &4)) AL, A= T4 7T 7 4 —%4T
ST AER, BEAERALCA o R A 2 U R S du, EHEREA TR, BB, HE L OWH
ICHEET D Z ERBO LN 10,

(B vy 77— 35mg. 70mg)
LR L

NAFT ATV T 4

(1 by 78y 7 70mg)

TR A B DS Sy (S RAX T % 0.5mglem?2 & AT 5/3y 7#| ; 12em X
16cm X4 ¥z, BAE 76.8g (v FA KX L LT 384mg)) % 24 BERIALST U 7= BEod M i g
T (AUCo-48) 1% 286.4ng * hr/mL T&H -7z 10,

(B vy 77— 35mg. 70mg)
U ER R L

5. 7
(1 MLy 73y 7 T0mg)
MR L

(3% . 7y NEEAEY B)

Z v PEOENLE Y MI[UCHEHD hL v (L RAX % 0.bmglem? GHT 58y 7
Al 2emX3ecm (f > RAZ L LT3mg &f)) I L. A= I VF 7T 7 4 —%4T
ST RER, g, BN, RS NEY . BRI 14C 3588 ALY, MEAHERAL & B TR <,
il & & HICEIR U7z, B SR Tl “CIENE L, AEE (FK)., BRICE FE
THEEBICEREOE FOBRIZHLIFET D Z L AHR ST 10,

(B by 77— 35mg. 70mg)
UER R L
- 19 -



(M

(2)

(3)

(4)

(%)

- R E B
R L

I %5~ F AR PP B
MR L

iA~DBITH
mMER L

(%)
AT ~BITT A Z ERPESI RTINS 12,

BERADBITH
mMER L

Z DO~ DFITHE

(B FL w778y 7 T0mg)

OEMEEEIER EDO THOBEOWEIC, B b7 (L RAX V% 0.5mglem? & H T 5
Xy Al 12em X 16ecm, Bk 19.2g (f > KA X2 L LT 9mg)) % 1 H 2[[, 1.5~6
A GRS L7z & & i L2 EMRRN DA o B A & 2 U PR BRI R R & MRS 2
T 23nglg TH Y, MIEFEE (CF 1.5ng/mL) LV HEWEEZR L 18,

QLEFAMIEREE R E TN T EDBREIC, by (L RAZ T % 0.56mglem? G4H3
Loy FH G EHE192g (f FAZ L LT 96mg)) % FHinT 4. 8. 10 FR4E ~ ki hb
U756, RSN A o RA X VU REIL, BB\ CRb <. I, 7
P, MR & VREBIC 722 D ISRV BEIANC B > 7o 28, i ER RS I bR TR 2R L7z 14,

MRRNA > A Z 2 R OHER

HRLyT -~ FREPNEE (nglg) i 5
AR d 2 T HENS A VR (ng/mL)

1090.7 107.0

4 2 118.2 204.2 47.8
(n=1) (n=1)
128.2 10.1

8 2 1584.3 228.8 4.1
(n=1) (n=1)
335.6 56.4

10 4 4720.2 1975.8 26.7
(n=3) (n=1)

(I Fv v 77 —7 35mg, 70mg)

RS IEIE ATV )

MLy T T—7T0mg & H b Ly Ty 7 T0mg IZOW T, A S ORI AR L
TLEDAETA L RAZ YV UBEZE Lz, BONTAET A RAZ U REIZON
T, 90%[EHE X MEC THERHIRIT 21T - T2 iS5, EHEOREES DD 90%EHE X M, 4
RERRLEFT Tlid log (0.91) ~log (1.04) TH Y, 12 KA TiL log (1.15) ~log (1.39)
L DT L AW FENRSEEOFFRE log (0.70) ~log (1.43) OFPFHNTH V| WAIOAE
W RN E DS fERE S ALz 19),

290 -



6000

5000 |
OAh Ly 778y 7 T0mg

-y
o
o
o

BAHMLYTT—7T0mg

N
o
o
o

REBITEME (ng)

1000 |

REfTEERG (hr)

AETA o R AZ o EINE CEEE S EERA ; n=21)
(# 5 : 1.bem X 1.5em, A > KA X > & LT 1.125mg)

(6) MEEEHEE
B L

(%)
#190%16 (S EANT—Z)

6.

(1) B R GRBHEE
BB L

(%)
JHBgZ U TR A F AL ST N-E T 3 b b 40 CL ANTEPE e desmethylindometacin (DMI) |
deschlorobenzoylindometacin (DBI). desmethyldeschlorobenzoylindometacin (DMBI) &
N7 s v BREGE~SE S5,
bt TOERBREEEIL, 1 FAZ > —DMI-DMBI TH-7= HEANT—H) 17,

(2) RFICBEEST DR P F) OHFE. F5F
Y E R L

(3) VEEENROARETZDEE
A% L7g

_21_



4) KEDOFUEDEERWESL, FHELER
PN ATEE T o 72 12,

7. kit
(1) BEMEERAL K ORI
B R TIEEE LTRPICHEES LD,

(2) Pt
(I by 7%y 7 T0mg)
OEEFERN B FOKBEEIZA FL v (L RAZ V% 0.5mglem?2 GA T 53y 7Al
IR 12 em X 16ecm X 2 £z, 38.4g (A > RAX > & LT 192mg)) % 12 FEfflfEIC 1 H
2 [, 28 HREEFALST L7z & & R o> 24 BrRTfAHESIE, BEAH 7 B B DLRIEIE — &l
oL, #HAIRES 3 B BIIZMBEROR 15 (2B Lz 9,

OREFERN T F-OEEIZH Ly (L RAX % 0.5mglem2 EHT 573y 7'Hl ; 12
cm X 16cm X 4 ¥z, BIA 76.8g (£ > KA X 2L LT 384mg)) Z AT LT 12 FrR#kke
eH LIa, 120 B ETOA > RAZ L U REMKEZD 7 V7 0 U ERIE R DR
ERERYEHRIL 4000 g TH Y . ZDHI 90%7)° 48 Bl £ TlcHEit Sz 9,

(I hb 77— 35mg, 70mg)
MG L

(3) Pt
DR L

8. FTUARKR—E—IZEHT B1EHR
BN -v

9. ENZICLBBEE
MMER L

10. HEOEREET 2B%
R L

1. ZDith
R L

_22-



VIIL.Z2% (ERLOXES) ICH35EA

ERNBTEFDER
EZ TV

T omg

"||*

SRAAEZTDER

z.ﬁﬁ(mwﬁﬁcﬁEﬁbuu:t)
2.1 BHIAIMDA > B A Z 2 BFN % U CRBUE OB D & % B
2.2 7AEY UNE GEARAT B A FPEEASRAIEIC X 2 ERIEOFET) XLt OBEEED &
% BE
(EiEN SRIEEZFHR T IBTNAH DH,) [9.1.1 2]
<R >
TAEY U EIXT AU U DlEh, NSAID (FEAT v A RHEHRERAD 512X 0HERIN
HREXTMHERIETHD , BOAITIIZS DO NSAID IZL AT A Y UEERMSHILTWDS, A v
KA %A AL (BEAHELL BRI, KA 12T, 7 U —ABFITT A Y U R gD
W51 N5,

3. FMEERIIHNRICEEHET HFE L TDEH
BRIEI LTV

4 FHZERUVHEEICEET HFEELEZTDER
BREINL TN

5. EERERMEIRE L ZDEH

8. EELGEXRMIE

8.1 HRBERANT & 2 ITFRBIE TR HERIETH L Z LICHET L 2 &,

8.2 @M (BTIERIEVES) (% L TAHZ W 2 56 I3 EWRIE LN ORIE L EET 5
N

6. HENERERI LBBEICHT IR

() afHE - BEESOH L8
9. BEOEREET ZBEICHT 3R
1. AfHE - BEESOHDEE

0.1.1 REXWAOHZEE (FAEY VREREZOBREED H5BELR )
AR EEBET L BEANHE, (22 BH]

9.1.2 RIBREDHDBE
BRY A P 5 JEENT SR L CFH 2 S5 602 1 1) A0 BB A S BB 2 0 L, Bl
FOFTOBIEICH T B = b, RS ORYEE RIELT 5 B2 N0 5,

_23-




(2) BHEEEEERE
REZI LTV

(3) FrigeelE=EE
BRE S LTV

(4) HIEReEET 5E
BRE STV

(5) 3Eim

9.5 1w
TEAR S FHEYR L T2 wIREPE D & 2 oMk L Tl iniE Lo AN etz BBl % &
HIr SN DHEEICOMENT 5 2 &, v 7 a A7 — B HEHR 2 iR 5 2L O it
(AR L. BMIEEAREIGE DS E X 728 OWE N H 5, £lo, 7 uAdx 7T —BIHER
(RERAL, BA) 2 L, MIEOBEERS K ORERD, THUlHE > FkiEd
JENEE T2 & ORENRH D,

(6) &ELIWF
BRE STV

(N MNRZE

R
AN AR & LT BRRABRIE I L T,

(8) =&
BRE STV

1. tHHE/ER

(1) HtEZESEZDOER
BRE STV

(2) BEEEFELZFDER
BRE S LTV

8. El{EHA

1. BERA
ROBWERDB & S D Z L35 DT, BlEEEZ T0IXATV BEDRO DI GEICI3E
M hikd %7 EEe gz 75 2 &,

_24_



10.

11.

(1) EX#%
REZI LTV

(2) ZDHhDEIEH

BIER & MHER

11.2 ZDthDE1ERA

0.1%~5% A

0.1%A 15

e AR, O FE, SR

b Uk V& JER

E1 B Ly 78y 7 T0mg TOER,
1 2) BT, fHREREORREZ ST,

EW%%V*”%

TH H B EIVE I 58 B K O R A R —

FRAEGEK 11,054
IR R ERE B 101
BIVE B4 144
RV FEBUEF 0.91%
BIVER OfEfs RIVERZEBUEE (%)

FER 56 (0.51)
O 50 (0.45)
Heas 14 (0.13)

EVk UK 5 (0.05)

JENR 3 (0.03)
DESFL 12 (0.11)
P R R 2% 2 (0.02)
Bz 2 (0.02)

FRBRERERICRIZTEZE
-m“éﬂTWMM\
BERE
BRE STV
BHLDOIE

1 b Ly 7Ry T HEEEE )

14 BRLOIE
141 EHIERARKOIE
(EFIFE)

Uy )

14.1.3 BER L, T7— 7%

1411 BERER ORI Lanz &y,
14.1. 2 @2 XUIBBOELIER LW &,

TIRET DI ENEE LY,

_25-




12. Z0MtEE

(1) BRERFEARICED C1ER
REZI N TV

(2) FEBGERERERICE D 1EHR
REZI N TV

_26-



IX. JERRERSERICBII S 1HE

1. ZEEER

(1) EMFEIBAER
VI. EHEFBICEHTHIER | OHEEBR

(2) REMEEAER
A 2 RRAF AT R (ELEETED, AN SE) . B AR, DIRIMLE RIS LT H1EH %
RERW, Flo, Hie 2Z I B, ik b= BRIV E SR TNS 20,

(3) ZOMOEEHE
AR L

. BHRER
(1) BEEHRE5HE4HHER
(B F Ly 73y 7 70mg)
RE2 LDso (A > KA X U U mgl/kg)

¥ B Sle-SD %7 » b (M) Hartley R E/LE > b ()
2 >250 >100

AV RABV U EBGHT /5 THENZOWT, BB OE MBI FTEEe R KE (1 KA X
v ELTT v b 250mglkg. E/LE v b 100mgkg) % 24 FEf# G L7-fE %, SEEHNIIA D
nremoi-2v,

(1 vy 77 —7 35mg, 70mg)
U ER R L

(2) RIEBREGHEHRR
(I vy 7y 7 70mg)
AV RAZ VU EEET DNy THINZONWT, E/LE Y b (Hartley %, MERE) #5552 8 I20E
FATREZR IR KB (> R A X > & LT T0mglkg) % 5 FER AL U72fkE 5, BEAHEREZ 8 D
R PEALBE S 7 B U7 IAMC BL R T FLIERR D B pino 7 20,

(1 vy 77 —7 35mg, 70mg)
EUER R L

() EiEHHEHER
BB L
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4) BARMEER
HER R L

(5) HMEHRAEMHRER
mMER L

(BE) A2 FAZ L URAFERORE

Wistar RIEET v S OIERRIICESE R E TORE (4mg/kg/H) ZEgik 0 &5 L7-RBRT
X, BEBERIZ R, ERROBELOEEMHIER LA LT e 22,

CF#1/Ta ~ v 2D 7.5mglkg/ B Z 8% N5 U 7= 38k CH#& B OFBL w5
IZFBD DTz 28, UC-A > B A X 2w & VT2 IR IRBAT Ot TR I @R IS BAT T o1
HidxH T 22,

(6) BPTRIBEER
Bz &R
(B P78y 7 70mg) 24
R N T D B JE IR (48 REAGST) DFER. FIBER% 5~10 7312 20 B+ 3 il TR
TRALBEDNGR D BV A, FIBER 24 FFREIZICITTER L. HEKSITRRD bR ho Tz,

(B FV v 77— 35mg, 70mg) 25

U % T B — O ER (Draize 15 (24 REfFEEE)) (2B W CTHRERE T 1 BIIICHE
TE 1 OFLBENTRD LT, brER 24 BERNITWHA Lz, —J5, IEWEE T, g ss
EERO BN o T, —REGFESEIZ 0.1 TH Y | BEERNEY &HIE Sz,

() ZothotF%EHE

(I vy 778y 7 T0mg)

Ol « Yo7 L —aBRr
ARy (A RAZT % 0.bmglem2 AT 58y 74l OFELEY L (Hartley £,
M) IZB T BRBHERORT VAKX =TT b EMETH -T2 260,

Ottt
IRy (£ RAX % 0.5mglem?2 8T 578y 7Al) OFE/ALE Y b (Hartley &,
HE) BT DT MET 7 4 7% —t, PCA SIS M OBIER FZ & SO E W 10 b 2 T
B0 B OSEAER O LR ILEE S Do Tz 260,
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X. EHEHMERICEHI SHEE

1. RER5S
Al RS L
BRIy - A RAZ Y B

4, WL EDIEE
BREIIN TN

5. BERITEM
BAMERLT AR 2L
<FTVDOLEY oy

—H5 - R%E

—HIE AT NUEE, AT NI Y —A A TR, &

(5 IE Sal N = B AE SV NNV 2=V a7 Ayl VRV = & 70w = i/ 4E SN G B DRIV & Si17/N
J xS G

Izl z m

1. EfFfEEERR
1963 45 H 3 H

8. RERFTARFAARVEARES. EMELNHBEAR. RThMBFEAR
(1 vy 728y 7 T0mg)

i G FE AR S SERAM L UEI AR 7E R 4G
il EH A R £HA EHA
g 7=

'aﬁ“ﬁo 1989410 4 6 H | 20100AMZ00585000 | 1989412 A 1 H

LT

1989412 A1 H
HhLy TRy

7T0mg
6% . 1 N Ly 71X 1988 4 3 A 29 HIZ 12cm X 16cm ORUEEFEZZ 1T 7228, [FmO T A ZHEHFE—D 7=
REBFHARFHE LT, 1989 4F 10 A 6 HICBAEDOHBI (10cm X 14cm) DA T 7=, WiFAIO RIS,
RFEWRIEBCTH DB MEBIEE R O R 2 8 & L 2 O G B % 55 L, R B, RS ofH
Yea AT 5 LR ST,

2006 4 7 H 21 H | 21800AMX10531000 | 2006 412 4 8 H
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10.

11.

12.

13.

14.

(B FL vy 77 —7 35mg, 70mg)

G FE AR . SERAM LB AR 7E B 4G
B RES
i EHH AR A EHH
BT —7
b 3; 7 201047 H 15 H | 22200AMX00656000
mg
2010411 A 19 H | 2010412 A 14 A
B rLyFT—7
i 201047 A 15 H | 22200AMX00655000
mg

HMEEXFZRIEM, RZERVAELEEENFNFEABRVZEZDORE

EARRANA

BELTHER., BiMERRAREABARUZTORE
(I Ly 78y 7 7T0mg)
FHEAEREMEAR 199443 A 4 H
VLR 14 556 2 HOK S GRKRIEGFEH) OWTIUT BN LR,

(B FL v 77 —7 35mg. 70mg)

B RSN

BEEHM

(B b w728y 7 70mg)
PRI 445 : 1988423 H 29 H~1992 43 H 28 H

(B FL v 77 —7 35mg, 70mg)

PACRPrAA

REHMHRICEE T H1FR
AANL, B (HDVTERE) BIRICET S HIRITED b TH R,

£Ea—F
JEA B S | ERERL = — R . L7 AL
74 oA e HOT (13H7) &% CE PRAEE
[ E RS =2 — R (YJ 22— ) VAT Afa— R
(140 #) 1063820030201
B Ly TRy (250 #2) 1063820030101
264971981185 264971981185 620004797
70mg (500 #) 1063820030102
(700 #) 1063820030202
Ly TT—
a5 264971952041 264971952041 ( 70 #) 1203431020101 622034301
mg
B Ly TT—7 ( 70 #) 1203448020101
264971951347 264971981347 622034401
70mg (700 #) 1203448020102
REEHRAT LEDZE
Bz p L

_80-




XI. 3Cik

1. BIAXHE

1)
2)
3)
4)
5)
6)
7)
8)
9)
10)
11)
12)
13)
14)
15)
16)
17)
18)

FENERE (ZEE)

EARFEEIE) - S L. 1988 ;22 (4) : 743-761

ERACERIED « JEfE & BRIR. 1988 ; 22 (4) : 725-742

Flower, RJ. et al. : Biochem Pharmacol. 1974 ; 23 (10) : 1439-1450 (PMID : 4603208)
Vane, JR. etal. : Nature New Biology. 1971 ; 231 (25) : 232-235 (PMID : 5284360)
AT — - HodEk. 1976 ; 27 (8) : 9-14

AT ENIE) - KB LA, 1983 ; 11 (6) : 2091-2105

HRER—ARIEN - FKELE VAR, 1986 ; 14 (3) : 1357-1365

Alvan, G. etal. : Clin Pharmacol Ther. 1975 ; 18 (3) : 364-373 (PMID : 1100305)
F— 2 1E 0 - FEPE LRI, 1986 ; 14 (6) : 4209-4220

FEFR ZIE0 R (B MBI DWRIN - HEEtER)

B KSR, 1986 ; 37 (7) : 805-814

EARIEFLIE A - FBE LR, 1986 ; 14 (6) : 4221-4224

BIFSE T #RNERE (R FH RF 0D ik fe OSSR IR D fa)

FENER (ESrlE )

Hvidberg, E. etal. : Eur J Clin Pharmacol. 1972 ; 4 (2) : 119-124 (PMID : 4655682)
Duggan, DE. etal. : J Pharmacol Exp Ther. 1972 ; 181 (3) : 563-575 (PMID : 4555898)
EALIED - FEBEF MRS, 19925 39 @ 33

19) EAAESKHR  BIEEREORMEROE L) 1> FA¥ vy (ERGAERERIN Tk T

20)
21)
22)
23)
24)
25)
26)

£3H)

SIEEED  AEALSE. 1967 ; 5 1967- 1 : 87-100

B SEIED P L VRE. 1986 ; 14 (5) : 3185-3198

DNERERL « JEfE & BEPE. 1977 ; 11 (10) : 2673-2677
BIHEMERIE ) - e RV, 1977 ;17 (2) @ 178185
EHAZR—HBIE) : Therapeutic Research. 1986 ; 4 (3) : 575-580
FENERE (B — 0 AIR)

TV IE)> - SEBE LR, 1986 ; 14 (5) : 3177-3183

2. FOithnsEmk
BRizp L

_81_



XII. 2Z& ¥

1. EGSETORETRKR
L

2. BHNZHITHERERXIEER
mMER L

_82-



XIIL {§&

1. GRH - IREXEICKR L TERKHIETZITSCHT-> TDSEIFR

(1) B
Y L

(2) B - BAMRURBREREF21—TDEEMN
AR

2. FOMOEEEH
(I by 7T —7 35mg, 7T0mg) (FLHELY)
(

\

H.!i oW O EMHHNTUNBEER, SLBELSTHSEALTLIEEL,

oy X7 /)

[FUSHIC. 2DIcHTDHEIF OFIFODT«ILLE FEODDT1ILE

QZHL. BHICIEOFT. [FHULEHSEDET, [FHLEDSEDET,
. J

_83-



SHEMRSET

LI EELEEL:

EFINERER PP DO =AIA567FKH 2024410 B k=T



	表紙
	目次
	I. 概要に関する項目
	1．開発の経緯
	2．製品の治療学的特性
	3．製品の製剤学的特性
	4．適正使用に関して周知すべき特性
	5．承認条件及び流通・使用上の制限事項
	（1）承認条件
	（2）流通・使用上の制限事項

	6．RMPの概要

	II. 名称に関する項目
	1．販売名
	（1）和名
	（2）洋名
	（3）名称の由来

	2．一般名
	（1）和名（命名法）
	（2）洋名（命名法）
	（3）ステム

	3．構造式又は示性式
	4．分子式及び分子量
	5．化学名（命名法）又は本質
	6．慣用名、別名、略号、記号番号

	III. 有効成分に関する項目
	1．物理化学的性質
	（1）外観・性状
	（2）溶解性
	（3）吸湿性
	（4）融点（分解点）、沸点、凝固点
	（5）酸塩基解離定数
	（6）分配係数
	（7）その他の主な示性値

	2．有効成分の各種条件下における安定性
	3．有効成分の確認試験法、定量法

	IV. 製剤に関する項目
	1．剤形
	（1）剤形の区別
	（2）製剤の外観及び性状
	（3）識別コード
	（4）製剤の物性
	（5）その他

	2．製剤の組成
	（1）有効成分（活性成分）の含量及び添加剤
	（2）電解質等の濃度
	（3）熱量

	3．添付溶解液の組成及び容量
	4．力価
	5．混入する可能性のある夾雑物
	6．製剤の各種条件下における安定性
	7．調製法及び溶解後の安定性
	8．他剤との配合変化（物理化学的変化）
	9．溶出性
	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
	（2）包装
	（3）予備容量
	（4）容器の材質

	11．別途提供される資材類
	12．その他

	V. 治療に関する項目
	1．効能又は効果
	2．効能又は効果に関連する注意
	3．用法及び用量
	（1）用法及び用量の解説
	（2）用法及び用量の設定経緯・根拠

	4．用法及び用量に関連する注意
	5．臨床成績
	（1）臨床データパッケージ
	（2）臨床薬理試験
	（3）用量反応探索試験
	（4）検証的試験
	1） 有効性検証試験
	2） 安全性試験

	（5）患者・病態別試験
	（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
	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

	（7）その他


	VI. 薬効薬理に関する項目
	1．薬理学的に関連ある化合物又は化合物群
	2．薬理作用
	（1）作用部位・作用機序
	（2）薬効を裏付ける試験成績
	（3）作用発現時間・持続時間


	VII. 薬物動態に関する項目
	1．血中濃度の推移
	（1）治療上有効な血中濃度
	（2）臨床試験で確認された血中濃度
	（3）中毒域
	（4）食事・併用薬の影響

	2．薬物速度論的パラメータ
	（1）解析方法
	（2）吸収速度定数
	（3）消失速度定数
	（4）クリアランス
	（5）分布容積
	（6）その他

	3．母集団（ポピュレーション）解析
	（1）解析方法
	（2）パラメータ変動要因

	4．吸収
	5．分布
	（1）血液-脳関門通過性
	（2）血液-胎盤関門通過性
	（3）乳汁への移行性
	（4）髄液への移行性
	（5）その他の組織への移行性
	（6）血漿蛋白結合率

	6．代謝
	（1）代謝部位及び代謝経路
	（2）代謝に関与する酵素（CYP等）の分子種、寄与率
	（3）初回通過効果の有無及びその割合
	（4）代謝物の活性の有無及び活性比、存在比率

	7．排泄
	8．トランスポーターに関する情報
	9．透析等による除去率
	10．特定の背景を有する患者
	11．その他

	VIII. 安全性（使用上の注意等）に関する項目
	1．警告内容とその理由
	2．禁忌内容とその理由
	3．効能又は効果に関連する注意とその理由
	4．用法及び用量に関連する注意とその理由
	5．重要な基本的注意とその理由
	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
	（2）腎機能障害患者
	（3）肝機能障害患者
	（4）生殖能を有する者
	（5）妊婦
	（6）授乳婦
	（7）小児等
	（8）高齢者

	7．相互作用
	（1）併用禁忌とその理由
	（2）併用注意とその理由

	8．副作用
	（1）重大な副作用と初期症状
	（2）その他の副作用

	9．臨床検査結果に及ぼす影響
	10．過量投与
	11．適用上の注意
	12．その他の注意
	（1）臨床使用に基づく情報
	（2）非臨床試験に基づく情報


	IX. 非臨床試験に関する項目
	1．薬理試験
	（1）薬効薬理試験
	（2）安全性薬理試験
	（3）その他の薬理試験

	2．毒性試験
	（1）単回投与毒性試験
	（2）反復投与毒性試験
	（3）遺伝毒性試験
	（4）がん原性試験
	（5）生殖発生毒性試験
	（6）局所刺激性試験
	（7）その他の特殊毒性


	X. 管理的事項に関する項目
	1．規制区分
	2．有効期間
	3．包装状態での貯法
	4．取扱い上の注意
	5．患者向け資材
	6．同一成分・同効薬
	7．国際誕生年月日
	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
	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
	10．再審査結果、再評価結果公表年月日及びその内容
	11．再審査期間
	12．投薬期間制限に関する情報
	13．各種コード
	14．保険給付上の注意

	XI. 文献
	1．引用文献
	2．その他の参考文献

	XII. 参考資料
	1．主な外国での発売状況
	2．海外における臨床支援情報

	XIII. 備考
	1．調剤・服薬支援に際して臨床判断を行うにあたっての参考情報
	（1）粉砕
	（2）崩壊・懸濁性及び経管投与チューブの通過性

	2．その他の関連資料




