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※※２０１４年１２月改訂（効能・効果追加、他）〈第４版〉
　※２０１４年１月改訂（５μ g製剤追加に伴う改訂）
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２０１２年１１月薬価収載　
２０１２年１２月販売開始　
２０１４年１２月効能追加※※
２００１年５月国際誕生

貯法
凍結を避け、I光下
２－８℃に保存

使用期限
包装に表示の期限内に
使用すること

注意事項
取扱い上の注意の項参照

【禁忌】（次の患者には投与しないこと）
本剤の成分又はエリスロポエチン製剤に過敏症の患者

�【組　 成　 ・　 性　 状】

１シリンジ（0.5mL）中に、それぞれ下記の成分を含有する。

性状浸透圧比pH
成分名・分量

販売名
添加物有効成分

本品は無
色澄明の
液である。

約１

（生理食塩液対比）
６.０～６.４

０.０２５ mg
０.０７５ mg
１.１９ mg

ポリソルベート８０
 Ｌ －メチオニン
リン酸二水素ナトリウム
等張化剤
pH調節剤

５μ g

ダルベポエチン

アルファ

（遺伝子組換え）

ネスプ注射液 ５ µgプラシリンジ

１０μ gネスプ注射液 10 µgプラシリンジ

１５μ gネスプ注射液 15 µgプラシリンジ

２０μ gネスプ注射液 20 µgプラシリンジ

３０μ gネスプ注射液 30 µgプラシリンジ

４０μ gネスプ注射液 40 µgプラシリンジ

６０μ gネスプ注射液 60 µgプラシリンジ

１２０μ g   ネスプ注射液 120 µgプラシリンジ

１８０μ g   ネスプ注射液 180 µgプラシリンジ

本剤の有効成分ダルベポエチン　アルファ（遺伝子組換え）は、チャイニーズハムスター卵巣細胞で生産される。

ダルベポエチン　アルファ（遺伝子組換え）製剤
NESPINJECTION  P LASTIC SYRINGE

 

� 【効　能　・　効　果】
腎性貧血
骨髄異形成症候群に伴う貧血

 

※※

持続型赤血球造血刺激因子製剤
生物由来製品
劇薬
処方箋医薬品：注意－医師等の処方箋により使用すること
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AMX００９２４
２２４００

AMX００９２３
２２４００

AMX００９２２
２２４００

AMX００９２１
承認番号

２０１２年１１月薬価収載　
２０１２年１２月販売開始　
２０１４年１２月効能追加※※
２００１年５月国際誕生

※

＜効能・効果に関連する使用上の注意＞
【骨髄異形成症候群に伴う貧血】
１．IPSS注）によるリスク分類の中間-２リスク及び高リスクに
対する有効性及び安全性は確立していない。

２．臨床試験の対象となった患者における血清中エリスロポエ
チン濃度等について、「臨床成績」の項の内容を熟知し、本
剤の有効性及び安全性を十分に理解した上で、学会のガイ
ドライン等、最新の情報を参考に適応患者の選択を行うこ
と。

注）International prognostic scoring system（国際予後スコア
リングシステム）

※※

※※

210
29
7



�２�－ �－

 

＜用法・用量に関連する使用上の注意＞
【腎性貧血】
貧血改善効果の目標値は学会のガイドライン等、最新の情報を
参考にすること。
１．小児の初回用量１）

＜血液透析患者＞
通常、小児には下表を参考に、ダルベポエチン アル
ファ（遺伝子組換え）として、週１回５～２０μ gを静脈内
投与する。
�

　
＜腹膜透析患者及び保存期慢性腎臓病患者＞
通常、小児には下表を参考に、ダルベポエチン アル
ファ（遺伝子組換え）として、２週に１回５～３０μ gを皮
下又は静脈内投与する。
�

　
２．切替え初回用量
下表を参考に、切替え前のエリスロポエチン製剤投与量か
ら本剤の投与量及び投与�度を決定し、切り替えること。
なお、小児に対して１回３μ g/kgを超えて投与する場合、
慎重に投与すること（小児に対して１回３μ g/kgを超える
使用経験はない）。

（１）エリスロポエチン製剤が週２回あるいは週３回投与され
ている患者
切替え前１週間のエリスロポエチン製剤投与量を合計し、
下表を参考に本剤の初回用量を決定し、週１回から投与
を開始する。

（２）エリスロポエチン製剤が週１回あるいは２週に１回投与
されている患者
切替え前２週間のエリスロポエチン製剤投与量を合計し、
下表を参考に本剤の初回用量を決定し、２週に１回から
投与を開始する。
�

　
３．投与量調整
投与初期にヘモグロビン濃度あるいはヘマトクリット値に
適度な上昇がみられなかった場合や、維持投与期にヘモグ
ロビン濃度あるいはヘマトクリット値が２週連続して目標
範囲から逸脱した場合など、用量調整が必要な場合には、
下表を参考に投与量を増減すること。なお、増量する場合
には原則として１段階ずつ行うこと。
また、小児に対して１回３μ g/kgを超えて投与する場合、
慎重に投与すること（小児に対して１回３μ g/kgを超える
使用経験はない）。

本剤投与量体重

５μg３０kg未満
１０μg３０kg以上４０kg未満
１５μg４０kg以上６０kg未満
２０μg６０kg以上

本剤投与量体重

５μg２０kg未満
１０μg２０kg以上３０kg未満
１５μg３０kg以上４０kg未満
２０μg４０kg以上６０kg未満
３０μg６０kg以上

本剤投与量

小児成人
切替え前１週間あるいは２週間の
エリスロポエチン製剤投与量の合計
（小児は切替え前２週間）

１０μg
１５μg

３, ０００　IU未満
１５μg３, ０００　IU
２０μg２０μg４, ５００　IU
３０μg３０μg６, ０００　IU
４０μg４０μg９, ０００　IU
６０μg６０μg１２, ０００　IU

� 【用　法　・　用　量】
【腎性貧血】
＜血液透析患者＞
・初回用量
成人：通常、成人にはダルベポエチン アルファ（遺伝子組換

え）として、週１回２０μ gを静脈内投与する。
小児：通常、小児にはダルベポエチン アルファ（遺伝子組換

え）として、週１回０.３３μ g/kg（最高２０μ g）を静脈内投与
する。

・エリスロポエチン（エポエチン アルファ（遺伝子組換え）、エ
ポエチン ベータ（遺伝子組換え）等）製剤からの切替え初回用量
成人：通常、成人にはダルベポエチン アルファ（遺伝子組換

え）として、週１回１５～６０μ gを静脈内投与する。
・維持用量
成人：貧血改善効果が得られたら、通常、成人にはダルベポエ

チン アルファ（遺伝子組換え）として、週１回１５～６０μ g
を静脈内投与する。週１回投与で貧血改善が維持され
ている場合には、その時点での１回の投与量の２倍量
を開始用量として、２週に１回投与に変更し、２週に
１回３０～１２０μ gを静脈内投与することができる。

小児：貧血改善効果が得られたら、通常、小児にはダルベポエ
チン アルファ（遺伝子組換え）として、週１回５～６０μ g
を静脈内投与する。週１回投与で貧血改善が維持され
ている場合には、その時点での１回の投与量の２倍量を
開始用量として、２週に１回投与に変更し、２週に１回
１０～１２０μ gを静脈内投与することができる。

なお、いずれの場合も貧血症状の程度、年齢等により適宜
増減するが、最高投与量は、１回１８０μ gとする。

＜腹膜透析患者及び保存期慢性腎臓病患者＞
・初回用量
成人：通常、成人にはダルベポエチン アルファ（遺伝子組換

え）として、２週に１回３０μ gを皮下又は静脈内投与する。
小児：通常、小児にはダルベポエチン アルファ（遺伝子組換

え）として、２週に１回０.５μ g/kg（最高３０μ g）を皮下又
は静脈内投与する。

・エリスロポエチン（エポエチン アルファ（遺伝子組換え）、エ
ポエチン ベータ（遺伝子組換え）等）製剤からの切替え初回用量
成人：通常、成人にはダルベポエチン アルファ（遺伝子組換え）

として、２週に１回３０～１２０μ gを皮下又は静脈内投与する。
小児：通常、小児にはダルベポエチン アルファ（遺伝子組換え）

として、２週に１回１０～６０μ gを皮下又は静脈内投与する。
・維持用量
成人：貧血改善効果が得られたら、通常、成人にはダルベポ

エチン アルファ（遺伝子組換え）として、２週に１回３０～
１２０μ gを皮下又は静脈内投与する。２週に１回投与で
貧血改善が維持されている場合には、その時点での１回
の投与量の２倍量を開始用量として、４週に１回投与
に変更し、４週に１回６０～１８０μ gを皮下又は静脈内投
与することができる。

小児：貧血改善効果が得られたら、通常、小児にはダルベポ
エチン アルファ（遺伝子組換え）として、２週に１回５～
１２０μ gを皮下又は静脈内投与する。２週に１回投与で
貧血改善が維持されている場合には、その時点での１回
の投与量の２倍量を開始用量として、４週に１回投与
に変更し、４週に１回１０～１８０μ gを皮下又は静脈内投
与することができる。

なお、いずれの場合も貧血症状の程度、年齢等により適宜
増減するが、最高投与量は、１回１８０μ gとする。

【骨髄異形成症候群に伴う貧血】
通常、成人にはダルベポエチン アルファ（遺伝子組換え）とし
て、週１回２４０μ gを皮下投与する。なお、貧血症状の程度、年
齢等により適宜減量する。

 

※※ ※※
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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）心筋梗塞、肺梗塞、脳梗塞等の患者、又はその既往歴を有

し血�塞�症を起こすおそれのある患者［エリスロポエチン
製剤において血液粘稠度が上昇するとの報告があり、血�
塞�症を増悪あるいは誘発するおそれがあるので観察を十
分に行うこと］

（２）高血圧症の患者［本剤投与により血圧上昇を認める場合があ
り、また、高血圧性脳症があらわれるおそれがあるので観
察を十分に行うこと］

（３）薬物過敏症の既往歴のある患者
（４）アレルギー素因のある患者

� ２．重要な基本的注意
【腎性貧血】
（１）本剤の投与は貧血症に伴う日常生活活動の支障が認められ

る患者に限定すること。なお、投与初期における投与対象
は、血液透析患者ではヘモグロビン濃度で１０g/dL（ヘマト
クリット値で３０％）未満を目安とし、活動性の高い比較的
若年の血液透析患者、腹膜透析患者及び保存期慢性腎臓病
患者ではヘモグロビン濃度で１１g/dL（ヘマトクリット値で
３３％）未満を目安とする。

（２）本剤の投与に際しては、腎性貧血であることを確認し他の
貧血症（失血性貧血、汎血球減少症等）には投与しないこと。

（３）ショック等の反応を予測するため十分な問診をすること。
投与に際しては、必ずショック等に対する救急処置のとれ
る準備をしておくこと。また、投与開始から投与終了後ま
で、患者を安静な状態に保たせ、十分な観察を行うこと。
特に、投与開始直後は注意深く観察すること。なお、投与
開始時あるいは休薬後の初回投与時には、本剤の少量を静
脈内あるいは皮内に注入し、異常反応の発現しないことを
確認後、全量を投与することが望ましい。

（４）腎性貧血の治療におけるヘモグロビン濃度に関連して、以
下の臨床試験成績が報告されている。本剤投与中はヘモグ
ロビン濃度あるいはヘマトクリット値を定期的に観察し、
学会のガイドライン等、最新の情報を参考にして、必要以
上の造血作用（血液透析患者においてはヘモグロビン濃度
で１２g/dL超あるいはヘマトクリット値で３６％超を目安とす
る）があらわれないように十分注意すること。

１）心不全や虚血性心疾患を合併する血液透析患者において、
目標ヘモグロビン濃度を１４g/dL（ヘマトクリット値４２％）
に維持した群では、１０g/dL（ヘマトクリット値３０％）前後
に維持した群に比べて死亡率が高い傾向が示されたとの
報告がある２)。

２）保存期慢性腎臓病患者における腎性貧血に対する赤血球
造血刺激因子製剤による治療について、目標ヘモグロビ
ン濃度を１３.５g/dLに設定した患者では、１１.３g/dLに設定
した患者に比較して、有意に死亡及び心血管系障害の発
現頻度が高いことが示されたとの報告がある３)。

３）２型糖尿病で腎性貧血を合併している保存期慢性腎臓病患
者において、目標ヘモグロビン濃度を１３.０g/dLに設定して
赤血球造血刺激因子製剤が投与された患者とプラセボが投
与された患者（ヘモグロビン濃度が９.０g/dLを下回った場合
に赤血球造血刺激因子製剤を投与）を比較したところ、赤
血球造血刺激因子製剤群ではプラセボ群に比較して有意に
脳卒中の発現頻度が高いことが示されたとの報告がある４)。

（５）本剤投与開始時及び用量変更時には、ヘモグロビン濃度あ
るいはヘマトクリット値が目標範囲に到達し、安定するま
では週１回から２週に１回程度ヘモグロビン濃度あるいは
ヘマトクリット値を確認すること。必要以上の造血作用を
認めた場合は、休薬等の適切な処置をとること。

（６）本剤投与により血圧上昇を認める場合があり、また、高血
圧性脳症が報告されているので、血圧、ヘモグロビン濃 
度、ヘマトクリット値等の推移に十分注意しながら投与す
ること。特に、ヘモグロビン濃度、ヘマトクリット値は徐々
に上昇させるよう注意すること。また、本剤は持続型製剤
であり、エリスロポエチン製剤と比較して造血作用が長時
間持続する。臨床試験において投与中止後もヘモグロビン
濃度あるいはヘマトクリット値の低下に時間を要する症例
が認められていることから、ヘモグロビン濃度あるいはヘ
マトクリット値が回復するまで観察を十分に行うこと。

（７）本剤投与により抗エリスロポエチン抗体産生を伴う赤芽球
癆があらわれることがあるので、本剤の使用中に貧血の改
善がない、あるいは悪化する場合等は同疾患を疑い、赤芽
球癆と診断された場合には本剤の投与を中止すること。ま
た、エリスロポエチン製剤への切替えは避け、適切な処置
を行うこと。

（８）本剤投与により高カリウム血症を認める場合があるので、
食事管理を適切に行うこと。

（９）本剤の効果発現には鉄の存在が重要であり、鉄欠乏時には
鉄剤の投与を行うこと。

※※�

　
�

　
４．投与間隔変更時
（１）本剤の投与間隔を変更する際には、投与間隔を延長する

前のヘモグロビン濃度あるいはヘマトクリット値の推移
を十分に観察し、同一の投与量でヘモグロビン濃度ある
いはヘマトクリット値が安定した推移を示していること
を確認した上で、週１回から２週に１回あるいは２週に
１回から４週に１回に変更すること。変更後にはヘモグ
ロビン濃度あるいはヘマトクリット値の推移を確認し、
適宜調整を行うこと。

（２）１回あたり１８０μ gを投与してもヘモグロビン濃度あるい
はヘマトクリット値が目標範囲に達しない場合には、投
与量を１/２とし、投与�度を２週に１回から週１回ある
いは４週に１回から２週に１回に変更すること。

　

【骨髄異形成症候群に伴う貧血】
１．他の抗悪性腫瘍剤との併用について、有効性及び安全性は
確立していない。

２．必要以上の造血作用（ヘモグロビン濃度で11g/dL超を目安
とする）を認めた場合等、減量が必要な場合には、その時
点での投与量の半量を目安に減量すること。その後、ヘモ
グロビン濃度が低下し増量が必要となった場合（ヘモグロ
ビン濃度で9g/dL未満を目安とする）には、その時点での
投与量の倍量を目安に増量すること。ただし、最高投与量
は、1 回240μgとする。

３．本剤を投与しても、十分な貧血改善効果が認められない場
合、又は病勢の進行が認められた場合には、他の治療法へ
の切替えを考慮すること。なお、本剤投与開始後16週時点
を目安として、本剤の投与継続の要否を検討すること（「臨
床成績」の項参照）。

成人（皮下投与時）の投与量調整表

本剤投与量段階

１５μg１
３０μg２
６０μg３
９０μg４
１２０μg５
１８０μg６

成人（静脈内投与時）及び小児（皮下又は静脈内投与時）の投
与量調整表

本剤投与量段階

５μg１
１０μg２
１５μg３
２０μg４
３０μg５
４０μg６
５０μg７
６０μg８
８０μg９
１００μg１０
１２０μg１１
１４０μg１２
１６０μg１３
１８０μg１４
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（１０）血液透析患者においては、本剤投与によりシャントの閉塞
や血液透析装置内の残血を認める場合があるので、シャン
トや血液透析装置内の血流量には十分注意すること。この
ような場合にはシャントの再造設、抗凝固剤の増量等の適
切な処置をとること。

（１１）保存期慢性腎臓病患者に対し本剤を用いる場合には次の事
項を考慮すること。

１）保存期慢性腎臓病患者においては水分の調節が困難であ
るので、水分量と電解質の収支及び腎機能並びに血圧等
の観察を十分行うこと。

２）慢性腎臓病の進展に伴い、本剤の貧血改善効果が減弱す
る可能性があるので、本剤投与中は血清クレアチニン濃
度やクレアチニンクリアランス等の経過を適宜観察し、
増量あるいは投与中止等の適切な処置をとること。

【骨髄異形成症候群に伴う貧血】
（１）本剤は、血液疾患の治療に対して十分な知識・経験を持つ

医師のもとで、本剤の使用が適切と判断される患者にのみ
投与すること。

（２）本剤の投与は貧血症に伴う日常生活活動の支障が認められ
る患者に限定し、輸血の回避、輸血依存からの離脱又は輸
血量の減少を目的に使用すること。

（３）ショック等の反応を予測するため十分な問診をすること。
投与に際しては、必ずショック等に対する救急処置のとれ
る準備をしておくこと。また、投与開始から投与終了後ま
で、患者を安静な状態に保たせ、十分な観察を行うこと。
特に、投与開始直後は注意深く観察すること。なお、投与
開始時あるいは休薬後の初回投与時には、本剤の少量を皮
内に注入し、異常反応の発現しないことを確認後、全量を
投与することが望ましい。

（４）本剤投与中はヘモグロビン濃度を定期的に観察し、必要以
上の造血作用（ヘモグロビン濃度で１１g/dL超を目安とす
る）があらわれないように十分注意すること（「臨床成績」の
項参照）。

（５）本剤投与開始時及び用量変更時には、ヘモグロビン濃度が
安定するまでは週１回程度ヘモグロビン濃度を確認するこ
と。必要以上の造血作用を認めた場合は、休薬等の適切な
処置をとること。

（６）本剤投与により血圧上昇を認める場合があり、また、高血
圧性脳症が報告されているので、血圧、ヘモグロビン濃度
等の推移に十分注意しながら投与すること。

（７）本剤投与により抗エリスロポエチン抗体産生を伴う赤芽球
癆があらわれることがあるので、本剤の使用中に貧血の改
善がない、あるいは悪化する場合等は同疾患を疑い、赤芽
球癆と診断された場合には本剤の投与を中止すること。

（８）本剤の効果発現には鉄の存在が重要であり、鉄欠乏時には
鉄剤の投与を行うこと。

※※３．副作用
【腎性貧血】
＜成人＞
国内臨床試験において、１,４６２例中４７２例（３２. ３％）に副作用（臨
床検査値異常を含む）が認められた。主な副作用は血圧上昇
２４８例（１７. ０％）、シャン ト 血�・閉塞４４例（３. ０％）、頭痛２９例
（２. ０％）、O怠感２０例（１. ４％）であった。

［ネスプ注射液承認時］
＜小児＞
国内臨床試験において、３１例に副作用（臨床検査値異常を含
む）は認められなかった。

［小児用法追加承認時］

【骨髄異形成症候群に伴う貧血】
骨髄異形成症候群患者を対象とした国際共同第Ⅱ相試験にお
いて、安全性解析対象例５２例（日本人３１例を含む）中１８例 
（３４. ６％）に副作用（臨床検査値異常を含む）が認められ、主 
な副作用は下痢２例（３. ８％）、血中アルカリホスファター 
ゼ増加２例（３. ８％）、高尿酸血症２例（３. ８％）、葉酸欠乏２例
（３. ８％）、頭痛２例（３. ８％）、高血圧２例（３. ８％）であった。

［効能追加承認時］

（１）重大な副作用
１）脳梗塞（0.8％）　脳梗塞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。

２）脳出血（0.1％）　脳出血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。

３）肝機能障害、黄疸（0.1％）　ALT（GPT）、γ －GTPの上昇等
を伴う肝機能障害、黄疸があらわれることがあるので、観
察を十分に行い異常が認められた場合には、投与を中止す
るなど適切な処置を行うこと。

４）高血圧性脳症（�度不明）　高血圧性脳症があらわれること
があるので、血圧等の推移に十分注意しながら投与する
こと。

　５）ショック、アナフィラキシー（�度不明）　ショック、アナ
フィラキシー（蕁麻疹、呼吸困難、口唇浮腫、咽頭浮腫
等）を起こすことがあるので、観察を十分に行い異常が認
められた場合には、投与を中止し、適切な処置を行うこと。

６）赤芽球癆（�度不明） 抗エリスロポエチン抗体産生を伴う
赤芽球癆があらわれることがあるので、その場合は投与を
中止し、適切な処置を行うこと。

７）心筋梗塞、肺梗塞（�度不明）　心筋梗塞、肺梗塞があらわ
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。

　　（２）その他の副作用
下記のような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減量・休薬等の適
切な処置を行うこと。

　

 

＊頻度不明

副作用�度（％）

０. ５％未満又は頻度不明０. ５～１％未満１％以上

狭心症・心筋虚血、
透析時低血圧、動
悸、閉塞性動脈硬
化症

不整脈血圧上昇
（１６. ２％）

循 環 器

A痒症、発疹皮 膚

胆嚢ポリープ肝機能異常
（Al-P上昇、
γ -G T P上
昇、 A S T
（G O T）上
昇、 A L T
（G P T）上 
昇、ビリル
ビン上昇）

肝 臓

血清カリウム上昇、
尿酸上昇、貯蔵鉄減
少、血中リン上昇、
食欲減退、二次性副
甲状腺機能亢進症

代 謝

リンパ球減少、白血
球減少、白血球増多

好酸球増多、
血小板減少

血 液

血尿腎機能の低
下（BUN、ク
レアチニン
の上昇等）

腎臓・泌尿器

腹痛、嘔気・嘔吐、
胃炎、十二指腸炎

消 化 器

めまい、不眠症、味
覚異常、感音性難聴

頭痛、O 怠感感 覚 器

硝子体出血、結膜炎眼

透析回路内残血、筋
骨格痛、シャント部
疼痛、発熱、胸部不
快感、浮腫、止血不
良、糖尿病性壊疽、
熱感・ほてり感＊

シャント血
�・閉塞、
LDH上昇

そ の 他
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４．高齢者への投与
本剤の投与に際しては血圧及びヘモグロビン濃度あるいはヘ
マトクリット値等を�回に測定し、投与量又は投与回数を適
宜調節すること［一般に高齢者では生理機能が低下しており、
また高血圧症等の循環器系疾患を合併することが多い］。

５．妊婦、産婦、授乳婦等への投与
（１）妊婦又は妊娠している可能性のある婦人には投与しないこ

とが望ましいが、やむを得ず投与する場合には治療上の有
益性が危険性を上回ると判断される場合のみ投与すること
［妊娠中の投与に関する安全性は確立していない。また、動
物実験（ラット及びウサギ）で胎児・出生児の発育の遅延が
報告されている］。

（２）授乳中の患者には投与しないことが望ましいが、やむを得
ず投与する場合は授乳を避けさせること［授乳中の投与に関
する安全性は確立していない。また、動物実験（ラット）で
乳汁中への移行が報告されている］。

※※６．小児等への投与
【腎性貧血】
低出生体重児、新生児、乳児、２歳未満の幼児に対する安全性
は確立していない（使用経験がない）。
【骨髄異形成症候群に伴う貧血】
低出生体重児、新生児、乳児、幼児又は小児に対する安全性は
確立していない（使用経験がない）。

７．適用上の注意
（１）投与時：本剤を投与する場合は他剤との混注を行わない

こと。
（２）本剤を使用する際は、チップキャップを外し、必要に応じ

て適当な注射針等を取り付け投与すること。
（３）使用後の残液は確実に廃棄すること。

８．その他の注意
（１）がん化学療法又は放射線療法による貧血患者注）に赤血球造

血刺激因子製剤を投与することにより生存期間の短縮が認
められたとの報告がある５），６）。

（２）放射線療法による貧血患者注）に赤血球造血刺激因子製剤を
投与することにより、腫瘍進展又は局所再発のリスクが増
加したとの報告がある６），７）。

（３）プラセボを投与されたがん化学療法による貧血患者注）に比
べて赤血球造血刺激因子製剤の治療を受けた患者で血�塞
�症の発現�度が高いことが臨床試験にて示されたとの報
告がある８）。

（４）がん化学療法又は放射線療法を受けていないがんに伴う貧
血患者注）に赤血球造血刺激因子製剤を投与した臨床試験 
で、プラセボを投与した患者に比べて死亡率が高いことが
示されたとの報告がある９）。
注）これらの患者への投与は、本邦では承認外である。

� 【薬　　物　　動　　態】

１．慢性腎臓病（成人）
（１）単回投与
１）静脈内投与１０），１１）

血液透析患者に本剤 １０～１８０μgを単回静脈内投与した際
の血清中濃度は、投与量にほぼ比例して高くなり、その
推移は二相性の消失を示した。薬物動態パラメータは以
下のとおりであり、AUCは投与量にほぼ比例して増加した。

 

※※

�

　
２）皮下投与１２）

保存期慢性腎臓病患者に本剤２０～１８０μ gを単回皮下投与
した際の血清中濃度は、投与量にほぼ比例して上昇した。
薬物動態パラメータは以下のとおりであり、AUCは投与
量にほぼ比例して増加した。
�

（２）反復投与１１），１３）

血液透析患者に本剤１０～６０μ gを２８週間反復静脈内投与した
結果、最終投与時の薬物動態は初回投与時に比べ変化は認
められなかった。透析施行中の腎性貧血患者及び保存期慢
性腎臓病患者に本剤１０～１８０μ gを反復静脈内投与した際の
血清中トラフ濃度には顕著な変動は認められなかった。
腹膜透析患者及び保存期慢性腎臓病患者に本剤１５～１８０μ g
を反復皮下投与した際の血清中トラフ濃度には顕著な変動
は認められなかった。

 

０．１�

１�

１０�

１００�

１０００�

０� ４８� ９６� １４４� １９２� ２４０� ２８８� ３３６�
時間（ｈｒ）�

*同一被験者�

血
清
中
濃
度
（
ng
/m
L）
�

血液透析患者に単回静脈内投与後の血清中濃度推移�
（平均値±標準偏差）�

１０μg（n=９）�
２０μg（n=１０）�
４０μg（n=１０）�
６０μg（n=１０）�
９０μg（n=１０）＊�
１２０μg（n=１０）＊｠�
１８０μg（n=１０）＊｠�

０．１�

１�

１０�

０� ４８� ９６� １４４� １９２� ２４０� ２８８� ３３６� ５０４�
時間（ｈｒ）�

２０μg（n=８）�
４０μg（n=８）�
９０μg（n=８）�
１８０μg（n=８）�

血
清
中
濃
度
（
ng
/m
L）
�

１００�

保存期慢性腎臓病患者に単回皮下投与後の血清中濃度推移�
（平均値＋標準偏差）�

単回皮下投与時の薬物動態パラメータ

AUC０－∞
（ng・hr/mL）

tmax

（hr）
Cmax

（ng/mL）
t1/2

（hr）
被験者数

投与量
（μg）

137. 7±41. 345. 0±5. 50. 882±0. 27695. 61±31. 13820
247. 2±104. 952. 5±16. 91. 521±0. 86698. 28±26. 86840
651. 6±262. 646. 5±4. 24. 356±1. 96477. 09±34. 30890

1675. 4±668. 052. 5±18. 111. 641±4. 65782. 82±16. 278180

平均値±標準偏差

単回静脈内投与時の薬物動態パラメータ

VSS

（mL）
CL

（mL/hr）
AUC０－∞

（ng・hr/mL）
t1/2

（hr）
被験者数

投与量
（μg）

3970±82687. 49±28. 32125. 2±39. 338. 59±18. 48910
3330±59377. 21±14. 15268. 2±56. 834. 54±6. 421020
2851±47670. 13±16. 50602. 8±15932. 11±5. 441040
3184±59275. 17±12. 28817. 6±133. 332. 58±5. 331060
2947±62364. 07±13. 221465. 9±335. 445. 37±13. 2310*90
2962±56059. 85±11. 332075. 2±419. 948. 67±10. 0210*120
2785±54552. 69±10. 833540. 9±694. 247. 02±6. 3110*180

 ＊ 同一被験者 ��������������������������� 平均値±標準偏差
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２．慢性腎臓病（小児）
 （１）単回投与１４）

血液透析及び腹膜透析患児に体重別に本剤５～２０μ gを単回
静脈内投与、腹膜透析及び保存期慢性腎臓病患児に体重別
に本剤５～２０μ gを単回皮下投与した際の血清中濃度推移及
び薬物動態パラメータは以下のとおりであった。

�

　
 （２）反復投与１）

慢性腎臓病患児に本剤５～１８０μ gを２４週反復静脈内又は皮
下投与した際の血清中トラフ濃度には顕著な変動は認めら
れなかった。

３．骨髄異形成症候群１５）

 （１）単回投与（日本人及び韓国人）
骨髄異形成症候群患者に本剤６０～２４０μ gを１６週間反復皮下
投与した際の初回投与時の血清中濃度推移及び薬物動態パ
ラメータは以下のとおりであった。Cmax及びAUC0-tは投与
量に比例した増加を示さなかった。

�

 

０．１�

１�

１０�

０� ２４� ４８� ７２� ９６� １２０� １４４� １６８�
時間（ｈｒ）�

静脈内投与（n=７）�
皮下投与（n=８）�

血
清
中
濃
度
（
ng
/m
L）
�

１００�

慢性腎臓病患児に単回静脈内又は皮下投与後の�
血清中濃度推移（平均値±標準偏差）�

０．１�

１�

１０�

０� ２４� ４８� ７２� ９６� １２０� １４４� １６８�
時間（ｈｒ）�

血
清
中
濃
度
（
ng
/m
L）
�

１００�

骨髄異形成症候群患者に初回皮下投与後の�
血清中濃度推移（平均値＋標準偏差）�

６０μg（n=８：日本人n=４、韓国人n=４）�
１２０μg（n=１０：日本人n=５、韓国人n=５）�
２４０μg（n=９：日本人n=５、韓国人n=４）�

（２）反復投与（日本人及び韓国人）
骨髄異形成症候群患者に本剤６０～２４０μ gを１６週間反復皮下投
与した際の血清中トラフ濃度に用量比例性は認められず、い
ずれの群においても投与期間を通じて顕著な変動は認められ
なかった。

【臨　　床　　成　　績】

１．二重盲検比較試験（血液透析患者）１６）

血液透析患者１２１例（本剤６１例、エポエチン アルファ６０例）を
対象に、本剤又はエポエチン アルファを２８週間静脈内投与
し、同等性を検証した。その結果、有効性評価症例において、
本剤の週１回投与はエポエチン アルファの週２回～３回投
与と同等の効果を有することが示された。

２．長期投与試験（血液透析患者）１７）

血液透析患者５１３例を対象として、本剤を週１回～２週に１
回１０～１２０μ gの用量範囲で適宜増減し長期静脈内投与した。
その結果、いずれの投与�度においても投与期間中のヘモグ
ロビン濃度は１１. ０g/dL前後を推移した。

３．同等性試験（保存期慢性腎臓病患者）１８）

保存期慢性腎臓病の腎性貧血患者１００例（本剤及びエポエチン
アルファ各５０例）を対象に、本剤又はエポエチン アルファを
２６～２８週間皮下投与し、同等性を検証した。その結果、有効
性評価症例において、本剤の２週に１回又は４週に１回皮下
投与はエポエチン アルファの週１回又は２週に１回皮下投
与と同等の効果を有することが示された。

４．長期投与試験（保存期慢性腎臓病患者）１９）

保存期慢性腎臓病の腎性貧血患者１６１例を対象に、本剤を２
週に１回又は４週に１回４６～４８週間皮下投与した。投与量は、
６０、９０、１２０又は１８０μ gで適宜増減した。その結果、ヘモグ
ロビン濃度は投与開始後上昇し、１４週以降はほぼ１２.０g/dLで
推移した。

５．一般臨床試験（腹膜透析患者）２０）

腹膜透析患者１４６例を対象に、本剤を２週に１回又は４週に
１回２６～２８週間皮下投与又は静脈内投与した。投与量は、３０、
６０、９０、１２０又は１８０μ gで適宜増減した。その結果、ヘモグ
ロビン濃度は投与開始後上昇し、１４週以降はほぼ１２.０g/dLで
推移した。

　　６．一般臨床試験（小児慢性腎臓病患者）１）

小児慢性腎臓病患者３１例を対象に、本剤を５～１８０μ gの範囲
内で適宜調整し、保存期慢性腎臓病患者及び腹膜透析患者で
は２週に１回又は４週に１回、２４週間皮下投与又は静脈内投
与、血液透析患者では週１回又は２週に１回、２４週間静脈内
投与した。その結果、ヘモグロビン濃度は投与開始後上昇し、
８週以降はほぼ１２.０g/dLで推移した。

※※７．国際共同臨床試験（骨髄異形成症候群患者）１５）

IPSSによるリスク分類の低リスク又は中間-１リスクに分類さ
れ、血清中エリスロポエチン濃度が５００mIU（国際単位）/mL
以下を示す輸血依存 注１）の骨髄異形成症候群患者５２例（日本人
３１例）を対象に本剤６０、１２０又は２４０μ gを週１回、４８週間 注２）

皮下投与し、本剤投与開始後１６週時点の有効性を評価した注３）。
その結果、有効性評価症例５０例のうち、６０μ g群の１７例中１１例
（６４. ７％）、１２０μ g群の１８例中８例（４４. ４％）、２４０μ g群の１５例
中１０例（６６. ７％）に赤血球メジャー反応 注４）又は赤血球マイ
ナー反応注５）が認められた。
注１）過去１１２日間で、輸血（ヘモグロビン濃度が９. ０g/dLを超

えて実施された輸血を除く）していない最長期間が５６日
未満

注２）２４０μ g群において、本剤投与開始後１６週時点で有効性
が認められなかった場合は投与中止、その他の投与群
においては投与量を増量

注３）目標ヘモグロビン濃度は、血液製剤の使用指針（改定
版）（厚生労働省医薬食品局血液対策課、２００５年）を参考
に１０. ０g/dLと設定し、９. ０～１１. ０g/dLを維持することを
目的に、１１. ０g/dLを超えた場合には休薬
 

単回静脈内投与時の薬物動態パラメータ

VSS

（mL/kg）
CL

（mL/hr/kg）
AUC０－∞

（ng・hr/mL）
t1/2

（hr）
被験者数

50. 7±9. 31. 77±0. 74263. 7±118. 226. 25±9. 147
平均値±標準偏差

単回皮下投与時の薬物動態パラメータ

AUC０－∞
（ng・hr/mL）

tmax

（hr）
Cmax

（ng/mL）
t1/2

（hr）
被験者数

141. 1±33. 424. 47±19. 721. 704±0. 75546. 73±19. 748
平均値±標準偏差

初回皮下投与時の薬物動態パラメータ

AUC０－t

（ng・hr/mL）
tmax

（hr）
Cmax

（ng/mL）
被験者数

投与量
（μg）

712. 7±515. 982. 84±58. 187. 044±5. 14981)60
483. 8±301. 273. 36±52. 875. 061±2. 271102)120

1309. 8±543. 360. 84±27. 4211. 730±4. 11693)240

１）日本人n=４、韓国人n=４ ������������������� 平均値±標準偏差
２）日本人n=５、韓国人n=５
３）日本人n=５、韓国人n=４
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注４）本剤投与期間中に、連続５６日間以上にわたり、赤血球
輸血を必要とせず、当該期間の最高ヘモグロビン濃度
が本剤投与開始時ヘモグロビン濃度に比べて１. ０g/dL以
上増加

注５）本剤投与期間中の連続５６日間の輸血量が本剤投与開始
前５６日間に比べて５０%以上減少

【薬　　効　　薬　　理】

本剤は赤芽球系前駆細胞に直接作用し、造血効果を発揮する２１），２２）。
１．造血作用
本剤を正常マウス及びラットに静脈内投与した場合、エポエ
チン アルファと比較してより持続的な赤血球造血作用（ヘモ
グロビン濃度及び網赤血球数の増加）が認められた。また、
腎性貧血モデルラットにおいて、本剤の静脈内及び皮下投与
により顕著な貧血改善が認められた。部分腎摘ラットにおい
て、本剤は、エポエチン アルファより少ない投与�度で同
等の貧血改善効果を示した。

２．作用機序
本剤は、エリスロポエチン受容体に結合し、ヒト骨髄造血前
駆細胞に対して後期赤芽球系前駆細胞（CFU－E）及び前期赤
芽球系前駆細胞（BFU－E）由来のコロニー形成を濃度依存的
に促進させた（in vitro）。

【有効成分に関する理化学的知見】

一般名： ダルベポエチン　アルファ（遺伝子組換え）
 Darbepoetin Alfa  (Genetical Recombination)

本　質： ヒト肝細胞由来のエリスロポエチンの５箇所のアミノ
酸残基を変更するように変異させた cDNAをチャイ
ニーズハムスター卵巣細胞に導入し産生させた１６５個の
アミノ酸残基（C８００H１３００N２２８O２４４S５；分子量：１８ ,  １７６ . ５９）
からなる糖タンパク質（分子量：約３６ , ０００）

【取 扱 い 上 の 注 意】

１．プランジャーロッドの無理な操作はしないこと。またバッ
クストップは、投与終了後まで外さないこと。

２．できるだけ使用直前までピロー包装からシリンジを取り出
さないこと。

３．シリンジ先端部のフィルム・チップキャップが外れている、
またはシリンジの破損等の異常が認められるときは使用し
ないこと。

� 【承　　認　　条　　件】

医薬品リスク管理計画を策定の上、適切に実施すること。

�【　　包　　　　　装　　】
　※ネスプ注射液５μgプラシリンジ　    10シリンジ

ネスプ注射液10μgプラシリンジ　    10シリンジ
ネスプ注射液15μgプラシリンジ　    10シリンジ
ネスプ注射液20μgプラシリンジ　    10シリンジ
ネスプ注射液30μgプラシリンジ　　 1　 シリンジ、10シリンジ
ネスプ注射液40μgプラシリンジ　　 1　 シリンジ、10シリンジ
ネスプ注射液60μgプラシリンジ　    1　 シリンジ
ネスプ注射液120μgプラシリンジ　  1　 シリンジ
ネスプ注射液180μgプラシリンジ　  1　 シリンジ
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〈文献請求先・製品情報お問い合わせ先〉
主要文献に記載の社内資料につきましても下記にご請求ください。

協和発酵キリン株式会社　くすり相談窓口
〒100－8185　東京都千代田区大手町１－６－１

フリーダイヤル ０１２０－８５０－１５０
電 話　 ０３（３２８２） ００６９　FA X　０３（３２８２）０１０２
受付時間　９ ： ００～１７ ： ３０（土・日・祝日および弊
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