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LR

(2) a%

(RILEY) R 100mg 7 A L))
100 £E[10 ££(PTP) X 10]
1,000 #EDE, 37 ]

(RJLE K§£200mg 7 AJL1)
100 ££[10 £2(PTP) X 10]
1,000 #EDHE, 7]

() PREE
Y LA

(4) REBDHE
PTP @3 : RV ME =L T 4V A+T VI =T LB A oL 48

NI RV ZF LU R = F Lo Fy v
PTP %4 X : 2L Y REE 100mg [ 7 A1)
AV E Y REE 200mg 77 AL |

10 £ — b
10 g€ — b

31X83 (mm)
38X99 (mm)

MR EH S S EME
A% L7

12. 7Dt
mMER L



V. amkIcBY HIEB

I ESYIE S
Ot & KFRIE
O 52% * 52)R%E

. WIEEX (IR ICEEET BEE
BRE S LTV

. RERUVAE

(1) AZERUVHEDHESR
(# & KFFAE)
ZE Y RE LTl A 1 H 300 ~ 600 mg &/ E# %59 5%, 22 B4 ek
ICE DB EHERET 525, 1 H 1,200 mg £ CTHETHZENTE D,
(3D%F - 5 DIKE.)
ZLE Y R ELTOlEmA 1 H 150 ~ 300 mg & 43 EI#E O %595, 22 B4 05wk
(XD EEHEET 528, 1 H600mg F CHETHZ ENTED,

(2) BZERUVEAZENRTREE - 1B
P - L 2

 BERUVHEEICEET 5FE
RIEINTW W

. ERERAHE

M ERERT—2/\v5—o
BARRNA

(2) B PR IERAER
LR L

(3) MERIGRRAE
LR L

(4) REEHOHER
1) BRI
B L



2) REMHB
TR L

(5) BFE - JRRERIGAER
PA - L 2
(6) ;AEMFE A
1) FARBERE (—RERARERAE. SEFEARERE  FRARBLERAE) . 2ERSE

BT R—ZARE HERTRERABROAE
A% LR

) RBEHE L TERFENDHNBERIIERE L-FAE - ABOME
BEARRNA

(7) 20t
LR L



VI. ZE3hEB(CB Y 5IBH

1. REFMICEESH D ILEYMRITLEYE

benzamine &

TR BEEOH LM OREE - DRFIX BFOBEFIRL ST D &,

2. EBER

(1) fE BB - (IR
NURT I RRI TR BT = ) FT VLRI £ FRC /93 2 D, RN
R U BRRB 1 (5 S OB & B> SIEF 81,

(2) E &= RT1T HHBRBAE

D A2 (=3
WADBRPL RN AEH(Z v b oA X)) E2A L MOAEKT I CIHEER (T v b oA
X)HNFE AN ERE RN T T,

2) ER7 2 URYRAAHITKT HER
AITTIVTHLNDT v N TOEKRT I 2 OMEER~OEY IAHHEH %
RERVB AL TO LAY CHFHAEN A OREKRZEZ » b T0O muricide
behavior ([Al—47—YWNICANTZ~ DU A& 0B TITE) MEIEH Z "3 4 X7
T IR UTAE 2R Lz 1014,

3) IRRICx 9 H1EH
T uw Y rRonm XY R=/LNRMER 2R~ U A T O RRISE LR & 4
SRET Y BRI S FIZ3 W TR &S O B RIAERIZ A b n o 7o 19,

(3) EARIRMFRT - FrithsE
ME R L



VI EMEBEICET SEE

1. MAREDHRS

(1) A LA I PR
AR L

(2) BB CTHRRAINzMFPBEE
1) BElEE
e A B (n = 12) [ AL E U REE 50mg X I3HE 100mg & B[Rk 05 Lz L
& ME IR IR 56 2 R I v — 2 (2211 0.16pg/mL X% 0.294g/mL) (2
L, ENEICEE 6.1 iR, 8.0 R TIHA L7 19,

2) EMFHRF AR
ANEY FEE100mg [T A ] 17
AVE Y REE 100mg [ 7 AV OB EGERTEARPGEEIT O ICHTZ 0 AL EY
REE 100mg [ 7 AV X K7~ F—/LEE 100mg % f@RERk A %51 16 451 (1 7 8 1)
(ZHA[ERR OB U i O R AR EE 2 E L C L 3R EhRe ) & [l LK) oo A
(IR S5 2 FRAIE L 7

(AR IR S T BT 2 ARk JEUE (REFn 55 45 5 H 30 A JR5EEE 718 &) |
TRBR T A L ICHEL FEER FIZRBIT D 24 2 o7 o 24— "—iEE W=, 01H D 31
H AHDOANGEHEAE IME L, 2B B OAREIMEZHEIHE L,

B E T EETNHOMORELMIT 16 AL LT,

mhsp | 100mg EHYH ALY REE100mg [7 AL 1HEXE K7~ F— L6
100mg 1 $£% ., 150 mL D/K & & HICHERR O S LT,
7o Hrh% 4 W E IR CER LT,

BIHAOE T E IR RO BE#% 1, 2, 3, 4. 6, 8,
BRI R A 12, 24, 36 KUV 48 FEfE#E D 11 el L7,
BRi&EiX 1 EIZ>%X 10mL & L7,

oy M ik HPLC &

YRR N T A — S >

AUC .45 Cmax Tmax Ty
(ng * hr/mL) (ng/mL) (hr) (hr)

Z ey REE

+ + + +
100mg [7 AL | 2601.751472.50 212.951+65.03 3.90+1.20 | 12.02=1.40

%717001;14@ 2581.98+492.97 | 207.13+58.14 | 3.80+1.10 | 11.92+3.19

(Mean+S.D.,n=16)



o EyEE T A —% (AUC, Cmax) (22T 95% 5K HINEIS CHies Mgt
AT o T R, MR O AW EHIR IVE D FIE D 1T AUC e, Cmax & HITHE
HERLAN O SEHME D £20% AN TH Y |l 5H1 O AW 2R R FEPE RS S vz,

AUC 49 Cmax

95%1E HEIX [ (%) —12.08=< § =10.55 —17.05= § =11.35

(ng/mL)
250

—e— Z )L REE100mgl 7 AL
--O--- R F—)LE100mg

%200 i Mean=+S.D., n=16
T
o
1€ 100
ZEN
¥

0

0 12 24 36 48 (R¢Re)
5 R

ok, MHET L EE A ONC AUC, Cmax 00 35 A — 2 13 R ORIR g DO EL R
[ - R 2 DO FRBR I K o TR D ATREMEN B 5

Z)VEY FgE 200mg [T A 19

<HBZE v —7 I R>

ANEY REE 200mg [7 AV | OEEGEERTEARPF LT OICHID AV Y REE
200mg [ 7 AV i K7~ F—/LEE 200mg % B — 7 /LK 12 B (1 Bf 6 58) (T HL[AIRE 1 #
.U iR ORZAC ARG 2 J7E L C 3B ED> b il R D AW 5 R Bk 2 Wik L 7=,

(AW RS PR B9 2B A HE (R 55 4R 5 30 H 3R584S 718 5 |
ICHEL FEER FIZBIT D 241 2 Wl 7 v 24— "—3E& =, — %Iz
A ITRIE DIEFERRIT B L Tl tolerability (235 THEE & s & ORI R
REBRTVA 2 | BEDEAE L IGEE 2 A 51 2 & $ERS I RIE R K O o ks b et
FIERDIRL BT 5 2 NN TWA > T ADKbice—72
VR I2FBEERZR E L,

2B VEE T LB MO ORI IX 14 HE & L7z,

HEME B — 27 VRIS LT 18 BRI LI E offa s FIck W, 1l A el
5448 K& LT200mg HHT HANEY REE200mg [7 AL 1EEXIL KT ~T
—/L$E 200mg 1 $8% ., 100 mL Ok & & b ICHERE A5 L=,

B TR O T & HICEMmIiE RO & Sa1 &5 0.5, 1, 2, 4,

BRI £ 6. 8. 12. 24 LT} 36 BEfI% D 10 BEE L LT,

tl\

> AT ik HPLC &




<FKWEhHE XN T A — & >

AUC 50 Cmax Tmax Ty
(ng * hr/mL) (ng/mL) (hr) (hr)
2 REE
+ + + +
200mg 7 AV | 26320.94+4876.34 | 3720.73*:=826.96 1.42+0.51 6.18+£0.40
N L
b 7‘2700?;ng b 26908.46+7657.69 | 3678.85+-1076.09 | 1.42+0.51 6.43+0.61

(Mean=*S.D.,n=12)

BFoh B T A —% (AUC, Cmax) 22V VT 95% 15 HEHX VAL CHies Mg
AT o TG A W O A FHIRIE D FED 721F AUC 5. Cmax & HITHE
HERLA D FEMED £20% LN T B 0 | RGO AW FHIRI S D MRS S L7z,

AU C(O"36)

Cmax

95% 5 HE X [H (%)

—6.4= § =10.8

—10.6= 6 =8.3

(3) st
MR L

(4) BE - ftAXEOD
TVIL 7 AR EAER 2

2. EYMEERANS A =4

(1) BBHT 3%
MR L

(2) IR FE T
AR L
(3) MK EEEM
AR L
W HIT VR
LR L
(5) HEHE
LR L

(6) Z DAt
MR L



3. BEEGRE A L—a V)@

OF Ziver
AR L

(2) 135 A — 5 EHER
LR L

4. AR
R L

5. 9%

(1) itk — RiBEPI BB
DR L

(2) Mm% — e A& R PR 14
BERRZ SN HORS AR 3E 3 B 5 STV D356 T AR Ve IS W LR T AR, Il e | I
R RRAR T | S T M 2 D BRSO BE RSN BRIEIR N o D o Te & OHMEDH B,

(3) HiF~DFBITH
PEMRHI DM FEST (n = 20) ICA/LE Y R50mg 2 1 H 2\ 7 FMREROFKS L L
x G 2 BB OILH T AL E Y RIEEEE 0.97 pg/mL Th o7z 19,

(4) BERA~DIBITH
BRI L

(5) ZDHD B~ DFITH
B A

(6) MIFEHMKEAZE
ME- A BITITIZ & A SRS LA,

6. 1
(1) RBAERL B O B2 R
MG R R L
2)REICEEETHER(CYPEHE)DHFRE.FER
BRI L

(3) NEBEHROHEERUZOHAE
PR L



(4) RBMODEN O BRRUTEILLL R E
MR L

7. HEitt
ERERR NS 7 (n = 12) 12 AV E U KEE 50mg X IEEE 100mg Z B e OG5 L7 & & &5
24 s £ TG ED 26 ~ 30% 0N R LIKRD £ FIRPUSHEIE S 7= 16,

8. FZ U RKR—E—IZHHT 515
mMERR L

0. BHEI & BIREE
AR L

10 BEOEREET 28%
AR L

1. 20t
MR L
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oD

2. FRAR LT DEH

2. ER(ROBEIZIZBRE LA &)

2.1 RFN DA KkE LI BUE OBE LD & 5 B

2.2 7T 0 FUNWED TEERES (a7 7 F ) —~) OBEHL R 3I AERICEY
T Ty FUSWBMEE L REEZ (LI BENRH D, ][8.1 B ]

2.3 WEMIE IR T H TV A —~ DD D EE (A F e R EEEZT8%
b s,]

3. MEERIIHRICEET HFE L TDEH
BRE S LTV

4. AERUVA=ZICEAEYT 5238 L ZNDER
REIN TN

5. ERGEARMIEIRE £ TDER

8. BEELEARMIE

8.1 RANDOFEEIZL O NUWHSRERS (70 T 7 F Ul EH) SR EIEIRZE ORIER 2
HHLNDZENHDHDOT AEOEGIZEE L X AL e E 0B ED 5 2 f
M+2sz2 k022, 9.1.4, 10.2 /]

8.2 IRG.OFEWVEND LIS Z &N D DT AFEKG o BEICITH B HOEIRS A
B2 £E D B O BREICE R SR VWK S ICEET D 2 &,

8.3 HIMAEHAZ AT 572D MOFEAN IS < v, MPAZE MRS 1 X D IEMSER A2 A
ML T ENRHLIOTHEETHZ L,[10.2 2]

6. RENDERZEZHT HBEHICHT IR
(1) BHHE - BMEEZFDOH L ESE

9.1 AHHE - MEEFOHHEE
9.1.1 i - MEXRBEMEREENLDRLNDHLHEE
EREZESE LB ZNDR D D,



(2)

(3)

(4)

(5)

(6)

(7)

9.1.2 QTEEDOHHEE
QT IEENE(LT HBZNLNH 5, [11.1.3 ]

9.1.3 QTERZEC LPITNEE (ZHLGRIKOHSEE KDY VLMEDH LB
%)
QTIEEN BT H BN H 5, [11.1.3 2]

9.1.4 N—F Y URXIIL E—/IMABRIZBAED BE
HEARNEIEIR DAL T DB EN0H 5, [8.1 ]

9.1.5 Bk - RETRRBEZH S BRNEROHLESE
FMEE R (Syndrome malin) 2582 2 V0790, [11.1.1 & ]

9.1.6 AR E. REBAKR. BHA.RKREZDEKREAFEZET HE8F
i ZEARSE | FF AR IMARAE S5 O AR ZEFRE DS i s ST 5, [11.1.7 ]

BHeEEERE

9.2 BHRElEEERE
WM REN R T 2 BENRH 5,

FregpelEsE B E

REI TR

HIEREEE T HFE

BRE I LTV

PERI

9.5 117
TR SR L C WA ATRENE D & 5 RIS JRIE E oA it faitt 2 ERl s &
I SN DG AICOARE T 5 Z & TR N HUEHIR RS R G STV DA,
FT A VRN R LR AR R P | IR AR A BRI T 2 IR 2 D B UE RSO SR
WNIER D B bl & OWERH D,

B30

9.6 ZELIF
AL EDREE LW AR A~BITT L2 MG STV 5,[16.3.1 &[]

INR

9.7 NR%E

INRFEZ G & LA R OV et 2 FRAE & U T2 BRARERBR 13550 L Tuh7euy,




(8) B#E

9.8 BHHE
RIVE (BEAS RIEIRDE) ORBUZEE L AR NCREHBICEE T 272 U1EE
535 2 L ARKANL L LT PRt S 2 23 Sl CIEB I T
LTWD Z N  mWILIREDRFHHET B2 D 5,

7. tRE1ER

1) BRZEZ EZDEH
BRE S TN

(2) GtREE L EDER

10.2 fHRFE(BFRICEET S &)

KA %

BRPREAR - 18T 1A

B&FP + frbRI -

QTIEEA#EZTZ EnNmn
PANGAVLE =il
AITFI

5

[11.1.3 1]

QT L& | PR EERSE O &
EREERZEC SRz hn
H5,

AHN R N B DOFEANT N
b QTHEREZIERSELE
FNRHHTD PEHIC KV IE
HANERT BTN H D,

XK A
vaxw

S
(8.3 ]

XK Y AKIFIFIRFO RS &
72 B« g AR IRIE R
ERBMEALT BTN H D,

AFOHIEAE-IC K D,

NI RREEH
ArruvarZ IR
FT7T7U R
p

Tx )T T VRS
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s

TInu Tz ) REA
mNal R—Lb

At

P UAERE ST | BERSMHSIEAR
WREIALLT D,

AFHI B Rz b DFEANTHL R
NRIVERERT 5720 0
WX VPR SS AR L
HHbis,

=5

[8.1 ]

R A AT A1 FH B AR HIE A 2 58 | AFIR OV Z 15 O AT X
2L B — VBRI AR MEHLZ DB 5, MRRISIER 2 H 35,
JRIFEA
At

AU XA F A R AR N S S b bR | AFLORZ L OIERF, &
ARIRY U X 25H# ZNNH Y Wk FEESORR | (CHEER 2 AT 52 01E
BALRY Y X AFHE NEEDIDBENNRD D, MR I NI BEZNNH D,
NARIVE T/ MHEICERZBTSES 28 | AANTHL RS U ERZ AT
LR K% N5, L2 EHBERT 5,

At




KA %

HRAJEAR - BT 1A

BEFF « fbRIK -+

£/ 7 I PR bR E A
tLXY v
H7 4 FIR

V=FIF

MAEI/ERZEESEL 2 L
BN,

BN N8 2 RN <
ns,

A FNT 7 — NKFY)

FRHCIRAT2 Z Lok &K
FIDON RN JHEFT 5D BL M
B 5o Z OVEFILIRAI O AR IR
MEzToLTbicky B/FED
EDOWENRD D 0,

AFIDIOF AN WA L A
BN D ORI AL TP
Sh5,

T I—L FHEAC PR BRI 2 8 | & b PR R & A
Q] MEEDZENDD, T2,
8. Bl1ER
1. B4R

WORIWERNH LoD Z LB 5D T BEEZ ATV, BENRD NS EITIX
Beh 2L 57 IR AEEITO 2k,

(1) EXGEIMER & MHER

1.1 EXGEMER
11.1.1 EMEIEEE (Syndrome malin) (0.1% i)
SREBNHRER 58 OO 7 SR e T TR SE SRR, IR O 28 B BTSN REBL L, 2 s £
SHRENHONDGEIT TG Z T IE L ARGHE K SHEEO RS EH L & I
GIZRMVE 24T 9 2 & AERIERA 1T, BIMER OIS CK O EF R A LD 2
EMEL ER IAT R EVREMED BEREDIRTRALND Z LD D,
7RF I ENDNFRE U Ak PR T | R AT O BRI KE R | SRR R S & AT
LET L7 imiE ST, [9.1.5 ]
11.1.2 f=8(0.1% Alii)
11.1.3 QT ER. D E4E (Torsade de Pointes Z&L) (4 0.1% AKiifi)
[9.1.2, 9.1.3, 10.2 Z#]
11.1. 4 B|EERERAE . B MERF D (5 0.1% K3)
11.1.5 FFH#EEREE (BB (45 0.1%Ail)
AST, ALT, 7-GTP, Al-P & EH-% 5 iFHREREE  BEAH 5D 2 Bb 5,
11.1.6 BREESIXRIOT (0.1% A7)
FEHBGIC L nEEEORMEEDN S Sbn 5P IR bR T 52 E03H 5,
11.1.7 FhZERE RERERIRMASAE (75 0.1 % AT
i ZEARE | B R AR e 25 O AR ZERRIE N A SN TV DO T BEEZ +oITV B
Gl Mo | DU O SR  FRIESE 23R8 BT A I & 5 & IR 5 7e Pt 2 AL
EaIT9 2 L, [9.1.6 3]




(2) Z Dt D&

11.2 Z DD EIERA

0.1 ~ 5% i 0.1% At
Dy e MAEREY | fE R NSRS o DR = A = S R Y S
PR SR (R AR
PSS  CAFXF RV T (HED H O,
PERAMIEIR T | SREREE  SHFp S, IREREIEE, 76
FErE W RS T DT (FRAk
ENiD)
AU FLH e, et b I AR 4 | HERELR, Sl R 4
- NG
AR B S5 AT AR IR B . | S E A0 BRI, 2 8h, #1i) K
Kt R SHER, 0 F R, B s B | 0 AR RE
Re, Lo, EE) L
W B MR, e (ERL, BBCRIR S | T B0 MR B AT e
AR
il AST. ALT. Al-P %o -5
2 & BB % 9 FERL
iR TR E IRER I « HIE RO H 5
o
2o UREE AN VR i DS A e FEIR | BEIR R JE 2 0 L BVRR 8L JEIT
PR3 ARG E |

EDAMICHEE LA LDERICEE R AN Z ERBLLOTEEICREGT D &,
1 2) 2O L) RIERD B O DTG E T R T S — % v Al OOF A U 7 AL A AT
52k,
FEHBERE TR O A Z & T,

9. BRBRERRICRITTEZE
REIN TN

10.8E%5

13. BERE
13.1 fER
IR Y IERREE OSERABIER D D B b D, ET FERH EDOND Z L b D,




M ERLOEE

4. BRLOEE

141 ERIZMAEFEDEE
PTP @D 3AL PTP > — b bW H L TIRAT A L 258452 &, PTP v — b
ORI X0 FEOSLAFRNBIEREA~HIA L, I3 L2 B8 2 L CHERIAR SO EE
REIHEZDIRET L2 LRD D,

12. ZDMDEE

(1) BRIREEAICE D < 1E#R

15.1 EREREAICE D < 1E#R

15. 1.1 MECHEME S L7z @R aE BT 2 xR L L 17 OFRHBRICIHS W TUIEE
RIGURSAIR SR G 7 T R R L i LTSRN 1.6 ~ L7 o7 &
DHEND %D, £ 77 IETOEFEFE IV T ERBURS A5 SR & JEE RGO A5
L FRRICHE RO EFICEET D L OWERDH D,

(2) FEERPRERER(CE D < 1 #R

15.2 JEBGPREABRIZE D < 1B

15. 2.1 @B MR TR ZEMN 2 £ 72 AREBRIZ B W TR RO T i
T EORERDH D,

15.2.2 7 v FT40 mg/kg/ HLL B F7,~ 7 AT 600 mg/kg/ A LA F 2 K MR O #%
U7 BRIZEB W T, TR, FURE COBERAME NSRBI Lawv & ofE
N D,




IX. JERREREHER (B I S HE

1. RIEER

(1) EZFEHER
RYRE SE'S: s c e RN S H2EE 51

(2) REMEBRB
BB L

(3) Z O OFEHE
LR L

2. R

(1) BRI 5 EMHAER
MG R L
(2) REBREEMHAER
MR L
(3) EBizEMHER
BA=)-v 29

(4) DS hRIEHER
MR L

(5) EREFAEMAER
Mg R L

(6) B AR5
P L

(7) 2 DD HE
DR L



X EEMNEIEICEYT 5IER

- BHEIR 5
L E S

AL R (T — RS DL ZIZ L VT 52 L)
HREGy  AvED BB

A ShHAR
34

. BERETORE
FE{RRAF

. IR EDEE
BRE S LTV

. BERITEM
BAMERLTA R 2L
<TFhoLky i)

. B—E5 - REhE

SeREEMLL 0 RV ~F —/LEE 100mg. 200mg

FEAIE S D (EERPIE) REFTU Ro~aXY F—b
(529 « 9 OMRfE) ~TuTFV HEERE

. EFfREEAE
197341 7 10 H



8 WERFTAZRFABRUVARES EMBELENSEFEAB REMBEARAR
Z)VEY R 100mg [T A )V

' B R TE AR I AT e MU s
EPE ﬁzﬁ Ei %utu\%ﬁ ﬁaﬂ A E&Jhﬁfﬁﬁﬂﬂzﬂ H
AERFE4 ™
2B R 198543 A 8 H | 16000AMZ00261 | 1987410 A 1 H | 1987410 A 1 H
100 7 A1)
fRFE4 28 B
L EY K AL T | 21700AMZ00357 | 200546 /1 10 1 l
100mg 7 A1) RIRRRE
) R E RS T 200643 A 31 H
Z)VE Y REE 200mg [ 7 A )V
. T AR TR KR — AT EEHEL em s
Eﬂiﬁ EEH Ei E(u‘u%‘éﬁ ﬂiﬂ H E&Jhﬁﬁﬁnﬁaﬂ E'
AiRFE4 ™
2B R 198543 A 8 H | 16000AMZ00262 | 1987410 A 1 H | 1987410 A 1 H
200 7 A 1]
fRFE44 28 B
ZAEY REE %%ﬁ%%;;a 21700AMZ00360 | 2005 46 H 10 H "
200mg [ 7 A /1] R R

{E) Rl E A T

2006 £ 3 /] 31 H

MEER IR REM. AERUVRAELEENFOFABRUVEDRE

Y L

10. BEERR FITMERAREABRUVEZOAR

11

LR

BEEYME
AR

12 R ZEHRFIR AT 2153k
AFNE PRI BT D HIBRITE O HIL TV R,




13. %1 —F

200mg [7 AL

- JEAET BE S E | R = — R N | VBT NERLE
ANEY REE
100mg [7 AV | 1179016F1019 1179016F1159 101393101 620002521
ZL B e
e e 1179016F2015 1179016F2120 101398601 620002522

14 RIZIEHF LDEE
AANTERBGE IR EORREREL TH 5,




X 1.XHk

1. BIRAER
D&+ \SIE A AR ik £, jE)11#E)E. 2021 ; C2605-C2608
2) BARNEEWES M ERAEIES S RE . EF AR
3) FENE R} ¢ e MR (R 5-35k)
4) FEPNER 22 R (g aAER)
5) FENE R}« 2 e R (0 2k)
6) thINE B}« A HIRER
7)Honda, F. et al. : Jpn. J. Pharmacol. 1977 ; 27 (3) : 397-411 (PMID : 562433)
(D-003095)
) FENERL . 7 v b - FEEM
9) Bartholini, G. : J. Pharm. Pharmacol. 1976 ; 28 (5) : 429-433 (PMID : 6752)
(D-003096)
100 HENEEL . 7 > b - SKIREH
1D HNEEE - L - SEEEN
12 HNER: 7 v b - HEEHEH
13) fENEEL . T > b - FKEREH
14) Valzelli, L. et al. : Psychopharmacologia (Berl.) 1972 ; 26 (3) : 255-261 (PMID:
4672451) (D-003097)
15) BIRT 72, At : BRIR & AFZE. 1978 5 55 (4) @ 1136-1143 (D-003098)
16) fENE L - fERER A - SR EhRE
17 #ENERL - AW AR S PR ER [ FE 100mg]
18) fENE B}« AW Y[R R (Bh4)
19) Aono, T. et al. : J. Clin. Endocrinol. Metab. 1979 ; 48 (3) : 478-482 (PMID : 429499)
(D-002154)
20) Gouda, M. W. et al. : International Journal of Pharmaceutics. 1984 ; 22 (2-3) :
257-263
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XII. &

CFRF - BREXIEICK L TERIKHIBIZ1T 5 (2H = > TOSEER

THY MIFEDAEEZTRTHDTIEAEL,

AEDOERICEHT IR RRICFERRBEZ T TOWEVREICEYT SIEHRAEEN D
BAZEFNMEIL TOWELARLEFENTEY . HETHREH SN TV LIRBRAETH
DNRREBERELTRRALTVWD  ERREENERERZRNT 2 LTOSEER

(1) 98
A)VEY F§E 100mg [T AV

OFRBREB IZB W T HBBMEOFEANTH - 7=,

B (261°C. 755%RH. Y « 75 2 k560

IR RBIC I 1T &2 EMEIX, 25°CT5%RH OIS Tz W T, 30 HE TV

BRI H SER OB AiE BikEs 30 HA
, . HEDT b L " s
PR S Sk ERENRYSFS B L
TE A 95.0 ~ 105.0% 100.4 99.2

%1, 3 [ (%)

Z)VEY REE 200mg [7 A V]

ek iBIz B 52 EMIE. 25°CT5%RH O ESETIC

DORBRE H BV T HBRIEOFMENTH ~ 72,

T (25+1°C, 75F5%RH Y - 7T U0 E)

BWT, 30 HEETWI

TE JyEa 95.0 ~ 105.0% 100.4

BEIHA | GEAOBLAE BRI 30 A H

, " EREN I P N . .

ook | SE2OT | neokk 2 L
99.4

31, 3 [ DO (%)




(2) BRtE - BAMRUBEREF 1 —JD&EBH
BB FILTRE RGN R 7 7 55 2 U (U & H el 7 (B FHEMAE
et o 2 —UEHER) (W CIE S . 2006) BB LTz,

i AR
=7rm VY GA (20 mL) (=7 o)
2= T INT 4 —F 4 T F2a—T7(8Fr. 120 cm) (AR ¥ — 17 v R

BRI
VY UUHICERIEFOEFE1IFEANTER R EZRE L.V U 22 55°COE: 20 mL
ZWONELD EE L. 5 KON 10 45%ICv ) P B TF T 90 JE 15 [HE AR L. AR

BWORM A BIET D,
BONT-BRBIRERERER D T —T VOEANRE Y 2 ~ 3 mL/sec ODEEF?“C“?EEJ\
LoaidatE 2845, Fa—7 13y R EoBRELIEEL, ﬁilj‘ﬁﬁ)\;ﬂm) 4D 2
%K U i GEANG) 2 80 ecm O @S2k >y M5, &N& §0>7J<%&AL
TFa—THNEWD & & Fa—TRITEFEWHH LRI Ei kI ER L &
T 5,

A

AZVE Y REE100mg [7 A1) @ K 55°C), 10 47, 8 Fr. T = — 7 Zifil L7,
A2V REE200mg [7 A KEI 55C), 547, 8 Fr. T = —7 Zifid L7z,

 ZothomEEH
AR L

SLP-D-30(18)



	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（ｓｔｅｍ）

	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
	（5）患者・病態別試験
	（6）治療的使用
	（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


