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販売名 エフメノカプセル100mg 一般名 プロゲステロン 

製造販売業者 富士製薬工業株式会社 薬効分類 872477 
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1.1. 安全性検討事項    

【重要な特定されたリスク】 頁 【重要な潜在的リスク】 頁 【重要な不足情報】 頁 

血栓症関連事象 3 乳癌 4 該当なし 6 

  卵巣癌 5   

      

      

      

1.2. 有効性に関する検討事項    

該当なし 7頁   

 

↓上記に基づく安全性監視のための活動 

2. 医薬品安全性監視計画 頁 

通常の医薬品安全性監視活動  

 8 

追加の医薬品安全性監視活動  

市販直後調査 8 

  

3. 有効性に関する調査･試験 

の概要 
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該当なし 9 

  

各項目の内容は RMP の本文をご参照下さい。 
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（別紙様式） 

医薬品リスク管理計画書 

 

令和 3 年 10 月 21 日 

 
独立行政法人医薬品医療機器総合機構理事長 殿 
 

住 所 ： 東京都千代田区三番町 5 番地 7 

氏 名 ： 富士製薬工業株式会社 

代表取締役社長 岩井 孝之  

 

標記について次のとおり提出します。 

品目の概要 

承 認 年 月 日 2021 年 9月 27 日 薬 効 分 類 872477 

再 審 査 期 間 
2021 年 9月 27 日～ 

2027 年 9月 26 日 
承 認 番 号 30300AMX00450000 

国 際 誕 生 日 1980 年 1月 15 日 

販 売 名 エフメノカプセル 100mg 

有 効 成 分 プロゲステロン 

含量及び剤型 1 カプセル中にプロゲステロン 100mg を含有するカプセル剤 

用法及び用量 

卵胞ホルモン剤との併用において、以下のいずれかを選択する。 

・卵胞ホルモン剤の投与開始日からプロゲステロンとして 100mg を 1 日 1 回

就寝前に経口投与する。 

・卵胞ホルモン剤の投与開始日を 1日目として、卵胞ホルモン剤の投与 15日

目から 28日目までプロゲステロンとして 200mg を 1日 1回就寝前に経口投与

する。これを 1周期とし、以後この周期を繰り返す。 

効能又は効果 
更年期障害及び卵巣欠落症状に対する卵胞ホルモン剤投与時の子宮内膜増殖

症の発症抑制 

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 

備 考 
 

 

 

  



 

2 

変更の履歴 

前回提出日： 

該当なし 

変更内容の概要： 

該当なし 

変更理由： 

該当なし 
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１．医薬品リスク管理計画の概要 

１．１ 安全性検討事項 

重要な特定されたリスク 

血栓症関連事象 

 重要な特定されたリスクとした理由： 

本剤の国内第Ⅲ相試験において血栓症に関連する有害事象の報告はないが、海外の製 

造販売後に血栓症に関連する副作用報告がある。 

外国において、ホルモン補充療法（HRT）により、1年以内に血栓症発現のリスクが 1.3

～3 倍上昇し、卵胞ホルモン剤単独使用よりも卵胞ホルモン剤及び黄体ホルモン剤の併

用の方がリスクが高いとの報告がある 1）,2）,3）,4）,5）。さらに HRT における血栓症のリ

スクは年齢及び BMI の上昇に依存して増加するとされている 6）,7）。本邦においても、

本事象が発現する懸念があるため、重要な特定されたリスクに設定する。 

医薬品安全性監視活動の内容及びその選択理由： 

【内容】 

通常の医薬品安全性監視活動 

【選択理由】 

HRT における血栓症の発現状況やリスク因子は、海外試験等から一定の情報が得られて

おり、通常の医薬品安全性監視活動で情報収集を行う。 

リスク最小化活動の内容及びその選択理由： 

【内容】 

 通常のリスク最小化活動として、添付文書の「禁忌」、「重要な基本的注意」、「特

定の背景を有する患者に関する注意」及び「副作用」の項の「重大な副作用」に記載

し、注意を喚起する。 

 通常のリスク最小化活動として、患者向医薬品ガイドに記載して注意を喚起する。 

 追加のリスク最小化活動として、患者向け資材の作成、配布を行う。 

【選択理由】 

本剤の服用患者に対し、血栓症関連事象の初期症状やリスク因子等について、確実かつ

適切に情報提供するとともに、異常が認められた場合に医療機関を受診するよう促す

ため。 
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重要な潜在的リスク 

乳癌 

 重要な潜在的リスクとした理由： 

本剤の国内第Ⅲ相試験において、本剤との因果関係が否定できない乳管内増殖性病変 

及び乳腺浸潤性小葉癌が各 1例（0.6%）報告されている。また、海外の製造販売後にも

乳癌に関連する副作用報告がある。英国における疫学調査（Million Women Study（MWS））

の結果、卵胞ホルモン剤と黄体ホルモン剤（酢酸メドロキシプロゲステロンを始めとす

る合成型）を併用している女性では、乳癌になるリスクが HRT 未実施群と比較して有

意に高く（2.00 倍）、このリスクは併用期間が長期になるに従って上昇する（1 年未

満：1.45 倍、1～4年：1.74 倍、5～9年：2.17 倍、10 年以上：2.31 倍）と報告されて

いる 8）。 

天然型黄体ホルモン剤を併用した場合でも 2 年以上の投与では HRT の施行期間に伴い

乳癌の発現割合が上昇する傾向にあるとの報告もある 9）,10）。また、HRT が乳癌の発現

に及ぼす影響は主として黄体ホルモンによるものと考えられている 4）,6）。 

従って、本邦においても、特に長期にわたる本剤の投与が乳癌の発現を増加させること

が懸念されることから、重要な潜在的リスクに設定する。 

医薬品安全性監視活動の内容及びその選択理由： 

【内容】 

通常の医薬品安全性監視活動 

【選択理由】 

HRT における乳癌の発現状況やリスク因子は、海外試験等から一定の情報が得られてお

り、本剤が天然型黄体ホルモン剤であることを考慮すると、他の黄体ホルモン剤よりも

本剤で乳癌の発現割合が高い等の懸念はなく、現時点で明らかになっていること以外

に追加の安全性監視活動により明らかにすべき特定の懸念事項は認められないことか

ら、通常の医薬品安全性監視活動で情報収集を行う。 

リスク最小化活動の内容及びその選択理由： 

【内容】 

 通常のリスク最小化活動として、添付文書の「禁忌」、「重要な基本的注意」、「特

定の背景を有する患者に関する注意」及び「その他の注意」の項に HRT と乳癌の危

険性について記載し、注意を喚起する。 

 通常のリスク最小化活動として、患者向医薬品ガイドに記載して注意を喚起する。 

 追加のリスク最小化活動として、患者向け資材の作成、配布を行う。 

【選択理由】 

本剤の服用患者に対し、乳癌のリスク等について確実かつ適切に情報提供し、乳癌をよ

り早期に発見するための定期的な検診の受診を含む、本剤の適正使用を促すため。 
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卵巣癌 

 重要な潜在的リスクとした理由： 

本剤の国内第Ⅲ相試験において卵巣癌に関連する有害事象の報告はないが、海外の製

造販売後に卵巣癌に関連する副作用報告がある。 

外国において、閉経後ホルモン療法の 5 年未満の実施で卵巣癌のリスクが上昇するこ

とが報告されている（リスク比：1.43）11）。また HRT に関する WHI 試験の結果、卵胞

ホルモン剤及び黄体ホルモン剤の併用により、卵巣癌発現のリスクが上昇すると報告

されている（ハザード比：1.58）12）。さらに MWS において、5年間以上 HRT を実施した

場合、2500 人に 1 人の割合で卵巣癌患者がベースラインより増加すると報告されてい

る 13）。卵胞ホルモン剤単独使用と卵胞ホルモン剤と黄体ホルモン剤の併用を比較する

と、併用の方がリスクが低いとする報告や不変とする報告がある一方で、不妊治療にお

ける報告ではあるが、天然型黄体ホルモン剤の使用により境界悪性卵巣腫瘍の発症リ

スクが増加するとの報告がある 14）。 

HRT において卵胞ホルモンへの本剤の併用投与により、卵巣癌の発現が増加すること

を示唆する明確な情報はないものの、本邦において本剤によって卵巣癌が発現する可

能性が否定できないことから、重要な潜在的リスクに設定する。 

医薬品安全性監視活動の内容及びその選択理由： 

【内容】 

通常の医薬品安全性監視活動 

【選択理由】 

HRT における卵巣癌の発現状況やリスク因子は、海外試験等から一定の情報が得られて

おり、本剤は卵胞ホルモン剤と併用使用することを前提としていることを考慮すると、

他の黄体ホルモン剤よりも本剤で卵巣癌の発現割合が高い等の懸念はなく、現時点で

明らかになっていること以外に追加の安全性監視活動により明らかにすべき特定の懸

念事項は認められないことから、通常の医薬品安全性監視活動で情報収集を行う。 

リスク最小化活動の内容及びその選択理由： 

【内容】 

 通常のリスク最小化活動として、添付文書の「禁忌」及び「その他の注意」の項に

HRT と卵巣癌の危険性について記載し、注意を喚起する。 

 通常のリスク最小化活動として、患者向医薬品ガイドに記載して注意を喚起する。 

【選択理由】 

本剤における製造販売後の卵巣癌の発現状況に応じてさらなる注意喚起を検討する。 
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重要な不足情報 

該当なし 
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１．２ 有効性に関する検討事項 

該当なし 

  



 

8 

２．医薬品安全性監視計画の概要 

通常の医薬品安全性監視活動 

通常の医薬品安全性監視活動の概要： 

副作用、文献・学会情報及び外国措置報告等の収集・確認・分析に基づく安全性等の検討（及

び実行） 

追加の医薬品安全性監視活動 

市販直後調査 

 実施期間：販売開始から 6ヵ月間 

評価、報告の予定時期：調査終了から 2ヵ月以内 
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３．有効性に関する調査・試験の計画の概要 

該当なし 
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４．リスク最小化計画の概要 

通常のリスク最小化活動 

通常のリスク最小化活動の概要： 

添付文書及び患者向医薬品ガイドによる情報提供 

追加のリスク最小化活動 

市販直後調査による情報提供 

 実施期間：販売開始から 6ヵ月間 

評価、報告の予定時期：調査終了から 2ヵ月以内 

患者向け資材の作成、提供（患者指導箋：エフメノⓇカプセル 100mg 服用時に注意いただきたい

こと） 

 【安全性検討事項】 

血栓症関連事象、乳癌 

【目的】 

本剤の服用患者に対し、血栓症関連事象の初期症状やリスク因子等について、確実か

つ適切に患者に情報提供するとともに、異常が認められた場合に医療機関を受診する

よう促す。また、乳癌のリスク等について確実かつ適切に情報提供し、より早期に発見

するための定期的な検診の受診を含む、本剤の適正使用を促す。 

【具体的な方法】 

 納入時に MR が提供、説明し、資材の活用を依頼する。 

 企業ホームページに掲載する。 

【節目となる予定の時期、実施した結果に基づき採択される可能性がある更なる措 

置】 

安全性定期報告時及び再審査申請時に本剤の血栓症関連事象及び乳癌の発現状況を検

討し、リスク最小化策の更なる強化が必要と判断される場合、また新たな安全性検討

事項が認められた場合には、追加の資材作成等を検討する。 

報告の予定時期：安全性定期報告書提出時、再審査申請時 
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５．医薬品安全性監視計画、有効性に関する調査・試験の計画及びリスク最小化計画の一覧 

５．１ 医薬品安全性監視計画の一覧 

通常の医薬品安全性監視活動 

副作用、文献・学会情報及び外国措置報告、製造販売後調査等の収集・確認・分析に基づく安

全対策の検討（及び実行） 

追加の医薬品安全性監視活動 

追加の医薬品安

全性監視活動の

名称 

節目となる症例

数／目標症例数 

節目となる 

予定の時期 
実施状況 

報告書の 

作成予定日 

市販直後調査 該当なし 販売開始 6ヵ月後 販売開始から実

施予定 

調査終了から

2ヵ月以内 

 

５．２ 有効性に関する調査・試験の計画の一覧 

有効性に関する

調査・試験の名

称 

節目となる症例

数／目標症例数 

節目となる 

予定の時期 
実施状況 

報告書の 

作成予定日 

該当なし 該当なし 該当なし 該当なし 該当なし 

 

５．３ リスク最小化計画の一覧 

通常のリスク最小化活動 

添付文書及び患者向医薬品ガイドによる情報提供 

追加のリスク最小化活動 

追加のリスク最小化活動の名称 節目となる予定の時期 実施状況 

市販直後調査による情報提供 実施期間：販売開始から 6ヵ月間 販売開始より実施予定 

患者向け資材の作成、提供（患者

指導箋：エフメノⓇカプセル

100mg 服用時に注意いただきた

いこと） 

安全性定期報告時 

再審査申請時 

販売開始より実施予定 

 


