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医薬品インタビューフォーム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・表現には薬機法の広告規則や

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、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 を活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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Ⅰ．概要に関する項目 

 1. 開発の経緯 

グラチラマー酢酸塩（コパキソン皮下注 20mg シリンジ；以下、本剤）はイスラエルの Teva 
Pharmaceutical Industries 社（以下、Teva 社）により開発された多発性硬化症（Multiple Sclerosis；
以下、MS）の治療薬である。有効成分であるグラチラマー酢酸塩は 4 種類のアミノ酸（L-グルタ

ミン酸、L-アラニン、L-チロシン及び L-リシン）から構成されるポリペプチドの混合物であり、

免疫応答プロセスを調節することによって MS の再発を予防する。 
1960 年代初期、イスラエルのワイズマン研究所では、合成ポリペプチドが実験的自己免疫性脳脊

髄炎（Experimental Autoimmune［Allergic］Encephalomyelitis；以下、EAE）に及ぼす影響を検討し

ていた。当初、研究者はミエリン塩基性蛋白質を構成しているアミノ酸を含む合成ポリペプチド

が EAE を引き起こすと考えていたが、これらのアミノ酸を含む様々な長さのポリペプチドは逆

に、すべて EAE に対して保護作用を示し、その中でもグラチラマー酢酸塩が最も強い保護作用

を示した。 
その後、1986 年に Teva 社がグラチラマー酢酸塩の全世界における商業的開発権をワイズマン研

究所から取得し、MS 治療薬として海外での開発を進め、1996 年に米国及びイスラエルでの承認

を取得した。その後も、カナダ、オーストラリア、イギリス等で承認され、2024 年 2 月現在 56
の国又は地域で承認されている。 
本邦では、Teva 社の日本法人であるテバファーマスーティカル株式会社が 2008 年より開発を開

始した。本剤は 2009 年 3 月に希少疾病用医薬品に指定され、2010 年 5 月には厚生労働省より“医

療上の必要性の高い未承認薬・適応外薬”として開発要請を受けた。 
2013 年には Teva 社と武田薬品工業株式会社で、本剤の国内での製品化に関するライセンス契約

を締結し、2015 年 9 月に「多発性硬化症の再発予防」の効能又は効果にて、製造販売承認を取得

した。 
その後、2024 年 4 月に弊社が武田薬品工業株式会社より製造販売承認を承継した。 

 
 2. 製品の治療学的特性 

（1）再発寛解型多発性硬化症（Relapsing-Remitting Multiple Sclerosis：RRMS）患者において、MS
の再発を抑制した。 （「Ⅴ.5.(4)1）有効性検証試験」の項②及び③参照） 

（2）再発寛解型多発性硬化症患者において、疾患活動性の指標である MRI T1 ガドリニウム

（Gadolinium：Gd）増強病巣数を減少した。 
（「Ⅴ.5.(4)1）有効性検証試験」の項①及び②参照） 

（3）再発寛解型多発性硬化症患者における長期投与試験において、再発回数を抑制した。 
  （「Ⅴ.5.(4)1）有効性検証試験」の項③参照） 

（4）重大な副作用として、注射直後反応（41.3％）、注射部位壊死（頻度不明）、過敏性反応（頻

度不明）、肝機能障害（頻度不明）があらわれることがある。 
（「Ⅷ.8.(1)重大な副作用と初期症状」の項参照） 

 
 3. 製品の製剤学的特性 

該当資料なし 
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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 
RMP（「Ⅰ.6.RMPの概要」の項参照） 有 
追加のリスク最小化活動として作成されている資材 

・医療従事者向け資材：製品情報概要、自己注射ガイド（自己注射指導者向

け）、自己注射指導者向けQ&A、企業ホームページにおける副作用発現状

況の公表 
・患者向け資材：自己注射ガイドブック、自己注射ガイド動画、患者手帳、

患者さん向けQ&A 
（「ⅩⅢ.2.その他の関連資料」の項参照） 

有 

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 
使用薬剤の薬価（薬価基準）の一部改正等について 
（平成27年11月25日付、保医発1125第1号）（「Ⅹ.14.保険給付上の注意」の

項参照） 

有 

（2026年3月時点） 

 
本剤は、「再発寛解型多発性硬化症における再発頻度の軽減」を予定される効能又は効果として

2014 年 10 月 16 日に希少疾病用医薬品の指定［指定番号：（21 薬）第 223 号］を受けている。 
 
 5. 承認条件及び流通・使用上の制限事項 

(1) 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。 
 
(2) 流通・使用上の制限事項 

該当しない 
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 6. RMPの概要 

■医薬品リスク管理計画書（RMP）の概要 

安全性検討事項   
【重要な特定されたリスク】 【重要な潜在的リスク】 【重要な不足情報】 

・注射直後反応 
・注射部位反応 
・過敏性反応 
・肝機能障害 

該当なし 
 
 

該当なし 
 

有効性に関する検討事項   
・該当なし 
   
↓上記に基づく安全性監視のための活動  ↓上記に基づくリスク最小化のための活動 

医薬品安全性監視計画の概要  リスク最小化計画の概要 

通常の医薬品安全性監視活動  通常のリスク最小化活動 
追加の医薬品安全性監視活動 
・該当なし 

 追加のリスク最小化活動 
・医療従事者向け資材［製品情報概要、自己注射
ガイド（自己注射指導者向け）、自己注射指導
者向け Q&A］の作成と提供 

・患者向け資材（自己注射ガイドブック、自己注
射ガイド動画、患者手帳、患者さん向け Q&A）
の作成と提供 

・企業ホームページにおける副作用発現状況の
公表 

有効性に関する調査・試験の計画の概要 

・該当なし 

 

 
最新の情報は、独立行政法人 医薬品医療機器総合機構の医薬品情報検索ページで確認すること。 
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Ⅱ．名称に関する項目 

 1. 販売名 

(1) 和名 

コパキソン®皮下注 20mg シリンジ 
 
(2) 洋名 

COPAXONE® S.C. Injection 20mg Syringes 
 
(3) 名称の由来 

特になし 
 
 2. 一般名 

(1) 和名（命名法） 

グラチラマー酢酸塩（JAN） 
 
(2) 洋名（命名法） 

Glatiramer Acetate（JAN） 
 
(3) ステム（stem） 

不明 
 
 3. 構造式又は示性式 

（Glu, Ala, Lys, Tyr）x・yCH3COOH 
（C5H9NO4・C3H7NO2・C6H14N2O2・C9H11NO3）x・yC2H4O2 

 
 4. 分子式及び分子量 

分子式：ポリ[L-Glu13-15, L-Ala39-46, L-Tyr8.6-10, L-Lys30-37]x・yCH3COOH 
x：ポリマー鎖長 
y：アミノ酸 100 残基あたりの酢酸分子数で、15～24 である。 
上付き文字：グラチラマー酢酸塩中の種々のポリペプチドを構成するアミノ酸残基のモルパーセ

ントの範囲を表し、これらのアミノ酸残基の配列は異なる。 
分子量：グラチラマー酢酸塩構成物の平均分子量は 5,000～9,000 で、少なくとも 68％の分子は

分子量が 2,500～20,000 である。 
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 5. 化学名（命名法）又は本質 

CAS 名称に基づく代表的な化学名 

L-glutamic acid, polymer with L-alanine, L-lysine and L-tyrosine, acetate（salt）[USAN] 
L-alanine, polymer with L-glutamic acid, L-lysine and L-tyrosine, acetate（salt） 
L-lysine, polymer with L-alanine, L-glutamic acid and L-tyrosine, acetate（salt） 
L-tyrosine, polymer with L-alanine, L-glutamic acid and L-lysine, acetate（salt） 

 
本質 

グラチラマー酢酸塩は、L-グルタミン酸、L-アラニン、L-チロシン、L-リシンから構成される平

均分子量 5,000～9,000 のポリペプチド混合物である。L-グルタミン酸、L-アラニン、L-チロシン、

L-リシンの各アミノ酸残基のモル比率は、0.129～0.153、0.392～0.462、0.086～0.100 及び 0.300～
0.374 である。 

 
 6. 慣用名、別名、略号、記号番号 

Cop-1、Copolymer 1 
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Ⅲ．有効成分に関する項目 

 1. 物理化学的性質 

(1) 外観・性状 

白色～微帯黄白色の凍結乾燥品 
 
(2) 溶解性 

水にやや溶けやすく、エタノール（99.5）及びアセトンにほとんど溶けない。 
 
(3) 吸湿性 

グラチラマー酢酸塩は吸湿性が強い凍結乾燥品である。25％RH での水分吸収は 9 時間後には 9％
に達し、65％RH では 8 時間後に 16％になる。高い RH での長期保存はゲル化をもたらす。 

 
(4) 融点（分解点）、沸点、凝固点 

該当しない 
 
(5) 酸塩基解離定数 

該当しない 
 
(6) 分配係数 

該当しない 
 
(7) その他の主な示性値 

旋光度［α］20 
D ：-69°～-83°（25mg、水、25mL、100mm） 

 

［α］20 
D ＝ 100α 

l×c 
l：測定管の長さ（dm） 
c：グラチラマー酢酸塩％濃度（w/v）（脱水物に換算） 

 
 2. 有効成分の各種条件下における安定性 

試験 温度 試験 試験時期 結果 

長期保存試験 -25℃～-15℃ 
化学的及び物理学的試験 
（1 袋中約 1～1.5g） 

36 ヵ月 変化なし 

加速試験 2℃～8℃ 
化学的及び物理学的試験 
（1 袋中約 1～1.5g） 

6 ヵ月 変化なし 

 
 3. 有効成分の確認試験法、定量法 

確認試験法 

（1）紫外吸収スペクトル 
（2）赤外吸収スペクトル 
（3）クーマシーブリリアントブルーG-250 

 
定量法 

グラチラマー酢酸塩：液体クロマトグラフィー 
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Ⅳ．製剤に関する項目 

 1. 剤形 

(1) 剤形の区別 

注射剤（プレフィルドシリンジ） 
 
(2) 製剤の外観及び性状 

無色から微黄色かつ澄明からわずかに混濁した液で、不溶性異物を認めない。 
 
(3) 識別コード 

該当しない 
 
(4) 製剤の物性 

pH：5.5～6.6 
浸透圧比：約 0.9（生理食塩液に対する比） 
粘度：グラチラマー酢酸塩注射剤の 25℃±0.2℃における注射用溶液の粘度は、100rpm において

1.7±0.2cP（平均±標準偏差、n＝9）、125rpm において 1.6±0.1cP（平均±標準偏差、n＝
12）と極めて低い値であり、注射用水のみの粘度と同程度であった。 

比重：1.02g/mL 
 
(5) その他 

該当しない 
 
 2. 製剤の組成 

(1) 有効成分（活性成分）の含量及び添加剤 

販売名 コパキソン皮下注 20mg シリンジ 
有効成分 1 シリンジ（1mL）中 グラチラマー酢酸塩 20mg 
添加剤 D-マンニトール 40mg 

 
(2) 電解質等の濃度 

該当しない 
 
(3) 熱量 

該当しない 
 
 3. 添付溶解液の組成及び容量 

該当しない 
 
 4. 力価 

該当しない 
 
 5. 混入する可能性のある夾雑物 

該当資料なし 
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 6. 製剤の各種条件下における安定性 

試験 
保存条件 

保存形態 保存期間 結果 
温度 湿度 光 

長期保存 
試験 

2～8℃ 成り行き ― シリンジ＋紙箱 24 ヵ月 変化なし 

加速試験 25℃ 60％RH ― シリンジ＋紙箱 6 ヵ月 変化なし 

光安定性 
試験 

― ― 
UV、可視

光照射 

シリンジ 
（2～8℃下にて保存 12
ヵ月後、以下を照射） 
UV：5 日間及び 
可視光：10,480lux/時間

で 5 日間（総照射光

量：1,260,000lux） 

0.10％を超える

構造未知のピー

クを確認 

シリンジ＋ブリ

スター＋紙箱 
変化なし 

 
 7. 調製法及び溶解後の安定性 

該当しない 
 
 8. 他剤との配合変化（物理化学的変化） 

該当しない 
 
 9. 溶出性 

該当しない 
 
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 

1 シリンジ×7 
 
(3) 予備容量 

該当資料なし 
 
(4) 容器の材質 

注射筒：ガラス 
注射針：ステンレス 
ニードルシールド：ゴム 

 
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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Ⅴ．治療に関する項目 

 1. 効能又は効果 

4. 効能又は効果 

多発性硬化症の再発予防 

 
 2. 効能又は効果に関連する注意 

5. 効能又は効果に関連する注意 

進行型多発性硬化症に対する本剤の有効性及び安全性は確立していない。 

＜解説＞ 
国内において進行型多発性硬化症に対する臨床試験は実施していないため、有効性及び安全性は

確立していない。海外において実施した進行型多発性硬化症患者を対象とした臨床試験において

有効性は認められなかった。 
 

■機能障害の進行抑制に対する本剤の明確な有効性は確立していない。 

評価時点ごとのベースラインからの EDSS スコアの変化量 

 
グラチラマー酢酸塩群 
平均値（標準偏差） 

プラセボ（グラチラマー酢酸塩移行）群 
平均値（標準偏差） 

例数 119 120 
投与 3 ヵ月後 -0.03 （0.53） -0.02 （0.68） 
投与 6 ヵ月後 0 （0.67） 0.03 （0.78） 
投与 9 ヵ月後 0.02 （0.80） 0.05 （0.84） 
投与 12 ヵ月後 -0.07 （0.92） 0.03 （0.84） 
投与 15 ヵ月後 -0.03 （0.92） 0.03 （0.91） 
投与 18 ヵ月後 -0.03 （0.94） 0.03 （0.90） 

 
［試験方法］ 

試 験：国際共同多施設共同無作為化二重盲検プラセボ対照及び非盲検継続投与試験（9003 試験）1,2） 

対 象：RRMS 患者 239 例（プラセボ群 120 例、グラチラマー酢酸塩群 119 例） 

方 法：プラセボあるいはグラチラマー酢酸塩 20mg を 1 日 1 回自己注射により、二重盲検期 9 ヵ月間、そ

の後続けて非盲検期 9 ヵ月間皮下投与し、T1Gd 増強病巣の総数、再発回数、EDSS スコア等を評

価した（主要評価項目：二重盲検期における T1Gd 増強病巣の総数）。 

安全性：＜二重盲検期＞有害事象の発現頻度は、グラチラマー酢酸塩群及びプラセボ群でそれぞれ 91.6％

（109/119 例）及び 77.5％（93/120 例）であった。 

＜非盲検期を含めた全投与期間＞グラチラマー酢酸塩群及びプラセボ群でそれぞれ 95.0％

（113/119 例）及び 80.5％（91/113 例）であった。 

EDSS（Expanded Disability Status Scale of Kurtzke）：臨床的な治療効果の判定基準のひとつとして障害度の評

価に用いられることが多いスケールであり、主に歩行等の運動機能を評価する。 
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■進行型多発性硬化症に対する本剤の有効性及び安全性は確立していない。 

一次進行型多発性硬化症患者対象の 9008 試験 3）及び二次進行型多発性硬化症患者対象の BR-2
試験 4）において、機能障害の進行抑制に関連する評価項目は、いずれもグラチラマー酢酸塩群と

プラセボ群の比較で統計学的な有意差は認められなかった。また再発予防効果については体系的

な評価が行われていない。 
 

■疾患活動性の高い症例及び急性再発期に対する本剤の有効性及び安全性は確立していない。 

①国内第Ⅱ相試験において、スクリーニング時（-8、-4 週）及びベースライン時（0 週）の T1Gd
増強病巣数の総数が 27 個であった症例では、投与 12 週後に T1Gd 増強病巣数が 48 個になっ

たため、投与を中止している。 
②海外第Ⅲ相試験（9003 試験 1,2））において、ベースライン時の T1Gd 増強病巣数が 10 個以下と

10 個超の群における T1Gd 増強病巣数の推移について検討している。 
③本剤投与中に症状の悪化が認められた場合は、投与継続の要否について慎重に検討すること。 

 
■多発性硬化症の再発時には、神経症状に対する適切な治療が必要となる。 

 
■本剤は視神経脊髄炎（NMO：neuromyelitis optica［以下、NMO］）患者には使用できない。 

NMO は、MS と臨床像は類似している点もあるが、異なる病態であり、本剤の有効性、安全性の

検討は行われていないため、本剤を NMO に対して投与しないこと。 
【参考】NMO の診断基準［Wingerchuk（2006）基準 5）］ 

①視神経炎 
②急性脊髄炎 

及び 
③以下の 3 項目のうち 2 項目以上を満たす 

・3 椎体以上の連続性の脊髄病変 
・Paty の脳 MRI 基準（4 個以上の病変、あるいは 3 個の病変がありそのうち 1 個は脳室周

囲にある）を満たさない 
・NMO-IgG（抗 AQP4 抗体）陽性 

 
 3. 用法及び用量 

(1) 用法及び用量の解説 

6. 用法及び用量 

通常、成人にはグラチラマー酢酸塩として 20mg を 1 日 1 回皮下に投与する。 
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(2) 用法及び用量の設定経緯・根拠 

GCP 施行以前に実施されたグラチラマー酢酸塩の探索的臨床試験では、対象疾患、投与経路や投

与回数などが、その後の臨床試験とは異なっており、詳細な情報も残されていないが、それらの

情報を参考として、最初のプラセボ対照試験であるBR-1試験においてグラチラマー酢酸塩 20mg/
日の皮下投与が選択され、結果的に有効性及び安全性が確認できた。続いてプラセボを対照とし

た海外第Ⅲ相試験である 01-9001/9001E 試験、9003 試験でも、20mg/日の用量が用いられた。こ

れらの試験において、グラチラマー酢酸塩 20mg/日が RRMS 患者で MS 再発回数及び疾患活動性

を優位に低下させること、また、良好な安全性を示すことが確認された。その後、グラチラマー

酢酸塩を 20mg/日を対照として 40mg を投与した時の有効性及び安全性を評価するため GA/9016
試験が実施されたが、両用量間で有効性に差はなく、安全性プロファイルも特に問題となる違い

はなかった。これらのデータから、20mg/日が用量として適切であると考えられた。 
これらの海外臨床試験成績を踏まえて、国内での臨床試験（MS-GA-402 試験）においても、1 日

1 回 20mg の皮下投与が用いられた。主要評価項目である投与前からの T1Gd 増強病巣数の総数

はグラチラマー酢酸塩 20mg/日投与後有意に減少し、本剤の疾患活動性の抑制効果が確認された。

安全性についても、9003 試験（二重盲検期）及び海外併合集計（9003 試験（二重盲検期）、01-
9001/9001E 試験及び BR-1 試験）と比較し、問題となるような違いはなく、良好な忍容性を示し

た。すなわち、本剤の 1 日 1 回 20mg の皮下投与は国内外の RRMS 患者において整合した有効性

及び安全性を示した。以上の試験成績により、用法及び用量を設定した。（「Ⅴ.5.(4)検証的試験」

の項参照） 
（承認審査時評価資料） 

 
 4. 用法及び用量に関連する注意 

設定されていない 
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 5. 臨床成績 

(1) 臨床データパッケージ 

試験区分 
（試験番号） 

試験の 
目的 

対象 
試験 

デザイン 
試験薬、対照薬 
用法及び用量 

例数※1 投与期間 
評価 
参考 

国内第Ⅱ相試験 
（MS-GA-4026）） 

有効性、 
安全性 

RRMS
患者 

非盲検 GA20mg/日 GA：17 例 52 週間 ◎ 

海外第Ⅰ相試験 
（ICR0120797）） 

安全性 健康成

人男性 
二重盲検 被験薬：GA20、40、

60mg（漸増） 
対照薬：プラセボ 

GA：20 例 
PBO：10 例 

単回×4 ○ 

海外第Ⅱ相試験 
（BR-18）） 

有効性、 
安全性 

RRMS
患者 

二重盲検 被験薬：GA20mg/日 
対照薬：プラセボ 

GA：25 例 
PBO：25 例 

2 年間 ○ 

海外第Ⅱ相試験 
（90069）） 

有効性、 
安全性 

RRMS
患者 

二重盲検 被験薬：GA40mg/日 
対照薬：GA20mg/日 

GA20mg/日：

44 例 
GA40mg/日：

46 例 

9 ヵ月間 ○ 

海外第Ⅲ相試験 
（1300a/1600a10）） 

ECG 評価 
（補足的試験） 

MS 患者 非盲検 GA20mg/日 GA：108 例 ～21 日間 ○ 

海外第Ⅲ相試験 
（90031,2）） 

有効性、 
安全性 

RRMS
患者 

二重盲検 被験薬：GA20mg/日 
対照薬：プラセボ 

GA：119 例 
PBO：120 例 

9 ヵ月間 ○ 

非盲検 GA20mg/日 9 ヵ月間 ○ 
海外第Ⅲ相試験 
（01-9001/9001E11,12,13）） 

有効性、 
安全性 

RRMS
患者 

二重盲検 被験薬：GA20mg/日 
対照薬：プラセボ 

GA：125 例 
PBO：126 例 

～35 ヵ月間 ○ 

海外第Ⅲ相試験 
（GA/901614）） 

有効性、 
安全性 

RRMS
患者 

二重盲検 被験薬：GA40mg/日 
対照薬：GA20mg/日 

GA20mg/日：

586 例 
GA40mg/日：

569 例 

12 ヵ月間 
（二重盲検

期間） 
12 ヵ月間 

（非盲検期

間※2） 

○ 

海外第Ⅲ相試験 
（GA/901015）） 

有効性、 
安全性 

CIS 患者 二重盲検 被験薬：GA20mg/日 
対照薬：プラセボ 

GA：243 例 
PBO：238 例 

～3 年間 ○ 

非盲検 GA20mg/日 2～5 年間 ○ 
◎評価資料、○参考資料 
※1 ICR012079 試験では、治験完了例数。その他は、治験薬投与例数 
※2 中間解析後、非盲検期は途中終了した。 
GA：グラチラマー酢酸塩、PBO：プラセボ、RRMS：再発寛解型多発性硬化症、MS：多発性硬化症、CIS：単発性脱髄

性症候群 
注）本剤で承認されている効能又は効果は、「多発性硬化症の再発予防」、用法及び用量は、「通常、成人にはグラチラ

マー酢酸塩として 20mg を 1 日 1 回皮下に投与する。」である。 

 
(2) 臨床薬理試験 

該当資料なし 
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(3) 用量反応探索試験 

1) BR-OA 試験（非盲検・探索的、第Ⅰ相試験）16） 

急性散在性脳脊髄炎（Acute Disseminated Encephalomyelitis:ADE）患者（3 例）ではグラチラマー

酢酸塩 2mg/日（筋注）により完全回復が報告された。一方、MS 患者（4 例）ではグラチラマー

酢酸塩（ADE 患者：グラチラマー酢酸塩 2mg/日［筋注］2 週間、MS 患者：グラチラマー酢酸塩

2～3mg［筋注］最初の 3 週間は 2～3 日毎、その後 2～6 ヵ月まで週 1 回）の投与により、4 例中

2 例では視力及び言語能力の改善が見られた。4 例のうち、1 例は 3 ヵ月間の初回寛解を示した

後に再発した。本治験中、ADE 及び MS 患者いずれにおいても、有害事象は発現せず、最大 6 ヵ

月間良好な忍容性を示した。 
（承認審査時評価資料） 

注意）本剤の効能又は効果は「Ⅴ.1.効能又は効果」の項、用法及び用量は「Ⅴ.3.用法及び用量」の項参照。 

 
2) BR-OB 試験（非盲検・探索的、第Ⅰ相試験）17） 

グラチラマー酢酸塩 5mg（筋注）を週 5 回から週 1 回まで漸減した後、20mg/日（筋注）を最大

4 年間投与した。被験者の約 3 分の 1 にあたる 16 例中 5 例［RRMS 患者 2 例、慢性進行型多発

性硬化症（Chronic Progressive Multiple Sclerosis：CPMS）患者 3 例］で全般的な神経学的評価にお

いて改善が報告された。全身性の有害事象が 14 例（RRMS 患者 4 例、CPMS 患者 10 例）に、局

所性の有害事象として注射部位反応は 7 例（RRMS 患者 2 例、CPMS 患者 5 例）に見られた。重

篤及び重度の有害事象は見られなかった。本治験では 6 例の患者にグラチラマー酢酸塩 20mg/日
（筋注）が 2 年間以上投与されたが、忍容性に問題はなかった。 

（承認審査時評価資料） 

注意）本剤の効能又は効果は「Ⅴ.1.効能又は効果」の項、用法及び用量は「Ⅴ.3.用法及び用量」の項参照。 

 
3) BR-OC 試験（非盲検・探索的、第Ⅰ相試験）18） 

男性 MS 患者 5 例を対象に、グラチラマー酢酸塩 20mg を 1 日 1 回（筋注、2 例）又はグラチラ

マー酢酸塩 15mg を 1 日 2 回（皮下注、3 例）2 ヵ月にわたり投与した。血中及び脳脊髄液中免

疫グロブリン（Immunoglobulin：Ig）G を測定した結果、血液脳関門内での IgG 合成率に対する

グラチラマー酢酸塩の影響は見られず、神経学的機能の改善も見られなかった。グラチラマー酢

酸塩（最大 30mg/日）は良好な忍容性を示した。 
（承認審査時評価資料） 

注意）本剤の用法及び用量は「Ⅴ.3.用法及び用量」の項参照。 

 
(4) 検証的試験 

1) 有効性検証試験 

① 非盲検試験（RRMS 患者を対象とした国内第Ⅱ相臨床試験［MS-GA-402］）6,19,20) 

目的・対象 
RRMS※1 患者にグラチラマー酢酸塩 20mg/日を皮下投与し、疾患活動性に与える影響

を MRI 検査結果に照らして評価する。 

評価例数 17 例※2 

試験デザイン 多施設共同、非盲検、非対照、単一群長期試験 
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投与方法・ 
投与量及び 
投与期間 

グラチラマー酢酸塩 20mg/日を 1 日 1 回注入補助器を用いて自己注射により投与した。 
＜スクリーニング期間＞8 週間 
＜主要投与期間＞52 週間 
 第一段階：スクリーニング期間及び主要投与期間 36 週までの計 44 週間 
 第二段階：主要投与期間 36 週から 52 週まで 
＜特別投与期間＞販売若しくは治験依頼者が治験の中止、承認申請の中止を決定する

ときまで 

 

主要評価項目 
T1 ガドリニウム（Gd）増強病巣の総数の投与前［－8 週、－4 週（スクリーニング）及

び 0 週（ベースライン）］から投与後［28 週、32 週及び 36 週（第一段階終了時）］の

変化 

副次評価項目 

各観察時点での T1Gd 増強病巣数、新規 T2 病巣数のベースラインからの変化、T1Gd 増

強病巣の容積のベースラインからの変化、T2 病巣の容積のベースラインからの変化、

年間再発率、神経学的検査（EDSS※3、機能別障害度［Functional Systems：FS］、歩行指

数［Ambulation Index：AI］）のベースラインからの変化 

※1 改訂 McDonald 診断基準（2005 年）に基づく 
※2 FAS：最大の解析対象集団 
※3 EDSS（Expanded Disability Status Scale of Kurtzke）：臨床的な治療効果の判定基準のひとつとして障害度の評価に

用いられることが多いスケールであり、主に歩行等の運動機能を評価する。 

 
1. 結果（有効性） 

1）主要評価解析 

RRMS 患者（17 例）を対象にグラチラマー酢酸塩として 1 日 1 回 20mg を 36 週間皮下投与した

とき、主要評価項目である T1Gd 増強病巣の総数の投与前後での変化率は 65.66％（両側 95％信

頼区間：33.19, 82.35）であり、変化率の 95％信頼区間の下限値（33.19％）が事前に設定した有

効性評価基準値（25％）を上回った。 
 

■T1Gd 増強病巣総数の変化率（FASa）） 

 評価例数 T1Gd 増強病巣総数 b） 
変化率（％）c） 

［95％信頼区間］ 
投与前（-8、-4、0 週） 17 5.66（1.31） 65.66 

［33.19，82.35］ 投与後（28、32、36 週） 14 1.94（1.38） 
a）欠測値の補完は行わないこととしていたため、投与後の評価は 28、32、36 週のデータがない 3 例を除外して評価

されている。 
b）評価時期（投与前／投与後）、年齢及び罹病期間を共変量とし、各評価時期での利用可能なスキャン回数を予定さ

れたスキャン回数で除した値の対数をオフセット変数とした負の二項回帰モデルによる点推定値（標準誤差） 
c）変化率（％）＝｛1-（投与後の推定値／投与前の推定値）｝×100 
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2）追加感度分析 

主要評価項目の主要評価解析において、28 週より前に中止した 3 例の投与後の T1Gd 増強病巣数

を不採用としている。この 3 例のデータの取扱いが、主要評価項目の主要評価解析の結果として

本剤の薬効を評価する上で有利に働いているとも考えられたため、事後的な感度分析として追加

解析を実施した。 
投与前と投与後の評価例数を揃えて実施した追加解析では、変化率の 95％信頼区間の下限値は

いずれも事前に設定した有効性評価基準値（25％）を下回った。 
 

■T1Gd 増強病巣総数の変化率に係る追加解析結果 

 
評価

例数 

T1Gd 増強病巣総数 c） 
変化率（％）d） 

［95％信頼区間］ 
投与前 

（-8、-4、0 週） 
投与後 

（28、32、36 週／中止時） 

追加解析①a） 14 4.64（1.29） 1.74（1.40） 
62.50 

［24.03，81.49］ 

追加解析②b） 17 6.54（1.33） 6.69（1.77） 
-2.31 

［-215.18，66.79］ 
a）28 週より前に中止した 3 例を除外した解析 
b）28 週より前に中止した 3 例のデータ及び全集団の静脈内ステロイド投与後 30 日以内に測定された MRI スキャン

データも含めた全投与症例による解析 
c）評価時期（投与前／投与後）、年齢及び罹病期間を共変量とし、各評価時期での利用可能なスキャン回数を予定さ

れたスキャン回数で除した値の対数をオフセット変数とした負の二項回帰モデルによる点推定値（標準誤差） 
d）変化率（％）＝｛1-（投与後の推定値／投与前の推定値）｝×100 

 
3）年間再発率の点推定値及び変化率（FAS） 

FAS を対象とした投与前から投与後の年間再発率の点推定値は、投与前 1.84 回/年、投与後 1.07
回/年と、投与後では投与前と比較し、41.93％（90％信頼区間：6.50，63.94）減少した。 

 
■投与前から投与後の年間再発率の変化率（FAS） 

 例数 点推定値 
90％信頼区間 

下限 上限 
投与前の年間再発率（回/年） 17 1.84 1.15 2.96 
投与後の年間再発率（回/年） 17 1.07 0.63 1.80 
年間再発率の投与前から投与後の変化率（％） 17 41.93 6.50 63.94 

 
2. 副作用 

安全性評価対象 17 例すべてに臨床検査値異常を含む副作用が認められた。最も発現頻度の高か

った副作用は注射部位反応 16 例（94.1％）799 件であり、その主な内容は注射部位紅斑 15 例

（88.2％）221 件、注射部位疼痛 15 例（88.2％）87 件、注射部位硬結 13 例（76.5％）118 件、注

射部位そう痒感 12 例（70.6％）107 件、注射部位腫脹 11 例（64.7％）125 件等であった。また、

注射直後反応は 5 例（29.4％）18 件に認められ、その内容は、動悸 3 例（17.6％）15 件、呼吸困

難 2 例（11.8％）2 件及び胸痛 1 例（5.9％）1 件であった。その他の主な副作用として、発熱 3 例

（17.6％）7 件、倦怠感 2 例（11.8％）4 件、好酸球数増加、不規則月経及び蕁麻疹が各 2 例（11.8％）

2 件に認められた。 
（承認審査時評価資料） 
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②二重盲検比較／非盲検試験（RRMS 患者を対象とした海外第Ⅲ相臨床試験［9003］）1,2,19,20） 

目的・対象 RRMS※患者にグラチラマー酢酸塩 20mg/日を 1 日 1 回皮下投与し、疾患活動性に与え

る影響を MRI 検査結果に照らして評価する（二重盲検期）。また、二重盲検期で見ら

れたグラチラマー酢酸塩の効果の持続を評価する（非盲検期）。 

評価例数 239 例（グラチラマー酢酸塩 20mg/日群：119 例、プラセボ群：120 例） 

試験デザイン 国際共同（日本を含まない）、多施設共同、無作為化、二重盲検、プラセボ対照比較試

験及び非盲検継続投与試験 

投与方法・ 
投与量及び 
投与期間 

＜二重盲検期＞投与開始時から 9 ヵ月間（36 週間）グラチラマー酢酸塩 20mg/日又は

プラセボを 1 日 1 回自己注射により皮下投与した。 
＜非盲検期＞二重盲検期に続き、さらに 9 ヵ月間（36 週間）グラチラマー酢酸塩 20mg/
日を 1 日 1 回自己注射により皮下投与した。 

 

主要評価項目 二重盲検期における T1Gd 増強病巣の総数 

副次評価項目 二重盲検期における、T1Gd 増強病巣が見られた被験者の割合、新規 T1Gd 増強病巣の総

数、新規 T2病巣の総数、T1Gd 増強病巣の容積、T2病巣の容積、T1低信号病巣の容積 

※Poser らの診断基準（1983）に基づく 

 
1. 結果（有効性） 

1）主要評価解析 

二重盲検期における T1Gd 増強病巣の総数（調整済み平均値）は以下の通りであり、主要評価項

目である T1Gd 増強病巣数の差の点推定値は-10.84 個（両側 95％信頼区間：-17.97，-3.71）であ

り減少を認めた（p＝0.0032、ANCOVA）。 
 

■T1Gd 増強病巣総数 a）（ITT、LOCF） 

 
評価

例数 
二重盲検期における 
T1Gd 増強病巣数 b） 

群間差 
［95％信頼区間］ 

p 値 c） 

プラセボ群 120 36.80（2.94） 
-10.84［-17.97，-3.71］ 0.0032 

グラチラマー酢酸塩 20mg/日群 119 25.96（3.03） 
a）投与群及び医療機関を因子、ベースライン時の T1Gd 増強病巣数、ベースライン時の EDSS スコア、治験開始前 2

年間の再発回数、罹病期間、年齢及び性別を共変量とした共分散分析モデルに基づく。 
b）調整済み平均値（標準誤差） 
c）p≦0.045226 であった場合に統計学的に有意であると判断 

 
2）探索的解析（二重盲検期における月ごとの累積 T1Gd 増強病巣数［調整済み平均値］の推移）

二重盲検期における累積 T1Gd 増強病巣数（調整済み平均値）はグラチラマー酢酸塩 20mg/日群

においてプラセボ群と比較し投与 2 ヵ月以降より少なくなり、投与期間が長くなるに従い、両投

与群間の差はより大きかった。 
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■二重盲検期における累積 T1Gd 増強病巣数（調整済み平均値）の推移（ITT、LOCF） 

 
 

3）二重盲検期における新規 T2病巣の総数 

ITT 解析対象集団での二重盲検期における新規 T2 病巣の総数（調整済み平均値）は以下の通りで

あり、グラチラマー酢酸塩 20mg/日群ではプラセボ群と比較して 30％少なかった。 
 

■二重盲検期における新規 T2病巣の総数（ITT、LOCF） 

パラメータ 調整済み平均値 
プラセボ群との

比較 
p 値 a） 

新規 T2 病巣の総数 
（個） 

グラチラマー酢酸塩 
20mg/日群（119 例） 

9.4 -30％ 0.0029 

プラセボ群（120 例） 13.5 ― ― 
a）ANCOVA 

 
4）二重盲検期における再発 

ITT 解析対象集団での二重盲検期における再発回数（調整済み平均値）は以下の通りであり、グ

ラチラマー酢酸塩 20mg/日群ではプラセボ群と比較して 33％少なかった。 
 

■二重盲検期における再発回数及び予測される年間再発率（ITT） 

  調整済み平均値 
プラセボ群との

比較 
p 値 a） 

二重盲検期における

再発回数（回） 

グラチラマー酢酸塩 
20mg/日群（119 例） 

0.51 -33％ 0.0117 

プラセボ群（120 例） 0.76 ― ― 

予測される年間再発

率（回/年） 

グラチラマー酢酸塩 
20mg/日群（119 例） 

0.81 -33％ 0.0099 

プラセボ群（120 例） 1.21 ― ― 
a）ANCOVA 

 
2. 有害事象 

二重盲検期における有害事象の発現頻度は、グラチラマー酢酸塩 20mg/日群及びプラセボ群でそ

れぞれ 91.6％（109/119 例）及び 77.5％（93/120 例）であった。グラチラマー酢酸塩 20mg/日群に

おける主な有害事象は、注射部位紅斑が 57.1％（68/119 例）、注射部位疼痛が 35.3％（42/119 例）、
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注射部位腫瘤が 28.6％（34/119 例）、注射部位そう痒感が 23.5％（28/119 例）、血管拡張が 21.8％
（26/119 例）、注射部位浮腫が 20.2％（24/119 例）、呼吸困難が 20.2％（24/119 例）、頭痛が 18.5％
（22/119 例）及び悪心が 14.3％（17/119 例）であった。 
副作用発現頻度は、グラチラマー酢酸塩 20mg/日群で 84.9％（101/119 例）であり、主な副作用は

注射部位紅斑 57.1％（68/119 例）、注射部位疼痛 34.5％（41/119 例）及び注射部位腫瘤 28.6％
（34/119 例）であった。 

（承認申請時評価資料） 
 

③二重盲検比較試験（RRMS 患者を対象とした海外第Ⅲ相臨床試験［01-9001/9001E］）11,12,13,19) 

目的・対象 RRMS※1 患者を対象とし、グラチラマー酢酸塩 20mg/日を最長 35 ヵ月間皮下投与したと

きの有効性及び安全性を評価する。 

評価例数 251 例（グラチラマー酢酸塩 20mg/日群：125 例、プラセボ群：126 例） 

試験デザイン 多施設共同、無作為化、プラセボ対照比較、二重盲検、第Ⅲ相、長期延長投与試験 

投与方法・ 

投与量及び 
投与期間 

被験者をグラチラマー酢酸塩 20mg/日群又はプラセボ群に無作為に割り付け、24 ヵ月の

投与期間を完全に終了した後に、二重盲検期を最長 11 ヵ月間延長することとした。 
＜二重盲検投与期間＞グラチラマー酢酸塩 20mg 又はプラセボを 1 日 1 回 24 ヵ月間皮

下投与した。 
＜延長期間＞グラチラマー酢酸塩 20mg 又はプラセボを 1 日 1 回最長 11 ヵ月間皮下投

与した。 

 

主要評価項目 投与期間中の再発回数 

副次評価項目 再発が見られなかった被験者の割合、初回の再発までの期間、機能障害の進行※2 が見ら

れなかった被験者の割合、機能障害の進行※2 が発現するまでの期間、EDSS スコア※3 の

ベースラインからの変化量 

※1 Poser らの診断基準（1983）に基づく 
※2 機能障害の進行の定義：EDSS スコアがベースラインから 1 以上上昇した状態が 3 ヵ月以上持続 
※3 EDSS スコア（Expanded Disability Status Scale of Kurtzke）：臨床的な治療効果の判定基準のひとつとして障害度の

評価に用いられることが多いスケールであり、主に歩行等の運動機能を評価する。 
 

1. 結果（有効性） 

主要評価解析 
投与期間中（最長 35 ヵ月間）の再発回数の調整済み平均値は以下の通りであり、再発回数の差

の点推定値は-0.63 回（両側 95％信頼区間：-1.03，-0.24）であり有意な差を認めた（p＝0.0019、
ANCOVA）。 

 
■投与期間中の再発回数 a）（ITT） 

 評価例数 再発回数 b） 
群間差 

［95％信頼区間］ 
p 値 

プラセボ群 126 1.98（0.14） -0.63 
［-1.03，-0.24］ 

0.0019 
グラチラマー酢酸塩 20mg/日群 125 1.34（0.15） 
a）投与群、医療機関及び投与群と医療機関の交互作用を因子、性別、罹病期間（年）、治験開始前 2 年間の再発率及

びベースラインの EDSS スコアを共変量とした共分散分析モデルに基づく。 
b）調整済み平均値（標準誤差） 



 

19 

2. 有害事象 

有害事象の発現頻度は、グラチラマー酢酸塩 20mg/日群及びプラセボ群でそれぞれ 100％（125/125
例）及び 98.4％（124/126 例）であった。グラチラマー酢酸塩 20mg/日群において比較的よく見ら

れた有害事象（発現頻度 10％以上）のうち、プラセボ群と比較して 2％以上発現頻度が高かった

事象はそれぞれ、感染 81.6％（102/125 例）、無力症 64.8％（81/125 例）、注射部位疼痛 62.4％
（78/125 例）、注射部位紅斑 59.2％（74/125 例）、疼痛 51.2％（64/125 例）、注射部位腫瘤 48.0％
（60/125 例）、注射部位瘙痒感 38.4％（48/125 例）、インフルエンザ 30.4％（38/125 例）、背部痛

28.8％（36/125 例）、胸痛、血管拡張及び注射部位浮腫 28.0％（35/125 例）、悪心及び発疹 26.4％
（33/125 例）、筋緊張亢進 24.8％（31/125 例）、関節痛 24.0％（30/125 例）、消化不良 20.0％（25/125
例）、呼吸困難 18.4％（23/125 例）、鼻炎、リンパ節症及び尿意切迫が 16.8％（21/125 例）、嘔吐

及び気管支炎 14.4％（18/125 例）、腟カンジダ症 13.6％（17/125 例）、胃腸炎、頚部痛及び注射部

位炎症が 12.8％（16/125 例）、多汗症及び耳痛が 12.0％（15/125 例）、動悸及び振戦が 11.2％（14/125
例）、月経困難症 10.4％（13/125 例）であった。 
副作用発現頻度は、グラチラマー酢酸塩 20mg/日群で 90.4％（113/125 例）であり、主な副作用は

注射部位紅斑 59.2％（74/125 例）、注射部位疼痛 56.0％（70/125 例）及び注射部位腫瘤 46.4％
（58/125 例）であった。 

 
2) 安全性試験 

「Ⅴ.5.(4)1)有効性検証試験」の項①及び③参照 
 
(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 

「Ⅴ.5.(6)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」の項参照 
 
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 

特定使用成績調査（全例調査）（完了） 

日常診療における使用実態下での本剤の安全性及び有効性を検討する。 
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(7) その他 

高用量投与時の安全性をみた試験 

高用量（グラチラマー酢酸塩 40mg/日［皮下投与］）での有効性について、グラチラマー酢酸塩

20mg/日（皮下投与）を対照として実施された 9006 試験 9）（海外第Ⅱ相試験）及び GA/9016 試

験 14）（海外第Ⅲ相試験）成績を用い検討した。 
GA/9016 試験 14）の結果から、高用量（グラチラマー酢酸塩 40mg/日）がグラチラマー酢酸塩 20mg/
日と比較して、高い再発率の抑制効果が示されなかったため、MS の再発抑制を目的とした本剤

の治療においては、グラチラマー酢酸塩 20mg/日が至適用量と考えられた。 
9006 試験 9）における有害事象の発現頻度は、グラチラマー酢酸塩 20mg/日群及びグラチラマー

酢酸塩 40mg/日群でそれぞれ 100％（44/44 例）及び 97.8％（45/46 例）であり、両投与群ともに

最もよく見られた有害事象（20％以上で発現）はいずれも注射部位反応（Injection Site Reaction：
ISR）に該当する有害事象であった。 
GA/9016 試験 14）の二重盲検期において、有害事象の発現頻度はグラチラマー酢酸塩 20mg/日群

が 85.2％（499/586 例）及びグラチラマー酢酸塩 40mg/日群が 86.1％（490/569 例）であり、両投

与群で同程度であった。両投与群ともに高頻度に見られた有害事象（15％以上で発現）は注射部

位反応に該当する有害事象であった。 
（承認審査時評価資料） 

注意）本剤の用法及び用量は「Ⅴ.3.用法及び用量」の項参照。 
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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 

該当しない 
 
 2. 薬理作用 

(1) 作用部位・作用機序 

 
Lalive PH et al.: CNS Drugs, 25（5）: 401-414, 2011. より改変 

 
グラチラマーが、末梢のリンパ節内の抗原提示細胞（Antigen Presenting Cell（s）：APC）表面に存

在する主要組織適合遺伝子複合体（Major Histocompatibility Complex：MHC）分子により提示され

ると、制御性 T 細胞、Th2 細胞へと分化が誘導され、炎症に関連する T 細胞（Th1、Th17）への

分化が阻害される。誘導された T 細胞は中枢神経系において、抗炎症性サイトカインや脳由来神

経栄養因子（BDNF）を分泌する。 
監修：国際医療福祉大学臨床医学研究センター 福岡中央病院脳神経センター長 吉良 潤一先生 

高知大学医学部 脳神経内科学教室 教授 松下 拓也先生 

 
さらに、GA 投与は、抗原非特異的な機序によっても APC 機能を修飾するとともに、IL-10 及び

TGF-β の増加、並びに IL-12 及び TNF の産生減少を特徴とする抗炎症性のⅡ型単球の形成を促

進する 21）。 
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(2) 薬効を裏付ける試験成績 

①EAE モデルの臨床症状に対するグラチラマー酢酸塩の作用（マウス）22） 

グラチラマー酢酸塩はフロイント完全アジュバント（Complete Freund's Adjuvant：CFA）と混和し

たマウス全脊髄ホモジネート（Mouse Spinal Cord Homogenate：MSCH）で感作させた EAE 感受

性の高い（SJL/JxBALB/C）系統の F1 ハイブリッドマウス（雌）における、EAE の臨床症状の発

現を抑制した。 
 

■雌性マウスにおけるグラチラマー酢酸塩の皮下投与による EAE の抑制作用：投与スケジュー

ルによる影響 

投与回数（日）※1 
EAE の臨床症状 

発症率 
平均 EAE スコア 

（p 値）※3 
平均発症日（日） 

対照（PBS）※2 29/30 3.73±0.3 11.5±0.3 
単回投与（EAE 誘導 7 日前） 4/5 2.8（0.5） 11.2 
単回投与（第 0 日） 3/5 1.2（0.023） 11.3 
6 回投与（第 5～11 日） 3/5 1.0（0.089） 11.3 
6 回投与（第 11～16 日） 5/5 1.6（0.021） 12.6 
12 回投与（第 0～11 日） 3/5 0.6（＜0.010） 12.7 
6 回投与（第 0、2、4、6、8、10 日） 3/5 1.0（0.067） 12.3 
PBS＝リン酸緩衝生理食塩液 
※1 EAE は第 0 日に誘導させた。EAE 誘導前、誘導当日及び誘導後にグラチラマー酢酸塩を投与（3mg

皮下投与）した。 
※2 対照値は、個々の実験で得られた値の集計値である。 
※3 0～5 点の規準で評価した：0＝正常、1＝尾のトーヌス低下、2＝後肢の不全麻痺、3＝後肢の麻痺、 

4＝四肢の麻痺、5＝死亡 
 

[試験方法] 

EAE 感受性の高い（SJL/JxBALB/C）系統の F1 ハイブリッドマウスを CFA と混和した MSCH で感作したと

ころ EAE の重度の臨床症状及び組織学的変化を発現した。EAE 誘導前、誘導当日及び誘導後にグラチラマ

ー酢酸塩 3mg を皮下投与し、EAE の臨床症状の発現を評価した。EAE スコアは、0～5 点の規準で評価し

た。 

（承認審査時評価資料） 
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②EAE モデルの組織学的病変に対するグラチラマー酢酸塩の作用（モルモット）23） 

■モルモット EAE に対する抑制作用のグラチラマー酢酸塩と MBP との比較 

EAE
誘導 

投与※ 
発症率 組織学的変化 

グラチラマー酢酸塩 MBP グラチラマー酢酸塩 MBP 

MBP 
10μg 

対照 30/40 75％ 14/20 70％ 37/40 93％ 20/20 100％ 
3×1mg 9/30 30％ 4/15 27％ 21/30 70％ 12/15 80％ 
3×100μg 11/30 37％ 7/20 35％ 21/30 70％ 17/19 89％ 
3×10μg 6/29 21％ 15/20 75％ 23/29 79％ 19/20 95％ 
3×1μg 16/30 53％ 8/10 80％ 28/30 93％ 10/10 100％ 

MBP 
100μg 

対照 24/30 80％ 15/20 75％ 29/30 97％ 19/20 95％ 
3×1mg 23/30 77％ 15/20 75％ 30/30 100％ 19/20 95％ 
3×5mg 6/10 60％ n.t. ― 8/10 80％ n.t. ― 
3×10mg 7/10 70％ n.t. ― 8/9 89％ n.t. ― 

※グラチラマー酢酸塩及び MBP は生理食塩溶液として、MBP 投与による EAE 誘導の 1、6 及び 11 日目に静脈内投与

した。なお、MBP の初回投与日を 1 日目とする。 
MBP＝ミエリン塩基性蛋白、n.t.＝検査せず 

 
[試験方法] 

雌雄モルモットに CFA と混和した MBP を投与し EAE を誘導した。グラチラマー酢酸塩及び MBP を生理

食塩溶液として MBP 投与による EAE 誘導の 1、6 及び 11 日目に静脈内投与し、EAE 抑制作用を評価した。 

（承認審査時評価資料） 

 
③慢性再発型実験的自己免疫性脳脊髄炎に対するグラチラマー酢酸塩の作用（モルモット）24） 

■幼若 Strain 13 モルモットにおけるグラチラマー酢酸塩による慢性再発型 EAE 

（Chronic-relapsing EAE：CR-EAE）の抑制及び予防 

 
EAE の初回発作

発現数 
EAE の 

平均発現日 
EAE 再発数 

再発の重症度

（平均値） 

対照群 
10/10 

（5 例死亡） 
11.4 

（重度） 
5/5 4.0 

グラチラマー酢酸塩に

よる抑制群 
8/8 13.2 6/8 3.2 

グラチラマー酢酸塩に

よる予防（前投与）群 
5/12 89.8 0/12 0 

モルモットの性別は報告されなかった。グレード 0：良好、グレード 1：体重減少や尾の引きずり、グレード 2：後肢

の障害、グレード 3：後肢の軽い引きずり、グレード 4：後肢の麻痺と下腹部の汚れ、グレード 5：瀕死若しくは死亡 

 
[試験方法] 

近交系の幼若モルモット（性別は報告されていない）にフロイント不完全アジュバント（Incomplete Freund's 

Adjuvant：ICFA）と混和したグラチラマー酢酸塩を投与し、抗原投与前又は EAE の臨床症状の発現初日か

らグラチラマー酢酸塩を 5 日間連続皮下投与（0.5mg/匹）した。重症度は、グレード 0（良好）、グレード 1

（体重減少や尾の引きずり）、グレード 2（後肢の障害）、グレード 3（後肢の軽い引きずり）、グレード 4（後

肢の麻痺と下腹部の汚れ）、グレード 5（瀕死若しくは死亡）の基準を用いた。 

（承認審査時評価資料） 

 
(3) 作用発現時間・持続時間 

該当しない 
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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 

該当資料なし 
 
(2) 臨床試験で確認された血中濃度 

1） 単回投与（外国人データ）25） 

健康成人男性 30 例（グラチラマー酢酸塩群 20 例、プラセボ群 10 例）を対象とした用量漸増忍

容性試験（ICR 012079 試験）の補足的試験として、酵素免疫測定（Enzyme-Linked Immunosorbent 
Assay：ELISA）法を用いてグラチラマー酢酸塩の薬物動態解析を行う EK/PK 01.97 試験を実施し

た。グラチラマー酢酸塩 60mg（推奨治療用量の 3 倍）を皮下投与後、血清中グラチラマー酢酸

塩濃度を測定し、薬物動態解析を試みたが、ELISA の感度及び特異性の低さ、検体採取、血清検

体の保存及び輸送に伴う技術的及び方法論的問題から血清中濃度は正確には測定できなかった。 
（承認審査時評価資料） 

 
注意）本剤の用法及び用量は「Ⅴ.3.用法及び用量」の項参照。 

 
2） 反復投与 

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 
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(6) その他 

該当資料なし 
 
 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 

該当しない 
 
 5. 分布 

ヒト血液に[125I]-グラチラマー酢酸塩を 10μg/mL の濃度で添加したとき、グラチラマー酢酸塩投

与後の放射能濃度の 70％はヒト血漿中から回収され、5％を超える放射能がバフィーコート分画

に分布し、約 25％が赤血球分画に移行していることが確認された。平均白血球中放射能濃度は赤

血球濃度の 10 倍よりも高いことが示された（in vitro）。 
（承認審査時評価資料） 

 
(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 
 
(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 
 
(6) 血漿蛋白結合率 

[125I]グラチラマー酢酸塩を 10μg/mL の濃度でヒト血液に添加したときの蛋白結合率はヒト血清

アルブミンで 89％を超え、ヒト血清で約 97％である（in vitro）26）。 
（承認審査時評価資料） 

 
 6. 代謝 

(1) 代謝部位及び代謝経路 

グラチラマー酢酸塩は皮下組織及び筋肉組織で速やかに加水分解されることが示されている（in 
vitro）27）。 

（承認審査時評価資料） 
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(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 
 
(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 

排泄部位及び経路 

[125I]-グラチラマー酢酸塩を 100μg-2×106cpm/匹（用量 5mg/kg）の用量でマウスの静脈内及び腹

腔内に各々2 匹ずつ投与した。投与 24 及び 48 時間までの尿及び糞検体を採取した。その後、動

物を殺処分し組織内濃度試験に供した。 
排泄物中放射能を測定した結果、糞中では放射能がわずかに検出される程度であった一方、尿中

には投与 24 時間までに投与放射能の 90％を超える放射能が排泄されることがわかった。その後、

さらに 48 時間までの尿中放射能を測定した結果、わずかながら放射能の排泄が確認された。排

泄物中に回収された放射性成分はグラチラマー酢酸塩の分解生成物のみならず、投与した[125I]-
グラチラマー酢酸塩からマウス体内で放出された遊離ヨウ化物が一部寄与すると推測された。 

（承認審査時評価資料） 

 
 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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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 

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） 

本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者 

＜解説＞ 
医薬品における一般的な注意事項である。 
このような患者では過敏症が再発する可能性が高く、本剤による過敏症の既往を有する患者には、

本剤の投与を避けること。 
なお、本剤には添加物として、マンニトールが含有されている。マンニトールによる過敏症の既

往がある患者についても本剤の使用を避けること。 
 
 3. 効能又は効果に関連する注意とその理由 

「Ⅴ.2.効能又は効果に関連する注意」を参照すること。 
 
 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 
 
 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 本剤投与に関連した過敏性反応があらわれることがある。また、本剤投与後の数分以内に

注射直後反応があらわれることがあるが、注射直後反応はほとんどが一過性で自然に消失す

るとされている。過敏性反応が疑われる症状が認められた場合には、注射直後反応との鑑別

を慎重に行うこと。また、重篤な過敏性反応が発現した場合は、直ちに医師に連絡するよう

に患者及びその家族又は介護者に指導するとともに、本剤の投与を中止し、適切な処置を行

うこと。［11.1.1、11.1.3 参照］ 
8.2 本剤投与により血管拡張、胸痛、動悸又は頻脈があらわれることがあるので、心機能障害

を有する患者に対して本剤を投与する際には十分に注意し、患者の状態を定期的に観察する

こと。［9.1.1、11.1.1 参照］ 
8.3 肝機能障害があらわれることがあるので、本剤投与開始前に肝機能検査を行うとともに、

本剤投与中は定期的に肝機能検査を行うこと。[11.1.4 参照] 
8.4 本剤の自己投与の開始にあたっては、患者に適切な投与方法について指導を行うこと。

［14.1 参照］ 
8.4.1 自己投与の適用については、医師がその妥当性を慎重に検討し、投与方法及び注入補助

器の使用方法について説明及び十分な教育訓練を実施した後、本剤の副作用とその対処法に

ついて患者が十分に理解し、患者自らが確実に投与できることを確認した上で、医師の管理

指導の下で実施すること。 
8.4.2 本剤の投与開始にあたっては、医師の管理指導の下で本剤を投与することとし、投与後

少なくとも 30 分間は患者の状態について十分に観察すること。また、自己投与の適用後、
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本剤による副作用が疑われる場合や自己投与の継続が困難な状況となる可能性がある場合

には、直ちに投与を中止させ、医師の管理下で慎重に観察するなど適切な処置を行うこと。 
8.4.3 使用済みのプレフィルドシリンジを再使用しないように患者に注意を促し、安全な廃棄

方法について指導を徹底すること。 
8.5 本剤投与期間中に多発性硬化症の症状の増悪が認められた場合には、本剤のリスクとベネ

フィットを考慮して、投与継続の必要性について慎重に判断すること。国内臨床試験におい

て、投与期間中に多発性硬化症の症状が悪化し投与中止に至った症例が認められている。 

＜解説＞ 
8.1 本剤については副作用として、アナフィラキシー等の重篤な過敏性反応が発現することがあ

る。また、他の副作用として、本剤投与後の数分以内に発現する注射直後反応があらわれるこ

とがある。過敏性反応と注射直後反応はそれぞれ対処方法が異なるため、これらを鑑別するこ

とが重要である。 
注射直後反応は過敏性反応と異なり、皮膚症状を伴うことなく、ほとんどが一過性であり、処

置を必要とせず短時間で症状は消失する。 
一方、過敏性反応は多くの場合、発疹や蕁麻疹といった皮膚症状を伴い、特に重度の過敏性反

応は処置をせずに短時間で症状が消失することは通常ないため、症状に応じて速やかな治療を

必要とすることから、これらを鑑別することは重要である。 
 

患者自身や介護者がこれらを鑑別することは難しいため、以下の指導をすること。 

本剤の投与後に、のどのかゆみ、持続する息苦しさ（呼吸困難）、発疹や蕁麻疹、痙攣、失神

など、過敏性反応と考えられる症状があらわれた場合には、直ちに医師に連絡すること。 

また、過敏性反応によく似た症状として、注射直後反応があらわれる場合がある。胸部又は

顔面の紅潮（血管拡張）、胸痛や胸部の不快感、短時間の息苦しさ（呼吸困難）、動悸又は頻

脈などの症状が重度又は長時間続く場合は、同様に医師に連絡すること。 

 
注射直後反応と過敏性反応の比較 

 注射直後反応 過敏性反応（特に重篤な事象） 

重症度 軽度から中等度 重度で治療が必要 
経過 一過性で短時間で消失する 治療しない場合、症状が継続する 

皮膚症状 伴わない 多くの場合、伴う 
再現性 必ずしも投与の度に同様の事象が再現しない 投与の度に同様の事象が再現する 
発現時期 特定の時期に偏らない 特定の時期に偏らない 

 
過敏性反応及び注射直後反応の発現時期については、国内及び海外の臨床試験において、いず

れも投与期間を通じて発現し、特定の時期に偏る傾向は認められていない。 
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過敏性反応に関連する有害事象 

過敏性反応に関連する有害事象 1 週 2 週 3 週 4 週 5 週 6 週 7 週 8 週 

海外プラセボ対

照 3 試験併合 a） 

評価例数 N=269 N=269 N=269 N=269 N=268 N=268 N=268 N=266 
発現頻度（％） 
（発現例数） 

4.1
（11） 

1.1
（3） 

0.4
（1） 

1.9
（5） 

0.7
（2） 

1.9
（5） 

1.5
（4） 

2.6
（7） 

海外用量別 2 試

験併合 b） 

評価例数 N=630 N=630 N=630 N=630 N=628 N=622 N=620 N=619 
発現頻度（％） 
（発現例数） 

3.5
（22） 

0.5
（3） 

0.8
（5） 

1.3
（8） 

0.6
（4） 

0.5
（3） 

1.1
（7） 

1.0
（6） 

国内臨床試験 c） 
評価例数 N=17 N=17 N=17 N=17 N=17 N=17 N=17 N=17 
発現頻度（％） 
（発現例数） 

11.8
（2） 

0 0 
5.9

（1） 
0 0 0 

5.9
（1） 

 
注射直後反応に関連する有害事象 

注射直後反応に関連する有害事象 1 週 2 週 3 週 4 週 5 週 6 週 7 週 8 週 

海外プラセボ対

照 3 試験併合 a） 

評価例数 N=269 N=269 N=269 N=269 N=268 N=268 N=268 N=266 
発 現 頻 度

（％）（発現例

数） 

4.1
（11） 

0.4
（1） 

0.4
（1） 

0.7
（2） 

3.0
（8） 

2.2
（6） 

1.1
（3） 

3.0
（8） 

海外用量別 2 試

験併合 b） 

評価例数 N=630 N=630 N=630 N=630 N=628 N=622 N=620 N=619 
発 現 頻 度

（％）（発現例

数） 

2.5
（16） 

0.6
（4） 

0.8
（5） 

0.6
（4） 

0.2
（1） 

0.5
（3） 

1.1
（7） 

0.5
（3） 

国内臨床試験 c） 

評価例数 N=17 N=17 N=17 N=17 N=17 N=17 N=17 N=17 
発 現 頻 度

（％）（発現例

数） 

5.9
（1） 

0 
5.9

（1） 
5.9

（1） 
0 

5.9
（1） 

5.9
（1） 

11.8
（2） 

a）海外プラセボ対照 3 試験（9003 試験、01-9001/9001E 試験及び BR-1 試験）併合データ 
b）海外用量別 2 試験（9006 試験及び 9016 試験）併合データ 
c）国内第Ⅱ相試験（MS-GA-402 試験） 

 
注意）本剤の用法及び用量は「Ⅴ.3.用法及び用量」の項参照。 

 
8.2 本剤投与後に注射直後反応として胸痛等の胸部症状が報告されている。この注射直後反応の

発現機序は不明であるが、胸部症状等は、イヌを用いた試験、健康成人及び RRMS 患者のホル

ター心電図のモニタリングより心筋虚血によるものではないことが確認されており、処置を要

することなく回復する。しかしながら、心機能障害患者に発現した基礎疾患に基づく胸部症状

については、必要に応じて処置が求められることがあるため、心機能障害を有する患者に発現

した胸部症状に対しては十分な観察が必要である。（「Ⅷ.6.(1)合併症・既往歴等のある患者 
9.1.1」及び「Ⅷ.8.(1)重大な副作用と初期症状 11.1.1」の項参照。） 

 
8.3 グラチラマー酢酸塩との関連が考えられる症例が報告されていることから、令和 2 年 11 月 5
日付厚生労働省医薬・生活衛生局医薬安全対策課長通知に基づき追記した。（「Ⅷ.8.(1)重大な

副作用と初期症状 11.1.4」の項参照。） 
 

8.4 本剤は医師により適用が妥当と判断された患者（又は介護者）による投与が可能である。本

剤の投与によって、注射直後反応、過敏性反応、及び注射部位反応があらわれる場合がある。

海外の製造販売後において、アナフィラキシー等の重篤な過敏性反応（呼吸困難、気管支痙攣、

発疹、蕁麻疹又は湿疹）が報告されており、異常が認められた場合には、投与を中止し、速や
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かに医師による適切な処置が必要となる。また、注射直後反応及び注射部位反応は国内及び海

外臨床試験においてその発現率が高く、海外の製造販売後においても報告例が多数あるほか、

投与のたびに繰り返して発現することがある。 
そのため、患者（又は介護者）に対して、自己投与による適切な投与方法、副作用発現時の対

処方法等について指導する必要がある。 
 

8.4.1 自己投与の適用については、以下の基準を参考にその妥当性を慎重に検討した上で、医師

の管理指導の下で実施すること。 
 

【自己投与が可能な患者（又は介護者）の基準について】 

①患者（又は介護者）が本剤の副作用と対処法について理解していること 

②患者（又は介護者）が自己投与の方法を理解していること 

③患者（又は介護者）が自己投与の訓練により正確に注射することができること 

④患者（又は介護者）が自己投与開始後、定期的に投与管理記録に投与状況を記録できること 

⑤患者（又は介護者）が自己投与開始後も定期的な受診を遵守できること 

 
【自己投与を開始するトレーニングについて】 

1）投与開始にあたっては、必ず医師又は医療関係者の管理のもとで、患者（又は介護者）に

自己投与の訓練を行う必要がある。また、自己投与の訓練の際には、自己投与の適切性や注

射直後反応等の発現状況を十分に観察すること。自己投与の訓練にあたっては、医療従事者

向け及び患者向けに導入キット（「コパキソン自己注射指導者向けインストラクションキッ

ト」及び「コパキソン患者向けスターターキット」）を用意している。 

2）自己投与の訓練の際に、本剤投与による注射直後反応及び過敏性反応について、患者（又

は介護者）に指導すること。 

3）自己投与開始後も、患者に定期的に受診するよう指導し、患者が記録する自己投与管理記

録により投与の状況を確認すること。自己投与管理記録用に「コパキソン患者手帳」を用意

している。 

4）遠方のため通院による自己投与訓練が困難な場合や自己投与の訓練を受けても患者（又は

介護者）が適切に投与できない、又は不安が強い場合等は、必要に応じて短期入院下で自己

投与の訓練を行うこと。 

 
8.4.2 本剤投与開始後しばらくの間は、医師又は医療関係者の管理のもとで、患者（又は介護者）

に自己投与の訓練を継続すること。なお、自己投与の訓練の際には、自己投与の適切性や注射

直後反応等の発現状況を十分に観察すること。また、自己投与開始後も、患者に定期的に受診

するよう指導し、患者が記録する自己投与管理記録により投与の状況を確認し、本剤による副

作用が疑われる場合や自己投与の継続が困難な状況となる可能性がある場合には、直ちに投与

を中止させ、医師の管理下で慎重に観察するなど適切な処置を行うこと。 
 

8.4.3 注射針及びシリンジは再利用できない。使用済みの注射針及びシリンジを再使用しないよ

う、患者（又は介護者）に注意を促し、安全な廃棄方法について指導を徹底すること。 
 

8.5 RRMS 患者を対象とした国内第Ⅱ相試験（MS-GA-402 試験）において、本剤 20mg/日を 17 例

に皮下投与したところ、有効性の欠如による早期中止例 2 例が認められた。 
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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 

9.1 合併症・既往歴等のある患者 

9.1.1 心機能障害のある患者 

本剤投与による注射直後反応として、胸痛等の胸部症状があらわれることがある。［8.2、
11.1.1 参照］ 

＜解説＞ 
本剤投与後の数分以内にあらわれることがある注射直後反応として、胸痛等の胸部症状が報告さ

れている。心機能障害などの基礎疾患に起因する胸部症状が発現した場合、注射直後反応の症状

との鑑別を誤れば、適切な治療が遅れる可能性があるため、心機能障害を有する患者に対して投

与する際には十分な注意が必要である。 
なお、注射直後反応の発現機序は不明であるが、胸部症状については、イヌを用いた試験、健康

成人及び RRMS 患者を対象にホルター心電図のモニタリングを行い、本剤は心筋虚血を引き起

こすことはないと結論されている。 
胸痛の発現時期については、国内及び海外の臨床試験において、いずれも投与期間を通じて発現

し、特定の時期に偏る傾向は認められていない。（「Ⅷ.5.重要な基本的注意とその理由 8.2」及び

「Ⅷ.8.(1)重大な副作用と初期症状 11.1.1」の項参照。） 
 

胸痛に関連する有害事象#） 

胸痛に関連する有害事象 1 週 2 週 3 週 4 週 5 週 6 週 7 週 8 週 

海外プラセボ対

照 3 試験併合 a） 

評価例数 N=269 N=269 N=269 N=269 N=268 N=268 N=268 N=266 
発 現 頻 度

（％）（発現例

数） 

2.6
（7） 

0.4
（1） 

0 
0.7

（2） 
1.9

（5） 
1.9

（5） 
0.7

（2） 
1.1

（3） 

海外用量別 2 試

験併合 b） 

評価例数 N=630 N=630 N=630 N=630 N=628 N=622 N=620 N=619 
発 現 頻 度

（％）（発現例

数） 

1.9
（12） 

0.6
（4） 

0.5
（3） 

0.5
（3） 

0 
0.2

（1） 
0.3

（2） 
0.3

（2） 

国内臨床試験 c） 

評価例数 N=17 N=17 N=17 N=17 N=17 N=17 N=17 N=17 
発 現 頻 度

（％）（発現例

数） 

5.9
（1） 

0 
5.9

（1） 
0 0 

5.9
（1） 

5.9
（1） 

11.8
（2） 

#）胸痛に関連する基本語：胸痛、非心臓性胸痛、筋骨格系胸痛、胸部不快感及び動悸 
a）海外プラセボ対照 3 試験（9003 試験、01-9001/9001E 試験及び BR-1 試験）併合データ 
b）海外用量別 2 試験（9006 試験及び 9016 試験）併合データ 
c）国内第Ⅱ相試験（MS-GA-402 試験） 

 
注意）本剤の用法及び用量は「Ⅴ.3.用法及び用量」の項参照。 

 
(2) 腎機能障害患者 

設定されていない 
 
(3) 肝機能障害患者 

設定されていない 
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(4) 生殖能を有する者 

設定されていない 
 
(5) 妊婦 

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

れる場合にのみ投与すること。 

＜解説＞ 
ラット及びサルを用いた反復投与毒性試験では本剤の生殖器に対する影響は認められず、ラット

の交配前から交配期間を通じて妊娠及び授乳期間中に本剤を投与した生殖発生毒性試験におい

ても、配偶子形成、交尾能、受胎能、妊娠維持並びに胚・胎児の生存性、発育及び形態発生に投

薬の影響はみられなかった。 
また、市販後の観察研究において、有害な転帰を示す傾向はみられていない 28,29,30)。 
したがって、本剤を妊娠可能な女性又は妊婦に投与しても次世代の発生に影響を及ぼす可能性は

低いと考えられる。しかし、妊婦への使用にあたっては治療上の有益性がリスクを上回ると判断

された場合にのみ投与すること。 
 
※参考： 
本邦で実施した特定使用成績調査において、安全性評価対象症例 1,155 例中、観察期間中に妊娠

が報告されたのは 96 例であり、該当症例のみにみられた副作用等は、流産、自然流産が各 3 例、

口腔咽頭痛、切迫早産、胎児発育不全、堕胎が各 1 例であった。 
また、グラチラマー酢酸塩グローバル安全性データベースを用いた、本剤に曝露した妊娠症例の

解析報告において、早産や流産、低出生体重児などの増加を示す傾向はみられず、先天異常は外

部の一般集団データソース（EUROCAT 及び MACDP）から算出された割合を上回るものではな

かった 28,29,30)。 
 
(6) 授乳婦 

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。ヒト

母乳中への移行に関するデータはないが、本剤はその多くが皮下投与後に注射部位で加水

分解されるため、授乳によって臨床的意義を有する量の薬剤に乳児が曝露される可能性は

低いと考えられる。［16.4 参照］ 

＜解説＞ 
本剤をラットの周産期及び授乳期に投与した生殖発生毒性試験において、母動物の分娩・哺育状

態及び哺育児の生存性に影響はみられなかったが、哺育児の軽度な発育抑制がみられた。 
一方で、グラチラマー酢酸塩におけるヒト母乳中への移行に関するデータはないが、本剤は皮下

投与後に皮下組織及び筋肉組織で速やかに加水分解されることが示されており（in vitro)27)、乳児

に対して臨床的意義を有する量が授乳によって移行する可能性は低いと考えられる。 
以上により、授乳婦への使用にあたっては治療上の有益性と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が望ましい。 
※参考：外国人再発型 MS 患者 31,32) 
グラチラマー酢酸塩を投与された母親が母乳で育てた乳児 60 例と、授乳期間中にいかなる疾患

修飾薬の投与も受けていない母親が母乳で育てた乳児 60 例を、生後最大 18 ヵ月まで評価した非
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介入レトロスペクティブ試験において、児の有害事象の総数、入院や抗生物質治療の回数、発達

遅延の発生、成長パラメータは、両群で同程度であった。 
 
(7) 小児等 

9.7 小児等 

小児等を対象とした臨床試験は実施していない。 

＜解説＞ 
小児等を対象とした臨床試験は実施されていない。 
本剤は、低出生体重児、新生児、乳児、幼児、小児を対象とした臨床試験は実施していない。し

かし、限定された数少ない投稿論文 33,34,35,36,37）から、12～18 歳の青少年に本剤を毎日皮下投与し

た時の安全性プロファイルと成人のそれとは同様である。 
12 歳未満の小児への本剤投与に関する情報は得られていないので、これら小児に対する本剤の

投与は推奨されない。 
 
(8) 高齢者 

9.8 高齢者 

副作用の発現に留意し、患者の状態を観察しながら慎重に投与すること。一般に高齢者では

腎機能、肝機能等の生理機能が低下している。 

＜解説＞ 
高齢者を対象とした本剤の臨床試験は実施されていない。 
海外製造販売後の使用経験からも高齢者と非高齢者では類似した安全性プロファイルが示され

ているが、一般的に高齢者では腎機能及び肝機能などの生理機能が低下していることが多く、そ

れに伴う副作用を誘発する可能性もあるため、患者の状態を観察しながら慎重に投与すること 
 
 7. 相互作用 

(1) 併用禁忌とその理由 

設定されていない 
 
(2) 併用注意とその理由 

10.2 併用注意（併用に注意すること） 

薬剤名等 臨床症状・措置方法 機序・危険因子 
副腎皮質ホルモン 本剤投与による注射部位反応の発現

が増加したとの報告がある。 
機序は不明である。 

  

＜解説＞ 
海外の RRMS 患者を対象としたプラセボ対照比較試験（01-9001 試験）において、本剤と副腎皮

質ホルモン併用時に注射部位出血などの注射部位反応の発現割合が高くなる傾向が認められた。 
また、外国人 RRMS 患者を対象に本剤 20mg/日とメチルプレドニゾロンを併用投与時の安全性の

検討においても同様の傾向が報告 38）されている。 
01-9001/9001E 試験の安全性データを副腎皮質ホルモンの併用投与の有無で層別した。その結果、

本剤と副腎皮質ホルモンの併用投与「有」の被験者では、併用投与「無」の被験者と比べて局所

の注射部位出血の発現率が高く発現していた。 
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注射部位出血の発現率は、副腎皮質ホルモンの投与「有」及び「無」の被験者でそれぞれ 31.5％
（28/89 例）及び 16.7％（6/36 例）であった。また、その他の注射部位反応の発現頻度も副腎皮

質ホルモン併用時に高い傾向がみられた。 
 
 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 

11.1 重大な副作用 

11.1.1 注射直後反応（41.3%） 
本剤投与後の数分以内に注射直後反応（血管拡張、胸痛、呼吸困難、動悸又は頻脈）があら

われることがある。これらの症状のほとんどは一過性であるが、投与のたびに発現し、重症

化することもある。［8.1、8.2、9.1.1 参照］ 
11.1.2 注射部位壊死（頻度不明） 

重度の場合、壊死組織の切除及び皮膚移植などが必要になる場合がある。患者に複数の病変

があらわれたときには、治癒がみられるまで投与を中止するなど、適切な処置を行うこと。 
11.1.3 過敏性反応（頻度不明） 

アナフィラキシー等の重篤な事象を含め、呼吸困難、気管支痙攣、発疹、じん麻疹又は失神

等の過敏性反応があらわれることがある。［8.1 参照］ 
11.1.4 肝機能障害（頻度不明） 

AST、ALT の上昇等を伴う肝機能障害があらわれることがある。［8.3 参照］ 

＜解説＞ 
11.1.1 国内及び海外臨床試験、並びに海外の製造販売後報告において、本剤投与後の数分以内に

発現する注射直後反応（血管拡張、胸痛、呼吸困難、動悸又は頻脈）が報告されている。症状

はほとんどが軽度又は中等度であり、一過性で発現後 30 分程度で自然消失するが、投与のた

びに発現し、重症化することもあるため、患者の状態を十分に観察するとともに、異常が認め

られた場合には適切な処置を行うこと。（「Ⅷ.5.重要な基本的注意とその理由 8.1、8.2」及び

「Ⅷ.6.(1)合併症・既往歴等のある患者 9.1.1」の項参照） 
国内第Ⅱ相試験（MS-GA-402 試験）において、注射直後反応に関連する有害事象の 1 ヵ月あ

たりの反復回数の中央値（最小値、最大値）は、投与開始後 9 ヵ月までに 0.22 回（0.11 回、

1.44 回）／月、9 ヵ月以降では 0.33 回（0.33 回、0.33 回）／月であった。 
また、海外プラセボ対照 3 試験（9003 試験、01-9001/9001E 試験及び BR-1 試験）併合データ

においては、本剤群の投与開始後 9 ヵ月までに 0.13 回（0.11 回、3.78 回）／月、9 ヵ月以降で

は 0.10 回（0.04 回、2.00 回）／月であった。 
11.1.2 本剤の国内臨床試験において、注射部位壊死は発現していない。 

海外の製造販売後の報告では、注射部位局所の脂肪組織萎縮及び皮膚壊死が報告されており、

重度の場合には、壊死組織の切除及び皮膚移植などの処置が必要になる場合がある。 
11.1.3 本剤の国内臨床試験において、アナフィラキシー等の重篤な過敏性反応は発現していない。

海外の製造販売後においては、アナフィラキシー等の重篤な事象が報告されている。重篤な過

敏性反応が発現した場合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。（「Ⅷ.5.重要な基本的注

意とその理由 8.1」の項参照） 
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11.1.4 グラチラマー酢酸塩との関連が考えられる症例が報告されていることから、令和 2 年 11
月 5 日付厚生労働省医薬・生活衛生局医薬安全対策課長通知に基づき追記した。（「Ⅷ.5.重要

な基本的注意とその理由 8.3」の項参照） 
 
(2) その他の副作用 

11.2 その他の副作用 

 5％以上 5％未満 頻度不明 
精神神経系 不安、振戦 失神、神経過敏 痙攣 
消化器 悪心、嘔吐   
循環器 血管拡張、動悸、頻脈   
呼吸器 呼吸困難   
感染症 腟カンジダ症 単純ヘルペス  
皮膚 発疹、多汗症 皮膚良性新生物  
眼  眼の障害  
投与部位 注 射 部 位 反 応 （ 紅 斑

（59.9％）、疼痛（53.2％）、

腫瘤（35.7％）、そう痒感

（35.3％）、浮腫、炎症、過

敏症）、局所反応 

萎縮  

その他 リンパ節症、疼痛、胸痛、

顔面浮腫、発熱 
悪寒、体重増加、浮腫 白血球数異常、肝酵素

上昇 
  

＜解説＞ 
外国で実施した RRMS 患者を対象とした海外プラセボ対照 3 試験（9003 試験、01-9001/9001E 試

験及び BR-1 試験：269 例）においてプラセボ群と比較して本剤群で発現率が 2％以上高い有害事

象の発現頻度は次項「◆項目別副作用発現頻度及び臨床検査値異常一覧」の項を参照すること。 
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◆項目別副作用発現頻度及び臨床検査値異常一覧 

承認時までの試験におけるグラチラマー酢酸塩として 20mg を投与された例での副作用の発現状

況である。 
 
（1）国内第Ⅱ相試験（MS-GA-402試験）6,20） 

■副作用の発現状況 

安全性評価対象例数 17 
副作用発現例数 17 

副作用発現頻度（％） 100 
副作用発現件数 888 

 
■種類別副作用発現頻度 

副作用の種類 発現例数（％） 発現件数  副作用の種類 発現例数（％） 発現件数 
全体 17（100.0） 888  臨床検査 6（35.3） 7 
血液およびリンパ系障害 1（5.9） 1   脳核磁気共鳴画像異常 1（5.9） 1 
 鉄欠乏性貧血 1（5.9） 1   血中コレステロール減少 1（5.9） 1 
心臓障害 3（17.6） 15   低比重リポ蛋白減少 1（5.9） 1 
 動悸 3（17.6） 15   収縮期血圧低下 1（5.9） 1 
胃腸障害 3（17.6） 25   好酸球数増加 2（11.8） 2 
 下痢 1（5.9） 2   白血球数増加 1（5.9） 1 
 軟便 1（5.9） 1  代謝および栄養障害 1（5.9） 1 
 腹痛 1（5.9） 1   食欲減退 1（5.9） 1 
 便秘 1（5.9） 1  神経系障害 4（23.5） 6 
 悪心 1（5.9） 20   自律神経失調 1（5.9） 2 
一般・全身障害および 
投与部位の状態 

16（94.1） 815 
  体位性めまい 1（5.9） 1 
  多発性硬化症 2（11.8） 2 

 倦怠感 2（11.8） 4   多発性硬化症再発 1（5.9） 1 
 発熱 3（17.6） 7  生殖系および乳房障害 2（11.8） 2 
 歩行障害 1（5.9） 1   不規則月経 2（11.8） 2 
 インフルエンザ様疾患 1（5.9） 2  呼吸器、胸郭および 

縦隔障害 
3（17.6） 4 

 注射部位内出血 6（35.3） 6  
 注射部位紅斑 15（88.2） 221   呼吸困難 2（11.8） 2 
 注射部位硬結 13（76.5） 118   喘息 1（5.9） 1 
 注射部位刺激感 7（41.2） 97   口腔咽頭不快感 1（5.9） 1 
 注射部位疼痛 15（88.2） 87  皮膚および皮下組織障害 6（35.3） 10 
 注射部位瘙痒感 12（70.6） 107   脱毛症 1（5.9） 1 
 注射部位蕁麻疹 1（5.9） 4   皮膚炎 1（5.9） 2 
 注射部位小水疱 1（5.9） 1   薬疹 1（5.9） 1 
 注射部位熱感 6（35.3） 29   皮下出血 1（5.9） 1 
 注射部位変色 2（11.8） 2   蕁麻疹 2（11.8） 2 
 注射部位腫脹 11（64.7） 125   全身性瘙痒症 1（5.9） 1 
 注射部位不快感 1（5.9） 1   発疹 1（5.9） 1 
 注射部位知覚低下 1（5.9） 1   乾癬 1（5.9） 1 
 胸部不快感 1（5.9） 1     
 胸痛 1（5.9） 1     
感染症および寄生虫症 1（5.9） 2     
 帯状疱疹 1（5.9） 1     
 鼻咽頭炎 1（5.9） 1     
ICH 国際医薬用語集日本語版（MedDRA/J Ver.17.0）に収載されている用語（Preferred Term：基本語）で表示している。 
有害事象の治験薬との因果関係の分類については、2 分類（「関連あり」、「関連なし」）で判定した。「関連あり」と判定
された有害事象のうち治験薬との因果関係が否定できない有害事象を副作用とした。 

（承認時集計：2015 年 9 月） 
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（2）海外プラセボ対照 3臨床試験（9003試験 1,2）［二重盲検期］、01-9001/9001E試験 11,12,13）

及び BR-1試験 8））の併合集計 20） 

■有害事象の発現状況 

安全性評価対象例数 269 
有害事象発現例数 259 

有害事象発現頻度（％） 96.3 
有害事象発現件数 22,422 

 
■種類別有害事象発現頻度 

有害事象の種類 発現例数（％） 発現件数  有害事象の種類 発現例数（％） 発現件数 
全体 259（96.3） 22,422  内分泌障害 3（1.1） 3 
感染症および寄生虫症 168（62.5） 805   甲状腺腫 1（0.4） 1 
 膿瘍 2（0.7） 2   甲状腺機能亢進症 1（0.4） 1 
 気管支炎 21（7.8） 38   甲状腺機能低下症 1（0.4） 1 
 蜂巣炎 1（0.4） 1  代謝および栄養障害 15（5.6） 26 
 膀胱炎 5（1.9） 5   アルコール不耐性 1（0.4） 1 
 真菌感染 7（2.6） 7   食欲不振 12（4.5） 23 
 せつ 1（0.4） 2   痛風 1（0.4） 1 
 胃腸炎 18（6.7） 24   食欲亢進 1（0.4） 1 
 単純ヘルペス 11（4.1） 16  精神障害 109（40.5） 252 
 帯状疱疹 2（0.7） 2   異常な夢 3（1.1） 3 
 感染 132（49.1） 341   感情不安定 6（2.2） 7 
 インフルエンザ 46（17.1） 60   激越 4（1.5） 6 
 喉頭炎 2（0.7） 2   不安 42（15.6） 62 
 外耳炎 1（0.4） 1   錯乱状態 5（1.9） 5 
 中耳炎 8（3.0） 8   うつ病 50（18.6） 63 
 咽頭炎 50（18.6） 76   多幸気分 2（0.7） 2 
 肺炎 1（0.4） 1   幻覚 1（0.4） 1 
 腎盂腎炎 1（0.4） 1   敵意 2（0.7） 2 
 鼻炎 25（9.3） 35   躁病 1（0.4） 1 
 副鼻腔炎 29（10.8） 53   神経過敏 11（4.1） 14 
 歯膿瘍 5（1.9） 7   人格障害 1（0.4） 1 
 尿路感染 51（19.0） 94   睡眠障害 42（15.6） 78 
 腟カンジダ症 20（7.4） 27   自殺企図 1（0.4） 1 
 腟感染 2（0.7） 2   思考異常 5（1.9） 6 
良性、悪性および詳細不

明の新生物（嚢胞および

ポリープを含む） 
10（3.7） 20 

 神経系障害 184（68.4） 968 
  味覚消失 1（0.4） 1 
  健忘 8（3.0） 8 

 皮膚良性新生物 7（2.6） 11   失語症 1（0.4） 1 
 新生物 4（1.5） 5   痙攣 2（0.7） 2 
 皮膚癌 1（0.4） 3   協調運動異常 28（10.4） 49 
 子宮平滑筋腫 1（0.4） 1   浮動性めまい 63（23.4） 127 
血液およびリンパ系障害 25（9.3） 68   異常感覚 23（8.6） 42 
 貧血 1（0.4） 1   味覚異常 7（2.6） 7 
 好酸球増加症 1（0.4） 1   顔面神経麻痺 1（0.4） 1 
 リンパ節症 23（8.6） 63   頭痛 110（40.9） 346 
 脾腫 1（0.4） 3   知覚過敏 2（0.7） 2 
免疫系障害 8（3.0） 9   筋緊張亢進 37（13.8） 72 
 過敏症 8（3.0） 9   感覚鈍麻 3（1.1） 3 
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有害事象の種類 発現例数（％） 発現件数  有害事象の種類 発現例数（％） 発現件数 
 片頭痛 11（4.1） 18  呼吸器、胸郭および 

縦隔障害 
76（28.3） 135 

 運動障害 1（0.4） 1  
 多発性硬化症再発 17（6.3） 20   無呼吸 1（0.4） 1 
 ミオクローヌス 2（0.7） 2   喘息 2（0.7） 2 
 神経痛 1（0.4） 1   咳嗽 17（6.3） 21 
 神経炎 1（0.4） 1   発声障害 1（0.4） 1 
 眼振 5（1.9） 5   呼吸困難 50（18.6） 90 
 錯感覚 77（28.6） 173   鼻出血 1（0.4） 2 
 麻痺 1（0.4） 1   過換気 1（0.4） 1 
 腓骨神経麻痺 3（1.1） 3   喉頭痙攣 2（0.7） 2 
 傾眠 11（4.1） 28   肺障害 2（0.7） 3 
 会話障害 7（2.6） 7   アレルギー性鼻炎 4（1.5） 4 
 昏迷 3（1.1） 3   季節性鼻炎 7（2.6） 8 
 失神 11（4.1） 12  胃腸障害 126（46.8） 367 
 振戦 18（6.7） 26   腹痛 22（8.2） 31 
 視野欠損 3（1.1） 6   肛門直腸障害 5（1.9） 6 
眼障害 70（26.0） 155   大腸炎 1（0.4） 1 
 白内障 1（0.4） 1   便秘 30（11.2） 67 
 結膜炎 6（2.2） 7   齲歯 5（1.9） 5 
 角膜病変 2（0.7） 2   下痢 30（11.2） 43 
 複視 14（5.2） 21   口内乾燥 2（0.7） 2 
 眼乾燥 2（0.7） 3   消化不良 27（10.0） 29 
 眼の障害 12（4.5） 17   嚥下障害 8（3.0） 9 
 眼出血 1（0.4） 1   腸炎 1（0.4） 1 
 眼痛 16（6.0） 31   便失禁 11（4.1） 17 
 眼瞼下垂 1（0.4） 1   鼓腸 6（2.2） 7 
 涙器障害 1（0.4） 1   胃腸障害 2（0.7） 2 
 散瞳 1（0.4） 1   歯肉出血 1（0.4） 1 
 羞明 1（0.4） 2   歯肉炎 3（1.1） 4 
 視覚障害 35（13.0） 67   メレナ 1（0.4） 1 
耳および迷路障害 42（15.6） 64   悪心 58（21.6） 89 
 難聴 2（0.7） 2   食道潰瘍 1（0.4） 1 
 耳の障害 7（2.6） 7   口の錯感覚 2（0.7） 2 
 耳痛 15（5.6） 21   歯周炎 1（0.4） 1 
 耳鳴 6（2.2） 10   直腸出血 2（0.7） 3 
 回転性めまい 16（6.0） 24   唾液腺腫大 2（0.7） 2 
心臓障害 47（17.5） 72   口内炎 3（1.1） 3 
 心房細動 1（0.4） 1   歯の障害 4（1.5） 4 
 期外収縮 1（0.4） 1   嘔吐 24（8.9） 36 
 動悸 32（11.9） 51  肝胆道系障害 1（0.4） 3 
 頻脈 15（5.6） 19   肝腫大 1（0.4） 3 
血管障害 72（26.8） 136  皮膚および皮下組織障害 106（39.4） 300 
 血管障害 3（1.1） 3   ざ瘡 8（3.0） 8 
 高血圧 5（1.9） 8   脱毛症 4（1.5） 4 
 起立性低血圧 1（0.4） 1   血管浮腫 1（0.4） 1 
 蒼白 2（0.7） 4   水疱性皮膚炎 1（0.4） 1 
 末梢血管障害 2（0.7） 2   接触性皮膚炎 2（0.7） 3 
 静脈瘤 1（0.4） 1   皮膚乾燥 2（0.7） 2 
 血管拡張 64（23.8） 117   斑状出血 17（6.3） 19 
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有害事象の種類 発現例数（％） 発現件数  有害事象の種類 発現例数（％） 発現件数 
 湿疹 3（1.1） 7   勃起不全 4（1.5） 8 
 結節性紅斑 1（0.4） 1   月経障害 14（5.2） 17 
 多汗症 28（10.4） 44   卵巣障害 2（0.7） 2 
 爪の障害 4（1.5） 15   骨盤痛 2（0.7） 2 
 光線過敏性反応 1（0.4） 1   持続勃起症 1（0.4） 1 
 瘙痒症 17（6.3） 24   前立腺障害 2（0.7） 2 
 発疹 48（17.8） 138   性機能不全 2（0.7） 2 
 皮膚萎縮 2（0.7） 2   精巣障害 1（0.4） 1 
 皮膚障害 9（3.4） 12   腟出血 2（0.7） 3 
 皮膚小結節 2（0.7） 2   外陰腟障害 1（0.4） 1 
 蕁麻疹 10（3.7） 16  全身障害および投与局所様態 238（88.5） 18,431 
筋骨格系および結合組織障害 124（46.1） 327   無力症 98（36.4） 196 
 関節痛 44（16.4） 85   胸痛 48（17.8） 143 
 関節炎 4（1.5） 4   悪寒 10（3.7） 10 
 関節障害 7（2.6） 8   嚢胞 5（1.9） 6 
 背部痛 44（16.4） 63   顔面浮腫 14（5.2） 17 
 滑液包炎 1（0.4） 1   歩行障害 19（7.1） 22 
 側腹部痛 4（1.5） 4   宿酔 1（0.4） 1 
 筋痙縮 6（2.2） 8   ヘルニア 2（0.7） 3 
 筋攣縮 3（1.1） 3   低体温 1（0.4） 1 
 筋力低下 48（17.8） 79   炎症 2（0.7） 2 
 筋痛 7（2.6） 17   注入部位反応 1（0.4） 1 
 頚部痛 19（7.1） 41   注射部位萎縮 3（1.1） 5 
 項部硬直 9（3.4） 9   注射部位紅斑 161（59.9） 6,689 
 腱障害 2（0.7） 2   注射部位線維症 7（2.6） 27 
 腱鞘炎 2（0.7） 2   注射部位出血 48（17.8） 464 
 斜頚 1（0.4） 1   注射部位過敏反応 18（6.7） 318 
腎および尿路障害 50（18.6） 116   注射部位炎症 23（8.6） 277 
 排尿困難 12（4.5） 15   注射部位腫瘤 96（35.7） 2,725 
 血尿 2（0.7） 2   注射部位浮腫 81（30.1） 1,382 
 尿意切迫 22（8.2） 30   注射部位疼痛 143（53.2） 3,751 
 腎結石症 1（0.4） 1   注射部位瘙痒感 95（35.3） 1,979 
 夜間頻尿 1（0.4） 2   注射部位反応 14（5.2） 136 
 頻尿 20（7.4） 29   局所反応 19（7.1） 38 
 腎臓痛 1（0.4） 1   倦怠感 4（1.5） 4 
 尿失禁 13（4.8） 20   粘膜障害 1（0.4） 1 
 尿閉 5（1.9） 6   浮腫 7（2.6） 7 
 尿路障害 4（1.5） 8   末梢性浮腫 15（5.6） 26 
 尿異常 2（0.7） 2   疼痛 81（30.1） 144 
妊娠、産褥および周産期の状態 5（1.9） 5   発熱 21（7.8） 29 
 流産 1（0.4） 1   口渇 1（0.4） 2 
 妊娠 4（1.5） 4   評価不能の事象 20（7.4） 25 
生殖系および乳房障害 45（16.7） 72  臨床検査 15（5.6） 17 
 無月経 2（0.7） 3   子宮頚部スミア異常 3（1.1） 3 
 乳房うっ滞 1（0.4） 1   体重減少 3（1.1） 3 
 乳房痛 2（0.7） 6   体重増加 9（3.4） 11 
 子宮頚部障害 1（0.4） 1  傷害、中毒および処置合併症 51（19.0） 71 
 月経困難症 15（5.6） 21   損傷 50（18.6） 70 
 子宮内膜障害 1（0.4） 1   ワクチン接種後症候群 1（0.4） 1 
ICH 国際医薬用語集日本語版（MedDRA/J Ver.10.0）に収載されている用語（Preferred Term：基本語）で表示している。 

（承認時集計：2015 年 9 月） 
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 9. 臨床検査結果に及ぼす影響 

該当資料なし 
 
10. 過量投与 

該当資料なし 
 
11. 適用上の注意 

14. 適用上の注意 

14.1 薬剤投与時の注意［8.4 参照］ 

14.1.1 投与部位は腹部、上腕部、大腿部又は腰部のそれぞれ左右を選び、同一部位への反復

投与は避け、原則として同一部位への投与は 7 日間あけること。また、皮膚が敏感な部位、

皮膚に異常のある部位（傷、発疹、発赤、硬結等）には投与しないこと。 
14.1.2 投与の際には専用のプレフィルドシリンジ用注入補助器を使用すること。また、使用

にあたっては添付の使用説明書を必ず読むこと。また、本剤（プレフィルドシリンジ）は 1
回使用の製剤であり、再使用はしないこと。 

＜解説＞ 
14.1.1 注射部位反応を軽減するために注射部位は毎日変更するよう指導すること。患者本人が注

射できない部位は、指導を受けた介護者が注射することも可能である。 
 

 
 

注射部位反応 

本剤投与により、注射部位腫脹、発赤、皮膚変色又は疼痛等の注射部位反応があらわれる場合が

ある。注射部位又はその周辺に限局して発現し、全身症状を伴うことはない。また、ステロイド
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併用時に注射部位反応の発現リスクが高くなる可能性が示唆されている。注射部位反応のリスク

を軽減するためにも、同一部位への投与間隔をあけることが必要になる。患者が多くの異なる注

射部位に自己注射を行えるよう、指導すること。 
 

14.1.2 専用のプレフィルドシリンジ用注入補助器について 
本剤の自己投与にあたっては、専用の注入補助器（シーシンク又はオートジェクト 2）を用い

る。自己注射の方法は、患者向け資料「コパキソン自己注射ガイドブック」を参照すること。 
 

コパキソンの注意事項 

・専用のプレフィルドシリンジ用注入補助器（シーシンク又はオートジェクト 2）を用いて行

うこと。 
・シリンジを注射部位以外の箇所や他人に向けないこと。 
・凍結を避け、外箱に入れて、冷蔵庫で保存すること。 
・開封後も光を遮り、保存すること。 
・溶液中に異物が認められた場合は使用しないこと。 
・注射針及びシリンジは再利用しないこと。 
・使用期限の過ぎた薬剤は使用しないこと。 
・小児等の手の届かない場所に保管すること。 

 
シーシンクについて 

 

 

 

シーシンクの注意事項 

・本剤投与以外の目的に使用しないこと。 
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・コパキソン皮下注 20mg シリンジ（容量 1.0mL・注射針 29 ゲージ 1/2 インチ）のみに使用で

きる。 
・他人と共用しないこと。 
・分解や改造をしないこと。 
・シリンジをセットした状態で、注射部位以外の箇所や他人に向けないこと。 
・小児等の手の届かない場所に保管すること。 
・清潔に保管すること。 
・水につけたり、水をかけたりしないこと。 
・シーシンクは、使用開始から 3 年経過したら新しいものに交換する。期限が近くなったら、

かかりつけの医療機関に相談すること。 

 
オージェクト 2 について 

 

 
 

オージェクト 2 の注意事項 

・本剤投与以外の目的に使用しないこと。 
・コパキソン皮下注 20mg シリンジ（容量 1.0mL・注射針 29 ゲージ 1/2 インチ）のみに使用で

きる。 
・他人と共用しないこと。 
・分解や改造をしないこと。 
・シリンジをセットした状態で、注射部位以外の箇所や他人に向けないこと。 
・小児等の手の届かない場所に保管すること。 
・清潔に保管すること。 
・水につけたり、水をかけたりしないこと。 
・オートジェクト 2 の使用期限は、3 年又は 1,000 回と定められている。期限が近くなったら、

かかりつけの医療機関に相談すること。 
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12. その他の注意 

(1) 臨床使用に基づく情報 

設定されていない 
 
(2) 非臨床試験に基づく情報 

15.2 非臨床試験に基づく情報 

ラット 26 週間反復投与毒性試験及びサル 52 週間反復投与毒性試験において、腎糸球体に

補体第 3 成分を伴うグラチラマー酢酸塩の沈着が認められている。しかしながら、ラットを

用いたがん原性試験（2 年間投与）では腎糸球体での免疫複合体の沈着は認められていない。 

＜解説＞ 
本剤の国内外の臨床試験及び製造販売後の有害事象等の発現状況からは、本剤投与による腎障害

に関連する事象の増加はみられていない。また、本剤投与による免疫複合体の形成及びそれらの

腎糸球体への沈着を示す臨床的エビデンスは認められなかったことから、本剤投与が腎疾患のリ

スクを増加させることはないと考えられる。 
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Ⅸ．非臨床試験に関する項目 

 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 

1）中枢神経系に及ぼす影響 

ラットに 10、30 及び 90mg/kg の用量でグラチラマー酢酸塩を皮下投与し、24 時間後まで行動観

察（Irwin 法）と体温（直腸温）測定を行い、その後 6 日間一般状態を観察し、中枢神経系に及ぼ

す影響を検討した。陽性対照としてジアゼパムの 15mg/kg を強制経口投与した。その結果グラチ

ラマー酢酸塩を投与したいずれの群においても異常な行動や生理的機能の異常を示唆する所見

は認められなかった。 
（承認審査時評価資料） 

 
2）心血管系に及ぼす影響 

①hERG 電流に及ぼす影響 

チャイニーズハムスター卵巣（Chinese Hamster Ovary：CHO）-K1 細胞を用い、ホールセルパッ

チクランプ法によりグラチラマー酢酸塩のヒト遅延整流性カリウムイオンチャネル遺伝子

（Human Ethera-go-go Related Gene：hERG）電流に及ぼす影響を検討した。その結果、6μg/mL の

濃度における hERG 電流抑制率は 6.0±4.8％（n＝4）であり、当該濃度では hERG 電流に影響を

及ぼさないと判断した。 
（承認審査時評価資料） 

②心血管系に及ぼす影響 

麻酔下雄性ビーグル犬 4 例にグラチラマー酢酸塩 0.3、1、3 及び 6mg/kg（投与液量 0.2mL/kg）を

速度 0.5mL/分で投与した。心血管系の評価項目は、収縮期、拡張期及び平均血圧、心拍数、心拍

出量、冠動脈血流量、冠動脈抵抗及び心電図とした。その他に、血清中の乳酸脱水素酵素（Lactate 
Dehydrogenase：LDH）及びクレアチンホスホキナーゼ（Creatine Phosphokinase：CPK）の各アイ

ソザイムも測定した。試験の結果、最高用量（6mg/kg）のグラチラマー酢酸塩投与で、4 例中 2
例で MAP の低下が見られた。いずれの用量でも、心拍数、平均冠動脈血流量、冠動脈抵抗、心

電図、並びに血清中 LDH 及び CPK 値に生物学的な影響を及ぼす変化はみられなかった。 
（承認審査時評価資料） 

③心電図への影響 

サル（雌雄各 4 例）にグラチラマー酢酸塩 3、10 又は 30mg/kg/日を投与し、投与開始前及び投与

第 13、26 及び 52 週に心電図を記録したが、いずれの用量でも、不整脈を含め心電図への影響は

見られなかった。 
（承認審査時評価資料） 

 
3）呼吸器系に及ぼす影響 

無麻酔雄性イヌにグラチラマー酢酸塩 0.4、2、5、10 又は 20mg/kg を単回静脈内投与した後、呼

吸数に及ぼす影響を評価した。投与 0、5、15、30、45 及び 60 分後の時点で呼吸数を測定した。

1 つの試験では 10mg/kg（最高用量）で呼吸数の増加が引き起こされた（26 回/分から 36 回/分）

が、他の試験では 20mg/kg までの用量で呼吸数の変化は見られなかった。 
（承認審査時評価資料） 
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(3) その他の薬理試験 

該当資料なし 
 
 2. 毒性試験 

(1) 単回投与毒性試験 

雌雄ラットに 400mg/kg のグラチラマー酢酸塩を単回皮下投与したときに毒性作用は見られなか

った。 
（承認審査時評価資料） 

 
(2) 反復投与毒性試験 

動物種 投与期間 
投与量

（mg/kg/日） 
無毒性量

（mg/kg/日） 
主要所見・試験結果 

マウス 13 週間 
20、40、60 
（皮下投与） 

60 
（180mg/m2/日） 

投与部位の軽度な炎症及び線維化反応を示す

組織学的所見 

ラット 4 週間 
2、10、20、40 
（皮下投与） 

40 
（240mg/m2/日） 

皮膚及び耳の一過性の発赤、顔面及び鼻の腫

脹、赤血球数、ヘモグロビン濃度及びヘマト

クリット値の減少、肝グリコーゲン野の減少、

ALP 及び ALT の上昇、AST の軽度低下、投

与部位の局所炎症反応 

ラット 26 週間 
3、10、30 
（皮下投与） 

30 
（180mg/m2/日） 

抗グラチラマー酢酸塩抗体の産生、腎糸球体

における抗グラチラマー酢酸塩抗体及び抗

C3 抗体免疫染色陽性、投与部位の皮下及び皮

筋の慢性炎症（蜂窩織炎、筋炎及び血管周囲

性細胞浸潤） 

サル 28 日間 

20、40、60（や

や高張な溶

液）、 
60（等張溶液） 

 

抗グラチラマー酢酸塩抗体の産生、腎重量増

加及び甲状腺重量減少、投与部位の赤色巣、

肥厚した膠様領域、投与部位の皮下及び皮筋

の慢性炎症（蜂窩織炎、筋炎及び血管周囲性

細胞浸潤） 

サル 52 週間 
3、10、30 
（皮下投与） 

10 
（120mg/m2/日） 

途中剖検（リンパ組織及び骨髄の萎縮、副腎皮

質肥大、尾、脚の皮膚及び直腸に非特異的炎症

性病変、膵臓、回腸及び結腸に活動性の軽微な

限局性線維素性動脈炎）、体重増加抑制、活性

化部分トロンボプラスチン時間短縮、AST 及

び ALT 上昇、抗グラチラマー酢酸塩抗体の産

生、投与部位の線維性慢性炎症（小単核細胞集

簇、巨細胞、濾胞形成、びまん性好酸球浸潤）、

骨髄の活動性胚濾胞、線維化を伴う慢性動脈

病変、腎糸球体における抗グラチラマー酢酸

塩抗体及び抗 C3 抗体免疫染色陽性 

（承認審査時評価資料） 
 
(3) 遺伝毒性試験 

ネズミチフス菌株及び大腸菌株を用いる復帰突然変異試験（Ames 試験）、哺乳類細胞を用いる遺

伝子突然変異試験、培養ヒトリンパ球（男性及び女性供血者）を用いる 2 回の in vitro 染色体異

常試験及びマウス小核試験の各々において、グラチラマー酢酸塩による遺伝毒性は確認されなか

った。 
（承認審査時評価資料） 
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(4) がん原性試験 

ラット及びマウスを用いて、連日皮下投与によるがん原性試験を実施した（ラット最大用量

30mg/kg/日、マウス最大用量 60mg/kg/日）が、グラチラマー酢酸塩に起因すると考えられる腫瘍

の発生は認められず、がん原性を示さなかった。 
（承認審査時評価資料） 

 
(5) 生殖発生毒性試験 

試験 動物種 
投与量 

（mg/kg/日） 
無毒性量 

（mg/kg/日） 
主要所見・試験結果 

受胎能及び 
一般生殖能試験 

ラット 
1、6、36 
（皮下投与） 

生殖能以外：6 
生殖パラメータ：36 

ヘマトクリット値及び総ヘモグロ

ビン濃度の低下 
剖検時（雌雄）：投与部位の局所的

うっ血又は出血 

胚・胎児発生に 
関する試験 

ラット 
0.3、1.5、7.5、
37.5 
（皮下投与） 

37.5 特になし 

 ウサギ 
0.3、1.5、7.5、
37.5 
（皮下投与） 

母動物：7.5 
胚・胎児発生：37.5 

高用量群の母動物で平均体重増加

率が対照群を下回った 
一過性の軽度の摂餌量減少 

周産期及び授乳

期投与試験 
ラット 

1、6、36 
（皮下投与） 

母動物：36 
F1 雄：1 
F1 雌：6 

F1 児：軽度の体重増加抑制 

（承認審査時評価資料） 

 
(6) 局所刺激性試験 

グラチラマー酢酸塩の独立した局所刺激性試験は実施していない。しかし、グラチラマー酢酸塩

の皮下投与での反復投与毒性試験において投与部位への影響を評価（一般状態、剖検時の肉眼的

所見及び病理組織学的検査）した。その結果、グラチラマー酢酸塩のすべての投与用量で投与部

位の変化がみられ、その変化は低用量では軽度であったが、最大耐量（サル、30mg/kg/日）では

顕著であり用量制限毒性と判断された。 
（承認審査時評価資料） 

 
(7) その他の特殊毒性 

1）抗原性試験 

モルモット及びマウスを用いた能動全身アナフィラキシー及び受動皮膚アナフィラキシー試験

において、グラチラマー酢酸塩の抗原性が確認された。同試験では、グラチラマー酢酸塩投与動

物の血清をレシピエント動物に皮内投与すると皮膚アナフィラキシー反応が誘発されたが、IgE
関与ではなく IgG 関与の反応であることが示唆された。 

（承認審査時評価資料） 
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2）免疫毒性試験 

ラット及びサルを用いた慢性毒性試験において、免疫系に対する毒性の有無を確認するためのパ

ラメータを追加し、免疫毒性について検討した。30mg/kg/日までの用量では免疫抑制作用が認め

られないことが確認された。また、慢性毒性試験の期間中に急性又は遅延型過敏反応の発現はみ

られなかった。 
また、ラットを用いた 26 週間毒性試験（グラチラマー酢酸塩投与量：3、10 及び 30mg/kg/日）で

は、グラチラマー酢酸塩投与群で、自己免疫能の誘導又は増強を示唆する抗核抗体、抗二本鎖

DNA 抗体及び抗ヒストン抗体の増加はみられなかった。同じ用量域で実施したサルを用いた 52
週間試験では、抗一本鎖 DNA 抗体及び抗二本鎖 DNA 抗体、並びに抗ヒストン抗体の軽度の増

加がみられたが、抗核抗体の増加はみられなかった。 
（承認審査時評価資料） 
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Ⅹ．管理的事項に関する項目 

 1. 規制区分 

製  剤：コパキソン皮下注 20mg シリンジ 
処方箋医薬品（注意―医師等の処方箋により使用すること） 

有効成分：グラチラマー酢酸塩 
該当しない 

 
 2. 有効期間 

2 年 
 
 3. 包装状態での貯法 

凍結を避け、2～8℃で保存。 
 
 4. 取扱い上の注意 

20. 取扱い上の注意 

20.1 開封後も光を遮り保存すること。 
20.2 使用時にはブリスターに入れたまま室温に戻して使用すること。 
20.3 溶液中に不溶性微粒子がある場合は使用しないこと。 
20.4 本剤は単回使用のため、再滅菌・再使用せず、使用済みのプレフィルドシリンジは適切

に廃棄すること。 

 
 
 5. 患者向け資材 

患者向医薬品ガイド：あり、くすりのしおり：あり 
その他の患者向け資材： 
 ・多発性硬化症のお薬コパキソン 
 ・コパキソン自己注射ガイドブック 
（「ⅩⅢ.2.その他の関連資料」の項参照） 

 
 6. 同一成分・同効薬 

同一成分薬： 該当しない 
同効薬： フィンゴリモド塩酸塩 
 インターフェロンベータ-1a（遺伝子組換え） 
 インターフェロンベータ-1b（遺伝子組換え） 
 ナタリズマブ（遺伝子組換え） 
 フマル酸ジメチル 
 オファツムマブ（遺伝子組換え） 

 
 7. 国際誕生年月日 

1996 年 11 月 30 日（米国及びイスラエル） 
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 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 

コパキソン皮下注

20mg シリンジ 
2015 年 9 月 28 日 22700AMX01009 2015 年 11 月 26 日 2015 年 11 月 26 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 

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 

10 年（2015 年 9 月 28 日～2025 年 9 月 27 日）（希少疾病用医薬品） 
 
12. 投薬期間制限に関する情報 

本剤は、投薬（あるいは投与）期間に関する制限は定められていない。 
 
13. 各種コード 

販売名 
厚生労働省薬価基準

収載医薬品コード 
個別医薬品コード 
（YJ コード） 

HOT（9 桁）番号 
レセプト電算処理

システム用コード 
コパキソン皮下注

20mg シリンジ 
3999440G1024 3999440G1024 124450201 622445001 

 
14. 保険給付上の注意 

コパキソン皮下注 20mg シリンジ 
① 本製剤は、グラチラマー酢酸塩製剤であり、本製剤の自己注射を行っている患者に対して指

導管理を行った場合は、医科点数表区分番号「C101」在宅自己注射指導管理料を算定できるも

のであること。 
② 本製剤は、針付きのキットであるので、医科点数表区分番号「C101」在宅自己注射指導管理

料を算定する場合、医科点数表区分番号「C153」注入器用注射針加算は算定できないものであ

ること。 
 （平成 27 年 11 月 25 日付、保医発 1125 第 1 号） 
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ⅩⅡ．参考資料 

 1. 主な外国での発売状況 

グラチラマー酢酸塩（本剤）は 1996 年に米国及びイスラエルで承認されて以降、カナダ（1997
年）、オーストラリア（1999 年）、イギリス（2000 年）、大部分の欧州（EU）諸国（2001 年）で

承認され、2024 年 2 月現在、56 の国又は地域で承認されている。 
剤型に関しては、用時溶解を必要とする凍結乾燥製剤として承認後、数年間に限り販売されたが、

その後、投与方法を簡略化するための単回使用プレフィルドシリンジ製剤が販売されている。 
本剤の海外における適応症と用量は以下のとおりである。 

 
■本剤の海外における適応症と用量 

 米国（2025 年 1 月） 欧州※1（2022 年 1 月） 

適応 CIS※2、再発寛解型（PRMS）、及び活動性の

二次性進行型（SPMS）を含む成人における

再発型の MS の治療 

再発型の MS の治療 
一次性又は二次性の進行型の MS に対して

適応はない 

用量 20mg/日、40mg 週 3 回※3 20mg/日、40mg 週 3 回※3 

投与経路 皮下 皮下 

※1 欧州＝ドイツ、フランス及びその他の EU 全加盟国、イギリス 
※2 単発性脱髄性症候群（Clinically Isolated Syndrome：CIS）（初回の炎症性脱髄病変による臨床的増悪） 
※3 投与間隔は少なくとも 48 時間空ける。 

 
本邦における効能又は効果、用法及び用量は以下のとおりであり、外国での承認状況とは異なる。

国内の承認内容の範囲で本剤を使用すること。 
 

4. 効能又は効果 

多発性硬化症の再発予防 

 
6. 用法及び用量 

通常、成人にはグラチラマー酢酸塩として 20mg を 1 日 1 回皮下に投与する。 
 
 2. 海外における臨床支援情報 

(1) 妊婦に関する海外情報 

本邦における添付文書「9.5 妊婦」及び「9.6 授乳婦」の項の記載は以下のとおりであり、

FDA（米国添付文書）、オーストラリア分類とは異なる。 
 

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

される場合にのみ投与すること。 
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。

ヒト母乳中への移行については不明である。 

 

本ページには、国内承認外の効能又は効果、用法及び用量を含む。 
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■米国の添付文書（2025 年 1 月改訂） 

8.1 Pregnancy 
Risk Summary 
Available data from pharmacovigilance and published observational studies over decades of use with glatiramer 
acetate during pregnancy have not identified a drug-associated risk of major birth defects, miscarriage, or other 
adverse maternal or fetal outcomes (see Data). 
Administration of glatiramer acetate by subcutaneous injection to pregnant rats and rabbits resulted in no adverse 
effects on embryofetal or offspring development (see Data). 
The background risk of major birth defects and miscarriage for the indicated population is unknown. All 
pregnancies have a background risk of birth defect, loss, or other outcomes. In the US general population, the 
estimated background risk of major birth defects and miscarriage in clinically recognized pregnancies is 2% to 
4% and 15% to 20%, respectively. 
Data 
Human Data 
Data from pharmacovigilance and published observational studies have not identified a drug-associated risk of 
major birth defects, miscarriage, or other adverse maternal or fetal outcomes when glatiramer acetate was used 
during pregnancy. However, the published comparative observational studies have methodological limitations, 
such as short exposure duration during pregnancy, confounding, selection bias, and exposure misclassification. 
Animal Data 
In rats or rabbits receiving glatiramer acetate by subcutaneous injection during the period of organogenesis, no 
adverse effects on embryofetal development were observed at doses up to 37.5 mg/kg/day (18 and 36 times, 
respectively, the therapeutic human dose of 20 mg/day on a mg/m2 basis). In rats receiving subcutaneous 
glatiramer acetate at doses of up to 36 mg/kg from day 15 of pregnancy throughout lactation, no significant effects 
on delivery or on offspring growth and development were observed. 
 

8.2 Lactation 
Risk Summary 
There are no data on the presence of glatiramer acetate in human milk. Based on the low systemic exposure 
because of substantial local hydrolysis of glatiramer acetate following subcutaneous administration, breastfeeding 
is not expected to result in clinically relevant exposure of the infant to the drug [see Clinical Pharmacology 
(12.3)]. There are no data on the effects of glatiramer acetate on milk production. 
The developmental and health benefits of breastfeeding should be considered along with the mother’s clinical 
need for COPAXONE and any potential adverse effects on the breastfed infant from COPAXONE or from the 
underlying maternal condition. 

 
■オーストラリアの分類 

 分類 

Australian categorisation system for prescribing medicines in pregnancy B1（2023 年 3 月） 
 

参考：分類の概要 
オーストラリアの分類：Category B1 
Drugs which have been taken by only a limited number of pregnant women and women of childbearing 
age, without an increase in the frequency of malformation or other direct or indirect harmful effects on 
the human fetus having been observed. 
Studies in animals have not shown evidence of an increased occurrence of fetal damage. 
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(2) 小児等に関する記載 

本邦の添付文書の「9.7 小児等」に関する記載は以下のとおりであり、米国の添付文書及び

英国の SPC とは異なる。 
 

9.7 小児等 

小児等を対象とした臨床試験は実施していない。 

 

出典 記載内容 

米国の添付文書 
（2025 年 1 月） 

8.4 Pediatric Use 
The safety and effectiveness of COPAXONE have not been established in patients under 18 
years of age. 

英国の SPC 
（2025 年 10 月） 

4.2 Posology and method of administration 
Paediatric population 
The safety and efficacy of glatiramer acetate in children and adolescents has not been 
established. 
However, limited published data suggest that the safety profile in adolescents from 12 to 18 
years of age receiving Copaxone 20 mg subcutaneously every day is similar to that seen in 
adults. There is not enough information available on the use of Copaxone in children below 
12 years of age to make any recommendation for its use. Therefore, Copaxone should not be 
used in this population. 
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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 

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 

医療従事者向け資材（RMP のリスク最小化のために作成された資材）： 
・製品情報概要 
・自己注射ガイド（自己注射指導者向け） 
・自己注射指導者向け Q&A 
・企業ホームページにおける副作用発現状況の公表 
「Ⅰ.4.適正使用に関して周知すべき特性」の項参照 

 
患者向け資材（RMP のリスク最小化のために作成された資材）： 
・自己注射ガイドブック 
・自己注射ガイド DVD 又は動画 
・患者手帳 
・患者さん向け Q&A 
「Ⅰ.4.適正使用に関して周知すべき特性」の項参照 

 
（医療関係者向けホームページ：https://www.med.ts-pharma.com 参照） 
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