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（別紙様式 2） 
 

ラゲブリオ®カプセル 200 mg に係る 
医薬品リスク管理計画書（RMP）の概要 

販売名 ラゲブリオ®カプセル200 mg 有効成分 モルヌピラビル 

製造販売業者 MSD 株式会社 薬効分類 87625 
提出年月日 令和5年11月22日 

 
1.1. 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】 
過敏症（アナフィラキシーを含

む） 
骨髄抑制 なし 

催奇形性  

1.2. 有効性に関する検討事項 

なし 

 
↓上記に基づく安全性監視のための活動 

各項目の内容は RMP の本文でご確認下さい。 

↓上記に基づくリスク最小化のための活動 

 

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 

追加の医薬品安全性監視活動 
なし 

3.有効性に関する調査･試験の計画の概要 

なし 

4. リスク最小化計画の概要 

通常のリスク最小化活動 

追加のリスク最小化活動 
医療従事者向け資材（ラゲブリオ®カプセル200 
mg「妊娠している女性、妊娠している可能性の

ある女性、又は妊娠する可能性のある女性」に

関するお願い）の作成と提供 
患者向け資材（ラゲブリオ®カプセル200mg を処

方された妊娠する可能性のある女性とご家族の

みなさまへ）の作成と提供 
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（別紙様式1） 
医薬品リスク管理計画書 

 
                                                   会社名：MSD 株式会社 

品目の概要 

承認年月日  2021年12月24日 薬 効 分 類  87625 

再審査期間  8年 承 認 番 号  30300AMX00467000 

国際誕生日  2021年11月4日 

販 売 名 ラゲブリオ®カプセル200mg 

有 効 成 分  モルヌピラビル 

含量及び剤形 １カプセル中、モルヌピラビルとして200 mg を含有 

用法及び用量 
通常、18歳以上の患者には、モルヌピラビルとして1回800 mg を1日

2回、5日間経口投与する。 

効能又は効果 SARS-CoV-2による感染症 

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 
本剤は、2021年12月に医薬品医療機器等法第14条の3第1項の規定に

基づき特例承認を取得した。 
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変更の履歴 

前回提出日：令和5年10月13日 

 

変更内容の概要： 

1. 以下の項から特定使用成績調査関連情報を削除 

 1.1 安全性検討事項 

 2 医薬品安全性監視計画の概要 

2. 5.1 医薬品安全性監視計画の特定使用成績調査の情報を更新 

変更理由： 

特定使用成績調査を終了したため 
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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 

過敏症（アナフィラキシーを含む） 

 

重要な特定リスクとした理由： 

国内外の製造販売後に、本剤との因果関係が否定できない過敏症（アナフィラキシ

ーを含む）が報告されている。 

COVID-19患者を対象とした第Ⅱ／Ⅲ相試験（002試験パート1及びパート2）では、

本剤800 mg 群でアナフィラキシーの報告はなかったものの、過敏症が9/784例

（1.1%）、プラセボ群で5/775例（0.6%）に認められ、すべて非重篤な事象であっ

た。 

以上より、過敏症を重要な特定されたリスクとした。 

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】 

通常の医薬品安全性監視活動を通じて情報を収集し、過敏症（アナフィラキシーを含

む）の発現状況を詳細に把握する。 

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、「アナフィラキシー」を電子添文の「11.1 重大な

副作用」の項及び患者向医薬品ガイドに記載し、また過敏症関連事象として発疹、

蕁麻疹、紅斑及び血管性浮腫を「11.2 その他の副作用」の項に記載し注意を喚起す

る。 

【選択理由】 

アナフィラキシーの発現状況に関する情報を医療関係者に確実に情報提供し、安全性

に配慮しながら本剤を使用するよう注意を促すことで、過敏症（アナフィラキシーを

含む）のリスクが低下すると考える。 
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重要な潜在的リスク 

骨髄抑制 

 

重要な潜在的リスクとした理由： 

イヌにモルヌピラビル（MOV）を反復投与した実験において、MOV の主要代謝物で

ある N-ヒドロキシシチジン（NHC）の曝露量がヒトに MOV 800 mg を12時間間隔で

投与したときの臨床曝露量の0.4倍以上に相当する用量で、回復性のある骨髄抑制

（すべての造血系細胞に影響）が認められた。MOV を7日間投与した際に循環血の

血球系細胞数及び血小板数に軽度の減少がみられ、14日間の投与で循環血により重度

の変化がみられた。同様の変化はマウス、ラット、ウサギ及びサルでは認められてい

ない。 

健康被験者を対象とした第Ⅰ相試験（004試験）及び COVID-19患者を対象とした第

Ⅱ／Ⅲ相試験（001試験パート1、002試験パート1及び2）、並びに第Ⅱ相試験（006試

験）において、骨髄抑制に関連する有害事象の発現はまれで、発現割合は本剤群とプ

ラセボ群で同程度であった。血液学的パラメータの変化の程度も本剤群とプラセボ群

で同程度であり、好中球数及び血小板数にグレード3又はグレード4の変化は認められ

なかった。 

しかしながら、COVID-19患者を対象とした臨床試験において、ヘモグロビン値のグ

レード3の変化が、001試験パート1では、本剤800 mg 群で3例（6.1%）、プラセボ群で

1例（2.1%）、002試験のパート2では、本剤800 mg 群で1例（0.3%）、プラセボ群で3例

（0.9%）に認められた。002試験パート1及び006試験では、本剤800 mg 群及びプラセ

ボ群のいずれにも変化は報告されなかった。また、COVID-19患者を対象とした臨床

試験において、骨髄抑制に関連する有害事象が以下のとおり報告された。002試験パ

ート2では、本剤800 mg 群で好中球減少症及び血小板数減少各1例（0.3%）、プラセボ

群で血小板数減少2例（0.5%）、免疫性血小板減少症、鉄欠乏性貧血及び白血球減少

症各1例（0.3%）が認められた。001試験パート1では、本剤800 mg 群で血小板数減少

2例（2.8%）、貧血、二系統血球減少症及び好中球数減少各1例（1.4%）、プラセボ群

で血小板減少症及び血小板数減少各1例（1.3%）が認められた。006試験では、本剤

800 mg 群で貧血1例（1.8%）が認められたが、プラセボ群では認められなかった。な

お、002試験パート1では、本剤群及びプラセボ群のいずれにも、該当する有害事象は

認められなかった。 

以上より、骨髄抑制を重要な潜在的リスクとした。 
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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】 

通常の医薬品安全性監視活動を通じて情報を収集するとともに、骨髄抑制の発現状況

を詳細に把握するため。 

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、電子添文の「15. その他の注意」の項に動物実験

でみられた所見を記載し注意を喚起する。 

【選択理由】 

ヒトへの外挿性は明らかではないが、動物（イヌのみ）で骨髄抑制が認められている

ため、電子添文に記載する。 

催奇形性 

 

重要な潜在的リスクとした理由： 

妊娠ラットの器官形成期に MOV を投与した実験において、ヒトに MOV 800 mg を12

時間間隔で投与したときの NHC の臨床曝露量の8倍に相当する用量で催奇形性及び

胚・胎児致死を含む発生毒性が、3倍以上に相当する用量で胎児の発育遅延が認めら

れた。一方で、妊娠ウサギの器官形成期に MOV を投与した実験においては、ヒトに

MOV 800 mg を12時間間隔で投与したときの NHC の臨床曝露量の18倍に相当する用

量で、催奇形性及び胚・胎児致死は認められなかった。 

本剤の臨床試験では、妊娠している女性は組み入れ対象から除外されており、また、

妊娠可能な女性は NHC の全身曝露期間中は避妊することとしていたことから、妊娠

中の本剤の使用に関する臨床データはない。 

以上より、催奇形性を重要な潜在的リスクとした。 

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】 

妊婦に投与された場合、通常の医薬品安全性監視活動を通じて、質問票を用いて妊婦

における安全性と妊娠の転帰に関する情報を収集するため。 
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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、電子添文の「2. 禁忌」、「9.4 生殖能を有する

者」、「9.5 妊婦」の項及び患者向医薬品ガイドに記載し注意を喚起する。 

 追加のリスク最小化活動として、医療従事者向け及び患者向け資材の作成及び提供

を行う。 

【選択理由】 

医療従事者及び患者に対し、催奇形性に関する情報提供を行い、避妊等を含む適正使

用の理解を促し、本剤の胎児への曝露のリスクを最小限にするため。 
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重要な不足情報 

なし 
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1.2 有効性に関する検討事項 

なし 
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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： 

自発報告、文献・学会情報、外国措置報告等の収集・確認・分析に基づく安全対策の検討 

追加の医薬品安全性監視活動 

なし 
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3 有効性に関する調査・試験の計画の概要 

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： 

電子添文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 

医療従事者向け資材（ラゲブリオ®カプセル200mg「妊娠している女性、妊娠している可能性

のある女性、又は妊娠する可能性のある女性」に関するお願い）の作成と提供 

 

【安全性検討事項】 

催奇形性 

【目的】 

本剤の処方又は投薬を行う医療従事者に対して、妊婦又は妊娠している可能性の

ある女性に投与しないよう注意喚起するとともに、問診時に妊娠可能な女性への

本剤投与に際し考慮すべき安全性に関する情報を患者と共に確認するチェックシ

ートを提供し、適正使用を推進する。 

【具体的な方法】 

医療従事者向け資材を作成するとともに本剤納入先に提供する。 

・ラゲブリオ®カプセル200mg 「妊娠している女性、妊娠している可能性のある女

性、又は妊娠する可能性のある女性」に関するお願い 

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処

置】 

安全性定期報告時に妊婦へ投与されていないことを確認する。確認の結果とし

て、リスク最小化活動の更なる強化が必要と判断された場合には、資材の改訂、

配布方法等の実施方法の変更、追加の資材作成等を検討する。 

【報告の予定時期】 

安全性定期報告時 

患者向け資材（ラゲブリオ®カプセル200mg を処方された妊娠する可能性のある女性とご家族

のみなさまへ）の作成と提供 

 

【安全性検討事項】 

催奇形性 

【目的】 

「妊娠する可能性のある女性」に対して、妊娠に係る注意喚起をより認知いただく

ために、妊娠する可能性のある女性患者に提供し、適正使用を推進する。 

【具体的な方法】 

患者向け資材を作成し、企業ホームページに掲載するとともに本剤納入先に提供
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し、資材の活用を依頼する。 

・ラゲブリオ®カプセル200mg を処方された妊娠する可能性のある女性とご家族の

みなさまへ 

【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処

置】 

安全性定期報告時に妊婦へ投与されていないことを確認する。確認の結果とし

て、リスク最小化活動の更なる強化が必要と判断された場合には、資材の改訂、

配布方法等の実施方法の変更、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 

自発報告、文献・学会情報、外国措置報告等の収集・確認・分析に基づく安全対策の検討 

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 なし 販売開始から6

ヵ月後 

終了 提出済み 

（2022年8月提

出） 

特定使用成績調査 目標症例数： 

3,000例 

・安全性定期報

告時 

・調査開始から

半年に達した時

点又は評価可能

な症例の調査票

データが約

1,000例収集さ

れた時点のいず

れか早い時点 

・全症例のデー

タ固定時 

・再審査申請時 

終了 提出済み 

（2023年7月提

出） 
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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 

なし 
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5.3 リスク最小化計画の一覧 

通常のリスク最小化活動 

電子添文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 販売開始から6ヵ月後 終了 

投与に際しての患者への説明と

理解の実施（同意説明文書、患

者ハンドブック） 

・第Ⅱ／Ⅲ相試験パート2

（第Ⅲ相パート）治験総括報

告書作成時 

・安全性定期報告時 

・再審査申請時 

終了 

医療従事者向け資材（ラゲブリ

オ®カプセル200mg 「妊娠して

いる女性、妊娠している可能性

のある女性、又は妊娠する可能

性のある女性」に関するお願

い）の作成と提供 

安全性定期報告時 実施中 

患者向け資材（ラゲブリオ®カ

プセル200mg を処方された妊娠

する可能性のある女性とご家族

のみなさまへ）の作成と提供 

安全性定期報告時 実施中 
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