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ゼプリオンTRI®を適正にご使用いただくために

2. 禁忌（次の患者には投与しないこと）
2.1	昏睡状態の患者［昏睡状態を悪化させるおそれがある。］
2.2	バルビツール酸誘導体等の中枢神経抑制剤の強い影響下にある患者［中枢神経抑制作用が増強さ
れることがある。］

2.3	アドレナリン（アドレナリンをアナフィラキシーの救急治療、又は歯科領域における浸潤麻酔もしくは
伝達麻酔に使用する場合を除く）、クロザピンを投与中の患者［10.1参照］

2.4	本剤の成分、パリペリドン及びリスペリドンに対し過敏症の既往歴のある患者
2.5	中等度から重度の腎機能障害患者（クレアチニン・クリアランス50mL/分未満）［9.2.1、16.6.1参照］

は電子添文からの抜粋
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パリペリドン4週間隔筋注製剤の市販直後調査（販売開始後6ヵ月間）中に発生した死亡事例の集積に対し、安
全性速報の発出を含むパリペリドン4週間隔筋注製剤の適正使用の推進を実施してきた背景より、ゼプリオン
TRI®（本剤）においても突然死等を防止する観点から適正使用の徹底が必要と考えられます。特に実臨床におけ
る本剤の適正使用のポイントとして、下記が挙げられます。

②抗精神病薬との併用リスク：パリペリドン4週間隔筋注製剤からの切替え時や症状
の悪化時には、下記リスクを考慮してください。
●本剤の主活性代謝物はパリペリドンであるため、パリペリドン4週間隔筋注製剤から切替えて本剤を投与する
際には、過量投与にならないよう、本剤の薬物動態を考慮して投与時期、投与量に十分注意し、患者の状態を
十分観察する。
→「Ⅱ ゼプリオンTRI®について 2. ゼプリオンTRI®への切替え方法、6. 投与方法・薬物動態に関するQ&A Q13、Q14」（p4、18、19）の項参照

●本剤による治療期間中に病状の悪化や再発などの徴候への対応のため、抗精神病薬の追加が必要となった場
合は、本剤の投与中止を検討する。
→「Ⅱ ゼプリオンTRI®について 6. 投与方法・薬物動態に関するQ&A Q11」（p17）の項、「Ⅳ その他の注意事項 ■経口抗精神病薬等との併用」
（p25）の項参照

③ 患者の状態の適切な把握：本剤を投与する際は、患者の病状、副作用、健康状態を
把握するようにしてください。
●本剤の投与間隔は12週間と長いことから、本剤投与後には副作用の発現に注意し、次回投与までの間も患者
の状態を十分に観察すること。特に本剤投与開始後早期においては、これまでの受診頻度も踏まえた上で、
より慎重に患者の状態を観察する。

●それぞれの患者に対する適切な通院頻度は薬物治療だけでなく、患者の病状や心理社会的治療などを考慮
して設定する。

●パリペリドン4週間隔筋注製剤から本剤への切替えにより通院間隔を延長させた場合、一部の患者ではこれら
の状況の把握が十分できない可能性があるため、各施設の医療関係者（医師、薬剤師、看護師、精神保健福祉
士、保健師、臨床心理士等）は、患者や家族の状況や希望を加味しつつ、適切な通院頻度、及び通院を補う患者
の状態の把握方法（電話連絡、患者宅への訪問）を検討する。
→「Ⅱ ゼプリオンTRI®について 3. 患者の状態の適切な把握」（p5）の項参照

投
与
前

投
与
時

投
与
後

①適切な対象患者の選択：下記のプロセスを遵守した上で、本剤の適切な対象患者
を選択してください。
●他の抗精神病薬を併用せずにパリペリドン4週間隔筋注製剤を4ヵ月以上継続＊し、パリペリドン4週間隔筋注製
剤による治療の安全性・忍容性及び症状が安定していることを確認する。
＊本剤への切替え前のパリペリドン4週間隔筋注製剤の少なくとも最後の2回は同用量
→「Ⅱ ゼプリオンTRI®について 2. ゼプリオンTRI®への切替え方法」（p4）の項参照

●患者や家族等に十分、本剤の特性について説明して理解を得る。
→「Ⅱ ゼプリオンTRI®について 1. ゼプリオンTRI®の対象患者とゼプリオンTRI®導入と継続による臨床的期待」（p3）の項参照

統合失調症の経過とパリペリドン治療におけるゼプリオンTRI®の位置づけ

急性期

経口剤

リスペリドン又は
パリペリドン

維持期
安定化期 安定期

LAI

パリペリドン4週間隔筋注製剤 ゼプリオンTRI®

過去にパリペリドン又はリスペリドンでの治
療経験がない場合には、まず、一定期間経
口パリペリドン又は経口リスペリドン製剤を
投与し、治療反応性及び忍容性が確認され
た統合失調症患者が対象となります。

パリペリドン4週間隔筋注製剤が4ヵ月以上
投与され、安全性・忍容性が確認された統合
失調症患者が対象となります。急性期の治療
や複数の抗精神病薬の併用を必要とするよ
うな不安定な患者には投与しないでください。

Ⅰ ゼプリオンTRI®の適正使用のポイント
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1. �ゼプリオンTRI®の対象患者と 
ゼプリオンTRI®導入と継続による臨床的期待
ゼプリオンTRI®（本剤）は、パリペリドン4週間隔筋注製剤が4ヵ月以上投与され、安全性・忍容性が確認された
統合失調症患者が対象となります。急性期の治療や複数の抗精神病薬の併用を必要とするような不安定な患者に
は投与しないでください。
日本人集団を含む国際共同第Ⅲ相試験（PSY-3011試験）において、本剤の48週時までの非再発率は、ゼプリ

オンTRI®群で91.2％、パリペリドン4週間隔筋注製剤群で90.0％で、非劣性が検証されました1）〔Kaplan-Meier法
で推定した投与群間の非再発率の差（ゼプリオンTRI®群−パリペリドン4週間隔筋注製剤群）：1.2％（95％信頼
区間：−2.7, 5.1）、非劣性マージン：−15％（検証的解析結果）〕。（この試験の安全性1）は「付録　国際共同第Ⅲ相
試験（PSY-3011試験）における副作用発現状況」（p26）の項参照）
本剤の導入と継続が順調に進んだ場合、下表に示したような臨床的期待が得られる可能性があります。

表 ゼプリオンTRI®の導入と継続による臨床的期待

注射の負担の軽減

LAIを使用した患者へのアンケート調査報告で、注射時疼痛や注射への恐怖はLAI
に対して不満足と感じた主な要因であり2）,3）、注射間隔を延長することによって、	
注射に関する身体的及び精神的な負担を軽減し、LAIの受け入れを促進できる	
可能性があります。さらに注射の間隔を延長することで、患者のセルフスティグマを
軽減できるかもしれません。

通院負担の軽減

長期間にわたる再発予防のために通院と治療を継続することは、容易なことでは
ありません。特に病院が遠方であったり、離島に在住したりしている場合など、また
は就労や就学に伴い社会生活で多忙な患者などでは、本剤の導入により通院のタ
イミングを調整できるため通院負担を軽減し、維持治療の継続促進に貢献できる
可能性があります。なお、本剤の投与間隔は12週間と長いことから、本剤投与後
には副作用の発現に注意し、次回投与までの間も患者の状態の十分な観察が
必要です。特に本剤投与開始後早期においては、これまでの受診頻度も踏まえた
上で、より慎重に患者の状態を観察してください。

投与の確実性向上

本剤により抗精神病薬投与の確実性が向上することによって、患者や医療関係者
だけでなく、家族の大きな安心につながると考えられます。その結果、患者を家庭
に受け入れ、心理社会的治療に家族が参加する余裕を生み出せる可能性があり
ます4）。

Ⅱ ゼプリオンTRI®について

【ゼプリオンTRI®電子添文〔2025年12月改訂（第6版）〕】
4. 効能又は効果
統合失調症（パリペリドン4週間隔筋注製剤による適切な治療が行われた場合に限る）

5. 効能又は効果に関連する注意
本剤の投与開始に際しては、他の抗精神病薬を併用せずにパリペリドン4週間隔筋注製剤が4ヵ月以上継続して投与され、安全性・忍容性が確認された、症
状が安定している患者に投与すること。[7.1参照]



ゼプリオンTRI®を適正にご使用いただくために

4

適
正
使
用
の
ポ
イ
ン
ト

ゼ
プ
リ
オ
ン
T
R
I
®
に
つ
い
て

重
大
な
副
作
用

そ
の
他
の
注
意
事
項

付
録
／
文
献一覧

2. ゼプリオンTRI®への切替え方法
パリペリドン4週間隔筋注製剤最終投与の4週間後に、ゼプリオンTRI®（本剤）をパリペリドンとして3.5倍量、
三角筋又は臀部筋内に初回投与し、その後は12週間に1回投与します。

ゼプリオンTRI®への切替え方法

※1 25～150mgに増減可
※2 25～150mgに増減可（増量は1回あたり50mgを超えないこと）
※3 切替え前のパリペリドン4週間隔筋注製剤の少なくとも最後の2回が同用量である患者に本剤を投与すること（25mgを投与している患者では本剤を投

与しないこと）。
※4 パリペリドン4週間隔筋注製剤投与量（パリペリドンとして）の3.5倍量を投与すること。
※5 パリペリドン4週間隔筋注製剤投与期間中にベンゾジアゼピン系薬剤等を併用した患者においては、個々の患者の状態に十分注意して投与すること。
※6 本剤投与の際には、以下の表に従った注射針を用いること。

三角筋内へ投与時 体重90kg未満の場合：22G、針の長さ1インチ（25mm）
体重90kg以上の場合：22G、針の長さ1½インチ（38mm）
22G、針の長さ1½インチ（38mm）臀部筋内へ投与時

150mg 100mg 75mg

三角筋 三角筋 三角筋
又は臀部筋

三角筋
又は臀部筋

以降も4週に1回 以降も12週に1回

投与開始 1週後 4週後
（投与開始5週後）

4週後
（投与開始9週後）

パリペリドン4週間隔筋注製剤 ゼプリオンTRIⓇ切替え

投与部位

投与間隔

血漿中濃度
（イメージ）

用量

維持治療（4ヵ月以上継続） 維持治療投与開始

三角筋
又は臀部筋

最終投与

三角筋
又は臀部筋※6

パリペリドン4週間隔筋注製剤
最終投与の4週後

三角筋
又は臀部筋※6

ゼプリオンTRI®
初回投与12週後

※3、4、5 ※4

75mg

※2

75mg
263mg 263mg

※1

【ゼプリオンTRI®電子添文〔2025年12月改訂（第6版）〕】
6. 用法及び用量
本剤は、パリペリドン4週間隔筋注製剤が4ヵ月以上継続して投与され、適
切な治療が行われた患者に対し、最終投与の4週間後から切り替えて使用
する。
通常、成人には、パリペリドンとして、パリペリドン4週間隔筋注製剤最終投
与量の3.5倍量を、12週間に1回、三角筋又は臀部筋に筋肉内投与する。 

7. 用法及び用量に関連する注意
7.1 本剤は、下記の投与量で、パリペリドン4週間隔筋注製剤から切り替えて投

与すること。本剤はパリペリドン4週間隔筋注製剤により適切に治療され、
切替え前のパリペリドン4週間隔筋注製剤の少なくとも最後の2回が同用
量である患者に投与すること。なお、パリペリドン4週間隔筋注製剤25mg
からの切替えが可能な本剤の用量はないため、パリペリドン4週間隔筋注
製剤25mgを投与している患者では本剤を投与しないこと。［5.参照］
パリペリドン4週間隔筋注製剤投与量

（パリペリドンとして）
本剤投与量

（パリペリドンとして）
  25mg なし
  50mg 175mg
  75mg 263mg
100mg 350mg
150mg 525mg

7.2 軽度腎機能障害患者（クレアチニン・クリアランス50mL/分以上80mL/
分未満）への投与量は、パリペリドンとして350mgを超えないこと。
［9.2.2、16.6.1参照］

7.3 本剤からパリペリドン4週間隔筋注製剤へ切替えの際は下記の投与量に
従って、本剤の最終投与の12週後に投与を開始すること。

本剤投与量
（パリペリドンとして）

パリペリドン4週間隔筋注製剤投与量
（パリペリドンとして）

175mg   50mg
263mg   75mg
350mg 100mg
525mg 150mg

7.4 本剤の即時の用量調節は困難であることから、本剤投与中に症状の悪化
が認められた場合や本剤の減量が必要となった場合は、以下のように対
応し、本剤で用量調節を行わないこと。［8.1、16.1参照］

7.4.1 本剤投与中に症状の悪化が認められた場合は、患者の状態を十分観察
し、抗精神病薬の追加が必要となった場合は、本剤の投与中止を検討
すること。本剤の投与再開は、本剤以外の抗精神病薬により用量調節
を行い、パリペリドン4週間隔筋注製剤により適切に治療された場合に
行うこと。なお、本剤の主活性代謝物はパリペリドンであるため、リスペ
リドン若しくはパリペリドン製剤を投与する場合には、過量投与になら
ないよう、本剤の薬物動態を考慮して投与時期、投与量に十分注意し、
患者の状態を十分観察すること。

7.4.2 本剤の減量が必要となった場合は、本剤の投与中止を検討すること。本
剤の投与再開は、本剤以外の抗精神病薬により用量調節を行い、パリ
ペリドン4週間隔筋注製剤により適切に治療された場合に行うこと。

7.5 本剤は持効性製剤であることから、投与中止後も患者の症状を慎重に観
察し、副作用等の発現に十分に注意すること。［8.1、16.1参照］

7.6 本剤を12週間隔以外の投与間隔で投与した場合の有効性及び安全性は
確立していないことから、本剤は用法及び用量を遵守して投与すること。
やむを得ず投与間隔が空いた場合に、本剤又はパリペリドン4週間隔筋
注製剤を再開する場合には、本剤最終投与からの経過期間に基づき以下
の投与方法を参考にすること。

7.6.1 経過期間が4ヵ月未満であった場合は、再開前と同用量の本剤を投与す
る。

7.6.2 経過期間が4ヵ月以上9ヵ月以下の場合は、パリペリドン4週間隔筋注製
剤を用いて再開する。ただし、初回投与時と同じ用量で再開すると血中
濃度が高くなるおそれがあることから、過量投与にならないよう、本剤
の薬物動態を考慮してパリペリドン4週間隔筋注製剤を用いて以下の
投与方法で再開する。
最 終 投 与 時
の本剤投与量
（パリペリドン
として）

再開後のパリペリドン4週間
隔筋注製剤投与量（三角筋内
投与）（パリペリドンとして）

再開後の本剤投与量
（パリペリドンとして）

再開1日目 再開8日目 再開8日目から4週間後
175mg   50mg   50mg 175mg
263mg   75mg   75mg 263mg
350mg 100mg 100mg 350mg
525mg 100mg 100mg 525mg

7.6.3 経過期間が9ヵ月超の場合は、パリペリドン4週間隔筋注製剤を用いて
初回投与時と同じ用量で投与を再開する。



ゼプリオンTRI®を適正にご使用いただくために

5

適
正
使
用
の
ポ
イ
ン
ト

ゼ
プ
リ
オ
ン
T
R
I
®
に
つ
い
て

重
大
な
副
作
用

そ
の
他
の
注
意
事
項

付
録
／
文
献一覧

3. 患者の状態の適切な把握
ゼプリオンTRI®（本剤）を実臨床の中で適正に使用するために、以下の点に注意してください。
・�精神症状や副作用の把握については、患者の診察に加えて、家族や関わっているスタッフ等からの情報も参考
にする。アキネジアやヒポキネジアなど軽微な錐体外路症状、アカシジア、軽微な嚥下障害、過剰鎮静作用など
のチェックは副作用の早期発見や本剤の用量調節に役立つと考えられる。
・�定期的に肝機能、腎機能、血糖などの臨床検査や心電図検査などを行う。
・�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た場合にのみ
投与する。
・高齢患者については慎重に経過を観察する。
・注射部位反応をチェックする。
・体重や血圧なども定期的に測定する。
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4. 取扱い方法

注意：針は同梱されていない

・アルコール消毒綿 ・ガーゼ ・絆創膏

注射部位と体重から、適切な注射針を選択する。

その他の準備する物

三角筋内へ投与する場合 臀部筋内へ投与する場合

プレフィルドシリンジの部位

キャップ

【 適切な注射針の太さ、長さ 】

薬剤
確認窓

フィンガー
グリップ

プランジャー
ロッド

シリンジと
注射針の接合部

シリンジ
（薬剤入り）

1 注射針の選択

三角筋
体重90㎏未満 体重90㎏以上

臀部筋

ゼプリオン
 TRI®

パリペリドン
4週間隔
筋注製剤

22G
1インチ
（25mm）

22G
1½インチ
（38mm）

22G
1½インチ
（38mm）

23G
1インチ
（25mm）

22G
1½インチ
（38mm）

22G
1½インチ
（38mm）

【重要事項】
・�ゼプリオンTRI®の投与は医療従事者が行うこと。
・�ゼプリオンTRI®はパリペリドン4週間隔筋注製剤よりも長く激しい振盪を必要とする。シリンジの先端を上
に向けた状態で、15秒以上シリンジを激しく振盪する（2：注射準備を参照）。
・�ゼプリオンTRI®は、1回使い切りで投与すること。
・�分割して注射せず、1回で全量使い切ること。
・�ゼプリオンTRI®は筋肉内のみに投与し、他の経路から投与しないこと。
・�筋肉の奥深くまでゆっくりと刺入し、血管への注射を避けるように注意する。
・�投与前に電子添文をよく読むこと。
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激しく振盪

振盪後、均一な白色の懸濁
液となっていることを薬剤確
認窓から確認する。

注：小さな気泡がみられるこ
とがあるが、問題ない。

先端を上に向けてシリンジを
持つ。

シリンジを上向きに持ち、
キャップを回して取り外す。

シリンジ内の懸濁液が均質と
なるよう、シリンジを15秒以
上激しく振盪する。
振盪後5分以上経過した場合は、
再度15秒以上激しく振盪する。
［パリペリドン4週間隔筋注製剤
より長く激しく振盪する必要が
ある。］

注射針を上に向けた状態でプ
ランジャーロッドをゆっくり押し
て、シリンジから空気を抜く。

注：プランジャーロッドを押しに
くい場合は、プランジャーロッ
ドをゆっくり引き戻してからもう
一度押す。

□ 激しく振盪する

懸濁液の確認

秒
15

シリンジの接合部に注射針を時計回りに回し
て取り付ける。

注射針のキャップをまっすぐ引いて取り外す。 

注射針のキャップを取り外す際、回しながら
取り外してしまうと注射針が外れてしまうた
め、注射針のキャップについてはまっすぐ引
いて取り外すこと。

2

1

シリンジの持ち方

3 注射準備

2 注射準備

2

1

振盪操作が十分でないと
（懸濁が不十分となり）全量
投与ができないことがある。

注意
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激しく振盪

振盪後、均一な白色の懸濁
液となっていることを薬剤確
認窓から確認する。

注：小さな気泡がみられるこ
とがあるが、問題ない。

先端を上に向けてシリンジを
持つ。

シリンジを上向きに持ち、
キャップを回して取り外す。

シリンジ内の懸濁液が均質と
なるよう、シリンジを15秒以
上激しく振盪する。
振盪後5分以上経過した場合は、
再度15秒以上激しく振盪する。
［パリペリドン4週間隔筋注製剤
より長く激しく振盪する必要が
ある。］

注射針を上に向けた状態でプ
ランジャーロッドをゆっくり押し
て、シリンジから空気を抜く。

注：プランジャーロッドを押しに
くい場合は、プランジャーロッ
ドをゆっくり引き戻してからもう
一度押す。

□ 激しく振盪する

懸濁液の確認

秒
15

シリンジの接合部に注射針を時計回りに回し
て取り付ける。

注射針のキャップをまっすぐ引いて取り外す。 

注射針のキャップを取り外す際、回しながら
取り外してしまうと注射針が外れてしまうた
め、注射針のキャップについてはまっすぐ引
いて取り外すこと。

2

1

シリンジの持ち方

3 注射準備

2 注射準備

2

1

振盪操作が十分でないと
（懸濁が不十分となり）全量
投与ができないことがある。

注意
アルコール消毒綿で注射部位
をふき、自然乾燥させる。
ゼプリオンTRI®は筋肉内のみ
に投与し、他の経路から投与し
ないこと。

注射部位をもまずに、絞った
アルコール消毒綿（もしくは乾
綿）で軽く押さえる。少量の出
血や薬液が認められる場合
は、しばらく押さえておく。注
射部位の皮膚の変化やしび
れ、激しい痛みがないか確認
する。必要に応じて絆創膏を
使用する。

□ 注射部位を確認する

注射完了後、注射針及びシリン
ジを安全に適切な方法で廃棄
する。

4 注 射 

5 注射後

注射部位の選択

三角筋

臀部筋

注射部位の確認

プランジャーロッドを最後まで押し、
シリンジ内の薬液が全量投与できた
かを確認する。その後、注射針を素
早く抜く。

□ シリンジ内の全量を投与する

皮膚を伸展し、選択した三角筋又は
臀部筋内に深く垂直に刺入する。プ
ランジャーロッドを軽くひき、血液の
逆流としびれがないことを確認し、シ
リンジ内の薬液をゆっくり投与する。

□ 90°の角度で刺入する

薬液を全量投与する

【投与時の注意】
（1）�他の注射液と混合又は希釈して使用しないこと。シリンジを15

秒以上激しく振盪し、確実に懸濁させた後、5分以内にゼプリオン
TRI®を投与すること。

（2）�三角筋又は臀部筋内のみに投与する。
（3）�注射部位は毎回左右交互とし、同一部位への反復注射は行わない

こと。
（4）�選択した三角筋又は臀部筋内に深く垂直に刺入し、シリンジ内の全

量をゆっくり投与すること。
（5）注射部位をもまないように患者に指示すること。
（6）注射部位に疼痛、硬結をみることがある。
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5. 薬物動態
■単回投与：PSY-1005試験（外国人データ）5）

統合失調症患者及び統合失調感情障害患者注）に本剤175及び525mgを三角筋内に、並びに350及び
525mgを臀部筋内に単回投与したときの血漿中パリペリドン濃度は緩やかに上昇し、投与23～31日後にCmaxに
達した後、緩やかに低下し、本剤175mgを三角筋内に投与した場合を除き最終測定時の投与後544日において
も定量可能でした。
注）�本剤の効能又は効果は「統合失調症（パリペリドン4週間隔筋注製剤による適切な治療が行われた場合に限る）」である。

統合失調症患者及び統合失調感情障害患者の三角筋又は臀部筋内に単回投与したときの
血漿中パリペリドン濃度推移

血
漿
中
濃
度

投与後の時間

110

100

90

80

70

60

50

40

30

20

10

0

（ng/mL）

0 （日）68 136 204 272 340 408 476 544

175mg三角筋内投与（n=25）
350mg臀部筋内投与（n=24）
525mg三角筋内投与（n=24）
525mg臀部筋内投与（n=24）

平均値±S.D.

統合失調症患者及び統合失調感情障害患者の三角筋又は臀部筋内に単回投与したときの
血漿中パリペリドンの薬物動態パラメータ

投与量
投与部位 Cmax（ng/mL） tmax

a）（day） AUC∞（ng·h/mL） t1/2（day）

175mg
三角筋内

25.8±13.0
（n=25）

24.0（5.0－56.1）
（n=25）

50,407±16,376
（n=22）

56.6±32.6
（n=22）

350mg
臀部筋内

44.0±38.5
（n=24）

31.0（5.0－84.1）
（n=24）

101,244±32,718
（n=16）

94.7±73.2
（n=19）

525mg
三角筋内

80.0±75.8
（n=24）

24.5（1.0－55.0）
（n=24）

144,173±38,128
（n=22）

60.7±29.0
（n=22）

525mg
臀部筋内

63.8±38.1
（n=24）

23.0（2.0－41.0）
（n=24）

145,611±50,623
（n=18）

91.8±66.7
（n=20）

平均値±S.D.
a）：中央値（範囲）
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■反復投与：PSY-3011試験（日本人及び外国人データ）6）

統合失調症患者にパリペリドン4週間隔筋注製剤を17週投与した後、本剤（175、263、350及び525mg）に
切り替えて12週間隔で反復投与したときの血漿中パリペリドン濃度は、対応する用量のパリペリドン4週間隔筋注
製剤（50、75、100及び150mg）を反復投与したときと同程度でした。
本剤及びパリペリドン4週間隔筋注製剤を反復投与したとき、本剤の投与量を350mg、パリペリドン4週間隔筋

注製剤の投与量を100mgに補正した血漿中パリペリドンのCmax及びAUCτ※は本剤とパリペリドン4週間隔筋注
製剤でほぼ同程度でした。本剤を反復投与したときの血漿中パリペリドンのCmax及びAUCτ※は175～525mgの
範囲で用量に比例して増加し、パリペリドン4週間隔筋注製剤を反復投与したときの血漿中パリペリドンのCmax及
びAUCτ※は50～150mgの範囲でほぼ用量に比例して増加しました。
血漿中パリペリドン濃度のピーク/トラフ比（平均値）は用量にかかわらず同程度であり、パリペリドン4週間隔筋
注製剤（1.30～1.63）と比較して本剤（1.86～2.54）で高値でした。
※12週間隔のAUC：パリペリドン4週間隔筋注製剤についてはAUCτ＊3を算出

456372288204120
試験日

平均値±S.D.

血
漿
中
濃
度

80

60

40

20

0

（ng/mL）

4週間隔筋注製剤群
　50mg（n=16）
　75mg（n=49）
　100mg（n=228）
　150mg（n=263）

本剤群
   175mg（n=13）
　263mg（n=49）
　350mg（n=197）
　525mg（n=218）

試験日372日の投与日から次回投与日
（本剤群：456日、パリぺリドン4週間隔
筋注製剤群：400日）までの血漿中パリ
ペリドン濃度推移

血
漿
中
濃
度

120

100

80

60

40

20

0

（ng/mL）

414 428 442 456400386372
試験日

平均値±S.D.

4週間隔筋注製剤群
　　   50mg（n=16）
　　   75mg（n=49）
　　   100mg（n=228）
　　   150mg（n=263）

本剤群
　　   175mg（n=13）
　　   263mg（n=49）
　　   350mg（n=197）
　　   525mg（n=218）

統合失調症患者にパリペリドン
4週間隔筋注製剤を17週投与し
た後、試験日120日にランダム
化し、本剤に切り替えて12週間
隔で反復投与※1したとき（↑）、
又はパリペリドン4週間隔筋注製
剤を4週間隔で反復投与※2した
ときの血漿中パリペリドンのトラ
フ濃度推移

統合失調症患者にパリペリドン4週間
隔筋注製剤を17週投与した後、試験
日120日にランダム化し、本剤に切り
替えて12週間隔で反復投与※1したと
き、又はパリペリドン4週間隔筋注製
剤を4週間隔で反復投与※2したとき
の、試験日372日に本剤4回目投与
（↑）及び4週間隔筋注製剤10回目投
与（↑）後の投与間隔における血漿中
パリペリドン濃度推移

※1 �本剤群：パリペリドン4週間隔筋注製剤を初回150mg、1週後に2回目100mgを三角筋内投与し、その後、4週間隔で50、75、100及び150mgを三角筋
又は臀部筋内に3回投与した後、本剤175、263、350及び525mgに切り替えて12週間隔で三角筋又は臀部筋内に反復投与

※2 �パリペリドン4週間隔筋注製剤群：パリペリドン4週間隔筋注製剤を初回150mg、1週後に2回目100mgを三角筋内投与し、その後、4週間隔で50、75、
100及び150mgを三角筋又は臀部筋内に反復投与
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■�外因性要因（投与部位）：単回投与PSY-1005試験、反復投与PSY-3011、3012試験（日本人及び
外国人データ）
統合失調症患者及び統合失調感情障害患者注）に本剤を三角筋（175、300、450及び525mg）又は臀部筋

（75、150、350、450及び525mg）内に単回投与したときの血漿中パリペリドンのAUC∞及びCmaxは用量に比例
して増加しました。本剤の投与量を350mgに補正したAUC∞は三角筋内投与時と臀部筋内投与時とで同程度で
あり、Cmaxは三角筋内投与時で27％高値でした5）。この結果は、脂肪組織は筋肉組織に比べて血管分布が少ない
ため、本剤を脂肪組織内に投与した場合、筋肉組織内に投与した場合と比較して循環血へのパリペリドンの移行
が遅延することに起因し、投与部位間で筋肉組織と脂肪組織の分布が異なることで本剤を臀部筋内に投与したと
きのパリペリドンの循環血への移行が三角筋内投与時より遅いことを反映していると考えられます。
また、統合失調症患者に本剤を反復投与したときの血漿中パリペリドンの薬物動態パラメータを投与部位で層
別して比較したところ、本剤の投与量を350mgに補正したCmax及びAUCτは、三角筋内投与時の方が臀部筋内投
与時と比べてやや高かったものの、その差はわずかでした6）, 7）。
注）�本剤の効能又は効果は「統合失調症（パリペリドン4週間隔筋注製剤による適切な治療が行われた場合に限る）」である。
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■定常状態到達後に投与間隔が3ヵ月超空いた場合（外国人データ）8）

651例の統合失調症患者及び統合失調感情障害患者注）の成績を対象として母集団薬物動態解析を実施し、
構築された血漿中パリペリドン濃度推移に関するモデルを用い、定常状態到達後に本剤を用法及び用量通りに投与
できず投与間隔が空いた場合の投与再開について探索的に検討しました。なお、以下に記載された投与方法は本
剤の用法及び用量外であり、電子添文において推奨する適切な投与方法ではありません。以下に記載された投与
方法で本剤を投与した場合の有効性及び安全性は確認されていません。
注）�本剤の効能又は効果は「統合失調症（パリペリドン4週間隔筋注製剤による適切な治療が行われた場合に限る）」である。

a）定常状態到達後に投与間隔が3ヵ月超から4ヵ月未満空いた場合
定常状態到達後に投与間隔が3ヵ月超から4ヵ月未満空いた後（本シミュレーションでは15週空いた後､下図の
44週）に同用量の本剤を12週間隔で投与したとき、定常状態と同程度の血漿中パリペリドン濃度が得られると推
定されました。

（ng/mL）

（週）0 5 9 13 17 29 41 51 61

血
漿
中
濃
度

時間

100

10

1

0.1

投
与
予
定
日

15週

12週 12週

パリペリドン4週間隔筋注製剤を17週投与（初回150mg、1週後に2回目100mgを三角筋内投与し、その後150mgを4週間隔で3回投
与）した後、本剤525mgに切り替えて12週間隔で反復投与（↑）した後、投与間隔が15週空いた場合に、本剤525mgを12週間隔で反復
投与（↑）したときの推定血漿中パリペリドン濃度
（線：中央値、網掛け：90％予測区間）

【ゼプリオンTRI®電子添文〔2025年12月改訂（第6版）〕】
7. 用法及び用量に関連する注意（一部抜粋）
7.6 本剤を12週間隔以外の投与間隔で投与した場合の有効性及び安全性は確立していないことから、本剤は用法及び用量を遵守して投

与すること。やむを得ず投与間隔が空いた場合に、本剤又はパリペリドン4週間隔筋注製剤を再開する場合には、本剤最終投与からの
経過期間に基づき以下の投与方法を参考にすること。

7.6.1 経過期間が4ヵ月未満であった場合は、再開前と同用量の本剤を投与する。
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b）定常状態到達後に投与間隔が4～9ヵ月空いた場合
定常状態到達後に投与間隔が4～9ヵ月空いた後（本シミュレーションでは9ヵ月､下図の65週）にパリペリドン
4週間隔筋注製剤を対応する用量（電子添文参照：本剤が525mgの場合、パリペリドン4週間隔筋注製剤は
100mgです）で1週間隔で2回三角筋内投与し、それ以降同用量の本剤を12週間隔で投与したとき、定常状態と
同程度の血漿中パリペリドン濃度が得られると推定されました。

（ng/mL）

（週）0 817161514129171395

血
漿
中
濃
度

時間

100

10

1

0.1

投
与
予
定
日

9ヵ月

12週 12週

パリペリドン4週間隔筋注製剤を17週投与（初回150mg、1週後に2回目100mgを三角筋内投与し、その後150mgを4週間隔で3回投
与）した後、本剤525mgに切り替えて12週間隔で反復投与（↑）した後、投与間隔が9ヵ月空いた場合に、パリペリドン4週間隔筋注製剤
100mgを1週間隔で2回三角筋内投与（↑）した後に本剤525mgを12週間隔で反復投与（↑）したときの推定血漿中パリペリドン濃度
（線：中央値、網掛け：90％予測区間）

【ゼプリオンTRI®電子添文〔2025年12月改訂（第6版）〕】
7. 用法及び用量に関連する注意（一部抜粋）
7.6 本剤を12週間隔以外の投与間隔で投与した場合の有効性及び安全性は確立していないことから、本剤は用法及び用量を遵守して投

与すること。やむを得ず投与間隔が空いた場合に、本剤又はパリペリドン4週間隔筋注製剤を再開する場合には、本剤最終投与からの
経過期間に基づき以下の投与方法を参考にすること。

7.6.2 経過期間が4ヵ月以上9ヵ月以下の場合は、パリペリドン4週間隔筋注製剤を用いて再開する。ただし、初回投与時と同じ用量で再
開すると血中濃度が高くなるおそれがあることから、過量投与にならないよう、本剤の薬物動態を考慮してパリペリドン4週間隔筋
注製剤を用いて以下の投与方法で再開する。

最終投与時の本剤投与量
（パリペリドンとして）

再開後のパリペリドン4週間隔筋注製剤投与量
（三角筋内投与）（パリペリドンとして）

再開後の本剤投与量
（パリペリドンとして）

再開1日目 再開8日目 再開8日目から4週間後
175mg   50mg   50mg 175mg
263mg   75mg   75mg 263mg
350mg 100mg 100mg 350mg
525mg 100mg 100mg 525mg
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c）定常状態到達後に投与間隔が9ヵ月を超えて空いた場合
定常状態到達後に投与間隔が9ヵ月を超えて空いた後（本シミュレーションでは10ヵ月､下図の69週）にパリペ

リドン4週間隔筋注製剤の用法及び用量で17週反復投与した後、本剤を12週間隔で投与したとき、定常状態と同
程度の血漿中パリペリドン濃度が得られると推定されます。すなわち9ヵ月以上投与間隔が空いた場合は「2．ゼプ
リオンTRI®への切替え方法（p4）」に示したような方法をもう一度行うことになります。

（ng/mL）

（週）0 11110181 917161514129171395

血
漿
中
濃
度

時間

100

10

1

0.1

投
与
予
定
日

12週 12週

10ヵ月

パリペリドン4週間隔筋注製剤を17週投与（初回150mg、1週後に2回目100mgを三角筋内投与し、その後150mgを4週間隔で3回投
与）した後、本剤525mgに切り替えて12週間隔で反復投与（↑）した後、投与間隔が9ヵ月を超えて空いた場合に、パリペリドン4週間隔
筋注製剤を初回150mg、1週後に2回目100mgを三角筋内投与（↑）し、その後、4週間隔で150mgを3回反復投与（↑）した後に本剤
525mgを12週間隔で投与（↑）したときの推定血漿中パリペリドン濃度
（線：中央値、網掛け：90％予測区間）

【ゼプリオンTRI®電子添文〔2025年12月改訂（第6版）〕】
7. 用法及び用量に関連する注意（一部抜粋）
7.6 本剤を12週間隔以外の投与間隔で投与した場合の有効性及び安全性は確立していないことから、本剤は用法及び用量を遵守して投

与すること。やむを得ず投与間隔が空いた場合に、本剤又はパリペリドン4週間隔筋注製剤を再開する場合には、本剤最終投与からの
経過期間に基づき以下の投与方法を参考にすること。

7.6.3 経過期間が9ヵ月超の場合は、パリペリドン4週間隔筋注製剤を用いて初回投与時と同じ用量で投与を再開する。
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ゼプリオンTRI®の投与間隔が空いた場合の対応
投与間隔が3ヵ月超から4ヵ月未満空いた場合

開始投与時の本剤投与量
（パリペリドンとして）

再開後のパリペリドン4週間隔筋注製剤投与量
（三角筋内投与）（パリペリドンとして）

再開後の本剤投与量
（パリペリドンとして）

再開1日目
175mg
263mg
350mg
525mg

50mg
75mg
100mg
100mg

50mg
75mg
100mg
100mg

175mg
263mg
350mg
525mg

再開8日目 再開8日目から4週間後

投与間隔が3ヵ月超～4ヵ月未満空いた場合は、すぐに本剤を投与し、以降は用法及び用量どおりに投与する等、薬物動態に関する情報を参考に投与量を
検討してください。

投与間隔が4～9ヵ月空いた場合は、まずパリペリドン4週間隔筋注製剤を下の表に示した用量で1週間おきに2回投与してから本剤を投与する等、薬物動態
に関する情報を参考に投与量を検討してください。

投与間隔が9ヵ月を超えて空いた場合は、パリペリドン4週間隔筋注製剤をその用法及び用量に従って投与し、少なくとも17週投与し安全性・忍容性が確認
された後、本剤を投与する等、薬物動態に関する情報を参考に投与量を検討してください。

3ヵ月 9ヵ月超 3ヵ月3ヵ月4週間 4週間 4週間 4週間

ゼプリオン
TRI®

1週間

3ヵ月 4～9ヵ月 3ヵ月3ヵ月4週間

ゼプリオン
TRI®

1週間

3ヵ月 3ヵ月超～4ヵ月未満 3ヵ月3ヵ月

表：最終投与から4～9ヵ月空いた場合の対応方法

※ 本剤への切り替え前の少なくとも最後の2回は同用量

ゼプリオン
TRI®

ゼプリオン
TRI®

ゼプリオン
TRI®

ゼプリオン
TRI®

ゼプリオン
TRI®

ゼプリオン
TRI®

ゼプリオン
TRI®

投与間隔が4～9ヵ月空いた場合

投与間隔が9ヵ月を超えて空いた場合

パリペ
リドン
4週間隔
筋注製剤

パリペ
リドン
4週間隔
筋注製剤

パリペ
リドン
4週間隔
筋注製剤

パリペ
リドン
4週間隔
筋注製剤

パリペ
リドン
4週間隔
筋注製剤

パリペ
リドン
4週間隔
筋注製剤

パリペ
リドン
4週間隔
筋注製剤

【ゼプリオンTRI®電子添文〔2025年12月改訂（第6版）〕】
6. 用法及び用量
本剤は、パリペリドン4週間隔筋注製剤が4ヵ月以上継続して投与され、適切な治療が行われた患者に対し、最終投与の4週間後から切り替
えて使用する。
通常、成人には、パリペリドンとして、パリペリドン4週間隔筋注製剤最終投与量の3.5倍量を、12週間に1回、三角筋又は臀部筋に筋肉内投
与する。
8. 重要な基本的注意（一部抜粋）
8.1 �本剤は持効性製剤であり、精神症状の再発及び再燃の予防を目的とする製剤であることから、急性期の治療や複数の抗精神病薬の併
用を必要とするような不安定な患者には用いないこと。また、一度投与すると直ちに薬物を体外に排除する方法がなく、投与中止後も
長期間血中濃度が持続するため、本剤を投与する場合は、予めその必要性について十分に検討し、副作用の予防、副作用発現時の処
置、過量投与等について十分留意すること。［7.4、7.5、11.、13.、16.1参照］
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6. 投与方法・薬物動態に関するQ&A
Q1 他の注射剤と混合することは可能ですか？
A 他の注射液と混合又は希釈して使用せず、本剤単独で投与を行ってください。

Q2 静脈内への注射は可能ですか？
A 静脈内には絶対に投与しないでください。本剤は三角筋又は臀部筋内のみに投与してください。

Q3 前回と同じ部位に本剤を投与することは可能ですか？
A 注射部位は毎回左右交互とし、同一部位への反復注射は行わないでください。

Q4 細かな用量調節を行うため、半量の注射を実施できませんか？
A できません。本剤はプレフィルドシリンジであり、半量が正確に確認できません。正確な用量の投与を行

うためにシリンジの全内容物を投与してください。細かな用量調節が必要な場合は、本剤を中止し、パリ
ペリドン4週間隔筋注製剤を含む他の抗精神病薬で用量調節を行ってください。

Q5 1回の投与に本剤の2つの製剤を組み合わせることができますか？
A 2つの製剤を組み合わせて投与した場合の薬物動態及び安全性は確認されていないことから、1回の投

与に2つの製剤を組み合わせないでください。

Q6 三角筋又は臀部筋以外の筋肉内投与は可能ですか？
A 三角筋又は臀部筋以外の筋肉内に投与した際の薬物動態及び安全性は確認されていないことから、三

角筋又は臀部筋以外には投与しないでください。

Q7 注射針はパリペリドン4週間隔筋注製剤と同じゲージ（G）でよいですか？
A 体重90kg未満の場合の注射針は、パリペリドン4週間隔筋注製剤は23G、本剤が22Gと異なります。

ゼプリオンTRI® パリペリドン4週間隔筋注製剤
三角筋内へ
投与時

体重90kg未満の場合 22G、針の長さ1インチ（25mm） 23G、針の長さ1インチ（25mm）
体重90kg以上の場合 22G、針の長さ1½インチ（38mm） 22G、針の長さ1½インチ（38mm）

臀部筋内へ投与時 22G、針の長さ1½インチ（38mm） 22G、針の長さ1½インチ（38mm）
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Q8 パリペリドン4週間隔筋注製剤の投与方法と違いはありますか？
A 本剤投与前の振盪時間において違いがあります。本剤の製剤特性として、12週間持続する薬物放出性

を確保するために、パリペリドン4週間隔筋注製剤に比べ原薬の粒子径を増大させ、濃度を増加させて
います。本剤のこの特性を踏まえ、シリンジ内の懸濁液が均質となるよう、パリペリドン4週間隔筋注製剤
よりも長く（15秒以上）激しく振盪を行う必要があります。

Q9 パリペリドン4週間隔筋注製剤以外の抗精神病薬からの切替えは可能ですか？
A できません。パリペリドン4週間隔筋注製剤が4ヵ月以上投与された患者からの切替え以外では本剤の

安全性・忍容性は確認されていません。本剤は、他の抗精神病薬を併用せずにパリペリドン4週間隔筋注
製剤が4ヵ月以上継続して投与されており、安全性・忍容性が確認された、症状が安定している患者に対
し切り替えて使用してください。

Q10 パリペリドン4週間隔筋注製剤と比べ、本剤の投与量が3.5倍量なのはなぜですか？
A 単回投与時の中間データを用いたシミュレーションにより、3.5倍のときに定常状態での血漿中パリペリ

ドンのトラフ濃度がパリペリドン4週間隔筋注製剤投与時と同程度になると推定されたことから決定しま
した9）。

Q11 本剤投与中に増悪や再発を認めた場合の対処方法は？
A まず増悪や再発が心理社会的な理由により生じたのか、薬剤の効果不十分により生じたのかを確認してく

ださい。心理社会的な理由により、増悪や再発が起きた場合（ストレス、仕事、家族の問題、薬物中毒等）
は、既存の薬物治療を変更するのではなく、心理的治療や環境調整を実施してください。薬剤の効果不
十分により増悪または再発が起きた可能性が考えられ、抗精神病薬の追加が必要となった場合は、本剤
の投与中止を検討してください。
本剤の投与再開は、本剤以外の抗精神病薬により用量調節を行い、パリペリドン4週間隔筋注製剤により
適切に治療された場合に行ってください。なお、本剤の主活性代謝物はパリペリドンであるため、リスペリ
ドン若しくはパリペリドン製剤を投与する場合には、過量投与にならないよう、本剤の薬物動態を考慮し
て投与時期、投与量に十分注意し、患者の状態を十分観察してください。

Q12 本剤を12週間よりも短い、あるいは長い間隔で投与することは可能ですか？
A 用法及び用量に従って12週間隔で投与してください。12週間よりも短い、あるいは長い間隔で投与した

報告は現時点ではありませんが、間隔が空いた場合には「Ⅱ ゼプリオンTRI®について　5. 薬物動態　
■定常状態到達後に投与間隔が3ヵ月超空いた場合」（p12）の項を参照してください。なお、日本人を
含む国際共同第Ⅲ相試験においては、投与予定日に対して±7日の範囲内は許容範囲として実施して
いました。
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Q13 本剤からパリペリドン4週間隔筋注製剤への切替え方法は？
A 本剤の用量及び増悪・再発時期によって、過量投与にならないよう、下記の血漿中パリペリドン濃度変化

のシミュレーション8）, 10）に基づき、段階的な切替えを検討してください。

651例の統合失調症患者及び統合失調感情障害患者注）（外国人）の成績を対象として母集団薬物動態
解析を実施し、構築された血漿中パリペリドン濃度推移に関するモデルを用いて、パリペリドン4週間隔
筋注製剤から本剤に切替え、定常状態到達後のパリペリドン4週間隔筋注製剤への再切替えについて探
索的に検討しました。なお、以下に記載された投与方法で本剤を投与した場合の有効性及び安全性は確
認されていません。
本剤をパリペリドン4週間隔筋注製剤の3.5倍の用量で投与したときの血漿中パリペリドン濃度は、パリ
ペリドン4週間隔筋注製剤と同程度であると推定されます。本剤の薬物動態がみかけの定常状態に到達
すれば、次回の本剤投与時点で、3.5：1の用量比でパリペリドン4週間隔筋注製剤投与に戻すこと（再切
替え）が可能であると推定されます。
注）�本剤の効能又は効果は「統合失調症（パリペリドン4週間隔筋注製剤による適切な治療が行われた場合に限る）」である。
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PP1M initiation、パリペリドン4週間隔筋注製剤

PP3M Q12W、本剤（12週間隔投与）

PP1M Q4W、
パリペリドン4週間隔筋注製剤（4週間隔投与）
ER QD、パリペリドン徐放錠（1日1回投与）

パリペリドン4週間隔筋注製剤を17週投与（初回150mg、1週後に2回目100mgを三角筋内投与し、その後4週間隔で3回投与）
した後、本剤（350及び525mg）に切り替えて反復筋肉内投与、または4週間隔筋注製剤（100及び150mg）を継続して筋肉内投
与し、その後65週、69週、73週に4週間隔筋注製剤を投与したときの推定血漿中パリペリドン濃度。パリペリドン徐放錠（8及び
12mg）を反復経口投与したときの推定血漿中パリペリドン濃度は点線で表示（母集団薬物動態モデル、外国人データ）8）, 10）

（線：中央値、網掛け：90％予測区間）



ゼプリオンTRI®を適正にご使用いただくために

19

適
正
使
用
の
ポ
イ
ン
ト

ゼ
プ
リ
オ
ン
T
R
I
®
に
つ
い
て

重
大
な
副
作
用

そ
の
他
の
注
意
事
項

付
録
／
文
献一覧

Q14 本剤からパリペリドン徐放錠への切替え方法は？

A 本剤の用量及び増悪・再発時期によって、過量投与にならないよう、下記の血漿中パリペリドン濃度変化
のシミュレーション8）, 10）に基づき、段階的な切替えを検討してください。

本剤投与中止時に、本剤からパリペリドン徐放錠へ切り替えたときの血漿中パリペリドン濃度を推定
したところ、本剤525mg最終投与の12週後から下記用量でパリペリドン徐放錠を1日1回経口投与したと
き、本剤投与中止時と同程度の血漿中パリペリドン濃度が維持されることが示唆されました。
なお、以下に記載された投与方法で本剤を投与した場合の有効性及び安全性は確認されていません。
　本剤の最終投与（Week 53）後12週後（Week 65）～18週：6mg
　本剤の最終投与後18週超（Week 71）～24週：9mg
　本剤の最終投与後24週超（Week 77）12mg
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本剤525mg投与（最終投与Week 53）後、Week 65にパリペリドン徐放錠6mg、1日1回経口投与開始、その後Week 71に
9mg、Week 77に12mgへ増量したときの血漿中パリペリドン濃度推移（母集団薬物動態モデル、外国人データ）8）, 10）

（線：中央値、網掛け：90％予測区間）

本剤からパリペリドン徐放錠への切替え方法11）

本剤最終投与からの経過期間
3ヵ月以上18週以下 18週超から24週以下 24週超

本剤最終投与量 パリペリドン徐放錠の投与量
175mg 3mg 3mg 3mg
263mg 3mg 3mg 6mg
350mg 3mg 6mg 9mg
525mg 6mg 9mg 12mg

Practical guidance for dosing and switching from paliperidone palmitate 1 monthly to 3 monthly formulation in schizophrenia, 
Gopal S, et al., Current Medical Research & Opinion, Epub 2015 Oct 2, Taylor & Francis, reprinted by permission of the 
publisher Taylor & Francis Ltd, http://www.tandfonline.com.

本資材は、ゼプリオンTRI®（「本製品」）の適正使用のために作成されております。本製品に関する電子
添文上の記載に基づき、本製品への切り替えのために必要な範囲において他の製品・一般名に言及して
いる部分がございますが、本資材はこれら製品の使用を意図又は推奨するものではありません。



ゼプリオンTRI®を適正にご使用いただくために

20

適
正
使
用
の
ポ
イ
ン
ト

ゼ
プ
リ
オ
ン
T
R
I
®
に
つ
い
て

重
大
な
副
作
用

そ
の
他
の
注
意
事
項

付
録
／
文
献一覧

■悪性症候群
【発現状況】
本剤の国際共同第Ⅲ相試験（日本人集団を含む：PSY-3011試験）での報告はありませんが、パリペリドン4週
間隔筋注製剤の海外臨床試験（PSY-3002試験）、国内外の製造販売後で報告されています。

【症状・処置】
無動緘黙、強度の筋強剛、嚥下困難、頻脈、血圧の変動、発汗等が発現し、それに引き続き発熱がみられる場合

は、投与を中止し、体冷却、水分補給等の全身管理とともに適切な処置を行ってください。
本症発症時には、白血球の増加や血清CKの上昇がみられることが多く、また、ミオグロビン尿を伴う腎機能の
低下がみられることがあります。なお、高熱が持続し、意識障害、呼吸困難、循環虚脱、脱水症状、急性腎障害へと
移行し、死亡することがあります。
また、パーキンソン病又はレビー小体型認知症のある患者や、脱水・栄養不良状態等を伴う身体的疲弊のある
患者では悪性症候群が起こりやすいとされていますので、これらの背景を有する患者へ投与する際は注意してく
ださい。

【解説】
悪性症候群とは、抗精神病薬服用中に急性の発熱や意識障害、錐体外路症状、自律神経症状、他にミオクローヌス、呼吸不全などを認め
る副作用です。重症例では、骨格筋組織の融解を併発、進行し血中および尿中ミオグロビンが高値となり、腎障害を来たし急性腎不全に
至ることもあります。発生機序は不明ですが、ドパミン受容体遮断などのドパミン神経系仮説、ドパミン/セロトニン神経系不均衡仮説等
が考えられています。
治療は、原因薬剤の投与中止、輸液、全身の冷却、呼吸管理などのほか、筋弛緩薬（ダントロレン）や、本邦においては適応外ですがドパ
ミン作動薬（ブロモクリプチン注））等の投与も有効とされています12）。
� 注）ブロモクリプチンは、悪性症候群を効能又は効果とする承認は取得していません。

■錐体外路症状/遅発性ジスキネジア
【発現状況】
本剤の国際共同第Ⅲ相試験（日本人集団を含む：PSY-3011試験）において、錐体外路障害に関連する有害事
象が8.3％（42/504例）、遅発性ジスキネジアの副作用が0.2％（1/504例）〔日本人集団：1.9％（1/52例）〕に認
められました。

【症状・処置】
ドパミンD2受容体拮抗作用を有する抗精神病薬の副作用として知られており、本剤の使用により錐体外路症状
及び遅発性ジスキネジアが発現するおそれがあります。また、長期投与により、口周部等の不随意運動があらわ
れ、投与中止後も持続することがあります。錐体外路症状の発現がみられた場合は抗コリン薬の使用及び本剤
の投与中止を、遅発性ジスキネジアの発現がみられた場合は本剤の投与中止を検討してください。

【解説】
錐体外路症状のうちパーキンソニズムとは、無動、固縮、振戦、突進現象、姿勢反射障害、仮面様顔貌などの不随意運動が発現する症状で
す。症状として、動作が遅くなった、手が震える、歩き方がふらふらするなどの訴えがあります。抗精神病薬投与により約80％のドパミン受
容体（D2受容体）がブロックされるとパーキンソン症状が出現すると言われています。治療のもっとも基本的な対応法は、原因として疑われ
る医薬品の中止になります。多くの報告でもある通り、投与中止、減量、代替の医薬品への変更により症状は改善します。ほとんどが中止か
ら2、3ヵ月で症状が消失しますが、時に半年くらいかかることもあります13）。
遅発性ジスキネジアとは、抗精神病薬の長期投与後に発現する主として口周囲・顔面の異常不随意運動です。症状としては、口のもぐもぐ
運動、舌の蠕動運動、舌打ち等があり、その他、四肢体幹に舞踊病様・アテトーゼ様運動を生じることもあります。
発現機序は、抗精神病薬によるドパミン受容体の長期遮断により生じる受容体の過感受性によるものと考えられています。治療方法に確
立されたものはなく、原因薬剤の減量・中止、他の抗精神病薬への切替え、重症時には不随意運動への治療が行われます14）。

Ⅲ 重大な副作用
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■麻痺性イレウス
【発現状況】
本剤の国際共同第Ⅲ相試験（日本人集団を含む：PSY-3011試験）での報告はありませんが、パリペリドン4週
間隔筋注製剤及びリスペリドン製剤の国内製造販売後で報告されています。

【症状・処置】
腸管麻痺（食欲不振、悪心・嘔吐、著しい便秘、腹部の膨満あるいは弛緩及び腸内容物のうっ滞等の症状）を来

し、麻痺性イレウスに移行することがあるので、腸管麻痺があらわれた場合には、投与を中止するなど適切な処置
を行ってください。なお、本剤は動物実験（イヌ）で制吐作用を有することから、悪心・嘔吐を不顕性化する可能性が
あるので注意してください。

【解説】
麻痺性イレウスは機能的イレウスに属し、主に腹腔内・後腹膜の炎症や電解質異常によって腸管運動が抑制されることで生じます。臨床症状
として、腹部膨満、嘔気、嘔吐、腹痛等があります。
発生機序として、抗コリン作用により腸管の平滑筋の収縮運動が抑制され、腸管の緊張が低下することで腸内容物がうっ滞することが考え
られます。治療は、可能であれば直ちに被疑薬の投薬を中止し、保存的治療（絶飲、絶食、補液、腸管運動改善薬、胃管挿入）が行われます15）。

■抗利尿ホルモン不適合分泌症候群（SIADH）
【発現状況】
本剤の国際共同第Ⅲ相試験（日本人集団を含む：PSY-3011試験）での報告はありませんが、本剤、パリペリ

ドン4週間隔筋注製剤及びリスペリドン製剤の製造販売後で報告されています。
【症状・処置】
低ナトリウム血症、低浸透圧血症、尿中ナトリウム排泄量の増加、高張尿、痙攣、意識障害等を伴う抗利尿ホル

モン不適合分泌症候群（SIADH）があらわれることがあります。一般的な処置として、水分の摂取制限を行い、投
与の中止を考慮してください。

【解説】
SIADHとは、血清ナトリウム濃度を調節する下垂体後葉ホルモン（ADH）の分泌が不適切に亢進し、低ナトリウム血症が続く状態です。
向精神薬以外の原因として、抗悪性腫瘍薬（ビンクリスチン、シクロホスファミドなど）、異所性ADH産生腫瘍（肺癌、膵癌など）、神経疾患
（脳腫瘍、くも膜下出血など）、胸腔内疾患（肺炎、肺結核など）などが考えられています16）。

■肝機能障害/黄疸
【発現状況】
本剤の国際共同第Ⅲ相試験（日本人集団を含む：PSY-3011試験）において、肝機能異常の副作用が0.6％

（3/504例）〔日本人集団：0％（0/52例）〕に認められました。
【症状・処置】
AST、ALT、γ-GTPの上昇等を伴う肝機能障害、黄疸があらわれることがあります。また、肝機能障害患者への
投与では、肝障害を悪化させるおそれがあります。肝機能障害の徴候となるような、全身倦怠感、食欲不振、発熱、
黄疸等の症状、AST、ALT、γ-GTP上昇等の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って
ください。
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■横紋筋融解症
【発現状況】
本剤の国際共同第Ⅲ相試験（日本人集団を含む：PSY-3011試験）での報告はありませんが、本剤、パリペリ

ドン4週間隔筋注製剤及びリスペリドン製剤の製造販売後で報告されています。
【症状・処置】
筋肉痛、脱力感、CK上昇、血中及び尿中ミオグロビン上昇を特徴とする横紋筋融解症があらわれることがあり

ます。横紋筋融解症の前駆症状と考えられる全身倦怠感、筋肉痛の出現が認められた場合には直ちに投与を中止
し、CK及び血中・尿中ミオグロビンを測定してください。また、横紋筋融解症による急性腎障害の発症に注意して
ください。腎障害を予防するため、水分の負荷とともに利尿に努め、また急性腎不全例では必要に応じて血液透析
も考慮してください。

【解説】
横紋筋融解症とは、骨格筋より流出したミオグロビンによる腎障害が生じる副作用であり、不可逆的な腎障害に進展した場合には、永続的
な血液透析が必要となるほか、播種性血管内凝固（DIC）や多臓器不全などの合併症をきたすことがあります。自覚症状として筋力低下・
疲労感・筋痛が主症状であり、他覚的所見として、筋力低下・筋肉の圧痛・把握痛・ミオグロビン尿などがあります。検査所見で最も重要な
ものは血中CK上昇であり、CK上昇とともにLDH、AST（GOT）、ALT（GPT）の上昇も認められます。急性発症の場合には、ミオグロビン尿
がCK上昇に先立つ場合があります17）。

■不整脈
【発現状況】
本剤の国際共同第Ⅲ相試験（日本人集団を含む：PSY-3011試験）において、心室性期外収縮の副作用が0.4％

（2/504例）〔日本人集団：1.9％（1/52例）〕に認められました。
【症状・処置】
不整脈、心房細動、心室性期外収縮等があらわれることがありますので、このような場合には投与を中止するな

ど、適切な処置を行ってください。

【解説】
パリペリドン4週間隔筋注製剤における承認時までの国内臨床試験で、不整脈が1例、心房細動が1例、心室性期外収縮が3例報告されまし
た。

■脳血管障害
【発現状況】
本剤の国際共同第Ⅲ相試験（日本人集団を含む：PSY-3011試験）での報告はありませんが、パリペリドン4週
間隔筋注製剤の海外臨床試験（PSY-3007試験など）で報告されています。

【症状・処置】
一般的に脳血管障害の徴候となるような不全片麻痺、言語障害（舌のもつれ、失語症）、しびれ感、半盲、めまい、
意識障害等の症状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ってください。

【解説】
脳血管障害とは、脳血管の異常により虚血（脳血管の血流障害）又は出血を起こし、脳が機能的あるいは器質的障害を受けた状態を	
いいます。
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■高血糖/糖尿病性ケトアシドーシス/糖尿病性昏睡
【発現状況】
本剤の国際共同第Ⅲ相試験（日本人集団を含む：PSY-3011試験）において、高血糖の副作用が0.2％（1/504
例）〔日本人集団：0％（0/52例）〕、2型糖尿病の副作用が0.2％（1/504例）〔日本人集団：0％（0/52例）〕に認め
られました。

【症状・処置】
高血糖や糖尿病の悪化があらわれ、糖尿病性ケトアシドーシス、糖尿病性昏睡に至ることがあるので、本剤投与
中は、口渇、多飲、多尿、頻尿等の症状の発現に注意するとともに、血糖値の測定を行うなど十分な観察を行い、異
常が認められた場合には、投与を中止し、インスリン製剤の投与等の適切な処置を行ってください。
特に糖尿病又はその既往歴あるいは糖尿病の家族歴、高血糖、肥満等の糖尿病の危険因子を有する患者につ
いては、血糖値が上昇することがあるため、血糖値の測定等の観察を十分に行ってください。また、本剤の投与に
際し、高血糖や糖尿病の悪化の副作用が発現する場合があることを、患者及びその家族に十分に説明し、高血糖
症状があらわれた場合には、医師の診察を受けるよう指導してください。

【解説】
発現機序は不明ですが、機序の一つとして抗精神病薬がグルコース輸送蛋白を阻害することによってインスリン抵抗性を引き起こし、高血
糖が発症する可能性が考察されています18）。

■低血糖
【発現状況】
本剤の国際共同第Ⅲ相試験（日本人集団を含む：PSY-3011試験）での報告はありませんが、経口パリペリドン
製剤の国内臨床試験（JNS007ER-JPN-S31試験）で報告されています。

【症状・処置】
脱力感、倦怠感、冷汗、振戦、傾眠、意識障害等の低血糖症状の発現に注意するとともに、血糖値の測定を行うな

ど十分な観察を行い、症状が認められた場合には、投与を中止し適切な処置を行ってください。また、本剤の投与
に際し、低血糖の副作用が発現する場合があることを、患者及びその家族に十分に説明し、低血糖症状があらわれ
た場合には、医師の診察を受けるよう指導してください。

【解説】
発現機序としては、インスリン過剰分泌によるブドウ糖利用促進と、インスリン拮抗ホルモンの作用の低下や肝臓や腎臓の機能障害による
ブドウ糖供給低下が考えられています。通常、血糖値が60‐70mg/dL未満になると交感神経症状（頻脈、発汗、顔面蒼白など）を自覚します。
血糖値が50mg/dL未満になると中枢神経症状（嗜眠、意識障害、異常行動など）があらわれます19）。

■無顆粒球症/白血球減少
【発現状況】
本剤の国際共同第Ⅲ相試験（日本人集団を含む：PSY-3011試験）において、白血球数減少の副作用が0.4％

（2/504例）〔日本人集団：0％（0/52例）〕に認められました。
【症状・処置】
臨床的に重要な白血球数低値又は薬剤誘発性の白血球減少症/好中球減少症の既往歴がある患者では、投与
開始後数ヵ月間モニタリングし、他の原因がなく白血球数減少の徴候が認められた場合は投与中止を検討してく
ださい。また、重度の好中球減少症（絶対好中球数が1×103/μL未満）の場合は、投与を中止し、回復するまで白血
球数の経過観察を行ってください。

【解説】
定型及び非定型の抗精神病薬において、無顆粒球症、白血球減少が報告されています。初期症状として、発熱、咽頭痛、全身倦怠等があら
われることがあります。
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■静脈血栓塞栓症
【発現状況】
本剤の国際共同第Ⅲ相試験（日本人集団を含む：PSY-3011試験）での報告はありませんが、本剤の海外臨床
試験（PSY-3012試験）及びパリペリドン4週間隔筋注製剤の海外臨床試験（PSY-3002試験）やパリペリドン4週
間隔筋注製剤の国内製造販売後で報告されています。

【症状・処置】
肺塞栓症、静脈血栓症等の血栓塞栓症が報告されているので、息切れ、胸痛、四肢の疼痛、浮腫等が認められた
場合には、投与を中止するなど適切な処置を行ってください。また、不動状態、長期臥床、肥満、脱水状態等の危険
因子を有する患者では、抗精神病薬において肺塞栓症、静脈血栓症等の血栓塞栓症が報告されているため、この
ような患者へ投与する際は注意してください。

【解説】
定型及び非定型の抗精神病薬において、肺塞栓症、深部静脈血栓症等の血栓塞栓症が報告されています。

■持続勃起症
【発現状況】
本剤の国際共同第Ⅲ相試験（日本人集団を含む：PSY-3011試験）での報告はありませんが、経口パリペリドン
製剤やリスペリドン製剤の海外の製造販売後で報告されています。

【症状・処置】
虚血性持続勃起症の診断がついた場合は、瀉血等の処置を速やかに行ってください。

【解説】
α交感神経遮断作用を有する薬剤は、持続性勃起を発現することが報告されています。

■アナフィラキシー
【発現状況】
本剤の国際共同第Ⅲ相試験（日本人集団を含む：PSY-3011試験）での報告はありませんが、国内外の製造販
売後において、過去に経口パリペリドン又は経口リスペリドンで忍容性が確認された患者にパリペリドン4週間隔
筋注製剤を投与した後に、アナフィラキシーを発現した症例が報告されています。

【症状・処置】
観察を十分に行い、異常が認められた場合には投与を中止し、適切な処置を行ってください。

【解説】
初発症状は、じんま疹や掻痒感、皮膚の紅潮・発赤などのことが多いものの、一部の症例では皮膚症状は先行せず、消化器症状、眼症状、呼
吸器症状、循環器症状、神経症状から出現することがあります20）。
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■腎機能障害患者への投与
腎機能障害患者では本剤の排泄が遅延し、血中パリペリドン濃度の上昇が想定されます。そのため、軽度の
腎機能障害患者（クレアチニン・クリアランス50mL/分以上80mL/分未満）では、投与量をパリペリドンとして
350mgを超えないようにしてください。また、中等度から重度の腎機能障害患者（クレアチニン・クリアランス
50mL/分未満）には投与しないでください。

■QT延長
本剤の国際共同第Ⅲ相試験（日本人集団を含む：PSY-3011試験）において、心電図QT延長の副作用が0.4％

（2/504例）〔日本人集団：0％（0/52例）〕に認められました。本剤の海外臨床試験（PSY-3012試験）及びパリペ
リドン4週間隔筋注製剤の国内外臨床試験（JPN-5試験など）では、心電図QT延長の症例が報告されており、パリ
ペリドン4週間隔筋注製剤の国内市販直後調査期間（販売開始後6ヵ月間）中には原因不明の死亡が報告されてい
ます。また、海外のパリペリドン速放錠（国内未承認）のQT/QTc評価試験で軽微な延長が認められており、パリペ
リドン4週間隔筋注製剤の海外製造販売後では過量投与によりTorsade de Pointes型心室性頻拍を起こした事
例が報告されています。
QT延長を起こすことが知られている薬剤との併用は治療上やむを得ないと判断される場合を除き避けてくだ

さい。また、不整脈の既往歴のある患者、先天性QT延長症候群の患者等のQT延長のリスクを有する患者への投
与についても、治療上やむを得ないと判断される場合を除き避けてください。

■経口抗精神病薬等との併用
パリペリドン4週間隔筋注製剤では、市販直後調査（販売開始後6ヵ月間）終了までに死亡症例が32例報告され

ました。死亡に至った原因は特定されていませんが、それらのうち、他の経口抗精神病薬等と併用（パリペリドン4
週間隔筋注製剤投与開始前に投与していた経口抗精神病薬等を中止しなかった症例も含む）されていた事例が
25例でした。
そのため、抗精神病薬の追加が必要となった場合は、本剤の投与中止を検討してください。
なお、抗精神病薬の併用リスクとして、総投与量の必要以上の増加、急性又は遅発性の副作用の増加、予測不
可能な薬物相互作用、効果又は副作用の原因となる薬剤の特定困難、アドヒアランスの低下、死亡率の上昇など
が考えられます。

Ⅳ その他の注意事項
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付録 国際共同第Ⅲ相試験（PSY-3011試験）における副作用発現状況

副作用の種類 発現症例数（発現率 %）
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） 1 （  0.2）

乳房の良性新生物 1 （  0.2）
血液およびリンパ系障害 2 （  0.4）
血小板減少症 1 （  0.2）
顆粒球減少症 1 （  0.2）
代謝および栄養障害 10 （  2.0）
食欲亢進 3 （  0.6）
食欲減退 2 （  0.4）
２型糖尿病 1 （  0.2）
異常体重増加 1 （  0.2）
高血糖 1 （  0.2）
高脂血症 1 （  0.2）
代謝障害 1 （  0.2）
精神障害 23 （  4.6）
不安 9 （  1.8）
統合失調症 5 （  1.0）
落ち着きのなさ 2 （  0.4）
うつ病 1 （  0.2）
オルガズム異常 1 （  0.2）
オルガズム感減少 1 （  0.2）
易刺激性 1 （  0.2）
気分変化 1 （  0.2）
強迫観念 1 （  0.2）
恐怖 1 （  0.2）
幻覚 1 （  0.2）
攻撃性 1 （  0.2）
自殺念慮 1 （  0.2）
睡眠障害 1 （  0.2）
統合失調症、妄想型 1 （  0.2）
神経系障害 39 （  7.7）
アカシジア 20 （  4.0）
振戦 9 （  1.8）
ジスキネジア 2 （  0.4）
運動緩慢 2 （  0.4）
傾眠 2 （  0.4）
パーキンソニズム 1 （  0.2）
パーキンソン歩行 1 （  0.2）
運動低下 1 （  0.2）
記憶障害 1 （  0.2）
筋緊張亢進 1 （  0.2）
歯車様固縮 1 （  0.2）
錐体外路障害 1 （  0.2）
体位性めまい 1 （  0.2）
遅発性ジスキネジア 1 （  0.2）
頭痛 1 （  0.2）
眼障害 2 （  0.4）
瞬目過多 1 （  0.2）
霧視 1 （  0.2）
心臓障害 9 （  1.8）
頻脈 3 （  0.6）
心室性期外収縮 2 （  0.4）
洞性徐脈 2 （  0.4）
洞性頻脈 2 （  0.4）
左室肥大 1 （  0.2）
血管障害 3 （  0.6）
高血圧 2 （  0.4）
ほてり 1 （  0.2）
胃腸障害 7 （  1.4）
流涎過多 3 （  0.6）
悪心 1 （  0.2）
下痢 1 （  0.2）
便秘 1 （  0.2）
嚥下障害 1 （  0.2）

解析対象症例数 504例
副作用発現症例数 210例
副作用発現症例率 41.7%

副作用の種類 発現症例数（発現率 %）
肝胆道系障害 3 （  0.6）
肝機能異常 3 （  0.6）
皮膚および皮下組織障害 4 （  0.8）
そう痒症 1 （  0.2）
光線過敏性反応 1 （  0.2）
脂肪織炎 1 （  0.2）
斑 1 （  0.2）
筋骨格系および結合組織障害 12 （  2.4）
筋固縮 5 （  1.0）
筋緊張 2 （  0.4）
筋骨格硬直 2 （  0.4）
四肢痛 2 （  0.4）
関節硬直 1 （  0.2）
咀嚼障害 1 （  0.2）
生殖系および乳房障害 28 （  5.6）
無月経 8 （  1.6）
不規則月経 5 （  1.0）
月経障害 4 （  0.8）
月経遅延 3 （  0.6）
乳汁漏出症 3 （  0.6）
女性化乳房 2 （  0.4）
乳房痛 2 （  0.4）
月経困難症 1 （  0.2）
射精不能 1 （  0.2）
乳房分泌 1 （  0.2）
勃起不全 1 （  0.2）
一般・全身障害および投与部位の状態 38 （  7.5）
注射部位硬結 14 （  2.8）
注射部位疼痛 11 （  2.2）
注射部位腫脹 7 （  1.4）
注射部位紅斑 4 （  0.8）
注射部位腫瘤 2 （  0.4）
疲労 2 （  0.4）
注射部位そう痒感 1 （  0.2）
末梢性浮腫 1 （  0.2）
無力症 1 （  0.2）
臨床検査 111 （22.0）
体重増加 90 （17.9）
アラニンアミノトランスフェラーゼ増加 7 （  1.4）
体重減少 5 （  1.0）
アスパラギン酸アミノトランスフェラーゼ
増加 3 （  0.6）

血中インスリン増加 3 （  0.6）
血中ブドウ糖増加 3 （  0.6）
インスリンＣペプチド増加 2 （  0.4）
ウエスト周囲径増加 2 （  0.4）
ボディ・マス・インデックス増加 2 （  0.4）
血中コレステロール増加 2 （  0.4）
血中トリグリセリド増加 2 （  0.4）
心電図ＱＴ延長 2 （  0.4）
低比重リポ蛋白増加 2 （  0.4）
白血球数減少 2 （  0.4）
アラニンアミノトランスフェラーゼ異常 1 （  0.2）
γ－グルタミルトランスフェラーゼ増加 1 （  0.2）
肝機能検査異常 1 （  0.2）
肝酵素上昇 1 （  0.2）
血中クレアチニン増加 1 （  0.2）
血中プロラクチン増加 1 （  0.2）
血中乳酸脱水素酵素増加 1 （  0.2）
心電図ＳＴ－Ｔ部分異常 1 （  0.2）
心電図Ｔ波振幅減少 1 （  0.2）
心電図異常 1 （  0.2）
社会環境 1 （  0.2）
日常生活動作障害者 1 （  0.2）

MedDRA/J ver.17.1� （承認時）
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付録 PSY-3011試験におけるランダム割り付け基準（PANSS評価スケール）

Week 14及びWeek 17時点で治験実施計画書に規定した以下の基準をすべて満たす被験者を臨床的に安
定していると判断し、二重盲検期のいずれかの投与群にランダムに割り付けた。
・PANSS総スコアが70未満の被験者
・以下のPANSS項目のスコアがいずれも4以下の被験者
P1（妄想）、P2（概念の統合障害）、P3（幻覚による行動）、P6（猜疑心／迫害感）、P7（敵意）、G8（非協調性）及び
G14（衝動コントロール不良）
・臨床上の医師の印象による重症度（CGI-S）スコアが非盲検期ベースラインから1以上減少した被験者
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