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非プリン型選択的キサンチンオキシダーゼ阻害剤
高尿酸血症治療剤

フェブキソスタット製剤

※2016年５月改訂（第８版、効能追加等に伴う改訂）
2014年９月改訂

【貯　　法】室温保存
【使用期限】製造後３年（外箱に表示）

【組成・性状】

 � 【効能・効果】
１．痛風、高尿酸血症
２．がん化学療法に伴う高尿酸血症

　※

 � 【用法・用量】
１．痛風、高尿酸血症
通常、成人にはフェブキソスタットとして１日１０mgより
開始し、１日１回経口投与する。その後は血中尿酸値を
確認しながら必要に応じて徐々に増量する。維持量は通
常１日１回４０mgで、患者の状態に応じて適宜増減するが、
最大投与量は１日１回６０mgとする。

２．がん化学療法に伴う高尿酸血症
通常、成人にはフェブキソスタットとして６０mgを１日 
１回経口投与する。

【使用上の注意】
１．慎重投与（次の患者には慎重に投与すること）
\１重度の腎機能障害のある患者［使用経験が少なく安全性
が確立していない。］

\２肝機能障害のある患者［使用経験が少なく安全性が確立
していない。］

※２．重要な基本的注意
\１本剤は尿酸降下薬であり、痛風関節炎（痛風発作）発現
時に血中尿酸値を低下させると痛風関節炎（痛風発作）
を増悪させるおそれがある。痛風、高尿酸血症の治療に
際し、本剤投与前に痛風関節炎（痛風発作）が認められ
た場合は、症状がおさまるまで、本剤の投与を開始しな
いこと。
また、本剤投与中に痛風関節炎（痛風発作）が発現した
場合には、本剤の用量を変更することなく投与を継続し、
症状によりコルヒチン、非ステロイド性抗炎症剤、副腎
皮質ステロイド等を併用すること。

\２本剤投与中は甲状腺関連の所見の有無を確認し、異常が
認められた場合には甲状腺機能関連の検査を実施するこ
と。 

　※
【禁忌（次の患者には投与しないこと）】
１．本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者
２．メルカプトプリン水和物又はアザチオプリンを投与中
の患者［「相互作用」の項参照］
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　　注）注意－医師等の処方箋により 

使用すること

＜効能・効果に関連する使用上の注意＞
１．痛風、高尿酸血症
本剤の適用にあたっては、最新の治療指針等を参考に、
薬物治療が必要とされる患者を対象とすること。

２．がん化学療法に伴う高尿酸血症
\１本剤の適用にあたっては、腫瘍崩壊症候群の発症リス
クを考慮して適応患者を選択すること。

\２本剤は既に生成された尿酸を分解する作用はないため、
血中尿酸値を急速に低下させる効果は期待できない。

\３がん化学療法後に発症した高尿酸血症に対する本剤の
有効性及び安全性は確立していない。［使用経験がな
い。］

＜用法・用量に関連する使用上の注意＞
１．痛風、高尿酸血症
尿酸降下薬による治療初期には、血中尿酸値の急激な
低下により痛風関節炎（痛風発作）が誘発されること
があるので、本剤の投与は１０mg１日１回から開始し、
投与開始から２週間以降に２０mg１日１回、投与開始か
ら６週間以降に４０mg１日１回投与とするなど、徐々に
増量すること（「臨床成績」の項参照）。なお、増量後
は経過を十分に観察すること。

２．がん化学療法に伴う高尿酸血症
\１本剤は、がん化学療法開始１～２日前から投与を開始
すること。

\２臨床症状及び血中尿酸値をモニタリングしながら、化
学療法開始５日目まで投与すること。なお、患者の状
態に応じて、投与期間を適宜延長すること。

　※

　※

　※
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\１重大な副作用
１）肝機能障害（頻度不明）：AST（GOT）、ALT（GPT）
等の上昇を伴う肝機能障害があらわれることがあるの
で、本剤投与中は定期的に検査を行うなど、患者の状
態を十分に観察し、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。

２）過敏症（頻度不明）：全身性皮疹、発疹などの過敏症
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し、適切な処置を
行うこと。

� \２その他の副作用
以下の副作用が認められた場合には、症状に応じて減量、
投与中止などの適切な処置を行うこと。

　
５．高齢者への投与
一般に高齢者では生理機能が低下していることが多いた
め、患者の状態を観察し、十分に注意しながら本剤を投
与すること。

６．妊婦、産婦、授乳婦等への投与
\１妊婦又は妊娠している可能性のある婦人には、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。［妊娠中の投与に関する安全性は確立していな
い。］

\２授乳中の婦人には、本剤投与中は授乳を避けさせること。
［動物実験（ラット）で本剤が乳汁中に移行することが
報告されている。また、動物実験（ラットにおける出生
前及び出生後の発生並びに母体の機能に関する試験）の
１２mg/kg/日（６０mg/日でのヒトの血漿中曝露量の１１.１倍）
以上で出生児の腎臓にキサンチンと推定される結晶沈着
あるいは結石、４８mg/kg/日（６０mg/日でのヒトの血漿中
曝露量の３９.３倍）で離乳率の低下、体重低値などの発育
抑制、甲状腺の大型化及び甲状腺重量増加の傾向が認め
られている１）。］ 

　※

３．相互作用

\１〔併用禁忌〕（併用しないこと）

\２〔併用注意〕（併用に注意すること）

　※４．副作用
痛風、高尿酸血症
承認時までの安全性評価対象１,０２７例中２２８例（２２.２％）
に副作用（臨床検査値の異常を含む）が認められた。内
訳は、自他覚的副作用が８０例（７.８％）、臨床検査値異常
が８１例（７.９％）、痛風関節炎は１０５例（１０.２％）であった。
主な自他覚的副作用は関節痛１２例（１.２％）、四肢不快感
９例（０.９％）、四肢痛９例（０.９％）、下痢８例（０.８％）、
倦怠感５例（０.５％）等であった。副作用とされた臨床検
査値の異常は、肝機能検査値異常３６例（３.５％）、TSH  
増加９例（０.９％）、尿中β２ミクログロブリン増加８例
（０.８％）、CK（CPK）増 加５例（０.５％）等であった。
がん化学療法に伴う高尿酸血症
承認時までの安全性評価対象４９例中１例（２.０％）に副作
用が認められた。その副作用は、AST（GOT）増加、
ALT（GPT）増加であった。
 

機序・危険因子臨床症状・措置方法薬剤名等

ビダラビンの代謝酵
素であるキサンチン
オキシダーゼの阻害
により、ビダラビン
の代謝を抑制し、作
用を増強させること
がアロプリノール
（類薬）で知られて
いる。本剤もキサン
チンオキシダーゼ阻
害作用をもつことか
ら、同様の可能性が
ある。

幻覚、振戦、神経障
害等のビダラビンの
副作用を増強する可
能性がある。

ビダラビン

ジダノシンの代謝酵
素であるキサンチン
オキシダーゼの阻害
により、健康成人及
びHIV患者において
ジダノシンのCmax
及びAUCが上昇する
ことがアロプリノー
ル（類薬）で知られ
ている。本剤もキサ
ンチンオキシダーゼ
阻害作用をもつこと
から、同様の可能性
がある。

ジダノシンの血中濃
度が上昇する可能性
がある。
本剤と併用する場合
は、ジダノシンの投
与量に注意すること。

ジダノシン

１％未満１～５％未満頻度不明注）頻度
種類

白血球数減少血小板数減
少、貧血血液

TSH増加内分泌系

手足のしびれ感、
浮動性めまい、
傾眠

頭痛、味
覚異常神経系

心電図異常動悸心臓

下痢、腹部不快
感、悪心、腹痛胃腸

肝機能検査値異常
〔ALT（GPT）増加、
AST（GOT）増加、
γ-GTP増加等〕

肝・胆道系

発疹、そう痒症、
紅斑

蕁麻疹、
脱毛皮膚

四肢痛、四肢不
快感、CK（CPK）
増加、筋肉痛

関節痛
筋骨格系

β-NアセチルDグ
ルコサミニダー
ゼ増加、尿中β２
ミクログロブリ
ン増加、血中ク
レアチニン増加、 
血中尿素増加、
頻尿

尿量減少

腎及び尿路

倦怠感、口渇、
血中トリグリセ
リド増加、CRP
増加、血中カリ
ウム増加

浮腫

その他

注）国内の臨床試験では認められず、自発報告又は外国におい
て認められている。

機序・危険因子臨床症状・措置方法薬剤名等

アザチオプリンの代
謝物メルカプトプリ
ンの代謝酵素である
キサンチンオキシ
ダーゼの阻害により、
メルカプトプリンの
血中濃度が上昇する
ことがアロプリノー
ル（類薬）で知られ
ている。本剤もキサ
ンチンオキシダーゼ
阻害作用をもつこと
から、同様の可能性
がある。

骨髄抑制等の副作用
を増強する可能性が
ある。

メルカプトプリン
水和物
（ロイケリン）
アザチオプリン
（イムラン、アザ
ニン）　
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７．小児等への投与
低出生体重児、新生児、乳児、幼児又は小児に対する安
全性は確立していない。［使用経験がない。］

８．適用上の注意
薬剤交付時：PTP包装の薬剤はPTPシートから取り出し
て服用するよう指導すること。［PTPシートの誤飲により、
硬い鋭角部が食道粘膜に刺入し、更には穿孔を起こして
縦隔洞炎等の重篤な合併症を誘発することが報告されて
いる。］

　※９．その他の注意
\１げっ歯類を用いた１０４週間投与によるがん原性試験におい
て、最高用量群（ラット２４mg/kg/日〔６０mg/日でのヒトの
血漿中曝露量の約２５（雄）及び２６（雌）倍〕、マウス
１８.７５mg/kg/日〔６０mg/日でのヒトの血漿中曝露量の約４
（雄）及び１２（雌）倍〕）の膀胱にキサンチンと推定され
る結晶沈着・結石が認められ、マウスの１８.７５mg/kg/日
（雌）及びラットの２４mg/kg/日（雄）に膀胱腫瘍（移行上
皮乳頭腫及び移行上皮癌）の発生頻度の増加が認められ
た。マウスでは膀胱にキサンチン結晶・結石が生成しな
い条件下で、膀胱移行上皮の過形成は認められなかった。
げっ歯類では、結晶・結石などによる機械的刺激が長時
間持続することにより、膀胱粘膜の腫瘍性変化が誘発さ
れるとの報告がある。また、臨床試験において、キサン
チン結晶・結石を疑わせる尿沈渣所見はなかった２）。

\２痛風、高尿酸血症の女性患者に対する使用経験は少ない。

（【臨床成績】の項参照）
　

【薬物動態】
１．血漿中濃度
\１単回投与
健康成人男性３０例に、フェブキソスタットとして１０、２０、
４０及び８０mgを絶食下で単回経口投与したとき、血漿中
フェブキソスタットの濃度推移及び薬物動態パラメータ
は以下のとおりである３）,４）。

�
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\２反復投与
健康成人男性６例に、フェブキソスタットとして４０mgを
朝食後に１日１回７日間反復経口投与したとき、血漿中
フェブキソスタット濃度は投与開始後３日で定常状態に
達し、反復投与による蓄積性は認められなかった５）。

\３反復投与（高尿酸血症患者）
高尿酸血症患者１０例にフェブキソスタット１０mg/日で２週
間、２０mg/日を４週間１日１回朝食後に投与したとき、投
与開始後６週における薬物動態パラメータは以下のとお
りであった６）。

\４食事の影響
健康成人１６例に、フェブキソスタット４０mgを食後に単回
経口投与したとき、空腹時投与に比べて、Cmax及びAUCinf
はそれぞれ２８及び１８％低下した３）。

　

２．特殊集団における薬物動態
\１腎機能低下患者
軽度（５例）及び中等度（７例）の腎機能低下患者に
フェブキソスタット２０mgを１日１回朝食後に７日間反復
経口投与したとき、投与後７日における軽度腎機能低下
群のフェブキソスタットのCmaxは腎機能正常群（９例）
と変わらなかったが、AUC０,２４hrは腎機能正常群に比較し
て５３％増加した。中等度腎機能低下群のCmax及びAUC０,２４hr
は腎機能正常群に比較して、それぞれ２６及び６８％増加し
た７）。
軽度（６例）、中等度（７例）及び重度（７例）の腎機
能低下患者にフェブキソスタット８０mgを１日１回朝食前
に７日間反復経口投与したとき、投与後７日における
フェブキソスタットのCmax及びAUC０,２４hrは、腎機能正常
群（１１例）に比較して軽度、中等度、重度腎機能低下群
でそれぞれ４１及び４８％、２及び４８％、４及び７６％上昇し
た（外国人のデータ）８）。

\２肝機能低下患者
軽度（８例）及び中等度（８例）の肝機能低下患者
（Child-Pugh A、B）にフェブキソスタット８０mgを１日１
回朝食前に７日間反復経口投与したとき、軽度肝機能低
下群の投与後７日におけるフェブキソスタットのCmax及
びAUC０,２４hrは、肝機能正常群（１１例）と比較してそれぞ
れ２４及び３０％上昇した。また、中等度肝機能低下群の
Cmax及びAUC０,２４hrはそれぞれ５３及び５５％上昇した（外国
人のデータ）９）。

\３高齢者及び性別の影響
高齢者（６５歳以上、２４例）と若年者（１８～４０歳、２４例）
にフェブキソスタット８０mgを１日１回朝食前に７日間反
復経口投与したとき、投与後７日における高齢者のCmax
及びAUC０,２４hrは若年者に対してそれぞれ１％低下及び
１２％上昇した。 

薬物動態パラメータ

用量 tmax
（hr）

t１/２
（hr）

Cmax
（ng/mL）

AUCinf
（ng･hr/mL）

１.４±１.１６.２±０.９４９６.２±１６６.０１５３７.０±４３０.９１０mg（N=８）

１.３±０.５６.２±１.１１０８８.３±１７８.９３２９６.２±７５１.９２０mg（N=８）

１.２±０.８７.３±１.８２２７０.３±８６６.７７０８５.２±１３４１.２４０mg（N=８）

１.９±１.０６.９±１.８３７６５.３±１００８.３１３３００.５±３０３２.３８０mg（N=６）

（平均値±標準偏差）

t１/２
（hr）

AUC０,２４hr
（ng･hr/mL）

tmax
（hr）

Cmax
（ng/mL）

観察日用量

６.３±１.６３６５８.５±６２５.６１.８±０.８１０１９.１±３４３.２１日目４０mg/日
（N=６） ８.８±２.２４４４２.１±７２９.５１.５±０.３１２９９.８±３１２.６７日目

（平均値±標準偏差）

t１/２
（hr）

AUC０,２４hr
（ng･hr/mL）

tmax
（hr）

Cmax
（ng/mL）

投与群

８.２±２.４２０９２.３±４６３.２２.２±１.６５４１.８±２２７.８２０mg（N=１０）

（平均値±標準偏差）

t１/２
（hr）

AUCinf
（ng･hr/mL）

tmax
（hr）

Cmax
（ng/mL）

投与群

６.８±１.７６５３８.３±１２６３.０１.２±０.８２０４９.１±７８２.３
絶食下投与
（N=１６）

６.３±１.５５３２１.６±９１０.４１.８±１.０１４５６.０±５１４.８
食後投与
（N=１６）

（平均値±標準偏差）
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4

また、女性被験者群（２４例）のCmax及びAUC０,２４hrは男性
被験者群（２４例）に比較してそれぞれ２４及び１２％高かっ
た（外国人のデータ）１０）。

（注）本剤の承認された用法・用量における最大投与量は
６０mg/日である。

３．蛋白結合率
フェブキソスタット（０.４～１０ μ g/mL添加時）のヒト血漿
蛋白結合率は９７.８～９９.０％であり、主な結合蛋白はアル
ブミンであった（in vitro試験）１１）。

４．代謝・排泄
\１フェブキソスタットの主な代謝経路はグルクロン酸抱合
反応であった。また、その他に複数の酸化代謝物、それ
らの硫酸抱合体及びグルクロン酸抱合体に代謝された１２）。
フェブキソスタットのCYP1A2、CYP2B6、CYP2C9、
CYP2C19、及びCYP3A4/5に対する阻害は認められなかっ
た。一方、フェブキソスタットのCYP2C8及びCYP2D6に
対するKi値はそれぞれ２０及び４０μ mol/Lであった（ヒト肝
ミクロソームを用いたin vitro試験）１１）,１３）。
フェブキソスタットはCYP1A1/2、CYP2B6、CYP2C9、
CYP2C19、CYP2D6、CYP2E1及びCYP3A4/5を誘導しな
かった（ヒト初代肝細胞を用いたin vitro試験）１３）。

\２健康成人男性２４例にフェブキソスタットとして１０、２０、
４０mgを絶食下単回経口投与したとき、投与後２４及び９６時
間までの投与量に対するフェブキソスタットの尿中排泄
率はそれぞれ２.１～３.８％及び２.２～３.９％であった。また、
投与後２４及び９６時間までの投与量に対するフェブキソス
タットのグルクロン酸抱合体の尿中排泄率はそれぞれ
４６.７～４９.７％及び４９.０～５１.６％であった３）。

\３健康成人男性６例に１４C- フェブキソスタットとして８０mg
を含有する液剤を、絶食下単回経口投与したとき、投与
後４時間までの血漿中総放射能に対するフェブキソス
タット及びそのグルクロン酸抱合体の割合はそれぞれ
８３.８～９５.８％及び２.３～６.８％であった。投与後４８時間まで
のフェブキソスタットの尿中排泄率（投与量に対する割
合、以下同様）は１.１～３.５％、投与後１２０時間までの糞中
排泄率は７.８～１５.８％であった。また、代謝物を含めた総
放射能の投与後２１６時間までの尿及び糞中排泄率はそれ
ぞれ４９.１及び４４.９％であった（外国人のデータ）１２）。

（注）本剤の承認された用法・用量における最大投与量は
６０mg/日である。

５．薬物相互作用
\１制酸剤の影響
健康成人２４例に制酸剤（５mL中に水酸化マグネシウム
２００mg及び水酸化アルミニウム２２５mgを含有する配合
剤）を単回経口投与後にフェブキソスタット８０mgを単回
経口投与したとき、フェブキソスタットのCmax及び
AUCinfはそれぞれ３２及び１５％低下した（外国人のデー
タ）１４）。

\２コルヒチンの影響及びコルヒチンへの影響
健康成人２２例にフェブキソスタット４０mgを１日１回７日
間反復経口投与し、更に４～７日目にコルヒチンを
１.２mg/日で１日２回反復経口投与したとき、フェブキソ
スタットのCmax及びAUC０,２４hrはそれぞれ１２及び７％上昇
した（外国人のデータ）１５）。
健康成人２６例にフェブキソスタット１２０mgを１日１回及
びコルヒチンを１.２mg/日で１日２回１４日間反復経口投与
したとき、コルヒチンの朝食前投与後もしくは夕食後投
与後のCmaxはそれぞれ１２％低下及び２％上昇した。また、
AUC０,２４hrは３％低下した１５）。
 

\３インドメタシンの影響及びインドメタシンへの影響
健康成人２６例にフェブキソスタット８０mgを１日１回及び
インドメタシン１００mg/日で１日２回５日間反復経口投与
したとき、フェブキソスタットのCmaxは７％低下し、
AUC０,２４hrは２％上昇した。また、インドメタシンのCmax
及びAUC０,２４hrの低下は２％以内であった（外国人のデー
タ）１６）。

\４ナプロキセンの影響及びナプロキセンへの影響
健康成人２５例にフェブキソスタット８０mgを１日１回及び
ナプロキセン１０００mg/日を１日２回７日間反復経口投与
したとき、ナプロキセンの併用により、フェブキソス
タットのCmax及びAUC０,２４hrはそれぞれ２８及び４０％上昇し
た。一方、フェブキソスタットの併用によるナプロキセ
ンのCmaxの上昇及びAUC０,２４hrの低下は１％以内であった
（外国人のデータ）１６）。

\５デシプラミンへの影響
健康成人１８例にフェブキソスタット１２０mgを１日１回９
日間反復経口投与し、投与開始後６日にデシプラミン
（国内未承認）２５mgを単回経口投与したとき、デシプ 
ラミンのCmax及びAUCinfはそれぞれ１６及び２２％上昇した
（外国人のデータ）１７）。
\６ワルファリンナトリウムへの影響
健康成人１３例にフェブキソスタット１２０mgとワルファリ
ンナトリウム（国内未承認）（用量はINRを基準に設定）
を１日１回１４日間反復経口投与したとき、R- 及びS- ワ
ルファリンのCmax及びAUC０,２４hrの上昇は５％以内であっ
た。また、ワルファリンの薬力学の変化（INRmaxの上昇、
INRmean,２４hの低下及び第VII因子活性平均値の上昇）は
７％以内であった（外国人のデータ）１８）。
健康成人２７例にフェブキソスタット８０mgとワルファリン
ナトリウム（国内未承認）（用量はINRを基準に設定）を
１日１回１４日間反復経口投与したとき、R- ワルファリン
のCmax及びAUC０,２４hrの低下は２％以内であった。また、
S- ワルファリンのCmaxの低下及びAUC０,２４hrの上昇は１％
以内であった。また、ワルファリンの薬力学の変化
（INRmaxとINRmean,２４hの低下及び第VII因子活性平均値の上
昇）は４％以内であった（外国人のデータ）１８）。

\７ヒドロクロロチアジドの影響
健康成人３３例にフェブキソスタット８０mgとヒドロクロロ
チアジド５０mgを単回経口投与したとき、フェブキソス
タットのCmax及びAUCinfの上昇は４％以内であった（外
国人のデータ）１９）。

\８テオフィリンへの影響
健康成人２３例にフェブキソスタット８０mgを１日１回７日
間反復経口投与し、投与開始後５日にテオフィリン
４００mgを単回経口投与したとき、テオフィリンのCmax及
びAUCinfの上昇は５％以内であった（外国人のデー 
タ）２０）。

\９ロシグリタゾンへの影響
健康成人３６例にフェブキソスタット１２０mgを１日１回９
日間反復経口投与し、投与開始後５日にロシグリタゾン
（国内未承認）４mgを単回経口投与したとき、ロシグリ
タゾンのCmaxの低下及びAUCinfの上昇は６％以内であっ
た２１）。

（注）本剤の承認された用法・用量における最大投与量は
６０mg/日である。
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5

　
\３血清尿酸値９.０mg/dL以上の痛風を含む高尿酸血症患者
１７１例を対象とした長期投与試験を実施した。１０mg/日か
ら投与を開始し、投与開始後３週目に２０mg/日、投与開
始後７週目に４０mg/日に増量した。投与開始後１０週目の
血清尿酸値が６.０mg/dLを超えていた場合は投与開始後１５
週目より６０mg/日に増量し、血清尿酸値が６.０mg/dL以下
の場合は４０mg/日を維持した。なお、女性患者は４０mg/日
群５/１３１例、６０mg/日群１/４０例であった。投与開始後１８週、
２６週、５２週で血清尿酸値が６.０mg/dL以下に到達した患者
の割合（達成率）は、４０mg/日群では、それぞれ９３.５、
９１.５、８６.４％、また、６０mg/日群では、それぞれ７４.４、
７１.４、８７.５％であった２４）。

２．がん化学療法に伴う高尿酸血症
化学療法施行予定の悪性腫瘍患者９９例を対象にアロプリ
ノール対照非盲検無作為化比較試験を行った。本剤
６０mg/日又はアロプリノールは３００mg/日〔腎機能障害の
ある患者（３０≦eGFR＜４５mL/min/１.７３m２）では２００mg/日〕
を化学療法施行開始２４時間前から６日間投与した。投与
開始６日後までの血清尿酸値AUC（主要評価項目）は、
アロプリノール群に対する本剤群の非劣性が示された
（非劣性マージンは１５０mg・h/dL）。また、本剤６０mg/日の
投与により血清尿酸値は投与開始６日後まで経時的に減
少した２５）。

 

 � 【臨床成績】
１．痛風、高尿酸血症
\１痛風を含む高尿酸血症患者２０２例を対象としたプラセボ
対照無作為化二重盲検用量反応比較試験を行った。本剤
１０mg/日から投与を開始し、各群の固定維持用量（２０、
４０、６０又は８０mg/日）まで用量を段階的に増量した。増
量のタイミングは投与開始後２、６及び１０週とし、これ
以降１６週まで用量を維持した。なお、女性患者はプラセ
ボ群１/３８例、本剤２０mg/日群２/４３例、本剤４０mg/日群０/４１例、
本剤６０mg/日群１/３６例、本剤８０mg/日群１/４１例であった。
投与開始後１６週時（各群の維持用量まで用量を段階的に
増量した期間を含む）に、血清尿酸値が６.０mg/dL以下に
到達した患者の割合（達成率）及び各投与期間での痛風
関節炎の発現割合は、下表のとおりであった２２）。

（注）本剤の承認された用法・用量における最大投与量は
６０mg/日である。

\２痛風を含む高尿酸血症患者２４４例を対象としたアロプリ
ノール対照無作為化二重盲検比較試験を行った。本剤
１０mg/日又はアロプリノール１００mg/日を１２日間投与し、
その後、それぞれ４０mg/日又は２００mg/日に増量し４４日間
投与した。なお、女性患者は本剤群３/１２２例、アロプリ
ノール群３/１２１例であった。投与開始後８週の血清尿酸値
変化率（主要評価項目）において、本剤４０mg/日群のア
ロプリノール２００mg/日に対する非劣性が示された
（P<０.００１：非劣性マージンは５％）。また、投与開始後
８週の血清尿酸値６.０mg/dL以下達成率（副次評価項目）
は、本剤４０mg/日群８２.０％、アロプリノール２００mg/日群
７０.０％であった。各投与期間での痛風関節炎の発現割合
は下表のとおりであった２３）。

 

※

投与開始後１６週の血清尿酸値６.０mg/dL以下達成率

９５％信頼区間
（％）

プラセボ群
との差

血清尿酸値
６.０mg/dL以下
達成率

投与群

－－２.６％プラセボ（３８例）

２８.１～５９.６４３.９％４６.５％２０mg/日（４３例）

６７.７～９２.９８０.３％８２.９％４０mg/日（４１例）

６７.５～９３.９８０.７％８３.３％６０mg/日（３６例）

７３.９～９６.４８５.２％８７.８％８０mg/日（４１例）

痛風関節炎の発現割合

１０週超
１６週以下

６週超
１０週以下

２週超
６週以下

０～２週
以下

投与群

２.７％２.６％５.３％０.０％プラセボ（３８例）

２.４％
（２０mg/日）

４.９％
（２０mg/日）

２.５％
（２０mg/日）

０.６％
（１０mg/日）

２０mg/日（４３例）

７.５％
（４０mg/日）

３.４％
（４０mg/日）

４０mg/日（４１例）

８.８％
（６０mg/日）

６０mg/日（３６例）

１７.９％
（８０mg/日）

８０mg/日（４１例）

（）内は当該時期の本剤の用量

投与開始後８週の血清尿酸値変化率（％）

共分散
分析

変化率の群間差
［９５％信頼区間］

（％）

血清尿酸値
変化率a）

（％）

血清尿酸初期値
（mg/dL）投与群

平均（標準偏差）平均（標準偏差）

P<０.００１＊
-６.２４

［-９.６５,-２.８４］

-３５.２（１４.７）８.８９（１.２４）
アロプリノール
２００mg/日
（１２０例）

-４１.５（１２.１）８.８３（１.３２）
本剤

４０mg/日
（１２２例）

a）血清尿酸初期値（投与開始前の血清尿酸値）に対する投与開始
後８週の血清尿酸値の変化率

＊  非劣性検定におけるP値

痛風関節炎の発現割合

６週超
８週以下

１２日超
６週以下

０～１２日以下投与群

０.９％
（２００mg/日）

３.３％
（２００mg/日）

１.７％
（１００mg/日）

アロプリノール
２００mg/日
（１２１例）

３.３％
（４０mg/日）

５.７％
（４０mg/日）

１.６％
（１０mg/日）

本剤
４０mg/日
（１２２例）

（）内は当該時期のアロプリノール又は本剤の用量

投与開始６日後までの血清尿酸値AUC

群間差
［９５％信頼区間］

血清尿酸値AUC
（mg・h/dL）

投与群
最小二乗平均値
±標準誤差

-３３.６１
［-７０.６７,３.４５］

５１３.４４±１３.１３
アロプリノール
２００～３００mg/日
（５０例）

４７９.８２±１３.２６
本剤

６０mg/日
（４９例）

群間差：本剤群－アロプリノール群
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【薬効薬理】
１．作用機序
\１フェブキソスタットは、尿酸生成を掌るキサンチンオキ
シダーゼの酸化型（Ki値：０.６nmol/L）、還元型（Ki値：
３.１nmol/L）をいずれも阻害することにより、尿酸生成を
抑制する（in vitro試験）２６）。

\２フェブキソスタットは、他の主要なプリン・ピリミジン
代謝酵素の活性に影響を及ぼさず、キサンチンオキシ
ダーゼを選択的に阻害する（in vitro試験）２６）。

２．薬理作用
\１血中尿酸低下作用
ラット（正常、高尿酸血症モデル）でフェブキソスタッ
トは経口投与により、血中尿酸値を低下させた２７）。

\２尿中尿酸低下作用
ラットでフェブキソスタットは経口投与により、尿中尿
酸値を低下させた２７）。

【有効成分に関する理化学的知見】
一般名：フェブキソスタット（Febuxostat）
化学名：2-［3-cyano-4-（2-methylpropoxy）phenyl］-4-

methylthiazole-5-carboxylic acid
化学構造式：

�

分子式：C１６H１６N２O３S
分子量：３１６.３７
融　点：約２０９℃（分解）
性　状：白色の粉末。N , N - ジメチルホルムアミドに溶けや

すく、ジメチルスルホキシドにやや溶けやすく、
エタノール（９９.５）にやや溶けにくく、メタノー
ル及びアセトニトリルに溶けにくく、水にはほと
んど溶けない。

 � 【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。
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 � 【包　装】
フェブリク錠１０mg
PTP：１４０錠（１４錠×１０）、５００錠（１０錠×５０）

フェブリク錠２０mg
PTP：７０錠（１４錠×５）、１４０錠（１４錠×１０）、

５００錠（１０錠×５０）、７００錠（１４錠×５０）
瓶   ：５００錠（プラスチック製瓶入り）
フェブリク錠４０mg
PTP：１４０錠（１４錠×１０）
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