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PRO（Patient-Reported Outcome）とは、“患者自身によるもの
で、第三者の介入なく直接得られる健康関連情報”です。その評価
尺度には自覚症状を評価するVAS（Visual Analogue Scale）や
PBAC（Pictorial Blood Loss Assessment Chart）、健康関連QOL
を評価するEQ-5D（EuroQol 5 Dimension）やSF-36（MOS Short-
Form 36-Item Health Survey）等が含まれます（図１）１）※）。

EQ-5Dはヨーロッパで開発されたもので、5項目（移動の程度、
身の回りの管理、ふだんの活動、痛み/不快感、不安/ふさぎ込み）
の各質問に患者が3択または5択で回答し、その結果を完全な健康
を1、死亡を0として各国で独自に作成した換算表にあてはめてス
コア化します。SF-36については、患者が疾患をどのように捉えてい
るかを身体的・社会的・精神的側面から多面的に評価するため、8
つの下位尺度および36項目の質問で構成されています（図１）。

PROは自覚症状や健康関連QOLの評価以外でも活用されて
おり、EQ-5Dは英国における病院評価や医療経済評価における
QALY（Quality-Adjusted Life Year：質調整生存年）の算出に使
用されています（参照：サイドメモ）。

その他、肺癌患者を対象とした海外の試験において、Webを
介して患者が病状を自己評価して行う経過観察により生存期間
は延長したことから、PROは患者の予後改善にも寄与する可能
性が示唆されています２）。

近年、子宮内膜症患者のQOLについて注目が高まっており、関
連論文の発表も2005年頃から増加しています。SF-36を用いて子
宮内膜症患者のQOLを一般女性および関節リウマチ女性と比較し
たノルウェー人のデータでは、子宮内膜症患者は一般女性に比べ
QOLの低下が顕著であり、8項目中5項目（体の痛み、全体的健康
感、活力、社会生活機能、心の健康）で関節リウマチ女性よりも
SF-36値が有意に低いことが示されています３）。また、10ヵ国で実
施された調査によると、子宮内膜症患者の半数はパートナー、友人
や家族など周囲の人との関係が悪化したと回答し、この中で離縁
の原因に子宮内膜症を挙げている人が約2割を占めています４）。

さらに、子宮内膜症が生活に与える影響を患者の年代別に見
ると、16〜24歳では学業、25〜34歳では就労、35歳以上では金
銭面での訴えが多いことが報告されています（図２）５）。

学業に関しては、2/3の患者が子宮内膜症のため通学や勉強
への集中が困難であると訴えており５）、就労に関しては欠勤や就
労時間の短縮、場合によっては離職を余儀なくされる事例もあり
ます。金銭面では、日本において子宮内膜症による生産性損失が
1人当たり年間約36万円であり６）、外来医療費と生産性損失をあ
わせた経済的疾病負担は全体で年間6,830億円にも上ると報告
されています７）。

子宮内膜症診療におけるQOLの視点

／   北里大学 産婦人科 准教授　吉野 修 先生  ／

Patient-Centered Medicineの概念に則り、
医療現場で使用されているPRO

医療は誰のためのものか、治療の目的は何か？近年、Patient-Centered Medicineの概念のもと患者を
中心とした医療の実践が求められており、医療現場においては患者自身によるQOL評価の重要性が認識されつ
つある。本講演では、PRO（Patient-Reported Outcome）について解説した上で、子宮内膜症患者のQOL改
善に向けた日常診療のあり方について考察する。

子宮内膜症は、人間関係や社会生活に
悪影響を及ぼす

図１ PRO（Patient-Reported Outcome）１）※）

■定義：患者自身によるもので、第三者の介入なく、直接得られる健康関連情報

■SF-36の8つの下位尺度

PF 身体機能 RP 日常役割機能（身体） BP 体の痛み GH 全体的健康感

VT 活力 SF 社会生活機能 RE 日常役割機能（精神） MH 心の健康

症状スケール：自覚症状を評価する尺度　VAS,  PBAC

健康関連QOL（HR-QOL）　EQ-５D,  SF-36

患者報告アウトカム（PRO）

１）厚生労働省：中央社会保険医療協議会における費用対効果評価の分析ガイドライン（2015）より作成
※）東北大学　鈴鴨 よしみ 先生ご提供スライドより作成

QALYは、完全な健康を1、死亡を0として基準化した健康関連QOLスコアに
生存年数を乗じたものである（例：EQ-5Dによる効用値が最初の10年で1.0、
以降10年毎に0.8、0.5、0.2と推移した場合、1.0×10+0.8×10+0.5×10+0.2
×10=25と計算し、40年間で25QALYsとなる）。新薬等の費用対効果は、既
存薬から1QALY上昇させるのに必要な医療費として算出する増分費用効果
比（Incremental Cost-Effectiveness Ratio:ICER）により評価され、欧米で
はICER は500～600万円程度までが費用対効果的として許容される。

サイドメモ

図２ 子宮内膜症が生活に与える影響：海外データ５）

対象：オーストラリアの子宮内膜症患者35例
方法：質的記述的デザイン、年齢により3群に分け、semi-structured focus group discussionsを実施

“異性との関係” や “社会生活” に悪影響

子宮内膜症が生活に与える影響は患者年齢によっても変化する。

学 業 就 労 金 銭 面

16〜
24歳

25〜
34歳

35歳
〜

５）Moradi M, et al.: BMC Womens Health. 14: 123, 2014



す。医師側や企業側だけでなく、患者に対しては疾患に対する理
解の促進や治療に対する意識の向上から適切な治療の享受につ
ながるなどのメリットをもたらし、診療計画書等を介して医師-患
者間の信頼関係を醸成することも期待されます。

LEP製剤、プロゲスチン製剤を中心とした月経困難症治療を行
った場合の費用対効果の検討によれば、1QALY上昇させるのに必
要な医療費として算出する増分費用効果比（ICER）は11.5万円で
あることが報告されており６）、LEP製剤は費用対効果が高い治療
選択肢であると考えられます。

2015年にイタリアのVercellini先生は、子宮内膜症の分野に
おいてこれまでの家父長主義的な医療（Paternalistic medicine）
は終わり、これからは患者を中心とした問題志向型のアプローチ
にシフトしていくことを提唱しています８）。どのような生活を送れ
るようになりたいのか患者の希望を引き出し、それに対応してい
くことは、まさしく患者を中心とした問題志向型のアプローチで
す。我々医療者は月経痛の改善を重視しがちですが、患者にとっ
ては月経痛の改善の先にあるQOLの改善が何よりも重要です。

子宮内膜症・月経困難症治療は、月経痛の改善のみならず
QOL改善に大きく寄与するものであり、女性のQOLを高めること
は家庭、そして社会全体のQOL向上に直結すると思います。医療
は 誰 のた め の もの か 、治 療 の 目 的 とは 何 か？を考 え、常 に
Patient-Centered Medicineを念頭において個々の患者でQOL
改善を目指した診療に取り組んでいくことが求められています。

Patient-Centered Medicineを実現するため、第一にPROを
意識して診療に臨むことが求められています。具体的には、月経
痛についてのPROデータとしてVASを治療前の段階から取ってお
くことが重要です（図３）。

“月経困難症・子宮内膜症患者さんのQOLからLEP処方を考え
る”というテーマで2019年に開催された座談会において、「LEP製
剤により月経痛が改善した患者は月経痛の改善そのものよりも
日々の生活の制限がなくなったことを喜び、痛みがあったことは
忘れてしまうのではないだろうか」とのお話を伺ったことがありま
す（参照：バイエル薬品株式会社 Gynecology expert 学術情報 【記事】
https://pharma-navi.bayer.jp/gynecology/academic/discussion02）。こ
うした点からも、治療前後にVASを取り、月経痛の改善度合いを患
者に示すことは治療継続において意義があると考えられます。

また、Patient-Centered Medicineにむけた問診と診療のポ
イントとして、“主訴の明確化と目標設定”が挙げられます。例え
ば、若い方では「一般的に学業で困っている方が多いというデー
タがありますが、あなたは如何ですか？」「どのような生活を送れ
るようになりたいですか？」といった点を確認し、本人と共に目標
を設定した上で、患者のニーズにあった治療法を提示することが
重要です（図４）。

その他、婦人科特定疾患治療管理料（参照：「資料1 中央社会保険医
療協議会総会（第451回）資料　中医協 総-1 2.2.7 個別改訂項目について p.381-
382」（厚生労働省）（https://www.mhlw.go.jp/content/12404000/000593368.
pdf））がもたらす効果を考慮して診療を行うことも求められます

（図５）※）。婦人科特定疾患治療管理料は器質的な月経困難症患
者に対して継続的で質の高い医療を提供する目的で開始された
ものであり、患者のQOLにも好ましい影響を与えると考えられま

QOL改善を目指した治療において、LEP製剤と
プロゲスチン製剤の費用対効果を考える

PROへの意識、問診時の主訴の明確化と目標設定、
婦人科特定疾患治療管理料が重要

図５ 婦人科特定疾患治療管理料がもたらす効果※）

※）スライド供与：東京大学　甲賀 かをり 先生

婦人科特定疾患治療管理料

疾患への深い理解
治療に対する意識の向上
適正な疾患治療の享受

かかりつけ医との信頼関係醸成

保険点数による評価
疾患治療スキルの向上

充実した管理・指導
トータルヘルスケアの実践

薬剤知識の普及促進
薬剤適正使用の周知徹底

疾患に対する啓発活動

医 師 患 者 企 業 等

図４ 主訴の明確化と目標設定（イメージ図）

患者さんのニーズにあった治療法を提示

治療の目標を設定

一般的に○○に対して
困っている方が多いという
データがありますが、
あなたは如何ですか？

どの様な生活を
送れるように
なりたいですか？

●	復職したい
●	学校に行けるように
	 なりたい
●	寝込まない様に
	 したい
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■	子宮内膜症患者では、QOLの低下が	
認められている。

■	月経痛に対して、LEP製剤、プロゲスチン製剤は	
患者QOLに配慮した治療方法である。

■	子宮内膜症治療では、問題志向型、	
患者中心の医療が求められつつある。

図３ 治療前後におけるVASの変化（イメージ図）

■月経困難症

治 療 前 治 療 後
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子宮内膜症は月経困難症をはじめ多彩な症状を呈するため、
症状のみで診断することは困難な疾患です。子宮内膜症による
様々な影響に関しては、近年、子宮内膜症カスケードという考え
方が注目されています（図１）。

カスケードの上流にある生涯月経回数の増加や少産化など
の背景から月経困難症、子宮内膜症へと進展し、産科合併症、卵
巣癌、不妊症の原因になると考えられます。少子・少産や授乳期
間の短縮によって、月経の回数が増えると月経困難症が多くなり
ます。また、月経困難症が若年期に多いと、後年において子宮内
膜症に発展するリスクが高まるという報告が相次いでいます。な
お、最近では子宮内膜症が骨粗鬆症や心血管系疾患などのリス
クになることも指摘されています。

米国ではACOG（米国産科婦人科学会）による「思春期女性に
おける月経困難症・子宮内膜症診断および管理の指針」１）が
2018年に発表されました。この中で、思春期女性は特に医療へ
のアクセスが遅れやすく成人期に発症した場合と比較して、骨盤

痛の診断までに長い時間を要することが指摘されています（5.4
年vs1.9年）２）。そのため、原発性月経困難症が示唆される場合
には経験的治療としてホルモン剤などを積極的に使うこと、治療
開始後３～６ヵ月で改善がみられない場合には器質性疾患の評
価や治療アドヒアランスなどを確認することとされています。ま
た、子宮内膜症が思春期における続発性月経困難症の主たる要
因である点も言及しています。

月経困難症・子宮内膜症性疼痛に対する重要な治療薬で
あるLEPの投与方法として、私自身は服薬アドヒアランスを確
認しながら周期的投与と連続投与を使い分けていますが、連
続 投 与に関して「O C・L E Pガイドライン（2 0 2 0 年 度 版）」３）に
は、CQ207「子宮内膜症性疼痛に対する効果の説明は？」の
Answer1に補足する形で、“周期的投与で無効な場合には長
期間連続投与で改善できる可能性がある”と記載されていま
す。一方、欧米ではESHRE（欧州ヒト生殖医学会）の「子宮内

膜 症 の 管 理 の ガ イ ド ラ イ ン
2013」４）において、推奨レベルC
で“ 子 宮 内 膜 症 に関 連した月 経
困 難 症 に 苦 し む 女 性 に O C P

（Oral Contraceptive Pil l）配
合 剤 の 連 続 使 用 を 考 慮 してよ
い”とされています。

18～35歳の原発性月経困難
症患者を対象にしたRCTにおい
て周期的投与と連続投与を比較
した結果、3ヵ月時点のVASは周
期的投与群に比べ連続投与群で
低 下 がみられ、連 続 投 与の方 が
効 果的であることが示唆されま
した５）。しかし、それ以 降 は 服 用
を中断する患者があらわれたた
めに6ヵ月時点のVASでは有意差
が境界的（p =0.05）であったこと
から、長期においてはやはり服薬
アドヒアランスも考慮する必要が
あると考えられます（図２）５）。

月経困難症・子宮内膜症
治療手段としてのLEP使用方法 Update

／   東京大学医学部附属病院 女性診療科・産科 准教授　平池 修 先生  ／

子宮内膜症のケアについては“病気を治すことだけではない”対応が求められており、そのためには薬物
療法に習熟する必要がある。本講演では、子宮内膜症に対する早期介入のメリット、子宮内膜症に伴う
疼痛に対するLEPの意義や使用方法に関する新たな知見を紹介するとともに、LEPの適正使用推進に向
けて、ヤーズフレックス配合錠の使用成績調査結果（中間報告）についても解説する。

若年期の月経困難症の段階から
対策を講じることが重要

LEPの連続投与により
子宮内膜症性疼痛の改善が期待できる

図１ 子宮内膜症カスケード

監修：東京大学　甲賀 かをり 先生



月経頻度に関するアンケート調査の結果をご紹介します。欧
州6ヵ国の女性を対象とした調査によると、CHC（配合ホルモン
避妊薬）使用の有無に関わらず約4割が毎月の月経を希望して
いました６）。しかし、日本人女性を対象に実施した調査において
は、約8割が“月1回未満”を理想的な月経回数と回答していまし
た（図３）７）。本調査は月経痛により生活に支障があると感じてい
る日本人女性を対象としたため、一般女性を対象とした先の欧
州での調査とは結果が少し異なりますが、私達が普段診療して
いる患者像と一致すると考えられます。よって、月経頻度に対する
個々の患者さんの意向を勘案して、最適な治療を提案すること
が重要と思われます。

私は昨年、女子大学生を対象にヘルスリテラシーに関する意
識調査を実施し、月経について尋ねたところ「自分の必要に応じ
てコントロールしたい」と希望する人は多いことが示されました。
一方、「生理に関連した症状の対策として、ピルを使ってみたいと
思っていますか？」の問いに対しては、約8割が「思っているが何も
していない」あるいは「思っていないし使っていない」と回答しま
した。このことから、私達の役割として、OC・LEPの正しい理解を
促すような啓発活動がさらに求められます。

米国において、COC*（配合ホルモン避妊薬）の周期的投与と連
続投与（3ヵ月の延長周期投与法）を比較したリアルワールドデー
タをご紹介します。連続投与群に比べて周期的投与群では倦怠感
や頭痛の割合は有意に少ないことが示されたのに対して、連続投
与群では治療満足度とアドヒアランスが有意に高く、月経量（過多
月経）は有意に少ないことが示されました（図４）８）。一方、QOLやう

つなどのスコアではいずれも差がみられません
でした（図４）８）。ただし、この調査では周期的投
与群（3616例）と連続投与群（260例）で症例数
が大きく異なることや、患者背景から健康問題を
抱える女性に対してより積極的に連続投与が処
方されていた可能性が示唆されていることから、
データの解釈には注意が必要です。

また、月経困難症患者を対象としたヤーズフ
レックス配合錠の国内第Ⅲ相臨床試験のヒート
マップデータにおいて、周期的投与群では月経
痛の重症度は低下したものの周期的な痛みの
パターンがみられたのに対し、連続投与では月
経痛の重症度が低下するとともに周期的な痛
みもみられませんでした９）。このことは患者さん
に対して、連続投与を選択することの大きなア
ピールになるのではないかと思われます。

なお、海外における連続投与の処方実態と
して、ドイツの産婦人科医へのインタビュー調
査によると連続投与の患者割合は月経困難症
で約85％、子宮内膜症で75％であると報告さ
れています 10）。

その他、アメリカでは2004年の調査で8割を超
える医療従事者が延長周期処方による製剤を日
常的に用いていることが報告されています 11）。

実臨床において連続投与は高い治療満足度と
アドヒアランス等につながっていた

月経困難症に支障を感じている
日本人女性の約8割は、月1回未満の月経を希望

*COC：米国で行われた調査のため、エストロゲンとプロゲス
チンを含有した経口避妊薬の使用者を調査対象とし
ています。注釈は図4の最下部に記載の通りです。

図３ 月経困難症に関する意識調査 ー理想的な月経頻度ー７）

７）山本 茂朋、他、新薬と臨牀: 66（4）: 388-408, 2017 

対象：	全国の15～49歳の女性 計40,000名（スクリーニング調査）、月経痛により生活に支障があると感じている15～
49歳の女性 計567名（本調査）

方法：	本調査の対象抽出のためのスクリーニング調査は、マクロミルモニターを対象に平成22年国勢調査の構成比
に合わせて実施した。スクリーニング調査を実施した後、本調査の対象者をランダムに抽出してアンケートの依
頼を配信、回答者順に集めて希望数に達した時点で終了とした（2015年12月2日～7日）。

C O I：	全ての著者は、バイエル薬品の社員である

あなたが快適に生活や仕事をするには、
どのくらいの頻度で月経がくるのが理想ですか。
※月経の頻度はご自身の望み通りに減らし、いつでも元の頻度に戻せるとします。

Q

■1ヵ月に1回　■2ヵ月に1回　■3ヵ月に1回　■4〜6ヵ月に1回　　
■7ヵ月〜3年に1回　 ■3年に1回より少ない頻度　 ■月経は全く来なくてもよい
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減少意向あり

図２ 周期的投与と連続投与の比較（原発性月経困難症）：海外データ ５）

試験薬（EE20µg/ゲストーデン0.075mg）は本邦未承認

対　　　　象：	18-35歳の原発性月経困難症の女性38例
方　　　　法：	EE20µg/ゲストーデン0.075mgの連続投与群（28日実薬投与）と周期的投

与群（21日実薬と7日プラセボ投与）に無作為に割り付け6ヵ月追跡した。
主要評価項目：	6ヵ月後の疼痛（Visual Analogue Scale:VAS）の差
副次評価項目：	月経随伴症状（Moos Menstrual Distress Questionnaire）、子宮内膜

厚、卵巣容積、子宮動脈拍動指数の差
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５）Dmitrovic R, et al., Obstet Gynecol.;119:1143–1150, 2012

投与前 １ヵ月 ３ヵ月 ６ヵ月
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ヤーズフレックス配合錠の使用成績調査（2017年4月から
2019年9月までの中間集計）12）についてご紹介します。副作用は
9.5％にみられ、うち約半分が不正出血でした。出血量別の出血
日数については、投与6ヵ月時点で投与前（一部に他のホルモン
製剤投与あり）と比べて出血量が“多い”は減少傾向が示されま
した（図５）。また、月経困難症スコアの推移については、前治療
薬の有無に関わらず投与期間が長くなるにつれてスコアの低減
が示されました。そして、月経痛の日数や子宮内膜症患者におい
て最も強く感じた骨盤痛を示すNRSスコアについても、前治療薬
の有無に関わらず投与期間が長くなるにつれて低減が示されて
おり、性交痛と排便痛は投与6ヵ月時点でほぼ消失していること
や月経随伴症状を示すMDQスコアが低減していることは、連続
投与によるメリットと考えられます。

今後の子宮内膜症診療において、下腹部痛、性交渉困難、う
つ・不安などは健康を顕著に損なう症状として注目すべき課題
であると同時に、労働生産性の損失などの側面についても重要
視すべきであると思われます。また、医療サポートに満足してい
る子宮内膜症患者は医師とのコミュニケーションを好む傾向が
あるとの報告がなされていることから13）、患者さんと面談を重ね
懇切丁寧にサポートすることで満足度を高めていく必要があり
ます。それによって、服薬アドヒアランスの向上にもつながるので
はないかと考えられます。

ヤーズフレックス連続投与の継続によって
出血量が多い日数は減少傾向にあった

図４ 周期的投与と連続投与の比較：海外データ ８）

８）Nappi RE, et al.: BMC Women’s Health.18 （1）: 22, 2018 より改変
https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/

対　　象：	 2013年の米国National Health and Wellness Surveyの75,000名のうち18
～50歳の閉経前でかつ配合経口避妊薬を現在使用している女性のうち3ヵ
月連続投与製剤使用者260名と3~4周期の周期的投与製剤使用者3616名

方　　法：	 横断的オンラインアンケート調査
評価項目：	 患者背景、疾患の診断を含む健康状態、独自の治療満足度、8-item Morisky 

Medication Adherence Scale（MMAS-8）、過多月経、月経痛、月経困難症、
PMS/PMDD関連の15症状、Medical Outcomes Study 36-item Short 
Form Survey version 2（SF-36v2）、9-item Patient Health Questionnaire

（PHQ-9）、Work Productivity and Activity Impairment-General Health
（WPAI-GH）、睡眠関連症状12項目

統計解析：	 一般化線形モデルを用いて年齢、避妊の保険適用、BMI、合併症スコア、頭
痛、うつ、不安症、睡眠障害を調整した。

C O I：	 著者にBayer Pharmaより講演料、コンサルタント料等を受領している者が
含まれる。

LEPの効能は月経困難症、子宮内膜症に伴う疼痛の改善です。
製剤により効能が異なるため、添付文書をご確認ください

連続投与
調整済み平均値（95%CI）

周期的投与
調整済み平均値（95%CI）

治療の満足度* 6.1（5.9-6.2） 5.8（5.8-5.9）

アドヒアランス（MMAS-8）* 6.9（6.7-7.1） 6.7（6.7-6.8）

過多月経（%）* 8.6（5.8-12.4） 13.0（11.9-14.2）

前月の月経痛（%） 39.5（29.1-50.9） 47.3（44.2-50.5）

連続投与
平均値 ± SD

周期的投与
平均値 ± SD

HRQOL（SF-36v2）: 身体面 54.4 ± 7.3 54.4 ± 7.0

HRQOL（SF-36v2）：精神面 46.0 ± 11.1 46.7 ± 10.2

うつ（PHQ-9） 5.2 ± 5.5 4.8 ± 5.3

救急受診（直近6ヵ月） 0.2 ± 0.5 0.2 ± 1.2

入院（直近6ヵ月） 0.1 ± 0.3 0.1 ± 0.4
* p<0.05、共変量で調整された一般線形モデル

■	子宮内膜症カスケードという考え方において、若年女
性の月経困難症に対しては、子宮内膜症予防の観点
からより積極的な治療を講じることが望ましい。

■	OC/LEPを使いこなす上で、連続投与の選択肢を提示
することは患者のQOL維持に対して重要である。

■	子宮内膜症の治療は、再発するかどうか、癌化だけで
なく、QOLの改善にも目を向けたい。

参考文献
１）	 Obstet Gynecol. 132（6）: e249-e258., 2018
２）	 Greene R, et al.: Fertil Steril. 91:32-39, 2009
３）	 日本産科婦人科学会 編：OC・LEPガイドライン2020年度版
４）	 Dunselman GA, et al.: Hum Reprod. 29（3）:400-412, 2014
５）	 Dmitrovic R, et al.: Obstet Gynecol. 119: 1143-1150, 2012
６）	 Nappi RE, et al.: Eur J Contracept Reprod Health Care.21（3）: 242-250, 2016 

https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
７）	 山本 茂朋、他、新薬と臨牀 66（4）: 388-408, 2017
８）	 Nappi RE, et al.: BMC Women’s Health.18 （1）: 22, 2018
９）	 Momoeda M, et al.:International  Journal of Women’s Health.12: 175-185, 2020
10）	Wiegratz I, et al.: Contraception 69 : 37-42, 2004
11）	Sulak PJ, et al.: Contraception 73 : 41-45, 2006
12）	山本茂朋、他、Ther Res. 41（5）: 381-396, 2020
13）	Lukas I, et al.: PLoS One 13（11）: e0208023, 2018 

https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/

図５ ヤーズフレックス配合錠の使用成績調査（出血量別出血日数）12）

12）山本 茂朋、他、Ther Res. 41（5）: 381-396, 2020

対　　象：	ヤーズフレックス配合錠を投与された子宮内膜症もしくは月経困難症患者
（中央登録方式）

方　　法：	調査期間は2017年4月から2020年3月と設定され、2019年3月まで症例登
録が行われた（715例）。標準観察期間は、本剤投与開始後6ヵ月間とし、こ
のうち本剤を継続投与する場合は可能な限り最長2年間とした。本中間評
価は、医薬品医療機器総合機構への第5回安全性定期報告のための調査
単位期間満了日2019年9月6日までにデータ固定された症例に基づき実
施した（データ固定症例 181例（うち2例は解析除外症例））。

調査項目：	患者背景、安全性評価項目（有害事象、出血した日数・出血の程度）、有効
性評価項目（月経困難症スコア、月経痛の日数、骨盤痛および子宮内膜症
に伴う疼痛、鎮痛剤の服用日数、Menstrual Distress Questionnaire

（MDQ））
統計解析：	本調査は使用成績調査の中間報告のため記述統計とし、得られたデータは

平均値±標準偏差もしくは中央値（第一四分位ー第三四分位）で表記した。
C O I：	全ての著者は、バイエル薬品の社員である
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■ヤーズフレックス配合錠 使用成績調査
　2017年4月21日から2019年9月6日までの調査実施状況 中間評価
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貯　　　　法
日本標準商品分類番号
承   認   年   月
効能又は効果の追加承認年月
販売開始年月
効能又は効果

有効期間（使用期限）
承   認   番   号
薬価基準収載年月
国際誕生年月
製 造 販 売 元

＊＊禁　　　忌

警　　　　告

用法及び用量

組  成・性  状

1．重要な基本的注意
（1）本剤を避妊目的で使用しないこと。日本人における避妊目的での有効性及び安全性は確認さ

れていない。
（2）本剤の服用により、年齢、喫煙、肥満、家族歴等のリスク因子の有無にかかわらず血栓症があ

らわれることがあるので、血栓症が疑われる症状があらわれた場合は、投与を中止するなど
適切な処置を行うこと。［「警告」、「重大な副作用」の項参照］

　血栓症が疑われる症状
　　下肢の疼痛・腫脹・しびれ・発赤・熱感、頭痛、嘔気・嘔吐等
（3）血栓症のリスクが高まる状態（体を動かせない状態、顕著な血圧上昇、脱水等）が認められる

場合は、投与を中止するなど適切な処置を行うこと。［「警告」、「重大な副作用」の項参照］
（4）本剤服用患者には、投与開始時及び継続時に以下について説明すること。［「警告」、「重大な

副作用」の項参照］
 ・血栓症は生命に関わる経過をたどることがあること。
 ・血栓症が疑われる症状があらわれた場合や、血栓症のリスクが高まる状態になった場合

は、症状・状態が軽度であっても直ちに服用を中止し医師等に相談すること。
 ・血栓症を疑って他の医療機関を受診する際は、本剤の使用を医師に告知し、本剤による

血栓症を念頭においた診察を受けられるようにすること。
（5）本剤服用中にやむを得ず手術が必要と判断される場合には、血栓症の予防に十分配慮すること。
［「警告」、「禁忌」（11）、「重大な副作用」の項参照］

（6）年齢及び喫煙量により心血管系の重篤な副作用の危険性が増大するとの報告がある。従っ
て、本剤服用患者には禁煙するよう指導すること。［「警告」、「禁忌」（5）、「特定の背景を有す
る患者に関する注意」1. （2）、1. （5）、「重大な副作用」の項参照］

（7）本剤の投与にあたっては患者の病歴調査及び検診が必要である。この検診には、血圧測定、
乳房・腹部の検査及び臨床検査が含まれる。本剤投与中は6ヵ月ごとの検診を行い、1年に1
回以上、子宮・卵巣を中心とした骨盤内臓器の検査を行うこと。また、1年に1回、子宮頸部の
細胞診の実施を考慮すること。［「禁忌」（2）、（3）、「特定の背景を有する患者に関する注意」1.
（1）の項参照］

（8）乳癌の検査は、患者に自己検診を行うよう指導すること。［「禁忌」（2）、「特定の背景を有する
患者に関する注意」1. （3）、1. （4）の項参照］

（9）本剤の投与にあたっては、器質的疾患の増悪の有無を確認するため、不正性器出血の発現に
注意し、定期的に内診及び超音波検査等による診察を行うこと。本剤投与中に腫瘤が増大す
るなど器質的疾患の増悪が認められる場合や、臨床症状の改善がみられない場合は、他の治
療法も勘案したうえで投与継続の判断を行うこと。特に、子宮内膜症性卵巣のう胞（卵巣チョ
コレートのう胞）は、頻度は低いものの自然経過において悪性化を示唆する報告があるので、
画像診断や腫瘍マーカー等の検査も行うこと。［「禁忌」（2）、（3）の項参照］

（10）本剤投与中は経過を十分に観察し、期待する効果が得られない場合には漫然と投与を継続せ
ず、他の適切な治療を考慮すること。

（11）用法・用量に従って服用しても、性器出血が長期間持続する場合は、腟細胞診等の検査で悪
性疾患によるものではないことを確認の上、投与すること。［「禁忌」（2）、（3）の項参照］

（12）服用中に激しい下痢、嘔吐が続いた場合には本剤の吸収不良を来すことがあり、不正性器出
血の発現の可能性及び妊娠のリスクが高くなるので注意すること。

（13）本剤投与により希発月経等の月経異常や不正性器出血がみられる。患者にはあらかじめ十分に
説明し、通常の月経に比べて出血量が多く持続日数が長い場合あるいは月経の発来がない場合
には、医師へ相談するよう指導すること。出血が続く患者には必要に応じて血液検査等を実施
し、異常が認められた場合には鉄剤の投与又は本剤の投与中止など適切な処置を行うこと。

（14）本剤は黄体ホルモンと卵胞ホルモンの配合剤であることから、黄体ホルモンまたは卵胞ホル
モンを含有する薬剤（経口避妊剤等）を使用している場合は、本剤の投与開始前に中止させ
ること。また、本剤投与中にこれらの薬剤を使用しないよう患者に指導すること。

2．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
（1）子宮筋腫のある患者
　  定期的に内診や画像診断等の検査を行うなど慎重に投与すること。筋腫の腫大を促すことが
ある。［「重要な基本的注意」（7）の項参照］

（2）40歳以上の患者（ただし、1日15本以上の喫煙者には投与しないこと）
　  一般に心筋梗塞等の心血管系の障害が発生しやすくなる年代であるため、これを助長するお
それがある。［「警告」、「禁忌」（5）、「重要な基本的注意」（6）、「重大な副作用」の項参照］

（3）乳癌の既往歴のある患者
　  乳癌が再発するおそれがある。「重要な基本的注意」（8）の項参照］
（4）乳癌の家族歴又は乳房に結節のある患者
　  定期的に乳房検診を行うなど慎重に投与すること。エストロゲン投与と乳癌発生との因果関
係についてその関連性を示唆する報告もある。［「重要な基本的注意」（8）の項参照］

（5）喫煙者（ただし、35歳以上で1日15本以上の喫煙者には投与しないこと）
　  心筋梗塞等の心血管系の障害が発生しやすくなるとの報告がある。［「警告」、「禁忌」（5）、「重
要な基本的注意」（6）、「重大な副作用」の項参照］

（6）肥満の患者
　  血栓症等の心血管系の障害が発生しやすくなるとの報告がある。［「警告」、「重大な副作用」の項
参照］

（7）血栓症の家族歴を持つ患者
　  血栓症等の心血管系の障害が発生しやすくなるとの報告がある。［「警告」、「重大な副作用」の項
参照］

（8）前兆を伴わない片頭痛の患者
　  脳血管障害（脳卒中等）が発生しやすくなるとの報告がある。［「警告」、「重大な副作用」の項参照］
（9）心臓弁膜症の患者（ただし、肺高血圧症又は心房細動を合併する心臓弁膜症の患者、亜急性

細菌性心内膜炎の既往歴のある心臓弁膜症の患者には投与しないこと）
　  血栓症等の心血管系の障害が発生しやすくなるとの報告がある。［「警告」、「禁忌」（7）、「重大
な副作用」の項参照］

（10）軽度の高血圧（妊娠中の高血圧の既往も含む）のある患者
　   血栓症等の心血管系の障害が発生しやすくなるとの報告がある。また、症状が増悪すること

がある。［「警告」、「禁忌」（15）、「重大な副作用」の項参照］
（11）耐糖能の低下している患者（糖尿病患者及び耐糖能異常の患者）
　   十分コントロールを行いながら投与すること。耐糖能が低下することがある。
（12）ポルフィリン症の患者
　   症状が増悪することがある。
（13）心疾患又はその既往歴のある患者
　   ナトリウム又は体液の貯留により症状が増悪することがある。
（14）てんかん患者
　   症状が増悪することがある。
（15）テタニーのある患者
　   症状が増悪することがある。
2．腎機能障害患者
（1）重篤な腎障害又は急性腎障害のある患者
　  投与しないこと。ドロスピレノンの弱い抗ミネラルコルチコイド作用により、血漿中レニン
及びアルドステロン活性が上昇することがある。［「禁忌」（21）の項参照］

（2）腎障害のある患者（重篤な腎障害又は急性腎障害のある患者を除く）
　  ドロスピレノンの弱い抗ミネラルコルチコイド作用により、血漿中レニン及びアルドステロ
ン活性が上昇することがある。

本剤の服用により、血栓症があらわれ、致死的な経過をたどることがあるので、次
のような症状があらわれた場合は直ちに投与を中止し、適切な処置を行うこと。
　緊急対応を要する血栓症の主な症状
　　下肢の急激な疼痛・腫脹、突然の息切れ、胸痛、激しい頭痛、四肢の脱力・
　　麻痺、構語障害、急性視力障害等
患者に対しても、このような症状があらわれた場合は、直ちに服用を中止し、
救急医療機関を受診するよう説明すること。
〔「禁忌」、「重要な基本的注意」、「特定の背景を有する患者に関する注意」、「重
大な副作用」の項参照〕

本剤の成分に対し過敏性素因のある患者
エストロゲン依存性悪性腫瘍（例えば、乳癌、子宮内膜癌）、子宮頸癌及びその疑いのある
患者［腫瘍の悪化あるいは顕性化を促すことがある。］［「重要な基本的注意」の項参照］
診断の確定していない異常性器出血のある患者［性器癌の疑いがある。出血が性器
癌による場合は、癌の悪化あるいは顕性化を促すことがある。］［「重要な基本的注意」
の項参照］
血栓性静脈炎、肺塞栓症、脳血管障害、冠動脈疾患又はその既往歴のある患者［血
液凝固能が亢進され、これらの症状が増悪することがある。］［「警告」、「重大な副作
用」の項参照］
35歳以上で1日15本以上の喫煙者［心筋梗塞等の心血管系の障害が発生しやすくな
るとの報告がある。］［「警告」、「重要な基本的注意」、「特定の背景を有する患者に関
する注意」、「重大な副作用」の項参照］
前兆（閃輝暗点、星型閃光等）を伴う片頭痛の患者［前兆を伴う片頭痛の患者は前兆
を伴わない患者に比べ脳血管障害（脳卒中等）が発生しやすくなるとの報告がある。］
［「警告」、「重大な副作用」の項参照］
肺高血圧症又は心房細動を合併する心臓弁膜症の患者、亜急性細菌性心内膜炎
の既往歴のある心臓弁膜症の患者［血栓症等の心血管系の障害が発生しやすくなる
との報告がある。］［「警告」、「特定の背景を有する患者に関する注意」、「重大な副作
用」の項参照］
血管病変を伴う糖尿病患者（糖尿病性腎症、糖尿病性網膜症等）［血栓症等の心血
管系の障害が発生しやすくなるとの報告がある。］［「警告」、「重大な副作用」の項参照］
血栓性素因のある患者［血栓症等の心血管系の障害が発生しやすくなるとの報告が
ある。］［「警告」、「重大な副作用」の項参照］
抗リン脂質抗体症候群の患者［血栓症等の心血管系の障害が発生しやすくなるとの
報告がある。］［「警告」、「重大な副作用」の項参照］
手術前4週以内、術後2週以内、産後4週以内及び長期間安静状態の患者 ［血液凝
固能が亢進され、心血管系の副作用の危険性が高くなることがある。］［「警告」、「重
要な基本的注意」、「重大な副作用」の項参照］
重篤な肝障害のある患者［「特定の背景を有する患者に関する注意」の項参照］
肝腫瘍のある患者［症状が増悪することがある。］
脂質代謝異常のある患者［血栓症等の心血管系の障害が発生しやすくなるとの報告
がある。また、脂質代謝に影響を及ぼす可能性があるため、症状が増悪することがあ
る。］［「警告」、「重大な副作用」の項参照］
高血圧のある患者（軽度の高血圧の患者を除く）［血栓症等の心血管系の障害が発
生しやすくなるとの報告がある。また、症状が増悪することがある。］［「警告」、「特定の
背景を有する患者に関する注意」、「重大な副作用」の項参照］
耳硬化症の患者 ［症状が増悪することがある。］
妊娠中に黄疸、持続性そう痒症又は妊娠ヘルペスの既往歴のある患者［症状が再発
するおそれがある。］
妊婦又は妊娠している可能性のある女性［「特定の背景を有する患者に関する注意」
の項参照］
授乳婦 ［「特定の背景を有する患者に関する注意」の項参照］
骨成長が終了していない可能性がある患者［骨端の早期閉鎖を来すおそれがある。］
重篤な腎障害又は急性腎障害のある患者［「特定の背景を有する患者に関する注
意」の項参照］
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〈子宮内膜症に伴う疼痛の改善〉
1日1錠を経口投与する。24日目までは出血の有無にかかわらず連続投与する。
25日目以降に3日間連続で出血（点状出血を含む）が認められた場合、又は、
連続投与が120日に達した場合は、4日間休薬する。
休薬後は出血が終わっているか続いているかにかかわらず、連続投与を開始
する。以後同様に連続投与と休薬を繰り返す。
〈月経困難症〉
下記のいずれかを選択する。
・ 1日1錠を経口投与する。24日目までは出血の有無にかかわらず連続投与す
る。25日目以降に3日間連続で出血（点状出血を含む）が認められた場合、又
は、連続投与が120日に達した場合は、4日間休薬する。
　休薬後は出血が終わっているか続いているかにかかわらず、連続投与を開始
する。以後同様に連続投与と休薬を繰り返す。

・ 1日1錠を24日間連続経口投与し、4日間休薬する。
　以上28日間を投与1周期とし、出血が終わっているか続いているかにかかわ
らず、29日目から次の周期の錠剤を投与し、以後同様に繰り返す。

（ドロスピレノン・エチニルエストラジオール錠）処方箋医薬品注）

注） 注意－医師等の処方箋により使用すること
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子宮内膜症に伴う疼痛の改善、月経困難症

3年（外箱に表示）
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2017年2月

2012年2月

バイエル薬品株式会社

用法及び用量に関連する使用上の注意
1．毎日一定の時刻に服用させること。
2．休薬期間は4日間を超えないこと。
3． 本剤の投与にあたっては、不正性器出血の予防及びホルモン剤服用中の妊
娠のリスクを最小限にとどめるため、飲み忘れ等がないよう服用方法を十
分指導すること。

4．服用開始日
 本剤を初めて服用させる場合、月経第1日目から服用を開始させる。服用
開始日が月経第1日目から遅れた場合、妊娠のリスクを考慮し、飲みはじ
めの最初の1週間はホルモン剤以外の避妊法を用いること。

5． 万一前日の飲み忘れに気付いた場合、直ちに前日の飲み忘れた錠剤を服用
し、当日の錠剤も通常の服薬時刻に服用する。2日以上服薬を忘れた場合
は、気付いた時点で前日分の1錠を服用し、当日の錠剤も通常の服薬時刻
に服用し、その後は当初の服薬スケジュールどおり服用を継続すること。

和名
洋名
和名
洋名
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乳糖水和物、トウモロコシデンプン、ステアリン酸マグネシ
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子宮内膜症に伴う疼痛改善剤・月経困難症治療剤
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（次の患者には投与しないこと）

一般的名称
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4．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

血栓症（四肢、肺、心、脳、網膜等）（0.3%）
下肢の急激な疼痛・腫脹、突然の息切れ、胸痛、激しい頭痛、四肢の脱力・麻痺、構語障害、急性視
力障害等の症状があらわれた場合には直ちに投与を中止し、適切な処置を行うこと。［「警告」、「禁
忌」（4）-（11）（14）（15）、「重要な基本的注意」（2）-（6）、「特定の背景を有する患者に関する注意」1.（2）、
1. （5）-（9）、1. （10）の項参照］

（2）その他の副作用

3．肝機能障害患者
（1）重篤な肝障害のある患者
　  投与しないこと。代謝能が低下しており肝臓への負担が増加するため、症状が増悪すること
がある。［「禁忌」（12）の項参照］

（2）肝障害のある患者（重篤な肝障害のある患者を除く）
　  代謝能が低下しており肝臓への負担が増加するため、症状が増悪することがある。
4．生殖能を有する者
（1）本剤投与に際しては、問診、内診、基礎体温の測定、免疫学的妊娠診断等により、妊娠してい

ないことを十分に確認すること。［「禁忌」（18）、「特定の背景を有する患者に関する注意」5. 
（1）の項参照］

（2）服用方法を遵守していない場合等何らかの理由により妊娠の可能性が疑われる場合は、医師
へ相談するよう指導し、妊娠の有無について確認すること。なお、月経困難症に対し28日周
期で正しく服用しているにもかかわらず、服用中に消退出血が2周期連続して発来しなかっ
た場合、投与継続に先だって妊娠していないことを確認すること。［「禁忌」（18）、「特定の背
景を有する患者に関する注意」5. （1）の項参照］

（3）妊娠を希望する場合には、本剤の服用を中止後、月経周期が回復するまで避妊させることが望ましい。
5．妊婦
（1）妊婦又は妊娠している可能性のある女性には投与しないこと。妊娠が確認された場合には投

与を中止すること。［「禁忌」（18）、「特定の背景を有する患者に関する注意」4. （1）、（2）の項参照］
（2）卵胞ホルモン剤を妊娠動物（マウス）に投与した場合、児の成長後腟上皮及び子宮内膜の悪

性変性を示唆する結果が報告されている。
　  また、新生児（マウス）に投与した場合、児の成長後腟上皮の悪性変性を認めたとの報告がある。
6．授乳婦
　  投与しないこと。授乳中の患者には他の治療法をすすめるなど適切な指導をすること。母乳
の量的質的低下が起こることがある。また、母乳中への移行、児において黄疸、乳房腫大が報
告されている。［「禁忌」（19）の項参照］

7．小児等
　  小児等を対象とした有効性及び安全性を指標とした臨床試験は実施していない。

5．臨床検査結果に及ぼす影響
含有するエチニルエストラジオールの作用による血清タンパク（コルチコイド結合性グロブリン、サイ
ロキシン結合性グロブリン等）の増加により、総コルチゾール、総T3、総T4の上昇がみられることがあ
る。また、これらの遊離型は変化しないとされている。これら検査値の判定に際しては注意すること。

6．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へ刺入し、更には穿孔をおこして縦隔洞炎等の重
篤な合併症を併発することがある。

7．その他の注意
  臨床使用に基づく情報
（1）外国の疫学調査の結果、静脈血栓症のリスクは、類薬（経口避妊剤）を服用している女性は服

用していない女性に比し、3.25 ～ 4.0倍高くなるとの報告がある。また、静脈血栓症のリスクは
経口避妊剤服用開始の最初の1年間において最も高くなるとの報告がある。さらに、外国での
大規模市販後調査の結果、初めて経口避妊剤の服用を開始した時だけでなく、4週間以上の中
断後に服用を再開した時又は4週間以上の中断後に別の経口避妊剤へ切り替えた時にも静脈
血栓症のリスクが上昇し、そのリスクは服用開始後3ヵ月間が特に高いとの報告がある。

　  外国での大規模市販後調査における2年以上の追跡調査の結果、本剤と同一成分・含量の製
剤の静脈血栓症の発現率は10,000婦人年当たり7.2件であり、静脈血栓症のリスクは類薬（レ
ボノルゲストレル等を含有する経口避妊剤）と同等であることが報告されている。なお、外
国での少数例又は後ろ向きの疫学調査において、結果の評価は確立していないが、本剤と同
一成分でエチニルエストラジオール含量0.030mg製剤の服用者での静脈血栓症のリスクは、
類薬（レボノルゲストレルを含有する経口避妊剤）の服用者より高かったとの報告もある。

（2）外国での疫学調査の結果、類薬（経口避妊剤）の服用により乳癌及び子宮頸癌になる可能性
が高くなるとの報告がある。

（3）外国で、類薬（経口避妊剤）を2年以上服用した場合、良性肝腫瘍が10万人当たり3.4人発生
するとの報告がある。また、腫瘍の破裂により腹腔内出血を起こす可能性がある。一方、悪性
肝腫瘍（肝癌）の発生率は極めて低く、100万人当たり1人に満たない。

（4）外国で、類薬（経口避妊剤）の服用により全身性エリテマトーデス（SLE）の悪化、アナフィラ
キシー、溶血性尿毒症症候群（HUS）があらわれたとの報告がある。

（5）外国で、類薬（経口避妊剤）の服用による角膜厚の変化等によりコンタクトレンズがうまく
調整されないため、視力・視野の変化、装用時の不快感等がみられたとの報告がある。

■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。
■包装
　錠剤
　84錠［28錠（PTP）×3］
　336錠［28錠（PTP）×12］

詳細は、製品添付文書をご参照ください。
添付文書の改訂には十分ご留意ください。

本剤がこれらの薬剤の代謝酵素
（CYP1A2）を阻害すると考えられる。

（1）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
　プレドニゾロン等
三環系抗うつ剤
　イミプラミン等
セレギリン塩酸塩
シクロスポリン
オメプラゾール

リファンピシン
バルビツール酸系製剤
　フェノバルビタール等
ヒダントイン系製剤
　フェニトインナトリウム等
カルバマゼピン
ボセンタン
モダフィニル
トピラマート
テトラサイクリン系抗生物質
　テトラサイクリン等
ペニシリン系抗生物質
　アンピシリン等
テルビナフィン塩酸塩 機序不明

Gn-RH誘導体
　ブセレリン酢酸塩等

テオフィリン
チザニジン塩酸塩

HIVプロテアーゼ阻害剤
　アタザナビル

血糖降下剤
　インスリン製剤、
　スルフォニル尿素系製剤、
　スルフォンアミド系製剤、
　ビグアナイド系製剤等

セイヨウオトギリソウ
（St. John's Wort、
セント・ジョーンズ・ワート）
含有食品

フルコナゾール

ボリコナゾール

本剤の効果の減弱化及び不
正性器出血の発現率が増大
するおそれがある。

本剤の効果の減弱化及び不
正性器出血の発現率が増大
するおそれがある。

黄体ホルモン・卵胞ホルモン配
合剤との併用で、月経異常が
あらわれたとの報告がある。
これらの薬剤の作用を減弱す
るおそれがある。

血糖降下剤の作用が減弱する
おそれがある。血糖値その他
患者の状態を十分観察し，血
糖降下剤の用量を調節するな
ど注意する。
本剤の作用が減弱するおそれ
がある。

本剤の血中濃度が上昇するお
それがある。
本剤の血中濃度が上昇するお
それがある。

HIVプロテアーゼ阻害剤
　ネルフィナビルメシル酸塩、リト
ナビル、ダルナビル、ホスアンプ
レナビル（リトナビル併用時）、
ロピナビル・リトナビル配合剤等
非ヌクレオシド系逆転写酵素阻
害剤
　ネビラピン

非ヌクレオシド系逆転写酵素阻
害剤
　エトラビリン

本剤は耐糖能を低下させ、血糖降
下剤の作用を減弱させると考えら
れる。

エチニルエストラジオールのAUCが
減少する。

本剤の代謝酵素（CYP3A4）を阻害
すると考えられる。
エトラビリンは本剤の代謝酵素
（CYP2C9）を阻害すると考えられる。

本剤の効果の減弱化及び不正
性器出血の発現率が増大する
おそれがあるので，本剤投与
時はセイヨウオトギリソウ含
有食品を摂取しないよう注意
すること。

この食品は薬物代謝酵素を誘導
し、本剤の代謝を促進すると考え
られる。

本剤の血中濃度が上昇するお
それがある。

フルコナゾールは本剤の代謝酵素
（CYP3A4）を阻害すると考えられる。

本剤の血中濃度が上昇するお
それがある。
ボリコナゾールの血中濃度が
上昇するおそれがある。

ボリコナゾールは本剤の代謝酵素
（CYP3A4）を阻害すると考えられる。
本剤がボリコナゾールの代謝酵素
（CYP2C19）を阻害すると考えられる。

これらの薬剤は薬物代謝酵素を
誘導し，本剤の代謝を促進すると
考えられる。

これらの薬剤の血中濃度が
上昇するおそれがある。

これらの薬剤は腸内細菌叢を変化
させ，本剤の腸肝循環による再吸収
を抑制すると考えられる。

これらの薬剤は性ホルモンの分
泌を低下することにより薬効を
示すため、性ホルモンである本剤
の投与によってこれらの薬剤の
効果を減弱する可能性が考えら
れる。

これらの薬剤の作用が増強
するおそれがある。

本剤はこれらの薬剤の代謝を抑
制すると考えられる。

＊＊3.相互作用

薬剤名等 臨床症状・措置方法 機序・危険因子
ラモトリギン
モルヒネ
サリチル酸
カリウム製剤
　塩化カリウム、グルコン酸カリウム等
ACE阻害剤
　カプトプリル、エナラプリル等
アンジオテンシンⅡ受容体拮抗剤
　ロサルタンカリウム、カンデサルタンシレキセチル等
カリウム保持性利尿薬
　スピロノラクトン、トリアムテレン、カンレノ酸カリウム等
非ステロイド性消炎鎮痛剤
　インドメタシン等

これらの薬剤の血中
濃度が低下するおそ
れがある。
高カリウム血症を誘
発することがあるの
で、血清カリウム値
を観察するなど十分
注意すること。

本剤はこれらの薬剤のグル
クロン酸抱合を促進すると
考えられる。
これらの薬剤による血清カ
リウム値の上昇とドロスピ
レノンの抗ミネラルコルチ
コイド作用によると考えら
れる。
危険因子：腎障害患者、血
清カリウム値の高い患者

アセトアミノフェン 本剤の血中濃度が上昇するお
それがある。
アセトアミノフェンの血中濃度
が低下するおそれがある。

アセトアミノフェンはエチニルエストラ
ジオールの硫酸抱合を阻害すると考
えられる。
本剤が肝におけるアセトアミノフェ
ンのグルクロン酸抱合を促進する
と考えられる。

＊＊ 2020年6月改訂（第2版）
＊ 2019年5月改訂（第1版、用法及び用量変更）
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注）長時間太陽光を浴びないように注意すること。

頻度不明1％未満1～5％未満5％以上

血液 凝固検査異常、プラ
スミノーゲン上昇、ト
ロンビン・アンチトロン
ビンⅢ複合体上昇

フィブリンDダイマー
上昇、プロテインS
低下、フィブリノゲン
上昇、血清鉄低下

プロトロンビン時間短縮、鉄欠
乏性貧血、白血球増加、血小
板減少、貧血、白血球減少、
プロテインＣ上昇、血清鉄上昇

生殖器 性器出血（23.7%）、
不規則な子宮出
血、月経痛、下腹
部痛

月経過多、機能性
子宮出血

過少月経、腟炎、腟
乾燥

外陰部腟カンジダ症、無月経、消
退出血、子宮平滑筋腫、骨盤痛、
月経前症候群、CA125上昇、細
胞診異常、子宮頸部上皮異形
成、出血性卵巣のう胞、子宮頸
管ポリープ、卵巣のう腫、腟感染、
外陰腟そう痒症、性器分泌物

乳房 乳房不快感、乳房
痛、乳腺線維腺腫

乳腺症、線維のう胞性乳腺疾
患、乳房腫瘤、乳汁分泌

乳房腫大

循環器 動悸、高血圧 静脈瘤

消化器 悪心（20.8%） 嘔吐、腹部不快感、
便秘、下痢、上腹部
痛、胃炎、口内炎

腹痛、胃腸炎、腹部膨満、口
渇、細菌性胃腸炎、齲歯、消
化不良

鼓腸

呼吸器 鼻咽頭炎、アレルギー性鼻炎、
気管支炎、喘息、口腔咽頭痛

内分泌・
代謝系

脂質異常トリグリセリド上昇、
コレステロール上昇

筋・骨格系 四肢痛、筋骨格硬直、筋痙縮背部痛
皮膚 湿疹、発疹、じん麻疹、色素沈着注）ざ瘡 多形紅斑、そう痒症
眼 アレルギー性結膜炎
その他 浮腫、倦怠感 発熱、CRP上昇、体重増加、膀

胱炎、顔面浮腫、ほてり
急性胆のう炎、無力
症、多汗、体重減少

精神神経系 頭痛（25.5%） 傾眠、浮動性めま
い、不眠症、回転性
めまい

感覚鈍麻、片頭痛、耳鳴、うつ
病、抑うつ気分、気力低下、情
動不安定、リビドー減退

錯感覚、神経過敏

肝臓 肝機能検査異常、Al-P低下、
γ-GTP上昇

腎臓 尿中タンパク陽性 血漿中レニン活性
上昇、血漿中アルド
ステロン活性上昇
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