
25（869）

新薬と臨牀 2025；74：869-882

要 旨

日本の実臨床下における統合失調症患者に対するパリペリドンパルミチン酸エステル
3カ月製剤（paliperidone palmitate 3-monthly：PP3M）の治療実態と長期安全性の評
価を多施設共同，非介入，前向き観察研究として行った。対象はパリペリドンパルミチ
ン酸エステル1カ月製剤（paliperidone palmitate once-monthly：PP1M）からPP3Mに
切り替えた統合失調症患者であり，観察期間は12カ月間（一定の条件を満たした場合
には，6カ月間の追跡調査を含めた最長18カ月間）とした。本調査（PP3Mの特定使用成
績調査）は2020年11月〜2024年5月に実施され，安全性解析対象症例は891例，対象
施設数は191施設であった。891例の平均年齢（±標準偏差）は50.8（±13.9）歳であり，
男女比は58.5％：41.5％であった。PP1MからPP3Mへの切り替え理由として「投与負担
の軽減」が463例（52.0％）と最も多かった。また，PP3Mの治療継続率は12カ月時点
で84.7％，18カ月時点で83.4％であった。副作用は891例中82例（9.2％）で認められ，
1％以上の患者で発現した副作用は統合失調症18例（2.0％）と高プロラクチン血症12例

（1.3％）であった。実臨床下において統合失調症患者にPP3Mを投与した際の安全性プ
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ロファイルは，承認時の臨床試験で確認されたものと同様であり，新たな安全性リスク
となる所見は認められなかった。
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 背 景

統合失調症は慢性的な精神疾患であり，主
な症状は陽性症状（幻覚，妄想など），陰性
症状（社会的孤立，感情の平坦化など），およ
び認知機能障害（集中力，記憶力低下など）
があげられる1)。本疾患は，患者の生活の質
に深刻な影響を及ぼすとともに2)，家族は日常
生活全般にわたる患者支援を行っており，家
族や介護者にも精神的および身体的負担や苦
悩が伴うことが報告されている3)。統合失調
症の有病率は世界人口の約1％とされている
が4)，一方で，日本における推定有病率は1.6％
であるとの報告がある5)。さらに，統合失調症
患者の平均寿命は一般人口と比較して15〜
20年短いことが明らかになっている6)。

統合失調症の治療には，抗精神病薬を用い
た薬物療法が中心となり，抗精神病薬は主に
第1世代（定型）抗精神病薬と第2世代（非定

型）抗精神病薬の2種類に大別される。第1
世代（定型）抗精神病薬と第2世代（非定型）
抗精神病薬の投与形態には経口剤と持効性注
射剤（long-acting injection：LAI）が含まれ，
患者のニーズに応じて選択される7)。

長期的な治療ゴールは再発の防止と患者の
社会復帰である。適切な治療および支援が，
患者の症状軽減や社会復帰につながり，薬物
療法においては，服薬アドヒアランスを高め，
維持することが重要となる。統合失調症の治
療過程で，服薬を中断した場合の再発率は服
薬継続時の約5倍に上ることが知られている
が8)，最近の調査によれば，経口抗精神病薬（経
口薬）の服薬継続率は極めて低い9)。新たに経
口薬の服用を開始した統合失調症の患者（過
去に他の経口薬の服用歴がある患者を含む）
において，治療開始から12カ月超経過時点で，
経口薬を継続している患者は約35％であり，
観察期間中に約80％の患者が服用を中止した
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ことが報告されている9)。さらに，中止した患
者における中止までの平均期間は約8カ月で
あることが示されている9)。これは，抗精神病
薬の遵守に関する重要な課題を浮き彫りにし
ているといえる。

こういった背景のもと，LAIは従来の製剤
よりも服用回数を大幅に減らすことができ，
統合失調症患者のアドヒアランスの改善に貢
献している。LAIは経口薬に比べ，再発や再
入院を減少させることや10)，長期的な臨床転
帰を改善することも明らかになっており11)，
長期にわたる治療選択肢の1つとして重要な
役割を果たしている。

パリペリドンパルミチン酸エステル3カ月製
剤（paliperidone palmitate 3-monthly：PP3M）
はパリペリドンパルミチン酸エステル1カ月製
剤（paliperidone palmitate once-monthly：
PP1M）の持効性を向上させ，投与間隔を12週
間としたLAIであり，2020年9月に日本で承
認された。PP3Mは，日本で承認された抗精
神病薬の中で，最も長い投与間隔を持つLAI
であり，長期治療における患者の投与負担を
軽減することで，患者のアドヒアランスの向
上が期待される。PP3Mの投与を開始するにあ
たっては，他の抗精神病薬を併用せずにPP1M
が4カ月以上継続して投与され，切り替え前
のPP1Mの少なくとも最後の2回が同用量で
あること，さらに安全性・忍容性が確認され，
症状が安定している患者に対して，最終投与
の4週間後から切り替えて使用することと限
定される。このため，日本におけるPP1Mか
らPP3Mへの切り替え条件は，海外と比較し
て厳格に設定されている。これにより，患者
の安全性や治療効果を最大限に確保すること
が意図されており，特に長期的な治療を要す
る統合失調症患者において，より安定した治
療結果を得ることが期待される。

一方，その持効性に伴う長期的な安全性情
報の収集は重要な課題であるが，日本での実
臨床におけるPP3Mの治療実態に関する報告は

限られている。日本でのPP3Mの承認を受け，
2020年11月から統合失調症患者を対象として，
実臨床下でのPP3Mの安全性および治療実態
などの評価を目的とした特定使用成績調査

（UMIN000042033）が開始され，2024年には
その中間解析結果が報告された12)。R092670-
PSY-3011試験13)での日本人集団や，PP1Mの
長期使用に関する特定使用成績調査14) では

「QT延長」の症例が報告されている。そのた
め，本調査（PP3Mの特定使用成績調査）で
は「QT延長」の有害事象に着目し，「QT延長
関連の有害事象（関連する臨床検査を含む）」
を安全性検討事項の1つとして設定した。

今回，長期安全性に関する特定使用成績調
査（UMIN000042033）の最終結果が得られた
ため，ここに報告する。

Ⅰ 対象および方法

1．法令の遵守および調査期間
本調査は「医薬品の製造販売後の調査及び

試験の実施の基準に関する省令（平成十六年
厚生労働省令第百七十一号）」（GPSP省令）を
遵守し，登録期間を2020年11月〜2022年11
月，調査期間を2024年5月末までとして実施
した。
2．試験デザイン

試験デザインは多施設共同，非介入，オー
プンラベル，前向き観察研究であり，登録症
例は990例（201施設）であった。調査対象は
添付文書の用法・用量に従ってPP3Mが開始
された統合失調症患者であり，添付文書15) 上
禁忌となる患者は除外対象とした。

症例登録は中央登録方式とし，調査担当医
師がElectronic Data Capture（EDC）システ
ムを通じて必要項目を入力した。本調査計画
は倫理的かつ科学的な観点で社内レビューさ
れた後，独立行政法人医薬品医療機器総合機
構（Pharmaceuticals and Medical Devices 
Agency：PMDA）に提出した。本調査に関す
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る情報はUMIN臨床試験登録システムで公開
されている（UMIN000042033）。

この製品の市販後調査の実施はPMDAの承
認時のレビューによって求められた要件の一
部であった。本調査は「医薬品の製造販売後
の調査及び試験の実施の基準に関する省令

（平成十六年厚生労働省令第百七十一号）」に
従って実施された。各施設（病院またはクリ
ニック）は，日本における市販後調査研究の
ための規則や基準に従い，施設内倫理審査委
員会の承認を得るための独自の規定に従った。
登録されたすべての患者は，担当医師から本
調査についての説明を受け，研究への参加に
同意した（ただし，患者への説明文書の交付
のみも可とした）。
3．対象および投与

調査の対象は，添付文書の用法・用量に従っ
てPP3M（ゼプリオンTRI®水懸筋注175mg・
263mg・350mg・525mgシリンジ）の投与を
開始した統合失調症患者とし，具体的には，
以下に示す①および②を満たす患者とした。

①�PP3Mの投与開始前に他の抗精神病薬を
併用せずにPP1Mが4カ月（16週）以上
継続投与され，安全性と忍容性が確認さ
れ，かつ症状が安定していた患者

②�PP3Mへの切り替え前には，PP1Mの少
なくとも最後の2回が同用量であり，最
終投与の4週後（±7日間）にPP3Mに切
り替えられた患者

なお，添付文書に基づき，PP1M 25mgか
ら切り替えた患者は除外対象とした。PP3Mの
中止や用量変更，他の抗精神病薬や向精神薬
の併用・中止等は，調査担当医師の判断に基
づき実施され，その内容はすべて記録された。
4．観察期間

PP3Mの投与開始日より12カ月間（52週）を
観察期間とした。ただし，PP3Mの発売開始
から1年以内に登録された患者においては，
投与開始後12カ月時点で，PP3Mの投与が継
続されている場合，可能な限り，さらに6カ

月間（26週）の追跡調査を行い，投与開始日
より最長18カ月間（78週）の調査を実施した。
また，PP3Mによる治療を中止（治療の終了
を含む）した場合であっても，すべての観察
期間終了まで情報収集を行った。
5．調査項目

1）患者背景
主な調査項目は，性別，年齢，罹病期間，

発症区分，自殺企図または自殺念慮歴，喫煙
歴，および飲酒歴などとした。

2）PP3Mの投与状況
主な調査項目は，PP3Mへの切り替え理由，

PP3Mの投与量，PP3Mの投与部位，PP3M投
与以外の来院状況，および就業状況などとし
た。また，PP3M投与中の併用薬の有無につ
いても調査した。本調査におけるPP3M投与
期間は以下のとおりに定義し，当該期間中に
使用された薬剤を併用薬とした（ただし，有
害事象処置を除く）。

・�最終観察時にPP3Mを継続している場合：
PP3M初回投与日から最終投与日＋5週
まで

・�最終観察時にPP3Mを休薬または中止し
ている場合：PP3M初回投与日から最終
投与日＋13週まで

3）安全性
主な調査項目は，有害事象の有無（発現し

た場合は，事象名，発現日，重篤性，転帰，
PP3Mに対する処置，有害事象に対する処置，
PP3Mとの因果関係，PP3M以外の要因），有
害事象に関連する臨床検査（検査名など）と
した。なお，有害事象のうち，調査担当医師
または企業のいずれかがPP3Mとの因果関係
が否定できないとした事象を副作用とした。
副作用の種類は「ICH国際医薬用語集日本語
版」の基本語を使用し集計した。安全性検討
事項等に関する観察項目は，QT延長関連の
有害事象，経口抗精神病薬等との併用状況，
アドヒアランス（投薬遵守状況）とした。
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6．登録目標症例数
登録目標症例数は「QT延長」に着目して

1050例と設定した。
7．統計解析に関する事項

年齢や投与量などの連続量データについて
は，平均値と標準偏差を算出した。年齢に関
しては，平均値と標準偏差に加え，頻度と割
合も算出した。区分データについては，頻度
と割合の統計量を求めた。治療継続率は，投
与中止理由が「症状改善」，「転院」のものを
打ち切り，それ以外の中止をイベントとした
Kaplan-Meier法により推定した。統計解析に
はSASバージョン9.4を使用した。

Ⅱ 結 果

1．症例構成および患者背景
本調査の患者構成を図1に示す。本調査終了

までに201施設より990例の患者が登録され，

そのうち982例（200施設）の患者の調査票が
回収および固定された。調査票が固定された
982例のうち「登録基準違反（47例）」，「同
意撤回（32例）」，「契約違反（6例）」，「PP3M
未投与（3例）」，「調査票原本不備（2例）」お
よび「安全性評価未記載（1例）」の合計91例
を除いた891例（191施設）を安全性解析対象
症例とした。

安全性解析対象症例891例の患者背景を表1
に示す。平均年齢（±標準偏差）は50.8（±
13.9）歳であり，65歳以上の高齢者は18.9％

（168例）であった。性別は男性が約6割（521
例，58.5％）を占めた。初発診断日からPP3M
投与開始前までの罹病期間を確認できた患者
は416例であり，その平均期間（±標準偏差）
は16.3（±13.4）年であった。統合失調症の
発症区分は，初発が248例（27.8％），再発が
438例（49.2％），不明が205例（23.0％）であ
り，再発が半数近くを占めた。

安全性解析除外症例数※ 91例

契約違反症例 6例
登録基準違反症例 47例
同意撤回 32例
PP3M未投与症例 3例
安全性評価未記載症例 1例
調査票原本不備症例 2例

調査票未固定症例数 0例

調査票未回収症例数 8例

登録症例数 990例 201施設

調査票回収症例数 982例 200施設

調査票固定症例数 982例 200施設

安全性解析対象症例数 891例 191施設

※：同一症例で複数の理由に抵触する場合，「症例採否基準」の定義順序を優先順位として1症
例1件として集計

図1 登録症例数と解析対象症例数
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表1 患 者 背 景

項目

安全性解析対象症例，n 891
年齢（歳），mean±S.D.   50.8±13.9

年齢（区分1）

10歳未満     0（  0.0）
10歳以上20歳未満     8（  0.9）
20歳以上30歳未満   54（  6.1）
30歳以上40歳未満 127（14.3）
40歳以上50歳未満 225（25.3）
50歳以上60歳未満 238（26.7）
60歳以上70歳未満 147（16.5）
70歳以上80歳未満   79（  8.9）
80歳以上   13（  1.5）

年齢（区分2）
15歳未満     0（  0.0）
15歳以上65歳未満 723（81.1）
65歳以上 168（18.9）

性別
男 521（58.5）
女 370（41.5）

罹病期間（年）（n＝416），mean±S.D.   16.3±13.4
切り替え前最後のPP1Mの投与量（mg），mean±S.D. 104.0±35.4

発症区分
初発 248（27.8）
再発 438（49.2）
不明 205（23.0）

BMI（kg/m2）（n＝525），mean±S.D. 25.4±5.1

腎機能障害（合併症あるいは既往歴）の有無
あり     3（  0.3）
なし 888（99.7）

肝機能障害（合併症あるいは既往歴）の有無
あり   16（  1.8）
なし 875（98.2）

喫煙歴

現在あり 137（15.4）
過去あり   94（10.5）
なし 414（46.5）
不明 246（27.6）

飲酒歴

現在あり   83（  9.3）
過去あり 160（18.0）
なし 378（42.4）
不明 270（30.3）

自殺企図・自殺念慮の既往の有無
あり   69（  7.7）
なし 713（80.0）
不明 109（12.2）

S.D.：standard deviation，BMI：body mass index� 例（％）



31

── 新薬と臨牀 J.  New Rem. & Cl in .  Vol .74 No.9 2025 ──

（875）

PP3M治療開始前の自殺企図および自殺念
慮歴は69例（7.7％）の症例にあった。安全性
解析対象症例の25.9％（231例）および27.3％

（243例）がそれぞれ喫煙歴および飲酒歴を有
していた。
2．PP3Mの投与状況および併用薬

PP3Mの投与状況を表2に示す。平均投与
回数（±標準偏差）は5.8（±2.2）回，1回平
均投与量（±標準偏差）は363.2（±123.5）mg
であった。

開始時PP3Mの投与部位は，右三角筋に197
例（22.2％），左三角筋に149例（16.8％），右
臀部筋に299例（33.7％），左臀部筋に241例

（27.2％）であり，臀部筋（540例：60.9％）の
方が三角筋（346例：39.0％）より多く選択さ
れていた。

PP3Mへの切り替え理由として，「投与負
担の軽減」によるものが463例（52.0％）と最
も多く，次いで「来院負担の軽減」によるも
のが223例（25.0％），「さらなる有効性への

表2 PP3Mの投与状況

項目

安全性解析対象症例，n 891

開始時PP3M投与量

175mg 114（12.8）

263mg 205（23.0）

350mg 285（32.0）

525mg 287（32.2）

開始時PP3M投与量（mg），mean±S.D. 364.0±123.9

開始時PP3M投与部位※

右三角筋 197（22.2）

左三角筋 149（16.8）

右臀部筋 299（33.7）

左臀部筋 241（27.2）

PP3Mへの切り替え理由

投与負担の軽減 463（52.0）

来院負担の軽減 223（25.0）

さらなる有効性への期待 169（19.0）

副作用の軽減への期待   15（  1.7）

金銭負担の軽減   13（  1.5）

その他の理由     8（  0.9）

投与回数，mean±S.D. 5.8±2.2

1回平均投与量（mg），mean±S.D. 363.2±123.5

S.D.：standard deviation� 例（％）
※：投与部位が「未記載」の5例を除く886例について集計
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期待」によるものが169例（19.0％），「副作用
の軽減への期待」によるものが15例（1.7％），

「金銭負担の軽減」によるものが13例（1.5％），
「その他の理由」が8例（0.9％）であった。

開始時PP3M投与量の分布は，175mgが
114例（12.8％），263mgが205例（23.0％），
350mg が 285 例（32.0％），525mg が 287 例

（32.2％）であり，PP3Mの開始時投与量の分
布は350mgと525mgが多かった（図2）。開
始時の平均PP3M投与量（±標準偏差）は
364.0（±123.9）mgであった。

PP3Mの治療継続率に関しては，Kaplan-
Meier法により算出した治療継続率は12カ月
時点で84.7％，18カ月時点で83.4％と高い治
療継続率が示された（表3）。

PP3Mの添付文書の重要な基本的注意には
「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こと」との記載がある。
PP3M投与以外の理由での来院について分析
したところ，安全性解析対象症例891例にお
いて，PP3M投与開始後，PP3M投与以外の理
由での来院があった症例は606例（68.0％），来
院が確認できなかった症例は285例（32.0％）

であった（表4）。
PP3M投与以外の理由で来院した症例606

例のうち，初回投与〜2回目投与の間でPP3M
投与以外の理由で来院した症例は400例

（66.0％），来院が確認できなかった症例は168
例（27.7％），2回目投与がなかった症例は38
例（6.3％）であった（表4）。

また，PP3M投与開始後，PP3M投与以外
の理由での来院は606例（68.0％）のべ1320件
であり，来院理由の内訳は「症状確認」が786
件と最も多く，次いで「併用薬の処方」414件，

「認知行動療法」27件，「その他」93件であっ
た（表4）。

PP3Mの投与間隔における区分別のPP3M投
与以外の来院理由については，初回投与〜2
回目投与の間にPP3M投与以外の理由で来院
した症例400例において，来院理由（重複集
計）は「症状確認」が369件と最も多く，次い
で「併用薬の処方」222件，「認知行動療法」
9件，「その他」24件であった（表5）。

2回目投与から5回目投与までの各期間に
おいても，各期間のPP3M投与以外での来院
理由は「症状確認」が最も多く，次いで「併
用薬の処方」が多い結果となり，徐々に症例
数は減少したが，各投与間でも同様の傾向が
見られた（表5）。

安全性解析対象症例891例のうち，453例
（50.8％）にPP3M投与中の併用薬があった
（表6）。また，PP3M投与中に抗精神病薬の併
用があった症例は891例中40例（4.5％）で
あった（表6）。
3．副作用の発現状況

安全性解析対象症例では，891例中82例
（9.2％）に107件の副作用が認められた。2例
以上に認められた副作用は統合失調症18例

（2.0％），高プロラクチン血症12例（1.3％），
不眠症5例（0.6％），アカシジア，振戦，眼
球回転発作，便秘，注射部位疼痛がそれぞれ
3例（0.3％）であった。誤嚥性肺炎，ジスキ
ネジア，錐体外路障害，傾眠，流涎過多，勃
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起不全，投与部位疼痛，体重増加および鎮静
合併症がそれぞれ2例（0.2％）であった。

また，重篤な副作用は891例のうち35例
（3.9％）に42件認められた。2例以上に認めら
れた重篤な副作用は統合失調症16例（1.8％），

高プロラクチン血症4例（0.4％），不眠症，誤
嚥性肺炎，勃起不全がそれぞれ2例（0.2％）で
あった。2例以上に認められた副作用と重篤
な副作用を表7に示す。

副作用発現割合9.2％（891例中82例）は，

表3 PP3Mの治療継続率における追跡対象者数

追跡対象者数（number at risk）

0日 100日 200日 300日 400日 500日 600日 700日 800日 900日

891 799 754 723 557 313 110 33 13 4

表4 PP3M投与以外の理由での来院と来院理由

安全性解析対象症例数，n 891

PP3M投与以外の理由での来院，
例（％）

あり 606（68.0）

初回投与〜2回目投与の 
間でのPP3M投与以外の 
理由での来院※

あり 400（66.0）

なし 168（27.7）

2回目投与なし   38（  6.3）

なし 285（32.0）

PP3M投与以外の理由での来院
あり606例1320件の来院理由，
内訳（件）

併用薬の処方 414

認知行動療法   27

症状確認 786

その他   93
※：例数の割合の分母はPP3M投与以外の理由での来院「あり」の例数

表5 PP3M投与間隔による区分別のPP3M投与以外の来院理由（重複集計）

PP3M投与間隔による区分別※

1-2回目 2-3回目 3-4回目 4-5回目

PP3M投与以外の来院あり（例） 400 359 283 242

来院ありによる理由（件）

併用薬の処方 222 195 172 148

認知行動療法     9   11     7     5

症状確認 369 325 252 212

その他   24   18   15   13
※：観察期間内でのPP3M投与
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表6 併用薬の使用状況

項目

安全性解析対象症例数 891

併用薬の有無
なし 438（49.2）

あり 453（50.8）

併用薬（抗精神病薬等）の有無
なし 851（95.5）

あり   40（  4.5）

例（％）

表7 副作用の発現状況

安全性解析対象症例，n 891

副作用発現症例数 82（9.2）

副作用の種類（発現症例2例以上）

統合失調症 18（2.0）

高プロラクチン血症 12（1.3）

不眠症   5（0.6）

アカシジア   3（0.3）

振戦   3（0.3）

眼球回転発作   3（0.3）

便秘   3（0.3）

注射部位疼痛   3（0.3）

誤嚥性肺炎   2（0.2）

ジスキネジア   2（0.2）

錐体外路障害   2（0.2）

傾眠   2（0.2）

流涎過多   2（0.2）

勃起不全   2（0.2）

投与部位疼痛   2（0.2）

体重増加   2（0.2）

鎮静合併症   2（0.2）

重篤な副作用発現症例数 35（3.9）

重篤な副作用の種類（発現症例2例以上）

統合失調症 16（1.8）

高プロラクチン血症   4（0.4）

不眠症   2（0.2）

誤嚥性肺炎   2（0.2）

勃起不全   2（0.2）

例（％）
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PP3M承認時の臨床試験13) における発現割合
42.3％（52例中22例）を上回ることはなく，副
作用の種類も留意すべき違いはなかった。

観察期間別の副作用発現割合は，「投与開
始12カ月（52週）以下」の8.3％（891例中74
例）と比べ，「投与開始12カ月（52週）超投
与開始18カ月（78週）以下」では1.0％（304
例中3例）と低かった。また，安全性検討事
項に関し，安全性解析対象集団ではQT延長
関連の有害事象は認められなかった。

観察期間中の死亡症例数は15例であり，そ
のうち4例4件（誤嚥性肺炎，突然死，被殻出
血および意識消失が各1件）についてはPP3M
との因果関係が否定できなかった。11例13件

（膀胱癌，COVID-19肺炎，COVID-19，乳癌，
肺新生物，肝転移，直腸癌，肺の悪性新生物
および中枢神経転移が各1件，自殺既遂2件，
死亡2件）においてはPP3Mとの因果関係が
否定された。
4．就業状況

PP3M投与開始時の症例の就業状況は，安
全性解析対象症例891例のうち，「失業中もし
くは無職」の症例が約半数（445例，49.9％）
と最も多く，次いで「作業所/デイケア通所」，

「就業（アルバイトを含む）」がそれぞれ191例

（21.4％）および164例（18.4％）と多かった
（表8）。

PP3M投与開始時と比較すると最終観察時
には就業（アルバイト含む）が164例（18.4％）
から187例（21.0％）に，作業所/デイケア通所
を行っている症例が191例（21.4％）から215
例（24.1％）に増加した。一方，失業中もしく
は無職の症例は445例（49.9％）から401例

（45.0％）に減少した（表8）。
また，PP3M投与開始時に失業中もしくは

無職であった445例（49.9％）の症例のうち，
最終観察時には31例（3.5％）が就業（アルバ
イトを含む）し，64例（7.2％）が作業所/デ
イケア通所を開始していた。また，PP3M投
与開始時に作業所/デイケア通所を行ってい
た191例（21.4％）のうち，16例（1.8％）が就
業（アルバイトを含む）を開始していた（表8）。

Ⅲ 考 察

本調査は実臨床下におけるPP3Mの治療実
態および長期的な安全性を最大18カ月にわた
り確認することを目的として実施した。

本調査で認められた実臨床下での副作用の
発現割合は9.2％（891例中82例）であり，ま

表8 就業状況の遷移（クロス表）（n＝891）

安全性解析対象症例数 最終観察時

投与開始時
就業

（アルバイト
含む）

就学
作業所/
デイケア

通所

失業中
もしくは

無職
専業主婦 未記載 合計

就業（アルバイト含む） 133（14.9） 2（0.2）     7（  0.8）  19（  2.1）   3（0.3） 0（0.0） 164（  18.4）

就学     5（  0.6） 3（0.3）     3（  0.3）    3（  0.3）   0（0.0） 0（0.0）   14（    1.6）

作業所/デイケア通所   16（  1.8） 0（0.0） 137（15.4）  38（  4.3）   0（0.0） 0（0.0） 191（  21.4）

失業中もしくは無職   31（  3.5） 0（0.0）   64（  7.2）334（37.5） 15（1.7） 1（0.1） 445（  49.9）

専業主婦     2（  0.2） 0（0.0）     4（  0.4）    7（  0.8） 64（7.2） 0（0.0）   77（    8.6）

未記載     0（  0.0） 0（0.0）     0（  0.0）    0（  0.0）   0（0.0） 0（0.0）     0（    0.0）

合計 187（21.0） 5（0.6） 215（24.1）401（45.0） 82（9.2） 1（0.1） 891（100.0）

例（％）
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た，安全性解析対象症例全体でQT延長関連
事象の発現は認められなかった。PP3Mに伴
う副作用の発現割合や所見は，PP3Mの承認
時に行われた臨床試験13)16) やPP1M特定使用
成績調査14) で見られた所見と同様であった。
本剤承認時の臨床試験における副作用発現割
合を上回ることはなく，副作用の種類にも特
段の留意すべき違いはなかったことから，本
調査において新たな安全性リスクは認められ
なかった。

本調査におけるPP3M投与患者の平均年齢
は50.8（±13.9）歳であり，最も多い年齢層は
50歳以上60歳未満であった。また，65歳以上
の症例が約2割を占めていた。これに対して
いくつかの海外の報告では，PP3M投与患者
の平均年齢は33.9（±11.4）歳17)，43.5（±11.1）
歳18)，45.5（±11.6）歳19) であった。このこと
から，日本では海外と比べてPP3Mの投与年
齢が高い傾向が示されている。特に高齢者の
割合が高いことは，投与に対する患者のニー
ズや社会的背景を反映している可能性があり，
今後の治療方針や介入の改善に向けた重要な
示唆となる。

PP1MからPP3Mへの切り替え理由で最も
多かったのは「投与負担の軽減」，次いで「来
院負担の軽減」であった。この結果はPP3M
に切り替えることで注射の頻度や通院が減少
し，患者にとって投与負担が軽減されるとい
う海外からの報告20)〜22)と同様であった。患者
が抱える負担が軽減されることで，患者にとっ
て生活の質の向上につながる可能性がある。

PP3Mの治療継続率は12カ月時点で84.7％
であり，この結果は海外から報告されている
継続率（12カ月時点は83％）とほぼ同様であっ
た18)23)。また，PP1Mの特定使用成績調査で確
認された12カ月継続率（69.1％）14)よりも高い
継続率を示しており，PP1Mによって安定し
た患者からPP3Mに切り替えることで，高い
治療継続率を示すことが確認された。

PP3M投与以外の理由での来院については，

安全性解析対象症例891例のうち，7割近くの
症例（606例）がPP3M投与開始後にPP3M投
与以外の理由で来院しており，その来院理由

（重複集計）は「症状確認」が最も多かった。
PP3Mの添付文書15) には重要な基本的注意

として「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こと」と記載
されており，PP3M開始早期では患者の症状
を確認しながら治療が行われていることが明
らかになった。

PP3M投与開始時と比較して，最終観察時
では就業（アルバイトを含む）や作業所・デ
イケア通所を行っている症例はそれぞれ164例

（18.4％）から187例（21.0％）に，191例（21.4％）
から215例（24.1％）に増加した。一方で，失
業中もしくは無職の症例は445例（49.9％）か
ら401例（45.0％）に減少した。就業率の向上
および社会参加の維持・改善は，患者の生活
の質を向上させるために非常に重要である。
この結果から，PP3Mへの切り替えが就業率の
向上や社会参加の維持・改善に寄与する可能
性が示唆される。しかしながら，本調査での
PP3M開始年齢が平均51歳であり，就業およ
び社会参加を促し維持するために，より早期
の投与開始が求められる。

本調査では，いくつかの限界があると考え
られる。製造販売後調査は実臨床における非
介入試験であり，有害事象を経時的に検証で
きるようにEDCエントリーが設定されている
が，医師の報告にばらつきがある可能性は否
定できない。また，PP3M切り替え前のPP1M
投与期間については，添付文書に従って切り
替えられたことを確認しているが，それ以前
の継続状況については確認されていない。
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 結 論

本調査では実臨床下におけるPP3Mの高い治
療継続率と長期安全性を明らかにした。PP3M
の安全性プロファイルについては臨床試験で
認められている所見と同様であり，新たな安
全性リスクは認められなかった。統合失調症
患者において，PP1MからPP3Mへの切り替え
が安全であったことが示され，また就業率の
向上や社会参加の促進に関連して，PP3Mの導
入が患者の日常生活に与えるポジティブな影
響が期待されることを示唆した。これらの結
果からPP3Mは患者の生活の質を向上させる
有効な治療選択肢であることが示された。
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