
 
    

 
 

岡山医学会雑誌　第134巻　August 2022, pp. 102-107

薬物相互作用
（54―抗がん剤の吸収，排泄過程における
薬物相互作用）
団 迫 　 湊，江 角 　 悟＊，座間味義人
岡山大学病院　薬剤部

ためになる薬の話

Drug interaction (54. Drug interaction in the process of absorption and 
excretion of anticancer drugs)
Minato Danzako, Satoru Esumi＊, Yoshito Zamami
Department of pharmacy, Okayama University Hospital

2022年C5 月C7 日受理
＊〒700-8558　岡山市北区鹿田町C2C- 5C- 1
 電 話：086-235-7650
 FAX：086-235-7650
 E-mail：esumi-s＠cc.okayama-u.ac.jp

はじめに

　本邦における死因の第C1 位はがん
であり1），年間約98万人が新たにが
んと診断されている2）．日本人にお
いて，一生涯のうちにがんと診断さ
れるのは男性65.0％，女性50.2％であ
り，死亡率は男性26.7％，女性17.9％
である2）．
　がんの罹患率は高齢になるほど増
加する傾向にある2）が，それと同様
に一般的に高齢者は生活習慣病の罹
患率が高く，抗がん剤による治療以
外に何らかの薬物治療を行っている
場合が多い．先進国では，65歳以上
の成人の約30％がC5 種類以上の薬を
服用しているという報告3）もある．
多剤服用による薬物相互作用は薬物
治療において考慮すべき重要項目の
一つであるが，抗がん剤においても
同様である．安全で効果的な抗がん
剤治療を成立させるため，薬物相互
作用について熟知することはがん治
療に関わる者として必須である．
　一般的に，薬物が投与されてから
役目を終えるまでには吸収，分布，
代謝，排泄のC4 つの過程を経る．薬

物相互作用を論じる際，薬物代謝酵
素であるチトクロムCP450（CYP）を
介した薬物相互作用が非常に有名で
あり，代謝過程での薬物相互作用は
多くの場面で話題として取り上げら
れる．しかし，抗がん剤はヒトの生
命に関わるがん治療に必須の薬剤で
あり，過量投与は容易にヒトの生命
を脅かす可能性があることから，が
ん薬物療法に関わる医療者は薬剤の
「入口」と「出口」である吸収およ
び排泄過程を含めたすべての相互作
用について熟慮する必要があると考
えられる．
　本稿では，代表的な抗がん剤の薬
物相互作用について，実臨床におい
ては見落とされがちな薬物の吸収，
排泄のC2 つの過程に焦点を当て概説
する．

吸収過程における薬物相互作用

　吸収とは，投与された薬物が全身
循環血液中に移行する過程のことで
あり，主に消化管内の上皮細胞の膜
を通過する薬物の輸送のことをい
う．吸収過程における薬物相互作用
の原因としては，制酸剤の服用によ
る消化管内CpH の変化，食事の影響，
金属との錯体形成による吸収阻害等
が挙げられる．吸収過程における薬
物相互作用は消化管を通じて吸収さ
れる薬剤，すなわち内服薬の抗がん

剤で問題となる．本邦にて承認され
ている代表的な内服抗がん剤を表C1
に示す．

消化管内 pHの変化による吸収阻害

　ゲフィチニブやエルロチニブ等に
代表される上皮成長因子受容体チ
ロシンキナーゼ阻害薬（epidermalC
growthCfactorCreceptorCtyrosineC
kinase inhibitor：EGFR-TKI）や，
セリチニブ等の未分化リンパ腫キナ
ーゼ（anaplastic lymphoma kinase：
ALK）阻害薬，ボスチニブ等のCBcr-
Abl 阻害薬，マルチキナーゼ阻害薬
の一部においては，消化管内CpH の
変化が吸収過程に影響を及ぼすこと
が知られている．代表的な薬剤と，起
こりうる事象について表C2 に示す．
報告の多くは胃酸分泌を抑える作用
のあるCHC2ブロッカーあるいはプロ
トンポンプ阻害薬との相互作用であ
るが，他にも胃内CpH を上昇させる
薬剤と相互作用を生じる可能性があ
る．特に下剤としても用いられる酸
化マグネシウムとの併用によりダサ
チニブの血中濃度が低下する報告4）

があり，併用する場合には有効性を
評価していく必要がある．
　ゲフィチニブは溶解性がCpH に依
存することが知られており，胃内
pH が持続的に上昇した条件下にお
いては吸収が低下する．これによる
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表C1 　本邦で承認されている代表的な内服抗がん剤

代謝拮抗薬

テガフール・ギメラシル・
オテラシルカリウム 分子標的薬

カペシタビンC ゲフィチニブ レンバチニブC EGFR/HER2
阻害薬 ラパチニブ

トリフルリジン・
チピラシル

EGFR
阻害薬

エルロチニブ バンデタニブ RET 阻害薬 セルペルカチニブ

テガフール・ウラシル アファチニブ マルチ スニチニブ FGFR 阻害薬 ペミガチニブ

免疫調節薬
（IMiDs）

サリドマイド オシメルチニブ キナーゼ
阻害薬

ソラフェニブ
BTK 阻害薬

イブルチニブ
レナリドミドC クリゾチニブ パゾパニブ チラブルチニブ
ポマリドミド アレクチニブ アキシチニブ アカラブルチニブ

抗エストロゲン薬
タモキシフェン ALK

阻害薬 セリチニブ レゴラフェニブ
TRK 阻害薬

エヌトレクチニブ
トレミフェン ロルラチニブ カボザンチニブ ラロトレクチニブ
アナストロゾール ブリグチニブC ベムラフェニブ BCL-2阻害薬 ベネトクラクス

内
分
泌
療
法
薬

アロマターゼ
阻害薬

レトロゾールC

Bcr-Abl
阻害薬

イマチニブ BRAF
阻害薬

ダブラフェニブ ヒストン脱
アセチル化
酵素阻害薬

ボリノスタット
エキセメスタン ニロチニブ エンコラフェニブ パノビノスタット

抗アンドロゲン薬

エンザルタミド ダサチニブC MEK
阻害薬

トラメチニブ プロテアソーム
阻害薬 イキサゾミブ

ビカルタミド ボスチニブ ビニメチニブC
FLT3

阻害作用
ギルテリチニブ

アパルタミド ポナチニブC mTOR
阻害薬 エベロリムス キザルチニブ

ダロルタミドC CDK4/6
阻害薬

パルボシクリブC PARP
阻害薬

オラパリブ
MET 阻害薬

テポチニブ
アビラテロン アベマシクリブ ニラパリブ カプマチニブ

表C2 　消化管内CpH の変化による影響を受ける抗がん剤
薬効分類 薬剤 商品名 影響する因子 起こりうる事象C

ゲフィチニブ イレッサⓇC H2受容体拮抗薬，
PPI

ラニチジン450CmgC2 回服用でCpH5以上を維持した場合，
Cmax71％，AUC47％に低下

EGFR-TKI
エルロチニブ タルセバⓇC

H2受容体拮抗薬，
PPI

ラニチジン300Cmg服用でCCmax54％低下，AUC33％低下
オメプラゾール40Cmg服用でCCmax54％低下，AUC33%低下

食事 食後服用でCCmax64%増加，AUC109%増加C
EGFR/HER2-TKI ラパチニブ タイケルブⓇC PPI エソメプラゾール服用でCAUC 約15%低下C

ALK セリチニブ ジカディアⓇ 胃内CpH を上昇
させる薬剤 エソメプラゾール服用で血中濃度が低下C

ダサチニブ スプリセルⓇC H2受容体拮抗薬，
PPI

ファモチジン投与10時間後の服用でCCmax63%低下，AUC61%低下
オメプラゾールC4 日間投与の後，最終投与22時間後の服用で
Cmax42%低下，AUC43%低下
エソメプラゾールとの併用でCCmax27%低下，AUC34%低下

BCR-ABL ニロチニブ タシグナⓇ
胃内CpH を上昇

させる薬剤 ファモチジン，制酸剤は服用時間をずらすことでCCmax 及び
AUC に影響はなかったとの報告あり

食事 食後30分の服用でCCmax55%増加，AUC32%増加

ボスチニブ ボシュリフⓇ 胃内CpH に影響を
及ぼす薬剤 ランソプラゾール60Cmgとの併用でCCmax46%低下，AUC26%低下

PPI エソメプラゾールとの併用でCCmax42%低下，AUC40%低下
マルチキナーゼ

阻害薬 パゾパニブ ヴォトリエントⓇC

食事
高脂肪食，低脂肪食摂食後の服用でCAUC はそれぞれ約2.3倍，
約1.9倍に増加
摂食でCCmax 約2.1倍に増加

Cmax およびCAUC の低下が認めら
れており，作用減弱の可能性が報告
されている5）．そのため一般的に，
ゲフィチニブ投与時にはヒスタミ
ン H2受容体拮抗薬およびプロトン
ポンプ阻害薬の併用を回避すべき4）

とされているが，一方で，プロトン
ポンプ阻害薬併用で奏効率の低下傾

向は見られなかった6）との報告もあ
る．ゲフィチニブはCPS 不良例に対
する有効性が報告されており，安全
性についても大きな問題は認められ
なかったことから7，8），肺癌診療ガイ
ドライン2020年版9）ではCPS 不良例
や高齢者での推奨度が高い．ゲフィ
チニブが食後投与を推奨されている

理由として，日本人高齢者には無酸
症が多く，空腹時には胃内CpH が上
昇し溶解度や吸収が低下することが
考えられる5）．
　Bcr-Abl 阻害薬であるダサチニ
ブ，ニロチニブ，ボスチニブはいず
れも前述のゲフィチニブと同様に，
胃内CpH の上昇により溶解度が低下
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する．これにより吸収が低下し，血
中濃度低下の可能性があるため，H2

受容体拮抗薬およびプロトンポンプ阻
害薬との併用は推奨されていない10－12）．
ただし，ダサチニブについては「制
酸剤の投与が必要な場合，ダサチニ
ブ内服の少なくともC2 時間前又はC2
時間後に投与すること」と添付文書
上に注意喚起があり，ニロチニブに
ついては服用時間をずらすことで
Cmax 及びCAUC に影響はなかった
との報告12）がある．ボスチニブにつ
いてはプロトンポンプ阻害剤との併
用は「可能な限り」避けることとさ
れている．
　以上のことから，これらの抗がん
剤は制酸剤との併用を一律に中止す
るのではなく，相互作用の程度や患
者の症状に応じ，制酸剤を併用する
場合には服用時間をずらすなどの工
夫や十分な服薬指導が必要となる．

食事の影響

　経口薬剤の消化管からの吸収には
溶解性，安定性，膜透過性等の様々
な因子が影響を及ぼす．脂質を多く
含む食事の摂取により胆汁酸の分泌
が促進され，特に脂溶性薬物では胆
汁酸の界面活性作用により溶解度が
上昇し吸収が増加する．例えばエル
ロチニブ（C1 －オクタノールC/pH7.4
緩衝液の分配係数：logP ＝2.87）は，
高脂肪，高カロリーの食後に投与し
た場合，AUC の増加が報告されて
おり，食事の影響を避けるため食事
のC1 時間前から食後C2 時間までの間
の服用は避けること13）とされている．
　表 3 に，食事による影響を受ける
代表的な薬剤を示す．薬効を最大限
に引き出し，副作用を最小限に抑え
るため，患者のライフスタイルに合
わせた服薬タイミングを提案し，食
事と服薬の時間を厳密に管理するこ

とが，より良い治療成果に繋がると
考えられる．

金属との錯体形成による吸収阻害

　金属カチオンを含有する制酸剤や
高リン血症治療，鉄欠乏性貧血治療
剤等は併用により一部の薬剤と金属
キレートの複合体を形成すること
で，消化管からの吸収が低下し，血
中濃度の低下を引き起こすことが知
られている．金属カチオンの中でも
アルミニウムが最も金属キレートを
形成しやすく，次いで銅，亜鉛，マグ
ネシウム，カルシウムの順である14）．
また，牛乳や乳製品等，大量のカル
シウムを含有する食品においても金
属キレート形成による吸収阻害が報
告15）されているため，日常生活につ
いての指導にも注意が必要となる．
　抗がん剤においては，前立腺がん
の治療に用いられるエストラムスチ
ンと，カルシウム製剤のキレート形

表C3 　経口抗がん剤に対する食事の影響
薬剤名 食事 起こりうる事象 推奨される服用タイミング

ゲフィチニブ
低脂肪朝食 Cmax35%低下，AUC14%低下

食後
高脂肪朝食 Cmax35%増加，AUC32%増加

エルロチニブ 高脂肪食，高カロリー食
単回投与：AUC200%に増加

食事のC1 時間以上前又は食後C2 時間以降
連続投与：AUC37～66%増加

アファチニブ 高脂肪食 Cmax50%低下，AUC39%低下 空腹時

ラパチニブ
低脂肪食（脂肪C5 %）C Cmax142%，AUC167%に増加

食事のC1 時間以上前又は食後C1 時間以降
高脂肪食（脂肪50%）C Cmax203%，AUC325%に増加

イマチニブ 高脂肪食 バイオアベイラビリティの変化なし 食後（消化管刺激作用を最低限に抑えるため）
ダサチニブ 高脂肪食 AUC14%増加C ―
ニロチニブ 高脂肪食 AUC82%増加 食事のC1 時間以上前又は食後C2 時間以降

ソラフェニブ
中脂肪食（脂肪30%） バイオアベイラビリティの変化なしC ―
高脂肪食（脂肪50%） バイオアベイラビリティ29%低下 食事のC1 時間前から食後C2 時間までの間を避ける

スニチニブ 高脂肪食，高カロリー食 AUC18%増加C ―

レゴラフェニブ
低脂肪食C Cmax112%，AUC123%に増加 空腹時投与を避ける

（ただし，高脂肪食後の投与は避ける）高脂肪食C Cmax41%，AUC49%に低下
アレクチニブ 食後C Cmax20%，AUC20%増加C ―
エベロリムス 高脂肪食 Cmax60%低下，AUC16%低下 食後又は空腹時のいずれか一定の条件

アビラテロン
低脂肪食 CmaxC7 倍，AUCC5 倍に増加 空腹時

（食事のC1 時間前から食後C2 時間までの間の服用は避ける）高脂肪食 Cmax17倍，AUC20倍に増加

テモゾロミド 高脂肪食 Cmax 約32%低下，AUC 約C9 ％低下，
tmax 約C1 時間遅延 空腹時

ボリノスタット 高脂肪食 Cmax91%に低下，AUC138%に増加 食後

レナリドミド 高脂肪食，高カロリー食 Cmax 約50%低下，AUC 約20%低下，
tmax 約1.6時間延長 高脂肪食摂取前後を避ける
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成による吸収阻害が報告16）されてい
る．水でエストラムスチンを服用し
た場合と比較し，牛乳で服用した場
合，Cmax，AUC はともに低下し，
Tmax の延長が認められた．一般的
な朝食（パンC2 切れ，マーガリンC
10g，ハム25g，トマト30g，マーマレ
ード15g，カルシウム除去水200mL）
とともに服用した場合も，牛乳と服
用した場合と同様にCCmax，AUC の
低下とCTmax の延長が認められた．
本邦における用法は「C1 日C2 回経口
投与」とされているが米国と英国で
はそれぞれ「食事のC1 時間前あるい
はC2 時間後に水で服用する．牛乳，
乳製品及びカルシウムを多量に含有
する食物あるいは薬剤（カルシウム
含有制酸剤等）と同時に服用すべき
でない．」「食事のC1 時間前またはC2
時間後に服用する．牛乳，乳製品と
同時に服用すべきでない．」とされて
いることから，患者の食事習慣や嗜
好を十分に聴取した上で，最も相互
作用を生じにくい服用方法となるよ
うに処方や服薬指導を行う必要があ
ると考えられる．

排泄過程における薬物相互作用

　排泄とは，薬物またはその代謝物
が体内から除去される過程のことで
あり，腎臓が主にその働きを担って
いる．排泄過程における薬物相互作
用の原因としては腎臓の近位尿細管
上皮細胞に存在するトランスポータ
ーの阻害や，腎糸球体濾過量の減少，
尿CpH の変動による再吸収量の変化
等が挙げられる．

排泄系トランスポーターの阻害によ
る排泄遅延

　細胞膜は脂質二重層より構成さ
れ，水溶性の高い物質においては単
純拡散による細胞膜の透過が困難で
ある．しかし，生体内には様々な種
類のトランスポーターと呼ばれる膜

タンパク質が発現しており，これが
水溶性物質の膜輸送を可能としてい
る．腎臓の主要な排出トランスポー
ターとして，P－糖タンパク質（P-gp），
MATE 等が知られている17，18）．排出
トランスポーターの阻害作用をもつ
薬剤の併用により，排出トランスポ
ーターの基質となる抗がん剤の血中
濃度上昇を引き起こし，治療効果に
影響を及ぼす可能性がある．それぞ
れのトランスポーターに対し基質と
なる薬剤は複数あるが（表C4 ），ここ
では一例ずつ例示して論述する．

P－糖タンパク質阻害による排泄遅延

　P-gp は尿細管上皮細胞の管腔側
に発現し，細胞内に取り込まれた薬
物を管腔側に分泌し薬物の排泄を抑
制する．
　抗がん剤投与に伴う消化器症状
（悪心，嘔吐）に用いられるアプレ
ピタントにはCP-gp 阻害作用があり，
in vitro においてビンブラスチンの
細胞内取込を阻害することが報告さ
れている（10μmol/L で36％の阻害
率）19）．また，ラパチニブも同様に
P-gp 阻害作用をもち，ジゴキシン
等，P-gp の基質薬剤に対する影響が
報告20）されている．
　これらの薬剤の併用による臨床上

の影響については十分に明らかにさ
れていないが，P-gp が阻害された場
合には排泄が遅延し，血中濃度が高
く推移する可能性がある．その結果，
作用や副作用が増強されるため，併
用する場合にはCP-gp の基質薬剤に
よる副作用についてモニタリングを
注意深く行うべきと考える．
　ここまで，腎臓におけるCP-gp 阻害
による排泄遅延について述べたが，
P-gp は腎臓のみならず代謝部位で
ある肝細胞にも発現し，血中に存在
する薬物の肝細胞内への取り込みに
寄与している．したがって，P-gp を
阻害または誘導する薬物は肝臓にお
いても相互作用が多く報告されてい
る（表C5 ）．P-gp の基質となる薬剤
を併用する場合，腎臓における排泄
だけではなく，肝臓における代謝過
程への影響についても十分に検討す
る必要がある．また，抗がん剤に対
するがん細胞の薬物耐性の発現にも
P-gp が関与しているとされている17）．
これまでの研究は個別の臓器におけ
るCP-gp 阻害の影響を評価したもの
がほとんどであり，今後は個体レベ
ルでの薬物相互作用や最終的な作
用・副作用に着目した研究が必要で
あると考えられる．

表C4 　腎臓におけるトランスポーター阻害作用をもつ薬剤およびその基質となる抗がん剤
トランス
ポーター 阻害薬 作用を受ける薬剤 起こりうる事象C

MATE
ピリメタミン

シスプラチン 血清CCr，BUN，腎臓内濃度上昇，
腎機能障害のおそれ

オキサリプラチン 腎臓内濃度上昇，腎機能障害のおそれ
オンダンセトロン シスプラチン 腎毒性誘発
ラパチニブ ジゴキシン ジゴキシンのCAUC 約80% 増加

P 糖蛋白
（腎上皮細胞）

グレープフルーツ
ジュース

ビンブラスチン
薬効増強の可能性（in vitro）

アプレピタント 薬効増強の可能性，ビンブラスチンの
輸送を36% 阻害（in vitro）C

OAT
（腎上皮細胞）プロベネシド

メトトレキサート メトトレキサートの血中濃度がC3 ～C4
倍増加

ノギテカン 腎クリアランス低下のおそれC

OCT バンデタニブ メトホルミン メトホルミンのCAUC74% 増加，
Cmax50% 増加
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 表C5 　肝細胞における P－糖タンパク質（P-gp）阻害・誘導作用をもつ薬剤およびその基
質となる抗がん剤

P-gp への
影響

P-gp へ影響を
及ぼす薬剤 作用を受ける薬剤 起こりうる事象

タキサン系薬剤 アントラサイクリン
系薬剤 血中濃度上昇による心毒性の誘発

リトナビル アファチニブ Cmax39%増加，AUC48%増加
ベラパミル

ラパチニブ 血中濃度上昇の可能性
イトラコナゾール

阻害 キニジン
シクロスポリン
エリスロマイシン
ベムラフェニブ 血中濃度上昇
バンデタニブ

ジゴキシン
Cmax29%増加，AUC23%増加

ケトコナゾール レンバチニブ Cmax19%増加，AUC15%増加

リファンピシン
アファチニブ Cmax22%低下，AUC34%低下

誘導
ラパチニブ 血中濃度低下の可能性

セイヨウオトギリソウ

MATE阻害による排泄遅延

　MATE（multidrugCandCtoxic
compound extrusion）は原核生物か
ら真核生物に至るまで広く保存され
ている多剤排出輸送体ファミリーの
一つである．約450アミノ酸残基，12
回の膜貫通ヘリックスを有し，ナト
リウムイオンもしくはプロトンの濃
度勾配を利用した対向輸送により薬
剤の排出を行う18）．
　MATE を介した薬物相互作用と
して，オンダンセトロンとシスプラ
チンの組み合わせが報告21）されてい
る．シスプラチンおよびオンダンセ
トロンはCMATE を介して腎臓近位
尿細管から排泄されることが知られ
ており，併用により競合的に排泄が
阻害される．モデルマウスを用いた
検討でオンダンセトロンがシスプラ
チン誘発腎障害発症のリスク因子と
なる可能性や，第二世代5-HT3受容
体拮抗薬であるパロノセトロンでは
第一世代のオンダンセトロンと比較
してシスプラチン腎障害に対する影
響が少ない可能性が示唆21）されてい
る．がん治療の支持療法として用い
られる薬剤も日々発展しており，類

似した薬効であっても多数の薬剤が
存在する．効果，副作用に加えて薬
物相互作用という観点からも使用薬
剤を検討し，最適な薬物治療の提供
を実現していきたい．

腎糸球体濾過量の減少による排泄遅
延

　腎臓からの薬物排泄は，糸球体
濾過，近位尿細管での分泌，遠位
尿細管による再吸収のC3 段階に分
けられる．アルブミンに結合して
いない遊離型薬物は糸球体で濾過
され，尿中に排泄される．糸球体
での薬物濾過に大きく影響する要
因として，糸球体濾過量（GFR：C
glomerularCfiltration rate）が知ら
れている22）．腎糸球体濾過量を減少
させる薬物として，非ステロイド性
抗炎症薬（NSAIDs：non-steroidal
anti-inflammatory drugs）が挙げら
れる．NSAIDs はアラキドン酸代謝
を阻害することでプロスタグランジ
ンCE の産生を阻害し，腎血流量が低
下した結果として糸球体濾過量を減
少させることが知られている．
　血液腫瘍や肉腫の治療に用いら
れるメトトレキサートは，NSAIDsC

との併用にて，クリアランスの低
下とそれに伴うCAUC の上昇を引き
起こすことが報告23）されており，
NSAIDs は併用注意の薬剤に指定さ
れている．日本癌治療学会の疼痛
管理治療ガイドラインにおいて，
NSAIDs は鎮痛薬が投与されていな
い軽度の痛みのあるがん患者に対
し使用が強く推奨されており，メ
トトレキサート服用患者がCNSAIDs
を併用する場面は十分に想定され
る．メトトレキサート服用患者に
NSAIDs を併用する場合には，メト
トレキサートの血中濃度上昇による
副作用の発現・増強について注意深
く観察する必要がある．また近年，
NSAIDs の服用がシスプラチンによ
る腎障害の発現と関連したとする報
告24）もあるためシスプラチンを含む
レジメンを投与中の患者にCNSAIDs
を併用する場合には腎機能の悪化
に十分注意する必要がある．ただ
し，動物実験の報告ではあるが一部
のCNSAIDs がシスプラチン誘発腎
障害を軽減したとの報告25）もあり，
シスプラチン投与患者の疼痛管理に
NSAIDs を使用する是非について，
今後の詳細な研究が望まれる．

おわりに

　本稿では薬物の吸収および排泄過
程における代表的な薬物相互作用に
ついて概説した．吸収過程の薬物相
互作用は同時服用する薬剤のほかに
も食事の影響を強く受ける場合があ
り，影響の強さや食事の内容を制限
するリスクとベネフィットを十分に
考慮し慎重な判断が求められる．場
合によっては服用時間をずらす，抗
がん剤の服用期間と休薬期間で併用
薬や食事制限を変更するなどの工夫
が必要になる．特殊な服用方法を計
画した場合などには，患者や家族に
十分に説明し，服薬計画に積極的に
関わってもらう必要がある．
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　がん治療は支持療法などの周辺療
法を含め目覚ましい勢いで発展し，
添付文書などの相互作用に関する記
載が十分にアップデートされない場
合や，潜在的な相互作用が問題とな
る場合が散見される．相互作用を生
じる薬物の組み合わせだけでなく，
相互作用が生じるメカニズムを理解
することは相互作用を予測し，潜在
的な重大副作用の発見や治療の遂行
に有益であると考えられる．
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