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1 ．はじめに

　第 177 回北摂地域薬剤師交流研修会（平成 27
年 7 月 11 日，於：大阪薬科大学附属薬局）にお
いて，「添付文書に記載されている薬物トランス
ポーターの基礎知識」という題目にて講演する機
会を頂きましたので，その講演内容を以下にまと
めます．

2 ．添付文書の記載例から

　最近，医薬品の添付文書の「相互作用」や「薬
物動態」の項目におきまして，薬物トランスポー
ターに関する情報を目にする機会が増えてきたと
お感じになられている薬剤師の方が多いのではな
いでしょうか．ここでは，添付文書に記載されて
いる具体的な内容をいくつか挙げながら，添付文
書に記載されている薬物トランスポーター情報の
現状について見ていきたいと思います．

2. 1．ジゴシン®錠の添付文書から

　まず，古典的な薬であるジゴシン®錠（一般
名：ジゴキシン）の添付文書に記載されている
薬物トランスポーター情報を参照してみましょ
う．ジゴキシンは，その体内動態に薬物トランス
ポーターが関与することが知られる薬物として代
表的なものの一つです．ジゴシン®錠添付文書の

【薬物動態】の項目には，「腎排泄を主経路とし，
糸球体ろ過と P−糖タンパク質を介する尿細管分
泌により尿中に排泄される」と記載されていま
す（図 1 ）．このように，ジゴシン®錠添付文書に
は P−糖タンパク質とよばれる薬物トランスポー
ターがその体内動態に関与することが記載されて
います．
　ジゴシン®錠添付文書の「相互作用」の項目を
見ますと，併用注意の内容として以下の内容が記
載されています．すなわち，エリスロマイシンや
クラリスロマイシンなどの抗生物質を併用した場
合，従来から指摘されている腸内細菌叢への影響
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によるジゴキシンの代謝抑制のみならず，「P−糖
タンパク質を介した本剤の排泄の抑制により，血
中濃度が上昇するとの報告がある」ことが記載さ
れています（図 2 ）．また，アジスロマイシンや
HIV プロテアーゼ阻害剤であるリトナビルやサ
キナビルの併用投与によっても，「P−糖タンパク
質を介した本剤の排泄の抑制により，血中濃度が
上昇するとの報告がある」と記載されています．

図 1：ジゴシン®錠の添付文書における薬物動態（代
謝・排泄）に関する記載事項

図 2：ジゴシン®錠の添付文書における薬物動態（相互
作用）に関する記載事項

2. 2．ダクルインザ®錠の添付文書から

　次に，最近販売が開始された医薬品の添付文
書を見てみましょう．ここでは，C 型肝炎治療薬
として 2014 年に販売が開始されたダクルインザ®

錠（一般名：ダクラタスビル塩酸塩）の添付文
書を取り上げます（図 3 ）．その添付文書の【薬
物動態】の項目を抜粋していますが，記載され
ている薬物トランスポーターの分子種の種類が

上述のジゴシン®錠に比べて一段と増えていま
す．まず，P-gp（P-glycoprotein の略称で前述の
P- 糖タンパク質と同じ）に加え，OATP（organic 

anion transporting polypeptide）1B1，OATP1B3，
BCRP （breast cancer resistance protein），さらには
OAT（organic anion transporter）1，OAT3，OCT

（organic cation transporter）2，計 7 種類の薬物ト
ランスポーターの分子種が記載されています．記
載内容は，ダクラタスビルが P−糖タンパク質，
OATP1B1，OATP1B3，BCRP を阻害する作用が
あるので，これらトランスポーターの基質になる
薬物が併用された場合にはそれらの薬物が血中に
残りやすくなる，すなわち体内曝露量が増加する
ことを注意喚起するものであります．
　前述のジゴシン®錠の添付文書に記載されていま
したように，ジゴキシンは P−gp の基質になりま
す．このダクルインザは P−gp に対して阻害作用を
示すことから，ジゴキシンの体内動態に影響する
可能性が考えられます．実際，ダクルインザ®錠添
付文書の「相互作用」の項目には「本剤の P−gp

阻害作用により，ジゴキシンのバイオアベイラビ
リティが増加する」と記載されています．また，
スタチン系薬剤ロスバスタチンと併用した場合，

「本剤は，OATP1B1 及び 1B3 を介したロスバス
タチンの肝臓への取り込みを阻害する．また，本
剤の BCRP 阻害により，ロスバスタチンの肝臓
および腸からの排出を阻害する」とあり，これら
の相互作用の結果として「ロスバスタチンの血中
濃度が上昇する」と記載されています．

図 3：ダクルインザ®錠の添付文書における薬物動態
（相互作用）に関する記載事項
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2. 3．ゾビラックス®錠の添付文書から

　次に，ゾビラックス®錠（一般名：アシクロビ
ル）の添付文書を見ますと，「In vitro において，
アシクロビルは，OAT1 又は OAT2，MATE1 及
び MATE2−K の基質であった」と記載されていま
す．加えて，本添付文書の「相互作用」の項目に
は，プロベネシドやシメチジンが OAT1 や MATE

（multidrug and toxin extrusion protein）1 あるいは
MATE2−K を阻害することによって，アシクロビ
ルの腎排泄が抑制され，血漿中半減期の延長およ
び血漿中濃度曲線下面積が増加するとの報告があ
ることが記載されています．

2. 4．デルティバ®錠の添付文書から

　また，薬物トランスポーターの基質や阻害剤に
ならないという情報まで，詳細に記載されている
添付文書もあります．例えば，2014 年に販売が開
始された新規抗結核薬であるデルティバ®錠（一般
名：デラマニド）の添付文書の「相互作用」の項
目には，「デラマニドは，MDR1（注），BCRP，OCT1，
OATP1B1，OATP1B3 の各トランスポーターの基質
で は な く，MDR1，BCRP，OAT1，OAT3，OCT1，
OCT2，OATP1B1，OATP1B3 及 び BSEP の 各 ト ラ
ンスポーターも阻害しない」（注MDR1：multidrug 

resistance 1，P−糖タンパク質の別名）と記載されて
います．このように，基質にも阻害剤にもならな
いにも関わらず，そのことが添付文書に詳しく記
載されている場合もあります．
　上述のように，４つの医薬品の添付文書を取り
上げただけでも，様々な薬物トランスポーターの
分子種に関する記載が見られます．また，薬物相
互作用が生じる薬物動態の過程が，腎排泄や肝取
り込み過程であったり，さらには肝や腸からの排
泄過程であったりと，かなり複雑であります．加
えて，薬物トランスポーターの基質や阻害剤にな
らない場合でも，その内容が記載されている添付
文書もあります．添付文書に記載されている限り
は，薬の専門家である薬剤師として，それらの情
報に関する説明を行う，あるいは説明を求められ
ることを想定しておく必要があります．このよう
な状況を踏まえ，薬剤師として薬物トランスポー

ターに関する情報をきちんと整理しておきたいと
感じられている薬剤師の先生方も多いのではない
かと思われます（図 4 ）．

図 4：添付文書における薬物トランスポーターの情報
を整理する必要性

3 ．薬物動態とトランスポーター

　添付文書に記載されている薬物トランスポー
ター情報を整理するためには，まずは薬物動態に
トランスポーターがどのように関わっているかの
全体像をイメージできることが大切です．そこ
で，まずは薬物の体内動態にトランスポーターが
どのように関与しているかの概略を見ていくこと
にします．
　薬物動態は，大きく 4 つの過程で表されます．
すなわち，吸収，分布，代謝，排泄で，それら
の各英語表記の頭文字をとって ADME（アドメ）
と呼ばれます．アドメの全体像を見ていきます
と，消化管から薬物が吸収され，門脈を介して肝
臓に運ばれ，一部が代謝されます．代謝を免れた
薬物は全身循環血に入り，様々な組織に分布する
ようになります．そして，再び肝臓に戻って代謝
を受ける，あるいは腎で排泄されることで体内か
ら消失していきます．
　こうした薬物の吸収，分布，代謝，排泄のすべ
ての過程には，多くの薬物において「細胞膜透
過」という現象が関係します．すなわち，薬物が
細胞膜を透過することで，細胞内に取り込まれ，
あるいは細胞内から汲み出され，これらの総和が
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薬物の体内動態を決定づけていると考えられます
（図 5 ）．

図 5　薬物動態に密接に関与する細胞膜透過現象

　さらに詳細に見ていくために，各組織の構造と
その組織における薬物の動きを照らし合わせて見
ていきたいと思います．まずは，小腸の構造と薬
物の吸収との関係です．経口投与された薬物は，
胃で溶解し，その大半は小腸に移動します．小腸
の構造は物質の吸収を効率よく行うために，表面
積が大きくなるようにひだ状の構造を取っていま
す．そのひだ状の構造を形成する絨毛を拡大する
と，その絨毛の表面は「小腸上皮細胞」という細
胞で覆われています．したがって，薬物が小腸で
吸収されるためには，まずは小腸上皮細胞を通過
して，毛細血管へと運ばれる必要があります．
　次に，肝臓の構造と薬物の動きを見ていきま
す．小腸で吸収された薬物は門脈を介して「肝細
胞」と呼ばれる細胞の血管側の細胞膜に到達しま
す．その血管側膜を薬物の一部は透過して肝細胞
内に取り込まれます．さらに，そのまま未変化体
として，あるいは細胞内で代謝を受けたのち，胆
管側膜を通過して毛細胆管へと汲み出され，胆汁
として消化管内に排泄されて行きます．こうした
肝細胞内への取り込み，肝細胞内から毛細胆管内
への汲み出しといった過程においても，薬物（あ
るいはその代謝物）の細胞膜透過という現象が関
与しています．
　さらに，主要な排泄臓器である腎における薬物
の動きについてです．腎の最小単位であるネフロ
ンは糸球体とそれに続く一続きの細い管からな
り，そしてその尿細管を取り巻くように毛細血管

が走っています．中でも，近位尿細管あたりが，
薬物を含む様々な物質の尿細管分泌や尿細管再吸
収が活発に行われている場所です．尿細管分泌あ
るいは再吸収のいずれにおいても，「尿細管上皮
細胞」という細胞を通過して薬物などの物質が運
ばれる現象であります．
　上述しましたように，小腸上皮細胞における吸
収，肝細胞における胆汁中排泄，尿細管上皮細胞
における分泌あるいは再吸収は，いずれの過程も
薬物（あるいはその代謝物）が細胞を通過する現
象です．そして，その細胞透過の第一段階は細胞
膜を通過することです．細胞膜は主にリン脂質か
ら形成される脂質二重膜であり，構成している成
分から考えると油（脂）の膜と見なすことが出来
ます．油（脂）の膜ということであれば，水に溶
けやすい，すなわち油になじみにくい物質（水溶
性物質）は，一般的には細胞膜の透過性は高くな
いと予想されます．
　しかし，水溶性が高いものでも細胞膜を良好に
通り抜けることができるものがあります．その代
表的な物質は D−グルコースです．D−グルコースは
25℃において水 100mL に 91g もの量が溶解するこ
とからわかりますように，水との相性が大変良い
物質です．裏を返せば，油との相性はあまり良く
ないと言えますが，それにも関わらず D−グルコー
スは小腸からきわめて効率よく吸収されます．こ
の現象にトランスポーターが関係しています．特
に，小腸上皮細胞の刷子縁膜に存在するグルコー
ストランスポーターは SGLT（sodium−dependent 

glucose transporter）1 という名称で呼ばれます．こ
の例は生体必須成分である D−グルコースの場合で
すが，水溶性の薬物のような生体外異物のような
場合にも，細胞膜透過に種々のトランスポーター
が関係しています．こうした薬物を運ぶことが出
来るトランスポーターを総称して薬物トランス
ポーターと呼びます．
　筆者が 20 年あまり前の学生時代に薬物トランス
ポーターに関する研究に関わり始めた頃は，医療
現場で取り上げられる薬物トランスポーターに関
する情報は，現在に比べればかなり限定されたも
のでありました．ところが，この 20 年において，
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薬物トランスポーターに関する研究が分子レベル
で飛躍的に発展したことと相まって，薬物トラン
スポーターに関する情報が臨床現場においても頻
繁かつ詳細に提供されるようになっています．
　そうした薬物トランスポーターに関する情報の
変化を関連図書に記載されている内容で辿ってみ
ます．約 20 年前に発刊された「最新生物薬剤学

（南江堂）」は当時の薬物動態における最先端の内
容が記載された著書ですが，薬物の肝細胞移行お
よび胆汁中排泄を示した模式図には，まだトラン
スポーターに関する記載は明確ではありませんで
した．一方，現在ではどうかということで，2012
年に発刊された「最新薬剤学［第 10 版］（廣川
書店）」では，肝細胞に数多くの薬物トランス
ポーター分子の名称が記載された模式図が掲載さ
れています．前述の添付文書に記載されていた
OATP1B1 や OATP1B3 などの記載が見られます．
　腎尿細管上皮細胞の場合も同様の比較をしてみ
ますと，約 20 年前の模式図（前述の最新生物薬剤
学）にはトランスポーターの存在は示されていま
したが，薬物トランスポーターの分子種はその当
時明らかではなく，具体的な名称はまだ記載され
ていませんでした．近位尿細管上皮細胞に薬物輸
送担体が存在していることは，既にその当時から
明らかではありましたが，タンパク質や遺伝子レ
ベルといったトランスポーターの実体としてはほ
とんど明らかにはなっていませんでした．そして，
最近発刊された「NEW パワーブック生物薬剤学

（廣川書店）」に掲載されている模式図では，尿細
管上皮細胞に各種薬物トランスポーター分子の名
称が記載されています．前述の添付文書に記載の
あった OAT1 や OAT3 などの記載が見られます．
　薬物トランスポーターが分子レベルで明確にな
り，そうした情報が添付文書に記載されるように
なった大きな要因として，薬物トランスポーター
を介して運ばれる場合には，その過程において薬
物相互作用が起きる可能性があることが挙げられ
ます．例えば，肝細胞の場合であれば，血液側か
ら肝細胞に取りこまれる過程，そして肝細胞内か
ら毛細胆管へと汲み出される過程，この両過程に
おいて薬物トランスポーターを介した相互作用が

起きることが想定されます（図 6 ）．

図 6：肝細胞における薬物トランスポーターを介した
薬物相互作用の発現部位

　一方，腎尿細管上皮細胞も同様に，血管側から
尿細管上皮細胞内に取り込まれる過程，尿細管上
皮細胞内から尿細管管腔内へと汲み出される過程
の両方において，薬物トランスポーターを介した
相互作用が起きることが考えられます（図 7 ）．

図 7：腎尿細管上皮細胞における薬物トランスポー
ターを介した薬物相互作用の発現部位

　次に，添付文書におけるトランスポーター情報
を整理していくうえで，特に押さえておきたい薬
物トランスポーターの分子種はどのようなものか
を考えます．

4 ．押さえておきたい薬物トランスポー
ターの分子種

　添付文書によく出てくる薬物トランスポーター
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とはどのようなものかを把握するために，医薬
品医療機器総合機構（PMDA）の添付文書情報検
索サイトにて，「トランスポーター」というキー
ワードによる検索を行いました．その結果，141
件（平成 27 年 6 月時点）がヒットしました．そ
こで，このヒットした 141 件の添付文書に記載さ
れているトランスポーターについて，その分子種
ごとに掲載数を数えました．掲載数の多い 10 種
は， 上 位 か ら P−gp，OATP1B1，BCRP，OAT3，
OAT1，OCT2，OATP1B3，OCT1，MATE1，
MATE2−K でした．次に，これらの 10 種のトラ
ンスポーターの分子名をキーワードにしてそれ
ぞれのヒット数を調べた結果，この検索によっ
ても P−gp が 183 件と最も多い結果となりまし
た．OAT1，MATE1，MATE2−K は 100 件前後の
件数がヒットしましたが，これらはアシクロビル
とバラシクロビルの後発品が大多数を占めてお
り，薬物の種類としての数は OATP1B1（37 件）
や BCRP（34 件）の方が多い結果でした．ちな
みに，薬物代謝酵素として代表的なシトクロム
P450（CYP）の分子種で検索すると，CYP3A4 の
1985 件 を 筆 頭 に，CYP2D6 の 728 件，CYP2C9
の 633 件と，トランスポーターに比べて圧倒的に
多い結果でした．
　確かに現時点では代謝酵素 CYP に比べれば，
添付文書におけるトランスポーターの掲載数は多
くはないですが，今後ますます薬物トランスポー
ターに関する情報が添付文書に記載されるように
なると予想されます．その理由の一つとして，最
近の医薬品開発における薬物相互作用に関するガ
イドライン改定の動向が挙げられます．
　2014 年 7 月に厚労省から「医薬品開発と適正
な情報提供のための薬物相互作用ガイドライン

（最終案）」（以下，薬物相互作用ガイドライン最
終案）の公表に関する通知が出されています．こ
の薬物相互作用ガイドラインは，製薬企業などが
医薬品を開発する際に，薬物相互作用を検討する
際の指標を記載したものです．薬物相互作用ガイ
ドライン最終案の前文にその目的が記載されてお
り，「本ガイドラインの目的は，薬物相互作用の
発現を予測し，臨床試験実施の必要性を判断する

ための非臨床試験，およびヒトにおける薬物相互
作用の発現の有無とその程度を確認するための臨
床試験について，具体的な方法や判断の基準，な
らびに試験結果の解釈や情報提供に関する一般的
な指針を提示すること」と記載されています．す
なわち，医薬品開発に際しての薬物相互作用の検
討の方法と，その結果に対する解釈の仕方を示し
たものです．さらに，この薬物相互作用ガイドラ
イン最終案には，その適用範囲として「医薬品開
発時に得られた薬物相互作用に関する結果を添付
文書などで情報提供する場合に適用する」と記載
されています．このことは後述するように，開発
時に得られたトランスポーター情報が添付文書に
盛り込まれていくことを意味しているものと考え
られます．
　薬物相互作用ガイドライン最終案の内容を具体
的に見ると，臨床における薬物相互作用試験を必
要とするか否かの判断を示すフローチャートが示
されています（図 8 ）．まず，重要な点として，
新薬候補となるすべての被験薬に対して，ここに
示される薬物相互作用に関する検討を行うよう
に示されていることです．そして，まず P−gp と
BCRP について，培養細胞を用いた輸送実験によ
り，その被験薬が P−gp や BCRP の基質になるの
か，あるいは阻害剤になるのかについて検討する
ことを求めています．その検討によって，基質と
なる条件に当てはまれば，P−gp や BCRP を介し
た薬物相互作用の臨床試験の実施が必要となると
いった流れになります．また，被験薬が肝代謝あ
るいは胆汁中排泄が主要な消失経路である場合
には，培養細胞を用いた試験により，OATP1B1
及び OATP1B3 の基質あるいは阻害剤になるかを
調べる検討を求める記載がなされています．一
方，腎臓での能動的な分泌が主要な消失経路であ
る場合には，OAT1，OAT3，OCT2，MATE1 及び
MATE2−K について検討する必要があることが示
されています．
　これらの決定樹から，薬物相互作用に関係する
薬物トランスポーターとして押さえておくべき重
要なものが見えてきます．すなわち，開発段階に
ガイドラインに基づいて実施された試験結果が添
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付文書に記載されると考えられますので，これら
の決定樹に示されている薬物トランスポーターに
ついては，特に添付文書の内容を理解する上で整
理しておく必要があると言えます．
　上述の薬物相互作用ガイドライン改定案をまと
めますと，まず，吸収過程に関わる薬物トランス
ポーターで薬物相互作用として重要なものは，P−
gp と BCRP になります（図 9 ）．P−gp および BCRP

はいずれも，小腸上皮細胞内から消化管管腔中へ
と薬物を汲み出すトランスポーターであります．
これらの基質になる薬物は，通常これらのトラン
スポーターによって汲み出されていますから，P−
gp や BCRP を阻害する薬物が併用された場合には，
通常よりも血中への移行性が高まり，結果として
血中濃度が上昇する可能性が考えられます．
　また，肝臓における薬物トランスポーターとし
て重要なものは，肝細胞に薬物を取り込むトラン
スポーターとして OATP1B1 と OATP1B3 が挙げ
られます（図 10 ）．また，肝細胞内から毛細胆管
へと汲み出すトランスポーターとしては P-gp と
BCRP が挙げられます（図 10 ）．これらのトラン
スポーターの基質になる薬物で，かつ肝代謝や胆
汁中排泄がそれらの薬物の血中からの消失に大き
く寄与している場合には，これらトランスポー
ターを阻害する薬物を併用することによって，血
中濃度が著しく上昇する可能性が考えられます．
　一方，腎臓の場合は，尿細管上皮細胞内に取り
込むトランスポーターとして，OAT1，OAT3 お
よび OCT2，そして尿細管細胞内から尿細管管腔

内へと汲み出すトランスポーターとして P−gp，
MATE−1，MATE2−K が挙げられます（図 11 ）．
これらのトランスポーターの基質になる薬物でそ
の消失に尿細管分泌の寄与が大きい場合には，こ
れらのトランスポーターを阻害する薬物の併用に
よって，体内からの消失が遅延し，血中濃度が上
昇することが想定されます．

図 9：薬物相互作用ガイドライン（最終案）に掲載され
ている吸収に関わる薬物トランスポーター

図 10：薬物相互作用ガイドライン（最終案）に掲載され
ている肝細胞における薬物トランスポーター

図 11：薬物相互作用ガイドライン（最終案）に掲載され
ている腎尿細管上皮細胞における薬物トランス
ポーター

図 8：薬物相互作用ガイドライン（最終案）に掲載され
ている判断基準などの決定樹
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5 ．薬物トランスポーターと併用禁忌

　さて，添付文書に記載されている情報で最も重
要と言える併用禁忌について，薬物トランスポー
ターが関係しているものを取り上げることにしま
す．まずは，平成 26 年（第 99 回）の薬剤師国家
試験に次のような問題（選択肢は省略）が出題さ
れています．

問 270−271

40 歳男性，体重 65 kg，病院で腎移植後，シ

クロスポリンを含む処方による治療を継続中で

ある．１年後の定期検診で脂質異常症と高血圧

症を指摘された．

問 270（実務）　これらの症状を改善する次

の薬物のうち，シクロスポリンと併用禁忌

なのはどれか．

問 271（薬剤）　前問において併用禁忌とな

る相互作用の主なメカニズムはどれか．

　問 270 は選択肢 5 のロスバスタチンカルシウム
を正解とするものであり，問 271 は選択肢 2 の有
機アニオントランスポーターを介した肝取り込み
阻害を選択させるものでした．
　このように併用禁忌となる薬物相互作用が，そ
の分子メカニズムにまで言及したレベルで国家試
験において問われています．従って，現在では，
学部生への講義においてもトランスポーターを介
した薬物相互作用の内容は必須であります．
　薬剤師国家試験にも取り上げられていましたロ
スバスタチン（クレストール®錠）の添付文書の

「相互作用」の項目には，確かに併用禁忌として
シクロスポリンが挙げられており，併用による血
中濃度上昇の機序として，「シクロスポリンが肝
取り込みトランスポーター OATP1B1 および排出
トランスポーター BCRP 等のトランスポーター
機能を阻害する可能性がある」と記載されていま
す（図 12，図 13 ）．また，同じスタチン系製剤
であるピタバスタチン（リバロ®錠）もロスバス
タチン同様，シクロスポリンとの併用が禁忌とさ
れています．ピタバスタチンの肝取り込みにおい

ても OATP1B1 が関与しており，その取り込みを
シクロスポリンが阻害するために顕著な最高血中
濃度や血中濃度時間曲線下面積 AUC の上昇が添
付文書に記載されています．

図 12：クレストール®錠の添付文書における薬物動態
（相互作用）に関する記載事項

図 13：肝細胞におけるロスバスタチンとシクロスポリ
ンとの相互作用のメカニズム

　薬物相互作用における併用禁忌ですので，相互
作用する医薬品の両方の添付文書で併用禁忌と記
載されているはずです．そこでシクロスポリン製
剤であるサンディミュン®カプセルの添付文書を
みると，確かにピタバスタチンやロスバスタチン
が併用禁忌の医薬品として挙げられています．併
用禁忌の場合は，相互作用しあう両方の薬物の添
付文書の記載事項を照らし合わせておくことは以
下の点で大切です．
　ピタバスタチンやロスバスタチンに加え，スタ
チン系薬物のほとんどは OATP1B1 の基質になる
ことが知られています．そこで，シクロスポリン
製剤において他のスタチン系製剤に関する記載の
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有無について確認すると，HMG−CoA 還元酵素阻
害剤シンバスタチンやプラバスタチンなどが「併
用注意」として挙げられています．この場合の併
用注意は，上述したように同系統の薬剤では併用
禁忌になっているものもあることから，特に細心
の注意が必要な「併用注意」のケースであると考
えられます．

6 ．まとめ

　最後に，本講演の内容をまとめますと，まず，
薬物相互作用に関するガイドラインの改正が進め
られていることもあり，添付文書における薬物ト
ランスポーターに関する記載は，今後着実に増え
ていくものと予想されます．そして，薬物トラン
スポーターが関与する相互作用には併用禁忌のも
のがあり，こうした薬物自体はもちろんのこと，
それと同系製剤が処方されている場合には相互作
用に対する注意が十分に必要であります．また，
添付文書上，薬物相互作用において注意すべき薬
物トランスポーターはある程度絞ることができま
す．すなわち，薬物相互作用に関するガイドライ
ンの最終案に検討すべきものとして挙げられてい
る P−gp，BCRP，OATP1B1，OATP1B3，OAT1，
OAT3，OCT2，MATE1，MATE2−K の 9 種が挙げ
られます．しかし，これら以外の薬物トランス
ポーターが薬物動態に大きく寄与する場合もあり
ますので，あくまでも最低限押さえておくべき薬
物トランスポーターという認識で捉えておく必要
があります．そして，薬剤師として，添付文書に
記載されていない薬物相互作用の予測を行うこと
が出来れば，より安全な薬物療法に積極的な貢献
が可能になると思われます．そうした予測を行う
ために，以下の情報を収集および整理していくこ
とを推奨致します．すなわち，1）薬物の主要消
失臓器はどこか（肝消失型 or 腎排泄型），2）い
ずれの薬物トランスポーターの基質になるのか，
3）ある薬物トランスポーターの基質となる場合，
その薬物トランスポーターが主要消失組織に発現
しているか，といった情報の収集および整理で

す．最新の情報となれば，欧文学術雑誌の論文を
参照する必要もあります．新規医薬品が市場に出
るたびに，その新しい医薬品の薬効のみならず，
薬物動態に関する情報も薬剤師として理解してお
くことが肝要であると考えます．こうした薬物ト
ランスポーター情報の背景を鑑みましても，薬剤
師は既存の知識のみに頼ることなく，常に時代に
即した情報を得ていく努力が必要であると思われ
ます．
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