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ツムラ補中益気湯エキス顆粒（医療用）の使用実態下における安全性、特に副作用
発現頻度を明確にするとともに、投与期間および性別、年齢等の患者背景別の副作用
発現頻度ならびに副作用発現時期を確認する。

調査票回収症例
3,539 例

登録症例
3,552 例

安全性解析対象症例（全体）
3,247 例

ツムラ補中益気湯エキス顆粒（医療用）の副作

調査の目的

調査期間は2021年10月から2024年9月までとし、本剤の効能又は効果である
「消化機能が衰え、四肢倦怠感著しい虚弱体質者の次の諸症：夏やせ、病後の体力
増強、結核症、食欲不振、胃下垂、感冒、痔、脱肛、子宮下垂、陰萎、半身不随、多汗症」に
対し新規投与（過去に服薬したことがないか、あるいは最終服薬日から6ヵ月以上
経過）された患者を対象とした。また使用実態下での調査であるため、本剤の1日投与
量、投与期間、併用薬剤についての制限を設けなかった。
観察期間は 本剤の投与開始日より最大52週までとし、本剤投与開始後に出現した
副作用について、事象名、発現日、重篤性、本剤の処置、転帰および転帰日、本剤との
因果関係等を調査した。 また、臨床検査値に関しては、検査項目ごとに異常変動の
有無を評価し、異常変動が有と評価された場合は有害事象として取り扱い、事象名、
発現日、重篤性、転帰および転帰日、 本剤との因果関係等を調査した。
なお、効能又は効果以外に使用された場合にも安全性に関する情報を収集するため
集計対象とした。※

調査の方法

解析対象症例の内訳

※ ツムラ補中益気湯エキス顆粒（医療用）の注意事項等情報は、DIをご参照ください。

調査票未回収症例 13例

安全性解析除外症例　　292例

①実施計画逸脱
②調査薬未服用
③初回以降来院せず

13例
1例

278例



※効能又は効果、用法及び用量、注意事項等情報は、DIをご参照ください。
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項目 例数 ％

1,968
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合併症

肝機能障害

腎機能障害

平均一日投与量（g）年齢（歳）＊性別

女性
2,125例
（65.4%）

男性
1,122例
（34.6%） 平均

60.4±20.0歳
 （0-99歳）

65歳未満
1,724例
（53.1%）

65歳以上
1,523例
（46.9%）

平均投与量
 6.7±1.4g
（1.0-15.0g）

1.0g以下
1例（0.0%）

7.5g超
1例（0.0%）

2.5g超～5.0g
712例
（21.9%）

1.0g超～2.5g
125例（3.8%）

5.0g超～7.5g
2,392例（73.7%）

不明 
16例（0.5%）

用発現頻度調査 概要

その他の患者背景

患者背景 （安全性解析対象集団 3,247例）

（安全性解析対象集団 3,247例）

（平均1日投与量は、投与期間が確定でき
総投与量の算出が可能であった3,231例にて集計）

社内資料：ツムラ補中益気湯エキス顆粒（医療用）副作用発現頻度調査結果報告書

＊「高齢者に使用される医薬品の臨床評価法に関するガイドラインについて」（平成5年12月2日薬新薬第104号 厚生省薬務局新医薬品課長通知）より分類

合併症の総疾患数：2,649件

主な合併症
高血圧　　　　　458件（17.3％）
（本態性高血圧症 17件を含む）

脂質異常症　　　153件（5.8％）
糖尿病　　　　　122件（4.6％）
（1型糖尿病 1件、2型糖尿病 32件を含む）



副作用の
発現状況
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＊MedDRA/J（Ver.27.1)

合計

心臓障害

耳および迷路障害

胃腸障害

一般・全身障害および投与部位の状態

肝胆道系障害

感染症および寄生虫症

臨床検査

代謝および栄養障害

筋骨格系および結合組織障害

神経系障害

精神障害

腎および尿路障害

皮膚および皮下組織障害

血管障害
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9

発現件数 割合(%)

0

0

3

0

1

0

1

2

0

0

1

0

1

0

9.0%

8.8%

11.1%

9.1%

16.7%
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～8週 ～12週 ～26週 ～39週 ～52週 52週超

発現時期について区分集計した結果、「代謝および栄養障害」に含まれる低カリウム血症11件の副作用は、52週を超
える全期間の区分で発現が確認された。
一方、低カリウム血症以外の89件の副作用は、半数以上が4週までに発現し、すべてが39週までに発現していた。

安全性解析対象集団3,247例において、本剤投与開始後に発現した副作用は83例
100件に認められ、副作用発現頻度は2.6％であった。
主な副作用は低カリウム血症11例（0.3%）、下痢9例（0.3%）、肝機能異常8例
（0.2%）、上腹部痛5例（0.2%）、悪心5例（0.2%）およびそう痒症5例（0.2％）であった。
重篤な副作用は5例8件で、慢性心不全2件、虚血性大腸炎、肺炎、肝障害、腎機能障害、
アレルギー性皮膚炎および低カリウム血症がそれぞれ1件であり、その他78例92件は
非重篤であった。
100件の副作用発現後の転帰は、回復（消失）69件（69.0％）、軽快14件（14.0％）、
未回復（不変）5件（5.0%）、死亡4件（4.0％）、不明8件（8.0％）であった。

副作用の発現時期

使用実態下の調査のため承認された用法及び用量外の報告も含めて解析評価しています。

重篤症例5例の転帰は、以下のとおりであった。虚血性大腸炎、アレルギー性皮膚炎、低カリウム血症、慢性心不全の
4例は、回復（消失）した。一方、慢性心不全、肺炎、肝障害および腎機能障害の増悪を発現した1例は、これら事象を
補中益気湯投与8日後に発症し入院。抗生剤、昇圧剤、酸素吸入などの処置を行ったものの、2日後死亡に至った。
原疾患として肺炎と心不全、合併症として狭心症、急性循環不全、軽度肝機能障害および中等度腎機能障害を罹患
しており、これらの疾患が死亡の原因として疑われたものの補中益気湯との関連性も完全には否定されなかった。

重篤な症例について



心臓障害
　慢性心不全
　動悸
耳および迷路障害
　耳鳴
胃腸障害
腹部不快感
腹部膨満
腹痛
上腹部痛
虚血性大腸炎
便秘
下痢
おくび
鼓腸
胃腸障害
悪心
嘔吐
軟便

一般・全身障害および投与部位の状態
不快感
顔面浮腫
異常感
末梢性浮腫

肝胆道系障害
　肝機能異常
　肝障害
感染症および寄生虫症
　肺炎
臨床検査
アラニンアミノトランスフェラーゼ増加
アスパラギン酸アミノトランスフェラーゼ増加
血中カリウム減少
血圧低下
血圧上昇
血中尿素増加
γ－グルタミルトランスフェラーゼ増加
肝酵素上昇

代謝および栄養障害
　低カリウム血症
　食欲亢進
筋骨格系および結合組織障害
　筋力低下
神経系障害
浮動性めまい
頭痛
精神運動亢進
傾眠
味覚障害

精神障害
激越

　パニック障害
腎および尿路障害
　腎機能障害
皮膚および皮下組織障害
アレルギー性皮膚炎
湿疹
多汗症
そう痒症

血管障害
　高血圧
　ほてり

安全性解析対象集団
副作用発現症例数（例）
副作用発現件数（件）
副作用発現症例率（％）

副作用などの種類（器官別大分類：SOC、基本語：PT）※

3,247
83
100
2.6％

全体
発現例数

3
2
1
1
1
29
4
1
1
5
1
2
9
1
1
1
5
1
1
6
1
1
1
4
9
8
1
1
1
8
1
1
1
1
3
1
1
1
12
11
1
1
1
6
1
1
1
2
1
2
1
1
1
1
10
1
3
1
5
2
1
1

割合（％）

0.1％
0.1％
0.0％
0.0％
0.0％
0.9％
0.1％
0.0％
0.0％
0.2％
0.0％
0.1％
0.3％
0.0％
0.0％
0.0％
0.2％
0.0％
0.0％
0.2％
0.0％
0.0％
0.0％
0.1％
0.3％
0.2％
0.0％
0.0％
0.0％
0.2％
0.0％
0.0％
0.0％
0.0％
0.1％
0.0％
0.0％
0.0％
0.4％
0.3％
0.0％
0.0％
0.0％
0.2％
0.0％
0.0％
0.0％
0.1％
0.0％
0.1％
0.0％
0.0％
0.0％
0.0％
0.3％
0.0％
0.1％
0.0％
0.2％
0.1％
0.0％
0.0％

2,109
64
79
3.0％

投与期間 26週未満
発現例数

3
2
1
1
1
27
4
1
1
3
1
2
9
1
1
1
5
1
1
3
0
0
1
2
9
8
1
1
1
6
1
1
1
1
2
0
1
1
5
5
0
0
0
5
1
1
1
2
0
2
1
1
1
1
7
1
2
1
3
1
0
1

割合（％）

0.1％
0.1％
0.0％
0.0％
0.0％
1.3％
0.2％
0.0％
0.0％
0.1％
0.0％
0.1％
0.4％
0.0％
0.0％
0.0％
0.2％
0.0％
0.0％
0.1％

0.0％
0.1％
0.4％
0.4％
0.0％
0.0％
0.0％
0.3％
0.0％
0.0％
0.0％
0.0％
0.1％

0.0％
0.0％
0.2％
0.2％

0.2％
0.0％
0.0％
0.0％
0.1％

0.1％
0.0％
0.0％
0.0％
0.0％
0.3％
0.0％
0.1％
0.0％
0.1％
0.0％

0.0％

962
10
12
1.0％

投与期間 26週以上
発現例数

0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
2
0
1
0
2
0
0
0
0
0
1
0
0
0
0
0
1
0
0
6
6
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
1
0
1
0
0
1
1
0

割合（％）

0.2％

0.1％

0.2％

0.1％

0.1％

0.6％
0.6％

0.1％

0.1％

0.1％
0.1％

176
9
9

5.1％

投与期間不明
発現例数

0
0
0
0
0
2
0
0
0
2
0
0
0
0
0
0
0
0
0
1
1
0
0
0
0
0
0
0
0
1
0
0
0
0
1
0
0
0
1
0
1
1
1
1
0
0
0
0
1
0
0
0
0
0
2
0
0
0
2
0
0
0

割合（％）

1.1％

1.1％

0.6％
0.6％

0.6％

0.6％

0.6％

0.6％
0.6％
0.6％
0.6％

0.6％

1.1％

1.1％

副作用の種類別発現症例数（症例数（率％））

※MedDRA/J(Ver.27.1)　　同一症例においてSOC内に複数のPTがある場合でもSOCは1件としてカウントした。

副作用の発現状況（SOC/PT別）

使用実態下の調査のため承認された用法及び用量外の報告も含めて解析評価しています。



患者背景別の
副作用
発現頻度

2

患者背景別の副作用発現頻度における解析では、年齢、入院外来別、アレルギー歴、
肝機能障害および合併症の各項目で有意な関連性が認められた。

男

女

65歳未満

65歳以上

入院

外来

入院↔外来

25.0未満

25.0以上

不明

なし

あり

不明

なし

軽度

中等度

重度

不明

なし

軽度

中等度

重度

不明

なし

あり

≦1.0

1.0<～≦2.5

2.5<～≦5.0

5.0<～≦7.5

7.5<

不明

背景項目 例数 発現例数

3,247

1,122

2,125

1,724

1,523

65

3,129

53

1,502

387

1,358

2,773

242

232

2,478

200

17

4

548

2,433

196

49

21

548

1,968

1,279

1

125

712

2,392

1

16

83

25

58

31

52

5

76

2

45

12

26

64

11

8

55

13

0

0

15

60

6

2

0

15

14

69

0

6

18

59

0

0

割合（%）

2.6

2.2

2.7

1.8

3.4

7.7

2.4

3.8

3.0

3.1

1.9

2.3

4.5

3.4

2.2

6.5

2.7

2.5

3.1

4.1

2.7

0.7

5.4

4.8

2.5

2.5

χ2/Cochran-Armitage P値

－

－

－

－

－

－

0.389

0.004

0.025

0.914※

0.032※

0.010※

0.781※

0.000

0.279※

性別

安全性解析対象集団

年齢（歳）

入院外来別

BMI

アレルギー歴

肝機能障害

腎機能障害

合併症

平均1日投与量（g）

※BMI、アレルギー歴、肝機能障害、腎機能障害、平均1日投与量は不明を除いた症例で検定

使用実態下の調査のため承認された用法及び用量外の報告も含めて解析評価しています。



ツムラ補中益気湯エキス顆粒（医療用）の
使用実態下における副作用発現頻度は
2.6％（3,247例中83例）であった。 

主な副作用は、
「低カリウム血症」0.3%(11例）、「下痢」0.3%（9例）、「肝機能異常」 0.2%（8例）、
「上腹部痛」0.2%（5例）、「悪心」0.2%（5例）、「そう痒症」0.2%（5例）であった。 
重篤な副作用は5例8件で、
「慢性心不全」2件、「虚血性大腸炎」、「肺炎」、「肝障害」、「腎機能障害」、
「アレルギー性皮膚炎」、「低カリウム血症」がそれぞれ1件であり、
その他78例92件は非重篤であった。 

器官別大分類SOC別では、
「胃腸障害」が 0.9%（29例）と最も多く、
次に「代謝および栄養障害」 0.4%（12例）、
「皮膚および皮下組織障害」0.3%（10例）、「肝胆道系障害」0.3%（9例）、
 「臨床検査」0.2％（8例）であった。

副作用の発現時期では、
低カリウム血症は52週を超える全期間の区分集計で
発現が確認されたのに対し、
それ以外の副作用は半数以上が4週までに発現し、
すべてが39週までに発現した。

副作用発現率と有意な関連性を認めた患者背景は、
年齢、入院外来別、アレルギー歴、肝機能障害および合併症であった。

まとめ
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