
液状製剤

グロウジェクトは
2020年に処方変更を行いました

日本標準商品分類番号 872412

2. 禁忌（次の患者には投与しないこと）
2.1 悪性腫瘍のある患者［成長ホルモンが細胞増殖作用を有するため。］［9.1.1、9.1.2参照］
2.2 妊婦又は妊娠している可能性のある女性［9.5参照］
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これまでのグロウジェクト®皮下注6mgおよび12mgは、同一製剤を繰り返し使用する観点から、製剤の安定性確保を目的に溶液
の緩衝能をやや高めに設定していました。一般的に、溶液の緩衝能が高いと体内で生理的pHに変化するまでに時間を要するた
め、投与時に違和感や痛みを感じやすくなる可能性があります1）。
そこで2020年に、さらなる患者さんの使用満足度向上を目指し、品質に影響を与えない範囲で緩衝能を低下させたグロウジェクト®皮
下注6mgおよび12mgの新処方製剤を開発しました。

組成・性状（添付文書の改訂箇所を抜粋）

グロウジェクト®皮下注　電子添文　2023年6月改訂（第2版）

グロウジェクト®処方変更製剤について

新処方製剤 開発の経緯

1. 組成
本剤は国内で製剤化した注射剤であり、1カートリッジ（1.5mL）中に下記成分を含有する。

旧処方製剤（変更前）

有効成分

含量

添加物

リン酸水素ナトリウム水和物

フェノール

ポリオキシエチレン（160）
ポリオキシプロピレン（30）
グリコール

D-マンニトール

塩酸

水酸化ナトリウム

リン酸二水素ナトリウム

3.65mg

5mg

40mg

3mg

適量

適量

10.11mg

ソマトロピン（遺伝子組換え） 6mg 12mg

グロウジェクト®
皮下注6mg

グロウジェクト®
皮下注12mg

pH調節剤

等張化剤

安定剤

ポリオキシエチレン（160）
ポリオキシプロピレン（30）
グリコール

安定剤

保存剤

新処方製剤（変更後）

成分

ソマトロピン（遺伝子組換え）

pH調節剤

緩衝剤

販売名

等張化剤

有効成分

保存剤 フェノール

水酸化ナトリウム

リン酸

D-マンニトール

2.34mg

適量

60mg

5mg

3mg

適量

添加剤

グロウジェクト®
皮下注6 mg

グロウジェクト®
皮下注12 mg

1カートリッジ
（1.5mL）中
6mg

1カートリッジ
（1.5mL）中
12mg

リン酸二水素ナトリウム水和物

本剤は大腸菌を用いて製造される。

3.1組成



「禁忌を含む使用上の注意」等はDIページをご参照ください。
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試験方法

グロウジェクト®皮下注6mgおよび12mgにおける
新処方製剤と旧処方製剤の生物学的同等性試験2,3）

［薬物動態］

［参考情報］
［ 安 全 性 ］

生物学的同等性評価項目（AUC0-24、Cmax）
参考評価項目（tmax、kel、t1/2、MRT0-24  など）
痛みの程度
有害事象および副作用、生理学的検査、臨床検査、心電図検査

【グロウジェクト®皮下注6mg】
新処方製剤および旧処方製剤をそれぞれ0.07mg/kg単回皮下投与

【グロウジェクト®皮下注12mg】
新処方製剤および旧処方製剤をそれぞれ0.07mg/kg単回皮下投与

健康成人男性を対象に、グロウジェクト®皮下注6mgおよび12mgの新処方製剤ならびに旧処方製
剤を単回皮下投与したときの血清中ヒト成長ホルモン（hGH）濃度を測定し、両製剤間の生物学的同
等性を検討する。また、新処方製剤と旧処方製剤の痛みの程度についても検討する。

日本人健康成人男性52例（薬物動態解析対象例：52例、安全性解析対象例：52例）

目 的

対 象

2群2期クロスオーバー法による無作為化非盲検試験デザイン

方 法

「後発医薬品の生物学的同等性試験ガイドライン」（平成24年2月29日 薬食審査発0229第10号）
に従い、AUC0-24およびCmaxの対数値について最小二乗平均値の比および90％信頼区間を推定した。
得られた90％信頼区間が0.80～1.25の範囲にあるとき、生物学的に同等であると判定した。
また、痛みの程度については、注射直後のアンケート調査により、注射時の痛みを5段階でスコア化し
て評価し、平均評価スコアを投与順別に検討した。

判定方法

評価項目

試験2

試験1

試験1

グロウジェクト®
皮下注6mg

新処方製剤先行群
（n=13）

旧処方製剤先行群
（n=13）

新処方製剤

旧処方製剤

旧処方製剤

新処方製剤休
薬
期
間
3
日
間
以
上試験2

グロウジェクト®
皮下注12mg

新処方製剤先行群
（n=13）

旧処方製剤先行群
（n=13）

新処方製剤

旧処方製剤

旧処方製剤

新処方製剤

第Ⅰ期 第Ⅱ期



新処方製剤において、旧処方製剤との生物 学的同等性が認められました。
グロウジェクト®皮下注6mgにおける新処方製剤と旧処方製剤の生物学的同等性試験

グロウジェクト®皮下注6mgの新処方製剤および旧処方製剤を単回投与したときの血清中hGH濃度は、それぞれ投与後3.9±1.3
時間および3.8±1.0時間でCmax（新処方製剤：56.60±16.24ng/mL、旧処方製剤：55.24±13.47ng/mL）に達しました。各製剤
投与時のAUC0-24はそれぞれ471.9±54.5ng・hr/mLおよび461.5±53.1ng・hr/mLでした。
グロウジェクト®皮下注6mgの新処方製剤と旧処方製剤の最小二乗平均値の比［90％信頼区間］は、AUC0-24が1.025［1.002～
1.049］、Cmaxが1.022［0.971～1.075］であり、いずれの90％信頼区間も生物学的同等性の判定基準の範囲内であったことか
ら、両製剤は生物学的に同等であると認められました。

なお、本試験では、第Ⅱ期の試験薬投与前に投与を中止した新処方製剤先行群の1例を除いた追加解析を実施しました。
その結果、グロウジェクト®皮下注6mgの新処方製剤と旧処方製剤の最小二乗平均値の比［90％信頼区間］は、AUC0-24
が1.026［1.002～1.050］、Cmaxが1.023［0.972～1.077］であり、投与中止1例を除いた場合でも、いずれの90％信頼
区間も生物学的同等性の判定基準の範囲内であったことから、両製剤は生物学的に同等であると認められました。

試験1

AUC0-24（ng・hr/mL） Cmax（ng/mL） MRT0-24（hr） tmax（hr） t1/2（hr）

471.9±54.5 56.60±16.24 6.4±1.0 3.9±1.3

461.5±53.1 55.24±13.47 6.4±0.9 3.8±1.0

2.6±0.4

2.5±0.3

AUC0-24（ng・hr/mL） Cmax（ng/mL）

製剤間の最小二乗平均値の比 1.025 1.022

90％信頼区間 1.002～1.049 0.971～1.075
製剤間の比較

Mean±SD

グロウジェクト®皮下注
6mg（旧処方製剤）

グロウジェクト®皮下注
6mg（新処方製剤）

血清中hGH濃度の推移
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グロウジェクト®皮下注6mg（新処方製剤）（n=26）

Mean+SD
グロウジェクト®皮下注6mg（旧処方製剤）（n=25）
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新処方製剤において、旧処方製剤との生物 学的同等性が認められました。
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グロウジェクト®皮下注12mgの新処方製剤および旧処方製剤を単回投与したときの血清中hGH濃度は、それぞれ投与後
3.2±0.8時間および3.3±0.8時間でCmax（新処方製剤：69.26±19.03ng/mL、旧処方製剤：68.17±19.51ng/mL）に達しまし
た。各製剤投与時のAUC0-24はそれぞれ480.8±57.1ng・hr/mLおよび474.1±61.1ng・hr/mLでした。
グロウジェクト®皮下注12mgの新処方製剤と旧処方製剤の最小二乗平均値の比［90％信頼区間］は、AUC0-24が1.015［0.992～
1.038］、Cmaxが1.014［0.973～1.058］であり、いずれの90％信頼区間も生物学的同等性の判定基準の範囲内であったことか
ら、両製剤は生物学的に同等であると認められました。

グロウジェクト®皮下注12mgにおける新処方製剤と旧処方製剤の生物学的同等性試験試験2

AUC0-24（ng・hr/mL） Cmax（ng/mL） MRT0-24（hr） tmax（hr） t1/2（hr）

480.8±57.1 69.26±19.03 5.7±1.0 3.2±0.8

474.1±61.1 68.17±19.51 5.7±1.0 3.3±0.8

2.5±0.4

2.5±0.4

AUC0-24（ng・hr/mL） Cmax（ng/mL）

製剤間の最小二乗平均値の比 1.015 1.014

90％信頼区間 0.992～1.038 0.973～1.058
製剤間の比較

Mean±SD

グロウジェクト®皮下注
12mg（旧処方製剤）

グロウジェクト®皮下注
12mg（新処方製剤）
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血清中hGH濃度の推移
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グロウジェクト®皮下注12mg（旧処方製剤）（n=26）
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17例
（65.4％）
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注射時の痛みに関する平均評価スコア

注射時の痛みに関するアンケート調査結果を投与順序別に示します。投与順序A、Bともに、「1.耐えられないほど痛い」との回答はあり
ませんでした。

投与順序別の注射時の痛みに関する平均評価スコアは、投与順序A、Bともに、新処方製剤投与下において、旧処方製剤投与下と比較
して有意に高いことが示されました［A：p＜0.0001、B：p=0.0032（paired-t検定）］。

旧処方製剤
（n=25）

新処方製剤
（n=26）

A 新処方製剤（第Ⅰ期） → 旧処方製剤（第Ⅱ期）の順に投与 B 旧処方製剤（第Ⅰ期） → 新処方製剤（第Ⅱ期）の順に投与

A 新処方製剤（第Ⅰ期）→旧処方製剤（第Ⅱ期）の順に投与 B 旧処方製剤（第Ⅰ期）→新処方製剤（第Ⅱ期）の順に投与

©JSPE 1. 耐えられないほど痛い　　2.とても痛い　　3.痛い　　4.やや痛い　　5.痛くない
平均値±標準偏差　＊：paired-t検定

痛みスコア※：　　　　2.とても痛い　　　　　3.痛い　　　　　4.やや痛い　　　　　5.痛くない
※両処方製剤ともに1の「耐えられないほど痛い」と答えた被験者はいなかった。

p<0.0001＊
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新処方製剤
（n=26）

旧処方製剤
（n=26）

p=0.0032＊

4.31
±0.62

3.52
±0.65

3.69
±0.62

4.27
±0.53

第Ⅰ期 第Ⅱ期

旧処方製剤
（n=25）

新処方製剤
（n=26）

痛くない

痛い
第Ⅰ期 第Ⅱ期

第Ⅰ期 第Ⅱ期

注射時の痛みに関する評価

10例
（38.5％）

14例
（53.8％）

2例（7.7％）

11例
（44.0％）

12例
（48.0％）

1例
（4.0％）

1例
（4.0％）

（％）

【参考情報】痛みの程度



試験1において、有害事象は、新処方製剤投与下で26例中1例（3.8％）に「上咽頭炎」が認められました。新処方製剤との因果関係
は否定されたものの、第Ⅱ期投与開始前に投与を中止しました。
試験2において、有害事象は、新処方製剤投与下で26例中1例（3.8％）に「発熱」および「単球百分率増加」が認められました。いず
れの事象も新処方製剤との因果関係は否定されませんでした。

製剤の特性上、注意が必要と考えられる甲状腺機能および耐糖能に関連する検査項目について、新処方製剤、旧処方製剤のいず
れにおいても、これらに関連する有害事象は認められませんでした。

死亡、重篤な有害事象は認められませんでした。
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安全性



試験 保存条件 保存期間 保存形態 結果

2～8℃、暗所 18ヵ月 ガラス製カートリッジ

ガラス製カートリッジ

ガラス製カートリッジ

ガラス製カートリッジ

ガラス製カートリッジ
+

カートン包装

ガラス製カートリッジ

3ヵ月

8週間

4週間

25℃、暗所

30℃、暗所

40℃、暗所

白色光2000 lx、
近紫外光5W/m2、
25℃

長期保存試験

加速試験

苛
酷
試
験

温度

光

両製剤とも18ヵ月まで安定であった。

両製剤とも保存期間中安定であった。

グロウジェクト®皮下注6mgは2ヵ月、グ
ロウジェクト®皮下注12mgは1ヵ月まで
安定であった。

両製剤とも4週間まで安定であった。

両製剤とも1週間まで安定であった。

両製剤とも単量体含量と定量値の減
少、脱アミド体含量の増加、不溶性異物
の生成が認められた。

白色光120万lx·h
および近紫外光
200W·h/m2の
照射が終了するまで

取扱い上の注意
規制区分
処方箋医薬品（注意－医師等の処方箋により使用すること）

使用開始後の使用期限
35日以内に使用すること。

貯法
2～8℃で保存

有効期間
18ヵ月

1）Fransson J, et al. J Pharm Pharmacol. 48(10): 1012-1015, 1996.(PMID: 8953501)
2）社内資料 ： JR-401Liq（新処方製剤）における生物学的同等性試験（承認時評価資料）
3）Owada Y, et al. Clin Pediatr Endocrinol. 30(1): 35-40, 2021.(PMID: 33446950)　本研究はJCRファーマ株式会社の支援により行われた

製剤学的事項
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新処方製剤（グロウジェクト®皮下注6mgおよび12mg）の安定性
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