
- 1 - 好中球減少症／無顆粒球症対処マニュアル改訂一覧 v1.1(第 7 版⇒第 8 版) 

「クロザピン（クロザリル®）による好中球減少症／無顆粒球症対処マニュアル」一部改訂について 

（第 7 版⇒第 8 版） 

平素よりクロザリルの適正使用推進にご理解ご協力賜り、誠にありがとうございます。 

この度、2021 年 6 月 3 日に発出された厚生労働省医薬・生活衛生局医薬安全対策課長通知に基づき、クロザピン適正使用ガイダンスを改訂いたしました。 

本冊子をご使用される際は、下記の新旧対照表（第 7 版 → 第 8 版）も併せてご参照いただきますようお願い申し上げます。なお、改訂版 PDF は下記ページより

ダウンロードいた 

だけます。クロザリル適正使用委員会 Web サイト「クロザリル Web 講習資材」ページ URL：https://www.clozaril-tekisei.jp/materials

＊改訂理由： 

１）添付文書との整合

２）CPMS 運用手順との整合

３）記載整備

https://www.clozaril-tekisei.jp/materials


- 2 - 好中球減少症／無顆粒球症対処マニュアル改訂一覧 v1.1(第 7 版⇒第 8 版) 

該当箇所 改訂前 改訂後 理由* 

1. Page4 ３） 

2. Page5 ■診断と対処の概要

白血球数 3,000/mm3未満または好中球数 1,500/mm3未満 

→投与中止し、血液内科医に連絡

好中球数 500/mm3以上 1,000/mm3未満で、かつ 38℃以上の発熱

あり 

■診断と対処の概要

白血球数 3,000/mm3未満または好中球数 1,500/mm3未満 

→投与中止し、血液内科医等に連絡

好中球数 500/mm3以上 1,000/mm3未満で、かつ 38℃以上の発熱

あり 

３）
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該当箇所 改訂前 改訂後 理由* 

→速やかに血液内科医に連絡し、相談（原則として抗菌剤の

投与が必要） 

好中球数 500/mm3未満 

→速やかに血液内科医に相談し、個室管理を検討

好中球数 500/mm3未満および 38℃以上の発熱あり 

→原則として血液内科医が治療、病病連携の場合は連携先の

病院へ搬送し、血液内科医が治療、または、連携元医療機関で血

液内科医の指示に従い治療（広域スペクトラムの抗菌剤の投与が

行われ、G-CSF 製剤※、抗真菌剤の投与が検討される） 

→速やかに血液内科医等に連絡し、相談（原則として抗菌剤

の投与が必要） 

好中球数 500/mm3未満 

→速やかに血液内科医等に相談し、個室管理を検討

好中球数 500/mm3未満および 38℃以上の発熱あり 

→原則として血液内科医等が治療、病病連携の場合は連携先

の病院へ搬送し、血液内科医等が治療、または、連携元医療機関

で血液内科医等の指示に従い治療（広域スペクトラムの抗菌剤の

投与が行われ、G-CSF 製剤※、抗真菌剤の投与が検討される） 

3. Page5 ３）



- 4 - 好中球減少症／無顆粒球症対処マニュアル改訂一覧 v1.1(第 7 版⇒第 8 版) 

該当箇所 改訂前 改訂後 理由* 

4. Page10 2.4 CPMS で定められた血液検査の中止基準により、本剤の投与

を中止したことのある患者［無顆粒球症が発現するおそれがあ

る。］ 

2.5 無顆粒球症又は重度の好中球減少症の既往歴のある患者［無

顆粒球症が発現するおそれがある 。］ 

2.4 CPMS で定められた血液検査の中止基準により本剤の投与を

中止し、CPMS で定められた再投与検討基準に該当しない患者

［無顆粒球症が発現するおそれがある。］ 

１） 

5. Page11 2.6～2.16（略） 2.5～2.15（略） 

（2.5 削除に伴う番号繰上げ） 

１） 

6. Page13 新設 9.1.3 CPMS で定められた血液検査の中止基準により、本剤の投

与を中止したことのある患者（CPMS で定められた再投与検討基

準に該当しない患者を除く） 

無顆粒球症が発現するおそれがあるため、CPMS で定められた血

液内科医等との連携のもとで投与を行うこと。CPMS で定められ

た血液検査の中止基準により中止した後に再投与した患者では、

無顆粒球症を含む血球減少関連の事象が初回投与時と比較し早期

に再発し、重症例が多かったとの報告がある。 

9.1.4 無顆粒球症又は重度の好中球減少症の既往歴のある患者

CPMS で定められた血液内科医等との連携のもとで投与を行うこ

と。無顆粒球症が発現するおそれがある。 

１） 

7. Page13 9.1.3~9.1.9（略） 9.1.5~9.1.11（略） 

（9.1.3 及び 9.1.4 新設に伴う番号繰り下げ） 

１）
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該当箇所 改訂前 改訂後 理由* 

8. Page14 ２） 

9. Page15 新設 （６）4 週に 1 回の検査を実施する基準（継続可）

2 週に 1 回の検査を 26 週間実施中に週 2 回以上の検査を実施す

る基準の①，③のいずれにも合致しない場合，52 週以降 4 週に 1

回の検査を行ってください。 

4 週に 1 回の基準の適応後に，週 2 回以上の検査を実施する基

準の②に合致した場合，週 2 回以上の血液検査を行い白血球数が

4,000/mm3 以上に復したら，4 週に 1 回の検査頻度に戻ることが

できます。しかし，以下のいずれかの場合には，初回投与開始時

２）
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該当箇所 改訂前 改訂後 理由* 

と同じ基準に戻り，それぞれ以下の時点から 26 週間，週 1 回の

血液検査を実施します。 

• 週 2 回以上の検査を実施する基準の①，③のいずれかに合致

した場合は，血液検査を行い白血球数が 4,000/mm3 以上，

かつ，好中球数が 2,000/mm3 に復した時点 

• 4 週間以上の投与中断があった場合は，再投与開始日時点

10. Page15 （６）投与を中止する基準（再投与不可）

本剤の投与開始後、白血球数が 3,000/mm3 未満または好中球数が

1,500/mm3 未満に減少した場合は、直ちに本剤の投与を中止しま

す。 

投与中止後に回復（白血球数が 4,000/mm3 以上、かつ、好中球数

が 2,000/mm3 以上）しても本剤を再度投与できません。 

（７）投与を中止する基準

本剤の投与開始後、白血球数が 3,000/mm3未満または好中球数が

1,500/mm3未満に減少した場合は、直ちに本剤の投与を中止しま

す。 

投与中止後に回復（白血球数が 4,000/mm3以上、かつ，好中球数

が 2,000/mm3以上）しても、クロザリル適正使用委員会において

再投与が承認されていない患者に本剤を再度投与することはでき

ません。 

１） 

２） 

11. Page15 （７）省略 （８）省略

（（６）新設に伴う番号繰り下げ） 

３） 

12. Page16 [本剤投与開始基準及び本剤投与中の検査頻度と中止基準] 

白血球数 

(/mm3) 

好中球数 

(/mm3) 

① 4,000 以上 かつ 2,000 以上 投与開始可能。 

投与継続可能。 

投与開始から最初の 26 週間は血液

検査を週 1 回行うこと。なお、26

週間以降は、条件を満たした場合に

2 週に 1 回の血液検査とすることが

できる。ただし、2 週に 1 回の血液

検査に移行した後、4 週間以上の投

与中断があった場合には、再投与開

始から 26 週間は週 1 回の血液検査

を行うこと。 

[本剤投与開始基準及び本剤投与中の検査頻度と中止基準] 

白血球数 

(/mm3) 

好中球数 

(/mm3) 

① 4,000 以上 かつ 2,000 以上 投与開始可能。 

投与継続可能。 

投与開始から最初の 26 週間は血液

検査を週 1 回行うこと。なお、条件

を満たした場合には、26 週以降は 2

週に 1 回、投与開始から 52 週以降

は 4 週に 1 回の血液検査とすること

ができる。ただし、2 週に 1 回又は

4 週に 1 回の血液検査に移行した

後、4 週間以上の投与中断があった

場合には、投与再開から 26 週間は

週 1 回の血液検査を行うこと。な

お、条件を満たした場合には、26

週以降は 2 週に 1 回、投与再開から

１）
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該当箇所 改訂前 改訂後 理由* 

② 3,000 以上    1,500 以上 

4,000 以上 又は 2,000 以上 

①の範囲に回復するまで血液検査を

週 2 回以上行い、注意しながら投与

継続可能。 

③ 3,000 未満 又は 1,500 未満 直ちに投与を中止し、①の範囲に回

復するまで血液検査を毎日行い、十

分な感染症対策を行う。回復後も再

投与は行わない。なお、少なくとも

回復後 4 週間までは血液検査を週 1

回以上行うこと。 

クロザリル錠添付文書 2020 年 4 月改訂（第 1 版）より引用

52 週以降は 4 週に 1 回の血液検査

とすることができる。 

② 3,000 以上    1,500 以上 

4,000 以上 又は 2,000 以上 

①の範囲に回復するまで血液検査を

週 2 回以上行い、注意しながら投与

継続可能。 

③ 3,000 未満 又は 1,500 未満 直ちに投与を中止し、①の範囲に回

復するまで血液検査を毎日行い、十

分な感染症対策を行う。回復後も再

投与は行わない。なお、少なくとも

回復後 4 週間までは血液検査を週 1

回以上行うこと。 

クロザリル錠添付文書 2021 年 6 月改訂（第 2 版）より引用

13. Page23 診断と対処の概要 

本剤の投与期間に白血球数 3,000/mm3未満または好中球数 

1,500/mm3未満となった場合、まず速やかに本剤の投与を中止

し、血液内科医に連絡をとってください。さらに無顆粒球症（好

中球数 500/ｍｍ3未満）が発現した場合は個室管理を検討し、血

液内科医に相談してください。 

診断と対処の概要 

本剤の投与期間に白血球数 3,000/mm3未満または好中球数 

1,500/mm3未満となった場合、まず速やかに本剤の投与を中止

し、血液内科医等に連絡をとってください。さらに無顆粒球症

（好中球数 500/ｍｍ3未満）が発現した場合は個室管理を検討

し、血液内科医等に相談してください。 

３） 

14. Page24 対 処 

 好中球の著しい減少が認められた場合は、薬剤性好中球減少

症・無顆粒球症を想定し、直ちに本剤の投与を中止してくださ

い。好中球の減少は進行が早い場合が多いため、血液内科医への

速やかな連絡と対処が必要です。特に好中球数 500/mm3未満の場

合は、個室管理を検討し、血液内科医への相談が必要となりま

す。 

1. クロザピンの投与中止

血液検査の結果、白血球数 3,000/mm3未満または好中球数

1,500/mm3未満となった場合には、薬剤性好中球減少症・無顆粒

球症が考えられます。直ちに本剤の投与を中止してください。ま

た、本剤のほかにも薬剤性好中球減少症・無顆粒球症の原因とな

る薬剤があるので（p.22 参照）、併用薬剤についても各薬剤の添

対 処 

 好中球の著しい減少が認められた場合は、薬剤性好中球減少

症・無顆粒球症を想定し、直ちに本剤の投与を中止してくださ

い。好中球の減少は進行が早い場合が多いため、血液内科医等へ

の速やかな連絡と対処が必要です。特に好中球数 500/mm3未満の

場合は、個室管理を検討し、血液内科医等への相談が必要となり

ます。 

1. クロザピンの投与中止

血液検査の結果、白血球数 3,000/mm3未満または好中球数

1,500/mm3未満となった場合には、薬剤性好中球減少症・無顆粒

球症が考えられます。直ちに本剤の投与を中止してください。ま

た、本剤のほかにも薬剤性好中球減少症・無顆粒球症の原因とな

る薬剤があるので（p.22 参照）、併用薬剤についても各薬剤の添

３）



- 8 - 好中球減少症／無顆粒球症対処マニュアル改訂一覧 v1.1(第 7 版⇒第 8 版) 

該当箇所 改訂前 改訂後 理由* 

付文書などをもとに投与中止または減量を検討してください。さ

らに、現時点では確定的見解には至っていませんが、オランザピ

ンの投与により、好中球減少症・無顆粒球症からの回復が遅れた

という報告が国内臨床試験においてありましたので、慎重を要し

ます。発現の際には、血液内科医と連携して対処してください。

2. 病状観察、感染予防

好中球数 500/mm3以上、1,000/mm3未満で、かつ 38℃以上の

発熱がみられる患者や、好中球数 500/mm3未満の患者では、細菌

感染の危険性が非常に高くなっています。好中球数が正常値に回

復するまで、厳重な感染予防と感染症の早期発見・治療を心がけ

た病状観察を行ってください。さらに血液内科医と相談してくだ

さい。 

なお、感染予防については、各医療機関の感染症対策マニュア

ルに準じてください。例えば、ウイルス性肝炎、あるいはインフ

ルエンザウイルスやノロウイルスなどの流行期の感染症につい

て、積極的に対策を講じてください。 

付文書などをもとに投与中止または減量を検討してください。さ

らに、現時点では確定的見解には至っていませんが、オランザピ

ンの投与により、好中球減少症・無顆粒球症からの回復が遅れた

という報告が国内臨床試験においてありましたので、慎重を要し

ます。発現の際には、血液内科医等と連携して対処してくださ

い。 

2. 病状観察、感染予防

好中球数 500/mm3以上、1,000/mm3未満で、かつ 38℃以上の

発熱がみられる患者や、好中球数 500/mm3未満の患者では、細菌

感染の危険性が非常に高くなっています。好中球数が正常値に回

復するまで、厳重な感染予防と感染症の早期発見・治療を心がけ

た病状観察を行ってください。さらに血液内科医等と相談してく

ださい。 

なお、感染予防については、各医療機関の感染症対策マニュア

ルに準じてください。例えば、ウイルス性肝炎、あるいはインフ

ルエンザウイルスやノロウイルスなどの流行期の感染症につい

て、積極的に対策を講じてください。 

15. Page29 6. 抗菌剤の変更

投与後 72 時間経過しても解熱しない場合は抗菌剤の変更を検

討します。ただし、72 時間の時点で解熱したとしても､細菌学的

にも臨床学的にも感染症の所見が認められなくなるまで、少なく

とも 7 日間は投与してください。抗菌剤の変更および投与終了

は、以下のフローチャートを参考に、血液内科医と相談のうえ行

ってください。 

6. 抗菌剤の変更

投与後 72 時間経過しても解熱しない場合は抗菌剤の変更を検

討します。ただし、72 時間の時点で解熱したとしても､細菌学的

にも臨床学的にも感染症の所見が認められなくなるまで、少なく

とも 7 日間は投与してください。抗菌剤の変更および投与終了

は、以下のフローチャートを参考に、血液内科医等と相談のうえ

行ってください。 

３） 

16. Page30 7. G-CSF 製剤の投与

無顆粒球症への対処に G-CSF 製剤を投与することは保険適用

外となりますが、好中球減少期間が短縮されるとの報告がありま

す。重度の好中球減少が続き、適切な抗菌剤の投与に反応しない

感染症が確認された症例では G-CSF 製剤の投与が考慮されます

7. G-CSF 製剤の投与

無顆粒球症への対処に G-CSF 製剤を投与することは保険適用

外となりますが、好中球減少期間が短縮されるとの報告がありま

す。重度の好中球減少が続き、適切な抗菌剤の投与に反応しない

感染症が確認された症例では G-CSF 製剤の投与が考慮されます

３）
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該当箇所 改訂前 改訂後 理由* 

32）。使用に際しては投与量、投与期間などを血液内科医とよく相

談してください。 

32）。使用に際しては投与量、投与期間などを血液内科医等とよく

相談してください。 

17. Page31 8. 抗菌剤予防投与

好中球数 500/ｍｍ3以下の場合､感染予防投与も考慮します。抗

菌剤などの予防投与は感染症の発症をある程度予防できるとの報

告がありますが､発熱やその後の抗菌剤および抗真菌剤の投与量、

生存率には影響せず、逆に真菌感染の増加や耐性菌の出現を誘導

している可能性も示唆されています 34,36-38）。また、抗真菌剤の効

果もいくつかの点で疑問が残っています。 

これらの理由から、抗菌剤および抗真菌剤の感染予防投与は、

なるべく血液内科医と相談のうえで行ってください。 

なお、薬剤性の無顆粒球症による感染症に対して、予防の目的

で抗菌剤を投与することは保険適用外となります。 

8. 抗菌剤予防投与

好中球数 500/ｍｍ3以下の場合､感染予防投与も考慮します。抗

菌剤などの予防投与は感染症の発症をある程度予防できるとの報

告がありますが､発熱やその後の抗菌剤および抗真菌剤の投与量、

生存率には影響せず、逆に真菌感染の増加や耐性菌の出現を誘導

している可能性も示唆されています 34,36-38）。また、抗真菌剤の効

果もいくつかの点で疑問が残っています。 

これらの理由から、抗菌剤および抗真菌剤の感染予防投与は、

なるべく血液内科医等と相談のうえで行ってください。 

なお、薬剤性の無顆粒球症による感染症に対して、予防の目的

で抗菌剤を投与することは保険適用外となります。 

３） 

18. 以下余白


