
１シリンジ（１０mL）中の分量

有効成分 硝酸イソソルビド ５�
濃度：０.０５％

添 加 物

クエン酸水和物 適量

水酸化ナトリウム 適量

D‐ソルビトール ０.５g

性 状 本剤は、無色澄明の液である。

pH ４.０～６.０

浸透圧比 約１（生理食塩液に対する比）

【禁 忌】（次の患者には投与しないこと）
１．重篤な低血圧又は心原性ショックのある患者
〔血管拡張作用によりさらに血圧を低下させ、症状
を悪化させるおそれがある。〕

２．Eisenmenger 症候群又は原発性肺高血圧症の患者
〔血圧低下によりショックを起こすことがある。〕

３．右室梗塞の患者
〔血圧低下によりショックを起こすことがある。〕

４．脱水症状のある患者
〔血圧低下によりショックを起こすことがある。〕

５．神経循環無力症の患者
〔本剤の効果がなく、本剤投与により血圧低下等が
あらわれることがある。〕

６．閉塞隅角緑内障の患者
〔眼圧を上昇させるおそれがある。〕

７．硝酸・亜硝酸エステル系薬剤に対し過敏症の既往歴
のある患者

８．頭部外傷又は脳出血のある患者
〔頭蓋内圧を上昇させるおそれがある。〕

９．ホスホジエステラーゼ５阻害作用を有する薬剤（シ
ルデナフィルクエン酸塩、バルデナフィル塩酸塩水
和物、タダラフィル）を投与中の患者
〔併用により降圧作用が増強され、過度に血圧を低
下させることがある。「相互作用」の項参照〕

【組成・性状】
本剤は、下記の成分を含有する無色澄明な注射剤で、シリ
ンジに充�されている。

【効能・効果】
１．急性心不全（慢性心不全の急性増悪期を含む）
２．不安定狭心症
３．冠動脈造影時の冠攣縮寛解

【用法・用量】
１．急性心不全
通常、成人には、本剤を注射液そのまま、又は生理
食塩液、５％ブドウ糖注射液等で希釈して０.０５～
０.００１％溶液とし、硝酸イソソルビドとして１時間あ
たり１.５～８�を点滴静注する。投与量は患者の病態
に応じて適宜増減するが、増量は１時間あたり１０�
までとする。

２．不安定狭心症
通常、成人には、本剤を注射液そのまま、又は生理食
塩液、５％ブドウ糖注射液等で希釈して０.０５～０.００１％
溶液とし、硝酸イソソルビドとして１時間あたり２
～５�を点滴静注する。投与量は患者の病態に応じ
て適宜増減する。

３．冠動脈造影時の冠攣縮寛解
通常、成人には、冠動脈造影時に本剤を注射液その
まま、硝酸イソソルビドとして５�をカテーテルを
通し、バルサルバ洞内に１分以内に注入する。なお、
投与量は、患者の症状に応じて適宜増減するが、投
与量の上限は１０�までとする。

〈用法・用量に関連する使用上の注意〉

冠動脈造影時に冠攣縮を誘発した場合は、迅速に攣縮
寛解のための処置を行うこと。また、まれに完全閉塞
寛解時に reperfusion injury によると考えられる心室細
動などの危険な不整脈や血圧低下を起こすことがある
ので電気的除細動などの適切な処置を行うこと。

【使用上の注意】
１．慎重投与（次の患者には慎重に投与すること）
�低血圧の患者
〔さらに血圧を低下させるおそれがある。〕

�左室充満圧の低い患者
〔血圧低下及び心拍出量低下のおそれがある。〕

２．重要な基本的注意
�本剤投与中は、頻回の血圧測定と血行動態のモニ
ターを行うこと。また、投与量の調節は患者の血
行動態、症状をみて徐々に行うこと。

�投与中に血圧低下などの異常が観察された場合に
は、減量又は投与を中止すること。また、必要に
応じて昇圧剤投与等の適切な処置を行うこと。

�血圧低下の可能性のある患者や心拍出量が低下し
ている患者に投与する場合には、カテコールアミ
ン系薬剤などと併用することが望ましい。

�投与中に左心不全状態が改善した場合は、患者の
様子をみて投与を中止すること。

�本剤とホスホジエステラーゼ５阻害作用を有する
薬剤（シルデナフィルクエン酸塩、バルデナフィ
ル塩酸塩水和物、タダラフィル）との併用により
降圧作用が増強し、過度に血圧を低下させること
があるので、本剤投与前にこれらの薬剤を服用し
ていないことを十分確認すること。また、本剤投
与中及び投与後においてこれらの薬剤を服用しな
いよう十分注意すること。

＊＊２００９年１１月改訂（第５版）
＊２００９年６月改訂

〔貯 法〕 室温保存
外箱開封後は光を遮り保存すること。

〔使用期限〕 外箱又はラベルに表示の使用期限内に使用すること。
〔注 意〕「取扱い上の注意」の項参照

注）注意－医師等の処方せんにより使用すること

処方せん医薬品注）

承認番号 ２１９００AMX００５１２０００

薬価収載 ２００７年６月
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０.０５％硝酸イソソルビドシリンジ製剤

（裏面につづく）
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薬剤名等 臨床症状・措置方法 機序・危険因子

ホスホジエステ
ラーゼ５阻害作
用を有する薬剤
シルデナフィ
ルクエン酸塩
（バイアグラ）
バルデナフィル
塩酸塩水和物
（レビトラ）
タダラフィル
（シアリス）

併用により、降圧作
用を増強することが
ある。

本 剤 は cGMPの 産
生を促進し、一方、
ホスホジエステラー
ゼ５阻害作用を有す
る 薬 剤 は cGMPの
分解を抑制すること
から、両剤の併用に
よ り cGMPの 増 大
を介する本剤の降圧
作用が増強する。

薬剤名等 臨床症状・措置方法 機序・危険因子

利尿剤 血圧低下等が増強さ
れるおそれがある。
過度の血圧低下が起
こった場合には、減
量又は投与を中止し、
必要に応じて昇圧剤
投与等の適切な処置
を行うこと。

血圧低下作用を増強
させる。

血管拡張剤

硝酸・亜硝酸エ
ステル系薬剤

血圧低下等が増強さ
れるおそれがある。
過度の血圧低下が起
こった場合には、減
量又は投与を中止し、
必要に応じて昇圧剤
投与等の適切な処置
を行うこと。

血管拡張作用が増強
される。

０.１～５％未満 ０.１％未満 頻度不明

循環器 血圧低下、めま
い、動悸、四肢
浮腫、心拍出量
低下

徐脈、期外収縮、
心房細動

精神
神経系

頭痛 全身�怠感、
興奮、陽気

消化器 嘔気、嘔吐 食欲低下

血液 動脈血酸素分圧
の低下

メトヘモグロ
ビン血症

肝臓 AST（GOT）、
ALT（GPT）等の
上昇

過敏症 発疹
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硝酸イソソルビド注（静脈内持続注入）による薬物動態パラメータ

t�α（min） t�β（min） AUC（ng・min／mL） CL（L／hr）

６.３±１.０ １０９.１±３５.７ ２,６９４±５４.０ １４４±２８.２

（Mean±S. E., n＝２、健康成人男子）

硝酸イソソルビド注（静脈内単回投与）による薬物動態パラメータ

t�α（min） t�β（min） Vss（L） AUC（ng・min／mL） CL（L／hr）

３.９±１.２ ７８.０±２４.０ １２４.０±５１.２ ２,３２８±４７８ １３４.０±２２.２

（Mean±S. E., n＝４、心不全患者）

３．相互作用
�併用禁忌（併用しないこと）

�併用注意（併用に注意すること）

４．副 作 用
ニトロール注５�では、総症例１,８０６例中、７１例
（３.９３％）の副作用が報告されている。（再審査終了時）
ニトロール注５�をバルサルバ洞内に投与した場合、
総症例２,９８３例中、２５例（０.８４％）の副作用が報告され
ている。（再審査終了時）
�重大な副作用
１）ショック ショック（０.１～５％未満）があらわ

れることがあるので、このような場合には投
与を中止し、昇圧剤投与等の適切な処置を行
うこと。

２）心室細動、心室頻拍 冠動脈造影時の冠攣縮寛
解に際し、reperfusion injury によると考えられ
る心室細動などの危険な不整脈（０.１％未満）
があらわれることがある。このような場合に
は、電気的除細動などの適切な処置を行うこと。

�その他の副作用

５．高齢者への投与
本剤は、主として肝臓で代謝されるが、高齢者では
一般に肝機能が低下していることが多いため、高い
血中濃度が持続するおそれがあるので、注意すること。

６．妊婦、産婦、授乳婦等への投与
�妊婦又は妊娠している可能性のある婦人には、治
療上の有益性が危険性を上回ると判断される場合
にのみ投与すること。
〔妊娠中の投与に関する安全性は確立していない。〕
�授乳中の婦人への投与は避けることが望ましいが、
やむを得ず投与する場合は授乳を避けさせること。
〔動物実験（ラット）で乳汁中へ移行することが
報告されている。〕

７．小児等への投与
小児に対する安全性は確立していない（使用経験が
ない）。

８．適用上の注意
�輸液セットへの吸着
硝酸イソソルビドは、一般に使用されているポリ
塩化ビニル製の輸液容器及び輸液セットに吸着す
るが、ガラス製、ポリエチレン製の容器、器具に
は吸着しない。硝酸イソソルビドのポリ塩化ビニ
ル製輸液セットに対する吸着率は、図に示す通り
で点滴速度に影響され、ポリ塩化ビニル管１００�で
は点滴速度６０mL／時間（１mL／分）以上であれ
ば、投与量の８０％以上が静脈内に注入される。ま
た、硝酸イソソルビドの吸着率は配合濃度に影響
されないが、輸液セットが長い程高くなるので注
意すること。

�投与方法
本剤を急速静注した場合、急速に血中濃度が上昇
し、血圧低下があらわれるおそれがあるため、点
滴静注又はバルサルバ洞内注入にのみ使用するこ
と。

【薬物動態】
１．健康成人男子に硝酸イソソルビドを５�／時で静脈内持
続注入した際、硝酸イソソルビドの血漿中濃度は緩やか
に上昇し、注入開始後１.５時間でほぼ定常濃度に達した。
その後、注入停止とともに半減期６.３±１.０分（分布相）及
び１０９.１±３５.７分（排泄相）の２相性を示し、速やかに低
下した。

２．心不全患者に硝酸イソソルビド５�を静脈内単回投与注）

したとき、血漿中硝酸イソソルビド濃度は２相性を示し、
半減期３.９±１.２分（分布相）及び７８.０±２４.０分（排泄相）
であった。また、AUC及びクリアランスはそれぞれ２,３２８
±４７８ng・min／mL及び１３４.０±２２.２L／hr であった。（�）
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３．狭心症患者に硝酸イソソルビド５�をバルサルバ洞内に投
与したとき、５分後の血漿中濃度は２４６±１２２ng／mLを示
した。血漿中硝酸イソソルビド濃度は２相性を示し、半
減期１.５分（分布相）及び２７分（排泄相）であった。また、
AUCは５,３０５±２,３５２ng・min／mLであった。 （�）

【臨床成績】
臨床効果
ニトロール注５�では、急性心不全に対し二重盲検試験を
含む臨床試験での有効率は、５７.５％（１５７／２７３）であり、
不安定狭心症の臨床試験の有効率は、８３.０％（３９／４７）
であった。また、冠動脈造影時の冠攣縮寛解に対する臨
床試験での有効率は、エルゴノビン負荷では６２.８％（２９６
／４７１）であった。 （�～�）

【薬効薬理】
１．病態モデル動物における作用
�心臓の前負荷、後負荷を軽減
急性うっ血性心不全イヌによる実験で、本薬は静脈系
容量血管を拡張することにより、静脈還流を減少させ、
左室拡張終期圧の低下（前負荷の軽減）をもたらし、
同時に末�動脈を拡張して、総末�血管抵抗を減少（後
負荷の軽減）させる。これらの作用により、うっ血性
心不全の血行動態を改善する。 （�）

�心筋の局所血流量を増加
デキストラン容量負荷イヌによる実験で本薬は、虚血
域の心内膜側の心筋局所血流量を増加させる。また、
臨床的にも運動負荷２０１Tl 心筋シンチグラフィーにより
虚血心の心筋灌流を増大、改善させることが認められ
ている。 （��）

�虚血部心筋組織内ノルアドレナリンの増加
梗塞イヌによる実験で虚血部心筋からのノルアドレナ
リンの放出が抑制され、虚血部心筋組織内ノルアドレ
ナリンを増加させ、血行動態的には心係数、左室収縮
力の改善を認める。 （�）

２．血管拡張作用
�静脈系容量血管の拡張
摘出したウサギ腸間膜動脈と静脈の１０－５mol／L ノルア
ドレナリン収縮に対し、硝酸イソソルビド１０－７mol／L
以上の濃度で静脈は弛緩し、動脈は１０－５mol／L 以上の
濃度で弛緩することが認められている。 （	）

�cGMP産生作用
KCl であらかじめ収縮させた子ウシの摘出冠動脈に本
薬を添加すると、冠動脈の弛緩作用に比例して cGMP
の産生が増加する。 （
）

【有効成分に関する理化学的知見】
一 般 名：硝酸イソソルビド（Isosorbide Dinitrate）
化 学 名：１,４：３,６‐Dianhydro-D-glucitol dinitrate
分 子 式：C６H８N２O８
分 子 量：２３６.１４
構 造 式：

物理化学的性状：
硝酸イソソルビドは白色の結晶又は結晶性の粉
末で、においはないか、又はわずかに硝酸よう
のにおいがある。
本品は N，N‐ジメチルホルムアミド又はアセト
ンに極めて溶けやすく、クロロホルム又はトル
エンに溶けやすく、メタノール、エタノール（９５）
又はジエチルエーテルにやや溶けやすく、水に
ほとんど溶けない。
本品は急速に熱するか又は衝撃を与えると爆発
する。

＊＊【取扱い上の注意】
＊＊１．ブリスター包装内は高圧蒸気滅菌済みであるため、使用

直前まで開封しないこと。包装に破れ、はがれが認めら
れた場合には、使用しないこと。

＊＊２．使用に際しては、開封口からゆっくり開けること。
３．バレル内壁に気泡が付着するおそれがあるため、また、
シリンジが破損するおそれがあるため、強い衝撃を避け
ること。

４．ブリスター包装から取り出す際、プランジャーを持って
引き出さないこと。［ガスケットが変形し、薬液が漏出す
るおそれがある。］

５．薬液が漏れている場合や、薬液に着色や混濁等の異常が
認められた場合には使用しないこと。

６．シリンジに破損等の異常が認められるときは使用しない
こと。

７．シリンジ先端のトップキャップを外した後、シリンジ先
端部に触れないこと。

８．開封後の使用は一回限りとし、使用後の残液は容器とと
もに速やかに廃棄すること。

９．シリンジの再滅菌・再使用はしないこと。
１０．注射針等を接続する場合は誤刺に注意し、しっかりと固
定すること。

＊＊１１．本剤はシリンジポンプでは使用しないこと。
（裏面につづく）
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【包 装】
ニトロール注５�シリンジ（１０mL）………………………１０筒
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〈製品仕様（各部の名称）〉

〈操作方法〉

１．ブリスター包装を開封する。
２つの“開封口”（下図①、②）から側面全体（下図③）
を開封し、シールをゆっくり剥がしながら開封する。
注意
・ブリスター包装は使用直前まで開封しないこと。

２．シリンジを取り出す。
注意
・プランジャーを持って引き出さないこと。［ガスケットが
変形し、薬液が漏出するおそれがある。］

３．シリンジ先端のトップキャップを外す。
注意
・薬液が飛び散る可能性があるので、注意する。
・トップキャップを外した後、シリンジ先端部に触れない
こと。

４．カテーテルや注射針等に接続し、シリンジ及び輸液ルー
ト内のエアーを抜き取った後、薬液を注入する。
注意
・プランジャーは回さないこと。［外れるおそれがある。］
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