
ルを開発し、最適な投与計画とCYP3Aモジュレーターとの薬物相互作用の脆弱性を成人と比較調査することであ
る。まず、薬物固有のパラメータやシステム関連のパラメータから成人におけるイマチニブのPBPKモデルを開
発した。2歳から18歳の小児集団に外挿するため、成人モデルに臓器サイズ、代謝酵素及びイマチニブの分布に
影響するα1-酸性糖タンパク質の年齢変化を組み込み、臨床薬物動態データを用いて検証した。このモデルを用
い、小児におけるイマチニブの投与量やCYP3Aモジュレーターとの薬物相互作用のシミュレーションを行った。
検証の結果、開発したモデルは、成人および小児集団の臨床薬物動態データを説明できた。また、同モデルを用
いたシミュレーションの結果、小児集団における最適な投与量は、小児CMLの初期治療の推奨用量と同様の230
～ 340 mg/m2であった。また、シミュレーションの結果は成人および小児集団がCYP3A4モジュレーターに対し
て同様の脆弱性を持つことを示した。今回開発したイマチニブのPBPKモデルは、小児集団における最適な投与
量の設定やCYPモジュレーターとの薬物相互作用を予測するのに有用であった。

題　　Benefits of risk-adapted and mould-specific antifungal prophylaxis in childhood leukaemia.【原著】
著者　Andreas M, Gabriele K, Julia H, Josef F, Christina S, Cornelia L, Roman C.
出典　Br J Haematol. 2020 Jul 4. （DOI:10.1111/bjh.16931.） Online ahead of print.
内容　　フルコナゾール（以下、FLCZ）は、小児白血病における抗真菌薬の予防投与として最も一般的に使用されてい

る薬の一つである。しかし、ビンクリスチンとの相互作用により神経障害を誘発する恐れがあり、また抗真菌薬
の耐性化は、侵襲性真菌症（以下、IFIs）による死亡の主な原因となり得る。 本研究は単一施設の後向き研究で、
急性白血病の小児患者198名を対象に、各種抗真菌薬予防投与の忍容性と有効性を比較した。2010年までは大多
数の患者にFLCZが予防投与されていたが、2011年以降はリポソーマルアムホテリシンB（以下、L-AMB）に置
き換えられ、IFIsの発症リスクが高い患者のみに使用が制限された。その結果、2011年以降のL-AMB投与群では、
FLCZ投与群と比較して、重度の便秘の割合が減少し（15.4% vs 3.7%、P = 0.01）、また排便回数が最大38%増加
した（P = 0.005）。このように、L-AMB投与下では、ビンクリスチン誘発性の神経毒性の大幅な減少が示された。
また、2011年以前は10人の患者がアスペルギルスによるIFIsを発症したが、2011年以降、発症例は見られなかっ
た。 このように、リスクに応じた治療法は、抗真菌薬予防投与の削減およびビンクリスチンによる神経障害の減
少に効果的であることが示された。L-AMB予防投与は、FLCZと比較して耐性化の抑制とともに、効果的な抗真菌
活性を示したため、小児白血病患者に有益である。

題　　Severe phototoxicity associated with concomitant use of methotrexate and voriconazole, an overlooked drug-
drug interaction.【レター】

著者　Delfien J B, Louisa V, Els V, Geneviève L, Evelien V, Tiene B.
出典　Pediatr Blood Cancer. 2020 Jun;67（6）:e28246. （DOI:10.1002/pbc.28246.） Epub 2020 Mar 24.
内容　　ボリコナゾール（以下、VRCZ）誘発性の光線過敏症は、小児で5～ 46％の報告がある。一方、メトトレキサー

ト（以下、MTX）と、直射日光の非曝露下で過去の日焼けの再発により生じる炎症性皮膚障害の関連性は非常に
低い。本症例では、真菌感染予防のVRCZを投与中に高用量のMTX（以下、HD-MTX）を投与し、光毒性による
重症な唇及び皮膚病変を発症した。患者は、T細胞リンパ芽球性リンパ腫の17歳の白人男性で、初期治療として
経口6-メルカプトプリンの連日投与、4サイクルの静脈内HD-MTXと髄腔内トリプル療法が実施され、また肺ア
スペルギルス症に対してVRCZが予防投与されていた。2サイクル実施後、患者は皮膚病変を発症し、臨床的に単
純ヘルペス感染症と診断され、化学療法は中断、アシクロビルが投与開始された。その後症状は改善したため、
化学療法は再開されたが、3サイクル後、日光にさらされた領域に重度の皮膚発疹を発症した。さらに、前2サイ
クルとは異なり、48時間後の血中MTX濃度は中毒域（4.067 μmol/L、予想値<0.5 μmol/L）であり、72時間後
の予想血中濃度である0.2 μmol/Lを下回るまでに8日を要した。また、血中VRCZ濃度も上昇した（6 mg/L、平均：
2.0-5.5 mg/L）。MTX排泄の遅延は、血清クレアチニン値の上昇からMTX誘発性の急性腎毒性であると考えられ
た。皮膚生検で光毒性を示し、過去の報告からMTXとVRCZの関与が疑われた。VRCZはカスポファンギンの連日
静脈内投与に切り替え、最後のHD-MTXサイクルは中止となり、光毒性病変が完全に解消するまで2か月を要した。
この薬物間相互作用は広く知られておらず、診断の遅れにより、より広範な皮膚障害が生じ、化学療法の中止を
余儀なくされた。筆者らは、MTXとVRCZの併用が光毒性の重大なリスクを伴うという事実への意識を高め、よ
り重症な皮膚障害や化学療法の遅延を回避するために、この薬物相互作用の早期発見の重要性を強調している。 

第１章　総則
（名称）

第１条　当法人は、一般社団法人医薬品相互作用研究会と称する。
（主たる事務所の所在地）

第２条　当法人は、主たる事務所を秋田市に置く。
（目的）

第３条　当法人は、臨床薬学、特に医薬品相互作用に関する調査、研究、情報の交換、教育、啓発を図ることを目的とする。
（事業）

第４条　当法人は、前条の目的を達成するため、次の事業を行う。
１．学術集会、セミナー、講演会および講習会の開催
２．機関誌の発行
３．学術賞、奨励賞、功労賞の授与
４．その他当法人の目的を達成するため必要な事業
（公告方法）

第５条　当法人の公告方法は、主たる事務所の公衆の見やすい場所に掲示する方法により行う。

第２章　会員
（会員）

第６条　当法人は、次の会員をもって構成する。
（1）正会員次の2種類とし、当法人の趣旨に賛同する個人とし、当法人の事業に参加できる者
ア　学生正会員大学、大学院又はこれらの機関に準ずる教育機関に在学中の者
イ　一般正会員上記ア以外の者

（2）賛助会員当法人の趣旨に賛同する法人または団体とし、当法人の事業に参加できる者
（3）名誉会員当法人に著しい功労のあった個人で、会長が、理事会及び社員総会の同意を得て委嘱した者
（4）有功会員当法人に功績のあった個人で、会長が、理事会及び社員総会の同意を得て委嘱した者。
２　前項の一般正会員の中から別に定める規程に従い選出された評議員をもって、一般社団法人及び一般財団法人
に関する法律（以下「法人法」という。）上の社員とする。

３　前項の規程は、社員総会の特別決議によって定める。
４　評議員の定数については、20名以内とする。
（入会）

第７条　当法人の会員となるには、当法人所定の入会申込書により入会の申込をし、理事会の承認を得なければなら
ない。

（会費）
第８条　会員は、別に定める規程に従い会費を納入しなければならない。

２　前項の規程は、社員総会の特別決議によって定める。
３　既納の会費は、返還しない。
（会員資格の喪失）

第９条　会員が次の各号のいずれかに該当するときは、その資格を失う。
（1）退会したとき
（2）死亡又は法人、団体が解散したとき
（3）継続して会費を２年以上納入しないとき
（4）除名されたとき

一般社団法人医薬品相互作用研究会　定款
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（退　会）
第10条　会員は、会長が別に定める退会届を会長に提出することにより、任意に退会することができる。ただし、前年

度分まで未納の会費がある場合は全額納入後でなければ退会することができない。
２　年度途中での退会の申し出があった場合、9月以降の退会は当該年度の年会費納入後でなければ退会すること
ができない。

３　前2項の規定に関わらず、やむを得ない事由がある場合は、会員はいつでも退会できる。
（除名）

第11条　当法人の会員が、当法人の名誉を毀損し、若しくは当法人の目的に反する行為をし、又は会員としての義務に
違反するなど正当な事由があるときは、社員総会の決議によりその会員を除名することができる。この場合は、
法人法第30条及び第49条第2項第1号の定めるところによるものとする。

（会員名簿）
第12条　当法人は、会員の氏名及び住所を記載した会員名簿を作成し、当法人の主たる事務所に備え置くものとする。

第３章　社員総会
（構成）

第13条　当法人の社員総会は、第6条第2項の評議員をもって構成する。
２　前項の社員総会をもって、法人法上の社員総会とする。
（招集）

第14条　当法人の定時社員総会は、毎事業年度末日の翌日から3か月以内に招集し、臨時社員総会は、必要に応じて招
集する。

２　社員総会は、法令に別段の定めがある場合を除くほか、理事会の決議に基づき会長がこれを招集する。会長に
事故若しくは支障があるときは、副会長がこれを招集する。

３　社員総会を招集するには、会日より1週間前までに、評議員に対して招集通知を発するものとする。
（招集手続の省略）

第15条　社員総会は、評議員全員の同意があるときは、招集手続を経ずに開催することができる。
（議長）

第16条　社員総会の議長は、会長がこれに当たる。ただし、会長に事故若しくは支障があるときは、副会長がこれに代
わるものとする。

（議決）
第17条　各評議員は、一人一議決権を有する。

２　社員総会の決議は、法令又は定款に別段の定めがある場合を除き、総評議員の議決権の過半数を有する評議員
が出席し、出席した当該評議員の議決権の過半数をもって行う。

（社員総会の決議の省略）
第18条　社員総会の決議の目的たる事項について、理事又は評議員から提案があった場合において、その提案に評議員

の全員が書面によって同意の意思表示をしたときは、その提案を可決する旨の社員総会の決議があったものとみ
なす。

（議決権の代理行使）
第19条　評議員は、当法人の他の評議員を代理人として、議決権を行使することができる。ただし、この場合には、社

員総会ごとに代理権を証する書面を提出しなければならない。
（社員総会議事録）

第20条　社員総会の議事については、法令に定める事項を記載した議事録を作成し、議長及び出席した評議員のうち署
名人に指名された者2名が署名又は記名押印して10年間当法人の主たる事務所に備え置くものとする。

第４章　役員
（役員の設置）

第21条　当法人に次の役員を置く。
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（退　会）
第10条　会員は、会長が別に定める退会届を会長に提出することにより、任意に退会することができる。ただし、前年

度分まで未納の会費がある場合は全額納入後でなければ退会することができない。
２　年度途中での退会の申し出があった場合、9月以降の退会は当該年度の年会費納入後でなければ退会すること
ができない。

３　前2項の規定に関わらず、やむを得ない事由がある場合は、会員はいつでも退会できる。
（除名）

第11条　当法人の会員が、当法人の名誉を毀損し、若しくは当法人の目的に反する行為をし、又は会員としての義務に
違反するなど正当な事由があるときは、社員総会の決議によりその会員を除名することができる。この場合は、
法人法第30条及び第49条第2項第1号の定めるところによるものとする。

（会員名簿）
第12条　当法人は、会員の氏名及び住所を記載した会員名簿を作成し、当法人の主たる事務所に備え置くものとする。

第３章　社員総会
（構成）

第13条　当法人の社員総会は、第6条第2項の評議員をもって構成する。
２　前項の社員総会をもって、法人法上の社員総会とする。
（招集）

第14条　当法人の定時社員総会は、毎事業年度末日の翌日から3か月以内に招集し、臨時社員総会は、必要に応じて招
集する。

２　社員総会は、法令に別段の定めがある場合を除くほか、理事会の決議に基づき会長がこれを招集する。会長に
事故若しくは支障があるときは、副会長がこれを招集する。

３　社員総会を招集するには、会日より1週間前までに、評議員に対して招集通知を発するものとする。
（招集手続の省略）

第15条　社員総会は、評議員全員の同意があるときは、招集手続を経ずに開催することができる。
（議長）

第16条　社員総会の議長は、会長がこれに当たる。ただし、会長に事故若しくは支障があるときは、副会長がこれに代
わるものとする。

（議決）
第17条　各評議員は、一人一議決権を有する。

２　社員総会の決議は、法令又は定款に別段の定めがある場合を除き、総評議員の議決権の過半数を有する評議員
が出席し、出席した当該評議員の議決権の過半数をもって行う。

（社員総会の決議の省略）
第18条　社員総会の決議の目的たる事項について、理事又は評議員から提案があった場合において、その提案に評議員

の全員が書面によって同意の意思表示をしたときは、その提案を可決する旨の社員総会の決議があったものとみ
なす。

（議決権の代理行使）
第19条　評議員は、当法人の他の評議員を代理人として、議決権を行使することができる。ただし、この場合には、社

員総会ごとに代理権を証する書面を提出しなければならない。
（社員総会議事録）

第20条　社員総会の議事については、法令に定める事項を記載した議事録を作成し、議長及び出席した評議員のうち署
名人に指名された者2名が署名又は記名押印して10年間当法人の主たる事務所に備え置くものとする。

第４章　役員
（役員の設置）

第21条　当法人に次の役員を置く。

会長1名
副会長2名
理事10名以内
監事3名以内
顧問2名以内

２　前項の会長を法人法上の代表理事とする。
（役員の選任等）

第22条　当法人の理事及び監事は、社員総会において当法人の評議員の中から選任する。ただし、必要があるときは、
評議員以外の者から選任することを妨げない。

２　当法人の理事及び監事の選任は、社員総会において総評議員の議決権の過半数を有する評議員が出席し、出席
した当該評議員の議決権の過半数をもって行う。

３　会長及び副会長は、理事会において理事の過半数をもって、理事の中から選定する。
４　各理事について、当該理事及びその配偶者または三親等以内の親族である理事の合計数が、理事の総数の3分
の1を超えてはならない。

５　顧問は、必要に応じ、社員総会及び理事会の同意を得て会長が委嘱する。
（任期）

第23条　理事の任期は、選任後2年以内に終了する事業年度のうち最終のものに関する定時社員総会の終結の時までと
する。

２　監事の任期は、選任後2年以内に終了する事業年度のうち最終のものに関する定時社員総会の終結の時までと
する。

３　任期満了前に退任した理事又は監事の補欠として選任された者の任期は、前任者の任期の残存期間と同一と
する。

４　増員により選任された理事の任期は、他の在任理事の任期の残存期間と同一とする。
５　顧問の任期は、会長の在任期間とする。
（職務）

第24条　役員の任務は次のとおりとする。
（1）会長は、当法人を代表し、その業務を統括する。
（2）副会長は、理事会において別に定めるところにより、当法人の業務を分担執行する。
（3）理事は、理事会を構成し理事会の決議に従って当法人の業務を執行する。
（4）監事は、財産及び会計並びに理事の業務執行状況を監査するとともに理事会に出席し、必要があると認める
ときは、意見を述べなければならない。

（5）顧問は、会長の諮問に応じ、意見を述べるものとする。
（役員等の法人に対する責任の免除）

第25条　当法人は、法人法第114条の規定により、理事会の決議をもって、同法第111条の行為に関する理事又は監事（理
事又は監事であった者を含む。）の責任を法令の限度において免除することができる。

第５章　理事会
（構成）

第26条　当法人に理事会を置く。
２　理事会は、すべての理事をもって構成する。
（権限）

第27条　理事会は、この定款に別に定めるもののほか、次の職務を行う。
（1）業務執行の決定
（2）理事の職務執行の監督
（3）会長及び副会長の選定及び解職
（4）社員総会の開催日時及び場所並びに社員総会の目的である事項の決定
（5）規則の制定、変更及び廃止
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（招集）
第28条　理事会は、会長がこれを招集し、会日の1週間前までに各理事及び各監事に対して招集の通知を発するものと

する。ただし、緊急の場合にはこれを　短縮することができる。
２　会長に事故若しくは支障があるときは、副会長がこれを招集する。
（招集手続の省略）

第29条　理事会は、理事及び監事の全員の同意があるときは、招集手続を経ずに開催することができる。
（議長）

第30条　理事会の議長は、会長がこれに当たる。ただし、会長に事故若しくは支障があるときは、副会長がこれに代わ
るものとする。

（理事会の決議）
第31条　理事会の決議は、議決に加わることができる理事の過半数が出席し、その過半数をもって行う。
（理事会の決議の省略）

第32条　理事が理事会の決議の目的である事項について提案をした場合において、当該提案につき議決に加わることが
できる理事の全員が書面により同意の意思表示をしたとき（監事が当該提案に異議を述べた場合を除く。）は、
当該提案を可決する旨の理事会の決議があったものとみなす。

（職務の執行状況の報告）
第33条　会長及び業務執行理事は、毎事業年度に4か月を超える間隔で2回以上、自己の職務の執行の状況を理事会に報

告するものとする。
（理事会議事録）

第34条　理事会の議事については、法令に定める事項を記載した議事録を作成し、議長及び出席した監事がこれに署名
又は記名押印し、10年間主たる事務所に備え置くものとする。

第６章　会計
（経費の支弁）

第35条　当法人の経費は、次の収入をもって充てる。
（1）会費
（2）会誌等の販売等
（3）寄付金その他の収入

（財産の管理）
第36条　当法人の財産は会長が管理し、その方法は社員総会及び理事会の決するところによる。
（事業年度）

第37条　当法人の事業年度は、毎年4月1日から翌年3月31日までとする。
（計算書類等の定時社員総会への提出等）

第38条　会長は、毎事業年度、法人法第124条第1項の監査を受け、かつ同条第3項の理事会の承認を受けた計算書類（貸
借対照表及び損益計算書）及び事業報告を定時社員総会に提出しなければならない。

２　前項の場合、計算書類については社員総会の承認を受け、事業報告については理事がその内容を定時社員総会
に報告しなければならない。

（計算書類等の備置き）
第39条　当法人は、各事業年度に係る貸借対照表、損益計算書及び事業報告並びにこれらの附属明細書（監事の監査報

告を含む。）を、定時社員総会の日の2週間前の日から5年間、主たる事務所に備え置くものとする。
（剰余金の分配の禁止）

第40条　当法人は、剰余金の分配を行わないものとする。

第７章　定款変更、解散等
（定款変更）

第41条　この定款は、全ての評議員の過半数が出席する社員総会において、出席した評議員の議決権の4分の3以上の決
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議を経なければ、変更することができない。
（解散）

第42条　当法人は、法令の定めるところによるほか全ての評議員の過半数が出席する社員総会において、出席した評議
員の4分の3以上の決議を経て、解散することができる。

（残余財産の帰属）
第43条　当法人の解散により生ずる残余財産は、社員総会の決議を経て国若しくは地方公共団体又は当法人と類似の事

業を目的とする他の公益法人に贈与するものとする。

第８章　委員会および事務局
（委員会）

第44条当法人の事業の円滑な運営を図るため、理事会の決議により委員会を置くことができる。
２　委員会の委員長は、会長が指名する。
３　委員会の委員は、委員長が指名する。
４　委員会に関する規程は、必要に応じて別に定める。
（事務局）

第45条　当法人の事務を処理するため事務局を設置することができる。
２　事務局には所要の職員を置き、また事務局長を置くことができる。
３　事務局の組織及び運営に関し必要な事項は、理事会の決議を得て会長が定める。
４　事務局長及び職員は、会長が任免する。

令和2年5月19日
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