
はじめに

　学術委員会学術第３小委員会（以下，本小委員会）は，

平成21年度より「注射剤の安全使用に関する研究」として

継続されることになった。本小委員会は，「注射剤・抗が

ん薬 無菌調製ガイドライン」の策定および出版（薬事

日報社）され，すでに3,000部が社会に提供された。また，

NPO法人Medical Device Information  Cer  tificate  Center

（以下，MeDICC；加藤光彦理事長：http://www. medicc. 

or.jp/index.html）の協力によるDVD「健全な医療環境

のために 抗がん薬の正しい取り扱いかた」は他職種から

問い合わせも多く，社会の認識の高さが示唆されている。

　平成20年度の本小委員会は，日韓合同注射薬臨床情報

学会が招いたInternational Society for Oncology Phamacy 

Practitioners（以下，ISOPP）の次期会長Vandenbroke氏

を名古屋に招聘し，日本支部としてJapanese Society for 

On co logy Phamacy Practitioners（以下，JSOPP）の立ち

上げに支援することができた。JSOPPは日本人ISOPPメ

ンバーの集合体であり新たな会費を徴収していないため，

MeDICCの援助により第１回の研究会を開催することが

できた。

学術第３小委員会の活動

　平成20年度の本小委員会は，ISOPP Standardの翻訳を

本小委員会の委員に配布し文章の校閲を済ませており，

今後，委員全員による校閲を行った後，安価に出版でき

る仕組みを構築する予定である。さらに，ISOPPの援助

により，小委員会のメンバーから推薦された全国30名の

がん専門薬剤師およびそれに準じた研究協力者をISOPP

メンバーとして登録することができた。

ISOPPスタンダード

　現在のところISOPPスタンダードは最終稿の確認中で

あり，本原稿執筆段階ではドラフトバージョンの一部を

記載する。このスタンダードは21節に分類されており，

本稿では第１節を紹介する。また，本スタンダードの根

拠となった論文は右肩に番号表示した。

第１節 　これらの基準は，医療施設において危険性医薬

品への職業的被曝を防止するための国際的合意事

項である。

１　序論

　1．1　細胞毒性薬

　1．2　危険性医薬品

　1．3　危険性医薬品による被曝の影響

　1．4　職業被曝

　1．5　結論

１ ．序論
　がんとは，制御不能な細胞の増殖と転移であり，人体

のほとんどあらゆる組織を侵す。世界的に，男性は肺が

んと胃がん，女性は乳がんと子宮頸がんが最も一般的で

ある。毎年，新たにがんと診断されるケースは1,100万

件にも上り，2020年までには1,600万ケースに増加する

であろうと予測されている。世界中でがんに起因する死

者は760万人，あるいは死因の13％を占めている1)。

1．1　細胞毒性薬
　細胞毒性薬（化学療法薬，抗腫瘍性薬）は何十年にも

わたりがん治療の臨床で用いられてきており，極めて重

要である2)。現在，100近くもの細胞毒性薬が用いられ，

さらに多くの新薬が開発中であり，化学療法は患者の生

活の質の向上から治癒まで，新たな道を拓いてきた。

　細胞毒性薬は細胞の成長と増殖に影響を与える化学物
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質で，そのほとんどは細胞核の中にある遺伝物質と直接

結合するか，細胞のたんぱく質合成に作用する。一般的

に，細胞毒性薬は正常細胞とがん細胞を区別しない。

　細胞毒性薬は免疫が低下した患者に投与される場合が

多く，これらの薬剤のほとんどは骨髄抑制性があるため，

患者は重症の感染症を発症するリスクが高い。このため，

非経口細胞毒性薬を調剤する際には，微生物による汚染

を防止するために無菌処理を厳密に順守しなければなら

ない。さらに，これらの薬剤のほとんどは治療係数の幅

が狭いため，調製は正確を期さなければならない。薬剤

部は厳密な確認手順を実施しなくてはならない（「第11

節　確認手順」の項を参照のこと）。

1．2　危険性医薬品
　職業的被曝の観点から，危険性医薬品とは，固有の毒

性により医療従事者に危険をもたらす薬剤と定義される。

　こうした薬剤は，発がん性，生殖毒性，催奇形性，少

量の投与で実験動物や患者に毒性があるという特性のう

ち，１～４つを有している3～5)。

　危険性医薬品には抗腫瘍性および細胞毒性を有する薬

剤があり，ホルモン剤，免疫抑制剤，抗ウイルス性薬，

モノクローナル抗体などがある。

　特別な取り扱いを要する危険性医薬品のリストを，医

療施設内で薬品の調製や投与を行う場所すべてに掲示し

ておかなければならない。

1．3　危険性医薬品の被曝の影響
　1970年代に，主に原発性の固形悪性腫瘍の治療のため

に細胞毒制薬の投与を受けた患者が，二次性の悪性腫瘍

を発症する例が報告された。最も多くみられた二次性悪

性腫瘍は，１～10年の潜伏期を経て発症する白血病と膀

胱がんであった。

　Falckらによって1970年代に行われた調査によれば，

危険性医薬品の調製や投与を行う環境で働く看護師の尿

中からは，被曝していない医療従事者との比較において

高いレベルの変異誘発性物質が検出された6)。この研究

から看護職は，変異誘発性を有することが多い細胞毒制

薬に職業的に被曝していることがわかった7～9)。

　さらに，医療従事者はこのほかにも健康被害を受けて

いた。抗腫瘍性薬の被曝と生殖面への悪影響の相関につ

いて調べた14件の研究を概観したところ，９件の研究で

は正の相関関係があるとしていた10)。これらの研究に

よって明らかにされた生殖面の悪影響で最もよくみられ

たのは，胎児死亡11,12)，先天性奇形13)，低体重出生14)，先

天性異常，不妊であった15)。

　これらの研究における測定方法は間接的であり，直接

的な因果関係は明らかにできていなかったため，被曝の

影響を測定するためのより直接的な調査法が開発されて

きた。これらの方法には，医療従事者の尿を検査して危

険性医薬品やその代謝物の存在を調べる方法，作業環境

の空気中や表面拭き取りサンプルを用いる方法などがあ

る。

1．4　職業的被曝
　危険性医薬品の被曝と医療従事者の潜在的な健康リス

クが安全面での懸念と考えられるようになったのは1970

年代になってからである。職業的被曝に関するデータが

発表されたことに促され，米国労働衛生安全庁は医療従

事者の抗腫瘍性薬およびその他の危険性医薬品取り扱

いについてガイドラインを公表し，1995年に改訂した4)。

このほか，米国の多数の機関が危険性医薬品の取り扱い

に関する報告書を発表した。これらの機関は，国立衛生

研究所（NIH）16)，国立細胞毒性薬被曝研究委員会（NSC-
CE）17)，米国医師会（AMA）学術評議会18)，そして最近

では，国立労働衛生研究所（NIOSH）5)などである。

　これらのガイドラインは政府の研究所が作成したもの

だが，病院薬剤師や看護師の職能団体（オーストラリ

ア19)，ニュージーランド20)，米国3)，カナダ21)も安全取り

扱いガイドラインを作成している。最近では，オースト

ラリア病院薬剤師協会22)，がん科薬剤師の実務に関する

行為基準23)，DGOP/ESOP　第２回ポーランド・ドイツ

腫瘍薬学年次会合「治療の実際」24)，Kwaliteitshandboek 

Cytostatica（細胞毒性薬取扱ハンドブック）25)，米国がん

科看護師協会26)，米国医療薬剤師会3)などの機関がガイ

ドラインを改訂した。欧州では，ほとんどの国が細胞毒

制薬の安全な取り扱い，あるいは発がん性物質からの防

護全般に関するガイドラインを発表している。

　こうしたガイドラインのなかには，強制力をもつ法律

の形をとっている場合もあれば，（国内法で具体化すべ

き）欧州指針の場合もある。純粋なガイドライン（強制

力はないが，「ベストプラクティス」として推奨される）

もあれば，基準を満たさない医療機関との契約を拒否す

るために保険会社が作成したものもある。

　危険性医薬品への医療従事者の被曝の発生源は様々で

あり，典型的な被曝経路は経皮もしくは経口の吸入である。

　被曝経路のひとつとして，飛沫や微粒子，蒸気の吸入

がある。エアロゾルを発生させる可能性がある操作は数

多くある。例えば，点滴ラインへの薬剤の注入，シリン

ジや輸液ラインのプライミング，チューブやシリンジ，

三方活栓接合部からの漏出，使用済み針をクリップした

りシリンジを押しつぶしたりする作業などである。薬剤

の粒子は，汚染されたエリアが乾燥した後には空中に浮

遊する可能性がある。
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　抗腫瘍性薬の気化現象は，カルムチン，イフォスファ

ミド，チオテパ，シクロフォスファミドなど様々な薬剤

について報告されている27,28)。

　皮膚からの汚染は，新品のバイアルの外側に付着した

細胞毒性薬から起きる可能性がある29～35)。このように，

医療従事者の作業環境は細胞毒性薬の薬剤混合開始前か

ら汚染されている可能性がある。研究者らは，生物学的

安全キャビネットの内部および外部から作業場所の表面

拭き取りサンプルを分析する方法で測定可能なレベルの

細胞毒性薬を検出しているが，調製や投与を行う場所と

は離れた箇所から採取したサンプルからも細胞毒性薬は

検出されている。

　多くの研究結果から，細胞毒性薬を取り扱うほとんど

の場所の表面は薬剤で汚染されていることが明らかに

なっている9,28,29,36～48)。生物学的安全キャビネット，カウ

ンターの上，床，設備ほか，作業場所のほとんどの表面

は汚染されていることが世界数ヵ国で行われた調査によ

り明らかになっている。

　不注意な経口摂取も問題である。作業エリア内で飲食

物を用意したり，保管したり，飲食したりすれば，空気

中を浮遊している細胞毒性薬の粒子で容易に汚染されて

しまう危険性がある。

　最も危険なのは，こぼれたり漏れたりした薬剤が直接

皮膚に付着して，医療従事者や環境の汚染が起きる場合

である。

1．5　結論
　医療施設において危険性医薬品を取り扱う，あるいは

危険性医薬品が身近にある環境で働くことにより，皮膚

の発疹，不妊，流産，出生異常，白血病その他のがんを

生じるリスクがある。医療従事者を最大限保護するため

に，雇用者は以下の措置をとらなければならない。

⒜ 　必要な管理面および技術面のコントロールを行うこ

と。

⒝ 　医療従事者に確実に，正しい手順に従って危険性医

薬品を取り扱うようにさせること。

　被雇用者は，自らの業務により自分自身と周囲の職業

的被曝を引き起こす可能性がある。被雇用者は以下の事

項を守り，危険性医薬品への被曝のリスクを最小化する

ように努めることができる。

⒜ 　危険性医薬品が引き起こす職業的リスクについての

最新の知識を持つこと。

⒝ 　最善で最新の勧告に従った作業方法を励行すること。

まとめ

　抗がん薬の被曝に関する医療従事者の意識は，日本病

院薬剤会の堀内龍也会長が群馬大学在任中に2007年の医

療薬学会で取り上げて以来，ようやく社会で取り上げら

れるに至った。その結果，それまで見向きもされなかっ

た密閉式薬液混合デバイス（PhaSeal®システム）が，現

在では150施設に導入されている。しかし，地域がん診

療連携拠点が整備されたが，その半数以下にしか利用さ

れていないという現実も認識すべきである。抗がん薬に

よる病棟の汚染あるいは職員被曝は必ず存在する。抗が

ん薬の被曝に関する知識，意識を持ち，薬剤師が中心と

なって汚染を広げないような努力をするべきである。
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