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簡易懸濁法に よる薬剤経管投与時の 主薬の安定性の検討
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　Asimple 　suspension 　method 　has　been　developed　for　the　administration 　onablets 　and 　capsules 　by　tube　in　whjcb 　the　tab−

1ets　or　capsulcs 　arc 　allowed 　to　disintegrate　in　hot　water （55℃）without 　grinding　or 　opening ．　However
，
　s孟nce 　the　stability　of

drugs　at　55℃ has　been　a　matter 　of 　concern ，　in　the　present　study ，　we 　investigated　dエug 　stability 　for　8　agents 　which 　are 　l把一

quently　administered 　by　tube．　Recovery　was 　compared 　between 山e　simp 】e　suspension 　method 　and 　the 　conventional 　crush
−

ing　method ，　and 　the　stability 　of 　each （iug　 after 　mak ．ing　suspensions 　 of 　several 　drugs　 at 　the　 same 　time 　 was 　 aLso 　investigated．

　For　the　simple 　suspension 　method ，　the　recovery 　of 　each 　drug　was 　nearly 　100％ at　l　O　min 　and 　2　hrs　after 　making 　the　sus −

pensions．　Recovery　was 　also 　a】most 　100％ on 　making 　a　suspension 　of　3　agents 　at　the　same 　time，　However ，　by　the　conven
−

tiona】crushing 　method ，　recovery 　for　some 　dエugs 　was 　less　than　90％，　with 　that　for　zonisamide 　being　as 　low　as 　59％ ，］陏 is

could 　be　due　to　the　adherence 　of 　drugs　during　the　grinding，　mixing 　and 　packaging　processes．

　In　 conclusion ，　the　 simple 　suspension 　me 血 od 　was 　considered 　to　be　 tt　 valid 　 method 　or 　suspension 　 since 　the　tesIed　drugs
were 　 stable 　in　hot　water 　 at　the　temperature 　 used 　f廴）r　the　 simple 　 suspension 　method ，　It　was 　 also 　 considered 　 to　be　valid 　in

terms 　of 　reduced 　variability 　in　the　actual 　dosage　compared 　with 　the　conventional 　crushing 　method ，
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緒 言

　高齢 者や 脳卒中，神経疾患な どの 患者 で は，食物 の 咀

嚼，嚥 ドが 困難 に なり，必要 な栄養 を
．
卜分 に 摂取 で き な

くなる こ とがあ る．また
， 嚥 1・

．
の 失敗 に よ り食物 が肺 に

流人 し，肺炎の 誘発 な どの 危険 が 生 じる場合 もあ る．そ

の た め，嚥 ド障害が み られ る患者 に は
一
般的 に 経管投与

が 行 わ れ る．

　経管投 与に お い て は，薬 剤 をチ ュ
ーブ に 注 入 す る た

め，チュ
ーブ に 閉塞 しない 液剤 が 最適 な 剤形 とな る．し

か し，液剤 が ない 薬剤 も数多 くあ り，そ の 場合に は散剤

を水 に懸濁させ た り， 錠剤 の 粉砕ある い は カ プ セ ル 剤の

開封 を行 い ，水 に 懸濁 させ て か ら経管投 与を行う，しか

し，こ の ような方法 で は，薬物動態 や 薬効 ・副作用 へ の

影響，粉砕調剤の 際 に 乳鉢
・
乳棒，自動分割包 装機（分

包 機）お よび 分包 紙 へ 付着す る こ とに よ る 主薬 の 損失，

調剤者 へ の 健康被害などが 問題 とな る
1）．また，粒子径

の 大きい 薬剤や疎水性 の 薬剤 で は ，チ ュ
ー

ブ に 注入す る

た め の 注 人 器で 薬剤 が 吸引 で きない 場合があっ た り，薬

＊

　品川 区荏原 2−4　−41 ；2 −4−41，Ebara，　Shinugawa−ku，　Tokyo，142−8501　Japan

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



Japanese Society of Pharmaceutical Health Care and Sciences

NII-Electronic Library Service

Japanese 　Sooiety 　of 　Pharmaoeutioal 　Health 　Care 　and 　Soienoes

医 療薬学 Vol．32，No ．11〔2006）

剤 を吸引する こ とが で きて も注入器内に 薬剤が残存 して

し まい ，全量 投与で きな い 場合 もあ る ．さ ら に ，淀 人 し

た 薬 剤 が チ ュ
ーブ を 閉塞 す る こ とが あ り，そ の 発生 率 は

6 〜38％ との 報告が あ る
2，311．こ れ ら は，経管投与 に お

い て 看護 ・介護 ヒの 大 きな 問 題点と な っ て い る．

　 近年，こ れ ら の 問 題 点 を解決 す る 方法 と して ，錠 剤 の

粉砕 や カ プセ ル 剤 の 開封 をせ ず に そ の まま温 湯 に懸濁

し，経管投 与する 簡易懸濁法が考案 され た．こ れ は，　
・

回分 の 錠剤 や カ プ セ ル 剤 をそ の ま ま55℃ の 温湯201nL 巾

に 入 れ，10分間放置す る こ とに よ り崩壊 ， 懸濁 させ た後，

37℃付近 に な っ た 懸濁液 を経管投与す る 方法 で あ る
d ，

　現在，簡易懸濁法は多くの 医療機関 な ど で 導入 され つ

つ あり，そ の 有 用 性 が 評価 され て い る
57 ．

．しか しその

一
方で

， 簡易懸濁 法 で は 55℃ の 温 湯 で 錠剤あ る い は カ プ

セ ル 剤 を崩壊 させ る こ とから，主薬の 安定性 が疑問視さ

れ て お り， 積極的な導人 を控えて い る 医療機関 もあ る．

　そ こ で 本研究で は，経管投与が頻繁 に行われ る脳外科

領域 で 繁用 され て い る錠剤 を対象 と して ，55℃の 温湯 を

用 い る 簡易 懸濁法 に お ける 主 薬の 安定性 に つ い て 検討 し

た．また，簡易懸濁法 と従来 どお りに 粉砕あ る い は 開封

し水 で 懸濁 させ た 場合 （粉砕法）とで 主 薬 の 同収率 に つ い

て 比較検 討 した．さ らに，臨床 で は 崩 壊，懸濁 させ た 後，10

分以 上 放置 さ れ る 場合 もある こ と か ら，温 湯 を加 え た

後，2 時間放置した場合の 主薬 の 安定性 に つ い て も同様

に検司 した．ま た，臨床 で は 複数の 錠剤，カ プ セ ル 剤 を

同 時 に 懸濁 させ ，経管投与す る 場合が ある が ，こ の 方法

で は懸濁液中で 化学反応が 起 き，卞薬が分解す る ロ∫能性

が考え られ る，そ こ で ，臨床 で 起 こ りうる 薬剤 の 組 み 合

わ せ に つ い て，温 湯 で 同 時 に崩 壊，懸濁 させ た 場合の そ

れぞれ の 主薬 の 安定性 につ い て も検討 した．

方 法

1， 試薬

　ア レ ビ ア チ ン  
錠100mg ，ア レ ビ ア チ ン

 
散 10％ お よ び

エ ク セ グ ラ ン  
錠 100mgは 大 日本住友製薬  か ら

，
ジ ゴ

シ ン
 
錠0．25mg は 中外製薬  か ら，ハ ー

フ ジ ゴ キ シ ン
 

KY 錠0．125mg お よ びペ ル ジ ピ ン 鞍定2〔｝mg は ア ス テ ラ ス

製薬  か ら，パ ナ ル ジ ン   錠 は 第
一

製薬  か ら，ワ
ーフ ァ

リ ン 錠 1mg お よ び ワ ソ ラ ン
 
錠 は エ

ー
ザ イ   か ら，賦

形 に用 い た EFC （Extra　Fine　Crystal）f嘗散用結晶乳糖 は メ

ル ク ・ホエ イ  か ら購人 した。

　 また ，定量 の 際 に標準品 と して 用い た チ ク ロ ピ ジ ン塩

酸塩，ニ カ ル ジ ピ ン 塩酸塩，フ ェ ニ トイ ン ，ベ ラ バ ミ ル

塩酸塩 お よ び ワ ル フ ァ リ ン カ リ ウ ム は和 光 純薬 工 業  か

ら
，

ジ ゴ キ シ ン は シ グ マ ア ル ド リ ッ チ ジ ャ パ ン   か ら購

入 した．ゾ ニ サ ミ ドは 大 日本住友製薬  か ら提 供 さ れ

た．ア セ トニ トリ ル ，メ タ ノ
ー

ル，トリエ チ ル ア ミ ン お

1095

よ び酢酸は和光純薬 工業  か ら購 人 した．

2，製剤中の 主薬の 定量

　ア レ ビ ア チ ン
 
錠100mg，エ ク セ グ ラ ン

E・
錠 100mg，ジ

ゴ シ ン
 
錠0．25mg ，ハ

ー
フ ジ ゴ キ シ ン

  KY 錠0，125mg，
パ ナ ル ジ ン  

錠 ，
ペ ル ジ ピ ン

 
錠20mg お よ び ワ ソ ラ ン

 

錠 各 1錠 を100mL の メ ス フ ラ ス コ に 人れ，精製水 を 2

mL 添加 し，錠 剤が 崩壊 す る ま で 超 音波処埋 を 行 っ た

後，メ タ ノ ール を50mL 添 加 し，さ ら に 3 分間超 音波処

理 を彳
二
］
t

っ た，そ の 後，メ タ ノー
ル で 100mL まで メ ス ア ッ

プし，転倒混和後，1，600× g，25℃ で 10分 間遠心分離 〔CF

16RX 形，凵立工 機  ）した．上 清 を孔 径 O．45、um の ポ リ

テ トラ フ ロ ロ エ チ レ ン 製 メ ン ブ ラ ン フ ィ ル ター〔Ekicro−

disk  13CR ，冂本 ポ ー
ル   ）で ろ 過後，　 HPLC −UV で 定

量 した．ワ
ー

フ ァ リ ン 錠 1mg は メ タ ノ
ー

ル で は 抽出 で

きな か っ た た め ，すべ て の 操作 を精製水 を用 い て 同様 に

行 っ た．

3． 簡易懸濁法で の 主薬 の定量

　 1）単剤

　錠剤 1 錠を50mL の 遠沈管 に入 れ，55℃ の 温湯を20mL

加 え
，
10分間ある い は 2 時間，室温 で 放摺 し て 崩壊，懸

濁 させ た．パ ナ ル ジ ン
 
錠お よ び ワ ソ ラ ン

 
錠 は，55℃

の 温 湯 を 加え10分閻放置 して も崩壊 しなか っ た た め，錠

剤 を分 包 紙の 上 か ら乳棒 で 数回叩 き
，

コ
ー

テ ィ ン グ の 破

壊を行 っ た後，同様 に 崩壊，懸濁 させ が ．10分間ある

い は 2 時 間 放置後 の 懸濁液 を緩や か に30［口1，転倒混和

し，1，600× g，25℃ で 10分 間 遠 心 分 離 した，h清 を18mL

採取 し （画分 A ），沈殿物 に メ タ ノ ール を18mL 添加 し，

激 し く30［n［，転倒混和 した．そ の 後 3分 間超音波処理 を

行い ，1，600 ×g，25℃ で 10分 問 遠心分離 し，上 清を採取

した （画 分 B）．画分 A お よび B をそ れ ぞ れ 孔径0．45
μ

m

の メ ン ブ ラ ン ブ イ ル ター
で ろ 過後，HPLC −UV で お の お

の の 主薬 を定量 した，

　 2 ）　3斉唖昆合

　ア レ ビ ア チ ン
R
錠100mg，ハ ー

フ ジ ゴ キ シ ン   KY 錠

0．125mg ，ワ
ー

フ ァ リ ン 錠 1mg の 組 み 合わせ と，パ ナ

ル ジ ン
 
錠，ペ ル ジ ピ ン

 
錠20mg ，ワ ソ ラ ン   錠 の 組 み合

わ せ の 2 通 りに つ い て
， 同時に 懸濁 させ た場合の そ れ ぞ

れ の 主 薬 の 安定性 を 検討 した，

　 3 種類 の 錠剤各 1錠 を50mL の 遠沈管 に 入れ，55℃ の

温 湯 を20mL 加 え，10分問室温 で 放置 して 崩壊 ，懸濁 さ

せ
， 以後 1）と同 様 の 方法で お の お の の 卞 薬 を定量 し た．

4． 粉砕法 で の 主薬の 定量

　各錠剤 10錠 を乳鉢お よ び乳棒 を用い て粉砕 し，18号の

篩 （850，ttm ）で 篩過 した 後，重量 を 測定 した．全量が 5g

と な る よ うに EFC 倍散用結晶乳糖 を 秤量 し
， 乳鉢，乳

N 工工
一Eleotronio 　Library 　
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棒 を 用 い て 薬 剤 と 混合 し た．そ の 後，分 包機 （AR −N

9090，  トーシ ョ
ー）で 10包 に 分 包 し，最 初 と 最 後 の 1

包ずつ を除 く8 包 の 中か ら 3包を ラ ン ダ ム に 選出 し た，

1包 ずつ 中 身を50mL の 遠沈管 に 入れ，精製水 を20mL

加 え緩 や か に30回，転 倒 混 和 した 後，1，600× g，25℃ で

10分 間遠心分離 し た．上 清 を18mL 採取 し （1由i分 A ），沈

殿物 に メ タ ノ
ー

ル を18mL 添加 し，激 し く30回，転倒混

和 し た ．そ の 後 3 分 間超音 波処 理 を 行 い ，1，600× g，

25℃ で 10分間遠 心 分離 し，上 清 を採取 した （画 分 B ）．画

分 A お よ び B を孔径0，45μ m の メ ン ブ ラ ン フ ィ ル タ
ー

で ろ 過後，HPLC −UV で お の お の の 主薬 を定量 した．

　な お，従 来 臨床 で フ ェ ニ トイ ン を経管投与す る場合，

ア レ ビ ア チ ン   錠100mg の 粉砕 で は な くア レ ビ ア チ ン
 

散 10％ が 用 い られ て い る．こ の こ と か ら，ア レ ビ ア チ ン
 

錠 100mg の 「粉砕法」 と し て は 錠剤 10錠 に 相当す る ア

レ ビ ア チ ン
 
散10％ 10g を秤量後 ， 分包機 で 10包 に 分 包

し，以 後同様 の 方法 で 主 薬 を定量 した．

5． HPLC に よ る主 薬 の定量

　各製剤中の 主薬 の 定量 に 用 い た HPLC 装置 は ，
　 Waters

600S　 Controller，　 Waters　717　 Aut 〔，sampler ，　 Waters 　616

Pump ，　 Waters　CHM ，　 Waters 　 996　Photodiode 　Array　Detec−

torか ら構成 され，カ ラ ム は Inertsil　ODS −3 （250× 4．6mm

I．D ．，　GL 　 Science ）を 用い た．各薬物 の 測定条件 を表 1 に

示す．HPLC に よ る 主 薬 の 定 量 は 絶対検 量 線法 に よ り

行 っ た．標準品 は水 また は メ タ ノ
ール に溶解 した後，適

量 の 溶媒 を 加え，移動相 と同 じ組 成 の 溶液 と して 用 い

た．測定 した デ
ータの 記録 お よび 解 析 に は解 析 用 ソ フ ト

ウ ェ ア Empower を用 い た．

6． 回収 率 の算 出

　簡易懸濁 法お よ び 粉砕法 に お け る 画分 A お よ び B 中

の 卞薬量 を合計 し，お の お の の 製剤 中 の 卞 薬 含量 を

100％ と して 回 収率 を算出 した．

エ ン テ ラ ル ・フ ィ
ー

デ イ ン グチ ュ
ーブ，目本 シ ャ

ーウ ッ

ド  ）に 注入 し，そ の 通過性 を観察 した，攪拌 の 方法 や

通過速度 な ど は 「内服薬経管 投 与 ハ ン ドブ ッ ク」 の 通 過

性試験 の 方法
11
に従 っ た．

8．統 計 処 理

　結果 は すべ て
’
ド均値 ± 標準偏差 で 表示 し，統計学的有

意差検定 は Student　t−test を用い て 行 っ た．

結 果

1， 各製剤中の 主薬の含量

　各製剤中の 主 薬 を定量 した と こ ろ ，い ずれ の 製剤 に お

い て も 主 薬 の 含量 は 95〜IOO％ の 範囲内 で あり（表 2 ），

規格適合 品 で あ る こ とが わか っ た，

　また 本結果 よ り，メ ン ブ ラ ン フ ィ ル タ
ーな どへ の 薬物

の 吸着 は少ない こ とが わ か り，本定量法 の 有用性が 示 さ

れた，

2． 簡易懸濁法に お け る主 薬 の安定性

　簡易懸濁法で 10分間放鷹した場合 お よび 2時間放置し

た場合 で の お の お の の 主 薬 回収率を図 1 に示す．

　簡易懸濁法 で は ，い ずれ の 製剤 に お い て も
，
55℃ の 温

湯 に 入 れ て 10分 間放置 して も，主薬 は ほ ぼ 100％ 回収 さ

れ た．

　また ，簡易懸濁法で 10分間放置 した 場合 と 2 時 間放 置

した場合 と の 問 に は 主薬回収率 に 有意 な 差 は 認 め ら れ

ず，55℃ の 温湯 に 入 れ て 2 時間室温 で 放置 して も，主薬

表 2，各製剤 中の 主薬含量

　　 （n ＝3 ，
’
ド均値 ± 標 準偏 差 ）

薬剤名 主薬含 量 （％）

7． 経鼻 チ ュ
ーブ通過性試験

　各製剤 を55℃ の 温 湯 に 入 れ 2時 間室温で 放置 した と き

に で きた 懸 濁 液 を，8 フ レ ン チ の 経鼻 チ ュ
ーブ （ニ ュ

ー

エ ク セ グ ラ ン
 
錠 100mg

ジ ゴ シ ン
σt’SC　e．25 　mg

ハ
ー

フ ジ ゴ キ シ ン
”KET 錠 0．125　mg

パ ナル ジン
通
錠

ペ ル ジ ピン
爵
錠 20mg

ワ ソ ラ ン
唾

錠

ワ ー
フ ァ リン 錠 1mg

ア レ ビ アチ ン
9，SC　100　mg

98± 296

± 296

± 1100

± 296

± 2100

± 196

± 295

± 2

表 1．各薬物 の HPLC ．UV で の測 定条件

薬物4， 移動相
　 流速　 　　カ ラ ム 温 度　 　波 長

（皿 L／min ）　　 　 （℃ ）　 　　 （nm ）

ゾ ニ サ ミ ド
］4）

ジ ゴ キ シ ン
15〕

チ ク ロ ピジ ン 16〕

ニ カ ル ジ ピン 17〕

ベ ラバ ミル 18・19｝
ワ ル フ ァ リン 20 ｝

フ ） t 二 トイ ン 21・22 ，

　 　 　 　 　 水 ： メ タ ノ
ー

ル ＝65 ：35

　 　 　 　 水 ： ア セ トニ トリル ＝60 ： 40

　 　 　 　 ア セ トニ ト リル ：水
＝75 ： 25

ア セ トニ トリル ：水 ： メタ ノ
ー

ル ： トリエ チル ア ミン

　 　 　 　 　 　 ＝50 ：30 ： 20 ：  ．2
メ タ ノ

ー
ル ；水 ： トリエ チ ル ア ミ ン 訐80 ： 20 ： 0，2

　 　 　 水 ： メ タ ノ
ー

ル ： 酢 酸＝75 ： 25 ： 0．5
　 　 　 　 　 メ タ ノ

ー
ル ： 水＝55 ：45

02POO1111

1，21
．21
．0

00004454

00044

醒
b

239220213254

276313213
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図 1．簡易 懸濁 法 お よ び粉 砕 法で の 各製剤 か らの 主 薬 回 収率

　　 各製剤 を簡易懸濁法で 10分 間 （1）ある い は 2 時 間 （ll）放 置 し懸 濁 させ た場 合，お よび粉砕

　　 法 （皿 ；フ 」．ニ トイ ン に つ い て は散 剤 使用 ）に よ り懸濁 させ た 場合に つ い て，遠 心分 離 した

　　 後の 上 清（画分 A ；［ ）お よ び 沈殿 〔両 分 B ；■）中の 主 薬 を定量 した．

　　 （nr3 ，平 均 f直± 標 準 偏 差，＊
；p＜0．05vsl ，＊ ＊

；p〈0．01vsl ，＊ ＊ ＊

；p〈 0．001vs

　　 I，　
＃＃

；pく 0．01vsH ，　
＃ ＃＃

；p＜ 0．001vsH ）

の 安定性 に は 問 題 が な い こ とが わ か っ た．

3． 粉砕法に おける主薬の 回収率

　粉砕法 で の お の お の の 卞 薬 回 収率 を簡易懸濁 法 の 結 果

とあわ せ て 図 1 に 示す．

　粉砕法 にお ける主 薬 の 回収率 は 59〜98％ で あ り，製剤

に よ りば らつ きが 認 め られ た．

　また ，エ ク セ グ ラ ン  
錠 100mg，ジ ゴ シ ン  

錠 0．25mg，
パ ナ ル ジン

 
錠，ペ ル ジ ピ ン   錠2〔〕mg ，ワ ソ ラ ン   錠 お よ

び ア レ ビ ア チ ン
 
散 10％ にお い て，粉砕法 で の 主薬 回 収

率 は 簡易懸濁法 と比較 し て 有意 に 低か っ た ．

4． 簡易懸濁法 に お け る薬剤混合 の影響

　ア レ ビ ア チ ン  
錠 100mg ，ハ

ー
フ ジ ゴ キ シ ン

cgKy
錠

O．　125mg，ワ ーフ ァ リ ン 錠 lmg の 組 み 合 わ せ と，パ ナ

ル ジ ン
 
錠，ベ ル ジ ピ ン   錠20mg，ワ ソ ラ ン  

錠 の 組 み 合

わ せ につ い て ，簡易 懸 濁 法で 同 時 に懸濁 した 場 合 の そ れ

ぞtzの 卞 薬回収率を 図 2 お よ び 図 3 に示す．

　 い ずれ の 紅 み 合 わせ におい て も各製剤 の 卞薬 回 収率 は

100〜105％ の 範囲で あり，こ れ らの 組み 合 わ せ で 同時 に

懸濁 させ て も主 薬 の 安定性 に は問題 が な い こ とが わ か っ

た．

5．経鼻 チ ュ
ーブ通過 性 試 験

　 8薬品とも 2 時間 放置 した 場合 で もチ ュ
ーブ 通 過 件 に

問題 は み られず，その 通過性 は10分間放置 し た場合と同

様 で あっ た．
．

考 察

　経管投 与で 繁用 され る錠剤 8種類 を対象 と し，簡易懸

濁法 に お け る主薬 の 安定性 に つ い て検討した結果，い ず

れ の 薬剤 も55℃ の 温湯中に 10分間放置 して もt 薬 が ほ ぼ

100％ 回収 で きた．ま た，簡易懸濁法 で 10分 問 放置 し た

場合 と 2 時間放置 した 場合 の 主薬 の 同収率 を比較 した 結

果，2 時間放置 した こ とに よ る主 薬回収率 の 低下 は 認め

られ な か っ た （図 1 ）．した が っ て ，今回検討 し た薬剤 に

つ い て は，55℃ の 温湯で 崩壊，懸濁 させ た場合お よび 懸

濁 させ た状 態で 2 時閊放置 して も，t 薬の 安定性 に は 問

題 が な い こ と が わ か っ た．ジ ゴ シ ン
E・
錠 0．25mg，ハ ー

フ
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フェ ニ トイン ジゴキシン ワル ファリン

図 2．ア レ ビ ア チ ン   錠 100mg，ハ
ー

フ ジ ゴ キ シ ン  KY 錠0．125

　　 mg ，ワ
ー

フ ァ リ ン 錠 lmg 各 1錠 を簡易懸濁法で 同 時に

　　 懸 濁 した 場 合 の そ れ ぞ れの 主薬 同収率（n ＝3 ，平均値±

　　 標準偏差）

12010080

　
60
　
 

（
課）
鯡「
肇
回
攤

州

200

チクロピジン ニ カルジピン ペラバミル

図 3．パ ナル ジ ン   錠，ペ ル ジ ピ ン  錠20mg，ワ ソ ラ ン  錠各 1

　　 錠 を簡 易懸濁 法 で 同時 に懸 濁 し た場 合 の そ れぞ れ の 主薬

　　 回収 率 〔n ＝3 ， 平均値 ± 標 準偏差）

ジ ゴ キ シ ン
卿 KY 錠 0．125mg，パ ナ ル ジ ン

 
錠 お よ び ワ ソ

ラ ン   錠 に お い て ，io分 間 放置後 と比較 し て 2 時間放置

後の 上清 （画分 A）中の 主薬回収率が増加 した の は， 2 時

間 放置 に よ り主薬 の 溶解．性 が 増 し た 可 能性 が 考 え ら れ

る．一
方 ，

エ ク セ グ ラ ン （¢ etお よ び ペ ル ジ ピ ン   錠 20mg

に お い て ，2時間放置後 の 沈殿物 （画分 B ）中か らの 卞薬

回収率 が 10分間放置後と 比 較 して 大 きか っ た 理 由と し

て ，55℃ で 溶 解 した 主 薬 が 2時 間放 置 に よ り冷 却 さ れ析

出 した こ とが考え られ る．しか し，い ず れ の 薬剤 も10分

間 あ る い は 2時間放置 して も，経管チ ュ
ーブ の 通過性 に

は 問 題 が な か っ た ．

　従来 の 方法で ある 粉砕法 で は
， 簡易懸濁法 と比較 して

主薬 の 回収率が 低 い 薬剤が 存在 した （図 1 ），種 々 の 薬剤

に つ い て ，錠剤 の 粉砕調剤 や 散剤 の 調剤 ・服用の 際 に ，

主薬が 乳鉢
・
乳棒 や 分包機，分包紙 に付着す る こ とが 報

告 さ れ て お り
…”・一／／1／・

，そ の 際 の 主薬回収率は36〜99％ と 幅

広い ，こ れ は主薬 成分，剤形，分包機お よ び分包紙 の 種

類，賦形 の 有無な ど に よ り付着の 程度が 異 な る た め で あ

る と考え られ る．本研究 で の 粉砕法 にお ける 回収率 も薬

剤 に よ り59〜98％ と幅広 く，こ れは 主 に 錠剤 の 粉砕，分

包お よ び 分包紙 か らの 取 り出 しの 過程で 生 じ る 乳鉢 ・乳

棒 や 分包機，分包紙へ の 主 薬 の 付着 に よ る もの で あ る と

考 え られ る ．特 に エ ク セ グ ラ ン  
錠 100mg にお け る 主 薬

回収率が 59％ と低か っ た 理 由 と し て ，エ ク セ グ ラ ン   錠

100mg は フ ィ ル ム 錠 で あ り，篩過 し きれ な か っ た フ ィ

ル ム に 主 薬 が 付 着 して い た可 能 性 が 考え られ る ．こ れ ら

の こ とか ら，粉砕法 か ら簡易懸濁 法へ 変更する 際 に は
，

投 与量が 変動す る可能性 につ い て 考慮す るべ きで あ る．

　また ，臨床 で は 数種類の 薬剤 を 同時 に 懸濁 させ て 経管

投与する 場合があ る こ とか ら，ア レ ビ ア チ ン  
錠100mg ，

ハ
ー

フ ジ ゴ キ シ ン
  KY 錠0．125mg ，ワ

ー
フ ァ リ ン 錠 1mg

の 組 み 合わ せ と，パ ナ ル ジ ン  
錠，ペ ル ジ ピ ン  錠20mg，

ワ ソ ラ ン  
錠 の 組 み 合 わ せ の 2通 りにつ い て，そ れ ぞ れ

の 主薬 の 安定性 につ い て検討を行っ た．そ の結果，い ず

れ の 組 み 合 わ せ に お い て も，お の お の の 主薬 は ほ ぼ

100％ 回収さ れ た，こ の こ とか ら，こ れ らの 組 み 合 わ せ

で薬剤 を1司時 に崩壊，懸濁 させ て も， 主薬同士が反応 し

た り分解す る こ と は ない こ とが わ か っ た，

　簡易懸濁法 で は錠剤 の 粉砕 や カ プ セ ル 剤 の 開封 を行 わ

ない た め
， 先 に述べ た 粉砕調剤時や 経管投薬時に お ける

多 くの 問
．
題点 を改善す る こ とが可 能で あ る．ま た，簡易

懸濁法で は，調剤者 や 薬 剤 を投薬 す る介 護 者へ の 健康被

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



Japanese Society of Pharmaceutical Health Care and Sciences

NII-Electronic Library Service

Japanese 　Sooiety 　of 　Pharmaoeutioal 　Health 　Care 　and 　Soienoes

医 療 薬 学 Vol．32，No．11（2006）

害が 以前よ り論じ られ て い る抗が ん剤 や 免疫抑制薬 な ど

の 投与につ い て も，直接薬品 に触れ る こ と な く経管投与

が 可 能 とな る．さ ら に粉砕法で は投与直前の 薬剤 の 確認

は困難 で あ る の に対 し，簡易懸濁法で は投与時 に薬剤が

再確認 で きる こ とや，中止，変更の 対応 が容易 に で きる

こ と も大 きなメ リ ッ トで ある
7）．

　本畊究 の 結果 か ら，検討 した薬剤 に つ い て 55℃温湯 中

で の 卞薬 の 安定性 に 問題が な い こ とが 明 らか とな っ た．

また，簡易懸濁法 は粉砕法 と比較 して 投 5量 の 変動 が な

く，有用 な方法で あ る こ とが 示唆 され た．今後，経管投

与 にお い て 繁用 さ れ る そ の 他 の 錠 剤 あ るい は カ プ セ ル 剤

に つ い て も同様な検討を行 うこ と に よ り，簡易懸濁法 の

有用性が よ り明確 に なる もの と考え られ る．
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