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坐剤分割法における分割方向とその 主薬分布に関する研究
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　It　is　common 　practice　to　divid。　recta 】supp 〔〕sitories　to　obtain 　approprjate 　doses　for　children ．　However ，　information　 ｛川

how　Io　divide　supposit ｛）ries　and 　achieving 　accurate 　dosos　is　limited．　The　purpose　of 　this　study 　was 　to　determine　optimal 　di−

rections 　for 〔lividing　acetaminophen 　suppositories 　based　on 　the　active 　ingredient　content 　of 　the　divided　po面 ons ．　We 　also

conducted 　a　questionnaire　survey 　of 　parents　regarding 　their　children
’
s　use 　of 　supPositories ．

　There 　was 　no 　signifLcant 　difference　in　the　aceIaminophen 　content 　of 　each 　p〔，rtion　when 　Anhiba　200  was 　divided　hori−

zontally ，　tongitudinally，　 and 　diagonally　to　 obtain 　 acetaminophen 　half　dosages．　 U 冂ifonmity【〕f　ace ［aminophen 　 content 　 was

also 　 obtained 　 when 　three （）ther　suppositories 　available 　in亅apan 　were 　divided　in　the　same 　inanner ．　However ，　when 　Fever 　A

且
．
／t）

，asuppository 　sold 　in　the　US ，　was 　divided，　the　content 　of 　the　two 　halves　was 　not 　uniform ．

　Twenty−eight 　of 　the　43　parents　surveyed 　had　previous［y　divided　suppositories ，　More　than　half　of 　them （57 ．1％ ）said 　that

Ihey　divided　suppositories 　by　cutting 　them 　horizontally，　followed　by　35．8％ who 　cut 　them　diagona且1y　and 　7．1％ who 　cut

them 　1〔mgitudinally ．　PaエenIs 　who 　had　received 　instruction　from　medical 　 staff　cut 　suppositories 　either 　horizontally　or　diago−

nally ．

　In　view 　of　our 　findings，　wc 　prop⊂，se　that　pharmaceutical　companies 　provide　information　oll　the　content 　uniformity 　of 　sup −

positories　when 　divided　and 　pha  acists　advisc 　that　supp 〔，sitories　are 　divided　in　a 圃 icu且at’　directi〔）n 　 based　 on 　 such 　ilユfor−

madon ．

Key　 1伊ords 　　　　 supPository ，　direction　of 　dividing　supPository ，　longitudinal　direction，　diagonal　directi〔川 ，　horiz二疋｝ntal　direc−

tk〕n，　acetaminophen

緒 言

　小児領域 にお い て，坐剤 は，内服が困難な乳幼児 の み

で な く，悪心 ・嘔吐 と い っ た 内服困難時 に も，確実 に 投

写で きる た め，繁用され や すい 剤形 で あ る
1・2 ．しか し，

小児薬用量の 多 くが ，体重 や 年齢 な ど，そ の 成 長度合い

に 応 じて 決定 され る た め，直腸 下 部滞 留型 二 層 性 坐 剤 な

どの 特殊 な坐 剤 を 除 き，分割投 与を必 要 とす る場 合 が あ

る
3：．わ が 国で は，坐 剤分 割 は挿入 時 の 簡便 さ に 加え，

＊
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分割残存部分 の 投与が ロ∫能 で ある こ と か ら斜 め 方向の 分

割が 推奨 さ れ て い る 場合が 多い
41／．す で に ，わ れ わ れ は

薬剤師 を対象 に 坐剤分割誤差 に 関す る 検討 を行 い
， 水

”f’

方向分割 の 有用性 を示 した
5：，今回，坐 剤 を分割す る 際

に 大 き な問題 とな る 卞薬 の 分布 に つ い て 検討 を行う と と

もに，実際 の 坐 剤分割者 で あ る保護者 を対象 に坐 剤分割

の ア ン ケート調 査を行 い ，坐 剤 の 分割方向に 関す る現状

を把握 した の で あ わ せ て報 告 す る．

方 法

1． 試料

　市 販 され て い る ア セ トア ミ ノ フ ェ ン を主 成分 と して 含

有 し て い る 坐 剤 ，ア ン ヒ バ 200〔E（Lot．　No ．30005YQ 　2 ）

（ア ボ ッ ト ・ジ ャ パ ン ），ア ル ピ ニ ー坐 剤 10αゆ
（Lot．

No．00303L＞（久光製薬  ），ア ル ピニ ーA 坐 剤 100  （Lot．

No ．OlO2L〕（エ ス エ ス 製薬嫻），キ オ フ ィ
ー

バ こ ど も解熱

坐 薬
 
〔Lot．　 No ．060B）（樋屋製薬  ），　 Fever 　 A 　 H  

（Lot．

No ．216236）（Alpharnia　USPD 　Inv．．　Ba ［timere）を購入 し，

検討 に用 い た，ま た，シ グマ ア ル ド リ ッ チ ジ ャ パ ン よ り

購入 した ア セ トア ミ ノ フ ．エ ン 原末 を標品 と して 用 い た．

2． 坐剤中の ア セ トア ミノ フ ェ ン定量 方法

　ア セ トア ミ ノ フ ェ ン 坐剤を蒸留水 〔40℃，100mL ）に て

溶解 し た 後，脂溶部分 で あ る 1層 部分 を取り除き，下 層

部分の 溶液 を0．45μ m フ ィ ル タ
ー．

で ろ 過 した．ろ 液を蒸

留水 で 10倍希 釈後，高速液体 ク ロ マ ト グ ラ フ 〔HPLC ＞

（LC −10ADvp ，  島津 製作所）に て ア セ ト ア ミ ノ フ 」一ン

濃度 を測定 し た．HPLC に よ る定 量 は，カ ラ ム ：Shodex

Asahipak　 NH 　2　P−504E （4，6mm × 250  ）を 恥 ，カ ラ

ム 温 度 ：35℃ ，移動 相 ：20mM リ ン 酸バ ッ フ ァ
ー

：メ タ

ノ
ー

ル ＝80 ：20（v
’
v ），流速 ：1．OmL

’
min ，検 出 波 長 ：

254mn の 条件 で 行 っ た．

3． 主 薬分 布 に及 ぼ す分 割 方向の 影響

　ア ン ヒ バ 200  の 重 量 を 測定後，そ の 重 量 が 1 ，・，　2で あ

hea

tail　

HoriZonta1　direction

headpo

る と思われ る部位を分割 した．さ らに，分割断片が 正確

に 1 〆2等量 に なる よ うに 微調整 し た ．各分割断 片 の ア

セ トア ミ ノ フ ェ ン含有量を上記の 方法 に て 測定 した．そ

の 後，各分割断片中の ア セ トア ミ ノ フ ェ ン 含有率 を，式

1 に 従 い 算出 した，な お
， 分割は カ ッ タ

ー
ナ イ フ を用 い

て Fig．1に 示す 3方向（水平方向，斜 め 方向，垂直方向）

に，各 5 回行 っ た．

　ア セ トァ ミ ノ フ ェ ン 含有率 （％）＝〔分 割断 片 中 ア セ ト

ア ミノ フ ェ ン 量 f（分割断片 巾 ア セ トア ミ ノ フ ．エ ン 量 十 残

存部位中 ア セ トア ミ ノ フ ．［ ン量）〕× 100 − ・…・・…・・式 1

4． 主 薬分布 に 及ぼ す製品間 の 差

　 各製薬 企 業が 販売 して い る ア セ トア ミノ フ ェ ン坐剤 の

重 量 が等分 に な る ように カ ッ タ
ー

ナ イ フ で 水
’
ド方向 に 分

割 を行 い ，分 割断片の ア セ トア ミ ノ フ ェ ン 含有量 を上 記

の 方法に て 測定した．そ の 後，各分割断片中の ア セ トア

ミ ノ フ ェ ン 含有率 を，式 1 に 従 い 算 出 した．な お，本検

討 は 各製品 に つ き 5回 行 っ た ，

5． ア ン ケ
ー

ト方法

　 ア ン ケート調査 は，広島市内の 公園 に 来 て い る 保護者

50名 を対象 に して 2005年 5 月16日か ら20［ま で の 間 に 実

施 した．ア ン ケートは，無記名で 行 い ，選択肢 お よ び 記

述 回 答式 とし，記 入直後 に 同収 した．

6． 統計処理

　得 られ た測定値 は平均 ± 標準偏差 で 表示 した，統計解

析 は student
’
　s　 t−test を用 い て 行い

， 危険率両側 5 ％ 以 下

（Pく 0．05）を有意水準 と した．

結 果

1． 検討 し た坐剤中に 含量 され て い る ア セ トア ミノ フ ェ

ン 量

　第十五 改正 日本薬局方 の 含量均
一

性試験法 に よ り，坐

o 【L

Diagonal　directio皿

lef」por匝on rightponion

Lo皿 gi加 d血 a且direc吐ion

Fig．1．　 Horizontal，　 Diagonal　 and 　 Longitudinal　 Direc −

　　　 tions　of 　Suppositories．
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剤中 に含量 され て い る ア セ トァ ミ ノ フ ェ ン を検討 した と

こ ろ，ア ン ヒ バ 200  （202．5± 6．4mg ，　 n ＝20），ア ル ピ

ニ
ー

坐 剤100  （100．1± 1．9mg ，
　 n

＝10），
ア ル ピ ニ

ーA

坐剤 100駅 98．7± 2．　8mg，　 n ＝10），キ オ フ ィ
ーバ こ ど も

解熱坐薬
  （98．8± 3．7mg

，
　 n ＝10），　 Fever　A 且軌120．0±

2．1mg ，　 n ＝10）で あ り，検討 を行 っ たすべ て の 坐 剤 に お

い て 適合 した．

2． ア ン ヒ バ 200．
’
に お け る主薬分布 に 及 ぼ す分割方向 の

影響

　ア ン ヒ バ 200 
を水平方向，斜 め 方向，垂直方向 に ，

そ の 重量 が 2 等分 に な る よ うに 分割 した 際の ア セ トア ミ

ノ フ ェ ン 含有量 は，水平 方向（head　103．0± 5．9mg，　 tail

99．5± 5．Omg ），斜 め 方向（head　101．2± 6．8mg ，　 tail　99．1

± 5．1mg ），垂 直 方 向（rlght 　lO2．1± 7．4mg，］eft 　99．9±

6．4mg）で あ っ た ．ま た，そ の 際 の ア セ トア ミ ノ フ ェ ン

含有率を Fig．2 に示 した．い ず れ の 分割方向 に 対 して

も分 割 断 111’に含 まれ る ア セ トア ミノ フ ェ ン含有率 に 有意

な差 を認め なか っ た ．

3． 主 薬分布 に 及 ぼ す製品間の 差

　市販され て い る ア セ トア ミ ノ フ ェ ン 坐 剤 の ．重量 が 2等

分 に な る よ うに，水
’
ド方向 に分割 した際 の 主 薬 の 各分割

断片 に 含ま れ る 主 薬含量 は，ア ン ヒ バ 20σ駅head　103．0

± 5．9mg，　 tail　99．5± 5．　Omg），ア ル ピ ニ ー坐 剤 100Qo

〔head　50，3± 1，8mg，　 tail　49，8± O．　8mg），ア ル ピ ニ
ーA

坐 剤100  （head　49．5± 1．6mg，　 tail　49．2± 1．8mg），キ オ

フ ィ
ーバ こ ど も解熱坐eSe

’
（head 　50．0± 1．5mg

，
　 taj148 ．7

± 2．5mg），
　 Fever　A　 H  

（head　78．2± 2．2mg ，　 tail　41．8±

2．2mg ）で あ っ た．ま た，そ の 際 の ア セ トア ミ ノ フ ェ ン

含有率 を Fig．3 に 示 し た．ア ン ヒ バ 200  ，キ オ フ ィ
ー

バ こ ど も解熱坐薬
 

，ア ル ピニ
ー

坐剤 looo，ア ル ピニ
ー

A 坐剤100 
に お い て は 先端断片 と尾端断片 の ア セ トア ミ

ノ フ ェ ン 含量 に 有意な差 を認 め なか っ た，一
方，米国に

て 販売 さ れ て い る Fever　A 且  は，先端断片 が 全含量 の

66．1％ で あ り，他 の 製 剤 に 比 して 先端 断片 の ア セ 1・ア ミ

ノ フ ェ ン 含量 が有意 に高か っ た，

4． ア ン ケ
ー

ト結果

　実際の ア ン ケ
ー

ト内容 と 回答結果 を合 わ せ て Tab 且e　l

に 示 した．回収率 は86．0％ （43名）で あ っ た．坐 剤分割経

験 を有す る 保護者 は 65．1％ （28名）で あ り，そ の 回数は 平

均6．8回 で あ っ た．そ の 際 の 分 割 方 向 は 水 平 方 向

（57．1％，18名），斜 め 方 向（35．7％，10名〉，垂直方向

（7．1％，2 名）で あ っ た．水平 分 割 を行 っ た理 由は 「医

療関 係 者 の 指 示 」 が37．5％，「分 割 が 容易」 が31．3％ ，

「な ん とな く」が25．0％ で あ っ た．．一
方，斜 め 分割 は

，

「医療関係者の 指示」が60．O％ ，「挿 入が容易」 が30．0％

で あ り，垂直分割 は，全 員が 「挿 入が 容易」 を挙げ た．

考 察

　小児領域 に お い て ，坐 剤分割 は しば しば行わ れ て い る

が，わが 国で は，坐 剤 分割は挿入 時 の 簡便 さ に加え，残

存部分 の 投 与が 簡便な こ とか ら斜 め方向分割が慣習的に

推奨 され て い る
t」．．しか し，坐剤分割方向 に よ る 主 薬分

布 ， ある い は
， 実際 に どの よ うに 分割 されて い る か に つ

い て の 情報 は ほ と ん ど な い
5’．そ こ で 本研究 で は，市販

され て い る ア セ トア ミ ノ フ ェ ン 坐 剤 を用 い 坐 剤分 割方向

に よ る主 薬分布 を検討 し，保護者 を対象 に実際 の 坐 剤分

割の 現状 を調査 した．

　Fig．2 に示 す よ うに医療 用 医 薬 品 と して使 用 され て い

100

57

05

52

0

（
零
）

5
且
。

ヨ
目
ε
8
ε
ε
目

8
；
り

Horizon重a且di「ection

on 　　l

Diagonal　directiOllLongit 皿 【【ina且“ire｛嘘ion

Fig．2．　 Distribution　of 　Acetaminophen　Content　in　Each　Portion
　　　 after　Dividing 　Anhiba　2009

’
Horizontally，　Diagonally　and

　　　 Longitudinally．
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Fig．3．　 Distribution　 of 　Acetaminophen 　ConIent 　in　 Each 　P 〔〕r−

　　　 tion　after 　Dividing　Various　Acetaminophcn　Supposito−

　　　 ries　Horizontally，
　　　Content　 of　 acetaminophen （％）

＝〔acetaminophen 　con −

　　　 tent　 of 　 one 　 portion〆（acetaminophen 　c〔mtent 　 c〕f　 one

　　　portion十 acetaminophen 　cQntent 　of 　thc　other 　portion）〕
　 　 　 × 100

Tablc 　l．　 Questjo】maire 　Results　 on 　 the　 Direction　 of

　　　　Dividing　SupPositories．

　 　 　 　 坐剤 分割 に お け るア ン ケ
ー

ト

OL あ なた は ．医療関係 者で すか ？

匚 はい 　　　　　　　　　　　　　　　　　　　IL6 ％ ｛5名）

匚 い い え　　　　　　　　　　　　　　　　　　884 ％ （3s 名）

2 今k で　坐剤を分割 した 二
「
は あり k 司t，．・i「，

匚はい 〔　 　 回）

1 い い え

Q2 で
“
は い

’P
の 揚 含、

rrゆ の kうに
」
割 しま ［たか ワ

65」 ％ （28名）〔6．8）P 「）

　 　 34，9％ 〔15名）

e △ ．、

ゼ r〕
その 他

」 凵 口 口

57，1％ 〔16 名135．8％ （10名） ス1 ％ （2 名） o．D％ （o 名，

  なぜ E記の よ 勹な分割をお 二ない まし漁 か ？ 〔記述匝1答）

分割琿．由 1 水・防 向 3 斜肪 向　　 1 垂直方向

医療従事
．
卸 ）指示

31
喞 ，．，％ 帥

1

3
：
1

　　　　　　　　3
6名 ｛ω ．駒 　 l
　 　 　 　 　 　 　 　 Io

名   ．α恥

挿入 が 簡11｝ 11 名 〔嗣

1
31．吻 〜1〕．。％）　 l

　 　 　 　 　 　 　 　 I2
牢 111川．し絢

分割が簡巾

な・レ（赴 く

13 名 〔3］．3・彳ゆ

i姻 ・燗

331岬 ω．鵬 ｝　 1
岬 鵬 ，

l
　　　　　　　　I

岬

雌

ω．Q％ ｝

ω．脇 ｝

軆存部解
一
使 ☆る 1 瞳 （・．。％ ） ： 啣 ・．駒 　 1 罅 ω．鵬 ｝

（略 ）

〔n2 呂，複数1・1答可）

る ア ン ヒ バ 200  坐 剤 を い ず れ の 方向 に 分割 し て も，そ

の 主 薬 の 分布 に差 は認 め ら れ な か っ た，同様 に ，わ が 国

で
一

般用医薬品 と して 敗売 さ れ て い る ア セ トア ミ ノ フ ェ

ン 坐 剤 に お い て も分 割 に よ る主 薬 含有 の 差 は 認 め られ な

か っ た （Fig．3）．さ ら に，検討 を行っ た わ が 国で 販売 さ

れ て い る 坐剤 に 関 して は，水平方向の 分割 で も主薬 の 分

布 に 差 が 認め ら れ な か っ た 〔Fig．4 ）こ と よ り，い ず れ の

方向 に 分割を行 っ て も分割断片中に 含有 され る 主薬量は

ほ ぼ均
一

で あ る と考 え られ る．した が っ て ，坐剤 を 正確

に 分割 す る こ とに よ り，主 薬 の 量 も患者 に 正 確 に 投与で

き る と考 える．こ の こ とは，以 前，わ れ わ れ が 報告 した

重量を指標に主薬 の 分割を行 う坐 剤分割 ス ケール の 必 要

性を示すもの と考え る．

　次 に ，実際 の 坐剤分割者 で ある 保護者を対象に坐 剤分

割方向 に つ い て ア ン ケ
ー

トを行 っ た （Table　1）．多 くの

保護者が，水平方向の 分割 を行 っ て い た．その 理由 と し

て 「医療従事者 の 指示．1， 「分割 が 簡単」， 「な ん とな く」

「挿入が簡単」 が 挙げ ら れ た，こ れ らの 結果 は，わ れ わ れ

が 薬剤師を対象に行っ た坐 剤分割方向の 検討 を支持す る

もの で あ っ た
5）．一

方，斜 め 方 向 の 分 割 を支 持 した 理 由

と して ，「医療従事者 の 指 示」，「挿入 が 簡単」や 「残存

部分を使 える 」が挙げられ た．水平方向お よ び斜 め 方向

の 分割 を行 っ た保護者 に は，と もに 相当数の 「医療従事

者 の 指示」 を挙 げ て お り，医療従事者 の 指導 は統
一され

て い な い こ とが 示 され た．した が っ て ，さ ま ざ ま な 分割

方向の 指 示 に よ り患者が 混 乱 す る 可 能件 も考え られ る こ

と か ら，今後，医療従事者 の 指示 を統
一

す る必 要 が あ る．

　また，米国 に て 推奨 され て い る 垂直方向の 分割
7．！）1／

は

主薬 の 分布誤差 は 少ない と考えられ るが，小 さ な断片を

生 じや す く分割 が 困難 で ある
10／
，
．し か し，垂直 方向の 分

割 を行 っ て い た 保護者（7．1％，2 名）も存在 した，その
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理 由と して 「挿入 が 簡単」が 挙げられ た．こ れ らの 結果

よ り，い ずれ の 方向へ の 分割 も支持 され て い る と考 え る ．

　前述 した坐剤分割 ス ケ
ー

ル は
，

よ り簡便 な分割方向で

ある 水平方向の 分割 ス ケ
ー

ル で あ っ た，しか し，本研究

で は ，挿入の 簡便 さ で
，

い ず れ の 方向 も支持 さ れ た こ と

よ り，患者個 々 の ニ ーズ に 合わ せ，分割 方向を 決め る必

要が あ る と考 え ら れ る．ま た，今回検討 を行 っ た 坐 剤 の

中 に は，先 端断片 の ア セ トァ ミ ノ フ ェ ン 含 量 が 尾 端断片

に 比 して大 きい と い う主薬分布差が ある もの も存在 し た

こ とか ら，すべ て の 坐剤を水平お よ び斜 め 方向 に 分割 を

行 うこ とは ，過剰投与の 危険性 が あ る と考 え られ，坐 斉rl

に お ける 主 薬分布 を詳細 に 検討 す る必 要が あ る．

　 した が っ て ，今後，製薬企 業 は坐 剤 中の 主 薬 の 分布を

含め た詳細 な情報 を提供す る べ きで あ り，薬剤師 は そ れ

ら の 情報 を も とに，患 者 に統
・
さ れ た指導 を 行 うべ きで

あ る．
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