
ハザーダス・ドラッグに対する
職業曝露の危険性

　2 0 1 1年4月、米国疾病予防管理セ
ンター（CDC）の傘下機関である国立
労働安全衛生研究所（The Nat ional 
Institute for Occupational Safety and 
Health：NIOSH）、米国労働安全衛生
局（Occupational Safety and Health 
Administration：OSHA）と米国医療機
関の第三者評価認定機関（The Joint 
Commission）が共同で、以下のような声
明を発表しました。

　「医療施設では、がん化学療法や抗ウ

イルス療法、ホルモン療法や他の様々な

治療にも使用される何百ものハザーダ

ス・ドラッグに医療従事者が日々曝露さ

れている。これらの薬剤は治療を受けて

いる患者にとって有益である一方、その

多くは医療従事者の健康や安全を脅かす

ものである。がんの原因となったり、生殖

毒性や発生毒性を引き起こしたり、アレ

ルギー反応やその他の有害な反応を引

き起こしたりすることが知られているも

のもあり、低濃度の曝露であっても不可

逆的な健康被害を受ける可能性もある」

　この勧告はハザーダス･ドラッグに対す

る医療従事者の職業曝露に関するもの

であり、現在までに多くの研究結果がエ

ビデンスとして報告されています。

　そのひとつ、カナダおよび米国の6ヵ所
のがん治療センターでの抗がん薬による

表面汚染を調査した文献1）では、調剤室内

の75%、病棟などの薬剤を投与する現場
の65%で抗がん薬の表面汚染が確認され
たと報告されました。また、病院の薬局内

15ヵ所のうち、7ヵ所からガス状のシクロ
ホスファミドが検出されたという報告2）も

あることから、ハザーダス・ドラッグの一部

は調製中に常温で蒸発し、ガス状となって

調剤室を汚染するとも考えられています。

　安全キャビネットやアイソレーターを使

用するだけでは調剤室内や輸液バッグな

どに薬剤が飛散・付着し、ハザーダス・ド

ラッグへの曝露を生じてしまう可能性が

あります。したがって、職業曝露を防ぐに

は、これら設備とCSTD（後述）の併用が
重要となることが分かります。さらに、ハ

ザーダス・ドラッグを患者に投与する病棟

は、パソコンのキーボードやドアノブ、引

き出しやカルテカバーなどにも汚染が広

がっている事実が明らかになり3）、ハザー

ダス・ドラッグの汚染は一度はじまると拡

散し、直接ハザーダス・ドラッグに触れて

いない医療従事者にも職業曝露のリスク

が拡がるという疑いが浮上しました。

　近年、米国では、ワシントンポストやシ

アトルタイムズといった一般向けの報道

でも医療従事者の職業曝露のリスクを

問題視しており、ワシントン州では、2013
年からNIOSHに基づいたハザーダス・ド
ラッグのセーフ ハンドリングを徹底する
ことが州法（SB 5594）で定められるまで
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になりました。

　限られた薬剤を限られた期間のみ投

与される患者とは異なり、医療従事者は、

ハザーダス・ドラッグに長期間曝露する危

険性があります。セーフ ハンドリングを徹
底し、職業曝露リスクを低減することが自

らの身を守る上でも非常に重要です。

ハザーダス・ドラッグの定義

　職業曝露リスクを低減するためには、

まずはハザーダス・ドラッグの定義を正し

く理解する必要があります。

　ハザーダス・ドラッグは、NIOSHなどに
よって、発がん性、催奇形性や発生毒性な

どの6つの特徴を有する薬剤であると定
義されています（表1）。
　医療現場では、ハザーダス・ドラッグは

抗がん薬だけであると考えてしまいがち

ですが、そうではありません。発がん性は

なくとも、催奇形性や低用量での臓器毒

性を呈する場合は、ハザーダス・ドラッグ

であると考えられます。そのため、薬剤の

特性からハザーダス・ドラッグであるかを

判断する際には、この6つの特徴を総合
的に検討する必要があります。

　また、この特徴の中でも特に注意すべ

きは、「6. 前述した基準により危険である
とされた薬剤に類似する新薬の化学構

造や毒性の特徴」という項目です。特に新

薬などで、薬剤の危険性が明確でない場

合は、医療従事者にとって有害なハザー

ダス・ドラッグであると考え、セーフ ハン

ドリングを行うことが推奨されます。

ハザーダス・ドラッグの
有害事象

　医療従事者のハザーダス・ドラッグ曝

露による有害事象は、大きく分けると、急

性毒性と長期毒性に二分されます。

　医療従事者に生じる急性毒性に関し

ては、様々な文献報告がなされており、そ

の主な症状として吐き気、嘔吐、頭痛、め

まい、脱毛、粘膜痛、肝臓の障害などが報

告されています。これらの症状にも十分

留意して対応すべきですが、これらはすべ

て、可逆性の毒性症状です。急性症状より

も重大なリスクであると考えられるのが、

長期毒性です。長期毒性は、可逆的では

ない生殖毒性、発生毒性などを指します。

　ハザーダス・ドラッグによる生殖毒性に

関しては、近年、大規模な研究結果が報

告されました5）。看護師7049例の妊娠の
転帰を調査したところ、母親が妊娠中に

ハザーダス・ドラッグの調製・投与などの

業務を行っていた場合、自然流産と死産

のリスクが有意に増加したという結果で

す。この報告以外にも、ハザーダス・ドラッ

グに曝露した医療従事者の子供は、低体

重出生、先天性欠損、学習障害などを有

する率が高いことが報告されています。

　生殖に関するハザーダス・ドラッグのリ

スクについては、妊娠中期および後期よ

り、妊娠初期での曝露が問題であると考

えられています。妊婦に対してハザーダ

ス・ドラッグを用いて治療する場合、薬剤

の投与時期、投与した薬剤の種類によっ

ても催奇形性が生じるかの判断が難しい

ことから、1種類の薬剤のみを選択し、投
与量や投与時期などにも十分注意しま

す。抗がん薬が必要だったとしても、代謝

拮抗薬や抗血管新生薬を投与することは

ありません。

　しかし、医療従事者が妊婦となった場

合は、妊婦の治療では用いられないよう

なハザーダス・ドラッグに曝露する危険が

十分にあります。また、曝露の時期も考慮

されていないため、妊娠初期から曝露し

ているリスクが非常に高いのです。

　医療従事者の曝露リスクとしての発が

ん性に関しては、WHOの下部組織である
国際がん研究機関（IARC）がハザーダス・
ドラッグの分類を公表しています（表2）。
直接的な因果関係の解明は困難ですが、

自施設で使用しているどの薬剤がハザー

ダス・ドラッグであるのかを把握して、

セーフ ハンドリングを実施することは、職
業曝露における有害事象の回避におい

て重要となります。

職業的曝露における
安全域はあるか

　有害事象を回避するために、許容でき

るハザーダス・ドラッグの曝露量はある

のかを検討したSessinkモデルを紹介し
ます（表3）。これは、シクロホスファミドの
尿と表面汚染サンプルの関係から検討し

た結果ですが、0.1ng/cm2の表面汚染を

受けている場合、100万人当たり1人の発

表1／ ハザーダス・ドラッグが有する特徴の定義 ［出典：文献4）32ページより.］

1. 発がん性
2. 催奇形性または他の発生毒性
3. 生殖毒性
4. 低用量での臓器毒性
5. 遺伝毒性
6.  前述した基準により危険であるとされた薬剤に類似する新薬の
化学構造や毒性の特徴

表2／IARC MONOGRAPHS VOL.1～127による物質の分類［出典：文献6）より.］

Group 1 ヒトに対する発がん性が認められる 120物質

Group 2A ヒトに対する発がん性があると考えられる 88物質

Group 2B ヒトに対する発がん性がある可能性がある 313物質

Group 3 ヒトに対して発がん性があるものとしては分類できない 499物質

*表2につきましてはデータを2020年7月8日現在のものに更新しています。

表3／シクロホスファミドによる環境汚染と発がんリスクの関連［出典：文献7）より改変.］

努力

リスクレベル

禁止

リスクレベル

尿CP
（μg/24hr）

＜0.02 0.02 － 0.2 0.2 － 2 ＞2

汚染CP
（ng/cm2）

＜0.1 0.1 － 1 1 － 10 ＞10

アクション

安全対策
なし

あり

短期通知

あり

即時

あり

就業停止

モニタリング 定期的 恒常的 恒常的 恒常的
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がんリスクが生じるという内容でした。こ

こから導き出せることは、ハザーダス・ド

ラッグの取り扱いに際して、1剤において
も曝露が許容できる範囲はないというこ

とです。

　ここでも、ハザーダス・ドラッグ取り扱

い時にはセーフ ハンドリングが重要であ
ることが示唆されました。

ハザーダス・ドラッグの
セーフ ハンドリングのために

　医療施設でハザーダス・ドラッグのセー

フ ハンドリングを徹底するための方針と
して、米国はセーフ ハンドリングにおける
ヒエラルキー（優先度）に注目しています

（表4）。これは、ハザーダス・ドラッグへの
曝露低減に際して、効果の高さという点でヒ

エラルキーを定め、ヒエラルキーの高いも

のから順に採用すべしという考え方です。

　セーフ ハンドリングの基本は、ヒエラ
ルキーを重視したハザーダス・ドラッグ取

り扱いプロトコルを医療施設ごとに作成

し、医療従事者に周知徹底させることに

あります。また、ヒエラルキーは1つのレ
ベルのものだけを実施するのではなく、

複数のレベルのものを組み合わせて実

施することで、ハザーダス・ドラッグの職

業曝露リスクを低減されることができる

と考えられています。

　セーフ ハンドリングにおけるヒエラル
キーで、もっとも効果が高いのは、ハザー

ダス・ドラッグを使用しないことですが、

患者が治療を受けている以上、現実的で

はありません。しかし、多くの施設で利用

されている安全キャビネットや陰圧クリー

ンベンチはヒエラルキーが高くないとさ

れており、個人用防護具の使用は最も効

果が低いとされているなど、個々の対策

だけでは効果が高いとはいえません。

　そこで重要となるのが、ハザーダス・ド

ラッグを封じ込めること、閉鎖式薬物混合

システム（Closed System drug Transfer 
Device：CSTD）の併用です。

CSTDとしての
BD PhaSealTM System

　CSTDは、ハザーダス・ドラッグのための
専用の医療器具であり、機械的に封じ込

め、ハザーダス・ドラッグの漏出を防止し

ます。調製時から病棟の投与場所まで連

続的に気密性を保つことができ、ハザー

ダス・ドラッグの漏出対策として有用です。

　実際に、ハザーダス・ドラッグに対して、

CSTDであるBD PhaSealTM Systemを使用
する前後でハザーダス・ドラッグへの曝露

量が変化したかという調査が行われてい

ます9）。ハザーダス・ドラッグを取り扱う医

療従事者の尿中からのシクロホスファミ

ドおよびイホスファミドの検出頻度が検

討された結果、セーフ ハンドリングプロト
コルでは、48サンプル中18サンプルでシ
クロホスファミドが、47サンプル中10サ
ンプルでイホスファミドが検出されました

が、CSTDを使用したプロトコルでは、シク
ロホスファミド、イホスファミドとも49サ
ンプル中、薬剤が検出されたサンプルは

ゼロでした。

　さらに、BD PhaSealTM Systemを用いた
研究では、ハザーダス・ドラッグの封じ込

めだけでなく、少なくとも168時間以上微

生物学的に安定であるという結果も報告

されています10）。

　このCSTDの有用性を保証するため、
米国食品医薬品局（FDA）では、CSTDに
対し「ハザーダス・ドラッグもしくは蒸発

してガス化したハザーダス・ドラッグが漏

出しないこと」「環境由来の汚染をバイア

ル内に入れないこと」「バイアル内への微

生物の侵入を防ぐこと」の3点を条件とし
た新しいコード（ONBコード）を制定しま
した。2013年3月現在、ONBコードの認定
を受けているのは、BD PhaSealTM System
のみです（図1）。

CSTDの適切な使用で
セーフ ハンドリングを

　医療施設では、ハザーダス・ドラッグの

使用は避けられません。ハザーダス・ド

ラッグへの職業曝露による有害事象が明

らかになっているにもかかわらず、職業

曝露リスクをゼロにすることも難しいの

が現状です。

　医療従事者の健康を守るため、ハザー

ダス・ドラッグのセーフ ハンドリングを適
切に行いましょう。セーフ ハンドリングの
ためのヒエラルキーを理解し、正しい装

置を用いて、正しい手順で行うことが必

要です。その中で、大きなポイントとなる

のがCSTDの活用であると考えます。
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図1／
蒸発した薬剤も

封じ込めるCSTD

表4／ハザーダス・ドラッグのセーフ ハンドリングにおけるヒエラルキー（優先度）
［出典：文献8）より改変.］

最も効果が高い

・危険物質の除去

・エンジニアコントロール ̶ 作業者の曝露を軽減する機械/装置

・運営管理上のコントロール ̶ 曝露軽減のための方策・指針

・実務上のコントロール ̶ 曝露を軽減する作業手順

・個人用防護具 ̶ ガウン、手袋、マスク、フェイスシールド

最も効果が低い


