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【内容要旨】（１，２００字以内） 

目的：注射剤投与に際しては，様々な不溶性微粒子の発生や混入が懸念されて

いる．不溶性微粒子が無意識に体内に注入された場合に起こる有害事象につい

ての報告はあるが，注射剤の混注調製時に発生する不溶性微粒子については詳

細な報告がない．また，注射剤中の不溶性微粒子数は日本薬局方で規制されて

いるが，注射剤の調製によって発生する不溶性微粒子数については規定がない．

そこで本研究では，まず注射剤を混注調製した時に発生する不溶性微粒子数と

不溶性微粒子除去のために使用する輸液フィルターの有用性を検討した．次に

不溶性微粒子の生体内への蓄積について検討し，あわせて混注に用いられる注

射シリンジ由来の不溶性微粒子についても検討した． 

方法：下記の事案について検討した． 

1. 注射剤混注に由来する不溶性微粒子数とその除去対策としての輸液フィル

ターの有用性 

実際の注射処方に基づいて調製した試料液について，輸液フィルター使用群

と未使用群における不溶性微粒子数を比較した．  

2. ラットの静脈内に投与した不溶性微粒子の体内分布 

蛍光微粒子（10 µm）をラットの中心静脈から投与して体内分布を検討した． 

3. 注射シリンジ由来の不溶性微粒子 

方法 1でみられた不溶性微粒子数の発生要因の一つとして注射シリンジが想

定された．よって，各社の注射シリンジを用い，注射シリンジの容量および

ピストン運動回数（吸引および排出の回数）と発生する不溶性微粒子数の関

係について検討した．さらに発生した不溶性微粒子の成分を同定した． 

結果：上記の事案を検討した結果，以下の知見を得た． 

1. 注射剤の混注によって 10 μm以上の不溶性微粒子が発生する場合があった．

また多量の 10 μm未満の不溶性微粒子を認めた．それらの除去に輸液フィル

ターが有用であった．  

2. 静脈内に投与した 10 μmの蛍光微粒子は，主に肺と腎臓に蓄積し，尿中には

投与総数の約 1/20 程度のみ排泄された． 

3. 注射シリンジの容量やピストン運動回数の増加に伴い，排出される不溶性微

粒子数が増加した．この不溶性微粒子を同定した結果，シリコーンオイルで

あることを初めて明らかにした． 

結論：注射剤の混注で多量の不溶性微粒子が発生する．その要因の一つは注射

シリンジ由来のシリコーンオイルであることが明らかになった．一方，不溶性

微粒子は肺および腎臓に蓄積し，尿中にはほとんど排泄されないことを明らか

にした。さらに不溶性微粒子は輸液フィルターによって除去されることが確か

められた。 

本研究は，臨床で何らかの有害事象を起こすことが懸念される不溶性微粒子

の発生要因の一つを解明し，臨床の現場で不溶性微粒子に対するリスク回避に

役立つものと考えている． 
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