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要　旨
　本研究の目的は，乳がん患者の排泄物からのシクロホスファミド Cyclophosphamide（以下「CPA」
とする）による環境への汚染状況を明らかにし，有効な対策を作成するための提案をすることである．
研究方法は，排尿後トイレットペーパー 10 巻で陰部を拭く（「対策①」）群，排尿後便座の蓋を閉め
て２回水洗する（「対策②」）群と，普段通りにトイレを利用した対照群の手指及び便器周辺に付着し
ている CPA 量を比較した．その結果，点滴終了直後と初回排尿後に付着していた手指の CPA 量は，
対照群では増加していたが（p ＜ 0.05），対策①では増加を認めなかった．また，便座表面，裏面に付
着していた CPA 量は，対策②群と対照群に差はみられなかった．このことから，対策①が手指の
CPA 汚染防止に有効であることが示唆された．また，対策②は合同ガイドラインに記載されているが，
この方法は便座表面や裏面の CPA 量を減少させるとはいえず，更なる対策の検討が必要である．

キーワード　抗がん剤曝露，乳がん，排泄，外来化学療法

１．はじめに 
我が国の死因別死亡率をみると，昭和 56 年以

降，悪性新生物（以下「がん」とする）が死因順
位第１位となっている �1）．がんの３大治療として，
手術療法・放射線療法・化学療法がある．その中
で，化学療法は放射線療法や手術療法とともに，
重要な場所を占めてきた �2）．1980 年代に入ると，
化学療法の有害事象における症状マネジメントや
支持療法等が発達し，患者の Quality of Life を
維持しながら化学療法を受けることができるよう
になった �2）．さらに 1990 年代には科学技術の発
達に伴い分子標的薬が開発され，現在，化学療法
はこれらを効果的に組み合わせることで高い治療
効果が得られるようになった �2）．今後，手術療法
と併用する術前化学療法・術後化学療法や放射線
治療と併用する化学放射線療法等，化学療法は他
の治療法と組み合わせて治療する集学的治療とし
て増加することが予想される �3）．しかし，化学療
法は，1935 年には抗がん剤による発がん性が報
告され �4），さらに 1979 年には Falck ら �5）によって，
化学療法に携わる医療者への曝露（以下「職業性
曝露」とする）による危険性が報告された．この

ように化学療法は，近年治療効果が上がった一方，
職業性曝露による危険性が伴うという新たな問題
に直面している．

これらを受け，北欧諸国では 1970 年代末頃か
ら，欧米では 1980 年代初頭から医療者の抗がん
剤曝露防止のための，各種の働きかけやガイドラ
インが作られてきた �6, �7）．また，1990 年に米国医
療薬剤師会（American Society of Health-System 
Pharmacists; ASHP）は，化学療法中の患者及び
医療者に危険がある薬剤として，「Hazerds 
Drugs」（以下「HD」とする）の概念を提唱し，
その取扱い上の注意について国際的に関心が高
まってきた �6, �7）．日本では，1991 年に日本病院薬
剤師会が初めて「抗悪性腫瘍剤の院内取扱い指針」
を策定し �6, �7），日本看護協会では，2004 年に労働
環境づくりの一環として「看護の職場における労
働衛生ガイドライン」�8）で曝露対策を示した．さ
らに，病院機能評価 �9）や診療報酬 �10）等の社会的
基盤が整えられ，急速に職業性曝露対策が推進さ
れてきた．

しかし，近年，化学療法を受けながら在宅療養
をする患者が増加しているため，抗がん剤曝露の
機会は医療者だけに限定されず，家族への影響も
懸念されている．乳がんの罹患率（全国推計値）
を年齢階級別に見ると，30 歳代から増加しはじ
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め，40 歳代後半から 50 歳代前半にピークを迎え
ている�11）．他のがんと比べ好発年齢が若いために，
乳がん患者は子育て中である者も多い．乳がん患
者の抗がん剤治療に用いられるシクロホスファミ
ド Cyclophosphamide（以下「CPA」とする）は，
国際がん研究機関（International Agency for 
Research on Cancer; IARC）の発がん性リスク
では，ヒトに対する発がん性が認められてい
る �12）．特に CPA は常温でも気化することが知ら
れおり �13），また，患者に CPA を静脈内投与した
場合，尿中には，２日以内に投与量の約 62％が
排泄されるため �14），CPA 投与患者の排泄物によ
る同居家族への曝露の影響を与える可能性があ
る．

2015 年７月に日本がん看護学会・日本臨床腫
瘍学会・日本臨床腫瘍薬学会が合同で発刊した「が
ん薬物療法における曝露対策合同ガイドライ
ン」�7）（以下「合同ガイドライン」とする）でも，
初めて化学療法中の患者・家族への曝露防止支援
の教育の内容が追加され，その内容として，排泄
物の取り扱い方法が記載された．2019 年に改定
された合同ガイドライン �15）（以下「改訂版合同ガ
イドライン」とする）では，海外のガイドライン
に HD 曝露の把握のための定期的な環境モニタ
リングが強く推奨されていることについて言及し
た．また，改訂版合同ガイドラインでは，日本で
の課題として，環境モニタリングの手法の確立と
HD 曝露の低減効果を実証することの必要性につ
いて提言した．現状として，環境モニタリングの
手法を用いて汚染源（嘔吐物，排泄物，血液，体
液，分泌物等）の取り扱い方法の有効性，安全性
について検証した報告はない．

そこで，外来化学療法を受けている乳がん患者
に焦点をあて，排尿に伴う手指や便器周辺の汚染
状況を調査し，患者やその家族への有効な曝露防
止対策を検討する必要があると考えた．

２．目的
外来で CPA を含む薬物治療を受けた乳がん患

者の治療直後の曝露対策実施による有効性を検討
する．

３．用語の定義
手指：対象者の利き腕（トイレットペーパーで

陰部を拭く側の手）の手掌及び手掌側の第１指～
５指とする．

排泄物：手指からの不感蒸泄および，尿とする．

排泄環境：点滴終了直後のベッド環境，および
排尿時の便器や床の環境とする．

便器周辺：便座表面，便座裏面，便器のふち，
トイレの床とする．

点滴終了直後：CPA を含むすべての点滴内静
脈注射が終了し点滴針を抜いた直後とする．

４．方法 
４．１　研究デザイン

準実験研究

４．２　調査期間
調査期間は，平成 28 年８月３日～平成 28 年

10 月 28 日であった．

４．３　研究方法
１）対象者

研究対象は，外来通院にて CPA を投与してい
る乳がん患者で，研究者の依頼が理解でき，調査
を実施することが可能である者とした．本研究の
対象者の治療間隔は３～４週間であるため，調査
が別日であれば，前回投与した CPA の影響が調
査当日の対象者に影響を与えないと判断し，本研
究の各群に参加する対象者は重複可とした．
２）排泄環境における CPA 汚染状況の調査方法

各対策別及び対照群のデータ収集のスケジュー
ルは図１に示した． 

（１）対策①群の検体採取方法：ワイプ法
　�　本研究で実施したワイプ法とは，手指を蒸

留水１ml で湿らせた脱脂綿で拭き取り，さ
らに別の脱脂綿で乾拭きし，その２つの脱脂
綿を専用容器に入れ，手指に付着している
CPA 量を測定する方法である．検体は，点
滴終了直後と初回排尿後に採取した．

　�　曝露対策①は，排尿後トイレットペーパー
10 巻で陰部を拭く方法である（以下「対策①」
とする）．なお，トイレットペーパー 10 巻と
は，10cm の厚紙に２重のトイレットペー
パーを１往復１巻として研究者が作成したも
のである．対策①群とは，対策①を実施した
群である．対策①群の治療終了直後に採取し
た検体を a １，対策①の後に採取した検体を
A １とする．

（２）�対策②群の検体採取方法：サンプリングシー
ト法

　�　サンプリングシート法とは，調査したい場
所にシートを貼り，一定期間後に回収するこ
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とで，付着した CPA 量を測定する方法であ
る．本研究では，トイレ４ヶ所（図２）（①
便座表面 ②便座裏面 ③便器のふち ④トイ
レの床）にサンプリングシートを貼付した．
検体は，初回排尿後に採取した．

　�　曝露対策②は，排尿後便座の蓋を閉めて２
回水洗する方法（以下「対策②」とする）で
ある．対策②群とは，排尿後対策②を実施し
た群である．対策②の後に採取した検体を b
１とする．

（３）�対照群の検体採取方法：ワイプ法とサンプ
リングシート法

　�　対照群とは，普段通りにトイレを利用した
群である．対照群では，ワイプ法とサンプリ
ングシート法を一連の行為として検体採取し
た．対照群では，ワイプ法で点滴終了直後に
採取した検体を a ２，普段通りに陰部を拭い
た後に採取した検体を A ２とする．また，
サンプリングシート法で，普段通りにトイレ
を水洗した後に採取した検体を B １とする．

３）検体からの CPA 量の検出方法
ワイプ法及びサンプリングシートで採取したす

べての検体は，冷所保存しシオノギ分析センター
（大阪，日本）にて分析を依頼した．分析は，

図１　データ収集スケジュール

図２　サンプリングシートの貼付場所

図１ データ収集スケジュール
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LC-MS/MS（液体クロマトグラフ タンデム四重
極型質量分析計）を用い，移動相に水とアセトニ
トリルを用いたグラジエント法で送液し，オクタ
デシルシリル基結合型カラムを用いて分離した
後，ESI 法のポジティブモードで 261.13 → 105.86

（m/z）のスペクトルを測定し，ピーク面積値か
ら絶対検量線法により定量するものである．検出
限界は 0.02ng/mL である．なお，本研究での測
定値は，CPA を無水物として換算した値である．
４）結果の解析方法

（１）対策①による手指の CPA 汚染状況の解析：
　�　対策①群（a １と A １）と対照群（a ２と

A ２）との２群間の差を Wilcoxon の符号付
順位検定で解析した．

（２）対策②による便器周辺の CPA 汚染の解析：
　�　初回排尿後の便器周辺に付着している

CPA 量は，５日間，５枚分（１枚は縦横
25cm）をまとめて１検体とし，対策②群と
対照群の２群間の差を記述統計で解析（b １
と B １）した．

４．４　倫理的配慮
本研究は石川県立看護大学の倫理委員会（看大

第 136）及び調査施設の倫理審査委員会（番号

126）の承認を得て実施した．対象者に，研究の
主旨，目的，方法，匿名性の厳守，データ管理方法，
意思の自由を研究者が文書及び口頭で説明し，書
面で同意を得られた方を研究対象者とした．デー
タは無作為に割り付け，アルファベット順に記号
化した．さらにデータはUSBメモリーにパスワー
ドをつけて保存し，管理した．研究参加中の対象
者の体調不良や不安などが生じた時には，速やか
に中止し，外来化学療法室の責任者（医師・看護師）
及びスタッフに連絡・調整できるように配慮した． 

５．結果 
５．１　研究対象者の属性

今回調査協力が得られた対象者の属性を表１に
示した．対象者は表１に示す通り，20 歳代１名，
30 歳代１名，40 歳代２名，60 歳代５名の９名で
ある．９名の内の４名を，対策①群，対策②群，
対照群に重複させたのべ５名として割り付けた．
なお，対象者９名のうち，A は対策①を２回，D
は対策①・対策②・対照群を各１回，E と F は
対策②に２回協力が得られた．

対象者のうち１名は TC 療法（ドセタキセル
Docetaxel+CPA）で治療を行っており，その他
14 名が FEC 療法（フルオロウラシル Fluorouracil

表１ 対象者の属性，治療内容及び CPA 投与量

年齢 治療法 CPA 投与量

(mg)

対策①群

A 40 歳代 FEC 750

B 60 歳代 TC 700

C 40 歳代 FEC 700

D 30 歳代 FEC 700

A 40 歳代 FEC 750

対策②群

E 60 歳代 FEC 560

F 20 歳代 FEC 700

D 30 歳代 FEC 700

E 60 歳代 FEC 560

F 20 歳代 FEC 700

対照群

G 60 歳代 FEC 640

H 60 歳代 FEC 800

I 60 歳代 FEC 550

F 20 歳代 FEC 700

D 30 歳代 FEC 700

表１　対象者の属性，治療内容及び CPA 投与量
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＋エピルビシン Epirubicin ＋ CPA）であった．
また，CPA の平均投与量± SD は，対策①群
720.0 ± 27.4mg，対策②群 644.0 ± 76.7mg，対
照群 678.0 ± 91.8mg であった．

５．２　排泄環境における CPA 汚染状況 
１）対策①による手指の CPA 汚染状況

対策①群及び対照群の手指に付着していた
CPA 量を点滴終了直後と初回排尿後で比較した
ものを図３に示した．対策①群の初回排尿後は，
点滴終了直後に比べ手指に付着していた CPA 量
の有意な増加がみられなかった．また，対照群の
初回排尿後は，点滴終了直後に比べ手指に付着し
ていた CPA 量の有意な増加がみられた（p ＜
0.05）．
２）対策②による便器周辺の CPA 汚染状況

対策②群及び対照群が利用した便器周辺に付着
していた CPA 量を表２に示した．それぞれの便
器周辺箇所の CPA 量は，のべ５名分の排尿１回

の合計で測定した結果である．場所別に付着して
いた CPA 量をみると，対策②群では便座裏面が
606.0ngと最も多く，次いで便座表面76.0ngであっ
た．便器のふち・トイレ床に付着していた CPA
量は，not detected（以下「ND」とする）であっ
た．また，対照群でも便座裏面が 389.0ng と最も
CPA 量が多く，次いで便座表面 56.9ng，便器の
ふち 3.3 ng であった．トイレ床は ND であった．

６．考察
１）手指の CPA 汚染の実態と曝露対策

点滴終了直後において，すべての対象者の手指
から CPA が検出されていた．汗は薬物の排泄経
路の一つであり �16），本研究での点滴終了直後に
手指から検出された CPA 量の一部は，手指表面
の汗による汚染であると考えられる．点滴終了直
後と初回排尿後の手指に付着していた CPA 量の
変化をみると，トイレットペーパー 10 巻を使用
し，トイレを利用した対策①群は CPA 量の有意

表２　初回排尿後における便器周辺の CPA 量の比較

図３　点滴終了直後と初回排尿後における手指の CPA 量の比較
図３ 点滴終了直後と初回排尿後における手指の CPA 量の比較
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表２ 初回排尿後における便器周辺の CPA 量の比較

便器周辺箇所 対策②群：b1
(ng)

対照群：B1
(ng)

b1－B1
(ng)

① 便座表面 76.0 56.9 19.1

② 便座裏面 606.0 389.0 217.0

③ 便器のふち ND 3.3 - 3.3

④ トイレの床 ND ND －

ND: not detected
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な変化を認めなかったが，対照群は CPA 量が有
意に増加した．つまり，対策①群の初回排尿後に
おいて，手指に付着していた CPA 量が増加しな
かったが，対照群では増加した．この理由として，
排尿後に 10 巻という厚みのあるトイレットペー
パーで陰部を拭くことで，尿が手指に付着しにく
くなり，付随して手指の CPA 汚染を防止できた
のではないかと推察される．2015 年に発刊され
た合同ガイドライン �7）では曝露防止のために，
CPA 投与患者の排泄物の取扱いの際，介護者が

「一重手袋」等の個人防護具を装着することを推
奨している．本研究では，ガイドラインに記載さ
れている「一重手袋」を参考とし，外来化学療法
を受けている乳がん患者の実施可能な方法とし
て，排尿後にトイレットペーパー 10 巻で陰部を
拭く方法を検討し，その方法が手指への CPA 汚
染予防に有効であることが示唆された． 

2019 年に改訂された改訂版合同ガイドライ
ン �15）では，排泄物に関するクリニカルクエスチョ
ン（clinical question；CQ）を挙げ，ケア指針が
示された．中でも，排尿後の陰部清拭時に起こる
曝露の予防について，患者自身が実施する手指の
対策は手洗い以外に示されていなかった．手洗い
は重要な曝露対策ではあるが，女性の場合，排尿
後に陰部を拭き取るため，手洗い前の対策は重要
である．今回明らかになった，乳がん患者に排尿
後トイレットペーパー 10 巻で陰部を拭くよう指
導することは，患者自身や家族を守るための有効
な対策であることが示唆された．
２）便器周辺の CPA 汚染の実態と曝露対策

今回の調査において，便器周辺に付着していた
CPA 量の検出場所別にみると，CPA 検出量が最
も多い場所は便座の裏面であった．また，CPA
検出量が最も少ない場所はトイレの床であった．
Yuki らは，外来で CPA を含む薬物治療を受け
た患者の尿に含まれるCPA量を48時間モニター
した結果，すべての尿サンプルで CPA が検出さ
れ，患者の在宅環境において，便座，トイレの床
からも CPA が検出されたと報告した �17）．このよ
うに，排泄物による環境汚染の範囲は病院だけで
はなく，在宅環境へと拡大しているといえる．ま
た便器周辺に付着していた CPA 量の変化におい
て，対策②群がトイレを２回水洗することによっ
て，便座表面 34％，便座裏面では 56％の増加傾
向が認められた．Yuki らは，外来化学療法を受
けている患者の家族への主な曝露経路は，患者が
使用したトイレの水洗によって生成されたエアロ

ゾルであると示唆している �17）．本研究での２回
水洗後に付着した便座表面と裏面の CPA は，便
器内の CPA がエロアゾルとして拡散されたもの
が含まれると予測される．本研究では，トイレを
２回水洗したことによって，便器ふちの CPA 汚
染を予防できたが，便座表面と裏面に付着する
CPA の汚染は避けられなかったことが確認され
た．合同ガイドライン �7）では，抗がん剤投与患
者に対して，排泄時に周囲への飛散を最小限にす
るように注意を促しており，排泄物を洗浄する水
量・水圧が不十分な場合は２回洗浄することを指
針としている．このガイドラインでは，便器内へ
の CPA 残留や，床への飛散を防ぐためには有効
な方法であるが，便器表面と裏面の付着やエアロ
ゾルを防ぐことはできないことが分かった．水洗
時の飛散による曝露防止策の方法として，乳がん
患者はトイレを利用する際，トイレットペーパー
等で便座や蓋の裏側等を手指による汚染に十分に
注意を払いながら拭き取る等，効果的な清掃方法
の検証が必要であると示唆された．

改訂版合同ガイドライン �15）では，自宅の便座
やトイレ内から HD が検出されていることから，
治療後最低限 48 時間は，排泄後，患者がトイレ
用消毒ワイプなどを用いて便座と縁を拭きとるよ
うにすることが望ましく，便座と縁を拭きとった
後，流水で手を洗うことが推奨されている．今回
明らかになった水洗時の便座へ飛散状況は，改訂
版合同ガイドライン �15）の指針を支持するものと
なった．

７．結論
外来で CPA を含む薬物治療を受ける乳がん患

者の点滴終了直後には，すでに，乳がん患者の汗，
尿から CPA が体外に排泄されていることが明ら
かとなった．しかし，排尿後トイレットペーパー
10 巻で陰部を拭くという対策をとることによっ
て，手指に付着する CPA 量を少なくする可能性
があることが示唆された．また，合同ガイドライ
ン �7）で紹介されている曝露予防対策の “ 排尿後便
座の蓋を閉めて２回水洗する ” という行為は，便
器のふちや便器内に CPA が残留することを防ぐ
可能性はあるが，便器表面と裏面の付着を防げな
いことが分かり，エアロゾルの生成を防止できな
い可能性が示唆された．

これらのことから，外来で CPA を含む薬物治
療を受ける乳がん患者が行うべき曝露予防対策と
して，抗がん剤投与後尿から HD が排泄される
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72 時間は，“ 排尿後 10 巻程度のトイレットペー
パーで陰部を拭く ”，“ 排尿後便座の蓋を閉めて
２回水洗した後，手指による汚染に十分に注意を
払い，トイレットペーパー等で便座と蓋の裏側を
清掃する ” という行為の有効性が示唆された．

８．本研究の限界と今後の課題
今回調査を実施した施設は１施設であり，研究

対象者が９名と少なく，今後は対象者数を増やし
検証する必要がある．検体採取のワイプ法は，研
究者が手指を網羅するようにポスターでの指導と
デモンストレーションした後，対象者に実施を依
頼しているが，手技が統一でなく結果に影響した
可能性がある．また，対策②を実施した結果，便
座裏面の CPA 検出量が多かった要因として，個
体差，測定誤差，エアロゾルの空間浮遊時間，あ
るいは１回目の便器内の洗浄効果の影響があるこ
とは否定できない．今後は，エアロゾルの挙動を
明らかにし，排尿後，蓋をしてまずは汚物だけを
流し，次に清潔な水で流す等の２段階の排水方式
の開発や，航空機のように気圧差を利用して吸引
し少量の水で洗浄する等，新しい方式のトイレ設
備の開発が待たれる．
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Cyclophosphamide Exposure after Urination and Protective Measures 
to Minimize Exposure Risk

Keiko YABUSHITA，Tomoe MAKINO，Noboru HASEGAWA

Abstract
　The purpose of this study is to clarify the exposure to cyclophosphamide (CPA) after urination 
and evaluate protective measures against surface contamination with CPA via urinary excreta in 
breast cancer patients after completion of chemotherapy. Patients were administered CPA and 
afterward immediately taken to the bathroom. After urination, they used toilet tissue wrapped 
around their hand 10 times to wipe themselves (Protective Measure 1). The lid of the toilet seat was 
then closed, and excreta were flushed twice according to the Japanese guideline (Protective 
Measure 2). CPA on patient’s fingers was not increased when using toilet tissues wrapped around 
their hand 10 times, but was increased with normal usage (p<0.05). CPA on the surface and back 
side of the toilet lid was not decreased by flushing twice in comparison with control (flushing once 
in normal usage). These findings indicate that Protective Measure 1 may be recommended to 
reduce CPA exposure of patients hands, and that further effectual measures are required to reduce 
CPA exposure from toilet seat lids as compared with the Japanese guideline (Protective Measure 2).

Keywords  �CPA exposure, Breast cancer, Urination, Chemotherapy


