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は じ め に

　臨床試験実施に際しては，実施計画書を熟読し，
依頼者（製薬企業）への十分な確認の上，各職種が
専門性を活かし，連携して業務に当たらなければな
らない．今回は薬剤師の職域から，試験薬調製に関
わる「処方せん」の取扱いとして，処方設定や運用
の現状，および併用禁止・制限薬に関するシステム
によるチェック方法等をとりまとめ報告する．

1．治験薬の処方せんによる取扱い

　1）処方せん（注射せん）による調製
　当院では，医師が交付した「処方せん」による医
薬品の取り揃え，用法・用量の指示，患者さんへの
「くすり」に関する情報の説明・指導といった一連
の薬剤師の業務を「処方せん薬業務」と呼び，患者
服用後の効果，副作用発現の有無等による適正使用
の確認までを調剤として捉え薬物治療に積極的に関
与している．
　「治験薬」は「未承認の試験薬」であり，保険診
療における薬価収載医薬品の取扱いとは異なるもの
の，GCP を順守し，実施計画書に基づき適正に使
用する点では添付文書に基づいた「医薬品」の使用
と何ら変わらない．医師法第 22 条では「医師によ
る処方せんの交付」，医療法施行規則第 21 条では
「処方せんの記載項目」が定められており，処方せ
んにより治験薬を取り扱うことは，実施計画書に基
づく実施には必然と考えられる．処方せん薬業務の
流れに沿った治験ごとの運用，および「処方」を確
立し，内用（経口）剤であればさらに服用日数を，
外用剤であれば 1回の使用量と回数を明確に指示す
ることとなる．一方注射剤は，「注射せん」によら
なければならない．投与経路（用法），投与時間，
投与速度，投与間隔等注射剤特有の指示がさらに

必要となる．
　2）オーダリングシステム上の処方設定
　現在はコンピュータによるオーダリングシステム
を介した処方せん，注射せん発行指示が主流であ
り，医師は PC画面上で必要な情報の入力操作によ
り，患者ごとに適切な医薬品を処方することができ
る．臨床試験においても同様に「処方せん」「注射
せん」による試験（治験）薬の取り揃え，調製，施
行を実施している．薬剤師が医薬品同様，管理，安
全対策の観点から各臨床試験に応じた処方例を提案
し，関係者が集う実施検討会で承認される．
　（1）処方名称の設定
　処方名を決定する上では，同一のⅠ，Ⅱ，Ⅲ相
試験の実施や検証的試験と長期試験，条件の異な
る試験の並行実施（例：リウマチ患者を対象とした
MTX併用，非併用試験）などの区別，治験薬の複
数の規格・投与群を考慮した処方名称としている．
具体的な例として，①区別する部分（試験デザイ
ン）に括弧を付けたり，②MTX併用試験とMTX
非併用試験の並行実施では，非併用試験を「単剤」
とするなど取扱い上の間違いを防止する名称とし
た．
　①MNL456（Ⅲ），OPQ0713（検証）とOPQ0713
（長期）
　② RST829  MTX 併用とMTX非併用 ⇒ MTX
併用と単剤
　その他には，割付番号（組番号，薬剤番号等）な
どの盲検試験特有の情報も指示できるよう設定しな
ければならない．（処方例 1参照）
　（2）処方単位，コメント情報の設定
　処方例 2 のように，体重 1 kg 当たり 8 mg の治
験薬を 100 mL の生理食塩液に溶解して点滴静注
する試験では，医師が計算値（8mg/kg×45 kg＝
360 mg）をそのまま入力するよう成分量（mg）表示
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とし，根拠となる被験者体重の情報をコメント欄に
付加する設定とした．調製にあたる薬剤師はこの
情報を元に治験薬の投与量を計算し（360 mg÷
20 mg/mL＝18 mL），生理食塩液のボトルに治験
薬を 18 mL 溶解する手順となる．合わせて投与時
間「30 分以上かけて」もコメント指示とした．
　処方例 3に示すのは，1バイアル 1 mL 入りの治
験薬を皮下注射する試験である．「1V」ではなく実
際の治験薬投与量 0.36 mL としたことで，誤って 1
バイアル分 1 mLを投与することがないよう考慮し
た事例である．他の医療機関では 1 mL投与する過
誤事例が起きたそうだが，幸い当院では防止できた
と思われ発生していない．

処方例 1 ABC123 Ⅲ（40 mg） 4 Cap
 　1 日 1 回　朝食後 28 日分
 　薬剤番号　SUH37848465

処方例 2 点滴静注
 XYZ567（20 mg/mL） 360 mg
 生理食塩液 100 mL
 　体重 45.0 kg　　30分以上かけて

処方例 3 皮下注射
 SPR125 0.36 mL

主な関連法規（抜粋，簡略）
＊医師法第 22 条：
「医師は，患者に対して治療上薬剤を調剤して投与する必要があると認めた場合には，～処方せん
を交付しなければならない」

＊医療法施行規則第 21 条：
「～患者に交付する処方せんに，患者の氏名，年齢，薬名，分量，用法・用量～を記載すること」

＊薬剤師法第 27 条（処方せんの保管）：
「薬局開設者は，当該薬局で調剤済みとなった処方せんを，調剤済みとなった日から 3年間，保存
しなければならない．」

＊医療法第 21 条，および医療法施行規則第 20 条：
「診療に関する諸記録の一つとして，過去 2年間の処方せんの保存」

＊保険医療機関および保険医療養担当規則第 9条：
「～療養の給付の担当に関する帳簿および書類その他の記録をその完結の日から 3 年間保存する
（ただし，患者の診療録は，その完結の日から 5年間）」

＊必須文書に関する記載（医薬品の臨床試験の実施の基準：GCP）
第 41 条 2 項 4）治験薬の管理その他の治験に係る業務の記録
治験薬出納記録表，治験薬管理表，治験薬交付書，治験薬回収書等の記録は，医療機関の長が定め
た記録保存責任者が，以下の（1）又は（2）のうち遅い日まで保管する．
（1）当該治験薬に係る製造販売日（開発が中止した旨の連絡を受けた場合には通知を受けた日後

3年が経過した日）
（2）治験の中止又は終了後 3年が経過した日
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　現在当院のオーダリングシステムにおいては，品
目（医薬品，臨床試験）ごとの処方医師限定，処方
の補助となる基本処方のセット化，併用禁止薬設定
などが可能である．かつては，医師限定は不可，診
療科ごとの限定しかできず，各試験の責任医師，分
担医師以外の同一診療科の医師でも事実上処方は可
能な状態であったが，臨床試験ごとに医師限定をシ
ステム設定することにより現在は回避できている．
また基本処方のセット化とは，試験ごとに用法・用
量などを含む基本処方を予め当該診療科のフォルダ
に準備し，処方時には処方日数や割付番号などの最
小限度の追加入力で対応可能な設定である．セット
化対応により併用必須薬の同時処方忘れ，静脈注射
と点滴静注などの指示間違いや投与時間などの指示
漏れ防止はもとより，進行に応じて用量変更となる
試験でも，投与時期ごとのフォルダに基本処方を準
備することで確実な選択入力が可能となっている．
　3）臨床試験調製に関わる処方せん・注射せんの

保管
　このように臨床試験薬の調製，施行は医薬品と同
様「処方せん」「注射せん」により実施しており，
実施後の「処方せん」「注射せん」はGCPで定める
必須文書に相当，あるいは準じた取り扱いをしなけ
ればならないと考えられる．関係法規で定める「処
方せん」の保存については資料の通り（薬局：3年，
病院 2年）であるが，病院では 3年間の保存義務が
妥当とされている．一方，GCP に定める「必須文
書に関する保管義務」規定を順守すると，臨床試験
の調製に関わる「処方せん」「注射せん」は 3年以
上の保存が必須と考えられ，当院では調製済み当該
処方せん，注射せんの原本は治験薬出納表，管理
表，交付書，回収書等と共に治験薬管理部門で保管
し，調製部門にはその写しを保管している．

2．併用禁止・制限薬への対応

　臨床試験の実施においては，当該試験薬の効果判
定に影響を及ぼす可能性のある薬剤の試験期間中の
併用が禁止される．1日量，継続使用日数など一定
の条件下での併用が認められる場合（併用制限薬）
や代謝酵素による影響（効果増強，減弱）を十分確
認しながらの通常量の併用を可能とする（併用注意
薬）場合などがある．試験実施計画の上では，様々
な併用条件があるため，いくつかの具体的な例を挙

げ，システムによる併用禁止薬，制限薬への対応方
法を示す．
　各臨床試験の併用禁止薬・制限薬リストは，試験
実施計画書や依頼者作成の禁止薬リストに基づき，
まず当院採用医薬品一覧から該当薬を選択した一覧
を作成し，依頼者の確認後のリストを最終版として
院内関係者へ配布している．
　1）システム管理と具体的な禁止チェック設定

方法
　（1）基本設定
　システムによる基本設定は，試験薬（群）と禁止
薬群を設定し，コンピュータによる両群の相互確認
により，該当薬の選択時に「併用禁止薬です．＋
（相手の薬品名）」と表示され，入力不可とする設定
である．治験薬の規格 3種と併用禁止薬が 100 種あ
る場合を例にすると，システム上相互を掛け合わせ
た 600 通りの組み合わせが瞬時に確認され，該当す
れば入力不可となる．

　試験薬が内服・外用薬であれば，処方された日数
の期間，このシステムによる併用禁止チェックが継
続することとなる．したがって，試験薬開始前，ま
たは終了後の期間は原則チェックがかからない．ま
た，外用剤の全量処方，回数処方，および 1日，1
回施用ごとのオーダとなる注射剤については，処方
せん発行日または当該施用日のみが併用禁止チェッ
クの対象日となる．従って，例えば治験薬が 2週ご
とに施行の注射剤の場合，施行日以外の日に禁止薬
が処方されてもシステムチェックはかからない．
　（2）内服薬のボトル処方への対応例
　グローバル化している最近の治験では，内服薬が
ボトル入りのバラ錠（カプセル）の場合があり，ボ
トルの本数による処方では（基本設定の項で前述し
たように），処方日数期間での併用禁止チェックがな
されない．対策としては以下の 2通りの方法がある．
　一つは，ボトル入り試験薬でも通常通り 1日量お
よび処方日数により処方する方法である．もう一つ
は，「併用禁止チェック用コード」を用意し，ボトル

相互600通り

DEF135 H 群
DEF135 N 群
DEF135 L 群

DEF135　禁止薬群
100 薬品
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の本数で処方する試験薬と同時に処方し，このコー
ドを対象とした任意の期間禁止チェックをかける方
法である（処方例 4）．この方法の応用として，試
験薬服用終了または中止後の 14 日間までを禁止期
間となる試験において，チェック用コードの処方日
数を試験薬の処方日数＋14 日として同時処方する
運用とした．

　（3）試験期間中での対象薬変更例
　リウマチ患者を対象とした試験において，試験薬
開始 24 週まで（未満）と 24 週以降で対象となる禁
止薬が変わる事例があり，24 週未満と 24 週以降の
名称を付記した試験薬名と禁止薬群を各々準備し，
当該期間同志の相互チェックの設定を行った．
　（4）治験薬投与終了後の禁止薬継続例
　前述ⅱで例示したチェック用コードの同時処方で
は対応ができない事例を示す．慢性 C型肝炎患者
を対象とした試験の3剤併用（治験薬，リバビリン，
インターフェロン）で，試験薬服用終了後の検査結
果によってはリバビリン・インターフェロンの併用
療法のみ標準治療として継続するという事例であ
る．この標準治療継続中も対象の禁止薬継続が条件
であったため，試験薬ではなく，リバビリンを対象
に禁止チェックを設定した．
　2）制限薬の設定方法
　併用制限薬の設定は，薬剤部内調剤支援システム
により管理している．オーダリング情報をこの支援
システムで受信し，併用禁止チェックと同様の設定
下でチェックされる．ただし，制限薬については一
定の条件下での併用が認められているため，試験薬
処方中の被験者に制限該当薬が処方されている場
合，処方せん，注射せん上に「注意喚起のコメン
ト」が印字される設定としている．この注意コメン
トを確認した上で，併用制限薬リストおよび併用条
件内であるかをわれわれ薬剤師が確認している．

　3）システム設定解除（試験終了時，中止時の
対応）

　試験薬の服用終了後に標準治療としてそれまで禁
止薬としていた医薬品を処方する場合，システム
チェックの対象範囲であれば同然処方不可である．
例として抗血小板薬である試験薬が 28 日前に 28 日
分処方され，本日から禁止薬であったクロピドグレ
ル錠を処方したい場合，28 日前の当該処方の処方
日数を－2日となる26日分に変更し，システム（PC
端末）を再起動させると当日のシステムチェックが
解除され，クロピドグレル錠が処方可能となる．内
服・外用薬の処方日数は「朝・昼・夕・寝る前」の
1 サイクルで 1 日としているため，処方開始が 28
日前の昼であれば，29 日後の朝までが禁止チェッ
ク対象期間となる．よって，システム解除には－1
日ではなく－2日に変更する必要がある．
　4）メンテナンス
　システム設定，新規マスタ登録等については，担
当者を決め，業務手順書に基づいた対応を実施して
いる．試験実施期間中の設定変更についても同様で
ある．
　当院では 2か月ごとに薬事委員会が開催され，毎
回 10 ～ 20 品目ほどの医薬品が新規採用となる．こ
れに合わせて，試験ごとに禁止薬，制限薬の対象と
なるか否かを確認し，対象となる新規採用薬につい
てはリストおよびシステムチェック上の追加・更新
作業を行う．また，異動による分担医師の一部変更
や試験期間の延長などがあった場合も，都度システ
ム上の設定変更を行っている．
　5）設定，リスト作成の注意点
　（1）他の医療機関による処方薬への対応
　前述の併用禁止・制限薬のシステムチェックは，
当院のオーダリングシステム，および薬剤部内の支
援システムによる設定下で実施される内容である．
当然のことながら，他の医療機関の処方薬について
は，被験者からの医師，CRC への情報提供がなけ
れば併用可否のチェックはできない．カード型の治
験参加証にて実施中の治験に関する情報を被験者に
携帯していただいてはいるものの，一般大衆薬やサ
プリメントについても同様である．同意説明時，診
察時等での問診による情報収集が不可欠であり，実
施計画書，併用禁止・制限薬リストを確認の上，対
処しなければならない．

処方例 4
Rp1）GHI789（28 Cap 入） 1 本
 1 日 1 回　1回 1 Cap

Rp2）GHI789 併用禁止薬チェック用コード 1ST
 （1 瓶 28 日分） 28日分
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　（2）薬効分類，作用機序による判断
　これまで経験した中で，注意すべき事例をここで
挙げておきたい．
　一つは，オピオイド作用薬を対象とした禁止薬に
ついて，依頼者が作成したリストに止瀉薬であるロ
ペラミドが漏れていた事例である．オピオイド鎮痛
薬に焦点が当たったがための結果ではないかと思わ
れる．もう一つの事例は，乳癌患者を対象とした試
験における閉経後骨粗鬆症治療薬であるラロキシ
フェンである．抗エストロゲン作用を有することか
ら，試験実施中に骨粗鬆症と診断されて処方される
可能性も考慮し，併用禁止薬とした事例である．い
ずれも依頼者へ照会した結果禁止対象となりリスト
アップされたが，依頼者作成の禁止薬リストも万全
ではなく，専門的知識や情報があっても漏れてしま
うことも常に念頭に入れ，何重にも確認する体制が
不可欠であることを強調しておきたい．

最 後 に

　今回示した併用禁止・制限薬の設定においても，
盲点があり，決して万全ではない．システムの設定
や使用するわれわれ自身が，長所と共に短所や欠点
を十分把握した上で適正に臨床試験を実施しなけれ
ばならない．処方や薬に関しては薬剤師の職能を発
揮すべき領域であるが，処方例やセット化など初期
設定の段階から多職種で共に安全対策を考えること
が重要であり，リスク防止につながるはずである．
今回示したシステムに関連する内容は概要として臨
床試験に関わる全ての職種で把握していただければ
幸いである．多くの視点で臨床試験に関わる運用や
システム設定の改善を重ねることが結果として共に
安全な臨床試験実施に関与できることと考える．
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