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研究成果の概要（和文）：電気分解の原理を応用した医療廃液の不活化技術を確立するため，対

象薬剤として抗菌薬，抗ウイルス薬を選択し，その不活化能について評価した。その結果，ほ

ぼすべての系統の抗菌薬，抗インフルエンザウイルス薬オセルタミビル（タミフル®）を電解

によって不活化できることを明らかにした。さらに抗癌剤含有モデル尿を用い，電解によって

抗癌剤を不活化できる条件を明らかにし，本法が人体由来排泄物に含まれる医薬品の不活化に

適応できる可能性について検討した。 

 
研究成果の概要（英文）：We developed and evaluated a new method for inactivation of 

clinical wastewater based on electrolysis. We electrolyzed solutions of 10 groups of 

individual antibacterials, mixtures of them, and an antiviral drug, oseltamivir (TamifluTM). 

Almost all samples were able to inactivate by electrolysis. Furthermore, to develop a 

method for the detoxification of medicines in excreta, an antineoplastic solution in the 

presence of human urine was electrolyzed and evaluated. We found that the method can 

inactivate chemicals in urine, and succeeded to expand the application of this method. 
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１．研究開始当初の背景 

医療廃液には抗癌剤，抗生物質，消毒剤な
ど様々な薬剤が含まれている。International 

Agency for Research on Cancer は抗癌剤が
ヒトの悪性腫瘍の原因になる可能性がある

物質として分類しているほか，米国 National 

Institute for Health は抗癌剤の変異原性を
指摘しており，遺伝的な影響をも念頭におく
べきであるとしている。さらに一部の研究者
はこのような影響はヒトのみならず自然環
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境にも影響を及ぼし，直接的・間接的に人の
健康を害する可能性があるとしている。 

現状では多くの医療機関において，医療廃
液は水による希釈によって毒性を軽減し，活
性汚泥法によって処理されて自然界に放流
されている。この毒性の軽減には廃液の数千
～万倍の上水道水を必要とし，水道水を製造
するに必要なエネルギーは莫大なものであ
る。このエネルギーの製造に際しては，大量
の炭酸ガスを排出しており，環境を守るため
に環境を破壊するというジレンマに陥って
いるのが現状である。 

医薬品の一例として抗癌剤は少量でも細
胞毒性，変異原性を持つことが知られている。
われわれは電気分解を応用した医療廃液処
理法を開発し，抗癌剤の不活化に有効である
ことを見出した。さらに医療現場に設置可能
な実証試作機を開発し，外来化学療法センタ
ーより出る抗癌剤含有医療廃液の処理に有
効であることを証明した。 

一方，抗菌薬が環境中に排出された場合，
環境常在微生物に耐性誘導を来たし，その形
質が病原細菌に導入される可能性がある。ま
た新型インフルエンザは鳥インフルエンザ
が変異してヒトに感染性を持って出現する
可能性が議論されているが，抗インフルエン
ザウイルス薬が環境中に排出された場合，鳥
インフルエンザウイルスに対する耐性誘導
の選択圧を高め，結果的に薬剤耐性新型イン
フルエンザウイルスが発生する懸念がある。
いずれの薬剤に対しても，不活化処理して排
出することが望ましいと考えられる。さらに
抗インフルエンザ薬であるオセルタミビル
（タミフル®）は尿中排泄型薬剤であるため，
尿に含まれる医薬品に適応可能な不活化法
を開発する必要がある。 

 

２．研究の目的 

本研究は，出来る限り少ないエネルギーで
医療廃液中の医薬品の毒性などの作用を低
減する電気分解技術を開発し評価すること
を大きな目的としているが，とくに本研究期
間内においては以下の目標を挙げる。 

(1)これまで抗癌剤の不活化効果を明らかに
したが，それ以外で環境負荷を来すおそれ
のある医薬品，とくに抗菌薬，抗ウイルス
薬について本法による不活化効果を明ら
かにする。 

(2)尿中に排泄される医薬品の不活化の可能
性について検討する。 

 

３．研究の方法 

(1)電解の方法 
生理食塩水（0.9%食塩水）に溶解した薬剤

にチタンベースの白金イリジウム電極を挿
入し，定電流条件で電解した。電極の大きさ，
電極間距離，電流については各薬剤によって

異なるので以下に特記した。また電解によっ
て産生される遊離塩素によって後続する生
物学的測定法（bioassay）が影響を受けるこ
とを避けるため，10 mL の電解サンプル当た
り 0.5 mL の 1%チオ硫酸ナトリウム水溶液で
遊離塩素を中和した。この量で遊離塩素を確
実に中和できること，かつ bioassay に影響
がないことを確認している。 
(2)抗菌薬含有医療廃液の不活化について 
各系抗菌薬より代表的な１剤を選択した。

ペニシリン系としてペニシリンＧカリウム
（PCG），セフェム系としてセファゾリンナト
リウム（CEZ），カルバペネム系としてイミペ
ネム・シラスタチンナトリウム（IPM/CS），
アミノグリコシド系としてアミカシン硫酸
塩（AMK），ホスホマイシン系としてホスホマ
イシンナトリウム（FOM），グリコペプチド系
としてバンコマイシン塩酸塩，テトラサイク
リン系としてミノサイクリン塩酸塩（MINO），
クロラムフェニコール系としてクロラムフ
ェニコール（CP），マクロライド系としてエ
リスロマイシンラクトビオン酸塩（EM），ニ
ューキノロン系としてシプロフロキサシン
（CPFX）を選択した。また上記抗菌薬の混合
液を抗菌薬含有モデル医療廃液として使用
した。各抗菌薬ないし混合物は生理食塩水
（0.9%食塩水）にて溶解あるいは希釈し，電
解処理に供した。電極は 50 x 35 mm，電極間
距離 5 mm のものを使用し，700 mA の定電流
条件で規定時間電解した（電流密度 4 A/dm2）。
電解前後の溶液の抗菌活性は，日本化学療法
学会が定義した微量液体希釈法による最小
増殖阻止濃度（MIC: minimum inhibitory 
concentration）に準拠して測定した。細菌
として黄色ブドウ球菌 Staphylococcus 
aureus, FDA209P 株，大腸菌 Escherichia coli, 
NIHJ JC-2 株を用いた。細胞毒性試験は
Molt-4 細胞を用いた。また高速液体クロマト
グラム（HPLC），イオンクロマトグラム，全
窒素計を用い，電解によって薬剤がどのよう
に分解されるか調べた。 
(3)抗ウイルス薬含有医療廃液の不活化につ
いて 
抗インフルエンザウイルス薬であるオセ

ルタミビル（リン酸塩；OP，タミフル）およ
び活性代謝物であるオセルタミビルカルボ
ン酸塩（OC）は F. Hoffman-La Roche 社から
分与を受けた。電解は(1)の条件に従い，電
極は 115 x 35 mm，電極間距離 5 mm のものを
使用し，1 A の定電流条件で規定時間電解し
た（電流密度 2.48 A/dm2）。電解前後の OP，
OC の定量は HPLC を用い，ソタロール内標準
法で定量した（検出限界 1 g/mL）。ノイラミ
ニダーゼ（NA）阻害活性は大阪府公衛研より
分与を受けたヒトインフルエンザウイルス
A/Wyoming/3/2003 (H3N2)（OP 感受性株）を
用い，NA-Star®キット（Life Technologies）



 

 

で測定した。細胞毒性試験は Molt-4 細胞を
用いた。 
(4)尿中抗癌剤の不活化について 
人体に投与された場合，未代謝体のまま尿

中に排泄される抗癌剤であるメトトレキセ
ート（MTX）を対象とした。尿は健常成人の
尿を用い，それに MTX を規定量混入したもの
を抗癌剤含有モデル尿とした。電解法は(3)
と同様とした。MTX の定量には免疫学的手法
である fluorescence polarization 
immunoassay (FPIA)法を，細胞毒性測定には
Molt-4 細胞を用いた。 
 
４．研究成果 
(1)抗菌薬含有医療廃液の不活化について 
アミノ配糖体系抗菌薬である AMK を用いて

まず電解条件を検討した。電解を進めるに従
って抗菌活性が低下し，電解３時間で黄色ブ
ドウ球菌に対する抗菌活性は約 1/250 に，大
腸菌に対する抗菌活性は検出限界以下とな
った（図１）。その他の抗菌薬の場合，程度
の差はあるものの，いずれも 3～6 時間の電
解で抗菌活性は低下した。抗菌薬含有医療廃
液のモデルとして抗菌薬混合物を電解した
ところ，電解 9時間で抗菌活性はほぼ検出限
界以下となった（図２）。いずれの電解産物
においてもヒト細胞に対する毒性は見られ
なかった。 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（図１）アミカシン硫酸塩（AMK）電解によ
る抗菌活性（最小増殖阻止濃度 MIC）の変化
（文献①より） 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（図２）抗菌薬混合物溶液電解による抗菌活
性（MIC）の変化（文献①より） 
 
 

AMK の分解過程を明らかにするため，電解
中の窒素原子の挙動を解析した（図３）。電
解経時的に有機性窒素（Org-N）が減少し，
硝酸性窒素（NO3-N）・アンモニア性窒素
（NH4-N）が増加し，全窒素量は減少したこと
から，電解によって AMK はより低分子の化合
物に分解され，一部は窒素ガスの形にまで分
解されることが示唆された。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（図３）アミカシン硫酸塩（AMK）電解時の
窒素原子の挙動（文献①より） 
 
 
本研究において，抗菌薬含有医療廃液の不

活化に電解法が応用できることが明らかに
なった。従来，医療廃液処理には焼却法，希
釈法などが用いられているが，エネルギー消
費や地球温暖化ガス排出の問題，安全面など
において電解法は従来法より優れている。わ
れわれは電解法を応用し医療廃液を医療施
設で処理できる実用試作機を開発しており，



 

 

抗菌薬含有医療廃液の医療現場レベルでの
不活化にも応用できるものと考えた。 

 
(2)尿に含まれる医薬品の不活化について 
尿に 0.9%相当量の食塩を添加して電解し

た際の遊離塩素濃度を（図４）に示す。尿を
８倍程度希釈すると遊離塩素が生理食塩水
の電解と同程度発生することが明らかとな
ったため，希釈によって尿に含まれる薬剤を
分解できる可能性が示唆された。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（図４）尿を電解した際発生する遊離塩素濃
度の尿希釈による効果 
 
 
つぎに，２，４，８倍希釈した尿に 1 mM

相当量の MTX を溶解させたものを電解し，分
解されずに残留する MTX の量を FPIA 法で測
定した（図５）。その結果，尿を希釈するほ
ど MTX の分解効率がよくなることが明らかと
なった。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（図５）健常者尿およびその希釈液に MTX を
混じ電解した際の MTX 濃度の変化 
 
 
さらに電解前後の溶液の細胞毒性につい

て比較した。MTX を添加した検体を電気分解
した場合，生理食塩水で溶解した場合，４時
間の電解で細胞毒性は検出限界以下となっ
た。２倍希釈尿で溶解した検体の場合，50%

細胞毒性濃度が 1.993 + 0.04 M，４倍希釈
尿では 11.173 + 8.44 M、８倍希釈尿では検
出限界以下となった。薬剤無添加の検体で細
胞毒性を検討したが、新たな毒性は認められ
なかった。 
以上より，尿中に MTXを添加した場合には，

尿成分と MTX が同時に分解されることが明ら
かになった。尿に含まれる抗癌剤の不活化に
おいて，電気分解時間を延長すること，ある
いは検体を希釈することによって抗癌剤の
不活化能の向上が可能であった。電気分解法
によって排泄物に含まれる医薬品が不活化
できる可能性が示された。 

 
(3)抗ウイルス薬の不活化について 
オセルタミビル（リン酸塩：OP）を生理食

塩水に溶解し電解した場合，HPLC を用いた電
解前後の OP 濃度解析で，OP は電解が進むに
つれて減少し，電解１時間で検出限界以下と
なった。電解の途中で活性型であるオセルタ
ミビルカルボン酸塩（OC）が一時的に検出さ
れたが電解 30 分以内に検出限界以下まで分
解された（図６）。OC の電解では電解１時間
以内に OC は検出限界以下となった。両者の
分解率は２時間の電解で 99.6%以上であった
（図７）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（図６）オセルタミビル（OP）電解における
OP および OC 量の変化（HPLC による検出） 
 



 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（図７）オセルタミビルカルボン酸塩（OC）
における OC 量の変化（HPLC による検出） 
 
 
つぎに OC の本来の薬理活性である「ウイ

ルスノイラミニダーゼ（NA）阻害活性」を指
標として，電解による OP および OC の不活化
を評価した。OP はプロドラッグであるので
NA 阻害活性は電解前の OP では検出されず，
電解 10分後に活性型 OC産生によると思われ
る阻害活性がわずかに検出されたが電解２
時間でその活性は 94.4%減弱した。OC の電解
では NA 阻害活性は経時的に不活化され，電
解２時間で 99.96%減弱した（図８）。また，
電解前後の OP，OC 溶液いずれも細胞毒性，
変異原性は検出されなかった。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（図８）OP（－○－），OC（－□－）電解に
おけるインフルエンザウイルスノイラミニ
ダーゼ（NA）阻害活性の不活化 
 
 
経口投与された OP はおよそ８割が代謝さ

れて OC となり尿中に排泄され，残り２割の
OP はそのまま糞便中に排泄される。また現在
新型インフルエンザ対策として備蓄中の OP
は有効期限が過ぎると廃棄しなければなら

なくなる。これら OP や OC を不活化する方法
として現状では燃焼法があるが，できる限り
小さなエネルギーで不活化する方法が望ま
しい。電解法は OP と OC を効率的に不活化す
ることから，OP，OC の不活化処理に利用可能
であると考えた。 
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