
薬学演習(福森担当) 

 
薬の効かし方と製剤：  薬物を投与するために、錠剤、カプセル剤、顆粒剤、注射剤

などの種々の製剤が用いられているが、有効性を高めるためにはいろいろな工

夫が必要になる。しかし、制癌剤のように副作用が強くて、未だ治療効果が十分

に発揮できないものも多い。現在、DDS といわれる「工夫された製剤」によって、

治療上の困難が克服されようとしている。最新の DDS について学び、将来の可

能性について討論します。 

提出課題など：  DDS（Drug Delivery System、薬物送達システム）をキーワードに、イ

ンターネットで検索し、得られた具体的な製剤の情報をPPTファイルにまとめて発

表する。 

評価基準： 

１．検索した DDS の情報を適切に整理して発表できる(40％)。 

 (内訳) 

1) PPT ファイルが適切に作成できる(20％)。 

2) わかりやすく発表できる(20％)。 

２．質疑応答を積極的にできる(60％)。 

 (内訳) 

1) 質問に適切に答えられる(30％)。 

2) 質問回数に応じて配点(30％)。 
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回 月 日 発表者 内容 教室 準備するもの

1 4 14 福森 DDSとナノテクノロジー LSC

2 21 マナー講習１

3 28 情報収集 C101 ID、パスワード、記憶媒体（USBなど）

4 5 12 情報収集 C101 ID、パスワード、記憶媒体（USBなど）

5 19 ヒューマニズム教育１

6 26 ヒューマニズム教育２

7 6 2 藤本、内田、森本 プレゼンテーションと討論 LSC PPT、プリント

8 9 高見、山縣、山口 プレゼンテーションと討論 LSC PPT、プリント

9 16 橋本、西田、水谷 プレゼンテーションと討論 LSC PPT、プリント

10 23 自習

11 30 マナー講習２

12 7 7 仲原，小西 プレゼンテーションと討論 LSC PPT、プリント

 

各自持ち時間 30 分で発表・討論． 

配布するプリントの原稿（A4 又は USB）は、発表前日 13:30 までに、C/PP316 の福森まで｡ 

質問は、fukumori@pharm.kobegakuin.ac.jp まで。 

授業の資料は http://www.pharm.kobegakuin.ac.jp/~seizai/ に掲載。 

教室 LSC は LSC カンファレンスルーム（C 号館 1階北東側）。 

予定表



3

内容
１ 自己紹介
２ 薬について
３ ナノメータはどんな大きさ？
４ ナノ粒子でがんの治療
５ ポートアイランドでの連携
６ 社会貢献
７ おわりにー薬剤師の役割
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薬剤学・製剤学
薬物を投与する方法とその体内での
動態を制御するための研究

くすりを作り，投与し，効かす．

神戸学院大学薬学部
薬剤学研究室・ライフサイエンス産学連携研究センター

福森義信
fukumori@pharm.kobegakuin.ac.jp

http://www.pharm.kobegakuin.ac.jp/~seizai/

１ 自己紹介

mailto:fukumori@pharm.kobegakuin.ac.jp
http://www.pharm.kobegakuin.ac.jp/~seizai/
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２ 薬について 日経2014.01.01
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日経2014.09.22
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24年 23年 22年 21年 20年 19年 18年 17年 16年

6.98 6.99 6.78 6.82 6.62 6.45 6.44 6.39 6.53

剤形分類
散剤・顆粒剤等 5.5 5.4 5.7 5.6 5.6 6.0 6.3 6.5 7.0
錠剤 51.6 52.1 53.1 52.3 51.2 49.3 48.6 46.1 44.9
丸剤 0.2 0.2 0.2 0.2 0.2 0.2 0.2 0.3 0.3
カプセル剤 5.8 5,6 6.0 6.2 6.4 7.2 7.2 7.9 9.1
内用液剤 2.5 2.4 2.6 2.5 2.6 2.7 2.7 2.7 2.9
注射液剤 5.3 5.6 5.4 5.8 6.3 6.6 6.9 7.2 7.3
粉末注射剤 3.6 3.5 3.0 3.2 3.6 3.6 4.1 4.5 4.7
外用液剤 4.6 4.7 4.4 4.4 4.2 4.2 4.2 4.5 4.4
エアゾール剤 0.2 0.2 0.2 0.2 0.2 0.2 0.2 0.2 0.2
軟膏・クリーム剤 2.6 2.1 2.0 2.0 2.1 2.1 2.2 1.9 2.3
坐剤 0.3 0.2 0.3 0.3 0.3 0.3 0.4 0.4 0.4
硬膏剤・パップ剤・パスタ剤 3.1 3.2 2.9 3.1 3.1 3.0 3.0 3.0 2.7
その他 14.7 14.8 14.4 14.2 14.2 14.6 14.1 14.8 13.8

薬事工業生産動態統計調査

剤形別生産高

構成割合（％）

生産金額（兆円）
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錠剤の処方
成分 働き

ビタミンＢ１ 1 mg 主薬

ビタミンＢ２ 1 主薬

乳糖 150 賦形剤

でんぷん 55 崩壊剤

ＨＰＣ 6 結合剤

タルク 6 流動化剤

ステアリン酸マグネシウム 1 滑沢剤

計 220

一錠当りの重量
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顆粒剤，細粒

錠剤

カプセル剤

コーティング製剤

散剤

固体医薬品
（粗粒子）

粉砕 分級
（粗粒子の
除去）

添加剤，他の薬品

粉砕
分級

混合

結合剤，溶媒

造粒
乾燥

分包

充填充填

製錠製錠

コーティング

コーティ
ング

流動性向上
充填性向上
製錠性向上
飛散性抑制

微粒子粉体
混合性向上
造粒性向上
溶解性向上

おもな固形製剤の製造工程の概念図
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顆粒 錠剤

ロータリー型打錠機

臼
杵

ビタミン錠の製造方法



錠剤
１）正確な量の薬を服用できる
• 含有率が均一である
• 形状を保つ
• 成分が化学的に安定である
• 崩壊・溶解・吸収される
２）携帯が容易
３）扱いやすい大きさ
４）飲み込みやすい大きさ
５）区別しやすい形や色
６)安価に製造できる
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図. 吸収されて全身に回る

動脈

静脈

肺

心臓

臓器

肝臓

臓器

腫瘍

吸収

病巣

体内での薬の移動
１）消化管での吸収
２）血液で全身に
３）作用する場所へ
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くすりの効き目は
血液中の薬物濃度
に対応する
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普通の製剤

副作用発現濃度

作用発現濃度

投与後の時間

薬
物
血
中
濃
度

薬の効き目は薬物の血中濃度に支配される

1-2 時間

3-5 時間
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顆粒剤，細粒

錠剤

カプセル剤

コーティング製剤

散剤

固体医薬品
（粗粒子）

粉砕 分級
（粗粒子の
除去）

添加剤，他の薬品

粉砕
分級

混合

結合剤，溶媒

造粒
乾燥

分包

充填充填

製錠製錠

コーティング

コーティ
ング

流動性向上
充填性向上
製錠性向上
飛散性抑制

微粒子粉体
混合性向上
造粒性向上
溶解性向上

おもな固形製剤の製造工程の概念図
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徐放性製剤の例

Repetab Spansules

腸溶性被膜 早く溶出 ゆっくり溶出

Drug Delivery System



18

Fig. 2. Scanning electron micrographs of microcapsules (LR-MCs) and the related 

particles.  (a) Calcium carbonate core, (b) drug-layered particle, (c) undercoated 

particle, (d) just after coated, (e) after heated for curing.
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Core:
calcium carbonate
32-44 mm

Drug layer:
diclofenac sodium
HPC-SSL
PEG 6000

Undercoat:
Eudragit L30D-55
Triethyl citrate

Release-sustaining coat:
Eudragit RS-30D
Dibutyl cebacate LR-MC

3
8

 m
m

7
1

 m
m

8
4

 m
m

Drug content: 32%
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普通の製剤

副作用発現濃度

作用発現濃度

投与後の時間

薬
物
血
中
濃
度

薬の効き目は薬物の血中濃度に支配される

1-2 時間

3-5 時間

12 時間

持効性製剤
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血液中の薬物濃度を
一定に保つだけで
じゅうぶん？



22

普通の製剤

作用発現濃度

投与後の時間

薬
物
血
中
濃
度

薬の効き目は薬物の血中濃度に支配される

持効性製剤
副作用発現濃度
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Drug delivery system
Nanotechnology
Cancer therapy
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３ ナノメータはどんな大きさ？

12,700ｋｍ
１．２７ x 107 m

1.27 m

1.27 m

1.27 mm

1.27 mm

127 nm

X 10-3

X 10-3

X 10-1

127 nm

ウイルス

地球
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100 mm

10 mm

1 mm

100 µm

100 nm

10 nm

1 nm

10 µm

1 µm

0.1 nm

臓器

細胞

毛細血管

細菌

ウイルス

細胞膜の厚さ

-C-C-結合
原子

正常組織の血管壁の細孔

腫瘍組織の血管壁の細孔

1 fm

1 pm

原子核

錠剤

マイクロカプセル 1.27 m

ヒト

127 nm

1.27x 10－7 m

ウイルス

原子核

アスピリン
タクロリムス

12.7 fm

1.27x10-14 m

NORIKA

物の大きさ

顆粒剤

錠剤

細胞

水和層

大豆油

POE unit

疎水性のアンカー

70-90 nm

Nano DDS

10－7

10－7
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図．微粒子製剤の粒子径と生体側のサイズ

重粒子線治療 陽子線治療
中性子捕捉療法 フォトダイナミックセラピー

1400

355

顆粒剤

細粒

体循環

10 m m

1 m m

100 µm

10 µm

1 µm

100 nm

10 nm

5

散剤

毛細血管

ウイルス
不連続血管内皮

血管内皮細胞間隙

細胞

従来型製剤 標的指向性製剤

1 nm

0.1 nm

10-5 nm

5 リン脂質２分子膜

C -C結合

細菌

10 m m

1 m m

100 µm

10 µm

1 µm

100 nm

10 nm

1 nm

0.1 nm

10-5 nm

粉末吸入剤

インテリジェント

製剤

500

75 50

13
5

錠剤

コーティング製剤

二次粒子

溶液系

経口・組織

注入用

分散系製剤

標的指向化

局所療法用

分散系製剤

重粒子 陽子

中性子 光子

血液内

注入用

分散系製剤

臓器

組織浸透性

特定組織浸透性

遅い組織浸透性

エンドサイトーシス
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図. キャリアー粒子の投与方法と腫瘍組織と正常組織の解剖学的特性の違い

図．正常組織と腫瘍組織の違い

5 µm

100 nm

< 50 nm

毛細血管

腫瘍組織 正常組織

リンパ管毛細血管壁

図．正常組織と腫瘍組織の違い

5 µm

100 nm

< 50 nm

毛細血管

腫瘍組織 正常組織

リンパ管毛細血管壁

ここだけに薬を

動脈

静脈

肺

心臓

臓器

臓器

臓器

腫瘍

静脈注射
動脈注射

カテーテル

４ ナノ粒子でがんの治療



28

ナノテクノロジーを利用したがん治療
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Fig. Penetration of Particles from Capillaries to Tumor

5 µm

100 nm

< 50 nm

Capillary

Tumoral tissue Normal tissue

Lymph capillaryCapillary wall

EPR effect / BSB hypothesis
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5 µm

100 nm

< 50 nm

Capillary

Tumoral tissue Normal tissue

Lymph capillaryCapillary wall

EPR effect / BSB hypothesis

0.3-3 µm

Positive charge

図．正常組織と腫瘍組織の違い

Moderate release of Gd
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Fig. Transmission Electron Micrographs of L929 Fibroblast 

Cells after Exposure to Gd-nanoCPs for 12 hr  

500 nm 500 nm

Cell surface

Gd-nanoCP Gd-nanoCP
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表 代表的な原子の熱中性子捕捉断面積

原子 捕捉断面積 (barn) 反応
16

O 0.00019
12

C 0.0035
1
H 0.333

1
H(n, g )

2
H

14
N 1.83

14
N(n, p)

14
C

10
B 3840

10
B(n, a)

7
Li

157
Gd 254000

157
Gd(n, g )

158
Gd
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日経 2013.04.28
34
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日
経

2
0
1
3
.0

9
.2

8
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• Gd-containing chitosan nanoparticles (Gd-nanoCPs) injected via i.t. route exhibited

much stronger tumor-killing effects, clearly depending on dose.

• However, we can not achieve any complete treatments of cancer after administration,

possibly coming from inhomogeneous distribution of Gd in the tumor tissue.

H. Tokumitsu, J. Hiratsuka, Y. Sakurai, F. Shikata, H. Ichikawa, Y. Fukumori, T. Kobayashi. 

Kyoto University Research Reactor Progress Report 1998, Section I, 1999, p.179.
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18 of 22 melanoma patients were completely treated by BNCT

Y. Mishima et al., 1994
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S. Miyatake et al., Research and Development in Neutron Capture Therapy, 

ed. W. Sauerwein et al., Monduzzi Editore, Bologna, 2002, pp. 1129-1133



39
I.Kato et al., Applied Radiation and Isotopes, 61, 1069-1073 (2004)
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神戸学院大学 薬学部 教授 福森義信 先生

先日は、突然にお電話いたしまして大変失礼をいたしました。私事で申し訳

ございませんが、先ずは自己紹介をさせてください。
私は、現在、神戸大学医学部整形外科の腫瘍グループに勤務をしておりま
す。本年5月まで、アメリカのテキサス大学整形外科に留学しておりました。留
学先で、たまたま知り合ったアメリカの脳外科医がgliosarcomaの研究をして
おり（NCTとは関係なく放射線治療の研究でしたが）、その関連で先生の

gadoliniumを使用したNCTの研究を知るきっかけとなった次第です。

帰国しまして腫瘍関連の仕事に従事するに当たり、様々な患者さん、特に
末期の患者さんと接していますと医療の限界を知るとともに何か他の治療方
法が必要ではないかと強い思いがありました。そこで、先生からご教授を承り
たく失礼ながらお電話をさせていただきました。
私は、火曜日と金曜日が手術日でありまして、火曜日の午前中か金曜日の
午後が時間が取れる日が多いです。７月6日の午前９時ごろはいかがでしょう
か。ご多用の中、ご無理申しますがご配慮のほど宜しくお願い申し上げます。

藤□卓□ 2004.07.02

骨軟部腫瘍への展開



41

Clear cell sarcoma of the second toe

Clear cell sarcoma diffusely infiltrating a 

tendon (top) and skeletal muscle (bottom)

Clear cell sarcoma showing pigmented areas

Background
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神戸学院大学
兵庫県立がんセンター
宮崎大学医学研究科
済生会滋賀県病院
大阪医科大学
大阪府立大学
神戸大学医学研究科

大学は International 

大学は Cooperative

大学は Creative 
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Fig. The volume of the tumor was calculated after neutron irradiation. The  tumors 

in groups A and B were measured every two days from day 0 to day 28. The tumors 

in groups C and D were measured on days 0 and 1, then every 2 or 3 days from day 

2 to day 23. The size decreased only in group D. Each value represents the mean 

±S.D. (n=4). 
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京大原子炉実験所

大阪湾

淡路島

ステラケミファ

大阪府大

化合物評価チーム

バイオリサーチ

京大原子炉実験所

ステラケミファ

大阪府大応用生命化学

10Bキャリア開発チーム

神戸学院大学・福森研大阪医大

国内共同研究グループ

東大（医）、筑波大（医）、東北大（理、医）、学習院大（理）、帝京大（薬）、愛知がんセンター

阪大（医、歯）
川崎医大

近大(医）

医療チーム

京大原子炉実験所

川崎医大

阪大(医、歯）

近大(医）

研究成果活用
プラザ大坂

大阪医大

大阪ベイエリア
BNCTコンソーシアム



５ ポートアイランドでの連携
高度な専門教育・研究

神戸医療産業都市での交流

４大学連携・地域活性化
理研分子イメージング科学研究センター
神戸市立医療センター・中央市民病院
先端医療センター
進出企業との連携
教育研究施設・設備の相互利用
人材交流
図書館の公開
企業誘致

その他：
国立病院機構・神戸医療センター
兵庫県立がんセンター、東北大、
東京農工大、京大、阪大、大阪府大、
フロリダ大、テキサス大、デュケーン大、
パシフィック大、アリゾナ州立大、
カリフォルニア州立大SF校、上海交通大、
など、広範な産官学連携

：連携協定締結
45



11.06.01



11.09.21



医療機関との相補的な連携
13.03.19



14.02.14
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文部科学省・戦略的研究基盤形成支援事業



演習問題

ニフェジピン６ 社会貢献
性 状：黄色の結晶性の粉末で、におい及び味はない。

アセトン又はジクロロメタンに溶けやすく、メタノール
、エタノール（95）又は酢酸（100）にやや溶けにくく、
ジエチルエーテルに溶けにくく、水にほとんど溶けな
い。光によって変化する。

融 点：172～175℃

アダラートカプセル(1976) アダラートL錠(1985) アダラートCR錠(1998) セパミット-R細粒(1992)

血
中
動
態

溶
出
試
験

添
加
剤

濃グリセリン，サッカリンナトリウ
ム水和物，ハッカ油，マクロゴー
ル400，ゼラチン，グリセリン，酸
化チタン，黄色5号

結晶セルロース，トウモロコシデン
プン，乳糖水和物，ポリソルベート
80，ステアリン酸マグネシウム，ヒ
プロメロース，マクロゴール4000，
酸化チタン，三二酸化鉄

ヒドロキシプロピルセルロース，ス
テアリン酸マグネシウム，三二酸化
鉄，アミノアルキルメタクリレートコ
ポリマーRS，ヒプロメロース，マクロ
ゴール4000，酸化チタン

結晶セルロース、乳糖水和物、ヒドロキシ
プロピルセルロース、合成ケイ酸アルミニ
ウム、その他１成分（腸溶性高分子）

ニフェジピン 10 mg

(%)

10 mg 錠

10 mg 錠

51
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矢島稔央、ファームテクジャパン、24(2),249 (2008) 53
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福田誠人、ファルマシア、49(4), 323 (2013)
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RACTAB技術 http://www.towayakuhin.co.jp/health/about_generic5.html
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セルロース

タムスロシン塩酸塩

エチルセルロース＋HPMC

Eudragit L30D

2009 2013

1,139 596
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2009 2013

823 1,357
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７ おわりにー薬剤師の役割

6年制卒
97 2011 95.38 97.46 98.48 95.35 95.68 97.18 98.19 100.00

98 2012 83.60 89.03 87.73 78.35 85.92 96.44 90.15 96.15

99 2013 70.49 68.08 78.99 65.09 72.31 84.00 81.63 80.14

100 2014 72.65 71.43 72.58 63.19 66.67 82.19 72.51 90.44

99留年数 3 12 79 46 20 15 21

100留年数 12 10 43 43 33 19 16
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612015.03.23

永年の蓄積、卓越した立地、充実した施設・設備のもと、
信頼できる創造的な薬剤師の育成：
基礎学力，臨床実務能力，
コミュニケーション能力，

応用・研究能力、
を持った薬剤師の養成
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小売業（薬局）

製薬等の企業

公務員

学校薬剤師

医療・福祉関係薬剤師
25%

卒業生は各界で活躍

41%

3%

2%

32%

18%

3%

就職率は100%！

卸売業

進学・大学勤務
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64日経2013.08.08

薬剤師外来

救急薬学

遺伝子診断
在宅医療

医療事故

認定薬剤師

災害医療
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Plain        Myrj53    HCO-60     Brij700

Standard-Gd-nanoLE was incubated at 

37℃ with fresh serum obtained from the 

hamster (serum : Gd-nanoLE = 5 : 1) 

and its phase separation behavior was 

observed until 48 h after being mixed.

The Gd-nanoLE with HCO-60 or 

Brij700 was very stable over 48 h after 

being mixed with serum, whereas the 

plain-Gd-nanoLP and Gd-nanoLP with 

Myrj53 was separated into two phases at 

1 and 6 h after being mixed, respectively. 
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パリペリドン徐放錠

【用法・用量】 通常、成人にはパリペリドンとして6 mgを1日1回朝
食後に経口投与する。なお、年齢、症状により1日12 mgを超えな
い範囲で適宜増減するが、増量は5日間以上の間隔をあけて1日
量として3 mgずつ行うこと。

健康成人に本剤3及び6 mgを単回経口投与したときの血漿中
パリペリドン濃度推移［平均値+S.D.］

健康成人における薬物動態 健康成人に本剤3及び6 mgを単回
経口投与したときの血漿中パリペリドン濃度は、投与後、内部充填
された薬物が浸透圧変化で徐々に放出されることにより緩やかに
上昇し、約24時間後にCmaxを示し、20～23時間のt1/2で消失した
。

性状：白色～黄色の粉末
溶解性：メタノール 2.1 mg/mL

（20℃） エタノール 0.76 mg/mL

ジエチルエーテル 0.07 mg/mL

水 0.03 mg/mL
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ゼプリオン水懸筋注

【用法・用量】 通常、成人にはパリペリドンとして初回
150 mg、1週後に2回目100 mgを三角筋内に投与す
る。その後は4週に1回、パリペリドンとして75 mgを三
角筋又は臀部筋内に投与する。なお、患者の症状及
び忍容性に応じて、パリペリドンとして25mgから150 

mgの範囲で適宜増減するが、増量は1回あたりパリペ
リドンとして50 mgを超えないこと。

薬物動態 統合失調症患者に本剤をパリペリドンとし
て25、50及び150 mg臀部筋内に単回投与したときの
血漿中パリペリドン濃度は緩やかに上昇し、投与11～
18日後にCmaxに達した後、緩やかに低下し、最終測
定時の投与後126日においても定量可能であった。

性 状：白色の粉末
溶解性（20℃）：ジクロロメタン 330 mg/mL 、酢
酸エチル 2.8 mg/mL、
メタノール 0.35 mg/mL、水 <0.01 mg/mL

分配係数：logP>5（疎水性フラグメント定数より
算出）
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