
緒　　　言

医薬部外品は薬事法により，特定の使用目的を持ち，

かつ，人体に対する作用が緩和な物と定義されている．

しかし，本質的には医薬品と同様，その有効性，安全性

の確保及び品質の管理に万全を期さなければならない．

したがって医薬部外品の製造・輸入にあたっては，医薬

品と同様厚生大臣の承認をあらかじめ受けなければなら

ない等，厳しく規制されている．すなわち承認を得るに

は，申請された医薬部外品の成分，分量，用法，用量，

効能，安全性等が審査される．

医薬部外品承認事務は昭和60年度から段階的に地方移

管が行われてきた．都道府県知事の承認に係る医薬部外

品として昭和60年には清浄綿及び生理処理用品1），平成

６年度には染毛剤，パーマネント・ウェーブ用剤（以下

パーマ用剤)及び薬用歯みがき類2），平成11年度にはいわ

ゆる新医薬部外品として胃腸薬及びビタミン剤がそれぞ

れ定められた3）．

これらのうち，当科では染毛剤及び薬用歯みがき類に

ついて，申請書類中の「規格及び試験法」と「実測値」

等添付資料の審査を担当している．本報では当科におけ

る平成６～11年度までの審査業務の状況及び問題となっ

た事項，事例を解説するとともに，これらの解決に向け

ての対応について記述し，考察した．

審査の現況

１．承認申請業務の流れ及び分担

新規製造・輸入承認申請及び製造承認事項一部変更承

認申請の業務の流れを図１に示した．製造･輸入業者か

ら衛生局薬務部薬事審査課（以下薬事審査課）に提出さ

れた申請書類の写しは当科に送付され，主に「規格及び

試験法」に関する審査を行う．薬事審査課では当科が担

当する以外の項目の審査を平行して行う．

当科における審査にあたっては，試験方法に直接関わ

らない字句の訂正のみの場合は，申請書類に訂正箇所を

朱書きした上で薬事審査課に返送する．「規格及び試験

法」と「実測値」等試験結果に関わる指摘及び疑問事項

は，基本的には申請業者に文書で疑義照会を行う．これ

に対する回答を文書で得た後，必要に応じて訂正等を求

めている．文書では十分に疑義の内容が伝わらないと判

断した場合は，申請業者の試験担当者と直接電話連絡を
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図１．医薬部外品製造・輸入申請に関する審査の流れ
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行うこととし，その場合業者からの正式な回答は文書で

受け取り，その回答を基に訂正を指示する．申請書類の

写しは当科で保存し，疑義照会の経過・結果及び訂正事

項とともに「適・否」の判定結果を薬事審査課に返送す

る．

なお，申請業者において既に承認を得ている医薬部外

品の承認内容と全く同一である医薬部外品を販売名を変

えて承認申請する一物多名称，既に承認を得ている医薬

部外品の製造の受託，同一処方及び小分けにかかわる申

請の場合，当科では審査を実施せず，薬事審査課による

書類審査のみが行われている．

２．審査件数

平成７～11年度の各年の審査件数は染毛剤が150～283

検体，薬用歯みがきが15～55検体であった（表１）．平

成６年度は年度途中からの事業開始であったため審査件

数は他の年度よりも少なかった．染毛剤の審査件数は平

成10年度を除き毎年度増加しているが，薬用歯みがき類

の審査件数は平成９年度に大きく増加した後は漸増状態

であった．年間審査総件数は，全体的には増加傾向を示

している．

パーマ用剤は品質規格と試験法が「パーマ用剤製造

(輸入)承認基準」4）として平成５年度に厚生省薬務局長通

知により定められた．このため，承認申請された製品の

規格及び試験法がその基準に則っている場合には，審査

を必要としないと薬事審査課で判断した．これを受けて

平成６年度の審査業務開始時に行っていたパーマ用剤の

規格及び試験法の審査は，平成７年度以降は実施してい

ない．

また，製造・輸入業者が正式の承認申請書類を提出す

る以前の段階で，試験法等に関して薬事審査課を介して

助言を行う場合もあるが，これについては審査件数とし

て計上はしていない．

３．審査日数

薬事審査課に製造・輸入申請書類が提出され承認され

るまでの標準的な事務処理期間は，東京都の内規で65日

以内と定められている．当所における平成６年度の審査

業務開始当初の審査日数は１ヶ月以内を目標としてい

た．しかし都民サービス向上のため事務処理期間の短縮

がはかられ，平成10年度以降は審査日数は休祝日を除い

た平日10日以内を目標としている．

平成11年度の平均審査日数を表２に示した．審査日数

は，疑義照会を行わない場合は休祝日を除いた平日２～

９日，平均4.5日であり，染毛剤と薬用歯みがき類の品

目による遅速の差はなかった．また疑義照会を行った場

合の審査日数は７日～157日と大きな差があった．これ

は照会の内容が異なり，各事例で再試験を要求する等数

度にわたる文書等のやり取りが行われた結果である．平

成11年度は，疑義照会及び訂正等の結果，照会を行った

89検体中69検体については「適」と判定したが，20検体

については疑義解明に至らない等の理由で承認申請が取

り下げられた．

問題となった事例

医薬部外品の「規格及び試験法」は原則として以下の項

目について設定しなければならないと定められている5）．

q名称，w本質（含量規格），e性状，r確認試験，t

示性値，y定量法，u製剤試験．

これらのうち染毛剤ではq，e，r及び後述した「染

毛試験」（脱色剤・脱染剤及び分離申請の酸化剤，酸化

助剤を除く）は必ず設定しなければならない6）．また製

品の特性によりw，t，y及び遊離アルカリ量と純度試

験等も併せて設定されている．薬用歯みがき類ではq～

yが設定されている7）．

これらの項目について審査を通じて経験し，問題のあ

った事例を以下に紹介する．

１．単位表記

「規格及び試験法」の多くは薬局方に準拠し，単位の

表記も薬局方に従うものでなければならない．平成９年

の薬局方の改正に伴って単位の表記方法も変更された．

このため，当初は規定度表記等の濃度表示で混乱が見ら

製品　年度 ６ ７ ８ ９ 10 11

染　　毛　　剤 85 150 192 197 139 283

薬用歯みがき類 5 16 15 55 23 27

パ ー マ 用 剤 18 1 0 0 0 0

総　　　　　数 108 167 207 252 162 310

表１．医薬部外品承認審査検体数の推移（平成６～11年度）

疑義照会なし 疑義照会有り

製　　　　　品 件数 審査日数1）（平均） 件数 審査日数1）（平均）

染　　毛　　剤 193 ２～９日（4.5日） 90 ７～157日（54.5日）

薬用歯みがき類 24 ２～８日（4.7日） ３ ８～ 59日（33.5日）

1）休祝日を除いた平日

表２．平成11年度医薬部外品承認審査日数
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れたが，現在はかなり解消されている．

２．染毛剤の性状

製品の性状とは色，形状，におい等である．また処方

内で着色剤，香料のみが異なる製品はシリーズとして一

括申請が可能である．例えば薬用歯みがき類で着色剤に

よって製品の色が変更された場合，白色～黄色～赤色の

ような幅広い色調の表現された性状が規格であっても差

し支えない．

しかし，染毛剤では製品の色は着色剤によるものでは

なく有効成分である酸化染料等の種類と含量を反映して

いるため，色調は各製品に固有であると考えられる．審

査期間を通じて，着色剤により製品の色に幅を持たせた

シリーズ申請の経験はなかった．それにも関わらず染毛

剤の色については曖昧な規格を多く経験した（表３）．

Ａ社の無色透明～白濁，無色～黄色～褐色，Ｂ社の白色

～淡褐色，Ｃ社の乳白色～褐色，Ｄ社の淡黄色～淡赤色

及びＥ社の淡黄色～灰色といった色調表現は個々の製品

の規格としては幅が広すぎると思われた．このように色

調表現幅が広い理由として，製品の製造・保存中に酸化

し，変色することを考慮して製造業者が規格を設定して

いる可能性が推測された．しかし酸化は製品の品質の低

下を意味することから，製品の色調幅を狭く規定するこ

とは市販製品の品質の良否に反映されると考えられた．

このため，製造業者への疑義照会の結果，色調表現に幅

を持たせる理由が酸化を考慮していることが明らかな場

合は，可能な限り規格の色調幅を狭くするように指導し

た．

また，Ｆ社の性状の規格は淡灰赤紫茶色とされていた．

色調は個人の感覚によるため明確に表現することは困難

であり，正確さを期するあまりに色名を重ねることがこ

のような規格となった理由であると考えられる．しかし，

このような色調表現も前述の幅を持たせた場合と同様

に，製品の品質を保証する規格としては不適切であると

考えられる．この場合の対応としては，JIS系統色又は

慣用色として定められた色名8）に準じた名称を用いるこ

とが望ましいとしている．色の定義には客観的な判定基

準を採用する必要があると考えており，製造業者に対し

てもその方向で指摘を行った．

３．染毛試験

脱色剤・脱染剤及び酸化剤，酸化助剤を除く染毛剤の

「規格及び試験法」では「染毛試験」の設定が必要であ

る．試験結果の提出は申請資料として義務付けられては

いないが，東京都では独自の規定として，平成６年度の

審査業務開始当初より申請資料に染毛試験結果として，

染色布又は染色毛の添付を要請してきた．

これらの結果を検討中に，染毛試験規格として記載さ

れた色調と添付された染色布の色調の相違する事例があ

った．これらの相違が生じる原因として布の染色・水洗

及び乾燥後の空気酸化による退色が考えられた．しかし，

書類作成者が試験結果をよく確認せずに規格の記載を行

ったと推察された例もあり，以下の事例１に示したよう

な問題もあることから染毛布の提出の有用性を裏付けた

といえる．

〈事例１〉輸入染毛剤における染毛試験の不備

「染毛試験」の「規格」及び業者の試験結果として記

載された色調は微褐色，微紅色等であったが，実際に添

付された染色布はほとんど白色に淡い色が斑になってい

るものであった．試験実施日からの経過日数及び提出さ

れた染色布の保存状態から判断して，自然退色の結果と

は考えられなかった．また，「規格」そのものも処方中

の酸化染料の種類及び含量から予想される色調と矛盾し

ていた．さらに処方に不審な点はなく，染色が十分でな

い理由は染色布にあるのではないかと考えられた．添付

された試験布を調べたところ，染毛試験に使用される羊

毛布（JIS L0803染色堅ろう度試験用添付白布　呼び番

号１）ではなく木綿布（同じく呼び番号３）を使用して

いたため，十分染色されていないことが判明した．誤り

を指摘したところ染毛試験の規格を妥当な色調に変更し

た上で羊毛布を用いた染毛試験結果が再提出された．

４．TLCを用いた確認試験における問題点について

染毛剤及び薬用歯みがき類の有効成分の確認試験は

TLCによる場合が多く，その試験方法及び結果で問題と

なる事項を経験した．

a 有効成分の分離

染毛剤には２,３種類から多いものでは８種類もの酸

製造・輸入業者 剤　型 規　格

Ａ社 液　状 無色透明～白　濁

無色～黄色～褐色

無　色～淡黄色

Ｂ社 クリーム状 白　色～淡褐色

白　色～淡黄色

淡黄色～黄　色

黄　色～褐　色

Ｃ社 クリーム状 乳白色～褐　色

Ｄ社 クリーム状 白　色～淡黄色

淡黄色～淡赤色

Ｅ社 クリーム状 淡黄色～灰　色

Ｆ社 クリーム状 淡灰赤紫茶色

表３．染毛剤性状における色調の規格の例
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化染料が配合されている．これらのTLCによる一斉分析

は困難であり，展開溶媒及び発色剤を使い分けることで

数回に分けて確認を行うことが望ましい．特に個々の酸

化染料の処方量が大きく異なる製品では，一つの成分が

Rf値の近接した他の成分のスポットを妨害して確認でき

ない可能性がある．以下に示す事例２はその典型であり，

試験法の改善を指示した．

〈事例２〉TLCの不備により試験法改良を必要とした染

毛剤

一製品中に処方量の絶対量が，約60倍異なる８種類の

酸化染料を配合した染毛剤の承認申請が提出された．試

験方法として，TLCによる一斉分析が記載されていたが，

提出されたTLCの写真では各々成分同士が十分分離され

ていなかった．さらに検出された全てのスポットの大き

さ及び濃さが均一であった．これは一定濃度の酸化染料

の標準品混合物の試験結果ではないかと疑われた．そこ

で通常であれば製品３ロットについて各々３回の試験を

行い，その上で代表例の１例のみ提出のところ，３ロッ

ト３回分の再試験を行った上で，全ての結果の再提出を

求めた．しかし，処方量の多寡にかかわらず一種類の試

験溶液を調製しTLCを行う一斉分析法は改められなかっ

た．また，分析結果の写真では処方量の少ない成分が確

認できない状態であった．

このため，処方量の少ない成分の分析は試験溶液の量

を変えて別個に行うこと，及び複数の展開溶媒を用いて

成分の分離を行う等改善することを再度指示した．その

結果，妥当な測定結果が得られるように試験法が改善さ

れた製品について申請が行われ，承認された．

s 展開溶媒の選択について

人及び環境に有害な影響を及ぼす可能性に配慮する観

点から，日本薬局方においては試薬として四塩化炭素，

ベンゼン，水銀等の有害試薬・試液は原則として用いな

いこととされている．また2000年度版衛生試験法におい

ても，酸化染料の確認試験のTLC展開溶媒としてベンゼ

ンは削除された．しかし承認申請にあたり，展開溶媒と

してベンゼンを使用している例がいまだにときおり見受

けられたため，これらについては溶媒の変更を指示し

た．

d TLCの写真について

確認試験にTLCを用いた試験法では参考資料として試

料，標準品等と同時に展開した図又は写真の代表例を添

付することが定められている5）．しかし，手書き図，ス

ポット部分のみを拡大してトリミングしたものやTLC板

に溶媒先端が記入されていない写真等が添付されている

例が見られた．このため，スポットの色調及び分離状況

が正確に把握できない場合があった．TLCを用いた試験

法では色調及び分離が試験法の「適否」を判定する重要

な資料である．したがって申請参考資料としてTLC板全

体を写した写真もしくはカラーコピーの添付を必要条件

とする改正が望まれる．

５．処方の不備及び不許可成分の含有

処方内容については厳密には審査の対象ではないが，

処方の不備により有効成分の含量低下を招く可能性があ

るため，全体的な処方を確認することも必要であると考

えられている．染毛剤の有効成分は酸化染料であり，空

気酸化以外では他の配合成分との相互作用などで品質が

低下する可能性は低い．しかし，薬用歯みがきでは有効

成分と他配合成分との相互作用による製剤内での分解が

起こり，品質低下につながる可能性がある．事例３に著

者らが経験した処方の不備例について述べる．

輸入製品ではわが国で使用が許可されていない成分が

処方されている場合が考えられる．有効成分については

十分な注意が払われているため，不許可成分が使用され

る可能性は低いと考えられる．しかしタール色素は輸入

化粧品においても違反例の多い成分であり，申請書中の

処方には具体的な色素名を明記する必要がないため，書

類審査で見逃される恐れがある．着色された輸入製品で

は包装に記載された表示の確認又は色素について試験を

行うなどの注意が必要である．不許可成分について著者

らが経験した事柄について事例４で紹介する．

〈事例３〉アラントインを含有する薬用歯みがき

アラントイン及びその誘導体には抗炎症作用，収れん

作用，細胞賦活作用があり，歯周疾患を予防する目的で

薬用歯みがきに配合されている．このアラントインが有

効成分として処方された薬用歯みがきの承認が申請され

た．製品規格のpHは9.5～10.5であり，製造業者から提

出された実測値もこの範囲内にあった．しかしアラント

インはアルカリ性の製剤中で分解することが知られてお

り，本処方では有効成分としての品質が保持できないこ

とが予想された．さらに規格試験法がアラントインを酸

分解したのちに生成する尿素を測定する方法であったた

め，製剤中でアラントインが分解されていたことを判定

できないと考えられた．当科において，HPLCを用いて

提出された製品の確認をしたところ，アラントインは分

解しており，含量規格に適合しないことが判明した．そ

こでアラントインの安定性の面からpHが不適当である

こと，及び試験法は誤りではないが本製品の試験には不

適当であることを製造業者に指摘した．その結果処方変
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更が行われ，アラントインを除いた製品が新たに申請さ

れ，承認された．

〈事例４〉輸入歯みがきに使用された不許可色素

わが国で医薬部外品への使用が許可されていないター

ル色素の赤色40号が薬用歯みがきに使用されていた．申

請書類の「成分及び分量又は本質」（処方）には着色剤

として「法定色素」とのみ記載されていたが，添付資料

の「輸入における配合成分及び配合量を示す書類」（オ

リジナル処方）にFD&C Red No.40と記載されていたた

め，不許可色素の使用が判明した．赤色40号は欧米にお

いて使用頻度の比較的高い色素であり，わが国でも食品

添加物として使用が認められているため，誤って使用さ

れたものと考えられた．この製品は色調違いのシリーズ

であったため，色素のみを変更することが困難と判断し

た輸入業者は輸入申請を取り下げた．

考　　　察

医薬部外品は薬事法上医薬品と化粧品の中間に位置す

るもので，本質的には医薬品に準ずるものである．また，

作用が緩和であることから販売規制がない点は化粧品と

同様である．その購買及び使用は消費者の自由な選択に

任されているため，流通前に安全性及び品質を確保する

ことがもっとも重要である．流通する製品が一定の品質

を保証できない場合，健康被害等の事態を引き起こすこ

とが想定される．したがって製品の適正な規格及びそれ

を保証するための的確な試験方法の存在が必要である．

このことから，製造・輸入承認に際して，その規格及び

試験法を厳重に審査する必要がある．

昨今の染毛剤ブームにより各製造・輸入メーカーから

は一シリーズ30～40色をそろえた黒髪用ヘアカラー製品

が次々と発売されている．頭髪化粧品市場そのものはこ

こ数年来停滞気味であるが，そのなかで化粧品・医薬部

外品を合わせた染毛剤の流通量は増加している9）．この

増加が当科における審査件数実績の伸びに反映されてい

る．

また，歯みがきについては口腔衛生意識の高まりとと

もに，セルフケア剤としての重要性が増している．その

年間生産量は増加傾向を示しており，現在市販されてい

る歯みがきの約90％が薬用歯みがきである10）．今後も歯

科疾患の予防のため，薬効成分を含む薬用歯みがきの需

要が増加していくと思われる．

したがって将来にわたり染毛剤，薬用歯みがきの製

造・輸入承認申請の増加傾向が続くことが予想される．

それとともに新規及び中小の製造・輸入業者による製造

承認申請も増えると考えられる．６年間の審査業務を通

じて，安定した技術力を持つ染毛剤又は歯みがき専門メ

ーカーからの申請では，処方及び試験法に大きな誤りは

少なかった．一方，中小の製造・輸入業者及び新規業者

では前述のような問題となる事例があった．特に染毛剤

に関しては性状における色調表現の幅，及び確認試験に

頻用されるTLC分析法に問題が多く，製造・輸入業者の

技術力の向上が望まれる．また，処方に関連して発生し

た問題事例は新規参入業者でのものであった．今後特に

中小の輸入・製造業者及び新規参入業者に対するきめ細

かな指導・助言が必要であると考える．

ま　と　め

当科の平成６～12年度における医薬部外品の「規格及

び試験法」及び「実測値」等の添付資料審査の各年の総

検体数は，110～310検体であり，年度により変動がみら

れた．平成11年度の１件当たりの平均審査期間は５日間

であり，審査業務開始当初に比べて短期化した．この審

査業務を遂行する中で，単純な単位の記載ミスは当初に

比べて減少した．しかし，染毛剤の性状における色調表

現，及び確認試験に頻用されるTLC操作に問題が多く，

製造・輸入業者の技術力の向上が望まれる．

（本報告の概要は地方衛生研究所全国協議会関東甲信

静支部理化学研究部会2000年で発表した．）
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