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緒　　言

ポビドンヨードは，グラム陽性菌，グラム陰性
菌，結核菌，真菌，ウイルスなど広範囲の微生物
に作用を示す殺菌消毒剤であり，刺激性や組織障
害性が低いことから医療機関において手術部位，
創傷部位および熱傷部位などの皮膚・粘膜の消毒
などに広く用いられている．1）ポビドンヨード液

は 10 倍以上に希釈すると，組織障害性が減弱す
るため，希釈して用いられることがある．目や耳
にも希釈した点眼液や点耳液が使用されている．2）

さらに，ポピドンヨード液の原液あるいは高濃度
のポピドンヨード液よりも，希釈したポピドン
ヨード液のほうが殺菌能力が高いと報告されてお
り，3）一部の医療機関では，0.5％ポビドンヨード
液を膣などの粘膜の洗浄および消毒に使用してい
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　In the present study, 0.5％ povidone-iodine solution was prepared aseptically using various commercial products of 
10％ povidone-iodine solution, and the stability of 0.5％ povidone-iodine solution after storage under various conditions 
was evaluated. Furthermore, a comparison between various commercial products was also performed. As a result, the 
stability of available iodine in 0.5％ povidone-iodine solution was found to be affected by light, temperature and the 
sealability of the container. Of the storage methods investigated in the present study, the method of keeping the highest 
available iodine concentration was to store the povidone-iodine solution in a closed container under a light-shielded 
state at 4℃. The term of validity was 3 or 4 weeks in Hisiiode disinfectant solution or other products (Isodine® solution, 
Popiyodon solution, Negmin® solution, Popyral disinfectant solution and Iodine M disinfectant solution), respectively 
in storage in a closed container under a light-unshielded state at room temperature, which was the usual method of a 
disinfectant, from the results of a stability test of available iodine in 0.5％ povidone-iodine solution. It was confirmed 
that bactericidal activity was maintained until at least 4 weeks after preparation in every commercial product from 
the results of a bactericidal activity test on the solution in the usual storage method (Staphylococcus aureus, Bacillus 
subtilis, Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Aspergillus niger, Candida albicans). Of the 0.5％ povidone-
iodine solution investigated in the present study, Popiyodon solution and Negmin® solution kept the available iodine 
comparatively stable under each storage condition.
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る．4）　0.5％ ポビドンヨード液は，製剤の採算性や
安定性などの問題から市販されていないため，各
医療機関で市販製剤の 10％ポビドンヨード液（無
菌製剤）から院内製剤として希釈調製されている
が，その調製過程において微生物汚染を受けるこ
とが問題となっている．5）また，ポビドンヨード
製剤は高圧蒸気滅菌を行うと，有効ヨウ素の含量
の低下および pH の低下による刺激性の増加など
の問題もあるため，生体に汎用される 0.5％ポビ
ドンヨード液については，薬剤師が無菌的に調製
する必要がある．

一方，院内製剤の調製後の安定性については，
製剤の有効保存期間を設定するうえで重要である
にもかかわらず，詳細に検討されていないのが現
状である．従って，院内製剤の有効保存期間は，
各医療機関の責任下で過去の類似した研究結果や
製薬企業の所有する単一な情報などから予想して
設定されている．これまでに，ポビドンヨード製
剤の希釈液については，調製後の安定性や殺菌効
果が検討されており，希釈倍率，保存温度および
保存容器などがこれらに影響することが報告され
ている．2, 6-10）しかしながら，これらの報告では，
ポビドンヨード製剤に含嗽用の製剤を使用してい
たり，希釈する溶媒に生理食塩液などを使用して
いるなど，本研究における 0.5％ポビドンヨード
液と組成が異なっていること，さらに，ポビドン
ヨードの安定性に関与していると考えられる希釈
倍率や保存する容器も本研究における製剤と異
なっていることから，本研究で希釈調製した 0.5％
ポビドンヨード液の調製後の安定性を新たに検討
する必要がある．

ま た， 診 断 群 別 包 括 支 払 い 制 度（diagnosis 

procedure combination: DPC）の導入により 10％
ポビドンヨード液の先発医薬品であるイソジン® 液
10％から後発医薬品に切り替える医療機関がみら
れるようになった．後発医薬品の中には，先発医薬
品と品質が異なることが指摘されており，11-15）ポビ
ドンヨード製剤も各製剤間で品質などに差がある
可能性がある．特に消毒薬における各製剤間の品
質などを比較した研究は少なく，さらに 0.5％に
希釈した後のポビドンヨードの安定性に関して各
製剤間で比較した研究はほとんどない．

そこで本研究では，種々市販製剤の 10％ポビ
ドンヨード液を用いて，0.5％ポビドンヨード液
を無菌的に調製し，種々保存条件下での製剤中の
有効ヨウ素の安定性について評価し，さらに種々
の市販製剤間での比較も行った．

方　　法

1．使用製剤　
10％ポビドンヨード液には，製剤 I（イソジン®

液 10％, Lot No ADLN1029; Meiji Seika フ ァ ル マ
（株），東京），製剤 II（ポピヨドン® 液 10％, Lot 

No 761256; 吉田製薬（株），東京），製剤 III（ネグ
ミン® 液 10％, Lot No 1B12; マイラン製薬（株），
東京），製剤 IV（ヒシヨード® 消毒液 10％, Lot 

No 11H01 および 12N03; ニプロファーマ（株），大
阪），製剤 V（ポピラール消毒液 10％, Lot No 

M117AT9; 日興製薬（株），岐阜）および製剤 VI（イ
オダイン M 消毒液 10％, Lot No 112190; 健栄製薬

（株），大阪）を，日本薬局方 滅菌精製水にはポ
リプロピレン製のプラスチックボトル製品（500 

mL, 日興製薬（株））を使用した．

2．使用菌種　
Staphylococcus aureus subsp. aureus JCM2413，

Escherichia coli JCM5491 および Pseudomonas 

aeruginosa JCM6119 は独立行政法人理化学研究所
バイオリソースセンター（茨城）から，Bacillus 

subtilis subsp. subtilis NBRC3134，Aspergillus niger 

NBRC9455 および Candida albicans NBRC1594 は
独立行政法人製品評価技術基盤機構バイオテクノ
ロジーセンター（千葉）から分与されたものを使
用した．

3．0.5％ポビドンヨード液の調製　
調製法を簡便化するため，乾熱滅菌した 50 mL

メスシリンダーを用いて，クリーンベンチ内で滅
菌精製水（500 mL）の入ったポリプロピレン製
のボトル製品に各種 10％ポビドンヨード液を
0.5％ となるように加え，無菌的に調製した．滅
菌精製水（500 mL）の入ったポリプロピレン製
プラスチック容器（ゴム製内蓋付き，密封容器）
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をそのまま 0.5％ポビドンヨード液の容器として
使用した．

4．保存条件　
室温・散光・開放条件（温度 26.3 ± 0.99℃，湿

度 51.6 ± 8.71％，照度 500 Lux），室温・散光・密
閉条件（温度 25.9 ± 1.29℃，湿度 51.6 ± 8.71％，
照度 500 Lux），室温・遮光・密閉条件（温度 25.9 

± 1.29℃，湿度 53.2 ± 7.03％）および冷所・遮光・
密閉（温度 4℃，湿度 87.7 ± 4.13％）条件下で各
種 0.5％ポビドンヨード液を保存した．開放条件下
では 0.5％ポビドンヨード液の入ったポリプロピレ
ン製プラスチック容器の内蓋および外蓋（キャッ
プ）を外し，異物混入防止のため，キムワイプで
容器の口を覆った状態で保存した．密閉条件下で
はポリプロピレン製の容器の口にゴム製の内蓋を
し，さらにその上から外蓋を閉めた状態で保存し
た．遮光条件下ではポリプロピレン製の容器をア
ルミホイルで覆い，さらに暗所で保存した．

5．有効ヨウ素濃度の測定　
調製後の各種 0.5％ポビドンヨード液中の有効

ヨウ素濃度を第十六改正日本薬局方の酸化還元滴
定法に準じて測定した．16）種々0.5％ポビドンヨー
ド液 5 mL を採取し，0.001 mol/L チオ硫酸ナトリ
ウム液で滴定した．試験液が淡黄色になったとき，
デンプン試液 1 mL を加え，生じた青色が脱色す
るまで滴定した．各測定を 3 回ずつ行い，平均値
を求め，有効ヨウ素濃度を算出した．また，有効
ヨウ素の残存率は調製直後の有効ヨウ素濃度を
100％ として算出した．

6．pHの測定　
調製後の各種 0.5％ポビドンヨード液の pH を

pH メーター（M-11，（株）堀場製作所，京都）を
用いて経時的に測定した． 

7．殺菌効果の評価　
使用菌種をそれぞれ 105-106 CFU/mL に調製し

菌液とした．調製した各種 0.5％ポビドンヨード
液を，調製直後，並びに 2 および 4 週間室温・散
光・密閉条件下で保存した後にそれぞれ滅菌試験

管に 2 mL 秤取し，これに各菌液を 0.2 mL 加えた．
Aspergillus niger は 20 分間，その他の菌種は 30 秒
間接触させた後，ヨウ素の不活化剤として無菌調
製した 0.1N チオ硫酸ナトリウム液 0.1 mL を加え
た．各試験管ごとに 1 白金耳量を培養液 2.5 mL 

（ Aspergillus niger にはPotato Dextrose Broth

（Becton, Dickinson and Company, Sparks, MD）を，
Candida albicans にはSabouraud Dextrose Broth

（Becton, Dickinson and Company）を，その他の菌
種には普通ブイヨンを使用）に接種し，真菌は
37℃，48 時間，その他の菌種は 37℃，24 時間培
養し，培養液の濁りの有無で殺菌効果を判定した．
コントロールとして 0.5％ポビドンヨード液の代
わりに滅菌生理食塩液を使用した．

8．統計解析　
各種 0.5％ポビドンヨード液中の有効ヨウ素の

残存率に対する保存条件の影響を評価するため，
室温・散光・開放条件と他の保存条件下での有効
ヨウ素の残存率の比較を Student＇s t-test を用いて
行った．また，有効ヨウ素の残存率を製剤間で比
較するため，先発医薬品である製剤 I と後発医薬
品である製剤 II～VI で調製した 0.5％ポビドン
ヨ ー ド 液 中 の 有 効 ヨ ウ 素 の 残 存 率 を 同 様 に
Student＇s t-test を用いて検定した．P < 0.05 を有意
とみなした．

結　　果

1．各種 0.5％ポビドンヨード液中の有効ヨウ素
含量
表 1に各種 10％ポビドンヨード液を用いて調

製した 0.5％ポビドンヨード液中の有効ヨウ素濃

表 1　希釈調製した 0.5％ポビドンヨード液中の有効
ヨウ素濃度

市販製剤 ロット番号 有効ヨウ素濃度（mg/mL）
I ADLN1029 0.5055 ± 0.0062 
II 761256 0.5053 ± 0.0056
III 1B12 0.5023 ± 0.0031
IV 11H01 0.4705 ± 0.0046
V M117AT9 0.5069 ± 0.0051
VI 112190 0.5093 ± 0.0030 

（平均 ± 標準偏差，n = 12 - 16）
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度を示す．10％ポビドンヨード液は有効ヨウ素と
して 10 mg/mL を含有するため，0.5％に希釈した
製剤には 0.5 mg/mL の有効ヨウ素が含有される．
調製直後の有効ヨウ素濃度は，製剤 IV を除いて，
0.502～0.509 mg/mL であったが，製剤 IV では
0.471 mg/mL であり，0.5 mg/mL よりも低い値を
示した．

2．調製後の各種0.5％ポビドンヨード液のpHの
推移
図 1に調製後の各種 0.5％ポビドンヨード液の

pH の推移を示す．調製後の種々0.5％ポビドン

ヨード液の pH は，いずれの保存条件においても
時間の経過と共に徐々に低下したが，少なくとも
調製後 16 週まではいずれも規格 pH の範囲内で
あった．

3．調製後の各種0.5％ポビドンヨード液中の有
効ヨウ素の残存率の推移
図 2に調製直後の有効ヨウ素濃度を 100％とし

たときの各種 0.5％ポビドンヨード液の調製後の
有効ヨウ素の残存率の推移を示す．いずれの保存
条件においても，種々0.5％ポビドンヨード液中
の有効ヨウ素の残存率は経時的に低下した．いず

図 1　調製後の各種 0.5％ポビドンヨード液のpHの推移
○室温・散光・開放，△室温・散光・密閉，□室温・遮光・密閉，◇冷所・遮光・密閉． 各製剤の規格 pH
範囲（医療用医薬品添付文書および医薬品インタビューフォームより引用）．（平均 ± 標準偏差，n = 3 - 4）．
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れの製剤においても，保存条件により有効ヨウ素
の残存率の低下の割合は異なり，室温・散光・開
放条件＞室温・散光・密閉条件＞室温・遮光・密
閉条件＞冷所・遮光・密閉条件の順で低下率が大
きかった．各製剤毎に室温・散光・開放条件と他
の保存条件における有効ヨウ素の残存率を比較し
た結果，いずれの製剤においても，各保存条件と
の間に有意差が認められ（Student＇s t-test, P < 0.05），
室温・散光・開放条件と冷所・遮光・密閉条件間
＜室温・散光・開放条件と室温・遮光・密閉条件
間＜室温・散光・開放条件と室温・散光・密閉条
件間の順で P 値が小さかった。

製剤 II および III は，室温・散光・開放条件，
室温・散光・密閉条件，および室温・遮光・密閉
条件下における有効ヨウ素の残存率が保存後 12

および 16 週目で先発医薬品の製剤 I よりも有意
に高かった（Student＇s t-test, P < 0.05）．製剤 IV は，
室温・散光・密閉条件では2週間後，室温・遮光・
密閉条件では 2 および 4 週間後，冷所・遮光・密
閉条件では 12 および 16 週間後の有効ヨウ素の残
存率が先発医薬品の製剤 I よりも有意に低く

（Student＇s t-test, P < 0.05），製剤 VI においては，
室温・散光・開放条件で 8 週間後の有効ヨウ素の
残存率が先発医薬品の製剤 I よりも有意に低かっ

図 2　調製後の各種 0.5％ポビドンヨード液中の有効ヨウ素の残存率の推移
○室温・散光・開放，△室温・散光・密閉，□室温・遮光・密閉，◇冷所・遮光・密閉．（平均 ± 標準偏差，n = 3 - 4）．
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た（Student＇s t-test, P < 0.05）．また，冷所・遮光・
密閉条件下における有効ヨウ素の残存率は，保存
後 8 週目まで各製剤間に有意差は認められなかっ
た（Student＇s t-test, P > 0.05）．

4．各種0.5％ポビドンヨード液の殺菌効果
表 2に各種 0.5％ポビドンヨード液を室温・散

光・密閉条件下で保存したときの各菌種に対する
殺菌効果の経時的変化を示す．滅菌生理食塩液で
処理したコントロールでは，試験したグラム陽性
菌（Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis），グラ
ム陰性菌（Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa）
および真菌（Aspergillus niger, Candida albicans）
において菌の発育が全て認められたのに対し，各
種 0.5％ポビドンヨード液では，室温・散光・密
閉条件下において，調製後 4 週まで全ての被験菌
の発育を阻止し，殺菌効果は保持されていた．

考　　察

本研究では，種々市販製剤の 10％ポビドンヨー
ド液を用いて，0.5％ポビドンヨード液を無菌的
に調製し，種々保存条件下での製剤中の有効ヨウ
素の安定性について評価し，さらに種々の市販製
剤間での比較も行った．

調製直後の各種 0.5％ポビドンヨード液中の有
効ヨウ素含量の測定結果より，製剤 IV のみが 0.5 

mg/mL 未満であった．そのため，異なるロット
の製剤（Lot No 12N03）を用いてロット間の比較
を行ったが，ロット間で有効ヨウ素濃度に差はな
かった（0.4671 ± 0.0026 mg/mL）．ポビドンヨー

ドの有効ヨウ素含量は 9.0～12.0％であることか
ら，16）製剤 IV の有効ヨウ素含量は規格内である
が，表示量よりも若干少なかった．

調製後の各種 0.5％ポビドンヨード液の pH の
推移において，調製直後の各種 0.5％ポビドンヨー
ド液の pH の差異は，各種 10％ポビドンヨード液
の添加物の違いによるものと考えられた．また，
pH の低下は遊離ヨウ素が水を酸化して生じる
H2OI+ に起因することが報告されているが，10）い
ずれも低下率は小さく，規格 pH の範囲内であっ
たことから，本研究における 0.5％ポビドンヨー
ド液の調製法や保存条件では，有効ヨウ素の安定
性に pH が大きく関与していないと考えられた．

調製後の種々0.5％ポビドンヨード液中の有効
ヨウ素の残存率の結果から，いずれの製剤におい
ても，室温・散光・開放条件＞室温・散光・密閉
条件＞室温・遮光・密閉条件＞冷所・遮光・密閉
条件の順で有効ヨウ素の残存率の低下が大きく，
室温・散光・密閉条件と他の保存条件における有
効ヨウ素の残存率の間に有意差が認められたこと
から，0.5％ポビドンヨード液中の有効ヨウ素の
安定性には，光や温度，密閉性が関与しているこ
とが明らかとなった．また，製剤中の医薬品の含
量には変動が認められることから（±5％以内），
分解産物が毒性を示さない限り残存率 90％ 以上
を安定と判断されていることや，17）　10％ポビドン
ヨード液中の有効ヨウ素含量の規格が 0.90～
1.10％であることから（ネグミン® 液 10％医薬品
インタビューフォーム，マイラン製薬（株），2008

年 6 月改訂），90％以上の有効ヨウ素の残存率を
示す期間を有効保存期間とすると，室温・散光・

表 2　被験菌種に対する 0.5％ポビドンヨード液の殺菌効果

保 存 条 件 室 温・散 光・密 閉
保 存 期 間 0 週（調製直後） 2 週 4 週 

市 販 製 剤 I II III IV V VI I II III IV V VI I II III IV V VI

コントロール + + + + + + + + + + + + + + + + + +
Staphlococcus aureus subsp. aureus JCM2413 － － － － － － － － － － － － － － － － － －
Bacillus subtilis subsp. subtilis NBRC3134 － － － － － － － － － － － － － － － － － －
Escherichia coli JCM5491 － － － － － － － － － － － － － － － － － －
Pseudomonas aeruginosa JCM6119 － － － － － － － － － － － － － － － － － －
Aspergillus niger NBRC9455 － － － － － － － － － － － － － － － － － －
Candida albicans NBRC1594 － － － － － － － － － － － － － － － － － －

＋：被験菌の発育を認める，－：被験菌の発育を認めない．
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開放条件下ではいずれの製剤も少なくとも 2 週
間，室温・散光・密閉条件下では製剤 IV 以外の
製剤で約 4 週間，室温・遮光・密閉条件下ではい
ずれの製剤も少なくとも 4 週間と考えられた．こ
れらに対して，冷所・遮光・密閉条件下では，い
ずれの製剤も少なくとも調製後 8 週まで 90％ 以
上の残存率を維持していた．製剤 IV は，いずれ
の保存条件においても，有効ヨウ素の残存率が他
の製剤よりも低い傾向にあり，さらに調製直後の
有効ヨウ素濃度が他の製剤よりも低いことから，
使用する際には注意が必要と思われる．本研究で
使用した 6 種の 10％ポビドンヨード液の中では，
製剤 II および III がいずれの保存条件においても
比較的安定と考えられた．

各種 0.5％ポビドンヨード液中の有効ヨウ素の
安定性試験の結果より，本研究で検討した保存条
件の中では，冷所・遮光・密閉条件が最も有効ヨ
ウ素の安定性に優れていた．しかし，医療現場に
おける消毒剤の保存方法として，この条件は一般
的ではないと思われる．一般的な消毒剤の保存方
法と考えられる室温・散光・密閉条件下におい
て，有効ヨウ素が 90％以上の残存率を示す有効
保存期間は製剤により異なっていたが，約 3～4

週間であることが物理化学的に推察されているた
め，さらにこれらを殺菌効果で確認する必要があ
る．そこで，調製した各種 0.5％ポビドンヨード
液を室温・散光・密閉条件下で保存したときの殺
菌効果を検討した結果，各種 0.5％ポビドンヨー
ド液は，一般的な保存方法の室温・散光・密閉条
件下において，少なくとも調製後 4 週まで殺菌効
果を保持していた．ポビドンヨードの殺菌効果は，
遊離ヨウ素（ I2）が水を酸化して生ずる H2OI+ に
よる．ポビドンヨードが理論的に最も殺菌力を有
するのは 0.1％水溶液といわれている．この濃度
では遊離ヨウ素濃度が最も高くなり（25 ppm），
1％溶液では約 10 ppm，10％溶液では 2 ppm であ
る．18）しかし，ポビドンヨードは有機物と反応し
て不活化されやすいため，遊離ヨウ素を補給する
必要がある．そのため，各種ポビドンヨード製剤
は遊離ヨウ素の補給を考慮して臨床で使用する濃
度が決定されている．本研究では被験菌種以外の
有機物がない状態で殺菌効果を試験しているこ

と，さらに調製後 16 週目においても有効ヨウ素
濃度がいずれも 0.25 mg/mL（ポピドンヨードと
して 0.25％）以上であったことから，微生物汚染
等がなければ，調製後 4 週以降も殺菌効果が認め
られる可能性がある．しかし，調製した各種 0.5％
ポビドンヨード液は一般的な保存方法である室
温・散光・密閉条件下において，少なくとも調製
後 3～4 週までは 90％以上の有効ヨウ素が残存し
ていたことから物理化学的に安定であり，臨床に
おいても殺菌効果に問題がないと思われる．

以上の結果により，0.5％ポビドンヨード液中
の有効ヨウ素の安定性には光や温度，密閉性が関
与し，本研究で検討した保存方法の中では，冷所・
遮光・密閉条件が最も有効ヨウ素の安定性に優れ
ていた．しかし，消毒剤の一般的な保存方法であ
る室温・散光・密閉条件下での有効保存期間は，
有効ヨウ素の安定性の観点から製剤 IV で 3 週間，
その他の製剤で 4 週間であった．そこで，これら
の製剤の殺菌効果を確認したところ，いずれの製
剤も少なくとも調製後 4 週まで効果を維持してい
た．また，本研究で検討した 10％ポビドンヨー
ド液の中では，製剤 II および III がいずれの保存
条件においても比較的安定であった．ポビドン
ヨード液は開封することにより微生物汚染を受け
ることやヨウ素が昇華しやすい性質を有すること
が知られており，0.5％ポピドンヨード液中の有
効ヨウ素の安定性には開封時間や開封回数などの
影響も受けることが考えられる．そのため，保存
容器の容量をなるべく少なく（50～100 mL）す
ることで，これらの影響を最小限にし，19）さらに
有効ヨウ素の安定性を向上させることが可能と思
われる．また，保存方法が同じでも使用するポビ
ドンヨード製剤により有効保存期間が異なったこ
とから，薬剤師は使用する製剤の選択や調製した
院内製剤の品質試験も行う必要があると思われ
る．さらに，いずれの製剤においても，散光条件
よりも遮光条件下，開放条件よりも密閉条件下で
の保存の方が有効ヨウ素の安定性が優れていたこ
とから，患者や医療スタッフに保存場所や使用後
の密閉を十分に確保させることが重要であり，そ
のために薬剤師は，患者や医療スタッフに品質管
理や保管方法を含めた指導を徹底する必要がある
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と考えられる． 
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