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1．序文

1.1　このGMPガイドラインは，ある種のホルモン，ステロイド，もしくは細胞毒性物質といっ
た有害物質を含有する医薬品（又は有効成分［active pharmaceutical ingredients：API］）を
取り扱う施設に対し適用される実践規範を設定するものである。ただし，このガイドラインは，
各国が定める環境保全又は作業員の防護に関する法令にとって代わるものではない。また，作
業員に関する安全基準（1-4）に加え，WHOが発出したGMPに関するガイダンス，その他
関連規則も参照しなくてはならない。

1.2　このガイドラインは，他の規制の中でも特に建物の仕上げ及び一般的な設備の設置につ

世界保健機構
WHO Technical Report Series, No. 957, Annex 3, 2010

WHO good manufacturing practices
for pharmaceutical products containing hazardous substances

有害物質含有医薬品に関する
WHO GMP

　　3



4　　

いて，WHO GMPガイドラインと併せて参照すべきである。基本的資料となる関連文献につ
いては，末尾の参考文献を参照すること。このガイドラインでは，主に，空調及び換気システ
ムに重点を置いているが，作業員の防護についても一定の指針を提示するものである。

1.3　本ガイドラインの対象となる区域は，医薬品の取り扱いにより交叉汚染や作業員の曝露，
もしくは環境への放出が起こり得る全ての区域である。具体的には，研究開発施設，API製
造施設ならびに保管場所，そして最終製品の製造施設が含まれる。

1.4　可能な限り，医薬品は密閉系製造システムにより製造すること。

2．全般

2.1　製造施設は，以下のGMPの主原則に従い設計ならびに運営されること。
─  製品の品質を保証する。
─  考えられる有害物質含有医薬品の有害作用から作業員を防護する。
─  環境を汚染から守り，その結果，考えられる有害物質含有医薬品の有害作用から一般の人々
を防護する。

2.2　有害物質を含む医薬品の製造は，原則として，他施設からは独立した専用かつ自己完結
型の施設において行われること。

　“自己完結型施設” がその他施設と同じ建屋内に設置されることがある。そのような場合は，
バリアにより他施設から物理的に分離し，出入口，作業員用の設備，空調システムなども別途
設置する。隣接する施設からの距離や設備共用化の程度などについては，リスク評価の結果に
基づき決定すること。

2.3　一般的に，これら製造施設は “封じ込め施設” となっていなければならない。

2.4　施設の効果的な運営には，以下の要件が複数もしくは全て備わっている必要がある。
─  適切に設計・レイアウトされた施設。特に，取り扱う原材料を安全に封じ込めることがで
きること。密閉系システムもしくはバリア技術を取り入れた製造工程により作業員と製品
の防護効率を高めること。

─  標準操作手順書（SOP）の遵守を含む製造工程の管理
─  適切に設計された環境管理システム（environmental control systems：ECS）もしくは空気
調和設備（heating, ventilation and air-conditioning：HVAC）

─  排気システム
─  作業員防護装置（personal protective equipment：PPE）
─  適切な脱衣及び汚染除去手順
─  産業衛生（作業員の曝露レベルのモニタリング）
─  医学的監視（作業員の曝露レベルのモニタリング）
─  運営管理コントロール
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3．用語の定義

　このガイドラインで使用する用語は以下のように定義する。ただし，文脈によっては異なる
意味を持つことがある。

アクションリミット（action limit）
　クリティカルパラメータの値が規格値又は判定基準を超過した場合にアクションリミットに
達したと解釈する。アクションリミットを超える結果が得られた時は，所定の対応及び調査を
実施する必要がある。

医薬品有効成分（active pharmaceutical ingredient：API）
　製剤（医薬品）の製造に使用されるためのもので，医療に用いられた際にその製剤の有効成
分となる単一の物質又は物質の混合物をいう。これらの物質は，本来，薬理学的な作用や疾患
の診断，治療，緩和，処置，予防におけるその他の直接的作用を発揮したり，体の構造や機能
に影響をもたらすことを目的としている。

空調設備（air-handling unit：AHU）
　空気の温度又は湿度を調整し，施設内で必要とされる空気の循環を行うために用いられる設
備をいう。

エアロック （airlock）
　異なる空気清浄度レベルなどの隣接した部屋と部屋の間の気流を入室時にコントロールする
ための 2つ又はそれ以上のドアが備わった閉鎖されたスペースをいう。エアロックは作業員又
は物品を対象として設計され，使用される（例，作業員用エアロック［personnel airlock：
PAL］，物品用エアロック［material airlock：MAL］）。

アラートリミット（alert limit）
　クリティカルパラメータが通常の操作範囲の極値を超過した場合にアラートリミットに達し
たと解釈する。アラートリミットの設定により，アクションリミットに達することを防止する
ための是正措置が可能となる。

バリア技術 （barrier technology）
　製品と作業員との隔離，汚染物質の封じ込め，又は 2つの区域の分離を目的に設計されるシ
ステムである。バリアアイソレータ（barrier isolator：BI）もしくはアクセス制限バリアシス
テム（restricted access barrier system：RABS）などがその一例である。
・ バリアアイソレータとは，高性能エアフィルタ（high-effi  ciency particulate air：HEPAフィ
ルタ）によってろ過された空気が供給される設備であり，施設内部を隣接するクリーンルー
ムや作業員も含めた外部環境から完全にそして持続的に隔離するための設備である。

・ アクセス制限バリアシステムとは，重要区域への介入を低減もしくは排除するバリアシステ
ムの 1つである。実際に稼働する時の汚染管理レベルは，バリアアイソレータのレベルより
は低い。
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クリーンルーム（clean room）
　微粒子又は微生物汚染に対し，予め定められたレベルの環境管理がなされている部屋又は区
域を指し，その区域内への汚染物質の侵入，発生，残留を低減することを目的に設計され，使
用される。

コミッショニング（commissioning）
　設備やシステムが設計仕様に従い配置されていることを確認し，確実に作動するよう設置
し，正常に作動することを確認する文書化された過程をいう。コミッショニングは，設備及び
システムのバリデーションに先立つ設置完了時に実施される。

封じ込め（containment）
　製品，粉塵又は汚染物質が他の区域に漏出することを防ぐため，1つの区域に封じ込めてお
くための工程もしくは装置を指す。

汚染（contamination）
　製造，サンプリング，包装，保管又は輸送の際に，化学的又は微生物学的性質を持つ不純物
や異物が意図せず出発原料や中間体に移入又は付着してしまうこと。

交叉汚染（cross-contamination）
　出発原料，中間体，又は最終製品が製造中に他の出発原料又はその他原材料に汚染されるこ
と。

設計条件（design condition）
　工学システムの設計者がシステム性能の要件決定における根拠として，使用する制御変数の
規定の範囲又は精度を指す。

環境管理システム（environmental control system：ECS）
　空気調和設備（HVAC）とも呼ばれるものである。

施設（facility）
　清浄区域のための機器と，それによってもたらされる制御された環境が，インフラによって
保たれている構築環境。

有害物質又は有害医薬品（hazardous substance or product）
　人の健康又は環境に相当な被害を与えるリスクが潜在的に高い医薬品もしくは物質を指す。

空気調和設備（heating, ventilation and air-conditioning：HVAC）
　加温，換気，空調を行う空気調和設備は環境管理システム（environmental control system：
ECS）とも呼ばれる。
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高性能エアフィルタ（high effi  ciency particulate air：HEPA）
　高性能の微粒子捕捉フィルタをいう。

ISO 14644
　清浄環境の設計，分類，試験に関する国際基準（5）を指す。

層流（laminar airfl ow：LAF）
　清浄区域の断面全体に対し，一定の速度でほぼ平行な流線で流れるように調整された空気の
流れを指す（現在の基準では層流とは呼ばず，一方向気流という用語を採用している）。

通常運転範囲（normal operating range）
　製造者が通常運転時における各パラメータの許容範囲として選択する数値の範囲をいう。通
常運転範囲は，運転可能な範囲内になければならない。

職業曝露限度（occupational exposure level：OEL）
　大半の健康な作業員が 8時間／日及び 40時間／週曝露されたとしても，その健康に有害な
作用を及ぼすことがない作業場所の空気中に含まれる物質濃度の限界値を指す。

運転範囲（operating range）
　バリデートされたクリティカルパラメータの数値範囲を指し，この範囲内であれば適正な品
質の製品が製造可能である。

作業員保護具（personal protective equipment：PPE）
　作業現場で作業員を防護するために必要となる衣服及び装置を指す。

圧力カスケード（pressure cascade）1

　より高い圧力に維持された区域からより低い区域へ空気が流れる過程を指す。

適格性（qualifi cation）
　機器ならびにシステムが設定通りに作動することを確認するための性能試験を計画，実施及
び記録することをいう。これらの試験はバリデーションの一部ともなる。

標準操作手順書（standard operating procedures：SOP）
　特定の製品又は資材に関するもの及びこれに限定されず一般的な操作法（例えば，機械設備
の操作，保守及び清掃，バリデーション，構造設備の清掃と環境管理，サンプリング，査察等）
の実施を指図するための承認され，文書化された手順をいう。SOPによっては，製品毎の製
品標準書やバッチ製造書を補完するためにも使用される。

1 圧力の高い区域から低い区域に空気が流れる過程を指し，両区域間の圧力差は “室間差圧” として表される。
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一方向気流（unidirectional airfl ow：UDAF）
　清浄区域の断面全体に対し，一定の速度でほぼ平行な流線で流れるように調整された空気流
を指す。

バリデーション（validation）
　使用する手順，工程，機器，原材料，作業もしくはシステムが期待される結果をもたらすこ
とを証明するための文書化された行為をいう。

4．リスク評価

4.1　有害物質を含む医薬品が同じように有害な作用をもつものではない。そのため，リスク
評価を実施し，作業員や環境に対する危険性の内容を見極める必要がある。また，リスク評価
では，APIの製造から最終製品の販売に至る製造・管理サイクルのどの段階をこのガイドラ
インに従い管理すべきか決定すること。環境にも適用できるリスク評価であれば，大気汚染な
らびに廃液による汚染も対象とすること。

4.2　リスク評価により，取り扱う医薬品もしくは原材料が作業員，一般の人々ないしは環境
にリスクを及ぼすか否かが判断できる場合，施設の設計や運営について参照しようとするガイ
ドラインは，本文書と同じ程度に詳細なものでなければならない。

4.3　許容可能な職業曝露限度（occupational exposure levels：OEL）などの毒性データが既
に入手されている場合には，それらをリスク評価に際し考慮に入れること。

4.4　リスク評価には，作業環境の職業曝露限度に関する国内及び国際的労働安全衛生要件を
考慮に入れること。

5．製品の保護

5.1　高品質な製品を製造するための要件は，汚染や交叉汚染からの保護，クリーンルームク
ラスの空気清浄度，温度及び湿度管理などの観点において，その他医薬品の製造と同じである
こと。これら要件は，他のWHO GMPガイドラインにおいても取り上げられている。

6．作業員防護用具及び呼吸装置

6.1　施設とその付属生産設備を設計する時の基本原則は，製品を封じ込めることと作業員を
防護することにある。もし，施設又は生産設備の設計により製品を適切に封じ込めることがで
きない場合，作業員の防護対策が必要である。施設及び生産設備の設計が適切な場合であって
も，漏出あるいはその他の想定外事象により危険な状況が起こり得るため，作業員防護用具が
使用可能であること。また，物質安全データシートによる規定のない限り，作業員は，以下の
衣服の着用など適切な方法により曝露から防護されなければならない。
─  フラッシュ・スパン，高密度ポリエチレン防護服又は水洗可能な不浸透性防護服。使用す
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る呼吸装置によっては一体型のフードが必要である。
─  フラッシュ・スパン，高密度ポリエチレン靴，下肢用カバー又はクリーニング可能ブーツ。
─  使用目的に合った使い捨て手袋。製品と直接触れることが避けられない場合には，グロー
ブを二重に着用する。手袋は防護服の袖口にテープで貼り付けるか，覆うように装着する。

─  作業員の目及び顔の保護具と呼吸装置。

6.2　呼吸装置を使用する場合，施設内からの空気の吸入を遮断し，安全な空気を吸入できる
ように設定する。作業員に対しては，施設内の作業に従事させる前に適切な訓練を実施し，呼
吸装置を的確に使用できることを確認する。呼吸装置は防護マスクから成っており，防護服と
一体となっていること。呼吸装置は，以下にあげる装置のいずれでもよい。
・ 空気を可動式ホースとワンタッチカップリングソケットを経由し，作業員のフェイスマス
クに送る中央管理方式の空気供給システム。これはエアラインマスク（airline 
respirator：AR）とも呼ばれる。装着時・未装着時を問わず，汚染された空気がフェイ
スマスクに入らないよう一方向の給気システムを採用する。供給する空気は，作業員に
とって適切な温度と湿度となるように処理する。空気は，高圧ファン又は空気圧縮機から
供給する。空気圧縮機を使用する場合は，油を使用しないタイプもしくは適切な油除去
フィルタを装着したものであること。

・ 自給式呼吸器（self-contained breathing apparatus：SCBA）もしくは電動ファン付呼吸
用マスク（powered air purifying respirator：PAPR）。これらの装置は，作業員のベルト
に固定され，フェイスマスクに接続される。作業員が作業している室内の空気を電動式
ファンによってフェイスマスク内に給気する。電動ファン付呼吸用マスクと比較すると，
エアラインマスクのほうが防護効果に優れている。

・ 汚染レベルが低い区域では，N95型ペーパーフィルタマスクといった高性能エアフィル
タ（HEPAフィルタ）カートリッジ付ハーフマスク型呼吸器の使用も許される。

6.3　どのタイプの呼吸器を選択するかは，職業曝露許容限度と呼吸用保護具の指定防護係数
（protection factor：PF）との関係性に基づくこと。

6.4　空気は，EN1822（ヨーロッパ規格）によりH13グレードと判定されるHEPAフィルタ
を最後に通過させ，供給すること。フェイスマスクないしは防護服内部への呼気の供給は，施
設内環境に対しフェイスマスク及び防護服の内側を陽圧とした状態で行うこと。

6.5　中央管理方式による空気供給装置は，主たる装置に問題が生じた場合に備え 100％の
バックアップシステムを備えていること。例えば，最低 5分間の空気供給が可能なガスボンベ
タイプの装置が考えられる。通常の供給からバックアップシステムによる供給への変換は自動
的に行われること。中央管理方式の空気供給装置にはモニタリング機能を付加し，以下のよう
な状況が生じた場合には，警告を人が常駐する場所へ送るシステムが必要である。
─  主たる給気装置の異常
─  規格値を逸脱した温度
─  規格値を逸脱した湿度
─  規格値を逸脱した二酸化炭素（CO2）
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─  規格値を逸脱した一酸化炭素（CO）
─  規格値を逸脱した二酸化硫黄（SO2）

6.6　呼吸用の空気は，ISO 8573- 1 3- 9- 1及びEN 12021：1999の仕様にある最も値の低い空
気品質を満たすよう，プレフィルタ，コアレッシングフィルター，及び最終フィルターを通し
てろ過される。

6.7　空気が中央管理方式システムを通して送気される場合，配管が空気を汚染する原因と
なってはならない。よって，ステンレス製の配管が望ましい。最終フィルターは，可能な限り
作業員との接続部に近い位置に設置する。空気供給部と作業員ホースの接続部は呼吸装置専用
でなければならない（別の空気交換装置との誤接続を回避するため）。

7．環境保全

7.1　施設内で扱われる医薬品が有害な性質を有することから，医薬品又はその残留物を大気
中に排出したり，通常の排気・排水システムに直接排出してはならない。

7.2　施設周辺の外気ならびに一般の人々を有害物質による危害から防護すること。

7.3　液状排出物が安全性に対するリスクもしくは汚染のリスクとなる場合には，公共の下水
設備に排出する前に処理を施さなくてはならない。

7.4　環境保護のため排気をろ過する場合については 11項で考察する。

8．施設レイアウト

8.1　建屋構造設備は，汚染物質の侵入や拡散を防止できるように設計，建設されていること。
施設の設計に際しては，機器により可能な封じ込めのレベルに留意する。

8.2　建屋構造設備の内部と外部との連絡は，エアロック（作業員用エアロックないしは物品
用エアロック），更衣室，パスボックス，パススルーハッチ，除染装置などを介していること。
物品の出し入れや作業員の入退室に使われるこれら構造物のドアは，2つ以上のドアが同時に
開放されることのないよう，インターロック構造もしくはその他の適切なシステムを備えてい
ること。

8.3　更衣室にはまたいで座れるベンチを設置すること。また，退出側の構造には作業員用の
シャワーを設置する。

8.4　建屋構造設備は必要とされる圧力カスケードを形成し，封じ込めが可能となるよう配置
され，設計されていること。
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8.5　建屋構造設備（及び装置）は，洗浄及び除染が適切に行えるよう設計され，配置されて
いること。

8.6　製造場所及び建物について，全ての部屋の使用目的や使用条件が正確に示されるよう
（設計図や文書形式により）詳細な説明がなされていること。

8.7　人や製品の動線がレイアウト図や設計図に明確に記載されていること。

8.8　製造場所で実施される活動が指定されていること。

8.9　設計図上に，吸気口や排気口を含む空調システムを他施設の吸気・排気ポイントと関連
付けて記載すること。

8.10　施設は，天井，亀裂又はサービスヤードなどから空気漏出の起こらない高気密構造で
あること。

8.11　施設の中で，露出した製品がリスクをもたらす可能性がある区域は，施設内環境に対
し陰圧を保つこと。

9．空調システム

9.1　HVACは，製品，作業員ならびに環境の保護を保証できるよう適切に設計，設置，保守
がなされること。

9.2　気流方向，空気ろ過基準，温度，湿度，その他の関連パラメータを設定するための原則は，
WHO医薬品規格専門家委員会による 2006年 40回報告書Annex 2（2）に記載された必要最低
限の要件に適合していること。

9.3　有害物質を取扱う施設及び構造設備は，空気処理において以下のような基本的特性を有
していること。
・ 空気を施設外部へ直接排出しない。
・ 空調もしくは換気により外部に対する陰圧環境が作り出される。作業区域と外部環境との
間の空気圧差は，制御されていない気流が生じないよう設定されている。

・ 圧力カスケードの逆転や設計圧力の喪失時に異常を警告する適切な空気圧警報システムが
備わっている。設計リミット，アラートリミット，及びアクションリミットが適切に設定
されている。圧力カスケードの異常に対処できる余剰性が設定されていること。

・ 給排気ファンの作動と停止は，給気と排気に同調するように設定し，ファンの起動中又は
停止中も建屋構造設備の陰圧を保てること。

・ 施設内の圧力カスケードは，外的環境に対し陰圧ではあるものの，製品の保護，粉塵封じ
込め及び作業員防護の観点から，通常求められる医薬品製造時の圧力カスケード要件に適
合すること。
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・ 各室内には，室圧の状態を視覚的に確認できる表示を設置すること。
・ 空気は，HEPAフィルタを通して外部へ排気し，同一区域内を除き，再循環をしないこと。
もし，再循環をする場合は，還気をHEPAフィルタに通すこと。本ガイドラインでいう
HEPAフィルタとは，EN1822規格により少なくともH13グレードと判定されるフィル
タを指す。

・ 可能な限り，再循環を行わないシングルパス方式の空調システムを採用すること。
・ 排気もしくは還気は，安全交換用フィルタハウジング又はバグイン・バグアウト（bag-in-
bag-out）フィルタハウジングを通してろ過すること。フィルタハウジングには，プレフィ
ルタとHEPAフィルタの両方を格納し，いずれも安全な袋詰めシステムと一緒に取り外
しが可能であること。

・ 更衣室には，作業現場と同じ基準のろ過した空気を供給すること。
・ エアロック，パススルーハッチなどでも適切な圧力カスケードと封じ込めを実現するため
の空気の供給と排出が必要である。施設構造外部もしくは非GMP区域との境界に設けら
れている最も外側の隔壁又は封じ込め用の隔壁，エアロック，又はパススルーハッチは，
環境に対し陽圧を保持し，汚染物質の施設内侵入を防止すること。

・ 施設の封じ込めが十分にできない場合や作業員の衣服が粉塵により汚染される場合は，作
業員が封じ込め区域から退出する時に，塵埃粒子の除去又は管理を目的としたエアシャ
ワーやミストシャワーなどの汚染除去システムを通過するよう設定すること。また，作業
員は，洗面所や食堂といった施設を利用するため脱衣する前にもこの経路を通過しなけれ
ばならない。洗浄のため衣服を施設から搬出する時は，安全に袋に収納すること。さらに，
衣服洗浄担当者に対する適切な防護措置，及び有害物質を取り扱っていない施設からの着
衣の汚染防止に対する適切な手法を実施すること。

9.4　必要に応じ，一次包装区域から二次包装区域へ（コンベアの “マウスホール 2 ” を通って）
空気が流入しないよう適切な措置を講じること。

注： 空気流入の阻止は “マウスホール” の上に一次ならびに二次包装の両方に対して陰圧を維持で
きるパススルーチャンバーを設置することにより対処できる。その典型例を図1に示した。こ
の原則は，仕切りの両サイドから汚染が起こり得る他の状況においても適用が可能である。

9.5　HEPAフィルタは可能な限り給気システムの末端に据え付け，給気が停止した場合の逆
流による交叉汚染を防止すること。

9.6　状況によっては，封じ込めや作業員の防護を目的に安全キャビネット，隔離システムも
しくはグローブボックスの使用を検討することができる。

9.7　空調システムについては，フィルタの配置を示す計画図とその仕様，1時間当たりの換
気回数，圧力勾配，クリーンルームの空気清浄度分類と関連する仕様などについて詳細な説明
文書が存在すること。これらの説明文書は，査察の際に提出できること。

2 鼠の穴のように小さい出し入り口のこと
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9.8　圧力勾配について，デジタル又はアナログ圧力計により測定した結果を表示する表示部
が備わっていること。

9.9　構造設備及びシステムの安全な使用又は運転が常時維持されるよう，ディーゼル発電機
など，非常用電源を確保するための配慮を行うこと。

10．空調機

10.1　施設に空気を供給する空調機（AHU）は，Quality Assurance of Pharmaceuticals，A 
Compendium of Guidelines and Related Materials（1） 及 び Supplementary Guidelines on 
Good Manufacturing Practices for Heating, Ventilation and Air-Conditioning Systems for 
Non-sterile Pharmaceutical Dosage Forms （2） に詳述されている空調機の要件に適合し，空
気のろ過は，ゾーンコンセプト及び要求される製品保護要件に適合するものであること。

10.2　還気もしくは再循環された空気を使用するか否かの判断はリスク評価を実施し，その
結果に基づくこと。

10.3　空気をオールフレッシュ方式もしくはシングルパス方式により供給する場合は，回転
式熱交換器の使用を検討すること。その場合，空気がホイールを通過する際に，給気と排気の
間で空気の漏れが生じてはならない。給気と排気との間の相対圧力は，排気システムが給気シ
ステムよりも低い圧力で稼働するものであること（回転式熱交換器に替わるものとして，クロ
スオーバープレート式熱交換器，ヒートパイプ式熱交換器，又はウォーターコイル式熱交換器
などが使用できる）。

10.4　回転式熱交換器を利用する場合，交叉汚染の可能性が考えられるため，リスクマネジ
メントの原則を適用すること。

図1　封じ込めを目的とした気流パターンの典型例
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10.5　還気を再循環する場合，その還気は安全交換ろ過システムを通過させた後，空調機に
戻すこと。還気用ファンは空調機の一部であってもよいが，安全交換フィルタは専用目的とし
ての構成単位であること。このような設備機器の設置により，還気は安全交換用ハウジング内
の還気用フィルタと給気用HEPAフィルタの 2つのHEPAフィルタを連続して通過すること
になる。給気用HEPAフィルタは，施設のクリーンルームの空気清浄度分類に応じて，空調
機内もしくは給気吹き出し口末端に設置する。

10.6　給気用ファン，排気用ファン及び関連システムの空調ファンの運転開始と停止は同期
化し，ファン起動中ならびに停止中，建屋構造設備の設計圧力─流量関係を維持できること。
ファンが作動していない時には，施設内の作業を停止すること。このようなファンの連動した
シーケンス制御は，ファンの動きが停止した場合にも適用されるよう設定し，システム内での
気流の逆流を防止すること。

11．安全交換用フィルタハウジング

11.1　安全交換用もしくはバグイン・バグアウト用のフィルタハウジングは，作業員を防護
し，フィルタの交換時にフィルタから粉塵が大気中に排出することを防止できるよう適切に設
計されていること。

11.2　安全交換ユニット中の最終フィルターには，EN 1822規格により少なくともH13グ
レードに分類されるHEPAフィルタを使用すること。粉塵を含む空気が還気される場合は，
HEPAフィルタの寿命を延ばすため，前ろ過が必要となることもある。前ろ過用のフィルタ
は，バグイン・バグアウト法により取り外しが可能であること。

11.3　排出される汚染物質が極めて有害であると考えられる場合の排気システムについては，
二重のHEPAフィルタを設けることを検討する。これにより，一枚のフィルタに欠陥が生じ
た場合にも防護能力が維持されることになる。

11.4　全てのフィルターバンクには，フィルタの堆積粉塵量やフィルタの余命を表示する差
圧表示計を装備すること。これら表示計との接続には，劣化により汚染ハザードの原因となり
うるプラスチック製の管ではなく，銅もしくはステンレススチール製の管を使用する。フィル
タケーシング上の管口には，表示計の安全な取り外しや校正を行うためのストップコックを設
置する。

11.5　フィルタのモニタリングは一定の時間的間隔で行い，フィルタに過剰な粉塵が堆積す
ることにより発生する微粒子のろ材通過やフィルタの破損による大気汚染を防止すること。

11.6　コンピュータによるデータ監視システムを導入し，フィルタの状態を監視することを
考慮する。

11.7　フィルタ圧力計には，清浄フィルタ抵抗値とフィルタ交換抵抗値を明示すること。
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11.8　設置したフィルタのリーク試験は ISO 14644-3に基づき実施すること。そのため，注
入ポート（上流側）とアクセスポート（下流側）が設けられていること。

11.9　安全交換用ろ過システムの排気ファンは，フィルタハウジングの陰圧が維持されるよ
う，フィルタの後ろに設置する。しかし，これによりフィルタの完全性試験の実施が困難にな
ることから，図2に示すようなバイパスダンパーシステムを設置し，スキャン用ポートが開放
されている間，HEPAフィルタを通った空気を循環させること。あるいは，シャットオフダ
ンパーが備わった独立したブースターファンシステムを使用してもよい。

11.10　図 2で示したバイパス配置では，浄化剤を循環させる方法により，さらにフィルタの
除染も可能となる。

11.11　全ての排気システムからの排気は，粉塵除去システム，真空システム排気，流動床乾
燥機排出及びコーティングパン排出を含めた全てのシステムにおいて，施設から大気中に排出
される前に必ず安全交換用フィルタハウジングを通過させること。

11.12　施設の外に設置した全ての排気口は，空気取入口から可能な限り遠く，かつ排気再導
入の可能性を最小限とするため，高い位置に設置すること。また，排気口ならびに空気取入口
の位置決定には，その地域で最も一般的な風向きと季節的な風向きを考慮に入れること。

11.13　処理する空気中に多量の粉塵が含まれる場合は，集塵機もしくはバグハウスの使用を
検討し，集塵機の場合は陰圧に維持されている密閉された部屋に設置すること。さらに，集塵
容器から粉塵を取り除く作業員を防護するため，アクセスを管理し，保守スタッフ，作業員防
護装置（PPE）及び呼吸装置を配置する。

11.14　真空ポータブル掃除機やポータブル集塵機にもH13グレードのHEPAフィルタを使
用すること。これら機器は，環境に対し陰圧になっている部屋の中で内容物を取り出し，清掃
する。作業員には適切な作業員防護装置を備えさせること。

図2　フィルタの安全交換が可能なバイパス配置
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11.15　汚染されたフィルタや粉塵が安全に廃棄されたことを示す記録を保管すること。

12．作業員除染システム

12.1　必要に応じ，作業員の衣服に付着した汚染物質が施設から持ち出されるのを防止する
措置を講じること。具体的には，エアシャワー，ミストシャワー，ウォーターシャワー，その
他の適切な装置を設置する。

12.2　エアシャワーはエアロック装置から成り，塵埃粒子を除去するため高速で空気がエア
ノズル（エアロックの側面など）から吹き出される。空気は吸気グリル（例えば，低位置に設
置されている）から取り込まれ，ろ過システムへと戻される。エアシャワーによっては，空気
の出口から一方向の垂直気流を噴出し，汚染物質を吹き飛ばすものもある。

注： エアシャワーを利用する場合には，塵埃を効果的に除去できるよう正確に設計されていること。

　給気及び還気もしくは排気のろ過は，製造施設で使用されているものと同じろ過基準に基づ
き実施されること。通常，ファンは，作業員がシャワー室に入るためドアを開けることにより
作動し，出口ドアに取り付けられた時限装置であるインターロックにより効果的な除染に必要
な時間が確保されることになる。

12.3　人用エアシャワー又はミストシャワーと同様な噴出装置を原材料の搬出口にも設け，
原材料に付着した汚染物質を除去することもできる。

12.4　ウェットミストもしくは霧を利用した汚染除去システムを用い，作業員の衣服に付着
した汚染物質を失活化させるか，衣服に固着させ容易に遊離させないこと。

12.5　作業員は，シャワーを浴びた後は清浄な衣服へ着替えること。

13．廃棄物処理

13.1　液体及び固体廃棄物は，製品，作業員もしくは環境に対し汚染リスクを生じない方法
で取り扱うこと。

13.2　廃棄物は全て安全な方法で処理され，使用した処理方法は文書に記録すること。外部
事業者に廃棄物の処理を委託する場合，その事業者は，有害物処理・処分できる許可を得てい
なければならない。

14．保守

14.1　有害物質を取り扱う施設を効率的かつ安全に運転するため，定期的に保守点検を実施
し，全ての操作パラメータが許容範囲内にあることを確認すること。保守点検の詳細について
は，Quality Assurance of Pharmaceuticals，A Compendium of Guidelines and Related 
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Materials（1）もしくは，WHO Technical Report Series，No. 937，Annex 2，Section 8 .3（2）
を参照すること。

15．適格性とバリデーション

15.1　システムの適格性確認及びバリデーションは，他の関連WHOガイドラインに基づき
実施すること。
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