
資料No日 1~2

第十五改正日本薬局方第二追補

平成21年 4月 21日
日本薬局方部会

'

案
′
Ｉ
ヽ



第十五改正 日本薬局方第二追補 (案 )目 次

1

改正事項        ァ

生薬総則

一般試験法

改正事項

医薬品各条

改正事項

化学薬品等 34



生薬総則 改正事項

¨ ″プの条を次のようf=改める.                    1    ヽ

1 医薬品各条の生薬は,動植物の薬用とする部分,細胞内容物,分泌物,抽出物又は鉱物などであり,生薬総則及
び生薬試験法を適用する生薬は次のとおりである.
アカメガシワ,アセンヤク,アセンヤク末,アマチャ,アマチャ末,ア ラビアゴム,アラビアゴム末,アロエ,
アロエ末,ア ンソッコウ,イ レイセン,イ ンチンコウ,イ ンヨウカク,ウイキョウ,ウイキョウ末,ウコン,ウ コ
ン末,ウヤク,ウ ワウルショエイジツ,エイジツ末,エンゴサク,ェンゴサク末,オウギ,オウゴン,オウゴン末 ,
オウセイ,オウバク,オウパク末,オウレン,オウレン末,オンジ,オンジ末,カ ゴソウ,カ シュウ,ガジュツ,
カッコウ,カ ッコン,カ ノコソウ,カ ノコソウ末,カ ロコン,カ ンキョウ:カ ンゾウ,カ ンゾウ末,カンテン,カ
ンテン末,キキョウ,キキヨウ末,キクカ,キササゲ,キジツ,キ ョゥヵッ,キ ョウエン,ク コシ,タ ジン,ク ジ
ン末,ケイガイ,ヶィヒ,ケイヒ末,ケツメイシ,ケンゴシ,ゲンチアナ,ゲンチアナ末,ゲンノショウコ,ゲン
ノショウコ末,コ ウカ,コ ウジン,コ ウブシ,コ ゥプシ末,コ ウボク,コィウボク末,ゴオウ,ゴシツ,ゴシュユ ,
ゴボウシ,、 ゴミシ,コ ロンボ,コ ロンボ末,コ ンズランゴ,サイコ,サイシン,サフラン,サンキライ,サンキラ
イ末,ォンザシ,サンシシ,サンシシ末・サンシュ

ユ,サンショウ,サンショウ末,サンソウニン,サンヤク,サ
ンヤク末,ジオウ,シゴカ,ジコッピ,シコン,シツリシ,シャクヤク,シャクヤク末,ジャショゥシ,シャゼン
シ,シャゼンソウ,ジュウヤク,シュクシャ,シュクシャ末,シ ョウキョウ,ショウキョウ末,ショウズク,シ ョ
ウマ,シンイ,セ ッコウ,セネガ,セネガ末,セ ンキュウ,センキLウ末,ゼンコ,セ ンコツ,センソ,センナ,
センナ末,‐センプリ,センプリ末,ソ ウジュツ,ソ ウジュツ末,ソ ウハクヒ,ソボク,ソ ョゥ,ダイオウ:ダイォ
ウ末,タイソウ,タ クシャ,タ クシャ末,チクセツニンジン,チクセツニンジン末,チモ,チョウジ,チ ヨウジ末 ,
チョウトウコウ,チ ョレイ,チ ョレイ末,チンピ,テ ンマ,テ ンモンドウ:ト ウガシ,ト ウガラシ,ト ウガラシ末 ,
トウキ, トウキ末, トウニン, トウェン末, トウヒ, ドクカツ, トコン, トコン末, トチュウ, トラガント, トラ
ガント末,ニガキ,ニガキ末,｀ ニクズク,ニンジン,ニ ンジン末,ニンドウ,バイモ,パクモンドウ,ハチミツ,
ハッカ,ハマボウアウ,ハング,ビャクゴゥ,ビャクシ,ビャクジュッ,ビャクジュッ末,ビワヨウ,ビンロウジ,
ブクリョウ,ブクリョウ末,ブシ,ブシ末,ベラドンナコン,ヘンズ,ボウイ,ボ ウコン:ボウアウ,ボクソク,
ボタンピ,ボタンピ末,ホ ミカ,ボレイ,ボ レイ末,マオウ,マ クリ,マシニン,モクツウ,モ ッコウ,ヤクチ,
ヤクモソウ,ユ ウタン,ヨ クイニン,ヨ クイエン末,リ ュウガン三ク,リ ュウコツ,りlュ ウコツ末,tリ ュウタン,
リュウタン末, リョウキョウ, レンギョウ, レンニク,ロ ジン,ロー トコン,ローヤルゼリー.



一般試験法 改正事項     _

刊師瞬料の部 』読玄を力のよう
=こ
改める。

一般試験法は,共通な試験法,医薬品の品質評価に有用な試験法及びこれに関連する事項をまとめたものである。
別に規定するもののほか,アルコール数測定,ア ンモニウム試験,液体クロマトグラフィーによる試験,塩化物試験,
炎色反応試験,エンドトキシン試験,核磁気共鳴スペクトル測定,かさ密度測定,ガスクロマトグラフィーによる試
験,乾燥減量試験,眼軟膏の金属性異物試験,凝固点測定,強熱減量試験,強熱残分試験,屈折率測定,蛍光光度法
による試験,原子吸光光度法による試験,抗生物質の微生物学的力価試験,鉱油試験,酸素フラスコ燃焼法による試
験,残留溶媒試験,紫外可視吸光度測定,重金属試験ち消化力試験,生薬の微生物限度試験,蒸留試験,浸透圧測定,
水分測定,製剤均―性試験 (含量均一性試験,質量偏差試験),製剤の粒度の試験;制酸力試験,赤外吸収スペクト
ル測定,旋光度測定,タ ップ密度測定,たん白質のアミノ酸分析,窒素定量,注射剤の採取容量試験,注射剤の不溶
性異物検査,注射剤の不溶性微粒子試験,注射剤用ガラス容器試験1定性反応,滴定終点検出,鉄試験,点眼剤の不
溶性異物検査,点眼剤の不溶性微粒子試験,導電率測定,熱分析,粘度測定,薄層クロマトグラフィーによる試験 ,
発熱性物質試験,pH測定,比重測定,微生物限度試験,ヒ素試験,ビタミンA定量,比表面積測定,沸点測定,プ
ラスチック製医薬品容器試験,粉体の粒子密度測定,粉末X線回折測定,崩壊試験,密度測定,無菌試験,メ タノー
ル試験,有機体炭素試験,融点測定,輸液用ゴム栓試験,溶出試験,硫酸塩試験,硫酸呈色物試験及び粒度測定は,
それぞれの試験法により行う。ただし,油脂の融点,脂肪酸凝固点,比重,酸価,けん化価,エステル価,水酸基価 ,
不けん化物及びヨウ素価は,油脂試験法中のそれぞれの項に,生薬の試料の採取′分析用試料の調製,鏡検,.純度試
験,乾燥減量,灰分,酸不溶性灰分フエキス含量及び精油含量の試験は:生薬試験法中のそれぞれの項に従う.

それぞれの試験法等に付した番号は,一般試験法を分類し付与した固有のものである。医薬品各条等において,〈 〉
を付すものは該当する一般試験法の番号を示す。

1107 重金 属試験 法                         ¬

奏滋西びZ物 離 の石″

“

り」籍Jメを箕のよ7‐r_~Fa石 .

(3)第 3法
医薬品各条に規定する量の試料を石英製又は磁製のるつぼに量|り ,初めは注意して弱く加熱した後,500～ 600℃
で強熱し,灰化する.冷後,王水 lmLを加え,水浴上で蒸発乾固し,残留物を塩酸 3滴で潤し,熱湯 10mLを加え
て 2分間加温する。次にフェノ~ルフタレイン試液 1滴を加え,ア ンモニア試液を液が微赤色となるまで滴加し,
希酢酸 2mLを加え,必要ならばろ過し,水 10mLで洗い,ろ液及び洗液をネスラー管に入れ,水を加えて 50mLと
し,検液とする。
比較液は王水 lmLを水浴上で蒸発乾固し,以下検液の調製法と同様に操作し,医薬品各条に規定する量の鉛標準
液及び水を加えて 50mLと する.

1。08 窒素定量法 (セ ミミクロケルダール法)

■
"菫
義毒訪紆セミミクロ免ルダ■ル艦ノの項瞥次のよ7‐/―

~Ijる.      1

窒素定量法は,空素を含む有機化合物を硫酸で加熱分解し,窒素をアンモニア性窒素とした後,アルカリにより遊
′離させ・ 水蒸気蒸留法により捕集したアンモニアを滴定法により定量する方法である。

1.装 置

図 1.08-1に示すものを用いる。総硬質ガラス製で,接続部はすり合わせにしてもよい。装置に用いるゴムはすべて
水酸化ナ トリウム試液中で 10～ 30分間煮沸し,次に水中で30～ 60分間煮沸し,最後に水でよく洗ってから用い
る。

ただし,有機物の分解,生成したアンモニアの蒸留及びその定量における滴定終点検出法 (電位差滴定法,比色滴
定法等)な ど,自動化された装置を用いることもできる:



A:ケルダールフラスコ
ち:水蒸気発生器で,硫酸 2～ 3滴を加えた水を入れ 突沸を避けるた
めに沸騰石を入れる。

C:しぶき止め
D:給水用漏斗
E:蒸気管
F:アルカリ溶液注入用漏斗
G:ピ ンチコック付きゴム管
H=小孔 (径は管の内径にほぼ等しh)
J:冷却器 (下場は斜めに切ってある。)
K=受器                         ・

図 1.08‐ 1

2.装置適合性

自動化された装置を用いる場合には,次の方法により装置の適合性を定期的に確認する必要がある。
アミド硫酸 (標準試薬)をデシケーター (減圧,シ リカゲル)中で約 48時間乾燥し,その約 1.7gを精密に量り:
水に溶かし,正確に 200 mLと する。この液 2 mLを正確に量り,分解用フラスコに入れ,以下それぞれの装置の指
示に従つて操作し3ア ミド硫酸中の空素含量 (%)を求めるとき,14.2～ 14.6%の範囲にある。

3.試薬・試液

分解促進剤
・
男りに規定するもののほか,硫酸カリウム lo g及び硫酸銅 (Ⅱ )五水和物 lgを混合 し,粉末としたも

の lgを用いる。なお,分解促進剤については,規定されたものと同等の結果を与えることを試料を用いて検証した
上で,その種類及び量を変更することができる.

4_操作法

別に規定するもののほか,次の方法による.
窒素 (N l14.01)2～ 3 mgに対応する量の試料を精密に量るか,又はピペットで正確に量り,ケルダールフラス
コAに入れ,これに分解促進剤を加え,フ ラスコの首に付着した試料を少量の水で洗い込み,更にフラスコ内壁に沿
って硫酸7mLを加える.

次に,フラスコを振 り動かしながら,過酸化水素 (30)l mLを少量ずつ内壁に沿つて注意して加える。フラスコを
徐々に加熱し,更にフラスコの首で硫酸が液化する程度に加熱する。液が青色澄明を経て鮮やかな緑色澄明となり,
フラスコの内壁に炭化物を認めなくなつたとき,加熱をやめる。必要ならば冷却した後,過酸化水素 (30)少量を追
加し,再びカロ熱する.冷後,水 20 mLを注意しながら加えて冷却する.
次に,フ ラスコを,あ らかじめ水蒸気を通じて洗つた蒸留装置 (図 1.08‐ 1)に連結する。受器 Kにはホウ酸溶液 (1
→
.25)・
15 mL及びプロモクレゾールグリン・メチルレッド試液 3滴を入れ,適量の水をカロえ,冷却器 Jの下端をこの

液に浸す.漏斗 Fから水酸化ナ トリウム溶液 (2→ 5)30 mLを加え,注意して水 10 mLで洗い込み,ピンチコック
付きゴム管 Gの ビンチコックを開じ,水蒸気を通じて留液 80～ 100 mLを得るまで蒸留する。冷却器 Jの下端を液



面から離し,少量の水でその部分を洗い込み10.005 mo1/L硫 酸で滴定 c5θ >する。ただし,滴定の終点は液の緑色
が微灰青色を経て微灰赤紫色に変わるときとする。同様の方法で空試験を行い,補正する.

0.005 mo1/L硫酸 l mL=0。 14ol mg N

ただし, 自動化された装置を用いる場合,その操作法はそれぞれの装置の指示に従つて行う.

1。09 定性反応

Iン鶴 征 グ理勁島イ″を力のように動 る。

リン酸塩(正リン酸塩)                                          。

(2)リ ン酸塩の希硝酸酸性溶液に七モリブデン酸六アンモニウム試液を加えて加温するとき,黄色の沈殿を生じ,
水酸化ナトリウム試液又はアンモニア試液を追加するとき,沈殿は溶ける。

2。01 液体クロマトグラフィー

装置の項を次のよう
=こ
改める。

装 置

通例,移動相送液用ポンプ)試料導入装置,カ ラム,検出器及び記録装置からなり,必要に応じて移動相組成制御
装置,カ ラム恒温槽,反応試薬送液用ポンプ及び化学反応槽などを用いる。ポンプは,カ ラム及び連結チュープなど
、の中に移動相及び反応試薬を一定流量で送ることができるものである.試料導入装置は,一定量の試料を再現性よく
装置に導入するものである。カラムは,一定の大きさにそろえた液体クロマ トグラフィー用充てん剤を内面が平滑で
不活性な金属などの管に均―に充てんしたものである。なお,充てん剤の代わりに固定相を管壁に保持させたものを
用いることができる。検出器は,試料の移動相とは異なる性質を検出するもので,紫外又は可視吸光光度計,蛍光光
度計,示差屈折計,電気化学検出器,化学発光検出器,電気伝導度検出器 (導電率検出器)及び質量分析計などがあ
り,通例,数 肥 以下の試料に対して濃度に比例した信号を出すものである。記録装置は,検出器により得られる信

1

号の強さを記録するものである。必要に応じて記録装置としてデータ処理装置を用いてクロマ トグラム,保持時間,
又は成分定量値などを記録あるいは出力させることができる。移動相組成制御装置は,段階的制御 (ステップフイズ
方式)と濃度勾配制御 (グラジエント方式)があり,移動相組成を制御できるものである。

システムI「A艦の石″誨書き及び(3)シ石私 の弱励強次のよう
=こ
改める。

システム適合性

システム適合性は,ク ロマトグラフィーを用いた試験法には不可欠の項目であり,医薬品の試験に使用するシステ
ムが,当該の試験を行うのに適切な性能で稼働していることを一連の品質試験ごとに確かめることを目的としている。
システム適合性の試験方法と適合要件は,医薬品の品質規格に設定した試験法の中に規定されている必要がある.規
定された適合要件を満たさない場合には,そのシステムを用いて行つた品質試験の結果を採用してはならない。
システム適合性は,基本的に「システムの性能」及び「システムの再現性」で評価されるが,純度試験においては
これらに加えて「検出の確認」が求められる場合がある。

(3)システムの再現性
標準溶液あるいはシステム適合性試験用溶液を繰り返し注入したときの被検成分のレスポンスのばらつきの程度
(精度)が試験の目的にかなうレベルにあることを確認することによつて,使用するシステムが試験の目的を達成す
るために必要な性能を備えていることを検証する。

システムの再現性の許容限度値は,通常,繰り返し注入における被検成分のレスポンスの相対標準偏差 (ぶD)と
して規定する.試料溶液の注入を始める前に標準溶液の注入を繰り返す形だけでなく,標準溶液の注入を試料溶液の
注入の前後に分けて行う形や試料溶液の注入の間に組み込んだ形でシステムの再現性を確認してもよい。

繰り返し注入の回数は6回を原則とするが,グラジエント法を用いる場合や試料中に溶出が遅い成分が混在する場
合など,1回の分析に時間がかかる場合には,6回注入時とほぼ同等のシステムの再現性が担保されるように,達成
すべきばらつきの許容限度値を厳しく規定することにより,繰 り返し注入の回数を減らしてもよい。
システムの再現性の許容限度値は,当該試験法の適用を検討した際のデータと試験に必要とされる精度を考慮して,
適切なレベルに設定する。



2.04 たん 白質の ア ミノ酸 分析法

次のようFこ改める_                      1

たん白質のアミノ酸分析法は,たん白質,ペプチド,その他の医薬品のアミノ酸組成やアミノ酸含量を測定する方

法である。本法は,たん白質及びペプチドの定量,同定,構造解析,ペプチドマップ法におけるペプチド断片の評価 ,

並びにたん白質及びペプチド中の異常アミノ酸の検出などに利用できる。たん白質及びペプチドは,ア ミノ酸分析を

行う前に各構成アミノ酸に加水分解する必要があるが,加水分解の後に行うアミノ酸分析操作は遊離アミノ酸の分析

方法と同じである。試料中の各構成アミノ酸は一般に誘導体化して分析する。

1.たん白質及びペプチドの加水分解

たん白質及びベプチ ド試料を加水分解する最も一般的な方法は,試料をそのままフェノール添加6 mo1/L塩酸で

110℃ ,24時間処理する方法 (方法1)である。この加水分解法では化学変化するアミノ酸があり,定量的に回収され

ないため,分析結果の解析に留意が必要である。すなわち, トリプトファンは破壊され,セ リンとトレオニンは一部

破壊され,メ チオニンは酸化され,システインは一般にシスチンとして回収される (ただし,シスチンの一部は破壊

されたり,システインに還元されるため,通常その回収率は低い)。 また,イ ソロイシンやバリンを含むペプチ ド結

合は一部しか切断されず,アスパ.ラ ギンとグルタミンは脱アミド化されてそれぞれアスパラギン酸とグルタミン酸と

なる。

これらの問題に対処するために,方法 2～ 11の加水分解法を適宜用いることもある。方法 4～ 11では,システ

イン,メ チオニン,アスパラギン,グルタミンは他のアミノ酸に変換される。したがつて,方法 1以外の方法を採用

するに当たつては,その方法の利点と問題点をよく比較検討しておく必要がある。

①  方法 1:フェノール添加塩酸加水分解 (液相,気相)
トリプトファンの酸化防止                                         ・

|り  方法 2:メルカプトエタンスルホン酸カロ水分解 (気相)
(iil)方法 31チオグリコール酸添加塩酸加水分解 (気相)

システイン/シスチン及びメチオニンの酸化      
′

〈iv)方法 4:過ギ酸酸化後,方法 1又は方法 2による加水分解      '
システイン/シスチンの酸化

o 方法 5:アジ化ナトリウム添加塩酸加水分解 (液相)
cvi)方法 6:ジメチルスルホキシド添加塩酸加水分解 (気相)
システイン/シスチンの還元及びアルキル化

(宙り 方法 7:気相ピリジルエチル化後に塩酸カロ水分解
。 (宙五)方法 8:液相ピリジルエチノン化後に塩酸カロ水分解

(ix)方法 9:液相カルボキシメチル化後に塩酸カロ水分解
システイン/シスチンの混合ジスルフィド化             ・

(x)方法 10:ジチオジグリコール酸又はジチオジプロピオン酸との反応後に塩酸カロ水分解
アスパラギン及びグルタミンの誘導体化

(xi)方法 H:ビス (1,1-ト リフルオロアセトキシ)ヨードベンゼンとの反応後に塩酸加水分解
一部が破壊されるアミノ酸やペプチド結合の開裂が遅いアミノ酸については,経時的な濃度変化を測定することで

より正確な分析値が得られる。経時的濃度変化測定に代わる方法として,標準アミノ酸を試料と同一条件で加水分解

する方法があり,破壊されるアミノ酸の量を測定することができる。
マイクロ波による酸加水分解は,迅速ではあるが特別な機器と注意が必要である。プロテアーゼ数種を用いた完全

たん自質消化は,処理が複雑で,厳密な調節が必要であり,一般にはたん白質よりもペプチドに適用される。

2.アミノ酸分析方法

アミノ酸の分析方法には,イ オン交換クロマ トグラフィーで遊離アミノ酸を分離した後に以下に示す方法 1～ 2

で誘導体化して検出するポス トカラム法,及び遊離アミノ酸を方法 2～ 7で誘導体化した後に逆相液体クロマ トグ

ラフィーで分離するプレカラム法などがある。

6) 方法 1
〔り 方法 2
1iり  方法 3
(iv)方法 4

(v)方法 5
(vi)方法 6

(viり 方法 7

ニンヒドリン

ο_フタルアルデヒド (OPA)

フェニルイソチオシアネート (PITC)

6-ア ミノキノリル‐N‐ヒドロキシスクシンイミジルカルバメート (AQC)

(ジメチルアミノ)アゾベンゼンスルホニルクロリド (DABS‐ Cl)

9-フルオレニルメチルクロロギ酸 (FMOC― Cl)

7-フルオロ‐4-ニ トロベンゾ‐2‐オキサ‐1,3-ジアゾール (NBD‐F)



これらの方法の中で,ポストカラムニンヒドリン誘導体化法は最も一般的な方法である。どの方法を選ぶかは試験
に要求される感度等に依存する.これらの方法に用いる全自動化された装置及び試薬類は市販されている。他にも試
液の調製法,反応の操作法,ク ロマ トグラフィーのシステムなどが異なる多くの変法がある。また,個々のパラメー
タは実際に使用する装置や操作に依存する.

3。01 かさ密度及びタップ密度測定法

こθノガ嗜響愛西びタッ      を次のよ7~/_~raる。
‐
本試験法は,三薬局方での調和合意に基づき規定した試験法である.
なお,三薬局方で調和されていない部分は「◆ ◆」で囲むことにより示す.
◆かさ密度及びタップ密度測定法は,それぞれ粉末状医薬品の疎充てん時及びタップ充てん時におけるみかけの密
度を測定する方法である。疎充てんとは,容器中に粉体を圧密せずにゆるやかに充てんすることであり,タ ップ充て
んとは,粉体を充てんした容器を一定高さよリー定速度で繰り返し落下させ,容器中の粉体のかさ体積がほぼ一定と
なるまで密に充てんすることである.◆

かさ密度

粉体のかさ密度は,タ ップしない (ゅるみ)状態での粉体試料の質量と粒子間空隙容積の因子を含んだ粉体の体積
との比である。したがつて,かさ密度は粉体の粒子密度と粉体層内での粒子の空間的配列に依存する。かさ密度は,
国際単位系では kノm3(lg/mL=1000聴価3)でぁるが,メ スシリンダーを用いて測定するのでymLで表される。
なお,これはノcm3で表してもよい。

粉体のかさ特性は,試料の調製法,処理法や保存法,すなわち,粉体がどのように取り扱われたかに依存する。粒
子は,一連のかさ密度を持つように充てんすることができ,また,粉体層をごくわずか乱すだけでもかさ密度は変化
する。このように,粉体のかさ密度を再現性よく測定するのは極めて難しいので,結果を記録する際には,どのよう
にして測定したかを明記しておくことが重要である.

粉体のかさ密度は,ふるいを通してメスシリンダーに入れた既知質量の粉体試料の体積を測定する (第 1法)か ,
又はポリュメーターを通して容器内に入れた既知体積の粉体試料の質量を測定する (第 2法)か,若 しくは測定用容
器 (第 3法)を用いることによつて求める。これらの中で第 1法及び第 3法を用いるのが望ましい。

第 1法 (メ スシリンダーを用いる方法)
操作法

保存中に形成するかも知れない凝集体を解砕するために,必要ならば,試験を行うのに十分な量の粉体を 1.O mm
以上の目開きを持つふるいを通す。この操作は試料の性質を変化させないよう静かに行わねばならない.o.1%の精度
で狂量した約100gの試料 (″)を圧密せずに乾いた250 mLメ スシリンダー (最小日盛単位 :2 mLlに静かに入れる。
必要ならば,粉体層の上面を圧密せずに注意深くならし,ゆるみかさ体積 (為)を最小日盛単位まで読み取る。″//。
によってかさ密度 (」mL)を計算する.この特性値を測定するためには,一般に繰り返し測定することが望ましい。
粉体の密度が小さすぎるか又は大きすぎる,すなわち,試料のゆるみかさ体積が250 mL以上であるか又は 150 mL
以下の場合には,試料量として100gを用いることはできない。したがって,このような場合には,試料のゅるみか
さ体積が 150 mLから250 mL(メ スシリンダーの全容積中に占めるかさ体積が60%以上)と なるような,別の試料量
を選択しなければならない。この場合,試料の質量を結果の項目中に記載しておく.
50 mLか ら100 mLのかさ体積を持つ試料については,最小貝盛単位が l mLの 100 mLメ スシリンダーを用いるこ
とができる。この場合,メ スシリンダーの容積を結果の項目中に記載しておく。

第 2法 (ポリュメーターを用いる方法)
装置

装置
1)(図

3.01ご 1)は 目開き 1.Om品 のふるいを取り付けた上部漏斗から構成される。この漏斗は,粉体が通過す
る時に,その上を滑落したり跳ね上がったりする 4枚のガラス製邪魔板が取り付けられたバッフル :ポ ックスの上部
に固定されている。パッフル・ボックスの底部には,ボ ックスの直下に置かれた,粉体を集めてカップに注入できる
ような漏斗がある。このカップは円筒形 (容積 25.00± 0.05 mL,内径 30.00± 2.00 mm)又は正方形 (容積 16.39± 2.00
mL,一辺の長さ25.4± 0.076 mm)である。                              '
操作法

正方形カップの場合には最少量 25 cm3,円筒形カップの場合には最少量 35 cm3の粉体を用い,装置を通して試料の
受器となるカップ内に過剰の粉体を溢れるまで流下させる。カップの上面に垂直に立てて接触させたヘラの刃を滑ら
かに動かし,圧密やカップからの粉体の溢流を防ぐためにヘラを垂直にしたままで,カ ップの上面から過剰の粉体を
注意深くすり落とす。カップの側面からも試料をすべて除去し,粉体の質量 (″)を 0。 1%ま で測定する。式

"鴫
(鴫



はカップの容積)によつてかさ密度 (g/mL)を計算する。3つの異なった試料を用いて 3回の測定値の平均値を記録

する。

第 3法 (容器を用いる方法)
装置

装置は図 3.01-2に示すようなステンレス製の 100 mL円 筒形容器から構成される.

操作法

保存中に形成された凝集体を解砕し,得られた試料を測定用容器に溢れるまで自由に流入させるために,必要なら

ば,試験を行うのに十分な量の試料を 1.O mmのふるいを通して調製する。第 2法 と同様に容器の上面から過剰の粉

体を注意深くすり落とす。あらかじめ測定しておいた空の測定用容器の質量を差し引くことによつて,粉体の質量

(″0)を 0.1%ま で測定する。式″ノ10oに よつてかさ密度 (酢nL)を計算し,3つの異なつた試料を用いて 3回の測

定値の平均値を記録する。

タップ密度

タップ密度は,粉体試料を入れた容器を機械的にタップした後に得られる,増大したかさ密度である。

タップ密度は粉体試料を入れた測定用メ.スシリンダー又は容器を機械的にタップすることにより得られる_粉体の

初期体積又は質量を測定した後,測定用メスシリンダー又は容器を機械的にタップし,体積又は質量変化がほとんど

認められなくなるまで体積又は質量を読み取る。機械的タッピングは,メ スシリンダー又は容器を持ち上げ,自重下

で以下に述べる3つの方法のいずれかによつて所定の距離を落下させることにより行われる.タ ッピング中に生じる

塊の分離をできるだけ最小限にするために,タ ッピング中にメスシリンダー又は容器を回転させることができるよう

な装置がよい。

第 1法
装置

装置 (図 3.01-3)は ,次の部品から構成される。

一質量 220± 44gの 250 mLメ スシリンダー (最小日盛単位 :2 mL)

-3± 0.2 mmの高さから公称 250± 15回/分,又は 14± 2 mmの高さから公称 300± 15回/分のタップ速度を与え

ることができる落下装置.メ スシリンダー用の 450± 10gの質量を持つ支持台 .

操作法

かさ体積 (/。)の測定について先に述べたようにして行う。メスシリンダーを支持台に装着する。同じ粉体試料に

っいて 10回 ,500回及び 1250回 タップし,対応するかさ体積 /1。 ,/5∞ 及び /1250を最小日盛単位まで読み取る。 /500

と‰250の差が 2 mL未満であれば,/1250をタップ体積とする./5∞ と 4250の差が 2 mLを超える場合には,連続した

測定値間の差が 2 mL未満となるまで 1250回ずつタップを繰り返す。なお,パ リデートされていれば,粉体によって

はタップ回数はより少なくてもよい。式″ノ/f(/fは最終タップ体積)を用いてタップ密度 (g/mL)を計算する。この

特性値を測定するためには,一段に測定は繰り返し行うことが望ましい。結果と共に,落下高さも記載しておく.

100gの試料を用いることができない場合には,試料量を減じ,240± 12gの質量を持つ支持台の上に固定された 130

±16gの適切な loO mLメ スシリンダー (最少目盛単位 l mL)を用いる。試験条件の変更については,結果の項目中

に記載しておく。

第 2法
操作法

250回/分の公称速度で3± 0.2mmの 固定した落下高さが得られるタップ密度測定器を用いるほかは,第 1法で指

示されたように行う。

第 3法
操作法

図 3.01-2に示した補助円筒を装着した測定用容器を用いて,かさ密度の測定法に従つて行う。適切なタップ密度試

験器を用いて補助円筒付きの測定用容器を50～ 60回/分でタップする。200回タップして補助円筒を取り外し,か

さ密度測定における第 3法で示した測定用容器の上面から過剰の粉体を注意深くすり落とす.タ ップ操作を更に 400

回繰り返す。200回及び 400回タップ後に得られた2つの質量の差が 2%を超えた場合には,2つの連続した測定値間

の差が 20/OX満 となるまで更に 200回ずつタップして,試験を行う。式 ″/100(″fは測定用容器中の粉体質量)を用

いてタップ密度 し価L)を計算し, 3つの異なつた試料を用いて3回の測定値の平均値を記録する。

粉体の圧縮性の尺度                               ・

粉体のかさ特性に影響する粒子間相互作用は,粉体の流動を妨げる相互作用でもあるので,かさ密度とタップ密度

を比較することは,ある特定の粉体におけるこれらの相互作用の相対的重要性を示す一つの尺度となり得る。このよ

うな比較は,例えば,庄縮性指数又は Hausner比 のように,粉体の流れやすさの指標としてしばしば用いられる。



圧縮性指数とHausner比は,先に述べたように粉体の圧縮傾向の尺度となる。これらはそれ自体,粉体層の沈下能
の尺度であり,これによつて粒子間相互作用の相対的重要性を評価することができる。自由流動性のある粉体につい
ては,このような相互作用はあまり重要ではなく,かさ密度とタップ密度の値は比較的近接している.流動性の乏し
い粉体では粒子間相互作用はしばしば大きくなり,かさ密度とタップ密度の間にはより大きな差違が認められる。こ
れらの差違は圧縮性指数とHaus“r比に反映する.
圧縮性指数 :次式によって計算する。

100(/。一/f1//0

/。 :みかけゆるみ体積

埓 :最終タップ体積

Hausner比 :次式によって計算する。

/0//f

試料によっては,圧縮性指数は /。の代わりにИ
D装
置 (Sco■ Volunder)は ,ASTM 32990に準拠 してい る。

目開き 1.ommの ふるい

漏斗

充てん用漏斗

邪魔板セット

ガラス製邪魔板

試料用カップ

を用いて測定することができる。

図 3.01-1 ポリュメーター



-54.0-       -570-

図 3.01-2 測定用容器 (左)と補助円筒

単位 :mm

メスシリンダー

メスシリンダー

用支持台

カ ム

この長さは落下高さ

①が規定に適合し,

かつカムの最下点で

シリンダー用支持台

が鉄床上部で自由に

静置できること.

図 3.01-3タ ッピング装置

3.02 比表面積 測 定法

次のよ7‐/_~raる。

本試験法は,三薬局方での調和合意に基づき規定した試験法である。

なお。三薬局方で調和されていない部分は「
◆ ◆」で囲むことにより示す.

◆比表面積測定法は,気体吸着法により粉末医薬品の比表面積 (単位質量当たりの粉体の全表面積)を算出する方

法である。◆試料の比表面積は,固体表面での気体の物理吸着により測定され,表面上の単分子層に相当する吸着気

体の量を求めることにより算出される。物理吸着は,吸着気体分子と粉末試料表面の間の比較的弱い力 (van der waals

力)に起因している。通例,測定は液体窒素の沸点で行われ,吸着した気体量は,動的流動法又は容量法により測定

される.

1.1多 点法
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粉末試料に気体を物理吸着させたとき,吸着した気体量 4と吸着平衡にある吸着気体の圧力 Pと の間には,相対
圧 (P/PO)の値がα05～ 0.30の範囲内で,次式の関係 (BrunaueL Emmet Telbr(BET)の 吸着等温式)がある.

=(C-1)x上 十 上  (1)
/mC   PO  /mC

P:-195。8℃ (液体窒素の沸点)で試料表面と平衡状態にある吸着気体の分圧 (Pめ
P。 :吸着気体の蒸気圧 (Pa)

4:標準状態 (0℃,1.013X10S Pめ における吸着気体の体積 (mL)
鴫 :試料表面でみかけの単分子層を形成する標準状態における吸着気体の体積 (mL)
σ:試料表面における吸着気体の吸着エンタルピーに関係する定数

多点法では,4は 3つ以上のP/P。において測定される。このとき,1/[4{cP。 /P)-1}]を ,式 (1)に従って
P/POに対してプロットすると,通例,相対圧が0.05～ 0.30の範囲内で直線となる。直線回帰の相関係数rが o.9975
以上,すなわち,/2が 。。995以上であることが必要である。直線プロットから,(c-1)/(鴫 の である傾きと,
1/(鴫C)である切片を直線回帰分析から求める.これらの値から,端 =1/(傾き+切片),C=(傾 き/切片)+1
が計算|れる。得られた臨の値から,比表面積 S(m2/g)が 次式によって計算される。

S=(ろ ,Ⅳ a/(″ x22400) (2)

Ⅳ:アボガドロ数 6.022X1023/m01
α:吸着気体分子 1個の有効断面積 (m2)(N2:0・ 162X10・8,KF:0.195X10・ 3)

″:粉末試料の質量 (」
22400:標準状態における吸着気体 1モルの体積 (mL)

少なくとも3つの測定点を必要とする。0.3付近のP/P。値で非直線性が認められる場合は,追加の測定を行う。P
/P。値が0.05以下では非直線性が認められることがあるので,この範囲での測定は推奨されない。直線性の検証,デ
ータ処理,試料の比表面積の算出は上記のように行う。

1.2-点 法
動的流動法 (第 1法)又は容量法 (第 2法)による比表面積の測定については,通例,少なくとも3つの異なるP
/P。における 4の測定が必要である。しかし,ある条件下では 0.300付近のP/PO(窒素では o.300,ク リプトンで
は 0.001038モル分率に相当する。)で測定された 4の値から次式を用いて 臨を求め,比表面積を計算することがで
きる。,

鴫 =4{1-(P/P。 )} (3)

一点法は,物質に関係する定数 Cが 1よ りはるかに大きい物質の粉末試料について用いることができる。一点法が
有効な条件については,一連の粉体試料について一点法でnll定された比表面積の値を多点法で測定された値と比較す
ることによつて確認することができる。一点法により求めた比表面積と多点法により求めた値が近似していれば,1/C
がほぼ 0であることを示している。Cの値が極めて大きい試験物質の一連の類似の試料に対して,一点法は間接的に
用いることができる。このような場合,一点法による誤差を減少させることは,定数 Cをいずれかの試料の多点法の
BETプロットから,C=1+(傾き/切片)と して求めることにより可能となる。このとき,次式によってP/P。にお
いて測定された 4の値かられが計算される。                        ́     ト

2.試料の調製
比表面積を測定する前に,保存又は取扱い中に粉体試料の表面に物理的に吸着した気体を除去しておく必要がある.
脱気操作が不十分な場合には,試料表面の下部に吸着している気体の影響により比表面積が低下又は変動することが
ある。物質の表面は反応性を持つので,粉末医薬品の比表面積測定について必要な精度と正確さを得るためには,脱
気条件の設定は重要である。脱気条件の設定に当たつては,BETプロットに再現性があること,試料の質量が一定で
あること,及び試料の物理的又は化学的変化がないことを保証しなければならない。温度,圧力及び時間によつて決
められる脱気条件は,粉末試料の元の表面ができるだけ再現されるように選択しなければならない。脱気は,真空と
するか,非反応性の乾燥した気体の流れの中に試料をさらすか,又は脱着一吸着繰り返し法を用いる。いずれの場合
においても,不純物が試料から脱離する速度を増加させるために,加熱することがある。粉末試料を加熱する場合に
は,表面の性質や試料状態への影響を避けるような注意が必要であり,比表面積測定の再現性を保証するために,で
きるだけ低い温度と短い脱気時間を用いる。加熱に敏感な試料の場合には,脱着―吸着繰り返し法のような他の脱気

４

「
―
ｌ
ｊ
０Ｘ［一Ｃ

＋膿
ヽ

１

，

ノ
一
け４肝
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法を用いることができる。物理吸着の標準的な方法は,液体窒素の沸点における窒素の吸着である。比表面積の小さ

い試料 (<0.2m2/」 では低い蒸気圧を持つクリプトンの吸着を利用する。用いるす
べての気体は水分を含んではな

らない。吸着気体が空素の場合には試料の全表面積が少なくともl m2,ま たクリプトンの場合には少なくとも0.5m2

となるように:粉末試料の質量を正確に量る。適切なバリデーションにより,少ない試料量も使用できる。一定の圧

力下で吸着する気体量は,温度が低下するにつれて増加する傾向にあるので,吸着測定は,通常,低温で行われる。

測定は,液体窒素の沸点である丁195.8℃で行われる。気体吸着は,次に記載する方法のいずれかにより測定する.

3.1第 1法 :動的流動法
動的流動法 (図 3.02-1)で は,吸着気体として乾燥した窒素又はクリプトンを使用する。ヘリウムは吸着されな

いので希釈用気体として用いる。P/P。 が 0.05～ 0。30の範囲内で吸着気体とヘリウムの混合比を変えた,少なくと

も3種類の混合気体を調製する。所定の温度及び圧力条件下で気体濃度検出器は通過する気体の体積にほぼ比例する

信号を出力し,通例,検出器として電子式積分計を内蔵した熱伝導度検出器が用いられる.P/P。 が 0.05～ 0.30の

範囲内で,少なくとも3つのデータを測定しなければならない。

H N

K:試験用セル
L:す り合せ連結管
M:短流路安定管
N:検出器
0:流路選択パルブ
P:長流路安定管
Q:流量計
R:脱気用部位
S:拡散調節装置
T:排気口

A:流量制御バルブ
B:微分流量制御計
C:開閉パルブ
D:気体流入 ロ
E10リ ングシール
F:冷却 トラップ
G:熱平衡管
H:検出器
I:デジタル画面

J:校正用隔膜

図 3.02二 1動的流動法装置の概略図

窒素及びベリウムの混合気体は検出器を通過した後,試験用セルヘ導かれ,再び検出器を通過させる.試験用セル

を液体窒素中に浸すと,試料は移動相から窒素を吸着し,熱伝導率検出器を通じて記録計上にパルスとして記録され

る。次いで,試験用セルを冷却剤から除去する。これによつて吸着ピークの反対側にこれと等しい面積を持つ脱着ピ

ークが発生する。この脱着ピークは吸着ピークより明確であるので,測定のために用いられる。校正には,脱着ピー

クと同様の大きさのピークを与える量の気体を注入し,単位ピーク面積と気体体積との比例関係を求める.一点法で

は窒素/ヘ リウムの混合物を用い,多点法ではいくつかの同様な混合物を用いるか,又は 2種類の気体の混合により

行う。計算は,基本的には容量法と同じである:

3.2第 2法 :容量法
容量法 (図 3.02-2)で汎用される吸着気体は窒素であり,これをあらかじめ脱気した粉末試料上の空間に一定の

平衡圧 Pになるように導入する。ヘリウムは,死容積を測定する目的で用いられる。

本法では混合ガスではなく,純粋な吸着ガスのみを用いるので,熱拡散の干渉効果は避けられる.  ´



A:真空計   D:圧 力計                  …

′         B:窒 素溜    E:真 空ノ大気             ‐

C:ヘリウム溜  F:冷却 トラップ嗅 空ポンプ
.  図 3.02-2容量法装置の概略図

試料表面の汚染を防ぐため,試料管内に乾燥した少量の空素を入れ,試料管を外し,ス トンパーを挿入する。その
質量を量り,試料の質量を求める.試料管を測定装置に取り付け,試料管内を注意深く所定の圧力 (2～ 10P→ ま
で減圧する。いくつかの装置では所定の圧力変化速度 (例えば,13 Pa/30s以 下)で減圧し,次のステップを開始す
るまで所定時間これを維持するようになっている。必要な場合は試料管内の死容積の測定を非吸着性気体であるヘリ
ウムを用いて行う。死容積の測定は差分測定,すなわち,差圧 トランスデューサーに接続した対照管と試料管を用い
る方法によつても行うことがでぎる。-195.8℃の液体窒素を入れたデュアー瓶を試料管上の所定の位置まで上げ,必
要なP/P。 となるように十分な量の窒素を導入し,吸着した気体の体積 4を測定する。多点法では連続的により高い
P/P。で 4の測定を繰り返し行う。吸着気体として窒素を用いるときは,o:10,0.20,0.30の P/P。が適切である。

4.標準物質
試験すべき試料と近似した比表面積値を持つ比表面積測定用α―アルミナ等を用いて,装置の稼働を定期的に確か
める.    ・

3。03粉体の粒子密度測定法

a″紛体の粒子議度測定法を次のガ
‐
/_~raる。

本試験法は,三薬局方での調和合意に基づき規定した試験法である。
なお,三薬局方で調和されていない部分は「◆ ◆Jで囲むことにより示す。             、

粉体の粒子密度測定法は,◆粉末状医薬品又は医薬品原料の粒子密度を測定する方法であり,◆通例,気体置換型ピ
クノメーターを用ぃて測定する。この方法は,粉体により置換される気体の体積が,質量既知のその粉体の体積に等
しいとみなすことにより求められる。ピクノメーター法による密度測定においては,気体の浸入が可能な開孔部のあ
る空隙は,粉体の体積 |しないが,閉 じた空隙又は気体が浸入できないような空隙は,粉体の体積として評価される.
試験用気体としては,通例,開孔部のある微小な空隙への拡散性が高いヘリウムが用いられる。ヘリウム以外の気体
が用いられる場合,粉体中への気体の浸入性は,開 7L径と気体の分子断面積に依存することから:ヘリウムを用いて
得られた密度とは異なる粒子密度が得られることになる。
ピクノメーター法により測定さ_れる密度は,個々の粉体粒子の密度の体積加重平均密度である。通例,粒子密度と
呼ばれ,固体の真密度 (true density)又は粉体のかさ密度 (bulkdensけ )と 区別される。
固体の密度は,国際単位では単位体積当たりの質量 (lg/c呼3=1。 00亀価3)で表されるが,通例,メn3で表す。
1.装 置 ・

ピクノメータ
=法
による粒子密度測定装置の模式図を図3.0,-1に示す.装置は,試料が入れられる試験用セル,

対照セル及び圧力計Mから構成される。容積 4の試験用セルは,パルブAを通して容積吟の対照セルに接続する。
通例,測定用気体としてヘリウムが用いられるが,圧力計を介して所定の圧力 (P)ま で試験用セルを加圧できる
システムを備えておく必要がある。
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装置の校正 試験用セル及び対照セルの容積 4,眸 は,小数第 3位 (0_001 cm3)ま で正確に求められ
ている必要があ

り,体積測定に求められる正確さを保証するために,通例,体積既知の粒子密度測定
用校正球を用いて,装置の校正

を次のように行う。

最初に空の試験用セルについて,次に粒子密度型定用校正球が置かれた試験用
セルについて,操作法に基づく最終

圧力 ′Fの測定を行い,試験用セルの容積 4及び対照セルの容積 埓を操作法
の項に示した式より求める。なお,最初

の操作においては,試料体積 4=0と みなして計算することができる。

パルブA:
吟

4
4
M

対照セルの容積 (cm3)

試験用セルの容積 (cm3)

試料体積 (cm3)

圧力計

図 3.03-1気体置換型ピクノメーター (粒子密度測定装置)の模式図

2.操 作 法

気体置換型ピクノメーター法による粒子密度の測定は,15～ 30℃の温度範囲にお
いて行うこととし,測定中,2℃

以上の温度変化があつてはならない。

測定に先立って,粉体試料中にある揮発性混在物は
ヘリウムガスを流すことで除去する.揮発性混在物の除去は ,

時には,減圧下で行う。また,揮発性物質は測定中に発生することもあり得
ることから,試料の最終的な質量測定は,

試料体積の測定後に行う。

最初に試験用セルの質量を量り,記録しておく。医薬品各条中で規定された量
の試料を量り,試験用セルに入れた

後,セルを密閉する。

試験用セルと対照セルを接続しているパルプAを開き,系の圧力が一定である
ことを圧力計 Mにより確認した後 ,

対照圧力 Prを読み取る。次に,2つのセルを接続するパルプを開じた後,測定用気体を試
験用セルに導入して加圧状、

態とし,圧力計の指示が一定であることを確認した後,初期圧力Piを読み取る
。次に,バルプを開いて対照セルを試

験用セルと接続し,圧力計の指示が一定であることを確認した後,最終圧力 Prを読み取
り,次式により試料体積 4

を求める。

た 残―
±
PF― R

対照セルの容積 (cm3)

試験用セルの容積 (cm3)

試料体積 (cm3)

初期圧力 (kPD

最終圧力 (kPa)

対照圧力 (kPa)

同一試料について上記の測定を繰り返し,連続して測定した試料体積が0.2%以内で互
いに一致することを確認し,

その平均値を試料体積 4とする.最後に,試験用セルを外して秤量し,空のセル質量と
の差より,最終試料質量 ″

を求め,次式により粉体の粒子密度ρを計算する。

ρ=″ /4

ρ:粉体の粒子密度 (J〕m3)

″:最終試料質量 (」

4:試料体積 (cm3)

4
4
4
Pi

Pf

島



なお,ピクノメーターの操作法又は構成が図 3.03-1に示したものと異なる場合,各ピクノメーターの製造者の指
示に従うものとする。また,試料の状態について,前処理なしにそのまま測定に供したか,あるいは乾燥減量で規定
されるような特別な条件で乾燥処理したものか等,測定結果とともに記録しておく.

3。04 粒度測定法

第2法ふるιりけ法の寝の試験日ふal ttaar―ノをオのよ7~/_―Faる .

表 3.04‐ 1関係する範囲における標準ふるいの目開き寸法

ISO公称ふるい番号

主要寸法

R2073

補助寸法

R20    R40/3

USPふるい

番号

推奨される

USPふ るい
EPふるい   日本薬局方

番号    ふるい番号
・

H.20 mm  H.20 mm

10.00 mm

9.00 mm

8.00 Fmm     8.00 mrn

7.10 mm・

6。30 nlm

5.60 mm     5.60 mrn

5.00 nul

4.50 1nnl

4.00 mrn     4.00 rrm

.  3.55 nlm

3.15 mm

2.80:nm     2.80 Hlm

2.50 mm

・2.24:nm

2.00:nm     2.00 1nm

l.80 mm

l.60 mm

l.40 mm  ・ 1.40 mm

l.25 mm

l.12 mm

l.00 mln     l.00 mm

900 μm

800 μm
710 μm      710 μm

630 μm

560 μm
500 μm    500 μm

450 μm

11.20 rrlm

9.50 mm

8.00 mm

6.70 mm

5.60 1nm

4.75 1nm

4.00 1nm

3.35 1nm

2.80 1nm

2.36 mm

2.00 1nm

l.70 mm

l.40 mm

l.18 mm

l.00 mm

850 μm

71011m

600 μm

500 μm

425 μm

micЮns

4000

200o

5600

2800

2000

5

6

7

8

10

12

14

16

18

20

25

30

35

40

4000

４００
　
　
　
　
　
　
剛

1400

14

500



IsO公称ふるい番号

主要寸法 補助寸法 USPふるい

番号

推奨される

USPふるい
EPふるい   日本薬局方

番号   ふるい番号

355 μm

250 μm

180 μm

12511m

90 μm

63 μm

45 μm

400 μm

35511m

315 μm

280 μm

250 μm

224 μm

200 μm

180 μm

160 μm

140 μm

125 μm

l1211m

100 μm

90 μm

80 μm

71 μm

63 μm

56 μm

50 μm

45 μm

40 μm

355 μm

30011m

250 μm

212 μm

180 μm

150 μm

125 μm

106 μm

90 μm

75 μm

63 μm

53岬

45 μm

38 μm

355 355

250

100

235

330325

第2法 ふるιり け法α能 が 多 つ分け法 ′ノ餞機的振と7~I乾式ふるιDォ|ナ法のFを次のようfこ改める″

ふるい分け法

1)機械的振とう法 乾式ふるい分け法 各ふるいの風袋質量を 0.lgま で量る.質量を正確に量つた試料を最上段
のふるいの上に置き,ふたをする.組ふるいを5分間振とうする。試料の損失がないように組ふるいから各段のふる

いを注意深くはずす。 各ふるいの質量を再度量り,ふるい上の試料質量を測定する。同様にして,受け皿内の試料

質量も測定する.ふるいを再度組み合わせ,更に5分間振とうする。先に述
べたように各ふるいをはずし,質量を量

る.これらの操作を終点規格に適合するまで繰り返す (終点の決定の項を参照).ふるい分けを終了した後,全損失

量を計算する.全損失量は元の試料質量の 5%以下である。

新たな試料を用いてふるい分 |すを繰り返すが,こ のときは先に用いた繰 り返し回数に対応する合計時間を 1回
のふ

るい分け時間とする。このふるい分け時間が終点決定のための必要条件に適合していることを確認する
。一つの試料

についてこの終点の妥当性が確認されている場合は,粒子径分布が正常な変動範囲内にあれば,以後のふるい分けに

は一つの固定したふるい分け時間を用いてもよい。

いずれかのふるいの上に残留している粒子が単一粒子ではなく凝集体であり,機械的乾式ふるい分け法を用いても

良好な再現性が期待できない場合には,他の粒子径測定法を用いる.

―以下 略一



7。02プラスチック製医薬品容器試験法

武 承 デッ燿 隊 隆注射剤容器の項の2_ポリ塩化ビニル製求隆注射剤容器 rプ ノZ層 を次のよ7~/_~raる。

2.ポリ塩化ビニル製水性注射剤容器

(11)塩化ビニル 容器の切片を水で洗い,ろ紙で水を十分にふきとつた後,5mm角 以下に細断し,その 1.Ogを
とり,20 mLの メスフラスコに入れる。これにガスクロマ トグラフィー用テ トラヒドロフラン約 10 mLを加え,冷所 .

で時々振 り混ぜて溶かした後,メ タノール・ ドライアイス浴で冷却しながら,あらかじめメタノール・ ドライアイス
浴で冷却したガスクロマトグラフイー用テ トラヒドロフランをカロえて 20 mLと し,試料溶液とする。
試料溶液及び塩化ビニル標準液 10ル につき,次の操作条件 1及び 2でガスクロマ トグラフィー (2.02).により試
験を行 うとき,少なぐともいずれかの条件において,試料溶液の塩化ビニルのピーク高さは,標準液のピーク高さよ
り大きくない。

一以下略一

9。01標準品

aθ プ騨 轟¨ 列

"サ
     ′エル 「典月諄霧′彙比た移 己ン群 品,クロミフ癬 クエン酸塩標準品′

力 力嘱移 ′ゞ7ル クエン酸塩標準品′セ7/A】ジンノ2ル ン/r/J_/1標準品′セ77pキシン標準品′セン キ%″
準品P乞ゲ ″

`ボ
キンルル チ,ス ル示ン臓

“

″セフロキチ
'シ
標準品′三プメシグμ       ′″ 灯ペ

ネス月リウス標準品′カ クロノレベラカ マル      ′ノ旨ベネシ鰤 ′ミ′サくなグン      ′″びワ
ル7/Jンカグ%標 準品例 譜 ル は ラfこ改める。    ・

アザチオプリン標準品 確認試験,製剤均一性,定量法

エテンザミド標準品 確認試験,定量法

グリセオフルビン標準品 確認試験,純度試験,製剤均一性,溶出性,定量法

クロミフエンクエン酸塩標準品 確認試験,製剤均一性,定量法

ジエチルカルバマジンクエン酸塩標準品 製剤均一性,定量法

セファトリジンプロピレングリコール標準品 確認試験,溶出性,定量法

セファレキシン標準品 製剤均一性,溶出性,定量法

セフィキシム標準品 確認試験,純度試験,製剤均一性,溶出性,定量法

セフテラムピボキシルメシチレンスルホン酸塩標準品 製剤均一性,溶出性,定量法

セフロキサジン標準品 確認試験,製剤均一性,溶出性,定量法

ピブメシリナム塩酸塩標準品 確認試験,純度試験,製剤均一性,定量法

ファロペネムナトリウム標準品 確認試験,純度試験,製剤均一性,溶出性,定量法

プロクロルペラジンマレイン酸塩標準品 確認試験,製剤均一性,溶出性,定量法

プロベネシド標準品 確認試験,製剤均一性,溶出性,定量法

ミノサイクリン塩酸塩標準品 確認試験,純度試験,製剤均一性,溶出性,定量法

ワルフアリンカリウム標準品 確認試験,製剤均一性,溶出性,定量法

9。01 標準品

aθ プ標準品の条f二次の項を加える。

アシクロビル標準品 確認試験,定量法
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アムロジピンペシル酸塩標準品 確認試験,製剤均一性,定量法

イプリフラボン標準品 確認試験,定量法

インダパミド標準品 確認試験,製剤均一性,溶出性,定量法

カルシトニン(サケ)標準品 定量法

D―グルクロノラクトン標準品 定量法

ゲファルナT卜標準品 確認試験,定量法
‐

ジフルコルトロン吉草酸エステル標準品 確認試験,定量法

シンバスタチン標準品 確認試験,定量法

セボフルラン標準品 確認試験,定量法

タクロリムス標準品 確認試験,定量法     
′

タゾパクタム標準品 確認試験,定量法

ダナゾール標準品 確認試験,定量法

テプレノン標準品 確認試験,定量法

ドキサゾシンメシル酸塩標準品 確認試験,定量法

トスフロキサシントシル酸塩標準品 確認試験,製剤均一性,溶出性,定量法

トロキシピド標準品 確認試験,製剤均一性,溶出性,定量法

ピオグリタゾン塩酸塩標準品 確認試験,定量法

|    プラゾシン塩酸塩標準品 確認試験,定量法
フルタミド標準品 確認試験,定量法

|    フルドLコルチゾン酢酸エステル標準品 確認試験,定量法

プロブコール標準品 確認試験,定量法

|    ロサルタンカ|ウ
ム標準品 確認試験,定量法

|

1   9。41試薬口試液
|

1 議″ 斃雰写罪親腸λ爾写17ン
瑚′の方イシス薄層クロ4ク77-

1  
塩
菅曾rrl懲重Fフニκ'」『1翼ミ甚、「こ「」L∫ブむヽヒ隼早粽Jだfぃ FttET元魂怒ξ亀鱗易η

末で

1  維菫曇ξ雀縁易聾業習げmjttlltt」昇輩″電鍛曇≒tお1盤に鳥負4蘇ご憲ぱ1狂 11っき,
「プシJの確認試験を準用し,試験を行うとき,Rf値約 0.4の主スポット以外のスポットを認めない。

(0‐カプサイシン,薄層クロマトグラフィー用 C18H27N03 白色の結晶で強い刺激臭がある.メ タノールに極めて溶けや

すく,エタノール (95)又はジエチルエーテルに溶けやすく,水にほとんど溶けない…

融点 (20 65～ 70℃
純度試験 類縁物質 本品 20 mgを メタノール 2 mLに溶かし,試料溶液とする。この液 l mLを正確に量り,メ
タノールを加えて正確に 100 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 10ル につき,「 トウガラシ」の

確認試験を準用し,試験を行うとき,試料溶液から得た RF値約 0.5の主スポット以外のスポットは,標準溶液から

得たスポットより濃くない。

ベルゲニン・薄層クロマトグラフイー用 CMH1609・ χH20 白色の結晶又は結晶性の粉末である。
エタノール (99.5)に

溶けにくく,水に極めて溶けにくく,ジエチルエーテルにほとんど溶けない。



確認試験 本品のメタノール溶液 (1→ 50000)につき,紫外可視吸光度測定法 (22イ)により吸収スペクトルを
測定するとき,波長 217～ 221 nm及び波長 273～ 277 nmに吸収の極大を示し,波長 241～ 45nmに吸収の極
小を示す。

純度試験 類縁物質 本品 1.O mgを メタノール l mLに溶かした液 20メしにつき:「アカメガシフ」の確認試験
を準用しメ試験を行 うとき,Rf値約 0.5の主スポット以外のスポットを認めない。

9。41試薬・試液

ユ イプ試薬
″説 幽 蜂 鷺 力 好 L婦 泌 .

(E)‐アサロン C,H1603 白色の粉末である。メタノール又はエタノール (99.5)に溶けやすく,水にはとんど溶けな|       い。.融点 :約 60℃
確認試験 本品につき,赤外吸収スペクトル測定法 (22Jpの臭化カリウム錠剤法によりnlj定するとき,波数 2990

1           cm‐ 1, 2940 cm∫ 1, 2830 cm‐ 1, 1609 cm‐ 1, 1519 cm‐ 1, 1469 cm‐ 1, 1203 cm~1, 10300m・ :, 970"nil及び 860 cm‐1付近に
十      吸収を認める。

1        純度試験 類縁物質 本品 2 mgをメタノール 10 mLに溶かし,試料溶液とする。この液 l mLを正確に量り,メ
|       タノ∵ルを加えて正確に 10 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 10 μLずつを正確にとり,次の条件
|       で液体クロヤトグラフィー (2.θ f)・ により試験を行う。それぞれの液の各々のピーク面積を自動積分法により測定
|   
｀

   するとき,試料溶液のo―アサロン以外のピークの合計面積は,標準溶液のo‐アサロンのピーク面積より大きくな
|          い・

1        試験条件
| 、       検出器,カ ラム,カ ラム温度,移動相及び流量は「ソヨウ」の成分含量測定法の試験条件を準用する。
1          面積測定範囲 :溶媒のピータの後からの アサロンの保持時間の約 3倍の範囲
|        システム適合性

|      、  システムの性能は「ィヨウ」の成分含量測定法のシステム適合性を準用する。

|       アジ化ナトリウム
｀
NaN3 1K9501,特級]

‐      アセメタシン C21H18CIN06〔医薬品各条〕
|

アセメタシン・定量用 C21H13CIN06〔 医薬品各条,「アセメタシンJ ただし,乾燥したものを定量するとヽき,アセ
メタシン (CaH18CIN06)99・ 5%以上を含むほか,次の試験に適合するもの〕
純度試験 本品40 mgをメタノール 10 mLに溶かし,試料溶液とする。この液 l mLを正確に量り,メ タノールを
加えて正確に10 mLと する。この液 l mLを正確に量り,メ タノールを加えて正確に 20 mLと し,標準溶液とする。1      
試料溶液及び標準溶液 10μ ずつを正確にとり,次の条件で液体クロマトグラフィー 〈2θ′)により試験を行う。それ
ぞれの液の各々のピーク面積を自動積分法により測定するとき,試料溶液のアセメタシン以外のピークの面積は,標
準溶液のアセメタシンのピーク面積の 1/2よ り大きくない。また,試料溶液のアセメタシン以外のピークの合計画積
は,標準溶液のアセメタシンのピーク面積より大きくない。

試験条件

検出器,カラム,カ ラム温度・移動相及び流量は「アセメタシン錠」の定量法の試験条件を準用する、
面積測定範囲 :アセ

.メ
タシンの保持時間の約 4倍の範囲

_システム適合性         
‐

検出の確認 :標準溶液 l mLを正確に量り,メ タノールを加えて正確に20 mLと する。この液 104´ から得たア
セメタシンのビーク面積が,標準溶液のアセメタシンのピーク面積の3～ 7%になることを確認する。 ‐

・      システムの性能 :アセメタシン75 mg及びインドメタシン75 mgを メタノール 50 mLに溶かす。この液 4mLに
バラオキン安息香酸ヘキシルのメタノール溶液 (1→ 250)l mLを加え,更にメタノールを加えて 50 mLと す
る。この液 10ル につき:上記の条件で操作するとき,.アセメタシン,イ ンドメタシン,パラオキシ安息香酸
ヘキシルの順に溶出し,アセメタシンとインドメタシン及びインドメタシンとパラオキシ安息香酸ヘキシルの
分離度は,それぞれ 3以上である。
システムの再現性 :標準溶液 10脚しにつき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,アセメタシンのピーク面積
の相対標準偏差は 1.5%以下である。

6‐アミノキノリル‐N‐ヒドロキシスクシンイミジルカルバメート c14HilN304 生化学用又はアミノ酸分析用に製造したもの.

2-アミノベンズイミダゾニル C7H7N3白色～淡黄色の結晶又け結晶性の粉末である。融点:約 231℃ (分解).



アルカリ性ホスフアターゼ ウシ小腸から得たもので,自色～灰白色又は黄褐色の凍結乾燥した粉末で,においはない。

本品 lmgは 1単位以上を含み,塩類は含まない。ただし,本品の1単位とは,4-ニ ト
ロフェニルリン酸エステル

を基質にして,pH9_8で 37℃ ,1分間に l μmlの 4-ニ トロフェノールを生成する酵素量とする。

アルカリ性ホスフアターゼ試液 アルカリ性ホスファターゼ 0.lgを pH9.0のホウ酸・塩化マグネシウム緩衝液 10 mLに

溶かす.用時製する .

アルシアンブルー8GX Cs6H“ CI:4CuN16S4 暗ぃ青紫色の粉末である。      .            、

アルシアンブルー染色液 アルシアンブルー8GX O_5gを 薄めた酢酸 (100)(3→ 100)100 mLに 溶かす。

アロプリノール C5H4N40〔 医薬品各条〕                        .

アロプリノール`定量用 CsH4N40〔 医薬品各条,「
アロプリノール」ただし,乾燥したものを定量するとき,ア ロ

プリノール (C5H4N40)99・ 0%以上を含むもの〕

o.1%ウシ血清アルブミン含有酢酸緩衝液 ウシ血清アルブミン0.lgを 酢酸ナ トリウム三水和物溶液 (1→ 100)に溶か

し,正確に 100 mLと する。この液に l mollL塩酸試液を加えて PH4.0に調肇する.

ウベニメクス・定量用 C16H24N204〔医薬品各条,「ウ
ベニメクス」。ただし,乾燥したものを定量するとき,ウベニ

メタス (C16H24N204)99・ 0%以上を含むもの〕

ウルソデオキシコール酸,定量用 C24地004 〔医薬品各条,「 ウルソデオキシ
コール酸」ただし,乾燥したものを

定量するとき, ウルソデオキシコール酸 (C24H4004)99・ 0%以上を含む。また,次の試験に適合するも
の〕

純度試験 類縁物質 本品 0。 15gを液体クロマ トグラフイー用メタノール 5面Lに溶かし,試料溶液とする。こ

の液 2 mLを 正確に量り,液体クロマトグラフィー用メタノールを加えて正確に50 mLと する
。この液2.5 mLを正

確に量り,液体クロマ トグラフィー用メタノールを加えて正確に20 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及
び標準

溶液 5ル ずつを正確にとり,次の条件で液体クロマトグラフイー (2θ′)により試験を行う。それぞれの液
の各々

のピーク面積を自動積分法により測定するとき,試料溶液のウルソデオキシコール酸に対する相対保持時間約 2.5

のピーク面積は,標準溶液のウルソデオキシコール酸のビ
ニク面積より大きくなく,試料溶液のウルンデオキシコ

ール酸に対する相対保持時間約 5.5のピーク面積は,標準溶液のウルソデオキシ
コール酸のピーク面積の 1/5よ り

大きくない。また,試料溶液のウルソデオキシコール酸及び上記のピーク以外のピークの合計面積は,標準溶液
の

ウルソデオキシコール酸のピーク面積?1/5よ り大きくない。

試験条件

検出器 :紫外吸米光度計 (測定波長 :210 nm)

カラム :内径 3 mm,長 さ7.5 cmのステンレス管に5川 の液体クロマ トグラフィー用オクチルシリル化シリ

カグルを充てんする。

カラム温度 :40℃付近の一定温度

移動相 :液体クロマトグラフィー用メタノール膚 めたリン酸 (1→ 1000)ノ液体ク
ロマ トグラフィー用アセト

ニトリル混液 (96169135)

流量 :ウルソデオキシコール酸の保持時間が約 2.3分になるように調整する.

面積測定範囲 :溶媒のピークの後からウルソデオキシ
コール酸の保持時間の約 7倍の範囲

システム適合性

検出の確認 :標準溶液2 mLを正確に量り,液体クロマトグラフィー用メタノールを加えて正確に
20 mLと す

る。この液5ル から得たウルィデオキシコ
~ル酸のピーク面積が,標準溶液のウルソデオキシコール酸の

ピーク面積の 8～ 12%になることを確認する。

システムの性能 :薄層クロマ トグラフィー用ケノデオキシコール酸及び薄層ク
ロマ トグラフィー用 リトコー

ル酸それぞれ 30 mgを とり,試料溶液 lmLを加え,液体クロマ トグラフィー用メタノールに溶かし,50 mL

とする。この液 5脚しにつき,上記の条件で操作するとき,ウルソデオキシ
コール酸,ケ ノデオキシコール

酸, リトコール酸の順に溶出し,それぞれの分離度は 7以上である。

システムの再現性 :標準溶液
′
5ル につき,上記の条件で試験を 6回繰 り返すとき, ウルソデオキシヨール酸

のピーク面積の相対標準偏差は 2.0%以下である.

エカベトナトリウム水和物,定量用 C20H27Na05S・ 5H20 〔医薬品各条,「エカベ トナ トリウム水和物」ただし,換算し

た脱水物に対し,エカベ トナ トリウム (c20H27NaOsS)99.5%以 上を含むもの〕

エモルフアプン,定量用 CllH17N303〔医薬品各条,「エモルファゾン」ただし,乾燥したものを定量するとき,エ
モ

ルファゾン (CllH17N303)99・9%黙上を含むもの〕

塩化ナトリウム試液・0.2 mo1/L塩化ナ トリウ
ム H.7gを水に溶かし,1000 mLと する。
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塩酸アゼラスチン・定量用 C22H24CIN3°・HCI 〔医薬品各条,「アゼラスチン塩酸塩」〕

塩酸 14-アニソイルアコニン・成分含量測定用 C33H47N011:HCl・ χH20 白色の結晶性の粉末又ぼ粉末である。メタ
ノールに溶けやすく,水又はエタノール (".5)にやや溶けにくい.融点 :約 210℃ (分解).
吸光度(22イ)研ふ (258 nm):276～ 294(脱水物に換算したもの5 mg,メ タノール,200 mL).
純度試験           。
(1)類縁物質 本品 1.Omし をとり,エタノール (99.5)l mLを正確に加えて溶かした液 5ル につき,「プ
シ」の確認試験を準用し,試験を行うとき,■値約 0.5の主スポ

｀
ット以外のスポットを認めないヽ

(2)類縁物質 本品5.O mgを移動相5 mLに溶かし,試料溶液とする。この液 lmLを正確に量り,移動相
を加えて正確に 50 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液20ルずつを正確にとり,次の条件で液
体クロマトグラフィー(2θ′)により試験を行う。それぞれの液の各々のピーク面積を自動積分法により測定す
るとき,試料溶液の 14-アニソイルアコニン以外のピークの合計面積は,標準溶液の 1牛アニソイルアコニンの
ピーク面積より大きくない。          '
試験条件

カラム,カ ラム温度,移動相及び流量は「牛車腎気丸エキス」の定量法 (3)の試験条件を準用する.
検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :245 nm)

面積測定範囲 :′ 14-アニソイルアコニンの保持時間の約 4倍の範囲
システムの適合性

検出の確認 :標準溶液 l mLを正確に量り,移動相を加えて正確に20 mLと する。この液 20ル から得た
14-ア ニソイルアコニンのピーク面積が,標準溶液 20μ′から得た 14‐アニソイルアコニンのピーク面積
の3.5～ 65%になることを確認する.
システムの性能 :成分含量測定用プシモノエステルアルカロイド混合標準試液 20J止 につき,上記の条件
で操作するとき,ベンゾイルメサコニン,ベンゾイルヒパコニン,1牛アニソイルアコニンの順に溶出
し,それぞれの分離度は4以上である.

システムの再現性 :成分含量測定用プシモノエステルアルカロイ ド混合標準試液 20脚Lにつき,上記の条
件で試験を 6回繰り返すとき,ベンゾイルメサコニン,ベンゾイルヒパコニン及び 1牛アニソイルアコ
ニンのピーク面積の相対標準偏差はそれぞれ 1.5%以下である。

塩酸アプリンジン,定量用 C2H30N2'HCI〔医薬品各条,「アプリンッン塩酸塩」ただし,乾爆したものを定量す
るとき,アプリンジン塩酸塩 (C22H30N2° HCl)99.5%以上を含むもの〕

塩酸アミオダロン,定量用 C"H2912N03° HCl〔医薬品各条,「アミオダロン塩酸塩」ただし,乾燥したものを定量す
るとき,ア ミオダロン塩酸塩 (c25H2912N03° HCl)99.5%以上を含むもの〕

塩酸イミダプリル C20H27N306° HCl〔医薬品各条,「イミダプリル塩酸塩」〕

塩酸イミダプリル・定量用 C20H27N306・ HCl〔医薬品各条,「イミダプリル塩酸塩」ただし,乾燥したものを定量する
とき,イ ミダプリル塩酸塩 (C20H27N306・ HCl)99.0%以上を含むもの〕

塩酸クロルヘキシジン C2H30C12Nl。・2HCI〔医薬品各条,「クロルヘキシジン塩酸塩」〕

塩酸(2-クロロエチル)ジエチルアミン CJ14CIN・ HCl‐ 白色の粉末である。

含量 95.0%以上: 定量法 本品をお℃で3時間減圧乾燥し,その約 0.2gを精密に量り,酢酸 (100)15 mLに 溶
かす。この液に酢酸 (100)ノ非水滴定用酢酸水銀 (Ⅱ )試液混液 (5:3)10 mLを加え,o.l mOVL過 塩素酸で滴定
(25θ〉する (電位差滴定法)。 同様の方法で空試験を行い,補正する。

0.l mo1/L過塩素酸 l mL=17.21 mg C6童 14CIN・ HCl

塩酸チアプリド.定量用 C15H24N204S・ HCl〔医薬品各条,「チアプリド塩酸塩」〕

塩酸プロパフェノン・ 定量用 CaH2'No3・ HCl〔医薬品各条,「プロパフェノン塩酸塩Jただし,乾燥 したものを定
量するとき,プロパフェノン塩酸塩 (CコH27N03° HCl)99.0%以上を含み,純度試験 (2)により試験を行うとき,
プロパフェノン以外のピークの合計面積は,標準溶液のプロパフェノンのピーク面積の3倍より大きくないもの〕

塩酸ベンブイルヒパコニン,成分含量測定用 C31L3NO,・ HCl・ χH20 白色の結晶又は結晶性の粉末である.メ タノ
ールに溶けやすく,水にやや溶けやすく,エタノール (99.5)にやや溶けにくい.融点 :約 23o℃ (分解).
吸半度 (22イ)Eふ (230 nm):225～ 240(脱水物に換算したもの5 mg,メ タノール:200 mL).
純度試験

(1)類縁物質 本晏 1.0甲 gを とり,エタノール (99.5)l mLを正確に加えて溶かした液 5μ」につき,「プ
シJの確認試験を準用し,試験を行うとき,RF値約 0_5の主スポット以外のスポットを認めない。
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(2)類縁物質 本品5.O mgを移動相 5 mLに溶かし,試料溶液とする。この液 lmLを正確に量り,移動相
を加えて正確に 50 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液20ル ずつを正確にとり,次の条件で液

体クロマ トグラフイー (2θめ により試験を行う.それぞれの液の各々のピーク面積を自動積分法により測定

するとき,試料溶液のベンブイルヒパコニン以外のピークの合計面積は,標準溶液の
ベンゾイルヒパコニンの

ピーク面積より大きくない。

試験条件

カラム,カ ラム温度,移動相及び流量は「牛車腎気丸エキス」の定量法 (3)の試験条件を準用する。

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波景 :245 nm)

面積測定範囲 :ベンゾイルヒパコニンの保持時間の約 5倍の範囲

システム適合性

検出の確認 :標準溶液 l mLを 正確に量り,移動相を加えて正確に20 mLと する。この液 20J此 から得た

ベンゾイルヒパコニンのピーク面積が,標準溶液のベンゾイルヒパコニンのピーク面積の 3_5～ 6.5%

になることを確認する。

システムの性能 :成分含量測定用プシモノエステルアルカロイド混合標準試液 20ノ山 につき,上記の条件

で操作するとき,ベンゾイルメサコニン,ベンゾイルヒパコニン,14-アニソイルアコニンの順に溶出

し,それぞれの分離度は4以上である。

システムの再現性 :成分含量測定用ブシモノエステルアルカロイド混合標準試練 20ノ止 につき,上記の条

件で試験を 6回繰り返すとき,ベンゾイルメサコニン,ベンゾイルヒノくコニン及び 14-アニソイルアコ

ニンのピーク面積の相対標準偏差はそれぞれ 1.5%以下である。

塩酸ベンブイルメサコニン.成分含量測定用 薄層クロマトグラフィー用塩酸ベンゾイルメサコニン。ただし,次の
試験に適合するもの.                 :
純度試験 類縁物質 本品 5.O mgを移動相 5 mLに溶かし,試料溶液とする。この液 l mLを正確に量り,移動
相を加えて正確に50 mLと し,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液 20ル ずつを正確にとり,次の条件で液体

クロマトグラフイー (2θf)に より試験を行う。それぞれの液の各々のピーク面積を自動積分法により測定すると

き,試料溶液のベンゾイノィメサコニン以外のピークの合計面積は,標準溶液の
ベンゾイルメサコニンのピニク面積

より大きくない。

試験条件

カラム,カ ラム温度,移動相及び流量は「牛車腎気丸エキス」の定量法 (3)の試験条件を準用する。

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :245 nm)

面積測定範囲 :ベンゾイルメサコニンの保持時間の約 6倍の範囲

システム適合性

検出の確認 :標準溶液 l mLを正確に量り,移動相を加えて正確に 20 mLと する。この液 20μ′から得た
ベン

ゾイルメサコニンのピニク面積が,標準溶液のベンゾイルメサコニンのピーク面積の3.5～ 6.5%になるこ

とを確認する。

システムの性能 :成分含量測定用プシモノエステルアルカロイド混合標準試液 20脚しにっき,上記の条件で操

作するとき,ベンゾイルメサコニン,ベンゾイルヒパ軍ニン,14-ア ニソイルアコニンの順に溶出し,それ

ぞれの分離度は4以上である。

システムの再現性 :成分含量測定用ブシモノエステルアルカロイ ド混合標準試液 20メしにつき,上記の条件で

試験を 6回繰り返すとき,ベンゾイルメサコニン,ベンゾイルヒパコニン及び 14-アニソイルア
コニンのビ

ーク面積の相対標準偏差はそれぞれ 1.5%以下である。

オフロキサシン C13Hη FN304〔医薬品各条〕

カドララジン.定量用 C12H21N503〔 医薬品各条,「カドララジンJ ただし,乾燥したものを定量するとき,カ ドラ
ラジン (C12H21N503)"・ 0%以上を含むもの〕

カルバゾール C12H9N 自色～類白色の葉状若 しくは板状の結晶又は結晶性の粉末である.本品はピリジン又はアセ

トンに溶けやすく,エタノール (99.5)に溶けにくく,水にほとんど溶けない。本品は熱すると,容易に昇華する。

融点 (26の  243～ 245℃
純度試験 溶状 本品 0_5gにエタノール (99.5)・ 20 mLを加え,加温して溶かした液は澄明である。

強熱残分 0.1%以下 (lg)。

カルバゾール試液 カルバゾール 0.125gをエタノール (99.5)に溶かし,100 mLと する。

グアニン CsHsN50 白色～微黄白色の粉末である。
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吸光度 (22イ)本品約 10 mgを 精密に量り,希水酸化ナ トリウム試液 20 mLに溶かし,l mO1/L塩 酸試液 2 mL及
び 0.l mo1/L塩酸試液を加えて正確に 1000 mLと する.この液につき,248 nm及 び 273 nm・における吸光度 Eふ を
求めるとき,それぞれ 710～ 770及び 460～ 500である。               ′

乾燥減量 (2.イf)1.5%以下 (0。5g,105℃ ,4時間).

グアヤコール.定量用 C7H802無色～黄色澄明の液又は無色の結晶で,特異な芳香がある。メタノール又は平タノー
ル (99.5)に 混和し,水にやや溶けにくい。凝固点 :25～ 30℃
確認試験 本品につき,赤外吸収スペクトル測定法 (22め の ATR法により測定するとき,波数 1595 crl,1497
cm‐
1,1443 cm‐1,1358 crl,1255 cm~1,1205 crl,Ho8 cm・

,1037 6rl,lo20 crl,916師 止 833 cm‐
1及
び 738 cm‐ 1

付近に吸収を認める。                                  イ

純度試験 類縁物質 本品 0.5脚しにつき,次の条件でガスクロマ トグラフィー (202pに より試験を行 う.各々
のピーク面積を自動積分法により測定するとき,グアヤコール以外のピークの合計面積は,2.0%以下である。

試験条件

検出器 :水素炎イオン化検出器

カラム :内径 0.25 mm,長 さ60mの フューズドシリカ管の内面にガスクロマ トグラフィー用ポリメチルシロ
キサンを厚さ 0.25～ α5メmで被覆する。
カラム温度 :100℃から毎分 5℃で 130℃まで昇温し,その後,毎分 2℃で 140℃まで昇温し,次いで毎分 15℃
で200℃ まで昇温し,200℃ を 2分間保持する。

注入口温度 :200℃                     ′

検出器温度 :250℃

キャリヤーガス :ヘリウム

流量 :グア
｀
ヤコールの保持時間が約 8分になるように調整する。

ス/リ ット比 :1:50
ジステム適合性

検出の確認 :本品約 70 mgを精密に量り,メ タノールを加えて正確に 100 mLと し,システム適合性試験用溶
液とする。システム適合性試験用溶液 lμ′から得たグアギコールのピーク面積が,本品 0.5J正 を注入した
ときのグアヤコールのピーク面積の0.08～ 0.16%と なることを確認する。
システムの性能 :システム適合性試験用溶液 1ル につき,上記の条件で操作するとき,グアヤコールのピー
クの理論段数及びシンメトリー係数は,それぞれ 200000段以上,1.5以下である。
システムの再現性 :システム適合性試験用溶液 1脚しにつき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,グアャ
コールのピーク面積の相対標準偏差は2.0%以下である。

クエン酸モサプリド・定量用 c21H25CIFN303° C6H807° 2H20〔医薬品各条,「モサプリドクエン酸塩水和物Jただし,
定量するとき,換算した脱水物に対し,モサプリドクエン酸塩 (CttH25Ci F N303° CЛ80'99・o%以上を含むもの〕

グリココール酸ナトリウム,薄層クロマトグラフィー用 C2出 2NNa06・ iH20 白色～微褐色の結晶性の粉末又は粉末であ
る。水又はメタノールに溶けやすく,エタノール (99.5)に溶けにくい。融点 :約 260℃ (分解).
確認試験 本品につき,赤外吸収スペクトル測定法 (2万)の臭化カリウム錠剤法により測定するとき,波数 2940
cm‐
1,1640 cm~1,1545 cm~1,1450 cm・

,1210 cm‐
l,1050 cm‐1及び 600 cm~1付 近に吸収を認める。

旋光度 (2イ9)〔』r:+25～ +35° (60 mg,メ タノール,20 mL,100 mm).
純度試験 類縁物質 本品5 mgをメタノール1'mLに溶かし,試料溶液とする。この液0.2 mLt正確に量り,
メタノールを加えて正確に10 mLと し,標準溶液とする。これらの液につき,薄層クロマトグラフィー (203)に
より試験を行う。試料溶液及び標準溶液5ル ずつにつき,「手ウタン」の確認試験を準用し,試験を行うとき,
試料溶液から得たRf値約 0.2の主スポット以外のスポットぃ,標準溶液から得たスポットより濃くない.

クルクミン・成分含量測定用 CaH2006 黄色～だいだい色の結晶性の粉末である。メタノールに溶けにくく,エタノ
ール (99.5)に極めて溶けにくく,水にほとんど溶けない。
吸光度 (ん紛 Eふ (総2 nIL)11460～ 1700(デシケーター (減圧,シリカゲル)で 24時間乾燥後,2.5 mg,
メタノール, 1000 mL).

融点 (2.びの 180～ 184℃
純度試験 類縁物質
(1)本品 4 mgを メタノ'―ル 2 mLに溶かし,試料溶液とする.この液 l mLを正確に量り,メ タノールを加
えて正確に 50 mLと し,標準溶液とする。これらの液につき,薄層クロマ トグラフィー (2a3)により試験を

'

行う。試料溶液及び標準溶液 5/rLずつを,薄層クロマ トグラフィー用シリカグルを用いて調製した薄層板に
スポットする。次にジクロロメタンノメタノール混液 (19:1)を展開溶媒として約 10 cm展開した後,薄層板
を風乾する。これに紫外線 (主波長 365 nm)を照射するとき,試料溶液から得た RF値約 0.5の主スポット以外
のスポットは,標準溶液から得たスポットより濃くない。
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(2)本品 1.O mgを メタノール 5 mLに溶かし,試料溶液とする。この液 l mLを正確に量り,メ タノールを

加えて正確に 50 mLと し,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液 10ル ずつを正確にとり,次の条件で液体

クロマ トグラフィー (2θf)により試験を行う。それぞれの液の各々のピーク面積を自動積分法により測定す

るとき,試料溶液のクルクミン以外のピークの合計面積は,標準溶液のクルクミンのピーク面積より大きくな

い 。

試験条件

カラム,カ ラム温度,移動相及び流量は「ウコン」の成分含量測定法の試験条件を準用する。

検出器 :可視吸光光度計 (測定波長 :422 nm)

面積測定範囲 :溶媒のピークの後からクルクミンの保持時間の約 4倍の範囲

システム適合性

システムの性能及びシステムの再現性は「ウコン」の成分含量測定法のシステム適合性を準用する。

検出の確認 :標準溶液 l mLを正確に量り,メ タノールを加えて正確に20 mLと する。この液 10μ′から

得たクルクミンのピーク面積が,標準溶液 10J止 から得たクルクミンのピーク面積の 3.5～ 6.5%にな

ることを確認する。

4'―みグルコシルー5-0-メ チルビサミノール・薄層クロマトグラフィー用 CηH28010 白色の結晶スは結晶性
の粉末で

ある。メタノール又はエタノール (99.5)に溶けやすく,水にやや溶けにくい。

確認試験 本品のエタノール (99.5)溶液 (1→ 50000)につき,紫外可視吸光度測定法 (22イ)により吸収スペ

クトルを測定するとき,波長 286～ 290 nmに 吸収の極大を示す .

純度試験 類縁物質 本品 l mgを メタノール l mLに溶かした液 5ル につき,「ボウアウ」の確認試験を準用
し,試験を行うとき,Rf値約 0.3の主スポット以外のスポットを認めない。

′_クレゾール C7H80 1K8306,特級]

血液カンテン培地 ハー トインフュージョンカンテン培地 950mLを高圧滅菌する。約 50℃に冷却後,ウマ又はヒツジ

脱繊維素血液 50mLを加え滅菌したシャーレに分注し,平板とする.

1%血液浮遊液 動物の脱繊維した血液を,等張化された溶液を用いて,洗浄した後,l vol%に 調製する.用時製する。

ケトコナゾール C26H23C12N404 〔医薬品各条〕

ケトコナゾール・定量用 C2J28C12N404 〔医薬品各条,「ケト
コナゾール」ただし,乾燥したものを定量するとき,

ケトコナゾール (C26H28C12N404)99・5%以上を含むもの〕

ゴシツ・薄層クロマトグラフィー用 ヒナタイノコズチ Иσ″Fa4′ルS/a″ rig′ Levdl16 et Vaniot o″ arar′みacg″)の根を
加熱乾燥後粉末としたものである。ただし,次の試験に適合するもの。

確認試験

(1)本品の細末 2gを とり,水 10 mLを加えて 10分間振 り混ぜた後「 1-ブタノール 5 mLを加えて lo分間

振 り混ぜ,遠心分離し,上澄液を試料溶液とする。別に薄層クロマ トグラフィー用チクセツサポニンⅣ l mg

をメタノール l mLに溶かし,標準溶液とする。これらの液につき,薄層クロマ トグラフィー(2"〉により試験

を行う.試料溶液及び標準溶液 10ル ずつを薄層クロマトグラフィー用シリカグルを用いて調製した薄層板に

スポットする。次に酢酸エチル/水/ギ酸混液 (5:1:1)を展開溶媒として約 10 cm展開した後,薄層板を風乾

する。これに希硫酸を均等に噴霧し,105℃で 10分間加熱するとき,標準溶液ではこい紫みの赤のスポットを

Rf値 0.35付近に認め,試料溶液では以下と同等のスポットを認める。

スポットの色及び形状

黒の弱いスポット
つよい紫みの赤の弱いスポット

つよい紫みの赤のテーリングした弱いスポット

こい紫みの赤の強いスポット

こい紫みの赤のリーデイングしたスポット

くすんだ黄の弱いスポット

灰みの紫みを帯びた赤の弱いスポット

灰みの赤の弱いスポット

くすんだ赤の弱いスポット

(2) (1)の試験条件を準用する。ただし,展開溶媒に 1-プロパノール騰 酸エチルノ水混液 (4:4:3)を用

いて試験を行うとき,標準溶液ではこい紫みの赤のスポットを Rf値 0.45付近に認め,試料溶液では以下と同

等のスポットを認める.

0付近

0.1付近

0.2付近

0.25付近

0.35付近

0.45付近

0.5付近

0.75付近

o.9付近

23



Rff●L      スポツトの色及び形状
0.25付近    つよい紫みの赤の弱いスポット       _

′  0.25～ 0.3付近  こい紫みの赤のリーディングしたあるいは2個の強いスポット
0.35付近     こい紫みの赤のスポット
0.付近     くすんだ赤の弱いスポット
0。42付近    暗い赤のスポット
0.45付近    灰みの赤の弱いスポット
0.65付近    くすんだ緑みの黄の弱いスポット
0.7付近     灰みの赤の弱いスポット
0.85付近    ｀灰みの赤の弱いスポット    '
0.95付近    くすんだ黄赤の弱いスポット

酢酸・酢酸ナトリウム試液,pH■0 酢酸ナ トリウム三水和物 4.53gを水に溶かしloo mLと し,薄めた酢酸 (100)(1→
50)を加えて pH7.0に調整する。

酢酸メチル CH3C00CH3[K8382,特級]

シアノプロピルメチルフェニルシリコーン・ガスクロマトグラフィー用 ガスクロマトグラフィー用に製造したもの。
ジイソプロビルアミン 〔(CH3)2CH〕 2NH 無色澄明の液で,,ア ミンようの特異なにおいがある。水又はエタノール (95)
と混和する。水溶液はアルカリ性である.

屈折率 (2つ  "習 :1・391～ 1394
比重 (2" ど駕:0・715～ 0。722                           ・

2,6-ジクロロインドフェノールナトリウム・酢酸ナトリウム試液 2,6-ジ クロロィンドフェノールナ トリウムニ水和物溶液 (1
→ 20)と PH7.0の酢酸・酢酸ナトリウム試液を用時,等容量混和する.

ジチオジグリコール酸 C4H604S2 生化学用又はアミノ酸分析用に製造したもの.:

ジチォジプロピォン酸 C6H1004S2 生化学用又はアミノ酸分析用に製造したもの.

シノキサシン,定量用 C12H10N205〔 医薬品各条,「シノキサシンJただし,乾燥したものを定量するとき,シノキ
サシン (C12H10N20:)99.0%以 上を含むもの〕

ジブチルアミン C8H19N 無色澄明な液である。
屈折率 (2.45)コ 習:1・415～ 1.419

密度 (25め (20℃ )0。756 γ O.761 gttL

ジベンズIα′】アントラセン C"HИ ごくうすい黄色～緑黄色の結晶性粉末又は粉末である。水,メ タノール又はエタノ
ール (99.5)に ほとんど溶けない。融点 :265～ 270℃
確認試験 本品につき,純度試験を準用して試験を行うとき,主ピークのマススペクトルに,分子イオンピーク
(“彦 278)及びフラグメントイオンピーク("H39)を認める。
純度試験 類縁物質 本品3.O mgをメタノLルに溶かし,100 mLと し,試料溶液とする。この液 1ル につき,
次の条件でガスクロマトグラフィー (2.")により試験を行い,各 の々ピ∵ク面積を自動積分法により測定する.
面積百分率法によりそれらの量を求めるとき,ジベンズla,4ア ントラセン以外のピークの合計量は7.0%以下であ
る。

試験条件

検出器 :質量分析計 (EI)

走査質量範囲 115.00～ 300.00

測定時間 : 12～ 30分
カラム t内径Q.25-,長さ30mの石英管の内面にガスクロマトグラフィー用5%ジフェニル・95%ジメチル
ポリシロキサンを厚さ0.25脚n～ 0.5/mで被覆する.
カラム温度 :45℃付近の一定温度で注入し,毎分 40℃で 240℃まで昇温し,2個℃を5分間保持した後,毎分 4℃
で300℃まで昇温し,次いで毎分 10℃で 320℃まで昇温し,320℃ を3分間保持する.
注入口温度 :250℃付近の一定温度

インターフェース温度 :300℃付近の一定温度                '
キャリヤーガス :ベリウム

流量 :ジベンズla力]アントラセンの保持時間が約 27分となるように調整する。
スプリット比 :スプリットレス' 
システム適合性
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検出の確認 :試料溶液 l mLを正確に量り,メ タノ
上ルを加えて正確に 10 mLと する。この液 1ル から得たジ

ベンズIa力]ア ントラセンのピーク面積が,試料溶液のジ
ベンズレ,み]ア ントラセンのピーク面積の 5～ 15%

になることを確認する。

(ジメチルアミノ)アゾベンゼンスルホニルクロリド C14H14CIN302S 生化学用又はアミノ酸分析用に製造したも
の。

ジメトキシメタン
｀
C3H802 無色澄明の揮発性を有する液体で,メ タノール,エタノール (95)又はジエチルエーテル

と混和する。

ジメンヒドリナート′定量用 C17H21NO・ C7H7CIN402〔 医薬品各条,「ジメンヒドリオート」
'ただし,乾燥したものを

定量するとき,ジフエンヒドラミン (C17H」lNO)53.8～ 54。9%及び 8-ク ロロテオフィリン (C7H7CIN402)45.2～

46.1%を 含むもの〕

シャゼンシ,薄層クロマ トグラフィー用  〔医薬品各条,「シャゼンシ」ただし,次の試験に適合するもの〕

確認試験

(1)本品の細末 lgを とり,メ タノール 3 mLを加え,水浴上で 3分間加温する。冷後,遠心分離し,上澄

液を試料溶液とする.この液につき,薄層クロマ トグラフィー(2"〉により試験を行う。試料溶液 10ルLを薄

層クロマトグラフィー用シリカゲルを用いて調製した薄層板にスポットする。次にアセト
ン/FF酸エチノン水癖

酸 (100)混液 (10:10:3:1)を展開溶媒として約 10 cm展開した後,薄層板を風乾する。これに牛メトキ

シベンズアルデヒド・硫酸試液を均等に噴霧し,105℃で 10分間加熱するとき,以下と同等のスポットを認め

る。

スボットの色及び形状

ごく暗い青の強いスポット

ごく暗い青のスポット

ごく暗い青のリーディングしたスポット

こい青の強いスポット (プランタゴグアニジン酸に相当)

暗い灰みの青の強いスボット (ゲニポシド酸に相当)

灰みの黄みを帯びた緑の弱いスポット

こい黄緑の強いスポット (アクテオンドに相当)

うすい青の弱いスポット

こい青のスポット

灰みの青のテーリングしたスポッ土

(2) (1)の試験条件を準用する。ただし,展開溶媒に酢酸エチルノ水ノギ酸混液 (6:111)を 用いて試験を

行うとき,以下と同等のスポットを認める。

スポットの色及び形状

0付近

0.08小+11

o.1～ 0.2付近

0.25付近

0.35付近

0。45付近

0.50付近

0.6付近

0.85付近

0。9 - 0.95千オ剣二

黄緑みの暗い灰色のスポット

暗い灰みの黄緑の弱いスポット

暗い緑の弱いスポット

暗い赤みの紫の強いスポット (ゲニポシド酸に相当)

あぎやかな青の弱いスポット

くすんだ緑みの青の弱いテーリングしたスポット

こい黄緑の強いスポット (アクテオシドに相当)・

こい青の強いスポット (プランタゴグアニジン酸に相当)

暗い灰みの青緑の強いスポット

暗い灰みの青緑のスボ量

硝酸イソソルビド.定量用 C6H8N208〔医薬品各条,「硝酸イソソルビド」ただし,定量するとき,換算した脱水物

に対し,硝酸イソソルビド (CJ8N208)99・ 0%以上を含む。また,次の試験に適合するもの〕

純度試験 類縁物質 本品 50 mgを水/メ タノール混液 (1:1)50 mLに 溶かし,試料溶液とする。この液 l mL
を正確に量り,水/メ タィァル漏液 (1:1)を加えて正確に200 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液

loJ此 ずつを正確にとり,次の条件で液体クロマトグラフィー (2.θ′)により試験を行い,それぞれの液の各夕の
ピ

ーク面積を自動積分法により測定するとき,試料溶液の硝酸イソソルビド以外のピークの合計面積は,標準溶液の

硝酸イソソルビドのビーク面積より大きくない。

試験条件          ・

検出器,カ ラム,カ ラム温度,移動相及び流量は「硝酸イソソルビド錠」の定量法の試験条件を準用する。

面積測定範囲 :溶媒のピークの後から硝酸イソソルヒドの保持時間の約 2倍の範囲           _

0付近

0.05付近

0.2+ナ剣壼

0。25付近

0.35付近

0。4～ 0.45付近
0.45付近

0.5付近

0.95付近

0.97千寸剣王
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システム適合性                            「
検出の確認 :標準溶液 5 mLを正確に量り,水ノメタノール混液 (1:1)を加えて正確に50 mLと する。この液
10ル から得た硝酸イソソルビドのピーク面積が,標準溶液の硝酸イソソルビドのピーク面積の 7～ 13%
になることを確認する。 1    '
システムの性能 :標準溶液 10ル につき,上記の条件で操作するとき,硝酸イソソルビドのピークの理論段

i     数及びシィメトリー係数は,それぞれ3000段以上,1.5以下である。                     |
システムの再現性 :標準溶液 10ル につき,上記の条件で試験を6回繰り返ずとき,硝酸イソソルビドのピ
ーク面積の相対標準偏差は 2.0%以下である。                        '       |

ストロンチウム試液 塩化ストロンチウム76.5gを水に溶かし,正確|1500 mlと する。この液 20 mLを正
準
に量り,     |

水を加えて正確に 1000 mLとする (1000 ppm)。

タウロウルソデオキショール酸ナトリウム,薄層クロマトグラフィー用 C2J44NNa06S・χH20 自色～微褐色の結晶性の粉
: 末又は粉末である。メタノールに溶けやすく,水にやや溶けやすく,エタノール (99.5)にやや溶けにくい。
確認試験 本品につき,赤外吸収スペクトル測定法 (22分 の臭化カリウム錠剤法により測定するとき,波数 2940    1
cm・ ,1600 cln・ ,1410 cm・,1305 cm・ ,H95cm・ ,1080 cm・ ,1045 cIIl・ ,980 cmJ,950 cm・ ,910c語・ 及び 860
cm・ 付近に吸収を認める。

旋光度 (2イ分〔ar:+40～ +50° (40 mg,メタィール,20 mL,100 mm)。
純度試験 類縁物質 本品 10 mgを メタノール l mLに溶かし,試料溶液とする。この液 0。2 mLを正確に量り,    |
メタノールを加えて正確に lo mLと し,標準溶液とする.これらの液につき,薄層ク甲マトグラフィー (2.“)に
より試験を行う。試料溶液及び標準溶液 5 μLずつにつき,「三ゥタン」の確認試験を準用し,試験を行うとき,
試料溶液から得たRf値約 0.2の主スポット以外のスポットは,標準溶液から得たスポットより濃くない。

テオフィリン・定量用 C7H:N402〔 医薬品各条,「テオフィリンJただし,次の試験に適合するもの〕
純度試験 類縁物質 本品50 mgを水に溶かし,100 mLと し,試料溶液とする。この液 l mLを 正確に量り,水
をカロえて正確に 200 mLと し,標準溶液とする:試料溶液及び標準溶液 20ル ずつを正確にとり,次の条件で液体
クロマトグラフィー〈グθ′)により試験を行う。それぞれの液の各々のピーク面積を自動積分法により測定するとき,
試料溶液のテオフィリン以外のビークの合計面積は,標準溶液のテオフィリンのピーク面積より大きくない。

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :270 nm)

 ヽ カラム :内径 6m,長 さ15 cmの ステンレス管に5仰 の液体クロマトグラフィー用オクタデシルシリル化シ
リカゲルを充てんする。      r
カラム温度 :40℃付近の一定温度

移動相 :薄めた酢酸 (100)(1→ 100)ノメタノール混液 (4:1)
流量 :テオフィリンの保持時間が約 10分になるように調整する。            `
面積測定範囲 :テオフィリンの保持時間の約 3倍の範囲
システム適合性

検出の確認 :標準溶液 5 mLを正確に量り,水を加えて正確に25 mLと する。この液 20μ′から得たテオフィ
リンのビーク面積が,標準溶液のテオフィリンのピーク面積の 15～ 25%になることを確認する。
システムの性能 :標準溶液 20脚しにつき,上記の条件で操作するとき,テオフィリンのピークの理論段数及び
シンメトリー係数は,それぞれ3000段以上,1.5以下である。
システムの再現性 :標準溶液 20メしにつき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,テオフィリンのピーク面
積の相対標準偏差は 3.0%以下である.

テストステロン C19H2802 白色の結晶又は結晶性の粉末である。

確認試験 本品につき,赤外吸収スペクトル測定法 (225)の臭化カリウム錠剤法により測定するとき,波数 3530
cm‐
l,3380 cm・

,1612 cm・ ,1233 cmt 1067 ctrL‐
1及び 1056 cm‐ 1付近に吸収を認める。

デメトキシクルクミン C20H1805 黄色～だいだい色の結晶性の粉末又は粉末である。メタノール又はエタノール (99.5)
にやや溶けにくく,水にほとんど溶けない.融点 :166～ 170℃
確認試験 本品のメタノール溶液 (1→ oo000)につき,紫外可視吸光度測定法 (χ紛 により吸収スペク.トル
を測定するとき,波長 416～ 420 nmに吸収の極大を示す。
純度試験 類縁物質                            '
(1)本品4轟gをメタノ_―ル 2 mLに溶かし,試料溶液とする。この液1l mLを正確に量り,メ タノールを加  .
えて正確に 20 mLと し,標準溶液とする。これらの液|ごつき,薄層クロマトグラフィー (2“)により試験を
行う.試料溶液及び標準溶液 5ル ずつを,薄層クロマトグラフィー用シリカゲルを用いて調製した薄層板に
スポットする。次にジクロロメタン/メ タノール混液 (19:1)を展開溶媒として約 10 cm展 開した後,薄層板

・
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を風乾する。これに紫外線 (主波長 365 nm)を照射するとき,試料溶液から得た烏値約
0.3の主スポット以外

のスポットは:標準溶液から得たスポットより濃くな
寒濃とする。この液 l mLを正確に量り,メ タノールを(2)本品 1.O mgを メタノニル 5 mLに溶かし,試料シ

加えて正確に20 mLと し,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液 10ヵιず
つを正確にとり,次の条件で液

体クロマトグラフイー (2.θ′)により試験を行う。`それぞれの液の各
々のピーク面積を自動積分法により測定

するとき,試料溶液のデメトキシクルクミン以外のピークの合計面積は,標準溶液
のデメトキシクルクミンの

ピーク面積より大きくない。

試験条件

カラム,カ ラム温度,移動相及び流量は「ウコン」の成分含量測定法の試験条件を準用す
る。

検出器 :可視吸光光度計 (測定波長 :422 nm)

面積測定範囲 :溶媒のピークの後からデメトキシクルクミ
ンの保持時間の約 4倍の範囲

システム適合性

システムの性能及びシステムの再現性は「ウ
コン」の成分含量測定法のシステム適合性を準用する。

検出の確認 :標準溶液 l mLを正確に量り,メ タノールを加えて
正確に 20 mLと する。この液 10μ か́ら

得たデメトキシクルクミンのピーク面積が,標準溶液のデメトキシク
ルクミンのピーク面積の 3.5～

6.5%に なることを確認する。

銅試液(2).アルカリ性 無水炭酸ナ トリウム20gを希水酸化ナ トリウム試液に溶かして 1000 mLと
し,A液とする。

硫酸銅 (Ⅱ )五水和物 0_5g.を酒石酸ナ トリウムカリウム四水和物溶液 (1→ 100)に溶
かして 100 mLと し, B

液とする.A液 50 mLに B液 1,Lを加える.用時製する。

1%トリエチルアミン・
.リ

ン酸緩衝液・PH3.0 トリエチルアミン 10gを水 950 mLに
溶かし, リン酸を加えて PH3.0に調

整した後,正確に 1000 mLと する。

ドロキシドバ,定量用 C9HllN05〔医薬品各条,「 ドロキシドパ」ただし,乾燥したも
のを定量するとき, ドロキシ

ドノく (C9HllN05)"・ 5%以上を含むものl

l_ノ ナンスルホン酸ナ トリウム CH3(CH2)3S03Na 白色の結晶性の粉末
で,水に溶けやすい。

乾燥減量 (2イf) 1_0%以下 (lg,105℃ ,3時間).

強熱残分 (2イイ)30～ 32%(0・5g)。

ハートインフュージヨンカンテン培地 生化学用に製造したも?.

バラオキシ安息香酸ヘキシル C13H1303 白色の結晶又は結晶性粉末であ
る。

融点 (2.め  49～ 53℃
含量 18.0%以上. 定量法  「パラオキシ安息香酸エチル」の定量法を準用する.

l moVL水酸化ナ トリウム液 l mL=222.3 mg C13H1803

パラオキシ安息香酸ヘプチル C14H2003 白色の結晶又は結晶性
の粉末である。

融点 (2.め  45～ 50℃
含量 98.0%以上。定量法 本品約 3.5gを精密に量り,薄めたNN‐ジメチルホ

ルムアミド (4→ 5)50 mLに溶か

し,l mo1/L水酸化ナ トリウム液で滴定 (2.5の する (電位差滴定
法)。 同様の方法で空試験を行い,補正する.

l mO1/L水酸化ナ トリウム液 l mL=236.3 mg C14H2003

バルプロ酸ナトリウムP定量用 C8H15Na02〔医薬品各条,「
パルプロ酸ナトリウム」ただし,乾燥したものを定量

するとき,バルプロ酸ナトリウム (c8H15Na02)99・ 0%以上を含むもの〕

ヒオデオキシコール酸口薄層クロマトグラフイー用 C24H4004 白色
～微褐色の結晶性の粉末又は粉末である。メタノール

又は三タノール (99.5)に溶けやすく,水 l■ほとんど溶けない。

c∫靡 cF「蹴詠‐T年般Fギ 1鹿ぷ撃3篇[1覗誌1馘 ,ti』郡雷 :」踏19得
近に吸収を認める。

旋光度 (2イ分〔J『 :+7～ +1ぴ  (0.4g,エタノール (99.5),20 mL,100 mm).

融点 (20198～ 205℃
純度試験 類縁物質 本品 20 mgをメタノール l mLに溶かし,試料溶液とする。こ

の液 0.2 mLを正確に量り,

メタノールを加えて正確に 10 mLと し,標準溶液とする。これらの液に
つき,薄層クロマ トグラフィー (203)に

ょり試験を行う。試料溶液及び標準溶液5 μLずつを薄層ク
ロマトグラフィー用シリカグルを用いて調製した薄層

板にスポットする.次にクロロホルムノアセ トン鮮 酸 (100)混液 (7:2:1)を展開
溶媒として約 10c血 展開した
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後,薄層板を風乾する。これに希硫酸を均等に噴霧し,lo5℃で 10分間加熱するとき,試料溶液から得た Rf値約
0.3の主スポット以外のスポットは,標準溶液から得たスポットより濃くない_

ビスデメトキシクルクミン C19H1604 黄色～だいだい色の結晶性の粉末である。メタノールにやや溶けにくく,エタノ
ール (99.5)に 溶けにくく,水にほとんど溶けない」融点 :213～217℃
確認試験 本品のメタノール溶液 (1→ 400000)につき,紫外可視吸光度測定法 (2ν)により吸収スペクトル
を測定するとき,波長 413～ 417 nmに吸収の極大を示す。
純度試験 類縁物質
(1)本品4 mgを メタノール 2 mLに溶かし,試料溶液とする。この液 l mLを正確に量り,メ タノールを
.加 えて正確に20 mLと し,標準溶液とする。これらの液につき,薄層クロマトグラフィー (2“ )・ により試験
を行う。試料溶液及び標準溶液 5ル ずつを,薄層クロマトグラフィー用シリカゲルを用いて調製した薄層板
にスポットする。次にジクロロメタンノメタノール混液 (19:1)を展開溶媒として約 10 cm展開した後,薄層
`板を風乾する.これに紫外線 (主波長 365 nm)を 照射するとき,試料溶液から得たRf値酌 0.3の主スポット以
外のスポットは,標準溶液から得たスポットより濃くない。            ´

(2)本品 1.O mgを メタノール 5 mLに溶かし,試料溶液とする。この液 1轟Lを正確に量り,メ タノールを
加えて正確に 20 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 10・ル ずつを正確にとり,次の条件で液体
クロマ トグラフィー (2θf)により試験を行う。それぞれの液の各々のピーク面積を自動積分法により測定す
るとき,試料溶液のビスデメトキシクルクミン以外のピークの合計面積は,標準溶液のビスデメトキシクルク
ミンのピーク面積より大きくない。

試験条件

カラム,カ ラム温度,移動相及び流量は「ウコンJの成分含量測定法の試験条件を準用する。
検出器 :可視吸光光度計 (測定波長 :422 nm)

面積測定範囲 :溶媒のピークの後からビスデメトキシクルクミンの保持時間の約 4倍の範囲
システム適合性

システムの性能及びシステムの再現性は「ウコン」の成分含量測定法のシステム適合性を準用する。
検出の確認 :標準溶液 l mLを 正確に量り,メ タノールを加えて正確に20 mLと する。この液 10ル から
得たビスデメトキシタルクミンのピーク面積が,標準溶液のビスデメトキンクルクミンのピーク面積の
3.5～ 6.5%になることを確認する。

ビス(1,1‐トリフルオロアセトキシ)ヨードベンゼン CloHsF6Ю4 生化学用又はアミノ酸分析用に製造したもの.|
10‐ヒドロキシー2-(D‐デセン酸,成分含量測定用 薄層クロマトグラフィー用 10-ヒ ドロキシー2-o―デセン酸。ただし,次
の試験に適合するもの.

純度試験 類縁物質 本品 10 mgをメタノール 100 mLに 溶かし,試料溶液とする。この液 l mLを正確に量り,
メタノールを加えて正確に100 mLと し,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液 10ルずつを正確にとり,次の
条件で液体クロマトグラフィー (2.θ f)により試験を行う。それぞれの液の各々のビーク面積を自動積分法により
測定するとき,試料溶液の 10‐ヒドロキシー猟⊃‐デセン酸以外のピークの合計面積は,標準溶液の 10-ヒ ドロキシー
2‐α∋‐デセン酸のピーク面積より大きくない。

試験条件                   '
検出器,カラム,カ ラム温度,移動相及び流量は「ロニヤルゼリーJの成分含量測定法の試験条件を準用する。
面積all定範囲 :溶媒のビークの後から10-ヒ ドロキシ_2‐(o‐デセン酸の保持時間の約 4倍の範囲
システム適合性

システムの性能及びシステムの再現性は「口‐ヤルゼリー」の成分含量測定法のシステム適合性を準用する。

検出の確認 :標準溶液 l mLを正確に量り,メ タノールを加えて正確に20 mLと する.こ の液 10ル から得た 10-
ヒドロキシ‐2‐(D‐デセン酸のピーク面積が,標準溶液の 10-ヒ ドロキシ‐2-(o‐デセン酸のビーク面積の 3.5～
6.5%になることを確認する。

10-ヒドロキシー2‐(D‐デセジ酸,薄層クFマトグラフィー用 C10H1803 白色の結晶性の粉末である。メタノールに極めて溶
けやすく,エタノール (99.5)に溶けやすく,ジエチルエーテルにやや溶けやすく,水に溶けにくい。
確認試験 本品のエタノール (99.5)溶液 (1→ 125000)につき,紫外可視吸光度測定法 (22イ)により吸収ス
ペクトルを測定するとき

'波

長 206t210 imに吸収の極大を示す。
融点 (2“)63～ 66℃
純度試験 類縁物質 本品 5.O mgに ジエチルエーテル l mLを正確に加えて溶かした液 20脚しにつき,「ローヤ
ルゼリー」の確認試験を準用し,試験を行うとき,R『値約 0.5の主スポット以外の不ポットを認めない。

ビホナゾール C22H18N2 〔医薬品各条〕

ピリジンロギ酸緩衝液,0.2mo1/L,pⅡ 3.0 ピリジン15.82gに水 9oO mLを加えてよくかき混ぜ,薄めたギ酸 (1→2)を
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加えてPH3.0に調整した後,水を力Πえて 1000 mLと する。

フェニトイン,定量用 C15H12N202〔医薬品各条,・ 「フェニトイン」ただし,次の試験に適合するもの〕

純度試験 類縁物質 本品25 mgを移動相50 mLに溶かし,試料溶液とする。この液 l mLを正確に量り,移動相
を加えて正確に200 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液10ル ずつを正確にとり,次の条件で液体ク

ロマトグラフイー (2θf)にょり試験を行う。それぞれの液の各々のピーク面積を自動積分法により測定するとき,

試料溶液のフェニトイン以外のピークの合計面積は,標準溶液のフェニトインのピーク面積より大きくない。

試験条件

カラム,カ ラム温度及び流量は「フエニトイン錠Jの定量法の試験条件を準用する。

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 1 220 nm)

移動柏 :pH3_5の 0.02 mo1/Lリ ン酸塩緩衝液/液体クロマトグラフィー用アセ ト
ニトリル混液 (H:9)

面積測定範囲 :溶媒のピークの後からフェニトインの保持時間の約 5倍の範囲

システム適合性

検出の確認 :標準溶液 7 mLを正確に量り,移動相を加えて正確に 20 mLと する。この液 10ル カ
iら得たフ

ェニトインのピーク面積が,標準溶液のフェニトインのピーク面積の 8～ 12%になることを確認する。

システムの性能 :標準溶液 10ル につき,上記の条件で操作するとき,フエニトインのピークの理論段数及

びシンメトリー係数は,それぞれ 6000段以上,2_0以下である.

システムの再現性 :標準溶液 10ル につき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,フ ェニトインのピーク

面積の相対標準偏差は 2.0%以下である。

フェニルイソチオシアネート C7H5NS 生化学用又はアミノ酸分析用に製造したもの。

フェノパルビタァル・定量用 C12H12N203〔 医薬品各条,「フエノパルビタール」〕

ブシモノエステルアルカロイド混合標準試液,成分含量測定用 成分含量測定用塩酸ベンゾイルメサコニン 偶J途水
分を測定しておく)約 20 mg,成分含量測定用塩酸ベンゾイルヒパコニン (別途水分を測定しておく)約 10 mg及

び成分含量測定用塩酸 14-ア ニソイルアコニン (別途水分を測定しておく)約 20 mgを精密に量り,ブシ用リン酸

塩緩衝液ノテトラヒドロフラン混液 (183:17)に溶かし,正確に 1000 mLと する.この液 20メしにつき成分含量測

定用塩酸ベンゾイルメサコニンの純度試験を準用し,試験を行うとき,ベンゾイルメサコニン,ベンゾイルヒパコ

ニン及び 14-アニソイルアコニンのピークを認め,各ピーク面積の比はほぼ 2:1:2である。

ブタ胆汁末,薄層クロマトグラフィー用 黄灰色～黄褐色の粉末で特異なにおいがあり,味は苦い。水,メ タノール又は
エタノール (99.5)に ほとんど溶けない。

確認試験 本品 0.lgを ねじ口試験管に入れ,水酸化ナ トリウム溶液 (3→ 25)l mLを加えて振り混ぜる。120℃
の油浴中で 4時間加熱した後,微温とし,3 mo1/L塩酸試液 2 mL及び酢酸エチル 2 mLを加え,50℃で 30分間振

り混ぜ,酢酸エチル層を分取して試料溶液とする。別に薄層クロマ トグラフィー用ヒオデオキシ
コール酸 10 mgを

メタノール 5 mLに溶かし,標準溶液とする。これらの液につき,薄層クロマ トグラフィー (2.θ3)に より試験を行

う。試料溶液及び標準溶液 2 μLずつを薄層クロマ トグラフィー用シリカゲルを用いて調製した薄層板にスポット

する。次にクロロホルムノアセ トン緋 酸 (100)混液 (7:2:1)を展開溶媒として約 10 cm展開した後,薄層板を

風乾する。これに希硫酸を均等に噴霧し,105℃で 10分間加熱するとき,試料溶液から得た数個のスポットのうち

1個のスポットは,標準溶液から得たスポットと色調及び Rf値が等しい。

フタル酸ビス(シスー3,3,5‐トリメチルシクロヘキシル)C4H41C00CJ8(CH3)3]2 白色の結晶性の粉末である。

融′点 〈λ紛 91～ 94℃

9‐フルオレニルメチルクロロギ酸 C15HllCЮ 2 生化学用又はアミノ酸分析用に製造したもの。

7‐フルオロ‐牛ニトロベンゾー2-オキサーlβ―ジアゾール C6H2FN303 生化学用又はアミノ酸分析用に製造したもの .

フルトプラゼパムP定量用 C"H16CIFN20 〔医薬品各条,「フル トプラゼパム」ただし,乾燥したものを定量すると

き,フル トプラゼパム (C19H“CIFN20)99・ 5%以上を含むもの〕

ペリルアルデヒド.薄層クロマトグラフイー用 CloH140 無色～うすい褐色の透明な液体で,特異なにおいがある。メタ

ノール又はエタタ~ル (99.5)と 混和し,水に極めて溶けにくい.        .
確認試験 本品につき,赤外吸収スペクトル測定法(2万)の液膜法により測定するとき,波数 3080 cnl・ ,2930 cm・ ,

1685 cm‐
1,1644 cm‐ 1,1435 cm‐1及び 890 cm~1付近に吸収を認める。

純度試験 類縁物質 本品 1.O mgを メタノール 10 mLに溶かした液 10ル につき,「ソヨウ」の確認試験を準
用し,試験を行うとき,Rf値約 0.5の主スポット以外のスポットを認めない。

ペリルアルデヒド・成分含量測定用 薄層クロマトグラフィー用ペリルアルデヒド.ただし,次の試験に適合するもの。
吸光度 (2.ν)珂ム (230 nm):850～ 950(10 mg,メ タノール,2000 mL)。
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純度試験 類縁物質 本品 10 mgをメタノール 250 mLに溶かし,試料溶液とする。この液 l mLを正確に量り,
メタノールを加えて正確に50 mLと し,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液 10ル ずつを正確にとり,次の条
件で液体クロマ トグラフィー (2θ′)により試験を行う。それぞれの液の各々のピーク面積を自動積分法により測
定するとき,試料溶液のペリルアルデヒド以外のピークの合計面積は「標準溶液のペリルアルデヒドのピーク面積
より大きくない。        、               i
,試験条件

検出器,カ ラム,カ ラム温度,移動相及び流量は「ソヨウ」の成分含量測定法の試験条件を準用する。
面積測定範囲 :溶媒のピークの後からペリルアルデヒドの保持時間の約 3倍の範囲
システム適合性

システムの性能及びシステムの再現性は「ソヨウ」の成分含量測定法のシステム適合性を準用する。

検出の確認 :標準溶液 l mLを正確に量り,メ タノールを加えて正確に20 mLと する。この液 10μ′から得た
ペリルアルデヒドのビニク面積が,標準溶液のペリルアルデヒドのピーク面積の 3.5～ 6_5%になることを
確認する.                         ヽ

ベンズIα】アジトラセン C18H12白色～黄色の結晶性の粉末又は粉末である。水,メ タノール又はエタノール (99.5)に
ほとんど溶けない。融点 :158～ 163℃
確認試験 本品につき,純度試験を準用して試験を行うとき,主ピークのマススペクトルに,分子イオンピーク
(72・ 228)及びフラグメントイオンピーク(″嘘 H4)を認める.    =
純度試験 類縁物質 本品 3.O mgを メタノールに溶かし,10o mLと し,試料溶液とする。この液 l μLにつき,
次の条件でガスクロマ トグラフィー (2″)により試験を行い,各々のピーク面積を自動積分法により測定する。
面積百分率法によりそれらの量を求めるとき,がンズIalアントラセン以外のピークの合計量は,2.0%以下である。

試験条件

検出器 :質量分析計 (EI)
走査質量範囲 :15.00～ 300.00

測定時間 :12～ 30分
カラム :内径0.25 mm,長 さ30mの石英管の内面にガスクロマトグラフィー用5%ジフェニル 095%ジメチル
ポッシロキサンを厚さ0.25～ 0.5メmで被覆する。
カラム温度 :45℃付近の一定温度で注入し,毎分40℃で240℃まで昇温し,240℃を5分間保持した後,毎分 4℃
で 300℃まで昇温し,次いで毎分 10℃で 320℃まで昇温し,320℃を 3分間保持する。
注入口温度 :250℃付近の一定温度

インターフェース温度 」300℃付近の一定温度

キャリヤーガス :ヘリウム

流量 :ベンズIalアントラセンの保持時間が約 15分 となるように調整する。

スプリット比 :スプリットレス

システム適合性

検出の確認 :試料溶液 l mLを正確に量り,メ タノールを加えて正確に 10 mLと する`二 の液 1ッ此 から得たベ

ンズIalアントラセンのビーク面積が,試料溶液のベンズIalア ントラセンのピーク面積の 5～ 15%になる
ことを確認する。

ベンゾIαlビレン C20H12う すい黄色～緑黄色の結晶性の粉末又は粉末である。水,メ タノ
Lル又はエタノール (995)

にほとんど溶けない=融点 :・ 176～ 181℃

確認試験 本品につき,純度試験を準用して試験を行うとき,主ピークのマススペクトルに,分子イオンピーク
("ケ 252)及びフラグメントイオンピーク(・″佐 125)を認める。

純度試験 類縁物質 本品 3.O mgを メタノールに溶かし,100 mLと し,試料溶液とする。この液 1脚しにつき,
次の条件でガスクロマ トグラフィー (202)に より試験を行い,各々のビーク面積を自動積分法により測定する。
面積百分率法によりそれらの量を求めるとき,ベンゾIalピ レン以外のピークの合計量は,3.0%以下である。

試験条件

検出器 :質量分析計 (EI)

走査質量範囲 :15.00～ 300Ю0

測定時間 112～ 30分
カラム :内径 0.25 mm,長 さ30mの石英管の内面にガスクロマトグラフィこ用 5%ジフェニル・95%ジメチル
ポリシロキサンを厚さ0.25～ 0.5メ知 で被覆する.

カラム温度 :45℃付近の一定温度で注入し,毎分40℃で240℃まで昇温し,240℃を5分間保持した後,毎分
'4℃

で 300℃まで昇温し,次いで毎分 10℃で 320℃まで昇温し,320℃ を3分間保持する。
注入口温度 :250℃付近の一定温度
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インターフェース温度 :300℃付近の一定温度

キャリヤーガス :ヘ リウム

流量 :ベンゾIalピレンの保持時間が約 22分 となるように調整する。

スプリット比 :ス プリットレス

システム適合性                .
検出の確認 :試料溶液 l mLを正確に量り,メ タノールを加えて正確に 10 mLと する。この液 lμ′から得た

ベ

ンゾ回ピレンのピーク面積が,試料溶液のベンゾ[α〕ピレンのビーク面積の 5～ 15%になることを確認す

る.

ホウ酸口塩化マグネシウム緩衝液,pH9。0 ホウ酸 3.lgを希水酸化ナトリウム試液 210 mLに溶かし,塩化マグネシウム

六水和物溶液 (1→ 50)10 mL及び水を加えて 1000 mLとする.必要ならばpH9.0に調整する。

ポリエチレングリコール 2-ニトロテレフタレート・ガスクロマトグラフィー用 ガスクロマトグラフィァ用に製造したもの .

ポリメチルシロキサンフガスクロマトグラフイー用 ガスクロマ トグラフィー用に製造したものぃ

マレイン酸イルソグラジン C9H7C12N5° C4H404 〔医薬品各条,「イノンソグラジンマレイン酸塩J〕

マレイン酸イルソグラジシ,定量用 C9H7C12N5° C4H404〔医薬品各条,「イルソグラジンマレイン酸塩」ただし,乾燥し

たものを定量するとき,イルソグラジンマレイン酸塩 (C9H7C12N5° C4H404)99・ 5%以上を含むもの〕

ミリスチシン.薄層クロマトグラフィー用 CllH1203 無色の澄明な液で,特異なにおいがある。エタノール(95)に混和し,

水にほとんど溶けない。

確認試験 本品につき,赤外吸収スペクトル測定法(225)の液膜法により測定するとき,波数 3080 cm‐
1,2890 cm・

,

1633 cm‐
1, 1508 cm‐1, 1357 cm‐ 1, 1318 cm・

, 1239 cm‐
1, 1194 cm~1, 1044 cm~1,994 cm‐ 1,918 cm‐ 1, 828 cm‐ 1'聰び 806

cm・ 付近に吸収を認める.

純度試験 類縁物質 本品 20 mgを エタノール (95)lmLに 溶かし,試料溶液とする。この液 0.5 mLを 正確に
量り,エタノール (95)を加えて正確に 25 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 5脚しにつき,「ニ

クズク」の確認試験を準用して試験を行うとき,試料溶液から得たRf値約 0.4の主スポット以外のスポットは標準

溶液から得たスポットより濃くない。    ‐

o-2-メ トキシシンナムアルデヒド・薄層クロマトグラフイー用 C10HЮ02 白色～黄色の結晶性の粉末又は粉末であ

る。メタノール又はエタノール (99。5)に溶けやすく,水にほとんど溶けない。融点 :4～ 50℃
確認試験

(1)本品のメタノール溶液 (1→ 200000)につき,紫外可視吸光度測定法 (2.2イ)により吸収スペクトルを

測定するとき,波長 283～ 285 nm及 び 332～ 334 nmに吸収の極大を示す。

(2)本品につき,赤外吸収スペクトル測定法(225)の臭化カリウム錠剤法により測定するとき,波数 1675 cm・ ,

1620 cm‐
1, 1490 cm~1, 1470 cm‐ 1, 1295 cm‐ 1, 1240 cm‐1, 1165 cm‐1: H30cm‐ 1, 1025 cm~1, 980 cm~1, 760 cm‐ 1,聰

び 600 cm4付近に吸収を認める。

純度試験 類縁物質 本品 10 mgをメタノァル 5 mLに溶かし,試料溶液とする。この液 l mLを正確に量り,メ
タノールを加えて正確に50 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 5ル につき,「牛車腎気丸エキスJ

の確認試験 (5)(1)を 準用し,試験を行うとき,試料溶液から得た R『値約 0.4の主スポット以外のスポットは
標準溶液から得たスポットより濃くない。

2-メトキシー4-メチルフエノール C8H1002 無色～微黄色の液で,メ タノール又はエタノール (99.5)に混和し,水に溶け

にくい。凝固点 :3～ 8℃
確認試験 本品につき,赤外吸収スペクトル測定法 (2.25)あ ATR法により測定するとき,波数 15H crl,1423
cm~1, 1361 cm~1, 1268 cm‐

1, 1231 cnfl, 1202 cm‐ 1, H48cm~1, 1120 cnflJ 1031 cm‐ 1,919 cm~1, 807 cm‐ りLび 788 cm‐
1

付近に吸収を認める。

純度試験 類縁物質 本品 0.2メしにつき,次の条件でガスクロマ トグラフィー (2.″)により試験を行う。各々

のピーク面積を自動積分法により測定するとき,2-メ トキシー4‐メチルフェノール以外のピークの合計面積は,3.0%

以下である。

試験条件

検出器 :水素炎イオン化検出器

カラム :内径 0.25 1rm,長 さ60mの フューズドシリカ管の内面にガスクロマ トグ.ラ フィー用ポリメチルシロ

キサンを厚さ0.25～ 0.5/mで被覆する。

カラム温度 :100℃付近の一定温度で注入し,毎分 5℃で 130℃まで昇温し,その後,毎分 2℃で 140℃まで昇

温し,次いで毎分 15℃で 200℃まで昇温し,200℃ を 2分間保持する。

注入口温度 :200℃



検出器温度 :250℃

キャリヤーガス :ヘ リウム          ~
流量 12-メ トキシー4-メ チルフ三ノールの保持時間が約 10分になるように調整する。
スプリット比 :1150      、
システム適合性

システムの性能 :本品 60 mgを メタノールに溶かし,100 mLと し,システム適合性試験用溶液とする。シス
テム適合性試験用溶液 l μJこつき,上記の条件で操作するとき,2-メ トキシヰメチルフェノールのピーク
のシンメトリー係数は 1.5以下である.

システムの再現性 :システム適合性試験用溶液 1ル につき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,2‐メト
キシー4-メ チルフェノールのピーク面積の相対標準偏差は2.0%以下である。

牛メトキシベンズアルデヒド・硫酸・酢酸・エタノール試液.噴霧用 エタノール (95)9 mLに 4-メ トキシベンズアルデヒド
0.5 mLを加え,穏やかに混和後,硫酸 0.5 mL及 び酢酸 (100)0.l mLの 順に穏やかに加え,よ く混和する.

メベンダゾール C“H13N303 本品は白色の粉末で,水又はエタノール (95)にほとんど溶けない。

メルカプトエタンスルホン酸 C2H603S2 生化学用又はアミノ酸分析用に製造したもの。

陽極液 A,水分測定用 ジエタノールアミン 100gを水分測定用メタノール/水分測定用クロロホルム混液 (1:1)900
mLに溶かし,冷却しながら乾燥二酸化イオウを通し,増量が 64gに達したとき,ヨ ウ素 20gを加えて溶かし,液
の色が褐色から黄色に変わるまで水を滴加する。この液600 mLに 水分測定用クロロホルム400 mLを加える。

四ホウ酸ナトリウム・硫酸試液 四ホウ酸ナトリウム十水和物9.5gに精製硫酸 1000 mLを加え,一晩かき混ぜて溶かす。

リン酸水素ニナトリウム・クエン酸緩衝液,pH7.50.05 mollLリ ン酸水素ニナ トリウム試液 1000 mLに ,クエン酸一水和
物 525gを水に溶かして 100o mLと した液を加えてPH7.5に調整する.

リン酸トリス(牛ルプチルフエニル)〔(CH3)3CC6H4013PO 白色の結晶又は結晶性の粉末である。

融点 (2.“〉 100～ 104℃

リン酸二水素カリウム試液,0。01moVL,pH4。0 リン酸二水素カリウム 1.4gを水 100o mLに溶かし, リン酸を加え
てPH4.0に調整する.

レバミピド・定量用 C19H15CIN204〔医薬品各条,「 レバミピドJただし,乾燥したものを定量するとき, レバミピド
1(C,HlsCIN204)99・ 5%以上を含むもの〕

ロガニン,成分含量測定用 薄層クロマ トグラフィー用ロガニン。ただし,次の試験に適合するもの。
吸光度 (22イ)Eふ  (235 nm):275～ 303(デシケーター (シリカグル)で 24時間乾燥後,5 mg,メ タノー    |
ル,500 mL).純度試験 類縁物質 本品2 mgを移動相5 mLに溶かし,試料溶液とする。この液 lmLを正確に
量り,移動相を加えて正確に 100 mLと し,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液 10ルずつを正確にとり,次 .  |
の条件で液体クロマトグラフィー (2θf)に より試験を行う。それぞれの液の各々のピーク面積を自動積分法によ
り測定するとき,試料溶液のロガニン以外のピークの合計面積は,標準溶液のロガニンのピーク面積より大きくな
い .                                

・

試験条件

検出器,カラム,カ ラム温度,移動相及び流量は「牛車腎気丸エキス」の定量法 (1)の試験条件を準用する。
面積測定範囲 :ロ ガニンの保持時間の約 3倍の範囲
システム適合性

システムの性能及びシステムの再硯性は「牛車腎気丸エキス」の定量法 (1)のシステム適合性を準用する。
検出の確認 :標準溶液 l mLを正確に量り,移動中を加えて正確に20 mLと する。この液 10μ′から得たロガ
ニンのピーク面積が,標準溶液のロガニンのピーク面積の3.5～ 6.5%になることを確認する。

ロバスタチン C24H3605 自色の結晶又は結晶性の粉末である。アセトニトリル又はメタノールにやや溶けやすく,
エタノール (99.5)に やや溶けにくく,水にほとんど溶けないっ
旋光度 (2イ分 〔』『

:+325～ +34ぴ  (乾燥物に換算したもの50 mg,アセトニトリル,10 mL,100 mm).
乾燥減量 (2.イf) 1.0%以下 (lg,減圧 00.67 kPa以下,60℃ ,3時間).
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9.42ク ロマトグラフィー用担体/充てん剤

ユ ″ ク″4グラフを可嘱ど確
``」

″″条だ々の項を加死る.

スルホンアミド基を結合したヘキサデシルシリル化シリカゲル.液体クロマトグラフィー用 液体クロマ トグラフィー用に製
造したもの.



アシクロビル
Aciclovir

O

C8HllN503:225.20

2‐Amino‐ 9‐[(2-hydroxyethoxy)methyl]-1,9‐ dih,dro-6ff―
plr卜 6‐one

[J9277-89-31

本品は定量するとき,換算した脱水物に対し,アシクロビル (C8HllN503)98.5～ 101.0%を含む
。

性 状 本品は自色～微黄白色の結晶性の粉末である。

本品は水に溶けにくく,エタノIル (99.5)に極めて溶けにくい。

本品は Oil movL塩酸試液又は希水酸化ナ トリウム試液に溶ける.

確認試験

(1)本品の 0.l moVL塩酸試液溶液 (1→ 100000)に つき,紫外可視吸光度測定法 (2.“ により吸収
スペクトルを

測定し,本品あスペクトルと本品の参照スペクトル又はアシク
ロビル標準品について同様に操作して得られたスペク

トルを比較するとき,両者のスペクトルは同一波長のとこうに同様の強度の吸収を認める
.

(2)本品につき,赤外吸収スペクトル測定法 (2.25)の臭化カリウム錠剤法により試験を行い, 品の
スペクトル

と本品の参照スペクトル又はアシクロビル標準品のスがクト
ルを比較するとき,両者のスペクトルは同一波数のとこ

ろに同様の強度の吸収を認める。

純度試験

(1)溶状 本品 0.5gを希水酸化ナトリウム試液 20 mLに溶かすとき,液は澄明で,液の色は次の比較液より濃く

ない。・

比較液 :色の比較液 F2.5 mLに薄めた希塩酸 (1→ 10)を加えて 100 mLと する。

(2)重金属 〈′_θ7)本品 1.Ogを とり,第 2法により操作し,試験を行う。比較液には鉛標準液 1.O mLを 加
える (10

p13)挙

襲槙場質 定量法で得た試料溶液を試料溶液とする.男1にグアニン約 25 mgを精密に量り,希水酸化ナトリウ

ム試液 50 mLに溶かし,移動相を加えて正確に100 mLと する。この液 2 mLを正確に量り,移動相
を加えて正確に

100 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 10ル ずつを正確にとり,次
の条件で液体クロマ トグラフィー

(2.θf)により試験を行う。それぞれの液のグアニンのビーク面積ИT及びИsから,次式に
よリグアニィの量を求める

とき,0.7%以下である。また,試料溶液の各々のピーク面積を自動積分法により測定
し,面積百分率法によリアシク

ニ
‐
ビル及びグアニン以外の個々の類縁物質の量を求めるとき,0。2%以下である。更に上記

で求めたグアニンの量及び

面積百分率法で求めた各々の類縁物質の量の合計は 1.5%以下である
。

グアニンの量 (%)=(聰/略)X“T//s)X C2/5)

聰 :グアニンの秤取量 (mg)

略 t本品の秤取量 (mg)

試験条件

検出器,カ ラム,カラム温度,移動相及び流量は定量法の試験条件を準用する
.

面積測定範囲 :溶媒のピークの後からアシクロビルの保持時間
の約8倍の範囲

シ

^テ

ム適合性

システムの性能は定量法のシステム適合性を準用す
島iぇて正纏に100 mLと し,システム適合性試験用溶波とす検出の確認 :試料溶液 l mLを正確呼量り,移動相を
;

る.システム適合性試験用溶液 l mLを正確に量り,移動相を加えて正確に10 mLと する。こ
の液 10ル ガヽら

得たアシクロビルのピーク面積が,システム適合性試験用溶液のアシク
ロビルのピーク面積の 7～ 13%にな

ることを確認する。

システムの再現性 :標準溶液 10ル につき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,グア
ニンのピーク面積の相

対標準偏差は 2.0%以下である。
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(4)残留溶媒 別に規定する。

水 分 (2.0 6.0%以 下 (50 mg,電量滴定法).

強熱残分 (2イイ〉 0.1%以下 (lg).

:ξ肛量憾[[:」「ζilil「[11監13[1111罷鷲Υ子)llifTIIfIIま311iヽヨlif
により試験を行い,それぞれの液のアシクロビルのピーク

ァシクロビル (C8HllN503)の 量 (mg)=曜 X“T//s)

聰 :脱水物に換算したアシクFビル標準品
の秤取量 (mg)

試験条件

管サ言:鷺1浜紆心』展繁テゴ翼リツス管に3押の液体クロマトグラフィー用オクタデシルシリ川ヒシ
リカゲルを充てんする.

カラム温度 120℃付近の一定温度

了了じ畠雅 1よ島理謂 ぜ鰐 地儒 聯
頸 鰊
ず
赫 れ

'

流量 :ア シクロビルの保持時間が約 3分になるように            、

システム適合性

システムの性能 :本品 0.lgを希水酸化ナ トリウム試液 5 mLに溶
かし,グアニンの希水酸化ナ トリウム試液溶

シ:Ji:髯:4群lLil::「
=厳

縫重1仄舷[F]し;][「Iず[〔[
の相対標準偏差は1.0%以下である。

貯 法 容 器 密開容器 .
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アセメタシンカプセル
・                       A∝ metacin Capsules

本品は定量するとき,表示量の93.0～ 107.0%に対応するアセメタシン (C21H18CIN06:415。 82)を含む.

製 法 本品は「アセメタシン」をとり,カプセル剤の製法により製する。

確認試験 本品の内容物を取り出し,粉末とし,表示量に従い「アセメタシン」0.lgに対応する量をとり,メ タノー
ル 100 mLを加えてよく振り混ぜた後,ろ過する。ろ液 10 mLを とり,メ タノールを減圧で留去する。残留物にメタ

ノール l mLを加えてよく振り混ぜた後,遠心分離し,上澄液を試料溶液とする.別にアセメタシン 10 mgを メタノ
ール lmLに溶かし,標準溶液とする。これらの液につき,薄層クロマトグラフィー 0.の により試験を行う。試料

溶液及び標準溶液 2脚しずつを薄層クロマトグラフィー用シリカゲル (蛍光剤入り)を用いて調製した薄層板にスポ

ットする。次にヘキサン/4-メ チノ1/‐2-ペンタノン騰酸 (100)混液 (312:1)を展開溶媒として約 10 cm展開した後 ,

薄層板を風乾する.これに紫外線 (主波長 254.nm)を照射するとき,試料溶液及び標準溶液から得たスポットの Rf

値は等しい。

製剤均一性 〈
`02)次
の方法により含量均一性試験を行うとき,適合する.

本品 1個をとり,内容物を取り出し,メ タノール 40 mLを加えてよく振り混ぜた後,l mL中 にアセメタシン
(CaH18CIN06)約 0.6 mgを含む液となるようにメタノールを加えて正確に /mLとする。この液をろ過し,初めの
ろ液 10 mLを除き,次のろ液 5 mLを正確に量り,内標準溶液 2mLを正確に加え,メ タノールを加えて50 mLと し,
試料溶液とする。以下定量法を準用する。

アセメタシン (C21HIBCIN06)の 量 (mg)=鴫 X(9/堡 )X(//50)

聰 :定量用アセメタシンの秤取量 (mg)

内標準溶液 パラオキシ安息香酸ヘキシルのメタノニル溶液 (1→ 1000)

溶 出 性 (dfθ〉試験液に溶出試験第 2液 900 mLを用い,シンカァを使用して,パ ドル法により,毎分 50回転で試
験を行うとき,本品の 30分間の溶出率は70%以上である.

本品 1個をとり,試験を開始し,規定された時間に溶出液 20 mL以上をとり,孔径 0.45 μm以下のメンプランフィ
ルターでろ過する。初めのろ液 lo mLを除き,次のろ液 /mLを正確に量り,表示量に従い l mL中にアセメタシン
(CJH18CIN06)約 33肥 を含む液となるように試験液を加えて正確に r mLと し,試料溶液とする。別に定量用アセ

メタシンを 105℃で2時間乾燥し,その約 17 mgを精密に量り,試験液に溶かし,正確に 100 mLと する。この液4mL
を正確に量り,試験液を加えて正確に20m二 とし,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液につき,紫外可視吸光度

測定法 (2.2イ)により試験を行い,波長 319 nmにおける吸光度ИT及びИsを測定する.

アャメタシン (C21H18CINO∂ の表示量に対する溶串率 (%)=″ sX υT/4s)X(/P/り X(1/の X180

4:定 量用アセメタシンの秤取量 (mg)
c:1カプセル中のアセメタシン (C21H18CIN06)の 表示量 (mD

定 量 法 本品 20個以上をとり,内容物を取り出し,その質量を精密に量り,粉末とする。アセメタシン
(CaH13CIN06)約 30 mgに対応する量を精密に量り,メ タノール 40 mLをカロえてよく振り混ぜた後,メ タノールを

加えて正確に50 mLと する。この液をろ過し,初めのろ液 10 mLを除き,次のろ液 5mLを正確に量り,内標準溶液
2 mLを正確にカロえ,メ タノールを加えて50 mLと し,試料溶液とする。別に定量用アセメタシンを 105℃で 2時間乾

燥し,その約 30 mgを 精密に量り,メ タノールに溶かし,正確に50 mLと する。この液 5 mLを正確に量り,内標準

溶液 2 mLを正確に加え,メ タノールを加えて50 mLと し,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液 20脚しにつき,
次の条件で液体クロマトグラフィー (2θf)により試験を行い,内標準物質のピーク面積に対するアセメタシンのビ

ーク面積の比針及び堡を求める。

アセメタシン (Cふ H18CINO♪ の量 (m」  =鴫 X(O/gs)

聰 :定量用アセメタシンの秤取量 (mg)                     ′

内標準溶液 パラオキシ安息香酸ヘキシルのメタノール溶液 (1→ 1000)         |
試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :254 nm)

カラム :内径 4.6mm,長さ25 cmのステンレス管に5仰 の液体クロマ トグラフィー用オクタデシルシリル化シ

リカゲルを充てんする。                            ・

カラム温度 140℃付近の一定温度
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移動相 :酢酸 (100)6gに 水を加えて 1000 mLと した液に,酢酸ナ トリウ
ム三水和物 1.36gを水 100 mLに溶か

した液を加えて PH 3.2に調整する。この液 200 mLにア
セトニトリル 300 mLを加える、

流量 :アセメタシンの保持時間が約 7分になるように調整する
。

システム適合性

システムの性能 :アセメタシン75 mg及 びイィドメタシン75 mgを メタ
ノール 50轟Lに溶かす。この液 2mLに

内標準溶液 2 mLを加え,更にメタノールを加えて50 mLと する。こ
の液 20ノ正 につき,上記の条件で操作す

るとき,アセメタシンPイ ンドメタシン,内標準物質の順に溶出し,ア
セメタシンとインドメタシン及びィン

ドメタシシと内標準物質の分離度はそれぞれ 3以上である.

システムの再現性 :標準溶液 20脚しにつき,上記の条件で試験を 6回繰り返すとき,内標準物
質のピニク面積に

対するアセメタシンのピーク面積の比の相対標準偏差は
1.0%以下である。

貯 法 容  器 気密容器。
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アセメタシン錠 ｀

Acemetacin Tablets

本品は定量するとき,表示量の93.0～ 107.0%に対応するアtメ タシン (C21H18CIN06:415.82)を 含む。

製 法 本品は '「アセメタシンJを とり,錠剤の製法により製する。

確認試験 本品を粉末とし,表示量に従い「アセメタシン」0:lgに対応する量をとり,メ タノール 100 mLを加えて
よく振り混ぜた後,ろ過する.ろ液 10 mLを とり,メ タノールを減圧で留去する。残留物をメタノァル l mLに溶か

し,遠心分離し,上澄液を試料溶液とする。別にアセメタシン10 mgをメタノール l mLに溶かし,標準溶液とする.
これらの液につき,薄層クロマトグラフィー (2の により試験を行う.試料溶液及び標準溶液 2μずうを薄層クロ
マ トグラフィー用シリカグル (蛍光剤入り)を用いて調製した薄層板にスポットする。次にヘキサン/
4‐メチルー2‐ペンタノン/酢酸 (100)混液 (3:2:1)を展開溶媒として約 10 cm展開した後,薄層板を風乾する。こ
れに紫外線 (主波長 2541m)を 照射するとき,試料溶液及び標準溶液から得たスポットめRf値は等しい。

製剤均守性 〈
`o2)次
の方法により含量均一性試験を行うとき,適合する。

本品 1個をとり,水 3 mLを加え,錠剤が崩壊するまで振り混ぜる。次にメタノール 15 mLを加えて 20分間振り混
ぜた後,l mL中 にアセメタシン (CaH18CIN06)約 1.2 mgを含む液となるようにメタノールを加えて正確に /mLと
する。この液を遠心分離し,上澄液をろ過し,初めのろ液 10 mLを 除き,次のろ液 5 mLを正確に量り,内標準溶液
l mLを正確に加え,更にメタノールを加えて50 mLと し,試料溶液とする。以下定量法を準用する。

アセ メタシン (C21H18CIN06)の量 (mg)圭 聰 x(0/a)x(//25)

聰 :定量用アセメタシンの秤取量 (m」

内標準溶液 パラオキシ安息香酸ヘキシルのメタノール溶液 (1→ 250)

溶 出 性 〈dfθ〉 試験液に溶出試験第 2液 900 mLを 用い,パ ドル法により,毎分 50回転で試験を行うとき,本品の
45分間の溶出率は 80%以上である。

本品 1個をとり,試験を開始し,規定された時間に溶出液 20 mL以上をとり,孔径 0.45/m以下のメンプランフィ
ルターでろ過する。初めのろ液 10 mLを除き,次のろ液 /mLを正確に量り,表示量に従い l mL中にアセメタシン
(C21H18CINO♪ 約33潟 を含む液となるように試験液を加えて正確にr mLと し,試料溶液とする。別に定量用アセ
メタシンを 105℃で2時間乾燥し,その約 17 mgを精密に量り,試験液に溶かし,正確に 100 mLと する。この液4 mL
を正確に量り,試験液を加えて正確に 20 mLと し,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液につき,紫外可視吸光度
測定法 (22イ)により試験を行い,波長 319 nmにおける吸光度ИT及びИsを測定する。

ア セ メ タ シ ン (CaH18CIN06)の 表 示 量 に対す る溶 出率 (%)〒 鴫 X“ T/ム)X(/P/り X(1/o X180

聰 :定量用アセメタシンの秤取量(mg)
C:1錠中のアセメタシン (CaH18CIN06)の表示量 (mg)

1:・
・  _ ミ     

´  ‐    f・
1   -

定 量 法 本品 20個以上をとり,その質量を精密に量り,粉末とする.アセメタシン (C21H18CIN06)約 0.6gに対
応する量を精密に量り,メ タノール 120 mLをカロえて20分間振り混ぜた後,メ タノールを加えて正確に200 mLと す
る。この液を遠心分離し,上澄液をろ過し,初めのろ液 10 mLを 除き,次のろ液 2 mLを正確に量り,内標準溶液 lmL
を正確に加え,更にメタノールを加えて50 mLと し,試料溶液とする。別に定量用アセメタシンを 105℃で 2時間乾
燥し,その約 36 mgを精密に量り,メ タノールに溶かし,正確に25 mLと する。この液 5 mLを正確に量り,内標準
溶液 l mLを正確に加え,更にメタノ‐ルをカロえて50 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 10ル につ
き,次の条件で液体クロマトグラフィー (2θf)により試験を行い,内標準物質のピーク面積に対するアセメタシン
のピーク面積の比 6及び aを求める。

アセメタシン (C21H18CIN06)の 量 (mg)=聰 X(針/2s)X20

魔 :定量用アセメタシンの秤取量 (mg)

内標準溶液 パラオキシ安息香酸ヘキシルのメタノール溶液 (1→ 250)
試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :254 nm)

カラム :内径 4.6mm,長さ25 cmの ステンレス管に5/mの液体クロマトグラフィー用オクタデシルシリル化シ
リカゲルを充てんする。                           ｀

カラム温度 :40℃付近の一定温度                              ′
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流量 :アゼラスチンの保持時間が約 6分になるように調整する。

システム適合性

システムの性能 :標準溶液 20脚しにつき,上記の条件で操作するとき,アゼラスチン,内標準物質の順に溶出し,

その分離度は 2_0以上である.

システムの再現性 :標準溶液 20メしにつき,上記の条件で試験を 6回繰り返すとき,内標準惣質のピーク面積に

対するアゼラスチンのピーク面積の比の相対標準偏差は 1.0%以下である。

貯 法 容  器 気密容器 .
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アゼラスチン塩酸塩顆粒
Azelastine Hyd:ochloride Granules

塩酸アゼラスチン顆粒

本品は定量するとき,表示量の93.0～ 107.0%に対応するアゼラスチン塩酸塩 (QJH24CIN30・ HCl1 418.36)を 含

む.

製 法 本品は「アゼラスチン塩酸塩Jを とり,顆粒剤の製法により製する。

確認試験 本品の表示量に従い「アゼラスチン塩酸塩」2 mgに 対応する量をとり,0.l mo1/L塩酸試液 30記 を加え,
30分間超音波処理し,冷後,0.1血oVL塩酸試液を加えて 50 mLと する。ここの液を遠心分離し,上澄液につき,紫外

可視吸光度測定法 (22の により吸収スペクトルを測定するとき,波長 283ん 287111nに吸収の極大を示す。

溶 出 性 (d′θ)試験液に PH 4.0の 0.05 mo1/L酢酸・酢酸ナ トリウム緩衝液900 mLを 用い,パ ドル法により,毎分
50回転で試験を行うとき,本品の45分間の溶出率は 80%以上である。

本品の表示量に従いアゼラスチン塩酸塩 (C22H24CIN30・ HCl)約 l mgに対応する量を精密に量り,試験を開始し,

規定された時間に溶出液20 mL以 上をとり,孔径 0.5/m以下のメンプランフィルターでろ過する.初めのろ液 10 mL

を除き,次のろ液を試料溶液とする。別に定量用塩酸アゼラスチンを 105℃で 2時間乾燥し,その約 50 mgを 精密に

量り,試験液に溶かし,正確に250 mLと する。この液 l mLを 正確に量り,試験液を加えて正確に200 mLと し,標

準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 50ル ずつを正確にとり,次の条件で液体クロマ トグラフィー (2θ′)により

試験を行い,それぞれの液のアゼラスチンのピーク面積ИT及び/sを測定する。            
｀

アゼラスチン塩酸塩 (C22H“ CIN30・ HCl)の表示量に対する溶出率 (°/ol

=(聰/吟)X OT/Иs)X(1/OX(9/5)

聰 :定量用塩酸アゼラスチンの秤取量
・(mg)        'I

略 :本品の秤取量 (g)

C:lg中 のアゼ ラスチ ン塩酸塩 (C22HZCIN30° HCl)の表示量 (mg)                 .

試験条件

定量法の試験条件を準用する。

システム適合性
、システムの性能 :標準溶液 50ル につき,上記の条件で操作するとき,アゼラスチンのピークの理論段数及びシ

ンメトリー係数は,それぞれ 2000段以上,1.5以下である.

システムの再現性 :標準溶液 50脚しにつき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,アゼラスチンのピーク面積
の相対標準偏差は2.0%以下である」

粒 度 〈
`“
〉 試験を行うとき,適合する。

定 量 法 本品のアゼラスチン塩酸塩 (C22H2CIN30° HCl)約 2 mgに対応する量を精密に量り,0.l mo1/L塩酸試液
50 mLを加えて 20分間超音波処理し,エタノニル (99.5)お mLを加えた後,・ 内標準溶液 5 mLを正確に加え,更に
エタノール (99.5)を加えて 100 mLと する。この液を遠心分離し,上澄液を試料溶液とする。別に定量用塩酸アゼ

ラスチンを lo5℃で 2時間乾燥し,その約 50 mgを精密に量り,水に溶かし,正確に50 mLと する。この液 10 mLを

正確に量り,0.l mo1/L塩酸試液を加えて正確に50 mLと する。この液 10 mLを 正確に量り,0.l mo1/L塩酸試液40 mL

及びエタノール (99。3)40 mLを加えた後,内標準溶液5 mLを正確に加え,更にエタノール (99.5)を加えて 10o mL

とし,標準溶液とすう。試料溶液及び標準溶練20脚しにつき,次の条件で液体クロマトグラフィー (2θ′)により試験

を行い,内標準物質のビーク面積に対するアゼラスチンのピーク面積の比針及び会を求める。

アゼラスチン塩酸塩 (C22H“ CIN30° HCl)の量 (mg)=聰 X(2T/2s)X(1/25)

聰 :定量用塩酸アずラスチンの秤取量 (mg)

内標準溶液 パラオキシ安息香酸-2‐エチルヘキシル 0。2gをエタノール (99.5)に溶か し,100 mLと する。

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :285 nm)

カラム :内径 4.6mm,長 さ15 cmのステンレス管に5川 の液体クロマトグラフィー用オクタデシルシリル化シ
リカゲルを充てんする。                   ´

カラム温度 :40℃付近の下定温度

移動相 :アセトニトリノイラウリル硫酸ナトリウムの薄めた酢酸 (100)(1→ 250)溶液 (1→ 500)混液 (11:

。 9)
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システムの再現性 :標準溶液 10メしにつき,上記の条件で試験を 6回繰り返すとき,アプリンジ
ンのピーク面積

の相対標準偏差は 1.5%以下である。

(4)残留溶媒 別に規定する。

乾燥減量 〈フ.イ′)0.5%以下 (lg,減圧,10℃ ,4時間)。

強熱残分 (2イイ)0.1%以下 (lg).

定 量 法 本品を乾燥 し,その約 0.5gを精密に量り,酢酸 (100)80 mLに溶かし,0.l mo1/L過塩素酸で滴定 (2.5の

する (電位差滴定法)。 同様の方法で空試験を行い,補正する。

0.l mo1/L過 塩素酸 lmL=35.90 mg C22H30N2・ HCI

貯 法               '
保存条件 遮光して保存する。
容  器 密開容器 .
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アプリンジン塩酸塩

.                                    Aprindine Hydrochlo亘 de

塩酸アプリンジン

l・
r望
3州α  _

_N、 v/CH3

‐
         C22H30N2・ HCI:358.95                                                   ,

N―(2,3‐ Dihydro-lμ inden‐ 2-yl) いヽ
Ldiethyl―N―phenyIPropan← 1,3‐diamine monohydrochloride

‐       [33237‐ 7401

本品を乾燥したものは定量するとき,アプリンジン塩酸塩 (C2H30N2.HCl)98.5～ 101.0%を含む。

1      性 状 本品は自色～微黄白色の結晶性の粉末であり,味は苦く,舌を麻ひする。       ・
本品は水,メ タノール又は酢酸 (100)に極めて溶けやすく,エタノール (99.5)に溶けやすい。1      
本品は光によつて徐々に褐色となる.

|
確認試験

(1)本品 10 mgを塩酸の薄めたエタノール (1→ 2)溶液 (1→ 125)に溶かし,50 mLと する:この液につき,
1      紫外可視吸光度測定法 (2.2イ)に より吸収スペクトルを測定し,本品のスペクトルと本品の参照スペクトルを比較す

るとき,両者のスペクトルは同一波長のところに同様の強度の吸収を認める。

(2)本品につき,赤外吸収スペクトル測定法 (2.25)の塩化カリウム錠剤法により試験を行い,・ 本品のスペクトル
|       と本品の参照スペクトルを比較するとき,両者のスペクトルは同一波数のところに同様の強度の吸収を認める。

(3)本品の水溶液 (1→ 50)5 mLに希硝酸 l mLを加えた液は塩化物の定性反応 〈′.091を呈する。

PH(25イ)本品 1.Ogを水 50 mLに溶かした液の PHは 6.4～ 7.0である.

融 点 (2.め 127～ 131℃       、

純度試験

(1)溶状 本品 1.Ogをメタノール 10 mLに 溶かすとき,液は澄明である。この液につき,紫外可視吸光度測定法
. (2.2イ)により試験を行うときプ波長 420 nmに おける吸光度は0.10以下である。

(2)重金属 (′ .θ乃 本品1.Ogをとり,第 2法により操作し,試験を行うP比較液には鉛標準液 1.0.mLを加える
(10 ppm以 下).
(3)類縁物質 本品 25 mgを移動相 10 mLに溶かし,試料溶液とする:この液 l mLを正確に量り,移動相を加え
て正確に 100 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 10ル ずつを正確にとり,次の条件で液体クロマ ト

グラフィー Oθf)により試験を行 う。それぞれの液の各々のピーク面積を自動積分法により測定するとき,試料溶  。

液のアプリンジン以外のビークの面積は,標準溶液のアプリンジンのピーク面積の 1/10よ り大きくない。   
′

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :254 nm)

カラム :内径4.6mm,長さ15 cmの ステンレス管に5却 の液体クロマトグラフィー用オクタデシルンリル化シ

リカゲルを充てんする。          .       ・

カラム温度 :40℃付近の一定温度

移動相 :リ ン酸二水素カリウム3.40gを水500 mLに 溶かし,塩酸をカロえて PH 3.0に調整した液 500 mLに アセ

トニトリル 500 mLを加える。         1
流量 :アプリンジンの保持時間が約 6分になるよう調整する。

面積測定範囲 :アプリンジンの保持時間の約 4倍の範囲

システム適合性

検出の確認 :標準溶液 l mLを正確に量り,移動相を加えて正確に10 mLと する。この液 10μ′から得たアプリ

ンジンのピーク面積が,標準溶液のアプリンジンのピーク面積の7～ 13%に なることを確認する.

システムの性能 :標準溶液 10脚しにつきI上記の条件で操作するとき,アプリンジンのビークの理論段数及びシ

ンメトリー係数は,それぞれ 3000段以上,2.0以下である。
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移動相 :酢酸 (100)6gに 水を加えて 1000 mLと した液に,酢酸ナ トリウム三水和物 1.36gを水 100ふLに溶か .

した液を加えて PH3.2に 調整する。この液 200 mLに アセ ト
ニ トリル 300 mLを 加える。

流量 :アセメタシンの保持時間が約 7分になるように調整する。               .
システム適合性

システムの性能 :アセメタシン 75 mg及 びインドメタシン 75 mgを ,メ タノール 50 mLに溶かす。この液 4 mL

に内標準溶液 l mLをカロえ,更にメタノールを加えて 50 mLとする。この液 10川しにつき,上記の条件で操作

するとき,アセメタシン,イ ンドメタシン,内標準物質の順に溶出し,アセメタシンとインドメタシン及びイ

ンドメタシンと内標準物質の分離度は,それぞれ 3以上である。

システムの再現性 :標準溶液 10脚しにつき,上記の条件で試験を 6回繰り返すとき,内標準物質のピーク面積に

対するアセメタシンのピーク面積の比の相対標準偏差は 1.0%以下である。

貯 法 容  器 気密容器 .
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アプリンジン塩酸塩カプセル
Aprindine Hydrochloride Capsules

塩酸アプリンジンカプセル

本品は定量するとき,表示量の 95.0～ 105.0%に対応するアプリンジン塩酸塩 (C22H30N2° HCl:358.95)を含む .

製 法 本品は「アプリンジン塩酸塩」をとり,カ プセル剤の製法により製する.

確認試験 定量法で得た試料溶液につき,紫外可視吸光度測定法 (2ν)により吸収スペクトルを測定するとき,波 ・
長 264～ 268 nm及び 271～ 275 nmに吸収の極大を示す。

製剤均―性 〈
`″
〉 次の方法により含量均一性試験を行うとき,適合する。

本品 1個をとり,内容物を取り出し,塩酸の薄めたエタノール
・
(1→ 2)溶液 (1→ 125)′30 mLを加え,20分間

激しく振 り混ぜた後,l mL中 にアプリンジン塩酸塩 (C22H30N2° HCl)約 d.2 mgを含む液となるように塩酸の薄めた
エタノール (1→ 2)溶液 (1→ 125)を加えて正確に /mLと し,ろ過する。初めのろ液 5 mLを除き,・ 次のろ液
_を試料溶液とする。以下定量法を準用する。

アプ リンジ ン塩酸塩 (CL2H30N2・ HCl)の 量 (mg)=聰 XoT/И s)X(//250)

‰ :定量用塩酸アプリンジジの秤取量 (m」

溶 出 性 (こ′の 試験液に水 9oO mLを 用い,シンカーを使用して,パ ドル法により,毎分 50回転で試験を行うと
き,本品の 15分間の溶出率は 80%以上である.
本品 1個をとり,試験を開始し,規定された時間に溶出液 20 mL以上をとり,孔径 0.45脚m以下のメンプランフィ
ルターでろ過する。初めのろ液 10 mLを 除き,次のろ液 /mLを正確に量り,表示量に従い l mL中 にアプリンジン _

塩酸塩 (C22H30N2° HCl)約 H円 を含む液となるように水を加えて正確に /'mLと し,試料溶液とする。別に定量用
塩酸アプリンジンを 60℃で4時間減圧乾燥し,その約 28 mgを精密に量り,水に溶かし,正確に 100 mLと する。こ
の液 2 mLを正確に量り,水を加えて正確に50 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 20ル ずつを正確
にとり,次の条件で液体クロマトグラフィー (2θf)に より試験を行い,それぞれの液のアプリンジンのピーク面積
ИT及びЙsを測定する。

アプリンジン塩酸塩 (C22H30N2° HCl)の表示量に対する溶出率 (%)=恥 X“T/Иs)X(7'/り X(1/oX36

4:定量用塩酸アプリンジンの秤取量 (mg)
C:1カプセル中のアプリンジン塩酸塩 (C22H30N2・ HCDの表示量 (mg)

試験条件                                       _
検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :254 nm)

カラム :内径 4.6mm,長 さ15 cmのステンレス管に5即 の液体クロマトグラフィー用オクタデシルシリル化シ
リカゲルを充てんする。

カラム温度 :40℃付近の一定温度                              l
移動相 :リ ン酸二水素カリウム3.40gを水 500 mLに溶かし,塩酸を加えてPH3.0に調整した液 500 mLに アセ
トニトリル 500 mLを加える。

流量 :アプリンジンの保持時間が約 6分になるよう調整する。

システム適合性

システムの性能 三標準溶液 20ル につき,上記の条件で操作するとき,アプリンジンのピークの理論段数及びシ
ンメトリー係数は,それぞれ 3000段以上,2.0以下である.
システムの再現性 :標準溶液 20脚しにつき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,アプリンジンのピーク面積
の相対標準偏差は 1.5%以下である。     '

定 量 法 本品 20個以上をとり,内容物を取り出し,その質量を精密に量り,粉末とする,アプリンジン塩酸塩
(C22H30N2・ HCl)約 0.lgに対応する量を精密に量り,塩酸の薄めたエタノール (1→ 2)溶液 (1→ 125)60 mL
を加え,20分間激しく振り混ぜた後,塩酸の薄めたエタノール (1→ 2)溶液 (1→ 125)を加え,正確に 100 mL
とする。この液 10 mLを正確に量り,塩酸の薄めた平タノール (1→ 2)溶液・(1→ 125)を加えて正確に 50 mL
とし,ろ過する。初めのろ液5 mLを 除き,次のろ液を試料溶液とする。別に定量用塩酸アプリンジンを 60℃で4時
間減圧乾燥し,その約 50 mgを精密に量り,塩酸の薄めたエタノール (1→ 2)溶液 (1→ 125)に溶かし,正確に
50 mLと する。この液 10 mLを正確に量り,塩酸の薄めたエタノール (1→ 2)溶液 (1→ 125)を加えて正確に 50
mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液につき,紫外可視吸光度測定法 (22う により試験を行い,波長 265
nlnにおける吸光度ИT及びИsを測定する。
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アプリンジン塩酸塩 (C2H30N2・ HCDの量 (mg)=鴫×oT//s)× 2

‰ :定量用塩酸アプリンジンの秤取量 (mg)

°
 貯 法
保存条件 遮光して保存する.
容  器 気密容器 .
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アミオダロン塩酸塩
AmiodaЮ he HydЮchloride

塩酸アミオダロン

rCH3

。_N、v/,H3 ・
HCI

C25H2912N03° HCi:681,77

(2-BuりbenzOfuran-3‐yl){4‐ [2‐(diethylaminocthOXyl-3,5‐ dHodophenyl〕methanOne monohydrochlo五 de

[f977イー32-イ]                                     .

本品を乾燥したものは定量するとき,ア ミオダロン塩酸塩 (C25H2912N03° HCl)98.5～ 101.0%を含む .

性 状 本品は白色～微黄白色の結晶性の粉末である:
本品は 80℃の水に極めて溶けやすく,ジクロロメタンに溶けやすく,.メ タノールにやや溶けやすく,エタノ、―ル
(95)にやや溶けにくく, 水に極め¬C溶けにくい.

融点 :約 161℃ (分解).

確認試験

(1)本品のエタノール (95)溶液 (1→ 100000)に つき,紫外可視吸光度測定法 (2.2め により吸収スペクトルを
測定し,本品のスペクトルと本品の参照スペグトルを比較するとき,両者のスペクトルは同一波長のところに同様の

強度の吸収を認める:

(2)本品につき,赤外吸収スペクトル測定法 (2.25)の臭化カリウム錠剤法により試験を行い,本品のスペクトル
と本品の参照スペクトルを比較するとき,両者のスペクトルは同一波数のところに同様の強度の吸収を認める。

(3)本品 0。lgに水 10 mLを加え,80℃に加温して溶かし,冷却した液は塩化物の定性反応 (2)〈′.θ分 を呈す
る . 「

pH(2" 本品 1.Ogに新たに煮沸して冷却した水 20 mLを加え,80℃に加温して溶かし,冷却した液の pHは 3.2～
3.8である。

純度試験

(1)溶状 本品0.5gを メタノ‐ル 10 mLに溶かすとき:液は澄明で,その色は次の比較液 (1)及び (2)よ り
濃くない。

比較液 (1):塩化コバルト (Ⅱ )の色の比較原液 1.O mL,塩化鉄 (Ⅲ)の色の比較原液2.4 mL及び硫酸銅 (Ⅱ )
の色の比較原液 0.4mLの混液に薄めた塩酸 (1→ 40)を加えて 10.O mLと した液 2.5 mLを とり,薄めた塩酸 (1→
40)を加えて20 mLと する。
比較液 (2):塩化=バルト (Ⅱ )の色の比較原液 0。2 mL,塩化鉄 (Ⅲ)の色の比較原液 9。6mL及び硫酸銅 (Ⅱ )
の色の比較原液 0.2mLの混液 3.O mLを とり,薄めた塩酸 (1→ 40)を加えて 10o mLと する。
(2)ヨ ウ化物 本品 1.50gに水40 mLを 加え,80℃に加温して溶かし,冷後,水を加えて正確に50 mLと し,試
料原液とする。この液 15 mLを正確に量り,0.l mo1/L塩酸試液 l mL及びョウ素酸カリウム溶液 (107→ 10000)l mL

をそれぞれ正確に加えた後,水を加えて正確に20 mLと し,黙料溶液とする:別に試料原液 15 mLを 正確に量り,0.1
mo1/L塩酸試液 l mL,ヨ ウ化カリウム溶液 (“1→ 5000000)l mL及びヨウ素酸カリウム溶液 (107→ 10000)lmL

をそれぞれ正確に加えた後,水を加えて正確に20 mLと し,標準溶液とする。また,別に試料原液 15 mLを正確に量

り,0.l mo1/L塩酸試液 l mLを正確に加えた後,水を加えて正確に20 mLと し,対照液とする。試料溶液,標準溶液
及び対照液を暗所に4時間放置した後,試料溶液及び標準溶液につき,対照液を対照とし,紫外可視吸光度測定法
(22イ)に より試験を行うとき,波長420 nmにおける試料溶液の吸光度は,標準溶液の吸光度の lr2よ り大きくない。

(3)重金属 (f.θ7)本品 1.Ogを とり,第 4法により操作し,試験を行う。比較液には鉛標準溶液 2.O mLを加える
(20 ppm以下)。

(4)類縁物質 1 本品0.53をジクロロメタン5 mLに溶かし,試料溶液とする.別に塩酸 (2-ク ロロエチル)ジエ
チルアミン10 mgを ツクロロメタン50 mLに溶かし,標準溶液とする。これらの液につき,薄層クロマトグラフィー

(2“)により試験を行う。試料溶液及び標準溶液 5ル ずつを薄層クロマトグラフィー用シリカゲル (蛍光剤入り)
を用いて調製した薄層板にスポットする。次にジクロロメタンノメタノール/ギ酸混液 (17:2:1)を展開溶媒として

約 15 cm展開した後,薄層板を風乾する。これに次硝酸ビスマス試液を均等に噴霧した後,過酸化水素試液を均等に
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噴霧するとき,標準溶液から得たスポットに対応する位置の試料溶液から得たスポットは,標準溶液から得たスポッ

トより濃くない。

(5)類縁物質 2 本品 0。 125gを水/液体クロマ トグラフィー用アセ トニ トリル混液 (1:1)25 mLに 溶かし,試料
溶液とする。この液 2 mLを正確に量り,水/液体クロマ トグラフィー用アセ トニトリル混液 (1:1)を加えて正確に

50 mLと する.こ の液 l mLを正確に量り,水/液体クロマ トグラフイー用アセ トニ トリル混液 (1:1)をカロえて正確

に 20 mLと し,標準溶液どする.試料溶液及び標準溶液 10ル ずつを正確にとり,次の条件で液体クロマ トグラフィ

ー (2θ′)により試験を行う。それぞれの液の各々のピーク面積を自動分析法により測定するとき,試料溶液のアミ

オダロン以外のピークの面積は,標準溶液のアミオダロンのピーク面積より大きくない。また,試料溶液のアミオダ

ロン以外のピークの合計面積は,標準溶液のアミオダロンのピーク面積の 2.5倍より大きくない。

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :240 nm)

カラム :内径 4.6mm,長 さ15 cmの ステンレス管に 5川 の液体クロマ トグラフィー用オクタデシルシリル化シ

リカグルを充てんする。

カラム温度 :30℃付近の一定温度

移動相 :水 800 mLに酢酸 (100)3.O mLを 加え,ア ンモニア水 (28)を加えて pH 4.95に調整した後,水を加え

て 1000 mLと する。この液 300 mLに液体クロマ トグラフィー用アセ トニトリィレ400 mL及び液体クロマ トグ

ラフィー用メタノール 300 mLを カロえる.

流量 :ア ミオダロンの保持時間が約 24分になるように調整する。

面積測定範囲 :ア ミオダロンの保持時間の約 2倍の範囲

システム適合性

検出の確認 :標準溶液 5 mLを正確に量り,水/液体ク旦マ トグラフィー用アセ トニ トリル混液 (111)を加えて

正確に 25 mLと する。この液 10μ′から得たアミオダロンのピーク面積が,標準溶液のアミオダロンのピーク

面積の 14～ 26%に なることを確認する。

システムの性能 :標準溶液 10脚しにつき,上記の条件で操作するとき,ア ミオダロンのピークの理論段数及びシ

ンメトリー係数は,それぞれ 5000段以上,1.5以下である.

システムの再現性 :標準溶液 10脚しにつき,上記の条件で試験を 6回繰り返すとき,、
アミオダロンのビーク面積

の相対標準偏差は 1.0%以下である。                   ~
(6)残留溶媒 別に規定する。

乾燥減量 (2イ′〉 0.5%以下 (lg,減圧 00.3 kPa以下,50℃ ,4時間).

強熱残分 (2イイ)0.1%以 下 (lg).

定 量 法 本品を乾燥し,その約 0.6gを精密に量り,無水酢酸騰 酸 (100)混液 (311)40 mLに 溶かし,0.l mo1/L
.過 塩素酸で滴定 (2.」θ〉する (電位差滴定法).同様の方法で空試験を行い,補正する。

0。 l mo1/L過塩素酸 l mL=68.18 mg C25H2912N03・ HCI

貯 法

保存条件・遮光して保存する.

容  器 気密容器 .
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′ アミオダロン塩酸塩錠
Amiodarone Hydrochloride Tablets

塩酸ア ミオダロン錠

本品は定量するとき,表示量の 93.0～ 107.0%に対応するアミオダロン塩酸塩 (C25H2912N03・ HCI:681.77)を含む。

製 法 本品は「アミオダロン塩酸塩Jを とり,錠剤の製法により製する。

確認試験 定量法で得た試料原液 l mLに移動相を加えて50 mLと した液につき,紫外可視吸光度測定法 (2:2イ)に .

より吸収スペクトルを測定するとき,波長 239～ 243 nmに吸収の極大を示す。
1

製剤均一性 〈
`o2)次
の方法により含量均一性試験を行うとき,適合する。

本品 1個をとり,移動相 160 mLを加え,lo分間超音波処理した後,移動相を加えて正確に 200 mLと し,遠心分
離する。アミオダロン塩酸塩 (CバH2912N03° HCl)約 l mgに対応する容量の上澄液 /mLを正確に量り,移動相を加
えて正確に50 mLと し,試料溶液とする。別に定量用塩酸アミオダロンを 50℃で4時間減圧 (0.3 kPa以下)乾燥し,
_その約 25面gを精密に量り,移動相に溶かし,正確に50 mLと する。この液 2 mLを正確に量り,移動相を加えて正
確に50 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 10ル ずつを正確にとり,次の条件で液体クロマトグラフ
ィー (2.θf)に より試験を行い,それぞれの液のアミオダロンのピーク面積ИT及び/sを測定する。

ア ミオダロン塩酸塩 (C%H2912NO]・ HCDの 量 (mg)=鴫 X“ T//s)X(8/め

聰 :定量用塩酸ア ミオダロンの秤取量 (mg)

試験条件

定量法の試験条件を準用する。

システム適合性

システムの性能 :標準溶液 10脚しにつき,上記の条件で操作するとき,ア ミオダロンのピークの理論段数及びシ
ンメトリー係数は:それぞれ 5000段以上,1.5以下である。
システムの再現性 :標準溶液 10脚しにつき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,ア ミオダロンのピーク面積
の相対標準偏差は 1.0%以下である。        ヽ

溶 出 性 〈
`fθ
)試験液に pH 4.0の 酢酸・酢酸ナトリウム緩衝液900 mLを 用い,シくドル法により,毎分 50回転で試

験を行うとき,本品の30分間の溶出率は80%以上である。
本品 1個をとり,試験を開始し,規定された時間に溶出液 20 mL黙上をとり,孔径 0.45/m以下のメンプランフィ
ルターでろ過する。初めのろ液 10 mLを除き,次のろ液 /mLを正確に量り,表示量に従い l mL中にアミオダロン
塩酸塩 (C25H2'12N03・ HCl)約 H肥 を含む液となるようにメタノールを加えて正確に r mLと し,試料溶液とする.
別に定量用塩酸アミオダロンを 50℃で 4時間減圧 (0。3 kPa以下)乾燥し,その約 28 mgを精密に量り,メ タノール・

に溶かし,正確に50 mLと する.この液 2 mLを正確に量り,試験液 10面山を正確にカロえた後,メ タノールをカロえて
正確に 100 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液につき,試験液 2 mLにメタノールを加えて 20 mLと
した液を対照とし,紫外可視吸光度測定法 (22イ)により試験を行い,ド長 241 nm.における吸光度ИT及びИsを測定
する。

アミオダロン塩酸塩 (C25H2,12N03° HCl)の表示量に対する溶出率 (%)
=‰ X● T/′s)X(r/の X(1/o x36 〉

聰 :定量用塩酸アミオダロンの秤取量 (mg)                         、 _

C:1錠中のアミオダロン塩酸塩 (c25H"12N03° HCl)の表示量 (mЁ )

定 量 法 本品20個以上をとり,その質量を精密に量り,粉末とする。アミオダロン塩酸塩 (C25H2'I」 N03・ HCl)約
50 mgに対応する量を精密に量り,移動相 80 mLを加え,10分間超音波処理した後,移動相を加えて正確に loO mL
とする。この液を遠心分離し,上澄液を試料原液とする。この液 2 mLを正確に量り,内標準溶液2mLを正確に加え
た後,移動相を加えて50 mLと し,試料溶液とする。別に定量用塩酸アミオダロンを 50℃で4時間減圧 (0.3 kPa以
下)乾燥し,その約 25 mgを 精密に量り,移動相に溶かし,正確に50 mLと する。この液 2 mLを正確に量り,内標
準溶液 2 mLを正確に加えた後,移動相を加えて 50 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 10脚しにつき,
次の条件で液体クロマトグラフィー (2θf)により試験を行い,内標準物質のピーク面積に対するアミオダロンのビ
ーク面積の比針及び osを求める。

アミオダロン塩酸塩 (CパH2912N03・ HCl)の量 (mg)=聰 X(o/会 )X2

聰 :定量用塩酸アミオダロンの秤取量 (mg)

内標準溶液 塩酸クロルヘキシジンの移動相溶液 (1→ 2500)
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試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :242 nm)

カラム :内径4mm,長さ15 cmのステンレス管に5川 の液体クロマトグラフィー用オクタデシルシリル化シリ

カゲルを充てんする.

カラム温度 :50℃付近の一定温度

移動相 :液体クロマ トグラフィー用アセ トニ トリノイラウリル硫酸ナ トリウム溶液 (1→ 50)/リ ン酸混液 (750:

250:1)

流量 :ア ミオダロンの保持時間が約 7分になるように調整する.

システム適合性                          .
システムの性能 :標準溶液 10メしにつき,上記の条件そ操作するとき,内標準物質,ア ミオダロンの順に溶出し,

その分離度は 5以上である。

システムの再現性 :標準溶液 10脚しにつき,上記の条件で試験を 6回繰り返すとき,内標準物質のビーク面積に

対するアミオダロンのピーク面積の比の相対標準偏差は 1.0%以下である。

貯 法

保存条件 遮光して保存する。
容  器 気密容器 .
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アムロジピンベシル酸塩錠
Amlodipine Besilate Tablets

ベシル酸アムロジピン錠

本品は定量するとき,表示量の 95_0～ 105.0%に 対応するアムロジピンペシル酸塩 (C20H25CIN205 e c6H603S:
567.05)を含む。

製 法 本品は「アムロジピンベシル酸塩Jを とり,錠剤の製法により製する。 .

確認試験 本品を粉末とし,表示量に従い「アムロジピンベジル酸塩J2_5 mgに対応する量をとり,0.01 mo1/L塩酸・
メタノール試液 100 mLを 加えて激しく振り混ぜた後,ろ過する。ろ液につき,紫外可視吸光度測定法 (22イ〉により
吸収スペクトルを測定するとき,波長 235～ 239 nm及 び 358～ 362 rlmに吸収の極大を示す。     1

製剤均―性 〈
`02)次

の方法により含量均一性試験を行うとき,適合する。      ,
本品 1個をとり,水 10 mLを加えて崩壊させ,時々振り混ぜながら,超音波処理により分散させた後,l mL中 に
アムロジピンベシル酸塩 (C20Hバ CIN205° C6H603S)約 69鯉 を含む液となるように移動相を加えて正確に /mLと し,

1      60分間かき混ぜる。この液を遠心分離し,上澄液10 mLを正確に量り「内標準溶液5 mLを正確に加え,移動相を加
|      えて 25 mLと し,試料溶液とする。以下定量法を準用する。

アムロジピンベシル酸塩 (C20H25CIN205° CJ603S)の量 (ふ」 =鴫 X(2T/a)X(7/500)  
・

1       聰 :脱水物に換算したアムロジピンベシル酸塩標準品の秤取量 (m」

内標準溶液 パラオキシ安息香酸イソブチルの移動相溶液 (3→ 20000)

溶 出 性 Blに規定する。        ヽ

定 量 法 本品 20個 をとり,水 100 mLを加えて崩壊させ,時々振り混ぜながら,超音波処理により分散させた後 ,
移動相を加えて正確に 1000 mLと し,60分間かき混ぜる。この液を遠心分離し,アムロジピンベシル酸塩
(C20H25CIN205° C6H603S)約 0.7 mgに対応する容量の上澄液を正確に量り,内標準溶液 5 mLを正確に加えた後,移
動相を加えて25 mLと し:試料溶液とする。別にアムロジピンベシル酸塩標準品 (別途「アムロジピンベシル酸塩」
と同様の方法で水分 (2郷)を測定しておく)約 35 mgを精密に量り,移動相に溶かし,正確に250 mLと する。こめ
液 5 mLを正確に量り,内標準溶液 5 mLを正確に加えた後,移動相を加えて25 mLと し:標準溶液とする。試料溶1      
液及び標準溶液 20メLにつき,次の条件で液体クロマトグラフィー (2θ′〉により試験を行い,内標準物質のピーク
面積に対するアムロジピンのビータ面積の比 o及び然を求める。

アムロジピンベシル酸塩 (C20H25CIN205・ CJ603S)の量 (m」 〒 鴫 X(o/ω X(1/50)

聰 :脱水物に換算したアムロジピンベシル酸塩標準品の秤取量 (mg)

内標準溶液 パラオキシ安息香酸イソプチルの移動相溶液 (3→ 20000)      ・

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :237 nm)

カラム :内径 4.6mm,長 さ15 cmのステンレス管に5川 の液体クロマ トグラフィー用オクタデシルシリル化シ
リカグルを充てんする。

カラム温度 :25℃付近の一定温度

移動相 :メ タノーノイリン酸二水素カリウム溶液 (41→ 1000o)混液 (13:7)

流量 :アムロジピンの保持時間が約 8分になるように調整する。
システム適合性

システムの性能 :標準溶液 20μLにつき,上記の条件で操作するとき,ア ムロジピン,内標準物質の順に溶出し,
その分離度は 5以上である。

ンステムの再現性 :標準溶液 20脚Lにつき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,内標準物質のピーク面積に
対するアムロジピンのピーク面積の比の相対標準偏差は 1.0%以下である。

貯 法 容  器 密閉容器 .
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アモキシシリンカプセル
Amoxicillin Capsules

本品は定量するとき,表示された力価の92.0～ 105_0%に対応するアモキシシリン(CIJ19N305S:365.40)を 含む。

製 法 本品は「アモキシシリン水和物」をとり,カプヤル剤の製法により製する.

確認試験 本品の内容物を取り出し,表示量に従い「アモキシシリン水和物」8 mg(力価)に対応する量をとり,0.01
moVL塩酸試液 2 mLを加えて 30分間振り混ぜた後,ろ過し,ろ液を試料溶液とする。別にアモキシシリン標準品 8 mg

(力価)に対応する量を0.01 mo1/L塩酸試液 2 mLに溶かし,標準溶液とする。これらの液につき,薄層クロマ トグ

ラフィー (2.“)により試験を行う。試料溶液及び標準溶液 5ル ずつを薄層クロマ トグラフィー用シリカゲルを用い

て調製した薄層板にスポットする。次にテトラヒドロフランノ水ノギ酸混液 (501512)を 展開溶媒として約 10 cm展

開した後,薄層板を風乾する。これにニンヒドリンのエタノール (95)溶液 (1→ 20)を均等に噴霧し,HO℃で 15

分間加熱するとき,試料溶液から得た主スポット及び標準溶液から得たスポットは赤紫色を呈し,それらの Rf値は等

しい.

純度試験 類縁物質 本品の内容物を取り出し,表示量に従い「アモキシシリン水和物」0.lg(力価)に対応する量
をとり,ホ ウ酸溶液 (1→ 200)30 mLを 加えて 13分間振り混ぜた後,ホ ウ酸溶液 (1→ 200)を加えて 50 mLと

する。この液を遠心分離し,上澄液を試料溶液とする。この液 l mLを正確に量り,ホ ウ酸溶液 (1→ 200)をカロえ

て正確に 100 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 10μ ずつを正確にとり,次の条件で液体クロマ ト

グラフイー (2θ′)により試験を行う。それぞれの液の各々のピ
ニク面積を自動積分法により測定するとき,試料溶

液のアモキシシリン以外のビークの面積は,標準溶液のアモキシシリンのピーク面積より大きくない.

試験条件
「アモキシシリン水和物」の純度試験

・(3)の試験条件を準用する.

システム適合性

検出の確認及びシステムの再現性は「アモキシシリン水和物」の純度試験 (3)のシステム適合性を準用する。

システムの性能 :標準溶液 10脚しにつき,上記の条件で操作するとき,アモキシシリンのピークの理論段数及び

シンメトリー係数は,それぞれ 2500段以上,1.5以下である。

水 分 (2褐)15.0%以下 (0:lg,容 量滴定法,直接滴定)。

製剤均一性 〈
`″
〉 質量偏差試験を行うとき,適合する。

溶 出 性 〈
`′

θ〉 試験液に水 900 mLを用い,シンカーを使用して,パ ドル法により,毎分 100回転で試験を行うと

き,本品の 60分間の溶出率は 75%以上である。

本品 1個をとり,試験を開始し,規定された時間に溶出液 20 mL以上をとり,孔径 0.45抑 以下のメンプランフィ

ルターでろ過する。初めのろ液 10 mLを除き,次のろ液 /mLを正確に量り,表示量に従い l mL中 に「アモキシシ

リン水和物」約 56湾 (力価)を含む液になるよ.う に水を加えて正確に′mLと し,試料溶液とする。別にアモキシ

シリン標準品約 28 mg(力価)に対応する量を精密に量り,水に溶かし,正確に 100 mLと する。この練 5 mLを正確

に量り,水を加えて正確に25 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 50ル ずつを正確にとり,次の条件

で液体クロマトグラフイー (2θ′)により試験を行い。それぞれの液のアモキシシリンのピーク面積ИT及び/sを測定

する.

アモ キシシ リン (C16H19N305S)の表示 量 に対す る溶出率 (%)=聰 X"T//s)X(/P/り X(1/o X180

聰 :アモキシシリン標準品の秤取量 [mg(力価)]
cllカプセル中のアモキシシリン (CIJ19N305S)の表示量 [mg(力価)]

試験条件

「アモキシシリン水和物」の定量法の試験条件を準用する。

システム適合性                            ・

システムの性能 :標準溶液 50ル につき,上記の条件で操作するとき,アモキシシリンのピークの理論段数及び

シンメトリー係数は,それぞれ 2500段以上,2.0以下である。

システムの再現性 :標準溶液 50脚しにつき,上記の条件で試験を 6回繰り返すとき,アモキシシリンのピーク面

積の相対標準偏差は 1.5%以下である。

定 量 法 本品 10個以上をとり,その質量を精密に量り,内容物を取り出し,内容物を取り出した空のカプセルの

質量を精密に量る。本品の表示量に従い
「アモャシシリ

ン水和物」約 0.lg(力価)に対応する量を精密に量り,水

70 mLを加えて 15分間振 り混ぜた後,水を加えて正確に 100 mLと する。この液を遠心分離し,上澄液を試料溶液と

する。別にアモキシシリン標準品約 20 mg(力 価)に対応する量を精密に量り,水に溶かし,正確に 20 mLと し,標
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準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 10ル ずつを正確にとり,次の条件で液体クロマトグラフィー (2θ′)により試
験を行い,それぞれの液のアモキシシリンのピーク面積ИT及び Иsを測定する.

アモキシシリン (C16H19N30SS)の 量  [mg(力価)]=鴫 X“ T/ム)X5                 
・   |

｀
     聰 :アモキシシ リン標準品の秤取量 [mg(力価)]

|

試験条件                  
′

カラム温度,移動相及び流量は「アモキシシリン水和物」の定量法の試験条件を準用する。
検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :254 nm)                                 |
カラム :内径 4 mmp長 さ30 cmのステンレス管に 10押 の液体クロマ トグラフィー用オクタデシルシリル化シ
リカグルを充てんする。                            '             |

システム適合性

システムの性能 :標準溶液 10脚しにつき,上記の条件で操作するとき,アモキシシリンのピークの理論段数及び    |
シンメトリー係数は,それぞれ 2500段以上,1.5以下である。                         |

|       。 システムの再現性 :標準溶液 10ル につき:上記の条件で試験を 6回繰 り返すとき,アモキシシリンのピーク面    |
1         積の相対標準偏差は 1.0%以下である。

1      貯 法 容 器 気密容器 .
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レアラニン

L―Alanine

晦CXC°」
・                       H NH2         .       

・

C3H7N02:89_09

(2勁 -2‐Aminopropanoに acid

[5`イノー71

本品を乾燥 したものは定量するとき,L―アラ
ニン (C3H7N02)98.5～ 101.0%を含む .

性 状 本品は白色の結晶又は結晶性の粉末で,味はわずかに甘い。

本品は水又はギ酸に溶けやすく,平タノール (99.5)に ほとんど溶けない。

本品は 6 mo1/L塩酸試液に溶ける.

確認試験 本品につき,赤外吸収スペクトル測定法 (225).の臭化カリウム錠剤法により試験を行い,本品のス
ペク

トルと本品の参照スペクトルを比較するとき,両者のスペクトルは同‐波数のところに同様の強度
の吸収を認める.

旋 光 度 (2イ 9〉 〔』
『
:+13.5～ +15.5° (乾燥後,2.5g,6 mo1/L塩酸試液,25 mL,100 mm).

pH(2.5イ)本品 1.Ogを水20 mLに溶かした液のPHは 5.7～ 6。7である。

純度試験

(1)溶状 本品 1.Ogを水 10 mLに溶かすとき,液は無色澄明である。

(2)塩イビ物 〈f.“〉 本品 0.5gを とり,試験を行う。比較液には0.01 mo比 塩酸 0。30 mLを加える (0.021%以下).

(3)硫酸塩 〈ノ_ノイ〉 本品 0.6gを とり,試験を行う。比較液には 0.005 mo1/L硫 酸 0.35 mLを加える (0.028%以下).

(4)ア ンモニウム (′ .″〉 本品 0.25gを とり,試験を行う。比較液にはアンモ
ニウム標準液 5.O mLを用いる (0.02%

以下).               1
(5)重金属 〈′.θ乃 木品 1.Ogを とり,第 1法により操作し,試験を行 う。比較液には鉛標準液 1.O mLを加える

(10 ppm以下).
(o)鉄 (′ .fθ〉 本品 1.Ogを とり,第 1法により検液を調製 し,A法により試験を行う。比較液には鉄標準液 1,O mL

を加える .(10 pp轟 以下).       ´

(7).類縁物質 本品約 0.5gを精密に量り,塩酸 0.5 mL及 び水に溶かし,正確に 100 mLと する.この液 5 mLを

正確に量り,0.02 mo1/L塩 酸試液を加えて正確に 50 mLと し,試料溶液とする。別に L―ア
スパラギン酸,L― トレオニ

ン,L―セ リン,L―グルタミン酸,グ リシン,L‐アラニン,L‐バ リン,L‐シスチ
ン,L‐メチオニィ,Lイ ソロイシン,L―

ロイシン,L―チロジン,L―フエ三ルアラニン,L‐ リジン塩酸塩,塩化アンモ
ニウム,L― ビスチジン塩酸塩一水和物及び

L‐アルギニンをそれぞれ 2.5 mmdに対応する量を精管に量り,0.l mo1/L塩酸試液に溶かし,正確に 1000 mLと
し,

標準原液とする。この液 5 mLを正確に量り,0.02 mo1/L塩酸試液を加え
て正確に 100 mLと する。この液 2 mLを正

確に量り,0.02 mo1/L塩酸試液を加えて正確に 50 mLと し,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液
20ル ずつを正

確にとり,次の条件で液体クロマ トグラフィー (2θ′)に より試験を行う。試料溶液及び標準溶液
から得たピーク高

さから試料溶液 l mLに含まれるアラニン以外のアミノ酸の質量を求め,その質量百分率を算出するとき,アラ
ニン

以外の各アミノ酸の量は 0.1%以 下である。

試験条件

検出器 :可視吸光光度計 (測定波長 :570 nm)

カラム:内径4.6 mm,長 さ8 cmのステンレス管に3押 のポリスチレンにスルホン酸基を結合した液体タ
ロマ

トグラフィー用強酸性イオン交換樹脂 鰊 a型)を充てんする。

カラム温度 :57℃付近の一定温度

反応槽温度 1130℃付近の一定温度

反応時間 :約 1分

移動相 :移動相 A,移動相 B,移動相 C,

酸 0。 lmLを加える.
移動相 D及び移動相耳を次の表に従つて調製後,それぞれにカプリル
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移動相 A 移動相 B 移動相 C 移動相 D  移動相 E
クエン酸一水和物

クエン酸三ナ トリウムニ水和物

塩化ナトリウム

水酸化ナ トリウム

エタノール (99.5)

チオジグリコール

ベンジルアルコール

ラウロマクロゴール溶液 (1→ う

水

19.80g

6.19g

5.66g

260 mL

5 mL

4 mL

適量

22.00g
7.74g

7.07g

20 mL

5 mL

4 mL

適量

12.80g

13.31g

3.74g

4 mL

5 mL

4 mL

適豊

6.10g

26.67g

54.35g

5 mL

4mL
適量

8。00g
100 mL

4 mL

適量

全量 2000 mL 1000 mL 1000 mL 1000 mL 1000 mL

移動相の切り換え :標準溶液 20脚しにつき,上記の条件で操作するとき,アスパラギン酸,ト レオニン,セ リン,
グルタミン酸メグリシン,ア ラニン,パ リン,シスチン,メ チオニン,イ ソロイシン,ロ イシン,チロジン,
フェニルアラニンフリジン,アンモニア,ヒ スチジン,アルギニンの順に溶出し,イ ソロイシンとロイシンの
分離度が 1.2以上になるように,移動相 A,移動相 B,移動相 C,移動相 D及び移動相 Eを順次切 り換える。
反応試薬 :酢酸リチウムニ水和物 407gを水に溶かし,酢酸 (loO)245 mL,1‐ メトキシー2‐プロパノール 801 mL
: 及び水を加えて 2000 mLと し,10分間窒素を通じ,(I)液 とする.別に 1‐メトキシー2‐プロパノール 1957 mL l
にニンヒドリン77gを加え,5分間窒素を通じた後,水素化ホウ素ナトリウムo.134gを加た,30分間窒素を
通じる。この液 12容量に (I)液 13容量を加える (用時製する).
移動相流量 :毎分 0.32 mL

反応試薬流量 :毎分 0.30 mL

システム適合性

ンステムの性能 :標準溶液 20ル につき,上記の条件で操作するとき,グ リシンとアラニンの分離度は 1.5以上
である。             ・

システムの再現性 :標準溶液 20脚しにつき,上記の条件で試験を 6回繰り返すとき,標準溶液中の各アミノ酸の
ピーク高さの相対標準偏差は 5.0%以下であり,保持時間の相対標準偏差は 1.0%以下である。

乾燥減量 (2.孝 f)0.3%以下 (lg,105℃ ,3時間).

強熱残分 (2イイ)0.1%以下 (lg).

定 量 法 本品を乾燥し,その約 90 mgを精密に量り,ギ酸 3 mLに溶かし,酢酸 (100)50 mLを加え,0.l mO1/L過
塩素酸で滴定 (2.5の する (電位差滴定法)。 同様の方法で空試験を行い,補正する。

0.l moVL過塩素酸 l mL=8。 909 mg C3H7N02

貯 法 容 器 気密容器Ⅲ
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アルガトロバン水和物
Argatroban Hydrate

アルガ トロバン

ヽ

二ＳＯ
Ｈ

　

Ｈ

Ｎ

/N_H

H

シヤ
‐H ・ H20

CH3

及びC*位エピマー

C23H36N60SS・ H20:526.65

(2R,4R)-4‐ Mcthyl‐ 1-((η-2-{[(311D-3-methy卜 1,2,3,4-te協血ydroquholin‐ 8‐ylsulfOnyl)aminO‐5-guanidinopentanoyl)piperidine―

2‐carboxylic  acid  monohydrate

[ノイ J9`2多 3]

本品は定量するとき,換算した脱水物に対し,アルガトロバン (C"H36N60SS 1 508.63)98.5～ 101.0%を含む。

性 状 本品は自色の結晶又は結晶性の粉末で,味は苦い.
本品は酢酸 (100)に溶けやすく,メ タノールにやや溶けにくく,エタノール (99.5)に溶けにくく,水に極めて溶

けにくい。

本品は光によつて徐々に分解する。

確認試験

(1)本品のエタノール (99.5)溶液 (1→ 20000)につき,紫外可視吸光度測定法 (22イ)により吸収スペクトルを
測定し,本品のスペクトルと本品の参照スペクトルを比較するとき,両者のスペクトルは同一波長のところに同様の

強度の吸収を認める。

(2)本品につき,赤外吸収スペクトル測定法 (2。25)の臭化カリウム錠剤法により試験を行い,本品のスペクトル

と本品の参照スペクトルを比較するとき,両者のスペクトルは同一波熱のところに同様の強度の吸収を認める。

旋 光 度 (2イ分 〔』
『
:+175～ +185° (脱水物に換算したもの 0。2g,メ タノール,25 mL,100 mm)。

純度試験

(1)重金属 (I.θ乃 本品2.Ogを とり,第 2法により操作し,試験を行う」比較液には鉛標準液 2.O mLを カロえる (10
ppm以下)。
(2)ヒ 素 〈′.′ f〉 本品 2.Ogを とり,第 4法により灰化する。冷後,残留物に希塩酸 10 mLを加え,水浴上で加温
して溶かす。これを検液とし,試験を行う。ただし,硝酸マグネシウム六水和物のエタノール (95)溶液 (1→ lo)

10 mLを加えた後,過酸化水素 (30)1.5 mLを加え,点火して燃焼させる (l ppm以下)。

(3)類縁物質 1 本品50 mgを メタノール 40 mLに溶かし,水を加えて 100 mLと し,試料溶液とする。試料溶液
10ノ止 につき,次の条件で液体クロマトグラフィー (2θ′)により試験を行う、試料溶液の各々のピーク面積を自動積

分法により測定し,面積百分率法によりそれらの量を求めるとき,アルガ トロバン以外のピークの面積はそれぞれ
0.1%以下である。

試験条件  。
検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :254 nm)

カラム :内径 4.6mm,長 さ25 cmのステンレス管に 5即 の液体クロマ トグラフィー用オクタデシルシリル化シ

リカグルを充てんする。

カラム温度 :45℃付近の一定温度

移動相 A:酢酸 (100)2.5 mLに 水を加えて 1000 mLと し,アンモニア試液を加えて PH 5.0に調整する。この液
500 mLに メタノール 500 mLを カロえる.

移動相 B:酢酸 (100)2.5 mLに 水を加えて 1000 mLと し,アンモニア試液を加えて PH 5.0に調整する。この液
200 mLに メタノ

‐
―ル 800 mLを 加える。

〔〕
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移動相の送液 :移動相 A及び移動相 Bの混合比を次のように変えて濃度勾配制御する。

注入後の時間

(分 )

移動相 A
(vol%)

移動相 B
(vo10/。l

0

0 -→ 95

流量 :毎分約 1.O mL

面積測定範囲 :溶媒のピークの後からアルガトロバンの保持時間の約 1.5倍の範囲
システ

.ム

適合性

検出の確認 :試料溶液 l mLに移動相 Aを加えて 100 mLと し,システム適合性試験用溶液とするjシステム適
合性試験用溶液 lmLを正確に量り,移動相 Aを加えてIE確に10 mLと する。この液 10μ`から得たアルガト
ロバンのビーク面積が,システム適合性試験用溶液のアルガトロノキンのピーク面積の 7～ 13%に なることを
確認する。

システムの性能 :本品5 mg及び安息香酸メチル 5ノ正をメタノール40 mLに溶かし,水を加えて loo mLとする。
この液 5 mLにメタノール40 mL及び水を加えて 100 mLと する.この液 10メしにつき,上記の条件で操作す
るとき,安息香酸メチル,アルガトロバンの順に溶出し,その分離度は3以上である。
システムの再現性 :システム適合性試験用溶液 10メLにつき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,アルガト
ロバンのピーク面積の相対標準偏差は2.0%以下である.

(4)類縁物質 2 本品0.10gを メタノール 10 mLに 溶かし,試料溶液とする。この液 3 mLを正確に量り,メ タノ
ーノンを加えて正確に 100 mLと する。この液 5 mLを正確に量り,メ タノールを加えて正確に50 mLと し,標準溶液
とする.これらの液につき,薄層クロマトグラフィー (2")により試験を行う。試料溶液及び標準溶液 10ルずつを
薄層クロマトグラフィー用シリカゲル (蛍光剤入り)を用いて調製した薄層板にスポットする。次にメタノール朦 酸
エチルノ水混液 (10:1011)を 展開溶媒として約 10 cm展開した後,薄層板を風乾する。これに紫外線 (主波長 25411m)
を照射するとき,試料溶液から得た主スポット以外のスポットは2個以下で,標準溶液から得たスポットより、濃くな
い.                                                                                      ・
(5)残留溶媒・別に規定する。    ｀

水 分 (2イめ 2.5～ 4.5%(0.2g,容 量滴定法,直接滴定).                  .

強熱残分 仏″〉 0.1%以下 (lg).     .

異性体比 本品50 mgを メダノール 50 mLに 溶かし,水を加えて loo mLと し,試料溶液とする。試料溶液 10脚Lに 。
つき,次の条件で液体クロマトグラフィー (2θ′)により試験を行い,保持時間40分付近に近接して現れる2つのピ
ークのうち,保持時間の小さい方のピーク面積Иこ及び保持時間の大きい方のピーク面積ズbを測定するとき,И bノ 輌ュ
+Иb)は 0.30～ 0.40である。

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :254 nm)

カラム :内径 6.Omm,長さ15 cmの ステンレス管に5押 の液体クロマトグラフィー用オクタデシルシリル化シ
リカゲルを充てんする。

カラム温度 :40℃付近の一定温度

移動相 :水 500 mLに メタノール 500 mL,薄めた40%テ トラブチルアンモニウムヒドロキシド試液 (1→ 4)13

口L及びリン酸 0.68 hLをカロえた後,アンモニア試液及び薄めたアンモニア水 (28)(1→ 20)をカロえて pH 6.8
に調整する。

流量 :アルガトロバンの2つのビークのうちら先に溶出するピークの保持時間が約40分になるように調整する。
システム適合性

システムの性能 :試料溶液 10脚Lにつき,上記の条件で操作するとき,2つのピークの分離度は 1.2以上である。
システムの再現性 :試料溶液 10脚しにつき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,アルガトロバンの2つに分
離したピークの合計面積の相対標準偏差は 2PO%以下である。

定 量 法 本品約 0.5gを精密に量り,非水滴定用酢酸20 mLに溶かし,非水滴定用アセトン40 mLを加えた後,0.1
mo1/L過塩素酸で滴定 (2卯〉する (電位差滴定法)。 同様の方法で空試験を行い,補正する。

0.l mo1/L過 塩素酸 l mL=50.86 mg C23H3がρ5S

貯 法

保存条件 遮光して保存する。
容  器 気密容器 .

0～ 5
5 - 35

100

100 -→ 5
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アロプリノール錠

A■opuFinOI Tablets          
・

本品は定量するとき,表示量の 93.0～ 107.0%に対応するア
ロプリノール (CsH4N40:136.H)を 含む .

製 法 本品は「アロプリノールJを とり,錠剤の製法により製する。

確認試験

(1)定量法で得た試料溶液につき,紫外可視吸光度測定法 (2.2イ)により吸収
スペクトルを測定するとき,波長 248

～ 252 nmに 吸収の極大を示す。

北鼎争蟹集し'評量

'す

1ノI鰐篤魂 l・彗1::::||:1:::に基渕難弯
じ
11子i:::′讐デ∫リ

Eζtt ■■じやtrli躍轟翼l舞落錦撫T鷲整イi輩
蘇軍3菫;;三κ進議彎FへllFttNよ[:層1糧ピ乳鷺濯褥輩鷲T77炉

なこれ
F紫

外線住
波長2」4nm)を照射するとき,試料溶液及び標準溶液から

とき,適合する。
mLを加え,よ く振り混ぜた後,10分間超音波処理する。

む液となるように O.l moVL塩酸試液を加えて正確に /mL

,初めのろ液 10 mLを 除き,次のろ液 2 mLを正確に量り,

とする。別に定量用アロプリノ
ニルを 105℃で 4時間乾燥

た,孟rf野.嘲ξ鷺'鼎:当度鷲
=鰊
服蜆と0!iFT騨鰐T肇

料溶液及び標準溶液につき,紫外可視吸光度測定法 (′。2イ)

Иsを測定する。

アロプ リノール (C5H4N40)の 量 (mg)=聰 X“ T/Иs)X(//100)

聰 :定量用アロプ リノールの秤取量 (mg)

溶 出 性 (dfの 試験液に水 900 mLを用い,パ ドル法により,毎分50回転で試験を行う
とき,本品の30分間の溶

Iラ三瑾i勇書λ電線腎電甜孵蠅ま僣色群堂電[[曽〔71::
賓ガ£ヒ聟F晶評亀稔亀乱 t賎鶯韓藤義£な基淵 [」讐躍鼻葛星破淵識鯖
確に量り,水を加えて正確に 50 mLと し,標準溶液とす

る。

,I場子17しLsIぷ
0鷹
菫肥 1重財T」尻TLT/増 x“/り Xo/の X9∫

旗1鷺豚Lτ為多=F臨411呟表示量輛」

[漸鶉胎薪     夢
ろ液 iO mLを 除き,次のろ液 2mLを正確に量り,0.1,oL

別に定量用アロプリノールを 105℃で 4時間乾燥し,そ
の約 0.lgを精密に量り,0.05 mo1/L水 酸化ナ トリウム試液 20

曇 鮒蠍瞥ず鸞排砥ぽ曰滉誰ギW
アロプリノール (CsLN40)の量 (mp=聰 × OT/И s)

聰 :定量用アロプリノールの秤取量 (mg)
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イセパマイシン硫酸塩注射液
Isepamicin Sulfatc ltteCtiOn                    ・

硫酸イセパマイシン注射液

本品は水性の注射剤である.

本品は定量するとき,表示された力価の 90.0～ 110.0%に対応するイセパマイシン(C22A43N50L:569。60)を含む。

製 法 本品は「イセパマイシン硫酸塩」をとり,注射剤の製法により製する。

性 状 本品は無色澄明の液である。

確認試験 本品の表示量に従い「イセパマイシン硫酸塩」20 mg(力価)に対応する容量をとり,・水を加えて 10 mL

とし,試料溶液とする。別にイセパマイシン硫酸塩標準品 20 mg(力価)に対応する量をとり,水 10 mLに溶かし,

標準溶液とする。これらの液につき,「イセパマイシン硫酸塩」の確認試験 (2)を準用する。

浸透圧比 別に規定する。

pH(25イ )5。5～ 7.5

純度試験 類縁物質 定量法で得た試料溶液 5ル につき,次の条件で液体クロマトグラフィー (2θ′)により試験を
行う。試料溶液の各々のピーク面積を自動積分法により測定し,面積百分率法によりそれらの量を求めるとき,イセ

パマイシンに対する相対保持時間約 0.3のイソセリンは 2.0%以下,イセパマイシンに対する相対保持時間約 1.3のゲ

ンタマイシンBは 4.0%以下である。ただし,ゲンタマイシンBの ピーク面積は,感度係数 1.Hを乗じて補正する.

試験条件

装置,検出器,カ ラム,カ ラム温度,反応コイル,移動相,反応試薬,反応温度,移動相流量及び反応試液流量

は「イセパマイシン硫酸塩」の定量法の試験条件を準用する。

面積測定範囲 :イ セパマイシンの保持時間の約 2倍の範囲

システム適合性

システムの性能及びシステムの再現性は「イセパマイシン硫酸塩Jの定量法のシ不テム適合性を準用する。

検出の確認 :試料溶液 l mLに水を加えて 10 mLと し,システム適合性試験用溶液とする。システム適合性試験

用溶液 l mLを正確に量り,水を加えて正確に 10 mLと する。この液 5μ`から得たイセパマイシンのピーク面

積が,システム適合性試験用溶液のイセパマイシイのピーク面積の 7～ 13%になることを確認する.

エンドトキシン (イ .θ′〉 0.50 EU/mg(力 価)未満 .

採取容量 (`“〉 試験を行うとき,適合する。

不溶性異物 〈
`θ

の 第 1法により試験を行うとき,適合する。                      
・

不溶性微粒子 (`θ 7〉 試験を行うとき,適合する。

無 菌 〈4θめ メンブランフィルター法により試験を行うとき,適合する、

定 量 法 本品の「イセパマイシン硫酸塩」約 0.2g(力価)に対応する容量を正確に量り,水を加えて正確に 100
mLとする。この液 10 mLを正確に量り,水を加えて正確に 100 mLと し:試料溶液とする。別にイセパマイシン硫

酸塩標準品約 20 mg(力価)に対応する量を精密に量り,水に溶かして正確に 100 mLと し,標準溶液とする。以下

「イセパマイシン硫酸塩」の定量法を準用する。

イセパマイシン (C2L3N5012)の 量 [mま力価)]‐ =聰 X OT/4)X10

聰 :イ セパマイシン硫酸塩標準品の秤取量 [甲ま力価)]

貯 法 容  器 密封容器 .

有効期間 製造後 24箇月.         ・
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イプリフラボン
IPriflavone

り3CY0

CH3

C18H1603:280.32

7‐(1-MethyI中 yl)oXy‐ 3-phenyl‐ 4H‐chromen-4‐one

[352′ 2‐22-71

本品を乾燥したもめは定量するとき,イプリフラボン (C18H1603)98.5～ 101.0%を含む。

性 状 本品は自色～帯黄白色の結晶文は結晶性の粉末である.
.本品はアセトニトリルにやや溶けやすく,メ タノール又はエタノール (99.5)にやや溶けにくく,水にほとんど溶
けない。

本品は光により徐々に黄色となる。                       1

確認試験

(1)本品のメタノール溶液 (1→ 200000)につき,紫外可視吸光度測定法 (22う により吸収スペクトルを測定し,
本品のスペクトルと本品の参照スペクトル又はイプリフラボン標準品について同様に操作して得られたスペクトル

を比較するとき,両者のスペクトルは同一波長のところに同様の強度の吸収を認める。
(2)本品につき,赤外吸収スペクトル測定法 (2.万)の臭化カリウム錠剤法により試験を行い,本品のスペクトル
と本品の参照スペクトル又はイプリフラボン標準品のスペクトルを比較するとき,両者のスペクトルは同一波数のと
ころに同様の強度の吸収を認める。

融 点 〈26の 116 γ l19℃

純度試験

(1)重金属 〈′.θ7)本品 1.Ogを とり,第 2法により操作し,試験を行う。比較液には鉛標準液 1.O mLを加える (10
ppm以下).
(2)ヒ 素 (′ .′ f〉 本品1.Ogをとり,第 4法により検液を調製し,試験を行う。ただし,検液の調製には塩酸3 mL
の代わりに希塩酸 10 mLを用い,標準色の調製にはヒ素標準液 1.O mLを用いる (l ppm以下)。
(3)類縁物質 本品30 mgをアセトニトリル 50 mLに溶かす。この液 5興Lをとり,アセトニトリルを加えて50 mL
とし,試料溶液とする。この液 l mLを正確に量り,アセトニトリルを加えて正確に100 mLと し,標準溶液とする。
試料溶液及び標準溶液 20ルLずつを正確にとり,次の条件で液体クロマトグラフィー (2θ′)により試験を行い,そ
れぞれの液の各々のピーク面積を自動積分法により測定するとき,試料溶液のイプリフラボン以外のビークの面積は,
標準溶液のイプリフラボンのビニク面積の 1/2よ り大きくないぃまた,試料溶液のイプリフラボン以外のピークの合
計面積は,標準溶液のイプリフラボンのピーク面積より大きくない。

試験条件

検出器,カ ラム,カ ラム温度及び流量は,定量法の試験条件を準用する。
面積測定範囲 :溶媒のピークの後からイプリフラボンの保持時間の約 2倍の範囲
システム適合性                          .
検出の確認 :標準溶液 2 mLを正確に量り,アセ トニトリルを加えて正確に20 mLと する。この液 20μ′から得
たイプリフラボンのピーク面積が,標準溶液のイプリフラボンのピーク面積の 7～ 13%になることを確認す
る.

・システムの性能 :標準溶液 20メしにつき,上記の条件で操作するとき,イ プリフラボンのピークの理論段数及び
シンメトリー係数は,それぞれ 2000段以上,1.5以下である。
システ小の再現性 :標準溶液 20脚しにうき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,イ プリフラボンのピーク面
積の相対標準偏差は2.0%以下である。                               '
(4)残留溶媒 別に規定する。

乾燥減量 (2.イf)0.5%以下 (lg,105℃ ,2時間).

強熱残分 (2″〉 0.1%以下 (13):                     、

ξ〕
〔〕
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定 量 法 本品及びイプリフラボン標準品を乾燥し,その約 30 mgずつを精密に量り,それぞれをア
セト三トリルに

溶かし,正確に 50 mLと する。これらの液 5 mLずつを正確に量り,それぞれに内標準
溶液 5 mLを正確に加えた後 ,

アセト千トリルを加えて50口Lと し,試料溶液及び標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液
20脚しにつき,次の条件

で液体クロマトグラフイー (2_θf)により試験を行い,内標準物質のピ
ーク面積に対するイプリフラボンのピーク面

積の比針 及び 2sを求める。

イプリフラボン (C18H1603)の 量 (mg)=聰X(9/a)

4:イ プリフラボン標準品の秤取量 (mg)

内標準溶液 フタル酸ジー″―ブチルのアセトニトリル溶液 (1→ 100)                   
。

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :280 nm)

カラム :内径 4mm,長 さ 15 cmの ステンレス管に5川 の液体クロマ トグラフィー用オクチ
ルシリル化シリカゲ

ルを充てんする。

カラム温度 :25℃付近の一定温度

移動相 :アセ トニトリル/水混液 (3:2)

流量 :イ プリフラボンの保持時間が約 6分になるように調整する。

システム適合性

システムの性能 :標準溶液20μしにつき,上記の条件で操作するとき,イプリフラボ
ン,内標準物質の順に溶出

し,その分離度は 3以上である。

システムの再現性 :標準溶液 2oメしにつき,上記の条件で試験を 6回繰り返すとき,内標準物質
のピーク面積に

対するイプリフラボンのビーク面積の比の相対標準偏差は 1.0%以下
である.

貯 法

保存条件 遮光して保存する.
容  器 気密容器 .
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イプリフラボン錠
IPdflavone Tablets

本品は定量するとき,表示量の95.0～ 105.0%に対応するイプリフラボン (C18H1603:280.32)を 含む。

製 法 本品は「イプリフラボン」をとり,錠剤の製法により製する。                `

確認試験 本品を粉末とし,表示量に従い「イプリフラボン」H mgに対応する量をとり,メ タノール 100 mLを加
え,10分間激しく振り混ぜた後,遠心分離する。上澄液 5 mLにメタノールを加えて loo mLと した液につき,紫外
可視吸光度測定法 〈22め により吸収スペクトルを測定するとき,波長 247～ 251 nm及 び 297～ 301 nmに吸収の
極大を示す .

製剤均―性 〈
`"〉
質量偏差試験を行うとき,適合する。

溶 出 性 別に規定する。

定 量 法 本品20個以上をとり,その質量を精密に量り,粉末とする。イプリフラボン (C18H1603)約 30 mgに対応
する量を精密に量り,アセトニトリル 30 mLを加え,15分間激しく振り混ぜた後,アセトニトリルを加えて正確に
50 mLと し,遠心分離するt上澄液 5 mL.を正確に量り,内標準溶液 5 mLを正確 lビ加えた後,アセトニトリルを加え
て 50 mLと し 試料溶液とする。別にイプリフラボン標準品を 105℃で 2時間乾燥し,その約 30 mgを精密に量り,
アセトニトリルに溶かし,正確に50 mLと する。この液Ь記 を正確に量り,内標準溶液 5 mLを正確に加えた後 ,
アセトニトリルを加えて50 mLと し,標準溶液とする。以下「イプリフラボン」の定量法を準用する.

・イプリフラボン (C18H1603)の 量 (mg)=恥 X(oT/a)

恥 :イプリフラボン標準品の秤取量 (mg)

内標準溶液 フタル酸ジ十プチルのアセトニトリル溶液 (1→ 100)                      '

貯 法

保存条件 遮光して保存する。
容  器 気密容器 .
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〔〕

イミダプリル塩酸塩
Irlidapril Hydrochioride

塩酸イミダプリル

O HCl

/
H3C

C20H27N〕 06・ HCl:441.91

(4o-3-{(2つ -2¨ [(lo‐ 1‐Ethoxycabonメー3‐phenメ propylamho]propanOyl)-1-methy卜 2‐oxoimidazdmheヰ carbOxylic acid

monohydrochloride

[8939`9イイ]

本品を乾燥したものは定量するとき,イ ミダプリル塩酸塩 (C20H27N306・ HCl)98.5‐ ～ 101.0%を含む .

性 状 本品は白色の結晶である。
本品はメタノールに溶けやすく,水にやや溶けやすく,エタノール

本品 1.Ogを水 100 mLに 溶かした液のPHは約 2である.

融点 1約 203℃ (分解).

(99_5)に やく)シ参けにくい

確認試験

(1)本品の水溶液 (1→ 50)3 mLにライネッケ塩試液 5滴を加えるとき,淡赤色の沈殿を生じる。
(2)本品につき,赤外吸収スペクトル測定法 (2.25)の塩化カリウム錠剤法により試験を行い,本品のスペクトル
と本品の参照スペクトルを比較するとき,両者のスペクトルは同一波数のところに同様の強度の吸収を認める.

(3)本品の水溶液 (1→ 50)は塩化物の定性反応 (′ .θ分 を呈する。

旋 光 度 (2ィタ〉〔J『 :-65.0～ -69.0° (乾燥後,0.lg,メ タノール,10 mL,100 mm)。

純度試験

(1)重金属 〈′.θ力 本品 2.Ogを とり:第 4法により操作し,試験を行 う。比較液には鉛標準液 2.O mLを加える (10
ppm以下).
(2)類縁物質 本品 25 mgを移動相 50 mLに溶かし,試料溶液とする。この液 lmLを正確に量り′,移動相を加え
て正確に 100 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 20′止 ずつを正確にとり,次の条件で液体クロマ ト
グラフィー (2.θ′)により試験を行う。それぞれの液の各々のピーク面積を自動積分法により測定するとき,試料溶
液のイミダプリルのピークに対する相対保持時間約 0。45のピーク面積は,標準溶液のイミダプリルのビーク面積の
2/5よ り大きくなく,試料溶液のイミダプリル及び上記のピーク以外のピークの面積は,標準溶液のイミダプリルの
ピーク面積の 1/5よ り大きくない。また,試料溶液のイミダプリル以外のピークの合計面積は,標準溶液のイミダプ
リルのピーク面積の 1/2よ り大きくない。

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :215 nm)

カラム :内径 4.6mm,長 さ 15 cmの ステンレス管に 5押 の液体クロマ トグラフィー用オクチルシリル化シリカ
ゲルを充てんする。

カラム温度 :40℃付近の=定温度
移動相 :リ ン酸二水素カリウム 1.36gを水 1000 mLに 溶かし,リ ン酸を加えて PH2.7に調整する。この液 600 mL

にメタノール 400 mLを加える。

流量 :イ ミダプリルの保持時間が約 8分になるように調整する。          ・

面積測定範囲 :溶媒のピークの後からイミダプリルの保持時間の約 2倍の範囲
システム適合性

検出の確認 :標準溶液 2 mLを正確に量り,移動相を加えて正確に 20 mLと する.こ の液 20ノ正 から得たイミダ
プリルのピーク面積が,標準溶液のイミダプリルのビーク面積の 7～ 13%になることを確認する。
システムの性能 :標準溶液 20脚しにつき,上記の条件で操作するとき,イ ミダプリルのピークの理論段数及びシ
ンメ トリー係数は,それぞれ 5000段以上,1_5以下である.
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システムの再現性 :標準溶液 20脚しにつき,上記の条件で試験を 6回繰 り返すとき,イ ミダプリルのピーク面積
の相対標準偏差は 2.0%以下である.

(3)残留溶媒 別に規定する。

乾燥減量 〈2ィ′〉 0.5%以 下 (lg,lo5℃ ,3時間).

強熱残分 (2イめ 0.1%以下 (lg).t

定 量 法 本品を乾燥し,その約 0.4gを精密に量り,水 70 mLに溶かし,0.l moVL水 酸化ナトリウ
^液
で第一当量

点から第二当量点まで滴定 (25の する (電位差滴定法).

0.l mo1/L水酸化ナ トリウム液 l mL=44.19 hg C20H2'Nj06° HCl

貯 法 容  器 密閉容器。
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イミダプリル塩酸塩錠
Imidapril Hydrochloride Tablets

=                   
塩酸イミダプリル錠

本品は定量するとき,表示量の95.0～ 105_0%に対応するイミダプリル塩酸塩(C20H27N306・ HCl:441.91)を 含む .

製 法 本品は「イミダプリル塩酸塩Jを とり,錠剤の製法により製する。

確認試験 本品を粉末とし′表示量に従い「イミダプリル塩酸塩」25 mgに 対応する量をとり,エタノール (99_5)5
mLを加え,よ く振り混ぜた後,ろ過し,ろ液を試料溶液とする。別に塩酸イミダプリル 25 mgをエタノール (99.5)

5 mLに溶かし,標準溶液とする。これらの液につき,薄層クロマトグラフィー (2.“)に より試験を行う.試料溶液

及び標準溶液 10ルιずつを薄層クロマトグラフィー用シリカゲル(蛍光剤入り)を用いて調製した薄層板にスポットす

る。次に 1‐ブタノール/酢酸エチノ1//水ノエタノール (99.5)/酢酸 (100)混液 (16116:7:2:2)を 展開溶媒として約

13 cm展開した後,薄層板を風乾する。これに紫外線 (主波長 254 nm)を照射するとき,試料溶液から得た主スポッ

ト及び標準溶液から得たスポジトの Rf値は等しい。

純度試験 類縁物質 本品を粉末とし,表示量に従い「イミダプリル塩酸塩」25 mgに対応する量をとり,薄めたメ
タノール (2→ 5)40 mLを加えて 10分間激しく振り混ぜた後,薄めたメタノール (2→ 5)を加えて 50 mLと し,

孔径 0_45 μm以下のメンプランフィルターでろ過する。初めのろ液 2 mLを除き,次のろ液を試料溶液とする。この

液 l mLを正確に量り,薄めたメタノール (2→ 5)を加えて正確に 100 mLと し,標準溶液とする:試料溶液及び標

準溶液 20ル ずつを正確にとり,次の条件で液体クロマ トグラフィー (2.θ′)に より試験を行う。それぞれの液の各々

のビーク面積を自動積分法により測定するとき,試料溶液のイミダプリルのピークに対する相対保持時間約 0.45の ビ

ーク面積は,標準溶液のイミダプリルのピーク面積より大きくなく,相対保持時間約 0.8の ピーク面積は,標準溶液
のイミダプリルのビニク面積の 7/10よ り大きくなく,試料溶液のイミダプリル及び上記のピーク以外のピークの面積

は,標準溶液のイミダプリルのピーク面積の 3/10よ り大きくない。また,試料溶液のイミダプリル以外のピークの合

計面積は,標準溶液のイミダプリルのピーク面積の 1.5倍より大きくない。

試験条件

検出器,カ ラム,カ ラム温度,移動相及び流量は定量法の試験条件を準用する.

面積測定範囲 :溶媒のピークの後からイミダプリルの保持時間の約 2倍の範囲

システム適合性

検出の確認 :標準溶液 2 mLを正確に量り,薄めたメタノール (2→ 5)を加えて正確に20 mLと する。この液
20ノ止から得たイミダプリルのピーク面積が,標準溶液のイミダプリルのピーク面積の7～ 13%になることを

確認する。

システムの性能 :標準溶液 20メしにつき,上記の条件で操作するとき,イ ミダプリルのピークの理論段数及びシ

ンメトリー係数は,それぞれ 5000段以上,1.5以下である」

システムの再現性 :標準溶液 20脚しにつき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,イ ミダプリルのピーク面積

の相対標準偏差は 2.0%以下である.

製剤均一性 〈
`")次

の方法により含量均一性試験を行う―と
‐き:‐‐適合する。

本品 1個をとり,水 2//5 mLを加えて lo分間激しく振り混ぜた後, l mL中 にイミダプリル塩酸塩 (C20H27N306・

HCl)約 0.l mgを 含む液となるように薄めたメタノール (2→ 3)を加えて正確に /mLと し,孔径 0.45/an以 下の

メンブランフィルターでろ過する。初めのろ液 2 mLを除き,次のろ液を試料溶液とする.別に定量用塩酸イミダプ

リルを 105℃で 3時間乾燥し,その約 10 mgを 精密に量り,薄めたメタノール (2→ 5)に溶かし,正確に 100 mL

とし,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液 20ル ずつを正確にとり,次の条件で液体クロマトグラフィー (2.θ′〉

により試験を行い,それぞれの液のイミダプリルのピーク面積ИT及びИsを測定する。

イ ミダプ リル塩 酸塩 (C20H27N306・ HCDの 量 (mg)= ‰ × (ИT/Иs)X(//100)

聰 :定量用塩酸イミダプリルの秤取量 (mg)

試験条件

定量法の試験条件を準用する。

システム適合性

システムの性能 :標準溶液 20メしにつき,上記の条件で操作するとき,イ ミダプリルのピークの理論段数及びシ

ンメトリー係数は,それぞれ 5000段以上,1.5以下である。

システムの再現性 :標準溶液 20フ此 につき,上記の条件で試験を 6回繰り返すとき,イ ミダプリルのピーク面積
の相対標準偏差は 1.0%以下である.
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溶 出 性 〈
`′

θ)試 験液に水 900 mLを 用い,パ ドル法により,毎分50回転で試験を行うとき,本品の巧 分間の溶
出率は 85%以上である.

本品 1個をとり,試験を開始し,規定された時間に溶出液 20 mL以上をとり,孔径 0.45/m以下のメンプランフィ
ルターでろ過する。初めのろ液 10 mLを除き,次のろ液 /mLを正確に量り,表示量に従い l mL中にイミダプリル
塩酸塩 (C20H27N306・ HCD約 2.8比 を含む液となるように水を加えて正確に r mLと し,試料溶液とする。別に定
量用塩酸イミダプリルを 105℃で3時間乾燥し,その約 28 mgを精密に量り,水に溶かし,正確に 100 mLとする。
この液 2 mLを正確に量り,水を加えて正確に200 mLと し,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液 50ル ずつを正
確にとり,次の条件で液体クロマトグラフィー 0.θ′)により試験を行い,それぞれの液のイミダプリルのピーク面
積ИT及びИsを測定する。

イミダプリル塩酸塩 (C20H27N306・ HCDの表示量に対する溶出率 (%)
=聰 X(И T/Иs)X(/r/の X(1/CI X 9

鴫 :定量用塩酸イミダプリルの秤取量 (mg)
C:1錠中のイミダプリル塩酸塩 (C20H27N306° HCl)の表示量 (mg)

試験条件

定量法の試験条件を準用する。

システム適合性                       ヽ

システムの性能 :標準溶液 50脚しにつき,上記の条件で操作するとき,イ ミダプリルのビークの理論段数及びシ
ンメトリー係数は,それぞれ 5000段以上,1.5以下である。       ´

システムの再現性 :標準溶液 50脚しにつき,上記あ条件で試験を6回繰り返すとき,イ ミダプリルのピーク面積
の相対標準偏差は2.0%以下である。  |

定 量 法 本品20個以上をとり,その質量を精密に量り,粉末とする。イミダプリル塩酸塩(C20H2'N306° HCl)約 20 mg
に対応する量を精密に量り,薄めたメタノール (2→ 5)30 mLを加え,更に内標準溶液 5 mLを正確に加えて lo分
間激しく振り混ぜた後,薄めたメタノール (2→ 5)を加えて50 mLと し,孔径 0.45/m以下のメンプランフィルタ
ーでろ過する.初めのろ液 2 mLを除き,次のろ液 5 mLを量り,薄めたメタノール (2二 5)を加えて 20 mLと し,
試料溶液とする。別に定量用塩酸イミダプリルを 105℃で3時間乾燥し,その約 20 mgを精密に量り,内標準溶液 5 mL
を正確に加えて溶かした後,薄めたメタノール、(2→ 5)を加えて50 mLと する。この液 5 mLを量り,薄めたメタノ
ール (2→ 5)を加えて20 mLと し,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液 20脚しにつき,次の条件で液体クロマ
トグラフィー (2θ′〉により試験を行い,内標準物質のピーク面積に対するイミダプリルのビーク面積の比 ら 及び
aを求める。

イ ミダプ リル塩酸塩 (C20H27N306° HCl)の量 (mg)=聰 X(2T/gs)

鴫 :定量用塩酸イ、ミダプリルの秤取量 (mJ

内標準溶液 パラオキシ安息香酸エチルの薄めたメタノール (2→ 5)溶液 (1→ 500)

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計佃J定波長 :215 nm)                          ・

カラム :内径 4.6mm,長さ15 cmの ステンレス管に5抑 の液体クロマトグラフィー用オクチルシリル化シリカ
ゲルを充てんする。                     、

カラム温度 :40℃付近の一定温度

移動相 :リ ン酸二水素カリウム 1.36gを水 1000 mLに溶かし,リ ン酸を加えてpH2_7に調整する.この液 600 mL

にメタノール 400 mLを 加える。

流量 :イ ミダプリルの保持時間が約 8分になるように調整する。

システム適合性

システムの性能 :標準溶液 20脚しにつき,上記の条件で操作するとき,イ ミダプリル,内標準物質の順に溶出し,
その分離度は 4以上である。

システムの再現性 :標準溶液 20J止 につき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,内標準物質のピーク面積に
対するイミダプリルのピーク面積の比の相対標準偏差は 1.0%以下である。

貯 法 容  器 気密容器 .
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イルソグラジンマレイン酸塩
Irsogiadine Maleate

マ レイン酸イル ソグラジン

C!

NH2

C9H7C12N5° C4H404:372.16        .
6く 2,5‐DichloЮ phenyl)-1,3,5-triazine-2,4-diamine monomaleate

[∂イ5θイ‐69-司

本品を乾燥したものは定量するとき,イルソグラジンマレイン酸塩 (C9H7C12Ns・ C4H404)99・0～ 101.0%を 含む.

性 状 本品は自色の結晶又は結晶性の粉末で,味はやや苦い。
本品は酢酸 (100)又はエチレングリコールにやや溶けにくく,メ タノール又はエタノール (99.5)に溶けにくく,

水にほとんど溶けない。

確認試験

(1)本品 20 mgをメタノール tこ溶かし,20 mLと する.この液 2 mLを量り,水を加えて 20 mLと する.更にこの

液 2 mLを量り,水を加えて 50 mLと する。この液につき,紫外可視吸光度測定法 〈2.2イ)により吸収ス
ペクトルを測

定し,本品のスペクトルと本品の参照スペクトルを比較するとき,両者のスペク トルは同一波長のところに同様の強

度の吸収を認める。

(2)本品につき,赤外吸収スペクトル測定法 (2.25)の臭化カリウム錠剤法により試験を行い,本品のスペク トル

と本品の参照スペクトルを比較するとき,両者のスペクトルは同一波数のところに同様の強度の吸収を認める.

(3)本品 10 mgを 希塩酸 l mL及び水 4 mLに溶かし,過マンガン酸カリウム試液 3滴を加えるとき,試液の色は

直ちに消える。

純度試験

(1)重金属 (′ .θ乃 本品 2.Ogを とり,第 4法により操作し,試験を行う。比較液には鉛標準液 2.O mLを カロえる
(10 ppm以下).
(2)類縁物質 本品 50 mgをエチレングリコール 10 mLに溶かし,試料溶液とする。この液 l mLを正確に量り,
エチレングリコールを加えて正確に 100 mLと し,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液 5ル ずつを正確にとり,

次の条件で液体クロマ トグラフィー (2θ′)に より試験を行う。それぞれの液の各々のピーク面積を自動積分法によ

り測定するとき,試料溶液のマレイン酸及びイルソグラツン以外のピークの面積は,標準溶液のイルソグラジンのビ

ーク面積の 1/10よ り大きくない。

試験条件                 _
検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :250 nm)

カラム :内径 4.6mm,長 さ7.5cmの ステンレス管に 3押 の液体クロマ トグラフィー用オクタデシルシリル化シ

リカグルを充てんする.

カラム温度 :40℃付近の一定温度

移動相 :メ タンスルホン酸溶液 (1→ 1000)/メ タノール混液 (4:1)

流量 :イ ルソグラジンの保持時間が約 8分になるように調整する.

面積測定範囲 :溶媒のピークの後からイルソグラインの保持時間の約 3倍の範囲

システム適合性

検出の確認 :標準溶液 l mLを正確に量り,エチレングリコールを加えて正確に 10 mLと する。この液 5ル がヽ
‐ら得たイルソグラジンのピーク面積が,標準溶液のイルソグラジンのピーク面積の 7～ 13%になることを確

認する。

システムの性能 :標準溶液 5 μJこつき,上記の条件で操作するとき,イルソグラジンのビァクの理論段数及び

シンメトリー係数は,それぞれ 3000段以上,1。5以下である。
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システムの再現性 :標準溶液 5 μLにつき,上記の条件で試験を 6回繰 り返すとき,イ ルソグラジンのピーク面
積の相対標準偏差は2.0%以下である。

(3)残留溶媒 別に規定する.

乾燥減量 (2.イ′)o‐ 5%以下 (lg,105℃ ,4時間)。

強熱残分 (2イう 0.1%以下 _(lg)・ .

定 量 法 本品を乾燥し,その約 0.3gを精密に量り,酢酸 (10o)25 mLに溶かし,無水酢酸 25 mLを加えた後,0.05
moVL過塩素酸で滴定 (2.5の する (電位差滴定法)。 同様の方法で空試験を行い,補正する。

OЮ5 mo1/L過塩素酸 l mL=18.61 mg C9H7C12N5° C4H404

貯 法 容 器 密閉容器 .
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イルソグラジンマレイン酸塩錠
.            Irsogiadinc Maleate Tablets

マレイン酸イルソグラジン錠

本品は定量するとき,表示量の 93.0～ 107.0%に対応するイルソグラジンマレイン酸塩 (C9H7C12N5° C4H404:

372.16)を含む。

製 法 本品は「イルソグラジンマレイン酸塩」をとり,錠剤の製法により製する.

確認試験 本品を粉末とし,表示量に従い「イルソグラジンマレイン酸塩」2 mgに対応する量をとり,メ タノール 5
mLを加えて lo分間振り混ぜた後,遠心分離し,上澄液を試料溶液とする。別にマレイン酸イルソグラジン2 mgを

メタノール 5 mLに溶かし,標準溶液とする。これらの液につき,薄層クロマトグラフィー (2“)により試験を行う。

試料溶液及び標準溶液 10μずつを薄層クロマトグラフィー用シリカゲル (蛍光剤入り)を用いて調製した薄層板に
スポットする。次に石油エーテル/アセトン騰酸 (100)混液 (12:4:1)を展開溶媒として約 10 cm展開した後,薄
層板を風乾する。これに紫外線 (主波長 254 nm)を照射するとき,試料溶液及び標準溶液から得たスポットの Rf値
は等しい.

製剤均一性 〈
`″
〉 次の方法により含量均一性試験を行 うとき,適合する..

本品 1個をとり,水 2 mLを加えた後,イルソグラジンマレイン酸塩 (C9HiC12N5° C4地04)l mg当 たリメタノール
2 mLを加え,時々振り混ぜながら 10分間超音波処理した後,l mL中にイルソグラジンマレイン酸塩 (C9H7C12Ns・
C4H404)約 40肥 を含む液となるように水を加え,正確に /mLと する̈

・
この液を遠心分離し:上澄液 lmLを正確に

量り,水を加えて正確に20 mLと する。この液を孔径 0.5メm以下のメンブランフィルターでろ過し,初めのろ液 10 mL
を除き,次のろ液を試料溶液とする。別に定量用マレイン酸イルソグラジンを 105℃で 4時間乾燥し,その約 20 mg
を精密に量り,メ タノールに溶かし,正確に20 mLと する。この液 2 mLを正確に量り,水を加えて正確に 20 mLと

する。更にこの液 2 mLを正確に量り,水を加えて正確に 100 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液につ

き,水を対照とし,紫外可視吸光度測定法 (2.2イ)により試験を行い,波長 210 nmにおける吸光度ИT及び/sを測定
する。

イル シグラジンマ レイン酸塩 (C9H7C12N5・ C4H404)の量 (mg)=聰 X(ИT/ム)X(ル /500)

聰 :定量用マレイン酸イルソグラジンの秤取量 (mg)

溶 出 性 (`fθ〉 試験液に水 900 mLを用い,パ ドル法により,毎分 50回転で試験を行うとき,本品の 30分間の溶

出率は 80%以上である。

本品 1個をとり,試験を開始 し,規定された時間に溶出液 20 mL以上をとり,孔径 0.5押 以下のメンブランフィ
ルターでろ過する。初めのろ液 10 mLを除き,次のろ液 /mLを正確に量り,表示量に従い l mL中 にイルソグラジ
ンマレイン酸塩 (C9H7C12N5° C4H404)約 2.2湾 を含む液となるように水を加えて正確に /′ mLと し,試料溶液とする。

別に定量用マレイン酸イルソグラジンを 105℃で 4時間乾燥し,その 20 mgを精密に量り,メ タノールに溶がし,正
確に 20 mLとする。この液 2 mLを正確に量り,水を加えて正確に 20 mLと する。更にこの液 2 mLを正確に量り,′

水を加えて正確に 100 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液につき,水を対照とし,紫外可視吸光度測
定法 (2解)により試験を行い,波長 210 nmに おける吸光度ИT及びИsを測定する.

イルソグラジンマレイン酸塩 (C9H7C12Ns・ C4H404)の表示量に対する溶出率 (%)

= 略 X(И T/Иs)文 (/P/の X(1/O X9

鴫 :定量用マレイン酸イルソグラジンの秤取量 (mg)

C:1錠中のイルソグラジンマレイン酸塩 (C9H7C12N5° C4H404)の 表示量 (mg)

定 量 法 本品 20個以上をとり,その質量を精密に量り,粉末とする。イルソグラジンマレイン酸塩 (C9H7C12N5°
C4H404)約 5 mgに対応する量を精密に量り,内標準溶液 5 mLを正確に加え,分散するまで振り混ぜた後,水 5 mL
を加える。更にエチレングリコール 25 mLを加え,時々振り混ぜながら 10分間超音波処理した後,エチレングリコ

ールを加えて 50 mLと する。この液を孔径 0.5メm以下のメンプランフィルターでろ過し,初めのろ液 10 mLを 除き,
次のろ液を試料溶液とする。別に定量用マレイン酸イルソグラジンを 105℃で 4時間乾燥し,その約 25 mgを精密に

量り,エチレングリコールに溶かし,正確に 25 mLとする。この液 5 mLを正確に量り,内標準溶液 5 mLを正確に
加え,水 5 mL及びエチレングリコールを加えて 50 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 5ル にっき,
次の条件で液体クロマ トグラフィー (2.θ′)に より試験を行い,内標準物質のピーク面積に対するイルソグラジンの
ピーク面積の比 9及 び 2sを求める。

イル ソグラジンマ レイン酸塩 (C,H7C12N5。 C4H404)の 量 (mg) =聰 × (9/gs)′ x(1/5)
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鴫 :定量用マレイン酸イルソグラジンの秤取量 (mg)

内標準溶液 パラオキシ安息香酸エチルのメタノール溶液 (1→ 2500)

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :250 nm)

カラム:内径4.6mm,長さ′15 cmのスァンレス管に5川 の液体クロマトグラフィー用オクタデシルシリル化シ    |
リカグルを充てんする。

カラム温度 :25℃付近の一定温度
:移
動相 :水ノアセ トニトリル/酢酸 (100)混液 (750:250:3)
流量 :イルソグラジンの保持時間が約 9分になるように調整する。
システム適合性

システムの性能 :標準溶液 5μ′につき,上記の条件で操作するとき,イ ルソグラジン,内標準物質の順に溶出
し,その分離度は 10以上である.                                     |
システムの再現性 :標準溶液 5メJこつき,上記の条件で試験を 6回繰り返すとき,内標準物質のピーク面積に
対するイルソグラジンのビーク面積の比の相対標準偏差は 1.0%以下である。

貯 法 容  器 気密容器.
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イルソグラジンマレイン酸塩細粒

Irsogladine Maleate Fine Granules

マレイン酸イルソグラジン細粒

本品は定量するとき,表示量の 93.0～ 107.0%に対応するイルソグラジンマレイン酸塩 (C9H7C12Ns・ C4軋04:

372.16)を含む .

製 法 本品は「イルソグラジンマレイン酸塩」をとり,散剤の製法により微粒状に製する。

確認試験 本品を粉末とし,表示量に従い「イルソグラジンマレイン酸塩」2 mgに対応する量をとり,メ タノール 5

mLを加えて 10分間振 り混ぜた後,遠心分離し,上澄液を試料溶液とする。別にマレイン酸イルソグラジン 2 mgを

メタノール 5 mLに溶かし,標準溶液とする。・これらの液につき,薄層クロマ トグラフィー (2.θ3)に より試験を行 う
。

試料溶液及び標準溶液 10ル ずつを薄層クロマ トグラフィー用シリカゲル (蛍光剤入 り)を用いて調製した薄層板
に

スポットする。次に石油エーテル/アセ トン騰 酸 (100)混液 (1214:1)を展開溶媒として約 10 cm展開した後,薄

層板を風乾する。これに紫外線 (主波長 254 nm)を照射するとき,試料溶液及び標準溶液から得た
スポットの Rf値

は等 しい .

製剤均一性 〈
`″
〉 分包したものは,次の方法により含量均一性試験を行うとき,適合する。

本品 1包をとり,内容物の全量を取り出し,水 2 mLを加えた後,イルソグラジ
ンマレイン酸塩 (C9H7C12N5・ C4H404)

l mg当 たリメタノーィレ2 mLを加え,時々振り混ぜながら10分間超音波処理した後,l mL中 にイルソグラジィ
マレ

イン酸塩 (C9H7C12N5・ C4H404)約 40湾 を含む液となるように水を加えて正確に /mLとする。この液を遠心分離し,

上澄液 l mLを正確に量り,水を加えて正確に20 mLと する。この液を孔径 0.5メm以下のメンブランフィルターでろ

過し,初めのろ液 10 mLを 除き,次のろ液を試料溶液とする。別に定量用マレイン酸イルソグラジンを 105℃で 4時

間乾燥し,その約 20 mgを 精密に量りづメタノールに溶かし,正確に20 mLと する。この液 2 mLを正確に量り,水

を加えて正確に 20 mLと する。更にこの液 2 mLを正確に量り,水を加えて正確に 100 mLと し,標準溶液とする
。

試料溶液及び標準溶液につき,水を対照とし,紫外可視吸光度測定法 (22め により試験を行い,波長 210 nmに お

ける吸光度ИT及び/sを測定する。

イル ソグラジ ンマ レイ ン酸塩 (C9H7C12NsOC4L04)の量 (m蒼)= 聰 X αT//s)X(//500)      `

聰 :定量用マレイン酸イルソグラジンの秤取量 (m」

溶 出 性 (`fの 試験液に水900 mLを用い,パ・ドル法により,毎分 50回転で試験を行うとき,本品の30分間の溶
出率は 70%以上である。

本品の表示量に従いイルソグラジンマレイン酸塩 (C9H7C12Ns・ C4H404)約 4 mgに対応する量を精密に量り,試験

を開始し,規定された時間に溶出液 20 mL以上をとり,孔径 0.5 μm以下のメンプランフィルターでろ過する。初め

のろ液 10 mLを 除き,次のろ液を試料溶液とする。別に定量用マレイン酸イルソグラジンを 105℃で 4時間乾燥し,

その約 40 mgを精密に量り,メ タノールに溶かし,正確に 20 mLとする。この液 2 mLを 正確に量り,水をカロえて正

確に 20 mLと する。更にこの液 2 mLを正確に量り,水を加えて正確に 100 mLと し,標準溶液とする
。試料溶液及

び標準溶液につき,水を対照とし,紫外可視吸光度測定法 (2.2イ)により試験を行い,波長 210 nmにおける吸光度

ИT及びИsを測定する.

イルソグラジンマレイン酸塩 (c9H7C12N5・ C4■04)の表示量に対する溶出率 (%)

= (:“ζ/″年)X (И T/Иs)X (1/C) X 9

定量用マレイン酸イルイグラジンの秤取量 (mg)

本品の秤取量 (g)

lg中のイルソグラジィマレイン酸塩 (C9H7C12N5・ C4H404)の表示量 (mg)

粒 度 〈
`"〉
試験を行うとき,適合する:

定 量 法 本品を粉末とし,イルソグラジンマレイン酸塩 (C9H7C12N5・ こ4H404)約 5 mgに対応する量を精密に量り,
内標準溶液5 mLを正確に加え,分散するまで振り混ぜた後,水 5 mLを加える。更に

エチレングリコール25 mLを

加え,時々振り混ぜながら10分間超音波処理した後,エチレングリ
コールを加えて50 mLと する。この液を孔径 0.5

ふ 篠 百鶴 轟 1'1観 1叱 糞 昼L宣?軍 隼フリ T二
=λ
こうよliモ量]::[こ

25 mLとする。この液 5 mLを正確に量り,内標準溶液 5 mLを正確に加え,水 5 mL及び
エチレングリコールを加え

て 50 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 5ル につき,次の条件で液体ク
ロマ トグラフィー (2.θf)に

より試験を行い,内標準物質のピーク面積に対するイルソグラジンのピーク面積の比ら 及び aを求める。

イルソンラジンマレイン酸塩 (C9H7C12N5・ C4H404)の 早 (mg)=聰 X(針/gs)x(1/5)

聰

鴫

α

・
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眺 :定量用マレイン酸イルソグラジンの秤取量 (mg)           ´

内標準溶液 パラオキシ安息香酸エチルのメタノール溶液 (1→ 2500)

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :250 nm)

カラム :内径 4.6mm,長さ15 cmの ステンレス管に5押 の液体クロマトグラフィー用オクタデシルシリル化シ
リカグルを充てんする。

カラム温度 :25℃付近の一定温度

移動相 :水 /アセ トニトリル騰酸 (100)混液 (750:250:3)
流量 :イルソグラジンの保持時間が約 9分になるように調整する.
システム適合性
・
システムの性能 :標準溶液 5μしにつき,上記の条件で操作するとき,イルソグラジン,内標準物質の順に溶出
′ し,その分離度は 10以上である。
システムの再現性 :標準溶液 5メLにつき,上記の条件で試験を 6回繰り返すとき,内標準物質のピーク面積に
対するイルソグラジンのピーク面積の比の相対標準偏差は 1.0%以下である。

貯 法 容  器 気密容器.
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インダパミド

Indapalnide

Ь
°

ア

｀
NH2           び競像異性体                         

‐

C16H16CIN303S:365_83

4-Chbro― N‐[(2Jo‐ 2-methyl‐2,3‐dhydro‐ lμhdd-1‐yl-3‐sdfamoメ benZamide

12α,θ7-“―司

本品は定量するとき,換算した乾燥物に対し,イ ンダパミド (C16H16CIN303S)98.5～ 101_5%を含む。

性 状 本品は自色の結晶性の粉末である.

本品はエタノール (99.5)に 溶けやすく,水にほとんど溶けない。           '

本品のエタノール (99.5)溶 液 (1→ 10)は旋光性を示さない。

確認試験

(1)本品のエタノール (99.5)溶液 (1→ 100000)に つき,紫外可視吸光度測定法 (2.2イ)により吸収スペクト

ルを測定し,本品のスペク トルと本品の参照スペクトル又はインダパミド標準品について同様に操作して得られ

たスペク トルを比較するとき,両者のスペク トルは同一波長のところに同様の強度の吸収を認める。

(2)本品につき,赤外吸収スペクトィレ測定法 (2.25)の 臭化カリウム錠剤法により試験を行い,本品のスペク ト

ルと本品の参照スペクトル又はインダパミド標準品のス
ペク トルを比較するとき,両者のスペク トルは同一波数

のところに同様の強度の吸収を認める。

(3)本品につき,炎色反応試験 (2)〈 J.θイ)を行うとき,緑色を呈する。

融 点
~(2.ω
〉 167～ 171℃

純度試験

(1)塩化物 (ノ.“〉 本品 1_5gに水 50 mLを加えて 15分間振 り混ぜた後,氷水中で 30分間放置し,ろ過する.

ろ液 30 mLに希硝酸 6 mL及び水を加えて 50叫 とする。これを検液とし,試験を行う。比較液には 0.01 mo1/L

塩酸 0.25 mLを加える (0.01%以下).

(2)重金属 〈f.θ7)本品 2.Ogを とり,第 2法により操作し,試験を行う。比較液には鉛標準液 2.O mLを加える

(10 ppm以下).

(3)類縁物質 本操作は,遮光した容器を用いて行う。本品 0.10gをエタノール (99_5)3 mLに溶かし,試料溶

液とする。この液 l mLを正確に量り,エタノール (99.5)を加えて正確に 200 mLと し,標準溶液 (1)と する。

この液 5 mLを正確に量り,エタノール (99.5)を 加えて正確に 10 mLと し,標準溶液 (2)と する。これらの

液につき,薄層クロマ トグラフィー (2.“)に より試験を行 う.試料溶液,標準溶液 (1)及び標準溶液 (2)

loル ずつを薄層クロマ トグラフィT用 シリカゲル (蛍光剤入り)を用いて調製した薄層板にスポットする.直

ちに酢酸エチルノシクロヘキサン騰 酸 (100)混液 (100:8011)を 展開溶媒として約 10 cm展開した後,薄層板

を風乾する.これに紫外線 (主波長 254 nm)を 照射するとき,試料溶液から得た主スポット以外のスポットは,

標準溶液 (1)か ら得たスポットより濃くない.また,試料溶液から得た各類縁物質のスポットの濃さを標準溶

液 (1)及び標準溶液 (2)と 比較して各類縁物質の量を求めるとき,その合計は 2.0%以下である。

(4)残留溶媒 別に規定する。

乾燥減量 (2イD 3.0%以下 (0_5g,減圧 00.67 kPa以下,酸化リン (V),HO℃ ,2時間)。
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強熱残分 (2イイ)0.1%以下 (1」 .

定 量 法 本品及びインダパミド標準品 (別途本品と同様の条件で乾燥減量 (2.イf)を測定しておく)約 20 mgず

つを精密に量り,それぞれを水ノエタノール (99.5)混 液 (1:1)に溶かし,正確に 100 mLとする。この液 10 mL

ずつを正確に量り,それぞれに内標準溶液 2 mLずつを正確に加え,更に水ノエタノール (99.5)混液 (1:1)を加

えて 20 mLと し,試料溶液及び標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 10メしにつき,次の条件で液体クロマ ト

グラフィー (2θ′)により試験を行い,内標準物質のピーク面積に対するインダパミドのピーク面積の比 σT及び

Osを求める。

イ ンダパ ミ ド (CIJ“CIN303S)の量 (mgb.テ 聰 X(oT/2)

鴫 :乾燥物に換算したイングパミド標準品の秤取量 (mg)

内標準溶液 パラオキシ安息香酸イソプロピルの水/‐タノール (99.5)混液 (1:1)溶液 (3→ 1000)

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :287 nlin)

カラム :内径 4.6mm,長 さ 15 cmの ステンレス管に 5/mの液体クロマ トグラフィー用オクタデシルシリルイヒ
シリカゲルを充てんする。

カラム濡庁 :40℃付近の一定淵慮

・  移動相 :薄めたリン酸 (1→ 1000)ノアセ トニ トリルノメタノール混液 (6:3:1)
流量 :イ ンダパミドの保持時間が約 6分になるように調整する。

システム適合性

システムの性能 :標準溶液 10μごにつき,上記の条件で操作するとき,イ ンダパミド,内標準物質の順に溶

出し,その分離度は 4以上である.

システムの再現性 :標準溶液 10ル につき,上記の条件で試験を 6回繰り返すとき,内標準物質のピーク面

積に対するインダパミドのピーク面積の比の相対標準偏差は 1.o"下である.

貯 法

保存条件 遮光して保存する。

容  器 気密容器 .
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インダパミド錠
′                         Indapamide Tablets

本品は定量するとき,表示量の 93.0～ 103.0%に対応するインダパミド (C16H16CIN303S:365.83)を 含む。

製 法 本品は「インダパミド」をとり,錠剤の製法により製する。

確認試験 本品を粉末とし,表示量に従い「インダパミド」10 mgに対応する量をとり,酢酸エチル 5 mLをカロえて
10分間振り混ぜた後,遠心分離し,上澄液を試料溶液とする.別にインダパミド標準品 10 mgを酢酸エチル 5 mLに

溶かし,標準溶液とする。これらの液につき,薄層クロマトグラフィー (2“)により試験を行う。試料溶液及び標
準溶液 10ルιずつを薄層クロマトグラフィー用シリカゲル (蛍光剤入り)を用いて調製した薄層板にスポットする。

直ちに酢酸干チノ1//シクロヘキサン酢酸 (100)混液 (100:8011)を展開溶媒として約 10 cm展開した後,薄層板を

風乾する。これに紫外線 (主波長 2541m)を照射するとき,試料溶液から得た主スポット及び標準溶液から得たスポ

ットは青紫色を呈し,それらのRf値は等しい。                            、

製剤均―性 (`"〉 次の方法により含量均一性試験を行うとき,適合する。

本品 1個をとり,内標準溶液 //10 mLを 正確に加え, l mL中 にインダパミド (C16H16CIN303S)約 0.l mgを含む

液となるように水/エタノール (99。5)混液 (1:1)を加えて /mLと し,振 り混ぜて崩壊させた後,10分間超音波処

理する。更に 10分間振り混ぜ,遠心分離した後,上澄液を試料溶液とする。以下定量法を準用する。

インダパミド (ClJ16CIN303S)の 量 (mg)=聰 X(o/2)× (//200)

聰 :乾燥物に換算したインダパミド標準品の秤取量 (mg)              、

内標準溶液 パラオキシ安息香酸イソプロピルの水ノエタノール (99.5)混液 (1:1)溶液 (3→ 1000)    '

溶 出 性 〈
`′

θ)試験液に水 900 mLを用い,パ ドル法により,毎分50回転で試験を行うとき,l mg錠の 45分間の溶
出率及び2 mg錠の 90分間の溶出率は,それぞれ 70%以上である。

本品 1個をとり,試験を開始し,規定された時間に溶出液 20 mL以上をとり,孔径 0.45 μm以下のメンプランフィ
ルターでろ過する。初めのろ液 10 mLを除き,次のろ液 /mLを正確に量り,表示量に従い l mL中 にインダパミド
(CtJ16CIN303S)約 1.1化 を含む液となるように水を加えて正確に r mLと し,試料溶液とする。別にインダパミド

標準品 (別途「インダパミドJと 同様の条件で乾燥減量 (2イ′)を測定しておく)約 20 mgを精密に量り,エタノー

ル (99.5)に 溶かし,正確に 50 mLと する。この液 5 mLを正確に量り,水を加えて正確に 100 mLと する。更にこの

液 5 mLを正確に量り,水を加えて正確に 100 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 50ル ずつを正確に

とり,次の条件で液体クロマトグラフィー (2.θ′)により試験を行い,イ ングパミドのピーク面積ИT及びИsを測定す

る。

インダパ ミ ド (CIJ16CIN303S)の 表示量に対す る溶出率 (%)=聰 X“ T//s)X(/1/り X(1/の X(9/2)

聰 :乾燥物に換算したインダパミド標準品の秤取量 (mg)

σ:1錠中のインダパミド (CIJ16CIN303S)の表示量 (mg)       ・

試験条件
「インダパミド」の定量法の試験条件を準用する。

システム適合性

システムの性能 :標準溶液 50メしにつき,上記の条件で操作するとき,イ ンダパミドのピークの理論段数及びシ
ンメトリー係数は,それぞれ 3500段以上,1.5以下である。

システムの再現性 :標準溶液 50脚しにつき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,イ ンダパミドのピーク面積
の相対標準偏差は 1.5%以下である。

定 量 法 本品 20個 をとり,水/エタノール (99。5)混液 (1:1)80 mLを加え,よ く振り混ぜて崩壊させた後,10
分間超音波処理する。更に 10分間振り混ぜた後,水ノエタノール (99.5)混液 (1:1)をカロえて正確に 100 mLと する。

インダパミド (C16H16CIN303S)約 2 mgに対応する容量を正確に量り,内標準溶液 2 mLを正確に加え,更に水ノエタ

ノール (99.5)混液 (1:1)を加えて20 mLと する。この液を遠心分離し,上澄液を試料溶液とする。別にインダパ

ミド標準品 (別途「インダパミドJと 同様の条件で乾燥減量 〈2イf)を測定しておく)約 20 mgを 精密に量り,水ノエ

タノール (99.5)混液 (1:1)に溶かし正確に 100 mLと する。この液 10 mLを 正確にとり,内標準溶液 2 mLを正確
に加え,更に水′エタノール (99.5)混液 (111)を加え,20 mLと し,標準溶液とする。以下「インダパミド」の定
量法を準用する。

イ ンダパ ミ ド (CtJ16CIN303S)の 量 (mg)=聰 X(2T/2s)X(1/10)
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聰 :乾燥物に換算したインダパミド標準品の秤取量 (mg)           、

内標準溶液 パラオキシ安息香酸イソプロピルの水/」■タノール (9免5)混液 (1:1)溶液 (3→ 1000)

貯 法 容 器 気密容器.

|
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ウベニメクスカプセル
Ubenimex Capsules

本品は定量するとき,表示量の 93.0%～ 107.0%に 対応するウベニメクス (C16H24N204:308.37)を 含む.

製 法 本品は「ウベニメクス」をとり,カプセル剤の製法により製する.

確認試験 本品の内容物を取り出し,表示量に従い「ウベニメクス」 25 mgに対応する量をとり,水を加えて 50 mL

とし,よ く振り混ぜた後,ろ過する.ろ液につき,紫外可視吸光度測定法 (2.2イ )に より吸収ス
ペクトルを測定する

とき,波長 250～ 254 nm,255～ 259 nm及び 261～ 265 nmに 吸収の極大を示す .

製剤均―性 (`″〉 次の方法により含量均一性試験を行うとき,、適合する。

本品 1個をとり,水/アセトニトリル混液 (7:3)30 mLを 加え,30分間よく振り混ぜた後,水ノアセト
ニトリル混

液 (7:3)を加えて正確に50 mLと する。この液を遠心分離し,上澄液を孔径 0.45 μm以下のメンプランフィルター

でろ過する。初めのろ液5 mLを除き,次のろ液のウベニメクス (C16H24N204)約 3 mgに対応する容量 /mLを正確

に量り,内標準溶液 4 mLを正確に加え,水/アセ トニトリル混液 (7:3)を加えて 50 mLと し,試料溶液とする。別

に定量用ウベニメクスを 80℃で 4時間減圧乾燥し,その約 20 mgを精密に量り,水/アセ ト
ニ トリル混液 (7:3)に

溶かし,正確に 100 mLと する。この液 15 mLを正確に量り,内標準溶液 4mLを正確に加え,水/アセ ト
ニ トリル混

液 (7:3)を加えて 50 mLと し,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液 20 μLにつき,次の条件で液体ク
ロマ ト

グラフィー (2θ′)にょり試験を行い,内標準物質のピーク面積に対するウベニメクスのピーク面積の比 針 黎び 2s

を求める.                          ′                   ・

ゥベLメ クス (clJ24N204)の 量 (mg)=4X(針/2s)X(1/り X(15/2)                .

鴫 :定量用ウベニメクスの秤取量 (mg)

内標準溶液 パラオキシ安息香酸エチルの水ノアセ トニ トリル混液 (7:3)溶液 (1→ 2000)

試験条件

定量法の試験条件を準用する。

システムの適合性

システムの性能 :標準溶液 20脚しにつき,上記の条件で操作するとき,ウ
ベニメクス,内標準物質の順に溶出し,

その分離度は 10以上である。

システムの再現性 :標準溶液 20ノ止 につき,上記の条件で試験を 6回繰 り返すとき,内標準物質のピーク面積

に対するウベニメクスのピーク面積の比の相対標準偏差は 2.0%以下である.

溶 出 性 〈
`′

の 試験液に水 900 mLを用い,シンカーを使用して,パ ドル法により,毎分 50回転で試験を行うとき,

本品の 30分間の溶出率は 70%以上である。

本品 1個をとり,試験を開始し,規定された時間に溶出液 20 mL以 上をとり,孔径 0。45仰 以下のメンプランフ

ィルターでろ過する。初めのろ液 10 mLを除き,次のろ液 /mLを正確に量り,表示量に従い l mL中 にウ
ベニメク

ス (C16H24N204)約 H尾 を含む液となるように水ノアセ トニ トリル混液 (7:3)を 加えて正確に r mLと し,試料溶

液とする。別に定量用ウベニメクスを 80℃で 4時間減圧乾燥し,その約 22 mgを精密に量り,水 /アセ ト
ニ トリル混

液 (7:3)に溶かし,正確に 100 mLと する。この液 5 mLを正確に量り,水/アセ トニ トリル混液 (7:3)を加えて

正確に 100 mLと し,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液 50ル ずつを正確にとり,次の条件で液体クロマ トグ

ラフイー 仏θ′)により試験を行い,ウベニメクスのピーク面積ИT及びИsを測定する。

ウベニメクス (C16H24N204)の表示量に対する溶出率 (%)=鴫 X OT/И s)X(/J/り X(1/o X45

鴫 :定量用ウベニメクスの秤取量 (mg)

c:1カ プセル中のウベニメクス (C16H24N204)の 表示量 (mg)

試験条件

定量法の試験条件を準用する。

システム適合性

システムの性能 :標準溶液 50脚しにつき,上記の条件で操作するとき,ウベニメクスのピークの理論段数及びシ

ンメトリー係数は,それぞれ 3000段以上,2.0以下である。

システムの再現性 :標準溶液 50メLにつき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,ウベニメクスのピーク面積

の相対標準偏差は 2.0%以下である。

定 量 法 本品 10個 をとり,水/アセ トニトリル混液 (7:3)140 mLを 加え,30分間よく振り混ぜた後,水/アセト
ニトリル混液 (713)を加えて正確に200 mLと する。この液を遠心分離し,ろ過する.初めのろ液 20 mLを 除き,
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次のろ液のウベニメクス(ClJ24N204)約 7.5 mgに対応する容量を正確に量り,内標準溶液 10 mLを正確に加えた後 ,
水/アセトニトリル瀑液 (7:3)を加えて 50 mLと し,試料溶液とする。別に定量用ウベニメクスを 80℃で 4時間減
“圧乾燥し,その約 30 mgを精密に量り,水 /アセ トニトリル混液 (7:3)に溶かし,正確に20 mLと する。この液 5 mL
を正確に量り,内標準溶液 10 mLを 正確に加えた後,水 /アセトニトリル混液 (7:3)を加えて 50 mLと し,標準溶
液とする.試料溶液及び標準溶液 20脚しにつき,次の条件で液体クロマトグラフィー (2θl)により試験を行い,内標
準物質のピーク面積に対するウベニメクスのピーク面積の比針及び堡を求める。

ウベニメクス (ClJ24N204)の 量 (mg)=14X(針/a)X(1/4)

恥 :定量用ウベニメクスの秤取量 (mJ

内標準溶液 パラオキシ安息香酸エチルの水/アセ トニトリル混液 (7:3)溶液 (1→ 2000)

試験条件                             '
検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :200 nm)

カラ1ム :内径 4.6 mm,長 さ 15 cmのステンレス管に5/mの液体クロマ トグラフィー用オクタデシルシリル化シ
リカグルを充てんする.

力・ラム温度 :30℃付近の一定温度    |
移動相 :薄めたリン酸 (1‐ 100)ノ液体クロマ トグラフィニ用アセトニ トリル混液 (83:17)        3
流量 :ウベニメクスの保持時間が約 8分になるように調整する.
システム適合性

ンステムの性能 :標準溶液 20ル につき,上記の条件で操作するとき,ウベニメグス,内標準物質の順に溶出し,
その分離度は 10以上である。

システムの再現性 :標準溶液 20メしにつき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,内標準物質のビーク面積に
対するウベニメクスのビ

=ク
面積の比の相対標準偏差は 1.0%以下である。

貯 法 容 器 気密容器.

78



ウルソデオキシコール酸顆粒
UrsodeOxycholic Acid Granules

ウルソデスオキシコール酸顆粒

本品は定量するとき,表示量の 95.0こ 105.0%に 対応するウルソデオキシコール酸 (C24H4004:392.57)を含む .

製 法 本品は「ウルソデオキシコール酸Jを とり,顆粒剤の製法により製する。

確認試験 本品を粉末とし,表示量に従い「ウルソデオキシコール酸」20 mgに 対応する量をとり,メ タノール 10 mL
を加えて 20分間振り混ぜる。この液を遠心分離し,上澄液 4 mLを とり,減圧で留去する。残留物にアセ トン 4 mL
を加え,超音波処理により分散させた後,遠心分離し,上澄液を試料溶液とする。別にウルソデオキシヨール酸 10 mg

をアセ トン 5 mLに 溶かし,標準溶液とする。これらの液につき,薄層クロマ トグラフィー (2.の により試験を行 う。

試料溶液及び標準溶液 10ルιずつを薄層クロマ トグラフィー用シリカゲルを用いて調製した薄層板にスポットする。

次にイソオクタンノエタノール (99.5)ノ酢酸エチ/1/1酸(100)混液 (1063:1)を展開溶媒として約 15 cm展開した後,

薄層板を風乾する。更に 120℃で 30分間乾燥後,直ちにリンモリブデン酸″水和物のエタノール (99.5)溶液 (1→ 5)

を均等に噴霧 し,120℃で 3～ 5分間加熱するとき,試料溶液から得た主スポット及び標準溶液から得たスポットは
青色を呈し,それらの Rf値は等しい。

溶 出 性 (`′の 試験液に溶出試験第 2液 900 mLを 用い,パ ドル法により,毎分 50回転で試験を行うとき,本品の
15分間の溶出率は 80%以上である。

本品の表示量に従いウルソデオキシコール酸 (C24H4004)約 50 mgに対応する量を精密に量り,試験を開始し,規
定された時間に溶出液 20 mL以上をとり,孔径 0.45 μm以下のメンブランフィルターでろ過する。初めのろ液 10 mL
を除き,次のろ液を試料溶液とする。別に定量用ウルソデ在キシコール酸を 105℃で 2時間乾燥し,その約 22 mgを
精密に量り,アセ トニ トリルに溶かし,正確に 100 mLと する。この液 5 mLを正確に量り,試験液を加えて正確に
20 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 100ノ正 ずつを正確にとり,次の条件で液体クロマ トグラフィー

(2.θ f)に より試験を行い,それぞれの液のウルソデオキシコール酸のピーク面積ИT及びИsを測定する。

ウルソデオキシコール酸 (C24H4004)の 表示量に対する溶出率 (%)=(4/吟 )X“T/ム )× (1/0× 225

鴫 :定量用ウルソデオキシヨール酸の秤取量 (mg)

吟 :本品の秤取量 (g)

c:lg中 のウルソデオキシコール酸 (C24H“ 04)の表示量 (mg)

試験条件

定量法の試験条件を準用する。

システム適合性           ・

システムの性能 :標準溶液 100ル につき,上記の条件で操作するとき,ウルソデオキシコール酸のピークの理
論段数及びシンメトリー係数は,それぞれ 3000段以上,2Ю 以下である。
システムの再現性 :標準溶液 100ル につき,上記の条件で試験を 6回繰 り返すとき,ウルソデオキシヨール酸
のピーク面積の相対標準偏差は 2.0%以下である。

粒 度 (d")試験を行 うとき,適合する.

定 量 法 本品を粉末とし,ウルソデオキシヨール酸 (C24H4004)約 0.lgに対応する量を精密に量り,内標準溶液
20 mLを正確に加え,10分間振り混ぜた後,遠心分離する。上澄液を孔径 0.45μ面以下のメンブランフィルターを用
いてろ過し,ろ液を試料溶液とする。別に定量用ウルソデオキシコール酸を 105℃で 2時間乾燥し,その約 0。 lgを精

密に量り,内標準溶液 20 mLを正確に加えて溶かし,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液 10脚しにつき,次の条
件で液体クロマ トグラフィー (2.θ′)により試験を行い,内標準物質のピーク面積に対するウルソデオキシヨール酸
のピーク面積の比 針及び 会 を求める。

ウルソデオキシコール酸 (CzH4004)の 量 (mg)=聰 X(9/a)

鴫 :定量用ウルソデオキシヨール酸の秤取量 (mg)

内標準溶液 安息香酸エチルの薄めたメタノール (4→ 5)溶液 (7→ 200000)

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :210 nm)

カラム :内径 4.6mm,長 さ 15 cmの ステンレス管に 5押 の液体クロマ トグラフィー用オクタデシルシリル化シ
リカグルを充てんする。

カラム温度 :40℃付近の一定温度
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移動相 :薄めた リン酸 (1→ 500)/液体クロマ トグラフィー用アセ トニ トリル混液 (H:9)
流量 :ウルソデオキシヨール酸の保持時間が約6分になるように調整すぅ。              ′
システム適合性

システムの性能 :標準溶液10脚しにつき,上記の条件で操作するとき:ウルソデオキシヨール酸,内標準物質の
順に溶出し,その分離度は8以上である.
システムの再現性 :標準溶液 10脚Lにつき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,内標準物質のビーク面積に

対するウルソデオキシコール酸のピーク面積の比の相対標準偏差は,1.0%以下である。

貯 法 容  器 気密容器.
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ウルソデオキシコール酸錠
.                Ursodeoxycholic Acid Tablets

ウルソデスオキシヨール酸錠

本品は定量するとき,表示量の95.0～ 105.0%に 対応するウルソデオキシコール酸 (C24H4004:392_57)を含む:

製 法 本品は「ウルソデオキシコール酸」をとり,錠剤の製法により製する.

確認試験 本品を粉末とし,表示量に従い「ウルソデオキシコール酸」20 mgに 対応する量をとり,メ タノール 10 mL
を加えて 20分間振り混ぜる。この液を遠心分離し,上澄液 4 mLを とり,減圧で留去する。残留物にアセ トン4 mL

を加え,超音波処理により分散させた後,遠心分離し,上澄液を試料溶液とする。別にウルソデオキシコール酸 10 mg

をアセ トン 5 mLに溶かし,標準溶液とする。これらの液につき,薄層クロマトグラフィー (2“)により試験を行う。

試料溶液及び標準溶液 10ルLずつを薄層クロマ トグラフィー用シリカゲルを用いて調製した薄層板にスポットする。

次にイソオクタンノエタノール (99.5)/酢酸エチル騰 酸 (100)混液 (10:`:3:1)を展開溶媒として約 15 cm展開
した後,薄層板を風乾する。更に 120℃で 30分間乾燥後,直ちにリンモリプデン酸″水和物のエタンール (99.5)溶

液 (1→ 5)を均等に噴霧し,120℃で 3～ 5分間加熱するとき,試料溶液から得た主スポット及び標準溶液から得

たスポットは青色を呈し,それらの Rf値は等しい。

製剤均一性 〈
`02)次

の方法により含量均=性試験を行うとき,適合す
る。

本品 1個をとり,l mL中 にウルソデオキシコール酸 (C二H4004)約 5mgを含む液となるように内標準溶液 /mLを

正確に加え,超音波処理により分散させ,更に lo分間振り混ぜた後,遠心分離する。上澄液を孔径 0.45/4n以下の

メンプランフィルターでろ過し,ろ液を試料溶液とする。以下定量法を準用する。

ウルソデオキシコール酸 (C24地004)の量 (mg)=4× (o/a)Xα /20)

聰 :定量用ウルソデオキシヨール酸の秤取量 (mg)

内標準溶液 安息香酸エチルの薄めたメタノール (4→ 5)溶液 (7→ 200000)

溶 出 性 〈
`′

θ)試験液に溶出試験第 2液 900 mLを 用い,パ ドル法により,毎分 50回転で試験を行うとき,50 mg
錠の 30分間の溶出率は 80%以上であり,100 mg錠の 45分間の溶出率は 70%以上である。     .
本品 1個をとり,試験を開始し,規定された時間に溶出液 20 mL以上をとり,孔径 0.45即 以下のメンプランフィ
ルターでろ過する。初めのろ液 10 mLを除き,次のろ液 /mLを正確に量り,表示量に従い l mL中 にウルソデオキ
シコール酸 (C24H4004)約 56沼 を含む液となるように試験液を加えて正確に r mLと し,試料溶液とする.別に定

量用ウルソデオキシヨ
ニル酸を 105℃で 2時間乾燥し,その約 22 mgを精密に量り,アセトニトリルに溶かし,正確

に 100 mLとする。この液 5 mLを正確に量り,試験液を加えて正確に 20 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び

標準溶液 100J止 ずつを正確にとり,次の条件で液体クロマトグラフィー (2θf)に より試験を行い,それぞれの液の

ウルソデオキシコール酸のピーク面積ИT及びИsを測定する。

ウルソデオキシコール酸 (C24H“ 04)の表示量に対する溶出率 (%)=鴫 X“T/ム )X(/・/り X(1/の X225

聰 :定量用ウルソデオキンコール酸の秤取量 (mg)
c:1錠中のウルソデオキシコール酸 (C24H4004)の 表示量 (mg)

試験条件

定量法の試験条件を準用する.

システム適合性

システムの性能 :標準溶液 100メLにつき,上記の条件で操作するとき, ウルソデオキシコール酸のピークの理
・  論段数及びシンメトリー係数は,それぞれ 3000段以上,2.0以下である。
システムの再現性 :標準溶液 loo μLにつき,上記の条件で試験を 6回繰り返すとき,ウルソデオキシヨール酸
のピーク面積の相対標準偏差は2.0%以下である。

定 量 法 本品 20個以上をとり,その質量を精密に量り,粉末とする。ウルノデオキシコール酸 (CMH4004)約 0。lg
に対応する量を精密に量り,内標準溶液 20 mLを正確に加え,10分間振り混ぜた後,遠心分離する。上澄液を孔径
0.45/m以下のメンプランフィルターを用いてろ過し,ろ液を試料溶液とする。別に定量用ウルソデオキシコール酸

を 105℃で 2時間乾燥し,その約 0.lgを精密に量り,内標準溶液 20 mLを正確に加えて溶かし,標準溶液とする。

試料溶液及び標準溶液 10ル につき,次の条件で液体クロマトグラフィ
ニ
(2.θ f)に より試験を行い,内標準物質のビ

ーク面積に対するウルソデオキシヨール酸のピーク面積の比針及び会 を求めぅ。

ウルソデオキシコール酸 (C24H4004)の 量 (mg)=聰 X(e/οs)

鴫 :定量用ウルソデオキシヨール酸の秤取量 (mg)
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内標準溶液 安息香酸エチルの薄めたメタノール (4→ 5)溶液 (7→ 200000)

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :210 nm)

カラム :内径 4.6 nlm,長 さ15 cmのステンレス管に5川 の液体クロマ トグラフィー用オクタデシルシリル化シ
リカゲルを充てんする.

カラム温度 :40℃付近の一定温度

移動相 :薄めたリン酸 (1→ 500)4液体クロマトグラフィー用アセトニトリル混液 (H19)
流量 :ウルソデオキショ

=ル
酸の保持時間が約 6分になるように調整する.

システム適合性

システムの性能 :標準溶液 10脚しにつき,上記の条件で操作するとき,ウルソデオキシコール酸,内標準物質の
順に溶出し,その分離度は 8以上である。
システムの再現性 :標準溶液 loル につき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,内標準物質のピーク面積に
対するウルソデオキシヨーシレ酸のピーク面積の比の相対標準偏差は 1.0%以下である.

貯 法 容  器 気密容器.
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エカベ トナ トリウム顆粒
‐                              Ecabet Sodium Granules

本品は定量するとき,表示量の 95.0～ 105.0%に対応するエカベ トナ トリウム水和物 (C“H27Na05S・ 5H20:

492.56)を 含む。                           .

製 法 本品は「エカベ トナ トリウム水和物」をとり,顆粒剤の製法により製する。

確認試験 本品の表示量に従い「エカベ トナ トリウム水和物」50 mgに 対応する量をとり,希水酸化ナ トリウム試液
25 mLを加えて振り混ぜ ,ろ過する。初めのろ液 10 mLを 除き,次のろ液 3 mLを とり,希水酸化ナ トリウム試液を

加えて 20 mLと した液につき,紫外可視吸光度測定法 (22/)に より吸収スペクトルを測定するとき,波長 269～ 273

nm及び 278～ 282 nmに吸収の極大を示す。

製剤均一性 (`″〉分包したものは,次の方法により含量均一性試験を行うとき,適合する。

本品 1包をとり,内容物の全量を取り出し,希水酸化ナトリウム試液 70 mLを加え,時々振り混ぜながら,5分間

超音波処理を行つた後,l mL中 にエカベトナ トリウム水和物 (C20H27Na05S° 5H20)約 10 mgを含む液となるように

希水酸化ナトリウム試液を加えて正確に /mLと し,・ろ過する。初めのろ液 10 mLを除き,次のろ液 2 mLを正確に

量り,水を加えて正確に 50 mLと し,試料溶液とする。別に定量用エカバ トナ トリウム水和物 偶J途「エカ
ベトナ ト

リウム水和物」と同様の方法で水分 (2組)を測定しておく)約 20 mgを 精密に量り,希水酸化ナ トリウム試液 2 mL

に溶かした後,水を加えて正確に50 mLと し,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液につき,水を対照とし,紫外

可視吸光度測定法
′
(2.2イ)により試験を行い,波長 271 lmにおける吸光度 /T及びИsを測定する。

エ カベ トナ トリウム水和物 (C20H27Na05S・ 5H20)の 量 (mg)=聰 X“ T/4)X(//2)Xl.224

4■ 脱水物に換算した定量用エカベトナトリゥム水和物の秤取量 (mg)

溶 出 性 〈
`′

の 試験液に水 900 mLを用い,パ ドル法により,毎分 50口転で試験を行うとき,本品の 30分間の溶
出率は 80%以上である。

本品の表示量に従い「エカベ トナトリウム水和物J約 lgに対応する量を精密に量り,試験を開始し,規定された

時間に溶出液 20 mL以上をとり,孔径 0.45/m以下のメンブランフィルターでろ過する。初めのろ液 10 mLを除き,

次のろ液 2 mLを正確に量り,水を加えて正確に 10 mLと し,試料溶液とする。別に定量用エカベ トナトリウム水和

物 (別途「エカベトナ トリウム水和物Jと 同様の方法で水分 (2.イめ を測定しておく)約 22 mgを 精密に量り,メ タ

ノール l mLに溶かした後,水を加えて正確に 100 mLと し,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液につき,水を

対照とし,紫外可視吸光度測定法 (22イ)により試験を行い,波長 271 nmにおける吸光度ИT及びИsを測定する.

エカベ トナトリウム水和物 (C20H27Na05S・ 5H20)の表示量に対する溶出率 (%)

=(‰/路)×
“

T//s)X(1/0× 4500 X l.224

4:脱水物に換算した定量用工々ベトナトッウム水和物の秤取量 (mg)
吟 :本品の秤取量 (g)

C:lg中のエカベ トナトリウム水和物 (C20H27Na05S° 5H20)の表示量 (mg)

粒 度 〈
`“
〉 試験を行うとき,適合する.

定 量 法 本品のエカベ トナ トリウム水和物 (C20H27Na05S・ 5H20)約 30 mgに 対応する量を精密に量り,内標準溶
液 5 mLを正確に加えた後,薄めたメタノール (1→ 2)25 mLを加えて 20分間激しく振り混ぜ,孔径 0.45 rm以下

のメンプランフィノヒタ
~でろ過する。初めのろ液 5 mLを除き,次のろ液 3 mLを量り,移動相を加えて 50 mLと し,

試料溶液とする。別に定量用エカベ トナトリウム水和物 偶J途「エカベ トナ トリウム水和物」と同様の方法で水分
〈2″〉を測定しておく)約 30 mgを 精密に量り,内標準溶液 5 mLを正確に加え,薄めたメタノール (1→ 2)に溶

かし,30 mLと する。この液 3mLを量り,移動相を加えて50 mLと し,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液 20ル

につき,次の条件で液体クロマ トグラフィー (2.θ J)に より試験を行い,内標準物質のピーク面積に対するエカベ ト

のピーク面積の比の及び会を求める。

ェカベ トナ トリウム水和物 (C20H27Na05S e 5H20)の 量 (mg)=聰 X(9/2s)Xl‐ 224

4:脱水物に換算した定量用エカベトナ トリウム水和物の秤取量 (mg)                  .

内標準溶液 パラオキシ安息香酸エチルの薄めたメタノール (1→ 2)溶液 (3→ 400)

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :225 nm)
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カラム :内径 4.6mm,長 さ 15 cmの ステンレス管に5川 の液体クロマトグラフィー用オクタデシルシリル化シ
リカゲルを充てんする。

カラム温度 :40℃付近の一定温度

移動相 :0.l mo1/Lリ ン酸二水素カリウム試液にリン酸を加えて pH 3.0に調整する。この液 730 mLにアセ トニト

リル 270 mLをカロえる.

流量 :エカベトの保持時間が約 8分になるように調整する。
システム適合性

システムの性能 :標準溶液 20脚しにつき,上記の条件で操作するとき,エカベト,内標準物質の順に溶出し,そ
の分離度は6以上である。

システムの再現性 :標準溶液 20脚しにつき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,内標準物質のピーク面積に
対するエカベトのビーク面積の比の相対標準偏差は1.0%以下である.

貯 法 容  器 密閉容器.
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エカベ トナ トリウム水和物
Ecabet Sodium Hydrate

エカベ トナ トリウム

CH3

・ 5H20

H3C

C20H27Na05S・ 5H20:492.56

(lR,42S,10憂 D-1,4a― Dimethyl‐ 7-(1-methylethyl)-6-sodiosulfonato-1,2,3,4,4■ 9,10,10a―octahydЮ phenanthrene-1-tarboxylic acid

pentahydrate                     _                                                  、

12f9773イ 7-4

本品は定量するとき,換算した脱水物に対し,エカベ トナ トリウム (C20H27Na05S:40248)98.5～ 101.5%を含む。

性 状 本品は自色の結晶である.
本品はメタノールに溶けやすく,水又はエタノール (99.5)に 溶けにくい。

本品は水酸化ナ トリウム試液に溶ける.

本品 1.Ogを水 200 mLに溶かした液の PHは約 3.5である。

確認試験

(1)本品の希水酸化ナ トリウム試液溶液 (3→ 10000)につき,紫外可視吸光度測定法 〈2.2イ)により吸収スペク
トルを測定し,本品のスペクトルと本品の参照スペクトルを比較するとき,両者のスペクトルは同一波長のところに

同様の強度の吸収を認める。

(2)本品につき,赤外吸収スペクトル測定法 (2万〉の臭化カリウム錠剤法により試験を行い,本品のスペク トル
と本品の参照スペクトルを比較するとき,両者のスペクトルは同一波数のところに同様の強度の吸収を認める。

(3)本品 lgを磁製るつばにとり,炭化する。冷後,硝酸 0.5 mLを 加え,徐々に加熱 して灰化した後,残留物を水
10 mLに 溶かした液はナ トリウム塩の定性反応 (′ .θ9)を呈する。

旋 光 度 (2イ分 〔』
『
:+69～ +76° (脱水物に換算したもの 0.25g,メ タノール,25 mL,100 mm).

純度試験

(1)重金属 〈′_θ7)本品 2.Ogを とり,第 2法により操作し,試験を行う。比較液には鉛標準液 2.O mLを加える (10
ppm以下).
(2)類縁物質 本品 10 mgを移動相 10 mLに溶かし,試料溶液とする。この液 2 mLを 正確に量り,移動相を加え
て正確に 20 mLと する。この液 l mLを正確に量り,移動相を加えて正確に 100 mLと し,標準溶液とする.試料溶
液及び標準溶液 20ルιずつを正確にとり,次の条件で液体クロマ トグラフィー (2θf)に より試験を行う。それぞれ
の液の各々のピーク面積を自動積分法により測定するとき,試料溶液のエカベ ト以外のピークの面積は,標準溶液の
エカベ トのピーク面積より大きくない。     、

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :225 nm)

カラム :内径 4.6 mm,長 さ 15 cmのステンレス管に 5メ知 の液体クロマ トグラフィー用オクタデシルシリル化シ

リカグルを充てんする.
｀
カラム温度 :40℃付近の一定温度

移動相 :0.l LOLリ ン酸二水素カリウム試液にリン酸を加えて PH 3.0に調整するlこ の液 730 mLに アセ トニ ト

リル 270 mLを加える。

流量 :エカベ トの保持時間が約 8分になるように調整する。

面積測定範囲 :溶媒のピークの後からエカベ トの保持時間の約 2倍の範囲

システム適合性

システムの性能 :標準溶液 20ル につき,上記の条件で操作するとき,エカベ トのピークの理論段数及びシンメ

トリー係数は,それぞれ 5000段以上,1.5以下である.

〔〕

ヽ H
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システムの再現性 :標準溶液 20脚しにつき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,エカベトのピーク面積の相
対標準偏差は 2.0%以下である。

(3)残留溶媒 別に規定する.

水 分 (2″〉 17.3～ 19.2%(0.2g,容量滴定法,直接滴定).

定 量 法 本品約 1.2gを精密に量り,メ タツール 30 mLに溶かし,水 30 mLを加え,o.l mO1/L水酸化ナ トリウム液
で滴定 (25θ〉する (指示薬 :フ ェノールフタレイン試液 4滴).同様の方法で空試験を行い,補正する。

0.l mo1/L水酸化ナ トリウム液 l mL=40.25 mg C"軋 7NaOsS                     ~

貯 法 容  器 密閉容器.

86



エモルフアゾン錠
Emorfazone Tablets

本品は定量するとき,表示量の 95.0～ 105.0%に 対応するエモルファゾン (CllH17N303:239.27)を含む。

製 法 本品は「エモルファゾンJを とり,錠剤の製法により製する。

確認試験 本品を粉末とし,表示量に従い「エモルファゾン」0.lgに対応する量をとり,水 100 mLを加えてよく振
り混ぜた後,遠心分離する。上澄液をろ過し,ろ液 l mLを とり,水を加えて 10o mLと した液につき,紫外可視吸光

度測定法 (2.2イ〉により吸収スペクドルを測定するとき,波長 237～ 241 nm及び 310～ 314 nmに吸収の極大を示

し,288～ 298 nmに 吸収の肩を示す。                                ・

製剤均一性 〈
`″
〉 次の方法により含量均一性試験を行うとき,適合する。

本品 1個をとり,l mL中にエモルファゾン (CllH17N303)約 4 mgを含む液となるようにメタノールを加えて正確

に /mLと し,よ く振 り混ぜて崩壊させる。この液を遠心分離し,上澄液 2 mLを正確に量り,内標準溶液 10 mLを
正確に加えた後,メ タノールを加えて 50 mLと し,試料溶液とする。以下定量法を準用する.

エモルファゾン (CllH17N303)の 量 (mg)=曝 X(9/a)X(//5)                 '

4:定量用エモルファゾンの秤取量 (mg)

内標準溶液 2,4-ジニ トロフェニルヒドラジンのメタノール溶液 (3→ 2000)。 用時製する。

溶 出 性 〈
`ノ

θ)試 験液に水 900 mLを用い,パ ドル法により,毎分 50回転で試験を行 うとき, 本品の 45分間の溶
出率は 80%以上である。

本品 1個をとり,試験を開始し,規定された時間に溶出液 20 mL以上をとり,孔径 0.45押 以下のメンプランフィ
ルターでろ過する。初めのろ液 10 mLを 除き,次のろ液 /mLを正確に量り,表示量に従い l mL中 にエモルファゾン

(CllH17N303)約 H湾 を含む液となるように水を加えて正確に r mLと し,試料溶液とする。別に定量用エモルフ
ァゾンを 60℃で 4時間減圧乾燥し,その約 28 mgを精密に量り,水に溶かし,正確に 100 mLと する。この液 4 mL

を正確に量り,水を加えて正確に 100 mLと し,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液につき,紫外可視吸光度測
定法 (22イ)により試験を行い,波長 239 nmに おける吸光度ИT及びИsを測定する。

エモルファゾン (CllH17N303)の 表示量に対する溶出率 (%)=鴫 X“ T/Иs)X(/P/り X(1/の X36

4:定量用エモノンフアゾンの秤取量 (mg)
C:1錠中のエモルファゾン (CllH17N303)の 表示量 (mg)

定 量 法 本品 10個をとり,メ タノール 200 mLを加え,よ く振り混ぜて崩壊させた後,メ タノールを加えて正確に
250 mLと し,遠心分離する。エモルファゾン (CllH17N303)約 8 mgに対応する容量の上澄液を正確に量りb内標準
溶液 10 mLを IE確に加えた後,メ タノールを加えて50 mLと し,試料溶液とする。別に定量用エモルファゾンを 60℃

で 4時間減圧乾燥し,その約20 mgを 精密に量り,メ タノールに溶かし,正確に25 mLとする。こ
‐の液 10 mLを 正確

に量り,内標準溶液 10 mLを 正確に加えた後,メ タノールを加えて50 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準

溶液 20脚しにつき,次の条件で液体クロマ トグラフィー (2.θ f)に より試験を行い,内標準物質のピーク面積に対する
エモルファゾンのビーク面積の比針及び会を求める。                '

エモルファゾン (CllH17N303)の 量 (mg)=4× (9/会)X(2/5)

聰 :定量用エモルファゾンの秤取量 (mg)                               
｀

内標準溶液 2,4-ジニ トロフェニルヒドラジンのメタノール溶液 (3→ 2000).用時製する。

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :313 nm)

カラム :内径 4.6mm,長 さ15 cmのステンレス管に5/mの液体クロマ トグラフィー用オクタデシルシリル化シ

リカゲルを充てんする。

カラム温度 :25℃付近の一定温度

移動相 :水/メ タノール混液 (H:10)

流量 :エモルファゾンの保持時間が約 5分になるように調整する。

システム適合性

システムの性能 :標準溶液 20脚しにつき,上記の条件で操作するとき,エモルファゾン,内標準物質の順に溶出
し,その分離度は 2.5以上である.
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システムの再現性 :標準溶液 20ル につき,上記の条件で試験を 6回繰り返すとき,内標準物質のピーク面積に
対するエモルファゾンのピーク面積の比の相対標準偏差は 1.0%以下である。

貯 法             1
保存条件 遮光して保存する。

:   容  器 気密容器 .
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カドララジン
Cadralazine

叩冷哺

0

N、

N/1く
。_cH3

及び鏡像異性体

C12H21N503:283.33

Ethy1 3-(6‐ {ethyl[(2Jも D‐2-hydroxypropyl]aminO〕 pyHdaZin_3‐ yl)carbazate

16イ2イノL3イー珂

本品を乾燥したものは定量するとき,カ ドララジン (C12H21N503)98.5～ 101.0%を含む。

性 状 本品は微黄色ん淡黄色の結晶性の粉末であるL
本品は酢酸 (100)に溶けやすく,メ タノールにやや溶けやすく,エタノール (99.5)にやや溶けにくく,水に溶け

にくい.       .
本品は 0.05 mo17L硫酸試液に溶ける.

本品のメタノール溶液 (1→ 40)は旋光性を示さない.

融点 :約 165℃ (分解).

確認試験

(1)本品の 0.05 mo1/L硫酸試液溶液 (1→ 125000)につき,紫外可視吸光度測定法 (2.2め により吸収スペクトル
を測定し,本品のスペクトルと本品の参照スペクトルを比較するとき,両者のスペクトルは同一波長のところに同様
の強度の吸収を認める。

(2)本品を乾燥し,赤外吸収スペクトル測定法 (2.25)の臭化カリウム錠剤法により試験を行い,本品のスペクト
ルと本品の参照スペクトルを比較するとき,両者のスペクトルは同一波数のところに同様の強度の吸収を認める。

純度試験

(1)塩化物 〈J.“〉 本品0.40gをメタノール 15 mLに溶かし,希硝酸 6 mL及び水を加えて50 mLと する。これを
検液とし,試験を行う。比較液は0.01 mo1/L塩酸 0.40 mLに メタノール 15 mL,希硝酸 6 mL及び水を加えて 50 mL
とする (0.036%以下).
(2)重金属 〈f.θ7)本品 1.Ogを とり,第 4法により操作し,試験を行う。比較液には鉛標準液2.O mLを加える

°
(20

ppm以下).
(3)類縁物質 本品 50 mgを 0.05 mo肌 硫酸試液 20 mLに溶かし,水を加えて 100mLと し,試料溶液とする:こ
の液 lmLを正確に量り,水を加えて正確に 200mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 10ルずつを正確
にとり,次の条件で液体クロマトグラフィー (2.θ′)により試験を行う。それぞれの液の各々のピーク面積を自動積
分法により測定するとき,試料溶液のカドララジンに対する相対保持時間約 2.1の ピーク面積は,標準溶液のカドラ
ラジンのピーク面積より大きくなく,カ ドララジン及び上記のピーク以外のピークの面積は,標準溶液のカドララジ

ンのピーク面積の 2/5よ り大きくない。また,試料溶液のカドララジン以外のピークの合計面積は,標準溶液のカド
ララジンのピーク面積の2倍より大きくない。ただし,カ ドララジンに対する相対保持時間約 0.49及び約 2.1のピー

ク面積は自動積分法で求めた面積にそれぞれ感度係数 0。65及び 1.25を乗じた値とする.

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :250 nm)

カラム :内径 4.6 1rlln,長 さ 15 cmの ステンレス管に5円 の液体クロマトグラフィー用オクタデシルシリル化シ
リカゲルを充てんする。

カラム温度 :40℃付近の一定温度

移動相 :酢酸ナトリウム三水和物 13.`gを水 800 mLに溶かし,希酢酸をカロえてPH5.8に調整した後,水を加え
て 1000 mLと する。この液 860 mLにアセトニトリル 140 mLを加える。

流量 1カ ドララジンの保持時間が約 10分になるように調整する.

面積測定範囲 :カ ドララジンの保持時間の約 3倍の範囲

システム適合性
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検出の確認 :標準溶液 5 hLを正確に量り,水を加えて正確に 25 mLと する.この液 10μ′から得たカドララジ
ンのピーク面積が,標準溶液のカドララジンの面積の 15～ 25%に なることを確認する。
システムの性能 :標準溶液 10メしにつき,上記の条件で操作するとき,カ ドララジンのピークの理論段数及びシ
ンメ ト_リ ー係数は,それぞれ 4000段以上,1.5以下である.
システムの再現性 :標準溶液 10脚しにつき,上記の条件で試験を 6回繰り返すとき,カ ドララジンのピーク面積
の相対標準偏差は 4.0%以下である。

(4)残留溶媒 男1に規定する。                                  `

乾燥減量 (2ィf)1.0%以 下 (lg,lo5℃ ,3時間)`  ′

強熱残分 (2.イイ)0.1%以下 (lg).

定 量 法 本品を乾燥し,その約 0.5gを精密に量り,酢酸 (100)50 mLに溶かし,0.l mo1/L過 塩素酸で滴定 (2.5の
する (電位差滴定法).同様の方法で空試験を行い,補正する。

0.l mo1/L過塩素酸 l mL=28.33 mg C12Hコ N503

貯 法 容 器 密閉容器 .
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カドララジン錠
Cadralazine Tablets

本品は定量するとき,表示量の95.0～ 105.0%に対応するカドララジン (Ci2H21N503 1 283.33)を 含む。

製 法 本品は「カドララジン」をとり,錠剤の製法により製する。

確認試験 本品を粉末とし,表示量に従い「カドララジン」20 mgに対応する量をとり,0.05 mo1/L硫酸試液 50 mL
を加えてよく振り混ぜた後,遠心分離する.上澄液 l mLに 0.05 mo1/L硫酸試液を加えて50 mLと した液につき,紫
外可視吸光度測定法 (2.2イ)により吸収スペクトルを測定するとき,波長 247～ 251 nmに吸収の極大を示す。

製剤均一性 〈
`″
〉 次の方法により含量均一性試験を行うとき,適合する。

本品 1個をとり,0.05 mo1/L硫酸試液 30 mLを加え,よ く.振り混ぜて崩壊させた後,0.05 moVL硫 酸試液を加えて
正確に50 mLと する。この液を遠心分離し,上澄液 3 mLを正確に量り,l mL中 にカドララジン (C12H21N503)約 6沼
を含む液となるように 0.05 mo1/L硫 酸試液を加え,正確に /mLと し,試料溶液とする。別に定量用カドララジンを
105℃で 3時間乾燥し,その約 20 mgを精密に量り,0.05 moVL硫酸試液に溶かし,正確に 100 mLと する。この液 3 mL

を正確に量り,0.05 moyL硫酸試液を加えて正確に 100 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び標準溶液につき,紫
外可視吸光度測定法 〈22イ〉により試験を行い,波長249 nmに おける吸光度ノT及びИsを測定する。

カ ドララジン (C12H21N503)の量 (mg)=聰 XoT//s)X(//200)

4:定 量用カ ドララジンの秤取量 (mg)

溶 出 性 〈
`′

θ〉 試験液に水 900 mLを用い,パ ドル法により,毎分 50回転で試験を行 うとき,本品の 30分間の溶
出率は 80%以上である。                ・

本品 1個をとり,試験を開始 し,規定された時間に,溶出液 20 mL以上をとり,孔径 0.5 μm以下のメンプランフ
ィルターでろ過する。初めのろ液 10 mLを 除き,次のろ液 /mLを正確に量 り,表示量に従い l mL中 にカ ドララジ
ン (C12H21N503)約 5.6湾 を含む液となるように水を加えて正確に r mLと し,試料溶液 とする。別に定量用カ ドラ
ラジンを 105℃で 3時間乾燥し,その約 30 mgを 精密に量り,水に溶かし,正確に200 mLと する。この液 4 mLを正
確に量り,水を加えて正確に 100 mLと し,標準溶液とする.試料溶液及び標準溶液につき,紫外可視吸光度測定法
(22う により試験を行い,波長 254 nmにおける吸光度ИT及びИsを測定する。

カ ドララジン (C12H21N503)の表示量に対する溶出率 (%)=聰 X“T//s)X(/P/り X(1/0× 18

4:定量用カドララジンの秤取量 (mg)
C:1錠中のカドララジン (C12H21N503)° の表示量 (mg)    ′

定 量 法 本品 10個 をとり,0.05 mo1/L硫 酸試液 70 mLを加え,よ く振り混ぜて崩壊させた後,0.05 mo1/L硫酸試液
を加え,正確に 200 mLと する。この液を遠心分離し,カ ドララジン (C12H21N503)約 2.5 mgに 対応する容量の上澄
液を正確に量り,内標準溶液 5 mLを正確に加えた後,水を加えて 25 mLと し,試料溶液とする。別に定量用カドラ
ラジンを 105℃で 3時間乾燥し,その約 25 mgを精密に量り,0.05 mo1/L硫 酸試液に溶かし,正確に 50 mLとする.
この液 5 mLを正確に量り,内標準溶液 5 mLを正確に加えた後,水を加えて 25 mLと し:標準溶液とする.試料溶
液及び標準溶液 5/Lにつき,次の条件で液体クロマトグラフィー (2θ′)により試験を行い,内標準物質のピーク面
積に対するカドララジンのピーク面積の比針及び会を求める.                1

カ ドララジン (C12H21N503)の量 (mg)=曜 X(2T/a)X(1/1o)

聰 :定量用カ ドララジンの秤取量 (mg)

内標準溶液 ′―トルエンスルホンアミドのアャ トニトリル溶液 (1→ 50)

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :250 nm)

カラム :内径 4.6 1nm,長 さ 15 cmのステンレス管に5/mの液体クロマ トグラフィァ用オクタデシルシリル化シ
リカグルを充てんする.

カラム温度 :40℃付近の一定温度

移動相 :酢酸ナトリウム三水和物13.6gを水800 mLに溶かし,希酢酸を加えてPH 5.8に調整」た後,水を加え
て1000 mLとする。この液860 mLにアセトニトリル 140 mLを加える.

流量 :カ ドララジンの保持時間が約 10分になるように調整する。

システム適合性

システムの性能 :標準溶液 5ル につき,上記の条件で操作するとき,カ ドララジン,内標準物質の順に溶出し,
その分離度は 3以上である。
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システムの再現性 :標準溶液 5脚Lにつき,上記の条件で試験を 6回繰り返すとき,内標準物質のビーク面積に
対するカ ドララジンのピーク面積の比の相対標準偏差は 1.0%以下である.

貯 法 容 器 密閉容器。
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カルシトニン (サケ)
Calcitonin(SalmOn)

サケカルシ トニン (合成 )

6SNLSTdVLG KLSOELHKLO TYPRTNttGSG TP― NH2

C145H240N44048S2:3431.85

[イ 793ノー85-ノ ]

本品は,合成された 32個のアミノ酸残基からなるポリペプチドである。本品は,ホルモンで血中カルシウム濃度低

下作用を有する。

本品は定量するとき,ペプチ ドl mg当 たリカルシ トニン (サケ)4000単位以上を含む。

性 状 本品は自色の粉末である。
本品は水に溶けやすい。         ・           ・

本品は希酢酸に溶ける.

本品 20 mgを 水 2mLに溶かした液の PHは 5.0～ 7.0である。
本品は吸湿性である。

確認試験 本品 l mgを希酢酸 l mLに溶かした液につき,紫外可視吸光度測定法 (22イ)により吸収スペクトルを測定
し,本品のスペクトルと本品の参照スペク トルを比較するとき,両者のスペクトルは同一波長のところに同様の強度
の吸収を認める。

吸光度 (22ゆ  Eふ (275 nm):3.3～ 4.0(l mg,希酢酸,l mL)。

旋光度 (2.イ9) 〔』『
:-24～ -32° (25 mg,薄めた酢酸 (100)(1→ 2),10 mL,100 mm).

構成アミノ酸 本品約 l mgを精密に量り,カロ水分解用試験管に入れ,薄めた塩酸 (1→ 2)0.5 mLに 溶かし, ドライ
アイス・アセ トン浴で凍結し,減圧下密封 した後,HO± 2℃で 24時間加熱する.冷後,開封し,加水分解液を減圧下
で蒸発乾固し,残留物に 0.02 moνL塩酸試液 5 mLを正確に加えて溶かし,試料溶液とする。別に L―アスパラギン酸
約 27 mg,L‐ トレオニン約 24 mg,L‐セリン約 21 mg,L― グルタミン酸約 29 mg,L,プ ロリン約 23 mg,グ リシン約 15 mg,

L―アラニン約 18 mg,L― バリン約 23 mg,L―シスチン約 48 mg,メ チオニン約 30 mg,L―イソロイシン約 26 mg,L―ロイ

シン約 26 mg,L―チロジン約 36 mg,フ■ニルアラニン約 33 mg,塩酸 L‐リジン約 37 mg,L‐ ヒスチジン塩酸塩一水和

物約 42 mg及び塩酸 L―アルギニン約 42 mgを精密に量り,l mo1/L塩酸試液 10 mLに溶かし,水を加えて正確に 100 mL

とする。この液 5 mLを正確に量り,0.02 mo1/L塩酸試液を加えて正確に 50 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び

標準溶液 10ル ずつを正確にとり,次の条件で液体クロマ トグラフィー (2θ′)に より試験を行 うとき,試料溶液から

得たクロマトグラムには 13種のアミノ酸のピークを認める。また,ロイシンの値を5と してモル比を求めるとき,リ

ジンは 1.9～ 2.3,ヒ スチジンは0.8～ 1.1,アルギニンは 0.9～ 1.1,ア スパラギン酸は 1.9～ 2.1, トレオニンは

4.5～ 4.9,セ リンは 3.2～ 3.8,グルタミン酸は 2.8～ 3.1,プロリンは 1.9～ 2.4,グ リシンは 2.7～ 3.3,1/2シ

スチンは 1.5～ 2.5,パ リンは 0。9～ 1.0及びチロジンは 0.8～ 1.0である。

試験条件

検出器 :可視吸光光度計 (測定波長 :40五m及び 570 nm)
カラム :内径 4.6 1nln,長 さ 6 cmのステンレス管に 3即 のポリスチレンにスルホン酸基を結合した液体クロマ ト
グラフィー用強酸性イオン交換樹脂 (ナ トリウム型)を充てんする.

カラム温度 :57℃付近の一定温度

化学反応槽温度 :130℃付近の一定温度

発色時間 :約 1分

移動相 :移動相 A,移動相 B,移動相 C,移動相 D及び移動相 Eを次の表に従って調製する。.

移動相 A 移動相 B 移動相 C 移動相 D 移動相 E

クエン酸一水和物

クエン酸三ナ トリウ

ムニ水和物

水酸化ナ トリウム

塩化ナ トリウム

エタノール (99.5)

ベンジルアルコール

19.80g

6.19g

5.66g

130.O mL

22.00g

7.74g

7.07g

20_O rnL

12.80g

13.31g

3_74g

4_O mL

6.10g

26.67g

54.35g

5.O mL

8.00g

100.O mL
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チオジグリコール

ラウロマクロゴール

溶液 (1→4)

カプリル酸

水

5.O mL

4.O mL

O.lmL

適量

5.O mL

4.O mL

O.l mL

適量

5.O mL

4.O mL

O。 l mL

適量

4.O mL

O.l mL

適量

4.O mL

O.l mL

適量

全 量 1000 mL 1000 mL 1000 mL 1000 mL 1000 mL

移動相の送液 :移動相 A,移動相 B,移動相 C,移動相 D及び移動相 Eの混合比を次のように変えて濃度勾配制
御する。

注入後の時間

(分 )

移動相 A

"01%)

移動相 B  移動相 C
(V01%)   (V01%)

移動相 D  移動相 E
(V01°/ol   (vol%〕

0

1.5

4

12

26

100

0

0

0

0

0

0

100

0

0

0

0

0

100

0

0

0

0

0

100

～ 1.5

～ 4

～  12

～ 26

～ 30

０

０

　
０

　
０

　
０

反応試薬 :酢酸リチウムニ水和物407g,酢酸 (100)245‐mL及び1-メ トキシ=2-プロパノール801 mLを混和した後,
水を加えて2000 mLと し,窒素を 10分間通じながらかき混ぜ,A液とする。別に 1-メ トキシー2-プロパソール
1957 mLに ,ニンヒドリン77g及び水素化ホウ素ナトリウムo.134gをカロえ,窒素を30分間通じながらかき混
ぜ,B液とする。A液及び B液を用時混和する。                        ヽ

移動相流量 :毎分約 0.4 mL

反応試薬流量 :毎分約 0.35 mL

システム適合性

システムの性能 :標準溶液 10ル につき,上記の条件で操作するとき,アスパラギン酸,'ト レオニン,セ リン,
グルタミン酸,プロリン,グ リシン,アラニン,シスチン,パ リン,メ チオニン,イ ソロイシン,ロ イシン,
チロジン,フ ェニルアラニン, リジンーヒスチジン,アルギニンの1頂に溶出し, トレオニンとセリン,グリシ
ンとアラニン及びイソロイシンとロイシンの分離度はそれぞれ 1.2,1.0及び 1.2以上である.

システムの再現性 :標準溶液 10脚Lにっき,上記の条件で試験を 3回繰り返すとき,アスパラギン酸,プロリン,
パリン及びアルギニンの各ピーク面積の相対標準偏差はそれぞれ 2.0%以下である。

ペプチド含量 本品は構成アミノ酸の項で得たアミノ酸分析値 帥m1/mL)か ら次式によリペプチド含量を求めるとき,
80.0%以 上である。

ペプチド含量 (%)=3431.85X(5/均 Xo/H)X100

И:バ リン,ロイシン,グリシン及びプロリンのアミノ酸分析値の合計 ぃ o1/mL)
″:本品の秤取量。(潟)
H:カルシトニン (サケ)1分子当たりのパリン,ロイシン,グリシン及びプロリンの理論残基数の合計
純度試験

(1)酢酸 本品約 10 mgを精密に量り,水に溶かし,正確に 10 mLと し,試料溶液とする。別に酢酸 (100)約 lg
を精密に量り,水に溶かし,正確に 100 mLと する。この液2 mLを正確に量り,水を加えて正確に 200 mLと し,標
準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 loOル ずつを正確にとり,次の条件で液体クロマトグラレィー (2θf)により
試験を行う。それぞれの液の酢酸のピーク面積ИT及びИsを測定し,次式により酢酸の量を求めるとき,酢酸の量は
7.0%以下である.

酢酸 (CH3C00H)の量 (埼 〒 (鴫/吟)X“ T/Иs)、 (1/10)

‰ :酢酸 (100)の秤取量 (mD
鴫 :本品の秤取量 (mg)

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :210 nm)
・ カラム :内径 4.6 mm,長さ25 cmのステンレス管に5/mの液体クロマトグラフィー用オクタデシルシリル化シ
.り カヽゲルを充てんする。
カラム温度 :40℃付近の一定温度

移動相 A:リ ン酸 0。7mLに水 900 mLを 加え,8 mo1/L水酸化ナトリウム試液を加えてPH3.0に調整した後,水を
加えて1000 mLと する。
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移動相 B:メ タノール

移動相の送液 :移動相 A及び移動相 Bの混合比を次のように変えて濃度勾配制御する。

注入後の時間    移動相 A 移動相 B

(分)     (V01%)     (V01生
0～
5～
10 ～

20 -
22 ～

流量 :酢酸の保持時間が約 4分になるように調整する。

システム適合性

システムの性能 :標準溶液 100ノ直 につき,上記の条件で操作するとき,酢酸のピークの理論段数及びシンメ トリ

ー係数は,それぞれ 3000段以上,2.0以下である。
システムの再現性 :標準溶液 100ノ此 につき,上記の条件で試験を 6回繰 り返すとき,酢酸のピーク面積の相対標

準偏差は 2.0%以下である。

(2)類縁物質 本品 2 mgを 希酢酸 2 mLに溶かし,試料溶液とする。この液 20ノ此 につき,次の条件で液体クロマ
トグラフィー (2.θ′)に より試験を行う。試料溶液の各々のピーク面積を自動積分法により測定し,面積百分率法によ

りそれらの量を求めるとき,カルシトニン (サケ)以外のピークの合計面積は 3%以下である.

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 銀j定波長 :210 nm)               ヽ

カラム :内径 3.9mm,'長 さ 30 cmのステンレス管に 10脚 の液体クロマトグラフィー用オクタデシルシリル化シ

リカゲルを充てんする。

カラム温度 :25℃付近の一定温度

移動相 :PH3.0の 1%ト リエチルアミン・リン酸緩衝液ノアセ トニトリル混液 (27:13)

流量 :カルシ トニン (サケ)の保持時間が約 9分になるように調整する。

面積測定範囲 :溶媒のピークの後からカルシトニン (サケ)の保持時間の約 2倍の範囲
システム適合性

検出の確認 :試料溶液 l mLを正確に量り,移動相を加えて正確に 100 mLと し,システム適合性試験用溶液とす
る。システム適合性試験用溶液 l mLを正確に量り,移動相を加えて正確に 10 mLと する。この液 204′ から

得たカルシ トニン (サケ)の ピーク面積が,システム適合性試験用溶液のカルシ トニン (サケ)の ピーク面積
の 5～ 15%になることを確認する。

‐

システムの性能 :パラオキシ安息香酸メチル 5 mg及びパラオキシ安息香酸エチル 7 mgを アセ トニ トリル 100 mL

に溶かす。この液 20脚しにつき,上記の条件で操作するとき,パラオキシ安息香酸メチル,パラオキシ安息香
酸エチルの順に溶出し,その分離度は 5以上である,
システムの再現性 :システム適合性試験用溶液 20/Lにつき,上記の条件で試験を 6回繰 り返すとき,カルシト
ニン (サケ)の ピーク面積の相対標準偏差は 2.0%以 下である。

(3)残留溶募 別に規定する.

水 分 (2イ∂) 10.0%以 下 (5 mg,電量滴定法)L

定 量 法

(i)試験動物 体重 55～ 180gの栄養状態の良い健康なシロネズミを用いる。
水を自由摂取させる。

ただし,試験前 24時間絶食し,

(1)標 準溶液 カルシトニン (サケ)標準品を0.1%ウ シ血清アルプミン含有酢酸緩衝液に溶かし,lmL中 に正確
に 0.050及び 0.025単位を含む溶液とし,それぞれ高用量標準溶液 SH及び低用量標準溶液 SLと する。

(五)試料溶液 本品の表示単位に従いその適量を精密に量り,高用量標準溶液及び低用量標準溶液と等しい単位数
を等容量中に含むように 0。 1%ウシ血清アルプミン含有酢酸緩衝液に溶かし,それぞれ高用量試料溶液 TH及び低用量

試料溶液 TLとする.

(市)注射量 試験動物 1匹当たり0.3 mLを 注射する。
(v)操作法 試験動物を 1群 8匹以上で,各群同数のA,B,C及び D群に無作為に分け,各群にそれぞれ SH,SL,
L及びTLを各試験動物の尾静脈又は頸背部皮下に注射する。1時間後,できる限り苦痛を与えない方法で腹部大動脈
から採血し,その血液を常温で約 30分間放置した後,毎分 3000回転で 10分間遠心分離して血清を得る。

(宙 )血清カルシウム定量法 血清 0.l mLを 正確に量り,ス トロンチウム試液 6.9 mLを正確に加え,よ く振り混ぜ ,
カルシウム定量用試料溶液とする。別に原子吸光光度用カルシウム標準液適量を正確に量り,ス トロンチウム試液に

溶かし,その l mL中 にカルシウム (ca:40.08)0.2～ 3肥 を含むように薄め,カルシウム定量用標準溶液とする.
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カルシウム定量用試料溶液及びカルシウム定量用標準溶液につき,次の条件で原子吸光光度法 (22J)に より試験を行
い,カルシウム定量用標準溶液の吸光度から得た検量線を用いてカルシウム定量用試料溶液のカルシウム含量を求め
る.

血清 100 mL中 のカルシウム(ca)の量 (mg)

使用ガス :

可燃性ガス アセチレン
支燃性ガス 空気
ランプ :カルシウム中空陰極ランプ

波長 :422.7 nln

=カルシウム定量用試料溶液のカルシウム含量 (ppm)× 7

(前)計 算式 SH,SLD TH及び TL注射群の各血清カルシウム値をそれぞれッ1,y2,y3及びy4と する。更に各群のッ1,
乃,y3及びy4をそれぞれ合計して埼,y2,4及び /4とする。

本品のペプチドl mg中 の単位数 (単位/mgペプチド)=antilog ν X(b/→ X(1/C)X5 _

M=0。3010X(4/rb)
4=― /1-y2+/3+/4
yb=rl― /2+/3~y4               ・

α:本品の秤取量 (mD
b:本品に 0。 1%ウ シ血清アルプミン含有酢酸緩衝液を加えて溶かし,
c:ペプチ ド含量 (%)        ,

ただし,次式によつて計算されるPは 52を計算したときの
“
に対するFlよ り小さい。また,次式によって二e=o.95)

を計算するとき,二
′
は 0・20以下である。もし,Fが Flを,また二が0.20を超えるときは,この値以下になるまで試験

動物の数を増加し,又は実験条件を整備して試験を繰り返す。

「

=(― /1+/2+/3~/4)2/ゲ

ノ:各群の試験動物の数
♂ ={ゴ ー (y/D〕 /″
プ :各群のット乃,y3及びンをそれぞれ2乗し,合計した値
y=ム2+ピ+42+r    i
″ =4は 1)

ι=2ヾ(C-1)(C離す0・09062)

C=イ /(イー4チ2′ )
′:s2を計算した時の″に対する次の表の値

″   ′=F

高用量試料溶液を製したときの全容量 (mL)

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

161.45

18.51

10。 129

7.709

6.608

5.987

5.591

5.318

5。 117

4.965

4.844

4.747

25     4.242

26     4.225

27     4.210

28     4.196

29     4.183

30     4.171

40     4.085

60     4.001

120     3.920

∞     3.841

貯 法

保存条件 遮光して,10℃以下で保存する。
容  器 密封容器 .
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13    ・4.667

14     4.600

15      4.543

16     4.494

17     4.451

18     4.414

19     4.381

20     4.351

21     4.325

22     4.301

23     4.279

24     4.260



グリクラジド
Gliclazide

H3C

C"H21N303S:323.41                            ″

1-(HeXahydrocyclopentarIPyrr。 卜2(1■ o―yリー3-K4-meぬ yぃheny,SulfOnyllurea

12″∂7-9&4

本品を乾燥したものは定量するとき,グ リクラジド (C15H21N303S)98.5～ 101.0%を含む。

性 状 本品は白色の結晶性の粉末である.
本品はアセトニトリル又はメタノールにやや溶けにくく,エタノール (99.5)に溶けにくく,水にほとんど溶けな

い .

確認試験

(1)本品のメタノール溶液 (1→ 62500)につき,紫外可視吸光度測定法 (2.2イ)により吸収スペクトルを測定し,

本品のスペクトルと本品の参照スペクトルを比較するとき,両者のスペクトルは同一波長のところに同様の強度の吸

収を認める。                                             ・

(2)本品を乾燥し,赤外吸収スペクトル測定法 (2."の臭化カリウム錠剤法により試験を行い,本品のスペクト
ルと本品の参照スペクトルを比較するとき,両者のスペクトルは同一波数のところに同様の強度の吸収を認める.

融 点 (λ0165～ 169℃

純度試験

(1)重金属 〈f.θ7)本品 2.Ogを とり,第 2法により操作し,試験を行 う。比較液には鉛標準液 2.O mLを 加える (10
ppm以下).
(2)類縁物質 本操作は試料溶液調製後,2時間以内に行う。本品 50 mgをアセ トニ トリル 23 mLに溶かし,水を
加えて 50 mLと し,試料溶液とする。この液 l mLを正確に量り,水/アセ トニトリル混液 (H:9)を加えて正確に

100 mLと し,更にこの液 10 mLを正確に量り,水ノアセトニトリル混液 (H19)を加えて正確に loo mLと し,標準
溶液とする。試料溶液及び標準溶液 20ルこずつを正確にとり,次の条件で液体クロマ トグラフィー (2.θ′)により試

験を行う。それぞれの液の各夕のビーク面積を自動積分法により測定するとき,試料溶液のグリクラジド以外のピー
｀

クの面積は,標準溶液のグリクラジドのピーク面積より大きくない。また,試料溶液のグリクラジド以外のピークの

合計面積は,標準溶液のグリクラジドのピーク面積の3倍より大きくない。ただし,グ リクラジドのピークに対する

相対保持時間約 0。9の ピーク面積は自動積分法で求めた面積に感度係数 5.65を乗じた値とする。

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :235 nm)

カラム :内径4.Omふ,長 さ25 cmの ステンレス管に4脚 の液体クロマ トグラフィー用オクチルシリル化シリカ

ゲルを充てんする。         1
カラム温度 :25℃付近の一定温度

移動相 :水/アセトニトリノイトリエチルアミンノトリフルオロ酢酸混液 (550:450:1:1)

流量 :グ リクラジドの保持時間が約 14分になるように調整する.

面積測定範囲 :溶媒のピークの後からグリクラジドの保持時間の約 2倍の範囲

システム適合性

検出の確認 :標準溶液 4 mLを正確に量り,水ノアセ トニ トリル混液

の液 20μ′から得たグリクラジ ドのピーク面積が,標準溶液のグリ
(H:9)を加えて正確に20 mLと する。こ
クラジドのピーク面積の 10～ 30%になる

ことを確認する。

システムの性能 :標準溶液 20脚しにつき,上記の条件で操作するとき,グ リクラジドのピークの理論段数及びシ

ンメトリー係数は,それぞれ 8000段以上,1.5以下である。

システムの再現性 :標準溶液 20脚しにつき,上記の条件で試験を6回繰り返すとき,グ リクラジドのピーク面積

の相対標準偏差は 2.0%以下である.
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(3)残留溶媒 別に規定する.

乾燥減量 (2イ′〉 0.5%以下 (lg,105℃ ,2時間).

強熱残分 (240 0。 1%以下 (1」 .

定 量 法 本品を乾燥、し,その約 0.3gを精密に量り,無水酢酸騰酸 (100)混液 (7:3)30 mLに 溶かし,0.l moνL
過塩素酸で滴定 (2.5の する (電位差滴定法).同様の方法で空試験を行い,補正する。

0.l mo1/L過塩 素酸 lmL'=32.34 mg C15H21N303S

貯 法 容 器 密閉容器.
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i 13

C20H24CIN302・ C4H605:507.96

4-Amino― N―(1-benzylpipeHdin-4-yl)-5-chloro‐ 2-methoxybenzamide mono― (2RDimaltte

157“5-91-η

本品を乾燥したものは定量するとき,ク

性 状 本品は自色の結晶性の粉末である。

レポプ リ ドリンゴ酸塩 (C20H24CIN302・ C4H605)98.5～ 101.0%を含 む。

本品は酢酸 (100)に溶けやすく,メ タノールにやや溶けやすく,

にくい .

本品のメタノール溶液 (1→ 25)は旋光性を示さない。

水にやや溶けにくく,エタノール (99.5)に 溶け

確認試験

(1)本品のメタノール溶液 (1→ 80000)に つき,紫外可視吸光度測定法 (2.2イ)に より吸収
スペクトルを測定し,

本品のスペクトルと本品の参照スペクトルを比較するとき,両者の
スペクトルは同一波長のところに同様の強度の吸

収を認める。

(2)本品を乾燥し,赤外吸収スペクトル測定法 (2.25)の臭化カリウム錠剤法により試験を行
い,本品のスペクト

ルと本品の参照スペクトルを比較するとき,両者のスペクトルは同一波数のところに同様
の強度の吸収を認める。

(3)本品につき,炎色反応試験 (2)(′ .θイ)を行うとき,緑色を呈する.

純度試験

(1)塩化物 (′ .θ3)本 品 1.Ogを 酢酸 (100)20 mLに 溶かし,希硝酸 6 mL及び水を加えて 50 mLと する。これを

検液とし,試験を行 う。比較液は 0.01 mo1/L塩 酸 0。25 mLに 酢酸 (100)20 mL,希 硝酸
6 mL及び水を加えて 50 mL

とする (0.009%以下).

(2)重金属 (1.θの 本品 2.Ogを とり,第 2法により操作し,試験を行う。比較液には鉛標準液 20 mLを加
える

器"暴曇蒻讐
・
本品aれを移動相Ю mLに溶かし,M、『λξ饒 lFL:T茨ほ彙みを確繁塀言聖えて正確に 100 mLと し,標準溶液とする。試料溶液及び

'

トグラフイー 〈2θ′)に より試験を行う。それぞれの液の各々のピーク面積を自動積分法により測定す
るときb試料

溶液のクレボプリド以外のピークの合計面積は,標準溶液のク
レボプリドのピーク面積より大きくない。

試験条件

検出器 :紫外吸光光車計 (測定波長 :240 FIIn)

カラム 1内径 4.6mm,長 さ 25 cmのステンレス管に 7押 の液体クロマ トグラフィー用オクタデ
シルシリル化シ

リカグルを充てんする.

カラム温度 :25℃付近の一定温度

移動相 :酢酸アンモニウム3.85gを水に溶かして 500 mLと
し,孔径 0.5/m以下のメンブランフィルターでろ過

する。ろ液 400 mLにメタノール 600 mLをカロえる。

流量 :ク レポプリドの保持時間が約 15分となるように調整するご

面積測定範囲 :ク レポプリドの保持時間の約2倍の範囲

システム適合性

検出の確認 :標準溶液 10 mLを 正確に量り,水を加えて正確に 100 mLと する
。この液 104′ から得たクレボプ

リドのピーク面積が,標準溶液のクレボプリドのビーク面積の 7～ 13%になることを確認する。

システムの性能 :本品30 mg及びパラオキシ安息香酸プロピル 5 mgを移動相に溶
かし,100 mLと する.この液

10ル につき,上記の条件で操作するとき,パラオキシ安息香酸プロピル,ク レボプリドの順に溶出し,その

分離度は 3以上である。

システムの再現性 :標準溶液 10脚しにつき,上記の条件で試験を 6回繰り返すとき,ク
レボプリドのピーク面積

の相対標準偏差は 2.5%以下である。

クレボプリドリンゴ酸塩
Clebopridc Malate   .

リンゴ酸クレボプリド

HC)2Cγ
CC)2H

H OH

及び鏡像異性体
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(4)残留溶媒 別に規定する。

乾燥減量 (2イf)0.5%以下 (lg,105℃ ,4時間)。
「

強熱残分 (2.イの O.1%以下 (lg)_

定 量 法 本品を乾燥し,その約 0.5gを精密に量り,酢酸 (100)30 mLに溶かし,o.l mo1/L過塩素酸で滴定 (25の
する (電位差滴定法)。 同様の方法で空試験を行い,補正する。

0.lmo1/L過塩素酸 lmL=50.80 mg C20H24CIN302・ C4H605

貯 法 容 器 気密容器 .
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