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A

（Receiマed 　October　17，1978）

　Stability　of　4　commercial 　eye 　drop　preparations　 mainly 　 composed 　of 　dexamethasone 　or

betamethasone 　packed 　in　light−resistant 　pouches　was 　investigated　with 　Manasul 　Light　which

has　 a　wavelength 　 of 　3，650　A．　 The 　methed 　for　the　 quantitative 　assay 　 was 　 based　 on 　the

one 　 reported 　from 　the 　manufacturers 　of　eye 　drops　to　the　Ministry　of 　Health　and 　Welfare ，

All　the　preparations 　 kept　in　 black　 pouches　 maintained 　 pre−irradiation　 conditions ；while

among 　 the　 products　 in　 orange 　 pouches 　 the　 content 　 of 　 main 　 ingredients　 decreased　in　L

preparation　but　 the　balance 　of 　ingredieDts　 showed 　no 　change 　in　3　preparations．　 AU 　the

preparations　 kept　 outside 　of　the　pouches　were 　found　to　have　reduced 　contents 　of　their

main 　ingredients．

A

は 　 じ　め　に

　デ キサ メ タ ゾ ン 等の 副腎皮質ホ ル モ ン 剤 は 遮光 して貯

蔵すべ きで あ るが ，J．　P．　IX に は こ れ らの 点眼剤 が収載

されて い な い の で ，こ れ らを 主 成分 とす る市販点眼剤 の

中に は遮光袋を添付 しな い メ ーカ ーが ある．群 馬大 学 病

院 の 真木 ら
’
−e） は 医薬品 の 管理上 ， 光に よ る影響を取 り

上げ て い る が ，今回 わ れ わ れ は デキ サ メ タ ゾ ン ，ベ ー
タ

メ タ ゾ ン を 主成分 とす る市 販 4 点眼 剤 に っ き，遮光袋に

よ る安定性 を 波長 3
，
650A の マ ナ ス ル ラ イ トを 2 時間照

射 して 倹討 し た の で 報告する．

実　験 　の　部

　試 料 ： 本実験 に 用 い た市販の点眼剤は 次の とお りで

あ る．

　デ キ サ メ タ ゾ ン 燐酸 ナ ト リ ウ ム を主成分 とす るもの ：

0 （0 社）（Lot　No ．26）0 −0 と略称す る ．

　デキ サ メ タ ゾ ン メ タ ソ ス ル ポ 安息香酸ナ ト リ ウ ム を 主

成分とす る もの ： S （S社）（Lot　7　YDM 　287） S−S と

＊ 神 奈 川 県 伊 勢 原 市 望 星台 ；Bohseldai，
　 lsehara−

　 shi
，
　 Kanagawa ，259−11　Japan

略称す る．

　ベ ー
タ メ タ ゾ ン 燐酸ナ ト リウム と フ ラ ジオ マ イシ ン の

配合剤 ： RA （S 社）（Lot　S　220　R ）S−RA と略称す る ．

　ベ ータ メ タ ゾソ 燐酸 ナ b リ ウ ム を 主 成分 とす る もの ：

R （S 社）（Lot　S　210）S−R と略称す る．

　実験 方法 お よび 実 験 成績 ： ベ ータ メ タ ゾ ン 燐酸ナ ト リ

ウ ム の 標準品を，O．Ol ％ の 水溶液 とし ，
こ の もの とこ

れ に マ ナ ス ル ラ イ トを 2 時間照射 した もの とに つ い て 吸

光度 曲線を 作成す る と，Fig．1 に 示 す よ うに 照射後 の も

の は 波長 240nm 付近 で 吸光度が 低下 して い る．

　メ ーカ ーが添付 し て い る 2種 の 遮光袋を 実験 に 使用 し

た が，そ の 材質は Table　1 に 示す よ うに ，黒色の 袋 は

厚さ 0．04   の ポ リエ チ レ ン 製で 色調は JIS規格 2．5

PB　s！2 で あ り ， 橙 色 の 袋 は厚 さ O．04　rm の 塩化 ビ ニ
ー

ル 製で 色調は JIS規格 2．5YR 　e！・2 で あ る．定量の 方法

は ，メ
ー

カ
ーが厚生省に提出 した定量法に よ り実施した

が，い ずれ の 場合 も 吸光度 測定 に よ り含有量を 計算し

た ．そ の 1例 として Fig．2 で デ キ サ メ タ ゾ ソ 燐酸 ナ ト

リ ウ ム の 0 社 の 0 （Lot　No ．26　mark 　O−0） の 定量値

を示 して い るが ，こ の 試料液 と メ タ ノ ール を 同様に 操作

し対照と し ， 波長 405nm で 吸光度を 測 定す る．
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　 Fig．1．　 Absorption　Curve （U ．V ．）

A

〔定　　ξ1．　　法 〕

標 準 品

SO
墜
C ，4N：｝「瑚

リ ン 酸デ キサ メ タ ゾ ン 2ナ トリ ウム 約 5mg に 対応す る容量

　 　 　 　 　 5ml采取

X，JOO26g1

・d・汐 ノ
ー

ル

ny。 i，＿ タ／．、、

100mi

ad メ タ ノー一ル

　 ろ過，始め の ろ 液 約20ml を捨 て る

ろ液 2ml

　水浴．1で メ タ ノ ー
ル を揮 散 50℃ （N2 を通す）

価

　　　　　　　　　　　　　極 〃 一・レ

　　　　　　　　　　　　巨亟］酬 謙

Fig．2．　Dexamethasone 　Disodium 　Phosphate　Ophthalmic　Solution

Table　1．　 Standard　of 　Colored　Pouch

Materia1 Tint （JIS）

Blacヒ Pouc卜
Poiyethylene

O．04mm （Thickness）
2．5PB 　2／2

OrangePo 囗巳hVinyl
　 chbride

O．04  （Thickness）
2，5YR6 ／12

　Table　2 ば Fig．2 の 方法で ，0 社 の 0 （Lot　No．　26
mark （）−O ）につ い て マ ナ ス ル ラ イ ト照 射前 の 定 量 値

（％） と、遮光袋を 使用せ ず に 照射した場合 と，遮光袋

を使用 して照射 した 場合の デ キ サ メ タ ゾ ン の 定量値を 測

定 した もの で あ る．黒の 遮光袋を 使用 す る と照射前 と変

りな く，橙色の 遮光袋 の 使用で は幾分含有量 が低下 し，遮
光袋を使用 しな い と約 30％ を 含有量 が 低下 し て い る．
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Table　2、　Irradiation　Test　Ophthalmic　Solution

祉 ter 　irradiatiOn　fOr　tWO 　hOUrSBefore

　　　irradi飢 ionNon 　 ShieldOrange 　P。uchBlack 　 Pouch

Co囗tent

（％）

123456 108．62105

．84103

．361D8

，93103

．67108

．31

66．6766

，6766

．0273

．4973

．82

96．65104

，8196

．9598

．1698

．46

102．1299

．14108

．07113

，02109

，72112

．36

Avera呂e 106．46 69，33 99．01 107．41

C．肌＝蔓× 100 2．38 5，70 3．37 5．24

｛
・・・・… C・・H28FN ・… P（・）− W ・蕃 ・

、。 ，（。 、｝． 。．。。1
・ 1…

。．181
　　　　　　 W ： weight 　 of　 standard 　CnH2sFNa20sP （g）

　Table 　3 は デ キ サ メ タ ゾ ソ メ タ ン ス ル ホ 安息香 酸ナ ト

リ ウ ム の S 社 の S （Lot　7　YDM 　287　mark 　S−S）に つ き定

量 を実施した結果で あ る が，黒色の 遮光袋を 使用す る と

照 射前 と変 りな く，橙色の 遞光袋 の 使用で は 幾分含有量

が低下 し，遮光袋を使用 しない と約 10 ％ の 含有量の 低

下が認 め られる．

Table　3．　Irradiation　Test　 of 　Ophthalmic　Solution

A

躍 ter　irradiation　for　two　hoursBefore

　　　irradiationNon 　 ShieldOrange 　P。uchBiack 　 Poucb

Co 駆tent

（％）

123456 99，3898

，2397

．0896

．5096

，50101

．10

87．7688

．8089

，8492

．Ol89

．D793

．47

96．5697

。0795

，0291

．5292

．4991

．52

　　　　　　　　　「
96．0595

，0298

．1097

。59100

，1697

．07

Average 98．13 90，16 94．03 97．33

CV ．罵昊× 100 L87 2，39 2．67 1，82

Content： C2gHs2FNaOgS（％）＝＝standard 　C2gH32FNaOgSの 量 （mg ）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　・菁・÷・ 」辮 器：1・
。．毒、、

　Table 　4 は ベ ータ メ タ ゾ ン 燐酸ナ ト リウ ム とフ ラ ジ オ

マ イ シ ン の配合剤の S社 の RA （Lot　S　220　R　rnark 　S−

RA ） に っ い て定量を実施 した 結果で あ るが， こ の 製品

は 不 透 明 な容器 を使用 して い る た め 2 種の 遮光袋の い ず

れ を使用 して も照射前 とほ とん ど変化が 認 め られない ．

遮光袋 を使用 しな い と約 10 ％ の 含有量 の 低下 が認め ら

れ る．
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Table　4、　Irradiation　Test　of　Ophthalmic 　Solution

Before

　　　irmdiatioo

After　irradlation　for　two 　ho凹rs

NQn　 ShieldOr 跏 琶e　PouchBla でk　 Pouch

COIltent

（％）

123456 104．38102

．86104

．71107

．91107

．58109

．26

87．7197

．6493

、7798

．9997

．4792

．93

104．04102

．D2101

．52106

．06104

．55106

，06

108．08104

．55104

．38103

．54106

．06104

．04
Avemge 106．12 94．75 104．04 lO5．12
C ．肌 一驀×100 2，34 4，42 1，87 1．60

伽 ・ ・i　 C22H2sFNa… P （・）一論嬲 ア
・ 1・

　　　　　　　　　　　　　297： standard 　C22H2gFNa208Pの E ｝臨

〔

　Table　5 は ベ ータ メ タ ゾ ン 燐酸 ナ ト リ ウ ム 単味 の S 社

の R （Lot　S　210　mark 　S−R ） に つ い て定量 を実施 した

結果で あ るが，黒色の 遮光袋を 使用す る と照 射前 と変 り

な く， 橙色の 遮光袋 の 使用 で は 幾分含有量 が 低 下 し ， 遮

光袋を使用 しない と約 20 ％ の 含有量 の 低下が認め られ

る．

Table　5．　 Irradiation　Test　 of 　Ophthalmic 　Solution

Befom

　　irradiation

A正ter　irradiation　for　t、vo　hours

Non　ShieldOrange 　PouchBlack 　Pouch

Content

（％ ）

123456 97．6496

．1396

．3096

．13942895

．12

76．0977

．2980

，9881

，1477

．2777

．27

91．7587

．5490

．9190

．7488

．3889

．56

95．9695

．9694

．1196

，3096

．6396

．30

Average 95．93 7834 89．81 95．88

c．从＝旻× 1。o 1．19 2．75 1．80 0．94

点

・・・・・… C ・・H ・・FN ・… P （・）一搬 1嬲）
・ 1。・

　　　　　　　　　　　　　297： st．andard 　C22H2sFNa20sPの Ei 藷

　以上 4種 の 製剤の 照射前と照射後 の 含有量か ら遮光袋

の 有効性を 検定す る ど，Table　6 に 示す よ うに遽光しな

い 場合 は 全製品 に照射前 と 1％の 危険率で 有意差が認め

られ，橙 色 の 遮光袋使用 の 場合は 3 製品al　1　％o の 危険率

で 有意差が認 め られ る が，黒色の 遮光袋を使用す る場 合

は 全製品 に有意差が認 め られ なか っ た ，
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Table　 6．　 T −Test　 Before　 Irradiation　 and 　 After　 Irradiatien

t（　9
・001）3．2498

S−S
　 6．9431＊　＊

t（10・001）3．1693
一

一
　 S−RA

S−R

　 5．7239＊ ＊

t（10・001）3．1693

　 17．6429＊ ＊

t 〔10・001）3．1693

Shield

Orange　Pouch

　 4，2841 ＊　＊

t（　9・001）3．2498

　 3．2281＊ ＊

t（10・001）3．1693

　 1．6242
t（10・005）2．2281

　 7．5686＊　＊

t（10・OGI）3．1693

Black　 Pouch

　 0．3721

t（10・005）2．2281

　 0．7683

t（10・005）2．2281

　 O．8246

t〔10・005＞2．2281

　 O．OS42

t〔10・OO5）2．2281

戸

考察および結論

　本実験 の 結果 か らデキ サ メ タ ゾ ン ・ ベ ータ メ タ ゾ ン 等

の 副腎皮質ス テ 卩 イ ド含有 の 点眼剤は U ．S．P ．XIX で 規

定 して い る よ うに 遮光は 必 要 で あ り，特 に 黒色 の 遮光袋

は 極め て 有効で あ る と考 え る．点眼剤容器 に 不 透明 な も

の を使用す る こ とは 内容の 異物 の 発見を妨げ ， 投薬時 の

監査を 困難 に す る の で 好 ま し くな い ．従 っ て ，こ の 種 の

点眼剤 の 納入 に 当 っ て は 黒色 の遮光袋を 添付す るサ
ービ

ス を メ
ー

カ
ー

に 要望す る もの で ある．
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