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　Ultraviolet（UV ），　 infrared （IR） and 　nuclear 　magnetic 　 resonance （NMR ）spectrometers 　were

introduced　in　order 　to　f三nd 　the 　errors 　of 　dispensation　for　admixture 　of 　pulvis．　 Analysis　of　each
spectroscopic 　pattern　turned 　out 　to　be　effective 　and 　reliable　for　finding　the　errors 　of 　dispen−

sation 　even 　for　admixture 　of 　pulvis　containi   much 　 additive ．
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は　じ　め　に

　調剤過誤を防止す る 目的 と し て ， 調剤終了 時必 ず監 査

が 行わ れ る が ， 近年 ， 処方 の 複雑多様化に 伴 い ，分担調

剤が 広 く行われるよ うに な り， 監査が必要か つ 重要な業

務 とな っ て きて い る
1）．錠剤お よ び カ プ セ ル 剤 の 場 合，

大 きさ，形，包装形態 ，
コ ード番号等か ら区別 し易 く，そ

の 調剤監査は 比較的容易 で あるが ，混合散剤 の 場合外観

に よ る 識別は 極 め て 困難 で ある．今 回著者 らは ，混合散

剤を正確か つ 迅速に 分析す る手段 と して，uvm
，
IR お よ

び NMR の 分析機器 の 導入 を試み，精神科お よび 小児科

領域に お い て使用 頻度の 高い 抗て ん か ん 薬，精 神 安 定

薬を 含む 混合散剤 の 処方例 を 中心 に ， 調剤過誤 の 防止を

目的と して種 々 検討した の で その 結果に つ い て 報 告 す

る．

実 　験　方　法

　 1． 試　料

　調剤過誤の 疑い の あ る処 方 か ら ラ ン ダ ム に 取 り出 した

一
包と， 対象とす る散剤を そ れぞれ乳ば ち で す り つ ぶ

し，試料 と した．今回使用 し た 薬剤 の 成分の 構 造 式 を

Fig．1 に 示 した ．

＊
秋 田 市本道 1丁目 1− 1 ； 1−1， Hondo 　1−chome ，
Akita−shi ，010　Japan

　2． 測定方法

　IR は 試 料 1mg を KBr 錠剤 法に よ り 測定 し ，　 UV は

試料を攪拌下 メ タ ノ
ール に 溶解し ， 不溶物をろ 過後 ， ろ

液を メ タ ノ F一ル で希釈
．
して 測定し ，

NMR は先の 方法で

得 られ た ろ液を 減圧下 濃縮 し，内部標準物質 と して テ ト

ラ メ チ ル シ ラ ン を，溶媒と して重水素 ク ロ ロ ホ ル ム を 用

い て 測定 した．

　3．測定機器

　IR は 日本分光 IR−810，　 UV は 島津 ダ ブ ル ビーム 分 光

光度計 UV −200，　NMR は 日本電子 JNM −PMX60 を使用

した．

結 果 及 び 考 察

　Table 　1 に お い て ，処 方 1 は SM 散 とバ ラ ン ス 散 の

処方に ドグ マ チ ール 末を 重ね て 分包 した疑 い の あ る もの

で ，重量 お よび外観か ら判定が困難な もの である．対象

と し て処 方 2 お よび 3 を調 製 し，IR，　 UV お よ び NMR

の 分析機器を 用 い て 得られ る ス ペ ク トル の パ タ ーン 認識

か らの 分析が 可能か どうか の 検討を行 っ た．処方 1 と 3

の UV ス ペ ク トル の パ タ ーン が 極め て 類似 して い る こ と

か ら ， 直ちに 処方 1 に ドグマ チ ール が混在 して い る もの

と判定す る こ とが可能で あ っ た ．さ らに 先の 判定が正 し

い こ とは ，
IR ス ペ ク トル に お い て 処方1 と 3 の パ タ

ー

ン が類似 し てい る こ と，また 処方1 の NMR ス ペ ク トル
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に お い て 4．03ppm に ドグ マ チ ール の メ トキ シ 基に も と

つ く吸収が 認め られ る こ とか らも，処方 1に ドグ マ チ ー

ル が混在して い る こ とは 明らか である．

　Table 　2 に お い て，処方1 は フ ェ
ニ トイ ン を フ ェ ノ パ

冖ル と読み 違 え て 処 方 した 疑 い の あるもの で ， 対象とし

て 2 お よび 3 の 処方を調製 し測定した ．UV ス ペ ク ト ル

は い ずれ もベ ン ゼ ン 環の π 電子に も とつ く π → π
＊

遷 移

が 240nm 付近に ， カ ル ボ ニ ル 基に もとつ くπ →π
＊

遷移

が 290nm 付近 に 現れ てお り，UV ス ペ ク トル か ら直ちに

判定す る こ とは 困難 で あ るが， IR ス ペ ク トル に お い て

処方 1 と 3 の ス ペ ク ト ル が一
致 して い る こ とか ら，フ ェ

ノ バ ール の 代わ りに フ ェ ニ トイ ン を 処方 した こ とは 明ら

か で ある．な お 処方 1 と 2 の IR ス ペ ク トル に お い て

3500〜3000 お よ び 1100〜1000cm−1 に 大 きな差 が 認 め ら

れ るが，こ れ は フ ェ ノ パ ール に 含 まれ る多量 の 多価 ア ル

コ
ール 性賦形剤 の ア ル コ ール の 吸収 に よ る も の と解釈す

る こ とが で きる．さ らに NMR ス ペ ク トル に お い て，処

方 2 で 見 られ る フ ェ ノ パ ール の エ チ ル 基に も とつ く吸収

が ， 処方 1 で は 認 め られな い こ とか ら，処方 1 に フ ェ ノ

バ ール が 含 まれ て い ない こ とは 明 らか で ある ・

　 Table　3 に お い て，処方 1は ア レ ビ ア チ ン を 加 え た か

どうか が 不 明の もの で ， 対象 として ア レ ビ ア チ ン 19 を

とり試料と し た ．処方 1 と2 の い ずれ の UV ス ペ ク トル

に お い て も π →π
＊

遷移が 見 られ る こ とか ら ，
ベ ン ゼ ソ

環を有する薬物，すなわ ち ア レ ビ ア チ ン の 混在が考え ら

れ る．この 判定を確か なもの に す る た め に ， IR，　NMR

を 測 定 した と こ ろ， IR ス ペ ク トル に お い て ｝：　1 ，2 の

い ずれ の 処方に お い て も 1718cm −1
に イ ミ ダ ゾ リジ ン ジ

オ ン leもとつ く吸収が認 め られ，さ ら に NMR ス ペ ク ト

ル に お い て 7．32ppm に フ ェ
ニ ル 基 に もとつ く吸収が 認

め られ る こ とか ら ， 処方 1に ア レ ビア チ ン が含まれて い

る こ とは 明ら か で あ る．

　Table　4 に お い て ， 処方 1 は ヒ ル ナ ミ ン を加えたか ど

うか が不 明 の も の で ，重量 お よ び 外観か らは 判定 が 困 難

な もの で あ る．対象 と して ヒ ル ナ ミ ン ，ペ ン ザ リ ン を そ

れぞれ 19 とり， 試料とした．処方 1 と 3 の UV ス ペ ク

トル に お い て 307 お よ び 308nm に ベ ン ゾ ジ ア ゼ ピ ン 骨

格に 由来す る n− x ＊
遷移に よ る 吸収 が 認め ら れ る こ と

か ら，処 方 1 に ベ ン ザ リ ン が 含 まれ て い る こ とは 明 らか

で あ るが ， 問題 とな っ て い る ヒ ル ナ ミ ン の 存在は UV ス

ペ ク トル に お い て は 不明で あ る ρ そ こ で IR ス ペ ク トル

を 測定 し た と こ ろ ，処方 1 と 2 の 吸収 パ タ ーソ が 極め て

類似 して お り，処方 1に ヒ ル ナ ミ ン が含まれ て い る と推

定 で き る．こ の 判定を 確 認す るた め に 処方 1 の NMR を

測定したとこ ろ ，
2．401お よ び 3．　67ppm 　Vこ ヒ ル ナ ミ ソ の

ジ メ チ ル ア ミ ノ 基，お よび メ トキ シ 基に も とつ くシ グナ

ル が 認め られ ， 処方 1 に ヒ ル ナ ミ ン が含まれ て い る こ と

は 明らか で ある，
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Table1.CharacteristicPeaks  ofPrescription1,  2 and3  in UV, IR andiHNMR

Rp., UVCMeoH) ･IR(KBr) iHNMRtCDCI,)
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Table 2,CharacteristicPeaks  ofPrescription  1, 2 and3in  UV,  IR andiHNMRSpectra

Rp. UV{MeoH) IR(KBr) ,HNMR(CDCI,)

1
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       Table 3. Characteristic
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Table 4.CharacteristicPeaksof  Prescription 1, 2and  3 inUV,  IR andiHNMRSpectra

Rp. UVCMeoH) IR{KBr) iHNMR(CDCI,)
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Chart　5．　 IR，　UV 　and 　 IHNMR 　Spectra　 of　Prescription　1，2，3and 　4

Table　5 に おい て ， 処方 1は先と同様 ヒ ル ナ ミ ン を 加

えた か ど うか が不 明 な もの で ， 対象 と して セ レ ネース
，

ア キ ネ ト ン ，ヒ ル ナ ミ ン をそれぞれ 19 とり，試料とし

た ．先の 事実か ら も明らか な よ うに，化合物B お よ び

C に メ トキ シ 基 お よび ジ メ チ ル ア ミ ノ 基が存在 して い な

い こ とか ら，
NMR を測定する こ とに よ り容易に 判定 で

きるもの と考え，処方 1の NMR を測定 した と こ ろ，先

と同様 に 2．40 お よび 3．67ppm に シ グナ ル が 認め られ

た．以上 の 事実は 処方 1に ヒ ル ナ ミ ン が含まれ て い る こ

とを明らか に す る もの で あ るが，念の た め UV お よ びIR
ス ペ ク トル を測定し た と ころ，UV ス ペ ク トル に お い て

は薬物間 の 相互作用等に よ り吸収が シ フ トした り， IR
ス ペ ク トル に お い て は 多量の 賦形剤の 吸収に よ り判定が

困難で あっ た ．
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結 論

　測定条件の 設定に か なりの 時間を要す る高速液体 ク ロ

V ト グ ラ フ ィ ーに よ る 分析と比較した とき，本法PCよ る

分析は 使用す る機器 な ら び に 対象とす る薬物の 特徴を よ

く理解し，か つ 巧みに 分析機器を組 み 合わせ る こ とに よ

り，精神科 お よ び 小児科領域に お い て使用 さ れ る 薬物

で ， 原末含有量 の 少 な い 倍散処：方例に お い て も，正確か

つ 5 〜10分程度 の 短時間 に 分析可能であり， 調剤過誤 の

発見 と防止 に 貢献 で ぎる もの と考え られ る．
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