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　The 　potato 　starch
．
has　been　used 　as 　excipients 　on　dispending　the　anlinophylline 　powder 　in　our

hospital　pharmacy ．　In　 our 　test　 about 　the 　 error 　 of 　 dividing　 weight 　 used 　automatic 　 dividing

packing 　machine 　model 　KC805 −K90 （Konishi），　the　co 巳fficient　of　variation （C ，V ，）of 　aminophy1 −

1ine　mixed 　potato　starch 　was 　more 　than　10％ for　21　 subpacks 　of 　O．5g．

　Then
，　 we 　 studied 　the 　 relation 　 between　the　dividing　time　and 　the　error 　of 　dividing　weight ，

and 　the　rate 　 of　loss．　Furthermore ，　we 　examined 　the 　physica王 properties　 of 　 each 　 starch 　and
the 　chemical 　incompatibility　on 　mixing 　aminophylline 　and 　each 　starch ，　 The 　rice 　starch 　revealed

the 　smallest 　C ．V ．　value （％）in　each 　starch 　and 　was 　not 　changed 　chemically 　when 　it　was 　mixed

with 　the　aminophylline 　powder ．　These　results 　suggest 　that 　the　rice 　starcll 　is　the　most 　useful 　exci ・

pients 　from　 a　dispending　point　 of 　view ．

Keywords − potato 　starch ； excipients ； aininephylline ； rice 　starch ； coefficients 　of　variation

は 　 じ　 め 　 に

　本 院 では散薬を 分割分包す る際に ，1包中 の 重 量 が

0，59 に 満た な い 場合は 乳糖 で 賦形 し ， 1包0，59 に し て

い る．ア ミ ノ フ ィ リ ソ （ネオ フ ィ リ ン   ） の 賦形に つ い

て は ，乳糖を用い た 場合に 着色す る こ と よ り，
バ レ イ シ

v デ ン プ ン を用い て い る ．バ レ イ シ ョ デ ン プ ン で 賦形 し

た ア ミ ノ フ ィ リン を コ ニ シ 式分割分包機 KC805 −K90 型

で 分割分包 した 場合，分割重量 誤差 は 変動係数 （C ．V ．）

10％以上で あ っ た ，

＊1

＊2

第53回 九 州 山 口薬 学 大 会 （福 岡，1987年10月 ） で

発表．

宮崎 県宮崎郡清武 町大 字 木 原 5200；5200，0aza
Kihara ，　 Kiyotake −cho ，　 Miyazaki −gun ，　 Miya −

zaki ，　889一工6　Japan

　 こ の こ とか ら，各種 デ ン プ ン を 対象として ，分割時間

と分割重量誤差 の 関係及 び分包重量損失 （分包 ロ ス ）に

つ い て 検討した ．また ，各種 デ ン プ ン の 物 性 と分 割 重量

誤差 の 関係及び ア ミ ノ フ ィ リ ン と各種デ ン プ ン の 混合性

と配合変化に つ い て検討し，興味あ る知見を得た の で 報

告す る．

実 　験　の 　部

　1． 実験材料

　実験材
．
料 と して，トウ モ 卩 コ シ デ ン プ ン （保栄薬工 ，

Lot．072AT），コ ム ギ デ ン プ ン （三 輪薬 品，　 Lot．036109），
コ メ デ ン プ ン （三輪薬品，Lot．106007），

バ レ イ シ ョ デ

ン プ ン （保栄薬エ ，Lot．104AO ）， ネォ フ ィ リ ン （＝ 一

ザ イ，Lot ．50234），粉末乳糖 （保栄 薬エ ，　 Lot．131YA ），

結晶乳糖 （保栄薬 工 ，
Lot ．136KT）を 用い た．

へ

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



Japanese Society of Pharmaceutical Health Care and Sciences

NII-Electronic Library Service

Japanese 　Sooiety 　of 　Pharmaoeutioal 　Health 　Care 　and 　Soienoes

病 院 薬 学 　Vol．15，　 No ．1 （1989） 61

广

（

　2．物性 の測定

　安息角 ： コ ニ シ 安息角測定器 FK 型 （小西 製f乍所）を

使用 し，試料を 少量ずつ 落下 さ せ 山 を形 成 し，安息角を

読 み と っ た ．測 定 は 2 回 行い ，その 平均値を と っ た・

　逃飛率
D

： コ ＝ ・シ 逃 飛率測定器 HK 型 （小西製作所）

を使用 し，内径 20mm ，高 さ 50mm の 金属 性 円筒 に 試

料 2．09 を自然落下 に よ り充 て ん した ．

　充 て ん された試料の
’
ド端よ り 150mm の 間隔を お い て

直径 100mm の 金 属 円板 を 設 置 し，試料を 充 て ん した 円

筒 よ り落下 させ ，こ の ときの 円板上に 残 っ た 試料の 重量

を測定 した．測定は 4 回行 い ，そ の 平均値を と っ た ．逃

飛率は 次の 式 よ り求 め た ．

　　　逃飛率（％）＝
ト し x100

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 a

　　　　a ： 試料 の 重量

　　　　b ： 円 板．1：に 残 っ た 試料 の 重量

　み か け 密度
2）

： コ ニ シ み か け 密度測 定器　（小西 製作

所 ） を 使用 し， n 一 ト と コ ッ プ の 上端 と ロ ートの オ リ フ

ィ ス 底面 との 距離が 25mm に な る よ うに し，試料が 卩

一
トの オ リ フ ィ ス を 流れ 出て コ ッ プ 1・c あ ふ れ 出 る ま で 流

入 した ．コ ッ プ の 上端 と同 じ高 さで 水平 に ヘラ で 払い の

け，コ
ッ プ 中の 試料重量を精秤 し，重量 と

’
＝ ッ プ容積か

らみ か け 密度 （粉体の 重量／み か け の 体積） を 求め た ．

測定は 3 回 行 い ，その 平均値を とっ た ．

　3． 倍散の 混合性

　 ア ミ ノ フ ィ リン 倍散の 混合
．1生は ， ダ ブル ビ ーム 分光光

度計 UV −210A （島津製作所） を用 い て ， 274nm に お け

る 吸光度 よ り確 か め た ．コ メ デ ン プ ン 及 び バ レ イ シ ョ デ

ン プ ン に よ る ア ミ ノ フ ィ リ ン 10倍散，10．59 を21包に 分

割分包 し ， そ の 中か ら無作為に 10包を と り試 料 と し た ．

各試料 よ り 100mg を 化学天 秤 で 測 り，エ タ ノ ール 5m1

で 溶解 し ， 10分間攪拌後， 2500rpm で 10分間遠沈 した．

上清 0．5mlをと リエタ ノ ール で 100倍希釈 し，そ れ ぞれ

に つ い て 吸 光度を 測定 した．

　4． 分割重量 誤差及び 分包重量損失

　自動分割分包機 KC805 −K90 型 （・亅・西製作所）を 用 い

て 分割分包を 行 っ た 。

　対象試料の 全量10．59 を各分割条件 で 21包に 自動分包

し ， 1 包中の 試料の 重量を 10mg 単位 ま で 精秤 し た．実

験 は 各群 4 回 繰 り返 し 行い 平均値 を と っ た ，分割条件は

振動フ ィ
ーダー

目盛を 1か ら 8 ま で 1煩次変え て分割分包

を行 っ た ．

　分包重量損失に つ い て は ，試料10．59 を21包に 自動分

割 し ， 室温24〜25 °C ，湿度35〜45％の 条件下 に お け る分

包重量減少率 （分 包 後の 減少 量 110．5x100 ）を 求め た ．

　5． 配 合変化試験

　ア ミ ノ フ ィ リン と賦形に 用い る各種デ ン プ ン を 1；1 の

割 合 で 混和 し，温 度25 °C ，湿度75％ ， 遮光の 条件下に お

い て 1週間，2 週間及び 30冂 目の 色調 の 変化を 5 人の 薬

剤師 に よ り各々 観察，判定 した ．

結 果 及び 考察

　 1．　 物性及び混合性

　各試料 の 物性を表 1に 示 した ．パ レ イ シ ョ デ ン プ ソ の

安息角 は 44Dと最 も小さく， 他 の デ ン ブ ン は 49〜52 °

の

値を示 し た ．

　そ して コ メ デ ン フ ン 賦形 の ア ミ ノ フ ィ リン 10倍散 は

52° ，バ レ イ シ コ デ ン プ ン 賦形の ア ミ ノ フ ィ リ ン 10 倍散

は 44 °

と な り，そ れ ぞ れ コ メ デ ン プ ン と パ レ イ シ ョ デ ン

プ ン の 安息角 と同じ値を示 した．

　逃飛率 に 関 し て は バ レ イ シ ョ デ ン プ ン は 19．4％ と 低

く，
コ メ デ ン ブ ン は 38．8％ と 2 倍 の 値を 示 し た．ま た，

こ れらを用 い た倍散 の 逃飛率も同様な結果を示 した．

　次に ， み か け密度 に 関 して は ， 4種 の デ ン プ ン の 中で

バ レ イ シ ョ デ ソ プ ン が 0．46 と 大 き く，コ メ デ ン プ ン は

0．19と小さ い 値を示 した．倍散の み か け密度も他 の 物性

値同様，各 デ ン プ ン の 物性値に 類似 して い た ．

　 こ れ ら の 結果 よ り，4 種の デ ン プ ン の 中 で も特に バ レ

表 1．　 試 　 料 　 の

　物　性　　　 a 　　 b

安息角（
°

）　　49　　 51
逃 飛 率 （％）　 31．3　 2L4

み か け 密度　　0．32　 0．34

a ： ト ウ モ ロ コ シ デ ソ プ ン

b ： コ ム ギ デ ン ゾ ン

C ： ： メ ァ ン フ ン

d ： パ レ イ シ ョ デ ソ プ ン

　 C52

　　 　44

38．8　　19，4

0．19　　 0．46

物　 性

d　　　 e5237

，40

．20

　 f　 　　 9

44　 　 48

17．3 　　16．4

0．41　 0．24

e ： ア ミ ノ フ ィ リ ソ 10倍散

　　 （コ メ デ ン プ ン 賦 形 ）

f ： ア ミ ノ フ ィ リ ン 10倍散

　　 （パ レ イ シ ョ デ ン プ ン 賦 形 ）

9 ： ア ミ ノ フ ィ リ ン
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イ シ ョ デ ン プ ソ と コ メ デ ソ プ ン で は 物性値に 相違が あ る

こ とが わ か っ た．また ，倍散 （10倍散）の 物性値は ，各

デ ン プ ン の 物性 値に 依 存す る こ と が わ か っ た ．

　次に ，バ レ イ シ ョ デ ン ブ ン 及 び コ メ デ ン プ ン とア ミ ノ

フ ィ リ ン の 混合性を，吸光度 よ り調べ た 結果，各 デ ン ブ

ソ 賦形 に お け る倍散（各10包）の 吸光度値 の 変動係数は ，

バ レ イ シ ョ デ ン プ ン 賦形倍散 で 2．85％，コ メ デ ン プ ン 賦

形 倍散は 2．33傷 とな り，い ず れ も 3 ％ 以下 で あ り，各 デ

ン プ ン に お い て ア ミ ノ フ ィ リ ソ は 均
一

に 混合されたと考

え る．

　2． 分 割重量誤差 及び 分包重量損失

　デ ン プ ン に おけ る分割時間 と変動係数 （C ・V ．）の 関係

を 図 1に 示 した ．

　 4 種類 の デ ン プ ン は 自動分割分包機 に よ る分割時閥が

10秒内 であ る場合，C ．V ．値が 10％以一ヒとな っ た，分割時

問 10秒は 分割機が約2，5 往復す る に ほ ぼ 等 し い 時間で あ

っ た ．分割時聞 に 約20秒以上 要す る場合，パ レ イ シ ョ デ

ソ プ ン 以外 の デ ン プ ン は 変動係数 が 小さくな り， C，V ，値

は
一一一

定 し た ．

　4 種類 の デ ソ プ ン の 中で ，
コ メ デ ン プ ン は 短い 分割時

間で も C．V．値が 小 さ く安定 し た 値を 示 し た ．バ レ イ シ

ョ デ ン プ ン は どの 分割時間 に お い て も他 の デ ソ プ ン に 比

べ 変動係数が大きか っ た．こ の こ とは，こ の 自動分割分

包機が フ ィ ーダー振動に よ り試料を 流 し出 す形式を と っ

て い る た め ，試料 の 物 性 の 相違 が C．V ．値に 影 響を 及 ぼ

すもの と考えられ る
S｝．

　図 1 で C ．V ．値 の 最小 だ っ た コ メ デ ン プ ン とバ レ イ シ

ョ デ ン プ ン を賦形剤 と し て ，各々 ア ミ ノ フ ィ リ ン 10倍散

を作り，分割時 間 と C．V ．値 の 関係を 調べ た結果を 図 2

に 示 した．

　バ レ イ シ ョ デ ン プ ン 賦 形 の 場 合，ど の 分割時 間 ｝こ お い

て も C ．V ．値は 10％以上で あ っ た．コ メ デ ソ プ ン 賦形 の

場 合は 分割時間が 20秒以上 よ り，C．V ．値が 10％以内 と

な っ た ．

　賦形剤 と し て は ，コ メ デ ン ブ ン がパ レ イ シ s デ ン プ ン

よ りも C ．V ．値が 小 さ い 値 と な り，コ メ デ ン プ ン ，パ レ

イ シ ョ デ ン プ ン 単独 の 場合 （図 1 ）とほ ぼ同様の 結果を

示 した ．

　次 に 4 種 類 の デ ン プ ン （a，b，　 c，　 d）及 び コ メ デ ン プ

ン 賦形 の ア ミ ノ フ ィ リ ン 10倍散（e），バ レ イ シ e デ ン プ ン

賦形 の ア ミ ノ フ ィ リ ン 10倍散（f）を分包したときの 重量損

失 （％） を図3 に 示 し た．a，　 b の 重量損失は ，
　 c ，　 d，

e
， fに 比べ 約 1！2 で あ っ た が ， 実質重量を考え る と， 調

剤上 聞題 とな る 損失で は なか っ た，こ の 分包重量損失 の

差 は ， 試料 の 物性に よ り生じた もの と考えられ る．

　3，物性 の影響

　逃 飛 率 と分包重量損失の 関係を 図 4 に 示 した ，コ メ デ

ン プ ソ の よ うに 逃飛率が大 きけ れ ぽ分包皿 か ら分包紙 に

移 る まで に 飛散した り，また強力な 吸引機に よ り吸引さ

れ易い た め ，分包重量損失は や や大きくな る と 思 わ れ

る．そ して コ メ デ ソ プ ン 賦形の ア ミ ノ フ ィ リ ン 10倍散 に

つ い て もや や逃飛率は 小さくな っ て い るが 同様で ある．

　また ，逆 に バ レ イ シ ョ デ ン プ ン の よ うに 逃飛率が小さ

い 場 含も分包皿 上に 付着 して ， 分包重量損失が大きくな

る こ とが考え られ る．バ レ イ シ ョ デ ン プ ン 賦形 の ア ミ ノ

フ ィ リ ソ 10倍散に つ い て も，逃飛率は や や小 さ くな っ て
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図 1． 分割時間 と変動係数 の 関係

　　　 ○ ： ト ウ モ P コ シ デ ソ プ ソ

　 　 　 ム ： ＝ム ギ デ ソ ブ γ

　　　 ：］： ；ヱメ デ ソ プ ン

　　　 ◇ ： バ レ イ シ ョ デ ン プ ソ
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　 　 　 　 図 2 ．　 分 割 時 間 と変 動 係数 の 関 係

■ ； ア ミ ノ フ ィ リ ン 10倍散 （コ メ デ v プ ン 賦 形）
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Q ： ア ミ ノ フ ィ リ ソ 10倍散 （バ レ イ シ ョ デ ソ プ ソ 賦 形 ）
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図 3．　 デ γ プ ソ の 種 類 と 分包 卩 ス の 関 係

　 　 　 a ： ト ウ モ 卩コシ デ ン プ ン

　 　 　 b ： コ ム ギ ァ ソ フ ン

　 　 　 C ： コ メ ァ ソ フ ソ

　 　 　 d ： バ レ イ シ ョ デ ソ プ ン

⊥−
e　 　　 f

e ： ア ミ ノ フ ィ リ ン 10倍 散 （コ メ デ ン プ ン 賦 形 ）

f ： ア ミ ノ フ ィ リ ン 10倍 散 （バ レ イ シ ョ デ ン プ ン 賦 形 ）

い る が 同 様で あ る．

　 こ の 分 包重量 損失に 関 して は 自動分割分包機附属 の 吸

引機 の 位置 や 分包皿 の 材質な どを 改良す る こ とに よ り，

損 失 率 を小 さ くで き る と考 え られ る ．

　逃飛率と C ．V ．値の 関係を 図 5 に 示 した ，こ こ で 用 い

た C ．V ．f直は 図 工，図 2 に お い て 各・々の デ ン プ ン の C ．V ．

値が 最小 と な っ た 部分 の 値 （C ．V ．injn 　f［的 を 用 い た ．

　単昧 で 比較 した 場合，バ レ イ シ ョ デ ン ブ ン く コ ム ギ デ

ン プ ン く トウ モ 卩 コ シ デ ン プ ン 〈 コ メ デ γ プ ン と逃飛率

が大 きくな る に つ れ，c ．v ．mtl ・ 値は 逆に 小さ くな っ た ．

ま た，倍散 の 値も賦形に 用 い た デ ン プ ン と類 似 し て い

た ．

　見か け密 度 と C ．V ．mi ・ 値 の 関係 を 図 6 に 示 した．単

味 の 場 合，見 か け密度が 小 さい ほ ど C ．Vd 廁 】値は 小 さ

くな り ， 逃飛率 の 場合 と同様 ， 倍散もそ の 賦形 に用 い た

デ ン プ ン に 類 似 して い た．

　4． 配合変化

　 ア ミ ノ フ ィ リ ン と各種賦形剤の 配合変化 を表2 に 示 し

た．着色変化 の 度合 は，変化 な し （一）微淡 黄 色 （± ），

淡黄色 （十）， 黄色 （十）で 示 し た ．
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図 4．　逃飛率 と分包 ロ ス の 関係

　　　 ○ ： ト ウ モ P コ シ デ ソ プ γ

　　　 △ ： コ ム ギ デ ン プ ン

　　　 ロ ： コ メ デ ン プ ン

　　　 ◇ ： パ レ イ シ ョ デ ソ プ γ

40

■ ： ア ミ ノ フ ィ リ ン 10倍 散 （コメ デ ソ プ ソ 賦形）

50

《

僉 ：ア ミ ノ フ ィ リ ン 10倍散 （バ レ イ シ ョ デ ソ プ ン 賦形）
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図 5．　逃 飛 率 と変 動 係数 の 関係

　　　 ○ ： ト ウ モ ロ コ シ デ ソ プ ン

　 　 　 ム ： コ ム ギ デ ン プ ン

　 　 　 ロ ： コ メ デ ソ プ ン

　　　 ◇ ： バ レ イ シ ョ デ ン プ ソ

自o

画 ： ア ミ ノ フ ィ リ ン 10倍 散 （コ メ デ ン プ ン 賦形）

50 ・A ．．

⇔ ： ア ミ ノ フ ィ リ ン 10倍 散 （バ レ イ シ ョ デ ン プ ソ 賦 形 ）

　 トウモ ロ コ シ デ ン プ ン
，

コ ム ギ デ ン ブ ン ，
バ レ イ シ ョ

デ ン プ ン は ，い ずれも 1 日 目よ り微淡 黄 色 に 変色 し，日

数 の 経 過 と と もに 色調が 濃 くな っ た が，コ メ デ ン プ ン だ

け は30日後も変色が み られず特異で あ っ た．こ の 配合変

化に は，コ メ デ ン プ ン の み が 弱 ア ル カ リ性で 他 の 試 料は

弱 酸 性 で あ る こ とが 関係 し て い る か も知れな い ．

　着色は 混和後きわ め て 早 い 時期よ りみ られ る が ，実際

に 調剤 し 投薬す る際は ，半透明の 分包紙に 分包され て い

る た め ， 着色 の 変化に気付か な い こ ともある と思 わ れ

る ．

　また ，粉末乳糖，結晶乳糖に つ い て は，6 日 目か ら淡

黄色 とな り， さらに黄色 へ と変色 し，従来か らい わ れて
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図 6．　 み か け 密 度 と変 動 係 数 の 関 係

　 　 　 ○ ： ト ウ モ ロ コ シ デ ソ プ ソ

　 　 　 ム ： コ ム ギ デ ン プ ン

　　　 ロ ： コ メ デ ソ プ ン

　　　 ◇ ： バ レ イ シ ョ デ ソ プ ソ

　　　 ■ ： ア ミ ノ フ ィ リ ン 10倍散 （コ メ デ ソ プ ソ 賦 形）

φ ： ア ミ ノ フ イ リ ン 10倍散 （バ レ イ シ ョ デ ン プ ソ 賦 形 ）

表 2．　 ア ミ ノ フ ィ リ ソ と各種 賦 形剤 の 配 合 変 化

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 経 　 　 過 　 　 日　 　 数

A 、

賦 　 形 　 剤
012

粉末乳糖

結 晶 乳 糖

バ レ イ シ ョ デ γ ブ ソ

コ ム ギ ア ン フ ソ

ト ウ モ 卩 コ シ ァ ン フ ソ

コ メ デ ン プ ソ

十［
　

±
　

±

　
十一
　

±

土

±

土

上

土

3456 　 　 714 　　 30

十

十

土

土

土

土

土

±

±

土

±

土

土

土

±

土

土

土

土

土

十

十

土

土

±

唱

」
凵

土

土

土

十

十

±

±

土

（温 度250C 　　湿 度 75傷）

ア ミ ノ フ ィ リ ン ： 賦形 剤＝1 ： 1
−

： 変 化 な し，土 ： 微淡黄色 ， ＋ ： 淡黄 色 ，十 ： 黄 色

い る通 り，乳糖は ア ミ ノ フ ィ リ ン の 賦形 に 不 適で あ る こ

とを再 確 認 した ，

　　　　　　　　　ま　　と　　め

　1，　 コ メ デ ン プ ン は パ レ イ シ ョ デ ン プ ン に 比 べ 自動分

割分包機 に よ る分割時 間 が 短 くて も，C ．V ．値 は 小 さい

値を 示 した．

　2．　 コ メ デ ン ブ ン は ア ミ ノ フ ィ リ ン と混和 し た 場 合

も，
C ．V ，値は 小 さい 値を示 した．

　3． 混合性及 び分包重量 損失に 関 して は，パ レ イ シ ョ

デ ン プ ン と コ メ デ γ プ ン に 差 は な か っ た．

　4．　 ア ミ ノ フ ィ リ ン と配合 した際，コ メ デ ン プ ン の み

着色が み られなか っ た．

　以 上 の 知見 よ り， ア ミ ノ フ ィ リ ン 賦形に 用 い る デ ン プ

ン と して は ，コ メ デ ン ブ ン が 最適で あ る と考え る ．
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