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　The 　amount 　 of 〔6〕−Shogao1（6−S）and 〔6〕−Gingerol（6−G）in　varions 　kinds　 of 　 commercially

available 　 Shosaiko−To 　 was 　determined　by　 HPLC ．　There 　 were 　 three　 differences　 observed 　 in

6−Sand 　6−G 　in　 Shosaiko−To　preparat 三〇 ns ．　F 三rst ，　 one 　Shosaiko−To 　preparation 　 contained 　 ten−

fold　 as 　 much 　of　the　totaL　amounts 　of 　6−S　 and 　6−G 　 as 　did　the　 other 　preparationg ．．　 Second，
　 o爬

preparation　 embodied 　 fiftyfold　 as 　 much 　6−S　 as 　did　 the　other 　preparations．　Finally，　 one 　 pre−

paration　comprised 　elevenfold 　as　much 　6−G 　as 　did　the 　other 　prepartions ．

　Keyword9 − 〔6〕−Shogaol， 〔6〕−Gingerol，

paration　of　Chinese　medicinal 　prescriptionsquantitative

　analysis ，　 HPLC ，　 Shosaiko−・To ，　 pre 一

＿　（ 緒 言

　昭和60年 5 月，厚生省か ら漢方 エ キ ス 製剤の 工

程管理を主要 目的とする通達がな され，
一
製剤中

2 成分以上 の 定量 の 義務づけが なされ た ．

　現在市販 され て い る医療用 エ キ ス 製剤中生姜お

よ び乾姜は ，約半数 の 処方中に 含まれ て い る生薬

で ある．す で に ，報告され て い る と お り，生 姜

中に 含まれ る 〔6〕−Gingero1 （6G と略） に対 し

〔6〕−Shogaol （6S と略）含量 の 高い もの がある

こ とが報告 され て い る
1）．また ， 乾姜は ，脱水反

†
1

本研究は ， 日 本薬学会1！3年会 （大 阪，1993年）で

　 報告．

†
：

東京都板橋区加 eS2−−11−1；2−11−1，　Kaga ，Itabasi−

　 ku
，
　 Tokyo ，173　 Japan

応に よ り 6S 含量が高 い こ とが知られて い る
1］．

　今回我 々 は，薬剤部の 立場 か ら，数社 の 小柴胡

湯 エ キ ス 製剤中 に おけ る 1 日服用 量 あ た りの 6G

お よ び 6S 含量 の 各社 間 に おけ る 比 較を行 っ た の

で報告す る．

実 験 の 部

　1． 試薬 ・ 装置

　定量用 の 標準品 〔6〕−gingero1 お よ び 〔6〕−sho −

gaol は ， 鹿野
2

・
3｝

らの 報告に 従い 単離精製 し た も

の を用 い た，

　そ の 他の試薬 ・溶媒な どは ， す べ て 市販 の 特級

ま た は HPLC 分析用 を使用 した ．使用 し た 装置

は 以下 の とお りで ある ， HPLC ：日本分光 TRI

ROTAR −V ， 検出器 ： 日 本分光 UVIDEC −100一
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V

　2　 試料
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 ヤ

　 「保険薬事典」 に 収載され て い る各社 の 医 療用

漢方 工 P ・ ス 製剤 の 小柴胡湯 10銘柄お よ ひ 局方品の

小柴胡湯構成生薬を用 い た

　3　 試料お よひ 盲検体か らの 6G およひ 6S 抽

出

　31 　TLC の 試料溶液の 調製お よ び 定 t’1

　各祖製剤を粉末 と し ， 各社 1 日服用量 を遠心宵

に と り，精製水 30ml を加え溶解 し
， 更に ク 卩 ロ

ホ ル ム 10ml を加え　10 分間振 り混ぜ た 後， 3000

rpm て 10分間遠 心分離 し ， ク ロ 目 オ ル ム 層を分

取 し，TLC の 試料 溶液と した

　別に 盲検体は ， 小柴胡湯構成 生薬中か ら生 姜を

除 い た 各構成 生薬 1 口分 に 相 当す る景 の 生楽 を⊥

瓶に 人れ 　全生薬量の 20偕量 の梢製水を加え，ろ

液と して約半量に なる ま て煎 じつ めた後，ろ過 し

て 煎出液 を得た

　前 出液 30皿 1を遠心管 に 採取 し， ク ロ P ・a ル ム

10m1 を加 L ，10 分間振 り混ぜ た後，同様 に 遠心

分離 し，ク ロ 卩 b・ル ム 層を分取 し， こ れを TLC

の 試料俗液 と し k

　TLC 」K・t｛
ノ ｝a ば， 製剤お よひ 盲検体は ，20

μ1 と し，標準品 の 6G お よひ 6S は ， それ ぞれ

05mg ！ml メ タ ノ ール 溶液 05 μ1 と した

　3−2　HPLC の 試料溶液の 調製

　HPLC サ ノ フ ル 調製法 として， 製剤を粉末 と

し， 」・！キ ス 059 に相当する製剤を精密に 量 り，

水 ・メ タ ノ
ール 混 液 （1　 3 ）30ml を加え， 30

分間振 り混ぜ た後，遠 心分離 し上澄液 を 分 取 し

た 残留物に 同混液 15m1 を加え 5 分間振 り混ぜ，

同様に 遠 心分離し，先 の 上澄液と合わ せ ， 同混液

を 加 え正確 に 50ml と し試料 溶液 と し て HPLC

て定量 した 　別 に HPLC の 盲検体は 前述 の TLC

の 盲検体の 試料 溶液を減比乾燥 し ， 上記 と同様に

調製 した　　，　　　　　　 ＋

　4　 TLC 分析条件

　薄層板　TLC 　plate　Kiesel　gel　60F ，
・
． ， （025

ρA

　　　　 小柴胡湯製剤中 の gmgero1 ，　 shogao1

試料溶液　ク 卩 ロ ホ ル ム

展開溶媒　ヘ キサ ノ
・ベ ノ ゼ ノ ・酢酸 エ チ ル 混 液 （442 ）

AaPh

123456789101112131415

　　　　　　　　　 　　F 艮g　l　 TLC ク ロ マ トク ラ ム

ス ポ ノ ト NolA 社，2B 社，3C 社，4D ネ［） 5E 社，6F 社 7G 社 ， 8H 社，
9 工社，10J 社 ， 11 生姜 ， 12 乾姜，13　 shogao1 ，1491ngeroI，15 盲検体
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　　　　　　　　　　　　　　　Fig．2．　 Gingerolの HPLC ク 卩 マ b グ ラ ム

mm ）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 た ・

　展開溶媒 ： ヘ キ サ ン ・ベ ン ゼ ン ・酢 酸 エ チ ル 　　 5． HPLC 分析条件

（4 ：4 ：2）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　カ ラ ム ：develosil　C8
−ODS ，

　検出方法 ： p 一ジ メ チ ル ア ミ ノ ベ ン ズ ァ ル デ ヒ　　 nm ，移動 相 （6G ）：

ド試 薬を噴霧 し，110 ° C で 5 分問加熱後，放冷 し

　　　　　　　　　　　　　　　　検 出波長 ：225

　　　　　　　　　　 シ ュ ウ酸 ・水 ・ア セ ト ニ ト

リル （O．lg ： 600 ： 400），移動相 （6S）： シ ュウ酸
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Fig．3。　 Shogaol の HPLC ク ロ マ 1・グ ラ ム

。 水 ・ア セ ト ニ ト リル （0．1g ：680：320）， カ ラ

ム 温度 ：50度 ， 検出感度 ：0，04AUFS ．流速 ： 1

m11 分．

　　　　　　　　結 果 ・考 察

　1．　 HPLC 定量精度

　盲検体に 既知の濃度の 標準品 6S お よび 6G を

添加 し， HPLC の試料溶液の 調製と同様に抽出

N 工工
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した ．

　抽出の バ ラ ツ キ は少な く， 回収率は ほ ぼ 100％

であ っ た ．ま た 注入時 の バ ラ ツ キ は 少な い の で 内

標準法は 使用 せ ず絶対検量線法 で 定量 した ．定量

精度は ，繰 り返 し 5回 の 定量値で CV 値 2 ％以下

で あ っ た ．

　本法に おけ る 定量 限界は お よ そ絶対 量 と し て

O．1Ptgで あ っ た ．

　 2． 6G お よび 6S の TLC

　 Fig．1 は 各社の 6G お よ び 6S を定性的 に 調

べ た TLC ク ロ マ ト グ ラ ム で あ る， こ の TLC か

ら各社間 の 含量 に は ， 大 きな差がある こ とが認め

られ た ．

　3． 6G および 6S の HPLC の 測定

　 Fig．2 は 6G の HPLC ク 卩 マ ト グ ラ ム で あ

る．ブ ラ ン ク と し て の 小柴胡湯 よ り生姜を抜 い た

もの （盲検体） の ピ ーク は ， 6G の ピ ーク を妨害

しな い こ とを確認 した ．こ の 結果 よ り各社 の 6G

の 量 を測定 で きた．Fig，3 は ，6S の HPLC ク

ロ マ ト グ ラ ム で ある．ブ ラ ソ ク と して の 小柴胡湯

よ り生姜を抜 い た もの （盲検体） の ピー
ク は ，6S

の ピーク を妨害 し な い こ とを確認 した ，こ の 結果

よ り各社 の 6S の 量を測定で ぎた．

　 Table　1 は 小柴胡湯 1 日 服用量 あ た りの 6G お

よび 6S の 各社間の 定量値 の 比較を示 した もの で

ある． ト
ー

タ ル 含量 の 高 い A 社，B 社，　 E 社な ど

と比較する と， 最 も低 い F 社に対 して 10倍 も高 い

とい う結果が で た ．

　 1 日服用量当た りの 6G お よ び 6S の 各社間の

相関関係を み る と ， 含量 の高 い A 社，B 社 ， C 社 ，

E 社，G 社，　 H 社 の グ ル ープ と，含量 の 低 い D 社，

F 社， 1社，J社 の グ ル ープに 分類する こ とが で

きた．

　各社最終製剤中 に 含 まれる 6G お よ び 6S の ト

ータ ル 含量は，最 も含量の 高い メ ーカ ーと最 も低

い メ ーカ
ー

とで は ，10倍以 ．E の 差が ある こ と が判

明し た．次 に 各 々 6G と 6S の 各社 の 含量を比較

す ると， 6G は最 も含量 の 高い メ
ーカ ー

と最 も低

Table　1． 1 日服用量あた りの gingerol，　 shogaol

　　　　 の 各社間 の 比較

1 日服用 lll：
検体名

gingerol（mg ） shogaol （mg ）

A　 社 0．81 0，21

B　 社 0．79 0．22

C 　胴、 0．63 0．13

D 　荊、 0．17 0．21

E　 社 0．50 0．50

F　 社 0．09 0．Ol

G　 社 0．42 0．27

H　 社 0．44 O，17

正　 ネト 0．14 0，06

J　 社   ．07 0，11

1，5

1、25

1

57，0
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O
　 A社　B 杜　C 制、　D 祉　E 祉　 F 社 　G 杜 　H 制：　 1社　　J引、

　Fi9．4，　 1 日服用量あた りの gingerol，　 shogaol の．各社間 の 比較
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い メ ーカ ー
とで は 11倍以．Eの 差が あ り，6S で は ，

最も含量 の 高い メ ーカ ー
と最も低 い メ ーカ ーとで

は，実に 50倍の 差が ある こ とが判明 した ．

　6G ，6S 含量比 の 各社間で の 相関関係をみ る と ，

含量の高 い グル ープ と，含量 の 低い グ ル ープ
．
に 二

分 される結果で あ っ た （Fig．4）．

　鹿野 らに よ る 「通常 の 漢方湯液の 調製時間 （1

時間前後）内で は ，6G の 分解 は わ ずか 5 ％前後」

とい っ た 報告
3）

とを考え合わ せ る と，
こ れ らが使

用生姜に 由来す る もの なの か ，製造工 程 の 差 に 由

来す る もの な の か ，興味深い と こ ろ で ある．

　こ れ らの 含量 の 多い 少な い が ，直 ち に 良 い 製

剤 悪 い 製剤 とい うわけ で は ない が，そ の 理 由 に

つ い て は 明らか に され るべ きで あろ うと考え る，
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