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事  務

平成 19年

連  絡

7月 1 2日

各都道府県衛生主管部 (局)御 中

厚生労働省医薬食品局審査管理課

医療用医薬品の品質再評価に係る公的溶出試験 (案)等 の差し替えについて

平成 19年 7月 12日薬食審査発第 0712001号審査管理課長通知 「医療用医薬品の品質

再評価に係る公的溶出試験 (案)等 について」が示されたことに伴い、平成 19年 3月 27

日栗食審査発第 0327003号審査管理課長通知「医療用医薬品の品質再評価に係る公的溶出

試験 (案)等 について」の別紙、別添 1、別添 2、別添 3を差し替えることといたしまし

た。別紙それぞれ差し替えをよろしくお願いいたします。

1 翌盛



別紙

エフェジピン (10mg、 20mg徐 放性カプセル (1))

ニフェジピン (5mg、  10mg、  15mg徐 放性カプセル (2))

ブロモクリプチンメシル酸塩 2 87mg錠

エデ ト酸カルシウムニナ トリウム 500m宮 腸溶性錠

エ トポシ ド (25mg、 50mg、  100m富 カプセル)

トラゾドン塩酸塩 (25m富 、 50m宮 錠)

スルファジメ トキシン lg/g散

クロルプロマジン塩酸塩 ・プロメタジン塩酸塩 ・フェノバルビタール (25mg・ 12.

5mg・ 40mg、  12.5mg。 12.5mg。 30mg錠 )

プロメタジン塩酸塩 (5mg、  25mg錠 )

アリメマジン酒石酸塩 (10mg/g散 、 2.5mg錠 )

プラジカンテル 600mg錠

ヒドロキシジン塩酸塩 (10mg、 25mg錠 )

ヒドロクロロチアジ ド25mg錠

ジアゼパム (lomg/g散 (a)、 2mg錠 (a)、 5mg錠 (a)、 10mg錠 (a))

ジアゼパム (lomg/g散 (b)、 2mg錠 (b)、 5mg錠 (b)、 10mg錠 (b))

ジアゼパム (3mg錠 )

スルファドキシン ・ピリメタミン (500mg・ 25mg錠 )

フェニ トイン ・フェノバル ビタール ・安息呑酸ナ トリウムカフェイン (16.667m

g・ 8. 333mg・ 16. 667mg、 20. 833mg・ 8. 333mg・ 16.

667mg、  25mg・ 8.333m富 ・16.667mg錠 )

ミノサイクリン塩酸塩 (50mg、  100mgカ プセル)

グリチルリチン酸モノアンモニウム ・グリシン・DL― メチオニン (35m思 ・25m

g。 25mg錠 )

テルグリド (0.5mg錠 )

マジンドール (0.5mg錠 )

トロピセ トロン塩酸塩 (5mgカ プセル)

ベンフォチアミン (138,3mg/g散 、 34.58m富 錠)

フマル酸第一鉄 (305mg徐 放性カプセル)

イフェンプロジル酒石酸塩 (40mg/g細 粒、 10mg、 20mg錠 )

アセグラトン (187.5mg錠 )



プラゾシン塩酸塩 (0.55mg、 1,10mg錠 )

エルゴタミン酒石酸塩 ・無水カフェイン (lmg・ 100mg錠 )

ベタネヨール塩化物 (50mg/g散 )

エメダステンフマル酸塩 (lmg、 2mg徐 放性カプセル)

プロパンテ リン臭化物 ・銅クロロフィリンナ トリウム ・ケイ酸マグネシウム (15mg

//g。 30mg//g・ 831. 2mg//g散 )

トリフロペラジンマレイン酸塩 (15.7mg/g散 、3.90mg、 7.80mg錠 )

フルフェナジンマレイン酸塩 (3.06mg/g散 、0.383mg、 0.765mg、

1  5 3 m g錠 )

ヒ ドロキシジンパモ酸塩 (42 . 6 m g錠 、 42. 6 m g / gド ライシロップ)

ペモ リン (10 m g、 25 m g、 50 m g錠 )

フロプロピオン (40 m gカ プセル)

クロルフェニラミンマ レイン酸塩 ・サ リチルア ミド・アセ トア ミノフェン ・無水カフェ

イン (3mg/g・ 270mg/g・ 150mg/g・ 30mg/g散 、3mg/g・

270mg/g。 150mg/g。 30mg/g、 0.5mg/g。 45mg/富 ・

25mg/g・ 5mg/富 顆粒)

アデノシンニリン酸ニナトリウム (20mg腸 溶性能 (a))

アデノシン三リン酸ニナトリウム (20mg腸 溶性錠 (b))

アデノシン三リン酸ニナトリウム (60mg腸 溶性錠)

ロメリジン塩酸塩 (5mg錠 )

プロメタジンメチレンジサリチル酸塩 (135mg/g細 粒)

レボチロキシンナ トリウム水和物 (0.lmg/g散 )

ペントキシベリンクエン酸塩 (10mg、  15mg、 30mg錠 )

ジメモルファンリン酸塩 (100mg/g散 、 10mg錠 )

ピリドスチグミン臭化物 (60mg錠 )

パパベリン塩酸塩 (10om富 /g散 )

ホルモテロールフマル酸塩水和物 (40口 宮錠、4 0Hg/宮 ドライシロップ)

アモキシシリン水和物 ・クラブラン酸カリウム (loomg/g・ 50mg/8顆 粒、

125m富 ・62.5mg、  250mg・ 125mg錠 )

タランピシリン塩酸塩 (250mgカ プセル)

ベプリジル塩酸塩水和物 (50mg、  100mg錠 )

ニカルジピン塩酸塩 (20mg、 40m富 徐放性錠、 20mg、 40mg徐 放性カプセ

ル)



別添 1

公的溶出試験 (案)に ついて

(別に規定するものの他, 日本薬局方
一般試験法溶出試験法を準用する。)

ニフェジピン 10mg徐 放性カプセル (1)

溶出性 (aFの  本 品 1個 をとり,試 験液にポリソルベ
ー ト80 0.5gに 溶出試験第 2液 を加

えて 1000 mLと した液 900 mLを 用い,パ ドル法により,毎 分 50回 転で試験を行 う.溶

出試験を開始 し,規 定時間後,溶 出液 20mLを とり,直 ちに同量の試験液を補 う。採取 した

溶出液を孔径 0,45μ 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,

次のろ液を試料溶液とする.別にニフェジピン標準品を 105℃で 2時 間乾燥 し,その約 28 mg

を精密に量 り,メ タノール 50mLを 加えて溶かす,次 にポリソルベー ト80 0.5gに 溶出試

験第 2液 を加えて looo mLと した液を加えて正確に 100 mLと する.こ の液 2 mLを 正確

に量 り,ポ リノルベー ト80 0.5gに 溶出試験第 2液 を加えて looo mLと した液を加えて正

確に 50mLと し,標 準溶液とする、試料溶液及び標準溶液 50μ 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 物 ″)に より試験を行い,試 料溶液及び標準溶液のエフェ

ジピンのピーク面積 z争及びム を測定する。

本品の 30分 間の溶出率が 15～45%,60分 間の溶出率が 40～70%,6時 間の溶出率が

70%以 上のときは適合とする。

財京 ニフェジピン標準品の秤取量 (mg)

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :230 nm)

カラム :内径 4.6mm,長 さ 15 cmの ステンレス管に 5μ 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

移動相 :リン酸
一水素ナ トリウム 3.58gを 水 1000 mLに 溶かし,こ の液 900mLに メタ

ノール 1100 mLを加える.こ の液にリン酸を加えて pH 6.1に調整する。

流量 :ニフェジピンの保持時間が約 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 50μ Lにつき,上 記の条件で操作するとき,ニ フェジピンのピ

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 50μ Lにつき,上 記の条件で試験を 6回 繰 り返す とき,ニ フ

ェジピンのピーク面積の相対標準偏差は 1.0%以下である。

ニフェジピン標準品 エ フェジピン (日局).た だし乾燥 したものを定量したとき,ニ フェジピ

ン (C17H18N206)99,0%以上を含むもの.
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ニフェジピン 20111g徐放性カプセル (1)

溶出性 (aFの  本 品 1個 をとり,試 験液にポリノルベ
ー ト80 0.5gに 溶出試験第 2液 を加

えて looo mLと した液 900 mLを 用い,パ ドル法により,毎 分 50回 転で試験を行 う.溶

出試験を開始 し,規 定時間後,溶 出液 20mLを とり,直 ちに同量の試験液を補 う 採 取し

た溶出液を孔径 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 5 mLを 正確に量り,ポ リノルベ
ー ト80 0,5gに 溶出試験第 2液 を加えて

1000 mLと した液を加えて正確に 10 mLと し,試 料溶液とする.別 にニフェジピン標準品

を 105℃ で 2時 間乾燥 し,そ の約 28 mgを 精密に量り,メ タノ
ール 50mLを 加えて溶か

し,ポ リソルベ
ー ト80 0.5gに 溶出試験第 2液 を加えて 1000 mLと した液を加えて正確に

100 mLと する こ の液 2 mLを 正確に量り,ポ リソルベ
ー ト80 0.5gに 溶出試験第 2液

を加えて 1000 mLと した液を加えて正確に 50mLと し,標 準溶液とする.試 料溶液及び標

準溶液 50μ 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ゴ〉ヤこより試験

を行い,試 料溶液及び標準溶液のエフェジピンのピ
ーク面積 ЙT及びム を測定する_

本品の 30分 間の溶出率が 15～45%,60分 間の溶出率が 35～65%,6時 1肖]の溶出率が 70%

以上のときは適合 とする

(C17H18N206)の 表示量に対する溶出率 (%)

(18/5)

7■ ニフェジピン標準品の秤取量 (mg)

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :230 nm)

カラム :内径 46 mm,長 さ 15 cmの ステンレス管に 5 μm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 :リン酸
一水素ナ トリウム 3.58gを 水 1000 mLに 溶かし,こ の液 900mLに メ

タノール 1100 mLを 加える。この液にリン酸を加えて pH 6.1に 調整する.

流量 :ニフェジピンの保持時間が約 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 50 μLに つき,上 記の条件で操作するとき,ニ フェジピンの

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,15以 下である

システムの再現性 :標準溶液 50 μLに つき,上 記の条件で試験を 6回 線 り返す とき,

ニフェジピンのピーク面積の相対標準偏差は 1,0%以 下である.

ニフェジピン標準品 ニ フェジピン (日局).ただし乾燥したものを定埜したとき,ニ フェジピ

ン (C17H18N206)99.0%以上を含むもの。
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ニフェジピン 5mg徐 放性カプセル (2)

溶出性 (aFの  本 操作は光を避けて行 う.本 品1個をとり試験液に溶出試験第2液 900m Lを

用い,パ ドル法により,毎 分75回転で試験を行 う。溶出試験を開始 し,規 定時間後,溶 出液

20m Lを 正確にとり,直 ちに37=0.5℃ に加温 した溶出試験第2液 20m Lを 正確に注意 して

補 う。溶出液は子L径 0.45μ m以 下のメンブランフィルターでろ過する.初 めのろ液 10m

Lを 除き,次 のろ液を試料溶液とする.別 にニフェジピン標準品 (別途ニフェジピン (日局)

の乾燥減量 (2イゴ〉ヤこより乾燥減量を淑J定しておく)約 25m gを 精密に量 り,メ タノール

に溶かし,正 確に 100m Lと する。この液 8m Lを 正確に量 り,溶 出試験第2液を加えて

正確に 100m Lと する.更 に,こ の液 25m Lを 正確に量 り,溶 出試験第2液を加えて正確

ヤこ 100m Lと し,標 準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 50μ 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 物 θDに より試験を行い,そ れぞれの液のエフェジピン

のピーク面積ムT(n)及び 九sを 測定する.

本品の 60分,90分 及び 4時間の溶出率が,そ れぞれ 10%～ 40%,40%～ 70%及 び 75%

以上のときは適合 とする。

n回 目の溶出液採取時におけるニフェジピン (C17H18N206)の 表示量に対する溶出率(%)

( n = 1 , 2 , 3 )

= 眺 x [ 名

昔

十

1 ( 名 苦

x 岩

) ] X 苦

レンis :乾燥物に換算したニフェジピン標準品の量 (mg)

σ :1カ プセル中のニフェジピン (C17H18N206)の表示量 (mg)

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :230n m)

カラム :内径4,6m m,長 さ15cmのステンレス管に5μ mの液体クロマ トグラフィー用オ

クタデン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 :メタノール/0.01mo1/Lリ ン酸水索ニナ トリウム試液混液 (11:9)に リン酸を

加えてpH6.1に調整する.

流量 :ニフェジピンの保持時間が約 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50μ Lにつき,上記の条件で操作するとき,ニ フェジピンのピ

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50μ Lにつき,上 記の条件で試験を6回繰 り返すとき,ニ フ

ェジピンのピーク面積の相対標準偏差は1.0%以下である。

エフェジピン標準品 ニ フェジピン (日局)。ただし乾燥したものを定量したとき,ニ フェジピ

ン (C17H18N206)99,0%以上を含むもの.



ニフェジピン10mg徐 放性カプセル (2)

溶出性 (aFの  本 操作は光を避けて行 う.本 品1個をとり試験液に溶出試験第2液 900m Lを

用い,パ ドル法により,毎 分75回転で試験を行 う。溶出試験を開始し,規 定時間後,溶 出液

20m Lを 正確にとり,直 ちに37±0.5℃に加温した溶出試験第2液 20m Lを 正確に注意 し

て補 う.溶 出液は子L径 0,45μ 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 5m Lを 正確に量 り,溶出試験第2液を加えて正確に 10m Lと し,

試料溶液とする。別にエフェジピン標準品 (別途ニフェジピン (日局)の 乾燥減量 (2イD

により乾燥減量を測定しておく)約 25m gを 精密に量 り,メタノールに溶かし,正確に 100

mLと する。この液 8m Lを 正確に量り,溶出試験第2液を加えて正確に 100m Lと する.

更に,こ の液 25m Lを 正確に量り,溶 出試験第2液を加えて正確に 100m Lと し,標 準溶

液 とする、試料溶液及び標準溶液 50μ 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 ク θ分により試験を行い,それぞれの液のエフェジピンのピーク面積 スT(n)及び 刀

sを 測定する.

本品の 60分,90分及び 4時 間の溶出率が,それぞれ 5%～ 35%,25%～ 55%及 び 70%

以上のときは適合とする.

n回 目の溶出液採取時におけるニフェジピン (C17H18N206)の 表示量に対する溶出率(%)

(n=1,2,3)

= W S ×

[ 名
苦

十

Σ ( 七 苦

x 岩

) l X 善

レレ“s i乾 燥物に換算したエフェジピン標準品の量 (mg)

σ :1カ プセル中のニフェジピン (C17H18N206)の表示量 (mg)

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (渡J定波長 :230n m)

カラム :内径4.6mm,長 さ15cmの ステンレス管に5μ 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.

カラム温度 :40℃付近の一定温度

移動相 :メタノール/0.01moV Lリ ン酸水素ニナ トリウム試液混液 (11:9)に リン酸を

加えてpH6.1に調整する.

流量 :ニフェジピンの保持時間が約 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50μ Lに つき,上記の条件で操作するとき,エ フェジピンのピ

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50μ Lにつき,上 記の条件で試験を6回繰り返すとき,ニ フ

ェジピンのピーク面積の相対標準偏差は1.0%以下である

エフェジピン標準品 ニ フェジピン (日局).ただし乾燥したものを定量したとき,ニ フェジピ

ン (C17H18N206)99,0%以上を含むもの.



ニフェジピン15mg徐 放性カプセル (2)

溶出性 (aFの  本 操作は光を避けて行 う。本品1個をとり試験液に溶出試験第2液 900m Lを

用い,パ ドル法により,毎 分75回転で試験を行 う.溶 出試験を開始 し,規 定時間後,溶 出液
20m Lを 正確にとり,直 ちに37±0,5℃に加温 した溶出試験第2液 20m Lを 正確に注意 し
て補 う。溶出液は子L径 0.45μ 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 5m Lを 正確に量 り,溶出試験第2液を加えて正確に 15m Lと し,
試料溶液とする。別にニフェジピン標準品 (別途ニフェジピン (日局)の 乾燥減量 2イ D
により乾燥減量を減J定しておく)約 25m gを 精密に量 り,メタノールに溶かし,正確に 100
mLと する.この液 8m Lを 正確に量 り,溶出試験第2液を加えて正確に 100m Lと する。

更に,こ の液 25m Lを 正確に量 り,溶 出試験第2液を加えて正確に 100m Lと し,標 準溶

液 とする.試 料溶液及び標準溶液 50μ 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め により試験を行い,それぞれの液のエフェジピンのピーク面積 スT(n)及び ム

sを 測定する。

本品の 60分,90分及び 6時 間の溶出率が,それぞれ 5%～ 35%,35%～ 65%及 び 70%

以上のときは適合とする。

n回 目の溶出液採取時におけるニフェジピン (C17H18N206)の表示量に対する溶出率(%)

(n=1,2,3)

= W S X [ 宅

昔

十

と 、( 宅 苦

×

岩 ) ] × き

ル名 :乾 燥物に換算したニフェジピン標準品の量 (mg)

σ :1カ プセル中のエフェジピン (C17H18N206)の表示量 (m富 )

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (渡J定波長 :230n m)

カラム :内径4.6m m,長 さ15cmの ステンレス管に5μ 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.

カラム温度 :40℃付近の一定温度

移動相 :メタノール/0.01mo1/Lリ ン酸水素ニナ トリウム試液混液 (11:9)に リン酸を

加えてpH6.1に調整する。

流量 :ニフェジピンの保持時間が約 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50μ Lに つき,上記の条件で操作するとき,ニ フェジピンのピ
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50μ Lに つき,上 記の条件で試験を6回繰 り返すとき,ニ フ

ェジピンのピーク面積の相対標準偏差は1.0%以下である.

ニフェジピン標準品 ニ フェジピン (日局)。ただし乾燥したものを定量したとき,ニ フェジピ

ン (C17H18N206)99.0%以 上を含むもの.



ブロモクリプチンメシル酸塩 2.87mg錠

溶出性 (aθゴ〉 本品 1個 をとり,試 験液にpH4,0の 0,05moWЪ酢酸 ・酢酸ナ トリウム緩衝液

900mLを 用い,パ ドル法により,毎 分 50回 転で試験を行う.溶 出試験開始 15分 後,溶 出

液20mL以 上をとり,孔径0.5μm以 下のメンブランフィルターでろ過する.初めのろ液 10mL

を除き,次 のろ液 4mLを 正確に量り,0 2mo1/L塩 酸試液 4mLを 正確に加え,試 料溶液と

する。別に,ブ ロモクリプチンメシル酸塩標準品 (別途,減 圧,0.67kPa以 下,80℃ で 5時

間乾燥し,そ の減量 (2イ/1を 涙J定しておく)約 16mgを 精密に量り,0.2mo1/L塩 酸試液に

溶かして正確に 200mLと する.こ の液 4mLを 正確に量り,0.2mo1/L塩 酸試液を加えて正

確に 100mLと する.こ の液 10mLを 正確に量り,pH4.0の 0_05mo1/L酢酸 ・酢酸ナ トリウ

ム緩衝液 10mLを 正確に加え,標準溶液とする.試料溶液,標準溶液及び pH4,0の 0.05moVL

酢酸 ・酢酸ナ トリウム緩衝液/0.2moyL塩 酸試液混液 (1:1)に つき,蛍 光光度法 (2クみ

により試験を行い,励 起の波長 302nm,蛍 光の波長 422nmに おける蛍光強度 n,Å 及び

島 を測定する.

本品の 15分 間の溶出率が85%以 上のときは適合とする.

ブロモクリプチンメシル酸塩(C32H40BrN505・CH403S)の 表示量に対する溶出率(%)

= ‰ × {υ恥一ゴゆ /(え ―島)}× (1/の ×18

‰ :乾燥物に換算したブロモクリプチンメシル酸塩標準品の秤取量(mg)

σl l錠中のブロモクリプチンメシル酸塩(C32H40BrN505・CH403S)の表示量(mg)

ブロモクリプチンメシル酸塩標準品 ブ ロモクリプチンメシル酸塩 (日局),



エデ ト酸カルシウムニナ トリウム 500mg腸 溶性錠

溶出性 (aFの  〔 pHl.2〕 本 品 1個 をとり,試 験液に溶出試験第 1液 900mLを 用い,パ
ドル法により,毎 分 100回転で試験を行う。溶出試験開始 120分後,溶 出液 20mL以 上を
とり,孔 径 0.45μ m以 下のメンブランフィルターでろ過する.初 めのろ液 10mLを 除き,

次のろ液 lmLを 正確に量り,0.01mo1/L塩 化鉄 (IIl)試液 2.5mLを 正確に加え,0.lm01

/L塩 酸試液を加えて正確に50mLと し,試 料溶液とする.別 にエデ ト酸カルシウムニナ ト

リウム標準品 (別途 0.2gにつき,容 量滴定法,直 接滴定法により水分 (2イつ を測定してお

く)約 0.1lgを精密に量り,溶 出試験第 1液に溶かし,正確に 100mLと する.こ の液 10mL

を正確に量り,溶 出試験第 1液を加えて正確に 100mLと するも更に,こ の液 10mLを 正確

に量り,0,01moyL塩 化鉄 (III)試液 51nLを正確に加え,o.lm01/L塩 酸試液を加えて正

確に 100mLと し,標 準溶液とする.試 料溶液及び標準溶液 10μ 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ゴ〉ヤこより試験を行い,そ れぞれの液のエデ ト酸のピー

ク面積 z争及びИsを測定する。

本品の 120分間の溶出率が 5%以 下のときは適合とする.

エデ ト酸カルシウムニナトリウム (C10H12CaN2Na208)の表示量に対する溶出率 (%)
= ル 色× (z4T/Иs)× (1/0 × 450

‰ :脱水物に換算したエデ ト酸カルシウムニナ トリウム標準品の秤取量 (mg)

σ:1錠 中のエデ ト酸カルシウムニナ トリウム (C10H12CaN2Na208)の表示量 (mg)

〔pH6.8〕 本 品 1個 をとり,試 験液に溶出試験第 2液 900mLを 用い,パ ドル法により,

毎分 100回転で試験を行う.溶出試験開始 120分後ぅ溶出液 20mL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 10mLを 除き,次 のろ液 lmL

を正確に量り,0.01mo1/L塩 化鉄 (皿)試 液 2.5mLを 正確に加え,0.lm01/L塩 酸試液

を加えて正確に 50mLと し,試 料溶液とする.別 にエデ ト酸カルシウムニナ トリウム標準

品 (別途 0.2gにつき,容 量滴定法,直 接滴定法により水分 (2イつ を淑1定しておく)約

0.1lgを精密に量1り,溶出試験第 2液 に溶かし,加えて正確に 100mLと する,この液 10mL

を正確に量り,溶 出試験第 2液 を加えて正確に 100mLと する.更 にこの液 10mLを 正確

に量り,0,01mo1/L塩 化鉄 (III)試液 5mLを 正確に加え,0.lmo1/L塩 酸試液を加えて

正確に 100mLと し,標 準溶液とする.試 料溶液及び標準溶液 10μ 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 物 θDに より試験を行い,そ れぞれの液のエデ ト酸

のピーク面積 z街及びム を測定する.

本品の 120分間の溶出率が 80%以 上のときは適合とする.

エデ ト酸カルシウムニナトリウム (C10H12CaN2Na208)の表示量に対する溶出率 (%)

= ″ 6× (ДT/スs)×  (1/0 × 450

豚主 脱水物に換算したエデ ト酸カルシウムニナ トリウム標準品の秤取量 (mg)

σ:1錠 中のエデ ト酸カルシウムニナ トリウム (C10H12CaN2Na208)の表示量 (mg)

試験条件



検出器 :紫外吸光光度計 (涙」定波長 :255nm)

カラム :内径 4mm,長 さ25cmの ステンレス管に 5μ 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

移動神 :0,01mo1/L臭 化テ トラ‐n,ブチルアンモニウム溶液にリン酸を加えて pH2.5に

調整 した液/ア セ トエ トリル混液 (96:4)

流量 :エデ ト酸の保持時間が約 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 10μ Lにつき〕上記の条件で操作するとき,エ デ ト酸のピー

クの理論段数及びシンメ トリー係数は,そ れぞれ 5000段 以上,2.0以 下である.

システムの再現性 :標準溶液 10μ Lにつき,上 記の条件で試験を 6回 繰 り返す とき,エ

デ ト酸のピーク面積の相対標準偏差は 2.0%以 下である。

0.01mo1/L塩 化鉄 (III)試液 塩化鉄 (III)六水和物 0.27gを 0.01mo1/L塩 酸試液に溶か

し, 100mLと する.

エデ ト酸カルシウムニナ トリウム標準品 C10H1 2 C a N 2 N a 2 0 8 : 3 7 4 . 2 7

[[N,N‐1,2-Ethanediylbis[N‐(carboxymethyl)glycinatOl](4‐)‐N,N′ ,0,0′ ,ON,‐oN′ ]calciat

e(2‐)disodiumで,下 記の規格に適合するもの.

性状 本 品は自色の粉末又は粒で,に おいはなく,わ ずかに塩味がある。本『1は水に溶けや

すく,エ タノール (95)又 はジエチルエーテルにほとんど溶けない.

確認試験

(1)本 品の水溶液 (1→20)2mLに クロム酸カリウム溶液 (1→200)lmL及 び L―アス

コルビン酸 20Hlgを加えて振 り混ぜ,2分 間放置する. この液に酢酸(31)lmLを 加 え,

水浴中で 2分 間加熱するとき,液 は紫色を呈する。

(2)本 品 0.5gを水 20mLに 溶かし,希 塩酸 2mLを 加えるとき,自 色の沈殿を生 じる

必要ならばガラス棒で試験管の内壁をこする。沈殿をろ取 し,水 100mLで 洗い,105℃

で 1時 間乾燥するとき, その融点 (2びの は 240～244℃ (分解)で ある.

(3)(2)の ろ液はカルシウム塩の定性反応 〈プ,θの (2)(3)及 び (4)を 呈する。

(4)本 品の水溶液 (1→20)5mLに アンモニア試液 lmLを 加えた後,シ ュウ酸アンモ

ニウム試液 5mLを 加えるとき,沈 般を生じない。この液に酢酸(31)2mLを 加えて酸性

にするとき,白 色の沈殿を生じる。

(5)(4)の 沈殿をろ過するとき,ろ 液はナ トリウム塩の定性反応 (ゴ,θの (1)を 呈す

る。

pH(2か り  本 品 2.Ogを水に溶かし 10mLと した液の pHは 6.5～8.0である。

純度試験

(1)溶 状 本 品 1.Ogを水 50mLに 溶かすとき,液 は無色澄明である

(2)シ アン化物 本 品 1.Ogを丸底フラスコにとり,水 100mLに 溶かし, リン酸 10mL

を加えて蒸留する.受 器にはあらかじめ 0.5mo1/L水 酸化ナ トリウム液 15mLを 入れ

た 100mLの メスシリンダーを用い, これに冷却器の先端を浸し,全 批が 100mLと な

るまで蒸留し,試 料溶液とする.試 料溶液 20mLを 共栓試験管にとり,フ ェノールフタ

レイン試液 1滴を加え, 希酢酸で中和し,pH6.8の リン酸塩緩衝液 5mL及 び薄めた ト

ルエンスルホンクロロア
'ミ
ドナ トリウム試液 (1→5 ) 1 . O m Lを 加えて直ちに栓を して静



かに混和した後,2～ 3分 間放置し, ピリジン・ピラゾロン試液 5mLを 加えてょく混和
し,20～ 30℃で 50分 間放置するとき,液 の色は次の比較液より濃くない.
比較液 :シアン標準液 1.omLを 正確に量り,0.5mo1/L水 酸化ナ トリゥム液 15mL及 び
水を加えて正確に 10oomLと する.こ の液 20mLを 共栓試験管にとり,以 下試料溶液と
同様に操作する。

(3)重 金属 (ノ.θ分 本 品 1.Ogをとり,第 2法 により操作し,試 験を行う,
鉛標準液 2.OmLを 加える (20ppm以 下).
(4)ヒ 素 (ゴ.FD 本 品 1.ogをとり,第 1法 により検液を調製 し,試 験を行 う (2ppm
以下).

(5)エ デ ト酸ナ トリウム 本 品 1.oogをとり,水 50mLを 加えて溶かし,pHlo.7の ア
ンモエア・塩化アンモニウム緩衝液 5mLを 加え,o,olm01/L塩 化マグネシウム液で滴
定 (2かの するとき,そ の量は 3.OmL以 下である (指示薬 :エ リォクロムブラック T・
塩化ナ トリウム指示薬 40mg).た だし,滴 定の終点は液の青色が赤色に変わるときとす
る.

水分 (2イ9 13.0%以 下 (0.2g,容量滴定,直 接滴定).
強熱残分 (2イリ  71.0～ 76.0%(脱 水物換算,lg)。

含量 換 算 した脱水物に対 し,99.o%以 上.定 量法 本 品約 0.5gを精密に量 り,水 を加え
て溶かし,正 確に 200mLと し,こ の液 20mLを 正確に量 り,水 80mLを 力日え,更 に希硝
酸を加えて pHを 2～3に 調整 し,o,olm01/L硝 酸ビスマス液で滴定 (2うの する (指示
薬 :キシレノールオレンジ試液 2滴 )。ただし,滴 定の終点ほ液の黄色が赤色に変わると
きとする。同様の方法で空試験を行い,補 正する.

0.01m01/L硝 酸ビスマス液 lmL = 3.7427mg C10H12CaN2Na208

比較液には



エ トポシド25mgカ プセル

溶出性 (aFの  本 品 1個 をとり,試 験液に水 900 mLを 用い)パ ドル法 (ただし,シ ンカー

を用いる)に より,毎 分 50回 転で試験を行う。溶出試験開始 30分 後,溶 出液 10 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 5 mLを 除

き,次 のろ液を試料溶液とする。別にエ トポシド標準品 (別途エ トポシド (日局)と 同様の

方法で水分 (2イつ を測定しておく)約 70 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 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 100 μLず つを正確にとり,次 の条件で液体クロマ トグ

ラフィー (2θDに より試験を行い,そ れぞれの液のエ トポシドのピーク面積スT及び途 を

測定する.

本品の 30分 間の溶出率が 85%以 上のときは適合とする。

エ トポシド (C29H32013)の表示量に対する溶出率 (%)

= ″ 6×04T/ッ亀)×(1/0× 36

豚主 脱水物に換算 したエ トポシ ド標準品の秤取量 (mg)

σ :1カ プセル中のエ トポシ ド (C29H3 2 0 1 3 )の表示量 (mg)

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (源J定波長 :240 nm)

カラム :内径 4.6mm)長 さ 25 cmの ステンレス管に 5μ 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 :35℃付近の
一定温度

移動相 :硫酸ナ トリウム十水和物 6.44gを 薄めた酢酸 (100)(1→ 100)に 溶かし,1000

mLと した液にアセ トニ トリル 400 mLを 加える.

流量 :エ トポシ ドの保持時間が約 7分 になるよう調整する.

システム適合性

システムの性能 :標準溶液 100 μLに つき,上 記の条件で操作するとき,エ トポシ 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 5000段 以上,2.0以 下である。

システムの再現性 :標準溶液 100 μ Lに つき,上 記の条件で試験を 6回 繰 り返すとき,エ

トポシ ドのピーク面積の相対標準偏差は 1.5%以 下である。

エ トポシ ド標準品 エ トポシ ド (日局),
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エ トポシド50mgカ プセル

溶出性 (aFの 本 品 1個をとり,試 験液に水 900 mLを 用い,パ ドル法 (ただし,シ ンカー

を用いる)に より,毎 分 50回転で試験を行う。溶出試験開始 30分後,溶 出液 10 mL以 上
をとり,了L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 5 mLを 除
き,次 のろ液を試料溶液とする.別 にエ トポシド標準品 (別途エ トポシド (日局)と 同様の
方法で水分 <2翡 >を 測定しておく)約 70 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 2 mLを 正確に量り,水 を加えて正確に 10o mLと し,標 準溶
液とする.試 料溶液及び標準溶液 100 μLず つを正確にとり,次 の条件で液体クロマ トグ
ラフィー 物θゴ〉により試験を行い,そ れぞれの液のエ トポシドのピーク面積泌T及びム を
測定する.

本品の 30分間の溶出率が 85%以 上のときは適合とする.

エ トポシド (C29H32013)の表示量に対する溶出率 (%)
= 刀る×倣T/z低)×(1/0×72

豚主 脱水物に換算したエ トポシド標準品の秤取量 (mg)

σ :1カ プセル中のエ トポシド (C29H32013)の表示量 (mg)

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 25 cmの ステンレス管に 5μ 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.

カラム温度 :35℃付近の一定温度

移動相 :硫酸ナ トリウム十水和物 6.44gを 薄めた酢酸 (100)(1→100)に溶かし,1000
mLと した液にアセ トニ トリル 400 mLを 加える.

流量 :エ トポシドの保持時間が約 7分 になるよう調整する.

システム適合性

システムの性能 :標準溶液 100 μLに つき,上 記の条件で操作するとき,エ トポシドの

ピークの理論段数及びシンメトリー係数は,そ れぞれ 5000段 以上,2.0以 下である.

システムの再現性 :標準溶液 100 μ Lにつき,上 記の条件で試験を6回繰 り返すとき,エ

トポシドのピーク面積の相対標準偏差は 1.5%以 下である。

エ トポシド標準品 エ トポシド (日局).



エ トポシドloomgカ プセル

溶出性 (aFの  本 品 1個 をとり,試 験液に水 900 mLを 用い,パ ドル法 (ただし,シ ンカー

を用いる)に より,毎 分 50回 転で試験を行う。溶出試験開始 30分 後,溶 出液 10 mL以 上

をとり,了L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 5 mLを 除

き,次 のろ液を試料溶液とする.別 にエ トポシド標準品 (別途エ トポシド (日局)と 同様の

方法で水分 (2イつ を測定しておく)約 70 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 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 100 μL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ゴ)に より試験を行い,そ れぞれの液のエ トポシドのピーク面積支4T及びム を測

定する.

本品の 30分 間の溶出率が85%以 上のときは適合とする.

エ トポシド (C29H32013)の表示量に対する溶出率 (%)
= ル 6×似T/z亀)×(1/0× 144

豚主 脱水物に換算 したエ トポシ ド標準品の秤取最 (mg)

σ :1カ プセル中のエ トポシ ド (c29H32013)の表示量 (mg)

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (渡J定波長 :240■m)

カラム :内径 4,6mm,長 さ 25 cmの ステンレス管に 5 μm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 :35℃付近の一定温度

移動相 :硫酸ナ トリウム十水和物 6.44gを 薄めた酢酸 (100)(1→100)に 溶かし,1000

mLと した液にアセ トニ トリル 400 mLを 加える.

流量 :エ トポシ ドの保持時間が約 7分 になるよう調整する。

システム適合性

システムの性能 :標準溶液 100 μLに つき,上 記の条件で操作するとき,エ トポシ 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 5000段 以上,2,0以 下である。

システムの再現性 :標準溶液 100μ Lにつき,上 記の条件で試験を 6回 繰 り返すとき,エ

トポシ ドのピーク面積の相対標準偏症は 1.5%以 下である.

エ トポシ ド標準品 エ トポシ ド (日局).
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トラゾドン塩酸塩錠 25mg

溶出性 (aFの  本 品 1個 をとり,試 験液に水 90o mLを 用い,パ ドル法により,毎 分 50回
転で試験を行う。溶出試験開始 30分後,溶 出液 20 mL以 上をとり,子L径 0.45μ m以 下のメ
ンブランフィルターでろ過する。初めのろ液 lomLを 除き,次 のろ液を試料溶液とする。別
に, トラガドン塩酸塩標準品を 105℃で 3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 10o mLと する。この液 5 mLを 正確に量り,水 を加えて正確に 50mL
とし,標 準溶液とする。試料溶液及び標準溶液 10μ 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 タθDに より試験を行い,試 料溶液及び標準溶液の トラゾドンのピーク
面積ИT及び _4sを測定する.

本品の 30分 間の溶出率が 85%以 上のときは適合とする.

トラゾドン塩酸塩 (C19H22ClN50・HCl)の 表示量に対する溶出率 (%)
= レる × 惚T/ンs)× (18/5)

K:ト ラゾドン塩酸塩標準品の量 (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 5μ 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.

カラム温度 :25℃ 付近の一定温度

移動神 :リン酸水素ニアンモニウム 2.6gを 水 10oo mLに 溶かし, リン酸を用いてpH
を 6.5に調整する。この液 300 mLを とり,メ タノール 700 mLを 加える。

流量 :トラゾドンの保持時間が約 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 10 μLに つ啓,上記の条件で操作するとき, トラブドンのピ
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,2.0以 下である.

システムの再現性 :標準溶液 10 μLに つき,上 記の条件で試験を 6回 繰 り返すとき,
トラゾドンのピーク面積の相対標準偏差は 1.0%以 下である。

トラゾドン塩酸塩標準品 次 の規格に適合するもの.必 要ならば次に示す方法で精製する。

本品を乾燥したものは定量するとき, トラゾドン塩酸塩 (C19H22ClN50・HCl)99.5%以 上
を含む`

精製法 本 品をエタノール (99.5)で再結晶する。

性状 本 品は自色の結晶性の粉末である.

確認試験 本 品を乾燥し,赤 外吸収スペクトル測定法 (22め の臭化カリウム錠剤法により

損」定するとき,波 数 1704cm l,1641cm l,1596cm‐1,1486cm‐1及び 743cm‐1付近に吸収

を認める.

類縁物質 本 品 25 mgを 水/ア セ トニトリル混液 (3:2)25 mLに 溶かし,試 料溶液とす

る こ の液 lmLを 正確に量り,水/ア セ トニ トリル混液 (3:2)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 μLに つき,次 の条件で液体クロマ ト

グラフィー (2θゴ〉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
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より測定するとき,試 料溶液の トラゾドン以外のピークの合計面積は,標 準溶液の トラゾ

ドンのピーク面積の 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 :254 nm)

カラム :内径 4.6mm,長 さ 25 cmの ステンレス管に 5μ 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 :30℃ 付近の一定温度

移動神 :水 /ア セ トニ トリル/ジ エテルアミン混液 (1200:800:1)

流量 :ト ラゾ ドンの保持時間が約 15分 になるように調整する。

面積瀕1定範囲 :溶媒のピークの後からトラゾ ドンの保持時間の約 1_5倍 の範囲.

システム適合性

検出の確認 :標準溶液 20μ Lか ら得た トラゾ ドンのピーク高さが 5～ 15 mmに なる

ように調整する。

システムの性能 :4‐アミノ安定、香酸イソプロピル及び 4‐アミノ安息香酸 n―プロピル 5

1ngず つをメタノール 100 mLに 溶かす。この液 20 μ Lに つき,上 記の条件で操

作するとき,な アミノ安癌、香酸イソプロピル,4‐アミノ安定、香酸 n‐プロピルの順に

溶出し,そ の分離度は 1.5以 上である.

システムの再現性 :標準溶液 20μ Lに つき,上 記の条件で試験を 6回 繰 り返す とき,

トラゾ ドンのピーク面積の相対標準偏差は 2%以 下である.

乾燥減量 (2イD O.5%以 下 (lg,減 圧,105℃ ,3時 間)

定量法 本 品を乾燥し,そ の約 0.2gを 精密に量 り,無 水酢酸 80 mLを 加え,加 温 して溶

かす 冷 後,0,l mo1/L過 塩素酸で滴定 物 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 = 40,83 mg C19H22ClN50'HCl

4‐アミノ安息香酸 n‐プロピル NM2C6H4C00CH2CH2CH3 含 量 98,0%以 上含む`白 ～微黄

色の結晶又は結晶性の粉末である。

融点 (2びの  72～ 76℃

定量法 本 品約 0.3gを 精密に量り,酢 酸 (100)50 mLに 溶かし,0.lm乱 低 過塩素酸で

滴定 (2j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=17,92 mg C10H13N02
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トラゾ ドン塩酸塩 50mg錠

溶出性 (aFの  本 品 1個 をとり,試 験液に水 90o mLを 用い,パ ドル法により,毎 分 50回
転で試験を行 う。溶出試験開始 30分 後,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 lo mLを 除き,次 のろ液 5 mLを 正確に
量 り,水 を加えて正確に lo mLと し,試 料溶液とする。別に, トラゾ ドン塩酸塩標準品を
105℃ で 3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 loo mLと
する。この液 5mL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 10 μLず っを正確にとり,次 の条件で液体クロマ トグラフィー <2θ ゴ
>に より試験を行い,試 料溶液及び標準溶液の トラゾ ドンのピーク面積 ИT及びム を測定す
る.

本品の 30分 間の溶出率が 85%以 上のときは適合 とする.

トラゾ ドン塩酸塩 (C19H22ClN50・HCl)の 表示量に対する溶出率 (%)
= レ る × 惚T/Иs)× (18/5)

喚 :トラゾドン塩酸塩標準品の量 (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 4.6 mm,長 さ 15 cmの ステンレス管に 5μ 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 :リン酸水素ニアンモニウム 2.6gを 水 looo mLに 溶かし, リン酸を用いてpH
を 6.5に調整する.こ の液 300 mLを とり,メ タノール 700 mLを 力日える.
流量 :トラゾドンの保持時間が約 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 lo μLに つき,上記の条件で操作するとき, トラゾドンのピ
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,2.0以 下である.
システムの再現性 :標準溶液 10 μLに つき,上 記の条件で試験を 6回 繰 り返すとき,
トラゾドンのピーク面積の相対標準偏差は 1.0%以 下である.

トラゾドン塩酸塩標準品 次 の規格に適合するもの.必 要ならば次に示す方法で精製する,
本品を乾燥したものは定量するとき, トラゾドン塩酸塩 (C19H22ClN50'HCl)99.5%以 上
を含む.

精製法 本 品をエタノール (99.5)で再結晶する.

性状 本 品は白色の結晶性の粉末である.

確認試験 本 品を乾燥し,赤 外吸収スペクトル測定法 物劾 の臭化カリウム錠剤法により

測定するとき,波 数 1704cm l,1641cm‐1,1596cm'1,1436cm‐1及び 743cm‐1付近に吸収
を認める.

類縁物質 本 品 25 mgを 水/ア セ トニ トリル混液 (3:2)25 mLに 溶かし,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 (3:2)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 μLに つき,次 の条件で液体クロマ ト
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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

より淑J定するとき,試 料溶液の トラブドン以外のピークの合計面積は,標 準溶液の トラゾ

ドンのピーク面積の 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 i254 nm)

カラム :内径 4,6mm,長 さ 25 cmの ステンレス管に 5μ 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.

カラム温度 :30℃ 付近の一定温度

移動相 :水/ア セ トニトリル/ジ エテルアミン混液 (1200:800:1)

流量 :トラゾドンの保持時間が約 15分 になるように調整する.

面積涙J定範囲 :溶媒のピークの後からトラゾドンの保持時間の約 1.5倍の範囲.

システム適合性

検出の確認 :標準溶液 20μ Lか ら得た トラゾドンのピ
ーク高さが 5～15 mmに なる

ように調整する.

システムの性能 :4-アミノ安息香酸イソプロピル及び 4‐アミノ安息香酸n‐プロピル 5

mgず つをメタノール 100 mLに 溶かす。この液 20 μLに つき,上 記の条件で操

作するとき,4‐アミノ安息香酸イノプロピル,4'ア ミノ安起、香酸 n―プロピルの順に

溶出し,そ の分離度は 1.5以上である。

システムの再現性 :標準溶液 20μ Lにつき,上 記の条件で試験を 6回 繰 り返すとき,

トラゾドンのピーク面積の相対標準偏差は 2%以 下である。

乾燥減量 (2イD O.5%以 下 (lg,減圧,105℃ ,3時 間)

定量法 本 品を乾燥し,そ の約 0.2gを 精密に量り,無 水酢酸 80 mLを 加え,加 温して溶

かす_冷 後,0.l molyL過塩索酸で滴定 物 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 = 40.83 mg C19H22ClN50・ HCl

4‐アミノ安息香酸 n―プロピル NH2C6H4C00CH2CH2CH3 含 量 98.0%以 上含む,自～微黄

色の結晶又は結晶性の粉末である.

融点 (2びの  72～ 76℃

定量法 本 品約 0.3gを 精密に量り,酢 酸 (100)50 mLに 溶かし,0,l moVL過 塩素酸で

滴定 物びの 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 塩素駿 lmL=17 92 mg CloH13N02
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スルファジメトキシン lg/g散

溶出性 (aFの  本 品約 50 mgを精密に量り,試 験液にpH7.5の リン酸水素ニナ トリゥム・ク
エン酸緩衝液 900 mLを 用い,パ ドル法により,毎 分 100回転で試験を行う。溶出試験開始
120分後,溶 出液 20 mL以 上をとり,孔 径 0.45μ 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 4 mLを 正確に量り,l mOlyL塩酸試液を加えて正
確に20 mLと し,試料溶液とする.別にスルファジメトキシン標準品を 105℃で 4時 間乾燥
し,その約 28 mgを精密に量り,l mOyL塩 酸試液を加えて溶かし,正確に 200 mLと する。
この液 2 mLを 正確に量り,pH7.5の リン酸水素ニナ トリウム・クェン酸緩衝液 5mLを 加え
た後,l m01/L塩酸試液を加えて正確に25 mLと し,標 準溶液とする.試 料溶液及び標準溶
液につき,紫 外可視吸光度測定法 (2クつ により試験を行い,波 長 267 nmに おける吸光度
ИT及びム を測定する.

本品の 120分間の溶出率が 70%以 上のときは適合とする。

スルファジメトキシン (C12H14N404S)の表示量に対する溶出率 (%)
=  (旅 /,夕争)×  (ИT/Иs)×  (1/0 × 180

スルファジメ トキシン標準品の秤取量 (mg)

本品の秤取量 (9

g中 のスルファジメ トキシン (C12H14N404S)の表示量 (mg)

スルファジメ トキシン標準品 日 本薬局方外医薬品規格 「スルファジメ トキシン」

リン酸水素ニナ トリウム・クェン酸緩衝液,pH7.5 0.05 mO1/Lリ ン酸水素ニナ トリウム試液

1000 mLに ,ク エン酸
一水和物 5.25gを水に溶かして 1000 mLと した液を加え,pH7.5に

調整する.

‰

脇

後
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クロルプロマジン塩酸塩 25mg・ プロメタジン塩酸塩 12.5111g・フェノバルビタール 40mg錠

溶出性 (aプの  本 品 1個 をとり,試 験液に pH4.0の 0.05mo1/L酢酸・酢酸ナ トリウム緩衝液

900mLを 用い,パ ドル法により,毎 分 50回 転で試験を行 う.溶 出試験開始 60分 後,溶 出

液 20mL以 上をとり,子L径 0.45μm以 下のメンブランフィルターでろ過するゃ初めのろ液

10mLを 除き,次 のろ液を試料溶液とする_丹Uにクロルプロマジン塩酸塩標準品を 105℃で

2時 間乾燥 し,そ の約 28mg,プ ロメタジン塩酸塩標準品を 105℃で 3時 間乾燥 し,そ の約

14mg及 びフェノバルビタール標準品を 105℃で 2時 間乾燥 し,その約 44mgを 精密に量 り,

メタノールに溶かし,正確に 50mLと する。この液 5mLを 正確に量 り,pH4.0の 0.05moyL

酢酸・酢酸ナ トリウム緩衝液を加えて正確に 100mLと し,標 準溶液とする 試 料溶液及び標

準溶液 10μLず つを正確にとり,次 の条件で液体クロマ トグラフィー (2θDに より試験を

行い,そ れぞれの液のクロルプロマジンのピーク面積 Zrra及び えsa,プ ロメタジンのピーク

面積 И恥及びム b並びにフェノバルビタールのピーク面積 И比及び途 cを測定する.

本品の 60分 間の溶出率がクロルプロマジン塩酸塩 75%以 上,プロメタジン塩酸塩 75%以

上及びフェノバルビタール 70%以 上のときは適合とする.

クロルプロマジン塩酸塩 (C17H19ClN2S・ HCl)の 表示量に対する溶出率 (%)

= ル 色a× (ィ4Ta/ztta)× (17a)× 90

プロメタジン塩酸塩 (C17H20N2S'HCl)の 表示量に対する溶出率 (%)

= ル Sb× (ИTb/ン仏b)× (1/a)x9o

フェノバルビタール (C12H12N203)の 表示量に対する溶出率 (%)
= 彫 るc× (z4Tc/zへc)× (17a)× 90

陥 atク ロルプロマジン塩酸塩標準品の秤取量 (mg)

‰ b:プ ロメタジン塩酸塩標準品の秤取量 (mg)

ル色c:フ ェノバルビタール標準品の秤取量 (mg)

a:1錠 中のクロルプロマジン塩酸塩 (C17H19CIN2S・HCl)の 表示量 (mg)

ail錠 中のプロメタジン塩酸塩 (C17H20N2S・HCl)の 表示童 (mg)

a:1錠 中のフェノバルビタール (C12H12N203)の表示量 (mg)

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 :225nm)

カラム :内径 4.6mm,長 さ 15cmの ステンレス管に 5μm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 :0.025molyLリン酸二水素ナ トリウム溶液/ア セ トニ トリル混液 (27:13)

流量 :フェノバルビタールの保持時間が約 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 10μLに つき,上 記の条件で操作するとき,フ エノバルビタ
ー

ル,プ ロメタジン,ク ロルプロマジンの順に溶出し,フ ェノバルビタ
ールとプロメタジ

ンの分離度は 6以 上である.
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システムの再現性 :標準溶液 10μLに つき,上 記の条件で試験を 6回 繰 り返す とき,ク ロ
ルプロマジンのピーク面積の相対標準偏差は 2.0%以下である.

クロルプロマジン塩酸塩標準品 ク ロルプロマジン塩駿塩 (日局)。

プロメタジン塩酸塩標準品 プ ロメタジン塩酸塩 (日局)。ただし,乾 燥 したものを定量すると
き,プ ロメタジン塩酸塩 (C17H20N2S・HCl)99.0%以 上を含むもの.

フェノバル ビタール標準品 フ ェノバルビタール (日局).

19



クロルプロマジン塩酸塩 12.5mg・プロメタジン塩酸塩 12.5mg・フェノバルビタール 30mg錠

溶出性 (aFの  本 品 1個 をとり,試 験液にpH4.0の 0.05mo1/L酢酸・酢酸ナ トリウム緩衝液
900mLを 用い,パ ドル法により,毎 分 50回 転で試験を行う.溶 出試験を開始 90分 後,溶
出液 20mL以 上をとり,子L径0.45μm以 下のメンブランフィルターでろ過する。初めのろ液
10mLを 除き,次 のろ液を試料溶液とする.別 にクロルプロマジン塩酸塩標準品を 105℃で
2時 間乾燥し,そ の約 14mg,プ ロメタジン塩酸塩標準品を 105℃で 3時 間乾燥し,そ の約
14mg及 びフェノバルビタール標準品を105℃で2時間乾燥し,その約 33mgを 精密に量り,
メタノールに溶かし,正確に 50mLと する。この液 5mLを 正確に量り,pH4.0の 0.05molyL

酢酸・酢酸ナ トリウム緩衝液を加えて正確に 100mLと し,標 準溶液とする.試料溶液及び標

準溶液 10μL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分 ヤこより試験を

行い,そ れぞれの液のクロルプロマジンのピーク面積 ムTa及びИsa,プ ロメタジンのピーク

面積ИTb及び兆 b並びにフェノバルビタールのピーク面積 ИTc及びИscを測定する.

本品の90分 問の溶出率がクロルプロマジン塩酸塩 75%以 上,プロメタジン塩酸塩 75%以

上及びフェノバルビタール 70%以 上のときは適合とする,

クロルプロマジン塩酸塩 (C17H19ClN2S・HCl)の 表示量に対する溶出率 (%)
= ″ 6a× (24Ta/ン亀a)× (1/a)× 9o

プロメタジン塩酸塩 (C17H20N2S・HCl)の 表示量に対する溶出率 (%)
= ル Sb× (ン4恥/スsb)× (1/a)× 90

フェノバル ビタール (C1 2 H 1 2 N 2 0 3 )の表示量に対す る溶出率 (%)

=  ″ 色c× (.4 T c /ムsc )× (1 / a )× 90

旅 a:ク ロルプロマジン塩酸塩標準品の秤取量 (mg)

‰ b:プ ロメタジン塩酸塩標準品の秤取量 (mg)

‰ c:フ ェノバルビタール標準品の秤取量 (mg)

a:1錠 中のクロルプロマジン塩酸塩 (C17H19ClN2S・HCl)の 表示量 (mg)

a:1錠 中のプロメタジン塩酸塩 (C17H20N2S・HCl)の 表示量 (mg)

a:1錠 中のフェノバルビタール (C12H12N203)の表示量 (mg)

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (測定波長 モ225nm)

カラム :内径 4.6mm,長 さ 15cmの ステンレス管に 5μm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 :0.025mo1/Lリン酸二水索ナ トリウム溶液/ア セ トニ トリル混液 (27:13)

流量 :フェノバルビタールの保持時間が約 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 10μLに つき,上 記の条件で操作するとき,フ ェノバルビタ
ー

ル,プ ロメタジン,ク ロルプロマジンの順に溶出し,フ ェノバルビタールとプロメタジ

ンの分離度は 6以 上である。



システムの再現′性 :標準溶液 10μLに つき,上 記の条件で試験を6回繰 り返すとき,ク ロ
ルプロマジンのピーク面積の相対標準偏差は2.0%以下である.

クロルプロマジン塩酸塩標準品 ク ロルプロマジン塩酸塩 (日局).

プロメタジン塩酸塩標準品 プ ロメタジン塩酸塩 (日局).ただし,乾燥したものを定量すると
き,プ ロメタジン塩酸塩 (C17H20N2S・HCl)99.o%以 上を含むもの`

フェノバルビタール標準品 フ ェノバルビタール (日局).

今
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プロメタジン塩酸塩 5mg錠

溶出性 (aFの 本品 1個 をとり,試 験液に溶出試験第 2液 900mLを 用い,パ ドル法により,
毎分 100回転で試験を行う.溶出試験を開始 45分後,溶出液 20mL以 上をとり,子L径0.45卜m

以下のメンブランフィルターでろ過する。初めのろ液 10mLを 除き,次 のろ液を試料溶液と

する。別にプロメタジン塩酸塩標準品を 105℃で 3時間乾燥し,その約 28mgを 精密に量り,
溶出試験第 2液 に溶かし,正 確に 100mLと する.こ の液 2mLを 正確に量り,溶 出試験第 2

液を加えて正確に 100mLと し,標 準溶液とする.試 料溶液及び標準溶液につき,溶 出試験

第 2液 を対照とし,紫 外可視吸光度測定法 (2クリ により試験を行い,波 長 249nmに おけ

る吸光度ИT及びム を測定する。

本品の 45分 間の溶出率が 85%以 上のときは適合とする.

プロメタジン塩酸塩 (C17H20N2S'HCl)の 表示量に対する溶出率 (%)
= "亀 × (ИT/_4s)×  (1/の  × 18

材主 プロメタジン塩酸塩標準品の秤取最 (mg)

σ:1錠 中のプロメタジン塩酸塩 (C17H20N2S・HCl)の 表示量 (mg)

プロメタジン塩酸塩標準品 プ ロメタジン塩酸塩 (日局).ただし,乾燥したものを定量すると

き,プ ロメタジン塩酸塩 (C17H20N2S・HCl)99.o%以 上を含むもの.

つ
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プロメタジン塩酸塩 25mg錠

溶出性 (aプの 本品 1個 をとり,試 験液に溶出試験第 2液 900mLを 用い,パ ドル法により,
毎分 100回転で試験を行う.溶出試験を開始 45分後,溶出液 20mL以 上をとり,孔径 0.45μm
以下のメンブランフィルターでろ過する。初めのろ液 10mLを 除き,次 のろ液 4mLを 正確
に量り,溶 出試験第 2液 を加えて正確に20mLと し,試 料溶液とする.別 にプロメタジン塩
酸塩標準品を 105℃で 3時間乾燥し,その約 28mgを 精密に量り,溶出試験第 2液 に溶かし,
正確に 100mLと する.こ の液 2mLを 正確に量り,溶 出試験第 2液 を加えて正確に 100mL

とし,標 準溶液とする.試 料溶液及び標準溶液につき,溶 出試験第 2液 を対照とし,紫 外可
視吸光度測定法 物力 により試験を行い,波 長 249nmに おける吸光度 z4T及び之代を誤」定
する.

本品の 45分 間の溶出率が 85%以 上のときは適合とする。

プロメタジン塩酸塩 (C17H20N2S・HCl)の 表示量に対する溶出率 (%)
= 彫 6X(24T/24)× (1/0 × 9o

‰ :プ ロメタジン塩酸塩標準品の秤取量 (mg)

σ:1錠 中のプロメタジン塩酸塩 (C17H20N2S・HCl)の 表示量 (mg)

プロメタジン塩酸塩標準品 プ ロメタジン塩酸塩 (日局).た だし,乾 燥したものを定量すると

き,プ ロメタジン塩酸塩 (C17H20N2S・HCl)99.o%以 上を含むもの,
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アリメマジン酒石酸塩 10mg/g 散

溶出性 (aプの  本 品約 0.25gを 精密に量り,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。溶出試験開始 15分 後,溶 出液 20 mL以 上をとり,孔 径 0.45μ
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 のろ液を試料溶
液とする。別にアリメマジン酒石酸塩標準品を 105℃で 3時 間乾燥し,そ の約 28 ng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につき,紫 外可視吸光度淑J定法
〈2クリ により試験を行い,波 長 251 nmに おける吸光度 泌T及びム を測定する.

本品の 15分 間の溶出率が 85%以 上のときは適合とする.

ア リメマジン酒石酸塩 ((C18H22N2S)2'C4H606)の 表示量に対する溶出率 (%)
=  (″ 魯/p/T)× (ИT/Йs)× (1/の  × 9

豚主アリメマジン酒石酸塩標準品の秤取量 (mp
〃止 本品の秤取量 (g)

σ:lg中 のアリメマジン酒石酸塩 ((C18H22N2S)2・C4H606)の 表示量 (mg)

アジメマジン酒石酸塩標準品 ア リメマジン酒石酸塩 (日局).た だし,乾 燥したものを定量

するとき,ア リメマジン酒石酸塩 ((C18H22N2S)2・C4H606)99,0%以 上を含むもの,
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アリメマジン酒石酸塩 2.5mg錠

溶出性 (aFの  本 品 1個 をとり,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.溶 出試験開始 15分後,溶 出液 20 mL以 上をとり,孔径 0,45μ 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 のろ液を試料溶液とする.

別にアリメマジン酒石酸塩標準品を 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 100111L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につき,紫 外可視吸光度測定法 物勿 によ

り試験を行い,波 長 251 nmに おける吸光度 z4T及びム を預J定する.

本品の 15分間の溶出率が 75%以 上のときは適合とする.

アリメマジン酒石酸塩 ((C18H22N2S)2・C4H606)の 表示量に対する溶出率 (%)
= レ レ6× (24T/ゑ)× (1/の ×9

豚主 アリメマジン酒石酸塩標準品の秤取量 (mgl

σ:1錠 中のアリメマジン酒石酸塩 ((C18H22N2S)2'C4H606)の表示量 (mg)

アリメマジン酒石酸塩標準品 ア リメマジン酒石酸塩 (日局)。 ただし,乾 燥したものを定量

するとき,ア リメマジン酒石酸塩 ((C18H22N2S)2・C4H606)99.0%以 上を含むもの。
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プラジカンテル 600mg錠

溶出性 〈aFの  本 品 1個 をとり,試験液にポリソルベー ト80 20gに 水を加えて looO mL

とした液 900 mLを 用い,パ ドル法により,毎 分 50回 転で試験を行 う。溶出試験開始 45

分後,溶出液 20 mL以 上をとり,子L径 0,45μ 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 のろ液を試料溶液とする。別にプラジカンテル標準品 (別

途本品 lgに つき,50℃ で 2時 間減圧乾燥 し,そ の減量を測定しておく)約 34 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 10 mLを 正確に量り,ポ

リソルベー ト8020gに 水を加えて looO mLと した液を加えて正確に 25 mLと し,標 準

溶液 とする

試料溶液及び標準溶液 50μ 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

物 θ分 により試験を行い,そ れぞれの液のプラジカンテルのピーク面積 И夕及びИsを測

定する。

本品の試験開始 45分 後の溶出率が 70%以 上のときは適合 とする.

プラジカンテル (C19H24N202)の表示量に対する溶出率 (%)
= ル 3× (ИT/ヱ条)× 3

豚主 乾燥物に換算したプラジカンテル標準品の秤取量 (mg)

試験条件

検出器 :紫外吸光光度計 (損u定波長 :263 nm)

カラム :内径 4.6mm,長 さ 15 cmの ステンレス管に 5μm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 :35℃ 付近の一定温度

移動相 :アセ トニ トリル/水 混液 (3:2)

流量 :プラジカンテルの保持時間が約 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 50μ Lに つき,上 記の条件で操作するとき,プ ラジカンテ

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 2000段 以上,2.0以 下で

ある。

システムの再現性 i標準溶液 50μ Lに つき,上 記の条件で試験を 6回 繰 り返すとき,

プラジカンテルのピーク面積の相対標準偏差は 1.5%以 下である。

プラジカンテル標準品  (C19H24N202):312.41 (土 )-2-(シ クロヘキシルカルボエル)‐1,

2,3,6,7,1lb‐ヘキサヒドロ・4野 ピラジノ[2,1'a]イノキノリン
‐4'オンで,下 記の規格に適合

するもの,必 要な場合は次に示す方法により精製する.

精製法 メ タノールから再結晶し減圧乾燥する.

性状 本 品は白色～ほとんど白色の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 トル沢J定法 (2クう 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 (図1)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 2.Ogにエタノール (95)20mLを 加えて溶かすとき,液 は澄明である。
(2)塩化物 (ノ,θD 本 品 0.5gに水 30 mLを 加え,沸 騰させ,冷 後ろ過する.ろ 紙を
洗い,ろ 液及び洗液を合わせ,水 を加えて正確に50 mLと し,検 液とする.別 に塩素
標準液 (5ppm Cl)6 mLを 正確に量り,水 9 mLを 正確に加えて比較液とする。検液
及び比較液それぞれ 15 mLに 希硝酸 l mLず つを加えて混和し,あ らかじめ硝酸銀試
液 l mLを入れておいた試験管に移す.遮光して5分間放置した後,黒色の背景を用い,
両者の混濁を比較するとき,検 液の呈する混濁は,比 較液の呈する混濁より濃くない

(0,02%以下).

(3)リ ン酸塩 塩 化物の項で得た検液及び比較液としてリン酸標準液 (5ppm P04)の

それぞれ 10 mLを正確に量り,硫酸銅溶液 5 mL,七 モリブデン酸六アンモニウム四水

和物溶液 (3→100)2 mL,1‐アミノ‐2‐ナフトール'4‐スルホン酸試液 l mL及 び過塩素

酸溶液 (3→100)l mLを 加え混和する。15分間放置した後,両 者の色を比較すると

き,検 液の色は,比 較液の色より濃くない (0.05%以下).

(4)重金属 (プ,θの 本 品 2.Ogを石英製又は磁製のるつぼに量り,硫 酸マグネシウムの

希硫酸溶液 (1→4)4 mLを 加えて混和し,水 浴上で蒸発乾回した後,徐 々に加熱して

炭化する.冷 後,少 量の薄めた硫酸 (11→200)で 潤し,800℃ 以下で強熱して灰化す

る.た だし,強 熱時間は2時 間を越えない。冷後,残 留物を希塩酸 5 mLで 溶かし,さ

らに希塩酸 5 mLで 洗い,そ れぞれの液を合わせる.次 にフェノールフタレイン試液

0.l mLを加え,ア ンモニア水 (28)を液が微赤色となるまで滴加する。この液が消え

るまで酢酸 (100)を滴加し,さ らに酢酸 (100)0.5 mLを加え,必要ならばろ過する.

これに水を加えて20 mLと し,試 料溶液とする.別 に鉛標準液 (10ppm Pb)2 mLを

石英製又は磁製のるつばにとり,以 下試料溶液の調製法と同様に操作し,標 準溶液とす

る.試 料溶液 12 mLを ネスラー管にとり,pH 3.5の 酢酸塩緩衝液 2 mLを 加え検液と

する.別 に試料溶液 2 mLを ネスラー管にとり,標 準溶液 10 mL及 び pH 3.5の酢酸塩

緩衝液 2 mLを 加え対照液とする。検液,比 較液及び対照液に,チ オアセ トアミド試液

1.2 mLずつを加えて混和し,2分 間放置した後,そ れぞれの液の色を比較する。比較

的の呈する色は対照液の呈する色よりわずかに褐色を帯び,検液の呈する色は,比較液

の星する色より濃くない。(10 ppm以下)。

(5)類縁物質 本 品 0,04gを水/ア セ トニ トリル混液 (11:9)10 mLに 溶かし,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 (11:9)に 溶かし

正確に20 mLと する.更 にこの液 5 mLを 正確に量り,水 /ア セ トニ トリル混液 (11:

9)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 20μ Lにつ

き,次の条件で液体クロマ トグラフィ
ー (2θゴ〉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,試料溶液のプラジカンテル以外のピ
ー

ク面積の合計は,標準溶液のプラジカンテルのピ
ーク面積より大きくない (0.5%以下).

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 4mm,長 さ 25 cmの ステンレス管に 5μm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°C付 近の
一定温度

移動相 :水/ア セ トニ トリル混液 (11:9)

流量 :プラジカンテルの保持時間が約 10分 になるように調整する.



面積漂」定範囲 :プ ラジカンテルのピーク保持時間の約 2.5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 20 mLと する。
この液 20μ Lか ら得たプラジカンテルのピーク面積が,標 準溶液 20μ Lか ら得た
プラジカンテルのピーク面積の 5～15%に なることを確認する.
システムの性能 :標準溶液 20μ Lに つき,上 記の条件で操作するとき,プ ラジカン
テ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 10,000段以上,1.5
以下である。

システムの再現性 :標準溶液 20μ Lに つき,上記の条件で試験を 6回 繰 り返すとき,
プラジカンテルのピーク面積の相対標準偏差は 2,0%以 下である.

乾燥減量 (2イD o.5%以 下 (lg,減 圧,50°C,2時 間)
強熱残分 〈2イつ  0.1%以 下 (lg)

含量 99.o%以 上、 定量法 100%よ り,塩 化物の量, リン酸塩の量,類 縁物質の量,乾
燥減量及び強熱残分の量 (%)を 差 し引いて定量値 とする.

塩素標準液 (5ppm Cl)塩 化ナ トリウム o,824gを 正確に量り,水 を加えて looo mLと す
る.こ の液 l mLを 正確に量 り,水 を加えて正確に 100 mLと する。用時製する.

リン酸標準液 (5 ppIII P04) リン酸二水素カリウム 0,716gを 正確に量 り,水 を加えて正確
に 1000 m Lとする.

硫酸銅溶液 硫 酸銅 (正)5水 和物 0.25g及 び酢酸アンモニウム 4.5gを 酢酸(100)(12→100)

に溶かし 10o mLと する。

鉛標準液 (10 ppIII Pb)硝酸鉛 (Ⅱ)0.400gを 正確に量 り,水 を加えて正確に 250 mLと す

る。この液 l mLを 正確に量 り,水 を加えて正確に 100 mLと する.用 時製する.

120 0

?              一 端1000          400 0

Wavenumbers  (cml)

図 1プ ラジカンテルの参照スペク トル
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ヒドロキシジン塩酸塩 10 mg錠

溶出性 (aFの  本 品 1個 をとり,試 験液に pH4.0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 100回 転で試験を行 う。溶出試験開始 90分 後,
溶出液 20 mL以 上をとり,孔 径 0.45ぃ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 のろ液を試料溶液とする。別にヒドロキシジン塩酸塩標準品を 105□

で 2時 間乾燥 し,そ の約 28 mgを 精密に量り,pH4.0の 0.05 mo1/L酢酸 ・酢酸ナ トリウム

緩衝液に溶かし,正 確に 100 mLと する。この液 2 mLを 正確に量 り,pH4.0の 0.05 mo比

酢酸 ・酢酸ナ トリウム緩衝液を加えて正確に 50 mLと し,標 準溶液とする.試 料溶液及び

標準溶液につき,紫 外可視吸光度測定法 (2クリ により試験を行い,波 長 232 nmに おける

吸光度 AT及 び Asを 測定する.

本品の 90分 間の溶出率が 75%以 上のときは適合とする。

ヒドロキシジン塩酸塩 (C21H27ClN202・2HCl)の 表示量に対する溶出率 (%)
=  Ws× (AT/As)X(1/C)x36

豚主 ヒドロキシジン塩酸塩標準品の秤取量 (Ing)

Cil錠 中のヒドロキシジン塩酸塩 (C21H27CIN202・2HCl)の 表示量 (mg)

ドロキシジン塩酸塩標準品 ヒ ドロキシジン塩酸塩 (日局).た だし,乾 燥したものを定量す

るとき, ヒドロキシジン塩酸塩 (C21H27CIN202・2HCl:447.83)99,0%以 上を含むもの.
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ヒドロキシジン塩酸塩 25 mg錠

溶出性 (aFの  本 品 1個 をとり,試 験液に pH4.0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 100回転で試験を行 う.溶 出試験開始 180分 後,
溶出液 20 mL以 上をとり,孔 径 0.45 Pm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 4 mLを 正確に量 り,pH4.0の 0,05 mo1/L酢酸 ・酢酸ナ トリ
ウム緩衝液を加えて正確に 10 mLと し,試 料溶液とする.別 にヒドロキシジン塩酸塩標準
品を 105□で 2時 間乾燥し,そ の約 28 mgを 精密に量 り,pH4.0の 0.05 mo1/L酢酸 ・酢酸
ナ トリウム緩衝液に溶かし,正 確に 100 mLと する。この液 2mLを 正確に量 り,pH4.0の
0.05 mo1/L酢酸 ・酢酸ナ トリウム緩衝液を加えて正確に 50 mLと し,標 準溶液とする.試
料溶液及び標準溶液につき,紫 外可視吸光度預J定法 (2カ により試験を行い,波 長 232 nm
における吸光度 AT及 び兆 を測定する.

本品の 180分 間の溶出率が 75%以 上のときは適合 とする.

ヒドロキシジン塩酸塩 (C21H27CIN202・2HCl)の 表示量に対する溶出率 (%)
= ヽVsX(AT/As)X(1/C)× 9o

豚土 ヒドロキシジン塩酸塩標準品の秤取量 (mg)

Cil錠 中のヒドロキシジン塩酸塩 (C21H27CIN202・2HCl)の 表示量 (mg)

ドロキシジン塩酸塩標準品 ヒ ドロキシジン塩酸塩 (日局).ただし,乾燥したものを定量す
るとき, ヒドロキシジン塩酸塩 (C21Hぢ7ClN202・2HCl:447.83)99.0%以上を含むものも
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ヒドロクロロチアジド25mg錠

溶出性 (aFの  本 品 1個 をとり,試 験液に薄めたpH6.8の リン酸塩緩衝液 (1→2)900 mL

を用い,パ ドル法により,毎分 100回 転で試験を行う.溶 出試験開始 30分 後,溶 出液 20 mL

以上をとり,孔径 lμ 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 4 mLを 正確に量り,薄 めたpH6.8の リン酸塩緩衝液(1→2)を加えて正確に 10 mL
とし,試 料溶液とする。別にヒドロクロロチアジド標準品を 105℃で 2時 間乾燥し,そ の約
22m gを 精密に量り,メ タノール 4 mLを 加えて溶かし,薄 めたpH6.8の リン酸塩緩衝液 (1
→2)を 加えて正確に 100 mLと する,こ の液 10 mLを 正確に量り,薄 めたpH6.8の リン酸
塩緩衝液 (1→2)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に
つき,薄 めたpH6.8の リン酸塩緩衝液(1→2)を対照とし,紫 外可視吸光度測定法 (2カ に

より試験を行い,波 長 272 nmに おける吸光度 24T及びム を測定する.

本品の 30分 間の溶出率は80%以 上である

とドロクロロチアジド(C7H8ClN304S2)の 表示量に対する溶出率 (%)
= 'ル を× (ИT/ィ亀)× (9/2)

И主 ヒドロクロロチアジド標準品の量 (mg)

ドロクロロチアジド標準品 ヒ ドロクロロチアジド (日局).ただし,乾燥したものを定量す

るとき, ヒドロクロロチアジド(C7H8ClN304S2)99,0%以上を含むもの.



ジアゼパム lomg/g散 (か

溶出性 (aFの  本 品約 lgを精密に量り,試 験液に水 900mLを 用い,パ ドル法により,毎 分
100回 転で試験を行う.溶 出試験開始 120分 後,溶 出液 20mL以 上をとり,孔 径 0.45μ m
以下のメンブランフィルターでろ過する.初 めのろ液 10mLを 除き,次 のろ液を試料溶液と
する.別 にジアゼパム標準品を105℃で2時 間乾燥し,そ の約 22mgを 精密に量り,エ タノ
ール (95)に 溶かし,正 確に 10omLと する。この液 5mLを 正確に量り,水 を加えて正確
に 10omLと し,標 準溶液とする.試 料溶液及び標準溶液につき,紫 外可祝吸光度測定法
(2クリ により試験を行い,波 長230nmに おける吸光度ムT及びИsを測定する.
本品の 120分 間の溶出率が 70%以 上のときは適合とする.

ジアゼパム (c16H13CIN20)の 表示量に対する溶出率 (%)
= (WVs/WT)×

(AT/As)× (1/c)× 45

ル名:ジアゼパム標準品 (乾燥物)の 秤取量 (mg)

″止 本品の秤取量 (g)

σ :lg中 のジアゼパム (c16H13ClN20)の表示量 (mg)

ジアゼパム標準品 ジ アゼパム (日局).た だし,乾 燥 したものを定量するとき,ジ アゼパム

(C16H13CIN20)99.0%以上を含むもの、

つ
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ジアゼパム2mg tt a)

溶出性 (aFの  本 品 1個 をとり,試 験液に水 900mLを 用い,パ ドル法により,毎 分 100回
転で試験を行う.溶 出試験開始 90分後,溶 出液 20mL以 上をとり,孔 径 0.45μ m以 下のメ
ンブランフィルターでろ過する。初めのろ液 10mLを 除き,次 のろ液を試料溶液とする。別
にジアゼパム標準品を 105℃で 2時 間乾燥し,その約 22mgを 精密に量り,エタノール (95)
に溶かし,正 確に 100mLと する。この液 5mLを 正確に量り,水 を加えて正確に 100mLと
する.こ の液 10mLを 正確に量り,水 を加えて正確に50mL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 物力 により試験を行い,波 長 230nmに
おける吸光度ムT及び九sを測定する。

本品の90分 間の溶出率が 75%以上のときは適合とする.

ジアゼパム (C16H13ClN20)の表示量に対する溶出率 (%)
= 1/s× (九T/九 s)× (1/c)× 9

ル名:ジアゼパム標準品 (乾燥物)の 秤取量 (mg)

σ :1錠 中のジアゼパム (C16H13ClN20)の表示量 (mg)

ジアゼパム標準品 ジ アゼパム (日局)。 ただし,乾 燥 したものを定量するとき,ジ アゼパム

(C16H13ClN20)99.0%以上を含むもの.



ジアゼパム 3mg錠

溶出性 (aFの  本 品 1個 をとり,試 験液に水 900mLを 用い,パ ドル法により毎分 75回 転で
試験を行 う。溶出試験開始 30分 後,溶 出液 20mL以 上をとり,孔 径 0.45ュm以 下のメンブ

ランフィルターでろ過する.初 めのろ液 10mLを 除き,次 のろ液 6mLを 正確に量 り,水 を
加えて正確に 10mLと し,試料溶液とする。別にジアゼパム標準品を 105℃で 2時 間乾燥 し,
その約 22mgを 精密に量り,エ タノール (95)に溶かし,正確に 100mLと する.こ の液 2mL

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に
つき,水 を対照とし,紫 外可視吸光度測定法 (2クリ ヤこより試験を行い,波 長 230■mに お

ける吸光度 ИT及び _4sを測定する.

本品の30分間の溶出率が70%以 上のときは適合 とする.

ジアゼパム (C16H13CIN20)の 表示量に対する溶出率 (%)
= 'レ 名× (九T/И s)× (1/σ )× 15

‰ :ジアゼパム標準品の秤取量 (mg)

σ:1錠 中のジアゼパム (C16H13ClN20)の 表示量 (mg)

ジアゼパム標準品 ジ アゼパム (日局).た だし,乾 燥 したものを定量するとき,ジ アゼパム

(C16H13ClN20)99.0%以 上を含むもの.
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ジアゼパム 5 mg錠 (a)

溶出性 (aFの  本 品 1個 をとり,試 験液に水 900mLを 用い,パ ドル法により,毎 分 100回
転で試験を行う.溶 出試験開始 90分 後,溶 出液 20mL以 上をとり,子L径 0。45μ m以 下のメ
ンブランフィルターでろ過する。初めのろ液 10mLを 除き,次 のろ液 4mLを 正確に量り,
水を加えて正確に 10mLと し,試 料溶液とする。別にジアゼパム標準品を 105℃で 2時 間乾
燥し,そ の約 22mgを 精密に量り,エ タノール (95)に溶かし,正 確に 100mLと する。こ
の液 5mLを 正確に量り,水 を加えて正確に 100mLと する.こ の液 10mLを 正確に量り,水
を加えて正確に 50mL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
度源J定法 核力 により試験を行い,波 長 230nmに おける吸光度スT及び九5を測定する.

本品の 90分 間の溶出率が 75%以 上のときは適合とする.

ジアゼパム (C16H13CIN20)の 表示量に対する溶出率 (%)
=レンis× (ムT/九 5)× (1/σ )× (45/2)

ィ車 ジアゼパム標準品 (乾燥物)の 秤取量 (mg)

σ :1錠 中のジアゼパム (C16H13CIN20)の 表示量 (mg)

ジアゼパム標準品 ジ アゼパム (日局).た だし,乾 燥したものを定量するとき,ジ アゼパム

(C16H13ClN20)99,0%以上を含むもの.

つ
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ジアゼパム lo mg錠 (a)

溶出性 (aFの  本 品 1個 をとり,試 験液に水 900mLを 用い,パ ドル法により毎分 100回転
で試験を行う。溶出試験開始 120分後,溶 出液 20mL以 上をとり,孔 径 o.45μ m以 下のメ
ンブランフィルターでろ過する。初めのろ液 10mLを 除き,次 のろ液 4mLを 正確に量り,
水を加えて正確に20mLと し,試 料溶液とする。別にジアゼパム標準品を 105℃で 2時 間乾
燥し,そ の約 22mgを 精密に量り,エ タノール (95)に溶かし,正 確に 10omLと する.こ
の液 5mLを 正確に量り,水 を加えて正確に 100mLと する。この液 10mLを 正確に量り,
水を加えて正確に50mL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 物力 により試験を行い,波長 230■mに おける吸光度ЙT及びИsを演J定する.
本品の 120分間の溶出率が 70%以 上のときは適合とする。

ジアゼパム (C16H13CIN20)の表示量に対する溶出率 (%)
=77s× (スァ/As)× (1/σ )× 45

レ4:ジ アゼパム標準品 (乾燥物)の 秤取是 (mg)

σ :1錠 中のジアゼパム (C16H13ClN20)の 表示窒 (mg)

ジアゼパム標準品 ジ アゼパム (日局),た だし,乾 燥したものを定量するとき,ジ アゼパム

(C16H1 3 C l N 2 0 ) 9 9 . 0 %以上を含むもの.
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ジアゼパム lo IIlg/g tt lb)

溶出性〈aFの  本 品約 lgを 精密に量り,試 験液に水 900 mLを 用い,パ ドル法により,毎 分
75回転で試験を行う.溶 出試験開始 60分 後,溶 出液 20 mL以 上をとり,孔 径 0,45ュ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 にジアゼパム標準品を 105℃で 2
時間乾燥し,そ の約 22 mgを精密に量り,エ タノール (95)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
液及び標準溶液につき,水 を対照とし,紫 外可視吸光度測定法0フ 珍により試験を行い,波
長 230 nmに おける吸光度ИT及びz亀を測定する.

本品の60分間の溶出率が 75%以 上のときは適合とする.

ジアゼパム (c16H13ClN20)の表示量に対する溶出率 (%)

= (レる/レク竹)X(И T/ンs)X (1/C)× 45

‰ :ジアゼパム標準品の秤取量 (mg)

略 :本品の秤取量 (g)

C:lg中 のジアゼパム (c16H13ClN20)の表示量 (mg)

ジアゼパム標準品 ジ アゼパム (日局).た だし,乾 燥したものを定量するとき,ジ アゼパム

(C16H13ClN20)99・0%以上を含むもの.
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ジアゼパム2 mg錠 6)

溶出性〈aFの  本 品 1個 をとり,試 験液に水 900 mLを 用い,パ ドル法により,毎 分 75回転
で試験を行う.溶 出試験開始 60分後,溶 出液 20 mL以 上をとり,子L径0.45ュ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 のろ液を試料溶液とする.別 に
ジアゼパム標準品を 105℃で 2時 間乾燥し,そ の約 22 mgを精密に量り,エ タノール (95)
に溶かし,正 確に loo 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につき,水 を対照とし,紫 外可視吸光度測定
法0フ かにより試験を行い,波 長 230 nmに おける吸光度ИT及びム を瀕J定する.

本品の 60分間の溶出率が 80%以 上のときは適合とする.

ジアゼパム (c16H13CIN20)の 表示量に対す る溶 出率 (%)

=レ'ls X(文T/ン s)× (1/c)× 9

る !ジアゼパム標準品 (乾燥物)の 秤取量 (mg)

C:1錠 中のジアゼパム (c16H13CIN20)の表示量 (mg)

ジアゼパム標準品 ジ アゼパム (日局).た だ し,乾 燥 したものを定量するとき,ジ アゼパム

(C16H13CIN20)9900/。以上を含むもの、
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ジアゼパム 5 mg錠 6)

溶出性〈aFの  本 品 1個 をとり,試 験液に水 900 mLを 用い,パ ドル法により,毎 分 75回 転
で試験を行う。溶出試験開始 90分後,溶 出液 20 mL以 上をとり,孔 径 0.45ぃ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 4 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。別にジアゼパム標準品を 105℃で 2時 間乾燥
し,そ の約 22 mgを精密に量り,エ タノール (95)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
準溶液につき,水 を対照とし,紫外可視吸光度測定法0フ かにより試験を行い,波長 230 nm

における吸光度如 及びム を測定する.

本品の 60分間の溶出率が 75%以上のときは適合とする。

ジアゼパム (c16H13CIN20)の表示量に対する溶出率 (%)

=‰ ×似T/Иs)X(1/C)× (45/2)

る :ジアゼパム標準品の秤取量 (mg)

C:1錠 中のジアゼパム (c16H13CiN20)の表示量 (mg)

ジアゼパム標準品 ジ アゼパム (日局).た だし,乾 燥したものを定量するとき,ジ アゼパム

(C16H13CIN20)99,00/。以 上 を含 む もの ,
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