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研究要旨 ①医薬品各条の国際調和が進められているアルファー化デンプンと部分アルフ

ァー化デンプンについて、国際調和にあたっての問題点を考察した。②乳糖水和物の純度

試験(1)澄明性試験を欧州薬局方から提供された試料について試験し、試験法の再現性を確

認した。 
 

研究協力者 
宮崎玉樹 (国立医薬品食品衛生研究所 薬品部

主任研究官) 
 
A．研究目的 
医薬品添加剤は人体に対する作用が緩和ない

しは無害であるという特徴とともに、医薬品製剤

の必須の構成成分として、薬物療法におけるコン

プライアンスや、有効成分の体内送達を確保する

という重要な役割を全面的に担っている。医薬品

添加剤は、全世界で多くの医薬品に共通に使われ、

流通が極めて国際的であるため、先進諸国の薬局

方に添加剤の品質に関する情報を規格として収

載する意義は極めて大きく、国際調和が強く望ま

れている。現在、日本薬局方(日局)、欧州薬局方

（EP）、米国薬局方(USP)の 3 局の間で、60 余りの

添加剤について調和作業が続けられている。局方

間の考え方の相違から調和が膠着することや、添

加剤メーカーが国内にないため調和テキストの

日局各条への取り込みの際に問題が生ずる場合

があり、調和の障害になる。本研究においては、

調和の妨げになると思われる問題点を抽出し、解

決方策を提案することを目的として、調査研究、

実験を行う。今年度は国際調和品目として候補に

挙がっているアルファー化デンプンと部分アル

ファー化デンプンについて検討を行う。また、昨

年度に引き続き乳糖水和物の澄明性試験の試料

溶解方法について検討を行い、昨年度提案した溶

解方法を欧州医薬品庁から提供された試料につ

いて適用し、その有用性を確認した。 
 
B．研究方法 
1) アルファー化デンプンと部分アルファー化デ

ンプンの国際調和 
アルファー化デンプンと部分アルファー化デ

ンプンについて 3 局の医薬品各条を比較した。ま

た、アルファー化デンプンと部分アルファー化デ

ンプンの製造メーカーの Web ページを検索し、製

法、用途等の情報を収集した。 
 

2) 乳糖水和物の純度試験(1)澄明性試験に関する

検討 
試料 
 EP より提供された 6 種類の乳糖水和物(表 1)を
用いた。 
表１ EP から提供された乳糖水和物 

Code # Supplier batch 
52241 10710657 
52242 10704842 
52243 10694287 
52244 10687583 
52245 10715608 
52246 10699092 

 
方法 
溶解方法-1 
本品 1g を 20mL の三角フラスコにとり、沸騰し

た水 10mL を加えて溶かし、試料溶液とした。 
溶解方法-2 
本品1gを20mLの三角フラスコにとり、水10mL

を加え、30 分間撹拌して溶かし、試料溶液とした

(撹拌子長さ約 15mm 中央部の太さ約 5mm 回転

速度 600rpm)。 
観察方法 
液層が約 40mm になるよう内径約 15mm の比色
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管に濁りの比較液Ⅰ、試料溶液を加えた。 
黒色の背景を用い、蛍光灯の光を照射し、濁りの

比較液Ⅰと試料溶液の濁度を比較した。 
 

(倫理面への配慮) 
 本研究は化学実験のみを行い、倫理面への配慮

の必要はないと考えられる。 
 
C．研究結果 
1)アルファー化デンプンと部分アルファー化デン

プンの国際調和 
国際調和の候補品目であるアルファー化デン

プンは日本では医薬品添加物規格(薬添規)にアル

ファー化デンプン(資料 1)と部分アルファー化デ

ンプン(資料 2)が収載されている。アルファー化デ

ンプンは「コムギデンプン(日局)、トウモロコシ

デンプン(日局)又はバレイショデンプン(日局)を
水と共に加熱してアルファー化したものを急速

に乾燥したもの」と定義されている。部分アルフ

ァー化デンプンは「トウモロコシデンプン(日局)
を水と共に常圧下又は加圧下で加熱して、デンプ

ン粒を部分的にアルファー化したものを乾燥し

たもの」と定義されている。一方、EP (Starch, 
pregelatinized、資料 3)および USP (Pregelatinized 
starch、資料 4)においては 1 つの各条として収載

されており、アルファー化デンプンと部分アルフ

ァー化デンプンを包含する定義となっている。ア

ルファー化デンプンと部分アルファー化デンプ

ンを包含する 1 つの各条とするか、別々の各条に

するかによって、国際調和後の行政的対応の必要

性が大きく異なると思われる。 
アルファー化デンプンはバレイショデンプン

由来のものの場合、アルファー化度が 70-80%のも

のは崩壊剤、90%以上のものは結合剤として使用

される。それに対して部分アルファー化デンプン

は滑沢特性を有しながら、結合剤、崩壊剤、増量

剤、流動補助剤の機能を有し、水に弱い薬物の安

定化等の機能も有している。これらの機能はアル

ファー化度を精度よくコントロールすることに

よって実現するものと思われる。Web 検索でヒッ

トした医薬品用の部分アルファー化デンプンは

国内、海外の製品ともにトウモロコシデンプンを

原料としており、アルファー化デンプンはバレイ

ショデンプンやトウモロコシデンプンなど複数

の基原デンプンから製造される。機能や用途が異

なり、基原にも差があることから、アルファー化

デンプンと部分アルファー化デンプンを区別で

きる試験法があるのであれば、科学的には別の各

条にすべきと考える。軽質無水ケイ酸(日局)と含

水二酸化ケイ素(薬添規)の国際調和に関する議論

において、軽質無水ケイ酸と含水二酸化ケイ素は

技術的観点からは異なる性質をもち、異なる用途

で使用されるので異なる各条にすべきであると

EP が主張している。アルファー化デンプンと部分

アルファー化デンプンに関しても、この EP の主

張が適用されるべきと考える。 
アルファー化デンプンと部分アルファー化デ

ンプンは偏光下の鏡検によって識別できる可能

性を、平成 24 年度「日本薬局方の試験法等に関

する研究」研究報告アルファー化デンプンと部分

アルファー化デンプンの識別に関する研究にお

いて報告している。すなわち、入手できた医薬品

用部分アルファー化デンプンにおいては複屈折

による光の透過やへそで交叉する黒い十字が見

られる粒子と偏光下では複屈折性を示さず，光の

透過やへそで交叉する黒い十字が見られない粒

子が混在する(図 1)。入手できた医薬品用のアルフ

ァー化デンプンにおいては偏光下での観察にお

いて複屈折による光の透過が認められる粒子は

ほとんどない。したがって、偏光下の鏡検によっ

て両者の識別が可能であると考えられた。 
アルファー化デンプン各条の Coordinate 

Pharmacopeia は日局であるので、別々の各条にす

る方向で調和文書案等の作成が進むと思われる

が、EP、USP の賛同が得られるかどうかが本品目

の国際調和の進捗を決めるものと考えられる。 

図１ 部分アルファー化デンプンの
偏光顕微鏡写真(10×) 
(http://www.dfepharma.jp/ja-jp/excipients
/starch/partly-pregelatinised-maize-starch.
aspx#tab-download より転載) 
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2) 乳糖水和物の純度試験(1)澄明性試験に関する

検討 
 昨年度の検討の結果、「本品 1g を 20mL の三角

フラスコにとり、沸騰水 10mL を速やかに加え溶

解する。溶解後、直ちに濁度標準液 I と比較する」

ことにより、ばらつきの少ない試験結果が得られ

ることを明らかにした。本年度は EP より提供さ

れた乳糖水和物の試料について試験を行い、本溶

解方法が適用可能かを検討するとともに、新たな

溶解方法として室温で 30 分間撹拌する方法につ

いても検討した。実験日を変え、3 人の観察者で

試験を行った結果、表２および３に示すように、

溶解方法によらず、いずれの試料溶液もその濁度
は濁りの比較液Ⅰ以下であり、試験に適合した。 
また、今回、EP より提供された乳糖水和物について、

日本医薬品添加剤協会においても同様に試験を行い、

全ての検体について、規格に適合することを確認し

た。実験室間のばらつきも少ないことが示唆された。 

 
D．考察 

1) アルファー化デンプンと部分アルファー化デ

ンプンの国際調和 
アルファー化デンプン、部分アルファー化デン

プンの医薬品各条の国際調和を進めるにあたっ

ての問題点を考察した。これまでも複数のタイプ

の製品がある医薬品添加剤の国際調和が行われ

ており、黄色ワセリンと白色ワセリンや軽質無水

ケイ酸と含水二酸化ケイ素のように別々の各条

として調和する場合や、ヒプロメロースやデンプ

ングリコール酸ナトリウムのようにファミリー

モノグラフとして 1 つの各条として調和する場合

がある。いずれの場合にも個々の品目に対する定

義が 3 薬局方で同じであった。アルファー化デン

プン、部分アルファー化デンプンは日局と EP、
USP との間で定義が異なるため、調和するために

は日局または EP、USP の定義の変更が必要にな

るため、困難を伴うものと考えられる。また、医

薬品用として流通するすべての部分アルファー

化デンプンとアルファー化デンプンが、偏光下の

鏡検によって識別できるかについての調査研究

も必要であると考えられる。 
 
2) 乳糖水和物の純度試験(1)澄明性試験に関する

検討 

表２ 試料を沸騰した水に溶解（溶解方法-1)したときの澄明性試験結果

Code # 観察者1 観察者２ 観察者３ 観察者1 観察者２ 観察者３ 観察者1 観察者２ 観察者３
52241 適 適 適 適 適 適 適 適 適
52242 適 適 適 適 適 適 適 適 適
52243 適 適 適 適 適 適 適 適 適
52244 適 適 適 適 適 適 適 適 適
52245 適 適 適 適 適 適 適 適 適
52246 適 適 適 適 適 適 適 適 適

表３ 室温で30分間撹拌して試料を溶解（溶解方法-2)したときの澄明性試験結果

Code # 観察者1 観察者２ 観察者３ 観察者1 観察者２ 観察者３ 観察者1 観察者２ 観察者３
52241 適 適 適 適 適 適 適 適 適
52242 適 適 適 適 適 適 適 適 適
52243 適 適 適 適 適 適 適 適 適
52244 適 適 適 適 適 適 適 適 適
52245 適 適 適 適 適 適 適 適 適
52246 適 適 適 適 適 適 適 適 適

適：標準液Ⅰの濁りより澄明

day1 day2 day3

判定
day1 day2 day3

判定
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乳糖水和物の純度試験(1)澄明性試験につい
て、実験室間で再現性のある結果を得ることが

できた。溶解方法を統一することや判定の際の
目視の方法(図２)を統一したことにより、実験
室間で再現性のある結果が得られたものと考
えられる。しかし、判定基準に近い濁度をもつ
試料については、実験室間で適否判定に差が生
ずる可能性は否定できないため、室間再現性に
ついては更に検討する必要があると思われる。 

   

E．結論 

医薬品各条の国際調和が進められているアルフ 
ァー化デンプンと部分アルファー化デンプンにつ

いて、交際調和にあたっての問題点を考察した。 

乳糖水和物の澄明性試験における溶解方法として、

本品1g を20mL の三角フラスコにとり，沸騰水10mL

を速やかに加え溶解することにより、再現性のある

試験結果を得ることができた。 
 

F．研究発表 

１．論文発表 
     なし 

２．学会発表 

     なし 
 

G. 知的所有権の取得状況 

１． 特許取得 
       なし 

２． 実用新案登録 

   なし 
３． その他   

なし 

 

図 2 澄明性試験の目視の方法 
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資料1 
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資料2 
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資料3 
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資料4 


