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研究要旨 

【目的】 

現在、メルカリなどのフリマアプリで、「まつげ美容液」などと銘打って出品されている

製品が多数ある。広告のなかでは明確に「まつげ伸長促進」とは謳っていないものの、睫毛

貧毛症を適応症としたグラッシュビスタ外用液剤の主薬成分であるビマトプロスト等を含

有する医薬品相当の製品が、インターネット等を介して流通している可能性が指摘されてい

る。しかし、その根拠となるデータは乏しく、取り締まりが難しい状況にある。今回、高速

液体クロマトグラフィー‐三連四重極型質量分析計（HPLC-MS/MS）によりビマトプロスト

及びその類縁体の測定系を構築し、試買したまつげ美容液への含有の有無を確認することを

目的とした。 

【方法】 

ビマトプロストを含む 10 種のプロスタグランジン F2（PGF2）類縁体の標準物質を購

入し、MS/MS のイオン検出強度が最大になるよう Selected reaction monitoring（SRM）のト

ランジションの最適化を行った。HPLC の分析カラムと分離条件を検討し、HPLC-MS/MS に

よる測定系を構築した。試買したまつげ美容液１種について、前処理を行った後、本測定系

で分析し、PGF2類縁体の含有の有無を確認した。 

【結果】 

10 種の PGF2類縁体の標準物質を用いて検量線を作成したところ、0.1～5.0 M の範囲

で良好な直線性を示した。まつげ美容液モデルアイズ・モデラッシュを測定試料として、本

測定系で分析した結果、ビマトプロストを含有することを確認した。 

【考察】 

今回、試買したまつげ美容液の 1 種にビマトプロストを含むことを HPLC-MS/MS 法で確

認した。今後、その他の試買品の分析を進める予定である。本測定系は、まつげ美容液中に

含有される PGF2類縁体を同定・定量する有用な手段である。 
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A. 研究目的 

現在、メルカリなどのフリマアプリで、

「まつげ美容液」などと銘打って出品され

ている製品が多数ある。広告のなかでは明

確に「まつげ伸長促進」とは謳っていないも

のの、睫毛貧毛症を適応症としたグラッシ

ュビスタ外用液剤の主薬成分であるビマト

プロスト等を含有する医薬品相当の製品が、

インターネット等を介して流通している可

能性が指摘されている。しかし、その根拠と

なるデータは乏しく、取り締まりが難しい

状況にある。 

眼圧下降作用を有するプロスタグランジ

ン F2（PGF2）の合成誘導体であるビマ

トプロストは、開放隅角緑内障及び高眼圧

症の治療薬である。まつげの成長は、ビマト

プロストの有害事象として報告され、これ

が、まつげ貧毛症を適応症としたグラッシ

ュビスタ外用液剤として、 2008 年に米国、

2014 年に日本で承認された。2011 年に、米

国で購入可能な 6 種の OTC 化粧品（MD 

Lash Factor, Revitalas, LiLash, neuLash, Lashes 

to Die For, RapidLash）に PGF2類縁体が含

有されている可能性が指摘された[1]。その

後、アメリカ食品医薬品局（FDA）において、

高速液体クロマトグラフィー‐三連四重極

型質量分析計（HPLC-MS/MS）により、31 種

の化粧品について、ビマトプロスト及びそ

の類縁体 15 化合物を対象にその含有の有

無が分析された[2]。この結果、31 種のうち

16 種類の化粧品にビマトプロスト類縁体が

4 化合物（tafluprost ethyl amide, bimatoprost 

isopropylester, cloprostenolisopropyl ester, 17-

phenyl trinor prostaglandin F2 methyl amide）

含有されていたことが報告されている。ま

た、2016 年のイタリア衛生研究所の報告に

よると、米国よりインターネットを介して

購入した 7 種のまつげ美容液を LC-MS/MS

で分析した結果、一部にビマトプロストが

含有されていた[3]。 

しかし、本邦において、インターネット上

で流通するまつげ美容液に、医薬品成分が

含有されている製品が流通しているか否か

は明らかでない。これまでに、独立行政法人

国民生活センターは、まつ毛美容液による

危害が急増していることを報道発表してお

り、インターネットショッピングモールで

販売されている 20 銘の成分表示を調べた

結果、20 銘柄全てに、オタネニンジン根エ

キス、ナツメ果実エキス、センブリエキスな

ど様々な植物由来の成分が表示されていた

と報告している[4]。また、一部の銘柄には

エタノールなどのアルコール類が成分とし

て表示されていたことが明らかにされてい

る。そこで、本研究ではインターネット上で

広告・販売されているまつ毛美容液を試買

し、ビマトプロストやその類縁体等の医薬

品成分の含有の有無を HPLC-MS/MS 分析

で確認し、その流通の実態を明らかにする

ことを目的とした。 

 

B. 研究方法 

B-1. LC-MS/MS による測定系の構築 

ビマトプロストの重水素標識体を含む 10

種の PGF2合成誘導体は、Cayman Chemical

社（Michigan, USA）より購入した。標準物

質のリストを表 1 に、その構造を図 1 に示

す。それぞれを 1 M となるようにメタノ

ールで希釈し、標準溶液とした。これらを直

接 LC-MS8040（島津製作所、京都）に注入

し，イオン検出強度が最大になるよう

Selected reaction monitoring（SRM）のトラン
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ジションの最適化を行った。その他の測定

条件は下記の通りとした。 

<MS 条件> 

イオン化法：エレクトロスプレーイオン

化（ESI）法 

測定モード：ポジティブイオンモード 

ネブライザーガス：窒素 

ネブライザーガス流量：2 L/min 

ドライニングガス：窒素 

ドライニングガス流量：15 L/min 

インタフェイス電圧：+4.5 kV（チューニ

ングファイル値） 

DL 温度：250 ℃ 

ブロックヒーター温度：400 ℃ 

最適化した SRM のパラメーターを用い

て、各標準物質が分離し、感度よく検出され

る HPLC 条件を検討し、下記の通りとした。 

<HPLC 条件> 

移動相：(溶媒 A) 0.1%酢酸 (溶媒 B) 

AcCN：MeOH＝4：1 

カラム： Inertsil, ODS-EP 5 µm, 2.1×150 

mm 

注入量：3 µL 

流量：0.3 mL/min 

タイムプログラム： 0-15 min：5-85% B, 

15-20 min：85% B, 20-20.10min：85-5% 

B, 20.10 -25min：5% B 

カラムオーブン：40℃ 

B-2 試料の前処理と測定 

 LC-MS/MS 分析のための試料の前処理は

下記の通り行った。まず、購入したまつげ美

容液、グラッシュビスタ外用液剤（ポジティ

ブコントロール）及び蒸留水（ネガティブコ

ントロール）をそれぞれ 10 L 分取し、0.1%

ギ酸を 740 L、メタノールを 240 L、及び

重水素標準物質混合液 10 L を加え、全量

を 1 mL とした。重水素標準物質混合液は、

Bimatoprost-d4、Travoprost-d4、Latanoprost-d4

をそれぞれ 10 M 含むようにメタノールで

調整した。上記の混合溶液を、10 min 超音

波処理した後、13000 rpm で 10 min 遠心し、

上清を分取後、 LC-MS/MS 測定に供した。 

 

C．研究結果 

C-1. LC-MS/MS による測定系の構築 

標準物質を用いた最適化により決定した

MS 分析のプリカーサイオンの m/z、プロダ

クトイオンの m/z、Dwell 時間、Q1 プリロッ

ドバイアス電圧、コリジョンエネルギー、

Q3 プリロッドバイアス電圧、及び保持時間

を表 2 に示す。Bimatoprost、Latanoprost、

Travoprost は、それぞれの重水素体を最適化

して得られたパラメーターを準用した。ま

た Bimatoprost 、 15(R)-17-phenyl trinor 

Prostaglandin F2 isopropyl ester (Bima IE)、

17-phenyl trinor Prostaglandin F2 methyl 

amide (17-PTPF2a MA)、及び 17-phenyl trinor 

Prostaglandin F2 serinol amide (Bima SA)は、

脱水体をプレカーサーイオンとした。 

各標準物質につき、最適化したパラメー

ターを用いて LC-MS/MS 分析した際の

SRM クロマトグラムを図 2 に示す。また

SRM クロマトグラムより求めたピークの

面積を用いて、各標準物質の絶対検量線

（0.1～5 M）を作成した（図 3）。標準物質

の回帰直線の相関係数（R2）は全て 0.99 以

上であり良好な直線性を示した． 

C-2. 試料の測定 

試買したまつげ美容液のうち、個人輸入

を代行するオオサカ堂から購入したモデル

アイズ・モデラッシュを測定試料として選
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択した。まず初めに、本製品を選択した理由

は、ビマトプロスト配合と明記されていた

ためである。また、ポジティブコントロール

としてグラッシュビスタ外用液剤を、ネガ

ティブコントロールとして蒸留水を、測定

試料とした。各測定試料の SRM クロマトグ

ラムの一部を図 4 に示した。グラッシュビ

スタ外用液剤とモデルアイズ・モデラッシ

ュにビマトプロストが含まれていることを

確認した。検量線から求めたビマトプロス

ト濃度は、グラッシュビスタ外用液剤が

0.44 mg/mL と、モデルアイズ・モデラッシ

ュが 047 mg/mL となり、理論値である 0.3 

mg/mL より、高く算出された。その他、モ

デルアイズ・モデラッシュには、15-keto 

Bima、及び 17-PTPF2a MA がわずかに含ま

れており、それぞれ自動酸化、及び合成段階

の不純物と考えられた。その他、測定した

PGF2類縁体は、モデルアイズ・モデラッシ

ュには含まれていないことを確認した（図

5）。 

 

D．考 察 

今年度は、ビマトプロストやその類縁体

10 化合物につき、LC-MS/MS を用いた測定

系を構築した。検量線は、0.1～5.0 M の範

囲では、良好な直線性を示したが、上限を

10.0 M、さらに 20.0 M とあげると、MS

の検出器の飽和するためか、直線性は悪く

なる傾向が認められた（data not shown）。グ

ラッシュビスタ外用液剤には、 1 mL 中ビ

マトプロスト 0.3 mg 含有するとされ、これ

は 721.8 M に相当する。今回は、前処理段

階で試料を 100 倍希釈して測定したため、

設定した検量線の範囲（0.1 M～5.0 M）

を超える結果となった。このため外挿で定

量値を求めたところ、本剤に含まれるビマ

トプロストは、理論値より高い濃度で算出

された。今後、定量値の真度を上げるために

は、前処理段階で試料の希釈倍率を上げる

必要である。一方で、試買したまつげ美容液

には、グラッシュビスタ外用液剤より低い

濃度の PGF2類縁体が含有されている場合

や、まつげ美容液に含まれる種々の添加剤

により、MS のイオンサプレッションが起き

ることも考えられる、そこで、まず、PG 類

含有の有無を本希釈倍率でスクリーニング

した後、含有が認められたもののみ、適当な

希釈倍率で、定量を行うことが有効と考え

た。また、定量においては、試料中の添加物

によるイオンサプレッションの補正のため

に、内部標準物質を添加した内標準法を用

いることが望ましいと考えられた。 

今回、構築した LC-MS/MS 系を用いて、

モデルアイズ・モデラッシュにビマトプロ

ストが含まれることを確認した。今後、他の

試買まつげ美容液の解析を進める予定であ

る。 

 

E．結 論 

試買したまつ毛美容液に、ビマトプロス

トやその類縁体等の医薬品成分が含まれて

いるか否かを確認する目的で、PGF2類縁

体 10 化合物につき、LC-MS/MS 分析系を

構築した。モデルアイズ・モデラッシュに

ビマトプロストが含有されていることを確

認した。今後、その他の試買品の解析を進

める予定である。 
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表1 標準物質のリスト
名称 略称 Cayman社 Item No. 

17-phenyl trinor Prostaglandin F2α ethyl amide-d4 Bimatoprost-d4 316820
17-phenyl-13,14-dihydro trinor Prostaglandin F2α-d4 isopropyl ester Latanoprost-d4 10006556
16-m-trifluoromethylphenoxy tetranor PGF2α isopropyl ester-d4 Travoprost-d4 9000936
15-keto-17-phenyl trinor Prostaglandin F2α ethyl amide 15-keto-Bima 10010405
17-phenyl trinor Prostaglandin F2α BimaFA 16810
15(R)-17-phenyl trinor Prostaglandin F2α isopropyl ester BimaIE 16825
(+)-cloprostenol isopropyl ester Clo IE 10010016
17-phenyl trinor Prostaglandin F2α methyl amide 17-PTPF2a MA 10010351
17-phenyl trinor Prostaglandin F2α serinol amide Bima SA 10004237
17-trifluoromethylphenyl trinor Prostaglandin F2α ethyl amide 17－CF3PTPF2a 10010061
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 表２ 標準物質のHPLC-MS/MS測定パラメーター

化合物
プレカーサイオン

 (m/z )
プロダクトイオン

(m/z )
トランジショ

ンの種類
極性

Dwell時間
（msec）

Q1プリロッド
バイアス電圧

（V)

コリジョン
エネルギー

（V)

Q3プリロッド
バイアス電圧

（V)

保持時間
（分)

402.3 366.2 定量イオン positive 10 -10 -12 -24
402.3 91.1 確認イオン positive 10 -10 -53 -14
437.3 341.2 定量イオン positive 10 -14 -17 -21
437.3 401.3 確認イオン positive 10 -14 -11 -17
505.3 325.2 定量イオン positive 10 -24 -10 -21
505.3 253.2 確認イオン positive 10 -22 -13 -24
398.3 362.2 定量イオン positive 10 -10 -12 -24
398.3 91.1 確認イオン positive 10 -10 -53 -14
433.3 337.2 定量イオン positive 10 -14 -17 -21
433.3 397.3 確認イオン positive 10 -14 -11 -17
501.3 321.2 定量イオン positive 10 -24 -10 -21
501.3 249.2 確認イオン positive 10 -22 -13 -24
414.3 105.1 定量イオン positive 10 -13 -39 -17
414.3 396.3 確認イオン positive 10 -13 -12 -26
387.2 343.2 定量イオン negative 10 26 19 26
387.2 193.3 確認イオン negative 10 26 27 21
413.25 131.1 定量イオン positive 10 -13 -24 -22
413.25 91.1 確認イオン positive 10 -13 -56 -14
467.2 321.25 定量イオン positive 10 -14 -9 -20
467.2 249.25 確認イオン positive 10 -26 -13 -25
384.25 348.2 定量イオン positive 10 -22 -12 -22
384.25 91.1 確認イオン positive 10 -22 -55 -14
444.25 408.25 定量イオン positive 10 -14 -14 -27
444.25 92.15 確認イオン positive 10 -25 -23 -14
484.3 466.2 定量イオン positive 10 -10 -11 -21
484.3 430.2 確認イオン positive 10 -10 -15 -29

Bimatoprost d4-H2O+H 10.4

Latanoprost-d4+H 13.6

Travoprost-d4+H 13.8

Bimatoprost-H2O+H 10.4

Latanoprost +H 13.6

Travoprost +H 13.8

Clo IE +H 13.7

17-PTPF2a MA -H2O+H 9.9

15-keto Bima +H 10.8

Bima FA -H 10.7

Bima IE -H2O+H 13.1

Bima SA -H2O+H 9.1

17-CF3PTPF2a EA +H 11.8
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