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大麻草由来カンナビノイド試薬の NMR を用いた純度測定 

 

 

A. 研究目的 

大麻は世界で最も乱用されている薬物であり，

日本においても記録が残る 1858 年以降，覚せい

剤に次いで二番目に大麻で検挙される人数が多

かった．しかし 2023 年は 6,482 人と過去最多とな

るとともに，初めて大麻事犯の検挙人員が覚醒剤

事犯の検挙人員を上回った．この要因の一つとし

て若年層の増加があげられる．大麻の乱用による

健康被害はもちろん，いわゆる“ゲートウェイドラッ

グ”としてコカインや覚せい剤などのハードドラッグ

の乱用につながることが危惧される． 

大麻は大麻草（Cannabis sativa L.）及びその製

品のことをいう．大麻草はアサ科（Cannabaceae）

の雌雄異株の一年生草本であり，西アジア～エジ

プト原産と言われている．紀元前より人類に利用

されており，大麻草の茎よりとれる繊維は衣服など

に，種子は麻の実，ヘンプシードオイルとして食

用に，また生薬の麻子仁としても利用される．また

大麻草は繁殖力が非常に強いという特徴もある． 

大麻草にはカンナビノイドと総称される炭素，水

素，酸素のみからなる化合物群が含まれている．

カンナビノイドの中には幻覚作用などの中枢作用

を持つ化合物があり，そのため大麻草は古くから

乱 用 さ れ て き た ． カ ン ナ ビ ノ イ ド の う ち 9-

Tetrahydrocannabinol(9-THC）が最も中枢作用

が強く大麻草の活性本体である．9-THC は生の

植物体中ではフェノールカルボン酸体である

Tetrahydrocannabinolic acid (THCA)の状態で存

在する．THCA 自体は活性を持たないが，収穫後

に乾燥したり，保存中に光や熱によって脱炭酸が

おこり9-THC へと変化する． 

ところで近年，NMR スペクトルを利用した定量

法，qNMR（quantitative NMR）法が注目されてい

る．特に 1H 核を用いる場合 1H-qNMR 法と称して

いる 1)−7)．日本薬局方では，第 16 改正第一追補

参考情報に収載されて以降，第 16 改正第二追

補から一般試験法の中に収載されている 8)．1H-

NMR では，シグナル強度比は分子中の個々の

プロトン数に比例するとともに，一プロトン当たりの

シグナル強度は，同じモル濃度であれば化合物

の種類によらず一定であることが知られている．従

って濃度が既知の物質と濃度未知の試料の 1H-

研究要旨: 1H 核を用いる定量 NMR (1H-qNMR)法は，濃度が既知の物質と濃度未知の試料の 1H-

NMR を同時に測定することによってそのシグナル強度比から未知試料の定量が可能な定量法であ

る．今回，大麻草由来カンナビノイド試薬について，1H-qNMR 法を用いて純度の測定を検討した．今

回測定に用いた大麻草由来カンナビノイド試薬は Δ9-THC 及び THCA （THCA-A）であり，溶液とし

てアンプルに入れて販売されていたものを遮光下-20℃で保存していたものであった．1H-qNMR 法に

よる定量の結果，Δ9-THC は 93.04～94.75%，THCA は 95.51～96.82%の純度値であった． 

これら試薬はクロマト法による純度値が表示されているが，分析用標品として用いる際に，標準品な

しで正確な定量が可能である 1H-qNMR 法で純度を確認しておくことも必要ではないかと考えられる． 



- 24 - 
 

NMR を同時に測定することによってそのシグナ

ル強度比から未知試料の定量が可能になる．

我々は，標準品の入手が困難，あるいは純度検

定に疑問の余地のある危険ドラッグ成分の定量に

この方法が非常に適しているのではないかと考え

た．これまでの研究において，我々は危険ドラッグ

製品について 1H-qNMR 法を適用して，含有され

る成分の定量を検討した 9)−11)．今回，大麻草由

来カンナビノイドについて，1H-qNMR 法で含有さ

れる成分の定量を検討することにした．市販の試

薬として入手し当所で保管していたカンナビノイド

試薬の Δ9-THC 及び THCA（THCA-A）（Fig. 1）

の実際の純度の測定を 1H-qNMR 法で検討した． 

 

B. 研究方法 

1．試料および試薬 

NMR 測定溶媒として Methanol-d4 (99.8 at. % 

D)（Isotec 社(Miamisburg, OH, USA)）製を用いた. 

分析用試薬として，Δ9-THC 1mg/mL メタノール溶

液 は Cerilliant Corporation (Round Rock, TX, 

USA) , THCA-A 1mg/mL アセトニトリル溶液は

Cayman Chemicals (Ann Arbor, MI, USA)より購

入した試薬を用いた．また 1H-qNMR の認証標準

物質として和光純薬工業株式会社（大阪，日本）

よ り 購 入 し た 1,4-(bistrimethylsilyl)benzene-d4 

(1,4-BTMSB-d4)（99.9±0.6%）を用いた (Fig. 2)． 

2．1H-qNMR 用標準液の調製 

1,4-BTMSB-d4 1.83 mg を methanol-d4 に溶解

して 10.0 mL としたものを 1H-qNMR 用標準液

(0.183 mg/mL)とした．1H-qNMR 用標準液の中の

1,4-BTMSB-d4 濃度は，1,4-BTMSB-d4 の正確な

重量および SI トレーサビリティ（100.0±0.5%）で証

明された純度から計算した． 

3．1H-qNMR 測定用試料の調製 

Δ9-THC 及び THCA はそれぞれ 200μL を濃縮

乾固した．これに 1.00 mL の 1H-qNMR 用標準液

を加えて溶かし，この溶液のうち 0.60 mL を NMR

試料管に移して 1H-qNMR の測定に供した． 

4．1H-qNMR スペクトルの測定 

最初に Δ9-THC 及び THCA の 1H-NMR を測

定し，化合物の水素シグナルの化学シフト値を確

認した．Fig.3，Fig.4 にスペクトルを示した．1H-

qNMR は Table 1 に示した条件で測定した．積算

回数は，64 回とした．測定によって得られたスペ

クトルから，THC の水素シグナルと 0.04 ppm の

1,4-BTMSB-d4 のシグナルの面積を比較して，式

1 に従って化合物の濃度を算出した．  

 

BTMSB
BTMSB
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I

I
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た だ し ， CBTMSB ， CSample は そ れ ぞ れ 1,4-

BTMSB-d4 及び各化合物のモル濃度(mol/mL)，

IBTMSB，ISample はそれぞれ 1,4-BTMSB-d4 の 6 個

のメチル基及び各化合物の水素 1 個あたりのシ

グナル面積． 

試料は 3 回測定を行った． 

 

C. 研究結果・考察 

Table 2 と Table 3 に 1H-qNMR 法による Δ9-

THC 及び THCA の純度の測定結果を示した．ま

た Fig. 3-4 に Δ9-THC 及び THCA の 1H-NMR の

チャートを示した． 

今回，1H-qNMR 法で検討した大麻草由来カン

ナビノイド試薬の Δ9-THC 及び THCA（Fig. 1）は

それぞれアンプルに入った溶液の状態で遮光下-

20℃で保存されていたものである．同じ 1 本のア

ンプルから一部を純度の確認に使い，その残りを

各種の分析に使うと想定して，なるべく少ないサン

プル量，200μg/200μL で純度の測定を検討した． 

調製した Δ9-THC 及び THCA の 1H-qNMR 測

定用試料の 1H-NMR を測定し，各シグナルの化

学シフト値を確認した．その結果，Δ9-THC につい

ては 1H-NMR のチャート上の低磁場領域におい

て 6.44 ppm に 9 位，6.17 ppm に 2 位，6.08 ppm

に 4 位の芳香族プロトンのシグナルがみられた

（Fig. 3）．THCA については 6.40 ppm に 9 位，

6.11 ppm に 4 位の芳香族プロトンのシグナルが
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みられた（Fig. 4）．これらのシグナルについて，他

のシグナルの重なりはみられなかったため，1H-

qNMR 法による純度の測定に用いることにした．

すなわち，Δ9-THC 及び THCA のそれぞれの各

シグナルと，認証標準物質である 1,4-BTMSB-d4

のシグナルの面積を比較して濃度を算出した．そ

の結果，Δ9-THC についてはそれぞれのシグナル

に お け る 純 度 値 が 6.44 ppm の シ グ ナ ル で

93.04±0.68% ， 6.17 ppm の シ グ ナ ル で

94.39±0.48% ， 6.08 ppm の シ グ ナ ル で

94.75±0.50%となった．THCA については 6.40 

ppm のシグナルで 95.51±0.59%，6.11 ppm のシグ

ナルで 96.82±0.68%となった．これら試薬につい

てはメーカーによる HPLC などのクロマト法による

純度値がそれぞれ 98.5%，96.9%と表示されてお

り，今回測定した 1H-qNMR 法による純度値とは

異なっていた． 

今回用いた試薬はそれぞれアンプルに入った

溶液の状態で遮光下-20℃で保存されていたもの

である．安定な状態で保存されていたと考えられ

るが，経年による分解や，また THCA については

光や熱の影響での脱炭酸により Δ9-THC となる可

能性もある．しかしながら，今回測定した Δ9-THC

の 1H-NMR のチャート上において不純物のピー

クはみられなかった．また，THCA についても不

純物及び Δ9-THC 由来のシグナルはみられなか

った． 

 

D. 結論 

大麻草由来カンナビノイド試薬について，1H-

qNMR 法を用いて純度の測定を検討した．その

結 果 ，Δ9-THC に つ い て は 93.04 ～ 94.75% ，

THCA については 95.51～96.82%の純度値であ

ることがわかった． 

以上，これらの試薬を分析用標品として用いる

際に，標準品なしで正確な定量が可能である 1H-

qNMR 法で純度を確認しておくことも必要ではな

いかと考えられる． 
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Fig. 1  Chemical structures of Δ9-THC and THCA 
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 Fig. 3. 1H-NMR spectra of Δ9-THC 

 

 

Fig. 4. 1H-NMR spectra of THCA 
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Table 1 1H-qNMR 法における装置と測定条件 

  

 

 

Table 2 1H-qNMR 法による Δ9-THC の定量結果 

 

 

 

Table 3 1H-qNMR 法による THCA の定量結果 

 

 

 

 

 

 

 

 

chemical shift (ppm)  content (%)

H-9 6.44 93.04±0.68

H-2 6.17 94.39±0.48

H-4 6.08 94.75±0.50

chemical shift (ppm) content (%)

H-9 6.40 95.51±0.59

H-4 6.11 96.82±0.68


