
ユーザーベネフィット

Application 
News

 薬局方に収載されている純度試験や定量試験など、異なる二つの分析を1台のHPLCで同時に行うことで分析業務のスルー
プットが向上します。

 USP<621>で指定されている許容範囲内で分析条件を変更し、モノグラフで定められているシステム適合性を満たした分
析法の高速化を行うことで、USPで定められているHPLC分析の時間短縮と省溶媒を実現します。

秋田 知志、寺田 英敏

はじめに
米国薬局方(United States Pharmacopeia; USP)や日本薬局

方(Japanese Pharmacopoeia; JP)などは、医薬品の品質を確
保するために、純度試験や定量試験など様々な項目の分析
が規定されています。HPLCを用いる分析が規定されている
場合でも、多くの場合、分析の目的により条件が異なる複
数の試験が収載されており、複数のHPLCを用いて別々に分
析されています。

本稿では、”USP43-NF38”に収載されているイブプロフェ
ンの純度試験(類縁物質)と定量試験の分析法について、分析
条件の変更やその許容範囲が記載されているUSP General
Chapter <621> Chromatography(本稿ではUSP<621>と表
記)に準拠して高速化を行いました。さらに、Nexeraデュア
ルインジェクションシステムを用いて、高速化した両条件
を用いて、同時に分析した例をご紹介します。

医薬品純度試験と定量分析の同時分析
高速液体クロマトグラフ NexeraTM デュアルインジェクションシステム

二系統の分析を同時分析可能な
Nexeraデュアルインジェクションシステム
Nexeraデュアルインジェクションシステムは、独立した2

つの流路を持ち、それぞれにサンプルを注入することで異
なる条件の2系統の分析を同時に行うことが出来ます。図1
に流路図を示します。

本稿では、Stream①を用いてイブプロフェンの純度試験
を、Stream②を用いて定量試験を行いました。

また、図2に本検討で用いたシステム外観を示します。シ
ングル流路LCシステムと同じ設置面積で2系統の同時分析が
可能です。
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図2 Nexera デュアルインジェクションシステム（外観）図1 Nexera デュアルインジェクションシステムの流路図
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イブプロフェンの純度試験の高速化
流路①を用いて”USP43-NF38”収載のイブプロフェンの純

度試験を実施しました。
USP<621>にて規定されている変更許容範囲内で分析条

件を変更し、分析時間を短縮しています。
図3にイブプロフェンとバレロフェノン(内標準物質)を含

むシステム適合性確認用試料を分析したクロマトグラム、
表1に分析条件，表2にシステム適合性試験の結果を示しま
す。USP<621>の変更許容範囲でイブプロフェンの純度試
験の分析を高速化し、分離に関するシステム適合性で求め
られる要件を満たすことが確認できました。

表 1 分析条件(純度試験)

表2 純度試験のシステム適合性項目の結果
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イブプロフェンの定量試験の高速化
流路②を用いて”USP43-NF38”収載のイブプロフェンの定

量試験を実施しました。
純度試験と同様に、USP<621>にて規定されている変更

許容範囲内で分析条件を変更し、分析時間を短縮していま
す。

図4にイブプロフェンとその分解物である4-イソブチルア
セ ト フ ェ ノ ン (USP モ ノ グ ラ フ で は Ibuprofen Related
Compound Cとして表記)、バレロフェノン(内標準物質)を
含む試料を分析したクロマトグラム、表3に分析条件、表4
にシステム適合性試験の分離に関する項目の結果を示しま
す。定量試験の分析についても，USP<621>に準拠して分
析を高速化し、分離に関するシステム適合性で求められる
要件を満たすことが確認できました。

表 3 分析条件(定量試験）

表4 定量試験のシステム適合性項目の結果
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Column ： Shim-pack VeloxTM C18
(150 mm× 3 mm I.D., 2.7 µm)*1

Flow Rate ： 1.8 mL/min
Mobile Phase ： A ; 10 mmol/L phosphoric Acid Water(pH 2.5)

B ; Acetonitrile
A / B = 33 : 67 

Column Temp. ： 35 ℃
Injection vol. ： 1.0 µL
Vial ： SHIMADZU LabTotal™ for LC 1.5 mL, Glass*2

Detection : SPD-M40 at 214 nm

*1 P/N: 227- 32010-04      *2 P/N: 227-34001-01

Column ： Shim-packTM GIST C18-HP
(75 mm×3 mm I.D., 3 µm) *3

Flow Rate ： 1.0 mL/min
Mobile Phase ： A; 1 %w/v Chloroacetic acid water 

(pH 3.0 adjusted with ammonium hydroxide)
B ; Acetonitrile
A / B = 1 : 1 

Column Temp. ： 35 ℃
Injection vol. ： 1.0 µL
Vial ： SHIMADZU LabTotal for LC 1.5 mL, Glass
Detection : SPD-40 at 254 nm

*3 P/N: 227- 30040-03 
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図3  純度試験システム適当性確認試料のクロマトグラム

図4 定量試験システム適当性確認試料のクロマトグラム

System suitability item Criteria Result
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純度試験と定量試験の同時分析
高速化した純度試験と定量試験の両分析について、

Nexeraデュアルインジェクションシステムを用いて、6回連
続の同時分析を行いました。

図5に純度試験のクロマトグラムを、表5に保持時間と
ピーク面積値の相対標準偏差を示します。純度試験では、
再現性はシステム適合性の基準は設けられていませんが、
良好な再現性が得られています。

同様に図6に定量試験のクロマトグラムを、表6に再現性
のシステム適合性に関して保持時間とピーク面積値の相対
標準偏差を示します。システム適合性の基準を満たし、良
好な再現性が得られています。

表5 同時分析時の再現性（純度試験） まとめ
”USP43-NF38”に収載されているイブプロフェンの純度試

験(類縁物質)と定量試験の両分析法を、USP<621>に準拠し
て分析条件を変更することで、それぞれのシステム適合性
を満たした高速分析が可能になりました。

さらに、Nexeraデュアルインジェクションシステムを用
いて、イブプロフェンの純度試験および定量試験を高速化
した条件で同時分析を行い、良好な分離と再現性の結果が
得られました。

分析条件の高速化とそれらの同時分析を組み合わせるこ
とで、分析作業にかかる時間を大幅に短縮できます。

ここでは、薬局方に関連する分析の同時分析例を紹介し
ましたが、食品や環境分野など複数の目的成分をHPLCで分
析している場合などへの適用も容易であり、ルーチン分析
業務のスループット向上が実現できます。

表6 同時分析時の再現性（定量試験）

0.0 2.5 5.0 7.5 10.0 12.5 min

0

250

500

750

1000

1250

1500

1750
mV

図5 同時分析時のクロマトグラム(純度試験）

図6  同時分析時のクロマトグラム(定量試験）
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Item Relative standard deviation 
(%)  n=6

Ibuprofen
Retention 
time 0.10

Peak area 0.18

Valerophenone
Retention 
time 0.08

Peak area 0.18

System suitability item
Relative standard 

deviation (%)   n=6

Criteria Result
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0.0 2.5 5.0 7.5 10.0 12.5 min

0

500

1000

1500

2000

2500

mV

■Peaks
1. Ibuprofen
2. Valerophenone 1

2

1

2

3


	スライド番号 1
	スライド番号 2
	スライド番号 3

