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ヒプロメロース酢酸エステルコハク酸エステル 1 
Hypromellose Acetate Succinate 2 

ヒドロキシプロピルメチルセルロースアセテートサクシネート 3 
 4 
[71138-97-1] 5 
 6 
本品はヒプロメロースの酢酸及びモノコハク酸の混合エステルである． 7 
本品は定量するとき，換算した乾燥物に対し，メトキシ基(-OCH3：31.03)12.0～28.0%，ヒドロキシプロポキシ基8 

(-OC3H6OH：75.09)4.0～23.0%，アセチル基(-COCH3：43.04)2.0～16.0%及びスクシニル基(-COC2H4COOH：9 
101.08)4.0～28.0%を含む． 10 
本品はその粘度をミリパスカル秒(mPa･s)の単位で表示する． 11 

性状 本品は白色～帯黄白色の粉末又は粒である． 12 
本品は水又はエタノール(99.5)にほとんど溶けない． 13 
本品は水酸化ナトリウム試液に溶ける． 14 
本品は吸湿性である． 15 

確認試験 本品につき，赤外吸収スペクトル測定法〈2.25〉の ATR 法により測定するとき，波数 2840cm-1，1737cm-1，16 
1371cm-1，1231cm-1及び 1049cm-1付近に吸収を認める． 17 

粘度〈2.53〉 本品を乾燥し，その 2.00g をとり，希水酸化ナトリウム試液を加えて 100.0g とし，密栓をして 30 分間18 
振り混ぜて溶かす．この液につき，20˚C で第 1 法により試験を行うとき，表示粘度の 80～120%である． 19 

純度試験  20 
（１） 重金属〈1.07〉 本品 2.0g をとり，第 2 法により操作し，試験を行う．比較液には鉛標準液 2.0mL を加える(10ppm21 
以下)． 22 
（２） 遊離酢酸及び遊離コハク酸 本品約 0.1g を精密に量り，pH7.5 の 0.02mol/L リン酸塩緩衝液 4mL を正確に23 
加えて密栓し，2 時間かき混ぜる．薄めたリン酸(1→500)4mL を正確に加え，数回倒立して振り混ぜる．この液を遠24 
心分離し，上層を試料溶液とする．別に水 20mL を 100mL のメスフラスコに入れ，その質量を精密に量り，酢酸25 
(100)2.0mL を加え，その質量を精密に量り，酢酸(100)の質量を算出し，更に水を加えて正確に 100mL とする．こ26 
の液 6mL を正確に量り，水を加えて正確に 100mL とし，酢酸原液とする．次にコハク酸約 0.13g を精密に量り，水27 
に溶かし，正確に 100mL とし，コハク酸原液とする．酢酸原液 4mL 及びコハク酸原液 4mL を正確に量り，移動相28 
を加えて正確に 25mL 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29 
マトグラフィー〈2.01〉により試験を行い，それぞれの液の酢酸及びコハク酸のピーク面積 ATA，ATS 及び ASA，ASS30 
を測定し，次式により遊離酢酸と遊離コハク酸の量を求めるとき，その合計量は 1.0％以下である． 31 

遊離酢酸(C2H4O2)の量(％)＝MSA／MT × ATA／ASA × 48／625 32 

遊離コハク酸(C4H6O4)の量(％)＝MSS／MT × ATS／ASS × 32／25 33 

MSA：酢酸(100)の秤取量(mg) 34 
MSS：コハク酸の秤取量(mg) 35 
MT：乾燥物に換算した本品の秤取量(mg) 36 

試験条件 37 
定量法（１）の試験条件を準用する． 38 

システム適合性 39 
システムの性能及びシステムの再現性は定量法（１）のシステム適合性を準用する． 40 
検出の確認：標準溶液 3mL に移動相を加えて 10mL とし，システム適合性試験用溶液とする．システム適合性41 
試験用溶液 1mL を正確に量り，移動相を加えて正確に 10mL とする．この液 10µL から得た酢酸及びコハク42 
酸のピーク面積が，システム適合性試験用溶液の酢酸及びコハク酸のピーク面積のそれぞれ 7～13%になるこ43 
とを確認する． 44 

乾燥減量〈2.41〉 5.0 %以下(1g，105℃，1 時間)． 45 

強熱残分〈2.44〉 0.2 %以下(1g)． 46 
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定量法 47 
（１） アセチル基及びスクシニル基 本品約 30mg を精密に量り，水酸化ナトリウム試液 10mL を正確に加えて密48 
栓し，4 時間かき混ぜる．薄めたリン酸(1→50)10mL を正確に加え，数回倒立して振り混ぜる．この液を孔径 0.22µm49 
のメンブランフィルターでろ過し，初めのろ液 1mL を除き，次のろ液を試料溶液とする．別に水 20mL を 100mL50 
のメスフラスコに入れ，その質量を精密に量り，酢酸(100)2.0mL を加え，その質量を精密に量り，酢酸(100)の質量51 
を算出し，更に水を加えて正確に 100mL とする．この液 6mL を正確に量り，水を加えて正確に 100mL とし，酢酸52 
原液とする．次にコハク酸約 0.13g を精密に量り，水に溶かし，正確に 100mL とし，コハク酸原液とする．酢酸原53 
液 4mL 及びコハク酸原液 4mL を正確に量り，移動相を加えて正確に 25mL とし，標準溶液とする．試料溶液及び54 
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〈2.01〉により試験を行い，それぞれの液の酢55 
酸及びコハク酸のピーク面積 ATA，ATS及び ASA，ASSを測定する． 56 

アセチル基(C2H3O)の量(％)＝ (MSA／MT × ATA／ASA × 24／125 － Afree) × 0.717 57 

スクシニル基(C4H5O3)の量(％)＝ (MSS／MT × ATS／ASS × 16／5 － Sfree) × 0.856 58 

MSA：酢酸(100)の秤取量(mg) 59 
MSS：コハク酸の秤取量(mg) 60 
MT：乾燥物に換算した本品の秤取量(mg) 61 
Afree：純度試験（２）で得た遊離酢酸の量(％) 62 
Sfree：純度試験（２）で得た遊離コハク酸の量(％) 63 

試験条件 64 
検出器：紫外吸光光度計(測定波長：215nm) 65 
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66 
リカゲルを充てんする． 67 

カラム温度：25˚C 付近の一定温度 68 
移動相：0.02mol/L リン酸二水素カリウム試液にリン酸を加えて pH2.8 に調整する． 69 
流量：コハク酸の保持時間が約 7 分となるように調整する． 70 

システム適合性 71 
システムの性能：標準溶液 10µL につき，上記の条件で試験をするとき，酢酸，コハク酸の順に溶出し，その分72 
離度は 5 以上である． 73 

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，酢酸及びコハク酸のピーク74 
面積の相対標準偏差はそれぞれ 2.0%以下である． 75 

（２）メトキシ基及びヒドロキシプロポキシ基 76 
（ⅰ） 装置 分解瓶：5mL の耐圧セラムバイアルで，外径 20mm，高さ 50mm，首部の外径 20mm 及び内径 13mm，77 
セプタムは表面がフッ素樹脂で加工されたブチルゴム製で，アルミニウム製のキャップを用いてセラムバイアルに固78 
定して密栓できるもの又は同等の構造を持つもの． 79 
加熱器：角型金属アルミニウム製ブロックに直径 20mm，深さ 32mm の穴をあけたもので分解瓶に適合するもの．80 
加熱器はマグネチックスターラーを用いて分解瓶の内容物をかき混ぜる構造を有するか，又は振とう器に取り付けら81 
れて，毎分約 100 回の往復振とうができるもの． 82 
（ⅱ） 操作法 本品約 65mg を精密に量り，分解瓶に入れ，アジピン酸 0.06～0.10g，内標準溶液 2.0mL 及びヨウ83 
化水素酸 2.0mL を加え，直ちに密栓し，その質量を精密に量る．分解瓶の内容物の温度が 130±2℃になるようにブ84 
ロックを加熱しながら，加熱器に付属したマグネチックスターラー又は振とう器を用いて 60 分間かき混ぜる．マグ85 
ネチックスターラー又は振とう器が使えない場合には，加熱時間の初めの 30 分間，5 分ごとに手で振り混ぜる．冷86 
後，その質量を精密に量り，減量が内容物質量の 0.50%以下又は内容物の漏れがないとき，上層を試料溶液とする． 87 
 別にアジピン酸 0.06～0.10g，内標準溶液 2.0mL 及びヨウ化水素酸 2.0mL を分解瓶にとり，直ちに密栓し，その88 
質量を精密に量り，マイクロシリンジを用いセプタムを通して定量用ヨードメタン 45µL を加え，その質量を精密に89 
量る．同様に定量用ヨウ化イソプロピル 15～22µL を加え，その質量を精密に量る．分解瓶をよく振り混ぜた後，上90 
層を標準溶液とする．試料溶液及び標準溶液 1～2µL につき，次の条件でガスクロマトグラフィー〈2.02〉により試験91 
を行い，内標準物質のピーク面積に対するヨードメタン及びヨウ化イソプロピルのピーク面積の比 QTa，QTb及び QSa，92 
QSbを求める． 93 

メトキシ基(CH3O)の量(％)＝MSa／MT × QTa／QSa × 21.86 94 

ヒドロキシプロポキシ基(C3H7O2)の量(％)＝MSb／MT × QTb／QSb × 44.17 95 
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MSa：定量用ヨードメタンの秤取量(mg) 96 
MSb：定量用ヨウ化イソプロピルの秤取量(mg) 97 
MT：乾燥物に換算した本品の秤取量(mg) 98 

内標準溶液 n－オクタンの o－キシレン溶液(3→100) 99 
試験条件 100 

検出器：熱伝導度型検出器又は水素炎イオン化検出器 101 
カラム：内径 3～4mm，長さ 1.8～3m のガラス管にガスクロマトグラフィー用メチルシリコーンポリマーを 120102 
～150µm のガスクロマトグラフィー用ケイソウ土に 10～20%の割合で被覆したものを充てんする． 103 

カラム温度：100℃付近の一定温度 104 
キャリヤーガス：熱伝導度型検出器を用いる場合はヘリウム，水素炎イオン化検出器を用いる場合はヘリウム又105 
は窒素． 106 

流量：内標準物質の保持時間が約 10 分になるように調整する． 107 
システム適合性 108 

システムの性能：標準溶液 1～2µL につき，上記の条件で操作するとき，ヨードメタン，ヨウ化イソプロピル，109 
内標準物質の順に流出し，それぞれ分離度は 5 以上である． 110 

システムの再現性：標準溶液 1～2µL につき，上記の条件で試験を 6 回繰り返すとき，内標準物質のピーク面積111 
に対するヨードメタン及びヨウ化イソプロピルのピーク面積の比の相対標準偏差はそれぞれ 2.0%以下である． 112 

貯法 容器 気密容器． 113 
----------------------------------------------------------- 114 

９．４１ 試薬・試液の項に次を追加する． 115 

リン酸塩緩衝液，0.02 mol/L，pH 7.5 リン酸二水素カリウム 2.72g を水 900mL に溶かし，0.2mol/L 水酸化ナトリウム116 
試液を加えて pH7.5 に調整した後，水を加えて 1000mL とする． 117 

コハク酸 C4H6O4 無色～白色の結晶性の粉末である．熱水に極めて溶けやすく，水，エタノール(99.5)にやや溶け118 
やすく，ジエチルエーテルにやや溶けにくい． 119 
融点〈2.60〉 約 185℃ 120 
強熱残分〈2.44〉 0.02 %以下(1g)． 121 
含量 99.5%以上． 定量法 本品約 1g を精密に量り，水 50mL に溶かす．フェノールフタレイン試液 5 滴を加122 
え，1mol/L 水酸化ナトリウム液で滴定〈2.50〉する．同様の方法で空試験を行い，補正する． 123 

1mol/L 水酸化ナトリウム液 1mL = 59.05mg C4H6O4 124 

 125 


