
(57)【要約】
【課題】刺激性が少なく、使用感のよいプラノプロフェン含有眼科用剤を提供する。
【解決手段】プラノプロフェン及びクロロブタノールを含有する眼科用剤。
【選択図】なし
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【 特 許 請 求 の 範 囲 】
【 請 求 項 １ 】
　 プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン 及 び ク ロ ロ ブ タ ノ ー ル を 含 有 す る 眼 科 用 剤 。
【 請 求 項 ２ 】
　 前 記 プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン １ 質 量 部 に 対 し 、 ク ロ ロ ブ タ ノ ー ル を ０ ． ０ ５ 質 量 部 か ら １ ０ ０
質 量 部 及 び メ ン ト ー ル を ０ ． ０ ２ ５ 質 量 部 か ら １ ０ 質 量 部 含 有 す る 請 求 項 １ に 記 載 の 眼 科
用 剤 。
【 請 求 項 ３ 】
　 更 に メ ン ト ー ル を 含 有 す る 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の 眼 科 用 剤 。
【 請 求 項 ４ 】
　 前 記 メ ン ト ー ル は 、 前 記 プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン １ 質 量 部 に 対 し 、 ０ ． ０ ２ ５ 質 量 部 か ら １ ０
質 量 部 含 有 す る 請 求 項 １ か ら ３ い ず れ か に 記 載 の 眼 科 用 剤 。
【 発 明 の 詳 細 な 説 明 】
【 技 術 分 野 】
【 ０ ０ ０ １ 】
　 本 発 明 は 、 プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン を 含 有 す る 眼 科 用 剤 に 関 し 、 更 に 詳 し く は ク ロ ロ ブ タ ノ ー
ル 及 び メ ン ト ー ル を 含 有 す る 眼 科 用 剤 に 関 す る 。
【 背 景 技 術 】
【 ０ ０ ０ ２ 】
　 プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン は 、 プ ロ ピ オ ン 酸 系 の 酸 性 非 ス テ ロ イ ド 系 抗 炎 症 化 合 物 で あ り 、 眼 科
用 と し て は 外 眼 部 及 び 前 眼 部 に お け る 角 結 膜 炎 等 の 炎 症 疾 患 に 対 し て 有 用 で あ り 、 点 眼 剤
の 形 態 で 実 用 に 供 さ れ て い る 。 し か し プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン は 眼 に 対 す る 刺 激 性 が あ る た め 、
点 眼 剤 を 処 方 す る 上 で そ の 刺 激 性 を 抑 え る た め に 種 々 の 試 み が な さ れ て い る 。 例 え ば 、 ホ
ウ 酸 を 配 合 す る 方 法 （ 特 許 文 献 １ 参 照 ） 、 炭 酸 塩 を 配 合 す る 方 法 （ 特 許 文 献 ２ 参 照 ） 及 び
酢 酸 イ オ ン を 配 合 す る 方 法 （ 特 許 文 献 ３ 参 照 ） 等 が 提 案 さ れ て い る 。
【 特 許 文 献 １ 】 特 開 昭 ６ ０ － １ ８ ４ ０ １ ３ 号 公 報
【 特 許 文 献 ２ 】 特 開 平 ５ － １ ８ ６ ３ ４ ９ 号 公 報
【 特 許 文 献 ３ 】 特 開 平 ７ － １ ７ ８ ６ ３ 号 公 報
【 発 明 の 開 示 】
【 発 明 が 解 決 し よ う と す る 課 題 】
【 ０ ０ ０ ３ 】
　 し か し な が ら 、 こ れ ら の 発 明 は プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン に よ る 刺 激 の 緩 和 を 解 決 す る も の に す
ぎ ず 使 用 感 が 良 好 な も の と は い え な か っ た 。
【 ０ ０ ０ ４ 】
　 本 発 明 は 以 上 の よ う な 課 題 に 鑑 み て な さ れ た も の で あ り 、 プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン を 含 有 し た
眼 科 用 剤 に お い て 、 使 用 感 の 改 善 及 び 向 上 を 図 っ た 眼 科 用 剤 を 提 供 す る こ と を 目 的 と す る
。
【 課 題 を 解 決 す る た め の 手 段 】
【 ０ ０ ０ ５ 】
　 よ り 具 体 的 に は 、 本 発 明 は 以 下 の よ う な も の を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ０ ６ 】
　 （ １ ） 　 プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン 及 び ク ロ ロ ブ タ ノ ー ル を 含 有 す る 眼 科 用 剤 。
【 ０ ０ ０ ７ 】
　 （ １ ） の 発 明 に よ れ ば 、 ク ロ ロ ブ タ ノ ー ル を 含 有 し た こ と に よ り 、 プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン に
よ る 刺 激 を 緩 和 す る こ と に よ っ て 使 用 感 を 改 善 す る こ と が 可 能 と な る 。
【 ０ ０ ０ ８ 】
　 （ ２ ） 　 前 記 プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン １ 質 量 部 に 対 し 、 ク ロ ロ ブ タ ノ ー ル を ０ ． ０ ５ 質 量 部 か
ら １ ０ ０ 質 量 部 及 び メ ン ト ー ル を ０ ． ０ ２ ５ 質 量 部 か ら １ ０ 質 量 部 含 有 す る （ １ ） に 記 載
の 眼 科 用 剤 。
【 ０ ０ ０ ９ 】
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　 （ ３ ） 　 更 に メ ン ト ー ル を 含 有 す る （ １ ） 又 は （ ２ ） に 記 載 の 眼 科 用 剤 。
【 ０ ０ １ ０ 】
　 （ ３ ） の 発 明 に よ れ ば 、 メ ン ト ー ル を 含 有 し た こ と に よ っ て 、 眼 科 用 剤 に 清 涼 感 を 付 与
さ せ る こ と が 可 能 と な る た め 、 使 用 の 際 に 対 象 者 に 爽 快 感 や 効 目 感 を 印 象 付 け る こ と が で
き る た め 、 更 に 使 用 感 の 良 い 眼 科 用 剤 を 提 供 す る こ と が で き る 。 ま た 、 プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン
の 刺 激 を 緩 和 す る 作 用 を 有 し て い る た め 、 刺 激 が よ り 低 減 さ れ た 眼 科 用 剤 を 提 供 す る こ と
が 可 能 と な る 。
【 ０ ０ １ １ 】
　 （ ４ ） 　 前 記 メ ン ト ー ル は 、 前 記 プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン １ 質 量 部 に 対 し 、 ０ ． ０ ２ ５ 質 量 部
か ら １ ０ 質 量 部 含 有 す る （ １ ） か ら （ ３ ） い ず れ か に 記 載 の 眼 科 用 剤 。
【 発 明 の 効 果 】
【 ０ ０ １ ２ 】
　 本 発 明 の 眼 科 用 剤 に よ れ ば 、 プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン に ク ロ ロ ブ タ ノ ー ル 及 び メ ン ト ー ル を 添
加 さ せ る こ と に よ っ て 、 プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン に よ る 刺 激 が 緩 和 さ れ る だ け で は な く 、 眼 科 用
剤 の 使 用 感 を 改 善 す る こ と が 可 能 と な っ た 。
【 発 明 を 実 施 す る た め の 最 良 の 形 態 】
【 ０ ０ １ ３ 】
　 以 下 、 本 発 明 に つ い て 詳 し く 説 明 す る 。
【 ０ ０ １ ４ 】
　 本 発 明 に 係 る 眼 科 用 剤 は 「 プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン 」 を 含 有 す る 。 「 プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン 」 と は
、 α － メ チ ル － ５ Ｈ － 〔 １ 〕 ベ ン ゾ ピ ラ ノ 〔 ２ ， ３ － ｂ 〕 ピ リ ジ ン － ７ － 酢 酸 と い い 、 下
記 の 構 造 式 で 示 さ れ る 。 ま た プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン は 、 イ ン ド メ タ シ ン に 代 表 さ れ る 非 ス テ ロ
イ ド 性 鎮 痛 消 炎 剤 の １ つ で あ り 、 シ ク ロ オ キ シ ゲ ナ ー ゼ を 阻 害 し 、 炎 症 の 原 因 物 質 プ ロ ス
タ グ ラ ン ジ ン の 生 成 を 抑 制 す る こ と で 炎 症 部 位 の 消 炎 鎮 痛 作 用 を 示 す 物 質 で も あ る 。 プ ロ
ピ オ ン 酸 系 の 非 ス テ ロ イ ド 性 抗 炎 症 剤 で あ り 、 イ ン ド メ タ シ ン 等 に 比 べ て 副 作 用 の 少 な い
の が 特 長 で あ る 。 医 療 用 と し て は 、 ニ フ ラ ン （ 登 録 商 標 ） の 販 売 名 で 市 販 さ れ て い る 。
【 ０ ０ １ ５ 】
　 本 発 明 に 係 る 眼 科 用 剤 の 主 薬 で あ る プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン の 使 用 濃 度 は 症 状 に 応 じ て 適 宜 選
択 す る こ と が で き る が 、 ０ ． ０ ０ ５ ～ ０ ． ２ ｗ ／ ｖ ％ 、 特 に ０ ． ０ ２ ５ ～ ０ ． １ ｗ ／ ｖ ％
で あ る こ と が 好 ま し い 。
【 ０ ０ １ ６ 】
【 化 １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ １ ７ 】
　 ま た 、 本 発 明 に 係 る 眼 科 用 剤 は 「 ク ロ ロ ブ タ ノ ー ル 」 を 含 有 す る 。 「 ク ロ ロ ブ タ ノ ー ル
」 と は 、 下 記 の 構 造 式 で 示 さ れ る も の で あ り 、 殺 菌 効 果 を 有 す る 。 ク ロ ロ ブ タ ノ ー ル の 使
用 濃 度 は 必 要 に 応 じ て 適 宜 選 択 す る こ と が で き る が 、 ０ ． ０ １ ～ ０ ． ５ ｗ ／ ｖ ％ 、 特 に ０
． ０ ５ ～ ０ ． ３ ｗ ／ ｖ ％ で あ る こ と が 好 ま し い 。
【 ０ ０ １ ８ 】
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【 化 ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ １ ９ 】
　 さ ら に ま た 、 本 発 明 に 係 る 眼 科 用 剤 は 「 メ ン ト ー ル 」 を 含 有 す る 。 「 メ ン ト ー ル 」 と は
、 下 記 の 化 学 式 で 示 さ れ る も の で あ り 、 ハ ッ カ か ら 採 れ 、 独 特 の 香 り を 有 し て い る 。 清 涼
感 を 与 え る た め 、 精 油 成 分 と し て 幅 広 く 利 用 さ れ て い る 。 ま た 、 殺 菌 、 防 腐 作 用 が あ り 、
か ゆ み を 防 止 す る 効 果 も あ る 。 メ ン ト ー ル の 使 用 濃 度 は 必 要 に 応 じ て 適 宜 選 択 す る こ と が
で き る が 、 ０ ． ０ ０ ５ ～ ０ ． ０ ５ ｗ ／ ｖ ％ 、 特 に ０ ． ０ １ ～ ０ ． ０ ４ ｗ ／ ｖ ％ で あ る こ と
が 好 ま し い 。 な お 、 本 発 明 に お け る メ ン ト ー ル と は 、 上 記 の メ ン ト ー ル の 他 、 メ ン ト ー ル
を 含 有 す る 精 油 成 分 （ 例 え ば ハ ッ カ 油 、 ハ ッ カ 水 等 ） も 含 ま れ る 。
【 ０ ０ ２ ０ 】
【 化 ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ２ １ 】
　 本 発 明 に 係 る 眼 科 用 剤 に は さ ら に 緩 衝 剤 、 等 張 化 剤 、 溶 解 補 助 剤 、 保 存 剤 、 粘 稠 剤 、 キ
レ ー ト 剤 、 ｐ Ｈ 調 整 剤 の よ う な 各 種 の 添 加 剤 を 適 宜 添 加 し て も よ い 。
【 ０ ０ ２ ２ 】
　 緩 衝 剤 と し て は 、 例 え ば リ ン 酸 塩 緩 衝 剤 （ リ ン 酸 二 水 素 ナ ト リ ウ ム － リ ン 酸 水 素 二 ナ ト
リ ウ ム 、 リ ン 酸 二 水 素 カ リ ウ ム － 水 酸 化 カ リ ウ ム ） 、 ホ ウ 酸 緩 衝 剤 （ ホ ウ 酸 － ホ ウ 砂 ） 、
ク エ ン 酸 塩 緩 衝 剤 （ ク エ ン 酸 ナ ト リ ウ ム － 水 酸 化 ナ ト リ ウ ム ） 、 酒 石 酸 塩 緩 衝 剤 （ 酒 石 酸
－ 酒 石 酸 ナ ト リ ウ ム ） 、 酢 酸 塩 緩 衝 剤 （ 酢 酸 － 酢 酸 ナ ト リ ウ ム ） 、 炭 酸 塩 緩 衝 剤 （ 炭 酸 ナ
ト リ ウ ム － ク エ ン 酸 、 炭 酸 ナ ト リ ウ ム － ホ ウ 酸 ） 、 ア ミ ノ 酸 （ グ ル タ ミ ン 酸 ナ ト リ ウ ム 、
イ プ シ ロ ン ア ミ ノ カ プ ロ ン 酸 ） 等 が 挙 げ ら れ る 。
【 ０ ０ ２ ３ 】
　 等 張 化 剤 と し て は 、 ソ ル ビ ト ー ル 、 グ ル コ ー ス 、 マ ン ニ ト ー ル 等 の 糖 類 、 グ リ セ リ ン 、
プ ロ ピ レ ン グ リ コ ー ル 等 の 多 価 ア ル コ ー ル 類 、 塩 化 ナ ト リ ウ ム 、 ホ ウ 砂 等 の 塩 類 、 ホ ウ 酸
等 が 挙 げ ら れ る 。
【 ０ ０ ２ ４ 】
　 溶 解 補 助 剤 と し て は 、 ポ リ オ キ シ エ チ レ ン ソ ル ビ タ ン モ ノ オ レ ー ト （ ポ リ ソ ル ベ ー ト ８
０ ） 、 ポ リ オ キ シ エ チ レ ン モ ノ ス テ ア レ ー ト 、 ポ リ オ キ シ エ チ レ ン 硬 化 ヒ マ シ 油 等 の 非 イ
オ ン 界 面 活 性 剤 や ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル 等 が 挙 げ ら れ る 。
【 ０ ０ ２ ５ 】
　 保 存 剤 と し て は 、 塩 化 ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム 、 塩 化 ベ ン ゼ ト ニ ウ ム 、 塩 化 セ チ ル ピ リ ジ ニ ウ
ム 等 の 第 四 級 ア ン モ ニ ウ ム 塩 、 パ ラ オ キ シ 安 息 香 酸 メ チ ル 、 パ ラ オ キ シ 安 息 香 酸 エ チ ル 、
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パ ラ オ キ シ 安 息 香 酸 プ ロ ピ ル 、 パ ラ オ キ シ 安 息 香 酸 ブ チ ル 等 の パ ラ オ キ シ 安 息 香 酸 エ ス テ
ル 類 、 ベ ン ジ ル ア ル コ ー ル 、 フ ェ ネ チ ル ア ル コ ー ル 、 ソ ル ビ ン 酸 及 び そ れ ら の 塩 、 チ メ ロ
サ ー ル 、 デ ヒ ド ロ 酢 酸 ナ ト リ ウ ム 等 が 挙 げ ら れ る 。
【 ０ ０ ２ ６ 】
　 粘 稠 剤 と し て は 、 ポ リ ビ ニ ル ピ ロ リ ド ン 、 ヒ ド ロ キ シ エ チ ル セ ル ロ ー ス 、 ヒ ド ロ キ シ プ
ロ ピ ル セ ル ロ ー ス 、 メ チ ル セ ル ロ ー ス 、 ヒ ド ロ キ シ プ ロ ピ ル メ チ ル セ ル ロ ー ス 、 カ ル ボ キ
シ メ チ ル セ ル ロ ー ス 及 び そ れ ら の 塩 等 が 挙 げ ら れ る 。
【 ０ ０ ２ ７ 】
　 キ レ ー ト 剤 と し て は 、 エ デ ト 酸 ナ ト リ ウ ム 、 ク エ ン 酸 等 が 挙 げ ら れ る 。 ｐ Ｈ 調 整 剤 と し
て は 、 塩 酸 、 ク エ ン 酸 、 リ ン 酸 、 酢 酸 、 酒 石 酸 、 水 酸 化 ナ ト リ ウ ム 、 水 酸 化 カ リ ウ ム 、 炭
酸 ナ ト リ ウ ム 及 び 炭 酸 水 素 ナ ト リ ウ ム 等 が 挙 げ ら れ る 。
【 ０ ０ ２ ８ 】
　 本 発 明 に 係 る 眼 科 用 剤 は 、 点 眼 剤 、 洗 眼 剤 等 と し て 使 用 さ れ る 。 点 眼 剤 と し て 用 い る 場
合 、 ｐ Ｈ は ５ ． ０ ～ ８ ． ５ で あ る こ と が 好 ま し く 、 ５ ． ０ ～ ７ ． ０ で あ る こ と が 更 に 好 ま
し い 。 ま た 洗 眼 剤 と し て 用 い る 場 合 、 ｐ Ｈ は ５ ． ５ ～ ８ ． ０ で あ る こ と が 好 ま し く 、 ５ ．
５ ～ ７ ． ０ で あ る こ と が 更 に 好 ま し い 。
【 ０ ０ ２ ９ 】
　 本 発 明 に 係 る 眼 科 用 剤 は 、 従 来 の 方 法 で 点 眼 剤 又 は 洗 眼 剤 と し て 調 製 す る こ と が で き る
。 点 眼 剤 は １ 日 数 回 、 １ 回 １ 滴 か ら 数 滴 投 与 す る こ と が で き る 。 ま た 、 洗 眼 剤 は １ 日 数 回
、 目 の 洗 浄 を す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ３ ０ 】
　 以 下 に 、 本 発 明 に 係 る 眼 科 用 剤 の 製 剤 処 方 例 を 示 す が 、 こ れ ら の 例 は 本 発 明 を よ り よ く
理 解 す る た め の も の で あ り 、 本 発 明 の 範 囲 を 限 定 す る も の で は な い 。
【 実 施 例 】
【 ０ ０ ３ １ 】
〔 実 施 例 １ 〕
　 以 下 に 本 発 明 に 係 る 眼 科 用 剤 の 製 造 工 程 を 示 す 。 な お 、 本 実 施 例 で は 点 眼 剤 と し て 用 い
て い る 。
【 ０ ０ ３ ２ 】
　 精 製 水 （ ８ ５ ｍ Ｌ ） に ホ ウ 砂 、 ポ リ ソ ル ベ ー ト ８ ０ 、 プ ラ ノ プ ロ フ ェ ン を 溶 解 さ せ た 後
、 ク ロ ロ ブ タ ノ ー ル 他 各 成 分 を 添 加 し 、 溶 解 さ せ 、 希 塩 酸 で ｐ Ｈ を ５ ． ６ に 調 節 し た 後 、
全 量 を １ ０ ０ ｍ Ｌ と し た 。 そ の 後 濾 過 滅 菌 を 行 な い 、 無 菌 の 点 眼 剤 と し た 。 こ の 点 眼 剤 の
浸 透 圧 は ３ ０ ２ ｍ Ｏ ｓ ｍ で あ っ た 。 な お 、 浸 透 圧 の 測 定 方 法 は 日 本 薬 局 方 １ ４ 局 浸 透 圧 測
定 法 （ オ ス モ ル 濃 度 測 定 法 ） に 従 っ て 測 定 を 行 な っ た 。
【 ０ ０ ３ ３ 】
〔 実 施 例 ２ 〕
　 実 施 例 １ の 眼 科 用 剤 に 更 に メ ン ト ー ル １ ０ ｍ ｇ を 添 加 し た 眼 科 用 剤 を 本 実 施 例 に お け る
眼 科 用 剤 と し た 。
【 ０ ０ ３ ４ 】
〔 比 較 例 １ 〕
　 本 発 明 の 比 較 例 と し て 、 実 施 例 １ の 眼 科 用 剤 か ら ク ロ ロ ブ タ ノ ー ル を 除 去 し た 眼 科 用 剤
を 作 成 し た 。
【 ０ ０ ３ ５ 】
〔 実 施 例 ３ 〕
　 健 常 者 １ ０ 名 に 対 し 、 上 記 実 施 例 及 び 比 較 例 の 各 点 眼 剤 を １ ～ ２ 滴 づ つ 両 眼 に 点 眼 し 、
点 眼 時 の 刺 激 感 を 下 記 の 評 価 基 準 に 従 っ て 評 価 し た 。 こ の と き の 結 果 を 表 １ に 示 す 。
＜ 評 価 基 準 ＞
ス コ ア ー ０ ： 刺 激 無 し 。
ス コ ア ー １ ： ほ と ん ど 刺 激 な し 。
ス コ ア ー ２ ： や や 刺 激 あ り 。
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ス コ ア ー ３ ： 刺 激 あ り 。
ス コ ア ー ４ ： 強 い 刺 激 あ り 。
【 ０ ０ ３ ６ 】
【 表 １ 】
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