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　 　 【 書 類 名 】 　 明 細 書
　 　 【 発 明 の 名 称 】 　 ア ラ ン ト イ ン を 配 合 し た 安 定 な 液 剤

　 　 【 特 許 請 求 の 範 囲 】
　 　 　 【 請 求 項 １ 】

　 　 　 【 請 求 項 ２ 】

ア ラ ン ト イ ン 、 ヒ ド ロ キ シ プ ロ ピ ル メ チ ル セ ル ロ ー ス 又 は ポ リ ビ ニ ル
ア ル コ ー ル 、 並 び に ホ ウ 酸 及 び ／ 又 は そ の 塩 を 配 合 す る 液 剤 。

ア ラ ン ト イ ン の 配 合 量 が ０ ． １ W/V％ 以 上 で あ る 請 求 項 １ に 記 載 の 液



　 　 　 【 請 求 項 ３ 】

　 　 　 【 請 求 項 ４ 】

　 　 　 【 請 求 項 ５ 】
　 　 【 発 明 の 詳 細 な 説 明 】
　 　 　 【 ０ ０ ０ １ 】
　 　 【 発 明 の 属 す る 技 術 分 野 】
　 本 発 明 は 、 ア ラ ン ト イ ン を 配 合 す る 液 剤 に 、

並 び に ホ ウ 酸 及 び ／ 又 は そ の 塩 を 配 合 す る こ と に よ り 、 低 温 に お い
て ア ラ ン ト イ ン の 結 晶 の 析 出 を 防 止 す る 液 剤 に 関 す る 。
　 　 　 【 ０ ０ ０ ２ 】
　 　 【 従 来 の 技 術 】
　 ア ラ ン ト イ ン は 、 細 胞 の 増 殖 力 の 強 化 、 創 傷 の 修 復 促 進 、 結 膜 の 鎮 炎 及 び 抗 ア レ ル ギ ー
作 用 等 多 く の 有 用 な 効 果 を 有 す る た め 、 各 種 の 医 薬 品 、 化 粧 品 に 汎 用 さ れ て い る 。 医 薬 品
で は 特 に 点 眼 剤 や 外 用 液 剤 に 配 合 さ れ て い る 。
　 　 　 【 ０ ０ ０ ３ 】
　 は 、 産 業 上 の あ ら ゆ る
分 野 で 利 用 さ れ て い る 化 合 物 群 で あ る 。 薬 剤 の 分 野 で は 医 薬 品 添 加 物 と し て 幅 広 く 使 用 さ
れ て お り 、 そ の 使 用 用 途 は 結 合 剤 を は じ め と し て 基 剤 、 溶 解 補 助 剤 な ど 様 々 で あ る 。
　 　 　 【 ０ ０ ０ ４ 】
　 一 方 、 ホ ウ 酸 及 び そ の 塩 は 古 く は 洗 眼 剤 と し て 用 い ら れ て い た が 、 現 在 で は ｐ Ｈ 調 節 剤
や 緩 衝 剤 と い っ た 添 加 物 と し て 繁 用 さ れ て い る も の で あ る 。
　 　 　 【 ０ ０ ０ ５ 】
　 　 【 発 明 が 解 決 し よ う と す る 課 題 】
　 ア ラ ン ト イ ン は 水 に 対 す る 溶 解 度 が 極 め て 低 い た め 、 ア ラ ン ト イ ン を 配 合 す る 液 剤 が 気
温 １ ℃ 未 満 、 例 え ば － ５ ℃ 、 － １ ０ ℃ 等 の 低 温 環 境 で 保 存 さ れ た 場 合 、 ア ラ ン ト イ ン の 結
晶 が 析 出 し 、 商 品 価 値 を 損 ね る と い う 問 題 が 生 じ て い た 。 加 え て 一 度 低 温 環 境 で 析 出 し た
ア ラ ン ト イ ン の 結 晶 を 室 温 で 再 度 溶 解 さ せ る こ と は 極 め て 困 難 で あ る と い う こ と も ア ラ ン
ト イ ン を 配 合 す る 液 剤 の 品 質 を 著 し く 損 ね る 重 大 な 要 因 で あ っ た 。 そ れ ゆ え 、 ア ラ ン ト イ
ン を 高 濃 度 に 配 合 し た 液 剤 に は 、 ア ラ ン ト イ ン の 結 晶 の 析 出 を 回 避 す る た め 、 結 晶 が 析 出
し な い 様 な 温 度 に 調 節 し な が ら 保 存 す る と い っ た 慎 重 な 保 管 が 必 要 と さ れ て い た 。 従 っ て
、 ア ラ ン ト イ ン の 持 つ 薬 効 を 十 分 発 揮 さ せ る た め 、 ア ラ ン ト イ ン を 高 濃 度 に 配 合 し 、 １ ℃
未 満 の 低 温 に お い て 発 生 す る ア ラ ン ト イ ン の 結 晶 の 析 出 を 防 止 す る 液 剤 の 開 発 が 望 ま れ て
い た 。
　 　 　 【 ０ ０ ０ ６ 】
　 　 【 課 題 を 解 決 す る た め の 手 段 】
　 本 発 明 者 は 、 上 記 問 題 を 解 決 す べ く 鋭 意 研 究 を 重 ね た 結 果 、 ア ラ ン ト イ ン を 配 合 す る 液
剤 に 、 並 び に ホ ウ 酸 及 び
／ 又 は そ の 塩 を 同 時 に 配 合 す る こ と に よ り 、 低 温 に お い て ア ラ ン ト イ ン の 結 晶 の 析 出 を 防
止 す る 液 剤 の 開 発 に 成 功 し た 。
　 　 　 【 ０ ０ ０ ７ 】
　 即 ち 、 本 発 明 は 、 ア ラ ン ト イ ン を 配 合 す る 液 剤 に 、

並 び に ホ ウ 酸 及 び ／ 又 は そ の 塩 を 同 時 に 配 合 す る こ と に よ り
、 低 温 に お い て ア ラ ン ト イ ン の 結 晶 の 析 出 を 防 止 す る 液 剤 を 提 供 す る も の で あ る 。
　 　 　 【 ０ ０ ０ ８ 】
　 本 発 明 で 言 う と こ ろ の 「 低 温 」 と は 、 具 体 的 に は １ ℃ 未 満 で あ る こ と を 示 す 。 ま た 、 「
低 温 」 の 下 限 に つ い て は 、 本 発 明 の 目 的 を 達 成 す る こ と が で き る 温 度 で あ れ ば よ く 、 特 に
限 定 さ れ る も の で は な い 。
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剤 。
ヒ ド ロ キ シ プ ロ ピ ル メ チ ル セ ル ロ ー ス 又 は ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル の 配

合 量 が ０ ． ０ １ ～ ５ W/V％ で あ る 請 求 項 １ に 記 載 の 液 剤 。
ホ ウ 酸 及 び ／ 又 は そ の 塩 の 配 合 量 が ０ ． ０ １ ～ ５ W/V％ で あ る 請 求 項

１ に 記 載 の 液 剤 。
点 眼 剤 で あ る 請 求 項 １ か ら 請 求 項 ４ に 記 載 の 液 剤 。

ヒ ド ロ キ シ プ ロ ピ ル メ チ ル セ ル ロ ー ス 又 は
ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル
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　 　 　 【 ０ ０ ０ ９ 】
　 本 発 明 の 液 剤

こ の 中 で も ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル が 特 に 好 ま し い 。 ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル は ケ
ン 化 度 ７ ５ モ ル ％ 以 上 が 好 ま し く 、 ケ ン 化 度 ８ ５ モ ル ％ 以 上 が よ り 好 ま し い 。 ポ リ ビ ニ ル
ア ル コ ー ル の 例 と し て は 、 部 分 ケ ン 化 ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル Ｕ Ｐ － ０ ５ ０ Ｇ （ ケ ン 化 度 ８
７ ～ ８ ９ モ ル ％ 、 ユ ニ チ カ 株 式 会 社 製 ） 、 部 分 ケ ン 化 ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル Ｕ Ｐ － ２ ０ ０
Ｇ （ ケ ン 化 度 ８ ７ ～ ８ ９ モ ル ％ 、 ユ ニ チ カ 株 式 会 社 製 ） 、 完 全 ケ ン 化 ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー
ル Ｐ Ｖ Ａ － １ ０ ５ （ ケ ン 化 度 ９ ８ ～ ９ ９ モ ル ％ 、 ク ラ レ 株 式 会 社 製 ） 、 部 分 ケ ン 化 ポ リ ビ
ニ ル ア ル コ ー ル Ｐ Ｖ Ａ － ２ ０ ５ （ ケ ン 化 度 ８ ６ ． ５ ～ ８ ９ ． ５ モ ル ％ 、 ク ラ レ 株 式 会 社 製
） 等 が 挙 げ ら れ る 。 は １
種 を 単 独 で 配 合 す る の み な ら ず 、
混 合 し た も の も 配 合 す る こ と が で き る 。 上 記 化 合 物 の １ 種 又 は ２ 種 以 上 の 配 合 量 は ０ ． ０
１ ～ ５ W/V％ が 好 ま し く 、 特 に ０ ． ０ ５ ～ ３ ． ５ W/V％ が 好 ま し い 。
　 　 　 【 ０ ０ １ ０ 】
　 本 発 明 の 液 剤 に 使 用 さ れ る 「 ホ ウ 酸 及 び ／ 又 は そ の 塩 」 と し て は 、 ホ ウ 酸 、 メ タ ホ ウ 酸
ナ ト リ ウ ム 、 二 ホ ウ 酸 ナ ト リ ウ ム 、 四 ホ ウ 酸 ナ ト リ ウ ム 、 五 ホ ウ 酸 ナ ト リ ウ ム 、 六 ホ ウ 酸
ナ ト リ ウ ム 、 八 ホ ウ 酸 ナ ト リ ウ ム 、 更 に は 、 含 水 ホ ウ 酸 塩 で あ る ホ ウ 砂 等 が 挙 げ ら れ る が
、 中 で も ホ ウ 酸 、 ホ ウ 砂 が 好 ま し い 。 「 ホ ウ 酸 及 び ／ 又 は そ の 塩 」 は 一 般 に 添 加 物 と し て
使 用 で き る も の で あ れ ば よ く 、 ホ ウ 酸 、 ホ ウ 酸 塩 を 単 独 で 使 用 す る ほ か 、 ホ ウ 酸 と ホ ウ 酸
塩 と の 混 合 物 、 更 に は 、 ２ 種 以 上 の ホ ウ 酸 塩 の 混 合 物 、 ホ ウ 酸 と ２ 種 以 上 の ホ ウ 酸 塩 と の
混 合 物 も 使 用 で き る 。 「 ホ ウ 酸 及 び ／ 又 は そ の 塩 」 の 配 合 量 は 、 本 発 明 の 目 的 を 達 成 す る
こ と が で き る 量 で あ れ ば よ く 、 通 常 ０ ． ０ １ ～ ５ W/V％ の 範 囲 で 配 合 す る こ と が で き る 。
　 　 　 【 ０ ０ １ １ 】
　 本 発 明 の 液 剤 に 使 用 さ れ る ア ラ ン ト イ ン の 配 合 量 は 、 本 発 明 の 目 的 を 達 成 し 、 か つ 薬 効
を 充 分 に 発 揮 し う る 量 で あ れ ば よ く 、 ０ ． １ W/V％ 以 上 で あ る こ と が 好 ま し く 、 ０ ． ２ W/V
％ 以 上 で あ る こ と が よ り 好 ま し い 。 ま た 、 ア ラ ン ト イ ン の 配 合 量 の 上 限 に つ い て は 、 本 発
明 の 目 的 を 達 成 す る こ と が で き る 量 で あ れ ば よ く 、 特 に 限 定 さ れ る も の で は な い 。
　 　 　 【 ０ ０ １ ２ 】
　 本 発 明 の 液 剤 に は 、 必 要 に 応 じ て 、 メ チ ル 硫 酸 ネ オ ス チ グ ミ ン 、 塩 酸 ナ フ ァ ゾ リ ン 、 塩
酸 テ ト ラ ヒ ド ロ ゾ リ ン 等 の 充 血 除 去 成 分 ； イ プ シ ロ ン ア ミ ノ カ プ ロ ン 酸 、 塩 化 ベ ル ベ リ ン
、 ア ズ レ ン ス ル ホ ン 酸 ナ ト リ ウ ム 、 グ リ チ ル リ チ ン 酸 二 カ リ ウ ム 、 塩 化 リ ゾ チ ー ム 等 の 消
炎 ・ 収 斂 成 分 ； 塩 酸 ジ フ ェ ン ヒ ド ラ ミ ン 、 マ レ イ ン 酸 ク ロ ル フ ェ ニ ラ ミ ン 等 の 抗 ヒ ス タ ミ
ン 成 分 ； フ ラ ビ ン ア デ ニ ン ジ ヌ ク レ オ チ ド ナ ト リ ウ ム 、 シ ア ノ コ バ ラ ミ ン 、 塩 酸 ピ リ ド キ
シ ン 、 酢 酸 ト コ フ ェ ロ ー ル 、 レ チ ノ ー ル 、 パ ル ミ チ ン 酸 レ チ ノ ー ル 、 パ ン テ ノ ー ル 等 の ビ
タ ミ ン 類 ； Ｌ － ア ス パ ラ ギ ン 酸 カ リ ウ ム 、 Ｌ － ア ス パ ラ ギ ン 酸 マ グ ネ シ ウ ム 、 ア ミ ノ エ チ
ル ス ル ホ ン 酸 、 コ ン ド ロ イ チ ン 硫 酸 ナ ト リ ウ ム 等 の ア ミ ノ 酸 類 ； ス ル フ ァ メ ト キ サ ゾ ー ル
ナ ト リ ウ ム 、 ス ル フ イ ソ ミ ジ ン ナ ト リ ウ ム 等 の サ ル フ ァ 剤 ； 塩 酸 ジ ブ カ イ ン 等 の 局 所 麻 酔
成 分 ； ポ ビ ド ン ヨ ー ド 、 グ ル コ ン 酸 ク ロ ル ヘ キ シ ジ ン 等 の 抗 菌 成 分 ； リ ン 酸 水 素 ナ ト リ ウ
ム 、 ク エ ン 酸 、 ク エ ン 酸 ナ ト リ ウ ム 、 Ｌ － グ ル タ ミ ン 酸 等 の 緩 衝 剤 ； エ デ ト 酸 ナ ト リ ウ ム
、 亜 硫 酸 水 素 ナ ト リ ウ ム 等 の 安 定 化 剤 ； エ リ ソ ル ビ ン 酸 等 の 抗 酸 化 剤 ； 安 息 香 酸 ナ ト リ ウ
ム 、 ソ ル ビ ン 酸 等 の 保 存 剤 ； 塩 化 カ リ ウ ム 、 塩 化 ナ ト リ ウ ム 、 ブ ド ウ 糖 等 の 等 張 化 剤 ； 塩
化 ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム 、 塩 化 ベ ン ゼ ト ニ ウ ム 、 ク ロ ロ ブ タ ノ ー ル 、 パ ラ オ キ シ 安 息 香 酸 ア ル
キ ル 等 の 防 腐 剤 ； ポ リ ソ ル ベ ー ト ８ ０ 、 ポ リ オ キ シ エ チ レ ン 硬 化 ヒ マ シ 油 等 の 可 溶 化 剤 ；
塩 酸 、 水 酸 化 ナ ト リ ウ ム 等 の ｐ Ｈ 調 節 剤 ； エ タ ノ ー ル 等 の 溶 剤 ； ｌ -メ ン ト ー ル 、 カ ン フ
ル 、 ボ ル ネ オ ー ル な ど の 清 涼 化 剤 ； ベ ル ガ モ ッ ト 油 、 ロ ー ズ 油 、 オ レ ン ジ 油 等 の 香 料 を 適
宜 添 加 す る こ と が で き る 。
　 　 　 【 ０ ０ １ ３ 】
　 本 発 明 の 液 剤 は 、 点 眼 剤 、 ロ ー シ ョ ン 剤 又 は リ ニ メ ン ト 剤 等 の 医 薬 品 、 更 に 化 粧 品 と し
て の ロ ー シ ョ ン 剤 な ど で あ り 、 特 に 点 眼 剤 が 好 ま し い 。
　 　 　 【 ０ ０ １ ４ 】
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ヒ ド ロ キ シ プ ロ ピ ル メ チ ル セ ル ロ ー ス 又 は ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル
上 記 、 特 性 の 異 な る ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル 等 を ２ 種 以 上



　 　 【 発 明 の 実 施 の 形 態 】
　 本 発 明 の 液 剤 は 、 ア ラ ン ト イ ン 、

並 び に ホ ウ 酸 及 び ／ 又 は そ の 塩 を 精 製 水 に 加 え 、 加 温 溶 解 す る こ と に よ っ て 得
ら れ る 。 な お 、 こ れ ら の 成 分 を 精 製 水 に 加 え て 加 温 溶 解 す る 順 序 は 問 わ ず 、 ２ 成 分 以 上 を
同 時 に 加 え て も よ い 。
　 　 　 【 ０ ０ １ ５ 】
　 本 発 明 の 液 剤 は 、 後 述 す る よ う に 、 ア ラ ン ト イ ン を 高 濃 度 に 配 合 し た 場 合 に 低 温 で 保 存
し て も 、 従 来 の ア ラ ン ト イ ン 含 有 液 剤 よ り も ア ラ ン ト イ ン の 結 晶 を 析 出 し な い の で 、 商 品
品 質 の う え で 極 め て 好 ま し い 液 剤 と 言 え る 。
　 　 　 【 ０ ０ １ ６ 】
　 　 【 実 施 例 】
　 以 下 に 実 施 例 及 び 比 較 例 を 持 っ て 本 発 明 を 詳 細 に 説 明 す る が 、 本 発 明 は こ れ ら に 限 定 さ
れ る も の で は な い 。
　 　 　 【 ０ ０ １ ７ 】
　 実 施 例 ５
　 精 製 水 に ア ラ ン ト イ ン ０ ． ３ ｇ 、 ヒ ド ロ キ シ プ ロ ピ ル メ チ ル セ ル ロ ー ス （ 信 越 化 学 株 式
会 社 製 メ ト ロ ー ズ ６ ０ Ｓ Ｈ ） ０ ． ３ ｇ 、 ホ ウ 酸 １ ． ５ ｇ 、 塩 化 ベ ル ベ リ ン ０ ． ０ ０ ５ ｇ 、
パ ラ オ キ シ 安 息 香 酸 メ チ ル ０ ． ０ １ ３ ｇ 、 パ ラ オ キ シ 安 息 香 酸 プ ロ ピ ル ０ ． ０ ０ ７ ｇ を 加
え 、 加 温 し な が ら 攪 拌 す る 。 溶 解 確 認 後 、 マ レ イ ン 酸 ク ロ ル フ ェ ニ ラ ミ ン ０ ． ０ ３ ｇ 、 フ
ラ ビ ン ア デ ニ ン ジ ヌ ク レ オ チ ド ナ ト リ ウ ム ０ ． ０ １ ｇ 、 エ デ ト 酸 ナ ト リ ウ ム ０ ． ０ ０ ５ ｇ
を 加 え 攪 拌 す る 。 溶 解 確 認 後 、 ０ ． １ モ ル ／ ｌ 水 酸 化 ナ ト リ ウ ム に よ り ｐ Ｈ ６ に 調 整 し 、
精 製 水 を 加 え て 全 量 １ ０ ０ mlと し た 。 こ れ を ポ ア サ イ ズ ０ ． ２ ２ μ mの メ ン ブ ラ ン フ ィ ル
タ － で ろ 過 し 、 ろ 液 を １ ０ ml点 眼 容 器 に 無 菌 的 に 充 填 し 、 施 栓 し て 点 眼 剤 と し た 。
　     【 ０ ０ １ ８ 】
　 実 施 例 ６
　 精 製 水 に ア ラ ン ト イ ン ０ ． ３ ｇ 、 ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル （ ユ ニ チ カ 株 式 会 社 製 Ｕ Ｐ － ０
５ ０ Ｇ ） ０ ． ２ ５ ｇ 、 ホ ウ 砂 ０ ． ２ ｇ 、 Ｌ － グ ル タ ミ ン 酸 ０ ． ２ ５ ｇ 、 パ ラ オ キ シ 安 息 香
酸 メ チ ル ０ ． ０ ２ ｇ 、 コ ン ド ロ イ チ ン 硫 酸 ナ ト リ ウ ム ０ ． ５ ｇ を 加 え 、 加 温 し な が ら 攪 拌
す る 。 溶 解 確 認 後 、 塩 酸 テ ト ラ ヒ ド ロ ゾ リ ン ０ ． ０ ２ ５ ｇ 、 メ チ ル 硫 酸 ネ オ ス チ グ ミ ン ０
． ０ ０ ５ ｇ 、 マ レ イ ン 酸 ク ロ ル フ ェ ニ ラ ミ ン ０ ． ０ ２ ｇ 、 塩 酸 ピ リ ド キ シ ン ０ ． １ ｇ 、 塩
化 ナ ト リ ウ ム ０ ． ４ ｇ を 加 え 攪 拌 す る 。 溶 解 確 認 後 、 ０ ． １ モ ル ／ ｌ 水 酸 化 ナ ト リ ウ ム に
よ り ｐ Ｈ ５ ． ６ に 調 整 し 、 精 製 水 を 加 え て 全 量 １ ０ ０ mlと し た 。 こ れ を ポ ア サ イ ズ ０ ． ２
２ μ mの メ ン ブ ラ ン フ ィ ル タ － で ろ 過 し 、 ろ 液 を １ ０ ml点 眼 容 器 に 無 菌 的 に 充 填 し 、 施 栓
し て 点 眼 剤 と し た 。
　     【 ０ ０ １ ９ 】
　 実 施 例 ７
　 実 施 例 ６ の ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル （ ユ ニ チ カ 株 式 会 社 製 Ｕ Ｐ － ０ ５ ０ Ｇ ） ０ ． ２ ５ ｇ を
０ ． ５ ｇ に 代 え た 以 外 は 実 施 例 ６ と 同 じ 。
　     【 ０ ０ ２ ０ 】
　 実 施 例 ８
　 実 施 例 ６ の ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル （ ユ ニ チ カ 株 式 会 社 製 Ｕ Ｐ － ０ ５ ０ Ｇ ） ０ ． ２ ５ ｇ を
１ ｇ に 代 え た 以 外 は 実 施 例 ６ と 同 じ 。
　     【 ０ ０ ２ １ 】
　 実 施 例 ９
　 精 製 水 に ア ラ ン ト イ ン ０ ． ３ ｇ 、 ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル （ ユ ニ チ カ 株 式 会 社 製 Ｕ Ｐ － ０
５ ０ Ｇ ） １ ｇ 、 ホ ウ 酸 １ ． ５ ｇ 、 パ ラ オ キ シ 安 息 香 酸 メ チ ル ０ ． ０ ２ ｇ を 加 え 、 加 温 し な
が ら 攪 拌 す る 。 溶 解 確 認 後 、 マ レ イ ン 酸 ク ロ ル フ ェ ニ ラ ミ ン ０ ． ０ ２ ｇ 、 塩 酸 ピ リ ド キ シ
ン ０ ． １ ｇ 、 フ ラ ビ ン ア デ ニ ン ジ ヌ ク レ オ チ ド ナ ト リ ウ ム ０ ． ０ ２ ｇ を 加 え 攪 拌 す る 。 溶
解 確 認 後 、 予 め ０ ． ２ mlの ９ ５ ％ エ タ ノ ー ル に 溶 解 し た ｌ － メ ン ト ー ル ０ ． ０ ０ ４ ｇ を 加
え 、 更 に こ れ を 予 め 調 製 し た ５ W/V％ ホ ウ 砂 水 溶 液 に よ り ｐ Ｈ ６ に 調 整 し 、 精 製 水 を 加 え
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て 全 量 １ ０ ０ mlと し た 。 こ れ を ポ ア サ イ ズ ０ ． ２ ２ μ mの メ ン ブ ラ ン フ ィ ル タ － で ろ 過 し
、 ろ 液 を １ ０ ml点 眼 容 器 に 無 菌 的 に 充 填 し 、 施 栓 し て 点 眼 剤 と し た 。
　     【 ０ ０ ２ ２ 】
　 実 施 例 １ ０
　 精 製 水 に ア ラ ン ト イ ン ０ ． ４ ｇ 、 ホ ウ 酸 ０ ． ２ ｇ 、 ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル （ ユ ニ チ カ 株
式 会 社 製 Ｕ Ｐ － ０ ５ ０ Ｇ ） ０ ． ５ ｇ を 加 え 、 加 温 し な が ら 攪 拌 す る 。 溶 解 確 認 後 、 塩 酸 ジ
フ ェ ン ヒ ド ラ ミ ン ０ ． ２ ｇ 、 塩 酸 ジ ブ カ イ ン ０ ． １ ｇ 、 塩 酸 ナ フ ァ ゾ リ ン ０ ． １ ｇ を 加 え
攪 拌 す る 。 溶 解 確 認 後 、 グ ル コ ン 酸 ク ロ ル ヘ キ シ ジ ン 液 １ mlを 加 え 攪 拌 す る 。 混 和 確 認 後
、 ５ W/V％ ホ ウ 砂 水 溶 液 に よ り ｐ Ｈ ７ に 調 整 し 、 精 製 水 を 加 え て 全 量 １ ０ ０ mlと し た 。 こ
れ を ろ 紙 ろ 過 し 、 ろ 液 を １ ０ ０ ml容 器 に 充 填 し 、 蓋 を 施 し て 外 皮 用 薬 と し た 。
　     【 ０ ０ ２ ３ 】
　 実 施 例 １ １
　 精 製 水 に ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル （ ユ ニ チ カ 株 式 会 社 製 Ｕ Ｐ － ２ ０ ０ Ｇ ） １ ｇ 、 ホ ウ 酸 ０
． ２ ｇ 、 パ ラ オ キ シ 安 息 香 酸 メ チ ル ０ ． ０ ２ ｇ を 加 え 、 加 温 し な が ら 攪 拌 す る 。 溶 解 確 認
後 、 ア ラ ン ト イ ン ０ ． ３ ｇ を 加 え 、 加 温 し な が ら 攪 拌 す る 。 溶 解 確 認 後 、 マ レ イ ン 酸 ク ロ
ル フ ェ ニ ラ ミ ン ０ ． ０ ２ ｇ 、 ス ル フ ァ メ ト キ サ ゾ ー ル ナ ト リ ウ ム ４ ｇ を 加 え 攪 拌 す る 。 溶
解 確 認 後 、 予 め 調 製 し た ５ W/V％ ホ ウ 砂 水 溶 液 に よ り ｐ Ｈ ８ に 調 整 し 、 精 製 水 を 加 え て 全
量 １ ０ ０ mlと し た 。 こ れ を ポ ア サ イ ズ ０ ． ２ ２ μ mの メ ン ブ ラ ン フ ィ ル タ － で ろ 過 し 、 ろ
液 を １ ０ ml点 眼 容 器 に 無 菌 的 に 充 填 し 、 施 栓 し て 点 眼 剤 と し た 。
　     【 ０ ０ ２ ４ 】
　 比 較 例 ７
　 実 施 例 ５ か ら ヒ ド ロ キ シ プ ロ ピ ル メ チ ル セ ル ロ ー ス ０ ． ３ ｇ を 除 い た 以 外 は 実 施 例 ５ と
同 じ 。
　     【 ０ ０ ２ ５ 】
　 比 較 例 ８
　 実 施 例 ５ の ホ ウ 酸 １ ． ５ ｇ を Ｌ － グ ル タ ミ ン 酸 ０ ． ２ ５ ｇ に 代 え た 以 外 は 実 施 例 ５ と 同
じ 。
　     【 ０ ０ ２ ６ 】
　 比 較 例 ９
　 実 施 例 ６ か ら ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル ０ ． ２ ５ ｇ を 除 い た 以 外 は 実 施 例 ６ と 同 じ 。
　     【 ０ ０ ２ ７ 】
　 比 較 例 １ ０
　 実 施 例 ８ か ら ホ ウ 砂 ０ ． ２ ｇ を 除 い た 以 外 は 実 施 例 ８ と 同 じ 。
　     【 ０ ０ ２ ８ 】
　 比 較 例 １ １
　 実 施 例 ９ か ら ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル １ ｇ を 除 い た 以 外 は 実 施 例 ９ と 同 じ 。
　     【 ０ ０ ２ ９ 】
　 比 較 例 １ ２
　 実 施 例 １ ０ か ら ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル ０ ． ５ ｇ を 除 い た 以 外 は 実 施 例 １ ０ と 同 じ 。
　     【 ０ ０ ３ ０ 】
　 比 較 例 １ ３
　 実 施 例 １ １ か ら ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル １ ｇ を 除 い た 以 外 は 実 施 例 １ １ と 同 じ 。
　     【 ０ ０ ３ １ 】
　 比 較 例 １ ４
　 実 施 例 １ １ か ら ホ ウ 酸 ０ ． ２ ｇ を 除 き 、 ５ W/V％ ホ ウ 砂 水 溶 液 の 代 わ り に ０ ． １ モ ル ／
ｌ 水 酸 化 ナ ト リ ウ ム に よ り ｐ Ｈ ８ に 調 整 し た 。 そ れ 以 外 は 実 施 例 １ １ と 同 じ 。
　     【 ０ ０ ３ ２ 】
　 実 施 例 ～ １ １ お よ び 比 較 例 ～ １ ４ の 液 剤 を － ５ ± １ ℃ で １ ２ 箇 月 静 置 保 管 し た 後 、
室 温 で １ ０ 日 静 置 保 管 し た 場 合 、 及 び － １ ０ ± １ ℃ で 1日 静 置 保 管 し た 後 、 室 温 で １ ０ 日
静 置 保 管 し た 場 合 に つ き 、 そ れ ぞ れ 析 出 し た ア ラ ン ト イ ン の 結 晶 の 有 無 を 約 ３ ０ ０ ０ ル ク
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ス の 白 色 蛍 光 燈 下 で 、 肉 眼 で 評 価 し た 。
　     【 ０ ０ ３ ３ 】
　 結 果 を 表 １ に 示 し た 。
　     【 ０ ０ ３ ４ 】
　 　 【 表 １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　

　     【 ０ ０ ３ ５ 】
  表 １ か ら 明 ら か な よ う に 、 本 発 明 の 液 剤 は 、

並 び に ホ ウ 酸 及 び ／ 又 は そ の 塩 を 同 時 に 配 合 し な い 従 来 の 液 剤 に 比
べ 、 低 温 環 境 下 の 保 存 に お い て ア ラ ン ト イ ン の 結 晶 の 析 出 を 著 し く 防 止 し た 。
　     【 ０ ０ ３ ６ 】
  【 発 明 の 効 果 】
  本 発 明 の 液 剤 は 、 ア ラ ン ト イ ン 、

並 び に ホ ウ 酸 及 び ／ 又 は そ の 塩 を 同 時 に 配 合 す る こ と に よ り 、 低 温 に お い て ア
ラ ン ト イ ン の 結 晶 の 析 出 を 防 止 す る た め 、 極 め て 有 用 で あ る 。
【 手 続 補 正 ３ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 手 続 補 正 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 手 続 補 正 ３
【 補 正 方 法 】 削 除
【 補 正 の 内 容 】

(6) JP 2001-278788 A5 2007.6.21
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