
回数 月 日 複合演習項目 アドバンス 0 30分 30 60分 60 90分

医用ナノテクノロジー 2013 （福森、市川）

授業計画は以下の通りです。

回数 月 日 複合演習項目 アドバンス 0-30分 30-60分 60-90分

1 4 8 物質の溶解

2 9 物質の溶解 1.錠剤の構造制御

3 15 物質の溶解 2.難溶性薬物の溶解性

4 22 分散系4 22 分散系

5 5 13 分散系 3.ナノテクノロジーって何ナノ？
4.分散系の安定性：ナノ粒子の分散、自己組織化、凝集

6 20 製剤材料の物性

7 27 製剤材料の物性 5 コ ティング剤とナノ粒子7 27 製剤材料の物性 5.コーティング剤とナノ粒子

8 29 代表的な製剤

9 6 3 製剤化の方法

10 10 製剤化の方法 6.医薬品添加剤とナノ粒子

11 17 7 製剤の製法 試験法とナノテクノロジ11 17 7.製剤の製法・試験法とナノテクノロジー

12 24 製剤試験法 8.DDSの概念と有用性
ＤＤＳの必要性

13 7 1 放出制御型製剤
ターゲティングタ ゲティング
プロドラッグ
その他のＤＤＳ

14 8 製剤特性の最適化―放出制御型製剤
9 Diclofenac Sodium のドライシロップ9.Diclofenac Sodium のドライシロップ

10.温度応答性マイクロカプセル
11.大腸への送達

12.経口ペプチド送達のためのコア―シェルナノ粒子

15 16 13.中性子捕捉療法に未来はあるか？捉療法 あ
14.製剤特性の最適化―局所投与用標的指向型製剤
15.製剤特性の最適化―体循環経由の標的指向型製剤
16.製剤特性の最適化―リード化合物、化学修飾、そして製剤化
17.製剤特性の最適化―その他の例とまとめ

テキスト：『国試対策参考書６』薬学ゼミナール、国試過去問のプリント、アドバンスのプリント

参考書：『最新製剤学』廣川書店，￥7,560、日本薬学会編スタンダード薬学シリーズ７　『製剤化のサイエンス』東京化学同人，￥3,200

アドバンス１

錠剤の構造制御錠剤の構造制御

A1-1

錠剤の処方

成分 一錠当たりの
重量 (mg)

含有率
(%)

働き
重量 ( g) ( )

ビタミンB1 1 0.45 主薬

ビタミンB2 1 0.45 主薬

乳糖 150 68 2 賦形剤乳糖 150 68.2 賦形剤

でんぷん 55 25.0 崩壊剤

HPC 6 2.7 結合剤

タ ク 流動化剤タルク 6 2.7 流動化剤

ステアリン酸 1 0.45 滑沢剤ステアリン酸
マグネシウム

1 0.45 滑沢剤

計 220 100 0
A1-2

計 220 100.0

錠剤の構造制御錠剤の構造制御

賦形剤

崩壊剤 25％
滑沢剤 0.45％
薬物
結合剤 2.7％
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Percolation theory

20% 30% 40%

Percolation theory

50% 60%20% 30% 40% 50% 60%

Spanning 
clusterLattice type Pc

Honeycomb 0.696
Square 0.593
Triangular 0.500

A1-4

(a1) (a2) (a3) (b1) (b2) (b3)

上段を上から見た図 上段を上から見た図 上段を上から見た図図 上段を上から見た図 上段を上から見た図

Pc

0.312
0.245

図１０ 等大球粒子の規則配列の例

0.198

図１０　等大球粒子の規則配列の例
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Caffeine
Ethyl cellulosey
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アドバンス２アド ン

難溶性薬物の溶解性難溶性薬物の溶解性

A2-1

難溶性薬物
分 構造が複雑 分 量 大きな薬物•分子構造が複雑で分子量の大きな薬物
•投与量が多い
•水にも油にもほとんど溶けない•水にも油にもほとんど溶けない
•有機溶媒の使用制限（特にハロゲン系）

経口投与 吸収率が低く変動しやすい．

静脈注射 溶解度が低 た 溶液静脈注射 (i.v.)  溶解度が低いため溶液とし
ては投与できない．

非経口投与 （i.m., i.p.)  懸濁剤として投与しても，溶
解度や溶解速度が低いため解度や溶解速度が低いため
血中濃度が上らない．

A2-2

A2-3

溶解度・溶解速度を上げる試み
１）可溶化１）可溶化

混合ミセルーValium MM (i.v.)
２）油性溶液ーSandimmun
３）マイクロエマルション

Sandimmun Neoral
疎水性薬物のリンパ移行疎水性薬物のリンパ移行
自己乳化系の他の例

４）PEG溶液
５）水溶性物質との固溶体
６）水溶性物質との共融混合物
７）多形と非晶質化７）多形と非晶質化
８）多孔体による非晶質化
９）固体分散体ー二軸エクストルーダー

１０）非特異的複合体ーPEG
１１）特異的複合体ーCyclodextrins
１２）混合溶媒ー最大20%エタノール１２）混合溶媒ー最大20%エタノール
１３）粉砕ー媒体ミル，コロイドミル，ジェットミル
１４）親水性高分子との混合粉砕
１５）無機材料との混合粉砕
１６）超臨界流体技術の導入 A2-4



伊吹凛太 粉体 学会 第 製剤 計 ポジ 演 集伊吹凛太，粉体工学会・第19回製剤と粒子設計シンポジウム講演要旨集，pp. 
315‐320, 福岡，2002. 
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A2-9 A2-10

Fat Digestion Two-phase systen (oil+micellar phase) 
         by Hofmann and Borgstrom

消化管での脂肪消化

Fat droplet
Four-phase  system

Bil id では可溶化されない

Colipase
Lipase

in the presence of bile acids
Bile acid では可溶化されない

Calcium

Fat

only affect formation of liquid crystalline shell

Calcium+fatty acid

in the presence of bile acids

Fat
Calcium+fatty acid 3 min
(lamellar liquid crystalline phase)

Calcium+fatty acid (1:2)

Fat
3.5 min

A2-11

Calcium fatty acid (1:2)

Fat
3.5 min

Calcium+fatty acid

Fat
Monoolein+protonated fatty acid 
(viscous isotropic phase)

Monoolein controls the partition of fatty acidp f f y

-Monoolein 

Calcium+fatty acid

FatFat
Monoolein+protonated fatty acid 
(viscous isotropic phase)

Myelin figures were formed in the reduced watery f g f

Mixed micellar phase

in micellar bile acid solution 
A2-12



A2-13 A2-14

N i l iNanoparticle preparation

Improvement of handling

Micro/Macro dosage forms On market

Utilization of functions

Redispersed nanosuspensionsp p
After administration

A2-15

Wet-grinding for Preparation of Nanosuspensionsg g p p
Washed with 2 mL water

SL
W 8 LDrug

PVP
Water 8 mL Zirconia beads

1 mm in diameter, 
80 g

Sonication 2-5 min
Output 205 W 

G i di t（ it 45 L）

g

Grinding pot（capacity 45 mL）

Co-grinding by planetary ball mill
（rotation speed: 156 rpm)（rotation speed: 156 rpm)

Nanosuspensions
A2-16



Change of median diameter ofChange of median diameter of 
nanosuspensions as a function of milling-time
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Nanosuspension Spray-Coating System (NSCS)Nanosuspension Spray Coating System (NSCS)
NSCS is a spray-coating process of aqueous nanosuspensions

onto lactose cores (75 106 microns) by the spouted bed coater so asonto lactose cores (75-106 microns) by the spouted bed coater so as
to fabricate microparticles (MPs) with a layer of nano-crystalline
drug lecithin composites

Lactose

drug-lecithin composites.

Lactose
75-106 m

Particle and 
air flow

Aqueous 
nanosuspension Nanocrystalline drug 

layer

Spray gun

Draft tube
layer

Spray gun

Peristaltic pump Spouted bed coater with a draft tubep p

Heated air

Spouted bed coater with a draft tube
(GrowMax (140), Fuji Paudal, Japan)
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SEMNIF-MPs H SEM

GRI-MPs H

A2-19
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KEIKO HOJO, HIDEKI ICHIKAWA, MITSUKO MAEDA, SHINYA KIDA, YOSHINOBU FUKUMORI and KOICHI 
KAWASAKI, Solid-phase peptide synthesis using nanoparticulate amino acids in water, J. Pept. Sci. 2007; 13: 493–497
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アドバンス３アド ン

ナノテクノロジーって何ナノ？ナノテクノ ジ って何ナノ

A3-1

ナノテクノロジー 

出典: フリー百科事典『ウィキペディア（Wikipedia）』 

ナノテクノロジー (nanotechnology) は、物質をナノメートル (nm、1 nm = 10-9m)の領域にお

いて、自在に制御する技術のことである。ナノテクと略される。物質を原子レベルの大きさで

制御しデバイ とし 使うと う考えは リ ド イ が 年にお な た講制御しデバイスとして使うという考えは、リチャード・P・ファインマンが1959年におこなった講

演"There's Plenty of Room at the Bottom"[1]にすでにみられている。「ナノテクノロジー」とい

う用語は 1974 年に元東京理科大学教授の谷口紀男が提唱した用語。かつてはメゾスコピう用語は 年に元東京理科大学教授の谷 紀男が提唱した用語。か てはメゾス ピ

ックと呼ばれていた研究分野。 

2001 年にアメリカのクリントン大統領がナノテクを国家的戦略研究目標としたことから 日本2001 年にアメリカのクリントン大統領がナノテクを国家的戦略研究目標としたことから、日本

でも多くの予算が配分されるようになり、現在最も活発な科学技術研究分野のひとつとなっ

ている。 

いまだに一部の新素材やコンピュータのプロセッサに応用されている程度の段階だが、将

来はこの技術によりナノサイズのロボットで治療を行ったり、さらには自己増殖能を持たせ来はこの技術によりナノサイズのロボットで治療を行ったり、さらには自己増殖能を持たせ

て建築に利用することができるようになると予想されている。21 世紀をかけて大きく発展す

る分野と考えられている。 
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10

従来型製剤 標的指向性製剤
10

1400
顆粒剤

10 m m

1 m m

10 m m

1 m m

インテリジェント

製剤

500

13
5

錠剤

コーティング製剤

臓器

355
細粒

100 µm
散剤

細胞

100 µm
500

75 50

経口・組織
局所療法用

10 µm

1 µm
5

散剤

毛細血管

細胞

細菌

10 µm

1 µm
粉末吸入剤 二次粒子

経口 組織

注入用

分散系製剤

分散系製剤

100 nm
ウイルス
不連続血管内皮

管 細胞

100 nm血液内

注入用

分散系製剤

特定組織浸透性

遅い組織浸透性

エンドサイトーシス

体循環

10 nm 血管内皮細胞間隙

1 nm

5 リン脂質２分子膜
10 nm

1 nm

分散系製剤

組織浸透性

遅い組織浸透性

体循環
0.1 nm

10-5 nm

C -C 結合 0.1 nm

10-5 nm

溶液系

標的指向化

重粒子線治療 陽子線治療
中性子捕捉療法 フォトダイナミックセラピー

10 5 nm 10 nm
重粒子 陽子

中性子 光子

図．微粒子製剤の粒子径と生体側のサイズ
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ナノメータはどんな大きさ？

地球 100 mm 臓器

10 mm

1 mm

100 µm

12,700 km
1 27 107

µ

10 µm 細胞

毛細血管

ウイルス

1.27x 107 m
1 µm

細 管

細菌

腫瘍組織の血管壁の細孔

127 nm

100 nm

10 nm

ウイルス

細胞膜の厚さ
正常組織の血管壁の細孔

腫瘍組織の血管壁の細孔

1.27 m 1.27 m
1 27 mm

X 10-3

X 10 3

127 nm

1 nm

細胞膜の厚さ

1.27 mm
1.27 m
127 nm

X 10-3

X 10-1 0.1 nm ‐C‐C‐結合

A3-3

中性子

陽子(+)

電子(‐)
原子

Size≒0.1 nm

原子核原子核
Size≒5x10‐6 nm

A3-4
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固相固相 液相界面液相界面

神戸学院大学神戸学院大学
KOBE GAKUIN UNIVERSITYKOBE GAKUIN UNIVERSITY

固相固相−−液相界面液相界面
ぬれと接触角の関係 Y の式• ぬれと接触角の関係： Young の式

– 固体の表面に液体が滴下された状態を考える。

– 液体と固体の接触点において液体の表面張力γＬ，

固体の表面張力γＳ，固ー液界面張力γＳＬがつり固体の表面張力γＳ，固 液界面張力γＳＬ り
合ったとすれば，次の式が成立する。

＋

γＬ

sγＳ＝sγＳＬ＋sγＬｃｏｓθ s>>s

γＬ：液滴の表面張力
θγ γ

液体

γＳ：固体の表面張力

γＳＬ：固ー液界面張力

γＳ γＳＬ

γ ｃｏｓθ
固体

γＬｃｏｓθ

A3-7

Molecular Biology of THE CELL, 
Garland Pub. Inc, New York, p.496

A3-8

Molecular Biology of THE CELL, 
Garland Pub. Inc, New York, p.496

A3-9

Surface structureCore-shell structure

Bonding mode: covalent bond, weak interaction, et al.

Dispersed structureDispersed structure

Monolithic random 
dispersion

Random 
multi phases

Ordered 
multi phasesdispersion multi-phases multi-phases

Crystalline, amorphous, self-associated

Fig.  Typical Structures of Composite Nanoparticles
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ナノ粒子・ナノ構造の構築ナノ粒子 ナノ構造の構築

１ 有機化学など 化学合成による共有結合の形成１．有機化学など：化学合成による共有結合の形成
２．生体由来物質の利用
３．弱い相互作用に基づく集合体の形成

イオン間相互作用相
水素結合
疎水性相互作用疎水性相互作用
親水性･疎水性水和
などなど

A3-11

Nanopaticulate Atom Delivery Systems:Nanopaticulate Atom Delivery Systems: 
Nanoemulsion for i.v. Injection

GdGd LELEGdGd--nanoLEnanoLE

Soybean
il

HEPC
Gd-DTPA-SA

Bm.4g1e,H8, ) 8

mC2 POE unit

70 - 90 nm Ichikawa H., et al, Current Drug Delivery, 4, 131‐140 (2007)

A3-12

治療・応用目的 送達物質 コア―シェル構造 表面特性･成分 芯との接合様式

a 温熱療法 癌診断 マグネタイト
マグネタイト粒子集合体―リ

抗体 スルフィド結合

表1　機能化設計されたナノ粒子の例

中a 温熱療法、癌診断 マグネタイト
ン脂質二分子膜

抗体 スルフィド結合

b 薬物送達
アンホテリシン B/ ドキソ
ルビシン

卵黄レシチン・リポソーム
DSPE-PEG/DSPE-PEG-抗体/
DSPE=PEG-トランスフェリン

DSPE（リン脂質）-アン
カー

c
血管新生を標的とする放射線
療法

90Y 90Yをキレートしたリポソーム
インテグリン alphavbeta3-アンタゴ
ニスト

脂質アンカー

ガ

中
空
粒
子

d 中性子捕捉療法
ガドリニウム・疎水性キ
レート化合物

脂質―リン脂質単分子膜 PEG 疎水性アンカー

e 細胞内部診断など 金 金-牛血清アルブミン（BSA） 核移行ペプチドなど BSAと共有結合

f
分子イメージング，病態診断，
薬物送達

CdSe-ZnS CdSe-ZnS ペプチド/PEG 共有結合

核磁気共鳴 像診断（ ） TM

コ
ア―

シ
ェ

ル
粒
子

g
核磁気共鳴画像診断（MRI），
血流診断，新生血管診断

ClariscanTM (超常磁性
酸化鉄)

マグネタイト 酸化でんぷん コーティング

h 細胞療法，細胞標識
デキストラン被覆 CLIO
（架橋酸化鉄）

CLIO Tat ペプチド-FITC（蛍光物質） ジスルフィド結合

i MRIによるアポトーシス診断 CLIO CLIO アネキシン V (たんぱく質) ジスルフィド結合
熱療法など グネタ グネタ 葉酸 共有結合

無
機
物
単
核

j MRI, 温熱療法など マグネタイト マグネタイト PEG, 葉酸 共有結合

k MRI, 遺伝子発現
デキストラン被覆 CLIO,
MION

CLIO, MION（単結晶酸化鉄
ナノパーティクル）

トランスフェリン (Tf)-S-S-CLIO 共有結合

l 受動的薬物送達 イリノテカン ポリ乳酸マトリックス
PEG-PPG（プロピレングリコール）-
PEG

埋め込み

ポリカプロラクトン マトリ ク

核
粒
子

m 受動的薬物送達 タモキシフェン
ポリカプロラクトン・マトリック
ス

PluronicTM F-68 吸着

n 受動的薬物送達 ドキソルビシン/ DNA
ポリアスパラギン酸などのマト
リックス

PEG 共有結合

o
血管新生を標的とする遺伝子
治療

プラスミドDNA
(APT R f)

陽イオン性脂質ポリマーのマ
トリックス

インテグリン alphavbeta3-アンタゴ
ニスト

脂質アンカー
治療 (APTmuーRaf) トリックス ニスト

p 遺伝子治療 ＤＮＡ
シクロデキストリンポリカチオ
ン・マトリックス

トランスフェリン-PEG-アダマンタン・
結合体

共有結合

q 遺伝子治療
Mycobacterium phlei
DNA

キトサン・マトリックス キトサンのアミノ基 共有結合

ガドリニウム・親水性キ

有
機
物
単
核

r 中性子捕捉療法
ガドリニウム・親水性キ
レート化合物

キトサン・マトリックス キトサンのアミノ基 共有結合

s 中性子捕捉療法
ガドリニウム・ヘキサン
ジオン

ワックス・マトリックス
葉酸/チアミン-PEG-DSPE, PEG-
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DSPEアンカー

t 遺伝子治療
陽イオン性脂質を結合さ
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細川益男（監修），ナノパーティクル･テクノロジー・ハンドブック，日刊工業新聞社，2006．
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アドバンス４

分散系の安定性

ナノ粒子の分散 自己組織化 凝集ナノ粒子の分散、自己組織化、凝集
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TEM Photograph of Core-shell Nanoparticles

200 nm
200nm

The mean diameter of the particles;  260 nm
The core to shell weight ratio; 45:10The core-to-shell weight ratio;  45:10

MAA/PEGMA molar ratio; 1:1
A4-2

1 sec

5 sec

K. Ito, K. Nakamura and N. Ise, J. Am. Chem. Soc., 110, 6955 (1988)
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Structure of Gd‐nanoLE

水素添加レシチン水素添加レシチン

Gd-DTPA-SA大豆油

補助界面活性剤

POE unit

疎水性のアンカー
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Chemical Structure of Co-surfactantsChemical Structure of Co-surfactants

HCO-60
(Polyoxyethylene 60 hydrogenated castor oil)

Myrj53
(Polyoxyethylene 50 stearate)

CH2O(CH2CH2O)dC(CH2)10CH(CH2)5CH3

O(CH2CH2O)aH H(OCH2CH2)nOCOC18H37 (n≒50)

=O
CH2O(CH2CH2O)dC(CH2)10CH(CH2)5CH3

CHO(CH2CH2O)eC(CH2)10CH(CH2)5CH3

O(CH2CH2O)bH Bri
(Polyoxyethylene 100 stearylether)

j700

Brij700=O
CHO(CH2CH2O)eC(CH2)10CH(CH2)5CH3

CH O(CH CH O) C(CH ) CH(CH ) CH
O(CH2CH2O)cH

(Polyoxyethylene 100 stearylether)

H(OCH2CH2)nOC18H37 (n≒100)=O
CH2O(CH2CH2O)fC(CH2)10CH(CH2)5CH3

(a + b + c + d + e + f  ≒ 60)

(CH2CH2O) : Polyoxyethylene (POE) unit (hydrophilic)
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Stability of Gd-nanoLP in Serum

Standard Gd nanoLP was incubated at 37℃ with fresh serumStandard-Gd-nanoLP was incubated at 37℃ with fresh serum
obtained from the hamster (serum : Gd-nanoLE = 5 : 1) and its 
phase separation behavior was observed until 48 h after being p p g
mixed.

Plain        Myrj53    HCO-60     Brij700

The Gd-nanoLP with HCO-60 or Brij700 was very stable over 48 
h after being mixed with serum, whereas the plain-Gd-nanoLP
and Gd-nanoLP with Myrj53 was separated into two phases at 1and Gd nanoLP with Myrj53 was separated into two phases at 1 
and 6 h after being mixed, respectively. 
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Figure 1.  Effect of the type of co-surfactant on biodistribution after I.V. 
administration of standard-Gd-nanoLP at a dose of 1.5 mg Gd/ml/hamster.  
(closed triangle) Gd-nanoLP-PL; (open triangle) Gd-nanoLP with Myrj53; (closed circle) 
Gd LP ith HCO 60 ( i l ) Gd LP ith B ij700 E h l t thGd-nanoLP with HCO-60; (open circle) Gd-nanoLP with Brij700.  Each value represents the 
mean + S.D. (n=3).  * p<0.05 and ** p<0.01, significantly different from the Gd 
concentration of Gd-nanoLP-PL. A4-8



アドバンス５

コーティング剤とナノテクノロジー

A5-1

コーティング剤の分類 
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表7

１] 湿式スプレー法 

　　　　１）高分子有機溶剤溶液 

　　　　　　　エチルセルロース，腸溶性・胃溶性高分子 

　　　　２）高分子水溶液 

　　　　　　　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， 

　　　　　　　ヒドロキシプロピルセルロース，腸溶性高分子 

　　　　３）水系分散液 

　　　　　　　高分子ラテックス－アクリル系高分子，シリコン 

　　　　　　　擬ラテックス　　－アクリル系高分子，エチルセルロース 

　　　　　　　微粉砕有機粉体　－エチルセルロース 

　　　　　　　脂質エマルション－グリセリド 

　 　　　　　無機物超微粒子　－シリカゲル 無機物超微粒子 シリカゲル

　　　　　　　ＬＣＳＴ高分子　－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， 

ヒドロキシプロピルセルロース　 　　　　　　　　　　　　　　ヒドロキシプロピルセルロ ス　 

２] 乾式 

　　　　１）機械的粉体被覆法　 脂質，高分子，ワックス 

２）粉体溶融被覆法 脂質 ワックス ポリエチレングリコール　　　 ２）粉体溶融被覆法 　 脂質，ワックス，ポリエチレングリコ ル，

　　　　　　　　　　　　　　　 高級アルコール 

　　　　３）溶融液体スプレー法 脂質，ワックス，ポリエチレングリコール，  

高級アルコール　　　 　 　　　　　　　 　　高級アルコール 

　　　　４）可塑剤スプレー法　 高分子粉体 

━━━━━━━━━━━━━━━━━━━━━━━━━━━━━━━━━━━━━ A5-2

種類 商品名 供給先 溶状 適 態 主成分

表．代表的な市販の溶液系コーティング用材料と芯粒子
種類 商品名 供給先 溶状 適用形態 主成分
溶液系膜剤 Kollidon VA64 BASFジャパン 水溶性 水溶液 6:4 Poly(Vinylpyrrolodone/Vinylacetate)

Kollidon 20, 30 BASFジャパン 水溶性 水溶液 ポリビニルピロリドン (PVP)
Opadry 日本カラコン 水溶性 水溶液 水溶性高分子，可塑剤，顔料などの混合物
TC-5 信越化学 水溶性 水溶液 ヒドロキシプロピルメチルセルロース (HPMC)
HPC-SL, SSL, SSM 日本曹達 水溶性 水溶液 ヒドロキシプロピルセルロース (HPC)
CMEC フロイント産業 腸溶性 水―エタ

ノール溶液
カルボキシメチルエチルセルロース (CMEC)

ノ ル溶液
HPMCP 信越化学 腸溶性 水―エタ

ノール溶液
ヒドロキシプロピルメチルセルロースフタレー
ト (HPMCP)

Eudragit E100 デグサジャパン 胃溶性 有機溶媒
溶液

Poly(BMA/MMA/DAEMA)
溶液

Eudragit L, S デグサジャパン 腸溶性 有機溶媒
溶液

Poly(MMA/MAA)

Eudragit RS100, デグサジャパン 水不溶 有機溶媒
溶液

1:2:0.1, 1:2:0.2 Poly(EA/MMA/TAMCl)
RL100 溶液

MAA: メタクリル酸，MMA: メタクリル酸メチル，EA: アクリル酸エチル，MA: アクリル酸メチル，TAMCl:
trimethylammonioethylmethscrylate chloride，DAEMA: dimethylaminoethylmethacrylate，BMA: メタクリル酸ブチル
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Water insoluble
Ethylcellulose (EC)

Water-insoluble

R:  —H, —C2H5
OR CH2ORH

Hydroxypropyl cellulose (HPC)
Water-soluble

H
O H

H H

OH

OR
O

OR H

R:  —H  or —CH2CH–O—
CH3 H

mCH2OR
H

OR
HO

H

O

CH3 H

Hydroxypropyl methyl cellulose (HPMC)

R:  —H, —CH3 or —CH2CH–O—
CH3 H

m

Chemical Structures of Typical Cellulose-Based
Coating Materials (Solution type)Coating Materials (Solution-type)
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種類 商品名 供給先 溶状 適用形態 主成分

表．代表的な市販の分散系コーティング用材料と芯粒子

種類 商品名 供給先 溶状 適用形態 主成分
分散系膜剤 EC N-10F 信越化学 水不溶 水系分散剤 エチルセルロース (EC)

Aquacoat 大日本製薬 水不溶 擬ラテックス エチルセルロース (EC)
セリオスコート 旭化成 水不溶 擬ラテックス エチルセルロース (EC)セリオスコ ト 旭化成 水不溶 擬ラテックス チルセルロ ス (EC)
Surerease 日本カラコン 水不溶 擬ラテックス エチルセルロース (EC)
Eudragit RS30D デグサジャパン 水不溶 擬ラテックス 1:2:0.1 Poly(EA/MMA/TAMCl)

デグ ジ パ 水 溶 擬Eudragit RL30D デグサジャパン 水不溶 擬ラテックス 1:2:0.2 Poly(EA/MMA/TAMCl)
Eudragit NE30D デグサジャパン 水不溶 ラテックス 2:1 Poｌｙ（EA/MMA)
Eudragit L30D デグサジャパン 腸溶性 ラテックス 1:1 Poｌｙ（MAA/EA)
Eudragit FS30D デグサジャパン 腸溶性 ラテックス 7:3:1 Poｌｙ（MA/MMA/MAA)Eudragit FS30D デグサジャパン 腸溶性 ラテックス 7:3:1 Poｌｙ（MA/MMA/MAA)
Aqoat 信越化学 腸溶性 水系分散剤 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
Aquateric FMC 腸溶性 水系分散剤 セルロースアセテートフタレートq

(CAP)
Kollicoat MAE30D/DP BASFジャパン 腸溶性 水系分散剤 1:1 Poly(EA/MAA)
Kollicoat EMM30D BASFジャパン 水不溶 水系分散剤 2:1 Poly(EA/MMA)
K lli SR30D BASFジャパン 水不溶 水系分散剤 P l i lKollicoat SR30D BASFジャパン 水不溶 水系分散剤 Polyvinyl acetate

芯粒子 ノンパレル
101/103/105

フロイント産業 造粒物 ショ糖 - デンプン／ショ糖／乳
糖 - 結晶セルロース造粒物

セルフィア 旭化成 造粒物 結晶セルロース造粒物セルフィア
102/203/305/507/
SCP100

旭化成 造粒物 結晶セルロ ス造粒物

MAA: メタクリル酸，MMA: メタクリル酸メチル，EA: アクリル酸エチル，MA: アクリル酸メチル，TAMCl:MAA: メタクリル酸，MMA: メタクリル酸メチル，EA: アクリル酸 チル，MA: アクリル酸メチル，TAMCl:
trimethylammonioethylmethscrylate chloride，DAEMA: dimethylaminoethylmethacrylate，BMA: メタクリル酸ブ
チル
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Eudragit L30D Eudragit RS/RL 30D
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Chemical Structures of Typical Acrylate-Based

C2H5CH3

Chemical Structures of Typical Acrylate Based
Coating Materials (Latex type)
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広川典夫氏撮影
A5-7

高分子の水和 高分子の軟化分散液

可塑化

分散不安定 凝集 スプレー不能添加剤

毛細管圧による圧縮

水の速い蒸発

スプレー

水の速い蒸発

粒子の変形不能

毛管圧による成膜

乾燥

芯粒子

芯物質の溶解

水の吸収乾燥

成膜 芯物質の溶解

不完全な成膜

成膜

分散剤からの成膜と
不完全な成膜

乾燥シンタリング

分散剤からの成膜と
その阻害要因

膜透過性の経時変化
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ラウリン酸の添加量(%)

0 2.0

ラウリン酸の添加量(%)
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図． 6:12:9 Poly(EA/MMA/HEMA)にラウリン酸を混合し、あらかじ
め140度に加熱した試料のDSC曲線 A5-9
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Fig 8 Change of Onset (Circle) Middle (Triangle) andFig. 8. Change of Onset (Circle), Middle (Triangle) and 
End-Point (Square) Temperatures of Glass Transition by 
adding Lauric Acid to 6:12:9 Poly(EA/MMA/HEMA)
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Thermomechanical Analysis (TMA)

キャストフィルム
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Fig Effect of Plasticizers on the Softening Temperature of the FilmsFig.  Effect of Plasticizers on the Softening Temperature of the Films 
Cast from Commercially Available Acrylic Polymer Latexes
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アドバンス６

医薬品添加剤とナノ粒子
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Thermo- and pH-sensitive Core-Shell Nanoparticles 
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• pH-dependent swelling property
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• Proteolytic enzyme inhibitory effect• Proteolytic enzyme inhibitory effect 
• Epithelial tight junction opening 
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Proposed system for delivering unstable drugs to epithelial cell surface

薬物の負荷

胃液中洗浄と保存
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胃液中洗浄と保存
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