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目的

臭化セトリモニウム多段階滴定アッセイの代わ

りとして、ACQUITY® QDa® 検出器と組み合わ

せた ACQUITY UPLC®を用いた迅速な原料検査

の利点を実証します。  

背景

医薬品原料は、異なる製剤の製造に基質として

使用されます。原料は、医薬品活性成分（API）、

賦形剤、およびその他の不活性成分を含みます。

賦形剤は、一般的に薬理効果を持ちませんが、

充塡剤、結合剤、崩壊剤、滑沢剤、着色剤、お

よび保存料として機能する必須成分です。

臭化セトリモニウム（CTAB）は細菌および真菌

の増殖を防止するために使用される防腐剤で

す。また、化粧用殺生物剤、界面活性剤、お

よび保存料としても使用されます。米国薬局

方（USP）モノグラフに記載されている臭化セ

トリモニウムの分析方法は、クロロホルムを

用いた、多段階の液液抽出で調製した試料溶液

の滴定分析が採用されています。これは複雑で

時間のかかる手順で、QC ラボ内のルーチン

分析試験には理想的ではありません。

ACQUITY QDa検出器を用いた UPLCメソッドは

複雑なサンプル調製を伴う滴定分析を不要にし、

その結果、時間が短縮され生産性が向上します。  

医薬品原料臭化セトリモニウムの分析における
質量検出の利点

この堅牢かつ迅速な UPLC® による分析方法は、多段階滴定定量法に代わる臭化

セトリモニウム定量を目的として大手バイオ医薬品会社で使用いただけるよう

に開発しました。

本テクノロジーブリーフでは、小型で堅牢な質量検出器 - ACQUITY QDaと組み合

わせた UPLC を使用した迅速な原料試験例を紹介します。

今回は、ストック濃度 0.4 mg/ mLの臭化セトリモニウムを水で溶解して調製し

ました。その後、ストック溶液を、2.5 µg/mlの標準濃度まで水で希釈しました。 

Cetrimonium bromide
• Molecular formula: C19H42BrN
• Average mass: 364.45 Da
• Monoisotopic mass: 363.25 Da
• Free base monoisotopic mass: 284.33 Da
• Detected mass: M+= 284.3 Da
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図 1.  臭化セトリモニウムの構造と分子情報



図 2.  臭化セトリモニウム分析の
UPLC 分析条件

臭化セトリモニウムには UV 検出に必要な発色団が存在しないので、UV によって検出することができません。しかし、ACQUITY QDa 

検出器においては、イオン化が容易で堅牢な MS シグナルを生成します。図 3に、臭化セトリモニウムのいくつかのクロマトグラムを示し

ました。予想されたように、215 nmでの UVクロマトグラムでは検出されませんでした（図 3a）。全質量範囲（150 – 350 Da）にわたって収

集した ACQUITY QDaデータは、トータルイオンカレント（TIC）クロマトグラムと呼ばれています（図 3b）。TIC クロマトグラムは、図 3cに

示されるように、目的の化合物に特異的な質量 284.3 Daの抽出イオンクロマトグラム（XIC）で抽出することができます。標的化合物を

定量するために、関心のあるピークのみをスキャンし、S/N および感度をさらに向上しよりシンプルに分析できる選択イオンレコーディ

ング（SIR）スキャンモードを使用してシンプルに収集することができます（図 3d）。ACQUITY QDa検出器は、複雑なサンプル調製手順を

排除し、発色団をもたない臭化セトリモニウムの直接検出を可能にしました。

クロマトグラフィー分離は、図 2に記載の条件を用いて ACQUITY UPLC H-Classシステムで行いました。
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c)  XIC at 284.3 Da 
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d)  SIR at 284.3 Da  
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a)  UV at 215 nm 
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図 3.  臭化セトリモニウムための UVクロ
マトグラムおよびマスクロマトグラム
PDA と ACQUITY QDa 検出器を用いて
ACQUITY UPLC H-Class システムで取得
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システム適合性

開発した UPLC メソッドの性能は USP General 

Chapter, <621>, Chromatographyの定義に基づいて、

2.5 µg/mLの標準溶液の 6回繰り返し注入の再現性

を評価することによって確認しました。UPLC シス

テム適合性結果は 284.3 Daの SIR マスデータを使

用しました（図 4）。保持時間および面積再現性は

USP の適合性要件の範囲内の RSD 2％未満でした。

直線性

284.3Daの SIR で臭化セトリモニウムを検出する方

法の直線性を 0.1 µg/ mLから 3 µg/ mLの範囲の濃

度にわたって評価しました。その結果、相関係数

（R2）≥ 0.999で臭化セトリモニウムのピーク面積と

濃度との間で良好な直線性を示しました（図 5）。

まとめ

ACQUITY UPLC と ACQUITY QDaで開発された UPLC-MS 法は、複雑なサンプル調

製手順を不要にし、原料の迅速かつ容易な確認と定量が可能です。これは、時

間の短縮と生産性の向上をもたらし、加えて、良好なシステム適合性と直線性

が得られました。ACQUITY QDa検出器は容易に相補的な検出技術として追加す

ることができ、堅牢で使いやすい質量検出器です。QCラボにおいてルーチン

試験するために理想的なこの技術は、正確かつ信頼性の高い結果を提供します。
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図 5.  284.3 Daの SIR マスデータを使用した臭化セトリモニウムの直線性

図 4.   試料溶液の 6回繰り返し注入による 284.3 Daの SIR マスデータのシス
テム適合性結果  


