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医 薬 品 の 保 存 安 定 性 試 験F R O N T I E R  R E P O R T

本稿では，ICHの経緯とガイドライ

ンの関係，バリデーション及び安定性

試験の内容の要約，光安定性試験の実

状と問題，そして医薬品の有効期間の

推定，アレニウスの式を用いる分解速

度の推定等について，解説並びに実測

例の紹介を行った．今後，医薬品の安

定性試験に携わる人にとって，参考に

なれば幸いである．
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1. ブラケット法

ブラケット（Bracketing）法とは，

「試験条件の省略」のための方法で

あり，製剤の一連の含量違いや容器

の大きさ違いの両極端について試験

する方法である．この手法は例えば

含量違いの3種類以上の検体におい

て，中間的な含量の検体の安定性は，

両極端の検体の安定性により代表さ

れるとの仮定に基づいている．また

本法は全ての製剤の安定性試験を行

う代替法であることから，中間処方

の製剤についても試験を実施したこ

とになるため，中間処方の製剤のみ

の申請になっても問題はない．実施

計画の例を表1に示す．

2. マトリキシング法

マトリキシング（Matrixing）法

とは，「試験頻度の省略」のための

方法であり，含量違い，容器の大き

さ違い，ロット違いなどをすべて保

存して試験を行うが，測定は測定時

点ごとに，計画的に選択した検体に

ついてのみ行う方法である．この手

法は，全検体の安定性は一部分の検

体の安定性で代表されるとの仮定に

基づいている．なお長期保存試験に

おいては，最初と最後には全検体を

試験する必要がある．実施計画例を

表2に示す．

ただし，ガイドラインでは「製剤

の安定性試験にマトリキシング法を

適用する場合は，予備試験結果，試

験計画書等をもって，実施前に当局

の担当者と相談されたい」となって

いることに注意．

（かわせ あきと）
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製剤の安定性試験省力化のためのブラケット法とマトリキシング法
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表1  ブラケット法：製剤含量／錠剤の例

表2  マトリキシング法：ロットの例
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