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要 旨  

 胃 潰 瘍 治 療 薬 で あ る テ プ レ ノ ン 細 粒 を 用 い て 、 に

お い お よ び 味 に つ い て 、 電 子 嗅 覚 ・ 味 覚 セ ン サ お よ

び ヒ ト 官 能 試 験 と の 比 較 試 験 を 行 っ た 。 ヒ ト 官 能 試

験 お よ び 電 子 嗅 覚 ・ 味 覚 セ ン サ 測 定 の 結 果 、 に お い

お よ び 味 に お い て 各 製 剤 間 で 違 い が 確 認 さ れ た 。 味

覚 セ ン サ に よ る 主 成 分 分 析 の 結 果 よ り 、 第 一 主 成 分

（ P C 1 ） に お い て 各 製 剤 間 に 違 い が 確 認 さ れ た 。 各

細 粒 製 剤 間 に お け る P C 1 の 相 違 は 甘 味 成 分 の 強 さ に

関 与 し て い る も の と 推 察 さ れ 、 ヒ ト 官 能 試 験 お よ び

電 子 嗅 覚 セ ン サ に お い て 関 連 性 が あ る と 考 え ら れ

た 。 セ ン サ に よ り 各 製 剤 間 の 違 い を 明 確 に 数 値 化 お

よ び 図 式 化 さ れ る こ と は 服 用 性 や 使 用 感 向 上 の 有

効 な 手 段 と 考 え ら れ 、 ヒ ト 官 能 試 験 に 代 わ る 情 報 提

供 手 段 の １ つ と し て 確 立 す る こ と が で き る の で は

な い か と 考 え ら れ る 。  

 

 

キ ー ワ ー ド ： テ プ レ ノ ン 細 粒 、 ヒ ト 官 能 試 験 、 電 子

嗅 覚 セ ン サ 、 電 子 味 覚 セ ン サ  
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緒 言  

 後 発 医 薬 品 と は 、 先 発 医 薬 品 の 特 許 期 限 が 切 れ た

後 に 市 販 さ れ る 医 薬 品 で あ り 、 薬 効 成 分 、 含 量 お よ

び 効 能 な ど が 先 発 品 の そ れ と 同 一 で 販 売 さ れ 、 先 発

品 の 代 替 が 可 能 な 医 薬 品 で あ る 1 ） 。 し か し 、 医 薬 品

の 品 質 や 情 報 提 供 不 足 、 安 定 供 給 の 面 で の 問 題 点 な

ど が 理 由 で 普 及 が 遅 れ て い る 。 ま た 、 味 覚 ・ 嗅 覚 に

関 す る 規 定 と い う も の は な い 。 味 覚 は 有 効 性 や 安 全

面 に 関 与 し な い た め 評 価 対 象 に な っ て い な い も の

の 、 患 者 の コ ン プ ラ イ ア ン ス を 考 慮 す る と 味 覚 ・ 嗅

覚 も 重 要 で あ る と 考 え ら れ る 2 ) 。 例 え ば 、 内 田 ら は

味 覚 に つ い て の 検 討 を 行 っ て お り 、 マ ク ロ ラ イ ド 系

医 薬 品 の 苦 味 を 抑 制 す る こ と は 服 薬 コ ン プ ラ イ ア

ン ス の 向 上 に つ な が る と 報 告 し て い る 3 , 4 ) 。従 来 、に

お い や 味 の 評 価 は ヒ ト を 対 象 と す る ヒ ト 官 能 試 験

を 行 っ て い た が 、 ヒ ト で は 年 齢 や 性 別 、 ま た 好 み や

感 度 の 違 い に よ り 差 が 生 じ る こ と が あ る 5 ) 。 近 年 、

味 覚 ・ 嗅 覚 セ ン サ を 用 い た 官 能 分 析 に よ り ヒ ト 官 能

試 験 と 同 様 の 評 価 が 可 能 で あ る と 報 告 さ れ て い る 6 ) 。

ヒ ト の 官 能 評 価 と 同 じ よ う に 、 機 器 に よ り に お い や

味 の 「 質 」 や 「 強 さ 」 を 数 値 化 ・ 図 式 化 す る こ と が

で き る な ら ば 、 ヒ ト と し て の 主 観 が 入 ら ず 客 観 的 な

評 価 手 段 と し て 有 効 で あ る と 考 え ら れ る 。 ま た 医 薬

品 の 剤 形 も 患 者 の コ ン プ ラ イ ア ン ス に 大 き く 影 響

す る 7 ) 。 幼 児 や 嚥 下 困 難 な 高 齢 者 の た め に 散 剤 、 細

粒 、 顆 粒 、 O D 錠 な ど の 剤 形 が あ る が 8 ) 、 そ れ ら は 口

腔 内 で の 味 覚 や 嗅 覚 な ど を 刺 激 し 服 用 に 影 響 を 与

え る 可 能 性 が あ る と 考 え ら れ る 。 現 在 多 く の 後 発 品
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が 発 売 さ れ て お り 、 主 成 分 は 同 一 で は あ る が 、 添 加

剤 や 製 造 工 程 の 違 い に よ り 各 製 剤 の 味 や に お い に

大 き な 差 が 生 じ て い る も の と 思 わ れ る 。  

 胃 潰 瘍 治 療 薬 に 用 い ら れ る テ プ レ ノ ン は 、 胃 粘 液

増 加 作 用 を 有 す る 薬 物 で あ り 、 幅 広 く 使 用 さ れ て い

る 。 テ プ レ ノ ン 製 剤 は 、 カ プ セ ル 剤 と 細 粒 剤 が 臨 床

で は 使 用 さ れ て お り 、 嚥 下 困 難 の 場 合 、 あ る い は 簡

易 懸 濁 法 に て 投 与 す る 場 合 に 細 粒 剤 が 繫 用 さ れ て

い る 。 テ プ レ ノ ン 細 粒 剤 は 特 異 な 臭 い を も つ こ と が

知 ら れ て い る 9 ) 。 ま た 、 先 発 品 と 後 発 品 で は 含 有 す

る 添 加 剤 が 異 な る こ と か ら 、 味 の 違 い が 生 じ る こ と

が 予 想 さ れ る 。 し か し な が ら 、 テ プ レ ノ ン 製 剤 の 先

発 品 と 後 発 品 で の ヒ ト 官 能 試 験 お よ び 味 覚 セ ン サ

を 用 い た 味 覚 や 嗅 覚 、 そ し て 製 剤 の 物 理 化 学 的 性 質

の 評 価 に つ い て の 報 告 は な い 。 そ こ で 、 本 研 究 は テ

プ レ ノ ン 細 粒 を 対 象 と し 、 ヒ ト 官 能 試 験 お よ び 電 子

セ ン サ に よ る 製 剤 の に お い お よ び 味 の 測 定 を 行 い 、

比 較 検 討 を 行 っ た の で 報 告 す る 。  

方 法  

1 ． 試 薬  

 テ プ レ ノ ン 製 剤 計 4 製 剤 を 使 用 し た 。 先 発 医 薬 品

と し て セ ル ベ ッ ク ス ® 細 粒 1 0 %（ エ ー ザ イ 株 式 会 社 ）、

後 発 医 薬 品 と し て ア ン タ ゴ ス チ ン 細 粒 1 0 % （ 株 式 会

社 陽 進 堂 ）、 テ プ レ ノ ン 細 粒 1 0 % （ ト ー ワ 株 式 会 社 ）

お よ び セ フ タ ッ ク ® 細 粒 1 0 %（ 沢 井 株 式 会 社 ）で あ る 。

各 製 剤 に 含 有 さ れ て い る 添 加 物 を 表 1 に 示 し た 。  

2 ． ヒ ト 官 能 試 験  

 ヒ ト 官 能 試 験 は 被 験 者 2 8 名 （ 男 1 1 女 1 7 、 平 均 年 齢
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2 4 ± 7 . 0 ） を 対 象 に 嗅 覚 お よ び 味 覚 試 験 を 実 施 し た 。

嗅 覚 試 験 は 各 テ プ レ ノ ン 製 剤 0 . 1  g を 用 い て 行 っ た 。

味 覚 試 験 は 各 製 剤 0 . 1  g を 被 験 者 ご と に 口 腔 内 に 含

ん だ 後 、 評 価 を 行 っ た 。 な お 、 口 に 含 ん だ 薬 剤 は 評

価 後 吐 き 出 し ， 口 腔 内 を 2 5  m L の 水 で 5 回 う が い を 行

っ た 。 ま た 、 一 つ の 試 料 に つ き 試 験 の 間 隔 は 少 な く

と も 1 5 分 間 隔 と し た 。 評 価 方 法 は 評 定 尺 度 法 の

S t r u c t u r e 尺 度 を 用 い て 行 っ た 1 0 ) 。 嗅 覚 試 験 の 評 価 項

目 は 「 に お い 」 お よ び 「 に お い の 好 ま し さ 」 の 2 項

目 で あ り 、味 覚 試 験 の 評 価 項 目 は「 甘 味 」、「 苦 味 」、

「 酸 味 」 、 「 塩 味 」 、 ｢ 溶 け 具 合 ｣ お よ び ｢ ざ ら つ き ｣

の 6 項 目 に つ い て 、 単 極 尺 度 に よ り ス コ ア 化 し て 段

階 評 価 ( 採 点 法 ) を 行 っ た 。 ヒ ト 官 能 試 験 の 結 果 は 、

統 計 解 析 ソ フ ト “ R ” を 用 い 、 多 重 比 較 法 と し て ノ

ン パ ラ メ ト リ ッ ク 法 の S t e e l - D w a s s 検 定 を 行 っ た 。な

お 、 ヒ ト 官 能 試 験 は 城 西 大 学 生 命 科 学 研 究 倫 理 審 査

委 員 会 の 承 認 を 得 て 実 施 し た 。  

3 ． 電 子 嗅 覚 セ ン サ ( α - F O X ) 試 験  

 電 子 嗅 覚 シ ス テ ム  F O X（ ア ル フ ァ ・ モ ス ・ ジ ャ パ

ン 社 製 ） を 用 い て 、 各 テ プ レ ノ ン 細 粒 剤 0 . 5  g を 蒸 留

水 1 0  m L に 分 散 さ せ た 試 料 に つ い て そ れ ぞ れ の 測 定

を 実 施 し た 。 測 定 に は 、 金 属 酸 化 物 半 導 体 セ ン サ を

1 8 個 を 用 い て 行 っ た 。解 析 に は A l p h a S o f t 多 変 量 解 析

機 能 に よ り 各 製 剤 を 比 較 し た 。  

4 ． 電 子 味 覚 セ ン サ (  - A S T R E E ) 試 験  

 電 子 味 覚 シ ス テ ム  A S T R E E （ ア ル フ ァ ・ モ ス ・ ジ

ャ パ ン 社 製 ） を 用 い 、 各 製 剤 0 . 7 5  g を 蒸 留 水 1 5 0  m L

に 投 入 し 、 セ ン サ ー コ ン デ ィ シ ョ ニ ン グ の 後 測 定 し
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た 。 各 製 剤 は 測 定 開 始 か ら 6 0 秒 後 に 投 入 し 、 測 定 開

始 か ら 6 0 、 1 2 0 、 1 8 0 、 2 4 0 、 3 6 0 お よ び 6 6 0 秒 後 に 測

定 し た 。 測 定 に は 、 7 個 の セ ン サ と A g / A g C l と の 電 位

差 を 用 い て 行 っ た 。味 覚 セ ン サ ー に よ り T B - D S s 製 剤

の 溶 解 過 程 か ら 得 ら れ た デ ー タ を 用 い て 主 成 分 分

析 を 行 っ た 。 解 析 に は 、 A l p h a S o f t の 多 変 量 解 析 機 能

に よ り 各 デ ー タ を 比 較 し た 。 主 成 分 分 析 ( P C A ) と は

多 変 量 解 析 手 法 で あ り 、 複 数 の 結 果 変 数 か ら 多 変 量

デ ー タ を 統 計 解 析 学 的 に 処 理 す る 手 法 で あ る 。 つ ま

り 、 主 成 分 分 析 と は す べ て の 味 覚 セ ン サ ー デ ー タ を

用 い て 、最 も 寄 与 し た 因 子 ( 第 一 主 成 分 ： P C 1 ) も し く

は 2 番 目 に 寄 与 し た 因 子 ( 第 二 主 成 分 ： P C 2 ) の 相 対 寄

与 率 因 子 を 算 出 す る 手 法 で あ る 。 ま た 各 製 剤 間 の 溶

解 過 程 に お け る 味 の 変 化 を 比 較 す る た め 、 ユ ー ク リ

ッ ド 距 離 （ 重 心 間 の 距 離 ） を 用 い て 、 時 間 の 経 過 に

伴 う 味 の 変 化 を 測 定 し た 。例 え ば 、試 料 P =  ( P 1 ,  P 2 , … ,  

P k ) と 試 料 Q  =  ( Q 1 , Q 2 , … , Q k ) と の ユ ー ク リ ッ ド 距 離 は

下 記 の 式 ( 1 ) で 示 さ れ る 。  





7

1

2)(
k

kkpq QPd      ( 1 )  

d P Q :  試 料 P と 試 料 Q と の ユ ー ク リ ッ ド 距 離  

P :  試 料 P の 0 秒 時 の 出 力 値  

Q :  試 料 P の 各 測 定 時 間 で の 出 力 値  

k :  セ ン サ の 種 類  ( Z Z ,  B A ,  B B ,  C A ,  G A ,  H A ,  a n d  J B )  

5 ． 電 子 顕 微 鏡 ( 以 下 、 S E M ) 観 察  

 テ プ レ ノ ン 細 粒 の 形 態 は 、 日 立 社 製 （ m o d e l  

S 3 0 0 0 N ） を 用 い て 観 察 し た 。 観 察 条 件 と し て 、 加 速

電 圧 1 5  k V と し 、 各 試 料 は A u 蒸 着 を 行 っ て 観 察 し た 。 
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結 果  

1 ． ヒ ト 官 能 試 験  

 嗅 覚 試 験 の 結 果 を 図 1 - a に 示 し た 。「 に お い 」 の 項

目 に お い て 、 に お い の 強 い も の は ア ン タ ゴ ス チ ン で

あ り 、 弱 い も の は セ ル ベ ッ ク ス で あ っ た 。 「 に お い

の 好 ま し さ 」 の 項 目 に お い て 、 セ ル ベ ッ ク ス が 他 の

製 剤 に 比 べ て 高 い ス コ ア を 示 し た が 有 意 差 は 認 め

ら れ な か っ た 。  

 味 覚 試 験 で の 結 果 を 図 1 - b に 示 し た 。 「 甘 味 」 の

項 目 に お い て 甘 味 の ス コ ア が 高 い も の は テ プ レ ノ

ン で あ り 、 低 い ス コ ア は ア ン タ ゴ ス チ ン で あ っ た 。

ま た 、 テ プ レ ノ ン と ア ン タ ゴ ス チ ン 間 ( p < 0 . 0 1 ) お よ

び テ プ レ ノ ン と セ フ タ ッ ク 間 ( p < 0 . 0 1 ) で 有 意 差 が 認

め ら れ た 。 「 苦 味 」 の 項 目 に お い て 苦 味 の ス コ ア が

高 い の は ア ン タ ゴ ス チ ン で あ り 、 低 い ス コ ア は セ ル

ベ ッ ク ス で あ っ た 。 「 酸 味 」 お よ び 「 塩 味 」 の 項 目

は 、 他 の 項 目 と 比 較 し ス コ ア が 低 値 を 示 し た 。 ｢ 溶

け 具 合 ｣ に つ い て は 、 テ プ レ ン ン が 他 の 3 製 剤 と 比

較 し て 高 い ス コ ア ( p < 0 . 0 5 ) を 示 し た 。 ｢ ざ ら つ き ｣ に

つ い て は 、 ア ン タ ゴ ス チ ン が 高 い ス コ ア を 示 し た 。 

2 ． 電 子 嗅 覚 セ ン サ に よ る 評 価  

 粉 体 試 料 お よ び 細 粒 を 蒸 留 水 に 分 散 さ せ た 試 料

を 用 い て 、 電 子 嗅 覚 セ ン サ に よ り 測 定 を 行 っ た 。 測

定 に よ り 得 ら れ た デ ー タ を 用 い て 主 成 分 分 析 を 行

っ た 結 果 を 図 2 - a お よ び 図 2 - b に 示 し た 。  

粉 体 試 料 に お け る 第 一 主 成 分 ( P C 1 ： 8 8 . 9 % ) は 、 各

製 剤 間 に お い て 、 に お い の 差 が 明 確 に 確 認 さ れ た 。

第 二 主 成 分 ( P C 2 ： 8 . 2 % ) で は 第 一 主 成 分 と 比 較 し 低
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値 を 示 し た 。 分 散 試 料 に お け る 第 一 主 成 分 ( P C 1 ：

9 4 . 0 % ) は 、 セ ル ベ ッ ク ス 、 テ プ レ ノ ン お よ び セ フ タ

ッ ク 間 で 同 等 で あ っ た が 、 ア ン タ ゴ ス チ ン の み 違 い

が 確 認 さ れ た 。 第 二 主 成 分 ( P C 2 ： 3 . 3 % ) で は 各 製 剤

間 に 違 い は な か っ た 。  

3 ． 電 子 味 覚 セ ン サ に よ る 評 価  

電 子 味 覚 セ ン サ に よ る 主 成 分 分 析 の 測 定 結 果 を

図 2 - c に 示 し た 。 第 一 主 成 分 ( P C 1： 9 8 . 6 % ) に お い て 各

製 剤 間 全 て に お い て 明 確 な 差 が 確 認 さ れ た 。 第 二 主

成 分 ( P C 2： 0 . 8 8 ％ ) で は 各 製 剤 間 に お い て 同 様 な 傾 向

を 示 し た 。 ま た 、 各 製 剤 と も 時 間 の 経 過 と と も に 、

P C 2 に 寄 与 す る 因 子 に 変 化 が 確 認 さ れ た 。 各 製 剤 の

重 心 間 の 距 離 ( ユ ー ク リ ッ ド 距 離 ) を 用 い て 、 時 間 の

経 過 に 伴 う 味 の 変 化 の 大 き さ を 比 較 し た 結 果 を 図 3

に 示 し た 。 各 製 剤 間 で 時 間 の 経 過 と と も に 、 ユ ー ク

リ ッ ド 距 離 は 増 加 を 示 し た 。 ま た 、 テ プ レ ノ ン 細 粒

は ユ ー ク リ ッ ド 距 離 の 変 化 が 最 も 大 き く 、 最 も 変 化

が 小 さ か っ た も の は ア ン タ ゴ ス チ ン で あ っ た 。  

4 ． 電 子 顕 微 鏡 （ S E M ） に よ る 形 状 観 察  

 電 子 顕 微 鏡 の 観 察 結 果 を 図 4 に 示 し た 。 セ ル ベ ッ

ク ス お よ び ア ン タ ゴ ス チ ン の 粒 子 は 、 粒 子 表 面 に 細

か い 粒 子 が 付 着 し て い る こ と が 確 認 さ れ た 。 テ プ レ

ノ ン の 粒 子 表 面 は セ ル ベ ッ ク ス 、 ア ン タ ゴ ス チ ン お

よ び セ フ タ ッ ク と 比 較 し て 比 較 的 な め ら か で あ る

こ と が 確 認 さ れ た 。 セ フ タ ッ ク の 粒 子 表 面 は や や 粗

雑 で 細 か い 粒 子 が 少 し 付 着 し て い る こ と が 確 認 さ

れ た 。  
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考 察  

 本 研 究 で は 、 テ プ レ ノ ン 細 粒 製 剤 を 用 い て 、 先 発

品 と 後 発 品 間 の 味 覚 ・ 嗅 覚 に つ い て 、 ヒ ト 官 能 試 験

お よ び 味 覚 セ ン サ ・ 嗅 覚 セ ン サ で 評 価 解 析 し 比 較 検

討 を 行 っ た 。  

ヒ ト 官 能 試 験 に お け る 甘 味 の 評 価 で は 、 粉 体 試 料

に お い て 、 テ プ レ ノ ン と ア ン タ ゴ ス チ ン お よ び テ プ

レ ノ ン と セ フ タ ッ ク の 間 に 有 意 差 が 確 認 さ れ た ( 図

1 - b ) 。 一 方 、 味 覚 セ ン サ に よ る 主 成 分 分 析 の 結 果 よ

り 、 P C 1 に お い て 各 製 剤 間 に 違 い が 確 認 さ れ た ( 図

2 - c ) 。各 細 粒 製 剤 間 に お け る P C 1 の 相 違 は 甘 味 成 分 の

強 さ に 関 与 し て い る も の と 推 察 し た 。 ま た 、 味 覚 セ

ン サ の 経 時 的 な I n d e x の 変 化 に 注 目 す る と 、テ プ レ ノ

ン 、 セ フ タ ッ ク お よ び セ ル ベ ッ ク ス は 時 間 の 経 過 と

と も に I n d e x が 上 に シ フ ト し た が 、ア ン タ ゴ ス チ ン の

I n d e x は 変 化 が 認 め ら れ な か っ た 。こ の こ と か ら 、主

成 分 分 析 に お け る P C 1 と ヒ ト 官 能 試 験 に お け る 「 甘

味 」 の 評 価 に 関 連 性 が あ る と 考 え ら れ た 。 ざ ら つ き

に つ い て は 、 S E M の 結 果 よ り 粒 子 表 面 や 製 剤 の 溶 解

性 の 違 い が 影 響 し て い る も の と 推 察 し た 。  

 図 1 - b の 味 覚 試 験 の 結 果 、甘 味 の 項 目 に お い て 、最

も 甘 味 の 強 い も の は テ プ レ ノ ン と な り 、 次 い で セ ル

ベ ッ ク ス 、 セ フ タ ッ ク お よ び ア ン タ ゴ ス チ ン と な っ

た 。 こ れ は ４ 製 剤 す べ て に 一 般 的 に 甘 味 料 と し て 用

い ら れ る D - マ ン ニ ト ー ル が 含 有 さ れ て い る こ と が

要 因 で あ る と 考 え ら れ る 。 さ ら に テ プ レ ノ ン に は D -

マ ン ニ ト ー ル の 他 に 香 料 も 含 ま れ て い る た め 甘 味

が よ り 強 く 感 じ ら れ た の で は な い か と 推 察 し た 。 苦
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味 の 項 目 に お い て 、 苦 味 が 強 い も の は ア ン タ ゴ ス チ

ン と な っ た 。 こ の 苦 味 は テ プ レ ノ ン 成 分 に 起 因 し て

い る も の と 推 察 さ れ 、 各 製 剤 で の 粒 子 表 面 の コ ー テ

ィ ン グ の 違 い に よ る 、 主 薬 の 溶 出 速 度 の 差 に よ っ て

苦 味 に 違 い が 出 た も の と 考 え ら れ た 。 酸 味 お よ び 塩

味 の 項 目 に お い て 、 酸 味 お よ び 塩 味 は 他 の 項 目 と 比

較 し 評 価 ス コ ア は 低 値 を 示 し た こ と か ら 、 味 へ の 影

響 は 小 さ い も の と 考 え ら れ た 。  

 図 3 の ユ ー ク リ ッ ド 距 離 は 時 間 の 経 過 に 伴 う 味 の

変 化 す る 大 き さ を 示 し た も の で あ る 。 テ プ レ ノ ン は

時 間 の 経 過 と と も に 味 の 変 化 が 大 き い こ と が 示 さ

れ た 。 こ の こ と に よ り テ プ レ ノ ン で は 製 剤 を 水 に 分

散 さ せ 服 用 す る 場 合 、 時 間 の 経 過 に よ り 味 に 違 い が

あ る こ と が 確 認 さ れ た 。 徳 山 ら は フ ァ モ チ ジ ン 口 腔

内 崩 壊 錠 を 用 い て 味 覚 と 溶 出 性 の 関 係 に つ い て 検

討 を 行 っ た と こ ろ 、 甘 味 に 起 因 す る ア ス パ ル テ ー ム

の 溶 出 率 と ヒ ト 官 能 試 験 に お け る 甘 味 は 相 関 せ ず 、

ア ス パ ル テ ー ム の 溶 出 プ ロ フ ァ イ ル の み で 甘 さ を

評 価 す る こ と は 困 難 で あ る と し て い る 。 そ の 理 由 と

し て 、 製 剤 中 に 含 ま れ る 様 々 な 添 加 剤 に よ っ て 、 甘

味 や 苦 味 が マ ス ク さ れ て し ま う の で は な い か と 推

察 し て い る 1 1 ) 。 テ プ レ ノ ン 製 剤 に お い て は S E M の 観

察 よ り 、 テ プ レ ノ ン の 粒 子 表 面 は セ ル ベ ッ ク ス 、 ア

ン タ ゴ ス チ ン お よ び セ フ タ ッ ク に 比 べ 、 粒 子 表 面 が

滑 ら か な 形 状 を し て い る こ と が 観 察 さ れ た こ と か

ら ( 図 4 ) 、各 製 剤 に 含 ま れ る 添 加 剤 の 種 類 や 量 の 違 い 、

そ し て 、 製 造 過 程 の 違 い に よ り 粒 子 表 面 の 形 状 が 細

粒 の 溶 解 性 に 寄 与 し 、 ユ ー ク リ ッ ド 距 離 に よ る 味 の
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変 化 の 違 い を 反 映 し て い る の で は な い か と 推 察 し

た 。  

 嗅 覚 セ ン サ の 第 一 主 成 分 に お い て 、 粉 体 試 料 で は

各 製 剤 と も 違 い が 見 ら れ た が 、 ア ン タ ゴ ス チ ン の み

に 違 い が 確 認 さ れ た こ と は 、 ヒ ト 官 能 試 験 で は 認 識

困 難 な 領 域 を 電 子 嗅 覚 セ ン サ は 認 識 で き る こ と が

示 唆 さ れ た 。 こ れ は 各 製 剤 に 含 ま れ て い る 添 加 物 の

含 量 の 有 無 、 ま た は 種 類 の 違 い に よ る も の と 推 察 さ

れ る 。 テ プ レ ノ ン は 嗅 覚 セ ン サ に お い て 、 粉 体 状 態

で は 他 の 製 剤 と 異 な る 結 果 と な っ た が 、 分 散 試 料 で

は セ ル ベ ッ ク ス お よ び セ フ タ ッ ク と 同 等 な 値 を 示

し た 。 こ の 要 因 は セ ル ベ ッ ク ス お よ び セ フ タ ッ ク に

含 ま れ る 添 加 物 が ほ ぼ 同 様 な た め 、 同 等 の 結 果 と な

っ た も の と 推 察 さ れ た 。  

 今 回 の 結 果 よ り 、 味 覚 セ ン サ を 用 い る こ と で 各 製

剤 間 の 違 い を 明 確 に 数 値 化 お よ び 図 式 化 す る こ と

が 可 能 で あ っ た 。こ の よ う に 、味 覚 セ ン サ を 用 い て 、

製 剤 間 を 客 観 的 に 分 析 す る こ と で 、 ヒ ト 官 能 試 験 を

サ ポ ー ト す る こ と が で き る と 考 え ら れ た 。 今 後 、 味

覚 セ ン サ の 結 果 を 客 観 的 な 分 析 結 果 と し て 活 用 し 、

ヒ ト 官 能 試 験 で 再 現 す る こ と で 、 よ り 効 率 的 に 医 薬

品 の 品 質 評 価 や 新 規 剤 形 の 開 発 を 行 う こ と が 可 能

と な り 、 味 覚 お よ び 嗅 覚 セ ン サ の 幅 広 い 応 用 が 期 待

で き る も の と 考 え ら れ る 。  
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 12

引 用 文 献  

1 .  N .  N a g a i ,  T .  M u r a o  e t  a l . ： I m p r o v e m e n t  o f  

D i s s o l u t i o n  T e s t  U s i n g  M i c r o d i a l y s i s  M e t h o d ,  

Y A K U G A K U  Z A S S H I ,  1 2 9 ,  1 5 1 5 - 1 5 2 1  ( 2 0 0 9 ) .  

2 .  李  超 悉 ， 阪 本  光 男 ほ か ： 苦 味 薬 物 を マ ス キ ン

グ し た ロ 腔 内 速 崩 壊 錠 の 開 発 ,  薬 剤 学 ,  7 0 ,  

1 4 1 - 1 5 0   ( 2 0 1 0 ) .   

3 .  T .  I s h i z a k a ,  S .  O k a d a  e t  a l . ： T h e  s u p p r e s s i o n  o f  

e n h a n c e d  b i t t e r n e s s  i n t e n s i t y  o f  m a c r o l i d e  d r y  

s y r u p  m i x e d  w i t h  a n  a c i d i c  p o w d e r ,  

C h e m . P h a r m . B u l l . ,  5 5 ,  1 4 5 2 – 1 4 5 7  ( 2 0 0 7 ) .  

4 .  M .  H a z e k a w a ,  T .  M o r i s a k i  e t  a l . ： P r e d i c t i n g  

B i t t e r n e s s  o f  C l a r i t h r o m y c i n  D r y  S y r u p s  W h e n  i n  

M o u t h  w i t h  a c i d i c  s p o r t s  d r i n k  o r  T a k e n  T o g e t h e r  

W i t h  M u c o d y n e ®  D r y  S y r u p ,  J p n .  J .  P h a r m .  H e a l t h  

C a r e  S c i . ,  3 6 ,  2 6 2 - 2 6 9  ( 2 0 1 0 ) .  

5 .  朝 倉  康 夫 ： 官 能 評 価 に 用 い ら れ る 統 計 手 法 ,  

J . A S E V  J p n ,  8 ,  1 0 5 - 1 1 1  ( 1 9 9 7 ) .  

6 .  小 島  洋 一 郎 , 三 上  剛 ： 味 覚 セ ン サ の 開 発 に 向 け

た 機 器 分 析 デ ー タ と 情 報 処 理 手 法 に よ る 基 礎 的

評 価 ,  日 本 味 と 匂 学 会 誌 , 1 6  , 5 1 3 － 5 1 6  ( 2 0 0 9 ) .   

7 .  福 井  篤 子 ： 漢 方 薬 な ど の 生 薬 製 剤 に 適 す る ” 漢

方 薬 服 用 ゼ リ ー “ の 開 発 ,  P H A R M .  T E C H .  J A P A N ,  

2 4 ,  1 0 1 - 1 0 4  ( 2 0 0 8 ) .  

8 .  A .  K a s h i m a ,  H .  Y a b u k i  e t  a l . ： Q u a l i t y  E v a l u a t i o n  

o f  O r i g i n a l  a n d  g e n e r i c  P r o d u c t s  o f  T h e o p h y l l i n e  

S u s t a i n e d - r e l e a s e  D r y - S y r u p  p r e p a r a t i o n s ,  J p n .  J .  

P h a r m .  H e a l t h  C a r e  S c i . ,  3 2 ,  1 0 8 8 - 1 0 9 3  ( 2 0 0 6 ) .  

9 .  医 薬 品 イ ン タ ビ ュ ー フ ォ ー ム  セ ル ベ ッ ク ス 細



 13

粒 ® 1 0 %  2 0 1 0 年 6 月 改 訂（ 改 訂 第 7 版 ）  エ ー ザ イ 株

式 会 社  

1 0 .  加 賀 谷 隆 彦 、 井 上 岳 ほ か ： ア セ ト ア ミ ノ フ ェ ン

小 児 用 ド ラ イ シ ロ ッ プ 剤 の 味 覚 評 価 ( 苦 味 マ ス キ

ン グ に 関 す る 評 価  第 1 報 ) ,  薬 剤 学 6 8  , 2 8 1 - 2 8 9  

( 2 0 0 8 ) .  

1 1 .  E .  T o k u y a m a ,  C .  M a t s u n a g a  e t  a l . ：  F a m o t i d i n e  

O r a l l y  D i s i n t e g r a t i n g  T a b l e t s :  B i t t e r n e s s  

C o m p a r i s o n  o f  O r i g i n a l  a n d  G e n e r i c  P r o d u c t s ,  

C h e m .  P h a r m .  B u l l . ,  5 7 ,  3 8 2 – 3 8 7  ( 2 0 1 0 ) .  

 

C A P T I O N  

表 １  テ プ レ ノ ン 細 粒 に 含 ま れ る 添 加 剤   

図 １  ヒ ト 官 能 試 験 に お け る に お い と 味 の 評 価   

a )  に お い の 評 価  b )  味 の 評 価  * :  p ＜ 0 . 0 5 , * * :  p ＜

0 . 0 1 , * * * :  p ＜ 0 . 0 0 1  

図 ２  電 子 嗅 覚 お よ び 電 子 味 覚 セ ン サ に よ る 分 析   

a )  電 子 嗅 覚 セ ン サ に よ る 主 成 分 分 析 （ 粉 体 試 料 ） .   

b )  電 子 嗅 覚 セ ン サ に よ る 主 成 分 分 析 （ 分 散 試 料 ）   

c )  電 子 味 覚 セ ン サ に よ る 主 成 分 分 析   

 ＊ T 値 は 試 料 投 入 後 か ら の 経 過 時 間 T ( 秒 ) に お け る

実 測 値 ： T 1 = 6 0 秒 ,  T 2 = 1 2 0 秒 ,  T 3 = 1 8 0 秒 ,  T 4 = 2 4 0 秒 ,  

T 5 = 3 6 0 秒 ,  T 6 = 6 6 0 秒   

図 ３  味 覚 セ ン サ よ る ユ ー ク リ ッ ド 距 離  

図 ４  電 子 顕 微 鏡 観 察 に よ る に よ る テ プ レ ノ ン 細

粒 の 形 状   

a )  セ ル ベ ッ ク ス  ( × 3 0 0 ) ,  b )  ア ン タ ゴ ス チ ン  ( × 3 5 0 ) ,  c )  

テ プ レ ノ ン  ( × 2 5 0 ) ,  d )  セ フ タ ッ ク  ( × 3 5 0 )    
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図２ 電子嗅覚および電子味覚センサによる分析
a) 電子嗅覚センサによる主成分分析（粉体試料）
b) 電子嗅覚センサによる主成分分析（分散試料）
c) 電子味覚センサによる主成分分析

＊T値は試料投入後からの経過時間T(秒)における実測値：T1=60秒, T2=120秒, T3=180秒, T4=240秒, T5=360秒, T6=660秒
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