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生薬総則 改正事項  

生薬総則の部1の条を次のように改める．   

1医薬品各条の生薬は，動植物の薬用とする部分，細胞内容  

物，分泌物，抽出物又は鉱物などであり，生薬稔別及び生薬   

試験法を通用する生薬は次のとおりである．   

アカメガシワ，アセンヤク，アセンヤク未，アマチヤ，ア  

マチャ未，アラビアゴム，アラビアゴム未，アロエ，アロエ  

末，アンソツコウ．イレイセン，インチンコウ，インヨウカ  

ク，ウイキョウ，ウイキョウ末，ウコン，ウコン未，ウヤク，   

ウワウルシ，エイジツ，エイジツ未，エンゴサク，エンゴサ  

ク末，オウギ，オウゴン，オウゴン末，オウセイ，オウバク，   

オウバク末，オウレン，オウレン未，オンジ，オンジ未，カ   

ゴソウ，カシュウ．ガジュツ，カツコン，カノコソウ，カノ   

コソウ末，カロコン，カンキョウ，カンゾウ，カンゾウ未，   

カンテン，カンテン末，キキョウ，キキョウ未，キクカ，キ  

ササゲ，キジツ，キョウカツ，キョウニン，クコシ，クジン，  

クジン末，ケイガイ，ケイヒ，ケイヒ未，ケツメイシ，ケン   

ゴシ，ゲンチアナ．ゲンチアナ未，ゲンノショウコ，ゲンノ   

ショウコ末，コウカ，コウジン，コウプシ，コウブシ末，コ   

ウボク，コウボク未，ゴオウ，ゴシツ，ゴシュユ，ゴボウシ，   

ゴミシ，コメデンプン，コロンボ，コロンボ末，コンズラン   

ゴ，サイコ，サイシン，サフラン，サンキティ，サンキライ  

未，サンザシ，サンシシ，サンシシ未，サンシュユ，サンシ   

ヨウ，サンシヨウ末，サンソウニン，サンヤク，サンヤク未，   

ジオウ，シゴカ．ジコツピ，シコン，シソリシ， シヤクヤク，   

シヤクヤク末，ジャショウシ，シヤゼンシ，シヤゼンソウ，   

ジュウヤク，シュクシヤ，シュクシヤ未，ショウキョウ，シ   

ョウキョウ未，ショウズク，ショウマ，シンイ，セッコウ，  

セネガ，セネガ乳 センキュウ，センキュウ末，ゼンコ，セ   

ンコツ，センソ，センナ，センナ末，センプリ，センプリ末，   

ソウジュツ，ソウジュツ未，ソウハクヒ，ソポク，ソヨウ，   

ダイオウ，タイオウ未，タイソウ，タクシヤ，タクシヤ未，  

チタセソニンジン，チタセツニンジン未，チモ，チョウジ，  

チョウジ末，チョウトウコウ，チョレイ，チョレイ末，チン   

ピ，テンマ，テンモンドウ，トウガシ，トウガラシ，トウガ   

ラシ未，トウキ，トウキ未，トウニン，トウニン未，トウヒ、  

ドクカツ，トコン，トコン丸トチュウ，トラガント，トラ   

ガント末．ニガキ，ニガキ末，ニンジン，ニンジン末、ニン  

ドゥ，バイモ，バクモンドウ，ハチミツ，ハツカ，ハマボウ   

フウ，ハンデ，ビャクゴウ，ビャクシ，ビャクジュツ，ビャ  

クジュツ末．ビワヨウ，ビンロウジ，ブクリョウ，プクリョ   

ウ兼，プシ，プシ末，ベラドンナコン，へンズ，ボウイ，ボ  

ウコン，ボウフウ，ボタンピ，ボタンピ末，ホミれ ボレイ，   

ボレイ末，マオウ．マクリ．マシニン．モクツウ，モッコウ，  

ヤクチ，ヤクモソウ，ユウタン，ヨタイニン．ヨタイニン未，  

リュウコツ，リユウタン，リユウタン未，リョウキョウ，レ   

ンギョウ，レンニケ，ロジン，ロートコン．   
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無水炭酸ナいノウムを加えてよくかき混ぜ，徐々に加熱する．  

冷後，残留物を薄めた希塩酸（1←→5）に溶かし，必要なら  

ばろ過し，ろ液に塩化バリウム試液を加えるとき，白色の沈  

殿を生じる．   

一般試験法 改正事項   

一般試験法の部 前文を次のように改める．  

一般試験法は，共通な試験法，医薬品の品質評価に有用な試  

験法及びこれに関連する事項をまとめたものである．別に規定  

するもののほか，アルコール数測定，アンモニウム試験，液体  

クロマトグラフィーによる試験，塩化物試験，炎色反応試験，  

エンドトキシン試晩 核磁気共鳴スペクトル測定，かさ密度測  

急 ガスクロマトグラフィーによる試験，乾燥減量試験，眼軟  

膏の金属性異物試験，凝固点測定，強熱減量試験，強熱残分試  

験，屈折率測私蛍光光度法によ声試験，原子吸光光度法によ  

る試験，抗生物質の微生物学的力価試験，鉱油試験，酸素フラ  

スコ燃焼法による試験，＿残留溶腰試験，紫外可視吸光度測定，  

重金属試験，消化力試験，生薬の微生物限度試験，蒸留試験，  

浸透圧測定，●水分測定，製剤均一性試験（含量均一性試乳 質  

豊偏差試験），製剤の粒度の試験，制酸力試験，赤外吸収スペ  

クトル測定，旋光度測定，タップ密度測定，窒素定量，注射剤  

の採取容量試験，注射剤の不溶性異物検査，注射剤の不溶性微  

粒子試験，注射剤用ガラス容器試験，定性反応，滴走終点検出，  

鉄試験，点眼剤の不溶性異物検査，点眼剤の不溶性微粒子試験，  

導電率測定，熟分析，粘度測定，薄層クロマトグラフィーによ  

る試験，発熱怪物質試験，pIi測定，比重測定，微生物限度試  

験，ヒ素試験，ビタミンA定量，比表面積測定，沸点測定，  

プラスチック製医薬品容器試験，粉体の粒子密度測定，粉末  

Ⅹ繰回所測定，崩壊試験，密度測定，無菌試験，メタノール  

試験，有機体炭素試験，融点測定，輸液用ゴム栓試験，溶出試  

験，硫酸塩試験，硫酸里色物試験及び粒度測定は，それぞれの  

試験法により行う．ただし，油脂の融点，脂肪酸凝固点 比重，  

酸価，けん化価，エステル価，水酸基価，不けん化物及びヨウ  

素価は，油脂試験法中のそれぞれの項に，生薬の試料の採取  

分析用試料の調製，鏡検，純度試験，乾燥減量，灰分，酸不溶  

性灰分，エキス含量及び精油含量の試験は，生薬試験法中のそ  

れぞれの項に従う．   

それぞれの試験法等に付した番号は，一般試験法を分類し付  

与した固有のものである．医薬品各条等において，〈 〉を付  

すものは該当する一般試験法の番号を示す．   

一般試験法の部 2．01液体クロマトグラフィーの条を次の  

ように改める．   

2．01液体クロマトグラフィー  

液体クロマトグラフィーは，適当な固定相を用いて作られた  

カラムに試料混合物を注入し，移動相として液体を用い，固定  

相に対する保持力の差を利用してそれぞれの成分に分離し，分  

析する方法であり，液体試料又は溶液にできる試料に適用でき，  

物質の確認，純度の試験又は定量などに用いる．   

与えられたカラムに注入された混合物は各成分に固有の比率  

烏で，移動相と固定相に分布する．  

国定祁に存在する量  
た ＝   

移動相に存在する量   

この比率烏は，液体クロマトグラフィーでは質量分布比鳥′  

などと呼ばれる．この比率鳥 と移動相のカラム通過時間f。  

（鳥 ＝ 0の物質の試料注入時からピークの頂点までの時間）  

及び保持時間ね（測定試料の注入時からピークの頂点までの  

時間）との間には次の関係があるので，同一条件では，保持時  

間は物質に固有の値となる．   

fR ＝（1＋た）ん   

装 置   

通例，移動相送液用ポンプ，試料導入装置，カラム，検出器  

及び記録装置からなり，必要に応じて移動相組成制御装置，カ  

ラム恒温槽，反応試薬送液用ポンプ及び化学反応槽などを用い  

る．ポンプは，カラム及び連結チューブなどの中に移動相及び  

反応試薬を一定流量で送ることができるものである．試料導入  

装置は，一定量の試料を再現性よく装置に導入するものである．  

カラムは，一定の大きさにそろえた液体クロマトグラフィー用  

充てん剤を内面が平滑で不活性な金属などの管に均一に充てん  

したものである．なお，充てん剤の代わりに固定相を管壁に保  

持させたものを用いることができる．検出器は，試料の移動相  

とは異なる性質を検出するもので，紫外又は可視吸光光度計，  

蛍光光度計，示差屈折計，電気化学検出器，化学発光検出器，  

電気伝導度検出器及び質量分析計などがあり，通札 数〟g  

以下の試料に対して濃度に比例した信号を出すものである．記  

録装置は，検出器により得られる信号の強さを記録するもので  

ある．必要に応じて記録装置としてデータ処理装置を用いてタ  

ロマトグラム，保持時乱 又は成分定量値などを記録あるいは  

出力させることができる．移動相組成制御装置は，段階的制御  

（ステップワイズ方式）と濃度勾配制御（グラジュント方式）  

があり，移動相組成を制御できるものである．  

操作法   

装置をあらかじめ調整した後，医薬品各条に規定する操作条  

件の検出器，カラム，移動相を用い，移動相を規定の流量で流  

し，カラムを規定の温度で平衡にした後，医薬品各条に規定す   

一般試験法の部1．09定性反応の条マンガン塩の項の次に  

次の一項を加える．   

1．09 定性反応   

メシル酸塩   

＝＝ メシル酸塩に2倍量の水酸化ナトリウムを加え、穏   

やかに加熱して融解し，20～30秒間加熱を続ける．冷後，   

少量の水を加えた後，希塩酸を加え，加温するとき，発生す   

るガスは潤したヨウ素酸カリウムデンプン紙を青変する．  

（2）メシル酸塩に3倍量の硝酸ナト1ノウム及び3倍量の  
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医薬品各条で，例えば〔α〕ぎ二一33．0～ －36．00（乾燥後，  

1g，水，20mL，1∝）mm）とは，本品を乾燥減量の項に規  

定する条件で乾燥し，その約1gを精密に量り，水に溶かし  

正確に20mLとし，この液につき，20Oc，層長100mmで  

測定するとき，〔α〕ぎが －33．0～「36げ であることを示す．   

する．遮光して湿気を避け，冷所に保存する．   

標定 操作法に従い，水分測定用メタノール適量を乾燥滴  

定フラスコにとる．これにあらかじめ水分測定用試液を終点  

まで滴如してフラスコ内を無水の状態にしておく．次に水約  

30mgを精密に量り，速やかに滴定フラスコに入れ，激し  

くかき混ぜながら水分測定用試液で終点まで滴定する．水分  

測定用試液の1ⅠⅥLに対応する水（H20）のミリグラム数  

′（mg／mL）を次の式によって求める．  

′（mg／mL）  

水（H20）の採取量（mg）  

一般試験法の部 4．01エンドトキシン試験法の条エンドト  

キシン標準原液の調製の項を次のように改める．   

4．01エンドトキシン試験法   

エンドトキシン標準原液の調製   

エンドトキシン標準原液はエンドトキシン標準品をエンドト  

キシン試験用水で溶解して調製する．なお，エンドトキシン単  

位はEUで示し，1EUは1エンドトキシン国際単位（IU）  

に等Lい．   

水（H20）の滴定に要した水分測定用試液の量（mL）   

一般試験法の部 2．49旋光度測定法の条を次のように改め  

る．   

2．49 旋光度測定法  

旋光度測定法は，試料の旋光度を旋光計によって測定する方  

法である．   

一般に光線の振動は，進行の方向に垂直に起こるが，通常の  

光線では，その振動方向は限定されない．しかし，一般に偏光  

といわれる平面偏光では，振動は進行方向を含む一平面内にの  

み起こり，このような光線は，偏光面を有するという．薬品又  

はその溶液には，偏光面を右又は左に回転させる性質を持つも  

のがある．この性質を光学活性又は旋光性といい，物質の化学  

構造に関係がある．   

旋光度は，光学活性物質又はその溶液が偏光面を回転する角  

度で，旋光計によって測定する．この値は測定管の層長に比例  

し，溶液の濃度，温度及び波長に関係する．旋光の性質は，偏  

光の進行方向に向き合って，偏光面を右に回転するものを右旋  

性，左に回転するものを左旋性とし，偏光面を回転する角度を  

示す数字の前に，それぞれ，記号 ＋又は － をつけて示す．  

例えば，＋20Dは右に200， 

を意味する．   

旋光度αニとは，特定の単色光∬（波長又は名称で記載す  

る）を用い，温度f‘’cで測定したときの旋光度を意味し，そ  

の測定は，通例，温度は200c又は250c，層長は100rnm，  

光線はナトリウムスペクトルのD線で行う．   

比旋光度〔α〕ニは，次の式で表す．  

〔α〕：＝100α／Jc  

f：測定時の温度   

∬：用いたスペクトルの特定の単色光の波長又は名称（D  

線を用いたときは，D と記載する．）   

α：偏光面を回転した角度  

J：試料溶液の層．すなわち，測定に用いた測定管の長さ  

（mm〕   

r：日本案局方では，溶液1n〕L中に存在する薬品のg数  

である．液状薬品を溶液としないでそのまま用いたとき  

は，その密度である．ただし，別に規定するもののほか，  

この密度の代わりに、その比重を用いる，  

一般試験法の部 4．05微生物限度試験法の条を次のように  

改める．  

＿．生壁⊥健生物騒度衷験法＿、  

微生物限度試験法には生菌数試験及び特定微生物試験が含ま  

れる．原料又は製品の任意の異なる数箇所（又は部分）から採  

取したものを混和し，試料として試廉を行う．試料を液体培地  

で希釈する場合は，速やかに試験を行う．また，本試験を行う  

に当たっては，バイオハザード防止に十分に留意する．  

Ⅰ．非無菌製品の微生物学的試験：生菌数試験  

本試験法は，三薬局方での調和合意に基づき規定した試験法   

である．   

1．序文   

本試験は，好気的条件下で発育可能な中温性の細菌及び其菌  

を定量的に測定する方法である．   

本試験は，原料や製剤が既定の微生物学的品質規格に適合す  

るか否かを判定することを主目的としたものである．採取試料  

数も含めて指示通りに試験を実施し，結果を判定する．   

有効成分として生菌を含む製品には，本試験を適用しない．   

局方試験法との同等性が示されている場合は，自動化法を含  

む別の微生物学的方法を用いてもよい．  

2．基本手順   

生菌数測定は，被験製品への外部からの微生物汚染を回避す   

るように設計された条件下で行う．汚染を回避するための予防  

措置は，試験で検出しようとしているいかなる微生物に対して   

も影響を与えてはならない．   

破顔製品が抗菌活性を有する場合は，この抗菌活性を可能な  

限り除去又は中和する．この目的のために不精化剤を用いる場  

合は，その有効性と微生物に対する毒性がないことを確認する．   

試料の調製に界面活性剤を使用する場合は，微生物に対する  

毒性がないこと，及び用いる不活化割との間に相互作用がない   

ことを確認する．   
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方法を確立する．  

水溶性製品   

被膜製品をpH7．0のペプトン食塩緩衝液，pH7．2のリン  

酸緩衝液又はソイピーン・カゼイン・ダイジェスト培地で溶解  

又は希釈する（通常は10倍希釈液を調製する）．必要ならば，  

pH6－8に調整する．さらなる希釈が必要な場合は同じ希  

釈液で調製する．  

水に不溶の非脂質製品   

被験製品をpH7．0のペプトン食塩緩衝液，pH7．2のリン  

酸緩衝液又はソイピーン・カゼイン・ダイジェスト培地に懸濁  

させる（通常は10倍希釈液を調製する）．分散しやすくする  

ために，例えばポリソルベート80（濃度：1g／L）のような  

界面活性剤を加えることができる．必要ならば，pH6～8  

に調整する．さらなる希釈が必要な場合は同じ希釈液で調製す  

る，  

脂質製品   

被験製品をろ過滅菌したミリスチン酸イソプロピルに溶解す  

るか，又は，必要ならば亜Oc以下（例外的な場合でも亜Qc  

以下）に加温した最少必要量のポリソルベート 80又は他の非  

阻害性の界面活性剤を用いて混合する．必要ならば水浴中で温  

度を保ちながら注意深く混和する．選定した希釈液をあらかじ  

め加温して加え，被験製品の10倍希釈液を調製する．乳化に  

必要な最短の時間で温度を保ちながら注意深く混和する．適切  

な濃度のポリソルベート 80，又は他の非阻害性の界面活性剤  

を含む同じ希釈液を用いて，更に10倍段階希釈系列を調製し  

てもよい．  

エアゾール状の液体又は固体   

製品を無菌的にメンプランフィルター装置内又はさらなる試  

料採取のために滅菌容器内に移す．各破顔容器から，全量ある  

いは定量噴霧の一定量のいずれかを用いる．  

経度l吸収パッチ   

経皮吸収パッチの保護被覆（“剥離ライナーー”）を取り除き，  

粘着面を上向きにして滅菌ガラス又は滅菌プラスチックトレー  

の上に置く．パッチ同士が付着するのを防ぐために，滅菌した  

多孔性物質（例えば滅菌ガーゼ）で粘着面を覆う．ポリソルベ  

ート 80及び／又はレシチンなどの不活化剤を含む適当量の選  

定した希釈液にパッチを移し，少なくとも 30分間激しく振と  

うする．  

4．5．2．接種及び希釈  

100CFU以下の接種菌を得るのに十分な量の試験菌懸濁液  

を4．5．1．で調製した試料液及び対照（試料を含まない）に加  

える．接種する試験菌懸濁液の量は，試料液量の1％を超え  

てはならない．   

製品からの許容可能な微生物回収結果を得るために，最も低  

い希釈率の試料液を用いて試験する．抗菌活性又は低溶解度の  

ために，最も低い希釈率の試験法を使えない場合は，更に適切  

な試験手順を確立する．   

試料による発育阻止が避けられない場合には，中和，希釈又  

はろ過の後に試験菌懸濁液を加えてもよい．  

4．5．3．抗菌活性の中和／除去   

4．5．さ．及び4．5．4．に示した手順に従って試顔を行い，試料  

液から回収された菌数と，対照から回収された菌数とを比較す  

る．   

発育が阻害される場合（試料液からの回収菌数が，対照から   

3．生菌数測定法   

通常はメンプランフィルター法又はカンテン平板法を用いる．  

最確数（MPN）法は概して精度に欠ける菌数測定法ではある  

が，バイオバーデン（汚染菌数）が非常に少ない製品群に対し  

ては最適な方法となることもある．   

製品の特性や要求される微生物限度値などに基づいて測定法  

を選択するが，選択した測定法は，規格に適合していることを  

判断するのに十分な試料量を試験できるものでなければならな  

い．また，選択した方法の適合性を確認する．  

4．培地性能及び測定法の適合性  

4．1．一般要件   

被験製品存在下における微生物検出能力を確認する．   

また，試験結果に影響を及ぼすような試験法の変更や製品の  

処方変更があった場合には，再度，適合性を確認する．  

4．2．試験菌の調製   

試験菌は標準化された安定な懸濁液を使用するか，又は次に  

示す手順で調製する．   

なお，試験に用いる微生物は，最初のマスターシードロット  

からの継代数5回を超えないように，シードロット培養管理  

手法（シードロットシステム）を用いて管理する．細菌及び臭  

菌の各試験菌について，表4．05－Ⅰ－1に示す条件でそれぞれ  

個別に培養する．   

試験菌懸濁液の調製には，pH7．0のペプトン食塩緩衝液又  

はpH7．2のリン酸緩衝液を用いる．Aゆq如肋ば〃な〝の胞子  

を懸濁させるために，緩衝液にポリソルベート80を0．05％  

加えても良い．懸濁液は2時間以内，又は2～80cに保存  

する場合は24時間以内に用いる．A頭のg肋ぶ疲gr又はβα－  

cfJJ猥ぶ〟鋸fぬの栄養型細胞の新鮮懸濁液を調製して希釈する  

代わりに，胞子懸濁液又は芽胞懸濁液を調製し，接種菌液とし  

て使用できる．それぞれの懸濁液は，保証された期間内は2  

～80cで保存できる．  

4．3．陰性対照   

就験状態を確認するために，試料液の代わりに希釈液を用い  

て陰性対照試験を実施する．微生物の発育があってはならない．  

4．4．培地性能   

市販生培地についてはバッチごとに試験する．また，乾燥粉  

末培地又は各成分より調製した培地については，調製バッチご  

とに試験する．   

表4．05－Ⅰ【1に示す微生物の少数（100CFU以下）をソ  

イピーン・カゼイン・ダイジェスト培地の一部，ソイピーン・  

カゼイン・ダイジェストカンテン培地及びサブロー・ブドウ糖  

カンテン培地の平板に接種する．菌株ごとに別個の液体培地の  

→部又は平板を用い，表4．05－Ⅰ－1に示した条件でそれぞれ  

培養する．   

カンテン培地では．接種菌の出現集落数は標準化された菌液  

の計測値の1／2から2倍以内でなけれはならない．新鮮培養  

菌を用いて試験する場合は，有効性が確認された培地バッチで  

以前に得られた発育と同等の発育を示さなければならない．   

液体培地では，有効性が確認された培地バッチで以前に得ら  

れた発育と同等の発育が認められなければならない．  

4．5．製品存在下での測定法の適合性  

4．5．1．試料の調製   

試料の調製法は，被験製品の物理学的特性に依存する．以下  

に記載したいずれの方法も満足できるものでない場合は，別な  

「「「′‾も軒  ■  
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の回収菌数の1／2未満の場合）は，正しい結果を得るために，  

生菌数測定の方法を変更する．方法の変更には，例えば（1）  

希釈液又は培地の増量，（2）特異的又は一般的な中和剤の希  

釈液への添加，（3）膜ろ過，又は（4）上記の手段の組み合  

わせが含まれる．中和剤：抗菌剤の活性を中和するため，中和  

剤を用いることができる（表4．05一エー2）．中和剤は，選定し  

た希釈液又は培地に，可能な限り滅菌前に添加する．中和剤を  

用いた場合は，その有効性と微生物に対する毒性がないことを，  

製品を含まずに中和剤のみを加えたプランタ試験で確認する．   

適切な中和法が確立できない場合には，その製品のもつ殺菌  

活性のために，接種菌が分離できないと見なす．したがって，  

その製品が接種菌と同種の菌やその近縁種によって汚染されて  

いる可能性は低いと考える．しかし，その製品がこれらの微生  

物の一部を阻害するだけで，試験菌株以外の南棟は阻害しない  

可能性もあるので，微生物の発育とその許容基準に見合った最  

も低い濃度で試験を行う．  

4．5．4．製品存在下での微生物回収   

表4．05一Ⅰ－1に記載されている微生物ごとに個別に試験す  

る．添加した微生物のみを対象に測定する．  

4．5．4．1．メンブランフイルター法   

メンプランフィルターは，孔径0，45〟m以下のものを使用  

する．フィルターの材質は，被験試料の成分によって細菌捕集  

能力が影響されないように注意して選択する．表4．05－Ⅰ－1  

の微生物ごとに1枚のメンプランフィルターを用いる．   

4．5．1．～4．5．3．の記載どおりに調製した試料の適量（可  

能であれば製品の1g相当邑 又は多数の集落の形成が予測  

される場合はそれ以下）をメンプランフィルターに移して直ち  

にろ過し，適量の希釈液でメンプランフィルターを洗浄する．   

メンプランフィルターを，稔好気性微生物数（totalaerobic  

microbialcount；TAMC）測定用としてソイピーン・カゼイ  

ン・ダイジェストカンテン培地の表面に，稔真菌数（total  

combinedyeasts／moulds count；TYMC）測定用としてサブ  

ロー・ブドウ糖カンテン培地の表面に移す．表4．05－Ⅰ－1に  

示した条件で平板を培養後，集落数を測定する．  

4．5．4．2．カンテン平板法   

力ンテン平板法は，各培地に対して少なくとも2枚の平板  

を用いて実施し，結果はそれぞれの平板の測定菌数の平均値を  

用いる．  

4．5．4．2．1．カンテン平板混釈法   

直径9cmのベトリ皿を使用する場合，4．5．1．～4．5．3，  

の記載どおりに調製した試料を1mL分注する．これにあら  

かじめ450c以下に保温した15～20mLのソイピーン・  

カゼイン・ダイジェストカンテン培地又はサブロー・ブドウ糖  

カンテン培地で混和する．より大きなベトリ皿を用いる場合は，  

それに応じてカンテン培地量を増加する．表4．05－Ⅰ－1に挙  

げた微生物ごとに少なくとも 2枚のベトリ皿を用いる．   

麦4．05－Ⅰ1に示した条件で平板培地を培養する．培地ご  

とに菌数の算術平均をとり，集落数を算出する．  

4．5．4．2．2．カンテン平板表面塗抹法   

直径9cmのベトリ皿を使用する場合は，15～201］1Lの  

ソイピーン・カゼイン・ダイジェストカンテン培地又はサブロ  

ー・ブドウ糖カンテン培地を約450cで加えて固化させ，例  

えば，層流式キャビネット又は恒温器の中で平板培地の表面を  

乾燥させる．より大きなベトリ皿を用いる場合は，それに応じ  

てカンテン培地量を増加する．表4．05－Ⅰ－1に挙げた微生物  

ごとに少なくとも 2枚のベトリ血を用いる．4．5．1．～4．5．  

3．の記載どおりに試料を調製し，その0．1mL以上を正確に  

測定して培地表面全体に広げる．4．5．4．2．1．の規定どおりに  

培養し，測定する．  

4．5．4．3．最確数（MPN）法   

MPN法の精度及び正確さは，メンプランフィルター法又は  

カンテン平板法よりも劣っている．特にかびの測定に対しては  

信頼性が低い．これらの理由のために，MPN法は他に利用で  

きる方法がない状況下でのTAMCの測定に用いられる．本  

法を適用する場合は，以下のように行う．   

4．5．1．～4．5．3．の記載どおりに，製品の少なくとも3連  

続の10倍段階希釈系列を調製する．各希釈段階からそれぞれ  

1g又は1mLずつをとり，ソイピーン・カゼイン・ダイジ  

ェスト培地が9～10mL入っている 3本の試験管にそれぞ  

れ接種する．必要ならば，ポリソルベート80のような界面活  

性剤，又は抗菌剤の不活化剤を培地に添加することができる．  

したがって，3段階の希釈系列を調製した場合には，9本の試  

験管に接種することになる．   

全ての試験管を30～350cで3 日間を超えない期間培養  

する．被験製品の性質によって結果の判定が困難あるいは不確  

かな場合は，同じ培地又はソイピーン・カゼイン・ダイジェス  

トカンテン培地に移植後，同じ温度で1～2 日間培養し，こ  

れらの結果を用いる．表4．05一卜3から被験製品1g又は  

1mL当たりの微生物の最確数を求める．  

4．6．結果及び判定   

メンブランフィルター法又はカンテン平板法の適合性を確認  

するとき，いずれの試験菌の平均計測値も，4．5．2．で定義し  

た製品が存在しない対照の計測値の1／2～2倍以内でなけれ  

ばならない．MPN法の適合性を確認するとき，試験菌の計測  

値は，対照から得られる結果の95％信頼限界の範囲内でな  

ければならない．   

記述したいずれの方法においても，試験菌のうち1菌種で  

も上記の基準に満たない場合には，基準に最も近くなる方法と  

試験条件で製品を試験する。  

5．製品の試験  

5．1．試験圭   

別に規定するもののほか，上記の注意を払って採取した複験  

製品の10g又は10mLを用いる．エアゾール形式の液体  

又は固体は，10容器を抜き取る．経皮吸収パッチは，10パッ  

チを抜き取る．   

次のような条件で処方される原案は，試験量を減らすことが  

できる：投与単位（例えば錠剤，カプセル剤，注射剤）当たり  

の原薬量が1】1瑠以下，又は1gあるいは1mL（投与単位  

では表示されていない製剤）当たりの原案量が1mg未満．  

これらの場合，被膜試料の採取量は，製品の10投与単位又は  

10gあるいは10mLに存在する量よりも少なくないように  

する．   

原案として使用される物質では，試料の量に限りがあるか又  

はロットサイズが極度に小さい（すなわち，10001TIL又は  

1000g未満）場合には．′より小さな量が規定されているか又 ＼  

は正当な理由がない限り，試験量をロットの1％とする．   

ロットを構成しているものの総数が200未満（例えば臨床  

試験で使われる試料）のような製品では，試験量は2単位に，   
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集落が検出されても，TYMCとして測定する．細菌の発育の  

ためにTYMCが許容基準を超えることが予測される場合に  

は，抗生物質を含むサブロー・ブドウ糖カンテン培地を使用し  

ても良い．MPN法で計測を行う場合は，算出値はTAMC  

とする．   

微生物学的品質の許容基準が規定されているときは，以下の  

ように判定する．   

－101CFU：最大許容数 ＝ 20，   

－102cFU：最大許容数 ＝ 200，   

一103cFU：最大許容数＝2000，以下同様．   

推奨される溶液及び培地は，「特定微生物試験」に記載され  

ている．  

ⅠⅠ．非無菌製品の微生物学的試験：特定微生物試験  

本試験法は，三薬局方での調和合意に基づき規定した試験法  

である．   

1．序文   

本試験は，規定の条件下で検出可能な特定微生物が存在しな  

いか，又はその存在が限られているかを判定する方法である．   

本試験は，原料や製剤が既定の微生物学的晶賀規格に連合す  

るか否かを判定することを主目的にしたものである．採取試料  

数も含めて指示通りに試験を実施し，結果を判定する．   

局方試験法との同等性が示されている場合は，自動化法を含  

む別の微生物学的方法を用いてもよい．  

2．基本羊膜   

試料の調製は，「生菌数試験」に記載されているとおりに行  

う．   

被験製品が抗菌活性を有する場合は，「生菌数試験」に記載  

されているように可能な限りこの抗菌活性を除去又は中和する．   

試料の調ヨ削こ界面活性剤を使用する場合は，「生菌数試験」  

に記載されているように，微生物に対する毒性がないこと，及  

び用いる不活イヒ剤との間に相互作用がないことを確認する．  

3，培地の性能試験及び試験の適合性   

被験製品存在下においても微生物を検出する能力があること  

を確認する．また，試験結果に影響を及ぼすような試験法の変  

更や製品の処方変更があった場合には，再度，適合性を確認す  

る．  

3．1．試験菌の調製   

試験菌は標準化された安定な懸濁液を使用するか．又は次に  

示す手順で調製する．   

なお，試験に用いる微生物は，最初のマスターシードロット  

からの継代数5回を超えないように，シードロット培養管理  

手法（シードロットシステム）を用いて管理する．  

3．1．1．好気性微生物   

各細菌試験用菌株を，ソイピーン・カゼイン・ダイジェスト  

培地［h 又はソイピーン・カゼイン・ダイジェストカンテン培  

地上で，それぞれ30～350cで18～24時間培養する．  

カンジグ・アルピカンス用の試験菌株は，サブロー・ブドウ糖  

カンテン培地上，又はサブロー・ブドウ糖液体培地中で，それ  

ぞれ20～25ぐcで2～3 日間培養する．   

StaP如lococcusaunus（黄色ブドウ球菌）：例えば．ATCC  

6538，NCIMB9518，CIP4．83 又はNBRC13276，   

Fbeudomonasacrwinbsa（蘭膿菌）：例えば，ATCC9027，  

NCIMB8626，CIP82．118又はNBRC13275，   

又は数量が100未満の場合は1単位に減らすことができる．   

バルク原料又は製剤の収納容器から，無作為に試料を選び出  

す．必要量の試料を得るために，十分な数の容器の内容物を混  

合する．  

5．2．製品の試験  

5．2．1．メンブランフィルター法   

フィルターを培地に移すことができるように設計されている  

ろ過装置を用いる．4．に記載されたとおりに適合性が示され  

た方法で試料を調製し，適量を2枚のメンブランフィルター  

の各々に移して直ちにろ過する．適合性が確認された方法に従  

って，各フィルターを洗浄する．  

1枚のメンプランフィルターは，TAMCの測定のためにソ  

イピーン・カゼイン・ダイジェストカンテン培地の表面に，他  

の1枚のメンプランフィルターは，TYMCの測定のために  

サブロー・ブドウ糖カンテン培地の表面に移す．ソイピーン・  

カゼイン・ダイジェストカンテン培地を 30～350cで3～  

5 日間，サブロー・ブドウ糖カンテン培地を20～250cで  

5～7日間培養する．製品1g又は1mL当たりの集落数  

を算出する．   

種皮吸収パッチを試験するときは，4．5．1．に記載されてい  

る調製液の10％量ずつを2枚の滅菌メンプランフィルター  

で別々にろ過する．1枚のメンプランフィルターはTAMC  

の計測のためにソイピーン・カゼイン・ダイジェストカンテン  

培地に移し，他のメンプランフィルターはTYMCの計測の  

ためにサブロー・ブドウ糖カンテン培地に移す．  

5．2．2．カンテン平板法  

5．2．2．1．カンテン平板混釈法   

4．に記載されたとおりに適合性が示された方法で試料を調  

製する．それぞれの培地に射し，希釈段階ごとに少なくとも2  

枚のベトリ皿を用意する．ソイビドン・カゼイン・ダイジェス  

トカンテン培地は30～350cで3～5日間培養し，サブ  

ロー・ブドウ糖カンテン培地は20～250cで5～7 日間  

培養する．集落数がTAMCでは250未満，TYMCでは50  

未満で，かつ最も多い集落数を示す希釈度のカンテン培地を選  

び出す．培地ごとに菌数の算柿平均をとり，製品1g又は1  

mL当たりの集落数を算出する．  

5．2．2．2．カンテン平板表面塗抹法   

4．に記載されたとおりに適合性が示された方法で試料を調  

製する．それぞれの培地に対し，希釈段階ごとに少なくとも2  

枚のベトリ皿を用意する．培養及び集落数の算出は，カンテン  

平板混釈法に記載されているとおりに行う．  

5．2．3．最確教法   

4．に記載されたとおりに適合性が示された方法で試料を調  

製し，希釈する，全ての試験管を30～350cで3～5 日間  

培養する．必要ならば，適合性が示された方法で移植培養する．  

希釈段階ごとに，微生物の増殖が認められる試験管数を記録す  

る．表4．05一Ⅰ－3から被験製品1g又は1mL当たりの  

微生物の最確数を求める．  

5．3．結果の判定   

ソイピーン・カゼイン∵ダイジェストカンテン培地を使用し  

て測定される集落数を，稔好気性微生物数（TAMC）とする．  

この培地上に実菌の集落が検出されても，TAMCとして測定  

する．サブロー・ブドウ糖カンテン培地を使用して測定される  

集落数を，絵美菌数（TYMC）とする．この培地上に細菌の  
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」恥cherichia coli（大腸菌）：例えば，ATCC8739，NCIMB  

8545，CIP53．126 又はNBRC3972，   

SalmoneZLa enterica subsp．enterica serovar Typhimuriurn   

（サルモネラ）：例えば，ATCC14028   

又は代替として   

5blmonella enterica subsp．enterica serovar Abony（サルモ  

ネラ）：例えば，NBRClOO797，NCTC6017 又は CIP  

80．39，   

G7〝d励〃肋c〃〝∫（カンジグ・アルピカンス）：例えば，  

ATCClO231，NCPF3179，IP48．72 又はNBRC1594   

試験菌懸濁液の調製には，pH7．0のペプトン・食塩緩衝液  

又はpH7．2のリン酸緩衝液を用いる．懸濁液は2時間以内，  

又は2～80cに保存する場合は24時間以内に用いる．  

3．1．2．クロストt」ジア   

aostridium sPonqenes：例 え ばATCCl1437（NBRC  

14293，NCIMB12343，CIPl〔旧651）又 は ATCC19404  

（NCTC532又はCIP79．3）を用いる．クロストl）ジアの試  

験菌株を強化クロストリジア培地中に接種し，30～350cで  

24～亜時間嫌気的条件下で培養する．口．ゆβI喝g乃gSの栄養  

型細胞の新鮮懸濁液を調製して希釈する代わりに，芽胞懸濁液  

を接種菌液として使用できる．芽胞懸濁液は，保証された期間  

内は2～80cで保存できる．  

3．2．陰性対照   

試験状態を確認するために，試料液の代わりに使用した希釈  

液を用いて陰性対照試験を実施する．微生物の発育があっては  

ならない．  

3．3．培地の性甫巨試験   

市販生培地についてはバッチごとに試験する．また，乾燥培  

地又は成分から調製した培地については，調製バッチごとに試  

験する．   

表4．05－Ⅱ1に記載したように，関連培地について適切な  

特性を確認する．   

発育促進特性試験，液体培地：適切な培地の一部に適切な少  

数の微生物（100CITU以下）を接種する，規定された温度で  

培養し，培養時間は，試験法で規定されている培養期間の最短  

時間以内とする．有効性が確認された培地バッチで，以前に得  

られた発育と同等の発育が認められる．   

発育促進特性試験，固体培地二各平板培地に適切な少数の微  

生物（100CFU以‾F）を凄種し，カンテン平板表面塗抹法で  

行う．規定された温度で培養し，培養時間は，試験法で規定さ  

れている培養期間の最短時間以内とする．有効性が確認された  

培地′†ッチで，以前に得られた発育と同等の発育が認められる．   

選択特性試験，液体又は固体培地：適切な培地に適切な微生  

物を少なくとも100CFU接種する．規定された温度で培暮  

し，培養時間は試験法で規定されている培養期間の最長時間以  

上とする．試験菌の発育を認めない．   

鑑別特性試験：各平板培地に適切な少数の微生物（100  

CFU以下）を凛種し，カンテン平板表面塗抹法で行う．規定  

された温度で培養し．培養時間は試験法で規定されている培養  

期間の範囲内とする．集落の形状と鑑別反応は．有効性が確認  

された培地バッチで以前に得られたものと同等である．  

3．4．試験法の適合性   

被膜製品ごとに，4．の関連段落に記載されたとおりに試料  

調製する．規定の増函培地に混合する時に各試験菌を添加する．  

試験菌は個別に接種する．また，接種した試廃液中の菌数が  

100CFU以下相当となるような数の微生物を使用する．   

4．の関連段落に記載されたとおりに試験する．ただし，規  

定された最短培養期間で試験する．   

特定微生物は，4．に記載された鐘別反応と共に検出されな  

ければならない．   

製品に抗菌活性が認められる場合には，試験方法の変更が必  

要になる（「生菌数試験」の4．5．3．を参照）．   

ある特定の製品において，規定された方法ではその微生物に  

対する抗菌活性を中和することができない場合には，抑制され  

た微生物はその製品中には存在しないと見なしてよい．  

4．製品の試験  

4．1．胆汁酸抵抗性グラム陰性菌  

4．1．1．試料調製及び前培蓋   

被験製品を1g以上採り，その10倍希釈液を「生菌数試  

験」に記載したように調製するが，希釈液としてはソイピー  

ン・カゼイン・ダイジェスト培地を用い，混合後，菌を蘇生さ  

せるために20～250cで培養する．ただし，増菌を促すほ  

どの時間であってはならない（通例2時間であり，5時間を  

超えないこと）．  

4．1．2．否定試験   

他に規定されない限り，4．1．1．で調製した製品1gに相当  

する量をモーゼル腸内細菌増菌ブイヨン培地に接種する．30  

～350cで24～48時間培養後，バイオレット・レッド・  

胆汁酸・ブドウ糖カンテン培地に移植し，30～350cで18  

～24時間培養する．   

集落の発育がみられない場合は，その製品は本試験に適合す  

る．  

4．1．3．定圭試験  

4．1．3．1．選択培養   

4．1．1．に記載されている調製液及び／又はその希釈液であっ  

て，それぞれ被験製品の0．1g，0．01g，0．001g（又は0．1  

rnL，0，01mL，0．001mL）相当量を，適量のモーゼル腸内細  

菌増菌ブイヨン培地に接種する．30～350cで24～48時  

間培養後 バイオレットレッド・胆汁酸・ブドウ糖カンテン  

培地に各培養液を移植し，30～350cで18～24時間培養  

する．  

4．1．3．2．判定   

集落の発育が認められた場合は，陽性と判定する．陽性結果  

を与える製品の最小量と陰性結果を与える最大量に注目し，表  

4．05Ⅱ－2から細菌の推定数を求める．  

4．2．大腸菌  

4．2．1．試料調製及び前培養   

被験製品を1g以上採り，「生菌数試験」に記載したよう  

に調製した10倍希釈液の10mL，あるいは1g又は1  

Ⅰ¶L相当量を（3．4．で決定した）適切な量のソイピーン・カ  

ゼイン・ダイジェスト培地に接種し，混合徽 30～350cで  

】8～24時間培養する．  

4．2．2．選択培養   

容器を振り．ソイピーン・カゼイン・ダイジェスト培地の1  

mLをマッコンキー液体培地100mLに接種する．42～44  

1cで24～48時間培養後，マッコンキーカンテン培地に移  

植L，30～35ロcで18一－・＝一72時間培養する．   
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4．5．3．判定   

黄色の帯に閉まれた黄色又は白色集落の発育が認められた場  

合は陽性を疑い，同定試験により確認する．   

記載されている種類の集落が存在しないか，又は同定試験に  

おいて陰性と判定された場合には，その製品は本試験に適合す  

る．  

4．6．クロストリジア  

4．6．1．試料調製及び加熱処理   

被膜製品を「生菌数試顔」に記載したように調製する．   

被験製品1g又は1mL以上に相当する量を2本等しく  

採る．そのうちの1本は800cで10分間加熱後，速やかに  

冷却し，他の1本は加熱しない．  

4．6．2．選択培蓑   

それぞれから1g又は1mL相当量を採って，強化クロ  

スい）ジア培地100mLが入っている 2個の容器（38mm  

X 200mm）又は他の容器に移す．嫌気的条件下で30～35  

0cで亜時間培養する．培養後，コロンビアカンテン培地に  

各試験管から移植し，嫌気的条件下で30～350cで亜時  

間培養する．  

4．6．3．判定   

カタラーゼ反応陰性の梓菌（芽胞を有するか又は有しない）  

の嫌気的発育が認められた場合は陽性と判定する．   

コロンビアカンテン培地に微生物の嫌気的発育がみられない  

か，又はカタラーゼ試験が陽性ならば，その製品は本試験に適  

合する．  

4．7．カンジグ・アルピカンス  

4．7．1．試料調製及び前培圭   

被膜製品を「生菌数試験」に記載したように調製する．その  

10mL，あるいは1g又は1mL以上に相当する量を100  

mLのサブロー・ブドウ糖液体培地に凄種して混合し，30～  

350cで3～5日間培養する．  

4．7．2．選択培葺   

サブロ【・ブドウ糖カンテン培地に移植し，30～350cで  

24～48時間培養する．  

4．7．3．判定   

白色集落の発育が認められた場合は陽性を疑い，同定試験に  

より確認する．   

そのような集落が存在しないか，又は同定試験において陰性  

と判定された場合には，その製品は本訊験に適合する．  

なお、以下のセクションは情報碇供を目的に記載する．  

5．推奨される溶液及び培地   

以下の溶液及び培地は，薬局方の微生物試験で規定されてい  

る目的にかなったものである．同様の発育促進及び選択特性が  

あれば，他の培地を用いてもよい．  

保存緩衝液   

リン酸二水素カリウム34gを500mLの水で溶解し，水  

酸化ナトリウム試液でpH7．0～7．4に調整後，水を加えて  

1000mLとし，混合する．容器に分注して滅菌する．2～8  

0cで保存する．  

リン酸稲衝液 pH7．2   

水と保存嬢衝液を混合（800：1）して調製し，滅菌する．  

ペプトン食塩続衝液 pH7．0  

4．2．3．判定   

集落の発育が認められた場合は陽性を疑い，同定試験により  

確認する．   

集落が存在しないか，又は同定試験において陰性と判定され  

た場合には，その製品は本試験に適合する．  

4．3．サルモネラ  

4．3．1．試料調製及び前培養   

被験製品を10g又は10mL採り，（3．4．で決定した）適  

量のソイピーン・カゼイン・ダイジェスト培地に凄種し，混合  

後，30～350cで18～24時間培養する．  

4．3．2．選択培養   

ソイピーン・カゼイン・ダイジェスト培地0．1mLをラバ  

ポート・パシリアジス・サルモネラ増菌液体培地10mLに接  

種する．30～350cで18～24時間培養後，ⅩLDカンテ  

ン培地に移植し，30～350cで18～亜時間培養する．  

4．3．3．判定   

十分に発育した赤色集落が認められた場合は，中心部の黒点  

の有無に関わらず陽性を疑い，同定試験により確認する．   

記載されている種類の集落が存在しないか，又は同定試験に  

おいて陰性と判定された場合には，その製品は本試験に適合す  

る．  

4．4．緑膿菌  

4．4．1．試料調製及び前培義   

被験製品を1g以上採り，「生菌数試験」に記載したよう  

に調製した10倍希釈液の10mL，あるいは1g又は1  

mL相当量を（3．4．で決定した）適量のソイピーン・カゼイ  

ン・ダイジェスト培地に接種して混合し，30～350cで18  

～24時間培養する．種皮吸収パッチを試験するときは，「生  

菌数試験（4．5．1．）」に記載したように調製し，1パッチ相当  

量を滅菌メンプランフィルターでろ過し，そのメンプランフィ  

ルターを1∝）mLのソイピーン・カゼイン・ダイジェスト培  

地中に投入する．  

4．4．2．選択培養   

セトリミドカンテン培地に移植し，30～350cで18～  

72時間培養する．  

4．4．3．判定   

集落の発育が認められた場合は陽性を疑い，同定試験により  

確認する．   

集落が存在しないか，又は同定試験において陰性と判定され  

た場合には，その製品は本試験に適合する．  

4．5．黄色ブドウ球菌  

4．5．1．試料調製及び前培養   

被験製品を1g以上採り，「生菌数試験」に記載したよう  

に調製した10倍希釈液の10mL，あるいは1g又は1  

mL相当量を（3．4．で決定した）適量のソイピーン・カゼイ  

ン・ダイジェスト培地に接種して混合L，30～350cで18  

～24時間培養する．種皮吸収パッチを試験するときは，「生  

菌数試験（4．5．1．）」に記載したように調製した1パッチ相当  

量を滅菌メンプランフィルターでろ過し，そのメンプランフィ  

ルターを100mLのソイピーン・カゼイン・ダイジェスト培  

地中に投入する．  

4．5．2．選択培養   

マンニッ ト食塩カンテン培地に移植し，30～350cで  

18～72時間培養する．  リン酸二水素カリウム  3．6g   
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リン吸水素ニナトリウムニ水和物  

（リン酸塩0．067molに相当する）  

塩化ナトリウム  

ペプトン（肉製又はカゼイン製）  

水  

確認されたサイクルで高圧蒸気滅菌する．   

ソイピーン・カゼイン・ダイジェスト培地  

カゼイン製ペプトン  

ダイズ製ペプトン  

塩化ナトリウム   

リン酸水素ニカリウム  

ブドウ糖一水和物  

水   

酵母エキス  

ゼラチン製ペプトン  

胆汁酸塩  

塩化ナトリウム  

ブドウ糖一水和物  

カンテン  

ニュートラルレッド  

クリスタルバイオレット  

水   

7．2g  

4．3g   

l．O g  

lOOO mL  

3．O g   

7．O g   

l．5g  

5．O g  

lO．O g  

15．O g   

30mg   

2 mg 

lOOO mL   

17．O g   

3．O g   

5．O g   

2．5g   

2．5g  

lOOO mL   

加熱後のpHが250cで7．2～7．6になるようにpHを  

調整する．煮沸するまで加熱する．オートクレープで加熱して  

はならない．  

マッコンキー液体培地  

ゼラチン製ペプトン  20．O g  

乳糖一水和物  10．O g  

乾燥ウシ胆汁  5．O g  

プロモクレゾビルパープル  10mg  

水  1000mL   

滅菌後のpHが250cで7．1～7．5になるようにpHを  

調整する．確認されたサイクルで高圧蒸気滅菌する．  

マッコンキーカンテン培地  

ゼラチン製ペプトン  17．O g  

ペプトン（肉製及びカゼイン製）  3．O g  

滅菌後のpHが25Ocで7．1～7．5になるようにpHを  

調整する．確認されたサイクルで高圧蒸気滅菌する．  

ソイピーン・カゼイン・ダイジェストカンテン培地  

カゼイン製ペプトン  

ダイズ製ペプトン  

塩化ナトリウム  

カンテン  

水   

15．O g   

5．O g   

5．O g  

15．O g  

lOOO】¶L   

滅菌後のpHが25Dcで7．1～7．5になるようにpHを  

調整する．確認されたサイクルで高圧蒸気滅菌する．  

サブロー・ブドウ糖カンテン培地  

ブドウ糖  40．O g  

ペプトン（肉製及びカゼイン製1：1） 10．O g  

カンテン  15．O g  

水  1000mL   

滅菌後のpHが25ウcで5．4～5．8になるようにpHを  

調整する．確認されたサイクルで高圧蒸気滅菌する．  

ポテト・ヂキストロースカンテン培地  

乳糖一水和物  

塩化ナトリウム  

胆汁酸塩  

カンテン  

ニュートラルレッド  

クリスタルバイオレット  

水  

10．O g   

5．O g   

l．5g  

13．5g   

30mg   

1 mg 

lOOO mL   

滅菌後のpHが250cで6．9～7．3になるようにpHを  

調整する．絶えず振り混ぜながら1分間煮沸させてから，確  

認されたサイクルで高圧蒸気滅菌する．  

ラバポート・パシリアジスtサルモネラ増菌液体培地  

ダイズ製ペプトン  4．5g  

塩化マグネシウム六水和物  29．O g  

ジャガイモ浸出液  

ブドウ糖  

カンテン  

水   

200g   

20．O g  

】5．O g  

lOOO mL   

滅菌後のpHが250cで5．4～5．8になるようにpHを  

調整する．確認されたサイクルで高圧蒸気滅菌する．  

サブロー・ブドウ糖液体培地  

ブドウ糖  20．O g  

ペプトン（肉製及びカゼイン製1：1） 10．O g  

水  1000mL   

滅菌後のpHが250cで5．4～5．8になるようにpHを  

調整する．確認されたサイクルで高圧蒸気滅菌する．  

モーゼル腸内細菌増菌ブイヨン培地  

塩化ナトリウム  

リン酸水素ニカリウム  

リン酸二水素カリウム  

マラカイトグリーン  

水   

8．O g   

O．4g   

O，6g   

36 mg 

lOOO mL   

若干加温しながら溶かし，1150cを超えない温度で．確認  

されたサイクルで高庄蒸気滅菌する．加熱及び高圧蒸気滅菌後  

のpHが250cで5．0～5．4になるようにする．  

XLD（キシロース・リジン・デソキシコール酸）カンテ  ゼラチン製ペプトン  

ブドウ糖一一水和物  

乾燥ウシ胆汁  

リン酸二水素カリウム  

リン吸水素ニナトリウムニ水和物  

ブリリアントグリン  

水  

10．O g   

5．O g   

20．O g   

2．O g   

8．O g  

15川g  

lOOO mL   

ン培地   

キシロ山ス   

Lリジン   

乳糖一水和物   

白糖   

塩化ナトリウム   

酵母エキス   

フェノールレッド   

カンテン  

g
g
g
〔
さ
g
g
g
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加熱後のpHが：25Ocで7，0、7．4になるようにpH を  

調整する．1000cで30分間加熱し．直ちに冷却する．  

バイオレット・レッド・胆汁酸・ブドウ糖カンテン培地  
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デソキシコール酸ナトリウム  2．5g  

チオ硫酸ナトリウム  6．8g  

クエン酸アンモニウム鉄（Ⅱ）  0．8g  

水  1000mL   

加熱後のpHが250cで7．2～7．6になるようにpHを  

調整する．煮沸するまで加熱し，500cまで冷却してからベト  

リ皿に注ぎ込む．オートクレープで加熱してはならない．  

セトリミドカンテン培地  

カンテンを水和させ，絶えずかき混ぜながら煮沸するまで加  

熱して溶かす．必要ならば，滅菌後のpHが250cで7．1～  

7．5になるようにpHを調整する．確認されたサイクルで高圧  

蒸気滅菌する．45～500cまで冷却後，必要に応じ，ゲンタ  

マイシン塩基20mgに相当する量のゲンタマイシン硫酸塩  

（硫酸ゲンタマイシン）を加えてベトリ皿に注ぎ込む．  

表4．05一卜1試験菌の調製と使用法  

製品存在下での  

微生物  試験菌の  
培地性能  

生菌数測定法の適合性  

調製          絶好気性  稔好気性  
微生物数  総其菌数   微生物数  縁真南数   

5ね♪毎わー  ソ イ ピー  ソイ ピー  ソ イ ピー  
C∂CC〟∫  ン・カゼイ  ン・カゼイ  ン・カゼイ   
α〝rのJ5  ン・タイジ  ン∵ダイジ  ン・ダイジ   
例えば，  ェストカン  ェストカン  ェストカン   
ATCC  テン培地又  テン培地及  テン培地／   

6538，  はソイピー  ぴソイピー  MPN ソイ   
NCIMB  ン・カゼイ  ン・カゼイ  ピーン・カ   
9518，CIP  ン・タイジ  ン・ダ㌧イジ  ゼイン・ダ   
4．83又は  ェスト培地  ェスト培地  イジュスト   
NBRC  30 ～ 35  ≦100  培地   
13276  Oc  CFU  ≦100  

18－24  CFU  
時間  30～35  

≦3日間  Oc  
≦3日間   

尺g〟（わー  ソイ ピー  ソイ ピー  ソイ ピー  
I乃〃〝α∫  ン・カゼイ  ン・カゼイ  ン・カゼイ   
¢g′ⅦgJW5α  ン・タイジ  ン・タイジ  ン・タイジ   
例えば，  ェストカン  ェストカン  ェストカン   
ATCC  テン培地又  テン培地及  テン培地／   

9027，  はソイピー  ぴソイピー  MPN ソイ   
NCIMB  ン・カゼイ  ン・カゼイ  ピーン・カ   
8626，CIP  ン・ダイジ  ン・ダイジ  ゼイン・ダ   
82．118又  ェスト培地  ェスト培地  イジュスト   
はNBRC  30 ～ 35  ≦100  培地   
13275  Oc  CFU  ≦100  

18～24  CFU  
時間  30～35  

≦3日間  Oc  
≦3日間   

β〃CfJJ〟∫  ソイ ビ∴一  ソイ ピー  ソ イ ピー  
∫〟鋸iJ血  ン・カゼイ  ン・カゼイ  ン・カゼイ   
例えば，  ン・タイジ  ン・ダイジ  ン・■デイジ   
ATCC  ェストカン  ェストカン  ェストカン   
6633，  テン培地又  テン培地及  テン培地／   

NCIMB  はソイピー  ぴソイピー  MPN ソイ   
8054，CIP  ン・カゼイ  ン・カゼイ  ピーン・カ   
52．62又は  ン・タイジ  ン・ダイジ  ゼイン・ダ   
NBRC  ェスト培地  ェスト培地  イジュスト   
3134  30～35  培地  

Oc  CFU  ≦100  

18～24  CFU  
時間   30～35  

≦3日間  Oc  
≦3日間   

（ユ‡乃df血  サブロー・  ソ イ ピー  サブロー・  ソイ ピー  サブロー・   
βルfcのば  ブドウ糖カ  ン・カゼイ  ブドウ糖カ  ン・カゼイ  ブドウ糖カ   
例えば，  ンテン培地  ン・デイジ  ンテン培地  ン・タイジ  ンテン培地   
ATCC  又はサプロ  ェストカン  ≦100  ェストカン  ≦100   
10231，  ー・ブドウ  テン培地  CFU  テン培地  CFU   
NCPF  糖液体培地  ≦100  20 ～ 25  ≦100  20 ～ 25   
3179，1P  20 ～ 25  CFU  Oc   CFU  Oc   
4臥72又は  Oc   30 ～ 35  ≦5 日間  30 ～ 35  ≦5 日間   
NBRC  Oc  
1594   ≦5日間  ≦5日間  

MPN：適  
用せず  

ゼラチン製ペプトン  

塩化マグネシウム  

硫酸カリウム  

セトリミド  

カンテン  

水  

グリセリン   

20．O g   

l．4g  

lO．O g   

O．3g  

13．6g  

lOOO mL  

lO．O mL   

振り混ぜながら加熱して1分間煮沸する．滅菌後のpHが  

250cで7．0～7．4になるようにpHを調整する．確認され  

たサイクルで高圧蒸気滅菌する．  

マンニット・食塩カンテン培地  

カゼイン製ペプトン  

肉製ペプトン  

牛肉エキス  

D－マンニトール  

塩化ナトリウム  

カンテン  

フェノールレッド  

水   

5．O g   

5．O g   

l．O g   

lO．O g   

75．O g  

15．O g   

25 mg 

lOOO mL   

振り視ぜながら加熱して1分間煮沸する．滅菌後のpHが  

250cで7．2～7．6になるようにpHを調整する．確認され  

たサイクルで高圧蒸気滅菌する．  

強化クロストリジア培地  

牛肉エキス  

ペプトン  

酵母エキス  

溶性デンプン  

ブドウ糖一水和物  

システイン塩酸塩  

塩化ナトリウム  

酢酸ナトリウム  

カンテン  

水  

10．O g   

lO．O g   

3．O g   

l．O g   

5．O g   

O．5g   

5．O g   

3．O g   

O．5g  

lOOO mL   

カンテンを水和させ，絶えずかき混ぜながら煮沸するまで加  

熱して溶かす．必要ならば，滅菌後のpHが250cでおよそ  

6．6～7．0になるようにpHを調整する．確認されたサイク  

ルで高圧蒸気滅菌する．  

コロンビアカンテン培地  

カゼイン製ペプトン  10．O g  

肉浸出物のペプシン消化物  5．Og  

心筋浸出物のパンクレアチン消化物  3．O g  

酵母エキス  5．O g  

トウモロコシデンプン  1．O g  

塩化ナトリウム  5．O g  

カンテン（ゲル強度に従って）10．0～15．O g  

水  1OOO mL 

町  
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2   2   0   2ユ   5 －40   

2   2   28   9－94   

2   2   2   35   9－94   

2   3   0   29   9－94   

2   3   36   9－94   

3   0   0   23   5－94   

3   0   38   9－104   

3   0   2   64   16－181   

3   0   43   9－181   

3   75   17－199   

3   2   120   30－360   

3   3   160   30－380   

3   2   0   93   18－360   

3   2   150   30－380   

3   2   2   210   30－400   

3   2   3   290   90【990   

3   3   0   240   40－990   

3   3   460   90－1980   

3   3   2   1100  200－4000   

3   3   3   ＞1100  

表4．05一Ⅰ－2 阻害物質に対する一般的な中和剤／中和法  

阻害物質   中和剤／中和法   

グルタルアルデヒド，水銀剤  亜硫酸水素ナトリウム（垂亜硫酸  
ナトリウム）   

フェノール類，アルコール，アル  希釈   
デヒド類，ソルビン酸塩   

アルデヒド類   グリシン   

四級アンモニウム化合物，パラオ  レシチン   
キシ安息香酸エステル類，ビスー   
ピグアニド類   

四級アンモニウム化合物，パラオ  ポリソルベート   
キシ安息香酸エステル類，ヨウ素   

水銀剤   チオグリコール酸塩   

水銀剤，ハロゲン類，アルデヒド  チオ硫酸塩   
類   

エデト酸塩（EDTA）   マグネシウム又はカルシウムイオ  
ン   

表4．05－Ⅱ－1培地の発育促進，選択及び鑑別特性  

試験菌株  

胆汁酸旗抗性グラム陰性菌試験  

モーゼル腸内細菌増菌  P仙郷喝l軌知近  

ブイヨン培地   
5．d〟rg払S   

バイオレット・レッド・  

胆汁酸・ブドウ糖カンテ ン培地  発育促進及び鑑別  且α満及び 丹那用gl〃∂幻   発育促進  E．c∂Ji    選択  
表4．05－Ⅰ－3 微生物の最確数  

各セットにおける微生物増殖  
を示す試験管数の組み合わせ   

製品1g又 は1mL当  

たりの最確数   

0．1   0．01   0．001   

0   0   0   ＜3   Or9．4   

0   0   3   0．1－9．5．   

0   0   3   0．1－10   

0   6．1   1，2－17   

0   つ   0   6．2   1＿2－17   

0   3   0   9．4   3．5－35   

0   0   3．6   0．2－17   

0   7，2   1．2－17   

0   2   4－35   

0   7．4   1．3－ 20   

4 －35   

2   0   4－35   

ワ   15   5－38   

3   0   16   5 38   

2   0   0   9，2   l．5 －35   

0   14   4 － 35   

2   0   20   5 － 38   

2   

2   

ワ   ロ  0  15  4 －38    ロ  ロ  20  5－38    ロ  2  27  9－94  

且c¢Jf  

マッコンキー液体培地   
∫．α〟γg揖   

マッコンキーカンテン培   発育促進及び鑑別  且α漬   発育促進     選択     地  
サルモネラ試験  

SαJ刑β〝g〃de扉gわcα  

SUbsp，enterica  
SerOVar  

ラバポート・バシリアジ   発育促進  Typhimurium又は   
ス・サルモネラ増菌液体  鮎／椚β〃gJね g〝JgγrCβ   

培地  Subsp．創fgr血  
Sel・OVarAbo】1y  

選択   5．β址rg比5   

5αJ椚β乃gJJαg〝Jβγicβ  

Subsp．g乃f〝f亡α  

SerOVar  

ⅩLD（キシロース・リジ  発育促進及び鑑別     Typhlmurium又は   
ン・デソキシコール酸）  メけ／叫．用√〃〟 川†（γi√打   
カンテン培地  Subsp．g乃f〝icα  

SerOVarAbolly  

鑑別   且α沼   

腺腹菌試験  

発育促進  
セトリミドカンテン培地   
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黄色ブドウ球菌試験  一般試験法の部 6．08点眼剤の不溶性微粒子試験法の条操  

作法の項の次に次の一項を加える．  

6．08 点眼剤の不溶性微粒子試験法   

判 定   

本剤1mL中の個数に換算するとき，300〟m以上の不溶  

性微粒子が1個以下であるときは適合とする．   

発育促進及び鑑別  マンニット・  

食塩カンテン培地   

クロストリジア試験  

強化クロストリジア培地  発育促進   αゆ胴卵膵   

コロンビアカンテン培地  発育促進   α．ゆ〝咤初値   

カンジグ・アルピカンス試験  

ブドウ糖液体培地   
Cd鋸∽胱   

サブロー・  
ブドウ糖カンテン培地  発育促進及び鑑別  C（JJふfcα〝5   サブロー・   発育促進  一般試験法の部 6．10溶出試験法の条装置の項パドル法の   

装置（装置2）の日を次のように改める．  

6．10 消抑甜掛左  

パドル法の装置（装置2）：装置は，装置1と同様のものを   

用いるが，雄拝部には挽押葉と回転軸からなるパドルを用いる．   

回転軸は，どの部分でも容器の垂直方向の中心軸からの隔たり   

が2mm以内とし，滑らかに回転させ，結果に影響を及ぼす   

ような指動及び振動が生じないようにする．パドルの仕様は図  

6．lo－2に示す通りで，挽拝其の垂直方向の軸が回転軸の中心   

を貫通し，祝辞其の底部は回転軸の下端と同一平面となるよう   

にする．試験中は，容器の内底と捷拝其の下端との距離は25   

±2mmに固定する．娩祥巽と軸は金属又は化学的に不活性   

で堅牢な材質の一体化したものを用いる．試験中に枕拝異と回   

転軸をしっかり固定できるならば，両者が取り外せるパドルを   

用いることができる．挽拝巽と回転軸は，化学的に不活性にす   

るために適当な被覆剤で覆うことができる．試料は，税拝真の   

回転を始める前に，通例容器の底部に沈める．試料が浮く場合   

には，らせん状に数回巻いた針金のような，化学的に不活性な   

材質でできた小型の締めイ寸けないシンカー又は例として図   

6．10－2aに示したシンカーを試料に取り付けることができる．   

また，それら以外のバリデートされたシンカーを用いることも   

できる．◆シンカーを使用することが規定されている場合，シ   

ンカーは別に規定するもののはか，図6．10－2aに示したも   

のを用いる．◆   

表4．05－Ⅱ－2 結果の判定  

製品の名主に対する結果  
製品1g又は1mL  

当たりの細菌の推定数  0．1g又は  0．01g又は  0．001g又は   
0．1mL  0．01mL  0．001mL   

＋   ＋   十  103 より大きい   

＋   
＋  103より」、さく，102より大  

きい   

＋  
102より小さく，10より大  

きい  

10 より小さい  

一般試験法の部 6．01眼軟膏剖の金属性異物試験法の条試  

料の調製の項及び操作法の項を次のように改める．  

6．01眼軟膏剤の金属性異物試験法   

試料の調製   

本剤10個につき，できるだけ清潔な場所で，5gずつを  

取り出し，それぞれを直径∽mmの平底ベトリ皿に入れる．  

平底ベトリ皿にふたをし，85～1100cで2時間加熱して基  

剤を完全に溶かした後，揺り動かさないように注意しながら室  

温で放置し，固まらせる．内容量が5g未満の場合には，全  

量をなるべく完全に取り出し，同様に操作する．  

操作法   

平底ベトリ皿を反転し，ミクロメーターの付いた40倍以上  

の倍率の顕微鏡を用い，光源を上方450の角度より照射し，そ  

れぞれの平底ベトリ皿の底の50〟m以上の金属性異物の数を  

数える．  

注意：試験に用いる平底ベトリ皿は，泡，きずなどがなく，内  

面の周縁と底面の角度がなるべく直角のものを用いる．  

同条操作法の項の次に次の一項を加える．   

判 定   

本剤10個の50〟m以上の金属性異物の合計数は50個以  

下であり，かつ個々の平底ベトリ皿のうち金属性異物が8個  

を超えるものが1枚以下のときは適合とする．これに適合し  

ないときは．更に20個について同様に試厳し，本剤30個の  

金属性異物の合計が150個以下であり，かつ個々の平底ベト  

リ皿のうち金属性異物が8個を超えるものが3枚以下のとき  

は適合とする．  

∴月  




