
26PA-am054
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【目的】我々は先に、2,6-ジ-O-メチル--シクロデキストリン(DM--CyD) や 2-ヒ
ドロキシブチル--CyD (HB--CyD) は経口血糖降下薬トルブタミド、クロルプロ

パミド、アセトヘキサミドの多形転移を抑制し、準安定形を選択的に析出させるこ

とを報告した。また、これらの CyDs はアスピリンの晶癖にも影響することを報告

した。そこで、本研究では、水溶液からのバルビタールの結晶化に及ぼす CyDs の
影響について検討した。 
【方法】各種濃度の CyDs 水溶液 10 mL にバルビタール/DMSO 溶液 (0.5 g/mL) を
200 L 添加し、ろ過後、溶液を冷蔵庫（約 4oC）に 24 時間放置した。析出した結

晶をろ取し、顕微鏡観察、粉末 X 線回折測定を行った。バルビタールと各種 CyDs
の相互作用は溶解度法および NMR により検討した。また、得られた結晶多形の溶

解速度を粉末法により検討した。 
【結果・考察】バルビタール単独を水溶液から再結晶すると、Form III と Form V
の結晶が混在した結晶が得られた。天然 CyDs、HP--CyD および HB--CyD 存在

下で再結晶した場合も同様に、Form III と Form V の結晶が混在していた。一方、

DM--CyD 存在下では Form I へ結晶化した。DM--CyD から得られた Form I 結
晶は安定であり、水中で 3 ヶ月間以上保存しても他の多形への転移はみられなか

った。溶解度法より求めたバルビタールと DM--CyD の相互作用は 217 M-1 であ

り、他の CyD 誘導体よりも大きな値だった。各結晶多形の溶解性を粉末法で測定

した結果、DM--CyD から得られた Form I 結晶の溶解速度は Form III や Form V
より速かった。以上の結果より、DM--CyD を用いてバルビタールの結晶化経路を

制御可能であり、溶解性に優れる結晶多形を調製可能なことが示唆された。 


