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 Two kinds of methods were examined for determination of phentermine in phentermine resin. 
 One was the method using pyrolysis gas chromatography-mass spectrometry. Characteristic fragments of 
phentermine, 2 -methyl- 2 -propenylbenzene and 1 -methyl- 2 -propenylbenzene were observed in the 
method. But the reproducibility of their fragments, intensity was poor. 
 The other was the method using HPLC after extraction with hydrochloric acid-methanol solution. The 
recovery of phentermine in the HPLC method was approximately 100% 

 
 

１．緒  言 

 向精神薬に指定されているフェンテルミンは，通常陽イオン

交換樹脂に吸着させたもの（フェンテルミンレジン）を，糖質

の粉末とともにカプセルに充填された形態で外国において市販

されている。 
 しかしながらフェンテルミン含有製剤を携帯輸入する場合，

麻薬及び向精神薬取締法においてフェンテルミンの総量が規制

されているため，定量を行う必要がある。 
 そのため，①熱分解装置を用いて熱脱着及び熱分解により生

成したフェンテルミン分解物をガスクロマトグラフィー・質量

分析計（GC/MS）により定量する方法１）と，②塩酸―メタノー
ル溶液により抽出したフェンテルミンを高速液体クロマトグラ

フィー（HPLC）により定量する方法の二つの定量法について
検討した。 
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２．実  験 

２．１ 試  薬 

 フェンテルミン塩酸塩 
 （東京化成工業㈱製試薬フェンテルミンに塩酸を加えて塩と

したもの） 
 アンバーライト IR-112 
 （東京有機化学工業㈱強酸性型スチレン系陽イオン交換樹

脂） 
２．２ 装  置 
 GC/MS：HP 5973 
 カ ラ ム：HP－5MS 
 (crosslinked 5％ PH ME siloxane/30m×0.32 ㎜. FILM 

thickness 0.25μm） 
 熱分解装置：ダブルショットパイロライザモデル 2010-D

（加熱炉方式） 
 分解温度：390℃，490℃，590℃ 
 昇温条件：50℃（３min）-10℃/min-200℃（590℃） 

* 名古屋税関業務部分析部門 〒455-0032 愛知県名古屋市港区入船2‐3‐12 
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70℃（３min）-10℃/min－200℃（390℃，490℃） 
注入口温度：280℃ 
H P L C：LC-10 
カ ラ ム：ZORBAX BP-SIL（4.6×150mm） 
検 出 器：フォトダイオードアレイ（検出波長 220nm） 
分離条件：移動相 メタノール：アンモニア＝100：８ 
流速１ml/min 
カラム温度：40℃ 
２．３ 標準フェンテルミンレジンの調製2) 

２規定塩酸で再生し乾燥させた陽イオン交換樹脂を約 0.2ｇ
精秤し，綿を詰めた 10ml 注射器（針とプランジャーを取り除
いて使用した）に入れて水で湿潤した。ビーカーにフェンテル

ミン塩酸塩を 15 ㎎正確に量り採り，少量の水で溶かして注射
器に入れた樹脂に少しずつ流し込む。流出液を再度注射器に流

し込み，その流出液は別のビーカーに採取した。樹脂を水で洗

浄し，その流出液と先ほどの流出液を併せ，カフェインを内部

標準としてHPLCを用いて全流出液中のフェンテルミン塩酸塩
を定量した。フェンテルミン塩酸塩の最初の採取量との差を，

フェンテルミン塩酸塩のイオン交換樹脂への吸着量とした。 
２．４ 熱分解GC/MSによる分析 

 ２．３で調製した吸着量既知のフェンテルミンレジンを，乾

燥させてから粉砕して均一にしたものを約 10～30μg 精秤し，
熱分解装置を用いて生じた分解ガスを GC/MS で定量分析し
た。 
２．５ 塩酸―メタノール溶液抽出法による分析 

 ２．３で調製したフェンテルミンレジンを乾燥させてから約５

mgを精秤し，綿を詰めた１ml注射器に入れて水，メタノール 

で順次洗浄した。ビーカーを受器としてフェンテルミンレジン

を塩酸―メタノール溶液で抽出し，抽出液はウォーターバス上

で蒸発乾固した後 105℃で乾燥させた。内部標準としてカフェ
インを含むメタノール―アンモニア（100：８）溶液２ml で残
留物を溶解して，これをHPLCで定量分析した。 

３．結果及び考察 

３．１ 熱分解GC/MSによる分析 

 ３．１．１ 分解温度，フラグメントの検討 
 フェンテルミンレジンを 390℃，490℃，590℃の三つの温度
で分解測定した結果を Fig.１から Fig.３に示す，390℃，490℃
ではフェンテルミンのブロードなピークが検出された。590℃
ではフェンテルミンのピークは検出されないことから，分解温

度は 590℃とした。 
 フェンテルミンを吸着させる前のイオン交換樹脂のみを

590℃で分解した結果（Fig.４）と比較すると，2-メチル-2-プ
ロペニルベンゼン，1-メチル-2-プロペニルベンゼンはフェンテ
ルミン特有のフラグメントと考えられる。 
 ３．１．２ 検量線の作成 

 吸着量の異なるフェンテルミンレジン６種類を，同一の熱分

解条件で３回づつ測定した結果を Table１に示す。これをもと
に横軸に吸着量，縦軸に 2-メチル-2-プロペニルベンゼンと 1-
メチル-2-プロペニルベンゼンの１μg あたりのピーク面積の
合計値をプロットして，検量線（Fig.５）を作成したが，各試
料の１μgあたりのピーク面積には相当のばらつきがある。こ
れは測定時の試料の採取量が10～30μgと極微量であり，フェ 

 

 
Fig.1 Total ion chromatogram of phentermine resin by pyrolysis (Pyrolysis temperature 390℃) 
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Fig.2 Total ion chromatogram of phentermine resin by pyrolysis (Pyrolysis temperature 490℃) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Fig.3 Total ion chromatogram of phentermine resin by pyrolysis (Pyrolysis temperature 590℃) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Fig.4 Total ion chromatogram of phentermine resin by pyrolysis (Pyrolysis temperature 590℃) 
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Table1 Analytical results of phentermine resin by pyrolysis (pyrolysis tenperature 590℃) 

 
 

Fig.5 Calibration curve of phentermine by pyrolysis 
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Fig.6 Determination value of extraction volume 

 

 
Fig.7 Comparison of recoveries 
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ンテルミンがイオン交換樹脂に均一に吸着されていないことに

よるものと考えられる。 
 このことから熱分解 GC/MS での定量分析は，試料の採取量
による再現性に問題があると考えられるため，今後は試料量等

の分析条件をさらに検討する必要があると考えられる。 
 
３．２ 塩酸―メタノール溶液抽出法による分析 

 ３．２．１ 抽出容量の検討 

 フェンテルミンレジンから，塩酸―メタノール溶液で抽出し

た抽出液を２ml 毎に分取し，HPLC でフェンテルミンを定量
した結果を Fig.６に示す。縦軸にはフェンテルミンの回収率，横
軸には抽出に要した塩酸―メタノール溶液の量をとった。いず

れの場合も 10ml の抽出溶液を使用すれば，ほぼ抽出が完了す
ることが判明したため以後はすべて 10ml の抽出溶液を使用し
た。 
 ３．２．２ 塩酸濃度の検討 

 抽出溶液中の塩酸濃度による回収率への影響を検討するため

に，１規定，２規定及び３規定の三種類を使用して回収率を測

定した。 

 それぞれの平均回収率は１規定 80.4％，２規定 82.2％，３規
定 98.5％であった。 
 ３．２．３ くり返し精度 

 同一条件で１規定，２規定及び３規定の塩酸―メタノール溶液

を用いて抽出したフェンテルミンの回収率をFig.７に示す。 
 １規定では回収率が低くばらつきも大きいが２規定，３規

定と濃度が高くなると回収率が良くなりばらつきも少なくな

っていることがわかる。 
 ３規定の塩酸―メタノール溶液で抽出したものは全て 90％以
上の回収率を得ることができたが，変動係数 4.9 であり再現性
はまだ良いとは言えない。今後は抽出時間及び抽出温度等の要

因について検討する必要があると考えられる。 

４．要  約 

 熱分解 GC/MS によるフェンテルミンレジン中のフェンテル
ミンの定量分析は，再現性が悪く改良の余地がある。 
 ３規定塩酸―メタノール溶液で抽出し，HPLC で定量分析す
る方法により 100％近い回収率を得ることができた。 
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