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개요
투과 Raman 분광법(TRS)은 캡슐 및 정제 샘플 전체에 대한 비파괴적인 분석을 할 수  
있는 강력한 제약 분석 도구입니다. 이 응용 자료에서는 Agilent Beam Enhancer를 이용해 
레이저 전력을 높이지 않고도 10배 이상 빠른 분석을 가능케 하는 방법을 알아봅니다. 
이 Enhancer를 이용해 정제 내 약리 유효 성분 % w/w 분석 시간이 최대 10ms까지 
단축되었습니다.

고속 투과 Raman 분광법을 위한  
Agilent Beam Enhancer Technology
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소개
현재의 정량적인 분석 기술은 샘플 처리 문제 때문에 느린 속도와 낮은 
처리량이라는 한계를 가지고 있습니다. 그러나 규제 담당자들1과  
생산 업체들은 제약 생산 과정에 적용되는 더 엄격해진 통제 
과정으로 인해 더 우수한 테스트 방법을 필요로 하고 있습니다. 
투과 Raman 분광법(TRS)은 보다 긴 시간을 필요로 하는 일부 
샘플만을 제외하고는 보통 정제 내용물 균질성을 샘플당 수  
초만에 분석할 수 있습니다. 높은 처리량을 확보하려면 빠른  
스캔이 필요하며, 이 경우 레이저 여기 전력을 높이는 것은 
권장되지 않습니다. Agilent Beam Enhancer 기술을 이용하면2 

(그림 1에 묘사) 동일한 약리 유효 성분(API) % w/w 정확도3에  
대해 10배 이상의 속도를 달성할 수 있게 합니다.

실험
TRS 측정은 5개의 구성 성분(3종의 API와 2종의 부형제)으로  
이루어진 정제에 대해 Agilent TRS100 기기를 이용하여 
진행되었으며, 농도는 0.4~89% w/w의 다양한 수치였습니다. 
각 정제는 10, 1, 0.1, 0.01초간 스캔되었습니다. Partial least 
squares(PLS) 검량 모델이 Agilent Beam Enhancer 사용 및 
비사용 상황에서 각 구성 성분에 대해 계산되었으며, 그림 2는  
0.01초에서의 카페인 PLS 모델을 나타내고 있습니다.

그림 1. TRS100을 위한 Agilent Beam Enhancer 기술
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Beam Enhancer 리사이클 반사 레이저 
포톤 및 정제로 되돌려지는 Raman 신호. 
결과는 Raman 포톤의 증가

Agilent TRS100 Raman 시스템을 위한 
Beam Enhancer 트레이

Beam Enhancer 트레이 내 정제 배치

그림 2. Agilent Beam Enhancer 사용 및 비사용 시 0.01초 스캔 시간에서의 카페인 PLS 모델
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R2 = 0.963

RMSECV = 0.48
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결과 및 토의
10, 1, 0.1, 0.01초의 각 스캔 시간마다 측정된 Beam Enhancer 
스캔 결과는 평균적으로 신호 면에서 10배, 신호 대 잡음 비율 
면에서는 5배의 향상을 보였습니다(그림 3 및 4 참조).

Beam Enhancer의 성능 측정에는 모델 통계 제곱 평균 오차 
교차 검증(RMSECV)이 사용되었습니다. 모두 5개의 구성 성분 
모델 RMSECV 값에서 Beam Enhancer 사용 시 향상된 결과가 
보였으나, 가장 우수한 향상은 빠른 스캔 시간에서 나타났습니다. 
주어진 제제에 대한 최적 스캔 시간을 평가하기 위해 Beam 
Enhancer 사용 대 비사용 RMSECV의 상대적 비교 결과가 
사용되었습니다(그림 5). 이 경우 0.01초에서 최적의 결과가 
도출된 카페인을 제외한 모든 구성 성분에서 0.1초의 스캔 시 
최적의 결과가 나왔습니다.

실용적인 응용
특정 응용에서 Beam Enhancer의 효과는 분석하고자 하는 구성 
성분의 농도 및 내재적 Raman 분산 교차 섹션, 두 가지 요소에 
따라 달라집니다.

• 높은 농도/우수한 분산 & 빠른 스캔
• 낮은 농도/열악한 분산 & 보다 우수한 품질의 Raman 
스펙트럼

Beam Enhancer가 정제의 바닥 표면을 확장하기 위해 
사용되었으며, 이는 코팅 및 얇은 막 분석에서 유리하게  
작용합니다4.

그림 3. 절대 신호에서 Agilent Beam Enhancer의 영향을 보여주는 Raman 
스펙트럼. Agilent Beam Enhancer 요소 사용 시 약 10배 향상된 Raman 신호
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그림 4. 향상된 신호 대 잡음비. Agilent Beam Enhancer 사용 시 특히 
1,700~1,800cm–1에서 스펙트럼 동일 상대 강도로 조절 시 잡음 레벨의 현저한 
향상이 나타남
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그림 5. Beam Enhancer 사용 시 및 비사용 시 PLS 모델 통계에서 나타난 상대적인 
향상, 각 스캔 시간 및 구성 성분에 대한 RMSECV
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Agilent TRS100 Raman 시스템
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결론
Agilent Beam Enhancer 기술은 큰 부피의 내용물 균질성 
테스트에서 분석 속도를 예전에는 불가능했던 수준으로 현저하게 
향상시킵니다. 단일 샘플군 내의 수천 정의 정제가 믿을 수 있는 
품질 제어 및 향상된 통계 결과를 위해 분석될 수 있습니다.
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