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第四十’ ?f

　サント＝ン類似構造膿の研究（1）

オルトオキシヒドロアトロバ酸ラクトンの合成

　　→μ
　　　う

技師　刈　米　　達　夫

助手　今　井・統　雄

　サントニンの駆轟作即は其のラクトン團のみに基因せす、S七rauわ1）に依ればヂスモトロ

ポサント三ンはうクトン團を有するに拘らす無二なり．然れどもラクトン團は駆巌作用に重

要なる關係あること士rendenber92）の混乱せる如くサントニン酸ソーダの水溶液がサント

ニンに特有なる轟匿の筋肉痙攣作用を有せざるによりても明かにして，叉L．：Lah七ensch1㌫

gerはフタリド，メコニン等のラクトン類に二二贔作用を認め語り．

　余等は種々のサントニン類似購造醗を合成しサント昌ンの原子團と蜘轟に封ずる作用との

關係を研究する目的を以て先づサントニンと同じくメチルブチロラクトン團を有し且つ最も

簡軍なる化合物を代表するオルトオキシヒドロアトロバ酸ラクトン。－Oxγhydra七ropasau－

relao七〇nの合成を試み多数の消極的研究を維て次の方法により所期の物質に到達せり．

　　　（瑠一〇麗一〇二騨転○＝響H一

（）8三一（シε野高○二一

　　　　　　　　　　　　　　　　　〇＝1懸一（畢

　上表中×印を附したる物質は從來丈獄に記載無き新物質なり．オルト．オキシヒド・アトロ

バ酸ラクトンは：Kp2．588～90。の液盤にして特異の香氣を有す．之をアルカリを以て鹸化し

冷盤酸にて酸性とレエーテルにて振盈し場風器にてエ・一テルを蒸散せしむる時は1分子の結



2 刈　米・今　井

晶水を有する遽油酸の結晶を生じベンゾールにて再結晶すれば：Fp．59。を示す．之を硫酸

上に乾燥し或は加温する時は再び霊歌のラクトンを生す・叉此のラクトンを強アンモニア水

．と共に振寵する時はFP．117。のアミドを生す・

　本ラクトン0．29，アラビヤゴム0．49，βu皿ge液100ccの孚L剛を37。に保ち豚の蝸錨を投

入する’に激論動物に比し最初は梢活濃に運動するも，暫時の後梢麻痺の歌を呈し，翌朝悉く

死せり・他にサントニン及びα一メチルフタリ陸以て同様の試験を試認るに・サント弄ン

含有液に於ては最初活澱，約2時間後廠痺の歌を呈す・α一メチルフタリ・ド含有液に於ては2

時間後殆んど静止せり．

　　　　　　　　　　　　　　　　　貿　験之　部

　　　　　　　　　　　　　外回トオキシ7エ呂ル酷酸アミド

2一メトォキシフエニル酪酸メチルエステルを約5倍量30％のアンモ昌ア水と共に約20時

三振盈す．此庭に析出せる結晶を濾取水洗し，ベンゾールより再結晶す．光輝ある鱗片歌結

晶にして：Fpl　132。なり．牧得意原料の74％

　　　　　　　　　　　　　　　　　1
　　　　　　　　　　　　　2一メトオキシベンジルチアニド

　2一メトォキシヲェニル酷酸アミドに計算量の五璽化燐を作用せしめ烈しき反慮の濾みたる

緩僅がに加温し反慮を絡了せしめ氷上に滴注す，＝析出せる結晶を吸引濾過し乾燥後減墜蒸溜

に附す．Kp、＿ユ，106－134。（文献：Kp・5141－143。：Fp・68。）・’牧得量原料の44％・

　　　　　　　　　　　　2一メトオキシメチルベンジルチアニド

　メタノール80ccにナトリウム89を溶解しメタノールを同虚し最後に水素ガスを通じつつ

油玉中に200。に加熱してメタノールを完全に去りたる後内容物を手早く粉末にし之に2一メ

トオキシベンジルチァ』ド159を加へ混和し冷却しつつヨ幽ドメチル（全量1049）を徐々

に加ふるに自熱を虚して売崩す．凡慮七言後尚1時間加熱し然る後多量の水に注ぎエーテル

にて振噛しエーテルを溜去後減墜蒸溜に附す．：Kp、104－106。牧得心原料の82％・之を各5倍

量の濃盤酸及び氷酷酸血液にて加熱鹸化すれぱ白色結晶を生じ水より再結晶するに：Fp．

105。なり，分析の結果はα一オルトメトオキシフエニルプローピオン酸に一致す・

　分析　　　物質0．㏄209層　CO20．1840g　　E200．0446g　　C66・12％　　　H　6・58％　　’・

　　　　　　　理論敷CloHゴ20β．として　　　　　　　　　 C66・63％　　H　6」2％



噂

サント、ニン類似携造禮嚇究（一） 3

　　　　　　　　　　　オルトオキシヒドロアトロバ酸ラクトン

　2一メトオキシメチルベンジルチアニドに8倍量の沃度水素酸（S．G，＝2．0）を加へ1時間煮F

沸後多量の水に注ぎ少量の酸性亜硫酸ソーダを加へ沃度を脱色せしめエーテルにて振猛す．

エー．デ西暦を10％炭酸ソーダ溶液にて振盟し酸性物質を除去したる後エーテルを溜去し減堅

蒸溜に附す．Kp2．5．87－90つ無色油駄物質なり．牧得量原料の62％．分子屈析39189（C、E，

02：F、理論敷39．50）N鍔Q1．53268，　d睾菱二1．1518．

　　分折物質0ρ700g　　CO20ユ875g　　H200・0363g　　 G73．05％　　 H5β0％

　　　　　　　CgH802として理論薮　　　　　　　　　　　　　　C　72．97％　　　H　5．45％

　　一テ磁の測定獺LO383・脚OH脚1蹴，・桝騨・・
　　　　　　　CgHBO2理論撒．　　　　　　　　　　　　　　．　　　　　　　　　　　　　　379．1

　　　　　　　　　　　　　オルトオキシヒドロアトロバ酸

瀬ラハンを1眺カリ灘にて鹸化し冷後氷晶る鰍を加へ酸陣しエーテ・・にて

三盛しエーテル溶液を室温にて蒸散せしむれば針歌結晶を残留す．之をベンゾールより微濫

を與へて再結晶すれば：Fp．59。に一定す．加アルコール，エーテル等に易溶にして其の

水落液は盤化第二鐵により帯紅紫色を呈するも，アルコ・一ル溶液は呈色せず．本物質は加熱

し又は硫酸上に乾燥する時は漸次水を放出してラクトンとなり液化するを以て風乾後約30分

間硫酸上に乾燥し分析せり．

　分析　物質10・540mg　　CO222・85mg　　H205・69皿g　　　C　59．12％　　　H　6．04％

　　　　　　10．380mg　　　，，22．51mg　　　”　5．64皿g　　　C59．15％　　　且6。08％

　　　　　　　CgE沁03十H20として理論数　　　　　　　　　　　　C　58ン0％　　　E6。56％

　滴定　物質　0・16679　　　　　　　　　：N／10KOH　9．1cc　　　　　　　　　分子量182

　　　　　　　C、H、。0、＋瓦0として理翻　　　　　　　　 。184
　　　　　　　　　　　　オルトオキシヒドロア㌻ロバ酸アミド　、

　ラクトン19を強アンモニア水（3『％）10CGに溶解し減墜下に蒸畿濃縮するに針状結晶を

遺す・之をクロ羽ホルムにて再結晶し：Fp．117。の純白結晶を得たり．

　分析物質　10・25mg　　CO224£5mg　　H205・85mg　　C65．56％　　　H　6．39％　．

　　　　　　　肌11皿g　　　N20．52cc（140766ユ1nm）　　　　　　R　8．41％

　　　　　　　理緻・・H・・N・・とし・　　・…9％E㈹％N・蠣

●



4 刈米・今井

　　　　　　　　　　　　　　　　　じ　　　　　　　　ビーカー内に於ける姻轟に封ずる作用

試瞼動物として豚鯛鐡を使用し供試溶液の調製は各物質0．29にアラビヤゴム末0。49及び

Bunge液100ccを加へ乳剤となし37－38。に保ち試験轟3匹を投入し観察す．（午後2時

50分開始）．

オキ1 Vヒドロアトロバ酸ラクトン

サ’　ン　　　ト　　ニ　　ン

メチルフタリド
封　 ，　　　　　．　照

10分

活　濃

活　淡

活　濃
緩漫に蓮動

30分

甚だ活濃

緩漫に蓮動

活　濃

不　愛

1時間

i衰　溺

不　愛

稽緩漫

不　憂

2時間．

2匹死
不　憂

殆んど静止

不　攣

18時間

1）W・d・ki・d・Z・iもphy・i・1．・h・瑚5246（1904）

2）　，Arch．　exp．　Pharmakol。7g，202（1916）

3）C．1921皿1366・

　、
全部死
全部死
　、

殆んど静止．

不　　愛

4）　C。Hen　und　A．Hoffman且：Ber．38．1676；E．　Voswinckel：Be臨15．2025；鼠σzaplic1ζi，　St．　v．

　K・st・Recki　und　v．　L・mpe：Ber．42．828．ムRm．　　　　　　　　　　’．

9
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當　婦　の　成　分

　　　　　　　　　　　　　技師　刈　米　　逮　夫

　　　　　　　　　　　　　助手　菅　　野　　　詞

　當館は下形科に属する宿根草タラキ：Ligus七icu導acu七ilobum醜血θ62初αの根にして古

來漢方に於て最も重用せる鎭静通繧藥の一なり．本生藥の成分に就ては嘗て讐學博士酒井和

太郎氏02％の揮磯油を得て其の40％は酸性物質60％は中潮物質より成るごと孕認め樹

其の藥理作用を研究ぜり．1）

　余丁は本植物の果實が根と類似の香氣を有し揮獲油牧得量は根の約10倍邸ち約2％に達

することを認めたるを以て果實を研究材料に供せり．果實を水寒国蒸溜に附して得たる揮襲

油の恒数次の如し

　　　　di壼：0ρ596，　α蓼。　一〇，町。，’甲声。　1．486S3，　酸茎36．4，　　エステル敷234」，

　　　　ナセチル化後エステル敷2948

　本揮嚢油の製造は水蒸氣蒸溜法による時は甚だ長時聞を要するを以て以後研究原料は專ら

ベンゾール浸出法により製造せり6

　當饒果實を曲曲しベンゾールにて浸出し溶剤を同卜すれば原生藥に令し約4％の液朕淺留

物を得．之を放置するに著量の結晶を析出し之を濾取すれば原料に封し約α4％の粗製結晶

を得本物質はラクトンの性質を有するを以て一旦バリツ，ト水にて鹸化し炭酸ガスを通じて

濾過し不純物を去りたる後弱酸にて再び遊離せしむるに：F：P188つを示し分析又混融法によ

リベルガプテン：Bergapten　C、2E8qなる．ことを確定せり，

　ベルガプテンを除去老る淺液を減墜i蒸溜に附し次表の結果を得たり．

No．

』1

2

3

K：P4

130＿1500

150＿1750

残　留　物

牧：量（％）

8．1

8．9

83．0

酸　　数

6．5

21．2

エステル数

229．1

273．8

ぜ」」L
一2．0。

　0。

1．48222

　上認蒸溜残留物は未だ精査せざるも主として脂肪油より成る．揮獲～由分は上表により知ら

，るる如く圭としてエステルより威り尚酸性物質を含有す・第1及第2溜分を合し出一デルに溶

解し先づ10％炭酸ソーダ溶液，次に5％ナトロン濾液にて振壷し各別に酸性となし少量の酸
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性及ブェノール性物質を得たり．酸性物質は主として脂肪酸にしてHazura法によリパルミ

チン酸，αリノール酸及少量の油酸を誰明せり・フェノール性物質の水溶液は甕化第二鐵に

より紫色を呈す．其精査は後日に譲る．

　アルカリ性水溶液に移行せざる部分は大部分エステルより成り之をアルコール製カリ液に

て鹸化し水にて稀面しエーテルにて振乱し揮獲油の44％に相當する中性物質（A）を得た

り．次にアルカリ，性水溶液を稀硫酸酸性とし耳一テルにて磁気しエーテル溶液を更に一旦炭

酸ソーダ溶液にて振盈し之より中1生物質と略々同量の酸憧物質（B）を得たり．此の際エーテ

ルに淺絶すべき物質は原揮獲油中のラクトン成分にしてエーテル溜去後09g（3．6％）のべル

ガプテンを臨急に得たり．

　中性物質（A）は之を減璽蒸溜に附し其の主溜分を無水マタル酸と加熟してアルコール成分

をフタルエステル酸に憂じエーテル溶液より炭酸ソーダ溶液にて亡霊して1 tタル酸と結合せ

ざる物質（少量あり）と分離L，次にフタルエステル酸を卑り滴液たて鹸化し，斯くして精

褻せ・るアルコール成分鷹之を減墜蒸溜に附するに31nmの璽下に113－118。に蒸溜し冷却　　　．

すれば善部煙害となり：Fp　22つを示す・分析拉に分子量測定の結果は　C1・H・・0　に一致し

ラウリン酸エチルエステルの還元（Bouveaul七eガBlanc法〉によりて得たるn－Dodecano1

と混融するに融霜下降せナ，叉其フェニルウレタン（：恥75。）も亦爾者一致す．

　中性物質（A）の減璽分溜に際し沸鮎高き後瑠分は往々直に結晶を生じ其のフェニルウレタ

ンは：Fp　71。を示し分析の結果はドヂカノールフエニルウレタンに一致するも先に得率るウ

レタ，ンと混融するに融鮎著しく下降す．ドヂカノールの異牲髄ならんか，物質少量の爲精査

するを得ナ

　酸性物質（B）は之を減墜下に蒸溜するに追認甚だ高く且つ梢．ヒ分解の傾向あり牧量悪きを

以て一旦メチルエステルに応じて減堅蒸溜するに2mmの墜下に141。に一定に蒸溜す・．原

素分析め結果はC、、H150－COOCH：3に一致し其の諸恒数次の如し

　　　礁1伽3，・費．0。，・醤σ1あ0367，エステル数26エ（理論敷252），・一心113

本エステルは強アン堀ニア水と共に長時間振盈すれば酸アミドの結晶を生じベンゾールより

再結晶後：Fp　136。を示す．分析の結果はCuH150－CONH：2に一’致す・當蹄心高油を強ア

ンモニア水と共に振比するも亦同様に此の酸アミドを得らる．

　酸の牧得量：を更に良好なら，しめん爲に原写真油を接鰯還元に附して水素を飽和し然る後前

記の操作に從ひてヒドロ酸を分離ぜるも牧得量は攣らざりき・ヒド・酸は0ρ3mmの璽下に
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．　　k
458・M160。に然溜し分析の結果はCu耳170－COOH：に一致す．，
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　以上余等がエステルとして分離したる酸は從來川菖，オランダミ，ツバ等より，得られたる酸

に一致せざるを以て假に當館酸Ligus七i¢ulnsaure　C111ヨ150－COOH：と呼び今後其の研究を

縫回せんとす．

　　　　　　　　　　　　　　　實　　駿　　の　　部
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　覧

　　　　　　　　　　　　　　　ベルガプ・テン

　當賜果實のベンゾール浸出液よりベンゾールを同門したる淺留物は冷却後結晶を析出し之

を濾取するに原料生藥の0・4％に相當す．此の粗製結晶59を10％バリット水3qgccと共’

に約1時間還流冷却器を附して煮沸したる後炭酸ガスを通じて沈澱の完了を待ち濾過し濾液

を燈酸酸性にしエーテルにて振画す。エーテル本牧後アルコールより再結晶レ無色融黙188つ

の結晶約【19を得たり．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　覧

　　分析　　物質0．0727g，　　　CO20」775g，　　　H200．0261g，　　C％66．59，　　E％4．02

　　　　　理論数C12H804　　　　　　　　　　　　　　　　　C％66．67，　H％3．70

　　エステル数測定　物質0．15529，　n／10KOH消費量6．45，　エステル数233．5

　　　　　　　　　理論婁虻　　　　．　　　　　　　　　　　　』　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．259．6

　　メトキシル数　物質0．2384g，・AgJ．0．2560g，　　CH30％　14．19

　　　　　　　　理論撒C11E503．OCH3　　　　　　’　　　14．36　　　　　　　．

　別に比較の爲ベルガモット油を減墜濃縮し石油エーテルを加へて析出せしめ得たるベルガ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　コ　
プテンと混融するに比率下降せす．イヌザンセウ果皮より製したるベルガプテンも亦混融に

より同一融鮎を示せり。

　　　　　　　　　　　　　　ベンブール浸出液の虚理

ベルガプテンを濾別せる濾液1509を減墜蒸溜に附す

No．

1

2

3

130〔げ1500・

150～1750

残留物

牧量（9）

122

13．4

124。0

牧量（％）

8．1

8．9

83．0

酸　　数

6．47

21・24

エステル数

229．1

273．8

・浮

一2．oo

　O，

娚

L48222

上記1，2溜分を合し5倍量のエーテルに溶解し10％炭酸ソーダ溶液，次；⊂5％ナト・ン

滴液にて振盈したる後エーテルを同回し礎留物に5％アルコール性カリ5倍：量を加へ加熱し

鹸化す．『炭酸ソーダ溶液及ナトロン油液は各別に酸挫とし酸性物質4％及びフエノFル性物
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質「2．4％を得たり．鹸化液はアルコールの大部分を同牧し水にて稀繹しエーテルにて振盈

し，原料揮垣戸に封し約44％の中性物質（A）を得．

　次に中性物質を除きたる淺留アルカリ性水溶液は稀硫酸酸性にし少時水浴上に加温し冷後

エーテルにて振凹しエーテル溶液を10％炭酸ソーダ溶液にて振乱し之より酸性物質（B）原

料の約44％を得たり．炭酸ソーダに移行せざる物質はエーテル溜去後殆ど全部結晶しベル

ガプテンなりき．

　　　　　　　　　　　　　　　ドデカノール．　　　　　　。

　中性物質（A）109，無水フタル酸159を水浴上に2時間加熱後エーテルにて稀澤し炭酸ソ

ーダ溶液にて振威し之を肺酸酸性とし再びエーテルにて振盈，1次で其のエーテル蒸溜淺留物

をカリ墾道200ccに：て鹸化し水蒸氣蒸溜に附するにアルコール性物質約5gを得たり．先

に炭酸ソーダ溶液に移行せざりし物質はエーテル溜去後少量の褐色油歌物質として淺留し香

氣強し．

　フタルエスデル酸を経て精製せるアルコール59を3mmの減璽下に蒸溜するに113一》

118。に39を溜出せり・之を冷却すれば結晶1イFp　22。なり・

　　分析物質0．07239，　CO20．20519，　R20・0。09179，　C％77．37，　H％14．19

　　　　　理論数Cユ311260　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　C％77β3，　　　H％　14，07

　其の諸笹藪次の如し．

　　　dll：　0．8353，　αil。　0。，　nil。　1．44341，　M砿R凱59．09　（C12E260　理論数59．14）

　本物質に同量のイソチアン酸フェニルを加ふるに自熱を磯して反旨し冷後固結す．之をメ

タノー’
汲謔闕ﾄ結晶するに：Fp　75。にして次項合成ドデカノールフエ昌ルウレタンと混融す

るも融黙下降せす．　　　　　・

　　分析　　物質0．0716g，　　　CO20．1960g，　　　H200．0640g，　　　C％74β6，　　H％10．00

　　　　8．860mg，　　　N2　0．37cc（16毒。，773．5mnL）　　　　　　　　　　　　　’耳％　　5．14

　　理論数CIgH81NO2　　　　C％74．45，　　　　H％10．16，　　　　N％　4．59

　本物質と比較の爲，高砂香料株式會杜より寄贈を得たる純ラウリン酸エチルエステル179

を無水アルコール60ccに溶解し金屡ナトリウム109を以て還元しドデカノール（Fp22．5つ）

を得たり．

　　　　　　　　　　　　　　　　當露今時乎ルエステル

　酸性物質（B）32gは5倍量メタノールに溶解し氷冷しつ瓦乾燥塵酸ガスを飽和し1夜放
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置後水を加ヘエーテルにて振量し午一テル溶液を炭酸ソーダ溶液にて振盧し未反慮の酸を除

去回枚したる後，エーテルを溜去し得たるメチラート289を減堅蒸溜に附す．

　　分析物質0．07539，　CO，0．19359，　H、QO．05439、　C％70．09　E％8．07

　　　　　理論薮CI3H1803　　　　　　　　　　　　　　　C％70・27　H％8．11

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　分子量測定（鹸化法）
　No．　　　　KP2　　　　　堤文量（9）　　　牧量（％）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　物質0。6953　n／2KO且消費量6．47ccエステル数261．0

　1　　140～143。　　15．6　　　　55」　　　理論数q3H1803　　　　　　　　　　　　252・7

　2　　　　143～1460　　　　　　2．4　　　　　　　　　8．5

　3、46～、50・　聴　　a。　　　　當蹄酸アミド

4麗物 @＆5　3q8鰍・チ・・一テル・9醐τ・一ア水

（35％）5ccを加へ3日間振属する時は結晶を析出す．之を女面水洗しベンゾールより再結晶

するに：Fp　136つを示す。原揮獲漉を張アンモニ水と共に露盤するも島本物質を得。

　　分析物質10・56皿9，　CO226．83mg，　耳～07・22mg，　C％69．50，　H％7。65

　　　　　”　7・87皿g，　：N2　0．タ51cG（7701nm，15。），　N，％　6．88

　　男憎数　　C12H17021璽　　　　　　C％　69，57，　　　・　　　H％8．21，　　　　　　〕百％6」6

　　　　　　　　　　　　　　ヂヒドロ二一畦

　當宿元寳揮獲油209をアルコール30CGに溶解し酸化白金少量を加へ撲鰯還元に附するに

12時闇にして水素2500CG（13’，764mln）を吸血せり．これを前と同様に塵眠し酸性物質を其

儘蒸溜せるに主溜分は0．03皿1nの堅下に158～160。に沸騰せり。

　　分析物質0．08639，　炭酸0．21639，　水0・06609，　C％68β6，　且％8．56

　　　　　理論婁虻　C121ヨ：エ803　　　　　　　　　　　　　　　．　　　　　　　　　　　”　　68．57，　　　　”　　8．57

　　　　　　，　　　　　　文　　　　献

（1）山下・佐藤＝満洲藥學會誌24，83（昭和7年）

3
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ヤブジラミ酸の成分

技師刈米蓮夫
助手　馬　島　　淳　子

　ヤブジラミTorilis　An七hriscusθgηθ孟（下形料）の果實は本邦に於て蜘贔騒除藥としで民

間藥に供する地方あり・辻治雄氏（Tohoku　Jou二exp・Med・24・174・1934）は其の三下を

石油エーテルにて浸出し，・10％カリ油液及び2％硫酸にて振盆し可溶分を除去し残留物を減

璽蒸溜に附し其の約150。に蒸溜する溜分は虹矧・姻轟等に調する麻痺作用最も張く，同氏

は共の溜液にトリロールなる名立を附し種々の藥理作用を研究せるも，其の化學寸寸成文は

回覧に就ては全く報告する庭無し．

　余等は先づ本生薬の揮糠油成分を研究せんとし之を水蒸氣蒸溜に附せるに揮獲油1．4％を

得たり・其の諸富激次の如．し．dll：0．89％婿。一95．04。，　n欝1．5243，酸数0，エステル数

8・24・ヨード数70・7・メトキシル基0，カシア壕によリフエノール及びアルデヒドを槍出せす・

果實の水蒸氣蒸溜は甚だ長時間を要するを以て以後研究材料としては果實のガソリン浸出液
、

よりガソリンを同牧したる後水蒸氣蒸溜に附し曲論油を製せり．水蒸氣蒸溜残留物は主とし

て脂肪油より成り原料の10％に相存す．

　轟轟油100gを漏壷蒸溜に附し次の溜分に分ちたり・，

No．

11

2

3

4

5

Kp　6

40」70。

70－100，

100－10go

・109－1100

牧最（9）

11し12僧 P

1．7

4．2

35．0

24．0

7．0

分 析

9．％　　旦％　　o％

87．73

87。21

87．72

86．83

11．61

10．95

12。05

11．31

0。66

1．84

0．23

1．83

d18

0。8836

0．8959

0．89SO

「0．9069

〔・〕智

一74．93。

一100．200

－107．210

．＿
W7．130

n饗

1。50295

1．50429

J．Z．

■

148．2

　蒸溜淺渣28．09

　第3及4溜分は主溜分にして沸鮎拉に分析藪はセスキテルペン（C％88．2，H％11．8）に略

一諏し其の比旋はカヂネン（〔α〕D－105．5。）の存在を二三せしむ・依て盤酸ガスを作用せしめ

たるに：FPr　116。の附加物を生じ，混融法に依り塵酸カヂネンなる事を確め得たり．其分析

数及此旋も璽酸カヂネンに一致す．

　以上の如く主溜分たる3及4回分は主としてカヂネンより成る事を確め得たるも其の比重
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及ヨード藪カヂネン（d190．918，」．Z．2馨）に比し著しく低き黙に疑問を有し他の混有成分

楡索の爲，種々の誘導膣の製出を試みたり．其．内，本溜分を5。以下の温に於てエーテル硫

酸混液中に滴下するに白色板歌結晶を生じ，之を充分水洗後メタノールより再結晶するに

：Fp．1450となる．分析の結果はC、5H24．H2Sqに適し帥ちセスキテルペンの硫酸附加物な

．る事を知る．純粋なるカヂネンに郵て同様の操作を試みるも結晶を生ぜす，故に此の硫酸附

加物は第3，4溜分中カヂネン以外のセスキテルペンに基因すること確實にして，其の本盟た

るセスキテルペンを未だ純粋に分離し得ざるも假にトpレンと命名す．硫酸トリレンをアル

コール製カリにて鹸化すれば：Fp・51－550・分析鮭に分子量測定の結果C15且260に一致する

針厭結晶を得．帥ちトリレンヒドラートに相當する物質なり．

　3，4分溜以外の溜分は極めて僅少にして未だ精査せす．ヤブジラミ揮蛮油申70％以上を

なすものはカヂネン及びトリレンなる二種のセスキテルペンなり．

　副産物として得たる脂肪油は葉緑素により濃緑色を呈し冬期牛ば固結す．鹸1ヒによりて得

たる脂肪酸をメチルエステルを経て精製し，Twi七che11法に依り三二を製しアルコ1一ルに不

溶なるものと可溶なるものとに分離するに其量約2：1の比をなす．アルコールに不溶なる

鐘より騨ぜしめたる酸は殆ど純粋なるペト・セリン酸CH・一（G耳・）！・一qH－C匹（C且・）・

一GOOHより成り，パセリー種子より製したるペトロセリン酸と沮融するも融瓢（33。）降下

せタ叉これより誘導せる酸アミド　（：Fp・76・5つ）及びタリリン酸CH・一（CH・）・・「CヨC一

（CE2）rCOOH（：Fp．52。）は何れも丈厭に一致し，叉接燭還元によりてステアリン酸を生ナ

　アルコールに可溶なる三三より遊離して得たる液状脂肪酸を．Hazura法により酸化し，

9．10ヂオキシステアリン酸及びサチヴ・fン酸を得，依て油酸及びリノール酸の存在を讃明し

得たり，叉其際に酸化を受けざりし部分より少量のミリスチン酸を得たり．

　之を要するに本生藥の丁丁油は殆ダ全くカヂネン及びトリレンなう二種のセスキテルペン

より成り，脂肪油はペトロセリン酸を主とし其他ミリスチン酸，油酸及びリノール酸のグリ

セリドよ賊る・本生藥中，瞬藥として有平なるべき骸の成分を思せす・・本門油に

就てビーカー内に於亡豚姻錨に封ずる殺轟試験を試うたるに，藥物を加へざる封照試験に比

し著しく衰弱するも死に至らす蜘轟保有犬に樹する維ロ的三三に就ては目下實瞼申なり．・

實　　験　　の　　郡

カ　　ヂ　　ネ　　ン

3溜分5gを悟量の無水エーテルに溶解し強冷しつつ乾燥肇酸ガスを飽和せしむるに直に
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結晶を析出す・1夜放置後減堅下にエーテルを溜去し結晶を濾取す・得量1，79．純アルコー

ルより再結晶するに：Fp．116。にしてカヂネシヂヒドロクロリドと一致し，ヒノキ油より得

たるカヂネンヂヒドロクロリドと混融し二二降下せす．

　　〔α〕ぢ。＝一37£70（クロロホノレム　e＝2．867）　（丈膳夫壽己載一37ユ7只）

　　分析物質4．720皿9　　’　　　　AgCl　4」80コng　　　・　　　CI％25．05

　　　　　　C1、E，6Cl遭論数　　　　　　　　　　　Cl％25．59

　叉3溜分1．5gにプロム水素飽和氷酷酸を：加へ暫時振盈後，プロム水素化合物の結晶

0．759を得．アルコールより再結晶すれば：Fp．122423。にしてカヂネンヂヒドロブロミド

と混融し獄門降下せす．

　　分析物質4988mg　　　AgB・義100皿9　．’　B・％43・51

　　　　　　C15H’26Br2　理論数　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Bエ％43．67

　4溜分も同様に庭飽してカヂネンの爾誘導盟を得，その総量も3溜分と等し

ト　　リ　　レ　　ン

　3及4溜分109を，無水エーテル8cc濃硫酸3cGの冷混液中に反慮温度5。以上となら

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　げざる様に注意しつつ富加するに少量の結晶を生す．得量0．9g．アルコール，エーテル，酷酸

エチル，ベンゾールに易溶，水，熱湯に不溶なり．この結晶を温湯にて数同洗源後メタノ【・

ルより再結晶すれば：Fp．145。となる．

　　〔α〕晋。＝一54．700　（クロ　ロホノレム，G＝L192）

　　分析　物質　10．64mg　　CO223．3hng　　H208．07皿g　　C％59．75　　H：％8．49

　　　　物質　3．96皿9　　　　　　　　BaSO42，99mg　　　　　　　　S％10．38

　　　・　　　　　C15H24．H2SO4理論敷　　．　　　　C％5955　　　　　E％8β9　　　　　　S％　10．16

　　鹸化歎測定：

　　　　　物質　o．0833g　　　　Nん。苛性カリ濡費量2．51cG　　　　鹸化藪167．9

　　　　　　　C15且24．H2SO4が苛性カリ1分子を滑費するとして　　．　　　139．3

　　　　　　　　　　　　　　　トリレンヒドラート

　硫酸トリレン0．59を10％アルコール製カリ15ccと共に20分間煮沸し冷後弓塵亭々性

となしエーテルにて振盈しエーテル暦より少量の結晶を得．これを稀メタノールにて再結晶

するにIFp．51－55。．’ @　　　　　　　　　．
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分析　物質　10・02皿g　CO229，83エng　耳201α59皿9

　　　　CエδE260理論数

分子量測定（ラスト氏法）

　　物質　9βmg

　　　C、5H260理論数

Campher　126．6皿9

　　　　　　　〆

　脂　　　肪　　　油

C％81．19　　　11％11．82．

C％81。01　　　H％11」79

413『 M：．G．226

　　222

　ヤブジラミ三二のガソリン浸出液よリガソリンを同牧し水蒸氣蒸溜により三稜油を採取せ

る淺留物は主として脂肪油より成る．本物質1009を10％アルコール製カリ4倍量にて鹸

化して製せる粗製脂肪酸を4倍量のメタノールに溶解し乾燥肇酸ガスを飽和しメチルエステ

ルとなし減点蒸溜に附す．

聾。，

1

2

3

ノ

Kp．ユ5

　145～1800

　180～1830

　183～1850

C18E3402として

得量（9）

14．1

23．1

55．5

V．Z．

189．1

19L6

190．5

」．Z．

92．47

95。07

85．80

粗製脂肪酸
得量　（9）

11．0

18．0

42．0

’各溜分を別々に鹸化して脂肪酸を製しTwi七chellに從ひ鉛盤として分離す．邸ち脂肪酸

を5偲量のアルコールに溶解し酷酸鉛飽和アルコール溶液（約3％）15倍量を加へ1夜放置

・・［髄（・）1・司・・・…Z・し灘を濾取し鯛アル　ルにて瀞70％アル

　1　　　3．0

　2　　　8．0

　3　　　21．0

ペトロセリン酸

34－36。

33＿340

　320

　330

201。1，

2002

198．6

198．9’

8624

82．24

88．75

90．0ア

コールより再結晶す．斯くして分離せるアルコール

不溶鉛臨と濾液に溶下せる鉛塵を各別に稀硝酸にて

庭理レて脂肪酸を遊離せしむ．』前者より得たる脂肪

酸は常温に於て固形にして，後者より得たるもめは

液急な一三溜分より得たる固形脂肪酸の性質表の

如く皆ペトロセリン酸に一致するを以て合併し再結晶す．

　　　　　　　　　　　　　　　べ　ト　ロ　セ　リ　ン酸

　前項固形脂肪酸を、60％アルコールより3回再結晶すればFp・35。に一定す・これをパセ

リーP・七…el血・mg・七i…亙蔓伽種子よ膿し摘ペト・セリシ酸と混融するに灘下

降せす．
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　　分隊　物質　0．0735g　CO20．2059g　HlO　O．0798g　C％76；40　E％12・15

　　　　　　C1陽H8402理論歎　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　C％76．52・　　H％　12ユ4

　ペト・セリン酸2gを醍酸エチル10ccに溶解しパラヂウム化硫酸バリウムを鰐媒とし接

燭還元する時は：Fp．71。のステアリン酸を生す・

　　分析物質0ρ729g　CO，0．2035g　H，00ゆ818g　C％76・23　H％12，55’

　　　　　　C1・H・60・理撒　　　　　　　 C％759S耳％1島76

ペトロセリン酸アミド

　ペトロセリン酸39，メタノール30Gc，硫酸19を煮沸し，メチルエステル（：Kp蛸177－179り）

2．69を得たり．これをアルコール10ccに溶解し乾燥アンモニアを飽和し3日聞放置後アル

コールを回牧しアルコール及水より再結晶すれば、：Fp．76．5。の白色結晶を得たり・

　　分析　物質　6．081n9．　　27。764m皿　　　　X20．2686cc　　　　厨％5．05

　　　　　　C12H35NO理論婁虻　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　N％5．00

　　　　　　　　　　　　　　　タ　リ　リ　ン　酸

　ペトロセリセ酸39’をクロロホルム10ccに溶解し・プロム29・クロロホルム10ccの溶

液を氷冷しつつ徐々に：加へ少時の後クロロホルムを同牧し残留物を苛性カリ5g，アルコール

20ccの溶液と共に融閉管内に100Qに：18時闇加熱後，水を加へ稀硫酸々性としエーテルに

て振盈す．エーテル同牧後稀アルコールにて再結晶し：Fp．52。の結晶を得夜り．飛騨歌心リ

リン酸に一致す．

　　分析0．0747g　　CO20．2110g　　H200．0774g　　C％77・04　　宜％11．59

　　　　　　C、，H、、0，理論数　　　　　　　C％77』7　H％i1渇1

　　『　　　　　　　　液朕脂肪．酸’

　アルコール可溶性脂肪酸鉛（総量35g）より粗製液歌脂肪酸18gを得たり．之を30％カ

リ液30ccにて鹸化し水1．5乙に溶解し，1．5％過マンガン酸カリ溶液1．8　Zにて酸化し・反

鷹｛絡了後一石を二三し濾液を約1／、量に濃縮，稀硫酸々性となし此庭に生ぜし沈重（甲）を濾・

別し濾液を申和亭亭に濃縮し，酸性となし少量の沈重（乙）を得たり．

　（甲）を石油工6テルにて浸出し其可溶分より粗製脂肪酸少量を得．稀アルコールにて再結

晶し：Fp．510混融によりミリスチン酸なる事を確めたり・
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　上記着油エーテル不溶物をソキシレツト浸出器を用ぴてエーテルにて浸出し浸出液を放置

中生ぜる析出物はアルコールより激「回再結晶後Fp．122。及Fp．134。のヂオキシステア

　リン酸を得たり．

　　　分析（Fp．134。の物質）

　　　　　物質　　0．0753g　　　CO20．1876g　　　H200。0775g　　　C％6795　　　王1％11．52

　　　　　　　C18H：3604理言甜籔：　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　C％68．29　　　H％11。47

帥ち本物質は，9，10．ヂオキ・システアリン酸にして從て原油中油酸の存在を示す・エーテル溶

液を同牧レて得たる淡黄色物質を稀アルコールにて再結晶すればFp．99－1020なり．　Fp．

122つの物質は6，7，．ヂオキシステアリン酸に一致し・・：Fp・99－102つの物質は、恐らく其の

’Diastereolnere：For皿にして共にペトロセリン酸の酸化により生ぜしものなり．

　　（甲）ゐ内エーテルに不溶の酸は：Fp．160’にして，アルコールより数同再結晶するにα一サ’

チヴィン酸（：Fp・1610）及β一サチヴイン酸（：Fp・172。）を得たり・これに依りリノール酸・

の存在を謹明せ診．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．

　　（乙）をエーテルにて浸出し少量のアツェラィン酸（耳P．106。）を得たり．本物質は油酸の

酸化により生成せるものなるべし．

　　　　　　　　　　　．ビーカー内に楚ける豚姻録に封ずる作用

　　物質029，アラビアゴム029，ブンゲ液100CGを加へ乳化液を製し200CG　ビF力一中

　に豚蜘轟3匹宛を投入し艀卵器中に37。に保ち観察せり・

・・分『後1・・分後t「・輔後1・㈱後t・・時間後

ヤブジラミ油

カ　ヂ　ネ　ン

封　　・　　　照

不活濃に蓮動

不　　　　憂

目　　　　i墜

〃

1〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

’，

i著しく衰弱し僅に蓮鋤す

　　　　〃

　　　　〃



o

．16

アンチピリン誘導膿に關ずる研究（第五報）

4一ホルミルアミノアンヂピリンよリ

アミノピリンの製造試験成績

弓手　　篠　碕　　好　三

　文献を暴くにアミノビリγの製造法に適する報告は其激甚多くして一々枚學に逗あらすと

錐も直に以て工業的製造法として鷹適し得べしと思惟せらるる方法は割合に勘きもの玉如く

如何なる方法が経濟上最も有利なるべきかは相當に研究を要する問題なりとす．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　o　余は先づ次に記するが如き從來焚表せられたるアミノピリンの製造法を調査研究し是等諸

法が主としてをアミノアンチピリンを原料としてホルマリンと蟻酸（第一法及び第二法）叉は

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ぐ
宙ニトロゾアンチピリンをホルマリン存在の下に亜鉛及び酷酸等（第三法）にて還元しアミ’

ノ．ピリンを得たるに訳し余は其製造法容易なる4一ホルミルアミノアンチピリンを原料とし

割合簡軍にアミノピリンを製造し得たり．

　（1）4一アミノアンチピリンにホルマリン叉はノミラホルムァルデヒド及び蟻酸を加へ加熱

反擁せしめ反直濡了徐苛性ソーダ溶液を加ヘアミノピリン蓼析出せレめベンゾールより再結

晶せしむ．牧得量略理論量とす．エ）

　（2）先づ常法に擦り製したる4一ニトロゾアンチピリンを水に浮游せしめ硫花水素を通

じて還元し析出せる硫黄を濾悪し反当液を減璽にて蒸震濃縮し之に蟻酸を加へたる混液をホ

ルマリン及び蟻酸の混和溶液中に徐々に滴下し加熱反縛せしめ筆法同様苛性ソーダにてアミ

ノピリンξ析出せしむ．牧得率は理論上アンチピリンの96％とすP

　（3）4一ニトロゾアンチピリンをホルマリン存在の下に酷酸（又は璽酸）と亜鉛（少量の硫

酸銅を加ふ）にて還元し反懸後苛性アルカリにてアミノピリンを析出せしむゆ

　以上揚ぐる3法の内第一法及び第二法の化學攣化に就ては何等の記載なく其反慮経過は詳

なら、ざれ共第三法の如く4一昌トロゾアンチピリンをホルマリン存在の下に還元する時は長

井・金尾爾博士のメチルエフェドリン製造のの場合の如き化學攣化に基くものとぜば次の如

く読明し得らるべし．

　　ClIHuN20NO十H2→C11且11N2α国HOE

　　C、工且、、N20・N且・OE＋HCOH→CuH、、N20・N－CE2

　　　　　　　　　　　　　　　　　　＼〆
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　0
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　　CuH、、N2αN－CE，＋2H、→C、、耳、1豆20・NHCE、

　　　　　　　＼／
　　　　　　　O　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　b

　　・、、H・・N，α・H・H・＋H…H→…H・購く器：。H

　　C・・瓦・N・0・K＜器1。H＋H・→C・・E遇0・K9音：

　　　　　　　　　　　　　　アミノピリン

　以上3法の内先づ第一法に就き其提示せられたる二三に随ひをアミノアンチピリンにホル

マリン及び蟻酸を加へ水浴上にて加熱反慮せしむるに反回液は溜度の加はるに随ひ次第に暗

赤色を呈し加熱開始正数十分にして暗褐色となる．約4時間加熱反回後液を活性炭にて脆色す

るも僅に二色せるのみなり・冷後反回液に苛性ソーダの濃厚溶液を少章つつ滴下し結晶を析

出せしむるにアミノピリンと同時に樹脂様物質を析出し其精製容易ならす．

　第二法も三法と大差なく只本法に於ては其製造法割合に困難なる←ア．ミノアンチピリ・ン

を結晶として取出す事なくアンチピリンのニトロゾ化反磨より最後のメチル化迄一貫して操

作し得る便利あれ二二場合生成晶は：より多くの不純物を：含有し來る事は冤る玉能はざる所に

して此黙第三法も亦同様にして殊に第三法は反慮の最初より亜鉛叉は鐵等の三元剤を使用す

る故反二二了篠是等無機物質の除去に手数を要す．

　以上の3方法を比較試験したる結果余は其實験操作を二段に分ち先づ杢アミノアンチピ

リンの製造は近藤技師の報・告5）の如く4唱トロゾアンチピリンの遽元には硫化水素を用ひ

4一ホルミルアミノアンチピリンを経て4一アミノアンチピリンを固髄として製出し其メチル

化は第三法の如くホルマリン存在の下に酷酸及び亜鉛を使用せり．即ち幽アミノアンチピ

リンを二二酸に溶解し直にホルマリンを加へ次で亜鉛を少量つつ加へ加熱反慮せしむるに液

は三態の進むに從ひ澄明殆ど無色となる．反慮経了後硫化水素にて亜鉛を除き冷却しつつ苛

性ソーダ溶液を滴下せば無色のアミノピリンの結晶を祈出する故ベンゾールより再結晶せし

む（牧得牽90％）．本法に擦る時はアミノピリンの精製前記の3：方法に比し容易なれ共←ア

ミノアンチピリンの製造及び・メチル化後亜鉛の除去に手数を要し工業上の慮用に’は省多少の

困難ありと思考し重ねて實験を行は胴

　蘇って前記第二法に就て考察するに4一ニトロゾアンチピリンを硫化水素にて還元し得た

る4一アミノアンチピリンの水溶液を直に減壁にて蒸i震濃縮する事は實験の結果によれば其

分解の爲水溶液の汚染甚しく之を共盤原料としてアミノピリンの製遣に使用すそ事は甚だ不

利なりと云はざる．ぺからす．且叉注目すべきは回報中「反慮の最後に樹脂様物質の傍ら微量

の杢ホルミ・ルアミノアンチピリンを傍生する故少量の稀硫酸及びホルマリンを加へ加熱反

／
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慮せしめアミノピリンとなす」と云ふ鮎にあり．

　是等諸窯を綜合して考ふるに本法の二丁は4一昌トロゾアンチピリンを硫化水素にて還元

後蟻酸を加へ蒸螢濃縮し（此際4一ホルミルアミノアンチピリンを化生す）然る後蟻酸及びホ

ルマリンにてメチル化せるにあらすやと思惟せらる．

　蝕に於て余は原料として4一ホルミルアミノアンチピリンを用ぴ之にホルマリン及び蟻酸

を加へ加熱反慮せめしたるに果しで豫鵡の如く割合簡學にアミノピリンを製遭し得たり．而

して其反慮維過は恐らくは先づ←ホルミルアミノアンチビリンが還元せられ4一モノメチル

アミノアンチピリンを生成し前記の如く更にホルマリンに作用し再び還元せられ途にアミノ

ピリンに到達するも㊧ならん．．

　帥ち實験の部にも詳述する如く4一ホルミルア’ミノアンチピリンに蟻酸及びホルマリンを

加へ加熱反回せしむるに液は回しく着色せるのみにて反慮後活性炭等にて良く晩色せられア

ミノピリンの精製容易なり．而して其牧得量は同一條件にては反慮温度の高低により影響

を受くる事勿論にして50。にては約50％のアミノピリンを生成したるのみなれ共温度の高

まるに随ぴ其生成量は増加するが故に反回液：の温度は少くとも95。以上なるを要す．反慮時

間は割合長く15～20時間を要し術多少の未反態物質を残i留す・然れ共反慮操作は當所に於け・

る勤務時間の都合上中途にて一時中止せらるるが故絡始一貫して作業する場合には多少の時

・間を短縮し得べし．

　吹に反回絡了後未反慮のをホルミルアミノアンチピリン及び僅に傍存する中間成績盟4一

モノメチルアミノアンチピリンは次の如くしてアミノピリンよウ蓉易に分離し得らる．即ち

反慮絡了後睨色せる溶液に食魎を飽和し苛性ソーダにて梢強きアルカリ性となし藪時間放置

せば4』ホルミルアミノアンチピリ’ンは分解してをアミノアンチピリンとなる．然る時は4一

アミノアンチピリン及び僅微に存在する4一モノメチルアミノアンチピリンはアミノピリン

に比し飽和食三水に溶解し易く後者は殆ど溶解せざる故前雨者より容易に分離し得らる．

　尚4一ホルミルアミノアンチピリンの製法は大髄近藤技師報告の方法に擦りたれ共又前記

二二特許法の如く常法に擦り4一ニトロギアンチピリンを製造し純ゾーダ灰（叉はアンモニア

水）にて過剰の硫酸を中和し蟻酸を加ふる事なく直に硫化水素にて還元す．此際内容液の温

度は’ユ0～ユ5⊃を最も適常とす．『反慮経了三燐酸を加へ歎時間放置し析出せる硫黄を濾別する

時は反癒液は微黄色澄明なり．若し反回液に着色多き時は之に亜鉛末少量を加へ温むるか室
　’

温にて時斥振回して放置する時は良く脱色せらる．次いで4一ホルミルア言ノアンチピリン

の生威を充分ならしむる爲暫時加温し減璽にて水分の大牛を蒸磯せば4一ホルミルアミノア

●
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ンチピリンの第1次白色結晶を得（牧得牽理論量の80～90％とす）．母液はクロロホルムに

て振記し乾燥後クロロホルムを乱獲し淺渣をアセトンにて温浸洗上せぱ第2次微黄色結晶を

得総一得牽95～98％とす．　　’　』　　　’　　　　　　　…　　　　　　、．

實　　験　　の．　郡

4一ホルミルアミノアンチピリン609に80％蟻酸609及び30％ホルマリン1009を加へ撹

拝しつつ水浴上にて15～20時間加熱反鷹せしむるに反鷹液の着色度は4一アミノアンチピリ

ンを原料として使用せし場合に比し遙に少し．二三二二後約倍量の水にて稀具し活性炭にて

脱色し約509の食璽を注加溶解せしめ冷却して30％苛性ソータ溶液：「を徐々に滴下し掩拝し

つつアルカリ性となし結晶の析出を促す時は純白色のアミノピリンの結晶を析出す．苛性ソ

ーダ溶液に依り最早白濁の生ぜざるに至り藪時間放置したる後アミノピリンξ吸引濾過し飽

和食盤水にて二二せば僅に傍存するをアミノアンチピリン及び4一モノメ≠ノLアミノアンチ

ピリンは完全に母液中に移行す．アミノピリンの粗製結晶は最初室温申に放置して次いで璽

化カルシウム乾燥器中にて韓燥す．斯くして得たる粗製ナミノピリンの一定量を秤取し三一

テルに溶解し不溶物質を除去しエーテル溶液を三水芒幣にて乾燥しエーテルを溜去する時は

105～107。にて熔融するアミノピリンを残留す．此量より全膣のアミノピリンの牧得量（粗・

製品として）を概算老り．牧得率理論上89～93％に相當す．

　　　　　　　　　　　　粗製アミノピリン製造試瞼成績

1

2

3

4

5

6

7

8

4一ホルミルアミ

ノアンチピリン
　　（探）

30。0

30．0

30．0

30．0

60．0

60．0

60．0

60．0

蟻
（80％）

ぐ9）

酸

30．0

30．0

30．0

30．0

60．0

60．0

60．0

60．0

ホノレマリン
（30％）

　（9）

50．0

50．0

50．0

50．0

工00．0

ユ00．0

100．0

100，0

反鷹時間
1粗　　　製
1アミをぢリン

15。0

15．0

20．0

20．0

20．0

20．0

20．0

20．0

26．7

鼻7ユ

27．9

27．5

55。5

54．6

55．9

55．8

同牧得率
　（％）

89・O

goβ

93．0

91．6

92．5

91。0

93．2

93．0

而して粗製アミノピリンの精製法の一例を示せば次の如し．
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　6
前記粗製アミノピリン60g（純度約91％）をペンゾ・一ル150gに溶解し不溶物質を除去し「
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べ・ゾール喋以上を溜蝦縮し結晶を棚せしめ吸引嗣しべガール及び石油エーテル

混旧く約等分量）20～30gにて洗濃せばアミノピリンの白色結晶性粉末（板欺）約46gを得．

母液を更に蒸爽して得たる結晶を更にベンゾールより前と同檬條件にて再結晶せば第2次結

晶約5gを得・以上得たるアミノピリンの結晶は共に熔融黙108。を示し日本藥局方に適合

す．牧得率は理論上蛋ホルミルアミノアンチピリンの85％とす．

　　　　　　　　昭和10年8月

　　　　　　　　　　文　　献

　　（1）　】）」R．P．　360些23（1918）

　　（2）D，R．P．431164（1926）

　　（3）　工）．KP．　469285　（1928）

　　（4）敢長井，金尾：藥i雑，49，305・（昭和4年4月）

　　（5）近藤，菊池：本彙報（昭和9年3月）
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アンチピリン誘導膿に關ずる研究（第六報）

4一アミノアンヂピリンの製造方法に就て（補遣）

技　師　　近　　藤　　　　龍

助　手　　千　　葉　　行　　一

　アンチピリンを亜硲酸により4一ニトロゾアンチピリンとなし次で之を還元して直接に4－

　　　　　　　　　　　　1）
アミノアンチピリンとなすか或は一旦4一ホルミルアミノアンチピリンとなしたる後其加水

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　2）
分解により4一アミノアンチピリンを製造する方法は本研究第一報蚊に第二報に於て記述せ

り．其後更に三豊を繰返したるに次の威績を得たるを以て之を報告すべし．

A．牛ホルミルアミノアンヂピリンの製造法に就て

　　　　　　　a＿4一二卜ロソアンデピリンを蟻酸酸性に於て還元する方法

　本法による實鹸成績は當所彙報第44號第25頁に記載し跨る以外大なる相違なきを以て再

述する程の必要なきも，アンチピリンの1同仕込量1209に於ける4一ホルミルアミノアンチ

．ビリ’

唐ﾌ牧縫を示せば次の如し但し亭均牧櫛は9翫9％なり／

實門
番　號

1

2

アンチピリン

　　（9）

120．0

120．Q

4一ホルミノレアミ

ノアンチピリン
　牧得：量
　　（9）

139．5

、143．0

　同
牧得寧
　（％）

94。7

98，5

　　　　備　　考
第1同結晶｝融羅占，第2同結晶融黒占

　　　　　（。C）

189．0，

189．0，

189．0

187．0

　　　b．4一呂卜ロゾアンチピリン乏中性に於て還元し次で蟻酸を作用せしむる方法

　實験成績の大要を示せば次の如し．

　第1液：アンチピリン120g十水150g．

　第皐液：亜硝酸ソPグ（純粋度96．3％）50g十水150g．

　爾液：の混和液を10つ以下に保ちつつ1時間内に10％硫酸350分を滴加し，得たる深緑色の

幽ニトロゾアンチピリンの結晶を含む溶液を以て速かに次ゐ操作に移る．

　即ち本液を飽和炭酸ソーダ溶液又は10％アンモニア水にてリトアス試験紙を用ぴて中和し

以後之に硫化水素を通じて還元す．還元温度は10～15。を最適■ ﾆす．本還元法による場合には
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反俗熱の爲に反響混合物の温度前述の範園以上に上昇し生成アミンの翠色を來すを以て硫化

水素通導の速度を調節し口叩慮容器をよく冷却して液温を前記範園内に保持する要あり．

　而して反窓温度と遼元に要する御荘（但し4一ニトロゾアンチピリンの消失する迄の）との

關係を圖示すれば次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　読　　　明

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　回；4一二トロゾアンチ。ピ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　リンの青色の消失鮎。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　曲線1：4一ニトロゾアンチ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ピリンを含む液に蟻酸ソー

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ダ39を加へて硫化水素に、

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　て逡訂したる揚合．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　曲線∬：4一ニトロゾアン

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　手ピリンを含む液を炭酸

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ソーダにて中和し硫化水素

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　にて還元したる吐合

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　乙種皿・…嫡・にて説阻、

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　の曲線

第　　一　　圖
20
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　即ち同系容器の外出は0。の水にて冷却し弓田搾等も同一條件の下に反慮を進めたる場合

に於て，三鷹虜理液相製法の幾分の相違と最初の液：温め相違とにより硫化水素ガスの二三從

って液盗の上昇に育て著しき差異を生す．而して4一出トロゾアンチピリンの減少と共に硫

化水素ガスの吸牧緩慢となり液温も漸次に冷却し4一昌トロゾアンチピリンの青色滑失後

0．5～1時間を輕過すれば反津液ゐ温度は冷却水の温度に等しくなる，

　4r昌極ゾアンチピリンの還元は2段に分ち考へらるるものにして，

　　　　　　　　　　B－NO→R」NH－OH　（青色の潰飛込）

　　　　　　　　　　・冊・ヨ→照H・擁鶏フrルーヂメチルーイソピラツォロソ

・最；初の第一段の反町は上掲の如く極めて容易に行はるれども第二段の反鷹は綾部に行はるる

ものなり．從って實際還元反慮を完結せしむるには4一ニトロソアンチピリンの青色消失する

迄の時間め約2倍以上は還元を績行し反鷹容器内にて吸牧さるべき硫化水素の通過によるガ

ス洗河纏内氣泡を認めざるに至らしむる要あり，反慮完了すれば90％蟻酸409を加へ60～



昼

4一アミノアンチピリンの製造方法 23

’70。の水浴上によく掩回しつつ1時間加温後濾過して硫黄を分離し次で濾液中より生成せる
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　τ
4一ホルミルアミノアンチピ．リンを弓取精製す．牧得量を學ぐれば次の如し．

實　験

番　號

8

9

10

アンチピリン

　（9）

120．0

120．0

120．0

ホルミルノミ
ノアンチビリ
ン牧得量
　（9）

143．0

136．5

145．0

　同
型　融　羅占
　（。C）

189．0

189．0

189，0

　同
門　得　…率

　（％）

96。9

曾2・6

98．3

備 考

炭酸ソータ“にて中和して硫化
水素を通ず

蟻酸ソーダ39を加ふ梼

10％アンモニア水にて中和し
還元す

　　　蔚原料ニトロゾアンチピリンを含む液を中和することなく蟻酸ソーダ3gを添加し硫1ヒ水

　　　　素を通ず。即ち液は幾分酸性なり．　　　　　　　　　　　　　．

　而して還元所要時間は13時聞なり．

　c．4苧ニトロヅアンチピリンをアルカリ性に於て還元し次で蟻酸を作用せしむる：方法

　｛』ニトロゾアンチピリ．ンをアルカリ性に於て硫化水素にて還元すれば三鷹速度は高まると

共に一面還元域績盟の純度を低下せしむることは明かなりド著者等は還元三二艦の晶質を低

下せしめす且三門速度を可及的増大すべきアルカリの添加に就て研究せり．

　最初苛性ソーダ・炭酸ソーダ等にてアルカリ性≧なし試験せしも下記アンモニア水を用び

たる場合に比較して特に優れたる鮎を予見せす，殊に苛性ソーダを用ぴた『 髀鼾№ﾉ於ては反

慮温度を10。以下に調節するやう外園よりの充分なる冷却と硫化水素の通道を制限せざれば

反慮混合物の著色を丁丁に認め得る等却って不便なる窯あり．

　次にアンモニアアルカリ性に於ての試験の場合にアンモ』ア水（10％）の添加量はアンチ

ピリン1209を探りたる場合に於ては10～159の添加の試験に於て次Q結果を得たり・

　即ち此場合に於ては冷却水の温度を0。に保ちつつも反慮液の温度は20～25。に上昇し行く

を以て硫化水素の通導を制限して液温を20。以下に調節すれば反態液の著二乗殆ど認めす，其

際の三十温度と4一ニトロゾアンチピリンの溝失に至る迄の所要時間との關係の1例は前回皿

の曲線に於て見るが如し．而して反慮液の色は4一ニトロゾアンチピリンの緑色消失の六時に

於ては黄色を呈し，叉彩色紛失後30～60分を経て液：の温度が冷却水と同等となる頃には殆ど

三色し黄白色を呈す．荷還元幾分にても不充分なる乙次の操作に移る場合に於でぱ既に該操

作中或は操作後探回せし結晶特に三色し來るを以て還元は充分完了せしむるを要す・、所要時

間大二次の如し．、　　　　　　1
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原料アンチピリン　　　　　　（9）

　30．0

　60．0

120．0

守髄トロゾアンチピリンの緑色滑失し次で反鷹液
の温度冷却水と同一となりたる後の還元糧績時間

　5．0

　9．0

11．0

次に製造實験例を示す．

實　験

番　號

13

14

15

17

18

アンチピリン

　（9）

120ρ

120．0

120．0

120。0

120。0

10％RH40H

　（9）、

80．0

35．0

25．0，

15．0

’工0．0

4一ニトロゾアンチ
ビリン滑失迄㊧所
要時間
　　（時間）

1。0

11／6

2．0

11／8

2。0

融鮎189。のホルミ
ル化合髄牧得量
　　（9）

138．0

138．6

13S．5

14工．0

138．0

同　牧　得醸

　　（％）

但し4一ホルミルアミノアンチピリンの牢均牧得率は94，9％なり．

B・4一ホ几ミルアミノアンヂピリンの加水分解による

4一アミノアンチピリンの製渣方法に就て

93。6

94．0

93．9

95。9

93．9

　實験成績の大霜は本丁報第46號第47～48頁に記載しあり．10％硫酸を使用し4一ホルミ

ルアミノアンチピリンを加水分解したる場合のをアミノアンチピリンの理論的牧得量は計

算量の964％（平均敷）なり．　　　　　　　　　　　　　　　　　・　＼

C．4一二卜ロゾアンチピリンを還元し4一アミノアンヂ

ピリンの硫酸塩又は塩酸塩を脛て4一アミノアンヂピリ

ンを製造する方法に就て

　常法により4一ニト・ゾァシチピリン液を遣元し，反磨完了後直ちに之に相當量の10％硫酸

くD又は塩酸（Dを加ぺて4一アミノアンチピリンの塩類溶液を作り，硫黄を濾表し，二色炭を

用ひて旗色し旧記少量のクロロホルムにて振回を繰返しクロロホルム振出液の著凝せざるに

至診て液を60～70。の水浴上減三下に二二するに芒硝，食塩等と共に←アミノ’アンチピリン

の塩類を析出す．可及的濃縮したる後之を冷却しつつアンモ昌ア水にて杢アミノアンチピリ

ンを析出せ．しめクロ・ホルムにて抽出す．・
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　而して還元絡了後液を酸にて虚記する場合

　1ユ：4一アミノアン：チビリン中性硫酸塩を生成せしむるだけの硫酸を加へる場合：遊離4一

アミノアンチピリンのクロロホルム抽出液は次第に褐色となる．之よ’り得たる杢アミノアン

チピリンは精製操作を繰返すも純白色の製品を得ること容易ならす．

　1、：同酸性硫酸塩を生成せしむるだけの硫酸を加へる場合：ク・ロホルム抽出液は少しく

褐色を帯ぶ．精製操作を施して熔融瓢109。，帯黄白色二二歌のをアミノアンチピ・リンの結晶

を得．

　丑＝同麓酸塩を生成せしむるだけの塩酸を加へる場合：12の場合と同様の製晶を得．

　各牧得量を表示すれば次の如し．

アンチピリン

　　（9）

亀60，0

60。0

60．0

還元絡直後加へ
たる酸
　　（9）

10％硫駿170．0

　　”　　330。0

10％HCI　120．0

4一アミノアン
チピリン
　牧得量
　　（9）

46．0

61．0

47．0

　同
熔融鮎
　（。C）

109．0

108。5

109．0

　同
牧得寧
　（％）

70．9

94．1

72．5

備 考

4一二トロゾアンチ

ピリンを含む液に

10％アンモ昌ア水

5gを加へて遡元
せり

結 論

　以上の實験結果より次の結論を碍．

　1．ナンチピリンより4一昌トロゾアンチピリンを製し次で之を還元して些アミノアンチピ

リンを製造する場合に還元成績盟を一旦・4一ホルミルアミノアンチピリンとして取出し次で

之を鹸化して4一アミノアンチピリンとなす方製品の純粋度高く且牧得量に於ても大なり．

　殊に4一アミノアンチピリンにホルムアルデヒドの存在の下に接賜還元を行ぴアミノピリ

ンを製造する場合に於ては，融黙10go，外記に於ては4一ホルミルプミノアンチピリンを経て

精製せる杢アミノアンチピリンと毫も丸瓦し得ざる場合に於ても4一ホルミルアミノアンチ

ピリンを経て精製ぜざるひアミノアンチピリンに於て水素ガスの吸牧良好ならざるは第七

報（本彙報，第31～32頁）に記載するが如レ

　豆．4一ニト・ゾアンチピリン還元の際に於ける反鷹液の性に關しては申性は酸性よりも叉

アルカリ性は中性よりも二二速度を大ならしむることを得．帥ち生成4一昌トロゾアンチピリ

ン含有の液をアンモニア水にて中和後更に8．3～12．5％量の10％アンモニア水を加へ硫化水

素を通導すれば實験室的には夏期以外に於そは支障なく比較的短時間1有に還元を絡了せしめ
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得．

　皿，但し工業的操作の如く大：量盧理の場合には反慮熱の冷却を考溝に入るるを要し寧ろ硫

化水素ガス通導の調節の方必要なるべし．　　　．．

　蟻酸酸性に於ける還元とアンモ昌アアルカリ性に於ける還元との場合に於ける純4一ホル

ミルアミノアンチピリンの牧得量（卒均数）を比較すれば次の如し．．．．

　　　　1．蟻酸酸性還元の場合195．9％

　　　　2．アルかリ性還元の場合：94．9％

　1▽．4一牟ルミルアミノアンチピリンの加水分解は10％硫酸によるを可とす．，4＝ホルミルア

ミノアンチピリンよりの幽アミノアンチピリンの牧得量は理論牧得量の96．4％（平均藪）な

り．從ってアンチピリンよりの純4一アミノアンチピリンの牧得量の理論的牧得量に封ずる

割合は次の如し．

　　　　L蟻酸酸性還元の場合：92．5％　　　　　　　　　．’　　　　　　　、

　　　　2．アルカリ性還元の場合：91．5％

　　　　　　　　　　　　　　　　　文　　　　獣

（1）　　當所i彙報，46，48（昭和10年）

（2）　　當所彙報，44，25（昭和9年）；46，47～’48（昭和10年）

亀
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アンチピリン誘導膿に關ずる研究（第七報）．

　　　4一アミノアンヂピリンよリアミノピリンの噛

　　　製造方法に就て

　　　　　　　　　　　技　師　近　　藤　　　龍

　　　　　　　　　　　囑　託　清　’水　』二　郎

　　　　　　　　ユ　
　著者等は第四報に於て4一アミノアンチピリンよりアミノピリンの製這方法中次の2法に

就て調査研究を行ぴたる結果，を報告せり。

　（1）密アミノアンチピリンにアルカリの存在の下にヂメチル硫酸を作用せ’しめアミノピ

どリンを製造す・る＝方法．

　（皿）企アミノアンチピリンにアルカリの存在の下にク・ルメチルを作用ぜしめアミノピ

リンを製造する方法．

　　　　　　ラ
　叉第五報に斯て篠崎技；手ほ次法に就て調査研究を行ぴ其結果を磯表せり．

　（皿）杢ホルミルアミノアンチピリンよリアミノピリンを製造する方法．

　著者等は善報に於て杢アミノアンチピリンを原料としホルムアルデヒドを添加し再三還元

してアミノピリンを製造す、る方法に就て研究し得たる結果を報告す．

　4一アミノアンチピリンにホルマリンを添加し白金鰯媒を使用し接燭還元する方法に穿ては

既に数年前草野を行ひ・たることあるも當時燭媒毒素際去の研究不充分なりし爲成功するに至

’らざりしがその後或機智に再び同様の試験を行ひたる際常州に於ても貴金屡燭媒を使用すれ

ば反慮順調に進行する確信を得たるを：以て更に鰯媒として卑金驕殊に工業上に汎用せらる曳

二。ケルを使用．し接燭還元を行ふ方法の研究に移れり，

　　　　　　　　　　　　　　　　　ら
　尚使用せるホルムアルデヒドは其純檸度の關係上最初はパラホルムアルデヒドを供用し實

験せり．

　　　　　　　　　　　　　　　　昌ッケル鯛媒の製法

　本實験に使用せる昌ック’ル鰯媒の製法次の如し．

　結晶水含有硫酸二・ケル1209を水400ccに溶解し一・度濾過したう後之に精製珪藻土409

．を加へたるものをA・とす・次に純ゾーグ荻459を可及的少量の水q60cc程）に加温溶解す・

之を：Bとす。；Bを掩搾しつつ之にAを少量つつ加へ，加へ絡りたる後尚約2時間掩搾を繹績
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　し水を加へて傾潟洗早し次で濾過し水洗し墨刑液が璽化バリウム溶液により硫酸バリウムの

　白沈の生成せざるに至りて止み，100。附近の温度を加へて乾燥し後梓陣す．

　　斯くして得たる乾燥粉末5～159つつを探り340～345。に卯熱しつつ水素ガスを通じて還

　元す．該水素ガスは次の諸藥品中を順次に通過せしめて精製したるものなり．

　　　　　1．硫酸酸性過マンガン酸カリ溶液．

　　　　　2．苛性アルカリ性過マンガン酸カリ溶液。

　　　　　3．アルカリ性ピロガロール溶液・　　　　　　　　　　　　　　　．

　一　　4．濃硫酸．

　　　　　5．ソーダ石友．

　・斯くて徐々に水素ガスを通導して6～7時間還乖を行ふ時は黒色の光輝ある還元ニヅケル

　含有の接下剤を得るを以て之を室戸を遮断し貯画す．早年宜しき場合には1週間を経たるも

　のも使用して差支へなし．本誌燭剤を室忌中に曝露すれば点火し二。ケルは酸化さる．

　　而して本接燭二一の二。ケルの含量は38％なり．

　　　　　　　牛アミノアンチピリンにホルムアルデヒド及び昌ッケル

　　　　　　　鯛媒を添加しアミノピリンを製造する場合の障害

　　←アミノアンチピリンの争覇ノpル溶液にパラホルムアルデヒド及びニッケル鰯媒を加へ

　三脚還元してアミノピリンを製造ずる場合に，原料として峰町109。の純←アミノアンチピ

　リンを使用するも屡々水素ガスの吸牧反慮行はれざるか或は最初に於ては水素ガスの吸牧順

　調なるも其後次第に不良となり理論的所要水素ガス量の50％を吸牧せざるに既に反慮停止す

ノることあり．此際再び二。ケル鰯媒を加ふるも依然として水素ガスの吸牧行はれざるか或は

　少時にして吸牧反回の細微を來す．断って接燭剤匠謝し毒素の存在すること明かなるを以て

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　，
　；其顯に關し研究の歩を進めたり．

助鰯媒に勤する研究

　上掲の方法により4一アミノアンチピリンを原料としアミノピリンを製造する際反慮液は

反磨の進行するに從ぴ漸次にアルカリ性に向ひ推移するものとす．即ち←アミノアンチピ

リンはホルムアルデヒドに作用し4一メチレンアミノアノチピリンを化生し反慮液は極微に

酸性を示すもみなれども，’アミノピリンの生成されて酸性は漸次に中和さるるを以て反憲液

ボアルカリ性を示さざる様次の如き酸性物質の添加を行ひ反慮を進行せしめ其結果を観測せ
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り．．

1．無水フタール酸

2・酸性白土

3，瑚　酸

4，バルビツPル酸

5．尿酸等．

　　　　　　　　　　　　　　1．無水7タール十寸加の場合

　く』アミノアンチピリン10．09，パラホルムアルデヒド329及び50容量％メタノール100cc

を接燭還元壷振欝コルベンに容れ，コルベン内室氣を水素ガスにて置換し加温して液温540附

近を示すに至りニッケル鯛媒2・09を添加し，その儘或は該反面混合物に無水フタール酸0万9

を加へて同温璋を保たせつつ常法により接鰯還元を行ふ．其場合の成績次の如し・

番號

4一アミノ

Aンチピ
潟刀
@（9）

パラホル
?Aルデ
qド
@（9）

50容量％メタノー

求@（cの

無水フタール酸

@（9）

鰯　　媒

@（9）

反慮時間

i時間）

吸牧水素
ﾊ　（co）

理論的所
v水i嚢吸

q量
@（CG）

吸牧摩
i％）

1　　2

10の

P0ゆ

32

R2

100．0

P00．0

0万

O

2」0

lO

3．5

R．5

2140．O

@　　o@70．0

2180．0

Q180ρ

98．0

R2

斯く無水フタール酸を添加する場合と添加せざる場合との間に著しき成績の相違を示せ

り．よって更に無水フタール酸の添加量に就て攣更を加へたるに次の結果を得たり．

番號

4一アミノ

Aンチピ
潟刀
@（9）

パラホル
?Aノレデ

qド
@（9）

50容量％明目ノh

mレ

@（cの

無水フタール酸

@（9）

鰯　　媒

@（9）

反鷹時間

ｭ時間）

吸牧水素
ﾊ　（ec）

理論的所
v水素吸
q：量

@（cc）

吸牧率
@（％）

ユ0．0

P0．0

P0．0

3．2

R．2

R．2

ユ000

P00．0

P00ゆ

0．1

O2

曹R

鼠0

Q．0・

Q．0

35

R．5

R．5

1．060ρ

P，010．0

P，760．0

2，180．0

Qユ80．0

Q，180．0

48．6

S83

P80．7’

　斯く無水フタール酸0．59添加の場合には最良の結果を得其添加量これよりも減少するに

礎曙しく水素の吸牧不良となることを知る・鵬無水フタール酸の適量は鵬ρ進行に極

めて有敷なる作用を及ぼすものなり’ D然れども一方無水フタール酸の添加量増加するに從ぴ

反窓中液は漸次に二。ケルイオンの緑色を帯び來り反鷹後成績髄の庭理に著しく障害となる

　　　　りを以て假令0．59使用し充分なる水素ガス吸牧促進作用を磯回するものとするも本無水フタ

・一
去_は歓迎すべき添加物質1之非るものなり．
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　而して無水フタール酸添加の場合の最初の反憲混合物の：P且なその添加量の多少（q．5～

0・19）に三って5！4～5・7なりとす・

　　　　　　　　　　　　　　　2．酸性白．土添加の場合

，一灯ｽ返三寸は前記1・の場合と全く同様にして酸性白土使用量0・19及び9・59ρ二つの

場合に就て實験せり．

番號

4一アミノ

Aンチピ
潟刀

@（9）

パラホル
?Aルデ
qド
@（9、

50容：量％メタノー・

mレ

@（eの

酸性白土

@（9）

角蜀　媒

@（9）

反癒時間

@’」i時間）

永　’素

z牧量
@（cc）

理論的所
v水素唱
ﾌ景
@（eの

吸曲率

@（％）

10ρ

P0ρ

3．2，

R．2

100．0

D10Q．0

α1

O．5

2．0

l0，

3．5

R．5

60．0

P80．0

2，180．0

Q，180．0

2．8

≠R1

添加酸性白土の量を更に之よりも増じたる場合に干ては實験せざれども上述の使｝騰にて

は期待する程の敷果もなし．

　　　　　　　　　　　　　　3．硯酸添加の場合

一般反麟禰■の揚合旧く同灘して瑚酸添櫨0・19の場合畷け繊轍於て期

待すべき敷果を認め得す．

番號

4一アミノ

Aンチピ
潟刀

@（9）

パラホル
?Aルデ
qド
@（9）

50容量％メタノー

求@（CG）

棚　　酸

@（9）

鰯　　媒

@（9）

反慮時間

i時間）

水　　素

z牧量
@（cc）

理論的所
v水素吸
剽ﾊ
@（cc）

吸牧寧
@（％）

8 10．0 32 100．0 0ユ 2．0 3．5 70．0 2，180．0 3．2

　　　　　　　　　　　　　4．バルビツール醒添加の場合

　4一ナミノアンチピリンの使用量は今迄の孚：量巨Pち5g，パラホルムアルデヒドも同様牛量の

1・69洪上繭と向じ條件にてバ・・ビツール酸α19を使用した腸合の成績は良好なり・

番號

4一アミノ

Aンチピ
潟刀

@（の

バラホル
?Aルデ
qド
@（の

50谷量％メタノー

mレ

@（cc）

バルビツ
[ル酸
@（9）

反慮時間

i時間）

角蜀　媒

@（9）

水素吸牧
ﾊ　（CC）・

理論的所
v7k素吸
q量
@（eG）・

吸牧率

@（％）

9 5．0 1．6 100の 0ユ 3．5 2．0 900．0， ユ，090．0 82．5

　　　　　　　　　　　　　　5．尿酸添加の場合

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　の
、一ﾊ反慮條件は1、の場合と全く・同檬にしで尿酸添加量．0．19の場合に於ける成績はバルビ

ツール酸の場合と同磁の成績を示せり。　　、　　「．、’　　・　i’　　　　∫、■’
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番號

4一アミノ

Aンチピ
潟刀
@（9）

バラホル
?Aルデ
qド
@（9）

50容量％メタノ．一

mレ

@（ce）

尿　　酸

@（9）

鯛　　媒

@（9）

反鷹時間

i時間）

水　　素

z雲量@（cc）

理論的所
v水素吸
纓ﾊ
@（CG）

吸牧率
i％）

10 5ρ 1」6 100ρ 0．1 2．0 35 900．0 1，090．0 825

　以上の實験結果に徴するに添加剤として使用し水素の吸牧良好な砂しものはフタール酸

（原料109に封し0．59），バルピツール三三に尿酸（共に原料59に樹し0．19）なり・

．フタール酸に就ては三二實験を繰返したる結果上述の如く思はしからざる鮎あるを以て之

を除くバルビツール酸蛇に尿酸に就て考ふるに，バルビツール酸は市販品なく其合成も比較

的手記を要し添加剤とするに適せず．尿酸は安贋なる化合饅には回るも市販品あり且極めて

難溶なる化合髄なる髪以て反回完了後これを同牧すること甚だ容易なると又多量の原料（4一

アミノアンチピリン）を使用する場合にそれに磨する尿酸を加へたる場合に於ても尿酸な上・

述の如く極めて難溶なるを以て（20。にて14000－15000倍の水に溶解す）三鷹施行申は其飽和

溶液：を形成しつつ而も適當なるPHを示しつつ進行し得らるべき筈なるを以て尿酸を最も’

有望なるものと思考し次の如く晒骨を繰返し，最：適なる反骨條件を定めんとせり．

　　　　　　　4一アミノアンヂピリンεパラホルムアルデヒド髭の

　　　　　　　混和物に尿酸を添加し接鯛逡元を行ひアミノピリン

　　　　　　　を製造する方法に就て

　　　　　　　　　　　　　　　　　操　　　　作

　原料4一アミノアンチピリ．ン10．09を探り50容量％メタノールに溶解し晶晶還元用コルペ

ン中水素ガス下に加温し液温45。附近に至りパラホルムアルデヒド329を加へ次で尿酸及び

鰯媒を添加し常法により三隅還元を行ふ．先づ原料として一はホルミルアミノアンチピず）ン

　　　　　　　　　　　　　　　　　　の　　　　　　　　　　　ろ　
を経て精製せる幽アミノアンチピリン（A），他は直接法により製造せるもの（B＞にして何

れも外観上は純粋，二二109？を示すものなり．成績次の如し．

番號

4一アミノ

Aンチビ・
潟刀

@（9）

パラホル
?Aルデ
qド
@k9）

50容量％メタノー

求@（cc）

燭　　媒

@（9）

尿　酸

i9）

反底時間

i時間）

水素吸牧
ﾊ　（cc）

理論的所
v水素吸
q：量
@（cc）

吸牧牽

i％）・
備考

10．0

P0．0

a2

R2

100．0

P00．0

2．0

Q．0

0ユ

nJ

3ρ

V．0

1，500．0

P，530．0

磐，180．0

Q，180．0

68．8

V0．2

（A）

iB）

　上記の結果より見れば條件同様なる場合水素ガス特免率に於ては，原料の製造方法異るも，

殆ど同様なれども斯要時聞に於ては（：B）は（A）の2倍以上に及びホルミル化合盟を経て精製
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せる4一アミノアンチピリンを使用せる場合成績良好なることを知る．

　斯かる成績を示せるは要するに原料從て二品混合物申に含まる玉爽雑不純物の多少に關す

るものなるべきを以て次に爽雑不純物除去の目的に活性炭を添加しその結果を観察せり・即

ち此場合に於ては還元二。ケル添加に先立ち豫め5・09の活性炭を30分間灼熱したる後沸湯

中に投入し傾旧法により水を可及的除けるものを加へたり・其結果次の如し．

番號

　」S一アミノ

Aンチピ
潟刀

@（の

パラホル
?Aルデ
qド
@（9）

50容最％司馬ノー

mレ

@（GG）

自慢
i9）

尿　酸

i9）

反信心問永累吸牧　　　　量（時評）　（cc） 理論的所
v水素吸
∠ﾊ
@（GC）

吸女口

i％）
備　　考・

・3・・・・・・・・・・… @1蝋・5・・脚…1（・）・活餓59

　斯く活性炭の添加は尿酸使用量の倍加と相侯って所要時間も短く扱牧率も98・6％に及ぶ好

・結果を得たり．

　次に原料街アミノアンチピリンを倍量帥ち209使用し，其製造法の異りたる各々に就て活

性炭．5．Ogを使用し，一癖虹に尿酸の添加量を少しつつ憂更して反鷹を施行したるに次の結果

を得たり。

番號

4一アミノ

Aンチピ
潟刀

@（9）

パラホル
?Aルデ
ﾄド
@（9）

5容量％メタノー

求@（cc）1

鯛　媒

i9）

尿酸
i9）

反鷹時問

i時間）

水素吸牧
ﾊ　（cc）

理論的所
v水素吸
ﾉ量
@（Ge）

吸収率

i％）
備　　　考

14　　　　20．0　　　　6．4　　　　100．0　　　　4．0　　　　0．35

15　　　　20．0　　　　6．4　　　　100．0　　　　4．0　　　　0．35

16　　　20．0　　　　6．4　　　100．0　　　3。0　　　　0．30

17　　　　20．0　　　　6。4　　　　100．0　　　　4．0　　　　0．32

7ρ　　　3，960メ）　4，360．0　　90β　　（B）；活性淡59

12．0　4，040．0　4β60。0　92．7　（B）；活性炭59

2．5　　4，040．0　4，360．0　92．7　（A）；活性炭59

2．5　3，800．0　4，360．0　87．0　（A）；活性炭5g

　水素ガスの吸牧は番號16及び番號17の場合最も良好なり・而して所要時間2・5時間にて

水素の吸牧全く停止したるに戯すして他の實験との比較上この程度にて打切りたるものな

り．帥ち此場合の條件は冷媒使用量3～49，尿酸添加量0・30【》0・329なり・而して反慮液の

：PH　5．6．

　次に直接製造による4一アミノアンチピリンを使用する場合とホルミル化合盤を経て精製

せるものを使用する場合とは山気所要時間に於て著しき差異を示し，前者は一見精製品の如

く見ゆれども接鰯剤の作用を著しく減退せしむる爽雑物輩含有すること明なり．

　而して原料としてAを使用したる場合に於ても，水素ガス二二量子理論的水素二二所要量

の80％前後に至る迄は水素の吸牧極めて順調なるにそれより灌歓吸牧緩慢どなり其瓢未だ

充分なる好威績に非ざるを以て次に之が改良を企て先づ接燭剤に就て研究の歩を進めたり．
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　樹今迄の實験に於ては反癒混含物に鰻媒毒素除去の目的を以て活性炭を添加し反鷹を施行

ぜしも，・工業的i操作に於て活性炭の添加作業は煩はしく實用に適せざるを以て，以下の實瞼に

於ては活性炭を使用することなく實験せり。

　　　　　　　　　　　　　　　山北剤に回する研究

炭酸二・ケルに鰯を混曜度脚～34かにて6～7時蹴薪忙中に嘱して得嫡r・

ケル・銅含有の鰯媒を用ひ其作用に就て研究せり．．但し炭酸二。ケルは既述の製法によって

製出せる二。ケル38％含有のもみ，使用ぜる銅は硫酸銅溶液に亜鉛粉を加へ沈澱せしめたる．

ものなり・銅添加量は炭酸皇．．ケル’（珪藻土を含有，但し乾燥せるもの）79に付0．49，0．59

粒に0．9gの三つの場合を試験せり．

　炭酸二。ケル79に丁丁粉0．49を加へ製造せる腸媒を使用したる：場合．

番號

4一アミノ

Aンチピ
潟刀
@（9）

パラホル
?Aルデ
qド
@ぐ9）

6容量％メタノー

mレ

@（cc）

尿酸
i9）

ニヴケル
C媒
@（9）

ニッケル
ｺ鯛媒
@（9）

反鷹時間

i時間）

水素吸牧
ﾊ　（cc）

理論的所
v水素吸
q量
@（CG、

吸牧率
i％）

工8　　　　　10　．　’　13．2　　　　100．0　　　　．02　　　　　2．5　　　　　　＿　　　　　3。0　　　　1，860．0　　　2，180ρ　　　85．3

．ユ9　10　3．2　100．0．0．2　一　％　　3．0　1，88qO　2，18qO　86．2

炭酸二。ヶル7gに付丁丁0．9gを加へ製造せる丁丁を使用したる場合．

番號

4一アミ／

Aンチピ
潟刀
@（9）

パラホル
?Aルデ
qド
@（9）

　容量％メタノー

mレ

@（cc、

尿　酸

i9）

・・ケル1一。ケル角蜀難）！銅幣

反鷹時間

i時問）

水素吸牧
ﾊ　（ee）

理論的所
v水素吸
q量
@（CG）

吸牧牽

i％）

　20　　　　11．5　　　　　3．2　　　　100巴0　　　　0．2　　　　　3．0　　　　　　一　　 ．　　3ポ0　　　　2，160ρ　　　2，507．0　　　86．4

211坊 @a219“o馴一　翫oao2β7αo騨gα8
　斯く銅を加へたる方僅微ながら水素ガスの吸牧良好の如くこれによりて耳金に活性力め持

綾性を附與するものL如し．但し銅の使用量1・729以上に増大する時は却って悪影響を及ぼ

すが如し．

　　　　パラホルムアルデヒドの代りに局方ホルマリンを使用したる場合の成績

　以上←アミノアンチピリンにホルムアルデヒドを作用せしめつ玉楼燭運勒するに際し今

迄の丁丁に使用せしパラホルムアルデヒドの代りに局方ホルマリンを使用する場合の威績次

の如し．市販ホルマリンは貯藏久しきに亙る爲か著しく酸性を呈したるもの少なからず・’よ

ってとれを定規苛性ソー』ダ溶液にて中和しpHを‘5．6～5．8；6．8～7ρ，72～7．4蛙に8，4～8．6
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となし，これを使用したる場合の水素吸牧状態を試験せり，但し接鰯剤としては炭酸手。ケ

ル7．09に封し銅0．29を加へ340～345。に於て7時間還元したるものを使用す・ホルマリン

中ホルムアルデヒドは35％含むものとして計算し使用せり．

番號

4一アミノ

Aンチピ
潟刀

@（9）

5容量％メタノP

求@（cc）

ホルマリ
刀@（9） PH 燭媒

i9）

尿　酸

H
反慮時間

e（時間）

：水素吸牧量　（cc） 理論的所
d水素吸
q：瞳

@（cの

吸牧率

i％）

22

23

24

25

26

27

10．0　　　100．0

10。0　　　】00．0

10．0　　　100．0

エ0．0　　　100．0

10．0　　　100ρ

10．0　　　100．0

8．6　　　5．6～5．8　　　　2．0

8．6　　　　　7．0　　　　　3．0

8。6　　　　　7．0　　　　　3．0

8。6　　　　　7．0　　　　　3．0

8。6　　　7．2～7．4　　　　3．0

8．6　　　8．4～8。6　　　　3．0

0．2

0。2

0．2

．0．2

02．

聾試みに尿酸を添加せず實験したる結果は決定的にネ良なり．

5。0　　工，540．0　2，180，0　　7σ．6’

4．0　　0，280．0　2，180．0　　1．3

5，0　　　　2，130ρ　　　2，180．0　　　97，7

4ρ　　　　2，000．0　　2，180．0　　　91．7

5．0　　　　2，000．0　　　2」80．0　　　91」7

5．0　　　　2，100．0　　　2，180．0　　　96．3

　以上の實瞼成績によればホルマリンのPHを大急7．0となせばパラホルムアルデヒドに

代用し得ることの二品を得たり．次に供用ホルマリンのP宜を7．0と調節したる場合に尿酸

の使用量を如何にすべきか．4一アミノアンチピリン10．Og使用の場合に於ける尿酸の添加童

’02，0．4，0．6，0．8及び1．09の各場含に於ける實験威績を示せば弐の如し．

番號

28

29

30

31

32

33

34

一アミノ

アンチピ
リン
　（9）

ユ0．0

10．0

10．0

10．0

10．0

10．0

10．0

65谷量％
メタノー
ル
　（cc）

ユ00．0

100．0

100，0「

100．0

100．0

100．0

100．0

ホルマリ
ン

（cc）

8．6

8．6

8．6

8．6

8．6’

8．6

＆6

角蜀媒

（9）

4．0

4．0

4，0

’4．0

4．0

4．0

4．0

尿　酸

（9）

0．2．

0。4

014

0．6．

0．6

0．8

エ．0

反慮時間

（時間）

6．0

5。0

1．25

5。0

1．5

4．0

6。0

蛋酬騨

2，000．0

2，100．0

2，140。0

2，000．0

1，960．0

1，940．0

ユ．880．0

2，180．0

2，180．0

2，180．0

2，180．0

2，180．0

2，180．0

2，180．0

吸牧率

（％）

91．7

96．3

98．2

9工．7

89．9

89．0

86．2

’備　　　考

（反鷹液の
　P日）

6．6〔，6．8

6．0～6．2

5．8～6．0

5．8～6．0

　5．8

　6．0

5．4～5．6

　此成績より見れば尿酸添加量0．4～0．69，反自虐の：P旺5．8～6．0を以て最：良の血忌を得た

り．

　　　　　　　原料4一アミノアンチピリン209を使用したる場合の成績

　以上の實験により4一アミノアンチピリン1同の使用量109程度の場合に於ける反磨條件を

決定し得たるを以て次に其倍量209使用に就ての實験に移れり．反慮條件粒に其域績を表



アミノピリンの製浩方法 35

記すれば吹の如し．

番號

4一アミノ

Aンチピ
潟刀

@（9）

65容：量
塔＜^ノ「一ル

ice）

ホルマ
潟刀
ice）

PII
ニヅケ

拒笏}
i9）

尿酸
i9）

反回時
ﾔ（時間）1

藤吸　（GC）

吸枚率

i％）

アミノピリンの牧量
ﾆ其融i貼

i9）（。C）；（9）（。C）

35　　　　2G　　　　IGO．G　　　17．2　　　　7」0　　　　3ρ　　　　0．4　　　　7　X）　　3，970．0　　91∫〕　　11．Q（108）；9X｝（1Q6）

36　　　20　　　　100．0　　　17．2　　　7．2　　　！3護）　　　　0．4　　　　7．0　　3，880．0　　88．9　　11．0（108）；9，0（106）

．37　　　　20　　　　100．0　　　：【7。2　　　7．0　　　　3．0　　　　04　　　　6．0　　3，850X｝　　88．3　　8．ア（ユ08）；11．5（106）

3S　　　20　　　　100．0　　　17．2　7．〇一r7．2　　4．5　　　　0．4　　　　7．0　　4，340X）　　99。5　　12。0（108）；9．g（107）

奉均　　20　　100．0　17．27．0～72　3．4　　0．4　　6ン54，010．0　91．9　10．7（108）；9．6（106～7）

　次に局：方ホルマリンを使用し原料4一アミノアンチピリンを209以上使用しアミノピリン

を製造する二品成績は何れも成績不良なり．此場合ホルマリン申に若干の不純爽雑物を存す

るによるべきを以て209以上原料を使用する實験に於ては已むを得すパラホルムアルデヒ

ドを使用したり．

　　　　　　　　　　4一アミノアンチピリン50g使用したる場合の成績

　幽アミノア’ンチピリン509を65容量％メタノール300CGに溶解し加濫しつ～水素を通じ

温度450附近に至りてパラホルムア々ヂヒド所要量169の3／5量即ち9・69を加へ，温度5銑

附近に至りて炭酸ニッケル7．09及び銅0．29より成る接燭剤6．09を加へて接鰯還元を行ふ

反鷹｛條件の詳細拉に試験成績次の如し．

　　剛一アミノ

|諺チピ
@　　（9）

パラホル
?Aルデ
qド
@’9）

投入同敷
尿（95

酸警簗　ノレ　　（Gの

蝸媒
i9）

反鷹時間

C（時間）

水素吸牧吸牧率
ﾊ　（％）　（％）

アミ・ノピリンの牧
ﾊ（9）と其融鮎
i108。）（106－107。）

@（9）　　（9）

39

40

41

42

43

44

45

46

47

48

50．0

50．0

．50．0・

50．0

50．0

50．0

50．0

50．0

50．0

50．o

16．0

16．0

16．0

16．0

16．0

16．0

16．0

・16．0

16．0

16。0

2

1

2

2

2

2

2

2

2

2

1．0

0．4

0。5

0．6

0，6

0．7

0．8

0．9

1．0

300．0

300．0

300。0

300．0

300．0

300．0

300．0

300．0

300．0

300．0

6，0

6．0

6．0

6。0

6．0

6．0

6。0

6．0

6．0

6．G

う．0

5．0

5．0

5．0

5。0

5．0

5．0

5．0

5．0

5．0

5，020．0

6β80．0

エ0，400．0

10，740．0

10，800．0

10，880∬

10，700．0

10・42⑳

10，680。0

10，5楽0ρ

46。0

58．5

95．4

98．5

99。0

99。9

98．2

95．6

98．0

96．7

41．0

41．5

43．2

47．5

43。2

40．7

46．8

45．0

13．0

12．0

12．0

6．5

12．0

12．O

S．0

9。0
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　此成績より見れば，四四44の條件が成績最も良好なり．帥ち水素ガス吸牧率は理論の99％『

に達し，製出し得たるアミノピリンは第一次結晶（熔融貼108。のもの）47．59，第二次結晶’

（熔融鮎106～107。）6．59にして其合計549即ち理論量の98．2％に相當す．

　　　　　　　　　4一アミノアン手ピリン70gを使用したる場合の成績

　操作其他4一アミノアンチピリン509使用の場合と略同様なるを以て箪に1例を器げて其・

結果を示す．

番號

4一アミ／

アンチピ
リン
　（9）

ノξラホル

ムアルデ
ヒド
　（9）

投入画数
尿　　酸

（9）

1．0

165重景％
ド長島ー

　　「

ニッケル
銅角蜀媒

　（9）

反慮時間

（時間）

水素吸牧
量
　（cc）

吸牧率
　（％）

497・…回工　4…i・・…卿9・・
而して4一アミノアンチピリン7P・使脚場合のアミノピリンの鞠土語は928％なり一

　　　　　　　　4アミノアンチピリン90gを使用したる場合の成績

1例を翠ぐれば次の如し。

番號

　アミノ
アンチピ
リン
　（9＞

パラホル
ムアルデ
ヒド
　（窪）

綱尿⑨酸欝 ニッケル
銅鯛媒
　（9）

反慮時閲

（時間）

水素吸牧
量
　（cc）

吸牧率
（％）

50　　　　　90．0　　　　　31．6　　　　℃　1　　　　　　　15　　　　　450．0　　　　　6ρ　　　　　　　6．5　　　　　19．100。0　　　　　97．4

而して融鮎107。のアミノピリンの結晶959を得たり．其坂得量計算：量の96％に相當す．

　　　　　　　　4一アミノアン手ヒ：リン100g凌使用したる場合の白白

番號

一アミノ

アンチピ
リン
　（9）

讐i投…摩響
　　　　　　　　　　　　　I　　　　l
51　　　コ00．0　　　．35．0　　　　　工　　1　　1．6　　　　450。0

　　　　　　　　　　　　　　
52　　　100．0　　　38．4　　　　　1　　　　　1．6　　　　450．0

53　　　＝100。0　　　　352　　　　　　1　　　　　1．6　　　　450．0

アミノピリンの平均罪刑量をみるに，

　　　　第一次結晶．（融貼10S。）　859

　　　　第二i爽結晶　（融鮎105。）　259

　　　　　　計　　　　　　　　　　1109

ニヅケル
鰯媒
　（9）

10．0

10．0

10．0

反慮時間1水素吸牧町牧率

　　　　量
（時間、　（cc）　　（％）

6．0

6．0

6．0

21，470．0

20，800．0

21，470．0

9S．4

95．4

98．4

アミ／ピ
リン枚得
量
　（9）

109．0

109．0

109．0、

同重重’

（％）

牧得率　　77％

牧得率　　23％

牧得率　100％

99．0

．99・0

99・α．、
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結 論

　以上實験結果より見れば4一アミノアンチピリンにホルムアルデヒドを共存茸しめ接鰻還

元しアミノピリンを製造するに際し，

　1。原料4一アミノアンチピリンは融鮎109。の純昂なるを要し，ホルミル化舗豊を経て精

製せる少アミノアンチピリンはこの條件に最も適したるものと認む．

　2．　ホルムアルデヒド　：原料4一アミノアンチピリン1同の仕込量209迄の場合には局

：方ホルマリンの遊離酸を中和して使用し差支昏なきもそれ以上の原料を使用する場合にはパ

ラホルムアルデヒドを使用したる方的確なる成績を牧め得．

　3．接燭剤は二。ケルを使用し反慮には支障なきも，之に適量の銅を附加すれば接購剤の

活性力保持に幾分敷あるものの如し．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．

　4．反軍混合物に活性炭を添加すれば水素輝国助長の敷果著しきも本操作は實用に適せざ

るものと認め活性炭を使用せざる方針にて實験を進めたり．

　5。反鷹温度は50～55？を適當とす．

　6．原料1同衝込量．100g迄の成績に於て粗製品（但し融黙105。以上）の牧得量は略計算量

に等しく之を普通再結晶法により精製すれば純アミノピリンとしての牧薄情は充分ならざる

を以て粗製アミノ・ピリンより純アミノピリンの精製に就ては他法を採用せり．其成績は稼報

に於て記述すべし．

（1）

（2）

（3）

（4）

（5）

文

當所彙報，46，59～67（昭和10年）

當断彙報，本號，16～20（昭和11年）

當所彙報，44，　25　（昭和g年）

當所彙報，弓6，45～48（昭和10準）

仁所彙i報，46，48～49（昭和ユ0年）

鰍
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アンチピリン誘導膿に關ずる研究（第八報）

　　　　　　　4一ホルミルアミノアンヂピりンよリアミノピりンの　　　　　　、

　　　　　　　製造試験成績（補遺）

　　　　　　　　　　　　技　手　　篠　　崎　　好　三

奈は前言にて幽ホルミルアミノアンチピリンに亦ルマリン及び蟻酸を加へ力1熱反慮せし

め割合簡軍にアミノピリンを製造し得たる事を報告せり．然れ共該反憲は比較的長時間を要

し20時聞反心せしめて最高93％のアミノピリンを得たるに過ぎすして爾未反慮物質を淺

・乱す．

　鼓に於て反鷹の促進方法に就き更に調査研究の必要を感じ引績き實験を重ねたる結果反回

時間を短縮し得たるのみならす牧得量をも増加し得たれば蝕に報告す．

　　　　　　　　　　1．外浴を100。以上に上げだる反磨

　前報告にては反慮液を冷却器を装置せるコルベン中に容れ水浴上にぞ加熱反慮せしめたる

故其反慮温度は98。以上に上昇せす．蝕に於て今同は實験の部にも詳述ぜる如く外浴に油浴

を使用し高温度を115。以上130。の聞に於て各5度宛の間隔を置き實験を試み疫るに内容

液の温度は100～102。を示し二二開始後5～7時間にして反鷹i全く完了し未反鷹物質を桧出

し得ざりき．

　爾4一ホルミルアミノアンチピリンの一定量に封ずる蟻酸及びホルマリンの使用量の多寡

は反慮の経過に相當の影響を及ぼすことあるべきは推察し得らるる鹿にして今迄に實験し得

たる結果によれば4一ホルミルアミノアンチビリンの1分子量に封し蟻酸及びホルマリン各

5分子量を使用せし時が反磨順調なりき．而して外浴の温度高きに拘らす反慮時問を短縮し

得たるを以て反重液の著色度は水浴上に於ける場合に比し著しからす．随ってアミノピリ，ン

の精製容易なり．

　　　　　　　　　　　　　　　實　　鹸　　の　　部

　4一ホルミルアミノアンチビリン509，90％蟻酸539及び30％ホルマリン1059を丸底コル

ベン熔れ還流牌器搬置し油浴中にて加恥しむ・其際外浴の盤90～100．1・及べば
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内容液の温度は60。附近に達し炭酸ガスの小判泡を磯生しつつ反鷹し始む．而して外部温度

の上昇と共に二会液の温度も次第に高まり80。に至れば炭酸ガスの獲生録やζ繁く外浴の濫

度1205に達すれば（加熱開始より約20分）反鷹濫度90～95。に及び盛にガスを焚生して

反鷹す．斯くして外部温度を一定に保つ時は反慮温度次第に上昇し990附近に達す．（反慮開

始後1～1・5時闇）炭酸ガスの肇生は80。附近よりggo附近に至る間に於て最も盛にして

100。に至れば次第に緩和す．外浴の溜度を120。に保つ場合に於ける反鷹液の最高温度は

100．5。を示す．反鷹開始後7時間にして加熟を中止し前報の如く脱色して食盤を飽禾hし30％

苛性ソーダ溶液を加へてアミノピリンを析出せしめ母液より濾別し初あ室氣中にて次で乾

燥器中にて乾燥す．斯くして得たる三三アミノピリン中には食盤等の無機物質を含む故アミ

ノピリンの含有量を知らんが爲之をソクシレ。ト浸出器を用ひてエーテルにて冷浸しエー

テルを蒸溜除去せ翠105～107。にて熔融するアミノピリン47・59を得理論量の95％に相

當す．、

　エーテル不溶解分（主として食盤を含む）はクロロホルムにて温浸し極めて微量のクロロ

ホルム可溶物箪（非結晶物質）．を得たれ共之より4一ホルミルアミノアンチピリシ蛙に4一ア

ミノアンチピリンの存在を認めす。叉アルカリ性母液はクロロホルムにて振盟しクロロホル

ム溶液を水にて洗條後乾燥しクロロホルムを蒸溜除去せば・0．5～1．09の飴状物質を：残留し冷

所に放琿せぱ一部結晶す．此結晶はアミノピリンにして之を除きたる非結晶飴歌物質峠藪同

分を集め稀慶酸に溶解しクロロホルムにて洗條後苛性ソーダ溶液にてアルカリ性となしクロ．

ロホルムに：て振盧しクロロホルム溶液を洗際し乾燥後クロロホルムを蒸溜除去せば去状物質

を淺留す。此物質にベンズアルデとドを加ふるもベンチリデγアミノアンチピリセの結晶析

出せす．

　叉蔭酸の濃アルコ「ル溶液を加ふるも4一アミノアンチピリン及び4一モノメチルアミえ’ア

『／チピリンの重蔭酸塵の結晶（共に結晶し易し）を析出せす．即ち反慮は完全に絡了したる

ものと認め得べし．

　　　　外浴を］00。以上に上げたる場合に於ける粗製アミノピリン製造試験成績

1

2

3

4一ホルミルアミ

ノァンチピリン
　　（9）

30。0

30。0

30．0

蟻　　酸
（90％）

　（9）

32。0

32．0

32．0

ホルマリン
（30％）

　（9）

63．0

63．0

63．0

鍵㌔鬼i反磁
115．0

115．0

120．0

100．0

100．0

100．5

7．0

7．0

6。0

欝i同謄
28．7

28．2

29ユ

95。7

94．0

97．0



4つ 篠・ 崎・

4

5

6

7

8

30．0

5α0

50．0

30．0

30．0

32．0

53．0

’53．0

32。0

32．0

63．0

105．0

105．0

63．0

63．0

120．0

120．0

】20．0

125．0

130．0

100．5

100．5

100，5

101．0

102．0

6．0

7．0

7．0

6．0

6．0

28．4

47．5

48．2

27．9

27．1

94．6

95．0

96．4

93．0

90．0

2・．磁力釜中に於ける反回

　開放丁丁にて丁子反鷹が順調に進捗せざる場合に助力釜中にて反慮せしむるときは容易に

其目的を達し得らるる事あるは一般に知らるる塵にして4一ホルミルアミノアンチビリンよ

リアミノピリンを製造する場合に水浴上にて反癒せしむる時は長時間を要する故之が改良法

として前記丁丁の温度を100。以上に上げて反慮を試みると同時に他方堅力釜中に於ける反

感に就き實験せしに好結果を得たり．．巨”ち4一ホルミルアミノアンチピリン，蟻酸及びホルマ

リンの混合物を耐酸性堅力釜に容れ外浴を125～1300に保つ時は釜内の温度は78～83。に上

昇し堅力は7～6氣撃に達す・反窓は5～7時聞にして完了し干反慮物質を認めす㌔牧野量

は理論上の93～98％を得たり．而して労力門内の温度90。に達する時は反慮液の著色多く

精製に不利にして随って牧町量減少すご但し州内の温度は常法により二丁より測定せしもの

なるを以て正確と稽するを得す暫く観測数値を掲ぐ．

實　　験　　の　　部

　4・一ホルミルアミノアンチピリン50．09，90％蟻酸53．09及び30％ホルマリンの混合物

を内容約1200coの耐酸性璽力釜に容れ外浴を噛熟し130。に至れば釜内の温度は約80。に

達し其堅力は4～5氣墜を示す（加熱後1～1・5詩間）・同一温度に保つ時は歴力最高約8氣璽

に達す．三内湿度80。に達してより約5時間（最初より約6時間）反慮せしめたる後加熱を

中止し冷後摩慮液を検するに其の著色程度は前2法と殆ど異ならす活性炭等にてよく脆色堂

らる．才色後前法¢｝如く虜帰して104～106。にて熔融するアミノピリン48．39を得たり・理．

三下の96．6％に相回す．而して母液中より未反慮物質を叫出し得す．

！
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墜力釜使用による粗製アミノピリン製造試験成績

1

2

3

4

5

6

7

4一ホルミルアミ

ノアンチピリン
　　（9）

30，0

30．0

50．0

50．0

50．0

50．0

50．0

蟻　　酸
（90％）

　（窯）

32．0

32．0

53．0

53．0

53．0

53。0

53．G

ホルマリン
（30％）

　（9）

63、0

63．0

105．0

105．Q

105．0

105．0

105，0

反慮温度
　（。C）

82．0

84．0

89．0

85．Q

駆　　力
（氣　厘）

83．0

83．0

78．0

6．0

7。0

10．0

9．G．

8，0

9．0

s。G

反磨時間
　（時）

7．0

6。0

6．0

6．0

5．5

5．5

5．5

粗製アミ
ノピリン
　（9）

28．0

28．5

45．2

4S．3

47．7

47．0

49．0

同牧得率．
　（％）

93．0

95．0

90．0

96．6

．95。4

94．0．

98．0

昭和十年十二月

｝
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過酸化水素水安定剤に就て（節四二）

技　師　　近　　藤　　　　龍

囑　託　　清　　水　　二　　郎

助手北尾誠二郎
　著者等は前今迄に継て過酸化水素水の所謂安定剤と稻するものの内主要なるもの尿酸以下

25種に就て日本学局方過酸化水素水に封ずる各1ケ年聞の安定力を試位し其結果を報告せ

り．該結論を抄記すれば供試25種の安定剤中最も確實に安定剤としての敷力を蛮揮するも

のはフェナセチンにして，本安定剤を用ふれば更に1ケ年間縄卜し試験するもその間過酸化

水素の分解顧慮する程度に至らざるもの：なり．

　而して今同更にラクトフェニン以下12種の化合膿に就て1ケ年間の敷力の比較試瞼を行

ひ同時に第二言及び第三報に於て報告せる成績よき安定刺の其後の實験成績を得たるを以て

之を纏めて報告すべし．

　　　　　　　　　　　試駿に供せる安定劃の種類ε其文獄

　試験に供せる安定剤の種類と其安定剤としての：文献次の如し．

　1．　ラクト7エニン（ラクチルフェネチヂン）1）　フェナセチンと略同様の敷力を有する安

定剤なりと．

　2。Pよ7エネチヂン　從來安定剤として使用したる文獄は獲見せざりしが，フェナセチ

ン鮭にラクトフェニンの母膣なるを以て参考の爲安定剤としての適否を試験したり。

　3　グアヤヨールスルホン酸カリ　グアヤコール2）は3％過酸化水素水の安定剤としてブ

レンツカテキンよりも有力なるのみならすその酸性拉に腐蝕性も少くして使用に適すとの文

献あるを以て，その誘導髄グアヤコールスルホン酸カリに就て二酸化水素水に封ずる安定力

を試験せり．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’

　4。　フニノールパルビタール　バルビツール酸3）は著者の二二によるも日本藥局方過酸化

水素水申に0．1％の割合に溶解して1ケ年間の安定剤としての敏力を試験したる場合成績良

好なりしを以て，今同其誘導瞳フェノールバルビタールに就て同様安定剤としての適否を試

験したり．

　5・アミノナフトールスルホン酸其ナトリウム盛4）帥ちアイコノーゲンに就ては1り一ア
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セチルアミノフエノ．一ル？に近き安定力を有するとの記載あり・街P一アセチルアミノフ・エノ

ールに就ては著者等の實験成績5）あるを以て，出歯比較の爲其遊離酸に就て安定力を試験せ

り．

　6．バルビタール’4．に於て述べたると同様の理由により安定捌としての適否を試験せり・

　7．J酸（2一アミノー5一ナフトー・ル十スルホン酸）

　8．H酸（1一アミノー8一ナフトールー3，6一ヂスルホン酸）

　9．γ酸　（2一アミノ・一8一ナ7、卜一ルー6一スルホン酸）

　10．R酸（β一ナフトールヂスルホン酸2：3：6）

　11．2S酸（1一アミノー8一ナフトールー2，4一ヂスルホン酸）

　以上7．より11．に至る5種の化合物はその構造5．に近く工業上重要なるものにして，別に

從來安定剤に用ひたる記載は無し．今同それの試験を行ひたり．

　12．グルコン酸本酸も安定剤として用ひたる：文獄は見當らざるも，近來轡藥晶としての

用途愈々拓け重要なるのみならす，その毒性全然無きを以て一慮過酸化水素水安定剤として

の適否を試験せり．

　　　　　　　上記蜜定謝を加へざる日本藥局方過酸化水素水の

　　　　　　　　1ヶ年間雪男による分解

　工業用30％過酸化水素水を蝋屈蒸溜して精製しそれを蒸溜水にて稀坐して日本藥局方に

適合せる過酸化水素水を作りこれを濃褐色硬質肉厚の硝子紅中に容れ固形パラフィン孕充分

に浸ませし良質コルク栓にて密封し注意して室涯中に貯藏するに安定剤を使用せざる場合に

は1ケ年経過後に過酸化水素の含量僅：かに，0．048％に過ぎざるを實験せり．

　　　　　　　上記安定割を加へだる日本藥局方過酸化水素水の

　　　　　　　1ヶ年間貯藏による分解程度

他の條件は上述の場合と全く・同檬にして只此場合にはそれぞれ安定剤を加へ1ケ年闇貯藏

したる後の過酸化水素の含量を試験するに次の如レ訊　　　・

安定刺の種類

ラクトフェ昌ン

；其含量

（％）

0．1

0．01

1ケ年後のH202の含量
　（李均値）（％）

2．98

1脚‘@　　2．83

1 備 考

容器内贋無｝無色

墜　小，無　色
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r一フェ’ネ．チヂン

グアヤコールスルホ
ン酸カリ

フ　ェ　ノ　F・　ル

バルビタール

アミノナフト・一ル
スルホン酸

．…1 2。82

…司 2，95

0．1 2．92

座無，著色・

廊小，著色

0．1

0．01

0．1

0．01

0．1

J ・酸io・01

1q・・5

H 酸

lo．1

バルビタール

0．01

0，005

0．1

0．0工

腿小，無色

2．90 塵小，無色
1．66 座小，無色
2．48

0。043

’2。32

L47．

0．017

屡中，無色

塵中，無色
厘中，微に署色

贋崔中，無色

歴中’ C無色
2ユ2 屡大，無色

γ 酸

R 酸

2　　s　　酸

0．085 歴小，無色

・…9　1腰小・無色
1。83

0．026

0・11 1．14

0．01 0．48

…51 0．014

0。1

0．01

0．01

0．005

0．57

痕跡
0。29

0。018

三州，無色．

座小，無色

座中，無色

塵中，無色

厘中，無色

匪中，無色

燃小，無色

屡中，無色

罐無，無色
グル・ン劇・・1．　・・34　！工学，無色

第二報5）に報告せる安定劃中フ呂ナセチン以下5種の

安定動を加へ診る日木藥局方過酸化水素水の各5ヶ・年

間貯藏による分解程度

著者等が第二報に穿て報告せるアニリン以下10種の安定畠中主要なるものフェナセヂン

以下3種に就てその後（計3ケ年後）の分解程度を桧するに次の如し．但し供試過酸化水素水

は3ケ年間無開封にて貯藏するに非すして，必要に磨じ開封して供試液を探取し，次で再び
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密栓して貯藏し後試験するものなり．

安定剤の種類 糊1ケ年後留噸 2ケ年後のH202の含：量　3ケ年後のE202の含：量
　　　（％）　　　　　　　　（％）

・・ナ・チ・呵 3．03 2．97 2．96

’貿鷺アミノー1・・ 2．85 2．77 2．73

サ・チ・・ ?E・1 2．76 2．66 2．61

第三報6）に報告せる安定剤中ケアヤコール以下5種の安定劃を加へ

沈る日本藥局方過酸化水素水の2ヶ年間貯藏による分解程度

　次に著者等が第三報に於て報告せるグアヤコPル以下11種の安定剤中主要なるもの4種

蛙にバ～レビツール酸に就てその後（合計2ケ年後）の分解程度を槍するに次の如し．但し供試

過酸化水素水は前述同様必要に慮じ楡液を採取し再び密栓し三一したるものなり・

丁丁の種列其，鑓 ユケ年後のH202の含量
　　　　（％）

2が年高のH、o，の含量
　　　．（％）

グアヤコール 0．1 3．06 2．96

安息香劇　q・ 2．97 2．・84

安息磯ソー列・・ 2．93 2．85

パルビツール酸 0．1 2．94 2．76

・・ゾールt阻　　　…　　【　・・4
　　　　　　　　　　　　　　　　結　　　　　論

　以上一軍成績によれ，ぱ本報告に於て敷力を試噛せる12種の化合劇中敷革の相即確實なる

ものはうクトフェニン，．ゆフェネチヂン，グアヤコールスルホン酸カリ，亜でフェノールバル

ビタール等にして，アミノナフトールスルホン酸以下8種の化合膣は其敷島大ならす，殊に

グルコン酸の如きは却って過酸化水素の分解を促進したるかの観あり．

　次に第二報に於て報告せる安定剤中其敷力の相田に顯著なるフェナセチン，p一アセチルア

，ミノフェノール及びナリチル呼野に就てその後引績き聴力を試験するに何れも相當の成績を

示し，殊にフェ’ナセチンの如きは第ニケ年後より第三ケ年後に至る1ケ年間に於て殆ど過酸

化水素の分解を防止し得たりと言ふを得べし．

　又第三報に於て報告せる安定剤中其敷力の相當に大な為グアヤコール，安息香酸，安息香

酸ソーダ，バルビツール酸及びクレゾール等に就て，その後引綾き敷力を試瞼するに何れも
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著しき安定力を示すも，未だ上掲フ。ナセチンの成績に追随する能はす．叉前述の如く今回

新たに試験せる12種の化合髄中に於ける成績最も優秀なるラクトフェニンの成績もフェナ’

セチンのそれに及ばす・結局著者等安定剤の試験に供せる都合37衝D安定剤中に於てフェナ．

セチンの数力最も優秀確實なることの結論を得たり．而して日本藥局方過酸化水素水に本

フェナセチンを0．1％の割合に加へ3ケ年間貯藏したる結果は過酸化水素の含量2．96％にし

て結局其期間に於ける過酸化水素の分解は0工％以下なり．元來日本藥局方過酸化水素水は

3．0～3．3％の過酸化水素水を含むものとの規定あり，共間0．3％の開きあること蛇に上述

安定剤の試験に當りては最初封絨の儘3ケ年間保存したるに非すして2同開封し槍艘を探取

したること等を考ふれば，本フェナセチンは日本藥局方過酸化水素水の安定剤として用ぴ充

分なる敷力を有するものなることを知り得べし

　　　　　　　　　　　　　　　　　文　　　　　獣

　（1）W。EeinriGi＝1）．　R：P．174190（1906）

　（2）Aktiebolaget　Astra　Apotekaτna8　Kemiska　Fabriken：D・R．：P・・299247（1917）

　（3）’E」Merck：D．　R．1λ216263（1909）；本彙報，42（昭和S年3只）所載第1報参照．

　（4）　M。Schl叙19k：1λ1㍍P．242324（1912）

　（5）本彙報144（昭和9年3月）所載第2報参照・

　（6）　本i彙報，46（昭和10年3月）
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　　　　　　　　　　　ヂメチルァ＝リンの製造試験成績

　　　　　　　　　　　　　技　師　　近　　藤　　　龍

　　　　　　　　　　　　　助　手　　三　橋　　：寅　造

　　二面はアンチピリン誘導膿に關する研究第七報に於て杢アミノアンチピリンにホルムア

　ルデヒドの存在の下に接燭的還元を行ひアミノピリンの製造を行ふ方法に就て報告せり・1）。

　樹同檬なる方法によるアミンのヂメチル化に就ては他にも報告あり．2）

　　ヂメチルアニリンは工業上重要なる申間化合物にして叉當試験所に於ては燐酸コデインの

　製造上3）必要なるものなるを以て，アニリンを同様ホルムアルデヒドの存在に於て接燭的還

　元を施行し本ヂメチルアニリンを製造する方法に就て研究を行ひ其成績を得たるを以て之を

　次に報告す．

　　　　　　　　　　　　　　　　實　　験　　之　　部

　　　　　　　　　　　A・ニッケル濁蝶の製造並に接鯛逡元装置

　　昌。1ケル鰯媒の製法は本魏報第27～28頁に記載せるものと全く同様なり．面して接燭還

　元装置は通常の實瞼室に一般に使用せらる玉型なり．　　　　　　　　　　．　　　　　　『

　　　　　　　　　　　　B．溶劃メタノールの濃度に就て

　　　　　　　　　　　　　　　a．　原　　料　　藥　　品

　　アニリン：工業用アニリンを苛性カリにて脱水し次で1回蒸溜法によって精製せるもの

　を使用す．

　　ホルムアルヂヒドニ品質の比較的一定せるパラホルムアルデヒドを使用す．

　　　　　　　　　　　　　　　b．　實　　験　　操　　作

　　アニリン39，パラホルムアルデヒド259及びメタノール659より成る溶液に鰻媒として

　還元二。ケル0．6g叉助鰯媒として活性炭5gを加へ液濫45。にて接燭還元を行ふ。但し活

　性炭は磁製ルツボ中蓋をして30～40分間強熱し次で之を沸湯中に投じて使用す．又メタノ

・一ルに100％のものを使用する場合の實験には上蓮の如くにして調製せる水を含める活性炭

　に豫め加温して室氣を駆逐せしメタノールを加へて傾薦三際法を繰返すこと数同にして可及

　的充分に水を除き使用す．
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而して水素の瞬牧は反鷹の絡末に近づき綾慢となるを以て便宜上理論的吸牧所要量の95％

に相當する水素を吸乱したる時に温血を打切る．

　　　　　　　　　　第　一　圖　　　．

反

膿

1所12。
｛要　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．　’

蒔100
間　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＿⊥＿

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　牛

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　［］ゴ

　　　　　　　　　　　　　　　60657080　．．・
　　　　　メタノー・ル・の重量％’

1　　℃．丁實験成丁績

　メタ・ノールの重量％と反慮所要時

間との關係は第一圖に示せる如き實

験成績を得たり．帥ちメタノールの

濃度65重量％の場合最：短時間54

分にて反廿才るものとす．

　　C．活性炭添加の可否

　上述の實駿に於ては活性炭を添加

し施行せしも，活性炭の添加が果し

て適切有敷なりや否やを決定する爲

本實験を行ぴたり．

實験
番號

19

20

29

30

アニリン
　（9）

3．0

3．0

3．0

3．0

バラホルム
アルデヒド
　（9）

2．5

2．5

2、5

2．5

メタノー
ル（9）

65．0

65．0

65．0

65．0

水
（9）

35．0

35．0

35。0

35．0

　　山！
活性灰角帽媒
（9）1（9）

5．0

5。0

0．6

0．6

0．6

0。6

反磨所
要時間
（分）

50．0

55．0

37．0

40．0

同　湿度
　（。C）

45．0

45．0

45．0

45．0

備 考

　　　　　　　ロ活性炭は熱唱前の重量，｛

水は活性炭の調製に用ふ

　　同　　　　上

　此成績より見れば活性炭の添加は寧ろ水素吸牧速度を遅緩ならしむ．帥ち本反回混合物中

には活性炭に吸著除去さるべき燭媒毒素として含有せらる」ものなく，寧ろ活性炭庭理法不

完全の爲活性炭中痕跡に室氣を残存しみたるため斯く活性炭を添加せし：場合に却って昌ヅケ

ル鰯媒の活性力を低下したるもめなるべし．

　　　　　　　　　D．・ニッケル鯛媒に銅を含有せしむるの可否

　著者はをアミノアンチピリンにホルムアルヂピドの存在め下に接鰯還元を行ひ4一アミノ

アンチピリンを製造するに際し接二丁に二3ケルのみを使用する場合よりも之に銅を適量に・

加へたる場合の方水素ガスの吸牧に幾分め好影響を輿べたる如く観察したるを以て，4）r此場

合に於ても銅の混入は如何なる旧きかと思考し實験を行ひたり。　　・
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實験
番號

ア昌リ
ン（9

バラホルム
アルデヒド
　（9）

メタノー
ル（9）

水
（9）

ニッケ
ル燭媒

（9）

銅
（9）

反慮時聞1同　源度

（分）1（。G） ．備 考

・…　％6・…一・引…4・・
31a・　2．5　脚　3祇・α5　qo6　i　60ρ、45ρ銅醐媒継の際1・澱す

1：，1：ll：ll：：1．1：：：；：：愚！：：lll：：舷熱議混ず1

34　3．0　2．5　6狛　3義0　0．6α20、’40．0　45．0　同　　上
　　　　　　　　　　　l　　　　　l　l　l

　此實駿成績より見れば二。ケ几丁丁を調製の三脚粉を混入し水素氣流中に加熱して得たる

二。ケルー銅鰯媒を反鷹に使用すれば通常の二。ケル鰯媒使用の場合よりも水素ガスゐ販牧

綾慢なり．

　他方ニッケル燭媒製造後に銅粉を混入させ反慮に使用するも銅粉を混入せざる場合と反慮

時間に於て殆ど差異なし．此結果より見れば大量融融の場合還元反響容器に銅製品を使用す

るも反鷹には影響を：及ぼさす安全に使用レ得らるべし．

　　　　　E，パラホルムアルデヒドに局方ホルマリンを代用する試み

　　　　　　　a．局方ホルマリンま其儘或は蒸溜して使用せし場合の成績

剛節
番號

35

37

38

39

40

41

42

43

アニリン
　（9｝

3．0．

3．0

3．0

3。0

3。0

3．0

3．0

3、0

ホルマリ
ン（9）

7．0

36．0

36．0

36．0

9．0

9．0

9．5

，、3

メタノー
ル（9）

65．0．

65．0

65、0

65．0

66．0

65．0

65．0

65．0

水
（9）

30．0

28．5

28．5

28．0

28。0

鯛　媒
（9）

0．6

0．6

0，6

0．6

0。6

0？6

05

0．6

反鷹時間
　（分）

130．0

65．0

67．O

SO．0

68．0

62．0

’S7．Q

82．0

同　温度
（。の 備 考

4義・1｛繁鰹監覇蓉鷲竪四

　　1
　以上の實上成績より見ればホルマリン蒸溜の中丁壮之に次で夜一三，成績良好なり．但レ

パラホルムアルデヒド使用の場合よりも劣る．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　■
　　　　　　　　　　　　b．局方ホルマリンを中和或は申和後

　　　　　　　　　　　　　　蒸溜して使用せし場合の成績
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實験
番號

36

44

45

46’

47

48

49

50

51．

52’

アニリン
　（9）

3，0

3．0

3．0・

3．0

’3．0

．3．0

3．0

3．0

3．0

・3．0

ホルマリ．

ン（9）

7．0

1S。0

15．0

15。0

13．0

13．0

7．0

7．0

7．0

7．0

メタノー
ル（9）

65．0

65．0

65．0

65．0

65．0

65．0．

65．0

65．0

65．0

65．0

水
（9）

30．0

20．0

20．5

20．5

24。5

24．5

30．0

30．0

30．0

30．0

燭　媒
（9）

0．6

0。6

0．6

0．6

0。6

0，6

0．6

0．6

0．6

0．6

反実時間
　（分）

47．0

45．0

44．0

32．0

42．0

44．0

47．0

27．0

40．0，

42．0

同　溜度
　（。C） 備 考

45．0

45．0

45．0

45．0

45．0

45．0

45．0

層45．0

45．0

45．0

　　　　コ10％炭酸ソーダ溶液5滴を加f
へ反慮液を中性となす

｛無諜、繍灘無忠欝
　同　中溜液（沸貼94～99。）

　　同　　　　　　　上

　同後溜液（沸貼90。以上）

　　同　　　　　　上

　ホルマリンを局方マグネシアに｛

　て中和したる後濾過して用ふ

　　　同　　　　　　　上
｛

　ホルマリンを清石茨にて中和
　したる後濾過して用ふ

　　同　　　　　　　上

　以上の實験成績より見れば局方ホルマリンを申和し或は中和したる後蒸溜して用ふるも大

差なし．但し蒸溜して得たる中溜液使用の場合は他に比し梢々良好にして，パラホルムアル

デヒド使用の場合の成績に比較して興味あり．

　　　　　　　　　　　　　F．反磨出の温度に關する研究

　アニリン39，消石弓にて中和したる後濾過して得たるホルマリン79，ヌタイール659，

水309及び鰯媒．0．69を使用し反慮液の温度を攣じて反回を試み得たる成績次の如し・

　　第．二・圃　四一齪合物を5・．凹め反困せしむれば騰腰時間は40．に
　　分
　　　　　　　　　　　て反回せしむる場合の一分にて足る。

　　　　　　　　　　　　以上の豫備實験にて大髄反二十二に就て確定し得しを以て，次に原・
所

　　　　　　　　　　料を10倍量探り實験を試みたり．
時

　　　　　　　　　　　　　　　　C．アニリン309を使用し、反磨を行は
　　　　40　　45　　500　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　・

　　　反慮澱　　　　　　　　　しめ楚る場合の成績

　　　　　　　　　　　　　a：畔ラホルムアルデヒド使用の場合

60
T4321

實験
番號

ア昌リン
　（9）

バラホルム
アルデヒド
　（9）

65％メタ
ノ　　ル

　（9）

水
（9）

角蜀媒

く9）
反慮時間
　く分）

同　一度
（。C）

輝， 考

；lll：l　ll：ll蹴＝1：lll：1號｝完全・水素がス灘しむ

反慮絡了後反慮成績盟を含む液を濾過して得た乙濾液は無色透明なり．之を艀に蒸溜して
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メタノールの大部分を溜去したる後残液に食塩を飽和し反慮成績膣をエーテルにて抽出し，

エーテル抽出液を脱水芒硝にて脱水したる後エーテルを溜序し劃温蒸溜す．沸騰顯190～193。

にて至部溜出し，牧得：量に35g．

　　　　　　　　　　　　　　b：ホルマリン使用の場合

實瞼
番號

アニリン
　（9）

ホルマリ
ン（9）

メタノー
ル（9）

水
（9）

角蜀　媒
（9）

反鷹時間
　（分）

同　温度
（。C） 備 考

1齢糊：1翻ll：91：馴1ζ：1　3堪難護瓢中和

反慮絡了後域績鰹の塵珪は前同様なり．ヂメチルアニリンの牧得量は2L59．　　　　　’

次に局：方ホルマリンを中和或な中和後蒸溜し得たる液を用ぴたる場合の成績はパラホルム

アルデヒドを用ひたる場合の成績に比し劣る．巳口ち次に見る示如し．

　　　　　　　　　　c・・鯵ホルムアルデヒドと局方ホルマリン

　　　　　　　　　　　　とを使用する場合に麓ける成績の比較

　　　　第　　　一　’　圖

r　　　　　ce
1∈…ρoo

、4000

水…2・ooつ

1QρOO

積8，000

　6ρdo

　4含◎α⊃

　2，CQD

　ゾ
､

　　4
@パU

一　、

@　’
@　「
@「

・・6・’・。1・。1 b18。210分
　反鷹時間（分）

（II）ホルマリ’ン使用の場合：

　　　アニ‘リン：

舌面成績を圖示すれば次の如し．但し，

（1）パラホルムアルデヒド使用の場合＝．

　　　アニリン：　　．　　30g

　　　パラホルムアルヂヒドニ　25g
　　　　、
　　　中心ノFル：　　　　　　　　　650g

　　　水　　・　　，　　　　　　350σ
　　　　　　　　　　　　　　　　o
　』　腸　　媒：　　　　　玄59

　　　反町温度　　　　　50～55。

　　　760m皿，20つに於ける理論的所要水素量：

　　　　　　　　　　　　　　　15．49Z
　　　　　　　　　　　　　　　　！

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　309

ホルマリン（石次にて中和，濾過せしもの）：909

メクノー・ル：

水　　　　：

鰯　　　媒：

反慮澄度

4809

609

2．59

50～55『
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　　　　　　　　　760mm，18。に於ける理論的所要水素：量：15．38　Z

　　斯くパラホルムアルデヒドを使用すれば辰慮圓滑に進行完了するを見るべし．　　　噂

　　　　　　　　　　　　H．ヂメチルアニリンの牧得量に就て

　　以上反鷹成績盟の虞理は簡易法を採用したりし爲ヂメチルアニリンの正確なる牧得量蓼知

　る能はす．依って最後に次法によってそID域績を見たり．

　　反磨を絡りたる後液を塩酸酸性となし濾過後メタノールを溜記し之に水面訴を通じて揮磯

，性物質を去り・次でアルカリ性となし水蒸氣蒸溜す・溜出液を臨析し・エーテルにて抽出

　レ・エーテル溶液を乾燥後・エーテルを溜去し・残液を無水醗酸にて虞理し・エーテルに溶解

　しアルカリ，水にて洗二次て塩酸にて抽出，抽出液をアルカリ性となしエーテルにて振出，

　エーテル抽出液を乾燥，エーテルを溜去するに残留液を得るを以て之を常墜にて蒸溜す．得

量38．79にしてアニリン309よりのヂメチルアニリンの理論酌牧得量39・049の99・1％に

當る．

　　而して前と同心の反乱乱訴に於ける反乱成績艦を既述の方法によって二二すれば前述の如

　くヂメチルアニリンの溜分359を得るに過ぎす・

　　　　　　　　　　　　　　　　結　　　　　　論

　　（1）ア昌リンをホルムアルデヒドの存在の下に接鰯的還元を行ひヂメチルアニリンを製

造する方法に就て混晶室的に詳細なる一件を決定せり．

　　（π）其結果精製されたる材料を用ひ盗度50～55。に隔て溶媒として65％メタノールを

使用し二。ケル温良を使用し略定量的の温温量を以てヂメチルアニリンを製造することを得

たり．’

　　　　　　　　　　　　　　　　　文　　　　　　　献

　　（エ）本彙報，本號，27～37．

　　（2）　　本藁報，　46，　80～82；　45，　4．

　　（3）　本姜詮報，　38，　4．

　　（4）　本彙報，；本號，33．
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．ヂヒドロオキシコデイノン及オイコダール

の製造に就いて

技　　師

技　　手

助　　手

青．山　新　次　郎．

市　　川　　重　　春

熊　　木　　正　　芳

　テバ・fンは阿片中に大約0．4ん0．9％含有せられ阿片の主要アルカ・イドの一つに算ふべき

もめなるも從來其藥理作用痙攣毒なるの故を以て慮用旧記値なきもの玉如く見轍されたり．

然るに01denberg，：Freund，　Speyer及Sarreの諸氏によりてテバインよリコデイノン，プ

ロムコヂイノン，． aヒド々デバイン，ヂヒド舜コヂイノン及ヂヒドロオキシ．コヂイノン等

が誘導せられ之等は何れも治療的に有敷姦る事實が認めらるしに至りテバインリ利用の途は

開拓せらるしに至れり．今試にテバインより誘導せらる」藥品蛇に其工程を圖示すれ，ぱ圖表

1の如し．．

　　　　　　　圖　表．玉

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　0・yk面…　　　　　　　恥yd醐yk。d・ゆ

・　　　＿．　卿璃《→叫
CH・ﾂ

　　　む
・／．

じ

煙薪・
H～

．H

T・姻むd舳・㎞i・C恥CH沮（既

Dihydronlorphin

量鷺
　　　量’・．

　　ヨ

Dillydrothobaj皿

烏
＼　　・’

豆

0 CR

H

1）H－9H・

HC］駁2

　H嚢．　iう．

　　　　’亀
lH　N－CH3

⇒CHr・Cﾕ・耳，　CR・

．ミ鉤

　　　H2

　／　N孤総メ

　　　σHO　　　　　　2

Br。mko遷eimn

護

蓋

舅

ε

細

　　　＼下平

　　　　　　　Hゴ0

叙　　／
　　　’鞭　　6

　　　　　　　　　H
　　　Kode恥on　OH＿N嵩竪

　　　H翅
O　　　　　E

．H　OHNごσH。

・ツ且ρH・

　　ヨ2

謬
ゆ’

　　　　　　　　H　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　H．1

　　、、＿、／・・d一一．　鰍㎞か飯im

就中ヂヒドロオキシコヂイノンは其盤1酸盤をオイコダールEukodalと稻し猫逸メルク會

正㍉

H
OH　N－CHI3．

　CH2
H
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肚の特許製品にしてモルヒネ及コデ・fンと同様に鎭痛・鎭痙作用あり而かも其作用コデイン

より遙かに迅速なるのみならす心臓に劃して毫も厭ふべき作用を及ぼさざるを以てモルヒネ

に優れりとして賞用せられ高慮藥局方第六版に点滴さるしに至れり依て上等は燐酸コデイン

製造の際の副産物として得らる玉テバインを原料として先づヂヒドロオキシコデイノンの製

1造試験を試みたるが故にその結果を鼓に鞭話せんとす．

ヂ・ド・オキ・・デグγはP・・丑皿盛・und及D・ESp・yer蔽に働焔嘩製せら

れしものにして其製法に次の3種あり．（圖表1参照）．

　第一法：テバインを酸化してオキシコデイノンとなし之を直接水素化する法や

　第二法：デバインを酸化してオキシコデイノンとなし更にヒドロキシルアミンにて晶晶し

オキシ’ディノ・オキシムとなしたる後螺！ヒする響

　第三法：「テバインに先づプロムを作用せしめてプロムコデイノンを製レ之をヒドμキシル’

アミンと煮沸してオキシコヂ塚ノンオキシムに導きたる後水素化する法．3）8）7）

（圖表1参照♪

　上記3方法中第二法は第一法より工程複雑なるを以て之を省略し第一法及第三法に就き寒

獄記載の如くに操作して其成績を比較したるに第三法は第一法に比レて其工程の煩雑に加ふ

るにプロムコヂイノンの得量（丈一義50％）は周到なる注意を彿ふも65％前後に達するに過ぎ

す且之より生成するオキシムは樹脂化し面谷極めて最少なり！記紀ヒドロキシルアミンは高

債なるを以て工業的製法としては不適當なり。結局3方法中工程最も簡輩にして坦経濟的な

りと思惟せらる玉は第一の方法なることを認めたり依て余等は第一法に準記し本製造試験を

施行し更に二，三の職に就き改良したり．

　　　　　　　　　　　1．オキシコヂイノンの製造

　今：Freund及Speyer爾氏に依るテバインよりオキシコディノンを製造する方法1）2）を抄

録すれば次の如し．‘　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．π

　（a）1）テバインを重クロム酸カリ及硫酸にて酸化する法：テバィン109を重クロム酸カリ

の冷飽和溶液20cc及硫酸（比重1．125）20ccの混液にて酸化すれば反慮熱のために暫時の

後溶液となる嫌得たる緑色曙色せる溶液を10分聞煮沸すればホルムァ・曜・ドの嫁

を喪生す冷後溶液にナトロン滴液を亭亭し水酸化クロムの溶解するに至れば暫時の後オキシ

コデイノンを析出す：るを以て之を濾過し少量のクロロホルムを添加し泥るアルコールより再

結晶す．牧得量39なり・　　　　　一
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　（b）2）テバインの酸性溶液を過酸化水素にて酸化する法：テバイン10gを約40ccの氷

酷酸に溶解せしめたる熟溶液に30％の過酸化水素水5CGを注弔すればその際直ちに禦しき

反慮を生起す・∴反慮絡了後其溶液を水400cl雫て稀澤しアンモニア水にて飽和せしめ析出せる

盤石を濾過し初め温水，次にアルコールにて洗條し少量のクロロホルムを添加したるアルコ

ールより再結晶す．分解鮎275。めオキシコディノン79を得．

　三等は上記2方法泣に上記の方法に基き反慮條件を種々攣化ぜる私案の方法に依りオキシ

コディノンの製造比較上瞼を施行し次め如き結果＝を得たり．但し二二に使用したるテバィン

は熔融鮎193。の純白色鱗片歌結晶なり．

（・）重ク・ム酸力収は無水ク貼酸に依る酸化試験三三表

實験番號

1

2

3

4

5

酸　イヒ　剤．

重クロム酸カリ
　（飽和液）

重クロム酸カリ
　（飽和液）

重ク・ロ云酸カリ

　（粉末）

無水クロム酸

無水クロム酸

溶　痢

局方稀硫酸

局方硫酸

硫酸（1・5）

局方酷酸

氷　酷　酸

加熱温度

　（。c）

煮　沸

贈

〃

75

75

75

加熱時間

　（分）

10

〃

〃

〃

〃

オキシコデイノン
誓量％一分（難油色，’相

33

0

0

75

26

180酎190

178

208

黄隅色

褐赤色

　〃

備考

オキシコ
デイノソ

ーの丈獣記
載め融黒占

は275。な

り叉分解
勲の測定
は局方の
規定によ
れ’り．

　上表の試験結果に由るときはティミインの酸化剤としては重クロム酸カリ及硫酸塞（丈は稀硫

酸）拉に無水クロ亭三三氷晶酸（又は酷酸）は不適當なるが如し．

　次に過酸化水素珠に依りテバィンの酸化を行ふに：Freund及．Speアer爾氏の示せる如く

過酸化水素水を二三する際烈しき二二は毫も認められす反慮絡三二不明なり・試験の結果は

次の如し．

、Φ）週酸化水素に依る酸化試験域績表

面副酸化酬溶酬力・曲面力・熱時剛一肌鱗色相
6

7

8

9

10

11

　30％
過酸1ヒ水素

　　〃

　3％
過酸化水素』

　　〃

〃

〃

氷　酷

〃

F’

〃

〃

〃

　　　45。

室温（21～22。）

　　　〃

’35。加温の後5日

間室温放置

40。加島の後娼

間室温放置

　　　〃

　　　3

　　　72

　　240
350にて8時1間
室温にて20時間

40。κて5時間．
室温にて96”

40。にて8時間「
室温にて96，”

64％

77”

82，’

85”

90”

84砂

21呈0

2650

2620

2350

253ひ「

2550

淡赤隅色

後深赤色

深赤色

　〃

〃．

19’
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12

13

14

15、－

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

％

27

28

‘29

30

31

32

33

　3％
過酸化水素

〃

〃

30％
〃

〃

”

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

”

〃

”

”

〃

〃

”

〃

30％酷酸

氷　酷

　〃

　”

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　”

　〃　．　，

　〃

　60～70。

　60～70。

　　90。

高調冷艶比内

　　300

　　　〃

　　40⊃

　　　”

　　50）

　　　〃

　　　〃

　　60。

　　　〃

　　　〃

　　70。

　　　〃

　　　〃

　　　〃

　　　〃

　　800

　　　〃

　　〃

以上の結果を圖示すれば圖表皿の如し．

　3

”

1／2

504

31

40

15

25

　8

11

1守

　3

　4

　6

　1

　2

　3

　4

　5

　1

　2

　3

87％　　．1610

68”　　1Slo

63”　　　1730

82”．　宕596

82叩　　2650

”　　266。

81「’　　2650

82り　　2640

・8”
?Q63．

82”　1264，

　　　77〃1265。

76”　　2500

’77”　　2640

79”　　2640

76∴1・337

　”

75”

72”

74”

707’

70．5”

65”

251。

257。

260。

2570

2560

256。

2510

赤褐色

微深赤色

深赤色

燈赤色

微深赤色

　〃

濃澄赤色

濃赤色

　〃

　〃

微深赤色

澄赤色

濃赤色

　〃

澄赤色

濃赤色

　”

濃赤樫色

架赤色

濃赤色

　〃

　〃

　上表の結果に依るときは本反慮に於て温度の影響は極めて大にして強く加温するときは：却

って牧得量を低下し寧ろ室温に於て長時聞反回せしむる方良好なることを認めたり．而して

加温すべき温度の限界は706にしてそれ以上に熟する時は却って分解黙想測量共に降下す之

恐らくは生成レたるオキシコディノンが更に酸化せらる玉によるものなら舟叉加温する温

度の上昇に從ぴ反慮時間の短縮さるエは勿論なれども三門得量は温度の上昇に：反比例して減

少し爾且オキシコディノンの分解黙は低下す．余等の實験の結果に徴すれば加熱温度は室温

（21～22。）を最良とす之より低温度なる時は時間を延長せざるぺからざるを以て工業的には

不適當なり．、而して室盗に於て反慮せしむる際にも其反鷹時聞は製品の得量拉品質に大なる

關係あり90ち著者等の實験の結果底7日間が最も良好なるごとを示せり．・伺余等は加温する
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●
圖　　表　　五

室温（21～22り） 400 1 5QO 60。 700 800

’

Ψ’
一r 一隔

、
臨一 A

「、

、、

」

3

3 i

1

1

1 2

　　69’

Q51．65％

備考； 団表中o一・牧得率◎・・●分解鮎

_化剤二30％過酸化水素

溶創ロ氷酪
3 1

1日2 3　轟　5　6　7　8　9　10・，！1213　　　珊薪5　き0152025

@・　　　　　　　　　　　　　　間幽
」時510152025　r時51σ』軍5
ｷ、　　　　　　　問

1　5＝0　　1時510
ｴ　　　　　問

画

　　　　　　　　　反懸日数 ’　反腿時－問
ことなく室盈に於て短時聞にして反庶を完結せしめんことを企て酸化促進剤としてセニエ。

ト塵及硫酸鐵の混合物，n）虹にCu、（CN）8：K，12）等を添加して酸化を試みたるに何れ墨分解鮎低

き製晶を椙て酸化促進の敷果なかりき1其成績は次の如し．

　　　　タ
　テバイン5gに封しセニエ．ト盤及硫酸鐵の混合物〔（0，24g＋0，2）；（0．18g＋α15g）；（0。12g十

〇．19）叉は（0．069十〇．059）〕を添加し更に過酸化水素水を加へたるに淡黄色を呈せるテバィ

ンの酸性溶液は：直ちに赤褐色に攣化しアンモニア水にて析出せしめたる彌基の分解鮎は夫々

183。，181。，179。，181。にし七次褐色無晶形なり．又Cu、（C恥8K、を用ぴたるに初め過酸化水

素水のみを添加したる時何等獲熱せざりしテバインの酸性溶液は盛．に蛮熱せるにょり氷冷し

つ玉酸化せしめたるに溶液は褐緑色に攣じアンモニア水にて析出せしめたる肇基の分解黙は

168つなり．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1

　以上の結果に依りて見るに著者等の得たる最良の方法蚊に其成績は次の如し．

　テバ・fン（熔融鮎193。）209を氷酷酸80Gcに溶解せしめ之に魍酸化水素水（30％）10cGを注加

し21～22りの室温た於て時々振盟しつ玉7日間放置す然るときは初め淡黄色のテドイン溶液

は漸次に褐色を帯び來り紅褐色となり最後に赤色匠攣化す，此反慮液をマイエルコルベンに

移し．80ccの水にて稀繹し之に冷却振盟しつ瓦アンモニア水（20％）を滴加すると鴛は友白色

の色調を帯びたるオキシコヂイノンを析μ1するを以て更にアン毛ニア水を加へてアルカリ性

とし（液はラニ〉一ルフタレオン紙を微に赤攣す）1時聞放置後之を阪引濾過し完全に母液を

分雛す．次で熱湯にて洗際し洗液の最早着色せざるに至り素焼阪上に振布し乾燥するにオキ
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シコデ・fノン（分解瓢267。）16．6ユgを牧得す．

上述の方法に依り得たる成績は次の如し．

　　　粗製オキシコヂイノンの製造試験幣物表

。

■

實験番號

　3壬

　35

　36
m

　37

　38

軍均

テバイン仕込量

　　（9）

・・19（三，モルlco）

　　　”

　　40

　　〃

　　70

粗製オキシ自デイノン
牧晶晶牧（得％）列分（箪）鮎

2．54

2．41

33．4S

3323

57．71

81．26

78β2

83ユ5

82．55

81、91

81．44

266

267

266

267

〃

　粗製オキシコデイノン輩採集せる回忌液：は直i接クロロホルムにて振盗し溶存せる盤基を探

集せるにクロロホルム蒸溜淺澄は暗赤色樹脂様物質を止むるのみにして三軍には結晶となす

ことを得庭

　　其の回忌量はi次表の如し．

テバイ `欝釧クロ’脇磯剰同（牧％）率

　　　　　　　　　　　2。　1、、．24　　6．2

　　　　　　　　　　　”　　　　　　　　　　　　　　ユ．35　　　　　　　　　　　　　6。8

　　　　　　　　　　　”　『　　1雌　　1　昴

　　　　粗製オキシコデイノンの精製

　上記方法に依りて得たるオキシコディノンの秀解職は267。附近の品なり．然るにオキシコ

ヂイノンは精製品を用ふる方が水素化後の成績良好なるが故に精製法に就きて少しく研究せ

り豊

　文献に徴するに：Freund及Speyer白白2）は96％アルコールに5～6滴のクロ旦ホルムを

添加せるものにて再結晶せるも余等の試験の結果によるときは寧ろ次の如き：方法によりて精

製することを推奨す．．

．粗製オキシコデイノン10gをマイエルコルベンに取りアセトン水（1＋1）90cc申に浮游せ

しめ之に局方盤酸を添加して微に酸性となるに至ればオキシコディノンは盤酸璽となりて溶．

解し溶液は赤褐色を呈するが故に晩色炭にて脱色するに液は黄色となる之を冷却振叢．しつL
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アンモニア水（2q％）を滴加しアルカリ性（フェノールフタレ’イγ紙を微に赤攣す筍程度）と

なせば塵基は微細なる結晶形となりて析出し色素其他は母液中に残留するを以て約1時間放

置後吸引濾過し良く洗際す．鼓に得たる塵基を更に上述の操作を1同反覆すれば分解鮎271

～272。の精製オキシコデイノン99を牧得す・・

　次に酷酸を用ひて同様に虞理せしに得たるオキシコデイノンの分解顯は269。にして精製

の目的を蓮し得ざりし故に更に反覆精製せしも分解瓢を上昇せしむる事を得ざりき．

　上述のアセトン法に依りて得たる精製塩キシコヂイノンの成績は次表の如くにして其の雫

均牧得…率は90・11％なり・

實験聖遷

、39

40

41

42

43

44

均

粗製オキシコデイノン
仕　　込　　量
　　（9）

3

、5

7　’

9

20

20

分　　解　遅引
　（。c）

265

．266

267

267

265

267

精製オキシコデイノン
牧　得　量
　　（9）

2734

4．510

6ユ60，

S，204

182D5

17．865

牧　得　率
　（％）

91。13

90．20

88．01

91ユる

91．01

89．32

90ユ1

分野解　黙
　（。c）

、271

271

272．

271

271

272

　而して粗製オキシコデイノψ精製の際に生する黄色を帯びたる母心計は直接之をクロロホ

ルムにて振卜したる後十弗を溜去する時は残留せる塵基を同些し得べしと錐も該品は次表に

示せる如く分解黙低き不純品なるを：以て更に之を精製するに非らざれば使用するを得す．

＼．
魚心號陣用母刺同（牧％）率分幽粘

45

46

李　　均

實遺勲號

　〃

361

38

5．01

4，71

4．86

151

147

　上述の如くして得たる精製オキシコディノンは純白色鱗片歌結晶にして分解瓢271～272。

を示しク仰ホルム ?O回賄酷酸エチノ咋易淋してアルコ峨アセトン・エヅ
ル及水に難溶性なり．3ζオキシコディノンは強アルガリ及強酸に絆しては加熱するも比較的

安定にして轍と煮沸するも亦攣化せす・苛性アルカリの水溶灘は不溶なるもア・・コ級

に浮游せしめたる後之に強苛性カリ溶液（i＋1）を添加し微に加盗するときは溶解し典アル
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　　　　　－　　：・L：F　【　　1．・．ヤ

コ・一ル性溶液を蒸獲する時はカリ盤は：口歌となりて析出し之に水を添加すればオキシコヂィ

♪ンを分離す．オキシコヂィノンの盤酸璽は水より再結晶せしむれば分解職285～286。の置

歌結晶となる．オキシコヂイノシを塵酸ヒドロキシルアミンと加温しオキシム盤を生成せ

しめ12時間放置後ソーダ溶液にてアルカリ性となすときはオキシムを析出す．之を濾過し

アルコールより再結晶すれば分解鮎279～280。の六角形柱歌結晶（．オキシコディノンォキシ

ム）呼野文脾シ・デわンのアセチル化合物C・8H・（COCH・）NO・の辮貼は185～

ユ86。なり．

　オキセコデづノンの分解鮎は：F鵜und・及Speyer爾氏に依れば勿5。なるも本品ρ分解黙

は玉吟速度に依りて大に異るものにして例之上述せる糟製法に依り得たる物質の分解貼271

～272つは局方規定に準じて測定せる分解難にして最初より強熟することなく徐々に濫度を

上昇せしときは其の分解羅iは268。なり．又最初より彊熟し推定温度10。以内に入るもその

儘加熱を曳けるたる場合の分解職は275。を示せり．而して叉前者の如く徐々に加熱する場

合と後者の如く急激に解熱する場合ξは物質の分解状態は全く異なりて前者にありては温度

上昇と共に物質は漸次無褐色に攣じ最後に黒色となりて分解するも（局方規定の加熱方法に

於ても同様なり）後者は274。に於て微黄色を呈し完全に澄明に溶解せる後黒色に攣化するこ

となくその儘分解すべし．

皿」ヂヒドロオキシコデイノンの製造

　：Freuna及Speyer弓）に依ればオキシコヂィノンを水素化するときは還元剤の種類に由り

て3種のヂヒドロオキシコヂイノンを生成し之等の3種は同分異性髄にしてC18宜、艮NO，な

る分子式を有せりとせり，卸ち

　1．オキシコディノン（分解鮎275。）を白金屡の金物の微細粉末或は其コロイド溶液の存

在の下に水素にて庭理するか或はハイドロサルファイトと共に煮沸する時に生成するものに

してアルコールより再結晶すれば分解職222つの桂状結晶となる．本領はケトンの性歌を有

しオキシムを生成し其癖駿懸はC18H22N204HC1にして分解窯275～278つなり．

　2．オキシコヂイノンの氷酷駿溶液を亜鉛末にて塵理する際k生成するものにして其り集

即C18H21NO・なるも分繍293つにし姐ケ㌣の性髄有せす・

　3・オキシコデイノンを丁丁丁丁盤酸と共に加熱する時に生治するも’ρにして丁丁丁丁と

←て得られC・8H21NO・且q1の職を有し分繍28q．なり・本撚ケトゆ性歌鮪し漕

シム’ i分解鮎255。）を生成す．
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　　而して余等の目的とする耐酸ヂヒドロオキシコヂイノンの降等は猫逸藥局：方第六版によれ

ば今下鮎2撃～220。にして即ち第一の撃発剤に依りて製出せるヂヒドロすキシコデブノンに

該卜す依で余等は第一の野卑剤に依る方法に準些して本製造買子を施行せり．

　　上述せる如く第一の還元方法としで

　　　　　A．ハイドロサルファイト法

　　　　　：B．腰燭還元法

の2方法あり．而して此の爾法に就き豫試験を施行したるにA．法は：B法に比し牧得率良好な

　らざりしを以て專らB法に就き試験せり．

　接鰯還元法．

　本反慮に曾て燭媒の選定は重要なる條件なり．故に余等は次に示すが如き各種の爾媒1に就

’きて其適否を試験し次の如き結果を得た塑

　（1）白金コロイド溶漆13）

　本品は其製法比鯨的簡軍なるのみならす其鰯媒作用強大にして温度（45。）を加ふる時は常

墜にて操作し得らると難も反鷹結了後コηイドの破壊操作融々煩雑なるの嫌ひありしを以て

灘崎鉛沈澱法を塵し反鷹液をベンゾールにて振盧したるに容易に亨ロイドを破壌するを得た

　り．然れども此馬蝉は反覆使用に適せす．

　　（2）酸化白金14）

　本晶は常温常堅に於て最も迅速に水素を吸牧するも製法の不便なると白金回牧率の比較的

低き歓貼あρ．

　（3）　白金黒15）　　　　一　’　　　　　　　　・

　本品は水素の軍側困難にして加温加覚するも敷なくオキシコディノンの還元鰯媒として全

　く不適當々り．　　　　　　　　　　．　　　　　．　　　　　　　　　　　　　　一

　（4）　白金黒十硫駿バリウム

　本鱗媒は硫酸バリウム粉末（市販の炭酸バリウムを水に溶解し之に局方稀硫酸を添加．して

硫酸バリウ確沈澱せしめ濾液に灘酸のなくな箪洗灘る難恥るもの恥を水20co

中に浮遊せしめ約50。に加温しつつ塵化白金5％溶液：2cc及局方ホルマリン0・2ccを加へて

烈しく晩期しつつ10％苛性ソrダ溶液を滴増す・白金黒の下等茸ざるに至りアをカリの瀬

加を止め暫時放置せる後濾過zk等し濾液の完全にアルカリ及塵界の反罪なくなるに至り之を

硫酸乾燥器中にて減墜乾燥す

　本晶は加温加墜するも水素の吸牧を認めす．．
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　（5）’，．盤化白金＋活性淡

　本論媒は活性炭の少しく灼熱せるものを煮沸水中に投入し濾過したるもの忙塵化白金を乱

酒せしめて調製せるものにして常温藩論に出て良く水素を吸牧す．而かも本品は反覆使用し

得る黙蚊に製法の義軍なる鮎に煽て蓬かに他の鰯媒に優れり．

　（6）塵化パラヂウム．

　本品は磁力7301nm，温度40。に敵て良く水素を吸滅するも加温七曲する必要あり．

　（7）パラヂウム黒＋硫酸バリウム．（製法は④白金黒十硫酸バリウムに同じ）

　出品は加墜（730nlm）する時は常温に於て水素の吸牧相當迅速なるもパラヂウム黒の製造

煩雑なると加墜のi鳶職あり．

　（8）塩化パラヂウム十活性麦ゆ　　　　　　　㌧

　本鰯雲は活性炭D灼熱せるものを種壷水心に投入し濾過したるものに油化パラヂウム溶液

（1％）を加へ水素氣就中にて約40。の温度に調て還元して調製せるものにして加墜（70㎜）

する時は常温に着て可なり迅速に水素を：吸牧するもパラヂウムの高贋なると加墜を要する鮎

に於て（5）に及ばす．

　（9）還元呂ッケル十硅藻土17）

　本八丈は近藤，膳魏爾氏の製法に準面して調製せるものにして（5）と同檬に常溢常墜に於て

良く水素を吸血するも（a）其製法の謡曲なる鮎（b）酸性溶液に於ては使用する能はざるを以

て其の申性溶液を調製するの不便（c）貯藏に耐へざる瓢（d）同牧牽の低き鮎更に（e）反覆使

用に堪えざる融融に於て（5）に劣る．

　上述せる如き豫試験の結果は以上9種の冷媒中塵化白金十活性炭に依る方法が工業的の方

法として最も有望なること’を認めたり．読本良媒は鍛回反覆使用し得るの一大長所を有す．卸

ち油酸叉は塵酸を溶液と㌣常温に於て水素化を行ふに最初の第1回は水素の吸牧相當緩漫に

にして理論数の水素を吸牧するには比較的長時間を要するも反慮経了後濾過して得たる鰯媒

更に第1同に使用せると同一量の盤化白金溶液を添加する時は爾後全然盤化白金溶液を追加

することなぐして優に5同は同一の鰯媒を反覆使用する事を得るのみならす水素の吸牧速度

は何れも第1同の吸牧に要せし時間の1／5にして良く理論数の水素を戯訓し得べし．街鼓に

最も興味あるは第1血目に2倍量の盤化白金を用ふれば上述せる如き第2回目に追加するが

如き手激を省略し同時に吸十時聞を1／5に短縮し得るが如く解せらるるも事實は然らすして

1／2量の盤仁白金を加へしときの所要時間と全く同一なり而して鼓に濾過して得たる2纏量

の盤化白金を吸著せる燭媒は之を反覆使用するに永素の吸牧速度は全く第1同目と同じく綾
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漫にして新に塵化白金を追加せざる限り水素の吸牧時間を短縮し得ざる事なり・

　前記せる如き七化白金と活性炭による接鰯還元に立て応化白金の使用量の最少限を知らん

と欲し盛化白金の量を種々に攣化せしめて試験したるにオキシコディノン1モルに封し塵化

白金の9／1000モルが最も能率的なる分・量なる事を認めたり．盤1ヒ白金叉は活性炭を増量す

るも吸牧速度を増大することなかりき．其1例を示せば次の如し．

　オキシコデイノン（分解黙270～272。）3．139（1／100モル）を取り之を10％酷酸20ccに溶解

し之に活性炭19及5％王化白金溶液0．5ccを加へ水素血流中に出て振盧するに徐々に水素

を吸適し始め約3時間にして220CG（理論数224GC）の水素を吸回するに至るべし．最早水素

の吸牧を認めざるに至り之を濾過水洗し濾液はアンモニア水（20％）にて盤基を析出せしむ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　り
（フェノールフタレイン紙を微に赤攣す）るに粗製ヂヒドロオキシコディノンは微黄白色の結

晶性沈澱となりて析出す約1時闇放置せる後濾題水洗し素焼板上に損布して乾燥す．，

　次．に第1同に於で使用したる腿媒に：更に5％監1化白金溶液0．5ccを追加したるものを鰯媒；

として第1同と杢く同一の仕込量に於て同様に塵理したるに約20分間にして水素240CGを三

二して水素化終了せり．

　第3回以後は二化白金を追加することなく第2同に使用せる燭媒を其の儘使用し第1同と

三二に庭理したるに第3同及び第4同は20分間，第5同は30分三二6回は50分間にして水

素化終了せり其成績は次表の如し．

反覆同敷 鯛　　　　　媒1
ヂヒドロオキシコデイノン

オキシコデイ
mン使用量
@　（9）

反磨時間

@（分） 牧測索収（得％）率陣鮎

1

2

3

4

5

6

3．13

〃

〃

〃

〃

〃

活性炭19＋5％鰹［化白金0。5cc

　　　（之をAとす）
　A十5％騨化白・金0．5cc
　　　（之を：Bとす）

　　　　　：B

　　　　　〃』

　　　　　〃

　　　　　〃

180

20

〃

〃

30

50

術上表の晶出と反慮時間との關係を圖示すれば圖表戸の如し．

2．56

2．58

2三63

2．61

2．65

2．59

81。23

82．00

83．61

82．88

84．21

S231

210。

209。

”

2080

20go

208，
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圖表且

素

1を3

卜

占．2

躊

τ

噛

　　　　　　1
E・ンk磁・m鋤了よδ細

　　　　　1
ｷ化白金。．5c‘・

i一 1

一

・

　　i

ﾆ化白金。．脚添加

1
一　一

　　　　　　　　　　　1同　　　　　　2同　　　　　　3向　　　　　　4同　　　　　　5同　　　　　　6同

　　　　　　　　　　　　　　一→反　覆　岡　敢

　然して上述の如く6圃使用して活性減退せる鱗媒中の白金は次の虞理法に依り之を回回し

得べし．

　鵤媒〔盤化白金使用量0．0499〕を王水40ccにて虞理し得たる濾液は：その儘蒸酸乾固す．残

渣は20ccの水に溶解せる後記に酷酸アンモン0．1g及80％蟻酸3ccを加ぺ還流冷却器を：附し

8時聞煮沸し白金を析出せしむ．析出せる白金は濾過水洗二二二二局にて灼熱せる後秤量す．

　斯の如くにして得たる白金の同二言は次表に示せる如く雫均77・93％即二化白金として78・2

3％なり．

　　　　　　　腱化白麟服1白舗しての鴨最1’備考

　　　　　　　　　0．049　　　　　　0．0139　　　　74．73　　　使用せし帯化

　　　　　　　　　　〃　　　qoユ56　　83．87　白金0・04991よ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　白金0．0186g
　　　　　　　　　　”　「　　　　　　　0．0140　　　　　　　75。£7
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　を含有せり．

　　　　　　　　準　均1　　．　鵬

上述の方法に依り得たる粗製ヂヒドロオキシコヂイノンの昌昌成績を示せば次表の如し．

實験番號

47

48

49

50

51

オキシコデイノン仕込量
　　　　（9）幽

2

〃

〃

〃

〃

粗製ヂヒドロオキシコデイノン
牧書）年三（得％）傘1分（蟹）鮎

1．65

1．69

1。64

1。69

1．66

82．00

83．77

81．31

84．10

82；55

209

208

210

208

209

色　　調

友白色

　〃

　〃

　〃
　〃　　’
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　　52　　・・　　・・…　i…5　2・8　〃
　　53　　　　　　　　　　　　　　　”　　　　　　　　　　　　　　’　1635　　　　・　　　　　　81。31　　　　　　　　　　　210　　　　　　　　　　μ

　準　　均　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　82．23

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
粗製ヂヒドロオキシコデイノンを探集せる母洗液ば直接クロロホルムにて振盈し溶存せる盤

基を輻溶せしめたるにクロロホルム蒸溜淺渣は褐赤色樹脂檬物質にしてヂヒドロオキシコデ

イノンとして使用するには可なりの精製を必要とす．其の同牧民を示せば次表の如し．

　　　　　　　　　　　　　離母御クロロ離破渣

　　　　　　　　　　　　　堺町番號　　52　　　　　　　　　1．80

　　　　　　　　　　　　　　　”　　　　53　　　　　　　　　1。99

　　　　　　　　　　　　　　　”　　　　48　　　　　　　　0．22

　　　　　　乱粗製ヂヒド伊野キシコデイノンよリ塵酸

　　　　　　　　ヂヒドロオキシ＝デイノン（オイコダール）の製造拉精製

　上述の如くして得たる粗製ヂヒドロオキシコディ♪ン（分解瓢209。）29を取りァセゼン水

（1＋1）20cc中に浮肥せしめ之に藥局方盤酸を滴加して溶解せしめたる後三色炭にて睨色し’

濾過す．濾液にアンモニア水（20％）を注干し鷺基を析出せしめ1時間放置後濾過水洗し押棒　　　亀

にて墜搾して充分に水分を除去す．鼓に得たる臨基をアセトン70ccに溶解し脱色炭にて脱色　．

後藥局方塵酸を加ヘラクムス試験紙を微に赤攣するに至らしむれば粗製の盤酸ヂヒドロオキ

　　　　　　　　　　　　　　　　　らシコデイノンは微黄白色の柱状結晶となりて析出するを以て充分冷却して完全に：析出せしめ

たる後濾過すれぼ粗製璽酸ヂヒドロオキシコデ・fノンを得

　鼓に得たる墜酸璽を水30ccに溶解し脱色して得たる濾液にアンモ昌ア水（20％）を添加し塵

基を析出せしめ濾過水洗後乾燥すれば純白色の精製ヂヒドロオキシコヂイノンを得．

　次に此精製ヂヒドロオキシコデイノンを局方アルコール50cc申に浮游せしめ之にアルコ

Fル盤酸を滴加しラクムス試験紙を僅微に赤攣するに至らしむればヂヒドロオキシゴデイノ

シは臨酸盤どなりて溶解するを以て之にエーテルbOcc．を徐々に一三にそぴて注加する時は

盤酸ヂヒドロオキシコデイノンは美麗なる謡歌結晶となりて析出すi之を1夜放置後濾過し

減墜乾燥器中に於て乾燥す．精製塵酸ヂヒドロオキシコディノン（第一結晶とす）を採集せる

母液はエーテルの大部分蓼溜去ぜる援減堅にて濃縮し溶液め少しく漏濁し來るを限度となし

濃縮を止め之に更にエーテルを添加して最：早結晶り析出せざるに至らしむ之を1夜放置せる

後濾過す（第二結晶とす）濾液はその儘蒸嚢乾固す．（残渣とす〉
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　かくの如くして得たる盤酸ヂヒドロオキシコヂイノン（第一一結晶）は其の集成C18H21NO4．

HCI＋3且，0にして苦味を有する白色結晶性粉末なり．本品は6分の水畔60分目アル、コール

に溶解す．本四を硫酸に溶解し之に1滴の硝酸を加ふるときは赤褐色に憂化し叉中ルマリン

硫酸を加平れ’群肝初野赤色を呈するも漸次に紫褐色に攣化する等其他猫逸i藥局方第時時9規

幽定に適合す．

　上述の方法に從ひ製造せる盛酸ヂヒドロオキシコヂイノンの製造試験成績を豪示すれば次

の如し．　　　・

實験番號

　　54

　　55

　　56

　　57

　　58

．　　59・

　準　均

粗製ヂヒドロオキシコデイノン

　　　仕　　込　　量
　　　　　（9）

2

〃

3

〃

20

〃

精製璽酸ヂヒドロオキシコデイノン（オイコダール）

第一一結晶　第二結晶　総牧得量総牧得率
　（9）　　　　　　　（9）　　　　　　　（9）　　　　　　　（％）

1．09

ユ．18

1．67

1．59

10．55

11。05

．0．32

0．30

0．47

0」51

4．り6

3．21

1．41

ユ。48

2ユ4

2ユ0

14。61

14．26

54．65

57．36

5う．44

54．40

56．72

55．36

55．66

残　渣
（9）

以上の試験域績を総括して結論すれば次の如し．

結 論

0．04

0．03

0．03

0．03

0．04

0。10

0．15

　（1）　テバイシよりオキシコデイノン製造の際の酸化剛中重クロム酸カリ，無水クロム酸

はテバィンの酸化剤としては不輝當なり・過酸化水素水は3％及即％の何れにても良好なる

成績を得べし．

　（2）過酸化水素水による酸化に於ては温度の上昇に伴ひ反回時間を短縮するも牧得量貌

製品の分解鮎は反響に低下す．その限界は70。にしてそれ以上に加熱する時は分解を生起す・

　（3）過酸化水素水による酸化は加温する事なく寧ろ室温に干て長時間野趣せしむる方良

好なる事を認めため即ち一21～22つの室温に於て7日問（30％過酸化水素水）叉は10日間（3％

過酸化水素水）時々振刑して放置する時最も良好なる結果を得．セ目引．ト門馬硫酸鐵の混

合物及Cu，（CN）、：K，の如きは酸化促進の数果なく却つτ副反慮を生起せり．

　（4）粗製オキシコデイノンの精製はクロロホルム含有のアルコールにて再結晶せしむる

：方法よりもアセトン水に浮游せしめたる後肇酸を滴加し溶解せしめ然る後アンモニア水にて
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盤基を析出せしむる方法を推奨す。　　　　　＿．．一

　（5）オキシコディノンの水素化に使用する鰯媒として最も適切なるは鷺化白金＋活性炭

・にして其調製法簡軍にして而かも反覆使用し得るの長所を有す．白金コロイド．盤化パラヂ

ウム＋活性炭，還元二．ヶル＋硅藻土，瞳化パラヂウム三酸化白金は使用し得べきも白金黒，

：白金黒十硫酸バリウムは不適當なり．

！6）臨化白金と灘詠出輝漏壷て肇舶金の最も能瀬的なる使用量はオキセガ．

・イ．ノ著1モルに挿し不解離白金9／1000モルにして此量は一塵に添加する事なく孚量宛2即、．

解分割して添加するを必薯≒言・

　（7）6同使用後の燭媒よ．りは亭均7823％の臨化白金を回回し得一ミし

　　昭和十一年一月

　　　　　　　　　　　　　　　　引　　用　　文　　献

　（1）　　M．F■euDd　u．］団．　Speye■：　」．　p■．（2）94，135　（1916）

　（2）　M．F■6un｛1　u．　E．　Speyer：工瓦R．P．286431　KL　12P（1914）

　〈3）　M・Freuηd：B．39，844（1906）；E・speyer　u．　K．　Sarre：：B．57，1404（1924）

　　（4）　　c．Sc止し6pf　：　A．452，250（1927）

　〈5）　M．Freun（1：BL　39，849（1906）

　〈6）　班．Freuna　u．　EL　Speyer：D。　R．　P　296916　KL．12P（1916）

　〈7）　Speフe愛u，　Selig：A．430，17（1922）

　〈8）　　Spθyer　1ユ、　Sarre：］B．57，．1404～1409

　〈g）　E．巡e■］k；1）．1L］P．415097（1925）

　ゴ（10）　　G．193α　「1．3724　（1立主㌧285454）

　（11）　　X6f：A．3578　290

　：く12）　1）enige，s：Bl．（4）9，264．（i911）

　く13）石川・荒田：當所彙報29，13（19幻）

　．（14）　Voohess　u．　Adams：Am。　So3．’44，1397（1922）；C。1920．4，442

　・・（15）　　朝上ヒ奈：イヒ　　＝55，482．

　＜16）　CL、M瓦nロioh　u。　E．　Thiele：ムr．253，183。（1915）

　く17）　近藤．　動善亀　：　當垣匠彙報　　45，　49（1935）
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ナルコチンよリナルセインの製造に就いて

・技　　手　　市　　川　　　：重　　春

助手小林治正
　ナルコチンより．ナルセィンを創製せるはRoser1）にして氏は1888年ナルコチンより得た

るNarko七injodme止ylatにアルヵりを作用せしめてナルセイ・ンを得たり．然るに當時阿片r．

より抽出せられたる天然ナルセィン2）はAndersOh3）其他の研究者4）によりてC2、1王2gNO9十

2H20なりとせられたるが故に氏の得たるC2、、H27NO8十3H20にi野して：Pseudonarcei且と

命名せり．

　爾來：Freund及其共同研究者5）蛇Addina11及Major6ノ等の研究によりてナルコチンよ：

り誘導せる物質と阿片より抽出せるナルセインとは全然同一物にして其組成はC23H27NO8十一

3H：、0なること決定せられ且3けルセィンの構造式は次の如く圖示せられたり・

　　　　　　　　　　　　　　　　do、　　　　　c
　　　　　　　　　　　　OH・●9　i　・HG／＼C．つ0．OH，

　　　　　　　　　　《轄呈：総画

　　　　　　　　　　　　　　　　　（Freun（1氏）

　然るにナルセィンに關する藥理三二試験の結果生理的有能設7）と無能設8），9）「とありて一定

せす．：E．Me，ckエ。）は力戦る不定の結果を試験動物の鋭敏度の差異拉にナルセィンの吸牧力

の不良なる事等に露せり．然れども三三の研究者の用ひしナルセインの純度に就きては多く

は明示する所なく從って或は純度の差異より生する結果なるやも知れす．

　ナルセインは從來可溶性なるナルセインサリチル酸ソーダ（アンチスパスミン），盤酸エチ

ルナルセイン（ナルシール）等の誘導罷として鎭咳藥として咳漱，肺結核，百日咳等に使用；：

されたり．然るに盤酸ナルセインは瑞西局：方第五版に於て本條の藥品として叉オピアルFム

の1域分として牧載せらる製に至れり．

　余等は：阿片よリモルヒネ蛇にコデイン製造の際比較的多量に副生するナルコチンの利用方’

法として本製造試験を行ぴ且叉純粋なる天然品載合成晶を製造し其生理學的試験の結果を比．

較せんことを企圖せり．但し本報告に於ては製造法のみに止め生理的試験に就きては他日報二

告すべし　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　・
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　出獄を繕くにナルコチンよリナルセィンを製造するには次の諸法あり．

　A．Roser法ユ）・1D

　本法には（イ）ナルコチンにヨードメチルを作用せしめてナルコチンヨードメチラートと

二なし更にナルコチンクロールメチラートとなしたる後払にナトロン滴液を加へ水蒸氣にて魔

理する法及（ロ）ナルコチンヨードメチラートに直接苛性カリ液を作用せしむる法あり今其

．梗概を抄録すれば次の如し．

　アセトンより再結晶せるナルコチンをヨードメチルの過剰を以て4時簡浸漬したる後眞室

にて加熱しヨードメチルを除去し生じたる無晶形の黄色粉末（ナルコチンヨードメチラート）

・を新しく調製せる堕化銀と共に水中に於て反面せしめ生成するヨード銀を濾過し濾液を苛性

アルカリと共に蒸三論上に加温すれば粗製ナルセインを分離析出す．

　　　　（イ）　C22H23NO汁CH、」＝C22H23凶07・C正【J

　　　　　　　C22H、、NO，・CH嗣」＋AgC1＝C、2H23NO・CE、Cl＋ム餌

　　　　　　　C22H23NOゼCH3C1十NaOH＝C23H27NO8十NaC1．

　　　　（ロ）　C22且23NOて・CH、」十KOH＝C23H21NO8十KJ．

　　　　　　　　　　　　　　　エの
　B．Hope及Robinson法
　　　　　　　　　　　　　ム
　本法はナルラチンにヂメチル硫酸を作用せしめナルコチンメトスルファートとなし之を苛

・性アルカリにて分解する法にして其方法を抄録すれば次の如し．

　精製ナルコチン609を：内容250ccのマィエルコルベンに取り再溜ヂメチル硫酸219を冷・

特に添加し混合物を振虚しつ瓦蒸氣逆上に長腰したる後1夜間放置す次いでベンゾールを添

．話し（完全に物質を浸漬するに足る量）暫時温浸したる後分離す然る後水を添加し加溜溶解せ

、しめ苛性カリ液にて微にアルカリ性となし加温する時は粗製ナルセィンを得．

　　　　　　　C，、且23NO，＋（CH、）。Sq＝G，2H23NO，（CH：、），Sq　　　層．

　　　　　　　C22E23NO，（C且、）2SO汁2：KOH＝C23H27NO8十K2SO4十CH30H6

　六出は先づ上記3方法の原報に準回しナルコチン4・139（1／100モル）を1回の仕込量とし

’て製造比較試験を施行せるにA法に於てはヨードメチルを理論数の4倍量使用するも一部分

反音するに過ぎす〔之を加墜加温（80。）の歌況に於いて施行するも然り〕理論数の5倍量を

使用し加墜加温（60～65。）するに及びて始めて完全に反感を生起し紙質均等に熔融しで黄色

の飴歌物と攣す之を原報（ロ）の露理法に從ひ虞写するに其成績次の如し．
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方法
ナルコチ
ン仕込量
　（9）

ヨ即ドメ
チル使用
量（9）

反慮條件J一間麟繍ぎ楡鮎 備 考

㊥・一5細÷∵一・6瞬1「・7平韻玄f§
　又：B法は略報の比例のヂメチル硫酸にてば反慮生起せす依って之にヂメチル硫酸を追加し．

加墜加温するに約8時聞にして反鷹絡了するを認めたり．故に最初より原報の2倍量のヂメ

チル硫酸を使用し加墜加温するに約6時間にして反回絡了し黄色の液状に熔融す之を原報に．

．從ひ庭干したるに其成績次の如し．

方法

ナル・チ1ヂ・チル

ン仕込量硫酸使用
（9）障（・）

庭井馬手
劃一に要

する時間

粗製ナル老イン
㈱聞 ｹ眺期酬分一

備 考

…一・
T・1・国・・63［舶色・69　㌍静懸

上述の成績に示せる如く原報の儘にては結果不良なるを以て余等は試みに溶剤を使用せしに

言忌極めて圓滑にして軍に加温するのみにて良好なる結果を得るを認めたり依って原報に基．

き多少の改良を加へ溶剤を使用し3方法の優劣を比較せんと欲し種々なる條件の下に於ける

比較製造試験を施行したるに次の如き結果を得たり．但し使用せるナルコチンはアルコール

より再結晶して精製せる純白色の針状三品にして共熔融鮎は176。なり、

　A．（イ）、改良法比較試論成績表

1㌦13
・1・・3

　ミ

3　4．13

4　4．13

5i
ドi

溶剃使用量

　（cc）

ヨード
メチル
使用量

（9）

生1ﾜ

．アルコ髄ル10…

目算ノ働ル10

　　’ノ

　　〃

　　〃

10

5

2．5

2．5

2．5

反磨條件
瞬に1燃
要する

粗．製ナルセイン

1時副糊欝醗ヂ陣［分㈱
　　　　　　　i
　力口　　　　温

　力ロ　温（500）
　　　　　　　1
力口爆裂μ涯L（60～650）l

　　　　　　　l
加麗，総、｛

　　　　　　　1』

　　　
1／、1●4

114
　　｝’

5／6［4
・・1、　・・／6

・／6｝・ノ6

　　1

2．81

2．97

2。67

2．55

ユ．79

…51・勧68一・6併

・…1’■・…

60．001　　”　　1169～1700
　　　　　　　　　　

57β0レ’！　”

、q22㌧月，’

　　［　．i

・A．（ロ）敬良法比較試験成績表

加熱 粗製ナル層セイ．ン實験

ﾔ號

ナルコ

`ン仕
梍a

i9）

ヨ｛ド
＜`ル
g用量

i9）

メタノ

ﾟル使
p量
icb）

反当三三
全溶に
vする
條ﾔ 時間囎『啄錨色相二二・

備　9考

6　　　　4013　　　5　　　　　10　　　　カロ　　温（500）

7　　　　　”　　　　2．5　　　”　　力n蹉匪力”濫（60～650）

％・陣・…白色・・7一翻f鍛
1ん引・8987綿7’1・4～1・㌍
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8「

9

’10

4．13

〃

〃

2．5

〃

〃

10

「〃

眠．

力露塵重力π温（60～65b）．

　　　〃

　　　〃

B。改良法比較試験成績表、

5ノ、

〃

〃

4

3

】／、

3。83

3．92

3，22

86．07

88．09

学2β6

白色

，’ヂ

　〃

174～1750

・177ρ》1780

176～1770

層實四

番號

11

12

13

ユ4

15

16

17

、1S

．19

，2C

21

ナルコ
チン仕
込量
’（9）

4．13

〃

〃

〃

’f’

〃

〃

〃

〃

”

〃

ヂメチ
ル硫駿
使用量

（9）

1．5

〃

”

〃

〃

〃

”

〃「

〃　　　・

〃

〃

メタノ
ール使
用量
（CG）

5

10

5

〃

”

〃

〃

〃

〃

，10

5

麟．件「欝

カロ　温（70～750）

カロ　温（65～700）

力皿涯獲力【1温（60～650｝

カロ　温（65～700）

力皿　温（65ん70つ）

　　　〃

　　　〃

　　　〃

　　　〃

　　　〃

室　温（12～1go）

壷

遠び

歯

’：ゐ

表σ

話σ

コも

云σ

1七

歯

加熱　　．．粗製・ナワをセイン

璽讐繍㈱i分騰
壷’

鳶

ゐ

1

2

3

4

4

5・

1

1夜間

3．72

3．88

3．75

3．80

3．95

3．82

3．85

3．81

3．70

3．62

3．71

．83。60

87ユ9

84、27

85．39

88。76

85．84

86．52

85．61

83．15

81．35

83．37

白色

〃

〃

〃’

〃

〃

〃

〃

〃

〃

、r’

176。

170。

176。

176。

〃

〃

〃

”

〃

175。

170。

備　　考

N乳OH使用

KOH

NaOH

　〃

　〃

KOH

　〃

　〃

　〃

　’ノ

　上記比較試験の結果はA（イ）改良法に託ては加温4時聞が最も良好なる條件にしてA（ロ）

改良法にありては加堅加温3時聞が最も適切なり．又：B改良法に煽ては加温2時聞を以て最

も適當と認む．

　然して以上3方法を比較劃照するにA（イ）改良法は高目なるヨード多チル及珪化銀を使用

し工程3方法中最も複雑にして且牧得率最も不良なりA（ロ）改良法は盤化銀を使用せすして

工程を省略したるに拘はらす牧得率ば（イ）に比し優秀なるもヨードメチルを使用する黙鮭最

良條件として加墜を要する瓢及精製に手数を要する（後丈精製の項参照）1鮎は本法の三三な

，り・：B改良法は安債なるヂメチル硫酸にセ足り軍に加温するのみにて牧得率良好なるは長所：

なるもヂメチノし硫酸の取扱上危瞼なるは本法の短所なり∵撚れども工業的見地よりすれば上

記3方法中：B改良法が最も優秀なりと思惟せらる玉を以て該法に擦り本製造試験を施行する

こと」せり．

欝の勲の纈最、も良髄㌣と認めたる實施灘次⑳レ

　精製ナルコチン4L39を秤取し内容1000ccの圓底コルベンに容れヂメチル硫酸159を注
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加し次v・でメタノール50ccを添加し灘潤せしめたる後冷却器を装して加温するに著しく泡

沸して反鷹を生起し約6～7分間にして全く溶解し黄色の透明液となる之を更に加熟（65

～7q。）を縫績すること2時間にして中止し減墜蒸溜して溶剤を溜去す．鼓に得たる残渣（≠

ルコチンメトスルアァート）にベンゾール30ccを添加し暫時温浸したる後ベンゾール分

を傾期して分取し更にベンヅール20ccを以て洗諜後二二に水350～400coを注加し溶解せ

しめ次いで之に振盈しつ玉苛性アルカリ溶液（2％）匙滴遍し監基を析出せしむ（此際溶液

未だ酸性なる時は白色の結晶となりて析出するもアルヵシ性となるに及び漸次黄白色となり

もはや沈澱の生ぜざるに至る迄アルカリ溶液を滴加すれば黄色に攣化し塊朕となる）最：早沈

澱の生ぜざるに至れば（2％ナトロン滴液使用量約240cc）之を蒸氣浴上に致し時々掘搾し

つ玉加熟す．然る時は約1時間の後には黄色の塊歌物は白色絹綜様の針状結晶に攣す．依て

之を放冷すれば結晶は粥歌となりて平中に充満す．之を濾遍水洗し乾燥す（之を第一結晶と

す）．

　濾二三は更に2丁目ルカリ液を滴加して沈澱の生するや；否を検し若しも爾沈澱の生する際

は更にアルカリ溶液を追加し張アルカリ性となし暫時放置するか徴に加温すれば沈澱は溶平

するを以て之に炭酸瓦斯を導入す然る時は溶存せるナルセィンは漸次に美麗なる白色絹解状

となりて析出するを以て溶液の中性となるに至りて炭酸瓦斯の導入を中止す．（此際溶下せる

ナルセインの量の多少に依り直ちに析出する場合と中性にして永く放置したる後始めて析出

する場合とあり）之を永く放置したる後ナルセインの完全に析出するに至り濾過水洗し乾燥

す（之を第二結晶とす）．鼓に得たる第二結晶は其品質第一結晶と同一にして第一結晶と合併

するを得べし。

1上述の方法に擦り製造せる粗製ナルセィンの製造試験成績を學ぐれば次の如し．

　　　　　　　　　　　　　粗製ナルセイン製造試適成績表

實験番長

　22

　23

　24

　25

李　均

ナル　コチ　ン 粗製ナル’セイン
仕論刷融邦画1撃牧（得％）酬色聴分解貼

4．13

　〃

41．30

．”

167。

”

〃

〃

3．95

3．89

39．80

39．31

88．76

87．53

89．44

88．34

88，52

．白　色

〃

〃

〃

176。

”

〃

177。

備 考

傑三型灘
｛　舞葦≡≡蒙喜増尾　　　蓉：88重藝

第一結晶　39359
第二結晶’0．45g
第一結晶　39ゆOg
第；こ二結最　　　031g
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　　　　　　　　　　　　　粗製ナルセインの精製

　粗製ナルセインの精製法としては次の諸法あり＝　　　　　　　　．　　、

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1），13）．
1　熱湯或は稀アルフP一ルより再結晶する方法．

∬』粗製ナルセインをアポナルセインのナトリウム盤となし之を純アルコFル及工rテル

　にて庭理して精製し海る後水に溶解して炭酸瓦斯を通じて純ナルセインを析出せしむる方

　法．14）

皿粗製ナルセインを稀鰍に溶解しアンモニア水にて沈澱せしめたる後アルコー・・（50％）ノ

　より再結晶せしめ次いで沸騰水より再結晶する方法，6）

IV　粗製ナル℃インをアンモニア水含有の温湯に溶解し少許の脱色炭によりて脱色し1～2同

　再結晶する方法」5）

　上記ρ方法を通覧するに1及IV最も簡軍にして皿之に次ぎ玉法は最も複雑にして一見工

業的には不適當なるが如く見ゆるを以て製法異なる粗製ナルセィンを使用して上記4方法に

從ひ精製試験を施行せしに粗製ナルセイン精製法の撰定は粗製ナルセインの純度に從ぴて決

定すべきものにして其塵理法の難湯に依りて決定する能はざるを認めたり．撃ち：B法により

て得たる粒製ナルセイ’ンは1・皿・或はIV法の何れによるも牧町量を度外覗穿れぽ精製の目的

を達するを呼べしと錐もA．（ロ）法に依り製造せる粗製ナルセインにありては前野の諸法によ

り精製せんか外観は純白色を呈すれ共之を盤酸彌となすに際し青色を帯ぶるを以て複雑なる

丑法に依らざるべからす．

　次に上記4方法に就き純度同じき粗製ナルセインを使用し精製比較試験を施行したるに次

の域績を得たり．但し粗製ナルセィ．ンはB改良法に依りて得たる労解瓢176。の白色なるも

の2g宛を使用し次の庭理法に擦れり．

1．a．粗製ナルセィン29を沸騰水250ccに溶解し再結晶法に依り精製す．

1．b．粗製ナルセィン29を稀アルコール（50％）50GCに溶解し再結晶せしめて精製す・

1　粗製ナルセ・fン29を新に調製せるナトηン画譜（33％）209中に混和し注意して加温し

　60～700となるに至り此温慶に5分間保つときは樹脂檬の塊となる之は冷却するに及び白

　色の結晶性固形物となるを以て粉末とし素焼板の間に挾みて乾燥したる後少量の純アルコ

　ールに加温溶解せしめ濾過し冷却したる後之たエーテルを添加し渥濁するに至り之を放置

　す．然る時はナ・トリウム塵は純白色の結晶となりて析出す鼓に得たる純ナトリウム盤を永

　100GCに溶解したる後之に炭酸瓦斯を通する時は純ナルセ・fンは絹綜状の美麗な針歌結晶
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　となりて析出す．

皿　粗製ナルセイン29をマィエルコルベンに取り稀盤酸10cc素水20ccの混書を注加し之

　　を加温溶解せしめたる後濾過し濾液に温時にアンモニア水（20％）を加へ強アルカリ性と

　　す．然る時はナルセインは純白色の結晶となりて析出するを以て放冷後濾過水洗し乾燥

　　す．（牧得：量1．88g）蝕に得たる結晶を粉末としアルコール（50％）より再結晶すれば純白色

　　針歌の結晶を得（牧極量1．679）之・を更に沸騰水200ccより再結晶するに純白色絹綜歌の

　　針歌結晶として精製ナルセインを得（牧得量1．63g）．

、

　IV　粗製ナルセ・fン29を取り水150ccを注回しアンモニア水（20％）150Gを添加し加温溶

　　解せしめ少許の腕色炭にて脱色し濾過したる濾液は放冷するも結晶を析出せす依て之を濃

　　回して其液量約孚量となせば結晶を析出し傷むる故之を放冷して析出せる第一結晶を濾集

　　し母液は更に濃縮して第二結晶を牧得す．

V　粗製ナルセイン29を純アルコール25CCに加温溶解し再結晶法に上砂精製す．

　　　　　　　　　　　　粗製ナルセインの精製法比較上瞼二二表

精製法

・1法a

I法b
亜　法

H　法

Iv法
V　法

粗製ナル
セイン仕
込量
　（9）

2

”

〃

〃

〃

〃

精製ナルセイン（第一結晶）

讐劉幣1色相「両両
L71

1．87

1．54

1．63

0。95

1．74

85．5

93．5

77．0

81．5

47．5

87．0

純　白

〃

〃

”

白

純　白

177。

〃

〃

178。

1760

1770

精製ナルセイン（第二結晶）

鵯量槻等色剣分働
0．10

0．08

0．05

0．10

0．44

0．ユ4

5

4

2．5

5

22

7

純　白

白

純　白

白

茨　白

面　自

1770

1620

177。

1700

1750

164。

姉、　考

不溶分0ユ89

不溶分0．299
第三結晶
　　0．10g

　上表に見る如くB改良法により得たる粗製ナルセィンは何れの精製法に依るも精製の目的

を達するを得べきが故に其i操作最も簡軍にして牧得率良好なる1．b．法に擦りて精製したる試

験¢）i績果は家の如し．
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　リ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ヨ　　　　　　　　　　　　　　　　コ　　　　　　　　ノ

　　　　　　　　　　　　　粗製ナ～レセイン精製試験離心表

實回番號

26

幻

28

平　均

粗製ナル
セィン仕
込耀：

　（9）

2

5

25．

精製ナルヤイン（第一結晶） 精製ナルセイン（第二結晶）

堅粥1讐箏1色相1辮貼響画幅色相」分繍
1．87

4．69

23．30

93．5

93．8

93．2．

93．5，

純　白

　〃

　〃

177。

〃

〃

0．OS

Oユ5

0．65

4

3

2．6．

3．2

純白

〃

”　　．

162⊃

170。’

〃
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　上述の如くしてナルコチンよρ種々の方法に擦りて四域せるナルセィン蚊其誘導髄の熔融

殿を検し阿片より抽出せる天然ナルセイン蚊其誘導艦と比較ぜるに次表の如き結果を得た

り．

名

ナルセイン

ナルセイン
ナトリウム

踊　　　酸
ナルセイン

ナルセイン
白金複騒

　　備考

著 者 等

陸棚i鑛器磁器
丈 廠

Roser Freuロd 国・⊥「三三

177。

165。

192～1930

　1810
及192。

．178。

162～1630

192｛ゾ1930

　186。
及192。

　1770

162～1630

　193。

　1S1。

及193。

一i斜；羅1：1一

　　　　　　P≧196～19弗：｝書1『19 u18脚

176～1770

162～1630

192～1930

195～1960
（分解黒占）

　　　　　表中のNは天然品Pは合成品を示す．

　盤酸ナルセイン及ナルセイン白金複盤の融勲又は分解鐵の研究者に依りて三々なるは製法

の異るに起因するものなるべし平等の門門に依れば是等の分解貼は同＝のナルセインを使用．

するも製法の異るに從て上奉に示せる如く分解鮎異る盛類を得たり・之に就きては恒日野を

更めて報告すべしと錐もナルセィンを稀薄なる盤酸にて虚下するときは融窯低き塵類を得る

に反し濃厚塵酸の過剰を以て虞干すれば融黙高き盤類を得たることを附記す．

　更に上表の如き融鮎を有するナルセインは何れもヨード，クロール水及アンモニア虹濃硫

　　　　　　　　　　ユリ
酸に蜀する呈色反物等割獄記載のものとよく一致せり．

　上述の試瞼成績を総括して結論すれば次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　結　　　　　「　論　　　　　　　・　“　1

1．ナルコチンよリナルセイン製造に關する從來の諸方法は原報のま」にては不適當なる事

　を認め原報に改良を加へて溶剤を使用したるに良好なる結果を得たり．，

牙余等の改良法嚇れば・一ドメチル法及ぞ・残轍丁丁もナルセィ・ンリ鎚に適

　するも工業的見地よ・り見れば後者の方法を優秀なりと認む．㍉　・・

3．ヂメチル硫酸を使用する方法に於て三等¢～改皐法に留ればナノ殉チンより，理論量に封し

　て二二88・52％の粗製ナル聖．インを牧得し得べし

生繊ナルセイン雛に際し騰はアルカリ二二以て二才～・二十す亭亭しあ

るも鱒の繊に依れば寧ろアルカ熔液臓早沈即下終晦礁励して下し

　第一結晶を採集したる後母液に溶存せるナルセインは之に暴酸瓦斯を導入して析出ぜしむ
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．，るを得策とす．

’5，粗製ナルセィンの精製法はその純度に從ぴ撰定．すべきものにして余等のヂメチル硫酸改

　良法により得たる粗製ナルセインは何れの方法に依るも精製の目的を達し得べしと難もナ

　ルコチンヨードメチラートより直接アルカリにて分解して製せる粗製ナルセィンは先づ之

　をナトリウム塵として精製したる後此水溶液に炭酸瓦斯を導入してナルセィンを析出せし

　むる方法に依らざるべからす．

6．ナルコチンより余白の改良法により製造せるナルセインは其物理化學的性状は天然ナル

　セイン立立：文献記載のものとよく一i致せり．

7．ナルセィンの盤斜高及白金複堕の分解瓢は其製法に從ぴて差異あるものなり．

　本報告は技師青山新次郎氏の御指導によるものなり，

昭和十一年一月
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阿片よリクリプトピンの製造沫に就て

（附．パパヴェリンの濃硫酸による呈色反面に似て）

　　　　囑託丸田省三郎
　阿片アルカロイドの製造に當り最も興味深きは微量アルカロイドの製造を行ひその本質を

桧明するに在るべし・撚れども此の微：量アルカロイドの製造は三際に於ては阿片中に含有す

る多量の不純物に妨げられその抽出頗る困難となるものにして加ふるに阿片より最初に主要

アルカロイドの抽出及び分離等の操作中加熟その他の條件により著しく不純となるが故にそ

の製造を一面困難ならしむ．元來物質が不純なるときは溶剤に封ずる溶解の歌況は四獣の記

載と一致せざることあり・阿片中に含有する微量アルカロイドに於ても亦同様にして溶くべ

からざる所に溶け沈澱すべからざる所に沈澱し至る所に散在するが故にその製造に際しては

先づ逸品に於て出山得るだけ不純物を除去し置くことを要す．而して心乱多藪の先入に：より

て磯表せられたる阿片アルカロイドの分離法は何れも此の不純物の除去に樹し歓くる所多か

りしが前払藥部長石川静逸氏及び著者は婁に阿片主要アルカロイドの分離法に就て調査し不

純物除去の爲めに石炭酸ベンゾール混液を用ふることを推奨し且本法はあらゆるアルカロイ

ド類の抽出，分離及び精製に封しても亦利用し碍べきことを報告せり1，．余は更に本法の慮用

による阿片微量：アルカロイドの製造法に就き研究せんとし先づ比較的含量多きクリプトピン

の製造法に就き調査したるを以て蚊に之を報告すべし．

　クリプトピンは阿片中0．05％前後含有し（印度産阿片申には0．3％含有すと稻せらる2）），コ

デイン及びパパヴェリン等の主要アルカロイドの製遣に際し屡々之に乱雑してその精製を困

難ならしむ．故にその分離法を考究することは實際製造一L極めて重要なることにして簡高な

る分離i法の見出さる」場合にはクリプトピンは寧ろ主要アルカロイドの一つに数ふるを安當

とすべし．

　阿片よリクリプトピンの分離法として從來磯表せられたる代表的のものは且esse氏法3）な

るべし．同氏によればGregory三法4）によりてモルヒネ及びコデインの塵酸盤を除去せる

母液に過剰のアンモニア水を加へ析出し來る沈澱を濾別せる母液はエーテルと振盛してその

中に含有ナるアルカロイドを抽出しそのエーテル溶液を稀酷酸にて振畳して酷酸溶液：申に移

行せしめ此の酷酸溶液よリクリプトピンを其のベンヂン叉はアルコヴルに不溶性なるを利臆

して分離したり。その後町口博士は本邦産阿片に就き発アルカロイド分離定量法を研究しク
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リプトピンに面し次の如き改良案を応用したり5）諺口ち阿片の浸出液より苛性ソーダ溶液に

て沈澱せしめたる副アルカロイド混合物に就きナルコチン，パパヴェリン及びテバイン等の

主要アルカロイド及び多数の微量アルカ・イドを除去せ’る最後の母液よリクリプトピンのエ

ーテル及びベンゾールに封して不溶性なるを利用して之を分離せり．

　思ふに阿片より抽出せる副アルカロイド混合物よリクリプトピンを分離せんとするに當り

ては此の如く・微量アルカロイド製造工程の最後に於て乏を捕幽するよりも出來得べくんば最

初に於て之を分離するを以て寧ろ賢明なる：方策なりと稔し博士く印ち先づ副アルカロイド混

合物に就きテルコチン，〉くパヴェ‘リ’ン及びデバイシ等を除去せる母液を楽堂なる溶剤にて振

盈しその溶翔を溜去老る残渣よ・り直ちに之を分離することを得ば蓋し最も當を得たるものと

信ず．而して此の場合に使用する溶葡に就ては大いに考慮を要するものにして且esse氏は

べシヂン，町早事はベンゾールを使用し然かもクリプトピンはベンヂン及び浸ンゾールの不

溶部分より製出せられたるものなるも余の實験に徴すればクリプトピンはその不純なるとき

殊に他のベンゾール可溶性アルカロイドと共存する場合には比較的濃厚なる溶液よリアルカ

リにて沈澱ぜしめつ」ベンゾールにて振縛するときはその大部分は容易にベンゾールに移行

するものにして實際製浩上クリプトピンの溶剤としてベンジールを使用することは毫も支障

なきのみか極めて適切なる方策なりと思考す．若し此の場合ベンゾールの代りにクロロホル

ムを使用するときは一麿完全に之を抽出し得るもクロロホルムは他の樹脂檬物質及び種々の

不純物をも同時に溶解し易きのみならすベンゾールに比し著しく高贋にしてその回縁に於け

る揖失も亦多大なるを以て大規模の操作に撃ては最初にベンゾールにて抽出したる後尚溶液’

申に残留する副アルカロイド及び微：量アルカロイドは之をアンモ昌アアルカリ性に調て石表

酸ベンゾールにて抽出するを可とす．而してクリプトピンはエーテルには不溶性にしてアル

コールにも冷時に於ては殆ど不溶解なるを以て此の性質を利用するときはベンゾール残渣よ

り容易に之を分離することを得べし．

　　　　　　　　　　　　　　粗製クリプトピンの分離

　阿片より’クリプトピンの分離に就き余の實施せる：方法を記述すればi爽の如し．　　一’

　先づ阿片10kgを襲に當所彙報第46號に於て言表したる阿片ア九ヵロイド盤六戸製造一法¢，

に準擦し稀薄酷酸水にて反覆浸出したる二丁を阿片仕込量の約2倍量に至るまで濃縮し之よ・

リアンモ干ア水により総アルカロイドを沈澱せしめ此の沈澱に就き石炭酸ベンゾール虞理を・

行ひて副アルカロイド混合物を分離す．次に此の副アルカロ・fド混合物より當所彙報第35號．・
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に於て震表したる方法わに從ひナルコチン，パパヴェリン及びテバインを除去すべし．クリプ’

トピンはその際テバインを重酒石酸盤として析出せしめたる母液中に溶存す．而して此の母

液よ’り、クリブトピンを分離するには先づ之を苛性ソーダ溶液にてアルカリ性となしつXベン

ゾールにて振盟しクリプトピンをコデインその他のア．ルカロイドと共にベンゾールに移行せ

しめ之よりベンゾールを同牧したる後その残渣を可及的少量のアルコールと共に加熱して溶

解せしめ後1夜間放置するときは粗製クサプトピンは鼓に不溶物となりて析出す．

　叉クリプトピンは阿片浸出液よリアルカリたよりて総アルカロイドと共に悉く沈澱すべき

ものなるにも拘らす實際に於ては沈澱を除去せる後の母液中に’ 燒苧n存す．故に此の母液よ

リクリプト彦ンを分離ずるには卑づ該母液をベンゾールにて振盈しコデインその他のアルカ

ロイドと共にベンゾール申に輔溶ぜしめ眺めベンゾール溶液に少量の石炭酸を混じ之を苛

性ソーダ溶液と共に振盈して不純物をフニノールナトリウム溶液中に奪取したる後ベンゾー

ルを同零し此の早引より前述と同様なる操作を施すときは容易に粗製クリブトピンを分離し

得べし．

　上述の分離法に鞭てコデインは粗製クリプトビンを除去せるアルコール性母液中に溶存

す．グリプトピンのコデインに爽雑し易き事實に就ては嚢に當所漿報第37號に幹て石川静逸

氏及び著者め報告したる所なるが8）上述の方法によリアルコール性母液より製出せる粗製盛

時コデイシ中には最早や全くクリプトピンを爽雑せざるに至るべし．

　荷：Picもe七及び：Kramer5爾氏によれぽクリプトピンはパパヴェリンに最も爽聾し易きも

のとせらるるも9）噛め分離法によればクリプトピンは粗製パパヴェリンを除去せる母液中に

溶存し此の粗製パパヴェリンよりは全くクリプトピンの存在を誰明すること能はざりき．

粗製クリプトピンの精製

　以上の如く叙して分離せる粗製クリプトピンは之を印画酸にて溶解し濃縮したる後放置す

るときは少時の後塵酸クリプトピンは膠歌に析出するを以て更に加熱して結晶形となしたる

後放冷し之をヌ。チェにて吸引濾過し之を温湯にで再結晶を施すべし．斯くして得たる肇酸

クリプトピンはその品質極めて良好にして之をアルコールの存在に於て遊離鷺山となしたる

ものは218。にて熔融す．クリプトピンの熔融貼に就てはPic毛e七及びK臓皿ers切下は218。，

町口氏は216。とせるも余の得たるものはPicもe七及び：KTamers丁丁の報告に一致せり・本

品の濃硫酸に謝する反慮を槍するに最初黄色を呈するも之は直ちに美麗なる深藍紫色に攣じ

後に緑色より黄色に攣す．叉鐵含有め硫酸によりては直ちに鮮紫色を呈し強熱すれば汚緑色
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に攣す．

　阿片申に於けるクリプトピンの含量は阿片の種類により一定せざれども余の使用したる本

邦産阿片（モルヒネ含量14％）に於ては原料10kgに劃しその得量約3～5gにして原料仕込量

に封ずる蝉吟は約0．03～0．05％に以降せり．

　　　　　　　　　パパヴェリンの濃硫酸による呈色反磨に就て

　パパヴニリンは1848年Merck氏によりて始めて阿片中に磯見せられたるものなるが油汗

Herck氏はパパヴェリンは常温に於て濃硫酸により深藍紫色を呈すとせり10）．その後Hesse

氏は此の呈色反響はパパヴェリン特有のものに曝す之に爽難ずる不純物によるものにして純

粋なるパパヴェリンは常温に於て濃硫酸に全く無色に溶解することを示せり1：）．而してH：．氏

は此の濃硫酸により藍紫色を呈する不純物をパパヴェラミンなりとしコ2）Pic七e七及びKralners

爾氏はクリプトピンなりと報告せリユ3）．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　し
　然れども猫逸藥局方蚊に日本準藥局方等に就て見るに精製パパヴェリンは常温に於て濃硫

’酸に殆ど無色に溶解し之を重湯翼下に1分間加照すれば淡藍紫色を呈し更に加熱の度を加ふ

れば此の反底は叢々著明となることを規定しあり．然るに余の縁覚によれば石炭酸べγゾ

ール法を慮蔑して阿片より分離製造したるパパヴェリンは之を純粋となしたるものは軍に常

温に於て濃硫酸に封ずる呈色省慮皆無となるのみならす水浴上に強く加熱するも最早や全く

呈色せざるに至る．然れども之を鐵含有の硫酸と共に加熱するときは淡紫色を呈するに至る

故に該反言こそ純粋なるパパヴェリンの特性仁熊と認むべきものなるべし．されど此の如く

純輝となりたるものも之を酸性溶液よりアルコールの存在に於て張く加熱しづΣ盤基となす

ときは濃硫酸に翼して藍紫色を呈することあり又假同感の際呈色反慮なき純粋なるパパヴェ

リンを製造し得たりとするも之を室忌中に長日月闇放置するときは途に表面黄色を呈し既に

常温に於ても濃硫酸によりて藍紫色を呈するに至る．

　以上記述せるが如き事實によればパパヴエリンが濃硫酸によりて呈色するは恐らくパパヴニ

　リンが距較的野化し易き阿武なる富め加熱叉は長日月間の放置等により多少攣化せることを

示すものならん．

括

以上記述せる所を総括すれば次の如し．

1）本研究に於ては石炭酸ベンゾール法を鷹用沖るクリプトピンの製造法に就き調査せ
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り．本医は大規模の操作に於ても何等の支障なく實行し得べし．

　2）　クリプトピンは從來ベンゾール不溶性の部分より製造せられたるものなるも余の實験

によれば不純なる歌態に在りてはベンゾPルたは比較的溶解し易きを認めたるを以て之が製

造に當りては志づベンゾールにて抽出したる後アルコールを以て庭回し之を分離するを可と

す．而してベンゾール別珍後の母液は更にアンモニアアルカリ性に於て石表酸ベンゾール混

液を以て抽出するときはその申に溶存する副アルカロイド及び微量アルカロ・fドを殆ど完全

に牧山し得ベレ

　3）クリプトピンは阿片浸出液よりアルカリによりて析出する総アルカロ・fド沈澱及びそ

の母液の何れにも存在す．　　　　　ク

4）余の實施したるクリプトピンの分離法によれば從來の分離法に於けるが如くパパヴェ

リン及びコデイン等にクリプトピンの爽回するが如き憂ひ更に之を認めナ．

　5）本分離法の骨子は他の微量アルカロイドの分離にも亦之を鷹用し得べし

　本研究は主として前製藥部長石川技師の指導によるものなり．

（1）

（2）

（3）

（4）

（5）

（6）

（7）

（8）

（9）

（10）

（11）

（12）

（13）
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GTegory：A・7。261（1833）

町口：當斬i彙報．ヨ0．1（昭和2年）

石川・市川：當所彙報．46・1　（昭和10年）

石川．丸田：當所彙報．35．19（昭和4年）

石川・丸田：當所回報．37・10（昭和5年）

］Pietet　u＝ロLd　Kramers　：正し43．工L　1329　（191Q）

班・・ck：A．66二125（1848）

H＝esse：」L　P】％68．19芝ミ（1903）

Hesse：J．　pr．68．204（1903）

Pictet　u皿d　Kramers：R45工【．1331（1910）

献
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ψ　澱粉を原料とずるグルコン酸石灰の

　　電解製造試験成績　（第二報）

技　師　　藤　岡　　忠　仁

　予は婁に本彙報第44號第115－131頁に於て「グルコン酸液による澱粉の糖化試験」を

報告し併せて「其の糖化操作によりて得たる糖化液を電解酸化する事によりてグルコン酸石

友を製造し之を晶析せしあたる後の母液は濾過雄筆酸によりて分解してグルコン酸液となし

再び澱粉の糖化に利用する事によりて順次晶析母液を反覆利用しながら澱粉よリグルコン酸

型押を電解製造し得べき事」を豫報せり・（本邦特許第ユ090ユ0號i参照）

　本報にはその製造試瞼成績に就きて詳述せんとす。それに先立ちて先づ本塗造方法馬其の

馬験方法の大要を述ぶれば次の如し．

　即ち豫めグルコン酸石灰及Ca：Br、を含有せしめたる溶液に蔭酸若しくは硫酸の適量（グル

コン酸石単費CaBr2を分解するに足る丈けの量）を加へて濾過したるもの，若しくは前回の

電解に於ける歩弓母液に適量の荏酸若しくは硫酸を加へて濾過したるものを糖化酸となし之

に所要の澱粉を加へて常歴下に煮沸し若しくは15あ堅の下に加堅加熱して糖化したる後

CaCOaを加へて中和し濾過したるものを所要の電流量（糖化車中の糖分1モルに早して53．6

a皿p時）にて電解酸化し次に濾過して之を冷所に放置しグルコン原石荻を晶析せしめ，之

を濾過洗賊して：Brイオンの除去せらる㌦に到りて乾燥秤量す．而して輝輝母液はその洗灘

液と共に次同の糖化原料たらしむ㌔此の電解槽作及晶析操作に關しては嚢に本所彙報第42

號及44號に於て詳述したれば本号に：は之を省略す．猫本報に於ける糖分はJ2一法による容

量法によれる事叉Ca分は蔭酸石灰として之をKMnO、にて槍耀したる事も前報同様なり．

叉本報告には随所「増糖量」若しくは「増糖分」なる語を用みたるが之れは試料（例へば糖

化液，電解生成液，晶析母液等）の一定量につき常法に從ひ盤酸にて煮沸糖化したる場合の

糖分の増加量にして即ち試料中の未糖化威分例へば褻芽糖及マルトビオン酸石友の量に：相回

するものなり．蓋し澱粉の糖化は常に完全ならすして十干の未糖化成分（本報告には客を変

芽糖と假定せるが此の假定は恐らく誤りに非ざるべし）を留め之を電解酸化すればマルトビ

オン酸となるべきが故に糖化，酸化，晶析各操作に於ける試料には常に必ず若干の萎芽糖及

マルトビオン酸石弓を含有せり．而して試料を完全糖化する事によりて褻芽糖はその1モル

より2モルの葡萄糖を生成しマルトピオン酸石友はその1モルより2モルの葡萄糖と1モル
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のグルコン酸石次を生成すべし故に「増糖分」は萎芽糖のモル藪とマルトビオン酸石友の

2倍¢）『ヨル藪の和に相内す．

　叉本報告には「OT9．　Ca」なる略字を使用せるが之れは有機性石友の謂にしてマルトビオン

酸石灰のモル数若しくはグルコン酸石灰のモル撒若しくは爾者の合計モル数を意味す．即ち

試料の一定量につき蔭酸法によりて全硫分を定量し回れよりCa：βr2に山山するCa分を差

引きたるものなり．因に本報告には屡々グルコン酸三友を略記して「グルカ」若しくはg1U戯

となし叉マルトビオン酸石友を略記して「マルカ」若しくはmalcaなる語を：以てせる集を

附記す．

　叉本報告には糖化操作の成績を批判吟味するにあたりて「糖化率」なる語を以てし更に之

を「眞の糖化率」と「糖化操作率」の二種に匠別せり．前者は所謂眞の糖化率にして後者は

それに糖化液の濾過損失を加味したるものにして夫々次の如き計算法によりて算出せり．

　　糖化原液中既存の糖分＝萎芽糖十葡萄糖＝αユモル

漉化生威液中現存の糖分＝肇芽糖十葡萄謄＝α2モル

糖化原液の完全糖化による遍羅量＝褒芽糖のモル数十2×ma1C乳モル敷

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　十使用澱扮より生成すべき葡萄糖モル敷＝β1

糖化生成液の完全糖化による全糖分＝2x肇芽糖モル数＋葡萄糖モル数

　　　　　　　　　　　　　　　＝糖分モル数＋碧辮モル数

　　　　　　　　　　　　　　　＝β2

眞嘲ヒ率一器・磯）一号

　　　　　　ゆコ　ロエ同化操作率＝
　　　　　　　βユ1

ノ・

　而して一般にα、即ち糖化原液：中の糖分はβ、即ち糖化原液の完全糖化による増糖量に比

して極めて小なれば一 y濡し得べ二合多し故にか・る場合及礪化原液中灘の既

存せざる場合師ちグルコン酸石友とCa：Br2のみにて糖化原液を調製したる場合は次の式によ

りて計算し山べし．

　　眞の糖僻魂一・糖化群奪舞

　　欝糠・告一糖化液の濾過率

但し本實験に使用の澱粉は市販馬鈴薯澱粉にして常法に從μて糖化定量の結果はその1009

につき葡萄糖0．537モル邑Pち無水葡萄糖96．69に相當せる物なり．…欠に電解酸化の域績を批

刺すべく酸化率なる項を用みたるが之も眞の酸化率と酸化操作率との二種に匝別せり1邸ち
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前者は電解酸化自身の反論…華にして後者はそれに電解生成液の濾過による損失を加味したる

ものなり．蓋し電解生成液を濾過するに際しては次の品析を容易ならしむる爲に濾液の洗灘

を行はす。．從って常に藩干の濾過損失を見る事あたかも糖化操作に於て濾過によりてその糖

化液の若干を失ふ事と同心の意味合ひなり．その算出法は衣の如し．

齢の減脚購酸俸電轍頼ﾓ離翻a6壁
α…の鰍蜆・・酸化率（酸化操作率）一簸前後鱗C j論ル）×10獅噛一

彙・酸化蝋電角面面堕一電㈱・の㎎・→・使晶論

　　　　　　一画前・齢攣灘襯）・三論覆

但・濾過率≒綴心癖…i鋸畿雛雛募畷齢器｝

　然るに電解後の糖分は電解前の糖分に比して極めて少量なるを常とするが故に前掲の式に

於て（電解後の糖分／濾過率）をば軍に電解後の糖分に等しと見徹しても大なる過りなく從

って眞の酸化率は殆ど前揚糖分の減量：より見たる酸化率に等しと見徹し得べき場合多し・

　又報告中グルコン酸石衣の生威量に忙してはその晶析量と牧玉総との二項に匠撫して吟味二

せるが魚油は夫々次の事を意味す．

晶櫨一（晶析前液・・の・・g・畷一一・母塵鶉畢9陰Ca量）・43・9

濾過率≒藩舗綴驚撮≒一鵯1二二諜

牧得量＝晶析グルコン酸石次を濾過しよく沈諜したる後40～50。に減塵乾燥したる秤量（9）

　　　　　　　　　　　（1）製造實験例其一

例1　糖化原液をグルコン酸石獣及Ca：Br，とより調製したる場合興一

　　　　　一欝難燃i驚1

繍糖化六六瓢宮漏論）聡一齢・・　嚇’
　　　　　加熱　　　煮沸（102。）：5時間　　　　　　　　　　温　度：25～36

電解絡了後残i訟のCaCO、と共に減壁50。にて濃縮せり．蓋し前掲の庭方に：・よりて糖化態
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びに電解酸化せられたる儘のグルコン酸石友の濃度はその晶析に不十分なればなり．（後述89

頁参照）　　”　　　　・
i容㈹量

糖

電

澄

晶

品

C主し］Br2　1尭唐　　　分　1ゴ曾糟分…Org・Ca
（モル諱iモル）1（モル）1タモ’レ）

イヒ　　　∠】ヒ　　　成　　　　妻夜　　．　　　1000　　　　　0．085　　　　　0．468　　　　　0．045

　　解液9850．084104610．044
縮生成液　…　⑩・㌦・・…　4ゴ
　析　　　　　試　　　　　料　　　　　　　　370　　　　　0．069　　1　　0．041　　・　　0．037

析母・夜28・…3 x・3…29

糖化率 o諜糠識

聯率｛譲糠：畿

肉刺難癖難1糖化蝋100騨の換算量溜

org．ca
　濃度／h
　（モル）

0．023　　　0．023

0．022　　　同上

0．22S　　　O，551

0．204　　　同上

α064rα229

　グルコン酸石次の生成量は晶析量及牧得量共に晶析試料370ecよりの實際牧得量なるが此

の晶析試料は濃縮生成液の全部に臥す叉電解液は糖化生成液の全部に非す夫々分析用として

若干宛控除したるものなれば之等の控除分をも一切換算して澱粉の實際量100gに相當する

が如き牧得量に直せば前表括弧内Z）藪値の如し．以下の諸實験に於ても之に準ず．

　例2　糖化原液をグルコ／酸石印及CaBr，とより讃製したる場合其二

　　　　　圃鍵糟，．謡∫聡響

‘電解絡了後濾過して885ccを得之の860cGを減墜濃縮し更に濾過して濾液330ccを得之を

其の儘放冷せり．三等の各禄作に關する成績表次の如し．
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容　酬。・B・，
（CG）1（モル，

糖

電

電

濃

晶

訓

解

縮

書

生

解

生

試

母

　　液

　　口

話　　液

　　料

　　液 i

糖化率｛

酬・率｛

生雌｛

950

920

885

860

283

0．041

0。084

0．076

0．074

0．064

糖　　分
（モル）

0．237

0．229

0．019

0．018

0．015

稻糖分
（モル）

0，G21

0．020

0．018

0．017

0．014

org，　C乳

（モル）

0．044

0．042

0ユ34

．0．115

0．075

org．　Ca
濃度／h’

　（モル）

眞の糖化率：92．0％

糖化操作率：83β％

眞の酸化率：88・5％

酸化操作率：77ユ％

晶　　析　　量：1．59霧

牧　　イ号　　量：1．009

0．046

同上

0ユ51

同上

0．265

　帥ち本實験例に於ては澱粉の使用量50gに樹してほとんどグルコン重石荻の牧得量なし．

而してそlD塩析母液に於けるOT9．　Caの濃度を見るに0．265モル／1」に達し之を画報「葡萄糖

よりのグルコン酸臆意製造」に於ける晶析母液のorg．Caの濃度に此寵すれば蓬かに過大なり・

蓋し之の過大なるorg．　Caの飽和濃度は全くグルコン酸小友自身の濃度の外に猫若干のマル

トビオン酸石友の濃度の加はる爲にして即ち本部験例は糖化三酸化雨操作が常態にして然も

實際牧得量の極めて不良なる製逡成績の有り得べき場合を示す一例として特に探録せるもの

なり．（後蓮99頁参照）

　例3　糖化原液をグルコン酸石友及CaBr2とより調製したる場合　其三

糖化操作

韓｛欝鍵
　　　　　　　　　　　　　　　　電解操作
糖燃雛鷲。㎞（PH＝1．2）

’加熱 煮沸（102。）：5時間

電解液：糖化液940GC

電流：6．O　amp．

電：　歴：3．1～3．4volt

電氣量・・24amp時（＝6．447モノレ葡萄

　　　糖）

温　　度：26～360

糖

電

同

晶

晶

化　　生　　威　　液

　　　解　　　　　液

濃　縮　生　成　液
　析　　　試　　　料

　祈　　　母　　　液

容　　：i迂

　（co）

1000

940

403

380

285

C乳Br2
（モル）

0．OS5

0。081

0．075

0。071

b．062

麓。圃璽瑠

0．475

0．447

0．051

0。048

0．041

0．037

0．035

0．034

0．032

0．032

org．Ca
（モル）

10盤μ
ト（モル）

0．108

0．095

0．279

0．262

0．079

0．108

同上

0．692

同上

0．278
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　　　　　　　糖化率｛針鼠蹴

　　　　　　　酸化率｛農上機

　　　　　　　蝋量｛麗灘：野1009の揚轡螺；溜

　本町験例は大足例1と同一軌のものなるがただ糖化原液に多量のグルコン酸石灰を使用し

たるため結果に於てその生成量の増加せる事を示す．

　即ち糖化原液がグルコン酸石次に就きて飽和したる溶液なる場合に於てのみその製造成績

は使用澱粉に略々封鷹したる結果を示すべき事≧暗示する實例なり・從って叉糖化原液中グ

ルコ．ン酸石友の不飽和の程度に慮じて同量の澱粉及同成績の糖化酸化を経ながら最後の賓牧

量に於て多少を生すべき事を示すものなり．

　例4　糖化原液が晶析母液なる場合　其一

　　　　　　輔｛灘野㈱㍗　麗聯イ難瓢

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　電　　流：7翫mp，　’

繍群雲灘畿撫晶晶：；膿（＝0．490モル葡萄糖）

　　　　　　加熱　、　煮沸；5時間　　　　　　　　　　　　温　度・・28～40

糖

糖

電

同

晶

同

晶

同

化

析

晶

析

晶

化

濃

生

解

試

刷

試

刷

二

成

（メタノール250cc添加）

縮

　料．

　母

　料

　母

液

二

軸

液

工

液

－

能

無　　量
（モル）

270

’965

938

560

290

225

250

370

CaBr2
（モル）

糖　　分
（モル）

α。6、」

0．058

0．080

0．072

0．037

0．030

0。032

0．026

0．015

0．505

0．491

0．050

0．026

’0．021

0．022

0．018

櫓糖分
しモル）

0．021

0．055

0．053

0．049

0．025

0．020．

00．22

0．018

org．　Ca

（モル）

0．051

0．047

0．046

0257

0．133

0．052

0。115

0．016

同濃度
モル／丑

糖・化率 峵ﾔ：：覚

0．189

0。049

同上

0．460

同上

0．231

0。460

0．043
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　　　　　　酸化率膿縫畿

　　　　　　…・｛麟黙罪紛1109の場禽隠れば1：：lll

　　　　　　　…・儲蓋鞭澱粉1109の場轡糊1：ll：

　本例は糖化原液が晶析母液なる場合なるが糖化酸の製造に際して之を若干の水にて稀馴し

たれば結局そのorg．Caの含量は前掲糖化生成液の項に見る如く約0．05モル／：しの濃度に過

ぎざる事となり遙かにグルゴン酸石友の飽和量に達せざればその實質に於ては前例（1）及（2）

のそれにほとんど相違なきものな砂．ただ本訴に於て見るべき貼は晶析操作に於て試料を2

分してそめ一をメタノール晶析法に掛けたる事にして前掲晶析試料且は自口ちそれなり．こ

の晶析法によれば著しくグルコン酸石荻の牧卸量を増加する事明瞭なり．然れども本法によ

りて得られ，たる晶析母液は之を蒸溜に附してメタノール．を除去したる後に始めて次回の糖化

原料たらしめ得べき不便あり。然れどもこの不便を償ふべき主事量：の増加は本法を大規模に

實施するに際してメタノール法の探否を決すべき重大なる因子たるべし．

　例5　糖化原液が晶析母液なる場合　其二

糖

糖

電

同

晶

同

化

化

生

析

生

解’

原

成

試

成

晶　　析　　母

液

液

液

液

料

液

容　　量
　（GC）

580

650

580

500

440

360

CaBr2
（モル1

0．OS4

0．OSO

O．071

0．058

0．051

0．044

糖　　分
（モル）

0．023

0．467

0．417

0．050

0．044

0．038

」曾糖分
（モル）

0．080

0．075

0．067

0．051

0．045

0．041・

org．Ca．

（モル）

0ユ39

0ユ27

0ユ13

0．283

0．248

0ユ22

同濃度
モル／L

’糖化率｛膿蒙撒

0．240

0．195

　同上

0．566

　同上

．0．339
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　　　　　　　酸化率｛護欝：識

　　　　　　　生雌｛麟瓢ll：澱耀09の揚章認れば鵬

　本甲は晶析母液に少しく洗芋液を加へたるものを糖化原料としたる場合にして然も蔭酸の

’代りに硫酸を使用したる事を特徴とす．撃ち糖化原液に亘，Sq（比重1．183）の適量を加へ

てP旺＝1．2を調製し之に所要の澱粉を加へて煮沸糖化しCaCO、にて中和し静置放冷後沈降

したるCaSqを年別し去りて之を電解酸化に供せり・電解生馴蟹田Of9・Caの含量の濃度

は前掲の如くα566モル／1」にして遙かにグルコン酸石荻の飽和量を超過したれば之を前例

に見る如き濃縮操作にかけす直ちに放冷晶析せしめた，り．蓋しか玉る製造工程は澱粉よリグ

ルコン輝石友を製造すべき電解法の最も簡単なるものなるべし．但し最後の製品に往々微量

のSO、〃を含有するの恐れなしとせす．

　　　實験に關する考察其一

晶栃母液中グルコン酸石次の下和量に就きて

　澱粉を原料としグルコン酸三次を電解製造するにあたりて彼の葡萄糖を原料としたる場合

に比して見出さるべき顯罪な・る相違は電解生成液のorg．　Caの含量に封してグルコン酸石

：灰の晶析量の過少なる事帥ちグルコン平石友の實牧量の過少なる瓢なり．換言すれぼ晶析母

液中org．　Caの含量の過大なる瓢なり．

　撚るにこのorg．　Caは前述にもありし如くその全部がグルコン酸石坪の石荻分に非すして

その若干はマルトビォン酸石灰の共存による石友分なり．帥ち澱粉の不完全糖化に，よりて萎

芽糖を生じその電解酸化によりてマルトビオン酸解発と左ρたるものが其の儘晶帯母液に残

留するが爲にして然もそのマルトビオン酸石帯は後報「マルトビオン酸石叩の電解的製造」

（第104頁参照），に於て述べん如く其の溶解度は搾めて大にして普通の軍なる冷却法にて

は容易に晶析せす即ちその生成量の全部は晶析母液中に留まる．故に澱粉の糖化が不完全に

してその糖化液中萎芽糖ξ）含量泰多ければ多き程マルトビオン酸石灰の生成量も多く從って

晶析母液中のorg．　Caの含量も増加する理なり．換言すれぼ電解生威液中のorg．　C窃の含量

に封してグルコン酸三友の二三量の過少となる．然らば二二二二中org．　Caの中果して幾

何のCaがグルコン酸石荻に属すべきものなるかと云ふに此の桧定は後述にもある如く極め

て困難なる事にして之を正催に知り得る事はほとんど不可能なれども大髄に於て次の如き定



90 藤 岡

量法と算出法とによりて之を推量し得べし．

　帥ち今ある晶析母液：を定量して糖分皿モル，org・Ca　nモル，増糖分Pモルなる結果を得

たりとせんか．然る時，

　　糖分（m）＝葡萄糖（91UcO．）＋萎芽粧（mal亡α）

　　org．Ca（n）＝マルトビオン酸石灰（malca．）十グルコン酸石灰（9】uca）

　』櫓糖分（P）＝萎芽糖（皿alto）＋2×マルトビオン酸石友（2　malca）

の敷量的關係を得．但しgluco．は葡萄糖の略，　ma1七〇・は萎芽糖の略，及malca．91uca．は

夫々マルトビオン酸石次，グルコン酸石荻の略なり・

　以上の3關係に於て實測し得らる玉値はm，n，Pの3なるが之の3の値より4め未知数帥

ち91uco．，　mal七〇．，　malca．，91ucaの値を夫々算毘せんには更に1の條件を必要とし若しく

は1の假定を必要とす．帥ち葡萄糖，変芽糖，マノレトビオン酸若しくはマルトビ牙ン三石次

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　及グルコン酸若くはグルコン酸石壁の1を實帯するか或は其れ等相互の激量的關係を求むる

か然らずんばそのいつれかに付き最も合理的なる唱酬を設けてその他を推算せざるべから
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　■
す・然るに前者の賢測：方法の頗る困難なる事後述の如し．（後述91頁参照）

　故に今前記3關係につきて可及的合理なる軍費を探究するに増糖分Pは未酸化の萎芽糖と

マルトピオン蛍石次の2倍量琶ロ’ち既酸化押脚糖との和なれば若し萎芽糖の酸化率を卜定し得

れば從って爾者の量を推算し得べきを知る．然も之の饗芽糖の酸化率を駅戸する事は他の種

種：の平定を設けんよりは遙かに合理的なる理由あり。

　三子芽糖の眞の酸化傘をxとせぱmal七〇＝p（1－x），2nlalca＝px，從って291uca＝2n二

px，　glucoニm－p（1－x）を得べく而して假定の酸化率をx±△xとせばグルコン酸石下に

回しては次の数量的三三を得，

脚ル轍二一齢譲畿±響x（・曙＋（鐙＋（1劉
＋…… jを前面た画の値の女瞭・りては撒内の釦項以下媚略してグル・ン酸

三郷齢±一景△・と見徹し得べし・

今此を上記鰍徽廊つきて見るに嫉の女・く働に餅糖の健酸｛陣が眞の値よ％

20％丈相違したりとするも猫グルコン酸石友としての誤差率は3～5％に過ぎす．

　但しこの計算法はグル字ン酸石門の如く含量の大なる域分にのみ許容せらるべく含量の小

なる他の域分帥ち葡萄糖，萎芽糖及マルトビオン酸には許容せられざる事勿論なρ．
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實　験　例

1

2

3

4

5

m
糖　　　分
　モル／L

0．111

0．053

0．144

0．093

0．106

P n

3曾　　糖
　モル／ム

0ユ04

0．049

0．112　’

0．OS9

0ユ14

org．　Ca

モル／L
P／2皿

0．229

0．265

0。27S

O．231

0β39

0．22S

O．092

0201

0ユ95

0ユ6S

gluca
モル／蒋

0．198

0。250

0．245

0．205

0304

同誤差（％）

　±

4．5

1．8

4．0

3．9

33

’上述の理論に基き萎芽糖の酸化率を60．0％と假旧し晶析母液のグルコン酸心友の含量を推

算すれば前表中「gluca」の項に掲ぐる如し．此によって見るに各湿疹は少しく不同なれども

その雫均値（但し實験例5を除く）0．224モル／IL帥ち96．5g／Lは晶析母液中のグルコン酸

石山の飽和量の近似値なるべし．（第99頁参照）

　　　φ
　　　　　葡萄糖，甲州糖，マルトピオン酸吟友，グルコン酸石目の分離定量法

　以上の理論と算出法とにより晶析母液中のグルコン酸石灰量：を推算する事は大艦に於セ正

確に近かるぺけれども猫之れによρて二足なる藪値を得たりと爲すべきにあらす．況やグル

コン酸石面以外の少量なる成分に於ておや．

　故に予は品等の分離定量に關して種々試む所ありしがその困難なる事前述の如し．例へば

試料の一定量につきてフエーリング氏液による酸化法を行ひ以て葡萄糖と晶晶糖とを除去し

たる残液帥ちグルコン酸石次とマルトビオン酸石友のみを含有すべしと期待せらる曳溶液に

つきて完全糖化法を行びその増糖量を以てマルトビオン酸一次を換算し吹いで各成分を算脚

するの案，若しくはBarfoed氏液によって葡萄糖の婆を酸化しホつて萎芽糖其の他と分離

定量するの案，若しくは醸酵注によりて葡萄糖及萎芽糠を除考して他を分離定量するの案或

，は叉：Kjeldahl氏法に：よる葡萄糖と変芽糖の分離定量法等を試みしが夫等はV・ブれも不成功

なりき．よつで予は次の如き緋法を試めり．帥ち試料の一定量（20cのを93％アルコールに

て二二レ200ccにすれば常に結晶若しくは粘稠物質を生じて器底に沈降し若しくは器壁に附

着するが故に之を静置して液の澄明なるを待ちその上澄液につきて：Br，儀，糖分及増糖分

を定量するにそめCaは實験誤差の範園に於てCaBr，のCaに相田し即ちほとんど有機

性磁は認められす．故に該アル3一ル溶液の増糖分は全く変芽糖の糖化によるものと見回

し叉該試料の糖分とアルコール溶液の糖分の比は該試料のBr分とアルコール溶液の：Br分の
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比に略々一致するが故に該試料の萎芽糖とアルコール溶液の萎芽糖の比も亦三等の比に一致

すべきものと見出し得べく從ってアルコール溶液の抽出糖（帥ち増糖分）を：知る事によりて

該試料の萎芽糖を知り次いで前禍（90頁）所載の3關係より逐次葡萄糖，マルトビオン酸

臨画，グルコン酸石荻の量を算出し得べしと直せり．本法は軍に晶析母液のみならす一般に

糖化液，電解生成液の成分決定にも慮用せられ得べく之を實験例につきて示せば次の如し

（幽遠例7）．但し女表には試料20cc中の1／1000モノレ数に換算して示せり．

1時分（」，）｝B・，

iモル／L・ル／・

』糖　 イヒ　　原　　液／2）ぐ。

羅ルコボル／・・…

糖化生成液ノ20cc

羅ルコボル／…cc

酸イヒ生成液／20CG

羅ル’ホル／・…免

晶析母液／20CG

羅ル’ホル／…cc

1。280

0．692

（54』％）

17．240

14．400

（83β％）

1．554

0．8ユ2

（52・3％）

1．56S

O．846

（53・8％）

1，968

1．080

（55．0％）

1．790

1．420

（79．5％）

1．532

0．750

（49．0％）

1．630

0．925

（55．6％）

C・分1・・g．C・分

モル痺c泣ﾊ
7．284

1．082

6．6三〇

1．380

12．640

0。780

7．526

0．950

5．316

十〇．002

4．830

＿0。040

11．100

十〇．030

　5．896

十〇．025

櫓糖分
モル／D

3．050

0390

1．600

0．132

1．906

0．372

1．940

0．038

malto
モル／L

0．724

…工580

…・。，、。

1　0。「706

1
11

91uco
モル／L

0．556

ユ5．660

0．S44

0．862

malca
モル／L

1．163

0．010

0．598●

0．616

gluca
モル／n

’4．153

4，S20

10．500

5．280

　上表中アルコール溶液の欄に括弧を附せるは原液中の成分に：封ずるアルコール溶液中の該

成分の割合なり．之によりて見るに各試料共アルコールに溶解する糖分及Ca：Br、の割合はほ

とんど同一なり．之れ帥ち萎芽糖も亦同一の割合にてアルコールに溶解すべしと爲したる理

由なり・亥にアルコール溶液に於サるCa分とCaBr・のCa分と律比較するにほとんど同じ

く即ち此のアルコール濃度に於ては有機性Ca分な全く溶解せざるものと見倣さる．從って

アルコール溶液：の増糖分ぱ全く変芽糖のみの溶解によって生するものと見るべし．凝れ帥ち・

，虚心糖分を糖分のアルコール溶解率にて除したるものを原液中の変芽糖と寵し從ってそれと

繕分の差は葡萄糖，叉原液の増糖分よりそれを：差引きてV、を乗じたるものなマルトビオン

酸石灰，而して此の値をorg．　Caより差引きたる残りは即ちグルコン山石友なりと算定した

る理由なり．

　次に上表に於て糖化生汁液のmalca帥ちマルトビオン酸石灰¢）値は殆ど0に近し・・他の

試料につきても三略同様の結果を得たるより推断すれば糖化生成液中には競にマルトビオン

酸石荻は存在せすと見ゆ．帥ちマルトビオン酸石灰は糖化操作に於て容易に葡萄糖とグルコ
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ーン三石荻とに分解するものの如し・　　’

　　　　　　　　　　　　　　製　造　實　験

　例6

　　　　　　副難讐：醐

欝作 怏ｻ酬濃騰50蝕（恥調

　　　　　　加熱　　・煮沸；4時間　　　　・

例

電解操作

其二

電解液：糖イヒ液495co

CaBr2　：魑加量209亀

電　 流：4a皿P．

電燃：3．7～3．8vlo七

曜瀬・・…噸（翻伽葡
温　　度：27～36

．糖

電

伺

晶

容（。。）量1鋤 malto
（モル）

glucをし

（モル）噛

malea
（モノの

91ue乳
（モル）

化生蝋545－ E・3・ P・・玲・234…　5・
　解　　　　　液　　　　　　　495　　　　　0．057　　1　　0ユ08　　　　　0213　層　　　0　　　　　　　　0．050

生　　　成　　　液　　　　　　　472　　　　　0．G51　　　　　0．021　　　　　0．006　　　　　0。040　　　　　0．137

左斤　　　母　　　液　　　　　　372　　　　0思2　　　　0．018　　　　0．005　　　　0．032　　　　0ユ00

　　　粧・困謹上徽

　　　電呪言慧綴

　　　生成畷慧鑑：：：ll繭使隅欲蜘ば：ll：ll：

　9玉uca
濃　　度

（モル／L）

OJO1、

同上

0．290

0．270

　本四は糖化原液を前門の晶析母液及若干の洗際水とより調製せるものにしてそのグルコン

酸石灰の濃度は晶析母液の濃度に達せす．．而して又電解生成液を濃縮せざりしが故に晶析試

料のグルコン港三友含量は僅かに：その飽和量を超過するに過ぎす．從てその晶析：量に於て叉

牧得量に於て著しく不良なる實例なり．叉糖化率の比較的良好ならざるは被糖化物濃度の比

較的大なる爲なり．（前報参照）

　例7

　　　　’鞭液｛欝1蜘組㈱　 讐角解驚欝撫

繍鱒液 w評（PH＝1．2）二二藤岡隔雛ル
　　　　　　．カロ熱　　　加！屡：（15ボンド贋◎120。：1．5時…聞　　　　　海．度：26～29
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灘

糖

電

同

晶

晶

化　　原

化生　成

　　解

　　　∂
生　　成

析　　試

析

液

液

液

液

料

液

容　　：量
　（ce）

940

910

同上

900

同上

650

CaBr2
（モル）

0．086

0．082

〃

0．069

〃

0．053

malto
（モル）

0．034

0．072

〃

0．032

〃

0．023

glUCO
（モル）

0．026

0．7ユ3

〃

0．038

〃

0．028

malca
（モル）

0．055

0

〃

0．026

〃

0．020

91双oa
（モル）

0ユ95

0．220

”

0．472

”

0ユ72

同濃慶
（モル／L）

靴率｛霧灘：織

翻酸化率｛譲欝驚

．生齢｛麟瀦：竃

0．208

0．242

同上

0．525

同上

0．264、

　本書は晶析母液を其の鰹糖化原料となし加墜加熱によりて糖化し而して電解生成液を濃縮

せざる場合の實例なり．

　實際には各操作毎に若干の分析試料を秤臥したれば實際の電解液及晶析試料は共に上表の’

撒値と相違したるものなれども上表には夫等を換算して掲げたり．叉生成量に於て牧得量は

少しく晶析量を超過したるは明かに不合理なれども之れ恐らくは晶析量の過小印ち分析上の

誤差なるべし．

　例8

　　　　　　加熱　　　煮沸：7時間　　　　　　　　　溢　度：21～28

糖

糖

電

同

品

晶

化　　原

化　生成

　解
生

析

析

成

試

母

液

液

液

液

料．

液

容　　量
　（cc）

470

478

同上
459

同上

328

CaBr2
（モル）

0．042

0．041

〃

・0．035

〃

0．027

皿alto
（モル）

0．017

0．036

〃

0．Oi　5

〃

0．013

gl11CO

（モル）

0．012

0．393

〃

0ゆ15

〃

0．013

皿alea
（モル）

o．Q27

0

〃

0．018

〃

0．014

glU㈱
（モル）

0．098

0．12L

〃

0．251

〃

0．079

同濃慶
（モル／玉）

0．208

0．％3

同上

0．5婆7

同上

0．240
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　　　　　　　　　　　靴率｛潔灘撒’

　　　　　　　　　　　電騨｛譲慧：畿

　　　　　　　　　　　生成畷慧：：：：：：・

　本国は第7例と同じく晶析母液を糖化原料となし下読煮沸によりて糖化したる場合の實例

なり．前例に比して各操作成績は少しく良好のものの如けれども之は必ずしも加斗方法の異

脚故に1陣開院の翻よ獅納するも成績は力醐汁の郷よら阿見肪蟷
なり．

例9　メタノール晶析濾液を硫酸にて糖化したる場合

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　温　　度：29～40’　　　　　　　　　　　　　　　蔓

　電　　解　　液

　電解生成液
　晶析試量　1
　同　　母　　液

　晶析試：量II
（メタノ・一ル添加200cc）

　同　　母　　液

容　 量
（GC）

900

880

200

・162

200

325

C鳥Br2
（モル）

0．129

0．122

0．028

0，021

0．028

α023

malto
（モル）

0．092

0．025

0．006

0．005

0．006

0．005

glueo
（モル）

0．0630

0．0070

Qゆ020

0．0014

0。0020

0，0015

malc鳥
（モル）

0

0．036

0．008

0．007

0．008

0．006

91u㈱
（モル）

0．084

0．358

0．081

0．037

0．081

0．017

同澄度
（モル／：L）

0．093

0．407

同上

0．228

α407

0．052

糖化率｛器縫織，

生雌・ Q獺：畿購嚇換算すれr鋼
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生成量・｛霞肺肝：　1　畿1

　旧例はメタノール晶析濾液に所要の硫酸（比重1．183）を加へてその酸度をPKニ1．2に調

製し之れに澱粉165gを加てへ常項にて加熱しメタノールを蒸溜し去りたる後再びその：P　II

を調製して更に5時間煮沸を績け次に前例の如くCaCO。にて申和放冷しCaSqの沈澱

を濾過して電解液となしたる場合なり．電解生成液は之を2分して1は普通の晶析法に掛

　　　　　　　　　ロけ他は之をメタノール晶析法に掛けたり．前掲の生成量1は即ち前者の結果にして生成量

■【は後者の結果なり．雨者共澱粉の使用量に比較して過小の憾あれども之れは糖化原液の不

飽和なりし爲にして理論的には當然なる結果なり．

　叉本四に予ても第5例に於ける如くグルコン耳石友に微量のCaSO、を混ず．メタノール

晶析法に於て殊に十三なる憾みあり．

歯応に摩する考察其二

　（1）糖化操作
本操作に關する基本的研究は既に本所彙報第44號に詳述したる所なるが今その基本的理

論に基きて前掲諸實験の数値を綜括吟味すれば次の如し．

實験例

i

2

3

4

5

6『

7

8

9

被糖化物
欲　　度
（モル／L）

0．5ユ3

0．272

0．512

0．581

0．824

被糖化乱
調　　度
（モル／L）

〇。865．

　0．962

　0．973

　0．756

糖分　濃　度
　（モル／L）

0．468

0．250

0．475

0．524

0．719

■nalto

（モルμ〉

0．218

0．089

0．075

0．028

91ueo
（モル／L）

0．429

0．784

0．823

0．700

眞　　の

糖化率
　（％）

91．2

92．0

92．8

90．3

84．7

眞　　の

糖化率
　（％）

77．0

90．0

92．2

89．0

糖　　化

操作牽
　（％）

87．2

833

88．5

S1．3

78．8

糖　　化
操作率
　（％）

70．6

76。5

90．6

80．3

理論的
糖化率
　（％）

加　　熱　　方　　法

97．8煮　 沸5時間
99。0　　　　　　　　”　　　　　　　7　　”

98．3　　　　　　　　”　　　　　　　5　　”

97．3　　　　　　　　　”　　　　　　　5　　”

9翫9 煤@”　　る”

理論的糖
化率（％）

95．4

94．7

94。4

96．0

加　　熱　　方　　法

煮，　　沸　4時間
｛1呈1．。。嘔。、”

煮　　　　沸　7’ノ

　　　”　　　　5　”

本表は前掲の諸数値につきて之を凡てモル／しの濃度に換算したるものを以て作成せり・

表申被糖化物濃度は糖化生成液中もし之を完全に糖化したらん時に含有せらるべき全糖分の

辱
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濃度を示す．而しセ糖分濃度は葡萄糖と変芽糖の濃度の和を示し眞の糖化率及糖化操件率は

前掲（第83頁）記載の如き意味を有す．次に学報第44號所載の如く《伺掴所職131頁参照）

生成糖の理論数と實際数との關係を示す實験式

　　k2ニ1019a，一（0．12ila）2十（0．0545翫）3　　　　　　　　　　　　　　　一．．

に於てaを試料；5000ce・中もし之を完全に糖化したらん時に含有せら．るべき糖分の漣論モル

数とせば實際に該糖化藻作に於て達し得ら・るべき最：大の糖分含量k2自Pち糖化作用が雫衡時に

達したる時の糖分含量k，（5000cc中）のモル；数は前記實験式によりて算出せちる玉を以七之

よりk，／aなる最大糖化異界ち實際に該糖化操作に撃て得らるべき最大糖化率を知り得べ

し．この最：大糖化率を前表には理論的糖4ヒ率と．して記入せり．

　之によれば一般に糖化率は理論的糖化率の約93～97％に相汗す．然れども理論的糖化率

は前にも述べし如く糖化反慮が平衡に達したる時の糖化率巨Pち最大の糖化率を示すものなれ

ば普通の糖化操作に於て上記の結果を得たるは蓋し卒然なるべし．而して加墜加熟したる場

合（例7）及煮沸時間を長くしたる場合（例8）は少しくこの最大糖化率に近づき反蜀に煮

沸耳聞を短かくしたる場合（例6）は少しく最大糖化率を遠かる事も亦果然の蹄結なり・次

に被糖化物の濃度（今の場合は主に澱粉の量）の粋なる程糖化率の減少すべきは理論上當愚

なれども上表につき之を吟味すれば更に明瞭なり．叉賢聖操作寧は前述の如く糖化反鷹に加

ふるに紹化生馬蝉の濾過操作をも含めたる糖分生成率なれぼ該数値と眞の糖化率との懸隔は

帥ち濾過操作による糖分の損失割合を示すものなり．故に糖化生成液：を濾過する際に之を完

全に洗源すれば此の雨糖化率は一致すべき罪なれども次に之を電解酸化してグルコン酸石友

を晶析せしめん爲には可及的濃厚溶液を必要とする關係上本實験に於ては糖化生域液を一同

の嘲罵噂したるのみにて帥に如電解礁するを塾せり・從つ四声後Caραに

て中和する蒔のその翻及生成輝石嬬レくは㈱α曜の多少によわて生壁噸些

些に多少を生じその結果上表の糖化操作率の項に見るが如き少しく不同なる数値とばなれる

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　へなり．　　　・　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　・　　　　、　　‘　、：

　故に本操作に干て濾過後之を洗廃して次の電解操作に移し電解絡了後に之を遙當に濃縮す

るゐ操作を厭はざれば糖化操作牽の更に増加すべきは論を侯たす．然れども朗報所載の如き

糖化操作法にありてはその眞の糖化率及該操作率は夫々前表等値の卒均値91．0％及85．0％を

以て最も許容的となすべし．

．（2う電解酸化操作・

　本電解酸化に關する操作，電解経過及その結果は前報に於ける葡萄糖を原料とした．る場

◎
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合，及応化糖を原料としたる場合とほとんど同様なり．自口ち前掲諸實験例より本電解操作に

蔵する部分を摘録して次表に綜括すれば電解酸化率の翻意値は89・7％にして夫々約2％の誤

寅瞼例

1

2

3

4

5

6

7

8

9

娯，　　の

酸化率
　（％）

92。8

88．5

87．8

88．9

86．7

88．8

89．5

92．0

923

酸　　化

操作率
　（％）

91．6

77．1

82。5

86。0

81．3

7S．5

71．0

69．3

85．2

差範園に於てよく一致するを知る．3ζ酸化操作率に關’しては

69．3～91．6％の可成廣三園に亙る数値を得たれども之は彼の

糖化率に封ずる糖化操作率と同じく電解生成液の濾過操作を

も含めての酸化牽なれば濾過の巧拙によりて若干訂正し得べ

き性質の藪値なり．故に若し糖化操作に於けるが如く電解生

域灌を濾過したる後よく洗志して共に減収濃縮ぜばほとんど

電解生成液の濾過丁丁を防止し得べく從って此の酸化率を増

加し得べし．若しくは此の電解生放神の濾過沈澱物は主に過

剰のCaCO3にして彼の糖化後のそれの如くCおq　i若しくは穆酸石友等を混ずる恐れ無け

れば之を直ちに次同の電解に於ける申和捌として使用する事も亦此の洗際法に代る一案なる

べし．

　本報告所載の實駿に於ては次の晶帯操作に於ける試料の稀繹を恐れて濾過後の洗瀞を行は

す．叉電解酸化率の齪れん事を恐れて此の第2案を探用せざるが故に蓋し前掲の酸化操作率

は許容的数値たるを失、はす．

　邸ち本實験に於ける酸化操作率の許容平均数値は82．0％なり．

　次に少しく変芽糖及葡萄糖の酸化率に就きて考察せんに次表に綜製したる如く萎芽糖の

引回例

6

7

8

9

蓼芽糖濃度（モル）

電解前　電解後

0．218

0．079

0．075

0．102

0，044

0．035

0。033

0．028

同酸化傘

（％）

79．8

55．8

56．0

72．7

同酸化

速度恒数

6，09

9．7S

10．39

ノ

11．04

萄葡糖濃度（モル）

電解酬電鰍

0．430

0．785

0．822

0．700

Q．013

0，042

0．033

0．008

同酸イと寧

　％

96．8

94．0

91．2

97．3

同酸化

速度恒数

4．37

2．25

2．04

2」0

物質酸化牽は約56～80％の間にあり而レて葡萄糖の物質酸化率は・91～97％の間にあ．り・

尤も此の物質酸化率はその初濃度に關係するものなるぺければ軍に如上の如き意味の酸化率

を以て同時に該物質の酸化の良否を示すものとなすは早計なり．例へば例6及例7に於ける

変芽糖の酸化峯を見るに前者の約80％に封して後者は約56％に過ぎざれば後者の酸化歌

態は約25％丈不良の如く思はるれども決して然るに非すして今該酸化反懸を一次反憲と假
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寒してその酸化速度恒数を概算すれば上表右端の項に示したるが如く各實験共に比較的よく

一致したる恒数を示すものなり．

　故に前記（第91頁参照）に於て褻芽糖の酸化率を60％と概算せるは此の理論より見て正

當ならざる事勿論なれども然も之によりて晶析・母液中のグルコン酸石灰の飽和濃度を概算し

て大差なかるべき事は前述の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　同様の理論に基きて葡萄糖の酸化速度恒籔を算定したる結果は上表最右端の項に示すが如

く例6を除きて其他はほとんどよく一致せり．

　それによれば葡萄糖の酸化速度はかへって萎芽糖のそれに劣るが如き結果となりたれ’ども

其の當否は回報に於けるが如き定量法にては分明ならす．

　（3）晶析操作三曲栃母液の組成に就きて

　襲に第92責に於て晶析母液中グルコン酸石荻の飽和量に就きて考察を試みその概算を

0．224モル／：L（96．5g／：L）と結論せるが之を例6一例9に於ける實測値につきて吟味すれば

欽の如し．

6

7

8

9

org．　Ca濃度
　モル／：L

鞠1

0，356

0．295

0282

0271

0．300

皿alca濃度
　モル／L

0．086

0．031

0．042

0．043

gluca　鴻整　度

　モル／L

0270

0．264

0．240

0。228

同概算濃度
　モル／L

0．279

0261

0．238

0．230

同概算誤差
　　％

十3．30

＿1．14

＿0．83

十〇．88

0．250 0，251

．自防グル・ツ酸石叩の野村膿度は實聴聞±3ρ％の翻に於て卒均値α250モ・し伍（一』

　107．59／］のとなる而して概算：飽和濃度は干均値0251モル／：しにして極めてよく一致せめ．

　　故に之を前記第91頁所載の数値よ診も錦納するも此の値を以て本操作に於けるグルコン

　酸石灰の飽和濃度となすを正當とするもの玉如し．　　　　　　　　　　　　　　．

　　尤も更に之を仔細に吟味すれば糖化原液が前同の晶析母液なる時と然らざる時とは多少其

　め同の晶析母液の飽和含量を異にし然も晶析母液を循環使組する同藪の増加するにつれてそ

　の飽和含量の漸次増加する傾向は否むべからす．其の原因は必ずしもマルト参オン酸石灰の

　共存：量によらざる事は前記諸例に於て明かなれば或は他の微量：出域物の蓄積によ』るに回すや

　　とも思はる；

　　次にグルコン酸石友め晶析量と實際に牧得せられたる實牧量と¢）關係を吟味するた次の如
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し、

生　　成　　：殴 ・i・ 3 ・1・ 6 7 8 9

　晶識量（9）　5工」　115974．029．14位5 工5£102．065．015。0
　牧’　そ号、　　覚（g）　　　　　44．8　　　　1．00　　　　66」2　　．　26．S　　　　40．5　　　　13．5　　　‘1】0：5　　　　58．5　　　　13．2

　同　 牧　そ｛ト　率（％）　　　　　86．8　　　　　－　　　　　89．2　　　　92．0　　　　87、2　　　　85．0　　　　　＿　　　　　90．0　　　　874

　　　　　　　　　　　　
　晶析量と牧野量との等等は專ら晶管物の濾過二野操作の難易及巧拙によりて定まるぺけれ

ども上掲の如く本門所載の数値は各州験ともほとんどよく一致し（但し上表に於ては2，8，

を除く）±3．4％の誤差範士に於て平均牧得率8719％なるを示せり・

　（4）・澱粉の使用量とグルコン一石友の牧得量

　本報に使用せし澱粉はその1009に就きて0．537モルの葡萄糖を生成すべき品質なるを以

て若しその1009が完全に糖化せられて二二に電解牧得せられたらんには0．2685モル帥ち

1159の純グルコン酸高次を與ふべき筈なれども實際の牧同量は其の若干パーセントに過ぎ

ざるべき事はもとより當然の事ながら之を前掲諸例に就き総括して歎量的に批判吟味すれば

次の如し．

雛欝1蹄G’・・・・…6…8・・49・195・…
澱粉の使用最（9）　、100　　50　　】00　　110　　90　　：90

濃縮操作の有無　有　　有．有　　有　　無　・無
鰹静砿の牧・・・・・…　嚇ll：§・1・・…

　　　（但し■はメタノール晶析法によるもの，他は常法によるもの）’

0．242

150

無

110。5

0．253

75

無

58．5

0．093

　1C5

　無
1　58．0

工1101．5

邸ち上掲の如く澱粉の使用量に封ずるグルコン叩石荻の實牧量は全く不同なり．例2の如

く澱粉50gに劃して．約1．009のグルコン酸石灰の實牧量を示せるが如きは特に其の顯著な

る欧州と云ふべし．

　これ全く1該電解酸化に於けるグルコン酸上荻の生成量はその飽和量に達せざりし爲にして

從って糖化生成液：のorg．　Caの含量帥ち糖化原液中org．Caの含量の多き場合程叉は使用澱

粉の多き場合程グルコ．ン酸三友の牧得量は比較的檜加す．同様の理にて糖化原料が餉同の稀

繹せ．られざる晶系母液なる場合即ち原液がほとんどグルコン酸石荻に就きて飽和せられたる

時の製邉實牧量はほ讐使用澱粉の量に比例する事となる．例へば前掲例7及例8の如し三故

に晶析母液を其の儘次同の糖化原料たらしむる循環操作法に於いては澱粉の使用量1009に
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凱て略々7ao9～P＆09の實騨となろ・三三電三三三三悔の許容白勺操作

率より算定するも亦ほとんど同檬の結果となる，帥ち前述糖化操作に．關しては該操作率を

85．0％となし（第97頁参照）電解操作に關しては該酸化操作率を82．0％（第98頁参照）とな，

し文晶柵榊・・g侮の断瞳を0βeoモル伍（グ…ン酸磁に回しては0・250モル／L）

となし（第99頁参照）最：後に實牧量を晶析理論数の89．0％とすれば澱粉1009より0．187

モルのorg．C乱（グルコン酸石次に換算すれば78．59＞を生すべ’く之に糖化原液のorg．Ca

O．300モルを加算すれば電解生成後の濾過液は0．487モルのorg．Caを含有する事となるが

故に之を晶析せしめたる時は約0・200宅ルの晶析量を得べく從って最後の牧得：量は0．17～

0・18モル即ち雫均75’09となる・即ち前掲例7及例8に於ける結果とよく一致す・故に奉報

所載の方法によりて循環操作法を行ぴたる時のグルコン三石荻の實牧得量は澱粉100gに封

して約75．Ogなりと結論せらる．尤も之の操作法に交ふるに生成液の減墜濃縮とメタノール

晶析法と以てすれば著しく實牧量を増加すべきは當然なり．以上

5

，



102

糖類の電解酸化に就きて

1．蓼芽糖の電解酸化によるマルトビオ胃酸石挾の製造

2，乳糖の電解酸化によるラクトビオン酸石灰の製造

技師・藤岡忠仁
助　手　　山　　口　　忠　　彦

3

　糖類の電解酸化生成物として期待せらる㌧物質はグルコン酸，ガラクトン酸，マルトビオ

ン酸ラクトビオン酸等の如き一士基酸蒔直酸，粘液酸，酒石酸等の如き二盤基酸及びケト

グルコン加計の如き一箆基ケトン酸等なるが悪血を夫々良好なる能率にて牧得せん事は重要

にして且つ興味ある問題なり．其の中グルコン酸の電解的製造に回しては既に本所彙報に於

て数同報告する所ありしが本報に：於てはマルトビオン酸及ラクトビオン酸の電解的製造に關

して報告せんとす．

’前者の原料としては市販の萎芽糖（所謂水飴）を用ゐ後者の原料としては市販乳糖を使用

せり．故に前者に關しては特に「水飴の電解酸化によるマルトビオン酸石灰の製造」と名付

くる方寧ろ正當なるやも知れす．

　萎芽糖及孚L糖は！ρつれもその1モルに如して1個のアルデヒド基7COHを有するものと見

傲し得るが故に之を酸化反面自身より見れば葡萄糖の電解酸化と全く同一軌なり．

　師ち葡萄糖1モルを53．6amp．時の電流にて電解酸化して1モルのグルコン酸を生成し得た

る如く同じ電流量にて前者の1モルよりは1モルのマルトビオン酸を生成し後者の1モルより

は1モルのラクトビオン酸を生成し得べき事は理論上極めて見易き道理なり．唯問題は夫等

物質の電解酸化の難易と生成物の牧得操作の難易如何に在り．

　以下項を追ぴて其等の維緯を報告せん．

（1）水飴の電解酸化によるマルトビオン酸石灰の製造

’G）．原料．原料は前述にもありし如く市販の所謂；水飴にして分析の結果次（δ如き晶質

のものたり．‘糖分は前報に於ける葡萄糖の糖分定量法（本所彙報42號）と全く同じく

」Wills協七er氏の」2一法を探用せるがそれによれば試料の19につき1B35×10－3モルの糖を有

し若し之を悉く変芽糖とすれぼ〔c・2H22Q・・十H29〕の。・66069に相當せり・帥ち萎芽糖56・06％
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のものたり・又常法に從ぴて且Clにて糖化したる時の増糖分は19につき3・27×104｝モルにし

てその中1。835x10－3・モルは骨芽糖より生る増糖分なるぺければその差1．44×106モルはヂキ・

ストリンの如き物質より來る増糖分なるべし．本報告には之を回りにデキストリ’ンと呼べり．

即ち本四に使用せし変芽糖（水飴）1gま次の如き組成を有す．

　　　引田糖：1．835×10’3モル，デキストリン：1．44x10－3モル

　（2）．電解装置　葡萄糖の電解酸化に使用せし物．（本所彙報・42號12頁参照）と同嘘なれ

ば本丁には之を略す．電解操作亦之に準ず．

（3）實験例1．

　（1）．電解操作

電　　　解　　　液

電　解　生　成　液

電解酸化操作率（％）

眞の電解酸化率（％）

容
（CG）

量

625

630

CaBr2
（モル）

0．0821

0．0800

全Ca
（モル）

0．0821

0．251　’

org．C乳

（モル）

　0

0．1亨0

86．8％

8＆3％

糖　分
（モル）

0．392

0．042

89．5％

88．8％

　上表に於て電解酸化操作牽とあるは電解酸化後電解液より過剰のCaCO、を濾別する時の濾．

過操作に伴ふ電解液の損失をも算入したる電流能率なり．．故にそのorg．　Caに於ける電解

酸化挫作率即ちorg．　Caの檜量より見たる電解酸化操作率は糖分の減量より見たるそれに

比して常に小さきは當然な’り．、而して雨者の差の大小は帥ち濾過操作の良否を示す．本

例に於ては電解液を濾過したる後若干の水にて洗條せしかば濾過による損失少なく從って

糖分の減量より見たる電流能率とorg．Caの増量より見たるそれとの間には大なる相違無

し．次に「眞の電解酸化率」とあるは電解酸化それ自身の電流能寧にして前項「酸化操作率」

に濾過損失を補正したる値なり．邸ち該電解操作に干て理論上は増減無かるべき筈のCa：Br2

の實際の減量より濾過率97．6％を推算し之より眞4）org．Caの壇量と糖の減量とを算出して

夫々理論上の増減量に封ずるユ00分率を求めたるものなり．尤も糖分に干してはその電解酸

化操作率と眞の酸化率との間には大なる相違無きを以て之の減糖量より見たる電解酸化操作

牽を直蟄に該電解酸化の眞の電流能率と見徹すも大なる誤なき事は前表に明かなる如し．蓋
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し電解生成液中糖分の残存量は電解前の原量に比して常に少量なるを以てその濾過による損

失はほとんど之を無覗し得ぺければなり．　，　　、　・『　　　　　　　　　’

　（2）』』・F晶析操作

　マルトビオン酸石荻の晶析は極めて困難にして彼のグルコン酸石荻の晶析に於けると極め

て相違す．帥ち電解生成液を減堅濃縮するも輩に粘稠液にまで濃縮せらる玉のみにて接種及

冷却いつれの操作も無敷なり．のみならすグル・ゴン酸石灰の共存に於ては此のも’の蕊晶析を

までも困難ならしむ．前門澱粉を原料とするグルコン酸石友の製造試験に於てグルコン酸二

次の晶析母液中その飽和含量の常に過大に失する如く思惟せられしは全く此のマルトビオン

酸石弓の共存によるものなりしな．り．又グルコシ二百荻製造の場合にはそ6電解生成液に適

量のメタノール，アルコホル等の布機溶剤を加ふる事によりで常に良好なる晶析結果を得し

が今の場合は然らす．

　本例に於ては電解生成液を約孚量に濃縮して次にグルコン酸石弓のメタノール二野法に倣

ホ白濁の溝失せざる程度までにメタノPルを加へて乏を放冷せるに月飴に及んで漸く若干の

結晶様沈降物を認め得たり．之を濾過水洗して乾燥秤量せるに牧得量3．59にしてその分析値

「次の如し．

　　　CaBr2＝146％；糖分＝1．37％；有機性Ca＝8．39％

　而して之を糖化するに増糖分無し．故に該生成物は全くグルコン酸石灰と見倣し得べく從

って原料たる水飴中には若干の葡萄糖を含有する裏も推漸せらる♂蓋し此の推論は正に合理

的なるべし．

　然れども原料に就きて之を萎芽糖及其D他の成分と分離定量し叉生成牧得物に就きてマル

トビオン酸石荻等と分離定量する事は極めで難事なれば（前述第91頁参照）本報には糖分

をば凡て変芽糖と見回し叉生成有機石弓分をばマルトビオン酸石門と見倣し其の詳細なる分

離定量は之を後日の機愈に譲る事となせり．

（4）　實験例　2．

　（1）．電解操作
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電　　　解　　　液

電　解　生威液

電解酸化操作率（％）

眞の電解酸fヒ率（％）

亀引跳
470

405

0．0555

0．0484

org．Ca
（モル）

0ユ02

0ユ65

82．6％

88・3％

鶴【糊
0200

00021

89．0％

87．9％

0．700・

0．613

デキストリン

0．296

0．28皇

　上表に就きて見るに本電解酸化の成績は實験例1の場合とほとんど同一なり．帥ち水飴を・

原料とする萎芽糖の電解酸化率は90％躬にして實際の酸化操作率はその濾過操作の巧拙によ

りて猫若干低下す．

　（2）．晶析i操作

　マルトビオン酸石荻の晶析の容易ならざる事は既に前述の如し．

　本例に干てはグルコン酸石友のアルコホル晶析法に準じ然もアルコホル（若しくはメタ

ノール）を極めて過剰に使用したる時に予てのみ此の凹凹i操作の成功せるを例示す．帥ち電

解生成液に過剰のアルコホルを加ふる時は粘稠物質を生じて器底及器壁に粘著する事宛も

魏を塵穴する時の如し．之の時其の上野を傾潤して門中に放置ナれば漸次吸干するものL如

けれども之を更にメタノール若しくはアルコホルにて洗條を纏罰すれば漸次固化して漸く濾

過し得るまでに到る．然れども洗際操作の不充分なる場合は濾過中若しくは濾過後に於ても

猫三二粘稠化し去る．之を完全に庭理し得たるものは下中に貯へて最早吸爆せざるに到る。

然れ’ども該製品は常にC践：B■，と糖分の微量を含有し彼のグルコン酸石灰の如く之を純品た

らしむる事は余等の實験範園内に於ては不能なりき．此の顯は乳糖よリラクトビオン酸石弓

を製造する時も同檬なり（本丁第108頁参照）

　（3）電解生域液のアルコ・一ル庭理　其一

　油揚電解生成液の10CGを取り之に純アルコホル10ccを加へ生域粘稠物質を上液と分離し更

に10ccの純アルコホルにて洗盗するに漸次粘稠性を失ひて固化す．之を濾過し次いで少量の

純アルコホルにて洗醗し40。にて草乞燥秤量したるに牧得量4。529を得．之を原液に換算すれ・ば

］819となる．其の分析値次の如し．

試　料10GC

牧得量4弓529

CaBr2
（モル）

0．00119

0．00066

全Ca
（モル）

0．00521

0，00354

org．Ca
（モル）

0．00402

α003S8

糖　分
（モル）

0。00052

0．OQO43

増結分
（モル）

0．01515

Q．0136

デキスト
リン
（モル）

0．00700

0．0054　．

　　　　CaBr2＝2．92％
　　　　In乱1to．＝346％

　　　　皿alc乱＝＝64．5％

製品組成d・x．＝21ユ％

　　　　計　　91・98％

　　　　不明＝8．02％
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跣盤百分・92・・2・43・・6一・1・1
瀦晟ホ略…6・・・…6・・・…4・・・・・・・・・・・・…6

同溶解率（％）　44．5　　　－　　　3．48　　17．3　　9。9　　22．9

　　　　　　　　　1
　即ち萎芽糖1モルを3609，マルトビオン酸二次（前表には略してmacla・と記入）1モルを

〔C12H：、0、、〕2Caと見て7549，デキストリン1モル（前表には略してdex・と記入）を葡萄糖1モル

に相當するものと見微して180gとすれば該製品は全山二分4．02％，上機三石灰分3．43％のも

のとなり各成分の重量100分比はCaBr22．92％，萎芽糖3．46％，マルトビオン酸二二64．5％，

デキストリン21．1％となり而して不明の高分は約8．00％に達す．之を假りに｝1，0分とせばマ

ルトビオン酸石灰の1モルに封して宛も5分子の結晶水の附屡したると同様の成分たる事を

回忌し得

　（4），電解生成液のアルコール虞理・，其二

　前と同じ電解生域濠385cc（比重1．12）に93％アルコホル4309を加へたるに前述と同様追綱

物質を生ぜり．之の上液を傾面し更に少量宛の93％アルコホルにて洗瀞を綴績せるに二三固

イゆ來る・雌濾過し少量の純アル’ホルにて離し4ぴGにて乾燥秤量せる1（縫11乳69に

達し之を原液に換算すれば122gに温品せり．之を前述純アルコホルのみにての庭理牧得量：の

換算数1819に比すればその67．6％に相當す．

　其の成分の重量百分比は次の如し．

　　　CaBτ2＝2」74％　；　1nalto．＝2β3％　；male乏し＝63β9％　；dex．＝23β6％　；II20＝74S％

　而して全Caの含量3．87％，有機性C乱の含量339％の製品たり・

　之を純アルコホルにて庭高したる前記生成物の組織に比較すればCa：Br・及二二糖の含量午，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ノ’於て少しく減少したれども夫髄に於て爾製品の組成は殆ど同一と見倣し得べし・

　（5）．前記生成物の精製

　前記生成物（93％アルコホル虞三物）309を水に溶解して比重1．10の溶液となしその40cc

（449重量：）に93％アルコホルを夫々（1）229（皿）449（m609をカロへたるに（1）はほとんど何

等の沈降物を示さす（五）及ぐ皿）のみ夫々粘稠物質を示せり．其等の上液を傾潟して更に少量

の93％アルコホルにて盧理し固化せしめて濾過し少量の純アルコホルにて洗瀞し乾燥秤量

す．其等の生成物の分析表を示せば次の如し．

’
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（－）

（III）

CaBr2
（モル）

原液、。Gci。。。、66

牧看尋量：8749

同上百分比（％）

アルコ永ル液溶
解率（％）

牧得量10．03g

同上百分比（％）

アルコホル液1溶
解率（％）

0．00052

1．19

67．0

0．00069

1。37

58．4

全Ca
（モル）

0．01038

0．00812

3．72

0．OO920

3．67

・噛1糖分櫓翻ず鍬
（モル）1（モル）（モル）

（モル）

0．00972

0ゆq76q

3．48

2L8．

・・・…1。。3、8｝。。、56

0。00043

1．77

46．3

0．0274

23．4

　　　　　　　
“0085川00ｦ03154
　　　　1。83　1　＿3．39

、。53。，㌦1
　　　　　▼1

0．0117

24．19

25。0

0．0144

2585

7，8

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　」

　帥ち原試量12gに樹して操作（Dに於ては8・749を，操作（皿）に於ては10．039を得たり．其

の労三三を見るにいつれも試料よりCaBr，及mal七αの含量を減じマルトビオン三石友及デキ

ストリンの含量に於て少しく増量せり．　　　　　　　　、

　即ち試料は（互）及（皿）の塵理によりて若干純化せられたる事明瞭なれどもその程度は極

めて少量なり．殊に（亙）及（皿）の生成物の四域を比較するに二三に言へば前者はよりょく

純化せられたる事となれども大膣に於てはその組成比はほとんど實験誤差の範薗内に於て一，’

致するものと見回し得る程度なり．

　故に本報に於ける製造法に從って牧得せらるべきマルトビオン酸石灰は常に1～2％の

CaBr，及萎芽糖と24～25％のデキストリン様物質及7．0％内外の不明組成を含有しマルトビ

オン珪石友自身の純度としては漸く64～65％，有機性i石荻町としては3．4～3．5％に過ぎす．但’

し此の計算はマルトビオン酸石灰を無水としての勘定なり．不明組成7．0％内外の物質に回

してはさきに結晶水なるべしとの假定の下に1モルのマルトビオン酸石友に慨し5E20を算：

定したるが之を同じく前面（∬）及（皿）につきて吟味すれば（Dの製品に於ては4．67H：，0（皿）

の製品に於ては4；57：H，0に相當し共に5H、0と見徹し得．邸ちマルトビオン酸石灰は結晶水

5且・0を取るにあらすやとも想像せらる．然れどもこの正否に外しては未だ本卦の及ばざ

る所なり．．猫客等の球分組成に温してはうクトビオン酸石面の組成と共に後述琶ん

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　・（第115頁参照）

　CaBr2＝　1。19％f
　皿alto．＝11．77”

，／
　malca．＝＝65b56”

　dex．　　＝24ユ9”

　不明　＝7．29”

　Ca・Br2　r　137％｛

　Inalto．＝　1．83”

　malGa．＝63．97”

　dex．　　＝25．85”

　不萌　＝6．98”

（2）．乳糖の電解酸化に依るラケトビオン酸石弓の製造

本報に使用の乳糖は市願局方品にしてWills蹴？r氏による」2法によれば其1gは2・812×10
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毛ルの糖分を含有し若し孚L繕’1モルを〔C12H220、、＋H20〕＝360とすれば正にその’1．0129に

相當せり．

　此の電解酸化に嘉する電解装置及電解方法等は全くグルコン血石友及マルトビオン酸石山

の製造の時ξ同様なり．た呼L糖は葡萄糖及萎芽糖（水飴）に比して溶解度低きため電解酸

化に必要なる濃度の溶液たらしむる事は不可能なれば常に之を懸濁状に減て電解ぜざるべか

らざる顯に猛て少しく相違す．

賓験例A．

1．電解操作

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　温　　度：20～350

電　　　解　　　液

電　解　生　成　液

電解酸化操作率（％）

眞の酸化率（％）

容　　：量
　（cc）

500

580

亀CaBT2
（モル）

0．0ケ80

全Ca
（モル）

0．3248

org。Ca
（モル）

q．2468

88．17

93．7

糖　分
（モル）

0．5625

0．0461

92．26

91．7

櫓糖
（モル）

0．5625

0．5310

　上表中電解酸化操作率と眞の酸化率の意味は前述萎芽糖の場合と同様なり・上表によりて

明なる如く乳糖の電解酸化は継継糖のそれに比＾ミて良好の酸化率をあぐ．叉上表中増糖の意

味は萎芽糖の場合のそれに比べて頗る簡軍にして〔糖分十2×org．Ca〕に相當せざるべからざ

るも¢1なり．帥ち上表の敷値につきて之を吟味するによくこの關係を満足せしむ．

　＠）．電解生成液のアルコホル庭理　其一

　電解生成液の晶析操作はマルトビオン酸石荻の場合の如く極めて難事なり，．帥ち軍なる濃

縮接種，七曲の麟にてはうハビオン酸砿を晶出せしめ得す・蜘・マルトビォジ酸

三次の場合の如く多量のアルコホルにて塵漏せざるべからす．然もかくして晶高せしめ得た

る生成物は常に若干のCaBr2と糖分の微量’を混有する事全くマルトビオン酸石次の場合と同

一軌にあり．

　之を治験例を以て詮明すれば次の如し．　　　　．　　．，

　電解生成液10ccに純アルコホル10ccを加ふれば白色粘稠物を生す．之の上澄液を傾鴻し更

に10ccの純アルコホルを加へて洗1條するに漸次固化し器壁にて之を摩すれば漸く細粉状とな
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る．之を濾過し直ちに少量ρ純アルコホルにて洗濃し…欠いで40。に乾燥秤：弔するに牧得平

3，399を得たり・之を原液の全量に換算すれば1979に相巧しその分析値次の如し．

原　液　10cc

牧そ尋量　　　3β99

同上百分比（％）

アルコホル液溶
解率〔％）

Ca8r2
（モル）

0。00135

0。00078

4．63

41．7

全Ca
（モル）

0．00560

0，GO464

5．47・

org．Ca
（モル）

0．00425

0．00386

4．55

9。3

糖分
（モル）

0。00079

0．00029

．3．10

63．7

櫓糖分
（モル）

　上表申製品の組成に於て1ac七〇．とあるは孚L糖の略にしてlacca．

酸石次（無水）の略なり．叉不明とあるはCa13rl，’孚1糖，及ラクトビオン友石酸の合計％の

猫100％に充たざる部分にして今世を前記マルトビオン酸石次の場合の如くラクトビオン耳

石次に属するxE、0として勘定すればx＝3．12に相馬し宛もラクトζオン黒石荻1モルに寒し

3モルのE20が附書したるが如き結果となる・

　（3）．　電解生成液のアルコール虜理　其三

　前電解生成液540cc（重量567g）に93％アルコール567gを加へて析出したる粘稠物質を上

甑と分離し更に少量宛の93％アルコホルにて洗條して途に固化するに到らしめ次に之を吸引

濾過し更に少量の純アルコホルにて洗写して室温にて乾燥秤量す．秤量167．59にして之を原

液に換算すれば1809となり前述純アルコホルにての弁理牧得量1979に朝して正に91．3％な

り．その分析値次の如し．

　　　CaBr2＝4．2％；乳糖＝3．2ア％；ラクトピオン油石茨＝83．85％；不明＝8．68％．

　上述の如く此の不明分をH、0と見倣せば本製品はラクトビオン酸石次の1モルに謝して

4．3．モルの耳，0を：含有する事となり前記純アルコホルにての虚理生成物に比すれば少しく含

水量大にしてラクトビオン酸石友は少し．然れども其の他の成分に關しては殆ど同一と見徹

し得べし．

　（4）．前記生成物の精製

　前記両得量16℃59の中609を200ccに溶解しその濾過したるもの25cc（＝27・S9）宛に9き93

％ア…ホル（1）・49・（H）209（皿）2乳89（IV）379（V）55・69を加へて細し上澄を去り℃

更に少量の純アルコホルにて固化ぜしめ濾聾したる後40。に乾燥して秤量す．其等Q生弾物の

分析値は次の如し．

OX）0915　層　　　　　　　Ca］Br2’＝・　4．6％

0．00782　　　　　　　　　1acto．　＝二　3．1”

一　]：i影

　　　　　　　　とあるはうクトビオン
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1

五

皿

工V

V

原 液

牧　　得　　：量

牧　　得　　量

尊上百分比（％）

アルコホル液溶
解率（％）

牧　　得　　量

同上百分比（％）

アルコホル液溶
解率（％）

牧：　得　　：量

同上百分目（％）

アルコホル液溶
解率（％）

牧　　得　　量

同上百分目％）

アルコホル液溶
．解摩（％）’

容　量
又　は

：重　量

25GC

無

3239

5．449

5。939

6．289

Ca：B雲9

・（モル）

0．00125

0．00039

2．42

68．8

0．00064

2．37

48．8

0。00070

2．37

44．0

0．00093

2．92

25。5

全C乳
（モル）

0．00g44

0．00407

5．04

0．00705

5．18

0．00775

5．23

0．00833

5．31

o■9．Ca・

（モル）

0．00819

0．00368

4．56

55。1

0．00641

4，71

21。7

0，00705

4．76

14。0

0ρ0740

4．72

　9．6

糖．分
（モル）

0．00046

0．00014

1．58

69．6

0．00018

122

60．9

0．00020

121，

56．5

0．00021

1．18　　V

54．8

　　Ca13r2　＝　2・42％∬欝≡liliii

、∬鶴＝1銘：：

　し　　1acc乳　＝88．84”

　　不明　＝7．57”

　　CaBτ。＝2，92”

　　1acto．　＝　1ユ8”

　　Ia（pea．　＝8S．85”

　　．不明　＝7，05”

1購ii；i

　以上の分析値を比較するに各操作による精製品の晶質は略同一にして其等の亭均値を採る

‘もほぼ實験誤差の範園内に於て之に一致す．巨Pち使用ア，レコボルの濃度に遇せす各精製品の

品質は實験誤差の範園内に於て一定なり．而して常にCaBr、及乳糖の微量を含有し之を除去

する能はす．叉之れ等製品の不明成分は（豆を除き）ラクトビオン酸石次の雫均含量89．16

％に干して7．13％の含量にあたり宛も前者の1モルに甥して3．4モルのH：、0を含有すると同様

なり・之の關係は前記純アルコホルのみにて塵些したる隼成物中の該關係と全く一致す・

．（第109頁参照）

　實駈歩B

　　　電　　解　　液：乳糖　　2009，　CaBr2　xH20　　189，　H20　　50q（・c．

　　　電：解條件：’電流与・0細p・，電歴3・5～3・9volt・電流量30・15　amp・曜，温度17－39。
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　　電解生成液1490cc，　Ca：Br20．701モル，乳糖0．0293モル（＝10・49），　．　　　　　　　　　　　“

　　　　　　　　ラクトビオン酸石灰02624モル（197。859無水物）

　　電流能率：細心より計算して94・79％，増石次より計算して93．28％

　　　アルコホル虎理試料：電解生成液470cc（＝ラクトビオン三石茨189・59）

　電解生成液470ccを探り93％アルコホルを少量宛加ふれば瞬聞に白色の析出物を出せどま

た直ちに溶解す．かくて二二出物の容易に溶解せざる迄に93％アルコホルを加ふる事2500G‘

に及んで之を数日静置放冷せるに6日を経て漸次ゲル歌に膠化し回る．之を更に数日間放冷

し漸く濾過し得る迄に固化したる時更に少量の93％アルコホルを添加して固化を完全ならし

め次いで吸引濾過、し少量：の純アルコホルにて洗際し40。にて減墜乾燥秤量す．共の秤量1749に

してその分析値次の如レ

　　CaBr2＝4．89％；乳糖＝4．05％；ラ．クトビオン酸石田82・4％；不明成分＝8・66％

　印ち本塁は前記三蓋例1に於て93％アルコホルにて虞理し得たる製品と殆ど同一の品質を

点せり．

　之を精製したるものは弐の分析値を示せり．

　前記心得量1749の中よ抄309を分取して100ccに溶かしその25co（＝289）宛に就き夫々93％’

アルコホル（1）．289（H）36．09’（皿）56．09を加へ前述の如き虎理法を施せるに夫々（1）

5．59g（亘）625g（皿）6，47gを得たり．

I

H
皿
エF四

重　得　量
・　（9）

5．59

6．25

6．47

CaBτ2
（％）

2．96

3．36

3．16

3．16

全Ca
（％）

5、23

5．23

5。31

5。26

org．Ca。

（％）

4．64

4．56

4．68

4．63

IaGto。

（％）

0．82

1．04

0．98

0．95

1acca．

（％）

87．46

85．96

88．22

87．31

不明成分
（％）

8。76

9．64

7．64

8．68

　邸ち上表た就きて各数値を吟味するに各成分とも殆ど同膝の百分比を有しいつれも三等の

準均値に涌してほとんど實験誤差の範園内に於て一致するを見る．故に前述と同じく使用ア

ルコホルの濃度に生せす各精製品の品質は略同檬なりと見倣し得べし．猫該生域物の組成に

關しては他の實験例と共に綜上して後述吟味せん（第114頁参照）

　生威物の洗糠

　前記生成物59宛に（1）25％アルコホル（∬）50％アルコホル（巫）60％アルコホル（工V＞75％

アルコホル（V）85％アルコホル（斑）93％アルヲホルを加へて全容を200ccに爲し室温150に

　　　　　　　　　　　　　　　　　
て振盟し静置して上澄液を秤取し之を加温してアルコホルを蒸獲せしめたる後水にて100CG
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に稀毒してCaBr，，糖分，及ラグトビオン酸上荻を定量せり・・而して之を2006c「に換算したる
　　　　　　　　　　　　　　　ヨ　　　　　コ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　モ

量を各成分の溶解：量となし盗れを初めの試量59中の各成分より差引きたる．量を未溶解部分

の成分の量と爲せり．其の域績次の如し．

CaBr2

原　　試　　料（59）　　　　　0，001222

　　　　　　　　　rモル）

（1）

（工工）

（1∬）

（IV）

（V）

（VI）

撚醜男．・…53・

同溶解率（％）　　43．8

藍隈。轡・⑳・・8・

アルコホル心中
（200cc）（モル）

同溶解率（％）

宋溶解部分
　（モル）

アルコホル液中
（200co）（モル）

同溶解寧（％）

未溶解部分

アルコホル液中
（200cc）（モル）

同溶解寧（％）

未溶解部分

0．00024咳

19．95

0．000982

0．000079

　6．43

0．001143

0．000056

　4．57

0．001166

秘鵡欝剖α000017

同溶解率（％）

未．溶解部分
　（モル）

　1。39

0．001205

1aoto．

0．000560
（モル）

0．000173

　32．4

Q。00つ387

Q．000051

　9．0

0．000509

0．000011

　1，97

0．00054≦）

Iaeca，

0．005465

Cモル）

0．001586

　29．0

0。003S79

0。OQO502

　9．19

0．004969

0．000109

　1．99

0．00536

0．0000＄2

　0．58

0．005433

全溶解量
　（9）

完会に溶解

1．459

0。48g

0．159

0．04g

砿0000061

　qll　l

O．005459

0．019

同　　％

29．0％

9．6％

3．0％

0．8％，

0．2％

未溶解部は少しくゲ

ル釈に’化す

（II）よりは稽粗霧

（1∬）よりは更に粗霧

未溶解部は（工V）

よりも粗懸

未溶解部は（V）より

も粗撰

アルコホル液は少し

1く白濁す
1

　上表に於て全溶解量とあるはラクトビオン酸石井の1モルか3H、0を俘ふものとして換算

飾難値なり・之によれば郷アル・ホ・・にては・9の試禅完郵溶解し三三・する

事109にして漸く若干の未溶解部を残せり．而してアルコホル濃度の熱すに從ひて各成分の

溶解率は急激に減じ93％濃度に到れば殆ど不溶なり．敢に此等實験敷皮より節納せらるべき

結論は該生成物の洗骨による純化（印ち純ラクトビオン酸石田となすの意味）は極めて困難．

なりと云ふ事なり．尤も此の結論は三生域物がCaBr2，ラクトビオン酸右友及其の他の成分

の混合物なるべしとの假定の下に試みられたるものにして若し然らすして該生威物は其等成
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　　　　　　　　　　　や分の一定組成比よりなる一の複盤若しくはその二三に微量の爽雑成分の混合したるものなら

んには問題は亦自ら異る．此の黙に關しては更に後述「生成物の緯成」の條項に於で吟味す

る事とせんが大髄に於て該生成物を一〇混合物なるべしと爲せるは本報卒を通じての予等の

通念なり．マルトビオン酸石友とC島：Br、め共存k關しても亦向じ．．次に他め1例を掲げて

本問題に鉗する考察の一助に資せん．帥ち試料5gを5g％ア〃コボル200CGにて畢選洗條

（二二15。）濾過し其の濾液に就きては夫々Ca：Br2，糖分，，及ラクトビオン三石荻を定量し残

渣（即ち前蓮の未溶：解部雪）に就きては之を更に50％アルコホル200GCにて2同三際濾過せる

にその成績次の如し

原．試　料59（モル）

第一回洗瀞液（モル）

同　洗　i篠率（％）

未溶解部分（モル）

‘第二同洗縢液（モル）

同洗灘率（％）

同未溶解部分（モル）

第三同洗i擦液（モル）

同　洗　源傘（％）

同未溶解部分（モル）

c乳Br2

0．001222

0．000536

43．8

bゆ00686

0．000325

　47．3

0．000361

1acto．

〇二〇〇〇560

0。000173

　32．4

0．0003S7

0．000062

16．0

0．000325

0．000096

　26．6

0．000265．

0．000033

　10．3

0。000292

1aCGa．

α005465「

0．00ユ586

　29．O

qoO3879

0。001383

　35．7

0．00含496

0。000246

　9．88

0。002250

全四角早量（9）1

1．459

　1．20g

（全2£59）

　0。239

（全2．88g）

同　（％）

29・0％

　33．8％

（全53．0％）

　9・＄％

（全57。6％）

　上表に於て全溶解：量は前述の如き換耳値なり．三等三値によりて見るに洗楼同激の重なる

に二って蔑渣中のCa：Br、の含量はラクトビオン酸二次の含量に比して多く減量：せり．帥ち該

生成物が各成分の混合物なるべしとの二等の通念より見れば洗際回数の：重なるに從つでラク

トビオン三石友は漸次純化せらると謂ぴ得べし然れども之を三際旧債値よ砂論すれば5gの，

試料にi封しても00GCの50％アルコホルを使用して漸くC窃Br、の78％を洗漁し得たるに過ぎす

然も同時に3ζ59回忌ラクトビオン三石友を失ふ事となりて頗る能率不良なり・故に此に於て

も蹄納せらるべき結論は該生成物の二二による浮化は極めて二二にしセ殆ど不能なりと云ふ

事なり．以上の洗｛條による生成物の各成分組成比に締しては他の諸實験例のそれ等と共に二

i括して後述吟味せん．
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‘

實験例　C

　　電解液・・孚L糖200g，　CaBr2渦【H20　20g，　H20500ce。

　　電解條件・・電流5乳mp．電藤3・6～4ユvolt，電流量30・15　alnp・時（篇0・5625モル糖分）温度1a～34。

　　電解生成液・470cc．，砿Br20ρ772モル，乳糖0・0303モノ，

　　　　　　　　　　　ラクトビオン’酸石茨（無水）0。2444モル（＝18生89）

　　電流能率：減糖より見て94．61％，堰石茨より見て87・2％

　　アルコホル慮理試料：菊Ocq（比重1．21）

電解生成液450ccを2噛し93％アルコホルを（1）2729（E）1369を加へたるに前者は粘稠物

質を生じ後者は生ぜす．之を歎日放置せるに雨者共固化して濾過に適するに到る．之を吸引

濾過して可及的液：分を濾別し去り其の儘秤量するに（1）167．59（∬）2249あり．その分析値次

の如し．

牧　　　得　　量

（工）　　　167．5g

（II）　　　224ρ9

CaBr2　　　全Ca
％　　　　％

3．95

2．76

3．30

2．41

org．Ca

　％

2．51

1。86

㎞剰1響

1。16

1．06

47．33

35．10

其の他
　％

47．56

61．08

眞のlacea．
重：量

79．49

78．59

　帥ち上表は電解生成液をアルコホル虞理によりて晶析せしむる際其の晶析物質が如何に多

量の水若しくはアルコホルを包含し然も亭亭を高なる吸引濾過若しくは昌昌濾過によりて容

易に晩離せしむる能はざる事の1例なり．

　印ち該晶析物質は固艦と謂はんよりも寧ろゲル物質と名付けたる：方愛當なるが如く此を更

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　り
に濃アルコホルによりて洗際して初めて面懸物質たらしめ得る事は前記諸例に就きて既に記

述せるが如し．本瓦験例に於て得たる上記の牧得物を素焼板上にて常温乾燥すれは漸次虚血

物質まで固化し叉40。にて減益乾燥すれば一度熔融して然る篠に固化するの特異性を示せり。

　然れども之等のアルコホル虚理生成物組成は全く前記諸生成物のそれと同檬なれば之を略

す．

　生成物の組成に就いて

前職如く生成物はラバビオン画師のほかに常曙干の。敵・．及乳糖を含有せるが

之等は軍なる爽雑物なりゃ或は叉ラクトビオン酸石灰どの一定割合の複盤なりや．或はある

複盤（例へばラクトビオン酸石弓と臭化石友との複塵）と爽雑物との混合物なりや否やは本

，報に於て未だ解決せられざる所なるが之輩前記諸實験に於て韓得せられたる各牧得物に就き

て夫々CaBr2，ラクトビオン酸石友，乳糖及不明成分のモル比を計算して比較吟味すれば次表
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の如し．

厩・・，い蜘1・…司不野分1 得 方 法

…81・・86 1 （電解生成液No・A）

　0。202・｛

　0ユ89

　0ユ06・｛

　0ユ01

　0．099

　0．125
　　「

0．075

0．081

0．038

0．029

0．028

0，028

1

】

1．

1

1

1

3ユ2

4．30

4．92

3．60

3。26

3．31

同上電解液より純アルコホルにて落す・

同上電解液より93％アルコホルにて落す．

同上生成物のアルコホルによる精製A（皿）F』

　　　　　”　‘　　　　精製ム（皿）

　　　　　”　　　　　　　精製A（lv）

　　　　　”　　　　　　精製A（v）

0．267 0．111 ・1 （電解生成液No．B）

　0．224

　Qユ28・｛

　0ユ47

　0．135

・｛il｛ii

§il；

0．103

0．019

0．025

0．023

0．100

0．035．

0．020

0ユ01

0ユ02

0．101

1　1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

4．40，

420

4．70

3。65

同上電解液より93％アルコホルにて落す・

同上生成物のアルコホルによる精製B（1）

　　”　　　　　　　　　　　精製B（皿）

　　”　　　層　　　　　　　精製B（皿）

同上生威物の50％アルコホル洗灘1同

　　”　　　　　　”　　　洗灘2回

　　”　　　　　　　　中陣3同

　’”　　　60．％アルコホル洗濫

　　”　　75％アルコホル洗諜

　　〃　　85％アルコホル洗諜

．以上の如く牧得物の組成比はその一得二二の如何によりては常に必ずしも一定せす．今上掲

・の激値に於て比較的恒藪に近きものを求むればα，β，及γの三群に志する一聯の撒値なるが

其等各月は夫々各の原液を等しうせり．從って同一原液より牧得せらる瓦生成物の組成比は

アルコホル濃度の如何に係らす殆ど同一なりと云ぴ得べし．故に原液を同じうする時の生成

物につきては一見宛も一の化合物に葬すやと思はれんも之を原液を異に，する生成物につきて

此較すれば部ち然らざるを知る．¢）みならす同一生成物をある濃度のアルコホルにて洗瀞し

1行けば洗淡回藪の重なるに從って漸次CaBr2及乳糖の組成比を減じ行く事はδ群の撒値に

よりて明かなり．

　故に本報所載の方法及晶析塵理によりて牧野ぜられたる生威物は一定め組成比のものにあ，

らすしてそのCaBr2の如き若しくは孚L糖の如き恐らくはヲクトビオン酸石弓の爽雑物に過
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ぎざるべしと想豫せ・らる．蓋しラクトビオン酸石灰が其の晶析に際しては或はゲル歌となり

然らずんば粘稠物質と爲りて然る後に漸次固化する特異性によりて必然的にCaBr、及糖分を

包含牧捉する爲なるべし．然もかくして牧得せられたる生域物の純化は之を水の洗醗によつ・

七行ふ能はす漸く50％以上の濃度のアルコホルにてのみ若干その目的を達し得べきが故に本

報所載の方法によるラクトビオン酸石荻は必然的にCaBr2及孚L糖の微量を含有するものと

す．又不明なる成分に關しては先にラクトビオン酸石次所属の結晶水なるべしと假定せるが：

其の量は牧得方法の條件に關せす常に前者の1モノセに封して3～4モルの範團内に於て一致す曽

るを知る．

　前述マルトビオン三石荻に於てもそのCaBr、及糖分の微量及不明成分の共存に關しては．

今の場合と同檬に結論せらるべし．以上．
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芳香囑＝トロ化合物の電解還元による

アミノ化合物の製法に就て　（第＝報）

〈A）　o一二トロアニゾールより

（B）　4一二ト1コヅアン子ピリンよう

（C）．m一ヂニトロベンゾールより

〇ニアニシヂンの製法　　　　1

4一アミ．ノアンチピリンの製法

m一フェニレンヂアミンの製法

技手河田五郎市
助　手　　若　　松　　三　　郎

　第一報Dに於て三等は錫鍍金を施せる銅電解槽を陰極とし陽極に鉛を用ぴ素僥圓筒を隔膜

乏せる電解装置’ ﾉよりてp一ニトロアニリン，p」ニトロフエネト・一ル，　p三ニトロ．トルオー

ル，p一ニトロフェノール等の各種ニトロ化合物を還元し之に面出するアミノ化合物の電解

・的製造に冠する研究を報告せり．

　本電解方法は第一報に詳述せる如く生成物血中に何等金屡化合物を含有せす，島傍生物質

を混入せざるが故に極めて純品を製造し得る特徴工）を有す．故に醤藥品の如く特に純品を必

要とする物質の製造に本四解法の慮用は最も適當な．るものと思考したるを以て下記二三の署

藥品の原料物質の電解的製造法に關し研究を績行したるに所期の目的を達したるを以て其重

一要なる窯に關し詳述せん．

　　　　　　　　　（A）o一二トロアニゾールの電解還元による

　　　　　　　　　　　　o一アニシヂンの製法

　o一アニシヂンは，グアヤコールの原料として多量に使用せられ之が化學的製造法に關し

ては當衛生試験所に於て予予に亙りグアヤコール製造試験成績報告2）中に詳細なる研究稜

衷せらる．

　之が電解的製造法に關しては］Llbs，3）：Boeわringer，垂）：Brand　5）等の諸氏による幾多の研究

ありて電極及び電解液の生成物質に及ぼす影響等に就き詳細に報告せらるれども未だ工業的

．に慮用せらる玉に到らす：．

　余等は第一報1）に於けると同様の電解方法を。一ニトロアニゾールの還元に鷹用したる所
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極めて容易に且布利に。一アニシヂンを製造するを得たり．

　以下實瞼結果に就きて報告せん．

　　　　　　　　　　　　　　　實　　験　　の　　郡

　最初電解液の種類と電流能率との開係に就きて實験を行ふ．

　電解液として陰極液に5％，10％，15％H2SO、200ce，陽極液には高濃度II2SO・100co

を使用し電極として陰極にSn　100（1cm・陽極に：Pbを使川す・温度2G～28つに保持し之に

。一ニトロアニゾール109を添加し撹狩しつつ4一アンペアの電流を通’タ・然して電解中電解

槽及び：瓦斯クーロムメーターより獲生するガスを測定しガス吸牧による電流能率を決定

せり・　　　　　　　　　　　　聯液の激と電瀧軋の16｝懸

　電解絡臼後陰極液をアルカ．リ

　　　　　　　　　　　　　　　　lo
性となしたる後水蒸氣蒸溜に附

し溜出せる〇一アニシヂンを分

ト離し母液はエPテルと共に：克く

振嶽してアニシヂンをエーテル

層に移行せしめエーテルを蒸套

　　　　　　　　　　　　　　　　タざ
し乾燥後秤量す．　　　　　　　　1

　ガス上牧による電流能率を圓

示すれば次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一丁置貫！e

　　　　　　　　　　　　　電解液と電流能率との關係

實瞼

番號

　1

2；

31

引

51

6i

電　　解　　液

陰趣液　暢極液
　（ec）　　　（oo）

15％上」2SO4

　　2001
10％　”
　　200
ぽ5％　”

　　200

115％　”

　200
110％”
　　200

・10％　”

　　200

5％H2sσ4

　115
10％　”

　115
15％　”

　115
15％　”

　115
10％　”

　115
10％　”

　115

電、　　　趣

陰　枢
（qCln）

Sn
100

〃

〃

〃

C11

100

〃

隅驕麟）
1，b

100

〃

〃

〃

〃

〃

3．5

念，2

aO

〃

3．2

3．6

4．0

〃

〃

r，L

〃

〃

時間 演ｷ度

（時・分），（。C）

　　F
5。05

4．2δ

5．30

3．50

3．00

卿

61

2S

61

43

61

原料［牧得量

（9）

10

〃

〃

〃

”

〃

（9）

2．05

3．09

2．25

3．07

2．95

3．90

電流
能辱ミ

（％）

13．4

22．S

13．3

25．1

31．S

原　料
牧得率．
（％）

26．5

39．4

2S．7

39．2二

36．4．

49．S・
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　上記圖表中A．：B線は使用。一ニトロアゴゾールを還元し。一アニシヂンを生成するに要

する水素の理論数を示す．

　本籍験に於ては上鮎表に明なる如く温度高く硫酸の濃厚なる時はガス吸牧率租ヒ良好なる

も一般に何れの自験に於けるもガス
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　電解液の濃度と電流能率との開係
吸牧率は使用原料に相類するガスの　　　　曾

理論量に達せす．且陰極液は黒緑色

の牛泥歌を呈し。一アニシヂンの牧

得量も良好ならす．

　次に電解液として陰極液に5％，

10％，15％HC1を，陽極液に硫酸を

使用し，電解温度を攣化して實験を

行ひ前者と同様ガス吸牧による電流

能率を測定するに右圖の如し．

タざイ

1

「ド
」、．

1

1

o

　C＆U1りITte　2〔脱cP　・層Qや＋Q‘卸ICI　26’

ﾌ一＿5％Ild〔i1P
ｨ矧一xIOP‘rlq　2・’

黷P0％IICI　5げ’
P5％Hcロ5「G｛ら・P％
蛛f5（，幽卜同捺ノ系r｛果ヲ

ｦスガ故二略凱

@　・一…使田原粁ニタィ

@　　　　ス炉’水素酸生ノ

8G

U0

S

ノ

り

o

ii脇11竺
　　　　　」呈論ノ時問ノ示ス

@　　Sn　1α）qα臓

20

　　　●

Q 1．0　　　　　　　　　　2．0　　　　　　　　　30

＿→ΨimO

電解液と電流能率との關係

二三

番號

1

2

3

4

5

6

7

電　　解　　液

陰極液　陽極液
　（cc）　　　（ce）

5％hCl
　200

　”
10％HCl
　200

　〃

　〃
15％HCl
　200

　〃

10％h2bりも

　115
〃

〃

〃

〃

〃

〃

電 極

陰　趣　　陽　趣
（qcm）　（qpm）

bn
100

〃

「’

”

〃

〃

〃

Pb
150

〃

〃

「’

”

〃

〃

電魅

（volt）

3。6

3．1

2．s

〃

3．0

〃

〃

電流　時聞

（amlウ［（臨分）

・・
P…

’ノ

〃

〃

”

”

〃

〃

2．45

〃

2．40

2．45

〃

温度

（。C）

26

60

〃

50

2S

57

27

原科

（9）

10

”

〃

〃

”

’ノ

牧苗圃電流

　　　能寧
（9）　（％）

5．64

6．55

6。70

6．93

7．05

7．17

7。55

61．5

71．5

S1。O

S3．O

S7．0

86．0

90．0

原　料

牧得率
（％）

72．0

83．7

85．G

8S．5

90．0

92．9

96．4

　上圃に示す如く5％盤酸を陰極液とし26。に於て實験を行ふ時はガス吸牧率不良にしで吸

牧水素ガスの総量理論量に達せす．60。に於ては26。に比しガス上牧奉遙かに良好なるも未

だ計算量を吸萌するに到らす．　　　　　　　　　　　　●

　然るに10％，15％盛酸使用の實験に於ては電解温度の高低に關せすガス吸牧摩極めて良

．好にして使用原料に相當する理論量の電流を通じ絡りたる時急にガスを稜生す．

　帥ち藍酸の濃厚なる時は電解溢度の高低に麗心なくガス吸直酒，原料牧得率共に良好な

り．
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　故に本電解に於ては10％以上の盤酸を陰極液として使用するを適當と認む．

　次に電極の種類とガス吸牧による電流能率との關係に就き實験を行ふ．

電解液として5％，10％，15％の盤酸を使用しCuを陰極として電解温度40。，60。に

保持して電解を行ひガス吸牧による電流能率を測定するに下圖に明らかなる如くCu極に於

ては電解の最初はガス吸牧率良好なるも電解終了に近づくに随ひ未だガス吸息合理論数に達

せざるにガスを獲生し且電極の表面に樹脂状物質を附着し電解絡了後電解液は褐青色を呈す

且生成物質の着色著し．

　然るに前述の如く錫極に於てはガス吸牧量は理論数に相當し電解終了後電解液は微に黄色

を呈するに過ぎす．

　三極面には何等樹脂状物質を附着せす．CU極による三二結果を示さば次の如し．

　　　　　　　　　　　　電解液と電流能率との關係（銅極使用）

實瞼

番號

1

2

3

4

5

6

7

電　　解　　液

陰極液　陽極液
　（GC）　　（cc）

5％HC1
　200

　F’

10％HCI
　200

　〃

　〃
15％且Cl

　200

　〃

10％HgSU、
115

〃

〃

〃

〃

〃

〃

電 趣

陰　趣　　陽　趣
（qcm）　（qc皿）

Cu
100

〃

〃

〃

”

〃

〃

：Pl）

150

〃

〃

〃

’ノ

〃

〃

電臆奏

（vo】七）

3．0

〃

’ノ

32

〃

3．0

3．2

電流

（a皿P）

4．0．

〃

”

〃

〃

〃

〃

時間

（時．分）

2．40

2，15

2．30

〃

〃

〃

2．55

温度

（。C）

43

60

43

61

43

60

43

原料

（9）

10

〃

〃

〃

〃

〃

’1

牧得量電流
　　　能率
（9）　（％）

6β7

7．01

7．04

7．26

7．09

7．11

7．14

84．1

101．0

92。0

94．7

92．6

92．9

96．5

原　料

牧得率
（％）

電極材料と電流能率との關係

OD
li

c醐101獅 20〔㎏o

iih

80
o＿r，＿●＿噂σu 極15％Hc1 60り

卿→一。Cu．勘“％1玉ClC‘匹。

x一一スcu 極10％IICL40’
60 一s題

極ユユ，％IICI　4‘，り

か一金・◇．oSn極 量桃HCl

p
40り。 li

原 料！巳，9 x ii

Anoly㎞
40

10％H響SO4 1】5〔冷

C甜鰍io
1

一 Cu Sn 1α，qcm

Au◎de
2

20
Pb 150q¢m

o
i
3 b

o 1．Q 2．0

＿噛＿レTimo

87．7

89。5

89．9

92．7

90．5

90．8

91。2

然れどもSn極を使用する時はSn極三三

は素焼墨金にSnの海綿状或は樹葉｝伏結晶を

附着し之が反覆使用を困難ならしむるを以っ

て余等は前主に記載せる電解装置1）帥ち錫鍍

金を施せる銅電解槽を陰極と．し隔膜には中央

に孔を穿てる素焼素量を使用し孔を通して陰

極液を掩慨す．．陽極にはPbを使用し温度600

に保持して電解を行ひ電解丁丁丁丁に盤酸が

久を通じ冷所に放置する時は。「アニシヂン

の肇酸慶を析出するを以て之を濾別乾燥し

4
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母液は再び次の電解に使用ず．二三の實験結果を示さば次の如し．　・

　　　　　　　　　　　CU－Sn極使用による二丁結果（HCI瞳として叩出す）

　15％且C且
　　　4001

　28％”
2　　　　4GG

　20％”
3　　　　400

　18％”
4　　　　400

　14．5％”
5　　　　400

10％上f2SO4　Cu－6n

　200　　　350

　　〃　　　「　　　　　　〃

　　〃　　　　　　　　　　〃

　　〃　　　　　　　　　　〃

　　〃　　　　　　　　　　〃

セb
200

〃

〃

〃

’ノ

結

3．7

3．5

4．0

135

　4．0

　13．6　　9．00

　16．5　　5．30

　17．0　　3．30

　15．0　　　4．00
柾。。，。

論

60　　　　100　　54．91　　84．2　　70ユ

”　　　　　8G　　57。38「　82．5　　91。5

62　　　　50　　37。60　　83．0　　95．5

64　　　　　”　　33．66　　73．6　　85．9

60　　　　　”　　29。40　　65．0　　75．0

以上の各實験結果を綜合考察するに電解液として硫酸を陰極液に使用する時は濃卿）如
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’
何，電解温度の高低，電極の如何に拘らす一般にガス吸牧率，牧得率共に不良にして本電解

には不適當と認む．

　然るに鷺酸を使用する時は極めて稀薄なる場合の外電鯉温度の高低を問はす吸牧ガスの纏

量は使用原料に蜀する理論量に相當し電解絡了後電解液は微黄色を呈し牧得率も亦良好

なり．　　　　　　　　　　　　　　　・

　電極に關しては前述の如く正極を使用する時はガス吸牧量理論数に達せす副反鷹を俘ふが

故に傍生物質を混入し製品を不純ならしむ，

　三極に於ては電解絡了後極面に或は素曉圓筒の表面に錫の樹葉歌結晶を析出し爲めに電極

の反覆使用を困難ならしむるを以て之を工業的に磨用するに種々の支障を來すものなり．

　然るに御報に詳述せる錫鍍金を施せる銅電解槽を陰極として使用する時はCu三一はSn

極に於けるが如き支障を除去し電極，電解液共に反覆使用して容易に且昌昌的た二二を製造

するを得べし．

　次に電解温度に明して考察するに本電解は硝酸の濃度10％以上なる時ぽ電解温度の高低

はガス吸牧率，原料牧褥率に大なる影響を及ぼさざるも生成物質を塵酸盤として析出せしむ

る關係上50。～60。に干て電解を行ふを以て適當と認む．

　　　（B）4一呂・トロゾアンチピリンより　4一アミノアンチピリンの製法

　4一ニトロゾアンチピリンより　4一アミノアンチピリンの化學的製造法に關しては當衛生試
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験所に於て近藤技師，齢助手により詳細なる調査研究行はれ良好なる結果を獲表せられた

り．

　’尚4一ニトロゾアンチピリンの電解還元による4一アミノアンチピリンの製法に鎖しては本

彙報第21號に於て紳尾，白井爾氏によりて獲表せらる．

　該法は電解液として陽極液に30％苛性ソPダ溶液を，陰極液に5％苛性ソPダ溶液に少

量のセニエット塵を添加したるものを使用し電極どして陽極に鐵板，陰極に銅を使用し素焼

圓筒を隔膜としてニト・ゾアンチピリンを電解還元しアミノアンチピリンを製建せり．

　余等は從來研究し來れる酸性溶液中に於けるニトロ化合物の電解還元によるアミノ化合物

の製造方法1）をニトロゾアンチピリンの還元に慮尊したるに容易にアミノアンチピリンを製

回し得たるを以って以下其墨磨結果に恕し詳述せんとす．

　　　　　　　　　　　　　　　　貿　　験　　の　　部

　最：初に濃度の異れる臨酸を電解液として使用し錫板を．陰極としたる場合に就きて實験を

行ぶ．

　電解装置は素焼圓筒を隔膜とせる普通のものを使用し5％7．5％，10％，15％H：C1を陰極

液とし，．之にニト・ゾアンチピリンを加へ溜度40。に保持して4アンペアの電流を通じ一定

時間毎に電解槽及びクロームメーターより登生するガスを測定しガス吸牧による電流能率を

決定せ抄．

電解適意後陰極液は之を苛性ソーダによリアルカリ性となしたる後ベンゾール或はク卯

ホルムと共によく振灯し分液律溶剤を溜出すれぱ黄色結晶としてアミノアンチピリンを残留

す．

　離婁結果を示さば下表の如し・

　　　　　　　　　　　　　　電解液の濃度と電流能率　（無極）

實型

番號

1

2

3

4

5

6

電・解　　液
陰（極CC）液 P陽（騨

5％hUl
　　300

　　”
7．5％”

　　300
10％”
　　300
15％”
　　300

　　〃

10％H2604
250

〃

〃

〃

〃

〃

電 極

巨細臨諮

Snユ60

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

Pb．200

　〃

　〃

　〃

　”　　　r

　”

電腿．電流

（volt）1（amp）

3．6

’ノ

3．5

3．4

3．0

〃

4．0

〃

〃

〃

〃

〃

時間　温慶

（時．分）（。C）

2．4Q

〃

3．25

4．45

4．00

2．40

40

〃

52

51

40

30

原料

（9）

20

〃

25

35

30

20

牧得量

（9）

13．S1

13．59

20．60

27．68

23．90

16ユ5

電流

能率
（％）

68．0

67ゆ

SO．6

76．3

79、0

79．5

原　料

牧得率
（％）

78．3

72．6

88．2

84．6

85．S

86．3
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　上表に高なる如く温点の稀薄なる場合は電解液中に㈲原料の含有せらる玉に拘らすガスを

焚生し薩って生成物質を不純ならしむるに到る．

　然るに10％，ユ5％HCIに於てはガス吸出による電流能率鮭に原料二藍卒共に良好なり・

　次に銅極を使用し前者と同檬塵酸の濃度の二化のガス吸牧による電流能率虹に牧得率に及

ぼす影響につき晶晶を試みたるに略前者と同様濃度低き時はガス吸牧率良姫ならナ．然るに

濃厚なる時はガス二三による電流能率良好にして著色も稀薄なる場合に比し遙かに少し然れ’

ども電極の海綿朕化は濃厚なるに随ひ其傾向論著なり．實直結巣を示さば次の如し．

　　　　　　　　　　　　電解液の濃度と電流能率（銅極）

實瞼

番號

1

2

3

、4

．5

電　　解　　液

陰趣液　陽極液
　（cc）　　　（cc）

5％且Cl
　　300
10％且α
　　300

10％HCl
　　300
15％H：α

　　300

15％HCl
　　300

10％廿2SO4
250

”

〃

〃

”

電 極

甑，踏隅。踏

Cuユ60

　〃

　〃

〃

〃

：Pb200

　〃

　〃

〃

〃

電燃

（vOlt）

2．4

〃

2。5

〃

〃

電流　時間　温度

（amp）i（時・分）（。c）

4．0

〃

”

〃

’，

5．00

3．45

2．00

4．00

〃

42

〃

47

〃

’ノ

原料

（9）

35

30

15

〃

〃

牧得量

（9）

29．01

23．93

10．20

27．02

26．44

電流
能率
（％）

77．0

85．3

67．5

．89．3

87．5

原　料
牧得率
（％）

888

85．5

72．7

96．3

94．3

　以上の實験結果より電解液として盤酸を使用せる場合錫・銅の爾電極に就きて考察するに

上記の表に三一せる如く十三は錫極に比し結果増々良好なり。然れども銅極に射ては多少副

反鷹を俘ひ・且つ電極は海綿歌となりて反覆使用に支障を來す．留錫極に於ては副反礁を俘は

ざるも陰極面上に二極と同様錫の海綿心隔は櫛葉歌結晶を析出するが故に之亦蓮績使用を困

難ならしむるに到る1

　故に余等は前實験に於けるが如く内径12cln高18cmの錫鍍金を：施せる銅電解槽を陰極

として使用し極面積650吼cln，陽極には20助。ユnの鉛板を使用す．10％HCIを陰極液，10％

H2SO壱を陽極液とし温度50。に保持して電解を行びたるに下記の如き結果を得たり・（下記

話中5．6．7参照）

　上記の装置に依れば電極は之を反覆使用し得るが故に二極或は錫極を使用せる二二に比し

遙かに有利なbl

　次に陰極にSnを使用し15％HC1を陰極液として電解温度20。，30。，40。，50。に保持し

1て實瞼を試み温度の攣化のガス吸牧による電流能率に及ぼす影響を考察するに一般に20。に
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’於てはガス吸牧量理論数に達せす．然るに30。，40。，50。にてはガスの吸牧良好にして殆ど

理論量に相當す．故に本電解に於ては温度40つ附近に保持するを以て適當と認む．

　次た電解液として硫酸を使用し錫を陰極として使用する時は硫酸の濃度或は電解温慶，電

流量等の關係により多少遅速の差違を生すれども一般に電解開始より10分乃至30分後に於

1て盛にガスを．螢生し殆ど之が吸牧を認めざるに到る．然るに銅極を使用し5％，10％115％

：H，SO墨を陰極液として温度40。～5σ。に保持して冒験を行びたるに各濃凌に於ける實験共に

ガス吸牧量に多少の不足を來し副反鷹を冤れざるも一般に結果良好なり．

電鯉液と電流能率との關係

賀験

番號．

1

2

3

4

5・

6

7

電　　解　　液

陰極液　陽極液
　（cc）　　　（cc）

5％封2δ04

　　300

10丁目
　　300

　　κ

15％”
　　300

10％HCl
　　700

S％”
　　700

10％”
　　700

5％堪Sり4

　250

　．〃

　　”

　　”

10％”
　　300

　　〃

〃

電 極 電圧
餓（譜　i臨エ蕊　［（三VO・t）

Cu．150

　，；

Pb．200

　〃

電流

（a］【np）

　”

　〃

Cu－Sn
　650

　’ノ

〃

”

〃

Pb．200

　〃

〃

3．3

2．51

a。1

2．7

3．0

〃　　　i

．3．5

1・・

〃

〃

〃

ユ3．5

　〃

　〃

濫度

（。C）

42

〃

〃

〃

47

50

〃

時間

塒・分）

3．30

4．20

”

4．00

2．30

5．00

2．30

原料

（9）

26

30

”

〃

60

120

60

牧得量電流
　　　能率
（9）　（％）

12．25

24．10

．22．SG

23．46

56．00

91．67

40．22

46．5

74．0

70。0

77．5

88．0

72．0

63．1

原　料
牧得率
（％）

52．4

S6．1

S12

83．6

99．S

81．7

71．7

結 論

　以上行ひたる各種實験結果を綜合考察するに電解液として古剣を使用する場合は陰極とし

’て錫，銅何れを使用するも電解温度30。以上に保持する時は共に良好なる結果を得るも陰極

の反覆使用を困難ならしむ．

　然るに錫鍍金を施せる銅電解槽を陰極として使用する時は簡軍た之を反覆使恕するを得べ

し．

　次に硫酸を電解液．とする時は錫陰極の使用は五官め如く殆ど不可能なり．

　然れども銅極を使用する時は多少の副丁丁は冤れざるも電解の進行順調にし七結果良好な

り．1’

　伺本電解法に於ては電解液の濃度，電極，療料，電流等め相互關係により電解の進行に邊
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速を來し或は進行阻止せらる玉事あり，之等の原因其他に下しては研究績行当なるを以て後

報に詳述せんとす．

（C）皿一ヂニト回ベンゾールよりm一フ丁張レンヂ学ミン¢製法

　m一フェニレンヂアミンは：メタミ、ンρ商品名Fよゲ『駆責せられ某需要に於てはp一フエニ

レンヂァミン邸ちパラミンの数倍にして尚多量に輸入せらる瓦の艶歌にあ少。

　In・ヂニ’トロベンジールを原料とするm一フェニレンヂアミンの製法に漏する文献を見るに

鐵と門門，7）：或は盤酸・錫と肇酸・8）銅と臨酸9）或はNa・S・0・10）による還元等各種の方法獲

表せらる．

　然れども本門の製法として工業的に挙用せらる玉はm一ヂニトロベンゾールの鐵と肇酸に

よる還元方法なり．

　然るに該法は生成物質の精製困難にして純品を得る事容易ならす，且つ牧得率も亦良好な

らす．・

　次に三品の電解的製法に關する丈獄を案ずるに：Boehr圭皿ger　I1）：Elbs，：Brandユ2）等の諸氏

はアルコールを添加せる硫酸溶液或は盤酸溶液中に於て各種の電極を使用しm一ヂニトロベ

ンゾールを還元し或は1n一ニトロアニリンの還元によるm一フェニ！／ンヂアミンの幾多の製

法登表せらる」も未だ工業的に慮用せらる玉に到らす．

　故に余等は上述の。一ニトロアニゾール・4一ニトロゾアンチピリンの電解還元と同様の方

法により還元を試みたるに極めて良好なる結果を得たり．

　本物質の電解還元に於ては電解灘度70。以上に保持するを必要とするも電極の種類・電解

液の種類及び濃度，或は電流密度等に關しては撃墜ユ）のp一フrニレンヂアミンの製造に於

ける實験と三々同様の結果を得たるを以て之等に關し此嘩に反覆詳記する必要を認めざるが

故に之を省略し最適條件を保持して行へる晒骨結果に就きて報告せんとす．

　電解装置及び下弓次の如し．

　電極は上述1）の如く錫鍍金を施せる内径12cln高さ18CI皿の銅電解槽を陰極として使用

し極面積50G儀c皿，陽極250qc玉nの鉛板を使用す，・素焼圓筒を隔膜とし其中央に穴を穿ち硝

子管を挿入し之に麗搾棒を通して陰極液を掩絆す，素焼圓筒ρ三部を二極室とす．

本装置を使用し陰謙として10％HCI　700ccを使用し之に』 壕黹aー・ト・二野一・・を加

へ陽謙・・胆、Sq　3・・ccを使用し温度8・．に保搬・参ん2・ア溶アの翫を通豹総

電流量は使用原料に樹する計算量より梢々多量：に通す．
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電解終了後陰極液を思出し之に肇酸ガスを通じたる後之を冷所に放置する時は多量に皿一

フェ三レンヂアミンの意匠鷹の白色結晶を析出す濾別乾燥後秤量す．

濾液は再び陰極液として使用す．

電解液及び電極を反覆使用して行ひたる實瞼結果を示さば次表の如し．

　　　　　　　　最良條件に於ける實験結果（盤酸塩として探出す）

電　　解　　液 電　　　　極 電壌

ivolt）

電流　温度 電流原料箕験

ﾔ號
陰（極（。e）門門（驚）液 陰　趣　　陽　極

iqc皿）　（qc皿）
1（a皿P） （。の

時間　原料

i時．分），（9）

牧得量

i9） （％）
能率牧得寧
@　（％）

1

2

3

4

5

6

10％hC1
　　700
16．3％”

　　700
15．8％”

　　700
16．3％”

　　700．

15％　”

　　700
16．5％”

　　700

10％H2Sり4

　300

　　〃

〃

〃

〃

〃

Uu－Su
500

”

〃

〃

〃

〃

Pb
250

〃

’ノ

〃

〃

〃

4，0　　　2n．0　　　80

3．2　　　18．5　　　78

3．7．

3．6

21．0

20．O

〃

80

4．0　　　19．0　　　78

14．00

5，00

4．50

520

14．00

3．5　　　18．5　　　80　　　4．45

140　113．80

40　40．30

50　45．79

72．3

77．0

80．0

75．5

93．6

85．0

”　　49．73　82β　　92．3

130　　111．00　　73．5　　79．0

40　　3525　72．0　　8L8

本電解還元方法は操作簡翠にして何等副反鷹を俘はぎるが故に鐵と盤一等による製品に比

し遙かに純粋なり．

　且つ電極，ド電解液共に反覆使用し得るを七って前記各種の方法に比し工業的に鷹用じ得る

可能性を有するものとす．

　　　　昭和十一年一月

　　　　　　　　　　　　一　引　　用　　文

（1）河田，若松：本年報46，133　　河田：44，72．

（Ω』）當所一品製造試験威績報告第一巻392

　　今野，杉江，大山＝本彙報21，250．

　　青山，七井，小林＝本彙報42，108．
　　Elbs：z」El．　ch．7，　146．、

漱

（3）

（4）．Boehringer＝Brand，』Electro－ehemisehe　Reauktion　Orga痴sc！1er　Hitroコ【6rre二

（5）　Brand：」．　Pr。［2＝167，159．

（6）近藤，膳醜＝季彙報46・42・

（7）　＝旺。£1na111L＝C．1㌦53，893．’

（8）　Gerdelna皿＝Z．1865．51．

（9）　工瓦R王㍉127815．

σ0）　Seyewetz　Noel：B1．〔4〕3，498，

（11）　工》．R．：P．116942　　　　　’　．9

（ユ2）　＝Elb8：Z．　E1．　ch．8，788．
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アルカロイド類の電解的水素添加法の研究（第一報）

（a）

（b）

（c）

技

ヂヒドロコデインの製法

ヂヒドOモルヒネの製法

ヂヒド照影ヂルモルヒネの製法

手『 ﾍ田五郎市
　三二還元によるアルカロイドの水素附加瞳の製造方法に關レては．1905年に　C・：PaaL

Conrad　1）爾氏のパラヂウムコロイドを使用せる水素附加方法嚢見以來Oldenberg，2）Ski幅，

：Frank　3）等の諸氏により白金コロイド，幽パラヂウム黒叉は白金黒を使用したる各種の方法喪

表せらる．爾當所彙報第37，38號に於て石川技師，市川技手の爾氏は白金コロ・fドを使用せ

る接濁還元によるヂヒドロモルヒネ，ヂヒドロコヂインの製法に面し詳細なる研究磯表せら

れ之が中工業的實験をも完了せられたり．　　　　　　’

　余は官命によ．り從來研究せる電解方法により之が水素添加法に悔して研究を行ひ・たる庭硫

酸或は燐酸等を電解液とし白金黒鍍金を施せる電極を使用し極めて簡軍に且つ有利に各種ア

ルカロイドのヂヒドロ化合物を製造するを得たり．

　本法に於ては電極は之を反覆使用し且つ電解液中に何等鰯媒を添加せざるを以て電解後に

於ける操作漏出にして容易に純品を製造するを得べし．

　アルカ・イド類の電解的水素添加方法に丸しては脳fel，　Mum瓢n　4）専の諸氏による鉛陰

極を使用せるストリヒニン及びブルチンの水素添加によるテトラヒドロ化合物の製法及びキ

ニー lの水素添加によるテトラヒドロキニーネの製法等二三の研究報告あり．

　化學的水素添加法に於ては添加燭媒の除去蛙に反覆使用困難にして之が同牧も亦比較的容

易ならす然るに電解法に於ては電解液中に鰯媒を混入せざるが故に種々の操作を行ふ事なく

直ちに製品を採取し得るを以て各種操作中に於ける物質の着色及び損失を防止するを得べ

し．

　　　　　　　（a）コデインの電解によるヂヒドロコデインの製法

　コデインの接鯛反慮によるヂヒドロコディンの製法に出しては上述の如く01denめerg，2）

Skiもa，：Frank，3）Boehringer5）1等の諸氏及び本邦に於ては當所石川技師，市川技手爾氏6）の詳

細なる研究磯表あり余は電解法に關して報告サんとす．

　　　　　　　　　　　　　　　賓　　験　　の　　部
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　電解装置としては細き素焼圓筒を隔膜として使用し其の内部を陽極とし素焼圓筒の吸牧に

よる物質の機械的損失を可及的少量ならしめんと努めたり．　　　　　　　　　　　　一

　最初電極材料と電流能率との關係に就き實験を行ふ100qc皿のSn，　Cu，　Pb，　P七，30qGmの

炭素二等を陰極とし陰極液に丑一HC1100cc．に’．コデイン3gを加へたるものを使用す陽極

液n－HCI　20cc．陽極として白金を使用し64。に於て0．5　AmP．の電流を通じて實験を行

ひ電解槽及び瓦斯クーロンメ、・一ターより獲生する’ガスを測定したるに何等ガスの吸牧を認め

ざれども陰極をP七・｛P七に交換する時は直ちにガスの三二を認む．

　次に電解液：としてn－H：2Sqを使用し：Pb，：Pむ，：P七一：P七を使用して賊心を行ひたるにPb，：P七

に於ては前實験と同様何等ガスの上牧を認めすPわ一P七に於ては極めて少量のガス吸牧を認

むるに過ぎざれども：Pt－P七極を使用する時は直ちに多量のガス吸牧を開始するに到る・

燐酸に於ても同様の結果を得たり．

　即ちP七一：P七極以外の電極により常職に於ては殆ど水素添加の不可能なるを認めたり．

　次に電解液として盤酸を使用し：P卜P七陰極を使用したる實験結果’を示さば次の如し．

　荷上記の實験に於けるガス吸牧による電流能率を曲線にて示ぜば下圖の如し．

　　　　　　　　　　　　　　塵酸を電解液とせる實験結果

實験

：番號

1

2

3

4

日前解　液

讐1轡
皿＿RC1
100

　〃

　〃

　F’

n－HC1
　20

　〃

　〃

　〃

　電　　　趣

．讐譜1雁：

】～t－Pt

50

　〃

　〃

　”

上t

20

〃

〃

〃

電流

（乳mP）

1．0

〃

”

〃

遷宮崔

（volt）

4．3

4．5

3．0

時間

（時．分）

3．00

3．30

1．20

島5巨ゆ・

　し

温度

（。C）

70

〃

右9

64

コデイン

使用量
（9）

3．0

〃

〃

〃

ヂヒドロ
コデイン

牧得量
（9）

2．75

2．67

2．68

2．45

電流
能率
（％）

原．剃
下得率
（％）

96．7

94．0

94．0

86．0

備　考

製品不純

　〃

　〃

　〃

　上記の原料牧得牽は相當良好なるも左記のガス吸牧曲線に示す如く使用せるコデインに樹

し計算量の水素を吸回せざるを以て生成物質申に原料を含有するが故に過クロール鐵による

Ca1血herg氏反慮を表すを以て結果良好ならす術電流能率は電極の活性を復活して使用する

を以て長時間を必要とするが故に之を記載せす．

　上圖に明らかなる如く白金黒鍍金を行ひて直ちに使用する場合はガス吸牧率比較的良好な

るも同一電極を反覆使用するに随ぴ漸次ガス吸牧率を低下するに到る．

　帥ち電極の活性度の低下を明示するものな軌故に余は之が防止方法として電流を反封に

少時間通じたる後之を使用し或は少量の交流を混じ叉は陰極として他の極を使用し白金黒網
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　　　監酸ヲ使用・シ電極ヲ反覆使用　　　　の存在に於て電解を行ふ等各種の實験を試みたる

　　　　．、シタル場合ノ瓦斯吸牧率
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　も完全に活性の低下を防止する事不可能なるを認　100　　．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　めたり．

　80　　　　　　　　　　　　　　　　故に電極ρ活性の低下は電解液に基因するもの

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　と思考したるを以て塵酸の場合と同檬の装置によ

　6Q　　　　　　　　　　　　　　　　り電解液としてnr王【，　SO壬を使用し陰極として

　　　　　　　　　　　　　　　　　　：P七一：P七，陽極としてP七を使用し温度70。に保持し

　40
　　　　　　　　　　　　　　　　　　電流密度1～2Alnp／100qemによりて3g或は
％．

1　　　　　　　　　　　　　　　　　59のコデインを電解し電解中電解槽及びクーロ
　20
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ンメーターより焚生するガスを測定しガス吸牧に

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　よる電流能率を測定したり．

．＿晶∵　6．6．實験結果を示せば慨世しll・

　　　　　　　　　　　　硫酸，燐酸を電解液とせる實験結果

電　解　液 電　　　種 電流 電腰 時間
電流能率

i％）

原胸
ﾋ得率
i％）

備・考
白白

ﾔ號
1塗（薦）液1陽（極CO）液 1謡1（陽極qcm）⑱皿・）（・…）（駒）

温麗

i。C）

コデイン

g用量
i9）

ヂヒドロ
Rデイン

q得量
i9）

1

2

、3

4

5

6

n－H2SO4
100

〃

〃

〃

〃

〃

7”／・f藷so・

8　　　〃

9嚇80・

1Q　　　”

R－H2SO4
20

〃

〃

〃

〃

〃　　「

n／2－H2SO4

　露0

　”

n－H3：PO4

　20

　〃

Pt－Pt
50

　〃

　〃

　”　，

　〃

　〃

〃

F’

〃

”．

Pt
20

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

0．5

0．5』

1．0

1．5

2．G

1．0

2．6　　1．45

2．5　’2．20

2．8　工．20

3．1　・　2．10

3。9　　1．5G

3ユ　　2．10

71

73

70

71

32

25

2．0　　　4．8　　　1．30　　　31

2．0

1．0

1．0

4．8

6．5

8．9

1．20

0。50

2。50

伺上記各面験のガス吸牧率を曲線にて示せば次の如し．

31

30

30

3

5

3

5

5

4

2．77

4．55

2．76

4．58

4．56

3．58

56．3

69．5

37．0

25．0

22．5

29．5

97．5

96三〇

§7ρ

96．6

96．0

95。0

5　　　4．53　　26．8　　96．0

5

2

7

4．65

1．82

6．55

31．0

39．0

41．0

97．8

96．0

98．5

　上記高高に明らかなる如く璽酸を使用せる二二に比較しガス二二二二かに良好にして且つ

電醸を：反覆使用したる場合に於てもガス吸牧野を低下せざるもの：なり．

　次に電解液として燐酸を使用し．P七避P七、を陰極とせる前者と同様の實験を行ぴたるに硫酸
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電極反覆使用と電流能率
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一→Timo

を使用せる實験と同様ガス吸牧率の低下を：回す同一電

極を反覆使用する場合に於ても同様の結果を得たり．

（上表参照）

　上圖に示す如く最初の電解に於ては電解液の相違に

・よリガス吸牧率に飴り大なる二二を認めざれども同ヂ

電極を其儘反覆使用したる場合は上表の如く硫酸，燐

酸に於ては殆どガス吸牧牽を低下せざるも盤酸に於て

は殆どガス．を上牧せざるに到る部ち電極の活性の低下

は概して電解液に基因するものと推考するを得べし．

　尚生成物質に就きて考察するに硫酸，．燐酸を使用し

たる場合は過クロ’一ル鐵と濃硫酸によるCal皿berg

氏反面によりて紫色を呈せざるも堕酸の場合に於ては紫色を呈し完全にヂヒドロ化せられざ

るを示す．

　吹に硫酸を使用したる場合に於ける電解温度と電流能牽との面面に就き實験を行ふ．

　前同様の装置によりて電解液に硫酸を使用し温度25’，30。，40。，50。，60。に保持したる

各場合に就きて島台を行ひガス吸牧率を決定し之を詩魂に示せば次の如し．

　　　　　電解温度と電流能率　　　　　上表に明らかなる如く温度の高低はガス吸牧率に大
　1Q

　　　　　　　　　　　　　　　　　なる影響なく殆ど同一結果を表はす．而して電解絡了

　・・　　　　　　　　　後70つに於て微かに淡黄色を呈するも30。に於ては無

　　　　　　　　　　　　　　　　　色にして分解したる盤基も温度高き場合に比し遙かに

　CO
　　　　　　　　　　　　　　　　　美麗なる結晶を得べし．

　。。　　　　　　　　　　　　電解液の濃度と電流能率との二二に就きて二二を行
お

↑　　　　　　　　　　　　　　　ひたるに本電解は化學方法と同様接鰯作用に基因する

　　　　　　　　　　　　　　　　　ものなるを以て電解液の濃度の差違の電流能率に及ぼ

　　　　　　　　　　　　　　　　　す影響は前表に明らかなる如く極めて僅少なり。故
　り　　　　　　　　む　　　　　　　　　　　　　　　　む　　　　　　ヨむ

　　　一・「幅・　　　　　　　　　　に電解後に於ける庭理の關係上可及的稀薄なるものを

使用するを以て可とす．次に電流密慶とガス吸牧率との關係に就きて實験を行ふ5鉤G皿の

：Pト：P七極に封し0．5，’1．0，’1．5，2．O　Amplを通じたる各場合に於けるガズ吸牧率を測定するに

電解の最初に於ては殆ど差異を認めざるも電解液中に：含有する原料の減少と共に漸次吸牧

寧を低下するが故に電流密度の大なる實験は電流密度の小なる實瞼に比し電流能率を低下す

琉
i
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る結果を招下するを以て電解の絡局に近付くに随ぴ電流密度を小ならしむるを必要とす．、

　以上の各回験結果より考察するに電解液として盤酸を使用せる場合に於ては陰極の活性を

低下せしめ之渉反覆使用を不可能ならレむるに到る．然るに硫酸，燐酸等を使用する時は電

極．を反覆使用するも殆ど電極の活性を低下する事なし但し燐酸を使用する場合に於ては硫

酸に比し多少電堅の上昇を免れすド伺盤上を使用したる場合は電解後に於ける炭酸ソーダに

よる分解操作に於てヂヒドロコデインが油歌物質として析出する傾向大なるも硫酸，1燐酸に

於ては極めて簡軍に白色結晶として析出し得るものなり．電解臆度の差肥に為しては上述の

郊くガス啄牧溶鉱回り大なる影響を及ぼさざるものなり．電解温度高き時は電解液を微に着

色する傾向を有するを以で常温に於て之を行ふを可とす・尚燐酸ヂヒド・コデインを生成す

るに準準はヂヒドロコデイン盤基を．燐酸水を以て中和し之を蒸磯乾固して製出したるも此の

如き方法に於ては生成物質の着色を肖れす．

　故に余は燐酸．コデインの水溶液を上記の方法によりて電解したる後之を適當の溶媒例へば

アセト．ン中に注加する時は白色の結晶となりて析出するを以て之を濾別し私案の減堅通風乾

燥器申に於て速かに乾燥す．

　以上の方法を採用する時は何等着色する事なく輕き結晶性粉末として採出するを得べし．，

　次に原料として燐酸コデインを使用したる三門結果を示さば下表の如し．

　　　　　　　　　　　　　燐酸コデインを使用せる實験結果

實験　　電解液 電　　種 電流 剛時間 溢度
燐酸コデ∫ン ヂヒドロ

Rデイシ 電流 原料
考番號響割引，臨騰）ゆ・）圃榊働轡郷国響備

1

2

3

4

5

6

7

H20
100

〃

〃

〃

〃

〃

〃

n／2殉II奪1》04　Pt－Pt

20

”

〃

〃

〃

〃

〃

50

〃

〃

〃

’，

〃

〃

Pt
20

〃

〃

〃

〃

〃

〃

1．0

〃

〃

〃

’ノ

〃

”

12．0　2．0

11．5　・　1．55

13．0　　ユ．30

15．0　　1．05

1δ．0　1．45

1置．0．’　1．40

1％ Pユ』o

30　10含水

28　10”

30　5”

34　　5”

30　10　”

30　　10，無71く

29　　5　’ノ

7。Q4

9．15

7。70

4．35

6．76

933

3．74

62．5

6i．3

42．0

58．4

67。0

τる．5

66．5

99．Q　　Ba，se．

　　燐酸ヂヒド
97。3　　ロコデイソ

　　として取出す
99．0　　同　上

9三｝．8　・Base．

95．5　　　　”

93．o燐酸ヂヒド
　　ロコデイソ
95．5　　Base．

’　上表に明かなる如く硫酸等を使用せる實験に比し多少二二の上昇を勇れざるも牧得率其他

に關して何等遜色を認めす．

　　　　　　（b）モルヒネの電解還元によるヂヒドロモルヒネの製法

　　モルヒネの接燭還元によるヂヒドロモルヒネの製法に關してはヂヒド・コデインの項に記、
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蓮せる如くOlden挽rg2），　Ski七a，　Frank3）’及び本邦に於ては仁所石川，市川爾民6）の詳細な

’る研究焚表あり．’

　余はヂヒドロコヂインと同様モルヒネの電解還元によりて容易にヂヒドロモルヒネを製造

し得るものなりとの確信を得たるを以て前者と同様の装置により硫酸或は燐酸を電解液とし

て之にモルヒネを加ぺ白金黒鍍金を施せる陰極を用ひて實験を試みたるに雨者と同訓電極を

反覆使用し極めて有利にヂヒドロモルヒネを製造するを得たり．・

　　　　　　　　　　　　　　　實　　験　　の　　部

　モルヒネの電解還元によるヂヒドロモルヒネの製法に於ける電解液の種類及び其の濃鹿

電極の種類，電流密度等の電流能率に及ぼす影響に關しては前項に於て詳述せる庭と略同一

結果を得たり．故に之等に關し簡軍に其の概要を報告せんとす．

　最初電解液：としてn／2－H2SO↓，丑／2－H、PO、を使用したる時蛙に・電極を反覆使用したる場合

に於ける瓦斯吸牧率に及ぼす影響につき實験を行ふ装置ぼ前事験と同様のものを：使用す．即

ち陰極としては50αcmの白金黒鍍金極を使用し隔膜として素焼圓筒を用ひ，其外部を陰極

室とす．温度21。に保持し陰極液に59のモルヒネを加へ携絆して1AmP．．の電流を逓す．

電解絡了後陰極液をNa，CO、によりて分解したる後析出せる結晶を母野し乾燥後秤：量す．電

解中電解槽より磯生する瓦斯を測定し之を瓦斯クーロンメーターと比較してガズ吸牧率を決

定し之を曲線にて示せば次の如し．

　　　　　　　　　　　　　電解液の種類と電流能i率との關係

實験 電　　解　　液 電　　趣 電流 電腰 時問 温度
備考

礁陰
i極cc）液 ｲ騨（羅）麟）（・m・）α・lt牌分／㈹

弔ルヒネ

g用量
i9）

ヂヒドロ

c泣qネ
ｾ量牧
i9）

電洗

¥卒
i％）

原　料

q得率
i％）

1

2

3

4

5

‘6

ロ／2－H3　PO4

　100

　〃

　〃

　”

　”

　〃

7n／粥・so・

8　　　”

n／2rH』PO4

　20

　〃

　〃　、

　〃

　〃

　”　　i

・／、一甘，s・、1

　20

　〃

三七
50

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

P七
20

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

1．0　　　10．0　　　1．30

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

8．5

10．0

11．0

15．0

8．0

1．35

1．30

3．00

1．45

1．40

3．9　　1．40

4．0　1．40

22

22

24

22

20

50

35

50

95％
50

5．0

〃

10．0

5．0

〃

〃

〃

46．2　　57．5　．96

4．5

4。33

9．13

4．61

4．41

53．0

53．7

56．7

49ユ

49．5

94．2

90．5

95．5

96．5

92．0

4，43　　49。5　　93．0

4．41 〃 92。0
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電解液の種類並に電極反覆使用と瓦斯吸牧率
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20　　　　　　　　40　　　　　　　　60　　　　　　　　80　　　　　　　　覧OO

　上記の如く硫酸，燐酸共に殆ど其の差違を認

めす且14回～15同反覆使用せる極に於ても其

の活性の低下せざるを示す．

　次にn／2一耳2SO↓を電解液とし白金黒鍍金極を

使用し前者と同噌の装置により17。，35。，50。

65。の各場合に於て早早を試み前の如くガス吸．

牧率を測定なしたるに次の如き結果を得たり．

＿→Time

電解温度と電流一身との画一】

實験・電　　解　　回

訓陰it1陽（騨

1

2

3

4

5

n／2噌H72SO4

　100言

　”．

　〃

　〃

　〃

n／2－II2SO4

　20

　〃

　〃

　〃

　「’

電　　極　電流

（陰趣早gln）1（騰）（・血P）

Pt＿Pt
50

　”

　F’

　〃

　〃

Pt
20

〃

〃

μ

〃

ユ．0

〃

〃

〃

〃

恩田

（volt）

4．8

3．9

3．4

3．5

40

時間

（時．分）

2．0

1．46

、1．20

1。30

1．20

温度

（。C）

17

35

50

〃

65

モルヒネ

使用量
（9）

5

〃

「’

〃

〃

ヂヒドロ
モルヒネ

枚得量
（9）

4．24

4．48

4．37

4．57

4．37

電流
能率
（％）

，39・4

49．5

61。4

56．7

61．4

原　料
枚得寧
（％）

88，6

93。0

91．5

95．5

91．5

備考

電解温度と瓦斯吸取摩との關係 帥ち左記圖表に明らかなる如く本實験に於

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ては溜度の差違は多少ガス吸呼声に影響を及

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ぼすものにして温度高き程ガス営門率良好な

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　り．・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　故に50。附近に保持するを以て適當と認む．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（c）、エチルモルヒネの電解還

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　元によるヂヒドロエヂル

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　モルヒネの製法噛

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ヂヒドロエチルモルヒネの製造に關する文

　　　　→踊O　　　　　　　　　　　　l獄を旙くに1913年Knoll　7）會1仕に於てヂヒ

ドロヂルヒネを苛性加虫アルコール，プロムエチルと共に融閉管中に於て100。た加熱して
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之を．製し1926年にEdmund，　SpeyeT，　Augus七8）等の諸氏は01de且berg氏法によリパ

ラヂウムコロイドを燭媒としエチルモルヒネの水素添加によりて之を製造せり．余は前述の

ヂヒドロコデイン，ヂヒドロモルヒネの製法と同様の電解装置によリエチルモルヒネを原料

とし燐酸或は硫酸を電解液とし白金黒鍍金極を使用して電解を試みたるに極めて有利に且つ

容易にヂヒドロェチルモルヒネを生成するを得たり．

　本晶は無色透明の独立物質にして鷺苔，燐酸等の無機酸或はクエン酸，酒石酸等の有機酸

と共に：常法によりて容易に盤類を形成し耐酸肇，燐酸臨等は結晶として析出せしむる事困難

なるもクエン酸盤，酒石酸撫等はエーテル中より容易に美麗なる白色結晶として析出するを

得べし．

　　　　　　　　　　　　　　　實　　験　　の　　部

　最初電解液の種類とガス吸牧率との關係に就き實瞼を行ふ．陰極として白金黒鍍金極を使

用し陽極をPもとす陰極液として丑／2－H3PQ甚，　n／rH、pq，・］㍗H2sq，　n／2－E2go壬を使用

したる各場合に就きエチルモルヒネを加へ常温に於て掩搾しつ」1Amp．の電流を通す．電

解絡了後高a、CO、にて分解しエーテルと共に愈愈し脱水後エーテルを溜出する時は無色邊．

明の油状物質としてヂヒドロエチルモルヒネ塵基を採出するを得べし．

　或はエーテル溶液中に計算量のク・エン酸或は酒石酸のアルゴール溶液を添加する時はヂヒ

ドロエチルモルヒネのクエン酸蜷或は酒石酸盤を白色結晶として析出す．

　尚電解中蛮生するガスを測定し其の吸牧率を決定せり．實験結果次の如し．

　　　　　　　　　　　　　電解液の種類と電流能率との關係

　　　
實導電　　解　　液
番號1総記1陽（極CG）液

”1

2

3

4

5

6、

7

8

9

n／4－H3PO4

　100

　〃

　’｛

　”

　〃

　〃

　〃
直／2・H’，so4

　109

n－H2（弓04

　100

n／4－H3PO4

　20

　”

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

n／2一月「2so4

　20

n－B2SO4

　20

電　　筆

墨趣1陽極
（qc皿）（qcm），

Pf＿Pt
50

〃

〃

〃

〃

〃

〃

”

”庁

Pt
20

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

電流　電工　時間

（amp）1（volt）選分〉

1．0

〃

’，　　’

”

〃

〃

1．5

1．0

’イ

7．0

7．4

7。0

7．5

6．3

6．4

7．0

4．2

1．25

1．16

1ユ0

ユ．00

2．GO

2．00

1。00

〃

　！

331”

温度寵茉

㈹熱感

30

〃

29

25

21r

25

25

30

50

5

〃

〃

”

10

’ノ

〃

5

〃

ヂ・ド・副電流
ルせノレヒイ

牧得量
　（9）

4．19

6。10

5．57

5．47

1L69

7．S7

8．37

4．70

4．68

能率
（％）

5．7

53．5

58．5

63．0

67．3

67．0

57．0

53．3

63，6

原　料
牧得率
（％）

97．1

92．7

92．6

．90．0

97．0

96．5

備考

Base．

クェン
酸塵
酒石酸

　　陣．

　　｝，’

　　l
　　B良se．

　　無水
…牒・
　　［：Base．
10．0

　　無水

99 P撫
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軍解液の種類と瓦斯吸山千との關係
　衙門圖表の實験に於ける陰極は反覆使用せ

るものなり．

　次に電解温度のガス三二率に及ぼす影響に

つき實験を行ふ陰極液にはn／、一H、Sq　100ec

之に土チルモルヒネ5gを加へ陽極液

皿／2一且，SO、20cO陰極には50qcm白金黒鍍金

極を使用し掩絆しつ製電流を通す．30。茨40つ，

50？，60。に於ける實験結果を示せば次の如

し．

一→　Timし，

電解温度と電流能率との關係

電　　解　　液 電　　趣 電流 ．電座 時間
＝ヂヒドロエチ

泣c泣qネ
q得量

@（9）
備考

實口

ﾔ號 目高液1陽（極CG）液 （陰極曹モ香j懸）⑱m・）（・・1t）（時・分）㈹（・）
1

電流能率

i％）

原　料
q得率、
i％）

・・／・f誌sg・

2　　　．”

3　　　　”

4　　　”

5　　　”

n／2陶H：2SO6　Pt－Pナ

　20　　　50

　〃　　　　　　　〃

　〃　　　　　　　　〃

　〃　　　　　　　　〃

　〃　　　　　　　　〃

Pt
20

〃

〃

〃

〃

ユ。0

〃

1．5

1．0

〃

4．2　　1．0

3．9　　”

4．5　　”

4．0　　”

3，6　　”

30

40

50

〃

60

5

〃

〃

〃

〃

4．7　　　　53．3　　100　　　］Base

”　　　　66．8　　エ00　　　　　”

4．53　　　51．5　　　97．0　　　　”

4．61　　　78．5　　　98．6　　　”

4．63　　　79．0　　　98．7　　　　”

1

み　
τ

電解温度と瓦斯吸牧率との關係
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　左回に明かなる如く30。にてはガス二二二二低下

するを以つで50。附近に於て行ふを適當と認む．

　從來ヂヒドロコヂイン，ヂヒドロモルヒネ及び其

肇類等の性質鮭に藥理的試験に關しては各種の研究

磯表せらる曳もヂヒドロエチルモルζネ及び二四類

に關する二等の研究は三門極めて少く且正：確なる研

究蛮表を見ざるもの玉如し．故に當衛生試験所藥理

室に於て之が調査研究中なるを以て追って報告する

事あるべし．



136 河’ ’田

　　　　』唱　　　幽’　．　結　　　　論

　以上詳述せる3物質帥ちヂヒドロコデイン，ヂヒドロモルヒネ，ヂヒドロエチルモルヒネ

の電解的製法に就きて考察するに電極とし白金黒鍍金極以外如何なる極を使用するも常墜の

下に於ては水素ガスの吸牧を認めす然るに白金黒鍍金極を使用する時はガスの吸牧極めて良

好にして理論電流量の1．5～2．0倍を以て反慮を完了すザ

　電解液に干しては硫酸，燐酸共に結果良好にして濃度の差違により影響甚しからす．然れど

も電解絡事後アルカリによる分解其他の關係により二分の一定規を以て敵塁と認む．且硫

酸，燐酸に於ては電極の活性を低下せざるが故に之を反覆使用するを得べし．

　然るに塵酸は電解條件の如何により電極の活性低下する傾向を認むるのみならす且電解絡

・了後アルガリによる分解操作により生成物質を謡歌として析出せしむる傾向も亦大なり．次

に電解温度に算して老察するにコデイン，モルヒネ，エチルモルヒネ共に電解温度の上昇に

俘ぴガス吸牧神良好なるもモルヒネ，エチルモルヒネは60。～65。に於ては梢ガス吸牧率を

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　魯低下しコデインは生成物質を微黄色に著鼓す．

　故に40つ～50。に保持し實験を行ふを以て適當と認む．

　上述の如く本電解軽水素添加方法は何等鰯媒を混入せざるが故に從來の接鰐的水素添加方

法に於けるが如く鰯媒の製造或は壷折絡了後追小女媒の除去，内牧等による煩楽なる操作を

行ふ事なく極めて簡軍に薬品を製造するを得べし．

　且電極は活性を低下せざるが故に反覆使用し得るを以て隠密の接鱗的水素添加方法に比し

操作簡軍にして遙かに経濟的なり．

　且つ本法はテバイン，キニーネ其他各種アルカロイドの水素附加髄の製造に慮用し得らる

べきものと思考し各種のアルカロイドに就き研究知行中なるが故に第二報に詳述せん．

　　昭和十年四月

　　　　　　　　　　　　　　引　　用　　文

（1）　　q　paa1，　Collrad＝Ber．38，1389　（190ξ｝）

（2）　1コ．01de工止erg：Ber．44，1829．

（3）　A。Skita　und　H．　IiL　Fr｝しILk＝13er．44，2S65．

（4）　’田afbl：Ber．34，3299　（1901）

（5）　．1）．R．　P．306939．

（6）石川，市川：本彙報．訂，38號

（7）　KnoU：D，RこP．278111．

（8）　　1）LIもP．260233．

獄
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7ルカロイド類の電解的水素添加法の研究（第二報）

キニーネの電解的水素添加によるヂヒドロニーーネの製造

技手河田五郎市
助　手　　若　　松　　三　　郎

　第一報に於て河田は各種モルヒネ屡アルカロイドの電解的水素添加方法に關し電解液D韓

類，電極材’料の相違，電解温度の陥凹によるガス吸牧率及び生成物質に及ぼす影響に：労し詳

述せり．

　其後キニーネの電解的水素添加方法に凹し研究を行ひたる結果硫酸或は盤酸等を電解液と

し白金黒鍍金を施せる陰極を使用する時は容易にヂヒドロキニーネを製造するを得たるを以、

つて以下其重要なる窯に關し報告せんとす．

　接鰯還元によるヂヒドロキ昌一牛の製法に關しては本彙報第29丁丁に第46號に於て石川

荒田町氏1）は白金コロイドを使用し板井氏2）はニッケルを鯛媒としてヂヒドロキニーネを製

遣せられたり．

　キニーネの電解的水素添加方法に序しては1901年に鵬fe1，　Naumann雨下3＞によりS七ry－

chhゴ丑，：Brucin等の軍門還元と共に研究せられたり．然れども本研究に於ける還元成績腱は

主としてテトラヒドロキニーネにしてヂヒドロキニーネを採出するを得す．

　本邦に於ては志方，田ロ雨空4）が昨年の電等化學誌上にキ昌一ネの電解還元のポーラルグ

ラフによる詳細なる研究獲表せられたり．

實　　験　　の　　部

　電解装置としては細き素焼圓筒を隔膜として使用し其内部を陽極とし素焼圓筒の三三によ

る物質の機械的損失を可及的少量ならしめんと努めたり．

最縄極材料とガス吸牧率との關係蹴きて蹴を・行寿・陰極として5蜘nNち駕恥．

：P七一Pt等を使用し陰極液n－H，SO、100cc，之に硫酸キニーネ5瓦を加ふ．陽極液は陰極液と伺

檬rH2SO・20CGを使用す・陽極：Pむ温度50。に保持し蝿搾レつ玉電流を通P』皐時間毎に

電解槽及びクー・ムメーターよ嬢生するガス酬定し之よげス吸脈よる電溝牽を津

定すると共に測定時以外に磯生するガスは之を大なる捕三管に集積せしめ電解中に爽生する
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ガスの全容積を捕高し使

用原料に郵する吸牧水素

ガスの総量を測定し之に

よりて還元成績燈の検i索

の一助とせり．

謙謬耀聯
びガス吸牧による電流能

率を圖表に示せば次の如

し．

dihyd職 電極材料 と 電流能率
00

目x

「

Pレi・ヒ（60。） o Ψe廿飛】1ydrq

@　　旨
Catho！yt・ NH，SO．、100¢G

硫酸キ昌一ネ59・

▲ ▲，
1

t60n） Au‘）lvto　　響 N．S、EO、2〔沁。
8

2 P1ボ 1 C飛仙】ndr，・ 1’←R、PL，1’b，　Ni
1 （35。）

1

AundG Pt，　Pb

e，D， 2A岬！：じoq¢m
　　1「し（5Q。）

1 1

60
b

1 8

→
40

甥
●

●

li　　　一

F i

一

／A 1，』＿Pt 1 一1 1
20

L A　　　　　　　唱
［　o

ナ

×
1

N当 （むの 1
Q 30 1．Q i．30 三．o 2．3

　一一一→♪Tlme

電極材料と電流能率

實験

番號

電　解　液

陰極液　陽極液
（cc）　（cc）

電 極

陰　極　陽　極
（qc皿）　　（（lc皿、

　n一且12so4
1　　100

2　’　”

3　　　”

4　　　”

5　　　”

6　　　”

7　　　”

n一上r2SO41　Pt－Pt

　20　1　50

　〃　　　　1　　　〃

　”　　　　P七

　”　「　”

　”iPb
，　　　　　1
　〃　　　　　　　　〃

　〃　　　　Ni

：Pt

50

〃

〃

〃

〃

〃

〃

電流　電墜

（amp）（VQlt）

1．0

〃

〃

〃

”

〃

〃

2．7

2。8

3．5

3．6

3。9

3．7

13．6

時問

（時．分）

0．50

0．55

4．30

3．30

2ユ0

2．10

温度

（。C）

60

50

50

50

36

60

60

士使
了用

ネ量
（9）

ヒ　ドロ電能源牧

館鑑榊料塁
（9）1（％），（％）

5．0

5．0

5，0

5．0

5．0

5．0

5．0

ヂヒドロ

4。02　　7L3
　〃
4．06　　65．5

テトラ

3．10　　22．6

　〃

319512銭6

2器L
，：1、

98．8

99．8

84．0

8％

75．5

41．3唱74．0

備　考

ガズ吸牧
せず

　上圖の曲線に明なる如く二。ケル極を使用せる實瞼に於ては殆どガス吸牧を認めす．

　然るに白金（brigh七）極を使用せる場合は40～50％のガス吸牧率を長時間持績し其吸牧せる

水素ガスの全容積はテトラヒドロキニーネの理論吸牧量に略一致し其成績髄の性質も亦テト

ラヒドロキ昌・一ネのそれに一致す．

　次に鉛極に於ては電解温度或は電解液の濃度等の差違により多少の攣化を認むれども一般

にガス吸牧率極めて良好にして吸牲水素の全容積はテトラヒドロキ昌一ネの理論吸牧量に相

當す生成物質は褐色油歌物質なり．

　孜に白金黒鍍金を施せる陰極を使用する時はガス吸牧率は極めて良妊にして水素吸牧量は

使用原料に封しヂヒドロキ昌一ネの計算量に相當し生成物質は融黙其他によりヂヒドロキニ

ーネと断定するを得べし．
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　以上の實験結果によリヂヒドロキニーネの電解的製法としては陰極として白金黒鍍金極を

使用する必要を認砂たり・

　故に余等は白金黒鍍金極を陰極として使用したる場合に於ける電解液の濃度鮭に種類，電

解温度，電流密度等の電流能率に及ぼす影響に干し研究を行ひたり．

　先づ第一に電解液として硫酸を使用し其濃度の二化の瓦斯二二率に及ぼす影響に就き二二

を行羨．

　装置は前實鹸と同様のものを使用し電極は陰極に白金黒鍍金極，陽極に白金を使用す」

　電解液には陽極液，陰極液共にH，n／2，　R／4，皿／rH，so壬100ccを使用したる各場合に就き

之に5瓦の硫酸キ昌一ネを加へ電流密度2Alnp／100吼cm温度500に保持して實験を行ぴ一定

時間毎に電解槽クーロムメーターよわ磯生するガスを測

定しガス夕影による電流能率を曲線にて示さば下墨に通

なる如く電解液の濃度の黍違によりガス吸牧率に大なる

攣化をもたらさ罵る馬概して濃厚なる場合は稀薄なる場

合に比しガス吸藤壷良好なり．

　且つ電解後身を分解するに聰り濃厚なる場合は稀薄な
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　％4

る場合硬し艶遙か砂なし　’　　　1
　然れども余り濃厚に過ぐる時は分解其他に支障を來す

を以ってn～n／2一且2Sqを以って淫酒と認む．

　實験結果は弐表の如し

　　　　　　　　　　　　電解液の濃度と電流能i率

電解液の濃度と電流能率
Dilyde‘・

OO 1
ρ匹UL。ly切

一弥一
一r瓦　、

1
2

噸
N 112SO4 100cc

豊へ　、 コ 、一燕㎏ 躯・・、

8
1

N 硫酸

評
き

▲＿一ム・●

馬
耳s（九

ｵ一ネ

¢ 覧　伽 …
丁σH2SO亜

1」

9ath・・1・・Pお一1’七

6 タ 田em1， 600

亀。 D． 2A三nP／100qcm

5

1｛

4
1

il、

1、 、

、

2C 、

、

1 、 、、薫、幽

1 、〉～、
、　、、

1 、X
「

o 30 1．o

＿＿→，Timo

實験

番號

1

2

3

4

電　　解　　液

陰極液　　陽趣液
（cc）　　　（GC）

n－H2SO4

　100

n／2－H2SO4

　100－

n／4－H2SO4

　100．

1ソ1。一H2SO、

　100

レ且，SOど

　20
0／2一且2SO4

　20
艶／4．H2so≧

　20
n／4－E2SO4

　20

電

縮講i出。踏

Pt－Pt
50

　〃

〃

〃

：Pt

50

〃

〃

”

電流

（amp、

1．0

〃

〃

〃

電厘

（vol七）

幻

3。5

時間　温度

（時．分）（。C）

5．5

10～19

0。50

1．05

1・10

2。10．1

　‘1

60

”

〃

〃

士側ヒ　ドロ

欝瞬
5．0

〃

〃

”1
　】

ヂヒドロ

4．02

3．50

3．93

3．19

　ハヒ胞Pロ

流率

（％）

71．3

47．9

49、8

原牧

料墓儲
（％）

9S．8

S6．2

96．8

78．5

次に電解温度に就きて實騨毎・1．

電解液としてn．H2SO4100cc之に硫酸キニーネ5瓦を加へ電解源度23。，45。，50560。，70。
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の各場合に於て電流密度2Amp／100吼G皿に保持して電解を行ひ・ガス吸牧率を比較するに下圖

曲線に明なる如く高温に於ては低温に比しガス吸牧率良好なり結果下表の如し．・

　爾電解液としてn／2－H：2SO4，　n／4－R2SO占を使用したる場合も電解温度による攣化は略前者

と同檬の結果を得たり．

　　　　　　　　　　　　　　電解温度と電流能率

實験

番號

1

2

3

4

5

電　解　翌

旦｛欝
n鯛E2SO‘
100

　〃

　”

　”

　〃

瓜騨H2SO4

　20

　〃

　〃

　〃

　〃

電　極　　陰

陰　趣　陽　極
（qcm）　（qcm）

Pt＿：Pt

50

　〃

　〃

　〃

　”

Pt
50

〃

〃

”

〃

電流

（乳1mP）

LO

〃

〃

〃

〃

佃野

（volt）

3ユ

2．9

2．8

27

2．6

時間　温度

（時．分），（。c）

LOO

O．50

0．55

0．50

0．45

23

45

50

60

70

重使
！用

不：量

（9）

5．0

〃

〃

〃

”

ヒ　ド　ロ

キニーネ

開田量
　（9）

4．06

4．07

4．03

4．02

4．05

電能

流率
（％）．

原牧1

　得
料率
（％）

60。099．S

72．2100

65．599．S

71．398．8

7乳8奄№≠V

傭　考
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A1、 TemP
23。鋼
45り査rh 匿

1
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6‘1馬山6
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4
L叙：1竃

呉
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舳　、
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監 、．　　、

O ’め
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　次に電流密度に面して實瞼を行ふ．

　電：解液とし且一且2SO、100CG之に硫酸キニーネ59．を加

へ50qcm　P七一PLを陰極として之に0．5，1．0，1．5Ampを

通じたる各場合に就き實瞼を行ふ．電解温度，60。に保持

す．ガス吸牧率を測定するに下圖の如く各場合略同様の

結果を表し電流密度の大小による影響は殆んど之を認め

ざるものの如し．

　然れども生威物質の牧再量より得たる電流能率は電流

密度の小なる程良好なり・（下表参照）

電流密度と電流能牽

實験

番號

1

2

3

電　解　液

陰趣液　陽極液
（CG）　　（eo）

丑周H2SO4

　100

　〃

　〃

n門H2SO4

　20

　〃

　〃

電　　　　趣

謡．1唐藷一

Pザt

〃．1

Pt
50

〃

〃

電流

（amp、

1．0

1．5

0．5

一腰

（volt）

2。7

3ン

2．4

時間　温度

僻．分1（。G）

0．50

0。35

1．20

60

●〃

〃

エ使
丁用
ネ：量

（9）

5．0

〃

〃

ヒ　ド　ロ

キニーネ
牧得：騒
　（9）

4。Q2

4．05

3．94

可能

流率

（％）

971．3

35．7

87．4

開門1

　得
料率
（％）

98．9

99．7

97ρ

儲考

，
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ガ
事

電流密度と電流能掌 　次に電解液としてn－HC1．及びn72－EC1100cc之に仁

心キニーネ59を加ぺ電解温度40。50。に保持しP卜P七

極を用ひて電流密度2Amp／100qcmに於て實瞼を行

ひガス吸血率を測定するに下記圖表の如く一般た電解

液濃厚にして電解温度高き時．に於て好結果を表は：す現

象は前硫酸の場合と同一なり．

咽→Timo

甘酸を電解液：とせる實験の電流能率

電　解　液 電　　　　趣 電流 電1匪 時間
1一儀毒一頭1原収

@得備考
實験

ﾔ號 響1幣 駐調臨踏絢，（vol七）（暗分）
温慶

i。C）
（、）1（、）［（％）（％）

1料率

1

2

3

4

5

n隔HCl
　100

　〃

n／2－H：Cl

　100

　〃

n、Hdl
loq

n一且Cl　Pt－Pt
　20　　　50
　〃　　　　　　　　〃

n／2－HCI　〃
　20
　〃　　　　　　　　〃

n隔HCI　　〃
　20

一Pt
50

〃

〃

〃

〃

1．0

〃

〃

〃

〃

3ク

3。5

4．1’

3．6

3．3

1．10

1．00

1．05

1．00

0．55

　以上行ぴたる各種の十寸結果を綜合老察するにヂヒド

ロキニーネの電解的製法としては下記の條件を以って適

當なるもの’ ﾆ認む．

　帥ち電解液としてn－H2SO↓：或は11一：HCIを使用し之

に硫酸キニーネ或は肇酸キ昌一ネを加へ白金黒鍍金極を

陰極とし電流密度2～3Amp／100qc皿を以て温度60。に

保持して電解を行ふ．電流は原料に封ずる理論量の約

1．5～2．0倍量を以て完全にヂヒドロ化するを得べし．

　電解後炭酸ソーダを加へて分解する時は白色結晶を析

　　　　　　　　　　　　　　　■出するを以て之を濾別乾燥す．

　　幽晦キ

26詔
40　　〃

〃　　　　　〃

50　　”

〃　　　　　〃

％

4．51

4．53

4．55

4．46

4，26

517．298．7

67．099．2

62．099．6

66ρ脚

68．793．3

電解温度と電流能率

　（但電解液遜酸）

旨’ 　o一へ

、’ Ai

@　、

Ca塾h。1∫b　N．ECl　loo6c

@　　　　　N
@　　　　THGI　100・。

@　　　魍酸キ昌一ネ59、、　、　、 ，1

C醐・頑brぼa

TI》mP

・、　T・mp　26．40。50．
E　・C．D．　2A川p／100q¢・L

　・・同一■　26。

@鳳一汽　400
泣ﾐ一〇一〇40’

笈黷T0“
@応曲・・己5｛⊃’

、1‘：、

1

し、

・｝EGI
1、1｝

2

、、㌦　亀

、、げ、、

、馳x

A

、　、、

0
．30　　　　　　　　　　1，0

＿＿
ｨTimo

母液中には荷少量のヂヒドロキ昌一ネを含有するを以てクロロホルムにて抽出す．原料牧
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得率は理論数の96～99％に相回す．

　實瞼結果を表示す界ば次の如レ7

　　　　　　　　　　　　最良條件．による實1瞼結果

電　解・液・ 電　　　　趣 電流 電歴 時間
士使

囓p
ヒ　ドロ
Lニーネ

電能 原牧

ｾ蜜験

ﾔ號 塗翻墜騨 濫講鷺講 （漁P）、（マolt）（時・分）

濫度

i。C）
欝翻（％）（％）流率粋率　備考

1

2

3

4

5

6

鵬同H12SO4

　100

　〃

　”

　〃

　〃

且rHCl
　100

2－H2SO4　Pt」Pt
20

　〃

　〃

　〃

　〃

n－HC1
20

50

〃

〃

〃

〃

〃

Pt
50

〃

〃

’ノ

〃

〃

1。0

〃

〃

〃

〃

〃

’3．5

3．2

3．0

2．7

2．8

3・7

．2．30

1．10

1．05

0。50

0．55

0．55

59

61

60

60

50

〃

10

5．0

〃

〃

〃

〃

8．10　　48．1

3．90　　52．5

3．93　465

4：02　　71．3

4．06　　65．5

4．26　　68．7

99．0

96．0

97。0

9S．8

99．8

93．3

　本電解方法は第一報に述べたる如く接燭還元法に於ける如く燭媒を別に製造し或は反磨完

了後詰が除去，・同牧等の煩項なる操作を行ふ事なく伺一電極を反覆嘆用して簡軍にヂヒドロ

キニーネを生成するを翫べし．

　　昭和十年十月

　　　　　　　　　　　　　　引　　用　　文　　献

　（1）　　石111，　荒田：　本彙報　　29，　　　13．

　（2）　　板井：　　　　　　本彙幸艮　　49，　　　154．

　（3）　Tafe1，　Xaumann：Be二　i弧，3291．

　（4）志方，田ロ：　電氣化學　2，233・　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．
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フェナゾリンに關ずる研究（第一報）

技　手　　板

助　手　　尾

井

島

孝　　信

繁　　雄

　タンニン酸フェナゾリン（タンニン酸オレキシン）はC．：Paa1及び班．：BUSGh雨氏1）の創

製になる刺戟性食慾増歯剤にして其化學的集成は3N一フ～ルー3，4Fヂヒドロヒナツォリン

のタンニン酸盤にして：Kalle會肚より獲費され，我國に於ては現行藥局方に牧載せられ廣く

用ゐらるXはよく知らる」所なり．然るに加茂は之を全部外二品に仰ぎ近年次第に減少老る

も，尚招和9年度は14，304圓の輸入をなす厭態なり．而して此研究は本試瞼所に於ては藤岡，

醍醐2）；河田，近3）諸氏の報告あるも爾其目的を達せられす．三図に於て命に依り本研究を開

始せり．本研究に於ける近藤技師の御懇篤なる御指導を謹謝す．

（1）フェナゾリン（オレキシン）の從來の製造方法

　（1）0一二卜ロクロルベンジルよリ出畿する方法

　　（a）　C．Paal　u。　M．　Busch法1）

◇ぐ臨（聯○（｝○導（○く》○）

　　　　／＼／CE・k／＼

一訳ノ＼。夙ノ

　最初にC．：Paa1氏等に依りて合成せられたる：方法なり．

　帥ち乾燥ベンゾール中にホルムアニリドを溶解し之に金屡チトリウムを加へ加温し至瞳を

白色粥歌のホルムアニリドナトリウム塵とし，之に。一昌トロクロルペンジルの乾燥ベンゾ

ール溶液を加へ反鷹せしむ．反鷹絡れば水蒸氣蒸溜に付してベンゾ・一ル，未反憲の。一ニト

ロクロルベンジルを去り残渣を放置すれば結晶となるを以て其結晶を氷酪及び亜鉛，叉はア

ルコール性塵酸と錫にて還元すればアミノ化合物を中聞域績鎧として直ちに脆水閉環す．此

方法の攣法として次の如きものあり。

　　（b）D．R．　P．51712メ）
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○ぐ鼠（　　　　　　　H2　　　　　　　　　　　　　H’2職×：》○獣×演）G

　　　　　　H2

鉱○（：奔○

　（c）　D．：R．P．52647．5）

○（許（〉一〇ぐ：皆○器1憲（）〈〉○

籍○（｝○　　　…

（2）0一アミノベンジルアルコールよリ出護する方法

　D，：R．P．1131636）

○（罪（）鑑購○（撫（）

rゾ即㌦蛤同＿島rY臨（
　　　　N璃EC。。詮／　　　　　　＼／＼Rノ＼／　＼／＼

脱水剤として重硫酸カリ，叉は盤酸アニリンを使用し3～4時間加熱する如く記載す．

（3）アントラニル酸より出護する方法

　（a）　V．：Kulisch法7），

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　0

0（ひ○鵠轟　（×〉（濃毒豊野

　　　　　／＼／c＼悌／＼

　　　　　　1　6且I　l　一→1
　　　　　＼イ＼ノ　　　　　　　　　　＼／
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　、（b）河田，近法3）

　　　　　COOH：互　　　　　　　　　　　　　　　　　　　CO

O（評○繋器○認／メン璽
　　　　　　　　　H2
　　　　　　／＼／c・N」／＼　　　　　　　　　　　・
　　　　　　　　1　虹l　l　　一→1
　　　　　　　　　　　　”＼／　　　　　　＼／＼N／

　　　　　　　　　且

（a）法にてはフ。ナゾリンを得る如く記載し居れども理論上，潤びに（b）法より推察す

るも二重結合は飽和さる玉ものと思惟せらる．　　　　　　・

　（4）　0一二卜ロベンズアルデヒドよリ出護する方法

　　D。R．　P．174941．

　之はヒナツォリン系の合成に關する特許にて特にフェナゾリンに就ぎ記載し居らす．

　以上の方法に就き案ずるに（3）はフェナゾリンを得ざる事確かなり．故に（1）（2）に就き

追試叉な試験をなせり．其結果は（1）法を除く他は多く失敗に賜したれども参考のため之等

に就きても簡軍に記述すべし．

　　　　　　　（D　C．Paal　u．］匪．：Busch氏原法1）及び其改艮法の追試

　後述する二三の製法を試みたるも満足すべき結果を得ざりし爲フニナヅリンの原法たる本

法を追試せり．本法は。一ニトロクロルベンジルより出適す・．其物質の製法は解職に諸種あ

り．其主なるものを掲ぐ．

　　　（i）　クロルベンジルを蛮煙硲酸にてニトロ化する法9）

　　　（ii）　クロルベンジルをアセチルニトラートにてニトロ化すζ法10）

　　　（iii）o一ニトロトルオールに硫黄を鯛媒；とし120～130。に加熱しつ玉盛素ガスを通す

　　　　　　る法11）

　　　（iv）0一ニトロベンジルアルコールに五盛化燐を汐時に作用せしむる法12）

　此中（i）（iii）に就き實験をなしたるに何れもオルト盟を：純粋に得られす。邑口G）に依る時は

パラ禮は純粋に結晶として得らる・玉もオルト盟の分離容易ならす．（u1）はW・GUInp15）も述

べたる如く著しく牧得率低し．其燭媒として五鷺化燐を用ふるも殆ど得られす．故に原料た

る。一ニトロクロルベンジルに就きての報告は他の機創こ譲る可し

、
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　　o一昌トロクロルペンジルとナトリウムホルムアニリドとを縮合せしむる際め砧ゴトロベン

　ジルホルミルア昌リンの牧得率は著しく低く平均32．20％なり．其原因を尋ぬるに用みたる

　原料を未反慮のま玉約8％同聞し・其伸少：量の。・o’一ヂニトロスチルベン・水蒸氣蒸溜淺渣の

　方の水溶液中より酸性物質，樹脂檬物質を得たり．之は加熱母恋時間を増加し，或は。一昌

　トセクロルペンジルに賢して理論量以上のホルムア昌リドを用ふるも殆ど攣りなし．此虚に

　得たる。一ニトロベンジルーホルミルーアニリンはアルコール・エーテル中よゆ微黄色柱晶とし

　て得られ融鮎77。なり．アルコール，ベンゾPルに易溶，エーテルに貸下溶，リグロインに

　難溶なり．

　　次に。一昌トロペンジルーホルミルアニリンを水開門蒸溜残渣のま‘」，或は精製せる結晶と

　して氷野，亜鉛末にて100。附近に於て還元す．之より，フェナゾリンは後者の方法にては最高

　牧得率93．54％，平均90．97％を以て得らる．本品は：稻榿褐色に着色する結晶塊にして精製すれ’

　ば淡黄色結晶，融貼91．5～92．0。最高牧得率（理論数の）62．77％なり．下品を更にエーテルよ

　り再結晶すれ，ば淡黄色六角板晶，干瓢92．2。；無色針晶　融鮎127．0～128．0。；微黄色板状晶

　若しくは耳聞．融黙137．5。の3部に分たる．此最後の物質は河田法3）に依りて作れる3N一フニ

　ニルー←ケトー3，4一ヂヒドロヒナツ牙リンと混融し融瓢の降下を見す．叉融鮎92・2。の結晶，融

　貼127．0～128．0。のものは融羅i137．5。のものと同様市販タンニン酸フ。ナゾリンよりも得ら

　る．之に就きては後述す．

　　C。Paa1氏原法は第一階程たる。一ニトロペンジルーホルミルアニリンの早早牽に於て著し

　く悪き故に其改良法たるD．R：P．51712を試みたり．o一階トロベンジルアニリンに就きては

　叉，：Lell皿a皿u．　S七icke1法14）あり．帥1モルの。一ニトロクロルベンジルと2モルのアニリンを

〆アルコール溶液：にて1時間100。に加温するなり．かくして得らる凹き。一町トロベンジルア島

　リンには融黙57。褐色三尉晶の安定なる型及び融瓢44。引色聖子柱晶の早上安定なる型の二あ

　り．此法を實験せし時は結晶し難き赤褐色聖歌物質として得，副反平物として黄色結晶性粉

　末男鐵203～206。のものを得たり．此油状物質は結晶として取出す喜なく直ちに蟻酸と2時

　間静かに煮沸し，反慮絡了後過剰の蟻酸を去りアルコールより結晶せしむれば。一ニトロペン

　ジルーホルミルアニリンの美麗なる淡黄色柱晶融貼74．5～76。のものを得られ，o一ニトロク

　ロルベンジルに恥して干均牧得率73・9％前の階程にて混入したりし黄色結晶性粉末はアルコ、

　一ルに難溶なれ，ば容易に再結晶にて除き得．かくの如く本法は著しく牧得率高く優れたり．

　　叉。一ニト』ペンジルアニリンを直ちに還元し。一アミ♪ペンジルアムウ・ンとし之を蟻酸と

　煮沸閉環せしむる方法を試みたり．此法に於て還元剤として酪酸と亜鉛末を用みたるに研ア
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ミノベンジルア昌リンの牧得率75．36％（o一望トロクロルベンジルに噛し）鐙黄色結晶，融

窯83．5。なレ之を蟻酸と翻かに煮沸せしめ放冷後之にゾーダ次を加へてアルカリ性としエ

‘一 eルにて抽出す．、此場合何れにも溶けざる黄色樹脂檬物質を多量生す．之は盤酸にも溶解

せす．エーテルよりは黄色油瓶物質を得之は放置すれば小針晶となるも三三状になる傾向あ

り．アルコール溶液よりピクリ』ン酸瞳を作れば黄色結晶　融窯186．0。混融にてフェナゾリン

なることを確認せり．然れども本法よりD。R．P．51712に依れば牧得率はるかに高きを以て

調法は伺研究を要するものと属はる．

　　　　　　　（皿）二三の製法に就きての試験

　　　（1）　0一アミノベンジルアルコールよリ出指する方法

　o一アミノベンジルアルコールは藤岡法2）に依りアントラニル葭を電解還元し容易に牧得率・

80％附近にて得たり．又ホルムア子リドは：F．1（arl法15）に依り牧碍率殆ど100％に：近く得

潅り．　　　　　　　　　　　　　　　・　　　　　　　　　　　　　圏　　　』レ

　　　（a）　クロリドを経て行ふ方法

　　　八／卿H　〈／・恥CIH』・＼　／＼．・へ／＼

　　　∪＼町『→》＼脚♂臥／！一→）＼風ノ

　S．G訪riel法16）に依りδ一アミノベンジルアルコ・一ルと濃艶酸とを加墜にて100。30分熱す

れば，微に着色せる盤二二の鱗片晶を得．牧得率は90～94％なり．之を游離にせんとしアル

カリ性とすれば樹脂様物質に重合して目的を達し得す．其盤酸鷺のま曳過剰のホルムアニリ

ドと120～130。に約4時間加熟するに盤酸を畿泡す．其反慮物質をアルカリ性とし抽出する・

時は微黄色鱗片晶　零露120～127。，盤口囲　白色邪飛　融貼216～220。（分解）を得．更に

繰返すも再び得られざりき．　　　　　　　　　　　　　　　　　　墜

　　　（b）　D．R．：P．113163　’

　o一アミソペンジルアルコールとホルムアr・リドとを脱水剤と加熱縮合ぜしめんとする方法
　　　　　㌧
なり．睨水剤としては無水棚酸，無水燐酸，塵化亜鉛，重硫酸ガリを用ゐ各々をトルオール叉

はキシロール中に2～5時間加熟せり．其結果多くの場合赤褐色油歌物質を生じ固結せず．’之

等を盤丁丁，ピクリン酸藍，或は三二堕等として結晶に導かんとせしも何れも結晶せざりき．

　此方法中結晶を得られたる唯一の場合は無水棚酸を睨水剤としたる場合な抄．帥。一’アミ

ノベンジルアルコールとホルムアニリドの當量をトルオール中に無水醐酸と熟すれば黄色油
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歌物質を明放冷せしむれば固結すごアルコール・エーテルより．再結晶すれば無色輝輝，融窯

127．0。～128．0。なり．之は後述する市販タンニン酸フニナゾリンより得たる無色針晶に酷似

するも混融すれば融鮎降下す．本品はフェナゾリンの如き辛味を有せす，叉アルコール溶液

より’ sクリン酸盤を析出ぜす．叉減墜蒸溜すれば沸黙190。附近（31nm）にて分解せす溜出す．

元素分析は施行したるも其他ぱ物質少量のため精査する能はす．

　　’（2）アントラニル酸よリ出前する方法

　　　　COOE　　　　　　　CO　　　　　　　　　　CE2／＼／　　　　　　　　／＼／　＼／＼

）＼戦一→》＼謬．／

　　　　　　　CH’。
　　　　　　　　’＼一／＼　　　　／＼／

一→l　l　壱Hl　l
　　　　＼／＼Rグ＼／

1一→1
／＼／
　　1’

＼／＼瓶

k／＼
hi　l一→
　＼／

　v．1（ulisch法，河田法は最初閉環したるため還元に際し二重結合をも飽和せらる玉が故に

其以前還元を行ひ然る後D．：R．P．52647の如く蟻酸と煮沸して閉館せしむれば可なる理な

り．此に於てアントラニル酸ア昌リドを得んとしてアントラニル酸とア昌リンの當量及び過

剰の無水棚酸とを混じ130～140。に約10時聞加熱したり．かくして得らる瓦物は白色縣歌晶

融鮎130～13rにしてアントラニル酸アニリドのそれに一致するも牧得…率著しく悪し．故に

別法たるアントラニル酸にボスゲンガスを通じイサト酸アンヒドリドを作りユ7），之をアニリ

ンと水浴に盗めて作る方法を試験せり．ユs）

○（階鎌○（》聾○（》○

　脚アントラニル酸ソーダの水溶液にホスゲンガスを通じ其事慮液が常に酸性を呈し居る如

ぐ嬉野の・一敬溶灘て中和し行き・生じたる黄色灘を醜徽酸水奴洗ぴア

ルコールより再結晶す∫数同の試験にては融顯160。附近（分解）の黄色結晶を生じアルコー

ルより再結晶すれば260。以上にても省溶融せざるものとなり斜子にある如き「満足なる」牧

得率は墨げ得す．かく．して得たるものを當量のアニリンと水浴中600に加温すれば炭酸ガス

を歯しつ≦反恋し遼スの爽生絡り放置すれば固結す．ベンゾールよ’り再結晶し白色綜歌晶

融蕪130～131。．此牧得率は亭均50％附近なりき．’

　此アシトラ三ル酸アニリド1分を50％アルコールに溶解し50分のナトリウムアマルガム
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を少量二三へて振写し居れば次第に種に墜を感ずるに至る。反慮絡了後アルコールを去れば

赤褐色油状物質を得之を：放置する時は針晶に固結す．ベンゾールにて洗へば殆ど無色二二を

残し融顯85．0～85．5。之等は。一アミ・ノベンジルアニリンのそれに一致す．牧得率は最高59．0

％なりき．

　　　　　　（皿）市販タンニン酸フェナゾりンより得らる二塵界に就きて

　市販局方タンニン酸フェナゾリンを第五改正局方試験第二，三項により游離抽出すれば黄

色乃至鐙赤色油状物質を得徐々に固結し針晶，晶晶及び少量の油歌物質の混合物となる．之

を素嶢板上に塗りて融鮎を測定すれば一’般に確定せる融鮎を示さす．多く70。附近よ・り漁り

始め8δ～93。にて熔融し或時は100。以上になりて初めて全熔するものもあり．

　故にエーテルより再結晶するにエーテルにかなり難溶なる淡黄色針歯止は柱面融瓢127・0

～128・¢淡黄色柱晶及び六牟板頭の混合物　融鮎88・5～90斌及び赤褐色以上物質に分たれ

たり・更にエーテルより再結晶を績け分つに無色針晶　融顯一127．0～128．0。榿色砂歌結晶を

得．後者は更にアルコールより再結晶し無色矩形板晶を得た凱其他は依然混合物として止

り分つ能はざりき．

　此三三138心～138．5。の無色板晶は河田法にて作れる3N一フェニルー4「ケトー3，4，一ヂヒドロ

ヒナツォリンと混融し降下を示さす．叉其ピクリン酸蜷偉梢赤味ある黄色針晶にして融瓢

177・0～1772。（アルコールより再結晶）河田法によるもののピクリン酸薩と結晶其他一致し混

融により降下を示さす．

　此融貼127・0～128・0。を示す無色晶晶は再結晶を繰返すも融窯に攣化なし。然れども其際

少量の無色砂歌結晶を心しそれは3N一フ。ニルー4一ケトー3，4一ヂヒドロヒナツ才リンなる事

を確めたり．此無色針晶は融瓢205び（分解）の榿色針晶たる白金盤を生じ，其分解貼及び白金

定量の結果はフェナゾリンに一致する如く思はる曳も游離側道を元素分析する時は後述の如

き全然異りたる値を與ふ．其ピクリン酸盤を作れば黄色長針晶　融貼186．0のものを得らる

れども同時に母液より河田法に依るケ．トフェナゾリンのピクリン酸堕と混融に依りて一致す

る梢赤味を帯びたる黄色針晶を生す．叉10％璽酸を加ふれば一度全溶し無色針晶を析出す

るも之を：再結晶に付すれば水に不落のものを析出しそれはケトフェナゾリンに一致す．叉之

を還元すれば黄色油歌物質（刺戟臭あり）を生じ此瓢もフェナヅリンと異る．以上の結果より‘

考ふれば此物はフェナゾリンとケトフェナゾリンとの一定比に混合したるものならんか．

　故にフェナ）εリンとケトフェナゾリンとを定量的に：分離せんとして鍾’々なる方法を試みた
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れども未だ成功せざりき。　’

　此階程にありて藪種の丈獄に見えざる誘導髄を得たれば次に記す。

　3筑一フェニ～レ3，4ヂヒドロヒナツォリンピクリン酸盤．

　　C、、H：、2N、．　C。且P，N、　黄色長針晶．融勲186．σ。アルコールに冷時難溶，温時易1容

　3瓦一フェニルー4一ケトー3，4一ヂヒド戸ヒナツォリンピクリン酸盛．

　　C14：旺1。CN2・C61｛3回目・黄色長針晶・扇蝿占177・。アルコールに前のも4）より租溶解し易し・

　3N一フェニルー4一ケトー3，4一ヂヒドロヒナツ牙リンのヒドラゾンはC．　Paa1により得られ他

のケトン誘導騰は得られざりき．今同オキシム，フェニルヒドラゾン，セミカルバゾンを：常

法又はC，Paalの如く加堅加熟して反憲せしめたるも何れも原料を回牧するのみ．叉ニト

ロプルシヅドソーグに依る呈色反慮も陰性にして重亜硫酸ソーダ飽和港液にも溶けす．

　3N一フェニル4一ケトーテドラヒドロヒナツ才リン，　C14H120N2．

　河田氏3）に依り報告せられたるものにて今回分析を行ひ確定したり．融鮎176．5～177．5。無

色長菱形晶．鑛酸にても盤を作らす．アルゴール，干一テルに梢難溶，ヒドラゾン其他ケト

ンの反憲陰性な三叉ピクリン三三は結晶せす．

　1N一ベンゾィルー3一フェニルー4一ケトーテトラヒド．ロヒナツ才リン．　C14：HHON2（COC6且5）

　3N一フェニル・一4一ケトーテトラヒドロヒナツ才リンをScho七ten一：Baulnalm法によりベンゾ

イル化して得．無色薄長板晶，三三147．5～1485’エーテル，アルコールに難溶．

　1R一アゼチルー3N一フェニルー4一ケトーテトラヒドロヒオツ才リン．　C、4H110N2（COCH：3）

　3N一フェ昌ルー｝ケトーテトラヒドロヒナツォリンを無水酷酸と熟して作る．無色柱晶　融．

鮎115．0～116．0。

　1N一ホルミルー3N一フェニルテトラヒドロヒナツォリンG、4H：13N2（COH）

　河田法によリクレメンゼン還元にて3N一フニニルーテトラヒドロヒオツ才リンを得んとし

たるに得回るものは無色鱗片晶　融購116・5～117・0にして之は第二級アミンの反慮険性にし

て分析の結果は1N一・ホルミルー8N一フ．エニルーテトラヒド巨ヒナツ才リンに近し．次報にて

確定すべしど

　　　　　　　　　　　　　　　　結　　　　論

。一 q憎ク巨ルペンジルを原料とする時はフ。ナゾリンはδ5％附近の牧得率にて得らる

る事明かになりたり．．

　市販の日本藥局方タンニン酸フエナゾリンは局方規定の如き融鮎を多くの場合示さす．其
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回分たる3N一フェニルー3，4一コ口ドロヒナツ才リンの他に3N一フェニル4一ケトー3，4一ヂヒド

ロヒナツォリンを爽卜し居れり．フェナゾリンの製造試瞼の結果も同一なりき「其含有量及

び其生成する機構につきては目下言及せすして第二報を倹ちて報告すべし

　　　　　　　　　　　　　　　　實　　験　　の　　部

　　　　　　　（1）C．Paal坐法の追試’

　　　（1）0一二卜ロベンジルーホルミルーアニリンの製造

　ホル2・アニリド23・39乾燥ベンゾ7ル（金馬ナトリウムにて乾燥）2009を盤1ヒカ～レシウム管

を付したる還流冷却器付コルベンに取り金驕ナトリウム3．79を小薄片として加へ沸騰水浴

上に加温すれば詰め三三白色粥朕となるも漸次乱心す．6時間孚後金厩ナトリウムを殆ど認

めざるに至り25．09の04トロクロルベンジルの乾燥ベンゾPル溶液を加ふれば反慮起り，

次第に食上を析出す．約5時間後放冷し水を加へてよく洗1回す，此洗液を慶酸酸性としエー

テルにて抽風すれば1．19の油歌物質あり．ソーダ荻溶液に溶解する酸性物質を含む，水洗し

たるベンゾール溶液には水を加へ水蒸氣蒸溜をなす．蒸溜液は：黄色に溺濁しエーテルにて抽

出すれば2．19の未島山物質を同回す．此面面食渣は濃赤褐色粘稠高歌にして之を水溶液：より

分離しアルコールエーテルを加へ放置すれば針晶を析出す．之を感取し残渣はリグ・イン

にて溜浸し前同様放置すれば晶晶を得らる・之をアルコール・エーテルにて：再結晶す再ぱ微黄．

色二二，二二77。14．9gあり．牧得率39．9％．』三水乙鳥蒸溜残渣を扇面蒸溜すれば目的物は沸

瓢200～210（3皿ユm）にて濃澄褐色油として溜出し後に多くの樹脂檬物質を残す・何μによる

も牧得率は殆ど大差なし．

　再結晶を行ふ際アルコールに不溶’の黄色’1・針晶を少：量淺す．融顯190。o．　o’一ヂニトロスチ

ルベンなるべし溶媒にトルオールを用ふれば二二は速かなるも著色著し．

番號

ユ

2

3

4

5

6

0＿ニ

トロク
ロノレベ

ンジル
（9）

7

7

10

25

”

27

ホルム
アニリ
ド

（9）

ナト

リウ

ム

（9、

ペンゾ

ーノレ

（9）

ナトリウ
ムホルム
アニリド
の加熱時
間（時）

4．940．94　　49．0　　　14．0

　　　　ト1レオール　　’
　”　　　”　　　49．0　　　　4．0

　　　　べ｝・ノ襯ル
7．051．34　　70．5　　　11．5

　　　　1

29．S　4．361　1εiO．0　　　10．0

23．253．6Sl　　　　200．02　　　6．5
・。・4、。g8！・，、。。、。。

σ

3．0

・3．5

3．0

4，5

　〃

6．0

7．8

6．3

11．3

43．0

37．5

42ユ

60．28

0一昌　ト

ロペンジ
ルホルミ
ルアニリ
ン（9、

2ユ

12．14

14．9

14．6

左の

牧得率
（％）

20．10

32．53

39。92

36．23

摘 要

直ちに次の階程に移す

直ちに次の階程に移す

0一二トロクロルペン
ジルK：即し他のものを
理論値の1．3倍用ふ．

同上ユ．2陪用ふ．

同上．1．2倍用ふ．
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　　　（2）0一二日晒ベンジルホルミルアニリンの還元

　前郵程に得たる微黄色結晶たる。一目トロベンジルホルミルア昌リン20gを還流冷却器，

掩搾器，寒暖計を付せる三頸コルベンに取り2119の氷酷（理論鍛の10磨）に溶し約95。附近

に加温麗刑しつ」亜鉛末30．69（理論数の2倍）を少量宛加ふ．約8時間の後掩絆1を中止し亜

鉛末を濾去水洗し約2～3倍の水を加へ10％苛性ゾーダにてアルカリ性となす．生じたる油

歌物質をエーテルにて抽出し之を一度10％肇酸に蒋溶せしめ再びアルカリ性にしエーテルに

て抽出す，前のエーテル溶液よりは82。に熔融する無色針晶約19を得，後のエーテル溶液よ

りは燈褐色樽町物質を得・エーテルと放置すれば微黄色針晶となり融瓢92。牧得率62・77％な

り．之を再結晶すれば前述の如く三つの物質に分たる．

番號

1

2

3

4
　1

51

15

20

7

10．2

20

氷酷酸1

（9）

211

2812

98．0

143，0

281．2

轡虫購灘羅
23

30．64

10．6

15．6

30．64

100。

85～95。

90～100

　〃

40～50

5．0

8．0

6．0

7．0

10．0

ユ．05

0．8

0．7

1．5

0．25

9．1

15．2

4．0

4．1

15。9

牧得率

（％）

74．65

93．54

70．18

49．4

97．S5

劃牧榊
物
（釧（％）

摘 要

5．05

10．2幽

13．5

41．43・

62．77

　　前階程にて得たる油歌
　　のまし竃元に付す

　　　　　　〃

83．08

（1）

（D　：D．：R．P．51712に依る方法

0一二幽幽ベンジルア＝リンの製造

　o一ニトロクロルベンジルの結晶20．09アニリン21．89（各1分子宛）にアルコール25CG

を加へて溶解し還流冷却器を付し沸騰水浴申に2時間加温し，後帯よリアルコールを溜釈す・

れば赤褐色油歌物質を生じ底部に榿i色結晶を析出せり．之をエーテルに溶し稀酷酸と数同上

盟してアニリンを去り焼芒硝にて乾燥，エーテルを追ふ．赤褐色油状物質　27。2g之は暫ら

く放置するも固結せざる故直ちに次の階程に移す．

　　　（2）　0一二卜ロベンジルホルミルアニリンの製造

　前に得たる赤褐色油状物質に100％蟻酸10．Og（過剰）を加へ還流冷却器を付し小火焔に

て加熱し翻かに層群せしむ．2時聞後放冷し蟻酸を洗去れば黄色結晶性粉末を多く析出す．

濾過水洗乾燥すれば28．09之をアルコールより再結晶すればアルコ「ルに難溶なる黄色結晶

性瘍末を残し之を濾去すれば129あり．融貼203．5～205．5。アルコーノレに殆ど不溶，エーテ

ル，ベンゾールに溶解す．そ・の母液よりは。一ニトロベンジルホルミルアニリンの淡黄色
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柱晶を析出す・融貼74・0㌻76・5。23・49牧得率80・9％なり（07二「トロクロルベンジルに蜀し）・

アニリンに撹搾しつ玉。一ニトログロルベシジルのベンゾール溶液を滴下するも副反慮成績髄

たる黄色結晶状粉末の生成は避け得られす．又蟻酸の濃度は85％附近にても可なり．

番號

0一ニ　ト

鴻Nロル
xンジル

i9）

アニリン藩邸

i9） （cρ）

轟磨霧（9）’ 褻酸隻（％）

蟻酸
i9）

精製物

i9）

左　の
q得率
i％）

摘　　　　　要

1　　　　20　　　　　21，8　　　　　25　　　　272　　　　100

2　　　　10　　　　　10．9　　　　　40　　　　13．3　　　　　85

3　　　20　　　　　21．8　　　　25　　　　25．7　　　　　95

4　　　20　　　　　21．8　　　　25　　　　25．9　　　　　95

10。0　　　　23．4　　　　80．9

・q・・・・…比論多凝i認ロクロ
6．0　　　　19．8　　　　66．3

8。5　　　　22．8　　　　75．6

（皿）　　1｝．R．　P．　　52647

　o一二トロクロルベンジル209アニリン・21．79アルコール259を加へて2時間水浴中に加

温後アルコール，ア亭リンを除けば赤褐色油状物質26．39（98．91％）を得．之を氷酷263・09に

溶解し亜鉛末52．β9を少量宛10～20。に鰯油しつ玉4時聞に加ふ．反鷹絡了後水を：加へて濾

過し濾液は20％苛性7一ダにて中和す．未だ酸性の申に多くの赤褐色叉は黄色油状物を析

出する上之を濾恥し15％塵酸に溶しエーテルにて振証し麗酸性水溶液はアルカリ性とし

エーテルにて充分抽出す．エーテルを追へば榿赤色油朕物質を残し少時にして結晶となる・

19．49，75．36％（o一ニトロクロルベンジルにi封して）融鮎83・5。なり．

　次に。一アミノベンジルアニリン3・09蟻酸（比重122）6・09をコルベγに取り還流冷却

器を付し2時間簾かに煮沸せしむ．放冷後水を加ヘソーダ友溶液：にて中和しエーテルにて抽

出す．此際エーテルにも盤酸にも溶解せざる黄褐色樹脂様物質を多く析出す．エーテル抽出液

は焼芒硝にて乾燥　エーテルを追へば黄色油状物質を残しやがて部下となりたり2・19（68・75

％）飴の如くべたべたする爲アルコールに溶解し當量のピグリン酸を加へてピクリン丁丁を

作れば黄色結晶．融貼186．0。にしてフェナゾリンのそれに一致す．

（皿）　D．．R．　P．　113163

　　　（1）　無水棚酸を用みたる方法

　o一アミノベンジルアルコール5．09ホルムアニリド5．09を乾燥トルオール409に溶解

し之に白金耕蝸中に棚酸を焼き冷後粉陣せる無水棚酸4g（過剰）を加へ塵化カルセゥム管
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を有する還流冷却器を付し5時聞静かに煮沸せしむ・冷後10％盤酸にて充分抽出し之を冷

却しつ」10％苛性カリにて中和す．未だ酸性を呈し居る中既に多：量の赤褐色樹脂状物質を析

出する故之を濾別す．此析出物はアルコールに溶解するも殆ど結晶を出さす．上の濾液は更

に10％苛性カリを追加すれば白色に潤濁す．エーテルにて抽出し焼芒晴にて乾燥後エーテル

を去れば黄色油歌物質3．49を得．放冷すれば結晶析出し濾過すれば結晶0．59を得此結晶

をアルコール・エーテル混液より再結晶するた無色口調．・融鮎127．0～128．0。なり．

　叉上のi操作中反慮絡了後口酸を豫め除き滅壁蒸溜に付せば2～3㎜にて190。附近にて黄褐

色油歌物質を溜出す．之はやはり板取た結晶し前記のものと同様なり．コルベン中には多量

の蒸溜屡渣あり．

　　　（2）無水燐酸を用みたる方法

　o一アミノベンジルアルコール5．09ホルムアニリド5．09無水燐酸109睨水トルオールを

用ゐ前同様に行ふ．反乱絡了後も前同様庭記するに赤褐色樹脂隊物質を析出し之はアルコー

ル，エーテルにも不溶なり・泌液をアルカリ性として抽出すれば赤褐色油歌物質2・59を得之

は放置するも結晶せす．叉アルコールに溶解しピクリン酸を加ふるも結晶出です乳．

　此タト盤化亜鉛，重硫酸カリを脱水剤として作用せしむるも殆ど同様の結果を得

　　（D　にて得たる融鮎127．0～128．0。の結晶の元素分析，

　　物質’：0ユ058g，　　CO2：0，2SO2g，　　H20　；0．0636g，

　　　　　　　　　　　　　G　　　　　　H　　　　　　N

C】4H、2聾2としての計算量　　　80．77％，　　5．S1％，　　13．47％

實験薮．　　　　　　　　　’　　　　　　　72，23％，　　　　6／73％．　　　　1248％

　　物質’：0．1194g，　　　　X2＝13．10cc，　（2δ．8。　767。6mm）

　　實函数●　　　　　　　　　　　　　　　　12．48％

　　（1）　に得たる小鮎127．0～128．0。の結晶の分子量測定（Ras七氏法）

　　物質・0・01299・樟脹1・0・13379・醜男降下・15・2。

　　分子量　253．9

　　　（V）アントラ昌ル酸アニリドのナトリウムアマルガムに依る還元

　アルトラニル酸アニリド2．09をアルコール40cc水20ccの混液に溶し振盈瓶に入れ

3％ナトリウムアマルガム1009を少量丁丁へ乍ら振撮す．初めは加ふる度に畿熱し居るも

次第に熱の駿生弱くなる故絡には少し加温しつ」行ふ．絡りに近付けば撫ζ壁を感ずるに至
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り9時間判こして中止す．溶媒を除去すれば赤褐色油歌物質を残しやがて固結す，アルコー

ル，石油エーテルより再結晶すれば無色針晶．融鮎85．0～85．5。牧得量1．19．牧得率59％な

り．3ζ上の固結したるものをベンゾールにて洗へば殆ど無色針晶を淺す．

番　號
アントラニー
去_アニリド
@（9）

3％ナトリウ
?Aマルガム
@（9）

アルコール

@（cc）

水（cc） 反慮時間

i時）

牧得：量

@tg）

牧得率
i％）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　i　1　　　　　　　　2，0　　　　　　　100．0‘　　　　　　　40　　　　　　　　20　　　　1　　　　9．5　　　　　　　　1。1　　　　　　　　59．0

　2　　　　　　　　　4。2　　　　　　　209．0　　　　　　　　　30　　　　　　　　30　　　　　　　　　17．5　　　　　　　　　1．7　　　　　　　　43。0

3ドa5　40銑0　60　60　2翫0　生3　5L4

　　　（W）タンニシ酸フェナゾリンより得忙る融黒占127．0～12810。の分析

　　（1）　白金瞳中白金の定量　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　、

　盤基の蜷酸性水溶液に5％盤化白金溶液を加ふれば榿色沈澱を生じ之を稀アルコールより

再結晶すれば樫三針晶　融瓢205．0。（分解）．之を磁i製増蝸中に焼く．

　　物質：0ユ3009．　白金：0．03059．

（Cエ4H12N2HCI）2Ptc】4としての理論量：

（C14HエoN20．HCI）2：PtCI4　”　　”

實験数．

（2）元　素分析

23．63％

22．86％

2346％

物質　：　　0ユ104g，　　　CO2：　　0。3113g，　　　H20：　　0．0538g，

”　　　　　0ユ2289，　　　”

C14HI2N2としての理論数

C1、E、。ON2”

實験数

李無数

物質　：　．0．1172g，　　　N2

”　　　　　0ユ331g，　　　”

C14HI2N2としての理論数

CI4Hエ00璃　　”

閉口学

卒均薮

　　0．3456g，　　　　”　　　　　OJO568g．

　G　：80．77％　　　　　　H：5．81％

　”　　75．65’ノ　　　　　　”　　4．54”

　”　　76。91”　　　　　　”　　5．45”

　”　　76．75”　　　　　　”　　5ユ87’

　”　　76．83”　　　　　　　”　　532”

：　13．98cc，’（25ユ。，761ユmm．）

　15β2”，　（26ゆ。，766．91nm．）

　　　13．47％、

　　　12．61％

　　　13．54％

　　　】3£4％

　　　13．59％
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　　（3）Rast法に依る分子量測定

　物質：　0．0129g，　樟拶：　0．1872g，．　融鮎降下　12．3。。

　　CI4HII2N2としての理論数、　　208。010

　　C三4HloON2　　　　”　　　　　　　　　　　　22三｝．094

　　實験薮’　　　　　　　　　　　　　　　　　　230β

　　　　　　　（V恥　諸種の誘導盤の生成及び分析

　　（1）3N一フェニルー3，4一ヂヒドロヒナツオリンビクリン酸塵

　市販タンニン酸フェナゾリンより得たる無色身晶．融顯127．0～128。0。のものをアルコール

に溶し之に計算量零り僅か過剰Dピクリン酸アルコール溶液を加ふれば黄色長針晶を生じア

ルコールより再結晶す．融顯186．0．之をC．：Paal法にて作れるフェナゾリンビクラートと

混融し融貼降下せす．

　　元素分析：
　物質．＝　OX）988g，　　　CO2＝　　0．1976g，　　H20：　．0．0312g。

　　Ci4H12N2，C6H307×8としての理論数　　　C：54．90％，　H：3．46％。

　　気転敷　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　”　　54．55％，　　　”　　3．53％．

　　（2）3N一フェニルー4一ケトー3，4一ヂヒド．ロヒナツォ・リンピクリン酸塵

　前と同様にして作る．黄僚色長針晶　融窯177．0。．

　　（3）3N一フェニルー4一ケトーテトラヒドロヒナツォリン．

　物質　：　0．1049g，　　CO2：　　0．2S75g，　H20＝　　OX）4S4g．

　　C14H120N2としての理論数．　C：74．96％，　H：5．40％．

　　實験薮　　　　　　　　　　　　　　　　　　　”　　74ン5％，　　　”　　5．16％．

　物質　：　　0．0984g，　　K2：　　10．14〔℃　　　（LSo，761．9mln）

　　Cエ4H120N2としての理論数．　　　12．50％．

　　實瞼婁虻．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　12。83％．

　　（4）　1N一ベンソイルー3N一フェニルー4一ケトーテトラヒドロヒナッォリン

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ロ
3Nrフ、ニルー4一ケトーテトラヒド・ヒナツ才リン0．5gを5％苛性ソーダ水溶液に懸濁し

クロルベンゾイル1．Ogを少量力詠へて振．遇し之を多量のエーテルにて抽出後アルコールに

て：再結晶す．無色弓長板壁　融轍147．5～148．5。牧得量0．5g牧得率33％．

　　元素分析：
　物質　：　　0．0993g，　　CO2：　　02775g，　　H20　：　　0．0461g．

　　C21Hエ502N2としての理論数：　C：76．80％　　H：4、91％．
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　　實験数．　　　　　　　　　　　　．　　　　　　　　　76．22％，　　　5ユ9％．

　物質：　0．1048㌫　　N2；　7．70ce．　（9．2。　771．8m］m）．

　　C21耳602N2としての理論撒．　．8．54％

　　實験数．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　8。99”　．

　　　（6）　1N一アセチルー3N一フェニルー4一ケトーテトラヒドロヒナツォリン

　3N一フェニルー4一ケトーテトラヒドロヒナツ」ン1．09を無；水酷酸4．59と約6時間加熱し之

を水に投入すれば漸次結晶となる・之をエーテルよの再結晶す1無色細柱晶　髄貼耳5・0～

116．0。牧面出0。5g牧得i率47％．

　　元　素分析

　　物質：　0．0937g，　CO2：　0．2491g　　H20：　0．0456g．　、

　C16H1402N2としての理論籔．　　C：72・15％，．　H：5．30％．

　實瞼薮．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　”　　72．50％，　　　”　　545％．

　　物質：　　0．0984g，　　　N2：　8．5！cc，　　　（2．30　　　7628mm）

　C16H：エ402Nとしての理論数。　　　10．53％

　實験婁虻・　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　10．58％．

　　（7．）　1N一ホルミルー3N一フェニルー4一ケトーテトラヒド回ヒナツォリン

　河田法にて3N一フェ昌ルー←ケトー3，4一ヂヒドロヒナツォリン7．09≧クレメンゼン還元に付

す・粗晶晶量5・19・アルコールより再結晶して無色鱗片晶乃至無色菱形晶融黙116・5～117・0。

之をScho七もen一：Bauma皿n法によりベンゾイル化するに原料を同牧し且：Liebe■皿ann反慮陰性・

　元素分析」　　　　　　　　　　　　　　，　’

　　物質＝　　0．0913g．　　CO2：　　0，2505g．　　H20：　　0．0483g．

　　　”　　　　0．0987g．　　　”　　　　　027b8g　　　　”　　　　　0ρ530g。

　　　　　　　　　　　　　　　　C　　　　　　　　　　H

　C【5H140N2としての計算量＝　　　75．59　　　　　　　　5，93

　實験数：　　　　　　　　　　　　　　　　　　　74・83　　　　　　　　　　　　　5．92

　　　　　　　　　　　　　　　74．83　　　　　　　　　　　　6．15

　　　　　　　　　　　　　　　74．83　　　　　　　　　　　　　6．04

　　昭和十一年一月．

　　　　　　　　　　　　　　引　　用　　文　　献
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（3）　河田，近：當所i彙報．35，131．
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（5）　】）．R．　P．52647．
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（15）　　F．］Kar1：II．22，327．

（16）　　S．Gabriel　u．　T．　Posner：13．27，3509．
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’



ユ59

＝ッケルを鯛媒とずる燐酸コデイン．

の接鯛還元に就て

技　手　　板　　井　　孝　　信

動　　手　　高　　山　　　　靖

　コデインに水素を添加せるヂ・ヒドロコデインば酒石酸璽としては「パラコヂン」，燐酸蜷と

しては「アンチツッシン」，「フスコヂン」等の二藍を以て稜費せられ，コデインより卓越せ

る鎭咳鎭痛剤として用ゐらる玉は良く知らる工所なり．之に就ては先に石川，’市川雨跡Dは：

．其製造試験を二二せられ詳細に之を報告せられたり．又從來の文献を旙くも多くの方法あ

り．或はモルヒネより出獲し，或はコデインより出獲す．然れども何れも接鰯還元にて水素を

添加し其際二品として自記厩の金属のコゴイド其他を用や居れり．著者は先に當所彙報2）に

於て昌。ケルを燭媒とするキニーネの接鰯還元を行ひ，其結果白金属金属を鰯媒とするより

優れたる鮎あるを報告せり．同時に其方法の飲窯として中性反隔心を用ふるも術三ヅケルの

溶出する事を學げ，それが封策としては室氣に濡れしめ沈澱せしむる事を述べたり．今回之

をコデインに憲用し燐酸ヂヒドロコデ・fンの製造試験を行ひたるを以て其結果を報告せんと

す．

　原料と・しては日本藥局方の燐酸コデインを用ぴたり．庇物質は藥局方に記載されたる如

く，水に溶解し易き白色結晶性粉末にして，其水溶液に弱酸性を呈し，アルコールに高溶な

り．三燐酸ヂヒドロコヂインは日本準藥局方に牧載せられ之二二色結晶性粉末にして水に溶

解し易く共水溶液は弱酸性を呈し，アルコールには難山なり．斯の如く弱酸性溶液に於て㍉

ケルを鰯媒とする時は其溶出は必然的にして弱アンモニア性に於てヂメチルグリオキシムに

て赤沈を生じたり・之を旧くる方法として考へらる玉は溶媒の選定液性の選三等なり．以

下之を實験の結果に徴して述べん装置，操作，燭媒の製法等は前藁報所載のキニーネの場

，合と同じ．

（1）ニッケルの溶出を防ぐ方法に就て

　若し反慮液をアルカリ’性とする時は二。ケルは溶出せざらんも，其際コデインを游離し，

其他の瓢にて香ばしからす．而して酸性，中性附近の溶液に於ては必ず二。ケルを溶出す．

故に溶媒としてメタノールの諸種の濃度のものを用ぴ試みたり．次頁の表にて見る如く，：一
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般に水溶液に於けるよりも肥代ノ←ル溶液に於ては著しく反慮時間を増長す．然し兎も角

50（容量〉％メタノールを用ふる時は二。ケルの溶出は防ぎ得るなり．

番　號

7

16

22

23

24

25

26

40

41

42

43

讐デ、墜1蒸溜水

　（9）　　（cc）

3．0

2．0

3．0

3。0

3。0

2．0

2．0

2、0

2。0

2．0

2．0

50．0

35．0

15．0

20♂0

17．5

％．0

35。0

35．0

30．0

30，0

メ　　タ

ノのル
（cc）

60．0

70．0

35．0

50．0

17．5

25．0

15，0

’15．0

20．0

20．0

溶媒中メ
タノール
含量
　（％）

100

67

70

71

500

50

30

30

40

40

鰯　　媒
（9）o内
は（％）＊

0．3（10）

1．1（55）

1．0（33）

α5（17）

0ご（35）

0・2（10）

0．4（20）

04（2Q）

0．4（20）

1．3（65）

0．5（25）

反鷹液
～凧　慶
（。C）

24．1

21．5

22．5

21．0

24．0

1Sユ

19。8

24．0

23．0

26．2

262

反慮時間

　（分）

34

』39

179

50

72

60

56

105

165

1SO

ニッケ
ル溶出　　備
の有無’

十

十

十

十

十

考

＊原料に封ずるニッケル欄干の使用率なり．

（2）ニッケルの溶出を許容し反張後除去すろ方法

反乱殆ど進行せず

KMnO4に不安定
なり

　次に考へらる玉事は二。ケルの溶出を許馴し反慮後に取去る事なり．二。ケルの溶風を可

及的少量ならしむる爲に燐酸コデイン水溶液に沈降炭酸石友の粉末を加へ少時放置後濾過し

還元に付す．（此際反慮液は：メチルロートに！封し中性なり。）反鷹絡了後燭媒を捻回し，水浴に

加温しつ玉室氣を通すれば二。．ケルは淡緑色沈澱として沈降し濾液はもはやヂメチルグリオ

キシムに依る反慮を示さす．沈澱を濾去後一義濃縮をなしメタノールにて心理すれば結晶

し，アセトンにて海條すれば白色結晶性粉末となる．青れ共融時の牧得率を見る時は常に60㌧

～80％にして洗際に用みたるアセトンを蒸’沖すれば飾伏のものを残し之をアルコール，水に

て塵理すれば無色騒歌の結晶となる．其融瓢は67。なめ．之を100。に4時間乾燥し得たる・

無色板画晶乃至無色飴歌の物ゐ融黙を測れば109．5～112．5。なり．100。に草乞燥したるヂヒド

ロコデインと混融するに融黙降下せす．故に全無中和せすして行ひたるに二。ケルの溶出量

は前者より多きも完全に除去され得．此際の千慮時間を前者のそれと比較する時は幾分の延

長は認めらる玉も絵り大差なし．叉沈降炭酸石灰の代りに游離コデイン盤基を用ぴてP旺7

附近に調節して接燭還元を行びし後計算量の燐酸水溶液を加へてPE　5．4附近とするも可な
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り．此際ヂメチルグリオキシムたより．てNi一イオンを桧すれば僅かに赤色を呈するも殆ど云

ふに足らす．此法に依る時は理論数の水素を吸牧す．・反磨絡了後鰐媒を濾去，沸騰水浴上に

加毒しつぺ2～5時間二二を通じ生じたる沈澱を磁心濾過すれば昌。ケルの反慮は陰性とな

るも殆ど其必要なし・而して其濾液は過マンガン酸カリ溶液を脆崩せす．之を減墜濃縮しメ

タノールにて心理，温色せる場合アセトンにて洗薬す．牧得率は85～95％なり．之の牧得

率は比較的悪く見ゆるも更に原料を比較的多量（5～10g）用みて還元したるに98～99％の牧

得率をあげ得たり．

友

癒

時100

冊80
§

245

o

＼2　、」
喩　o

即 噛，

惑 曙　一　● ■　『　■　一 ，　一一 ．一ム

（3）鯛媒量ε反慮時間の關係

　　　　　燐酸コデイン3．09，叉は2．09各を蒸溜水50ccに溶

　　　　解し反鷹液となす．前者の値を。印，後者を△印にて

　　　　表し曲線を書く．反言温度は17．7～28．5。の聞1こで一

　　　　回せす．此の二つの曲線より見る時は大髄被還元物質

　　　　の10％附近の鰯媒にて充分なりと認めらる。

　　　　　此他，二二二度に關しては常温にて圓滑に還元行は

　　　　る」に依り特に實験を行はす，

02　　0・4　　0．6　　0．8　　■．Q　　！．2　　14

　　尻　　媒　　量　（9）

　　　　　　　　　　　　　　（4）反磨成績彊に就て

　白色結晶血粉宋にして，撒例に付き準藥局方記載の試験法第7項に依り游離盤基の融顯を

測定す．　　　　『

　水溶液をアルカリ性とし生する油は少時にして美麗なる無色鱗片歌結晶となり550にて熔

融し一部熔b盛る．之を数時間100つに乾燥する時は一部は板面晶となるも大部ぼ無色飴状

となる．故に之を無水エーテルにて庭理し結晶性たらしむ．融鮎．109．5～112．50．

　　昭和十年五月

　　　　　　　　　　　　　　　　　引　用　文献

　　（1）石川静逡，市川重春：三所彙報．37，266’》270．

　　（2）　　當報彙報．　46，　154～159．

●
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2一フェニルキノリンー4一カルボン酸’

（キノフ三ン）の製造試験成績　（二四）

技　師　　田　　中　　　　穰

助　手　堀　　田　　好　一・

　本試瞼の前壷の報告に於てP且むzinger，1）Doeわner2）回忌の法を比較したる場合キノフェン

・の生成牽のみより之を見る時は前者法遙に優秀にして其慮用法たる猫逸特許法（D・RP・

3450Z　287304）3）に依る製造試験に於て最高牧得率77・1％を得，一方Doeb丑er氏法による

製造試験に於ては純アルコ「ルを溶剤、≒し焦性葡萄酸1モルに封しべンザルアニリン1モル

を使用したる場合キノフェンの牧得率最高37．25％．に．して叉76％アルコー・ルを溶測とし焦

性繭萄酸1モルに樹しべンザルアニリγ1．5モルを60。に於て作用せしめたる場合最高牧得

率．、6α06％隔たる事を報告せり・

元來Dρゆρr聯及び之を回せる諸脚k撫はCh・加・i・・氏法5’膿て・チルア・

ル・ツ・麟醍す雛はいつれも純ア・・コール若く贈通㊧アルコー・・を使用せり・之

Doeb且er反慮がi欠の如く一種の縮合反慮なる事より首肯せらる。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　COOH

　　／＼＿H、甲00H　　　／＼入
∪一二喩｛〉→u＼コー〈＝〉繋馬

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　N

．．
Rるに特に稀繹せる70％アルコールを使用したる際に於て優秀なる域績を牧めたる二二

より見れば本反訳が亡き晩水性を有する濃厚なるアルコ肖ノレの存在を必要とせざるものと見

る事を得べく．小官等は實験葡に此事實を：確めんと欲して本實瞼を．開始せり．

，上記の試四域績は過剰のベンザルアニリンを使用したる場合のものなれども，．實際的製法

に於ても三百特許津（SGh鳳P60541）・及Schering會肚特許法6）に於ては焦性葡萄酸及ベ

ンザルアニリンを各當量に使用せり，依て小官等は二等に微ひ焦性葡萄酸及ベン艇ルアニリ

ンを各當量に使用し叉溶刺としては70％及50％アル．コールを使用し反慮温度を60。（焦性

葡萄酸は60。學上に熟したる場合炭酸ガスを放て分解するによる）として試みたるに意外に

も50％アルコール使用の場合其成績70％アルユール使用の場合に劣らす寧ろ幾分優秀に

して其最高孜得率40．62％は前同報告に於る同條件（但し溶剤は純アルコール）の試験に於．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　「、
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る．最高雌得率を凌駕せり．．　　　　，　禽

　次に前記ρhgm1五tius三法に於て厘慮時間と牧得率との關係を知らんと欲し焦性葡萄酸及

ベンザ々アニリンの當量：をメチルアルコール溶液となし1時間及3時聞煮沸したる場合の成．

績を比較せり（3時間以上の加熟が十三に殊に好影響を及ぼさざる事は前同迄の試験に於て

之を経験せり）．其結果3時間煮沸反当せしめたる場合に於て最：高牧得率．50．96％を得たる

も，1時聞煮沸の揚合に於ても之と比較して大なる遜色なき域績を得可き事を知れり・

　以上二試駿に於てベンザルアニリンを焦性葡萄酸に馴して1．5モル迄増量し湿て溶捌も三一

に準じて増量して反慮せしむれぽ牧得率も亦更に向上す可きは前同報告中の成績に見て明か

なる所なれども二丁は原町の都合上報告を此顯に止め爾舞細に渉りては次の實験結果を待ち

て報告せんと欲す．

實　　験　　之　　部

　（1）・掌骨アルコール使用法

　験温器・還流冷却器をi装置せる500cc三頸rルペン中にベンザルアニリン609及焦性野馬

酸309・を50％アルコール300Gcと混じ：水浴上に60。に加温する事3時間に．1でて放冷レ鼓に

析出せる結晶及び其濾液を濃縮して得たる粗製結晶総計44gを稀アルカリ溶液に溶解し不溶

分を濾去し濾液に，冷却しつつ盤上を加へて酸性となせば微黄色結晶を得，之を多量の熟ア

ルコールより再結晶すれば熔融窯210。の微黄色針歌結晶となり・牧得量349にして原料焦

性葡萄酸に蜀する牧得率40．62％なり．本品は之を純キノフェンと混融するも融貼降下せ

す．伺二巴成績を表記すれば家の如し．

ム

：B

1

2

3

1

2

焦　　性

蘭萄酸
　（9）

30

〃

”

〃

〃

ペンザル
アニリン
　（9）

60

〃

〃

〃

〃

ア　ル　コ　一　ル

　　（GC）

50％　　300

〃　　．　　　”

〃　　　　　　　〃

70％　　300

”　　　　　　　〃

深慮温度

　（。C）

60

’〃

〃

〃

〃

加温時間

　（時）

3

〃

〃

〃

〃

キ　ノ　フ　エ　ソ

牧得・量　牧得率
　（9）　　　ぐ％）

33．1

34

32．2

32．4

31。3

39．53

40．62

38．47

38．70

37．39

　　上表申Aは50％アルコール，

（2）Chemnitius氏法

撃は70％アルコ〔ルを使用せし試験威績なり・
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　験温器，還流冷却器を装置せる500ccの三頸‘丘ルペンにベンザルア昌リン4529，焦性葡

萄酸229唱及’メチルアルコール300ccを混じ水浴上に煮沸せしむる事3時間にして放冷し鼓に

析出ぜる結晶及其濾液を濃縮して得たる結晶合計3549を稀アルカリに溶解し不溶分を濾別

し濾液に，冷却しつつ盤酸を加へて酸性となせば微黄色結晶を析禺す．之を熱アルコールよ

り再結晶すれば微黄色針状の結晶31．69を得，焦性葡萄酸に封ずる牧得率50．96％に相當す．

　一品は熔融貼210。にして之を純キノフェンと混融するも融黙降下せす．實験成績を表示

すれば次の如し

ベンザル1メチ，。　　　　1

キ　　ノ　　フ　　ェ　　ン
焦性葡萄酸

@（9） ア詔ン1 アルコール
@（ec）

煮沸時間
@（時） 牧畠剰牧（得％）率

A

1

2

3

4

22

〃

〃

〃

45．2

〃

〃

〃

300

〃

〃

〃

3

〃

〃

〃

24．4

25．5

29．8

31．6

　　　　1　　　　　　”　　　　　　　”　　　　　　　”　　　　　　　1

B　　　　　2　　　　　　”’　　　　　　”　　　　　　　”　　　　　　　”

　　　　3”　”　”　”
　　上表中Aは3時間煮沸，：Bは1時間煮沸反回せしめたる成績なり・

昭和十一年一珂

　　　　　　　　　　　　　　引　　用　　文　　獣

（1）　　」魯Pr．〔2〕，　38，　583．

（2）　A．242，290．

（3）　Frd1．　X工。719；：F箕a1．璽［，719．

（4）　Frd1．　XL　967．

（5）　　P．GJヨ［．．69．549　；C，1929．五，「75．

（6）　DJも二P．20870，　FrdL）亜，967．

28．6

26．3

27．3

39，35

41ユ2

48．06

50．96

46．12

42．41

44．03
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有機水銀化合膿の合成：拉に

其殺菌力試験（第三報）

　　酒石酸フェニル水銀に就て

技　師　　田　　　申　　　　穰

助　手　　鏡　　味　　忠　　房

。

　小官等の∵人田中は先た京田と共に有機水銀イζ三三の製法に就て調査しフェニル水銀ニト

ラート：Phe皿γ1quecksilbe■ni七r就の製法に就てはフ～ルマグネシウムナ・ミドに昇天を作

用せしむる事によりて簡軍にフェニル水銀ブ・ミドを得，之に硝酸銀を作用せしむればフェニ

ルzk銀ニトラートを得可き事を報告せり・次で之が類似構造の化合髄を製せんとし先づフェ

ニル水銀アタタートPhe】1yl吼uecksi恥er鋤ce七a七の製法に就て丈献記載の諸法】）を試みたる

．にV・つれも容易によく目的を達する事能はざる事を知りたれば，フェニル水銀プロミド叉は

フェ・ニル水銀クロリドより一旦フェニル水銀ヒドロオキシドを：製し此塵基を摘宜の酸を以て

中和すれば目的のアセタート其他を最も純輝に近き歌聖に製し得る事を報告し向檬方法によ

りて製し％るフェニル水銀ラクタートPhenylqueoksilわer1乱。拡七に就ても之を報告せり・

r「一偏H・一∩一㎜・即
　　＼／　　　　　　　　　＼／

　前回フェニル水銀ヒドロオキシドの中和に使用せし酸はいつれも一鷺基性酸なれば次には

二盤基性酸中酒石酸を使用して酒石酸フェニル水銀Phe且ylquecksilber七ar七ra七の生威に就

て試みたればその結果を三軍に報告せんとす．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ロ
　先づ前回同様にフェニル水銀プロミドに酸化銀を作用せしめて得たるブェ昌ル水銀ヒドロ

オキシドのアルコール溶液に，同分子量の酒石酸を濃厚水溶液となしたるものを徐加す’るに

前同アセタート叉はラクタートの場合と状況を異にし，其全量を加へ絡らざるに既に白色の

結晶を生成沈澱せり．而して反慮後目は酸性にして之を濃縮探回せる粗酒石酸フェニル水銀

．をアルコールより再結晶精製せるものは熔融貼235。の白色白煙結晶にして水には0．01264

％に溶解し其水溶液は申性なり即ち反鷹は次の如く見るを得可し，

　　　　　　　　　　CH（0：日：）一COOH　CH（OH）＿COO－Hg＿C6H5
　　2，C6HrHg－OH十1　　　　　　　　　　　　　　　　＝1　　　　　　　　　＋2H20
　　　　　　　　　　CII（OH）一COOH　　　　　　　　　　　　　　　　　CH（OH）一COO－Hg－C6H5
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　依で次にはフェニル水銀プロミドより生成するラ三目多水銀ヒドロオキシド1モルに封し

1／2モルの酒石酸を使用したるに註記の二二髄を得たり．・

　叉フニニル水銀ヒドロオキシドの製法に就てK。H．　Slo七七a及：K，　R．　Jacobi爾氏2）は酸

化銀の代りにメチルアルコール性苛性カリをフェニル水銀ハロゲニドに作用せしめて目的を

達したる由を記載し居れば小官等も此方法によるフェニル水銀ヒドロオキシド（P製造を試み

反慮後之に酷酸を作用せしめフェニル水銀アセタートとして探取しヒ下ロオキシドの生成を
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　へ
確認せんとしたるが藪同の試験に：於ていつれもよく目的を逮する事を得ざりき．

　實　　験　　之　　部・

酒石酸7午晶ル水銀

　前回報告（當所彙報第46號，205頁）の場合と同檬〇七七〇及Ba111berger雨氏の法3）に

從ぴフエニル水銀プロミド29をアルコール1000ccに熱溶し，硝酸銀29よ．り製したる酸

化銀を令堂のま玉之に加へ水浴上に4時聞煮沸せ・しめたる後々生せる臭化銀及過剰の酸化銀

を濾去し其濾液に，局方酒石酸α39を濃厚水溶液となしたるものを加へ放冷し析出せる白

色結晶を垣外し次に之を多量の熱アルコールより再結晶す．本品は白色心乱結晶にして其の

熔融貼235。なり，・牧得量1．3g．

　本品はアルコール，水に甥しいつれ，も難溶にして1000ccの水にi封し0．12649溶解するに

過ぎす．

苛性アルカリを使用してフニニル水銀

ヒド回オキシドを製せんεする試み

前記Slotもa及Jacobi爾氏の法に微℃フェニル水銀プロミド19にメチルアルコール20

ccを加へ弐に5％メチルアルコρル性苛性カリ48c¢（文献記載の苛性カリ量に相當す）を加

へ後約5時聞（黒色を呈する迄）水浴上に加熱煮沸茸しめ放冷後析出茸る白色板歌結晶を濾集

す．次に之に多量のアルコールを加へ暫時煮沸して溶解せしめ放冷すれば白色小板状結晶を

析出す，之を濾集乾燥するに其の熔融瓢272。にしてフ干ニル水銀プロミドに外ならす・3ζ

このプロミドの濾液を減巫にて蒸獲乾害すれば白色結晶性物質を得よつて之をアルコール

に溶解し5％酷酸を加へ弱酸性にするに白色紫状の沈澱を生す．このもの」熔融瓢を槍する

に115。附近にて約孚量に痩せ約225。にて全融せり・よって本品はアセタートとは認め難
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く，從て前記反鷹成績燈はフェニル水銀Fド．ロキシドに非ざるが如し

　　昭和十一年一月

　　　　　　　　　　　　　　　　引　．用　文、麟一1
（・川5生・…よ皿［・助・q・賊・・9・B・覧・・54・ゆ・6・畔・9・璃・5・・R・乙

　　　　　　　　　　　　　　　　ル
　　　　2751．

　（2）江叫2」120・287・1

（3）よP「；［2］1’1総．．
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駆乙訓用ある藥品の製造試験　（其二）

ヂメトオキシフェ呂ルフヂロラクトン及メト

オキシナフチルフチロラクト暑の製法に就て　．

　　　　　　　　　　　技　師　　田　　中　．　　穣』

　　　　　　　　　　　技　手　　宮　　永　　謙　　介・

　サントニン及其他の旗手剤の化學構造と其生理作用との關係に就きて諸家のなせる研究實

験の結果分子中にラクトン環（殊にブチロラクトン）の存在，フェノール性水酸基若くはその

エーテルの存在が玉兎力の楽章に訴権有る可しとの綜説を得たる事を基としRosenlnupd及

SGhaph！o爾氏1）が以上の條件を具備せる数種のラクトン髄を製し，その騙量力の検定を行

ひたるにその内に忙裏幽き凶漁力を有するものを得たる事を爽表したるにより，豫てサント

呂ンの自給が容易に實現し得られぬ吾邦に於ては之に代る可き合成品の出現を望でやまざる

の現況なれば小官等は前記二氏の合成品と同系のものの内には専用的に領値あるものもあら

んかとの希望の下に實瞼を開始し先づ配意一段の暗影として同氏等の得たるものの内ア昌

ソールーγ一ブチロラクトンの製法に就て試みその成績を前同報告せり。而して構造上フ。ノ

ールケトン中モノフェノールケトンに具するものは駆勢力弱きか又は全く之を訣きポリフェ

ノールケトン類は一般に強き駆轟力を現すと云はれ叉一般にフェノールラクトン類に比して

フェノールェーテルラクトン類が生理作用強しとρ設あ鉱然るに：Rosenmmd及Schapiro

爾氏（前出）の磯表せるブチロラクトン類はモノフェノールラクトン及モノフェノールェー

テルラクトンに回するものなれば小官等はポリフェノール類蘇に其エーテルのラクトンを試

みんと欲し先づヴェラトロールを原料とし前同報告せるアニソールブチ戸ラクトンρ製法を

踏襲してヂメトオキシフェニルブチロラクトン（ヴェラトロールラク㌃ン）を試製せり．即

先づグアヤコ・一ルよリヴェラトロールを製し之に無水號珀酸を作用せしめてヂメトオキシ

フェニルケト酪酸（熔融鮎164。）を製し（牧得琴…50．4％），次に之が還元には前同の経験より

してナトリウムアマルガムを使用したるに山山は概して圓滑に進行し還元後は文献記載の如

く直に鷺酸と盧理してラクトン化を行ひしがラクトン（熔融鮎120～121。）の牧得率は80．7％

に達せり、．

以上の反慮階程は次の如し．
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　　C、且、（・CH、）、（CH・CO）・9　C，瓦（・C恥。　Cα幡CH，．　C・・且　H』→C、E、（・CH、）。・

　　　　　　　　　　　　　　　　：E［Cl
　　CH（OH）。　CH2．　CH2．　COOE　　　　　　　　　　　　　　　　　　→C、H4（OCE3）2CヨーCH2－CH2－CO
　　　　　　　　　　　　　　　－H・o　　　　［　　占

　伺うクトンの位置等に就ては今同は之を精査せざりしも大髄下記の如きものと推定せり．

の樫響llll｛1艦；環1三lll

　　　　　CII30
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ル目下テルを用ふる事を得ぱ構造上に於ても幾分

サ1 塔gニジに似たるものを得る嘉となるにより先づ最も簡軍なるフェノールなるナフトール

（α）をとり之がメチルエーテルを製し前記方法と同筆にして之に無水號珀酸を作用せしめ

たるだ46．5％の牧得率を以て微黄白色針状の結晶を得，分柿分子量測定によりて之がメ層ト

オキシナフチルケト酪酸に相當する事を確めたり．．・

　次に之を前同同期にナトリウムアマルガムを腿℃澤元し其後稀県警と共に熱して7ク・トン

化を試みたるが前回の如く結晶せすして油状物質を得たり．，よって之塗眞室蒸溜に付したる

に卑0～22（寒1～1・5卑m）に於て溜出する淡褐黄色濃…厚舎利別欣物質を得たり・本品は之を結

　　　　　と。E、　　　よ殖の如講造の・ハンならんか雄察する趾

¶る．偉本品のアルカリ溶液を酸性となせぼ一旦白濁し之を放置すれば中性油歌の物質を析出

するにより次の如き攣化をなすものならんかとも推せらるるも確定するに至らざりぎ．

轡鴫『愕り一1野即go翫

ヂメトオキシフェニルーγ一一フチロラクトン

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（

　　（1）無水號珀酸

　市販品の粗製無水號珀酸を購入し之をクロ

となして使用せり．

　　（2）ヴェラトロール

ホルムにて再結晶し熔融窯119㌣120。のもの

　　　　　，　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　，
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　衛生試験所彙報第31號177頁所載の田中’・小山の報告に從ひグアヤコールとメチル硫酸カ

リによって之を製ず．

　　（3）ヂメトオキシフェ耳ルーγ一ケト酪酸

　第一報（當所彙報第46號177頁所載）のP一メトオキシフェニルーγ一ケト酪酸の製法に倣ひ無●

水煎珀酸とヴ干ラトロ、一ルとを干トロづンゾー・ルに混溶し縮合剤臨化アルミニウムを冷時少

量宛投加し街40。附近に：2～3時間加盗反領せしめ氷水中に注加して過剰の磁化アルミニウム

を分解し水蒸氣を通じて昌ト．ロベンゾールを除去し残液より冷後結晶析出する粗製ヂメトオ

．キシフエニルーγ一ケト酪酸を気取し初めは少量gアルコール及び多量のエーテルより成る混

合瀧以て最後囎エーテルにて麟し・多量の糊よ嬉襯喀響舶鯨蝋の結
晶は熔融鮎164。を示し牧得率の良好なるものは50．4％に到達し，元素分析及び分子量測定の

結果はヂメトオキシフェニルーγ一ケト酪酸に一致せり・．　　　、，

　　　　　　　　　　　　　　　費　　験　　之一　部

　内容約500cc・の三二コルベンに，中央頸は塵化カルシウム管を連結せる冷却器他頸は験温

器及びゴム栓を附し無水三三酸159，ヴェラト慎一ル309及びニトロベンゾール2009を入れ

・良く混溶したる後流水槽中に浸し℃冷却しつ玉無水盤化アルミ昌ウム429を少量宛投加して

縮合せ．しめ倫反恋容器を40～45。の町中に移して2時間孚加温したるに最早盤酸瓦斯護生せ

す且つ内容物は赤色を呈するに至れり。之を10％監酸約1009及び氷片約2009中へ掩搾しつL

’注降し此際ニトロベンゾール溶液の分離困難なる時は適宜エーテルを加へて不溶物を濾過し

水蒸氣蒸溜をなして三トロベンゾールを溜諒したるに冷後残液より析出したる粗製品は熔融

鮎150～156。附近を示せり．依て之をアルコール40cc及びエーテル80ccの混合液温に土一テル

にて洗1條、し最後に水’1500ccより：再結晶したるに白色長針状の精製品189を得其熔融瓢は163

～164。にして牧得率は50．4％に相當す。元素分析，分子量測定及び實験数例を表示すれば次

の如し．

　分　析

　　　　　　　　物質　　　CO，　　　E20　　　G％　　　E％
　　　　（1）　　　　　　0．10739　　　　　　023669　　　　　　0ρ5969　　　　　　60．14　　　　　　6・21

　　　　（2）　　　　　　　0．09a3　　　　　　　　02190　　　　　　　　0．0546　　　　　　　　60．15　　　　　　　6．15

　　　　（3）　　　　　　　0．1233　　　　　　　　0．2737　　　　　　　　0．0643　　　　　　　　6025　　　　　　　5β0

　　　　亭「均　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　60．18　　　6．05

　　　　計算鍛C12H1405として　　　　　　　　　　　　　　　　　60．50　　　　580

　分子量測定（：Ras眠法）
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物　質　　　　樟　臓

0．00829　　　　　　0。1883g

計算母．Cエ2H：1405として

降下度

7．6。

測定量

229．2

238．0

誤　差

一8．8

層1

2

3

4．．

5

6

7

8

9

10

11

無水號．ヴエラト
珀　　酸　ロール
　（9）　　　（9）

5．0

5．0

5．0

5．0

5．0

5．0

5．0

5．0

．5．0・

15．0、

15．0

9．0

9．0

9．0

9．0

9．0

9。0

9．5

9．5

9．5

30．0

30．0

’ニトロペ

ンソール
　（9）

70．0

70。0

70．0

70．0

70．0

70．0

70．0

70．0

70．0

210．0

210。0

慶化アル、

ミニウム
　’（9）

6。7

6．7

6。7

6．7

6．7

14．0

20．0

28．0

20．0

60．0

42．0

騨化アルミ
ニウム投旧
時温度
　（PC）

・］5～20「

10～15

］5～20

10～15

15ん20

15～20

15～20

15～20

20～30．

10～15

10～15

加熱温度

　（。C），

40～45

40～43

30附近．

10～15

30附近

40．》45

40～45

40，｝45「

40～45‘

40～45

40～45

加熱時間

．（時）

4．0

4。0

1．0

3．0

2．0

ユ。5

』2．5

．2．5

3．0

2。0

2．5

ヂメ　トオキシ
ーγ一ケト酪酸

牧得量　枚得・率
（9）　　（％、

　工7

　1．3

　1．5

　0．9

　1．5

　4．ポ

　5．2

樹脂化

樹指化

14．0

18．0

14。30．

9．50

12．60

7．59

12．60

37．80

43。70

39．20

50．40

　上表の外寸化アルミニウムの代りに例幣亜鉛を使用し或は反慮液を氷水中に明野1したる際

屡卦・ベガール分の艦困難なる事ありしを以て溶剤一・ト・ベンゾールの代りにク・・．

ホルムを使用して實験を行ひたるに何れも大部分ヴェラトロールを未反慮の儘同牧せり．其

他盤化アルミニウム投加時の温度は低温を可とし叉無水號珀酸に封して使用量3モル以上に

達する時は反一物の大部分は樹脂化する事を知れり．

　　（4）ヂメトオキシフェ呂ハーγ一ブチロラクトン

　モノメトオキシフェニルーγ一ケト酪酸（第一報）の場合に倣ぴヂメトオキシフェニルーγ一

ケト酪酸をナトリウムアマルガムにて還元しテクトン化したるに甚だ良好なる結果を得た

外即ちヂメトオキシ化合物を含水アルコー～レに溶解し加熱麗搾レつエナトリウムアマルガ

ムを少量翌翌加し全アマルガムを加へ映りたる後歯耐酸を以て弱酸性となしアルコール分を

溜去し荷3％盤酸を加へて短時間煮沸したるに生成せる粗製ヂメトオキシフェゴルーγ一ブチ

・ヲクトンは油歌となりて浮遊レ來れり．之を酷酸エチルζ振醒し稀薄重炭酸ソーダ溶液に

て山山し酷酸エチルを二二し二二を多量のエーテル或は石油ベンヂンより再結晶したるに：巨

大なる無色六角板歌の結晶を得たり．’本門の熔融鐵を検するに120～121。にして其牧得率の

優秀なるものは80．7％に達せり，叉元素分析及び分子量測定の結果はヂメトオキシフニニル
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一γ一ズチロラクトンに一致せり．

　　　　　　　　　　　　　　　　賓　　験　　之　　部

　内容約1000ccの三吟コルベンに，中央頸は掩絆器（水銀にて外氣と遮噺）他頸は還流冷却器

及び験温器を附しヂメトオキシフェニルーγ一ケト酪酸29を入れ50％アルコー九3000cを注ぎ

水浴上にて加熱掩噂しつ玉溶解し乾燥2％ナトリウムアマルガム1009を少量宛投加し最後に

10％璽酸30CGを下野して器底に隔れるナトリ．ウムアマルガムの分解を促進せしむ・反慮絡結

したる後濾過して水銀を分離し次にアルコール分150ccを溜去レ3％塵酸100CGを加へて1時

間煮沸し冷後言液：漏斗に入れて浮游せる油歌物質を酷酸エチルに移行せしめ水暦を除去し酷

酸まチル暦は5％重炭酸ソーダ溶液20ccを加へ振盟して不納化のヂメトオキシラェニルー7一

ケト酪酸を溶去し酷酸エチルの大部分を溜恐して眞室乾燥器申に放置したるに固結したる粗

製のラクトンは熔融鮎100～110。にして不純なる≧以て之を石油ベンヂンより再結晶したる

に大なる六角板欺晶の精製ヂメトオキシフ。ニルー7一ブチロラハン1．5gを得其熔融鮎は

129～121。にして牧得率綜80・7％に相當す・爾元素分析，．分子量測定及び實験数例を示せば下

記の如し．

　分析

　　　　　　　　物質　　CO2　　H20　　C％　　H％
　　　（1）　　　　0．18619　　　　　　0．438Sg　　　　　　O．11089　　　　　65護）5　　　　　6β57

　　　（2）　　　　　0。1655　　　　　　　0．3952　　　　　　　　0．0974　　　　　　　65．11　　　　　　6．586

　　　準均　　　　　　　　　　　65．08　 6．621

　　　計：算数Cエ2H：1404として　　　　　　　　　　　　　　　64．86　　　　6．306

　分子量測定（Ras七氏法）

　　　　　　　　物　質　　　　樟　鵬　　　　降下度　　　　測定量　　　　誤　差

　　　　　　　　‘｝．0121g　　　　　⑧ユ5799　　　　　　13．10　、　　　　　234β　　　　　　　十12。3

　　　　　　　　計算薮　　　C12Hエ404として　　　　　　　　　222・0

】

2

3

4

5

ヂメトオ
キシフエ
ニルケト
酪酸（9）

£0

1。0

2。0

2．0

2．0

50％アル
コロノレ

　（ec）

200

200

300

20D

200

10％魎酸

　（cり

30

　oナト
リウムア
マルガム
　（9）

40

40

100

100

100

・10％蜷酸

　（CG）

15

15

30

30

10

3％鰹酸
　（cc）

　50

　50

100

．100

エ00

5％重炭
酸ソーダ
　（cの

，30

20

20

20

20

ヂメトホキシフ工昌ル
ーンーブチロラクトン

糊燈i格欝

0．6

0．5

1．5

0．8

0．6

64．5

53β・

80．7

43．0．

32．2
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6

7

8

9

10

11

12

3．0

3。0

3．0

3．0

3．0

3．0

3．0

300

300

300

300

300

300

300

45

50

50

150

150

150

120

120

120’

12Q

50

50

50

50

100

100

100

100

100

30

30

30

30

30

．30，

30

0．6

0，5

0．8

工7

1．5

1．5

1．2

2L5

17．9

28．7

60。9

．53．8・

5＄．8

43．0

上記ナトリウムアマルガムに依る還元の外金圏ナトリウム或はアルミニウムアマルガム等

を使用して還元をなしラクトン化を試みたるも前者の場合には約30％の原料を回牧しラクト

ンとしては熔融顯の不嘩實なるもの約26％を得ナトリウムアマルガムの場合に比較して其

域績遙かに劣り又後者の場合に於ては約80％の原料を同牧しラクトンの牧得量及び純度に至

りては更に不良なりき．

メトオキシナr7ヂルーγ一フ’ヂロラクトン

　　（1）α：一ナフトールメ手ルエーテル

　S七aede1氏法2）に從ひα一ナフトールを少量のメチルアルコF・ルに溶解し之に苛性カリ259

を加へ加熱しヨードメチルを徐加し厚慮終結後メチルアルコールを溜回し水を加へて傍生せ

るヨードカリを溶解しエーテルに振取しエーテルを溜去し残液を水蒸氣蒸溜して溜液に盤化

カルシウムを加へ乾燥し製したるに牧得率75．8％にして文獄の記載に一致し過クロル鐵液に

よる呈色反鷹なし．術ヨードメチルにヂメチル硫酸を代用して實験を試みたるに生成せるメ

チルエーテルは過クロル鐵液によって顯著なる藍紫色を呈し此の著色反鷹を呈せざるに至る

まで精製したるに其時得率は13．1％に低下ぜり．　　　　　　　　　．

　　　　　　　　　　　　　　、實　　験　　之　　部　　　’　　噸

　内容約500ccの三四コルペンに還流冷却器及び分液漏斗輩附し市販α一ナフトール609及び

メチルアルコール609を入れ之に苛性カリ259を加へて水浴上に加熱溶解しヨードメチル609

を滴下したるに反慮中軍よリヨードカリを析出し初め街4時間加熱したる後析出ぜるヨード

カリの溶解するまで水を加へ分液漏斗に移しエーテルを加へて揖生し水暦輩分離し水蒸氣蒸

溜をなし溜液よリエーテル分を分け盤化カルシウムを加へて脱水し蒸瘤して沸騰窯262～

267。の溜分を集む．牧得量509，牧得率75．8％なり．本品は黄色油歌の液艦にしてその少量を
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アルコールに溶解し過クロル鐵液：を加ふるも呈色反回なし．

　　（2）メトオキシナフチルーγ一ケト酪酸

　無水號珀酸及び伽ナフトールメチルエーテルをニトロベンゾールに溶解し臨化アルミ昌

ウムを少量宛投加し尚数時間加温して縮合せしめ氷水中に注回し過剰の盤化アル』ミニウムを

分解し水蒸氣を通じてニトロベンソールを除去し残液より冷後析出せる結晶を濾過し此粗製

ケトン酸を5％ナトロン滴液に溶解し少量の不溶物を濾過し溝液を10％盤酸にて弱酸性とな

し沈澱せる結晶を最初含水アルコールにて次に多量の熟湯より再結晶したるに熔融職172～

172ぶなる微塵黄白色の針歌結晶を得・・母港得率P優秀なるものは46・5％なり・’元素分析及び

分子量測定の結果はメトオキシナフチルーγ一ケト酪酸に一致せり．．

　　　　　　　　　　　　　　　實　　駿1之　　蔀

　内容約500ccの三頸コルベンに還流冷却器及び醜虜器を装置し無水號珀酸109，　a：一ナフトー

ルメチルエーテル209及びニトロベンゾール1509を秤取し良く振盧溶解したる後20～30。を保

持しつ玉無水盤化アルミニウム279を少量宛投嘱して縮合せしあ次に反鷹容器を40～45。の血

中に移して最早塵酸瓦斯の獲生せざるに至るまで約6時聞加熱し此反蜂蜜を別に用意せる

10％忍事約1009及び氷片約2009を入れたるベーヘル中へ掩召しつ工注何しニト・ベンゾー

ル贋を分取セて水蒸氣蒸溜をなして溶剤を溜恕し冷後残液より析出したる粗製品を5％ナト

F・ン溶液約600ccに溶解し少量の不溶物（藁薦独，窯占240～248。）を濾別し濾液に10％盤酸を加へて

弱酸性となし沈降せる結晶を吸引濾過し陶土板上に塗布して乾燥．したるに其量159にして熔

鵬は168～170rなるを以て之を50％アル・一松嬉結晶した雛瀦糠白色の鍬結’

晶鳩更畷潤び灘灘て艦肌たるも白色となら祖つ羅形は鍬にして其熔．

下樋は172～172・5。を示し牧得量129，牧得率46．5％なり．元素分析，分子量測定蛇に二三の實

験例を表示すれば次の如し．

　分析　　　．　　　　　　　　’　　　　　　　　　・

　　　　　　　物質　　qo2．　　H20　　G％．　「且％
　　（1）　　．　　　0．1100　　　　　　　　0．2795・　　：　　0．0585　　　、　・　．69．30　　・　　　　　、5．643

　　（2）　・α1153　、q2953，qO606・．β乳85ぐ＝臥8！0

　　・亭均・　　　　　，　，．・6粥．一、5752
　　計算：数　　C15H1404として　　　　　　　　　　　　　’69浮4　　　　5．643

・分子量測定（R乱s七氏法）
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　　　　物　質　　　　樟　旙　　　　降下度　　　　測定量
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（1）　．　　　0・01129　　　　　　0ユ7269　　　　　　　9。50　　　　　　　　273．窄

（2）　　　　　　0．0122　　　　　　0．1629　　　　　　　11．0　　　　　　　　　262．2

．準’ A均　　　　　・　　　　　　　　　　　267」

、計算数　　　　C15Eユ404　として　　　　　　　　258・1

誤‘差一

十9．6

1

2

3

無響酸1三響

10．0

21．0

10。5

2010

43．0

21．5

ニトロ・♂ミ．

ンゾール
　（9）

騨化アル
ミ昌ウム
　（9）

150

300

．ユ50

27．0

54．0

27．0

墜化アルミ
ニウム投加
時の温度
　（。C）

20ん30

20～30

20～30

加熱温慶

　（。C）

40～45

40～45

40～45

加熱時間．

　（時）

メトオキシナフチ
．ル穿一ケト酪酸

牧（傷馴牧欝

6．0

6．0

』6。0．

12。0

22．0

6．0

46．5

40．6

23，3

　上表中3は原料のα一ナフトールメチルエーテルを製する際ヂメチル硫酸を使用して得た

るものを用ぴたる成績例にして三三瞼にて牧得したるメトオキシナフチルケト酪酸は其熔融

嶺甚だ不活濃にして之を精製せんが予め再結晶を重ねて純度可良なるものとなしたるに其牧

得率甚だしく低下せり．

　　（5）　メ・トオキシナフチルーγ一プ手ロラクトン

　メトオキシナフチルーγ一ケト酪酸を含水アルコールに溶解し加熱麗搾しつ瓦2％ナトリウ

ムアマルガムを少量宛投加し還元して全アマルガムを投加し絡りたる後稀臨酸を加へて弱酸

性となし水銀を分離しアルコール分を溜去し3％蜷酸を加へて短時間煮沸レ浮游し來れる油

歌物質を：酷酸エチルに振取し稀薄重炭酸ソーダ液にて洗際し酪酸エチルを蒸獲したるに残溜

油状物は固結せすエーテル，クロロホルム，石油ベンヂン及びベンゾール等に溶解し放置し

たるも結晶せざりしが故に本竃験の数取分を合して眞室蒸溜をなしたるに沸騰顯210～220。

（1～1．5m皿）なる淡褐黄色の濃厚舎利別様物質を得たり．本品は酸性を呈せす叉ナトロン溶

液にて加水分解し臨酸融性となすも白濁するのみにして聖油歌物に攣上し輝晶性物質を得す

酸性状態に於ては甚だラクトン化し易きものならんか．

　　　　　　　o

　　　　　　　　　　　　　　　實　　験　　之　　部

　内容約1000GGの三頸コルベンに蝿絆器及び還流冷却器を附しメトオキシナフチルーγ一ケト

酪酸29を弓取し60％のアルコール300ccを加へ加熱掩拝しつ曳2％ナトリウムアマルガム

100gを少量三野加し全アマルガムを沿費し超したる後最後に稀盤酸を加へて不攣化のアマ

ルガムを分解し濾過して水銀を：除去しアル冥一期分約150ccを溜去し残液に3％の盤酸100CG

を加へ1時間煮沸して析出したる油状物質を分液漏斗に入れ酷酸エチルに振取し水麿を分別
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し5％重炭酸ソーダ液にて振堂し水洗し酷酸エチル液を蒸稜するも残液は固結せす．依って

本實験の7同分を集め眞室蒸溜したるに沸騰黙210～220。（1～1．5皿！n）の淡褐責色濃厚舎利別

様物質5．09を牧得・し其牧得率は38・1％に相當せり・本品のベンゾール溶液はリトマス試験紙

を攣色せす叉本品にナトロン溶液を加へ加熱溶解し稀盤酸を加へて酸性となしたるに最初は

白濁を生じたるも後油状物質を析出して酸性物質を同牧ずる事能はざりき．

　　昭和十一年一月

　　　　　　　　　　　　　　　引　　用　　文　　獣

　　（1）　　　Ro8en皿u且dロ．　Schapiro＝A．rGL．．272，313（1934）．

　　（2）　　　S｛；aeae1：A．2「17，42●

1・4

‘
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　　　　　　　　　　　コカイン代南藥の製造試験　　　亀
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　し

　　　　　　　　　　ベン夢ルアミノメチルアンヒドロコタル

　　　　　　　　　　昌ン友其誘導盤の製法に就て

　　　　　、　　　　’技　廓　　田　　申　　　穰

　　　　　　　　　　　　助　手　　瀞　谷　　正　夫

　コルレル氏Koll就によ’りて局所麻蛇口たる事を磯見せられしrじカインCocainは其毒性

強きを煙弾とし之が飲鮎を補ぴ荷思議力持績時間の長き代用品を得んとする要求によりでな

されたる幾多先入の研究の結果として世に出たる局所麻醇藥（コカイン代用藥）は其藪：甚だ

多く例之アロカィンSA．110cain　S，ノボカィン（プ，ロカィン）NovoGain（：Procain），ズトワ

ノfンStovain，アネステジンA．且aesthesi皿，オィカ・fンA及：B：Eucain　A　u．：B，オルトフォ

ルムOr伍oforln，　i新桑ルトフォルムOr七hoforn1－11eu，ニルヴァニンN血vanin，アコイン

Aooin，アリピンAlア：pin，プシカイン：PsiGai皿，ペルカイン（ブトカイン）Peroain（Bu七〇σain）

等枚學に逞あらす．然れども之等の薪藥類に於ても其性質に一長一短有りて實用上に自ら潰

長あり．3ζ製慧上に種汝の困難を俘ふ物多く孝が國産品の出現を容易に望み難きものも多々

ありL小官等の1人田中は先に，近時其需要同大すと稻せらるるペルカイン（ブトカイン）

（盛酸α一ブトオキシシンコ昌ン酸ヂエチルエチレンヂアミド）の製造試験を行ひ・て此難購を『

具に罷験せり．

　然るに頃日マヂソン及ゴルボウイツキ雨氏0．G．　M島diSOL　U．」．　E．　Goエbqwizki　l）はコ

タルニンCo七ar且inを原料として激種：の1一メチルアンヒドロコタルニンレMethy1－Anhy－

d：rocotar㎡n誘導盟を製し其内に相當張力なる局所麻酔性を有する物質を得たる由を護表せ

り．同氏等の記載によればコタルニンは次の如くエノル型に存在するが故に

　　　　　　　　　　／＼／＼　　　　　　　　　　／＼／＼

　　　　　　　　　〈儲訟・〈暗面．

　　　　　　　　　　　（エノル型）

　之にニトロ．メタンを作用せしむれぽアンヒド・コタル昌ン（1）を得，之を還元して得たる

ものCアミ．ン）（∬）に適宜に芳香族アルデヒド類を縮合せしめたるべぞジリヂン化合髄（恥

を還元して得たるものくIV）は夫々に麻醇性を有すと．其反感行程は次の如し．

’



、
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　　　　㊥：難無く○○読く〕り血

　　　　　　幅CE（0且）　　・　と。馬C艮CF・NO・　も。EρBC興恥

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1　　　　　．　　　　皿，

　　　　里◇嘱三∫ぐふ氏

　　　　　　　　　蔵CECH・筑＝C冊　　占6蔦C耳9恥卑Cヨ・R

　　　　　　　　　　・皿　・．、　　　　　　　　　　　．Iv

　但Rは置換し叉は置換せざるベンゾール核を意味す・而して同氏等はRの置換基の位置及

種類と麻醇力の稜現との關係を早し次表の如き結果を得たりと．　’．・．，

1ゴ1・1・1・ ・1・ 7 8

　　X、Y．．
：R＝』／一＼Z

　　＼一／
出口頃
ll　ll　ll

同’回目

国

。．国口’

口　ll　ll

図門口．

　　ピ
国山8
11　旺　ll

図旨閑

　む，塞

出最

　膏ピ

頃88
11　11　11

図旨国

　　・国

自口O
il　【l　ll

図卜N

　爵
　o　〈
国ooil　ll　l【

図旨鵠

　国国

国ooll　li　ll

図国国

・’

O関の藤”冊’ P・1卜　・・．『冊1帯隔陪」・・
　表中（1）は査換i基無きベンゾール核を表はす即芳香族アルヂkドとしてベンズアルヂヒド

：Behzaldehydを使用したる意昧なり．以下同町にして（2）ササチルァル■ヂヒドS勘1izy工a1門

陰dehyd，（3）アニスアルデヒドAllisaldehyd，（4）ワ昌リンVaninin，（5）ワ’ゴリンメチル

土一テルVanilli㌃me伍ylae七her，（6）パラ』オキシペンズアルヂヒド：P－Oxybenz飢dehyd，

（7）ピペロナールPiperohal，（8）プロトカテヒュアルヂヒドPro七〇ca七echualdehydを使

用して製したる化合物なる事を表す．

　攻に上表中の物質に於てその有害性の度は必参しも麻醇力の強さに比例せざるは興味ある

事にして（3），（4），（5）の化合物は張き刺戟性を有するも其他の物に於ては左程の有害作用

を有せぬものの如し　　＿〆

　小官等は此樋の化合物中に智際的債値ある物を得ばナルコチンめ利用法として意味あるも

のと思惟し本實験を開始せり．帥先づ最も簡軍にして而も相當に張き麻醇力を有し而も有害

性¢瀬著ならぎる（1）物質に就いて其の製法を試みた砂．．原料コクルニンは二二報告せるヒ

室ラス’チ昌ン製造試瞼成績（第八報）2）中に記載の方法によリナルコチンを硝酸を以て酸化

して製し使用に供せ’り・
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，・ 謔ﾃホrプ及ロビンソン点角Hope　u．　Robins㎝3）の記載に從ぴアルコール溶液に於てコ

タルニンに≠トぼメタンNi七rome七hanを作用せしめたるに蝕に得たるニト白妙チルアンヒ

ドロコタルニンN批。田e七hylanhyd．rocoもarエ血は熔融瓢128～129。にして同氏等の記載

に一致せり．・、

　次に之の還元に於てマヂソン，ゴルボウィツキ雨氏は麹酸酸性溶液に於て盤化第一錫を用．

ひ28～30。に於て15時間池北して還元を了し蝕に得たるアミン（アミノメチルアンヒドロ

3タルニンA血inoHle七hylanhydroco七ar1血）の臨酸盤はC13H180」N2・零：HCI十H：20に相

諭し其の熔融霜170。にして又其ピクリン酸盤は熔融貼150～151。と記載せり．然るに小官

等の得たるアミンの盤酸塵は190～192σに於て熔融し叉ピクリン酸盤は熔融鮎（分解）エ31～’

134。にして何れも記載に一致せす・而して此アミンにベンズアルデヒドを縮合せしめたるベ

ンジリデンアミがチルア凱ヒド・コタ・レニンB・町hd・n・m加m・thγ1・nhyd・・c・七・・血

（前幽門に小山す）も亦熔融鮎（分解）119～123。にして、丈獄記載の熔融黙150。に一致せづr．

然るに之を接燭還元して得たるベンジルアミノメチルアンヒドロコタルニン：Be且zyla皿in（》一『

皿・七hyl・典yd・・cQ走・mi・（IV）の鰍齢熔鵬（辮）・72～・73．．の無色蹴結晶にして

：交獣の記載に一i致せり．

次に鯛として酋記アミノメチルア・ヒド・・タルーン哺同胴7の條件に以てアrス

アルデヒドを縮合せしめたるに敏・に得たるメトオキシベンジリデンアミノメチルアンヒ・ド

ロコタルニンは熔融鮎153～1540にして交獄の記載に一』致し叉之を接鰯還元：して得たるメト

オキシベンジルアミノメ：チルアンヒドロコタルニンも亦其壁菅公の熔融鮎196～197Dにて記

載に一致せり・よって先のアミノメチルアンヒ匝コタルニン及盤酸ベンジ愛デンアミノメ

チルアンヒドロコクルニンの熔融鮎の，文献記載の夫との異同に就ては更に一段の調査を必

要とす画きなるも今回は都合に依って之を追求ぜす次の機會に於る精査に待たんと欲す・’

　猫又前記ニト一読チルテンヒドロコクルニンの還元ぱ丈献記載の如く塵化第一錫を使用す

る時は反臣に長時間を要する敏鮎有るにより小官等は反慮時間の短縮を目的として種々試み．

たるが結局物質5gを還元するに要する時間は3～5時間にて足れり．叉試みに盛酸喪中錫

極を用ひて電解還元を行びしに蝕に得たるものは化益法に於て得たるものと全然同一物質に

して而も反慮時間は化一法による場合の牛にて足り・猶叉牧得率は最高95．42％に達し丈獄の

記載（84％）を遙に凌駕せり．然れども此際錫極の代りに鉛糸を用ふれば全然目的物を得すし

て熔融黙225～227。（塵酸盤）なる一種の肇基性物質を得たるも其關明は之を次の機會に譲れ

り　　　　　，

1
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双最後の反鷹階出たるベンジリデンアミノメチルアンヒドぼコクルニシの接鰐還元に於て

原報には鰐媒として酸化白金を使用し居るも小官等は膠歌白金を之に代用して水素加を行ぴ

差支なく目的を蓮し得たり．　．　　　　　　　・

　　　　　　　　　　　　　　　實　　験　　の　　部

　　　　　　　　　　　二卜ロメチルアンヒドゴコタルニン

　コタルニン209を純アルコール40ccに溶解し20～30。に於て掩搾しつつ昌トロメタン

159を少量宛添加するときは途弐に於て結晶を析出す．2～3－ ｪにて全量を添加し絡らば約

1時間室温に放置し結晶を口固す．

　本四はアルコPル（93重量％）にて再結晶を行ふ。無色稜柱歌結晶にして熔融瓢128～129。

なり．牧得量は199にして牧得率は理論数の80．37％に相回す．實瞼成績殿上を表示せば次

の如し．

純アルコ　　一　ノレ

icc）

昌　ト　ロ　メ　チルア　ン
q　ドロ　コ　タ　ルニ　ンコタルニン

@（9）

ニ　ト　ロ

＝@タ　ン
i9）

温　　度

i。C）

添加時間

i分） 牧～葛刷牧（舞）牽

1

2

3

20

30

40

40

50

80

15

23

・30

20｛・30

30～35

30〔ゴ35

2～3

　3

　5

19

29

40

8む．含ウ

81．81

84．64

　　　　　　　　　昌トロメヂルアンヒドロコタ兀ニンの遼元

　　　　　　1一アミノメヂルアンヒドロコタルニンを得んεする試み

　（1．）．化箪法

　ニトロメチルアンヒドロコタルニン59を採り肇化第一錫209を20％盤酸50GC中に溶

解せる溶液中に添加し28～30。に調て約5時間擁搾下に於て還元す．溶液は漸次白濁泡起し

物質は錫の複璽となりて析出す．反慮絡了せば水冷しつつ10％苛性ソPダ溶液：を少量宛添加

し溶液をアルカリ性となせば帯副白色塊状となりて析出す．

　此際濾別する事困難にして室忌中に於て幾分不安定なるが如く認められしにより直ちにエ

ーテルにて振邊するにエーテル麿へ移行す．故にエーテル溶液は充分乾燥後乾燥塵酸瓦斯を』

通して盛酸璽として沈澱せしむ．之を濾集し少量の純アルコールにて洗濃し乾燥す．’無色稜

柱歌結晶なり．牧得量は39にして理論量に樹する牧量率は57。43％にして文獄記載の
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84％忙及ばす．然るに本品は190～192。．に於て熔融すると共に分解し丈献記載の熔融顯

170。に｝致せす．三三照としてピクリン酸壁となしたるものを検せ・るに131～134。に於て．分

解し同様文献記載の150僧151。に一致せす．實験成績一例を表示せぱ次の如し．　　　・，

騨酸アミノメチルアン
qドロコタルニン

ニトロメチ’ルアγヒド

鴻Rタ．ルニ

¥　（9）

堅塁第一錫

@（9）

躍　　酸

i・c）．

温　　度

i。C）　i

時　　間

i時） 牧繧）量1牧（得％）率

1

2

3

5

〃

〃

20

〃

〃　’

20％　　　5〔）　　　28～30

10％　　　70　　　　28～30

10％　　100　　　　30～32

5

4

5

3

3．5

4

57．43

66．66

76．19

　（2）電解還元法　（其一）

　内径6cm，深さ18cmの素焼圓筒を隔壁とし肉厚の硝子槽を外部に用ぴ陰極板：として多

孔を穿ちたる約100吼cmの面積を有する開板を使用し之にアルコール100cc及び20％瞳

酸1500Gを加へ外部は陽極となし鉛板及び20％硫酸を容る．ニトロメチルアンヒドロコタル

ニン59を探り陰極電解液中に添加し25。に於て四望しつエ3ナムペアの電流を1時間通

す．庇瞭爾極間の電位差は約3．5ボルトなり．當初浮游せる物質は漸次溶解し溶液は殆ど無

色澄明となる．還元溶液は減堅にてアルコールを溜明し冷却しつ」10％苛匪ソーダ溶液に

て申開し更に弱アルカリ性に至らしむるに白色黎｝伏となりて沈澱す．直ちにエーテルにて振

黙しエーテル暦は分ち乾燥後乾燥盛酸瓦斯を通して盤酸盤として沈澱せしむ．之を濾些し少

量の無水アルコールにて洗條す．無色稜再婚結晶にして190～192。に於て熔融すると共に分

解し鍬照として製したるピクリン酸盤は131～134つに於て分解し盤化第一錫還元法と同様な

る結果を得たり．得量3．59にして理論量に封ずる牧得率は6＆66％なり．實験の数例を表

示せば次の如し．

陰極電解液 騨齪アミノメチルアン
qドロコタルニン

二トロメチ
泣Aンヒド
鴻Rタルニ
刀@（9）

（㏄）．1⑯
電・流

iAmp）

反魂時聞

@（時）

温　　度

@（。C） 牧得量　　　（％）
@（9）　　牧得率

1

2

3

4

5

，5

〃

〃

〃

”

20％臨酸
　200．

　150

　〃

　”

　”

アルコ　ル
　199

　号9

　199

　50
　水
　100

2

3

4

”

”

2

2

1壱

2珍

2彦

25

〃

〃　’

〃

”

2

3

4．5

5．0

5，0

38．09

57．43

85，ユ4

96．42

95．42

電解還元法　（其二）
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　素焼製隔膜を有する電解階に鉛製の電極（面積100qcm）を使用し陰極槽には20％肇酸

i50c6，アル．コール100cc，陽極には20％硫酸を容る．ニトロメチルアンヒドロコ汐ルニン

5辞を添加し．25。に於て掩聾しつ↓4アンペアの電流を通し2時間還元を行ふ．初め浄濫せ

』る物質峠溶解p踏液は甘んξ無色澄明な．り．之を呼唱にてアルコールを溜拝し本冷しつ玉

10％苛阻一嬬灘加へてアルカリ性となすに灘瀕醐臨直ちに　塑にて拍

出し乾燥炉乾燥堕早耳斯を通しで盤酸盤となし沈澱ぜし芦・一品は無色牡馬歌結晶にして

225ρ227。に於て不明瞭に熔融すると共に牙解し臨化白金複盤とせるものは黄色稜柱1伏結晶

にして211～213「に於τ熔融せすして分解す．本品は塵化第一錫及び錫電極による還元成績

物と相違せるものと思推し得らる．・

　　　　　　　　ベンジリデシアミノメチルデンヒドロコタルニン

　鷺酸アミノメチルアンヒドロコタルニン59及びベンズアルヂヒド29を純アルコール

50ccに溶解し2時間水浴上に加温す，後溶液を減墜にて蒸溜してアルコールを除き残渣をア

ゼトンにて溶出し之を呼唱炭にて精製し少量のエーテルを添加し放冷すれば無色小針歌結晶

として得らる．牧得量は59にして理論量に封ずる牧得率は86．20％なり．本品は119～123。

に於て熔融すると共に分解し文献記載の熔融鮎150。に一致ぜず11’

　　　　　　　　　ベンジルアミノメチルアンヒドロコタル呂ン

　盤化白金0・039，アラビアゴム029，蒸溜水20cpを以て製したる白金コロイド溶液中にベ

ンジリデンアミノメチルアンヒドロコタルゴン1gを：アルコール5ccと共に添加しi接鰯還元

を行ふt水素瓦斯を飽和するに至るまで振遇ナるに80ccを吸耀し2時間を要せり．吸牧量、

は計算量の約120％なり．溶液は直ちに5％苛性ソーダ溶液10ccを添加じナルカリ性とな

さば遊離して得らるれども乳濁の状態にありて輝輝困難なり・．故に之をエーテルにで振下す

れば容易にエーテル暦に鱒溶す．エーテル溶液は充分に乾燥果乾燥臨酸瓦斯を通して盤玉響

として沈澱せしむ・i本品は無色針歌結晶にして172～173。に於て熔融すると共に分解を生起

す．文學記載の熔融鮎に一致せり．得量0．69にして理論：量に署する牧得牽は54．54％なり．

メトオキシベンジリデンアミノメチルアンヒドロコタル＝1ン

　慶酸アミノメチルアンヒ㌧ドロコタルニン5g及びア．昌スアルデヒド2．8gを純アルコPル

50ccに溶解し水浴上に約2時間加温す・溶液は減堅に於てア窄コール輩瑠去すれば舎利別
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殊の残渣を生す，之を冷後少：量のアルコー．ルにて浸出すれば物質は不溶性の結晶性粉末とな

りて析出す．之を濾加し更にアルコールにて洗溌すれば帯茸白色の粉末歌となりて得らる．

三品は153～1540．に於て熔融し後分解し女獄記載の熔融窯に一致せり．牧得量は5．59にし

て理論量に甥する牧得率は臼8．70％なり．　、．‘　　　　　　　　　1

　　　　　　メトオキシベンジルアミノメチルアンヒドロコタルニン

　メトオキシベンジリデンテミノメチルアンヒド亘コタルニン1g及びアルコール5cc’を，

盤化白金0．03g，ナラビアゴム02g及び蒸溜水20ccにて製したる白金ゴ廿イド溶液中に添加

し接爾還元を行ふ．水素吸牧量は70ccにして・2時間を要せり．’計算量め約115％の水素に

相當す．此際水素瓦斯に加へたる墜力は水柱70鯉80cmなり．還元溶液は5％苛性ソーダ溶

液10ccを添加しアルカリ性となせば物質は析出す．之を濾集し乾燥するに白金を含有する

を以て少量の純アルr一ルに溶解し濾過し乾燥塵酸瓦斯を通し酸性となしエーテルを添加し

放置すれば無色針歌結晶．となりて析出す．之を濾集し少量の純アルコール及びエ占テルにて

洗灘し乾燥す．本品は・196～197。に於て熔融する・と共に分解を生起す・文獄記載の熔融瓢に

一致せり・牧得平は0・79にして理論量に麹する牧得率は63・63％なり・

　　昭和十照年一月

　　　　　　　　　　　　　　　引　　用　　文　　獣

　　（1）o・G・M・磁…u・」・E・G・・b・wi・ki・B・68・656　q935）・

　　（2）　　本彙報．　46，　185。

　　（3）　　王正ope　u．　Robinso11：」。　Che皿・Soc・Lo且don，99，21キ4（1911）・

ノ ＼
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二三のウレタン型催眠藥の製造試験

カルバミン酸ト．リクロルエヂルエステル及カル

バミン酸ヂクロルイソプロピルエステルの製法

　　　　　　　　　　　技．師　　田　　申ヤ　　　穰

　　　　　　　　　　　囑　託　　水　　野　　辰　　i火

　現今催眠藥として用ぴらる玉『ものは其歎甚だ多し，而してその著名なるものを類別すれば

大膿バルビツール酸誘導盟，プロム化カルボン酸誘導饅，スルフォン化合物，尿素誘導髄，

アルデヒド類，ケトツ類，・ウレタン類となる．一般に敷力学なるものは概して毒性強き鰍瓢

を有す．ウレタンUre七h肥は比較的緩和なる催眠藥として其聲債を保ちつ忘あるも荷之が

敷砂を増大し一方毒力の縮小を目差して種々の誘導燈製出せられたり．カルバミン酸トリク

ロルエチルェズテルC麗わalninsaure一毛richlora七hyles七er（商品名Volun七a1）（1），カルバミ

ン酸一α，αLヂクロル・fソプロピルエステルCarbaminsaure一α，αLdichlorisopro∬1e8ter

（商品名Aleudf血）（D，メチルプロピルカルビノールウレ・タンM：e七hylproPγ10arbinolureもhan

（商品名Hedon勘1）（皿），アミレンヒドラートカルバミン酸エステルCarbamiR曲urees七er　des

趣nyle丑hyd■at（商品名A．ponal）（IV）等は蝶類に翻す．

　　　　　NH2　　　　NH2　　　　　NH2　　　　NH、
　　　　／　　　　　　　　／　　　　　　　　／　　　　　　　　／
　　　　CO　　　　　　　　　UO　　　　　　　　　．　CO　　　　　　　　　CO　　，　CH3

　　　　＼・冊CC・＼　H〈：監：：；＼ぴ・H〈隠＼嘔

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　C2E5
　　　　　　1．　　　　　　II．　　　　　凪　　　　　工V．』

　この内カルバミン酸トリクロルエチルエステル（1）はトリクロルエチルアルコール基の存

在により綾和なるクロラールChloral様の生理作用を呈し同時にウレタン本來の催眠作用

を塘彊する事に於て成功せるものにして有害なる副作用を訣くが故に小兇科方面に於て賞用

せらるる催眠藥なり．叉カルバミン酸ヂクロルイソフ㌔ビルエステル（五）も亦近來推奨せ

られつしあり．よりて小官等は此二種に討て試製試験を施行したれば其成績を簡軍に報告せ

んとす．

　3ζ近來催眠藥と解熱藥との分子化合物が所謂B虹gische　PrinGipにより鎭響藥として用

ひらる瓦物多くいつれも相當の聲贋を得つΣあり．カルパミン酸トリクロルエチルエステル

とアミノピリンとの分子化合髄はコンブラールColnpエa1の名に於て市販せられ同目的に使
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用せらる．．

　（1）カルバミン酸トリクロル工手ルエステル

　本匠はトリクロルエチルアルコ．一ルTfiGhlora七hylalkoholと塵化尿素王臨rns七〇f6Ghlorid

．とをエーテル溶液となして放置して魅する1）か又はキノリンChin：o丘nの存在に立ておりク’

ロルェチルアルコールにホ3ゲン：Phosge且を作用せしめ鼓に生成せるクロル炭酸出稿テル

をアンモニアにて虞画して製す’2）．

　　CCIがCH2・OH十CL　CO．　NH2＝CG】8・CHガ‘O・CQ・瓦H2十HGl

　　CC1。　CH。・H．C・CαClギ’リ￥一CCI。町α・qαC1塑・一CCI、　C且、．側…H，，．

　而して此原料たる．トリクロルエチルア～レコールはクロラールを還元して製するを最も便と

し還元剤としては普通亜鉛アルキルZillkalkyl，ア・ルミr・ウムエ．チラートAlum加um鮎hyla七

等を用ふるも特殊の還元性酵素を用ふる法も案出せられたり．

　　CC13・CH（OH）2＋H2＝CCI8・CH2・OH＋H20・

　小官等は最：も’三三し易き方法としてアルミニウムエチラートによる還元法を試みたるが諸

・法’｝）に就て實験の結果且ans　Mee■wein　u・Rudolf　SGh卑i砒酉氏4）の方法によりて製した

る精製アルミニウム．エチラートを使用し二二特許法（D．政．P．437100）に準じてクロラ」ル

を還元しトリクロルエチルアル3．Pルを，沸騰瓢147～152。・の無色芳香性の液禮として得

たり…　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．　　　　　　　　・．　　・

　次に鼓に得たるトリクロルエチルアルコールに作用せしむ可き盤化尿素は其製法梢困難な

るにより前記第2注に從ぴ先づキノリンの存在に於てボスゲンを作用せしめ鼓に生成せるク

ロル炭酸エステルを探取精製ぜす其儘之にアシモ昌アを作用せしめたるに所期の如くカルバ

ミン酸エステルを得たり．本品は白色針状の結晶にして熔融貼64～65。，水に難溶，アルコ

ールに易溶なり．㌔

．次に常法によりて此カルバミン酸トリクロルニチルエステルとアミノピリンと塗1：ユモル

の割合にリグロイン溶液として混じ放冷したるに爾者の分子化合物に相覚するものを得た

り・．出品は白色結晶性粉末にして其熔融貼75～77。・水に難灘アルコールに可溶なり・．

　（2）カルバミン酸一α，α：ノーヂクロルイソ．プロピルエステル．　　　　　　「“．

　本品の製造原料α，α’一ヂクロルヒドリンα，α’一Dichlorhydhnは田中・小山のα一クロル

ヒドリン類の製法，（當所彙報第31號，巧9頁）中に記載の方法に．より｝グリセリンを原料とし

て製造したるものを使用せり∵

．前記（1）ρ場合と同様の方法によりて此．α，α’一ヂクロルビドリンにボスゲンを作用せし
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め鼓に生成せるクロル炭酸エステルを前同家様アンモニアにて虞嘉しウレタン誘導燈を得た

り．本塗は白色針状結晶にして水に難溶，アルコールに易溶，其熔融慰82。にしてカルバミ

ン酸一α，配なヂクロルイソプロピルエステノしの記載に二致せり．次に苅同と同様にして本晶

とアミノピリンとの分子化合物の製造を試みたるに55～64。に熔融する白色粉末（恐らく軍な

る混合物なちん）を得たるに過ぎす．

　上記（1），（2）の製法に曾て使用するキノリンの代りにピリヂンを試用したるにいつれも所

期の物質を得すして（1）の場合は：熔融鮎90㌣91Pの・白色鱗片歌の結晶をプ叉（2）の場合は熔融

黙43～44qの白色粉末を得たるも精査するに至らざりき．又ハロゲンアルコールの一種にし

て催眠藥として用ひらるLアセトンクロロホルムを原料として本当瞼の方法によりてウレタ

ンを得んと企てしぶ目的を達する事能はぎウき．

　　　　　　　　　　　　　　　實　　験　　之　　部

　　　　　　　　　　　　　トリクロルエヂルァルコ・一ル

　　てA）　アルミニウムエチルアルコラ幽ト

　カルシウム管を附したる冷却器，験温器及分液ロートを装置せる三三コルベンを取り之に

〇五9のヨ「・ドを溶存せる350ccのキシロール及・稀アルカリ・水・アルコールにて洗猴脱脂し乾

燥せるアルミニウム細片509を容れ油浴中に沸騰せしむ．沸騰開始するや之に無水アルコー

ル220ccを滴々添加し始むるに暫時にして烈しく反慮を始め最初友白色の析由物を生じ途に

発部粥状禮となる．全アルコールを添加俵伺1時聞程加熱を績け反慮を完全ならしめたる後

く梢固き詩歌となり振揺するも擁律不可能）減璽にてキシロール及未踏鷹のアルコールを溜去

す．鼓に残留せる粗アルミニウムアルコラートを精製せんが爲減墜蒸溜に附す．蒸溜に際し

直ちに固化するを以って操作梢困難なり。205～220。（10～12mm）の溜分を捕賛す．純白色固

き結晶塊なり．牧得量150g，牧得率50．耳％に相面す．未塞出のアルミ昌ウム約10g残留せり．

　キシロールを用ひす純アルコールに三乗或はヨードの存在の下にアルミニウムを作用せし

めても可域良好の牧得率にて得’らるしも反鷹悲しむるに長時間を要するを以てキシロール溶

液中にて反擁せしむる方可ならん．・

　　（B）　ト．リクロルエチルアルコール”　　　』

　カルセウム管を附したる冷却器を装備せるコルベγにクロラール100g，純アルコール250co

及アルミニウムアルコラートの細末とせるもの409を入れ水素瓦斯を通じつ曳六六中（110～

ユ20。`に零時間沸縢反磨せしむ・淡褐色の混濁液となるを以って之より過剰Z）アルコールを
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o

溜甚したる後稀硫酸（2％）を加へて酸性溶液となし水蒸氣蒸溜に附す，母液は盤配したる後

・「一テルにて振盟抽出し・エーテル溶液は稀薄炭酸ソーダ溶液・：水にて海際し乾燥したる後．

逸一テルを溜即すれば鼓に淡汚禍色子留り粗トリクロルェチルアルコール残留す．之を再び

即して147～15物彫を鱗す・無色芳野の液翫り・鵬量739牧鱗は7牙02魅

り．田野験成績歎例を示せば次の如し．

’クロラール

　　（9）

1

2

3

4

5

50

100

100

100

工00

アルミ乱ウム

アルコラート
　　（9）

20

40

40

40

40

ア’
泣Rール

　、（cc）

125

250

250

250・・

250

反慮時間
　（時）．

20

20

25

25

％

’トリクロルエチルアルコール

牧（艶馴牧（讐）率

3＄

64

73

73

68

65」1

63ユ4

72．02

72．02

67．08

精三論ざる粗アル・尋・アル・ラートを使用せる場舗二二二幅妙

　叉同装置にてクロラール509，イ『ソプロピルアルコール100cc，金謡う・ルミム「ウム細片29及

びヨ V”919雌物を1手0～12蝋忌中に郷時間灘織し糖る後前騨め
離をなしたる、にトリクrルエチルア～・コー・辺a49（46．17％）を得たり1

1

2

クロラール

　（9）

50

50

イソプロピ
ルアルコー
ル　（CG）

100

100

アルミニウ
ム

　（9）

1

2

ヨ　一　’ド

　（9）

昇禾0．01

ヨード0ユ

時

（時）

問

2

3．5

トリクロルエチルアルコール

牧ど慧）量｝牧蔑）寧

16．0

23．4

31．57

46．17

　　　　　　　　　　カルパミン酸トリケロルエテルエスチル

　猫逸特許358125號に準じて之を行ぴたり，即ちトリクゴルエチルア）レコニール22．59，キノリ

ン209友ベンゾFル225CGの混溶液にボスゲンのベンゾール溶液（ホスゲシ159をベンゾFル

150c6に溶解ぜしめたるもの）を十時注意しつ瓦徐々に滴慨するに直ちに賢慮して始め白濁

を生じ後結晶性物質（ク官ル炭酸エステル）を析出するを以って全部滴雪後1暗夜放置して

完全に反軍せしめ之を氷水申に注入しベンゾール液を分離し，稀盤酸，1水にて充分振冷しキ

ノ・リンを除去したる後嗣化カルシウムにて乾燥す．充分乾燥したる後濾過して之にアンキニ

ア瓦斯を飽和せしめ鼓に祈出するクロルアンモンを除去しベンゾールを溜去すれば汚褐色油

状物残留するを以つで之を放冷すれば結晶塊となる．之を石油エーテルまり再結晶すれば水
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●

に難i溶の，熔融黙64～65。，美麗なる白色針歌結晶となる・其牧噛癖159にして牧得率は51．74

、％なり．樹實瞼戦績港口を示せば次の如し・

1

2

3

ト　リ　クロノレエ

チルアルコ【・
ノレ

　　（9）

14．9

22．5．

22．5

キ　ノ　リ　ン

　（9）

6．5

20．0

19．5

ベンヅール

　（cc）

200

225

225

ボスゲン
　（9）

ベンゾール

　（『c）

（大略109に相嘱するボスゲン瓦斯を直接導入す）

　15．O　　　　i・　　　150

…［…

カルバミン酸トリクロル
エチルエステル
牧　得　銀　　牧　得　牽
　（9）　　　（％）

キノリンの存在せざる時は反磨起らざるが如し・

カルパミン酸トリクロルエチルエステルε

アミノピリン巴の分子化合物

6．7

15．0

19．5

34．91

51．74

6726

　前記々ルバミン酸エステル1・99を取りアミノピリン2・39と共に水浴上に熔融せしめた

る後放冷すれば全部固化するを以て之をリグロインより再結晶すれば熔融窯76～77。の白色

結晶を得．牧山量3．Og，；其牧得率71．42％なり。　　　　　　　　　　　　　　　。

　叉励ルバミン酸エステル1。99とアミノピリン2．39とをリグロイン2．5CGに：熱時溶解せしめ

放冷すれば殆んど定量的に，且再結晶の必要を認めざる程度に美麗なる白色結晶性粉末とな，

りて析串す，

　　　　　　　カルバミン酸一α，α：’一ヂクロルイソブ回ピルエステル

　カルバミシ酸トリクロルエチルエステル試製條件に準じて行ぴたり．部ちα一ヂク・ルヒド

リン（グリセリンを原料として得たるエビクロルヒドリンに盤酸を作用せしめて製す）12・99，

キノリン12．09及べンゾール130ccの混溶液：にボスゲンのベンゾール溶液（ボスゲン109を

100ccのベンゾールに溶解せるもの）を冷時注意しつ玉滴加反恋せしめ1一夜放置後氷水中に

注入しづンゾール溶液を分離し，稀志野及水にて振盈しキノリンを除去したる後乾燥す．充

分乾燥後濾過して之にアンモ昌ア瓦斯を導入鞄和せしめ傍生せるクロルアンモンを自主した

る後ベンゾールを溜去し勝景液を放置すれば結晶化するを以って之を稀アルコールより再結

晶す．熔融鮎82。水に難熔の白色忌月結晶なり．，牧得量8．89にして其節得率は51．16％なり・
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α一ヂクロル

ヒドリソ
　（9）

キ．ノリン

　（9）

ベンゾール

　（co）

ホスゲン
　（9）

ベンゾール

　（cc）

カルバミン酸一α，α’一ヂクロル

イソプロピルエステル

牧得：量
　（9）

1　　　　　　12．9　　　　　　　　　3。0　　　　　　　　130　　　　　　　　10　　　　　　　　100　　　　　　　　6．8

　　　　　　　　　　　　　　“　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　笥

2　．　　　　12．9　　　　　　　　12．0　　　　　　　、130　　　　　　　10　　　　　　　　100　　　　　　　8．8

キノリンの存在せざる場合は前例同檬反慮せす．．

　　　昭禾ロ十一年一月　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’

　　　　　　　　　　　　　　引　用　文　獣．

　　（1）　］隣R。：P．．358125，　　C。1922，IV，838．

　　（2）同上．

　　（3）　H：a血s］皿eerweinη．　Rロdolf　Sch皿id七；A．444，22ユ；・D＆P．286596．1

・　（4）．EMeerw伽U・R・Sch皿ゴd七・A・444，221・・

牧得率．
　（％）

39．53

5エユ6

、

●
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活性．土の研究（其・二）

液相に於ける活性土の吸著力に就て

囑　託　　勝　　　田　　　泰

助手輻山富太郎
1　緒． 言

　雌臼は予報（本彙報第44號）に於て酸性白土の微弱アル．カリ塵理に依る活性化方法を考

案し之を撒種の原土に齎し實施せるに水溶液中に於ける吸無力極めて強大にして從來の酸庭

理法に儀り活性化せるものに比し遙に大なる活性を示すを報告せしが其後の實験成績に依り

微弱デルカリ庭理法に依る活性土は專ら水溶液申に於てのみ張力なる活性を有し酸盧理法に

依る活性土は專ら石油類（恐らくは一般に油脂類）中に於でのみ強力なる活性を呈するの事

實を略ぼ察知し得たり．蓋し酸性白土蛇活性土類の鷹用上須輿も閑却し得ざる庭なる可し

暴挙に其概要を述べんとす．

2　試　　験　　方　　法

　天然産酸性白土，天然産アルカリ性白土，市販の喜喜理法に依る活性土及び同一原土より

諸種の方法に依りて調製せる活性土（實験成績参照）に就き（1）メチレンブリユー脱色力

試験（亙）トリパフラビン脱色力試験（皿）重硫酸キニーネ国恥力試験（皿）濁色石油脱色力試

験を實施せり．一般に吸著剤の青色色素と黄色色素とに封ずる晩色力は必ずしも雫行せざる

事實存するが故にメチレンブリコ・一に封し特に黄色色素とし七トリパフラビンを撰定し，又

色素以外のものに野する吸著力を験せんが爲に重硫酸キ昌一ネを撰定せるものにして之は英

國に於けるビタミン：B吸著用酸性白土の試験に供せらる．

　試料は何れ，も120。Cに於て5時間乾燥せるものを使用に供せり．

　（1）メチレセブリユー脱色試験法　試料0．1g宛を数本の共呼付試験管に探り之に蒸溜

水2．OCG宛を加へて均等に二二化せしめたる後0．15％メチレンブリユー溶液の一定cc宛を

加へ1沿・且叩一滴を和し5分聞振盧して濾過し其濾液を標準液と比色す．

　比色標準液0・15％メチレンブリ出一溶液0・1CG及局方肇酸3滴に蒸溜水を和して1000CG

　とせるもの．
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　（豆）　トリパフラビン脱色試験法・試料0．1g宛に蒸溜水乞Occ宛を加へ均等に泥舟化せし

めたる後0．15％トリパフラビン溶液一定「cc及n」耳Cl　1滴を加ぺ5分間振盟後濾過し其濾

液を標準液と比色す．

　比色標準液　0．15％トリパフラビン溶液0．1cc及局方塵世3・滴に蒸溜水を和して1000cGと

せるもの．

　（皿）重硫酸キニーネ男呼試験法　試料0．1g宛に蒸溜水2．Occ・宛を加へ均等化したる後

0．15％重硫酸キニーネ溶液一定6c，を下野し’5分．間振盟して濾過し其濾液410ccにn／10

H：2Sρ壬1．Occ及マィエル応需藥6滴を加へて生する掴濁を標準液と比較す．

　比濁標準液「0．15％重硫酸キニーネ10．Occに蒸溜水を和して1000ccとせる．もの4．OcGに

n／10－H、SO，1．Occ及マイエル氏試藥6滴を加へたるもの．

　（1τ甲）．著色石油脱色試験法、アスファルト（柴田三三眞製版用）’109に石油（スタンダー

　ド営門製上松印）3Zを加ぺ時々振評しつU時聞放置し濾紙にて濾過し該濾液500ccに石

油500Gρを加へたるものを吸著力槍定用石油とす．試料0・59宛に槍定用石油の一定cc宛を

加へ10分野振盟後濾過し濾液を標準液と比色す．

　比色標準液鞘町用石油1．OCGに石油9．Occを和したるもの．　　　　　　　　　・

　’以上の諸試験法に依る吸著力は濾液の色度或は濁度が比色或は比濁標準液と同程度なる時

’に添加せる暫定乳液の，CG激を以て表すものとす．

　　　　　　　　　　　　　　5活性．土の調製’

　石川町産酸性白土（メチレセブリユ「脱色力＝6．Occ，、トリパフラビン脱色力〒晒cO，重硫

酸キニーネ吸著力＝7・5cc・男色石油脱色力二10てlcc）2ρ09に水1000ccを加へ時々n一炭酸ソ

rダを補給して約pH＝9．0に保たしめつ玉煮沸せるに8時簡20分にて距炭酸ソーダの補

給を要せざるに至れり．蝕に於て暫時放置して沈底物を分離し布にて濾過し早牛容をzk浴上

に蒸馴して泥欺となし之を陶製素澆板上にて70～80’に乾燥後細末とす……炭酸ソ6ダ活性

化白土1號．残部の孚容は更に煮沸を縫喧し総煮沸時間10時間50分に至りて止め暫時附置

楯欝騨騨恥し同鍔曙脚末昂澗「鼎
　同上の原土209に2．5か盤酸300cG、友局方硝酸1cGを加へ1時間30分煮沸しクロールの

反慮痕跡となる迄水洗し更に蒸溜水を鉱て2同傾斜洗齢し之を素焼板上に移し120ん2000内

にて乾燥して細末とす……臨酸活性化白土1號．
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　新潟縣強酸性白土（メチレンブリユー三色力二3・5cc，・トリパ．フラビン三色力＝3．5cc，重硫．

酸キニーネ＝〔mcρ，「二色石油脱色力＝6・5cc）409に2・5　n7塵酸600cc及局方硝酸2ccを加

へ1時聞30分煮沸せる後クロールの反懸痕跡となる迄水洗し：更に蒸溜水を以て3．同洗1條し

素焼板上に120。に於て乾燥，細末とす……盤酸活性化白土2號

　山形早産酸性白土（メチレンブリユ・一環撃力＝4・5cc，薯色石油脱色力＝17．OcG）409に2．5

距肇酸600CG及局方硝酸2CGを加へ撹聾しつ玉2時聞水浴上に加温し暫蒔放置して著しく黄

色を帯ぶる上澄液を傾斜し去り，水を加へて3時間水浴上に加熱し，暫時放置の後液を傾斜

除去す．之に新に上記の盤酸及硝酸混液を加へて本法を反覆する事18同に達せるに上澄液

部ρ黄血盤溶液による鐵の反手微弱なり・鼓に断てクロールの反慮痕跡に至る迄水洗し伺蒸

溜水にて2回洗渥後素焼板上に移しユ20。に七乾燥し細末とす……盤酸活性化白土3號．

　山形縣産アルカリ性白土（メチレンブリユー脱色力＝5・Occ，著色石油脆色子＝10．5cc）409

に2．5n一下酸600CG及局方硝酸2ccにて同上の如く水浴上にて反覆庭聴せるに前と回雪に

酸をi新にする事18剛こして町中の鐵の反鷹微弱なり．蝕に於てクロールの反響痕跡に至る

迄水洗し蒸溜水にて2同洗際し素焼板上にて120。に乾燥，細末とす……盤1．酸活性化白土

4號．

　向上の原土409に2．5一酌酸600cc及局方硝酸2CGを加へ直火にて2時間煮沸するに溶液

部は著しく黄色を帯び鐵の反慮句配なり．之を傾剥し去り更に水にて1同洗濃傾斜す，之に

新に前と同量の塵酸塊硝酸を加へて同様に反覆虚思する事6同に至ウ溶液の黄血盤に依る鐵

の友慮殆ど浩失せり。鼓に於てクロールの反慮痕跡に至る迄水洗し樹蒸溜水にて2下洗縢し

素焼板上に120。．て乾燥し細末とす……盤酸活性化白土5號．

4　實　、験　　成　　績

　（D　石川単産酸性白土及新潟縣産酸性白土を原料とし之に臨酸活性化方法及炭酸ソーダ

活性化方法を實施して得たる製品の活性度を比較するに第1表の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　第　　　1　　　表

供　　試　　名　　品

石川鎖題酸性白土（天然産）

炭酸ソPダ活性化白土工號

　　　”　　　　　2號

メチレンブリユ
P脱：色力（CG）

　　　ノ・6．0

．17．0

21。5

トリパフラビ
ン脆脚力（cc）

5．5

12．0

14．5

重硫酸キニー
ネ吸着力（cc）

7．5

11．0，

13．0

着　色　石　油
脱　色　力（GO）

10．0・

8．5

8．0
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盤［酸活性化白土1號

新潟縣産酸性白土（天然産）

鰹酸活性イヒ白土・2號

25

3．5

2．5

2．5

3．5

2．0

3．5

6．0

3．0

16、0

6．5

7．5　　㌔

　以上の成績に就て観るに炭酸ソPダ活性化方法に依る製品はメチレ’ンブリユF，トリ弐フ

・隠鰍聯一一ネ等の髄域は十三土よ囎大し艶硝十三砂鉢職
少す．膣酸活性化方法に依る製品は之と正1しく反樹の現象を呈し前者に於て減少し後者に’於

て増大す・之等の懇厳に働酸舶土の活幽ζ囎酸法によるか炭酸距ダ灘よる戸・．

に依りて著しき相違輩生じ前者に依れば石油類叉恐らくは油脂類に封ずζ脱色力或は影回力

は事大すれども水溶液中に於ける作用力は減少し後者に依れば水溶液中に於ける作用力は増

大すれざも石油類叉恐らくは油脂類に劃する作用力は減少する事由ある事を略ぼ窺知し得る’

なり．

　（2）救上の事實が活性炭素にも存するや否やを験するは本現象の機構の奈漫に在るやの

問題に有力なる手懸りとなる轟きを以て内外耳翼6種：カールバウム製活性炭，メルク製藥『

用炭，米國ダルコ活性炭，エドコ・一ル（大日本活性炭与野製），カーボライト：B（山元オブラ

ート會早早），カーボライト2號（同上）に就き活性度の比較を試みたるに第2表の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　第　　　2　　　表

種 別

カ

メ

ダ

國

一ルバウム製品
　ル　　ク　　製　　品

　ル　　コ　　製　品

　産　　品　　　A

　’ノ　　　　　　B

　”　　　　　　　C

メチレンブリユ
ー油色力（ce）

8‘0

17、0

4，0

15．5

6、0

6．0

トリパフラビ
ン辞色力（CC）

8．0

20．5

4．0

17．0

7．0

6．0

重硫酸キニー
ネ吸着力（ec）

10，5

35．5

3．5

20．5

7．0

7．0

薔　色　石　油
膜　色　力（Cの

42．5＊

．35．0＊

60．0＊

67．5＊

125．0＊

112。5＊

　備考表中＊印あるものは脆色力強大なる爲試料0・1gにて試験を行ひ其cc激を5倍せるものとす．（着

　　　色石油墨色力拭普通・0・59の試料に就・きて行ふ）

本成績に就きて観るに活性炭素に於ても活性土に於けるが如く製品を2種に類別し得自P

ちカールバウム製品ゴメルク製品，國産品A．は水溶液：中に於けるメチレンブリユー脱色力，

トリパフラビン脱色力，重硫酸キニーネ吸著力等の張大なる割合には其着色石油に封ずる脱

色力比較的強からす，之に反しグルコ製品，國産品B及Cは水溶液中に於ける脆色力或は較
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著力比較的彊からぎるに係らす其着色石油に封ずる台輪力は極めて強大なり．之が原因は原

料及活性化：方法の相違に基く事想像に難かちざれど共理由に至りては未だ不明なり・

　然れども要之活性照年活性表の蝉吟と庵水溶液中に於て其吸著作用強大なるるの峠石油単

三恐らくは油脂湖中に於て其作用比較的強からす，油脂類に封して作用強大なるものは水溶

液中に於て其作用比較的強からす，而して水溶液中に於ても油脂類に於ても常に張大なる二

三能を示すが如きもの皆無なるの事實は吸著剤自髄の構造蛇其吸才能機構研究者に有力なる

暗示を提供せるもρと思考ぜらる．

．（3）以上の威績に於て水溶液中に於ける漕性＝しの岬町能はメチレンブリユー脆色力を以

て二三示し得る事を確めたるを以て乏と着色石油脆色力との成績を市販の盤酸活性化白土3

種＝“タヶダ”（武田長兵衛製強力加工酸性白土），K印加工活性土（日本活性三二肚），王［印加

工活性土（同上會肚），山形縣産三陸白土1種，同縣産アルカリ性白土2種及び表酸ソーダ活

性化白土3號，4號，5號等に就き求めたるに第3表の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　第　　　　3　　　表

種 別

市販品活性土A（魍酸活性化）

　　　”　　　B（　　”　　）

　　　”　　　o（　　”　　）

，山形縣産酸性白土（天然産）

盛酸活性化白土3號
山形縣産アルカ、リ性白土A（天然産）

　　　　　　”　　　B（　”　）

璽藝1　酸　　活　　“生　　イヒ　　白　　土　　4　　號

　　　　　　”　　　　　　5　號

メチレンブリユー脆色力（cc）

6．0

4．5

4．5

4．5

0

5．0

5．0’

0

0

着色石油脱色力（cc）

16，5

20．0

16．0

17．0

40。0＊

15．5

10．5

35．0＊

24．0

備考　（イ）瞳酸活性化白土3號は山形日産酸性自土を，幽活性化白土4號及5丁目山形縣産アルカリ性

　　　　　白土Bを原料とせるものなり．

　　　（ロ）＊印を附せるは砂色力強大なるため試料0．19に就きて試験せるCG薮を5倍にせるものな

　　　　　り1（普通は0．59に就きて試験を行ふ）．　　　　　　、　、　．，　．’

　　　（ハ）盛酸活性白土3號・4競濠5號を原料として炭酸￥一ダ活性化溝を實輝せるに最早活性化

　　　　　せられず（帥メチレンプリユー脱色力＝0）

以上の成績に就き七槻るに山形縣産酸性白土及アルカリ性白土Aの水溶液中に於ける旧著
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能蚊に石油申に於ける吸著能は肇酸活性化白土と極めて近似す．之に野し山形縣産アルカリ

性白土B及び第1表中に記載せる石川三管鼓弓潟縣産酸性白土等は水溶液中及石油申に於け

る下色能或は二三能の相違鹸りに甚だしからす．帥ち天然産酸性白土類も前述の活性丁丁活

．性炭に於けるが如く異なれる吸著能を有する2種に類別し得るを曙示せ塾・’之に就きては目．

下精査中なり．

　長時間盛酸活性化を行ひたる肇酸活性化白土3號，4號及5號は石油中に於ける吸著能極

めで張力となりたると同時に其水溶液中に於ける吸薯能は殆ど浩失せり．（猫ビタミン：B阪著

聞秀亦殆ど浩失す）．’之を更に炭酸ソーダ活性化法にて塵肥せるも丁丁門門は最早同復するを

得す．’

　叉前項既述の如く盤酸庭理液中の鐵の反回殆ど鴻失するに至る迄直火にて煮沸せる活性土

5號は同塵理液中の鐵の反慮微躬なるに至る迄水浴上に加熱せる活性土3三三4號よかも其

石油脱色能著しく低下せり．伺白土より鐵の溶出と同時に梢や著量のアルミナの溶出を認め

πり．之等の事實に徴するに酸性白土の鐵分は從來考へられしが如き軍なる不純物として存

在する．ものなるや否や多少の疑問あり．

　要之に本實験の最も興味ある瓢は盛酸にて長時聞庭理しで活性化せる活性土は市販品活性

土よりも遙に大なる石油脆功力を有するに至ると同時に水溶液中に於ける吸著能を殆ど失ぴ

たる事實なり．

5結 論

　從來の盤酸庭理活性化法による活性土と三等の呈出せる微弱アルカリ庭理活性化法による

活性土とのコロイド化丁丁性状の相違，殊に後者の特殊性に就きては前門に予て既述せる虚

なるが其後の實験成績に依れば雨下の液：相に於ける吸著能に相反する特異性あるを知り得た

り．而して此2種の相反・する特異性は輩に此爾者間に留まらす活性炭素叉恐らくは天然産活

性白土類にも存するものの如し．換言すれぱ総ての天然産酸性白土類，加工活性土類及活性

炭素類は水溶液中に於て比較的大なる吸著能を有するものと石油類中に於て比較的大なる吸

著能を有する秀のとの2種目類別し得るものの如し．其一方の二丁の場合として酸塵理に依

る活性土は石油類に封ずる吸二丁極大に達すると同時に水溶液申に於ける吸著能は浩失す．

二等の事實は旧著剤の構造蛙作用機構に就き究明を志す諸家に多少の資たらんと信ず．本報

に於ては唯だ實験成績を叙述するに留まり何等の槍討を加へ得ざりしを遺憾とす．
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括

　（1）「同一酸性白土原料に就き盤酸活性化法及び微弱アルカリ活性化法を實施して得たる

製品の活性度を槍するに其水溶液中に於ける吸著力は前者は原土に劣り後者は原土に優り’石，

油類中に於ける吸著力は前者は原土に優り後者は原土に劣る・

　（3）酸性白土を長時聞璽酸にで虞理して殆ど溶出性三分を除去せるに其石油類中に於け

る活性度は極めて強大となると同時に水溶液中に於ける活性度は殆ど消失せり・

　（3）　天然産酸性白土類，活性白土類及活性炭素類は水溶液中に於ける活性度比較的強大

なるものと石油類申に於ける活性弓張大なるもρとの2種に類別し得・

　（4）天然及加工活性土類遊活性炭素類中水溶液中に於ても石油類（恐らくば一般に油脂

類）中に於ても同等に張大なる活性度を有するものは皆無なり。

　　昭和十一年一月

矯
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