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第五十一號

藥用カカオ脂代用品としての

　　ヤブ＝クケイ脂に就て

・技師刈米蓮夫
　助手　岩　尾　　裕　之

　カカオ脂はカカオ豆を巫面して得らるる固形脂肪にして坐藥基礎剤として多：量に用ひられ

製菓用に更に多量を泊費す．最近三年間の輸入額…欠の如し．’

昭　　和　　10　年

光最（kg）除額（圓）

昭　　和　　11　　年

数　量（kg）1金　額（圓）

昭　　和　　、12　　年

数量（k9）脱硝㈹

　　662，923　　745・7S1　　429・3S2　　556・980　　651・712　　1・14q・多421…
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　l　　　　　　　　　　　　l

　共の原植物たるカカオ樹は近年豪富に試植せらると難も未だ生産に至らす，余等は其の代

用品を國産油脂中に求むべく研究に：着手せり．「

　坐藥基礎剤としてカカオ脂代用品たるに必要なる條件の主なるものは（1）熔融黙が瞬温

より僅に低く32～35。の間にあること（2）加温するも熔融瓢に達するまでは一部熔融し或

は著く軟化せざること（a）坐藥に配伍する藥品と良く混和し且つ坐藥に作製し易きこと（4）

粘膜にi封し刺戟性を有せざること．　‘’

　以上の諸條件に適合する固形脂肪として先づ考慮せらるるは硬化椰子油（融瓢35。）或は木

蝋（融貼52～54。），硬化油（三等の供試品融瓢62。）等と他脂肪油適量の混和物にして是等

の内には上記（1）の條件に適するものあるも（2）に適合するもの無し．　　・㌧・’1：’1’∵

・ヤブ自ク〆≧Cinb謡b皿h血1如bni6um　8漁（クス科）の種子油は嘗で厭洲餓齪にまる藥

品映乏時代に藥學博士安香発行：氏其他によリカカオ脂代用品として推粥せられアマ1オ脂（11な

る名稻の下に市販されたることあるも廣く實用に供せらるるに至らざり’き．其後も本脂肪は

屡々カカオ脂め代用品として着眼せられ⑱製菓方面には近年多少試用せらるとV・ふ．又，’＝本



2 刈　米・岩　尾

脂肪の水素添加により一贋カカオ脂に近きものを得といふ（3）．本脂肪の成分に就ては樋口（4），

岩本・山田（5），外山・土屋（6）諸氏の研究報告あり」外山・土屋爾氏（6）は其の主成分がα・αし

Dilaury1－1nonocaprinなるべきことを報告せり．

　　　　C且，　　　　CH　　　　－CH，
　　　　　　　　　　　　　　　　　　コ　　　　　　　　　　　　　　ロ

　　　　0－CO－CnH23　0－CO－CgElg　　O－CO－q1H23

　下等は大日本油脂株式會就技師長川上博士の好意により本脂肪を多量に入手し得たるを以

て座藥基礎剤としての贋値に就て研究せり㌔以後本四に於ては簡軍の爲本脂肪を肉桂脂と呼

ぶべし．

　種子の巫搾によりて得たる粗製肉桂脂は酸数8内外にして遊離酸の爲に局虞刺戟作朋弧く

藥用に供し難し．之を熔融し十分一罪の苛性ソーダ溶液（10％）と2～3時間40～50。に加温

しつL丁丁後分肥し温湯にて数同門凹し僧階がラェノLルフタレイン溶液にまり着色せざる

に至り脂肪を分取して保温漏斗を用ひ濾過すれば殆ど白色．（帯微黄）に近き肉桂脂を得．粗

製及精製肉桂脂の性朕次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　融　 盟占・　　　凝固雲占　　　　酸　 数　　　　鹸でヒ数　　　　ヨード数

　　氷且　　　　　製　　　　　品　　　　　　　　34｛げ350　　　　　　28．80　　　　　　8．1　　　　　　　　276．6　　　　　　6．3

　　精　製　品　　32～34。　309。　、q2　　出隅　　33
精製せる肉桂脂が貯藏中酸数を増加すること無きやを験せるに著しき攣化を認めす．

　精製肉桂脂は無味無臭にして常温に於て脆き固塊をなし30。に加温すれば稚軟化するも

肛門志野の形歌に即せるもの共の形を攣ぜす．32。に至り熔融し初め34。に於て完全に熔融

す．束：京門門大學署響胴拉に金澤醤科大野各附属病院藥局に各種坐藥の試製を依頼せる結果

者くよればカカオ脂と全く同様に基礎藥に適す．其の粘膜に封ずる刺戟作用に就て當衛生試験

所田邊技師。須埼一男雨氏が家兎耳殻内皮下注射拉に注腸試験の威績によればカカオ脂に比

し極めて僅微の刺戟性を認むるのみ（別項報文参照）．．其の使用上の長短に就ては東京帝國大

二丁厨病院大槻外科に依旨し試験中にして今日迄内痔核，内痔痩其他の患者81例に試用した

る成績に於てはカカオ脂に比し何等の飲鮎を認めすといふ．伺艮期に亙る持子的使用蛙に使

用局所の精密なる検査を同外科に於て績行中なり．

　以上の丁丁によれば精製肉桂脂はカカオ脂の代用に供し得べく，本植物は熊本，鹿見島，

沖縄諸縣下に霧しく自生し叉防風林．として植栽せられ，現在に於ても粗製肉桂脂として年産

額15トンを得るは容易にして若し其の二二を三二ぜば現在に於ても年額50トンを得べしと信

ぜらるるを以てカカオ脂の藥用的用途を充すに充分なるべし其の二二は精三二1kg現在に

、’



藥用カカオ脂代用品としてのヤブニクケイ脂に就て ．3

於て2圓以下にて供給可能なりといふ．

　余等はf占1此の機會にニクケイCinnalnomum　1】oureirii論θ8．の種子油の性歌を比較せ

り．ニクケイ鍾子油に就ては未だ報文あるを聞かす．余等は高知縣永尾技師の好意により小

量の肉桂種子を入手し得たるを以て種子油の性歌を比較せるにヤブ昌クケイ脂に極めて近似

す．但，原料豊富ならざるを以て實用に供し難し．（熔融鮎は壁搾油，他は四塩化炭素抽出油

を用ふ）．融鮎32．5～33・5。，凝固貼28．P，酸数0．85，鹸化藪235．7，ヨード籔3．6同属植物クス

ノキCillmlnoユmlln　C2、1npllora－ P驚6s　o6刀δθr，，L．の種子油は融鮎遙に低く（20～23’）代用品

ンとり難し．

　本研究に於て大日本油脂株式會砒技師長川上八十太氏は原料を供給せられ且有釜なる助言

を興へられ，東京帝國大學賢學部附属病院藥局長畑忠三氏，金澤留科大學病院藥局長塚本越

夫氏蚊に調剤手大島虎之助氏は坐藥の試製を快諾せられ叉衛生試験所田淺技師，須崎一男雨

氏は肉桂脂とカカオ脂の刺臓性に而て詳細なる比較を途げられたり。叉東京帝國大回附属馨

続外科大槻数推～，同誌田翁來署長峠臨床的試験を快諾せられたり．併せて此虞に深謝す．

　1）　岩本勝次郎＝藥誌36，1036（大正5年）

　2）大日本山林會節行　森林植物汕脂及樹i旨　13頁，72頁

　3）　　特言争1109S6號　（玉手「510年）

　4）樋ロ膳部：林業試験揚報告5，170

　5）　岩・本義虎，山田忠吾：工化31，964（昭和3．年）

・6）外山修之，土屋知太郎：工化59，53S（昭和11年目

甫『・

に・．

1ワ．・1・，

擁
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當露の成分（第三報）

　　　　　　　　　　　　　技師刈米達夫

　　　　　　　　　　　　　囑託小谷正典

　前報に於て刈米，菅野，杉野1）は當蹄果實の芳香威分を當蹄酸ラクトンLigUS七iCUII1－

8蕊urelactoll　C1、H1、（・CO・0・）と命名し，その鹸化によりて得たる當照顧C11H・50・COOHは

常法により容易にラクトンに復蹄せす100％蟻酸と共に煮沸して始めて元のラクトンを得平

り．

　當明解の叙上の性質は，當節酸ラクトンがオキシ酸ラクトンに非すしてケトラク．トンなる

ことを示す．當1諦酸メチルエステルに就いてTschugaje岱Zerewi七ino鉦法により水酸基を槍

するに陰性なり．當餓酸叉は其のメチルエステルをヒドラチンヒドラートと共に加熱するに

反慮物は固定し，之をアルコールより再結晶後融鮎153’，分析数C・2HuOX，なる板厭結晶

を得たり．即時に當り野ロ，河南町氏は本年四月藥理学総會に於て，同氏等が先に合威せる

伽ValeroI）henon－o－carbon畷ure及第のラクトンなる・伽Butylidenp11士alidは夫々我々の単

蹄酸及門飾酸ラクトンと同一物なる事拉に當露果實油中に其他Sedanonsaur『C12HI80・』及

甑Bu七ylphtalidの存在を報告せり．依て余等はη一Bu士」1idenph七alidを経て？～一：Buも51Ph七a－

lazo且を合成せるに：Fp．153。にして，余等が當蹄酸とヒドラチンヒドラートの作用により

得たる物質と混融するに融黙下降せす．當漏斗及當蹄酸ラクトンが夫々？～一Valerophenon－o－

carbonsaure及び？㍗：Butylidenphtalidなりとする野田，河南爾氏の説は正當なり・余等が

從声問偏酸の分子式をC、2H、60、となせるは？L－Valerol）11enon－o－carbonsaure　C、2H、、0、と

Sedanonsaure　C、2H180、との混合物なりしに因るべし・

　最後に即戦は営判別の成分として：Bergapもe11を得たり・當鰯の有数成分は：Bu七yliden－

phtalidを主とすべきこと殆ど疑を容れざるも更に欧洲民聞にて通経藥として用ひらるるベ

ルガモット皮叉はペルガモヅト油の一成分たる：Bergaptenが當蹄年中に存在するは興味あ

る事實にして本物質も亦恐らく當蹄根の有敷成分の一部をなすべし．

實験之部
。　ノルマルブチルフタラツォン：當麟酸メヂルエステル59にヒドラチンヒドラート（90％）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　も
5gを加へ澄明に混和する迄純アルコール（約3cc）を注加し水浴上に2時間加熱後冷却するに　．



當蹄の成夢（第三報） 5

編蹴せり・水洗後50％ア加一’Pよ購編するに鵬1531の鞘色結品19を得

たり．

分析物質3．635mg，3，635mg　CO、9，580mg，9．498mg　H202。395mg，2．320mg　C％71．29，

7126H％弘31，乞14物質．3・騨mg　N・0・390cc（788・8m叫4）N％13P8

　C12H1ρX2理論数C％71．29　H％6．93　N％13。86

　樹當麟酸よりも前記同様の結晶を得

　　　　　　　　　　　　ノルマルブチルフタラツォ・ンの合成

　（1）？～一：Butylidenplltalid　ノルマル吉草酸より製したる無水吉草酸14gに吉草酸ソーダ

149，無水フタル酸149を加へ220～225。に5時間加熱す．冷後熱湯に溶解し稀アンモ三

ア水にて微アルカリ性となし水蒸氣蒸溜に附す．溜液をエーテルにて振邊，エーテルを牛牧：

すれば當1昂臭ある？L一：Bu七ylidenph七乳1id　49を得・

’（2）？i－Bu七ylplltalazon，z－Butylidenphtalid　19にヒドラチンヒドラート（90％）lg，

純アルコール1ccを加へ，封町中にて100。に1時間加熱後冷却すれば結品析出侮り．水洗

後50％アルコールより再結晶すれば融鮎153。の純白色結晶029を得

　前項物学酸及其のメチルエステルより毎たるノルマルブチルフタラツォンと混融するに融

貼下降せす．

　　　　　　　　　　　　　　　対地根よリベルガプテン

　當瞬根1k9を細切しベンゾールにて溜浸し浸液を蒸溜濃縮し次で水蒸氣蒸溜に附す．残

溜液に熱湯を：加へ杢量約300ccとなし水酸化バリウム309を加へ2時間煮沸後炭酸ガスを

通じ濾過し，濾液を稀塩酸々性にしてエーテルにて振盗し之に移行せる物質をアルコールよ

り再結晶すれば：Fp．188。を示し，當館果實より得たるペルガプテンと混融するに野獣下降

せす；．　牧量19．

　　（1）刈米達夫，菅野言1り：奨帳48，5；『藥子離誌56，662，（昭．11）．刈米瀧夫，杉野録郎＝彙報49，

　　　　1；藥學雑誌56，66S，（昭．11）．

o
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ドクウツギ成分（第五報）

技師刈米達夫
技手　・柏　　木　　　’瞼　　二・

助手　水　谷　　三　郎

　ドクウツギに含有せらるる無毒成分としては，．刈米，佐藤1）はコリ照覧ゼなるケトヘキゾ

ーゼ，木下廣野氏2）はCoriarias5ure　C1。H，qなる物質を記載す．匠様に外國産同属植物

より從來瞼出確定されたる無毒成分は漱洲産Coriaria　In）・rtifolia3）より波食子酸，エ7グ

酸，ミリセチン，クェルセチン等，面魂産C．ruscifoHa及びC．伍アmifolia4）より波食子酸

｛等なり．

．心心は其後ドクウツギ有毒成分抽出の残液より，エラグ酸，渡食子酸，及びケンフェロー

ルを分離するを得たり．殊に波食子酸は共の牧得量乾燥葉のα5％に當り，分離極めて容易

なり．

　鼓に注意すべきは文獄に所謂コリアリア酸なるものの記載を見るに其の物理的蛙びに化學

的性質甚だ没食子酸に類し分析数も甚だ近似なるも，只分子量測定の結果により渡食子酸

qH60、の約7／5倍なるC、。H80τ式を與へ而して乾溜によリピロガロールを生じ酸化によ

リアコニット酸及び所謂クマリン吐息鷹を與ふる物質を得らるる事實に基き次の構造式を與

へらる．

　　　　　　　COOH　　　　　余等はコリアリア酸に疑問を抱き，更めて文獄に記載せ’
　　　　　ノ＼↓CH－COOH

　　　盗みH　l嵩1灘黙黙無難灘灘
　　　　　6H
．　　　．　　　　　　　　　の塩化鐵による呈色反歯，アン㌣ニア性銀液に蜀する還元

反慮共心縫てコリアリア酸の文獄に一致す．之を日本藥局方の波食子酸と混融するに融黙下

降せす．其のトリメチルエーテル及びトリアセチル化合物は融貼夫々168。及び170。にして

日本藥局方波食子酸より製せる之等誘導膣と混融するに何れも同一なり．故に余等がドクウ

ツギより得たるものは渡食子酸に他ならす．之等の融黙を文獣記載のコリアリア酸及其の条

誘尊睡の融貼と比較するに次表の如く2～4。の差あるも以上の事實により判断して丈献の所

謂コリアリア酸は没食子酸なりと信ず．



ド「ク．ウツギ成分（筆五報） 7

遊離酸

トリメチールエーテ．ル

トリアセタート

エチルエステル

没食子酸
（日本樂局方）

　没食子酸
（ドクウツギ葉より）

249、2500

　168。

　1700

　158。

249～2500

　1680

　170，

コリアリア酸
（交獣所載）

254。（260。）

163～1720

　1730
157～15so

　丈献によればコリアリア酸を過酸化水素にて酸化するにアコ㍉ト酸蛇びに少：量の黄色物

質を生じ後者は多数の有機溶剤に殆んど不溶にして只ピリヂンを溶剤として再結晶し得べく

その融貼は350。以上にして此の黄色物質はドクウツギ中にも少量含有せらると記載す．余

等は日本藥局方の渡食子酸を5％過酸化水i素にて酸化してアコニット酸拉びにエラグ酸を得

たり．帥ちコリアリア酸の酸化により生ぜる所謂黄色物質はエラグ酸に他ならす．而して余

等はドクウツギ血中に少量のエラグ酸含有せらるることを謹明せり．淡食子酸の酸化によリ

エラグ酸の生成することは既知の事實にして即ち次の反慮による5）．

　　　　　HO　　　　OH　　　　　　IIOCC　　　　　　　　　　　　　　　IIO　　　　O＿CO

　　　R碇二》　　《＝》一・1・→・・之二》一《＿〉・宜

　　　　　　　　　COOH　　　　　HO　　　　OH　　　　　　　　　　　　　　　CO－0　　　　　0H：

　　　　　　　　　　　浸食子酸　　　　　　　　　　　　　　　　エラグ酸

　波食子酸の酸化によりアコニ．ト酸を生することは未だ文翻こ上に記載なきもその機作は恐

らく次掲の如くなる可く，恰るHer皿ann　O，1】．　Fiscller，　Gerda　Danscha七爾灰6）ヵ書シキ

ミ酸（テトラヒドロ波食子酸）の酸化によリアコニ．ト酸の生成を下式の如く設明せると同

様に読明することを得べし．

　　　COOH
　　　8
　　／c＼
　H2U　　　CH
　　l　　l
HO＿CH　HC＿OH’

　　＼％

　　　OH：

　　シキミ酸

　　　COOH
　　　I
　　／0＼
　CH：　CH
　　i　　l
OH－C　　L　C－OH
　　「＼0／

　　　1
　　　0H
　　没食子酸

2HJO‘

一→

一→

　　COOH
　　l
　／C＼
H2C　　　CH
　l　　l
　CHO　CHO

過プロピオン酸
一．・一一一．一一一ｨ

　　COOH
／さ＼

Cl戟E㌣II・

COOH　COOH

アコニット酸ヂアルデヒ．ド

　COOH　　、
　　1　　　i
／q＼　　　1

『H・幌　L聖～』
CO　』G－OH　・1

＼c／　　1
　　もH　i
　　　　　　．ソ

アコニツト酸．

『00H

／C＼

CH2　CH
l　　I
COOH：UOOH

アコ昌ツト酸
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前述ドクウツ襟より縁二三丁丁脚晦結晶する騰激不融績働質少
量に存在す．乏をアルコールに溶解し，’石油土」テルを徐々に加へ最初生する衣褐色物質を

除去せる二更酵量の石油エーテルをカ・へて生する鞭を5・％．アル㌘ルよ助下品して

黄色引歌結晶を得たり・其の二丁1276～277％分析数C、5H1。06，アセヂル化合物の融瓢182

～183。，メチルェPテルの融黙140～143。，而してケシフェロールの之尋の誘導盟と混融によ

す融烹占降÷・を未さナ．　　　　　　　ご　　・’・　　”「’輻「　　’”7’唱へ』

’以上を要約するに余等はドクウツギ門中にエラグ酸及びケンフ、ロールを新に検毘し而し

て從來文献に記載さるるコリアリア酸なるものは没食子酸に他ならざることを詮明せり，

　　　・・．．・・　、　實験之部．・　．　・

　！∴：∴・　　　・「・　 エ：ラグ酸

　ドクウツギ葉D水浸液よリエーテルにてコリアミルチンを揖高して得たる母液に血糖溶液

を加へて生ぜる黄色沈澱を海南ノrルに：浮游せレめ硫化水素を通じて鉛塩を分解しその濾液

を蒸溜濃縮し酷酸土チルにて数直訳話し酷酸エチえレを溜去せる後淺留物を5％硫酸にて煮沸

すれば黒色の析出物を生す．之を濾取してピリヂンより再結晶すれば無色油尺結晶を生じ，

その牧感量ドクウツギ乾燥葉の約α3％に當る．本物質は加熱して350。に至るも熔融せす

ビリヂン以外の有機溶剛に殆んど不溶にしてアルコールには極めて僅かに溶解しその溶液は

塩化鐵によりて藍線色を呈す．エラグ酸に特有なるGrieszineyer反慮（亜硝酸含有硝酸に

て血赤色）を呈す．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．

分析物質α072ρgCg・α1岳63gH・00・0146gC％55溢2H％227

　理論数C11H508としてC％55．63　H％1。99

　本物質を過剰の無水酷酸と共に約3’時間徴に沸騰せしむるときは，放冷後純白色柱状の結

晶を生す，之を無水酷酸より再結晶するに融鮎342～343。（分解）を示す．之を合成せ乙テ

トラアセチルエラグ酸と混融するに融黙降下せす．

分析物質0．0745gCO、0。1527gH200。0202gC％5励OH％3．03「

　理論数q且20τ、（CH・CO）‘としてC％56・17耳％2・98

　3ζ本物質2gをp％苛性力、、リ1009に溶解し，、ベンゾイルクロリド18．7釣を加へ析出

せるベンゾイル化合物を昌ト自ベンゾールより再結晶せるに：Fp．333～334。にして合成テト

ラベンゾイルエラグ酸と混融せるに二四下降せす．

　　　　　　・層’∴…　　　　没食子酸　　　 ∴－・’：’1



ドクウ1ツギ成分（第五報） 8／1

　ドクウツギ葉のアルコ』ル浸出液を当室下に蒸爽濃縮し淺留液をエーテルにて振盈し，エ

ーテルを溜去すれば粗製コリアミルチンを得．之を純アルコールより再結晶してコリアミル

チンを得たる母液を集め濃縮放置すれば多：量の汚黄色析出物を生じ之を熱湯より再結晶更に

熱湯に溶解し獣炭を用ひて藍色精製すれば純白色針翻転品を生じ：Fp・249～250。なり・之を

日本藥局方波食子酸を同様に精製したるものと混融するに融黙下降せす・心得量は原料乾燥

葉の0．5％なり．

分析物質4．22mgCO，7．66mgH201．46mgC％49．51コ口3。76

　理論数C7且605としてC％49．40　H％3．50

　本物質19を工0％ナトロン油液20ccに溶解し（水素氣流中）ヂメチル硫酸39を徐々

に滴加し，水浴上にて約1時間牛加熱したる後塩酸々性にし，析出物を30％酷酸より再結

晶するに融鮎168’にして合成トリメチル没食子酸と混融するに融瓢下降せす．

分析　物質4．42mg，3．65mg，　dO，9．13mg，7．56mg，　H202．2＆ng，1．90mg，　C％56。30，56．49

　H％5．76，5，82，理論数C1。Hユ205としてC％56．60　H％5．66

　3く亡婦2g，無水酷酸10g，塩化亜鉛1gの混合物を水浴上に2時闇加熱後水中に注ぎ析出’

せる結晶を3％アルコール含有水より再結晶すれば：Fp．170。にして合成トリアセチル鼠食

子酸と混融せるに融貼下降せ’す．

分析物質3．90nlg　CO、7．48mgH：201．54mg　C％52．31　H％4。42

　理論数C7H305（CH3CO）3としてC％52。70，　H％4．05

　　　　　　　　　　　　　　　没食子酸の酸化

　日本藥局方波食子酸109を3％過酸化水素水700ccと共に水浴上に約4時間加熱し一

旦赤色となれる液が漸次裾色せんとする頃加熱を中止しエーテルにて振養しエ1一テルを溜嘉

するにシロ．プ欣淡黄色残留物を得．之を一夜放置するに多量の結晶を析出す・・濾取せる結

品を少量の熱湯に溶解し不溶物を濾死す．此の不溶物はエラグ酸なり．濾液は再び蒸獲し少

量のエーテルに溶解し，石油エーテルを加へ初め析出する油歌物質を去りたる後多量の石油

エーテルを加ふれば白色結晶を析出す．之を極めて少量の熱湯より再結晶後眞劇中に100’

に乾燥すれば：Fp．186。となり．別にクエン酸より製輩せるアコニ。ト酸と混融するに融黙

下降せす・

分析物質3．280皿gCO，5．000mgH、00930mgC％41．58H％3。173

　理論数C6H506として。％41．366，　H％3，4

　本物質を水に溶解し，ナトリウムアマルガムを加へて還元後，溶液を蒸獲濃縮し塩酸々性
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としてエーテルにて振壷するにFp．165。の針歌結晶を得．合成トリカルバリル酸と混融す

るに融貼下降せ’す．　　・　　　　　1　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．．

　　　　　　　　　　　　　　　　ケンフェロール

　襲に毒室木葉より波食子酸製造の際コリアミルチン再結晶母液より得たる汚黄色析出物を

熱湯より再結晶し熱湯に不溶解の物質をアルコールに溶解し石油エーテルを徐々に加へ最：初

に析出する友褐色沈澱を濾別し濾液に更に石油エーテルを加ふるに黄色針歌結晶を得．之を

50％アルコールより再結晶すれば：Fp．276～277。を示す．之を貫室中140。に乾燥し分析に

．附す．

・分析　物質4．55mgCO210．44mgH201．50mgC％62．ε8H％3．69

　理論数C15且1。05としてC％62．92　H％3．52

　本物質1gを無水酪酸中に浮游せしめ室温に約3時聞放置後，多量の水中に注ぎ析出せる

微黄色物質をメタノールより再結晶すれば白色針状結晶を得．融鐵を検するに118。にて熔

融したる後一旦固化し182～183。にて更に熔融す．テトラアセチルケンフェロールと混融す

「るに融鮎下降せす．

分析物質3．34mg　CO27．141ngH20133mgC％5830H％446

　理論敏C15H：60。（CH3CO）各十H20としてC％58・47　H％4・23

　倉本物質をヂアゾメタンにてメチル化するに』：Fp．143。の黄色素謡結晶を得・之をメチル

ケンフェロ・一ル（Fp．143。）と混融するに融融下降せす・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　文　　・　獣

　　・1）刈米達夫，佐藤燭夫二彙報40，13藥誌51，990（1931）

　　　2）　木下廣野：日本化學會誌50，570（1929）　　　　　　　　　　　　　　　・　　　．

　　　3）　A・G．Perkin：Soc．77，429（1900）

　　　4）　T．H。　Easter£eld，13．　C．　Aston：Soc。79，123（1901）

　　　5）　V．Gコiesslneye■＝A。160，55（1872）

　　　6）　Her】㎝ann　O．　L　Fischer　und　Geアda　Dan£chat；Helv．18，1204（1935）



〔サ

　大風呼野・・に就て（四穴）一・

　　　　　　　　　　　　　　　　　r、

水溶性大風子泊三二に就て〔其二〕

　　　　　　　　　　　　　技師近　藤F龍

　　　　　　　　　　　　　技手　清　水　　二　郎

　先づ大風子二二脂肪酸3％を含む溶液に就て静脈内注射及び筋肉内注射を試み，共の致死

量に就て研究せり．

　次に同じく大風子油総脂肪酸3％を含む溶液に葡萄糖を配合せる溶液に就ての二三の考

察，叉大風子油総脂肪酸の溶血作用に就ての考察を行へり．

　共實験成績を示せば次の通りなり．

　　　　　　　　　　大風子油綿脂肪酸3％含有液の静脹内注射

　大風子油縛脂肪酸1509（3％），トリエタノールアミン1609（3．2％）及び蒸溜水46909を・

採り調製す，本液の：PII　8～8．5，蒸氣滅菌（100。，1時間）をなす．

　注射するに當りては，先づ兎の：耳の瀞三部をアルコールにて漁しよく摩擦して血管を擾大

せしめたる後施行す．伺注射の速さは1秒に1～2滴の程度なり．注射後は耳全膿が青紫色

を帯び，熱をもち，又翻脈硬化の現象を呈す．生きたる兎を其鰹飼育するときは日数の経過

と共に，時に壌疽を起すことあり．

　　　　　　　　　　　　　　　豫　　備　　試　　駿

経　　　　　　過
：番號 兎の押脚

兎の盟重ユk9

c注射量
注射全量

兎の雌重ユkg

�O脂肪酸量

絵脂肪酸

S　　：量 第・司第・司第・日

15

16

17

18

‘19

20

21

k9
2．290

2．335

2．440

2．080

2．430圏

2．485

2．665

CG
1．5

1．7

2．1

「2．4，

3．0

4．σ　・

6．8・

‘●e

3．5

4．0

5，0

5．0

7β

ユ0．0

ユS．0

9
0。046

0．051

0．062

0．072

0．090

0．121

0．203

9
q105

0ユ20

0．150

0ユ50

0．219

0．300

0．540

生

生

生

生

’生

死

死

生　　　．生

生　　　　生

生　　　　生

生　　　生

生　　　　生

以上實験の示す如く兎の瞬重1kg當4cG師ち0．129に於て致死する故大囲1kg、當4cc

を標準となしゴ乏b前後ゐccに於て實験を試みたり．・　1「’．・　　・’㌧・’「’：・∴’［昌
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番號

1

2

3

兎の髄：重

1こ9

L990

2、100

2。210

兎の髄：重工kg

常注射：量
注射全量

。c　　l　・，c
3，7　　　　　7．40

3．7　　　　　　7．77

3．7　　　　　S．20

兎の三重1kg

當叢慰脂肪酸最

9
0．111

0．111

0，111

総覧肪酸

：全　　量

0．222

0．233

0．246

経 過

第1日陣2司第3日

生コ　生

生　　　生

死

生

生

　以上實験に示す通り1kg當3．7cc帥ち大風子油島脂肪酸0．111gを静脈内注射をなす二合

2匹生きて1匹致死せり．

．番號

4

5

6

7

8

．兎の燈重
兎の膿重1k9

當注射量
k9
2．150

2．300

2。550

2．200

2．300

で　

3．S

3．8

3．8

3．S

3。S

　　　擁の髄・kg
注射ｫ三論量
cc
S．17

8．74

9．69

8．36

S，74

9
0。114

0。114

0．114

0．114

0．U4

総脂肪酸

全　　：最

9
0．245

0262

0．291

0251

0．262

経 一一蓮＿

第・司第・司第・日

生

死

死

生

死

生

生

生

生

　以上の實験の示す如く1kg當i3．8ec自llち大風子漕総脂肪酸0，1149を翻脈内注射をなす

時3匹致死し2匹生きたり．即ち生40％致死60％を示せり．

番號

9

10

11

兎の膿重

1竜

2．010

2．770

2．460

兎曜重11剃
　　　　　　注射全量
當注射：鼠

し　ごう

3．9

3．9

3．9

更’c

7．84

10．SO

9．60

兎の膿重1k9

4當総脂肪酸量

9
0．117

0．117

0．117

総脂肪酸

全　　：鼠

9
0．235

0．324

0。2SS

紹 過

第・日陣・日防・日

死

即

死

　致上門戸に於て1kg當3．9cc邸ち0．117gの大風子白総脂肪酸を静脈内注射をなすとき3

匹共全部注射後10～30分に於て致死せり・

経　　　　　　門

番號 兎の燈菰
兎の膿重1k9

c注射：量
注射全量

兎の髄：重1k9

c総脂肪酸量

総脂肪酸

S　　量 第・則第・目1第・目

　　　　kg　　　　　　　ec　　　　　　cc　　　　　　g　　　　　　9
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　0256　　　死12　　　　　　2。140　　　　　　　　4．0　　　　　　　　8．54　　　　　　　0．120

13　　　　　　　1．S70　　　　　　　　　4．0　　　　　　　　7．48　　　　　　　　0．120　　　　　　0．224　　　　　　夢E

142．290　40　9．14　0．1200．暫4死
以上の實験に於て1kg同一4CG帥ち大風子油総脂肪酸01129を静脈内注射をなすとき3匹
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共全部注射後数分にして致死せり．

　以上實験番號4，5，6，7，8，9，10及び11に於ける域績に明かなるが如く，，兎の臨：量1kg

當3．8～3．9ccの3％大風子回忌脂肪酸溶液を注射したる場合に殆ど致死せるを以て，其致死

量は0・114～0・117巨Pち其李均0・11559と認む可きなり・

　　　　　　　　　葡萄糖添加大風子油維脂肪酸溶液の静脈内注射

　　　　　　　’　　　葡萄糖添加大風子油総脂肪酸溶液の調製

大風子油総脂肪酸1．09を探り，トリェタノー；レァミン及び萄萄糖を加へ更に水を加へ

て全量を200ccξなす．帥ち大風子油絡脂肪酸0．5％及び葡萄糖を含む場合の液を調製す

る試験域績は次D如し．

大風子油

総脂肪酸

9
工．0

1．0

1．0

1．0

ユ．0

1．0

トリエタノール

ア　　　ミ　　　ン

9　　　％
4．0　（の」）

4．0　（2）

6．0　　（3）

6．0　（3）

8．0　（4）

8．0　（4）

葡　　萄　　糖 溶液のPII
溶液　の　歌　態

常　温1・㌍
9　　　％
鼠0　（1）
・・（・）i

鼠0　（1）1
　　　　　　｝
6．0　（3）．

6ゆ　（3）i
　　　　　　’1
10．0　（5）

9．5

9，5

9．S

9．8

9．8以上

as以

潤　濁昌国濁
　，’　i　，’

澄　　明　　澄　　朋

　タノ　　　　　　　　　　　ノノ

　．コ　．

　ρ’　　　　　　　　　　　　”

　即ち0・5％大風子三三脂肪酸溶液は，トリエタノールアミン3～4％を使用することによ

りて葡萄糖‡％より5％迄を含有せしめ得るものなり．　　　’

　i爽に大風子油緬脂肪酸6．09を探りてトリエタノLルアミン及び葡萄糖を加へ更に水を加

へて全量を200ccとなす．即ち大風子油絡脂肪酸3％及び葡萄糖を含む揚合の液を調製する

試瞼成績は次の如し．

大風子油　　トリエタノ・一ル

鯖肪酬・・ミ・
9
6．0

6．0

6．0

6．0

9
4．0

6．0

6．4

6．4

　％
（2）

（3）

（3．2）

（ooり・飼）

葡　　鞠　　糖

鍔

2、0

6．0

6．0

10．0

　％
（1）

（3）

（3）

（5）

溶液のP旺
溶液　の　歌　態

常温1・4駅
　　　1
7．6　　　　　㌧　牛　澄　明

・・　i澄明

こ臣：：

不澄明

　〃

澄　　明

　〃

　以上の實験成績より・ト、リ同量ノールアミン3．2％を使用するとき葡萄糖5％含有の水溶液

を作ることを得・　　　　　　　　　　　　　　・、



ε2 （’昏近”藤概清　　∫水丼　小

　　　　　　　　　　　葡萄糖含有大風子汕総脂肪酸溶液の滅菌　　　　　　　　・．．；宍

“’ O三繕’を含有せしあたる大嵐子月齢脂肪酸の溶液は加図解唆高きに過ぐる時は葡萄糖は分

毒し永溶液は著しく「着色し來るを町回ダ該溶液ゐ滅菌條件を決定す可く實験を行ひ，・温度は

60。，24時間扱置3同の滅菌法を適當と認め『 C1

ｳ加熱時間は毎向30分野とし液の攣化無から

しめたり．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　，　・　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　■

　滅菌前の液の旋光度〔α〕も。十1．12

00．；3・分間・’24噸誰て3同滅菌後の液ρ三度〔・〕も。＋U1

　600，60分間，24時聞を経て3回滅菌後の液の旋光度　〔α〕60＋0，15（但しPH　9．4）

．大風子油総脂肪酸1509（3％），トリエタノールアミン1609（32％），葡萄糖2509（5％）

脈薙加へ全壁5000・c醜，したるものを6帆30頒3塒聞を経て3同寸せるも

のを静脈内注射用液として使用せり．

　　　　　　　　　葡萄糖5％含有大風子油総脂肪酸溶液の静脈内注射

番　號

1

2

3

4

5

6

　　　　　兎の罷重1k9
兎の乱川
　　　　　「當注射量「
　　　　　1k9
2．890

2．410

1．980

2．620

2．750

2．320

・eo

3．9

3．9

3．9，

．4．0

4．0

4．q

注射全量

むくう

11。30

9．40

7，70

ユ0．48

11．00．

9．28

兎の盟重11唱

當総脂肪酸量

9
0．117

0．117

0．117

0．120

0．120

0．12Q

総脂蛎酸

全i　：量

9
0．339

0。2S2

0．231

0β14

0．330

0，278

　弩．　　　　　　　一尋一一．
．豪i日1暴ま～日門 ﾑ第3日＿

　　　　生　　　　生生

死

生

死．

死

死

生 生

　上表より明かなるが如く葡萄糖含有の大風子油総脂肋酸溶液の静脈内注射に際し三重■kg

三三鍛α1179を朔・燭合・・三三r匹中2匹生きて1匹死亡せり・然る・・舗

糖を：含有せしめざる大風子油総脂肪酸溶液の使用に際しては他の三三は前同様の揚合兎3匹

共全部死亡せるを以τ，大風子油総脂肪酸溶液は葡萄糖の添加の結果其毒性を綾和し得たり

と言ふを得べし．而して含葡萄糖溶液は注射部位に何等の異朕を來すことなく注射を繰返し

得る場合も認め得たるも，伺葡萄糖を含有せしめざる溶液使用め場合匠起り得る注射部位の

種々の反響は除去し得ざるものなり．

・　’　　　　　　．　大風子油纏脂肪酸3％を含む溶液の筋肉内注射’：「．，’・

　域績塗一括表示すれば次の如し．　　　　　　　　　　　　　　　　・．『添二’一：’”・
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：番　號

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

兎の彊重

k9
2．970

3．000

2．S50

2．6SO

2．000

2．190

2．720

2」700．

2．310

2．480

2．670

兎1k9當
注　射　：量

むくコ

10．1

10．0

14．0

14．5

14．6

14．7

14．7

14．8

15．0

14．0

13．5

注射全量

　む

30．0

30．0

40．0

38．9

29．2

32．1

40．0

40．0

34。7

34．7

36．0

兎11・9當

総脂肪酸：量

9
0．303

0．300

0．421

0．435

0．43S

O．441

0．441

0．444

0．450

0．420

0．405

総脂肪酸

全　　　最

9
0．900

0．900

1．200

1．167

0．876

0．963

1。200

1．200

ユ．041

1，041

1。OSO

経 過

注射後約1ケ月を紹過「ナる
も元氣なり。畳豊重25）30kg，生

注射後1ケ月を経過するも
元三なり．一重2。6201｛9，生

注射後1ケ月を紹渦するも
元氣なり．畳豊重　2．560kg，生

注射後6日目に死

注射後7日日に死

注射後6日自に死

注射後7日目に死

注射後4日目に死

注射後3日目に死

1ケ月を細過するも元氣な
り

1ヶ月を経過するも元氣な
り

　以上實瞼の域績によ旗筋肉注射致死量は14cc以上にて，14．5cc即ち0．4359の維脂肪酸を

兎匿重1k9當に注射するとき致死するものと認む．．從って静脈内注射の場合と比較すると

き其量は大町3，7倍に三二す．，

　筋肉内注射には兎の後脚の上を鋏にて毛を切り，アルコールにてよく拭ひて後注射せり。

注射鋒はよくその部分を充分に摩擦せり．暫時にして歩行困難となり，イザ労伏の歩行をな

すに至る．糞尿の排泄は付きものにして次第に食慾減退して卒均6ぼ目に致死せ凱致死せ

るも、のの注射せる部位を看るに青紫色を帯び，一部三才を起すものもあり．

　　　　　　　　　　　　　大風子油総脂肪酸溶液の溶血作用

・・ ｶ理的食塩水5～1cc宛を小試験管数本に探り，種々の濃度の納物の一・定量を1滴宛加へ，更

に山羊血液を生理約食塩水にて4同罪蘇，次で原野液量迄生理的食塩水を加へ製したる赤血

球俘遊士2滴宛を加へて振回し38～40。の恒温槽中に30分闇放置．し溶血現象の有無を検す．

和球面瀬掌所細菌部調製によるものを卿受けたるものを使用せり・臨鱗果麺

如し．』　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　“

生理的食塩水

璽

　　　cc■、

　　　5
　　　会
　　　釜…・

　　　1

3％大風子油
1総脂肪酸溶液

　　？f

　　轟

．．

　　4

葡　萄　糠

含有せず
　；l

　ll’

山羊血液 1溶塒
2滴
ll

’；；’

無
有

ll』



14 近　　藤・層清　　水

ら

恐

蔓

1

5
資

§

1

0
去

三

4

0
差

5
4

0．5％含有

　ll

　；；

2％含有
　；；

　；1

2滴
z
；1

2滴
∬

；1

無
有

；1

無
有

；1

　以上の白白により供試大風子白糖脂肪酸溶液は総て溶」血作用を示すことを知る．溶液中葡

萄糖を含腐するもせざるも同様なり．次に検液中には大風子油紹脂肪酸の他にトリエタノー

ルアミンを含平する故溶血作用を示す成分は彼我何れにあるかを決定する必要あり．依て下

記各種の溶液を作り）100。，30分聞蒸氣滅菌後門溶血作用の有無を槍せり．

　　　（A鴨。。ゑ。認壕・（・備・鎌・％

　　　（・）｛馳1㌶鶏窺；（・り’塩化・・シ…％

　　　（・）｛奮，。。．一ル。、自画・（・・食　塩・S5％

・　検液の種頓

A7
A
B’
：B

G「

C

槍液の使用量

ぎ。

舞

舞

5

山糠 度

寧
…

琴

莞

2

37。
370
370
370
970
370

時 問　放置時間

1

分
60
60
60
60
60
60

1
1
1

1
1
1

笠夜

溶血反慮

無

　”
糟々有
　無

　以上の結果（A）を以て最上となす．、即ち葡萄糖5％及トリエタノールアミン4％の溶液

に於ては溶血作用を認めす．依て此原液に大風子油総脂肪酸0．5％の割合に溶解せるものに

就て共溶血反鷹を試験したり．

検液　の　糧　類 同飼 i鯉囎水 山　羊　血　液

（・）・大風テ酸㈱｝挙lrlヂ

　　　　i；il…馴　ii
　　　静山羊血液2滴を添加する時は共磁なるも之を振回する時は透明に溶解せり．

溶血　反　慮

有．

；；

”

叉トリエタノールアミン5％及葡萄糖10％を含む溶液は溶血作用を示さざるを以て，更
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に之に大風子油総脂肪酸．0・5％・を添加したる溶液に就て其溶血作用の有無を試瞼せり・

調製液使用量 生理的食塩水 山羊血測溶血反慮
　　　　　　§G　　　δo　l　塑　　　　有

　　　　　　1　劉・；．一l　l：
　　　　　　。　　　1　　　。　　　1　　　。　　　；　　　　　，，
　　　　　　」　　　　　　0　　…　　’　　1
　　　　　　1　　　』　　　　4　　　　；　　　ゴ　　　1言困濁（全く透明とならず）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　l　　　　　　　l

以上の實験結果より推して大風子油総脂肪酸其ものが溶血作用あるものと認めらる．

　　　　　　　　　　　　　　　　組　　　　　括

工畑子油総脂搬3％含骸の兎の撫内注射により汰風子灘脂肪酸の兎の髄量

　1k9當致死量を0・11559と定めたり・

　本注射に隔て静脈硬化を認む．

工［．大風子油総脂肪酸溶液に葡萄糖を添加すれば共毒性を綾和せしむ．但し伺静脈硬化を

．除き得す．

HL大風子油纏脂肪酸溶液を筋肉内に鷹用したる場合の藪死量は趨脈内に慮用したる場合

　の約3．7倍に當る．

IV．大風子油総脂肪酸は溶血作用あり．

本水溶性大風子油製剤の改良に就ては尚其研究を績行す．



誌

征グルコーサッカロソン酸ソーダの製造に就きて・

　1．β一ヂアセトンフルクト鞠ゼよ’うヂアセトンーか

　　　　．ケトーグルコン酸ソーダの電解的製造（再試）

　2．ヂアセトンー2一ケトーケルコン酸ソーダより2一

　　　　ケトータルコン酸メチルエステルの製造

　　3．2一ケ日ーグルコン三三ヂルエステルようd一ケ

　　　　ルコニサッカロソン酵ソーダの三二

技師　藤　岡　　忠　仁

助手　　今　　・川　　　　　博

　先に本彙報第49號に於て簾糖を原料とし之をアセトン化する事によりてβ一ヂアセトンフ

ルクトーゼを製造し次V・でその電解酸化によりてヂアセトンー2一ケトグルコン酸を製罪する

事の方法を爽表せるが同時に之のヂアセトンー外ケトグルコン酸を原料としてd一グルコーサッ

カロソン酸即ち所謂アスコルビン酸の異性髄を製造する事の企圖ある事を豫告せり．r此の

豫告に基づき爾後余等はその製造研究を績干せしが鼓に本報告所載の結果を得るに到れり．

元來ヂアセトンー2一ケトグルコン酸よりd一グルコーサッカロソン酸に到るの製造方法は既に

Ohle氏が其の協同者と共に1930年B．63た於て其の可能なるべきを曙示し爾後同氏及其の協

同者は1932年より1933年にわたりAngew．　Chem．』45及46に於てd一グルコーサッカロソン飢

酸とアスコルビン酸との化學的類似性を指摘せり．之等の諸癖究に暗示せられたるか1933年

虹auer及共の協同者は：B．66に「グルコーゼよりC、　H，0、なる酸を製造する旧注」としてそ

の具禮的製造法を獲表し次いでDalmer三三の協同者ぱZei七fUr　physiologische　Chemie

116，222，（1933）に予て前述Ohle氏等による製造方法の不明なる理由によりて前記玉lauer

氏等による製造方法に從ひてC6H、0、を製造し之を「M一酸」と假稻しそれにつき藥理的

試験を行びし結果径ロ解明に於てはアスコ，ルビン酸の1／40・非西目早馬に於ては其の1／20の

抗壌血病性能力を示すと獲表せり．

　次で1934年Ohle氏等は始めてB．67，324に共の詳細なる製造方法を焚表せり．之によ

ればMauer氏等の製造方法もOllle氏等のそれも其の製造原理に於ては全く同一にして共

に等しく2一ケトーグルコン酸のメチルエステルより出門し此れを適宜の塩基によりて鹸化す



d一グルコーサ少．カロソン酸ソーダの製邉に就きて 1γ

る事によりケト型を高じてエノル型となし同時に橋梁酸素を得んとするにあり．（後述第25頁

参照）

　二等が本報告に記述する製造法る三十の製造原理に基くものなれども共の製造方法の難易

に於て叉は其の牧碍率の大小に於て前述2丁丁共の協同者等のそれ≒異る．

　以下（1）β一ヂアセトンフルクトーゼよリヂアセトンー2一ケ｝グルコン酸ソーダの電解的製

慧（2）ヂアセトンー2一ケトーグルコン酸ソーダより2一ケトグルコン酸メチルモ3テルの製

造　（3）2一ケトーグルコン酸メチルエ「くテルよりd一グルコーサッカロ7ン酸ソ．一ダの製造の

順を追ぴて報告せんと引尤もく1）のヂアセトンー2一ケトーグルコン酸ソーダの一両的製造

に關しては既に本彙報第49號に詳述したる所なるが前彙報蛮表後に於ける其の後の電解域績

を蝕に91せて報告し引田の便に供せんとするものなり．

　　（1）β一ヂアセトンフルクトーゼの電解酸化によるヂアセトン

　　　　　一2一ケトーグルコン酸ソーダの製造成績（再試）●

　　　　　電解液・・｛5％憲欝6灘

　　　　　賀≧　　　　　　　流・…　4a皿P．

’　　　　　　　　　温　　　　　　　　　度・…　6貞r70C

　　　　　電　　　！晒…2．2～2．5ボルト

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

試　　料
　（9）

31．0

36．5

42．6

54．0

35．0

50．0

53．4

27，4

50．0

42．2

55．8

電氣総量
（a皿P時）

未反江田
　（9）

1L33

14．00

17．00

21．33

14。00

20．00

20．67

10．CO

20．33

16．00

21。00

3．81

2．78

3．97

4．1S

2．34

2．73

4．29

3．04

4．17

3．97

6．29

反慮量
　（9）

　27．19

’33．72

　38．63

　49．82

　32．66

　47．27

　49．11

　24．36

，45．83

’38，23

　49．51

牧得量
　（9）

29。25

34．92

41．34

51．96

35．00

49．30

51．13

26．00

49．46

40。53

51．82

同理論量
　（9）

30．95

38。40

44．00

56．70

37．16

53，80

55．90

27．72

52．20

43．5（）

56．30

同牧得率
　（％）

94．5

91．0

94．0

92．0

94．0

91．7

91．5

94．0

94。7

93．2

92．0

電氣利用
寧（％）

83．7

S2．3

81。5

83．2

82．7

83．8

84β

83．3

82．7

85．0

84．0

　以上によればヂアセトンー2一ケトーグルコン酸ソーダの物質牧得率は理論数の91～94・7％に

達し亭亭の乎均値は92．9％なり．帥ち本電解酸化は常に93・0％内外の物質牧得率にて行はる・
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3ζ之を電氣利用率に就いて見れば8L5酌8510％に達し二等の平均値は’＄3・3％なり…　」・’

　本製品は之を直ちに次のエステル製造原料たらしめ得　　　　　　　　　　　　　∴　1

　（2）ヂアセトンー2一ケトケルコン酸ソーダより2一ケトーグルコン酸

　　　　メチルエステルの製造”．
　　　　　　　㌦”　（1）該製造に關ナる基訳註考察冗　ン‘

　0車1e’氏等は既に豆63，843（1930）に於て2一ケ・トーグ♪レコン酸ゾーダ及ヂナセトンー2一・

ケトグルコン酸みりを原料とする外ケトグルコン酸メヂルエズテルめ製造法を獲表せ

り．予等ば之をヂアゼトン身ごケトーグルコン酸ソ〆ダより得んとぜるもみなり．Ohle氏

等によればカリ塩の「3309（＝1モル）を5n一硫酸の200cc，水130cc及メタノール350ccと1

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ヒ　　　　　　ロ　　　　　　　　　　　　　　　コ　　　　　じ共に50・にて6時間加温，：K2SO、を濾過し一ご3606cのメダノールにて洗條し之を数日間放回

する裏によりて100～1209（50～60％理論数）のメヂルェステルを得たりといふ．・即ち三等

は1モル㊧カリ塩に記して正確に當詰め硫酸を使用せり．二って該硫酸添加による反鷹系楚

略1モルの固饅K2Sqと1モルの遊離ヂアセトンー2一ケトグルコン．酸と約50％濃度に相

當するメタノールより成るべきを以て之に依れば本エステノセ化及脱アセトン化はほとんど無

機酸の存在無しに軍に：K・Sqの鱗媒的存在に於てヂアセトンー2一グ聖τグルコン酸とメタノ　・

一ル水溶液との間に500の加温によりて血行せらるしものの：如し．

　　　　　　　　　　COOE　　　．　　　　　’COOGH3
　　　　㌔　．：、　　』　」　、　，　，　．　　　　　　　　，1

霊：＞r＜溜二H

　　　　　　『　　　　　　　　　　　→
　　　　ニゴ＝1＞・＜：書：0

　　　　　6H、

　　ヂアセトン」2一ケトーグルコン酸

　　C＝0　　　、　　　　　　、．、
　　　1
0H一LC－H
　　　l　　　　」
　H－C－OH
　　　l
　H－C－OH
　　　I

　　CII20H
2一ケトーグルコン酸メチルエステル

　然劃どもヂアセトンー2一ケトグルコン酸ソーダの場合峠点り塩とソ、・「ダ塩と．解）㌍違に奉つ

くものか然かく容易にエステル化及晩アセトン化を行はす例へばN麟猛29．6g（＝1／1。モル）

に5n一硫酸20cc（＝Na塩に才量），永13cG及メタノール35ccを加へて55。に加温する事6

時聞，之を放冷する事旬日にして猫所期の結晶を得す．3ζ反回温度を種々攣更する事により

或は使用硫酸数を種々憂更する事によりて反恋系のpEを調製する事により或は反癒生成液

を減塵濃縮して放冷する等によるも猫所期のエステルを牧得する能はざりき．1　　　：：

　かくて種々攻究の結果全く水を反慮系に加へざる事によりてのみ所期の物質は實冷せらる

る事を知れ’り・帥ち恥塩と、メタノールと濃硫酸との二二こよりてのみエステル化及晩ア「「．
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トン化の途行せらるLを認めたり・例へば7・49のNa塩ぐ＝y4。モル）を50gcのメタノール

に溶解し冷後濃肺酸1259（＝N噸に當皐）1をカロへて恥2Sαを落し岩を濾過・若干のメタ，

ノールにて洗糠したる後濾液及洗液を合して更に2・qgの濃硫酸を加へて隷置せるに2・209の

結晶を生ぜり・　、　一　．…　　　、．・　　F’』　　　r、・Fピ、　』　7．一・

　此の物は：Fp．64。にして即ち所期のメチルエステルなり・その牧得率は理論数の42・2％に

相回せり．但し鼓に理論数と言ふは，

　　　　　　　　　　　　　　C・・1選るごa　→　暢爵、’一　∵　・

　　　　　（ヂアセトンー2一ケトーグルコ’シ酸ソーダ→2一ケトーグルコン酸メチルニステル）1＼

の如くNa塩の2969が2089のメチルエステルを與ふべき事を意味す自Pちヌチル…ニステルの

生成係数は0．703なる事を示す．

　結晶析出後の母液を放冷濃縮すれば更に若干の結晶を析出し叉該母液を冷時Ca　CO、．にて

中和し濾過して滅巫濃縮すれば常に若干の固盟物質を得べし．』此¢）ものは淡黄乃至微黄色に

して極めてよく．メタノーノセに溶解しエステルの難溶性なるに比して顯著なる相違あり∴此の

何物なるかに關しては後日報告する所あるべし．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　
　かくの如くして勢位はNa塩を原料とする所要エステルの製法はOhle氏等によ「る、：K塩

よわの製造法と可なり異る窯ある裏を確認せるが更に其の牧得率に關して種々攻究する所あ

り即ち使用原料に封ずるメタノールの割合，濃硫酸の過剰量の多少及反慮温度の高低等が所

要物質の牧得率に噂して如何なる影響を與ふべきかに導きて種々實験を重ねたり．次に其の

減績の一覧表を掲ぐ．　　　　　　　　’一　　，：．’，、－　1

賓壷剣・…H
　　號1（9）　　　　　　i（cc）
　　　i　　1

、18．a．

ユ8．b

19．a

19．b

’19。c

ユ9。d

20．a

：20．b

：20．c

，7．4

〃

〃

”

け

〃

〃

〃

〃

、50

「’

35

〃

〃

〃

70

〃

〃

2．0

3．0

2．0

13．0

4．0

5，0

2．0

3．0

4。0

，4．0

6．0

5．7

8．6

11．4

エ4β

2．S

4．3

5．7

室温1鼠，。

〃

”

〃

”

〃

30

〃

”

2．S⑤

3．37

3．54

3．43

323

2．S5

3．03

3．50

同牧得率

（％）

42．2

55．1

64．S

68．1

66．0

61．8

54．8

58．2

67．5

反鷹残流

’（9）

，2．95

462

3．64

3．63

1．S8

4．29

摘． 要

脚磨液菅色す

　〃

し　、，．

o
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’以上の實験はいつれもNa塩をメタノールに溶解し冷後門量の濃硫酸を加へて：Na2SO4’を

落し濾過洗條したるものを試料とせるものにして前拐CH、OH欄のcc数は即ち該試料の容

量なり．之に冷時上記の濃硫酸を加へ次いで室温若しくは所記の反慮温度にて1～2日放置

してエステルを晶析せしめ之を濾過し猴若干のメタノールにて洗怖し次いで母液及洗液を室

溢にて放置濃縮して第2の晶析を行ひその合冊を前記エステルの量となせり・上表中最後の

欄の反感残渣はエステル三日後の母液及洗液を冷時CaCO、にて中和濾過し開門濃縮して得

たるものにしてメクノPルに易溶なる未定のCa塩なり共の本四に押しては未攻究なり．

　上表によって明かなる如く反慮液の容量：に封ずる濃硫酸め過剰量の割合は本製造に關する

最：も重大なる因子なり，

　巳Pち此の割合の大なる程牧得率を壇大すれども其のあまりに過剰なる時は反って之を減少

し同時に反下野は炭化皆色す．

　「反態温度に關しては一般に室温こ於けるよりも30。に於けるものは，より良好の域績を學

ぐるものの如けれどもこの影響は前述のH、SO、の濃度程大なるものに非す．ただ之により

て反慮時間の長短に可なりの相違を生す．又H2SO｛の濃度の如何によりては反悠温度の大
　　
なる事によりて丁半液の炭化を誘導し二って牧得率の滅退を俘ふ．故に本製造の要領は先づ

可及的メタノールの：量を少量ならしめ次に反胆液に罰する遊離の濃硫酸量を7～8×10－29／cc

の如き割合にあらしめて之を室温に於て数日間放置するか或は炭化を件はざる程度に加温し

て後1・～2日聞放冷するかにあり．

　　　　　　　　　（2）晶肝胆を反復使用するエステル製造法

　前述基礎的實験に於ては晶析母液を更らに濃縮する事によりて第2品析を得たれども此の

第2晶析にあたりては母液概ね著しく炭化するを常とせり．故に予等は第1晶析の母液を野

臥の反慮液に利用する衷によりて母液淺存のエステルを同回し或は未反回の儘母液に残留す

る裏のあるべきヂアセトンー2一ケトグルコン酸ソーダ若しくは遊離の2一ケトグルコン酸を

次同のエステル化に態用し以てエステルの牧得率を高めん事を甲州せり．

　（1）N・塩1蝿（一’／・・ラル）を”ノールに溶解し之蟷量の灘酸をカ・へ御温・

濾過，洗1條し次いで若干のメタノールを蒸溜し去りて反慮液を約30ccに濃縮し，冷時6gの

濃硫酸（＝約20×10－29／ccに相當）を加へて室温に放置す．晶析量（メタノールより：再結晶）

　5．629．

　　母液及若干の洗鰍i・1蝋のN・幽塩鎚加し加溢してN・・SO・回し盤1脳二丁

　いで若干のメタノールを蒸溜し去りて反慮液を約30ccに濃縮し濃硫酸を加へすに其の儘室

ρ

●
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温に放冷せり．蓋し前同に使用したる6gの遊離硫酸の中四三の牛量は本回の：Na脱離に消

費せられ他の李量は依然遊離濃硫酸として淺存するものとの想定に基づきしものなり．部ち

此の想定によれば本回の遊雛硫酸Z）濃度は約10×10－2g／cclこ相當し然も大髄この濃度のもと

にメタノール蒸瘤に相當する加熱を受けたる事となる．晶析量（再結晶）9．809．

　母液及若干の洗縢液は猫39の遊離濃硫酸を含有するものとの想定の下1こ更に14．89のM

塩を加へ前述の如く加温，濾通，洗瀞せり．（39の遊離H2Sqはほぼ14．89のNa一塩に呼量）

　此の濾液及洗條液に更に4gの濃硫酸を追加して前述の如く庭理して第1品析を得次いで

母液を常温濃縮して第2晶析を得たり．此の合量は再結晶後7．329となれり．即ち合計44．49

のNa塩より3回Z）操作にて純メチルエステルの22．749を得，理論数の73．0％に組當せり・

　（2）Xa塩14．8gに冷しメ：タノール30ccと濃硫酸の當量を加へて1時間蒸氣下上にて加

弔し次いで濾遡洗條して放冷せるに2，589の結晶を得たり．その母液に濃硫酸49（過剰硫

酸澤竪琴5・7×10－29／cc）を上繭へて放置せるに更に1・3Sgの結品を得たり・次に母液ld4・89の

Na塩を追加して蒸氣輝輝に加熱1時間，之を濾過概則し，次V・で加熱濃縮して約30CGとな

し放冷ぜるに7．169の結晶を得たり．該反慮にあつかれる遊離硫酸の濃度は約3×10－29／CG

と想像せらる．次に母液及洗濾液に4．09の濃硫酸を追加して更に14，89のNa塩を加へ（遊

離硫酸約1．5gと算定せらる巨ilち遊離硫酸濃度＝約3．5×10『2g／ce）蒸野畑上1で加熱する事1

時間，病婦濾過，洗1條，更に母野30ccに濃縮して次いで放冷品析せしむ．

　母液よりは再び室温濃縮によりて第2品析を得たり．その合量12．809に達せり．以上3回

の操作により純ニステルの総習得量は23．92gにして使用原料の44．49に封して76B％の理

論牧得率に相費せり．

　（3）2一ケト一門ルコン酸メチルエステルよりd一ケルコーサッ聴覚ソン．

　　　　　酸ソーダの製造

　　　　　　　　　　（DOhle氏法とMauer氏法

　2一ケトグルコン酸メチルエステルよりd一グルコーサッカロソン酸ソーダを製造するの方法

は既に前記（18頁）の如くOllle氏一派によりて詳しく研究せられたるがその結果は後述予

等の研究結果に比して租低調なり．今之等の：封比を明瞭ならし融べく氏の研究結果を摘録す

ればi欠の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　L
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　500　　　　＿21．3つ　　33．7．＝

　600　　　十13．50．　53．3．

．600二：　．’十1S雪1　　　　　－

90。 @†97・6．．

　goo．　　十27．3

　goo　　　十30」7　　　63．O

　goo　．　　　　一　　　　〇．0

　200　　　＿58．7　　．　　9．0

1000　　　　＿　　　0．0

’〃　　　　　　　　2．75．

1000　　　　　　　　70．0．

50～550　糸幅　　』巳～責

煮沸義鵡
　　　結　晶
　　　．十97．0

　　　　　　　　　　　　　　しNし0耳溶液を「時に添加　　　　　＿

N・OII液をフ皿ノールフ〃レイ身旨・
闘魂の下に滴下．pHは8附近まで・
ノィ、トラルロート．を指．示藥とす．從

ってpHは7附近まで
NaHCO3固盤を少量宛漆力官、　：　．i・1

渥加C三しCO3が溶解するまで加熱す㌶．．．

同　上　　．　　　・

Na211　po、の全量を一時に添加．

H20にて2時間煮沸後冷時ri1和す・

水溶液にて1時間煮沸　．　．・’　・・．

同上．．但し冷却後中和ナ『∫　　　’

94．6％純度の結品，得量率5SJ％

86．6％純度の結品若干

95．0％純度の結品，得量率7qo％．、

；．・紅中U）～（・3）の實鰍績諏一三甘き其の沃戯蔽燃して得たる蹴ル

かサ。男・ソン酸の容量分析値なり．

　蓋しd一グルコーサッカロソン酸は彼のアスコルビン酸と同じくその酸性溶液に於て當量の

沃度を漕費ナベ「ければなり．帥ち1モルのd一グルコーサッカ・ソン酸．は酸性溶液に於て正確

に20Zのn／、。一」，液を消費す．上表中（14）～（16）はd一グルコーサッカロソン酸を共のゾーダ

塩．の結晶として實牧せし實験例なわ．之によりて氏等は：Na：HCO、を使用する事の實敷的なる

・喜を結論せり．帥ち2一ケトーグルコン．酸メチルエス・テ〉レを70ん80。に於て其の2倍量の水に

・溶解し之に當量の：NallCO3を2」》39宛投下二二して鹸化伜用を行ふ嘉を以て最：良法なりと報

告壱り。．1即ち斥等は本法に．よりて1mol（2089）ゐエステルを鹸化ずるに2時聞を要し之を

0。に冷却して120～1409のグルコーサッカ・ソン酸ソーダを得たりと言へり．’而して之のも

のは〔α〕智＝十97。なりと言へり．かくて氏等は先づ其の第1晶析に於て牧得率55．5～64，8％

を以てd一グルコーナッカロソン酸ソーダを實牧し得たり．

　　　　　　　　　　　　　　　コ
　蓋し2一ケトーグルコン酸メチルエステルの1モル（208g）はd一グルコーサッ肥州ソン酸ソー
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虜・（C6H706Na十HzO）の1モノセ（2169＞娯ふるぺければなり・・．、『．．・∵・

胃1@㌔畠．・　　FCOOCH3　　　．　　．『髄・　　　「』，ド‘．　　ICOOKa　　　　　．　，　　　．　哩

　’．　　　l　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　l　　・
・・ D： g6－1ニニ・「1・　己’一．直。書■
　　　　　　1・’　・　　’一9（鹸fヒ・エノノレイヒ・橋梁系吉合）ニゥ　　　　・・　一1　　　　　　0

　　　　謡二1言，、㍗…　瓢To当
　　　　　　戯。H　　　　　　　㌃∵』・砿。H

　　㍗ケトーグルコン酸メチルエろテル　　　d一ゲルコrサッかロソン酸ソーダ
　　　　　（G7Hユ207）　　　　　　　　　　　　　　　　　（C6耳706Nこし）．卜H2q

　氏等は母液を減堅濃縮する事によりて更に第2品柾を得たり．1之を第1晶析のそれと合算

すれば95％純度のも4・7・％（理論数21β9即して）の蜘・相糾せり，脇挙挙は2089ρ，エ

ステルより95％純慶の製品1599を得たり．

・hl・購の灘都響M・u・・及S・摯・・d彌曜B・・6＆1・54（・933旅於て㍗

トーグルコン酸メチルエスデルを原料とし之をビ、リヂンに溶解し3倍量のメダノールを加・ト

郷㍗のN・一メチ・一・を加ふる事にタ身て上述の鹸化以マル化及橋軸合噸

助ζ儲せり・漁ども該牧繊醐識られ畝該生細隙鯨してな四駅潮解

すと謂へり．之に比すれば其の操作の簡易なる事に於てOhle氏等の：方法は遙かに勝れりと

物すべく3ζ其の生成物の品質に於てもMauer氏のそれは遙中・に劣等なるものの如し二予

予の實験に徴するも本品は無色にして然も立auer氏1の謂ふが如く潮解し易からす．而して

帯下の方響操作の簡易に於て其の牧得珊・於て嬢品ρ韻罎硬に・h1・疇のそれ

を凌駕するものみる；事後述の如し．

　　（2＞2一ケトーグルコン酸メチルエステル水溶液のNaHCO、添加によるpHの攣化

　2一ケトーグルコン門生テルエろテルを2～4倍量の水にて溶解し80。の温浴に於てNaHCO」

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　しの皆野若しくは共の1定規溶液を少量宛滴憎し其9）都度pH試験紙にて反洋生勢州のpHを測

．回せるにその憂化は…欠表及弐心の如し．

（1）

（2）’

（3）

試 料

｛論融翻僻説蒲ル）を40coκ澗

・’

oエステル：　5禽ζ（＝ユ140モルRaHCO8＝固髄少量宛添加）を15鈴遮灘∵

　　　　　　　コ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ヒ

　　　　　　　　エステル3・翫29（＝1／40モル）を15ceに1誉堆｛・。H・・、，職小論宛滴加　　．．、，

n110」2敷（cc）

360⊂＝＝36ρ％）’

186、＝37．2％）

31ρ（＝62，0％）．

　　　　　ち旋光度〔α〕D

一10．75』

＋玄136．

　”）
十三5



24 ，藤・岡し今　川

pH

W．O

｛1

｛2，

（3

7．0

U．0

r．0

S．0

R．0

Q．O

h．o

り　　　　騨　　　～

　N唖IC（，3

　　　　　　　帥ち圖に於て之を吟味するに該エズテルの水溶液は強酸性にし

　　　　　　で略pH＝：L2に相解せるが之をNaHCO、にて中和鹸化する事に

　　　　　　よりて玉章的明確に中和貼（Wendepunk七）を示せり．然も該中

　　　　　　鶴翼は耳aHCO・の無量に満て示されpH＝7・2～7・5の聞に介在

　　　　　　するが故にほぼNaHCO、溶液自身のP且に近く從ってフェノー

　　　　　　ルフタレイン指示藥にては其中和鮎を見出し得す．

　　　　　　　之のWelldepτmk七を過ぎて猴Na且CO、を添加すれば生成反

。。5、，。一、．慮液は著しく黄色を帯び挺に褐過するが故にNaH：CO3の添加に，

　　　　　　俘四壁の外観に注目すれば敢てpHの試瞼に孝．らすと繊容

易に該Wendepunk七に到達せるや否やを識別し学べし

　上表中」2数は前述の如く所要物質d一グルコーサッカロソン酸ソーダの生成量を示すものな

り・帥ち生成反恋液の一・牢量に就き之をHC1或はH、Sqにて酸性溶液となしn／、。一」、溶液に

て滴定したるものを全反憲生成液に換算せるものにして同じく括弧内の藪字はそれを理論生

呼量に比較せる％数なり・之孕Ohle氏等の得たる前表のそれに些すれば（1）は著しく不成

績にしで（2）妹略それに匹敵し（3）は少しく良好なり．之の原因はNaHCO、の添加檬式に

基くものなり・自Pち（1）は特に細長き平癒容器を使用したる爲NaHCO、固腱の添加に際し

て反態は主に液0上暦に於て急激に行はれ概挫を以てするも猛容易に下層に及にざる憾あ

ゆ・帥ち反慮ば極めて不均一・に行はれたる實験例なり．之に反し（2）は廣底容器を振温しな

がらNaHCO、の固膿を添加せる爲に比較的均一なる反下司を得たるものなり．同様の理由

によりて（3）の1魚且CO、溶液を麗搾下に滴加せるものは最も均一・なる反感票と温和なる反

胃速度とを碍たるものにして從ってその結果は遙かに（1）を凌駕せり．

　故にOhle氏等のNaHCO」法はその添加方法の巧拙によりて著しく牧得率に相違を生

す・要は可及的均一なる反癒を得るにあり．然れども予等の馬験によれば本法によりて得た

る反憲水溶液よりd一グルコーサッカロソン酸ソーダの結晶を實牧する事は難事なりき．Ohle

氏等によれば該水溶液を0。に冷却する事によりて第1晶析を行ひ更に母液の濃縮によりて

第2品析を行びしもりの如けれど予等の實験にては第1晶析は全く不成功に経り之を：減巫濃

縮して長時冷所に放置するに及んで漸く粘稠物質に汚されたる黄色の結晶を生ぜり．帥ち特

等はOhle氏等のNaHCO、法によりては容易に所期の疏明得率を得る事能はざりき．

　　（3）2一ケ・トーグ’にン酸メチルエステ琳溶液ρ，NaHCO・添加

　　　　　によるJ、激と旋光度の璽化
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1

2』

3

4

5

NaHCO3

（1σ2モル）

1．018

1。220

1．424

ユ．S30

．2．14

J2　数
（cc）

106。0

139．0

169．5

20S．0

239．0

三生・成量

（10・2モル）

・0．53

0．75

0．93

1．15

1．34

生成寧（％）

52。0

61．0

65．0

63．0

62．5

　反礁率

（篇♪

0．52

0。S1

0．74

0．50

0．50

旋　　　光　　　度

噌↑・（・／㏄）［〔・〕甘．

＿10．1

－2．9

十3，0

0。24S

O．226

0．179

＿39．2

－12．S

十16．7

　本表はエステル52g（＝1／、。モル）を約その2倍量の水に溶解したるものにつきε07の

温浴にて11一：NaHCqを添加せる時の」2数の攣化及旋光度の墾化を見たるものにして第1欄

はNaHCO、の黙り11馬韓を1解モルに1て現はし第2欄は該添加によりて生成せる反慮生成液

の全」2数の換算数値を示し第3欄はそれを：生成d一グルコーサッカロソン酸に換算したるも

のを，第4欄は之を添加NaHCO、の総量に相弔する理論的生成量（郎ち1モルのNaHCO、は

ユモルのa一グルコーサッカロソン酸を生成すべき事を理論とす）に比較したるものを，第5欄め

反慮率はNaHCO、の添加に俘ふd一グルコーサッカロソン酸の各生成量の近似値的割合を示

す．第6欄は生成液の旋光度を示すものにして同欄中。は使用エステルの量を反癒生威液の

量にて除せる値なり．故に此の値は正確に旋光物質の濃度を示すものに非す；蓋し町中生域平

中の旋光物質は未反感のエステルと鹸化生成物即ち所要d一グルコーサワカロソン酸ソーダと

エノル化せざる2一ケトーグルコン酸ソーダの3成分なるぺければ之等を等しくエステルと同量

に見倣す事の不合理なると同時に，叉等しく鹸化生成物と同量に取り扱ふ事も不合理なれば

なり．・從って〔α〕＝α／Cなる算法による下欄の比旋光度の数値も不合理なれども幸にして瓦

スチルの分子量208に封して鹸化生成物は216にして僅か前者の：LO39｛岳に相評するのみな

れば2～3％の誤差にて前掲の鐵値は許容せらるべし．

　以上の諸数籔によりて考察するに所要d一グル’コーサッ川口ゾン酸ソーダの生成率帥ちエノ

ル化率は鹸化総量の略60％内外にして残絵の40％はエノル化せざる2一ケトーグルゴン酸ソー

ダなり．

　叉之を旋光度の攣化に就きて考察するに初め著しく左旋なりし反慮系がNaH：CO、の添加

に俘ひて漸次右旋化し逮に右旋となるは三寸d一グルコーサッカロソン酸ソーダの増：量を示す

ものなり．Ohle』氏の報告に從へば，

　　　2＿ヶ》＿グルロン酸メ、チルエステル　・　　〔α〕智＝＿82．OS。（→愛旋光　一力・44。）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ロ　　　2一ゲトーグルコン．酸ソ」グ　　　・「’　　　〔α〕D＝一8し72。　　　　　’　・　’
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μ　ホグ海」サ・加ソン酸・ヅ　’ω智一＋97』・　　層　　　「一｝
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　／2一ケトグルコン酸ソ卿ダ　　　　（1）
なるが故に　2一ケ1一グルコン酸メチルエステル
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＼d一グルコーサッカロソン酸ソーダ　　く2）

なる図化の中（1）による攣化はほとんど反町生成液の比旋光度を攣へざるに反し猫り（2）の

憂化のみは塗れを右旋化するものなる事を知る．故に又反慮生成液：の旋光度の右旋化が大な

れば大なる程所要物質の生成量の大なる事は定性的に窺知し得べき理窟なる二更に之れをJ、

数の増加量と蜀比すれば陣門光度の憂化は全く上述3成分り各濃度に相営する各旋光度の加

域的結果と見て大差なきを知る・帥ち反感生成物を」，測定によりて定量するも或は反慮生

成漆の旋光度を測定して之を前記3成分の比旋光度より加平的に計算するもその結果は常に

．ほとん．ど許容範園に於て一致するを知る．

　（4）生成液の放置，稀繹，アルカリ添加の過剰等によるJ、微及旋光度の璽化

　d一グルコーサッ．カロソン酸ソーダの水溶液にアルカリを追加する事によりて」2数の減退

し而して旋光度の右旋化する事は既にOhle氏寺の報告r11に見えたり‘．予簿の研究によれば

更に該水溶液若しく「は前記反慮生成液を稀琿し或は放置する事によりても亦共の」2数は減

退し而してその旋光度は左旋rヒす．例ぺば反慮生成液5cc中J、藪15．73『（α＝十1．65。）なりし

ものが約10。の室温に於て放置する事4日にして既に14．05（α＝＋1．60）に減量し3ζ」2数15．9

（α＝十1．75）のものが放置する事3日にして1．44（α＝＋・1．70）に減量し8日にして12・1，13

日にして11．0（α＝十1．1。）にまで減量せ・り．：叉」2数18．35cc（反態液5cc中）．のものにアンモ≒

ア水の1滴を加へて放置するに2時間にして，14．7ccに減量し更に放置後1日にして．11．9cc

に減量せρ・此の時原液：其の儘の」、数は18．10なりき又別に同時に若干のCO，を通して放

置したるものは1与・25にまで減量せりし帥ちアルカ1りによって」，数の減量する事は勿論，CO、

によりても猫その減量するを知るべし．－次に前記18．10のJ，数z）ものを更：に：放置する事10日

にして15．30にまで減量せるが之にピ．リ璽ヂンの微量を加へて加温したるものは16，30に増量

せるは注目に値：す．此の事は先にムlauer氏及Ohle氏等の實門中ピリヂン水を使用する事

によりて比較的良好なる結果を得たる宴に一致す㌔然るに之紅を2倍に稀物して3時間加温

したるものは11．1ccの」2数に激減せり．以上の諸現象は宛もd一グルコーナッカ旦ソ詫酸ソ幽

ダと島ケトーグルコン酸ソーダとの互攣異性が水，温度及若干の添加物等によりて可憂的な

る事を想起せしむるものな軌　　　　　　　　　　　　11’，＝、

　（5）可及的水樋減量し或は至く：水を使用せずして鹸化及エノル北歪試みし貿験

　予等は以上の事實に徴しエステルの鹸化及エノル化に際し可及的水の使用量を減じ叉はほ

とんど或は全く水を使用せずして之を行はん事を三岡せ参．尤も発にOhle・三等が三三の
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NaHCO。を使用したるが如き叉はHauer氏等がピリヂン溶液に於てNaニメチラートを使

1用したるが如き’も亦如王の企圖に基づきしものなるやも知れす．・然るに曽爾NaHCO、の少

量宛を井野するめ方法は上蓮の如く最高60％内外の容：量分析的牧得率を興ふるに過ぎす・』予
　　　　　　　　　　　　　■
9等分之をNaH：CO、固盟の鹸化作用が底とんど卑下的だして從って反慮が局部的にのみ行は

るL事に基くもめなるべしと思惟しy乏に代ふるに作用の緩漫にして三って反慮の可及的均

一なるが如き物質を求めで例へば市販MgO（MgOとしての含量80％）を以て之忙代用せしめ

たる場合あり．尤も、Ohle降等の實年中1とも・NaHCO。の代りにCaCO、及：BaCO3を用ゐ

・たる場合あり．干れ或は予等と同檬の考察に基づきしものなるやも測られざるも不幸に・して

’氏等の報告には共れ等層群瞼による生成率を敏即せり．羅馬尋は全く水の存在を忌避する・計

書の下た雪気テルをメタノールた溶醸して之に當量の固膣NaHCO、を投入反癒せしめ或は

エステルのメタノー・・溶液にNaOH若’じぐばKOHめメタン葺♪し溶液の講糧を作用せ

しめたる三明例を有す．　　　　　！1‘　’い：・：　”r　忌　r”

　　（1）MgOを使用したる例　1－’　「1　　　　　　一　　　’‘』∴1』．’

　’エステル52含（＝1／、。モル：）に市販噛MgO．．（M暮0として80％含・有）0．6249（＝1／8。モル）を

混和し約10c6の水を加へて蒸氣馬上加熱贈るに暫時にして完全に溶解し徴黄色溶液を得た

り．該溶液の全」，数は260．6ccにして理論激の52．0％に相野尽り．之を更に数時間加熱

’するも欄」2：数を増加せす反っセ若干の減量を示せり∴「

“之によりて見るにMgOの使用ぼNaHCO、「．の場合を凌駕する』ものに回す．・　』

1’（2）　固瞬Na：HCO、とメタノ』ルとを使用したる場含

　土スチル529を煮沸によりて140ccのメタノールに溶解し之に當量の母艦NaHCO3

2．109・て＝！／｛。モル）を投じて煮沸を纏績せるにN3HCO、の大部分は溶解せす1之の反慮生

域液の全」、数は15814eG（且／、。）にして3■6％の生成率に相陣す．之に水4CGを添加して

．：更に加湿反側せしむるに」2丁目310．8に増大しヒ62．16％の生成率に相當せり1更に水を追

加する：事3ccにして加温舷窓を節行せるに」2．’全数420cc帥ち生成率84．0％の反慮生成液を

得たり．・然れども猫Na：HCO、の｝部は不溶淺降せ．るが故に更に106cの水を追加して之を加

温溶解せるに」，・全藪は396曲・．自防生成率79，28％に減量せり・

　之によりて見るにメタλ」ンし溶媒のみにそ底反って所要物質の生成率を減少せしむれざも

：之た若キの永を含有ぜしあたるもの＼（例ぺば本蜜験例1亡解読ばメレノ」ル：水＝io；1蓉比〉

餓轍の鰍率を動藤図解商kめ嚇1趨ぎたる雛は離生間を低減ぜしむるを

如る．・；喧ン’・∵J、二ti－ILン設・∴戯・．∴∴∴、∵∴　こ∴・．「』’…∵∵ン　∴　臨
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　　（3）NaOH一メタ’ノ・一ルを晒骨、したる場合　．』　噛

∴、エステル5£9を100ccのメタノールにて煮沸し之に・NaOH一眠．タ．ノLル溶液．（1．112融に相

當）の2鼠Occ（齢数の9＆5％）を徐々廟加凱陣時iこし憩瀧生じ途1珀色乃至徽

色の結晶を生成せり．所要のアルカリーメタノールを滴加「したる後直ちに放冷す．然る時は更

、に白色の結晶を析出せしむ．之を濾過し少量のメタノ㌘ルにて洗條し素焼阪上に乾燥せるに

ほぼ純白の結晶4．89を得たり．之のものは98．4％純度のものにして從って該牧得量は理論

数の86．4％に相摩す．濾液は猫02gに相當する」2籔を示せり．故に平等を合算すれば本法

による理論的生成率は93．6％にして内8＆4％は結品として賢牧せられたる課なり．之の結果

はOhle氏等のそれに比して遙かに優秀なるものなり．濾液に更にアルカリーメタノールを滴

慣する事によりて猶若干の結晶を得れどもこの時は母液著しく黄攣し結晶も亦黄色を帯ぶる

が故に本法に断ては過剰Dアルカリーメタノールを避けざるべからす．

　　（4）：KOH一メタノール即吟を使用したる場合

　エステル5．29のメタノール溶液を1．63nに相位するKOH一メタノール溶液15・Occ（理論

数の97．796）にて虞旧する事前述NaOI｛一メダノールの目合の如くす．此7）場合はNaOH：一メタ

ノールの場合と異なり反慮液は黄色となり反聯邦底には若干の微黄色の粘稠物質粘着せり．

所要KOH一メタノールの滴加を馨りて直ちに冷却すれば暫時にして該粘稠物質は固化し同時

に多量の白色結晶を析出す．之を鴻過乾燥する事前述NaOHの引合の如くして98．5％純度

の製晶4．72gを得たり．之の牧得量は理論数の80，0％に相當せり．猫濾液には0．59に相期す

る」2数を年切せり・故に本法．による所要物質の生成率は理論藪の862％に相當し内80・0％

は結晶として實志せられたる課なり．之の結果：はNaOHの揚合に比して租劣り，然かも牧

得結晶は淡黄色なり．然れども之をOhle氏等の結果に比すれば猫遙かに優秀なるべき事は

論を侯たす．

　　（6）反鷹生成物の四球方法に就きて

　0111e氏等の記載に依ればエステルの水溶液にNaHCO」の固髄を投入するの方法に依りて

’先づ所要物質の第1品析を行ひ次に母液を濃縮する事によりて第2晶析左得たるものの如け

れども予等の追試に依れば然かく容易に所期物質の結品を得る能はすして反慮生成液を減堅

濃縮して放冷する事旬日にして漸く芳干の結晶を認め得たるに過ぎす．

　餉述（2）の實験例の如くエステルをNaH：CO、一メタノールにて庭理したる場合，その樹果

生成液を減号濃縮せしめてほとんど乾洞するに及んで淡黄色の固髄物質を得たり．然れども

之の物の品質は79．4％純度に過ぎ発Pち猫未反懸のエステル若しくは若干の2一ケトーグル
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’　コン酸ソーダを二布するものなり．3くかくして得たる製品は前述苛性アルカリづタノール

　　法によりて得られたる製品に比して極めて輕粗なり．以上の諸方法に比して（3）及（4）の予

　　等の所謂「苛性アルカリーメタノ戸ル法」による結品牧得は極めて簡易なり．即ち反腱沖に
　　　　　　　　　　　　　　　■
　　於て既に一1部の品析は行はれ之を冷却するに：及んで残蝕の生域量の殆ど全部は緻密なる白色

　　結晶として析出せられ母液に留まる部分は極めて僅少なり．之を濾過し少量のメタノールに

　　て洗灘し素焼板上に乾燥すれば副製品は既にほとんど純品たり．尤も往々にして「苛性アル

　　カリーメタノール」虞理中に前記の雨漏を見ざる場合あり．此の時は所要の苛性アルカリーメ

　　タノ』ルを滴加後2～3滴の冷水を滴加する事により或は既製結品の微量を投入する事によ

　　りて直ちに所期の晶析を全うし得べし．一般にかくして得たる結晶は反慮中に晶適したるも

　　のに比して純白にしてその純度も高し然れども如何にして力断る過飽和歌出を得べきかの

　　峰件に就きては未定なり・

　　・（7）rNaOH一メタノール」法によるd一グルコーサッカr；ソン酸ソーダの製造

　　　（1）2一ケトーグルコン酸メチルエステル10．49（＝1／，。モル）を200ccのメクZ一ルにて煮

　　沸溶解し熱時躍搾しながらNaOH一メタノ．一ル溶液（1・U2－nに相當）の44cc（理論数の98・5％）

　　を陣列こ四聖し滴加絡了後それを敏冷す．晶析の完了を待って濾別しメタノールの少量にて

　　洗條，次いで素焼阪上に乾燥秤量す．

　　　　　結品階下電量・…　9．59

　　　　　nゐoJ2撒……9．15／0．1g（＝99。0％純度）

　　　　　Na……10．40％（理論数10．62％）（97。8％純度に相當）

　　　　　　　　ゐ　　　　　〔π〕D・・・…　十95．oo

　　　（2）．（1）の母液にエステル10．49を加へて煮沸溶解し前同様にしてNaOH一メタノール溶

　　液44ccを滴証し冷却晶析後之を濾嫁し前同様に之を虞理す．母液は面面黄色となる．

　　　　　結晶牧得量……10．Og

　　　　　nノ」oJ2敬・。・…　9．Os／o．19（＝gs．2％純度）

　　　　　NI、．．＿40β8％（＝974％純度に唱曲）
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　●
　　　　　　　にる　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　コモ
　　　　　〔α〕D。・…　。十94βo

　　　（3）．（2）の母液にエステル10．49を加へて煮沸溶解し前同様NaOE一メタノール溶液45cc

　　を賦活せるに攻の結果を得たり．

　　　　　結晶牧得量……10．29

　　　　　D／loJ2「数……8．9／0・19（＝96，3％純変）

　　　　　．Na・・・…　10β8ρ6（＝97．4％純度に非目賞）　　　　　　　　　　　　　　　・．　』　，　　　　　　・　＝　’　一∫　　　　：　＝　．、．∵．　　㌧



　3Ql：　　　　　　　　　　　㍗∬：、｛焦嘩ノ・一岡・…」今・一・夏町・・・…▼孟一1・

　・．、〔。〕智……＋93β・’”』・　　　　　　・　　、　　　　・・

　即ち母液を蓮綴使用する事によりてエステル総量31．29より29・79のd一グルコーサヴ’カ．ロ．ソ；

ン酸ソーダを得たり’．エステルの使用疑3129は32．49の所要物質を與ふべき計算なるを以
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　●
て上述等等の牧得量は實に理論鍛Z）91」％に相當せり・尤もその品質は手骨97・5％純度のも

のなりしを以て之を換算すれば89．4％の理論的牧呼量となる．之に母液中の四壁」、籔を加算

すれば「NaOE一メタノール法」によるd一グルコーサッカロソン酸ソーダの製造はほとんど國

定量的に行はるものと見倣し得ろが如し．但し母液の連績使用二七を重ぬるに從って溶液は

町家着色度を押し結晶は叉少しく不純どな．るを当れす．『’

　　　　　　　　　　　　　　．C4）結．、　・　．論　　　　1・　　．　「1．

　以上を結論するに次の如し．　　　　　　胃一　ド

　（1）ヂアセトンー2一ケトーグルコン酸ソーダより2一ケトーグルコン酸メチルエステルを製

造するの方法は原料をメタノールに：溶解して當量若しくは3～4×10『29／ccの過剰濃度に相’

當するが如く濃硫酸を加へて暫時加熱し三時にNa、SO、を濾過洗1條し次いで原料の1モルた

回して600～800ccなる様に反回液を加熱濃縮し次に冷時7～8×10－29／cc濃度に相當する．

様に濃硫酸を加へて1～2日聞室温にして放冷する事を要領とす．母液には猫多量のエ’スチ

ルと遊離濃硫酸とを含有するを以て更に母液及洗三二を反復利用せざるぺからす．即ち宛も：

之を原料溶解D爲のメタノール自身の如くに取り扱ひて前記の操作を繰り返へす事を特策と

す．但し常に下め其の遊離濃硫酸の含量を算定して或はそれを追加し或はメタノールを追加

してその濃凱緬す纏を怠るべから魂此の要領縦ぴ寄附3同の蓮麟豚於て
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ぐ、　　L・　　　　　　　　　　し・
常に75％内外の理論牧得率の純エステルを實牧し得たり．

　（2》2一ケトーグルコン酸メチルエステルより‘d一グルコーサッカロソン酸ソーダ≧製造す

るの方法は前記の所謂「アルカリーメタノール」法に從ひ・原料をメタノールに加熱溶解し・次’

いで加熱，撹檸D下に正確なる理論量（1モルの原料に回して1當量のアルガリ）若しくは
其の約・＆・％の「ア・・カ・一メ・ノール」液徹N・・B・外ル撮勘｝1を臆

して滴卜し，●滴加労れば直ちに冷却（必要に懸じては一旗す），晶析ぜしめその母液は更に次

即騨辮に糊する事野望と刑す1・此世明和ぴ予州常｝ψo％酬の牧四四

97～98％の繊のものを實搬り・母液1磯存するJ・靴博す桝所謂「て勉リ・メ

タノール法」は實に定量的製輩下と見｛故し得るものの如し　　．．．，だ’…

　（3）以上を綜合するに簾糖を原料とするd一グルコーマツカロソン酔芝烹グρ三門工程中

第1階悌たるβ一ヂアセトンーフルクトーゼの牧得率は最も不良にして前報第49號によれば

、
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60％に過ぎす．從って更に攻究の必要あり．次に稻不良にして更に攻究の必要を見るものは

第3階梯たる野ケトーグルコン酸メチルエステルゐ製造なり．三等は此の繭工程に回して猶

研究績行中なり。以上．（昭和十三年一月三十一日提出）
　　　　　　　　　　　　　賜

げ

㌦

●

◎
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ク自ラ’ミン及プロマミンの電解的製造（第一報）

パラートルオールースルファミド　よリ　ク回ラミンTの製造

パラートルオールースルファミド　よリ　フロマミンTの製逡

技師　藤　岡　　忠　仁

技手　清　水　　　　郎

　クロラミンTの化學乙名稻は，パラートルオPルーナトリウムースルホクロルアミドにして

巳に日本藥局方に記載せられあり．

　市販品には猫逸製品クロラミンーハイヂン，ミアニン，アクチヴィン，英國製品にトラミ

ン，日本製品にハロミンあり．往時より晒粉は消毒藥として傳染三等の豫防に使用せられた

るは既知Dことなり．而れども之を臨豚上創傷D泊毒に使月1する揚合には刺戟或よ腐蝕する

等鍾々取扱上の不便あり．鼓に於て英國の筈師H．D．　Dakin’及T．：B．　Cohen氏等は有機性

クロラミン類の消毒作用を研究せり．本邦に於ては既に大正八年藥畢雑誌454號に衣笠氏の

クロラミンT試験報告ありて，晒粉及石叩酸より優秀なることを報告せり．

　之が製法に就ては既に1905年，1915年，F．　D．　C11αttaway氏の化學的研究あり・其の合

成法は次の如しκ

　　　　　　　　　CH3
　　　　　　　　／糎一。漉

　　　　　　　　　（1）　　　　　　（II）　　　　　（∬1）　　　〔クロラミンT〕

　クロラミンはサッカリン三二の副産物たる，パラートルオールースルホクロリド（工）を

アンモニア水と共に振回することにより三軍に其のアミド（II）に憂じ，之をアルカリ性にて

。次亜塩素酸ソーダを以ってクロル化してパラートルオールースルホクロラミド（皿）のナト

リウム塩となし，之を食塩飽和溶液を二って塩析ぜしむる法に依り合威せらる．其の他パラ「

　トルオールースルファミド（1工）を苛性ソーダの存在のもとiζ塩素瓦斯を通じつL15。C附近
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に於て撹搾することによりても合成し網．其の反慮行程を示せば次の如し．・

（1）

（II）

（皿）

　CH3

〈
　　　　　　　　　　　　CII3

　bO2NI12

CH3

CH8

∩．即
＞　bO2Nα2
　CH：3

　感心は（H）より（皿）うの所謂ク・ラミン化する行程を電解的に行はしめん事を企圖せ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　し　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　じ

り．そもそも食塩を無作用三后無隔膜にて電解する時は次式に示す如き電解反回を生す．

　　　　　　　2CF＋2㊥謬C12……・・……・・…・…・・…・…・…・…（1）

　　　　　　』20H＋2H＋2θ唱ご20H・＋H2・・……・………・……　（2）

　　　　　　　20別報2Na3ζ＝＝≧2NaOH＿…。．．……………　…・・・・…　（3）

　　　　　　　2NaO］日［十C12＝ニ：国「aC10十NaC1十耳20…　’。・・・・…　。・・・・・・・・・・…　〈4）

　邸ちあたかも化學的製造に於て苛性ソーダ溶液に塩素瓦斯を通する場合とほぼ同様の反比

系を得故に食塩を電解液として，パラートルオールースルファミドを添加，温度を10。C附

近に保持しつ、電解操作を行ふ揚合クロラミンTの合威せらる可きは略推定に難からす・予

等は此の推定のもとに實験を試みたる結果，幸ぴに出軍なる電解操作にて得量・80％以上の

製鑑能率を得たる故こ、に其の實験結果を報告せんとするものなり．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　し

　　　　　　　　　　　　　　　　　實験行　程

’（1）食塩の無隔膜電解と電極の種類の關係

　（II）パラートルオ炉ルーズルフ7ミドの電解

　　　（1）　電流密度と牧得率

　　　（2）電解液の反復使用に回して

　　　～3）電解温度と物質牧筍率との關係

　　　（4）電解液の容量とクロラミン田牧得率との關係
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　　　（5）電槽墜に就て

　　　（6）陽極面の履歴とクロラミンT牧得牽との關係

　　　（7）　綜合的實験

　　　（8）工業用食塩を電解液としたる揚合’

　　　（9）　局方食塩土工業用食塩を電解液としたる揚合の比較試験

　　　（10）工業用食塩より硫酸糧を除去したる電解液に就て

　（III）　プロマミンTの製造に就て

　　　　　　　　　　（1）食塩の無隔膜竜解と電極の種類の盤面

　品等はパラートルオールースルファミドの電解に先き立ち先づ食塩の無隔膜電解に於ける電

極の鍾類，特に陰極の種類に就きて攻究せり．蓋しNaC1の無隔膜電解に於ては前記の電解

機購の外に常に若干の陰極的還元を件び，即ち

　　　　　　　N・ClO†2E＝NaCl＋H・9’●’●’………’●…’●●“●∴・…（5），

の反慮によりて常に若干のNaCPの損失を冤れす．然も此の陰極的還元の大小は使用陰極

の種類に依りて夫々異なる．此の故に普通食塩の無隔膜電解に於ては此の陰極的還元の防止

剤として約02％内外のクロム酸を添加するを常とす・然れども予等の場合クロム酸の添加

は生成クロラミンを微に着色するの嫌ぴあれば可及的此の添加剤の使用を避け專ら陰極の種

類によりて陰極的還元を防止する檬心懸けたり．故に陽極には常に炭素板を，陰極には白金

網，昌。ケル網，鐵網，マグネシウム棒，トタン板（灼熱レて重三を除去したるもの），鐵線，

ステンレス線（不鋳鋼線），ニクロム出品を，網の場合は陽極の三分の面積に，線の場合は陽

極と等大の晶晶に曲げたるものを使用せり，

　電解液は純塩化ソ・一ダ（局方品）の25％溶液300ccを以てし，之を10。内外の態度に於

て電解せり．電流密度A．Dr2．8amp／qdm，各1　amp・武毎に電解液5coを採り常法に随ひ、
　　　　　　　　¢
て皿ム。一Na2s203にて滴定なし，其の消費量によりて次亜塩素酸ソーダの生成量を測定せ

り．其の實瞼成績は次の如し．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．

　　1
煙ｱP電解液 電　　　　趣 電　流電　歴 時間 理論n／lo 電流

番號i隔膜なし（陽趣）1（陰　極） （amp）1（V・lt）（分）

温度

i。C）

n／10Na3S203消費最

Na2S、0、能率
摘　　　　要

1

2

3

25ｰC’炭素板

　〃　　　　　　　”

” 〃

炭　素　板　　　1ρ　　　3．1　　　60　　　10

　〃　　　　　　　　”　　　　　〃　　　　　　”　　　　　〃

Pt　糸匿1　　　”　　　　4ρ　　　 ”　　　　”

18　　　　373　　　　4．82

　　　　　　　　　電解液100eCに封
126　　　”　　33．78　して0．29のクロム

　　　　　　　　　酸カリ添加
270　　”　　72．3Sクロム酸カリ添加
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賓験｝

・番號．

4

5

6

層7

，8

9

二〇

’11

12

欝1（電　　　　趣劇（陰趣）麟論

25％NaC1
　300
〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

工業剛
N馳C＆300

炭素板

〃

〃

”

”

〃

〃

〃

〃

　Pt
　：Ni
（8ユ3“cm）

　Fe
（8．13吼cm）

皿9　棒

ニクロム線

トタン板
（8．13哩cm）

Fo線
スアンレ
ス

　　〃

1．0

”

〃

〃

〃

〃

〃

”

〃

4．0－4．5

4．0

4．2

4．9

6．5

4．5

4．6

4。8

5．0

時間

G｝）’

60

〃

〃

〃

〃

”

〃

〃

〃

温度

（『C）

10

〃

”

ρ’

〃

〃

〃

”

〃

n／lo

Na2S203

消費量

120

174

168

168

216

186

180

216

174

理　論
n110

N乳2S203

373

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

電流

能率
摘 要

32。44

46．65

45．04

45．04

57．91

49．86

48．26

57．91

46．65

　　　以上，クロム酸カリを添加せるものを除きて其の電流能率は實験番號（8）（11）（10）を以

　　て最良となす．帥ち鐵線若しくはステンレス線を以て陰極と爲すべきを知る・

　　　　　　　　　　　　．（π）パラートルオールースルファミドの電解

　　　　（1）電流密度と牧得率

　　　前記NaC1の電解に基づき陽極として炭素板（電解面積6．5×5．5c111），陰極として鐵線3ζ

　　、はステンレス線を採用せり．電解の要領は全く前同様なり．20ち局方食塩の25％溶液300cc

　　．にパラートルオールースルファミド10gを懸濁せしめ激しく掩肥しつ玉之を理論電氣量3．13ア

　　ンペア時にて電解せり．

　　　蝕に理論電氣量とは三下所載の電解機構にてパラートルオ・一ルースルファミドの1モル

　　〈171．1389）が2ファラデー帥ち53．6アンペア時の電氣量にて1モルのクロラミンT（281・69）
　　　　　　’
・　．になるものとして算出せられたるものなり．

　　　本電解の経過を見るに電解開始後暫時にして生成物は泡朕をなして析出し來る．理論電氣

　　一三を通じたる後直ちに之を吸引濾上し素焼板上にて乾燥す．之を秤量したるものは後記粗ク

　　ロラミンTの牧得量なり．該電解生成物は微に炭素粉（極板の崩壊による）を混じ水には蛋

　》白濁をなして溶解す．

　　　此の物のクロラミンTの含量は局方記載の試瞼法に從びn／1。「Na、S、0、にて測定せり．帥

　　ち電解生域物の0．59を秤取し水25cc，塩酸1cc，　KJ　1．09とを加へてヨードを逝i離せしめ

　　，之を’n11。一Na、s、o。にて滴定し，昌昌定数を352にて除して％を求め以てクロラミンT

　　’一の純度となせり．蓋し局方所載に依れば試料。．59に封し少くとも352ccのP／1。一Na2s203「

　　・そ消費するものを十七純クRラミンTとなすぺければなり．　　　　　　　　　　　　　・
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2NaCl

　↑

　（陰極反慮）

口　　2Na’　　　　十

　　　1．，e。H、。

　　ナ．

2NaOH十H2（逸散）

（陽趣反庶）

　　2C1’

　　1＋£（D＋II、0

　　↓

Hα0十HCl

一幽　　附
合

　　　　〉
　　　　　§02NH2

　　　　　1
　　　　　↓

　　　　メミ3

正c1＋ t＋’璃。

　　　　　bO2KHC1

＼　〆

　CH：3

／＼

印ち

二■

CII3

／＼

轡c1＋1 1・・㊥・・θ一

＞bO2N耳2，．　．

㎜＋ �ﾑ0、

　　　　　CH’3

◎計一
　　　　　　＼NCl

　濾液は猫若干のク・ラミンTを含有す．故にその5ccを秤卜してその有敷クロール藪帥ち

nム・＝Na2S20・噸）浩丁数を定量し・之を濾液：の杢容積に擁算したるものに前記粗クロラミンT

の牧得量に相當する全有敷クロール数即ち全11／、rNa2S20・の消資鍛を合算し・之を373cc

にて除すれば該電解の有致電流量となる．之を使用電流量にて除したる％は所謂後記の電

流能率な．り．，蓋し前揚の電解機構の如くクロラミンTの1モルを生成するに必要なる理論三

二量は53，6amp時にして，クロラミンTの1モルは又n／：。一Na、S、0、の20　Zに相當する
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有敷クロール数を有すぺければ結局1aロΨ時の電流量は1∀1。一Na，S，0、の373ccに編出

するクロラミンTを生成すぺければ底り．

　電流密度と牧得率との關係次表の如し．　　　　　　　　　　　　　　　　　●

賓験．

番號

6

1

2

3

4

5

S

：10

9

鷺液i（電　　趣陽趣＞1（陰枢）叢叢Jl灘叢叢二

鞍繍炭素板

〃

〃

〃

〃

”

〃

”

電解液
クロム酸カリ

”

〃

”

〃

〃

〃

〃

〃

Fe線1

：：

：：

．ニン

レ㌃線

　〃

・露・4・1・・6

・。1・か・・i・・3

　　　　　　1．5…5・7－6・2〔2ゆ5

2．0　6∬＿7．3h．34
　　ト　　　　　　　ト

鼠・16ル5．s1・謀

　；　　　　　1
2。5　17。2－7。4　1　1。15

　　1　　　　1
　　　　　　　　　　　　　　
1．0　！　　5－5．7　i　3．OS

1．5　155「一6ユ　1　2．05

、ゆ㌦。5：、偲

　　1　　　！

10

’ρ

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

　i
10　　　ユ4．02　　　S7。7コ

口　1　15。52　　　S2．67

　1
〃　「　17．53　　　75．0

〃　1　14．55　　　63，07

　1
〃［・3・・鼠・

”　　　i4．6　　　　64．49

”　　　15．6　　　　SO．1

”　　　13。7　　　　85．79

”　　　13．3　　　　87。7S

轟轟懸i鱗
量（9）匡％）K％）

12．31

12．S3

14．15

9ユ7

11．0

9。41

12．49

11．75

1L67

74．S3

77．99

S5．76

55．74

66．S7

57．2

75．93

71．43

70．94

80．12

85．14

S9．78

64．0

73．47

62．6

82．5

79，5

78．0

　之によれば炭素の有敷三面35．75吼c111に封して1．0～1，5anlpの電流を最適となす・即ち

a7～4．Oampの丁丁を以て本電解の最適陽極電流密度と干すべし．

　電流密度が高きに失する時は反って能率を遊減すべき事，前掲（3）～（5）によりて明かなり・

　又本鋪によれば陰極としてFe線はステンレス線に少しく優れり，然れども前者は電解中

ク・一ルに胃されて錆を生ヒ厘ヒ電解生成物を汚染するが故に一般にはステンレス線を以て

優れりと卜すべし．

　　（2）電解液の反復使声出こよる物質牧得率及電堅の關係及食塩の補給に就て

　電解液は局方食塩25％溶液の300ccにして，陽極1ま炭素板（35．75qcm）陰極はステンレ

ス線，之等を電解液中に卒行に懸垂せり．電流は1．5amp，冷水により温度10。附近に保持，

原料10gを添加麗拝しつ玉，理論電氣量3．13amp時にて電解す．電解絡了後粗製クロラミ

ンTと濾液とを分ち，濾液は再び次の電解液として使用に供し，適量の食塩を補給し，原料

を添加電解す．既の操作を反復せる結果次の如き實験域績を得たり，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ト　　　　　　

纂羅鵬i匿m誇騰素読

10

ユ1

1　　1．5

2　　　”

5．7－6．1

6．0－6，7

2．05

〃

10

〃

康　料
使用量
（9）

10

”

上筆1錫論陀等等奉
（9）i度（％）障（9）（％）

1a7

15．0

S5」，［、1」5／71調

，。4gh。、，i，．58

－　　　l　　　I

電　一
能　率
（％）

79．5

88．8

食　塩
添加量
　（9）

7つ：（2倍）



38 藤　1岡・清、　水

實験庵解液

番號陵胴

12

13

14

15

　●3

4

5

6

電　流

（a皿1））

1．5

”

〃

〃

電　匪

（Volt）

6．1－6．9

　6．7

7．2－7．5

6．7－6．9

時　間

（時分）

2，05

〃

〃

〃

温　度

（。C）

10

”

”

”　、

原料睡ク・ラ

使用最ミン得量
（9）　（9）

10

〃

〃

〃

15．1

17．74

22．7

14．4

クロラミ純クロラ
ンTの純ミン得量
度（％）　（9）

85．37

69．03

50．0

70．17

ユ2．89

12．25

11．35

10．10

クロフミ
ン牧得率
（％）

7S．36

74．47

69．0

61．4

電　流
能　率
（％）

84．47

78．04

71．37

65．o

食　塩
添加量
　（9）

17。0（5陪L＞

17．0（5倍）・

7．0（2倍）

電解液を繰返して使用する揚合，第6回目の電解に於てはクロラミン牧得率は61．4％電

流能率65％にして，第1同の場合より牧得率に於て10．03％，電流能率に於て14．5％の低

率を示せり．之に關卸して電堅に於ては約1Vo1七上昇し，電解液：のpH試験に於ても，順次

アルカリ性を増加す．

　　（3巳）電解温度とクロラミン牧得李との關係

　溜度が10。の場合と10。以下の揚合との電解成績は次の如しその結果温度は10。以上

を良好となすべし．（第42頁参照）

　　　　　　　　　　　　　　電解温度の高高に就て　　　　　　　　　　・

箕瞼！電解液

藩號贈

10

22

11

23

12

24

13

－25

1

1

2

2

3

3

4

4

電　流

（a皿P）

1。5

〃

〃

〃

”

〃

〃

〃

1電　　塵

（Volt）

5．7－6。1

5。8－6．6

6．0－6。7

7．0－7．3

6．1－6．9

6．6－7。2

　6．7

　7．5

温　度時　間

（。C）（時分）

10

8

10

8

10

8

10

8

2．05

〃

”

〃

〃

”

〃

〃

原　料

使用量

（9）

10

〃

〃

”

〃

〃

〃

〃

粗クロラ

ミン得量

　（9）

13．7

11．6

15．0

11．6

154

14．3

17．74

13．9

粗クロラ
ミン中純
クロラミ
ン純度
　（％）

85．79

88．07

89．49

60．23

85β7

54．OO

69．03

63。35

クロラミ

ン丁得量

　（9）

11．75

10．22

13．42

6。99

12．89

7．70

12．25

8．80

湿度10。附近の場合　　4回迄の準均

　　温度　8。附近の吐合　　4同迄の李均

　（4）電解液の容量とクロラミン丁牧得率との臨急

電解操作は前述の揚合と全く同一なり．

クロラミ

ン牧得埣

（％）

71．43

62．13

81．58

42．49

78．36

46。8

74．47

53．33

76．46

51。19

電11流

能　率

（％）

79．5

69．0

88．8

’49．82

84．47

53．00

78。04

57．57

食　塩

添加量
（9）

7．0

〃

〃’

〃’

，’1

〃
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番號

零験薩瀦 電・解液電流Naα

Q5％（・e）1（amp）

電　腰

iVQlt）

温度

i。c）

時間

i時分）

原料
g用量
i9）

粗クロラ
~ン得量
@（9）

粗クロラ純クロラ
~ン中純ミンT得
x（％）量（9）

クロラミ
当q得率
i％）

電　流
¥　率
i9）．

26

28

29L

31

1　　　300

1　　　600

1　　　600

　No．262
　　電解液
　No．293
　　電醐

1．5　　　6．0－7．1　　　　8　・　4．12

”　　　　5，0－5．2　　　　8　　　4．12

”　　　　4．9＿5．8　　　　8　　　4．12

”　　　　5．8－6．4　　10－15　　2。05

”　　　　5．8－6．0　　10－15　　4．12

20　　　27．25　　　65．5

”　　　　27．5　　「　58．52

”　　　　29。1　　　　66．19

10　　　　20．83　　　88．94

20　　　　35．9　　　　88．92

17．84　　　5422　　　56．5

16。1　　　　48。93　　　56．47

19．26　　　58。54　　　62．95

18．53・　112．65　　122．91

31．92　　　96。96　　100．94

　原料20gに回して電解液の390及600ccの2種に就いて電解せるに・其の牧得率は300cc

め場合5422％，600cGの場合53．73％にしてほとんど相違を認めす．但し素懐（29）及（31）

は，前回の生成物質が電解液中に溶在せること玉温度が10。以上なる原因によりて，牧得率

異常に良好なり．

　　（5）電槽電巫に就いて

　上記の如く本電解に於ける電槽電堅は一般に5ボルト以上にして電解液を反復使用する場

合は特に上昇して7ボルト附近に達す．力回る高電巫の原因の一は陰極としてステンレス線を

使用したる事にあれども，叉電解液自身の抵抗の高き事も主原因たり．依って予等は陰陽爾

極の距離を可及的近接せしむる裏によりて電槽巫の降下を子早し併せて陰陽爾極の近接によ

る電解野寄を吟味せり．之の電解に使用せる電極の組立は次の如し．’巨Pち炭素圓筒に無敷の

小野を穿てるものを陽極となし，その外周に可及的近接せしめてステンレス線を捲きたるも

のを陰極とせる一封の電極を作り之によりて電解を行へり．

　之を從來の電極使用の場合と比較すれぱ次㊧如し・　　　　　　．

實験電解液
　　使用回
番號数．

32

35

33

36

34

38

37

1

1

2

2

3

3

4

電極の

種瀬

踊形炭素

炭素板

馬形炭素

炭素板

圓形炭素

炭素板

圏形炭素

竃流　電　巫

（amP）1（Volt）

エ．5

〃

〃

”

〃

〃

〃

3．8－4．1

5．2－5．6

4．1－4．2

5．4－5．8

41．一4．4

5．4－6．0

4．2一荏4

温度

（。C）

エe－15

”．

〃

〃

〃

〃

〃

時間

（時分）

2．05

〃

”

〃

〃

〃

”

原　料
使用量
（9）

10

”

〃

〃

9’

”

〃

粗クロラ粗クロラ

長ン瀞1灘1

14，5

13．5

15．6

14．95

15．7

14．S1

12．5S

82．4

77．56

92．33

69β9

S2．67

62．78

89．20

純クロラ
ミン得量

く9）

エ1．95

10．47

】4．4

10．3

12。98

9．3

11。22

クロラミ
ン牧得率
（％）

72．64

63．64

87．54

62．61

78．91

5◎53

68。21

電　流
能　率
（9）

8工．41

70。74

93．82

68．82

．84．37

60・βマ

74．44．

實験の結果上記翌翌電極を使用した・る場合の、3回迄の卒均電墜は4。12ポルート；！クロデミン
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の平均牧得率は79・69％にして・從來の炭素板孕電駆としたる場合の3回導の平南電堅5・56

Vo1七，クロラミンの雫均牧得率60．93％なるに比較すれば電巫に於て1．44　Vol七抵iく；牧得量

に於て18．76％の増牧を生：ぜり．以上實験の示す如く陰陽雨電極を出口る丈け接近する事は

電璽の降下のみならすクロラミンの壇牧ともなる．

　　（6）　陽極面の履歴とクロラミン丁牧傳量との關係に就て

　先に（2）に於て同「電解液を反復：使用せる揚合は，第6押目の電解液に敵ては，クロラミン

Tの牧得率61．4％にして，第1回の場合より10．03％の低卒を示し，而して電解液のp且は

順次アルカリ性度を増し，電堅も1Vol七以上高くなる事を記述せるが，之の現象は恐らく陽

極面の履歴の攣化によ．るものなる琴し．故に予等は陽極面履歴の調製を試みたり．．印ち實験

番號（37）にて使用せる樹形炭素陽極を10％硝酸に8時聞溜浸してよく水洗したるものを陽

極となし，實験番號（37）の電解濾液を電解液として電解せり・　　　　　，

實験

』番號風

電解液

簸叩
電測電　塵
　　　1
（・皿P）1（v・1t）

温　度

（。C）層

時　聞

（時分）

使用粗クロラ粗クロう
原紀寺 ミニ！丁牧ミ：！純度
（9）　1得量（9）　　（％）

禦轡齢 電　洗能　率
（9）

　4051．53．8＿4。013二152．05『10i9．5873．8314．4587」ア193．68

「436”胴2 u”唱1ス71’7L31’1鼠667a968瓜68

　自Pち陽極を10％硝酸にて温浸精製せる結果，その牧得率及電流能率は前記實験（37）に比

し三州（40）：こ於ては19．50％，實験（43）に於ては8．75％の増率を示せり．其の他二三の實験

の結果につきて見るも陽極面調製による成績はいつれも良好なり．

　即ち陽極を硝酸（約10％）若しくは塩酸（約10％〉にて温浸し，或は室温にて洗縢する事

によりて陽極面ρ機能を増進若しく峠復活せしむる事を得べく從ってその物質及電流能率を

樋里せしむるを得べし．

　．（7）綜合的實験

　以上の諸實験を綜合すれば本電解の要領は次の如し

　即ち（1）炭素板陽極に封しステンレス線の陰極を最適となしプ之を可及的近接せしめて装

備するを要す．（2）炭素陽極阪は時々硝酸若しくは塩酸にて之を温浸洗牒し：其の極面の履歴

を調製するを要す．（3）電解液は中性若しくは微にアルカリ性なるを要す．（4）電解液は数

向之を反復：莉訳するを便と引（5）電解温度は10～15。なるを：要す．（6）陽極電流密度は

3amp／qdm附近なるを要す．

　強奪は以上の電解要領に從ひ，次の如き電槽にて稻大量の電解を行へ窮
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　初回に於ける電解液は局方食塩の25％溶液、900cc

に原料50gを懸濁せしめたるものにして次同以後に

於ては夫々前回の電解液に所要め食塩及原寸を補充

し之を900cc！に調製したるも：のを以て電解液となせ

り馳　　　　　　　　　　　　　　　　　　』L・．

其の電解成紋次の如し．

畿羅騰鰍驚）舗

‘52

53

54

55

1

2

3

4

17

〃

材：

3

〃

”

”　．

4．2一‘．5

4．3一き．4

4。4一壬。6

　”

温度

（。G）

10－16

　〃

　〃

　〃

，ll雰，解摯幽糊響

5．13

〃

〃

〃

50

〃

〃

〃

Sα51

74．6

79．1

80。4．

86．65

86．93

96．58

94．74

69．76

64．S5

76．39

76ユ7

クロラミ
ン牧得摩
（％）

84．S3

78，85

92．8S

92，61

電流
能率
（％）

90．57

94．SS

97。SS

’95．61

pH

B。T．B

微緑

　之によればその電解成績は東面良好なり．帥ち共ゐ虚血牧得率は87．29％に建し第均電流

能率は94．74％なり．　　　　　　　　．　　　　．　　　　　　　　　　，．．

　　（8）　工業用食塩を電解液：となしたる血合

　若し本電解を大硯模に行はんとナるに回り前諸例の如く局方食塩を使用せざるべからざる

事は極めて不便なり．故に予等は之に代ふるに工業用食塩を以てすべき事を攻究せり．本電

解に使用せる工業堪は次の組成を証せり．

　　　　　　　水分　　 4．80％　　　　 水分　　 4．80％
　　　　　　　Cl’　　　　　53．75％F　　　　　　　NaC1　　　87．70％

　　　　　　　Ca”　　　　　　　0．28％　　　　　　　　　　玉IgCI2　　　　　1．32％

　　　　　　　ハlg晒●　　　　　　0．34％　　　　　　　　　　Na2SO各　　　　257％

　　　　　　　SOる”　　　　　　2．4196　　　　　　　　　　CaSO、　　　　　0．95％’

　其の電解成績次の如し．

實験電解液食　山

崩劉灘
57

58

59

60

1

2

3

4

17．0

〃

ρ〃

電　流

（amp）

3

〃

〃

〃

電　塵

（Vo！t）

4．4－5．0

　5．0

　〃

　〃

温度

（。C）

14－16

　μ

　〃

　〃

時間

（時分）

5．13

〃

〃

”

墨刑
原料
（9）

50．0

〃

「’

〃

粗クロラ
ミン得量
　（9）

87。5

S4．1

70．5

80．46

粗ク・ラ1純ク・ラ

ミンの純ミン得量
度（％）1（9）

67。61

59。94

61．37

．57．95

59．16

50．41

43．26

46．63

クロラミ
ン牧得率
（％）

71．93

61．29

52．6

56．69・

電　流
能　率
（9）

74．2

63．9

55．29

．60．65
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　電解装置及電解三三は全く前同様なり．

　之によれば電解液を4同反復使用せる時の牧得率は6α62％，電流能率は63．51％にして1

局方食塩を電解液として使用したる楊合に比較すれば著しき低率なb．

　　（9）局方食塩及工業塩を電解液としたる場合の比較試験

　電解液の種類

　　（A）水300ccに局方食塩を溶解して25％濃度となしたるもの．

　　（：B）水150cc，11／1。一NaOH　150ccに局方食塩を溶解して25％濃度となしたるもの．

　　（C）水300ccに工業塩を溶解して25％濃度のものとなし之を濾過したるもの．

　　（D）水150ce，11ノ、。一NaOH　150ccに工業塩．を溶解して25％濃度のものとなし之を濾

　　　　　過したるもの．

　以上の電解液に夫々10gのパラートルオールースルファミドを加へて夫々同一の條件の下

に電解せり．但し電解槽は前記第39頁所載の實験と同一のものを使用せるを以て一般に電球

高く，クロ、ラミン牧得率及電流能率は低回なり．然れども猫以て局方食塩と工業塩との優劣

を比較するに足るべし．即ち共れ等の電解成績を一覧表に示ぜば次の如し．

門門

二二

、62

63

64

65

66

67

68

69

70

71

電解液．

使用回

1

1

1

1

2

2

2

2

3

3

電解液電流

種類1（amp）

B

ム

1）

O

I）

C

ム

B

D
O

ユ．5

〃

「’

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

電　燃

（Volt）

　5．9

6－6．2

6．4－6．8

　6。6

　7。2

6．8－7．4

6。1－6．5

　6，G

6．7－7。3

64－7．4

温　度

（。C）

15－17

　”

　”

　〃

　〃

　”

　〃

　〃

　〃

　〃

時間．

（時分）

2．05

”

9’

〃

〃

”

〃

’ノ

〃

〃

原料「粗クロラ

使用最
（9）

10．0

’ノ

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

”

ミン得量
（9）

16．26

15．0

15．3

14．02

13．S

15β5

17．15

16．0

14。65

133

粗クロラ純クロラ
ミン中の
純度（％）

80．6S

81．S2

86．OS

66．76

79．9S

77．84

82．39

83．52

82．95咀

67．61

ミン得量
　（9）、

13．12

12．27

13．17

』9．36

10．89

11．95

14ユ3

13．36

12．15

8．99

ク只ラミ
ン牧得率
（％）

79．76

74，59

80．06

56．9

66．2

72．65

85．9

80。61

73．86

54．65

電　流
能　≧鉾
（9）

86．40

S2．36

89．19

6L4

71。4

7S。38

92．43

87。89

81。88

62．29

以上電解の結果

　（A）挙均牧得率

　（B）　、”

　（C）ト　グ，

8024％

80．17％

64．77％　（2回反復）｛

61．40％　（3回反復）

卒均電流能率

　　　〃

〃

87．40％

87．20％

69．90％

67．00％
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　　（D）、平均購｛写1：麟1二二1卒均電流能率§蹴

　以上の如く（A）及（B）即ち局方食塩を電解液としたる二合には電解液を微アルカリ性

に調製する事の優劣は認め得られざるに反し（C）及（D）帥ち工業塩を電解液としたる場

合にはその優劣明かなり．帥ち豫め電解液を微アルカリ性に調製したるもの（D）は約10％

の増率を示せり．その理由を案ずるに前記工業塩の不純物たるCa分若しくはMg分が上蓮

のアルカリ虞理によりて著しく減量せられたるに由るものなるべし．

　かくの如く工業塩使用の揚合には之を豫め適量のNaOH：にて虞弔する事によりて共の電

解成績を上げ得ると墨囎局方食塩の場合に及ばす．．上れ恐らくは工業塩含有のSO、”による

陽極的障害に起因するものに非るべきか．之の推定の下に予等は次の實験を行へり．・

　　（10）工業用食塩より硫酸根を除去したる電解液の使用に關して

　工業用食塩759を水300ccに溶：解，之に約10％のBaC12溶液の適量を添加し殆んど硫

酸バリウムの沈澱を生ぜざるに至り之を二上し濾液を電解液として使用す．電解液を反復使

用する場合，補給食塩は：BaC1，．にて盧理せる食塩水を以ってせり．

　以上の電解液に10gのパラートルオールースルファミドを加へて電解せり．但し電解櫓は前

記39頁所載の寳験と同一のものを使用せるを以て一般に電堅高く，クロラミン牧得率及電流

能率は低率なり・

　電解成績を一覧表に示せば次の如し．

貴験

贈与

72

73

74

75

電解副電流
使用同

1

2

3

4

（a皿P）

1．5

〃

〃

〃

電　　塵

（Volt）

5．4－6．0

6．0－6．3

6．4－6．6

5．6－5．8

温度

（。C）

15

〃

〃

”

時　間

（號分）

2．05

〃

〃

〃

原　料
使用量
（9）

10．0

”

”

〃

彰総摯郷勘超多醸，…二二
（・）i純度（％）1（・）1（％）1（・）

12．5

16．3

11．3

147

S8．06

87。5

86．36

87．5

10．21

14．26

9．76

2．57

12．S6

62．06

86．69

75．00

7Sユ7

79．57

SS，00

77．43

S4．8

　以上電解の結果，　4同迄の卒均牧得率　　75．48％

　　　　　　　　　　　　　平均電流能率　　82．45％

　之を前回（19）のNaOHのみにて虜回せる場合に比較するときは，其の何れよりも良好な

る成績を示せり．從って工業用食塩を原料として電解する場合には，豫め食塩を：BaCl、と

耳aOH：三とにて塵理する事によりて局方食塩を用ひた場合と殆んど同一の結果を得べきを知

る．
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　　　　　　　　　（III）プロマミンTの電解的製造

　食塩の代りにプロムナトリウムを電解液として，パラートルオールースルファミドを添加電

解せるにプロマミンTを得たり．

　即ち25％のプロムナトリウム溶液300ccに，炭素板及ステンレス線を電極となし，109の

パラートルオ・一ルースルファミドを添加，温度150C附近にて，1．5　ainp．の電流を2聯5分通

じたるに，第一回電解の揚合にはプロマミンTは電解液中に溶解して析出し來らすNa：Brに

て塩析する事によりて所期物質を得たり．然れども電解液を反復使用する事によりて爾後は

クロラミンTの揚州と同様電解の進行に俘ひて析出し來る．
　　　　　　　きヨ
　以上實験成績は次の如し．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’

實験庵解液』

　　使用回
番號数　，

電　流　電

．（・mP）．（VQIt）

　　　　　　　　　

継1温度E時

、1．、．ほβ

1・引1・

5！戸　”

以上實瞼により

5．9－6．1

5、2－5．4

5．0－5．1

　4．S

5。3－4．9

1c・） ，謬欝響灘欝無毒華
15

ρ’

〃

〃

〃

2．05

”

η

〃

〃

．10

〃

〃

〃

〃

11．7

19．S

16．3

15．5

15。0

5回迄7ソト均牧得率は　　77．36％

”、　　卒均電流能率は　　88．6＄％

の域績をもつ’ζ，三軍にプロダミンTを：合成し得たり．

95。65

9S。2

99．64

SO，00

94．57

11．22

19．44

16．24

12．4

14．2

59．0

102．31

85．47

65．26

74．74

｝邸

1器

ll：：：

　但し上表に於て第1同の電解成績は異常に不良なるに反し第2同の成績は異常に良好な

り．昂れ弟1回に於て生成物の二二不充分なりしものが第2回ビ於て析出したるによるもの

なり．故に此の雨回の響町牧得率80．6％，電流能率88．5％は略本電解の實際値に近レ』以

上．く昭和十三年f月沿一日提出）．、
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塩酸ヂフニ＝ルアセチルヂエチルア

ミノエタノールエ．スチルの製造試験

技師　田　　中　　　　六

二託面谷正一失
　　書藥品中等痙鎭痛捌は比較的需要多き位置を占むるものなり・面して其の偉敷を．有するも

　の大野に於てアルカロイド或はその誘導盟に多く，合成藥品に於て比較的其の勢多からざる

・　ものの如し．然るに近時此等非アルカロイド性二品の合成せらるるもの漸次増加すち傾向に

　あり．

　　小官等官命により塩酸ヂフェニルアセチルヂエチルアミノエタノPルェステルDiplle皿y－

　1ace七yldi批hylaminoaLhanol　hydroehloridの製法を試みたれば敏に共域績を三軍に報告せ

　んとす．

　　本丁はトラセンチナ（本邦に於ける登録名）なる名四により瑞西バーゼル化學工業會枇よ

　り提供せられたる鎭痙藥にしてその物理的性朕は熔融勲112～114。水に易溶性白色の結晶に

　して，共の敷力は祠1経系に封してはアト・ピン類似の作用を有し而してその他に嫌ふべき副

　作用なく且つパパペリンの如く筋肉性作用を併有し毒性僅微にして守髄内に於て比較的迅速

　に解毒せられ胃腸管の痙攣及び其他の滑平筋器管の痙攣を除去せしむと記載せらる．

　　本門の製造はヂフ．ニル酷酸Diph・nylessig・義u・e及びヂエチルアごノエ〃一ルDi乱thy－

　1anlino四七hanolの結合に依て行ひたり㌧先づヂフェ昌ル酪酸の製法はSy皿ons，　Zillcke（1）爾

　氏によればフェニルブロム酷酸：Phenylbro皿essig曲ure及びベンゾールを亜鉛末と作用せ

　しめ，或は：Staudi丑ger（2）氏はヂフェ昌ルク’テンDiphehylketeR・より得，又はベンジル酸

　13e丑zi1誠ureを二君酸及びヨード水素酸叉は氷酷酸及び赤燐を以て還元する方法（3）等あり．

　今回は都合によりペンジル酸の還元に就き製造實験を行ひたり．・

　　初めペンズアルヂヒドをアルコール溶液中にてシアンカリを陪用し縮合せしめてペンゾイ

　ンBenzoin（1）となし，更にプロム酸ソーダにて酸化（4）しペンジル酸（II）となす」｛際

　プロム酸ソーダを塩素酸カリに代用し實験したるに共の成績前蓄に於て牧得率93．02％後者

　は74．42％を得たり．・次に之をヨード及び赤燐によりて撮元（5）してヂフ～ル酷酸（II工）’を得

　更にH．S七audinger⑥氏の方法に從ひチオ昌ルクロリドを作用してヂフ．エ昌ルアセチルク

　ロリドDiphenylace七ylchlorid（IV）を製す・ヂエチルアミノエタノr・ルは先づヂエチル
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アミンDiathylaminを製し（本彙報第46號168頁参照）之に；rチレンクロルヒドリン

Aethylenchlorhydrinを作用〔7）してヂエチルアミノェタノール（V）となし次でヂフェ昌ル

アセチルクロリドを結合せしめ塩酸ヂフ呂昌ルアセチルヂエチルアミノエタノールェステ

ル（VI）となせり．此に於て得たる物質の牧得率は理論数の54．05％なり．

　　　偶H・CE・一・・H・CH・H・・儀E・一ε1吾：双・H）…H－

　　　　　　　　　　I　　　　　　　　　　　　　　II

　　　ε：暮：〉・H…H－8：吾：〉・H・・Cl

　　　　　　I肛　　　　　　．　V工

　　　一H盤＝1：藍：・論ゆ・H・　　　　　・

　　　8：馳H・・Cl＋ε：葺：〉・・CH・卿H一一81葺：〉・H・C・・…璃・・璃・く8：吾：・EGl

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　V工

　本品は無水アルコール及エーテルより再結晶せば無色針歌結晶となり水に二丁にして熔融

鮎112～114。を示し文献の記載に一致せり．

實験之　部

　（1）．ベンブイン

　93重量％アルコール60cc・ペンズアルデドド509・水50cc及びシアンカリ・，79を溶解せる

溶液を水浴上に振盧しつつ加温せば約1与分の後ベンゾインの結晶析出し始め溶液激しく沸騰

す．更に5’｝10分間加温後放冷し析出せる結晶を濾集，少量のアルコール及び水にて洗條す，

物質は殆ど無色針状結晶として得・らる．得量は479にして理論藪に封ずる牧得率は94．00％な

りL本品をアルコールより再結晶酵ば無色針状結晶となり：Fp　131～132．5。なり．

　（2）ベンジル酸

　　1．プロム酸ソーダによる酸化の實験

　苛性ソ「ダ50g，プロ4酸ソーダ12gを水200ccに溶解，80～900に於て携搾しつつペン

ゾィン45gを少量宛添加す．添加完了三更に水200ccを加へ90～950に於て掩搾しつつ酸化

せしむ．約1～1．5時間にして物質は溶融す．之より更に約4時間同温度に於て，蒸嚢する水

を時々補給しつつ夢精せしむ．此間溶液の少量を採り水にて稀樺する．に白濁せざるに至らば

反慮の絡結を示す．之に100ccの水を加へ一夜間放置後濾廻し濾液を注意しつつ稀硫酸（1：3）

にて中和し正にプロムを獲生ぜんとする職に至らしむ。之を少時放置し析出せるベンジル酸
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を濾集す．殆んど無色針歌結晶として得らる．

得量は45g，理論数に封ずる牧得率は93．02％にしで本品を水より再結晶せば無色針朕結

晶となbFp149～150。なり．實験の一二を表示せば次の如し，

1

2

3

ベンゾイソ
　・（9）

45

45

45

プロム、酸
ソ　一　ダ
　（9）

10

17

12

苛性ソーダ
　（9）

50

50

50

水
（cc）

300

300

400

濫　　度
　（Oc）

90－95’

90－95

90～臼5

時　間

5

．4

4

ペンジル酸

オ箋，即事～曳）率

32

43

45

66．25

88．47

93ρ睾，

牙　塩素酸カリによる酸化の實験

　苛性カリ189，塩素酸カリ39を水ユ50ceに溶解し70～80。に於て握搾しつペンゾィン109

を徐々に加へ前記方法に從ぴ同様に三升せし五物質溶消後約2時間酸化を糧、績す．之を

300ρcの水にて稀繹し一夜聞放冷後濾過し濾液を稀硫酸にて中和し析出する結晶を濾集す．

得量89にして理論数雌」する牧得率は74．42％なり・

ペンジル酸
ベンゾイン
@（9）

塩素酸カリ
@（9）

アルカ　リ
@（9）

水（cc） 温　　度
i。c） 時　間 奮㍗，劃牧1箋）率

1

2

3

10

30

30

3

12

12

（3）ヂフェニル酷酸

KOH
　　18．

NaOH
　　50

：NaOH

　　30

150

500

500

90～95’　　　2

90～95

90～95

6

8

25

7．5　　　28

74．42

77．39

86，67

　赤燐1．5g，ヨード0．5gを氷酷酸25ρcに混合溶解しベンジル酸10gを添加し油浴上にて約

2．5時間煮沸す．後之を熟時濾過し冷酸性亜硫酸ソーダ溶液（2．5：100）中に擁搾しつつ徐々に

注加すれば過剰のヨードは脱色せられ物質は析出し來る．之を濾集すれば淡黄乃至淡褐色を

有す多結晶性の粉末として得らる．得量8gにして牧得率は86．02％なり．之を水より再結晶

すれば無色同一結晶となりFpユ44～145。を示す・
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ヂフェニパ酷酸
ベンジル酸
@（9）

ヨ　の　ド
D馳 i9）

赤　　燐馳（9）

氷酷酸icc） 時　　　間
得（，）量 P牧（舞跨

1

2

10

40

0．5

6

1．5 25

100

4

7

S

35

86。02

94．85

　（4）ヂ7エニルアセチルクロリド

　ヂフェニル酷酸109をチオニルクロリド159中に添加し水浴上に加温溶解し更に20分間加

温沸騰せしめたる後滅罪にて過剰のチオ昌ルクゴリドを溜去し放冷せぱ結晶性塊歌物質を残

溜す．之をリグロイン又は石油エーテルより再結晶すれば菱形板歌の結晶として得らる．得

量109にして理論数に封ずる牧得率は90．18％なり，更に再結晶したる物質は：Fp，55～57。な

り．

　（5）ヂエチルアミン

　本回報第46號168頁記載の方法に從ふ．

　（6）ヂエチルアミノエタノ鵠ル

　エチレンクロルヒドリンi89及び新製のヂエチルアミン109を加堅門中に採り100～1059

に於て緬3時間加熱す．之を放冷せぱ殆ど無色結晶性の塊歌物質を生成ず二内容は水に溶出

し減墜にて蒸溜し過剰のエチレンクロルヒドリン及び水を除き乾燥せば塩酸塩となりて得ら

る．本丁は頗る引漁性にして無色銑｝伏町回なり．得量209にして理論数に封ずる牧得率は

94．32％なり．

　次に本塩酸塩15gを探り之に20％苛性ソーダ溶液50GCを加へて遊離せしめ直ちにエーテ

ルに分取し並一テル暦を乾燥後エーテルを溜惜しその残溜液を蒸溜すればヂエチルアミノェ

タノールは159～1610に於て溜出す。溜分89にして理論数に封ずる牧得率は70．42％．叉ヂ

エチルアミンよりの牧得率は66．25％なり．　　　　．

　（7）塩酸ヂフ土ニルアセチルヂエチルアミノエタノールエステル

　ヂフェ呂ルアセチルクロサド5gを氷冷せる薪製のヂエチルアミノエタノール2．5g中に徐

徐に添加反悠せしめ更に油浴上に約捻0。たて2時間加熱し一夜間放冷すれば結晶性物質を固

結す．此の聞可及的外界の漁氣を防ぐ必要あり・之を水にて溶出し析出する不溶分をエーデ

ルにて振盟除去し更に稀塩酸少量を加へ析出する物質あらば晶晶し溶液は脱色後減堅にて蒸

嚢乾燥すれば殆ど無色結品性の物質を淺噛す．詩論：49にして理論数に封ずる牧得率（ヂエチ

ルァミノエタノールより）54．05％なり．本品は無水アルコール及びエーテルより再結晶すれ
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ぱ無色針歌結品として得Fp　112～114。．にして文獣の記載に一致す・

　　昭和十三年一月

　　　　　　　　　　　　　　　　　引　　用　　丈　　獣、

（1）　Symons，　Zinckc：A．，171，122ゼ

（2）　Staudillger＝B・38，17373　A・356，76．

（3）　Klinge皿aロ且＝A．275，84；Jena＝A．155，84・，．

　　　履msser：B．24，3556

（4）Orgaロic　Synthesis，　ColL　Vo1．1．〔】驚w　York　1932〕，，S．82・

（5）　Orgauic　Synth得sお，3〔New　york　1923〕，　S．45．

（6）　Staudinger＝B．44，1620．

（7）　Laden1）uτg：13．14，1878。

●

，
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　　　　　　ヂヒドロコデイノン及ヂヒドロモルヒノン

　　　　　　の製造に就て（第一報）

　　　　　　　　　　　ヂヒドロコデイノンの製造（其の一）

　　　　　　　　　　　　　技師　　青　山　新　次　郎

　　　　　　　　　　　　　助手　　・山　　口　　　和．　一∩

　ヂヒドロコヂイノンDihydrokodeinon及ヂヒドロモルヒノン’Dihydrolnorphinonは各

コデイン，モルヒネが水素加さる瓦と同時に其分子壷のアルコール性水酸基がケトンとなれ

るもの（構造は二刀を参照すべし）にして前者は其重：酒石酸塩をヂゴヂ泌Dicodid，後者は

其塩酸塩をヂラウヂヅトDilaudid’ ﾆ稻し共に濁逸クノ三ル愈枇の特許製品にしてコデイン，

モルヒネ拉びにヂヒドロコデインpihydrokodein及ヂヒドロモルヒネDi≧ydromorphin

に優る鎭痛・鎭霧・鎭咳剤にして不快なる副作用無きを以て特徴とすと稻せらる．

　ヂヒドロコデイノン及ヂヒドロモルヒノンの製法に關しては圖表に示す如く諸腫の方法文

献に記載しあり．今それ等の方法の概要を記述する時は次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　　H，Nく器；

　　　　　　璃輸1懸鯛
　　　　　　　　　　接調
0‘，H，　011　　H・　0　　　還元

∵曝一凡難
旧r　　　　　　　　　H2
　　　　　　　0CH3　　　　　　　　0CH3
　　　　　CH3　H，　　　O
　　　　　　　　　Dihydrotheb結in
OCH8　0H　　Br　H　　O
1．5－DHwomdibydrotbohaiロon

　　　熟路岡引熱轡．
1もr

　　　　　　　H・
。cH，　　b老紬
1弔，。m、、h乳，。1、。d，、＿趣

　コ112

cH5

＼

　　｝ち

　　　蒲ム

柔暴鯛ゲN簿1：

　　　　　　CH2
　0CH8　　　　　　　　0
　　　　．O
　　　ロのり　　ゆ　ゆコロむ　

Nく8監

　　・、・・融

　　　　　H，
CH3　　　　　　　　　0
　。。d9。。n

　　　　轟

　　　　　海

　　　　・…　趾

1・・磯狐臓

。駄，d，．婁．、。、。．。0熱4

　　　　　　　　　　めメチルｮ・・盟：　く鍾’隅

リロ

　OCH亀

　　　Kodein　，
・、ε濾響

　OMorphin

叫＋：哩　　　　。講馬

HOI1　　　01i　o　　　O
　　　　　　Dihydromorphinon

旧7

0σII・　0．　万10H

　DihydτokodeinOn
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　（A）ヂヒドロコデイノンの製法

　原料としてモルヒネ，コデイン及テパインあり．其方法次の如し

　（1）モルヒネ．より得たるヂヒドロモルヒノンをメチル化す．1）

　（2）　コデインを原料とする場合

　　（a）：Kno11會枇特許法：．

　コデインの酸性溶液を多量の腿媒持に白金驕の鱗媒の存在に於て水素にて庭理するかD2）

又はコデインの溶液を砂書D存在に於て水素を加へすに加熱す餌）5）6）

　　（b）玉lerck會肚特許法：

　ヂヒドロコヂ・fンを酸性溶液中に於て無水クロム酸若しくは重クロム酸塩にて酸化す．7）

　　（c）C．Hannic11及H．　L6wenlleim法：

　コデインを酸化して得たるコデイノンを接鰯還元す．9）

　（3）テバインを原料とする場合

　　（u）Kno11會肚特許法：

　テパィンを酸性溶液中にて比較的多：量の隈媒の存在に於て水素にて庭理す．11）

　　（b）C．Sch6pf法：

　ヂヒドロテバイノンDillydrothebainonを氷酷溶液中にてプロム化したる後アルカリ滴

液にて庭慨して1一プロムヂヒドロコディノン1一：Brolndihydrokodeinonとなしたる後接濁

還元す．10）

　　（c）E．Speyer及K．　Sarre法：

　テバィンを笹目晋溶液中に於てプロム化して得たるプロ．ムコヂイノンBromkodeinonを接

燭還元す．12）】3）15）

　　（d）M．Freund及E．　Speyer法：

　ヂヒドロテバィンDillydrothebainを濃塩酸にて虞理す．｝6’

　　（e）　Cα11n法：

　テバィンを濃塩酸にて虞諒して得たる所謂赤色溶液を接鰯還元す．17）

　上記諸法に依りて得らる瓦ヂヒドロコヂィノンは左旋性にして文献に依れば，其塩酸塩は

〔α〕D＝一143。，重酒石酸塩は〔α〕D＝一79つなり．　　　　　　　　　　　　　・

　然るに鼓に興味ある事實はシノメニンより右旋性ヂヒドロコデイノンの得らる玉ことな

り．帥ち後藤格斜脚等に依れば下記工程に依り得らる玉デメトオキシヂヒドロシノメナイン

D・m・th・xydil・yd…in・m・n・i・（〔α〕も6＝＋20犠42つ・・ハ・ホルム溶液）はC・Srh。pf法

に依り得られたるヂヒドロコヂィノン（〔α〕も6＝一20822，。クロ・ホルム溶液）、と混合し

たるにラセミ化せりと云ふ．20）
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　　　シノメ昌ン　　　　　　　　　　ヂヒドロシノメ昌ン　　　　　　　　デメトオキシヂヒドロシノメ篇ン

　　　　　　　　　趾・ぱ翫L　　　　　　I・Nく画

一翻　　　　C・・馬一一薦マー→！　　　CII・正も
　　　　　　　　・CH・。　・　　　　　　OCII・・　0
　　　　　　　　1一プロムデメトオキシ　　　　　　　　　　　　デメトオキシヂヒドロシノメナイン
　　　　　　　　ヂヒドロシノメナイン

　（B）ヂヒドロモルヒノンの製法

　（a）　：Kno11會敵特許法：

　モルヒネの酸性溶液を多量の丁丁特に白金属の臓媒の存在に於て水素にて虞理するかD2＞

叉は・『ルヒネの溶液を鯛媒の存在に於て水素を加へすに加熱す．嗣）5）6）

　（b）　植村氏法：

1モルヒネを氷酷溶液中にて過酸化水素にて酸化し得たるものを接鱗還元す．8）

　上記諸法中何れの方法が最も良好なるかを知らんが爲三等は先づコデインを原料とするヂ

ヒドロコデイノンの製造試験を行ひ，撚る後逐次モルヒネ，テバインを原料とする製造法の

試験を行ふこと～せり．而して本四に於てはコデインを原料とする製法中ヂヒードロコディン

を酸化する方法及コデイノンを丁丁還元する方法に就き行ひたる試験の結果を報告すべし．

　文獄に依ればヂヒドロコデイノンは水に難溶にしてアルコール，アセトン，クロロホルム

に溶解しアルコールより柱：歌に結晶し左旋性にレて後藤氏に依れば〔α獄＝一20822り（クロ

ロホルム溶液）なり．而して其融鮎はKnoll會枇の特許明詳書に依れば193～194。叉は

194．5～195．5。M，：Freund氏に依れば197～198。なり．而して余等が粗製ヂヒドロコデイ

ノンをアルコールより再二品を繰返せし結果は194．5～195．5。にて融瓢一・定せり．

　侶ヂヒドロコデインを酸化して製造する方法に於てヂヒドロコデインの製造法に關して

は01denburg（纒媒：パラヂウムコロイド）18），　Skita（醐媒：塩化パラヂウム叉は塩化白．

金）19），Mannich（鯛媒：．メラヂウム化獣炭）9）等の諸氏に依る方法の外當所に於ては石川，市

川函氏のコロイ、ド白金を燭媒とする方法2D，板井氏の二。ケル丁丁に依る：方法23）及び河田氏に

依る電解的水素添加法2‘）の報告あるも不取敢余等は旧きに余等の一人がオキシコディノンの

水素加22）に使用して良結果を得たる塩化白金及活性炭素の混合物（少しく灼熱せる活性炭を’
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水中に投入後濾過して得たるものに塩化白金溶液を吸牧せしめたるもの）を筋媒として定規

酷酸の凶冷中にて水素加を行ひたるに簡軍に操作し得られ且つ良好なる結果を得たり．部ち

融貼111～112。の白色結品性のヂヒドロコヂィンを牧得率94．97％にて得たり．

　而して一度使用せる野饗に更に同一量の塩化白金を添加して再び水素加に使用する時は既

報の如く耳当時間を短縮し得ること及び該腸媒を以て猴4～5回の水素加を行ひ得ることを

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　●認めたり．

　鼓に得たるヂヒドロコヂインをEMerckの特許法（1923）7）に韮き，1296硫酸溶液中に

於て理論量の4．5倍の無水クロム酸にて酸化したる後アンモニアアルカリ性に於てエーテ

ルにて浸出して得たる粗製ヂヒドロコデイノンの牧得拳は5。4％に過ぎす，自運も黄色樹脂

歌物質を爽無し脱色精製に手数を要す．蝕に余等は：E．箪erckの得量僅少なるは酸化強烈

なる爲大部分分解するに依るものと思惟し，酸化剤の量を減じたるも得量塘加すること無

く，却って無水クロム酸を理論所要量の2倍以内に使用せし時はヂヒドロコヂインは未反

．癒の盤馬弓されたり．』叉過マンガン酸カリ，過酸化水素に依る酸化を試みたるも成功せざり

き，

　猫M．Freund氏（1921年）はヂヒドロコヂインは硫酸酸性溶液中に於て無水クロム酸と

共に煮沸するも酸化されすと獲表せるも同氏の無水クロム酸使用量は理論所要量の2倍以下

．なり鈍）

　次ぎにコディノンを頭型還元して製造する方法に於てコデイノンの製法に零しては次の諸

」法文翻こに記載しあり．

　（1）・E・Merck法：本法に2法あり・．

　　（a）　コデインを弱酸の存在に於て無水クロム酸若しく．は重クロム酸塩にて酸化す勲

　　（b）メチルコデインHe七hylkodei11を弱酸の存在に於て無水グロム酸にて酸化

　　　す29，而してメチルコデインはコデインと過酸化水素との混合物を加温して得たるコ

　　　ディンェヌォキシドKodein－N－oxyd30）を満『性ナトロン及ヂメチル硫酸にてメチル化

　　　したる後亜硫酸にて還元して得らる．29）

　（2）：EAch及：L．　Knorr法：

　コデインをアセトン溶液中に隔て過マンガン酸カリにて酸化す．23）

　ぐ3）C．ScllOpf法：

　テバインの濃塩酸庭理溶液所謂赤色溶液をナトロンアルカリ性となしエーテルにて浸出

す．14）
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　上記諸法中C．Sch6pf法はコヂィノンは約7％の含量にて他の刷成物と共存するものに

して其分離抽出は困難なり．叉Merck法（b）は興味ある反慮なれ，ど工程長きに加ヘヂメ

チル硫酸の如き毒物を使用する墜下あると共に州際的ならす．（2）は實験の結果是亦良好な

らす．結局工程短かく且つコディノンの代表的製法と目さる」Merck法（a）’に就き種：々

反半解件を憂更して試験したるに二丁170～175。の粗製コディノンを50．37％の牧得率に

て得たり・

　数に得たる粗製コヂイノンは末反慮コヂィンを多分に含有す．余等は可及的正確なる比較

試験の結果を知らんと欲し之が精製を行ひたる後水素加を行ふこと製せり．郎ち酷酸エーテ

ル又はアルコールにて反復再結品し融貼185～186。の結函ムを粗製コデイノンに凹し約25％

の得量にて得たり．本丁は操作中日光に鰐れ表面微に栓赤色を呈せり・

　次ぎにコデイノンの接綴還元に關してはC．Manllich及H．：LOwellheimの雨氏は般媒

として獣炭と塩化パラヂウムとの混合物を使用せり9）．余等は同法を追試せるに融貼191～

194。の白色結晶のヂヒドロコデオノンを牧得率68．42％にて褐たり．猴同時に活性炭と塩化　’

白金との混合物を解媒とする接暇還元を試みたるに塩化パラヂウムに比し水素の吸牧梢邊き

嫌あるも得量其他に關しては大差無き結果を得たり・

實　　験　　の　　部

　　　　　　　　　　　A．ヂヒドロコデインよリ製造する：方法

　1．ヂヒドロコデインの製造

　朝比奈式接三門元装置の反慮下中に：コデイン塩基30gを取り定規酷酸150ccに溶解せし

めたる後活性炭39及び5％塩化白金溶液1．5cc（コデイン1モルに封し】瀞／1000モルの罰

合なり）を加へ然る後反慮門内の室氣を水素にて置換す．次いで反刀液を45。に温め振帯し

つ」水素を通する時は約100分目して水素吸牧完了す．〔二同目に更に同一量の塩化白金を添

加して（帥ちコデイン1モルに封し合計3／】oooモルの割合なり）實験せるに20分にして水素

吸牧完了せり．〕冷後贋媒を濾去し濾液は注意して低温にて蒸蛮濃縮したる後，無水表酸ソー

ダの粉末を加へ弱酸性となし，次いでよく撹引しつ玉炭酸ソーダ濃厚溶液を梢過剰に注帯す

る時はヂヒドロコデインは白色結品性物質として析出す．1夜間放冷後濾取し素焼板上にて

巫搾乾燥後80～90。に於て1時間眞室乾燥す．酉蝿U11～112。．得量28．68gにして理論量

に蜀し94．97％7なり．

　2．ヂヒドロコヂインの酸化
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　　（a）：E．Merckの特許注は衣の如し．

　ヂヒドロコヂイン59を：12％硫酸25ccに溶解せる溶液を塞剤中に於て同じくよく冷却

せる無水クロム酸59（理論所要量．1．19）を水．10ccに溶解せる溶液と混合す．次V・で反癒

液を40～50。に温め初め生成せる油土物質が溶消するや再びよく冷却し敏に析出せるク・

ム酸塩はアンモニア水にて分解したる後塩基をエーテルにて面取す．エーテル蒸溜残渣は無

水アルコールより：再結晶す．

　上法に從ひ酸化剤の外反慮時間等を種々攣更して得たる結果次の如し

　但し酸化後反慮液を長時聞放置せるもクロム酸塩析出せざりしに依り厘慮液を直ちにアン

モニアアルカリ性となしエーテル浸出を行へり．而してエーテ’し浸出液は閉め秤量せる容器

にて蒸溜濃縮して結晶析出せしめたる後其盤80～90。にて1時間眞室乾燥後秤量し得量と融

鐵とを比較せり．但し實験に使用せるヂヒドロコデインは80～90。に於て1時間眞室乾燥せ

るものにして融黒氏111～112。なり．

實験iヂヒじ

　　耳；7
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　　（9）
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〃
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〃

〃

〃

〃

〃
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〃

〃

〃
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温度1翻
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〃
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〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

10

60
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〃　　．

”

60

〃

〃

〃

〃

〃

組製　ヂ’ヒ　ド　ロ
コ　デ　　イ　　ノ　ソ

欝i牧熱融黙
ゴ1：1劉

lil；I

l：1：1

溜
1：；1：

0ユ53

4．56

5．03

4。70

4．66

5．40

5．36

2S．00

4．70

5．13

備 考

1S2～19・0

180～1goo

184～1sgo

180～1sgo

184～1goo

玉60～1750

110～1370

110～1120

　　〃

178～エ850

｝141～165．

（エ）無水クロ

ム酸の理論

所要：壁は

0．66gなり

（2）チごヒドロ

コデイノン

のF．P．は

194．5～

　　195．5。

なり

　上表に依り知れる如く得量僅少にして最浪の場合と難も5，4％に過ぎす（5號）・然かも蝕

’に得たる粗製ヂヒドロコデイノンはエーテル浸出の際同時に浸出し慮れる樹脂歌物質を少し

く爽齢す．無水クロム酸D使用量を減するに從ひ融通降下し，理論所要量の2倍以内に締て

はヂヒドゴコデインは未反慮の鰹回牧さる（8號及び9號）．’

　（b）過マンガン酸カリに依る試験
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　F．Ach及びL：Knorr函氏に依るコデインより．コヂイノンの製造方法を参考とし，ヂヒ

ドロ「コデイン1gをアセトン40ccに溶解せる溶液に擁搾しつ玉過マンガン酸カリの細粉歌

となせるもの19（理論所要量0．359）を極めて小量宛2時間を費ひやして投下し後水浴上

に顧て還流冷却器を附し1時間煮沸す．然る後器底に沈降せる二酸化マンガンを濾過し濾液

よリアセトンを集票し得たる黄褐色の残渣は小量の水を加ヘエーテルを以て浸出す．工肩テ

ル浸出液ぱ濃縮して結品析出せしむ．融鮎87～88。’にして之を80㌣90。に於て1時間眞室

乾燥せるに融鮎111～112。となりヂヒドロコディンと混融するに融瓢降下せす．

　（c）　過酸化水素に依る試験

　ヂヒドロコデ・fン3gを氷酷25ccに溶解し之に過駿化水素（30％重量）3gを注加す．‘

獲熱なし．之を21日間室温に放置するに反慮液微に赤褐色を帯ぶ．之に氷冷しつ玉苛性ソー

ダ溶液を注加してアルカリ性となしクロロホルムを以て振畳浸出す．・浸出液よリグロロホル

ムを溜画して得たる粘稠性物質は温アルコールに溶解せる後小量の水を注加して放置するに

白色の結晶析出す．融鮎87～88つ．之を80～90。に於て1時間眞室乾燥するに・109～112。と

なりヂヒドロコヂインと混融するに融慧郡隼下せす．

　次ぎに硫酸鐵0．19，七ニエ。卜塩0．129割混合物を反慮促進剤として使用したるに3～4時

間にして微赤褐色を帯びたるも未反刀のヂヒドロコヂインを回晒したるのみなりき．

　　　　　　　　　　　　B．コデイノンよリ製造する方法

　1．コデイノンの製造

　コデインを酷酸に溶解し初め塞刺中に於て憂いて40～50。の温度にて次の如く種々反鷹條

件を憂更して無水クロム酸にて酸化したる後再び塞剤中に30分間放置し，析出せる黒褐色の

クロム酸塩は濾過し，アンモニア水を加ヘアルカリ性となし，分解して得たる塩基はエーテ

ルにて浸出ぜり．エーテル浸出液は豫め秤量せる容器にて蒸溜濃縮して結品を析出せしめ眞

室乾燥したる後秤量し得：量と融鮎とを比較せり．

　但し原料として使用せるコデ・fンは100。にて1時間眞塞乾燥せるものにして融勲155。

なり．

　下記の表に徴するに長時間放置して反類せしむる時は得量低下す．酸化剤を原報（1～6號）

より檜凝せるに粗製コデイノンの融貼上昇す．
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コデインよ．りコデイノンの製造試験成績

實験

番號

1

2

3

4

5

6

7

8

9

1Q

コデ
イン
（9）

4

〃

”

〃

〃
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47β5
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43．32
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163｛げ1Gso．（1）づ延7kクロ

翻麟響
・65一… u（2≧二葺1劉

162～1670　　‘コ＝

　　　　　185～1S60ユ66一｝ユ6go
　　　　　なり．
170～1740

170』｝1750

ユ70～174。i

170～1750

　猫褐色リクロム面部を濾去せる母液はアンモニア水を加ヘアルカリ性となしエーテルにて

浸出せしに詳記低き粗製コヂィノン（融鮎157～159つ）を干均3～5％の得量にて碍たるに

過ぎす．

　上記の如くして得たる粗製コデイノンはアルコール：叉は心慮工一テルiこて反復再温品を行

びしに融鮎185～186。の柱歌結晶を得たり．但し蝕に得たる精製コデイノンは不安定にして

操作中日光に鯛れ表面微に桃赤色を帯ぶるに：至る．

　2．コヂイノンの接燭還元

　コヂィノン（融黙185～186。）1gを二分定規塩酸8ccに溶解せる溶液に鰯媒を加へ水素

三流中に於て約45。にて振干す・水素吸牧綾慢となり最早吸牧せざるに至り振．邊を止め鰯媒

を濾去せる後濾液に少しく過剰の稀薄ナトロン油脂を加へ塩基を析出せしめたり．数に得た

る白色結晶性物質は吸引濾過したる後素焼板上にて巫搾乾燥後80～90。にて30分聞眞室乾

燥して得量及融貼を測定せり．其結果次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　コヂイノンの接燭還元成績表
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〃
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　猫粗製ヂヒドロコデイノンを濾去せる母液に食塩少量を加ヘクロロホルムにて振取せしに

黄褐色粘稠性物質少量を得たり．

結 論

　1．ヂヒドロコディノンめ製法中ヂヒドロコディンを酸化して製する方法はヂヒドロコデ

インの牧得率はコデインに封し94．97％’なるも，ヂヒドロコデインの酸化成績不良（5．4％）

にして其製品は不純なり．二巴得率はコデインより通算するときは5．1％に過ぎす．

　2，コヂイノンを面輪還元して製する方法に於てはコディノンの得量良好ならすして粗製

コディノンの牧得率はコデインに糊し50．37％にして猫多くの未反慮コヂィンを含み，これ

を精製したるに品詞のコデイノンの牧得率はコデインに封し12．5％となれり．鼓に得たる精

製コデイノンを接鱗還元して得たるヂヒドロコデイノンは白色の結品にして殆んど純品に・し

てコディノンよりの牧得率は約68％なるもコヂィンより通算するときは＆5％に過ぎす．

　3．上記2：方法の中コデイノンよりする方法良好なりと認む．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一昭和十三年一月一一
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H．u．］B．　Oldenburg＝D．RjP．260233（1911）　　　　　　　．

ム．Skita　u．　H．H．　Fτank：13．44，2365（1911）

後藤：A．489r　86（1931）

‘
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（21）石川．市川：本錐報37，257（1930）

（22）　　膏山．市川1．熊フド：本彙報48，53．（1936）．．

（23）　　板井．高山　：本彙報　48，159　（1936）

く24）河田：本彙報48，127（1936）

（25）Freuロd，五1elber　u．　schlesi皿ger：よ：P瓦ch．」01，12（1921）

（26）F・舳u・L・、恥・・マ：R36・3070（1903）

（癬）　E．Merck：D．R．P。403S70（1923）

（2S）　　　　”　　　　　　　　”　　　　421217　（1923）

（2g）　　　　”　　　　　　　”　　　　41S391　（1923）

（30）　皿．Freu且aη．1｝．　Speyer：］B．43，3310（1910）

●

・

・
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燐酸コデインの結晶水に就いて

技師

技師

技師

技手

技手

助手

今　野　　蓮　治

青∴山’新　次　郎

松　　島　　義・引時

大　木　　俊　　獄

中　川　　雄　　三

諦　　田　　現　　八

　藥品の種類によりては其の製造時の溶媒D種類，叉は其の濃斐或は結晶時の温度等の條件

に依りて異りたる結晶水を有するものを生することあるは吾人の良く知る所なり．燐酸コデ

インに在りても此の性質を有するものと云はれ各國藥局方に於ても未だ全くは一致するに至

らす．此所に各誌藥局方に於ける燐酸コデインの結晶水の集成妓に水分（100。に於ける乾燥

減失当）の許容：量を列記するに次D如し

　　　　　　　　各國藥局方に於ける燐酸コデインの結晶水蚊に水分許容量

國　名

日

米

英

瑞

本

逸

國

國

西

前 局 方

結贔水1同理論高水雅獺
2H20

21120

2：H20

2H20

832％

S．32”

8．329’

S32σ

　～8．概％

8．2～S．5”

＊～11．0り

　～＆0”

局 方

結品水1同理論追水頒額
　　2　H20

　1％H20
』ン≦、、、。

　　　H20

　約1％II、0

　8．32％

　6。37”

　6．37η

　4．34”

蓬…勺6．37”

　～s．翫％

6．0・＿7．0”

＊～7．1”

4ρ～7．Q”

6．0～7．0”

註　現局方は日本は第五版（昭和七年1932），狐逸は第六版（192G），米國は第十一版（1936），英國は第

　　五版（1932），瑞西は第六版（1933）なり．

静米國藥局方に於ては乾燥減失脚を記せずしてコデイン塩基の合量を，前局方に在りては最少限67％，

現局方に在りては70％と規定しあるを以て之れより計算して得たる数なり・

　今，日本藥局方に於ける燐酸コデインの集成を見るにq7Hユ讃OLOH：）（OCH3）・H3PO‘十2H20にして

2分子の結晶水を有し，其の水分（100。に於ける乾燥減失量）の許容量はS．5％とす．然るに著者等は

水分7’》S％なる製品の包装後歎旬にして開封せられし際会の内部紙袋に幾分灘氣を得ぴ且つ結品粉末

の多少固結せるを見，之れが製造上虹に試験上不合理の黙あるを痛感したるを以て昭和9年7月以降之

れが調査をなせリ。

（1）燐酸コデインの製造
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　著者等は主として當所に於いて工業的に製造せる燐酸コデインに就いて其の水分を調査せ

り．而して調査着手盛時と現今とに於いては其の一山上多少の攣化あるを以て此庭には只其

の概要を記するに止む．

　精製コデイン塩基を大約75％のアセトン水に微温を加へ溶解し，濾過し，燐酸塩となす

際急速に結晶の析出するを防ぐため濾液に水を加へてアセトンの濃度を低めたる後30～50％

の燐酸を以て中和し，濾過し，濾液を撹回しつ玉アセトンを注加して共の濃度を大約80％と

なし，析聾する結晶をアセト，ンを以て洗際し，遠心分離して燐酸コデインの結晶を得る『もの

なり．薄れを其の弾琴は眞室乾燥に附したる後水分調査の試料となせり．

　　（2）大平中に楚ける検髄放置の方法

　未乾燥物質文は吸胃性物質を．大氣中に放置するに嘗りて其の物質自身の性質に依るの外開

放の程度に依って乾燥叉は引馬の速度に逞速あるは言を侯たす．著者等は試料を容れたる秤

量瓶又は結晶皿を側管を有するエキシカートル型濾過瓶に畳め共の側管を開放するか，或は

桧髄を容れたる容器を：ベッヘルに入れ，更に共の上より耐子鐘にて覆ひ共の下部に枕禾を與

へて間隙を作る方法の2様を用ひ，塵埃の浸入と室氣の動揺に依る結品粉末の飛散を防止す

べく充分なる注意を挑ひたり。

　試験の方法は初め相當多：量なる言淵1斗を廓大なる結品皿に容れて放置し時に慮じて共の内よ

り一定量を秤署し之れが100。に於ける乾燥早筆量を測定し以て其の時の水分の量を知る法

（實験4，5號）と，先づ約1gを馬取し放置試験に附し毎日或は一定時日を置き其の重量の増

減を秤：厚し其の試刷行程の最絡に於いて100。に乾燥して最即時の水分を矢ロり写れより最初

或は中間の水分を逆櫓する法（實験エ，2，3，6，7，8，9號）との2檬に蝶れり．

　　（3）1未乾燥結晶の放置試験

　上記（1）の方法に依りて遠心分離して得たる未乾燥燐酸コデインは之れが水分（100。に於

ける乾燥狂妄量）は共の遠心分離時の條件に依りて一定せざれ早耳ね6．5～8．2％なり．之れ

を放置試験に附し共の水分の参事を測定するに次の如し．

　　　　　　　　未乾燥燵酸コデインの放置丁丁に於kナる水分憂化表

月　日 室　温

画壇告1，a7・

　17．　　　24．50

灘　度

78。

‘77。

水 分

ム0．l　　No．2　　No．3
（％）　　（％）　　（％、

6．60

6．61・

8。18

7．SO

7．74

6．76

月　日

隠驚
1　31

室　一 天　候

；1：離

水　　　分

ハ。．4　 八。．5

（％）　　（％）

7．4S

7。58

S．13

7．00

9
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月　日

　1S

　19

　20

　21

　23

　24

　25

　26

　27

　2S

　30

　31

8月1H

　2
　3

室　温

23．5。

27．50

2S，1，0

25．0。

2S．0。

29．oo

27．0。

24．0。

27．5。

30。0。

27，0。

23．0。

23．0。

24．oo

29．o。

灘度

s60

S3。

72。

8go

76。

77。

75。

91。

7go

76。

S2。

S20

960

840

77。

水 分

謝1セ3引甑f
6．62

6．60

6．56

6．56

6．54

6、50

6．46

6。43

6。44

6．45

6．38

6．38

6．59

6．59

6．39

6．s2

6。78

6。82

6．80

6．74

6．72

6．75

6．73

6．68

6．64

6．62

6．58

6．54

6．52

6．54

G．73・

6。76

．6．74

6．68

6．66

6．69

6．67

6．62

6．67

6．63

6．65

6．70

6．71

月　日 室　温 天候

隔s日1

　15　！
／・・i

llo月6『

［ll〔

　　　＝1期，S日

ロ　　　　　　　　　　ト

1・・月・日

竪購盲1．

l　i

　　　l

　　　l

　　　l

34。　　暗

24。　　曇

27。　　晴

26。　　晴

20。　　雨

「20’

P略
・酬晴
21・i晴
・列晴

　　i

水　吃分

No．4iRo．5
（％）i（％）

。，，！i

　　　
・刈

、，鵤悔55

馴¢72
　　1　6．526．92

6ノア5　　1　6．49

砿55㌦49

鰯㌦、，

氏6g陣6S

…い⑳
6．63　　　　6．71

　但し室温及灘度は午前9時より11時迄の間の亭均を以て示せり．

　　（4）乾燥燐酸コデインの放置試験

上記（1）の方法に依りて遠心分離して得たる燐酸コヂィンの結晶を眞室乾燥に附す．而し

て其の時間或は十度を調節して水分含量5．5～6。3％の製晶塗得て詐れが放置試瞼を施行せ

り．其の成績次の如し。

　　　　　乾燥燐酸コデイン（結晶水の一部を脆却ぜるもの）の放置試験に

　　　　　於ける水分憂化四

月　　日

昭和g年
7月12日

　　13

　　14’

　　16　・

室　　温

29．5。

24．oo

24．5。

23．70

灘　　度

73。

820

7go．

7S。

水 分

N・・（％）1・・丁（％）IN・・（％）INα・（％）

6．32

6．31

6．35

6．33 6．22

6．15

6．28

6．31

6。30

5，51

6．17

6．21

6．31
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月 日

17

1S

19

20

21

23

24

25

26

27

23

30

31

8月1日
2

3

4

室 温 二 度

24，50

23．5。

27．50

23．oo

25．0。

2S．0。

29．oo

　　　齢27．0。

24。oo

97．5。

30．0。

27．0。

23．oo

23．oo

24。oo

29，0。

31．0。

1

77。

S60

S3。

720

89。

76。．

77。

　　●750

9105

7go

76。

S2。

82。

960

840

77。

770

水
．分

No．6　（0／／0） No．7　（％）

6．30

6．30

6．31

6．31

6．32

6．32

6β2

6．23

6，26

6，25

6．29

6．32

6．34

62S

6．29

6．33

6．36

6．35

631

6．33

6．34

No．8　（o／／o）

6．30

6．30

6．35

6．37

　6。31

．6．32

　6．33

　6．34

　6。35

6．36

6．35

6．38

6．37

1
1

6．29

6．2S

6．29

6．30

6．31’

627

6．2S

6．30

6。33

6．35

6．33

6。34

6．35

6．36

6．3S

6．37

6．38

Ho．9（％）

’6．34

6．35

6．3壬’

6．36

6．35

　6．34

639

　6．33

　6．32

　6β0

　6．29

　6．27

　6．32

　6．34

　6．35

　6．32

　6．34

上記試瞼の結果を圓示ずるときは次の如し．

20
，お

巷ε

乙8

雪8

書8

，絡

暑8

乙8

言8

繁8馳

6認

銘
乙8

5，50

N2

NO5

櫛

占背

軍：茎丁壮斌￥王書士実二二冊珊
日日日日日日日日日目日B日日日日日

．NO5

睾登下肴第有・．薔：摯旦

翠ll・．1喜奮1書ll枯

隼

サ
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　　（5）包装せる製品の経年試験

　水分7～8％なる一製品が包装後数旬にして開封せられし際其の内部紙袋に幾分漁氣を帯

び且つ結晶粉末の多少固結せるを見たる事は既に述べたるが如し・依って夫れ以下の水分帥

ち6～7％のもの：或は更に少きものは永年船舶に際し如何なる憂化を越すやを知る可く，

4．33％及び6．10％の水秀を有する二種の製品を各正1009宛数個に分ち之れを二重の紙袋

（内1枚は硫酸紙）に入れ更に溢れを心力罐に納め，テープにて封じ室内に貯噛し下表の如く

数ヶ月乃至数年放置後各箇別に開封し観察定量せしに一般に重量を埆録し水分は6．4％前後　　し

にまで増加する傾向を有し，内部紙袋の帯掘娃に結晶の固結を認めざりき．

　　　　　　　　包装せる燐酸コデインの加年試験に於ける水分憂化表

検　　丁

番　　號

Xo．コO

No．11

昭和9年7月24日包装

重量1水分
1009

1009

4．33％

6．10％

昭和9年12月10日目封

重測水分
102．09

100．5g

525％

昭和19年3月5日開封

重測水分
102．79

a42％ 奄P0“29

541％

6。43％

昭和12年12月17日開封

重測水分
102．29

100．1g

5温6％

6．36％

　　（6）水叉は稀アルコホル溶液よリ結晶せしめたる製品の水分

　水叉は75％内外の稀アルコール溶液より結晶せしめ眞室濾過して得たる燐酸コヂ・fンの

未乾燥製品に就て1～2調査したるに殆アセトン溶液より得たると同様なる結果を得たり．

　　（7）総括及び結論

　大約80％以下のアセトン叉はアルコールより結晶せしめて得たる燐酸コデインの未乾燥

結晶は大氣中にて漸次乾燥して共の水分含量6．3～6．7％となりて安定す．3ぐ乾燥して水分4・3

～6．3％となしたるものは大氣中にて漸次水分を田中して其の含量6．3～64％とたりて安定

す．之れに依って見れば該藥品の結晶水は6．3～6．7％の附近なる慶し今燐酸コヂィンの結

晶水を2分子，自i1ち集成をC17H17NO（0且）（OCH：3）・H、：PO汁2H20とすれば水分の理論

含有量は8。3％となり．1％H、0とすれば6．37％，1H、0とすれば4．34％となる．從っ

て上記り試瞼成績より燐酸コデインの結晶水は1％分子，其の集成はC、・H・・NO（OH：）

（OCH、）・H、：PO4＋1％H、0となすを愛當とす．而して燐酸コデ・fンは大文中1こ於いて風化

することなく，3ζ乾燥して其の結晶水の一部を脆嘱せしめたる結晶は水分を吸恕して1％分

子の結晶水となる性質を有す．

，

＼／一
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日本甲局方中砒素検出試験

　　　　　　　　　　　　　技師　今　野　　蓮　治

　　　　　　　　　　　　　技手　大　武　　徳　之

　第四改正日本藥局方20ち前藥局方の藥品試験申砒素爽雑試駿は共反歯甚だ不鋭敏にして確

信を得す又藥品に由りては試験管中に同様朕態として槍査する事不可能の揚合あり現行第五

改正となるに際し筆者等に於て之二二験の必要を生じ調査を進めたり，二時共實験経過を記

録せしものなかりし爲め改めて蝕に其實験を報告せんとす．

　　　　　　　　　　　　　　　　試　　　　藥

　第四改正日本藥局方に擦る試藥塩化第一錫溶液の製法は，

　　錫屑を温塩酸に溶解して得たる飽和液にして錫屑二三箇を投じて貯ふべし

とあり，常に過剰の錫屑を存在せしめて遊離塩酸を域る可く少量に保つ如くなるも砒素の検

出に當りては之れに反し遊離塩酸の必要なるζとを確かめたり．遊離塩酸を多：量に含有せる

塩化第一錫溶液を製するに次の二案あり．

第一案は第四局方に振り得たる塩化第一錫溶液に乾燥塩酸ガスを通じて飽和する方法帥ち錫

屑を温塩酸に溶解して得たる飽和液に乾燥塩酸ガスを通じて飽和せしむ．

第二案は濁逸藥局：方第五版に擦り塩化第一錫溶液を製する方法帥ち

結晶塩化第一錫五分と塩酸（％％）一分を混麗し粥欣となし之に乾燥塩酸ガスを飽和し後ア

スベストを以て濾渦す．比重1．900以上なり．

　前記二案に擦り試製せし製品の性朕次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　第　　一　　表

　　　　　　　　　　　　　　童益イヒ第一一錫溶液表

A

B

C

D

E

F

G

種　　　類

四　　　局

　　〃

　　〃

第　一　案
（改　　良）

　　；，

第　二　案
（濁　　局）

　　〃

外　　　凝

無　　　色

　　〃

　　〃

　　〃

　　〃

微　黄　色

目緑黄色

比　　　：重

1．447

1．445

1．477

1．500

1．498．

1，944

2．010

SnCI2％

33．38

32．95

37．13

272S

26．69

50．47

58．09

HCI％

9．01

10．01

7．51

33．98

・30．33

19．34

16．01

備 考

還流冷却器を附す

Aに乾燥塩酸ガスを飽
和す
Bに乾燥塩酸ガスを飽
和す

●
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　表門還流冷却器を附すとあるは試製に際し水分及塩酸の逃散を防ぐ爲めコルペンに該器を

附したるものなり．

　前記表に見る如く第一案及第二案に於けるSnCI2含：量と遊離塩酸との野稻は

　　　　　　第一案　S且C12＜HC1

　　　　　　第二案　SnC12＞EC1となる．

　第一案に擦り試藥を試製するに當り此盧に使用すべき錫屑及塩酸の割合不明の爲め塩酸に

鉗する金属錫の計算：量を求むれば塩酸1009に生して錫48．99となる．而して二三に際し

て塩酸と錫屑を作用するに當り殊に熱時に於て此庭に嚢生する水素に俘はれ塩酸ガスの逃散

冤かれす爲めに三二の分量は計算量より遙かに少量にて足る．

　前記の試製實三等を基礎として改良案とな’凱帥ち

　錫屑一分を塚中に取り之に塩酸三分を和し重湯煎上に於て熱してガズの爽生殆ど熔み其濾

　液の比重約1．45となるに至り之に乾燥塩酸ガスを通して飽和せしむべし．

　之に從ひ比重測定迄實験せる成績弐の如し．

　　　　比重

　　　1。　1．449　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＿

　　　2．1．415

　　　3．1．435　　　　　　　　　　一何れも錫屑の少量を残存せり

　　　4．1．411

　　　5．1．451……還流冷却器を附す

　前記中1及5は乾燥塩酸ガスを通じて飽和せ’ぱ直ちに試藥となり2．3．1及4．’は樹加熱を綾

けることにより比重約1．45となすを得．而して本案は第五改正日本藥局方の試藥と一致する

ものなり．

　以下前記試藥は第四局方の改良品なるを以て改良試藥と稻し，第二案を二三試藥と回すべ

し．

　　　　　　　　　第四局方試藥歯面試藥拉濁局方試藥の比較試験

　本比較試験施行に當り砒素二二藥品を必要とするを以て亜砒酸を藥品に混入せ’り．印ち藥

品粉末の揚合は亜砒酸を其鰹爲璃製乳鉢を使用して極めて丁寧に混和し液饅の揚合は亜砒酸

懸鯛解嘩加へて徽酸ζセての含喩牢と岬た蹴

以上の二二より砒素二子せしめたるデルマトール，次ナリチ・二二鎗塩化第二鐵
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・液，亜鉛華等を製し之に就き試藥の優劣比較試瞼を施行せしに，何れの二品に於ても各丁丁

に回し殆ど同一の結果を得たり．次に塩化第二鐵液に施行せし成績を掲ぐ．

　　　　　　　　　　　　　　　　　第　　二　　表

　　　　　　　　　　・　　塩化第一錫溶液優劣表

　　　　　　　　　　　検液＝塩1ヒ第二鐵溶液1eG中As2030．1mg入

種

第　四

局

良

局

検 液

1cc

1”

1”

試　剰10分後
3cc

3”

3”

微淡褐色

赤褐色僅微濁

淡緑色

30　分　後

淡隅色　「

暗紺色微濁

淡緑色

1時　間後

唄液＝塩化第二鐵溶液スcc中As2030・051ng入

淡隅色

暗褐色微濁

淡緑色

種 検 三

雲　劉
第四副
　　　　　　」

1cc

1”

1”

試　　　藥

3cc

3”

3”

10分後30分後
．微に着色

微淡謁色

淡緑色

微に類国色

赤褐色僅微濁

淡緑色

1　時　間　後

禍色離心

暗褐色微濁

淡緑色

　以上の成績を見るに改良試藥の砒素析出力最も強く三局試虫歯れに次ぎ第四局面藥邸ち遊

維塩酸の最も少きものは砒素の丁丁不可能なるを知るべし．

　　　　　　　　　　第四改正日本藥局方三品の枇素検出試験検討

　第四改正日本藥局方中砒素催事試験條項ある遺品は総藪34品に及び此等藥品に就き其試験

糠項の再槍討を試む．先づ槍髄と試藥との分量を比較すれば次の如し．

ム

：B

O

D
E

槍髄量

　1
　1
　5
　10

　15

・試藥量

　3

　2
　1．5

　3

　3

藥品数

　26

　3

　1

　2

　2

　之れを見るに検盟量と試藥量との比1：3のもの大多数を占め他は少数なり．而レてC，

＝D，E　の如く瞼盟量より試藥量少なき時は砒素の槍出困難或は不可能なるは我等の常に経

＝験する庭にして何等か改正を必要とするものなり・叉試験條項を操作上より桧討するに，

　藥品に直接試藥を加へるもの17品あり．内デルマトーワレ及次サリチル酸蒼鉛は其粉末容積
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比較的大にして且つ試藥と混和するに溶解せす泥歌となり叉亜鉛華は試野中の塩酸分と結合

する細め砒素の検出困難なり．其他の藥品には試験方法の不備を認めす．

　次に藥品に簡輩なる物理的操作を施行せし後篇藥を和するもの8品あり．内塩化カルシウ

ムは其水溶液（1十9）10ecに試藥3ccを和する爲め試藥稀繹せられて還元力持はれす砒素・

の槍出不可能なり．其他の藥品には試験方法の不備を認めす．

　』次に藥品に簡軍なる化學的操作を施行せし後試藥を和するもの9品あり，内次炭酸蒼鉛は

≡其熾灼して得たる酸化蒼鉛を塩酸10ccに溶解し得たる溶液5ccに試藥1・5ccを加ふ，又

キセロホルムは其1gより得たる酸化蒼鉛を塩酸約10ccに溶解し，之に3ccの試藥を加

ふ．叉メチレン青及ピオクタ昌ン青は硝石及脱水炭酸ソーダを使用し燃化疏解し稀硫酸を加

へたる後熱して硝酸を駆除し，水15ccに溶解し之に3ccの試ii嚢を加ふ．斯くの如く桧艦液

量より試藥少量なれば液稀薄にして還元力及ばす又三三水溶液に試藥を加へたる時も同様に

砒素の検出は困難或は不可能なり．其他の藥品には試験方法の不備を認めす．・

　以上デルマトール以下ピオクタ昌ン青に至る試験方法不備なりし8品の砒素検出を可能と

ならしむる爲め改正案を作成し之に就き比較試験を施行せり．二二績第三表の如し．而して

現局方の山影二二項中の砒素爽雑二三二項は此改疋案と殆ど一致するを以て弓庭に記載を省

略す．但し吹サリチル酸蒼鉛拉にキセロホルムの改正案は共1gを弱く二二し，之を強硝酸少

量に溶解し蒸獲乾燥し更に熱灼して酸化蒼鉛を得る方法にして現行局方の如く初めに弧硲酸

少量に溶解し蒸磯乾燥して更に熱灼するものにあらす．現行の如くする時は極めて細心の注

意を以てするも爆獲的燃焼を起すものなり．伺當時鐵粉，還元鐵，塩化第二鐵液及硫酸第二
’

鐵液の4品は第二鐵塩なる故旧藥を酸化し其還元力を減退する恐れある爲め局方の如く槍燈

1に封して試藥3の使用を6に攣更する他案あり將して共必要ありゃを試験せしに三二上山

必要を認めざること第三表に見るが如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　第　　　三　　　表

　　　　　　　　　　．＝　　第四日局と改正案との比較試験表

　　　　　　　　　　砒素入＝藥品19又は1cc巾As2030．1mgを含有す

番號　藥 名

1 アルマトール

方法

第四’

〃

改

〃

癸素1試料

混

混

19

1”

2ec

2”

試紳・頒

3eG

3”

4パ

4”

友白色泥歌

僅鍛番褐茨白
色泥駅

淡黄色

赤禍色旧訓濁

30　分　後

記白色泥歌

微響隅茨白色
泥朕

淡黄色

暗赤褐色微吟

1時間後

30分後に同

　　”

　　”　．

　　〃

改正の嬰あり

で
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2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

ユ2

…灸サリチル酸

蒼鉛

第四

〃

改’

〃

　　　　　　瞬

餓　　粉　　及　　”

遽　元　餓　　改

　　　　　　　”

塩化第二鐵液

　　及
硫酸第二鐡液

亜　　鉛　　華

次炭酸蒼鉛

第四

〃

改

〃

第四

〃

改

〃

第四

改

キセロホルム

塩化カルシウム

メチレン青目

ビオクタニン青

第四

改

第四

改

第四

改

混

混

混

混

混

混

混

混

混

〃

〃

”

〃

〃

”

〃

19

1”

2ec

2”

1cc

1”

1”

1”

1cc

1”

1”

P’

19

1”

33c

3”

5cc

2”

10ec

2”

10cc

19

15cc

約1”

3cc

3”

4”

4”

3CC

3”

6”

6”

3CC

3”

6”

6”

3CG

3”

6”

6”

1．5cc

4”

3CC

4”

3CG

3”

　3CG

約2”

白色泥歌

茨白色泥目

淡黄色

赤隅色僅微濁

胎ど無色

僅徴着色

殆ど無色

札止着色

白色泥朕

友白色泥状

淡黄色

．暗赤褐色微濁

殆ど無色

僅微褐色

殆ど無色

僅微褐色

淡緑黄色9

赤褐色川口濁

淡緑黄色

赤褐色僅徴濁

殆ど無色

殆ど無色

殆ど無色

赤禍色尽微濁

殆ど無色

淡褐色僅微間

隔微日田

淡褐色徴濁

殆ど無色

淡褐色

淡緑黄色

暗禍色徴濁

淡緑黄色

暗二色二二

殆ど無色

僅微濯絶

殆ど無色

暗渇色尽濁

殆ど無色

暗赤褐色僅微
濁

微淡褐色僅微
濁

暗赤土色微濁

殆ど無色

暗赤褐色微濁

30分後に同

　　”

”

〃

”

〃

〃

殆ど無色

微淡脚色

〃

〃

〃

”

〃

〃

〃、

”

〃

〃

”

殆。範　！．一

朧　｝
〃

’ρ

改正の要あり

改正の情なし

〃

改正の要あり

〃

〃

〃

　前表1，2，7，8，9，10，11及12號の藥品の成績を見るに何れも第四改正藥局方の方法に

擦れば，砒素槍出困難或は不可能なれども改正案に從へぱ何れも明かに砒素の爽雑を確定す

るを得．・故に改正の必要あり叉3，4，5及6號の藥品は第四改正藥局方と改正案との方法

に擦る成績には殆ど差を認めす．故に局方改正の必要なし．而して現行第五改正藥局方は次

サリチル酸蒼鉛及びキセロホルムを除き此改正案に全く一致せるものなり．．　　　、

●
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有機水銀化合膿の合成拉其殺菌力試験（第四報）

　緒　　論

第1章試験管内殺菌力試験

・殺菌力試験の部

技師　，秋　葉　朝　一　郎

囑託　風　間　美佐　糊

目

第1節滅菌水を皿ediu皿とする閉合の殺菌

　　　　力

　第2節　ブイヨン又は」血清加ブイヨンを皿ed－

　　　　iumとする揚合の殺菌力

第2章毒性・

次

第3章座｛鐙内殺菌力試験

第1節静脈内に注射せる揚合の血清及尿の殺1

　　　菌力

第2節感染組繊浩毒力

　第1顎葡萄歌球菌に封ずる消毒力

　第2項言察血｛生連鎮月犬球菌『こ≡封ずる言肯毒力

第4章総括

。

緒 論

　フエニール水銀ニトラート　（pheny1－m6rcuric－nitrate　C6H：5HgNO、）はRober七〇tto

（1870）によりて創成せられ，其生物三七試験はWeed　and　EGker（1931）によりて始めて

試みられ，次いで：Birkhaug（1933）の精細なる研究の獲表あり，かくして本品が毒性比較』

的勘く併も強力なる殺菌力を有し，ワクチン血清類の制腐剤として拉に創傷面及手術前の皮

膚漕毒，尿路系感染の鴻毒，臓脊髄液，膿嚢共他¢5腫腔の浩毒等廣く盟表拉盟内組織の消毒

剛として慮回し得らるべき証明にせられたるものなり」其臨床的乱用に高してはBiskind，

：B．：Leville其他の報告あり．　　　　　　　　’

　鼓に上記諸家の報告に基きpheny1－1nercuric－nitrateの性1伏に關し其概要を記述すべし．

　pheRy1。mercuric－nitraもeは極『て輕き白色無晶形紛末にして水及アルコPルに微量に溶解

し，水に封ずる溶解度は1Zに付0．7999なりと云ふ（Weed　and　Ecker）．かく本品は水に

溶解し難けれども熱水には比較的溶け容易に飽和溶液を製する事を得飽和水溶液は無色無

臭にして，高渾に虎するも安定叉光線に曝露するも或は長期聞保存するも攣化する事なし．

　水溶液偉金圃腐蝕性無く且ゴム類を憂化せしめざるを以て，．外科罫械，ゴも手袋，カテ「

テル等の急速なる消毒に適すとなす．

　創面，表皮剥離面，皮膚，眼瞼結膜等に直接作用せしむるに輕度の刺俄性あるも細胞の治

癒巖轄を障碍する事無く叉経ロ的に馬煙するも多量ならざる限り何等の症歌を呈せすと云
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ふ7k溶液は皿清・．・蛋白質等を凝固せナ從？て血清により．て殺菌力の低下する事輕度なり・

叉血球溶解性なし．

　試験管内殺菌かに於ては斑erもhiola七e（sodium　athy1一皿ercur｝七hiosalicylate），ハle七一

aphen（3，5－diaze七〇xyエnerkur｝4－ni七r（ア2－kreso1），　Mercurochro皿e（Na－sa12　der　Ox罪ner－

kuゴdibroln且uoreszei11），沃度丁幾，語調，石炭酸等に蓬に優越し，其0．034％アルコール

・アセトン溶液の皮膚表面の消毒力は，2％マーキュロクローム・アルコール・アセトン溶

液，0．5％’メタフェン・アルコール・アセトン溶液蚊沃度丁幾等の夫に比すれば，数果極て

顯著なりと云ふ（Birkhaug）．

　又共水溶液を家兎，犬等に経口的或は非経ロ的に投均するに，血液，尿，脳脊髄液，胸腔

液，謄二等に顯著なる殺菌性を賦與し，：或は人盟に膠嚢入叉は錠剤として0．01gの少量を投

與するに尿中に強力なる殺菌力を與へ得ると云ふ（：Birkhaμ9）・

　殺菌三極て豪きに比すれば，本品の毒性は比較的低しと云ふを得べく，其致死量は髄重1kg『

に封し約101ngなり．以上先進の報告に基きpheny1一皿ercuric一且i七rateの生物學的研究の

大要を略述せるも，個々の精細なる記録は，余等の實験報告申關係ある項目に於て引用すべ

し．

　三等はWeed　and：Eckerの報告に接してより，フエニール水銀盤に封して興味を抱き，，

之が追試を二二し，鍵にpheny1－Hg－ni七ra毛eの合成法拉簡易なる殺菌力試験成績及phe血y1－

Hg－ace七a七e，　plleny1一：Hg－1actate，並heny1－Hg－tar七rate等の合域法に關しては，同題報告第

’1～第3に於て，共同研究者田中技師等によりて報告せる虞なり．

　蝕に，本報に於ては，田中技師研究室にありて合成せられ孝る，フエニール水銀魍に就て．

施行せる細菌二二研究結果を報告せんとす．

第一章　試験管内殺菌力試験

　　　　　　　　　第一節滅菌水をmediumとする場合の殺菌力

　　　　　　　　　　　　　（G．F．　Redゴish法に準櫨する試験成績）　　　　　　』『

　pheny1一：Hg－nitrateは溶角孕自適て低き飲鮎あるを以て，更に溶解度優良なる類似化合胆を

得んと欲し，pheny1－Hg－1actate，　pheny1－Hg－tar乞rate，　Pheny1－Hg・ace七a士e等の化合膣を：

合成せり（田面技師報告）．共溶解度次の如し．

　　　pheny1－meτcu■ic－nitτate　1分　　水約1500分（1250分Weed　aLd　Ec玉eτ）

　　　　”　　”　一acetate　1分　隠約2σ0分　、　　．’．’

，

●

臨
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　　　pheny1一皿ercuric－1actate　1分　水約％0分　　，　　　　　　．

　　　　”　　　　”　　一tartrate　1分・　　水約8000分・

　自P上記のフエ昌一ル水銀塩は一般に難溶性なるも，acetate蚊1ac七a七eは溶解度比較的良

好なり．而して，其水溶液を長期貯藏するに安定なるは，pheny1－mercuric－ni七rate及pheny1・

mercuric－aceta七eなり．上記四腫化合饅の水溶液は全く無色無臭なり．　　　・

　實瞼方法　　　　　　　　　　．　・

　蒸溜水を以て上記化合艦の高濃度溶液をつくり，之を滅菌水を以て稀繹して各穣濃度液と

なし，各稀馨i液5．Occ宛を殺菌力試験用試験管に探り，之を：20。の水槽中に置き，検液20。

とちりし後，之に可楡菌種の37。24時間ブイヨン堀養0・5cc宛を注加し・作用時間5分

10分，15分毎に直径4mm『の白金耳を以て，槍高論より一白金耳量を10ccプ・fヨンに移植

し，37。に48～96時聞培養して三二育の有無を検す．此方法に於ける諸種の二二はG・：Fボ

：Reddish法に準じたるものなり，尚封照．として，現今消毒剤として廣く使用せらるるMe卜

curocllrome，田rypa伽vin，：Rivana1等の製剤に就て其殺菌力を比較瞼討せり・其成績第1表

の如し．

　第1表AはStaphγlococcus　auretls（土屋）を使用して各消毒藥の殺菌力を比較せるもの

なり・　　・　　　　　　　　　　．　　　　　　　ご

　phelly1－Hg－ni七ra七el　1）heny1H9－acetate，　Plleny1－Hg－1actateの三者は殺菌力略々同等に

して，12，000倍稀二二にて劃然たる殺菌力を示し，14，000～18，000倍にありては殺菌性なる

場合と然らざる二合とあり，．20，000倍以上に於ては，菌の生存を常に認めたり．但し第1報

に於て画yny1－mercuric－niLrateは萄二二球菌に証し40，000～100，000倍迄殺菌力ありと報

告せる庭と晶晶の報告との間には，大なる相違を示すものなれども，共理由未だ明ならざる

も，製品の性状の相違に其主因存在するに非るかと思考す．使用菌株の抵抗力は石炭酸に封

して略々同一にして，其他の實験上の條件は全く同一なり．

　pheny1－Hg－tarLrateは一席己の3種に少しく劣り，8，000倍を限度とし12，000倍にて殺菌

力を示さす．

　術，T∫yp狙avin及Rivanolの本法による殺菌力は，・二二なるは100倍迄にして，200倍

にて’は±なり．

　ムlercurochromeは来國Hynso且，　Wesc。七t＆Duロning祉製塩本邦製品2種（A，　B）を

使用せるに，H．W．D祉製品Aは100倍有高なりしに：Bは遙に弧く300｛音迄有敷なり・

玉lercurochro皿eは現今の流行藥とも云ふべく，多種の製品販質せられつ」あるも，之を調

嶋

●
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査するに品質に丁丁著明なる相違ありて，殺菌力の低きは50倍にて街六六なるが如きものす

ら存在する情況なり．巷間屡Mercur6chromeの敷果を：疑ふ聲あるも淘に三三りと云ふべ

く，其外睨色彩の同一を以て，士力同一ならんと推断する事能はす．余等が，市販31ercur（》一

chromeに出て其品質殺菌力等を調査せる成績は別報に於て報告すべし．

　　　　　　　　第1表A　試騎1管内殺菌力試験（G．E：Reddish法）

　　　　　　　　　　　　ほ
　　　　’　　　　　菌株S七・pl・y1・c・ccus・ureus土屋

　可　　槍　　薬

　Pheny1－Hg－nitrate

一　　　　」　　　　　　．　　　｝　　一　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　『　｝　．　　　　．　　　　　　　　　一　　一　　「　　一　　一　　．　　．　　．　．

　Phenyl－Hg－acetate

i作
、課

1澗4・000

15P

11α
い5・

．．．L．．．．一．．．

1　5ρ

．10P．

1
　157

Phe沿y：一Hg一】識Cまate

5’

ユOP

15’

稀 倍 数

6・00ρ

，。。。［、。。。。

［1’．
12，000

Pheny1－Ilg－tartrate

5「　　＿　　　＿

10’一 P－

15’　＿　　　＿

Tryp芝しHavin

Rivano1璽

5P

10ρ

15P

5P

10’

1．5P

50 100　200

十

±

十

十

±

十

十

十

十

十

む00

十

十

十

：ト．

十

十

弓00

十

十

十

十

十

十

14?冾O00」1亀00「2qOOO

±

±

±

±

±

±

±

±

±

±

±

±

±

±

±

±

±

±

±

±

±

士

±

±

±

±

±

．十

十

十

十

十

十

．十

十

十

40，000

十

十

十

500

十

十

十

十

十

十

十

十

十

600

十

十

十

十

十

十

十

十

十

700

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十
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‘　 作．稀稀倍．籔：可検・下愚　　　　問　50．100200300400500600700
5F

一 止 十 十 十 十 十 十

MerCUrochrome　220
．

（HynB6D7　Weseott
107

一 一 十 十 十 十 十 十

＆工取n加ng．　Uβ．A）
15声

一 「 け ＋1＋， 十 十 十

エビercurOChrome

　A（邦産）

5F一十
10’＿＿
15P＿＿

ユ」Iercuroehrome

　：B（邦産）

5’＿＿
10’

15’

6070

Pheno1
5’一十
　　107「一「十
　1151－i－
　1

十 十

十十
十 十

8090

十 十

十十
十十

●

十十十十
十十十十
十

十十十

十十十十
十十十十
十十十十
100

十’

十

十

　註表中（＋）は菌の生存を（一）は菌の死滅を示す．

今，各租消毒藥の殺菌力比較に便ならしむる爲，Staphylococcus　aureusに劉する石炭酸

係数を表示すれば次の如し．石炭酸係敗はG．：F．Reddish法に從ぴ，作用時間10分に於け

る（可槍藥の有敷最大稀澤倍藪：石炭酸の中敷最大稀澤倍数）を算出せるものなり．

　．藥晶名
　Phellyl－mercuriG－nitratθ

，　　Pheny1－m飢curic－acetate

　Pheny】一moτcuric－lactate

　Pheny1一皿eアeuri←士aτtrate

　Trypa臼avi箕

　Rivanol
　Mercurochτome（H．W．D．，U．9ム）

　五1ercufochrome（邦産A）

　五工e瓢rochτome（邦産B）

　Phenol

Staphy．　aureusに
垂ナナる石炭酸係数

　200
　200
　200
　133
1．7～33

　も　1．7
　1．7
　1．7

　5’・

　1

P　　　　　、

◎
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第1表：B Phenyl－Hg－ace鳳eの試験管内殺菌お試験 （G．：F．：Rdddish法）

欝 種

St1’eptocOccus
　h黛emolンtiCUS

Gonococcu8

玉3．　〔・し｝li

1う，　typhi

作
用
時
間

汐

107

15’

稀
．層 ｬ！．ﾆ 係 数

1萬

57

ユ0’

15「

5／

10P

15ノ

5／

10P

ユ5「

2萬

十

十

4萬

十

十

十

→・

6萬 S萬

‡i＋

　　　　十

十

十

十

↓

十、

十

十

十

十

十

十

十

十

十

10萬． 12萬

十

十

±

十

十

十

十

十

十・

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

ユ4萬

十

十

十

十

十

十

ユ6萬

．十

十

十

十

↓

十

十

十

十

十

十．

十

十

十

十

十

十

十

封『ﾆ 石 炭 酸

Streptoeocc11呂

　haemolyticus

GonOCOCCUS

B．‘モ潤Ii

B・㌻yphi

5P

10’

15P

1・6

、一．

10’　　　＿

15’　　　＿

5P

10’

15P

5’

107

15’

70 80

十

十

ナ

．90

十

十

十

十

十

十

十

十

100

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

110

十

十

十

十

十

十

十

十

十

120

十

十

十

十

十

’十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

●
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　　註　（÷）は菌の生存を示し（一）は菌の死滅を示す．

　次に，上記の如くフエニール水銀塩中phe皿y1－Hg－nitr蜘，　phenyl－Hg－ace七ate，　phenyF

Hg－1αctateは共殺菌力同等なりしを以て，3種中溶解度最良く且安定なるphenyl－Hg－ac－

eもateを選びて，　Streptococcus　hae孤01yticus，（｝onococcus，　BaG．　coli，　Bac．　t5plli等に封

ずる殺菌力試験を施行せり．其成績第1表：Bに示すが如し．S乞repもococcus　haemolyticus及

qonococcusたi賦しては60，000倍有敷，　B．　coliに補しては10，000倍，：B．七yphiにi刑し

ては40，000倍迄有敷なり．其石炭酸係数は以下の如し．

　　pheny1－H：g－ace七ateの石炭酸係数

　菌　　　　　　種

Staphylococeus　aU■e＝工s

Stre1｝tococc囎haemolytfcu8

GOnOco（r〔・us

B．typhi

B．CQIi

係　数

200

750

750

400

125

　以上の余等の得たる成績と米誌のWeea　and：Ecller粒：Birkhmlg等が，αE：Reddish

法に蝶りて施行せる成績とを二二して比較するに（第2表参照），其間に相當大なる懸隔を見

る．其理由を考ふるに，使用菌株の抵抗力の相違，製品の品質の相違，實二方法上の若子の

相違（作用温度，培養基の組成等の相違）等を列畢する事を得べし．更に，看過すべからざ

るは，稀繹度の計算上の相違にして，Weed　alld　Ecker姓Birkhaug等は共に，　phenyl－

H：g－11itra七eの飽和水溶液をつくりて原液となし之より稀繹液を作り，共濃度の算出は，飽和

溶液の濃度（Weed　a皿d：Eckerは0．0799％，1｝irkhaugは0．067％）を基準として行ひた

るものにして，而して，か」る難溶性物質の確然たる溶解度の決定は容易ならざるが故に，

Weed　and　Ecker蛇Birkllaug等は夫夫異る溶解度を指示せるが爲，之より算出せる歎字

は，判然雨者間の相違の因子となるのみならす，爾者の稿する溶解度が眞正ならすとせば，

更に第三者の域績とも，数字算出上の相違を招かん因子となるは明なり．

　余響はかくの如き考慮の下に，槍髄が一朝に溶解する範園に於ける高濃度溶液（phe皿y1一

：Hg一且itrateは2，000倍，　phenyL王【9－acetaもeは500倍）をつくりて原液となしたるものな

抄．　　　　　　　　　　　　　　・　　　　　　．　　　　　　　　　　　　　　　へ

、　　　　・．

o

’．
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第2表PheR）・1－Hg－nitrate（一acetaεe）の殺菌力比較

　　　　（G．FボR6ddiもh法）

・愉§騰．

　　　種＼＼鍾

Staphy．　aurells

Strept．　haemo1｝ticus

GonOcOCCUB

P】06nlnoecσC賀s　I

B．coli

B．typhi

B．protous　OX　19

B．proteus　　　　　　　l

1｝．1a‘，tis　aersgenes　　・；

B，mucosus　caps1ゴat貰：S

RsuU’1’s @’｝

識1灘野l
R・h…i　　l
Ew。1．h、、　　1

鼠，。，。ni　l

　　　　　　　　　l
R8POτoge且eS @I

Weed　a瓦d　Ecker

5F

200

1⊃hey－Hg－11itrate

50，000－r62，500

　　50，000

　　62，500

，　　62．500
　　　，

　　50，000

　　50，000

　　62．500

　　37，500

　　37，500

　　12，500

　　2δ，000’

　　25，000

　　25，000

Bfrkhaug

10F

370

Phellyl－H：9－nitrate

秋　葉　・風　間

5～15’

200

Ph6nyl－Ilg－nitrate

192・（ゆ0

144，000

90，000

96，000

48，000

65，000

12，000

20，000

40，000

Phel、yl－Hg－aceta亡e

敷字は有敷最大稀糧倍数を示す．，

ユ2，000

60，000

．60，000

io，000

40，000

以上の如き，誤差の諸要因を考慮：する時，第2表に掲ぐるが如き成績の相違は三三と云ふ

べし．

　　　　　　第2節　ブイヨン文は血清加ブイヨンまm．ediumとする

　　　　　　　　　　場合の殺菌力試験

　Gerge　E：Reddish法に於ては滅菌水を1nedi田nとなすものなるを以て・門地的恋用の

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ロ見地よりすれば環境の條件飴りに簡輩に過ぎるの観を守れざるを以て，medium中に蛋白

質，諸種の有機物質，塩類等の存在する條件下に於．ける殺菌力を楡討せざるべからす・而し

て乏をG．EReddish法に擦る試験成績と比較すれば，可楡藥の性能の．一一端を明．にする事



■
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を得べし．

　4種の有機水銀化合髄中pheny1－Hg－aceもateは1容解二三も良く且安定にして3ζ殺菌力他

種化合物に劣らす・しかも尚共毒性は丁々同等なるを以て，phenyl－Hg－aceta七を以て，4種

下の代表品として之に就て實験する事とし，共封照漕毒藥として，Rivano1，　Trypanavin拉

：Mercurochromeを選び併せて同様の實験を試みたり．

　此等の消毒藥は，蛋白質，塩類等に封して不安定にして，其比較的高濃度の溶液をブイヨ

ン或は血清等に混和すれば，容易に沈澱を析出するを以て，先づ豫試験として，ブイヨン歳

は血清と混和して沈澱を生ぜざる槍胆の濃度を定むるの必要あり．

　帥，槍盟を蒸溜水を以て稀葎し各繹稀液1CGを，豫め小試験管に分注せるブイヨン叉は

血清1CG申に注上し，振盈混和して放置し，沈澱，溜濁等の七化を親察せるに成績次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　　第　　3　　表

㌫刷く一坐」…4・・・…6・・3…5・…偶・・噛…

：Pheny1－1nercuric－
acetate

TrypaHavi皿

Ri膿noI

ユ～lerCUL】！OchrOlne

プ・・副

馬血清

ブイヨン

馬血清

ブイヨン

馬血清

ブイヨン

潟血清

濁（十）

譲㈹

濁（十）

藷（惜）

畠（帯）

畠（冊）

濁（十）

譲（惜）

濁（十）

蓋（升）

畠（・）

畠（・）

濁（十）

濁（＋）

濁（十）

譲（・）

濁（＋）

濁（±）

濁（＋）

譲（・）

濁（＋）

濁（＋）

濁（＋）

濁（＋） 濁（＋）

引一
　等量のブイヨン叉は血清と混和する場合に，pheny1一：Hg－aceもateは1，000倍以上の濃度

液に於ては白濁し・Tryp姐avinは1600倍（血清）乃至5，000倍（ブイヨン）以上の濃度

液にては沈澱叉は渥濁を生す．RivanolもTrypa出vin　1と略々同様にして，Mercロrochrome

は200倍以下の濃度液に於ては，何等の攣化を示さす有機物，塩類等に封し最安定なり．

　實瞼：方法

　　　　　　　　　　　コ　pheny1－Hg－ace　tate，　Tryp姐avin∫：Rivano1等の如くブイヨン叉は1血清と混和して溜濁沈

澱を生するものは，掴濁限界濃度迄は滅菌水を以て稀凹し，限界以下はブイヨンを以て稀澤

’して各種濃度液をく）くる．’Mercurochromoは1％水溶液を原液とし之をプィヨンを以て
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稀繹す．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　し　一列の滅菌小試験管にブイヨン（或は葡萄糖ブイヨン）叉は馬血清2cc宛を分注し置き，

之に前記の検腫稀繹液2ccづ曳を注等して混和す．帥各槍盟の潅！濁限界以上の濃度液は50％

ブイヨン三叉は50％血清水中に槍髄が溶解せられをるものにして，渥濁限界以下の濃度液

は50％以上のブ・fヨン水亭は50％血清加ブ・fヨン中に楡盟が溶解せられをる諜なり・

　次で以上の4ccのmedium中にS七aphylococcus　aureus（普通ブイヨン），　Strep七〇coccus

上aemolyticus（葡萄糖ブイ．ヨン）の24時間培養液2滴づ瓦を滴下混和せる後に370に放置

し，15分，30分，2時，4時，6時，24時間経過毎に，』各試験管より渦巻自三門を以て2白

金耳量をとりて10ccのブイヨン（叉は葡萄糖ブイヨン）に移植培養（後培養）茸り・

　’荷，上記の（ブイヨン（叉は血清）十槍腫十菌）混和試丁丁は，後培養を施行せる後は，370

に3日間放置し，検盟の菌帰一阻止力を検す．

　共成績は第4表に示すが如し・

　　　　　　第；4表　試験内殺菌力試験成績　（A）Sta：ph710cqccus　aureus

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　稀羅倍数（上位千）

ブ イ ヨ ン

時間、・5分i・・到・時1・時1・・時1謹

Phenア1－Hg－acetate

T∫ypaHaマig

Ri▽aロ01

】～lercurochro皿e
，（H・、VJ））．

　　註．

10～20

0．80

0．80

0。2

10～20

0．80

0．8。

0．4

10～20

0。80

0．8。

0．4

20

1．60

1．6。

0．4

400～
　800
　26

　20。

　20

1600～
　3200

　20

　20。

　40

50％血浩ブイヨン
・5分1・・分1塒1・時i・・時1罐

10～20

0。4。

0．80

0．2

10－20

0．40

0．S。

0。2

10～20

0．so

1．6。

0．2．

20

0．80

1．60

0．4

数宇の右肩の○印は50％ブイヨン水叉は50％血清水中に於ける殺菌力を示す．

　第4表　試験内殺菌力試瞼成績　（：B）Sもreptococcus　haemoly七icus

100

10

100

0．S

．稀葎倍旧（輩二千）1

400

10

20。

1。6

eαium@　　　　葡　萄糖　ブ　イ　ヨ　ン 50％血清加葡萄糖ブイヨン

一二作用時間刷・・分野1・時瞬朧 ・5分i30分12時i4時i24時1野州

。、。町1－H、．a，。，。，。・
A。、。一，。2，2。4。。64。。、。、。12一，。1

．Trypaflarrin　　　　　　　　3．20　　　50　　　100　　　100　　200　　　200　　0．80　　0．80　　0．80

、Riva取ol　　　　　　　O．40　0．40　0．4。　0．40　20つ　　20。　0．2。　0．20　0．20

ムlercu■ochro皿e　　　　　　　　　O．4　　　0．4　　　0．8　　　0．8　　　】00　　　100　　0．4　　　0．4　　　0．8
（H5v．D）

　　註．敷字右肩のO印は50％ブイヨン水又は50％血清水中に於ける殺菌力を示す．

20

3．20

0．2。

0．8

80

100

200

ユ0

1600

「100

旦0。

　2）
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■

　（1）：Pllenyl－H9－ac6tate　作用時聞15分乃至4時聞に於ける，Stapllylococcu舗ureus

及SLrepto60ccus　haemoly辱cusに封ずる殺菌力は1～2萬倍にして，血清ンイヨン及普通

『ブイヨン爾者に於て同等なり。帥短時間の作用にありては，血清の添加はpllehyl－Hg－ace七ate

の殺菌力に影響を詔めす・併し乍，24時間作用に於ける域績を見るに』S七aphyloco6cusた封

してはブイヨン40～80萬倍・，50％血清ブイヨシ10i萬倍，　S七reptococcusにi封してはブイヨ

ン40．萬倍・50％血清ブイヨン8萬倍にして，作用長時闇となれば，血清の殺菌力低下作用が

顯菩となる・更に獲育阻止力に就て見るに，翫aphア10coccusに封してはブ・fヨン中160～

360萬倍・」血清ブイヨン中40萬倍，Sもreptococcusに封してはブイヨン中640萬倍，」［血清ブ

イヨン中160萬倍となりジ血清の殺菌二二減壌三明にむて約％に減弱す・

　（2）Tryp面avin　作用時聞15分乃至4時聞に於ては，　Staphylococcusに樹する殺菌，

力は50％ブイヨン水中800～1600倍，50％血清水中400～800倍，Streptococbhsに封ずる

殺菌力は50％ブ・fヨン水中3，200～10，000倍，50％1血沼∫水中800～3，200倍にしてぞTry－

pa且avinはSLrep七〇coccusに蜀して一暦弧力なる殺菌性を有す．叉作用時聞24時間に於て

は，Staphylococcllsに謝する殺菌力はブイヨン中2萬倍，50％血清ブイヨン中1萬倍，
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　，
Streptococcusに封ずる殺菌力はブイヨン申20萬倍，50％血清ブイヨン中16萬倍にして，

幽阻止加2塒間に於ける繭加。等し．后，画。i。の殺菌軸力一二添加。よりて減

弱せしめらる製程度は，Staphylococcus　aτlreusに於ては著明ならざるも，　Streptococeus

haemolyticusに封ては相営顯著にして，牙に低減せしめらる玉事あるも，概して％となる程

度な㌧

　（3）丑1胆n61の殺菌力はS七二hyloGocusに回しては，　Trypa且avinと略々比肩し得るも，

S七re：ptocOCCUSに回しては，　Tr5＝pa且avinに劣る威績を得たり．而して血清添加の影響は

Staphy1…ccu・に於ては殆ど認めす・晦趣卿・に於τ某殺菌力が％に二身出る程度

なり．

　（4）Mercurochrome（H：・W・D・）はS七rep七〇coccusに回しS七aphylococcusに鋼する・

よりも少しく強き殺菌力を有し，1血清添加による殺菌力の減弱は，作用時聞4時聞以下なる

二合に於ては大差なけれども，24時聞作用叉は稜育阻止力に付て見るに，血清添加により殺

菌力はエ遜S七aphylococcus）或は1／、～1／、。（S七reptococcus）に迄減弱す．かくの如く，血

　　　　　　　　　　　　　　　　へい　いい　り
清の影響が，短時聞作用の場合には僅にして，長時間作用の場合に旧著となるはpheny1－

mercuric－ace七ateと共軌を一にす．

　次に・上記消毒醐の殺菌力の比較に便ならしむる爲，pheRy1－Hg－ace七ateの殺菌力を100　　　　●

’



有槻水銀化合鱒の合成戴其殺菌力試験（第四報） 81

　　　　　　　o
とし，之に封ずる他種藥剤の殺菌力の比を算出すれば，9 謔T表の如し．

　　　　　　　　　　　　第5表試瞼管内殺菌力比較蓑

（A）　S毛aphyloco？cus　aureus

作用時間
30分 4時間 24時間 獲育阻止

滑　圭

@腰藥
mediuln Bls・・ ・1・・ゑ ・ls・・ Bls・B

Pheny1－Ilg－acetate

TrypaHavin

】玉iva1夏ol

Mercurochro皿θ（H．W．D）

100

　8

　8

　4

ユ00

　4

　8

　2

100

　8

　8

　2

100

　4

　8

100

　5

　5

　5．

100　　．100

ユ0　　1．25

10　　1．25

0乳8　　2．5

100

2。5

　5

0．4

（B）　Streptococcus　haemoly七icus

Ph・ny田g－a・et・t・　　　100　100　100　160　100

Trypaf！a町in　　　　　　　　　　　　　　　50　．　　　　8　　　　　50　　　　　16　　　　　50

Rival】」ol　　
Mercurochrom（II．W．D）　　　　　4　　　　4　　　　4　　　　4　　　25

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1

　註　（1）　phenyl－Hg－acetatθの消…毒力を100として算田せり．

　　　（2）　BはブイヨンをS．13は50％血清ブイヨンを意味す．

100

125

25

12．5

100

3．12

0．31

1．56

100

1．25

1．25

1．25

　phenyl－Hg－ace七ate・の試瞼管内殺菌力が他種藥剤に劃し格段なる事を知るべし．

ぺ丁丁丁丁値如何の問題は別とし，試験管内殺菌力のみを標準として見れば，plle町1－merCli

ric－ni七rate，　phe丑y1一エnercuエic－acetate等は，從來報告せられたる何れの消毒藥にも遙に優

りたる殺菌力を有すと干し得べし．

　次に，塑£“ilm≧中に於頃る有機物の存在と殺菌力との關係を見ん爲，　G㌔E：Reddis1i法

による成績と本法に於ける試験威績とを比較瞼討すべし．適勲虚と旦9＝照晦teのReddi島h

法による鼠aphy19CQqcμ9．aure囎iζ封ず．る15分間に於ける殺菌力は，12，000倍なるに，ブ

イヨン中に於ける15分時の殺菌力は10，00σ倍にして，略ヒ同等なり．
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　｛L門沖一P　、？＿．．る’・r．“－一

丁・yp・且・山台、　R脚・1．はR・ddi・噛・於て…肱る1・ブイ・ン台数は8・・倍1・

して明に両両するを認む．Mercurochrolhe（H：．　W．　D．）は：Reddish法に隔て100倍，ブイ

ヨン中に於て200倍にして，少しく増強せり．　　　　　　　　　　　　　』均い

　而して・：Reddish法と本項に於ける方法間の相違峠1nediUH1の相違（水と．ブイヨン）の

他菌量の櫨が主たるものなるも・齢1の弓長灘1田田鎧郭難的lq趨瀞
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虎にして，結局1nediumの相違が上記の如き成績の相違を急航せ’しものと認む．

　Trypa伽Vin及：RiVanOl・の殺菌力が，滅菌水をmediuユロとする地合よりも，：BOUillOn

を1nediumとする場合に，増弧せらるエは，　Browning＆Gilmour，　Xeufeld，　Sclliemann

uロdBaumgarもe11等の唱へし庭にして余等の域績も之に一致せり．

第2章　毒 性

pheny1－mercuric－hi七r匿Lteの毒性に織するWeed　and：Ecker拉Birk11謡gの報告を摘

録するに次の如し．

Weea　and　Eckerは家兎，静脈内注射の致死量は，高点當駈8mgなりとし，：Birldlaug

は家兎静脈叉は腹腔内注射何れも致死量當竜10n19なりと稻す．尚，経ロ投與に於ては1250

倍液10cc（Weed　and：Ecker），1500倍液48cc（：Birkliaug）を投與をる家兎は何等の症状

を呈せすと云ふ．

　叉人皆に就ては，Weed鋤d：Eckerは飽和水溶液（1：1250）250ccを飲用せ．る1名に於

て何等の症状を認めざりしと云ひ，：Birkhaugは結品。．049（膠嚢入）を2日闇に4回投與

ぜし入に於て輕度の下痢と腹痛を訴へ，0．019を1日2～3回宛1週面長與せし場合に於て

は，何等の副作用をも認めざりきと云ふ．　　　　『．

余等はphenyl－Hg一且i七・・te，　pheny1－Hg－1a・t・七・，　ph6nγ1－Hg一・cet・t・，　pheuy1－Hg－t・rt・・te

の4種蚊封照として，Tryp姐avin，：Rlvano1及Mercurocllrome（H．　W・D）の3種，合計7

種に付，雄マウス、を使用し，主として尾静脈内注射によりて，致死量（Dosis　l晦lis），拉耐

量（Dosis七〇lera七a）を測1話せり・

　艦重13～17gの雄マウスを各組3～6匹宛使用し，面訴静脈より，楡膣各稀繹溶液を罷重

109に封し0．5ccの比に注射し2週間観察す．試獣のラ5以上発死せる最低濃度を以て致死

：量となし，ヲ5以上生存せる最高濃度を以て，耐量となす．二二第6表の如し．

　・　　　　鎮6表毒性（雄マウス，尾静脈内注射）

Phe且yl－Hg－nitrate

Pheロyl－Hg－acetate

Phenン1＿Hg－1acとate

PhenyFHg－tartrate

｝工ercurochrome　』

TrypaHavin

Riva皿ol

　　致死量（盟重臣10g）

1：3000，　0．5eC　（0ユ67皿g）

1；4000，　0、5”　（0ユ25”　）

1：3000，　0．5”　（0．167”　）

1：3000，　0．5”　（0。167”　）

1：　800，　0．ξ～”　　（0．625P’　）

1＝2000，0．5”（0。25”）

1：　500，　0．5”　（1．0　　”‘）

　　耐量（艦重當109）

1：4000，0．5cc（0．125mg）

1；5000，　0．5”　（0．10　”　）

1i4000，　0．5”　（0、125”　）

．1：4000，0．5”（0．125”）

1：1000，0．5”（0．5　”）

1：3000，　0。5”　（0．167”　）

1：　600，　．0．5”　（0．S3　”　）
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　　　phe且）・1－Hg－acetate、はplleny1H9－niセate，　pheny1－Hg－lactate，　phenyLHg－tartrateに

　　比すれば，毒性若干強きが如きも大差なく，Trypa且avi11に比すれば約2倍，　Mercurochrome

　　に比すれば約5倍，：Rivano1に比すれば約8倍の毒性を宿す．・

　　　術，phelly1－Hg－acetate蛇】1i七rateのヤウス腹腔内或は皮下注射による毒性は静脈内注射

　　　と略同様なり．　　　　　　　　　　　　　’

　　　而して，1）11elly1－Hg－nitrateの家兎静脈内注射による致死量は彊重當駈7～8mg，海浜腹

　　腔内注射による致死量は髄重當冠約101bgなり．

　　　pllelly1－Hg一且itrateを家兎，モルモ。ト，マウス等に投與致死（急性中毒）せしめたる場

　　合の諸臓器の病憂に就て，・Birkllau9拉Weed　and：Ecker等の報告を綜合するに，本剤は

　　一般水銀剤と等しく，腎親和性くnepllro七ropic）を有し，綜毬禮は障碍せすして紬尿管部を

　　旧し所謂11ephroseを惹起するものなりと云ふ・叉肝に展ては顯粒化（increased　gralm－

　　htio11）虹h｝imoslderinの沈着を認むと去ふ．本剤を組織内に注入する時は著明なる腫脹を

　　來たし，筋肉内に注入する門門はり劇痛と局所の腫脹を呈す．又耐量を家兎の静脈内或は腹腔

●　内に注射する時は（α067％10ce　pro　kg）一過性の擁些藻，髄源上昇，心搏噌加，全身違和，

　　白血球壇加（中性多核白血球を主とす）を來たす．然れども耐量以下なれば此等の症状を呈

　　せすと云ふ（以上：Birkhaug）・Weed　alld　Eckerは家兎¢～静肝内にpllenyl－Hg－nitmteを

　　・野焼1k9に凹し8mgの比に注射し7～38時間を経て発死せる試獣を門門し，腎は重篤な

　　る丁丁腫脹を示し，顯微鏡的には急性ネフローゼの像を呈するを認め，叉致死量以上を腹腔

　　’内に注射し発死せるマウスに就て，共腎組織を鏡野し，渥1濁腫脹，focal　inters七i七ial　inHa一

　　．皿ma七ion，・1iydro七ropic　dege丑emtion等を認めたりと云ふ．

　　　余等の肉眼的所見に徴するも，フェニール水銀塩を注射致死せしめたるマウスに於て，腎

　　の攣化は著明にして，1国濁腫脹を示し，外観は淡紅乃至友白色にして之を縦断するに，皮質

　　のみ次白色にして，随一は健常腎と同様暗紅色を呈するを認む．叉肝に就いては三三化を認

　　・め，術十二指腸拉小腸上部には謄汁充満しありて，本齊1に利膿作用あるに非るやを疑はしむ，

　　　次に，Pllenyl－Hg－ni七rOteの2，000～15，000倍溶液0．5cGをマウ1スの腹部皮下に注射せる

　　・に，何れも数日後には局所皮膚の壊死に陥るを認め，叉2，000倍溶液1ccをモルモ．トの腹部

　　皮下に注射ぜる場合にありても，24時間後に於℃，注射局所は青紫色となりて三三をめぐら

　　し，4日後には壊死に陥り2週日後に至って丁丁治癒をなせり．此所見はPhenly－Hg－ace㎞tθ

　　に於ても同様にして，共に組織障碍作用ある事を示すものなり．

　　　更に組織障碍作用を，Mercurocllrome及TrypaHavinに就て見るに，マウス皮下に，
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⊃lercurochrome　100～5，000倍溶液，　Tryp盟avinの15，000倍液以上の高濃度液を注射せる

場合に於ては絡ての試獣にありて，淳射局所の硬結，壌死を認む．

　かく．の如く，1）hen51－Hg－nitrate或はacetate等はMercllrocllrome，　TrypaHavin等；と

同様，組織障碍作用相當強度なりと云ふべく，二って一面に於ては組織を刺戟する事によっ

て，細胞薪生を促進するの致果を期待し得べきも，該藥剤の皮下3ζは筋肉内注射による用法

‘の不可能なるを思はしむ．

第5章　生髄内殺菌力試験

　　　　　　　　　第1節　静脈内に注射せる場合の血清及尿の殺菌性

　Birkh細9は遠忌動物（家兎及犬）にpheny1－Hg－11i七rateを無血的に投與し或は静脈内

に注射する事によって，血清，尿，鼻汁，胸腔液，腹腔二等に著明なる殺菌性を賦與し得る

’事を置明し，其程度はAcri且avin，　Ca鉾oko1（hexylresorcinol），　Mercuroφronle，　Meta＿

1）hen，　1）utyloxy－diamino－azopyridi1ユe（Neotropin），　2，　4－dialnillo－4－e七hoxy－azobenzene

（Serenium）及Meta1ユamine等に優るものなりと報告せり．叉人髄にpheny1一：Hg¶itrate

O．019入膠嚢を1日2～3回1週關蓮出投輿せる1こ尿に弧度の殺菌性を評論し，しかも何等

の副作用をも認めざりきと云ふ．

　高等はフェニール水銀塩の如き極て弧力なる殺菌力を有し，且色素剤と異り組織親和性の

’臨き化合膿は，歯髄内に注射せらる旧時は，珀L液に殺菌力を賦節するのみならす，容易に尿

中に排泄せらる玉を以て，尿に弧力なる殺菌性を白面すべく推察せられ，こ’は著目すべき特

性の一ならんかと思考し，pheny1一：Hg－ace七長te’1こ就き之が瞼討を試み，βiせて尿路劇毒剤と

して賞用せらるるTrypa且avin及：Rivaho1に妬して追試し3者の謡歌を此較せり．

　實験方法

　罷重2～2．5kgの雄家兎を日用し三州静脈内に1）heny1－Hg。acetate　O．1～0．05％液5cc，

TrアpaHavi110．5％液5ccl：Rivano10．5％液5cc鯨；を各別に注射し，所定時間後に血液及

尿を無菌的に探取す．尿は高二士の考案せる家兎圃定器を用ひて，家兎を腹位に固定し，カ

テーテルを三二的に尿道に挿入し置き随時探回せり．

　血液は凝固せしめて血清を分離し，並L清に就て其殺菌性を検せる場合と，血液にクエン酸

曹達を加へて凝固を防ぎ全血液の殺菌性を槍せる揚合とあり．

　尿は滅菌カテPテルを以て弓取せる後80つ’10分聞の滅菌庭置又は：Berkefeld濾過器1こ

よる減菌操作を施行せるも，Trypa魚vin及：Rivano1は濾過法による時は，一部濾過筒に
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吸着せられて殺菌力の低下を示せるを以て，主として加熱消毒を施行せり．

　採取血清（血液）及尿は普通ブイヨン，（S七aphylococcus　I）yogenesに封し）若くは1％・

葡萄糖加ブ’fヨン（S七reptccoccus　haem61y七icusに封し）を以で倍数稀繹を行ひ，共各1cc

に封しStapl】ylococclls　pγogelles或はStrep七〇coccus　haemoly七icus　24時聞ブイヨン培

養1滴若くは10萬倍仁方液1滴を滴下し，37。に48～96時間放置して菌獲育の有無を長

し，菌捜育陰性なる最大稀二度を以て，血清或は． Aの殺菌力（二三育阻止力bacterios七atic

actio11）の程度を表示したり．

　接種菌数の上記の相違は，余等の實験に干ては，喪育阻止力の上に，相違を示さざりしを

以て，多くの場合注加菌量は培養ブイヨン1滴とせり．「

　實験成績

　1）heny1－Hg－ace七a七eは静脹注射後30分乃至2時聞にして既に尿中に排泄せられて弧力な

る殺菌性を示すを以て，静脈注射の場合血液中に於ける殺菌力は注射直後乃至30分間に最高

にして，phelly1－Hg－acetateが漸次尿中に排泄せらる曳に從ひ，血液中の殺菌力は低下すべ

し．Tryp認avi11，　Rivano1等に於ても掌り．鼓に於て，血液の菌焚育阻止力試瞼は静脈注射

後30分～3時聞内に採血せるものに付て施行ぜり．而して，野卑液と血清とρ成績には相違

を認めざりしを以て，血清に就て得たる成績のみを表示せり．

　　　　　第7表No．1．：Pheエ・yl－Hg－ace七ate・1：1000，5cc，耳超脈内注射

　　　　　　　　　　　　舎家兎腫重：亀350g（17／皿實験）

　　（イ）血　　清，

St、phy：Ococe1ユS

　こ亀ureUs

　　稀澤倍数｝

欄値開　1

注　　射　　前

注射後％時間

注射後1時間

注射後3時間

原．・4
m・

　　　　　　　　1注　射　前
　　　　　　　　1
St，epと。、。。。u。　1注射後％π｝問

　11aelllolvticus
　　　　　　　　薩1綴翻

　　　　　　　　1

十

十

十

柵　　冊

帯　　・肝

帯　　千任

柵　　帯

副辮

什

什

冊

16

冊

冊

1
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H葉。風聞

（ロ）尿

StI㌧phy10COCCU8

・　εtureuS

｛漏鞭一国・i・国3・｛64

StfeptOGOcers

haenloly電iCus

注射雨＋
注射後5時間　一

1酬後24時間一

十併

τ扇商評π「臣『恥

翻後、醐判．．
酬後塒間しに」
　　レ1

十

惜、三

十帯
刑冊

　．－1

冊i・什

　」
　…
．一 P一
　【

冊

十

十

帯

珊

緯丁｝

班「．

註＋，十，辮……菌獲育の程度を示し

戸　・…・・……萄護育せざるを示す．

　第7表　No．2．：Phenyl－H9－acetate　1：1000，15cc．耳静脈内注射

　　　　合家兎三重2310g（18／眠實瞼）

（イ）血清　　　　．．

StapllylOρOeCUS
｝い1reu8

一謙L匹

Streptoeocclls
haemo1ytiCuS
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　・…
’十十十斗仔
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十帯十什

・、6i…
I　I　「
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＋附
±

±

州・惜

冊冊 什

什

．冊

（ロ）尿

i経過時間

注射前＋
！野州後2時間　　一

；注射後6時間　　一

i注射後22時間　　＋

「稀鞭〔原121・i一国餌1鵬．
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aureUS

十

十

刑、瞬柵

＿1一：＋

＋身．柵
1　　ρ

　「「冊，細帯1
＋｝パ帯i
　　　コ

＋冊i堵
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Streptocoeρus
h！、emolytiCUS

注射前＋
御身乎後6時間　　一

注射後22時間　＋

，レ、’

十

十 十

8

十

工6

帯

十

32

十

64

十

128

十

十

　第7黍　No．　a　：Pllelly1－Hg－aeetate　1：2000，5c軌七七脈内注射．

　　　　♂家兎七重2，2809（20／田L實験）．

（イ）血清

’SξaPhy＝oooccus

aUreus

Streptococα1s
haemolyticus
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注射後2時間・柱
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三

二

帯

帯

8

惜1帯1冊
・惜冊臨
副帯
i

16 32

帯』

霜・1
　｝帯　1
副ll　l

　第7表No．4．：Ph6ny1－Hg・ac6七a｛壱1：2000，5cα静脈内注射

　　　　♂家兎鳶豊重：2300g（20／VK専一）
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aureUs

StreptocOccus．
hae皿01）7tic11S

尿量
CC

泣　　　同士　　　肩宣　　　5．5
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6．6十

7．0÷

6．0±

2

十

±

「升’

±

4 8

十ト冊

副冊
1
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十 粧
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帯
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第7表　N（L5・人艦實験例　：Pllgny1－Hg－acetate　1：1，000・10cc静脈内注射．・　　●

　　　尿の爽育阻止力試験

例

（イ）♂45■弓。

10c。1回注射

（ロ）　♂40Lj。

10cc　6回注射

（ノ、）　♂62工」．

10CG　4回注射

菌　 種

Staphyloeoccus

・　三tUτeUS

Stτeptococ‘’u8
haemolytiCU8

注射前
注射後4時間

注射後24時間

原

十

2 4

副’帯

＋一＋

士

層8 コ6

卜冊，帯

け酢

32 64

差射前＋隔
注射後4時間

注射後24時間

＋1＋ド㌔判惜

　「
一帯
」＋1帯

　　　「，、、P、。。＿sl酬後，4㈱判＋

Strept。　haemolyt●

丁田隔
　」±
±

十；十1一［一
±

・卿一i注射後24時間引
Strep曾．　haeエnolyt．，　　”

　十　十
＿1＋＋

1

十i十
劃＋
1

．＋・ u　
‘± P・

±　十

十　十

冊冊
±　±±障．

十

十

帯「

・冊’

註尿は無菌的採尿に下るを以て，80。に於て1時間加熱せる後濾過して沈澱物を除きたるものなり．

第8表　No．1．田r）Ta丑avin　1：200，5¢c耳静脈内注射

　　，♂家兎髄重23609（29／VI實験）

（イ）1血清

StapllylO3CCCUS

aU■θuS

Strepto（・OGcus

haemo】ytfCUS

紹過時欝繹倍数國・

注射前丁丁
’注射後％時聞　　骨

性押後2時問　十

注射訓＋
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注服塒問冷

4．

‘冊

帯

・冊

8

冊
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辮’

三

后

冊
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冊
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（ロ）尿

　　　注射前Sb■phyloeoccus

　　　注射後0～6時間龍ureUS

　　　注射後　　　　6～22時聞

StτeptocOCα7s
血aem・lytfCU9
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十

帯．●

什
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第8表　：No．3．田rypaHavin　1：200，5cc注射

　　’　合家兎彊豊重　2130g　（7／V［1　實験）
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第9表No．1．　Rivano11：200，5cc静脈内注射家兎血清の菌爽育阻止力
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第9表　No．2．：Rlvano11：200，5cc注射家兎尿の菌獲育阻止力
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第10表，．No11∴藥剤注射家兎血清の菌獲育阻止力

油射 @＼逐趣
1’henyレHg一薯し〔et漁

　No．】～2，0．1％5cc静注
　　　　3，0．05％5ec　”

望ryl二afhしvf1匙

　　　　一　〇．5％5cc艀注

Stlし1〕hylococcus　auτeus

頁。．1

十

No，2

十

十

…　離

斗ト　　升

Strel・t・coccus　haemolytieUs

M・．〟E

　　　　　　　　　　　「「＋．． ．刑．．一

　』 E脚注．「　∫F「叩耳下丁
　．議血蒲2倍稀鐸以上に於ては，何れの場合にも菌獲育阻止を認めプ．

十

，　陣・匿．露

　±　　　十　　　十

　　　1　　　　　　　　　　　　　．　　．

　　　　　　　ト1＋　．一　1＋
1　　　　　　　　1

｛㌔．；＋

第10表　No．2．藥蘭注射家兎尿の菌磯育阻1ヒカ

ぐ＼〉一品　二子1岬油引・・㎞・一一酬㎞
並…躯麹．1ご塾撃． k塵再生1壷1竺とll畢一L窪巴㌔遡

㌣幾灘酬岬回想。、弼1田野・
丁卿血・・％馳灘⊥・一⊥．しい∵ユ∴、L生生．

㌔轍．…v％肋細・i司　い；・．・．i・
　　註表rlコの数字は，注射後24時問以内の鱗尿に於て，菌爽育陰性なる稀薯睾倍数を示し・0は原尿

　　　　自身に国乱育阻止力無きを示す・

　第7～9表に揚示せる如き結果を得たるも，之を要約すれば第10表Nα1～2に示すが如し

印注射家兎血清の殺菌性に就て論ずれば，phe皿yl一：Hg－ace七ate　O．1％5cc　1回の注射により，

家兎血清はS七ap壇lococeus　aureusに即しては震育阻止力を示さざるも，　Stre：ptococcus

haelnoly七icusに楽しては一度ながら三二阻止力を示す・之に反し，田rypaHav三n及．：Riv狐01

は0．5％P5cc　1同注射家兎血清は翫aphylococcus拉Strel）tocOccusに回し全然爽育阻止

性を示さす．即：Phe卵1－H：9－acetaもeは．Trypa魚vin蚊R三マallolのヲ‘量を血脈内に注射

するも，．血清に賦與する殺菌性はTrypa伽vin及Rivanq1に優る．ものありと云ふべし．

　次に尿に白白する殺菌性に隔て見るに，第1q表．No；2に示すが如．く，phe町1－Hg一口etatβ

は強力なる殺菌性を尿に與ふるものなり．翻脈内注射後30分置2時間ヂ6時間の排尿中には



92　　　　　　’・　秋　葉・‘・、、興．ゾ・澗・．・．∴・、卜・1．

強力なる殺菌性あるも，22時間後の尿に於ては殺菌性著く低下するものにして，部phelwレ

恥・c・・…砒纐一下阿世せられ・平群1・醐齢して排灘火翠柳し

　動物實験のみならす人髄實瞼に干ても，0．1％10cc注射後4時間乃至24時間の尿に於て，

Staphylococcus釦reus拉Sもrep㌻ococcus　haemolyticusに斐」し，相物著明なる殺菌性を認

め得たり．

　0．05｛ノ0．1％pheny1－Hg－aceもa七e　5ccを胆重2300g前後の家兎の静脈内た注射せる場合，

注射後6時間以内の排尿に於ては，Staphylococcus　aureusに封し8～16倍，串七reptococcus

llaemoly七icusに封し16～64倍（尿稀羅僖数）に至る強力なる菌獲育阻ヰカを認む・之に

反し，Trypa且avin　O．5％5cc注射家兎尿はSもaphylococcus　aur歯s　Iこ封し全然殺菌性を

示さす，Strep七〇coccus　haelnoly七icus’に封じ4～8倍の殺菌性を示し，’『：Rivano10．5％5cG

注射家兎尿はS七aphylococcus細reusに回しては皆無，．S七rep七〇coccus　haemoly七icllsに

封し極て微弱なる爽育阻止力を示せるのみ．

eP，　ph・nyl－Hg一・ce七・七・，　T・yp・H・血虹Ei・・H・1を静脈内に注射せる場合，尿に現るL

殺菌性を動物實験上より比較すれば，pheny1－Hg－ace七ateは：RivaHo1虹TrypaHavi11の

1ん～ソ1。量を使用するも，後者の数倍乃至拾数倍の殺菌力を尿に賦與し得るものなり．

　　　　　　　　　　　　　第2節　感染組織消毒力

　感染組織に封ずる消毒剤の敷果を槍屈する方法をSchnitzerは次の方法に別ちおれり．

　（1）全身感染に封ずる全身的虚置（die　Allgemeinbehandlung　allgelneiner工nfektio－

　　　　11en）

　（2）全身感染に封ずる局所的庭置（die　6r七1iclle：Beha丑dhmg　bei　allgemeinen　Illfe－

　　　　ktionen）

　（3）局所的感染に封ずる局所的虚置：（die　6rtliche：Bellandlung　oraicller　Infektiollen）

　（4’）　局所的感染に1封ずる全身的虎置（d量eAllgemeinbehandlung　or七licher　hfek七i（｝一

　　　　11en）

　以上の4法の中，廣く使用せらるLは（1）全身感染に附する全身的野州虻に（4）局所的感

染に封ずる局所的庭置の二法にして，之によりて得たる放績に依り藥剤の性能を略々完全に

了知する事を得．次いで（3）局所的感染に封ずる全身的塵置法を利用す．（2）全身感染に封

ずる写研的野置とは全身感染の源をなせる初感染部位に消毒藥を使用し，全身感染蛇初感染

竈を同時に治療せんとする方法にして，全身感染に封ずる全身的糊置と局所感染に劃する局

所的芳情とを結合せる’ 烽ﾌと云ふべき竜，’ 給ﾇ，全身感染に封ずる全身的虞門中に包含せら



「叩ワA
／「

コ

誌
∴、、

　二「

，

有槻水銀化合髄の合成拉其殺菌力試験（第四報） 93

る玉結果となるべく，之を別個の方法となすは適切ならざるが故に通常使用せられざる方法

なり．

　余等は，Phe町1－Hg－ace七αte，玉Iercur・chr・me，　Rivan・1蚊Tryra且avinに｛も共化膿球

菌に劃する消毒力を，局所的感染に劉する局所的虞置雄全身的感染に劃する杢身的虞置の二

法によりて三二せんと試みたり．

　　　　　　　　　　　　第1項　　；葡萄朕球菌に封ずる溝毒力

　Sta1）11）・lococclls　llaemolyticusは一般に實瞼小動物に封して毒性微弱なるを以て，全身感

染試験を試みるには適せす（Schnitzer），専ら局所感染に利用せらる玉ものなり．余等の人

醗化膿竈より分離せる菌株は，マウス通過を入念に試みたるも，毒力高上せす，全身感染を

起さしむる爲には，多量の菌量を必要とし，爲に實験上の不便砂からざりしを以て，全身感

染試験には連二二球菌を使用する事とし，葡鞠状球菌を以ては，局所的感染試験のみを施行

せり．

　次に，Sbaphylococcus　haemolyticusを以て三三感染を：行ふ方法に就て考ふる1ζ，動物の

皮膚に創傷を作りて感染ぜしむる方法と，皮下に菌液を注射して感染せしむる方法とが主と

して利用せらる玉ものなるも，夫々一利一失あるを免れ，す．菌液を皮下に接種し次V・で丁丁

丁丁を接種部位に注射し，24時間後に試獣を致死せしめて，感染部位を開き，三部より菌培

養を試みて菌の生否を槍する方法（Morgelu℃七h　und　Wreschner）に於ては，比較的明確

なる成績を得らる遊以て，各種消毒藥の敷果を比較するには便利なるも，本法に於ては翠

．に菌溝失の有無によって消毒数果を判定するのみにして，病機の経過を麹察せざるが故に，

門門の登育阻止力が示す丁丁，或は藥剤の創傷組織障害叉は賦活作用等の丁丁に干しては全

く…考慰し得ざる結果：となる等の鋏鮎あり（王LBraulumd　R．　Goldgchmid七）．

　之に反して，創傷感染法即創傷をつくりて之に菌を附着せしめ，後，藥剤を以て洗條し，

爾後各日創面を観察すると共に，創面の分泌物に就て菌の存否拉多寡を培養によりて槍する

方法に於ては，創面の性状経過拉菌の鍵化を観察し得るの利黙あるも，本法に於ては，明確

且恒定的域績を得る事困難なり（Schnitzer）・

　次に，Staphylococcus　hae皿o15辻icus：或はStrep七〇cocclls　haemolyticusを以てする，

局所的感染に劃する局所的丁丁實施方法の大要を述ぶべし．

（A）皮下雛法　　　　　・　　　　　　　／
　玉lorgenro七h　und　Wrescllner（Deu七．ムled。　WschL，　N臨42，1923）はS七aphylococcus

を用ひたる場合の，Morgenroth　und　Abraha皿（Deu七」工ed．　Wscl職NL　23，1920）は



Q
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翫rept6coccUsを用ぴたる場合の，皮下接種感染組織清毒法を夫夫記述し居るも，何れも同

巧異曲なるを：以て，鼓にはMorgenro七111md　Wrescllnerの方法を記述すべし．

　人禮より新しく分離せるSt島1〕llylococclls　haα1101y色icllsを使用するも，二三保存陳奮菌

株を：使用するも同様の域績を示す．

　菌液をマウス腹壁皮下に接種するに，21時間後には署明なる蜂窩織炎：を惹起し，接種部位

を二皮掻破して血液塞天雫板上に移植するに，全面に菌苔を生じ溶血現象著明なり．而して

止ヒ事實は接種菌量の濃度に慮じ，1週日以上に亙って認める裏を得．

　かかる菌株の血清加ブイヨン20時間培養をブイヨンを以て10倍に稀繹し，・其0．2ccを

ユ5、20gのマウス腹壁中央部皮下に接回す．該菌量は，通常，蜂窩織黙を惹起せしむるに必

要なる最小量の数倍量たるものなり・・感染豫防試瞼（propllylaktisclle　Versuch）に於ては，・

接種後直ちに，可槍酒毒藥磁鐸液1cσを接種喬お位蛇其周園に注射す．・治療試験に於ては接種

二一定時聞を経て（1～5時間）可楡藥液3ccを注射す．接種後長時間を経たる場合に於て

は，感染は杢腹壁に禰漫しをるを以て，藥液を全感染部位に浸潤せしむる：爲には3ccを要す

と云iふ．

　何豫防試験に於ては1回注射によるも，治療試験に於ては蓮日数回の注射を行ふ．

　但し，マウス，モルモ。ト等は、雛aphylococcus　Ilaemoly七iclls．に甥し，相當弧度の天然

冤疫を有するを以て，皮下接種を行ふに，一般には，進行性の蜂窩織炎を惹起ぜしむる事を

得す，多くの場合，接腫局所は24時聞後には限局して壊死に陥り，自然治癒に向ふ．即感染

炎症機傳が速に停止するを以て，Slaphylococcus感染法を以てしては，藥剤の感染豫防試

験は施行し得るも，治療試験を行ふ事は，弧力なる菌株を得ざる限り，一般には不可能なり

と云はる．

　感染豫防試験に於ては，マウスは24時間後（或は3日後）クロロホルムを以て致死せし

め，腹壁皮膚を開き，皮下組織を硝子棒（glasspate1）を以て弧く擦拭したる後之を血液雫

板上に塗抹して，24時間培養し菌集落の焚生如何を槍す．

　二三マウスに於ては下剤の代りに1ccの生理的食塩水を注射す．

　封照獣に於ては，24時聞隆の所見に於て，接種部位に顯著なる化膿を認めらるるも，有敷

なる薬剤を注射せるマウスに於ては，局所に病攣なく，培養試瞼に於て菌の二三を認めす．・

　尚，接種部位より血液雫板に移植培養を試みる際に，消毒藥の一部をも同時に，畢板面上

に移し，之によりて菌の爽育を阻止する憂ありとし，此瓢を槍記する爲，接種後可槍薬液注

射マウス群中，最高濃度を注射せるマウス中の一部を，注射後直ちに屠殺して開皮し，接種
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拉注射部位を：glasspatelを以て擦拭して血液弔板面に塗布増養す．食塩水注射マウス1こ於

ても同隊の封照試験を行ふ．此繭樹照に於ては，平板上多数の菌集落獲生すべきものなり・

以」二はMorgenro七11　ulla　WreschnerのSもaphylococcus　h蕊molyticus皮下接種法によ

る感染組織二三法なるも，：Nodakeは該法を少しく改回し，　Glasspa七e1を以て，接腫皮下組

織を擦拭する代りに，該部の組織小片を切り取り，之を以て血液雫板上に塗抹する方法を提

嘔し，かくする事により僅少の生存菌をも培養詮明し得べしと稻す．．

　（：B）創傷感染法

　マウス叉はモルモットを使用し，之に人工的切創をつく1り，Strep七〇coccus　llaemolyticu8

或はS上apllylococcus　haemolyticusを感染せしめ，次で創面を，消毒藥溶液，軟膏，・撒布．

三等を以て虞理し，以て藥剤の泊毒力を三三せ、る報告砂からざるも（Reillhardt，　Schiemann，

Weise其他），其方法は略々同様なるを以て，鼓にはSchiemalln拉其協同研究者の方法を

記述すべし．

　三重10～20gのマウスの背面尾根部の上方に，鋏を以て直径約1cmの＋字切創をつく

り，筋肉を損傷する事なく筋膜を露呈せしむれば，略々菱形の廣く淺き創面となる・次いで，

蓮鎮朕球菌叉は葡萄歌球菌の並L清加ブイヨン24時間培養（稀三叉は非稀葎）の1～2滴を創

面に滴下し，滅菌小試験管（’Uhle且11u七llの沈降反慮用）底面を以て擦り込み組織感染を容

易ならしむ．

　創傷感染後30分乃至2時間後に2～3ccめ消毒藥をピペヅトを以て創面に滴下し創面全胆

を入念に洗糠す．封照は生理的食搬水2～3ccを以て滴下洗條するものとす．

　粉末の消毒力を回する揚合には創面に充分撒布し（此際創面を豫め水を以て回す時は粉末

の附着を助く），軟膏なる二合には小刀を以て，創面上に1ユnmの厚さに積暦し，飴分は綿を

以て拭回す．

　蓮鎖状球菌は毒力弧くマウスを敗血症を以て致死せしめ得るものを使用し，泊毒敏果の有

無即感染威立の有無は，四獣の敗血症死によって判定するものなり’．発死獣は心血培養蚊心

血及脾臓液の塗抹標本の鏡瞼によりて，全身感染死なりや否やを決定す．

　葡萄駿球菌の二合にありては，マウスに封して毒力弱く敗血症死を惹起せしむる事不可能

なるを以て，感染局所の消毒敷果の判定に感染死を利用する事能はざるが故に，消毒後4時

閥，24時間，48時間等の間隔を以て，創面分泌液を取りて培養に附し，葡萄歌球菌集落の獲

生如何或は多寡を以て消毒敷果を判定す．痂皮を形成せる揚合には，創面を開きて分泌液を

培養し或は鏡強す．3ζ此方法に於ては，創面の愛化を槻察する事を得．
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　尚Schiemann門下の：R．　Weiseの考案せる方法は次の如し．

　家兎の前肢を剃毛せる後長さ1％CPIの深さ筋膜に達する尖刀創をつくり，之を0．5ccの

葡萄歌球菌俘游液（％白金耳量のStaph5．“ureus及S七aphy．　albusを混合せる．もの）を

以て感染せしめ，1時聞後に2CGの油魚藥を以て洗出す．一肢に2條つつ都合4條の切創を

っ．くり・共1創を以て品品となし・封照創は2ccの生理的食塩水を以て洗幽す・

　爾後毎旧創面の炎症を観察し，創面分泌物叉は膿を取りて鏡強友培養を行ふ．封照創に於

ては，第1日より創面の七度の腫脹，分泌を認め，第2日には雨縁島隠周邊に著明なる炎症

病状を呈し修膿し，，5日後に於ても略同様の所見を呈し，第10日頃より炎衝消退し始め痂皮

を形成し．19日後に至れば炎衝全く去り粟粒大の痂皮を残存する程度となる．1週間以内の

分泌液中には多数の葡萄状球菌を認むと云ふ．

　　實駿方法

　余論は上掲の皮下感染法拉創傷感染法とを比較考量し，條件畢純にして比較的恒定的なる

成績を得る事蛇Stapllylococcus　aureusはマウスに封し毒力弱く全身感染死を招隠せしめ

得ざるを以て創傷感染法に依ては，消毒敷果判定上明確なる威績を得難かるべき事とを慮

り，先づ以て，皮下接種法によりて，感染組織の二二敷果を窺知せんと訂せり．その實験方

注次の如し．

　余等の使用せる§taphyloco6cus　aureus　Nα6は人艦化膿竈より分離せるものにして，

共馬血清加ブイヨン20時間培養の20倍稀繹液0．2ccをマウス皮下に接種せる場合に於て

も，24時間後に屠殺剖見するに，接腫局所に化膿乃至壊疽を認め得るものなるも，接種局所

め炎症（Phlegnlone）の著明なるは6倍高山迄なり．「 ｧして，原液0．2ccを注射するも敗血L

山鼠を見る急なし．

　本菌株の20％馬血清加ブ・fヨン24時間訴訟の2倍稀繹液：0，2ceを12～189・マウスの腹

壁中央部の皮下に接種し，接種後30分を点て，接種部位心慮周面に可雪面をマウス殖重109

に歯し0・5ccの比に注射す．封照マウスには生理的食塩水を注射す．・注射後24時間を経て，

マウスをクロロホルムを以て致死せしめ，無菌的に腹部皮下を開きて，接種局所の憂化を観

察し，叉感染部位にあたる皮下組織蚊腹筋部を，白金耳を以て，遍く八三く掻擦して之を寒

天手板上に塗布し，菌集落の獲生如f可を話す．荷，塁」照として試みたる接種拉漕毒藥注射直

後，致死せしめたるマウスより増養せる場合には常に菌集落の稜生を認め，可槍藥移植によ

る菌獲育阻止作用は認めざりき．

　實験二二　　　第11表に示すが如し．噛

、
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　　　　，第11表

　　　　　　（A）

灘騨　　マ宅言弊

・……・・………
o11；5

・・・・……一
o11；5

卿∵…………｛蝉

⑤… P一・∴・・｛凱

蜘一・……・｛1含5

一一一一
J言

購．．．………∫頚

　　　　　　　　　　t　　　　　　　　　　　14

　　　　　　　　　　　15渇

註

　　　寡を表示す．

　　　　　第11表

　　　　　　　　　（：B）

翻轍　マ鰐重
騨………・…

o藷

傷・・α……・∴・∴・｛’1含5，

S七aphylρcoccus　aureus皮下接種消毒試験

Pheny1－Hg－ace七ate．（10／）皿～15／】酊試験）

　　局　　所　　所　　見

　炎症なし，刺戟症歌（十）

　　　〃　　　　　　　　　　　　〃

　炎症なし・韓鰍（＋）
　　　〃　　　　　　　　　　　　〃

　炎症なし，症刺戟駅（十）

　　　〃　　　　　　　　　　　　〃

　　炎症なし，刺戟症歌（十）

　　　〃　　　　　　　　　　　　〃

　輕i度の充血，刺戟症歌（±）

　炎症なし　　　　”

「　化膿（±），刺戟症舩なし

　化膿（±）　　　”

　限局性充血．　”
　　　　〃　　　　　　　　　　〃

　化膿（十），刺戟症競なし

　化膿，小竣瘍　　”

　限局性充血　　”

　三局性充血　　”

　化膿（珊），竣瘍，

　　　〃　　　　　　　　”

　　　〃　　　　　　　　〃

　　　〃　　　　　　　　〃

　　　「’　　　”

（1）局蜥見噸蹴て（±鱒）は融の鰯の繊を示し

培養所見
　（集落）

　　”

　　〃

　　〃

　　〃

　　±
’

　　十

　　十

　　十

　　十

　　’忙

　　〃

　　十「’

　　冊
　　”　　　，

　　〃

　　〃

　　”

（鱗触目の項に於下⇔は騨の獲生せざるを・（＋禰戯せる購の多

　　　　　　　　S七ap＃ylococcu『aureus皮下接種消毒試験

　　　　　　　　　　　Trypaaa▽in　（10／X旺～13／X旺）

　　　　　　　　　　　　　　　　局所所見　培養所見

　　　　　　　　　　　　　　　　　炎症所見なし　　　　　　　　　一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　”　　　　　　．1・・　”

　　　　　　　　　　　　　　　　　炎症所見な㌣　、　　　　　　　　『

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　”「　　　　　，　　　　　　　　　　　　　　　　　　”
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購鰍 @％弊．局’』所所見
騨…一一 o．ll　炎騨なし

亀…一一… s，1器　搬鱒

・軌…一一… s、ll　、騨充血

・軌……・……・…．｛、1警5　．町舳イr讐（＋）

蜘…・・…・一s，ll　熱澗騨

一一一
　　　　　　　　　　　　　　　　｝

　　　　第11表　Staphylococcus燭1aureus皮下接種滑毒試験

　　　　　　　　　　　（c）　Rivallo1（6／XD

騨数　旧弊　・・局所所見
……・…・…… o11；‘　例し

1脚一・一…
雑読し

亀・………・…… oll‘　鍛蓋血
聯」…・……・｛．1評　灘孤簑讐（・）

雪……・………・ o1牙5　縷議嚇

　　　　第・・蜘・・hy1・c・r－u・・脚下三三試瞼

　　　　　　　　　（D），］近ercurochro皿e（E　W　D）

培養所見

　”
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　pheny1－Hg▽acetateの．StaphyloOoccus　aureus皮下接種局所の消毒力は第．耳表（A）．に

．示す如し．一感染局所の症状より見る時は20萬倍稀繹液注射（4萬倍以下の成績は表に於ては

省略）に於ても，封照に比し，，化膿拉二死の程度は明に輕度にして，且培養所見に徴するも

集落の稜生は封照に比して僅少なり．されども，炎症の極て輕度なると集落二二の皆無若く

．は極て勘き限界とを求むれば，8000倍稀澤灌迄となすべし・

　忌中，刺戟症状と、なせるは，phelly1一耳97age七ate、り組織障碍作用を意味するものに，して・

、名000倍以上の濃度浪を注射せる部位は，皮下組織誉白色を呈し漿液塚溜し，濃度，2，000倍以

下となれば蒼白色を呈する部位漸次縮少し來たり，10ρ00倍以下の濃度に於ては，全く．二化

．翌認めす・

　次に，、pheny1－Hg7ni七ra七e，，pheny1一耳9二laq七ate、等に託て記せる成績は・．pheny1－H9－a鈴ta佑

．乏同檬なるを以て表示を省略せり．

　．伺，封照と．して施行せる，TrXp面avin，　Riyanol・玉ler¢μrochrome等の域績は，第11表

，＝B《rn，に示すが如し・

　、載に，．Stophylococcus．躍reus皮下接種による感染組織溝毒力を地較せん爲，各種消毒藥

・の有敷最大稀繹倍数を掲ぐれば弐の如し．

　　　　　　　Ph・ny田：陸a・et・t・．（nitmt・・」・d・t・）　　　　8・000・f音

　　　　　　　Tryμし日av血　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　10，000倍

　　　　　　　」R三vanol　　　　　　　　　　　　　　　2，000’倍

　　　　　　　・Merc・…h・・皿・，（Ew・P）　　　　　　．・500倍

　　以上の成績を，血清ブイ月ンをMediumとする場合の消毒力と封照せんに，24時間に於

・回る殺菌力はphenyl－Hg－aceta七eを・100とすれば・．Tr理a且avin．10・、Rivano1ユ0・皿er一
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curochro皿e　O．8にして，而して感染組織消毒力に打てはTrypa且avinのみ特に省きも，

phenyl－Rg－acetat6，二：Rivano1蚊Mercurcchromeは試験管内試験域績と同一順位なり・

而して，組織消毒力に於て，色素製剤が，試験管内消毒力と異り，比較的優秀なる域績を示

すは，組織親和性を有し，感染組織に附着して長時聞作用し得るが爲ならんと思考す．

　循LStaphylococcus　aureusに樹し・試験管内試験に於ては・：Rivano1ρ津毒力がT「y『

p蛆aviuに優るは，了夙に唱へられし虞にして，三等の域績も亦一致する虞なるも，感染組織

消毒力に於ては，Tryp盟avi11の方：Rivaho1に優る成績を得たるものにして，此黙興味あり

と云ふべし．

　　　　　　　　　　　第2項　溶血性菅野状球菌に齢する溝墨守

　S七reptccoccus二haemoly七icus感染組絡消毒力試験方法には前項S七aphyloccccusの項に

於て詳述せし如．く，「1皮下接種法と創傷感染法との亟法あり・Staphylococcusに嘗ては，皮

下接種法を採用した「るにより，本項に於ても之に從ふ事となしたるも，S七re♪七〇coccusを下

棚する時は創傷感染法に於ても，比較的恒定的扇績を得らるLを以て，創傷感染渉によりて

．敷果を槍定する事も亦必要なり．余等は創傷感染法による試駿をも施行せるも，未だ，守勢

の期に到らざるを以て，其報告は後日に譲る事とせり・

　Streptococcus　hae皿01yまicus皮下接種法に於て，消毒敷果の有無を判定するに當り．，感染

局所に於ける炎症機轄拉菌の存否を以てする方法と，二野の敗血症死の有無を以てする方法

『とあり．

　Horgennoth　u且d　Abrahamの方法は前者に從ふものにして，共詳細はS七apLylococcus

の項に於て記述せしll　Morgenro七h　und　Wreschnerの方法と同様なるも，其概要を述ぶれ

ば，人囲より新く分離せる菌株を使用し，其血清加ブイヨン培養の稀繹液（10～50皿inimale

Phlegmonendosis）［0．2ccをマウス腹壁申央部皮下に接極し，直ちに1．Occの溝毒藥を接

種部位拉に其周囲に注射して，接腫局所に充分に浸潤（in且1tエieren）せしめ，’24時間後に到

・つて，マウスをクロロホルムを以て致死せしめ，腹部皮膚を開きて，皮下組織をglasspate1

を以て擦干し，之を血液塞天一板面に塗布培養し1接種局所に於ける菌の生存如何を捌し」

併せて心血に就て平板培養を行ひ敗血症の域否を解する方法なり．

　併し乍らrS七reptocqccus　haemolyticus中にはマウスに劃し弱毒にして・容易に全身感

染を起す事なく，接種局所の炎症を著明に惹起し，Morgenroth　und　Abrahamの方法に適

㌧切なる菌株と，マウスに封t．張毒にして，四所の病攣著明ならざる中に，全身敗血症を以て試

鰍を発死せしむる菌株とあり，余等の使用せる菌種は，後者に属するものなると，且消毒敷．
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果の判定上敗血症死を以てする方法が一・暦便利ならんかとの理由より，本報告に於ては，敗

血症死を以て敷果判定の基準となしたり．然し乍ら本法が愛寵なりや否やは疑問とする虜に

して，各種方法の得失に就て絃，後日の研究に乾たんと欲す．

　　實験方法

　Streptococcus　haemoly七icus　No．3の10％馬血清加葡萄糖ブイヨン24時間培養0．2co

（100Dosis　letalis　minhlla）を三重12～159の雄マウスの腹壁皮下に接回し，注射直後

（約5分経過）に該接種部位拉其三園に可槍消毒藥各種稀二野を髄重翌109に劃し0．5ccの比

に注射す．劉照マウスに回しては生理的食塩水を注射す．以上は感染豫防試験の術式なり．

　試獣は2週間観察する事とし，其聞に於て発死ぜるものは，剖見して接種局所の病憂を検

したる後，胸腔蚊腹腔を開き，心血しの培餐と心血三二わ塗抹標本を作製鏡槍したり．心血培

養により．Streptococcus　haemolyticusを純陣に培養し得，且脾塗抹標本に於て，多数の

Strep七〇coccus　haemolyt1cusの存在を認めたるものを以て敗血症死となす・此雨成績は常

に一致するものなるも，心血の鏡検所見た於て陰性なる切合も心血培養蚊脾塗抹標本に於て

は這出し得る事々鳩でして，心血の鏡楡は意義奇し．’而して，心血培養を行はす，脾塗抹標

本鏡瞼のみによって判定するも（盟内の画数極て勘き盛合は敗血症ならすと誤認する事あり

とするも，か≦る場合は稀なるを以て）愈々誤り無く敗血症死と認定し得べく考ふ．

　上記の方法に櫨る：Plleny1－Hg－ace七a七e，　Hercurochrome，【翫ypaHavin，：Rivana1等の感

染豫防敷果試験成績は第12表に福示するが如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　の第12表　S七reptococcus　llaemolyticus感染豫防試験

　　　（A）　Phenyl－Hg－aceLate（5／XI實琶食）

一群　　　マ鷺弊

働…∴∴∴∴
oii‘

脚∵…・一・・

oii

脚・………・…
oi乱

死　4，

”　3

”　4

”　4

”　4

”　4

”　6

生

死　6

局駈所見

化膿著明

　〃

　〃

〃

〃

〃

〃

痂　　皮

化　　膿

死　囚

敗血症
　”

　”

　〃

　〃

　〃

　〃

敗血症



1c陰 寂　葉・・凧　間

癬鰍　　　マ鷺弊

脚………・…｛ii：1

韓9 於

死　3

”　1．

”　3

”　1

”　1

”　3

”　r

”　1

　誰　縣蜻の項中数字は艶死迄の甘数を示す．

第12表　（B）

局所所見

化　　膿

愛化なし

　〃

　〃

　〃

化　　膿

殆憂化なし

　〃

死　因「

敗血症
　〃「

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

strep七〇coccus　haemolyticus感染豫防試験（27／X實験）

滑1 毒 藥

1～亙ercurocllrome

　（H．W：．D）

TrypaHavin」

稀糧倍歎
マウス盟重
　　　　　　　韓　蹄　（9）

局所所見 死　因

跡・・一・ P・
oii：1

蜘…一・
^iiρ

蜘一・…・
oi争

蜘一……・
o｝i£

死4
’〆3’

”　1

”　4

”　3

”　3

”　1

”　4

〃「 P

”　3

”　3

”　4

化膿著明

　〃層

殆塗化なし

化膿著明
　〃’

　〃

殆憂化な・し

化膿著明

殆憂化なし

化膿著明

　〃

　〃

敗血症

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　「’

　〃

　〃

　〃

㈹…・……・
oi乱

騨・…：・・…｛i季

鱒一・……
o1

騨・………・

oiili

死2
”　4

”　6

”4
”　3

”　2

”2

”6
”　4

”4
”　2

”4

殆憂化なし

化膿著明

　〃

炎症輕度

　〃
殆憂化なし

　〃

化膿著明

　〃

　”
殆憂化なし

化膿著明

敗血症

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃



有機水銀化合髄の合成誼其殺菌力．試験（第四報） 103

消　　　毒　　　藥

Riva恥ol

封 照

稀繹倍数 マ宅垂弊　韓露 局所所見 死　囚

……・ P……・

^ill

聯…… P…・
oli多

蜘漏一
oii：1

傷・・い…・……・

oiili

生

死2
生

生・

〃

死3
”　2

生．

死2

”1

生

死6

疲　　痕

炎症輕度

竣　　死

F’

”

化　　膿

殆攣化なし

化　　膿、

殆油化なし

〃

竣　　疸・

化膿著明

敗血崔

敗血症

　〃

敗血症

　〃

敗血症．

嚢網器一

死．4

”　6

”4
”　1

”　4

化膿著明

　〃

　〃

愛化なし

化膿署明

敗血症

　〃

　〃

　〃

　〃

　　試瞼成績

　phenyL且9－acθta七e　1，500～5，000倍溶液を注射せるマウスは劉照マウスに比し明に・艶死

に要する日藪大なり．殊に静脈注射による耐量たる5，000倍液注射に於ては3匹中1匹は生

存し，他の’2匪は．6日後に発死せるものにして，最敷果著明なり．而して10，000倍溶液注射

マウスは鐵照マヴスと殆ど死期を同うし全く無数なり．術，1，500～3，000僖液注射が5，000

倍注射に劣る威績を得たるは，其毒性張きが爲ならんも，しかもか曳る高濃度液を以てして

輩接種局所の連鎖朕球菌を絶滅し得す，結局，1敗血症を以て発死せるものなるは注目に値

すべし．εP工500～5，000倍溶液は，接種局所の菌を相當程度に減殺し得るも，完全に減殺し

得ざるが故に，残存菌は漸次増殖するに到り，マウスの抵抗力に打ち勝ちて艶死せしむるも

のにして，消毒力（＋の力）と毒性自P抵抗力障碍作用（一の力）との総和が最：大なる5，000』

溶液に於て最著しき敷果を示せるものなり・

　虹ercurochro皿e（H．W．D）に於ては，静脹注射による致死：量以上の500倍溶液或は耐量

たる1，00σ倍溶液乃至．2，000～4・000倍溶液を以て消毒するも・封照に比し全然感染豫防敷果

を認め得ざりき」

　T1！ypa魚viRに於ても，致死量以上の1，000～2，000倍拉耐：量に近き4・000倍溶液を以て漕・
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絶せ多マーウスは絡て敗血症を以’『発死し，共死期も亦封照に卑して長からす，雪叩敷と云ふ

　　し　ロ

べく此結果は建に意外とする虚なり．

RiY・岬膿て⑳・丁寧防耀溜め縁るものにして・韻に近き500～為000倍

液を注射巷るマウ困τありて，各3匹の試獣中2匹生存し，2／000～4，000催液に於ては3匹

中1匹生存し，500～1，000倍液の消毒敏果は明瞭なり．

　以上を要約すれば，余等の肝腎方式に四って．なせる成績によれば，Streptococcus　h且emo－

1yticus感染防禦力は・：Rivanol（耐量500～1，0qO倍＼に於て最顯著にして，：Pheny1－E9一

・cet・七・（醗51qOO倍）之に≠くぎて鰍耀や・Tfy面vi瓦Mercu…h・om・は其耐量

を以てせるも無敷なり．

　マウスを試獣とする場合，SL窪．phylococcus　aureus‘に画してば感染局所の沿毒力に比較

的優秀なる成績を得たるに反し，StreptoGoccus　haemolyticusに於て，優秀ならざる成績

を得たる事實に潤し；共理由を考察するに，菌種の相違と實験方法の相違とを畢ぐる事を得

べし．

　S七aphyloc。ccus　aureus皮下接踵，30分後消毒液注射，24時簡後開皮，培養の方法に於

ける溝毒敷力の限界と，StreptocGus　haemolyticus皮下接種，5分後漕毒藥注射，歪身敗

血症死楡査の方法に於ける漕憲敷力の限界とを表示すれば次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　Staphy：ococcじs　　　　　Streptococcus　　　　　　　耐量　（静注）

．　　　’　Ph『nyl－H：g－acetate　　　　　　　　　1　＝　8，00（》　　　’　　　．1；5，000　　　　　　　　　．．　1．：4，000

陵　・田・yp・踊・・、’．　1：10・000　　1：2・000帽4・000鰍1：幽3・000

　　　Ri￥anol　　　　　　　　　、『　　，　　　　1　二　2，000　　　　，　　　1．「1，000戸ゴ2，COO　　　　　　1＝．　600

　　　Mercurochrome　　　　　　　L　　500　　　　　1；　500－1，000無敦　　1；1，000

、Sもaphylocoρ叩s即reusに墾‘しTrypa恥vin隣19，000｛喜迄・：Phenン1一：Hg－ace七a七eは

6，000～8，000倍迄，：MerGurocllromeは500倍迄，夫夫接種局所の菌を培養的には絶滅し

得，且何等の病勢をも：示さざりしに拘らす・・，SL耳ep七〇coccus　haemolyticusに喫しては・接

種局所の菌を物干レ得ざる結果を示せるは，’＃記の消毒藥がS七rep七〇coccusに封し，　Stap－

hy10coccusに封ずるよりも一丁顯著なる殺菌力を示せる試験内試験成績に徴し，・窟に了解

に苦しウ卑にレて・其理由は・下前方法の鏡敏度の相続に因由するものならんかと思考す・一、

帥St贈hyl・C・ρcus　aUTeusに嚇して施行したる培養法に於ては，僅微の残存菌ヰ槍出し得

ざるに触るか・而して，SLrep七〇coccus　haemolyLicusはマウスに封して病原性張きが故に，

僅微の残存菌と難もゴ．潰毒藥の下野されし後には，容易に増殖して全身感染を薫起せしむる
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に非るか．果して然りとせば，感染組織の消毒敷果を判定するに當り，培養法を以てすれば，

優秀なる域績を得，敗血症死を判定の指標とせば，劣弱なる成績を示すの結果となるべし・

此鮎の解決の爲には，S七rep七〇coccus　haemolyticusに付，・110rgenro七h　und　Abrahamの

方法即培養法による試験を施行するの要あるものに：して，此曜題は各種感染組織漕三三試験

方法の楡討として目下研究中なれば，後報に於て詳述すべし．

　余等の實験方法に於て献鮎とすべきは，消毒藥の皮下注射を行ひ且敗血症死を奴果制定の

指標とするが爲に，消毒力と毒性との総和を瞼幸するの結果となり，耐量以上の濃凌液の漕

毒針果は，之を輩猫の要素として検査し得ざる事なり．從って，本法に於て．奴果を認め得ざ

りしもの，或は實験不可能なりし濃度と難も，消毒藥の毒性を比較的控除し得る創傷感染法・

によれば共敷果を槍駕し得べし．

　S七rep七〇coccus　haemoly七icus感染創傷漕網試験方法によれば，田rypaHαvi且1：500の鴻

毒敷果は：Rivanolユ：100の満帆と同様なりとは’Weiseの報告せる庭なれども，余等の試

験方法に於ては，「：Rivanolの方遙に優秀なる感染豫防敷果を：示したるものにして，か凝る相

違の理由は，特等の方法に於ては感染局所の消毒敏果以タトに各種の要素が加味せらる玉が故

ならん．

　前記感染豫防諒験の結果，pheny1一ヨg－ace乞a七e，　Merccurochrome（EW．D），　Trアp認avi11

等の耐量1同注射は，坤輿なる感染豫防敷果を學げ得ざる事を知りたるを以て，感染豫防無

数量（耐量以下）を，接種後毎日4同に至る迄接種局所に注射し，全身感染に封ずる治療敷

果を槍聾すべく，次の實験を試みたり．

　Strep七〇coccus　haemolyLicus　Nα3の血清加葡萄糖ブイヨン24時聞培養02ccをマウス

腹壁皮下に注射し，接種後30分を経て，可槍消毒藥を接種部位拉其周園に注射し，爾後毎日

生存マウスにi博し，第1回と同一濃度液を同量同一部位に注射せり．注射量はマウス髄重109

に思し0．5ccの比なり．封照マウスには生理的食塩水を注射す．

艶死せるマ’ウスは常に，心血培養拉脾塗抹標本鏡槍によりて敗血症死なるや否やを確む．

　其成績は第13表に示すが如し．

　即，phenyl－Hg－ace七ateは5，000～30，000倍溶液を使用したるも，感染治療敷果全然認ら

れす．

　Mercurochrome（H．W．D）1，000～8，000倍溶液も亦全然無粋なり．

　Trypanavin　5，000～40，000倍溶液に潤ては，感染治療敷果を認め，60，000倍液に於ては無

恥なり．
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　Riva皿01は51000～40，000倍溶液に於て有数なり．

かくの如く・田・yp・H・vin．及孕i・…1はS廿・p七…ccu息・hae…ly七i…全身感染マウス

に樹し，著明なる治療敷果を示すものにして，今繭者に付其有数最大稀繹培藪と耐量（静注）

・の聯鰍果鰍（Der　ch・血・・h・・ap・・・・・・・…d・x一器il器謝

を算出するに，

　　　丁麟・・一興・、ぎ，，R…n・1・、織。一、1鈴。・一言一，計

に．して，此見地よりすれば，蓮琴歌球菌全身感染マウスに封ずる治敷力は：Rivano1・がTrアー・

pa且avinに優ると云はざるべからす．

　　　　　　　第13表S七reptococcus　haemolyticus感染治療試験

　　　　　　　　　　　　（A）　Pheny1一】ilg－acetate（13／X）

解鰍　　マ鷺七重

卿…………・

oii：1

鱒…………・

oii：1

脚…・………
oi乳

隅………・…
oi乱

封二三…
oiぎ

韓蹄

死、2

”　1

ワP　2

”　1

”　2

”　6

”　1

”　1

”　1

”　5

”　3

”　2

”　2

”　2

”10

死．．四

敗血症
　〃

　〃

　〃

　〃

　”

　〃

　〃

　”

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃
　’，．　．

註韓露の睡中敏字は接種後艶死に至る日数を示す・

注射同敷

　2

　1

　2

　1
　2

　4

　1

　1

　1

　4
　3
　3

　2
　2　　　・

　4
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第13表　B。Streptococcus　haρmoly七icus感染治療試瞼

毒 藥

】～lefCUfOChro皿e

　（H．W．D）

『T・yp・・辞…

Rivano1

稀繹倍数
マウス燈雄
　（9） 軸婦 死因 注射回数

　　　　　　　118

1脚…”… 浮

鱒…・・……
oi髭

三一…
P｛i乱

騨…・…・…

oil

懸彌…・・1’1含5

　　　　　　　い6

死2
”2
7’1

”2

”3

”5

”2
”3

”3

”3

”5

”2
’7 T

”5

”1

敗血症
　〃

　〃

　”

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　”

　〃

　〃

　〃

2

2

1

2

3

4

2

3

3

3

4

2

4

4

1

脚・一…・
oii：1

脚一・…・
oii

卿……∵…

oiili

脚・…・∴…｛ii

生
〃

〃

〃

〃

．”

〃

”

〃

死3
”2

”3

敗血症
　〃

　〃

4

4

4

4

4

4

4

4

4

4

4

4

醐・・………
oiひ

脚一・…・
oi乳

蜘・一…・
o毒

死2
生　』

”

〃

〃

〃

〃

死2．

”4

敗血症

敗」血症

　〃

2

4

4

4

4

4

4

2

4
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消 毒 藥

Rivanol

　　勤　　　　　　照

’（「「yP要vh】・ぜ’vaコoI

稀揮倍数
’マウス髄重

　（9）
韓　囁 死　因 注射同数

卿・… 諱E…・・ o

・・………・…・・ o

16

17

15．5

・15

14．5

15

　16

16

13．5

　16

14

死2
生
”

死5
ワ5

生

敗血’ ﾇ

敗血症
　〃

2

4

4

4

4

4

　　　　　　　　　）i

　　　　　　　　　l

　　　註聴露の温田数掌は接種後急死に至る日数を示す．

　皿盛，「感染襲爵試験に於て有敷なりし，pIleny1－Hg－acetateが，治療試験に於て無上なり

し事，拉に感染豫防試験に於て無数なりし，Tryp雌avi11か治療試験に於て怠癖なる数果を　’

示す事實は，興味ある貼と云ふべし．　　　　　　　　　　　　　　．

　phehy1－Hg－ace七ateが，試験管内殺菌力或は獲育阻止力に於てはTryp姐avin蚊：RivalloI

を遙に凌駕するのみならす，之を生膣に注射ぜる場合，血清，尿等に賦與する殺菌力に於て

も亦優るものなる事は前述の如し．然るに，全身感染マウスに甥する治療敷果に於ては，

Trypa且avin蚊：Rivanol｝τ遙に劣る事實は，試瞼管内試瞼に於て認め得る殺菌力は，治療敷

果の本態に非る事を示唆するものにして，Tryp認avin拉Rivano1の有敷なる作用機縛ρ

主髄は，菌に封ずる直接的殺菌作用よりは寧ろ，生髄の防禦機能を賦活せしむる間接作用に在

るべきを推察ぜしむ．かくの如きhvi七roに於ては殺菌力を有せす，しかも，Stfeptococcuβ

haemolyticus全身感染試獣1と封して，顯著なる湾療作用を示す適例はProntosi1蚊Sulf－

allilamidなり．

死5
”5
”　4

”9
”　5

4

4

4

2

4

第4章　綜 括

　（1）試験管内殺菌力

　（イ）滅菌水を1nediumとする場合（作用時間5～15分）のStaphylococcus　aureus

に心する殺菌力はphe且y1－Hg皿i七rate，：pheny1－Hg－aceta七e，　pheny1一：Hg－1actateは続々同

等にして12，000倍迄有敷（石崇酸係数200），画eny1－Hg－tartra七eは少しく劣りて8，000
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倍迄有益（石炭酸粛粛133），Tryp狙aviH，：Rivano1，遭ercurochromeの3種は榴略同等の

殺菌力を示し100倍迄有数（石炭酸係数1・7）なP・倫’phenyトHg－salz・の代表品として

：pheny1一且g－ace七ateを操り，各種細菌に封ずる殺菌力を検したるに，　Streptococcus．haem（ト

1yLicus拉Gonococcusに癒し60，000倍迄有心（石炭酸係数750），：Bjyphiに良し40，000

倍迄有心（石炭酸係数400），：B。Coliに益し10，000倍紅藍敷（石炭酸係数125）にして，

既往の漕毒藥に見ざる強度の殺菌力を示せり．

　（ロ）プィヨン又は血清加ブイヨンをmediumとする場合に付て見るに，　pheny1－Hg－

acetateの殺菌力は作用時間短き暢合には滅菌水をユnediumとする場合の夫と大差なく，荷

血清添加の影響は，作用時間比較的短かき4時間以内の成績に於ては認められす，24時間に

於ける殺菌力蚊爽育阻止力に於ては，血清添加は抗菌力を約％に減弱せしむ．

一MercurochfOlneに於ても之と同様にして，面前添加の影響は，24．時間に於ける殺菌力画

意育阻止力に而て著明なり（111。～ソ2。に減弱）．

　Tryp岨avin拉：Rivano1は少しく前者と趣を異kしロ1ediuIn滅菌水なる場合よりも，有

機物の存在するブイヨン又は血清等を皿ediu皿とする血合に殺菌力は増幅す．然れどもブ

イヨンに血清を添加する事によりて，24時間に於ける殺菌力白頭育阻止力は約ラ≦に減弱す・

　要之，血清の減弱作用は何れの消毒藥にも認められし所な．るも，其程度は，Trypa塩vin

蛇：Rivano1に比し，　pheny1｛H9－acetate油玉lercurochro虹1eに於て著明なり．

　而して，殺菌力に就て比較するに，ブイヨン叉は血清加ブイヨンをmediu皿とする回合

に於ても，pheuy1－Hg－acetateは他の3種に比し，断然張力なる威績を示し，作用時間4時

聞以内に於けるS七reptocgccus拉S七aphylococcusに幽する殺菌力は1～2萬倍，24時間

に於ては10～20萬倍，獲育阻止力は40～640萬倍にして，嚢育阻止力を以て比較すれば，

Trypa且avin，：Rivanol，斑ercurochrome等の数拾倍の論語を示す．

　（2）　i毒性　pheny1－Hg－11i七rate，　phe且y1－Hg－aceもate，　pheロy1－Hg－1ac七群te，　pheny1－Hg一

紘r6ra七e等のマウスに封ずる致死量は丸々同様なるも，　phenyl－Hg。acetateのみ少しく急

く，其静脈注射による致死量は盟重當1090・125mgにして，前3種は0．167mgなり・而し

て，マウスに封ずる致死量を：以て，曲りに其轟性を比較すれば，phenyl一耳9・ace七ateは

Trypa且aviuの約2倍，皿ercuroehrOPユの約5倍，：Rivano1の約8倍の毒性を有する事と

なる．

　面，pheuy1一：Hg・ni七rateの家兎欝脈内注射による致死量は髄重當kg　7～8mg，モルモット

腹腔内注射による毒性は當kg約10mgなり．

軽
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　（・3）phenylrHg一轟cetate，　Tryp狙av三皿及：Riv“no1．の3極に付，之を家兎の静脹巾に注

1射し，注射後血清及尿に現はる1L’，1s七aphylococcus〕虹Str叫ococcusに樹する菌獲育阻止
　　　　　　　　　　　　　　　　　　亀　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’

・力を比較せるに，．pheny1。Hgτacetate・は層皿ryp組avin及：Rivano1・・に優る域績を示せiり・

：3者の家兎血液に賦與する殺菌力は何れ1も極て輕微なるも，尿に於ては比較的著明にして，

之によりて比較するに，phenylr：Hg－ace七a七e、は，田ryp姐avin若くはRiv即01の1／5・）1／、。

量を注射するも；後2者の疎画乃至拾数倍の殺菌力を尿に賦継し得るも・のなり．・術・pheρy1一

｛H：g－ace七ate　O．05％10cc．；を静脈内に注射せる露髄に於匹も一明かに1排尿申に殺菌力を詮明

1し得た．り．　　　　　　・』　　　　　　　　　　　　・

　（．4、）S七aphylococcus　aureusをマウス皮下に接種し次V・で梢毒藥を．1同接種部位に注

射浸潤せしめ，24時間後屠殺レ接種局駈の菌を培養して漕毒力を諒するMorgeproth賦d

Wreschnerの方法に準醜して，　pheロyL耳9－acetateの篠染組織消毒力を、試験せるに，・8，000

倍迄有露なるを認む．樹Trypa且avinは10，000倍，・Rivanol　2，000：倍，．Hercurschrρme

600倍の成績を得た診．

　（r6）S七reptoqoccus　haemolyticus　lをマ・ウス皮下に接種：し，．接種直後忍受藥を接種局所

に1回注射し，．．敗血症死の有無を以て，1消毒敷果を．判定する：方法によりて，、感染防禦力（感

染局所溝毒力）・を検討せるに，Rivano1（1：ユ，ooo～2000）最：有敷にして，1）henyl－Hg－ace塩te

（1：5，000）之に次ぎ，9田rypa且avin及⊃1ercurocllromeは其耐：量を以てするも逸楽を認め

』碍ざり・き・．鼓に得たる成績はS七叩hylococcus　aureusに於ける成績と著く相違す・る庭なる

も，其理由は主として面子方法の相違に基因する．ならんと思考す．

　本方法に於ては，梢毒敷果と毒性との総和が，成績と．して表示せられるを以て，．感染局所

の消毒敷果（感染防禦力）を輩i蜀に検査す；る爲には適切ならざるが故に，前記・S七a：phylococcus

に於て採用せるが如き培養法により或は感染創傷潰憲法によりて更に楡討す・るの要あり，目

ヴド此種の實験は施行中なるを以て，後報に譲る事となせり．

　（6）S七rept・coccus　1・aem・1y七コ口us’歪身感染マウスの治療試瞼（漕露出各日最：高4同注

・射）に於ては・仲enyl－H：9－ace七a七e　l拉1Mercurochromeは無敷に・して・：RiVallol．及Try－

pa且avinは宜敷なる成績を得たり．

　　　　　　　　　　　　　　　　　文1　　　献1

　　（1）　Weθd，　L。ム．　aDd　Eclζer，　E．E．＝The　Utility　of　Phenyl＿mercury＿nitrate　as　a　Disinfect＿

　　　　a夏t．　　Jour．　Infect．　D均．，49ダ440，1931

　　（2）　　　一一一一　　　　　・　　　　　　一一＝Baetefieidal　Actioll　of　Pheny1－mercu■y－11itrate．　　Jour．
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（3）

（4）

（5）

（6）

II艶ct．工》is．，51，399ゴ1♀32　　　　．　　　　　　　　　　　　　　　．．．　．、　．．　．．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　・Phenヲ』血eτcuアi・ト。・胆P・u且dsl　Their　A・ti・賢・n　A垣姻8

and　their　P「eservativθVah拍s．　　Jour．，lnfect．、Dis．，52，，354，ユ933

13irkhaug，1K：onrad　E．：Pheny：一皿eエGuric－nitfate．　Jonr。．’Infbct．．Dis，53，250，1933

Benja皿in　I」evine　＝Use　of］Pheロy！一lnercurio－11itrate　i駄　Tillea　alld　yeast工nf6ctions　of

the　Skin．　　　Jour．ムェn．ニユ匠6d．　ASSI≧．，101，2109，．工933

R．Schnitzer；五【ethっdik　aer　Chemotheτapie．わakteτieller工nfbktionen．ムもderllalden＝Ha臼

皿dbucll　der　biolog．ムτbei士smethoden．　Abt．　V工H，　Tei　2，115，1932

ガ．

L；！．

L
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し
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坐藥基礎剤としてのヤブ呂クケイ脂

（肉桂脂）に就て

技師　田　邊　　左　　門

助手　須　　崎　　一　　男

ψ

緒 言

　支那早口の勃焚は，俄然輸入防遇を以て刻下の喫緊事となすに至れり．日本藥局方所載の』

画品中にも輸入に仰げるものあるを以て，之を適當なる國産品を以て代用する事は，甚だ望

ましき所と云はざるぺからす．右に鑑みて，當所刈米技師は，其の第一着手として，坐藥基

礎剤たるカ・オ脂の國産代用品として，ヤプ昌クケイ脂の研究に着手し，其の製品の動物試

験を余等に委画せられたり．依て蝕に余等の行ひたる實験の耳蝉を記述し，其の實瞼功績の

考察に就て余丁の所信を述べんとするものなり．

第一章　肉桂脂の掃墨的性状

　刈米技師によれば，ヤブ昌クケィ脂は本郵暖地に豊富に自生するクス科喬木ヤブニクケイ

（Ci耳namom舳αjaponicum　Siebold）の種子油にして，其の主眼分はCapry1－dilauri皿C、：H、

（C・。：H、902）（C12且2、02）2にして，猫ほ其の外にMyris七in酸及びOlei且酸のGlyceridの少

：量を含有すと云ふ．融鮎は32～34Qにして景趣として適當なり・．本脂肪は，嘗て大正4，5

年頃，安香藥學博士等によりてカ・オ脂代用品として推奨せられ，市楊にも提供せられたる

事あるも，廣く用ひらる」に至らすして止みたる由なり．刈米技師は本脂肪を簡略の爲，肉

桂脂と呼稽する事を提議せられたるを以て，余等も暫く之に從ひ，以下之を肉桂脂と呼ぶべ

し．

　余等は同技師より，2同に分ちて5種類の製品を領受せり．今其の性歌を略記すれば次の

如し．

　A　品

　本四は粗製肉桂脂にして，ヤブ昌クケイ種子の温堅によりて得たる儘の脆き固塊なり．帯

褐黄色を呈し，固有の臭i氣あり，上貼は34～35。にして，熔融すれば帯黄褐色，ほ野澄明の

液髄となる．本品の脚数は8．1なり．
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　B層品’：』昌　　　11　』　自：・：・「．，・　；．　’∵訊・一レ∴噛そド’」で’・，㌧　海

L本品はA．品を或程度腕漏せるもの之して，’帯黄白色の三三，僅かに固有の三三を有す．融

鮎は32～34つにして，熔融すれば潅1濁せる黄色の二三となる．三品め法数は0・．4なり．

　C品　　・．　’・　・、　　　・1．　’・r
　本品は：B品を更に脆酸せるものにして，色調僅かに黄色を帯ぶるも殆ど白色に近き固塊な

り．・融鮎は32～34ひにして，熔融すれば黄色澄明の二二となる．二品の二二は0．3なり．＝

　D　品

　C品と同様に精製せる肉桂脂を，室温に一週間二二中に放置せるものにして，共の二三的

濡歌はC品と全く同じと云ふ．

　：E　品

　肉桂脂に水素を添加し不飽和化合物を飽和せるものにして，白色，無味，無臭の固塊なり．

融貼は34～35つ，，熔融すれば洞濁せる乳白色の液温となる。併し乍ら，品品はhomoge11の

液艦となり難く，注射器内にて屡≧粒状物を生じ1爲に注射針を閉塞して注射を困難ならし

むる：事多かりき．「

第＝章動物　三三

　　　　　　　　　　　　　　　第」節實験方法

・・ o島の二二は，之に混合する藥剤をして粘膜叉は露呈せる粘膜下組織に作用せしめ1鎭

痛，島西等の敷を螢掩せしむる外に，冷温によりて熔融せる脂肪が創面を被覆し，外的刺戟

より庇護すると共に，表面を滑潤ならしめ，以て治癒を促進するにあり．故に坐藥基礎剤に

は絶封に刺戟性あるべからす。然らば，刺戟性の有無或は強弱を，働物實験によりて如何に．

して判定すべきかと云ふに，こは頗る困難なる業と云はざるべからす．何となれば，吾入が

坐藥を使用する肛門，膣，尿道等の粘膜は，IE常なる歌態に於てすら外的刺戟に封し頗る敏

感なり．況や，之等の粘膜が炎症を惹起し，上皮三二若くは出血等を記せる場合に於てはヂ

甚しき誌上を感じ人をしで堪へざらしむるなり．されば，動物の健當なる組織を使用し∴坐

藥基礎剤の刺戟性を他畳的に槍せんとするは頗る難事にして，實駿の結果一慮の域績を得る

とも，共の二値判噺には自ら限摩あるを己れざるなり．・されば，各種二二に於けると同様，

最二品判定は入髄試験の結果に減たざるべからす．而して，坐藥の如く連用するものにあり

ては，短期の人盟試験成績を以て判断する事は勿論旗むべき事なるが，猫ほ其の上に坐藥は

麺用する揚所の關係上入髄試験其のものにも困難を俘ふなり・帥ち，殊に肛門に於ては，局所
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は常に汚物によりて汚染せられ刺戟を蒙るが故に，純粋に坐藥の敷，果のみを判断する上に甚

おしき支障を受くるなり・唯，．人肥試験に幹ては，動物試験に比．し患者の自畳症状を知り得

るは干瓢なり．以上論述せる所は，余等の實瞼成績を判断する上に於て，將又，肉杜脂の坐

i藥基礎剤としての門下を判断する上に於て，必ず考慮さるべき事柄なり．

　下等はゼ種々考究の結果，家兎耳殻皮下組織に注射を行ひ，．局所。反慮（充血，硬紘痂

皮形成等）を槍する方法が最も簡軍にして且つ鋭敏なるを思ひ，主として此の方法によりて

肉桂脂の刺戟性をカ・オ脂と比較しつエ槍せり．伺ほ之と同時に，家兎瓢旧注，言出家兎腸

管粘膜に封ずる滴下試験，及び家兎及び犬に㌍ける注腸試験等をも併せ行へり．．以下實験成

績の概略を述べん．

　　　　　　　　　　　　　第二節實瞼成績

　1・家兎耳殻皮下注射試瞼

　各種肉桂脂製品拉びにカ・目脂を約400に熱して熔融し，1／5注射録を附したる1cc注

射器を用ひて，家兎：耳殻皮下組織内に注射せり．注射量は毎同0．05cc及び0．1ccの2種類

とし，一側の耳殼には肉桂脂を，他側にはカ・オ脂を注射し，其の反慮度を随時比較観察し，

．且つ下形獲赤部の直径を計測せり．注射の場所は，左右爾耳殻のなるべく三三の場所を選揮

し，注射に際しては細小血管を損傷する事なきやう注意したり．

　三等は先づA品とB品とに就て二巴を行ひたるが，本試験に於て封照たるカ・目脂の注射

部位は，注射後18時間目の観察に於て僅かに獲赤せるを認め，其の面積は洗射量の多少によ

り．て差異を認めす，0．05ccを注射せる部位も，0．1ccを注射せる部位も共に直径1．Ocmの獲

券を生ぜり．右丁丁は，注射後7日目に観察せる際には既に殆ど全く消腿し，該部位に黄色

の脂肪淺存せるを認めたり．1

　之に封し，A品，即ち酸数8．1を数ふる粗製品は，注射後18時間目に於て，甚しき獲赤を

卒たせるのみならす，局所は腫脹し，焚赤部の直径は，注射量0・05ccの部位に於ては1・2

6m，注射量ρ．1ccの部位に於ては1．5cmを示し，カ・オ脂注射部位に比し，著しく．面積大

なり・却之一週聞後の槍査に於て，爽赤部には硬結を生じ，注射孔には痂皮を形成せり・

本試験成績によれば，A品の刺戟性は強烈なるものなり．

　；β品は，A品に比すれば頗る優良にして，注射後18時間目に於ける成績は・嚢赤部直径は

共に：L2clnにして注射量による差異を認めす・然れども，焚赤の色調に於てはカ・丁丁に

比．して張く，其の差異は一見して明かなり．

　局所の下肥は，．注射後7日目．に観察する際には，・殆ど全く野選し居りたれども消槌7）速
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度はカ・オ脂肪注射部位に比して澤斥掌り．帥ち，本品はカ・オ脂に比すれば尚ほ明かに劣

れりP

　次に余等が岬町せるはC，D，：Eの3種類にして，　C品及びD品は共に母数0．3にして，　D

品は製造後二週間を経過せるの差あるのみなりと云ふ余等の實験によるも，此の2種類の

間には差異を認め難ければ，鼓に爾者を一括して記馴すべし．

　B品の實験成績に基きて，C～D爾品の優良なるべき事を豫眠したるを以て，前同よりも

卜辞観察を行へり．肉桂脂及びカ・オ脂の注射部位は，共に注射後5時聖目に至りて初めて

認め得べき獲赤を生じ，共の色調は僅かに肉桂脂に於て恥きを認む．然れども，其の差異は

極めて僅かにして，前記A，B品に比し格段の相違を示す・注射後20時間目に於ては，雨者

共に既に消槌の傾向を現し，注射後50時間目に於ては，カ・オ脂注射部位は殆ど全く奮に復

せるに射し，肉桂脂による野飼は猛ほ僅かに残存す．勿論，雨者共硬結，潰三等を形成せす．

登赤部の直径は，カ・オ脂に比して殆ど差異を認めざるなり．今之をC品に就て表示せん．

品 名
注　　射　　：量

　　（ccン

肉 桂

（o　品）

脂 0．05

・0ユ

カ　　カ　　オ　　脂

0。05

μ1

嚢赤部直径（cm）
・時間劇・・ロ繭後［・・ロ繭．後

LO

1．2

1．0

ユ。2

1．0

1．3

1．0

1．2

ユ． D0

1．2

0．8

1．2

　斯の如く，本實験の成績によれば，q及びDの爾三軒は頗る優良にして，カ・望粥に比し

て僅かに劣ると難も，殆ど之に比肩する成績を示せり．

　之に反し，：E品，撃ち二重結合部位を飽和せしめたるものは頗る劣り，注射後漸次に獲赤

の度を増し，50時地目には濃赤紫色に攣じ，輝度の硬結をすら感知し得．．本町の化甲声性歌

に就きては詳かならざるを以て，右の刺戟性が何に起因せるや明かならす．贈品を熔融せる

場合，粒状の浮溝物を生じ易き事より見れば，他の製品に比し異物としての器械的刺戟弧か

るべきは想像し得らる玉所なれども，，果して器械的刺戟のみに昂し得るや否や．

　2・家兎黙眼試験

　一側D家兎眼瞼結膜に瞼匿を巴里し，他側の健常なる眼瞼結膜を劃照とし比較瞼査せ

り．14頭の家兎を使用し，内2頭にはオレーフ油の黙眼をも試みたり．實瞼期間は6日間にし

て，毎日勲眼を：施行せり．本法は家兎耳殻皮下組織内注射試瞼に比し，反射の輝度に於て著
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・しく劣り，最も刺較性強きA品に於て，黒占眼第3日目に到りて充血を詔むるみ程度にして1『

C，Dの如き肉桂脂精製品とカ・オ脂との間には全く差異を認むる事能はす．換言すれば，‘・

6日間の鮎眼試験に於て，家兎眼瞼結膜は酸藪0．3なる肉桂脂とカ・オ脂とに封して識別し

得る反慮の差違を示さ駒しものなり．・

　3．別出せる家兎膓粘膜に封ずる滴下試験

　槍膿が室温にて凝固する性質ある爲に，捌出せる家兎腸管を凡そ40。に保温するめ必要

あるを以て，豫めリンガー氏液を35～400に温め置き，之に浸漬せる脱脂綿上に切り開きた

る膓を載せ，粘膜面1ヒ熔融せる検腫を滴下して観察したるに，腸粘膜は：漸次浮腫歌に膨隆

（aufquellen）し回り，到底實験1こ堪へざるを認めたるを以℃實験を中正せり．惟ふに，1本層

法は強酸若くは強アルカリ等の作用強烈なる藥液の腸粘膜に封ずる作用を槻察する揚合にの

み用ふべき方法にして，本實験の如く，假令刺戟性ありとするも極めて微弱なるべき検膣を

試験するには不適當なる方法なり．

　4．家兎及び犬に於ける注腸試験

　捌出家兎腸管粘膜の用ふべからざるを知りたる余丁は，動物の直腸内に検盟を注入する事

鰍みたり・自防・草鰯物として編＋2蠣の家兎（内3頭は注朧行はざる封1鋤物）ド

肉食動物として4頭の犬（内2頭は注腸を行はざる劃照動物）を使用し，家兎には上記の諸

種肉樹旨製品及び封照としてカ・オ脂及びオレーフ油の注腸を6～11日間連績施行し，犬に

於ては回数0．21なる精製肉一丁脂の注腸試験のみを行へり．共の要領は，肉桂脂及びカ・オ

脂は熔融して液状となし，オL！一フ油は共の儘の1伏態にて10ccの注射器に長さ約10cmの

カテーテルを附し，毎日2cc宛直腸内に注入し，最後の注腸を絡るや其の日に動物をクロ・

ホルム致死せしめ，直腸を肛門より約20cエnの高さにて結紮切除し，内腔を開きて指頭を以

て糞便を取り除き粘膜の性状を肉眼的に槍査iせり．

　本實験の結果は，家兎腸粘膜に於ては何等の異常を認めざりしも，犬に於ては，肉桂脂を

注入せる2例に於て，腸粘膜に所々不定形の充血せる小斑鮎を焚見せり．是れ，肉桂脂の刺

敢によれるFものなりや，：或は偶獲的合併症なりしやは決定し難き所なれども．家兎耳殻皮下

注射試験の成績より考ふれば，恐らくは後者ならんか．

　本試験の結果は斯の如く陰性若くは制断困難なりしが，坐藥基礎剤の刺戟性を槍するには，

’必ず一憲試むべき實験方法なりと信ず．

麗・写　　　、、　・．．　　　考　　．．・．・按　　一ト　・己　　　　　　ゴ
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以上の鋤轍により：懲鯛黛難ヤα4三冠旨些か噛砒レて明かに遜色を

認むれども，酸数0．3なる肉桂脂のカ・オ脂に比して劣る度合は，家兎耳殻皮下注射法により

て僅かに識別し得る程度にして，他の方法によりては之を訟回し得ざるなり・而してぞ家兎耳

殻皮下注射によりて識別し得る差異も極めて僅少にして，右の差異が，人髄に三三として慮

秘せる場合に幾何の意義を有するやは全く三等の判回し無ぎる所にして，こは一に臨床家の

實験成績に侯ρの外なきなり．余等は，三等の實瞼成績比徴し，酸数α3以下なる精製肉桂

脂ならば，カ・オ脂に代用し得るに非すやと想像したるを以て，之を人隣弍験に移すべぐ，

束京帝國大學醤學部大槻外科藪窒主任教授大槻菊男博士に御依頼したう所，、幸ぴに快諾を得

たるを以て，’ ﾚ下同外科外來患者診療所に於て，外來轡長塩田狂芋夫博士措當の下に試験施行

中なり．胃頭に於て設べたる如く，時局は今や輸入防遇を必須とせるを以て，或る期間内の

人胆試験の結果，．歓黙を認めざりし場合は，本剤をカ・オ脂代用品とし丁暫定的に日本藥局

方に牧載し，最経的判寒は之を後日に期するを以て現下に於ける最も通當なろ庭置と信ずる

ものなり・　　　　　　　　　　　　　　　　、、　　　・・　，．　「・　．「∵f．．

　欄筆に臨み，本實瞼施行に關し，多大の御助言を賜りたる恩師東京帝國大學教授田村弓造

博士に感謝の意を表し，同じく入興試験を快諾せられ，たる同大學教授大槻菊男博士蚊びに直

接試験を措當せられつ玉ある塩田時夫博士の御厚意を深謝するものなり・

　　　　昭和13年1．月

ら

も
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活性炭の研究（其四）

液相に於ける活性炭の吸著力に就て

囑託　勝　　佃　　　泰

助手輻山富太郎
　余等は獲に色素類，アルカロイド類，酵素，’蛋白質，ペプトン，アミノ酸類等の芳干の溶

液中に於ける各種活性炭の吸著力を験したるに活性撰は溶液中に於ける吸著に際し相反する

特異性を示す2種属に大別し得る事を見出し之にα型活性炭及びβ型活性炭なる假稻を與

へたり．其概要は既に前報（本藁報第49號）に報告せしが，之に引き績きて行ひたる實験成

績に就きて見るに活性炭の溶液中に於ける七曜力は溶質粒子の化學的分子構造，物理的形

歌，電氣的性歌等に依り影響せらるる外に伺溶質粒子の大さ如何に依りても極めて重大なる

影響を受くるものと考へ得らるるに至れり．

　以上の考へ方に下れば現在の活性炭製品は眞溶液及膠質溶液中に於ける吸著に際して其吸

著に最適なる粒子の大さ異なれる2群に大別し得られ，之即ちα型活性炭及びβ型活性炭

の類別の生ぜし所以なりとす．以下三巴丁丁に就き其概要を述べん．猫本丁所載の活性炭及

活性土の細菌旧著試験成績〔活性炭の研究（共五）及活性土の研究（共三）〕は本報告の内容

と密接なる關聯あり．

1　アルカロイド水溶液編著試験

　重硫酸キニーネ及塩酸キニーネの二二試験に就きては既に報告せし通りなり．燐酸コデイ

ン及塩酸エチルモルヒネ（ヂオニン）に封ずる旧著力試験成績を此庭に補足せんとす・

　（1），燐酸コデイン吸著試験法

　120。に乾燥せる試料0．19に0．15％燐酸コデイン溶液（局方燐酸コデイン1．59に蒸溜

水を和して100．Occとなせるもの）の一定CGを加へ5分間振盈し定量用濾紙（東洋濾紙株

式會肚製No．5c．11cln）にて濾過す．濾液4．Occにマィエル氏試藥6滴を加へて生する洞

濁を比濁標準液と比較す．

　比濁標準液0・15％燐酸コデイン溶液10・Occに蒸溜水を加へ全容を1000ρccとせるも

の4。Occにマィエル三盆白6滴を加へたるもの．

　（2）塩酸エチルモルヒネ吸著試瞼法
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［120。にて乾燥せる試料0．1gに10．15％塩酸エチルモルヒネ溶液（局方塩酸エチルモルヒ

ネを使用せり）の一定CGを注卜し5分間振量し定量用濾紙を以て濾過す．濾液4．Occに硫

酸々性10％燐ウォルフラム酸溶液3滴を加ぺて生する濁度を標準液と比較す・

　比濁標準液　0．15％塩酸エチルモルヒネ溶液10．Occに蒸溜水を和して全容を1000・Occ

とせるもの4。Occに硫酸々性10％燐ウォルフラム酸溶液3滴を加へたるもの．

　（3）　實験成蓬責

　供試活性炭としてはα釣出β型活性炭の代表的試料各1種と其性歌感能の中値に位し分

類上はα型と見倣し得るもの1種に就き試験を施行せり．吸著力は前記試験法に於ける濾液

と標準液との涯1濁度が一致せし揚合に添加せる0．15％槍定用溶液の。6鍛を以て表すもの

とす．其事画派1表の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　第　　　1　　表

供試品名嚇力 mメ罎欝力

「メルク曲用炭

國　産　品　o

國　産　品　D

21．0

16．0

7．0

燐酸コデイン旧著力

　　CG敷
塩酸エチルモルヒネ
吸置旧　cc数

28．0

15．0

5．5

26。0

15．0

6．0

アスファルト著色石1
油脱色力cc数（参考）

5．0

13．0

22．5

　α型活性炭の代表的試料として撰定せるメルク藥用炭は新しき包装より採りたるに其メチ

レン青喜色力21．Occを示し前報〔活性炭の研究（六三）〕所載の二六に使用せしもののメチ

レン青脱色力19．Occに坐し2．Occ丈け該脱色力を増加ぜり．β型活性炭の代表的試料とし，

て選定せる國産品Dは前報所載の實験に使用せしものと同一物なり・其性欣雨者の中間に位

し大別上α型に屡する國産品Cは新しき包装より探りたるに之亦前同使用せしもののメチ

レン青隈勇力14．5c6に比し16．Occを示し共品質幾分の向上を來せり．

　掴第1表に着て見るに各行及各列の籔字を比較すれば燐酸3ディン及塩酸エチルモルヒネ

に封ずる降臨力は重硫酸キ昌一ネ及塩酸キニーネの場合に於けるが如く共張さの順位メチレ

ン青晩引力と全く同一にしてα型活性表最大β型活性炭最小なり．本成績の検討は他の成

績と「馴して後節にて述べんとす．

　　　　　　　　　　　　2ヨード吸著試験

（1）室温に於ける吸引試験

試料α19に0．15％ヨード溶液（ヨード15・09及局方ヨードカ．リ30・09に蒸溜水を和し
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1000．Oceとなしh／、①次亜硫酸ツ員ダ溶液を以てヨ幽ド含有量を決定し，で∫ヨ画1ド1．59を含

1有する容量を採り，蒸溜水にて工000＝Occとす）一定．ccを泣回し室温1（21～23Q）に於て10

分間振盟したる後定量用濾紙を以て濾過す．濾液に局方澱粉溶液3滴を加へ着色せざる最大

cc数を以て吸撃力を表す．　　　　　　、・　 　　　　．　　・　」

　（2）70。．に於ける吸著試験　　－’　　　冒　　9　　　’　　　FL：　』㌦　「1　「

　試料0．1gに0．15％ヨード溶液一定ccを加へ70。の水塘中に於て時麦振恥しつつ30分

間放置し直ちに定量用濾紙を以て濾過し，濾液を放冷したる後局方澱粉溶液3滴を加へ着色

iぜざる最大亨cc数を以て吸聴力を示す．・猫本試験は日本藥局方及陸軍藥局方に準険し特に之

を施行せるものとす．　．』’　　．　　　’　　　　”

　（3）　實堰謹厚、経｛　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　・’

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
　供試活性炭としては上述のアルカロイド溶液旧著試験に使用せる3種及當試二三にて調製

せる試蜘1種旧き試験横施せり．・講鍼績第壊の如し・　　・

　　　　　　　　　　　　　　　　第　　　2　　　表

＼　吸著力

　メルク藥用心

　國　産　品　c

　試製品4號
●　　－

　．國　産、品　D

ヨード吸著
力
cc数（室温）

16。0

17．0

17．O

S．0

ヨード吸著
力
cc数（70。）

13．0

14．0

14．0

7．0

メチレン書
股色力1
cc歎（参考）

21．0

16．0

12．0

，7・0

アスファル
ト著色石汕
脱色力
cc数（参考）．．．

5．0

13．0

24．5

22．5

備 』考

代表的α型活性炭

中間的性肌を有し類別すれば
，α型に陽す

中問的性駿を有し類別すれば「

β型に厨す

代表的β型活性炭

　　註（メチレン青脆色力を示す数値）／（アスファルト著色石油脱色力を示す数値）なる数値が大なるもの

　　　程代表的α型，4・々るもの程代表的β型と暫回し置かんとす！．

；：本成績に就て見るた馬力なるメチレシ青脱色力を有し，且つ代表的α型なるメ）レク藥用炭

の禍福ド吸著力は弧力なるアスファルト石油脆色目を有し且つ代表的β型なる単産晶Dの煙

れよりも大にし七即ちメチレン青酢色力の順位と同一なり．四駅チレン青水溶液拉アスファ

ルト著色石油溶液の何れに射しても相當の三色力を保持せる國産品C拉試製品4號は表中最

大の吸著力を示せり。樹本試瞼域績に就きては鋒節に於て述べんとす．

　　　　・　　　　　　　5　色素水溶液脱色力試験

概に得たる諸種の溶液中に於ける諸種の活性炭及び活性土の吸著力試瞼成績を考察検討す
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るに煙り吸著剤か吸著力ほ被吸著物の粒子の大さに擦りて重大なる影響を蒙：ると考べぎるを

得ぎる結論にしばしば二品せり．1例を學げんかα型活性炭として典型的なるメルク藥融雪と

β型として典型鯵る聯D・の剛力を若刊容町中た於で・・鱒る・～　ダミ抑｛

・ニエーの礁二階於ては・型〉β型にしてアスフ・ルトの硝細こ路辺哩≦解

漁アスパ・ギ・・．．グルタ・ン旧識アルギ・ンρ水溶灘陣“響〉鯉・・してダト、

ン，膵臓トリプシン等の水溶液に於てはα型＜β型なり．叉メチレン青，タルトラヂン，』ト

リパフラビン，ローダミン及バタエロ一等の水溶液中に於てはα型〉β型にして若干の天然

色素水溶液の雑色試験の結果（後丈参照）に依れば醤油，糖蜜，紅茶，葡萄酒の色素等に於て

はα型くβ型なり．帥ち以上の範園に於ては明かに粒子の比較的小なる溶質に封しては共吸

渤の離砂層にしで比較白餅大な膠質離しては該馳α摯くβ型なり・斯卿き

關係を荷多くの色素粒子に就き検せんとして先づ着干の色素溶液の脱色力試験を實施竜り．「

供試色素はカrルバウム，メルク或はグリユーブラー等の製品を使用せり．試験法として偉

自死載の色素慢勝力試験と同様に120。に5時間乾燥せる活性炭試料0．1gに0．15％色素溶液

ゐ一定ccを加へ5分間振盟したる後定量用濾紙にて濾過し濾液を標準液と比色し共爾者の

色度が一致せし揚合の消費cc数を以て晩外力を示せり．比色標準液としては秀色良きもの

にては0．15％色素溶液の10，000倍稀繹液を使用し比較的獲色良からざるコシゴーレ．ド，ア

シッドヴァイオレワト，ウオークーブリユー，パテントブリユー，ダイヤモンドブラ。ク等に於

ては1，000倍稀甲羅を使用せり．

　供試活性炭としてはα型活性炭としてメルク藥用炭及β型活性炭として國産品Dの2種

を選定し各色素溶液に封ずる爾者の吸玉力の比較を試みたり．又必要に慮じては更にα型と

しては國産品Cをβ型としては試製品4號をも使用に供せり」

　（1）アゾブリユー及コンゴーレヴド溶液睨色試験域績

　水溶液中に於て典型的の膠質液を形成するものと考へらるるアゾブリ1ユー（C、、H2、0、N、S、

Na2）及コンゴーレ・ド（C・2H22N，0・S・Na2）に封ずる晩色力を4種の活性炭に発き瞼した

るに其成績第3表の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　第　　　3　　　表

㈱名嚇口ﾔ齢諾葡莇籔磁ン呼野鋤贈ゆ・考。
メルク藥用炭
國　産　品　‘）

試製品4脱
國　産　品　D

14．5

ユ4．5

16。0

15．5

9．5

11．0

12．5

12．0

21．0

16．0

12．0

7．0

5．0

13．0

24．5

22．5

α型活性炭

α型活性炭

β型活性炭

β型凝性炭
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　備考参考としてカールバウム製活性炭の活性度を理ぐればメチレン青溶液脱色力8．O」0及アスファル

　　　　ト薯色石油脱色力8．5ccなり．帥ち本試験に使用せるものは現在に於ける活性炭製品としては趣

　　　　めて優良なるもののみなり．

　以上の耳聞に就て見るに余等の豫回せるが如く水溶液中に於七相當大なる粒子を形成せる

アゾブリユー及コンゴ・一レ．ドに劃する吸著力はα型活性炭くβ型活性炭にして樹其れ等の

吸著力順位はメチレン青の場合とは異なりア．スフアルト著色石油の楊合に一致せり．

　（2）　フクシン及エオシン溶液脆色力試験

　フクシン（C2。HlgN3・HC1）水溶液に劉する引色力試験域績は第4表の如く

　　　　　　　　　　　　　　　　　第　　　4　　表

、磁讐芝無窮灘 メチレン青溶液
脱色力　cc数

アスフγルト著色
石油脱色力cc数

備 考

　メルク藥用炭　　　　 17ゆ　　　　　　2H）　　　　　　　5．0　　　　α型

　　　　　　　　　　　　　　　　　　
　國産品D　　　　7．O　　i　　12．0　　　　　34．0　　　β型
　　　　　　　　　　　　　　　　　1

　備考本試験に使用せる國産品Dは最近賄劃せるものにして從來のもの（メチレン青に封ずる活性度

　　　　7．0及アスファルトに鋼する活性度22。5）に比し品質の向上顯醤なり．．

　以上に就て見るにフクシンに封ずる活性度の順位はα型〉β型なり．

　’尚エオシン（C2。H605：Br、K2）に封し定性的試験を行ひたる結果はα型〉β型なり．帥ち品

等の溶質粒子の大さに於ては其順位はメチレン青の夫れと一致せり．

　（3）’高次の色素化合物吸著試験

　アゾブリユー及コンゴーレ．ドの如き高次の二二的構造を有する若干の色素に就き試験を

實施せり．選定せる色素は

　　　　アシッドヴァイオレット

　　　　ウオータープリ昌一

　　　　パテントプリユー

　　　　ダイヤモンドブラック

　　　　メチルヴァイオレット

　　　　ゲンチアンヴァイオレット

共城町は第5表の如し．

次の6種にして

　　　　　C窪2H25N3Qg93Na2

　　　　　C37H2gN306S2Na

　　　　　（C2，II31N20β2）2Ca

　　　　　C27H16N407SXa2

　　　　　C3LH8、N、Cl

　　　　　C2‘H28N3Cl
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第 5 表

＼＼嚇力防縛供試露＼

四馬

ウオータ

[ブリユ
[股配力　cc

バテント
uリユー
E色力　oc

ダイアモ
塔hブラ
bク脱色
ﾍ　CG

メチルヴ
@イオレ
bト毛色
ﾍ　cc

ゲンチγ
塔買Aイ
Iレット
P脱色力cc

メチレン
ﾂ脱色力　CG

アスファ

泣g著一
ﾎ隠事色
ﾍ　co

備考

宙贈翻：：・制1：1｝1：璃臣：淵．瀦

　備考國産品Dは新に購入せるものにしτ從來のもの（メチレン青脱色力19・0及アスファルト著色石

　　　　油股色力22．5）に比するに品質の向上を認めたり・

　以上の威績に就て見るにパテントブリコ・一を除ける残鹸に封ずる活性度は悉くα型＜β型

なり．パテントブリコ・一に於てはα型〉β型なれどもメチレン青に於けるが如く甚だしき

相違は認められす。大腿三等の豫肥せし通りの結果を得たり．

　（4）　天然色素水溶液晩色試験

　　（イ）着色阿片アルカロイド溶液脱色試験

　本試験の目的はアルカロイド浸出液中に溶存せる天然色素に劃する活性炭の吸箸力がα型

〉β型なるやα型くβ型なるやを検せんとするに在りたれども，共域績を見るに藥品製造化

二上多少参考となる可きものあるを以て特に試験法をも併記せんとす．本試験に使用せる着

色阿片アルカロイド溶液は當試験所燐酸コデイン二丁部より入手せしものを濾紙を以て濾過

し蒸溜水にて2倍に稀下せるものなり．　　　　　　●

　（A）試料0．19に着色阿片アルカロイド溶液一定ccを加へ10分間振盟し定量濾紙を以

て濾過したる後濾液を標準液と比色す．

　比色標準液　三色阿片アルカロイド溶液10．Occに蒸溜水を加へ1000．Occとなしたるもの．

　試験成績は第6表の如くα型活性炭の吸著力最小なり．

　　　　　　　　　　　　　　　　　第　　6　　表

　　・　　吸著力

供試品

メ　ル　ク　藥用炭

國　　産　　品　　0

國　　産　　品　　・D

脱　色　力　cc数

10．0

14．0

20．0

　（：B）試料0．29に著色塊）rアルカロイド溶液一定ccを加へ，10分聞振惜し定量用濾紙

にて濾過し濾液の無色となるcc数を求む．

試籏成績は第7表の如く第6表の試験成績とは反蜘とソルク藥用炭の吸著力最大なり．
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、第　　7　　表

劉磁七竃」股色 力　cσ数・　乳

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　く　　　　　
　　　　　　　　　　　’メルク藥用炭i　　斗。ゆ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ロゴ　㌧、　　國．産　品　cl．　’．’「銑。
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　く　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　サ　　　　　　を　　
　　　　　　　　　　　國　　　 産　　　 品　　　　1》　　i　　　　　　　　　6・0

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　し

　（C）試料0．2gに着色阿片アルカロイド溶液を脱色するに至る最大cc巨11ちメルク薬用

’炭には10．Occ，國産品Cに：は6．Occ，國産品Dには6．Occを各々注加し，，10分間振盈したる

稼濾過し心確を夫々蒸溜水にて適意倍畢に論語し共4・Occを探りn／エ。一H2SO・1・OcG及．マ〆，

エ・レ氏試藥6滴を加雨冠の有無によ蝿液のアルカ財ド麗を比較惣ば次の如く，

　　　　メルク曲用炭　　濾液の30倍乱淫液より澄明となる　　・　　ド．

　　　　國　産　品　C　　濾液の50倍稀口紅よリ澄明となる　　　．、

　　　蝉産品．P蝉970融融岬溌明と嫡．．［・．　　　．，
濾液中のアルカ吋ド頭上u交斑、ノヒク郷炭く國脚『f國齢D胡る・

！D）灘｝α2・∫曙色剛’ア塑▽揮｝糠＆0‘lc蜘へ11分間画し続用競取

以て濾過す・濾灘臨本1『騨！巧鞍こ解し其4伽を掬1｝／1・『・『9・■Occ及マィ

エル試藥6滴を加ぺ潤濁の有無により．濾液中のアルカロ・fド残量を比較すれば次の如く

　　　　メルク藥用茨：　濾液の10倍稀体液より澄明となる

　　　　國産品0　濾液の70倍稀日記より澄明となる

　　　　國産品D　濾液のSO倍稀繹液より澄明となる

即ち濾液中めアルカロイド残量を比較すればメルク藥二心く國産品C＜國塵品1）なり．從て

アルカロイド吸著力の順位はメルク薬用炭〉國産品C＞國産品Dなり．

　以上の諸試験誌面を表示すれば第8表の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　．∫’第　－．8　　表

＼

供試品

吸署力； 脱色率90％なら
しむる脆色刀、

　　ec数

1股色率100％なち
1しむる辮
1

鞭響劣、倉

．ルク藥用測

國　産　品　C

國産品Di

10。0

．14．0

20．0

5．0＊

3，0＊　　．

3．0＊

8

7．．

1

活｛生炭0・29に8〔哩宛：に

加へたる後のアルカロ
イド含量比

　　　　　　7

　　　，，　　　5

．　　　・『．，＝

備考「（イ）．．．ヂ印・を．F且せるは試料0・29に就き試験せ’る。¢．’ 狽�早E19に・相當する脱色力：律・勤ζ換算せる
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　　　　、1ものなり．　」11：’ド．ぎ　　’　　h’

　　、（ロ）濾液中に残留するアルカ『イド倉有量の比の逆鍛は即ちアルカロイ、ドに到する各試料の吸著力

　　　　　の比を示すものなり．

　以上の宿因匠出て見るに著色原液の色度の90％迄睨激せしむる場合に於ける吸著力は所

謂β型活性炭なる國産品D最も強く，而して100％脆直せしむる場合にはα型のメルク藥

点炭最も強し．著色阿片アルカロイド溶液中には少くも租や色調を異にする2種：lb色素存在

するものの如し、其一は比較的多量ζ存在し一般に活性炭に冠り吸著され易く而して特にβ

型活性炭には最も張く吸著さる・他の一は比較的少量に存在すれども一般に活性炭には前記

の色噴油著さ暢から祖つ鯉瀧炭iとは特に囎され悪しきものρ如し伽ヒ際灘

炭は同時にアルカロイドをも吸著するものにして曲部著お順位妹α聖〉β型．なりξす．，

　以上の如き現象には藥品製造工業等｝こ於て脱色炭を使用する逸出に遭遇するものと考ぺざ

る可からす．

　　（ロ）　天然色素水溶液の脆色定性試験

　若干の飲食物中に含有さるる色素に封ずる脱色試験を定性的に施行せるに紅茶，葡萄酒、

醤油，粗糖等に含まるる色素に封ずる脆富力の順位は何れもメルク藥用炭（α型）＜匪産品D

（β型）なり．

　樹活性炭の晩色力槍定に使用せらるるカラメル溶液に就きて行ひたる蛍石なる試験成績に、

就き述べん．　　　　　　　　　，

　白砂糖の水溶液を輩に熱して生ぜしめたるカラメル溶液は水素イオン濃度を憂化せしむる

も色度に攣化なく共各種活性炭に依る晩色力順位はメノセク藥用炭く國産品C＜國産品Dな

り．之に反し白砂糖のアルカリ性水溶液を加熱して生ぜしめたるカラメル溶液は水素イオン

濃度を鍵化せしむる時共色度に臭化を生す．例へば之を酸性とすれば著色度は急激に前夕す．

試みにpH＝7．40に於て晩色力を橡するに共順位はメルク藥用炭〉國産品C＞國産品Dとな

りpH＝4．70（塩酸々性となす）に於ては之に反しメルク藥用炭く國産品C＜國産晶Dとなる・

　以上に翻れば粗糖溶液中の色素と白砂糖水溶液を加熱して生ぜしめたるカラメル溶液中の

色素とは同一なる事が豫記せらる．亦白砂糖のアルカリ性溶液を加熱して生ぜしめたるカ：ラ

ヂル溶液中には少くも2種の色素の存在が豫想せられ帥ち其一つは前記の色素と同一なるも

の他の一はアルカリ性に於てのみ獲色し酬生に於ては消失するものなりとす．

　　　　　　　　　　　　・4粉乳溶液清澄力試験‘

　溶液中に於ける吸着作用を研回するに回り溶質粒子として小は電解質より大は細菌（本薬
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報所載の細菌吸著試験成績参照）に至るものを撰定して實施せる試験成績に就て見るに斯る

披大なる領域に渉る一般冤勺通則としては吸著長の吸威力と溶質粒子の大さの關係を鹿討究明

する以タトに適法なきものの如く亦斯くの如き観鮎より見れば極めて複雑多様なる實験威績の

結果も一気は明快に総括的解設をなし得るものと考へらる．溶質粒子の大さを考へる時色素

の膠質溶液と細菌，浮塵等の間に樹相當の間隙あるを以て此中闇に介在するものとして粉乳

を撰定せり．

　粉乳溶液金太郎印粉乳1．59に50。の温湯を加へ輕く動揺して均等なる乳虚病となし流

水中にて放冷後全容を蒸溜水にて1000ccとす．

　試験法　1200に5時間乾燥ぜる試料。．1gに粉孚L溶液一定ccを加へ10分間振邊したる

後定量濾紙を以て濾過し全く澄明となるcc数を求む．

　9踵D活性炭に就き試験を實施せり．術酸性白土及び附活白土に就て行ひたる試験成績を

も併記して参考に回せり．二三績は第9表の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　　第　　　9　　表

願ルク藥用炭

國　産　晶　A

國　産　品　：B

國　産　品　0

國産品．D　1

國産品1）2

試製品4號

試製品5號

試製品6號
酸　性　白　土

炭酸ソーダ活性
化白土

塩酸活性化白土

粉乳清澄力
　　cc救

11．0

12．0

2，0

12．0

6．0

13．0

4．0

4．0

3．0

4．0　．

・8．0

2．0

メチレン青脱色
・力　　cc数

　アスファルト著i　色眉油脱色力
　　　cc数

21．0

10．0

12．0

14．5

7．0

12．0

12．O

S．0

8．0

6。0

18．0

　0

I

l1

5．0

15．0

7．5

13．0

22．5

34．0

24．5

9．5

16．5

2．0

1。7

8．0

備　　考（活性炭類別）

α　型

β　型

α　型

”　型

β　型

「’ ^
”　型

”　型

”　型

α型活性土

”型活性土

β型活性土

備考（イ）國産品Dは新に一入せるものの品質頗る向上せるを認む．高山のものを國産品D1とし新しき

　　　　　もの．を國産品D2とす・

　　（ロ）活性土類にも活性炭に於ける如く2種別ありて或る貼に於ては弘めて活性炭の2租属に相似ナ・

　　　　本陣に於ける諸成績等は然りとす〔活性土の研究（其二）参照〕・併し乍ら大いに趣を異にする揚

　　　　合も存す・之等に就ては活性土の研究の績報に於て報告せんとす．

　　（ハ）、塩酸活性化白土のメチレン青脆色力が0ξあζは皆無なる意に非ず．0・5cc以下なりとの意なり．
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　以上の威績に競て見るに其清澄作用はα型活性炭及β型活性炭の何れが強きや不明にし

て此貼に就て言へば別報の細菌吸着力に租や一三を同じくするものの如し．尚本成績に就て

は後節に一括して述ぶる所あるべし．

5實験成績に就きて

　前蝦及本報に於て報告せし三三溶液の吸著試験成績に於ては努めて實験方法及結果に就き

て記載するに止め何等の考察をも加へざりき．蓋し溶液中に於ける二才現象は極めて複雑な

る問題にして限定せられたる局部的實験成績を以てしては直ちk一般馳通則に類するが如き

事柄を四切に解読せんとするも到底不可能なれば友り．

　既述せるが如く諸種の活性炭に依る諸種溶液中に於ける吸著力試験成績は全く混沌として

鐸明に窮する所なりとす．余等は活性炭素に少くもα型及β型の2種別ある事實に立脚し

更に活性炭¢！吸著力と溶質粒子の大さとの間に密接不可分なる關係ありとの候謝ζ基き既に

・得たる諸成績を整理して聯か之に研討解設を加へんとす．

　今諸試験成績を整理するに當b各溶質粒子の大さを考慮して籔群に分ち平等に就きα型及

β型活性炭の穿下力学吸著力を比較せんと引分子量の大なるもの或は原子数の多きもの或

は構造複雑なるもの等は大腫粒子も亦大なれども必ずしも然りとは言ひ得す．されど本目的

には溶質粒子の大さの順序に正しく配列するを要せざるなり．局部的に順位韓倒するも支障

を生ぜす．以上の如き考へに基き表を作製すれば第10表の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　第　　．10　　表

溶 質

色 素　類1非色素類

ビクトリアゴロー

アリザリンエ一層

圃パタ・一エロ日

　　’P

グリココール

アラニン

アスパラギン

グルタミン酸

アルギ昌ン

溶　野

水

〃

”

”

〃

”

〃

〃

石油

脱色力及吸田力比較
・型1・型｝備 考

大

〃

”

〃

〃

〃

〃

小

〃

”

〃

〃

〃

’”

吸著慰めて微弱

　　〃

吸引微弱

吸著弱し

吸著す

　〃

　〃

　〃

　〃
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溶 質

色 素　　・類

トリパフラビン

タルトラヂン

メチレン青

フクシン

エオシン

ローダミン

　〃

バテントブリユ飼

ゲンチアンヴァイオレッ．ト

アゾブリユー

コンゴーレツド

アシッドヴアイガレヅト

ウ旧聞ターブリユr

ダイヤモンドブラック

紅茶の色素

葡萄酒の色素

粗糖の色素：

醤油の色素

アスファルト．．

非色． f『類．

塩酸エチルモルヒネ

燐酸コデイン

塩酸キニーネ’

：重硫酸キニー皐

溶媒

1

水

〃

〃

〃

〃

”

〃

〃

〃

〃’

石油

水

〃

〃

〃

〃

”

〃

〃

。

〃

〃

〃

脱色力及吸；著・力比『較

べプトン

トリプシン

アルブミン

グロブリン

卵　白

カゼイン

粉乳
細菌一考）

α型

犬

〃

〃

〃

”

”・ p

〃．

：：

・型」．備・∫．
考

i

圏［．

1

石汕 u
水

〃

”

”

”

〃

〃

〃

〃

〃

〃

小

〃

”

〃

．〃

〃

”

〃

〃

〃

”

け

〃

〃

〃

大

”

不明

〃

　　．i
今

．1

：：

：：．

：：

：：、

二

：：

〃

烈
：：

：：

〃

’1．

，；

〃

〃

〃

小

〃

不明

〃

吸署強し”
　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃．

　・P’

　〃

　〃

　〃

　”

　’「

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　P，

　〃

吸著す

　〃

吸著稽弱

　”

吸血強し

　〃

　　　o

　　　　　o
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　以上の表に就て見るに　　．　　．・；　一’，　　　　’1　’　㌧’二∴　’「

　（1）構造比較的簡軍にて分子量も大ならすして從て粒子の大さ絵り大ならすと認められ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　●溶液中に於て眞の分子歌溶液若しくは其れに近き牛膠質溶液を形成するものに於てはα型活

性炭の吸自力はβ型の回れよりも大なり．之に反し比較的高次の化合物にて分子量も大きく

從て粒子の大さも相當大にして溶液中では膠質状態に在るものにてはα型活性炭の吸著力

はβ型活性炭D夫れよりも小なり．

　（2）活性炭の吸著力は粒子の大さの攣するに從ひ消長あるものの如く從て各活性炭は夫

　　　　　　　　　　　　　サ
れ夫れ撰揮吸著に最：適なる溶質粒子の大さを多少異にするものの如し．而して斯る最適粒子

は噌般に一ケ所に限らるる事蒸く数ケ所に存在する事第1圓の如きを豫想さるるなり・．

　　　　　　　　　　　　　　　　第　　　1　　・圖

吸

着

’無

品型 β型

　　　　　　　　　　　　溶質粒子の’大さ

　帥ち活性炭の吸著力は圖の如き活性度曲線或は吸著力曲線或は牧心力曲線とも言ふべきも

のを以て表さる可きものならん．而して諸種活性炭の本曲線は夫れ夫れ特異的のものなるも

之を大膿2種の曲線群に類別し得るものにして其一群の曲線を有する活怪炭が帥ちα型活性

炭にして他の一群がβ型活性炭なりと考へらるるなり．

　以上の考へ方に依りて試みに活性衆の活性化の過程を圖に依り解設すれば第2圖～第5圃

の如し．

　　　　第2【圃　　　　第3岡　　　　第4圃・　 ’　　第5圓

活　　　　　　　　　　　活　　　　　　　　　　活

蔑　　　接　　　蔑

　　　粒子の大ζ　　　　粒子の大さ

　写本活在度曲線は活性化方法に依りて決定さるるものなり．例へば塩化亜鉛附活法に依れ

ばβ型の活性曲線を有するものを得可く水蒸氣活性化法に依ればα型の活性曲線を有する

ものを得るなり．活性化に際し原料，附活剤，附活方法，．、附活温度共他｛股細なる操作上の相

活

性

度

狐子の大ざ 粒々，の大船・．



130 ・∵勝：　田，・・’輻弧山’

　蓮たりと難も直ちに本活性度曲線に影響せらるるなり．猫附活剤は本曲線に最も重大なる關

　係あり．之等に關する綜合的研究は目下進行中なるを以て後日報告の機會あるべし．既盧に
■

　ては以上の程度の豫報に止めんとす．

　　（3）活性炭による吸著力測定に．よりて溶質粒子の大さを決定し得る筈なり．・例へばα型

　活性炎とβ型活性炭の何れに依りてより張く吸薯されるやを決定すれぼ犬醗該溶質粒子の大

　さを想像し得る場合ある可きなり．若し本四設正しきものとすれば既報の實験成績より’

　㌔．（イ）：カラメル溶液中の色素には少くも粒子の大さを異にする2種あり・旨は典型郎膠質

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　む
　　　にして他は眞溶液を形成す．聖』「．㌦11　　”　　． ．　∴

　　（ロ）着色阿片アルカロイド溶液中にも少’くも粒子の大さを異にする2種の色素あ朔一

　　　は典型的膠質を他は眞溶液を形成す．

　　（ハ）醤油，粗糖，紅茶，葡萄酒中の色素は膠質状に在り．アスファルトも亦石油中に於て

　　　膠質欣を呈せり．

　　（二）諸種ρ色素類の溶液中に於ける歌態が膠質歌か眞の分子歌かを大腫決定し得べし．

　　　（第10表参照）

　　（ホ）ペプトン，トリプシン，グ・プリン，アルブミン等は典型的の膠質を形成す．近年

　　　の研究によればトリプシンは一種のグロブリンなりとの設有力となれるが其眞：否は兎に

　　　角今粒子の大さのみを考へればトリプシンとグロブリンとに大なる相違をみとめす；．

　　（へ）　ヨードのヨードカリ溶液中に於サる三態は眞の分子形よりもむしろ膠質歌を形成す

　　　るものと考へらる．

　　（ト）斯る活性炭の性；伏は瓦斯の吸著現象にも現れるものと豫想さる．印ち氣膿吸著に際

　　　しても活性炭の吸著力は氣艘の種顛に依り極めて重大なる影響を蒙る事實を言発明するに

　　　吸三三は氣髄粒子の大さに依り影響さるるものとの假読に立脚して之を設ける報告は既

　　　に少春らざる庭なり．余等iま無髄に封しても活二度曲線D如きものの存在を豫想して同

　　　下實験を進めつつあ．り．

（チ）、活性炭の活性度曲線にはα型とβ

　型以外に第6圖の如く吸著に最適なる

　粒子の大さの範園の廣きものと猿きも

　のあり．　　　∴

　例へばメチレン青に鐵しても又アス

　フ7：ルト石油溶液に封しても湘當の吸

活

性

度

第　　6　圖

粒チの大で
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著力を有する活性炭は此前者㊧典型的なるもσとす．．

6　結 論

　三等の前報にて報告せるα型活性炭及β型活性炭なる考へは途に本四に至りて活性炭の

活性度曲線なる考へに到達せり．，以上は専ち液相に於て示す活性炭の特性として論じたるも

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　L
恐らくは三相に於ても全く同様なる現象の存在を豫想し得るなり．1果して然らば活性炭の研

究上亦慮川上本四へ方の慮用範圃は決して少なからざるものあらん．諸家にとり多少の参考

とならば幸甚なり．伺酸性白土及活性化白土類にも活性炭と同様にα型及β型の存在する

は既に活性＝しの研究（共二）に於て報告せし虞なり．尚其後の實瞼により活性慶曲線の存在

『をも確認ぜり．近庵稿を改めて報告せ’んとす1’　　　　』層 　　「0∴‘∴∴こ㌔

　活性淡と活性土に限らナ凡そ吸著剤に於ける各自懸有り活性度曲線の存在は鼠阜や想像の

範園を越えたる確定的わものなり乏言ぶも過言に非らざちを余等は固く信ぜんと欲するもの

なり．

い

o

1

｝．
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活性炭の研究（其五）及活性土の碗究（其三）

嘱託　勝　　田　　　泰

助手応山富太郎

1　緒 雷

　吸著剤の溶液中に於ける吸著現象は極めて複雑なる作用にして例へばメチレン青水溶液中

に於て張力なる無色能を示す活性炭はタルトラヂン，フクシン，エオシン，ローダミン，バタ

ーイエロー等の水溶液中に経ては同様に彊力なる脆色気あれどもコンゴーレッド，ナゾブリユ

P，アシッドヴァイオレット，メチルヴァイオレット，ウ唯識タープリユー，ゲンチアンヴァイオ

レ．ト等の水溶液中に於ては翻れ程ならす．亦例へばローダミン石油溶液中に於ては強き晩

色能を示すもアスファルト石油溶液中に於ては然らす．3く將に此逆の性朕を有する活性炭あ

り．余部は嚢に前者の如き性能を示すものにα型活性炭，後者の如き性能を示すものにβ

型活性炎なる紅皿を與へたり．更に其後の探究に擦り一・般に吸熱剤の吸濃鼠は座主景物の粒

子の大さの大小に依りて重大なる影響を受くるものなりとの確信を得るに至れりg此拝謝こ

基けば活性炭及活性土等の溶液中に於ける戯著能には溶質粒子の大さ如何に依りて消長ある

は當然なり．從て自著剤の吸著能とは特定の溶液中に於ける吸著能を以て代表さる可き性質

のものには非らすして被吸薯物粒子の大さと吸著力との西門を示す吸好日曲線（或は活性度

曲線）にて示されざる可からす．以上は数多の更衣的諦例に基きて得たる結論にして其詳細

は磁器〔本彙報所載活性炭の研究（其四）〕に於て報告せり．　　　　　　　　　　　　　　　　　．

　三一ヒに依れば吸著剛の細菌吸著力は先づ第一に細菌共物に封して吸著試験を實施する以外

に方法なく亦假りに便法として或る溶液中に於ける吸著能を以て代表せしむるにしても其吸

著能と細菌吸著能との聞に正比例的關係の存するや否やを決定せる後に非らざれば之をなし

得ざるや柄なり．

　細菌浮游液に在りては之を溶液中に於ける溶質粒子が極めて大となれる特別の揚合と考へ

る時其粒子の大さは既に吸著剤と被吸書聖と大差なき域にありて普通の溶液中に於ける吸著

現象とは大V・に趣を異にすべく豫想せらる．猫被吸著剤が生活態なるを考慮すれば吸著現象

としては極めて特種の興味ある場合なりと思考せらる．
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　α型活性炭とβ型活性炭との何れが細菌吸器能強きや，α型活性土（アルカリ活性化白土）

とβ型活姓土（塩酸活性化白土）との何れが強きや，吸著剤の細菌吸著力は活性度曲線の

上に如何なる位置を占むるや等々解決を待つ聞題勘からす．1以＝ヒ之等に就き實験を試みたる

結果の概要を報告せんとす．

　　　　　　　　　　　　　　2　供試吸著劃

　活性炭としてはメルク藥用炭，タケダ，エドコール（A），エドコール（：B），力一ボライト

（2號）の諸市販品並に當試験室にて調製せる試製品6種を使用せり．活性土としては酸性白

土（石川縣産），塩酸庭理溝に依り活性化せる活性化白土及び炭酸ソーダ庭理法に依れる活性

化白土を使用せり．之等は何れも諸種溶液中に於ける吸著作用を検して各溶質に謝する吸著

力を測定し以て其活性度曲線の性朕を大膣決定して本試験成績の結果と比較研討に資した

り．

5　實　験　方　毒

筆験方法は各項に於て述ぶるも大鰐の方針としては大腸菌のブイヨン浮游液及生理的食塩

水浮溝液中に吸著齊1を混じ10分歩振盟したる後二重滅菌濾紙を以て濾過し濾液の一定量を採

りて平板培養を行ひ獲生する集落数を算定して吸著ガの程度を知りたり．

　叉細菌浮游液中の菌藪，吸著剤の添加量，吸著試験時の水素イオン濃度，培養に際し採り

たる濾液量等を若干憂更せしめて可及的に異なれる三三下に於て試験を行ひ以て實験¢）精密

度の測串に努めたり．

4　實　験　成　績

　本試験に際し痛感せるは細菌吸引試瞼に於ては眞溶液或は膠質溶液中に於ける吸瓢試瞼と

は大いに其趣を異にし，如何に愼重なる二丁操作に依るとも反覆試験の口封は毎回美事なる

一致を見るものには非らざる一；事なりとす．

　蓋し既に述べたるが如く吸著剤の粒子と細菌膿粒子との大さは大差なきものにして帥ち吸

著剤と被吸著物質とは略判等の大さを有するものにして且つ後者は生膿なるを思へば怪しむ

に足らざる評し．

、以下諸割勘下に於げる實瞼成績に就き報’告せ’んとす．

’（1）大腸菌ブイヨン浮溝液中に於ける吸著試験（其一）（pH＝7．0）・
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・ひ：試験材斜・　．　・．・、『＝，，・：就：「』「「『層＝∵∵’：：．∫：　乱一し、・．響『

3餌：・大腸菌ブイヨ．ン浮游液（pH；7．0）．．ll．4．1，1－・　　一、、1　1し♂、∴．　　∴

　　・：Lieあigの肉エキス5．09ペプトン10。09及食塩5．09髪蒸溜水1000．qc¢に溶解しゼ

　　10．0％炭酸ソーダ液を以て1）H＝7．0とし，濾紙を以て濾過せるものを滅菌し之に大腸

　　菌を灘せしむ・　．一．、■、　．，♂
　b．試料は120。C‘こ撃て5時蘭乾燥す．”‘

：c．使用濾紙、東洋濾紙株式會祖製No。5α11c恥のもの．「’　　甑：』メ’；；ピ”

　　試　験‘法　　．1．・．’　　　　r　　　’　　　　　　』　，　　’1　　。、㌧

　試料の一定量を採り滅菌、し之れに大腸菌ブイヨン浮游液（pHま7．0）’10・0¢cを加へ，’10分

間振痛したる後滅菌、＝：重濾紙を以て濾過し，濾液の「定量を遠藤氏フクシン寒天培地に培養

・し爽生する集落数を計算す．實上成績は第1表に示す如レ

、　　　　　第1表　pH＝7．0なる大腸菌ブイヨン浮游町中1こ於ける吸三一　　　　　．

　　　　　　　　　　（試料0．1g，濾液0．1cc培養集落数）

第　一　回

封　咽
193500

　14S5

　1126

　2775

　1709

　16Σ9

　1S57

　1435

　1681．

　152S

　27Q5

　2053

4000

　1S25

10360

第二同｝第三同　第四同｝手
「　．封　照
1「　　　　17953S

均

　　　　　　　．「．
『メルク爽用測

國

試

酸

産　品　A

”　　　　Rl
　　　　　l

：：創

製品1號 P
：：灘…

：：謙1

義。6劉

．淡酸ソーダ二尊土

塩酸？舌｛生イヒ白土

ト

．封　蟹田　　旨

1♀蓮…9．一一L

ユ30s　l

　6。gl

・1425@レ
　430　：

59一
　、2Gt
　　　　l
　2：｝5・｝

　398　1

　427　1

　9S8

　5S5

　1791

　663
10253

　封　　旧1　　　　　謝　照
一一1S2GOO　　　　144200
　　673　　　　1　　　　　　1530

　　6i5　1　　369

　　2456　　　　　　1187

　　474　　　　　　　279

　　475　　　2解
　　335　　　　　　　　96

　　377　　　　　　　212

　　242　　　　　　　333

　　426　　　　　　　U3

　　i119　　　　　　　953

　「112S　　　　　　　　　　40S

　　lS36・　　　　　　　　1319

　　992　　　　　　462

　　6640　　　　　　　　　10040

1249

680

1963

736

737

654

565

664

624

1441

1044

2237

9S6

9323

　本成績に嘗て見るに此成績のみに依りて各種浜二品の細菌に封ずる旧著能力の順位を決定

するは極めて大回と言はざる可がらす．然れどもメ子レシ声脱色力に於ては之に比す可き蓉
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のなき三三力なるメルク藥三炭が本試瞼に於ては特に優れたる性能を示さざる事及び塩酸活

性化王卿て活性1ヒせられア、3…レ．曙色硝中眼て酸舶土よりも淘・旧き旧著能

を有する活性化白土が本試験に於ては明かに極めて成績不良なる事等は最早疑ふ可からざる

庭蓼り・　　　　　　　　，　　　　　　　　・．　　　・．，1

第四嚇晒醐汁の菌数を砂せしめマ方供試料の添加量囎加せし虜て細菌騨供

試料量の比を著しく攣更せしめたる揚合の試験成績なゆ∴

　　　　　　塩味・H一暁る娚勅・ン澗藩中に於魑吸勘　　’

　　　　　　　　　　（試料0・591濾液α1cc培養集落数）　，　．■、　，

メ　ル　」ク

國　　産

　　　”

　　　〃　　層

　　　7’

’試　　製

　　　〃

　　　〃

　　　〃

酸　　性

活用炭
品　　A

　　　B

　　　C

　　　：D

』品　2號

　　4號

　　5號

　　6號

白’　土

炭酸ソーダ附白土

塩　酸活’｛生　イヒ　白　土

　　　　　洞．陸第　二
　　暫、，鵠

・二回仁軍
1．鴛、6δ3

．均

，封　照
15300

ラ

　1

19

　0

　0

　6

　0

25

12

ユ03

　0

16S

　2

　1

19

　1

　2

　0

　1

16S

　1

61

　0

155

／’

I
l・

　5

1

19

　1

　1

　0

　1

97

　7

S2

　0

162

●

　第1表及第2表の威績を綜合するに第1表に就て述べたる箏は心々確言性を回し回れり・

樹此虎に至りて相當二三なりと言ひ得るは活性炭はα型なるとβ型なるとを問はす相當の

活性度を眞溶液乃至膠質溶液中に於て示すものは少くともブイヨン中の細菌吸著力に於ては

期待せる程の相違を示さざる事なり．亦炭酸曹達法に擦る活性化白土は優秀なる活性表に伍

して其緬菌吸智力少しも劣らざる事なり・

　第1表の集落藪より大腸菌の吸著淺量及吸著彙をプロセントにて示さば次の如し・
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第 3 表，

メルク藥用炭

國産　品・國A．

　　”　　　：B

　　”　　　C

　　”　　　1）

試製品1號
’ρ

〃

〃

”

”

酸　性　白

炭酸ソーダ附活土

塩駿活性化白土

2號

3號

4號

5號

6號

土

第一回
封邸集落数
19350i｝

0．77

0．5S

143

0。88

0、84

0．96

α74

0．87

0．79

1．40

1．06

2．07

0．94

5．35

第二回
封書集落数
19S450

O．66

0．31

0．72

024

0β0

0．16

042

0．20

0．22

0．50

・・9｝

0．90

0．33

5．17

．第三同
劃’準集落数
18200｛D

0．37

0．34

1．35

0．26

0．20

0．18

0。21

0．13

0．23

0．61

0．62

1．01

0．55

3．65

第四回
封照集落数
144200

1．06

0．26

0．82

0．19

0．18

0．07

0．15

0．23

0．OS

O。66

α28

0．91

0．32

6．96

’李均残量　卒均引回最

純i謙数・（菌敏％）

0．72

0．37．

1．08

0．39

0．3S

O．34

0．31

0．36

0．33

0．54

0。56

1．22

0，54

5．28

9軌2S

99．63

98．92

99．61

99．62

99．66

99。69

99．64

99．67．

99．46

99．44

9S．78

99．46

94，72

第2表の集落数より大腸菌の吸著残量及吸著量をプロセントにて示さば次の如し．

　　　　　　　　　　　第　　4　　表

．＼、
供試品名

＼．
集落鋸陛一回匪二回
．＼_！封欝数

メ　ル

幽

試

酸　性

ク藥用炭
産　 品　 A

”　　　　：B

η　　　　　C

”　　　　　D

製　品2號
”　　　4號

”　　　5號
”・

@　6號
　　白　土

淡酸ソーダ八丁土

塩酸活性化白土

0．05

0．01

0ユ4

　0

　0

　0

　0
P．19

0．0：）

0．74

　0
1．21

劉照噛落：数

　15300

0．01

0．01

0．12

0．01

0．01

　0
0．｛［1

ユ．10．

0．01

0．40「

　0

1。01

亭均残量
鋤照集落数
　14bOO

0．03

0．01

0．13

0．01

0．01

　0

α01

0．65

0．05

0。57

　0
1．11

、亭均吸著量

（菌　搬　％）

99．97

99．99

．99．87

99．99

99．9D

100．00

99．99

99β5

99．95

99．43

100．00

9S．89
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噛．137

　（H）大腸菌ブイヨン浮游液中に於ける吸著試験（1）H＝8．0）

　　試験材料．

　a．大腸菌ブイヨン浮游液（pH：二8．O）

　　肉エキス5．09ペプトン10．09及食塩5．09を蒸溜水1000．Occに溶解し，10．0％炭酸

　　ソーダ液を以てpH＝8．0となし，濾紙を以て濾過せるものに大腸菌を浮游せしむ．、、

　b・試料及使用濾紙pH＝7．0に於けると同様

　　試験法
試料の一燧を拗之れ1・大腸菌ブイ・ン旧誼（pH一＆・）・α・・曜力nぺ・・鯛櫨し

たる後滅菌二重濾紙を以て濾過し，濾液の一定量を遠藤氏フクシン寒天培地に培萎し費生す

る集落数を計算す．本試験成績を表示すれば第5表の：如し．

　　　　　第5表pH＝8．0なる大腸菌ブイヨン浮三三中に於ける吸署力

　　　　　　　　　（試料0．1g，濾液0．1cc培養集落数）

－＼ D　　集落数

供試品名

第　　一　　回　第　　二　　同［第　　三　　回

封　照
6S567

封　照
80700

樹　照
12100

均

野　照
537S9

　　　　　　　　　　
メル・ク藥用炭［
　　　　　　　　　1
國　　．産

　　〃

　　〃

　　〃

試　　製

　　〃

　　〃

　　〃

　　〃

　　〃

酸　　性

品

品

白

　A

　B

　C

　D

1號

2號

3號

4號

5號

6號

　土

炭酸ソーダ附活土
塩　酉菱　活・｛生　イヒ　白　土

562

1些）28

2092

％3

SO5

145

　90

157

ユG1

5S2

ユ70

971

30S

3092

　67

　27

　79

　13

　95

　S

　4

　27

　56

　23

151

　77

32S8

100

181

　1

33

47

11

　2

C6

23

56G

（塁‘1ζて　74斥34｝

　　　315

　　　3S5

　　　784

　　　S9

　　　291
（塁」．！ζ重　GSろG7）

　　　145
（墾f照　74634）

　　　49
（封照74634）
　　　71　・

　　　7S

　　　216

　　　65

　　　396

　　　13G

　　2315

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

本識は縢ﾏ螺イオン濃度に於て女“何なる吸著力を示すや撫ん鯛こ櫛脚
たり．
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大腸菌の吸著淺量及旧著量をプロ七ントにて示さば次¢）如し．

　　　　　　　　　　　第　　6　　表

集落数％1第一同
1供’試品名 封照集落数

68567

　　　　　第二同1第三
響響数．1鞭響敦1封1繋務敗

回陣均残蹴2幽嚇量
　　　　　　　．．（1嵜数二｝の

メル． N買置∫口開と

國　産　品　A

　”　　　　：B

　．”　　　．0

　”．　　．D

試製品1號：

〃

酸　性　白

炭酸ソーダ附活土

灘活性化自ｻ

2螂
、副

4號 P
5號1
6號：

土1

0．82

1。50

3．05

0．37，

「1．17

0．21

0ユ3

0．20

0．23

0．85

0．25

1．42

0．45

4．51

0．OS

O。03

0．10

0．02

0．04

0．01

．0．01

0．03．

0．07

0．03

0．19

0．ユ0

4．07

、0．S3

1，50

0．01

0．27

0．39

0。09

0．02

0．55

0．19

4．6S

「（斐郡74634）；

　　0．45
　　　　　　　　　　　　　　　

1　　0．79　　！

1　1．55　i．

1　・　　l
l．“13 P
　　0・4g　l
（諺」ユζ｛．68567）　　1

，　・0・21　1
（塁ま照　7463」）　　1

　　0．07
（蟄まユζ｛74634）

1　　0．11

i　o．22　i
I　1

　　0．34
1

！　α手O　i
　　　　　　　　　　　　　　
1　　0．72　　i
I　　　　　　I］　α25　1
1

1442．i
第7表pH＝8．0なる大腸菌ブイヨン浮游液中に於ける吸著力

　　　（試料0．59，濾液0，1c6培養集落藪）

99．55

99．21．

98．45

99．S7

99．51．

99．79

99．93

99．89

99．78

99．66

99．90

99．28

99。75

95．58

＼至落書
　　　　供試品名　　＼、、

ギルク藥用炭

國　産　品　A

第一　同

　鋤照
　26100

〃

〃

”

B

O，

D

下襲品4號

酸　　　白

．塩酸活性化白土

炭酸ソーダ附活土

シ　リ　カゲル

〃

〃

性

5號
6號
土

23

1

161

0

71

】71

7

2

156

　●120

0．

99

第二回．第三回　第四同準
封照2510〔D
78

1

95

1

1

0

9

10

92

132

0

12

均

封照15600
9

4

45

1

19

2

11

6

121

139

0

52

封冊8600
17

1

27

1

工

11

35

21

42

141．

0

9

封照18850
32

2

75

1

23

46

16

10　：

103

133

0

43・．
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大腸菌の吸著淺量及吸著量をプロセントにて示さば次の如し．

　　　　　　　　　　　　　第　　8　　表

　　集落数％

供試品名

第一回
封照集落数
　26100

メルク藥刀淡

國産、冒，Al

　〃　　Bi

　”　　　　Gl
　　　　　　I
　”　　　　Di
　　　　　　［
試　製　品　4號1

　”　　5號1

　”　　6號
酸　性　白　土

塩酸活性化白土

炭酸ソーダ附’活土

シ　リ　カ　ゲル

。㌍

0

0．62

0

0．27

0．66

0ρ3

0。01

0．60

0．46

0

0．38

第二同
封！l11集落撒

　25100

0．31

0

0．38

0

0

0

0．04

0。04

0．37

0，53

0

0．05

第三回
封照集落殿
　15600

．0．06

0。03

0．29

0．01

0．12

0．01

0．07

0．04

0．78

0．89

0

0．33

第四同卒均飛量
調璽締剰封￥欝敷

020

ρゆ1

0ρ1

0．01

0．01

0．13

0。41

0。24

0．49

1．64

0

0ユ

10．17

・0．01

0．40

0．01

0．10

、0・20

α14

0。08

0．56

、0．88

0

0．22

牢均吸署最「

（菌藪％）．

第9表　pH＝8．0なる大腸菌ブイヨン浮游液中に於ける四竃力

　　　（試＊斗0．5g，1慮液1．Occま晋養i集落数）

　99．S3．

、・

X9・99：

、99．60

　99．99

　99．90

　99β0

、99．SG

　99．92

：99・44

．、99・12

100．00．．

　99．78

＼　＼　　集落数
　　　、、＼、＼、

供試品名　　　＼一＼

’第　　一　　回

封照5S300
第二1酬
封　照
101SOO

平　　　均
　．鋤．昭

　§0050

・ルク藥用炭［

國　産　品　Ai
　　”　　　　　：B

　　”　　　　　C

　　”　　　　　D

試　　製　　品4號

　　ヴ　　　5號

　　μ　　　6號

酸　　性　　白　　土

炭酸ソーダ附白土

塩酸活性化白土
シ　　リ　カ　ゲ　ル

125

14

12了

14

45

49

1S9

107

q4

　4

570

79

45

3ろ

132

42

71

37

44

68

152

17

597

100
●

S5

25

130

2S

5S

43

117

88

10S

11

584

90
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大硯菌の吸薯淺量及吸著量をプロセントにて示さば次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　第　　10　　表

供試品名

集落数％

メ　ル　ク

國　　産

　　　〃

　　　〃

　　　”

試　　製

　　　〃

　　　”

酸　　性

軍用炭
譜

第　一　同陣　二　回
到照集落藪
　58300

品

白

　A

Bl
　C　l

　D
・號｝

、號1

6號

　土

工酸ソーダ附活土

塩酸活性化自土
シ　　リ　　カ　　ゲ　　ル

0．21

0．02

0．22

0．02

0。08

0。OS

O．32

0．1S

Oユ1

0．01

0．9S

O．14

i封帽集落数
　101800

0．04

0．03

0．13

0．04

0．07

0．04

0．04

0．07

．0ユ5

0．02

’0。59

0．10

李均残：量
封戸集落数
　80050

0．13

0．03

0。18

0．03

0．OS

O．06

0ユ8

0．13

0．13

0．02

0，79

0．12

1ZF均吸署量

　（菌数％）

99。S7

99．97

99．S2

99．97

99．92

99．94

99．82

99．S7

99．S7

99．9S

99．21

99。88

　以上の諸試験ま腸管内に於ける旧著力を類推するが爲に特にブイヨン中に細菌を浮游せし

めて蟻吸著性を有すζ蛋白質，アルブモーゼ，ペプトン，塩基性アミノ酸等の存在の下に於

ける之が吸著作用を検せしなり．

　次に茜髄と吸著剤とのみの共存せる目合に於ける吸著現象を槍せんがために生理的食塩水

中に於て實験を行ぴたり．

　（lr［）大腸菌生理食塩水浮游液中に於ける吸著試験

　大腸菌生理食塩水浮游液（pH＝5．80）

　塞天斜函了培養大腸菌を白金耳を以て掻取り生理食塩水中に充分均等に浮馴せしむ．

　　試駿　法

　試料0．19に大腸菌生理食塩水浮游液10，0ccを加へ10分間振卸したる後滅菌二重濾紙を

以て濾過し，濾液0．1ccを遠藤氏フクシン二天培地に培養し登生する集落数を計算す．

　本試験成績を表示すれば第11表及第12表の如し．
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第11表大腸菌生理食塩水浮游液中に．於．ける吸著試験

　　　（試料α19濾液α1ce：培養集落数）

供試品名

劃’照

　　メルク藥用淡

　　國　産　品　ム

　　　　”　　　　：B

　　　　”　　　　0

　　　　”　　　　D

　　試製品1號
　　　　”　　2號

　　　　”　　3號

　　　　”　　4號

．　　　　”　　5號

　　　　”　　6號

　　酸　性．白　土

　　塩酸沼’｛生イヒ白土

　　炭酸ソーダ附活こヒ

　　’シ　リ　カゲル

　　新潟産酸性白土

第一回．第二．回

94…．
P2266・・

76

40S

10S

96

2970

　9
52

181

175

440

121

21‘

2265

171

86

27S

163

95

166．

63S7

403

250

14

4472

1S9

　0
S29

149

2520

第三回
2062QO

191

70S

　2
203

2668

375

247

156

1725

219

　0
499

303

8SO

第四同
14600

168

84

0

223

110

430

252

1

202

147

0

6G4

1

62

1

第五回
26100

277

344

　1
2S8

3254

214

173

　1
1298

174

　0

993，

　8
180

　1

李　　均

113600

　igS

　341
　　41

　195　・

　「3078
（劉照⇔4500）

　　9
　295
　221
　　69

　1627

　170

　　4
　1050

　126
　．746
（封照20350）

　　1、

大腸菌生理食塩水浮游液中に於ける吸上残量及吸著量をプ・セントにて示せば次の如し．

　　　　　　　　　　　　第　　12　表

　　　　　　　　　　　ρ
＼＼集落数％

供試品名　　・＼

第一同
封蝕f1集落敷

　945〔10

．ル。獅炭lq・8
　　　　　　1
國産品AlO．43
　〃　　　B、　0．11

　”　，㌦1。

　　　　　　　3．14　”　　　　DI
試．製品、號㌦。1

　　　　　　　
　〃　．2號LqR6

第二同
封4昏集落敷
226600

．0．12

0．07

0．04

0．07

2．s2

第三同
封；｛i喋落藪

　206200

算四回
事癩1癬客数『

　1460〔，

第五回
動照集落数
　26100

0．09

0．34

0

α10 P

・副
　　！

α・81

　　1

．副

牛均吸
．著一三量一

．塁撚集落数

　1136UO

0．58

0

1．53

0．75

…1
1．32

0

・◎1

12．47

準　　均
．吸i著量
（菌数％）

．．q18 2．95 0・82　．

　0．59

・0．55

　0．03

　0．5S

　4．09．
（塁ナ鷺；9450σ）．

　0．01　．

　0．S4

99。50

99．45

99．97

99．42

9昌・91

99ρ9，

99コ6
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第一回 第二回
　　　　　亭均吸第五同　　　　　署残量 李　　均

z著量　　　集落鍛

沁歯i名 一封欝騨欝数
　　　　　一　『　一　　　　一　　　　　　　　　．　一

負T数1勤下灘
｝　　『　｝　一　　　　　　　　　一　一　　　一　　　　

鼈齠ﾒ

試製品3號
　”　　4號

　”　　5號

　・”　　6號

酸　性　白　土

塩酸活：性化白土

炭酸ソーダ附活土

シ　リ　カ　ゲル

i新潟産酸性白土・

0．19

0．19

0．47

0．13

0．02

2．40

0．IS

O．09

0．11

0．61

1．97

・0．OS

O

O。37

0．07

1．11

0．12

0。OS

O．94

0．11

0

0．24

0．15

0．43

1．73・

0．01

1．3S

1・P1

0

4．55

0，01

0。42

0．01

0．66　T　　　　O．56　　　　　　99．44

0　　　　　　　　　0．05　　　　　　9つ．94

4．97　　　　　　　1。93　　　　　　9S．07

0，67　　　　　　　0．40　　　　　　9つ．60

0　　　　　0　　約100．00

3．SO　　　　　　　2．27　　　　　　97．73

0．03　　　　　　0．09　　　　　9：）．91

0．69　　　　　　　0。55　　　　　　99．4δ

0　　　　　　　　　0．Ol　　　　　　99．99

　　　　　　　　　　5試験成績に就きて

前節に報告せし實験成績を一括して表し更に参考としてメチレン青水溶液晩色試験及アス

ファルト著色石油睨色試験の爾成績をも附記すれば第13表の如し．、

　　　　　　　　　　　　　第　　13　表

＼吸著力
供翻＼
メルク藥用かと

幽産品　A
　　”　　　　：B

　”　　　　C

　”　　　　D

試製品1號
　”　　2號

　”　，3號

　”　　4號

　”　　5號

　”　　6號
酸　性　白　土

アルカリ活性化土

酸’
?ｫ化土

ブイ・ン　　1
Ψ譲1，磁21同仁瞼3

10

5

12

7

S

3

1

4

2

11

9

13

6

14

3

2

5

2

2

1

2

7

4

6

1

8

9

10

12

5

S

1

3

4

7

2

11

6

13

同試験4
　　1食騨永中

割糊灘）
6

3

9

2

7

8

5

4

10

1

1】

6

2

10

3

　■5

4

4

9

7

8

ヨ

11

8

11

3

7

］4

2

10

9

4

13

6

1

5，

12

メチレン
青山切藁

　CG

19

10

12

・14．5

　7．0

14．0

15．5

15．5

12．0

　8．0

　8．0

　6．0

2110

億α P

アスファ
ルト脆色
弱。σ

7．0

15．0

7．5

13．0

2ユ5

23。5

19．5

エ7．5

24，5

9．5

16．5

2．0

コメの

1．6

5．0

備考

α型

β型

一型

〃

β型1

〃

㏄型

〃

β型

〃

〃

α型

〃

β型
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　本表に就きて解設し得る事項を列畢すれば次の如し・

　（1）生理的食塩水とブイヨン中とに於ける細菌吸著三三威績の順位とは一般に一致せ

す．ブイヨン中には被吸著性を有する蛋白質，アルブモーゼ，ペプトン，アミノ酸等の共存

せる爲なる可し．

（2）ブイ・ン中に於ても・縢材ン濃度・細菌の澱・旧著剤の添力瞳・ま吾御べき韓

液量等を鍵へる時は一般に試験成績の順位は一致せす．亦以上の諸條件を全く同一ならし的

でも尚毎回の試験成績は暫通の溶液中に於ける溶質の吸著力試瞼成績の如く美事なる」致は

示さす．之全く實験誤差に基く’ものに罪すして吸著艦と被門門膿との粒子の大さが殆ど同一

程度にして且つ二丁著盟が生髄なるに基くものと思考せらる．

（・）從丁丁も優閉る囎力靭峨ぜらオ・たる代表的哩な媒糊聯財イご層ン

中に於ても生理的食塩水中に：於ても優秀なる成績を示さ．す，亦代表的β型≒pて二季為る國

産品Dも決してメルク丁丁表に勝れ，りとも言ふを得す．即α型及β型の何れが細菌吸著

に於てより脚力なりとも断言し得す．．恐らく細菌二野力はメチレン青脆色目にもア火ファル

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　r
ト吸著力にも比例せすして全く野立せる別箇のものならん．

　（4）　アルカリ活性化白土の吸著能はブ・fヨン中に於ても食塩水中に於ても現在に於ける

最も優秀なる活性炭に封し充分伍し得るのみならすブイヨン中限於ては最も優秀なる成績を

示す．塩酸活性化白土は何れの揚合に於ても成績不良なり．

　（5）酸性白土は食塩水中に於てのみ極めて強き吸著能を示す．本門瞼は特に二重に反覆

せし結果決して二三誤：差の如きものに非すして驚くべき奇異なる事實なり．

　（6）要之活性炭拉に活性土の細菌吸著試験成績は細菌試験成績以外の吸著力試験成績よ

り推測する事は極めて危瞼なる誤謬に陥る恐れあり・巳Pち本吸著力は吸著剛の活性度曲線上

に全く他と猫回せる位置を占むるものなり．

　（7）余丁の嚢に呈出せる活性度曲線なる考へは小は電解質溶液より大は細菌学の如きに

至る迄良く複離極りなき吸著能力の攣化を解論ずるに足るものなりとの確信を深くせり．

　　　　　　　　o



桝

阿片試験報告（第一報）

技手、藤　奉

　　　　　　　　　　　　　　　　　内　．容

緒　　　言

試　　料

第1次試験

　試瞼法

　（1）水分の検定

　（2）水可溶分の定最

（3＞モルヒ初定量

　　（イ）英國藥局方規定法（1914）

　　（の同上憂法

　　（ハ）和蘭藥局方墾法（5版）

　　（二）瑞西藥局方憂法（エム・エーデルM．E蝿マer

　　　　法）

　　（ホ）第1…欠イρ・ナロフルレンツ（E．Knam－

　　　　1£nz）法

　　（へ）エヌ・ラスチング（N。Ru£ting）法

　　（ト）第5改正日本藥肩方規定法

　試験成績

第2乙訓瞼

　第1次口際聯盟試験法

　　（1）水分の検定

　　（2）石茨水可溶分’（血石次の存在に於ける水

　　　　に可溶分）の定景

　（3）モルヒネの定最

試瞼威績

　　　　　　　　　　　　　　　　　緒

磯　男

目　　次

「列國試験成績の比較

第3次試験

　第2…欠國際聯盟試験法

　　（1）試料の調製

　　（2）乾燥減失最の検定’

　　（3）石倉水可溶分の測定

　　（4）モルヒネの定量

　試験威績

第4次試瞼

　第11版金國藥局方規定によるモルヒネの定量

　試行成績

第1－4次試験成績比咬

第5次試験

　（1）試料の調製

　（2）水分の検定　　　　　　　　　

　（3）モルヒネの定量

　　（星ウ第2次國際聯盟試瞼法　　　　　・

　　（b）第2次國際聯盟試験法の憂法

　　（c、第11版米収藥局方規定法

　　（《D第5改正日本藥局方規定法

　　（G）第5改fE日本藥局方塗法

　試瞼成績

　第5次試験に就ての考察

附　罷

　　言　　　　　　　　　・

大正＋四年（・925年）ブ・。セ川・開催せられたる論難撫＿に關する第二醐囎
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　〕　　　　　　　　　　　●

議（衛生局より野副氏出席）に於て毒劇藥の定量方法を統一する必要を認め日，狽，英，佛，

蘭，米及瑞西等の諸國より各一名宛の委員を選定し國際委員會を組織することを決議し伺該

委員會は將來三際聯盟に於ける保健機關の下に置くことを安當と認め登起委員會に依頼し國

際聯盟の協力を求むることに努力せんことを決議し，本邦委員として東京帝國大學教授朝比

奈博士を推薦せり．（衛生局登行毒劇藥庭分統一に干する第二同國門門引取極案第三十七條

ン
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参照）當時朝三二教授は該黍員會の事業建自然日本藥局方調査會の研家事項に關係する虎砂

からすとなし同調査會に提案し非公式に其同意を得て委員たるこ．と．を承諾されたり，．，1’

　其後該委員會は國際聯盟保健部の管下に露し昭和禾年（19＄1年）國際保健委員會は阿片及

其1脆瞼勲買諮問類餓賂即片中に舗する㌣ヒネの籠齪酬畦方法決定旅
下し研究ありたき旨の請求を受け保健委員會々長は之1と臨することしし，本問題の緊急性に

鑑み昭和六年四月九日及十日の廿日ジュネrヴに於て專門委員會を招集せり8・

　專門委員會

議艮（委員長）

委　　員

エル・ヴァン●イタリーi致授（ライデン）Lva111tallie

エッチ6バジゲスガードラスムッセン教授（コペンハーゲン）

H．Baσαesαaard．Rasmussen・
　　　bζ⊃　　o

アFル・エーゲルi教授（チューリッヒ）：R∴Eder

エ・ゴーリス敏授（パリー）　　　．A．（｝oris

イー・ナーフルレンツi教授（ウイン）　EK：na田一1」enz

ドクトル・アイ・ワッセルペルグ（同上）Dr．1．Wasserberg・

ダンカン・バール（聯盟事務局）　　　Dancan　Hall

シ・マンニッヒ教授（ベルリン）　　　C．：M：annich（訣席）

英國未定

　エル・ヴァン・イタリー氏委員會々長に就任しモルヒネ含量測定上の一般方法に關し充分

に討議せり．』而して上記委員の外

　　　　　　　　チャールズ・エッチ・ラ・ワールi致授（フィラデルフィア）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Cha11s　H．　La．Wa11．

　　　　　　　　エム・ゼ・アール・ニコルス二二（ロンドン）M．J，：R．　Nicholls

　　　　　　　　朝比奈泰彦敦授（東京）

　　　　　　の
4）諸氏を委員に推薦したり．

　然るに朝比奈教授は本問題の性質に鑑み衛生試験所に於て調査するを適當となし該委員を

三時の東京衛生試験所長西崎弘太郎博士に譲り以て現東京衛生試験所長衣笠豊博下之を繊憎

し委員として現在に至れり．　　　　　　・　　　　　　　　　　　　　　　＼・

　斯くして専門委員會の各委員は各自の研究所に於て阿片中のモルヒネ定量法を研究するこ

と玉なり其研究資料として委員會はペルシャ産，スミルナ産，コ・一ゴPスヲヴィア産及産地

　　　　　ヨ
不明の四鍾の阿片細末を各委員に配布せり．　　　　　　　　　．　．
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　本資料は昭和六年十二月二十八日入手せり．小官は西崎衣笠繭所長b命によ「り昭和七年止

月以來本問題に回する試瞼に旧事しつLあり．而して本試験は未だ全く完緒したるものに非

らざるも現在まで絡了したるものを纒め鼓に第1同報告どして録せんとす．

　　　　㌔　　　　　　試　　　・　　料
　　　／

昭和態＋二肛＋胆回附の網は麺四種は

　　A　ペルシヤ産阿片　　　　　　（Persia）2409

　　B　スミルナ産阿片　　　　　　　（Sm）職a）255g

　　C　産地不明　　　　・　　　　　（origin　unknowロ）235g

　　D　ユーゴ」スラヴィア産阿片　　（’Yugo－Slav）2009

　本試験に於ける試験方法は専門委員野々長より指示せられたるものにして次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　第　1　次　試　験

　　試験法

　　（1）　水分の特定、

　阿片末1gを正野し103～105。に於て恒量を得るに至るまで乾燥し共減失量（水分）を％

に換算すべし．

　　（2）水可溶分の定量

　阿片末19を正秤し水2ccを加へ全質均等の稠糊となし豫め秤定したるコルベンに水を以

て洗入し，奥に水を加へて内容物の総量を10．59となし絶えず弧く振盟しつ玉30分聞放置

し，ショット氏漏斗（3G3）を以て吸引濾過し其濾液の可及的多量を重量既知の秤量堤に取

り秤憎したる後門獲乾洞し次で之を103～105。に於て恒量：を得るに至るまで乾燥し除漁器内

に放冷し秤回し次式に從ひ％を算出すべし．

　　　　X一蹴響）。　　一秤定したる水灘瀕癩

　　　　P＝秤取したる水浸液のg量　　　　Y＝阿片の水分％

　1（3）　モルヒネの定量

　モルヒネの定量に就ては次の諸法の指示を受けたり．依て此等の方法と共に第5改正日本

藥局方規定による試験を併せ之を施行せり．

　　（イ）　；英國下局方規定法（1914）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　レ
　　（ロ）英國藥局方攣決（同上）　　　　　　〆
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　　　　（ハ）和蘭藥局方塗法（旧版）

　　　　（二）瑞酉藥局方攣法（エム・エーヂル瓦：Eder法）

　　　　（ホ）第1次イー・ナーフルレシツ（且Kna銀一Lenz）’法

鞠　　　（へ）エヌ・ラスチング（N。Rus七ing）法

　　　　（ト）第5改正日本藥局方規定法

　　　　　（イ）’英國下局方規定法．・』，

　　　阿片末8g，泊石友2g，降水20　ccを乳鉢に容れ均等の稠糊となし更に水60ccを加へ展

　　掩搾しつ熔0分聞冷浸し濾過し其濾液51ρc（槍彊5gに相當す）を適當の容畢にとリアル

　　・コール（90％）5cc及エーテル25ccを加へて振盈し，更に塩化アンモン2＄を加へ30分聞

　　強く振盈したる後20時聞放置してモ～レヒネを析出せしめ次に均等なる2枚の濾紙を小漏斗中

　　に敷き其1枚の濾紙のミ工面が他の濾紙の一重面と・重なる様に装備し，キーテルを以て興産

　　．せしめ然る後小ピペットを用ぴて容器中のエーテル暦を可及的完全に分取して濾過し容器に

　　更にエーテル10ccを加ヘビペ・トを用ひてエーテルを分取し濾過．し濾紙は徐々に且少量宛

　　全量5ccのエーテルにて洗口すべし．濾紙を氣中に於て乾燥し然る後容暑日中の内容物を濾

　　紙上に移し粒状モルヒネ結晶を可及的完全に濾紙上に集め溶液濾過し絡るに及び容器中に残

　　留するモルヒネをモルヒネ飽和水にて全く濾紙上に洗濃し，更にモルヒネ結品を濾液無色と

　　なるまで洗淋し，初め60。に於て次に115。に於て2時蘭乾燥し蝕に寝て内側濾紙中の結晶

　　を外側濾紙と平衡せしめて内定し，次に此モルヒネ結晶0．2gを1とπりh／、。』硫酸1σ6bに溶

　　解しメチルオランゲ溶液を標示藥としてn／、。ナトロシ液を以て還恕すべし．アルカロイド

　　によって中和され，たる酸1ccは純無水モルヒネ’0．0285gに封感す，滴定に依て得たる掻掘

　　水モルヒネ量に操作中に於ける平均損失量0．051gを加算すべし．斯くして得たるモルヒネ

　　総量0・5gは乾燥阿片100g中に於ける無水物としてのモルヒネ109を示すもめなり．

　　　　　（ロ）英國藥局方憂法

　　　　　　　　か
　　　英國藥局方規定の方法に擦り試験を施行しエーテル及塩化アンモンを加へて析附したる結

　　漏を規定の方法により洗1過したる三更にベンゾール5ccを以て2回洗瀞し乾燥し次に此緒

　　．品を初め熱メタノール10ccを以て溶解し次に2同各メタノール5ccを以て更に熱湯10ccを

　　以て洗濃したる後水60ccを加へて稀物レn／1。塩酸35ecを加ヘメ』チル亘一ト溶液を標示藥

　　之してn／、。カリ液を以て還卜し，結合したる酸液の量より算IUしたるモルヒネの量に。．0519

　　・を加算し槍腿中のモルヒネの％を算出すべし．　　　　．

　　　　　（ノ、）和蘭藥局方御法　　　5：∴　　一∴一　　‘　1　』圃．．11’　　過＝
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　阿片末3・39を約同量の水と注意して混和し更に水10ccを加へて稀繹．したる後石衣乳（新

に製したる酒石次と水の幌液〔1十19〕）10cσを加へ15分間研磨すべし5’然る後豫め秤回した

るコルペン中に水を以て内入し典内容物の絡量を上記（1）及（2）によりて求め得たる水分

の％量及水に可溶分の％量を用ひて次式に從ひ算出したる量となすべし

　　　　　　　　（X十Y）3．3
　　　　　　　　　　　　　　　　　X＝水に可溶分の％量　　　IY＝水分の％量：　　　　33．3－
　　　　　　　　　　100

　此混和物を水中（15。）に於て1時間放置し次にショット氏漏斗〈3G3）を用ぴて濾過し其

濾液20g（阿片身9た二二ず）を秤取’し之にエPテル106c及塩化アンモン0．2gを和し

15分間温しく’振盈し12時聞放｛凹し’ショット氏漏斗（3G4）1・を用ぴて初あエ』テル次で水液を

』濾乱し，「然る後水15ccを以七コルベン友漏斗め結晶を洗出し｝’乾燥し更k之を凌ンゾbル

5ccを以七2回離し再び乾燥すべし・・ン・べ塞潮中の繍を熱ア…ニル（90％＞10cc

lと溶解しコルベン及漏斗は2回各熱アルコール5ccにて洗1甘し最後に熱湯10ccにて洗條

し濾洗液に水60ccを加へて稀毒しメチルロ・一ト溶液（012＋1000）’10滴を添加しn／、。塩酸

を滴加して中和すべし．

　　　（二）瑞西薬局方憂法（エム。エーデル石工：Ed6r法）

　正筆せる阿片末2．69』た水約4cbを加へて研磨し全質均等の

稠糊となし内容約50CGの重量：既知の’コルベン中に水を以て弾入

し共内容物の総量を水分の％量霊水に可溶分の％量を用ひて次

式に從ひ算出したる量となすべし．　　　　　　　・　　　曽．

…一（謨i126Y一紛の％量X一水嗣渤の％量

　此漉和物を30分聞強く振面し直径約7cmの乾燥濾紙を用ひ

て濾過し濾液209を次に記載したる分液漏斗（第1岡参照》に

面取すべし．分液漏斗は内容約150ccにして括栓に接する狭小

部は直径約6mm長さ約2cmにして其内部に睨脂綿塊0．3gを

充翼し其綿塊の上部は分液漏斗の廣径部に約5mm突出せしめ

ピペットを用ひて之に水回1ccを加へて漁潤せしめ然る後秤定

したるものなり．’

　濾液にエーラル3cc（アルコール不治）を加へ之に精密ビウ

レットよリロアンモニブ液3．5ccを滴下し分液漏斗を密栓し30分

間振恥し（乳化する程弧く振卜すべし）更にベンゾール100ccを

加へ30分間振即しつ玉放置すべし．（乳化する程弧く振興すべか

らす）蝕に於て栓を開き弱く吸引して水液及ベンゾールを可及

第一囲　分液漏斗

，

75σcc

r・↑
6・→

　2c糟

賜、
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　　的完全に分取し分液漏斗の栓を水5ccにて洗ひ下洗液を以て分液漏斗の内壁及析出せるモル

　　ヒネを注意して洗回し，之にベンゾール5ccを加へて再び振温し，胃液及ペンゾー．ルを吸引

　　分取し更に水及ベンゾール各5CGを以て此操作を反復し最後に水5ccを以て同様に洗聴し水

　　液を可及的完全に吸引し然る後針金を以て綿塊を分液漏斗の廣径部に押出し括栓を閉ぢ上部

　　の栓を去り103～105。に於て1時聞乾燥してペンゾ・」ルを完全に駆除したる後n／1。塩酸

　　15ccを加ヘモルヒネの完全に溶解するまで張く振澁し，家に之に水50cc．及メチルロ・一ト溶

　　液10～20滴を加へn／、。苛性ソーダ液を以て過剰の酸を還測すべし．

　　　11／ユ。塩酸1ccは無水モルヒネ0．02859に蜀干す，槍出したるモルヒネの量に試験に際し

　　止むを得ざる溶解損失の補il三として尚0．0089のモルヒネを加算すべし・

　　　　　（ホ）第1次イー・ナーフルレンツ（：E．Kna租一：Lenz）法　　　　　　　　・

　　　阿片末2．Ogを硝子製乳鉢に取り解約銑Gを加へ次に生石友0．5g及水15ccの混和物を

　　加へ完全に混和したる後15分間放置し，ショット氏漏斗（3G3）を用ひて吸引濾過し乳鉢及

　　漏斗は2同各5cc次に・3同各2cqの水を以て洗ぴ各同洗液充分に濾過するまで吸引すべ

　　し．1妓に於て濾液に修酸ソーダ0．39を加へ20分聞振興し，ショット氏漏斗（3G4）を用ひ

　　て吸引濾過し漏斗上の残渣は3回各熱湯3ccを以て洗涼し各回充分に濾過するまで吸引し

　　濾液の総量少くも35cc以上たらしむべし．此濾液に堪化アン聖ン0・59及エーテル10ccを

　　加へ数分間恥く糊し次に2塒騨置型醐出し輝モルヒネをシ・・眠漏斗（3G4）

　　上に集め初めエーテル5cc次に3同下水2ccを以て洗晒し，鼓に得たるモルヒネをメチル

　　ロート溶液を標示藥とし還測法に擦り滴定すべし．

　　　　　（へ）　エヌ・ラスチング（N．：Rusting）法

　　　阿片末2．09を水2ccと共に全州均等となし更に水10ccを徐々にカロへて稀繹し，之に

　　亜塩化マンガン0．59加へて溶解し．次に消石荻19を加へ数分間連籔擁搾したる後ショヅ

　　た氏漏斗（3G3）中に注ぎて吸引し濾液流下し営むるや吸引馨置の括栓を閉ぢ・濾輝したる

　　後6回野水2CGを以て容器を洗洗しつL漏斗上に注ぎ，最後に濾液の可及的多量を分取する

　　ため活栓を開きて彊く吸引すべし．濾液の全量は大約209となし，之にエーテル15eGを加

　　へて2分間振回し，次に塩．化アンモン0．39を加へて再び15分間振撮し24時間放置したる後

　　工‘一テル暦を分取し残留液にエーテル5ccを加へ再び振温し前と同様にエーテル居を分別し

　　弐で淺留液を直径、5cmの濾紙を用ひて濾過し5同門モルヒネ飽和水5ccを以て洗ひ・コノセペ

’γ中のモ〉・ヒネ御・を．・／1・轍15ccに溶解し・孝温め畑溶箪徐々1こ濾紙上lr注ぎ

　　で杢部の結晶を溶解せし極少皐の熱湯を以てヲルづン及濾紙を洗涜し洗液酵性反慮な琴吟

　　至り，メチルロート溶液を撰示藥とレPム。カリ液を以て還測すべレ1、



重5び 「・…　ラ憲』lll；fり本｝・・

　　・ぐト）・第5改正日本藥局方規定法　　・・1’・・㌧　　　．∴一一ズ：　・し
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　　　　　　　　　　　刻吠数字は規定の補正漏したるものなり・『1

　　　　　　　　　　　　　　　第　2　次　試　駿

　第2次試験として専門委員會は同委員零丁定ρ方法（以下第1次國際聯盟試験法と寓す）

と・ヰ燦局方難（〔エム・エーデル法〕丁丁試験劉）による法との比較を求め妙共

三次の如し．　　　　　　　　、

　　第1次忌引聯盟試験法　　　　　，　　　．　　　　　　　　　　．
　ヨ　　　　　　　　　　　　　リ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ロ　　　　　　　　　　　

　　　、（1）水分（103～105．に於け．る乾燥回向量）の槍定

阿片末1ρdo9を共イ辮量堰1・癬じ10きヤ10油壷て2時間乾燥の衡・慨し更1・之を乾

燥し・時醐・禰・鰍脚備・を繍・に至らゆべし紛は阿∫ヒの％量とし

で算出す5し・

．、、ぐ2）三水三三（溝三次の存在に於ける水に可溶性土キス分）及（3）モルヒ初

　　　　　　定量　r
’幽

｢片末4。009消石弓1．009及水106cを乳鉢中に混和して均等の稠糊となし更に水10cc

を和し反復擬rドしつ玉15分間冷浸し，1次に之を豫め秤定したる小コルペン中に少量の水を以

胆力硬に水面ロへて総細疵εなしコルベンを密栓し30鯛強く型艮盈したる後シゴ』

ット氏漏斗（3G3）を用ホそ町昌昌徐妥た吸引濾過IL鼓に得たる濾液の1部を以て石二水可’
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溶分馳の1部を以てモルヒネを離黙セ、し．

上謎旧約39臓卜中三時眺7谷上嚥難齢し逸る後前1ρ3～10初回て
乾燥し1蒔間ゐ乾燥に干て0．0391を超えざるに至らしめ次式により石友水可溶分の量：Eを

算幽すべし．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．

　　　　　　　E』撃響　＿匪
　　但：Fは阿片の水分の％量，Mは乾燥物のg量，　P三春高したる濾液のg：量．

　上記め濾液25，0009を小コルペン中に秤回し，之にアルコール2．5cc（90％）及エーテル

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　の1牙5ccを力・1べ鼎して禰し刻・聯ア・モ・エ009・を加へ5鯛張く櫨し甦30燗

澱に櫨し（罐時間合計15分間）1夜間・擢した砥鞠　塑駝可雄完全にシ・・

ト氏漏斗（3G4）上に傾鴻し，次にコルベン中にエーテル5ccを加へ輕く揺動しエーテル

液を再び前の漏斗上に傾潟し吸引濾過し漏斗はエーテル2・5cc．を以て洗洗し最後に水液を濾

過すべし．モルヒネ結品の附着せるコルベン及漏斗はモルヒネ飽和水を以て洗ひ洗液塩素の

反回を呈せざるに至らしめ，然る後漏斗及コルベンを30分間103～105。に乾燥し冷後コルペ

ン中に残留せるモルヒネを熟メタノール10ccに溶解し共溶液を漏斗中のモルヒネ結晶上に注

加して之を溶解し平熱メタノール5cc宛を以て3～4同同様に耳復操作レモルヒネを完全に

溶解せしめ冷後メチルロ’・一ト溶液15滴を和レn／1。塩酸を滴回して溶液障に紅色を呈するに

至らしめ之に水60ccを加へて三色せしめ更に紅色を呈するに至ろまで三二を滴加すべし

モルヒネ含量Xを次式に依り算出すべし

　　　　　　　（1coo十E十F）‘o。02852×A十〇．025）
　　　　X＝　　　　　　　　　　　　　　　25

　本算式は析出せざるモルヒネ忙劃し25mgを加へて補IEしたるものにしてAは滴定に要し

たるnん。塩酸のcc数なり．

　　試験成績

　上記試験法による試験成績次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　　第　　　2　　表

試 料

A

B

C

D

水　　分％

5．676

7．311

6．S2．

6．74S

第1吹野際聯盟試瞼法

砿水可溶分1モルヒネ％

．43．731

42．6S1

44．457

、44．755

　　1名064

．　　17．553

　　14．9S1

　』18，090

スヰ入藥局方愛法
⊆エム・エーデル法）

・k可溶到モル・・％

　6コ．60

　49．39

　57．44

，∵57．09

11．85

16．41

14．S5

19．07　　　b
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　　　　　　　　　　　　　　下働瓢勧比鮫『’

飾委員會は昭1・八輸欄付を以て一員の試購一幅即・．即

ち次表の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　第　3　表　の　1

　　　　　　　　　　　　　試料”A”（ペルシ・産阿片）

モ　　ル　　ヒ　　ネ　　％
　’　　　　　　　　　水　　分

V　一　　　　　　　　　％

石次水

ﾂ溶分
@％

水可溶分

@6
@％

算2次國際聯盟法試験 スヰス藥局方切回iエム・エーデル法）

號に1艶に
一　　　　　　　　一　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一一

ｶ芒に階二品に

身ユウ’り・・．

ウ　　年，　ン

ペ　　ル　　リ　　ン

ロ　’ン　　ド　ン

ロペンハーゲン
．ン｛、　リ　　ー

ラ　　イ　　デ　　ン

ノ、リソン及セルフ
Harrison＆Self

東．　　　京

3．g　　　　　　　　＿　　　　　　　＿　　　　　11．85

8．95　　　　　47．き2　　　　　75．2＄　　　　　10．92

7●57　　　　　40．50　　　　　73．20　　　　　11か［

5．85　　　　　41．46　　　　　77。10　　　　　1208

8．18　　　　　42。50　　　　・75．10　　　　　11．19

5．29　　　　　41。52　　　　　76．65　　　　　工】．07

3」4　　　　　42。70　　　　　75．60　　　　　12．09

4．40　　　　　　　r　　　　　　　一　　　　　コ1」8

5．68　　　　43．73　　　　61．60　　　　11．3S

　　　　第　3　表　の　2

　　試料”：B”（スミルナ産阿片）

12．33

11．99

11．91

12。S2

．1218

11．68

、12．58

i2．32

12．06

1留2

13．62

14．23

13．85

12．64

12。46

14．25

一1

…3 ^

ユ5．93

14．96

15．39

1472

13．76

13．15

14．80

11．85

　チ　ユ　ウ　リ　ツ　ヒ

　ウ　　　　ヰ　　　　ン

，ペ　　ル　　リ　　ン

　ロ　　ン　　ド　　ン

　コペンハーゲン

　パ　．　’り　　　一

　ラ　．イ　　デ　．ン

　ハリソ．ン及セルフ
Ha・fis・・沸S・lf

、東　㌦，　　　京　’

水　　分

％

4．60

9．22

7．OS

6．60．

7．16

．．
T．25

5．69

4．80

17．31

石次水

可溶分
　％

46．51

39．05

40．42

40．80

39・35．

41．20．

42．68

水可溶倉

　％

69．94

67．60

69．20

70．S，

71．15

71．00

49．39

テ　ル　　ヒ　ネ　％

第2次國際聯盟試験法

鋭に階二品に

17．10

16．61

16．3S

16．91

16．1S

16．14

16．94

16．98

16．27

17。94

18．29

17．63

18．01

17．43

17。Q3

17．94

17．83

17．55

スヰス粟局方口囲
（エム・工一デル法）

駝に階二二
1b．弓3

’17．70

19．14

17．85

17．59

16．96

17。99

15．40

20．32

19．50

20．60

19．12

18．97

17。90

19．07

16・41

■
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　　第　3．表　の　3

試料”C”（産地不明の阿片）’

水　　分

チ　ユ　ウ　リ　ツヒ

ウ　　　　ヰ　　　　ン

ペ　　ル　　リ　　ン

ロ　　ン　　ド　　ン

コベンハーゲン

パ　　　　リ　　　ー

ラ　　イ　　デ　　ン

ハリソン及七ルフ
Ilarriヒ0ユ＆　だelf

東　　　　　　京

％

5．30

6。57

7．63

6．96

6．64

5．60

6．09

5。20

6．80

石茨水

可溶分
　％

43．73

40．14

41。63

42．00

4L54

41．26

44．46．

：水可溶分

　％

モ　　ル　　ヒ　　ネ　％

1第2i田図際聯盟眼瞼法

疇値に階笹品r

69．76

71．40

71。30

72。30

73．75

73．10

57．44

14．55

13．77

13．70

14．65

13．33

ユ4．04

14．43

14．16

13．96

15．36

1474

14．83．

ユ5。75

14．27

14，S7

15．36

14。93

14．98

スヰス藥局方憂憤・．
‘エム・エーデル法）

鋭に1繋品に

第　3　表　の　4

試料”D”（ユーゴースラヴィプ産阿片）

16．83

15．30

15．67

15．00

13．97

14．96

15．76

1aS7

17．77

16．37

16．9プ

16．12

14．96

15．S5

16．7S

14．S5

水　　分

％

チ　ユ　ウ　リ　ノ　ヒ

ウ　．　　ヰ　　　　ン

ペ　　ル　　リ　　ン

　　　　　●
ロ　　ン　　ド　　ン

コベンノ、一ゲン

パ　　　　リ　　．　一

ラ　　イ　　ヂ　　ン

ハリソン及セルフ
’II嗣しrriδOnホ5　ヒelf

束　　　．　京

2．10

7．36

5．51

6．9S

7．17

3．67

5．85

2．90

6。75

石琳絢翻1
可溶分

　％

モ　　ル　　ヒ　　ネ　％

國際聯盟法
％i四丁にL個品に

46．29

42．63

42．07

42．00

43．63

43．25

44．75

66。75．

69．80

67．60

6S。70

6S．40

71．9σ

57。09

1829

17．24

17．45

17．63

16．53

17．18

17．49

17．72

コ．6．S7

工8．65

18．¢1

i8．47

18．96

17．80

17．S3

18．56

18．08

18．09

スヰス藥局方憂心
（エム・エーデル法）

號「雛法に

20．31

17．10

20．90

17．95

16．76

16β9

18．55

．18．39

20．74

1S．45

22．10

19，30

1S．05

17．01

19．6S

19・07

前表に就き之を看るに各委員の成績匿々にして果して何れが正確なるや之を判断すること

を椙ざれ共其モルヒ．ネ含量は英國ハリソン博士の成績と小官の三三殆ど一致せるを認むべ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　
し．即ち試料A及：Bに於てはハリソシ博士の域績0．16％及0．21％夫妥高く．C及Dに於て
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は小官の成績0．05％及0．01％夫女高きを示せるも’此程度の差異は定量法の三差とするも差

支へなかるべし．從來國際間の阿片の取引にあたりてはバリ．ソンテスト最も重要覗されたる

は取扱者の夙に熟知せる所にして同氏の採用せる試燐洗の優秀なるに因るや或は同博士の試

験の正確なるに因るや不明なるも同博士と小官と同一試料に就き同一四声法を施行するとき

は殆ど全く同一成績を得ることを本町照表によりて實詮せられたり．

　訳にエム・エーデル法による水に可溶分拉にモルζネ含量成績に就きて看るに小官の球績

のみ他の委員の夫れに比し著しく低き数値を示せるは奇異の現象と認めざるを得す．之れが

原因不明なるも列國各・委員の探附せる方法は或は三方に指示されたる所謂エム・エーデル法

と多少異なるものにあらすやと思惟するものなり．

第　5　次　試験

　第3次試験は次の第2次三際聯翠試験法に從ひ之を施行せり，∵

　　1（1）・試料の調製法

　試料は均等となるまで混合し或は乾燥して均等なる粉末となすべし．此粉末は0．3mmを

超えざる飾目の節を以て全部諦過すべし．

　　　（2）　乾燥減央量の槍定

　阿片末1．09を：共栓硝子秤量塚に秤取し（正確度5m9）103～105。に於て2時間乾燥の後

秤量し更に1時聞乾燥し其減失量0．005gを超えざる｝ピ至らしめ之を％として算出すべし．

次式に於ては此％量を”F”を以て表示す．

　柔軟阿片の場合は少量の水を加へて研磨し薄暦となし乾燥すべし．

　　　（3）石荻水可溶分及モルヒネの定量

　阿片末4．Og（5mgまで引下す）を孚L鉢内に於て漕三友1g三水10ccと共に全質均等の稠

糊となし更に水10ccを：加へて蝿和し屡凹凹しつ」15分間放置し次に此混合物を少量の水を

以て下め秤定したるコルベン中に洗入し更に水を加へて四半459となすべし．（0．19まで正

秤）球に於てコルペンを密栓し30分間門績下振し然る後内容物を硝子胃吸引濾過器（ショッ

ト氏漏斗〔3G3〕或は他の適當なる物）に移し初めは可及的弱く吸引しつ瓦濾過し鼓に得た

る濾液の1部を石門水可溶分の定量に他の部分をモルヒネの定量に使用すべし．

・上記の濾液約3．09（0．19まで正野）を水浴上に於て下野したる後103～105。に於て乾

燥し1時聞の乾燥に於て減失当0．0039を超えざるに．至らしむべし．此残渣の量よ〃阿片

100g申に含有する石干割可溶分を皆式に從ひ・算出すべし．『．
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　　　　　　　E一「100蟹響町』　・　・

　　　P＝秤取したる濾液の9量　M＝乾燥残渣の9量　F＝水分％鼻なり・

　上記濾液259：（0．19まで正秤）を豫め二二したる内容約50ccのエルレンマ・fエルコルベ

ン或は他の適當の容器中に二三し之にアルコール25cc及エーテル12．5ccを加ヘコルペン

を密栓し旧く揺動し次で盤化アンモン1．09を加へ5分聞強く振盟し更に30分間屡振盈し然

る後1夜間放置すべし．鼓に析出せる干ルヒネを橋動して水液唄に浮游せしあ内容物を可及

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　的完杢に且漏斗の上部に附着せしめざる様注意して吸引漏斗（シ。ット氏漏斗〔3G4〕）中に

移し弱く吸引しつ玉濾過すべし．コルベンはエーテル3ccを以て洗ひ共エーテルを吸引漏斗

中に移し吸引を停止して漏斗を傾斜圓博して内壁を洗ぴ然る後吸引してエーテルを濾過すべ

しコルペン及漏斗は更にモルヒネ飽和水3cc宛を以て塩素の反面を認めざるに至るまで洗

面し次にコルベン及漏斗を103～105。に於て30分間乾燥し冷後ワセリンを漏斗の内壁周に

約．0．5cmの幅に塗布し之を内容約300ccの吸引塚に論結しコルペンに温メタノー．ル10cα

を加へ残存せるモルヒネの結晶を溶解し此面溶液を漏斗上｝こ注ぎ漏斗を圓縛してモルヒネの

大部分を溶解せしめ然る後吸引濾過し更に温メタノール’1工Occ宛を以て2同同隊に反復操作

し漏斗叉は漏斗の下部に結晶物の附着するときは小洗氣堤を用ぴて温メタノール10ccを注

ぎ溶解せしむべし．モルヒネ中の不純物は濾過板上に淺留す．

　溶液は杢く澄明なる様に注意し若し幾分なりとも結品析出せば之を徐々に赤めモ』ルヒネを

溶解せしむべし．斯くしてメチルロート溶液5～10滴を加へ11／、。塩酸或は硫酸を滴記して

溶液微に椎紅色となるに及び新に煮沸し冷却したる水120ccを加へて稀丸し溶液を黄色とな

し更に該酸液を血止して紅色に至らしむべし．モルヒネの含量Xは次式により算出すべし．

　　　　x一一鯉哩幽幽±⊇」曜一　草忽略血中の％

　　　　X一一（遡坦＋弔IAゆ叫4一　原’ム中の％

　　：E＝三次水可溶分％

　　F＝試料の水分％　　　　　　　　‘　　　　　　　　　　　　塵

　　A＝滴定に要したるR／ユ。酸液のcc数

　　1＝モルヒネ0．0285gに蜀慮するn／、。酸液1ccにし丁析μiせざるモルヒネ1で封し補

正を加へたるものなり．

　　試験成績・　ぐ・

、上記試瞼法による試験成績家の如し一、．…・．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　、
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第　　4　　表

試　’』料

A

B

C

D

水

％

分

5。676

7．311

6．821

6．74S

石　　叛　　水・

可　溶　分
　　％』

モ　ル　、ヒ　惚　　％

原品無記忌中
・・73・ 垂k・・

器　　｝！：餐

445F55　　　　　　　　　　17．00

’　　1221

　　ユ7．70

　　15。13

　　18．24

第　4　次試験

　第4亥試瞼に於ける定量法は第11版士庶藥局方規定に係るものなるも本試験當時は未だ米

國局方の改正獲表されす專門委員會より1改IE案として指定されたるものなり．試験法面成

績次の如し．

　生阿片の場合には細切したるもの乾燥阿片の場合には細粉となしたるもの・6gを乳鉢に取

り水計40ccを加へて15分間研和したる後温湯30ccを以て混合物をコルペン中に移しコル

ペンを密栓し10分間宛1時間振温するか叉は振盗器に掛け1時間振識し次に内容物を直径約

ユ0～11cmの漁潤濾紙或は寧ろ吸引装置を施したる硝子製牛融瓦板を有する漏斗中に成べく

三等に移し濾過経れば水20ccを注意して濾紙の良縁及内容物上に滴下せしめつつ之を洗漉

すべし．

　漁潤せる残渣を孚L鉢に取り軟膏様に研和し水40ceを以て原コルペン中に洗入し10分間善

く麗和したる後混和物を再び前の濾紙上に移して濾過し濾紙上の残渣を少量の水を以て濾液

の殆ど着色せざるに至るまで洗條すべし．濾洗液は之を秤定せる蒸獲皿申に蒸獲して約30g

となし冷後新に製したる消三次3gを加へ15分間麗拝したる後豫め秤定したるコルベン中に

少量の水を以て洗入し更に水を加へて全量549となしよく混和し此混和物を直径10～11cm

の乾燥濾紙を用ひて乾燥圓三叉は小コルベン中に濾即すべし．濾過の際は硝子板を以て漏斗

上に蓋を施し漏斗の先端は受器の頸部中た挿入し置くべし．

　濾液349（阿片49に相画す）を適當のエルレンマイェルコルペンに取り』アルコール2cc

及エーテル早5ccを加へ揺動したる寸寸に塩化アンモン19を加へ密栓し10分聞劇しく振盈

し然る後弾所に1夜間静置すべし．蝕に於てコルベンの栓を去り之に附着ぜる結晶をコルペ

ン中に移しエーテル暦を小濾紙を用ひて濾過し水液には更にエーテル15CGを加へ該エーテ

ルを以て前の濾紙を洗涜し濾紙は更に少量のエーテルを以て洗沸しエー：テルを完全に流下し
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たる後水液を析出せる結晶に顧慮す多ことなぐ濾紙上に空嘔しコルペン中の結品及濾紙中の

内容物をモルヒネ飽和水を以て濾液の無隼となるまて洗1署し最後に2～3滴の水を以てモル

ヒネ飽和水を駆除し結晶附着のコルベンに温メタノール10ccを加へ揺動してモを『ネを可

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’及的完全に溶解せしめ其溶液を濾紙内の結晶上に注ぎ濾液を適當の受一中に集むべし．斯く

して3～4回各湿メタノール5～7ccを以て同様に反復操作してモルヒネを塗溶号しむべ．し・

蝕に得たるメタノール溶液の冷却を待ちn／、g硫酸20cc：或は25ccを力価へ更に水50ρc

を追加して丁丁しメチルロート溶液を標示藥とし丑／1。ナトロン液を以て渾剰の酸を滴干す

べし・n／・。酸液1CGは無水モルヒ．ネ0・0♀8529に劉慮す・

　　試験成績

　上記試験法による試験成績次の如し．

　　　．　　　　　　　　　　　　第　　5　　表

試 料
水

％

分

A　ペルシ　ヤ産

：B　ス　ミルナ産

C　産　地　不　明．

　ユーゴースラヴイD
　ア産

・5。24．

2．50

2．80

4．22

モ　　ル　　ヒ　　ネ　％

原品に就・i轍品蹴・

　　第1～4次試験成績の

　　比較

　以上第1次より第4次に至

る試験成績を一括して曲線を

以て示せば第6表の如し．

2刷

．・・諺’

ユ0．90

16。％

13．93

16．39

第　　6　　表

編。・．…第フ
蓼　崔．畿　釜1、・姦

　　鋤・一・．r中轡警騨『し轡な1．

11．51

工6．67

工4．37

工7．11

耀　響・罐
…欠亡　　次聯　　版藥

　　　　　方
験

　　　　　、蜜
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@藤 本　・険

　　　　　　　　　　　　　　　第　5　次試験

　本試瞼に出ては委員二途附の試料歓記せるを以て参考の爲め當所阿片3種に就き下記の諸

法を試みたり．

　　　（エ）試料の調製

　：L日本産阿片（モルヒネ含量低位のもの）

　2．トルコ産阿片（モルヒネ含量約13％のもの）

　3．日本産阿片（モルヒネ含量高位のもの）

　以上3回り生阿片を60。に於て乾燥し山砕し均等の粉末となし．第5二二を以て節過じた

り．

　　　（2）水分の検定

　上記粉末阿片1．09を共栓秤量壕に正不1：しユ03～105。に於て乾燥し恒量を得るに至らしめ

たり．

　　　（3）　モル層ヒネの定量

　（a）第2次副読聯盟試験法（試瞼法省略第3次試験参照）

　（b）第2次山際聯盟試験法の憂法

　本法は（a）法に於ける第2次國際聯盟試験忌中塩化アンモンの量を牛減し0．59使用したり．

　（c）　第11版米國藥局方規定法（試験法省略第4次試験参照）

　（d）第5改正日本藥局方規定法（試験法省略）

　（e）　第5改正日本藥局方憂法

　上記粉末阿片109に消石次29を和し水100ccを加へ座弧く振温しつL希浸すること

2時間の後濾紙上に置きたる布片内に傾潟し之を絞搾して濾過し其濾液50ccにアルコール

5cGを混和し1時…間放置し更に濾過し；其濾液44ccにエーテル20cc及塩化アンモン0．59

を混和し30分間強く振盈し24時聞放置すべし．鼓に於てコルベンを強く振盈し析出したる1モ

ルヒネを浮游せしめコルベン中の内容物を可及的完全にショ・ト氏漏斗（3G4）中に移し（此

際漏斗の上部を漸閏ピしめざるやう注意すべし）弱く吸引して溶液を完全に濾過すべし．

　コルベンに純エーテル10ccを加へて洗條し其洗液を吸引することなく漏斗上に注ぎ漏斗

を傾斜蒋廻して其内壁及結晶物を洗ひ然る後吸引しエーテルを濾過すべし．コルベン及漏斗

はモルヒネ飽和水5cc宛を以て反復洗糠し塩素の反懸を呈せざるに至らしめモルヒネを容れ

たる漏斗及コルペンを103～105。に於て30分聞乾燥し冷後ワセリンを漏斗の内壁面に上部

より0．5cmの幅に塗布し之を内容約300ccのコルペンに蓮結し吸引装置を施し先きのコルペ
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ンに温メタノール10ccを加へ附着したるモルヒネ結晶を溶解せしめ此温溶液を漏斗中に移

　し漏斗を徐々に丁丁しモルヒネの大部分を溶解せしめ，然る後吸引濾過し更に温同日ノ．・一ル

5cc宛を：以てモルヒネの完全に溶解するまで同様に反復操作しメタノール溶液の冷後n／、。

塩酸25cc或は他の遮當量を加へ然る後下に煮沸し冷却したる水120cc及メチルロート溶液

3滴を加へnんカリ液を以て過剰の酸を滴定すべし．

　　モルヒネの量Xは次式に干て算出すべし．
●

　　　　　　　　　　（1000十F）×A×0．00713
　　　　　　　　x＝
　　　　　　　　　　　　　　　　100

　　A＝モルヒネと結合したるn／、。塩酸のcc数

　　Fr・阿片の水分％量

　　　試験成績

　　上記第5次試験の成績は第7表の如し本成績を曲線表を以て示せば第8表の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　第　　7　　表

＼＼

＼　試

＼瞼肝
試　　＼

　　　＼
　料　　＼
　　　　　＼

水分

％

　　1
　　　　　　3．64
・二十

第2次口際聯
盟　試　瞼　法

石茨永

可溶分

　％

モルヒ拶6

原品に
就て

第2次國際聯1第11版漫心藥：第5改正日本

盟鋤濾Y襯定法i藥局一丁
モルヒネ％ モル・ネ％1モルヒネ％

乾燥品1　　　原品に
蹴て1就て

　　5乾燥蕎～覧…原品に

に就て隔て

轍品憬品に
に就て．就て

　　1　　　　　　
　　　6．351　6．59
4凱82

E・5
ｧ35

671！6．971

　1　　　　　1
　　　57『軌5a 墨「

1
コ2．S7　　】3．56

636　　5．99

乾爆品
に就て

6．22

第5改正日本
藥局方憂法

モルヒネ％

原品に
就て

5．44

乾燥贔
に就て

2

トルコ産

。594、，311・59：1午251・65

　　　　11且4011aoO　la・6

5。65

　　3

日　本　産

14．31

13．06

　　1

12－41 堰@1：瓦01　　12－24　　12－S2・

鵬矧麟細難1：男蝋桝一一

　　　　表中太数字は規定の補正をなしたるものなり

17．55　　1S．51

　　　　　　　　　　　　　　第5家試験に就ての考察

　参考試験に就き之を考察するに各法何れも石荻法（モルヒネを石荻水にて浸出する法）に

肥し且つ同一の三品及水を使用するも第9表に示すが如く各其量を異にするを以てモルヒネ

ーの得：量（含量となる）及共抽出モルヒネの純度に影響することは言を待たす，帥ち次の如し

　（1）モルヒネの得量は第11版米國藥局方規定法最高値を示せり．第2次國際聯盟試験法

．及同門法最高値を示すが如きも是等は何れも損失補正をなしたる量にして其實測量は二三局

方の域績に劣るものと謂ふべく，從って第11版米國藥局方規定法，第2次学際聯盟試験野冊
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法；1第2次三際聯盟試験法ジ日本藥局方規定

法及同攣法の順位を示ぜり．　　　．、・

　（2）抽出モルヒネの純度に就いて看るに

滴定に供すべきモルヒネの外観は日本藥局方、

憂法によるも7）著一献も僅微にして色桐良好

なり．次で日本藥局方規定法，第2次手際聯

盟試験法攣注，第2次國際聯盟試験法律アメ

リカ藥局方法の順位を示しモルヒネ含量成績

と正反封の結果を示せり．而して共順位は滴

定時に於けるモルヒネのメタノール溶液D着

色度に於ても亦同一關係を現はしメタノール

不溶分の：量は之と正反封の順位を示せり．

　是等モルヒネの得量と共純変との關係はモ’

ルヒネ定量法中重要事項の一たるべく，最も

注意を要することなり．

　（3）

第　き　表

衷中太腺ば規定の柵正ヒなしπるものなり

　　　　第2次出際聯盟試論法及同憂法に就ては後法は前盛に優れるを認むべし，即ち前論

含量表の如く試料（2）及（3）に於ては殆ど同威績を得たるも試料（1）に於ては憂法良好な

る成績を示し且つモルヒネの純度も亦良好なり．之れが原因は第2亥國際聯盟試験法は塩化

アンモンの使用量過大に失する爲めなるべし．

　（4）日本藥局方と同憂法の比較に於て前者のモルヒネ含量高値を示すは一団の混入の爲

めなり．

　（5）第2次國際聯盟試験法高同憂法と日本藥局方一法とを比較するに前2者は共杣出操

作中重量法を用ひ華だ繁雑なるを以て1試料の試験に於ても韻等の時聞を要し同時に多撒の

試料を試卒することは困難なる嫌あり．然るに日本藥局方攣法は容量法に矯し操作簡軍にて

同時に多敷の試料を試験するに適し且共算式に重量法に於ける如く試料の含有水分量も加算

されたるを以て最も合理的の方法なりと思料す．

　　　　　　　　　第9表．　添加藥品導水の比率（阿片19に引ける量）．

長㌔藥岡三嘱望温感搬諮難
　　　　水
ア　　ル　　コ　　一　　ル

エ　　　一　　　テ　　　ル

清　　　石　　　次
塩化アンモγ1

10。OCG

LO”
5．0”

029　　　’
0．125”

10．Og
1．Oce

5．0”

0。259
0。4　”

S．59

0．5CG

3。75”
0．59噛

0．25”
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附 記’

　第5次参考試験の成績は之を國際聯盟に提出したるに第6次試験として委員會より次の4

法による比較調査を指示せられたり．

　モルモネ定量法

　　（1）改正区際聯盟法　　　　　　　　　　’

　　（2）第2次イー●ナーフル・レ’ンツ（EKna田一：Lenz）法

　　（3）第11版米國藥局：方規定法

　　（4）第5改正日本藥局方攣法

　本試験は新に交付さるべき試料に就き比較試験を途行ずる豫定なり．
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コカ葉及粗製コカイシ試験報告

技手　藤　本 磯　男

　　　　　　　　　　　　　　　　　内　　容

緒　言　　　　　　　　　　　　　　　　　　　・

（甲）コカ葉に即する試験

　試　料

　第ユ次試験

　　Aエクゴニンの定最
　　　（1）エーテルメタノール法

　　（2）ベンゾール・メタノール法（デ・ヨング

　　　　　de　Jo且9法）

　　（3）同上攣法
　　B水分の検定
　　試験成績

　第2次試験
　　A総アルカロイド含量の測定
　　　エーテル法

　　Bエクゴニン総量の測定
　　　ベンゾール法

　　C水分の検定

　試験成績
　第3次試験

　第1試験法
　　A試料の調製
　　：B水分の心血
　　G総アルカロイド含量及エクゴニン含量の測

　　　定
　　エーテル法墾法
　　　（1）（イ）重量法　（ロ）酸滴定法　（ハ）加

　　　　　　水分解法
　　　（2）旋光度法
　第2試験法　　　　．
　　エーテル可溶エクゴニンの検定（エム・ゼ・ア
　　Pル・ニコルスM・」，R．　N董じhQIIs法）

　　　（イ）：重鼠法

　　　（ロ）容量法

　試験成績
第1～3次試験成績の比較’
列國試験成績の比較
晶』　　舌’、
亦口　　誕1田　．

目　　次

（乙）狙製コカインに關する試験

　試　料

　第1…欠試験　　　　1

　　水分及エクゴニンの定量

　　試験威験

　第2次試験

　　エクゴニンの定量（エッチ・バツゲスガード

　　ラスムツセン・H．13aggesgaaτd－Rasmussen

　法）

　試験威績
　第3…欠試瞼

　　第1試験法

　　水分，二分，エクゴニン及結合酸の定量

　　試験成績

　第2二曲法
　　水分，エクゴニン及結合酸の定最（エム・ゼ

　　　アール・ニコルスM。」。R．　Nichoi18法）

　　試験成績

第1～3次試験成績の比膜

列國試験成績の比較

結論

緒 言

　國際聯盟保健部に属する阿片中モルヒネ含量測定法に回する專門委員會は昭和六年四月，

ジュネーブに於て關係せる同凝議に於てコカ葉及エクゴニン等に齢し次の如き意見の一致を

見たり．帥ち生阿片のモルヒネ含量嚴重取締能否に關する答藩は之を粗製モルヒネ蚊にコカ
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葉，粗製コカイン，エクゴニン及共誘導髄のアルカ・イドに封しても亦之を準用すべし．尤も

是等物質の分析方法に物する問題は嚴格に謂へば本委員會の椹限外なるも委員會としては其

椹限を是等物質迄及ぼさんことを希望するものなり……との趣意により阿片の試験と共にコ

1力三三粗製コカ・fンに就き含有アルカηイド三三を調査すること玉なり該委員會は各地の委

員宛コカ葉細末2種及粗製コカイン1種を二途せり．是等の試料は昭和八年四月入手せり．

而して本試験も亦阿片試験法調査と共に衣笠所長の命により施行せるものなり．

　本試験に於ける槍定方法は何れも該専門委員會長より指示に係るものなり．

　　　　　　　　　　　　　　甲コカ葉に關する試験

　　　　　　　　　　　　　　　　試　　　　　料

　　（1）　ジャバ産（Folia　Coca　Javanensis）500g入2鑓

　　（2）ペルー産（：Folia　Coca　Cuzco）　500g入2鑑

　本試験に使用すべき試料として逡附のコカ葉は上記の2鍾4鑑にして何れも細末となした

るものなり．之に就き委員會長より指示ぜられたる次の如き試験を施行したるに第1號試料

ジャバ産品は丁々殆ど同一の成績を得たるもペルー産品は試験成績一致せざるのみならす試

鹸を反復するに從ひ其成績は次第に低下するを見たり．斯くして数次の試瞼に試料を泪費し

霊したるを以て試料の再交附を乞ひ昭和十年七月前記（1）及（2）の試料夫々500g宛入手し

之に就き第3次試験を行ひたるに第1號ジ．バ産品は良好なる成績を示し，更に之につき第

ユ次試験に於ける方法に從ひ試瞼したる1こ第1次と同様の成績を得たり．．然るに第2號ペル

ー一 Y品は既に攣質し居り之を定量することを得ざりき．

　　　　　　　　　　　　　　　　第1次試験

　　A．エクゴニンの定量　　　　　　　　　’　　。

　　　（1）　エーテル・メタノール法

　　　　二品中央藥學研究室（主任：Prof．　A．　GorisMこ於て施行する法

　「分液漏斗中括栓の上部に豫め吸漁綿（水分をよく吸牧し得る綿帥ち乾燥せる晩脂綿を使用

すれば可なり）を入れ置き次に試料259を之に容れ，アンモニア水（20％）2ccエーテル100cc

及メタノール5ccの混液を加へ内容物の均等に｛羅閏する様注意して充分混和し12時間浸出

したる後徐々に分液漏斗の三門を開きて浸液を他器に流下し残留物に更にエーテル100cc及

メタノr・ル5ccの況液を加へ12時間放置浸出すべし．此浸出を反復すること3回約36時間

。を要すべし．浸出の完結はエーテル，メタノール浸出液数ccを硝子皿に取り蒸獲せしめ残
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留物を少：量の稀塩酸に溶解し珪タングステン酸（燐タングステン酸更に可なり）を加へ沈澱

の生起せざるを以て之を確認す．エーテル・メタノール門門は新なる分液漏斗に移し最：後に

容器はエーテル。メタノール側帯30ccにて3回洗縢すべし．

　エーテル・メ〃一ル浸液を211塩酸10cc次に5cc更に5ccを以て逐次3回皆野し酸

性液をキールダール・コルベン中に合し水浴上に加熱してエーテル分を完全に騙引すべし

（約1時間を要す）．次に冷却器を附し之を砂浴上に2．5～3．0時間沸騰せしめて加水分解し晩

脂綿を用ひて内容25回目のメスコルベン中に漉過し前の、コルペンは水を用ひて激回洗引し漉

過し全液を25ccとなし18。に於て其旋光度を検し次の算式によリエクゴニンの量を求む

べし．

　　　　旋光度を　　　　A

　　　　測定管の長さを　2dm　．とせば

　　算式岬町㈱・・9中のエ・ゴ・ンの・蹴示す）

　なり．

　上記算式により得たる数に1．1946叉は1．8351なる係敏を乗ずれば夫々塩酸エクゴニシ叉

は塩酸コカインの：量を得べし．

　　　（2）ペン．ゾール●メタ♪一ル法（ヂ・ヨングde　Jong法）

　　試験装置

　本試瞼に於ては小圓筒形浸出器（第1圖参照）を使用すべし．浸出器は直脛50mm長さ200

1取血の硝子製小足筒にして圖の如くコルクを以て銅、眞鍮若は錫製の水浴中に装定し上ロは

分液漏斗を挿入せるコルクを以て閉塞し下部は稻ヒ管歌に延展せしめ之に括栓を附す．図筒

中括栓の上部に豫め脱脂綿を詰め綿暦は浸出器の廣径部分に蓮せしめ綿暦の上に穿孔濾過板

を装置し綿の逸散を防ぐに供す．

　　試問法

　試料259を括栓を閉ぢたる浸出器に容れ之にアンモニア水（20％）2ccベンゾール100cc

及メタノール10ccの混液を加へ上口は分液漏斗を附せるコルクを以て緩く栓塞し水浴を熱

し30分間にて55。に達せしめ同温度を保ちつつ温浸し内容は時々硝子棒を以てよく混麗し30

分の後浸液を殆ど全部流下せしめ淺留物にベンゾール300cc及メタノール15ccの混液を加

へて完全に下山し審すべし．浸i出液は分液漏斗に移し容器はベンゾール100cc及メタノール

5cc「の混液少：量を以て洗凹し洗液を分液漏斗中の浸出液に合し之に2n塩酸10ccを加へて・

振平しアルカロイドを轄溶せしむべし．此際生成する乳化は分液漏斗を縛位し括栓を開き約
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50～600の水浴中に浸漬すれば容易にベンゾール暦より酸液を分離することを得べし．斯く

して三二を分別濾回し更にペン＞1一ル暦に2回2n塩酸与cc宛を加へて振盈し分離後酸液

を前の濾紙を用ひて濾過し全酸液を集むべし．此際分液漏斗の内壁に附着せる酸液は分液漏

斗を割下動揺し可及的完全に主液に合せしむべし。全酸液は之を内容約100ccのキールダー

ル・コルペンに移し約1時間水浴上に加熱してベンゾール及メタノールを駆逐し次に之に還流

冷却器を附し砂浴上若は金網上にて5時間　　　　　第1圖　浸田器

煮沸し冷後之を少量の脱脂綿を用ぴて内容
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　，
25ccのメスコルベン中に漉過しコルベン

及晩脂綿を鍛回211塩酸数滴宛を以て洗1現

し全量を25ccに達せしむべし．次に脱色

炭（ノーリット）100～200m9を3即し3

分間隔を以て3回に加へ毎回よく振博し液

を殆ど群群せしめ小乾燥濾紙を用ひて濾過

し外出の濾液2ccを慶棄し激て得る濾液を

集め長さ2d111の旋光度測定管に封入し約

ユ50に満てα02。を確竃に讃取し得る旋光

器を用ひて観測すべし．計算は第1次試験

室1試験法に擦るべし．コ硬葉が完全に浸

出されたるや否やを確むるには浸出淺留物

にベンゾール300cc及メタノール15ccの

混液を加へて上記の方法に從ひ55。に於け
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る浸出を反復し其浸出液に就き同様に庭賑し試瞼すべし・

　　　（3）ペンゾ戸ル・メタノール法の攣法

　本法はアンモニアを水溶液として加へす之に代ふるに乾燥アγモニア瓦斯をメタノール中

に通じて得たるアンモニアメタノール溶液を使用するものなり．

　　試験法　　　　　　　　　　　　　・

　試料259を取り乾燥ベンゾール500cc及1．2　nメタノール性アンモ昌ア液25ccの混液

210ccを加へ此混合液を第1次試験第2試験法に掲げたる方法に擦りて加干しつΣ浸出しベ

ンゾール・メタノール混液の残鹸は更に学績浸出に使用すべし．、　　　　　　　　　’

　全浸出液は之を堤に取り還流冷却器を附しアンモ昌アを駆除し次に此浸出液を温に乗じて



ユ66 藤 本

分液漏斗に移し2n塩酸を加へて振罪し以下前記（2）ベンゾ’一ル・メタール法iこ於けると同

様の方法に從ひ試験すべし．

　脱色には脆予州200mgを3回に分ちて使用すべし．

　　13．水分槍定

　第1次試験に於ては専門委員會より試料中の水分丁子を要求し居らざるも小官は参考D爲

め試料約1gを取．り之を103～’105。に於て恒：量を得る迄乾燥し特定して之を槍則せり．

　　試験成績

　以上の試験法による試験成績次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　甲　　第　　1　表

試料の種類

　Ja町a

Jaτa

亭　　均

CUz【・o

Cuzco

李　　均

水　分

％

8．00

6．67

7．355

6。94

6．00

6。47

工一テル・メタノール回

旋光度
エクゴ
ニン
％

一1，0ρ　　　　0．877

＿0．97　　　0．851

　－　　O．863

＿0．80

－0．65

0．7｛｝2

0．57

0．63G

乾燥物中
エクゴニ
ン　％

0．95

0．91

0．93

0．75

0．61

0．68

ベンゾール・メタノ脚ル
法

旋光度
エクゴ
ニン
％

乾燥物中
エクゴニ
ン　％

ペンソール●メタノール
．法塑法

旋光度
エクゴ
ニン
％

乾燥物中
エクゴ昌
シ　％

一〇．SO

＿0．75

一〇．70

0．50

　　　　
O」02卜㈱
　　　1
0．65S　　　　O．71

0．6S　　　　　O。74

0．614

0．439

0．527

一1．00　　　　0．S77

－0．97　　　0．851

一1αS641

0，95

0．91

0．93

0．66

0．47

0．57

一〇．SO

－9．55

0．702

0．482

0．592．

0．75

0，51

0。67

第2次試験

　　A．絡アルカロイド含量の測定

　　　エーテル法

　試料209を乳鉢中にて20％炭酸ソーダ溶液22．5ccと共に混和したる後浸出器（第2圖

参照）に移入し直ちにエーテルを以て浸出すべし．趾浸出は8時聞魁績すべし．自Pち初め若

干時間浸出をなし翌日残鹸時間を縫承し同様に操作すべし．エーテル浸出液は分液漏斗に移

入しコルベンはエーテルを以て洗ひ洗液を浸出液に合し之を初め水10cc及10％酒石酸溶

液10ccとの混液を以て振盈し次に水10cc及酒石酸溶液5ccとの混液を以て最後に水10cG

を以て順次振下し各晩学水液は同一小濾紙を以て新なる分液漏斗中に濾入し，之にエーテル

30ccを加へ刻こ無水炭酸ソーダ約3gを加へてア〉レカリ性となし強く振盈し水野を分離し
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　な
更に之にエーテル30ccを加へ振箆し前後のエーテル液を合し乾燥炭酸ソーダ19を加へて

乾燥したる後乾燥濾紙を用ぴ丁豫め秤噛したる秤量話中に乱入しコルペン及濾紙は少量のエ

，一
eルを以て逐爽2向三尺し次にエーテルを乱獲し103～105。に隔て恒量を得るに至るま

で乾燥し冷後秤量すべし．

　　B．エクゴニン駆血の測定

　　　ベンゾール法

　試料259を乳鉢に容れ水5ccとよく混和し（此滉和は1時山鳥

績的に反復すべし）他の乳鉢に乾燥炭酸ソーダ1．5gを坂り極細末

となし之に前記水を加へて漁潤せしめたる試料を少量宛混和し全

部を加へ論りたる論争に1時間継績的に混撹を持論すべし．然る後

此混合物を圖の如き（2圖参照）浸出器を用ひ10時間ベンゾール

を以て浸出すべし．浸出に際しては試料上に絶へすベンゾールの薄

暦を停留する様調節すべし蝕に得たるベンゾール浸出液に就き下

記の方法によリエクゴニンを測定すべし

　（甲）’既述（第1次試験，第2次試験法参照）の如くベンゾール

浸出液は2丑塩酸10cc，5cc及5ccを以て3回逐次振盈すべし．

振盤は徐々に行ひ観化の解消するを待たば乳化液を混ぜざる酸液

をキールダール・コルペンに曲る玉を得べし．

　（乙）ベンゾール浸出液は水浴中に於て蒸賦しコルベン中の残留

物（コカ蝋）に2n塩酸5叩を加へて振込し次に幾分淺留せるべ

1

第2圖　浸田器
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ンジールの全部蒸歯し去るまでコルペンを水浴中に加熱し塩酸溶液コルペンの底部に集まる

に至りコルベンを振盈することなく水浴中に於けると同位に保ちつ玉之を取り出し水にて冷

’面し次に塩酸溶液を脱脂綿の小片を用ぴてキールダール・コルベン中に漉入しコルベン中の

残留物に再び211塩酸4ccを加へ蝋の熔融するまで加熱すべし然る後溶液を振盈し以下

上記と同様に庭為し斯く2n塩酸4cc宛を以て逐次3同反復操作したる後伺コルベン中に

残留せる塩酸は少量の脱脂綿を用ひて吸取し之をキールダール。コルペン中に座漉すべし．

　上記（甲）及（乙）より得たる塩酸溶液を夫々5時間煮沸し冷後少量の脱脂綿を用ぴて之を：

内容25ccのメスコルベン中に漉入し綿及コルベンを少：量の2n塩酸を以て洗洗し二線に蓮

せしめ次に油色炭少量を加へて振歯し可i乞燥濾紙を用ひて濾過し濾液に就き共晶光度を測定す

べし．
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　　　　　　　ル
　エクゴ昌ンの量（X）を求むる算式は次の如し．

　　　　　　　　　a×100
　　　　　　　X＝
　　　　　　　　　　Z×51　　　　　　　　　　　　　　　　　　・

　　　　但しZ＝管長　　a＝旋光度

　　C．水分の瞼定

所2坂試瞼に於ても亦水分槍定の要求なきも参考の工め第1次試験と同列の方法に從ひ之

を検定せり．

　　試験成績

上記試験法による試験成績次の如し・

　　　　　　　　　　　　　　　　甲　　第　　2　　表

試料の種類

　Java

　Java

亭　　　　均．

Cuzco

Cuzco

均

水　　　分

％

2．9S

4、72’

3．85

3．12

3．68

3、40

エ　一’テ　ル　法

アルカロイド

　　％

1。35

1．39

ユ．3S

乾燥物中ア
ルカロイド

　％

1．39

1．46

ユ．43

1」0

0。99

1．05

1ユ4

1．03

1．19

’ベンゾール法（A）及（B）法

旋　光　度

一1．16

－1．工6

一〇．75

－0．75

エクゴニン

’　　％

1．02

1．02

1．02

0．65

0お5

0．65

乾燥物中
エクゴニン

　％

】．05

ユ．07

1．06

0．67

0．67

0．67

　　　　　　　　　　　　　　　　第5次試験

　　第1試験法　　　　　　　　　　　　　　　　　　　『

　　A．試料の調製

　試料ば0．25mlnの飴1眼を通過するまで粉砕すべし．

　　：B．水分の検定

　試料29（正確度5mg）を共栓硝子秤量壕中に秤取し103～105つに於て2時間乾燥し硫

酸除｛無器申に放冷秤量すべし但し乾燥及秤阜を30分間隔に於て之を行ひ5mg以上を減失

せざるに至るまで縫績し其結果を試料100gに聾するg量を以て表記すべし

　　C．総アルカロイド及エクゴ昌ンの含量測定

　　　（エーテル飛躍法）

　　　（イ）重量法

試料209を孚L鉢に取り2n表酸ソーダ液20coを加へて＄o分間密和し糧蟹浸出に適す



　　　　　　　　　　　　　　コカ葉及粗製コカイン試験報告　　　　　　　　　　　　　　　169

る容器（第2圖参照）に移し直ちにエみテルを以て浸漬し還流冷却路を附し8時間即ち最初

2～3時間艇績浸出を行ひたる後1夜間粉末をエーテルにて浸漬して放置し（括栓を閉ぢ置け

ば可なり）翌日再び浸出操作を纏寂すべし．蝕に得たるエーテル浸出液を分液漏斗に移しコ

ルペンはエーテルを以て洗ひ藤織を分液漏斗中のエーテル液に合し，之を初め水10cc及

10％酒石酸溶液10ccの内液次に水10cc及酒石酸溶液5cGの混液最後に水10ccを以て連

績振盈し各振盈水温を同一の小濾紙を以て第2の分液漏斗中に濾過しエーテル30ccを加へ

次に乾燥炭酸ソーダ約3gを加へてアルカリ性となし屡ヒ強く振訂したる後エーテルを分取

し水雷は更に2回各エーテル30ccを以て同様に振越しエーテル液を合し乾燥炭酸ソーダ1g

を加へて乾燥し次に乾燥濾紙を用ひ・て濾過し（受器は豫め秤継したる内容約200ccのエルレ

ンマイエルコルベンを用ふるを便とす）容器はエーテル少量宛を塚て2回洗尊し濾過しエー

テルを蒸磯し硫酸除漁器中に於て減墜の下に恒量を得るに至るまで乾燥しアルカロイドの量

を秤訳すべし．

　　　（ロ）酸滴定法

　鼓に得たる秤定物をアルコール（95％）10ccに溶解しメチル・一ト溶液（0．05％）3滴を

加へn／、。紙押或1まn／、。塩酸を滴如して淡燈紅色となし新に煮沸し冷却したる水120ccを

加へて稀澤し更に淡紅色となるまで酸を滴加すべし．

　　　（ハ）　加水分解法　・

　酸滴定後n／、。アルカリ液25ccを加へ30分間煮沸し冷後フェノールフタレイン溶液（1％）

2滴を加へ過剰のアルカリを11／、。酸を以て滴定すべし．

　使用したるn／1。酸液1ccはエクゴニン。．018512gに塁憶しn／、。アルカリ液1ccはエク

ゴニン0．0092569にi封癒す．

　　　（二）旋光度法

　試料20gを取り之を前法（イ）法に從ひ無理して得たるエーテル浸出液を分液漏斗に移し

初め2n塩酸10ccを以て次に2回各同塩酸5ccを以て逐次振介し酸液を合し運流冷却器を

附し5時聞煮沸し冷後少量の脆脂綿を用ひて内容25ccのメスコルベン中に漉入し容器及脆

脂綿は少量宛の2n塩酸を以て庭回洗零し全量を25CGとなし之｝こ薄色炭100～2001ngを

3分間隔に3回に分ちて加へ毎回振卸して溶液を殆ど睨色すべし，然る後乾燥濾紙を用ぴて

濾過し初濾液2ccを除去し爾後の濾液を集め0．02。を正確に減勢し得る旋光器にて15。に

於て2dm管を用ひて其旋光度を翻すべし．

　試料中エクゴ昌ンの量（X）は次式により得べし．

　　　　　　　　　　a×125
　　　　　　　X＝
　　　　　　　　　　2×57

　定量の結果は乾燥試料の％として計算すべし．
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　試験成績

上記試験法による試験成績次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　；F　　第　　3　　表

試料の

種　　旧

Ja寸a

試験同数

乙

；

2F　　　　均

第2試験法

水　　分

6．72

乾　燥　物　中　の　含　量

繭灘・蕩替馨霧
髪槻ル臆・轡
　　濃　！

＿一国80　L
　　1．S2　　i

1。13

1．13

】．13

1．12

饗等陰野陰饗
1．14

1．14

1．13

1。14

0．99

0。99

0。99

0．99

1．06

1．06

LO6
1。06

　　エーテル可溶エクゴ昌ンの臣下

　　　エム●ゼ・アール・ニコルス（M．工R．：Nicholls）法

　　　（イ）重：量法

　試料20g及2且炭酸ソーダ液20ccを孚L鉢申に於・て＄0分聞密和し既混合物を纏績浸出に

適する容器（第2圖参照）中に移し直ちにエーテルを以て浸漬し還流冷却器を附し8時肛授

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　レ
出すタし・浸出は第一法に於ける如く調節し即ち最初鐵時間浸出し然る後試料をエーテル申

に浸漬しつL1夜這放置し翌日残訟の時間を繊丸して操作すべし．斯くして得たるエーテル

浸出液を分液漏斗中に移し，容羅はエーテルを以て洗ひ洗液は分液漏斗中の主液に合し之を

皿／1。塩酸10ccと共に1分間劇しく振盟し下暦の酸液を小濾紙を用ひて第3圖に示せる如き．

噴濡装置のA管申に濾入しエーテル液は更に’皿／コ。塩酸15cc及10ccを以て2同同様に虞理

してアルカロイドを轄溶せしめ酸液を同一濾紙を用ひてA管中に濾入し之にエーテル2分及

石油エーテル（：Kp　40～60。）1分の混液30ccを加へ次に重炭酸ソーダ約19を加へてア

ルカル性となし栓塞し1分二野しく振堂し爾液暦の分離後噴濾装置を有する栓を施し小洗氣

塚を附し室氣嘩P筒を用ひてエーテル性液暦を噴出せしめ，乾燥濾紙を用ひて之を既秤のコル

ベン申に濾恥しアルカリ性水溶液は前記のエーテル石油エーテル混液30cc宛を以て2同同

様に庭理してエーテル二二を上記のコルペン中に濾回したる後馬30つに於て溶剤を液面に逡

温しつ玉減巫の下に蒸瑠すべし．之には該コルベンに2孔を有する栓を施し其1孔に下部細

く引き延ばしたる硝子管を挿入し其下端を液面より2～3c111離れしめ蒸鯛に際し該碍子管を

通じて小耳流を液面に衝突せしめ以て蒸鰹を促進ぜしむる1こ供し他の1孔に約直角に曲れる

砧子管を挿入し之に冷却器を蓮結し約40cmの減堅の下に之を蒸嘱するを便とす．．

　残渣は減巫硫酸除漁壷中に於て恒量を得るに至るまで乾燥し秤定すべし．

　　　（・）容量法
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　重量法に櫨り得たるアルカロイドをアルコール（95％）5CCに、溶解しメチ～ヒロート溶液

1～2滴を加へ溶液高高紅色を呈するに至るまでn／1。塩酸或は硫酸を滴加したる後之に新に

煮沸し冷却したる水50ccを加へて稀繹し更に酸液を丁丁して溶液紅色を呈するに至らしむ

べし．

　酸液1ccは　　 エクゴニン　　　0．01859

　　　　　　　　　　コカノfン　　　　　0．0303”　　　　　　　　　　　，

　　　　　　　　　　シンナミルコカイ．ン　0．0329”

に封態す．

　定量結果は乾燥試料の％として計算すべし．

　　試験成績

　上記試験法による試験成績次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　甲　　第　　4　表　　　　・

試料の鍾穎

Java

試瞼同撒
水

％

分

乾燥物中に於けるエーテルμr
溶エクゴニン性アルカロイド

　　　　　　　、重量法によるア1容蹴法によるア
1ルカロイド％　、ルカロイド％
I　　　　　　　　　　　　　　　l

1

2

3

6．72

挙

．工．65

1．66

1．64

0．S9

091

0．89

均6．72　1．65

第3圖　咬潟装置

7F均お97

、

魯

蓑

　署
　窯
6一一＿＿＿、「

コカ葉第1～5次試験成績の比較
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．以上の各成績を一括し曲線を以て示せば甲第5表の如し．

　　　　　　　rF第5表　　　　　　　　　　 q1第6碧乏・

分析所 番號 水　　分

エーテル可溶工ク
ゴニン性物　　　．

重最法に
よるアル
カロイド

　％

容最法に、

よるエク
コ9ニン

　％
ζ言ウ幽リi・1・・gi…5｝・・64

・ン・・1”〔・・711釧．・・S・

…「〃1・…1聯1・69・
・ヰ・1〃1…1・脚D…
ライデン

〃

｝§il§｝ lll｝1脚 §1§§｝0・850

二霧ハレ1ス・・1・脚1α74

　　　　　　　　　　　　　　列國試験成績比較’

　第＝3次試験第2試験法エム。ゼ・アール。ニコルス．（M．」∵R。Nicholls）法の成績に就いて

は委員會豊門より上記の如き各地委員の成績比較表（甲第6表）の邊附ありたり．依て之に就

き列國成績中の最高最低値の差系列國成績の最高最低値と小官の成績との差蚊に提案者たる

ニコルス博士と小官の成績の封照をもとめて表示すれば次（甲第7表）の如し．而して是等の

成績につき考察するに小官の成績と列國最高最低の差は何れも列星のみの最：高最低の差より

も僅少にして提案者たるニコルス博士の成績との差は更に僅少にして近似の数値を示せり．

　　　　　　　　　　　　　　　　甲　　第　　7　表　　　・、

試　験法

則國成績中最高最低比校

　　　　　　最　　高

重量法による
アルカロイド　　　1．65

　　％

容量法による1

エクゴニン　　　　0．95

　　％

最　　低

1．35

0。69

典　　差

0．30

0．26

列國最高最低と小官の成績と

の比較

小官の
成績

1．65

O．90

最高と
の差

一〇．05

最低と
の差

十〇．30

十〇．21

ニコルス搏：士の成
績と小官の威：績と

の比較

茎滋強差

ユ．40

0．78

十〇25

十〇ユ2
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　　　　　　　　　　　　　　　　結　　　　　論

　以上の試験方法を抽出剤に從ひ之を分類すれば

　（イ）エーテル法

　　第2次試瞼総アルカロイド含量の測定

　　第3次試瞼（第1及第2試面面）

　（ロ）エーテル●メタノール法

　　第1…欠画瞼（1）

　（ハ）ベンゾール法

　　第2次試験エクゴ昌ン総量の測定

　（昌）ベンゾール・メタノール法

　　第1訣試験（2）及（3）

となる．而してエーテル法はベンゾール法に比し操作中乳化の虞なく取扱に便にして良好な

る域績を得たり．

　又エーテルにメタノールを混和したるエーテル・メタノール法は特にメタノールの混入に

よる激雷を現はす事なく寧ろエーテルのみ使用の謎合優れるを認めたり。

　次に添加アルカリに就いて考察するに本試験に於ては雷初アンモニア水，メタノール性ア

ンモニア語次で炭酸ソーダ溶液，表酸ソーダ末，更に炭酸ソーダ溶液を使用したり．是等の

試験心中炭酸ソーダ溶液を使用する揚合最：も良好なるを認めたり．

　3ζ抽出物中のアルカロイド拉エクゴニン測定法は旋光度槍定法，重量法及容量法に大別す

ることを得．而して旋光度忘定法は操作繁雑なるのみならす測定時の温度及観測者による示

度三山の相違等より良好なる試験法と云ふを得ウ次に重量法による成績の他に比して高値

を示すは不純物の混入によるものと思考せらる（重量法による含量をエクゴニンに換算した

るものを曲線意字に劃照して示せり）．．

　以上の諸鮎より考察するに小官な操作比較的簡易にして含量も過大に失せす僅少に陥らす

重量法による含量及容量法による含量に於て互に虹似藪値を得る第3次試験第2試験法たる

エム・ゼ・アール・昌コルス（五月J．RNicholls）博士法を推奨せんとするものなり．

　　　　　　　　　　　　乙　粗製コカインに關する試験

　　　　　　　　　　　　　　　　試　’　　　料

　本試験に供用せる試料は衣の2毬なり．



174 藤 本

　　（1）　Hualluco：Rohcocain　20g

　　（2）Huaロuco　Rohcocain　Merck　509

　（1）號試料は昭和八年四月：專門委員會より邊附に係り之に就き第1次試験を施行せり．（2）

號試料は昭和九年四月再度交付を受けたるものにして第2次以下の試験に於ては専ら本試料

に就き試験を施行せり．

第1次試験

　　（1）水分の槍定

　試料0．59を眞室硫酸除漁器中に於て乾燥し原品1gに封し1mg以上を減失せざるに至

り秤定すべし．

　　（2）　エクゴニンの定量

　試料q．5gをキールダ’一ル・コルペンに取り2n塩酸20ccを加へ還流冷却器を附し5時間

煮沸すべし．爾後の操作はコカ葉試験法第1次試験（2）ベンゾール・メタノール法中還流冷却

器を附し砂浴上若は金網上に5時間煮沸し冷陵以降に從ひ之を行ひエクゴニンを定量すべ

し．

　　試験成績

　上記試験法による試瞼成績次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　乙　　第　　1　表

試 料

HUanUCO
Rohcocaゴn

水 分

2．06

旋光度 gク…％陣物繁
一125 54．S24 55．9S層

　　　　　　　　　　　　　　　　第2次試験

　　エクゴニンの定量（エッチ・バッゲスがPド・ラスムヴセンH．Baggesgaa1・d一：Rasmussen法）

　試料O・59をキールダール・コルペンに取り2n硫酸20ccを加へて溶解し還流冷却器を附

し5時間煮沸し冷俵溶液及洗液を分液漏斗に移し分解コルタンはエーテルを以て洗灘し分液

漏斗に更にエーテルの多量を加へて2時間振平し抽出すべし鼓に得たるエーテル溶液は下

記（a）容量法に從ひ結合酸の試験に供用し水液は下記（b）旋光度法に從ひ其旋光度を検し含

有エクゴニンを測定すべし．

　　（a）容量法
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　エーテル溶液はエ函テルを除去し残渣をnんナトロン液20ccに溶解し注意しつ勃ロ溢

し全くエーテル臭なきに至らしめ冷後藪滴のフェノールフタレイン溶液を添加し過剰のアル

ガリをn／、。塩酸を以て還下すべし．

　n／、。ナトロン液1ccはエクゴニン。．018512gに到慮す．

　　（b）旋光度法．

　土クゴニン含有の水液は之をキールダ門ル・コルペンに取り水浴上に於て約10gまで蒸獲

し還流冷却羅を附しコカ葉試験報告第1次試験（2）ベンゾール・メタノール法中還流冷却器を

附し砂浴上若は金網上に5時間煮沸し冷後以降に準じて試験すべし．但し該法に於て使用せ

る2n塩酸は本法に於ては2n硫酸を代用すべし．

　　試験成績

　上記試験法による試瞼域績次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　乙　　第　　2　表

試
料1水

％

分
容量法によるエ
クゴニン

　　％

容量法による乾1旋光度法による
燥物中エクゴ昌　エクゴニン
ン　　％　　　　　　％

旋光度法による
乾燥物唖1エクゴ
ニン　　％

　HuanUCO
　Rohcocai11　　　　　　　0．48　　　　　　　　　68．53　　　　　　　　　　68．53　　　　、　　　　67．98　　　　　　　　　・68．31

　Herck

　　　　　　　　　　　　　　　　第5次試験

　　第ユ試三法

　　　（1）水分の検定

　試料ユ・09を共栓砂子秤量屡中に5mgの正確度に於て秤取し下記（a）（b）2法を各別に

試験すべし．

　　　・a　法　　　　　　・

　103～105。に於て2時閻乾燥し次に硫酸三三下中に放冷し秤量すべし．爾後乾燥及秤量を

30分聞隔に施行し其二丁量2mgを超えざるに至らしむべし

　　　b　法

　減堅硫酸除漁器中に於て減失言2皿gを超えざるに至らしむべし．

　結果を試料100g中のg量を以て表記すべし．

　　　（2）　次分の捻定

　試料2～3gを5エngのIE確度に於て白金或は陶製皿に弓取し低温に於て燃化せしめ更に
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炭化物なきまでに灼熱し冷後秤量し友分の％を乾燥物に劉する％に改算すべし．

　　　（3）　エクゴ昌ンの定量

　試料0，5gを4n硫酸20ccに溶解し還流冷却器を附し5時間煮沸し冷後少量の二二綿を

用ひて25ceのメスコルベン中に漉入し容器及睨脂綿を鍛同旨滴宛の2且塩酸を以て洗洗し

全：量を25ccとなし之に脱色表（ノーリ。ト）100～2001ngを3回目加へ3分間宛振晒し脆

色せしむべし鼓に於て小乾燥濾紙を用ぴて濾渦し初濾液2ccを除去し次の濾液を集め

0．02。を正確に讃取し得る旋光器を用ひて15。に於て2dm管を使用し亭亭光度を測定すべ

し。

　次式によりエクゴニンの量（X）を求め更に之より乾燥物に鉗する％を算定すべし

　　　　　　　x一巫器轡　　　一旋版

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　馬　　結合酸の定量（重量法）

　試料0，5gに2R苛性ソ・一ダ液10ccを加へ還流冷却器を附し5時間煮沸し冷後之を分液

漏斗に移しコルペンは水2cc宛を以て2回洗凹し次に4n硫酸10CGを混和し之にエーテ

ル30ccを加へて振崖しエ・一テル液を分取し此操作を前後3同反復しエーテル液を合し乾燥

芒硝0．59を和して脱水し乾燥濾紙を用ひて既秤のコルベン中に濾過し濾紙は2同少量宛の

・エーテルを以て洗際し滅巫のもとにエーテルを溜去し門門硫酸除丁丁申に於て丁丁を得るに

至るまで乾燥し秤量すべし結合酸の含量は乾燥試料中の％量として算出すべし．

　　試験成績

　上記試験法による試験成績次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　乙　　第　　3　表

試 科

Huaロ11co　Roh－

Gccain］｝lerck

試験同数
水　　　　分
　　％　陵 乾燥品中の％

1

2

3

倉8：1学
1。31

分ヒクゴーン1結合酸

準司

58．58

〃

〃

5S．5S

37．24

37．72

3S，34

李均37．76

第2試験法　（エム・ゼ・アール・ニコルスムIL工R，　Nicholls法）

　（1）水分槍定
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　試料約1gを共栓硝子秤量塚中に正秤し城巫硫酸除温器中に於て定量を’得るに至るまで乾

燥秤定し水分を粗製コカインの％として算串すiべし

　　　（2）エクゴ昌ン定量（旋光度法）

　試料約0．5gをキールダール・コルタン中に正秤レ2n塩酸、卑Occ’‘を加へて溶解し輕石小

片を加へ還流冷却器を附し5時間煮沸し冷後睨脂綿の少量を用ぴ25ccのメスコルベセ中に

漉入し容器及晩脂綿を2且’塩酸少量宛を以て藪回洗涙し全：量を25ccに達せしむベレ必要

あらば晩色炭（ノーリット）0．1～029を：3過し3分聞隔に加へて相懸墨色し然る後小乾燥濾

紙を用ぴて濾過し初濾液2ccを除去し爾後の濾液を集め0．02。を正確に讃覆し得る旋光器を

用ひ、20。に於て2dm管を使用し旋光度を測定すべし　　　　　　．，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　攻式によりエクゴニンの章、（X）』を求め更に之より乾燥量販に封ずる％を算定すべし

　　　　　　　x・一興欝一町　　・　　　，

　　a＝旋光度　W〒秤明したる試料のg敷

　　　（3）　結合酸の定量

　　　　（甲）重量法

　試料約0．59をキールダ戸ル・コルベン中に正秤しアセトン5cc．及2n苛性ソーダ液5cc

を加尺で溶解し輕石少片を加へ還流冷却器を附し15分間煮沸したる後冷却器を去り水浴上に

於てアセトンを蒸散せしめたる後之をコカ葉第3次試験第2法に於て示せる墳濡装置のA管

（甲第3圃参照）に移しコルペンは水約15CGを以て洗入し之に2n塩酸10ccを加へ次にエー

テル2分及石油エーテル（：Kp　40～60。）1分の混液30ccを加へ栓塞し1分旧劇しく振盈し

爾液の分離後噴潟装置を有する栓を施し小洗氣曝を附し室氣脚筒を旬ぴてエーテル性液暦を

噴出せしめ，次にエーテル5ccを以て管壁を洗写し洗液を再び噴謝せしめて分取し縁下を同

一の方法に撮りエーテル及石油エーテル混液30cc宛にて更に2同抽出すべし（鼓に得たる

エーテル性液は上記A単勝に於て引しく振盟し然る後分離せしむるに際し童心分離器を用ひ

て分離せしむれば下記の濾過を省略するも可なり）エーテル性抽出液を留金のコルベン中に

濾晒し濾紙は少量のエーテルを以て洗淡し溶剛を約30。に於て減巫の下に且液面に逡目しつ

玉樹即すべし．（コカ葉試験第3次試瞼第2試呪法参照）残渣は減堅硫酸除漁器具に於て恒定

を得るに至るまで乾燥し暫定すべし．

　　　　（乙）容量法

　上記重量法により秤定して得たる残渣を豫めフ・エノールフタレインに封し中性となしたる

アルコール（95％）5ccに溶解しn／、。カ・リ液或はナトロン液を以て滴定すべし・



ゴ78 ．．

．本　ザ

　　且／、。アルカリ液1cc＝安息香酸　　0．01229

　　　　　　　　　　　桂皮酸　　　0．0148g

　　　　　　　　　　　エクゴニン0．0185g

に封慮す．定：量結果を乾燥試料の％として算出すべし．

　　試験成績

　上記試験法に：よる試験成績次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　乙　　第　　4　表

試 料 試験同数
水

％

分
乾　　燥　　物　　中　　％

旋光度法による
エ：クゴニン

鶴法による酸摩聾よるエ

　　　　　　　　1　　　　　　　　　　　　　0β7　　　　　　　　　　5S．58　　　　1　　　　　　40．55　　　　　　　　　58．68

　1111anUCO　　　　　　　　2　　　　　　　　　　　　　　一　　　　　　　　　　　　”　　　　　　　　　　　40．S5　　　　　　　　　　　”
　Robcocain

　　　　　　　　3一”41．65”　MerGk　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　李均41．02

　　　　　　　　　　　　第1～5次試験成績の比較

　以上第1～3次試験成蜜を一括し曲線を以て示せば次の如し．（第1次試験に於ける試料は

第2～3次試験に於ける試料と之を異にす）

　　　　　　　　　　　　　　　　乙『錐5表

　　　　　　　　rDO

　　　　　　　　ge
　　　　　　　　脚
　　　　　　　　70
　　　　　　　　㏄
　　　　　　　　6c「

　　　　　　　　妬
　　　　　　　　oo

　　　　　　　　　　　　　列國試験成績比較

　第3次試験第2試験法（エム・ゼ・アールニコルス．M．」．　R．　Nicholls法）の域績に就ては委

員會々長よ・り次の如き各地委員の域績比較表（乙第6表）の途附ありたり．依て之に就き列國

b63闘 68．8 b

酪 銘
｝8、58 58．oδ

49．58

41 U2

37ア6

第且次
��x扶

第寧次
�@i　容

撃汚K 論 i



コカ葉及粗製コカイン試瞼報告 ’i79

域績中の最高最低値豊平最高鼠低嬉と小官め成績との止三三堤案者たるエム・ゼ・アール・

ニコルス（M．J．　R．　Nicllolls）博士と小官の成績との封照を示せば次（乙第7表）の如し

　　　　　　　　　　　　　　　乙　第　6　表

エ　　ク　　ゴ　　ニ　　ン　　％

分　　析　　所 番　　號 水　　　　分

旋光度法重景法・ ｯ最法
チユー　リ　ツヒ

ロ　ン　ド　ン
パ　　　リ　　　ー

ウ　　　ヰ　　　ン

フ　　イ　　ア　　ン

コペンノ、齢ゲン

東　　　　　京

Ko．1
　z

z
；；

0．18

028
0．1‘｝

0．20

0．35

0。10

0．37

59，53

58．75

5S．80

58。09

59．19

58．30
58．5回

戦：、　第　　7　表

39．50
’41．60

40．45
44．弓4

39．66

38。81
41．02’

57．41

5S．30

56．50

57．74

57．29

5S．70

5S。6S

試　験　法

面國成績中最高最低比狡

：最　　高　最　　低

旋光度法1　59・53

重・日田44澱
　　　　　　
容　　量　　ま去　i　　　5SJO

　　　　　I

58。09

38．S1

56．5り

其　　差

1．44

5．63

2．20

列國最高最低と小賞の成績と
の比伐

小竹の最高と
成　　績　の　　差

ニコルズ博士の成縦と
小官の成績との比較

58．5S

41。02

5S．6S

＿0。95

－3．42

＿0．02

勢仮丁房謝共差

十〇．49

十2．21

十2．18

5S．7δ

4L60

5S．30

．一
Z．17

－0．5S

＋0。38

　而して是等の成績につき考察するに小官の域績と列國最高最低の差は痴話のみの最高最低

1の差に比するに只一白白：量法に於て超過するのみにて他は何れも高鍋最高最低の範園内にあ

り且提案者たるエム・ゼ・アール・ニコルス．（M．J．　R：Nicllolls）博士の域績と比較するに何

れも小数黙以下（一〇．17％，一〇．58％，＋q．38％）に於ける僅少なる差違を示し三山の最高

．最低の差（1．44％，5．63％，2．20％）に比すれば約卜分の一に値するに過ぎす故に殆ど相一致

1すと云ふも敢て過言に非らざるべし

　　　　　　　　　　　　　　　　結　　　　論

　以上粗製コカイン中エクゴニンの二二方法を通覧するに第1次及第2次二三に於ける試験

方法は何れも含量過六の成績を示し之に反し第3次試験第1試験法は僅少に失し第3次試験

第2試験法たるエム・ぜ・アー・ル，・ニコルス（M．工：R。Nicllolls）博士法は最も優i秀なる方

法として推奨に値するものなり．
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阿片中のモルヒネ定量に就て（第一報）

技手　市　　川

助手　伊　　藤

：重　春

政　治

　阿片中のモルヒネ定量は阿片の品位を評債する上に極めて重要なるは周知の事實なり．丈

献を繕くに阿片中のモル七ネ定量に帯する最初の研究者は藥剤師（｝uillermo丑dDにして1828

年阿片中のモルヒネ定量法を磯表せり．

　爾來モルヒネ定：量に就ては其改良法或は改攣法長年と共に褒表せられ現今其藪實に百鍛十

種の多きに及ぶと難も未だ絶封的正確なる値を與ふるものなきの現状なり．

　之れ阿片は一種複雑なる天然物にして共組成甚だ雑多にして輩にモルヒネの含量に就きて

も2．7～33％の聞を動揺するものなることは文獣に徴して明かなる所なるも副アルカロイド

及：Bα11as七s七〇任（色素，．ゴム質，カウチウク檬物質等）等に於ても亦同様Z）動揺ある事實は・認

めらるL所にしてモルヒネと三等の物質との完全なる分離抽出の不可能なるに基因するもの

なるべし．

　今試に阿片の諸域分中稀有アルカロイド拉化學的に未だ究明せられざる：Ballasts乞。僅を除

外したる所謂阿片の主要アルカロイドの特性に就きて表示すれば次表の如し．（B．Kljatsqh－

1【il≧εし11））　：　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　●

第1表　阿片主要アルカロイドの酸及アルカリに封ずる性質
’

　　　　　　　　　1酸に封ずる
アル加イド解離恒敷島解度

名 穆（塩基）1塩酸

・例解
．ナルセイン12・・一・・

　　　　　i

ナ・・チ・1僻

パパペリン　8．510－9

コデイ　ン

テバイ　ン

910－7

910・7

可溶

〃

〃

〃

〃

〃

畑島

可溶

不溶

僅溶

”

可漆

”

酷酸ソー

ダに依る

沈澱力

沈澱不能

濃溶液より

沈澱可能

沈澱可能

　〃

沈澱不能

〃

解離恒数

（酸）

1．410－10

510・10

アルカリに輩」
する蕾容角孕度

アンモ
ニア

僅溶

〃

不溶

〃

オくに於け

ると同藤
に可溶

不溶

苛性ソ
ーダ

可溶

〃

不溶

〃

”　・

〃

電離度

（P且）

9。0

6。4

完全沈澱を

坐ずる物質

側　　砂

濃溶液にて
酷酸ソーダ

特殊反慮

Fe鴨㍉Hεと●●，」0召’，

を還元す

鹸化性あり

酸に．よりて分・

解す
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第2表　水及び有機性溶剤に勤する各極アルカロイ爵の溶解度

アルカロイ

ド　名　稽

モルヒネ

ナルセイン

ナルコチソ

ババペリン

コデイン

テバイ　ン

水

冷　時

ア　　ル．

コール
熱．時150％

アルコール

冷時 熱時．
工一フ卿ル

　1
5000

　1
一蔚iダ

　1
25000

不　溶

　1

π
僅　溶

　1
500

　1

訂
一一⊇＿

．7000

不　溶

　1
．一縺u

僅　溶

姑・．園煮晦

　　　i”痢不溶

，嗣・｛可溶協

素圏÷渉
可群毒園雪
〃國壷涛

石油工陶テル

冷時

　1

禰
不溶

〃

僅溶

熱時

可溶

〃

〃

べ　層ン

ゾーノレ

　1
％000

不溶

」＿
　2s

　L
℃6

　1

万
ユ＿

　19

クロロ

ホルム

　1
－7語5一

僅‘．溶

⊥
　3

易　溶

　7’

1

、9一

フェ　ノー

ル・クロ
ロホルム

第＄表振畳剤に封ずる各種アルカロイドの性質

易　溶

可　溶

〃

〃

〃

”

アルカロイド

名　　　　稽

モル　ヒ　ネ．

ナルセイン

ナルコチン

パバベリン

コ　デイ　ン

テバイ　ン

苛性アルカリ性溶液より

エーテ

ル

不溶

〃

可溶

〃

易溶

可溶

ペ　　ン

ゾール

不溶

”

可溶

〃

易溶

可溶

クロ口

永〉レム

不溶

〃

可溶

”

易溶

可溶

フ凱．．ノー

ル・クロ
ロホルム

可溶

〃

〃

”

易溶

可溶

アンモニアアルカリ性溶
液より

工面’ア

ノレ

難山

不溶

可溶

〃．

　〃

　〃

ペ　　ン

ゾール

不溶

〃

可溶

　”

　”

　〃

クロロ

ホルム

難溶

〃

可溶

　”

　〃

　〃

フェ　ノ・一

ル・クロ
ロホルム

可溶

’ρ

〃

〃

〃

〃

弱酷酸酸性溶液より

工一ア

ル

不溶i

　〃

而溶

1”
1不溶

1“

　　　ペ　　ンiクロロ
　　1
ゾール

不溶

〃

可溶：

〃

不溶

　〃

不溶

二二

可溶

〃

不溶

　”

フェノー
ル・クロ
ロホルム

不溶

可溶

　〃

　〃

不溶

　〃

　阿片中のモルヒネ定量法は多数ありと難も其原理は何れ，も上記諸表に掲げたるモルヒネ及

翻アルカロイドの間の性質の差異に基けるものにして之を大別すれば次の如し・（Jerms七一

ad9））：

　　1．アルコF。ル法．

　　2．水浸法．

　　3．石灰法．

　　4．沈澱及還元法．

　　5．旋光法．

　　6．其他の方法．
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　　　言ピH・11m・n8）は次の，タ11く分類せリ。

　　　．．　ム傷　イヒ醇～月毎方法：

　　　　　1．結晶法（結晶析出したるモルヒ峯を重量駐日は容量法にIllり定量す）．

　　　　　　（1）．アル・一ル法；（2）ホ浸法；（の石次法・

　　　　　工L還元法（之は酸化法とも総することを得）．

　　　　　IIL沈澱法．

　　　　IV．其他の方法．

　　　　B．物理的方法：

　　　　　工．旋光法．

　　　　　II．屈折法．’

　先づ上記の分類法に從ひ其梗概を記述すべし．

　1．アルコール法阿片の抽出はアルコールにて行ぴモルヒネの沈澱は常法に從ひアンモ

ニア水或は炭酸アンモンにて行ふものなり．

　II．水浸法本法の原理は阿片を水にて抽出し其三山より言忌沈澱法に依て先づ少量のア

ンモニア水にて難溶性のアルカロイドを沈澱せしめ，次いで多量のアンモニア水を添加しモ

ルヒネを沈澱せしめ同時に上記の振盈剤（第3表）の一種を以て副アルカロイドを分離せし

む．

　II工石次法　阿片を石茨乳にて抽出するを以て浸液中にはアルカロイドとしてはモルヒ

ネ以外に一，二のアルカロイド（可溶性なるコデイン及ナルセインカルシウム等）のみ存在

す．之に塩化アンモンを添加してモルヒネを沈澱せしむると同時にコヂィンは二二剤（例へ

ばエーテル）にて除去する方法にして此際ナルセィンは沈澱せすして母液中に溶存す．

　1肌沈澱法　モルヒネを極々の沈澱鋼例へば：K2HgJ｛（Mayer；Du飾s4））或はKJ3

（Gordin及PreSGOゆ），珪ウォルフラム酸等にて沈澱せしめモルヒネを間接に定量す．

　V．還元法　モルヒネがOxydinユorphi11（Pseudoエnorphin）に酸化せられる際一定量の

酸素を必要とする故に漕費したる（或に渦剰の）酸化剤を比色法或は容量法に依り定量しモ

ルヒネに換，算するものにして酸化捌としてはHJO、（Stein19）），　AgNO、（：Reichard15））或は

層K3Fe（CN）。（Kiefferlo））が便用せらる．

　VI．旋光法本法はモルヒネを他の光學的能力ある物質に由り何等防害さる、恐れなき

程度に純檸にしたる後其旋光力を測定す．

　VIr．；其他次の如き方法あり．

　1）阿片を：Ba（OH）2を添加したる水にて抽出し其浸液にCO2を通じモルヒネを遊離せ

しめ次いで蒸獲乾澗しモルヒネを純アルコールにて抽出する法（V．Perger22））．
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2）ア々カ・イドを炭酸ソーダ或はアンモrア水にて遊離せしめ副アルカロ・イドを例へば

ベンゾールにて除去ぜしめ次いでモルヒネは熱アミルアルコrル（ScllachtrUPP18））或はク』

ロ・ホルム・アルコー～レ（Gordin及：Prescot6））にて振邊する法．

　3）イソブチルアルコールにて振盟する法（Anneler；1）Ma■de11及：Elliot”））．．

　4）　クロロホルム・イソプロピルアルコールにて振盤する法（：Baggesgaard一：Rasmussen

及Scllゐu3）；Stucki21））．

　以上の申2）．より4）に至る3法は振盟法とも慣すべきものなり・

　A．Jermstad9）は1920年迄に蛮表されたる総てのモルヒネ定量法（125種以上あり，）に就

き比較研究の結果H：elfenberger法（水浸法）及石荻法のみが使用し得べきモルヒネの値

を與へ而かも石苛法はHelfenberger法よりも遙かに不純のモルヒネを生するを以て石理

法にて得たるモルヒネ含量はHelfenberger法にて定量したる値よりも高き事を示し更に塾

友法にて得たるモルヒネをベンゾール及アルコールにて虞理し，ナルコチン及メコン酸石次

を除去してモルヒネを精製すればHelfenberger法に近似せる値を得ることを報告せり・叉

モルヒネ定量にはエキス物質を定量すること必要なりとしエキス物質の算出式として次式を

明せり．x一」㌔警m

　但しP＝秤量したる阿片浸液の量（9）；m＝Pより得たる乾燥残渣の量（9）；K＝阿片の

浸出に使用したる水（倍数を以て示す）．

　Hollmalm8）は1926年重要なるモルヒネ定量法一Helfellberger法，石次法及旋光法一

に就き實験したる結果次の結論に到達せり．

　現在に於ては種々の方法を比較せんがための基準とすべき方法なし．從って可及的正確な

るモルヒネの値を得んと照せばHelfeロberger法叉は石荻法の何れに擦るも蝕に析出したる

モルヒネの純度試験拉に母液中に移行したる水分及エキス物質の定量をも共に施行する事を

撒岬町・鰍のエキス瀕鋼・℃を塾せり・X一一m繰網Y）

　但しY＝阿片の水分（％）；P＝秤量せる阿片浸液の量（g）；n1＝：Pより得たる乾燥残渣

（g）；：K』浸出に使用せる水の量（倍数）．

　1926年R．：Eder5）は諸方法を比較研究の結果次の結論を得たり．

　a）H謹enberger法により得たるモルヒネは多くは純檸なるも其含量は石貯法より．も低、

し．　　　　　　　　　　　　　　『　　　　　　　．　　　　　　　　　　　　　　　　　一

　b）石暦法はモルドネの完全なる抽出は可能なるも纏llせ’るモルヒネは不純にして且叉カ

ルシウム及副アルカロイドを爽難ずる事あり，　．　　．　　　「．　　．　’．．．，
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＝lo）Helf6nb醜g6f・法及石灰法に：於けるモルヒネ損失は圭としで毒ルヒネを沈澱せしむる

際の．lpH債及；其液量に關係す．　’　　　　1　、∴「　　ら∴『一　，・・　♂　　　＝：

　d）阿片中のモルヒネ定量には水分及エキス物質の定量は重要なリゼ’1

　以上の結果を基礎として：Ederはベンゾール法を推奨せり・　冨

　：E．Sbuber・及：B．：Klj翫tschkina・爾氏ゆは阿片申のキルヒネ定量法として藥局方に牧載せ

る方法は何れも過小の結果を與へ，殊にモルヒネ含量低き阿片にありては其傾向著しきは

フェノール塩基としてのモルセネが沈澱剤の過剰に溶解するがためな「りとし塩酸モルヒネ及

阿片に就きて研究したる結果モルヒネをアンモ』ナ水にて沈澱せしむる際アンモ昌ア水の過

剰及溶液中に存在する出キス物質のために相當量のモルヒネが溶液中に移行する事を認めた

り．氏等の研究による時は阿片浸液（1こ8）をアンモニア水にて沈澱ぜしむる時pH：9．1の濾

液40～42cc中には約54血9（1．3mg　Pro　cc）のモルヒネが溶存す．此故に氏等ぱモルヒネ

を溶解すること少なき沈澱剖として三三を推奨せり．

　：F．Reimers16）は1931年最近10年間に公表されたる阿片中のモルヒネ定：量法（特に結晶法）

に就き比較試験したる結果阿片中のモルヒネ定量問題は尚未だ満足なる解決を干る能はす．

現今使用さる瓦方法に依り短時間に於て比較的良好にして二丁際的に雪目し得べき結果を得

べしと．難も阿片或は阿片浸液中のモルヒネの眞iEの含量は尚定量する能はざるのみならす，

あらゆる種類の阿片中のモルヒネを同様なる正確度を以て定量し得る方法は一つとして存在

せずとせり．

　N．：Rus七ing17）は和蘭下局：方第5版の阿片中のモルヒネ定量法く石次法）實施め際に遭遇す

る種々の困難一の阿片及三次溶液の混合物の濾過困難；b）エーテルと振盈の際の乳歌

形成；c）著色甚しきモルヒネ析出のため標示藥の攣色貼を認め難きこと；d）析出モルヒネ

に炭酸カルチウム或はメコン酸三友の混有一は阿片の種類に依りては時としては定量の實

施不能となる事實に鑑みMnC12法を提出せり．　．’　　　．　「　　　、　　　　一

一更に叉：Rllstingは此研究に於てpH債及阿片中のエキズ含量は定量め結果に大なる影響

を與へすとせり．　　　　　　　　　　　．　．　’　．　，

　1932年Sとucki21）は阿片中のモルヒネ新定量法に就て研究の結果從來の阿片中のモルヒネ

定量法は種々の瓢に於て満足なる結果を與へす，近似値を與ふるのみなることを示し，只一

っIBaggesgaard一：Rasmussen及：Reilners2）がTe七rapo11中のモルヒネ定：量に使用したる・ク

庶ロホルム・イ．ソプロビルアルコール振量法が良好なる結果を與ふるととを認め之に多少の

改良を加へて阿片中のモルヒネ定量に下用せり㌔：　　　　　1；いご．』　　　　　「

■
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二上記諸氏の読を通覧ずるにJerms七ad，　Hollmann及：Eder等は水回及エキス物質の定量

ばモルヒネの良き分離及滴定と同様に重要なる事を主張せるに反し：Rus七量ngは全然之等を

無回せり．又阿片の抽出及モルヒネの析出，洗條，滴定，浸液のpH債等に關しても研究者ゐ

異るに從ひ甲論乙鮫にして三等に就ての決定的結論を焚馳する能はす．

＼而して多数のモルヒネ定量法中水浸法（Helfe且berger法）及石荻法の2法のみが現今に

於ける最も近似値を與ふる三際的の方法として探用せられつしあり、・・

∴今爾方法を採用せる藥局方を列記すれば次の如し．　　　　・　　・

’‘ `．水浸法（Helfenberger法）：　　’、　　　　　　　　’・

　猫逸局方（1926）；瑞典局方（1925）；伊太利局方1929）；露西亜局方（1925）；・ルーマニア

局方（1929）；セルビヤ局方（1926）．・・

　　　　　し
∫B．石次法：．　　　　　　　　　　　　　1　　　　　　．　　　　一

：和薗局方（1926）；佛國局方（1920）；西班牙局：方（1926）；米國局方（1926）；日本局方（19

32）；瑞餌局方（1933）．

’然るに之等の方法が眞の値を與へざることは已に論述せる如し．．

’■述せる如く振邊法にも藪種D方法ありと錐もs七11cldの方法は最近爽表されたるものに

して瑞酉局方（1933）阿片製剤中のモルヒネ定量に採用され余簿の研究の結果に依るときは

良好なる結果を與へ且叉其方法は比較的簡便にして實用に適することを認めたるが故に更に

進んで本方法に二，三の改良を加へ合せて前記諸方法中次に記述する代表的の方法によりて

行ひたる結果と比較したり．其種類及方法は次に示す如し．

　R．Eder法5）．（水浸法中ベンゾール法）

　A．阿片の水浸忌中に移行する部分の定量

　先づ約1gの阿片末（少くとも1／、。　g迄E確に秤量すべし）を100。に於て恒量を得る

迄乾燥し水分を定量し此乾燥阿片を約2ccの水にて均等なる粥歌となし豫め秤量せるコルベ

ン中に二二し更に水を加へ全量を10．5gとなし30分間弧．く振回す．次に豫め秤量せる皿中

に全量を濾旧し其濾液を精確に秤量したる後水浴上に蒸獲乾澗し100Qに於て恒量を得る迄

乾燥す．之を除｛無三内に冷却後少くとも1／，。g迄精確に秤量す．然る時は阿片の水浸液に

移行した・エギス倣の餓！％）xは巫欝欝）なり・

　但しY＝阿片中の水分（％）；P＝秤：量せる阿片二二の量（9）；M＝：Pより槍出したる乾燥

残渣．

＝：B．・嚴密なるモルヒ・ネ定：量‘・
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　2．60gの阿片末を約4CGの水を以て均一なる粥状となし之を営め秤量せるコルペン中に
洗回し更・・水を添加して繰（　　　　（X十Y）・2．628．6－　　　　　　　100）・となす・之三分間屡・彊く振

饗し直径7cmの嘗物濾紙を用ひて豫め秤量せる、内容150ccの無色壕中に共20・909＝（阿

片29）を濾干す・次いで之に2n一ソーダ溶液．（或はnrNH↓OH）2・5cc’を動揺しつL徐々

に添加し10分間放置す．然る下之にベンゾール100ccを添加しコルペンを完全に密閉し10分

閻混和して絶えず振子す．後屡ヒ響く動揺しつL約20分間放置してベンゾールを充分分離し

たる後ベンゾール溶液を直径9cmの丁子乾燥濾紙を以てメスチリンダー中1こ貸入し更にベ

ンゾール20ccを添加してベンゾールを再び濾紙上に注入す．、濾紙は室門中にて乾燥後ベン

ゾールの残部のある水溶液を濾紙上に注入し水溶液の流下したる後ベンゾールは濾紙上にて

室氣中叉は50つの乾燥二四に於て迅に蒸獲せしむ．次いでコルペン及濾紙はモルヒネ飽和水

を以て洗條す．（此際ソーダ溶液を使用したる時は濾液5ccを野次～klccと共にカーン熱する

に最早渥濁せざるに至らしむべし，叉アンモニア水を使用したる時は濾液2ccがネスレル試

藥2滴にて直ちに張き黄色を呈せざるに至らしむべし）．次いで濾紙をコルベンの内容物と合

併しn／1。一HC115cc及水50ce（メチルロート中性）と共に動揺し，モルヒネを溶解せしめ

之にメチルロート溶液4～6滴を添加後酸の過剰を1V1。一NaOHを以て逆測す・（精密ビユ

レ。ト使用）蝕に得たる結果にC皿gを加算し更に％に換算す．

　E．SΣuber及B．　Kljatschkina法20）（水浸法）：

　本法にはアンモニア野営礪砂法の2方法あり．、

　A）アンモニア法

　検膣の秤取：量は阿片末（水分約8％）ならば30g，水分約15％の生阿片ならば359，水分

約30％の生阿片ならば409．とし之を8倍量の水にて抽田す．即ち

　槍磯は門門の乳鉢中に容れ556の水同量叉は2倍量を注ぎ完全なる均等の塊となる迄研磨

す．（阿片が研磨し難き小塊片或は表皮を含有するときは乳鉢を2～3時悶温州（55～60。）に

放置して膨脹せしめて研磨し易からしむ）．均一に研磨したる塊は濫水（55。）にて豫め秤量

せるコルベン中に悟入し更に水を加へて内容物の縛量を上記の量に蓮せしむ．

　後コルベンを木栓にて密栓し3時聞温虞（55’）に放置し時々弧く振介す・然る後室温にて

1夜間放置し更に旧く振盈し静置沈降せしめ濾過速度早き濾紙にて濾過し蝕に得売る浸液に

就て次の定量を施行す．

　　1．エキス物質の定量

　時計皿にて蓋をなせる亭たき磁皿iこ5～109の浸液を秤量し水浴上に蒸物し100。に於て
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恒：量を得る迄乾燥す，共結果を1009の浸液に擁算す・

　　2．浸液の酸度決定　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．1、．

　別に10～159の浸液を秤量し之をn／、。一NaOHにて滴定す・此アルカリ定規液は最初に

1次に％，次いで％ccと添加す．かくして各々を添加後溶液り反慮を試験す・（硝子棒にて

鏡敏なる青色ラクムス紙に小滴を附着せしめて行ひ滴定の象りには赤色紙に就きても亦試瞼

す）取回生じたる色を比較して中和帥ち爾切貼の歌態を定量す．

　　3．モルヒネの定量　　　　　　　　　．

　　　a）ナルコチン及樹脂様物質の沈澱

　前項にて定量せる酸度に基きて算出せる浸液の一部を中和するに要する皿／、。アルカリ溶

液の一定量を添加し輕く動揺して直ちに濾過し沈澱物を除去し之をナルコチン濾液とす．

　　　b）　モルヒネの沈澱

　ナルコチン濾液を369宛3個の白壁コルベン中に秤量しエーテル25cc宛を添加し第一

場には4ec，第二」曇には5cc，第三堤には6ccの正NH、OHを加へてモルヒネを沈澱せし

む．純綜のモルヒネ沈澱を得るために1㍗NH、OHは一頓に添原せすして2同に分ち先づ1cc

を加へて生じたる1医濁が浩：失する爪垢く振癒したる後冠りの11－NH：、OHを加へ1～2分間

再び強く振卜し然る後6～18時間室温にて放置すべし．

　　　c）　沈澱の洗糠

　析出したるモルヒネ沈澱はシヨ．ト製諸子濾過器にて濾過しエーテル10ccにて洗1訳し然

る後エーテル飽和水にてアルカリ性反磁の清失する白痴1均す．

　硝子濾過器及厚歯コルベンを70～80。に於て乾燥し冷俵ベンゾール10cc宛にて3回洗i條

し：再びベンゾール，臭の漕失する迄乾燥す．

　　　d）　モルヒネの滴定

　濾過器及削壁コルベン中のモルヒネは各n／、Q一：HC125～30ccを加へて溶解濾過し特1こ濾

過器は極めて注意して酸性の浩失する迄洗條す．

　蝕に得たる3種のモルヒネ溶液は11／、。一NaOHを滴下して過剰の酸を逆測し（標示藥メチ

ルローDモルヒネ量を算出す．但し1cc　ll／1。一Hcl＝28・52mg　c17：HlgNQ・なり・

　　　e）計　算

　上に得たる3種の結果の中蒔も高きも㊧を正しき値とす・但し丑一：NH・OH　5『cにて最高緒

果が得られ且又二つの隣接せる沈澱の間の差異が分析誤差（阿片に換算して的0．2％）零り大

ならざる時にのみ限る・若し最高結果が4或ぱ、6cc．のn－N且・OHにて得られ・此二つの間
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の三二接せる値の差が0．2％より夫なる時は‘3．5或は7ccの・・一NH：、OEにて第四の沈

澱を生ぜしむ．かくして碍たる最高結果に該濾液に溶存せるモルヒネに封ずる補iEとして

ユ6Cに付き1．3mgを加算すればナ‘ルコチン濾液36g中に含まる玉全モルヒネの量（M1）を

得．　　　　M1＝M十（36十N2）1．3………一…・・………1

　但しM＝モルヒネ沈澱の時に得たる最高結果；N2＝此沈澱の時に使用せるn一二H↓OHの

cc数．

　依って含水阿片中のモルヒネ含量（％）M2は次の如し．

　　　　　　　　　100M1　　　　　　：M：2＝　　　　　　　　　　　　・・…・……………………………II
　　　　　　　　　OP
　但しOPはナルコチン濾液369に二二する阿片にして次式より算出す．

　　　　　　・P一品8慧ド・、、＋養1≡α、×36

　但し：E＝阿片浸液のエキス含量；W＝阿片中の水分％；m＝使用したる水の量（僖激）；45

＝ナルコチンの沈澱に使用したる浸液の量（g）；：N、＝沈澱したるナルコチン，樹脂様物質言色

i素の大約量；36＝モルヒネの沈澱に使用したるナルコチン濾液の量（9）．

　然して無水阿片中のモルヒネ含量（％）M、、は次の如し．

　　　　　　・炉鵜一i。i碧w一

　：B）棚砂漏

　阿片血液は上記のA）アンモニア法の如くして製造しナルコチンは溶液を中和して除去し

ナルコチン濾液約40gにエーテル20ccを加へ棚砂飽和液（約8％）の牛：量～同量にてモ

ルヒネを沈澱せしむ．翌日之を濾過しナトリウムの焔色反悠の漕失する迄忌忌し以下前記ア

ンモニア法に從ひて定量す．但し溶解度1こ封ずる補正は濾液1ccに付き1・11ngなり．

　N・Rusting17）法（石次山中MnCl・法）．：

　阿片2gを注意して水2CGにて完全なる均等の塊となし，之に徐々に水10ccを加へ更

にMnC12059を加へて溶解せしめ最後に溝石次19を添加す・此混合物を2～3分聞絶え

す撹搾したる後ショット製謂子濾過器（Nr．3G3）1こ移し吸引濾過し濾液の流出し始むるに至

りて吸引を中止し濾過コルフ内の滅璽至に於て濾過せしめ績いて水2cc宛にて6三三蘇す．然

して最：後に濾液が可及的大量（229）となる迄弧く吸引す．此全量229となれる濾液にエ

ーテル15ccを加へ2分聞動揺し塩化アンモン0，39を加へ再び10分聞弧く振回しエーテル

暦を傾鴻し再びエーテルを加へ動揺し之を：分離す．次いで直径5c血』の濾紙にて濾過しモル

ヒネ飽和水溶液3cc宛にて5回洗糠す．コルペン中に残i留せ・るモルヒネを皿／1。一HCI　15cc

に可及的溶解せしめ此溶液を加温し徐々に濾紙のモルヒネを総て溶解せしむ．コルベン及濾

’



　　　　　　　　　　　　　阿片中のモルヒネ定鼠に就て．（第一報）　　　　　　　　　　　189

紙は少量の帰一にて酸性の湾失する迄海噂す・次いで酸の過剰をメチルロート溶液1～2滴

を添加してnゐ。一NaOHにて逆測す．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．

　第五改正日本藥局方法（石次法）＝

　60。を超えざる温を以て乾燥したる検髄109に消石次29を和し水100ccを加へ屡ζ強

く振温しつ玉野浸すること2時聞の後濾紙上に置きたる布片内に傾溝し之を絞搾して濾過し

其濾液50ccにアルコール5ccを幌和し振遇し1時聞静置し更に濾過し員濾液44ccにエー

テル20cc及塩化アンモン0，59を混和し30分聞強く振黙し24時間放置したる後事に析幽

せる四品を濾紙上に集めエーテルを飽和したる水15CGを以て洗現し60つを超えざる温に於

て乾燥し冷後純エーテル10ccを以て濾紙上の結晶を洗濃し初め微温次に96～100つに於て

乾燥したる後門に此結晶をn／・。一HC125ccに溶解し之にメチルロート溶液3滴を和しn／！。↑

KOHを滴下し中和す．

　聖母聯盟委員會提案法（石次法）：本法は昭和9年7月7日受領の最近の提案法なり．

　槍瞠は均等なる塊となる様に混和すべし．著しも原槍髄が乾燥物なる時は均等なる粉末と

なし此粉末の全部を網眼0，3m血以下の節にて黙過すべし．

　：L　乾燥に依る減失明定量

　阿片19（5mgまで正確に秤量す）を砧子栓同秤量堤申に秤取し103～1q5。に於て2時

間乾燥し秤量後更に1時間宛乾燥するに毎回の減失量0・0059より小となるに至りて止め其

減失量より％を算出す．

　軟質の阿片にありては塊を少量の水に七研磨し薄片となし乾燥すべし．

　II・エキス分冊モルヒネの含有量決定

　阿片4g（5　mg迄正確に秤量す）を乳鉢申にて漕会友1g及水10ecと共に均等なる混和

物となる迄研磨したる平更に水10ccと共に屡々撹恥しつU5分間放置す・

　後少量の水にて豫φ秤量せるコルベン申に洗平し更に水を添加して全量を45gとなす．

（0．1g迄正確に秤量す）次V・でコルベンを密栓し30分間絶えす烈しく振掛し内容物を硝子製

『吸引濾過器にて最初は最小限度の減墜にて濾過す．此濾液は一部分エヤスの定量に他の一部

分はモルヒネ含有量の定：量に使用す．

　A．エキス分の含有量決定

　濾液の39（0・19迄正確に秤量す）を水浴上に蒸獲レ103～105。に幹て乾燥す・（1時間

乾燥毎に秤量し毎回の減失量0．003gより小となるに至る迄）鼓に得たる残渣の重量より次

式1・依り阿片・6・9宇のエキス量（E》を押貸E一．五f（舞F）
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　　但し亙＝濾液39よりの乾燥残渣（9）；：F＝阿片中の水分％

．　：B，モルヒネ含有量の決定

　　濾液の259（0．19迄iE確に秤量す）を内容50CGの共栓瓶中に秤取しアルコール（90V％）

2．5cc及エーテル12石ccを添加す．然る後密栓し動揺せしめたる後塩化アンモン1gを加へ

　5分間烈しく振盈し更に130分聞屡々振盈したる後1夜閥放置す㌧析出せるモルヒネは烈しく

　振盈して遜垂せしめ瓶の内容物は可及的完全にシヨ。ト製硝子濾過器（3G4）中に注入す（濾

　廻器の上部を濡らさざる様に注意すべし）。然る後斎く吸引ずれば液艘は完全に濾過す．瓶は

　エー』テル3ccを容れて振上しエーテルを吸引濾過器中に吸引することなく注入す．濾過器は．

　傾斜して廻聴しつ製二二し然る後溶液を完全に吸引す．瓶及濾過器7）洗糠はモルヒネ飽和水

3cc宛にて濾液1ζ塩化物の二二なきに至る迄反復行ふべし・然る後瓶及濾過器は103～105。

　に於て30分間乾燥す．冷後濾過器の上部の内壁に約0，5cmの幅にワセリンを塗布しゴム栓に

　て内容3qOccの吸引場に蓮結す・

　　次に瓶：にはメチルアルコFル10CGを容れ加温し附着せるモルヒネを溶解ぜしめ次いで温

　メチルアルコール溶液は吸引することなく吸引濾過器中に注入し濾過器を動揺せしめてモル

　ヒネの主なる塊を溶解せしめたる後吸引す．此操作は毎回メチルアルコール10cc宛にて2

　回反復すべし．然る後温メチルアルコール1eccを以て吸引濾過路上三管の下部をも洗1條す

　べし．（然る時はモルヒネ中の不純物は濾過板上に残留す）・濾液は絶封に透明なる季兼に注意

　すべし．（若しも若干のモルヒネが析出する時は静かに加温して溶解せしむべし）．之にメチル

　ロート溶液5～10滴を加へn／10－HC1を液が微に榿黄色となる迄加えたる後新に煮沸し冷却

　せる蒸溜水120ccを：加へ二色を黄色となし再びn／1。一H：C1にて赤色となる迄滴定す．　　　　．・

　　モルヒネの含有量は次式に依りて計算す．

　　・）轍阿ゆ％・しては（1000＋E養i総＋1’α114

　　・）生阿肋％としては　（1000＋E＋畿A＋1）α’14

　　但し：E＝阿片より計算せるエキス（％）；：F＝阿片中の水分（％）；A＝滴定に使用したる

　・皿／1。一HC1のcc数；（A十1）の1はn／、。一HCI　lccにしてモルヒネ0．0285gに相當する補正：

　値なり．

　　第五改正二酉藥局方法（追次法）；．

　　阿片末（V）5．009を内面凹凸ある乳鉢申に入れ水10ccにて注意して研磨し均等なる粥

歌となす，然る後弓右友29を添ケ“し更に注意齪く研磨して混和し次V・で水40¢Gを注白し
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30分間烈しく携搾す．次に直径10cmの乾燥せる髪附濾紙にて濾過す・濾液：26cc（＝阿片

25g）を内容50ccの共栓瓶中に精確に秤呵す．之にアルコール（90V％）2．5cc友エーテル

12．5ccを添bロし瓶を密栓し暫時振刑す．次V・で塩化アンモン19を添加し5分間絶えす烈し

、く振盟したる後術30分間屡々振凹し12時間放置す・

　析出せるモルヒネを烈しく振零して懸垂せしめ瓶の内容物を可及的完全にショット製硝子

濾過器（3G4）上に注入す．（此際濾過器の上部を濡らすべからす）．之を弱く吸引して完全に

濾過す．瓶は再一テル3ccを以て振盟して洗1條しエーテルは吸引することなく硝子濾過器

上に注ぎ之を傾斜し動揺して濾過器を洗溌し再び完杢に吸引す．瓶及濾過器は水3cc宛にて

・爾3回門下にして洗1目す．後瓶及硝子濾過器は103～105。1こ於て乾燥す．硝子濾過器は冷

却したる後内側の上部に約0。5cmの幅にワセリンを塗布し内容300ccの吸引瓶：にゴム栓を

以て蓮結す．瓶：にはメチルアルコール10ccを注加し加温して残留せるモルヒネを溶解し此

温溶液を吸引することなく硲子濾過器に注入し動揺してモルヒネの主分を溶解せしめたる後

吸引す．此操作はメチルアルコール10cc宛を以て爾2回反復行ふべし．次に更にメチルア

ルコール10ccを以て硝子濾過器を野際ず．（然る時はモルヒネの不純物は次色の残渣とし

て濾過板上に残留す）．

　鼓に得たる完全に透明なる濾液にメチルロート溶液10滴を添加しn／1。一HC1を微に栓黄

色となる迄滴下す．次V・で之を新に煮沸し再び冷却せる水120ccにて稀肥すれば液色再び

資色に憂ナるが故に11／、。一HC1を以て液色赤色となり凹むる迄滴定すべし．（1cc　n／1rHC1＝

0．0285gモルヒネ）．

W．Stucki21）法（州法）：

　A．阿片中の水分定量

　阿片約1g（正確に秤量す）を103～105。に於て乾燥す．（1時間毎に秤量するに毎回の減

失量O．019より小となるに至りて止む）．

　B．浸野中に移行するエキズ物質の定量

　阿片末（V）0．509を且一HCI約1ccにて研磨して均等なる甲西となし重量已知の共栓瓶

中にn－HCIにて洗配し更にn－HC1を追加して全量を10．259となしたる後30分間屡々烈

しく振恥し次V・で豫め秤量せる棚下に可及的糊入し秤量後水浴上に蒸獲乾洞し103～105。

に於て乾燥す．（1時間毎に秤量するに毎同の減失量0．039以下となる迄）残渣を除漁掌中に

於て冷却後秤量し次式によりてエキス量（％）Xを算出す．

　　　　　　x一船脚ま琴）
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　但しY＝阿片中の水分（％）；・：P＝秤量せる浸液の量（9）；m＝：Pより検出せる残渣の量（9）∫：

　C．正確なるモルヒネ定量法一

　阿片末1．39を内容50ccの厚壁硝子壕中にn－HC1約2ccにて聞入し；更にn－Hq
を添加して杢量を（　　　　　（X十Y）・1．327．30－　　　　　　　　100）・9と開門混舗を・・分間厘・烈しく即し

たる後直径7cmの濾紙にて濾過す。濾液の209を内容125～150ccの分液漏斗中にてクロ

ロホルム・イソプロピルアルコール（3容十1容）30ccと共に暫時振回し次いで絶えず動揺

しつL10n－NaOH　2。5cc（正確に江工触る）を滴心し，副アルカロイドを抽貸するために2分聞烈

しく振興す．液暦が少量の乳状化せる中間暦×を形成する迄禰平したる後尚幾分濁れるクロ

ロホルム・イソプロピルアルコール暦を第二の同容量の分液漏斗中に注入す．（×若し稀に分

液漏斗中の全内容物が分離し難き乳歌となる時と錐も副アルカロイドの抽出の際に多量のク

ロロホルム・イソプロピルアルコールにて層畳すれれば可なり．例べば30ccの代りに60c6

宛3回振盈す．同様に後のモルヒネの定量の時も同じく60cc宛3回振盈すべし）アルカリ

性溶液はクロロホルム・イソプロピルアルコールにて同様に尚2同振回す．然る後第二の分

液漏斗中に合併せるクロロホルム・イソプロピルアルコール溶液は其中に捨児せる少量のモ

ルヒネを抽出するためにn／、rNaOH　10ccを以て2分間振盟す・溶解の分離後下暦をクロ’

ロホルムにて濡らしたる直径8cmの亭滑二重濾紙を以て二，三の硝子珠を容れ豫め秤量せ

る内容250coの共一瓶中に濾回す．分液漏斗中に残留せる皿／1。一NaoH　loccは麻平戸エー

テル20ccにて2分聞振箆し副アルカロイドの最：後の残留分を分離す・．液暦が分離し透明と

なるに至らばロ／1。rNaO且を第一の分液漏斗中に残留せるアルカリ性液と合併しエーテル暦

はクロロホルム。イソプロピルアルコール浸雪中に濾過し濾紙は少量のエーテルを以て洗條

ナ．（合併せるアルカリ性溶液はモルヒネを含有しクロロホルム・イソプロビルアルコーノL・

エーテル溶液は副アルカロイドを含有す）．

　蝕に得たるクロロホルム。イソプ・ピルアルコール・エーテル溶液1ま溶鮒を水浴上1こて完全

に蒸溜し共残渣を103～105。に於て同量を得る迄乾燥し除漁器内にて冷却後秤量す．（阿片1g

よりの粗製の副アルカロイド）．

　モルヒネを定量するには合併せるアルカリ性溶液をクロロホルム・・fソプロビルアルコー

ル胃液60cc及硫酸アンモン0，69と混和し先づ已に添加せる60ccにて振盟し次いで40cc

宛の混液にて尚2回2分間宛烈しく振髭す．液暦分離後順次にクロロホルムにて濡らしたる

直径8cn1の平滑二重濾紙を以て二，三個の硝子珠を容れたる内容300ccの共三瓶中に濾回

し濾紙は少量のクロロホルム・イソプロピルアルコールを以て洗條す．次いで溶剤を水浴上
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にて完全に蒸溜す．残渣をアルコール5ccと共に微に加温し溶解せしむ．然る後n11。一HCI

15ccを加ヘモルヒネを加温することなく動揺して完全に溶解せしむ．之を新に煮沸したる

後再び冷却せしめたる蒸溜水100c6にて稀繹しメチルロート溶液10～12滴を加へ酸の過剰

をnん一NaOHにて逆測す．（精密ビユレ。ト）

　　　　1cc　n／1rEC1＝0．0285g　C17HlgNO3．

　上記の諸方法に從ひ局方規定に近き品位の阿片標本2種に就きモルヒネ定章を下行しその

域績を比較したるに第4表に掲ぐる如き結果を得たり．

　　　　　　　　　　　　　　第4表　各回比較試験成績表

　定

@　量
沂ｮ法 iべ・ゾー

R．Eder法

許@

行1 ?楓ｿ法1
現　　行

蝟ｶ
W．Stucki

　産地不明
’　阿　片　A

9．56％

9β1％

8．5sp6　　　9．69夕6

8」3夕6　　　9」7三ミ96

8．62％

8・65％1

＆72夕

＆6s％i

内地産阿片

　：B

11．95％｛

】1．96％

12．01％

11ρ0％

11．86％

11ン4％

11．84％

9．26％

9．22％

ユ2ユ4％

11ρ9％

1124％

9。45夕6　　　　9．「r6夕6

9．535）6　　　　9．75ヌ6

　　　　9．69％

　　　　9．64％

ρ・46％

9・55％

9・57％

12・65％

12．82％

10．71二｝6　　　11り75夕‘　　　11．06夕6

10．64夕6　　　11。77夕6　　　　11．05夕6

10．81∫）｛∫　　　11ま18夕6　　　11．14夕6

110」「3夕6　　　11。71夕6　　　11．2396

　　　　　　　　　11．26％

14．88％

14．99％

14．82％

14」1％

　第4表の丁丁より観察すればS七ucki法以外は何～1の方法に依るも大なる差異を認めざる

を以て上記諸方法中の第五改正日本藥局方，三際聯盟法及s七ucki法の3法を選定し更に品位の

異る種々の阿片に就きモルヒネ定量を施行し其域績を比較し陀るに第5表の結果を得たり・

　　　　第5表　品位の異る阿片に就き施行せる第五改正日本藥局方，國際聯盟法

　　　　　　　　及Stucki法の比較試瞼成績表

検 劇鍵五罪勢劃國際・聯盟法「W・・1is…k・法

生　阿　片　G

　5．01％｛

　5ゆ5％

　5．09％｛

　5ユ2％

7｛　§：§彗琵．

閣｛

　8．S4％

　894％
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検 燈

生　阿　片　D

生　阿　片　E

生　阿　片　：F

第五改正日本
藥　局　方　法

　9．09％｛

　9ユ2％

13・82％｛

13．92％

13．9置％｛

13ρ3％

23ユ1％｛

23．18％

23．24％｛

23．28％

國際聯盟法

　9．81％｛

　9．83％

｛　9．89％
　9．86％

14．67％｛

14£1％

14」0％｛

14．75％

Wi且；i　Stucld法

12．54％｛

12．59％

12．51％｛

12．68％

17．61％｛

17．69％

17・59％｛

17．61％

｛舞ま鱗

24．62％｛

24，51％

　　　ヲ
　第5表の成績より見れば日本藥局方及二二聯盟法との間の差異は小なるもs七ucki法と前

2者との間の差異は極めて大にして而かも其差異はモルヒネの含量少き阿片に於て殊に著し

く大なるを認むべし．

　第4表及第5表の成績よりSLucki法は総ての種類の阿片に於て最も高き値を與ふる事は　・

明白なり．而して蝕に問題となるはStucki法の値は如何なる程度に信湿し得べきや又日本

三局方及聯盟法に於て前者は母液中に溶存せるモルヒネ量を顧慮せざるに反し後者は之を補

正値として結果に加算す恥のなる測t徹の必要なき繊は脚磁が正しきや否やの誕

貼なり．此疑問を解決すべく更に純モルヒネを使用し上記3法の比較試験を施行ぜり．

　本試験に使用したる純モルヒネは日本藥局方の塩酸モルヒネより得たるモルヒネ塩基をア

ルコールより数同再結晶せしめたるものにして70。に於て減巫乾燥したるものは次の如き純

度を有す．

　　　物　質　　5．6Slmg　　】て＝（L235cG（17。750mm）　　　N＝4．71％

　　　　　　　　　　　　　C17HユgNO8　　　理論数　　　　　　　　】く＝＝4£1％

　而して純モルヒネの使用量は5％，10％，及20％の阿片を定量すると等しからしむるため

に各方法の桧髄秤取量を次の如く憂化せしめたり．而して共各々は括孤内に示せる品位の阿　　6

片に相當す．

唾壷正躰・・）α・9（一・％阿片）・b…9（一・・％阿片）・・）②・9（一・・％阿片）．

　II。國際聯盟法　：a）0．29　（＝5％阿片）；b）0．49（＝10％阿片）；c）0。89（＝20％阿片）

］皿Stucki法　　：a）o．0659（＝5％阿片）；b）0・139（＝10％阿片）3　c）o．269（＝20％阿片）

　上記の槍髄に就き規定の虞理法により得たる結果は第6表の如し．
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第6表、純モルヒネに就き施行せる第五改正日本藥局方，匪際聯盟法

　　　　及Stllcki法の比較試験成績表

’轡避い（・％阿片欄）

定量ﾅ＼蹴薮1璽蘇

b　（10％阿片相當）

幣i毒；轡蹴姦

。　（20％阿片相當）

第五改正｝

・糠明
0．2000

國際聯盟法 0．1250

0．1S30｛

0．1S25

9154｛，、：26

0．4σ00

1・α。ggsi　79β、1

（・
W12S31、。。、、1

λ　　i　102500
＠1：；1：1騨

0．3738｛

03758

1．

　0．2127
（1）

　0．2112
2．

　0．2133
（2）

　0。241S

騨響

1、V．　Stロeki法 0．0500 0．0495
9駄忽1α1000

　　i

93．47｛

93．95

S5．10

96．51

85．33

96。73

0．8000

0．5000

0．0997 99。75　　0．2000

轍磯夢
・備 考

017646
｛

07695

1．

　0．43SO
（1）

　0．4665
2．

　0．4363
（2）

　0．464S

0．1999

朧1

S7．61

93．31

S7．27

92．97

99．96

（1）～l11正せる数

（o’）補正せる数

　　　第6表の成績に就きて観察するに第五改正日本藥局方は含量低きa）に於ては約9，5％，

　　b）に於ては約6％；c）に於ては約4。5％低き値を與ふるを認む．3ζ國際聯盟法はのに於

　　ては約3％高く；b）に於ては約3，596低く；c）に於ては約7％低き値を與ふるを認む．

　　（若しも日本藥局方の如く補1E値を加算せざる時は：a）に於ては約20％低く；b）に於ては

　　約15％低く；c）・に於ては約13％低き結果を得）故に上記晶晶申日本藥局方は二二聯盟法

　　に比し遙かに良好なる結果を與ふる事を立諮せり・而して雨冠とも補1E値を顧慮すべき必要

．　あるは明らかなる事實にして且共補正値は阿片の品位自Pちモルヒネの含量に從ひ適宜に攣更

　　すべきものにして総ての阿片に回して一定量の補正値を加算するは一考を要すべき鮎なりと、

　　思惟せらる．然るにStucki法は前2法と異り理論数に最も近似せる良好なる値を與ふるを

　　認む．

　　　依て次にS七ucki法の正確度を阿片拉に阿片製品中のモルヒネに就きて次の如く試験した

　　り．

　　　1．Stucki法原報に就きての盲験

　　　Stucki法の内報に從ひ槍髄を使用せナして盲験を行ひしにクロロホルム・イソプロピルア

　　ルコール混液に移行せる副アルカロイド秀に相討する部分は秤量し得る量を槍出せす．依て

　　．之をn／】。一HC1にて滴定するも明記を消費せす．叉モルヒネに相瀕する部分もn／、。一HC1を

　　．消費せす．

　　　1：L阿片中のモルヒネ以外の成分に依る影響

　　　土記の純モルヒネに就きての試瞼威績は極めて良好なるも若しモルヒネが副アルカロイド
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及：Ballaststc鐸等と共存せる場合に於ては如何なる影響を受くるやを決定せんがために次の

諸項に就きてS加cl｛i法を施行したるに第7表の如き結果を得たり．

　　　　　　　　　　　　　　　　　第　．　7　　　表

検

（a）第1號阿片

（b）純モル琳

モ　ル　ヒ　ネ

理　論　数
　（％）

モル　ヒ　ネ・

検　1正5数
　．（％）

9．13

100 99．75

④築轟響㌫ 14。13

（・）糠鍛ド塩難

（e）総アルカロイド　A．

50．76

（f） ρ’ 1ヨ，

14．03

50．63

3S。99

31．24

、（・）攣信認二柔ドA

（・）墾㍊二工ドB

（i）　賦釜「詳質　 （B…し11aststoff）

．． i」）賦容質＋純モ～レヒネ

（k）精製モルヒネA．

（1）、　” B．

（m）襟鷺A

（・・）攣羅芝生と輩B

21．G9 21．23

ユ9．37 19。68

0 0

10．00

18．87

19．16

9ユ3

8S．70

9ユ．55

18．8S

19．34

正　確　度
　（％）

99．75

99．33

99．75

9S．06

101．5S

91．26

100，05

100．94

備 考

検膿0．26g秤取し定量す．

第一號阿片1．39十純モルヒネ
0．065g

阿片主要アルカロイド塩酸塩
混合物に純モルヒネを全量の
50．76％に調合す．

松畳豊0．65g秤取し定量ず’・

糸葱アルカロイド0β99
十純モルヒ皐（L139

「ρ

検温豊1．39日取し定量す．

賦容止1．179＋純モルヒネ0ユ39．

検畳豊0．13g秤取し定量す．

9

二一〇。13g宛調合し定量す．’

”

備考：第7表・團1アルカ・イr塩酸塩は阿片の重要アル加イドの騒塩の混創馴して本甲100分目1・

　　にはモ・畔ネ10分・ナ・・コチン6分・パパヴエリン1・2分，コデイン1分，テバイン1分，ナル

　　セィン0・5分の比に各塩基を含イ∫す・又総アルカロイドは阿片の酷酸水浸禺液よリアンモニア水

　　により沈澱せ・しめて得たる阿片巾ゐアルカロイドの混合物なり．（本彙報46號石川，市川：阿片ア・F

　　ル加イド舞塩製造工鯛表劉の・
　　．賦容質は簸モルヒネの綴に際し其轍溶液に水を加へて稀縄する幽と析田せるフーム刈嬢馳

　　を酷酸水及水にて鍛同庁淋後乾燥したるものなり（同上参照）．

　　精製モルヒネは粗製モルヒネを精製したるも．のなり（同上参上）・

第7表の結果を通覧するに（j）・Ba11aststo仔＋純モルヒネを除きては何れも良好なる域績を’
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與へ他の捌成分により支障を來すヒ’となき事を立誰せり・（註：（j）はBallasts切鉦の調合量．

多きに過ぎたるため極めて頑固なる乳状層を形成し，これがため分離操作中モルヒネの損失

’を來たせしものと思考す）．

　鼓に注意すべきは阿片中にはモルヒネと同様フェノール性水酸基を有する副塩基（ナルセ

ィン，ラウダニン，ラウダニヂン，コダミン，オキシヂモルヒネ等）の存在する事にして此等

・の副アルカロイドは從来のモルヒネ定量法に於ても恐らくモルヒネと共に定量されしならん

もStucMの振三法に於ても亦モルヒネと共に定量さるΣものなるが此等のアルカイド中ナ

ルセインを除きては稀有アルカロイドにして其含有量極めて微量なる門門際的には阿片中の

モノレヒネ定量には影響せざるべし．然るに含量比較的多きナルセインを含有する謝アルカロ

イド塩酸塩に就きて行ひたる試験成績（d）に就て見るもナルセインは實際的には殆ど影響せ

すSLucki2Dも亦ナルセインはモルヒネの滴定には決して影響せざることを：主張せり．余等

は更に此事實を確認すべくナルセィン塩基（0．0187g；0．0128g）を皿／1。一HC15cc宛に溶解し蒸

溜水100ccにて稀回しメチルロート溶液2滴を加へ11／1。一：KOHにて逆測したるにn／1・一：KOH

諸費量夫々498・ci・して殆んど・／・・一二Clを消費せす・然る1・婦1・徴するに剛沖

．のナルセィン含量は最高02％にして三って槍艦1．3g中のナルセオンは0．0026gに相當す

るが故に，か玉る微量のナルセインは無覗するも何等支障なかるべし．

　以上の試験に依りs七ucki三原報の信頼し得べき事を認めたり．然るに本法はエキス分及

水分の定量を行ふべきことを規定せり．三三備操作は租煩雑にし七而かも：Rus七ing17）の如

く之を必要とせざる設：もあれば若し此操作を省略し得れば大に簡便なるべし．

　元三阿片中のモルヒネ定量に際し水分拉エキス分の定量の重要なりや否やに就ては意見一

致ぜすJernlstad，9，　Hollnlanlls）及「：Eder5）等は．極めて重要なる事を主張せ・るもRustingのは

之等は大なる關係なしとせり．而して二等は前記の試験威績（第4表）により水分及エキス分

を顧慮したる方法と然らざる方法との間には大なる差異を磯見せ’ざるを以て：RUstingの読

に貸成ずるものなり．然るにStuckiは前3者の設に饗意を表し其水分及エキス分を定量し

戯際前者の読の如く恒量を得る迄乾燥するは時間を浪費すとの理由の下にその乾燥限度一

水分（0．019以下許容す），エキス分（0・039以下許容す）一を定めたり・依て等等は更に全

撚水分及エキス分定量を省略すれば如何なる結果を得るやに就き次の研究を行ひたり．

．A）・・・…法原報・・伽HC1を添加し全量を（・…一一“話～●13）・となしたる

ものΣ濾液20gを秤取し定量す．

　：B）S七ucki下原報の水分及エキス分定量を省略し11－HC1を添加し全量を269となしたる

もの製濾液20gを秤取し定量す．

　A）及：B）法に依りて得たる成績は第8表の如し・
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第8表S七ucki怯御報拉水分及エキス分定量省略法に依り各種の阿片に

　　　　就き施行せる比較試験域績表

検・

A．btucki法原報
〔：全：量を（27．30－　　　1　　ガ「自脚倉【x響β）9とす〕（全髄269とす）

：B．水分及びエキス

　分省略

　第1號阿片

（警懸制
893％

8・95％

9．08％

9・13％

　第2號阿片
（石次法にてのモルヒ率含：最10．8軌％）

　第3號阿片
（師友法にてのモルヒネ含最23．24％）

14．82％

14」8％

25．25％

25ユ1％

14．99％

14．93％

25．59％

25．47％

購27・30－」弩品亜

27⑳．エ864S3痩47＞1β’

　　　　　　工00
＝26，069Sg．

27．30＿　（70。00十4・30）・1・3

　　　　　　100
鴬26．32949

27．30一（80毒£5＋5ユ44）・1β

　　　　　　100
＝26．1854g

　第8表の結果は水分及エキス分の定量を省略するも著しき差異なき事を立縞せり．依て以

下の研究試験は水分及ニキス分定量を省略せり．’　　　

　III．　n－HCIの代りに11／2－HCIを倍量使用するの可否に就いて

　品等は純モルヒネに就き試験中純モルヒネ。．269を使用する時（第6表。）はSbucki法

頂報に從ひn－HCIを添加し全量269となし30分闇振盈するも塩酸モルヒネを析出し全1容せ

す．依って之を加温し全溶せしめたるに冷後再び析出するを以て之を温時に於て20g高取し

定量を施行したるに第9表×の域績を得たり．然るに純モルヒネ0．26gに皿／2－H：C1を添加し

全量529となす時は完全なる溶液を得られ，此の濾液409に就き溶剤其他は回報通りを使用

して定量を施行したるに第9表○にて示せる如く四域績極めて良好なり．故にモルヒネ含量

大なる時はn－HCIにて269となすよりもn／，一HCIにて529となして定量するを可とす・

　然るに鼓に問題となるは純モルヒネに非らざる阿片等に含有せらる玉モルヒネは酸の濃度

の減少のため抽出不完全となるに非らざるやの疑問なり．此疑黙を解決すべく次の試験を行

ひたるに二二績は第9表の如し．

　　　　第9表　Sもucki法に於てn一：HCI虹皿／2－HC1倍量使用の比較試験成績表

槍

第1號　阿　片
（石次法にてのモルヒネ含量5．06％）

ローHCI（全量26gとす）

9．13％

9ゆ9％

n／2－HCI（全＝最529とす）

9．21％

備 考
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桧

第　工工　　阿　片
（石六法にてのモルヒネ含量10．80％）

　第1工工號　阿　片
幽（石茨法にてのモルヒネ含量23。24％）

純　モ　ル　ヒ　ネ

nrHC1（奪量269とす）

工4．93％

25．59％

25．48％

×　　99．25夕6

可ゴHCI（全：量与29とす）

14β2％』．

25・57％

25．59％

o　　g9．759‘

備 考

二二026g秤坂定量す

　上記試験成績の結果は何れも大なる差異を認めす．依って余話はモルヒネ含量15％以下

の阿片に於ては原報通りn－HCIを使用し全量269となしモルヒネ含量大友る阿片に就きて

はn／2－Hciを使用し全量529となして定量する事とせり．

　IV．振盟抽出剤回牧品の使用適否に就て

　上記諸項に於ける試験成績は何れも満足なる結果を與へしも抽出醐なるイソプロビルアル

コPルは隊旗の廉ならざるの訣鮎あり．

　併して余毒の使用せるイソプ・ビルアルコールは次の規格の晶なり．

　比重0・797（15。）；沸騰描80・5～81・5。；単品1容はクρ・ホルム3容に無色溌明1（混和す・

　余等の入手せる市販品中には比重，沸騰鮎及クロ・ホルムとの混和歌況凡て不純のものあ

り．例へばクロロホルム1，5容にイソプ・ピルアルコール1容を混合するも已に白濁するも

のあり．余等はかくの如き純度のものと比較試験を施行したるに不良の斌績を示せり・（第10

表参照）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　θ

　力草上記規格に適合せるイソプロピルアルコールを刑ひて試験絡了後の同牧品が使用に適

ナるや否やに就て研究せり．即ち先づ回信品が何同迄使用に堪へ得るかを試験し次いで同牧

品に原品を添加し其比重を修正して比較試験を施行したるに第10表の成績を得たり・

　　　　　　　　第19表　三二抽出醐同牧品の使用適否比較試験成績表

丁抽　出　飼

原 品

第一同回枚品

第二回回牧品

比　　：重

1．314

1．328

1．339

第工號阿片

（至驚絢

9．21％

9．09％

9．18％

響蓋）隣1蓋）

ユ4．93％

「ユ4．76％

．14．82g‘

2525％

25．1ユ％

純モルヒネ

99・95％

99．81％

99．75％

総アルカロ
イド

A，39。05％
B．38。76％

A．39．33夕（f

B。3S．84％
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抽’ c　剤

第三同朋牧童

第四同島牧品

第三回同別品＋
イソプロピル．

　　アルコール

不純市’ﾌ品十’い
　クロロホルム、

比　‘重

1．357

1．372

1。314

に修正す

，

第工號阿片
石茨法にての
（・鴇鉾創

8．86％

9，04％

（第∬號阿片石茨法にてのモルヒネ含量　10．80％）1（箸羅）

14．48％

14．02％

14．9δ％

x2391％

純モルヒネ

98．75％

9S．47％

10α04％

総アルカロ
イド

　上記の成績より見れば振盟抽出溶剤は第二圃同牧品迄ぽ丁丁完全に使用し得べく第二同同

二品は比重も大となり，之をそのま曳使用する時は實験誤差と認むるには過大なる誤差を生

することを示せり．然るに第三同回牧晶に新しくイソプロピルアルコールを補給し共比重を

原品ζ同子に修正す．（回芦品200ccに付きイソプロピルアルコール新品約20CGを添加する

を要す）れば再び原品を使用せる時と同様なる結果蓼興ふ弓を認め得べし．

　以上の試験成績を総括．して結論すれぼ次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　　結　　　　　論

　1．現行各國藥局方に牧載せる阿片中のモルヒネ定量法は何れも補正することを必要とす．

而しフ『其ρ補IE値は阿片の種類に依り異にすべきものにして総ての品位の阿片に一定藪の補

．正値を用ふるは當を得たるものに非らずと思考す．

　2．．局方に採用せられざる改丁法申其虞理法最も簡軍にして而かも析出せるモルヒネ不純

ゆす・・從って滴定二二るはRus七i・gρ下野なり●本丁紛及エキス分を趨せざ

るのみならす補正値をも加算せすして比較的良好なる結果を得

　3．余等の研究の結果によれば今日迄公表されたる阿片中のモルヒネ定量法中S七ucki法が

優秀なるも其決定は後直すべき研究に譲らんとす．

　〈LSLucki法馬報の水分及エキス分の定量は之を省略するも其結果に及ぼす影響は許容し

得べきものなり．

　5．S七ucki法康報規定z）n－HC1使用量は局方規定の品位の阿片に於ては適當なるもモル

ヒネ含量高き（15％以上）阿片に就きて定量する際は抽出に使用するh二HCIは規定の量に

ては不充分なり．

　6．Stllcki法をモルヒネ含量の多寡に拘はらす絡ての種類の阿片に適用し得るためには
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n－HCIの代りにn／，一HC1を規定量の倍量使用するを要す．　：∵．

　前記の理由に依りStucki法を次7）如く改良する事を推奨す．　「曽　　’　　　㌧’．

　阿片末1．309’を秤賭し内容100ccの豫邑秤量せる共電庭中にn／2－HC1を以て洗越し更

にn／，一HC1を添加し内容物の全量を52gとす．』藻魚台密を30分聞応ヒ烈しく振盟したる．

後直径7cmの濾紙にて濾過す．此濾液409を内容150～200c6の分液漏斗に取りクロ『ロホ

ルム．・イソブ・ビルアルコール混液（3容＋1容以下軍に混液と卜す）30ccを注加し（此際

混液は一度に注加せす10cc宛．3同濾液409を秤量せるコルペンを’洗條しつ」加ふべし）

薯時振離し次いで絶えず動揺しつ」1011－NaOH液2・5cc（ビペ・トに丁正確に面取す〉を滴

適し張アルカリ性となし2分間烈しく振盟す．建暦分離調弦幾分濁由る混融暦を第二の同容・

量の分液漏斗に注入す（若しも萬一稀に分液漏斗内の内容物が分離し難き琉歌暦を形成する

時は混液を追加し行ふべし．例へば30cc宛3伺の代りに606c宛3旗振賦すべし．∫後のモ　・

ルヒネ定量の時も同様にすべし）．アルカリ性の溶液は同様にして爾2回振焦し分離す．’（最

’後に新しき混液10～15ccをアルカリ性の溶液に愛盛し振類せずして分離ぜしめ之にて分液

漏斗の管壁心管端数を淫薬して夏く洗捷したる後第二の分液漏斗中に合併し以て副アルカロ

イドのモルヒネ分に混入し來る包囲を防止すべし）．然る後第二の分液漏斗中に合併せる血液

はn／1。一NaOH液10CGにて2分間弧く振燈す（早強アルカリ性の溶液を混液にて振盟せる

時モルヒネの身許が副アルカロイドに件はれ副アルカロイド豊中に混直せらる製を顧慮し此

の少許のモルヒネをn／1。一NaO且紅中に同牧せんがためなり）・液暦分離後下暦の混血暦を

クロロホルムにて濡らしたる雫滑なる直樫8c皿の二重濾紙にて二，三個の硲子球を容れ豫め

秤量せる内容250ccの共栓曝中に濾暫し（海潮分乏濾入し終らば獲れる11／、。一NaOH液に

新しく混液10CCを追加し飯…i豪せずして分離せしめ血液漏斗の管壁を洗糠したる後蔵入し最

後に管端及二重濾紙は新しき混液を以て注慧深く高議ナるを要す）溶劇を水浴上にて蒸溜す．

（此蒸溜淺渣をAと．す）．〔註：鼓にエーテルを合併するに先だち混液を蒸溜するは混液の回前

宵を再び使用せんがためなり〕．

　第二の分液漏斗中に残留せる11／；。一NaOH液10ccは麻醇用エーテル20ccにて2分聞恵

贈して副アルカロイドの最後の残留分（主としてコデイン）を分離す．液面分離し透明とな

るに至らばn／1rNaOH液を第一の分液漏斗中に残留せるアルカリ性溶液と合併す．エーテ

ル層には水5ccを添加し振目する事なく分離せしめ此水を以て分液漏斗の管壁等ま艮く洗

円し此洗液もアルカリ性溶液に合併ナ．然る後エーテル居は前の混液の薫溜淺渣A中に前と

同一の濾紙にて羽入し漏斗及濾紙は少量の出目テ～レにて洗條レ，デーテルを蒸溜後其淺渣を



202 市川・伊．藤

103～105。に於て恒：量を得る迄乾燥し除｛黒器内に冷却後秤量す（阿片19よりの粗製副アル

カロイド量．但し此：量は阿片の品質に依りては不正確なる敷を與ふべし）．

　モルヒネを定量するには第一分液漏斗中に合併して得たるアルカリ性溶液を．60ccの混液：

及0．6gの硫酸アンモンと混和し2分間強く振盟し次V・で40cc宛の混晶にて伺2回同様に塵

理す．液暦分離後順次に混液暦をクロロホルムにて濡らせる直径8c皿の雫滑なる二重濾紙

にて二：，三個の硝子球を容れたる内容300ccの共栓屡中に濾凹し最後に混液10ccを添加し

振盟せずし七分離せしめ以て分液漏斗の管径を届く洗糠し後管端及濾紙は少量の混液にて洗

灘ナ．次いで溶剤を水浴上に於て完全に蒸溜せしめ得たる残渣をアルコール5ccと共に加温

溶解せしめ冷却せしめたる後（モルヒネ多き時は． 居ｻを析出す）之にn／1。一H：c115ccをカロ

へ加温する事なく動揺してモルヒネを完肇に溶解せしむ・之を新に煮沸したる後再び冷却ぜ’

しめたる蒸溜水100ccにて稀繹しメチルロート溶液10～12滴を加へ酸の過剰を11／1。4｛OH

．にて還和す（阿片1gよりのモルヒネ量）（精密ピュレ．ト使用）．

　　　　1cc　n／1。一HC1＝o．02852g　CllHlg層。、

　7．振盟抽出溶剤のクロロホルム・イソプロピルアルコール混液（3V十1’V）は第二回回牧

輝輝は尊意にて再使用に適し且叉第三潮回牧品と難も之に新しくイソプロピルアルコールを

補給し其比重を1．314．とする時は再び使用し得．

　本研究は昭和8年末（1933年）より昭和10年3月（1935年）の間に於て行登たるものにし

て當所技師青山新次郎氏の御懇篤なる御指導に依るものなり．

　昭和10年3月
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阿片中のモルヒネ定量に就て（第＝報）

技手　　市　　川

助手　　山　　口

重　春

和　　一

　第一報に於ては今日迄公表されたる阿片中のモルヒネ定量法中共代表的なるもの数種に就

き比較試験を行ひたる結果、肌Stuckiの振盈法の優秀なるを認め且阿片の浸出に際し

S加cldの提唱したる11－HClの代りにn／、一HCIを用ふるときは良好なる結果を得ることを，

報告せり．

　然して第一報に慌て使用せる溶剤はクロロホルム・イソプロピルアルコール混物（3V十1

V）にして之を用ぴて定量後回牧して得たる溶剤は第2同回牧品迄は其儘にて再使用に適

し，且叉第3同回牧品と難も之に新しくイソプロピルアルコールを補給し其比重を1．314と

する時は再び使用に堪ゆることを認めたり．然るにイソプロピルアルコールの贋格低廉なら

ざるを以て上面純アルコール，93％アルコール拉メタノールとクロロホルムとの混血を使用

して改良私案法の塵理法（第一報結論参照）を施行し是等の溶剤がイソプロピルアルコール

の代用品として使用し得るや否やの比較試験を行ひたり．

　本紀に於ては其比較試験の成績に就き報告し併せて第一報獲心後に現ばれたる最近のモル

ビネ定量法の追試験の成績に就きて報告し更に振定法の正確度に就きて行ひたる試験の結果

を報告す．

　　　　　　　　　　　各種混液（3V十1V）に就いての比鮫試験

　先づクロロホルムと各種の溶剤との混合比例を（3V十1V）となしたる各種の混液を使用

して第一報結論に於て推奨せ乙改良私案法の庭理法に依り比較試験を行ひたるに第1表の如

き凹型を得たり．

　　　　第1表　各種混液（3V＋1V）を使用せる改良私案法の比較試験成績表

検

内地産阿片G

剛混液の種類
　し∴。。。．，。プ。ピルアル，一，レ

　　クロロホ～セム・純アルコール

　　クロロホルム・93％アルコール

　　クロロ．ホルム。メタノ隔ル

モルヒネ．

含　　量
　（％）

　7．53

　7．3G

　．7．46

　9．49

副アルカロ
イド含最
　（％）

　工6．44

　16．OS

　16．37

　16．03

備 「考

日本藥局方による、

モルヒネ含量4％

‘
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検 看豊

内地産阿片E

内地産阿片1

純モルヒネ

阿片アルカロ

イド塩酸塩

混 液 の 種 類

クロロホルム●イソプロピルアルコ帥ル

クロロホルム・純アルコール

クロロホルム・93％アルコール

クロロホルム・メタノール

クロ．ロホルム・イソプロピルアルコール

クロロホルム・純アルコール

クロロホルム・93％アルコール

クロロホルム・メタノール

モルヒ宗
含　　量
　（％）

．副アルカロ

イド含最
　（％）

13．63　　　　　16．20

ユ3。17　　　　　16．31

13．45　　　　　16．60

12π9　　　　　19．02

19．16　　　　　14コ8

1SJ9　　　　　14，24

1S．87　　　　　14．30

17．31　　　　　1：yβ9

クロロホルム・イソプロピルアルコール

クロロホルム・純アルコール

クロロホルム。93％アルコール

クロロホルム。メタノ「ル

クロロホルム・イソプロピルアルコール

クロロホルム・純アルコール

クロロホルム。93％アルコール

クロロホルム。メタノール

99．72

99．49

99．65

94．97

49．55

49．34

49．45

4S．63

備　σ 考

日本藥局方による

モルヒネ含量10．瓢％

日本藥局方による

モルヒネ含量17％

検髄は内地産阿片を

原料とせる自製品

　第1表試験成績ε結果より．クpロホルム・純アル7一ル（3V十1V）蚊クロロホルム・93％
アル。一ル（、V＋、V）はク。↓ホ，。ム．イソプ。ビルアル，一、レ（・V＋・V）、。代肌得｛

べしと思考せらる曳もクロロ訂「ルム・メタノール（3V十1V）は代用する能はす・仏って更

にクロロホルム・メタノール混液の混合比例を種々憂化せしめたる混液を使用して代用し得

べきや否やに就きて研究せるに第2表の結果を得たり．

　　　　第2表　クロロホルム・メタノール混液の混合比例が定量結果に及ぼす影

　　　　　　　　　響に：就き比較したる試験1戎績表

クロロホルム・メタノール混i合比

3】V十1V
　　　　　　　、

15．V十1V

七ルビ不
含　　：鼠
　（％）

35．36

43．92

副アルカロ
イド含量
　（％）

27，S3

備 考

検事は第1表寸寸阿片アルカロイド塩酸塩
にして次の爵位なり

クロロホルム・イソプロピルアルコール：

9
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クロロホルム・メタノール混合比

7V＋1V
3V＋1V

1V十1V

モルヒネ
含　　量
（％）

49．05

4S．63

副アル加1
イ這磐1 備 考

32．30

30．98

モルヒネ49．55％，評塩基2g．23％
クロロホルム・93％アルコール：

モルヒネ49。45％，副塩1鵬29．QI％

副アルカロイド抽出の際簗三同振潔後の液は均等に混和し液層分離
せず．從ってモルヒネの前田は不能となれり．

　第2表の日割よりクロロホルム・メタノール混液は混合比例（7V十1V）の際に最も高き

値帥ちク自ロホルム・・fソプロピルアルコール（3V＋1V）及クロロホルム・93％アルコー

ル（3V十1V）に最も近き値を検出せりと難も副アルカロイド部分の値は前二者のそれと著

しき差を示しクロロホルム・イ1ソプロピルアルコール（3V＋1V）の代用品としては不適當

なるを認めたり．

　以上の試験域績の結果より見れば純アルコール及93％アルコールは祠れもイソプロピルア

ルコールの代用として使用し得べきも債格の黙より考慮して93％アルコールが最も適切なり

と思惟せ’らるるを以て更にクロロホルム・93％アルコール混液（3V十1V）を使用し品位異

る阿片蛇其の他の槍膿に就きクロロホルム・イソプロピルアルコール外液（3V＋1V）との

比較試験を行ひたるに第3表の結果を得たり．

　　　第3表種々の瞼盟に：就きて施行ぜるクロロホルム・イソプロピルアルコール

　　　　　　　混液（3V十1V）並クロロホルム・93％アルコール混液（3V十1V）

　　　　　　　の比較試験域績表

検 盟

内地産阿片J．

内地産阿片K

内地産阿片1・

外國産剛1・A

粗製モルヒネA

　　”　　　　：B

　　”　　　　C

モ　ル　ヒ　ネ　含　衆

クロロホルム　・
　イソプロピル

　　アルコール
　　（％）

7。25

14．66

19．47

11，77

43．29

35．望0

7S．92

クロロホルム・
93％アルコール
　　（％）

7．45

14．45

19．47

11。S5

43．44

35．27

79。36

副アルカロイド含最

1S．10

14．67

17．43

22．27

30．75

牙7。50

10．00

17．45

14．85

1725

22．05

30．25

27．55

．10．10

備 考

目本陣局方による
モルヒネ含量4％

　　”　10％

　　”　　16％

　　”　9．95％

”77．73％

曼’

第3表の試験成績はクロロホルム・93％アルコール混液（3V十1V）は如何なる検腫に就

きてもクロロホルム・イソプロピルアルコール混液（3V十1V）とよく一致せる値を與ふる
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を示せり．

　而して各種混液の比重拉其回牧晶の比重の攣化は第4表の如くにしてクロロホルム・93％

アルコール混液（3V十1V）の回牧品も亦クロロホルム・イソプロピルアルコール混液（3V

＋1V）の回状品と同様に其比重を補1Eし1・319となす（同牧品1ρOcoに付93％アルコール

約12ccを添加するを要す）時はよく反復レて使用し得ることを認めたり・

　　　　第4表　各種振子溶剤混液（3V十1V）の比重拉其同牧品の比重攣化表

面荊混血の種類

クロロホルム・
　イソフ’ロピルアルコール

　　　（3週頃1V）

クロロホルム・
　　　　　純アルコール

　　　（3V＋1V）

クロロホルム・
　　　　93％アルコール

　　　（3V＋1V）

クロ回ホノレム●メタノール

　　　（3V＋1V）　’

原混血比重

1．314

1。316

1．319

混液出田品
性　　　重

備 考

ユ．33S

1．357

1．36S

1．320 1．417

1混液回牧率約go％

1比重1．338の回牧品100ccにfサインプロピル
アルコール5．6ccを添加すれば原混液の比重：
1．314となる

重昆液1可耳父凄侮虚i勺84．5％

比重1．357の同出品100cek：付純アルコール
7．8ccを添加すれば原混液の比重1．316となる

混学惹こ回牧率系勺84。5％

比重1．36Sの回牧品100ccに付93％アルコー
ル12Geを添加すれば原混液の比重1．319と
なる

漫液回牧野約72・3％

　　　　　　　　　標示藥としてメチル肩甲卜溶液及メチレン青溶液

　　　　　　　　　．併用の可否に就いて

　余等の改良私案法の如き振三法にありては阿片の種類によリモルヒネ部分が臨く鳶色せる

ため且其色調が禍色なるため滴定に際し攣色貼の明瞭を画くものあり・最近Baggesgaard一

：Rasmussen　aHd　Svend　Aage　Schou2）は水溶液中のモルヒネ定量に，3ζFerenc　Szegho6）

は阿片製齊1中のモルヒネ定量にメチルロート溶液及メチレン青溶液の混合物を標示藥として

用ひたり．下等も亦之を下等の方法に採用せんと欲し先づ定規液に於て共性能を確かめたる

後阿片に就きても實験したるに極めて好結果を得たり．且3ζ其色相の憂化は藍紫→緑にして

余等の如き方法の場合に適合せることを認めたり．　　　　　　　　　・

　（a）定規液に就ての比較試験

マゴ

ノ
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標 示 藥 P／lrHCl
・／一・司

備 考

　　　　・チ。オレンジコ・㏄［撒1

　　　　、チル。．ド5。。i生99。。

　　　　｛門門舳9農5Gci・99・C｛ゴ孝編戸液蠣
　　　　　　　　　　　　　　1　　　　　　　　　　　　　　　　　1

　（b）阿片に就て口論藥局方拉クロロホルム・93％アルゴール混液（3V十1V）を使用せ

る私案法に依り得たるモルヒネ部分を滴定に際しメチル・一ト溶液のみ拉メチルロート溶液

にメチレン冑溶液を添加して行ひたるに次の域績を得たり．

モルヒネ部分 メチルロート溶液
メチルロート溶液｛

メチレソ青溶液
備 考

日本藥局方のもの　　8β4％　　　　S56％　　メチルロー1・溶液10滴＋メチレン青溶液2滴

私案法・よるも・ G・・74％…　S3…　チー・・液・・商・・チ三三醐

　　　　　　　　阿片中のモルヒネ以外の成分が改心私案法の定量結果に

　　　　　　　　及ぼす影響に就て

　余論の改良私案法によりて得たるモルヒネ部分中にナルコチン，コヂィン等の混血するや

否やの問題に蘭しては已に第一報に於て他の副域分に依り支障を來すことなきを立詮せり．

　本報に於ては更に振訟訴としてクロロホルム・イソプロビルアルコーを混液の代りにクロ

ロホルム・93％アルコー彫混液を使用せる際に於ける影響を比較試験せんがために次の如き

研究を施行せり．

Il阿片拉阿片に隙ナルコチン及塩酸好イ緯勘1せる樋蹴ての比二瀬

　先づ阿片を定量し置き次に同一の阿片に塩酸ナルコチン及塩酸コデイン（雨者共に瑞西局

方第5版の三品を眞室乾燥して無水物となせるものを使用す）を添加したる後定量したるに

其威績第5表の如し．

　　　　第5表　改良私案法に依るモルヒネ部分中にナルコチン，ゴデインの混有

　　　　　　　　し來るや否やに就ての比較試験成績表

検 溶　　剤　　混　　液

内地産阿片D

レ・・ホル・・

イソプロピルアルコール

　　（3V＋1V）

モルヒ

ネ含量

（％、

14．OS

副アル
カロイ
ド含量
（％）

16．16

備 考

喉』

A

∫

1章
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検
副
溶　　剤　　混　　三

内地産阿片D
十塩酸ナルコチン

＋塩酸コデイン

内地産阿片D

内地産阿片D
十塩酸ナルコチン

＋塩酸コデイン

クロロホルム・

　イソプロピルアルコール

　　　（3V十1V）

クロμホルム・
　　　　93％アルコール
　　　（3V＋1Vl

クロロホルム・

　　　　93％アルコール

　　　（3V＋1V）

モルヒ

ネ含量
（o／／0）

副アル
カロイ
ド含最
（％）

14．03

13．75

22．S3

16。00

備 考

コ3．80

阿∫1・D1βミ十塩駿ナルコチン0．07S89

（＝ナルコチン0．07249）十塩酸コデ
イン0．0133g（＝コデインU。011S5g）
即ち副アルカロイド6．48％を添加す．

　　1阿片D1．3g＋塩酸ナルコチン〔1・0802g

・脚1～認掘鍵豊戦）鍛醗薦
　　簿ち副ア・レ加イド鰯％を添力け・

　第5表の域績を見るに阿片に副アルカロイを添加したるものを一群とし私案法により虞理

するにモルヒネ％には何等影響なきも副アルカロイド％は副アルカロイドの添加量（％）だけ

増加せり．

　IL　改良私案法の正確度に就て

　余等の改良私案法の正確度を確むべき一方法として次の研究を施行せり．

　先づ多：量の阿片（改良私案法規定の10倍量）を秤離し之を私案法により庭理して褥たるモ

ルヒネ部分を秤量し共一部分に就き私案法により純度を定量し庇純度を先のモルヒネ部分に

乗じて阿片の品位を算出し別に同一の阿片を改良私案法の規定により定量して得たる品位と

を比較したるに次表の如く其成績良く一致せり．

阿片の種類’

A

B

O

阿片より改良私案法の規定
により測定せる阿片の品位
　　　　（％）

7．93

12．64

18．65

多量の阿片より私案法により
得たるモルヒネ部分X其純度
＝阿片の品位（％）

7。28

12。37

ユ8．e8

　上記の威績を得たる試験の實施法に就きて詳述すれば次の如し

　（a）多量の阿片を改良私案法に附し得たるモルヒネ部分を秤量し共一部に就き改良私案

法により純度を決定し此純度をモルヒネ部分に乗じて阿片の品位決定．

　品位異る3種の阿片（A，：B及C）粉末を改良私案法の規定量の10磨（13・009）宛を競取

し混液其他の試藥を何れも10倍量宛使用して得たるモルヒネ部分にアルコール50cc宛を注

加し加温溶解せしめたる後結品形となし眞室乾燥器中に容れ75。に於て恒量を得る迄乾燥す

るに二二二次の如し．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’
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　　　A．　1．062g　；　　　1瓦　　1．5902g　…　　　CL　2．1682g

　蝕に得たるモルヒネ部分は砺璃乳鉢中にて研磨し杢質均等となし更た翁面乾燥に附し恒量

となしたる後0．139・宛を正確に秤心し改良私案法に準嘱し庭理したるに其純度次の如し．

　　　A．　6859％　　；　　　］B．　77．83％　　；　　　0．　84」9％・

　上記の純度を：先の恒量となれるモルヒネ部分の牧得：量に乗じて阿片中のモルヒネ含：量（阿

片の品位）を算出すれは次の如し．

　　　A●　7烈3％　　；．　　　B・　零2・37％　　；　　　　C，　コ8・38％

　（も）阿片よサ直接改良私案法に依る阿片の品位決定

’（a）に於て使用せると同一の3種の阿片粉末1．3g宛を主確た秤虚し改良私案法に從δて

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　リ
クロロホルム・93％アルコール混色・（3V十1V）を使用して得たる試験成績は次の如し．

　　　A．7．93％　；‘　：B，12・64％　；　0．18．65％　　　　・　　　　　　　’：

　上述の試験成績は改良私案法に依り直接阿片より得たるモルヒネ％と多量の阿片より改良

私案法に依り得たるモルヒネ部分を秤量し之に其純度（改良私案法に依り決定す）を乗じて

得たるモルヒネ％とは阿片の品位如何に拘らすよく一致す．これ帥ちモルヒネの純度の如何

に拘はらす本方法が一定の慣を與ふることを示すものなり．

　工II．改良法私案に依るモルヒネ部分の不純物に就て

　上記1工の（a）に於ける試験の結果は品位異るA．’B．C3種の阿片に就き改良私案法によ

り得たるモルヒネ部分の純度はA．：B．Cの順にて阿片の品位帥ちモルヒネの含量高くなる

に從ひ其純度も亦高くなるを示せりと難も何れも不純物を含有す．

　此モルヒネ部分に含有ナる不純物は阿片中に含有するモルヒネ以外の副アルカ・イドなる

か或は色素共他の：Ba皿瓦sts七〇ffなるかを決定せんがために次の庭理法により之を研究せり．

　（1）上記nの（a）の二心に於けるモルヒネ部分の純度定量の際アルカリ性に於て溶渕

に移行する部分即ち副アルカロイドに相幽する部分は極めて少許にして之に就きて槍するに

モルヒネの存在は勿論他¢～副アル1カロイ．ドの反面も亦認むる能はす．此顯よりすればラルビ

応分ρ不純部分は恐らくB・11・・七・七・骸ら4と思考引’・

　（2）モルヒネ部分のペンゾー’ル可溶分に就いて

　最近城野氏12）は瑞西局方による阿片エキス及チンキ中のモルヒネ定量法（四温法）により

て得たるモルヒネ部分をベンゾールにて浸出するときは可溶分の存庄することを示し，この

ものがモルヒネに非らすして他の副アルカロイド（ナルコチン，コデイン）なることを獲表せ

り．依うて糸面は改良私案法によるモルヒネ部分〔上記II（α〉の試験に於て得たる均等に粉
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末とし恒量となせるモルヒネ部分を使用す〕1．09・を秤取し内容100ccのマィエルコルペン

．に取り純ベンゾール（化學用純ベンゾールをNaにて虞理したる後沸鮎78～81。の部分を

蒸溜して採架せるもの）にて20cc宛3同毎同30分間温浸し冷後濾過するに黄色の濾液を得．

：3回分の濾液を合併しベンゾールを溜回するに結晶を析出せり，之に少量のアルコールを注加

し全部緒晶形となしたる後眞室乾燥により恒量となるに至らしむ〔牧往｝量槍髄（c）0．OG759〕

・＝妓に得たるベンゾール可溶分0．0375gにn／、。一HCI　10ccを加へ溶解せしめたる後蒸溜水20cc

一を以て三三しメチルロート溶液10滴及メチレン青溶液2滴を添加しn／、。一：KOHにて滴定す

るにn／10－KOHの鴻費量7．95ccにして即ち11／1。一HC12．05ccを1爲費せり．

　以上の結果より見ればモルヒネ部分即ち粗製のモルヒネをベンゾールにて虚理するときは

ベンゾールに溶解するものの存在するは事實にしてベンゾール20cc宛3同温浸したる時の

’可溶分は阿片Cにありては上蓮の如くモルヒネ都分に回して6．75％なるを示せり．依って

更1こ先．に3回盗浸修了後のモルヒ・ネ部分をベンゾール20cc宛7回前と同様に温浸したるに

個を重ぬる毎に浸液の黄色は漸次淡黄色となり行くもベンゾール蒸溜淺査は毎同祐品を生ぜ

り．　　．

　i妓に得たる7回のベンゾール浸液の蒸溜淺渣に就き呈色反癒を槍するにモルヒネめ反慮は

・何耗も旧著なるもナルコチン及コデインの反回は毫も認むる能はす．・

　然して最初の3回分のベンゾール可溶分は上蓮の如く11／ユ。一HC12．05coを消費せるが此

1V1。一HC1を漕費せるものはモルヒネなるか或は副アルカロイドなるかを確めんために滴定

・後の中和液にn／、。一1（OHを滴珈してアルカリ性となしたるに毫も1困濁は認められす．更に

，之に10n－NaOH：10滴を添加し強アルカリ性となしたる後クロロホルム20cc宛3回振盛した

るに標示藥の色素は全郡クロロホルム中に移行し水液分は黄色となれり．クロロホルム分を

・合併し蒸溜して得・たる聾渣を・アル9コールにて虞理するに何等結晶を認めす且ナルコチン，コ

ディZρ反慮なし・水液分に硫雌アンモン0・59を加ヘクロロホルム・9396アルコール混

’液（3V＋1V）（30，20，20cc）にて振回抽出後溶剤を三三するに残渣を得．此残渣はアルコー

ルにて虞理して結品となし之を眞室乾燥に附し恒量となすに牧得量0，03189を得．鼓1で得た

る結晶に就き呈色反慮を試むるにモルヒネの反慮は何れも顯菩なるもナルコチン，コデイン

に類する反癒は毫も認められす．更に既結品に就きモルヒネなることを確めんがために之を

’塩酸塩となし精製後アンモニア水を加へ析出せしめたる結晶に就き熔融鮎を検するに230。

にして純モルヒネと混融するも融瓢降下せす．（備考＝クロロ・ホルム・93％アルコール混液に

て3回振盈曳の水液分は伺3同同様に振髭を繰返へすに毎同ρ奉溜残渣劇可れも結品性にし

　　ρ
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て此結晶は何れもモルヒネの呈色反慮南面なり．

　上述の試験成績によれば余等の改良私案法によりて碍たるモルヒネ部分申にはベンゾール

可溶分の存するは事忌なるも其可溶分前にはアルカロイドとし七はモルヒネを含有すること

を確認したるもナルコチン，コデインの存在は認むる能はす．

　（備考：モルヒネ塩基のベンゾールに封ずる溶解度はW．MUIler，　Flor三〇，：E．　Sclmlidt，

：Prescoも七等によれば1：1600～1：8930なりしもAllneler1）は1：100000なりと報告し後

：Eder5）も亦1：100000なるを確定し扇面的には不溶と認むるも可なる程の微量なるも之は純

モルヒネの結晶に就きて常温に於て施行せる溶解度にして上述の試験の楡膣の如く純度低き

モルヒネ部分をベンゾールにて盗浸せる成績と同一に論ずべきものにあらす．余等の使用せ

る如き純度のモルヒネ部分をベンゾールにて温浸する時は他の不純物と共にモルヒネの金面

がベンゾール中に輔溶せらるるは蓋し常然なるべし）．

　以上の試験成績により余等の改良私案法によるモルヒネ部分中の不純分は阿片中に含有す

る色素其他のBallas鳳誼に起因すと思考するを安當なりと信ず，

　V工．モルヒネ部分中の不純分が滴定に及ぼす影響に就て

　然らば此不純分を構鳴する色素共他の：B歪しllasts七〇登はモルヒネ部分を’n／1。一HC1に溶解

しn／ユ。一KOHにて滴定する際支障を徹すや否やの問題を惹起するならん．此問題の中色素

は明らかに滴定に際し色の融化を不明瞭ならしむるの悪影響を及ぼすは母に述べたる虞にし

て此訣貼はメチルロート溶液及メチレン青溶液併用の標示藥に依りて解消せり．残る問題は

色素及：Ballasts七〇鐸がn／、。一HC1を消費するや否やの鮎なり．此疑間を解決すべく余等は次

の如き研究を行へり．

　上述の如き問題を解決するに使用する楡膣としては阿片アルカロイドを含有せす而かも阿

片の他の成分を完全に保有するが如き槍胆を理想とするも力洩る検艘は入手不可能なるを以

て此理想に近き條件を具備せる楡髄を探究せる結果先づ其一種として石面法によりてモルヒ

ネ沈澱を濾集して得たる母洗面を西出透析法に附してアルカロイドを完全

に除去せる液を製造し之を槍盟とせり．槍膿の製造法を翫ぶれば次の如し．

　母洗液を別霜の如き硫酸紙の隔膜を有する血温透析器の一方に容れ他方

に同容量の蒸溜水を容れ白金線の螺線状となせるものを爾極とし母洗液の

方を㊥とし蒸溜水の方をeとし0．2Am1〕の電流を通する時は蒸溜水の方は

漸次に淡黄色アルカリ性の液となる、1時間毎に蒸溜水を更新したるに第

3同目よりは中性淡黄色の液となり第13同に及べばマイエル氏試藥の反慮

母
莚

蒸

溜

水

●
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も遁辞となり第14耳目には0．05Alnpの電流しか通渦せざるに至り水の部分も著色せすマィ

エル氏試薬の反響も陰性となるに至れり．依って透析を中止し蚊に得たる透析によリアルカ

・イドの反慮陰性となり色素及Ballasts七縦を含有せる淡赤褐黄色の母洗液を槍盟として改

良私案法の虞理を施行し得たる副アルカロイド部分拉モルヒネに相當する部分に就きFr酬

11de試藥に依る呈色臨場乞槍するに雨部分共に陰性なり．依って尚念のためモルヒネに相當

する部分に就き滴定法により11／1rHCIを消費するや否を慰するに毫も11／エrHC1を消費

せす；．

　以上試験の結果は電導透析法によりアルカロイドを除去せる後の色素其他のBallaststo鐸

を保有する残液を同等の改良私案法により虜散するもモルヒネに相馬する部分に轄溶し操る

不純物は滴定に際し1V、。一HC1を消費せす滴定に何等影響なきことを立誰せり．

　前述せる両側の試験成績より見れば余等の改良私案法を忠實に實施する（殊にゴヂツクに

て示せる箇庭を注意す）時は副アルカロイド部分とモルヒネ部分との分雛は完全にしてモル

ヒネ部分中に副アルカロイドの混有するが如きはあるぺからざる事なるも萬一モルヒネ部分

に剛アルカロイドの漉有するが如き事あらばそは技術上の歓陥に基くものならん．蓋し本法

は副アルカロイド分の分離後直ちにモルヒネ部分の定量に移る故分液漏斗の管壁其他に副ア

ルカロイドを含有せる混液の附着せる事を顧慮せ’す，次の操作に移るが如き事をなさば副ア

ルカ・イド民有の恐れあるを以て此鮎充分に注意せざるべからす．

　　　　　　　　　　　最近獲表のモルヒネ定量法に就ての追試験

　余等が阿片中のモルヒネ定量に就て（第一報）磯戦後入手せるモルヒネ新定量法中主なるも

のとしては一almich8）法制城野氏12）法の2法なり．前者はモルヒネを難溶性の誘導盟（ヂニ

トロフェニルモルヒネ）として沈澱せしめ重量法によりて定量し更に此一部分を秤量し滴定

法によりて其純度を確定するものにして從來の諸法と其原理を全く異にし水浸法及石灰法の

物争の一部を除去せる斬新なる一方法にして後者は：RUstin9法（石荻法）の改良法なり．

　以下此雨晒の實嗣法を抄録し之に從ぴて施行せる試験域績と余弊の改良私案法蚊現行日本

藥局方法との比較思置成績に予て記述すべし．

　　C．Mamich法の理学法（重量：法）

　（A）乾燥による駒引量の定量

　阿片19（±5mgまで精確に秤量す）を磨り合せ栓を有する秤量瓶中に鞘取し103～105。

に於て2時間乾燥したる後秤量す．乾燥は1時間宛乾燥するに其減失量5皿gより大ならざ

るに至る迄催績す．減失量は％に換算す．軟稠なる阿片にありては塊を少量の水にて寸寸し
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薄片となし乾燥すべし．

　（B）’エキス分及モルヒネの定量

　阿片49（±5m9の正確度に秤与す）を泊石灰19素水10cじと共に乳鉢4！にて均一なる

混合物となる迄研晒す．然る後尚10ccの水にて況和し言々烈しく撹搾しつつ15分間放置

す．次V・で混合物を少量宛の水にて秤量せる血栓瓶：中に臨幸し全量を45g（±qlgの正確度

に秤量す）となる迄水を添加す．然る後密栓し30分間烈しく振．諭し硲子濾過器（Sehott　3G3）

或は他の類似の幅及大きさを有する濾過器にて初めは吸引せす後に可及的弱く吸引して濾過．

す．濾液は一部をエキスの定量に一部分はモルヒネの定量に使用す．

　　（a）エキス含量の定量

　濾液の39（士α19の正命度にて秤量す）を水浴上にて蒸日乾噛し103～105。に於て1時

間毎に秤量するに其減失量3mgより大ならざるに至る迄乾燥す．残渣の量より次式によリ

エキス含量（％）＝（E）を換算す．

　　E一冠頭P⊃L（但しMは残酬…，Fは剛の紛％）

　　（b）　モルヒネの定量

　濾液の259（±0．19の正確度に秤量す）を内容100ccのマィエルコルベン中に容れ之に

先づメタノール389，次にアルカリ性の誌面カリ溶液〔1009中に中性の毒…酸カリ（C204K2十

H20）18．49及n一：KOH　10ccを含有す〕79と混和し絡量を709（±0．19）となす．コルペン

は弛く栓をなし水浴上に50’に於て15分間加温したる後冷却す．冷点蓬を施せる島山濾紙．

（直径8cm）：或は遠心器により濾過し濾液の569（±0．19）を秤出し之に2，4一ヂニトロー1一

クロルペンゾール0．69をメタノール109に溶解せる溶液及水109を漉和し一夜放置し

て結晶を析出せしむ・

　次いで沈澱を画品の濾器（例へばH．Grosse　1、der　s七aatL　Porzelllm－Mlmufak七㌃1r，

Berli11）中に採集し極めて漸く吸引し順次にメタノール2cc，水5ec，メタノール8ccにて

洗裸し，次にエ・一テル4cc宛2同洗際す（徳回洗｝條の間には吸引す）．然る後モルヒネエー

テルは100～103。に於て30分聞乾燥し秤量す．而してモルヒネの含量は次式に從ひて算出す＝

　　（・）無傷牌のモル・ネ％一（1000賦課G・並

　　　　　　　　　　　　　　　（1000十E十F）G・．3．16
　　（b）生阿片中のモルヒネ％＝
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　100

　但し：E＝阿片中のエキス％；F＝阿片の乾燥二二量（％），G＝・秤量せる二二の量（g）・

　然してモルヒネエーテルの’純度は次の如くして滴定注によりて確定す．
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　秤量し七得たるヂニトロフ三ニルモルヒネ中よりα25r》0・359∫を1内容100c6の土ルレン

マイエルコルベン中に正確に秤崩しn／、。一HCI　10ccを添加す．・次）～’で水浴＝Eに・於て．土←テ

　　　　　　
ルが溶解する迄加温す。追込溶液に永15ccを添加し冷却せしむ．かく、てモル七ネ出」チル

の塩酸塩が析出したる後食塩，59：耐水20～30ccを添加す（稀薄なる結晶粥となりて容易に

振足し得る様になる迄水を加ふ）．之にメチルロート』 n液3滴を加入たる後過剰わ酸を『まiん♂

KOHにて逆測す（精密ビュレヴト）．

　　　　　　n／、。一：HCl　lcc＝0．04511991モルヒネ寿テル　　’　　・’．一∵』l

　　C．Mamlich法論局に楚ける演戯法（渦定法）’

　阿片中心4．50gを内面に凹凸ある乳鉢中に取り清石次1．5g雨水10ccと共に注意して研

磨し，次いで水35ccを添加し30分聞烈しく鐙俘したる後直径10emの乾燥鐵襲濾紙にて濾

劃す．濾液269（＝阿片2お09）を内容100ccのマイェルコルベン中に於てメタノール389

を混和し，次いでアルカリ性の穆酸カリ溶液〔1009「中に中性務酸カリ（C20｛K2十H20）18・49

及n一：KOH　10ccを含む〕79を混和す．之を15分聞水浴上に於て50。に加温したる後冷却

し蓋を施せる直径8cmの鐵嚢濾紙にて濾過す．濾液569（＝阿片29）にヂニトロクロル

ベンゾール0．69をメタノール109に溶解せる溶液を加へ然る後水109を混和し一夜放置

してモルヒネエーテルを結晶沈澱せしむ．次いで沈灘を上部の直径約5Cmにして共管を小

さき綿花束にて閉ぢたる分液漏斗上に探噛す．液盟の流下したる後沈澱を分液漏斗の中央に

持ち來り（例へぱ先端にゴム管を附したる硝子俸の如きものを使用す）．母液は極めて弱く吸

引して分離しメタノール5ccを徐々に添加し弱く吸引しつつ洗1遍し，次いで水（5～10cc）に

て濾液がラクムス紙に中性となる迄洗謝す．かくて得たる殆ど無色の沈澱を綿花束と共に内

容100ccの廣qマイエルコルペン中に容れ分液漏斗は水にて洗沈す．之にn／、。一：HCI　10　cc

を添加し暫時水浴上にて沈澱の溶解する迄加温す．冷後之に食塩5g，メチルロート溶液3瀬

及水（全液量約50ccとなり品品粥が容易に振遍し得る迄）を添加し過剰の酸を皿／1。一：KOH：

にて還出す．

　モルヒネエーテルの中和に使用せるコ／1。一：HCIの量に0．11cc（溶液中に残留せる部分にi封

ずる補正植：）を加算したる数を0・02852倍すれば阿片2g中に含有するモルヒネ量を得，叉

1・426倍すれば阿片申のモルヒネ含量％を得．

　　　　　　1cc　n／1。一HCI＝0．02852gモノレヒネ，標示藥メチルロート．

　　城野氏改事案（第二）温時雨出法實良法

　六野氏改良案には第一冷時浸出注，第二温時浸出渉，第三微量定量法及第四急速定量法あ
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るも其中潜も良好なり』と回する旧時浸出法の實施法に從ひ比較試験を施行せる寒明には第二

温時浸出法のみに就き述ぶべし．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　の
　阿片粉末（叉は均等なる粗末）5gに少許の海砂を和し水50ccを混和密栓し50。の温に於

て浸出を行ふこと1時聞冷後水化石次19を加へ屡々強く振写しつ」冷浸30分の後濾紙上に

置きたる布片内に之を傾潟し絞搾して濾過し其濾液30ccに硫酸マグネシア0。1gを溶和し，

次いで之に水化石荻0．19を加へ30分時間振白して濾過し其濾液20CGにエーテル10cc及円盆

化アンモン0．4gを混和し30分素心幽く振卜し20時間放置後先づエーテル暦を濾紙上に傾潟

して門守し次いで其母液を速に濾過したる後エーテル飽印水5ccを以て硝子場内の結晶を濾

紙上に移し次で其5ccを以て残留せる結晶を完全に濾紙中に移したる四更に共10ccを以て洗

弱し60。を超へざる温に於て乾燥し冷後ベンゾール10ccを以て結晶を洗縢し，初め微温次に

93～100。に於て乾燥したる結品を：11／1。一HCI　20cG　lこ溶解し之に3滴Z）メチルロート溶液

を滴臥しn／1。一：KOHを以て之を中和するに該液を費すこと12．2～12．9ccならざるべからす．

　上述の實施法に準即し追試せるに次表（第6表～第9表）の如き域績を得たり．

　　　　　　第6表純モルヒネに就き施行せるMannich法の試験引引表

純モルヒネ　モルヒネエーモルヒネエーモルヒ国国一

使翻テ糊数1テル1畢テル1鯉

No．1　0。4000

No．2　”

N｝．30，4500

Ko，40．2％0

290．349

　〃

28L2

279．7

98．49

98．88

検出せるモルヒネ％
　　二正確度
重（量刀j法 遠H（蛋）法

9．6S；＝96．85

9．63＝＝96，34

10．飢＝102ユ0

5．30＝106．OS

備 考

松出すべき理ξ侮

モルヒネ10％
　”　　　　　　　　〃

　”　　10％

　”　　　5％

第7表　内地産阿片Mに就きて施行せるMannich法の試瞼砥績門

崎
水

（％）

分

　　　　　　i
内地産阿片｝I　l　　7．74

　　”　　　1　　”

　　，’　　1　　，’

内坤産阿片ム1
十糸屯モルヒF

エキス分
　（％）

モ　ル　ヒ　ネ　含　：壁

重（最刀j法1油（夷、法

45，39
13ユ3　（止）
14．23　（無水）

1325　（生）
14β6　　（無水）

13．12　（生）
且14．26　　（無水）

13．30

備 考

〃

〃

48。55 15．60て生）
｛

16．91　　（無フ堂）

13．35

石灰法（日本酒局方）による

モルヒ弘含量11％

純モルヒネ｛U9帥ち％％
添加せり
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第8表　内地産阿片N及0に就きて施行せる各法比較試験成績表

　　　　　　　　　　　　　　A

日本藥局方

S・56％

S．6‘％

．S．SO％

國際聯盟法

　9．59％（無水）｛

　99249‘（生　）

110・09％（無水）

／9∬2％（生）

城野氏法

9．26％

9．01％

著者改良私案法
　クロロホルム●　　ク回ロホルム・
イソプロピルアル『7ル．93％アルコール

11ン7％ 11・S5％

備
考

B

検髄

内地産阿片N

MそLlm｛ch法 署者改良私案法
検　　脳

内地産｛

阿片。1

日本藥局方下腿藥局方

　　　　1
：重　：最　法 滴定法 層イ・G彫。競競㍍

　　　　　　　「
　　13．66％　　　　　　　　　1345％

　　13．5696　　　　　　　　】3∠【4コ‘

ラ。。ホ、、ム．

．；翻織麗1繍1驚
　　　　1

　　第9表　純モルヒネに就き施行せる各法比較試験域績表

．＼_検｛豊［

　　＼1
定＾
　毘方法
］総蕪膿澱癬繍蔽1轍甜繍鮎鞭i備
翫（5％阿片に相當）ih（・・％剛㌃に欄）匡（2・％阿牌欄）

1（9）1（9）1（％）1（9）t（黛）1（％）i（9う （9、1（o／∠q）．

考

日本藥局方法

國際聯盟法

0，2000

0．1250

0．1830｛

0。1S25

1．（LO998

（1）．0．12S3

丑・q1009

［（IDO．1294

9154｛

91：26 0．4000

79．85

102．67

SO．76

103．58

｛8：§写…；§1｛8§：き乙

0．％00

画朧
　　　ト

P…7
P合…

1（1脚2．9⑤51。、。。。

iπα213錨331

岬18［9砿7『

9557｛96：、8

WSt醐法撃曹盾T00 0．0496
g9．24　　0．1000 0．0997

　　1
9乳75p0．20CO

1鞭iiliill：：：1：1

。、99999。、1

　　　　　　｝

　　　　　　・・一一・加…儲ll瀦　　　　A．肇四病
C．Mlblmich法　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　B．三局に於け
　　　　　　B・α1。6110賎0「B・　“2042t10210｝　　1，　襟法）

　上記諸表に於ける試駿威績を通心するにC．Man五ieh法は可域正確なることを示し今日

迄に獲表されたる結晶析出によごモルヒネ定量法としては蓋し優良なる一方法なりと思考

’
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す．然れども旧注は其虞理法比較的煩雑にして細心の注意と熟練を要し時間を要し，且叉

班annic砂の實験報告せる如く副アルカイド殊にナルコチンの含量多き槍艘に於ては豫め副

アンレカロイドを除去したる後1ζ於て行ふにあらすんば種々の支障を來す一例へばオビアノレ

ームの如き組成の槍障にありてはナルコチンは難溶性なるため容易にモルヒネのヂニトロ

フェニルエーテルと共に沈澱するを以て副アルカロイドを顧慮せすして本法を實施する時は

高き値を與ふる結果となるべし一は本法の最大歓黙なり・城野氏峠モルヒネ部碕『）精純化

等特殊の操作を施行したるに拘はらす軍にその滴定せる域績に就てのみ比較するときは大同

小異にして折角の改良法も從來の石次化合物等の爽雑を何等願慮せざる石次法と玉石混請に

終れり．

　抑々石次法に於てモルヒネ損失を來す最大原因の一はモルヒネが母液中に溶存することに

して此量を恒数として補正値を加算せるは最近のモルヒネ定量法の傾向なり（第一報参照）．

然るに上記城野氏及躰藥局方滋何れも騨中のモルヒネ響きては何編及せす・文獄

を徴するに母液中に溶仔せるモルドネの定量法としては古くはDie樋ch4），　Schreve1；）の方法

ありしが最近Stuber及：Kllaschldlla14）はフェノール・クロロホルムにて振盈ナる方法を報

告せり．

　　圖表Alw銑ucld氏に依る石灰抽出法の不充分なるを實験せし虞理法

　　　　　　　　　　　　　阿片69

　　胃液（No・1）

　　　　　　　rL1

　　　　　　　　　　「」一

　　　　　　　　　　　　山

石灰水浸合併液＋稀瞳酸（弱樹生とす）＋水識100CC

備考’

　　　振更迭
阿　　端「一〉吊ノ膨ヒネ　16．24％

‡麟幾蝦欝融騨分掌放置後濁

　　残渣＋水20・ρ（良く捏合し5分間放置後濾㊥

浸液（N｛L2）　　　残渣十水15cc（同」二庭理）

　　　浸液（No．3〕　残渣十水15cc（同上塵理）

　　　　　　　竺L蝋羅藩1

　　　　　　　　酸性浸液（No・1）憂渣十n－HCI　20ドcl同上離反3同｝

　　　↓　　　　　1

海嶺…蒲諜聯駒．
モルヒネ‘1↓．13％1　　　　　　　．　2q・疑＝阿片1・29）
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　瞬法離

　　　　　　　　　　16・3眺　　　　　．　　　　モルヒネ〔1．98％）　　　｛16，5％　　　・
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　叉阿片よリモルヒネを抽出するに際しての抽出法も亦モルヒネ損失の一因をなすは當然に

して抽出湖としての石二水の適否に回しても多数研究者の賛否爾論あ．りて意見一致せざるも

WSとu¢ki15）は圖表Aの虞理法により三次法による浸出残i渣より恥HC1にて浸出したる

酸性液に就き下垂法によりて1・98％のモルヒネを検出し石次浸出法はモイレヒネの抽出が不

充分なりと報告せり．

　依って余等は丁丁法（現行日本藥局方及城野氏湿浸法）に於ける石荻浸出残渣及母液中に

溶存せるモルヒネ量を知らんと欲し四四に準旨し，声言：B及Cの如く虞理して得たる石荻『淺

渣』及モルヒネ濾集後の『母液』を夫々n／2－HC1及稀塩酸ltて庭減したる後改良私案法の

虞理を施行したるに第10表の如き結果を得たり．

　　　　　　　　　　第10表圓表：B及Cの塵理法による試験成績表

定

日

唱 法

モ ル ヒ ネ

ω主分｝（b）母

本訴　局　方

　、弓’

7．48％

8．6496．

2．94％

3．10％

液唾）残渣L笹一＿＿．考

　　　　α2【％　｝検認阿片P

　　　　　一　　！　榔澄阿片蛋

城　　野　　氏　　法

〃

7・74％．

9．01％

2・92％

2．6S％

0、40％ 検盟阿片P

締盟阿片∬

圖豪：B：

阿片109十清石灰29十水100cc（屡々強．｝許しつ』2時間合酒）

濾。瓢㌶＿燃留｝　．「響臨く駕灘繍・・
　　「

濾灘…一・…cc＋・H・C・嘱鞭謬欝4｝灘藻〔・・，1）　麟．吟1＿。。上嘱。。

モルヒネ結晶　　　　　唖淀〕
早期脚水撫琳撒（灘とす）
Gr7以下にて乾怪

乾燥モルヒネ ．　季勺5伽。（＝阿，卜49、

繍膿轟洗濃1一・

．乾燥情製モルヒネ
〔b）モルヒネ％

／酸閏受液No蹴4●

酸性浸液合併り夜 十”／．一HCI＝2〔恥。

　　　　↓
　　　4じe「〈＝望月’29）

　　　　↓一曲一

　　ωモルヒネ％
瀧定

‘a｝モルヒネ96
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　圖表C：

　　　　　阿片59十海砂（少許）切水50cc（50。に於て1時間浸出）

・濾液30cc十MgSO弓・0・lg一トCa｛OH）20・lg

　I（30分時職後醐

濾液20cc十エーテル1Qcc十NHらClO沌g
（30分張振後別目綱放置し幽過す）

ルヒネ結扉

漏一テル飽和水洗雌
5σP以下に於て乾燥

乾燥モルヒオ

ベンゾール洗濃

乾燥精製モルヒ耳

母液

　r残渣』て水に娘く鰭麟し縫陥”搬剛

　　↓
　水洗残渣（P／2－Hc量2c・碗2田偏D

　　1

酸性浸出液

　　1・蹴・

（C）．モルヒネ％

＋稀襲駿
（酸性とす）

私案法慮理

（b）モルヒネ％

　　滴定
（のモルヒネ6

　岡表：B及Cの虞理法によれば第10表に見る如く石荻法の浸出淺渣よりは少量のモルヒネを

桧出せしのみなるも母液まりは著量のモルヒネを楡出せり．上記試験の結果より三次法によ

るモルヒネ定量法（日本藥局方及城野氏法）に於て母液中に溶存するモルヒネ量は全然之を

度外親して阿片の品位を決定するは一考を煩はすべき．にあらすやと思考す．

　現行日本藥局方法及城野氏法の正確度に就て

　三等の改良私案法に依るモルヒネ部分の純度拉私案法の1E確度に就ては既述せる如し：更

に余等は石灰法なる索溝藥局方及城野氏温浸法により得たるモルヒネ部分を秤量し此の一部

に就き私案法により純度を決定し，其純度を先のモルヒネ部分の重量に乗じてモルヒネ含量

を算出し，又別に同一の阿片を各ユの規定により定量して得たるモルヒネ含量を比較したる

に第11表の如き．威績を得たり．

　　　　　　　　　　　　第11表　各滋）正確度比較試験成績表

検

阿　片

阿　片

　　”

　　〃

副定最幣・～誘臓・ル・下野二四騨
各法の親定凶よ
りて測定せるモ
ルヒネ％

　　　・1改良私案法｝

　　　到改良螺法1
　　　　　1　　　　　　　　　1

　　　　　i膿難1

阿片1 モ潔?ﾇ私案法l
　　　　　l　　　　　　l

1．0620

1．5902

0．3520

0ユOS2

2．16S2

6S．60

77。S3

Sδ。05

S3．91

S4．79

7．2S

12．37

7．64

7．06

1S．3S

7．93％

12．37

8．60

9。23

18．73
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　第11表の開脚こ就きて見るに改良私案法により得たるモルヒネ部分の純慶は阿片の品位と

共に高まると難も共品位の如何に拘はらすモルヒネ部分に其純度を乗じて得たるモルヒネ％

と；．阿片を直接私案法に附して得たるモルヒネ％とは何れもよく一致し私案法の正確度を示

せウ。然るに石次法によるモルヒネ部分の純度を同一の阿片より私案法により得たるモルヒ

ネ部分の純度と比較するに明らかに其純度高きに拘はらす，モルヒネ部分に共純度を乗じて

得たるモルヒネ％と同一の阿片より直接石友法の規定に從ひ定量せるモルヒネ％との聞に怯

著しき差異を示せり．

　本表の成績は石頭法によりて得たるモルヒネ部分の純度は改良私案法により定量せるも若

し石次法により共斗出を定量したらんには其差は釜々大となるべし

　　　　　　　　　　振ii過法によるモルヒネ定量法の批判文戯に就て

　最近入手せるモルヒネ定量に即する甲所中S七uckiの振盈法を批判せるは次の諸氏なり．

A．：Richard：Bliss　jr．，：E．　D．　Davy，　J・seph，　R・sin，　W　H・B1・me　und　R・W・｝エor・is・n9）

は阿片中のモルヒネ定量法5種に就きて協同比較試験の結果Stucki法は煩雑にして槍盟の

秤考量少量なるため誤差大なりとの理由を以て本法を非難せり．

　C．Mannich8）はStucki法に就きて何等追試を行はすして箪に振三法は今迄大した意義を

獲得するを得すと報告せり．

　Joseph：Rosin　und　C。　G．　Williams7）は石次法の改良法数種三振盈法の比較試験の結果，

石灰法改良法の尚不党足なる諸瓢を指摘し，地盛法は多量の検膿を使用し短時間に施行し得

るならば最も有望なる方法なりと述べたり．

　城野清次郎12）氏はStuckiの阿片中のモルヒネ定量法に就きて直接批判せざるも瑞西局方

第5版による阿片エキス及チンキ中のモルヒネ定量法（振盟法）によりて得たるモルヒネ部

分には副アルカロイドを混配せりと報告せり．

　以上諸氏の振盈法た駒す難鮎は大野次の三項目なり．

　1）操作煩雑にして時聞を要する事．

　2）供試糾の少量なる事・

　3）副アルカロ・fドの混有する事．

　叙上の3項目に就きて余等の試験の結果より見たる意見を蓮ぶれば次の如し・

　第1）項目に就きぞはs七uckiの原報のましにては操作早々煩羅なりと難も之を余等の改

良私案法の如く改良すれば振盟法は今日迄稜表されたる諸法中最も短時聞に絡了ナ且叉余

等の経験によれば内地産阿片を槍盟とするときはモルヒネの含有：量如何に拘はらす實に圓滑



麗 市　　・川　…　山，，　口

に進捗し其操作上何等支障を來たさす．只槍膣として阿片中の総アルカロイド混合物（阿片

浸出液よりアンモニア水によりて沈澱せしめたる阿片アルカロイドの混合物なり〉を供用す

る時は頑固なる乳歌化を來し液暦の分離に相出時問を消費するも其他り槍謹にありては初心

者と難も短時間内に定量結果を検Illし手工べし．

　第2）項目の供試料に就きて見るにSとucki法は1．39を面取するを以て素心の丈獣に記

載せる一般供試料3～159の範圃に比較すれば少きに失するの嫌ぴなきにあらざ．るも，阿片の

如き高点なる溜息を供試料として多量使用するは不経濟なる事にして，逝年に於ては阿片の

使用量を減少すべく研究に努力されし結果阿片供試料は可及的少量に限定されつエあり．之

を香草こに徴するも水浸法に於ては猫逸藥局方第6版は3・59の阿片を命取し，ナルコチン沈

澱後の濾液189（＝29阿片）を定量に使用するを初めとし，．油川暦少量の阿片を使用するは

：Soderberg1D（1g），　Tllon〕s1G）（0．7g）の諸法あり．三石次法に於てもDie士erle3）（0．3g），

：Rus七ingユ。）（2g），城野氏微量定量法案12’（阿片ユgを秤取し濾液7．5cc＝阿片。．5g使用）藍鼠

心証表せられ，何れも少量の阿片を供試料として良好なる威績を與へ得べき裏を報告せり．

’術余話の富盛より見るも振邊法にありては用意周到に實施法を嚴守すれば供試料の多寡に」；

り定量結果に影響せす．（改良私案法の正確度に就ての項参照）

　第3）項目の問題に關’しては已に上述のII工改良私案法によ筍モルヒネ部分の不純物に就

きての項に於て改良私案法の虜理法を嚴面すれば櫨法によるモルヒネ部分中には副アルカ

・ロイドの混有せざる事を述べたりと錐も，更に城野氏に依るモルヒネ部分中の副アルカロイ

ド面出の塵理法に準櫨し品等の改良私案法によ筍阿片より得たるモルヒネ部分中に副アルカ

・ロィ・ドを検出するや否やを試験せり．

　即ち前述II．の（の試験中に於て得たるモルヒネ部分（璃瑠乳鉢にて研磨し均等の粉末とし

一丈量となせるもの）0．5gをベンゾール10cc宛3回温浸して得たる浸出濾液を蒸溜したるに

残渣（0．03259＝6．5％）を碍．之を少量の稀酷酸（約3cc）に溶解するに殆ど全溶して黄色液

となり面面の蝋様物質を直壁に附着淺翻す．依て之を濾過し濾液を稀ナトロン油1夜にて弱酸

・性となすに少しく潤濁せり．之を暫時放置後濾過し濾紙上の残渣は良く’水洗炭アルコールに

溶解し，アルコール溶液を蒸幽し得たる淺渣に就き呈色反論を試むるにアルカロイドに該面

する反感なし，依て此淺渣を稀塩酸に溶解しアイエル試藥を加ふるに4滴にて極めて僅微に

．潤濁するのみなり．叉先のコルベヒの器話語面壁に附着せる蝋様物質はよく水洗後屈にアル

rコール少許を注加するに容易に溶解せり．此溶液を蒸護し共残渣に就き呈色反恋及マイエル

七海による沈澱反命を面するに何れも陰性なり・躬酸匪となれる先の濾液（主分）底更に稀
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ナトロン滴液を滴加し中和黙に達すれば友白色架朕にして後に結晶となる析出物を生ぜり．

依て此沈澱物を濾過し良く水洗後呈色反論を試みたるにFr611de試藥によ，り紫紅色となりモ

ルヒネ：なる事を示せるもナルコチン，コデインの呈色反慮は毫も認むる能はす．更に此沈澱

物に就きモルヒネなることを確めんと欲し，之を塩酸塩となし精製後アンモ昌ア水を加へ遊

離析11｝せしめたる二品に就き乱心を乱するに230。を示し，叉純モルヒネと混融するも融職

降下せナ術上記中和蜘こ心し生成せる析出物は更に稀ナトロン二三を追加し強ア．ルカリ性

となせば沈澱物は全部溶消して黄色透明の液となれり．之酷酸モルヒネ溶液よりナト，ロン霊

液により一度析出せるモルヒネがナト挺ン滴液の過剰によリモルヒネナトリウムに鍵1ヒして

溶解するによるなるべし．

　上記試験の結果は阿片より余等の改良私案法により得たるモルヒネ部分申のベンゾール可

溶分中にはモルヒネを検出せるも副アルカロイドの存在を認むる能はす．

　上述の諸試験の結果を絡括して結論を下せば次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　　結　　　　、論

　1．二等の改良私案法の振盈剤クロロホルム・イソプロピルアルコー・ル混液（3V＋1V）中

のイソプロピルアルコールは純アルコール拉93％アルヲールを以て代用し得べし．メタノー

ルは混合比例を種々憂化するも代用する能はす．

　2．改良私案法に依るモルヒネ部分の純度は阿片の品位高きもの帥ちモルヒネ含量の多き

もの程高く共不純物として共存する物質峠恐らくは色素共他の：Ballaststo鉦ならんも副アル

カロイドは混有せす．

　3．改良私案法によるモルヒネ部分の不純物は阿片の種類により時として滴定に瞭しメチ

ルロートの色の二化貼を不明瞭ならしむるの飲瓢あるも此支障はメチレ’ン清溶液を添加する

・ことによりて解消すご

　4ド石灰法にてモルヒネを析出せしめて得たる母液を電話透析に附し阿片中のアルカロイ

1ドを全部除去したる残留母液に就き改良私案法を施行したるに刷アルカロイド部分に移行す

るもの殆どなく，3ζモルヒネ部分に移行するものは少しも11／、。一正【Clを消費せす．

　5．改良私案法の規定量の10倍量の阿片に就き私案法により得たるモルヒネ部分を秤量し

．之に共純変（改良私案法により確定す）を乗じて得たるモルヒネ％と同一向片を直接改良疵

薬法に附し得たるモルヒネ％とは阿片の品位如何に拘はらすよく一致し本法の正確なること

を示せり．
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℃，改良私案法の庭理法を忠實に嚴守すればモルヒネ部分中に副アルカロイドの混有し來

る恐れなしと認む．

　7．最近登表されたるモルヒネ定量に關する諸法中M島nllic11法は從來のモルヒネ定量法

と共原理を異にせる鮎注目に値するも操作煩雑なると時間と黙練を要する鮎及副アルカロイ

ドの含量多き検艦に就きては副アルカロイド除去の豫備操作を行はざるべからざるの諸鮎は

訣鮎なり．溢血の石論法島形法は興原理を漏壷せざる限り正しき値を與ふるものに．あらすと

思考す．

　以上の結果によりて余等は：クロロホルム・93％アルコール潰液（3V十1V）による振盈法は

阿片中のモルヒネ定量法として正確目．實用に適する方法なりと信ずるも，現今一般には癒用

せられす且又」部には共不適當なることの報告せらるしことあることを考ふるときは振盟法

を最：も優良なる方法なりとして推奨するには更に多数の實験を経ざれば之を輕々に断定する

ことを得す大方諸賢の是正を希望して止まざる次第なり．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
　本研究は生所技師青山新次郎氏の御指導に依るものなり．

　　昭和十一年九月
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無機塩に依る阿片中のモルヒネ精純化

と之に基く其改頁定量案に激て

囑託城野清次郎

　奨時第四版改正日本藥局方に於て規定されたる阿片のモルヒネ定量法は其定量の結果が試

験品中に實在ナるモルヒネ：量よりも常に低寡なる含量数を示し然もこの傾向が阿片の品位の

漸下するに從って倍々顯著なる事實あるは藥學雑誌第524號に於て既に詳述せるところな

り．然るに此貼に關しては共後日本局方に於ては共IE文に改訂を加へられたるも此改正に於

て阿片供試用量は109と規定せられ三って阿片原料の製剤巳Pち1阿片チンキ同エキス，ドー

フル散等の主成分検定に當っては勢ぴ高頂なる試験材料の相當多量を用ひざる可らざる憾あ

り．惟ふにこの事たるや唯に消費経濟の念よりするも將又三際分析に當り操作手技の便宜の

上より考ふるも今少しく供試量を減却し可成之を少量となすことは實言上便釜なると共に叉

之が更改の可能なるを豫想し著者は之に回し屡弐幾多の實験研究を行ふと共に其分析成績に

基き昭和3年4月藥學線魯に於て之が大要を報告したることあり、き．二って爾後之に關する

報文を同會々誌に投寄するの意囲なりしも病痢休養に次ぐに身邊の事故多かりしため之を果

さす加之爾來更に之に間する實験を行ぴ共結果に徴して更に改訂を加へ三二藥學総會に於て

公表したる急速定量法をも加へ以て鼓に其全般を記述し更めて報告せんとするものなり．

　現在の日本藥局方モルヒネ定量法は之を前版のものに比すれば遙に正確なる％数を與ふる

も阿片の供試量に於ては前局方の揚合の2倍となれる結果浸漬溶解に由って愈多くの不純物

．を爽有する阿片の濃厚水溶液を得るが故に此方法に三って本液より析出せしめたるモルヒネ

の結晶は著色愈強く且ナルコチン，樹脂，共他の不純成分の爽雑も亦顯著なるが故にこの結

晶を定規塩酸に溶解する三共溶液は著しく下色し尚ほ微細なる浮遊物を残留しためにモル

ヒネの滴定に回り標示藥の示す反慮絡末の二化を看取し難き憾あり㌔蓋丁丁に關しては荷ほ

實験に徴し改良すべき多少の飴地あるを想回するのみならす元二二局方のモルヒネ定量法は

聲藥用阿片を封照として規定せられたるものなるが故に若し之に準擦して爾飴の阿片のモル

ヒネ定量を行はんとせんか共正文中に規定せられたる11／iゴHC125ccを以て測定し得べき

モルヒネの最高含：量即ち限度は約17．8％にしてそれ以上高含量のものに在っては包含する全
・モル。ネ、結合すべき上記鰍の。磁、。不足を來す。と明かなるが故に若し蕃藥用阿片以

上の高含：量の阿片（生阿片の場合など）に就きその品位を槍下せんとする場合に於ては豫め
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上記の定規塩酸（25cc）の上に更に同一定規塩酸の必要：量以上を追加して滴定上三下なきを

期せざる可からす．乃ち生阿片として普通に有り得べきモルヒネの最高含量を25％とする

時其滴定に三っては供試阿片43中に含むモルヒネと結合すべき皿／、。一H：C135cc以上を用

ひざる可からざるは言を侯たざるところなるも萬一にも試験者にして此瓢に意を佛ふなく如

何なる品位の阿片に封しても局方所定のままに之が定量を行ふ時はために思はざる過誤に陥

るべく，蓋し二三は最も注意を梯ふべき事項なるが故に著者は阿片の定：量法として供試用量

は成るべく之を少量（6g以下）に止め叉其定量法が如何なる品位の阿片にも之を適用し得べ

きものたらしめんとの意岡の下に先づモルヒネ結品の析出をより良好ならしめ同時に樹脂等

の爽雑を少からしむる方途に擦り以て滴定の際中和貼表示の限界を明確ならしめ一層適正な

る含量測定を行ひ得るの：方法を得んがため種々の實験研究を行ひたる結果本法改善に關する

一∫二の成案を得たるを以て次に之を記述せんとするものなり．

　今鼓に其順序として著者改良案の骨子に就て述べんに，この考案には阿片を冷浸して浸出

液を作る方法帥ち冷時浸出法（第1案）と温浸に依り浸出液を作る所謂温時浸出法（第珍案）

の二つありて方案の要旨としては何れも供試：量を5gとし阿片浸出液は之に特定の無機塩を

加へて樹脂様物質其他の爽雑物を可及的に沈抑し鼓に得る澄明なる濾液に塩化アンモンの適

當量を加ふることに依ってモルヒネの析出を順當ならしむると共に析出する結晶を成るべく

精純化し三叉石灰を含有するアンモニや性母液よりモルヒネ二丁を別つに回りては下中に於

ける炭酸（アンモ等や母液中の石下がCO2を吸牧しCaCO・をモルヒネ結晶に爽下すべき

により）或は母液中の三二アルカロイド其他メコン酸塩等の影響を避けんがため結晶を迅速

に母液より別つと共に直ちに三叉はエーテル飽和水を以て洗條し樹脂様物質の爽雑物を除脱

するの方法を講ずるに在り以下之に關聯して行ひたる實験の概要を叙述し新案を加へたるモ

ルヒネ定量法及日．本四局方又は其他のも『のとの比較試験を行ひ其成績を掲げて参考に供せん

とす．

　（1）供試量浸出液の封照量とモルヒネ定量敷とに就て

　前述の主旨に基き阿片の供試量を可及的少量に止めんとの試みに於て阿片の29，39，49，

59，を各別に秤量し8倍，10倍，12倍，15悟の甥照に於て浸出液を和し署者の改訂案に依り

でモルヒネ含量を測定し之が成績を比較するに塩化アンモンの使用量及其他の三下（浸出濃

度と塩化アシモン添加量の關係の條塗照）を遮當にして行ふ時は供試用量叉は浸出濃度の異

ると共に其間些差なきたあらざるも大饅に於て其定量数に著しき相違を見ざるの結果を得る

のみならす浸出液の濃度の低きがために生するモルヒネの損失もこの改良案に依る時はアル
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づ一ルの不添加（アルコールを添加すれば母液はアンモニや性酒精性溶液となり寧ろモルヒ

ネに封ずる溶解力を高むるのみならす温度の影響に依り其析出に不良なる結果を輿ふ）に由

りモルヒネ析出に好影響を及ぼし，その獣漏を補訂するの成績を見るが故に次表拉に末学微

量定量法の項に拐ぐる現局方との比較試国威績に照し見るときはモルヒネの定量に供すべき

．阿片の使用量は5g叉はそれ以下にて何等支障あるを認めす叉著者の定量法に於ては温時浸

出法（第2案）はモルヒネの定量数に於て呼時浸出法（第1案）に比して一三良好なる域績

を示すは自ら明かなることとす．1　　　　　．

　供試量を59以下1こ減じ前記第1・第2案に從って定量したるモルヒネ％数の比較劃照

　　　　　　　　　　　　　　　　第　　1　表　　A．

検盟

1現局方 供試量 59の場合 49の場合 3gの場合 29の場合・

成 紙譲・・倍陣【・5倍 ・・帥凋・5倍 ・・倍1・・帥5倍 ・・副・・倍i・5倍

…刺麟1錦1：：1 11．76　　11。80
工2．49

No．2　　　12．48

1

1冷時浸μ1

男時浸出

12．8S

ユ3．43

12。86

ユ3。21

12．79　　12．88

ユ3ユ0

11．76
11」5111£0

12．83 12．79

11．74

　　　　　　冷時浸01
．｝τo．3　　16．94

　　　　　睡臆測1
　　　　　1

17．32

17．91

17．21

17．81

17。201　17．30

17．62…

17．20．

12．86．　12．83

17．14117コ91

レ

17。18

　　　　1
1ユ。67　11．7611」0

　　　　　　　　　i
　　　　l

11．62

12．69　ユ2。S4

ユ7．14 17．11

、鼠7sl、鼠65

：B．

　5量法

検盟

No．1

”　2

”　3

κ　4

”　5

局方

9．94

11．40．

11．97

12．18．

15．25

著者第2案

・副・・倍

10．62

12ユ2

12．83

12．69

15．89

10．1S

lL47

12．43

1226

】5．25

17．07 17．06

　第2案に從って濃度を8倍と10培として定量せる揚合の

モルヒネ％数の比較封照は左の如し‘

　以上の試験成績に依れば阿片のモルヒネ定量上の南山液：

の濃度は8～10倍を適當とし特に濃度を8倍とせる場合最：

も良好の成績を示すを見るべし．

　（2）モルヒネ浸出液中の樹脂様物質其他爽難物の

　’　除去に就で

阿片の西友性浸出液は種々のアルカロイドの外メコン酸

塩，蛋白質，粘液質，』樹脂，色素等数多の成分を包含する

一が故に日本藥局方モルヒネ定量法の條に於ては阿片の石荻浸出液にアルコールを附加して沈

・澱（主として粘液・メゴン酸塩を沈澱せしむ）蓼生ぜしめ之を濾別する後モルヒネを析出せ・．

罷むる方法に依れり．而して之を案ずるに本法に絶てアルコールの添加はメコン酸石門及粘
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　　質物の一部を沈澱せ、しめ且叉樹脂の溶解度（母液中に）を幾分か高むるの外大なる敷果あり

　　と思はれす．而して前段に於て述べたるが如く此場合之が使用は却って塩化アンreン添加後

　　の該溶液をしてアンモニや性酒精溶液とならしむるが故に之をアルコール不添加の場合に比

　　すればモルヒネに封ずる溶解力を檜し之がため却って共析出に不良の影響を及ぼす（アルコ

　　’一ル5cc添加，1時問の放置に於てはモルヒネ石荻浸出溶液中の不純物脱除（阿片の品種によ

　　　りては）充分の敷果なきものにしてメコン酸石友，粘液，樹脂等を充分に沈抑せんとするに

　　は少くとも1書夜間若くは其以上放置するを要すべし．或はアルコール無添加の揚合はそれ

　　以上放置するの要あり加之アルコールの添加は嚴密の意味よりすれば阿片溶液の容量を縮牧

　　し（規定の法に從ひ阿片浸出液50ccに5ccのアルコールを添加するときは其全容：55ceと

　　ならすして實際の容量54．6ccを示すべし）共に定量上の二二たるを発れざるが故に著者改訂’

　　案に於ては嘗め無機塩を以て阿片浸出液中の樹脂様物質を除去するの手段を講じたり．即ち

　　この目的に於て銅，アルミニウム，亜鉛，マグネシウム等の塩類を用ひ其成績に就て見るに

　　此等のものは何れも阿片浸出液中の爽雑物を或程度まで沈降せしめ，その新生水酸化物は殊

　　に良好なる沈抑作用をなすのみならす斯の如くして不純成分を可及的に除去したる阿片浸出

　　液は自然之がためにその著色度を減じ淡黄赤色乃至撃墜世世澄明なる溶液を得るが故に之よ

　　り析出するモルヒネの結晶は之を從來のものに比すれば色相逝に良好（微に潤色するに過ぎ

　　す）にして爾除のアルカロイド叉は丁寧平等定規塩酸による測定の結果に影響を及ぼすべき

　　不純物を包含すること遙に叩く3ζ改訂案はアルコール不添加の下に不純物除去法を講じて定

　　量分析を行ふものなるが故にモルヒネ析出の歌ために良好加之また反刃終末貼の表示明瞭に

　　して確實に滴定の目的を達し得るの便あるものとす．　　　　　　　　　・

　　　（3）阿片浸出液中不純物沈降剤としての金属化合物の効力比較

　　　銅，アルミニウム，亜鉛，マグネシア，マンガン等の化合物が阿片浸下中の樹脂，粘液等

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ヒ
　　を除去するに相丁丁果を有することは前章に干て述べたるが如し．而して此等金属の酸化

　　物，水酸化物或は塩類等種々の化合物を試験のため阿片の石次性溶液中に加へて振盈し鴻過

　　後共濾液の晩回せられたる程度拉にモルヒネ析出の歌二等を観察するに特に水に可溶性塩類

　　はこの目的に回して良好なる結果を與ふるが如し．因って此等のものの中何れを適當とする

　　やを知らんがため硫酸マグネシア，酷酸アルミ昌ウム，硫酸銅，叉は塩化亜鉛等の金属塩の

　　一つを夫々阿片の石弓性浸出液中に加へて振盛し濾過後其濾液の著色歌態を比罪するに硫酸・

　　銅使用のものを除くの外は溶液の色相略同等にして其モルヒネ析禺の歌況に於てマグネシア

　　塩使用の場合特に一段と良好また其析出モルヒネの純化の程度に於て他に優れるの結果を得

～・N．　　　　　　　　　　　　　　　　　　、
　　　＼㌧（＼）



無機塩に依る阿片中のモルヒネ精純化と之に基く其改良定量案に就て 229

たり．而して各塩類を使用したる場合めキルヒネ定量数を数に墨ぐれば次表の如し．

　　　　　　第2表’1’冷浸法（第1案）に働M昏Z・IA1・C・を加へ

三豊楓
No．1

”　2

”　3

”　4

”　5

”　6

6．7194

9．7443

10．3S12

11。7716

13．3093

18．3668

Cu加用
の口合

6．6784

9．5827

10．2367

11」6932

132381

18．1957

Z且加用
の揚合

5．9164

9．3403

10．1246

11．2178

13．0241

18，1387

Al加用
の揚合

5．9714

9．3165

10．1246

11．0657

12。8340

17．8249

來本法は毒ルヒネの抽出古法を異にし析出せるモルヒネはメコン酸及Caの反慮を呈し術叉

其滴定方法を異にする結果第15表に樹照せるが如く，

数を與ふるものなり．

　（4）冷，温浸出法に依る阿片浸出液の濃度，之に添加ナべき塩化アンモン量郎ち其アン毛

　　　　ニアアルカリ度に而て

　阿片は本來アンモニア塩D少許を包含しトムソシ氏が外国産阿片に就きて行ひたる分析成

績に擦ればトルコ阿片は0．09～O．47％印度阿片は0．17～0．27％叉ペルシヤ阿片に於ては
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　
015～0・班％の含量に在るが如く著者が日本産阿片に就きて行ひたる分所成績に擦れば其含

量は上記に比して概して多きのみならす其槍出量は阿片中のモルヒネ含量と反比の關係に在．一．

るは本章末に掲げたる分析数の示すが如く藍子ち阿片20種の分析鍛平均に於て其アンモニア含

量は約α4％を示す．而して向片は其品位及浸出液の濃度の低†すると共に測定せるキルヒ

ネの含量が其三際量よりも一暦低き数字を與ふる傾向を有すること蛇に之が原因等に就きて．

は本誌524號に掲げて詳なるものあるも嚴密なる意味よりすれば叉阿片自画のアンモニア塩

ぷ1くH。・を遊離することに由ってモルヒネ定量上些少ながらも其絵波を及ぼすべきは推測に

難からす今鼓に本邦産調片押のNH、量を0．4％として之が影響を考へんに阿片29が水化、
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ノ
二次に由り遊離ずべきNH、量は上記含量に基く時は0．ob8gに當り此場合液の容積は20co

なるを以てNH、の濃度は共100cc申0ゆ4gに該漬すべし．且雷雨験に徴するに0・04％の

ナンモニア水溶液20ccはモルヒネ（無水物）の約0．013gを溶解するものにして阿片浸出

液に在り七多少溶液の状態を異にするも図面の溶解力た至っては恐らくは大差なかるべく從

って實験玉モルヒネ定量の揚合出面に由って遊離ぜらるるXH、（添加NHICIより遊離す

るもの以外）忙由って徴少の影轡を受く’べきの高なるも下段に於て高ぶるが如く塩化アンモ

たる場合ゐキルヒネ定：量成績（第2表）．

　N．：Rusting氏の阿片中の’モルヒネ定量法（AF

chiv噛р?秩FPharmacie　1913　Hef七8．609）は亜塩化

マンガンに依って阿片中の不純成分を除去するの方

法にして從來の定量法に比して良結果を興ふること

を報告せり．本法はアルコール無添加蛇に無機塩使

用の貼に於て著者案の旨意に類するところあるも元

　　卿　　　　　　日，瑞局方の成績に比するも尚低き％
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ンの適當な’る過量添加に因り其反響を抑制するの結果を得べし．

　阿片の三友性浸出液中に添加すべき塩化アンモン量に就ては本誌（前と同號）に記述せら

れたるところあり．要するに共添加の過量に失するときはモルヒネの析出を不良ならしむる

が故に之が適當なる添加量は理論上のみならす其高温の結果に徴して定むべき必要あり．

　今N瓦C1の添加量を考究するに先んじ先づ純モルヒネの石灰性溶液に就て述べんに高揚

合モルヒネは石荻と結合し一種の塩を形造りて存在し叉共溶液はCa（OH）2を以て飽和せら

れたる厭忌に在り之にNH、C1を加ふれば交換分解の結果石油アルカリ性がアンモニア，ア

ルカリ性に濡すると共にモルヒネはここに遊離析出するに至るものなるが故に此場合添加す

べきNH、Clは理諦上Ca（OH）2遊に（q7H：1、NO、）2CaのCaと交換するに足る分量を以

てすれば可なる課なるも實際に於ては否らすして之に由つ’F遊離するNH・帥ち其アンモニ

ア性水溶液中に幾何かのモルヒネが溶解し逃去するの結果を見るが故に之が影響を抑遇する

ためには溶液中尚ほ適當なる過量の：N瓦Clの存在を必要とす．乃ち實験成績に徴するに此

・訳合供試溶液20cc中に溶存する全Caと交換すべき：NH、Clの2～2．5倍（0，15ん0．359卒

均約〔1．25g）を必要とすることは次の實験例に依て明なるべし．

　下塗A巽は・0・049のモルヒネ（無水物0・0376gに出る）0・19のモルヒネ（無水物0・0949＞

0．2gのモルヒネ（無水物0．1881gに當る）0．4gのモルヒネ（無水物0．376gに當る）0．5g’

　　　　の
のモルヒネ（無水物O．47029に営る）を夫々20ccの石荻性水溶液となし常法に從ひ此溶液

よリアルコール不添加の下にNH、C1を加ヘモルヒネを析田分離せしめ詣れを滴定したる實

験成績にして今之に就て観るに第1の揚合自Pち0・049のモルヒネ石荻性溶液に直し：NI｛・Cl’

の添加量は0・159，第2の場合（モルヒネ0・19を20ccの高次性水溶液となしおるもの）は

0．159，第3の場合（モルヒネ0．29のもの）は0．259，第4の場合は0．39，第5の場合ぱ

0．35gを以て適量と見るを得べし，

　本訴験は純輝モルヒネを供試し其石雨性溶液に就て行ひたる域績なるも後に述ぶるが如く

阿片の場合に於ても其結果に大差なくA表の供試モルヒネ溶液は阿片溶液と假歯すれば共

2％，5％，10％，20％，25％，のものに當り普通阿片中のモルヒネ含量は大瞳P％～20％

前後を普通とし從って定量上の通準としてのNH蚤Clの最適添加量は0．39なるべし．叉：B

表はAと同一のモルヒネ溶液（各20cc）に付き総Ca量，モルヒネと結合せるCa量（溶液

申のモルヒネ：量に基きて算定せる），Ca（OH）2として存すべきCa量遊離NH、巨頭Caと

交換すべきN且、Cl量，實験上面：点出なるN：H、Clの添加量及び最後の二者の差数等を實瞼

に徴し此れを表示せるものなり？但しCa量より算定せるNHIC1量は實験に用ひたる市販
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品が95％N且、Clに該當するが故に市販品としての當該量を以てしA，：B雨表中（）内の

藪字は凡て無水モルヒネ量を表示するものなり．

　　　　　　●　　　　　　含：量を異にせるモルヒネの一次性溶液200cc中よリモルヒネを

　　　　　　析出せしむべきNH4Clの最適添加量

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　A　　表『

＼鰹難
脇量隈
　　9
0．06

0．10

0。15

020

0．25

癖2
0．35

0．40

0。50

0，049

（0．0376）

・（0．0099）

（0．0299）

（0．0323）

（0．032S）

（0．0313）

0．19

（0．094）

　　9

（0．OS67）

（0．OS67）

（0．0858）

（0，0S41）

ダダ　　

　0．29

（0．1SS1）

　　（』

　　　9

　　
　（0．1844）．

　（0．185S）

rゆ872）
ヒ

lrて0：1S塑）〉ヲ

！門田．．』》．　ノ

　（0．1815）

　0．49

（0．3762）

　　　9

（0．3706）

（0．3749）

（0．3749）

（0．3755）

く0．3752）

（0．3744）

　0．59

（0．4703）

　　9

（0．4551）

（0．4662）

（0・4684）

（014692）

（0。469S）

（0．46S7）

（0．469S）

Aと同一の石次廿溶液． Q0ccに試しモルヒネ定：馬上添加すべきNH4Cl

の最適量と共瓢含Ca量より算定せるNH墨Cl添加量等の封照

　　　　　　　　　　　　　　B　　表

＼禦NBρ録1
右媛液・・二一＼総・・量
中溶解モルヒネ貴　＼．．

C乳　　量 INH4Cl壼恭
加によ叩

1る・畷1蹴薔の

XH4Cl：量

　0．049．

（10。0376）

　0．10
（10．094）

10．20

（1091SS1）

　0．40
（10．3762）

　0．50
（10．4703）

20cc飽和
石目水

　　9
0．022

0．026

0．0322

0．0462

0．053

0．019S

モルヒネ
と結合Ca

1　　9
0．0026

0。0066

0．OI32

0．0264

0．0330

難1㈱掴αよ齊O
　　9
0．0194
　　　　
　　　ト
0．0194

0．0190　．

　　　　oゆ1981

　　　1
0．0200　1

　　　　　一」
　　　1

　　9
0．01S6

0．0220

0．0273

0．0392

0．0449

0．0167

　9
0．062

0．073

0．090

0．130

0．149

0．055

　9
0．15

0．15

0．25

0．30

0．35

過剰とな
るべき
NH’SC1

　9
0．OS8’

0。（）77

0．16

0．17「

0。20

モルヒネ塩溶液よりモルヒネを晶析せしむる場合軍にアンモニヤにてアルカリ性となすも
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の（猫局方規定の如く）と更に之れにNH、C1を添加せる場合の其析出量の多寡如何を検し

たるに次の結果を得たり．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　C　表

MI3枇
（局アン

モ昌ア水
179㌍水ε3＝

　CG
2。5「

1．5

0．5

0．15

A

殆ど析
出せず

0．00149

0．0299

0．0214

B
A

麟油滴問
　　9
0．02S5

0．0328

0．0299

0．0171

α001ギ1，0っ05ヂ

0．0042　　　0．0156

0．0249　　0．0271

0．0213　　0．0314

B

応分1騨時間

　　9
0．0256

0．0266

0．0228

0．0037

0．0263

0．0299

0．0299

0．0071

A

即到一間
　　9．　　　9
0．0028　　0．0199

0．00S5　　0．0256

0，0242　　　0層0299

0，00S5　　0．0199

B

山分1面面

甲

乙

丙

A
：B

法はモルヒネ溶液をアンモニア，アルカリ性とし祝瞳拗剤を用ひず

法は同一溶液に陥凹刻工員テルを使用し

法は猫局方規定に準じモルヒネを定量す

は何れの場合に於てもNH‘C1無添加に（甲，乙，丙，共）したる場合

は前B表過量HH‘Cl欄の約準均鼠のRH‘C置を加へたる吐合の成績とす

　　9
0．0235

0．025S

O⑩256

0．0006

　　9
0．0242

0．0271

0．0256

0．0014

　以上の結果に擦ればモルヒネの分離析出を可能ならしむるには溶液中の総Ca〔Ca（OH）2

及（C1τH：1gNO、），CaのCa〕と交換すべきNH、C1量以上に術一定の過剰を添加するの必要

あり．その過量は：B表の藪字に從へば0・1β～0・179を程度（阿片にありては其普通の含量

10～20％前後のものに該点す）とすべくこの場合遊離せらる可きNH3は約0．0339にして

之を阿片の揚合に考及せば郭外樹ほ阿片自饅のNH、塩の分解に由り生すべき0．0089（阿片

29よりのNH3）を加へたる0．049程度のものと考へ得べし．而して各種の實験に徴するに

モルヒネの析出に際し遊離NH、の比較的多量なる場合（アンモ昌ア塩を多量に含有する場

合或はモルヒネ含量低き阿片を猫局方に擦りモルヒネを分離するが如き場合等）には之がた

め意外にもモルヒネの相数量が溶解せらるるものなるも適當量のN耳C1の添加は共通イオ

ンの影響に由り遊離NH。のアルカリ性を弱めるが爲に其液中に溶有せらるるモルヒネを析

出し其損失補正の作用をなすものなり．（C表参照）斯の如くモルヒネ晶析作用は阿片溶液

叉はモルヒネ溶液を獲局方の如く箪にアンモ昌や水のみに依りモルヒネを分離する場合ここ

に：得らるる透明濾液（モルヒネ濾過後の液）に適量のNH、C1を添加すれば猫ほ母液中に存

在するモルヒネを容易に晶析せしむる事實に徴して之を認識するを得べし，

　以上の二品に依りNH｛Cl量はモルヒネ石灰浸畑中の総Ca量〔Ca（C17且、　gNO、）2及び

Ca（OH），のCa〕と交換するに要する分量以上に樹山定過量を要する事は上記の二二に：見
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　　て明かなる虞なるもNH、C1の添加量はモルヒ累含量高き揚合（從って遊離：NH、の多き場

　　合）に於ては其過量添加もモルヒネ析出上に．著しき影響を及ぼさざるに反し含量低き場合

　　（遊離NH、の少き場合）に於ては影響を大ならしむるものにして前者の場合は遊離NHIの

　　モルヒネに封ずる溶解影響が魑量のNH、Clに由り抑制せらるるも後者の晶晶は之と反垂」に

　　析由すべきモルヒネに甥して必要以上の過量のRH、C1が存在するζととなり一つ七その溶

　　解作由に由って定量上の損失を來すものなり．鼓に参回目ため種々の濃度のNII、Cl溶液に

　　就き其100ccが幾何程のモルヒネを溶解すべきやを回したるに次の結果を得たり．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　D　　表

　　　　　　　　　NH4Cl液　　0．5％　　1、0％　　2。0％　　4．0％　　5ゆ％

　　　　　　　モルヒネ溶1解由　　　0・0599　’0・0799　　〔1・1099　　、0・1599　　0。2079

　　　上記の懸想成績に就て見るに：NH、Cl溶液はモルヒネの幾分を溶解する性ありて其溶解度

　　はNHるC1量の増加と共に高めらるる傾向あり．

　　　次にNH、C1量とモルヒネ析出のための放置時間を墾じたる場合定量上如何なる影響を及

　　ぼすやを見んと欲し純モルヒネの石灰浸液各20cc（モルヒネ0．2g溶有）を供試とし之に

　　夫々NH、Cl　O25，0．59，0．89，1．09を添脈し一つは一頭夜間叉一つは二審夜間放置し叉別

．　に同一の試験溶椥こ豫めアルコール2ccを加へたるものの定量分析成績を封照覗敵するに次

　　表の如し．

　　　　　　　　　　】ヨ　　享ξ　　（1）　　　　　・　　　　　・　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　］E】　表　　（2）

　　　　　　　　　アルg一ル無添加　　　　　　　　　　　　　．　アルコール添加

　モルヒ不析
　　　出放置
　　　　時問
添加
　NHCI量

0．259

0．5

0．8

1．0

ユ日間

0ユS56

0JS19

0．1782

0．1胃4

2日間

0．1859

0．1825

0．1790

0ユ78S

差　最

0．0003

0．0006

0．0008

0．0014

　モルヒネ村r
　　　出放置
　　　　時間
添加
脳H4CI量

0．259

0。5

0．8

1．0

1日間

0．1782

0．1739

0。1696

0ユ639

妻問

0ユ782

0．1747

0．1725

0．1696

差　量

　0

0．0008

0．0029

0．00昌7

　自P其の成績に依れば書一の下に於てN且各Cl添加量の言言はモルヒネ析出量の逓減を來し

叉放置時間の影響を見るに該表（1）及（2）の場合に依りモルヒネの％量に於ては異なるも

NH4　C1添加量の適量を得たる二合邸ち其0．25～0．39程度の場合は1日間及2日．間の放置に依り’

．析出量に殆ど差異を認めざるも過量添加の場合は放置訴訟の長短に依り二藍量に多少の差異

あるが如く之れ恐らくは添加量の増加と共に二二せる遷ルヒネめ時間経過と共に漸次晶析す
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るに至るものあればなるべく而してアルコールの添加の場合は無添加の場合に比し其影響大

なるを見るが故に一般石高浸出法に在って放置時間一斗夜なる二合はモルヒネの分離析出を

可及的良好ならしむるためNH：、C1の添加量を最も適當ならしむるの要あるべし．

　以上はモルヒネの石次溶液を供試としたる實験の結果なるも阿片の場合も亦同様の傾向を

有するものにしてここに石次浸出法の一つたるintema七iona1凱ethodを引例として實験す

るに本法は阿片29に劃態する石次浸出液にNII，C1工9を添加するの方法なるも参考のた

め本法に準肥せる場合（a），析出放置時間を延長し之を2倍としたる場合（b），及本法焼定の

NH、C1添加量を0．39に減却したる丁合（c），の三場合に分ちその析出モルヒネ量を比験す

るに…次表の如し．

　　　　　　F表　　　　　　　　左記aとb及aと。の成績を比較するに放置時間延

　本表定量数は實際に析出せるモル　　長に由る析出量の増加よりも寧ろ添加量減却の揚州の

　ヒネの滴定数なり　　　　　　　析出量増加が一層大なるを見るべし

＼定量法
　　＼
検豊　＼

No．1

”　2

”　3

　れサ
（規定法）

10．06

11ユ2

11．04

b．

10．66

11．48

11．39

C。

10．S6

1L77

1157

　元來著者の改訂案に於ては前に述べしが如くアルコ

ールを加用せす無機塩の媒用に依りて不純物の除去方

法を講ずると共に阿片浸出液の濃度を比較的高くする

ときはNH‘Cl添加量の適量以上に梢過剰となる揚物と

雌も之がために著しき影響を被らす殊にその8倍濃度

の場合は更に共影響少きものにして浸出液の濃度が上部のものよりも低下せる場合（例へば

阿片と浸液の量の封照が1：8より漸次1：15となる場合の如き）と予祝に加ふべき：NH壬

Clの量の適正なるを得るに於ては定：量の結果に著しき影響を認めす．此故に石友浸出法に

依るモルヒネ是量分析に於て添加すべきRH4C1量は以上の事物に鑑みて適正なるを必要と

す．乃ち著者案に於てこの旨意の下に幾多の試験を行ひ其結果に基きて冷時浸出法に於ては

阿片29につき8～10倍濃度の浸液に於て之に添加すべきNH｛C1量は0．3～0．49程度（各

種含量の阿片を通じての實際添加量は寧ろ0．3gを可とすべし）・

冷時浸出法に標る浸出濃度と之に加ふべきN：日：、C1量乱心出モルヒネ量の樹照表

　　　　　　　　　　　第4表日本．産阿片
一一一

`一＿．　添加ムh‘α鼠
濃度、。ル。瀬、一＿1“159

浪i田液の濃度8倍のときの

譲出・ルヒネ％

0．259 0．39

9．69

12．26

0。49 0。59

9．70

ユ2．29

9．87

12．餌
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～～`一黶`
Q．．　添加NH4伊：量

　　　　　　　ヘへ　　　　　　　　　　＿零度≧重左．ヒ．丞倉量．　一

浸出液の濃度10倍のときの

検出モルヒネ％

浸出液の渡度12倍のときの

桧掛モルヒネ％

●

0．159

10．91

11．47

エ8ユ0

10．68

0．259

9．39

11．55

11．81

18．59

10．57

11．15

1き．oo

16．88

．α39

9。49

ユ1．62

11．96

舌甲6

0・49

9。41

11．58

ユ1。48

18．34

10．6S

11．23

13．05

17。07

10。72・

1126

13ユ5

17．15

0．59

9．11

11．4S

11．36

ユ7．95

10．59

エ1。10

1窄・9S

17．10

　　　　　　　　　　　　　　　　　一門56「。591。5S、。・S
　　　　　　　　　　　　　　　　　・48．1・1釧…61・L・・一・・舘浸田液の濃度15倍のときの

脚ヒネ％

　　上表8倍のときMfるCI量は0．3ヌは0．49の何れにしても其績果に於て大同小異なるが如し．

　然れどもS倍浸出液に於ては嚴密にこれを槻ればそのアルカリ性もや義強くなり0．49のXH4Ciを

　以てすればその量的相互關係を寧ろ佳適ならしむ共通イオンの影響に山ワ幾等かその結果を良好な

　らしむるが如し，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　第　　5　　表

温時浸出液の濃度と浸出液に加ふべき塩化アンモシとの三吟検出モルヒネ含量の樹照表

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　A

＼＿＿　　　　　　言回国「1“上i‘u且訟

遼度と聖ヒ壁金虹こごこ

浸出液の濃度8倍のときの

検出モルヒネ％

浸幽液の濃慶10倍のときの

検出モルヒネ％

浸磁の濃度・2倍のと幽

桧出モルヒネ％

謙・脚倍のときρ

．三一・桝

0．159 0．259 0．39 o，49
’0．59

10．26

12．08

10．37

ユ鼠29

10．19

12．33

11．58

ユ7．85

9．76

10．59

10。66

17．49

12．22

ユ8．40

10。55

11βi

11．57

1＆6P

12．31

ユ9．OS

10．8G

12．2δ．

、、画

．1駄01

12，40

ユ9．】6

10．9S

12．54

18，46
　　　　，

工0．69

12．ユ0

11．69

ユ9．13

11．24

19．10
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　12～15倍濃度に於ては0．493ζ温時浸出法に在っては8～15倍の各濃度を通じて0・49程

度を適當なる添加量と見倣すべきは上記の實験成績（第4，第5表）に見て之を験察するを

得べし．

　：妓に本章末に於て先に述べたる日本産陶片のアンモニア包含量と其モルヒネ含量を三時し

反冷時浸出法：こ糠れる阿片浸出液の濃度と之に添ウ11すべきN且、Cl量等の關係を表示して参

考の資とすべし（第4表及第5表A．B表参照）

　　　　　　　　　本邦産阿片の品位と包含せるアンモニア量の封照

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　：B

モル・獺鰍 寥沒c…昭

3％前後のもの

5％　　”

7％　　”

Ko．　1

”　　2

”　　1

”　　2

0．463

0．53δ

0．599

0．591

”　　1

”　　2

0．493

0．260

10％　　”
”　　1

”　　2

12％　　　”
”　　1

”　　2

0．553

0．493

0．446

0。472

…襯
P供試副

14％前後のもの

N｛⊃。

レ

16％

1

2

．レ・
　　　”　　2

検出せる聾H3％

　　　0．40S

　　　O．379

0．353

0．523

18％ ”

20％ ”

21％ μ

”　　1

”　　2

0．366

0497

”　　1

”　　2

”　　1

”　　2

0．251

0．293

0．332

0，319

　（5）モルヒネ析出輩助拉に不純物洗糠の目酌に於て使用ナる宥機性溶剤に就て

　阿片の浸出液よりアンモニア，アルカリ性に於てモルヒネを析出せしむる揚合通常之にエ

ーテルを加へて振温し其析出を促助すると同時に俘随する不純物を之に依って洗除するの方

便に依る．而して文獄に依ればエーテルは母液より析出する無晶形モルヒネを幾分か溶解す

る性あるも一とたび之が結晶性に攣する揚合は甚難溶性となり一旦溶解せるものも漸次定量

的に析出するに至るべし而してエーテルは一面に於て附順爽雑し來る他のアルカロイド（主

としてナルコチン等）及樹脂様物質を溶解して之を脱除する敷あり，實験に依ればモルヒネ

の結晶化せるものは水を以て飽和せるエーテル中僅かに典1／26300量程度を：附與するに過ぎ

す普通のエーテルに封しても亦殆んど同様なるが故にモルヒネ定量分析の工程中に於て使用
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するその20ccに由って唯僅に其0．000769程度を損失するに過ぎす從って之が析出を促進

し叉これを洗濾するにエーテルを使用するは最も利便の方法なりと言べく而してベンゾール

はエーテルに比すればナルコチン其他のアルカロイド及樹脂等を溶解する力強くモルヒネは

之に塾して不溶性なるが故に其析出翠助剤としては遙に優るものなりと難ベンゾールはアル

ヵり性水溶液と共に笹蟹するとき之と相和してエムルジオンを形成し，ために爾液層の分離

容易ならざる鋏顯あり．而して猫撫藥局方に於ては同じ目的に嘗て酷酸エチル（アンモニア，

アルカリ性に於てモルヒネ晶析に之を用ふるに短時間放置にては結晶の析出良好ならざるも

・一驫ﾔ放置せぱ析出上良好の結果を得）を採用せり．

　画するに阿片の浸韻液よリモルヒネの晶析を促がし同時に附随し覆る來雑物を溶除するに

はエーテルを用ふるを便とするもモルヒネ分別に當リェーテルの漏斗内に於て蒸散するや濾

紙面拉に其上部掌理に水分の凝結を帯し街ほ蒸散と共に溶解せる黄色樹脂様物質を濾紙面に

附著残留し濾過を困難ならしむるに由り濾渦後は直ちにエーテル飽和水を以て洗條しモルヒ

ネ結晶を乾燥したる後は少量のベンゾールを用ひて之を洗沈するを可とす．ここに参考のた

め藪種有機性溶剤のナルコチン溶解度を附記すること次の如し．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　●
　　溶解　藥

1．　EeRzo1

2。：Essigaether

3．Aeth臼r

4．　Ae童her十Bellzol（1二1）

5，　　　”　　　　　　”　　　（8：2）

10eo巾のナルρチンの
溶解慶（概：量）

　　ca．　3．919

　　”　　工．579

　　”　　0。21～0。4g

　　”　　1．099

　　”　0．429

　（6）モルヒネ結晶の濾別虹に其洗涯に就て

　阿片の石器アルカリ性浸出液にNH：｛C1を加へてアンモニア，アルカリ性に憂ぜしめエー

テルを加へて振盈析出せしめたるモルヒネは周到なる注意の下に迅速に之を濾過分別するを

要す∴否らざれば大下中のCO，を吸牧する虞（母液アルカリ性なるが故に石荻の一部分炭

酸盛となりモルヒネ結晶と共に濾紙上に附順することあればなり）ありて酸に依る測定の結

果に影響を及ぼすべし故に之を濾擬するに當っては勉めて共肥響少き場所に於て迅速に之

を行ひ速に水洗するの必要あり．而してモルヒネ早晩の母液より析出するや常にナルコチン

〔成書の記載に依ればナルコチンはアルカリに謝して殆んど不溶性なるが如くなるも實際に

凡てはモルヒネのアルカリ性浸出液中に本有せられ（字ゲイン，パパペリンも亦）モルヒネ

析出の際爽雑物として之に件愉し係るものなり〕樹脂様物質等の不純物を件ひ殊に低温時に

析出するモルヒネは其結晶細小にして面しく器壁に附著するが故に詠めゴム管を以て先端を
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被獲せる硝子棒を用ひて反復器壁を輕抄して結晶を離目せしむると共に之を濾紙上に移すべ

し．而して濾過の際エーテルの蒸散に俘ひ濾紙面及広徳邊部に既述の如く水分凝結し叉溶有

ぜし樹脂を残留し之がために濾過快速ならざる揚合多レ而してこの間に於て母液中の口次

の一部分が炭酸塩に憂じ濾過の際モルヒネと共に濾紙中に埋入する虞なきにあらす．故に著

者はこの場合濾過を可及的容易迅速ならしめんがためモルヒネ析出用に供する振盈瓶として

牧民液の約2倍程度の内容を有する長薯マィエル屡を使用し又濾過に當っては初め先づ上部

のエーテル層を濾紙内に傾濡して濾過し然る後水性母液を可及的迅速に濾過し後直ちに水

5ccを以って幌内の結晶を濾紙上に移易し次の5CGを以て結品の残部を洗ぴ込むと共に水・

10ccを瓢滴状に濾紙地盛1を巡りて滴下洗溝すべし．　Gエーテル飽和水15ccを3回に分塾し

同様に使用するも可なり．局方の定量法に於ては屡々遭遇するが如くモルヒネ結品の樹脂様

物質に依りて著しく不純化せられたるものにありてはモルヒネ飽和水を使用し膿液の無色と

なるまで洗面すべし）而して後章に於て別に記蓮するところのモルヒネ微：量定量法に在って

はモルヒネ結品洗薬に當り共微少の損失と難も測定の結果に著しき影響を及ぼすが故に特に

共損失を阻止するの目的に於て水に代ふるにモルヒネ飽和水を洗脳i用とするものなり．

　今蝕に：水虫にエーテルに封ずるモルヒネの溶解度を成書拉に實験の結果に就て見るにモル

ヒネは23。に診て水の11650ccに溶解しエーテル飽和水に位しては約その5300cc（23。）

に叉エーテル或は水飽和エーテルには学童24400ccに溶解すべし・果して然るとき峠著者の

定量方法に於てモルヒネ洗灘のために使用する水20ccは本成分の約0，00179（エーテル飽

和水の場合は約其0．00＄19）を溶解するに過ぎざるが故に之が損失量は微少にして定量上考

慮に止せす．尚叉末掲微量定量法に於てモルヒネ飽和水がモルヒネ結晶洗瀞の際その結品内

蚊に濾紙中に吸牧せられ残存するものは多くとも1ccなるべくこの内にはモルヒネ0．0001g

を保有するに過ぎざるが故に共影響も亦考慮に記せすと難洗除の最後に少量の水にて洗掬す

るも亦可なり．

　以上にてモルヒネ定量法の改良に撫する旨意の大要を蓮べたり．依って攻に著者の定量方

法を記述し併せて本法拉に現藥局方所定法に依る定量分析成績を掲げて比較封照すべし’

　著者改良案（第1）冷麺浸出法

　60。を超へざる濫に於て乾燥し猛る阿片粉末5gに水化石荻19及即興の海砂を和し水

50ccを加へ屡々強く振温しつつ冷時浸出を行ふこと1時間の後之を濾過し其濾液30ccに硫

酸マグネシア0．lgを溶和し次で水化石灰0．19を加へ30分時間振識し其濾液20ccにエゐ

デル10cc及塩1ビアンキン0．39を混和し30分時間張く振燈し弐で20時間激領する後先づエ
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菌テル暦を濾紙上に傾濡して濾過し坂で母液を速に濾過したる後エーテル飽和水5ccを以て

硝子堰内の結晶を濾紙上に移し次で共566を以て残留せる結晶を完全に濾紙内に移易したる

後更に共10ccを以て洗果し60。を超へざる温に於て乾燥し冷後ベンゾール10coを以て結

品を洗慰し初め微盗次に96～100つ1曽於て乾燥したる後結晶を丑／1。一HC120ccに溶解し

之に3滴のメチルロート溶液を滴加しu／，。一：KORを以て之を申和するに該液を費すごと

12．2～12．9ccならざるべからす．

　（注）　モルヒネ洗漁には水よりもエーテル飽和水を使用するを可とす．何れもモルヒネ溶解力極めて微

　　　　弱なるも後者は一面に於て樹脂を溶解し易きが故に之を洗溝ナるに数あればなり．又モルヒネの

　　　　結晶を洗潴…ナるにはエーテルよりもベンゾールを使用すれば便なり．蓋ベンゾールはモルヒネを

　　　　溶解せず沈溝の際水分を凝紡せしめざるのみならず共旧格も亦廉なればなり．

　本法に依る定量分析の域績拉に忍法との旧臣封照は次の如し．

　　　　　　　　　　　　本法と現局方所定法との比較分析威績

　　　　　　　　　　　　　　　　　第　　6　　表

ご三法
供試品　　＼

Xo．

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

”

〃

1

2

3

4

5

6

7

8

9顧

10

11

12

現　　局　　方

1．7S25

1．0695

2．8064

2．2460

4．6345

4．3493

G。9161

6。づS83

6。9824

8，0926

8．5560

8．0569

著者冷時浸出法

2．1105

ユ．6541

2．9946

2，5388

4．9839

4。4491

7．1015

6．7872

7．4722

8．3278

8．8992

8．2138

－　　　山口法1
｝供試品

Xo．13

”　14

”　15

”　16

”　1サ

”　1S

”　19

”　20

”　21

”　22

”　23

”　24

現　　局　方

102311

10．3029

10．7663

14．4739

14．7235

14．S304

コ6、％64

ユ6．5773

16．1S51

1S．1102

1S．4667

18．32壬1

署者冷時称i出法

著者改案（第2）温時浸出法

10．4668

10．8091

11．5506

15．0585

15．25S1．

15．3722

16．SS38

16．9979

16．6860

1S．8232

19ユ369

19。0799，

　阿片粉末（叉は均等なる粗末）59に少許の海砂を和し水50ccを混和密栓し50。の温に：

於て浸出を行ふこと1時間冷後水化石荻1gを加へ屡々強く振恥しつつ冷浸30分の後濾紙

上に置きたる布片内に之を傾堕し絞些して濾過し其濾液30ccに硫酸マグネシア0．エ9を溶

和し，次で之に水化石灰0．1gを加へ30分隅隅振晒して濾過し共濾液20ccにエーテル10cc
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及塩化アンモン0．49を混和し30秀時聞強く馴馴し20時間放置したる後先づエーテル暦を濾

紙上に傾潟して濾過し次で母液を速に濾過したる後エーテル飽和水5ccを以て硝子爆内の結

晶を濾紙上に移し次で其5cc】を以て淺申せる結晶を完全に濾紙中に移したる後更に其10CG

を以て洗賦し600を超えざる温に於て乾燥し冷後ベンゾール10ccを以て結晶を洗條し初め

微温次に96～100。に於て乾燥したる結晶をn／1。一Hc120ccに溶解し之に3滴のメチルロ

ート溶液を滴卜しn／1。一KOHを以て之を中和するに該液を費すこと12．2～12，9ccならざる

べからす．

　本法に依る分析数拉に比較試験成績は次の如し．

　　　　現在局方所定法と改良案冷，温浸出法に依る定量の比較分析成績（第7表）

　　　　　　　　　　　　　　　　第　　7　　表

　　　定量法

試瞼，貿、＼

No．　1

”　　2

”　　3

”　　4

”　　5

犠方綴隣鰹釧灘乗出燕
7．0231

9．6433

11．1585

11．4437

14．7591

7ユ300

10．5704

12．0140

11．6575

15，293S

　　7β439

　　10．7900

　　12．3349

　』11．6932
●

　　16．3277

　上記成績に廻れば著者冷時浸出法は之を現局方所定法の成績に比較し其定：量数一般に高き

に居るも之れを温時浸出法に比すれば同法は加温浸出の下に得たる阿片の溶液を資用するが

故に其成績更に良好に回し叉温時浸出法は供試品の粉末なると否とを問はす容易に主成分を

抽出し得るの敷あり之を瑞，猫，英の各局方及び日本藥局方の成績と比較するに本法は何れの

方法よりも高く且正確なる定量数を與ふるのみならす析出モルヒネの純度優り丁丁定量上の

操作比較的簡潔なる顯に於て優に改良：方法たるを信ずるものなり・

　（7）三夏方案に依り析出せしめたるモルヒネの純雑試験成績

　上記温浸法に依り阿片の石灰浸出液より析出せしめたるモルヒネに就き其純度試瞼蚊に自

鹸の試験を施行したるに…欠の結果を得たり．

　1．外観　帯黄灰白色写声の結晶粉末をなす．

　1．石次馬に寓する溶歌0．29に石肺水20ccを和するに澄明に溶解す．

　1．　n／、。一HCI蚊に　n／1。一KO：EL澄溶す．

　1．メコン酸0。19を皿／、。一HCIに溶解し之に珪化第二鐵溶液を加ふるも赤色を呈せす．
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L；爽分，殆ど中性

　　　　　　　　　阿片2gに封課する析出モルヒネ中の細分

　　　　　　　聯岬晦灘1

　　　　　　　叢叢灘1：：

エ　エーテル，ベンゾール溶分（他のアルカロイド，樹脂一部）阿片2gより析出ぜるモ

　　ルヒネ結晶を塩酸水に溶解しアンモ昌ア水にて適度にアルカリ性となし上記溶媒と共

　　に振温抽出せるもの（表1）．

　　　　　　　表1．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　表II．

試験晶

定量法

No．1

”　　2

”　　3

”　　4

”　　5

局方の場合

　　9
0，0142

0．0166

0．0135

5．0131

0．0148

改良法に依

れる場合

　　拷
0．0093

0．0100

0．OU7

0．0096

0．O113

Ko．1

”　　2

”　　3

”　　4

”　　5

局方の埋合
　改良法に依
　れる揚合

　　9
e．1110

0。0197

0．0018

0．0513

0．0431

　　9
0．0095

0．0113

0．0006

0．0025

0。0025

　1．析出モルヒネを塩酸水に溶解し弱酸性とせる場合析出せる不純物の比較

　局方に依る析出モルヒネの塩酸溶液は著しく赤褐色を呈し不溶分多きに反し改良法に在っ

ては其著色度遙に弱く不溶分亦少し．此溶液に注意しつつアンモニア水を滴加し酸を鈍めて

放置したる後析出物を濾別し之を定量するに阿片2gより析出せるモルヒネ中の樹脂檬物質

及ナルコチン等，（表II）の如し．

　（8）モルヒネ微量定量法に就ての實験

　阿片のモルヒネ含量槍定法に關し成書に記載するところを参照するに一般に共供試用量は

3～15gの範園に在りてそれ以下の：量を以てするものは稀なりとす．然れど竜阿片は元來高

債なる寒菅なるが故に其1～2g程度の少量を以てなし得るならば更に大なる利便を與ふべ

きが故に著者は此鮎に亡し實験研究を行ひ之が微量定量に就いての方案を得たるを以て蝕に
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其詳細を叙述ぜんとす．

　少許の阿片を供試用とし共中に包含するモルヒネ量を検定チべき所謂微量定：量法に於ては

其供試量僅少なるが故に可及的IE確なる結果を得んとするには供試浸出液の可及的多量を取

用するを可とすべきは言を侯たざるところにして即ち著者の案に於ては供試量を1gとなし

この場合其浸出液は之を倍濃度のもみとし（15倍以下の濃度のものに在bては其濾液の多量

取用困難なれば）且本定量に在ってはモルヒネを抽出測定するに良好の結果を與ふる既述の

浬時浸出法を以てするものとす．

　本法は蠕きに記載したる定量改良案と地理義を向ふするも元來微章定量法に屡するが故に

此場合は供試量を可及的少量とし而してモルヒネ浸出に用ふる副次白和出液蚊に實際定量に

供すべき阿片浸出液の定量等は別に之を制めたれば此等の貼に討て先の定量法と租異るとこ

ろあるものとす郎ち其方案次の如し．

　微量定量方案

　上品19に水15ccを和し50つを超えざる重湯煎上に於て1時間加温しつつ時々痛感し

冷後水化石次0．2gを和し振照すること30分時間の後石油紙上に置きたる布片にて虚血濾過

し濾液10cc（OP．0．6669）に硫酸マグネシア0．029を次で水化石友0．029を加へ30分聞

振温したる幅径5cmの濾紙にて濾過し其濾液7．5cc（0：P．0．59）にエーテル3cc及塩化ア

ンモン0．1gを和し30分間張く振噛し20時聞放置したる後先づエーテル暦を濾紙上に諒恕し

て濾過し尋で母液を速に濾過したる後モルヒネ飽和水5ccを以て硝子堤内の結晶を濾紙上

に移し次で其5ccを以て残留せる結晶を完全に濾紙中に移したる後同一の液5ccを以て洗

掘し洗液のよく滴下したる後60。を超えざる温に於て之を乾燥し冷後ベンゾール2～3ccを

以て濾紙上の結晶を洗ひ微盗ICて乾燥後染結晶をn／、。一HC1に溶解し之に2滴のメチル・一

ト溶液を和しn／5。一：KOHにて測定すべし．

　皿／5。一コ口I　lcc’はモルヒネ0．0057gに劉懸す．

　　　　　　　　　　X＝qoO57　x（・一b）・100

　　　　　　　　　　　　　　　0．5

　　　　　　　　　　aはモルヒネ溶解に要せしn／5。一HCIのcc数

　　　　　　　　　　bは中和に消費せしロ／60rK：OHのcc数

　今上記の方法に依って得たるモルヒネ定量数を（｝．Soderberg氏定量法及日本藥局方所載

法雨に著者改良に係る既述のモルヒネ定量法を用ひ試みに測定したる％数を劉照表示するに

次の如し．
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第　　8　　表

＼湘 微　　量　　定　　量　法
日　本　局方 冷洋白禺法 温時浸出法

試瞼品 ＼瀦案の・酬鼠・伽瞬法

Ko．

〃

ず’

・〃

〃

〃

〃

〃

1

2　，

3

4

5

6

7

S

4．5632

8，270S

7。7637

10．4954

11．4065

13．4040

15．3827

18．9425

2．5531

6．OO43

4£G49

9．1087

9．94S8

12・4471

」3ユ546

】S2395

4．3493

6．3457

6．7735

10．2074

10．8014

12。4S94

15．3295

17．6943

4．6345

6．7735

7．05S7

10．3385

1し141S

12．7627

15．6290

18．3SS2

5．2479

S．4243

7．9143

11．0515

123590

13．5700

】6．5416

19．7547

　上記の域績を以てする時は二者微：量定量案に依るモルヒネの定量数は：S6derberg氏県下

．現局方所定法に依る成績に比して高きに居り著者改良案（モルヒネ冷，温浸出法）に依る分

析成績に較ぶれば其中間の数字を示し叉其析出したるモルヒネの純度に於ても之と伯仲の間

に在りて相當正確なる％数を興ふるのみならす之に二って得たるモルヒネの外観も濃度低き

，溶液より析出せしめたるものなるが故に一層佳良なり．

　（9）阿片製剤中のモルヒネ定量法

　　モルヒネ定量に回し重要なる條件としては1）供試量D可及的小量なること．2）分析操作

の可成簡潔なちこと．3）モルヒネを可及的純精なるものとなし分離測定し月定量数の可及的

正確たるべきこと等にして局方試験或ぱ多数検匿を一時に取扱はんとする特殊の場合に在り

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　のドては更に時問の短縮と分析操作の簡便を計ること必要にして殊に阿曲論瑚（ドーフル散，阿

片チンキ，阿片エキス等）は何れも相當高頂なる出品なるが故に現局方條下に從ひ之を定量

せんとするには自然供試量の多量を溝費せざる可らざるが故に著者は前述の旨意の下に余の

寒量案（冷浸法）を蝕に挙用し尚叉上蓮微量定量方法を試用として成績の如何を楡察するに唯

に満足すべき結果を得るのみならす幾多實験威績に徴するに：供試量は相當にこれを減却し得

るのみならすドーフル散其他のものに在りても所要丁丁を縮約し得るの敷果あるが故に蝕に

各定量方法を叙ベモルヒネ所含量を測定すると共に一方日本藥局方の規定に準じ（但し供試

＝量を個戎し）てその含量を測定し比較琴」照するに共威績は第9～11表の如し．

　　1）ドーフル散

　本品中のモルヒネを定量するに現局方に於ては其609に稀アルコーノし300ccを和し屡々
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　下司しつつ12時聞冷浸するの後濾液250ec（OP．59に劃慮）を蒸獲乾澗して之に就き槍定

　を行ふに在るも著者は之を行ふ試験者の服務時間共他實際上の諸關係を考慮し共浸出時間を

　牛減して6時間とし前述の冷浸法によりて定量を行ひ之を現局方の域績と塁撫するに定量数

　は寧ろ梢多きも先づ伯仲の間に在りと見て差支なく又著者の第2案帥ち温時浸出法を之に磨

　用するに二時浸出の故に稀アルコール浸出時間を更に著’しく短縮し得らるるものにして飾ち

　此一合は浸出を行ふこと僅に1時間にて足り加之現局方に依る時はモルヒネ析閏迄の工程に

　約3日聞の時日を要するに反し著者の方法にては1日にて絡了するを得巨Pち此間の所要時

　間を約1／3に短縮し得るものなり．而して著者の温浸法は冷浸法に比して一般に域績良好な

　るも阿片製剤中のモルヒネ定量は豫め稀アルコール叉は水にて主成分を浸取し之を供試とな

　すが故に此場合は塔しも温時浸出法に依らす冷時浸山法にて相當満足なる結果を得るものと

　す．

　　方法（著者案）

　　本品309に稀アルコール300ccを加へ密栓し50。の温に於て屡々振乱しつつ温浸する

　．～＝と1時二二後濾遡し其濾液250ec（OP・2・5gに二二）を蒸獲乾燥し素話留物に水25c6及

び湯花石友0．59を混和し1時間品品後濾過し共濾液16cclこ硫酸マグネシア0．059を次で

　水化石荻0α19を和し30分時間振畳し濾過し濾液10ccにエーテル5cc及び魚塩アンモン

0．159を和し30分間強く振盈し20時間放置したる後先づエーテル層を濾紙上に傾乏して濾過

　し次で速に母液を濾別したる後エーテル飽和水5ccを以て硝子屡内の結晶を濾紙上に集め弐

セ其5ccを以て残留せる結晶を完全に濾紙中に移したる後更に共10ccを以て洗溢し60『

を超えざる温に於て乾燥’し冷後ベンゾール50cc』を以て結晶を洗ひ初め微温次に96～100。

に於て乾燥したる後此結晶をn／エ。一RCI　10ccに溶解【、之に3滴のメチールロート溶液を和し

ロ／、。一：KOHを滴加して中和するには該液を費すこと6・1ん6．45ccならざる可らす．

　　以上の：方法に從って定量せる分析数と現局方に擦る定量藪とを比較蜀照すれば弐の如し．

　　　　　　第9表　　　　・　　2）阿片チンキ，阿片エキス
　　　ドーフル散（モルヒネの含還：
　　約1％のものとす）　　　　　　瑞西局方に依る阿片チンキ・阿片エキス中のモルヒネ

直向醐刺融融糧灘同局加ノテの條襯定せるモルヒ三次闘法
　耳q1　　0．86gO％　　0．g750％　　と其趣を異にし阿片の水性浸出液をナトロン，アルカリ

　”2　　α9696　　ユ●0465　　性となし之より有機性溶剤を：以て主成分を抽出するの方
　”　　3　　　　　0．9690　　　　　　0．9S60

　〃4　0．9269　　α9654　　法に基くものにして邸ち3：1容のクロロホルム・・fゾ

、” T　0．9697　　0．9982　　　　　　　　　　　　　　　　プロピルアルコールの混液を以て抽出す．而して本法
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に依る時は一定量毎に約其2403cを要し雨溶飼共に其旧格二二なるが上に抽出せられたるモ

ルヒネは樹脂及ナルコチン，コデイン等他のアルカロイドをも爽有し其外回褐色を呈し著し

く不純にして之を定規塩酸に溶解するに著色且濯濁を生じ之を滴定するに反慮絡末黙明確な

らざるのみならす之が定量数も亦自然正確ならす（10，11，及12表参照）而して其阿片チン

キ，阿片エキス中のモルヒネ定量法はチンキ，エキスの水溶液中のモルヒネをナトロン，ア

ルカリ高水液中に轄移しク・戸ホルム・イソプ・ピルアルコール（3：1）の三二を以て他の

アルカロイドを抽出除去し然る後硫酸アンモンを添加しアンモニア，アルカリ性となし同一

の混液を以てモルヒネを抽出し其蒸獲残を少量のアルコール（チンキの揚合）或はアセトン
●

　（エキスの場合）に溶解したる後n／1。一Hc1を注回し水100ccを以て上記しメチル・一ト溶

液を滴濡して11／1。一KOHを以て滴定するに在り．

　本定量法と瑞局方（阿Jl▲の揚合）及白本局方等の定量法を比較するに前者は阿片のアルカ

リ性溶液より溶媒を用ぴて主成分を抽出し滴定するの方案なるに反し後者はモルヒネを結晶

状態に於て母液より分離析出せしむるの：方途に基き前者はモルヒネ以外のアルカ・イド（主

としてナルコチン）及樹脂等を著しく爽有するに反し後者は之を結晶となして析出せしむる

法即ち可及的純化したるモルヒネの定量に属するが故に此爾者二二％藪に於て可なり大なる

径庭を見るは自然の理なるも後者の方法は正確度に於て遙に優ることは勿論なり．鼓にチン

キ，エキスの著者定量方案を記せば下の如し．

　　阿片チンキ中のモルヒネ定量法

　本晶25gを蒸獲乾燥し其残留物に水25cc及び水化石次0．5gを和し1時三振淫し其濾液

ユ6cGに硫酸マグネシア0．059を次で水化石友0。059を和し30分時間振邊し濾過し其濾液

10ccにエーテル5cG及び塩化アンモン0．159を和し30分聞彊く扱回し20時間放置したる

後先づエーテル暦を濾紙上に傾寓して濾過し尋で母液を速に濾別したる後エーテル飽和水

5CCを以て硝子堤内の結晶を濾紙上に集め次で其5CCを以て残留せる結晶を完全に濾紙上

に洗移したる二更に其10CGを以て洗糠し60。を超えざる温に於て韓恐し冷後ベンゾール

5ccを玖って濾紙上の結晶を洗ひ初め微温次に96～100。に於て乾燥したる後此結晶をn／、。

一H：Cl　10ccに溶解し之に3滴のメチルロート溶液を和しn／，。一KOH：を滴加して中和するには

，該液を費すこと6．1～6．45CGならざるべからす・

　　阿片エキス中のモルヒネ定量法

　本盗1．5gに水化石友0．5g及晶晶の海砂を和し水25ccを加へ1時間振山山濾過し其濾

：液16ccに硫酸マグネシア0．059を次で水化石友0．059を和し30分時間二二後濾過し二二

L
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液10ccにエ’一テル5cc及塩化アン毛ン0．29を和し30分時間強く振温し20時間放置した

る後エーテル暦を濾紙上に傾潟して濾過し尋で母液を速に濾了したる後エーテル飽和水5CG

を以て硝子堤内の結晶を濾紙上に集め次で其5ccを以て残留せる結晶を完全に濾紙上に洗移

したる後更に其10ccを以て洗條し60。を超えざる温に於て乾燥し冷後ベンゾール5ccを以

て濾紙上の結晶を洗ぴ初め微盗次に96～100。に於て乾嫌したる後此結晶をnノェ。一HC110cG

に溶解し之に3滴のメチル・一ト溶液を和し丑／ユ。一：KOHを滴加して中和するには該液を費

すこと6．1～6，45ccならざる可らす．

　以上の方法に從って製剤中のモルヒネ含量を検定し之を現局方蚊に瑞西局方に依る分析成

績と比較封照するに次表の如し．

　　　　　　　　　　　　第10表　阿片エキス

検 膿　　日　　局　　方 著者改案に
依る定量数

No．1
”　　2

”　　3

”　　4

”　　5

”　’6

”　　7

”　　S

”　　9

”　10

”　11

16．6366

17．S250

20。3205

21．3134

17．3496

17．8544

20．9480

22．1030

1S．3000

19．3698

19．4S86

19．3936

19．1797

19．678S

20．1066

a

瑞　西　局　方

瑞局方滴定後の腰液
の蒸獲残渣を用ひ署
者案に依り再定量せ
る薮

21．5326

22。7447

23．10ユ2

22．3882

21．1048

22．0317

22．530S

阿片チンキ（1．0～1．1％のモルヒネを含有す）

　　　　　　第　　11　表

19．3223

19．4649

193223

19．10S4

19。5362

20．1066

h

検

Ro．ユ
”　　2

”　　3

”　　4

”　　5

”　　6

’ノ　7

”　　S

げ　　9

”．10

”　11

”　12

日　　局　　方

0．9768

0．9768

1．0053

1．G552

1．1479

1．2156

著者改案に
依る定最数

0．9839

0．9803

1．0124

1．0552

1．1907

1．2349

0，9554

1．0工24

1．0267

1．0980

1．14じδ

1．2548

a

瑞　西　局　方

1．2192

ユ．2996

1β618

1．3191

1．3832

1．4403

瑞局方滴定後の陵液
の蒸罫引澄を用ひ著
者案に依り再定量せ
る数

0．969G

O。9696

1．0195

1．0837

1．1693

1。1998

b
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．‡記の域績に依れば著者改訂案に從って阿片製剤の供試量を牛減するも何等支障なく共分

，析成績に於ては日局方のそれよりも寧ろやや高き籔贋を與へ叉瑞局方に依れる阿片エキス及

阿片チンキゐモルヒネ定量数は著者改訂案に依るものに比すれば等キスに於ては雫均3・0％

チンキの雲合は026％高き域績を示す．由て試に瑞局方に擦る滴定後のモルヒネ塩酸塩溶

液を濃縮し著者改訂案に從ってモルヒネを再測定するに前後に於ける共分析数（第10表及第

11表のa，b）に於ては殆ど異差なく懸隔を認めざるに拘らす瑞局方の成績にありてはチンキ

に於て0．26％，エキスに在りては2．8％の武闘鍛を示す．因って槍察の爲同局方に依り陶片

チンキ及阿片エキスより抽出したるモルヒネをベンゾールを以てよく二三し，その溶質を槍

するに樹脂様物質の二二としてナルコチンを槍出しコヂ・fンの如きもその微少量を包有す

るが如し．念の鶏1こ滴定するにチンキに在ってはO．4～0．9cc（ナルコチンとして0．016～

0．0379）エキスに在っては0．7～1．2cc（ナルコチンとして0．029～0．0499）のn／1。一HCIを消

費す．（チンキ20g叉エキスの29に付）ヌ．其ベンゾール三分を酷酸水に溶解し稀灘ナトロ

ンを以て躬き酸性となすに忽ちにして淡褐色二三にして後に結晶を呈する析配物を生す．依

って阿片エキス29より得たる上記の析出物を濾過水洗し之と結合すべきn／ユ。一耳Clの浩費

量を求むるに0．4～1．2ccを得たり．而して之に塁臆すべきナルコチン量は0．016～0・049gに

して前詑のナルコチン量に略ぼ一致するところより観れば析出物は此場合主としてナルコチ

ンと認め得るが故に瑞局方に蝶るモルヒネ抽出剤を以てするときは日本局方叉は著者改訂法

の揚合に比し乱れだけ不純物の多くを爽有するものなり．加之瑞島方に於て使用するイソプ

ロピルアルコ・一ルは確に高贋なるのみならすモルヒネに劉する溶解度に於て寧ろ無水アルコ

ールよりも劣り瑞局方モルヒネ寒量の條下に準披しプロピルアルコールに無水アルコールを

代用したる場合はその分析成績却って優る結果を得るを以て此場合特にプロピルアルコール

を使用するの要なきは次の成績を見るも明かなり．

　　　　　　瑞西局方の規定法と抽出剤のrつたるイソプロピルアルコールに

　　　　　　無水アルコーを代用せるものの比較試験成績

　　　　　　　　　　　　　　　　　第　　12　表

罫片工劃禦覚協

Xo．1

”　　2

”　　3

21．104S％

22．0317

22．530S

滴定後のモルヒ不塩餓塩
溶液を蒸噛し署馳駆に量
り測定せるモルヒネ含量

19．1084％

19．5362

20。10G6

多鷺即戦慰美欝難

’

2鼠9586％

24．2420

2a5290

エ9．2510％

ユ9．8214

19．9640
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「阿片チンキ

桧　　　燈

XQ．1

”　　2

”　　3

クロロホルム・
イソプロピルア
ルコール

’1。2264％

1．3120

1．304S

滴定後のモルヒ不塩酸塩
溶液を蒸壷し著者案に依
り測定せるモルヒネ含量

1ρ338％

0．99S2

1．1550

クロロホノレム　●

ア　ル　コ　一　ル

滴定瑛のモルヒネ塩酸塩
溶液を蒸爽し署者案に依
り測定せるモルヒネ含量

・・26・％l

L3261 P
1．3404

1．0401％

1．0267

1，1550

　以上の實験に依れ，ば瑞局方モルヒネ定量数の特に高きは畢寛モルヒネ以外のアルカロイド

（主としてナルコチン）樹脂様物質等に基因するを以て阿片のアンモ昌ア性水溶液よリクロロ

ホルム，アルコールの混晶を以てモルヒネを抽出し之を滴定するの方法はその結果正確なる

ものとなし難く之に反し石友浸出法に依れば比較的言詞化の方法の下にモルヒネを結晶とし

て析出せしむるものなるが故に不純物を爽件すること勘く操作簡便而も正確なるモルヒネ定

量法としては是以上適切なものなかるべく弧て尚ほ理想的正確度を有する％数を求めんと欲

せば定量損失量を考慮に加へ實瞼的に之を測定補足するの要なきにあらざるも一般的には上

述の正確度を以て浦足するも可なりと思料す．

　（10）阿片製剤のモルヒネ微量定量法

　前章に於て阿片の製話中のモルヒネ定量法を叙述したるも更に供試用：量を減すれば如何な

る結果を及ぼすべきやに就き鼓には舞8章に掲げたる所謂微量定量（阿片）法の理論に倣ぴ

更に其定量案を：考定し之が出面的成績を日局方のそれと封照すること次の如し．

　ドーフル散．

　定量案

　品品109（阿片19に相比す）に稀酒請100ccを和し密栓し50。の温に於て屡々鼠紙しつ

つ加温振出を云ふこと1時間，冷後濾過し其濾液80cc（阿片0，89に出品）を蒸獲乾燥し淺

留物に水12cc及び水化石友0．29を混和し振盈すること1時間の後濾液7cc（OP．0．4669）

に硫酸マグネシア液（1：50）1ccを和し水化石友0．029を加へて30分時聞振盈後濾過し其濾

液6cc（OP・0・3499）にエーテル3cc及び塩化アンモン0．079を和し30分時間弧く振盈し

20時間放置の後先づエーテル暦を濾紙上に傾濡して濾過し尋で母液を速に濾過したる後モル

ヒネ飽和水5ccを以て硝子堤内の結晶を濾紙内に移易し次で5ccを以て残留せる結晶を完

全に濾紙中に移したる後同一の液5ccを以て洗回し洗液のよく滴下したる後60。を超へざ

る温に於て之を乾燥し冷後ベンゾール2～3ccを以て濾紙上の結晶を洗ひ微温にて乾燥後此

結晶を1ユ／5。一HCIに溶解し之に2滴のメチルロート溶液を和しR／5。一箕OHにて測定す．

　阿片チンキ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．
　　　　　　　　　　　　　　　　　、
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　　　定量案

　　　本品109（阿片19に翁面）を蒸蚕乾燥し共慶留物に水15Gc及び水化石友029を和し

　　1時間振量後濾過し濾液10cc（阿片0．6669に樹慮）に硫酸マグネシア0．029を家で水化

　　石次0．029を加へて30分時間振盗後濾過し濾液7．5cc（阿片0．59に墾」慮）にエーテル3cc．

　　及び塩化アンモン0．19を和し30分時闇張く振崖し20時間放置したる後先づエーテル贋を濾

　　紙上に傾潟して濾過し尋で母液を速に濾過したる後モルヒネ飽和水5ccを以て硝子堤内の結

　　晶を洗移し次で其5CCを以て残留せる結品を完杢に濾紙中に移したる後同一の液5qcを以

　　て洗絶し洗液のよく滴下したる後60。を超へざる温に於て之を乾燥し冷後ペンソ㍗ル2～

　　3ccを以て濾紙上の結晶を洗ひ微温にて乾燥俵此結品をn／、。一HC1に溶解し之に2滴のメチ

　　ルロ・一ト溶液を和しn／，。一KOHにて測定す．

　　　阿片エキス

　　　定量案

　　　本品19にzkユ50c及び水化石次0．59を和し1時間振粛後濾過し濾液10cc（阿片エキズ

　　0．666gに叡慮）に硫酸マグネシア0．029を次で水化石友0．029を加へて30分間富盛後濾過

　　し濾液75cc（阿片エキス0．691ζ封慮）にエ・一テル3cG及塩化アンモ／0ユ59を和し30分

　　赤魚彊く振直し20時間放置したる後先づエーテル履を濾紙上に傾濡して濾過し尋で母液を速

　　に濾過したる後モルヒネ飽和水5ccを以て硝子堤内の結晶を洗移し次で其5ccを以て残留

’　せる結晶を：完全に濾紙中に移したる同一の液5ccを以て総総し歳計のよく滴下したる後60。

　　を超へざる温に於て之を乾燥し冷後ベンゾール2～3ccを以て濾紙上の結晶を洗ひ微温にて

　　乾燥後此結晶をn／5。一HC1に溶解し之に2滴のメチルロート溶液を和しn／5。一：KOHにて測

　　定す．

　　　以上の方案に依り試着的に阿片製剤中のモルヒネ含量を検定し之を日本藥局方に依れるも

　　のと比較するに次の如し　　　’　　　　　　　　　　第　ユ3　表

　微量定量法に基く阿片製剤のモルヒネ

定量分析成績右表の示すところに從へば

阿片製剤の可及的少量（日本局方に比し

ドーフル散に在っては1／6チンキに在っ

ては1／5，エキスに在っては1／3量）を

供試とする所謂微量分析を以てする場合

と錐其定量数に於ては相當の正確度を示

試瞼品
蹴法 P・局方規那後脚鱗

ドーフル散
No．1

”　2

　　　　　1Nα1
阿片チンキ1
　　　　　　”　2　　　　　1

阿片エキス
No．1

”　2

0．9697％

0．951S

1．0552

1．2156

，2〔L3205

21．3181

0・9674％

0，9461

1．0053

1．1270

20．4393

21．29S2
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し日局方規定法に依れるものとの比較封照に於て略ぼ同等の％数を與ふるを見るべし．

　（11）阿片中のモルヒネ索敵定量法

　水化石次を溶出醐とするモノセヒネ定量法は藥局方所定方法として最も簡便適當なるも若し

時聞の關係等を考慮し最も迅速なる施行の下に一日にて之を完了するの要ある揚合は猫局方

アンモニア法に依るか否らすんば瑞局方阿片エキス叉は阿片チンキのモルヒネ定量法を浴用

するを便とするが如きも既に述べたる如くこれ等のものは鯨り正確なる定量数を與へす之を

以て著者は多くの藥局方が現に採用せる石盛浸出法と異曲同工にして且術ほ著しく時聞を省

約し得る定量案を設定せり．本法は日局方等の封照に於て其定量分析数概して梢高きも（ま

つ伯仲と見回して可なり）著者温室浸出法に比較すれば其丈績少しく劣るものなり．

　著者が昭和3年藥女面會に於て述べたる改良案の骨子はマグネシア塩の鞘助に依り阿片の

石友血液より豫め不純物を除去しこの母液よりモルヒネを析出せしむるものなるも本法に在

っては更に時間を省慮し急速なるモルヒネの一定量法として適慮せしめんがためモルヒネ浸

’出と不純物除去手段を同時に行ひ装作の簡易化を企圖せるものにして浸出方法としては冷，

温浸2：方案の内比較的簡易に且安全に浸出の目的を蓮し得る温浸法に基き叉モルヒネ析出を

逼速容易ならしむるのみならす面面損失を可及的に少からしめんがため塩化アンモンの添加

量，振盈虚聞等を墾更し虚心上氷を以て冷却する等の方便を講じたるものにして蜘乙其方法

を蓮ぶれば次の如し．

　方　法

　本品4gに1％硫酸マグネシア（或は塩化マグネシア）液．40ccと海砂小論を加へて密

栓し50。を超へざる盗に於て屡々振濾する事1時雨冷後水化石次29を加へ振冷する事30

分の後濾紙上に置きたる布片内に傾潟絞面し之を濾過し其濾液20ccにエーテル10cc及塩

化アンモン0．59を混和し密栓して1時聞張く振寄し後氷を以て冷却しつつ屡々青燈する事

2時間の後エーテル暦を濾紙上に傾噛し尋で母液を可及的迅速に濾漉したる後エーテル飽和

水5CCを以て硝子堤内の結晶を濾紙上に集め次に共5CCを以て反復完全に之を集めたる後

上記の液10ccを以て洗1條し60。を超へざる温に於て乾燥し冷後ベンゾール10ccを以て濾

紙上の結晶を洗出し初め微濃次に96～100。に於て乾燥したる後此盆山をP／1。一HC120ccに

溶解し之に3滴のメチルロート溶液を和しn／1。一KOHを以て滴定す．

　更に叉この急速定量法に依ってモルヒネを定量し之を前年総會に於て稜表したる著者改良

案の冷，面立法，．日局方，ル氏法，猫局方と比較封照すれば次の如し．
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急速定量法と日局方の定量分析試験成績比較

　　　　　　第　　14　表

検硲

定最法

　Ko．1

　”　　2

　”　3

　”　4

　”　　5

　”　　6

　”　　7

　”　　S

　”　　9

　”　10

　”　11

　”　12

　”　13

　「ノ　14

　”　15

’　”　16

現日局方

327

4。63

4．77

6．30

6．76

7．55

7．4S

7．48

S．12

S．48

8．34

S。77

7．41

ユ0．47

エ0．62

11．4S

●

著者の急

3．99

4．S4

4S4

6．27

6．70

7．62

7．44

7．70

．8．05

S．62

S．60

9．22

7．S4

11．05

10、83

11．55

．訳
No．17

”　1S

”　19

”　20

”　21

”　22

”　23

”　24

ρF @25

”　26

”　27

”　2S

〃ゴ9

”　30

”　31

”　㌶

三日　局方　　薯者の急速法

12．40

12．12

13．6S

13．19

14，1S

14．33

14。54

15。些7

16．32

17．32

18．11

1S．25

18ユ1

ユ9．46

2α32

£0β7

12．54

12．19

13．90

13．54

コ4．33

14．71

14．54

エ5．47

16．6L

17．39

．18・25

1S．53

ユS。18

19，53

20．74

2L46

著者急速定量法と日局方，ル三法，猫局方，蛙に瑞局方に依る定量比較試験破績

　　　　　　　　　　　　　第　　15　表

検機
著 者 案

急速法i冷浸測温浸法

No．1

”　2

”　3

”　4

”　5

”　6

”　7

　6．44

　7．S4

ユ0．55

10。62

10．76

．】2．2δ

13．69

6．34

7．70

10．55

10。G9

10．69

12．19

13．69

6．56

8．05

11．33

ユ1．33

エ1．4S

工2。76

14．19

　　　　　　　　ト
，局方。氏法隔嚇

6．27

7．S4

10．G2

ユα69

1α26

12。12

13。54

瑞局方

5β4

7．34

10．33

10。12

9．S3

1！．G9

12．69

5．49

6．G3

9．55

8．G9

9．55

10．40

12。04

5．G4

7．5S

10．S3

11．00

ユ1．06

12．03

13．69

以上の試験成績に徴するときは著者の急速定量法は元來温時浸置1に擦るが故に日局方所定
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法及著者の冷浸定量法ゆ成績に比すれば其定量数概して高く二二浸定量法に比すれば其成績

稻劣るも猫，瑞局方及ルステイング氏法に比較すれば之に優越するの結果を輿ふるに由り本

法は急速施行法として最正確なる結果を得るものなりと言ふを得べし．

括

1）阿片中のモルヒネ含量を定むるには種々の方法あれども二丁施方法の比較的簡便にし

　て而も正確なる定量数を期待し得べき石弓浸出法を使用するを可とす．

2）　モルヒネ抽出分離するには之に適する有機溶剤を以て之が弓取方法を講ずるよりも寧

　ろモルヒネを精純化し得べき晶析法を以てするを可とす．何となれば阿片のアルカリ性

　溶液よりモルヒネを抽出するに當りては常に樹脂隊物質及びモルヒネ以外のアルカロイ

　ド（ナルコチンを主として其他コデイン，パパペリンの少許之に件ふ丁合多し）を爽下す

　るが故にモルヒネを可及的に純化する方途に依り正確に之を滴定するの要あればなり．

3）石門浸出法に於てモルヒネのアンモニや性溶液にアルコールを添加することはモルヒ

　ネの析出分離を沮抑するの傾向あるを以て之が添加を行はざるを可とし且又阿片の浸出

　液は豫め之に水溶性マグネシア塩を加へ不純物を除去することにより浸出液の着色度を

　減じモルヒネの純度を高め得ると共に滴定の結果を明瞭且正確ならしむべし．

4）　モルヒネのアルカリ性溶液（石衣性叉はナトロン，アルカリ性）をアンモ昌ア，アル

　カリ性となすために添加すべきRH，Cl量に就ては之が添加量は少くとも溶液中の蜘

　と交換すべき分量叉夫れ以上なるを要しモルヒネ含量高津場合從って二丁アンモ昌アの

　比較的多き場合に於てはその過剰の添加もモルヒネ析出に下しては著しき影響を及ぼさ

　ざるに反し含量低き揚合（遊雛アンモニアの比較的少きとき）にあっては反響を大なら

　しむべし．

5）著者改良案はモルヒネ浸出より分離に至る旧聞の手技及び操作比較的簡易尚ほ供試量

　を牟減し得る方途に依り本案には冷，温浸出法の二つあり共に正確なる結果を與ふるも

　のにして日本藥局方及び共他の局方と比較封照するも常に卓異の％数を與ふべし．而し

　て此二つの方法の内温時浸田法に於て特に然りとす．

6）著者案に係る微量定量法に在りても日本藥局方規定法其他G・S6deberg法等との劉

　三二瞼に於て一般良好の成績を示し（第8章8表参照）叉阿片製剤のモルヒネ定量上に

　之を感用するも日本藥局方との二丁に於て其成績伯仲の間にあり（第10章13表参照）本

　法は総て石荻浸出に基くものなるもこの揚戸最初の浸出剤としてはナトロγ，アルカリ

●
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　性を以てし後アンモ昌ア，アルカリ性としクロロホルム，純アルコールの混和液を以て

　先づモルヒネを分離抽出し其抽出物の石荻性水溶液を作りて供試となすときは其結果一・

　段良好なるも現下之が實験を重ねつつあるを以て之が報告は後日に譲るべし．

7）阿片を比較的速に定量するには猫局方及び瑞局方阿片製剤のモルヒネ定量法を慮用し

　縄べきも一つは不純物多く一つはモルヒネの損失を容易ならしむるの歓貼を有し，而し

　　て瑞局方の使用するイソプロピルアルコールは債格低廉ならざるのみならすクロロホル

　　ムとの混液を以て抽出せるモルヒネは甚だ不純にして之が滴定数は正確のものとなし難

　　く著者實験に依れば此場合無水アルコールを代用せば更に％敷のより高きものを得るも

　不純物爽有の鮎に於ては依然異ならす故に著者は此等の獣漏を補はんがため有敷且適切

　　なる一新急速定量法を制めたり．本法は温時浸出法に塞くが故に共域績良好にして瑞局

　　方，猫局方所定法，：Rusting法及著者冷浸法に比すれば其定量数概して高きのみならす

　甚だ正確にして且抽出より結晶分別に至る所要時聞を114～1／5時聞に縮約完了するを

　得眞の急速施行法として満足すべき結果を得るものなり．（第10章14表参照）本定量法

　　に就ては其笹下成績以上の如くなるを以て阿片製剤に就ては別に験察を行はすと難も此

　場合に於ても勿論適切なる急速定量法として之を慮解し得るものと信ず．

本研究に當り所長野口博士が特に時間を附輿せられ且實駒上懇篤なる御指導を賜はりたる

こと蝕に附記し謹んで深謝の意を表す．
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キナ忌中網アルカロイド及キ昌一ネ

定量試験成績

囑託　堀　　田　　正　道：

　キナ皮の試瞼法鮭に其試瞼成績に就ては從來種々の報交の有るを見るも何れも総アルカロ

イドの定量に1ヒり特にキ昌一ネ量をも槍定したるもの甚少く明治二十八年三三雑誌第164號

所載杉山仲藏氏の試験報告も亦キナ皮標本四十飴種に亙り之が総アルカロイド量のみを鎮定

せるに止れるものなり．

　今鼓に拐げんとする成績は昭和六年以降数ケ年に亙り試瞼を行ひたる約五十毬の品に就き

其の絡アルカロイド量拉に特に其のキ昌一ネ量を爪畦官設キナ試験場所定の試験法に準回し

て施行したる分析の結果なり．而して該キナ皮中には往々偽似品もありて既に其の外観に依

ってキナ皮と異れるを認め得るものあり．域は叉外観氣味等に於て殆ど異朕なきも規那アル

カロイドの反慮を敏如するものあ・り．其他キナ皮の實性たるダラーへ反慮を徴するもタルレ’

イオ’rン或はエリトロヒン反癒陰性なるもの等もありき．

　從來キナアルカロイド定量法として知られたるものは二，三に止らざるも総アルカロイド

の定量は日本薬局方規定の方法に糠るを便とし叉キニーネ定量法としては爪畦官設規那試験

場所定の方法が便利にして且之に依って相當iE確なる結果を得らる曳が故に余の三二は右の

二法に基きて之を行へり．而して今其試験D域績に就て見るに緻アルカロイドとキニーネと

の量的關係は無論試験品に依りて大いに不同あり帥ち縛アルカロイド三三キ・ニーネ量の共に

多きもの或は纐アルカロイド量の比較的多きに反してキニーネ量の甚少きもの或は3ζ全く之

を槍出せざるもの等品質匠々なるものあり．

　帥ち後掘試験威績表中1號，18號，34三等の絡アルカロイド量は何れ，も8％叉は其以．ヒを

含有するも1號品のキ・ニーネ量は6．62％（総アルカロイド量の68．11％に回る）なるに比し

十八號品は1．81％（総アルカロイド量の22．46％）また34號品は組アルカロィ’ド量の10．39％

を含有するに過ぎす叉18號品と21號無二31二品と32部品とを比較劃覧するに前二者のキニー・

ネ量は共に1．81％なるに総アルカロイド量に於て一は8，06％（絡アルカロイド量た封ずる

キニーネ量の％数は22．46％）他の一は4．07％（同上キニーネの封照％藪43．47％）を示し又

後二者にあって其のキニーネ量は何れも約1％なるに総アルカロイド量に於て一は4．88％

（同上キニーネの劉照％数24．33％）他の一は1．67％（同上キニーネの封照％数62．28％）に
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して稀には45號乃至47號の如く総アルカロイド量約5％以上を示すに拘らす全然キ昌一ネを

槍出せるざものあるは注目に値すべし．

　蝕に上記の定量を行ふに直り準由したる民謡キナ試験場設定の試験方法を附記すれば弐の

如し，

　先づ細末キナ皮209に漕石高69を密和し之に5％苛性ソーダ溶液18ccを加へ注意して均

等に澱直せしめ大型ソクスレ．ト浸出器（遠田筒内容約180cc）に致しベンゾール約200ccを

以てアルカロイドを充分抽出し此のベンゾール液に定規塩酸及水晶10ccを加へてベンゾール

分を溜去すればアルカロイドは塩酸塩溶液となり一部の樹脂と共に残存するが故に此の液を

綿栓を施したる硝子漏斗を以て50cc及100ccの標線を附したる内容約150ccのべッヘル中

に濾刑し水を以て杢容100ccとなるに至る迄洗條す．而して総アルカロイドの定量は此液を

水浴上に温め0・5％メチル耳一ト溶液2滴を標示藥として過剰の塩酸を定規アルカリ溶液を

以て滴定す．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’
　　　　　　　　　　　　　（10－n）3．1
　　　　　　　　　　　　　　　　　　cd．（10－n）0．31・5　　　　　　　　　ぱ　　　キナアルカロイド含量＝
　　　　　　　　　　　　　　　2

　　　但し且は漕費せる定娩アルカリ量にしてキナアルカロイドの亭均分子量は309．2なり．

　滴定後此の中和液を水浴上にて50ccに濃縮し冷後析と11する不純物を濾別して100ccに至

る迄洗蔵し水浴止に盗め之に微に酒石酸々性となせるセ羽冠。ト塩溶液（40％）106cを加へ

再び50ccに濃縮し一夜放置すればキニーネ及シンコニヂンの酒石酸塩は水に難溶性なるが

故に漏壷となりて析出す．余の實験に糠れば試験品がキニーネに富める場合は美麗なる無色

針状の結晶を析出せり．乃ち其酒石酸塩は之を巳秤濾紙上に集め少許の水にて数回洗魚し（悪

液は100ccとなす）110。に於て4乃至5時間乾燥し之を秤定す．術酒石酸は一部水に溶解す

るを以て濾液100cGに附75皿9を加算補正す．次に此結晶0．59を精吊し定規塩酸3．75cc

に溶解し水を以て25ccとなし直径9c皿の硬濾紙を以て濾過し之を20c皿測定管に入れ室

温に於て旋光度を測定し17。に於ける旋光度に補訂す〔面面難誌460號（大正九年六月）刈米

技師報丈参照〕鼓に補正されたる酒石酸塩量に右の旋光度に相慮するキニーネのフテク山畠

を乗じ〔藥學雑誌497號（大正十二年七月）石川技師報丈参照〕更に垂ヒ積に5を乗ナればキ

ニーネの含量を得るなり．

　上記方法に依る試験成績を表示すれば次の如し．
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番　　　號 総アルカ
香@イ　ド：量

キニーネ量
総アルカロイド
ﾊに封ずるキ昌
oネ鼠％

備　　　　　　　　考

、

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

】6

17

1S』

ユ9

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

9．72

6。98

6。57

6．20

5．5S

6．20

5．69

6β9

6．05

5．58

4．71

5。14

4．50

4．34

3．95

4．19

『7．75

8．06

7．43

6。96

4．07

7．78

7．95

3，45

3．4S

3．76

4．41

4。50

7．16

7．48

6．62

4。6S

4．23

4．03

3。88

3。69

3．63

3．49

3．30

3．13

2．89

2．72

2．66

2．27

2．25

2．19

2．05

1．81

0．43

0．37

1．81

1．76

ユ．42

1．40

1．37

1．34

1．31

1．26

1．17

1．10

6昌ユ1

67．05

64．3S

6卵0

69．53

59．52

63．80

5千62、

54．55

56．09

61．36

52．92

59．11

52．30

56。96

52．27

26．45

22．46

5．79

5．32

43．47

22．62

17．S6

40．58

39．37

35．64

29．70

28．00

16β4

14．71

南米ボリビア

”　　マピリ

”　　ボリビア

同　　上

同　　上

南米ボリビア

同　　上

輿　　上

南米ボリビア

南米産

謙憔饗縦催

細巻舩をなせるもの

ジヤバ産
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番
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號
　　　ロ　イ　ド最

　　　　　　　　総ア’レカbイド

キニー　ネ量i最に封ずるキ昌
　　　　　　　1一事：最％

31

32

33

34

35

35

37

3S

39

40

41

42

43

44

45

46

47

4呂

49

50

i．

43S

1．G7

3．99

S．57

2．72

7．95

2．90

5．12

3．29

3．06

321

2．83

2．87

2．S3

6．82

6．05

4．65

3．卿

0，0S

i
l

l

l
．i

i
l

1．09

】．04

0。97

0．S9

0。88

0．79

0．76

0。74

0。71

0．67

0．59

齢0．59

0。48

0．41

24．33

62。28

24．31

10．39

32．35

9．94

26．21

14．45

21．5S

21．90

18。3S

20。85

16．72

14．49

　一

　鱒

備

●

南米コロムビア

南米コロムビア

同　　上

南米ペルー
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