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．ピリダジソーN一語キジドの化学

板　　井　　孝 信

the　Chemistry　of　Pyridazine　N－Oxides

Takanobu　ITAI

　ピリダジソは1886年K：norr44）によって記載され

たが，本誘導体で天然に発見されたものがない，した

がってジアジン中もっとも研究のおくれた分野であ

る．この事実を1940年頃著者は落合教授より教示さ

れたが，他の仕事に従事していたので1953年研究に

着手した．一時中断して1959年，製薬研究部の設立

とともに再び開始した・

　製薬研究部で制がん剤の合成を採り上げたこと，

これより先，落合・中原による4一皿itroquinoline　1－

oxide（4－NQO）が発がん性および制がん性をもつとい

う報告45）があったこと，および1953年頃合成した

3，6－dimethoxy－4－nitropyridazine　1－oxideが水野の

がんに対するスクリーニング試験の結果，制がん性を

有すること‘6）を知ったことなどからである．

　以後，落合教授のPyridine　N－Oxlideの化学4ηに

ならって研究を進めた・この間，これと同領域の研究

は主としてわが国で行なわれ，．著者らのグループのほ

か，高林48｝，熊谷49），中込50）瑠60），加納・尾形61）陶72），

堀江・上田73）卿7り，米田・新田7の，梁井76）などの研究

がある．まだ研究は途上にあるが，研究結果を整理し

将来の糧とするため・著者らの仕事に上述の諸氏の業

績を加えて書きまとめて見た．

合成された物質㊧構造決定のために行なわれた化学的

証明法や物理的研究結果には興味深く，貴重なものが

多いが，今回は単位反応とその成績体に重点を置いて

まとめた．この他の面は将来のこととしたい．

（1）　N－Oxidation

　従来，ピリダジン環には求核反応は行なわれていた

が求電子反応の研究を見ない・そこで求電子反応を行

なうためにN一オキシドを合成した．1955年，署者ら

ははじめて3，6－dimethoxypyridazine　1－oxideを合

成したが2），それ以後のものをpyridazine．3一位置換

体，3，6一位置換体，54一位置換体，その他という1嘔で

置換基が，1－ox董de，2弔xideの生成におよぼす影響を

検討して見よう・

　方法：　つぎのように4種に大別できる．

a

b：

c　：

d；

過酸化水素・氷酢溶液　一一般に30％過酸

化水素を用いたが，70％のものを用いた

り，また無水酢酸を加えて水を分解して用

いたこともある．

過フタル酸・エーテル溶液　常温放置．

過安息香酸・クロロホルム溶液

その他　過酸化水素・ギ酸溶液など．．

　Pyridazine　mono－N－oxideはC．F．　Koelschら77》

が1958年に報告しているが，著者と夏目21）は条

件を検討して収率89％で得た（Table　1）．しかし，

di－N－oxideは現在まで得られていない・後述するす

べてのN－oxideについて全部mon（トoxideのみしか

ない．

5⇔§
　　12

一儲R＋＜薫＞R
　　　占　　　占
　　　　1roxide　　　　　　　2－oxide

　（i＞　　3鱒pyridazine8　　　　　　　「

　3一置換体N一オキシドではじめて作られたものは

3－methoxy体3）でa法により好収率（72．7％3），75％

51））で得られ，，3－benzyloxy体は。法で定量的に52），

また3－chloro体6）はb法によって約22％の収率で

得られた・これらは1－oxideのみを生成し，その2－

oxideは分離されていない．

　しかし，3－methy1体となると越きを異にし，　a法

では加納らは1－oxide　22．4％，2－oxide　8．2％，すな

わち331の比で61》・。2）；中込は46％，45％，すなわ

ち1＝1の比で53）各異性体を作った．．これより先，熊

谷は3－methlpyridazine　1－oxide（bp6145。）を報告

しているが49），2－oxideを分取していなかった．

　尾形は3－pheny1体のN一オキシド化で．1－oxide：

2℃xide＝70・5％39・5％の収率で褥ているが，別に

その比は100：1であるとも記載している70）．

　3－Aminopyridaziロeはb法によっては樹脂化して

目的物を得られないが，a法によれば43％で2－oxide

のみとなる．3－acetamino体ではa法で1℃xide呂
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2－oxide＝2382；，　b法で10＝33の比で各異性体を生

じる恥・18）．

　N－oxidationで異性体の生成比に影響する囚子には

置換垂がおのおのの核窒素におよぼす電子効果と置換

悲の立体障害効果がまず考えられる．

　乙益？8）はdiazi血類の核窒素に隣接するメトキ潔基

の立体配位を双極子能率から吟味して下図のようにN

の側にcis配位していることを示している．

編〉一・＼／H

　　　　　　／C＼

　　　　　H　　　　H

　3一アミノ遮またはやや大きい3－acetylamino基で

すら2一位オキシドを大部分生成すること，および3一

クロル体が1一オキシドのみを生ずることは，前者は

隣接する核窒素接の塩脳性を増し，後考では減少せし

めると解釈すれば諒解できる．．

　（ii）　3，6－pyrida2ine8

　　（a）　3，6・rdialkoxy　pyrida2ines9）

　メトキシ蕊1ケの場合，すでにその隣接する窒素の

N一列キシ・ド化は妨げられるので，同種alkoxyの基

を3，6一位に置き，その炭素数を順次に増加してN一

オキシド化を検討した．（a法）

　MeO一，　EtO一，　n－PrO一およびn－BuO一興のあると

き，いずれも収率50％ほどでN一オキシドを生じる．

tert．　BuO一，　PhCH20一塞の場合はN一オキシドを生

ぜず，それぞれ3－hydroxy－6（11∫）一pyridazinoneお

よび3－benzyloxypyridazinoneを得た．、しかし，こ

の2つは単に氷酢と加熱するだけでも生じるので，立

体心添のためのN一オキシド化不成功と．決定もできな

い．

　　（b）　3，6－dichloropyridazine16）・52）・．

　塩素2苦はとなりの核窒素の塩基性を低下するのでそ

のN一オキシド化は困難となる．従ってb法または。

法でもその収率はきわめて低く，．a法によるときは加

水分解により3－chloro－6（11f）一pyridaziロon，を副生

する・3・6－dichloropyridazine　1－oxi㊥を多凱必要と

するときは3－chlom－6－aminopyr1daz三距e　lr）xideを

ジアゾ化倹Sa丘dmeyer反応によるとよい75）・（後述）

　　（c》　3－alkoxy－6－chloropyr…dazines16｝レ5雪，

；標題の置換基の組合わせは，両者とも置換韮より遠

い窒素なN一オキシド化するものでN一オキシド化を

妨害するものと考えられるが，事実，’その収率は低く

原料回収が多い．さらにa法によると加水分解が認め

られる．このとき．N一オキシドは3－MeOrのときで

も1一位に入る．

・ト〈漏〉孤謡

　　　1

1

b法
＿＿．＿ｨ

c1一ｭ漏〉一㎝

　　　↓

／ゐ㎝

　　　H

　　（d）alky1または加eny1と他の基の組合わせ

　このデータは特に不足であるが，pheny1基と

methy1基の組合わせでは，．methy1基側にのみ入る

49）．methy12ヶのときは収率がよい9）・

　メチル基がクロル基またはメトキシ基と組合わされ

た場合は，メチル韮側窒素が酸化されているが53｝・02），

3－pheny1基と6－chloro基となると1－oxide　32一◎xide

可約331とな：る70）。

　　（e）　アミノ基と他の基（alkoxy一または

　　　　　chloro甚）の組合わせ111・1W3）

　この場合はたとえacetamino基やethoxycarbonyl

基であろうともN－oxideはアミノ基側に入る・1っ

の例外は堀江の報告7‘）の3－acetylamino－6－chlor6pyri

dazineがいず航のN－oxideも与えていないことであ

る．薯者らの行なった3－aminb－6－chloropyridazi血e

のN一ナキシド化では再結鵡を要しない高い純度の結

品が反応液から直接得られている．（a法）

　σii）　4一モノ置換およびトり置換pyrida2ine8

　前者に2例53）・5り，後者のうち，3，6一．位に同種の置

換塞をもつもの4例（60＞，（61＞，（62＞，（63）・を加えて

考えて見ても．電子四脚である4－m・thy1一または

4－1nethoxy基が1r）xideを多く坐成するかに見えて

電子吸引塞chlor（》一およびa2id（ト基も1－oxlde：を

多く生成しているので，4一位置換基の影響を論ずるこ

とが不可能である。さらに定量的な検討を要する・（文

献は表1参照めζ．と）

　他方，3，6一位に異った置換塞を有するときはこれら

の置換塞の影響が圧倒的であり，（i）（ii）に述べたよ

うな事実に支配されて1種のN一オキシドを隼じる・

　上記のほかに，佐子3bおよび薯薪・大草36）はこの

事実を利用して，作りにくい5一弓mino一および5－

methoxypyridazine　1－bxideをつぎのようにして合

成した．

C1 C1
1

一●一一一→レ

b法・
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　　Cl
　　l
R＼ノ＼ノCl

L面一論
　　δ

R＝NH2，0Me

R＼ノ＼
LN些

志

　以上のデr．タはまだ回数が不足であり，定量的でな

い．加納ら61）・63）が行なったようにガスクロマトグラ

フィ，核磁気共鳴吸収などの物理的手段で定量を行な

わなければ精密なことが言えない．

　（iv）N－oxideの位置決定について

　N－oxideの位置は以後の研究に重大なことである・

この理由でこれに関する研究結果の主なものを簡単に

列記しておく・

　　（a）　井下田3）は3－methokypyridazine（1）を

N一オキシド化して3－1nethoxypyridazhle　1－oxide

（∬〉を合威した．彼は化学的証明のほか，（皿）を加水

分解して3－hydroxypyridazine．1－Qx玉de（皿）とし，

この紫外部吸収，pKa’値を測定した・（皿）の紫外部吸

収は3－hydroxypyτidine　1－oxideに似ており，　pKa’

値はpheno1（pKa’10）と3－hydroxypyridine（pKa’

8．6）；3－hydroxypyridine　1－oxide（pKa’6・4）と（皿）

（pKa’4．1）・を比べてその減少度からも裏付けを行な

っている．』

　　（b）25）pyridazine　1℃xide（y）をbenzoy1且itrate

でニトロ化した成績体はqui且01i皿e　N－oxideの例か

らNっxideに対しβ一位であると考え．られる79，・

還元すれば3－aminopyridazine（V）を得るので，

3－nitropyridaz血e　1－oxide　（班）と決定した，

　　（c）11）；18）（V）をN一オキシド化すれば，そのN一

オキシドを生じ，これを2－oxide（皿）と決定した．

すなわち，これは但）を還元したN一オキシドと異

なり，また塩化第二鉄で呈色する．N一丁キシド基に

隣接するためhydroxamic　acid型（粗）ζな．り鉄塩

で呈色するものと思う．

編〉一NH・離く漏〉一NH

　　↓　　　　　　　　　1
　　0　（皿）　　　　　　　OH　（田）

　また，　3－ethoxycarb◎nylam血opyridazine　2噂っxide

『（X）は加熱により下記のように閉環する．

編〉一NH・・幡△〈諏〉一甲

　　δ（K）　　　　’o－eo

　　（d＞　加納ら61）・63）は：：3－methylpyridazine（X）

のN一オキシ．ド化で得た2つの異性体の双極子能率を

測定し，その位置を証明している．

　　（e）加納ら66），67）は（X）の1弔xideおよび2－oxide

から出発した誘導体の核磁気共鳴吸収を検討している

が，これは川添，夏目2ηの結果と矛盾しない．

5　4

Table　1．　N－Oxidation　of　pyridazines

No．　Pyridaziロes　Method

1　pyridazine

2　3－Me

3　3－Ph

4　3－MeO

5　3－PhCH20
6　3－C11．

7　3－NH2

8　3－NHAc

－9　3－NHEt

a

a

a

a

，a

a

a

C

b

b

a
b

a

a

a

　　Reaction

　　　　　Temp．　　　Time
　（o）　　　　　　　（hr・）　．

　100　　　　　7

80

70

60

70

room

room

1’oom

ro◎m

room
65

100

60

　8
　6
　6
　6
3weeks

「2days

’4days

lweek

1week．

　3

　6
12

・〈諏〉・

　　12
Products

　　　1－Oxide
　m．P．　（o）「軸

　38－40　．
bp4138－4〔λ．

bp6145

　68－9
68．5－9．5

　112－3

bp4143

　79－80　’「

・118－8．5

　　93

259（dec．）

　　〃

260（dec．γ

yield（％）

89

46

22．4

72．5

70

75

100

22

reslnOUS

2

10

2－Oxide
血．P．（o）．．yield

85－6

83－4

131－2

45

．8◎2

9．7

210－11　　　43

199－200’@82

　〃　　　33．

204　　’28
113－5　．　　20

R6f．

　　　　21

　　　　49

　　　　53

　　　61，63

　　　　70

一　　　　・3

－　　　　50

－　　　　52

一　　　　』6

　　　11，18

　　’11；18

　　　11，18

　「．　11，18

　　　　73

　　　　24



4．

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

3．6－di－MeO

3，6－di－EtO

3，6rdi－n－PrO

3，6rヨi－n－BuO

3，6－terトBuO

3，6－di－PhCH20

3－Me－6－MeO

3－Me－6－EtO

3－Me－6－OH

3，6組i－C1

20　3－MeO－6－C1

21　3－EtO－6－C1

22　3－n－PrO－6－C1

23

24

25

3，60di－Me

3－Ph－6－Me

3－Me－6－C1

26　3－Ph－6－C1

27　3－NH2－6－C1

28　3－EtNH－6－C1

29　3－NHCO2Eト6－C1

30

31

32

33

34

35

36

37

38

39

40

41

42

43

’44

45

46

47

48

3－NHAc－6－C1

3－NHr6－MeO

3－NHAc－6－MeO

3－NHAc－6－EtO
3－NHAひ6－iso－
PrO

a

a

a

a

a

a

a

a

a

a

b

C

d

b

a

a
b

a

b

a

a

a

C

a

c

a

a

a

a

a

a

a

a

a

a

3－NHAc－6－11－PrO　a

3。NHAc－6－BuO
3－NHAc－6－isσ一

AmO
3－N】ヨ【Ac－6一ロー

C5H臆
3－NHAc－6－
C6H130
3－NHAc。6－
C6H170

3－NHCO2Et－6－
MeO
4－MeO一

a

a

a

a

a

3－NHAc－6－CloH2L　a

4－Me

3－C1－4噂Me

3－MeO－4－Me

3，4・一dトMe

3－Cレ4，5－Me

a

a

a

a

C

a

a

C

衛　生試　験　所報　告 第82号　 （1964）

70

70

70

70

70

70

70

40－5

　　6

　　6

　　6

　　6

　　6

　　6

　　6

1week

95－100’　　　　9

roon1　　　　4　days

room　　2．weeks

τOQm
70

70

room
70

room
70

70

room
60

room
65

ref1．

65

70

ref！，

ref1．

ref1，

100

　〃

　〃

　〃．

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

room
70

70

room
65

room

room

4days

　8－13

　9
4days

　8－13

4days

8－13

8－13

3days

　9
2days

　3
　　3

　　9

　　8

　　3

　　3

　2

　1
　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

10days

　6
2days
10

4w㏄ks
2days

154　　　　　　73　　　　　－

71－2　　　　　　40　　　　　－

54－5　　　　　　30　　　　　－

52－3　　　　　　47　　　　　－
6－OH－3（2遅）pyFida・in。・・298

6－Benzyloxy」3（2石r）　　　171－2

pyridaz1none
一　　　　　　　　一　　　　　95～6

　　　　　　　　　　　　　　　　　98－9

（recov．14）

118－20

110－2

159－61

　　〃

　158

115－6

　　〃

　83－4

　　〃

113－4

　163

151－1．5

124－4．5

　　〃

　83－4

工27－8

126イ

149－50

148－9

9．4

44．6

32

14

18

16

13

26

　9

52

17

一

一

噛

一

嗣
　7
11

36．6

48．4

91

35．5

31

100

65

74

83

74－5（bp5．513－5）

200－1　　20

（recov．　54）．

　胸　　　　　　　　　　　　　　　　　一

　陶　　　　　　　　　　　　　　　　　一

　一　　　　　　　　　　　　　　　　　一

（re◎ov．　65）

〈recov．30＞

（recov．．66）

一　　　　　　　　　　　　　　　　　卿

　163－4

　　　〃

＝L57，5－8．5

248（dec．）

253（dec．）

　　75－6

　160－1

　161－2

208（dec．）

　216－7

　　198

　　141

　　125

　　149

　　155

　　144

　　146

　　131

　　129

　124－5

　　111

　　　〃

　bp｛135

　110－11

86

63

　5

91

66

32

88

鞘
50

輯

輔

｝

哨

一

一
13

　8

7．7

鞘

一
16

一

　　2

　　9

　　9

　　9

　　9

　　9

61，63

　53

　49

　58

　16

　52

　75

　16

　16

　52

　16

　16

　16

　16

　16

　49

　53

’62

　70

11，18

　73

　19

11，18

　73

　73

　73

　73

　73

　73

　73

　73

　73

　73

　73

　73

　73

　73

　28
　　13

　　63

62，36

　　55

　59
　　52
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49

50

51

52

53

54

55

56

57

3，6－di－Me－4－C1

3，6－di－C1－4－MeO

3，6－di－MeO－4－N3

3，6－di－MeO－4－Me

3，4－di－MeO－6－C1

3－MeO－5－Me
－6－C1

3－MeO－4－Me
－6－C1

3，4－di－Me－6－C1

3，4－di－Me－6－MeO

b

b

a

a

b

C

C

C

a

room

room

　75

　70

　70

room

（2）　De－N－oxidation

〃

〃

70

4days

10days

　　5

　　8

　　8

2days

　〃

3days

　12

　Pyridine　N－oxideほか芳香族第三級アミソオキシ

ドの脱N一オキシド化は研究の初期には困難で，パラ

ジウム炭を触媒とする接触還元ではできにくかった．

これを解決したのは浜名81）の三塩化りん，または三臭

化りんによる方法と林ら80）のうネーニッケルによる方

法である．

　ピリダジン系では中性でパラジウム炭を用いて接触

還元して脱酸素されることがしばしば見られ（第2表）

また，塩酸酸性では無論容易になるから21）・25）・6D），ピ

リダジソ系N一オキシドは既ピリジンやキノリン系よ

129－31

　172－4

88－9（dec．）

　167－8

　190

　152－3

　137－8

　184－5

97．5－8．5

23

12

70

50

95

91

0．6

88

126－7　　　11

162．5－4　　　4．5’

　（rec。v．12）

109－10 89

24

21

29

55

13

55

55

59

59

り脱酸素は容易であると言えよう．また，ピリジソ系

で発見された無水酢酸中パラジウム炭での接触還元も

行なわれている2｝・7り．

　三塩化りんによる脱酸素反応はピリダジン系では例

が少ない．次表に示すようにmethoxy2）’24），　methy1

24），azido26）・28）基などがN－oxideのα一またはγ一

位を占める揚合，反応に成功していいるが，　3，6－di－

methoxy－4－chloroやyr璋a2ine　1－oxideりでは失敗し

ている．著者らは11itτopyridazine　N弔xidesでは熱

時にも反応の起らぬことを経験した．．新しい方法を見

出すべく考慮中である．

Table　2。　De－N－oxidatioR　of　substituted　pyridazine　1－oxides

　Starting　compounds

　pyridazine　1－oxides

3－Me

6－Me

3－OH

4－MeO
3，6－di－MeO－4－NH2

3－MeO－4－Me－6－OH

1，3－di－MeO－5－Me－6－0

1，3－di－MeO－4－Me－6一一〇

3，6。di－Me－4－NO2

3－MeO－5，6－di－Me－4－NO2

3－MeO－4－NO2

3－MeO－4－NO2－6－Me

．3，6－di－MeO－4－NO2

　　　　　〃

3－MeO－4－NO2－6－NH2

5－NO2

3－MeO－6－NO2

3－MeO－4－Me－6－NO2

3，4－di－Me－6－NO2

3－Cレ4－NO2－6－Me

　　　Reagants

Catalyst　Adjuvant

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Ni（R）

Ni（R）

Pd－C

Ni（R）

Ni（R）

Ni（R）

Ni（R）

Pd－C

Ni（R）

Ni（R）

Pd－C．

Ni（R）

Pd－C

Ni（R）

Ni（R）

Pd－C

Pd－C十Ni（R》

HCl

Ac20

AcOH
AcOH

AcOH

AcOH
Ac20

AcOH
AcOH
Ac20

AcOH
HCl

HC1

　　　　　　　　　Products

　　　pyridazines

・一M・　｛言ll，a、，、

6－Me　　　　　　　　　〃

3－OH

3－MeO　　　　　HC1－Salt：1

3，6－di－MeO－4－NHAc

翫MeO－4－Me－6－OH

3－MeO－5－Me－6－OH

3－MeO－4－Me－6－OH

3，6－di－Me－4－NH2

3－MeO－5，6－di－Me－4－NH2

3－MeO－4－NH2
　　　　〃

3－MeO－4－NH2－6－Me

　　　”

3，6－di－MeO－4－NH2

3，6－di－MeO－4－NHAc

3－MeO－4，6－di－NH2

4－NH2

3－MeO－6－NH2

3－MeO－4－Me－6－NH2

3，4－di－Me－6－NH2

4－NH2－6－Me

　　　　　　　　　Ref．

m．P．（o）　（yield％）

148－9

47－8

143

215－6

166

215－6

161－3

182－3

127
128－9

159－60

　”

175－6

143

198－9

picrate＝　226－8（dec）

　　　　　　107－8

　　　　　　125－5．5

　　　　　　222－3

　　　　　　162－3

（80）

（70）

（80）

（75）

（73）

（80）

（91）

（81）

（61》

（83）

（48）

（70）

（91）

（57）

（92）

（72）

（73）

53

53

52

21

2

55

55

55

54

60

5
51

62

54

7

2

74

25

51

55

60

54
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3－C1－4－NO2－4，5－di－Me

3，4，6－tri－MeO

3，6。di－Me－4－C1

3－MeO－4－C1－6－Me

3，6－di－MeO－4－C1

3－MeO－4－Cl－6－AcNH

3－N8

4－N8

Pd－C

PC13

PC13

PC13

PC13

PC13

PC13

PC13

（3）　Pyridazine　1－Oxideの分極

　ピリダジソは核窒素の一M勘果のため4つの炭素

はすべて電子欠乏状態にあると考えられるけれども，

pyridazine　1－oxide（1）｝まN一オキシドi店の十M効

果と一1効果によるほか，他の核窒素の一M効果

により，つぎのような分極が考えられる．

　　　　4

：6レ
11

　　　（1）

轟
齢

　　　　（皿）

阜
　占

醇
ll．

（V）

（w）

臥

鳶
暮

　　（1’）

へ
託

⑤

白
　　　　N
　　　　8
　　　　00　　　　　　（w）（皿）

e
唾
慧㊥

　　　（M）

㊥6。

忘：

（価）

　これより考えるとpyridazine　1・℃xideは（V），（、1）

の形により6一および4一位は求電子反応に活性を呈

し，（皿），（y），（粗）1（皿）の形により・6一，4一，3一，5一

位は求核反応に活性を呈すると予想される．

　　　栗o

l：1：；Ql：：：：

　　　、N！
　　　　　　1．285　　　　↓
　　　　0　　　　　　1．598

　川添，夏目27）および加

納・尾形・通64）は核磁気

共鳴スペクトルを測定

し，塞底状態ではその

chemical　shiftは3一，

5一，4一位の順に低磁場よ

り商磁場にあることを示

5－NH2－3，4－di－Me

3，4，6－tri－MeO

3，6－di－Me－4－C1

3－MeO－4－C1－6－Me

3－MeO－4－C1－6－AcNH

196－7

121

60－2

121－2

242－5

tetrazoloP〔5，1－b〕pyridazine　109

4－N3　　、　　　　　　　　　　62－4

（83．5）　　60

（60）　　2

（59）　24

（41）　61

＿　　　4

（48）　74

（32）　26

（70）　28

し，π電子の分布は図のようであるといっている．

　以下，ピリダジソに求電子反応としてωニトロ化，

求核反応として⑤語歴ロゲニドまたは酸無水物との

反応を行ない，つぎにそれらで褐た化合物の置換塞の

性質を検討した．

（4）　Nitration

　出来，pyridazine類をニトロ化した文献はなく，

3層aminopyridazine　（1）をニトロ化するとぎも，

3－nitraminopyridazine（皿｝を生成しても，　C一ニト

ロ体（皿，w）を生成しなかった9り．

〈薫〉一N瑞一一漏〉一NH・Nα一・一

　　　（1）　　　　　　（皿）

⇔㌦沸く論一N瑞
　　　（皿）　　　　　　、　（v）

　ただし，署渚ら7）は3，6－dimethoxy－4－aminopyri

dazine（V）ではニトロ化に成功したが，例外的なも

のである．

一⇔臨一M鑑証臨
　　　　　　　（V）　　　　　　　　　（W）

　pyridine－N－oxidesの化学にならって・1955年著

者らの3，6－dimethoxypyridazine　1－oxide（、皿》のニ

トロ化2》｝こつづき，3－methoxypyridazine　1－oxide5｝，

2－methylpyridazine　2－oxide61）・63）など多数の報告が

出ている．

　これらは硝酸一硫酸を用い，一般に60～70。で反応

させている．（皿）の場合のように十M効果をもつ基

のあるときは常温で好収率を挙げる反面，pyridazine

1一。xideでは130～140。に加熱しても収率22％に過

ぎない．前述〔3）で予想したように，ニトロ酋の導入位

置はN－oxideのα，γ一位で・まず7一位に・ついで

α一位に置換する．硝酸が過量のときは4・6一ジニト

ロ体を生じた例5）もある．N－oxideのγ一位を瞬ぐと

α一位置換体がよく生成する55）・60）」
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No．

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

．20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

Table　3．　Nitration　of．substituted　pyridazine　1－oxides　with　nitric　acid　in

　　　　　　conceΩtrated　sulfuric　acid

　Starting　materials
pyridazine　　1一◎xides

pyridaz海e　1一《）xide

3－Me

4－Me

5－Me

6－Me

3，4－di－Me

3，6－di－Me

5，6－di－Me

3－MeO

3－MeO－4－NO2－

3－MeO－4－Me

3－MeO－6－Me

3－MeO－5，6－di－Me

3，6－di－MeO

3，6－di－Eto

3，6－di－n－PrO

3，6－di－n－BuO

3－C1－4－Me

3℃1－5，6－di－Me

3－MeO－6一Cl・

3－OH－6－C1

3－MeO－6－AcN｝1

3－EtO－6－AcNH

3－PrO－6－AcNH

3－BuO－6－AcNH

3－iso－AmO－6－AcNH

3－AmO－6－AcNH

3－C6H13－6－AcNH

3℃8Hr6－AcNH
3－CloH21－6－AcNH

Reaction
Temp．（。）Time（hr．）

130－40

105－10

100

85－9D

100

100

　50
100

60－65

70

70

50－5．

60－70

70－5

．100

50－5

100

　70

10。5

10＞

10＞

10＞

85－90

100

　70

　50

　50

10＞

　〃

　〃

　π

　〃

　〃

　〃

　”

　〃

4．5

5

6

5

．6

6

9

5

5

5

6

1．5

5

2

1

6

6

6

1．5

2days
2days

2days

6．5

6

6

3

R

0．5

　〃　．

　〃

〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　　　　　　　　Products

　　pyτidazin31－oxides

4。NO2一

4－NO2－3－Me

4－NO2－5－Me

4－NO2－6－Me

6－NO2－3，4－di－Me

．4－NO2－3，6－di－Me

4－NO2－5，6－di－Me

4－NOz－3－MeO

4，6－di－NO2－3－MeO

4－NO2－3－MeO

6－NO2－3－MeO

π1．P．（yield％〉

151　（22）

150－1　　　（8）

72

｛

｛＿＿＿＿
4，6－di－NO2－3－MeO

6－NO2－3－MeO－4－Me

4－NO2－3－MeO－6－Me

4－NO2－3－MeO－5，6－di－Me

4－NO2－3，6－di－MeO

4－NO2－3，6－di－EtO

4－NO2－3，6－di－PrO・

4－NO2－3，6－di－BuO

4－NO2－3－C1－4－Me

144－5

118－9

120－1

97－7．5

117－8

　　〃

　　〃

97－7．5

　103

　130

　103

90－90．5

130

116－7

114－5

（27）

Ref．

（18）

（86．7）

（56）

（9）

（54＞

（55）

（83）

（78）

（11．5）

（6．5）

（29）　　50，51

（5）．

（0．5）

（一）

（64）

’（81）

．101－1●5　（53）

106．5－7　（86＞

4－NO2－3－C1－5，6－di－Me

4。NO2－3－MeO－6－C1

4－NO2－3－OH－6－C1　　　214－5（dec。）（53）

4－NO2－3－MeO－6－AcNH　　211

4－NO2－3－EtO－6－AcNH　　　209

4－NO2－3－PrO－6－AcNII　　　181

4－NO2－3－Bu（》一6－AcNH　　　152

　114

75－6

67－8・

54－6

　103

103－3．5

105－6

144－5

4－NO2－3－iso－AmO－6－AcNH　142

4－NO2－3－AmO－6－AcNH　　　133

4－NO2－3－C6H13－6－AcNI｛　　136

4－NO2－3－C8H17－6－AcNH　　　131

4－NO2－3－C1。H21－6－AcNH　　123

（84）

（44）

（35）

（54）’

（46）

（32）

（66）

（65）

13、21

54

61

60

64

64．

61，63

54

60

　9

54

54

60

　5

5

55

54

63

60

2

9

9

9’

54

63

60

17

17

74

74

74

74

74

74

74

74

74

　3－acetylaminopyidazine　1－oxideのニトロ化では

6一．ニトロ体を得36），　3州chloro一　まプヒ砕よ3，6－dichloro－

pyridazine　1－oxideでは反応しない37）．尾形61）・63）は

3－methylpyridazine　2－oxide（田）は好収率で5一ニ

トロ体を与えるのに3－methylpyr三dazi駆e　1－oxideGK、

は全くニトロ化されず，同様，4－methylpyridazine

2－oxideでは5一ニトロ体18％を得るのに．その

1－oxideではニトロ化が起らぬことを報告している．

（K）はその後中込5。）によってニトロ化が成功した．

　QuinoliPe　N－oxideはacyhitrateでニトロ化す
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るとN－oxideに対してβ一位にニトロ韮が導入され

る79）．Benzoyl　nitrateをpyrida2ine　1－oxideに作

用させると，3一ニトロ体（X）33％，5一ニトロ体

（X【）0．8％；acetyl　nitrateでは（X）17％．（X）0．8

％を与える25），もし3一位をメチル基で塞いでおくと

5・一　ニトロ体　12％，　3－methoxy　pyr三dazine　lrDxide

では11％の5一ニトロ体を生じる32》．

　　　　　　Table　4．

No．　Pyridazille　1－oxides

　3，6－dimethoxy　pyridazine　1－oxide（皿）の場合は

ニトロ化されず，3－methoxy－6（1H）pyridazinone　1－

oxide（X皿）を得るのみである33）．（後述）

M・ぴﾒ〉側・一・一〈諏〉一・M・
工

0
　　　（湿）

Nitration　of　substituted　pyridazine　1－oxides　with　benzoyl　nitrate

31　　　pyridazi罰e　1－oxide

32　　3－Me

33　3，6－di－Me

34　　3－MeO

35　　3，6－di－MeO

Reaction

＊

・＊＊

＊

＊

＊

＊

　　　　1n．P・（。）

3－NO2　　　　166

（recov．28）

3－NO2　　〃

　　　Products
（yield％）　　m．　P（。）

（33）　　　5－NO2　142－3

（17） 5－NO2　〃

5－NO2－3。Me　94（12），（recov．43）

5－NO2－3，6－di－Me　85－6（25）

5－NO2－3－Me－6－CN　149－51　（31）

5－NO2－3－MeO　　　135－6（11），（recov．2ユ）

3－MeO－6（L㍑）pyridazinone　1－oxide

OH　　　（X皿）

（yield％）

　（0．8）　25

（0．8）　25

　　　　33

33

33

33

＊　Benzoyl　chloride　and　silverロitrate　were　reacted　at－100　for　4　hrs，，　then　the　mixture　was

　　left　at　room　temperature　for　4　days．

＊＊　Acetyl　chloride　and　silver　nitrate　were　used　as　the　pitrat量ng　reagents。　Its　condition　was　the

　　same　as　above－meれtioned．

（5＞　酸ハロゲニドまたは酸無水物

　　　との反応

　M．11enzeR5，，　B．　Bobranski86）などの研究に端を発

した上記の反応は・pyridine　N－oxidesその他で47α・

うゆ多数の例が三階された．浜名47のもこれに引きつ

づき．これを展開し，従来の研究を整理して講演した．

Pyridazine　N－oxide．誘導体では従来知られた反応の

N
工

0

〈し」

翫

　X一

〈orX’一）

　　”

編〉」しく諦
占　　　　占AX鵯

し

X陶or（X’一〉

量

域を出ないけれども，これを数群に分けて記述する・

　Pyridine　N－oxidesでは反応はN一オキシドに対す

る試薬の付加にはじまり，つぎに陰イオンが電子欠乏

位（N一オキシドのα一または7一位）に移り9つい

で酸を放って終結する47の．

　Pyridazine　N－oxldeに量ま2ケの窒素（N一オキシド

と核三級窒素）がある．このときも下記のようにN一オ

キシドを通して反応すると考えられる．

◎H
　　X（X’）N
　8

0A
H＞X（X’）

白

lA

翌〉〈諦

（orX’）1

　　　0A

直。（xり

N

X（X’）
　　

N

一（。諮Ω

………
iA）

…………
iB）

……………
iA’〉

　　H　　　　　　　　　X（orX’）

《＞x壁L〈；詰……………（・う

みA
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　ところが，後述するnitropyridazine　N－oxidesの

場合，3一または5一ニトロ化合体のようにかならずし

もN－oxideのα一，7一位でなくとも反応は進行する・

しかし，この場合，反応はやや困難で，よ． 閧ﾂよい条

件を必要とする．

　（i）酸クロリドとの反応

　N一オキシドの炉位があいている場合，上記（A’）

のルートが優先し，α一位が塞っているときはじめて

7一位にクロル基が付加するようである．

　3－met車oxypyridazine　1－oxide（1）はオキシ塩1化

りんで3－methoxy－6－chloro　pyridazine（皿）3》を，

3－az呈dopyridazille　1－oxide（皿）は3－azidopyridazine

（y）を生じ，（W）は5－chloro－pyridazino一（2，3－d）

一tetrazole（V）へ閉環する26）・

礪〉一・M・一一CI一編〉一・M・

　　　δ

　　　　　　　　（1）　　　　　　　　（皿）

一・・ﾒ〉一㌣
　　　　　　　醤＿六　（v）

　3，6－dimethyl一および3，6－dimethoxypyridazine

1－oxideはともにオキシ塩化りんで対応する4－chloro

体を生じる．

晦くボ晩 一冨あ晩

　しかし，有機酸クロリド60）またはニトラート33）では

N一オキシドの廟議のメトキシ基は開噛し，または

7一位メチル基への付加を起すことが見られる．これ

は既にpyridine　N－oxide，　quinoline　N－oxideその

他で観察された79》と同じである．　　　　　　　・

一編ン・晩Ph讐器絆

・〈薫〉㎝・＋・・〈薪〉・M・

　　　　「　　　　　　　　1
　　　　㏄OPh　　　　　　　OH

C1一ｺ　越C1一く；誤乱
　　　δ

　　　　　　　　　　　・c1一く；が聡

Table　5．　Reaction　of　substituted（except　nitro　group）pyridazine　1っxides　with　acid　chlorides

No・　Starting　compomds　Reagents
　　　pyridazine　1－oxides

1　3－MeO

2　3－N3

3　3，6－di－Me

4　3－MeO－6－Me

5　3，6－di－MeO

63，6－di－MeO－4－Me

73－MeO－4－Me－6－C1

POC13

血CHC13
POC13
i皿CHC13
POC13

POC13
in　CHCI3

POC13

PhCOC1
十AgNO3

AcC1

AcCl

　　Reaction
Temp．（。）Time（hr．）　pyridazine

room　　　1　　3－MeO－6－C1

ref1．

60－70

ref1．

room
－100，

room

ref1．

ref1．

　Quinolineに酸・・ロゲニドとともに第二の求核試薬

シアン化アルカリを反応させてニトリル基を導入する

反応はReissert反応8ηとして古くから知られ，　N一

オキシドでは落合教授鋤），ついで浜名47のがさらに他

の求核試薬にまで展開した。また，N一オキシドにジ

メチル硫酸とシアン化アルカリを反応させる岡本，谷

による変法47C》がある．

1．5

0。5

0．5

4

70

2

1

Products

5－C1－pyridazino一
〔2，3－d〕tetrazole

3，6－di－Me－4－C1

3－MeO－4－C1－6－Me

3，6－di－MeO－4－C1

m．P．（o）． iyield％）

91 （52）

Ref．

3

154－6　　（57）　　　26

61　　　　　（28）　　　15

121－2　　　（58＞　　　63

86

1－PhCOO－3－MeO－6－0133－4
1－OH：一3－MeO－6－0 178
　　　　（recov．11）

1－AcO－3－MeO－4－Me　99－9．5
－6－0

3－MeO－4－CH2C1－6－CI　65－6

3－MeO－4－CH20H－6℃1148－9

（72）

ε8

4

33

（95）　60

（37）　60
（11）

　Pyridazine　N－oxide類については，井下田32》は

1961年に着手して中断したが，尾形7。）は多種の誘導

体を扱って成功している，すなわち，Reissert法によ

るpyridazine　1－oxide，3－chloropyridazine　1。oxide

の反応は日的物を与えないが，岡本，谷法による3・

methy1一，3－chloro一，3－methoxy一，3－benzyloxy一，

3－phenylpyridazine　1－oxideの反応はともに対応す



10 衛生試験所報告 第82号　　（1964）

る6－cyano体を好収率で生成している．このとき

Reissert法によると凹凹が少ない・

　岡本，谷法ではpyridine一，　quinoline－N弔xideの

場合，4一位置換体を主として生じているに反し，3一

置換pyridazine－N－oxide誘導体は6－cyano体のみ

を与える・この領域では3一位以外に置換基をもつ誘

導体についての研究がないので，これ以上不明であ

る．

Table　6．　Introduction　of　a　cyano　group　to　pyridazines

　　　　　恥一編〉一・・一・・一編〉一・一

　　　　　　　　占

No．

1

2

3

4

5

6

Starting　materials　Procedure
Rl

H
Me

AorB
A

　　　　　　　　　　B

　　　C1‘　　　　　　A

　　　　　　　　　　B

　　　OMe　　　　　A

　　　　　　　　　　B

　　　OCH2Ph　　　A
　　　　　　　　　　B

　　　C5H5　　　　　A

　　　　　　　　　　B
A：　Re…ssert’s　meth◎d，

（ii）　無水酢酸との反応

R夏

Me

〃

C1

　　　Products
R2　　　　　m．P．（o）

CN

〃

MeO
〃

OCH2Ph　CN
〃　　　　　〃

C6H5　　CN
〃　　　　　　〃

CN
CN
〃

oi1

90－1

〃

（yield％）

（0．56）

（35）

93－5　　　　　（35）

94－5　　　　　（28．4）

〃　　　（72．2＞

93－4　　　　　（10）

　〃　　　　　　（68．5）

184。5～5．5　（41．6）

〃

B：Okamoto　and　Ta口i’s　method．

　Pyridine　N℃xideの誘導体が酸無水物と反応する

場合47）

　（a）N－oxideがα一hydroxy体へ転位する・

δ

　（b）N－oxideがα一位または7一位methy1基

に転位し，carb！no1を作る・

↓

0

　Pyridazi鵬N－oxidesも同様反応するが，この際，

その反応する位置はN－ox…deのα一またはγ一位で

ある．

　熊谷49）は3－pheny1－6－methylpyridazine　1・っxide

（Wa）を無水酢酸と煮沸し，3－Pheay1－6－acetoxyme－

thylpyr五dazine（、狂a）を得，元素分析および紫外部

吸収からその構造を推定し，3－ethoxy－6－methylpyri－

dazine　1－oxide（W　b）では

（57．1）

by－products

Ref

　　　　　　　　　70

R夏＝CONII2　　　70
m。p．204（0．67）

　70

　70

　70

70．33

70

70

70

70

Me一ﾒ〉・二…幅一編〉二皐
　　　　占

　　　　　　　（w）　　　　　　　　　（w）

一一…Hrﾒ〉一R

　　　　　　　　　　　（田）

Wa＝R＝C6H馬一　～狂a　3　R＝C6H馬一　、皿b：R＝・EtO

V【b3R一EtO一　．Wb：R＝EtO噛、皿c；R＝MeO

V【c3R＝MeO－　Wc　3　R＝MeO－

3－6thoxy－6－acetoxymethy1－pyridazine（Wb）および

その加水分解物で3－etlloxypyridaziny1－6－carbino1

（皿b）を得ている．彼はこの反応をむしろN－oxide

の位置決定に用いたが，中込53），加納ら62）は3－me－

thoxy－6－methylpyridazhle　1℃xide（、lc）でこの反

応を行ない，6一＝nethy1基の反応を確認している．

　3，6－dimethoxypyridaziue　1－oxide　（Pく），　3－me－

thoxy－6－chloropyridaziロe　1・っxide（X皿）となると

6一位の＝nethoxy一またはchloro一基が反応して次式

のようになる52）．

晩σﾒン・晩器．・・偏〉嫌

（1、　　蛤
　　　　　　　　　　　　　　　130－10（68％）
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…〈照〉一・M・＋・・偏〉一・M・

　　　　　　1　　　　　　　　1
　　　　　0H　　　　　　　　　　Me

　　　　　（XI）　　　　　　　　　　（X丑）

　　　　m．m．71－2（23％）　m。162－3（9％）

・《ン・M・器q・偏ン・M・＋（X）

　　　雫↓　　　　　　1hr．　　　H：

　　　0

　　　（X皿）　　　　　　　　　　　　　（XIV）

　　　　　　　　　　　　　　m．177－8。（68％）

　N－oxideのα一，γ一位にメチルー，クロルー，　me－

thoxy一基のいずれか2つが存在するときは反応が非

常に複雑になり，中込6。）は次のような結果を報告して

いる．

齢編飾
　　　　1，、

　　　　／CH20Ac

礪〉一

　Ac20
　　　づ1000，2hr．．

…　　・一
　　　　（XVI）　　　　　　　　　　　　　　　　（XV皿）
　　　m．660（32％）　　　　　m。159－600（23％）

＋三
ﾒ灘・・＜薫気

　　　　　　　　　　　　　　　　6H

　　　　（XV皿）　　　　　　　　　　　　　（XIX）

　　m．84－50（2％）　　　　m。204－50（4％）

55，，60）

・ト

　　　（嘉、

・・〈蕪饗＋・・編鐸

　　　　　　　　　　　　　（XX皿）　　（XXI）
　皿．150－1。（8％）　　　m．64－50（11％）

…編鉾　・・＜諏タ乙㈱

　　　　　　　　　　　　　　6H

　　　　　　　　　　　　　　（XXIV）　　　（XX皿）

　　m．116。（1％）　　　m．205－6。（9。4％）

†儀く；漏タ乙晩

　　　　　　H

　　（XXV）　m．212－3。（8％）

　この2つの反応は前述のメチルー．alk。xy一基の反

応のほか，（XV皿），（XX皿）のような脱酸素反応，およ

び（XX∬）に見られるように（XXIV＞，（XXV）の生成

のため脱離した塩化水素の関与もあって反応が非常に

複雑である．

　これに反し，3－methoxアー5－methy1－6－ch1。r。pyri－

dazille　1－oxide（XXVI）は前2者の置換基はN－oxide

のβ一位を占めるため，反応は簡単な6－chloro－N－

oxideの反応で，1－hydroxy－3一π1ethoxy－5－methy1－6

（1H）pyridazinone（X：XV皿〉を好収率で生成する6Q）．

譜～凝・晩醤よ～薫〉・晩

　　　↓　　　　　　　　　　　　　　1
　　0　　　　　　　　　　　　　　　　　0H

　　　（XXVI）　　　　　　　　　　　　　　　　（XXV皿）

’　　　　　　　　　　　　　　　m．155－6。（90％）

’

TabIe　7． Reaction　of　substituted　pyridazi且e　1－oxides　with　aとetic　a：1hydride

（refer　also　above－mentioned　charts．）

No．　Starting　1ロaterials

1

2

3

pyridazine　1－oxides「remp．（o》

3－Me

3－Ph－6－Me

3－MeO－6－Me

4　3－Eto－6－Me

boil

boil

refL

〃

100

Reaction

　　Time（hr．〉

2

〃

2

　　　　　　　　　Products
　　pyridaz血es　m．p．（o）　　　　　（yields％）

3噂Me－1－O　or　resinous　substanecs

3－Ph－6－CH20Ac

3－MeO－6－CH20Ac

　　　　〃

3－EtO－6－CH20Ac

　131

59－60

59－61

bPo．1150－60

42－3

bp　140

（50）

（42）

（77）

Ref．

49

49

63

53

49
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（6）　ニトロ基の反応

　Pyridazine　N－oxide9のニトロ化によって術られた

ニトロ体のニトロ基の反応として　（i）ナトリウムメ

トキシドとの交換反応と　（li）酸クロリド，塩酸との

反応　（iii）還元反応とを検討した．

　　（i）ナトリウムメトキシドとの交換反応

　Pyridine　N－oxideの化学｛ηでN一オキシド芯のα一，

7一位のニトロ基の活性はよく知られている．碧者ら

はまず3，6・一dimethoxy－4－nitropyridaziae　1－oxdeを

ナトリウムメトキシドと熱時反応して対応するメトキ

シ体を好収率で得た2》．その後，4一ニトロ体のみなら

ず（Table　8参照），3一位25｝．5一位33），また｝ま6一位

のニトロ体5）・55｝でも同様ナトリウムメトキシドと熟

時反応して対応するメトキシ体を相当の収率で得てい

る．また，3－nitropyridazine　1－oxideはナトリウム

　　　Table　8．

No．　Start量ng　Compoロnds
　　　pyridazine　1－oxide

1　　4－NO2

フェノキシドとも反応させて対応するフェノキシ体を

50％の収率で毎た251。

　さらに，板井，：夏目21，・25）は3一，4一，および5－nitro－

pyridazi皿e　1－oxideに同様の反応を常温で行ない，

かなりの収率で置換体を得た．そしてこの少数の実験

例から考えるとその反応性は5一＞4一＞3一位ニトロ塞

の順であるように思える．また，3－methoxy－4－nitro－

6－ch！oropyridazine　1－oxideのようにニトロ基とクロ

ル基の共存する揚合も興味があるもので，4一位が先

に反応している1η・

　4－2itro一または4－nitm－6－methylpyridazine　1＿

oxideを熱時反応した揚合収率が低く，または3一π1e－

thoxy。4－nitro－6－aminopyridazine　1－oxideが樹脂様

物質を生じたような例はむしろ反応条件が強すぎた結

果と考える．

Ionlc　reaction　of　substituted　nitropyr1dazine　1－oxides　with　sodium　methoxide

2　　4－NO2－6－M6

3　　3－MeO－4－NO2

4　　3－MeO－4－NO2－6－Me

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

（ii）

3－C1－4－NO2－6－Me

3，6－di－MeO－4－NO2

3－MeO－4－NO2－6－NH2

3－MeO－4－NO2－6－CI

3－NO2

3－Me－5－NO2

3－MeO－5－NO2

3。6－di－Me－5－NO2

3－McO－4－Me－5－NO2

3－MeO－4，6－di－NO2

1～eactiOZIS

room
ref1．

ref1，

ref1．

ref1．

ref1．

ref1．

ref1．

ref1．

room
30。

10（P

room

τoom

room
ref1．

refl．

1，5hr．

1

1

1

1

1

1

1

2

1

1．5

1．5

3

3

3

1

1

Nitropyrida2ine　1－o虹de8と酸クロリド・ま

たは塩酸との反応

　4－Nitropyridinc一または一quiロ01ine　N－oxidesに

酸クロリドを反応するとニトロ韮は容易にクロル基に

置換され，　しかもN一オキシドは保持された47α・わ）．

Quinoline　N－oxideの2一ニトロ体は得られておらず，

2－nitropyrid…Re　N－ox！de　も，　3一ΩitrQqu！noline　N－

oxideでもこの反応は報告されていない．

　今回，4一および3－nitropyridazine　1－oxideが得

られたので，この反応をオキシ塩化リンおよび壇化ア

セチルで吟味して見た25、．表9で見られるように，4一

Products
pyrida乞ine　　1一《）xides

4－MeO

4－MeO－6－Me

3，4－di－MeO

3，4－di－MeO－6－Me

3，4－di－MeO－6－Me

3，4，6－tri－MeO

reslnOUS

3，4－di－MeO－6－C1

3－MeO

3－PhO

3－Me－5－MeO

3，5－di－MeO

3，6－di－Me－5－MeO

3，6－di－MeO－5－Me

3，4，6－tri－MeO

mp（。）　　（Yield％）

124－5　　　　　　（64．2）

123－4　　　　　　（30）

103－4　　　　　　（37）

105－6　　　　　（0．4）

140　　　（58）
148－9　　　　　　（40）

150－1　　　　　　（76＞

150－1　　　　　　（28）

117　　　（78）

188－90

168－9

115－6

112

131

142

166

117

（73）

（15》

（50）

（74）

（87）

（78）

（70）

Ref．

21

54

61p　63

53

　5

54

61，63

61．63

　2

74

17

25

25

33

33

33

54

　5

ニトロ体は55。でオキシ塩化りんと反応して4一クロ

ル体を与えるのに，3一ニトロ体では反応が起らず，

塩化アセチルとは4一ニトロ体は35。ですでに好収量

で4一クロル体を生ずるのに同条件では3一クロル体

の収率は2％である．しかし，還流させれば81％の

収率で3一クロル体が碍られる。すなわち，3一ニトロ

体は4一ニトロ体より非常に不活性であるが，条件が

十分強ければ反応は4一ニトロ体と同様に行なわれる．

これは5一ニトロ体（3－methy1－5－nitropyridazine　1－

oxide）についても同様のことがいえる・

　塩化アセチルが4一または6一位にメチル甚をもつ
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nitro－methylpyridazine　1－oxide（XX田）と反応すると

き，高い融点を有する副産物が高収率で生成する62）．

尾形68）はこれが4－chloro－6－formylpyridazine　oxime

1－oxide（XXX）であり，反応の結果生じたacetyl　nit－

rite示活性メチル基に反応して生成したものである

と説明している．（観述）

悔く；ゴ里
　　　δ

　　　　　　　（XX田）

　　　　　ノNO2

M・一ﾒ〉
　　　占

　　　　　　（XXIX）

＋H・N・　
　　　　　　　　　占

　　　　　　　　　　　　（XXX）・

　塩化アセチルのかわりに塩酸を使用すると（XXK）

のみを相当の収量で得るので，以上の副反応にacety1

No．

1

2

3

4

5

Table　9．

nitriteが関与することが明らかである．

　著者ら33）は　3，6－dimethy1－5覗itropyridazine’1－

oxide（XX）のにおいて目的の4－chloro体（XX）ののほ

かに3－me坊y1－5－chloro－6－cyaロopyr！dazine　1－oxide

（XXXIV）をむしろ多量に得ているが，これは中間に

fomlyl　oxime体（XXX皿）を考えて塩化アセチルで

脱水，生成したと考えれば納得できる．

高調〉諺c1
　　　　δ

　　　　　　（XX）江）

一晩
ﾊン訟

　　　　　　　　占

　　　　　　　　　（XX）皿）

　　　　製N・駄〉晩

　　　　　　　　　　さ

　　　　　　　　　　　（XXXIV）

Reaction　of　substituted　nitropyridazine　1－oxides　with　acyl　chloride，

hydrochloric　acid，　or　acid　nitrite

　Starthg　material
pyridazine　1州Dxides

3－NO2

4－NO2

3－Me－4－NO2

4－NOr5－Me

4－NO2－6－Me．

6　3，6－di－Me－4－NO2

7　3－MeO－4－NO2－6－Me

8　　3－C1－4－NO2－6－Me

9

10

11

12

13

14

Reagents Reaction
Temp。（o）Time（hr．）

POC13　　70

AcC1　　　35

　〃　　　　ref1．

POC13　　　100

　〃　　　　55

　〃　　　　ref1．

AcCl

AcCl

AcCl

AcC1

HCl
AcCl

AcC1

HCl
AcC1

AcC1

3，6－di－MeO－4－NO2　AcC1

3－MeO－4－NO2－6－CI　AcC1

3－MeO－4－NO2－6－AcNH　AcC1

3－MeO－4－NO2－6－NH：215％HC1

3－EtO－4－NO3－6－NH2　　〃

3－PrO－4－NO2－6－NH2　　〃

35

room

room

room

100

room

1」oom

100

room

ref1．

room
100

refL

100

　〃

　〃

3

3

9

8

5

0．5

3

0．5

0．5

2

2

0．15

2

2
1

0．5

1

0．5

1．5

8

〃

”

Prodロcts
pyridazine　1－oxides

3－C1

　〃

4－Cl

　〃（recov．36）

4－Cl

resinous　substance

4－C1

3－Me－4一α

4－C1－5－Me

4－C1－6－Me

4－Cレ6－CH；NOH

4－C1－6－Me

3，6－di－Me－4－C1

3，6－di－Me－4－C1

n1．P。（o）（yield％）

93　　　　（2）

〃　　　（81）

119－21　　　（65）

〃　　　（20）

119－21　　　（33）

Ref．

25

25

25

21

21

119－21　　　（76）　　21

132．5－3　　（70）　　68

61－2　　　　　（30）　　68

166－7　　　　（0．7）　61，68

220（dec．》　　（27）　61，68

167－8

132－3

130－1

3－Me－4－C1－6－CH＝NOH　224（dec．）

3－MeO－4－Cレ6－Me　　　139－40

3－MeO－4－C1－6－Me　　139－40

（54）

（41）

（11・9）

（38）

（48）

68

24

68

〃

61

（15）　61，68

　　　　　　　　　　　　　　　　　（2L4）

3－MeO－4－C1－6－C｝1；NOH　220（dec．）（29）

　　　　　　　　　　　　　　　　　（26．4）

3，4－di－Cレ6－Me　　　　165－6　（15．7）68

3，4－4i－C1－6－CH：NOH　234（dec．）　　（49）

3，6－di－MeO－4－C1

3－MeO－4，6－di－C1

3－MeO－4－C1－6－AcNH

3－MeO－4－C1－6－NH2

3－EtO－4－CI－6－NH2

3－PrO－4－C1－6－NH2

134

153－4

233－4（dec．）

（66）　2

（18）　17

　　　　　　（74）74

204（dec．）（60－70）74

187（dec．）〃　74
169（dec．）　　〃　　　　74
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15

16

17

3－BuO－4。NO2－6－NH「2　　”

3－Me－5－NO2　　　　　　AcC1

　　　　　　　　　　　　〃

3，6－di－Me－5－NO2

HCl

AcC1

　〃

refL

30

100

35

〃

5

0．5

0．5

2．5

　　　　　　　　　　　　　　　　HC1　　　　100　　　　　0．5

　18　　　3－MeO－5－NO2　　　　　　】日［CI　　　　IOO　　　　　O．5

　（iii）　ニトロ基¢1還元

　Pyridine－Pquinoline－N－oxide誘導体の4一ニトロ基

の還元はnitrobenzeneの還元と異なり，酸性でも還元

剤の種類により2分子的に，すなわち，a20xy，azひ一お

．よぴhydrazo一体を経て進行するが47α・b），　pyridazine

N→xide類では詳しい研究がない・わずかに3－nitr（ト

pyridazine　1一◎xideを中性（メタノール）溶液でパラ

ジウム炭を触媒として還元し，水素2モルを吸収した

とき中断して，3－hydroxylaminopyridazine　1－oxide

（1）を，水素3モルで（1）と3－am1nopyridazine

1－oxide　1を得ている25）．

・また，堀江7‘》は3－methoxy－4－nitro－6－acetamillo

pyridazine　1－oxide（皿）をパラジウム炭を用いて酢酸

酸性で接触還元し，成績体に空気を通じ酸化して対応

するアゾ体を得ている．このとき（11）を無水酢酸中接

3－BuO－4－C1－6－NH2　　　161（dec．）

3－Me－5－C1　　　　　　　　148，

　〃　　　　　　　　　　　　　　　　　　〃

（the　malor　part　was　rec・verαヨ・）

3－Me－5－Cl　　　　　　　144

3，6－di－Me－5－C1　　　　　125－7

3－Me－5－C1－6－CN　　　　　162－3

3，6－di－Me－5－C1　　　　　126

　一　　　　　　　（「ecov．76）

〃　　74

（63）　33

（2）

（14）　33

（9）　33

（60）　33

（69）　33

　　　33

触還元すると’N→xideがはずれ，同時にアセチル化

も起ってhydrazo体のアセチル化合物をとり出して

いるが，これらのア七チル基を除表した化合物を室三

酸化してもアゾ体ができないことはどうしたわけであ

ろうか．

　堀江はまた希塩酸酸性で20％パラジウム炭で3－

methoxy－4－nitr（》一6－amiロopyridazine　1－oxideを還元

し，そのhydroxylamino体をさらに40％パラジウ

ム炭で塩酸を濃くして同様還元し，amino　1－oxideを

経て3－methoxy－4，6－diaminopyridazineまで導いて

いる．

　一般的に，ニトロi些をアミノ基までに還元すること

は容易で，パラジウム炭で中性溶液（メタノールなど）

がしばしば用いられている．このときはN－oxideは

保持される．

No．

1

　　Table　10．

　Startiロg　materials
pyridazine　1－oxides

3－NO2

2　　3－NIIOH

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

4－NO2’

4－NO2－6－Me

3－McO－4－NO2

Catalytic　reduction　of　nitro二group　on　substituted　pyridaz㎞e　1－oxides

3，6－di－MeO－4－NO2

3－MeO－6－Me－4－NO2

3，6－dトMeO－4－NO2

Catalycts

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

3－MeO－4－NO2－6－NH：2　Pd－C十HC1

3－MeO－6－NO2

3，4－di－Me－6－NO2

3－MeO－4－NO2－6－C1

Pd－C

Pd－C

Pd－C

　　　　　　　　　Products
　pyridazbe　1－oxides

3－N旺OH－1。0　　　，｛

3－N聾【2－1－0

3一】N陛1【OHI－1－0

3－NH2｛

3－MI2－1－0

4－M【2－1－0　．

　　〃

4－NH：2－6－Me－1－0

　　〃

3－MeO－4－NH3－1－0

　　〃

3，6－di－Me－4－NH：2－1－0

3－MeO－6－Me－4－NI｛2－1－0

3，6。di－MeO－4－NH2－1－0

3－MeO－4，6－di－NH2－1－0

3－MeO－6－NH2－1－0

3，6・づi－Me－6－NH2

3噛MeO－4－NH2－1－0

m．P．（。）

184（dec．）

139－41

184（dec．）

139－41

222－4

229－30

260－1（dec．）

258

　176　（dec．）

183（dec．）

291　（dec．）

　205　（dec．）

hygroscopic
picrate　171

　233－4

135－5．5

178－81

180

（yield％）

Ref．

（10）25
（32）

（76＞25

（12＞25
（4零）

（44）21

（89）54

（87）54

（62）61

（40）　5

（86）51

（80）54

（90）54

（95）　2

一　　74

－　　51

（68）55

（54）』17
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（7）　クロル基の反応

　Pyridazine　N刃xide．誘導体のクロル置換体はつぎ

のいずれかにより主として得られる．

　（a）　クロル置換ピリダジン誘導体のN一オキシド．

　　　　化

　（b）　ニトロ置換ピリダジソN一オキシド誘導体の

　　　　塩酸または塩化アシルとの反応

　（c）　アミノ置換ピリダジソN一オキシ．ド誘導体よ

　　　　．りジアゾ化および　Sand加eyer反応による

　　　　（後述）．

　これらクロル基の反応として（のナトリウムアルコ

キシド，またはアミンとの交換反応と（b）脱クロル反

応を行なった．

　　（i）　ナトリウム7ルコキシドまたはアミンとの

　　　　　交換反徳

　クロル置換ピリダジン誘導体のクロル基はその2っ

の核窒素の効：果により3、4一・、5－r6一倖のいずれにあ

らても活性であり，既に多くの研究がある．例として

著老らのi報告1》を挙げれば，3，6－dichloropyridazine

では第一のクロル基の置換はきわめて容易である．こ

のクロル基が，アルコキシー，アミソー基のような＋

．M効果をもつ基で置換すると第二のクロル基の置換は

やや困難になるが，結局1．好収率で二十導体を得るこ

とができる．

　PyridazineがN一期キシド化されると前述（3）で

述べたようにN一オキシ．ドのα「7一位がN一ナキ．

シドで活性化されるとともに，他の2っのβ一位も核

の第3級窒素で活性化されてい．るので，．程度の差こそ

あれ，すべての位置のクロル基は活性であることが予

想される．．

　井下田4）はこの考えに基づいて3，6－dimethoxy－4一．

　　　　　　　　　　　　　　　　　｝

c1110ropyridaziロe　1－oxide（工）をナトリ、ウムメトキシ

ドと熱時反応したところ，意外にも目的物を得ること

ができなかったしこのとき，対応するニトロ体では

3，4，6－trimethoxypyridazine　1－oxideを好収率に得

ていた2）．．しかし，その後著者らの研究29）で，このケ

ースは特殊なものであることが判った．すなわち，ナ

トリウムメトキシドの作用でN一オキシドのとなりの

メトキシ基が加水分解されて1－hydroxy－3－methoxy

－4－chloro－6（1、の一pydridazinone（皿）が生じるためで

ある．（五）のクロル基は結局．150～160。に加熱すれ

ば，メト．キシ基に置換し（皿）となる．

一編タ・晩一一傷く諏到・蜘

　　　　↓　　　　　　　　　1
　　　　　　　　　　　　　　　0H　　　O　　　　　　　　　　　　　　　　　　（皿）　　　　　　　（1）

…〈賑舞
　　　　　　　　6H

　　　　　　　　　　　（皿）

　つぎに井下田6）は3－chlo⑳pyridazine　1→xide（W）

がナトリウムメトキシドと反応することを示したが，

佐子19）は3，6－dichloropyridazine　1－oxide（V）とナ

トリウム．メトキシド1モル当量の反応が前述の予想に

反し，3一置換体を多く与えることを見出した（3一位：

6一位＝10：1）．（中込52）も行なっている）．

　この反応に関与する因子を考えた結果，アルコール

およびアミンを攻撃試薬とし，その大きさの差異（Me

OH，　EtOH，皿一PrOH；EtNH：2　piperidine），数種の反

応温度，．溶媒の極性を増すため水を加えたりして反応

させて見たが，その生成比は常に3一位の方が大であ

った．（Table　A，　B，　C参照）

　　　　　　　　　　　　　　　ノ

Reagents

McONa
EtONa
PrONa
EtNH2
Piperidine

　＊

Table　A．

　　　　React三〇血

Reaction　of（V）with　Sodium　Alkoxides　and　Amines

Temp．（o）

　　17

　　16

　　17

steam　bath

steam　l）ath

Time（hr・）、

　　1

　　1

　　1

　　4

　4

3－Substituted　products

一．m．P．（。）

　160。1

　115－6

　83－4

　137－8

　124－5

、Yield（％）

　　80

　　72

　　57

　　54

　　65

3，6」dipiperidinopyridazine　1－oxide　picrate　m．P。1660，11．5％．

6－Substituted　products

m．p．　　　、　　　Yield

187－8　　　　　．．　　7．5

138－9　　　　　　　11

75－6．

＊

14
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V（mg）

305

309．1

320．2

204．6

V（mg）

201．5

205．4

214．7

301，2

Table　B． Reaction　of（V）with　Ethylam…∬e

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Reaction

　　　　　　　　　EtNH2　and　Solvehts

70％EtNH20．8cc，　EtOH　10　cc

70％EtNH30．6cc，　H203cc，　EtOH　O．5cc

75％EtNH2　asb．　EtOH　solution　7　cc

70％EtNH20．4cc，　EtOH　2　cc

　MeONa
equivaleロt

　　1．1

　　1の1

　　1，1

1．1

Telnp．（o）　Time（hr．）

97

97

97

150

Table　C．　Reaction　of（V）w！th　Sod…um　Methoxide

　　　　　　　Reaction

　　Temp。　and　Time

oo，　1　n…ght

170，1hr．

MeONa　was　dropped　ipto
MeOH　solution　of（V）

MeONa　was　added　in

Yields（％）

μ一〈3一）

8ユ

80

70

51

（6一）

9

7．5

4

4

4

4

Yields（％）

一’　　　、
（3一）

54

54

57

59

（6一）

14

18

13

15

3，6－dimethoxy－
pyridazi】［1e

　　1－oxide（％〉

3

9

MeOH　solution　of（V）at　120。

　つぎに3一および6－chloropyridazlne　1－oxide（W），

（M1｝について同一の条件下にナトリウムメトキシドま

たはエチルアミンの置換反応を行ったが22），成績体の

得量からは活性を区別することができなかった（Ta－

ble　D参照〉・

　　　　Table　D．

Pyridazines

3－chloro

3－chloro　1－oxide

6－chloro　1一◎xide

3－chloro

3－ch1oro

3－chloro　1一◎x1de

3－chloro　1－oxide

6－chloro　1－oxide

6－chloro　1咽Dxide

　＊

　　しかし，4一および5－chlor〔ト3，6－di飢et』！pyridazi－

pe　1℃xide（田），（K）について吟味して見ると衷Eに

示すように明らかに5一位のクロル茜のほうが活性を

示した15）・15）．

Reaction　of（W）and（W》with　Sodiu瓜Methoxide　and　Ethylami且e

Reagents

MeONa
MeONa
MeONa
EtNH2

EtNH2

EtNH2
EtNH2
EtNH2

EtNI｛2

ReactiOn
Temp，（o）

　　30　’

　　30

　　30

steam　bath

120－130

steam　bath

　　28

steam　l）ath

　　　28

Recovery　of　starting　materia1・

　　　Table　E．

3，6－Dimethylpyridazins

Time
lhr．

30血in．

30min．

1hr．

3hr．

1hr．

5hr，

1hr．

5hr，

　　React量on　Pz・oduct

　　　　　Pyridazines

3－met1Loxy

3－methoxy　1－oxide

6－methoxy　1－oxide

3－ethylamino

3－ethylamino

3－ethylamino　1劇oxide

3－ethylami豆01－oxide

6－ethylamino　1－oxide

6－ethylamino　1－oxide

　　　　，

Reaction　of　Chloro－compoundsb）with　S◎dium　Methoxidee）

　4－chloro

　　　　”

　4－chloro　1－oxide

　　　　〃

　　　　〃

　5－chloro　1－oxide

　　　　〃

　4－chloτ0

　4－chlo1’◎1－oxide

　5－chloro　1－oxide

a）

d）　ca．7equivalent・

Reagents

MeONa
　　〃

　　〃

　　〃

　　〃

　　〃

　　〃

EtNH2

　　”

　　〃

Recovery　yield　of　the　starting　materia1．

　　　　　Reactioll

Temp．（。）T1me（hr・）

steam　bath
　　　　19　　・

steam　bath
　　　　40

　　　　19

steam　bath
　　　　19

120－130

　　　150

120－130

　　　b）

　1

　2

　1

　2

　4

．113

　2

　6

　6

　6

ca．2．5M．

Yield（％〉

33

77

84

一（97）＊

40（34）＊

72

3．5

79

4（93）＊

or　Ethylamined）

Reaction　Product
　　　Yield　（％＞

　　　　80

　　　　55

　　　　82

　　　　59（33α）

　　　　20（16α）

　　　87
　　　　80〈15り

　　　　10，5（34α）

　　　　一（82α）

　　　85

c）ca．0．3M。
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ら

上記の反応でN一ナキシドがク巨ル基の活性に寄与

していることはつぎの反応を比較することにより確か

C1一ﾒン・E・

　　占

C1〈諏〉朋・

c1

　　δ

一NHEt

C1〈諏〉一N肥・

に認められる19）．

　EtNH2

1500．5hr．

　EtNH2
　　　　り
169Q，5hr．

　　EtONa

・・N・く諏ン・E・

　　　　占

・・㎜ﾒ〉…

＿・・びく顕〉一N肥・

●　EtONa
×→

steam　bath，3hr．

　以上のように各位置のクロル基の活性が判然としな

いので，佐子は反応速度論的に問題を追及した36｝．そ

のため，さらに4一，5－chloropyridazine　1－oxide（XL

（K），および3一，4一，5一，6－bromopyridazi夏e　1－oxide

〈X皿），（X皿），（XIV），（XV）を合成した．（後述）

　反応速度の検討には主としてplperidineの大過量

を用い，分光光度法で定量した．

　式々1’／2・303＝1094－lo9（α一κ）より擬一次速度定

　　　　　Table．F．

訓
↓

0

…く諏ンN…

●

数を求め，この値をpiperldineの初濃度で割って二

次速度定数を出した．また式log盈＝10g　A－Eα！2。303

RTより活性化エネルギーおよび50。における速度定

猟・を計算・・次に式・・械・・5R（1・・蕩

　　　　　E¢十君α　　　　　　　　）より活性化エントロピーを算出し
　　　2，303RT
た．

　その結果を表に掲げる．

Kinetic　data　in　the　reactioll　Qf　halogenopyridazi皿e　1－oxides　with　piperid五ne

Pyridazine　1－oxides

5－C1

3－C1

6－C1

4－C1

3－Br

4－Br

5－C1，3，6－di－Me

4－C1，3，6－di－Me・

　　κ』50×105

1．mOle塵1．　s6c．，1

288

126

　39．4

　7．08
187

　7．34

　3．15

　0．0694

　　　E4
K二ca1．　■nole－1

　　12．1

　　12．2

　　13．0

　　13．0

　　12．2

　　13．4

　　11．7

　　10．9

△5‡

e。u．

一33

－34

－34

－37

－33

－36

－43

－53

上記のデータからchloropyridazi且e　1℃xidesの各　　って種々の必要性から行なわれたchloropyridazine

位置の活性の順位は5位＞3位＞6位＞4位〉で，　　N－oxide類のNaOMeその他による：求核置換反応の

その速度比は500で41：18：5・6：1であるとした・　　例を表として掲げておく．

　この研究以外に著者の協力者および他の研究者によ

　　　　　　　　Table　11．　Ionic　Reaction　of　substituted　chloropyridazine　1－oxides　with

　　　　　　　　　　　　　sodium　methoxide　or　some　nucleophiles

No． Starting　Compou豆ds
pyridazine　1－oxides

1　　3－C1

2　3－C1－6－Me

3　　3－C1－4－NO2－6－Me

4　　3，6－di－C1－4－MeO

Reageat

NaOMe
NaOMe

NaOMe
NaOMe

　　　React三Qロ
Temp．（。）Time（hr．》

room
ref1．

refl．

ref1．

ref1．

ovemight

O．5

1

1

1

Pyridazine

3－MeO

3－MeO－6－Me

Products　　　　　　　Ref．
1－Qxides　　（yieid％）

　1n．P．（。）

3，4－di－MeO－6－Me

3，4，6－tri－MeO

78－80

97－98

95－6

101－1．5

119

（79）

（70）

（74）

（28）

（8）

25

52

61

13．21
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5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15．

16

17

18

19

4－C1

4－C1－6－Me

3，6－di－MeO－4－C1
●

3－MeO－4－C1－6－OH

3－MeO－4－Cl－6－NH2

3－MeO－4，6－di－C1

3－Mc－4－C1－6－CN

3，4－di－MeO－6－C1

　3－C1－6－N＋≡…NC1一

．3－C1

3－C1－6－Me

4－C1

3－MeO－6－C1

3－C1

4－C1．

（ii）脱ク回ル反応

NaOMe
NaOMe
NaOMe
NaOMe
NaOMe

NaOMe

NaOMe
NaOMe

di1．　H2SO4

ren．

ref1．

2

1

150－160　3

reH．　　3

room　　l

ref1，　　1

｛臨8：15｝

一100　　2

NaOH：　　　100

NaOH　　　　100

NaOH　　　　100

AcONa　　　156－60

十AcOH
NH3　　　　120

NH2011　　　　refi．

｛

NH2・NH2　　　　　　　re且．

then十HNO2
NaN3　　　100．

NaN3　　　100

　Pyrida2ine誘鯨体はパラジウム炭を触媒として接

触還元すると，すみやかに水索を吸収して還元される

が，碧色して収率が落ちる．これが直ちにpyridazi－

ne　N－oxide類の脱ハロゲンにあてはまるとは思われ
　　　　　　　　　　　　　　　　　曾l

　　　　　　　　　　Table　12．

No．

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

Sta「tlng　compoロnds
pyridaziΩe　1－oxides

3－CM－Me
3。C1－5－Me

3－C1－6－Me

3－MeO－6－C1

3－EtO－6－C1

3－P劃D－6－C1

3，6－di－C1－4－MeO

3－MeO－4－Me－6－C1

3－OII－4－C1

3－OH－4－C1－6－CO2H

3。C1－6－NH2

3－C1－6－NHCO2Et

0．5

1

0．5

1

4

5．5

1

2

5

3，4－di－MeO－6－OH

4－MeO

4－MeO－6－Me

3，4－di－MeO－6－OH

3，4－di－MeO－6－NH2

3，4－dレMeO－6－C1

3－Me－4－MeO－6－CN

3，4，6－tri－MeO

．・一一ｭ論障≡N
　　　　　y

　3－OH

　3－OH－6－Me

　4－OH

　3－MeO－6－OH

　3－NH2

　3－NHOH
　3－N3

　3－N3

　4－N3

235－236　　（46）

（dec．）

124－125　　（96）

103－104　　（33）

236（dec。）　（1づ）

194－195
（dec．）

188－190
（dec．）

　185

116－7

174

（73）

（47）

（75）

（20）

28

61

4

29

74

17

29

17

（56）　11，18

200－5（dec．）　一　　　6

　201－2　　　　（50）　　53

　278－282　　（24）　　21

　　（dec．）

　178－9　　　　（55）　　52

　140－1　　　　（29）　　　25

（τecov．30）

182－3（dec．）　一　　25

　155－6　　　（57）　　25

　154　1　　　（44）　　　26

123－4（dec．）（51）　　28

ないが，少くともアンモニアアルカリ性で行なうと

N一オキシドの脱酸素反応は起らず，脱クロル化だけ

される．N一骨キシド基の脱酸素を同時に行なうとき

は中性において還元を行なえば堅陣なく目的を達せら

れる，

Dechlorination　from　substituted　chloropy士idazipe　1一つxides

Catalyst

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Pd－C

Adjuva2t　　pyridazines

NH3　　4－Me－1－O

NH3　　5－Me－1－O

NH40H　6－Me－1－O

NH40H　3－MeO－1－O
NI｛‘OH　3－Eto－1－O

NI｛40H：　3－PrO－1－O

NH‘OH　4－MeO－1－O

NH‘OII．

NaOH
NaOH
NH40H

3－MeO－4－Me－1－0

3－HO－

3－H：0－6。CO2H－1－0

6一皿2－1－0

6－NIICO2Et－1－O

Pmducts
　　　m．P．（。）

　　　oi1

　　83－84

　　　85－86

　　　78－80

　　　73－75

　　　61－63

　　　124－5

　　　126－7

　　　197－8

　　　197－8（dec．）

　　　210－1

　　　84－5

（yield％）

　22

　37

　80

　38

　64

　37

　85

　91

　8．1

　78

　98

　Ref．

　　63

　　63

　　53

　　16

　　16

　　16

　　21

　　55

　　68

　　68

11ρ18

　　18
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　　　　　　（8）アルコキシ基の反応

　　（i）アミンとの交換反応

　著老は以前にpyridhle－N－oxide類の7一位alkQxy

一基がアミン類と交換分解することを示したが47α・西）．

クロル基より不活性であった．後述するazido

pyridazineの合威に必要なhydrazinopyridazine　N－

oxidesの合成にはchloropyri⑫zine　N－oxidesと
hydrazhle　hydrate． �?pすると塩化アンモニウムの

分離が困難なためmethoxypyridazine　N－oxidesを

用いて好結果を得た25〕・28）．（表13）

　　　　　　　　　Table　13．

1

2

3’

4

5

3－MeO

4－MeO

5－MeO

6－EtO

　　（ii）脱アルキル化

　希水酸化ナトリウム溶液と短時間加熱するときは簡

単に脱アルキル化が行なわれる．ことにN一刀キシド

のα一位のメトキシ基はきれやすい．希塩酸と加熱し

ても脱メチル化が行なわれるが，acetylamino－alkQxy－

pyridazi且e　N－oxidesでは塩酸と加熱してもまず脱ア

セチル化が先行し74），また，3－methy1－5－methoxy－6

－cyanopyridazi且e　1－oxide　を70％硫酸と1400にカロ

熱するとき，ニトリル基の加水分解が先行し33），脱ア

ルキル化は起らない・　　　　・　　　＝

　：文献のうちから実験を集めて表14とする．．

Io且ic　Reaction　of　alkoxypyridaz三ne　1℃xides　with　hydrazine

hydrate　or　ammonia　in　alcoholic　sglutioa

temp．

　ref】．

　refi，

　ref1．

　ref1．

　＊90。

＊　Ammonia　was　reacted　in　a　sealed忙ube．

hr．

2

3

1

3

2

3－NH・NH2

4－NH・NH2

5－NH・NK2

6－NH・NH2

6－NH2

　mp（o）　　　　（yield％）

158－160（dec，）　　　（26）　26

192－193（dec．）　．　（43）　28

188（dec．）　　　　　’〈55》　28

192－193（dec．）　　　（43）　28

209　　　　　　　　　　　（12）　26

No．

1

2

3

4
5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

Table　14． ．1・・i・τeacti・n・f・ub・tit・t・d・1ko・ypy・id3・inρ1幻xides（Dealkylatio皿

and　others）

Strating　compounds．
pyridazine　1－oxides

3－MeO

3－MeO－6－Me

3－MeO－4－Me

Reagents

5％NaOH
5％NaOH
10％NaOH

3－MeO－4－C1－6－CH：NOAc　pyridine

3，6－di－Me－4－MeO

4－MeO一

3，6－di－Me－5－M60

3，4，6－tri－MeO

3，6－di一真1eO－4－C1

3，6－di－MeO

3，6－di－MeO－4－Me

3－MeO

4－MeO

5－MeQ．

6－Eto

5％NaOH
5％NaOH
in　MeOH

5％NaOH
10％：HC1

　Reactio豆
Telnp．　Time

（。）

100

100

100

re旦．

100

refl．

100

100

NH2NH2H20　refl．

iロEtOH
NH2NH2H20　reH．

1ロMeOH
2N－HCI　　80－90

NII2NH2H20　re丘．
ill　EtOH

NH2NH2H20　re與・

血EtOH．
NH2NH2H20　refl．
in　EtOH’

N｝121¶｛2H20　ref1．

i臓EtOH：

NH：40H．　　90
hEtOH

Pmducts
　　　pyridazin61一つxides
（㎞．）

1　　3－OH

1　3－OH－6－Me

1　3－OH－4。Me
2．5　3－OH－4－C1－6－CN

2　3，6－di－Me－4－9H

1．5　4－OH

1

0．3

0．5

3，6－di－Me－5－OH

3，4－di－MeO－6－OH：

3－MeO－4－C1－6－OH

2　　3－MeO－6－OH

0．5

3

3

1

2

2

3－MeQ－4－Me－6－OH

3－NH・NH2

4－NIヨ【．NH2

5－NH・NH2

6－NH・NH2

6－NH2

mpC）（yield％）

200－5（dec．）　（74）

201－2　　　　　　　（77）

194（dec．）　　　（60）

258（dec。）

249（dec．》　　　（80＞

283－5（dec．）　（64）

260（dec．）　　．（70）

235－6（d㏄．）　く95）

237－8（dec．）（40）

174　　　　　　　　　　（100）

Ref．

3

53

55

68

15

21

15

21

29

29

：205－6　　　　　　〈64）　　55

158－60（dec．）（26》　　26

192－3（dec．）　（43）

188（dec．）　　　（55）

28

28

160（dec．）　　　（56＞　　26

209 （12）　26
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　σiリ　アルキル基の転位反応

　中込60，は3，6－dimethoxypyridazine　1－oxideを150

～ユ6〔P，7時間加熱するとし3－dimethoxy－6（1H）py－

rida2iuone（皿a＞（mp　71～30，65％）を得た．またg

梁タro）｝ま　（Ia）　：および　3，6－dimethoxy－4－methyIpy－

ridaz量ロe　1℃xide｛Ib）の過酸化水素・氷酢によるN一

オキシド化のとき，対応するN一オキシド（五）のほか

にメチル基の転位したもの（皿）を得・ている・

　　　　　！R

Mω一ﾒン・M・

a：R＝H，

（1）

H202－HOAc

　　　→

も3R＝Me

　　　　　！R
M・・く諏ン・M・

　　　δ
　　　　　　（皿）

十

　　　　ノR
・・q蝋〉一・M・

　　ムM，

　　　　　　（皿）

　彼はその他の化合物のN一オキシド化も検討したが

やはり上記《皿）型の生成を認めた．

　また，彼はP－tosylchlor三deの微量を4－alkoxypy－

rida2ine　1－oxide（1V）セこ加えて加熱すれ｝ま，1－alko－

xy－4（1H）pyridaz…none（V）を好収量に4（1H）py－

ridazipope（V［）を翻産物として褐た・5－a置koxypyri－

dazi皿e　1－oxide（、ののときは2－alky1－5（2〃）一pyri－

dazinone　1→xide（孤）を得たとのことである．

φOR築く薫穿・〈謡
N・N
工

0 （y）

l　　　　H
OR
　　（V）　　（W）

R㌃〉÷o福〉
N一

↓

0 （w）

↓1

0R 佃）

（9）　メチル基の反応

　　（i）メチル基とアルデヒドの縮合反応30）

　ことに含窒素芳香六員環において核窒素のα一およ

び7一位イチル基は核窒素の一M効果によりメチル

塞が活性を皐し，benzaldehydeと縮合することはよ

く知られる82，．pyridazineでも核上のメチル基は

benzaldehydeと縮合するが，多くの場合塩化亜鉛，

無水酢酸などの縮合剤で反応が行なわれ，その収率は

かならずしもよくない83》．

　Pyridazine　N－ox…deではさらにメチル基の活性が

増強することが予想される．運上の各位置にあるメチ

ル基の活性の差異を知り，前述のハロゲンその他の塞

と比較しようとして検討を行なった．

　縮合剤として塩基性のものをえらび，ピペリジソを

用いたが反応が起らず，ナトリウムメトキシドで口的

を達した．3，6鴨ジメチル体（1）からはじめて，　沸騰

水浴の温度で反応せしめたところ．アルデヒド1モル

当量を用いてもいつも二つのメチル芯が反応した．

ξ

0
（1）

NN
↓

0
（皿〉

Table　A．　Reaction　of（1）with　sub．　benzaldehyde　in　a　water－bath

Starting　Compoulld

（1）

（1）

（1＞

（1）

Aldehyde　R

H（2．8mo1．）

〃　（1．1m◎1．》

MeO（1　moL）

Me2N（1　mo1．）

　アルデヒドのP一位に＋M効果をもつ基をおいて

見ても二置換体を生ずることに変りない．

　つぎに，3一，4「5一・6－methylpyridazine　1－oxide

　　P1醸！uct（皿》

　　　　　　yield（％）mp（。）

262－3　（dec．）　　　80

〃　　　　　　　24

244－6　（dec．）　　　18

250　（dec．）　　　　　35

Recovery（％）

44

46

47

（皿a，皿b，皿c，皿d）についてbenzaldehydeとナト

リ． Eムメトキシドを反応し，反応温度を1000，65。，400

と変化させて見た・
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　　　　Me

儲　　一一
　↓

　0　　（皿）

　　皿a3　3「　皿b；　4一

　　皿c35一，皿d36一

Starting

ComPQUlld

　（皿a）

　（皿b）

　（皿c）

　（皿d）

　　＊

儲。職’諏⊃
　↓

　0　　（V）

Wa：　3一，］Vb＝　4一

罫ア。＝　5一，　Wd　3　6一

Va：3一，　Vb：

Vc：5一，　Vd　3

　↓

　0　　（V）

4＿

6一

Table　13．　Reaction　of（皿a～d）with　benzaldehyde

　　　　1000

　　　V
田．p．　134－136

tロ．p．　186－188

π1．p．　158－159

n1．　p．　159－161

％

（36＞

（75）

＊

（51）

V（％）

13．5

51

58

53

65。

皿（％）

68

Adeep　brow亘viscous　substance　was　produced．

　上の表で見るように650ですでに3一メチル体（皿a）

の反応は非常に低下し，40。では原料がほとんど回収

されるのに，4一，5一メチル体　（皿b，c）は40。でも

回収が少なく，さらに付加体（yb，　c）も捕捉された．

　以上の結果から判断するとメチル基の活性は5＞4

＞6＞3＊＊と言えるようである．この反応は2段階に進

行するので，反応論的検討は保留して行なっていない．

V（％）

14．5

32

CH＝CH＼

く⊃

40。

w　　　％

　　　m．p。　147－148　（58）

　　　m．p．　146－147　（28》

一　　　m．p．　152－153　（36）

皿（％）

　82

　6
26

　50

この求核活性の順はクロル基と趣を異にする．

　ここに得られたstyry1体（V）は中性でパラジウム

炭で接触還元すると容易に対応するphenethy1化合

体となる．表として掲げる．

　＊＊引用交献30）には5＞41≧6とかいたが，むしろ

　　　ζのほうに改めたい．

Ta1）1e　C．　Catalytic　reduction　of　styrylpyridaz三五e　1・℃xides　to　phenethylpyridazine　1－oxides

Starting　compounds
pyrまdazine　1－oxides

3－styry1

4－styry1

5－styry1

6－sty1」y1

3，6－styrフ1

Catalyst

Pd－C

〃

〃

〃

〃

　　（ii）　メチル基と4myl　nitriteの反応’

　加納，尾形ら63）は二itro－methylpyridazine　N－oxi－

desとacetyl　chlorideとの反応中，目的のchloro－

methylpyridazine　N－oxidesのほかに高融点の物質が

多量副生することを認めた（前述5，ii）．

　同様の事実は著者らも認めており33），また，Pyri－

diコe　N℃xide等については加藤88），浜名89）の報告が

ある．

　尾形らはさらにメチル基を有する塾itropyridaziロe

N－oxidcsとacetyl　chlor五deの反応を再検討した68）

その詳細は表9にまとめたが，概要を述べて見る・

　表9からmethy1－nitropyridazine　1－oxidesを拾い

出して見ると，3一位メチル体（3），《6），（16），（17）

の4種，5一メチル体（4），6一メチル体（5），　（6），

（7），（8），（17）の4種で（6），　（17）は3，6一ジメ

チル体として重複している．

　尾形68）はこの高融点の物質はつぎのようなアルデヒ

ドオキシム（粗）であるとし，種々な化学反応を用いて

　　　　　　Products
pyr1dazine　1『っxides

3－phenethy1

4－phenethy1

5－phenethy1

6－phenethy1

3，6－diphenethy1

qN
艨r晩

　　　δ

　　　　　（w）

十

証明した．

一一一一
ｨレ

。論
　　　　一CH：NOH

　　占
　　　　　　　（粗）

znp　O♪

82－84

81－82

71－72

96－98

105－6

c㌃ン晩

↓

0　　（田）

　前記の化合物を表9で通覧すると（5），（6》，（7》．

（8），　（16）のようなN一オキシドに隣接するメチル．

基のみが反応している．この反応はacetyl　chloride

のかわりに塩酸を用いるとニトロ基はクロル基になっ

ても高融点のものを生じない．

　一方，ニトロ基の位置には特定の関係がなく，5一ま

たは4一位ニトロ基とも同様に反応する．　この点から

反応の結果生じたacetyl　nitriteが反応することが確
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かと思われるが，つぎのような2つの反応をした揚合

加えた3，6－dimethoxy－4－nitropyridazine　1－oxids（X）

　　　　　　　　　　・∵娩9く諏舞

晦編鈴　　占（・）

　　　　↓
　　　　0　　（K）

　尾形69）はさらに加藤8りの報告に従って4種のmo－

nomethylpyridazine　1－oxideおよびその誘導体4稲

にナトリウムアミド存在下，液安中にamylnitriteを

反応せしめて対応するaldehyde◎ximeを合威した．

およびacetyl　chlorideの大過量にかかわらず（刈）の

得量は（X）のない場合と変らないし，（皿）からは（阻）

が微量しか生成しない，

一㌃晩＋N器論
　　　　　δ

M←く諏

　　　占（x）

　　　AcC1十（X）
（X【）　一一→　（皿）　十
　　　　　　　　　　trace

一タCI＋・q蝋諏タCl

　　　　　　　　　　　占（皿）

（X【）

　この実験により，生成したacetyhitriteがalde－

hyde　oximeの生成に演じる役割に疑問が持たれ，ま

だ解決されていない．

…・：⇔C・環　㍗諏〉一…
N・N
　↓

　0 α

↓

0 β

一・m・㌃〉一一畿一C短…N・H

　ここに生じるaldehyde　oxime体はさきにニトロ

体とacetyl　chlorideの反応で得たものと融点を異に

する．5％塩酸または熱で処理すると異性化してはじ

めて合致する。尾形は前者をα一型，後者をβ一型と

　　　　　　HO
　　　　　　　、

＜叢ン螺

　　占

　　　　　　α，anti

編〉・＜

　　δ

N－OH
H

β，syn

N・N
　↓

　O α

N－N
　↓

　0 β

仮称し，IRおよびNMRで検討の結果型α一型は

anti一型．β一型はsyn一型であると言っている．

　Table　15で反応成績体の収率を見ると5一メチル

体からの収率が最高である。これは前述のben2alde－

hydeとの縮合反応におけると同様に5一位メチル恭

が最も活性であると言えそうである．

　前述（5），（6），（7），（8）〔表9に掲げてある〕

の化合物より褥た（X皿a》，（xmb），（X皿c），（X皿d）は

POC13

・隻脚ン・一聯・E福・一・
N－N
　工

　0

／

a3　R昌H，

（X皿）

b：R＝Me，

N－N
　↓

　0　　　　　（XV）

c：R＝MeO，

　（a）　クロロホルム中オキシ塊化りんと煮沸するか

または，（b）　（X皿）を無水酢酸でアシル化して（XV）

としたのち，ピリジンまたは氷酢酸を加えて加熱する

とシアノ体（XIV）となる（表16）．

Pyridine

　　づor　AcOH

＼

d：R昌C1

・駄ン・N

　　　占

　　　　　　　　（XIV）

　これらの力法は前述のReissert法または岡本，谷

法によるシアノ韮直接導入法とならんで合成上価値が

ある．



板井：ピリダジンーN一ナキシドの化学 23

No．

ユ

2

3

4

5

6

7

8

No．

1

2

3

4

Table　15．

Starting　materials
pyridazine　　1－oxides

3－Me

4－Me

5－Me

6－Me

6－Me－3－C1

6－Me－4－C1

3．6－di－Me

Reactio茸of　methylpyridazine　1－oxides　and　the　derivatives　with　amylnitrite66）

3－MeO－4－C1－6－Me

Products
α一CH　3　NOH

｛3－C聖NOH圏

｛4層C聖NOH謝

｛5噛C聖NOHI寄

6－CH＝NOH（¢）
　　　〃．　（β）

decomposed．

decomposed

Table　16．

　　　Starth19　materials
　　　pyridazhle　1－qxides

4－Cl－6－CH；NOH

　　　　　　　　　　Reactioロ
　m．P・（。）　（yield彩）

215圓鶴1†6NHClo「4
247－8（dec．）（31．0）　4

　　　　　　（36．4）

221（dec．）（69。8）　十6N　HCI　or　4

　　　　　　（7・2）

212－3（dec．）（48。9）　十6】N］E［CI　or　4

　　　　　　（11，5）

Coaversion　of　formylpyridazine　1－oxide

　　Products
　β一CH：NOH’
m・P・（。）　（yield％）

219

258（dec。）

229（dec．）

213－4（dec．）　　（60）

3，6－di－CHNOH（β）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　224（dec．）　　（6．6）

6－CH　3　NOH（α）　112．5－3．5（44．6）　　6N　HC1　　　　　　　211（dec．）　　　（60）｛

3－A飢0－4－C1－6一　　　　　　（10，8｝　6NHC1　　　　　　136－7　　　　（90）
CH　3　NOH

　　　　　　　　　　　　　　　　oximes　to　cyanopyridazine　1－oxides65）

3－Me－4－C1－6－CH言NOH

3－MeO－4－C1－6－CH：NOH

3，4－di－Cレ6－CH：3日置H

　　　ゆ
く10＞　水酸基の反応

method

a

b

a

a

b（AcOH）

b（pyridille）

a

b

Pyridaziロe　N－oxidesの環上の水酸基はつぎに雷く

ような互変異性体が考えられる．

編〉一・・

　占

　　　　　（1）

目

H論〉一
　　δ

　　　　　　（皿）

φH
　δ

　　　　　（V）

昌

H・ﾒ〉犀
　　　δ

　　　　　　　（皿》

編〉・
　　占耳

　　　　　　（∬》

Q＼

〈斎〉

δH
　　　　　（y）

　　　40
＜：斎＞

6H
　　　　　（w）

・＜叢；＞

　　　　dH

，

，

（田）

　これらの構造は紫外部吸収スペクトルでも検討され

ているが，アルキル化，またはアシル化が行なわれて

　　　Products
pyridazine　1－oxide　　　m．p．（『》

4－C1－6－CN　　　　　　　　　205－6．5

　　〃　　　　　　　　　　　　　　　　　　〃

3－Me－4－C1－6－CN　　　　　150－1

3－MeO－4－C1－6－CN　　　　170－1

3－1MeO－4－C1－6－CN

3－HO－4－Cl－6－CN　　　　　258（dec．）

3，4－di－C1－6－CN　　　　　　131－3

　　〃　　　　　　　　　　　　　　　　　　〃

　　いるので，それを記述する。

（yield％）

　　（73）

（？）

（29）

（70）

　（8，ii）で得たhydroxypyridazine　N－oxidesにヨ

ウ化メチルと酸化銀を加えメタノール中100。に加熱

すると容易に対応するメチル体を得る．この場合3－

hydroxypyridazine　1－oxide　（IXa）3，，3－hydroxy－6－

methylpyridazine　1一つxide　（IXb）53），5－hydroxy－3，6

－dimethylpyridazine　1－oxide（XI）15，・24｝，のような3一

または5－hydroxy体はそれぞれメトキシ体（Xa，　b），

（X皿）にメチル化される．

　　R〈賑ン・H一・〈薫ン・M・

　　　　　↓　　　　　　’　　　↓

　　　　　0　（IX）　　0　（X）

M駄〉一一農薫〉輪
　　　　　↓　　　　　　　　　　↓

　　　　　0　（XI＞　　　0（X∬＞

　　　a＝R＝H，　b＝R＝Me

　すなわち，これらは遊離の状態で典型的なOHの構

造をとっているものと考えられる．

　一方，4－hydroxy－3，6。dimethylpyridazine　1－oxide
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σζ皿）15）・2り，3。加othoxy－6－hydroxypyridazine　1一◎xi－

deσζV）52》，3噂methoxy－4－methy1－6－hydroxypyrida－

2ine　1－oxide，3－methoxy－5－methy1－6噸hydroxypyri－

dazinc　1－oxide55｝を同様のメチル化を行なうとそれ

ぞれ対応する1－methoxy－4一または一6（1丑）一pyrida・

2ine（X：IV），（XVI》の形になる・

置く顕露自晦く繭戯
　　　↓　　　　　　　　　　1
　　　　　　　　　　　　　　　0H　　　O　　　　　（X皿）

　　　　　　　　　　　　40
　　　　－Mかく：論

　　　　　　　　　　6M，

　　　　　　　　　　　　　　（XIV）

・ぴ閨r・M・
　　　δ

　　　　　　（XV）

No．

一・・q諏〉・M・

　　　　　δH

一・＜蕪ン・M・

　　　　　6Me
　　　　　　　　　　　　　（XVI）

　　　　　　Table　17．

Starting　compounds
pyrida2i遼e　　1－oxides

1　　3－OH

2　3。OH。6－Me

3　　3－OII－5，6－di－Me

4　　4－OH

5

6

7

8

9

10

3，6－di－Me－4－OH

3，6－dl－Me－5－OH

3一瓦｛cO－6－OH

3－MeO－4－Me－6－OH

3－MeO－5－Me－6－OH

3，4－di－MeO－6－OH

11　3－MeO4－C1－6－OH

　しかし，ジメチル硫酸またはmethyl　tosylateを水

酸化ナトリウムとともに反応させると様子を異にし，

（IXb）でも2，6－dimethy1－3（2H）一pyrida2inone　1－

oxide（XV∬）と（X）を生じ，その生成比は5＝1でN一

メチル体が多く生じる．この生成比はホ酸化ナトリウ

ムの代りにナトリウムメトキシドを用いた揚合は4：1

となる57，．

Me一ｭ諏ン・H－M卜編〉・＋（・》

　　　占（，X、）　ボ晩（。，、）

　4－2ユ1または6－hydroxy体29，ではやはりN－methy1

体のみができる．

　6－hydroxy体ではbenzoyl　chlorideをピリジン中

でアシル化することが報告されている33）。これらの化

合物の2つのカルボニル基のIR吸収は特異なシフト

をするので，6－hydroxy－1－oxideの構造，換言すれば

hydroxalnic　acid型の構造の証明にしばしば用いられ

た嘆7c）・5り．これらのアシル韮は容易に加水分解され

る．

AlkylatiQn　of　substituted　hydroxypyridazi且e　1－oxides

Reagents

MeI十Ag20

Mel十Ag20
Me2SO4

十NNaOH
】Me2SO4

十NaOMe
Me2SO4

十2NNaOH
TsOMe
十NaOH
in　MeOH

Mel十Ag20

Mel十Ag20

Mel十Ag20
PhCH2C1
十NaOMe
MeI十Ag20

MeI十Ag20
Me2SO4

20％NaOH
in　MeOH

Et2SO‘

20％NaOH
hMeOH
Me2SO4

20％NaOH
in　MeOH

Reaction

Temp．
　（。）

100

100

ren．

100

100

100

100

100

100

re且．

Time
（hr．）

2

2

1

4

2

2

2

2

2

1．5

pyrida2ine
Products
　　m．P・（。）

3－MeO－1－O　　　　bp1δ150

3－MeO－6－Me－1－0　　　97－8
｛3－0－6－Me－1噛0－2－Me　　　　　　　　　　　　　111噂2
3－MeO－6－Me－1－0　　　　　　　　　　　　　97－8

3－0－6－Me－1－0－2－Me｛　　　　　　　　　　　　　111－2
3－MeO－6－Me－1－0　　　　　　　　　　　　　97－8

（yield％）

（70）

25）1。、）

｛
8・5）

6）

3－0－5，6・4i－Me－1－0－2Me　119－20（19．5）

3－MeO－5，6－di－Me－1－0　97．5－8．5（4．5）

4－0－1－MeO　　　　　　75－80　（47）

3，6一つi－Me－4－0－1－MeO　102－4　（31）

3，6－di－Me－5－MeO－1－0　135－7　（26）

3－MeO－6－0－1－MeO　　66－7　（100）

3－MeO－6－0－1－OCH2Ph　86．5－7（68）

3－MeO－4－Me－6－0－1－MeO114－5（92）

3－MeO－5－Me－6－0－1－MeO　71－2（57）

3，4－di－MeO－6－O－1－MeO　160　（87）

reH．　1．5　3p4－di－MeO－6－O－1－EtO　150－2（58）

τen．　1．5　3，4－di－MeO－6－0－1－MeO　160　（81）

Ref．

3

53

58
58

58

59

21

15．24

15，24

52

52

55

55

29

29

29
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（11）　アミノ基のジアゾ化反応

　アミノピリダジン誘導体のジアゾ化は困難であるが

特殊の化合物ではジアゾ化される．著者らの経験でも

つぎの3，6－dimethoxy－4，5－diaminopyridazine（1）

は4，7－d三methoxytriazolo一（5，4－d）一pyridazine（皿）

を与えるη．

　OMe

N〈NH・
OMe　　（1）

　OMe

ムM評

　　　　　（皿）

　当初，3，6－dimethoxy－4－aminopyridazine　1－oxide

はジアゾ化反応陽性であるととを知ったが2），後続の

研究で．4－amino－pyridaz1ne　1－oxideは容易に21），

3－aminopyridazine　1一一〇xide，は困難ではあるがジア

ゾ化され25），β一naphtho1と反応して赤色のアゾ色素

を与えることを観察した．

　3－chloro－6－aminopyridazine　1－oxide（皿）は：ジア

ゾ化するとクロル基が加水分解され，6－hydroxy－3－

pyridazine　diazonium　2－oxide（y）〔mp　174。（分解）〕

となる．（y）はβ一naphtholと反応させれば分析値

が（V）に一致する濃赤紫色のアゾ色素〔mp　230。（分

解）〕を与え，無水メタノールと煮沸すると3－hy面卜

xypyridazine　1－oxide（V［）とな：る11）・18｝・

’

C1一ｭ諏ンN恥

　　　δ
　　　　　（皿）

　NaNO2

　　50％H2SO4

　　　　　　　　　HO

H・〈泰ンN－N之⊃

　　　　占（。）〈一〉

〔・・編＞N＋ミN〕一

　　　　δc1一

　　　　　　　　ノ
　　　　　　ノ／

β一舩phthd＋NaOH
　　／／

　／

　3，6－Di皿ethy1－4－aminopyridazine　1－oxide（皿》，

6－alnユnopyridazine　1－oxide（、皿）はジアゾ化後，銅

粉を加えると対応するクロル体を（mp　133。），55％，

（mp　157～80），61％の収率で生成するユ5》・24）・新田・

米田は（皿）に本法を行ない，好収率で3，6－dichloro－

pyridazine　1・一〇xideを得た75）．

　　　　　ノNH2
M・〈諏ンM・（W）誠N一く諏〉（田）

　　　占　　　　　δ

　佐子37，は5－chloro一，6－chloropyridazine　1℃xide；

3一，4一，5一，および6－bromopyridazine　1－oxideをす

べて対応するアミノ体のジアゾ化後，加熱してN2を

とばして得ている（前4者はGattemlaロn反応）彼は

3一アミノ体ではきわめて収率の低いこと（7・8％），5一，

6一位ハロゲン体め製法としては他によい方法がない

のでこの方法がきわめて璽要であると述べている．

　　（12）　Azidopyridazine　1－oxides

志甫・高林48）は1955年以降pyridazine誘導体に

・㍗〈謡〉一N“曇N

　　　　ムー

　　　　　　　（w）

・び

　　　　占

MeOH

（班）

関し報告を出し，hydraz血opyridazi且e類およびそれ

をジアゾ化してTriazolopyridazilleの合成を記述し

ている．著者および神谷はアジド基を有するキノリソ

およびピリジソのN一オキシドまたはそのmethosu1－

fate　9種合成し，アジド基の反応を研究し，種々興味

ある事実を見出した8〕’10）’12｝’1り．

　著者らはそれに引き続き，ピリダジジソの3一，4一，

5一，6一位にアジド基をもつpyridazille　1－oxidesを

合成して同様の検討を行なった26⊃・28》・29）・以下，それ

らを簡単にまとめて見る．

　Azidopyridazine　1℃xide類の合成法はつぎのいず

れかによった．

　　（a）Methoxypyridazine　1℃xide類をhydra・

zine　hydrateと反応してhydrazinopyridazine　1－

oxideを作り（前述）・鉱酸酸性で亜硝酸ナトリウムを

反応する．　　　　　　　．

　　（b）　Chloropyridazhle　1－oxide類にナトリウム

アジトを反応する．

（c）A2idopyridazine類をN一オキシド化す

る・このようにして合成されたazidopyridazine　1－

oxide類を表18に掲げる．
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No．

1

　Az…dopyridazine
　，　1一つxides

3－N3

2　　　3－N3－6－C1

3　　4－N3

4

5

6

3，6－di－MeO－4－N3

5－N3

6－N3

Table　18．　Synthesis　of　azidopyridazine　1－oxides

　　Method　　ln．p。（『》　　Y1eld（％）　　　　　Characteristics

a　　154－5

b　　　〃

b　　153－4

a　　　　123（dec．）

b　　　〃

。　　　　88－9（dec．）

a　　　　100－2（dec．）

b　　153－4

．ここに得たAzidopyridazine類について数種の反

応を吟味して見た．各誘導体について実験例の欠けた

ものや，反応条件の不統一などで結論が出せない．

　　（i）ナトリウム7ルコキシ’ドとの交換反応

　Azidopyridazine　1－oxideはメトキシド，エトキシ

ド，ベソジレートと室温または水浴の温度で相当の収

率で対応するアルコキシ体となる．その活性を比較す

るには実験不足であった．3，6－dimethoxy4－azido－

pyridazine　1。oxide｛1｝の揚合は3，4，6－trimethoxy－

pyridazine　1－oxide（皿｝38％のほか，1－hydroxy－3，

　　　　　　　Ta1）1e　19．

No，

1

60

44

’19

48

51

74

19

not　affected　1）y　sun　light　、

sensitive　to　light

4－NH3－1－oxide（4％）as

by－product

very　hygroscopic，　exPlosive

stal）1e　under　ligllt

Ref．

26

26

26

28

28

29

28

26

4－dimethoxy－6（11ノ）一pyridazi皿one（皿）を生じた．

…関空…璽…編錦・
↓

0
　　　（1）

・伽く；謡賎

　　　　　　6H
　　　　　　　　　（皿）

Ionic　reactioa　of　azidopyrida2he　1－oxides　wi山sodium　alkoxides

Sta】陀ing　’materials

pyridaz血e　1一つxides

3－N3

2　　4－N3

3　　5－N3

4　　6－N3

↓

0
　　（皿》

Reagents　　　　　　Reaction　　　　　　　　　Products　　　　　　　　　　　　　　　Ref・

　　　　　Temp．（。）Time（hr．）pyripazine　1－oxides　m．p．（。）（yield％）

NaOMe
NaOEt
NaOCH2Ph
NaOMe
NaOCH：2Ph

NaOMe
NaOCH2Ph
NaOMe
NaOEt
NaOCH2Ph

　（i量）接触還元
3一　または　6。azidopyridazbe　1－oxide

100

room

room
100

100

100

100

room

room

r◎om

（1ra，　b）

をパラジウム炭で接触還元すると3一または6－ami－

nopyridazine　1－oxide（Va，　b）を得る．

⇔凡瑞ノP弦儲N恥凡
　　↓　　　　　　　　　　工

　　0　（V）　．　0　（V）

　　（iii）三塩化りんおよびオキシ塩化りんの反応

！3一　または6－a2idopyridazine　1－oxide（！7a），（W

b）を三塩化りんとクロ戸ホルム中反応すると脱酸素

され，両者から同一のtetrazolo一〔4，5－b〕一pyridazine

1　　　　3－OMe

ca．20　　　3－OEt

ca．20　　3－OCH：2Ph

1　　　　4－OMe

1　　　　　4－OCH2Ph

1　　　　5－OMe

1　　　　　5－OCH2Ph

ca．20　6－OMe

ca．20　　6－OEt

ca．20　　6－OCH2Ph

僅）を生成する．

編〉覇
　占

　　　（w》

編〉・・

　↓

　0　　（ぬ）

．ケ9－8σ

71－4

117

124－5

140－1

106－9

100－2

126－7

51－4

83

（80）26

（67）26

（57）26

（74）28

（71）28

（63）28

（51）28

（50）26

（40）26

　　　26

里帰一￥・
　　　　　　＼N富N
　　　　　　　　　　（蒐1）

POC13
一吻一一一う ・・O〉一〒

　　　　＼N＝弓N
（皿）

　また，3－azidopyridazine　1－oxide（ハ1a）をオキシ

塩化りんと反応するとN一オキシドのα一位転位とと

もにアジト基が閉環して5－chloro－tetra2010一〔4．5－b〕一。

pyridazine（、狂）を生成する．
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　　（iv）熱　　分　　解

　著者および神谷のazidoquinoline　N－oxide類｛の反

応で見るようにその熱分解は一N’基のdimerizatiQn

によるアゾ色素の生成と溶媒からの水素引き抜き反応

が見られた・3－azidopyridazine　1－oxide（1Ψa）では

benzene，　tolueneの沸騰点では安定で，　xyleneと還

流さ・せたときアゾ色素（皿）を生じ，3，6－dimethoxy－

4－azidopyridazine　1－oxide（1）では沸騰benzene

中でアゾ色素（K＞となる．しかし，4一または6一ア

ジド体ではbenzeneの沸騰温度で対応するamino－

pyridazine　1－oxideと油状物質を生じている．

《嘉〉一N・一く請〉
慧N

　　　（脇

。←

　　　　6M。
＼N＝Nﾖ・

　　　　N＝N－
　N－N
　↓

　0　　　　（粗）

OMe

ぼ・

（v）光　　分　　解

OMe （K）

　　占

　3一，4一，5一，6－azidopyridazine　1－oxide　（】Va），（y

b），（1Vc），（Wd）を再結晶などで処理していると光に

対する安定性の差異が注意をひく・すなわち，3一，5一

位異性i体は着色が少なく安定であるが，4一，6一位異性’

体は黒褐色に三色し，光にきわめて鋭敏である．3，6－

dimethoxy－4－azidopyridazille　1－oxide（1）のべンゼ

．ン溶液を3時間日光下に放置したとき，m，246。の暗

紫色結晶（X）を21％得た．’

　上述の熱分解，光分解は遊離基の存在を予想させる

ので・DPPH（1・1－diphe豆y1－2－picrylhydraz動を溶

液で混合放置し，その青色の消失するまでの時間を

（1Ψa），（yb）について測定したところ，前者では3，2

時間を要するのに後者では2・5分間であった．

　以上のデータから3～6位のアジド韮のイオン活性

の差異は判らなかったが，少なくとも熱または光分解

における活性は4一・6一位は大で，3一，5一位は小であ

るように思える．

上ここで述べる．

　　　（i）　N－oxidation

　加納ら62）・7りはcinnoline（1），4－methylcimoline

（皿）β一chlorocin且01ine（皿）を過酸化水素・氷酢で

N一オキシド化し，鈴木ら31）は4－chlor㏄hmoline（W），

．4－methoxycinnoline（V）を過フタル酸・エーテル溶

．液で酸化した・いずれもかなりの収率で成績体を得て

いる．

　（1），（江），（W），〈Vlでは、1－Qxide，2－oxideの

両異性体を得，その生成比はいずれも2－oxideのほ

うが多い．この事実はSimpso豆らの研究の「c血no－

1ineの塩基中心は1一位窒素である」という結論に矛

盾する．

　chlno1血eで3一位に塩素のあるとき，5，6，7，8－

tetrahydr㏄ilmoline’で3一位にメトキシ基のあると

き，いずれも1一オキシドのみを与える，4一位の置換

基はN一雨キシド化に影響が少ない．

　加納らは3－chloropyridazineは1－oxideのみを生

ずる事実を基礎としてつぎのような合成を行ない・3－

chlom－5，6，7，8－tetrahydrochlnoline（刈）よりの3－

chloro－5，6，鴇8マtet】訟hydroc㎞01ine　N－oxide（X皿）が

’1－oxideであるとし，他方5，6，7，8－tetrahydrocb耳。－

1hle（W）をN一オキシド化したときの一つの異性体

（粗）が（皿）を脱ハロゲン化したものと同一である

ことから，これが．1－ox三deであるとした．

　さらにN－bromosuccinic　imide（NBS）を用いて

プロム化し・NaOMeで脱臭点してchlnoline　N℃xi－

de（X）を得た．これを相当するci皿01iロeのN℃xide

化産物と比較してそのN－oxideの位置を決定してい

る．

　加納らは以上のほか，NMRを用いてさらに構造決

定の裏付けとした．4－methylchmolhle　N－oxideの構

造は上記化合物のUV吸収と比較して決定している・

（13）　Cin且01ine　N－oxides

　Be箆zopyridazine類に脅よ　phthalazine　窪δよび　cinr

nolhle、があり・そのN－ox五dationは林ら9。）が前者に

ついて報告し，後者には鈴木ら3ηと加納ら62，・71，の報

告がある・Cinnoline　N－oxidesの研究はまだ初期で

あ．り｝・また，紙数の制限もあるので，上述の研究の一

部をまとめて見る・TetrahydrocinnQlines壱ま一方ジ

置換ピリダジンとも考えられるけれども，報文の関係
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（w）

Pd－C

No．

1

2

3

4

5

6

7

8

9

Ha

○叙
　　　　　0　（w）

○ひ里
　　　占

帰

NBS
一一噌一一う

　　　　　　　　　　　（皿）↑。、℃／H，

○ぎ藩○《恒○へ旭○へ

（刈）

　　　　　／／／

○醗
　　　i

　　O（XV五）

Cinnolines

　　　　　　N
　　　　、N1
　　　　　↓・

　　　　　0
　（X皿）

／／
　　　　1

4－Me

3－C1

4－C1

4－OMe
5，6，7，8－tetra－H

　　　　　Me

　　、N！
　　　↓

　　　0（XV皿）

　　　N
　、N！
1　ε

Br　O

Table　20．　N－Oxidation　of

method

3－C1－5p　6，7，8－tetra一】日［

3－C1－6－Me－5，6，7，8

－tetra－H

3－MeO－4－C1。5，6，7，8　a
，tetra－II

Method　a：H202－AcOH，

a

a

a

b

b

a

a

a

　Reactioコ

Temp．
　（『）

70

70

70

70

70

70

70

Time
（hr．）

　6

　6

　6

6

6

6

6

（Xrり

Br

oΩN璽
ま《ゑ

l　　　Cl
　　　　　NaOMe
　　　N一一一→
　、N！
1　工

Br　O
　　　　（XVI）

αひ

（孟

σγ1

　　　占

　　　　　　　　　5　4

－es
　　　　　　　　　8　　1

　　　　　　　　　　Product3

　　　　　1－Oxide　　　　　　　　　　2－Oxide
nコ．P‘（o）　　　　（yield∫老つ

110．5－1．5　　　（19。5）

94－95　　　　　’（19．8）

168－9　　　　　　（47）

94－4，5　　　　　（28）

107－8　　　（18）

100－0．5　　　（17）

133－4　　　　　　　（65）

133－1．5　　　（78）

132－3 （48）

Method　b＝monoperphthalic　acid　i口ether

　　（ii）　　NitratiOR

　鈴木ら23）・31）・3‘，・35》はquinoline　N－oxideのニト

ロ化に準じて（a）硫硝酸および（b）Benzoyl　nitrate

を用いてcinnoline　1→xide（X［）：および2→xideを

ニトロ化した．これを表21にまとめた・

　1℃xideの揚合，　N一オキシドの効果はたしかに見

られるが．大して大きいと思われず，また，岡本9ユ，が

！n・P．（o）　（yield％）

125－6

151－2

150－1

176－7

127。8

Ref．

（41）　　　60，72

（43．6）　60，72

一　　　60，72

（43）　　34

（33）　　34

（9。6》　　60，72

－　　　60，72

　　　　72

72

指摘したような温度によるN一オキシドの効果の変化

は見られない．モノニトロ体で考えるとnaphthoid構

造の寄与による5隔または8一位のニトロ化は異性体

分離に払った大きな努力にもかかわらずとり出されて

いない．しかし，硝酸が過量のときは4，5－dinitm

cinno1㎞e　1－oxideが得られている．

　（b｝法では3一ニトロ体が好収率で得られる．
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　　　　　　　　　　　　Table　21．

No．　Starting　material　Method
　　　ci加01血e　N－oxides

1　　1－0

2　　2－0

a

a

b

a

a

b

3　3－MeO－1－O　　HNO3－AcOH

Nitlation　of　c血noline　1－and　2－oxides

　Reactioll
Temp．　Time
　（。）　　（hL）

　70　　　　3

10－15

90

70

room

5

　　　　　　Products
ci111101ines　　　　　　　　m．P・（o）

4－NO2－1－0

4－NO2－1－0

　　　3－NO2一レ0

2’5@　｛重三套§i三碁三§

3

？

｛§≡ミ｝§…≡菱三§

5。NO3－2－0

161－2｛・

｛161－2

214－5

228（dec．）

212－3
215－7

（yield％）

　　　（35）
（r㏄ov．24｝

　　　　（6）

（recov・　67）

（71｝

（23）

（15》

（3｝

（蹟ecov．31）

228（dec．》

212－3
215－7

3－MeO4－NO2－1－0154－5

　　　（recov．42）

215－7　　　　　　　（1．5）

　　　（recov．91）

　　　　　　　（53》

（13》

（15）

（1．1》

Ref．

23

23

31

31

31

72

　2－oxideの場合はa法で5一位のニトロ体がとり出

されたことはnaphthoid活性によるものと思われる

が，8一位はpaphthoid活性によると同時に，6一位と

ともにN一ナキシドのmesomeric　e丘ectによるもの

とも考えられる．

　b法ではbe且zoyl　nitrate．の2，6一位付加で説明さ

れるが収量は少ない・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　NO2

噂○ひ臨一α叙
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　0

（iii）Chlor・一，皿itτ・一またはmetLoxy－cin“・一

　　　Ii凪e　N－ox姐e8の反応23】・33コ・68）

　C血nolineのpyridazine二上に左記のような基が

存在すれば．無論活性であることが予想され，実際に

も表22に見るように好収率でその反応成績体を与え

る．

　この活性の比較はまだ研究され七いないが，表22を

見ると反応条件は統一されている・

　そこで収率から活性を推測して見ると，すべてN一

更キシドの7一位置三体のほうの収率がβ一位置換体

（3－nitrocinnoline　1－oxideを含めて）よりおとること

が判る．無論このような少数のデータをもって他の因

子を考慮することなく結論を引出すことは無謀である

が，ピリダジソN一ナキシドとの類似性を見ることが

できる．

Table　22．　Iollic　reaction　of　chloro一，　pitro一，　and凱ethoxycinnoline　N－oxides

No．　Starting　material　Reagents
　　　cin且01ine　N－oxides

1　　　4－C1－1－0

2　　4－NO2－3－MeO－1－0

3　　4－MeO－1－0　　　，

43－NO2－1－0
5　　　4－Cl－2－0

6　　4－MeO－2－0

NaOMe

5％NaOH
NaOMe

5％NaOH
NaOMe
NaOMe
NaOEt

5％NaOH
5％NaOH

Reaction

Temp．
　（。）

ref1．

100

ref1．

100

ref1，

ref1．

100

100

（14）　Pyridazi皿e　N－oxides，　cinnoliロe

　　N－oxidesに関する物理的検討

前述したPyridazi鵬1→xide誘導体の構造決定に

は紫外部および赤外部吸収スペクトルが随時数多く検

Time
（㎞．》

0．5

1．5

0．5

1．5

0．5

0．5

1．5

1．5

　　　　　　　Products
cimoline　N－oxides　m．　P．（o）

4－MeO－1－0

4－OH－1－0

3，4噸di－MeO－1－0

4－OH－1－0

3－MeO－1－0

4－MeO－2－0

4－EtO－2－0

4－OH噂2－0

　　〃

107－8

153（dec。）

116－7

153（dec．）

92．5－3．5

176－7

190－1

257（dec．）

　〃

（yield％）

Ref．

（77）　34

（67）　34

（50）　72

（57）　34

（95）　34

（92）　34

〈85）　34

（89）　34

（87）　34

討された．また，N一オキシドの位置決定のために双

極子能率。1》・陶が用いられ，核磁気共鳴スペクトルも

ピリダジン2η・6り・72，およびシソノリソN一オキシド誘

導体7ユ）ともに研究されている・これらに関してのデー

タは一切省略した．
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（15）Pyridazine一およびcinn61ine

N－oxidesの生物活性について38）～43）

　以上愚者らの合成した化合物はpyridazine一および

cinnoline　N－oxidesのほか異項環アジド化合物（py－

ridine，　quinoline，　purine）を含めて制がん作用およ

び抗菌，抗真菌作用のスクリーニングを行なった（試

料132種報告ずみ）・

　制がん作用（主として試験管内試験）で作用を認め

られたものはnitropyridazine　1－oxideの系統13極

で，この醸とんどは強い抗菌作用も認めたが，真菌に

は無効であった．これらは血清の存在でも効力を表わ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　
すが，血液中ではすみやかに効力は減少することは興

味がある．

　また，nitr㏄inno1…neおよびそのoxide類も制がん、

作用とともに強い抗菌作用を認められた（5顧）．

　その他，制がん作用がやや弱いものを含めて9種の

pyridazine誘導体があり，4－azidoquinolheおよび

そのN一町キシド類のmethosulfateが有効であっ

た・これらはSloan－Kettering研究所でも興味をも

って検討されたが，結局最後には治療剤としての価値

はないと判断された．．6－azido－2－chloro一および2，6；

8－trich1。ro－7－methylpurineも当所の試験では一応プ

ラスの結果であった．

　抗菌作用ではa2idoquinoline系6種，4，4’一azo一

また｝ま．一azoxy－pyridine　1，1’一dioxide類7種，　ニト

戸踏以外を干するpyridazine　5種が右効であった．・、

　真苗に対してはまだわずかしか検討しておらずが・

4－azidoquinoline　1－oxideが真菌5種に対して作用を

示した狸度である。

　碧者らのほか，中込66），梁井92），堀江93）はSulfa－

n置1－aminopyridazine類を検討し，また堀江74）はami－

no　pyridazine類についても試験している．

　以上，型名らの研究はその報女に掲げてある協力者．

の熱心な努力の集積である．

　終始，種々の貴重な御教示を賜わった落合乙卯研究

所艮．御暇縫を頂いた刈米所長に厚く御礼な中上げる．
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赤外吸収スペクトルの医薬品試験
　　　　における応用（第15報）

局方医薬品のpolymorphismに関する研究（その1）

大場　琢磨・多田 豊＊・小山　良子

　結晶析出の条件の差異または温度変化による相転移

によっ七，同一物質でありながら結品品，X線回折像，

融点などが違うことが知られてきており，この現象を

polymorphism（同質異像または結晶多形）とよんで

いる・このことは従来顕微鏡的観察，X線回折法，電

子顕微鏡的方法などによって確かめられてきた．

　この現象は赤外吸収スペクトル（IR）においてもみ

られ，結晶形の異なる同一物質を固相で測定したとき

には違ったスペクトルがえられる．その理由は結晶形

の変化にともなって，原子間の結合状態に変化を生じ

その振動エネルギーも変わり，したがってスペクトル

にも差が生じるからである・

　局方に収載されている医薬品においてもステロイド

弱り，スルファミン類2岬4）∫ビタミン類5耐7》，バルピッ

ール酸類8御9｝等多くのものについてX線回折法などに

よって。polymorphismが報告されているが，未だそ

れらのIRは示されていない

　局方中にIR法による確認試験が採り入れられてい

るが，その測定はすべてKBr錠剤法であるためp研

1ylnorphismが考えられる・そのために誤った判断を下

さぬよう．われわれはまず数種の局方品の結晶時の溶

媒を異にするものおよび熱転位物質のpolymorphism

とIRの変化について研究を行なった．

実験方法結果および考察

　当所の光研DS　301型赤外線分光光度計を使用し，

主にNujo1法により測定した．　Nujo1法を主にした

理由は，KBr法ではマトリックスのKBrの吸着水

のために3400cm－1付近の領域を正しく測定できない

ことおよび加圧による変化をさけるためである．同時

にKBr錠剤法により測定されたスペクトルとの比

較，結晶の経時変化すなわち安定性をも究明した．

　1・酢酸コルチゾン

　ステロイド類のpolymorphislnに関しては，　DiCk－

sonら1。）がallo74：5－dihydrocortison　acetateのA形

＊高知県衛生研究所技師

　昭和39年1月～3月当所研究生として本研究に
　従事した。

およびB形のスペクトルを示しているほか，多くのも

のに知られている．

　酢酸コルチゾンのpolymorphismに関するメルク

社の特許りの詳細を知ることはできないが，われわれ

’は酢酸コルチゾンの局方標準品を各種溶媒で再結晶し

て作ったものおよび熱転位物質についてIRを測定し

た．アセトンまたはジオキサンより再結晶した針状品

および酢酸エチルより再結晶した板状贔は同じスペク

トルを示したので，これをA型としFig．1－Aに示し

た・別にクロロホルムに溶かしエタノールを加えて作

った針状晶はA型と異なったIRを示したので，これ

をB型としFig．1－Bに示した．また95％エタノー

ルから再結晶したものもB型を示す・さらに標準品を

12〔Pに1時間加熱したものはA，B型とは異なった

IRを示し，　C型と名づけた・（Fig・1－c）メルク社製

品は上記A，B，　C型とはまた違ったIRを示したの

で，これをD型としFig．1－Dに示した・

　そしてこれらの4つの型がpolymorpllismであるこ

とを証明するためにおのおののクロロホルム溶液での

IRを測定したところ，全く一致したスペクトルがえ

られた．（図省略）すなわちこれら4つの型の物質は

固相では異なったIRを示すが溶液状態となって結晶

形に無関係になると全く同じスペクトルを示すから，

互にpolymorphismであるといえる．

　また4っの型の試料をKBr法で測定したところ，

’すべて異なったIRを示し（図省略），結晶作製後約3

カ月を経てNujo1法により測定したが，それぞれFig．

1との違いはみられなかった．最も不安視されたC型

の安定性に関しても充分の保証がえられた・

　11．塩酸チ7ミン

　渡辺ら5）はX線回折法によって塩酸チアミンのpo－

1ymorphisπ1を報告し，α一型は88％エタノールよ

り，β一型は飽和水溶液に少量のジオキサンを加えて

それぞれ結晶を作っている・われわれはこのβ一型を

作ることができなかったが，メタノールまたはエタノ

ールより再結晶したA型およびメタノール溶液にエー

テルを添加し析出した結晶のB型をうることができ

た・Fig．2にこれらを示す融点はA型232～4。でB
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Fig．2．’Infrared　spectra　of　th…amine　hydrochloride　in

　　　nujol　mu11．　　　．

型242～40であった・

　しかしここにえたB型は約3カ月後

にはA型のスペクトルに変わっている

ことから，A型に移行しやすい不安定

な結品であることがわかった・KBr法

での測定結果は1700cm’1以下め領域

においてN司01法ほどA，B両型の

差がみられなかった．

　皿．リボ7ラビン

　Meansら6》および佐橋7）はりボフ

ラビソのpolymorphism’ ﾉついて融

点281。の針状と290。の絹糸状晶お

よび281～2。の板品の3つが存在する

ことを報告している・Fig・3に当所川

村技官の作った50％酢酸より再結品

したもの（Fig．3－A）と18％塩酸より

再結品したもの（Fig。3－B）とのIR

を示す．AおよびBの融点はそれぞれ

288。および282。である．USP標準品

のスペクトル11）はA型で，これを塩

酸で：再結晶したものはB型のスペクト

ルを示した・

　W．スル7アミン．

　渡辺ら2｝はスルファミンのpoly－

morphismについて¢，β，7態の3種

をX線回折法と顕微鏡的見地から報告

している，われわれもこれと同じ製法

で3つの結晶を作りそれらのIRを測

定した．すなわちエタノール溶液を徐

冷してえた鱗片品（α一態），メタノrル

からえた柱状品（β一態）およびイソア

ミルアルコールからえた稜柱状品また

はβ一過を140。で1時間半加熱して

えたもの（γ一州）の3っで，これらを

Nulol法で測定したIRをFig・4に示

す．これらの結贔をKBr法で測定し

たIRはFig．4と変らず，スペクトル

の経時変化もなく安定な縞114であっ

た．

　V，ホモスルファミン

　百瀬らりはホモスルファミソの結品

形として．50％エタノールまたは水よ

り再結晶した針晶（A型）と80％エ

タノールより腸管旨した板品（B型）と

の2種をX線回折法により報告してい

る．われわれは同様にして2つの結晶
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Fig．3．　Infrared　spectra　of　riboflavi且hl　K：Br　tablet．

を作り，それらめIRをFig．5に示し

た・KBr法でも同様のスペクトルを

示した．

　局方品はA帯すなわち213の結晶水．

をもっているものであるが，B型はそ

のスペクトルF五9．5－Bの3400c1ガ1

吸収帯よりみて結晶：水がないものと考

えられた・そこでA型を130。で1時

間加熱しIRを測定したところ，3400

cm－1の吸収は消えB型のIRと一致

したスペクトルがえられた．それ故B

型はA型の結晶水が平なわれた結晶で

あることがわかった・B型の乾燥滅量

からも，このことは裏付けられた・な

：お，ある市販品の測定結果はA，Bの

2種の混合物であることを示した．

V・’プロムワレリル尿素

3600 2800 2000 1θ0σ ｝200 1000

一

1御η

⊂x一
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　1
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1　　　，

へ堀5

、

％5
，

お8

｛「
γ一 822

ら3350
へ％θ

3600

　　　　　　　渡辺二2》はブμムワレリル尿素のpo－

　　　　　　1y血ρ・phi・mに関レ白膚ノールカも再

800　邸0。卍　結晶した板晶（α一型）とこれを120。

　　　　　　に1～2時間加熱してえた小針晶（β燭

　　　　　　型）．とをX線回折法などにより報告し

　　　　　　ている・われわれも同様にして2種の

　　　　　　・四品を作り，そのIRをFig．6に示

　　　　　　した・これらがpolymorphであるこ

　　　　　　とはそれぞれの．クロロホルム溶液の

　　　　　　IRが全く一致したことからも証明す

　　　　　　ることができた．（図省略）

　　　　　　　これらの結晶をKBr法により測定

　　　　　　したIRはFig・6と変らず，経時変

　　　　　　化もなく炉，β一とも安定な結品であ

　　　　　　つた．またα型はメタノールのほかエ

　　　　　　タノールやアセトンまたは熱湯などを

　　　　　　用いても作ることができた．β一型は：

　　　　　　130。で約1時間加熱して作った・

総 括．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1）酢酸コルチゾン4種，塩酸チア．

　　お00　20。0　1600・1200　1000　800650，而1ミソ2種・リボ・ラビン2種・ス・レフ’「

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　アミン3毬，ホモスルファミソ2種，
Fig・4・1・f・a・ed・pect「a・f・ulf・mi・・i…i・1凱・1L　　ブ。ムワレリル膝2種の結品を作

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　り，これらのIR．を測定しpolymor－

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　phis颯の関係を研究した・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　2）経時変化は塩酸チアミソB型に

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　みられ，A型へ容易に移行することが
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δε00

　　　　　　　　　　Fig．6．

認められた．

　3）　ホモスルファミンの2つの結品はA型が結晶水

をもったもの（局方品），B型はこれをもたないもので

あり，市販品はこの2っの上品の混合物であることが

発見された・A型は加熱により結鼠水を失ないB型に

変換した．

2800　　　　　　20σ0　　　　　　「600　　　　　　「200　　　　　　iOOO　　　　　　800　　　　δ50crド「I

Infrared　spectra　of　bromovalerylurea　in　nujol　mu11．

　終わりに，本研究に協力された河端五郎技官，試料

を提供された川村技官に深く感謝致します．
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Summary

　　ApPlication　of　I亘frared　Abgorption　Spectro－

8copy　to　Examinatio皿of　1）rug8　and　Their　Prepa＿

ratio㎎。　XV．　Studie80n　PolymorpLism　of　Medi一
コ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ロ

cmes　Included　i皿」．P．　Takuma　OBA，　Yutaka　TADA

and　Ryδko　KOYAMA

　　Sbζmedic血es血cluded　in　J．　P．　were　studied

on　ipfrared　al）sorption　spectroscopy　concerPing

their　polylnorphism．　The　spectra　of　four　crystal

forms　of　cortison　acetate，　three　crystal　forms　of

sulfamine，　and　two　crystal　forms　of　thiamiコe

hydrochloride，　riboflavin，　homosulfamine，　a血d

bromovalerylurea，　were　measured　respectively．

　　B－foml　of　thiamine　hydroc1110ride　was　un●

stable　and　changed　to　A－form　easily．

　　A－form　of　homosulfamine　which　included　cry－

stal　water　lost　the　water　by　heat三11g　at　12（P　for

5hours，　and　was　converted　to　B－form．
It．

翌≠刀@found　that　a　commercial　product　was　the

mixture　of　A　and　B－form．

　　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）

有機化合物のポーラログラフによる研究（第23報）＊

サリドマイドの交直ポーラログラフイー

佐　　藤 寿

　サリドマイド（Thalidomide：α一Phtha1㎞ido9血1ta－

rimide）は問題を起こした催眠薬として有名であるが

ポーラ巨グラフ的見地から甚だ興味ある化合物であ

り，その化学構造はペソゼン核に直接ケトン基をもっ

ていてこのような化合物はポーラログラフ的に活性で

あり，還元波をしめすと考えられる．

　　　　　　輝：0

　　　　　　　　　　　　0

　　　　　　　　　　サリドマイド

　したがって著者は本化合物について・一

交直ポーラログラフィーを実施したと

ころ，予期した成果がえられたので，

それらの概要を報告する・

実　験　方　法

　L　装　置

　Yanagimoto　pen－recording　AC－DC

Polarograph　Type　PA－101，：水銀滴

下電極はh＝70cm，　open　circuitに

て，m2／3t1！』工658，電極間距離1cm，

電解液の内部抵抗は500Ω以下．

　2．材料
　サリドマイド（mp。270。）．

　a　操作

6
e
窒

鎚

ミ

9

れらに0・5M塩化リチウム液10　mJを加え，さらに

エタノールを加えて全量を50mJとする．交流ポーラ

ログラフィーの場合にはゼラチン液を加えず，窒素を

通さないまま行なったが，直流ポーラμグラフィーの

場合には電解液5mJに対してせラチン液1滴を加え

．窒素を飽和させたのち行なった・　　　・

　　　　　　　　結果および考察

1・サリドマイドの交直ポーラログラムおよび還元

　　機構

D．C．

ｭ§く、も、　」）

1
A．C．

刀@ミ

~§

1

α2「7 α27

一α57’

一α57
鐸

　　　　　　　　　Vo　1オ。〃θ

Fig．1．　A．C．＆D．C．　Polarograms　of　Thalido皿ide

　　I．D．C．　Polaro．，　S．，0．02　pA／mm，200　pF，

　　皿．A．C．　Polaro．，　S．，2pu／】蹴1n，　O　pF，．

　　　　pH　7．3，　C．，1．　O　mM

　サリドマイド1．00，0．75，0．50，0．25，0．10mMに

相当する量をそれぞれメスフラスコ中に旧りとり，そ

＊第22報，佐藤　寿：衛生試報，81，ユ0（1963）

e
さ　，

亀

§

葺
ミ

、
双

　サリドマイドの交直ポーラログラムをFig．1に示

す．

　直流ポーラログラフィーそこおいては，明瞭な2段波

を示し，両波高はほぼ等しい，ところが交流ポーラロ
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グラフィーにおいては，直流ポーラロでえられる両波

のほぼ中間に頂点電位をもつ波が一つあらわれる・こ

れらの波は恐らくサリ．ドマイド分子中にあるPhtha－

1imideのケトン基によるものと考えられる．

．．． ohthalimideの二流ポーラログラフィーについては

Korshunovらが0。21＞｝IC1で一〇。7Vの1段波，

またpH　6。9では一L14　V，一：L　46　Vの2段波を示

すと報告している1）

　一方IlolleckらはTriketoneのNinhydri且のポ

ーラログラフィーを行なった結果，Ninhydrin中の

両ケトン基は可逆的に還元されているものと推定して

いる2，．

　以上著者の交直ポーラログラフィーの結果，とくに

交流ポーラロ時に高い波を生ずることは可逆還元であ

ることが明らかである．それらの事実と前記Kors－

hunov．　Holleckらの研究とを併せ，つぎにしるす還

元機構を推定した．

＼C
　　ロ

0

9

論 十2e十2H＋

　　　　　　　　6H

　なおサリドマイドの交直ポーラログラフ的挙動を

Tab！e　1．に示す．

Tablc　1．　A．C．＆D．C．　Polarographic

　　　　behaviors　of　tha11domide＊

9
モ

奥

100

．50

　　　　　　　　　　　　　　ム／皿

　　　　『．．／／；

！
0 α5 LO　即〃（X】

　Fig．2。　Relation　between　wave　height（Y）

　　　　and　concentrationくX）of　thalidomide

　　　　at　pH7．3

1．1st。　wave，皿。2nd．　wave　vs．　D．C．　polaro．

皿．wave　v3．　AC．　polaro．

は濃度に比例することが明らかになったので，ポーラ

ログラフィ』セこよってサリドマイドを定量できる・・

　　　　　　　総　　　　括　　　．　，

A，　C．

　Peak　　　Wave
potential　　height／C

（vs。　S．C．E）（Admittallce）

　　一V　　　　　｝LU

1 D，　C．

E112 Electron

（vs．　S．C．E）

　一V　　Id＊＊　　n

　（1）サリドマイドの交直ポーラ戸グラフィーを行

なった結果，直流においてはほぼ等急な2段波が，交’

流においては直流時のほぼ中間に頂点電位をもつ一つ

の波がそれぞれえられることを見出した・

　なおサリドマイドの還元機構は，その分子中に存在

する両ケトン甚が2電子，2水素で可逆的に還元され

ているものと推定した・

　（2）濃度一波高の関係は，交直両ポーラログラフ，，

イーのいずれにおいても，各波高は濃度に比例するの

で，交直ポーラログラフィーによってサリドマイドを

定量できる・

1ロ0．1ルfLiC1－80％Ethaロ01．（pH［7．3）

　本研究に際して，しゅじゆご高配をいただいた三品

部長藤井正道博±：に深謝します・

1．33 228
1．24　　1．06 1．1

1．47　　　0．84　　　．0．9

文 献

＊mp．2700＊＊id／Cm2／3t116，　m2！3tV6＝1．658：

　2．サリFマイドの濃度一波高の関係　　　　．

　濃度0．1～1．OmM’におけるサリドマイドの交直ポ

義ラログラムから濃度・波高の関係をもとめるとFig．

2に示すように，交直ポーラログラフィーとも各波高

1）1．A．　Korshunov，　L．　N．　Sazanova，　M．　K．　Sh－

　che豆nikova，0．P．　Malkova　3加〃045ゐ2ツσLαゐ．，

　15，1287（1949）；　C．！1。，44，3846（1950＞

　1。A．　Korshunov，　O。P．　Malkova，　M．K．　Shche－

　n且ikova；　Z．／72．　C乃」〃3．，24，683（1950）

2）L｝lolleck，　S，　E．　Halafalla，　A．　M．　Shams　E1－

　Din：　ハそz’〃・瞬33．，42，558（1955》
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　　　　　　　　　　　　Summary

　　　　Po1amgraphic　S加dies　of　Some　Organic　Com一

、　　P6und8．　XXIIL　A．C．＆D．C。　Polarograpby　of　Tha－

　　lido面ide。

　　　　　　　　　　　Hisashi　SATO

　　　　A．C．＆　D．　C．　Polarographic　1）ehaviors　of

　　Thalidomi“e〈α一PhthalimidQgultarimide）in　80％
　　ethaaol　containing　o．1ノ匠　1ithium　chloride　have

轟

bee且investigated．

　　　The　wave　heights　of　compound　were　propor－

tiQnal　tQ　the　concentratio且at　pH　7．3　aロd　in　the

concentration　range　of　O．1～1．　O　mルL

　　　The　mechanism　of　redロction　at　the　dropping

・mercury　electrode　was　deduced　by　applying　the

results　of　A．C．＆D．　C．　polarography．

，　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）

γ一珍HC・TBTO混合乳剤およびγ一BHC乳剤

のガスクロマトグラフ定量法

佐藤 寿・島峯　望彦

　7－BHC乳剤に木材防腐作用のあるTBTO（Tri－

butyl　Tin　Oxide）を混合したγ一BHC・TBTO混合

乳剤をポーラログラフ定量法1）で定量する場合，TB

TOの妨害によって波形が乱れ7－BHCの定量が困難

になる場合が起こる・またポーラログラフ定量法では

り．一BHCを定量できても，　TBTOの方はできない・

そこで著者らは本混合乳剤の7－BHCの定量に，従来

㍗一BH：Cに対しては低感度であるといわれているかス

クロマトグラフを用いてみたところ，7－BHCはもち

ろんのこと予期していなかったTBTOも分離定量で

きたので，以下それらの概要をのべる・

実　験1方　法

　1．　装　置

　a・柳本交直ポーラβグラフPA－101型，水銀滴下

電極はh二70cm，加電圧なしでm2！靴V』1．658，電

極間距離1c加，電解液の内部抵抗は500Ω以下．

　b・柳本ガスク質マトグラフGCG－2型，カラムは

主としてHigh臓cuum　Siliconβgrease（DC）20％／セ

ライト545（32～48メッシのステルス5㎜φ×
2叫他はDodecylbe蔑zeユe　sulfonic　acid　sQdium

salt　5％／セライト　545（32～48メッシ晶），　Apiezo夏

grease　L　30％／セライト545（80～100メツシ昌），

Polyethyle皿e　glyco1－600030％／セライト（80～100メ

ッシュ）以上はいずれもステンレス5mmφ×2m，カラ

ム温度は200C，キャリヤーガスはヘリウム200m’／分ρ

感度2～4m鷲極性ネガティブ，セル電流　（タング

ステンフィラメント）70m！1，試料20　FJ，チャート速

度10mm／分．

　2．材料
　BHCのα一体（mp・157～158。），β一体（mp．305～

3070），γ一体（mp・112～113。），δ一体（mp．137～138。），

BHC原薬（γ＝12％，γ＝55％），　TBTO（bp．18〔P／2

mm　Hg），γ一BHC・TBTO混合乳剤2種，7－BHC乳

剤3種．

　3．操作
　a・ポーラログラフィーの場合は，7－BHC・TBTO

混合乳剤を殺虫剤指針中の六塩化ペンゼソ乳剤の規格

に準じて試料をつくり，これの約5m1を電解びんに

入れ，窒素を充分飽和させたのち一〇．2～一1．7Vで

ポーラログラムをとった．

　b．ガスクロマトグラフィーの場合は，各種固体試

料はXyleneに溶解して用いた．γ一BHC・TBTO混

合乳剤および7－BHC乳剤はそのまま用いた，それぞ

れマイクロシリソジで30μ注入して，ガスクロマト

グラムをとった．

結果および考察

　1．γ一BHC・TBTO混合乳剤のポーラログラフ定量

　　について

　Fig・1に示すとおり，7－BHCに関してはかスクロ

マトグラフの場合よりはるかに高感度であるが，TB

TOすなわち（C4Hg）3　SnOSn（C4耳9）3は有機スズ化合

物であり，このものがポーラログラフ用毛細管の永銀

とアマルガメーションを起して滴下時間を不規則にす

るため，ポーラログラムをとるたびに濃硝酸，蒸留水

で洗浄する必要がある・またTBTOの分離定量がで

きない．この二つがポーラログラフ法の欠点である．

　2・α，β，γδ一BHC，　BHC原薬，　TBTO，γ一BHC・TB

　　TO混合乳剤，γ一BHC乳剤らのガスクロマトグ

　　ラフ定量について

　a．はじめにBHCの各異性体のガスクロマトグラ
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Fig．’1．　Polarograms　ofγ一BHC・TBTO　emulsion

　　　　　　　　and　7－BHC　standard

　　　．1．Sample　A十7－BHC　std．

　　　∬．Sample　B十7－BHC　std．

　　　皿。・γ。BHC　std．

　　　S．，0．1腎亀A／mm，600　ILF．

フィーを行な．つたところ，αとγがシャー

プな高い波を生じ，δはテーリングした波を

しめしたが，βはほとんどわずかな波しかあ

らわさなし・ことがわかった・（Fig・2・1～N’

参照）．

　b．つぎにγ体が12％と55％をそれ

ぞれ含むBHC原薬のガスクロマトグラフィ

ーを行なった結果は，γ＝12％のものはα

が7の手前に約2倍以上の高さをしめし，

両異性体を分離定丑できた・（Fig・2・Va，　b

参照）・γ＝55％のものではαがγの手前

でやや低くあらわれ，やはり分離定量できた．

（F葦g．2．　「匹a，b参照）．

　c．TBTOは非常に高い波をしめし，また

シャープであり定量は容易であった．（Fig．

2．W参照）．
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Fig．2．　Gaschromatograms　of　BHC　isomer　a且d　concentrate，　TBTO，7－BHC・TBTO　emulsion，

　　　　7－BHC　emulsion
　　　工。　α一BHC，　∬．　β一BHC，　皿．　7－BHC，　W．　δ一BHC，

　　　￥静器8（CO卿躍e），　蓬言：鑑8（CO難躍e），
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　　　町BTα　羅琶：罵鍮（10％7調騨TBTO），

　　　長忌：片押（手5％7認猛盟TBTO），

　　　菱鷲鋸目’e「（・・％・一B・C・m・1・・gh），

　　　二二翻8（10％7タ聾跨muls’on），

　　　霊1購ぎ’e「（・・％・一BHC・m・1・・。・）・

C。1u㎜・High　va・u・孤・ili・・ne　g・・a鐙（DC）20％／C・1it・545（32～48　m・・h）S醐・晦IP，5mm

　　　　　φ×2m

Temp：2000
Carrier　gas；Helium　200　mJ／min・

Sample　inlectio皿320μ

Response　polarity：Negative
Detector　cell　current；701nA　Tungsten　filamellt

Recorder　sensitivity　3　S＝2my（1～K）ρS＝41nγ（X～皿）

Chart　speed；10　mm／miP．

Instrume且t：Yahagimoto　Gaschromatograph　Type　GCG－2

　d．7－BHC・TBTO混合乳剤2種は手前にTBTO

の波が，つぎに7－BHCの波が分離してあらわれるの

で，それぞれの分離定量は大変らくであった・（Fig．2，

粗a．bおよびKa，戸参照）・

　e．7－BI｛C乳剤では，手前に溶剤あるいは乳化剤

の波が出，その後に7－BHCの波が出るのであるが，

BHC原薬に7＝50％を用いたものは前記のように波

があらわれて，手前がα，後がγというようにガスク

ロマトグラフ定量法では，乳剤に用いたBHC原薬中

のγの純度が容易に判ることが，ポーラログラフ定

量法にみられない長所をもっている．

　つぎにり一BHC・TBTO混合乳剤，7－BHC乳剤ら

のポーラ戸およびガスクロマトグラフ定量法による結

果をTable　1．にしめす・

　なおカラムにDBSSを用いた場合37」BHCの

Table　1．　Gaschromatographic　determination

　　　　　ofり一BHC・TBTO　emulsion　and
　　　　　り一BHC　emulsio且

Retentio夏tiロ1e＝t翼（分）1よ5．0，　ApiezoロGでは3

7－BHCのtRは3・2，　TBTOのtRは7。5，　PEG＿

6000では全く波高が出なかった。上記の両カラムで

はいずれも波形がSilicone　Gの場合に比べてシャ＿

ブでないので定量には適さないと考えられる．

　Silico且e　Gを用いた場合の炉BHCのtKは6．0．

β一BHCはα3・．γ一BHCはZ・・曲Cは乳5，　TB

TOは5．0であった．

Sample

10％7－BHC・2％

TBTO　e加ulsion

15％7－BHC・1％

TBTO　emulsion

10％7－BHC
emulsion

10％っ一BHC
emulsion

γr50％

10％っ一BHC
emulsion

Po】arOgraphy
　　（％）

7－BHC　　10．1

TBTO　　　一

7－BHC

TBTO

7－BHC

α一BHC

7－BHC

7－BHC

15，3

11．0

10．2

14．4

Gaschromato・
graphy　　（％）

10．3

2．1

15，2

1．0

11．4

10．3

10．0

14．5

総 括

　（1）ポーラログラフを用いた場合にはγ一BHCの

み定量できるが，低γ体を含むBHC原薬を用いた

ときには，波形も悪く，まして他の異性体の分離定量

は大変困難である・なおTBTOの定量はできない．’

　（2）ガスクロマトグラフを用いた揚合には，7－

BHCはもちろん，他の異性体をも分離定量できるか

ら，低γ体のBHC原薬を用いたときには，すぐ見

分けられる・ただしガスクロマトグラフは感度がポー

ラログラフに比較してかなり低いので，現在のところ

BHC含量の多い乳剤にしか適用できず，油剤のよう

に1％前後のBHCを含む場合には，定量は望めな
い．

　また本研究によりTBTOがガスクロマト．グラフに

て定量できることが判ったので・7－BHC・TBTO混合

乳剤の場合，両者を適確に分離定量できた，

　本研究にさいし，しゅじゆご高配をいただいた療品

部長藤井正道博士に深謝します．
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Summary

　　Ga8ch「omato9「aPhic　Deteτmi口喚tio聡ofγ口BIIC

・lrBTO　em”18ion　and　7－BIIC　elnu18io臨　Hisash…

SATo，　Mochihiko　SHlMAM1NE

　　Gaschromatogr段phic　behaviors　of　BHC　isomers

（α，β，7，δ），BHC　collcentrate（γ＝12％，55％），　TBTO

（Tributyl　Tin　Oxide），7鱒BHC・TBTO　emulsion，

andγ一BHC　emulsion　have　been　investigated．

α一lsomer　and　7－isomer　of　BHC　and　TBTO　in

emulsi◎n　were　successfully　separated　and　estima－

ted．

　　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）

クロルフェノール類の近紫外吸収スペクトル

と溶女某効：果について＊

鹿島 哲。近藤　竜雄

　トリクロルおよびジクロルフェノールの吸収スペク

トルを検討した結果，試料の酸型（分子塑）のスペク

トルの最長波長の等吸収点の波長で吸光度を測定すれ

ば正確に定量できることがわかったので1）．引続いて

クロル7エノール類の塩素の位置と数と吸収極大の波

長との関係を検事したところ規剛性を見出したので報

告する．なお，試料が水に難溶なので，溶媒中あエタ

ィール含量がスペクトルに及ぼす影響をも調べた．

実験材料および測定装置

　フェノール　特級試薬を減圧蒸留，無色結品，mp
4〔P．

　2，4一ジクロルフェノール　試薬を石油エーテルより

2回再結品，白色針状品，mp　44．5。．

　2，5一ジクロルフェノール　特級試薬を石油エーテル

より2回再結品，白色柱状品，mp　57。，

　2・6一ジクロルフェノール試薬を石油エーテルより

2回再結lll薯，白色柱状晶，　mp　66．5。．

2・4・5一トリクロルフェノール特級試薬を石油エー

テルより2回再結晶，白色針状晶，ロ1P　67。．

　2，4P6剛トリクロルフェノール　試薬をリグロインよ

り2回再結品．白色針状晶，mp　69。・

　2，3，4，6一テトラクロルフェノール　試薬をリグロイ

ンから再結盟，微褐色結晶，皿p68。．

　ベソタクロルフェノール　試薬をリグロインから再

結品，微褐色出品，mp　188。．

　これらのクロルフェノール類はデシケーター（シリ

カゲル）で数日乾燥して使用．

　エタノーノレ　　特級試薬，　99．5v／v％。

＊第19回日本薬学大会（1964．4．6）で講演

塩　酸　特級試薬を蒸留した定沸点塩酸・

水酸化ナトリウム　特級試薬，

自記分光光度計　日立製，EPS－2型・

分光光度計　島津製，QR－50こ口

実　験　方　法

　乾燥したクロルフエノール約0．2ミリモルをはかり

とって5m～のエタノールに溶かし水で100π1’に希

釈する．その5～10π1」をとり水，0．01ルf塩酸また

は0・01M水酸化ナトリウムで0．5～2×10－W溶液

とし．水，塩酸または水酸化ナトリウムをブランクと

して室温（15～25。）で自記分光光度計でスペクトルを

記録し，分光光度計で吸収極大の波長およびモル吸光

係数（Molar　absorptivity）を求めた．

　また，溶媒のエタノール含量がユ～99％の数種の

試料液の吸収スペクトルを前と同じ方法で測定し，そ

れらの試料液と0・5％エタノール溶媒の同濃度の試料

液との示差スペクトル（Differe皿ce　spectnエm）を自

記分光光度計で測定した．

実　験　結　果

　ジクロルフェノール類の吸収スペクトルをFig，1

に，水およびエタノールを溶媒とする2，4，5一トリク

ロルフェノールのスペクトルをFig．2に，溶媒のエ

タノール含量を変えたときに得られる示差スペクトル

をFig．3に示した．なお，2，4，6一・トリクロルフェ

ノールのスペクトルは2，4，5一トリクロルフェノール

に近似し，溶媒を水とエタノールにしたときの吸収ス

ペクトルの変化はクロルフェノールの毬類にかかわら

ず大体同じ傾向を示し，示差スペクトルも大差はなか
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Fig．1。　AbsQrption昏pectra　of　dichloropheno1＄．

　　　　　　a3　Spectra　of　acid　for加（0．01ルf　HC1）

　　　　　　b：Spectra．of　basic　form（0．012レf　N30H）

　　　　　＿＿＿　　　　　　　2，4－1）ichlOfO1日beエ101　　　　・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　2，5－pichloropheno1

　　　　　一一一一一一一一　　2，6－Dichloropheaol

　　　　　Solvent　3　0。5％Ethano1

訓0ημ

Table　1．　Calculated　alld　observed　value　of入max　of　chlorophellols三且0．5％．ethano1

Sample

Acid　form（Molecular　form）

2，4－Dichloropheno1

2，5－Dichloropheno1
．2，6－Dichloropheno1

2，4，5－Tri¢hloro】海enO1

2，4，6－Trichloropheロ01

2，3，4，6－Tetrachlorophenol

Pentachloropheロ01

Basic　form（Ioロic　form）

．2，4。Dichloropheno1

2，5－Dichloropheno1
2，6－Dichlorophello1

2，4，5－Trichloropheno1

214，6－Trichloropheno1
．2，3，4，6－Tetrachlorophenol

Pe皿tachlorophenol

Pheno1
（m｝ル）

270
270
270
270
270
270
270

270
270
270
270
270
270
270

Substituted　position　of　chlorine

2－C1

十5

十5

十5

十5

十5

十5

十5

十5

十5

十5

十5

十5

十5

十5

3－Cl

十5

十5

十5

十5

4－C1

十10

十10

十10

十10
十10

十10

十10

十10
十10

十10

5－C1

十5

十5

十5

十5

十5．

十5

6－C1

十5

十5

十5

十5

十5

十5

十5

十5

2，6Cl

一4

一4

－4

－4

0

0

0

0

　　　　lC。1，。1。、，d

O－
　　　　　　value

十21

十21
十21

十21
十21

十21

十21

285
280
276
290
286

291
296

306
301
301
311
311
316
321

Observed
value

284．5

280

276　．

289．5

287
291
293

306

299．5

299，5
311

312．5

317．5
321

ε

2，220

2，440
．2，．100

．2，750

2，230

2，000

1，980

3，600

4，550

5，300

4，400

4，940

4，520

4，550
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　Fig。2。　Solvent　effect　oムthe　spectru皿of　2，4，5－

　　　　　　　trichloro1血enol

　　　　　a；Spectra　of　acid　fom1（0．01M　HCI》．

　　　　　b3Spectra　of　basic　f6m（0．　OIM　NaO耳｝

　　　　　　　　　　　　　　　Solvent，　water（0．5％etha且01）

　　　　一一一一一一一噂　　　Solve且t，　ethano1（99％）

Table　2．　Solvent　effect　o塾the　spectra

　　　　　　of　chlorophenols

Sample Solvent
λma＝，1

Acid　foml
@　　　　　　form）　　　　　　ε1

（Molecular

ﾉma翼，2 ε2

Pheao1
C2H50H
@H20
@　4

274
Q70
@4

1，900

P，550
@350

280
Q76．5

@3．5

1，500

P，280
@220

2，4，6－Trich－
@10ropheao1

αH50H
@H20
@　∠

290．5
Q87

@3．5

2．800　297，5　2．750
Q，230　294．5　2，190

@570　3　　　560
・　　　　　　　　　　1

2溢冨臨r鷺8H 293＊　2，470　302
291＊　2，000　299

　2　　470　　3

2，700
2，23σ

　470

・4
288．5
284．5

　4

萎縄 296＊

292＊

　4

2，400
2，040

　360

P・nﾕ一ら奪8H 295＊　2，030　305

293＊　1，980　303

　2　　　50　　2

2．520
2，400

　120

雛盟8f・一鷺8H 283
280

　3

霧：1辮・

　470　　3．5

2．670
2，200

　470

＊shoulder

・6一?¥8H
279
276

　3

Sample Solvent
Basic

ﾉm眠，1

fom1

@　．ε1

（lonic

ﾉ㎜，2

fo㎜

@　ε2

Pheno1
GH50H
@H20
@　4

239
Q35
@　4

5，200
S，950
@250

291
Q87．5

@3．5

2，850
Q，600
@250

●

2，42・！286，5

2・き1112895
2，450
2，050

　400

礪躍憎憎8H 293．5

289．5

　4

3，300

2，750

　550

301
297

　4

3，050
2，600

　450

a雪瑠認・一鷺811 248，511，500　311，5　4，100
246　　10，700　306　　　3，600
　2．5　　　800　　　5．5　　　500
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Fig．3．　Difference　spectra　of　2ガ4，5－trichlorophebol

　Reference：Solvent，　water（0．5％ethano1）

　Sample：Solveユt，　etha且01－water（％）mixture

　a3　Spectra　of　acid　form

　b＝　Spectra　of　basic　fo㎜

Sample
　　　　Basic　fom1（Ionic　form）幽
Solveロt

　　　　λmax，1　　ε1　λm砥，2　ε2

：一瞥慢8H 247　　8，220　303．5　4，850

243．56，650299．5　4，550

　3。5ユ，5704　300

1響三三8H 244　　　7，600　305．5　5，600

239　　6，500299．5　5，300

　51，1006　300

つた．

　クロルフェノール類の最長波長の吸収極大の波長を

著者の提出したフェノールを基準とした計算方法と，

それによる計算値と実測値とをTable　1にまとめた．

水およびエタノールを溶媒としたときのクロ．ルフ：エ♂

一ル類の吸収スペクトルの比較をTable．2で示した，

蹴5pfq奪8H 249　　11，200　317　　　4，750

245　　　9，400　311　　　4，400

　4　　　1，800　　　6　　　　350

2，4，6－Trichlo－

@　　　ropheno1

C2H50H
@H20
@　4

251
Q45．5
@　5．5

10，400

W，700
P，700

319
R12．5

@6，5

5，400
S，940
@460

2三三驚糧8H 255　　　9，700　324　　　5，000

248．5　8，600　318　　　4，520

　6。51，1006　480

恥　
258　　10，050　327　　　4，720

250．59，200321　　4，550

　7．58506　170

　　　　　　　　考　　　　　察．．

　フェノールを基準としたとき，置換した塩素の影響

は，OHまたは0一に対してパラ位（4－C1）、に入っ

たとき，いわゆるベソゼソパンドの中心の波長は10

加p長波長にずれ，その他の位置（2一，3一，5一および

6－C1）に入ったときは5mp，ただし試料が分子型（酸

型〉のとき2位と6位の両方に塩素がつけば4mp短

波長にずれ，試料がイオン型（塩基型）になれば21

”p長波長にずれると仮定したときは，分子型のとき

はべソタクロルフェノールを除き土11nF以内，イオ
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ン型のときは土L5mpで計算値と突測値が一致する

よい結果がえられた（Table　1）・

　ベソゼソバソドは置換によってλ㎜が長波長へ移

動することが知られているが2）3），塩素置換については

余り検討されていない．塩素置換によってλm眠が長

波長にずれるのは塩素の電気陰性度が高いためであ

り，その効果はOHまたは0一に対してパラ位に塩

素が入ったとき特に大きくなるのはキノイド型の寄与

があるためとも考えられる3・4》．塩索が2個以上置換さ

れたとき相加性が成立ったことは興味のあるところで

ある轟｝．

　イオン型のスペクトルのλm眠が21mpも長波長

にずれるのは，0一の非常に大きな電子供与性のため

で，それも塩素の影響との相加性が成立った．これは塩

素が大きいためペソゼン核の安定性をつぎつぎとかき

乱すためと考えられよう・分子型のスペクトルでは・

2および6位の両方に塩素が入ったときには，ベンゼ

ン核と同一平面にあるOH基と大きな塊蛮との立体障

害のため短波長にずれると考えられ，ペンタクロルフ

ェノールのλ闘の計算値が実測値と合わないのは，

置換可能の位置に全部塩素が入ったことによる立体障

害の影響を考慮しないためであろう・

　水を溶媒としてこれらのスペクトルを検討したのは

普通の溶媒中で水が最も極性が強いので，その場合に

示すスペクトルを検討しようというのが理由で，試料

が水に難溶なため僅かなエタノールに溶かしてから水

で希釈した．

　溶媒が水からエタノールになったための影響は，ジ

クロル，トリクロルおよびベソタクロルフェノールで

はλm眠が3～4miレ長波長へずれ，モル吸光係数が

300～600（15～30％》増加するが，ペンタクロル7エ

ノールでは2！np長波長へずれ，モル吸光係数はほと

んど変化しなかった・イオン型スペクトルの290勘ル

パソドでは，2，5一ジクロルフェノールを除きλ㎜は

5，5～6．5mlb長波長にずれ，モル吸光係数はペソタク

ロルフニノールがほとんど変化しなかった他は300～

500（6～14％）増加した．水とエタノールの混合割合

の変化によるモル吸光係数の変化は，エタノール含量

が30％前後のところ，つまり水とエタノールの分子

比が131の前後であることはF五9・3からわかる・

つまり分子比が扱も変化するところでモル吸光係数も

最も大きく変化した．それは極性溶媒が試料と溶媒和

しており，その溶媒が入れ代るため溶媒効果が生ずる

ものと考えられる・

総 括

　ジクロル，トリクロル，テトラクロルおよびペソタ

クロルフェノールの分子型およびイオン型の近紫外吸

収スペクトルを検討した結果，塩素の数と位置とλ㎜

との関係を見出した．それにもとつく計算値と実測値

とは土L5mp以内で一致したので，その理由につい

て検討した・

　溶媒が水からエタノールになると，一般にλ賦は

長波長にずれ，モル吸光係数も増加した・

　本研究を行なうに際して御援助下さった食品部長川

城厳博士に厚く感謝致します・
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Summary

　　Near　Ultraviolet　Spectm　of　CMoτophe匝018　and

Solvent　Effoct。　Tetsu　KAsHlMA　and　Tatsuo　KoNDo

　　Ultraviolet　absorptioll　spectra　of　molecular

and　ionic　forms　of　dichloro一，　trichloro一，　tetrach一」

10ro一，　and　pe皿tachlorophenols　iコaqロeous　solution

are　exaπ1ined．　T毎e　regularity　of　the　relationship

between　the　number　and　position　of　the　substi－

tuted　chlorine　i且the　chlorophenols，　a豆d　λm砥　of

the　spectra　has　been　found．　The　calculated　va1－

ues　ofλm眠coinside　with　the　observed　values

within土工51n｝ル．　The　reason　of　tho　correlation

ig　discussed．

　　The　effect　of　the　solvents，　watcr　and　ethano1，

upon　the　spectra　is　also　examiロed・

　　　　　　　　　　（昭和39年5刀30口受付）
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尿中麻薬の検出について（第3報）

大野　昌子・朝比奈　晴世

　麻薬中毒者の尿から，いかにして，またどのような

条件なら麻薬を検出できるかについて引き続き研究を

行なった・このため，まずこれまでに検討した結果1》

を総合し，また新たに検討して得た方法も加えて尿中

麻薬の検出法を確立し，これにしたがって中毒老尿中

の麻薬の検出を試みた。

試料および実験方法

　（1）試料　　医療麻薬中毒者およびヘロイン中毒

者の尿であるが，前者にナロルフィンテストを行なっ

た結果は陰性であることが報告されている．

　（2）尿中麻薬の検出

　第1法
　（i）尿の加水分解　　あらかじめ希塩酸または水

酸化ナトリウム試液でpH約6・8に調整した尿（30

～50mり　を遠心分離し，上澄液に1／5量の塩酸を加

え，沸騰水浴中で30分間加熱する・

　この操作により，尿中にジアセチルモルヒネの含ま

れる場合は，その90％以上がモルヒネに変わる．

　（ii）　モルヒネの検出を妨害する物質の除去　．加

水分解後の尿を遠心分離し，上澄液をとり

　（a）　クロロホルム15mJ，10　mJ率よび10　m1ず

っとふり混ぜ，クロロホルム抽出液を除く．

　（b）ついで水層を水酸化ナトリウムアルカリ性と

し，クロロホルム15m’ずっと3回ふり混ぜ，クロ

ロホルム抽出液を除く・ただし塩酸ペチジンにもとつ

く医療麻薬中毒者尿の場合には，ペチ薯ン示このクロ

ロホルムに抽出されるから，抽出液につきペチジソの

確認試験を行なう（これまでベチジソによる中毒者の

例はない）．またあへんアルカロイドではコデインが抽

出されるが，コデインのモルζネに対する割合は小で

かつ桑島2）によれば，体内で約80％がモルヒネに変

わる．

　（iii）　モルヒネの抽出　　（ii）一（b）の水層を希塩酸

で弱酸性とし，炭酸水素ナトリウムを飽和し，アンモ

ニアアルカリ性にして，クロロ．ホルム・．イソプロピー

ルァルコール（3：1）15mJずつで3回抽出する・混

液を合わせ，炭酸水素ナトリウム飽和液5：n’とふり

混ぜて洗ったのちろ過し，ろ液を蒸発する．残留物に

希塩酸1滴を加え，水浴上で蒸発乾固し，残留物に少

量の水を加えて溶かしp薄層クロマトグラフィーの試

料とする．

　（iv）薄層クロマトグラフィーによるモルヒネの検

出　　狐塚はケイ酸と殿粉とのプレートによる薄層ク

ロマトグラフィーを用いているが3），．モルヒネ検出の

すぐれた発色剤塩化白金ヨウ化カリウム液を用いるこ

とができない・われわれはアルカロイドの分離をシリ

カゲルGの薄層で行ない，好結果を得ているのでりこ

れを用いた．

　（a）薄層の作製　　シリカゲルG（（Merck）10　g

に7k　20　m’を加え，約1分間ふり混ぜたのち，　Camag

社B型アプリケーターを用い，5cm×20　cmのガラス

板上に0．3mmの薄層を作る・室温で約10分間放置

後，1050で1時間加熱活性化し．貯蔵箱中に1日以上

保存したものを使用する．

　（b）展開そう　矢沢製100－9ガラス円筒を用

い，あらかじめ展開剤30mJを入れ，器内を飽和して

おく．

　（c）　展開法　　試料をプレート下端から2cmの

位置にスポットし，自然乾燥後，上昇法で10cm展

開する．

　（d）展開剤

　1）　クロロホルム：アセトン3メタノール＝534

＝1

　2）　ジオキサン3ベンゼン＝4；6

　（e）発色剤

　1）　塩化白金ヨウ化カリウム液

　2）．ホルマリン硫酸試液

　（v）モルヒネの確認　　本法では，対照として塩

酸モルヒネを同時に展開する・展開後のプレートは，

自然乾燥後，発色剤を臓下し，スポットのRf値，色

調を対照と比較し．モルヒネの有無を検する．ろ紙ク．

ロマト法によるときは，このほか短波長紫外線を照射

する方法を用い，スポットの吸収によりモルヒネの有

無を検したが，薄層クロマトグラフ和一では，上記発

色姻で適当なスポットとして検出されるモルヒネの量

は，ろ紙クロマトグラフィーの場合に比べて非常に少

なく，吸収が認められないため，この手段は用いな

い．

　第2法

　（i）尿の前処理　第1法の場合と同様にしてpH

約6．8に調整する・
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　（ii）　イオン交換樹脂柱の調製

　Amberlite　IRA　411　C1型樹脂柱5）

　Amberlite　IRA　411　0H型樹脂柱6｝

　（iii）　イオン交換樹脂による尿中麻薬の分離法

画報ηと同様にして行なう・

　（iv）溶出法

　（a）　C1型樹脂柱から　尿および水を通過させた

樹脂を水を用いて管から取り出し，グラスフィルター

を用いてろ過する．この樹脂を三角フラスコに移し．

塩酸メタノール（44：500）25m’な加え，500で30

分間加温する・冷後ろ過し，ろ液を蒸発する・尿にモ

ルヒネグルクロナイドが含まれていれば，この残留物

からモルヒネが検出される・

　（b）OH型樹脂柱から　　詳報6）と同様にして行

なう．

　（v）　モルヒネの抽出　　樹脂を通過させた尿には

1110量の塩酸を加え，ガラス製蒸発皿に入れ，水浴上

で約10mJになるまで濃縮し，以下第1法，（ii），（iii）

にしたがって，溶媒でモルヒネを抽出する．

　OH型樹脂からのN／2塩酸溶出液にはヲ20五ヒの塩

酸を加え，蒸発乾幽する・なお必要ならば樹脂を通過

した尿の場合と同様にして約10mJに濃縮し，溶媒

によるモルヒネの抽出を試みる・

　（vi）モルヒネの検出および確認　　第1法（iv），

《v）と同様にして行なう．

ト陰性と認められた者の尿である・C，Cを除き，す

・べて保存のため希塩酸2mJが加えられた（第1表）．

　（2）　第1法によるモルヒネの検出

　（i）モルヒネの検出を妨害する物質含有の右回

試料A40　m’，　C　30　m’，他は50　mJずつを試料とし，

第1法にしたがって検出を試みた・

　（ii）一（a）のクロFホルム抽出液を蒸発し，残留物

について薄層クロマトグラフィーを行なった結果（展

開剤，発色剤とも1）を用いた），A，　Eからそれぞれ

スポット1っずつを検出した（第2表）・　　　　　　・

第　2　衷

試料i Rf値　（呈色）

実　験結　果

A

E

0．41　（暗紫色→かっ色）

α62　（暗紫色）

　（1）試料の尿量およびpH

　試料は垂水病院，せりがや園から送られたもので，

A，C，　Dは医療麻薬中毒の疑いで，ナロルフィソテス

第　1　表

対照＊

塩酸モルヒネ

塩酸ジアセチルモルヒネ

塩酸パパペリン

テパイソ

塩酸ノスカピソ

0．06　（暗青色）

0．25　（青　色）

　　　（紫青色）

　　　（青　色）

　　　（紫青色）

＊Aが医療麻薬中毒の疑いであるため，あへんアル

　カロイド中，塩酸酸性でクロロホルムに抽出され

　るパパベリソ，テパイソ，ノスカピソを対照に加

　えた．

直訴尿剥・則試料

A
B
C

　m’
83

123

60

7．05

6．40

8．70

D
E

尿剥・H
　m’
117

123

7．40

6．40

pH　3ガラス電極pHメーター測定値

．ついで（ii）一（b）のクロロホルムを蒸発して偲た残留

物を希塩酸1滴に溶かし，同様にして蒜層クロマトグ

ラフィーを行なった結果，A～Eいずれからもつぎの

ようなスポットが得られた・これらはいずれもアンモ

ニアアルカリ性でクロロホルムに抽出される物質であ

る（第3衷）．

　（iii），（iv）に従ってモルヒネの検出を試みたが，　A

～Eいずれからも全くスポヅトが検出されなかった・．

しかし尿50m’に塩酸モルヒネ5mgを加えたもの

からはモルヒネを検出することができた・

　（3）第2法によるモルヒネの検出

　試料としてA～Eいずれも第1法の場合と同点ずつ

を用いた・

第 3 表

試料1・ポ・・数

A
B
C

D
E

1

2

4

2

3

Rf 値 （呈 色）

α25（暗青色）

q21（紫青色）0．39（暗青色）

0．20（　　〃　　）　　0．37（　　〃　　》

　　　　　　　0ゼ40（　　〃　　）

0．44（汚紫色）

α49（汚紫色）

0．77（汚紫色）

0．75（〃　）

0．79（　　〃　　 ）　　0・87（蓼弓紫色》

対照塩酸モルヒネ 0．06（暗青色）
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　それぞれの試料につき，OH型樹脂からのN！2塩酸

溶出液および樹脂に吸着されずに通過した尿中から，

（v），（vi）に従ってモルヒネの検出を試みたが，いず

れからもモルヒネは検出されなかった．

　C1型樹脂柱からの塩酸メタノール抽出物を，それ

ぞれ蒸発乾固して得た残留物は，展開剤1）による薄

層クロマトグラフィーで，A～Eいずれも原点付近に

汚紫色のスポット1つずつを与えている（第4表）・こ

の場合，調整したCl型樹脂柱に，尿の代わりにpH

6．8の塩酸酸性の水を通し，尿の場合と同じ操作を行

なって得た塩酸メタノール抽出物を対照に加えたが，

発色剤1）で，原点にわずかな呈色がみられた・

第　4　表

　ことが考えられ，尿中麻薬検出の有無を中毒者判定’

．に用いるためには，2）の条件がもっと検討されなけれ

ばならないが，実際には困難なのが現状である・

　試料を御提供下さった垂：水病院，せり淋や園の諸氏，

本研究実施に御協力いただいた厚生省麻薬課の諸氏に

感謝する・なお本研究は一部厚生科学研究費によって

行なった．

文 献

試測 Rf値　（呈色）

A
B
C

D
E

0．00　（汚紫色）

0．01　（紫色→かっ色）

0ユ1　（汚紫色）

0．00（〃　）

0．00　（紫色→かっ色）

1）朝比奈晴世，大野昌子：衛生試報，79，111（1961）；

　衛生試報，81，26（1963｝；奥井誠一：厚生科学研

　究報告，昭和36年度，P．15（1962）3昭和37年度

　p．33（1963）；’狐塚寛3厚生科学研究報告，昭和

　37年度，p。44（1963）

2）桑島直樹3日本法医学雑誌，9，No．3，160（1955）

3）狐塚　寛3厚生科学研究報告，昭和37年度，p・
　44（L963＞

4）高橋一徳，水町彰吾，朝比奈晴世3衛生年報，81，

　23（1963）

5＞～8）大野昌子，朝比奈晴世3衛生試報，81，26
　（1963）

考 察

　尿中に微量に存する麻薬の検出法を確立した．この

方法によれば，尿50m∫に，塩酸モルヒネ5mgを

加えた試料からモルヒネを検出できる．

　しかし実際例について適用した結果，1例からもモ

ルヒネが検出されなかった・このように明らかに中毒

者であることが認められる場合でも，その尿から麻薬

が検出されないのは

　1）必ずしも尿中に排せつされるとはいえない・

　2）必ず排せつされるものとすれば，麻薬投与後の

ある時期だけに限るため，投与と採取との間の時間的

関係が不適当である．

Summary

　　Detection　of　Narcotic　Drug8　in　Biological

F1凹id．　III．　Mas3koρNo　and　Haruyo　As鵬NA

　　Neither　lnorphine　as　suchロor　its　conjugated

form　was　found　in　the　five　samp！es　of　addicts’

urine　which　were　exami且ed　by。ur　method（s。1－

vent　extractioロ　π1ethod　and　column　chromato－

graphic】method　with　anionic　ion　exchanger）．

　　For　the　I》ractical　apPlicatioロof　this　urine　test

for　the　detemlination　of　addict，　aa　urine，　i糞which

血arcotics　are　assumed　to　be　present，　excreted

at　so組e　duration　after　the　administrat三〇n　of皿ar＿

cotics　must　be　exam並ed，　but　it　is　some　difficulties

in　collect五ng　such　an　urine．

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）
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α一ニトロソーβ一ナフトールによる

　　　　モルヒネの比色定量

大野　昌子・高橋　一徳

　パラ位に置換基を右するフェノール類は，σ一ニトロ

ソーβ一ナフトールと亜硝酸ナトリウムによって赤色

：を呈する．L．　Nicolasら1》およびJ．　Mlodecka2｝は，

この試薬を用いて0一，加一，か・クレゾール中のρ一ク

レゾールを，か，翅一体の影響なく比色定量できるこ

とを報告しているが，われわれはモルヒネ定丑への応

／CH3
N

ク　、 、

　　　　　　　　　テバイソ，

ソがいずれもモルヒネの呈色を妨げないことから，陰

イオン交換樹脂による前処理でメコン酸を除去し，あ

へんをはじめその製剤，とくに従来の石灰抽出法では

定且の困難なアヘン散や，アヘントコン山中のモルヒ

ネが，少量の試料で，迅速に定量できることを見いだ

した．

HO　　　O　　　OH

　　　　m6rphine

ドであるコデイン，

用の可否を検討し，必

要な種々の条件を定め

ることによってモルヒ

ネの比色定量を可能と

したほか，あへんの成

分中直コγ酸をのぞ

き，おもなアルカロイ

パパベリソ，ノスカピ

実験方法および結果

　試　薬

　α一ニトロソーβ一ナフトー～レ溶液　　α一ニトロソ

ーβ一ナフトール（試薬特級）60コngを氷酢酸80　m’

に溶かし，水を加えて100mZとする．

　硝酸カリウム溶液　　硝酸カリウム（試薬特級》10

9を水に溶かして100π∬とする．

　亜硝酸ナトリウム溶液　　亜硝酸ナトリウム．（試薬

特級）20mgを水に溶かして100　mJとする．

　スルファミン酸アンモニウム溶液　　スルファミソ

酸アンモニウム（試薬1級）19を水に溶かして100

1nτとする，

　クロロホルム　　試薬特級

　無水塩酸モルヒネの製法

　塩酸モルヒネ（日局皿　適品）を水に溶かし，アン

モニア水を加え，生ずる沈殿をガラスろ過器を用いて

ろ取し，水で洗ったのちニタールに溶かし，ペソゼソ

を加えて得られる沈殿を吸引ろ過し，アセトンで洗う．

この沈殿をエタノールに溶かし，塩酸を加え，再び生

じた沈殿を同様にしてろ過し，エタノール，ついでア

セトンで洗ったのち，減圧下（3mm　Hg），60。で6時

間乾燥する．

　塩酸モルヒネ原液および標準液の調製

　前記により鴛た無水塩酸モルヒネ0．05gを精密に

量り，100mτのメスフラスコに入れ，水に溶かして正

確に100mJとし，これを原液とする．

　標準液：この原液30π∬を正確に回り・100m1の

メスフラスコに入れ，水を加えて100m’とする（1mJ

中塩酸モルヒネ150pg含有）．

　モルヒネのα一ニトロソーβ一ナ7トールによる呈

色

　塩酸モルヒネ溶液1m1を正確に滑り，嚇せん三角

フラスコに入れ，順次α一ニトロソーβ一ナフトール

溶液5mJ，硝酸カリウム溶液2m’，亜硝酸ナトリウ

ム溶液1mJをいずれも正確に加え，25。土1。の水中

に放置したのち，スルファミソ酸アンモニウム溶液1

m’を正確に加える．ついでクβロホルム10m1を加

え，振り混ぜ機を用いて2分間振り混ぜ・過猛の炉

ニトロソーβ一ナフトールを除いたのち，水層を共せ

ん沈殿管に移して1分間遠心分離し，上澄液の530mP　G

における吸光度を水をブランクとして測定する．なお

測定はスルファミン酸アンモニウム溶液を加えてから

25分以内に行なう．

　塩酸モルヒネ呈色液の極大吸収は足回液1mZの代

わりに水工m’を用い，同様に処理した液をブランク．

として測定するとき，530～535mpにあり，またこの

ブランクは，水を対照としたとき530孤Pにおいて全

く吸収を有しない．

　この方法中，25。の水中に放置する時間をつぎのよ

うに変化してみた（第1衷）r

第　1　衷

放購間（瑚・・ 40 45 50

吸光度（53・m・・》1・37・α385・395・392

　放置時間は45分が適当である．

　また，検液のpHは1．00～9．00の範囲内では呈色

に影響を与えないが，強酸性，強アルカリ性では次第

に暴色がうすくなる，
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　呈色液の安定性

　塩酸モルヒネ呈色液の安定時間はつぎのとおりで，．

スルファミン酸アンモニウム溶液添加後25分が限界

である（第2衷）．

第　2　表

スルファミ
ソ酸アンモ
ニウム添加
後　　（分）

吸．光　度
（530m｝L）

15　　　20　　　25　　　30　　　40　　　50

0．395　0．395　0，395　0．390　0．385　0，375

　検量線

　塩酸モルヒネは．100～300F9の範囲でLambert－

Beerの法則に従う（第3表）．

第　3　表

塩酸モルヒ
ネi・91m1

A530

100　　　150　　　200　　　250　　　300

0．260　　0．393　　0．525　　0．660　　0．796

　共存アル力点イ．ドおよびメコン酸の影響

　本法をあへんのモルヒネ定量に応用するため，．塩酸

モルヒネにあへんのおもなアルカロイドおよびメコン

酸を加え，その呈色に及ぼす影響を検討した．

　方法：塩酸モルヒネ原液20mZずつに，つぎに示ず

アルカロイドおよびメコン酸の水溶液をそれぞれ加

え，さらに水を加えて50mZとした液1mZを高畠と

し，前記の方法にしたがって得られた呈色液の吸光度

を測定する（第4表〉．

第　4　表

箏、諜1蹴鞠輩．1・㎝面面葦

　メコン酸の除去

　朝比奈，大野はAmberlite　IRA　411，　C1型にメコ

ン酸を吸着させ，41V塩酸で溶出し，　FoliユCiocalteu

三重による比色定量で回収率99・4％を得た3）．

　Amberlite　lRA　411，　C1型：L　59をあらかじめ水

5mJに浸し，これに塩酸モルヒネ原液20　m1，メコン

酸溶液10mJ（メコン酸50　mg含有）を加え，とき

どき振り混ぜながら1時間放置後ガラスろ過器を用い

て50mJのメスフラスコ中にろ過する．容器，ろ過器

上の樹脂を水で洗い，事事をろ液に合わせ，全量を50

m’とする．この液1m1をとり，前記の方法により

比色定量を行なうと，その吸光度：は0．524（塩酸モル

ヒネ回収率99．8％）で，メコン酸の影響はない．

　このようにしてメコン酸は簡単に除去することがで

きた．

　モヒァト注射液，アヘンアルカロイド系麻薬への応

用

　（1）　モピアト注射液ジ塩酸アヘンアルカロイド系

注射話中のモルヒネの定量

　注射液1m1を正確に量り，50　mJのメスフラスコ

に入れ，水を加えて全量を501nJとし，この液1mJ

を検液とする（ただし，オピスコ注射液の揚合は1塒」

を　100mJに希釈する）．

　以下いずれの場合にも，別に塩酸モルヒネ標準液1

m1を用いて同様に呈色させ，吸光度を測定し，．それ

ぞれの計算式によりモルヒネ含量を求める。

搬・・レヒネ韻w1・％「鱗綴憎憎・野

物・ルヒネ獅量㈹・論一・…

P9／m～

200

200

200

200

200

200

200

・ルヒネ韻・1・％「鑛鑑雛齪・標準無水

P9／mJ

リソ酸コデイン　100

テノミイソ＊　　　　40

塩酸パパベリソ　40

塩酸ノスカピン　200

メ等ン酸　　　　200

　”　　　　　　1250

0．525

0．525

0．529

0．523

0．522

0．520

0．477

　　％
100

100

100．8

99．6

99．4

99．0

90．8

　＊テパイン塩苗10田gを精密に量り，少皿のメタ

　　ノールに溶かし，水を加えて50mJとした液を用

　　いた．

　以上のように，モルヒネは他のおもなあへんアルカ

ロイドの影響を受けずに定量することができるが，メ

コン酸は含量によってはモルヒネの定量に影響を及ぼ

すことが考えられるので，あへん中のモルヒネを定量

する揚合には，あらかじめメコン酸の除去を行なう．

・ルヒネ戦国⑧・・影翻｝・…

　（2）塩酸アヘンアルカロイド中のモルヒネの定量

　試料約100mgを精密に量り，メスブラスコに入

れ，水に溶かして100m1とし，この液10m’を正確

にとり，さらに水でうすめて50mJとし，その1mJ

を血液とする．

　　　　　　　　　　濃鼠議麟鰍モル
モルヒネ含量（％）二

　　　　　　　3
　　　　　　　2
・ネ採庶（・）・一．稽器｝

試　　料　　採

　　取　量　（9）　　　　×100

　（1），（2）の検液につき，前記の方法を用いて定量

結果を，日局～狂による定量結果と比較して第5表に

示す．
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第　5　表 第　6　表

品　　　名
試料No． 定量値

比酬鴫法

モピアト注射液 1 w｛y聯 塩酸モルヒネと
ｵて

オピアル注射液

オピアト注射液

オピスコ注射液

塩酸アヘンアル
カロイド

2

1

2

1

2

1

2

0．99　　0．95　　　　　　　〃

0．99　0．99モルヒネとして

1．02　　0，97　　　　　　　”

1．02　1．03　　　　　〃

1．01　1．01　　　　〃

2．06　　2．07　　　　　　〃

1．99　　2．02　　　　　　〃

48，13　48．15　　　　　　　〃

　あへんおよびその製剤への応用

　あへんおよびその製剤の定量には，イオン交換樹脂

によるメコン酸除去の処理を行なう・．

　樹脂柱の調製・Amberlite　IRA　411，　C1型樹脂

を，径10mmの管に5cmの高さにつめ，10％塩化

ナトリウム液50m’を流したのち，流出液が塩素イオ

ンの反応を呈しなくなるまで水で洗い，さらに35％

エ〃一ル50mZ，水50mZを順次に通す（流出速度

1mJ／min）．

　力法　　あへん約0・359に相当する試料を精密に

量り，乳ばちにとり，75％エタノール＊5m’を加え

て10分間すり混ぜたのち，水5mZを加えてかき混

ぜ，50mJのメスフラスコ中に径7Cmのろ紙を通し

てろ過する．乳ばち，面面は水10mZずつで3回洗い、

回虫は毎回さきのメスフラスコ中にろ過する．ろ紙上

の残留物はさらに水51n∫で洗ったのち．水を加えて

全量を50mJとする。この液10　m～を・あらかじめ

準備した樹脂柱に工m’／minの速度で通し，ついで水

を流し，流出液約401nJを50短」のメスフラスコに

集め，水を加えて50m’とし，この1mJをとり検液

とする．

　モルヒネ川洲は次式により計算する．

　　　　　　　　　　耀田圃・騨無水モ・レ

　モルヒネ含丑（％）＝　　試料採
・ネ採殿（・）・÷・鑑1

　　坂　且　（9）　　　×100

　＊モルヒネの抽出にうすい濃度のエタノールを用い

ると，抽出液のろ過が困難な場合があるので，アヘン

散（日局皿による定量値0．92％）を用いてエタノー

ルの濃度とモルヒネ抽出能との関係を検討した．その

結果は第6表のとおりで，75％エタノールが最もよ

い．

試料採譜糊灘IA…州モルヒネ含量
9 ％ ％

3．4746 35 0，458 1．11

3．5005 〃 0，452 1．09

3．5142 50＊ 0，474 1．14

3．4990 〃＊ 0，468 1．13

3．4850 75 0，466 1．13

3．4685 〃 0，470 1．15

＊日本薬局方定量：法にしたがって得た50％エタノ

　ール抽出液3．5mJを10　m’のメスフラスコにと

　り，：水を加えて10ロ1’とし，　これをカラムに通

　し，以下他と同様にして得た液1m’を検液とし
　た．

＊＊抽出液50mJについて，それぞれ・10m’ずつを

　とり，3回繰り返えし試験を行なって碍た検液の

　吸光度の平均値を示した．繰り返えし試験による

　吸光度のばらつきはほとんどみられない．

　本法によるあへん，アヘン末，アヘントコン散，ア

ヘンチンキ中のモルヒネ定量値を，日局W，BP（19

63）による定量値と比較して第7i表に示す．

第　7　表

「試　　料

アヘン末

　　〃

あ　へ　ん
（トルコ産）

　〃　（〃）

あ　へ　ん
（インド産）

　〃　（〃）

ア　ヘ　　ソ

トコソ散

アヘンチンキ

定 量 値

比色劇鴫測BP法
11．9

12．0

15，4

15．1

12．0

11．7

1．15

％

αP4w／v％

10．11

10．11

14．01

％

　1．03
　（乳濁）

1．10wlv％
　（乳濁）

14．76

15．14

10．79

9．92

％

考 察

　本法は，あへんの共存副アルカロイドの影響なくモ

ルヒネを定量し得る利点があり，アヘンアルカロイド

製剤に，簡便な定量法として用いられる．またあへん

およびその製剤への応用についても，メコン酸除去の

ための簡単な前処理を行なえば，少量の二二で，誤差

少なく，迅速な定量が可能である，とくに口局の定量

法では，モノkヒネ沈殿の段階で乳濁を生じ，定量困難

な場合の多いアヘントコン散や，賦形剤の種類によっ

てアヘントコン散と同様な現象を起こすため定量法に

問題のあったアヘン散に応用した場合，これまで得に
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くカ≦6た再現性の点ですぐれていると思われる．．
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Suhlmary

　　．Colo■imetric　Determination　of　Morphi皿e．by
M・・㎜・fα一Nit・…一β一N・phtb・1．．Masak・O・』a・q

Kazunori　TAKAHASHI．
　　The　me㌻h。d　f・・dete・mi即9か・re・・1わy面e」

．ans　ofα一二itroso一β一コaphtho1，0riginally　developed

by　Nicolas－Burel　and　by　Mlodecka　has　beemnod「

ified　to　be　applied　to　the　morp11玉ne　determinatioコ．

．The　procedure　wasζarried　out　as．軍bllows．1．

　　To　the　mixture　of　solution　of　1π1J　of　mor一

．phi笈e．hydrochlor主de，5m‘of　O．06％　α一nitroso一β一

naphtho1，2mJ　of　iO％．1めtassiu血nitrate　and　1加Z

of　O．02％sodiu血nitrite，　which．曽as　kept．during

45mi且utes　in． 狽??@water　at． Q59，　then　1血’of．1％

　amlnoユium　sulfamate　solution　and　10　mZ　of　chlo－

　roforln　which　was　used　to　remove　excess　coloring

　reagent　were　added　successively．　After　2　minutes

　shaking　the　mixture　and　l　minute　ce斌rifuging

　its　supernata夏t　solutio■，　the　red　colored　clear　so－

　1ution　so　obtailled　wa5　measured　at　530　mp　withi■

　25minutes．・．

　　　The　methQd　was　useful　for　the　determinat玉。且

　of　100㌣300｝Lg　of．1耳Qrphine　in　l　mJ　of　its　solut耳on・

　　　The　deter単i二ation　was　prov6d　not　lto　be　af－

　fected　byπ1ain　oかium　alkaloi母s，．騨ch．aβρoqeine，

　thebaiロe，　papaveriコe　and　ロoscapi皿e，　except　by

　meconi6　acid，　so　the　lho士phiロe　could　be．　d6tb頭血i五δd

　with　a　good　result　i皿the　presence　of　these．alka－

　10ids．1皿the　case　of　opium，　its　alcoholic　e翠tract

　was　treated　by　passing　through　the　colum且of

　Amberlite　IRA　411（C1），　the且the　meconic　acid　be

　easily　removed．．

　　　The　method　is　rapid　and　has　a　good　repro＿

・ducibility　a皿d　is　suitable　for　deter加ining　mor－

phine　in　a．．　small　quaロtity。f．Qpiu皿and・pial

　preparatio亘s．

　　　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）．

203Hg標識ヂメロサールの経直腸吸収および生体内

　　　　　　　　　　　分布について

浦久． ﾛ五郎・城戸．靖雅

　消毒，殺菌剤と．して広く用いられているチメロサー

ル．（干チ・レ水銀チオ鯉チ・囎アトリウム》について

は，注射時の生体内分布に関する報告ηは見受けられ

．． 驍ｪ，．坐剤として用いられたとき直腸からの吸収およ

び生体内分布については未だ知られていない．そこで

テメロサールを坐剤と．して生体に投与した際の生体の

とりこみと体内分布を検討する目的で，同位体交換反

応によって2。3Hg標識チメロサールを合成し，種々処

方基剤を用いて坐剤に成型してこれを動物に投与し，．

2。3Hgの放射する7線をトレイスすることによって，

その消化管吸収と体内分布を検討した。その結果チメ

ロサールは腸管からかなり吸収され，吸収されたもの

の大部分が肝臓および腎臓に沈着することが明らかと

なった．

実験方　法

　1・標識チメロサールの合成

．市販のチメ目サール（武田薬品副業K．K．製）3g

を水150m’．に溶ゆし・これに5％硫酸5皿’を加え

て析出した沈殿（エチル水銀チオサリチル酸）を吸引

．炉話し，充分水洗したのち，少量のエタノ〒ルから再

結晶し㌍・n1P・10go・この200　mgをエタイール10

1nJに溶かし，．2。3Hε（NO3）2：水溶液5mJ（約0・641nc）

を加えて30分間室温に放置したのち水15mJ．を加え

析出した沈殿を加温して溶かし，放冷した。結晶を炉

面して20m1のエタノrルに溶かし，これに4％水酸

化ナトリウムのエタノール溶液1mZおよ．び無水エー

テル80mJを加えて一10。～一12Pに冷やし析出した

沈殿を炉聞した．炉液は減圧濃縮しで約2mJとし，

これにエタノール3無水エーテル目1＝10の海液10

mJを加えて析出した針状晶を炉対し，前記沈殿に合

した．ここに得たこれらの沈殿は，前もって同じ操作

法によるコールド実験で，再び酸分解することによっ

てエチル水銀チオサリチル酸を得たことから，チメロ

サールであることを確認した．

　また”一ブタノール：エタノール：アンモニア水昌

1031：、10を展開溶媒として標識チメロサールおよび

原料チメロサールを一次元上昇洗にって彗一パークロ
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　　Fig．1．　Paperchromatogram　of　labelled

　　　　．thilnerosa1

マトグラフィーを行ない，ジチゾンのエタノール飽和

溶液を噴霧することによって，オレンジ色の唯1つの

Ta1）1e　1．

スポッ．トを認め（Rf＝0．84），またこの炉紙を原点から

1cmずつの幅に切り取って高炉紙片の放射能を測

定＊1した結果，放射性スポットは完全に呈色スポット

に一致した（Fig．1）．

　2．坐剤の成型

　1で碍た標識チメロサール170mgおよび安定剤と

してモノエタノールアミン1701ngをエタノールに溶

かし50mJとした．

　この3m’（約2，500，000　cpmに相当＊2）を301nJ

のビーカーにとり，水浴上でほとんどエタノ門ルを拡

散させたのち，Table　1に示す三三を少量ずつ加え，

加温して溶かし，充分混和したのちカプセルにつめて

坐剤に成型した．

Composition　of　suppositries　and　radioactivitゾ

Mark Components　of　st1PPositries ％
Base

Weight（9）
@　　　Suppositries

mo．　l　weight
cpm孝

A

Cacao　butter

Propylene　glycol

Sodium　laury1．sulfate

Carbowax　4000

10

3

2

85

0．3

0．1

0，1

2，5

1‘

2

B Imhausen　H

Imhauseロ　ES

70

30

2．1

0．9

1

2

C
Cacao　butter

Spemaceti

80

20

2．4

0．6

1

2

D Cacao　butter 100 3．0

1

2

E Carbowax　6000 100 3．0

1

2

0．6789

0．5358

573，000

452，0QO

0，2760

0，3213

233，000

271，000

0，3426

0．4818

289，000

406，000

0．5235

0．5569

442，000

470，000

0．0743

0．0597

62，000

50，000

＊　Rad…oactivity　was　measured　using　we11。type　sciロtillation　counter．

　3．　坐剤の授与および2。3Hgの体内分布の測定

　1夜絶食したラットの2匹を1群とし，これらに坐

剤を投与したのち約20分間肛門を脱脂綿でおさえて

坐剤の排泄を防ぎ，投与後24時間および48時間後

に1匹ずつ撲殺して各臓器を摘出し，その全部または

一部をそのままポリエチレン試験管に入れて放射能を

計測した．

実験結果および考察

　主な臓器における203Hgの体内分布をTab！e　2に

示す．

Table　2．　　Distribution　of　absorbed　203Hg　in　organs

A－1（Body　weight　340　gδ）

Weight
@（9）

Radioactivity
@　（cpm） ％

Hea就

kiver　　　　●

1．8

P8．8

460．6土7．3

U343．0土33．0

2．9

R9．6

聖君ght　l　Ra嘩躍lvity　l

A－2（Body　weight　320　gδ）

　　　　　　　　　　　　％

1．6

16．7

237．1土　6，2

6438．0土35．2

1．3

34．2

＊1　Tracerlab社製Super　Scaler付GM計数装置を用いて計測した・
＊2　ウエルタイプシソチレーシ窪ソ計数装置（日本無線医理学研究所製）を用いて計測した．
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Name　of　orgahs

Lung
Spleen

Pa且creas

Kidコey

Adrenal　gla且ds

Stomach

Intesti且e

Seminal　vesicle

Testis

Epididymis

Nalne　of　organs

　Heart

　Liver

　Lung．

Spleen

　Pallcreas

，． j：idney

．Adrenal　glands

Stomach

．1皿testine

Sem量nal　vesicle

Testis

Epididymis

Name　of　organs

Heart

Liver

Lu119

Splee塾
Pancreas

Kidney

Stomach

I皿testine

Selninal　vesicle

Testis

Epididymis

Name　of　organs

Heart

Liver

Lung
Spleen

A－1（Body　weight　340　g．合）

Weight
　（9）

｝

ユ．9

1．1．

1．．O

2．b

O．1

1．3

14．3

8．7

Radioact三vity
　　　（cpm）

　539．6土　7．6

　342．2土　6．9

　178．3土　6，3

5482．0土2ユ．3

　　15．4土　5．6

　232．9土　6，5

2ユ65．2土55．2

3．4

2．1

1．i

34．2

1qO

1．5

13．5

B－1（Body　weight　300　gδ）

Weight
　（9＞

｝

．1．8

15．0

2．2

2．8

5．6

Radioactivity
　　　（cpm）

　1082．6土9．5

17891．6土21．0

　臼05．1土　9．0

6133．4土12．1

4238．0土45．8

　珍13。0土20．8

％

3．6

58．9

3．0

20．2

斗4・0

7．0．

C－1（Body　weight　304　g♂）

Weight
　（9）

｝

1．4

11．2

3．6

1．4

1．2

2．4

1．3

10．0

7．8

Radioactivity
　　　（cpm）

1120．8土12．9

8497，5土58ピ0

ユ088．．1土12．5

　727．6：ヒ　8．1

　230r　5土　5ζ6

36字6．0土28．8

　　79．8土　5．1

2955．9土85．4

　303●6土17●8

％

　6．1

46．1

．5．9

3，9

ユ．3

19．9

0．4

15．8

1．6

D－1（Body　weight　218　g　♂）

Weight
　（9）

0．8

12．1

1．0

1．2

Radioactivity
　　　（cpm）

3114．0ニヒ　6．9

8933．3土68．4

　652．4土　8．0

1191．2土13．5

％

1．7

47，6

3二5

6，3

Ar2（Body　weight．き209　6）

Weight
　（9）

3．7

1．2

1．3

3．2

0．1

1．6

11．1

3．2

Radioactivity
　　　（cpm）

　651．7土　　7．7

　53796土　 7．3

　190．4土　 6・0

7519・8土　　9・8

　　19．7土　　5．3

　360．8土　　5．6

2620．5土125．1

　247．2土　　6．7

％

3．5

2．9

1．0

40．0

0．1

ユ．9

13．9

1．3

B－2《Body　weight　3409♂〉

Weight
　（9）

｝

1．4

17．3

1．4

0．6

2．8

212

10．0

4．8

Radioactivity
　　　（cpm）

　35．3土21．2

1004．0土22．0‘

　64．5±＝6．8

　25．5土　6．7

　932．3土　8．2

　　7．7土13．Q

　34．5土　6．7

710．2土27．4

　28．6土32．4

％

　1．2

35．3

2．3

0．9

32．8

0．3

1．2

25，0

1．0

C－2（Bedy　weight　218　g　a）

Weight
　（9）

1．3

13．4

1．6

0．6

1．3

2．2

3．3

10．0

5．6

Radioactivity
　　　（cpm＞

　　583．9土7．7

　8916．4土69．9

　7ユ0．4土8．1

　541．8土　7．6

　20】：・5土．6．5

13016．3土51．8

　501．9土7。8

5042．0土66㌣3

64α3土19，ケ

％

1．9

28．3

2．3

1．8

0．7

42．8

1．6

16．8

2．1

Dr2（Body　weight　292g♂）

Weight
　（9）

2．0

9．8

3．6

1．0

Radioactivity
　　（cpm＞

　958．8土9．3

16322．7土76．4

　1117，5土10．0

　996．3土　9．6

％

2．4

44．9

311

2．7

　0．
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D－1（Body　we…ght　218　g♂） D－2（Body　weight　292　g♂）

Name　of　organs Weight
@（9）

lRa引続v’ty 1％ Weight
@（9）

lRa葉箒v’ty ％

Pancreas

Kidney

Adrenal　glands

Stomach
Integtine

Seminal　vesicle
Testlg

Epid凱dymis

｝

1．0

1．9

0．． P

1．1

10．0

4．9

440．7土7．4

4542．5：i：31．7

　7．6土5．7

335．3：L　7．0

2573．3：ヒ57．0

2．3

24．2

0．04

1．8

13．7

1．2

2．8

2．0

10．0

5，8

290．4＝ヒ　7．6

8686．0土43．5

2326．4土12．4

7400．7土20．4

483．5土20．0

0．7

23．9

6．4

20．4

1．3

Name　of　organs
E－1（B◎dy　weight　334　g♂》 E－2（Body　weight　331　g♂）

Weight
　（9）

Heart

Uver

L岨g
Spleen

Pancreas

Kidney

Adrenal　glands

Stomach

Intesthle

Seminal　vesicle

Testis

Ep三didymis

｝

1．7

12．2

1．8

0．8

1．5

3．2

0．2

ユ．8

12．0

6．3

Radioactivity

　（cpm）

336．9：ヒ　6．7

3807．0土43．8

317，8：上　5．8

137．1土　6．2

113．6土　6，2

2128．9土52．3

341．5土　6．0

327．7土6，3

1887．1土8．0

133．7土17．6

％
Weight
　（9）

3．6

40．5

3．4

1．5

1．2

22．6

3．6

3．5

20．1

1．4

11．0

1，1

0．7

0．8

2．9

0，1

1．3

10．0

5．7

Radioactivity

　（cpm）

371。4土　 7．2

9240，7土　88．0

575．8土　　7．8

421．9土　 8．1

238．4土　　7．5

6996．0土　38．6

　8．4：ヒ　6．7

295．7土「 V●7

3898．7土164．4

361．9土22．8

％

：L7

41，8

2．6

1．9

1．1

31．6

0．04

1．3

17．6

1．6

＊Radioactivity　was　m6asured　using　well－type　scintillation　counter．

　以上の結果，チメロサールは直腸からかなり吸収さ

れ，坐剤として投与したため，投与後最初の脱糞まで

の時間の差も大きく影響しているものと思われ．沈着

の程度は鋤物個体によってかなりの差があったが．そ

の大部分は肝臓および腎臓に洗i着することを認めた．

この傾向はチメロサールを皮下投与した際の生体内分

’布に凹する過去の報告に一致した結果を示した．

　また坐剤として投与したために排泄速度の検討は不

可能であったが，A－C群は48時間後に肝臓の放射．

能が減じ，腎臓に増加を認めたことは排泄の傾向を示

し始めているものとも思われ，また他の群で48時間

後にも肝臓，腎臓の沈着率に大した変動が認められな

かったのは，坐剤下剤の性質から吸収が遅いためであ

ろうかとも考えられる。

　終わりに本研究に際し．坐剤の成型に御協力いただ

いた東京薬科大学女子部薬剤学教室に深謝する．また

動物象験に御協力いただいた東京薬科大学女子部学生

地主いでは嬢および棚田詔子嬢に感謝する．
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1）勝沼晴雄，鈴木継美，深山恕代：日新医学，48，

　373（1961）；鈴木丁丁，深山智代，勝沼晴雄3日
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Summary

　　On　the　Peπectai　Ab80rption　and　I）i8tribution

of　203Hg－hbel！e己Tbimerosa1．　Goτ6　U亙AKuBo　and

Yasumasa　KmO
　　We　prepared　some　kinds　of　suppositories　coa－

taining　203］日［g－1abelled　thimerosal　and　studied　on

the　perrectal　absorption　and　distribution　of　2。3Hg

with　the　application　of　these　suppositories　to　lats．

　　Some　of　the　radio－active　ingredients　were

absorbed　perrectally　and　the　lnajor　parts　of　them

were　precipitated　i旦the　liver　and　kidney．　The

degree　of　the　absorption　varied　with　the　differ－

ence　between　the　compositioπof　the　base　mate。

rials　of　these　suppositories。

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）
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内毒素の生体内分布に関する研究（第1報）

放射性内毒素の抽出精製および比放射能の測定

渡　　辺　　一　　江＊

　放射性内毒素を投与し，その計数値を測定すること

によってグラム陰性菌内毒素の生体内分布をしらべる

目的で，32Pを加えた培養液を用いて培養した大腸菌

から内毒素を抽出・精製した．この報告では菌体の培

養，内毒素の抽出および精製法ならびに比放射能の測

定などに関する実験結果を報告する．

実験　の　部

　D　放射能測定および数え落し補正値の求め方

　計数装置＝Tracerぬb　GM管

　マイカ窓の厚さ＝1．5mg／㎝2マイカ窓からの距

離310エnm
　印加電圧：1，325V（プラトー曲線から求める）

　放射性基準物質39。Sr

　数え落とし補正値を求める方法および計算式3試料

さらを半月形に切ったものを3枚（a，b，　c）準備し，　a，

bのおのおのの円心にもっとも近い部分でさらの底面

上に1滴ずつの放射性物質（約10，000cpmの9。Srの溶

液》を滴下する．cはa，　bを各別に計測する富合に

それぞれに切断面を合わせて円形とするために用い

る．

　a，bおよびa十bを計測し，おのおのの総計数値が

105以上になるように計測し，つぎの式から分解時間

T（resolv血g　time）を求める1》。

　　　　丁昌n・＋n・一n・

　　　　　　　2nln2

　n1，ロ2，恥はそれぞれa，　bおよびa＋bの計数値

である．

　数え落とし補正値Nを求めるにはつぎの式による．

　　　　　　　　　　　　N＝1＿nT－

　nは補正前の計数値

　計算3

　n1110，667．9　cpm

　n3　125，894，9　cp雛

　n3215，144．3　cpm

　　　T－n1鑑2i誤3一（・・q66・・＋・2589・・

　　一215，144，3）／2×110，667．9×125，894．9

　　＝0．76872×10層5（min）

＊研究生

　2）　32P標識菌の培養

　1菌株＝Esc加万。ゐ彪‘01f　U5／41（0－1》

　トレーサー：32P標識リソ酸一塩酸溶液（キャリヤ

ーなし）

　培地3普通ブイヨン（ポリベブトソ1％，極東工一

ルリッヒ肉エキス1％，塩化ナトリウム0．2％）を用

い消泡剤としてシリコン（信越化学K：M66）の10倍

液を0。2％に加える．32Pはキャリヤーなしのリン酸

をN一塩酸に溶かしユ。～20pc／m’の割合に培地に添

加し，N一水酸化ナトリウムを加えてpH　7．0～7．2に

調節する．

　培養法：500mZの坂ロフラスコに250　mlずつ分

注し，且‘01∫U5／41普通寒天平板370，18時間培養

菌20mgずつをフラスコ1本に接種する．25。で48

時間振とう培養（振幅6．5cm，98回／分）したのち，

遠心分離し（7，000rpm，10　m血），アセトシを加えて

3回脱水したのち，時計さらに広げ，アセトンを揮散

させたのち，デシケーター中で乾燥する．

　菌体の収量3ブイヨン1，000π1」にっき菌体量：1，200

mgを得る．

　菌体の放射能3計数値65，570土149cpm（菌体量

（L167　mg）自然計数37土4．3CPIn，数え落とし補正お

よび除自然計数値7．91455×105cpm／mg（1964年5

．月21日16時30分計測）．壊変換算計数値8。7ユ205×

105cpm／mg（1964年5月19日17時）

　書体の比放射能31．78Fc／1ng（1964年5月21日16

時30分）1・96Fc／mg（1964年5月19日17時）

　32Pの放射化学的収率332Pの菌体へのとりこみは

初めに培地に加えた量の15．03％（壊変および数え落

とし補正を行なった）．

　3）　32P標識内毒素の抽出

　抽出法3菌体からの内毒素の抽出は90％フェノー

ルを用いるPalmer2）の方法に準じて行なった．すな

わち乾燥菌量の5倍のフェノールを少量ずつ加えてよ

くすりつぶし，セロファンチューブ（Visking　Compa－

ny製）に入れ，流水で48時間透析するとGibbsの

試薬｛2，6－dibroπ1quinoロe－4－dhlorimide）でほとんど

フェノールの反応を示さなくなる．沈でんを遠心分離

し（3，800叩m，30min）除ぎ，この上澄液ユ容量に対

し，99％エタノール1容量を加える．　この液量の1
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％になるように，あらかじめ無水酢酸ナトリウムを溶

かしておく．エタノールを加えると綿毛状の沈でんが

析出する．これを遠心分離して（3，800rpm・5min）

除去し，さらに上澄液にエタノールを加え，エタノー

ルの全話が6倍容：量になるようにする．あらかじめエ

タノールを加える前に酢酸ナトリウムをその全量が1

％になるように迫加して溶かしておく．遠心分離して

集めた沈でんを少量の水に溶かし，この溶液にア・ヒト

ンを25％になるように加える．遠心分離して沈でん

を除き，上澄液にアセトンが50％になるように追加

する．ここに析出した沈でんを集め，エタノールおよ

びエーテルで脱水乾燥する。

　粗製内蓋紫の収量および収率：粗製内酵素61．60mg，

菌体面の5．13％

　粗製内毒素の放射能：計数値2，188土27cpm（自然

計数値37土4．3cpm，除自然計数値2．ユ51　cpm）（粗

製内轟素3．528×10－3mg）（1964年5月26日17時計
測）

　粗製内義素の比：放射能：1．37FC／mg（1964年5月

26日17時）1．928pc／mg（1964年5月19日17時》

　32Pの放射化学的収率232Pの粗製内毒素へのとり

こみは菌体の32Pの5．10％，はじめに培地に加えた

最の0・76％に当る．（壊変補正を行なった》

　4）　32P標識内毒忌のでん粉を用いた電気泳動法に

よる精製

　電気泳動法3でん粉はあらかじめ水で3回，M／20

ほう砂緩衝液（pH　9．0）で2回洗い，ポリプロピレン

製の箱に楓40mm．厚さ10mm，長さ3ユO　mmに詰め

る．その一端（陽極）から50mmのところに旧約

5mmの溝を作り，その中に粗製内灘素54．661ngと

でん粉をM／20ほう砂緩衝液（pH　9．0）で煉ったも

のを鈷める・200V，1mA／cm2，48時間電気泳動を行

なう．紫外線照射により弱いけい光を第1表の陰極側

一11，一12の分画に認めた．でん粉パソドは10mm

ずつ分割し，水5π1’で抽出し，ガラス炉過器で吸引

源過して，でん粉を分離し，それぞれの分画について

E‘o”U5／41免疫血清との間に沈降反応を行ない，

また放射能を測定し，その結果を第1表に示す．一9

～一14の分画を合わせ，流水に対して一夜透析したの

ち，凍結乾燥する．

　精製轟轟素の収量および収率＝精製内毒素27・83

mg，粗製内毎素の50．91％

　精製内樺素の放射能：計数値1，702土23．8cpm（自

然計数値37土4．3cpm，除自然計数値1，664．6cpm）

（精製内嵩素1×10’21ngX1964年6月7日10時計測）

　精製内毒素の比放射能：0・383Fc／zng（1964年6月

7日10時）0・92pc／mg（1964年5月19日17時）

第　1　表

分

画

け

い

一

十5

十4

十3

十2

十1

　0
－1

－2

－3

－4

－5

－6

－7

－8

－9

－101一

君．co’‘

u5／41
の血清
に対す
る沈降
反応

十

十

計

数

値

引け

い
　1

剛光
　i

177

135

ユ21

134．

80

299

265

59

108

105

119．

lL・・｛

ゴ1

一・4P

憾
緊

L201

11 一21

177 P－23

510．一24
　1

118 u22’

1，4841－25

4，221

1

十

十
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窪脚数
農欝乾

菜

十

十

十

9，247

7，090

4，133

1，457

33

0

0

0

0

0

3

0

4

0
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　32Pの放射化学的収率332Pの精製内寵素へのとり

こみは粗製内素毒の32Pの21．32％，始めに培地に加

えた32Pの放射能の0．164％．

　精製内毒素の瓦601’U5／41免疫血汚11に対する沈

降価：64万倍

考 察

　萬体および内海素の放射能を測定する場合毎分の計

数値が大き過ぎるときに放射能測定器の計数値に数え

落としが起こる．この場合計測する試料の量を減らせ

ばよい．内轟素は水溶性であるから一定量の重量を量

り．水に溶かし，数え落としの起こらない程度の量を

一定量採取し，乾燥したのち計測することができる．

しかし菌体は水に溶けず，また完全に均一な懸濁液が

できないので，三体の採血量を減らすと余り微量すぎ

て重量を測れない揚合がある．そこで数え落とし補正

を行な5必要が起る．

菌体を32Pで標識する場合’瓦coんでは添加する

32Pが1mc／m’以上であると菌の発育を抑えるから，

0．1～0．2mc／血Zを越えない方がよいという報告3）が

あるが，i著者は」臥‘o灘U5／41｝こついて予備実験と

してL字管に2～100静。／m’の鍾々の濃度の32Pを

含む培地を作り，培養し混濁度を比較してみたが，と

くに差はなかったので10～20ド。／mτの濃度の培地を

用いた．
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　培養法は370，24時間静置培養では生菌数5×108

であったが，25。，48時間振とう培養では5×109であ

ったので振とう培養法で行なった．
　ブ

　菌体から内尺素を抽出する方法は多くの研究者によ

って報告されている．Palmer2）は90％フェノールを

用いて腸チフス菌の内毒素を抽出し，岩原，大淵4）は，

一部改変した方法で赤痢菌の内素素をよい収量で得て

いるので，この方法によって抽出した．

　Kunke1＆Slater5）がはじめて血清蛋白の分離に用

いたでん粉柱を用いる電気泳動法は内素素の精製にし

ばしば用いられており，Clu2－ff6）はS耐8θ〃σ／’θκ〃θ7∫

type　Zの内素素を，また西村，中村，野崎7）はS乃’一

ge〃αプ18κ勿6万2b（K3）の内毒素を精製しているなど

多くの文献もある．今回の実験では32Pで標識した

瓦co1’U5／41の内毒素をこの方法で精製した．この

内毒素は陰極側に緩かに泳動する．第1表は43時間

後の泳動位置を示した・陰極側のけい光のみとめられ

る部分は沈降価も高く放射能の計数値も大きい部分と

一致する．

結 論

　E．‘oJゴU5／41の菌体に32P標識リン酸を用いて32P

を標識し，この菌体から32P標識内毒素を90％フェ

ノールを用いて抽出し，でん粉を用いる軍気泳動法で

精製した．32P標識内毒素は比放射能0．92　FC／mgで

あり，精製内毒素の放射化学的収率ははじめに培地に

加えた32Pの放射能の0・164％にあたる．沈降反応は

64万倍である．

本研究に際して東邦大学医学部教授桑原章吾博士か

らご鞭達と有益な助言を賜った，

　　また終始ご指導をいただいた衛生微生物部長岩原繁

　雄博士，生物化学部長長沢佳熊博士に深謝する．さら．

　に放射性化学部長浦久保五郎博士，亀谷勝昭技官，衛

　生微生物部石関忠一技官からご教示・やご協力を得た．

一ここに併せて謝意を表する．
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　　　　　　　　　　Summary

　　　Di8tribution　of山e　Endotoxin　in　the　Animal

　Body．1．　Extraction　and　Purification①f　the　32P

　Labeled　Endotoxin．　Kazue　WATAMBE
　　　The　32P　labeled　endotoxin　was　extracted　with

．　90％phenol　from　the　cells　cultivated　Qn　the　broth

　containing　32P　labeled　phosphoric　acid．　The　pu－

　rification　was　made　by　the　method　of　zone　elect－

　rophoresis　with　starch．　The　resulting　purified

　endotoxin　had　a　specific　activity　of　O．92　Fc／mg

　and　the　radiochemical　yield　was　about　O．164％

　of　the　startillg　32P　labeled　phosphoric　acid．　The

　antigen　titer　in　precipitin　reactio賦、　was　640，000．

　　　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）

　　　　　発熱物質試験法に関する研究（第1報）

電気的ウサギ体温測定法の発熱物質試験への応用について

桑村 司・武藤　幸子・重松　瑞穂

　近年，ウサギの体温を電気的に測定する方法が実用

化されるに至り，発熱物質試験への応用研究が望まれ

るとヒうとなった．

　著者らは，横井ら（1960）1》がこの種の測定法中従前

のものに勝るとして発表した新しいウサギ体温測定法

にしたがって本実験を行ない，体温の安定性ならびに

発熱物質に対する感受性について検討し，発熱物質試

験に応用可能であることがわかったので報告する．

実　験　方　法

　使用したウサギ　25土30の恒温室で飼育した外見上

健康な白色雄性のウサギを使用した．それも，電気式

測温あるいは特別の運動制限措置にはまったく未経験

のもののみとした．なお，実験中の給餌，給水は廃し

た．実験は，はじめのころは外部と隔離された25土

2Qの恒温室で行なったが，後には事情により飼育室
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で行なった．

　体温測定法　電気的測定法は横井ら1）の報告にまっ

たくしたがった．ここではその概略を記すに止め，実

際に測定している模様をFig．1・に示す．

F．－．

；

Fig，1，　Arrangement　for　the　measurement

　　　of　rabbit’s　rectal　temperature

　体撮測定法rl体には変りはないが，測定前夕のウサ

ギの取り扱いとして，横井らと同じくつぎの2通りの

場合を検討した．一つは，実験前夕からウサギを体温

測定用の箱に入れておくとともに記録計の感温部に似

せた模造感温部をその直腸内に挿入し，実験開始時真

の感温部と交換するというやり力である．他の一つは

模造感温部の挿入を省略して，単に測定用の箱に入れ

ておくだけである．この予備操作の目的はウサギをで

きるだけ実験環境に慣らすことにある．

　体温の測定開始にあたっては，測定用の箱に付屈し

た首輪をウサギにつけてウサギが箱の中で回転できな

いように，それを拘束：した．体温は，記録聞隔90秒，

感熱休にニッケル抵抗体を用いた電子管自動平衡自記

温度記録計（飯1ぷ敵機，東京）りを使用して持統的に

1‘〔腸温を測定記録した．感温部を直腸内に挿入する深

さは9cmとし，感温部が直腸内から脱出しないよう

に，その乙線を紙挾み加工品（クリップ）で尾に固定

した．なお，注鮒をする場合には測温開始後2時問か

ら3時間の問に行ない，注射後は3～5時間体温．を測

定した．

　発熱物質に対する感受性実験の際の人手による体温

測定法は，実験者の膝のうえでウサギを布にくるんで

測定するいわゆる布巻法にしたがった．体温は「く」

の字型動物用体温計を肛門から7・5cmの深さに2分

間直腸内に挿入して，発熱物質注射前1時間ごとに3

回，注射後は30分ごとに電気的測定法と同様3～5

時間測定した。

　使用した発熱物質　Sゐ・∫’∬解7’type　6の精製菌

体成分（伝研・武田研究室製）2）を使用した．使用する

際には，このものを発熱陰性のリンゲル液で所要濃度

に希釈して用いた．注射は1mJ／kgをウサギの1「静

脈内に行った．

　　　　　　　実　験　成　績

　体温の安定性　測定前夕から摸造感温部を挿入して

おくという前処置操作を行なうことによって，体温の

安定性がよくなることはすでに横井ら1）が報告したと

ころである．今回は発熱物質試験の立場から改めて検

討した．

9
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　　　01234567　　　　　　　　　βoαrS

　Fig．2．　Time－course　of　body重emperature　of

　　　　restrained　rabbits　with　and　without

　　　　6‘Pretreatment・，

　　　　The　figure　in　bracket　each　represents

　　　　the　number　of　rabbits　used　in　each

　　　　9「oup。

　　　　・一・　with
　　　　。一一一。　without

　Fig．2．は二二測定用の箱に入れておくとともに前

処置したもの81例，測定用の箱に入れておくだけで

前処置を劣略したもの137例について9：00a・m・か

ら4：00p・m．までの7時間体温記録を行なったもの

の，測定開始直後から1時間ごとに求めた平均体温測

定値の時間的経過を図示したものである．前処置群の

体温の動きは測定開始後わずかに下降するけれども，

企経過はおおよそ平坦に近い。前処置省略群では初期

の体温下降が11立ち，その体温が安定するには測定開

始直後からほぼ2時間を必要とし，この間に体混は平

均0・42。下降した，すなわち，前処置すれば安定した

体温が早期から得られることを示す．

　うえの観察から，体温の時間的経過ならびにその安

定性の大体を知った．しかし，これだけでは．発熱物

質試験において問題となる体温動播度を明らかにする

ことができない，

　臼然動揺としての体温動揺度を知るため，測走開始

後2時間目の体温を対照にしてこの後3時間内の動揺

分布な調べた．結果はTable　1に示すとおり，0．6。以

上の体温上外を示したものは，前処置群においても前

処置省略群においてもともに1例ずつで，両者間に特

に著しい差は認められなかった．

　発熱物質に対する発熱反応　本研究の主旨からみ

て，：対照となる体温測定法は現在発熱物質試験に実用
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Table　1．　Body　temperature　variation　withh1

　　　　3hrs．　of　restrained　rabbits　w五th　and

　　　　without‘‘pretreatlnent”　．

Pretreatment
　　Variatio箆

讐・｛両

端t｛欝

Distribution，。C

0　　0．10　0．20　0．30　0．40　0．50
　～　　　　～　　　　～　　　～　　　　～　　　～　＞0．60

0．09　0．19　0．290．39　0．49　0．59

26　　33　　12　　　9　　　一　　　一　　　1

36　　　29　　　11　　　1　　　　3　　　　1

36　　37　　33　　20　　　9　　　1　　　1
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されている方法が好ましいと考え，対照には布巻

法を選んだ，電気的測定法は前処置しないものに

よった．　実験には1群8匹のウサギを用い，

5乃・／16物〃づtype　6の精製菌体成分に対する発

熱性について，下記用量で2回実験して比較し．

た．第1回は0．02，0．04，0．08，0．16P9／k9の

4用量，第2回は0．01，0．04，0．16P9の3用

量である．発熱度は両測定法とも注射直前の体温

を対照にして，これと注射後30分ごとに求めた

体温のうちの最高体温との差をもって表わした・

第1回の実験においては実験が長期間にわたった

ためか，用量と反応の関係が明らかでなかった

（Table2）．発熱性については，両者とも大体同

程度と見てよい成績であろ． ､．第2回は短期間に実験

を終るよう心掛けたためであろう，．Fig・3の如き用量

一作用曲線が得られた・2直線間に平行性が認められ

たので，布巻法の効力を1として電気的測定法のそれ

に対する比を求めたところ，それは2・726（P二〇・05

における信頼限界は2・917～2・550）であ？た・なおこ

こで，第2回実験において，布巻法では最少用量におい

て8例中3例に発熱しないものがあり注目を引いた．

OIOl 　0．04

0ρse・〃・

．Fig．3．．Dose－response　relationship　i夏rabbits

given　S乃．∫」θ聯θグげpyroge且（Feb．7～Ma二

14）

　Large　circles　represent　the　average　maxi－

mum　temperature　rise　in　each　dose．

　・Automatま。　recording　with　restraユnt

，。Manual　technique

Table　2．　Dose－respo且se　relationship　in　rabbits　given

　　　　S乃．ア1θκη8ガpyrogen（Sept．1－Dec。13）

　　　　　　　　考　　、　察

　ウサギについて，その正常と考えられる体温を測定

することははなはだ困難なことである．たとえぽ温度

計を直腸内に挿入することさえ体温に解き’な影響を与

えるという3障5）．

　本実験においてもこのようなことは当然避けられな

いどころである．しかし測定前夕からウサギを体温測．

定用の箱に入れておくとともに，模造感温部を直腸内

に挿入しておくという前処置をした場合にはかなり安

定した体温が得られ，上述の体温に及ぼす影響を取り

除くうえに有効な手段であろうと思われる．ところが

このやり方の欠点として，前処置しないものに比べて

約3倍もの長時間感温部を固定するクリップにより尾

部が圧迫され，その結果該部に腫脹，脱毛などの障害

がかなりのウサギにおいて認められた・経済的な面も

　　　　　　　　　　考慮しなければならない発熱物

　　　　　　　　　　質試験においては，このことは

Method

Automatic　record－
ing　with　restrahlt

Manual　technique

0．02

Dose，

0．04

P9

　0．08 0，16

0．74土0．ユ9　1．01土0．26　0．99土0．30　1．58二上0．24

0．92土0．34　1．01土0．22　0．98土0．33　0．98土0．25

Respoロse　measured　as　max㎞並巾tempe∫ature　rise　i且oC　above

colltrol　temperature．　AII　values　expressed　as　meaユ土S．D．

不利なできごとと思われる．そ

こで，体温の安定性については

前処置法に劣るが，この欠点の

ない無処置法について体温勲揺

嫌ならびに発熱物質に対する発

熱性の両面から発熱物質試験へ

の応用の可能性を検討した．

　固定後2時間からこれ以後3
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時間内における体温動揺度を調べた結果では，自然動

揺として対照体温より0．6。以上の体温上昇を示した

ものは137例中わずかに1例であった．日局皿の規定

にしたがい，この自然動揺と真の発熱とを誤って判定

する確率6）を求めてみるとそれは0．1％以下となり，

発熱物質賦験に応用可能であると結論してもよいであ

ろう．

　一方，発熱性について本法と布巻法を比較した成績

では，固定すればウサギの発熱性は低下するとした

GraΩt7），浦口ら8⊃の報告と異なり，本法の発熱性は布

巻法のそれよりいくらか高いという成績を得た．この

黒瀬については不明であり今後の研究にまたなければ

ならないところであるが，この際，発熱物質に対する

感受性をもってウサギの正常性がそこなわれる規準と

することができるとすれば，横井らのウサギ体温測定

法は少なくとも無理のない様式であるといえよう・し

かして本法を本実験で用いたような自記記録計と併用

して発熱物質試験に応用すれば，時間と労力を節約し

碍てその能率は一段と増そう．

結 論

　横井らのウサギ体温測定法にしたがい，実用上連続

に近い自記温度記録計によりウサギの体温を測定し，

体温動揺ならびに発熱性の両面から検討の結果，本実

験条件下である限りこのような電気的ウサギ体温測定

法は発熱物質試験に応用可能である．

　本研究にあたり終始ご懇篤なご指導を賜わった東大

医学部助教授横井泰生博士ならびに当所薬理部長池田

良雄博士に曽於致します．また貴重な精製菌体成分を

ご分与下された伝染病研究所河西信彦博士ならびに自

記温度記録計について多大な御便宜をいただいた飯尾

電機株式会祉飯尾慎理学士に感謝します．

文 献●

1）Y．Yokoi，　K．　Uesato，　T．　Kuwamura：1妙．

　ノ」P乃y3foJ．，10，351（1960）

2）荒木盛雄3日本細菌，14，792（1959）

3）S．K：una，　A．0．　Ediso11，　C．　Butz：∫ノ1物．

　Pみσ7η2。ノ13soc．，　S6∫．　E威，35，59（1946）

4）H．Molitor，　M。　Gunde1，　S．　Kuna，　W．H．　Ott；

　fゐ’己」，35，356（1946）

5）荻原弥四郎：日薬理誌，47，129§（1951）

6）横井泰生，堀内茂友，近藤　了＝衛生桂坤，70，

　27（1952）

7）R．Grant＝！4肱．孟P妙5foJ．，160，285（1950）

8》浦口健二，森　純仲，酒井　豊，伊藤　宏3日薬

　理誌，53，579（1957）

Summary

　　Studies　on　the　Pyrogen　Te8t．1．　APP1ication

of　Electric巴I　T翫ermometer　to　the　Pyrogen　Test。

　　Tsukasa　K：UWAMUR4，　Yukiko　MロTo　and　Mzuho

SHIGEMATsu

　　The　bQdy　temperatuτe　of　rabbits　was　collti。

nuously　recorded　by　an　electrical　thermometer

with　aΩew　type　of　restτaining　method　proposed

by　Yokoi　et　a1．（1960）a箕d　the　results　were　ap－

preciated　from　the　poillt　of　view　of　the　pyrogen

test．

　　The　body　telnperature　became　more　stable

with　ovemight　pretreatment　with　inse鴬ion　of

rectal　bulb　of　the　thermometer　before　the　com。

mencement　of　re◎ording　than　without　pτetreatment．

But　the　former　has　a　disadvantage　to　inlure　the

tail　of　the　animal　because　of　the　prolonged　com－

pression　by　the　crip　with　which　keeps　the　bulb

iロrectum．　Therefore，　the　variation　of　the　body

temperature　and　the　pyrogcロsensitivity　were　ex。

ami皿ed　without　pretreatment。　There　was　no　ap。
P・eci・b1・v・・i・ti・n　in　th・厩y　t・即・・a亡・・e　withi・

3hours　from　2　to　s　hour　after　restraiロing，　and

it　was　also　fou且d　that　the　present　method　is　su・・

perior　to　the　maaual　tech且ique　in　the　pyrogeロ

sensitivity．

　　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）
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発熱物質試験法に関する研究（第2報）

注射用蒸留水の発熱物質試験について

桑村　．司・武藤　幸子・重松　瑞穂

　発熱物質試験法は，多くの先人の業績1，にもとづい

てレ今日では，ほぼ確立された方式と見てよい．

　ところが今回改正された第7改正日本薬局方（日局

皿）2）をみるとき，注射用蒸留水の発熱物質試験につい

ては，「通例，試験する前に，発熱物質を含まない塩化

ナトリウムを加えて等張とする」と規定されている．

これは，第W改正日本薬局方（日局W）3）では規定され

ていなかったところのものである。．すなわちこのこと

は，．発熱物質試験法が基本的にはすでに確立されてい

る反面，、注射薬によっては，その発熱物質試験法につ

いてなお検討の余地あることを示すものである．

　今回行なった実験の目的は，注射用蒸留水において

日局皿のよう菅ご，それを等張液にしてから発熱物質試

験を行なう方が適当であるかどうかを検討することで

あった．しかしてその検討の結果，等張液にしなけれ

ばならないという積極的意義は見出されなかった．

実　験　方’法

　使用したウサギ，体温測定法は前報りに準じた．た

だし体温測定前の予備操作法は，実験前夕から体温測

定用の箱にウサギを入れておくだけで模造感温部の挿

入を省略するという方法によった．

　薬液として使用した注射用蒸留水ならびに生理食塩

液は市販品（光製薬）であって，使用前発熱陰性であ

ることを確認した．発熱反応を調べるために用いた発

熱物質は，大腸菌の精製菌体成分（伝研・武田研究室）

5）である．

　投与量はいずれの実験においても10m’／kgとしウ

サギの耳静脈内に注射した．

実　験　成　績

　注射用蒸留永のウサギ体温に及ぼす影響　注射用蒸

留水を静脈注射するとき，その速度次第によっては動

物に何らかの影響を及ぼして体沮に異常が現われるの

ではないかと考え，種々の注射速度をもって実験した。

　注射速度は1mJ／1　sec，1mJ／3　sec，ユm’／5　secの

3種類とし，注射時液温は室温付近とした．これらの

ほかに，液を約370に加温し，1mJ／1　secの条件に

ついても実験を行ない，併せて観察した．対照群には

室温付近の生理食堪液を1mJ／1　secで注射した．ウ

サギは1mJ／5　secに19匹，他はすべて1群20匹
’宛使用した．

　注射用蒸留水を注射したウサギでは，程度の差はあ

ったがほぼ全例において血尿がみられ，また死亡例も

あった．死亡例は，1m’／工sec（液加温｝群において

注射直後に1例，1m〃3　sec群において注射後3時間

目頃に1例，計2例であった．1mJ／5　sec群では死亡

例がなく、注射速度を緩徐にすればこのような死亡事

故を防ぎ得ることを知った．

　この2例を除いて，注射直前の体温を0とし，これ

と注射後各時間における体温との差をとって1時間間

隔の体温変化一時間曲線を眺めた際，生理食塩液群と

注射用蒸留水群との間に特に差異はなかった（Fig，1）．

融

き。

毛

惑

一α03

　　　　　　＿で〆タ監瓢≦鰯

．ミく‡ニン　哺／．＿！……σ9⊃

　　＼＼一ニー1。　　・⑳

　0　　　　1　　　　2　　　　3　　　4　　　　5
　　　　　　　　　　〃。μrS

Fig．1。　Effect　of　injection　speed　on　the　body．

　tempe】識ture　of　rabbits

The　figure　in　bracket　each　represents　the

　number　of　rabbits　in　each　group

o　『　●

o－o
o一一一　〇

O噂　●一〇

o一．9輔o

Physiological　saline　l　m1／1sec

　　　　　　　　　（room　temp．）＊

Water　for　inlection　l　mJ／1sec

　　　　　　　　　　（　〃　〉
〃

”

〃

1m’／1sec

（　37。C　）

1m’／3　sec

（room　temp．）

1ml／5　sec

（　〃　》
＊The　temperature　of　the　solution　injected

しかしながら液を加温した揚合とそうでない揚合とを

比較するとき，前者の体温が注射時の影響をほとんど

受けていないのに反し，後者では注射後に体温下降が

みられ，その程度は急速に注射するほど強くなる傾向

があった．この現象は注射用蒸留水だけでなく，生理

食塩液でも認められた．

　つぎに，上述の死亡例を除き，注射用蒸留水を注射
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Table　1。　Body　temperature　variation　within

　3hours　after　injection　of　water　for　injectioa

　in　restrained　rabbits

Speed　N

　of
injection

　　　　Distribution，　OC

O　　O．100．200．30　0．40　0，50
　～　　　　～　　　　～　　　　～　　　　～　　　　～　　＞0．60

0．090．190．290．390．490．59

1mJ／1　sec＊20

1m’／1s。♂19P
1m’ノ3　sec＊ユ9

1mJ／5　sec＊19

Tota1　　77

12　　3　　4　一 1

5　　7　　1　　2　　2　　1

11　　4　　1 2　一

7　　2　　2　　6　　1

35　　ユ6　　　8　　　8　　　5　　　2

1

1

1

3

＋Temperature　of　soltltion，370C
＊

ZO

9
こ

莞

蜜

．ミ1．0

艶

さ

ミ

爲

起

●§

〃 ，room　temp．

　　　　　　　　　　　　　　　　一一一　　　　　　　　　　　　一の一一9δ
　　　　　　　一一∫」一，一

一ρ一 ｿ

：＝：雛綱乱

した77例の90秒間隔で測定した体温において，注

射直前の体温を対照にしてこれと注射後3時間内にお

ける最高体温との差をとってその分布を調べた．

　結果はTable　1に示すとおりで，0．60以上上昇し

たものは77例中3例であった．Fig・1における成

績と異なり，この際には注射速度とか加温による影響

は見出せなかった．

　発熱物質を混じた注射用蒸留水の発熱性　ここでは

注射用蒸留水を等張にすることによって混入する発熱

物質が発見し易くなるものかそれとも発見し難くなる

ものかどうかを知ろうとした．

　実験には1群8匹のウサギを用い，注射用蒸留水な

らびに生理食壌液に大腸菌の精製菌体成分を加え．菌

体成分として0．004，0．016，0．06弗9／kgの3用量

を投与して両者の発熱性を比較した．

　成績はFig．2のとおりであったが，用量一作用曲

線における回帰係数が小であったため，相対効力は求

めなかった・しかし分散分析の結果では，両堵の反応

410

9
‘

蕊

罵390

量

書

・r
■6、

を

し／

、・｛℃’

r～一＼／

　　　ρムy5吻肋～50’1〃θ†舳θη

　　　　　　ρ・へ　　　　　〆　　　、　　　　　，　　　　　　　　《駕
　　　　　タ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　も

〆！　　　k＼
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＼陥…卿・・伽

＼¢7
　0　　　　　0DO4　　　　0．016　　　　0，064
　　　　　　　　　　0・3θ’〃κ9

Fig．2．　Dose－response　curves　of　physiologi－

　cal　saline’and　water　for　inlection　plus　1銑

　‘01’pyrogen

Tab！e　2．　Analysig　of　variaロce　for　the　data　from　Fig．2

Nature　of
variation

Preparationg

Regressiρ夏

jParallelism

Curvature

1）ifference　of　curvatures

Between’ р盾唐?

Error

Tota1

　　訂qlO　l　2　3　4　56
　　　　　　　　　　　　げ。翼r5

　Fig．3，　Shock　phase　on　the　body　tempera－

　　ture　curve　of　a　rabbit玉njected　intravenous－

　　1y　with　water　for　injection　plus　1τ．　co1「

　　py「ogen

間に有意差が認められた（Table　2）．すなわち注射用

　　　　　　　蒸留水は，それを等張にしない方が混

　　　　　　　入する発熱物質を発見し易いという成

d．f　Sumof　　Mean　　F
　　squares　　　square

P

1

1

1

1

1

5

42

47

6，936．02

2，869．03

　34，03

　12，76

　119．26

9，971．10

60，304．88

70，275．98

6，936．02

2，869．03

34．03

12．76

119．26

1，435，83

4．83　　＜0。05

績であった．

　また，上記用量を増して。．128｝し9／kg

を投与して見たところ，生理食塩液で

は発熱反応以外に外観上認むべき症状

はなかったが，注射用蒸留水では投与

後大体1時間頃にシ・ックを起して急

激に体温が下降するのをみた（Fig．3）・

考 察

注射用蒸留水の静注で血尿，また急
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速に注射する場合にはシ・ックを起して死亡する事例

もあったが，このようなことは低張液を大量静注する

場合には当然考えられることである．しかしながら体

温に関する限り，今回の実験からでは等張としない注

射用蒸留水は動物に影響を与えるため発熱物質試験の

遂行上障害になるという結果は得られなかった．また

発熱性に関する検討からでは，むしろ対照の生理食塩

液の場合よりも混入する発熱物質を検出し易い，とい

．う興味ある知見が得られた．

　ただし，以上のことは同一動物を反復使用しない場

合にあてはまることであって，反復使用の問題につい

ては改めて検討されなければならない．

　　　　　　　　結　　　　　論

　　　　　　注射用蒸留水の発熱物質試験法について検討し，つ

ぎの結論を得た．

　1）注射用蒸留水を急速に静注するときには稀に死

亡する事例があるが，注射速度を1m’／5　sec以下に

すればそのような事故を防ぐことができる．

　2）注射用蒸留水は動物に血尿を起させるけれど

も，注射後の体温一時間曲線ならびに体温変動からみ

て，それは発熱物質試験遂行上障害とならない．

　3）注射用蒸留：水中に混入する発熱物質は，洋射用

蒸留水を等張にしない方が検出しやすい．

　本研究にあたり終始ご懇篤なご指導を賜わった薬理

部長池田良雄博士に謹謝致します．また貴重な精製菌

体成分をご分与下された伝染病研究所河西信彦博士に

．感謝します．
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Summary

　　Studie8　0n　the　PyrogeR　Test．．II．　Pyroge皿

Te8t　of　Water　for　Injection

　　Tsukasa　KむwAMuRA，　Yukiko　MuTo　and　Mizuho

SHIGEMATsu

　　Japanese　Pharmacopoeia～狂，　revis6d　in　1961，

specified　that　the　hypotoロic　solutioロs　such　as　water

for　injection　should　be　made　isotonic　for　the

pyroge皿test　by　addition　of　pyrogen－free　sodium

chloride　before　injection　into　rabbits　intravenously．

The　present　studies　wer亭to　determine　whether

it　is　preferable．to　carry　out　the　test　of　water　for

injection　with　additional　procedure　of　the　salt．

　　The　conclusions　from　the　data　obtained　in　the

exPeriments　are　as　followsl

　　1＞Afew　rabbit　died　when　water　for　in－

jection　was　administered　intravenously　at　a恥igh

speed，　but　the　event　could　be　prevented　by　slow

intravenous　injection　as　the　rate　of　5　second　per

lmJ．

　・2）Although　hematuria　was　produced　ill　the

most　of　animals　received　water　for　injection，　the

body　temperature　variation　of　these　aロimals　was

almost　same　as　that　of　those　injected　with　phys－

iological　saline．

　　3＞The　pyrogenic　substance　contained　i夏

water　for　injection　was　less　detectable　when　the

batch　was　made　isotonic　with　sodium　chloride，

　　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）
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ガスクロマトグラフィーの医薬品分析への応吊（第4報）

抗ヒスタミン剤，トランキライザーおよび催眠剤の分離

河　合 聰・当帰茂　子

　イオン化検出器の出現と低液相ガラ．ムの進歩はガス

クロマトグラフィーの医薬品分析への応用を飛躍的に

拡大した．著者らは島津製作所製水素炎検出器付GC－

1B型の装置を用い抗ヒスタミン剤，トランキライザ

ーおよび催眠剤の各種医薬品の分離について検討し

た．分離管はステンレス製U字管，長さ1・5m，内径

4mmのものを用い充墳剤は3・5％SEr30（Geロeral

Ele〔離ic　Co．製），1．5％SE－30および1．5％QFr1を

酸洗いしたのちジメチルジクロルシランでシラナイズ

した60～80ンッシュのGas－Chrom　P（ApPlied

Science■aboratories，1且。、製）に炉過法でコーティ

ングしたものを用いた1）．

　L　抗ヒスタミン剤

　第7改正日本薬局方には4品目の抗ヒスタミン剤が

収載されている．ジフェンヒドラミン，クロルフェニ

ラミソ，トソジルアミンおよびプロメタジソである。

最近アンダントrル（1）やアリメマジン（皿）などのフ

ェノチアジン系の抗ヒスタミン剤やサィプロ昏ブタジ

ン（皿）のようにやや構造の異なった抗ヒスタミン剤も

　　　l　　　！CH3
　　CII2－CH－N
　　　　　l　℃H3
　　　　　CH：3

一般に使用されている．これらを含めてTable　1の

各抗ヒスタミン剤の分離について検討しその保持時間

を表示した．

Tableユ。　Retention　time　of　ant廷1istamilles

　　　　（min）

ComPOU丘ds A　　　B

Diphenhydra血ine　hydro血10ride

Chlo葛phe皿haπ1ine　maleate

Diphenylpyraline　hydrochloride

Chlorhetramipe（W）hydrochloride

Thoロzylamine　hydrochloride

Andanto1（1）h夕drochloride

Pro血ethazine　hydrochloride

Alimemazhle（∬）tartrate

Cyproheptadhle（皿）hydrochloride

1．5　0．6

2．7　1．3

3．1　1．4

3．4　1．5

4．3　2．ユ

5．1　2．3

5．3　2．5

5．6　2．6

．6．6　2．7

（1）

　　　l　　　　　／CII3
　　CH2－C　H－CH2－N
　　　　　l　　　、CH3
　　　　　CH3

（皿）

σり1〕．

　　　ぼ　

　　Q

　　　コ
　　　CH3

　　（皿）　　　　・

C1｛〉一C珊＼坪。＿！㌦）

　　　　〈譜州〉／　　謡

A3　3．5％SE－30　．1．5卑，215。

B31．5％QF－1　ユ．5m，11850

　C・R・Fo且ta11らは水素炎検出器を用い抗ヒスタミ

ン剤の分離を行なっているが2），担体め吸着性を抑え

るため10％水酸化カリウムでアルカリ処理をしたの

ち3％Carbowax　20ルfをコーティングしたものを充

唄剤として用いている．しかしアルカリ処理は担体の

粒子をこわれやすくするといわれる．A．　Celesteらも

抗ヒスタミン剤の分離について検討し製剤中の分離定

：量についても報告しているが3），使用した．ゐラムは10

％DC．high　vacuum　silico：1e　greaseである．著者

らはアルカリ処理する代わりにジメチルジグロルシラ

シでシラ才イゆた担体にやや厚めの緬多SE－3・

を炉過法でコーティングした充唄剤で分離をζころみ

た，Figl．1．はその一例である．．

　抗ヒスタミン剤は一般に塩酸塩やマレイン酸塩など

の形になっているがそのままクロロホルムに溶かしハ

ミルトン製マイクロシリソジで注入した．塩の形と粗
　　　　　　　　　　　　　　　　　、、
基の形で保持時間に1違いほなか？た。ジフ・エニルピ．ラ

リンとクロルヘトラ．ミンまたはアンダどトールとプロ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　
メタジンとはSE－30’でもQF－1でも分離はヵずかし

い・QFr1よりSE－3Qの1まうがピークのテ「リング

が少ない．アンダントールは注入ロの温度が腐いと熱

　Satoshi　KAwA1　and　Shigeko｝IAsHIBA＝Application　of　Gas　Chromatographic　Methods　for　th6亀Alla－

1ysis　of　Medicines．17．　Separatio江．of　Antihistamines，　Tranquilizers　and　Hyp且oticg
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　　　1　　　　　　〔＼
　　CH2－CH2－CH2－N　　　　　　　　　　　　　　N－CH3
　　　　　　　　　　　〕
　　　　　　　（皿）

　　　　　　　Table　2．

Retention　time　of　tranquilizers〈min）

Compounds A B

Promazine

Tacaryl　hydr㏄hloride

Chlo℃pro1ロazine

Chlordiazepoxide（V）

Levomeproma2he（W）
Thioridazine

Acetylpro加az…ae　hydrochloride

Prochlorpera2ine（W》

4．6　3．2

6．9　・5．6

7．2　5．6

7，3　9．0

7．7　6．2

8．0　　一

ユ2．7　ユ0．5

25．3　　一

Fig．1．　Separatio且of　antihistamines

　A1．5m　column　of　3．5％SE－300n　acid－
　washed　silanized　Gas－Chrom　P（60～80　mesh，

　ApPlied　Science　I♂aboratories，　Inc．，）

　Flash　lleate　r，2100；detector，2300；column

　tenlperature，2150．

分解を起こし保持時間5．1の他に2．5のピークが現

われる．20〔P前後がのぞましい9

　2．　トランキライザー

　第7改正日本薬局方には3品目のトランキライザー

が収載されている．プロマジソ，クロルプロマジソおよ

びアセチルプロマジンである．最近クロルジアゼポキ

サイド（V）などのフェノチアジン系以外のトランギラ

イザーが使用されている。これらを含めTab！e　2の

各トランキライザーの分離について検討した．

　　　　　ノ
ノ＼！N旨C

u轡〉

　　○

（V）

NHCH3

α論＿
　　　1　　　　　！CH3
　　CH2－CH－CH2－N
　　　　　l　　　　＼CH3
　　　　CH3

A：3．5％SE。30　1。5m，225。

B＝1．5％QF－1　1．5m，エ85。

　K，D．　Parkerらははじめアルゴン検出器を用い60

～80メヅシュの9！ass　beadsに0．05％SE－30をコ

ーティングしたカラムで各種トランキライザーの分離

をこころみたがり，あまりよい結果はえられなかっ

た．続いて水素炎検出器を用い1％Carbowax　20ルf

のカラムで分離を行なったがクロマトグラムも保持時

間も示されていない．また増田らはシラナイズした担

体に1％SE－30をコーティングしたカラムで4種の

トランキライザーを分離した結果を報告しているがη．

その後H．F．　Martinらはやや摩めの5％SE－30の

カラムで10種のトランキライザーの実に見事な分離

を得た6，．著者らも3．5％SE－30のカラムでほぼ満

足すべき分離をえた（Fig．2）．

　試料はクロロホルム溶液として注入したがクロルジ

　　ミ
　も　　へ
も・ミ遷
ミ　前足

ぎ婁
　δ、

ミ

ぎ

忌

魯
ミ

ミ

貯

き
ミ

蕊

（v【）

0　　　　4　　　　R　　　　I2　　　　；6　　　　～0　　　24　　ηfη

Fig．2．　Separation　of　tranquilizers

　A1。5π1　column　of　3．5％SE－300n　Gas－Chrom

　P．Flash　heater，2300；detector，2400；column

　temp。．2250．
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アゼポキサイド（V）とブ目クロルペラジン（田）はメタ

ノール溶液とした。チオリダジンのピークはややブロ

ードとなる．

　3．催　眠剤

　第7改正日水薬局方にはアモバルビタール，アロバ

ルビタール，シクロバルビタール，チオベンタール，

バルビタール，フェノバルビタール，ヘキソパルビタ

・一ルおよびペソトパルピタールの8品目のバルビツー

ル酸系催眠剤を収載しており，これらを分離した報告

は非常に多い5’7～12）著者らも局方品目を中心に分離を

こころみ良好な結果をえた．

　　　　　　　　　　Table　3．

　Retention　time　of　barbituric　acid　derivatives

　　　　　　　　　　　（min）

Compounds A B

Barbital

Noctan　 （、皿）

Alloba「bital

Butabarbital

Amobarbital
Secobarbital

Doriden（K）
Hexobarbita1

・Thiope夏tal

Prominal
Phenobarbital

CyclQbarbita1

1．05　　1．25

1．35　1．45

1．65　　1．65

2．12　　2．05

2．66　　2．45

3．60　　2．75

4．35　　3．50

4．65　　3．37

4．65　　2．45

5．40　　3．65

7．10　　7．05

7．10　　6．15

　A；L5％SE－301．5m，170。
　B：1．5％QF－1　1．5m，170。

　Table　3は各化合物の保持時間であるが，　SE－30

ではヘキソパルピタールとチオベソタールは分離でき

ない．ドリデンのピークも接近しよく調製されたカラ

ムでないと分離はむずかしい．フェノバルビタールと

シクロバルビタールも分離できない．QF－1は保持時

間にかなりの変化を示すがSE－30に比較して一般に

各ピークのテーリングは大きい．ノクタソ（粗）とドリ

デソ（K）はバルビツール酸誘導体ではないが一緒に扱

った．試料はアセトン溶液として注入した．

0

ね
ミ
ミ
籍

Q

2 4

　　　？

　Q李：藍：

　　　H　　O

0

轄　

　　　　　（田）　　　　　　（K）　　　　’

　Fig．3は分離の一例である．

　最後に試料を提供下さいました三共製薬，塩蜂義製

薬，住友化学，第一製薬，日本メルク万有，山之内製

薬の各位に深く感謝いたします．

6 初‘θ

ﾅ

Fig．3．　Separatioロof　hyp且otics

　A1．5mcolumn　of　1．5％SE－30。　polumn　temp．，

　1700；detector，2400；flash　heater，2500．
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解熱鎮痛剤中のスルピリンの定量法

辻六徳・河合聰・和田秋枝・加藤せえ・小滝美和子

　最近の市販感冒剤の処方は極めて複：雑で10種以上

の薬品が配合されているものが多い．特別審査が実施

され1，，解熱鎮痛剤の定量法を確立する必要が生じた・

スルピリンの定量法について検討を行ない，現在市販

されているスルピリソ含有製剤に適用し得る試験法を

選定した．スルピリソの定暦法としては，ヨウ素滴定

法2噌51，プロム酸カリウム滴定法り，キレート滴定法？），

および二色定量法8卿13）がある．これらの中で複雑な処

力の製剤に適用できる方法としてヨウ索滴定法5）、β一

ナフトキノソー4一スルホン酸による比色定量法13）お

よびρ一ジメチルアミノペンズアルデヒドによる比色

定量法12｝を選んで検討し，若干の改良を加えてスルピ

リンの統一試験法をつぎのように定めた．

　1・　二丁鎮痛剤中のスルピリンの定量法

　L　ヨウ三二定法5）

　本法は散剤，錠剤，カプセル剤，穎粒剤に適用し，

内服液，シロップ剤などには適用できない．

　1・1試薬・二二32％塩酸，0・1Nヨウ菌液，デン

プン試液

　1・2定丑法：二品20個以上をとり、その重量を精

密に最り，粉末とする．スルピリソ（C13H1504N3SNa．

H20）約2501雄9に対応する量を精密に量り，1〔P以

下に冷却した2％塩酸100mJを加え，’10。以下に保

ちながら，直ちに0．1Nヨウ素液を速やかに滴嘱し，

1分間強く揺動しても脱色しない青色を呈するまで滴

定する（指示薬：デンプン試液2mり．

　0．1Nヨゥ素液1m’自17．569　mg　C13H1604NSNa．

　　　　　　　　　　　　H20

　2．ρ一ナフトキノンー4一　スルホン酸カリウムによ

る比色定量法勘

　本法はほとんどすべてのスルピリン含有製剤に適用

できる．ただし，アスコルピン酸が配合されている揚

合は，スルピリソ標準液に処方と同配合比のアスコル

ビン酸を加える．

　2・1試薬・試液：スルピリン（局方品》β一ナフトキ

ノンー4一スルポソ酸カリウム試液（β一ナフトキノシー

4一スルホソ酸カリウム50mgを水に溶かして100　m’

とする）．pH　4．0緩衝液（0・2Mフタル酸水素カリウ

ム液50m’に0．2N水酸化ナトリウム液0．4n1’を

加え，水を加えて正確に100mJとする）．

2・2標準液＝スルピリソ（局方品）約75：ngを三密

に量り，水を加えて溶かし，正確に1001n’とする．

この液10mJを正確に量り，水を加えて正確に100mZ

とし，標準液とする．（スルビリン75pg／mり

　2・3試料溶液の調製

　（a）散剤，錠剤，願粒剤，カプセル剤＝本品20

個以上をとり，その重量を精密に量り，粉末とする．

スルピリソ（C13H1604N3SNa・H20）75　mgに対応する

量を精密に量り，100m’のメスフラスコに入れ，水40

mJを加えてよく振り混ぜたのち，水を加えて正確に

100m’とする．乾燥炉紙を用いて炉過し，はじめの

炉液20m’をのぞき，つぎの源液10m∫を正確に量

り，’100m1のメスフラスコに入れ，水を加えて正確

に100m’とし試料溶液とする．

　（b）　液剤3本品のスルピリソ（C13H1604N3SNa・

H：20）75mgに対応する量を正確に量り，100　m’のメ

スフラスコに入れ，水を加えて正確に100m’とする．

この液10mJを正確に量り，100　m’のメスフラスコ

に入れ，水を加えて正確に100mZとし試料溶液とす

る．

　2・4定量法
　（a）試料溶液が着色していない場合

　三二試験管に試料溶液5m’，　pH　4．0の緩衝液10

m’およびβ一ナフトキノソー4一スルポソ酸カリウム三

三21n’をそれぞれ正確に量りとり，おだやかに振り混

ぜたのち，450の恒温水槽中に1時間放置して得た液

について，同時に試料溶液の代わりに水5mZを用い

て，同様に操作して得た液を対照液として屈長10m

mで波長490m粋または適当なフィルターを用いて

吸光度（ET）を測定する．別に同時に標準液51m’に

ついて同様に操作して吸光度（Es）を測定する．次式

によりスルピリソ量を求める．

　　スルピリソ（q3Hi。04H3SNa．H20）のn（mg）

一標準品の量（m・）×暑

　（b）　試料溶液が着色している場合

　490mpにおける試料溶液の吸収を補正するために

（a）の操作と共につぎの操作を加える．

　Akio　TsuJ1，　Satoshi　K：牌A1，　Akie　WADA，　See　KムTo，　aロd　Miwako　K：oTAK星＝Detemlination　for　Sulpy－

rine　in　Pharma㏄utical　Prepaτations
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　試料溶液5m1，　pH　4・0緩衝液10　mZおよび水2

mJをそれぞれ正確に量り，共栓試験管にとり，以下

同様に操作して得た液について，水を対照液として層

長10mmで波長4901npまたは適当なフィルターを
用いて吸光度（E。）を測定する．次式によりスルピリ

ン量を求める．

　　スルビリソ（C13H1604N3SNa．　H20）の量（mg）

　　　　　　　　　　ET－Eo　＝標準品の量（mg）X
　　　　　　　　　　　Es

　3．p一ジメチル7ミノベンズ7ルデヒドによる比色

定量法12）

　本法はほとんどすべてのスルピリソ含有製剤に適用

できる．

　3’1試薬・試液：スルピリン（局方品），1％ρ一ジメ

チルアミノベソズアルデヒド試液（かジメチルアミノ

ベソズァルデヒド1gにエタノールを加えて溶かし

100mJとする．

　緩衝液（1M酢酸ナトリウム液50　mZ）に1N塩

酸約48血Zを加えpH：2・4に調整し，水を加えて100

mJとする）．

　3・2標準液3スルピリン（局方品）約501ngを精

密に量り，水を加えて溶かし正確に100mJとする。

　3・3試料溶液の調製

　（a）　散剤，錠剤．穎粒剤，カプセル剤；本品20

個以上をとり，その重量を精密に量り，粉末とする．

スルピリ．ソ（C13H1504N3SNa・H20）50　mgに対応する

量を精密に量り，100m1のメスフラスコに入れ，水

40mZを加えてよく振り混ぜたのち，水を加えて正確

に100m’とする．乾燥炉紙を用いて炉過し，はじめ

の炉液20mJをのぞぎ，つぎの炉液を試料溶液とす

る．

　（b）液剤3本品のスルピリソ（C13H1604N3SNa。

H20）50　mgに対応する量を正確に量り，100　m1の

メスフラスコに入れ，水を加えて正確に100mJとし，

試料溶液とする、

　3・4定　量　法

　A，B，　C，　D　4個の100　mJのメスフラスコを用意

し，AおよびBに試料溶液，　Cに標準液をそれぞれ正

確に10m’「ずつ量りとり，つぎに緩衝液401nJずつ

をA，B，CおよびDに加え，かジメチルアミノベソ

ズアルデヒド二二51nZずつを正確に量り，　A，　Cお

よびDに加え，Bにはエタノール5n11を加える。さ　．

らにそれぞれに水を加えて正確に100π1Zとし，おだ

やかに振り混ぜ，30分間放置したのち，水を対照液と

して弓長101nmで波長418コnpまたは適当なフィル

ターを用いて吸光度，EA，　EB，　Ec，およびEDを測定

する．

　　スルピリン（C13H1604N3SNa・H20）の量（mg）

一標準品の量（m・）・響

　II．共存薬品の各定量法に対する影響

　各定量法について約50種の薬品および賦形薬の影

響を検討した結果，アスコルビン酸がヨウ素語定法に

プラズの，β一ナフトキノソー4一スルホソ酸カリウム法

にマイナスの妨害をする以外はほとんど影響がなかっ

た．β一ナフトキノンー4一スルホン酸カリウムとかジメ

チルアミノベソズアルデヒドは一般に第1アミンの呈

色試薬として用いられるものであるから，アミノ酸類

が大：量に配合された処方では注意しなければならな

い．

　皿1．モデルサンプルおよび市販製品の定量例

　各定量法での結果をTable　1～3に示す・複雑な処

方の製剤の定量法として十分満足すべき結果といえ

る．したがって上記3定量法を解熱鎮痛剤中のスルビ

リソの定量法として定めた．簡易，迅速な点ではヨウ

素滴定法がすぐれているが，液剤や着色された製剤お

よびアスコルビン酸などを配合した製剤には適用でな

い6β一ナフトキノソー4一スルホソ酸法はアスコルピソ

酸が妨害し，かつ発色操作がやや複雑である．かジメ

チルアミノベンズアルデヒド法は操作も簡単で，妨害

物もほとんどなく，もっともすぐれた方法である．

Table　1．　Results　of　detemination　of　Sulpyrine血the　known　mixtures（Iodometric　Method）

Compound A B C D E F

Sulpyrine

Amillopyrine

Isopropylantipyrine

Pyrabital

Cyclobarbital

AIIypronal

Bromovalerylurea

Phenacetine

0．2

0．15

0．25

0．5

0．3

0．6

0，2

0．2

0．2

0．05

0．2

0．15

0．2

0．15

0，07
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Compound A B C D E F

Acetoaminopheロ01
Ethoxybenzamide

Caffeine

Methylephedr三ne　HC1
　　コ

Mediooロp。wder

Chloropheny！amine　maleate

Thiamine　HNO3
Starch

Lactose

一

一
〇．05

－

0．005

一

一
〇．545

剛

『

一
〇．05

0，6

『

一　　　　●

嶋
0．95

一
〇．075

0．02

0．015

0．004

0．006

0．05

一

〇．05

0．03

－

0，12

0．1

－
0．05

0．005

一

一
〇．05

0．03

0．12

0．13

玄（％）　　99．6

σ　　　　1，37

n　　　　6

102，3

　1．05

　6

99．9

0．471

　6

98，0

0．623

　6

99．8

0．623

　6

99．9

0．570

　6

A～F＝Powders，

Table　2．　Results　of　determinatioa　of　Sulpyrine　in　the　know且mixtures

｛Formula　A（20mJ） F。㎜u！aB（20mJ）

Sulpyr㎞e

A㏄tylaminophe血01

Aminopyri且e

d1－Methylephedrine　HCl
Caffeine

Chlorphenylamine　maleate

Taurine

Sorbitol

Sodium　citrate

Sod董um　dehydroacetate

Ethano1

0．3　9

0．15

0．15

0．025

0．05

0．005

0．3

0．7

0．06

0．05

0．6　m’．

Sulpyrine

Acetylaminophenol

Ephedrine　HCl
Caffeine

Nbscap！且e　HCl

Diphenhydralnine　HCl

Guaiacol　glycerhle　ether

Sucrose

Citric　acid

Sodium　　dehydroacetate

Ethanol　　　　　　　　，

0。3　9

0．14

0．025

0．05

0．03

0．01

0．1

0．7

0．06

0．04

0．6　m’

β一Naphtho（1uinone－

4－sulfonate　lnethod

薫3103．9 交＝99．3

σ3 1．10 σ： 0．014

h： 6 夏：　6

かDimethylamino一．

be箆2aldehyde

method

薫3　99．4 褒：97．8

σ： 0．60 σ3 0．63

n： 7 ロ：　7

Table　3．　Results　of　determination　of　Sulpyrine　in　the　commercial　preparations

Compou皿d A B C D E F G

Sulpyrine

Acetylaminophenol

Aminopyrine

Ethoxybeコzamide

Caffei縫e

Noscapine　HCl

Methylephedrhle　H：Cl

Ephedrine］臼：C1

350

150

一

一
30

－
15

一

150

剛
100

幽
40

軸

鴨
10

350

－
100

90

一

一

一

300

－
100

－
75

10

10

一

150

110

－
75

21

一
15

250

－

30

一

一

300

100

50

－
50

－
25

｝
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Compound A B C D E F G

Chlorphenylamine　maleate

Dihydrocodeine　phosphate

Vitamin　Bl

Vitamhl　B2

VitamhL　C

Vitami且B12
Nicotinamide

Sodium　pantothenate

Tacaryl

K，Mg－aspa∫tate

K＿guaiacolsulfonate　　　　　　　」

Adona　AC－17
Taurille

4

200

25

500

5

　4．1

112．7

300

3

　3

ユ00

　2
10

20

50

100

4

10　．

6

2．8

’4

3

4

45

30

2 4

15

　5
200

20＊

50

300

β一NQS　method 血＝2　　96．0 95．5 91．6 110．8 98．3 85．5

かDABA　method 玄n＝＝2　　　　102．7 105．9 91．5 105．9 84．7 101．5
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13）中山，小野，尾西，会田，川村：公定書協会会報
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　　　　　　　　　　　　　　　　　●
混合製剤の試験法一解熱鎮痛剤の薄層クロマトグラフィー

辻 章夫・和　田　秋枝

　現在わが国の市販感胃剤の処方は極めて複雑であ

る．特別審査が実施され1｝．解熱，鎮痛剤中の各成分

の確認試験法を確立する必要が生じた．統一的な確認

試験法としては薄層クロマトグラフィーによる方法が

最も適している．すでに解熱鎮痛剤の薄層クロマトグ

ラフィーは多数の報告2－6）があるが，種々検討の結果

7種の展開溶媒と，発色剤としてはヨウ素蒸気と，ド

ラーゲソドルフ試薬一50％硫酸を選定し，解熱鎮痛剤

中の主薬の統一確認試験法をつぎのように定めた．

　実験方法
　標準液：イソプβピルアンチピリン，アセトアニリ

ド，エトキシペンズアミド，フェナセチン，N一アセチ

ルーかアミノフェノール，アミノピリン，カフェイン，

アンチピリン，スルピリン，アミノプロピロン，ネォ

フィリンM，ノスカピン，塩酸ノ．スカビン，バルビタ

ール，アリルイソプロピルアセチル尿素，プロムワレ

　Akio　Tsu∬and　Akie　WADA　31dentification　of　Antipyretics血Pharmaceutical　Preparations　by

ThhユLayer　Chro㎜tography
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リル尿素，エチル炭酸キニーネ，アスピリンにつき，

それぞれ約51ngをエタノール約0．1m’にとかし，

各標準液とする，

　賦料液；内服液の揚合は1アンプル，錠剤，散剤，

カプセル剤の揚合は主成分として200mg相当旦を希

塩酸酸性でクロロホルムを用いて抽出し，その蒸発一

分にエタノール約0・3m1を加えてとかし，試料液と

する．

　展開操作3煎卵剤としてKieselgel　G（Merck社

製，焼きセッコウ13％含有》を用い，250pの厚さ

に引き，1100で1時間乾燥したものを用い1cmの

間隔に試料液および標準液をキャピラールでスポット

し，つぎの組成の展開溶媒により展開を行なった．展

開槽にはS型展開槽を用いた．

　A．エーテル

　B．エーテル：n一ヘキサン＝4：1

第1表解熱●鎮痛剤のRf値

A

　　溶

a

　　媒

b D

組　E 成．

@F G

1　イソプロピルアンチピリン 0．59 0．39 0．58 0．54 0．55 0．67 0．72

2　アセトアニリド 0．44 0．26 0．39 0．50 0．46 0．60 0．66

3　エトキシベンズアミド 0．32 0．19 0．34 0．40 0．37 0．55 0．57

4　フェナセチン 0．25 0．17 0．32 0．40 0．35 0．53 0．57

5　N一アセチルー♪一アミノフェノール 0．16 0．59 0．18 0．28 0．21 0．39 0．48

6　アミノピリン 0．16 0．12 0．15 0．16 0．21 0．17 0．21

7　カフェイン 0．04 0．03 0．05 0．06 0．08 0．13 0．13

8　アンチピリン 0．03 0．04 0．06 0．08 0．07 0．11 0．09

9　スルピリソ 0 0 0 0 0 0．03 0

10　アミノプロピ冒ン 0．02 0 0 0．15 0．03 0．04 0．03

11ネオフィリンM 0．30 0 0．27 0．43 0．38 0．03 0．03

12　ノスカピン 0．49 0．42 0．47 0．50 0．50 0．．69 0．71

13塩酸ノスカビソ 0 0 0 0

14　バルビタール 0．88 0．59 0．76 0．69 0．67 0．87 0．91

15　アリルイソプロピルアセチル尿素 0．61 0．45 0．51 0．68 0．64 0．74 0．87

16　プロムワレリル尿素 0．62 0．49 0．54 0．70 0．66 0．73 0．85

17　エチル炭酸キニーネ 0．09 0．12 0．09 0．工0 0．15 0．14

18　アスピリン 0 0．15 0．20 0 0．14 0．17 0．26

図1　各種解熱・鎮痛剤のクロマトグラム

　　　　　　（展開溶媒＝A）　　　　　　　．
　（クロマトグラム中の番号は第1衷の試料番

　号と同じ．）
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　C．エーテル：ベンゼン＝4＝1

　D・．酢酸エチル＝nヘキサン＝4：1

　E．酢酸エチル：n．ヘキサソ＝231

　F．酢酸エチル＝ベンゼン＝3；1

　G．酢酸エチル3エーテル＝4：1

　検出法：数歯の発色剤について検討した結架，ヨウ

素蒸気とドラーゲソドルフ試薬一50％硫酸が扱もよい

ことが分った．ドラーゲソドルフ試薬一50％硫酸に対

しアセチルサリチル酸，バルビタール類および尿素化

合物は陰性，またヨウ素蒸気に対し，エトキシベソズ

アミド，アセトアニリドは陰性である．したがってま

．ずヨウ素蒸気により検出した後，ドラーゲソドルフ試

薬および一50％硫酸を噴呵すれば一枚のプレートで確

認できる．ヨウ素蒸気によるスポットは茶褐色を呈し，

ドラーゲソドルフー50％硫酸では燈赤色となる．

　実験結果　7種の展開溶媒によるRf値およびエー
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テルによる標準液の一斉分析のクロマトグラムを第1

表および図1に示す．

　解熱鎮痛剤の主要成分として．イソブμピルアンチ

ピリン，アンチピリン，アミノピリン，アセトアニリ

ド，フェナセチン，．アスピリン，N一アセチルーかアミ

ノフェノールなど8種について，Rf値に基づいて相

互に分離可能のものの溶媒を第2表に示した．この表

を用い，処方に応じて溶媒を選定する．

第2表溶媒の選定

1．P．アソチピリン

アセトアニリ．ド

フェナセチン

アスピリソ

N一アセチル
♪一アミノフ晶ノール

アミノピリン

アンチビリン　アミノピリン
N一アセチルー
ρ一アミノフェノール

アスピリン ・・ナセチ・・；あ昏

A～G

A～G

A～G

AんG
A～G　　A．C．D．E．F．G．

B．C．G．

A～G
A．B．E．G．

A．D

B．D．F．G．

A～G

A～G

A～G
A．B．D．F．G．

A～G　　　A．B．C．D．E．G．　A．B．C．

A～G
A．C．D．E．F．G．

A．D

　例えば，イソプロピルアンチピリン，アミノピリン，

フェナセチンの混合製剤の場合は，表からイソプロピ

ルアンチピリンとアミノピリンはA～Gで，イソプロ

ピルアンチピリンとフェナセチンはA．B．C．D．E．Gで，

アミノピリンとフェナセチンはA．C．D．E．F．Gで相互

に分離ができる」したがってこの三者はA．C．D．E．G

のいずれでも分離可能であることが分る．

　市販製剤9種（a～i）について本法を実施したと

ころ，十分満足すべき結果を得た．その組成を第3表

に，実験結果を図2に示す．

第3表　使用した市販製剤中の解熱鎮痛剤の組成 （mg）

＼．
　　　一＼　製剤

　　　　　’＼

ス　ル　　ピ　　リ　ン

カ　フ　ェ　．イ　ン

ア　ミ　ノ　ピ　リ　ン

エトキシベンズアミド

ノ　ス　 カ’ Dピ　ン

　a　　　　b　　　　c

内服液・内服液内服液
20m’中層30m’中20m1中

　d
内服液
20m’中

　e　　　　f　　　g　　　h

内服液内服液錠　剤　1ヵプ
30m’中20mZ中　1錠中セル中

　i
散　剤
39中

300

50

50
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90．

100
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30

300

75
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図2　市販製剤のクロマトグラム

　　　（展開溶媒＝G）
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　結論　混合製剤中の解熱鎮痛剤の薄層クロマトグラ

フィーによる検出・分離を行なったが，短時間の操作

でできること．分離能のすぐれていることなど迅速な

分析法として有用であり，特別霧査の解熱鎮痛剤の統

一確認試験法として採用できた．
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薄層クロマトグラフィーによる殺虫剤の．

分離および確認　　規格化への検討

柴’崎利雄・平野美枝子

　殺虫剤指針に規定された混合製剤各成分の確認試験

法は，リソまたは塩素などの定性試験を主とした間接

的力法であり，完全な確認試験法ではない．近年，混

合製剤の分離，定性，定量に薄層クロマトグラフィー

が迅速簡易かつ確爽な方球としτ広く用いられ，また

殺虫剤への応用も報告されている1・2・4・5）．著者らは混，

合殺虫剤の試験法に薄層ク・マトグラフィごを応用

し．充分試験規格として有用なことを認めたので報告

する．

　実　験　方　法

　1．試　料

　i）原末　　a）クロルフェノタソ（DDT）　　b）

六塩化ペソゼソ（r－BHC）　　C）ディルドリン

d）ダイアジノン　　e）ジクロルピニルリン酸ジメ

チル（DDVP）　f）ディプテレックス　　9）マラ

ソン　　h）クロールデソ

　ib混合剤　A）ク・・レフ・ノタソ・六塩化ベン

ゼン　　油剤，粉剤，乳剤（市阪製品）　　B）クロ

ルフェノタン・ジクロルビニルリン酸ジメチル　　油

剤，乳剤（市販製品）　C）クロルフェノタソ・ダイ

アジノソ　　油剤，粉剤（市販製品）　D）六塩化ベ

ンゼン・ジクロルビニルリン酸ジメチル　　油剤，乳

剤（市販製品）　　E）六塩化ベンゼン。ダイアジノソ

F）六塩化ペンゼソ・マラソン，油剤，粉剤（市販製

品）　　G）六塩化ペン・ピソ・ディルドリソ

ジクロルビ昌ルリソ酸ジメチル。ダイアジノソ

　2．　試料液の調製

　　原末3ペソゼソ溶液とし試料液とする・

H）

　　混合剤3油剤，乳剤はそのまま試料液とす為．粉

剤（A，C）はエーテル抽出し，エーテルを留去したの

ち，ベンゼンに溶かし試料液とする．粉剤（F）はエタ

ノール抽出し，以下同様．E，G、Hの製剤は手に入ら

なかったので，適当に混合しペソゼソ溶液として試料

液とした．

　3．展開操作
　吸蒲剤として．Kieselgel　G・（Merck社製・焼ζツ

コゥ13％含有）を用い，厚さ250晒にひき・105。

30分乾燥したものに試料液をスポットする．S一展開

槽を用い，第2表の展開溶媒で約10cm展開する．

　4．検　出　法

　1）N，N一ジメチルーρ一フェニレソジアミン試薬

0．5％N，N一ジメチルーρ一フェニレソジアミソ塩酸塩

のナトリウムエチラート（19のナトリウムを無水エ

タイール100m’に溶す）溶液5）および水を喰霧し・

紫外線（2536A）を照射する．

．　2）　ローダミン試薬4⊃　0．5％ローダミンBエタ

ノール溶液および10％炭酸ナトリウム液を噴霧し．

紫外線（2536A）を照射する．

　3）硝酸銀法　　N／2一水酸化ナトリウム・エタノ

ール液およ．び0．05M硝酸銀エタノール溶液の噴霧．

　4）N／10過マンガン酸カリウム液の唆霧

　5）　塩化パラジウム試薬

希塩酸溶液りの唆霧

　6）　モリブデン青法3｝

　7）　ヨウ素蒸気

0．5％塩化パラジウム

　第1表に上記各検出法での呈色を示す．

　有機塩素剤はローダミン試薬，有機リン剤は塩化パ

ラジウム試薬，DDVPとデ．イプテレックスは硝酸銀

法による検出が最も容易であった．有機塩素剤と有機

リン剤との混合製剤の場合には，処方に応じてまず硝

酸銀法によりDDVPとディプテレックスを，つぎに

塩化パラジウム試薬によりダイアジノソとマラソンを

つぎにローダミン試薬により有機塩素剤を順次噴霧し

て一枚のプレートで確認することができる．（図1，2）

　実　験　結　果

　第2表は殺虫剤のRf値であり，第3表は『殺虫剤

指針』に集載されている混合製剤の分離と溶媒の関係

を示している．例えばDDTとダイアジノソの分離は

展開溶媒B（ヘキサシ：酢エス4＝1）C（ヘキサソ

：アセトン93ユ）1（ヘキサン＝酢エス9＝1》」（ヘ

キサン3エーテル9＝1）で行なうのがよい．DDTと

ダィァジノンはD（石油エーテル）でも分離されるが，

ダイアジノンは移動しないから展開溶媒としては適当

でない．有機塩素剤はすべてローダミン賦薬，N，　N一

ジメチルーかフエニレンジア． ~ソ試薬で同呈色を示す

ので参考のために『殺虫剤指針』に集載されているも

の以外の有機塩素剤（ヘプタクロル，1アルドリン，エ

ンドリソ，インドリン）のRf値も検討した。　DDT，

　Toshio　SHIBA2AKI　and　Mieko　HIRANo　3

by　Thin　Layer　Chromatography

Ideロtificatio豆of　Insecticides　in　Pharmaceutical　Preparations
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　　　　　図1　殺虫剤のTLC　　　　　　．　　　．　　　　　　図2　殺虫剤のTLC

展開液　石油エーテル　　　　　　．　　　甲　　　　展開液n一ヘキサソ：酢エス　4＝1
呈色試薬　硝酸銀試薬，塩化パラジウム試薬　　　　　　呈色試薬　図1と同じ

　　　　　つぎにローダミンB試薬を噴：霧

　　　　　　　　　　　　　第1表　各種呈色試薬による殺虫剤の呈色

呈色試薬
融剤 P

N，Nジメチル】臣フェニレン
　ジアミン試薬
ローダミン試薬

硝酸銀法

塩化パラジウム試薬

モリブデン青法

DDT　　7－BHC
デ　イ　ル　　ダ　イ　’ア
　　　　　　　　　ーマラソンド　リ　ソ　ジノ　ン

　　　　ディブテDDVP
　　　　レックス

淡紫

紫

蘭紫

紫

淡紫．

紫

黄・

青

黄

．青

褐

淡緑

褐

（土〉＊

　　　　＊　文献　　2）では青．

BHCはそれぞれヘキサン，シクロヘキサソ，石油エ

ーテルで他のものと区別される．ディルドリンはこれ

らの溶媒ではエンドリンと区別できないが，ヘキサソ

＝エーテル9：1でわずかにRf値に差がみられる．・・

有機リソ剤においては，塩化パラジウム試薬でメチル

づラチオン，エチルパラチオン，スミチオンは褐色に

呈色し，ダイアジノンとマラソンは黄色を呈する．ダ

ィァジノンとマラソンの区別はヘキサン：酢エス9：1

　　　　　　　　　　　　　　第2表　　殺　　虫

4＝1，ヘキサン：アセトン931でRf値の差から区

別することができる．クロールデンは一般に異性体を

多く含むためテーリングがはなはだしく，石油エーテ

ル，石油エーテル：四塩化炭素1：1でもテーリング

する．一応3つのスポットとして確認することができ

るが，さらに検討が必要である．なお確認限度を第4

表に示す．

剤　　の　　Rf　値

　　　　　殺虫剤
展開溶媒

A．ヘキサン

B．ヘキサン：
　酢エス431，
C．ヘキサン：
　アセトン9；1

D．石油工」テル

E．石油エーテル
　＝四塩化炭素131
F，シクロヘキサ
　ン
G．ベンゼン＝ア
　セトン9：1

H．．クロロホルム

1．ヘキサン＝
酢エス931

J．ヘキサン：
　エーナノレ　9：1

DDT・一B・・下定邦DDVP為霧マ…　㌶鍔㌻ドすブ言罫
0．37
　　　　0．12　　0．33
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0．47　　0．08　　　0．08　　0，33　0．0
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0．18　　　0．05　　・0．0　　　0．0
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0．11　　　0．04　　　0．0

0．92

0．91
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0．0
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0．46　　0．43　　0．21　　0。0

0．0

0，0

0．0

0．0

0．0

0．0
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　　　　0．07．
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第3表　混合剤の分離と溶媒の関係

DDT γ一BHC　ディルドリン　ダイアジノン DDVP マラソン

DDT
7－BHC

ディルドリソ

ダイアジノソ

DDVP
マラソン

A～FIJ 　　　　　　　BCIJ

ADEFGH　　　BCGHIJ

　BC

BCGH
BCGH

BCGHJ

第4表　確　認　限　度

　殺　虫　剤

DDT
BHC
ディルドリン

ダイアジノン

マラソソ

DDVP
デイブテレックス

　結誌

（ド9）

1発色剤
．　P　　．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一一　　　r　．　L　一　　　　　　■　　　　　　　　一　．

ローダミンB試薬

　ローダミンB試薬i

　ローダミンB試薬

塩化パラジウム試薬

塩化パラジウム試薬

硝酸銀試薬

硝酸銀試薬

　．1確認限度

　3

　8

　4

　5

1～2
　1

　5

　『殺虫剤指針』を中心に殺虫剤の混合製剤の各成分

の分離確認を薄層クロマトグラフィーを用いて行ない

市販製品の分析に適した方法を確立した．本法は簡単

でかつ迅速であるため，類縁化合物の多い『殺虫剤指

　御指導をいただいた医薬品部長山本展由博士ならび

針』の確認試験法に適している．

に部の皆槌に感謝致します．
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　2）

3）H．Wager，　P．　Wolff＝8’o‘乃θη2．　Z，334，175
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4）鈴木郁生：薄層クロマトグラフィーの実際，p．
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5＞原昭二，古谷　力ら：薄層クロマトグラフィrP・

　193（1963）南山党
　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）

0．1：N硝酸銀液および0．1：Nチオシアン酸アン

　　モニウム液の各種標定方法の比較検討

柴崎利雄・和田悠紀子

　塩化ナトリウム（標準試薬）を日本薬局方の方法で

定丑するとき，その表示含量より低い値を示す．この

原因は0．1N硝酸銀液．0．1Nチナシアソ酸アソモ

昌ウム液の標定力法にあるものと考え検討した．

　実　験　方　法

　ビュレヅトその他の容器は再検定し，始終同一のも

のを使用した．0．1N硝酸銀液および0．1Nチオシ

アン酸デンモニウム液の標定をあらかじめ10．回以上

練習し，滴定速度もできるだけ同一にした．

　1）0．1N硝酸銀液の標定

　A法：第七改正日本薬局方の方法

　塩化ナトリウム（標準試薬）を500～6500で1時間

乾燥し，デシケーター（硫酸）で放冷し，その約0．10

9を精密に量り．水50m’を加えて溶かし，クロム

酸カリウム試液1m’を加え，． Uり動かしながら調製

した硝酸銀で持続する淡赤かっ色を呈するまで滴定

し，規定度係数を計算する，

　B法＝指示薬クロム酸カリウム試液41n’を刑いる

他は，第七改正日本薬局方の方法と同様．

　C法＝第六改正日本薬局方の第1法（USPと同槌》

0．1N’ ﾉ酸銀液40！η1を正確に量り，水ユ00加’を

加えて加熱し，たえずかきまぜながら徐々に希塩酸を

加えて沈殿を完結させ，約5分間注意して点沸し，暗

所に放置して沈殿を全く沈着させる．この沈殿をあら

かじめ約11〔Pで恒量になるまで乾燥した重量既知の

グーチルツボに炉取し，硝酸で微に酸性とした水少量

　Toshio　SHBAzAKI　and　Yukiko　WAD△＝Studies　on　Meth（》ds　of　Standardization　of　O．1NSilver　Niレ

rate　and　O．1NA加monium　Thiocyanate
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ずつで数回洗い，約1100で恒量になるまで乾燥し，

AgC1として秤：量する．　AgC1の重量から硝酸銀液の

規定度を計算する．

　D法；JIS規格k8006，2の（30）の方法500～650。

で乾燥したNaCl（標準品）2～259を正しく量る＋

水（→250m1）→その25　mJ＋水約25　m’＋デキストリ

ン溶液（2％）5mZ→0．1N硝酸銀液で滴定（指示薬ウ

ラニン溶液3滴）

　皿）0．1Nチォシァン酸アンモニウム液の標定

　E法；第七改正日本薬局方の方法

　0．1N硝酸銀25m’をヨウ素びん中に正確に量：り，

水50mち硝酸2mJおよび硫酸第二鉄アンモニウム

試液2m’を加え，振り動かしながら調製したチオシ

アン酸アンモニウム液で持続する赤かっ色を呈するま

で滴定し，規定度係数を計算する．

　F法：指示薬硫酸第二鉄アンモニウム試液5m’を

用いる他は，第七改正日本薬局方の方法と同様．

　実　験　結果

1方法嵩駿規定度係数・麟偏差

1

豆

A

B

C

D

｛1

｛1

｛1

｛1

1．041

1．042

1．043
1．043

1．043
1．044

1．043
1．043

0．00054
0。00047

0．00G51
0．00062

0．00040
0．00061

0．00054
0．00042

E＊＊　　5
F＊＊　　5

1．054

1．056
0．00048
0．00018

を使用した場合も実験回数5回の平均値は1．0430，標

準偏差0，00066であったが，クロム酸カリウム試液4

1n’の方が明瞭な終点であった．　D法（Fajans法）の

終点がA，B，　D三者の中で最も見やすい．

　豆）0．1Nチオシアン酸アンモニウム液の規定度係

数は指示薬硫酸第二鉄アンモニウム試液5mJを用い

た方が大きかった．この点について吸光度法によって

硝酸の濃度および硫酸第二鉄アンモニウム試液の量に

ついて検討したところ，硝酸の量についてはあまり変

化が見られなかったが，硫酸第二鉄アンモニウム試液

の量が増加するにつれて・呈色の度合を増し4m’以

上が良好であった．

　塩化ナトリウム（標準品99．99％）の定量結果

　1）　日本薬局方にもとずいて定量した5回の平均値

　　　　　　　99．43％

　　　　　　　標準偏差　　0。0346

　2）　指示薬を多量に使用して得られた規定度係数に

もとづいて計算した5回の平均値

　　　　　　　99．75％

　これらの結果から，0・1N硝酸銀液および0・1N

チオシアン酸アンモニウム液の規定度係数を求めると

き，指示薬は多：量に用いた方が真の値に近い値が得ら

れる．なおJIS規格　k．8006の4の（5）（C）終点

補正（終点で変色した分だけ滴定：量が余分に大きくな

った場合には，その分だけ差し引く，1滴以内の余分

による呈色を空試験によって求める）を行なって求め

た規定度係数を用いれば，この塩化ナトリウムの定値

はさらに理論値に近ずく（99．88～100．03％）。

＊小数点以下画けた目を四捨五入した．

＊＊0．1N硝酸銀液の規定度係数は1，043・

　表に示すように，1）0・1N硝酸銀の規定度計数は

B，C，　D法ではよく一i致するが．　A法では0．1～0，2

％低い値であった．指示薬クロム酸カリウム二丁2m’

　御指導をいただいた医薬品部長山本展由博士に感謝

致します．

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30口受付）
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スルピリンを主剤とした感冒内服液

　　中のビタミンB、の安定性

谷村　顕雄・足立 透・朝比奈正人

　市販感冒内服液中のピタミソB1の，表示丑に対す

る含皿が著しく低いことが，大阪大学薬学部川崎氏の

もとで見出され，この製剤中のピタミソB・の安定性

が問題となった。これは，この製剤の主薬であるスルピ

リソが水溶液中で分解して亜硫酸を生じやすいこと，

ビタミンB1は亜硫酸によって分解されやすいことか

ら，スルピリンが原囚となっていると予想される．そ

の後山本氏ら1｝も市販感冒内服液中のビタミンB1の

含量が著しく低いことを認めているが，スルピリンと

ビタミンB二の混合水溶液では．ビタミンB1は室温

約1カ月の保存でほとんど分解されないと報告してい

る．しかし中外製薬2）では実験のために特に自製した

感胃内服液中のピタミソB1は，滅菌してもしなくて

も署しくすみやかに分解するという結果を得ている．

そこでこの問題についてわれわれも若干の実験を行な

った．

　ピタミソB1の定量法は，プロムシアンを用いるチ

ナクロムけい光法であるが，あらかじめパームチット

吸碧後にフエリシアン化工ジウムを用いる方法とほぼ

一致する値を褐ることを確かめた．

％

100

90

80

ワ0

60

50

40

30

20

10

25◎

400

50。

　L　スルピりンとビタミンB1の混合水溶

液中のビタミンB1の分解

　ビタミンB1は日本薬局方塩酸チアミン標

判ll品，スルピリンは日本薬局方スルピリンを

川いた．ビタミンB150　mg，スルピリン2．5

9を約50m’の蒸留水に溶かし，5％クエ

ン酸溶液を用いてpHを4．5に調整しつつ

蒸留水を加えて全量を100m’とする．これ

lo 20 30 40 50 60E

　　　　　　　　　笙　1　図

　なおpHを調整するのにクエソ酸の代わりに0．1N

塩酸を用いた試料についてもほぼ同様な結果を得た．

　また試料を製造後100030分間加熱したものとしな

いものを40。で保存したが．著しい差は見られなかっ

た．㈱2表）

　　　　　　　第　2　表、

100。30分

処　　理

未処理

　　0日

100030分後
7日 25日 43日

　　75．0（100）　66．8（89．2）　　61。0（81。3）　　57．5（76．7）

100　　　　　　　　　92．5　　　　　　　　82．5　　　　　　　　78．0

温度　40。

（〉内はユooo　30分加熱後を100とした場合

　　　　　　　　　　　　　第　3　表

を約3mJずつ褐色アンプルに分注し，250，400，およ

び500に保存する．その結果を第1表および第1図に

示す．

　　　　　　　　　第　1　表

i・日 7日 18日

250

A
B
C
D
E

100　　96．8
100　　95．7
100　　97．8
100　　93，0
100　　98．6

24口

9iτ
90．9

92．6

85，7

94．3

1　0！ヨ　　　　13日　　　　30日　　　　40日目　　　57日

25。

40。

500

100　　　　92．0　　　　82．2　　　　77．5　　　　73．0

100　　　85．3　　　68．4　　　62．0　　　56．8

100　　　47．5　　　22．4　　　16，9　　　　5．2

A 100 89．5’ 77．3

B 100 88．2 76．7
400 C ，100 88．0 76．7

D 100 87．0 75．0

E 100 89．5 78．4

A 100 71．5 45．6

数値は製造時の含有量を100％としたときの残存

するビタミンB1の％．以下の表も同様．

50。

B
C
D
E

100　　71．0　　45．6
100　　　　72．0　　　47．7

100　　　　68．7　　　44．1

100　　 73．5　　48．5

　Akio　TANIMuRA，　Toru　ADAcH：and　Masato　AsAH！NA＝Stability　of　Vitamin　BI　in　Oral　So1ロtions　Coa－

ta…ning　Sulpyr1ne　Aga董nst　Cold
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　ビタミンB1のみの水溶液（50　m9／100　mJ，0。1N

塩酸を用いpHを4．5に調整）．では40。43日で約一

5％分解した．

　つぎに5種目スルピリンを用い同様な実験をした結

果を第3表に示す．これらのスルピリンは日本薬局方

品で，．実際に工場で感冒内服液の製造に用いられてい

るものである．5種のスルピリンについセ著しい差は

　試料B，C，　Dについての結果を第6表に示す．　D

は・2年半前に製造し，．含量0％となったものにピタミ

ソB1を添加し，その分解を調べたものである．

　これらの試料ではきわめて分解が速い・

第　6　表

認められなかった．

　2・自製感冒内服邸中のビタミン．B・の分解

　つぎの処：方で感冒内服液類似のものを自製した．

　20mJ中

　　ビタミンB1塩酸塩10　mg

　　d1一メチルエフェドリン塩酸塩　25　mg

　　スルピリソ　240mg

　　マレイン酸クロルフェニラミン　2mg

　　アミノピリン　160mg

　　カフェイン　50mg

　　リン酸ジヒドロコデイン　15mg

　　タウリソ　50mg

　その結果を第4表に示したが，．これらの薬品を混合

レても，スルピリンとζタミソB・のみの場合と比較

してあまり著しい差は認められなかった．

第』4　表．

試料1澱1・日・日・日・・日’・2日・9日

套

．叫

50。

40。

250

400

500

64．6　　16．4

102．0

100

100

100

0．5

　　　32．8　　23．9

88．9　　　　 84．3　77．8

63．8　　　　　50．4　39．2

22．6　　　　　7．5　　1．7

＊ビタミンB1を添加し，0日を100％とした．
　その他は表示量に対する％．

1．・日 5日 18日 31日

250

400

50。

100

100

100

96．3

91．2

77．9

89．5

75．5

42．7

83．2

63．1

25．2

　なお別にビタミンBlとスルピリンに，市販品にし

ばしば含有されているエタノール（0・5m’／20m’）お

よびクロロホルム（0．5mZ／20　m’）ショ糖（49／20　mJ），

またぽカラメル（0．2g／20　mJ），を混ぜて400に約45

日保存したが，50～60％となり，特に著しい分解は認

められなかった．

　3・市販感冒内服液中のビタミンB・の分解

　試料Aについて行なった実験の結果を第5表に示

す．スルピリソとビタミンB・のみの場合に比べ，若

干分解は速いが，余り差はない．

第　5　表

　4．　考察およひ結論

　水溶液中でスルピリンと共存するビタミンB・は，

大ざっぱにいって2501ヵ月で80～90％，4001ヵ月

で65～75％，50。1ヵ月で．20～30％となる結果を得

た．これは比較的不安定とされている栄養内服壷中の

ビタミ．ンCが4001ヵ月で75～95％となることから

考えると，それよりはるかに速く分解する．したがっ

て感冒内服液にピタミソB1を添加することは避げる

べきである．

　市販感冒内服壷中のビタミンB・の分解は，．上述の

程度のものもあるが，多くは更に著しく分解するよう

に思われる．．しかし試料が少なかったので，まだ充分

に検討していない．しかし現実に表示量に対する含量

が著しく低いことは，多くの人によって認められてい

る．

　スルピリソの種類による差も余り認められないし，

スルピリン以外の原因についても，他のいくつかの主

薬や佐薬，またはエタノール，クロロホルム，シ罫糖

またはカラメルの影響，100030分の滅菌操作の影響

などを調べたが，まだ不明である．したがって多くの

市販製剤において・スルピリンとビタミンBlのみの

混合水溶液に比べ，更にビタミンB1の分解が速い原

因についてはまだわからない．

文 献

0日 7日 20日 30日

1）山本義彦，水田泰子，布浦由樹＝大阪府立公衆衛

　生研究所公衆衛生部報告，8，26（1963）

2）昭和39年度厚生科学研究「医薬品の品質確保に

250

40Q

500

．93．8（100）　85。1（90．7）　76．0（81。0）　69．8（74．4）

93．8（100）　79．7（85．0）　64．0（68．2）　54．9（58．5）

93．8（100）　64．5（68．8）　33。8（36．0）19．0（20．3）

数値は表示量に対する％，　（）内は0日の値を
100％としたときの％・

関する研究」

（昭和39年5月30日受付）
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国立衛生試験所塩酸チアミソ液標準品製造に関する資料

河内　敬朝・小林 正・萱野　順子

　国立衛生試験所（衛試》塊酸チアミン液標準品はチ

ァミン（ピタミソB1）定量用の標準液で，塩酸チアミ

ン5001Lg／m’のpH　3．0の塩酸水溶液約2m’を1

フ；ンブル中に含むものである．下品は昭和27年より

衛試ビタミンB1液標準品として製造が開始されたが

口局WでビタミンB1の名称が塩酸チアミンに改名さ

れたのにともない36年より衛試塊酸チアミン液標準

品と改名された，昭和33～38年は河内と笠原閑技官

が，38年7月笠原技官退官後は論者らが製造を担当

してきたが，このたびその業務が本所生物化学部へ移

管されることになったのを機会に，業務引きつぎを兼

ねて製造資料をまとめたので報告する。なお本品につ

いては他に広瀬の報告hがある．

　製造　原　料

　（1）塩酸チアミソ結品　　武田薬工製，口局にし

たがい純度を検定する．

　（2）pH　3．0の塩酸水（塩酸水）　　注射用蒸留

：水に試薬特級塩酸を加えて0・001N塩酸を作り，　pH

3．0になるように調節する．

　ほかに検定用として日局塩酸チアミン標準品を使用

する．

　検定　方　法

　最終製品の検定にはロ局塩酸チアミン定量法（日局

法）2）を使用するが，日局法は操作に時間がかかり，製

造途中の含皿チェックに用いるには不適当である．そ

こでこの口的のためには紫外部吸収スペクトル法（U

V法）を使用する．UV法とは試料液を塩酸水で希釈

して10i嘱／m’の溶液とし，この溶液の246mFに

おける吸光度を盗酸水を対照として測定したのち，こ

れと口添塊酸チアミン標準品の上記と同濃度溶液の吸

光度とを比較して定量する方法である．日局面による

定量値とUV法による定雨滴とを比較するとき減菌

前ではほとんど差はないが，滅菌後は前者が後者より

も約0．5％低くなるので注意を要する．これは滅菌時

に塩酸チアミンが一部分解するためと考えられてい

る．最終製品の日局法による定量値が表示量の99，5

～101．0％であるとき合格とする．

　製　造　力　法

　（1）塩酸チアミン液の調製　　製造計画および塩

酸チアミソ結品の乾燥減量から計算して505｝L9／m’

（表示量の101．0％）の溶液を作るのに必要な量の塩

酸チアミン結晶を精敏し，計算量の塩酸水に溶かして

塩酸チアミン液を作る．UV法で定量するとき表示量

の100・5～101・3％が碍られるときは充電に回す．．

　（2）充填および減菌　　1アンプル中に約2．2m’

の塩酸チアミソ液を充填し，常法通り減航する．

　（3）検定　　減爾後のアンプル約30本を抜取り

日読法およびUV法でそれぞれ5回以上塩酸チアミ

ンの含量を定量し，日航法による定量値の平均が規定

内にあるとき合格とし，印刷，包装を行なって製品と

する．

　（4）　保存試験　　冷所（約50》に保存し，有効期

間（1年間）中の塩酸チアミン含量の減少率を調べる．

過去の資料では2年間の保存で5。では減少はまった

くなく，室温でも約0．5％の減少を示したにすぎないg

　製　造　資　料

　昭和39年1月に製造した製造番号632（1～400）

の資料を1例として紹介する．製造計画面は4，000ア

ンプル．原料の準備量は塩酸チアミン漏壷（純度99．9

％）69．

　（1）塩酸チアミン液の調製　　塩酸チアミソ結品

5．11879を精嚢し，塩酸水に溶かして正確に10しと

した。UV法による塩酸チアミンの定量値は101．10’

％であり，規定内であったので充，眞に回した．

　（2）充唄および滅菌後の検定　　30アンプルを注

ぎとり，日局法および．UV法で定量したところ第1

表に示すように日局面による定量値が100．63％と規

定に合格したので印刷，包装を行なって製品を完成さ

せた．なお同一試料ゴこ対する武田画工試験部の定量値

を参考までに第1表に併記した．

第1表　塩酸チアミン液標準品の検定値

試　験　室

衛

武

試

［H

塩酸チアミン定三値（5001・9／m’）

日三法Iuv法
100．63％

100．48％

101．16％

101．06％

注　本表の定量値はいずれも10回の平均値である

　Yoshitomo　KocH1，　Tadashi　KoBAYAsHI　and　Junko　K義YANo：Data　on　the　Preparation　of　the　Thia－

mine　Hydrochloride　Solution　Standard　of　National　Institute　of　Hygienic　Sciences
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　（3）　保：存試験　　現在（昭和39年5月）製造よ

解胡が経過し下いるが・冷麺（糸物51）鮪品につ

いて検定したところ塩酸チアミン含量に減少を認めな

かった．

　終わりに本品の製造に終始ご協力をいただいた武田

薬工大阪工場の方々に深謝する．

文 献

i）広瀬朝次：衛生試報，乃．433（1957）

2）厚生省3第7改正日本薬局方第1部，P．134（19
　61）

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）

国立衛生試験所ビタミンA油標準品製造に関する資料

河内敬朝・小林 正

　国立衛生試験所ビタミンA油標準品（衛試A油標準’

品）はA定：量用の標準品で，Aアセテート11万1．U．／9

の精製ゴマ油溶液約1gを1アンプル中に含むもので

ある．本品は昭和27年より日局肝油標準品として製

造が開始されたが，． 匤ﾇWでA定：量法が三塩化アンチ

モン比色法より紫外部吸収スペクトノレ法に改正された

のにともないレ38年より衛試A油標準品と改名され

た．当初はA源にAパルミテ」トが使用されていたが

高純度のAアセテ」ト結晶の国産開始にともない34

年置りAアセテートに変えられた．著者らは昭和33．

年以来製造を担当してきたが，このたびその業務が本

所生物化学部へ移管されることになったのを機会に業

務引きつぎをかねて製造資料をまとめたのセ報告す

る．なお本隊については他に小川・広瀬の報告1）があ

る．

　製　造　畳叩．

　（1）a11－trans一：Aアセテート結晶　　理研ビタミ

ン油製，全油法で検定する．

　〈2）精製ゴマ油　　石原化学製，10mg／m1・iso一プ

ロパノ【ル溶液の310～350mpにおける吸光度をiso

一プロパノールを対照として測定するとき0・010以下

でなければならぬ．

　ほかに抗酸化剤としてdl噴一トコフェロール，　BH

A，BHTを使用する．

　検　定　方　法

　Aの定量には日局A定量法（日局法）2）を使用する

が，現行の日局法はまだ完全に純化されなかった時代

のAの係数を基礎にしているために純Aを含む衛試A

油標準品を定量するとき若干の矛盾を生じるので注意

を要する（詳細は小川・小林の報告3・りを参照された

い）．すなわち純Aを日局法で定量するとき補正係数

（f値》はかならず1を超す（理論値は1・029＞・1を超

えたf値を未補正値に掛けることは補正原理にもと

り，このときはf値を掛けないのが望ましいのである

が，口篭法に改正が行なわれるまではやむをえないこ

とである．しかし，f値が1を超えるとき未補正値

　（f値を掛ける前の値）が表示量：を切ることは望まし

．いことではない．そこで著者らは本品の検定の合格範

囲を未補正値1ρ0・0～102・0％，補正値100・0～105．0

％と若干拡大することにより前記の矛盾を解決するこ

ととした．近く日旧法が改正されると聞くのでこれら

の矛盾も解消することであろう・なお日局法は操作に

時間がかかり，かつ誤差が大きいために製造途中の含

量チェッ．クに用いるには不適当である．著者らはこの

目的のために日局法の定量値と近似した値をあたえ，

かつ簡単で誤差の少ない全油法を考案して利用してい

る・全理法は試料をけん化せずにそのままiso一プロパ

ノールに溶かして約101．U．／：n∫の溶液とし，この溶

液のE312，　E326，　E337を測定し，次式より定量値を求

める．

　試料19中のA：量（1・U・）＝E｝温．326×1930×f

　f＝7－3．080×E312／E326－3．920×E337／E326

　製．造　：方　法

　（1）A濃厚油の調製　　製造計画にもとづいて計

算した必要量のa11－trans－Aアセテート結晶を約10倍

量のヘキサンに溶かし，これに約20万1．U．／g（あま

り高濃度にすると保存中に結晶が析出する）．のA濃厚

油を作るのに必要な量の精製ゴマ油を加えて混合した

・のち，しゃ光，40。以下で窒素気流中減圧でヘキサン

を完全に留面する．本溶液約1gを開放秤量びん中で

精秤し，10分後にふたたたび精秤して両者の値に差が

なければヘキサンが完全に除かれたと判定する。A濃

　Yoshitomo　KocHI　and　Tadashi　KoBAYAsH：：

of　National　Institute　of　Hygienic　Sciences

Data　on　the　Preparation　of　the　Vitamin　A　O翠Standard
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厚油の調製はAアセテート結晶のゴマ油にたいする溶

解度が不十分なために行なうものである．

　（2）　A油の調製　　大型マイヤーフラスコ中に計

算量のA濃厚油，精製：fマ油・d1一α一トコフエロール

（全量に：たいし0．2重量％，あらかじめ精製ゴマ油で

希釈して加えるとよく混合する），BHA・BHT（とも

に全丑にたいし0。01重量％）を加えたのち・30～4（P

の湯浴中につけ，しゃ光，窒素ガスを約2時間通入す

るとともにマグネチックスタラーを使用して混合し均

一なA油を作る・全油法によりAを定量し・規定内で

あれば充填に回す・

（3）充墳 1褐色アンプル中に約

1．2gのA油を功勲し，窒素ガスを封入す

る．

　（4）検定

　（2）　A油の調製　　A濃厚油1379，精製ゴマ油

2．6569，d1一α一トコフェロール99・BHA　O・39・BHT

O．39を方式とおり混合してA油を得たr全油法によ．

るAの検定値：未補正値101．0％．補正値103・3％

（いずれも表示量にたいして），｛値1．022，で規定内

にあったので充填に回した．

　（3）　充墳後の検定　　充墳初期，中期，後期より

5アンプルずつを抜きとり，日局法および全油法によ

るAの検定，および含油量の検定を行なったところ，

第1表に示すとおりであり，いずれも規定に合格した

ので印刷，包装を行なって製品を完成させた．

第1表　ピタミソA油標準品の検定値

謡扇初期・中期，後期よ　充順期

り数アンプルずつを抜取り，A含丑および

含油量を検定し，いずれも日同法による定

量値が規定内にあり，1アンプル中の含油

飛が1．15g以上あるとき合格とし，印刷．

包装を行なって製品とする・　　　　．

，（5）　保存試験　　冷所（約5。）に保存

し，有効期間（1年間）中のA含量の減少

初期

中期

後期

ピタミソA定量値（表示量1万1・U・／9）

日　　局　　法 敵　　油　　法

未補正値1補正値i・値未補渕補正値1・値

含油量

（9）

101．6％　103．7％

101。9　　103．8

101・0／103・1

1．019噛

1．021

101．0％

P00．8

P01．1

102．3％

P01．3

P02．1

1：ll：櫨1　　　　セ1・010■・2398

平均1・…1・…11・・2・1・…1・…1・・…1・2556

率を調べる・過去の資料では2年間の保存で50では

減少はまったくなく，室温でも約1％の減少を示した

にすぎない．

　製　造　資　料

　昭和38年10月置製造した製造番号631（1～200）

の資料を1例として紹介する・製造計画量は2・000ア

ンプル，原料の荊1脆はAアセテート結品（286万1・

U．／g）12g，精製ゴマ油3kg．

　（1）　A濃厚油の調製　　Aアセテート結品11・59

をヘキサソ150m’に溶かし，精製ゴマ油1559を加

えたのちヘキサソを留訂し．A濃厚油1609を得た・

全調法による検定値3A205・0001・U・／9・f値1・014・

　（4）　保存試験　　現在（昭和39年5月）製造よ

り7ヵ月が経過しているが，冷所（約5。）保存品につ

いて検定したところA含量に減少を認めなかった・

　おわりに本品の製造に終始ご協力をいただいた武田

薬工：大阪工場の方々に深謝する．

　文　　　献

1）小川俊太郎，広瀬朝次＝ビタミン．12，363（1957）

2）厚生省言第7改正日本薬局：門閥1部，P・204（196

　1）

3＞小川俊太郎，小林正3ビタミン，28，144（1963）

4）小川俊太郎，小林正＝衛生試報，81，47（1963）

　　　　　　　　　　（和昭39年5月30日受付）
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国立衛生試験所標準品（日本薬局方標準品）酒石

酸水素ノルエピレナミソ標準品およびレセルピン

標準品について

長沢　佳熊・川村　次良・升田 貞・木島　敬二

　日本薬局方酒石酸水素ノルエピレナミン注射液およ

びレセルピン，同錠，・’同注射液の定量に用いられる標

準品として，国立衛生試験所標準品酒石酸水素ノルエ

ピレナミン標準品およびレセルピン標準品を製造した

ので，それらの試験成績を報告する．

　実　験　装　置

　Beckman　pHメーターG型，日局W融点測定装置，

Rudolph分光旋光計200　S－80型，日立分光光度計

EPU－2　A型，日立自記分光光度計EPS－2型，

Coleman　29型窒素自動分析装置，三菱化成式カール・

フイシヤー電気滴定装置，Metrohm電位差滴定装置

（自記式）E．336型，日本分光赤外分光器DS　301型

　酒石酸水素ノルニピレナミン標準品

　　＝一23．20，

　mg，水，5m1，100　mm，20。～23。）

吸光度　El㌘。（279叫）＝81．7（10　mg，0．01　N

　塩酸，200m’，10　mm）

（アルテレノソ）．　E｝臨（310mの：1・5（同上）

窒　　素　　4。14％（理論値：4．15％）

．ろ紙クロ・マ．トグラフ　　英局（1963）試薬　酒石酸水

　素目ピレナミン1ノルエピレナミソ不含）の項に規

外　　観

　pH
融　　点

旋光度
　　●

白色結晶性の粉末

3．55（1．9581w／v％，水，22。）

103．20（混濁）

〔α〕589：一10．20，〔α〕5・・：一17．Oo，〔α〕45。

　〔α〕400：一36。Oo，　〔α〕360：一49．80（10

　定する方法によって，ろ紙クロマトグラフ法を

　行なうとき，酒石酸水素ノルエピレナミン以外

　のスポットを認めない。

水　　分　　5．03％

非水滴定　　99・6％（0．01N過塩素酸，溶媒3：氷酢

　酸）

赤外吸収スペクトル　　Fig．1．（KBr法）

レセルピン標準品

外観淡黄灰色結品性の粉末
融　　点　　266・50（分解）

旋光度　〔α〕58g＝一117。（乾燥後，10mg，クロ

　ロホルム，10mJ，100　mm，200）

吸光度　Ei蕊（（290　mp）：187（乾燥後，10　mg・

　5N酢酸，500　m’，10mm）255～298　mドにお

　ける吸収の極大は268mpである．．

　A268／A295：1．80（乾燥後，5mg，クロロホルム，

　250m1，10　mm）380　mpに吸収の極大を認めず

　紫外線を照射するとき，けい光を認めない．

窒　　素

乾燥減量

非水滴定

　酸）

4．64％（理論値：4．60％）．

0．08％（0．1g，600，減圧，3時間）

99．3％（0．01N過塩素酸，溶媒：：氷酢

4000　3400　30ひ0　～ε0）　2aコ0　疫K〕｛｝　『7DO　i5αO　BOO　n50　iO50　350　　850　　750　ε50

　　Fig．1．　J．　P．　Norepirenamine　Hydrogen

　　Tartrate　Standard

赤外吸収スペクトル　　Fig．2．（KBr法）

泊
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　　　　Fig．2，　J．　P．　Reserpine　Standard’

　レセルピン標準品について，山口大阪支所長および

小川技官のご協力を感謝する．

　　　　　　　　　　．（昭和39年5月30日受付）

．Kakuma　NAGAsAwA，　Jir6　KAwAMuRA，　Sada　MAsuDA　and　K：eiji　K置」！MA＝Japanese　Pharmacopoeia　Stan－

dard‘‘Norepirenamine　Hydrogen　Tartrate　Standard，，　and‘‘Reserpin　Standard”
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国立衛生試験所標準品（日本薬局方標準品）

チロジンについて　　　．

長沢　佳熊・山羽 力・高橋　昭江

　日本薬局力注射用ピアルロニダーゼのチロジソ含量

試験に用いられる標準品として，国立衛生試験所標準

品チロジソを製造したので，その試験成績を報告す

る．

（1》

（2｝

（3）

（4》

（5）

（6）

乾燥減量0．05％（0．59，105。，3時間）

強熱派分0・02％（2g，炭化，硫酸1m1，灰

　　　　化，強熱）

全窒素7．72％（理論値7．73％）（Coleman

　　　　　自動分析装置で測定）

旋光度〔α〕器9－11．73。（2．49，1N塩酸，

　　　　50m’，100　m）

赤外線吸収スペクトル　文献値と一致

他のアミノ酸　　溶媒としてn一ブタノール

・酢酸・水（2；131）と80％フェノールを用い，

次元法で展開し，ニソヒドリソ試薬で発色したところ，

チロジソ以外のアミノ酸のスポットを認めなかった．

　（7）分子吸光係数　　チロジン155・34mgを0・1

N塩酸に溶かし全容100m’とし．その10m’をと

り，水で250m’にうすめたものを日立分光光度計

EPU－2A型により紫外部の吸収を測定した．その吸

収極大は274．5mpで分子吸光係数ε”α1，410であ

った．

　（8）　日局7の注射用ビアルロニダーゼに記載され

ているFolin法によるチロジンの呈色反応を行ない，

その吸光度を日立分光光度計EPU－2　A型で測定し

たところ，吸収極大は755叫・でε”・ατ15，500，また

局方で採用している660mlルにおける翫邸12・600

であった．

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）

　Kakuma　NAGAsAwA．　Tsutomu　YAMAIIA　and　Terue　TAKAHAsHI＝
‘‘ syrosine　Standard”

Japanese　Pharmacopoeia　Standard

●

クジラヘパリンの抗凝血作用の測定

長沢佳熊・木村俊夫

　　署者らは前報1）において．クジラ小腸からKuizen－

　ga－Spaulding法2）で製したヘパリンを陰イオン交換樹

　脂によるカラムクロマトグラフィーで精製し，各分画

　の化学分析および抗凝血活性について報告した．この

　精製したクジラヘパリンの抗凝血活性を，日本薬局方

　ヘパリンナトリウムの定量法3）にしたがい検定すると

　き約600単位を示すこと，およびこの検定に使用する

　硫酸嶽全血液の保存日数と共にクジラヘパリンの単位

・　が次第に低く現われることをも報告した．日三法は使

　用する硫酸塩全血液およびトロンボキナーゼが共にウ

　シから採取したものであり，さらに標準品もウシから

　製造したものであることを考え合わせるとき，この方

　法によってクジラヘパリンを検定することに問題があ

　ると考えられる．そこで臨床的に使われる場合をも考

　えてヒトの血液およびトロンボキナーゼを用い日局法

に準じて検定を行なったところ．約250単位を示し，

また血液の保存日数による単位の変動は見られなかっ

た．

　実験材料，方法および結果

　ウシヘパリン：ヘバリソナトリウム国際標準品を用

いた．これは1mgが130単位と定められている・

　クジラヘパリン＝前報の方法で得たクジラヘパリン

の分画のうち，単位のもつ．とも高いFr一皿を使用し

た．

　硫酸塩全血液ほ0％硫酸ナトリウム液をヒトまたは

ウシの血液に1：5の割合に加え凝固を防ぎ．〔Pで貯

えた．

　トロンボキナーゼ3ヒトおよびウシの大脳をそれぞ

れアセトン乾燥粉末とし，その19を水60m’で
50。，20分間抽出，遠心分離（3，000rpn1，15分）した

Kakuma　NAcAsAwA　and　Toshio　K【MuRA：0豆the　Assay　of　Antiρoagulant　Activity　of　Whale　Heparin
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上澄液を用いた．　．　．「㌧

　血液およびトロンボキナーゼρ違いによる単位の変

動を調べた結果を第1図1こ示す．

600

ロ
写400

位

　200

0

　　1

　　豆

　0　5．10．15　20　25　　　　　　血液の憬符日歓

図1　血液の保存日数に．よるクジラヘパリンの単

　　’位の変動

13ウシ血液およびウシ脳トロンボキナーゼを

下する．並れに対しヒトの血液およびトロンボキナー

ゼを用いると，血液の新鮮なときにおいても約250単

位しか示さないが，血液の保存日数によって単位が変

．動ずる現象は見られなかった．

　．以上のことから新鮮なウシの血液にはクジラヘパリ

ンの抗凝血性を強く増大するような因子の存在が予想

されるので，この点について引続き検討を行なってい

る．

使用した場合

五：ヒト血液およびヒト脳トロンボキナーゼを

使用した場合

　ウシの血液およびトロンボキナーゼを用いてクジラ

ヘパリンの単位を検定するとき，初め600単位を示す

にもかかわらず，血液を20日間以上保存するとき次

．第に低い単位が得られるようになり約350単位まで低

　終わりに本研究に終始ご助力戴いた生物化学部酵素

室長山回力博士に深謝いたします．またクジラヘパリ

ンを提供して戴いた大洋漁業株式会社柴田哲夫博士な

らびにヒト血液を提供していただいた日本製薬株式会

社に感謝り意を表します．

　　文　　　献．

1）長沢佳熊，山羽　力，木村俊夫，高橋昭江；生化

　　学，36，2g（1964）

2）M．H．　Kuizenga，　L　B．　Spaulding：∫BfoJ．

　　C乃θη2。，　148，　641（1943）

3）厚生省：第7改正日本薬局方，p・557（1961）

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）

昭和38年度日本産あへんのモルヒネ含量について

中川雄三・伊　凝 血

　あへん法32条により，昭和38年度に収納された

「あへん」670検体のモ々ヒネ含：劉『？いて報告す

る．

　実　験　材　料　　　　　　　　　　　　　、

　長野，和歌山および岡山の三県ρ「けし」栽培者セと

よって生産され，収納された「あへん」である．

　モルヒネ定量法

　第7改正日本薬局方アヘン末定量法を準用した，

　試験　結果
　昭和38年度収納「あへん」のモルヒネ含量は

Table　1，2のとおりである．

Table　1．　Morphine　content　of　Japanese　opium

Site　of　Collection

．Nagano

W・k…m・｛舎臨a

Q琴ayama

Tota1

Samples

　2
5】巴

110

46

670

　Average　of
morphine　content
　　　（％）

12．58

16．34
16．02

13．72

14．66

　　Range　of
morph血e　content
　　　（％）

11．41～13．74

9．43～19．55

9．87～20．01

9．42～20．50

9．42～20．50

　Yuzo　NAKAGAwA　and　Hiroshi　IsAKA：

～1963

Morp聴ine　Content　of　Japanese　Opium　Collected　During　1962
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Ta1）1e　2．　Relatiou　betwee豆morphine　content　and　site　of　collection

趣ss　inte「va1彪

　　　　＼＼
Nagano

W・k・y…儲ka

Okayama

Tota1

・9●”　　10　　　11　　　12　　　13　　　14　　　15　　　16　　　17　　　18　　　19　　　20

一　　　一　　　1　　一」　　　1

1　　2　　　1　　7　　11
1　　一　　一　　　1　　1

1　　4　　　6　　7　　　7

39　　105　　167　　128　　　44　　　　7　　　－
15　　　24　　　34　　　22　　　　10　　　　　1　　　　ユ

12　　　　4　　　　2　　　　2　　　一　　　一：．・　　　1

3 6 8　　　15　　　20　　　66　　133　　203　　152　　　54 8 2

Tota1

　2

512
110

46．

670

　考　察

　1，県別モルヒネ含丑平均値は，和歌山，岡山，長

野の順に低く，前年度の逆である．

　2，検体数の多い和歌山の「あへん」は開花後気候

異変のため病虫害の被害はなはだしく，収納量も前年

の50％の程度に減少したが，ほとんどが一寄切りの

みの「あへん」であるので，．モルヒネ含量は平均15

％で，前年度よりはなはだしく高い．

　3．モルヒネ含量12～18％の「あへん」が，全体

の96％に達し，．9～11％が2。5％，19～20％が

1．5％で品質は均等化されている．

　　　　　　　　　　（昭和39年5刀30日受付》

ガスクロマトグラフによる有機化合物の分析

佐　藤 寿・島　峯　望　彦

　ここ数年来ガスクロマトグラフを分析に用いる頻度

がだんだん増加して来たが，著者らは沸点の広範囲に

わたる試料に対して，一定温度（できる限り高温），高

流速による迅速分析を行なうことができないかとの考

えにより，約60種の有機化合物に対して分析を試み

たところ若干の知見を得たのでここに報告する．

　実験方法および結果

　試料適量：を有機溶媒（エチルアルコール，アセトン

etc．）にとかすか，またはそのままを用い，101・’～20

F’をガスクロマトグラフに注入し，クロマトグラム

　　　　　　　　　　　　　Table　1．

を得た．その各種条件および結果はつぎのとおりであ

る．なお複雑な数種のものはFig．1に示した，

　Instrument＝Yanagimoto　Type　GCG－2

　Stationary　phase：Silicone　grease　DC　20％／Ce－

　1ite　545（32～48mesh）5mmφ×2m

　Column　temp，＝20（P

　Carr1er　gas　3　He　Flow　rate　3200　m’／min

　Recorder　sens．32～4　mV

　Bridge　curr．＝70　mA

　Chart　speed：10　mm／min

Retention　Time　of　Organic　Compounds

No． Sample mp bp Solvent t艮（min）

　1，

　2，

　3，

　4．

　5．

　6。

　7．

’8．

　9．

10．

Citral

Cinnamic　aldehyde

β一Ionone

β一Methyl　ionone

Jasmine　aldehyde

Citronellal

Hydroxy　citronellal

Salicylic　aldehyde

Myrtena1．・

Ethyl　phellyl　glycidate

　　　229

　　　246
126－8／12mmHg’

145－50／15mmHg

174－5／20mmllg

　　　204－8

　103／3m＝nHg

　　196－7

　　220－1

148－53／11mmllg

Ethyl　alcoho1

　　〃　．

　　〃

　　〃

　　〃

　　〃

　　〃

　　〃

　　〃

　　〃

1，1，1．4

1，5

2，3，2，8

3．1，3．7

4．6

1，1

2．1

0．9

1．2

0．7，2．6

2．9，3．5

Hisashi　SATo，　Mochihiko　SHIMA剛NE：Gaschromatographic　bvestigat玉on　of　Some　Organic　Compounds



No．

11．

12．

13．

14．

15．

16」

17．

18，

19．

20．

21．

22．

23．

24．

25．

26．

27．

28．

29．

30．

31．

32．．

33．

34．

35．

36．

37．

38．

39．

40．

41．

42．

43．

44．

45．

46．

47．

48．

49．「

50．

51，‘

52．

53．

54．

55．

56．

57．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　亀
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Salnple mp bp Solvent tR（min）

Ethylmethy1やh皇nyl　glycidate

．Anisaldehyde．

Acetophenone

Quinaldine

I，epidine

Perila　aldehyde

Cyclamen　aldehyde

Musk　ambrette

Musk．　xylene

Musk　ketone

α一Naphtho1

β一NaphthoI

2，4－Dichloro－1－naphtho1

2，4－Dibromo－1－naphtho1

β一Acetonaphtho∬e　　．　　．．　，

o一］日【ydroxydipheロy1　　　，

ρ一Hydroxydipheny1

ρ一Nitro　benzyl　cyanide

Ethy1ρ一Nitro－phenyl　acetate

Hydroquinone．

Cyclohexanone． @．　　．．‘

Dimethylaniline．．　　　　　’

D三ethylanil血e

Dimethylformamide．．∴．．．．

Decalin

Buty1一少一Hydroxybenzoate

Benzimidazole

Bellzotriazole

Ethyl　chloroacetate

Methyl　salicylate

Benzyl　cya夏ide　　「　1　L　　l，

Ethyl　benzoyl　acetate　．　．．

Piperine

Thalidomide

Acetoacetoanilide　　　．　隔

1－Phenyl－3－methy1－5－pyrazolone

1－Pheny1－3－pyrazolidone

Benzoyl　acetoanilide

Triethallolamine

Isonicotic　acid　hydrazide

翅一Nitrobenzhydrazide

かNitrobenzhydrazide

．5－Nitrobenzimidazole

6－Nitrobenzimidazole

5－Nitrobenzotriazole

6－Nitrobenzotrねzole

2，4「Di3minophenρ1

85

113

137

96

122

107

111

54

　　64

170－1

cis，　trans

213－7

　　170

　　98．5

130

269－71

　　85

128

121

107－9

21．2

170－3

152

210

203

209

　　　　272－5．

　　　　　　248

　　　　　　202

　　　　246－7

　　　　261－3

119－20／20mmHg
　　　　　　197

280

286

　　　　　275

　　　305－8

　　　116－7

　　　196－7

　　　285－7

　　　　　157

　　　　　194

　　　　216

　　　　　153

194．6，185．5

　　　　　144－6

　　　　　　223

　　　　　　234．

．165－7／20mmHg

360

Ethyl　alcoho1　・

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃　　　　「

　　　　　〃

　　　Acetoロe

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　”

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　一

．Aceto且e

　　〃　　　’

A㏄tone
、　〃　　　　，

　　〃

Ethyl　alcohol

　　　　〃

　　　　〃

　　　　〃

　　Dioxane

　　Acetone

　　　　〃

　　　　〃

　　　　〃

　　　　〃

Ethyl　alcoho1

　　　　〃

　　　　〃

　　Acetone

　　　　〃

　　　　〃

　　　　〃

　　　　〃

　0．7，

　3．1

　2．5

　1．0

　1．9

　2．5

『1．5

　2．7，

　9．4

　9．6

14．4

　3．2

　3．3

　3．8，

11．9

　5．1

4．4

7．2

4．4

5．．6

　1．8

0．6

0．8

1．2

，0．6

1．1，

6．8

4．4

3．7

0．5

1．1，

0．7，

0．9，

4．3

一

一

｝

『

『

2．6

4．0

7．0

1．2

1．5

1．0

1．9
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　　　　Fig．1．　Gaschromatograms　of　Organic　Compounds
β一Ionone　2．β一Methyl　ionone　3．　Citra1　4．　Cyclamen　aldehyde

Ethyl　methyl　phenyl　glycidate　　　　6．　Ethyl　phenyl　glycidate

2，4－Dichloro－1－naphtho1　　　　　　　8．　Decalin

　以上の結果から沸点の広範囲にわたる試料に対して

一様の条件で，ある程度の分析は可能であるとの目安

がついた．この他試料濃度，検出器感度，検出器フィ

ラメント電流を適宜に調節すればなお一層の効果があ

げられると思われる．今後他の充てん剤についても同

様の実験を行なってみたいと思っている．現にPEG

600030％／Celite　545（80～100　mesh），　Apiezon　GL

30％／Celite　545（80～100　mとsh）についてもほんの一

部行なっているが，Silicone　Gを用いた方が分離能が

良いようである．

　終りに本実験を行なうにあたり，．種々御高配をいた

だいた下品部長藤井正道博士に深謝いたします．

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付》

医療用グラステックスに関する研究（第8報）

　　　　合成樹脂製血液バッグについて

藤井正道・佐藤　寿・伊東　宏・堀部　隆・島峯望彦

篠崎　正・菊池　寛・竹内　勝＊・三浦重博＊

　近年諮外国においては，採血びんより幽もつぎの諸点

にすぐれているということで，合成樹脂製血液バッグ

の使用が盛んに行なわれている．

　1．血小板保存がガラスびんよりもすぐれている
1，2），

　2．取扱い中の破損がないので野外，救急用に適す

る．

　3・貯蔵容積の減少および運搬を容易にする．，

　わが国においては昭和35年5月4日厘生劣告示第

13号「採血盟具および輸血用器具基準」によって採血

びんの規制はなされているが，合成樹脂製血液バッグ

についてはいま検討中である．そこで碧者らは入手で

きた4種の外国製品および日本一の塩化ビ昌一ルなら

びにポリプロピレンの生地について物理・化学的試験

　Masamichi　Fu川，　Hisashi　SATo，　Hiroshi　ITo，　Takashi　HoRIBE，　Mochihiko　S田MAM：N2，　Masashi　SHINo－

2ムKl，　Hiroshi　K1Kuc田，　Masaru　T寵uclH，　aロd　Shigehiro　MluRA：Studies　op　Plastics　for　Medical　Uses．

1皿，Plastic　B1◎od　Bags

＊厚生省薬務局薬事課
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3）～8）を行なったのでそれを報告する．なおここに合成

・樹脂製血液バッグの1例を図示する．

’0

ノ

4

2

5

’2

9

6

7

8

　　　Fig．1．合成樹脂製血液バッグ
　：1．血漿取出用口　　　2．輸血用口

　3．採血管　．4・5・6．密閉玉　　7．外縁

　8．バッグ本体　　　9．吊り下げ用孔

　10．吊り手　11．採血針　12．吊り手

試験方法および基準3）（試案）の概略

1．合成樹脂製血液バッグ

3

〃

　1．

　2．

　3．

mm。
　4．

以下．

　5．

材　質

外　観＊＊

厚さ　　5点を測定する．膜の厚さは0．1～1

強熱品分試験　　試料19を使用する．0．1％

重金属試験　　試料1g灰化後試験に供する．

日局一般試験法の重金属試験を行なうとき重金属を検

出してはならない．

　6・鉛試験　　試料169を灰化後試験に供する．

日局一般試験法の鉛試験を行なうとき0．5ppm以下．

　7．溶出物試験

　a）炭酸ナトリウム溶液，クエン酸溶液および血液

保存液による溶出物試験を行ない，つぎの項目の試験

を行なう．

　　i）外観　　浸出液は無色であり．異物および異

臭を認めてはならない．

　　ii）加熱変化　　着色してはならない．

　　iii）pH　血液保存液による浸出液のみについて

行なう．pH　5．0土0．5

　b）注射用蒸留水による溶出物試験を行ない，つぎ

の項目の試験を行なう．（121・50，20分間滅菌を行な

う．）

　　三）外観
　　ii）　カロ熱変イヒ

　　iii）pH　対照液との差しO以下．

　　iv）アンモニウム，塩化物および硫酸塩　（日局

一般試験法）　NH才2．5PPm以下，　Cr　2・OPPm

　以下，　SO；95．5ppm以下．

　　　v）過マンガン酸カリウム還元性物質　　浸出液

　（試料209／200mJ）20　mJはN／100　K：MnO41　mJ以

　上を消費してはならない．

　　　vi）蒸発残査　　浸出液の蒸発残留物は0．005％

　以下

　　8・　内容液蒸散試験　　複定量の血液保存液を分注

　したバッグを湿度65％，温度20。土2。の条件で14日

　間放置するときの内容液の減量：は4．0％以下．

　　9．弾力性試験　　試験判定に便利な着色液をバッ

　グに表示してある採血量だけ分注したものを2500

　rpm，20分間遠心するとき内容液がもれてはならな

．い．

　　10・耐圧試験　　採血量だけ着色液をバッグに入

れ，加圧（5。で300mmHg　etc．）するとき内容液がも

　れてはならない．

　　11．強度試験　　合成樹脂製血液バッグ採血用口ま

　たは採血管．血漿取出用口および輸血用ロは使用に差

　しっかえないような防脳性および強度を備え，バッグ

　に完全に接着されていなければならない・（3kgの荷

　蚕10分間）

　　12．気密度試験　　バッグ内容液を取り出し，採血

　針をコンプレッサーに接続し，バッグ内に0・4kg／cm2

　のゲージ圧で充分な空気を送り込むときバッグ各部よ

　り空気もれが認められてはならない，

　　皿．針

　　1・　内径　　1．0～1．5mm（採血針）；0・8～1・5mm

　（輸血針）．

　　2・内外面　　きず，ごみ，切り粉等が付着してい

　ないこと．

　　3・　曲げ強さ　　針のほぼ中央の点を半径5mmの

　円弧に沿って90。に曲げたとき折れてはならなしく．

　　4．　引き抜き強さ　　3kgの荷重に耐えなければ

　ならない．

　　皿．連結管および採血管

　　1．　気密度　　連結管の両端に採血針および導入針

　をとりつけ，採血針の先端を閉じた後水中に入れ，’

0・4kg／㎝2のゲージ圧で室気を送り込むとき，つぎ

　目および連結管から室気もれがあってはならない．

　　W・耐熱試験　　血液保存液を分注したものについ

＊＊パックの無色透明性についてはカラーデンシトメーターで青紫色（450mド）を用いて測定を行なった．
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て高圧蒸気滅菌法（121・5。，20分間）を施したとき，

品質に変化を来たしてはならない．

　V．耐寒試験　　（Pに冷却して2時間放置後常温に

もどしたときその品質に変化を来たしてはならない．

　7メリ力陸軍医療器具購買規格5｝

　1．　蒸気もれ検査

　Table　1．各種合成樹脂製血液バッグ試験結果1

試　験　項　目

無　色透明性
厚　　　　　さ

強　熱　残　分

重　　金　　属

鉛

溶　　山　　物

　a）外　　　観

　　加熱変化
　b）外　　　観

　　加熱変化
　　pH

　　アンモニウム

　　塩　化　物

　　硫　酸　塩
　　過マンガン酸
　　カリウム還元
　　性物質

　　蒸発残渣
内容液蒸散：
弥　　力　　性

耐　　　、　四

強　　　　度
気密度（バッグ）

針

　　内　　　　径

　　内　外　面

　　曲げ強さ
　　引き抜き強さ

気密度（急結管》

耐　　　　熱
耐　　　　・寒

蒸　気　も　れ
プラスチックバ
ッグもれ
圧　力　注　入

ラベルの添付

バッグの多寄

A
試
B

　料
CD　EF　G

＼

＼

＼

＼

／

／

／

＼

／

＼

＼

＼

＼

＼

＼

＼

／

＼

／

＼

／

＼

＼

十

＼

＼＼
＼＼

＼＼
＼＼

一一 y十　土

一　　一　　一　　一　　一　　〇

／／／／／
／＼＼＼＼
／＼／／＼
＼＼

／／／／／

＼＼
＼＼

＼＼

一一
iv4）＋（3ノ‘）一一

一一
i2ノ・）＋（21‘）一一

＼ ＼

　2。　プラスチックバヅグもれ検査

　3．圧力注入検査

　4．バッグに対するラベルの添付検査

　5．パヅグの懸吊検査

　試験　結果
　前記の方法にしたがって行なった試験結果をTe－

ble・1，に示す．なお試料A，　B，　C，　D，は外国製血液

パツグ，E，Fは日本製塩化ビニール，　Gは日本製ポ

リプロピレンである．

　＼：限度以内，／3限度以上，一3異常を認めな

い，酒色しない，＋：白濁する，異常あり，室気もれ

あり．

　総括
　以上行なった試験項目以外にもまだいろいろと行な

うべき項目があるであろうし，また不必要な項日もあ

ると思われるが試験結果を一覧すると物理的性能は4

製品ともすぐれているように思われた．しかし溶出物

試験においては各製品とも8項目中3～4項目が限度

以上であり，この点まだ種々検討を加える必要を感じ

た．今後も引きつづき各試験項目に対する検討を加え

て行くつもりである．

　最後に本試験を行なうにあたって試料を提供して下

さった住友画学工業KK・日本ブラッドパソクKK，

カッター・ラボラトリース・パシフィックKK，相模

ゴム工業KKの各社に深謝する．

　　文　　　献．

1）John　G．　Gibson＝Plastic　Blo◎d　Equipment，

　　American　Association　of　Blo◎d　Bank　Bulletin

　　（1956）

2）A．W．　Schwenzer，　E．　Halberstadt：B’㍑’，9，

　　237（1693）

3）採血用器具および輸血用器具基準（昭和35年5

　　月4日厚生省告示第113号）改正試案
4）第6改正スイス国際薬局方

5＞Military　Medical　Purchase　Descrciption　No．6

6）日本ブラッド・パンクの「規格および試験方法」

7）Cutter　Laboratories　Plastic　Blood　Bag　Chemica！

　　Test　Detailg．

8）フエンウォール・プラスチック・ブラッド・バッ

　　グ規格

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）
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非吸収縫合糸に．ついて

堀部．　隆・菊池 寛・竹内　　勝＊

　縫合糸にはコラーゲンを撚って糸状にした腸線縫合

糸と，絹・ナイロン・金属製の縫合糸に大別され，前

者は縫合後一定期間ののち体内組織に吸収されるが，

後者は体内に吸収されないので，一定期間後抜糸する

必要があり，また近年審美的要求より抜糸後のはん痕

の少ないことが望まれ，衛生的で径，強さが良好で，

滅菌により劣化せず，できれば断端再発を防ぐため

non－capillaryであることが望まれている・

　この非吸収縫合糸は米国1｝および英国2）局方にNon－

absorbable　Surgical　Suturesとして収載されている

が，我国においてはまだ局方に収載されず，僅かに価

数のみの不完全な規定のあるJIS3）があるだけで，縫

合糸にとり重要な太さ，強さが規定されていない．そ

のためメーカーごとにまちまちで，術者にとり不便で

．あり早急に試験方法の改正が望まれている現状であ

る．

　本研究においては，規格案の基礎資料を作成するた

め，市販の絹製，ナイロン製，18．8不銃鋼縫合糸を

国産8社，外国製1社（Eticon）145種について，局

方を参考として直径1・2・り，長さ1・り，重量，引張強さ1・

2・り（切断までの最大荷重）を測定した結果の一部を第

1表に示す．

第1表　非吸収縫合糸の親告案による成績

試　　料　　号数

　A
絹　製

白

7－0

6－0

5－0

4－0

3－0

2－0

1－0

1

．2

3

　A
絹　呼

声

7－0

6－0

5－0．

4－0

3－0

2－0

1－0

1

2

3

　B
JIS

絹　製

硬　質

2

3

4

6

7

8

重．量（9）
（10m当り）

0．069

0．119、

0．228

0．310

0．682

0．934

1．327

1．770

2．258

2．988

0．076

0．131．

0．232

0．367

0．635

0．853

1．292

1．676

2．331

3．037

0．199

0．415

0．655

1．249

1．851

2．310

長さ（㎝）

一7，1

土0

－11．0

－1，5

十3．4

十3．3

直　　径　（mm）

万．Max　　Min

0．052　　0．054～0．047

0．074　　0．079～0．068

0．105　　0．108～0．104

0．128．0．132～0．123

0．220　　0．223～0．218

0．286　　0．310～0．265

0．353　　0．363～0．334

0．398　　0．414～0．385

0．461　　0．481～0．443

0．544　　0．550～0．529

0．055

0．083

0．121

0．156

0．224

0．309

0．345

0．411

0．545

0．624

0．063～0．049

0．084～0．082

0．131～0．114

0，168ん0．132

0．230～0．220

0．321～0．293

0．377～0．317

0．432～0．399

0．567～0．510

0．664～0．593

0．153　　0．163～0．146

0．234　　0．245～0．218

0．300　　0．311～0．293

0，429　　0．440～0．421

0，543　　0．556～0．520

0．599　．0．612～0．577

　　強　　　　　度　　（kg）
　そのまま　　　　結び目付
平均　標準偏差　平均　標準偏差

0。31　．（土0．04）

0．40　　（土0．06）

0．74　　　（土0．05）

1．03　　（ニヒ0．09）

1。93　　（：ヒ0．05）

3．30　　（土0．22）

4。54　　（土0．18）

6。06　　（土0．53）

7．26　（土0．32）

9．84　　（土0．94》

0．25　　（土0．01＞

0・29　　（ニヒ0．07）

0．58　　（＝hO．10）

0。78　　（；ヒ0。14）

1。41　　（ニヒ0．16）

2．26　　（ヨ＝0513＞

2．70　（土0．17＞

4．54　　（±0●63）

5．56　　（：上0．31）

5．98　　（土0．89）

0．27

0，45

0．76

1．13

1．90

2．34

3．40

4．16

5．10

6．32

（：ヒ0．01）　　0．22　　（：ヒ0．01）

（土0。04）　　0．35　　（：ヒ0。04）

（：ヒ0・06）　　0．55　　（：ヒ0・04）

（土0・11）　　0．81　　（土0●09）

（土0．12）　　1．37　　（土0．17）

（土0。26）　　1。72　　（土0。11）

（土0．07）　　2．26　　（土0．46）

（土0。58）　　2．88　　（土0．30＞

（土0．56）　　4．44　　（土0．33）

（土0．46）　　5．12　　（；ヒ0．45＞

0．54

1．00

1．76

2．78

4．24

5．01

（＝ヒ0．08）　．0．51　　（二と0。02＞

（土0．05）　　0．93　　（土0●04）

（±0．06）　　1．18　　（土0．16》

（土0．22）　　1．96　　（土0．06＞

（土0917）　　2●52　　（土0・18）

（土0．15）　　2。98　　（土0．65＞

Takashi　HoRIBE，　Hiroshi　KIKucHl　and　Masaru　TAKEucHI＝Studies　on　Non－absorbable　Surgical　Sutures

＊厚生省薬務局薬事課
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試 料 号数 肇。轟署長さ圃 唇

側

径　（mm）

Max　　Min

　B
JIS

紺　製

軟質

　2

　3

　4

．6

　7

　8

0．146

0．389

0．506

0．915

1．346

2．084

一11，5

十1．0

－4．2

十3．8

－4。5

－1．0

0．088

0，ユ72

0．212

0．306

0．387

0．494

0．104～0．080

0．180～0．162

0，230～0．193

0．313～0．293

0．399～0．370

0．528～0．475

　C
絹　製

東大式

0

11／2

21／2

3

4

41／2

6

0．219

0，469

0．819

1．042

1．819

2，013

3，160

土0

十13。0

十8．5

－5．0

－7．0

土0

－1，0

0．166

0．260

0．349

0．389

0．497

0．536

0．675

0．173～0．156

0．275～0．251

0．356～0．343

0．397～0．382

0．503～0．482

0．549～0．525

0．685～0．668

D
絹　製

硬　質

2

4

6

7

8

0．184

1．284

1．780

2．376

0．142

0．269

0．378

0．475

0．575

　　　強　　　　度　　（kg）
　そのまま　　　結び目付
平均　標準偏差　平均　標準偏差

0，47　　（±0。14）

0．86　　（±0．18）

1．98　　（土0．11）

2．88　（土0．11）

4．17　　（土0．44）

5．78　　（±0．26）

0．41　　（土0。08）

0．91　　（±0．20）

1．44　　（土0．17）

2．06　（土0．21）

2．26　（土0．17）

3．28　　（土0．51）

0。51　　（土0。05）

1．02　（土0．08）

1．81　　（土0．09）

2．08　　（土0．16）

4．10　　（±0．48）

5。04　　（土0．34）

6．40　（土0．19）

0．46　　（土0．05）

0．92　　（土0．08）

1．63　　（土0．09）

1．28　　（土0．19）

2．88　　（±0．16）

2．98　　（土0．19）

4．44　　（土0．22）

0．146～0．139

0．272～0．263

0．389～0．371　i

O．462～0．4921

　　　　　　　　　旨
0。580～0．571　1

　　　　　　　　　h

0．49　　（土0．09）

1．59　　（土0．14）

3．06　　（土0．30）

4，36　　（土0．20）

6．40　　（土0．27）

0．46　　（土0．06）

1．39　　（土0．06）

1．98　　（土0．13）

2．68　　（土0．19）

4．10　　（土0．29＞

D
絹　製

軟　質

2

3

4

6

8

0．150

0，287

0，458

1。011

1．957

0．096

0．133

0．182

0．351

0．482

0．110～0．087

0．166～0．119

0．209～0．198

0．371～0．328

0．511～0。408

0．50　　（土0．04）

0．96　　（土0．10）

1．50　　（土0．17）

2．86　　（土0．11）

5．04　　（土0．24）

0．42　　（土0．05）

0，88　（土0．11）

1．36　（±0．12）

2．10　（土0．17）

3．28　　（土0．65）

D 2 0，214
一

0，126 0．127～0．124 0．64 （土0．03） 0．58 （土0．03｝

絹　製 3 0，561
一

0，310 0，318～0．300 1．56 （土0．10） 1．34 （土0．03）

黒 4 0，800
一

0，507 0．515～0．495 2．24 （土0．05） 1．62 （土0．13）

6 0，942
一

0，536 0．542～0．531 2．56 （土0．05） 2．00 （土0．02）

7 1，953
一

0，571 0．587～0．555 3．87 （土0．28） 2．33 （土0．21）

E
絹　製

硬　質

1

2

3

4

5

6

7

8

　9

10

0。095

0．214

0．472

0．662

0．927

0．254

1．916

2．598

3．145

4．569

十13，0

十6．0

十9．0

十3．0

十18．0

十4．0

十2．2

十15．0

十2．10

十25．3

0。092　．0．098～0．081

0．151　　0．163～0．140

0．240　　0．244～0．233

0．293　　0．297～0．290

0．370　　0，378～0，361

0．421　　0．432～0．414

0．531　　0．543～0．528

0．600　　0．616～0．648

0．644　　0．684～0．648

0．822　　0，839～0．801

0．32　（土0．02）

0．67　　（土0．06）

1．15　　（土0．09）

1．66　　（土0。10）

2．78　　（土0．47）

3．10　（土0．02）

4．46　　（土0．47）

5．74　　（土0．51）

6．62　　（±0・42）

9。72　　（土0．04）

0．29　　（土0．02）

0．57　　（土0．05）

0．97　　（±0．97）

0．55　　（土0。08＞

1，68　　（±0．19＞

2。14　　（土0。13）

2．80　　（土0．58＞

3．52　　（土0．60）

4。52　　（土0．36）

5．94　　（土0．46》

F

絹製
硬　質

1

2

3

4

5

6

7

0．091

0．185

0．454

0．673

0．946

1．424

1．964

土0

十1．1

十6．0

十3．0

十4．4

－2．1

十9。8

0．086

0．150

0288

0．228

0．338

0。420

0．506

0．101～0．079

0．155～0．144

0．236～0．219

0．294～0．282

0．348～0．331

0．429～0．410

0．526～0．494

0．30

0．63

1．25

1．67

1．96

3．34

4．92

（土0．03）

（土0．07》

（土0．06）

（土0．07）

（土0．38）

（土0．29）

（土0．65）

0．・28

0．53

ユ，04

1．49

1．62

2．22

3。22

（土0．02）

（土0．03）

（土0．06）

（土0．04）

（土0．32》

（土0．08＞

（土0．56＞
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試　　料　　号数

8

’9

10

　　A　　　　6－0

ナイロン製　 5－0

　単　糸　　4－0

　　　　　　3－0

　　　　　　2－0

　　　　　　1－0

　　　　　　1

　　　　　　2

　　　　　　3

璽　量（9》
（10m当り）

2．947

3．214

4．634

0．099

0．161

0．251

0．406

0．641

1．328

1．724

2．414

3．519

　　G　　　　6－0

不紛鋼製　5－0

　単線　　4－0

0．385

0．891

1．411

　Eticoロ　　　5－0

不一鋼製　4－0
　撚　線　　3－0

　　　　　　2－0

　　　　　　1－0

1．157

1．618

2．634

4．387

7．080

長さ（cm）

十6．1

十21．4

十27．2

単線 6－o1

5－0

4－0

0．41gI

1．215

2．317
　　　1

直　　径　（nlln｝

万　　Max　Min
0．617　　0．631～0．602

0．656　0．664～0．648

0，834　　0．854～0．810

0．098　　0．098

0．126　　0．134～0．121

0．158　　0．167～0．151

0．201　　0．211ん0．189

0，261　　0．263～0．257

0．381　0．388～0．378

0．437　　0●443～0．431

0．516　　0．522～0．508

0．626　　0．629～0，624

0．070　　0．079～0．059

0．114　　0．ユ20～0．107

0．137　　0．150～0．119

　　強　　　　度　　（kg）
　そのまま　　　結び目付
平均　標準偏差　平均　標準偏差

6．34　　（土0．60）　　4．16　　（＝ヒ0．79）

6．94　　（土0．50）　　4．08　　r（土0．41）

10．36　　（土0．42）　6．60　　（土0．51）

0・50　　．（ニヒ0・04）　　0・44　　（土0。08）

0，75　　（土0．04）　　0。61　　（土0．13）

1．21　　（土0。09）　　1．07　　（土0●19）

1．42　　（土0．03）　　1．26　　（土0。04）

1．91　　（土0。08）　　1。83　　（±0．06）．

5．06　　（土0。69）　　3．74　　（土0．34）

6。001　（土0。63）　　4．42　　（±0．53）

10．56　　（土0．80）　　6．10　　（土0．04）

15．02　　（＝ヒ0．97）　　8．88　　（土0．88）

0．46　　（ニヒ0．04）　　0．41　　（土0．04）

0畠76　　（土0．04＞　　0．73　　（土0．05）

1．30　　（；ヒ0．14）　　1。22　　（土0。04＞

0．143　　　0．150～0．139　E
。．、76。．、8。～α、58・1

　　　　　　　　　　1
0．221　0．230～0．206

0．291　0．299～0．270

0．378　　0．381～0．374

0．075　　0．082～0．059

0，133　　0．140～0．116

0．190　　0．193～0．187

1．10　　（±0．04）　　1．05　　（土0．07）

1．46　．（±0．08）　　1．30　　（土0．13）

2．68　　（土0．08）　　2．28　　（土0。19）

4．24　　（土0．05）　　3．50　　（土0．19｝

6．28　　（土0．04）　　5．36　　（土0・29）

0。42　　（土0．05）　　0．39　　（土0。02）

1。13　　（土0，03）　　1。04　　（；ヒ0．06＞

2．12　　（土0．22）　　1・87　　（土0．13＞

　この結果によりつぎのことが判明した．〔1）

表示がJIS式，：東大式，各メーカー独特の

号数で一定していない．また表示の同一号数

でもかなりの差異が認められ，例えば同じ8

号でも，直径が最大0．646最：小0．482mm

で0．16mmの差異があった．（2）長さは表示

のほぼ土2％以内にあった．〔3）引張強さは

米局の規定1）によると，1社を除き他はその

水準に達していない．ω米局1）と同様に結び

目なしは使用上より不必要で，結び目のみで

充分である．（5）non－Capillaryはシリコン加

工をしてある1社のみで，他はCapillaryで
　　　　　　じあり，これはたとえ滅菌を行なっても，縫合

の際細菌などを吸着し，余後の回復に悪影響

を与えることを考えれば，今後ともメーカー

の研究が望ましい．⑧不銃鋼線は他に比べて

縫合時の操作上の欠点を除けば，耐食性5），

non－Capillary，強度の点で遙かに優れてい

る．ナイロン糸はロon－Capillaryで金属線

と同様であるが，若干強度が劣っていた．

　つぎにナイロン糸および金属線について，

．第2表　結び目の強度に及ぼす影響

ナイロン

6－0

5－0

4－0

3－0

2－0

1－0

1

2

3

平　均

不銃鋼
　6－0

　5－0

　4－0

　5－0
　4－0

　3－0

　2－0

　1－0

　6－0
　5－0

　4－0

　3－0

結び目なし 外科結び ナイロン結び

平均　　偏差
0．50　　（土0．04）

0．75　　（±0。04）

1．21　　（土0．09）

1．42　　（土0．03）

1．91　　（土0．08）

5，06　　（土0．69）

6．00　　（土0．63）

10。56　　（土0．80）

15，02　　（土0．97）

（4．71）　（土0．37）

0．46

0．76

1．30

1，04

1．46

2．68

4。24

6，28

0．42

1．13

2，12
3．62

（土0．04）

（土0．04）

（土0．14＞

（土0．04）

（土0．08）

（土0．08）

（土0．05）

土0．04＞

土0．05）

（土0．03）

土0．22）

土0．05）

平均　　偏差
0．40　　（土0。04）

0．65　　（土0．01）’

1．03　（土0．12）

1．22　　（二上0．11）

1．46　　（土0．33）

3．12　　（土0．50）

3．50　　（土0．56）

5。92　　（土0。53＞

7．96　　（土0．75）

（2．81）　（＝ヒ0．33＞

0．47

0．71

1．23

0．98

1．23

2．28
3．50

5．40

0．40

1．14

1．90

3．09

（土0．03）

（土0．07）

（土0．13）

（土0．05）

（土0．13）

（±0。15）

（±0．00）

（土0．29）

（土0．03）

（土0．10）

（土0．07）

（土0．23）

平均　　偏差
0．44　　（土0．08）

0．61　　（土0．13）

1．07　　（土0．19）

1。26　　（土0．04）

1。97　　（土0．06）

3．74　　（土0。34）

4．42　　（土0．53）

6．10　　（土0．04）

8．88　（土0．88）

（3．16）　（土0．25）

0．41

0．73
1．22

0．92

1．30

2．28

3．50
5．36

0．39

1．04

1．87

3．18

（土0．04）

（土0．05）

（土0．04）

桂鵬
（土0．19）

（土0．19）

1土0．29）

土0．02》

（土0．06）

（土0．13）

（土0．22）

平均1（2．13）（土0．07）1（1．86）（土0．11＞1（1．85）（土0・12）
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ナイロン結び，外科結びによる結び目の強度におよぼ

す影響を測定した結果は第2表に示す．

　引張強さは余り差異力｛認められず，ばらつきも僅か

ナイロン結びが少ない程度であった．臨床上では化学

繊維の糸は相互の摩擦が少ないためにナイロン結びに

しないと縫合部位がゆるむので．当然化学繊維の縫合

糸の強度測定にはナイロン結びをした方が良い．

　つぎに絹糸，ナイロン糸について減菌方法を変えた

際の強度の影響を測定した結果を第3表に示す．ナイ

　　　第3表　減菌処理の強度に及ぼす影響

　7－0

　6－0
絹5－0

　4－0

　3－0

白2－0

　1－0

　1

　2

　3

　7－0

　6－0
絹5－0

　4－0

　3－0

飼乳2－0

　1－0

　1

　2

　3

　5－0
ナ
イ4－0

ロ3＿0
ン

　2－0

　1－0
単

糸1

　2

　3

緒び目なし
熟沸　高日三　　トノレエン

0．28　0．31　　　0．25

0．39　0．35　　　0．44

0．54　0．68　　　　0．70

0．86　0．88　　　0，93

1．90　1．78　　　1．82

3．3　3．2　　　3．2

3．9　4．0　　　4。5

5．3　　5．2　　　　6，1

6．3　　6．0　　　　7．2

9．3　9．2　　　9。6

0．36　0．37　　　　0．28

0．43　0．39　　　0．39

0，66　0．64　　　0．68

1．00　0．87　　　　0．85

1．45　1．52　　　1．73

2．7　　2．2　　　　2．4

3．5　3．4　　　4．1

3．8　　3．7　　　　4．1

4’6　　4．6　　　　5．8

5，2　　5，1　　　　5．3

0．69　0．60

1，00　0．80

1．ユ0　1．16

2，2　2．1

4，8　4．4

4，8　4．41

9．76　9．11

12，611。2

0．74

0．85

1．30

2．1

5．00

5．02

10．5

12．4

結　び　目　付

煮沸高圧トルエン
0．15　0，19　　　0，21

0．330．38　　0．30

0，53　0．53　　　0．55

0．74　0，70　　　0．75

1。40　1．41　　　1．40

2．2　1．9　　　2．0

2．6　　2．8　　　　2．6

3．8　3．3　　　3．7

4．8　3。9　　　4．7

5．3　　5，4　　　　5，7

度はトルエン中での滅菌がもっとも少なく，煮沸，高

圧滅菌の順に大となる．

　市販の絹製，ナイロン製，不鑓鋼製縫合糸につい

て，径，長さ，重量，強度の測定を行なった結果，衛

生上より考慮して蟻吸収用縫合糸についてはつぎのよ

うな条項が局方に収載されるべきである．

　（1〕直径の測定は腸線縫合糸に準じて行なう，②長さ

は表示の土2％以内．（3）重量は10m当りの重量を

測定する．ω強度は結び目を作り引張試験を行ない切

断までの最大入興を測定する．（5）色素は生理食塩水G）

100mJ中で15分煮沸し，著しく色素の溶出を認め

ないこと．⑥滅菌済の縫合糸は無菌試験法6）に準じて

行なう．（7｝ナイロン糸は軟化点255。以上であること．

第4表　非吸収縫合糸規格案

0．17　0．17　　　0．17

0．36　0．36　　　0．38

0．54　0．42　　　0．55

0．83　0．83　　　　0．84

1．10　1．08　　　1．19

1，9　　1．56　　　1．68

2．3　　2．2　　　　2．3

2．4　　2．3　　　　2．9

3．7　3．4　　　4．0

3．8　3。6　　　5．0

号　　数
現行　　新

　　7－0

　　6－0

　　5－0

1　4－0

2　3－0

3　2－0

4　　1－0

5　　1

6　　2

7　　3

8　　4

9　　5

10　　6

翁（叡1継薦
0．02　　0．05

0．05　　0．10

0．10　　0．15

0．15　　0．20

0．20　　0．25

0．25　　0．33

0。33　　0．41

0．41　　0．48

0．48　　0．56

0，56　　0．64

0，64　　0．71

0．71　0．81

0．81　　0．91

0．11土0．03

0．22土0．03

0．49土0．05

0．67土0．07

0．97ニヒ0．10

1．31土0．13

1．87土0．19

2．62土0．26

3．19土0．32

4．87土0’49

0．3

0．6

1．2

1，4

2．0

2．5

4，0

4．8

6．5

0．51　0．55

1．07　0．85

1．08　1，12

1．92　1，80

3．1　3．0

3．10　3，04

6．3　6，2

8．5　8，9

0．65

0．84

1．28

1．85

3．1

3．12

6．42

9，1

μン糸，絹糸ともに煮沸滅菌6），高圧滅菌6）（121・5。

20分）．およびトルエン中での加熱減菌（150020分）

により若干強度の低下が認められたが，その低下の程

　本研究を終えるに当り，終始ご指導ご校閲を賜わっ

た藤井部長に厚く感謝致します．また試料を提供して

いただいた日腸工業，橋本糸業，早川糸業の各社に感

謝致します．
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紙綿類の基準について
伊東　　宏・堀部 隆・篠崎　　正

　衛生材料として，従来脱脂綿が多く使用されていた

が，近年紙綿を主体としたサニタリ』ナプキン，パッ

ド類などが市販されるようになり，需用も増大し脱脂

綿に代わって利用されている．これら衛生材料の基準

は1）薬発第173号として通達されている．この基準に

したがって市販品66種について試験を行ないその成

績から本基準について検討した．

　D　表示について　「材料の各称および分量を記載

する」ことになっているが，材質や分量が表示と違っ

ているものがみられた．その1例を第1表に示す．

第1表表示と実測

表　虚

実　測

脱　脂　し　た　魚

心　　　　　　綿
防　　　水　　　紙

脱　脂　し　た　綿

腰脂餅鯛二物
防　　　；水　　　紙

（33％）

（33％）

（34％）

（4．6％）

（76．7％）

（18．6％）

の不適もなかった．しかし吸収主材については全てこ

の試験を行なうべきだと思う．（化学バルブなど）

　4＞　水溶性物質に関する試験　脱脂綿（局方）の水溶

性物質の項目をそのまま移行させたもので，必ずしも

適当ではないように思う・その理由としてi）脱脂綿は

原綿の品質の良否，精練工程の不完全による残留物の

多少が測定の目的である．　ii）パッド類については脱

脂した綿（落綿など良品でないもの）などは成形の目的

で意識的にのりなどの接着剤を利用するものと考えら

れ，これらの溶出により限度を越えるのであって，こ

の点を考慮に入れなくてはならないと思う．これは残

留物の形態（ゼラチン状膜，または水を加えると粘着

性となる）や製品の周辺から接着剤のけい光と思われ

るものが認められることから判断できる．第3表はそ

の1例である．

第3表水溶性物質
材質表示窃階m・）備考

　表示が正確でない場合脱脂した綿，化学パルプの混

合物は脱脂した綿として試験の対象となってしまうこ

ともある。化学バルブや水和性を付加したものは試験

の対象とならないし，また熱灼残留物などの試験に際

して表示がないかぎり適確な試験ができない．これら

の点から表示は正確に記載するよ5義務づけが望まし

い．’

　2＞　性状　　「通常の使用時において容易に繊維が飛

散しないこと」と規定しているがばく然としたもので

ある．1例をあげれば第2表のように（ダブルソータ

脱脂した綿＊　紙　　　綿

脱脂綿脱脂した綿
レー　ヨ　ソ
　　　　　　レ’一　ヨ　ンステープル

28～38

7～9

23

接着剤（＋）

接着剤（一）

接着剤（＋）

第2表　材質による短繊維の含量（％）．

長さ（mm）脱脂した細々㍊購鴇混合物

＊表示が正しくないので鏡検により脱脂した綿とし

　て扱った．

～6

～20

20～

10

80

10

17

45

37

83

16

一による繊維長の測定），6mm以下の繊維が83％も

あれば非常に飛散しやすいし，またレーヨンステープ

ルは17％であるが木綿繊維に比べて相互の摩擦係数

が少ないので脱脂綿に比べると飛散しやすい．

　3）酸またはアルカリに関する試験　66品目中1例

　5）けい光増田剤に関する試験　古紙の再生のため

と思われるもの，あるいは意識的と思われる接着剤の

使用によってけい光が認められる．その判定基準がな

いためはん点のものは染着とせず，試料全面にあるも

のを染着と判定したほうが良いと思うが，その判定は

しばしば主観的になる．増白剤の定性，定量：などが問

題となるが，今後の一層の検討が必要だと思う．

　6）沈降速度に関する試験試料をかごに入れる方

法によって著しい差異がある．たとえば紙綿の場合

A法＝5gの試料を全部重ねてまるめてつめる場合約

3秒であるが　B法359の試料を115ずつ分けてま

るめてつめる場合長時間浮遊している．このつめかた

なども規定することが必要ではないだろうか．

　7）　吸水量の試験　これは本基準の中では一番大き

な意義のあるものと思うが，繊維間の水の包容量（水

と繊維との表面張力〉によるものと考えられ長い繊維

Hiroshi　ITo，　Takashi　HoRIBE　and　Masashi　SHINozAKI：Research　oll　Standard　for　Sanitary　Napkins



98
衛生試験所報告 第82号（1964＞

の方が当然吸水量は多くなる．材料別では試料5g当

り　紙綿（70～859），脱脂した綿（1009前後），脱

脂綿（1209前級》，レーヨンステープル（85～959）／

＼の測定値を得た．

　パッド類はその構成から4種の形が考えられる．第

4衷に示す．（材質鑑別はDavis試液などによった）3）

第4表　パッド類の構成
形式 構 成 材 料 件数

A－1　防　　水

A－2防　　水

B　防　　水

C　防　　水
D　　バルブ綿

紙．　紙綿　，　．く90～100％），

　紙，　脱脂した綿（90％），

　紙．　　紙系吊　　　　　　（70～90％），

紙，　紙綿　　　（50～90％），

（50～80％），　紙紙】　　　（10～20％），

　不織布類

脱脂した綿　（10～3％），　不織布類

脱脂した綿　（5～10％），　不織布類

11

3

18

20

13

　A－1．A－2，　Bはそれぞれの主材が1種類であるか

ら問題はないと思うが，CおよびDでは2～3種類が

試験の対象となり，特にDではi）含量％の少ないも

のが試験の対象となっている，　ii）吸収の主材と思わ

れるパルプ綿は試験の対象となっていない，iii）脱脂

紬は適当な大ぎさに切って使用するのに反して，パッ

ド類は（種々の構造を持っている）1コ分を使用するの

にもかかわらず，個々の材料に分解して試験を行なっ

ている．以上の諸点を考えれば，使用状態に応じた吸

水量の試験の方が目的に適していると思われる．田村

2）らが行なったように吸収主材が全部まとまったもの

について試験を行なうべきだと思う。われわれもまた

つぎのような予備的な試験を試みた．

　最大吸収量測定法＝ビュレットの先にガラス管をつ

け，その先端はガラス板上にひろげた試料（原形のま

ま）の中央部に接触させ．コックを開いて2m’／min

の速度で液を滴下さ・せて試料に吸収させる．側面およ

び防水紙（ガラス板の下に反射鏡をつける）に液が肉

眼的ににじみでるまでの液量を目盛で読んで最大吸収

丑とした．

　その成績の一部は第5表に示す．

第5表　吸水量および最大吸収量

　吸水量と最大吸収量は必ずしも相関関係は認められ

ないが，各材料ごとの試験には適であっても吸収量が

少なく，またその逆の場合もある．これは試料の構造

や，防水紙の効果，材質の良否などの影響で結論は出

しにくいが，脱脂綿の手酌をそのまま移行させたため

におこる矛盾とも考えられる．

　8）　熱ユ‘．残留物に関する試験　局方では強熱残分に

なっているので用語は改正すべきだと思う．また良心

的な表示がないかぎり試験はできないのではなかろう

か．

　9）混在物等，ネップ　「著しく含んではならない」

と規定しているが，これは業務局，国立衛生試験所の

塞準品によって比較すると明記したらよいと思う．

　総括　市販品を試験して本基準についての問題点を

項目ごとに述べた．

　1）表示の義務付を明記する．　2）吸収主材はすべて

試験の対称とする，　3）塞準である以上除外例項目は

なるべくさけるべきだと思う．　4）本基準は総体的に

暫定的な基準のように思われ，今後検討すべき点が多

くあるように思われる・

型式　　材質

A　　紙綿
B　　　　〃

　　　　”

　　　　〃
C　脱脂した綿

　　　　紙子

D　脱脂した綿

　　　　血綿

吸水量（g）　最大吸収量（mJ）

70～90　　　　　　　　　　10～20

　67　　　　　　　　　34

　66　　　　　　　　　17

　89　　　　　　　　　8

　101　　　　　　　　　5

　69　　　　　　　　　30

　119　　　　　　　　　6

　94　　　　　　　　　47

　この調査に種々ご教示いただいた藤井部長に感謝い

　　　　　　　　　　　　たします．試料についてご配慮いただいた全国衛生材

料工業組合辻氏にお礼申上げます．
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過酸化水素で脱色した毛髪の強度について

南城　実・狩野静雄

　白髪を黒く染める白髪染は従来より市販されている

が，最近黒髪を好みの色に染める染毛剤，いわゆるヘ

アダイが非常に普及してきた．黒髪を染色するため一

般には，アンモニアアルカリ性において過酸化水素直

で脱色（ブリーチ）したのち，またはその過程におい

て，有機酸化染料を毛髪に浸透させ酸化縮合して発色

染毛するのである’しかし染毛後コールドパーマを行

なうときはパーマが掛かりにくいとか，強度が低下す

るとかいわれているが，脱色，染毛によって毛髪に与

える影響についてはまだ明らかでない．そこで毛髪の’

傷害防止のため，まず過酸化水素とアンモニアの濃度

および処理時間と脱色度およびこれに伴う強度との関

係について実験を行なった．

　L　過酸化水素液の調製

　試薬30％過酸化水素液を用い，含量4，6，8，10

％の液を作り，アンモモア水と塩化アンモニウムで

pHをそれぞれ8，10，工2に調整した12種の検液に

ついて実験を行なった．

　2．毛髪の処理

　成人未処理毛髪を各調製過酸化水素液で，5，10，15，

30・60分常温で処理し，0・2％クエン酸水溶液に20

分浸したのち，流水で約20分水洗し，風乾後湿度：75

％（200）中に保存する．

　3．　毛髪の破断重量の測定

　最高秤量4009，最小目盛19の市販はね秤を加重

測定器部分とし，これに電動モーターによる定速送り

部分を接続した試作のTensionmeter（引張速度20

mm／min；資料毛髪の長さ301nm）を使用した．毛

髪を引張る場合，最初は伸びが小さく加重量は速かに

過酸化水素による脱色度と強度変化試験成績

増加するが，一定加重量を過ぎると伸びが著しく増加

し始め，加重量の増加が緩慢になり，最後に破断点に

達する．1例としてFig．1．のように損傷度が大きい

と思われる毛髪では健康毛髪に比べて破断重量が低下

1することはもちろんであるが，伸び始めの重量と破断

重量との差が小さくなる傾向があるので，この両者を

測定することにより毛髪強度の損傷状況を比較推測す

ることとした．試験成績は，毛髪断面の長径と短径を

マイクロゲージで測り楕円としての面積を求め，資料

毛髪の伸び始め重量，破断重量を測定し，kg／mm2と

して算出した．毛髪にはおのおの個体差があるので同

一資料に対する近似の値10例を平均した．

（3｝

200

100

伸び焔め
↓

　　　　　　　　　
趣毛髪一ノ断位置
　　　　　．9　一　　　　　一　　　　　　　　　　　　　〇

’

「一 u’一一一 拍搖Q毛髪

0 10

Fig．1　毛髪の加重曲線

4．　脱色度の比較

20（ηη〕

　資料20mgに10％水酸化ナトリウム溶液201nJ

を加え約12時間放置したのち，80。の水浴上で溶し，

全量25m’に希釈してタングステン光源でその透過

率を測り未処理毛髪との黒色比を求めた・

　　　　　試験項目

H202試験液
処理時間
　min

伸び始め重量
　kg／mln2

破　　断　重　量

kg／mm21低下率％

破断伸び始めの
重量差　kg／mm2

黒　色　比

原毛　（未処理） 9．29
・・87｝

11．58 レ・…

H202　4％

pH　　　8

5

10

15

30

60

7．59

7．59

8．67

8．34

8．93

17．98

18．83

20．64

20．38

20．57

一13．85

－9．77

－1．10

－2．35

－1．44

10．39

11．26

11．97

12．04

11．64

86．2

84．6

83．0

78，6

77．2

Minoru　NANJo，　and　Shizuo　KAxo：On　the　Strength　of　Bleached　Hair　Treated　by　Hydrogen　Peroxide
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　　　試験項目

g202試験液

処理時間　min 伸び始め重量
@kg／mm2

破　断　重　量 破断伸び始めの
d量差　kg／mm2 黒　色比

kg／mm21低下率％

H202　6％

PH　　　8

　5

10

15

30

60

7．46

7．53

8．01

8．28

8．44

18．35

18．52

19．17

20．53

20．68

H202　8％

pH　　　8

　5

10

15

30

60

8．27

7．27

7．13

7．45

7．13

20．09

19．00

17．92

18．69

18．42

H20210％

PH　　　8

　5

10

15

30

60

7．56

7．43

7．28

7．66

8．90

19，12

18．92

18．03

18，30

19，31

H202　4％

PH　　10

　5

10

15

30

60

9．41

9．46

9．07

8．39

7．44

20，48

19，11

20．64

18．21

18，38

H202　6％

pH　　10

　5

10

15

30

60

8．94

9．16

9．33

9．27

9．08

19，94

20．05

20．72

20．80

30．20

II202　8％

PH　　10

　5

10

15

30

60

8，07

8．25

8，52

7．74

7．93

20．26

19．87

19．50

19．90

18．96

H20310％

pH　　10

　5

ユ0

15

30

60

7．36

7．01

7．42

8．19

7．62

18．49

19．03

18．91

18．96

18．82

H20窩　4％

pH　　12

　5

10

15

30

60

9．33

8．96

9．02

9．10

8，66

20．00

19．35

20．71

20．45

19．61

H202　6％

pH　　12

　5

10

15

30

60

8，53

8．98

8．41

8．64

8．76

20．12

20．02

19．90

19．94

20．47

一12．07

－11．26

－8．15

－1．63

－0，91

10．89

10．99

11．16

12．25

12．24

85．9

85．6

78，3

78，3

76．4

一3．74

－8．96

－14．14

－10．45

－11，74

11．82

11，73

10．79

11．24

11，29

83．8

82．5

73．3

69．4

65．0

一8．39

－9．34

－13．61

－12．31

－7，47

11．56

11．49

10．75

10．64

10，41

86，2

85．0

81，0

78．4

68．4

一1，87

－8．43

一ユ．ユ0

一ユ2．75

－11．93

11．07

9．65

11．57

9．84

10．94

84．8

75．6

68．7

67．1

50．9

一4，46

－3．93

－0．72

－0．34

－3．21

11．00

10．89

11．39

11．53

11．12

84．2

79．7

70．1

68．3

41，1

一2．92

－4．79

－6．56

－4．65

－9，15

12．19

11．62

10．98

12．16

11．03

71．5

60，5

63．1

59．4

57．6

一11．40

＿8．82

－9．39

－9．15

－9．82

11．13

12．02

11．49

10．77

11．20

89，6

72，0

70．1

47．6

41．1

一4．17

－7．28

－0．77

－2．01

－6．04

10．67

10．39

11．69

11．35

10．95

83．9

72，0

63，5

63．2

50．5

一3．59

－4．07

－4．65

－4．46

－1．92

11．59

11．04

11．49

11．30

11．71

83．4

77．0

64．8

62．0

40．0
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　　　　　試験項目

H202試験液

H202　8％

pH　　12

H20210％

pH　　12

処理時間
　miユ

5

10

15

30

60

5

10

15

30

60

伸び始め重量
　kg／mm2

8．66

7．75

7・98

7．84

7．83

8．24

8．50

8．85

8．．19

8．17．

破　　断　重　　量

kg／mm2　低下率％

20．25

18．96

19．62

18．30

18．79

19．82

18．85

20．50

19，27

19．98

一2．97

－9．15

－5．99

－12．31

－9．97

一5．03

－9．68

－1．77

－7．67

－4．26

破断伸び始めの
重量差　kg／m皿2

11．59

11．21

11．64

10．46

10．96

11．58

10．35

11．65

11．08

11．81

黒　色　比

65．6

57．0

51．6

41．7

36．4

71．4

61．4

50．3

38．6

34．7

コールドパーマ液処理毛髪

原 毛　（未処理） ・・5gi…261 1 10．67

市
販
品

姦

臣

1剤10分，　2剤
20．分　　処　　理

1剤20分置　2剤
20　分　　処　　理

8．27

7．89

12．47

10．72

一41．35

一49．58

4．20

2．83

　考　察

　過酸化水素を主剤としたヘアブリーチによる毛髪強

度の低下は，コールドパーマ液処理毛髪に比べその損

傷は極めて少ない．一般に行なわれている女性の毛髪

脱色がかなり極度なものと思われる1例について，前

記操作による処理前後の脱色度を比較したところ処理

前を100として処理後は79．89であった．したがっ

て通常行なわれている過酸化水素によるヘアブリーチ

の程度では毛髪強度に対する損傷は少ないものと考え

られる．しかし実際には．コールドパーマやヘアダイ

等が併用される可能性が多いので，これらの関連性に

ついては以後検討を行なう考えである．

　本実験にご協力をいただいたアリミノ化学（株），磯

部，赤塀田中の各氏に深く感謝致します．

　　　　　　　　　　（昭和39年5，月30日受付）

、

キレート滴定による食品中の亜硫酸の定量法

武見和子・天野立爾・
川田公平・川城　巌

　亜硫酸およびその塩類は古くから漂白の目的で食品

に利用されてきたがp最：近では防腐，防かび，かっ変

防止など，その添加目的も広範囲にわたり，砂糖，乾

燥果実，果実酒など多くの食品に使用されている．わ

が国における食品に対する亜硫酸の使用塞準量は，近

年その量が相当高められたものもあるが，現在では

SO2として59／kgを最高許容量とし，最低は0．03

g／kgまで食品別に規制されている・

　亜硫酸の定量法については古くから多くの方法が知

られている．最初にあげられるのは中和滴定を用いる

Monier，　Williams法で，従来この方法を中心とした

改良法がいろいろ報告されているが，比較的新しいも

のに，Joe1．　J．　Thrasherによる改良法1）がある．つ

ぎに蒸留によって分離した亜硫酸を直接にヨウ素滴定

に導くヨウ素法やキレート法もある．比色法にはマラ

カイトグリーソ法とフクシン法2・3，が知られている．

これらの中で最も一般に用いられる方法は，Monier・

Williams法である．食品中に亜硫酸を比較的多量に

　K：azuko　TAKEM1，　RyOli　AMANo，　K6hei　KムwADA　and　Iwao　KAwAsHIRo：

of　Sulfur　Dioxide　in　Food　by　Chelatometry

AMethQd　for　Determination
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　含有する場合はこの方法が適当であるが，含有量の少

　ない揚合においては終末点の不明瞭な欠点があり，正

　確な定猛値は求め難い．著者らはこの方法の一部を改

　良し良好な結果を褐たのでここに報告する．なお，

　Monier，　Williams法およびヨウ素法と本法の比較を

　行なった．

　　定　量　法

　　亜硫酸（SO2として）約10　mgを含む試料を正確に

　はかり，Monier，　Williams法の装置を用い，受器に

　　2％過酸化水素液40m’を入れ，1しのメL底フラスコ

　に水180m’，25％リソ酸25m’および試料をすみや

　かに加え，炭酸ガスを通じながら1時間加熱蒸留する．

　蒸留後受器をはずして過酸化水素液をフラスコに集

　め，ベリゴー管を少子の水で洗って過酸化水素液に合

　する．これに30％酢酸1滴とアルコール20m’を加

　え水浴上で加温し，ついで0．01M硝酸鉛20m’を

　かぎまぜながら徐々に滴加する．約30分間水浴上で

　加湿後．冷却，炉過し，フラスコを50％アルコール

　二丁を用いて洗い炉液に合する．この二刀に0・1％ピ

　　リジールァゾレゾルシン（PAR）と30％酢酸ナトリ

　　ゥムを加え，0．01MEDTAで滴定する．終点の変

　色は，赤二色→黄色である．同様の方法で室試験を行

　なう．

　　過酸化水素の鉛に対する影響

　　鉛イオンはアルカリ性において過酸化：水素と反応し

　過酸化鉛を生ずるが，弱酸性では過酸化水素の影響な

　　く滴定できる，ピリジールアゾレゾルシンを指示薬と

　　した，

　　　央験　　水，2％過酸化水素液に硝酸鉛を加えて液

。　量を50m’とし，これに30％酢酸1滴．アルコール

　　20n1’を加え，水浴上で加温し，冷後30％酢酸ナト

　　リウムとPARを加え，0．01　M　EDTAで滴定する・

　　この際．水，2％過酸化水素液，硝酸鉛の量を変えて

　　過酸化骨梁の鉛に対する影響をみた．

　従来の報告りでは，塩化バリウムを加えて硫酸イオ

ンを沈殿させ，過剰のバリウムをEDTAで定量して

いるが，われわれは硝酸鉛を用いた．硫酸鉛は硫酸バ

リウムよりも水に多少溶けるので，溶解度を下げるた

めにアルコールを加えた．

　実験　　水に硫酸カリウムを加え液量を50m’と

し，これに30％酢酸1滴とアルコール20mJを加

える．ここに硝酸鉛を徐々に加えて水浴上で加温し，

冷後炉過する．フラスコおよび沈殿を50％アルコー

ルで洗い源液と合し，炉液に30％酢酸ナトリウムと

PARを加えて，0．01　M　EDTAで滴定する．この際

硫酸カリウムの量を変えて実験を行なった．

Table　2．　The　recovery　of　potasslum

　　　　sulfate

　K2SO‘（mg）
Added　　　Found

Recovery

1．74

8．70

17．40

1．71

8．75

17．33

98．5％

100．5％

99．6％

　以上の結果から，亜硫酸として約1mgの量でも，

硫酸鉛の溶解による影響はみられなかった．

　本法とMonier，　Wi11iams法5）およびヨウ素法6〕

との比較

　われわれは本法をMonier，　Williams法およびヨゥ

素法と比較するために，亜硫酸水素ナトリウムを用い

て亜硫酸そのものの定量を行ないその回収率を比較し

た．

Table　3，　Comparison　of　recovery　by

　　　　three　methods

　　　　　ChelatometryAdded　SO2　　　　　　　　（％）

　　　　　　　　　　9

Monier，
Williams　Iodimetry
meth（魁　　（％）
　（％）

Table　1．　The　recovery　of　Iead　in　the

　　　　presence　of　hydrogen　peroxide

2％　H202　solution
　　Lead（mg）
Added　　　Found

0

0

20m’

20瓢’

40m’

40m’

2．07

20．7

2．07

20，7

2．07

20．7

2．05

20．9

2。04

20．7

2．06

20．9

　以上のごとく，過酸化水素は鉛の定量にほとんど影

響しないことがわかった．

　硫酸鉛の溶解度の影響

30mg 98．16 98．20 94．42

98．42 98．47 94．42

99，00　’ 99．03 96．16

99．82 99．03 94．51

6mg 96．66 97．67 92．31

97．51 100．38 92．87

98．81 100．95 92．42

98．95 100．95 92．42

1．5mg 99．35 100．05 91．20

97．38 96．59 90．88

98．36 98．09 91．12

96．89 98．09 90．92

なお食：品からの亜硫酸の定量を行ない，これを比較

した．
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Table　4．　Determination　of　sulfur　dioxide

　　　　in茸oods　by　two　methods

San1Ple
Chelatometry
l（mg　so211009）

Sugar　　　　　　　1

　〃　　　　　　　　　2

Wine（South　Africa）

　〃　（South　Africa）

　〃　（Germany）

Dried　Apricot・

Dried　Peach

Dried　Pear

Dried　Pear

3。32

3。58

6．32

14．62

30．64

76．42

65．58

50．60

39。33

Monier，
Williams
method
（mg　SO2／1009）

3．34

3．67

6．42

14．58

29．87

77．24

65．74

51．51

39．35

　以上の実験の結果を総合すると，本法とMonier，

WiUiams法が回収率の高い点で良好な結果を得られ

たが，Monier，　Williams法は亜硫酸の量が微量の場

合終末点が不明瞭であるため，ぼらつきが大きかっ

た．キレート法の場合その点良好といえる．そこで亜

硫酸含：量の多い場合，Monier，　Williams法とキレー

ト法のいずれを用いても良いが，微：量の時はキレート

法を弔いた方が良いと思われる．ヨウ素法は，回収率

の低い点などう・らみて，前の2法に比較し多少劣ると

考えられる．

文 献

1）」．J．　Thτa曲ef：孟Assoc．　Q解。．　Agγ．α～¢一

　〃躍5’5，44，　479（1961）

2）F．S．　Nury，　D．　H．　Taylor　and　J．　E．　Brekke：

　ノ・　A8rr・　酌04．　Cぬε獅ピ7，　351（1959）

3）J．E．　Brekke：ノ1／13∫oo．（～σゴ。．、48〆．　C加〃2’＿

　ε’s，46，　618（1963＞

4）川城巌，細貝祐太郎：門衛誌，3，409（1962）

5）日本薬学会編，衛生試験法註解，p．74（1957），

　金原出版祉
6）日本薬学会心，衛生試験法註解追補，P．1（1957），

　金原出版社
　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）

酸化剤によるデヒドロ酢酸の分解について

細貝祐太郎・川　城 守

　デヒドロ酢酸は食品添加物中防腐剤して現在もっと

も繁用されるものの1つであり，このものの防腐効果，

分析法りなどについては多くの研究がなされている．

　しかし，食品中でのこれら添加物の性状変化につい

ては重要問題であるにもかかわらずあまり研究が行な

われていない．そこで著者らはこれら食品添加物の性

状変化の研究の手初めとして，デヒドロ酢酸をとりあ

げ食品添加物としての過酸化水素および次亜塩素酸ナ

トリウムなど酸化剤による分解について検討を行ない

新知見をえたので報告する．一

　実　験　材　料

　デヒドロ酢酸ナトリウムの0・2％水溶液，食品添加

物公定書の規格を有する過酸化水素より希釈した0・

％過酸化水素液および同じく次亜塩素酸ナトリウムか

．ら希釈した0．2％次亜塩素酸ナトリウム液．

　実験：方法および結果

　過酸化水素の置合，0．2％デヒドロ酢酸ナトリウム

液（0．2％DHA－Na）と0．2％過酸化水素液当量ず

つを混合し，温度は15。および60。で，混合して直

ちにまた2，4，6および8hr後にそれぞれ経時間的

．に，反応液のPHの測定，過酸化水素の定量（ヨウ素

法による》およびDHAの定量：（波長230　mp　の吸

収による〉を行なった．つぎにそれらの結果をTable

1に示す．

Table　1．　DHAの過酸化水素による分解状況（分解％で示す）

6〔P

時間

直後
2

4

6

8

pH
6．2

5．2

5．0

5．0

5．0

H202％

32．1

38．0

39．9

40．2

DHA－Na％

　83．8

　90．1

　92．5

　95，0

150

時間
1

1．5

2

3

5

pH
6．5

6．4

6．3

6．3

6．3

H202％
0．2

0．8

1．1

1．6

1．9

DHA－Na％
　2．9　．

　9．5

　13．0

　18．3

　22．1

　Yutaro　HosoGA！，　Iwao　KAwAsHlRo　30n　the　Decomposition　of　Dehydroacetic　Acid　with　Oxidizing

阜96nts
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　以上Table　1からも明らかなようにDHAは，高

温で非常によく過酸化水素によって分解される．

　なお，分解産物としては，DHAの槽造からみて．

アセトン，酢酸および炭酸ガスなどを生ずることが推

定される．

　次亜塩素酸ナトリウムの場合，0．2％DHA－Naと

0。2％次亜塩素酸ナトリウム液を当量ずつ混合し，15。

で1および1．5hr後にそれぞれ反応液のpH，次亜

塩素酸ナトリウムの定量（ヨウ素法による），および

DHAの定量（波長230叫の吸収による）を行なっ
た．

　つぎにそれらの結果をTable　2に示す．

Table　2．　DIIAの次亜塩素酸ナトリウムに

　　　　よる分解状況（分解％で示す）

15。

時問　　　　pH　　　NaOC1％　　　DHA－Na％

1　　　　　　　10．4　　　　　　　90．8　　　　　　　　　71，6

1．5　　　　10．4　　　　　　95．8　　　　　　　　　82．0

　以上．次亜塩素酸ナトリウムの血合は●同じ15。の

場合でも過酸化水素の場合よりも激しく分解されるこ

とが判った．

　つぎに，この場合の分解産物としては，反応の進行

中にクロロホルムよう臭気を発したので，反応液を水

蒸気蒸留し，留液についてイソニトリル反応，および

ピリジソとアルカリによる反応を行ないクロロホルム

を確認した．さらに，その発生原因についてDHAと

次亜塩素酸との反応により．DHAが酸化分解され，

アセトンを生じ，さらに生じたアセトンと過剰の次亜

塩素酸とが反応し，酸化と塩素化を受けクロロホルム

を生じたものと予想し，反応液についてガスクロマト

グラフィー（カラム20％シリコソグリースークロモ

ソルブ，100。），を行ないその結果，アセトンとクロロ

ホルムを確認した．

　考　察

　DHAの性状変化について検討中，　DHAが過酸化

水素によって容易に分解され，さらに，次亜塩素酸ナ

トリウムの揚合は反応生成物としてクロロホルムおよ

びアセトンなどが生ずることを明らかにした．

　食品製造工程中などの実際面でDHAとこれらの酸

化剤が反応する機会があるかどうかは判らない．しか

し数種の食品添加物が食品に使用されている現在，そ

の使用に際しては充分に注意することが必要である．

　なお・本実験の報告は・第15回日本薬学大会・衛

生化学・公衆衛生部会シンポジウム（1962）において

発表したものの一部である．

　終りに本実験に際し御助言をいただいた台糖株式会

社研究所福住栄一氏にお礼申上げます．

文 献

1）川城巌・細貝祐太郎＝食衛誌，257（1961）；同

　．上，4，223（1963）

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）

青酸くん蒸バナナの試験について

天野立爾・武見和子
川田公平・川城　巌

　多くの輸入食品類は食品衛生法によって常時試験が

行なわれているが，バナナのごとき果実類にあっては

入港時植物防疫法による検査が行なわれ，必要に応じ

て脊酸ガスくん蒸などの処置が取られている．この際

バナナはくん蒸の過剰によって著しく黒変するとい

う．

　たまたま昭和38年9月南米エクアドル産バナナに

カイガラムシの発生がみられたため，青酸ガスくん蒸

を行ない，さらに1週間の保温熟成を行なったところ

、＼

本品中外観の黒変したものが多数生じた，このものに

ついて残留青酸の試験を行なった．

　試　　験　　品

　厚生省食品衛生課より送付されたバナナで，無変の

程度によって分類された5種であった．対照として市

販品を用いた．なお試験品は入手後室温に保存した．

　試　験　成　績

　各試験品について表皮部および可食部に分け，ピク

リソ酸紙による定性試験1），硝酸銀法りおよびペンチ

　Ry司i　A蹴賢。，　Kazuko　TAKE剛，　K6hei　K：ム曽＾DA　and　Iwao　K：＾wAsmRo：

Hydrogell　Cyanide　in　Fumigated　Bananas

Determiロation　of　Resid血a1
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表　くん蒸バナナの青酸残留量
試　　験　　品

・食猿鑛

・翻1｛鰹

・翻｛藁墾

・翻鍵

・離職
対　　照　　品
外　観　正　常

試験部分

表　　皮
果　　肉

表　　皮
果：　肉

表　　皮
果　　肉

表　　皮
果　　肉

表　　皮
果　　日

表　　皮
果　　肉

定1性試験

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

土

羅贈爵（騨野潔備 考

30．29　　　　　28．50
Q4．64　　　　　28．80

0，83　　　　　　　－
O．55　　　　　　　＿

1．65　　　　　　1．04
P．32　　　　　　0．90

0．55　　　　　　　＿
O．28　　　　　　　＿

1．21　　　　　0，76
O，67　　　　　　0．50

一　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一

黶@　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一

保　　存

1日間
保　　存

2日間
保　　存

1日間
保　　存

2日間
保　　存

1日間

購入後
1　　日

ジソ法2）による定量試験を行なった．成績は次表のと

おりである．

　以上の結果を総合すると，青酸くん蒸によって著し

く黒変したものは青酸の残存量は高い値を示した．な

お保存中に残存量は減少する傾向にあることが推考さ

れる．

文 献

1）川城巌，川田公平，竹内末久，漆畑喜子＝衛生試
　幸浸，　76，　201（1958）

2）川城巌，川田公平，細貝祐太郎，河合節子：衛生
　回報，　79，　255（1961）

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付〉

輸入脱脂粉乳の異物試験について

宮島・弘衛・光楽昭雄
二郷俊．郎・川　城　 巌

　学校給食会および児童福祉給食会が輸入する脱脂粉

乳は年々増加し，昭和38年度には学校給食会が85，

000t，，児童福祉給食会が2，600t輸入の予定である．

しかしこれらの脱脂粉乳は汚れが多く，また昆虫片や

ダニなどの異物のあるものもあり，ときどき学校で問

題をおこしている．それらの脱脂粉乳は異物試験の面

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　第　　1

からどのような傾向にあるかについて，過去3年間収

去送付された試料の試験成績を掲げ・考察を行なっ

た．

　試験昌昌および考察

　試験成績は昭和36年1月より昭和38年12月ま

で3力年間のものをまとめたものである・

　表

昭和
年

36

年

37

年

38

年

件　　　　　　数
総数に対する比率

件　　　　　　数
総数に対する比率

件　　　　　　数
総数に対する比率

　490
（100％）

　300
（100％）

　320
（100％）

No．1　　No．2　　　No．3　　　No．4　　No．5　　No．6
0．Omg　O．05mg　O．1mg　O．2mg　O．5mg　1．　O　mg

0．20％　　　　35．31％　　　38．78％　　　15。92％　　　8．78％　　　　1．02％

　1　　　　　　　121　　　　　　115　　　　　40　　　　　　20

0・33％　　　40．33％　　　38。33％　　　13．33％　　　6．67％

3

1％

　3　　　　　　　175　　　　　　98　　　　　　　37　　　　　　　7

0．94％　　　　54．69％　　　30．63％　　　11．56％　　　2。19％

0
0

市乳標準板No・の下のmg数は汚れの量を示す．

　Hiroe　MIYAJIMA，　Akio　MlTsロRA，　Toshiro　NIGo　and　Iwao　KAwAsHIRo；

Substances　in　Imported　No且一Fat　Dry　Milk

0瓜the　Test　of　Extraneous
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　試験：方法は陵揚港で監視員がロット別に採取し，送

付したものにつき，食品衛生検査指針1）異物試験法中

乳および乳製品の粉乳の項にしたがい試験を行なっ

た．・一試料は259である．

　　　　　　　　　策　2　表

市乳
標準板No．

昭和年
36　　ゴ辞　　　37　　年　　　38　　｛｛三

No。1十No．2　　　　　35．51％　40．66％　55．63％

No．1十No．2十No．3　　74。29％　　78．99％　　86。26％

　汚れの程度は第1荻に示すとおりで，それらは昆虫

片やダニ類などの異物を除いた焼粉や二丁などであ

る．．セジメントテストめ面では国内の調製粉乳，特殊

調製粉乳および脱脂粉乳は，ほとんどが市乳標準二

二 3

No．3（0．1mg）以内であり，またそのうち約80％が

市乳標準板No．2（0．05　mg）以内であるのに比し，輸

入脱脂粉乳は，昭和36年，37年においてNo．4（0・

2mg）以上が20％以上もあった．しかし第2表に示

すように，市乳標準板No．2（0．05　mg＞以内に入る優

良品も遂年増加し，また市乳標準板No．3（0、1mg）

以内，すなわちわが国の粉乳なみに入るものは，昭和

36年に74．29％であったものが，昭和38年には試

験全数の86．26％になり，輸入脱脂粉乳も逐次良好な

ものになってきていることが認められる．

　つぎに昆虫片，ダニ類およびネズミの毛などの異物

についてみると第3表に示すとおりであり，脱脂粉乳

の汚れに関係ないようである．

　昭和37年に異物検出件数の多かったのは，試料中

表

昭和年総数

36年　　490

37年　　300

38年　　320

異物の種類

市乳標準板
　　　No．

昆　虫　の　破　片

ダ　　　ニ　　　類

ネ　ズ　ミ　の　遜

辞　虫　の　破　片

ダ　　　ニ　　　類

ネ　ズ　ミ　の　毛

昆虫　の　破　片

ダ　　　ニ　　　類

ネ　ズ　ミ　の　毛

No．1　No．2　　No．3　　No．4　No．5　No．6

0

0

0

0

3

0

4

1

0

2

1

0

1

0

0

0

0

0

0

0

0

0

7

0

4

7

0

1

1

0

0

1

1

0

α

0

0

0

0

3

3

0

1

4

0

0

2

0

0・

1

0

0

0

0

異物　総数に
合計　対する比

12　　2．45％

22　7．33％

14　4，37％

・欄臨ける鋤緻剛す砒1 0　　　33．33％43●75％　14．58％　　8．33％ ・1

6カ月以上も倉庫にあったものについての成績が入っ

ているためで，たとえば一試料中ダニが13匹もいた

ものもあった．しかしこれらを除いた昏年の異物の状

態．特にダニ類は体液がなく，下色の状態などから，

死亡後相当の日数を経過しているように思われた・第

3表の異物類は，粉乳製造工程から考え製造後に入っ

たものと思おれるもので，今後は製造後の取扱いにつ

いて一層の注意を必要とする．

　なお各試料の製造工場名が不明のため，異物混入の

原囚について詳細な調査はできなかった．

文 献

1）厚生省編：衛生検査指針皿／食品衛生検査揃針
　（コロ［）（1959）

　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）
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昭和38年度灯台飲料用天水中の90Srの定量

長沢佳熊・浦久保五郎
城戸靖．稚・池淵秀治

　前報ユ）に引続き昭和38年度も同様に核実験による

放射能汚染の調査を行なった・38年度は飲料用天水の

採取場所を7ヵ所とし，38年4月から39年3．月にわ

たって，隔月のろ過および未ろ過天水10しずつを得

て90Srの分析を行なった・

　実　験　方　法

宗谷岬航路標識事務所　（北海遣稚内市）

　積丹航路標識事務所　（北海道積丹郡積丹市）

両津航路標識事務所　（新潟県両津市）

　三宅島航路標識事務所　（東京都三宅島）

　長尾鼻航路標識事務所　（鳥取県気高郡青谷町）

　室戸岬航路標識事務所　（高知県室戸市室戸崎町）

　枕崎航路標識事務所（鹿児島県枕崎市）

　前記7カ所の灯台からろ過および未ろ過の飲料用天

水の送付を受け，前報1，に示すと同様な分析方法で

9。Srの分析を行なった．

　実　験　結果

Table　1．に示す．

　　　Table　1．

S6yaτnisaki　Hokkaido

Date　of　Sampling　Treatment＊1 Gross　Activity．　　　Date　of
　（陣。／L）＊2　　　　　　　　　Meas岨ement

Residue　　　goS1’Activity
　（9／L）　　　　　（Pド’c／L）＊2

1

May 30，

V
1963 F．

mF
、1み：誰矧 July 27，

V
1963 0，183

O，163

0．21（土0．02）1．88（土0．05）

Jロ1y 1963 F 13．2（土1．0） Aug． 14， 1963 0，218 0．26（土0．03）

〃 NF 87．3（土4．7） 〃 0，814 0・45（土0・04）

Sep， 1963 F 49．3（土3．8） Dec， 12， 1963 0，212 0．14（土0．02）

” NF 20・5（：ヒ2．7） 〃 0，180 0・35（土0・04）

Nov．
〃

1973 FNF
、1誰鯛 Feb， 18，

V
1964 0，190

O，391

0．13（±0．02）0・24（土0．03）

Jan．

〃

1963 FN

72雛跳 Apr． 14，

V
1964 0，190

O，391

0・23（土0．07）0・08（土0．02）

Shikota皿　Hokkaido

Date　of　Sampling

Apr。．12，1963

　　　〃

Nov．2891963
　　　〃

Feb．　22，1964

　　　〃

ム狛r．　15，　1964

　　　〃

Treat1鵬nt＊1

F
NF
F
NF
F
NF
F
NF

Gross　Activity
　（陣。／L）＊2

．1 U：淡圭莞：霧

7ζ：ヲ｛圭き：霧

1襯質地

§：誰塁：3

　Date　of
Measureme皿t

J1∬1e　　189　1963

June　193　1963

Apr．　14．　1964

　　　〃

May　29，1964
　　　〃

甑y　29，　1964

　　　〃

Residue
（9／L）

0．319
0．279

0．235
0．250

0．284
0，240

0．235
0．250

9。Sr　Activity
　（陣。／L）＊2

0．14（土0．02）

0．09（＝ヒ0●02）

0．24〈土0．07》

0。22（土0．07）

0．03（土0．02）

0．13（土0．03）

0．10（土0．03）

3・32（土0・06）

　Kakuma　NAGAsAwA，　GorδU8AKuBo，　Yasumasa　KIDo　a且d　Hideharu．IKEBucH：：9。Sr　in　Drinking　Stock

Rain　Water　Sampled　at　So凱e　Lighthouses　During　1963
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Ryozu（】ヨ［azikizaki　Lighthouse）Niigata

Date　of　Sampling Treatmeロt＊1
Gross　Activity
@（陣C／L）＊2

　Date　of
leasurement

Residue
i9／L）

Apr．　14，　1963

　　　〃

July　20，　1963

　　　〃

Aug．31，1963
　　　〃

Oct．　16，　1963

　　　〃

Dec．　17，1963

　　　〃

Feb．　22，1964

　　　〃

F
NF
F
NF
F
NF
F
NF
F
NF
F

NFL

3睾塁：三曲唇：劣

3ζま：襲圭6：蓼

圭…巷：裂干彗：窮

，ll園芸撚

78．3（土4。7）

June　18，　1963

　　　〃

Sep．　27，　1963

　　　〃

Dec．　2，1963
　　　〃

Feb．　18，1964

　　　〃

May　12，1964

0．331
0，237

0．154

0．114

0．105

0．148

0．161

0．187

0，258

ODSr　Activity
　（円・c／L）＊2

6．71（土0．11）

§：劉圭8二瑠

1珪：9前王8：｛話｝

3．31（土0．01）

13。30（土0．24）

8・50（土0020）

12．17（土0．22）

今：鎖圭8：翠

Miyakezima　Tokyo

Date　of　Sampling Treatment＊1
Gross　Activity
@（陣。／L）＊2

　Date　of
leasurement

Residue
i9／L）

90Sr　Activity
@（陣。／L）＊2

Apr．　25，　1963

　　　〃

Juコe　　16，　1963

　　　〃

．Aug．　19，　1963

　　　〃

Oct，　　19，　1963

　　　〃

Dec．24，1963
　　　〃

Feb．　18，　1964

　　　〃

F
NF
F
NF
F
NF
F
NF
F
NF
F
NF

妾6§二聚圭琴二8；

224．9（土7．6）

231．2（土7．9）

§器：21圭§：81

1諺：護圭票：霧

June　19，　1963

　　　〃

Aug．14，1963
　　　〃

Dec．13，1963
　　　”

Apr．13，1964
Apr．14p　1964

0．480

0，577

0．215
0．413

0．141

0．104

0．240

0．134

塞：8裂干8：9呂1

塞：量護圭8：8毬

§：器｛圭8：9器

言二二％圭8：…翁

皇：二半圭8二二二

5．37（土0。15）

6．70（＝ヒ0．21）

Nagaohama　Tottori

Date　of　Sampling Treatment＊1
Gr。ss　A6tivity
@（ppc／L）＊2

　Date　of
leasurement

Residue
i9／L）

90Sr　Activity
i蹄C／L）＊2

Apr．30，1963
　　　〃

May　19，1963
　　　〃

Sep．　12，1963

　　　〃

Oct．　　9，　1963

　　　〃

Mar．　7，1964
　　　〃

Mar．24，1964
　　　〃

F
NF
F
NF
F
NF
F
NF
F
NF
F
NF

1§茎：§1圭菩：跨

4器：瑳圭量b｝≧）

18．6（：と2。6）

39．3（土3。9）

ζ9：§1圭書：3

」11ne　19，　1963

June　19，　1963

Aug．14，1963
　　　〃

May　29，1964
　　　〃

May　29，1964
　　　〃

0．273
0．010

0．164

0．017

葺：9襲圭8：宝訟

§：歌誌圭8：8留

16：§凝圭8：｛1跳

望：餅圭8：諭

8：萎駐　　1　㌃二千圭8：8欝

0．267
0，297

象｛；舞圭8：｝舞
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MurQtomisaki　K6chi

Date　of　Sampling

漁y　18，　1963

　　　〃

July　27，　1963

　　　〃

Sep．　15，1963

　　　〃

Nov．22，1963
　　　〃

Jan．　29，　1964

血．　20，　1964

Treatment＊1

F
NF
F
NF
F
NF
F
NF
　F
．NF

F
NF

Gross　Activity．
　（陣。／L）＊2

　108．1（土5．2）

29808・6（土558。9）

　89。9（土5．0）

　100。2（土5．2）

3411：誰lbl！，）

　17。7（土2．4）

　110．2（土5。5）

136．0（土5．9）

542．1（土11。7）

　Date　of
Measureme血t

June　20，　1963

　　　〃

Dec．　3，1963
　　　〃

Dec．　2，1963
Nov．18，1963

Feb．　18，1964

　　　〃

物y　　26，　1964

　　　〃

Residue
（9／L）

0．105
4．847

O．115
0．735

0．084
0．935

0．092

0．272

0．054

0．056

90Sr　Activity
（陣。／L）＊2

2。06（土0．06）

47．97（土0・93）

4．11（＝ヒ0．11）

13．02（土0．23）

1ζ：ζ｛誕圭8：き響

3●09（土0。10）

7．59（土0．16）

0．16（土0．10）

70．80（土1．07）

4．09（土0．13）

25．50（土0．25）

Makurazaki（Kusakakizima，　Lighthouse），　K：agoshima

Date　of　Sampling

May　18，1963
　　　〃

July　　2，　1963

　　　〃

Sep．　23，　1963

　　　〃

Dec．

Feb．

〃

〃

1963

1964

Mar．20，1964
　　　〃

Treatment＊1

F
NF
F
NF
F
NF
F
NF
F
NF
F
NF

Gross　A（沈ivity
　（｝LP’c／L）＊2

150．9（土6．4）

209．4（土7．5）

93．7（土5．2）

143・7（土7．7）

52．2（土3．9）

73・0（土4．5）

1麗圭1鴉

，711：8圭縫i巷1，）

　Date　of
Measurement

June　19，　1963

　　　〃

Sep．　12，　1963

　　　・〃

Dec．　2，1963
　　　〃

Apr．14，1964
　　　〃

1＞【ay　　29，　1964

　　　〃

Residue
（9／L）

0．476

0．472

0．240

0．190

0．221
0．198

0．251
0．258

0．123
1．467

90Sr　Activity
（陛。／L）＊2

1．93（土0．07）

2．46（土0．08）

1．76（土0．08）

5●39（土0．13）

3・75（土0。18）

6．11（土0．04）

3．32（土0．08）

4．10（土0●12）

16．44（土0．31）

21・14（土0・．31）

4．39（：ヒ0．21）

54．47（土0．79）

＊耳’F3afiltered　sample．　NF　3　a皿o訟一filtered　sample

＊2・Parenthesis　shows　just　the　standard　deviatio皿of　counts　by　counting　apparatus．

　考　察

　37年度の90Sr分析結果と同様に北海道では，90Sr

の汚染は本州各地に比してきわめて低い，

　前報1》において38年1月頃より北海道に汚染の高

まる徴候を示したことを記載したが，同年2月末ろ過

天水で陣。／しの最高値を示したのみでその後は汚染

の程度も低くなった．

　また室戸岬では38年5刀と39年1月に汚染のピ
ークらしきものを示しているが，この室戸岬の未ろ過

天水中の90Srの含有量の多いのは天水中に多くの砂

じんを含有していたので砂じんに吸着されていた9。Sr

の影響を受けているのではないかと考えられる．

　これに反し枕崎では39年1月以降に汚染の上昇が

みられているが，今までの分析結果から考察すると枕

崎の汚染も徐々に低下するものと考えられる．

文 献

1）長沢，城戸，池淵3衛生試報，81，62（1963）

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）
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メタノール中毒の実験的研究（第1報）

　　　　　メタノールの経皮吸収

長沢佳熊・竹中祐典

　メタノールの窺性については，すでに1904年に・

Bu11erら1）がヒトに対する致死量を推定した・中事の

原：囚に関しては，その研究の初期およびその後しばし

ば：メタノールそのものではなく，メタノール中に含ま

れている不純物によると主張した人々もあり．メタノ

ール工場ではメタノールを酒代りに常飲する人もある

といわれる．終戦時のころには，きわめて不純なメタ

ノールあるいはメタノール製造時にメタノールを蒸留

した残罪より密造されたものが市場にあらわれ，これ

を飲用した人々に中毒死を起したこともあった，益子

ら2〕は工業用合成メタノールをラマン効果および赤外

線吸収によって分析し，不純物としてジメチルエーテ

ル，ギ酸メチル，メチラール，ジメチルアセタール，

C2～C5の脂肪族，一級アルコL・ル等を検出してい

る．

　一＝方，1964年にRoe3）はヒトのメタノール中毒に

ついての膨大な調査資料を発表して，原因はメタノー

ルの代謝産物であると推定し，さらに1952年ごろよ

りPotts4），　Kenda15｝，　Leaf6｝らは代謝産物としてホ

ルムアルデヒド，ギ酸エステルなどを実験的に証明し

た，現在では，メタノールそのものは脂肪族一級アル

コール中でもっとも毒性が低く，中轟の原因は代謝産

物のホルムアルデヒド，ギ酸またはギ酸メチルである

とされているη．

　しかしながら，これらのデータはほとんど経口投与

または勉傭ノ。の実験によって縛られたものであり，

メタノールを経皮吸収させる場合については割くわず

かな知見8幻10）を潤ることができるに過ぎない．

　われわれは血中メタノールめ定量に，従来のメタノ

ールをホルムアルデヒドに酸化して比色する方法11鯉

13｝，または微量拡散法1‘即15》とは異なり，ガスクロマ

トグラフィーを適用して好結果を得た．これをまずメ

タノール経皮吸収速度の測定に利用し，Eulnerらの

知見9，とは異なる値を得たので第1報として報告す

る，

　実験方法および結果

　（1》　経皮吸収の：方法

　体重約2．59の健康な雌または雄ウサギを腹上位に

固定し，皮膚に傷をつけないように面積約5×5cmの

腹部の毛をかりとり，皮膚を露出させる．この部分に

ガーゼをあて，60％メタノール101n’をしませ，そ

のガーゼで皮膚を激しく摩擦したのち，さらに10mJ

をガーゼにしませる，この塗布部をビニールシート，

ゴムバンドおよびコルセットでおおい，メタノールの

揮散を避けるとともに塗布部の固定を完全にする．な

お，実験は23。の恒温室で行なった（第1図）・

二り”・r・

〆

・　〃

勿

□
笏

三

無
　　　　　　第1図　経皮吸収の方法

　（2）ガスクロマトグラフィー

　村田，竹西15）の，水溶液中のメタノールのガろクロ

マトグラフィーによる定量法を，血液中の微皿メタノ

ールの定量に適用した．

　すなわち固定相は30％ポリエチレングリコール

4000／c－22（60～80メヅ財昌》，カラムは銅製2m×

φ4mln，カラム温度80。，試料室温度110。，流速は

He：50　m’／min，試料導入量0・02　mJ・装置はコタキ，

スーパーフラクショナーGU－12．アセトンを内部標

準物質とすると，アセトン，メタノールおよび水の保

持時間はそれぞれ4分，8分および15分．この力法

でメタノール0．01wt％まで定量できる《第2，3）．

　試料の調製：心臓せん刺により採取したウサギの血

液10mJを日本薬局方アルコール数測定法1ηに用い

る内容の50m’蒸留フラスコに入れ，壇化ナトリウム

5g，リン酸41n1および水少量を加えて135～140。ま

でに留出する部分をとる．この留液に水を加えて正確

に10m’とし，内部標準物質としてアセトンを0・05

v％になるように加えて試料とする．

　メタノール塗布前および塗布後1時問ごとに採血し

た試料をガスクロマトグラフィーにかけて血中’メタノ

　Kakuma　NAGAsAwA　and　Yusuke　TAKEMKA：Experimental　Study　of　Methanol　Poiso皿1ng．1．　Percu－

taneous　Absorption　of　Metllanol
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一ル量の経時変化を測定した（第4，5図）．

　（3）　ウサギの循環血液量の測定

　健康な雌および雄ウサギの循環血液量を放射性ヨウ

化人血清アルブミン（1311）を用いて測定18）した（第1

表〉．

第1表放射性ヨウ化人血清アルブミン（1311）

による，ウサギの循環血液量の測定平均血液量：

レサギN…1・サギN…

体　　重’（kg）

血液量　（mJ）

血液量／体重（％）

　2．6

146

　5．6

　2．7

160．5

　5．9

平 均 5．75V／w％

　　O　　　　　i　2　3　4　5　6　7
　　　　　　　　　　　　　　　　　　加即一

　　　　第5図　血中メタノールの経時変化

　考　察

　第5図から明らかなように，ウサギの下腹部5×5

㎝，に20m’の60％メタノールを揮散を避けて適

用すると，3時間後に血液中に約0．01％のメタノー

ルが検出され，その濃度に時間の経過とともにほぼ直

線的に上昇して6時間後には約0・025％に達する。ウ

サギの循環血液量を3）の実験結果から体重の約5．8

マ／w％として，6時間までのメタノールの経皮吸収速

度を算出すると，0・0006m1／cm2／hourとなる．この

値はEulnerらが間接的に算出した0・013　mJ／㎝2／

hour9）の約ヲ22に相当するが，　Euhlerらは，適用し

たメタノ．一ルの損失量からこの値を算出しているので

揮散その他による影響によってこの差異が生ずるもの

と思われる．6時間以降に吸収速度が変化するように

みられるが，この実験は続行中であるFなお，Mか

Cord8）によると，この程度の塗布量で7時間適用して

ウサギが死亡した例を認めているが，われわれの実験

では2例について塗布部にわずかな炎症斑を認めたほ
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か，外観的には，瞳孔散大を始め特記しなければなら

ないような中毒症状を認めなかった．

　結　論

　1）署埆らは，血中メタノールの定丑にガスクロマ

トグラフィーを適用してウサギの経皮吸収速度を測定

し，6時間の適用で。．ooo6　mJ／cm2／hourという値

を得た．

　2）　この速度は，ウサギの全血量を放射性ヨウ化人

血清アルブミンを用いて測定した値から計算した。

　3）60％メタノール20mJを前記の吸収速度で経

皮適用を行なったが，6～7時間後，特別な中戸症状を

麗めなかった．
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　　　メタノール中毒の実験的研究（第2報）

中毒死を起こしたメタノールの中の不純物の分析

長沢佳熊・竹中祐典

　メタノールによる中灘死は次第にその数が減少して

いるが，最近でもなお家庭での誤用による死亡例，そ

して特に，刑務所での囚入の飲用による死亡例などが

報告されている．たとえば古川1〕は．混合ワクチγを

接種してその接極部位が腫れた幼児に，誤ってメタノ

ールで湿布をしたところ，メタノールガスを吸入して

その幼児が死亡した例を報告しており．またKaplan

2｝は，アメリカでの囚人のメタノール中毒並幅を報告

し，メタノール中毒に対する処置法を検討している．

　：われわれはメタノール中毒の実験的研究を行なって

いたところ，たまたま昭和38年2月，某刑務所で，

作業に使っていた塗料希釈用メタノールを囚人が飲用

し，その2名が死亡するという事故が起こった．癖故

に用いられたメタノールの純度がどの程度であるかを

分析してみることは，メタノール中毒の原囚を明らか

にする上に貴重な資料となると考えられたので，われ

われは中毒死を起こしたメタノールを入手して分析し

た．

　中　毒　症状

　1）　A，24才，男3水で希釈したメタノール約270

皿」を飲用後40時間で嘔吐，吐気，頭痛を起こし，

40時間で全身脱力感，狂騒状態，さらに45時間で視

力障害が加わり，一般的状態が急変し49時間で死亡．

　2）B，21才，男3水で希釈したメタノール約500

　Kakuπ1a　NAGAsAwムand　Yusuke　TAKEMKん：Experimental　Study　of　Methanol　Poisoning．　II．　Analysis

of　Impurities　in　the　Methaロ01　Which　Caused　Fatal　Accident
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i）

ii）

1比重（・曜月メ冠動ヒ分1例鷺蜘懸鯵1 KMnO4還元性物質

規　格

　A
　B

0．798以下

0．7987以上

0．7976

99．3以上

g9．0．以下

99．4

0．1以下

0．12

0．002

i
KMnO‘還元性物質

1 アセトンおよびアルデヒド（CH3COCH3）

規　格

　A
　B

0．003％以下

0．014％

0．003％以下

mJを飲用後2時間で発病，その後経過は急変して臨

床状態を把握できないまま23時間で死亡．

　実　験

　1）　JIS規格試験

　試料メタノール（A》および和光純薬製メタノール

（B）について　i）工業製品規格3｝およびii）試薬規格

4）のいくつかの項目の試験を行なった．その試験結果

を第1表に示す。

　第1表　　試料メタノール（A）および和光純薬メタ

　ノール（B）の，JIS規格試験の結果．　i）は工業製

　品規格3），ii）は試薬規格り

　2＞．ガスクロマトグラフィー

　実験、1）によって，試料メタノールは和光純薬製メ

タノールに比べ，ヨ7ドホルム生成物質を約60倍．

アセト、ンおよびアルデヒド体を約5倍含んでいること

がわかった．佐伯，益子，冨田5）は，メタノール工業

製品規格の「ヨードホルム生成物質」の項の試験対象

となるものはジメチルアセタール，エタノールなどで

あると推定しているが，われわれはかスク冒マトグラ

フィーによってこの不純物を分析してみた．

　固定相は33％トリ．アセチン6）（東京化成製，96％）

／C－22（40～60メッシュ），カラムは銅製』2加×φ4

mm，カラム温度110。，試料室温度1800，流速はHe

r25　mJ／1ni皿，試料導入量0．02　m1．装置はコタキ，ス

ーパーフラクショナーGU－12．この方法で試料メタ

ノールを分析したところ，保持時間5分でメタノール

のピークが現われたほかに，保持時間9分30秒で別

の小ピークが現われた．この保持時間9分30秒のピ

ークはホルマルデヒドに一致し，またその量は約0．01

％に相当する（第1図）．

　総　括

　われわれは，中毒死を起こさせたメタノールを手に

入れ，この試料の不純物を分析した．メタノールの

JIS田野規格「ヨードホルム生成物質」の項の試験を

して約0・12％（アセトン換算の1型正％）の不純物が

検出され，試薬規格rアセトンおよびアルデヒド」の

9唇0”
’

1％HeHO
　　図eOH

OJ％’・

OlO1％”

δoηρzθ．

騎繍θ0月

　　第1図　ガスクロマトグラフィーによるメタ

　　　　　ノール中不純物（ホルマルデヒド）の

　　分析，保持時間　5触メタノール

　　　　　　　　　9’30’触ホルマルデヒド

項の試験をして約0．014％の不純物が検出されたので

さらにトリアセチンを固定相液体とするガスクロマト

グラフィーを行ない，ホルマルデヒド約0・01％を検

出した．ヨードホルム生成物二二．0．12％の中，ホル

マルデヒド以外のものについてはさらに検討する必要

があるが，この程度の量では現在混在を予想される物

質が中一死の原因となるとは考えられない．

　終わりに，メタール中毒死者の資料を提供された喜

多島医院，喜多島勇氏，および幼児のメタノール中毒

死についてその解剖所見を提供された長崎大学医学部
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病理第一教室古川洗氏に謝意を表する．
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発熱物質試験用購入ウサギのコクシジウム症

桑　村 司・重　営門　穂

　生物実験に個体差はつきものである．ウサギの発熱

物質に対する感受性も例外ではない．

　個体差は主として遺伝的囚子に起囚するものであろ

う．しかし，また．外的囚子も無視するわけにはいく

まい．発熱物質試験に使用するウサギでは，そのひと

つとして，熱産生の主要器官である肝臓の慢性的寄生

虫疾患である肝コクシジウム症が考えられる．

　このようなことから，今回はまず，当薬理部で動物

商から購入した発熱物質試験用ウサギのコクシジウム

罹患状況を調べることとした．

　調　査

　動物商から購入直後および1週間後の糞便について

虫卵検査を行なった．

　結　果　　　　　　　　　　　　　　　’

実験に供すべきであることを示している．

　さらに，自然死または居殺致死せしめたウサギ59例

の肝コクシジウム罹患率を調べてみた．

Tab1e　2．　Coccidium　oocysts　in　the　liver

　　　　（Postmortem　finding　in　died　or

　　　　sacτ量ficed　rabbits）

Table　1．　Coccidiロm　oocysts　ia　faeces　of

　　　　rabbits

Oa　delivery　from

@　SUPPlier
After　l　week

N　　　％ N　　　％

　　　十　　　　　66　　　　31．89
00cyst
　　　－　　　　141　　　　68，11

77　　81．05

18　　　18，95

N ％

Oocyst
十一 28

R1

47．46

T2．54

Tota！ 59 100．00

Tota1 207　　　100．00 95　　　100．00

　Table　1に示すとおり，購入当初の虫卵検出率は意

外と低率であったが，しかし購入1週間後ではその率

は80％以上にも達するという興味ある結果を得た．

これは恐らく飼育環境の急変にもとずくものと考えら

れ，このことは購入後かなりの長期間自家飼育した後

　Table　2がその結果であって，．前述1週間後におけ

る糞便内検出率に比べればかなり低率とはいえ．半数

にのぼる状況は注目に値する．個体差を繭ずる場合，

充分考慮されるべきことであろう．

　考察とむすび

　これまで．生物実験特にウサギを用いる実験におい

て遭遇するバラツキは・ただ単に個体差によるとして

片ずけ’られ，その原因についてはほとんど触れられて

来なかった．個体差の原因は複雑であろうが，その原

囚を追求することによってバラツキの範囲は狭まるに

違いない。ウサギのコクシジウム罹患と発熱物質に対

する感受性との閥にも何らかの関係があろうことは以

上の調査結果から充分推察され得るところであって，

今回の調査をもとにして，今後本問題を明らかにして

いきたい．

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30口受付》

Tsukasa　KuwAMuRA　and　Mizuho　SHIGEMATsu　3　Coccidiosis　in　Rabbits
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内毒素またはエピネフリン投与ウサギ耳殻血管

　　　　　　　のエピネフリソ感受性

石関忠一・岩原繁雄

　エピネフリンのもつ血管ならびに腸管に対する作用

については，古くから知られているが，内毒素免疫ま

たはエピネフリソを頻回投与した場合の血管のエピネ

フリソに対する感受性についての報告はないようであ

る．

　また内兜素が，・それらの作用を前進させるとする，

いわウるエピネフリン増感現象が，Thomas1），　Zwei－

fach2）らにより報告されてから，かなり興味のある問

題となってきた・「方Meyer3）らはこれを追試して

Zweifachらのみとめた血管についての増感現象を確

認できなかったと報告している・

　著者らは，内毒素とエピネフリソとの関係について

の一連の研究として，内毒素免疫ウサギと非免疫ウサ

ギを用いて，エピネフリン感受性および増感現象につ

いて耳殻血管士流実験を行ない若干の成績をえたので

報告する。

　実験材料および方法

　ウサギは主として同腹産のものを用い全品血後厄為

して冷蔵庫（50C）に保存して48時間以内に用いた．

　耳殻血管灌流実験はKrawkow－Pissemski法に準

じて行ない滴下数をキモグラフに描記し，エピネフリ

ン投与前の滴下数に対する百分率を求めた．なお底流．

液は局方リンゲル液を用いた．

　エピネフリンはMerck社のもρを当所生物化学部

において，アンプル充填（1mg／mJ）したものを用い

た．

　内毒素はS九∫1βκ．2bK3より抽出したもの4）ま

たはそのマロン酸減毒毒素5）を用いて，リンゲル液

または生理食塩液に溶かして用いた．

　エピネフリンに対する耳殻血管の感受性はつぎの各

群について実験を行った。

　1）　マロン酸分解毒素100p9／kg，1回／W×4回皮

下投与したもの5例．

　2＞マロン酸分解毒素1mg／kg，1回／W×1回と

100｝匙g／kg，．1回／W×4回皮下投与し以後エピネフリ

ソ1F9／kgを隔日100日間にわたって静脈内に投与

したもの10例。

　3）　マロン酸分解毒素100Fg／kg，1回／Wx5回皮

下投与し以後ラノリン1g／kg　100日間投与したもの

10例．

　4）エピネフリン1レ9／kgを隔日100日間静脈内

に投与したもの10例．

　5）　ラノリン19／kg　100日間投与したもの10例．

　6）　無処置群14例．

　エピネフリン増感実験はつぎの方法で行なった．

　菌体成分灌流5分後に出ピネフリソ0．01P9を灌

流し，エピネフリンに対する増感作用の有無を検討し

た・　　　　　　　　　　　　　　　ノ

　歯体成分としては，翫．∫18陥2bK3の18時間平

板培養菌の磨砕液0．1m’を用い，翫．∫’θ蕊2bK3

内毒素Lot　No．169｝よ500｝・g，100　P9および40　P9

を，またLipopolysaccharide，　E，　coJf　O55＝B5（Di－

fco）は10　pgおよび1F9を用いた．

　実　験結果
　免疫および非免疫ウサギの耳殻血管三流実験では，

免疫群と免疫後エピネフリソ1“9／kg隔日100日間

およびラノリン飼料投与群との間には，エピネフリソ

血流（0・01p9または0・1F9）耳殻血管収縮に大差は

みられなかった．また回復時間との関係をみると，免

第1表　内毒素免疫およびエピネフリソ頻回投与

　　　ウサギのエピネフリソ耳殻血管単流実験

エピネフ
　リン量＼

↓実験群＊

免

疫

群

非

免

疫

群

1

2

’3

4

5

6

最高減少％（平均〉

0．01pg　O。1pg

．59（10）

26（10）　　　54（10）

28（10）　　　57（10）

25（10）　　　52（10）

33（10）　　　61（10）

33（14）　　　56（14）

回復時間秒（正常
値土10％の平均）

0．01ドg　　O。1ド，g

　　一　222（9）
　　　　　〔＞270（2）〕

127（10）　　203（10）

〔＞360（1）〕　〔＞780（2）〕

150（10）　　253（10）

120（10）　　204（10）

120（10）　　180（10）

〔＞250（4＞〕　〔＞360（5）〕

120（10）　215（10）
〔＞180（2）〕　〔＞240（3）〕

（）検定に用いた耳数

＊実験方法参照

　Chuichi　Is田zEKI　aロd　Shigeo　IwAHムRA＝0夏the　Ep㎞ephrine　Susceptibility　of　the　Vessels　of　Isolated

Ra恥it　Ears　Received　with　Endotoxin　or　Ep㎞ephrhle　hljection
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第2表　自体成分のエピネフリン増感作用（ウサ

　　　ギ耳殻血管醜流突験）

索出成分侃）
エピネ
フリン

　ド9

　　　　　『π
S乃．ノ7eぎ．2b500LO．01
　　　　　　　　1
K3　Lot
　　　　　　　　O．01　　　　　　100　　No．169　　　　　　　1。1軌。1

　　　＿一＿一1

。励鵡2b謂1α、

K3磨砕液0．10．01

Lipopoly－
　saccharide，

　君．coκ　　　　10

055＝B5　　　　　　　1　　（Difco）

Il唇lo．01．

0．01

0．01

流下滴数の変化（％）

黙読算麟郵
一3

一6

0

0

一8　　－3

十3

一3

十3

　エピネフリン増感実験では，内轟素Sみ．．f’θ∫．2b

K3およびE．．‘oJf　O55：B5では増感現象はみとめら

れなかった．また翫．／」θκ．2bK3全菌体暦砕液で

は，磨砕液濯流後引ピネフリソ0。01pgおよび0．1

陪に対して多少の感受性の低下がみられた．

　む　　す　　び

　内轟素免疫およびエピネフリン頻回投与はウサギ耳

殻血管のエピネフリン感受性に対して影響をあたえな

いことを明らかにした．また菌体成分のエピネフリン

に対する増感現象もみとめられなかった．

一81　－4 一56

一66　　－6　　　　－39

文 献

一9　　－3 一6

一11　　－6　　　　－11

一13　　－3 一6

十は増加，一は減少を示す

疫後ラノリン投与群において他のものにくらぺ．多少

回復時間の延長がみられた．

1）L．Thomas＝∫Eκかル距4．，104，865－880（195

　6）

2）B．W．　Zweifach，　A．　L．　Nagler　and　L．　Thomas

　　＝　ノ」βκρ．　1吻孤，　104，　881－895（1956）

3）M．W．　Meyer，　H．　M。　Ba11ia：P70αSoc．」E∬ρ．

　β’o’．　1しfご4，　100，　288「290（1959）

4）岩原繁雄，大淵令子：衛生試報，75，299－301（19

　57）

5）器原繁雄，石関忠一＝医学と生物学，67，48－51

　（1963）

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）．

Rubber　foamの微生物に対する作用について（第1報）

　　　　　　　　　　細菌に対する殺菌力

岩原繁雄・宮本和代
若林駿吉＊・川村秀之＊

　坐活環境に山来する微生物による感染防止は重要な

問題であるが，食品に加えられる防腐剤や飲料水の弓

田法などをはじめとして多糧多様な重要問題が山積し

ている．一力われわれの日常生活から切りはなすこと

のできない布団の微生物感染源としての役割は古くか

ら注目されながらもその対策についてはほとんど何等

の手も打たれていないのが現状である．ところがここ

数年来布団材料として広く普及してきたRubber　foam

（RF）とよばれる物質が殺菌性を有することが報告さ

れ1）・2，，衛生学的見地から興味ある話題となった．わ

れわれはその確認を主な目的とし，あわせてRFの一

部成分の殺萬性および抗カビ性，Urethane　foam（UF）

との寸寸などを行なった．また殺菌剤を配合したRF

13独〔界面活性剤配合No．4～No．13，有機錫化合

物配合No．14～No．16〕についても検討を加えた．

．第1報においては結核菌（BσG）およびブドウ球菌

に対する殺菌作用について報告する．

　実験材料および方法

　検　　体

No．1　RF

　　＊○天然ゴム　　　　　　　　　　　　70．0

　　＊○合成ゴム　　　　　　　　　　　　30．0

　　＊○オレイソ酸カリ石鹸　　　　　　　　1．0

　　　　コロイド硫黄　　　　　　　　　　　2．5

　　　　diethyl　dithiocarbamateの亜鉛撫　　1．0

　・＊　mercaptobenzothiazoleの亜鉛塊　　1．0

　　＊　亜鉛華　　　　　　　　　　　　　3．0

　　＊　　styrenated　pheno1　　　　　　　　　　　　　1。0

Shigeo　Iw川ARA，　Kazuyo　MlYAMoTo，　Shunkichi　W爪ABAY▲s田，　and　Hideyuki　KAwAMuRA　2　Rubber　Foam

Matrix　and　Microorganisms．1．　On　its　Bactericidal　Activity

＊II東紡練株式会社強化プラスチック研究所
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　　＊Otτi皿ene　base　　　　　　　O・2

　　＊○硅弗化ナトリウム　　　　　　　　　　1．5

　　　　（数字は配合比を示す）

No．2RF、（＊印のみ配合）

　　3　RF（○印のみ配合）

　・4　RF（ビスターML配合）

　　5RF（アソホレックス嚢63配合）

　　6RF（リポミソLA配合）

　　7RE（アンヒトール24　B配合）

　　8艮F（アピロソ15配合）

　　9RF（マーベリンAC配合）

　10RF（カチオソAB配合）

　11RF（カチオンPB配合）
　12　RF（アーケード12－50配合）

　13　RF（アソステックスC－160配合）‘、．

　14　RF（b三s－tributylti旦oxide　N－5配合）

　15　RF（　　　〃　　　　N－5K配合）

　16　RF（　　　〃　　　　SN－7C配合）

　17　UF
以上の検体は厚さ3mmめ板状として製造した．

被検菌株

　ブドウ球菌：8’σρ勿10‘oc6〃εσ〃ノ碑3209p

　結核菌＝ル秒co加。’θ7伽％加ηゴs　BCG予研祥

忌1衷　ブドウ球菌に対する殺菌性

　実　験　方　法

　1．　ブドウ球菌＝370，18時間ブイヨン培養菌を生

理食塩水で10倍希釈（108／m’）し，50×50×3m魚大

の検体2枚に6m’を均一にしみこま・せて重ね合わせ

ペトリ皿中に置き，1．4，8および24時間後に検体

を圧搾して1滴を採取し，普通寒天培地を用いる混釈

法によって生菌数測定を行なった．

　2．結核菌：370，72時間Dubos培地振と．う培養

菌を生理食塩水で10倍に希釈（106／m1）し，上記の

大きさの検体2枚につき8mZをしみこませた．生菌

数測定はブドウ球菌の場合にならい小川培地斜面を用

いて1，4，8，24時間および7日後に行なった．

　実　験　結　果

　第1表に示すごとく1ブドウ球菌の場合にはRFで

は1時間後に生菌数の減少がみられ，8時間ではほと

んど消失し，24時聞以内に完全に殺菌された・また

殺菌剤加工RFでは4時間でほとんど消失，その多く

は8時間以内に，またNo．13においては4時間以内

に殺菌された．

　No．3およびUFについては雑菌の混入が著しかっ

たが，24時間後においても多数のブドウ球菌が検出

第2表　結核菌に対する殺菌性

検体番号

検体番号

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

17

菌液のみ
の対照

培 養 成 績

1時間後　4時間後　8時間後24時間後

十

冊＊

十

十

十

冊＊

十

十

耕＊

土

十

土

土

土

日

土

土

十

十

十

十

耕＊

押

土

冊＊

土

耕＊

　1
　13

3．17

菌液のみ
の対照

培 養．　成 績

土

十

1時間後4時間後8時間後24時間後7日後

十　　　十

十　　　十

十’　　十

十

十

十

十

十

十

十

十

＊

辮＊

帯

十

土

耕＊

＊：雑菌混入

された．第2表に示すごとく結核菌については8時間

後に病数の減少がみられたが，菌の検出が陰性となっ

たのは7日後であった．No．3およびUFについては

ブドウ球菌の揚合と同様雑菌の混入が著：しく結核菌の

消長を詳細に観察することはできなかった．

　考察および結論

　RFはブドウ球菌に対しても結核菌に対しても殺菌

性を示した．ブドウ球菌よりも結核菌の方が殺菌に長

時間を要したことは結核菌の一般薬剤に対する態度か

らみても当然の結果と考えられる．検体はあらかじめ

殺菌することなく菌の添加実験を行なったが，添加さ

れた菌以外の雑菌は培養されなかった。No。3および

UFについては検体中での被検菌の消長を調べるため

の培養試験の結果，添加菌とともに雑菌が多量に検出

されたことからみて，これらの検体の殺菌性は否定し
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てよいものと思う，RFの殺菌性はRF組成のうちNo・3

に配合されなかったものによると考えられるが各成分

単独の殺菌性については今後の検討に待ちたい．

　殺菌性を有するRFにさらに殺菌剤を配合した二合，

ある程度の殺菌効果の増強がみとめられた．

　文　　　献

1）T．Lammers：Die　hygienische　Bedeutung　der

　1atex　Schaummatratze．1）θμ’3σ二二弛4凝πf3c乃θ

　恥‘乃θ〃5‘乃ア解，79，521－524　（1954）

2）M．Nopitsch　und　E．　MobUs＝Verhalten　von

　Schaumgummi　und　Schaumstoff　gegen且ber
　Bakterien．ル勲〃吻π47セ∫ξπδθ7fc乃∫θ，　39，557－

　563　（1958）

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付》

Rubber　foamの微生物に対する作用について（第2報）

　　　　　　　　　真菌に対する抗菌力

岩原　繁雄・倉田　　浩・坂部　フミ

　　若林　駿吉＊・川村　秀之＊

　前記1｝において，岩原らはRubber　foam（RF）の

細苗に対する殺菌性の有無を検討し報告したが，われ

われは同じ材料について，真茜に対する抗菌性を調査

したので，結果をとりまとめて報告する．

　実験材料および方法

検体＝　検体の組成ならびに配合殺菌剤については，

前報1）に記載したとおりである．

被検菌株3　つぎの6種をもちいた．

第1表　各鍾Rubber　f（鳳mとUrethane　foamの抗菌性

検体
No．

1＊

2＊

3＊

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

17

配　合　殺　菌　剤

昏

冨

♂
サ
目

無　配合

両
性
界
面
活
性
剤

力界

チ面

　活
オ性

ン剤

驚｛

ピスター　ML

アソホレックス　＃63

リポミソ　エA

アソヒトール24B
アピロソ　15．

マーベリン　AC

カチオソ　AB

カチオソ　PB

アーケード

｛

　　　　　　12－50

アソステックスC－160

bis－tributyltin　oxide

　　　　　　　　N－5
　　　〃　　　　N－5K

　　　〃　　　SN－7C

被 検 菌

轟7毒卿伽3影，卿伽3急調駕器，磁，塑伽3

十

十

帯

帯

耕‘

掛

耕，

帯

帯

帯

帯

冊

着

帯

朴

帯

帯

十

卦

’」肝

イ←

柵
イト

帯

Urethane　foam 十

＊第1報参照

　Shigeo　IwAHARA，　Hiroshi　K：uRATA，　Fumi　SハK棚，　Shunkichi　W爪ABムYAsH1　and　Hideyuki　K：AwムMuRム

3Rubber　Foam　Matrix　and　Microorganisms．皿．　Odts　Fuaglstatic　Activity

＊日東紡績株式会社，強化プラスチック研究所
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　医真菌37｝∫‘加助y’oπσε’670’463Me－1

　　　　　　　A3ρ〃gゴ伽sル癖8σ伽1AM　2612

　一般真菌3ノ㎏ρ〃8’躍με痂g〃ATCC　9642

　　　　　　　p6πlcl〃嬬〃6卿脚πεN肌6334

　　　　　　　ασ4b｛ψ07伽餌加功σ期〃z　IAM　517

　　　　　　　R毎20ρπ3π忽7ゴ。απ5SN　32．

　実験方法：Waksman平板寒天（9　cmペトリ皿）

上に，菌胞子懸濁液（0．1％寒天）1mZを均「に注

ぎ，その上に，あらかじめ上記菌胞子液を塗抹した検

体（20、×20×3㎜）をおき，25。，14日間培養して，

菌の生育を観察し，その抗菌力を調査した．

　実　験結果
　第1表に示すごとく，殺菌剤無配合のRF（Nb．1）

に，すでにかなり強い抗菌力がみられた．なお，各種

界面活性剤を配合した10種のものとの間に，ほとん

ど差がみられないようである．また，活性剤無配合の

もので，正常なRFから加硫剤など5種の組成を除い

た検体（No．3）には，抗菌力がほとんどみられず，ま

た同じく2種の組成を除いたもの（No・2）は正常な

RFより抗菌力が弱いもののようである．

　有機錫化合物配合のものは，抗菌力が広範囲の菌に

および，ことにNo．16が好結果であった．　Urethane

foam（UF）はこのものの上で菌の発育を阻止する物

質が存在しないもののようで，極めて旺盛な発育を認

めた．

　考　察

今回の実験によって，元来RFはかなり強い抗菌性を

もつものであることが明らかにされた．これは何に起

因するかというと，加硫剤，加硫促進剤，活性化剤，

老化防止剤として加えられているコロイド硫黄，ジエ

チルジチオカーパメート亜鉛，メルカプトペンゾチァ

ゾール亜鉛，亜鉛華，スチレン化フェノールなどの単

独か，あるいはそれらの綜合作用によるものと思考さ

れる．このことは，検体No．3に抗菌性がほとんど

なく，No．1に強くみられ，　No．2がその中間に位す

ることによって証明される．

　強い抗菌性を期待して配合された界面活性剤のi効果

は意外に得られなかったが，有機錫化合物の配合によ

って，かなり広範囲な抗菌力がえられることが明らか

にされた．またRFと比較の意味で試験を行なった

UFでは，菌の生育は旺盛であった。このものには菌

の生育を抑制する物質が存在していないものと考えら

れた．

　RFはかなり抗菌性をもつとはいっても，被検6菌

に対する成績をみてもわかるとおり，菌種間に差があ

り，A3ρθ78F〃」粥短解ノや勲f20ρ欝痂87fσ朋εに対

しては，抗菌力があらわれていないことから．これだ

けで十分であるとはいいきれない．さらに完全な抗菌

力を得るためには，前述の有効成分を詳細に究明し，

有効濃度を調査し，組成を改良するか，あるいは有機：

錫化合物のような防カビ剤を添加することなどが望ま．

しい．

文 献
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洋紙に付着したカビの赤外吸収スペクトルによる検出

大 場 琢 暦

　細菌類の赤外吸収スペクトルの応用については多く

の研究1）があるが，さきにわれわれは内毒素エンドト

キシンに対する赤外吸収スペクトルの応朔2）について

報告した．

　カビに関しても，これを構成する糖類の相違などか

らその赤外吸収スペクトルも異なるものと考え，3種

のものを選び，カビの菌糸および子実体をデシケータ

ー中で乾燥したのち，粉末としK：Br錠剤法により測

定を行なった．すなわち幽ρ〃8pf〃π3ッθノε∫coJoア（コウ

ジカビ）を・Fig・1に・Pεπfo’〃fμ溜f31απ4飴π加（青力
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ピ）をFig．2に，　R飯zo♪κsπ‘gγlcαπ∫（クモノスカ

ビの1種）をFig．3に示した．

　これら3つのスペクトルはいずれも1640～1680

cm－1にyc．o（アマイド1バンド）による吸収帯と，

1150～950cm或に帆広い糖による1ノσ。。二¢の吸収帯と

を有しているが，詳細に観察するとそれぞれ差異がみ

られ，識別することができる．

　たまたま，洋紙に付着した異物（径約5mmの大き

さ）がカビであるのかまたはリグニンであるかが問題

になった．そこでこの部分を薄い刃物でかき落し，集

　　　　　　　　中法3）によって赤外吸収スペクトル
　　　6500㎡1
　　　　　　　　を測定したところFig．2と同じスペ

　　　　　　　　クトルが得られた。この結果，．洋紙

　　　　　　　　に付着した異物の主体がPenicilli－

　　　　　　　　umの1極（青カビであることが判

　　　　　　　　明し，問題が解決された．この異物

　　　　　　　　を顕微鏡観察した結果も，同じくベ

　　　　　　　　ニシリウムのべニシラスおよび胞子

　　　　　　　　がわずかながら認められた．

Fig，1．　Infrared　spec七rum　fo　Asρθ7gぎππs”¢7s‘coτ07㎞　KBr

　　　tablet．

Fig．2．　Infrared　spectmm　of　Pβπfσf〃’ε‘翅ゴ31α”4fσκ〃2　in　KBr

　　　tablet，

Fig．3．　Infrared　spectrum　of　1～爾20ρπε　”ゴg7fαz”3　㎞　　K：Br

　　　tablet．

曾1

　カビの試料の提供と顕微鏡検査を

いただいた当所真菌室：室長倉田西土

ならびに坂部博士に深謝いた．しま

す
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殺菌剤によるカビ胞子の細胞変化の電子

　　　　　顕微鏡的観察（第2報）

一戸正勝・倉田． 浩

　著者らは先に殺菌剤のカビ胞子におよぼす作用機序

を解明するにあたり，第1にその細胞内容の微細構造

の変化の推移を綿密に観察することからはじめる必要

性を指摘し，その手始めに正常な状態における！13ρθ7－

g”κ5の分生胞子の微細構造の電顕所見を1，2報告

しておいた．本報ではさらに進んで，同属菌の胞子新1

生器官であるsterigmataの正常構造の電顕的観察を

行なったところを記述する．

　材料および方法

　供試菌は，この属のものでは域較的胞子の大型なも

のである・43ρ¢79沼欝’α〃2αガ’K！TA（当所保存株）を

用い，バレイショ寒天培地上に7日間，25。で培養発

育したcolonyの表面をガラス棒で軽くこすって集め

た菌体を前面1）において述べたごとく，L2％過マン

ガン酸カリ水溶液で1時間，氷室内で固定し，metha－

crylate樹脂に包埋し，ガラスナイフをとりつけ’た，

JUM－5型ウルトラミクロトームで薄切し，　JEM－T6S

型電子顕微鏡（60kV）で直接倍率2，000～10，000倍

で観察した．

　観察および考察

　Sterigmataの．cell　wa11：sterigmataのcell　wall

は電子密度の高い，薄いouter　layerと，それよりも

低電子密度だが，厚いinner　layerの2層から構成さ

れている．このouter　Iayerはvesicleのそれと連

続する像が認められるところがら，質的にも同一のも

のと考えられる．sterigmaの細胞質は頼粒性に富ん

でおり，1～33の核とその周辺に散在するmitochon－

driaなどが認められる．（Fig・1，5）

　sterigmataの長さが7～10　Pになった時，一この

場合それが一応成熟（完成）したとみるべきで一，

胞子の形成がはじまる．この時は，まず，sterigmataの

先端が次第にふくれて1コの胞子が外に放出される．

この経過をすこし詳細に観察すると，押し出される胞

子のcell　wa11はsterigmataのそれの内側に接して

ぺっに新しくつくられるようで，これが外部に押し出

る際には，sterigmataの先端のcell　wa11をひきち

ぎって排出する．

　したがって新生胞子はひきちぎられたsterigmata

のcell　wallの1部門かぶって出てくる．（Fig．4）

　さらに注目すべきは，この胞子排出孔の周辺のcell

wa11がひきちぎられる以前に顕著な肥厚を示すこと

である．この肥厚部位は胞子排出後はカップ状の孔縁

となって残る．（Fig．2，3，4）

．この構造はいわゆるHughes2）の分類様式の助’α一

’osρoアαtypeの菌に共通して認められる形態的特徴で

ある．この部位のcell　wallは，とくに，　imer　la－

yerでの肥厚が贈・認め旅・れ・納質・接す／

る付近では，outer　layerと同じ程度に高い電子密度

を示している．

　すでにsterigmataは胞子形成器官で新生細胞の分

裂能の旺盛な羅官であり3），しかも菌を薬剤にふれさ

せた場合にもっとも早くに影響をうけやすい器官であ

ること4）などが知られているが，排出孔部の肥厚の意

義について特に言及した報告はなく，Tallakaら5）が

電顕所見で・43ρ¢ア8耀粥π忽召7にこのものを認めてい

るのみである．今後，種々な条件下での経過の観察を

すすめるべきであるが，薯者らの考えでは，この厚膜

化の意味は，後続して出てくる胞子のための通過孔の

単なる補強的な意味ばかりでなく，胞子のできあがる

まで内部の細胞質の流出を防いだり，逆に水分を内部

にとり込んだり何らかの形で胞子形成の調節にあずか

る機能をもつものと推考される．・今後，この点の裏づ

けが必要である．また14s♪〃8耀〃3属のcell　wa11の

構成成分に関しては，堀越ら6》のノ15ρ・orygαθ，橋本

らηの／1sρ．ηf8群などで電顕的，生化学的に研究さ

れているが，玉詞切片法による観察と関連させて，

sterigmataのいかなる部分からcell　wallがつくら

れ1どのような成分からなっているかを検討する必要

があると考える．

　Sterigmataの核：ster　igmata内の核については興

味あるところで，secondary　sterigmata内の分裂し

ている核の像では，核膜に接近して　emdoplasmic

reticulumがみられ付近にmitochondria演散在して

いる．（Fig．1，5）また，　primary　strigmataの上部に

．『，轡・ノ

　Masakatsu　IcHINoE　and　Hiroshi　K：uRATA：Electron　Microscope　Observations　on　the　Ultrastrtlctural

Changes　of　Fungus　Spore　Cell　Induced　by　Fungicide　Agent．　L　Fine　structure　of　Conidia－bearing

Apparatus　of！吐ερβ7紹〃μ5

．一二庸．．
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　図版の説明

Fi9・1・Primary　sterigmataの上に生じたsecondary　sterigmataの像で細胞質内の密粒，核，　mitochondr三a

　　　がみられる・分裂しつつある核，およびその周辺のmitochondriaに注意．

Fig．2．　sterigmataの先瑞にある厚膜化したcell　wa11の内側から新しい胞子がつくられようとしている．

　　　大きなvacuo1，先端に移動しているmitochondria，核，穎粒がみられる．　　　　　　　　　　　・
Fi9，3．　sterigmataのカップ状の内側から新生される胞子のmitoch。ndriaの移行を示ナ・胞子のcell　wa！1

　　　ははずれてcytoPlasmic　membraneがむき出しになっている．

Fig．4．　sterigmataから最初に放出される胞子が胞子のcell　wa11の上にsterigmataのcell　wallをかぶ

　　　っているのを示す。

Fig．5．　primary欲erigmata，　secondary　sterigmata，および，そこから放出される分生胞子を示す・secon－

　　　dary　strigmataの2層目cell　wa11のうち，　outer　wa11に突起がみられる．細胞質は頼粒に富み，核

　　　の周辺にはmitochondriaが散在する．
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ある核では限界膜がはっきりせず，一時的な核膜の消

失を思わせるものがある．（Fig．5）

　今日までの知見8）9）10）によると分生胞子形成期の，

sterigmata内の核は単核である場合，多核である場

合と，さらにここから生じた分生胞子の核数について

も菌の種類によって異った観察がなされている．本実

験ではこれらの点につぎ明瞭な像が得られなかったの

で今後検討を続けたい．

　核以外の目立つ構造物ではmitochondriaの動きは

注意すべき点で，胞子形成にあたり，核に先行してま

ずmitochondriaが移動しているのがしばしばみられ

る．（Fig。2，3，5）

　このような現象は，酵母類の出芽による細胞分裂の

際にもみられ，Sσoc加70卿。θsc67頗ε1α811）12）R単一

グ0’0τ”α8伽’伽お13）などで認められている．

　また，C碑4’4々α」ゐ’6碗314）15）においても移行しつ

つある核の周辺にmitochondria，　endoplasmic　reti－

culumが多く存在することが知られている．

　この現象から，細胞増殖過程での両者の機能的な役

割の存在する可能性がうかがえるが，この点に関し，

今日までの知見は極めて乏しい．
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　　麦類赤かび病菌に関する試験（第1報）

赤かび病菌の検出法ならびに病麦の赤変程度と

　　　　F初5α万〃副堤菌検出率との関係

倉田 浩・坂部　フミ●宇田川俊一・

　赤かび麦を食用に供した場合中毒を起すことはかな

り以前より知られているが1）・2），昭和38年春は異常

な長雨により中国以西の麦作は未曾有の被害をうけ

た．ために山口県衛生部は同県産の麦（自家）の食用

の適否について食品衛生的な立場からの調査を厚生省

宛に依頼された．送付をうけた被害麦試料は当所にお

いて一まず菌学的検査を行なったが，既定の培養検査

により毒性のある赤かび菌のstra1nのみを検出しう

る可能性については全く期待がもてなかった．すなわ

ちこの検査では同時に数種の乃‘5σア伽魏属菌が分離

されるが，培養的特徴だけでその有毒strainを識別

することは全く不可能とみられた．

　そこで引音らは得られた多種の1肋∫α7勿〃3属菌の

iSQlatesをまず培養的性質を中心に群鳥とし，その代

表株について毒性試験を進め，その間の関連性をみつ

けだすことで，有毒赤かび菌系統の菌学的検索が最：終

的に可能であるかを検討してみた．一力農林省の肉眼

検査による農産物規格規程では，酒類の一等から等外

上までのものでは赤かび粒が1．0％をこえて混入して

はならないとあるが，本調査結呆で赤変の全くみられ

ぬ麦粒からもかなり高率に勲εσ7’〃7η四四の検出が

認められた．このことは赤かび粒の肉眼判定は信頼が

　Hhoshi　KuRATA，　Fumi　SAKABE，　and　Shunichi　UDAGAwム3Experimental　Studies　o皿Some　Causal　Fu－

saria　for　the　Wheat　and　Barley　Scab．1．　Detemセ1ative　Method　for　Isolatio夏of　Pathogenic　Fungi

aコdRelation　betweeロSeed　D玉s◎010ratio夏aロd　Degree　of　Fu瓢ia　Isolation
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おけぬことを示唆しているものと考える．

　ここではまず，検出法の起案と激変粒の程度と菌検

出率との関係について報告する．

　材料およひ方法

　赤変粒の調査1　昭和38年産，山口県下畑地区よ

りの赤かび麦42試料から任意に100粒をとり，赤変

のある粒とない粒とに分け赤一度（％）を算出した．

このユ00粒よりさらに25粒を任意にとり田し培養検

査に供した．

　赤かび繭検出法：①試料の前処理試料を入れた

三角フラスコ（200m’i容）に1％sodium　hypochlo＿

ritc溶液を試料が充分沈積するまで加え，よく振とう

しながら3～5min衷面殺菌する．隠約100加’の減

苗水で3回洗浄した後，よく減菌水を切り減菌ペトリ

Il【1上に拡げる．②試料の培獲　減菌ペトリ皿1内の試料

から麦粒を1粒ずつ滅菌ピンセットで培地上にうえつ

ける．1枚のペトリ皿（径9cm）に5粒おくのを基準

とする．③培地　ジャガイモ寒天培地（PDA培地）に

100mg／L皿のクロラソフエニコールを添加した培地

を用いる．培地減菌以前に添加する．25。Cの定温器

に保存し，：発育してきた乃‘3〃fκ刎属菌を7～10日

後に検定する．

　結果および考察

　検出結果を第1表に示す。

19兵　　庫　　裸　　0

20小麦農林61号　 0

21博多2号（玄）　1

22兵　庫　裸40
23横　　　綱（玄）　70

24小麦農林61号　0
25博多2号（玄）　0．5
26不　　朋（玄）　0

27兵庫町（玄）70
28　　／1、　褒　農i上木61号　　　60

29f導多2与｝（玄）　40

30兵庫裸（半玄）80
31　大　　　　麦く玄）　30

32　　4、　麦　差亀日溜61号　　　　0

33ピール変（玄）　40
34裸　　　　　麦　95
35　　1」、　　　　　　　麦（玄）　　　80

36ビール麦（玄》　70
37裸　　　　　麦　20
38ビール麦（玄）　60
39兵　　庫　　裸　　2
40　横　　　　綱（玄）　10

41’」、麦農林61号3
42　博多　2号（玄）　　0

　　　計

20i20
1gi　9

191　5
21119

22；17

16i　6
26i19
14i　9

1giユ8
30120

25；20
21ilO
24i21
2、i、7

27i23
26i23

28；22
31124
25i18

22i20
19i11
20i16
26122
24123

996i752

0

1

0

0

1

3

0

3

0

3

2

0

1

0

0

1

1

5

2

2

0

3

2

1

0

9

14

2

4

7

7

2

1

7

3

11

2

4

4

2

5

2

5

0

8

1

2

0

78166

第1表　山口県赤かび麦の赤変度とF幡σγ伽擢

　　　属菌の検出率との関係（1963）

鞭　品
　　　赤かび

種赤難
　　　（％）

1兵　　庫　　裸
2横　　　　綱（玄）

3ノ」、麦｛芝材こ61号

4　大麦博多2号（玄）

5　兵　　庫　　裸（玄）

6　横　　　　綱（玄）

7　　’」、　麦　去1と季仁61号

8　博多2　号（玄＞

9兵　　庫　　裸
10　横　　　　綱（玄）

11小淡農林16号
12　博多　2　号（玄）

13　兵　　庫　裸（玄＞

14　小麦農林61号（玄）

15　ビール麦（玄）
ユ6　兵　　庫　裸（玄）

17　　4、　麦　農†イく61号

18　博多2　号（玄）

F菌
発生数

集落の色調2）

P　Y　W
株i

25i16
28i24
27117
28124
101　4
21i15
24i21
24i16
25i21

24；21
19118
26i21
28125
25i18
41i25
17110
29124
30120

0

0

2

1

0

5

2

1

3

1

0

1

2
4

16

1

5

3

9

4

8

3

6

1

1

7

1

2

1

4

1

3

0

6

0

7

　註1）赤変度（％）は同一試料を2人の判定者によ

　　　って判定した結果の平均値である．

　　2）培地上の苗叢の色調型：P…P1nk，　Y…ye－

　　　110Wg　W…white．

　　3）試料の採取地域は省略した．

　本試料らは極めて激甚な赤かび被害粒であって，そ

の稔実は全く不良のものであった．菌検出結果では予

想にたがわず，多くのハ‘3αア伽翅属菌の検出をみ，

同心の検出されなかった試料は1例もなかった．なお

1粒から菌叢の色調の異なる　∫勉3α7一三菌が同時セこ

2種以上認められる場合もあり，各試料について得ら

れたF播αr加π菌株を色調によって類別してみると

全ハ‘3αアf3〃72菌株996株中，　pink型（赤紫～赤続

色）が752株（75・5％），ye110w型（淡亨1⊃色～貧褐色）

が78株（7．8％》およびwhite型（白色～淡画色）

が166株（16・7％）に分かれた．

　このようにplnk型の検出頻度が圧倒的に多いこと

から，毒性株の検索にあたっては．この型の群がら先

に手をつけるのが順と考え，この中から最も多くの株

数をえ．らんでつぎの毒性試験に供試することにした．

（第2，4，5報参照）

　さらに注目すべきは赤変度の全くない試料から高率

にハf5α7伽η菌が検出されたことである．鶴田ら3）

（1959）の昭和32年の全国調査によると赤かび被害中
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程度の麦類から平均2・6％，米からは5・9％の」％一

εσア加π菌の検出が認められている．このことから考

えあわせると，この年の山口県麦の罹病程度はすこぶ

るはげしく，外観に変調を認めなくともすでに多くの

菌が侵入している状態とみるべきで，特殊な状態であ

ったにしても，肉眼による赤かび麦の判定は菌の実際

の侵入量とは無関係にあるとみて差支えないものと考

えられた．今後さらに検討を要す問題である．

　本研究は衛生微生物部長岩原繁雄博士ならびに食品

部長川城巌博士の指導によって行なわれたものであ

り，かつ食糧研究所角田，鶴田両博士，ならびに厚生省

食品衛生課岩田前課長，阿形，稲垣両技官らの御支援

を賜わった・記して感謝の意を表す．なお，本研究は

赤かび試験の特別研究費によって行なわれたもので関

係各位にお礼申し上げる．
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　麦類赤かび病菌に関する試験（第2報）

赤かび病菌とその類縁勘εσ7伽〃3二二の同定

倉田 浩・坂部　フミ。宇田川俊一

　先報にて1）山口県産赤かび麦より検出した数種の

ル5ση吻2二品を培養的性質から3型に分けたが，そ

れら各回の代表菌について菌学的調査を行ない，spe－

iesの同定を行なうと同時に，既知の有毒，Fμ3σ7f鰯
C

菌との比較を行なったので結果を報告する．

　材料および方法

　供試菌株ならびに比較菌株の来歴ならびに培養的性

質はつぎのとおりである・

　Colony
pigme皿t－type

Isolates Toxicity＊ Sourse Colony　surface　apPearans＊＊＊

Red

phk

yellow

white

AR－0－1

AR－1－1

AR－2－1

AR－2－2

AR－2－3

AR－2－4

AR－2－5

AR－5－1

AR－3－1

AR－4－1

十＊＊

十

十

食研角田株

山口県産麦

　　〃

　　”

　　〃

兵庫県産麦

熊本県産麦

輸入タイ国米

山口県産麦

　　〃

paste；slightly　restrict　dull　red　purple

floc；　red　purple

floc；　red　purple

floc；pale　ye110w～dark　red　purple

floヒ；yellowish　red　purple

floc；whith～yellowish　purple

floc；white～dark　red　purple

felty；dull　red　purple～purplish　pink

floc；pale　orange～pale　purplish　pink

floc；white～pale　orange

＊

＊＊

＊＊＊

野性試験結果は本試験Sesies　4，5による．（当所薬理部で実施）2）

食研角書博士の分離株で，獣性が同氏によって証明されている・

PDA培地，25。C，10～20日培養．

菌学的調査ならびに同定

供試菌株をPDA培地上に25。Cで培養形成させた

分生胞子の形状，大きさ，隔膜数などを調査した結果

を第1表，Fig．1に示す．

　Hiroshi　I｛uRATA，　Fumi　SAKABE　and　Shmichi　UDAGAwA＝Experimcntal　Studies　on　Some　Causal

Fusarla　fcr　the　Wheat　and　Barley　Scab．皿．　Ideロtificatioll　of　the　Wheat　and　Barley　Scab　Fungus

and　its　Allied　Species
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舞等82．，｝　（1964）

弟1表赤かび麦より検出されたハ‘5σrfτ㈱属菌株の菌学的性質

Isolates
Macroconidia

Shape　of　Mc． Dimension　of　Mc．（IL）

AR－0－1

AR－1－1

AR－2－1

AR－2－2

AR－2－3

AR－2－4

AR－2－5

AR－4－1

AR－3－1

AR－5－1

Sickle－shaped

　　　〃

　　　”

　　　〃

　　　〃

　　　〃

　　　〃

　　　〃

　　　〃

　　　〃

22．6x4ご31）

42．8×4．3

27．0×3．7

45．0×4．8

39．1×5．2

34．7x4．3

34．2×4，5

24．7×4．3

30．7×4．4

28．6×4．6

12．5－41．2×3．0－5．02）

16．3－75．0×2．8－6．0

15．0－52．5×2．5－5．3

27．5－60．Ox3．8－5．5

25．0－55．Ox4．3－6．3

15．0－48．8x2．8－5．3

15，0－46．3×3．0。5．3

13．8p38．3×2．8－4．8

15．0－40．0×3．3－5．3

13．0－37．0×3．0－5．3

翫・一 ﾕ．・温
1，2，3，5

1，3，5，8

1，3，6

1，5，7

2，5

1，3，5

1，3，4，5

1，3，5

1，3．4

1，3，5

62．0

43．3

52．0

48．0

44．5

53．5

45．5

45。0

47．5

25．8

．尋←←

ト

十

十

十

十

卜

十十十

十十十

No　microconidia　were　found．　Measurements　made　on　potato　dextrose　agar，　cultured　at　250C．

1）average　dimensions　2＞usual　range　observed

　翫5αア加π厩菌の分類韮準＝現在勘3α7fκ〃3菌の

分類様式はWollenweber－Reinking様式3）（1935）（W

式）とSnyder－Hansen様式（1940～1945）‘・5・6｝（S式），

Bibi（1955）様式7）とがある．これらの様式のいずれ

にしたがうかについては種々論議のあるところで，上

記の菌株を同定するに先だってこれら様式についてふ

れる．

　Wollenweberらは1935年凡‘εα7fκη2菌のモノグ

ラフを発表し，それまで研究された菌を16亜風（sc－

ction），64種，57変種，22型に分類した．この様式

は菌の形態のみならず培寳的性質が大幅にとり入れら

れているが病原性の差異については余り重視していな

い．これが長い期間Fκ詔ア勧η菌の分類悲準になっ

ていたが，何分余りにも細分化し過ぎたので変異の多

い本属菌の分類には不適当な点が指摘されるにおよん

で，Snyderら（1940～’45）がこれを改変し8種，34

第2表　」㌦3α7勧解属菌の分類様式の比較と赤かび病菌ならびに有毒菌‘5αγ伽〃2菌の所属

完全時代 Wollenweber様式（亜属） Snyder様式　（｛重） 赤かび病および
中毒に関与する菌

一　｛1謙諜
　　　　　　　皿Spicarioides

　　　　　　　W　Submicrocera
CαJoπ6C’07按

　　　　　　　VPseudomicrocera

　　　　　　　V［　Aτachnites

　　　　　　　～狂　Sporotrichiella

　　　　　　　玉皿　Roseum

　　　　　　　KArthrosporiella

　　　　　　　X　Gib1家）sum

　　　　　　　X［　Discolor
Gめδθκ〃α

　　　　　　　】虹　Lateritium

　　　　　　　X皿　工iseola

　　　　　　　X】VElegans

肋郷 o土器m

｝

Rψf∫ρ加。ア’σ（1型）

？Rガ8fごだ8’3α‘1α

｝・R一

F㌔π勿σ」8（1型）　　　　　R”’〃α1θ＊

R’・伽轍（・型）一俊鑛蕩。、，“。瀞

R70εα捌（1型）

R’σ∫2／f’fz‘卿

R解。πfJヴbア”26

Roηερorτ‘η2（24型）

1己501α〃ゴ　（5型）

F＝己7〃θ72ασθ2‘鋭｛

R乃87ゐ〃・αη2

Rεσ～アμ｛

Flαアα‘03♪0ησπ

R8アαη3fπ8α73‘’π＊｛

Rα〃，η072’η1

F＝プ6♂01077∫

F＝301α’Zゴ

＊右毒1弓‘詔7加η菌として既報のもの11・12・13・1り
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10

．、1|

劉鰹，ド

壌

1AR－1－1　2　AR－2－1　3　AR－2－3　4　AR－2－4

5AR－2－5　6　AR－3－1　7　AR－5－1　8　AR－0－1

9AR－2－210　AR－4－1

Fig．1主としてムギ類から検出された盈5αノ’κ翅四丁のmacroconidia

　　　　1，　3，　4，　5，　6，　7，　9．　R　8γσ’η’πξ～σ7μ祝；10．　瓦。匿y3ρoノμη3；8．　R　22かα」¢；　2．　1吃‘3σプ’κ〃3　sp．

1

戸．
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型に統一した．これの種は形態に，型（form）は病原

性にのみよるものである．Bibiの様式はソ述から出

されたが，木質的にはW式と大差がない．

　いま前2様式を比較対ll（けると第2表のようにな

る．

　近次，松尾（1962）禽・9）はS様式にもとつくFτ‘3α7’μ加

菌の分類keyを提示し，わが国のF螂αア’1‘”2菌を10

種に分類した．今日これら様式のいずれを採用するか

は統一されていない．前述のようにS様式の適用が容

易かつ便利のようでこれを採溢した報告も多いが，必

ずしも理論的かつ便宜ともいえず，また種の検梁表が

できていない．したがって赤かび麦lh来の1『ε‘∫α7’～雌

菌株を同定するに当って．実際的にはまず松尾のkey

にあてはめてspeciesの範囲を決めてから，必要に応

じ細部の形態を他の様式にあてはめて考証するよりほ

かに今のところ良策がないようである．

　同定：上記10菌株を松尾8》の検索表にあわせると

’・ずれの心切もmicroconidiaの形成が認められない

ので，70∫α伽，1α’θア伽槻，8が3ρ加。アゴα，π1〃。’θの4

種のいずれかに所属するものでありことが判る．さら

にmacrodonidiaの形状を詳細に比較すると，胞子が

著しく短少なAR－0－1株はE痂α’θであり，他／

　　　　　　　　　　　　lAR－1－1．

一州一一
Fκ∫αグ”f〃3sp．

ハ‘∫αア’繊20κ：ソ5か日ア2‘η2？

17「κ∫α7’〃”置　π’L，α’θ

／の9株は多少の変異はあるが，R703α‘〃2であろう

と至考された，

　麦類赤かび病菌の形態性質をもっとも詳細に記載し

た西門10）の報告によると，大型分生胞子の形状は無色，

新刀形または紡錘形，平均58．9×6．51し，30．5～68．5

×4．25～7．glし；隔膜数2～10，最多隔膜数4，5，6で

これに符合する懸隔は第1表Fig．1から知れるとお

り，AR－1－1，　AR－2－2，　AR－2－3，　AR－2－4，　AR－2－5，

AR－3－1，　AR－5－1，の7株であり，これらは麦田かび

病菌と同定されうる．AR－2－1，およびAR－4－1はこ

れらとかなり相異する形態を示すもので，後者は・R

oκ，’sρ072‘η2に近い性二一を示す．しかしmicroconidia

の形成を確認していないのでここではこの2種を凡‘一

εαア’～㈱sp，としておきたい．

　つぎに前7株の学名であるが，西門はW様式によ

るRg耀η1加6θ7π剛Schwabe（完全時代（；ゴδ加7θ〃α

zoθo（schw．＞Petch）がもっとも広く適用されている

学名としてこれを採用している。ここでも本学名を採

用しておきたい．

　三生との関連性：菌株の培養型，性状，菌の所属な

どと毒性との関連について考察すると，つぎのとおり

である．

一→colony濃赤紫色，綿毛状

AR－2－2，　AR－2－3－

AR－2－4，　AR－2－5
　　　　　　　　　→AR－5－1，　AR－3－1

AR－2－1，　　　　　＿→

AR－4－1　　　　一一→

AR－0－1　　　　　一一→

〃　桃色，綿毛状

〃帯黄禍色・解除蘇躾 ，＊

〃　桃色一純色，綿毛状

”　　白色～淡紫色，フエルト状

〃　深紅色，ペースト状

・一’… @毒性の実証された株，

　　　多く検出される．

　　　角田ら12）（1957）は動物実験にて丑”’ひα’θのJl月生

　　を戦Joffe（1960）13・14）は同じく丑ρoαθおよびR

　　sρ070’7’c〃ofゴ03の2菌の毒性を実証した・当所劣畦理

　　部2）では（第4報参照）E87αη2fη8σア～捌（AR－1－1）

　　およびこれに近似菌F謬’εαアfε槻sp．（AR－2－1）の2菌

　　の毒性を確かめたJoffcの2菌は第2表で判るとお

　　りどちらかというと1孔”f〃α’θに近い菌で，micro一

　　・conidiaを形成する点では，且。κysρo耀〃1に近似す
、1
　　る菌種である．

　　　上表でみると，1引飯のある株は，いわゆる桃紅色系

　　の歳歳から，少なくとも2つ以上の種にまたがって検

　　出されている．この事実は中莇物質を麗生する菌系は

　　特定のspeciesまたはformに限られて存在するこ

　　とはまずあり得ないことを実証するもので興味深い・

　　このことから毒かびの検出は最終的にはどうしても動

　　物検定によらねばならぬことがはっきりしている．

＊このtypeが赤かび麦からもっとも
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　　　焼霜赤かび病菌に関する試験（第3報）・

検出．1勉Sσ珈〃3属菌の分生胞子形成と培地との関係

倉田 浩・宇田川俊一・坂部　フミ

　培養検査によって検出された動3αア伽甥属菌株を

毒性試験に供する場合，分生胞子が豊富にできること

が菌量の均一なカビ麦をつくるに都合がよい．よって

あらかじめ各菌株の分生胞子形成の最適培地条件を知

っておきたいと考え本試験を行なった．

　材料および＝方法

　供試菌株3つぎの4株をえらんだ．

　　　AR－0－1

　　　AR－1－1

　　　AR－2－1

　　　AR－4－1

供試培地3

PDA
PCA

MA
OA
CMA
SA

二二角田株

山口県株

　　「’

〃　’

（potato組extrose　aga1’）

（potato－carrot　agar）

（malt　agar）

（oatmeal　agar）

（com血eal　agar）

（synthetic　aga■）

赤紅色

　〃

　　〃

白～淡紫色

　培養条件325。Cで平面培養，観察は第1回は1週

間で暗室内，第2回は2週間後でこの間までは10W

螢光灯照射下で培養した．

　実験結果ならびに考察

　供試翫5σ吻〃2菌株の生育速度，気菌糸の発育状

態，集落の色認および分生胞子形成度などを記録し

た結果を第1表にまとめて示す．

　考察：　分生胞子の形成を培養2週間後に比較する

と，もともと胞子形成の不良であるAR－1－1，　AR－2－

1ではいずれの培地を用いても好結果が得られていな

い，他の2株はPDA，　SA，　MA，　PCAなどの上では

良好で，OA，　CMAでは余り良好でなかった。

　気菌糸の発生は一般にPDA，　MA，　SA上で多く，

PCA，　OAはこれより劣り，　CMAでは全くの粗生で

あった．

　色調の変化は，AR－4－1がもっとも顕著な変化を示

し，PDA，　PCA，　MA上では白色の集落が，　OA，　CM

A，SA上では着色（黄色～澄色）が認められる．他の

菌株では特別の変異を示さなかったが，全般にPDA，

PCA上では赤色～ピンク色となる傾向が強い・

　本試験に供した培地は，今日かび用培地として代＼

胞子形成良好

　〃　不良

　〃　不良

　〃　良好

丑”f搬」¢

R、9アα癖解α7吻3

Rsp。

Roκ：yερo躍翅～

常法

常法

織tt讐1．2呈§｝6・・L

幣

Lilly＆Bametts皿edium1）

　＼表的なものであるが，これらの上でも元来分生胞子・

　形成の不良な系統では，培地の種類をかえても依然と

　　して形成量が増加する傾向を示さなかった．一般に糸

　状菌の分生胞子は栄養源の乏しい培地上で形成され易

　いといわれているが，本試験に関する限りでは，この

　事実を裏書きする結果は得られていない．いまの．とこ

　　ろPDA培地を使用する以外に特に適切な培地は見当

　　らない．
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第1表　供試翫3αrfκ摺属菌株の培養的性質および分生胞子形成量

ISOlates PDA PCA MA OA CMA SA

一｛1；

一｛li

一｛li

一｛1；

十十十十十

　十十十

　C　O
da－RPu

十十十十

　CO
W～P－P

十十十十十

　CO
P－YO～P

十十十十十

　十十十

　r－CO

　　W

十十

十十十

r－CO

　P

十

CO
W

十十十十

　CO
du－R

十十十

十十十

r－CO

W

　十十十十十

　　十十十

　　CO
du－R～dUrYO

十十

CO
1－B

十十十十十

　CO
　P－R

十十十十十

　十十

　r－CO

　　W

十十十十

　十十

　r－10

　P－Y

　十十

　10
　P－Y

十十十十

10～co

P～YO

十十十

十十

r－CO

P－YO

十

十

10

P

　十

　10

W～P

　十

　10

1－R

　十

十十十
10

P－Y

十十十十

十十十

　CO
du－Y

十十十十十

　　CO
　　W

十十

　C　O

YO

　十十

十十十十

　co
　P－0

（a）気菌糸　　（C》分生胞子量　　（加》．栄墾菌糸の状態　　（S）　集落の色調

co＝compact　r－co＝rather　compact　r－10＝rather　loose　lo自100se

da－dark，　du－du1L　1－1…ght，　p－pale

R…red，　P…pink，　Y…yellow，　O…orange，　Pu…purple　W”㌦white　B…brown

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）

麦類赤かび病菌に関する試験（第4報）

　　人工病変米によるマウス飼育試験

池田　良雄・大森　義仁・吉本　浜子

　　　降矢　　強・一戸　正勝

　赤かび被害殻類の轟性については古．くから報告があ

る．この原囚菌として施5σ7f柳ηやGfあ67θ〃σなど

があげられている1，2）・昭和38年7月，山口，香川，

広鵬県に」職3ぴ伽η汚染大麦による家畜の中羅が発

生し，当所衛生微生物部真菌室においてその原因菌の

分離同定を行ない，1％3α7勉魏菌を検出したので4），

当部においても人工病変米を用いる飼育によりその毒

性を判定する試験を行なった・

　実　験：方　法

　検体：赤かび病麦米は，農林省食糧研究所角田技

官3》の調製による白米に食研F2株を接種培養した

もので・対照としては市販3～4等白米を病変米同様

当所衛生微生物部真菌室で処理したものを用いた4，．

これら試料はすべて粉末としたのち，オリエンタル飼

料MFと混じ試料を1％，5％，10％，50％，および．

100％（MFを含まず）の割合で含有する固形飼料と

して実験に供した．

　実験動物3dd系成熟雄性マウス，体！R　15～189．

のもの1群6匹とし，対照ならびに検体投与各群5群．

をとり・さらに無処置対照群．（MF飼料のみ投与》1

群を用いた．．

　方法＝　各群マウス1匹当り1日59ずつの飼料を

与え，オくは任意に摂取さぜた．30日にわたる試験期面

中毎日二二と食餌二二量（前日投与：肚から残高を差引

いた量）を求め，さらに一般状態，中醤症状と死亡の

有無を随時観察し，死亡時ならびに実験終了時には解

　Y。shio　lKED＾，　Y。sh血ito・OM・Rπ，　Ha加ako　Yos田M。T6，　Tsロyoshi　FロRuY＾aPd　Masakatsu　Iα11N。E　3
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Mi㏄



池田ほか：麦類赤かび病菌に関する試験（第4報） 131

体

皇

？

）

25

20

15

io

！

’　　、げ

’

　　　　　　　　　　　　　　　　’
　　　　　　　　　　　　　　〆　　　　　　　　　　　　　7．曹『’
　　　　　　　　　，’、、　　／’　　　　　　　．　　ソブ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ミワ　　　　　ノ　　　　　　　　　　　　　　　　ダ　　　　　　　　　ノ　　　　　　　　コリ

v藻㍉
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　死亡例　†

．棄

体

里

？

）

25

20

i5

10

　　　　　　　10　　　　　　　　20　　　　　　　　30
　　　　　　　　　経過　日．歎

第1図　白米食餌投与のマウス体重におよぼす影響

　　　ク
　，戸‘

　／

ノ

　　　　　　　　　　　　　　　，．．．7ヘ
　　　　　　　　　　　　　　ヘノノ

　　〆〈〉・～冷ノ㌣！
＝＝バ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ρ’

　　　　　　　　負．
　，’、

’！　　．．一噛　／’鴨・、　ノ
，　　　　　　　　　　　鞠♂　　　　　　　　、り

ノ％一
5％●一一一一一

ノ0％一一一

　　　　　　　　　　　　　　　　50％一・一
　　　　　　　　　　　　　　　　ノ00％一輔＿
　　　　　　　　　　　　　　　死亡例　†

し飛

．、・一・｝｝ノ～・～一
　　　　　　　　　　　　　　　　＼

　寺　　　　　　　　　　　　＼

　　・　　　　　　　　　団｝へ＼L一

　　　　　　　10　　　　　　　　20　　　　　　　30
　　　　　　　　　経　過　日　歎
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　　　　重におよぼす影響

剖を行ない肉眼触手による検査のの

ち病理組織学的検索を行なった．

　結　果

　1＞体　重

　　対照群（第1図参照）では100
％（白米のみ）群をのぞき体重増加は

良好で，無処置対照群とほとんど差

力ζなく，　1％および5％群｝ま2｛r3

週より対照を上回る増加を示したが

100％群のみは増加傾向なく12日

、頃より減少をつづけた．

　　被検群（第2図参照）では，10％

以下の3群が対照の50％以下の群

と無処置対照群と大差ない体重増加

傾向をとったが，100％群では実験

開始直後タり急激な蕩少をつづけ4

日後には全例が死亡し，50％群でも

漸減傾向をたどった．

　2）喫食状態

　　前日投与量と翌日残量の差より

求めた食餌摂取量の平均値は各群と

もかなりの変動を示したが。白米対

照群では各群とも1匹あたり毎日3

～4g位で無処置対照群と大差を示

さなかった．しかし，100％群のみ

は，初期には体重減少傾向を示しな

がらも喫食倒大であったが，19日頃

より減少し1日1・59位となること

が多かった．

　　被思料では耳0％以下の3群は

対照と差がなかったが，50％群と

100％群の食餌摂取は不良で，100％

群では1匹1日0．1～0・59であっ

た．50％群ではとくに躍食量の同母

が大で平均1・5～29位を喫食した・

　3）症　状
　　被検食餌投与後，その投与に由

来すると考えられる興奮，麻痺など

の中毒症状は著明には現われなかっ

たが，被検群50％および100％で

は運動不活発となり，体重減少が署

明で死亡前には体温下降し，呼吸も

抑制され，反射興奮性の減弱を認め

呼吸停止して死亡した・100％群の

1例は3日後に，全身のふるえと後

肢の軽い運動麻痺を現わし同日死亡



132 衛　生　試　験所　報告 第82号（1964）

した．白米対照群の100％は20日頃より体重減少を

つづけ，20日頃より脱毛が認められる例もあったが・

25日以後死亡した3例でも，被検卵の死亡例に比し一

般状態は悪くはなかった．

　4）死亡
　　無処置対照群には死亡例はなく，白米対照群では

5％の1例が8日後から体重減少して11日後に死亡

した，1％，10％および50％群には死亡例なく．100％，

群に，26，27および28日後に各1例の死亡を認めた・

　被検群では，50％以上の群に死亡例が認められ5日・

10日，22ロおよび26日にそれぞれ1例ずつ体重減少

後死亡し，残り2例は衰弱著しく27日および29日後

に回数した．

　100％群はさら｝こ速やかな経過をとり，　1日後1例

4口後に3例，のこり2例も5日後に死亡した．

　5）　主要臓器の肉眼所見

　対照群では5％の11口，100％の26～28日にわた

り死亡した例も含め異常なく，被検群では50％およ

び100％の全例に心，肺，肝のうつ血をみとめ，50％

群の消化管は粘液を含んでおり，100％の早期死亡例

では胃と小腸粘膜の点状出血と黒褐色の内容，副腎の

充血などが認められた例があった．

　6）　病理組織学的所見

　　白米対照群では，いずれの混入率由も肝，腎，心，

脾，肺，”腸の各臓器に無処置対照群同様に認むべき

所見はなし・．

　しかし被検群では　　　　　　　、

　（a）肝臓
　　50％以上の群で死亡例を含めて一般に血管の拡張

うつ血が認められ，100％群の1例で小山血を示した

ものがあった．肝細胞索の萎縮があり核濃縮を示すも

のもあるが著明な変性像はない．

　（b）腎臓
　　50％以上の死亡例で糸球体および間質の充血がみ

られるほか上皮剥離核濃縮像などの死後変化と思わ

れる像を認めたものがあるが生存例には変化はない．

　（c）脾臓
　　50％以上の群にリソバ炉胞の萎縮，脾髄の充血，

浮腫，ヘモジデリン沈曽を認める．

　（d）肺　臓

　　50％以上の群の死亡例に中等度以上の肺炎像をみ

とめ，この変化は100％群より50％群の方が強い．

　（e）胃

　　一般に局所刺戟によると考えられる変化は認めら

れぬが，50％生存例の1例に胃腺上皮の萎縮を・100

％の1例に上皮の浮腫と剥離を認める．
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麦類赤かび病菌に関する試験（第5報）

人工病変米エキス，培養下畑ならびに

　　菌体によるマウス急性毒性試験

池田　良雄・大森　義仁・吉本　浜子

　　　降矢　　強・一戸　正勝

　本郷では．すでに第2報ならびに第4報で試験に供

した衛生微生物部で培養した11種の」％εσ7fμ初株の

ベプトソCzapek培養炉液とその乾燥菌体ならびに

食糧研究所F－2（Fμεσ7鋤ππf槻」6）株接種人工病変米

のアルコールおよび四一テルエギスをマウスに経ロ投

与，または皮下注射し8日間にわたる急性毒性試験を

行なった結果につき簡記する．

　マウスはdd系成熟雄性，体重16～259のもの1

群5匹を用い，検体は20％アラビアゴムまたはオリ

ブ油懸濁液とし，r’ウス1匹当り0．2m’を越えぬよ

う各藩濃度のものを用い，投与後8日間にわたり一般

状態，中轟症状，死亡の；有無などを観察した・

　YosMo　IKEDA，　Yoshihito　OMoRI，　Hamako　YosHIMoTo，　Tsuyoshi　FuRuYA　and　Masakatsu　IcHlN。E　3

Experimental　Studies　on　Some　Causal　Fusaria　for　the　Wheat　and　Barley　Scab．　V．　Acute　Toxicity

Test　of　Culture　Extfacts　and　Medium　in　Mice
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　皮下注射に供した培養炉液はAR一〔｝一1（食研角田F

－2株），AR－M，　AR－2－1，　AR－2－2，　AR－2－3，　AR－

2－4，AR－2－5，　AR－3－1，　AR－4－1，　AR－5－1ならびに

AR－5－2の11株で，炉液は0．21nJ／109および0・

5m1／109の2用量を背部皮下に投与した．変化を現

わしたのはAR－1－1およびAR－2－1投与群のみで，

ともに用量の差異に関係なく5～6日より体重減少，

立毛，血便を現わす例が認められ，前者では1例が7

日に死亡し，残りを解剖したところ，小腸下部から大

腸全般にわたり血性粘液を容れているものがそれぞれ

2例認められた．自米に接種しマウスに喫食させた実

験で変化を現わしたAR－0－1株の源液投与群は，他の

培地投与群同様対照に比し変化を認めなかった．

　菌体の経ロ投与はアラビアゴム懸濁液とし1mg，

2mg，4mg，．および81ng／109の割合でAR－0－1，　A

R－1－rならびにAR－2－1の3系統について検討した

が，いずれの群でも，対照と差なく菌体投与によると

思われる影響は認められなかった．わずかにAR－1－1

の1例が5日後頃に軟便を排泄したが，その後恢復し

た．

　人工病変米および対照米を96％アルコールならび

にエーテル抽出を行ない，人工病変米（予研角田）1

kgよりアルコールで23．59，エーテルで6．09のエ

キスを，また対照米よりはアルコールで3．15gエー

テルで1．90gのエキスを得た．そのおのおのをオリ

ブ油に懸濁しマウスに経口投与ならびに皮下注射し

た．これらエキスをそれぞれ5坦9，10mg／kgの割

合で投与したが，10mg／kg投与群は米に換算すると，

被検エーテルエキス群で1669／kg，アルコールエキ

ス群では42g／kgに相当するものの投与を受けたこ

とになり，対照ではそれぞれ，5269／kgならびに316

9／kg相当量になったが．いずれの群も異常はなかっ

た．

　またAR－1－1ならびにAR－2－1株は衛生微生物部

真菌室のその後の同定により」㌦347動翅8耀〃3ゴ解σ一

剛〃2と同定された．Joffe（1960）によればR8紹痂π昭一

餌〃3は酸性ポテト寒天培養を行なうと，同条件下の

Rπ勿σ」θに比し強い消化管症状を発揮するというが，

本報の結果は山ロ県麦より倉田らの分離したR87σ一

而舵σ捌〃zが角田のRπf〃σ’θ（F－2株）よりもベプ

トソCzapek培養でより強い毒性を発現すると考えら

れるものである．

　この一連の試験を行なうにあたり資料を提供された

農林省食糧研究所角田広博士，ならびに抽出に当られ

た当所食品部，二郷俊郎技官に感謝する．

　文　　　献

1）倉田浩，坂部フミ，宇田川俊一3衛生試報・82，

　123　（1964）

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）
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Pote凪tial　Anti－cancer　Agent8．　XI．　SyntLe8is　of

4鱒and　5－Azidopyridazine　1鯛Oxide．

Taka夏obu　ITAI，　Shozo　KAMIYA　3　C乃。〃2．．P加7〃2，

Bπμ．，11，1059（1963》

　容易に入手される3，4，5－trichloropyridazine（W）

をNaOCH31モルと反応せしめると4－1nethoxy－3，

4・・dichloro－pyridazhle（V）（mp101～102。）を38％・

得る．（V）をNaOCH31モルと加熱すると2種のモ

ノクロール体すなわち斑（mp　161。）38％およびW，

（mp　91。）24％を得，また（y）をNaOCH3モルと加

熱すると（W）を25％，（皿）を41％の収率で得た．（V）

（班），｛W》はPd－Cで接触的脱ハロゲンを行ない，

それぞれ，4－methoxypyridaz血e（X），3，5－dimeth－

oxypyridazine（V皿）（mp73－750）．4，5－di血ethoxypyri噌

dazhユe（mp　98。）を得，従来のものと比較．その構造

を決定した．

　　Cl

C1轟1
い

　　　　　　　　　　　　C1
　　　　　　　　　　　　　コ
　　NaOCH3　　CH3C＼ノ＼＞C1

一一
　　　　　　　　　　　　V

2NaOCH3

↓…CH・

　　　　　C1

－CH、O沸H、0
　　　　　い

十

　　　　　OCH3

胴rぴ

　　　　OCH：3

三（》里鵬。・（ン・o

X

一CI　CH3（＼ノh＼ノoCH：3

→　L卦
　　　　　　　　　　　田

一C1

一

　　　　OCH3

幅寮

↓

OX【

OCH3

↓

0）皿

O
ll

I
CH3

　　　　　　　　　　　　PCH・

　　　　　　／9

↓

O

X皿

＼
．＼

　　＼　　　　　　N3

＼慢◇
　　　　　　　　　　δ

　　　　　　　　　NH・NE【2
　　　　　　　　　コ

　璽。
　　　　　　　占

　　　　／／

HNO2／
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／
　　　　　N3

XV皿
XV皿

X工V
＼
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　ロ　　　E

Pd／C

↓

O
　　　XV

　　　　　　　　　　　　　　　H3C〈N

XIX
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つぎにXを60％H202一氷酢溶液と室温に放置して

N一ナキシド化し，1－methy1－4（1H）一pyridazinone

（30～40％），：X［（13％），）皿（7％）を得た．

　（皿）をNH2・NH2・H20一エタノール溶液と加熱し

4－hydrazinopyridazine　1－oxide（XIV》（mp　192－193，

分解）（43％）とした．本品はアセトン．ペソズアルデ

ヒド，シクロヘキサノンと対応するヒドラゾソを作る・

（XIV）をNaNO2＋HC1と反応して4－azidoPy「ida－

zine　1－oxideに導いた（mp　123。分解，48％）．（XIV）

はPC13とi煮沸すすれば4－azipyridazine（XV皿》（mp

62－64。）となり，また，接触遼元で4－aminopyrida－

zineとなる．

　Xより同様の反応で，対応する3－hydrazino－1一

Potentlal　Anti－cancer　Agent8，　XII．　Syntbe8i80f

4－Azido－3，6－dlmethoxy－pyridazine　Derivative8．

Takanobu　ITA！，　Shozo　KAMIYA　3　C乃θ2η．　P乃〃η2。

βκ〃，，　11，　1073（1963）

　4－nitro－3，6－dialkoxypyridazine　1－oxide類がこの

研究の初期において合成され，ある程度の制がん性お

よびつよい抗菌性を示したので，それに対応するAzido

化合物として標題の化合物を合成した．

oxide　（XX），3－azido－1－oxide　（XXI）を得た．

　XV∬は光分解，で4，4’一azopyridazine　1，1－diQxide

となるが，XXIは反応しない．

　しかし，NaOCH3によるイオン反応にはXV皿，　XXI

ともに同様の条件で反応し，活性の差を認められなか

った．

び一一〔プ3
↓

O　　　XV∬，　XXI

工

O　　X旺，X［

　以上の爽験で得た化合物はスクリーニングテストに

提出中である．

　まず，原料として4－c1110ro－3，6－dimethoxypyrida－

zine　1℃xide（1）をえらび，そのC1－i聾とNaN3、

またはNH2・NH2・H20との反応を吟味したが，原料

をある程度回収するほか，3。methoxy－4－ch10m－6（1

H》一pyridaziaoロe（皿）を生成する．（∬）のC1一韮

は極めて不活性で150～160。でNaOMeとはじめて

反応して3，4－dimethoxy－6（1β）一pyridazinone（】V）

を生ずる・さらにこれらの構造を証明し，おのおのを

関連づけるため，つぎのような実験を行なった・

　　　C1
　　　ノ＞OCH，

。跳。よNタ

　　　占1

　　CH3

　　6H

　　　　　＼
＼，

　CH30Na　or

NH2・NH2・H20

　　　　　　　ノ
　　　　　／ノ

CH30Na／
　　　／
　／／

〆

　　　　OH一

　　　R2SO4

　　Cl

泌＞OCH3
儀IN卦

　　1
　　0台目　　皿

　　OCH3

　　1
　　0R　V

　　　　　　凸H

OCH3

ぬ＿（野
　　　　　　　　δ

　　　　／／

Va：R＝CH3，

　　　　　NH2・NH2・H20

Vb：R＝C2H5

　上記の結果より3，6－dimethoxy－4－chloropyridazi－

ne（～π）を出発原料として3，6－dimethoxy－4－azid（》一

pyridazine　14xide（河）を合成することにした・

その経路はつぎに示す・同時にそれぞれ中間体の誘三

体を作り，また，）皿は接触還元で構造既知の4－ami一

110－3，6－dimethoxypyridazine　1－oxide（X皿）を与・える

ことよりもX皿の構造を確めた．
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、狂

　　　　↓

K

！

X

NKN＝NCN
　　　　　
　　　ノ＼ノOCH3
。恥しNタ

CH・0－N野

　　　占

　　　N3
　　　ノ＞OCH、

献Nタ
　　　．δ

　　　　↓

NH2

X皿

φ

　以上の実験中に得た化合物はスクリーニングテスト

に提出中である．

Potential　Anti－cancer　Age凱s．　XIII．　Reaction　of

3，6rDimetbylpyr茸dazine　1－Oxide　aRd　Methylpy－

ridazine　l－Oxide8　wi伍Benzaldehyde．

Takanobu　ITA1，　Shigelu　SAKo　and　Genzo　OKusA＝

C乃θη2，P；診σ7〃2．13z〃」．，11，　1146（1963）

　3，6－dichloropyridazine　1－oxideとNaOCH3また

はエチルアミンとの反応では3一位のCレ基がつねに

　　　ム、

　　　皿a：R＝H，　　皿b：R＝CH30一，

6一位のC1一基より活性であることから，　pyridazine

1一一〇xide環の各位置のメチノヒ基の活性を比較しようと

して本研究をはじめた．

　まず，3，6－dimethylpyridazine　1－oxide（1）とべ

ンズアルデヒド2．5モルをNaOCH3存在下1400で
加熱すると，3，6－distyrylpyrida2ine　1℃kide（皿a）を

80％の収率で生ずる．ベソズアルデヒド1モルでも原

料回収のほかは（皿a）であった．ここでP－dimethyl

amillo－benzaldehyde，　P－methoxybenzaldehydeを用

いてもなお二置換体を与える。

．（・）一R〈＝〉朋・CH〈賑〉・H・CH〈＝〉轟（・）．

皿c3R漏（CH3》2N一

　この結果から見ると．3一，6一位のメチル基の求核活

性はC1基の場合と異なり，ほとんど差が認められな

い．

　つぎに＝3一，4一，5一，6－methylpyridazine　1－oxide

（皿a～d）を合成し・．これにNaOCH3存在下ペンズア

ルデヒド（約3モル）・を加え，1000，650および40。

で反応させて見た．このとき，400では特に中間物

〔β一hydroxyphepethy1－pyrida2ibe　1一つxides　（Vb～

d）〕をしらべた・

森瑞
＼￥グ

　0　　　皿

歳《訴恥器⊂〉

　　　　　　工

　　　　　　O　　V

一→

点・H・c匹く⊃

’1グ

このときの生成物の収率を次表に掲げる．

皿

↓

0

　　　1000　　　　　650

原料w（％）　1v（％）皿（％）

11：a　　36　　　13．5　　　68

五b　75　　51　　　一

五。樹脂のみ58

皿d　51　　53

　　　　4（P

lV（％）V（％）11（％）

　一　　　一　　　82

　14．5　54　　　6

　32　　　28　　　26

　－　　　36　　　50

　この結果から見ると，メチル基の活性は定性的には

5＞4≧6の順に活性であり，3一位メチル基は非常に不

活性であると考えられる・

　ここに得たyは接触還元して対応するphenethyl一

：pyridazine　1－oxide（豆）とした．

　得た化合物の結晶形，再結晶溶媒，融点を表として

示す．

化合物

　Wa

　Wb

　Wc

　yd

結晶形

鱗片晶

　〃

針　晶

　〃

再結晶溶媒

　ペソゼソ

　MeOH
　　〃

　　〃

融　　点

134～1360

186～1880

158～15go

159～1610
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Vb
・Vc

Vd
V【a

Wb
WC

皿d

　註

柱　品

　〃

微細晶

針　晶

　〃

微細品

鱗片晶

針　晶

EtOH

ペソゼソ

ベンゼンーEtOH

Me2CO

石油工一テルーベンゼン

Me2CO

石油工一テルーベンゼン

ベンジソ・ベンゼン

147～1480

146～1470

152～1530

82～84。

71～720

81～82。

96～98。

105～1060

M『　酔ま3，6－diphenethylpyridazine　1－oxide

　この活性の程度を定量的にしらべるには反応速度を

しらべるべきであるが，2段階に進行するので，将来

のことする．

Potent董al　Anti－c8n8er　Agent8．　XIV．　Reaction　of

3－Sub8Ututed　Pyridazine　1－0エido　with　Be雄zoyl

Nitmte．

Takanobu　ITA＝，　Sachiko　NムTsuME　3　C加解．　P加ηπ．

13κ〃．，　12，228（1964）

3－Methy1一，3，6－dimethy1一，及び3－1nethoxy－pyri一

・・〈諏〉・・

　　　三

Ial　Rl＝Me，R2＝H

Ib：R1＝R2＝Me
Ic3　R1＝OMe，　R2論H

NO2
1

dazine　1℃xide（la，　b，　c）をCHC13中C6H5COC1－

AgNO3でニトロ化すると，それぞれ対応する5一ニ

トロ誘導体（皿a，mp　94。：皿b，　mp　85～86。；皿c　mp

1360）を減る（得量12，25，11％）．この5一ニトロi基

は求核試薬に活性を示し，MeONaにより容易に対応

する3－methoxy体（皿a，　nlp　112。，皿b，　mp　142。，

皿c，mp　131。）をそれぞれそれ74％，78％，87％の

得量で与え，AcC1またはHCIで対応する5－chloro

体（ya，　mp　148。，五1b，　mp　126『）を与えるが，皿b

のAcC1との反応では，」1bのほかに3－methy1－5一とh

loro－6－cyanopyridazipe　1℃x…de（V）が主成する．

V（mp　162～163『》の構造は，　IR，元素分析値により

推定し，反応図式に従って皿aに導いて証明した．

　な：お，　3，6－dimethoxypyridazine　1一◎xide　（Id》　セこ

このニトロ化反応を行なうとニトロ化体はえられず，

』方の1Methy1基が切断された1－hydroxy－3－meth－

oxy－6（11f）一pyridazi且one（「鴨とそのベンゾイル誘

導体（皿）がえられる．

・・く諭翠・

　　　占

∬a：

五b：

皿c：

　　MeONa，

R1＝BMel　R2昌H

RI昌R2＝Me

R1驕OMe，　R2＝H

＼

　　9Me
・・一ｭ諭囑
　　　δ

＼AcCI　or　皿a＝RFMe，　R2＝H：
＼聖1皿・・R・一R・一M・

　　　＼＼皿c：　　　　　　　　　R1＝OMe，　R2昌H

　　　　　　　　　　Cl

　　　　　　　　恥く諦嘱

　　　　　　　　　　占

　　　　　　．Wa：R1＝Me，　R2＝H

　　　　　　Wb　3　R1＝R2＝Me

　　　　　　　　CI　　　　　　　　　C1

。、里M・く＝ンM・＋Nひく諦M・
N・N
↓

0 皿b

　　　N・N
　　　↓●

　　　O　　V
　　　↓M・・N・

Meg

N・AM・
　　　δ

2MeONa

POC13

H2SO4，∠

　　　　9H

・・N・C＜諏＞M・

　　　　　δ

一一→　皿a
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M・・〈諏〉一・M・

　　　　　　δ

　　　　　　　　　工d

Pyridazinenitriles．

　　　　　　　　　　の
Hiroshi　IGETA　3　C加初．　P加7辮．

（1963），Communicatio夏

一→

Bκ〃．，　11，　1472

　岡本，谷の方法（C加〃2．P加7翅．　B〃’．，7，925，

1959ほか）を3一塒e車oxypyridazin61－oxide（1）に

適用すると3－methoxy－monocyanopyridazhle．（皿）

・H・・一

　　　　　　　　↓

　　　1　　0

／　　H、。

・〈諏〉・M・＋

　　　　6H

　　　　　C6H5COC1

（mp　94。）が得られる。

＼＼

・」〈諏〉・M・

　　　　1

　　　　0COρ6H5

も得られるが収率は低い．

と6－hydPoxy－3－pyridaziロe－carboxylic　acid（皿）

（mp　2500分解）を得る．これは6－methy1－3－pyri－

dazi皿01（y｝の重クロム酸から酸化で得られるものと

混融およびIRで同一である．これより，1のシアノ

基は6一位にあることと結論した．

・H・・〈諏〉。H、S。、．

　　　　　　　　占CH、

　KCN

これは1のReissert反応で

　　皿を濃塩酸で加水分解する

＼　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　／

・・q蕪〉・H・

　　　　H

K2Cr207，　H2SO4

・H・・〈諏〉一・N

　　　　皿

　　　／

　／HC1
／

・・q諏〉℃・・H

　　　　H
　　　　　　　　　皿

0皿N董tration　of　Cinnoli駐e　2－Oxide．

Ikuo　SuzuKI，　Toshiaki　NAKAsH：MA　and　Natきuko

NAGAsAwA　3　C加駕．　P乃〃魏。　Bκ〃．，11，1326（1963），．

（Comm岨icationg　to　the　Editor）

　　This　paper　deals　with　nitratioロof　cinnoli且e　2－

oxide（工）with　mixed　acid　and　with　benzoyl　nitrate

re白pectively．

　　When　I　was　warmed　with　a血ixtμre　of　pitric

and　sulfuric　ac三ds　at　900　for　2．5hours，　three　ki且ds

of　mononitrocinnoline　2－oxide　were　produced　3　pale

yellow　needles（皿》，皿．　p．228。（decomp．）（i豆23％

yield），　pale　yellow　lleedles（皿），　m．　p。212～2130

（in　15％yield），and　yellow　needles（W），m．　p．215

～2170　（in　3％yield）。

　Catalytic　hydrogenatio夏of皿over　Adams　pla－

tinum　catalyst　gave　8－aminocilmoline　and　8－ami－

nocinlloline　2一つxide，　hence　the　structure　of皿was

co皿firmed　to　be　8－nitrocinnoline　2－oxide，　0ロthe

same　hydrogenation，皿gave　6－aπ1iロocinnoline　a且d

6－ami£ocinnoli且e　2－oxide，　heace　the　structure　of

皿was　conflrmed　to　be　6－pitroci皿01inθ2－oxide，

And　the　same　hydrogenation　of　y　gave　5－amiロ。一

Oimoline　aad　5－aminodihydroci皿01ine．　Tllis　has

show二that　1Ψwas　5－nitrocinnoline　2－oxide．

　　When　I　was　treated　with　freshly　prepared　beニー

zoyl　nitrate　i皿c1110roform　solution，1Ψwas　obtahled

i皿1．5％yield　with　91％recove】ry　of　I．

　　In　view　of　the　above　facts，　it　was　concluded

．t1旧t　ci二noline　2－oxide　was　nitrated　wi出mixtuτe

of　nitric　aPd　sulfuric　acids　to　5一，　6－　and　8－posi－

tion　and　with　benzoy1ロit】献e　to　5－positioユ．
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Studies　on　Cinnoline8．　1．　N鱒Oxidation　of　4隔

CMoroci恥noline　and　4－MetLoxycinnolino．

Ikuo　SuzuKl，　Toshiaki　NAKAsH：MA＝C加η！．　P加ηπ．

1ヌε〃’．，　12．　583（1964）

　This　paper　deals　with　N－oxidatioユof　4－chloro－

cinnoliロe　（1）　and　4一】methoxycinnoline　（皿），　and

syntheses　of　4－hydroxycinnoline　N－oxides．

When　I　was　treated　with　phthalic　monoperacid

in　ethereal　solution　at　a　rQom　temperature　for　two

weeks，　two　kinds　of　4－chlorocinnoline　nlono－N－

oxide　were　produced：colorless　needles（皿），m．p．

94～94．50（iロ28％yield），aud　yellow　needles（W）・

m．p．150～1510　（in　43％yield）．　Catalytic　llydro－

geロatioll　of皿over　palladium　charcoal　catalyst

gave㎞own　cinnoline　1－oxide，　and皿was　also

syathesized　from　4－nitrociコロ01ine　1－oxide　（V）

with　acetylchloride．　From　these　facts　tlle　struc－

ture　of皿was　con丘rmed　to　be　4－chlorocinnoliΩe

1－oxide．　The　st瓢cture　of　IV　was　determined　to

be　4－chlorocinnoline　2－oxide，　because　it　formed

known　cinnoline　2－oxide　by　tlle　same　hydrogena－

tion．

　　　Cl

c◎N

　　I

　　　NO2

c◎
　　　　↓

V　　O

Peracid

／／

　　　　　／
　　　／／

　／AcC1
／

　　　Cl

c◎N

　　　　↓

皿　　0

H2

c◎N

　　　　δ

．十．

　　　Cl

C鳶一・

H2

CQジー・

　By　heating　with　methanolic　sodium　methoxlde，

皿alld　IV　were　conve式ed　to　4－methoxycinnoline

1一｛》xide（M），＝n．p．107～108ρ・aロd　4－methoxycinno－

1hle　2州oxide　（～狂），　m．p．176～1770，　respectively。

0夏the　other　haコd，∬gave「旺and、質by　N－oxi－

dation　ushlg　phtha1…c　monoperacid　18％and　33％

yields．「近　was　also　obtai且ed　by　treating　V　with

methanolic　sodium　methoxide．
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　　OCH3

α◎

皿

　　／／

V

　　　　　　　OCH3

　　　　　＼》へNグ
　　　　　　　　↓

　　　　　V［　0

／
／

／CH30Na

皿

CH30Na

・1

OCH3

ム／築一。

＼》へNク

CH30Na

　The　hydrolysis　of皿a墓d　W　afforded　4－hydro－

xyci皿01血e　1－oxide｛孤），m．p．153。（decomp．）．

By　the　same　proced血・e，　W　and　W　were　hydrolyzed

to　4。hydroxycinnolhle　2－oxide　（K），　m・P．　2570

（decomp．）。　By　heating　with　methyl　iodide，　K

repτQduced～亜，and　1皿gave　1－methQxy－4（117）一cin－

polone．

　　　　　　　　　　　　皿

　　　。　　　1（蕊

　　6CH、　　　δ

↓監

。◎…

K
↑・H一・剛・H・・

AFem　Constituent，　Femene，　a　T蹴erpenoid

Hydrocarbon　of　a　N3w　Type．

］旺koyuki　AGETA＊，　K：e旦ji　IwATA＊　and　Shinsaku

NAToR：；7セ〃α加〃。πLθ”873，　No．22，1477（1963）

　オシダ（1）ηoμ〃∫3σ名σ∬ま7海20解4NムK川）から分

離されたトリテルベン炭化水素fe加eロe（1）（上田ほ

か3C乃6〃3．　P加ノ〃3．　B〃’．，11，408（1963）），　C30H50，

m．P．170～171。，〔α〕D－16．5。（CHC13）の構造につい

て研究した・（1）が酸処理によってisofeme皿eの他，

hopene一皿をあたえることから，（1）がrea㎜nged

hopane骨核を有することを知り，（1）の酸化反応に

よってえられるdiene，　enoロeの性状．　Mass‘spectra

のfragmeΩtation等から（1）の構造を明かにした．

〈武
〈
H

　ヨ

　1＞
〈宜

［

H
◇一

（1）

＊昭和薬科大学

録 141

Structure　of　Helicobasidi叫　a　Novel　Benzoqui－

none　fmm　E8Z‘coゐα8雌ロrπ7πo即αTANAKA．

Shinsaku　NAToRI，　Hideko　OGAwA＊，　K：azutaka　YA－

MAGuc田and　Hidejiro　Nls田KAwA＊：C加卿．　P加ノ翅．

β〃’．，11，1343（1963）（速報》

Shillsaku　NAToRI，　Hidejiro　NlsHIKAwA＊and　Hideko

OGAwA　31ゐ鼠，12，236（1963）（二丁）

　飾〃‘0ゐ5観κ〃9〃20解ρα（ムラサキモソバ病菌）の色

素の一，helicobasidin，　m．　p。190～192。，〔α〕D－123。

（CHC13），榿赤色針晶，の諸性状，誘導体の性状から，

このものがC15H2004のdihydroxybenzoquinoneで

あることを明かにし，酸化反応とN．M・R・から，他

の置換基は，一CH3と，1，2，2－trimethylcyclopenty1

基であることを明かにし，さらにZロ未乾留，IR・UV

の検討，生合成的考察からこのものが（1）式で表わさ

れることを示した．この構造はsesquiterPeneの炭

素三野を持つキノンとして生合的に興味あるものと思

われる．

H講〉⊂
H3C一

li ll

V

〉一〇H
6

（1）

＊　日本大学農獣医学部

蘇葉の研究（第1報）チリメン7オジン精油中のジ

ヒドロベリラアルコール

　伊：束　宏・・生薬学雑誌，18，24（1964）

　数種の蘇葉原植物について系統と成分の関係を知

る目的で本研究を血忌した．アオジソの精油成分は

すでにperillaaldehyde，α一pinene，」一1imonelleな

どが明らかにされ，最近長沢氏らにより成分研究が報

告されている．それによるとα一pinene　O。5％，　cam－

phene　O．8％，’一1imo且eコe　18．5％，　benzaldehyde　4％，

」一1inaloo12．3％，’一melltho13。0％，’一perillaaldehyde

50・8％・～一pellaalcρho13・5％他16％としている．

著者はチリメソアオジソ精油から約3．5％のdihy－

dropeξilla　alcoho1を確認した・試料は分留で初留分を

除きperillaaldehydeはオキシムとして除去した残精

油についてシリカゲルのカラムクロマトグラフで石油

エーテル，酢酸エチル含有石油エーテル（1～10％），

ベンゾール，メタノール，などを用いて流出を行ない

各フラクションについてガスクロマトグラムで分析を

行なったところ既知物質以外のRtがおそい未知物質

を得た・このものはperillaaldehydeを1とした相対

保持時間は1．29であり，perillaalcoho1（1）は1．71
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を示めした．また両者のIRスペクトルも若干の相違

があった．これらの点から考えてこのものはperilla

alcoh。1のジヒドロ体ではないかと推定した．この物

質の同定のために，カラムクロマトグラフの留分を精

密分留にかけて分留し（bp　lo5～108。／8　mm），さらに

ガスクロマトグラフで分取を行なった．元素分析の結

：果はq。H150に一致し，その3．5。dinitrobenzoate

（mp　84。）およびα一naphthyluretane（mp　109。）が

鴛られた．二兎結合の数はヨード法で1佃を温めし

た．従ってこのものは憶意性である．IRスペクトル

においては，3400cm’10H，1650　cm－1　C昌C．1000

cm－1第1級アルコール，890cπ1－1未端メチレンなど

の吸収が認められるのに対してperillaalcoho1に認め

られる815cm－1の三置換が存在しない・さらにNMR

スペクトルではτ4．1～4．7に三置換の二重結合がな

くて5．31（2H．　br，　S）（CH2＝C〈），τ6・54（211・d・」＝

5cps）（＞C正1－Cn2－OH），τ8．28（3H，　t，」＝1cps）（C∬3

－C＝），τ8．47（1H）（OH）のシグナルが認められた．

以上の諸点から考えてこのものはdihydroperilla　a1’

c。h。1（∬）（4・1・cpr。pePylhexahydr。be・2ylalcoh。1》

と確認した．

　CH20H
Ω

peτillaalcoho1

（1）

CH20H
〔：〕

〈dihydroperillaalcoho1
（五）

クジラ・ヘパリンの研究（1）

　長沢佳熊，山羽九木村俊夫，高橋昭江3生化学

　36，29（1964）

　われわれはクジラの小腸から碍られたヘパリンの抗

凝血活性が，ウシのヘパリンに比してきわめて高いこ

とに虚日し，その高い活性と化学構造の関係を明らか

にする口的で，カラム・クロマトグラフィーによる精

製，化学分析，抗凝血活性の測定を行ない，ウシ・ヘ

パリンと比較した．すなわち，

1》　グジラ小腸からKuizeaga－Spaulding法で製し

たヘパリンナトリウムを陰イオン交換樹脂によるカラ

ム・クロマトグラフィーで三つのピークに分離した．

2）それらの化学分析および抗凝血活性をウシ・ヘパ

リンと比較した．

3）　クジラ・ヘパリンはD一グルクロン酸と，D一グル

コサミンの等モルからなり，S含量は約9％で，その

約半分はアミノ基に結合している．

4）　グジラ。ヘパリンの抗凝血活性はウツ・ヘパリン

より著しく高く，日局の方法で検定すると使用血液の

保存日数とともにその値は低下する傾向にある・

殺虫剤とポーラログラ7イー　　　　　　　　　，

　佐藤寿3日本公定書協会会報，1，（No．9），23（19

　63）

　殺虫剤が天然品より合成品へと移りかわったいきさ

つについてのべ，とくにDDT，　BHCの殺虫効力の分

析にポーラログラフィーがきおめて有力な手段である

ことを談明し，おわりに現行の各種BHC製剤のポー

ラログラフ定量法の解説と，それらの精度について記

してある．

低圧：永銀燈を光源としたケイ光光度計の試作

　太幡利一，柴崎利雄＝分析化学，13・56（1964）

　このケイ光光度計は極めてコンパクトで，再現性に

とみ，かつ持ちはこびが容易である．

　励起光源3低圧水銀燈を採用した・そのため輝度は

単時間で安定する．発ケイ光効率をあげるため光源と

試料そう，試料そうと受光部のRCA－931　Aとの距離

をできるだけ近づけた．

．受光部：二次電子増倍管RCA－931　Aを用いこれに

各電極間負荷電圧45ボルト（積層乾電池）をかけた・

　増幅器＝3S4増幅管はフィラメント消費電流の少

ないSFシリーズを特単一乾電池5本を直列に接続し

電源とし，プレート用電源は67．5ボルト積層乾電池

1個より供給させた．メーター：50pA

実験例31》硫酸キニーネ（2％硫酸溶液）10F9！mZ

のケイ光はスリット暢0．25mmでメーターを極大ま

で振らせる．

2）無水酢酸一氷酢酸三三中でサリチル酸メチルのホ

ウ素キレートのケイ光はサリチル酸メチル0・01～1・O

p9／mJの範囲で直線性を示した．

　AColorimetric　Detormination　of　Omtic　Acid，

　Toru　ADAcH1，　Akio　TANlMuM，　and　Masato　Asムー

　HINA：　ノ」　Vlf’σ罐fπoJo8＝ソ，9，217（1963）

　　衛生試報，81，115（1963）抄録中の

　オロット酸の比色定量法

　（1》ρ一Dimethylaminobenzaldehyde法の改良

　（∬）　発色機構について

に同じ

イオン交換クロマト法によるべンタクロルフェノー

ルの分離定母

　河合聡3分化，12，1191｛1963）

　クロルフェノール類中のペソタクロルフェ．ノール

（PCP）を分離定量するためイオン交換クロマト法を応
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撫した・　樹脂は市販のDowex　2－X8クロル型（200

～400メッシュ）を10％水酸化ナトリウム，10％塩

化ナトリウム，10％酢酸ナトリウムで順次洗浄しアセ

テート型としたものを用いた・この樹脂2～4m’を

カラムに入れメタノールで洗い試料のメタノール溶液

（PCPO・1～5　mgを含む）を注入する．最初10％酢酸

メタノール溶液50～601n2で，次に酢酸メタノール溶

液で展開流出する．5～10m1ずつフラクションを

分取し304〃3Fにおける吸光度を測定してPCPを

定：目する．10％酢酸メタノール溶液でテトラクロル

フェノール（TeCP）は容易に流出するがPCPは流

出しない．トリー，ジー，モノクロルフェノール類は

TeCPより一層すみやかに流出してくるので10％

および20％酢酸メタノール溶液の使用によって他の

クロルフェノール類からPCPを確実に分離すること

ができるわけである。約2・OmgのPCPの分析結果

は土3・0％の相対誤差を示し，検体量が少なくなると

分析値は高くなる傾向があり，約02mgのPCPの

場合の分析値は4％の正のカタヨリを示す・

等吸収点を利用したクロルフェノール類の分光分析

　鹿島哲，近藤竜雄：食衛誌，5，135（1964）

　2，4，5一および2，4，6一トリクロルフェノール，お

よび2，4一，2，5一および2，6一ジクロルフェノールは

その5～40×10－5M濃度の0・5～2％エタノール溶液

を塩酸で酸性にしたとき最も長波長の等吸収点と吸収

極大がおおよそ一致するので，その波長で吸光度を測

定すれば正確に定量できることがわかった．

　クロルフゴノール類の見掛けのイオン化定数をそれ

らのスペクトルから求めた・紫外吸収スペクトルにお

よぼす水およびエタノールの溶媒効果を調べ，エタノ

ールの含量の多いほど吸収極大の波長が長波長にずれ

モル吸光係数が増加することを確かめた．

4一アミノ7ンチピリンによるクロルフェノール類の

定量（第1報）食品中のTrimethyl－laury1－ammo－

nium－2，4，5－trichlompkenoxideの定量

　近藤竜雄，川城巌＝食品誌，5，（撰巽中）

　最近，いわゆるヨーカビン（Trimethy1－1aury1－am－

monium－2，4・5－trichlorophenoxide次下T．　Tと略称）

を果実防腐剤として使用する可否について諭議があり

その結果果実に付着残留した本品の検出定量法の研究

を行なった・著者らはフェノール側から定量すること

を企て・食品中に存在するT・Tからリソ酸雌性で水

蒸気蒸留することによって2，4，5一トリクロルフェノ

ール（2・4，5－T）を分離し，なお存在する定量妨害物

を水酸化ナトリウムアルカリ性でエーテル抽出するこ
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とによって除去して，2，4，5－Tを単離し．pH　7．8（リ

ン酸で調節）において4％フェリシアン化カリウム

0・3m’存在下1％4一アミノアンチピリン0．5m’と反

応させ5分後クロロホルム　20m1で抽出し，このク

ロロホルム抽出物を用い分光光度法（480日頃）により

定量する比較的操作が簡単で感度のよい方法を作成し

た（2，4，5－TO～50　pg）までLambert－Beerの法則に

従う）．

　本法によりT．T500　ppmを含む10容量％エタ

ノール性水溶液中に1時間浸漬した夏みかんについて

野馬後3～10日目に果実（果皮および種を除く）およ

び果皮別々にその残留試験を行なったところ，果皮か

ら16～22ppm検出されたが，果：実からは検出され

なかった．

4一アミノアンチピリンによるクロルフェノール類の

定量（第2報）　薄層クロマトグラフィー1ζよる検

出

　近藤竜雄，川城巌：食二言，5，（投稿中）

　著者らは前論で食品中の2，4，5一トリクロフニ／一

ルの定量について検討した．その定量時において．フェ

ノールあるいは他のクロルフェノール類が存在すれ

ば同様の呈色（澄色）を示して妨害し（ただしペソタ

クロルフェノールは前報の条件では呈色は緑青色で特

異的であるが発色後退色がはげしいので多量に存在し

ないかぎり影響がない）魂戸紙クロマトグラフィrによ

ってこれら呈色物は一部をのぞき分離できなかった．

そこで今回は試料としてフェノール（1），o一（五），解一

（皿）・ρ一クロルフェノール（y），2，3一（V），2，4（V）

2，5一（W），2，6一（粗），3，4一ジクロルフェノール（K），

2，4－5一（X），2，4，6一　トリクロルフェノール（X），2，3，

4，6一テトラク自ルフェノール（皿）の4一アミノアン

チピリンによる呈色のク虐ロホルム抽出物を用いて薄

層クロマトグラフィーを行ない，フェールおよびクロ

ルフェノール類の分離検出を試みた結果，検出限度き

わめて鋭敏で，しかも呈色物が澄～赤色であるのでそ

のまま簡単に分離検出できた．なお，（工）と（】V），

（皿）と（W），（皿）と（K），（粗）と（X），（価）と（X）

はそれぞれ同一呈色物を生ずることを呈色物を単離し

て確認した．

　吸着剤としてsilica　gel　G厚さ250　P　110。で1時

間乾燥したものを用いフェノールおよびクロルラェノ

ール類呈色物のクロロホルム抽出物をスポットし（フ

ェノールあるいはクロルフェノール類としておのおの

0．01～0．03pg），展開溶媒としてクロロホルム．3エチ

ルアル寧一ル（7032），ベンゼン：イソアミル』アルコ

ール（3：1）・ベンゼン：メチル．アをコール（30：5）



144 衛生試　験所報心 急82号（1964）

および四塩化炭素：イソアミルアルコール（1：1）等

を用い，層胴路離10cmで分離検出された。

薄層クロマトグラフィーによるジブチルヒドロキシ

トルエンの簡易定量法

　天野総理，川田公平，川城巌3食衛誌，5，（1964）

　投稿中

　抗酸化剤として食品中に添加されるジブチルヒドロ

キシトルエン（BHT）を薄層クロマトグラフィーによ

って定量した．

　油脂中のBHTを蒸留フラスコに取り，油浴中で塩

化マグネシウム溶液と共に160～170。に加熱しながら

：水蒸気蒸留し，留出液を四塩化炭素で抽出してシリカ

ゲルを塗布したガラスプレートに添付し，BHTの標

準液と共にヘキサンー四塩化炭素（331）で展開した。

リソモリブデン酸のエタノール溶液を墳霧して発色さ

せた晋紫色のスポットの長径と短径をノギスを用いて

0．1mmまで正確に測り，だ円として面積を計算し，

BHT標準液から碍られる検量線により定量した．

　0．25～50mg／m’の濃度のBTH四塩化炭素溶液に

おいて・面積の平方根と濃度の対数の間にはほぼ比例

関係が成立した．また油脂からの回収率および他の抗

酸化剤の影響について検討し，油脂中0・02％のBHT

を他の許可抗酸化剤の妨害なく土10％の誤差で定賞

することができた．

　S加die80n　Pe8ticide　Re8量dues　in　Food．　1．　New

　Spr8y　Re8gent8　in　Thin口hyer　Chromatography

　of　CMorinated　OrganIc　Pe8ticide8．

　Iwao　KAwAs田Ro，　Yutaro　I｛osoG川：1勉04調え｝Pg，

　506．ノ々ρα”，5，54（1964）

　有機塩素系殺虫剤の薄層クロマトグラフィーについ

ては，各種の報告があり展開溶媒や吸着剤などについ

ては，これらの文献から充分であるが，その発色試薬

は鋭敏度が悪く，または呈色が不明瞭で満足すべきも

のがない．

　智者は各稲芳香属アミノ化合物アルコール溶液のス

プレーと紫外線（2，536A）照射によるこれらの検出

法について研究した結果，オルト・トリジンアルコー

ル溶液のスプレーと紫外線照射の組合せによる発色方

法が従来の発色方法より鋭敏で．しかも発色（青色）

も明瞭で容易であることを見出した．

　食品添加物の分析について（V）分析法その後φ進

　歩（1962～1963）

　　川城巌，細貝祐太郎＝二二誌，4，No．4，233（19

　　．63）

前報までに発表した防腐剤，抗酸化剤，人工甘味料

鶏白料などの分析法に関する総説の追補である．文献

75．

輸入’ブドウ酒中の亜硫酸含量について

　川城巌，川田公平，細貝祐太郎，天野上繭，武見

　和『F3食旧記，　5，　155（1964）

　輸入食品検査試料として各港の駐在官から送付をう

けた諸外国産ブドウ酒（アメリカ産8本，アルゼンチ

ン産1本，フランス産92本，ドイツ産87本，ハン

ガリー産4本，イタリr産7本．ボルトが々産8本，

ルーマニア産5本，南アフリカ産12本，およびスイ

ス産3本）計239本の亜硫酸含最に関する試験成績と

諸外国でのブドウ酒中亜硫酸許容且と比較した．

薄層クロマトケラフィーによる色素の分析について

（第1報）

　藤井清次，神蔵美枝子：食衛誌，4．96（1963）

　油溶性色素は従来シリカゲルを用いたカラムクロマ

トグラフィーによって分離する方法がおこなわれてき

たが，これは皿的に，偏窟剤および試料をやや多量に

必要とするし，Rfの測定は困難で，定性は簡単でな

い．ロ紙クロマトグラフィーは微量を取り扱うことが

できるが，テーリングを生じやすく，逆相法でおこな

えばテーリングは防止できるが操作は繁雑となる．

　署者らは薄層クロマトグラフィーの色素分析への応

用を企図し，まず油溶性色素について本法を試みた．

はじめに，各種の単一溶媒を展開溶媒として用いて，色

素のクロマトグラフ的挙動を観察した．これらの結果

から油溶性色素の定性に薄層クロマトグラフィーを用

いる場合，短時間（30～50分）で分離できることを知

った．

　油溶性アゾ色素14種類およびノリソエローSSに

ついて，シリカゲル（Camag　D　5）のプレートにより

多くの単一有機溶媒によって展開した場合の分離状態

およびRfを報告した．

　ベンゼン，トルエン，キシレン，ジクロルメタン，

クロロホルム，四塩化炭素，ジンロル巨財ソ（1，2），

トリクロルエタン（1，1，2）6テトラクロルエタン（1，

1，2，2），ペソタクロルエタン．ジクロルブロパン，1一

ク官ルブタソの12種類の有機溶媒はそれぞれ単独で

油溶性色素の分離に適することがわかった．しかし，

アセトン，メチルエチルケトン，イソプロピルエーテ

ル，エチルアルコールなどを用いると，一般に色素は

溶媒前線近く移動し，また石油ペソジソ，．π一ヘキサ

ソ，シクロヘキサソではほとんど原点にとどまるので

適当でなかった．

　以上の実験結果を総合して，つぎのような結論を得
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た．

　（1）　Benzene－azo－ben2ene系の色素，　アゾベン

ゼン，ρ一アミノアゾベソ，パタrエロー，ρ一メトキシ

アゾベンゼン，ρ一ヒドロキシアゾベンゼン，スダンG

は，ジクロルエタン（1，2）を単独に使用して各色素

．を分離することができた．

　（2）　Bznzeロe＿azo－naphthylanline系の色素・オ

イルエロー　ABおよびOBは，キシレン，ペンタク

ロルエタソにより分離することができた．

　（3）Benzene－azo一β一naphtho1系の色素，スダン

1，オイルオレンジ　SS，オイルレッド　XOはキシ

レンによりスダソ1とオイルオレンジ　SSおよびオ

イルレッド　XOはやや分離するが後者の色素相互の

分離に不可能であった・

　（4）Benzene－azo－te豆zene－azo一β一naphthol系

の色素，スダン皿，スダン17，オイルレッド　OSは

ジクロルメタン，クロロホルムおよびトリクロルエタ

ソ（1，1，2）により分離することができた．

　（5）　キノリソエロー　SSはクロ戸ホルムを用い

ると，上記の色素と分離することができた．

薄層クロマ．トグラ7イーによる色素の命析について

（第2報）

　藤井清次，神蔵美枝子3食衛試，4，135（1963）

　前報に引き続き，医薬品および化粧品用色素のうち

アゾ系有機顔料7種類について薄層クロマトグラフィ

ーをおこなった．これらのアゾ系有機顔料はアルコー

ル，グリセリン，油脂類にほとんど溶けず，ベンゼン，

クロロホルムなどにわずかに溶けるが，一般に他の油

．溶性色素類と比較してその溶液度が小さいために通常

のロ紙クロマトグラフィーは困難である．したがって

定性はカラムクロマトグラフィーと吸収スペクトルの

組合せによりおこなわれるが操作が繁雑であり． ｷ時間
を要する．　　　　　　　　　．「

　著者らはこれらの色素に薄層クロマトグラフィーを

試み，前人と同様単一有機溶媒による展開を試みた結

果，前官で適当と認めた展開溶媒のほかジクロルエタ

ン（1，1），トリクロルエタン（1，1，2），プロモホル

ム，プロムエタン，テトラブロムエタソの5種類の有

機溶媒もまた分離に適することがわかり，これらの展

開溶媒による只fを報告した・しかしエーテル・アセ

トン，エチルアルコールなどを用いるとテーリングを

生じ，ジオキサン，テトラヒドロフランの場合は溶媒

前線近くに色素が移動し，モノおよびジクロルペソゼ

ンによると色素のRfは小に過ぎた．

　これらの結果から，従来のカラムクロマトグラフィ

ーによる方法に比べ，既知色素を対照に使用すれば簡
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単に，しかも迅速に，これらの色素を分離同定する

ことができることを知った．　　　　　　　・　　1

　以上の実験結果を総合して，つぎのような結論を得

た．

　これらのアゾ系有機顔料はジクロルエタン（1，1》

によりプレ㌘ミソグレッド（C・1・12085），ハソサエロ

ー（C．1．11680），パーマネントオレンジ（C．1．12075），

・・ンサナレソジ（C・1・11725），ブリリアントファスト

スカーレット（C．1．12315＞，ディーブレ・ッド（C．L　12

350）が分離できた．またトリクロルエタン（1，1，．2）

によっては7レーミングレッド（C・1・12085），ハソサ●

エロー（C．1．11680），パーマネントオレ・ンジ（C．1．12’

075）．トルイジンレッド（C．1・12120），ディープ：／ッ

ド（C．1。12350）が分離できた．

色素の薄層クロマトグラフィー

　藤井清次，：神蔵美枝子；染料と薬品，9，91（1964）

　薄層クロr’トグラフィーの最近の傾向について述べ

たのち，色素への応用として1）水溶性合成色素，2）

油溶性合成色素，3）有機顔料など，および4）天然

色素についての多くの実例を紹介した．図3，表14，

文献45．

食品添加物分析における薄層クロマトグラフィーの

応用

　藤井清次，神蔵美枝子＝分析機器，2・No・5，15

　（1964）

　1．着色料をはじめとし　2・保存料，3・殺菌料・

4．酸化防止剤，5．小麦粉改良剤，6．乳化剤，7．防

虫剤，8・結着剤，9．着香料，10．湿潤剤および　11．

甘味料について実験法および実例を，詳しく紹介し

た．写真1，図2，表12，文献59．

合成内子に対する各種三門の影響について一とくに

CMC，　CMSおよびMCについて

　林敏夫3食衛誌，5，151（1964）

．Carboxymethylcellulose（CMC），　Carboxymethy1－

starch（CMC）およびMethylcellulose（MC）にジア

スターゼ，タカジアスターゼg枯草菌アミラρゼ，パ

ンクレアチン，セルラーゼおよびヒドの唾液を加えた

場合の還元糖の生成状態を検討し，またそれぞれの粘

度に対すを影響についても検討を加えた．

　1，　還元糖生成試験

　各糊料の1％水溶液にそれぞれの酵素を作用させた

のち，還元糖量をソモギー法によりブドウ糖として定

量したが，CMCにあってはセルラーゼがもっとも多

く生産した．つぎに多いのはタカジアスターゼである
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が，これはタカジアスターゼがセルラーゼを含有して

いるためと思われる．その他の酵素はCMCからほと

んどまたは全く生成しなかった．CMSの場合酵素の

作用はCMCとは逆に唾液がもっとも多く還元糖を生

成し，柚草菌アミラーゼ，パンクレアチンなどがこれ

についでいる．しかしデソプンと比較した場合．各酵

素ともその作用力はかなり減弱されている．これは際

換茶のためと思われ，置換度が高いほど酵素の作用を

受けにくくなっている．

　MCはセルラーゼ以外の酵素に対しては安定であり

セルラーゼの作用力もCMCと比べると大分弱められ

ている．

　2．　粘度に対する影響

　CMCの粘度にもっとも影響を与えるものはセルラ

ーゼで，最初の30分ですでに相当低下し，酵素を作

用させる前の粘度を100％とした場合，3～26％にま

で低下し，置換度の低いものほど粘度は低下した．こ

の現象は還元糖の場合と一致している．セルラーゼに

ついではタカジアスターゼで，30分以内に29～65％

まで低下したが，パンクレアチン，枯草菌アミラーゼ

唾液では低下しなかった．

　CMSについてはセルラーゼの影響はあまり見られ

ず，曄液，枯草菌アミラーゼ，パンクレアチンなどは

30分以内にいちじるしく低下した．しかしその割合に

還元糖が多くないのは分解が比較的分子量の小さい多

種類の段附で止まっているものと思われる．

　MCはCMCと同様セルラーゼの作用を受けるが，

CMCほどでなく，三考の中ではもっとも安定してい
た．

アルギン酸印象材について（第1報）

アルギン酸印象材の物理的性質について

　堀部隆：日本歯材器学誌，10，67（1964）

　市販アルギン酸印豫材の粉末状（3種）ならびにペ

ースト状（5毬）の印象癖馬の精度について研究を行

なうため，まず練和の際の温度，時間，混水比率およ

び練和石こう比率を変化させた際の物理的性質（ゲル

化応問，弾性掩，永久歪，破砕抗力）におよぼす影響

について測定した．また練和前後の粘度，軟度，加圧

変形率について測定した・

　褥られた結果は次の通りである．

　（1）各印象材の1958年に行なったJISによる成

績と1963年に同じ製品について行なった成績と比較

したところ，ペースト状では著しくゲル化時間の短縮

を示したほかは．ほとんど変化はなかった．

　（2》　ゲル化時間と温度との関係は

　　　　！og　T昌一ax十b　で表わされる。

　ただし　T＝ゲル化時間　x2練和の温度

　　　　a，b3定数

　一般に粉末状は温度による影響は少なく，ペースト

状は影響が大であった．

　（3）　練和時間は15～60秒の変化では物理的性質

の影響は少ない．

　（4）混水比率を増加すると，ゲル化時間は延長し

引i性癌，永久歪が増大する．

　（5）練和する石こう比率を増加すると，ゲル化時

悶が随か短縮し，弾性絹，永久歪が減少する．

　（6）ペースト状印象材そのものの粘度は3～7×

10‘c．p．s．で練和後はゲル化時間以前に急激に軟度，

加圧短縮率が減少することが認められた．

Sαcc短rωπ〃ce8　cere囲8fαε菌浮遊液によるデスチ

オビオチンよリビオチンの生合成　σII）ビオチン

生合成における硫黄源（2）35S標識硫酸’：反応し

た三体の35S分布

　新村寿夫，稲葉繁，鈴木隆雄，佐橋佐一；ビタミ

　ソ，　28，38（1963）

desthiobiotin制限量を含む培地およびさらにS欠乏

培地で培養したSαcc九cerevisiaeの菌浮遊液をぶど

う糖の存在下で35S標識硫酸と1hr，370で静置した

ときの35S菌体分布をオートラジオグラフィーにより

追跡した．

　計数した35S鑑比はメチナニソ，　methionine　su1－

foxide，　cysteic　acidおよびシスチンにそれぞれ1054・

340，120および44cpmでそのほか35Sをわずかに

含右する若干の化合物のスポットを得たが，添加した

35Sは硫酸のままでは存在せずに大部がメチオニンと

methionine　sulfox量de　iこ築まった。

Sαcσゐαrωπ〃。θs¢erθ囲εfαθ菌浮遊液によるデス

チオビオチンよリビオチンの生合成（IV）　ビオチ

ン生合成における硫黄源（3）S－Adeno8ylmethio・

n董neと5’一Methylthioadenosine

　新村寿夫，鈴木隆雄，佐橋佳一3ビタミン．29，

　86（1964）

　desthiobiotin（DTB）のsuboptima1：肚を含む培地

とS欠乏培地で培養をくりかえした5αご。ゐ．c¢7ω競αe

の菌浮遊液を用いてDTBからビナチン生合成に利用

される硫黄源としてのS－adenosylmethionine（AMet）

5Lmethylthioadenosine　（MTA）およびメチオニン

を研究した．

　1》DTB含有培地においてSαcc九。〃θθ癖αθは

AMetとメチオニンにたいし感応してよく増殖するが

MTAでは増殖しない．
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　2）　菌浮遊液においてAMet，メ，チオニンともにぶ

どう糖が存在するとき，とくによく摂取されるがMTA

はぶどう糖存在の有無にかかわらず摂取されない。

　3）AMetもメチオニンとほとんど同様にビオチン

生合成のS源となる．

、Sαccんαrωπ〃。88‘θrθりごεεαθ菌淳遊液によるデス

チオビオチンよリビオチンの生合成（V）　ビオチン

生合成における硫黄源（4）　酵母菌体中よりビオチ

ン活性物質の分離および同定

　新村寿夫，鈴木隆雄，佐橋佳一：ビタミン，29，

　90（1964）

　酵母菌体中に存在するビオチン活性物質を卵白を用

いて分離抽出する方法を研究した．

　1）和船を41V硫酸で4～6　hr還流する加水分解

法では42＞硫酸による15’b，2hr抽出法によるビオ

チン量の約90％（ムα70伽05μεによる定量）を水解

し得た．

　2）　ビオチン3P9のビオチン活性は10v／v％卵

白液60m’添加でほとんど完全に溶液から消失する・

　3）avidin－biotin複合体の透析による分離には0・2

几f炭酸アレモニウムが有効である．

　4）avidin－biQtin複合体を1000，30～60　min加熱

すると完全にビオチンが遊離する．

　5）透析分離した濃縮物から95％エタノールでは

ほとんど完全にビオチン活性物質を抽出しうる．

　6）　Sαco乃．‘θアθ〃f5ゴαθのS欠乏菌浮遊液を用いて

desthiobiotinとメチオニンよりビオチソを生合成さ

せ上記の方法により分離抽出した試料につきL・α7α一

ゐ初03z‘∫，L．cσεθf，3σ06乃，‘〃別皿αθおよびハを雄。－

3ρ07αc7α∬αを用いてバイオオートグラフィーを行な

いピオチン，biotin－d－sulfoxide，　biocytinおよびbi－

gcytin　sulfoxideをえた．

3αCCんαrαπ〃‘θ8¢8r帥「εεαε菌浮遊液によるデス

チオビオチンよリビオチンの生合成（V1）ビオチン

生合成における硫黄源（5）　35S一メチオニンより

35S一ビオチンの生合成

　新村寿夫，江指隆年，稲葉繁，鈴木隆雄，佐橋佳

　一3ビタミン，29，96（1964）

　5αccゐ・cθ7ωf3」αεのS欠乏菌浮遊液によるdesthiぴ

biotinよりピオチン生合成のさいの男達源について研

究し，メチオニンの硫黄がピオチンにとりこまれるこ

とを35S一メチオニンを用いて確認した．

　1）　35S一メチオニン140　pcを反応液に加え卵白中

のavidi豆を利用して分離したビオチン濃縮物は35S

O．26FCを含有した．
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　2）　卵白処理により分離したビオチソ濃縮物の示す

cpmの70％がピォチソ活性物質によることをオート

ラジオグラフィー，バイオオートグラフィ．一およびペ

ーパークロマトスキャンニングにより確認した．

　3）35Sで標識されたビオチン活性物質としてビオ

チン，biotin－d－sulfoxide，　biot且旦一1－sulfoxide（？），

bi㏄ytinおよびbi㏄ytin　sulfoxideをえた．

　　ノ匠ごcroロεcαcθαθ　in　Japan．

　　Shun－ichi　UDAGAwA：みσβπ．ノ1ρρ1．2協‘70ゐ’oム，

・　　9，137（1963）

　さきに日本産〃fc70α5cπ3属の由来・分布につい

て調査し，3種を記載，また本属についての分類学的

検討を報告したが（衛生試報，81，121に抄録），その

後の研究によりM．408πθ’”Moreau，　M．　Joηg〃0

5〃f3　Zuka1，ル五”3σηgゴηf∫（Loubi色re）Curziの3種

および類縁属のP8’アゴ6”αεθ’加瓶（Schmidt）Curzi

を得たので，これらについて記載報告した。いずれも

本邦未知の菌である・

　砿608「紹漉は実験室の雑菌として得られ，タイプ

が同じく雑菌として報告されている点は興味深いが，

その生態を明らかにすることができなかったのは残念

である．M．’0ηgゴ70S師Sは東京の土壌から分離され

た．本種は世界的に分布し，糞・腐朽木・とうもろこ

し・えんどう・蜂の巣などから記録されているが，大

部分は欧洲および米国でのことで，アジア地域ではイ

ンドの土壌から一度記録されたのみである・1猛翅απ一

8’πξ’はビルマ産輸入米に発見された・現在までの報告

は，フランスではチーズ，オーストリアでは皮膚疾患，

米国および英国では土壌からそれぞれ得られている．

最後に，P・εε’四聖は東京の土壌より分離されたも

ので，これまでドイツでの馬糞，米国での病変した樫

の樹と二回の報告があるだけで稀種といえる．本県の

不完全世代はsρ070〃fo加加　のみの記載しか与えら

れていなかったが，他のPθ〃f6”σspp・と同様に

6円助伽㎜態もあることを発見し，始めて記載した．

　また，今回の研究およびBarronら（1961）の報告

によって前報で提出した検索表の一部を訂正した．

Note80n　80me　Japahe8e　Ascomycetes　L

Shun－ichi　UDAGAwA＝7レ。η3．班yω」．30c．．〃ψσ〃，

1V，94（1963）

　日本産子のう菌類として次の9種を記載した．この

う・ちP7¢鋸ssfα甥κ㍑fsρ07αとTぬ詑1ασ表τ陀77飴oZ4を

除いた残りの7種はすべて本邦未知の菌である．

　ノレαc肋’o’π3ガσρoJκ’8π5　Kuehn　et　Orr，（ミy卿πo一

｛2εcκ3／26∬だ　Baranetzky，　ル砂∬o’2ゼ。乃μη霧5ρfπ05κ2π
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Massee　et　Salmon　（以上　Gy㎜oascaceae），・4〃’

翼foρεfε　ρ〃κッ’α”α　Cain，、ε醒87’cθ〃oρ5f3　’θ7〆oo’o

van　Beyma，P7θε433’α　〃2π”’∫ρ07α（Saito　et　Minoura》

Cain，乃’σ70〃2y‘¢ε乃θ’fα‘3（Raper　et　Fenne11）C．　R．

Benlamin，丁乃f8’αびゴα’ε〃f‘o’α（Gilman　et　Abbott）

Emmons（以上Eurotiaceae），C加θ，o〃～f，‘〃3　cαρ〆鰍卿

Bain量er（Chaetomiaceae）・

　ノ1．ガωoJπ’θ躍3，　M。3ρfπ03κ泌，　Aρθ7μ〃’αησ，7㌦

加’f偲3，C・‘αρ7ゴ愚心は東京の土壌から，0．7θθ∬f’

は東京の赤松・から松根圏土壌から，公fθ77’ω」αは

埼玉の土壌から，鳳’〃アfooJαは東京の郷中雑菌とし

て，P．〃躍屠∫ρo忽は大阪の実験室雑菌としてそれぞ

れ分離されたものである．

　ハrεoco8蹴08」ρorα　藍n　Japan．

　Shun－ichi　UDAGAwA　37「7απ3．ル砂σoJ．50σ。ノ々加η，

　IV，121（1963）

　漉OCO32π03ρ0昭屈は菌学的特徴として激励’7忽様

の明澄色の子のう殻，単一層の壁をもった開裂しない

子のう，明褐色，準球形ないし準楕円形，単細胞の子

のう胞子を形成する．著者の意見では，本属は漉Cム

〆σc即θと1協」απ03ρorσ‘θαθとの中間体と考えられ

るが，一般には地。〃fαcεσθにおかれている．Smit11

（1899）により米国で綿・西瓜・豆類のしおれ病菌瓦

ッα3’娩惚1種を含む属として設立されて以来，熱帯

地域において広範囲の作物に病害をおこすことで知ら

れている．その後，土壌菌としてもインド・南ヴェト

ナム・米国・オーストラリアなどで報告され，この事

実は本箇が植物の根部から侵入する土壌病菌として広

く分布していることを示している．わが国では，西門

・山内（1937）により北陸地方におけるにれの苗木の

立枯病菌として始めて報告されているほか，東北地方

その他では大豆の病害として記録されている．署者は

東京の土壌から分離した．これらの各菌株を比較した

結果，系統問にかなり培養的および形態的変異をみと

めた．

　最近，v．　Arx（1955）は第二の租として亙ψfc4”α

をアフリカの土壌から発見した・瓦びα3’ψ‘’σの子

のう胞子が粗面であるのに対して，本種は滑面である・

植物に対して病害を与えるかど．うかは全く知られてい

ない、署者は鹿児島県の土壌から子のう胞子の平滑な

」～をoco3鋭05ρo∬σを分離し，　CBSから送られてきたタ

イプ培養標本と比較した結果，鵬翼であることを確認

した．アフリカ以外の地域では始めての発見である．

土壌から分離される菌類とくに子のう菌について

　宇田川俊r＝土と微生物，5，25（1963）

　日本では土壌の微生物フローラに関する研究が大変

少なく，とくに菌類については最：も基礎的な段階す

なわち日本の土壌にどのような菌が分布するかという

ことについてすら未だ十分な調査がなされてい．ない事

情である．著老は日本の土壌から分離した子のう菌類

について分類学上の位置を明らかにし，土壌菌類の分

布および生態研究の基礎とすると共に，得られた結果

を世界各国の資料と比較検討した．

　分離にもちいた試料は山形県以南の10都府県下か

ら採集した畑土壌および森林土壊である．これを

Warcup（1955＞の菌糸分離法を改良した方法により

streptomycin．添加potato－dextrose　agarの平板上に

培幽した．得られた子のう菌はmalt　extracl　agar・

oat－meal　agar，　com－meal　agarなどの同定用培地に

移して分類研究を行なった・

　分離された子のう菌の総数は34種で，そのうち

Gilman（1957）の土壌菌類区画に記載さ地ていないも

のは15種，日本から始めて記録されたものは23種

であった．最近6年間に発表された土壌菌フローラ研

究の結果をまとめると，世界各地に普遍的に存在する

子のう菌として次の9属を挙げることができる・Cα7一

ρ2π’θ’θ3，E配〃fcε〃σ，亙ε‘70’伽翅，π’α70η2y‘θ3，丁躍β一

’σ〃fα，〃診1伽0ψorσ，翫OCO3解03ρ07α，　C加9’0翅fκ甥．

507ぬ〆α．本研究の結果は，”21傭05ρ0アσ属を除き

上記の都実をきわめて良く裏付けた．なお，土壌菌研

究の問題点として分離・同定に関する方法論的な考察

を試みた．本研究に唱いて提出した日本産の土壌子の

う菌属検索表は，製薬資源微生物の検索を目的として

国内各地の土壌試料から菌類を分離する際に有益であ

ると考える．

Tlte　8tructure　of　helvolic　acid．

Shigenobu　OKuD八，　Shigeo　IwAsAK1，　Kyosuke　TsuDA，

Yoshimoto　SANo，　Tolu　HATA，　Shun－ichi　UDAGAwA．

Yuya　NAKAYAMA，　and　Hiroshi　YAMAcuc田＝C加”8，

P乃α7η霊．　B配〃．，　12，　121（1964》

　A5ρθア8f”π3ノを‘〃噴⑳’κ3＝nut・加’〃01αの坐産するス

テロイド性抗生物質helvolic　acid（1）をCe助σ’〇一

5ρ0瑠7π6αθ摺1θ〃3およびE膨7f‘θ〃0ρ3お’87ガσ0’σ

の培養液から分離し，その化学構造を研究した。これ

ら2種の菌の代謝物質は，源液の酢酸ブヂル抽出物と

して白色針状結晶（m．p．2150，〔α〕ρ2一121。．　C33H44

08，UVλ盟｛mp（109ε）：231（4．24））の状態で分

離され，収量はそれぞれ1，000γ／m’，40γ／m’であ
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つた．本物質，およびこれをdiazomethaneで処理し

て得られたmethyl　ester「（皿，　m・P・2570）のIRス

ペクトルおよび混融試騨の結果から1と同定した．1

にZn－AρOHを作用させ脱アセトキシ化するとdi－

hydrodesacetoxy誘導体（皿，m・P・2050）が得られる・

皿の加水分解生成物である不飽和ラクトン体（m．p．

162～163。，C2gH4004）についてその分子量をマススペ

クトルにより測定した結果，1の分子式を上記のよう

に確定した．

　さらに，これらの各種誘導体および豆から得られる

methyl　hexahydro体，あるいはmethyl　tetrahydro

体などの生成と，その反応生成物のIRスペクトル，

NMRスペクトルなどの結果により1の構造を次のよ

うに推定した．

（1） 三層

ん。伊．

峡！」輝

　　　　0

CH3「 iおそらくC14位）

●
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講 演

　　　夏口幸子，板井孝信：Quino！ine　N－Oxide類と

　　　Po量a88ium　t－Butox董deとの反応

　　　　第18回日本薬学大会（1963．11．2）

　　　Quinoline　N・っxide（1）．を，　t－Butano1溶液中

　　t－BuOKの存在下酸素を通じつつ，600に数時間加熱

　　すると，2，2’一biqロinoline（皿）（mp　191。，37％），2，2’

　　一biquinoline　1－oxide（皿》（mp　169。，19％）．および

　　car㎞styri11－oxide（恥（mp　1900，28％）を1い原

　　料（1）約4％を回収する．・これらの構造は・UV・

　　1R，元素分析値より推定し，（∬〉および（W）は標品

　　と混融の上確認，また（皿）の構造は，（皿）の部分酸

　　化で（皿Dを選ることおよび（皿）の接触還元で容易に

　　　（皿）を与えることにより決定した。これに関連して

　　pyridine　N－oxide，2一，4一および6－me£hylquinoline

　　N《）xide，　isoquinoline　N－oxide，（皿），（W）および

　　　（皿）のdioxide体について同楼条件に於ける反応を

．　検討した．本反応は遊離基反応と考えられ，芳香異項

　　環N一オキシド類の新たな反応分野を開拓するもので

　　あると同時に，キレート試薬としての（皿）のきわめ

　　て右利な一新合成法である．

　　　鈴木郁生，中島利章，長沢奈部子＝シンノリン2一

　　　オキサイドのニトロ化について

　　　　第18回副本薬学大会（1963・11・12）

本誌抄二二の同題目のものと同じ．

中島利牽・鈴木郁生：4。Chlorgおよび4－Methoxy－

cinnolineのN－oxidatiORについて

　第19回口本薬学大会（1964．4．6）

本誌抄録中の同題目のものと同じ．

鈴木郁生，中島利章，長沢奈都子：5一および8－

NitrocinnoiineのN℃エidationについて

　　第19回日本薬学大会（1964．4・6）

　5－nitr㏄im。1ineを氷酷酸中過酸化水素（30％）に

より酸化すると，5－nitr㏄innoline　2→xideを38％，

4－nitroindazoleを12％，および少丑の5－nitr㏄in－

noline　1－oxideを得る．また8－nitrocinnolineを前

記同様酸化すると8－nitrocinnoline　2－oxideを22％，

7－nitroindazo！eを40％の収量で得られるほか少量

の8。nitro－4－hydroxycinnolineを得る。5一，および

8－nitrocinnolineが酸化により縮環してindazole化

合物に変わることは極めて興味あることで，この反応

要 旨

機構解明について若干検討を加え，その結果を報告し

た．

板井馬田，大草源三＊＝Echnopsinおよび類似体の

合成

　第19回日本薬学大会（1964．）

　最近ソ連において新たにEchnopsin（V）の麻郷治

療作用が発見されたので，キノリンNオキシド（1）の

化学の手法を用いてこれの製造方法を検討した．その

工程をつぎに掲げる・

　　　　KNO3
　（1）　一一→　4－nitroquinoline－N－oxlde（皿）

　　　　H2SO4
NaOR　　　　　　　　　　　　　　　　　　PC13
一一→4－alkoxyquinoline－N－oxide（皿）一一→4－alko－

　　　　　　　　J
xyquinoline（W）一一→（V）

　W→Vの段階はtosylchloride小量を加え．て1600

に加熱，転位させるとVが好収量で得られる．着色す

ることが欠点であるが，アルミナ層を通せば容易に除

去できる．

　yのR一をCH3一，　C2H5一，　C3H5一（1＞c）として行

なったとき，NcはAmp　62G，　B　mp　181～2。の2

種の二品を与える．Aは1－ally1－4－quinoline，　Bは

ally1が転位：し閉環（4－OHと）はしていないものと

考えた．なお，レの2－chloro一，2－CH30一体の熱転

位はN－alkyl体を与えなかった．

＊研究生

名取信策，小川秀子，山ロー孝，西川英次郎＊：

πe翫。加8雌αmmωπpα（ムラサキモンパ病菌）

の色素Ilelicobasidinの構造

　日本薬学会関東支部’7月例会（1963．7．20）

名取信策，西川英次郎＊：πθZfco加8f♂如π8襯。πlpα

の色素』e！ic①ba5idin，　mompainの構造

　第7回天然有機化合物討論会（1963・10・17》

　helicobasidinについては本誌抄録の狽を参照・

mompainはm．p．＞300。の深赤紫色の色素で・C1。1｛6

06，0H基4個を持つnaphthaquinoneであること

が，各種の誘導体の形成とそのUV，　IRから朋らかに

なり，既知物質との比較，N．M．R・等から2，5ゴ6，7一

または2，6，7，8－tetrahydroxynaphthaquinone（1）と

推定された．
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（1）1 D6

　　＊　日本大学農獣医学部

　伊藤巳代子，西本和光，名取信策，山ロー孝1キキ

・ウ根の成分（第耳触〉サ椙ン刀・トステロー

　ルなどの検索

　　第18回日本薬学大会（1963・11・1）

　サポニン生薬の化学的評価を試みる一助として，キ

キョウ根のサポニン関連化合物の検索を行なった，辻．

本の方法にしたがい，サポニンを抽出分離し，辻本が

報告しているPlatycodinに相当する．mP　233。（分解）

のサポニンを得たが，これは薄層クロマトグラフィー

により混合物であることが判った・別に多：量の生薬に

ついてメタノール抽出を行ない，濃縮中に析出する物

質を分離し・これをペンゼソ可溶部と不溶部に分け，

可溶部からmp　167～1680のステロールを得・ガス

クロストグラフィーなどの検討により，α一spinastero1

と同定した・ベンゼン不溶部からステリン配糖体を得・

加水分解の結果からα一spinastery1－D－glucosideと決

定した．またサポニン精製の際のエーテル可溶部から

mp　258～25904）出品を得，　betulinと同定した．

　山ロー孝，木村碩志＊，名取信策・伊；東　宏，西本和

　光，板東きみ子，水野伝一＊＊，石黒正子＊＊：アジ

　ア産薬用植物の抗腫瘍性スクリーニングテスト

　（第1報）

　　日本生薬学会千葉大会（1963．7．13＞

　演者らの一人（木村）がインド学術探査隊員として

収集したインド産薬用植物33種を主としてその他の

邦産，外国産植物10種について成分の化学的予試験

およびEhrlich　carcinoma　cellを接種したマウスに

よる抗腫瘍性スクリーニングテスト（毒性．腹腔内接

種による平均死亡日数，皮下採種による平均腫瘍重量

による観察）の結果を報告した．

＊　国立衛生試験所研究生，現在　木村製薬所

緋東京大学薬学部

河合　聡，近藤常功・時枝妙子3クロルフェノール

誘導体およびその光分解物の分析

　分析化学討論会（1963．6．1）

　ペソタクロルフェノールを中心にクロルフェノール

類を分析するために赤外線吸収スペクトル法，．ガスク

ロマトグラフ法，4アミノアンチピリン法ならびにイ

オン交換クロマト法について検討した．さらにPCP

その他の光分解物について考察した．

　河合　聡：ガスクロマトグラフィーによる混合製剤

　の分析

　　日本分析化学会第12年会（1963．10．8）

　総合感冒野中の各種成分，ことにアミノピリン，カ

フ土イソ，フ手ナセチソ，エトキシペソズアミド，．バ

ルビタールを中心にガスクロマトグラフ法による分離

条件を検討した．

　装置は島津製作所製GC－1　B型水素炎検出器付・充

填剤は1．5％SE－30および1．5％QF－1でカラム温

度は177。である．

　河合　聡，柴崎利雄：ガスクロマトグラフィーによ

　る殺虫剤の分析

　　昭和38年度化学関係学協会連合秋季研究発表大

　　会（1963．11．2）

　装置は島津製作所製GC－1　B型水素炎検出器付．充

填剤は1。5％SE－30と1．5％QF－1．

　結果：SE－30の200。Cでマランγ，ディルドリン，

DDTのぎれいな分離がえられる．　QF－1ではマラソ

ンとディルドリンは分離できない．SE一『0，耳500Cで

．BHC，ダィァジノン，アルドリンめ3成分は分離でき

る．QF－1ではダイアジノソとアルドリンは重なり合

う．クロールデソは5～10個のピークを示す，

　鹿島　哲，近藤竜雄：クロルフェノール類の近紫外

　吸収スペクトルと溶媒効果について

　　第19回日本薬学会大会（1964．4．6）

本誌報文中の同題目のものと同じ．

鹿島．哲，．近藤竜雄：等吸収点と示差スペクトルを

用いる分光分析（第1報＞2成分混合試料の分祈

　日本化学頭割17年会（1964・4・1＞

　2種の物質が溶液中で相互に影響をおよぼさないと

ぎは，その総濃度が一定で混合比のみが変化するとき

それらのスペクトルは一定g波長で吸光度の等しい点

（等吸収点）が生ずる場合がある．その波長で濃度未

知の混合試料の吸光度を測定すれば，その総濃度を求

めることができる．また，自記分光光度計の参照側に

試料の一方の成分のみを含む溶液を，試料側にそれと

同じ濃度の他方の成分のみを含む溶液を置いて測定す

ると示差スペクトルが得られ，その吸収極大の波長で

試料溶液の吸光度を測定すれば・2成分の混合比を求
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めることができる．以上2樋の測定により，Beerの

法則が成立する範囲内で試料中の各成分の定皿ができ

る．

　2，4一，2，5一および2，6一ジクロルフェノール，およ

び2，4，5一および2．4，6一トリクロルフエノールの各2

種ずつを含む混合試料12種の1～3×10甲‘Mのエタ

ノールを僅かに含む試料の水溶液を塩酸または水酸化

ナトリウムで，クロルフェノール類の分子型（轡型）

またはイオン型（塩基型）としてそのスペクトルをと

り，その最も長波長の等吸収点（280～296mp）およ

．び示差スペクトル極大（288～300mp）における波長

で試料の吸光度を測定することにより，1＝10～10＝1

の混合比の試料を数パーセント以内の測定精度で各成

分の定且を行なうことができた，

鹿島　哲，近藤竜雄：等吸収点を利用したクロルフ

ェノール類の分光分析

第18回日本薬学大会（1963・11・2）

本誌抄録中の同題目のものと同じ．

近藤竜雄，川城　巌＝4一アミノアンチピリンによる

クロル7エノール類の定量（第2報）薄層クロマト

グラフィーによる検出

第19回日本薬学大会（1964・4・6）

本誌抄録中の同題目のものと同じ．

岡田太郎，加藤三郎＝食品中天然色素の薄層クロマ

トヴラ7イーによる分析

第19回日本薬学大会（1964．4．6）

　食品中色素の分析を検討するにあたり，まず天然油

溶性色素類の薄層クロマトグラフィーを試みた．有色

植物類からα「β一caτotene，　Iycopene・cryptoxan－

thin，1utein，　capsanthin，　violaxanthinを調製し，こ

れらとともに市販のβ一carotene，　annatto，　corcln，

chlorophy11，　curucuminおよびその誘導体を試料と

して担体および晶晶溶剤を検討した・例えばsilicagel

Gの場合・1）Hexane＋chloroform（8；2）が炭素水

索系，2）chlorofom1がエステル類・3）chloroform

十Ethyl　Acetate（8＝2～131）がxanthophy11類お

よびchlorophy11類，4）これに酢酸を添加したもの

がカロチノイド酸類の分離に適することを認めた．

　植物体（食品）中では多くがエステルとして存在し，

chlorophy1！も数種の誘導体として存在することを確

めた．

川城　巌，細貝祐太郎：薄層クロマトグラフ～一に

よる残留有機塩素剤の分析

第19回日本薬学会衛生化学・公衆衛生部会シン

ポジウム（1964．4．7）

　アメリカおよびわが国における食品中残留有機塩素

剤の実態，これら残留有機塩素剤分析の諸方法などに

ついて紹介ののち，演者の考案になる有機塩素剤の発

色剤を使用したこれらの薄屈クロマトグラフィーによ

る検出法．さらに定量化への試み，ドリン化合物の日

光および紫外線などによるdegradationの問題およ

びそのproductsの単離などについて講演した．

小川俊太郎，小林　正：塩化アセチルによるビタミ

ンDの化学的変化

第87回脂溶性ビタミン総合研究委員会　（1964．

1．25）

　Dの三塩化アンチモン呈色が塩化アセチルの添加に

よって黙しく増感されるのはDが塩化アセチルの作用

により化学的変化を受けるためではないかと考えて本

研究を行なった．

　D2の塩化エチレン溶液に塩化アセチルを加え，30

分間室温で反応させたのち苛性ソーダ液を加えて反応

を止め，水洗観溶媒を留去して黄色粘稠性の油を得る・

この油をアルミナクロマトグラフィーで精製後，3，5－

dinitrobenzoateとし，ふたたびアルミナクロマトグ

ラフィーで精製したのちアセトン・メタノールで処理

して他色の結品を褥た．アセトン・メタノールで再結

品するとmp　71～74。の結品となる．本品をInhoffen

ら（C加η2．Bω㌔87，1，1954）にしたがって合成した

iso－tachystery1－3，5－dinitrobenzoateの標品と混融し

て融点降下を示さず，元素分析，IRおよびUV吸収

スペクトルから比較したところ差異を認めず，本品が

iso－tachystero1－3，5－dinitrobenzoateであることを確

認した．さらた本門をけん化して毎られる黄色の油が

IRおよびUV吸収スペクトルよりみてiso－tachys－

tero1であることを確認した．しかし，iso－tachystero1

もまたDと同様に塩化アセチルなしには三塩化アンチ

モンで呈色しなかったので基色における塩化アセチル

の役割はD→iso－tachystero1の反応にあるのではな

くなんらかの補助因子として働くのであろう・

河内敬朝1アンプル入内服液中のビタミンCの経時

変化

　第15回日本ビタミン学会大会（1963．4．23）

内服一中のCは不安定ではないかと思われるのでそ
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の安定性の実態を把握するため市販品および自製の試

料を用いて1ケ年間にわたり経時変化を調べた結果，

内服液は保存中しだいに褐回しDCPI色素を脱色す

る非C物質が生成する．したがってCを定量するには

DCPI・キシレン・ホルマリン変法を併用すべきであ

ることを確認し＃・す塗わち内服二二のρは保存中6

ケ月で約14％，9ケ月で約33％，12ケ月では約42％

減量し，生成する非C物質の量は6ケ月で約5％　9

ケ月で約9％，12ケ月では約11％としだいに増量し

た．さらに分解過程を追求するためDNPH法により

DAsA．とDKGを定量したところCは漸減するにか

かわらず増量する傾向を見せなかった・また分解の進

んだ状態で発生すると予想されるフルフラール，修酸

および炭酸ガスについても検討をすすめたところフル

フラールは漸増するようであるが後者については結論

をうるに至っていない．

太山利一3製剤中ヒタミンA異性化の研究（1V）

第16回日本ビタミン学会大会（1964．4．29）

　前報において，A異性体の実際の生理的効力が，

Amesらの提唱する無水マレイン酸との反応の度合に

よる生物効力算出法に必ずしも一致しないことを，活

性Ca2HPO4のCPCによるA異性体の分離法の過程

において述べた．今回は合成Aパルミテートまたはア

セテート油溶液およびそのドライーAについて，40。

恒温保存中のA異性化の過程について，前報の活性

Ca2HPO4法によるCPCによって検討を行ない，マ

レイン価（MV値）との併行実験を24ケ月にわたり

行なった・その結果オールトランス型A一パルミテー

ト（160万IU／g）または，アセテート（250万IU／9）

および国立衛生試験所ビタミンA標準品（1万IU／9）

のときは，異性体を多量に含むと思われる魚肝油とこ

となり，マレイン価15となるまでは，無水マレイン

酸と反応しないAは；13－cis　（neo　A）であり，他の

異性体の産生を認めなかった。． i5～20ケ月保存，400

恒温）．したがっ．て13－cis　A（neo　A＞については，

USPXVIによる定量法により，過補正が起るので偶

然生物効力と一致するからAmesらの補正計算法を

更にこれ等に採用することは不当であり，また，過小

評価の要囚ともなる．

　生き購いる肝臓内のAは，オールトランス型Aのみ

といわれており，それに近い新鮮な魚肝臓より抽出し

た肝油についても同様なことが考えられるが，13。cis

型A以外の異性体の検叫点も・マレイソ価10以下で

起り得る・

太幡利一，柴崎利雄＝ビタミンA原料または，製剤

の短期保存結果よリ長期保存結果予想の可否につい

て

第16回日本ビタミン学会大会（1964．4．29）

　ピタミソA原料または製剤は，室温で1年間保存し

たものと，4004週間保存したものとのAの低下率の

相対的な関係について検討を行ない，各々相対的な低

下率を示すことを認めた（1957厚生科学研究報告）．

現在はビタミン．Aを含む試製品は，上記の方法によっ

て，保存試験を行なうことはp略常識となっている，

この保存条件は，製剤原料としてのビタミンAについ

ても，不活性ガス置換し，乾燥剤として，シリカゲル

を投入した状態で同一条件で行なわれている．しかし

ながら，翰出国産A油，または，輸入した各国A原料

および製剤についても，この方法によって，安定性の

検討を行なっているが，おうおうにして欧米各国で採

用している方法による結果との間に相当なバラツキの

生ずることは，やむを得ないことであった・

　1962年5月に，デンマーク。コペンハーゲン国立ビ

タミン研究所W・Hlardeの所で行なわれたA異性体

分離法にかんする研究懇談会に，招かれて出席したの

で，その席上で，A製剤の異性化の研究のさいの保存

条件について，温度，湿度，配合薬剤について若干の

討論を行なった．そして，その保存方法の統一化につ

き，提案があり，まず，ドライAを各国産のものにつ

き40メ．ッシュで95％通過し，80メッシュでほと

んど通過しない粒子を用い，打錠は1962年当学会に

おいて報告した方法のものを用いた．

　試験に当っては，毎5錠ずつをとりMulder法によ

り定量した．条件は，700，60Q，50。土0．1。で保存し，

A含：量が20％低下する点を求め，200恒温保存と比

較することとした．結果は，日数と温度との間に対数

的な直線関係があることを認め，現在のわれわれの採

用している規格に容易にスライドし得ることを認め

た．

　新村寿夫，鈴木；隆雄，佐橋佳一：sα‘cんαrωπycε8

　Cθrω観αθによるデスチオビオチンよリビオチン

の生成（VII＞硫責源としてコリン硫酸塩の効果

第16回日本ビタミン学会大会（1964・4・29）

　43ρ．痂望アやP飢．訪ηε08即κ鋭などの菌糸や分．

生胞子にはSの貯蔵物質としてコリン硫酸塩の存在す

ることが知られているので5σ0‘々・‘θノ8〃f3ぬ8による

デスチオビオチソ（DTB＞よりピオチソの生成に硫黄

源として効果があるか否かを検討した・DTB制限培
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地で増殖した菌体をさらにDTB制限S欠乏培地に培

養してえたεασ‘”・‘θ解〃師磁の菌浮遊液をS化合物

とぶどう糖の添加および不添加で1hr予温したのち

DTBを加えて1hr反応させ，生成したピオチソを
L．α7σゐ’π05雄で定量した．コリン硫酸塩の硫黄源と

しての効果をメチオニン（Met）および硫酸ナトリウ

ムと比較した．硫黄化合物ηt独で二二後DTBと反応

させたときでもMetのみは24　m陪のピオチソ生成

の増大が見られた．ぶどう糖とともに硫黄化合物を予

減したとき，はじめて硫酸ナトリウムはMetと同効

果（23m｝・9のピオチソ生成の増大）を示した・コリ

ン硫酸塩は両条件においてビオチソ生成を増大しなか

った，またSαc訪．‘εア顔3’αθをDTB含右培地で培

回して瓢リン硫酸塊にたいする感応を検討して確めて

みたカ＝，　やをまりコリン研こ酸垢孟FまSα‘01乱‘θナεび’3fσ8セこ

は利用されない硫黄化合物であると思われる・

新村寿夫，鈴木隆雄，佐橋佳一＝5αccんαrom〃。88

Cθreひf8まαe菌浮遊液によるデスチオビオチンよリ

ビオチン生成の硫黄源について

　　口本農芸化学会関東支部大会（1964．4．1＞

　衛生試験所報告81号め抄録中のSα‘6加ア。翅ン。83

C87ωf∫’αθ菌浮遊液によるデスチオビオチソよりビオ

チソの坐合成および同表題（π）ピオチン生成におけ

る硫黄源，本誌抄録中の同表題（皿》35S標識硫酸と

反応した風体の35S分布，同表題（W）S－Adenosy1－

metLionineと5’一Methylthioadenosine，同表題（V）

酵母菌体中よりピオチン活性物質の分離および同定お

よび同表題（V【）33S一メチオニンより3⊃S一ビオチン

の生合成と同じ．

佐橋佳一新村寿夫，鈴木降雄3酵母菌体よリビ才チ

ン活性物質の分離および同定

第148回ビタミンB研究委員会（1964．1。18）

　本訟抄録中のSαcσ加ア。用ycθ3　cθ7θひf3物θ菌浮遊液

によるデスチオビオチソよりピオチソの生合成（V）

ピナチソ生合成における硫引回（4）酵母菌体中より

ビオチン活性物質の分離および同定と同じ．

佐橋佳一，新村寿夫，江指降年．鈴木隆雄＝SαC－

c加ro蹴ycθs　cθrθひεsfαe菌薄恥液による35S一メチ

オニンよリ35S一ビオチンの生合成

第147回ビタミンB研究委員会（1963．12．13）

　木誌抄録中のSθご‘加ア。翅yσ83‘27ωf3’αθ菌浮遊液

によるデスチオビオチソよりビオチンの生合成（V【｝

ビオチン生合成における硫黄源（5）35S一メチオニン

より35S一ビオチソの生合成と同じ。

佐橋｛h一，新村寿夫．鈴木隆雄＝5αccん僻。配〃。θ8

cereひ」8fαε菌浮遊液によるデスチオビオチンより

ビオチンの生合成S－Adeno8ylmethionineと5’一

Metbylthioadenosine

第147回ビタミンB研究委員会（1963．12．13）

　本誌抄録中のSαcc肋ア。海ycθ5　cθ耀〃f3彪θ菌浮遊液

によるデスチオビオチンよりビオチソの生合成（y）

ピオチン生合成における硫黄源（3）S－Adenosylme－

thionineと5’一Methylthioadenosineと同じ．

佐橋佳一，新村寿夫，稲葉　繁，鈴木陵雄：SαC－

cゐαγoη曜。θ8cθreひ頗αε菌浮遊液によるビオチン

生合成に対する硫黄の形態（3）35S標識硫酸と反

応した菌体の35S分布

第143回ビタミンB研究委員会（1963．6．8）

　本誌抄録中のSα‘C加ア0挿り℃23Cθア8〃’5’偲菌浮遊液

によるデスチオピオチンよりビオチンの生合成（皿）

ビオチソ生合成における硫黄源（2＞35S標識硫酸と

反応した菌体の35S分布と同じ．

太幡利一，山手　昇，柴崎利雄，廷　楠雄3プロビ

タミンDの光化学反応用光源（都市スモッグによ

る紅斑性紫外線不足への一対策）

第16回日本ビタミン学会大会（19644．29）

　現在の都市におけるスモッグは，炭ジソ，SO2，　NO，

NO2，炭化水素および03など人体に直接警作用をも

たらすということと，交通対策として見通しが悪くな

るという点とで，重要な問題を提起している．われわ

れはこれらの汚染ガスが太陽光線の紫外部分，とくに

短紫外部を強く吸収すると考えた．その検出のため，

エルゴステロールと，7一デヒドロコレステロールのエ

タノール溶液を，’溶融石英製試験管に密早し，都心部

では厚生省横で7月26日（快晴）AM。11．30’より

3時間照射を行なったが，ほとんどDの生成を認めな

かった．しかし，その前日大山山麓伊勢原荘で行なっ

たものは，2時間以内に完全1こ光化学変化を起こした，

そのさい測定者の皮ふ紅斑もはっきり認めることがで

きた．従来よりブローDのin－vitroの紫外線による

光化学反応に必要な波長は，275～310mpに選択的で

あるとされ，その極大波長は298・7mpである．

　都市生活者にこの波長の太陽光線が不足していると

したら，何らかの代用光源を考える必要がある．従来

はそのような光源として考えられる石英タングステン

灯は，発熱性と紫外線幅射効率が悪く，わずかに石英
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クセノン・アークが比較的紫外部に高い分光エネルギ

ー分布を示すために用いられる．しかし，ブローDは

275mFより短波長の輻射光照射で1　Toxosterolなど

の毒性物質の生成を助長させるので，紅斑曲線にマッ

チさせた紫外用干渉フィルター（フヂ真空または日本

真空光学製）ζ組合わせて用いる必要がある．著者ら

は，螢光光度計一面源として開発中の紫外線螢光放電

灯（20W）のうち東芝，三菱，　philipsなどの健康ラ

ンプを用い，距離8㎝で最：高15時間照射して，三

菱，philips健康ラソブの実用性を認めた．

外村正治，山手　昇，辻　楠雄，太目利一，柴崎利

．雄：大気汚染による太陽光線紫外部におよぼす影響

について’

　　第5回大気汚染研究全国協議会（196荏・5・28）

　一回目太陽光線紫外部は，清浄空気の下で，地表で

は4％位といわれているが，都市においては，汚染物

質によって，かなり強く吸収され，特に400mp以下

の紫外部の吸収について研究した．都心と郊外の3点

を選定して7月と11月に，400～290mpの範囲で測

定したところ，紫外線の多い夏でも都心部は，郊外に

比して非常に少なく，同時に実験を行なったエルゴス

テロールの光化学反応も，ほとんど変化がみられなか・

つた．

　以上のことがら，大都市における太陽光線の輻射エ

ネルギー．とりわけ殺菌力を有し，しかもビタミンD

を生成し，人体に極めて有効な作用を示す紫外線が，

汚染により吸収されることは，今後の都市公害の主要

な課題の一つである．

外村正治，山手　昇：大気中一酸化炭素の自動測定

記録計について

大気汚染測定ならびに微量分析に関する討論会

（日本分析化学会1963・12・2），大気汚染研究全国

協議会第4回総会（1963・11・8）

　一般工業用分析計として製作された赤外線ガス分析

計を大気汚染の一酸化炭素測定計に改良し実用性を検

討した．本計の構成はサンプリング部，赤外線吸収

部記録部，キューピクル架台および較正用ガスからな

り・フルスケールは0～200ppmである．測定に薯し

い影響を与える炭酸ガスは30mmフィルターセルに

より，水蒸気は電子冷却方式で除湿することにより解

決した．

　本四は1963年8月から厚生省に設置し連続測定を

行なっているが計器の指示・再現性は良好で大気汚染

の連続測定計として充分実用性のあることを認めた．

外村正治，山手　昇，辻　楠雄：連続測定記録計に

よる大気汚染に関する調査研究（第1報）

　大気汚染研究全国協議会第5回総会（1964・5・28）

　連続測定記録計3セット（1セット浮遊じん，亜硫

酸ガス，窒素酸化物，一酸化炭素およびオキシダント）

を東京都内3地点に設置し，わが国最初の連続測定記

録計による綜合調査を行なっているが昭和38年10月

から昭和39年3月までのデーターを集計，解析し第

1報として発表した．

長沢佳熊，木島敬二3工場排水中の塩素の定量法

日本分析化学会第12年会（1963．10．8）

　工場排水中の塩素の定量法を検討した結果，酸性で

通気し，塩素を揮散させる通気法を行なったところ良

好な結果を得た．定量操作法は試料溶液（50mJ中約

2mgの塩素を含む）を10％硫酸でpH　1．0とし通

気しながら40分間400の水浴中で塩素を揮散させ，

これを0ユNチオ硫酸ナトリウム液に眼収させる・

これをヨウ素滴定法で定：量すると，97％の回収率を

得た．本操作法によって，有色物質，混濁物質や，鉄

マンガン，銅イオン，および有機窒素化合物などの妨

害物質に影響なく塩素を定量することができる．なお

直接ヨウ心頭定法においては銅イオンが特にその定量

に影響を与えるので，この場合には陽イオン交換樹

脂，またはCyqlghe琴anediaminetetraacetic　acidを

用いて，銅イオンの妨害を除去できることを知った．

（「分析化学」投稿中〉

長沢佳熊，浦久保五郎城戸靖雅，池淵秀治3灯台

飲料用天水中の90Srの定量

第5回放射能調査研究成果発表会（1963．11．12）

　本誌81号資料中の同題目のもの，および82号資

料中の同題目のものの一部について発表した．

長沢佳熊，浦久保五郎，亀谷勝昭；

および137Csについて

粉乳中の90Sr

第5回放射能調査研究成果発表会（1963．11．21）

本誌81号資料中の同題目のものと同じ．

　　　　　　　　　　　　「

長沢佳熊，浦久保五郎，亀谷勝昭3茶および紅茶の

90Srについて

第5回放射能調査研究成果発表会（1963．11．21）

本誌81号資料中の同題目のものと同じ．
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亀谷勝昭，浦久保五郎＝温泉水中の226Raの分離と

測定について

第19回日本薬学大会（1964．4．5）

　温泉水中に含まれる微量の226RaをBaSO4と共沈

させたのち，炭酸アルカリと溶融し，可溶性塩にかえ

陽イオン交換樹脂Amberlite　IR－120を用いて226Ra

を分離した．樹脂から226Raを分離する溶胆液には2N一

丁酸アンモニウムを用い，226Raを分離した液は蒸発

乾固後PRガスを用いて比例計数領域でα線を測定

して226Raを求めた．本法によって，山梨県の増富温

泉12ヵ所，鳥取県の三朝温泉15ヵ所の温泉水の

捌Raの分析を行ない，それらの潟口中の22。Ra濃度

が最高31．51匙｝・Cノ’および42・6凹しC／’であったこと

を報告した．またこれらの値を参考のために国際放射

線防護i委員会の勧告に示されている飲料水汚染の許容

値に比較するとき，近い値を示していることもっけ加

えた．

浦久保五郎3放射性医薬品の基準と関係法規

　第19回日本薬学大会アイソトープ部会パネル討

　諭会（1964．4・5）

　放射性医薬品に関係する法規には．薬事法，医療法，

労働基浄法，人事院規則，消防法，障害防止法，車輌

運搬規則などがあることを述べ，その内容の規定を紹

介した．

　また薬那法にもとつく放射性医薬品基準について，

央例をあげてその内容を説明した．

長谷川明，城戸二二，田中　彰、浦久保五郎：放射

性医薬品の基準および試験法に関する研究（第1報）

数種の放射性医薬品の純度試験法について

第19回日本薬学大会（19644・5）

　現行制定の放射性医薬品基準に記載されている純度

試験は．いずれもベーパークロマトグラフ法が採用さ

れている．著者らはこれを追試した．

　1　現行酋準ではRfOすなわち原点に放射性スポ

ットが止まることを要求している品目について検討し

た．

　2　それぞれの医薬品について放射性と非放射性の

Rf値を比較検討した．

　3　展開時間の長いものについて溶媒を検討した．

　4　ベーバークロマトグラフで満足な結果を得られ

なかったものについて炉紙電気泳動，薄層クロマトグ

ラフを使用して満足な結果を得た。

　また純度試験が未だ収載されていないクロム酸ナト

リム，塩化第二鉄について試験法を設定した．

田中　彰，長谷川明，浦久保五郎＝1‘C一標識グルタ

ールイミド系化合物の薬物学的研究（第1報）14C一

標識N－pht』aloyl－91utamideの合成ならびに代謝

について（その1）

第19回日本薬学大会（1964．4．5）

　フタール酸部分に1℃で標識したサリドマイドの合

成をミリモル単位の規模で行ない，比放射能　1．65×

10⑤dpm／mgの純品を得た．これを20　mg／kgの割合

で白ねずみに経口投与し，その体内排泄を調べた結果

24時問内に投与量の70％以上が，48時間後にはさ

らに10％前後が排泄され，96時間でほとんどのサリ

ドマイドは排泄されてしまう・糞中の放射活性はすべ

て未変1ヒのサリドマイドのみであるのに対し，尿中に

はサリドマイドは証明されず・体内代謝物のみ存在す

るものと思われた．サリドマイドは特に親和性の臓器

というものはなく，血中濃度の薬物投与後2～3時間

で最高に達し，24時間後には血中最高濃度の約％に

減少する・　　　　　　　　　　　　　　　　　　．

浦久保五郎；35S標識食用色紫ポンソーRの生体内

運命について

第19回日本薬学大会（1964．45）

　H235SO4を含んだ発煙硫酸をβ一ナフトールに作用

させてR酸を得，m－Xylidineとカップリングして，

放射性のポンソーRを合成し，ラットに経口投与して

体内分布，排泄などをみた．その結果経ロ投与した色

素の大部分は胃より腸，尿に移行し，血液中への吸収

は少なく，したがって肝，腎などへのとり込みおよび

尿中排泄量も少ないことを知った，

　この他静脈内投与した結果についても報告した．

城戸靖雅，

について

浦久保五郎：1251に対する許容量の試算

第19回日本薬学大学（1964．4．5）

　1251はその核種の種々の長所から最近放射性医薬品

としての利用が注目されて来たが，わが国を始め諸外

国で制定されている放射性核種に対する最大許容皿に

は・未だ1251に対する値の記載がない．そこでICRP

（1959）の勧告に従い，放射性同位元素使用施設にお

ける1251の水中および空気中の許容濃度を算出した．

その結果，決定臓器（甲状腺）に対する水中許容濃度

は3×1r5pc／cm3．室気中許容濃度は4×10－g　Fc／cm3

であった．その他関連臓器（全身，肝臓，腎臓，脾臓，
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肇丸）についても試算した．

田村善蔵，城戸靖雅＝ミロン反応機構に関する研究

　第19回日本薬学大会（1964．4．6）

　ρ『クレゾールにつき，ミロン反応（Hopkins－Cole

試薬使用）の分光学的検討の結果，本反応が中間体を

経て進むことを推定した・呈色条件から考えて，ρ一ク

レゾールのマーキュレイシ。ソが反応の第一段階と考

え，2一クロロマーキュリー4一メチルフェノールに酸性

で亜硝酸ナトリウムを作用させて呈色した色素をmp

（decomp．）172。の褐色針状晶として単離した．本色

素溶液と呈色反応液から呈色物のクロロホルム抽出液

が示す吸収スペクトィレ嫁全く一致した．呈色反応液か

らも呈色物をクロFホルムで抽即して呈色色素の単離

に成功し，混融およびIRスペクトルから前記の色素

と全く一致した．この色素の鉱酸分解物中に水銀のか・

．クレゾール核置換体およびニトロソクレゾールを証明

し，本色素がこれらからなる非対称錯塩であることを

推定し，またこの両者から全くもとの色素を再合成す

ることによってこの推定を裏づけた．

桑村　司，重松瑞穂．3解熱薬の効力検定法に関する

研究

第29回日本薬理学会関東部会（1964．11．12）

　実験的に希望するある一定時間，平坦な発熱曲線を

得ようとすることは非常に困難なことがらであって，

いまなお満足するほどには解決されていない．私たち

は今回，ウサギにおいて，解熱薬の効力検定に可能な

4～5時間にわたる比較的平坦な発熱曲線を作り出す

ことができた．これにもとづき，アスピリン，アンチ

ピリンおよびフェナセチンを経口投与して効力検定を

試み効力比を求めた結果，アスピリンを1とした場合

フェナセチンは0．532，アンチピリンは3．108であ

った．

　一力，非発熱動物と発熱動物との解熱薬に対する感

度を比較して見たが，前者の効力は後者の％以下で，

非発熱動物は解熱薬の効力検定に適当であるとはいえ

ない，という結論を得た．

倉田　浩・奥平雅彦，坂部フミ：ヒト屋体肺臓内の

真菌フロラに関する研究（1）糸状菌について

昭和39年度日本菌学会大会（1964・4・5）

　ヒト屍体肺臓内の正常糸状菌数について菌学的調査

を行なった結果，調査屍体34体中肺に病変を認めた

3例を除いて糸状菌が検出されなかった例は8／31（25・

8％）で，検出菌の全部がPo痂。’躍π〃3菌であった例

が4／31（12・9％）あった．

　総検出菌株116株で，その中肺病変よりの28株を

除いて，種類を検討すると，Pθπf‘〃だμ初42．0％，143一

ρθ7ρ8ゼ〃κ323．8％，ノ15ρ。ルη～f8σ’κ∫7。9％，　CJσ405ρo－

7伽〃zは4．6％，その他の菌34．0％で，総検出・43一

ρβ78沼κ3菌に対する43ρ．μ痴即’鋸の検出率は33．

3％と高かった．肺の検出部位別では差がなく，平削

より右肺にやや高い検出率を示した．また肋膜癒着の

有無と菌検出率との関係では癒着のある部位に菌の検

出率が高かった．

一戸正勝，松島　崇，倉田

子形成器管の微細構造

浩：不完全菌の分甲掛

第28回日本植物学会大会（1963．10・13）

　不完全菌の分類は，現在無性生殖器管の形態によっ

てなされている．その分類基準となる分生胞子の形成

方法について，超薄切無法により電子顕微鏡的な観察

を行ない，梗子，胞子柄，および形成された胞子の微

細構造について報告した．供試菌としては胞子形成様

式の異なるSOOρκ7σ7ゴの5ゴS，湾ε勿78週躍3・丁乃f8」α”fo一

ρ5’εを用い，過マンガン酸カリ，オスミウム酸により

固定し，三次元構造のメタクリル樹脂および，スチレ

ンメタクリル樹脂に包埋し，紫外線重合させたものを

超薄切片として，観察した．

　分生胞子の警部および胞子柄の先端部の特殊化した

細胞壁の構造，分生胞子が形成される際の核の行動，

核の移行に先立って新生細胞に移動するミトコンドリ

ア，核膜に接近して存在するエンドブラズミックレテ

ィキェラムの機能的役割について論じ，酵母類におけ

る出芽による細胞分裂の際と比較検討した．また，完

成された．分生胞子の細胞壁，細胞質膜，核，ミトコ

ンドリア，脂肪粒，エンドプラズミックレティキュラ

ムなどについて述べた．
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　　　　　　　　　　　　　　　　　衛　　試

　所員の研究，試験および検査に関する発表を主とす

る「衛試例会」は，昭和36年6月から毎月本所講堂

において，開催されているが，昭和38年4月から昭

和39年3月までの発表は下記のとおりである．また

同期間の講演会についても併せて記載した．

第23回（昭和38年4月15日）
1．成人病とコレステロールの代謝に関する研究（第

　　2報）コレステロール摂取による家兎の血清粘度

　　および血漕コレステロール値の変化について

　　　　　　　　薬　理　部近岡昭典
2。1セ〃‘o加3’4’謬‘η22πωπραTANAKA（ムラサキモソ

　　バ病繭）の産生する新しいbenzoquinone，　heli－

　　cobasidinの構造

　　　　　　　　生　薬　部小川秀子
3．PCPおよびその関速化合物の蒲層クロマトグラ

　　フイ鯛

　　　　　　　　製薬研究部鈴木郁生
4．Resin　Spot　Test

　　　　　　　　医薬品部辻．章夫
5．製紙工業の微生物調査

　　　　　　　　衛生微生物部倉田浩
6．ブラジルの話

　　　　　　　　所　　　　長刈　米達夫

第24回（昭和38年5月13日）
1．成人病とコレステロールの代謝に関する研究（第

　　1報）雌雄両性にみられる酢酸からコレステロー

　　ルの半合成について

　　　　　　　　薬理部小野田欽一〒
2，海水，貝類の衛生学的研究とくに大腸菌群検出法

　　としてのE．C．　Testと血清学的分類

　　　　　　　　衛生微生物部鈴　木　　昭

3．PCPおよび光分解物の分析

　　　　　　　　医薬品部河合　聡
4．薄層クロマトグラフィーによる色素の分析につい

　　て㈱1報）

　　　　　　　　食品添加物部神蔵美枝子
　5，インドの薬用植物の植物化学的研究に関する最近

　　の進歩

　　　　　　　　生　　薬　　部山　ロ　一孝

第25回（昭和38年6月10日）
　1．ビタミンDの化学的定量法の研究

　　　　　　　　　ビタミン化学部　南　原　精　一

　2．Cinnoline　N－oxideのNitrationについて

　　　　　　　　　製薬研究部中島利章

例　　会

3．中性洗剤の皮膚に対する影響について

　　　　　　　　薬、理　　部降　矢　　強

4．ペプトンの種類と糸状菌の生育

　　　　　　　　衛生微生物部坂部フ　ミ
5．粉乳の異物試験について

　　　　　　　　食　品　部宮島弘衛
第26回（昭和38年7月8日）
1．加熱牛馬肉の鑑別について

　　　　　　　　食　　品　　恥辱楽昭雄
2．ネオビタミンA混在時のビタミンA定量法の選択

　　　　　　　　大阪支所小林正
3．Sσ‘σ加γo翅yc23　cθアθびf3血。菌浮遊液によるピオチ

　　ソの生合成（第2，3報〉

　　第2報　ピオチソ生合成におけるS源（1）

　　第3報　ピオチン生合成におけるS源（2）

　　S35標識硫酸と1時間予温した菌体のS35分布

　　　　　　　　ビタミン化学部新村寿夫
4．5一二トロピリダジン誘導体について

　　　　　　　　製薬研究部夏目幸子
5．トルラ酵母の成分について

　　　　　　　　　ビタミン化学部谷村顕雄

6．放射線の許容量について

　　　　　　　　放射線化学部　浦久保五郎

第27回（昭和38年8月12日）
1．製薬資源としての土壌産子のう菌の分離について

　　　　　　　　衛生微生物部宇田川俊一
2．尿中麻薬の検出について

　　　　　　　　麻　　薬　　部大野　昌　子

3，パルビツール酸誘導体の金属キレートについて

　　　　　　　　　医薬品部立沢政義
4．かジオキサンと酢酸との会合（ラマンスペクトル

　　による研究　第3報）

　　　　　　　　　食　　品　　部鹿　島　　哲

5．a）一SH基を有する含窒素異項環およびBunte

　　　Saltの合成

　　b）Polypeptideの合成

　　　　　　　　　製薬研究部井下田　浩

第28回（昭和38年9月9日）
　1．蘇葉の研究（第1報）アオジソ精油中のdihydro－

　　perilla　alcoho1

　　　　　　　　　療　　品　　部伊　東　　宏

　2．麻薬類の薄層クロマトグラフィー，あへん製剤中

　　のアルカロイドの検出　　　　　　　，

　　麻薬部　高橋一徳，水町彰吾
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3．成人病とコレステロールの代謝に関する研究（皿）

　　コレステロール摂取による大動賑の変化ならびに

　　血圧におよぼす影響

　　　　　　　　薬　　理　　部　田　中　　悟

4．フッ化炭化水素のガスクロマトグラフによる研究

　　　　　　　　大阪支所叶多謙蔵
5．有機燐剤の毒性とその拮抗薬に関する研究

　　　　　　　　薬　　理　　部池　田　良雄

第29回（昭和38年10月14日）
1．亜硫酸定量法の検討

　　　　　　　　食　品　部武見和子
2・混合製剤の分析（第1報）

　　薄層クロマトグラフィーの医薬品分析への応用

　　　　　　　　医薬品部和田秋枝
3．OMP類縁物質の微生物における抗ピタミソB6

　　作用

　　　　　　　　大・阪支所垣内靖男
4．Staphy1㏄oagulaseの酵素学的研究

　　　　　　　　衛生微生物弾琴　富子
5，クジラヘパリンに関する研究（第2報）

　　　　　　　　生物化学部山　羽　　力

第30回（昭和38年11月11日）
1．3一アセチルー4一ハイドロオキシクマリンおよびデ

　　ハイドロ酢酸の抗菌作用機中

　　　　　　　　ビタミン化学部　江　島　　昭

2．サルにおける赤痢菌感染実験について

　　　　　　　　衛生微生物部　林　　長　男
3．工場排水中の塩素の定量法

　　　　　　　　生物化学部木島敬二
4．工場排水試験法

　　　　　　　　生物化学部長沢佳熊

第31回（昭和38年12月9日目
1．混合製剤の分析（第2報）

　　アミノピリンの電位差滴定

　　　　　　　　医薬品部北条正躬
2．混合製剤の分析（第3報）

　　スルピリン混在中のアミノピリンの比色分析

　　　　　　　　医薬品部中村晃忠
3．ナフトールスルホン酸類の高圧傘紙電気泳動

　　R酸，G酸，シェフー酸の分離定量

　　　　　　　　大阪支所藤田幸枝
4．ジ昌一ス用脚の鍍金について

　　　　　　　　療　　品　　部堀　部　　隆

5・NIH：の印象

　　　　　　　　放射線化学部　田　中　　彰

第32回（昭和32年1月13日）
1・解熱薬の効力検定法について

　　　　　　　　薬　　理　　部　桑　村　　司

2・人間大動脈中の燐と動脈硬化症

　　　　　　　　衛生微生物部田　辺　　俊

　　　　　　　　　　　　　　　　橋本泰而

3・日本人大動脈中の燐

　　　　　　　　衛生微生物部宮牢和代
4・核酸代謝を阻害する物質一品としてPyrimidine

　　antagO豆istについて

　　　　　　　　ビタミン化学部朝比奈正人

第33回目昭和39年2月10日）
1．Rosh　Spot　Test：芳香族第一アミン類およびカ

　　ルボン酸ヒドラチド類の検出法

　　　　　　　　医薬品部小滝美和子
a日局皿パラアミノサリチル酸カルシウム純度試

　　験メタアミノフェノールの改良について

3・大気中一酸化炭素の自動測定記録計（赤外線方式》

　　について

　　　　　　　　環境衛生化学部山手昇
4・不完全菌の胞子形成器官の電子顕微鏡的観察

　　　　　　　　薬　　理　　部一戸　正勝

5・殺精子剤としての界面活性剤

　　　　　　　　衛生微生物部岩原繁雄

第34回（昭和39年3月9日）
1，ニトロシンノリソのN・℃xidatioロについて

　　　　　　　　製薬研究部長沢奈都子
2．麻薬製剤中のジヒドロコデインの定量

　　　　　　　　麻　　薬　　部水町彰吾
3・温泉水中の226Raの定量

　　　　　　　　放射線化学部亀谷勝昭
4．混合製剤の分析（第4報）

　　ガスクロマトグラフィーによる分析

　　　　　　　　医薬　品　部河　合　　聡
5．5σc擁。6rθッfε’認菌浮遊液によるDesthiobioti夏

　　よりBiotinの生合成

　　第4報S源としてS－Adenosylmethionine，5’一

　　　　　methylthioadenosi紅eの効果

　　第5報　酵母菌体中よりBiotin活性物質の分離

　　　　　同定

　　第6報35S－Methioni亘eより35S－Biot！n生合成

　　　　　　　　ビタミン化学部新村寿夫
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第29回購演会（昭和38年5月20日）
　　　　生体高分子物質の合成と破壊およびその調整

　　　　　　　東京大学薬学部教授　水　野　伝　一

第30回講演会（昭和38年6月25日》
　　　　微量分析について

　　　　　　　東京大学薬学部教授　田　村　善　蔵

第31回講演会（昭和38年10月21日》

　　　　経口的糖尿病薬の薬理

　　　　　　　　日本医科大学教授　大　　橋 茂

第32回講演会（昭和39年3月23日）
　　　　ソ連，アフリカの研究所視察談

　　　　　　　　　群馬大学学長　長谷川秀治
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国家検定，国家検査などの試験成積報告

総　務　部　業　務　課

　昭和38年度（昭和38年4月～昭和39年3月）

における試験検査などの状況はつぎのとおり、である．

国家検定については昨年同様ブドウ糖注射液がもっと

も多く全体の35．4％をしめ，ついでイソニアジド錠，

イソニアジド，リンゲル液，2一エチルチオイソニコチ

ナミド錠，イソニアジドメタンスルホン酸ナトリウム

錠，イソニアジドグルクロン酸ナトリウム，避妊薬（ゼ

リー剤）の順で，全体の40・5％におよんでいる・

　本所，支所とも昨年に比し漸増を示し，全体で12・

4％の増となっている．

　国家検査については昨年の約1／3が減少し247件と

なった．

　また製品検査については本所，大阪支所とも増加し，

全体として昨年に比し約4％の増加となった．

　以上のほか，軸入検査（医薬品），一般依頼試験，一

斉取締試験が増加したほか，はいずれも昨年より減少

し全体としては6，3％減の26，718件となった．なお．

この中には本年度より特別審査試験1，080件が含まれ

ている．

　なおこの報告の集計の期間は，本誌81号までは1

月から12月までの一年間であったが，当82号から・

会計年度（4月から翌年の3月まで）に改めたので，

昭和38年1月から3月までの分を付表（P．172－P．

175》として追加した・

衛生試験所における検査状況

（昭和38年度）

件 名

国　　　家

国　　　家

製　　　品

　　出　検

検

検

検

輸入検査｛

特

特

合

般

斉

別

行

引

取

審

訊

査

査

査（医療用具）

　　薬　　品

　　食　　品

試　　　験

頼　試　帯

締　試　験

査　試　験

計

試 験 機 関

束 京｛大 阪

1，652

182

6，045

3，302

54

306

975

855

635

1，080

15，086

件

1，355

65

6，698

172

100

654

907

1，094

609

0

11，654

件

合 計

3，007

247

12，743

3，474

154

960

1，882

1，949

1，244

19080

26，740

件
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国 家

4 5 6 7 8 9

品　　　　名 合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 二十

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

イ　ソ　ニアジド
東京
蜊

13　0　13　6
P4　0　14　5

8 6　11
T　10

8 ｝1 ｝1 8 10
P3

21 8 21 7　90　　7
W　　0　　8

イソニアジド錠
重責
蜊

2多 8 2多 ，1 8 、1
916 8 9

　9P6．16
8 916 ユ夢 8 ユ多 ユ1 8 、叢

イ・・アジド注蕪釜8握81＝＝＝』』三三．』22』2
イソニアジドメタン 東京

蜊
』 』 』 』 2 』

7　0一　　　　　　一 7　9一　　　　　　　一

』 2 聖 』 聖 』 』

イソニアジドメタン
Xルホン酸ナトリウム錠

東京大阪 2 』 些 葺 』 三 2 』 2 … 』 と 里 2 翌 』 』

8

8

芸猛；最粥撫＝＝＝＝＝＝三』三＝＝＝＝＝＝＝＝＝

釈霧外ン薙＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝
イソニアジドグルク東京　　7　0　7　4　0　4　7　0　7　11　0　11　6　0　6　8　0　8
ロン酸ナトリウム　大阪　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　＿　一　＿　＿

イソニアジドグルク
鴻梼_ナトリウム錠

厳重
蜊

』 2 5一

＝ ＝ ＝ 基 2 ヨ
2　0一　　　　　　　一

2　10　0　10
ｲ　　　　　　一　　　　　　一　　　　　　＿

6　0　6一　　　　　　　一　　　　　　　一

1 l　　　l I　　　I 1 I　　　　l 1 ‘　　　　1 」　　　　　　　　　　　　　　　1

塀ソ酸イソニア薙＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝
ビルビン酸カルシウムイソニアゾン 東京

蜊

・＿

@3 ℃ ℃ ヨ ℃ コ 三 ℃ 三 三 ℃ 三 三 τ 三 三 ℃ 3

購甥鐙薙三石至三石三三τ三三τラ惹τ三二＝＝

チオアセ・ゾ・禁＝＝＝＝＝＝＝＝＝二＝＝＝＝＝＝＝一

チナアセ・ゾ・錠薮＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝

チオアセ・ゾン散難＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝

漿鐡二三撫＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝二＝＝＝＝

二二醗鵡蕪＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝

奏妻多護粥雑㌶蕪こ＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝

・・ジナ・ド蕪エ』エ』』』』』』』』』』』』」2三

ピラジナミド錠
東京
蜊

』 2 』 2 』 2 ＿… 』 三 1 0　1舳　　　　　　一

2　　0
黶@　　　　　　一

2 』 0　3一　　　　　吻

アルミノパスカルシ
Eムイソニアシド錠

：東京

蜊
了 ℃ 三 ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ 三 ℃ 三． ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝
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検 ．定　（No．1） 昭和38年度

10 11 12 』1 2 3 計

合格 不合格

詩
合格 不合格 合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

1

7 0　7 909110116’0617017　4　0　4　121　0　121
140141301390960613013　6　0　6118　0118
18　　　0　　18　　15　　　0　　15　　11　　　0　　11　　11

2　0　2　1
1　0　1一

9　0　9　4

14　014　4

8　0　817

0　1

0

0

4

4

017

三』三三

9　0　9　5

12　0

5　0

12　2

5 10

．∫一Tτ一5一至℃

三石一i三℃

謔U’066
1 0 1　2

＝

0

0

至

三

6

2

ラ

三

3

τ

石

0

ラ

三

3

「至

4

3

石

04303　7 0　7 63　0　630　　11　　11　　　0　　11　　　12　　　　0　　　　12　　　190　　　　　0　　　190

コ 三2』』＝ ＝＝11811
0　5 6　　　0　　　6　　　10　　　　0　　　　10　　　　91　　　　0　　　　91

0210010 17　0　17134　0　134

0 10 7 0 7

＝＝三』1

39　　　　0　　　　39　　　129　　　　0　　　129

071010
一一 w一

℃ 至 高 ℃

10　6

0

0

石

4

3

三

3

2

ラ 三

』』＝
0 2 2

0

τ

6　81　0　81

三弱一6

＝茄一δ

＝望2
0　2　22　0

；一5

高

高

47

22

；
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国 家

4 5 6 7 8 9

品　　　　名 合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

1 1 1 1

パラアミノサリチル東京　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一
酸イソニアジド　　大阪　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一

パラアミノサリチル
_イソニアジド錠

東京
蜊

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ 二 ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

パラアミノサリチル
_イソニアジド願粒

東京
蜊

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

イソニアジドスルフ東京　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一一　一　一　一　一　一
イソミジン錠　　　大阪　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一

債鐡スルフ懸＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝一応三
イソニアジドスルフ東京　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一
イソキサゾール錠　大阪　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一

イソニアジドスルフ東京　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一
イソキサゾール散　大阪　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一

2一エチルーチナイソ東京　一　一　一　　1　0　1　2　0　2　1　0　1　5　0　5　一　一　一
周コチナミド　　　大阪　　2　0　2　一　一　一　5　0　5　3　0　3　2　0　2　5　0　5

2一エチルーチオイソ東京
ニコチナミド錠　　大阪 18118鵠81調1・18・l1181
2一エチルーチオイソ東京　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一
口コチナミド坐剤　大阪　一　一　一　一　一　一　一　一　一　1　0　1　一　一　一　1 て一1

避妊薬（ゼリー剤）
東京
蜊

2 2 2 至
ol

至 至 2 釜 』 』 』 3　　0
黶@　　　　　一

3　　3　　0一　　　　　　一　　　　　　殉

』

避妊薬（クリーム剤） 東京
蜊

』 三 三 ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

避妊薬（錠剤）
東京
蜊

』 1 」 』 2 』 』 』 』 」 2 」 』 』 』 』 2 』

避妊薬（坐剤）
東京
蜊

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

避妊薬㈱性坐剤）蕪＝＝＝1』ユ＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝

避妊藁（商議坐剤）蕪＝＝＝二＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝

避妊薬（畑島㈱薙＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝二＝＝＝＝＝＝

避妊薬（液剤）薙＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝

インシ・・ソ酬三三

嘉丁台白薙
イソフェソインシュ東京
リソ水性懸濁注射液大阪

一一一
一　　一　　一　　1　　0　　1　　1　　0　　1　　1 0　　1　一　　一　　一　　一　　一　　一

3　　0　　3　一　　一
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検 定（No．2） 昭和38年度

10 11 12 1 2 3 計

合不　合不　合唱　合不　合不　合口　　合一　合．計　　合計　　合計　　合計　　合計・　合　計　　　 合　計
格格．同格　声声　高声　高高　田田　 格格

一一 ＝ 一一 一一 『一 一一 一一 一．　　一 一『 一一 一一 一一 一一 一一 一一 『一 一一 一一 一一 一一 一｝

1 1 1 1

一一一一一一一一一一一一一宴ﾑ一i＝＝＝．三石至

＝＝＝＝二＝＝＝＝＝＝＝．＝＝＝＝＝＝＝＝＝

808707130132028084　0　451　0　51808303110112021201214　0　14　67　0　67
8　　　0　　　8　　11　　　0　　111　15　　　0　　15　　　7　　　0　　　7　　10　　　0　　10　　　12　　　　0　　　．　12　．　’88　　　　　0　　　　88

10　　　0　．10　　15　　　0　　15　　　7　　　0　　　7　　　8　　　0　　　8　　12　　　0　　12　　　　8　　　　0　　　　8　　　　86　　　　0　　　　86

著て三

19．019

干て三
19 019

三℃三．一王℃「

6　0　6一一一

60650511011909

三℃三．三τ三野一δコ
1　　　0　　　1　　　1　　　0　　　　1　　　97　　　　0　　　　97

一　一　一　
〇

1　1
8　　．　0　　　8　　　　8　　　　0　　　　　8　　　　75　　　　　1　　　　　76

0　115　0　15

　1 　0 　1
一一 一一 一一 一一 一一 一一 一一 一一 一一

＝1
一『 一一 一一 一一 一一｝三 0　　　1一　　　　　　　　　　　　　　一

幽　　　　　1 1 1 1 1 I　　　　　　　I

505415404303909　6　0　6　53　1　54
一一 一一 一一 ＝ 一一 一一

2一 〇一

2　一
黶@　　　　　　一

一一 一一
1一 0一 1一

＝ 一一 一一 6　　　0
黶@　　　　　　　　　　　　『

6『

1一 〇一 1一

2　　0
黶@　　　　　　一

2　　5
黶@　　　　　　一

〇一　　　　　　　一

5．1
0一 1一 2一 0一 2一 3一 〇一 3一 25 1一 26
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国 家

4 5 6 7 8 9

品　　　　名 合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

グロピン亜鉛インシ
?潟湯克ﾋ液

東京
蜊

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ 二 ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

インシュリン亜鉛水
ｫ懸濁注射液

東京
蜊

2 2 2 』
0　3一　　　　　　　一 2 』 2 』 2 』 』 0　　3　　1

黶@　　　　　　一　　　　　　　一

0　　1
黶@　　　　　　一

結品性インシュリン
汢柏?ｫ懸濁注射液

東京
蜊

2 』 2 ＝ ＝ ＝ ユ 』 三 三 三 2 三 0　　1
黶@　　　　　一

ユ 0　　1
黶@　　　　　　一

壷品性インシュリン
汢柏?ｫ懸濁注射液

東京大阪 2 』 2 ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ≡ 2 2　　1
黶@　　　　　　一

0　　1
f　　　　　　一

三

脳下垂体後葉注射液 東京　2
蜊縺@一

』 2 2 2　　4
黶@　　　　　　一

2　　0
黶@　　　　　　一

2　　1
黶@　　　　　　一

2 』 三 2 0　　2
黶@　　　　　一

再キシトシン注射液 東京　1
蜊縺@一

0　　1
噤@　　　　　一

＝ ＝ ＝ 2　　0
黶@　　　　　一

2　　2　　0　　2　　5
黶@　　　　　一　　　　　　一　　　　　　一　　　　　　一 半 」 』 』

オキシトシンマレイ
¥酸エルゴメトリン
克ﾋ液

東京
蜊

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ 二 ＝

バソプレシン注射液
束京
蜊

＝ ＝ ＝ 1 2i三
＝ ＝ ＝ 三 2 三 ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

タンニン酸バソプレ
Vン油性懸濁注射液

東京大阪

＝ ＝ ＝ ＝ 二 ＝ 三 』 三 ＝ 二 ＝ ＝ 二 ＝ ＝ ＝ ＝

ヘキシルレゾルシソ
ﾛ

東京大阪

＝ ＝ ＝ ＝ 二 ＝ ＝ ＝ 二 ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

ブドウ糖注射液
東京
蜊

ll 8 §1 1量 9 器 ’ll 9 1き 巷1 δ 32　26
U2　55

0　26
O　55

ll　l・ll

リ　ソ　ゲル液
東京
蜊

9 8 9 3
OL　5・【・

考 g陪 7　0
P3・0

、1 慧 0　　5
O　　8

暮 0　　5
O　　8

1 1 1 1

・・ク液蕪＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝

転化糖注射液
東京
蜊

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ 一一

小　　　　計 東京 115 2 117 110 2 112 143 0 143 132 2 134 137 1 138 「110

P11

0 110

小　　　　計 大阪 117 0 117 98 1 99 ，94 1 95 115
・1・・5

110 0 110　　1

ol　111

O221合　　　　計 232 2 234 208 3 311 237 1 238 247 2 249 247 1 248 221
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1検 定（No．3） 昭和38年度

10 11 12 1 2 噛3 計

合格 不合格

詩
合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

．計

1　　　　　　量 1

50510130320’2．202・3　0　3　30　0・30
’● D2‘2三三．』ユ．三、』三『＝＝＝＝＝＝2』2些三寸

1　0　1

32　234
73　174

8　0　8
11　011

163　2165

140　0140

304　2306

、三』．三三』、三＝＝．＝＝＝，＝’2』12ヨ

＝＝＝≦』三三』三』22≦』≦
21

二’＝『＝’』2』＝＝＝三』．’三222再

三』三＝＝＝＝＝＝＝＝＝三』1
2

0　11

2　23

0　24

0　2

＝＝．＝．’＝．＝＝＝二－＝．＝＝声声＝＝・3』2

エユ＝＝＝＝ユ＝＝＝二＝一＝二

34　　2　　36　　38　　0　　38　　21　　0　　21　　30　　0　　30　　32
66　　　0　　66　　63　　　0　　63　　41　　　0　　41　　54　　　0　　54　　74

7　0　7　76 0　612

1453

122　0

2673

148

122

270

172

117

289

0　7012

0

0

0

172

117

289

6
6

96

82

178

0　6　5
0　611

0

0

0

96144

82118

178263

0　5　7
011　12

0144173

0118128

0263301

0　32
0　74

0　7
0　12

0　173

0

0

128

301

・1 ・・ O　1

350　5　355
707　3　710
71

114

1，640

ユ，352

2，992

0　71
0　114

12

3

15

1，652

1，355

3，007
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国 家

4 5 6 7 8 9

品　　　　名

Z

合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

グリセリン沈腸液
東京
蜊

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ 至 τ 一　　　　　　　一

Q　　2
て 三 三 一　　　　　　　一

Z　　2
＝ ＝ ＝

ラテックス製コンドーム

東京
蜊

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ 」 三 6　　　9　　　8　　17　　32　　　1

黶@　　　　　一　　　　　　一　　　　　　一　　　　　　一　　　　　　一

33　32　　2
黶@　　　　　　一　　　　　　　一

翌

アイ・ライナー
東京　1
蜊縺@・一

0　　1
黶@　　　　　一

2　012＿
P　　1　2　一

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

圓局サリチル酸ナト
潟Eム臭化カルシウムブドウ糖注 東京　一

蜊縺@一
＝ ＝ ≦ 0　4

黶@　　　　　一

1 』 三 三 2 三 三 2 三 ＝ ＝ ＝

．ア　イ　シ　ヤ　ドー
東京　一
F大阪　一

＝ ＝ 2 2　2
黶@　　　　　一

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

・・カレ入栄矧蕪＝

日局方外マーキュロ
Nロム液

東京
蜊

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

ロ局、方ガーゼ
東京
蜊 ‡ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ 二 ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

口局外サントニン含
L散剤

東京
蜊

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ 二

●　小．・　　　計　　‘1 東京
蜊

三 0　　1
メ@　　　　　一

6　2　8　6
P　　1　2　　2

乙 茎 11 言 11 31 δ 31 墾 2 聾

合 計 1　　0 1　7 3 10 8 191282035 13632234
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検 ．査 昭和38年度

10

合

格．

コ

24

＝

24
4

不
合
格

コ

0

計

コ

24

＝1＝
1

0
0

24
4

11

28

合

格

16

16

不
合
格

1

1

・回・61・

計

17

17

17

12

合

格

ラ

不
合
格

℃

計

至

1

23

23
2

25

合

格

0234

0
0

0

1

12

一9 ﾊ

写

23 5

218

25 23

不
合
格

計

2　6

0　1012

℃

て

玉

三

2　7018

2 25

2

合

格

不
合
格

計

3

合

格

2　0　2　一

不
合
格

計

1

5

1

1

3

0
0

1

5

0　1

0　1
0　3

2　0　2

7 0　7
8　0　8

15 0 15

2　0　2
220［22

三 ℃ 三

2　0　2
25　0　25

27 o 27

計

合

格

冠

145

3
1

7

2

4
39

』1

1

11

2
1

165

229

不
合
格

τ

15

0
1

0

計

董

160

3
2

7

2・14

0

0

0

4
39

1

0　1・0用　11

0

0

17
1

18

2
1

182
65

247
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製 品

4 5 6 7 8 9

品　　　　名 合’

i

不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合根

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

サッカリンナトリウ 東京
蜊

霧諺 若 1§1 lll 8 181 88　　0
V4　　0

88192
V4125

8 lll 鑑 0254
O175

173　0173
Q23　0233

ズ　　ル　　チ　　ソ
東京
蜊

lll 、1 ｝91 92

P73・
6 、器 96　　0

V8　　0 辮 0136
T182

152　　0152
P54　　0154

、麗 8降

タ　一　ル　色　素
東京
蜊 1窪1欄蒲 68　　1

P63　0
69112　0112　88
P63　87　0　87　95

婁 器 、器 呈 、器

ニトロフラゾーン
東京　一
蜊縺@　5

℃ τ 一
6・0

一　　　・　　　一

@　6
ヨ 一o，三 τ τ 昭 玉 ℃ ； 6

脚LiLi

ニトロフラゾーン製

ﾜ
東京　一
蜊縺@一

＝ ＝ ＝ 一　　一
黶@　　　1　　一

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝
一主 ＝

東京　65
蜊縺@一

2 聾 聾 0　68　86
黶@　　　　　　一　　　　　　　一

0　86
黶@　　　　　　一

望 2 望 1望 2 1望 空 2 空

ニトロフリルアクリ
去_アミド

東京　一
蜊縺@32

℃ 蕊 弱 ℃ 露 茄 一　一Z・20
蕊 τ 蕊

」・・［

ニトロフリルアクリ
去_アミド十倍散

東京
蜊

憂 τ 函 露 石， 露 三 ℃ ℃ 憂 ℃ 憂 露 τ 垢 罵

一　τ

　蕊一　罵

1 1

ソルフ　ラン散
東京
蜊

「 ℃ 三 π τ 三 三 τ コ 三 τ 至 三 τ 至 ＝［主

保鮮フラスキン末
東京
蜊

三 て 三 ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ 了 τ 三 ＝ ＝ ＝ 写
τ1三

保　　　鮮　　　乙
東京
蜊

三 ℃ 三 ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ 二 三 τ 了 ＝ ＝ ＝ 三 ℃ 三

計 東京492　2494435　4439338　1339507　0507601　0601419　0417
大阪116　18134549　0549392　0392522　5527524　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　2　526　636　　　1　637
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検 査 昭和38年度

10

合

格

173
216

不
合　計
格・

0173
0216

11 12 1 2 3 計

合

格

228
226

147　　　0　147　111

151　　　0　151　113

．不　　　合
合　計
格　　　格

0228331
0226211

不　　　合　不　　　合
合　計　　　合　計
格　　　格　格　　　格

0　331　173　　0　173　214
0　211　187　　　0　187　193

8119142
0113243

0　142　　91　　0　　91　　82

0　243　140　　　0　140　162

不　　　合　不
合　計　　　合　　計
格　　　格　．格

合

格

不
合
格

計

0　214　　278　　　　0　　　278　2，522
0　193　　232　　　　0　　　232　2，286

22，524
02，286

0　　82　　123　　　0　　・123　1，372　　　17　1，384

0　162　　140　　　　0　　　140　1，851　　　　19　1，870

104
V7

00 104
V7

82　　1

P38　2

83
P40

178　　0
X2　　0

178
X2

54
W4

00 54
W4

66　0
P15　0

66
P15

104
P06

00 104
P06

1，114
P，309

29 1，116
P，318

一　　　　　　　一

W　　0
一8 一7 一〇 一7 一3 一〇 一3 一5 一〇 一5 雇 τ 三 一4 一〇 一4 一63 一〇 一63

104　　　0　104　108　　　0　108　104　　　0　104　　74　　　0　　74　　99　　　0　　99　　　67　　　　0　　　　67　1，021 01．021

7

一　　　　　　一

R5　0
一35 一　　　　　　　一

R5　0
一35 一25 一　〇 一25 一25 一　〇 一25 一34 石　． 一34 一19 一　〇 一19 一341 一　〇 一341

11　011 20216016120123603615　0　15206 0　　206

64　　　0　　64　　67　　0　　67　　32　　0　　32　　54　　0　　54　　37　　0　　37　　46　　　0　　　46　　590　　　　0　　　5901

0　116　0
16

一　　 一　　 一　　　 1　　　0　　　 1　　 一　　 一　　 一　　 一　　 一　　 一　　 一　　 一　　
一

4 0 4

1 0　　　1 4 0 4

528
564

0　528　528　　　9　538　755　　　0　755　392　　　0　392　461　　　0　461　　572　　　　0　　　572　6，029　　　　16　6，045・

0　564　590　　　2　592　623　　　0　623　509　　　0　509　581　　　0　581　　564　　　0　　　564　6，670　　　28　6，698
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付表1

国 家 検 定 昭和38年（1刀～3月）

1 2 3 計

品 名　　　合　　不　　　　合
　・　　　　合　　計
　　　　格　　格　　　　格

不　　　　　合　　不　　　　　合
合　　計　　　　　合　　計
格　　　　格　　格　　　　格

不
合　　計
格

イ　ソ　ニ　アジ　ド
東京
蜊

、1 8 、9 19　　　1
X　　　0

29 、1 8』1 ll 6 ll

イソニアジド錠
東京
蜊

918 8 、§ ，珪 0　　　9
O　　24

、1 8 611 ll 0　　24
O　　53

イソニアジド注
東京大阪 1

1－8
ま 言 8 言 言 8 ぎ 量 8 量

三瀬脇懸 10
0

0　　10　　15
0　　　0　　　0

0　　15　　10
0　　　0　　　0

0　　10　　35
0　　　0　　　0

0　　35
0　　　0

イソ．ニアジドメタソ
Xルホン酸ナトリウム錠 東京

蜊

19
O

00 19
O

20　　　0　　20
O　　　0　　　0

18
O

00 18
O

57　　0
O　　　0

57
O

イソ昌アジドメタン
Xルホン酸ナトリウム二丁

東京大阪 0一 0一 0一 1一 0一 1一 〇一 0一

0　　　1
黶@　　　　　　　　　　一

0一 1一

グルクロノラクトン　東京
イソニアゾン　　　　大阪

イソニアジドグルク　東京
ロン酸ナトリウム　　大阪

10　　　　0　　　10　　　13　　　　0　　　13　　　　0　　　　0　　　　0　　　23　　　　0　　　23

イソニアジドグルク　東京
ロ酸ナトリウム錠　　大阪

8　　　　　0　　　　　8　　　　　8　　　　　0　　　　　8　　　　11　　　　　0　　　　11　　　　27　　　　　0　　　　27

ピルピソ酸イソニアゾン

東京
蜊

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

ピルビン酸カルシウムイソニアゾソ 東京
蜊

つ τ コ 蔦 巧 三 至 τ 至 つ

ピルビソ酸カルシウ　東京
ムイソニアゾン錠　　大阪

0　　　7

．チオアセタゾ・蕪

帰…ゾ・錠蕪
　　　　　　　　　　東京
チオアセタゾン散　　　　　　　　　　大阪

漿鷺霧撫
巽1多門粥耀㌶蕪

簿発粥芽鵡薙

ピラ　ジナミ　ド
東京
蜊

2 』 2 三 2 三 』 2 』 2 』 2

ピラジナミド錠
東京
蜊

2 2 2 三 』 三 2　　　0
黶@　　　　　　　　　　　　一

2 」 2 」
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付表2

国 家’ 検 定． 昭和38年　（1月～3月）

1 2 3 三

品　　　　　・名 合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不合格

計

アルミノパスカルシ
買?Cソニアジド錠

東京
蜊

＝ ＝ 三 ，℃ 三 了 ℃ 三

パラアミノサリチル　東京
散イソニアジドー　　大阪

パラアミノサリチル　東京
酸イソニアジド錠　　大阪

パラアミノサリチル　東京
酸イソニアジド穎粒　大阪

イソニアジドスルフ　東京
イソミジン錠　　　　大阪

イソニアジドスルフ　東京
イソミジン散　　　　大阪

イソニアジドスルフ　東京
イーソキサゾール錠　　大阪

イソニアジドスルフ　東京
イヴキサゾール散　　大阪

2一エチルーチオイソ　東京
ニコチナミド　　　　大阪

1

1

0
0

1

1

1

1

0
0

1

1

2
2

0
0

2
2

2一エチル，チナイソ
j・コチナミド錠・

東京
蜊

舞 8： 2　．　2　　　0　．　2
Q　　　4　　　0　　　4

．　1

@8
、　0

@0
喜 、量 8 、1

2一エチルーチオイソ 東京
蜊 －＝

一一　　　　　　■ 一一　　　　　．

＝
・　　　　　一

一　　　　　　・　　　　　　一

@　．　　　　　　一　　　　　　．

一　　　　　　、　　　　　　一

黶@　　　　　．　　　　　　一

＝ ＝ ＝ ＝

避妊薬くゼリr剤
東京
蜊 一

1　．

@　一　　　　　r．

0　．　1
@　一　　　　　　　　■

．　　　　　　　　　一　　　　　　　　甲

@一
＝

．　　　　　　一

@一　　　　　　　　　r

2 』 9　　10
黶@　　　　　　　　　　　　一

2 聖

避妊薬（クリーム剤） 東京
蜊

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝
一　　　　　　　　　　　　一

黶@　　　　　　　　　　　一

避如…薬（錠剤）
東京
蜊

三 2 三 　　4　　　0
@一　　　　　　　　　　　　　一
｡

」 三 2 4　　　9
黶@　　　　　　　　　　　　一

』 2

避妊薬（坐剤）
東京
蜊

一　　　　． 一　　　　　　7

＝ ＝ 　一
`

　　．　　　　　　一　　　　　　昌

黶@　　　　　」　　　　　　一　　　　　　r

一＿．＝ ＝ 二 ＝ ＝

避妊薬（親水性坐剤） 東京
蜊

＝ ＝
一　　　　　　　　－

＝ 　一　　　　　　r

D　　　　　　一　　　　　　．

3　．　0
黶@　　　　　．　　　　　　一

3　　　3　　　0
黶@　　　　　　　　　　一　　　　　　　　　　　一

』

避妊薬（泡発性坐剤
：東京

蜊
＝ ＝ ＝ ＝ 二 ＝ ＝ 二 二 ＝ ＝ ＝

避妊薬（泡発性散剤） 東京
蜊

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

避妊薬（液剤）
東京
蜊

＝ ＝ ＝ ； ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

インシュリン注射液
東京
蜊

2 』 2 』 』 」 9　　　0
黶@　　　　　　　　　　　　　　　　　　一

2



174 衛生試’験’所報告 第82号　（1964）

付表3

国 家 検 定 昭和38年　（1月～3月）

1 2 3 計

品　　　　　　名 合格 不合格

計

合格 不合格

計

合格 不幕

計

合格 不合格

計

プロタミソインシュ
潟¥亜鉛水性懸濁注射液 東京

蜊
三 』 1 三’ 2 三 三 』 三 』 』 』

イソ7エンインシュ
潟盗?ｫ懸濁注射液

東京
蜊

1　　　0
黶@　　　　，　　　　　一　　　　　’

・　1

@一　　　　　．

』 』 』 」 2 三 』 2 』

グロビソ亜鉛インシ　東京
昌リン注射液　　　　大阪

イソシ昌リン亜鉛水　東京
性懸濁注射液　　　　大阪

結晶性インシュリン
汢柏?ｫ懸濁注射液

束京
蜊

一　　　　「

黶@　　　　．

＝ ＝ 2 2 ≡ ユ 2 三 』 』 』

無晶性インシュリン
汢柏?ｫ懸濁注射液

東京
蜊

＝、 ＝ ＝ 』 』 』 ＝ ＝ ＝ 』 』 三

脳下垂体後葉注射液
東京
蜊

三 0　　　2
黶@　　　　　　　　　　一

』 2 』 ＝ ＝ ＝ 」 2 』

　　　　　　　　　東京オキシトシン注射液
　　　　　　　　　大阪

灘ζ聯蕪 3　　　0　　　3　　　3　　　0　　　3

パ・カシ・注轍懸

タンニン酸パソプレ　東京
シン汕性懸濁注射液　大阪

1　　0　　1　　一　　一　　一　　　1　　0　　1

ヘキシルレゾルシン東京
丸　　　　　　　　大阪

ブドウ糖注一瓢薙 19
56

0　　19　　32
0　　56　　50

0　　32　　34
0　　50　　54

0　　34　　85
0　　54　　160

0　　85
0　　160

リ・ゲ・レ液薮 3
8

0
0

3
8

7
9

O
P

7
9

6
5

0
0

6　　ユ6
5　　22

0　　16
0　　22

ロ　ツ　ク　液
：東京

蜊
＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

転化糖注射液
東京
蜊

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

小　　　　計
東京
蜊

i81 ・　0・　　0 ｝81 ・167
P03

乙 168　138
P03　　96

8 1器 §1ζ δ ll夢

合　　　　計 210 0 210 270 1 271 234　． 0 234 714 1 715
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付表4
国 家 検 査 昭和38年　（1月～3月）

品 名

抗ヒスタミン剤含有
解熱鎮痛剤

アイ　。ライナー

小 計

合 計

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

1

合

格

1

1

0

1

不
合
格

0

計

1

8B
0 1

2

合

格

不
合
格

0　　　0
0　　　0

0 0

計

0
0

0

3

合

格

1

3

4
0

4

不
合
格

0

計

1

0　　　3

0
0

4
0

0 4

計

合

格

不
合
格

2　　　0

3

5
0

5

0

0
0

0

計

2

3

5
0

5

付表5

製 品 検 査 昭和38年　く1月～3月》

品 名

サッカリンナトリウ
ム

ズ　　ル　　チ　　ン

食　　用　　色　　素

ニトロフラゾーン

ニトロフラゾーン製
剤

希釈過酸化ベンゾイ
ノレ

ニトロフリルアクリ
ル酸アミド

ニトロフリルアクリ
ル酸アミド十倍散

ニトロフリルアクリ
ル酸アミドニトロフ
ラゾーン混合十倍散

ソ　ルフ　ラソ散

保鮮フラスキン末

保 鮮 乙

計

合 計

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

1

合

格

不
合
格

計

2

127
85

43
159

70
134

三

合

格

0　　127　　269
0　　85　　192

0　　43　　142
0　　159　　146

0　　70　　111
0　　134　　121

一 三

不
合
格

4
0

0
4

2
0

4　τ

計

273
192

142
150

113
『121

三

3

75

弱

死

5

三

315
458

773

0　　75

τ

τ

0

τ

0
0

0

一

団

31

三

315
458

773

88

蕊

蕊

蕊

至

610
565

1，175

0

0

0

τ

0

合

格

237
242

126
232

不
合
格

計

0　　237
0　　242

0　　126
0　　232

69
67

0
0

三

88　　115

或

蕊

藪

ラ

弱

25

蕊

至

0

0

τ

℃

℃

0

69
67

6　　616
4　　569

10 19185

547
633

1，180

三

115

西

周

回

2

8圏
0 1，180

計

合

格

633
519

311
537

250
322

石

278

垢

葱

弱

玉

不
合
格・．

4
0

0
4

2
0

τ

0

τ

応

巧

τ

1，472
1，656

6
4

3，128 10

計

637
519

311
541

252
322

充

278

蕊

老

弱

玉

1．478
1，600

3，138
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国立衛生試験所標準品
総務部，生物化学部，食品添加物部

国立衛生試験所において製造し，交付している標準品は別表のとおりである．

別　　表 口本薬局方標準品（1）

標　　準　　品　　目 単 位　　価　格 使 用 目 ．的

1 ア　ス　コ・ル　ピ　ソ「酸 19入　1本

　円1，000

アスコルビソ酸散，同錠，同風身1液，注
射用コルチコトロピンおよび持続性コル
チコトロピソ注射液の足量法

2 安息香酸エストラジオール 20mg入1本 1，400 安息香酸エストラジオールの純度試験，
安息香酸エストラジナール注射液の定丑
法

3 イ　　ン　　シ　　ュ　　リ　　ン 20！ng入1本 1，100 インシュリン注射液，インシ昌リン亜鉛
水性懸濁注射液，結品性インシュリン亜
鉛水性懸濁注射液，無晶性インシュリン
亜鉛水性懸濁注射液，プロタミソイソシ
ユリン亜鉛水性懸濁注射液，イソフェン
インシュリン水性懸濁注躬液およびグロ
ピソ亜鉛インシュリン水性懸濁注射液の
定量法，イソフェソインシュリン水性懸
濁注射液の純度試験

4 エ　ス　ト　ラ．ジ　オ　一　ル 20mg入1本 900 エストラジオールの純度試験

5 地　　酸　　チ　　ア　　ミ　ソ 200mg入1本 1，200 塩酸チアミソ，同上，同錠，同注射液，
乾燥酵母，硝酸チアミン，同散，同錠の
定量法．

6 塩　酸　ピ　リ　ド　キ　シ　ン 200mg入1本 1，300 塩酸ピリドキシン注射液の定量法

7 含　　糖　　ペ　　プ　シ　ン 209入1本 1，000 含糖ベプシソのたん白消化力試験

8 ギ　　　ト　　キ　　　シ　　　ン 20mg入1本 1，500 ジゴキシン，同錠，同注射液の純度試験

9 血消性性腺刺激ホルモン 1．000単位入ア

塔vル1本
3，700 血清性性腺刺激ホルモンおよび注鋤用血

ｴ性性腺刺激ホルモンの定量法

10 酢酸デスオキシコルトン 20mg入1本 1，200 酢酸デスオキシコルトソの確認試験，酢
_デスオキシコルトン注射液の定量法

11 ジエチルスチルベストロール 20mg入1本 300 ジエチルスチルベストロール錠，．同注射
液の定量法

12 ジ　　　ギ　　　タ　　　リ　　ス 19入アンプル 1，200 ジギタリス，同末の定量法

3本

13 ジ　　ギ　　ト　　キ　　シ　　ン 50mg入1本 1，700 ジギトキシン錠の純度試験，ジギトキシ
ン，時制，．同注射液の定量法

14 ジ　　　ゴ　　　キ　　　シ　　　ン 50mg入1本 2，100 ジゴキシン，同錠，同注射液の確認試験
および定量法

15 酒石酸水素エピレナミン 20mg入1本 600 エピレナミンの純度試験

16 胎盤性性腺刺激ホルモン 1，000単位入ア
塔vル1本

3，300 胎盤性性腺刺激ホルモンおよび注射用胎
ﾕ性性腺刺激ホルモンの定猛法

17 ト　　　ロ　　　ン　　　ビ　　　ソ 10mg入2本 2，600 トロンビンの定量法

18 ニ　　コ　　チ　　ン　　酸 500mg入1本 1，000 ニコチン酸錠，同注射液の定量法

19 ニ　コ　チ　ン　酸　ア　ミ　ド 500mg入1本 1，000 ニコチン酸アミド錠，同注射液の定皿法

20 脳　　下　　垂　　体　後　葉 101ng入2本 600 脳下亟体後葉注射液，オキシトシン注射
tおよびバソプレシン注射液の定量法，
Iキシトシソ注鮒液およびバソプレシン
注躬液の純度試験
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日本薬局方標準品（2）

21

22

23

24

25

26

27

28

パラアミノベソゾイルグルタミン
酸

ビアルロニダーゼ
へ．パ　リン・ナトリウム

マレイソ酸出ルゴメト．リン

リ　　ボ　　フ　　ラ　　ビ　ン

硫　酸　プ　ロ　タ　ミ

リ　ン　酸　ヒ　ス　タ

ノレ チ

ン

ミ　ン

ソ

500n19入1本

500mg入1本
1，200単位入ア
ンプル1本

20mg『?Aン
プル1本

200mg入1本

1PO　mg入1本

20mg入アン
ブル1本

500mg入1本

　円
1．100

1，600

・1β00

1，500

1，2qo

ユ，200

600

1，100

葉酸，同錠，同注射液の定量法

注射用ビアルロニダーゼの定量法

ヘパリンナトリウム，同注射液の定量法，
硫酸プロタミソ，同注射液の抗ヘパリン
試験

酒石酸エルゴタミン，同錠，同注射液，
バッカク，バッカク流エキス，マレイソ
酸エルゴメトリソ，同錠，同注射液およ
びマレイン酸メチルエルゴメトリンの定
量法

リボフラビソ，同散，同錠，リン酸リボ
フラピン注射液の定量法

イソフェンインシュリソ水性懸濁注射液
の純度試験

注射用コルチコトロピγおよび持続性コ
ルチコトロピン注射液の純度試験

ルチン，同錠，同注射液の定量法
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国立衛生試験所標・箪品

1 エ　　　ス　　　ト　　　ロ　　　ソ 201ng入1本

円800

エストロン製品の確認および定且法

2 塩　酸　チ　ア　ミ　ン　液 1瓢g入アンプ 400 デカビタミンその他チアミソ製品の定旦

ル10本 法

3 デ　ス　オキシ　コル　ト　ソ 20mg入1本 1，300 デスオキシコルトン製品の確認および定

ﾊ法
4 パ　レ　イシ　・デソプソ 1009入　1本 ユ，200 パンクレアチン，ジアスターゼ製品のデ

、ンプン消化力試験の参考

5 ピ　　タ　　ミ　　ソ　A　油 19（10，000単位） 1，300 デカビタミンその他ピタミソA製品の定
入アンプル10本 量法

6 プ　　ロ　ゲ　ス　テ　　ロ　ソ 10！ng入1本 900 プロゲステロン製品の確認および定量法

7 プロピナソ酸テストステロン 20mg入1本 900 プロピオン酸テストステロン製品の定量：

@
8 融　　点　　測　　定　　用 19入　　6本， 2，500 融点測定用温度計，同装置の補正

アセトア轟リドgア・セトフェネ
チジン，　カフェイン，スルファ
ニルアミド，スルファビリジン，
．ワニリン

9 ア　　　マ　　　．ラ　　　ン　　　ス 19入　　1本 200 食品，医薬品，化粧品および製剤中のア
マランスの確認試験

10 イ　ソ　ジ　ゴ　カ　ル　　ミ　ソ 19入　　1本 200 食品，医薬品，化粧品および製剤中のイ
ンジゴカルミンの確認試験

11 オ　　イ　ル　　エ　　ロ　　一　AB 19入　　1本 200 食品，医薬品，化粧品および製剤中のオ
イルエローABの確認試験

12 オ　　イ　　ル　　エ　　ロ　　一　　OB 19入　　1本 200 食品，医薬品，化粧品および製剤中のオ
CルエローOBの確認試験

13 オ　　イ　ル　　レ　ツ　　ド　XO 1g入　　1本 200 食品，医薬品，化粧品および製剤中のオ
イルレツドXOの確認試験

14 サ　ン　セ　ツ　ト　エ　ロ　一　　FCF 19入　　1本 200 食品、医薬品，化粧品および製剤中のサ
ンセットェロ＿FCFの確認試験

15 タ　　一　　　ト　　ラ　　ジ　　ン 19入　　1本 200 食品，医薬品，化粧品および製剤中のタ
一トラジンの確認試験

16 ト　ル　イ　ジ　ソ　レ　ッ　ド 19入　　1本 300 医薬品，化粧品および製剤中のトリイジ
ソレツドの確認試験

17 ニ　　ュ　　一　　コ　　ク　　シ　　ン 19入　　1本 200 食品，医薬品，化粧品および製剤中の二
ユーコクシソの確認試験

18 パ　一　マ　ネソ　トオ　レンジ 19入　　1本 300 医薬品，化粧品および製剤中のパーマネ
ソトオレンジの確認試験

19 ハ　　　ソ　　　サ　　　エ　　ロ　　一 19入　　1本 300 医薬品，化粧品および製剤中のハンサエ
ローの確認試験

20 ポ　　　ソ　　　ソ　　　一　　SX 19入　　1本 200 食品，医薬品，化粧品および製剤中のポ
¥ソーSXの確認試験
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昭和38年度における標準品払出数量

品 名

アスコルビン酸

安息香酸エストラジオール

イソシュリソ

エストラジオール

エストロソ

塩酸チアミン

塩酸チアミン液

塩酸ピリドキシン

含糖ペプシソ

ギトキシン

血清性性腺刺激ホルモン

酢酸デスナキシコルトン

ジエチルスチルベストロー
ノレ

ジギタリス

ジギトキシン

ジゴキシソ

酒石酸水素エピレナミン

胎盤性性腺刺激ホルモン

デスオキシコルトソ

トロンビン

ニコチン酸

ニコチソ酸アミド

脳下垂体後葉

パラアミノベンゾイルグル
タミン酸

パレイショデンプン

払出
数量

326

　2

51

　7

　2

250

556

101

　5

　0

28

　7

　0

16

　0

　0

16

64

　0

14

24

60

35

38

44

自家消費
数　　：量

13

1

4

1

1

16

19

4

1

0

0

3

1

0

0

0

0

0

0

1

0

1

0

0

0

計

339

　3

55

　8

　3

266

575

105

　6

　0

28

10

　1

16

　0

　0

16

64

　0

15

24

61

35

38

44

品 名

ビアルロニダーゼ

ピタミソA油（ビタミンA
検定用）

プロゲステロン

プロピオン酸テストステロ
ン

ヘパリソナトリウム

マレイン酸エルゴメトリン

融点測定用

リボフラビソ

硫酸プロタミン

リン酸ヒスタミン

ル　チ　ン

アマラソス

インジゴカルミン

オイルエローAB

オ・イルエローOB

オイルレツドXO

サソセットエローFCF

タートラジン

トルイジンレッド

ニューコクシソ

パーマネントオレンジ

ハンサエロー

ポソソーSX

　　　　　計

払出
数：量

　9
218

　2

　1
　73

　3
　32

　304

　8
　0r

　29

　　5

　22

　22

　22

　22

　27

　　7

　11

　17

　10

　11

　27

2，528

畏家噸．計

1

13

0

0

2

　0

5

　8

　0

　0

　0

　0

　0

　1

　1

　1

　0

　0

　0

　0

　1

　1

　0

100

　10

231

　2

　1
　75

　3
　37

　312

　8

　0
　29

　5
　22

　23

　23

　23

　27

　　7

　11

　17

　11

　12

　27

2，628
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ヨモギ属の染色体数
●

川谷豊彦・大野忠郎

　まえがき　ヨモギ属A吻解f3彪はキク科Oo〃ψ05ム

’αθキク族五寵加砂壁αθに属する風．媒の草本性また

は半低木性植物で，約280種を包含するといわれ，北

半球の寒鯛暖帯に広く分布し，熱帯，亜熱帯には少な

い．南半球には数種があるに過ぎない．

　ヨモギ属の染色体数についてはCHIARUGl（1926），

WE：NEDEL－hEBAu（1928）pERLANDssoN（1939），　CLAusEN

¢’σZ。（1939，1940a，b），V1GNoL二（1945），S田MoToMA【

（1946，1947），P6・Y・（1948＞，S…K＾（1950，195島

1953），KAwATムN16’α’．（1952），　K：A蹴TムM（1952），

WARD（1953）などによって67分類群（65種）の染色

体数が報告されている＊1）．

　著者らは新サントニン原料植物育成の目的をもって

広く世界的にヨモギ属植物をしゆう賭し栽培して，植

物化学的検索ならびに形態学的，生態学的観察を行な

い栽培の可否を検討するとともに，基礎的研究として

細胞遺伝学的研究をも平行して行なってきた．

　著者のひとり川谷が1943年研究開始以来1963年

末まで21年間にしゆう直したヨモギ属植物は延べ約

900点で，このうち染色体数を観察したものは延べ

207点，136分類群（123種）であり，うち96分類群

（85種）について新しく染色体数を決定し，また12

分類群（12種）については従来の染色体数のほか新

しい染色体数を観察することができた．これらの一部

についてはすでに発表したところであるが＊2），ここに

その詳細を報告する．

　本研究に対し終始懇篤な指導と激励を与えられた刈

来所長に謹んで感謝の意を表する．

　実験材料のしゆう集に御協力くださった下記の方々

をはじめ国外国内の多くの方々，植物園の各位，なら

びに実験の手助けをされた石原馬鐸技官，藤田早苗之

助技官，逸見誠三郎技官をはじあ春日部薬用植物栽培

試験場の方々に対し深く感謝の意を表する・

＊1）DARLINGToN　and　WYLIE（1955）は61種を集録

　し，うち27種については種名を明記している．

＊2）　肩砿言己K：AwATAM　8’αム（1952），　KAwムTAM（1952）

　のほかKムwATAHI（1950），　KAwATAM（1953），
　KAwATAN1θ’41。（1960　a），　KAwATAM‘’〃．（1960

　1）），KムWATAMθ’α」．（1963）

南アフリカ

アルゼンチソ

オーストリア

ブルガリア

チェコスロパキア

デソマーク

エジブト

東ドイツ

英　国

ハンガリー

イソド

イタリー

メキシコ

モロツコ

オランダ

パキスタン

スベイソ

スェーデソ

スイス

チュニス

ユーゴースラビィア

アメリカ

ソ　連

本邦

Bot．　Res．　Inst。，　Dept．　of

Ag5　Tec11．　Service

Dr．　Carlos　H．　CAMP＝

Dr．　Adrian　Ruiz　LEAL

Dr．　F．　EHRENDORFER

Dr．　W．　HECHT

Dr．　M．　TOMOWA

　　　　　　　　　ワ　　　　　ノMr．　lng．　Gabrie1　Dus匹NSKY

D鵡H．Nilans　JENSEN

Prof．1．　R．　FA翼MY

Prof．　K：．　MOTHES

Prof．　Wm．　Wright　SMml

Mr．　R．　L．　SM：TH

Prof．　R．　de　So6

Dr．　A．」五NOSSY

Dr．．　L．　D．　KAPQOK

Prof．　Carlo　LONA

Dr．　Roberto　LM隔S

Dr．　Eiji　M△TSUDA

Mr．　J．　GATTEFOSSE

Dr．　P．　VERMEULEN

Prof．　N．　A．　Q△肌8AS∬

Dr．　A．　Garcia　CABEZ6N

Dr．　Mr．　Bo　PETERso賢’

Mr，　Stephen　HδIN

Dr．　Wenler　L5D1

Mr．　Jean　ZO田NGER

Dr．　Rudolf　W．　ZwlcKY

Mr．　A．　LAB麗

Dr．　Silva憂VODOPlVEC

Dr．　Willis　BR罵WER

Prof．　R．　DムUBENMlRE

Mr．　Donald　N．　HYDER

Mr．　W．　L．　K：LAWE

Dr．　Dayto丘LKLINGMAN

Mr．　K，　W．　PARKER

Mr，　Fo∬est　A．　SNEVA

Prof．　V．　V．　NIKmN

大雪営林署

荒川一郎氏
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長谷川雄七氏

橋本希一氏

松村義敏氏・　・

鈴鹿　紀氏

鈴木古五郎氏

実　験材料

　供試したヨモギ属植物延ぺ207点（136分類群123

種）の入手先はTable　1，　Table　2，　Table　3，　Table　4

のとおりである；外国産のヨモギはハワイ産め！1。

側3〃σ」’εを除きすべて種子である．本邦産のものは

すべて生株で採集地または譲受先は下記（括弧内は入

手年月）のと：おりである．

’4．｛ψf4σ84

／1．σκ”‘σvar．び’〃03α

んノ編4θゴ

オ．8～o”7〃α’α

〃

Aノψoπ’‘α

湾．々〃σ4σ々ε〃3「3

　　〃　　　　　　　　　　’層

A”2副だ鷹（s．st二）

五．翅。畷yα〃3α8．

！｛．”ωπ’醐α．・　　，

．4．1う84襯ρ〃05σ

，4．εcみη2fd’まσ2～σ

A．ε’”⑳2θ”3ゴs

A，5’d’2ア∫α〃α

’4．ε’010π旋翅　　　・

ノ1．〃施7cα’σva鶉・

渦．’38’解05

♪ρぬμc”03σ

カワラニンジン　　　　埼玉県江戸川堤防において採集（19昏1年7月）

シロサマニヨモギ　　　　北海道大雪営林署より送付（1963年9月）

ヒメヨモギ　　　　　　　i茨城県取手付近において採集（1962年5月）

ハハコヨモギ　　　　　　横浜市鈴木吉五郎氏（1958年田辺和雄氏採集）より
　　　　　　　　　　　分韻（1961年9月》

　　　〃　　　　　　　束京都荒川一郎氏（1961年木曾駒ヶ岳において採集）

　　　　　　　　　　　　より分譲（1961年10月）

オトコヨモギ　　　　　　埼玉県江戸川堤防において採集』（1961年7月）’

キタダケヨモギ　　　　横浜市鈴木吉五郎氏より分譲（1961年9月》

　　　〃　　　　　　　東京都荒川一郎氏（1959年北岳において採集）より
　　　　　　　　　　　分譲（1961年10月）

ミブヨモギ　　　　　　　本邦において栽培のもの

ユキヨモギ．　　　　　．鎌倉市稲村ケ崎において採集，（1961年7月）．．

ヤマヨモギ　　　　　　福島県二岐温泉において採集（1961年8月）

ミヤマオトコヨモギ　　　當士山七合目において採集（1961年8月）

アサギリソウ　　　　　千葉県東浪見海岸において採集（1962年6，月）．，

タカネヨモギ　　　　　　東京都橋本希一ア氏採集（南アルプス北岳）（1961年7
　　　　　　　　　　　　月）

シ・ヨモギ　　　　東京都荒川一郎氏（礼文島iこお．いて採集）より分護
　　　　　　　　　　　　（1961∫〒三10刀）

ヒロバノヒトツパヨモギ　大分県久住山において採集（1963年10月）

エゾハハコヨモギ　　　北海道大雪営林署より送付（1963年9月）

マシュウヨモギ 北海道長谷川雌日田採集（摩周岳）（1961年10月）

実　験方　法

　材料植物はすべて播種して栽培するか，またはいっ

たん持ち帰って再植し活着を待って，正常な生長をし

ている植物の根端を用いた．

　染色体の観察は1956．年7月までのものは根端細胞

をナワシソ液で固定しフォイルゲン法で染色するパラ

フィン切片法によった・．またそれ以後のものはTJIo

＆LEVAN法による根端細胞のおしつぶし法によった．

8→xyquinollne（0・002　mo1．）液処理は3～4時間，

加水分解はN－1｛C1，60。で6～8分，染色はacetic

orceinによった．

実　験　結　果

DE　CANDOLLEに従いヨモギ屈を！1δア。’απ2‘鵬！1δ一

εf解乃fκ甥，D74α’πcκ」駕3，　Se7ψ配4謡η2．の4節に分類

すれば．各位ごとの染色虚数はそれぞれTable　1，

Table　2，　Table　3，．Table　4のとおりである．

　また以上を整理すれば，Table　5に示すように，新

しく染色体数を決定したもの96分類群（85種），従

来の染色休数のほか新しい染色体数を観察したもの12

分類群（12．種），また従来の染色体数を確認したもの

28分類群（28種）となる．

　」肋ア。’σ測”2節には2π＝16，18，34，36，52，54の6

群がある．

　∠4δ5’π’〃ε’2η節には　2η＝16，18，36，54の4群があ

り，34，52のものは認められない．

　Z）ノαα〃7α‘1‘‘3節は　2π＝16，18，36，54，72の5群が

認められる．　　　　、
　　　　　　　　　　へ　S〃ψ乃ゼ’置捌節はすべて9を基数とし2π＝18，36，
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．Table　1．　Chromosame　mmbers　ill　the　sqetioロ肋プ。’σ鰍翅ofん”6痂3’σ

Toxon

4漉癬5’σ．．．．．・．．

　αゐ7・0’ご7〃〃η2　L．

　頃πzJ瓦CQ．

　4ρfαc忽HANCE

　αプC”｛7σ’1♂ESS，

　　　var．ひ‘πosσTATEW．

　　　　　　　　の　σ名9：y’Lεv．et　VA餌・

　lZ〃α’6　LAM。

αμε’2・θ∫’5　LEss●　、

．cα1ヴbノπ’oαLEss．

6加η2βθ初θ1がb1’σV肌．

　　　　　　　　クル448’LEV．　et　VAN．

解ゆ∫WEB．
810ゐ〃σプ’αBEss，

81伽θ紹’σLDB．．・

　　　　　　　　　　　　　　　」　　．　　．　　　　　　噛

留η6Jfπf　WEB．　var．

　　ゴη’θ2’〃Zθ4’σ　KRASCH．

8アσπσ’6〃5’3BOIss．

fπ‘α〃σDRUCE

ゐ10’2εo川目πσBEss．

」α‘∫痂’αW肌D．

」αc’解。瓶．WALL．・

’κ4の’cfαπαNUTT．

　　ssp．α’わπ」αKECK

〃2α御fθ”3f5　SKOTTSB．

膨κ如πσWILLD．

解傭加胆θKITAM．．

魏。η80Jfcα（FISCH．）NAKAI

”謬。〃ご7ησPAMPAN．

ρθ‘∫’〃μ’σPALL，，

♪θ伽ηc㍑Jo∫o　MIQl

ρθ’ノ03σ　JAN．

ρoη〃。αL．

ρ700醐W肌D．

ρμ7s乃ゴαπαBEss．

7θρ∫αηsC．　SM．

επ6707μη¢　1，DB．

5θ1θ”8㍑ε’εTURcz．

∫加伽8〃ε，εYABE

．Orig三n

Ottawa　　，

Pretoria

Japan

Kirovsk

Japan

D6brecen

Grenoble

Hamburg．
Hawaii

California

Stockholm　．

Japan

Bem
Leningrad

Leni二grad，、

Japan

Japan

Tomsk
Frohnleiten

Moscow

Mexico　C．

St㏄kholm
Jena．

Se耳ttle

．Seattle

Tucson

Hawaii

Mexico　C．．

Japa豆

Moscow．，

Japa箆

Ashkhabd

Japan

Munich．

Frankfurt　a．M．

Budapest

B‘emen

Tomsk
Tomsk
Wage夏ingen
Casablanca

Palermo

Dijoロ

Japan

　Somatic
chromosome
　　number

　　　　　18

　，　　18

　　　　　18

　　　　36

　　　48．・

　　　・．36

　　　　18

1　　18、

　　　　18

　　　　18

　　　　．18

．．　　16

　　　　18

　　　　36

．　．36，54．．

　　　　・54

　　　　54

　　　　54

　　　・16

　　　　　6

　　　　18

　　　　18

　　　　18

　　　　16

　　　　18

36

18

36

34

16

52’

18

18

18

18

18

18

18

36

36

18

36

16

18

　Date
observed

Publicatiou
　　of　the

　authors

July　12，1960

0ct．　15，1962

July　　5，1961

July　19，1960

Nov．15，1963

Ju豆e　26，1961

Sept．　2，1954

0ct．　23，1957

June　　4，1962

June　　9，1962

Sept．　3，1960

July　　5，1962

Aug．26，1954

July　15，1963

May　20，1962

Nov．17，1961

Nov．21，1961．

June　25，1961

0ct．　3ユ，1957

Aug」20，1959

June　7，1962

Septr　3，1959

Sept．11，1959

Seめt．2琴，1959

Feb．27，1952

July　11，1963

June　8，1962

Feb．27，1952

July　18，1961

July　15，1960

Aug．4，1961

Sept．28，1960

Aug．17，1961

July　24，1961

Sept．　9，1954

July　13，1960

0ct．　31，1957

Nov．4，1957
June　29，1961

Aug．19，1960．

Feb．29，1952

Aug．22，1959

Nov．1，1957
July　24，1961

1953

Previous　determinatio二s
　　　　　　．　2η

18　（Suz亨KA　1952）

18　（SUZUKA．1952）

16　（SUZUKA　1950）．

〃＝9　（FAVARGE艮1953）

18　（SUZUKA　1950）

18　（SUZUKA　1950）

π＝乙18（CLムUSENε‘αZ．1939＞

16　（SHIMoToMAI　1946）

51～54（SH＝MOTOMAI　1947），
52　（SUZUKム　1950）

18　（SUZUKん　1950）

18（WEIkEDEL－LlE．BAu　1928）

　18　（SUZUKA　1953）

36　（SmMoToMA＝1946）

π＝＝18（KITAMURムθ’4」・1960）
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Toxoa

ερ’ごσ’αWULF．

5’β〃〃’4”αBEss．

3’oJoπ塘7σK：OMAR．

5πρθ7ゐαPAMPAN．

∫f1θ3露LDB．

∫o麗7π⑳7’fαπσRcHB．

〃伽7ご4’αSTEPH。

　var，ρθ6」κ〃‘μJo3α

　　　　　　　　　　　　　K附AM，

〃fπfσ”σBEss．

’3ππθoゴTATEW．et　K＝TAM．

’2‘κzσ〃1πo幅4πσBEss．

ッθ7’0’07κ〃2　LAMOTTE

ツμ1μか9ゴ514。

var．」σ’π0ゐσLDB．

Origin

Dijon

Monte　Carlo

Japan

Seattle

Japan

Vゑcr6t6t

Modena
Kirovsk

Moscow

W己rzburg
Kirovsk

Japan

K…rovsk

Japan

Moscow
Lausa1111e

Rome
Edinburgh

Kassel

Erevan

漁rseille

Coimbra

　　Somatic
chromosome
　　number

18

18

18

36

36

．18

16

18

．18

18

36

18，36，54

　　　　　18

　　　　　36

　　　　　18

　　　　　16

　　　　　18

　　　　　16

　　　　　16

　　　　　16

　　　　　16

　　　　　16

　　Date
observed

Publicaton
　of　the
　authors

Sept．　1，1959

June　27．1961

Nov．25，1961

Feb．22．1952

Dec．　2，1963

Aug，15，1960

June　18，1962

July　21，1960

Aug．10，1960

June　23，1961

Sept．　2，1960

Nov．15．1963

Aug，13，1960

Nov．27，1961

JUIIe　29，1962

Aug．30，1960

0ct，30，1957

0ct，　24，1957

0ct．　28，1957

0ct．28，1957

0ct，　25，1957

Nov．12，1957

Previous　determinations
　　　　　　　　　2π

18　（SUZUKA　1950）

”＝27（CLAUSENθ’α’．1940a）

54（V1G賢Oロ1945）

16（WE：NEDEL－L鵬Au　1928）

Table　2．　Chromosome且umbers　in　tlle　section／1δ5fπ幼伽3πofん・’6癖3三4

Taxon

ノ17’67ηゴ5f4

　σゐ3ゴπ’乃f2‘〃3　L．

σ’ゐσTURRA

ssp．5σκσ媚3　S。6

　var．‘π‘α”θεご8”3　F：OR璽

σ7ゐ07θε‘8η3　1‘．

α789π’6α　1ノ｝ll…R！T・

σεc乃κ7ゐψ爾C・WIN肌・

σμ3’7ρ’ご7‘σ　JACQ．

ゐξα50」8”fαπσVls，

‘42卵1診。アロ’αVILL．

cσ22α7fθ”5fε　LEss●

Or量gin
　Somatic
chromosome
　　number

Saralevo

Zagreb　　　　l
　　　　　　　　　　　　l

Louvai既

Grenoble

Szeged

Budapest

Geneva

Rome
Paris

Usbon

Besangoロ

Rome
MOSCOW
Bratislava

Frollnleiten

Saralevo

Dijon

F臓nkfurt　a．M．

Coimbra

18

18

18

36

36

36

36

18

18

18

18

18

36

36

36

18

18

36

18

　Date
observed

Publication

　of　the
　authors

Ma「・1・1952 P
Mar．1．1952，
　　　　　　　　　　「

Aug．16，1960
　　　　　　　　　　1

Nov．1，1957圏

Aug．29，1960．

July　　8，1961

J1ユ1y　　5，1960．

濃1、1：翻

Aug．26，1954

10ct．　31，1957
9

INov．2，1957

July　14，1960

Apri127，1961

0ct・30・1957 P
Mar．2，1952

Nov．3，1957

Sept．1，1954

Oct．　30，1957
1

　　　　　、

1960

Previous　determinations
　　　　　　　　　2〃

18（W別NEDEL－L！EBAu　1928）

●

18（MARTINOL11943》
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Taxon Ori琴in
　　Somatic
chromosome
　　number

　Date
observed

Publicatioエ1
　．of．、the

　autllors

Previous　determinations
　　　　　　　　　2π

／ンfg吻W肌D． Lausanne 18 July　9，1960

406’α」’3L Tapioszele． ．　　　16 Sept．25，1961

Grenoble　　　， ，16 Juロe　15，1962

Grenoble 16 July　16，ユ963

ぬoZo’θπ‘σBOIss．　et

HAUSSK． Tomsk 18 Nov．．2，1957

Moscow 18 Aug．11，1960

．ゐ”σ4σ々θ〃5飴HARA　et

K：ITAM． Japan ．・ P8 Sept．28，1961

Japa皿 18 Nov．251961　　　　　　，

ゐκ」わσ4f‘召BOIss．　et　BUHSE Ashkhabad．．τ 18 Oct，28，1957
@．

’α80ρψ加1σ（BEss・〉．DC・ Kirovsk 18 July　20，1960

1σ加’4．WILLD．． Kasse1 16 Oct．26，1957

Tashkent 18 Oct．29，1957

毎劣αFRITSCH Frohnleite皿． 16 Nov．13，1957 36　（SUZUKA　1952i＞

．　　　ト　　　　　1 Tabingeロ　． 36 Aug．27，1954

Lausanne 36 July　9，1960

10ゐθZ’ゴALL． Trieste 36 Sept．10，1954

var．　S4∫σ’∫1∫3 Frohpleiten． ’　．36 June　18，1962

翅〃。／oαψ加’σJACQ． Stalinabad 36 Aug・24，1959

初π〃fαz〃’3LDB． Moscow 16． July　15，1960

露露漉BεRT． Lausapne 54 Jロ1y　6，1960 27　（CHIARUG11926）

1》〃sゴαzBOIss． Tomsk　　　’ 18 July　13，1956
＝　　．

Mosco宙 18 Nov．12，1956

7砂8s〃ゴ3　L． Rostock 18 June孕9，1961

3σκσ媚3W．etK． Paris 18 Sept，10，1954

Frohnleite血 36 Oct．31，1957

SO伽溜加αMAXIM． Japan 18 June　21，1962 18　（SワZUKA　1950）

3θ7f6θσWEB，　　　　　　　． MOscow Mar．31，1959

s吻ε73伽αWILLD． Tashkent 18 Oct．29，1957

砂1θπ漉η3W叫D． Erevan 18 Aug．15，1960

Table．31　Chromosom6　humbe士s　in　the　section　1）翅6κ〃。〃πs　ofゑ7’εη2fε彪

Taxon

ノ17’θ〃奮3まσ

　　加7θα」’sPALL．

加伽加LUNPSTR・
‘αηψθ3〃f3　L．

cα㍑吻’αMlcHx．

coη2η2μ忽∫σBEss．

‘7ゴ’乃〃2ゴデbκα1，．

．Origin

Rost㏄k
Rostock

Uppsala

Frankfurt　a．M．

WUrzburg

Moscow
Toronto

Tomsk
Coimbra

Nantes

　　Somatic
chromosome
　　number

．18

36

36

36

36

36

18

36

54

　Date
observed

Oct．　26，’1957

Aug．30，1960

July　　4，1960

Aug．27，1954

Sept．15，1954

Aug．29，1960

Jロ11e　24，1961

Ju】ne　23，1961

July　　8，1960

Aug，18，．1960

Publication

　of．th6
　authors

Previous　detβrminations
　　　　　　　　　2写

18，36（ERLANDssoN　1939）

36（ERLANDssONユ939）

16（SUZUKA　1950＞1

18（WEINED肌↓1EBAu1928），
36（ERLAロDssoN　1939）
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Tax6n’

42η‘朔dolのεPURSH

〃πc〃〃C〃κεL．

87fo‘4ゆσBGE．

ノ1’ヴbJ’σTORR．

914μ‘σPALL。

8」μ””05σGAY

ノ妙。ηfc4　T：IUNB．

Jf〃07fω1クK：TAM．

”⑳2αGAUD．

加癬〆。4　W：NKL，

加”ξ‘〃静静M．’

ρyo”oc¢ρ乃σ1αDC．

3‘吻ノ’αW．etK．

εcψ〃名αげbアη2’3M．　POP．

Origin

Tucson

Tomsk
Cracow

Louvain　　　’

Tashkent

Louvai豆

Tashkent

Oklahoma
Dijon

warzburg

Japan

Gδteborg

Hamburg　’

Moscow

Moscow
Califomia

California

Rostov

Ljublja鰍

Askhabad

Moscow

　　Somatic
chromosome
　　number

　　　　18

．　18

　　　　36

　　　　54

　　　　54

　　　　72

　　　　36

　　　　18

　　　　18

　　　　18

’　　36

　　’36

　　　　36

　　　　18

，　　ゴ8

　　　　18

　　　　18

　　　　16’

　　　　36

　　　　16

　　　　16

．Date
observed

Publication

　of　the
　authors

J。ne　22，19631

Nov。　2，1957

July　27，1960

Aug．18，1960

June　22，1961

June　20，1961

June　29，1961

June　18，1962

Nov．3，1957

June　29，1961

Aug．14，1961

0ct．　23，1957

Sept．3，1954

June　28，1962

0ct．　28，1957

June　5，1962

June　19，1962

Sept．　6，1960

Sept．13，1954

July　13，1960

Sept．28，1960

Previous　determinations
　　　　　　　　　2η

18（WEINEDEL」L！EBAu．1928）

1

36．（Sロ：MOTOMAI　1946）

36　（Su加KA．1952）

36　（SUZUKAユ952）

”＝：9（CLAUSEN8’σ’．1940b）

1

Table　4． ．Chromosom6　nu血bers　i夏the　section　S〃肋痂♂伽翅of／17’θ〃2ゴε‘σ’

Taxon

！17’6朋’3’α

　　ゐα4々y3f　P．　pbL．

　　δ脚〃b〃αW肌．

‘〃T欝2撫1劉）

var．απ8♂’3’ゲb〃σDC，

　　var．　C7・θ’ご7α口F！OR：

ご「σησ　PURS口

‘’”ウわηηf3　P．　POL．

戸癬αK＝TAGAWA

ノ掬9πzπ3WILLD．

8σ〃ゴ。4　W！LLD．

乃〃ゐσ一σめσAsso

セソゐ20’4々SAG。

Origin

Ashkhabad

Peshawar

Jammu
Ljubllana

Tr1este

Zagreb己

T｝ieste

．Triegte

Trieste

Trieste

Trieste

Burns，　Oregon

Burlls，　Oregon

Ashkhabad

Ashkhabad

Manchuria

Erevan

Montpと11ier．

Tunis

Vienna

　　Somatic
chromosome
　　number

36

36

36

18

　　　　　18

　　　’　18

　　　　　36

　　　　　36

25，26，27

　　　　　45

　　　　　18

　　　　　18

　　　　　36

　　　　　36

　　　　　36

　　　　　36

　　　　　18

　　　．18

　　　　　36

　　　　　18

　Date
observed

June　28，1963

Nov．　9，1950

Feb．27，1952

Dec．16，1956

Apri112，1957

Aug．10，1960

0ct．　20，1950

Feb．．22，1952

0ct．　25，1956

Nov．　2，1956

Nov．5，1956

Aug．27，1960

June　18，1954

JUIIe　25，1963

June　28，1963

Aug．26，1960

Nov．2，1956

Nov．9，1950

June　17，1954

Apri118，1951

Publication
　　of　the．

　authors

1952a

1960a

1952bl　1960a

し

1
1960a

1960a

1952b

1952b

Previous　deterininations
　　　　　　　　　2η

36，54（QAzILBASI11953）

18，36（WムRD　1953）

36　（S『ZUKA　1950）

36（QAzlLBASH　1950）・
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、Taxon

加〃σ翅6〃3ゴ3QAZI出BムSH

167‘加απαWEB．

1βπco493　SCHRENK

卿・・一二L．（S．str．）

（＝ssp・〃縦漉脚GAMS）

ssp．．〃2σ〃’勿2αGAMS
　　　　　　　　　　　　　　ロ　var．．7πσ7π多〃2σ

ssp．，η4ア’躍〃2αGAMS

var．ρ5θπ40－8σ耽σ

　　　　　　　　　　　　ROUY

var．加吻紬F・．

　　マar。ρσ’θπεNEエLR．

　　var．εσ1ゴ加KOCH

〃2θπ40zαπσDCb

脚〃。甜π4W．etK：．

．ρα」〃露07fAGRAY

ρσπσ解。πτWEB．

ρy醐σθσA．GRAY

7α〃205σC．SM，

7’8ゴ面ノ1．GRAY

∫σ伽αW肌D．

εβ70””σBGE．

臨画。4　WILLD．

’駕π3f1∫8π5’5　P．　POL．

〃漉π’α’αNUTT．

’μηz癖‘σ．KRAscH．，

搬〃θε毎。σALL，

　　　　　　　　　　　●

Origin

Peshawar

　Rostov

　．Tashkent　、

．cult．　Japaロ

（“Mibuyomogi”）

　Thuringia

　Copenhagen

　耳dinburgh

　Cardiff

　Thuringia

　Amsterdam
　cult．　Japan
（“】ゆU￥・m・gi”）

　Copenhagen．

　hlnd
　cult．　Japan
（“Mibuyomogi”）

　Copenhagen

　Lmld

・Lund

C1司

　Sofia

　Mendoza

　Vienna

　Debrecen

　Debrecen

Moscow
Esca箆dido，　Ca1．

MOSCOW
Utah

　Tellerife

Pullman，Wash．

Vienha

Szentes

．Cluj

Cluj

Cluj

Alma－Ata
Yalta

Yalta

Alma－Ata
Vienna

Burns，　Oregon

Ashkhabad

zarich

　　Somatic．．．

chromosome
　　llumber

18

18

18

54

36，54

　　54

　　54

　　54

　　・54

　　54
　　、

　　54

　　54

54

54

36

36

72

18

18

36

36

18

18

18

36

18

18

18

18

36

36

18

18

36

i8

18

36

18

36

　Date
observed

S6pt．29，1950

Juロe　　5，1962

June　15，1961

July　25，1943

Aug．28，1953

0ct．　　1，1950

0回目．．14，1951

July　19，1954

July　28，1955

Sept．17，1957

JulyΣ5警1943

Feb．25，1952

Feb．25，1952

July　25，1943

Feb．25，1952

F6b．25，1952

Aug，2，1954

July　13，1961

June　16，1960

May　23，1960

Apri119，1951

∫une　17，1954

Aug．8，1953

Aug．8，1960

Julle　15，．1961

May　19，1960

Sept．27，1960

Mar．27，1952

Nov．20，1956

May　1，1951

0ct．　11，1957

Aug．22，1960

Sept．23，1957

∫u1ア．13，1961

Aug．17，1960

June　15，1961

Aug．18，1959

Sept．3，1959

Sept．2，1954

June　18，1954

July　　｛3・ユ961

Mar．21，1952

Publigation

　of　the
　authors

1952a

1950，1952b

1960b

1952b

1950，卑g52　b

　　　1952b．

　　　1952b

耳95P・．．19与2b

　　　1952b

　　　1952b

　　　　　1963

1952b

1952b

1952b

1952b

Previous　determh旧しtions
　　　　　　　　　2π

．18（QAzlLBAsH　1950＞，

36（QAzILBAsH　1953）

　　　　　・．　　、

，　　　　　，　　　，

18（P6LYA　1948）

18（W柵1953）

18（WARD　1953）

1

1．

18，36（WARD　1953）

18β6（WARD　1953）
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Table　5．　Summari2ation　of　experimental　results

SectiOn
　　Total
垂盾垂浮撃≠狽奄盾獅№

bserved�

　　Totalt
≠?＝ispecies）　　observed�

axa（spec三es）　for　wllich　

Trst　countsa
窒?@reported�

axa（species）　　for　whichn

?浴@numbersa
窒?@observed�

axa（species）　　for　whichs

奄高奄撃≠秩@numbers　

@are　verified

δ70’απ2‘〃9

1乃3f”’溺ερπ

）η7cκ”α〃ε‘3

θ7ψゐξ4fμ朋

6

8

1

2

0

1

0

5

47）

28）

20）

28）

2

6

2

6

31）

23）

12）

19）

7）

2）

1）

2）

1 11）

3）

7）

7）

ota1 07 36　（123） 6（85） 2（12） 8　（28）

4，72の4群である＊3》．

形態的塞礎によって分類された4節と染色体数の間

は，ε¢7ψ屠4fε‘溺節が9を基本数とする正倍数性を

すことのほかは，一定した関係は認められないこと

わかる，

以上を要約するとヨモギ属の染色体数の華本数は

，9，17，26であり，染色体数からは2π昌16，18，34，

6，52，54，72の7群に分けることができる・この数的

連は，まず9を碁本数として正倍数性orthoPlody

示すものは2π＝18，36，54．72でそれぞれ二倍体，

倍体，六倍体，八倍体に相当する．また2π昌16・34・

2のものは8および9の二つの基本数の組合わせに

来する異数性anorthOPloidyで，それぞれ二倍体，

倍体，六倍体に相当する．

　　　16昌2（8＞

　　　34＝＝2（8十9）

　　　52＝2（9十9十8）

これら四倍体，六倍体の染色体数は2〃昌36および

π＝54かられそそれ1対の染色体が失われた異数体

も考えられる（後述）．

η＝’6 一一一＿＿一＿一一一一一一一一一　
Qη＝ノ8

η＝34　　一　　一一　2η3∂6

17≒52　一一一一一一一　　2η＝54

〃＝72

ig，1． hylogenetic　and　chromosomal　relations

among　7　groups　in／17’2η2f5’α

3）@なお！1．‘α6r〃85c催3　va島απ9κ3壇b’忽に27，45の個体が観察された・Trieste植物園のLoM教

　授によれば∠4．‘α7πρ加rπ’αとの雑種であろうという（K：AWATAMθ’σ’・・1960　a）・
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（刀＝5）一ノ0一σ5）一… 吻。ワ吻〆。吻

89

Fig．2．　Phylogenetic　relationship　with

　　sPecial　reference　to　chromosQme

　　　　numbers　iロん勿廊’σ
　　　　（Neo－reduction　the。ry》

　これらの倍数体の発生機構はFig・1の実線の矢で

示されるような系統発生を考えることによって説明が

可能である．また・前川の進化の機構に関する新減少

説＊4）の立場から，つぎのごとく考えることも可能であ

る．すなわち，ヨモギ属はキク族（キク科）の5を基

本数とする先行倍数性のπコ10から減数がおこり

〃＝9の群を生じ，これが倍加して末端倍数牲として

の　π＝18，27，36ができ，おのおのに減数が起り．8・．

17，26が導かれたと考えるのである（Fig・2）・Fig・1

においては染色体数の減数は破線をもって示した．ヨ

モギ属という一つのせまい属内にすでにいくつかの進

化の基本様式を示していることは興味のあるところで

ある．

　二二らが観察した136分類群（123種）のヨモギに

おける種としての染色体数の分布はTable　6のとお

りである。

Table　6，　Distfibution　of．chromosolne　numbers　for　sp㏄ies　inん惚解fε勿

Sectio且

∠4ゐ70’σ〃“〃Z

4ゐ3勿’〃π勉

z）ノσσ〃πc〃z‘3

s8アψ海45駕η2

Tota1

％

Total　no．
of　species
’observed

47

28

20

28

123

Species

2π＝16

4

2

1

7

5．7

18

21

15

8

10

54

43．9

34

1

1

0．8

36

8

6

16

6

26

21．2

52

1

1

0．8

54

1

1

2

1．6

72

1

1

0．8

Species　for　which
intraspeci五c
diffeτences
ill　Ploidy－1evel

are　reported

11

5

4

11

31

25．2

　各節とも2η＝18の種がもっとも多く，．総計では54

種，2π＝36がこれにつぎ26種，2π＝54および72は

著しく少なくそれぞれ2種および1種である。

　i著者らが観察した南半球産㊧2種は，∠4δ70’απμη3

節の∠4．ψα2π＝18およびS〃励観翻節のA
初θπ402ω2σ2π＝72で，それぞれ南アブリカおよびア

ルゼンチンに自生する．

　本邦に栽培されるサントニン原料植物ミブヨモギ
．！1．　η2σ7∫’f〃22　sensu　stricto　（＝＝ノ1・　〃3πアf’f〃霧4　ssp・

甥αノξ’伽。）は六倍体2〃＝54で，var・紬7漉〃：αと

va島ρ3βπ40－8σ”’‘σの2変種がある（KAwATAM　1950，

1952b）．かって誤ってミブヨモギの学名とされた4・

翅。π08y〃σは（2π＝18，36）の種内倍数性を示す二？

のcytotypeがある．

　2π＝16のものは総計7種で，！1加。忽πμ吻節にもっ

とも多く4種，44ゐ5∫π砺κ〃2節に2種，D7αcμπご雌‘3

節に1種で58アゴρ海4f脚節にはない・

　2π＝34は」4加。’σπ吻2節の．4．翅。彫砂⑳πσθキユ

＊4j前川（1954，1958，1960，1963）は生物の進化は染色体内容すなわち遺伝子増量の段階と遺伝子減量の段階

　　の二つの段階が相互に種々にくりかえされる総合的な結果であり，進化には染色体内容の減少が大きな

　　要因であり機構であることを主張し，．新減少説を提出した．すなわち植物においては染色体が時折倍加

　　するA段階と倍加された内容を随時減少して行くB段階とが交互に織りなされ，B段階がもっとも有効

　　な進化の要因であるとする．しかして生物の形質には粒子的形質（メンデリズムに支配される）と秩序

　　的形質（遺伝子の排列が生み出す）とが組合わさっており，後者の方がはるかに個々の群の基盤となる

　　構造を荷うものであって，遣伝子全体の総合効果であるから，遺伝子の減少によって秩序的形質の変化

　　がもたらされ，その結果進化の多様性が充分おこり，これこそ進化の本すじとするものである・ヨモギ

　　属の系統関係を示すFig・1の実線の矢で示したものは従来の遺伝子説に基づくものである・
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ヨモギ1趣のみである．かってそれぞれSmMOTOMA！

（1946），SUZUKA（1950）によって報告された」4．4幼毎

ニシキヨモギ，A．ρ7f撹8ρεカズザキヨモギを加えて，

2π昌34のものは3稲が知られるにすぎない．いずれ

も本邦産のヨモギである．

　2π＝52はAうア。’α”ε‘甥節のA柳。η’σ”σヤマヨモ

ギ1種のみである・本邦（近畿以東）の山地および北

海道に自生する・

　種内に広義の倍数性を示すものが総計31種あり，

各節に見られるが・妨70’σ鰍翅節．S87ψ凝4日月節

に多い．

　このうち正倍数性を示すものが23種で，うち（2π

昌18，36）のものがもっとも多く16種ある（・4加。’σ

”9ρη節に4種，！1ろ5f漉乃勧π節2種，　Dノσcμ”α‘」雄

節1種，S¢7ψ乃流山加節9種）・

　このほか（2”＝36，54）のもの3種（∠4δ70’α耀η2節

1種，S〃ψ〃4惣翅節2種）P（2π＝18，36，54）のも

の1種（！1．〃f∫π7‘σ’4），（2”＝18，54）のもの1種

（ゑうノ。’σ”κ一節），（2π二27・54）のもの1種（！泌5f”’玩㍑η2

節），（2π昌18，36，54，72＞のもの1種（！1・〃αc朔。π1㍑ε）

がある．

　サントニン原料植物として著名なん々κノァ伽伽5’ε

および4．ゐアωヴbJ’αには，それぞれ（2π＝18，36）

および（2〃寓36，54）のcytotypeがあり，両種とも

に高次の倍数：性を示すcytotypeは甚しい乾燥地に自

生し，サントニンを含有しない（QA肌BASH　1953）．

　異数性の見られたものは（2π昌16，18）の4種（Aδ70一

’4η翼η3節3毬，！1δsゴπ’雇μ7π節1種），（2η＝16，36）

のもの4種．（4加。’α脳翅節1種，Aゐ3fη’乃fκ翅節1種，

D触側πα4躍3節2種）で正倍数性を示すものに比し

はるかに少ない．

　W＝LLls（1951）によればヨモギ属は世界で280種あ

るという絢．従来まで染色体数既知のもの65種に加

えて，箸者らの観察によって85種の染色体数が新し

く決完されたから，世界のヨモギのほぼ半数の染色体

数が解明されたことになるであろう．

　　　　　　　摘　　　　　要

　1）1943年から1963年まで21年間に，世界的に

しゆう集したヨモギ207点136分類群（123種）に

ついて染色体数を観察した．

　2）　このうち96分類群（85種）について新しく染

色体数を決定し，12分類群（12種〉については従来の

＊5）独の見解を大きくするか否かによりその数は当

然伸縮する．例えばOHWl（1951）は約200種と

　し，ソ連植物誌のヨモギ属を憎憎したPOLJAKov

　（1961）は400毬以上とする．

染色体数のほか新しい染色体数を決定した・また28分

類群（28種）については従来の染色体数を確認した．

　3）　ヨモギ属の種は染色体数によって　2η＝16，18，

34，36，52，54，72の7群がある．2π＝18の種が圧倒的

に多く（54種44％），2π＝36のものがこれにつぎ

（26種，21％〉，ほかのものははなはだ少ない（計12

額，10％）．前記のほか，種内に広義の倍数性を示す

もの31極（25％）が認められた．

　4）ヨモギ属の染色体数の基本数は8，9，17，26で

ある．

　5）形態的甚礎による節への分類と染色体数との関

係は，5〃ψ海げ肋η節が9を華本数とする正倍数性を

示す事実を除いては，認められない．
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Summary

Cbrom．盾唐盾高?@Numbers　i皿．44r渉θη爵εα．

　Toyqhiko　K：AwATANI　and　Tadaro　OHNo

　1）　C耳romQsQ潤e　numbers　are　reported　from　207

populations　of　136　taxa　（123　spec三es）　in　〆レ彪73τゴー

ψ，collected　from　the　world　during　a　period　of

21years，　from　1943．to　1963。

　2）　Of　these，　chromosome　numbers　for　96　taxa
（85．species）　are　published　here　for　the　first　time，

and　nu卑bers　differing　from　those　previously　pub－

Iished　are　reported　in　12　taxa　（12　species）。　Pre－

viously　published　chromosome　numbers　of　28　taxa

（28species）　are　veri負ed．

　3）　There　are．7　groups　in　chro1ロosome　llumbers

for　species　in／17∫β〃πε’α＝　2η＝16，　1串，34，36，52，

54，and　72．　Of　these，2〃＝18－chromosome」species

are　mQst　abundant，　th6re　being　54　species（44％）；

2〃＝36－chromosome－species　come　next，　there　being

26species（21％）；　the－other－number－chromosome－

species　are　rare，　the　total　bei且g　12　species（10％）．

　In　addition　to　the　above－mentioned，　intraspecific

differences　in　ploidy－1evel　are　reported　iロ31　spe一

・cies　（25％）・

　4）　The　basicコumbers　are　8，9，17，　and　26．

　5）　Relationship　between　classification　of／4ア∫θ＿

〃η53σ　into　4　sectiolls　pn　taxonomical　basis　I車nd　the

chromosome　numbers　i串not　recognized，．　except

the　fact　that　in　the　section　S87々）乃∫4’κ〃3　there　is

orthoploidy．whose　basic　number　is　9．

　　　　　　　　　　．（昭和39年5．月β0日受付）

ガラン．タミン原料とし．てのナツ．ズイセンおよび

　ショウキラ．γ4＞試作栽培について（続報）

川谷　豊彦・石原　活磨・：大野　忠郎

　著者らはさきにガランタミ、ンの資源として．ナツズイ．

セン（1グco7∫3　sgπα漉9ε7σMAXIM。）り試作を行ない，

定植後1年間の開花，生育・ガラγタミン含量の時期

的変化・　リン茎の増量性などについて報告した1）．回

報では引き続いて1963年に行なった開花の観察，リ

ン茎の増量性，土壌pHと坐論との関係，定植の深さ．

、と生育との関係，ショウキランの試作などについて報

告する．

　．シ・ウキランのリン茎を分譲された種子島薬用植物

栽培試験場長高城正勝氏ならびに推計学的計算に助力

ｳれた栗原孝吾技官に謝意を表する．

実験材料および方法

1．材．料

前回1）と同様である．ただしショウキラ．ン（Zジco7’3

．σ解8αHERB・）は種子島薬用植物栽培試験場より1961

年11月入手したものである，

　2．＝方．法

　開花調査は前報1）で収穫したものを1962年8月定

植したものについての観察である．球重の階級は．A

（15g＞，　B（35g），　C（55g），　D（75g），　E（95）g，　F

（1159）・．G（1359）でおのおの1よF二幅、109㊧中心

値である・二重の階級と開花株率との関係の有意差検

定は・繰返し数の異なる場合のDUNCAN（1957＞の多

重範囲検定（新法）にしたがった．

　　リン茎の増量性は1961年定植したものを1年間画

1揚で宿根栽培したものについて調査した．

　土壌pH試験は1．5m2，深さ0．4mのコンクリー

ト枠を用い，石灰と硫黄で土壌反応を調節して行なっ

た・土壌は火山灰質壌土である．1区1述制の15本
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植．

　定植の深さに関する試験は同様にコンクリート枠を

用い，定植の深さの階級は，リン茎の底部から地表ま

での距離5cm，10　cm，15cm，20　cmの4階級，1区

1速制．15本柾とした．土壌は当場土壌（埴壌土）で

ある。

　シ饗ウキランはナツズイセンと同様に母リソ茎の階

級を59，159，259，…，759，1459のごとく109

圃ηi位とし，1961年11月14日目間60cm，株間25

cmに定植した．比較として直径30　cmの植木鉢2

個に定植したものをガラス室内に置いて生育を観察し

た．

実験結果ならびに考察

1・開花に関する調査（1963年）

　　1）開花期について，1963年8月8日か：ら

開花しはじめ，8月13日に第1次の盛花期となり，

その後開花数は少なくなり，8月20日から再び開花

が多くなり8月23日に第2次の盛花期となった・開

花株数と雨量とはTable　1のとおりで，第1回の開

花は8月10日目17．6mlnの雨後，第2回転開花は：

8月19日16．4mmの雨後になっており，ナツズイセ

ンの開花は降雨，したがって土壌水分あるいは空気中

の湿度に関係があるのではないかと思われる。

Table　1。　Number　of　plants　having　dowered　of　1ッ‘oアf35g朔η2ゴg鷹MAx＝M．（August，1963）

Date

No，　of
Plants

havi：19

侃owered

Rain－fall
（mm）

8　　9　　10　　11　　12　　13　　14　　15　　16　　17　　ユ8　　19　　20　　21　　22　　23　　24　　25　　26　　27

28 21　54　24 26　3 4　　　7　　　28　175　　47 6　　1

0．1　　17．6 0，4 16，4　0．5 6．0

　なお1962年における開花は栽培株数約4，800のう

ち花茎を抽出したものわずかに20個体程度で，しか

も花茎が7～15cm程度伸長した後に大部分枯凋し，

完全開花したものは極く少数であり，1961年における

闘花1）に比し極めてわるかった．

　　2）　偲リン茎の重量と開花株率との関係　　定植

時の寸寸と開花丁丁との関係はTable　2のとおりで，

A（15g），　B（35g）ではほとんど開花しない．とくに

A（159）では全く開花しない．D，　E，　F，　G（759以

上）では開花株率は大体において差がなく，その開花

株率は大体60％以上（50～100％）であった．C（55

9）は（AB）（DEFG）の2群の中間にあり，その開花

株率は17・5～50％であらた．これを要するに，球重

を異にするリソ茎の開花株率は（AB）C（DEFG）の

3群に分けられる．すなわち75gまでは母リン茎重

の増すにつれて開花株率は増大する傾向があるが，75

9以上の各階級間には開花株率に有意差がない．

　3）産地および球重と開花株率との関係　　その結

果はTable　3のとおりで，分散分析すれば，産地に

よる開花株率の差は，沼田，辰野，芽野というこれら

特定の産地間において異なるといえる．また球：重によ

っても開花株率は異なることがわかる．

　　α＝0・05のとき，（C）（D）（F　G）（G　E）
　　　　　　　　　　35．8　65．8　77．9　80．7　　　　84．2

　　¢＝0．01，　　　・（C）（D）（F　G　　　　E）

　　産地を変量模型と見ても有意となり，産地により

一般に開花株率の異なることが分かる．このときも球

重によって開花株率を異にする．

　　α＝0．05，　　　　（C）　　（DFGE）

　　α＝0。01，　　　　（CDF）（DFGE）

　2．土壊pH試験

　1962年8月2日定植，1963年7月5日収穫したも

のにつき，リソ茎重，最大横径，最小横径，生根心，

開花二二を調査した結果はTable　4のとおりでリソ

茎重，横径ともにpH　5．8以下の酸性，　pH　7．7以上

のアルカリ性では劣っている．土壌pHと生根重との

関係は明瞭でなからた．開花株率はpH　7・7以上のア

ルカリ性ではやや低いようである．

　好適土壊pHはpH　6．0～7．3の範囲にあると思わ

れる．

　3．定植の深さに関する試験

　1962年8月2日定植（沼田産，球面859），1963年

7月5日収穫したものにつき，リソ面面，最大横径，

最小横径，生根重，開花株率を調査した結果はTable

5のとおりである．リソ晶晶，最大横径，最小横鋒に

おいては5cm，10　cmのような浅植区は15cm，20

cm区に比し劣っており，生根重はこれに反して浅植

するほど重い傾向が認められる．’リソ茎の増大を目的

とする栽培には丁丁は不可で，定植の深さは少くとも

15cmとするのが望ましい・
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　　　Table．2．．．Percentage　of　plaロts　having且oWered　of　Zッco／f35gπα解f88忽．　MAxIM．（1963）

　　（Weight　class　of　mother　bulbs　3　A　15　g，　B　35　g，　C　55君，　D　75　g，　E　95　g，　F　115g，　G　135g；

”　ll、．、＝．；’．．．D・・…’・蝋tiple・・ng・t・・tα｝・1957＞　　　．

Leve16f
significallce Origi耳

0．05

，

Nu血ata

Tatsu皿o

@　　　「

ChinQ

Numata

0．01 Tatsullo

Chi血o

Percentage　of　plants　having　flowered

　　　　（A

πδ）＝　40

．　　　　0

　　　．、（B

　κ＝　40

　　　　　　　0

　　　　（D．

　η鵠　40

　　　　　　50

　　　　（A

　　π窩　40

　　　　　　　0

．B）．

80

1．25「

A）
23

　0

C）
18

50

B）．

80．

1．25

　C
160

　40

（A

　　　　　（G　　F

　　　　　　30　　32

　　　　　　63．3　75

　　　　C）　（D

　　　　40　　　40

0　　17．5　　65

（F　　E
　28　　40

　78，6　82。5

C．

@（G
160　　　30

40　　　63．3

G）
15．

100

F
32

75

E）　（F
40

80　　　　　75

G　F）　（
33　40
78．880

E
40

80

D）．

80

82．5

E

　　80

G　　F

　o

78．880

D）
80

82．5

E）
40

90

　　　（B

π窩　40

　　　　　0

A
22

　0

C＞
40

17．5

（D

　40

　65

G　　F）
33　　40

78．8　80

（G F E）
40

90

　　　（D

π富　40

　　　　50

C
18

50

F）
28

78．6

（C F E）
40

82．5

（F E G）
15

100

a）　Any　two血eaロs　not　appearing　together　within‡he　sa】α1e　parentheses　are　significa且tly　different．

　　　Any　two　meaロs　appearipg　together　within　the　same　parentheses　are　llot　siglli丘cantly　different．

ゐ）　　no．　of　bulbs　planted

Table　3． Re13tio皿＄hip　among　the　perce豆tage　of　plants　having且owered，

　　　　　　origin　ofπ10ther　bulbs，　and　weight　class

Origi豆

Wt．　class〈9） C．

55

D

75

E
95

F

115

G

135

Numata π白．160

@　　　40．

980
@82．．5

40
W0

32
V5

30
U3．3

Tatsuno π＝40
@　　17．5

40
U5

40
X0

40　　　　　　・

W0
33
V8．8

Chiロ。 π＝18
@　　50

40
T0

40
W2．5

28
V8．6

15
P00
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Table　4． Inβueace　of　soil　pH　on　the　gr。wth　of功co7’339πωηま解m　M＾x：M・

　　　　　　　（Planted　Aug。2，1962；1臓rvested　July　5，1963）

EXperiment
@　　No．

Soil　pHα⊃

≠煤@plant量ng　at　harvest

Fresh　wt．
盾?@bulbs

@　　（9）

Fresh　wt．
@of　roots
@　　（9）

　Max．
р奄≠高?狽?窒

f　bulbs　

icm）�

Min．d
奄≠高?狽?窒盾

　bulbs　（

モ香j�P

rcentageof
@plants　　

?≠魔奄獅㈱獅盾

ered（％）　

　IM

her　bulbg，N

ata，85gM

。（0．05）めM

。（0．01｝p

5
6

6

7

7

P

6
6

6

7

7

2

，12

．62

．22

．72

．41

001

641

151

071

542

02

13

17

37

27

17

97

77

87

87

07

16

0　

3．3　

5．7　

2．3　

6．7’

，20

70

3　

　1】：M

her　bulbs，N

at3，6591 p

5
5

6

7

7

p

5
6

6

7

7

1

．52

．41

．61

．41

．98

08

01

679

09

0t

7

47

97

37

16

90

60

2M

．（0．05）M

．（0．01）2

02

62

26

06

36

86

56

98

08

06

78

04

7　

　皿M

her　bulbs，N

ata，459M

．（0．05）M

．（0．01）し

0

70

31 0
70

3p

5
6

6

7

7

p

5
6

6

7

7

1

．51

．31

．31

．61

．91

4
75

77

77

48

01

6

26

46

76

36

85

35

36

65

36

81

32

03

72

63

31

82

51

12

00

70

40

20

9M

her　bulbs，N

ata，25　gM

．（0．05）M

．（0．01）p

　　　　pH���
　　　　　5．3�62 0�3． 0�4． 1�43 �0 5

　　　　　6．0�84 3�2． 0�5． 2�4． 5�0 6

　　　　　6。3�10 ．1�3． ユ�5． 7�5． 9�0　 7

　　　　　7．3�10 ．2�4． 0�5． 8�5． 1�0 7

　　　　　7。4�98 0�5． 7�5． 0�5． 0�0 1

22

01

72

20

30

60

30

1の

わ
E

h　plot　consists　of　15　plants　iロconcrete－fra瓢e　culture；soil，　volcauic　ash　loamM

imum　difference　by　TuKEY’s　procedure（q－test）for　significance　at　the　5％1evel　

Table　5．　Innuence　of　depth　of　planting　on　the　growth　of均ωアf35gπση2f82アαMAx！M．　

　　　　　　　　　　　　　　　（Planted　Aug．2、1962；harvested　July　5，1963）D

thα）ofP
nting　　（cm）F

sh　wt．　of　

lbs（9）F
sh　wt．　of　

ots（9）M
．　dimetero
bulbs（cm）M

．　diameter　
　bulbs（c塒）P

centage　ofP
nts　havingn
ered（％）5

6 ．6�27 7�6． 3�6． 9�93 31
18 ．8�16 7�7． 1�6． 0�93 31
22 ．6�11 5�7． 2�7． 6�85 72
22 ．3�9． �7． 5�7． 2�10 M

．（0．05）M

．（0．01）1

91
64

5
0

00
50

80
3．

の

istance　from　the　bot亡om　of　bulbs　to　the　soil　surface；Each　plot　conslsts　of　15　pla隻ts　i頁concrete鵯　

frame　c山ure；soi1，　clayey　loam
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　　Table　6．　Development　of　bulbs

（Two　years　after　planting；origin，　Nロmata）

Average　wt．　of　bulbs　　（g）

At　planting（Aug．11，1961）　　σ

37．23 21．42

At　harvest　（June　20，1963）　　　σ

165．60 41．10

Rate　　of　increase

　　　（％〉

445

．Table　7． Rate　of　deve：opment（％）of　1）ulbs　of　eac取weight　class

（Two　years　after　planting；origin，　Numata）

Wt．　class
　（9）

　5

15

25

、35

45

55

65

75

．85

95

105

115

125

135

145

　No．　of

measurement
『Average　wt．　of　bulbs

　　　　（9）
Rate　of　development
　　　　（％）

30

30

30

30

30

30

30

13

8

2

2

0

2

1

1

73．6

103．2

159．6

178．5

176．5

186．5

216．3

219．5

205．4

187．0

339．0

432．5

340

410

1，472

　688

　638

　510

　392

　339

　333

　293

　242

　197

　323

　346

　252

　283

　定根の深さと開花との関係はないようである．

　4．　リン茎の増量性について（1961～1963年）

　沼田産のものの，定植時と定植後2年経過して収穫

した鳳町のリン茎重量の平均値を比較した結果はTa－

ble　6おりである．これによれば定植2年後には球重

は約4．5倍に増大することがわかる．また定植時母リ

ン茎重の階級別の増量率はTable　7のとおりで，増

量率は定植後1年の場合1）と同様に十重の増すにつれ

て減少する傾向が認められる．これにつき直交分解を

行なった結果，5次の項まで有意性が認められた・

　5．　ショウキラン　（L〃cor∫8叫rεαHERH．）の試

　　　作について

　1961年ナツズイセンの場合と同様にリン下川の階

級の中心を59，159，259，…，759，1459とし11月

14ロ，条間60cm，株間25　cmに定植した．他に12

球ずつを直径30cmの植木鉢2個に定植しガラス室

内に置いて生育を観察した．葉は圃場においては8月

中旬に出たがその生育は不振で12～13cmのものが

2～3枚程度ですぐに枯凋した．1963年には4月上旬

ごろ発生したが1球に2～3枚程度で6月の末ごろに

枯凋した・ガラス室に置いたものは12月ごろに葉を

出し，その生育は良好で，ナツズイセンと同程度であ

Table　8．　Develoかment　of　bulbs　of五ッ‘o〆’3

　　4κ78β　HERB．（Two　years　after

　　　　　Planting）

Wt．　class　of

mother　bulbs
　　（9）

　No．　of
measurement

Fresh　wt。　of

　bulbs
　　（9）

　5
15

25

35

45

55

75

145

8

27

16

13

2

2

3

1

1．8

3．8

7．2

12．7

16

22

27

40
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り6月ごろ枯れる．1963年10月30日そのうち1

株が開花した．圃場栽培の定植後2年後の1963年6

月20口収穫したリソ茎の生重を調査した結果はTable

8のとおりで，リン二重は定植時よりも減少していた・

恐日部の環境では栽培は困難と思われる．

摘 要

　1961年から1963年にわたって春日部においてガラ

ンタミン原料としてのナツズイセンおよびシ掌ウキラ

ンの試作を行なった．

　1，　ナツズイセンの開花株率は母リソ茎雷が増すに

つれて大きくなる傾向があるが，母リン茎重759以

上の各区の間には有意差が認められない．

　2，　ナツズイセンのリン茎の発育には土壌PH　5・8

以下の酸性でも，pH　7．7以上のアルカリ性でも不適

である．好適土壌pHはpH　6・0～7．3の範囲のよう

である．

　3．ナツズイセンの定植の深さとリン茎の発了fとの

関係につき試験した．リソ茎の発育には深植（定植の

深さ15cm，20　cm）が二品（定植の深さ5cm，10

cm）に比し適している．根の発育はこれに反して二丁

のものほどよい傾向が認められた．

　4．ナツズイセンの栽植2年後のリン茎の重量は約

4，5倍に増大した・

　5．　シ露ウキラソは春日部においては生育が極めて

わるかった・

文 献

1）　川谷豊彦，石原二二，夫野忠郎：衛生回報・81・

　159（1963）

Summary

　On　the　Trial　Cultivation　of　1｝〃cor‘889μαmfgerα

MAXIM．　andム．αμアεαHERB．88　GalantLam置ne

Source。11．　Toyohiko　KAwATAN1，　Katsuma　IsHl匡1AM，

and　Tadaro　OHNO

　Trial　cultivation　of　Lycoris　3四α紺μノαMAxIM．

and五．ακ7eσHERB．　as　galanthamine　source　was

carried　out　during　1961～1963　at］Kasukabe　Expe一

τiment　Statio豆of　Mediciml　Plantg．

　1）　Perce且tage　of　plants　having　flowe1・ed　of　L。

5¢ε’σ翅’8iε7αshowed　a　teadeロcy　to　enlarge　propQr－

tionately　with　the　increase　of　weight　of　the　mother

bulb．．However，　differences　among　those　plotg　of

which　weight　of　mother　bulbs　are　morc　than　75　g

are　not　sig夏ificant．

　2）For　the　deve1。pment　of　bulbs　of　L・5卿”2’一

8〃σ，the　soil　of　acid　reaction　below　pH　5．8　and

of　alkaline　above　7．7　are　not　sロitable．　The　suit－

able　soil　reaction　seems　to　lie…n　theτange　from

pH　6．O　to　7．3．

　3）Deep　Planting　of　bulbs　of　L．5σπω塵eアσ

（depth　of　planting，　15，　20　cm）　…9　more　suitable

for　the　development　of　bulbs　tha夏shallow　planting’

（depth　of　planting，5，10　cm）・　On　the　contrary，

the　weight　of　roots　showed　a　tandency　to　enlarge

inverse－proportionately　with　the　decrease　of　depth

of　plallting．

　4）　Rate　of　the　increase　in　weight　of　the　bulb

of　L．5gπ⑳ηf、gε7αafter　two　years’cultivation　in

the　field　was　o且an　average　about　450％．

　5）　The　growth　and　development　of　Lyω〆5α，一

ノ2σwere　very　poor　under　conditions　at　Kasukabe．．

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）

伊豆における：Rallwolfia属植物とくにインド蛇木（R．

sθゆθ〃伽αBENTH．）の栽培試験（第6報）光線の強さ

　　がインド蛇木の生育および収量におよぼす影響

宮　崎　幸　男・五太子小太郎

　既報のm場試験1）においてインド蛇木の生育は口陰

地では陽向地に比べやや劣る傾向のあることを報じた

が，温室内で光線の強さとインド蛇木の生育ならびに

収且との関係についてさらに詳細な研究を1961～1963

年に行なったのでその結果を報告する．

材料および方法

種子島薬用植物栽培試験場で1960年10月に採取

した種子を1961年8月10口に当場で播種し9月12

～18日に発芽したもので茎長約5cm，葉数6の苗を

供試した．

　しや光方法として約20～35。の温室内でよしずを一

重および二1Rにはった部屋を作り両しや光区（P1α2

および3）を設け，ほかに無処理区（Plot　1）をおい

た．このしや光方法はコが》の場合と全く同じであり

これら3区の光線の強さの比率は既述のように大体つ
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Table　1．　Effect　of　the　light　intensity　on　the　yield　of　Rσκωo〃1σ5θゆ8π’訪αBENTH．，1961～1963

Plot　　Light
No，1ntensity

TOP

Whole　parts Stem Leaf 　　　　　　　MatureInflorescence
　　　　　　　fruitα》

11nmature
　fruit

　　　．Fresh　Air－dry　Fresh　Air－dry　Max．　Fresh　Air－dry　Fresh　Air－dry　No．　Fresh　No．　Fresh

　　　　wt．　　wt．　　wt．　　wt．．diam．　wt．’・　wt・「、wt．　　wt・　　．　‘wt・　　　　wt・
（％）　　　（9＞　　　　（9）　　　〈9＞　　　　（耳〉　　（mm）　　（9＞　　　　（9＞　　　（9）　　　　（9）　　．　　　　　（9）　　．　　　（9）

1　　　　　100　　　　60．9

2　　　　30　　22．1

3　　　10　　　2．8

M．D。（0．05）ご）19。0

l．C．（0．01）2594

18．4　　21．6　　9．2　　6．5

4．7　　6．6　　2．4　　4．7

0．6　　0．8　　0．2　　2．7

4．1　　　4．3　　　1．7　　　1。0

5．5．　・5．8　　2．3　　　1．4

21．5

12．1

2．0

12．2

16．3

4．0

1．7

0．3

2．2

2，9

・17．8　　　5．2

3．4　　0．6

　0　　　0．・

　7．7　　2．9

10，4　　3．8

83．6　12．7　0。2

4．6　0．6　0

0　　　0　　0

59．8　8．3

80．0　11。．0

・0

0

0

Plot　　Light
No．　intensity

Root

Whole　root Thick　roo伊） Fibrous　root

Fresh　Air－dry　W2／Wl
wt．　　　wt．
（W1》．（W2）
（9）　　（9）　　　　　　　　（％）・

Fresh　Air－dry
wt．　　　wt．
（T1）．　（T2）

（9）　　（9）

T2／T2　Max．　Fresh　Air－dry　F2／F1
　　　diam．　wt．
　　　　　　（F1）
（≦老∫）　　（cm）　　（9）

wt．
（F2）

（9）　（％）

Max．
1ellgth

（cm）

1．　　1QO　　　88．6

2　　　30　　　33．7

3　　　10　　　6．3

　M．D．（g．05）15．1

　M．D。（0．01）20．2

21．4　　　24．3　　 59．0

9．1　　26。9　　24．3

1。6　　26．5』　　4．2

4．2　　　　5．2　　　　1．3．

5．6．．　　　6．9　　　　1．8

18．9

8．2

1．4

4．1

5．5

30，3

33．7

33，3

3．5

4，7

1．8　　29．6　　2．5　　・8．5

1．6　　9．5　　0．9　　9．2

0．7　　　　2．1　　　　0．2　　　　6．7

0。4　　 5。3　　 0．5　　2．3

0．5　　7．1　　0．7　　3．1

98

79

46

72

96

の．Total　fruits　collected　throughoht　the　growth　period．

・ゐ｝R・Qt　havi・g　m・r夢，th・t　3㎜di・m・t・・at　th・thi・k・・t　p。・ti。h

rc）Minimum　differenceもy　Tukey’s　pr㏄edure（q－test）for　signi丘cance　at　the　5％Ieve1

ぎのようであらた．Plot　1，100；Plot　2，30；Plot　3，

10．

　ポヅト　2千分の1アール

　土　壌　焼いた砂質壌土ポット当り12．5kg．

　肥料ポット当り基肥として3要素各19，炭酸

石灰10g，生育の途中腐った油粕の液肥を少量ずつ追

施

　反複数　5

　定植1961年10月10日
　しや光処理期間　1961年10月16日一1963年6

月25日

　収穫1963年6月26日

　　　　　　　　実験結　果

　L　地上部の生育過程

　全茎長（主茎長と全側枝長との和）をFig．1に示

したが茎の伸長は光線の影響をうけやすくPlot　2は

Plot　1に比べて著しく劣り，またPlot　3はPlot　2

に比べてさらに一段と劣り，Plot　3では定植後茎の伸

長はほとんど進まない状態である．

　さらに両しや光区では花器の発育も署しく阻害され

開花始めがPlot　1では平均1962年4月20口であ

ったのに対しPlot　2では同年8月4日で両者の間に

約3．5月の差がみられた・さらにPlot　3では本り激

期間中には花器の発育は全然みられなかった・

αη

100

50

o一・oP～o日
，一→P’ot　2

凸一一一P’of　3

0
0ご’．ノ0

／96’

　　　　　　　　　　　　　　　1　　　　　　　，＿ゆ→ゆ’○かぐの’σ
　　　　　　！ド
　・　　　〆
　　　　jrノ
　　　　，’
　　　．／1

　　　　　　」，↓繭一←一幽軸一一凸　　戸
鐸レメ

耀”刎55丁丁ハ卿
Fig．1．　Growth　process　of　total　length　of

　　　stem　of　R4観ひ。〃1αs2ゆεπ∫まη召BεNTH。

　　　under　different　light　i皿telEities，1961

　　　～1963
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　II．収　量

　収∫11：調査の結果をTable　1に示したが，地上部，

地下部のいずれの部分においても重f置はPlot　1にお

いて最も高く，Plot　2，　Plot　3の順に薯しく低下し，

各部の生体重，風乾重のいずれにおいても3区相互間

に1％水準で有意差が認められる場合が多い．

　全根風乾重においてPlot　2，　Plot　3はPlot　1のそ

れぞれ約43％・8％にすぎず．本実験に：おけるしゃ

光方法のもとではしゃ光度の加わるにつれて収根量の

低下の著しいことが注目される．

　さらにすでに生育過程においてのべたようにしゃ光

度の加わるにつれて花器の発育が薯しく阻害されPlot

3では突験期間中に花器の発育が全くみられなかった

が，Plot　2でも熟果の総数はPlot　1の約6％にすぎ

ず，しゃ光度が強くなれば結爽数の少なくなることも

併せて注目される．

　このようなインド三木の光線に対する感受性を本実

験と同じしゃ光力法のもとで研究された他の2，3の

薬用植物と比べるとインド蛇木はレモングラス3）より

はややしゃ光に強いが，コカ2）やシ・ウキラン‘）に比

べるとかなり弱いことがわかる．一方インドなどでイ

ンド三木の自生地は広口陰の場所が多いといわれてい

るが5），木実験の結果からすれば日陰の程度が強けれ

ば植物体各部の生育は著しく阻害され収根量の低下が

極めて著しいばかりでなく繁殖用の種子も十分にえら

れなくなるので，このようなことは本植物の栽培上留

意すべきことであろう．

摘 要

　1）温室内でよしずの一重および二重によるしゃ言

詮区（Plot　2および3）のほかに無処理区（Plot　1）を

設け，光線の強さとインド蛇木の生育，収量との関係

について1961～1963年に研究がなされた。Plot　1，2，

3の光線の強さの比率はそれぞれ大体100，30，10で

あった．

　2）植物のいずれの部分においても遮光度の加わる

につれて生育は薯しく低下し，全根風乾重において

Plot　2および3はFlot　1の約43％および3％にす

ぎなかった．

2）

3）

4）

文 献

1）宮崎幸男．五太子小太郎＝衛生試報，79・275
　（1961）

　　宮崎幸男，渡辺宏之＝衛生試報・81，167（1963＞

宮崎幸男，大野　清＝熱帯農業，7，101（1964＞

宮崎幸男，五太子小太郎：衛生試報ε81・176

（1963）

5＞　川谷豊彦，宮崎幸男3熱帯農業，3，92（1960）

Summary

　Exper蚤me皿tal　Cultivation　of　Rauwo16a8，　E叩e－

cially　of　1～．8θ甲θπ蓄fπαBENTH．8t　Izu．　VI・Effe－

ct　of　t鳥e　L藍ght　lnten8ity　on　the　Grow明旦nd

Yield　of　1～．8erpθπffπαB蹄NTH．

　Yukio　MIYAzAκ軍and　Kotar6　GOD真1SHI

　1）　Astudy　on　the　relatio夏betwee臓the　light

intensity　and　the　growth　and　yield　of　Rα麗ωo伍σ

3θψ朋’ゴπσBENTH．　was　carried　out三a　1961～1963

under　the　following　3　plots　of　different　light　inte・

雄sities　in　the　greenhouse　3　Plot　1（u夏shaded），Plot

2（shaded　with　single　screen　of　marsh　feed｝，a且d

Plot　3（shaded　with　double　screen　of＝narsh　reed），

admitting　full　sunljght，　30％　suハ1ight，　and　10％

sunlight，　respectively．

　2）　The　growth　of　each　part　of　the　plant　was

retarded　remarkably　with　the　decrease　of　light

intensity．　In　the　air－dried　weight　of　whole　roots，

Plot　2　and　Plot　3．showed　only　about　42％and　8％

of　Plot　1，　respectively．

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受：付〉
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伊豆におけるコカの栽培試験（第3報）．

　　　葉令とコカイン含量との関係

宮崎幸男・渡辺宏之

　コカの葉令とコカイン含：量との関係についてはすで

にde　Jong1），豊島ら2〕の報告がありいずれもコカイ

ン含量は若い葉において高く古くなるにつれて低下す

ることを報じているが，著者らも温室栽培の植物につ

きこの点に関する研究を1963年に行なったのでその

結果を報含する．

　　　　　　　材料および方法

　供試植物．約20～35。の温室内でポット栽培したボ

ゴール系Eη’〃。ηJoπ〃。〃087σπσ伽ε8　HIER・の3年

生植物（樹高約1m）

　三四の区別　植物の個体ごとに各枝の展開葉を人位

によりつぎの4群に分け’1963年4月22日に三葉し

た（丁丁は先端部より第1，2，…葉とした）・

　第1群　第1～3葉

　第2群　第4～6葉

　　　　Table　1．

　第3群第7～9三
二　第4群　第10葉以下の葉（最古葉は供試個体を通

　じ第14～17葉）

　供試個体数3
　　コカイン含量の定量：1963年6月4～18日に従来

　の方法で行なった．

実　験　結果

　葉令による各群の重量ならびにコカイン含量をTa－

ble　1に示した・

　．葉の重量は大体において第1群で最も高く第2，3の

．各群の順に低下しているがこれは跨り若い葉の数が相

対的に多かったことによる．第4群で再び葉重がかな

り高くなっているがこれは本学では前3群に比べ多く

の下位の葉を含むからである．

　葉のコ卑イソ含量は生体重，風乾重，乾物重のいず

Relation　between　the　leaf　age　and　the　cocaine　coロtent　of　the　coca　leaf，1963

Leaf　group　No．　Plant
divided　　　　No．

by　age　　　　　　　　　Fresh　wt．

　　　　　　　　　　　　（F＞

Leaf Cocaine　ia　leaf

Air－dry．

　wt．
　（A）

Dry　wt。

　（D）

ADFreshwt，／　　ノ
F　　　F　　　basis

Air－dry　Dry　wt．

wt．　basis　　basis　・．

1

2

3

4

　1

　2

　3
Mean

　1

　2

　3
Mean

　1

　2

　3
Mea皿

　1

　2

　3
Mean

　9
43．9

44．2

．22，6

36．9

34．7．

34．5

23．7

31．0

25．2

21．7

21．7

22．9

19．3

21．4

41．6

27．4

9
14．2

14．0

7．5

11．9

11．5

11．8

8．5

10．6

8．8

7．6

8．0

8．1

6．8

7．8

16．0

10．2

9
11．7

11．7

6．2

9．9

9．6

9．8

7．1

8，8

7．5

6．4

6．8

6．9

5．8

6．6

13，6

8．7

％
32．3

31．7

33，2

32．4

33．1

34．2

35．9

34．4

34．9

35．0

36．9

35．6

35．2

36．4

38．5

36．7

％
26．6

26．4

27．5

26．8

27．7

28．5

30．1

28．8

29．6

29．4

31．3

30．1

30．0

30。9

32．7

31。2

％
0．47

0．57

0．54

0．53

0．46

0．51

0．41

0．46

0．44

0．48

0．41

0．44

0．44

0．44

0．37

0．42

％
1，46

1．80

1．63

1．63

1．39

1．48

1．13

1．33

1．27

1．36

1．10

1．24

1．25

1．20

0．95

1．13

％
1．77

2．16

1，97

1．97

1．66

1．77

1．35

1．59

1．50

1．62

1．30．

1．47

1．47

1．42

1．12

1．34

MD．（0．05＞＊

M．D．（0．01）

0．12

0．16

0．42

0．58

0．50

0，69

＊Mi夏imum　diEerence　by　Tukey’s　procedure（旦一tesりfor　signi丘cance　at　the　5％1eve1
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れに対する％でも第1群論も高く第2，3，4の歯群の

順に低下することがすぺての供試個体について認めら・

れる．しかしコカイン含量の値そのも㊧について各

群相互間の差にすべて有意性が認められるわけではな

い．すなわち風乾重および乾物重に対する％では第1

群と第4群との差にのみいずれも5％水準で有意性が

認められるにすぎない。一力若い葉ほど乾物率が低い

ことにもよるが生葉重に対する自カイン． ﾜ量について

は各群の間に右意差の認められる．ものは全然ない．す

なわちコカイン含量は署堵らのいままでの硫究におい

ても認められたことであるが個体による差が：大きく，

このためある個体の最も若い葉の群のコカイ．ソ含最よ

りも他の個体のやや令の進んだ葉の群のコカイン含量

の方が高い場合もあり本実験ではNo・1の個体とNo・

2の個体との閥にこのような関係がみられる．しかし

同一植物についてはde　Jong1）や豊島ら2｝の報じた

ようにコカイン言忌は若い葉で闘く葉令の進むにつれ

て低下することは本実験においても確認されたわけで

ある．　　　　　・　　　　　　　　　．　’

　　　　　　　摘　　．　要

　1）　温室内で栽培されたボゴール系Eη漉〆侃ヅ。π

πo即g7απα勧εθHER．の3年生植物を供試し葉を令

により下記の4群に分けて葉令とコカイン含量との関

係について1963年に研究した．第1群一第1～3葉；

第2群一第4～6葉；第3群一第7～9葉；第4群一

病10葉以下の葉・

　2）葉のコカイン含丑はいずれの植物においてもつ

ねに第1群で最も高く第2，3，4の各群の順に低下

した．すなわちコカイン含量は最も若い葉で最も高く

葉令の進むにつれて低下する傾向が明らかに認められ

た，

文 献

　1＞H．C．　P．　Geerligs：Dr．　K．　W．　VaロGorkom’s

Oost－Indische　Cultures，2nd　Ed．，　Vo1．3，　p．277（1

919＞，J。　H．　De　Bussy，　Amsterdam

　2）　豊島洋酒，岡部正義＝林業試験場彙報・28・11

（1929》

　　　　　　　　　Summary

　Experimenta1．Cuhivation　of　Coca　at　Izu・III・

The　Re！ation　betwee血t！1e　Leaf　Age　8nd　the　Co－

caine　Content　of　the　Leaf，

　Yukio　MlYAzAKI　and　Hiroshi，WAT州ABε

　1）With　the　3－year　pla且ts　of　Bogor　type　of

五》7’ゐ2・o』ツ’072　πoび08γσ”α陀πεε．HIER・gro叩　in　the

greenhouse，　a　study　on　the　relatio且between　the

leaf　age　and　the　cocaine　conteat　of　the　leaf　was

carried　out　in　1963．　The　followiコg　4　groups　of

leaf　age　were　uged　3　the　lst　group　containing　the

lst　（youngest）　to　3　rd　leaf・　2nd　group　containing

the　4　th　to　6　th　leaf，3rd　group　containing　the　7　th

to　g　th　leaf，　and　4　th　group　co茸taining　the　10th

leaf　and　others　below　that，　respectively．

　2）　　The　percentage　of　cocaine　content　in　the

leaf　was　highest　i糞the　lst　group，　and　decreased

always　in　order　of　the　2　nd，3rd，　and　4　th　group，

respectively，　i夏each　of　the　plants　used・Namely，

the　c㏄aine　content　of　the　leaf　was　recognized

clearly　to　be　highest　in　the　youngest　leaf　and　to

decrease　with　the　increase　of　leaf　age．

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30口受付）

伊豆におけ・るガランタミン含有植物の栽培試験（第3報）．

土壌水分がシ。ウキラン（Z〃σ02勿●sご7πク換7HERB．）の生育

および収量におよぼす影響

宮崎　幸男・五太子小太郎・杉山　英彦

　土壌水分とシ躍ウキランの生育，収量との関係につ

いて1962～1963年に行なったポット試験の結果を報

告する・

材料および方法

ユ962年8月に極子島薬用植物栽培試験場より送付

された球根を供試した．

　土壌水分の区別は多湿区，中呂区，少学区の3区と

しそれぞれ容水量の95～85％，60～50％，30～25％を

保たせるようにした．

　ポット，土壌，肥料，土壌水分の調節法など主な実

験方法はインド沼木1）の場合に準じた．

　容水量は土壌42・10％，底砂26．73％であった．

　反複数　4

　定植1962年9月25口
　土壌水分の調節期間　定植時より1963年8月4日

間で

　収穫1963年8月5日（全供試個体の地上部が枯
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Table　1．　Effect　of　the　soil　moisture　oロthe　yield　of　Sh6kiran（五y‘07f3α膨αHERB．），1962～1963

Plot　　Soil
No．　　moisture
　　　　　　　　Fresh
　　　　　　　　wt．
　　　　　　　　（F、）
　　　　（％）　　（9）

Bulb

Air－dry　　Dry
　wt．　　　wt．
　（Aユ）　　　（D1）

　（9）　　（9）

A1
／
Fl

（％）

DI　　D1
／　　ノ
Fl　　A1
（％）　（％）

Diameter

（cm）

Mother
bulb

Fresh　wt．
　（M）

　（9）

Increase
rate　of

　bulb

（F、／M）

1　　　　95～85　　　62．5　　　　16．4

260～5069．521。1．
3　　　　30～25　　　67．2　　　　22．1

14．1　　25．9

、18．2　．30．5

21。9・　32．6

22．4　　86．2

26，3　　86．2

28．0　　85，9

4．9

4．9

4．8

57．0

57．6

58．2

1．10

1．21

1．15

M．D．（0．05）の16．4

M．D．（0．01）　22．5

8．7

11．8

7．7　　　7．7　　6．5　　2．0

10．6　　10．5　　8．9　　2．7

0．4

0．6

0．20

0．28

Plot　　　SoiI

No．　moisture
　　　　　　　　Fresh　Air－dry
　　　　　　　　wt．　　　　wt．
　　　　　　　　（F2）　　　　　　　　　　　　　（A2）
　　　　（％）　　　（9）．　　（9）

Root

Dry
wt．
（D2）

（9）

A2
、／

F2
（％）

D2　A2
／　　ノ
F2　　F2

（％》　（％）

1　　　95～85　　　　7．2

2　　　　60～501　　17．0

3　　　　30～25　　　　14．4

0．6

1．4

1．4

0．5

1．2

1．2

7．9

8．3

9．5

6．5　82．6

6．7　81，3

7．2　83，1

M．D。（0．05）　8．　O

M．D。（0．01）　11．0

0．7

0．9

0．6　　1．1　　1。3　　2．3

0．8　　 1．6　　1．8　　3．2

σ）Minimum　di仕erence　by　Tukey’s　pr㏄edure（q－test）for　signi且ca且ce　at　the　5％1eve1

死したとき）

　揚　所　無加温ガラス室内

　　　　　　　　実　験　結　果

　1．地上部の生育過程

　生葉数ならびに草丈の変化をFig・1に示したが多

湿区では生葉数，草丈とも他の2区に比べやや劣る傾

向がみられた・また少湿区では中湿区に比べ草丈がや

や長い傾向がみられた．

　なお多湿，中湿の両区では1個体ずつ10月中旬に

開花し，三山区でも1個体のみ花茎が出たが開花する

に至らなかった・したがって土壌水分と花器の発育と

の関係は余り明らかでなかった．

　IL収　量
　全供試個体の地上部が大体枯死した時に収穫した．

「収量調査の結果をTable　1に示す・

　球根の生体重は中湿区最高で三田区，多湿区の順に

低下するがこれら区間の差はきわめて少なく有意性は

認められない．

　球根の増大率においても中湿区最も高く藁箒区，多

湿区の順に凹々に低下するが3区を通じ1．21～1．10

の範囲にあり増大率は全般的に低くかつ区間の差の隔

意性は認められない．

　しかし球根の生体重に対する乾物率については少湿

区最も高く，中湿区，多湿区の順に低下するので球根

ご～η
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0 o
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Fig．1．　Growth　process　of　th壁top　of　Shδkiran

　　　（五ヴooアf5　αμ7r84　HERB．）　at　the　different

　　　soil　moisture　ご。且tellts，　1962～1963
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の乾物重においては少湿区最も高く中湿区，多湿区の

順に低下し，三二区と多湿区との問には5％水準で有

意差が認められる．

　細根重については二二区と少湿区との差はほとんど

認められないが多湿区はこれら両区に比べかなり劣

り，風乾重ないし乾物重においては多湿区と他の両区

との間にはいずれも5％水準で有意差が認められる．

　以上のように本突験でとられた土壌水分の区別のも

とでは多湿の場合に地上部ならびに地下部の生育がや

や阻害される傾向がみられたが，乾燥による悪影響は

ほとんど認められず，企般的にシ・ウキランでは生育

収nに対する土壌水分の影響は比較的少ないようであ

る，

摘 要

　1）　多湿区（土壊容水量の95～85％）．中湿区（60～

50％），少湿区（30～25％）の3区を設け土壌水分がシ

以ウキラソの生育，収量におよぼす影響について196

2～1963年にポット試験を行なった．

　2）多湿区で球根の生育がわずかに阻害される傾向

がみられたが，乾燥による悪影響はほとんどみられず，

山鼠的に本植物は土壌水分の影響をうけることが比較

的少ないように思われる．

文 献

　1）宮崎幸男，五太子小太郎，小川秀子，伊東宏：
衛生試報，80，146（1962）

Summary

　Elxperimental　Cultivation　of　the　Plant8　Conta－

ining　Galanthamine　at　Izu．　III。　Eπect　of　the　Soil

Moi8ture　on　the　Growth　and　Yield　of　Sh6kiran

（Lycorj8αμreαH配RB・）・

　Yukio　MIYAzAKI，　Kotar6　GoDAlsH冨，　and　Hidehiko

SUGlYAMA

　1）　Apot　experiment　on　the　e鉦ect　of　the　soil

moisture　on　the　growth　and　yield　of　Shδkiran

was　carried　out　in　1962～1963，　under　the　following

3Plots　of　soil　lnoisture　conte豆士s；　the　plots　of　high

moisture，　mediuln　moisture，　and　low　moisture，

keepigg　95～85％，60～50％，　and　30～25％　of　the

water　capacity　of　the　soi1，　respectively．

　2）　Although　the　growth　of　the　bulb　was　sligh・

tly　retarded　in　the　high　moisture　plot，　a　bad　i皿一

nuence　due　to　a　de疏cient　soil　moisture　was　not

recognized　in　the　low　moisture　p！ot．　Namely，　the

soil　moisture　seemed　to　have　little　effect　o且the

growth　of　this　plant，　ou　the　whole．

　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）

伊豆におけるガランタミン含有植物の栽培試験（第4報）

土壌水分がナッズィセソ（Z夕ooグ∫s　s4臨画8脚MAXIM．）

　　　　　　　の生育および収量におよぼす影響

宮崎　幸男・五太子小太郎・杉山　英彦

　土鳩水分とナツズイセンの生育，収量との関係につ

いて1962～1963年に行なったポット試験の結果を報

沓する．

材料および方法

　1962年8月に種子島薬用植物栽培試験場より送付

された球根を供試した．

　土壌水分の区別はシ冒ウキラン1）の場合と同じく多

湿区．中点区，少湿区の3区とし，それぞれ容水量の

95～85％，60～50％，30～25％を保たせるようにし

た．

　その他の実験方法も下記の点を除いてシ・ウキラン

1｝の場合と全く同じである．

　反複数　3

　土壌水分の調節期間　定植時（1962年9月2511）

より1963年6月30口まで

　収穫1963年7月1口（全供試個体の」也上部が

枯死したとき）

実　験　結　果

　L　地上部の生育過程

　生葉数ならびに草丈の変化をFig・1に示したが少

漁区では生葉数，草丈ともに多湿区，中湿区に比べて

やや劣る傾向がみられた．

　なお本実験ではいずれの区においても開花した個体

は全然なかった．したがって土壌水分と花器の発育と

の関係は明らかでなかった．
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Fig．　L　Growth　process　of　the　top　of　Natsu－

　　　zuisen（1グco7ゴεε9κση3魯6翅MAXIM．＞a㌻

　　　the　different　soil　moisture　contents，

　　　1962～1963

　II．収　量

　収量調査の結果をTable　1．に示す．

　球根生体重は多湿区最高で中湿区はわずかに劣る．

少特区はこれら両区に比べるとかなり劣りいずれも1

％水準で有意差が認められる．

したがって球根の増大率においても多湿区は最も高

く，中湿区，少酒粕の順に低下し，少湿半と他の両区

　　　　Table　1．

との間にはいずれも5％水準で有意差が認められる・

　しかし球根の乾物率については区間の差の有意性は

認められないが少湿区最も高く多湿区，中湿区の順に

わずかに低い値がえられている．したがって球根の乾

物重においては多湿区最高で中湿区．少湿区の噸に低

下しているが区間の差の有意性は認められない．

　細根重については多湿区は中湿，少湿の両区に比べ

てやや劣る傾向が認められる．

　以上のように本実験ではナツズイセンの生育に対し

ては土壌水分の高い方が好適で，乾燥は球根の生育を

低下させる傾向が認められたわけである．これをショ

ウキランの場合と比べると既報1》のようにシ3ウキラ

ンでは同じ方法のもとで行なわれた実験であるが土壌

．水分の影響は比較的少なく乾燥の影響は認められない

が，多湿区では球根の生育がわずかに低下する傾向が

認められている．すなわちシ・ウキラソとナツズイセ

ンとでは土壌水分に対する反応はむしろ逆の関係にあ

るといえる．ただ土壌水分の生育に対する影響は各植

物の生育の時期によってかなり異なることが予想せら

れるがこのような点についてはさらに研究を要する。

　なお球根の増大率について両植物を比べると同じ実

験：方法ρもとで栽培期問はナツズイセンの方がやや短

いが3区を通じショウキランの1．21～1．10に対し

ナツズイセンでは1．99～1．33であり，後者は前者

に此ぺ署しく高いことが注目される．

Efrect　of　the　soil　moisture　o且the　yield　of　Natsuzuisen（、乙yc碗33gπαη3多8召7α

　　　　　　　　　　　MムxlM．），1962～1963

Plot　　　Soil

No．　moisture

Bulb

（％）

Fresh　Air－dry
wt．　　　　wt．
（F1）　　　（A1）

（9）　　（9）

Dry　　Al
wt・　／
（D・）　F・
（9）　（％〉

DI　　Dl
／　　／
FI　　A1

（％）　（％）

Diameter

（cm）

Mother
bulb

Frsh　wt．
　（M）

　（9）

Increase
rate　of

　bulb

（F、／M）

1　　　　95～85　　　58．6

260～5057．7
3　　　30～25　　　39．1

20．8

20．0

14．0

16．5　　35．6

15．9　　　34．6

11．1　　　35．8

28．1　79．2

27．6　79．8

28．4　79．2

4．7

4．6

4．0

29．7

30．2

30．0

1．99

1．91

1．33

M．D．（0．05）α）12。O

Mp．（0．01）　17．5

4．4

6．5

3．5　　2．3　　1．9　　0．5

5．2　　3．4　　2。8　　0．7

0．4

0．6

0．54

0．79

Plot　　　Soil

No．　moisture

Root

（％）

Fresh　Air。dry
wt．　　　　wt．

腰1｛留

Dry　　A2
wt・　／
D2）　F2

ミ

9）　（％）

D2　　D2
／　　／
F2　　A2

（％）　（％）

1　　　　95～85　　　14．7

2　　　　60～50　　　　17．9

3　　　　30～25　　　15，6

1．4

1．9

2．0

1．1　　9．6

1．4　　10．9

ユ．3　13．0

7．0　73．7

7．6　69．7

8．1　62．2

M．D。（0．05）　3．6

M．D．（0．01）　5．2

0．3

0．4

0．2　　　2．1　　1．2　　6。1

0。3　　3．0　　1．7　　8．8

α）Minimum　di∬erence　by　Tukey’s　procedure（q－test）for　signi5cance　at　the　5％1eヤe1
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　　　　　　　摘　　　　要

　1）多湿区（土壌容水畔の95～85％），中特区（60

～50％），少湿区　（30～25％）の3区を設け土壌水分

がナツズイセンの生育および収量におよぼす影響につ

いて1962～1963年にポット試験を行なった．

　2）球根の生育は多湿区で最も良く，逆に少湿区で

は生育が藷しく阻害され，全般的に本植物はシ回ウキ

ランよりも土壌水分の影響をうけやすい傾向が認めら

れた．

文 献

　1）宮崎幸男，五太子小太郎，杉山英彦：衛生試報
82，　202　（1964）

Summary

Experiment81　Cuhivation　of　the　Pla蹴8　Conta董ni・

ng　Galanthamine　8t　Izu，1V．　E『ect　of　the　Soil

Moi8加re　oa　the　Growth　and　YieM　of　Natou2ui6e賦

（1｝〃corま389παmfρεrα遅【AXIM。）．

　Yukio　MlYAzAK！l　Kotar6　GoDA！s田，　and　Hidehiko

SUGIVAMA

　1）　Apot　experimellt　on　the　effect　on　the　soil

moisture　on　the　growth　and　yield　of　Natsuzuisen

（Lツ‘07f359㍑⑳πf8θ7σMAx！M．）was　carried　out　in

1962～1963g　under　the　following　3　plots　of　soil　mo－

isture　conteロts；the　plots　of　high　moisture，　me－

dium　moisture，　and　low　moisture，1【eeping　95～85

％，60～50％，and　30～25努of　the　water　capacity

of　the　soi1，1℃spectively。

　2》　Tlle　growth　of　the　bulb　was　best　i血the

high　moisture　plot，　while，　that　ill　the　low　molsture

plot　was　signi丘cantly　retarded。　Generally，　this

Plant　tended　to　be　more　sensitive　to　the　variation

of　the　soil　moistロre　than　Sh6kiran（Lyoo7f3α9イr2σ

H2冊．）

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30口受付）

ケシ（．P妙⑳θグso〃魏埆御〃zL．）早生一貫の育成について

木下孝三・小峰常行

　1953年本邦にケシ栽培が復活された当時一貫種は

唯一の栽培品種であった．品種が唯一つということは

いかにその品種が優良であっても農業経営上の不利な

点はまぬがれない．それゆえ成熟期の異なる早生の品

種にしてかつ優良た形質を具備する品種を育成し，そ

の併用によりi栽培環境，気匁状況らによる危険の分散

をはかり，労力の分配をよくし，ケシ栽培をより安全

度の高いものにしようとした．1957年和歌山薬用植

物栽培試験場においてその育種に副手し，　　ρ

今度ほぼ所期の目的の品極を育成しえた　　　’？57

のでここにその経過を報告する．

材料および方法

　1．材　料

　1）愛知白　1955年愛知県下で栽培．

されていたもので，短幹，きわめて早生

朔果小型，あへん収丑少なく，モルヒネ

含量もやや低い，インド系統の品種であるり．

　2）一貫種従来当試験揚で栽培されていたもの2｝

　2．方　法

　1957年5刀愛知白を父とし一貫種を母として人工

交配を行ない，1958年以後Fエ，F2，…F6と養成し，

1961年までは毎年個体選抜を，1962年よりは系統選

抜をくりかえし実施した，選抜は開花期一貫種より10

日以上早く，草丈やや短かく，あへん収丑多く．莇果

の形状が一貫型であること等を目標とした，系統とし

ての収量その他の特性の比較検討は1961年までは他

の系統どともに標準三法により，1962年以後はラテ

ン：方格法によった．育成方式を図示すると第1図のと

おりである．

　栽培法はすべてケシ栽培耕種基準によって行なわれ

’F，　　　　　F2　　　　　　F3　　　　　　F㎏　　　　　F5　　　　　　F6

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’％3’958　　　　　　’95亨　　　　　　　’960　　　　　　　’96”962

AW異工1

AW翼12
ん’‘ゐ’5ゐ’rO

AW翼13 制6－3一’ W貫1け6・’

AW冨16－3
睨6」鱒　　伽一周4AW又14 削6－3－6 ；1ケ3つぞ

AW翼16’6
AW民15 ’β潟

AW竃16・24
1kkαη5乃契 AW澱16

酬ス17
貞心！6－51

酬瓦18
熾16・52

A嗣‘・53

Fig．1．　Process　of　the　breeding　of　Wase－ikkan

た．

実　験　結　果

1，人工交配
1957年5月他の多くの組合の一部として愛知白δ

と一：貫種9との人工交配を行なったが，交配成功率は
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約80％であった。

　2．　収量および特性

　1958年以後のあへん収量，モルヒネ含量，その他

の特性は第1表のとおりである．

Table　1．　Yield　of　opiu血，　morphine　content　and　other　characteristics　of　Wase－ikkall　and　Ikkanshu

Year

1958

1959

1960

1961

1962

1963

Wase－ikkan

　Date

　of
Howeri119

．Arp．27

Apr．20

Apr．15

Apr．22

Apr．23

Apr．24

Date

　of

lnc1Slon

May　16

May　ll

May　4
May　ll

May　ll

May　12

Pediod　of　incisio豆

Plant

height

Number
　of
leaves，

cm
133

110

105

103

109

106

17

17

14

14

14

12

Per　10　are

Opium

…1dl・・…

　　kg
3。243

2．604

3，220

4，349

4．035

1．720

　％
116

83

100

166

182

160

Morphine

・・・・…1ぬ…1…1d陣…

　　％
11．81

12．32

13．05

10．85

8．12

15．01

98

84

93

83

73

94

　　9
383．0

320．8

420．2

471．9

327．6

258．2

　％
113

70

93

138

133

150

Year

1958

1959

1960

1961

1962

1963

Ikkanshu

　Date

　of
Howeri且9

May　3

May　l

May　3

May　3

May　6
May　7

Date

　of

lnc1Slon

May　20

May　19

May　21

May　20

May　23

May　21

Period　of　incision

Plant

height

　　　
．117

110

127

126

122

129

Number
　of
leaves

16

17

15

16

ユ6

14

Per　10　are

Opium

…1司・・…

　　kg
2．796

3．139

3．220

2．620

2．214

1．075

　％
100

100

100

100

100

100

Morphine

・・・・…1ぬ…1…1d陣…

　　％
12．10

14．66

14．02

13．01

11．12

15．98

　％
100

100

100

100

100

100

　　9
338．3

457，0

451，4

340．9

246．2

171．8

　％
100

100

100

100

100

100

　1＞草丈　1958年は雑種強勢を示し，草丈は一貫種

より高くなっているが，その後は選抜の効果あらわれ

やや低くなり，1960年以後は110cm以下となり約

20c：n低く固定してきている．草丈110～100　cmの

範囲内では倒伏の危険性はきわめて少なくなり，また

切傷，採汁に最も便利な高さである．

　2）　あへん収量　1958年は雑種強勢があらわれ一一

貫鍾よりやや多い収量を示しているが，その後は少な

くなり，1960年よりは選抜の効果あらわれ同程度の収

：量となり，1961年以後は一貫種がやや不作で収量を減

じているにかかわらずいちじるしく収量の増大を示

し，その優秀性がみとめられる．これは選抜の効果が

いちじるしいのと成熟期の相異が主な原因をなしてい

る．と考えられる．かく連年相当高い増収率を示してい

ることはその固定度も相当高いものと推定され実用的

に充分固定の域に達しているものと考えられる．1963

年は両品種ともいちじるしく収量を減じ平年の約半作

となっているが，これは同年4月下旬から5月中旬に

わたる異状の連続的長雨による被害であり，特異の現

象であると考えられる．

　3＞　モルヒネ含量　全般的に一貫種に比してやや低

い傾向を示している．特に1961年，1962年の両年は

その差異がやや増大しているのがみとめられるが，こ

れはあへん収量の増収に対し当然おこる現象であり，

モルヒネ収量においては相当の増収を示しでいる．全

般的にやや低い傾向がみとめられるが，両者の間には

有意差はみとめられない．

　4）モルヒネ収量　あへん収：量と同様の傾向を示し

ている．しかし1960年以後の増収程度はあへん収量

めそれに比してやや低い㊧がみとめられる．

　5＞開花期および採汁期．1958年以後の開花期の変

異を示すと第2表のとおりである．

　1958年は中間形質と一貫種の形質が混在した変異

を示しているが，選抜の結果1959年には一貫種の形

質がのぞかれたが変異の幅はいちじるしく広くなって

いる．その後の選抜により変異の幅はいちじるしく縮

少し，1962年以後は一貫種のそれと同程度となり，開

花期も目的の期間に分布し，固定したものと考えられ
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る．開花後20日で一汁開始期となるが，その変異も

囲花期のそれと同様であると考えられる．本品種は一

質種より10日～12口早生であり，採汁期間は普通4

回切傷．隔日切で8日間を要するが本品種の採汁終了

後一貫種の採汁開始期となり，その併用により採汁期

における労力分配がきわめて好都合となる．また

木品種は早生であるため採汁適期が比較的長期間

にわたる特性を右し．労力の余裕さえつけば5回

切，6回切も可能である，

　6）覇果　1958年以後の分離出現した莇果の

型を示すと第3表のとおりである．

　1958年は一貫型，中間型，愛知型と出現し，約

半数が中間型であった．その後の選抜により中間

型は急速に減少し，一貫型が増加し，1960年には

中間型の出現はなくなり，一：門訴は70％を占め，

1961年以後は引続き一貫型は95％以上を占め，

一貫型として実用的には固定しているものと考え

られる．

総 括

　本品種は一貫種の特性に愛知白の早熟｛生を導入

したもので一貫種より10日以上早生である・こ

の特性は本品種育成の主目的であり．ケシ栽培に

おいて最大の問題である採汁期の労力に対しその

分配がきわめて円滑にはこぶことができる．特に

栽培面面の広い場合その効果が大きいと考えられ

る．また一貫種がしばしばこうむる3月下旬より

4月上旬にかけての晩霜の被害に対し，成熟期が

早いため生育過程が異なり，そのため被害をまぬ

がれることが多い．本品種を併用することにより

その被害をいちじるしく軽減することができる．

モルヒネ含量がやや低いうらみがあるが，あへん

収量は相当に多く，その優秀性がみとめられる．

草丈はやや低く，倒伏の危険性はなく，切傷採汁

に最も便利な高さとなっている．病害抵抗性につ

いてはまだ詳しい検討はすんでいないが，一：貫種

と同程度のものと推測される．本品種と一貫種と

を併する場合上記の諸点よりしてケシ栽培は従来

より一層その安全性をますものと考えられる．本

品種を早生一貫と命名し，これを原種として一般

の実用栽培に供したいと考える次第である．

1，

摘 要

遠景らは1957年以来和歌山薬用植物栽培

試験場においてケシ早生一貫を育成してきた．

2． 早生一貫は一貫種より草丈やや低く，10口

　　以上早生であり，あへん収量は相当に多く，モル

ヒネ含量は僅かに低い・

3．早生一貫の出現はケシ栽培により安全性をもた

らすものと考えられる．
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Table　3． Percentage　ratio　of　the　capsule　type　segregated　in　Wase－ikk孤and　Ikkanshu

Yeaf

1958

1959

1960

1961

1962．

1963

Wase－ikka豆

Ikkaロ
type

40

79

72

96

95

98

Medium
type

．48

　8
　0
　0
　0
　0

Aichi
type

12

13

28

4

5

2

Tota1

　％
100

100

100

100

100

100

Ikkanshu

Ikkaa
type

100

100

100

100

100

100

Medium
type

0

0

0

0

0

0

Aichi
type Total

　％
100

100

100

100

100

1QQ

丈 献

1）　川谷豊彦，．藤田早苗之助，．大野忠郎3衛生弘報

79，　261（1961）

2）川谷豊彦，藤田早七之助，大野忠郎＝衛生野幌
75，　151（1957）

Summ皐ry

　OR　t臨e　Breedi匝g　of‘‘Wase－ikk血R”aPre鵬tuτe

Valiety　of　Opium　Poppy（P召．ρα”θrε07ππff8川〃3　L．）．

Kozo　KlNosHITA　and　Tsuneyuki　KoMINE

　1．Since　1957　we　have　bred‘‘Wase－ikkan”a

premature　variety　of　opium　poPPy（P砂σ〃θアεoη3・

π加アπ泌L．）at　the　Wakayama　Experiment　Station

of　Medicinal　Plants．

　2．‘‘Wase－ikka且，’is　slightly　of　short　habit　and

more　tha血10　days　of　early　maturing．　In　the

opium　yield　it　is　superior　to　‘‘lkka且shu’9，　but　in

the血orphiロe．percentage　it　is　slightly　inferior．

　3．It　is　thought　that　the　appear3nce　of・・Wase．

ikkan”will　bring　more　safety　for　poppy　cultiva－

tion．

　　　　　　　　　　（昭和39年5月30口受付）

サジオモダカの試作栽培について（第1報）

川谷豊彦・藤田早苗之助

　サジオモダカ五τf鋤αP’oπ’α8・o一⑳庭σ’ゴ。σL．v飢

07伽’01βS舳UELS．はオモダカ科に属する宿根草で，

水辺または浅水に自生する．分布は本州の中部以北，

樺太，シベリアに及ぶ．邦産沢潟は本植物の根茎で，

長野県下で栽培され信州沢潟と称される・しかし栽培

の方法がつまびらかでないので，著者らはこれを明ら．

かにすべく、ユ962年に実施した試作栽培の結果につい

て報告する．

　サジオモダカの種子を分譲された日本大学理工学部

薬用植物園，武田薬品工業株式会社京都試験農園，本

所生薬部の各位に厚く御礼申し上げる．またデータの

計算に助力された栗原門下技官の労を多とする．

実験材料

　サジオモダカ

N　目大より入手のもの 1959年11月（種子）

T　武田薬工より入手のもの

Y　本所生薬部より入手のもの

　ヘラオモダカ

H：武田薬工より入手のもの

実験方法

1962年5月（極子）

1962年5月（生株）

1962年5月（種子）

　1・　ポット試験2000分の1アールワグナーポッ

トを用い，1年株について主として追肥と定植時期に

関する試験である．試験区の構成は下記のごとくであ

．る．参考としてヘラオモダカを加えた．すべて1ポッ

ト2本定植，蕃肥はポット当りダイアエヌ化成（N8

P7　K5）15gである．

　　　　　　播種　　移植　ポット　追肥
実験IN3月19日6月23日　3　8，月1［1
　〃　11　N　 3ナヨ30日　　　”　　　　9　　　．　”

　〃皿T5月2日　〃　 3　 〃

Toyohiko　KAwATAM　and　Sa耳aenosuke　FuJ：TA：Oa　the　Trial　Cultivation　of！1欝翅σP1σπ如8り一4gz‘θ’ゴα写

　14．var．07f召π’σ」8　SAMUELS．1．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　，
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実験V　N　3月30日　7月16口　　10

〃VH5月1706月23口　2
　移植時の苗の大ぎさは

　　　　　　　草　丈　　　葉　数
実験1

〃　皿

〃　皿

〃　w

〃　V

12～Mcm
6～12

3～4
11～20

9～11

8～11枚

5～9

4～5

4～8
8．

8月17日

8月1口

　追肥の種類は以下の3称類とした．

　A　　堆肥に化成加用のもの　　ポット当り（以下

同じ｝堆肥1509・クレハ化成18。89　（N8　P8　K

6）（反当N12貫，　P　10貫，　K　10双1＞

　B　　宥機質肥料のみのもの　　堆肥939，菜種油

粕9・49・魚粕9・49，草木灰7，5g（反当N9．25貫，

P6．65貫，　K7．15貫）

　C　　化成のみのもの　　28・19（反当N12貫，

P12貫．　K9貫》

　これらを各試験区に下記のごとく割当した，

契験1

”　皿

〃　皿

〃　w

〃　V

層A3ポット

A3，　B3，　C3

A3
A3，　B3，　C2

A1
　収穫は11月19日。7月中旬より随時摘心して開

花せしめなかった．また随時見廻って灌水し常に湛水

状態に保った．

　調査項目はつぎのとおりである．

　　草　　　丈　　収穫時

　　調製球生重　　収穫した根茎をナイフでこすって

　　　　　　　　　皮をはぎとった重量

同　　乾重

分　球　数

葉　　　数

シ　グ　マ

風乾したものである．

不偏分散の平方根　　である．

　2・かめ執培試験　　直径50cmのかめに5本植

とし，主として株令による生育収量の差異について観

察を行なった．定植ぼ6月14日．

実験、I　Y

〃、狂　N

〃、皿　N

経年株（3年株以上）　かめ1

2年株　　　　　　かめ1

1年株　　　　　　かめ2

　　　　　（ただし内1個は3本植）

　定植時の苗の大きさは，実験斑では草丈24～39cm，

葉数8～12枚で一部に抽とうしたものがあった．史験

Wでは草丈25～35cm，葉数5～8枚で抽とうしたも

のは皆無であった．

　追肥としては6月25日かめ当り（以下同じ）菜種

油粕509・骨粉209，7月21日クレハ化成459，

堆肥3009，9月3日クレハ化成309を施した．

　管理方法，調査方法ともにポット裁培のものと同じ

である。

実験結果

　実験！Vと里諺皿を比較すれば，遅植によって根茎の

収量，分球数，および生育に差異の認められないこと

が分かる．また肥料の種類の比較は，数値としてはB，

A，Cの順序に増大するが，BA間AC澗には差異な

くBはCより劣る傾向が見られる．DUNCAN（1955）流

に図示すれば，

　　　　　B　　A　　C

　　　　第1表　サジォモダカのポット救培

（1年株について主として追肥の極類と定植時期の比較〉

　　　　項目

爽験番号－_
1

π

皿

V

追肥の

種類
A
A
B
C

A
A
B
C

A

調　査

個体数

6

6

6

6

6

6

6

4

2

調製球生重
　（9）
π　　　σ

76．0　　26．6

76．4　　22，9

70。7　11．6

103．0　　22．1

117．0　19．9

89．7　　25．1

59．5　　10．9

116．3　26．6

25．5　3．7

同　乾　重
　（9）
牙　　　σ

45，5

41．1

35。0

52．9

59，6

50．2

32，7

66．7

15．4

12．9

7．5

6．9

10．6

10．3

18．8

12．2

29．8

1．4

分　球　数

葦 σ

9．2

8．3

6，7

9，8

12．0

8．0

6．2

8．5

5．5

1．1

2．3

1，5

1．9

3．0

1．1

2．2

1．2

0．5

草

髪

（cm）
丈

σ

37．8

34．0

31．5

36．7

39．3

35．3

33．7

38．8

27．0

3．7

1．9

3．4

8．2

3．7

3．8

3．0

1．6

0

3

数

σ

52．0

52．8

44．7

60．7

61．0

50．2

43．4

61．3

30．0

6．7

9．7

5．6

4．2

3．8

4．9

4．9

4．5

2．8
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　実験皿は実験1，皿に比し遅播にもかかわらず，収

：量，生育はすぐれている．またTの根茎は堅緻で品質

がよい感じであった．

　実験V（ヘラオモダカ）は実験皿（サジオモダカ）

に比べて，根茎収量は少ない．形も小さく，長さ3・5

cm，幅1．5cm程度である・

第2表　サジオモダカのかめ栽培（株令の比較）

実験番号

項目 調　査

個体数

5

5

9

株　令

経年株

　2

　1

調製球生重
　（9）
牙　　　　σ

97．9　16．5

89．8　　20．2

90．9　　42．9

同　乾　重
　（9）
死　　　　σ

51．2

47．6

44．3

7．8

9．4

19．7

分球　数

髭　　　　σ

9．8　1．6

8．4　0．4

7．7　2．3

草　　　丈
　（cm）
勇　　　　σ’

40．2

44．4

45．7

5．2

6．1

4．5

葉

髪

数

σ

48．6　8．5

50．2　　7，3

48．0　　8，1

　実験田，風班によって，1年株の収量生育は2年

株および経年株のものと有意差を認めないことが分か

る．

　長野県松本市付近の栽培は有機質肥料を主として多

用することが知られているので，この点を考慮して本

’年予備試験を行なったもので，さらに試験を続行する

予定である．

　摘　　　要

　サジオモダカは生育おう盛で1年株でも経年株に匹

敵する根茎収量があり，遅播でもまた遅植でもあまり

影響は認められぬようである・

　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付〉

サジオモダカの試作栽培について（第2報）

川谷豊彦・藤田早苗之助

　前報に引き続き，1963年に実施したサジオモダカの

肥料三要素試験，施用量試験，移植法試験，摘心試験

の結果に2いて報告する．

　データの計算に助力された票原孝吾技官の労を多と

する．

実験材料および：方法

　材料　　前回のTを用い，1963年4月16日播種，

5月25日8×8cmに仮植，7月12日2，000分の
1アールワグナーポットに1本植として定植した．試

験の各区は6ポットずつよりなる．

　試験区の構成

　L　肥料三要素試験　　三要素をそれぞれ10アー

ル当り15kg施用するものを標準区とし，無窒素・無

リン酸，無カリ，無肥料の各区：を設け，硫安，三石，

塩加の計算量を施した．実施日7月18日．

　2・施用量試験　三要素10アール当り15kgず
つ施珊するものを標準量区とし，半量区，半弁増区，

倍量区の各区を設けた．試験区：は窒素に対し化成肥料

（ダイヤェヌN8　P7　K6）にて施し，リン酸，カリ

に対してはそれぞれ過石，塩加の計算量を追加した．

実施7月18日．

　3．移植法試験　　定植のとき細根を傷めぬよう丁

寧に堀り取ってそのまま植える完全根・根長を10㎝

とし根先を切捨てる根長10cm，同様にして根長5

cm，根の付け根より全細根を切捨てる根長Ocmの各

区を設けた・7月12日実施・施肥7月18日・施用
量試験の標準量区．

　4．摘心試験　　抽とうした花茎をまったく摘除せ

ぬ無摘心，摘心1回（8月28日実施），摘心2回（8

月28日，9月20日），随時摘除して抽とう開花させ

ない完全摘心の各区を設けた・施肥7月18日，施用

：量試験の標準量区；

　管理および栽培経過　　毎日見廻わり灌水し常に湛

水状に保った．サジオモダカは抽とう性の強い忌物で

早いものでは定植後10日目ごろより晩くも20ロ目

ごろには摘心を要する状態となり，摘心試験区以外は

すべてこの頃から茎の軟かいうちに随時見廻わってか

き取った．

　本植物はすこぶる強健で生育おう盛・8月下句その

極限に達し，9月上中旬より漸次黄色を帯び根茎の肥

大充実期に入ったものと見られた．

　Toyohiko　KAwムTANI　and　Sanaenosuke　Fu∬TA：On　the　Trial　Cultivation　of∠4Jf32ησPJσ〃080一σg844”‘σ

L．var．07’¢班α」¢SAMUELS．皿．　　　　　　　　　　　　・
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分球性もおう盛で無肥料区といえども小形のものを

多数分球し，その頂端にはかならず芽をつげ，収穫時

になっても生色を保っていた．

　さじ状の葉は見かけによらず強靱で，生育が進み繁

茂すればさきに発生したものより順に枯凋するが，い

つまでも株に付兼して離れない・

　病害の発生は認めなかった．

　収穫　　1964年1月23口．調製法は前報と同様

である．

実験結果
　1．　肥料三要素試験　　（第1衷）　収量・生育を表

わすすべての項口について，（無肥料区・無窒素区）

および（無リソ酸区・無カリ区・完全区〉の2群に分

かたれ，群内に有意差は認められない．窒素の肥効が

もっとも大きくリン酸とカリの肥効は認められない．

　2．施肥量試験　　（第2表）大体の傾向として，

施肥量の増大に比例して，根茎の収量を増加し，抽と

う痕跡数，分球数，葉数も多くなることが認められ

る．

　3。移植法試験　　（第3表）定植の際の根の切断

について各段階の3区と，完全区の間には有意差は認

められない．サジオモダカは発根力がおう盛で，定植

の時の断根にはあまり懸念しないでよいことが分か

る．

　4・摘心試験　　（第4表）摘心を多く行なうほど

根茎収量多く，葉の発生も多いことが認められる．

第1表　サジオモダカの肥料三要素試験

　　　二階二世奈
月巴料区　　　　　　　　　（9）

無肥料区
無学素当
無リソ酸区

無カリ区
完　企　区

38．3

42．8

74．5

78．7

76，7

M．D．（0．05）α）　11．7

M．D．（0．01）　　14．4

調製球
生　　重
　（9）

20．5

28．1

55．7

59．5

55．4

9．4

11．6

　日
乾　　重
　（9）

11．6

14．5、

28．2

30，8

28．7

4．9

6．0

抽とう
痕跡数

9．5

9．8

15．3

15．2

14．3

5．0

6．1

分球数 学　　長
（cm）

5．7

5．8

10．8

12．0

11．3

24．7

26．5

30．8

33．8

33．8

葉　　数

3，3

4．0

81．2

80．8

144．8

136．0

132．7

4．4

5．5

25．4

31．2

の　テ伊一キー（qテスト）の最小有意差　　5％水準

第2表　サジオモダカの施肥量試験

　　　項・膣痕二手墾製釜
　　　　　　　　　　　　　　（9）方漉月巴∫，㌃　　　　　　　　　（9）

　四
丁　　重
　（9）

抽とう
痕跡数 分球数 葉　　長

（cm）
葉　　数

　　　　　　幽
ｼ　鍛　区 66．8 50．6 25．9 11．5 9．5 　　　　燭R4．0 p 115．8

標　準　区： 76．7 73．7 38．1 13．3 11．2 36．2 150．8

半」旦t増区： 111．3 85．0 43．0 18．7 14．2

、。，｝　　　　1

188．2

倍jlt区 139．5 101．3 51．7 22．2 16．0 39．7 t194・0

M．D．（0・05） 12．6 1LO 5．7 3．3 3．5 1．4 17．9

M．D．（0．01） 16．0 14．0 7．2 4．2 4．4 1．8 22．7

第3衷　サジナモダカの移植法試験

＼項目
ｪ切断＼

葉痕除去
ｶ（9）重

調製球
ｶ（9）重

同乾（9）重

抽とう
ｭ跡数

分球数 磯，m）長 葉　　数

根長Ocm　i　82．7
紅こ　長5cm　　　　　　89．2

紅芝長10cm　　　　　 95．0

完企根　　　89・2

63．0

66．4

71．6

58，1

31．8

32．5

3511

28．7

14．0

13．8

14．8

13．2

12，7

11．7

12，5

12，5

36．5

36．5

38．3

34．8

145，2

138．0

142；2

152，5

MU（・・5）…　1・…1 ・・ト1・・1 281 a・1…
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第4表　サジォモダカの摘心試験

回数

項目

無　摘　心

1回摘心
2回摘心
完全摘心

葉痕除去
生　　重
　（9）

34．0

35．3

61．5

85．3

M．D。（0．05）　12．7

M．D．（0．01）　16．1

調製球
生　　重
　（9）

24．1

23．9

44．0

59．0

　同
寸　　重
　（9）

10．6

9．9

21．7

29．3

8．9

11，3

5．0

6．3

抽と　う

痕跡数

8．0

10．8

13．3

17．5

4．1

5．0

分球数

6．3

4．2

6．8

7．7

2，4

3，1

葉’ ｷ
（cm）

32．8

34．7

33．8

34．0

3．2

葉　　数

78，0

70．7

「126．5

156．8

21．9

27．8

摘 要

　1・　サジオモダカの栽培には窒素の肥効がもっとも．

大きくリン酸とカリの肥効は認められない．

　2・根茎の収量は施肥量の増大に比例して増加す

る．

3．発根力がおう盛のため，定植の時の断根はあま

り懸念しないでよい．

4・摘心は本植物栽培に不可欠である・

文　　　献

川谷豊彦・藤田早苗之助：衛生試報，82，209（1964）

　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）

ミシマサイコの病害について（第3報）

　　　分離糸状菌の病原性の再考

　　　　　　　　　　　　　　ザ
倉　田　　浩・藤田早苗之助

　先報1）にてミシマサイコの（B〃ρ16κ御初」勉16α伽彿

L．）根の病患部よ・り分離した各種糸状菌類の一部につ

いて接種試験を行ない，P乃ωπσ’8778ε醒εが最も強

い病原性をもつものであることなどを報告した．本試

験は前回供試した菌株にさらにその後得られた菌株を

加え，病原性の検定を追試したのでこの結果を報告す

る．

　実験材料　　供試植物は昭和38年4月12日播種，

6月8口に径17cmの素焼鉢に移植3本植とした．

　菌の接種ならがに調査　　前回と同様PDA培地上

で10日間培養した菌叢を用いた．今回は20株を供

試したが，うち8株は前年試験ずみのもので再試験を

行なった．発病調査は11月25日で，全株を堀上げ

根を水洗し，接種部付近の病変の有無とその進展程度

を観察した．他は全く前回と同様な方法を用いた．接

種月日は昭和38年9月20日である．

　接種試験結果　　結果を第1表に示す・

第1表　サイコ病菌接種試験株の生育ならびに病徴（1963）

接　種　菌
培養符号

個体別 草丈
（cm）

株張
（cm）

根回
（cm》

病 徴

地上網 地下部
病原性

R‘ε4〆〃解。η5ρ07π翅

劉灘1
ハィ5ご77’κ〃2　sp。　（1）

癬縢1

18

20

26

10

70

33

16

22

25

18

29

22

0．6

0．9

0．8．

0．9

1．0

0．9

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

o

＊

●

十

十

十

　Hiroshi　KuRATA　and　Sanaenosuke　FOJITA：Notes　o夏the　Dry　Rρot－rot　Disease　ofβゆ」θκ7κ鋭」4z1むσ’μη2

L　皿．Additional　experiment　for　Evaluation　of　Pathogenecity　of　Causal　Fungi．
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接　種　薦

培獲別号
個体別

冊3〃f翻sp．（豆）

副謙
諏ε4吻那。那ρoアμ〃3

副鎌
Cψ加’05ρo出山sp．

　　　　　　　対照
　　　C一ト6　　　　　　　接毬a　　（根地際）

　　　　　　　接種b
．4〃87〃αγ’α’θ”’κ5

劇灘
C¢7℃05ρ02’αsp．

劉灘
翔fα7伽解。老y5ρ07翻

副鎌
」Fセsσ7fε〃η　sp．　（皿）

副灘
Vご7’f‘’〃fκ7η　sp。

酬1羅
εのうe40πf麗2ηsp．

副締
め‘e”αε’ε7μ

（副灘
湾〃θ7πσア’σ’e癬‘3

　　　　　　　対照
　　　II－2－4
　　　　　　　接極a　　（地際茎）

　　　　　　　酢接種b．

11診’2πfπ’み03ρoア’ε‘η2　sp．

準準

衛生　試　験所報　告

草丈
（cm）

株張
（cm）

根径
（cm）

病

地上部

12

20

69

21

20

25

20

20

’23

72

欠株

21

14

45

30

21

21

12

14

18

35

20

44

79

26

24

52

70

18

45

15

16

16

30

25

17

8

18

38

30

27

30

20

32

25

31

25

25

24

35

24

10

25

24

30

30

27

22

32

25

22

26

43

24

22

20

22

24

35

27

20

0．8

0．7

1．2

0．9

0．8

0．9

0．7

1．0

1，1

0。8

0．8

0．7

0．9

1．1

0．9

0．6

0，8

1．1

0．8

0．9

1．8

0．7

0．9

0．8

0．8

0．8

1．1

0．5

0．8

1．0

1．1

0．8

0．9

0．9

0．8

＊

＊

＊　．

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

　＊
全葉枯死

　＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

第82号　（1964）

徴

地下部
病原性

＊

●

●

＊

●

■

＊

○

○

＊

＊

■

■

＊

■

■

＊

＊

■

●

●

＊

り

■

●

o

＊

●

■

＊

o

●

十

十

十

十
→卜

十

十

冊

十

十

十

十

十

十

十

十
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接　種　菌
培養符号

個体別 草丈
（cm）

株張
（cln）

根径
（cm）

病 徴

地上望 地下部
病原性

P加〃砂3∫3sp．

副縫：

B4α心拍sp．

副灘
P乃。御σ彪778ε〃ぎs（皿）

副灘
P加工σ’θ〃θ5〃’3（1）

誌騰
P8〃’‘〃勉翅π0’σ’〃解

動εσ7ゴ㈱sp．

16

19

40

25

15

21

14

30

15

19

23

16

45

20

24

45

41

15

22

20

28

25

25

30

22

25

31

25

24

22

32

18

35

．37

32．

21

0．8

1．0

0．8

0．9

・0．9

1．0

0．9

0，8

0．9

1．2

0．5

0．8

0．6

0．9

0．9

0．8

0．6

．0．8

　＊

　＊
下葉枯死

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

＊

枯死．

枯死

＊

＊

●

o

＊

●

●

＊

＊

■

＊

昌　●

率．

●

●

帯

帯

十

十

柵

冊

冊

十

．十

十

無接ｨ｛i
35

15

．19

24．

15

21．．

0．9

0．6

0．8

＊

．＊

＊

●

．●

註　　i）

　　ii）

　　iii）

　　iv）

病徴の標示　＊…病変なし，・・…病変部を認める．

病原性判定の表示：一なし，＋不明，十ややあり，耕相当あり，冊強い病原性あり．

（）内は菌の分離部位を示す．

ル3α吻〃2sp・（1）は気菌糸が豊富で帯黄褐色，1㌦34吻初（皿）は気菌糸少なく白色～淡紫色．

　昭和37年度試験1）に供試した菌はlA－1－1，B胃

2－1，C－2－1，　D－1－3，　K－2－3，レ1－1∫L－1－5，　W－

3の8株で，この中本試験で再びはっきりした病原性

を確認した株はP加〃2ψ3’3sp・（L－1－1）とP加彿σ

∫¢77θ5師套（L－1－5）の二株であった．前年やや病原性

が認められていた翫∫σアゴκη2αり5ρoノπ舵（B－2－1），

漉」η伽繭。ερ07伽η3sp．（K－2－3）および！1」∫εア紹rf¢

∫θ伽5（C－2－1）はいずれも前年と同等またはやや優

る病原性を示した．

　本年度新たに供試した菌株中，特に明確な病原性が

認められた菌はH－1－1（Fπ5α吻辮αりερo欄η），L＿

1－3（P乃。〃2σ’67ノθε〃’3（皿））をあげることができる♂

後者はL－1－5．と同種と考えられるが，．特に＝．pycni一・

diaの形成が豊富なのでその一系統と考えられる．前

者は，菌学的には前年および本年にも供試したB－2－1

と同一菌とみなされるが，この菌種がやや病原性が強

いようであった．H－2－1は胞子を形成しない黒色糸

状菌であるが，これは比較的強い病原性が認められ

た＊．今後の調査によって同定したい．

　つぎに根茎から多く分離された1㌦εα7伽吻属菌に

ついては，両年度の接種試験結果を通覧すると，R

硯y5ρo耀〃zと同定できる系統に病原性の強いものが

含まれるようで，他の未同定の鐡Sσ7f麗獅は，なお

詳細な形態的比較がなされるべきであるが，今のとこ

ろ注目すべき病原性はないもののようである．

　以上のことからミシマサイコの根朽病は，P加η協

＊対照区に発病をみているので接種の結果による

ものか判然としない●
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’8ア7θ∫〃f3，　P肋η20ρ3fε，　sp．およびF多‘5σ7伽”2僻ys一

ρ07ε槻などの複合感染によって惹きおこされる土壌

病と断定できる．

　本試験に御三随いただいた本所春ロ部薬用植物栽培

試験場長川谷豊彦博士に深謝します・

文　　　献

　1）　倉田　浩・藤田早苗之助：衛隼試報・81・182・

184（1963）

　　　　　　　　　（昭和39年5月30日受付）

ミシマサイコの病害について（第4報）

　　　　薬　剤　防　除　試　験

藤田早苗之助・倉　　田 浩・

　ミシマサイコ（1年生）の根朽病1）に対する土壌殺

苗剤の防除効果に関する試験を行なった精果を報告す

る．

　材料ならびに方法

　　品種：　ミシマザイコ（1年生を用い）

　　播種3　昭和38年4月13日

　　薬剤実施時期＝昭和38年8月26日

薬剤i・使縢剤の主朗ならびに使膿度σ欄
　　　り＞

　A　　シ　　ミ　　ノレ　　ト　　ン　　2000f画面　　150　m’

　　　　　Ethyl　phenethy且ylmercury（Hg　2％）

　Bソイル乳剤2000〃150m2
　　　　　　N－Ethyl　mercury　p－Toluenesulfon－

　　　　　　chIoro－amide　（】ヨ【g　2％）

　C　ベンタゲン水和751000〃　　75mJ

　　　　　Pentachloronitrobenze皿e　（75％）

　Dベソトロン粉剤・原剤のまま3gr・
　　　　　Pe且tachloro且itrobenzene　（20％）

　E　オーソサイド水和剤500”　150m’

　　　　　N－Trichloromethylthio－

　　　　　tetrahydroPht1職1imide　（50％）

　F　ペンタゲン粉剤原剤のまま10gr．

　　　　　Pe皿tach1◎ronitrobenzene　（20％）

　　使用法：　施用する株の周囲に径約．30cm高さ

5cmのボール紙でつくった円形の枠をはめ込み9

この内部領域の表土をよくまぜてこれに薬剤を混和し

た．、

　調査個体は1区5本，圃場土性は順壌土であった・

発病調査時期は昭和38年11月25口であった．

　試験結果
第1衷に示す．

第1表　ミシマサイコの根朽病に対する土壌殺菌剤の効果

区別　個体別 草丈　　細長　　根径
（Cln）　（cm）　（cm）

病 徴

地上部 地　　下　　部
病変
程度

対 照1
　2
　3
　4
　5

81

100

77

90

71

15

17

17

18

15

0．8

1．0

1．1

1．2

0．9

　　　h

　　　h

　　　h

完全にh

　　　h

枝根の「部に褐変部あり　　土

　none　　　　　　　　　　　　　　　　一

枝根に僅かに褐変部あり　　土

　none　　　　　　　　　　　　　　　　一

主根・枝根に縦裂，褐変あり　十

　　　A
（シミルトン）

1

2

3

4

5

94

60

85

95

75

16

20

21

18

17

0，8

1．1

1．5

0．9

0．8

　　　h

完全にh

完全にh

完全にh

完全にh

none

none

noコe

noae

pone

綜合
判定

病

健

　Sanaenosuke　Fロ1ITA　and　Hiroshi　KuMTA　3　Noteg　o夏the　Dry　Rootイot　Disease　of　Bεψ16πアπ7π．疫zlcα一

’凄‘〃2L．　1V，　Soi1　Fungicide　Test．
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区別　個体別　草丈　　根長　　函嶺
　　　　　　　（cm）　（cm）　（cm＞

病 徴

地上旧 地　　下　　部

病変
程度

　　　　　重

（ソ旱ル）・

　　　　　藍

65

94

95

82

71

17

21

18

19

17

1，1

1．0

0．9

1．2

1，0

完全に

完全に

完全に

h
h

h

h
h

none

none

no且e

pone

皿one

　　　　　　豊

（　　Cペンタゲン〉・

　　　　　　ま

65

82

85

92

78

10

16

21

15

15

0．7

1，2

0．9

1．8

0，9

　　　　h　　　　none　　　　　　　　　　　一

葉の大半枯れる主根中央部に赤褐色の壊死部十

　　　　h　　　　ユone　　　　　　　　　　　　－

　　　　h　　　none　　　　　　　　　　　一

下葉枯れる　　　20ロe　　　　　　　　　一

　　　　　　孟

（ぺ。？。ン）・

　　　　　　藍

65

82

85

92

78

10

16

21

15

15

0．7

1．2

0．9

0．8

0．9

h

h

h

h

h

　夏0口e　　　　　　　　　　　　　　　　　一

枝根に赤褐色の壊死　r　　升

枝根の一部に根皮褐変あり　＋

　同　　　上　　　　　　　＋

　同　　　上　　　　　　　十

　　　　　1

　E　　　　2
（オーソサイド）1

　　　　　5

86

88

49

80

82

20

17

15

16

14

1．1

0．9

0．6

0．8

0．8

舖騨あり主根分岐部は赤艶厩
全葉病斑あり　枝根分岐部赤褐色に変色・　＋

大部分の葉枯凋　　同　　、上　　　　　　　＋

下葉のみ枯れる　none

大部分の葉枯凋，主根に著しい赤褐変あり　十

　　　　　　1．

　　　　　　2
　　，F
　　　　　　3（ペンタゲン）

　　　　　　4

　　　　　　5

70

25

51

85

78

18

17

15

16

17

0．9

1．1

0．9

1．0

0．9

　　　　h
下葉枯れる

　　　　h

　　　　h

　　　　h

　none　　　　　　　　　　　　　　　　　一

主根。枝根に赤褐色壊死あり十

枝根分岐部赤褐色に変色す　＋

　none　　　　　　　　　　　　　　　　－

　none　　　　　　　　　　　　　　　　一

綜合
判定

健

やや
病

病

病

やや
病

註　h…健全状，none…異状を認めず，一罹病なし，＋罹病，升かなり罹病，土罹病の疑い．

　生育概況と結果観察　　ミシマサイコは通常発芽に

20～25日を要し，その後抽苔までは生育が極めて緩

慢である・’ことにこの間，乾燥に過ぎるときはその傾

向が著しい．幸し．・この年は適当な降雨があって，生育

は順調であった・この病害の発生は当年株より経年株

に，恐夏期より秋期に発生することが多いので，薬剤

試験の結果は2年目の株について最終的に行なうのが

至当と考えられるが，一応1年目の株について発病状

況を調査してみた．なお先に述べたとおり春夏期の生

育が順調であったために9月に入って薬剤処理しても

初期感染を防ぐには遅すぎると考え8月下句に薬剤を

あたえた．

　結果を第1表にて通覧するに，無処理区は全く健全

なもの；健全でも疑わしきもの，および明らかに罹病

．のものと混在し，完全に健全のものは鎮少である」こ

れに対して，A（シミルトン区），　B（ソイル区）は完

全に健全とみられるものが大部分であるが，C（ペン

タゲン区）では罹病顕著のものが一部あり，他の健全

のものでも詳細にみると病変を示すものがあった．D

（ペントロン区），およびE（オーソサイド区）は無処理

区より却って多くの顕著な罹病株が認められ，F（ペ

ンタゲン区）はD，E程ではないが，明らかに罹病株

の発生をみている点より考えて，A．　Bの両区は病害

の発生をある程度抑制しているものと判断せられた．

　本試験は圃揚の自然発病を期待して行なった実験

で，一応団揚州における病菌の分布のむらを考え，一

区5本のえらび方は全くの無作為にとった．これでも

発病のむらは完全に無視してよいとは考えられない

が，A，　B二区内は全く罹病株を認めていないことか

ら，シミノレトン，ソイルの両三は，他に較らべて本病

の防除に特に有効であると考えてよいようである．引

続き2年目の株，または秋の感染を防止するために9

月，10月に薬剤を与えた場合の防除効果についてさら

に実験を進めたい・

　本試験は当所春日部薬用植物栽培試験場長川谷博士

の指導によるものであり記して感謝の意を表する．な
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お薬剤を提供された日本農薬株式会社並に三共株式会

社に対し御礼心し上げる．

文 献

　1＞　倉田浩，藤田早苗之助，衛生学報，81：182，
184（1963）

　　　　　　　　　　（昭和39年5月300受付）

抄 録

　医薬資源の開発に関ずる研究（第1報）本邦で栽培

されたD必of3fαη己〃Oporoぎ♂ε3　R・B亘しに関す’る知

見

　宮崎幸男，萩庭文寿＊，原田正敏＊，渡辺宏之3薬

　謡言，　83，．597（1963）

　栽培試験では1961年目ーストラリアより導入され

た本植物の種子は澱室内で平均26．5％の発芽率を示

し，常陸：豆では幼植物の露地での生育は全般的に良好

で，風当り少たくやや日陰でかつ余り乾燥しない場所

でとくに良く，越冬は極めて容易であることがわかっ

た．したがってわが国でも暖地を選べば本植物栽培の

可能な見通しがえられた．

　成分試験ではまず成分含有状態と変化の状態が個体

により申しく異なることが注目された．風乾葉の総ア

ルカロイドは冬季の収穫（樹令9月）で平均1．13％，

夏季の収穫（樹令16月〉で平均1・53％で夏季の方

が全般的にやや高かった．

　総アルカロイド中のヒオステアミン，スコポラミン

の比率はそれぞれ10～15％20～25％前後で冬季と

慶季の差はほとんど認められなかっむ．なお同一個体

についてはヒナステアミン含丑は夏季には冬季よりも

やや増大する傾向がみられたが，スコポラミン含量に

ついては夏季と冬季との問に〒定の傾向は認められな

かった．

　微且戊分として他のアルカロイドが夏季に数多く現

われることがペーパークロマトグラム上で認められ

た．これら他成分の主部をノルヒオスチアミンとすれ

ば供訳植物はこの成分を多五㌃に含みヒオステアミソの

少ない型であると思われる・

　鎮座試験ではエキスの効力の大部分は含有アルカロ

イドが占め，また後者の効力のほとんどはヒオステア

ミンとスコポラミンρ含量とそれぞれの効力から考え

てこの両者が代表するとみなされ，他成分には余り鎮

控効力が認められない．したがって本植物を鎮痙生薬

として出置する場合にはこれら両アルカロイド，とく

にヒナステアミソの含量を調べればよい．一方毒性の

＊千葉大学薬学部

面ではエキスの効力が含有アルカロイドに半ば起崩し

ていたが，総アルカ直イドの梅壷がヒナステアミンや

スコポラミンよりも極めて強かったことはかなりの新

知見であった．この他成分の生理作用と化学構造の面

は興味あることであろうが，薬効を期待する場合は全

然イ∫副成分とはみなされず，反って無い方が好ましい

ようである．

　以上の結果より総アルカロイド中のヒオステアミソ

含量の高い系統を育成してゆけば本植物はヒオステア

ミソ含有生薬ならびに本アルカロイドの新しい資源植

物として新分野を開くことになると思われる．

　光線の強さがレモングラスの生育，含油量ならびに

チトラール含量におよぼす影響

宮崎幸男，大野　清：熱帯農業，7，101（1964）

　温室内で寒冷紗の一重，二重ないし三重，およびよ

しずの一重，二重によるしゃ光区な設けて表題の点に

ついて研究を行なった．

　植物体各部の生育はしゃ光度の加わるにつれて低下

し，したがって葉の収量もしゃ光度の加わるにつれて

低下したが，この傾向は葉靴においてとくに顕著であ

った．

　葉の乾物率もしゃ光度の加わるにつれて低下する傾

向がみられ，とくに葉鞘において顕著であった・

　葉の含油率は葉身においてはしゃ光度の強い場合に

わずかに低下する傾向がみられたが，葉鞘においては

含油率と光線の強さとの間に一定の傾向が認められな

く，全葉についても葉鞘の場合と同様であった．

　油のチトラール含量は葉身においては光線の強さと

の間に一定の関係が認められなかったが，葉鵜におい

ては油のチトラール含量は無処理区よりもしゃ光区に

おいてやや高い傾向が認められた。しかしこの場合油

のチトラール含量はしゃ光度に比例するわけではな

い，全葉については葉身の場合と同じく油のチトラー

ル含量と光線4～強さとの問に一定の関係は認められな

かった．

　したがって1株当りの油あるいはチトラールの収量

は主として1株当りの収葉量によって支配されること
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になり，しゃ光度の加わるにつれてこれらはいずれも 低下する傾向が認められた．

講演要旨

　宮崎幸男，大野　清：レモングラスの原料葉の乾

燥が収油量ならびにチトラール含量におよぼす影響

第15回熱帯農…業i研究会（19σ4・4・2）

乾燥方法は陽乾，陰乾の2方法を用いた．

　元の生草重に対する収油率は乾燥の初期には陽乾，

陰乾ともに収穫直後よりやや増大する傾向がみられ

た．ま’たとくに多湿条件のもとでなければ収油率に関

しては陰乾が陽乾に優る傾向がみられた．

　油のチトラール含量は晴天の場合は陽乾，陰乾とも

に1～2日間の乾燥で収穫直後よりつねに著しく増大

した．また油のチトラール含量では乾燥の初期には陽

乾が陰乾に優る傾向がみられた・

　したがって元の生草重に対するチトラール含量は乾

燥の初期には陽乾，陰乾ともに収穫直後よりもつねに

高く，気象条件の良いときは1月以上の乾燥にもかか

わらず収穫直後よりも高いチトラール含量を維持する

ことがわかった．



編　集　委　員

田車　 穣（委員長）

朝比奈正人　川谷豊彦

西崎笹夫　小川秀子
柴崎利雄　田辺弘也

岩原繁雄
倉　田　　浩

佐　藤　　寿

山　手　　昇

昭和39年10月20日　印刷

昭和39年10月25日　　発行

．衛生試験所報告第82号

発行所

印刷所

東京都世田谷区玉川用賀町2の203

国立衛生試験所
：東京都中央区入船町2の13

株式会社小薬印刷所


