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，疑ミ源斐1尿中麻薬の検出につ・π（第6報）

　悔鵯・｝・．．．ぢ’㌦粥“、、篇．G聾職9ソ

　　　　　　　　　　　　　　　　　大　野　昌　子

1）θ媚∫0π9ブ陥γ60’ゴ61）7麗9∫ゴπ捌0109ε6α」πμ鼠1π

　　　　　　　　　Masako　ONO

　　This　work　was　done　to　establish　some　routine　methods負）r　assured　identi丘cation　of　basic　addictive　drugs　in

human　urine．　The　chief　problem　of　addiction　is　the　use　of　heroin　and　heroin　rapidly　hydroly忌es　in　the　body　to

morphine．　Therefbre，　the　procedure　dcscribed　here　is　directed　to　the　separation　and　rccognition　of　morphine．

　　Assured丘nal　identi丘cations　should　bc　the　heart　and　backbone　of　any　method．　The　new　fbature　is　that　micro．

scopic　chemical　tests（microcrystal　tests）are　combined　with　the　thin－layer　chromatography．

　　Extracted　basic　substances　are　separated　by　thin－layer　chromatography　and　a｛ter　spraying　with　iodoplatinate

solution，　the　presence　of　blue　or　violct　spots　at　certain　I》positions　provides　strong　indication，　but　not　conclusive

identi丘cation　of　the　drugs　looked鉛r．　Made　on　simple　methanol　eluates　of　thc　sprayed　spots　they　provide　de且nite

tests飴r　con丘rmation　and　ccrtain　identi丘catiQn．　Microcrystal　tests　have　been　used　success釦lly　on　eluted　residucs

not　merely　with　spots　of‘‘known，，　but　also　with　spots丘om　addicts，　urine　samples．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1969）

　中毒者尿からの麻薬の検出については，これまで適

当な試料の入手が困難であったため，十分目研究が行

なえなかったが，一年余にわたりニューヨーク市のLa－

boratory　fbr　Addictive　Drugsで研究する機会を得，ヘ

ロイン，モルヒネ，コデイン中毒者，あるいはメサド

ン，ペチジンのような合成麻薬中毒者の尿を用いて従．

来の抽出法1）に検討，改良を加え，また抽出した物質

については，新たにマイクロクリスタルテストを採用

して完全な確認法を確立し，これにより尿中に排せつ

される微量の代謝物も確認することができた．

　このLaboratoryでは，更生中の中毒者の尿もあわ

せ，現在1目250検体の中毒者尿の分析を行なってお

．り，麻薬の不法所持や不正取引によ筍逮捕者の尿では，

麻薬の検出率は非常に高く，70％以上に及んでいる．

中毒はヘロインに基づくものが最も多く，モルヒネ，

コデイン，ジヒドロモルヒノン，メサドンがこれに続

いている．

実験材料，方法，および結果

　1．実験材料　ヘロイン，モルヒネ，コデイン，メ

サドン等による中毒者尿

　皿，実験方法

　豆・1　採取量および前処理：尿は万能試験紙を用

いてpH約6に調製し，冷蔵庫中に保存する．実験に

は通例50mげつを用いるが，採取時の条件に応じて

使用量を老慮しなければならない．往々バルビツール

酸系薬物の併用される事例があり，とくにこれらを鑑

定する必要のあるときは，加水分解以前に弱酸性でエ

ーテル抽出を行なう．

　豆・2　尿の加永分解および薬物の抽出：骨子は従

来どおりであるが，操作上に改良を加えた．方法の概

要をFig．1に示す．

　正・3　薬物の検出

　正・3・1　薄層クロマトグラフィー3豆・2に従

って分離して得た各フラクションからの薬物の検出に，

まず薄層クロマト法を用い翫その条件と，麻薬およ

び中毒者尿からかなりの頻度で検出される薬物のRズ

値をTable　1に示す．

　モルヒネ，ジヒドロモルヒノンは同じF2に抽出さ

れ，TLCでも前記の条件では両者を分離することが

できない．しかし噴霧台盤による呈色が異なるので，

疑わしいときは別の展開剤を用いて，再度π（フを行

なう．従来両者め分冊にクロロホルムージエチルァミ

ン＝9：1が用いられていたが，テーリング現象があ

るため，検出精度が悪くなり，母の差も小さく，また

展開後の溶媒蒸発に長時間を要するので（110。，40分）

不便である．著者は展開剤としてクロロホルム一品タ

ノールーアンモニァ水（28％）＝160＝35：5を用い

て目的を果した（Table　2）．

　皿・3・2　薄層板からの薬物の溶出：TLCで分

離した薬物がなにであるかは，紫外線照射による蛍光，

吸収の有無，町値，噴霧試液による呈色，またこれ

らが抽出されたフラクションを考慮に入れれば，ほぼ

推定されるが，確認法として十分ではない．そこでさ

らにマイクロクリスタルテストで確認する方法をとる

ため，揮発性物質の丁合を除き，スポットはすべてプ
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し二1，iIIし，

Table　1．　TLC　data　of　narcotics　and　other　drugs

Acidil～．『widl

dxu・act　with

　　E璽he「　　．

薮）rBarbitura巳。5

Drug

Urine

　StrOIlgly　acidiry
　、、「i【1ユ　1｛きs‘）．1

　〔【Qabou11NH2SO4」

　HydrOlyze雲11　aU10－
　　clave（18Lbslinch2，

　　100～ 1　100，　30　mi監ユp）

　　AUow竃。　coo1＆

　　mtcr
FuU・atc

AΦstpHw
NaOH（pH

Add　a　liulcs

Exlrac【whh

incsoL （：HCI3

Aq．　hycr

discard

Nlake　barc】y　acid　with

H2SO4，　Ihcn　make　ammonlaca1

（pH　8．5）

Add　NaHCO藷＆血tlc　mr，re
Sulfitc

Ex【ract　with〔：HCI3－lsOprOPand
〔：3：リ

　ムiix【Ul℃

　　　Dry　w五thNa2SO4

　　　EvaporatC

　Rcsiduc．，，F2

　Morpllinc，　Normorphihe
’Nalorphine，1；）ihydrornorphin6nc

　Ev第poratC
　、vitll　l　drOP

　o「0．1NHCl

Residue＿Fl

Codcine，　Norcodcine，

、1cthadone，

Normethadonc，
Pαhidinc，

Norpcthidine，

・Cocaine，　Procainc，

（～｝瑠ininc，工《icotinc，

Mcthamphctaminc，
α【㌦

Fig．1．　Outline　of　the　method

レートから溶出した．

　プレートからのスポットの溶出は，極性のある有機

溶媒，たとえばメタノールが適している．

　発色試液を噴霧したのちのプレート，あるいは目的

物が紫外線下に蛍光を有するものならば，唾液の噴霧

まえにスポットの部分を小スパーテルでかき取り，メ

タソール1mZずつで3回加温，溶出する．溶出液は

毎回別の11・ビーカー中にろ過し，最後にろ紙をメタノ

ールlm♂で洗い，ろ液，洗液を合わせて蒸発する．

残留物をマイ．ク．ロクリスタルテ客トの試料とす．る．

　H．マイクロクリスタルテスト

　皿・1．結晶の形成法：試料は5％酢酸1滴に溶か

して用いる，結晶形成は，つぎの4つのいずれかの方

法による．

　（a）液体の試料に，結晶形成用の試液を加える

（aqueous　test）．通常ホールスライドグラスを用いて行

なう．

　（b）スライドグラス上に試料溶液の小滴をつけ，乾

燥したのち，残留物に’試液を加える．カバーグラスは

用いる場合と用いない場合とがある．

Narcotics

　Morphinc

　N・rmorphine
　Dihydromorphi一
　エユむ　　

　Nalorphine

　Oxymorpholle

　Metopon

　Codeine

　Norcodeine

　Dicodid

　Dihydrocodeine

　Oxycodone

　Ethylmorphine

　Cocaine

　Pethidine

　Norpethidinc

　Alphaprodine

　Anileridine

　Methadone

　Normethaδone

　Propoxyphene

　Levorphanol

　Levallorphan

　Cyclazocine

　Pentazocine

　Phenazoc三ne

理 Drug

0，21

0．05

0。24

0．62

0．62

0．33

0．40

0．12

0．32

0，24

0．72

0．44

0．67

0．58

0．38

0．60

0．82

0．46

0．25

0．81

0，13

0．57

0．42

0．50

0．67

Non．narcotics

　d－Amphetamine

　Atropine

　Imipramine

　Librium

　Lidocaine
　d－Methampheta－
　mine
　d－Methorphan

　Nicotine

　Noscapine

　Papaverine

　Procaine

　Qlオnine

　Scopolamine

理

0．20

0．08

0．50

0．79

0．88

0．39

0．63

0．58

0。94

0。93

0，54

0．49

0．58

Developing　solvent：CHCI3－MeOH＝4＝l
Plate：Silica　Gel　G　or　F254

　　　Thic㎞ess，25b　microns

Spray＝Potassium　iodoplatinate　soL

Table　2，　R∫values　of卑orphine　and

　　　　dihydromorphinone

1町
Morphine

Dihydromorphinone

0．44

0．52

Developing　solvent：CHCI3－MeOH－28％

　Ammonia＝160135＝5

（c）スライドグラス上に試料溶液1滴をとり，固体

の試薬を加える．

　㈹　揮発性物質の場合は，プレートからスポットを

かき取り，これをホールスライドグラス中に入れ，10

％水酸化ナトリウム溶液を加え，直ちに0・1N塩酸を
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　層　　　幽　スに集め，以下（a）～（c）いずれかの方法でテストする．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　皿・2　結晶の観察：偏光顕微鏡を用いて直線偏光，

caviLyヨlide　glass　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．クロスドニ：コルス　（CN），λ530　mμのゴッドプレート
　　　　　　　　　　　　　　　scrapcd　Silica　Gc旦p〔）wdcr．L．星0？みNaOH
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（RP，鋭敏色板）挿入下で，結晶形およびその性質す

Fig・2・Vo’atility　test　ofdmgs @　・　なわち、、。h，。、、m，、、re価g，nceの撫，。1。ng。，・。。の

ハンギングドロップとしたスライドグラスを，注意し　正負を観察し，同定を行なう。

て両三がふれないようにしてかぶせる（Fig・2）．わず　　　皿・3　試液

かに加温し，揮発性物質を塩酸塩としてスライドグラ　　　5％酢酸溶液

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Table　3，　Microscopic　observation　of　the　drugs

hanging　dl－（，p　oro．1

de　glass

Drug Reagent Crystal CN RP

Morphine a

b

C

vague　dendrites，　smudgc

rosettes＆brownish　fine
needles

red◎r　red－brQwn　blades，

dichroism，　brown　long
丘ne　needles　＆　　dark
brown　rosettes

vague　dendrites　at　the

edge＆smudge　rosettes

no　birefセingence

blades　show
bire食ingence

birefhngence

十elongation

blades：一elongatio員

一elongation

Godeine d

e

spherulites

clusters　of　chisel－like

cryst・

dichroic

blulsh　biref士ingence

bright　birefhngence

十elongation

Norcodeinc f

e

d

needles　to　rods

brown　blades　more
less　rectangular
dichroism

clusters　of　rods

　　　bright　white

or　　bire｛｝ingence

　　　whitish

一elongation

十elongation

Pethidine 9 dendritic　rosettes，　nce冒

dles　or　threads　irregular

rather　narrow，　some－
times　in　X，s

bire丘ingence
「

一elongation

Methadone h narrow　Xε
blades

with　arms　of　bluish　biref｝ingence ±elOIlgation
（more　o丘en＋）

DihydromorphinQne i rosettes　ofpointed　blades　white 十elongation

d－methamphetamine
｝

m

grains　with　sharp　edges，

some　prisms＆small
plates

necdles　to　too止picks　and

rods　sometimes　fbathercd
or　dendritic

birefhngence

bright　birefセingence

十elongation

一e1Qngation

Qμinine n

o

brown　smudge　rosettes，

on@standing，　cubes　or．

S（lua「e

Qr孤ge　plates，　hexagonal，

o｛㌃cn　clustcred

clusters　of　grange　rods

bire丘ingence．

bire倉ingence

十elongation

Procaine P red　serrate　blades gray　to　orahge ＋elongation

Nicotine P headband　　type，　often
curling　to　cGmplete　ci契一
cles

十elongation
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　モルヒネ用

　（a）K2HgI4試液　ヨウ化カリウム29を水に溶か

して100m‘とし，これにヨウ化第二水銀を飽和する

（約39），

　（b）　1－KI試液　1－KI溶液（5：30）1m♂，塩酸，リ

ン酸それぞれ1．5mJずつを混和する．

　1－KI溶液（5：30）：ヨウ素59，ヨウ化カリウム309

を水に溶かして100mJにする．

　（c）K2（】dI4血液　ヨウ化カドミウム59およびヨ

ウ化カリウム4．59を水に溶かして100m1とする．

　　コデインおよびノルコデイン用

　（d）K2Hgl‘試液　ヨウ化第二水銀39，ヨウ化カリ

ウム7．59を水に溶かして100m‘とする．

　〔e）1－KI比感　1－KI溶液（10；35）0．25　ml，氷酢

酸0・9m♂，リン酸1．1　mZ，水0．75　m‘を混和する．

　（f）塩化ナトリウム

　　ペチジン用

　（的　ピクリン酸試液

　A液：ピクリン酸39を氷酢酸に溶かして100m‘

とする．

　B液：酢酸マグネシウム40gを水に溶かして100mJ

とする．

　A液1mJ，　B液5mJをとり混和する．

　　メサドン用

　（h）1－KI試液　酢酸マグネシウム1gに氷酢酸

1mZ，水0．6　mZを加えて溶かし，1－KI溶液（5＝30）04

mJと混和する．

　　ジヒドロモルヒノン用

　（i）ライネッケ塩試液　ライネッケ塩を25％グリセ

リン水に飽和する．用時調製する．

　　メタンフェタミン用

　（1）10％水酸化ナトリウム溶液

　（k＞0．1N塩酸

　（1）　5％塩化白金酸溶液

　⑳　塩化金記録　塩化金lgを，うすめたリン酸

（1十2）20mZに溶かす．

　　キニーネ用

　（n）1－KI試液　（h）と同一

　（o）．臭化白金酸（正｛2PtBr6）試液　塩化白金酸19を

臭化水素酸溶液（臭化水素酸4mZに水1mJを加え

る）33・3m1に溶かす1！

　　プロカインおよびニコチン用

　（P）臭化金（HAuBr4）点出塩化金19を臭化水素

酸1．5mZ，氷酢酸8．5　m♂に溶かし，うすめた硫酸（2

十3）30mZと混和する，

　皿・4　麻薬および関連薬物の結晶：皿・3の順序

にしたがい，各薬物が各試液によって形成する結晶形

およびその特徴をTable　3に示す．

　w　実験結果

　種々の薬物による中毒者尿を分析して得た結果を

Table　4に示す．

Table　4．　Analytical　data　of　addicts’urine

Addicted　with

Heroin

Morphine

Codeine

Dihydro．
morphinone

Pethidine

Methadone

Methampheta－
mlne

Identiβed

Morphine，　Qμinine＊，　Qμinine

metabolites＊＊

Morphine

Codeine，　Norcodeine，　Mor－
phine

D三hydromorphinone

Pethidine，　Norpethidine＊＊

Methadone，　Normethadone＊＊

Methamphetamine

＊　　（かinine　su1魚te　is　added　as　an　adulterant　of

　heroin
＊＊Identified　by　TLC　only

　ヘロインは体内に吸収されると，すみやかに6－mono－

acetylmorphine　glucuronideから，さらにmorphine

glucuron量deとなり2），通常の溶媒抽出法で抽出されに

くくなるので，本法では加水分解して，全部モルヒネ

にして証明した．

　Devidowらは，尿をアンモニアアルカリ性とし，ク

ロロホルムー酢酸エチルーエタノール＝3001100：100

で抽出，抽出物をTLCで確認している3）．38検体に

ついてDevidow法で抽出したのちのヘロイン中毒者

尿を，本法に従って加水分解したところ，前者で微量

のモルヒネを検出したもの全部から多量の，また検出

できなかったものからも明らかに証明しうるモルヒネ

を検出した．

　加水分解法についてはβ一91ucuronidaseによる方法

も試みたが，大差はなかった，

　Flを得るためのクロロホルム抽出液に，0・1N塩酸

を加えて蒸発することによって，メタンフェタミンや，

ニコチンの検出法としても役立つようになった．加え

るべき酸は塩酸がよく，メタンフェタミンを用いて行

なった実験で，ほぼ100％が回収されたが，氷酢酸で

は5％しか回収できなかった．

　マイクロクリスタルテストでは，実際の検体を用い

た場合でも，TLCで検出し得る量の薬物，すなわち

1～2μg以下を，特徴ある結晶として確認することが

できた．
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　メタノールでプレートから溶出して得た試料は，発

色胸液噴霧後のものではヨウ化物を含むので，呈色反

応を試みるのは多くの場合不可能であるが，結晶形成

用試液の多くがすでにヨウ化物を含んでいるため支障

がなかった．．ヨウ化物を含まない試料が必要なときに

は，UVによる蛍光反応や，吸収を利用して，試写噴

霧まえに溶出，目的を果した．

考 察

　中毒者尿を用いて，現在不正使用されている範囲の

麻薬やアンフェタミンの抽出，確認法を確立すること

ができた．

　検出された薬物の確認段階での不完全さが，従来問

題とされてきたが，T上Cとマイクロクリスタルテス

トを併用すれば解決することができる．TLCは微量

の混合物の分離，．検出に役立つが，中毒者尿の場合の

ように，薬物に基づくもののほか，尿の成分それ自身，

食物，喫煙に由来するもの，およびこれらの代謝物に

至るまで，多数の物質が含まれているようなものでは，

かえって判定に困難を生じたり，あやまりを生じやす

い。クリスタルテストはこれを補い，プレートに試液

を噴霧し，薬物を推定後，スポットを溶出，確認でき

るのも大きな利点であるといえる．

　本法では，加水分解法を採用しているので，モルヒ

ネが検出されたとき，ヘロインに基づくものであるか

どうかは，偽和物等の存在から推定することになるの

で，偽和物の確認をおろそかにできない．また本法は，

中毒者判定のような重大な責務を遂行するための確実

性を，十分そなえているものと思う。
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作用をもつたん白質の抽出

　　　　　　　　　　　長沢佳熊・福田秀男

　　　　　　ε’漉650η伽、翫彦π7α1PO5擁07　Pゴ嬬卿E∂7ηZOηθ∫．　I

E癬α6彦ぽ。πげ0拶彦0660απ4F如ψ7θ∬07オ6’伽P70’6撚プ｝o〃z浸66層目π6－1）7ゴθ4　Poω吻

げ．80痂6PO5’67ゴ07　Pゴ彦魏αワ

　　　　　　　　　　Kakuma　NAGAsAwA　and　Hideo　FuKuDA

　　L　Oxytocic　and　vasopressor　active　prote三n　extracts　at　pH　5．5　f士om　an　acetone　dried　powder　of　bovine

posterior　pituitary　were　separated　gradually　into　two　parts　by　repeated　gel§ltration　on　Sephadex　G－75　at　pH

5。5．One　was　richer　in　oxytocin（oxytocin　14．4　u／mg，　vasopressin　6．4　u！mg），　and　the　other　was　richer　in　vaso．

pressin（oxytocin　14．3　ulmg，　vasopressin　21．3　ulmg）．

　　2．Chromatograms　obtained　by　gel丘1tration　on　Scphadex　G－75，　G－50　and　G－25　at　pH　5．8　indicated　that

the　active　protein　extracts　slowly　relcased　their　oxytocin　and　vasopressin．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1969）

　ウシ，ブタ，ヒツジなどの下垂体後葉のアセトン乾

燥粉末が含有するオキシトシン（oxyt）とバソプレシン

（vasop）とを国際単位であらわすとき，それらの力価

の比は動物の雌雄，年令，産地などの別なく，つねに

1に近い値を示すことは，箸者の一人長沢らもすでに

報告している1）．　しかし，その理由については，たと

えば一分子説，多分子説をめぐっての論争がなされて

きたがいまだに定説はない．

　すでにvan　Dykeらによってウシ下垂体後葉から．

oxytおよびvasopの力価を約1：1に含む分子量約

30，000のたん白質が単離され，これが電気泳動，溶解

度測定，超遠心法などで均質な物質であると報告され

てv・る2）．著者らも，数年前から天然形のかなり高分

子の下垂体後葉ホルモ7の存在を想定してその研究を
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始めた．その間，Preddieらは，ウシ下垂体後葉乾燥

粉末から不活性ペプチドの結晶を得て，そのアミノ酸

48個の配列を報告している3）’4）．さらにAcherらはそ

れよりさきにウシ下垂体後葉から得たホルモンたん白

質から，oxytとvasopとをとり除V・て精製したたん白

部分をneurophysin（Nph）と命名した5），しかも，こ

のホルモンたん白質は，向流抽出，トリクロル酢酸に

よる沈でん，電気泳動，希酸に対する透析などではい

ずれもoxytおよびvasopを遊離するが，水に対する

透析，塩化ナトリウムによる塩析などではそれらを遊

離しないと報告している6）．また，Ginsburgらは，こ

の解離がpH5～6で最も少なく，pH4以下またはpH

7．5以上では70％以上に達し，pH5～6にもどすと再

びもとのホルモンたん白質を形成することから，・xyt

またはvasOPのシスチンの遊離アミノ基とNphの遊

離カルボキシル基がイオン会合した複合体であろうと

考えている？）’8）．この複合体に関しては，Ginsburgら

9）’10）のほかに，Hopeら1M5）の報告もあるが，それら

のほとんどはNphの分離精製や，単離したNphに対

するoxytおよびvasopの結合量を調べたもので，取

り扱われた複合体も精製したNphにoxytおよび

vasopを再結合させたものであり，V・ずれも天然に存

在するままのホルモンと同一結合様式であるとの確証

はない．

　そこで著者らは，脳下垂体でのoxytとvasopの存

在様式を知るために，それらを天然のままで単離する

ことを目標としたつぎの実験を行なった，すなわち，

ウシ下垂体後葉アセトン粉末をpH5・8のピリジン・

酢酸緩衝液で抽出したのち，同じ緩衝液を用いてセフ

ァデックスG－75，G－50の順にゲルろ過を行なうとき，

たん白質とoxytまたはvasOPとの結合体の分布が多

少異なることを認めた（以上実験1＞．著者らはあらた

に抽出した試料について，さらに大きなカラムを用い，

pH5．5のピリジン・酢酸緩衝液でセファデックスのゲ

ルろ過を行ない，活性ピークを再クロマトゲラフィー

．していくうちに，oxyt　14．4　u〆mg，　vasoP　6．4　u／mgを持

つたん白質区分とoxyt　14・3　u／mg，　vasoP　2　L3　u／恥9を

持ったん白質区分とに分離することができた。この場

合，実験1にみられたテーリングもさらに抑えること

ができた（以上実験皿）．

　これらの結果は，もとの天然形ホルモンたん白質

（P・H）から，ゲルろ過によって2部分，すなわち共通

のたん白質Pとの結合物，oxyt一たん白部分（P－oxyt）と

vasop・たん白部分（P－vasop）とに分離されたものか，

あるいはPに対してoxytとvasopとの比率を異にし

た多種類の結合体を意味するものか，さらには元来下

垂体中に非常に似た性質を持つ2種のたん白質P、，P2

が，たとえばProxytおよびP2－vasopとして存在する

のか，なお，P1，　P2がHopeらのいうNph　I，　Nph　r6）

と一致したNph　l－oxytおよびNph豆・vasoPとして存

在するのか，などのいずれかを示唆するものと思われ

る．

　なお著者らは，実験1で得られた試料について，pH

5．8で毛ロファン膜を用いての透析実験を試み，oxyt

がvasopに比してP・Hから遊離されやすい傾向のあ

ることを認めたが17），この実験についてはなお検討中

である．’

実験　の　部

　以下に述べる実験は緩衝液のpH，カラムの大きさ，

セファデックスの種類を異にする実験1および∬から

なる．

　実験I

　I．1．　実験材料および方法

　試料の調製：帝国臓器製薬株式会社から提供された

ウシ下垂体後葉アセトン乾燥粉末644・5mgをpH　5．8

ピリジン・酢酸緩衝液（ピリジン27・59＋酢酸4．59＋

蒸留水一→3，780m♂）15　m♂に浸し，1。で18時間かき

混ぜたのち・遠心分離（8，000r・P・m・，20分）し，沈殿物

をさらに2回同様に抽出して各上澄液を合わせ，これ

を凍結乾燥して白色粉末180mgを得た（。xyt　2．80　u／

mg，　vasop　2．82　ulmg）．

　ゲルろ過の操作：セファデックスG－75およびG－50

（£ne）については2×40cm，　G－25（伽e）の場合は0．9

×30cmのカラムを，　V・ずれもpH　5．8の緩衝液で調

製し，試料をつけたのち同じ緩衝液で流出した．流出

液については，280mμにおける紫外部吸収と，ホル

モン力価とを測定した．

　ホルモンカ価の測定：oxytはニワトリ血圧下降法18）

vasopは脳髄破壊白ネズミ血圧上昇法19）を用いた．

L2．実験結果
　1）　セファデックスG－75によるゲルろ過

　試料150mgをpH　5・8緩衡液3。5　m～に溶かし，そ

の3・OmZにつV・てゲルろ過を行なV・（60　mJlhr），流出

液を3mJずつ集めた．その結果をFig．1に示す．紫

外部吸収曲線から三つのピーク（1～皿）が認められ

たが，oxytとvasopとの活性はピーク五のみに見V・

だされた．なお，フラクション（Fr）No．31～41にみ

られるoxyt，　vasoP活性（0．3～0．4　ulm♂）は，ピーク∬

がテーリングしたものと思われる．

　2）セファデックスG－50によるゲルろ過
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Table　2．　Purification　of　the　natural　oxytoc三。
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o一一一。vasopresso「actlv1しy

procedure

0．8

o．6ξ

　至
　＝
0．4き

　呈
　OD．2

original　powder

crude　extract

after　G－75　gcl　filt．

after　G－50　gel　filt．

activity（U／mg）

・x…c・・1・…P・e・s・・
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Fig．2．　Gel　filtration　Qf　f｝actions　20～26

　　shown　in　Fig。10n　Sephadex　G．50（2．0×

　40cm）at　pH5．8

　1）におV・て得られたピークHの区分，Fr　No．20～26

を合わせ，凍結乾燥して得た白色粉末29mgをpH5．8

緩衝液3．5mJに溶かして，その上澄液（oxyt　90．2　u／mZ，

vasop　93・7　ulm‘）3・O　m‘につV・てゲルろ過を行なった．

その結果をFig．2に示す．　Fig．2でのoxytとvasoP

の力価曲線は似てはいるが，厳密には一致していな

・い．なおここでもFr　No．27～41にわたりテーリング

（0．25～0．35u／m♂）が認められた．力価の高かったFr

No，19～23を各試験管ごとに凍結乾燥したものについ

て，乾燥重量あたりの力価を算出した結果をTable　l

に示す．重量あたりで比較的高い力価を持つFrNα

20を，原料からの各精製段階の力価と比較してTable

2に示す，この各精製段階において得られたものは，

Qxytとvasopの力価比が常に実験誤差i内で1：1で

あるといえるが，Table　1からは，　Fr　No．20以前は

次第にoxytの方が，　No・21以後は次第にvasoPの方

がそれぞれ多くなる傾向が認められる．

　3）　テーリング部分についてのセファデックス　G－

　　25によるゲルろ過

　1），2）の実験で認められたoxyt，　vasopのテーリン

グの原因を知るためにつぎの実験を行なった．すなわ

ち試料約10mgをpH　5，8緩衝液1m～に溶かし，こ

れについてゲルろ過を行なv・（18mηhr），流出液をlm♂

ずつ集め，そのホルモン力価を測定した．その結果，

Fig・3Aに示すようにテーリンゲが認められた．その

Fr　No．8の0．5　m‘をとり再クロマトグラフィーを行

なっても，やはり同様のテーリングを生じた．遊離形

のホルモンとして，日本薬局方脳下垂体後葉標準液

（oxyt，　vasopともに2u／m♂）0．5　mJを同一カラムに通

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　したところ，Fig．3Bに示すようにoxyt，　vasoPの力

価のピークがそれぞれFr　NQ・15，　No・18に分かれて

現われた．これはFranklandら20）の報告と一致していた．

つぎに1）の実験で得られたFr　No．31～41を合わせ，

また2）の実験で得られたFr　No．27～37を合わせて，

それぞれ凍結乾燥したのちpH　5．8緩衝液1．Om∫ずつ

に溶かし，同じ条件でゲルろ過したところ，両者とも

にoxyt，　vasoP力価はFig．3Bの◎xyt，　vasoPのピー

クと一致し，それ以外には力価が現われなかった．こ

のことは，テーリンゲ部分が遊離ホルモンであったこ

とを示し，ゲルろ過中にP・Hから常にホルモンが遊
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Fig．3．　A＝Gel舳rat三〇ロof　extracts仕om　acetone－

　dried　powder　of　bovine　posterior　pituitary（1st）

　and　ffaction　8　f治Qm　lst（2nd）on　Sephadex　G－

　25（0．9×30cm）at　pH5。8

　B：Gel丘ltrat三〇n　of丘ee　posterior　pituitary

hormones　on　the　same　colu㎜as　A

き混ぜたのち遠心分離（8000r．P．m．，20分）し，沈殿物

をさらに2回同様に抽出して各上澄液を合わせ，これ

を凍結乾燥して淡かっ色の固形物6．44gを得た，

　ゲルう過の操作lpH5．5緩衝液を用いセファデッ

クスG－75の3×64cmカラムを調製し，試料適量

をつけた後，pH　5・5緩衝液で流出（2。，約25　mηhr），

8mJずつを集め，これにつV・て紫外部吸収（280　mμ）

とホルモンカ価とを測定した．

　ホルモン力価の測定：実験1の方法に従？た．

　亜．2．実験結果
　試料650mgをPH　5．5緩衝液10　m♂に溶かし，遠

心分離して不溶物を除き，この不溶物をpH　5，5緩衝

液8mZで再び抽出して，両上澄液を合わせ，ゲルろ

過したところFig．4に示す結果を得た．紫外部吸収曲

線から四つのヒLク（1～lv）が認められ，oxytと

離されるためにテーリングとして現われたと唄えられ

る．

　実験皿

　実験1．で，セファデックスG－75，G－50によるゲル

ろ過で得られたFrに，　Qxytとvasopの力価比に多少

のずれがあることに注目し（F三9．ユ，2；Table　1），両者

の分離を目的としてより長いカラムの使用を試みた，

　L1．実験材料および方法

　試料の調製：新鮮なウシ下垂体428個より後葉部分

を分取し，直ちにアセトンで脱水，脱脂した後，減圧

乾燥して20．4gの粉末を得た．この粉末をpH　5．5ピ

リジン・酢酸緩衝液（ピリジン13．759十酢酸4・29十

蒸留水一→1，890mり300　m♂｝こ浸し，1。で19時間か
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　64cm）at　pl｛5．5

0

vasopの活性はピーク皿に見られたが，活性のテーリ

ングは実験1に見られたより少なく0．lulmご以下であ

った，さらに両ホルモンの．ピークは明らかにずれるこ

とを認めた．そこでこの両者をさらに分離する目的で，

Fr　No。26～30，　Fr　No．31～35の両区分を別々に凍結

乾燥，再クロマトゲラフィーしてFig．5を得た。

　同様に，この操作をきらに2回繰り返してFig・6に

示すような2区分（A，B）を得た．このAのFr　No，

24～27，BのFr　No．30～33をそれぞれ合わせて凍結

乾燥し，Aからoxyt　14．4±o・9　ulmg，　vasoP　6・4±1・o

u／mg，　Bからはoxyt　14．3士2・6　u／mg，　vasop　21・3士Ll

u！mgの活性を持った白色粉末を得た．

要 約

　1．ウシ下垂体後葉アセトン乾燥粉末から　pH　5．5

で抽出したホルモン・たん白質をセファデックスG－

75を用いてゲルろ過を繰り返したところ，オキシトシ

ン力価の高いたん白区分（オキシトシン14・4ulmg，バ

ソプレシン6。4ulmg）と，逆にバソプレシンカ価の高

いたん白区分（オキシトシン14．3u／mg，バソプレシン

2L3　ulmg）とに分離してきた．

　2．ホルモン・たん白質は，セファデックスG－75，

G・50，G－25などでpH　5．8でゲルろ過するとき，徐々

にホルモンを遊離した．この遊離は，低温（1～2。）で，

pH5．5の緩衝液を用いてゲルろ過を行なうと少なくな

る傾向を認めた．

　なお，本実験に用いた試料の一部は帝国臓器製薬株

式会社から提供されたものである．ここに謝意を表す

る．

文 献

1）　長沢佳熊，中山豪一，芹沢　淳：衛生古田，

　74，151（1956）．

2）　H．B．　van　Dyke，　B，　F．　Chow，　R．0．　Greep，

　A。Rothen：J．　PharmacoL　Exp。　Therap・，．74，

　190（1942）．

3）E．c。　Preddie，　M．　sa餓an　l　J・Biol・Chem・，

　240，4189（1965）．

4）　E．G．　Preddie：J．　Bio1．　Chem．，240，4194（1965）．

5）RAcher，　G．　Manoussos，　G，　Olivry　l　Biochem，

　Biophys．　Acta，16，155（1955）．

6）　R．Acher，　J。　chauvet，　G．　olivry：Biochem．

　Biophys．　Acta，229421（1956）．

7）MGinsb見π9，　M．　Ireland：J．　PhysioL，169，

　114P（1963）．

8）M・Ginsburg，　Ml・Ireland；J・Endocr三n・，30，

　131（1964）．

9）M．Ginsburg，　M．　Ireland；J．　Endocrin．，32，

　187（1965）．

10）M．Ginsburg，　M．　Ireland：J．　Endocrin．，35，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　◎
　289（1966）．

11）M．D．　Hollenberg，　D．　B．　Hopel　J，　Physio1．，

　185，51P（1966）．

12）D．B。　Hope，　M．　D．　Hollenberg：Biochem．

　J．，99，5P（1966）．

13）αR．Dean，　M．　D．　Ho11enberg，　D．　B．　Hope　l

Biochem．　J．ジ104，8C（1967）．

14）M．D．正【ollenberg，　D．　B．　Hope：Biochem．

　J．，105，921　（1967）．

15）M，D．　Hollenberg，　D．　B．　Hope；Biochem．



10 衛　生　試　験　所　報　告 第　87　号　　（1969）

　J．，106，557（1968）．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ノ16）　C．R．　Dean，　D．　B．　Hope，　T．　Kazic；趾it，

　J。Pharmacol．，34，192P（1968）。

17）長沢佳熊，福田秀男：未発表．

18）第ツ改正日本薬局方，第1部，　脳下垂体後葉

　注射液の項．

19）　第7改正日本薬局方，第1部，　バソプレシン

　注射液の項．

20）B．T．　B．　Frankland，　M．　D．　Hollenberg，　D．　B．

　Hope，　B．　A．　schacter　l　Brit・J・PharmacoL，26，

　502　（1966）．

積分球式濁度計による硫酸イオンの定量

　　　　　　　　　長沢佳熊・木島敬二

1）θ‘〃而η漉。πげε麗静彦θの読67物76ゴ4伽8彦〃ω勧απ癬¢97α彦伽9⑫乃θ76・

　　　　　　　　　Kakuma　N瓦GAsAwA　and　Ke茸i　K甲MA

　　Arapid　turbidimetric　mcthod（Turbidimeter　with　an　integrating　spherc）最）r　the　determination　of　sul魚te

was　described．

　In　order　to　R）rm　a　stable　barium　sulfate　suspcnsion，　a　new　procedure　was　studied　as　fbllows＝standard

solution　of　sul魚te　ion　was　treated　with　O．3　m♂of　hydrochloric　acid（2十1），6m‘propylene　glcoalcohol　solution，

2mZ　barium　chloride　solu丘on（10％），　and　then　m三xed　well，　treated　with　a　sonicator（20　kc），　and　measured　the

7ゼ1丁渉％Qf　the　precipitates　by　a　turbidimeter　with　an　integrating　sphere・

　　The　proposed　method　was　apPlied丑）r　water－soluble　matter　containing　Iess　than　15μ91m♂of　su1伽e　ion・

　　The　cQe岱cient　of　variation　was　not　more　than　6％in　2・5　and　5・0μ91m♂of　sulfate　ion　and　an　analysis　rc一

儀uired　about　5　m㎞utes．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1969）

1．緒 言

　　硫酸イオンの吸光比毛法や散乱比濁法による定量法

　は数多くの研究報告1）’2）’8）があり，また実用的には，

　日本薬局方（JP孤）硫酸塩試験法4），　Jls（試薬）に

　おける混在する硫酸塩測定法5）などがあるが，著者ら

　は，超音波細胞破砕器および積分球式濁度計を用いて，

　硫酸イオン1～5μglmJの低濃度範囲の定量を約5分

　で行なえる再現性のある方法を報告する．この方法は

　医薬品および生化学領域の微量のイオウおよび硫酸イ

　オンの定量に十分応用できるかどうかを検討する基礎

・実験，および塩化ナトリウム試薬中の硫酸イオンの定

　量法を検討した．

2．試薬および装置

・2・1試薬

　塩酸（2＋1）

　希塩酸：塩酸23．6mJに水を加えで100　m‘とする・

　塩化ナトリウム（試薬特級）

　o，Ol　N硫酸（JP粗の方法により調製）

　塩化バリウム溶液（10％）

　懸濁安定剤：プロピレングリコール1容および　96

VIV％エチルアルコール1容を混和する．

　硫酸塩標準溶液：硫酸カリウム（試薬特級）を110。

で乾燥し，その0．1815gを正確に量り，：水に溶かし

て1000mJとし，さらに10倍にうすめる．この液

1mZは0．01　mg　Sq一を含む．

　2・2装置
　大岳製作所製超音波細胞破砕器（20KC）

　目本精密光学製積分球式濁度計SEP・TU型

　2・2・1濁度計の内部構造図

　濁度計の内部構造図をFig・1に示す．

反射鏡　　レンズピン

@　ランプ ホール
就　　料ホルダー

弱・薩。分球謝
受光器．

iTd）標準板　　ホルダー
無

受光器

標箪

uラ

W準
A一　　　　　B

＆

ブランク

Fiε．1．　Turbidimeter　with　an　integrating　sphere
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　2・2・2濁度計の概要

　光源ランプからの光はコンデンサーレンズに集めら

れ，ピンホール，コリメーターレンズ，試料用セルを

通り積分球にはいる．平行光線が試料セルを通過する

際，セル中の濁りに基づく散乱光線は積分球の窓Aか

ら入射し，受光器にはいる．この値をT。（散乱光量）

とする．この場合散乱しない平行光線はBに達し，ラ

イトトラップで吸収除去される，つぎにライトトラッ

プの代わりに標準白板（酸化アルミニウム板）または

標準黒板を入れると，平行透過光線はこの標準白板

（酸化アルミニウム板）または標準黒板で反射し，試

料セル中の濁りに基づく散乱光線とともに，受光器で

検出される．’この値をT、（散乱平行透過光量）とす

る．濁度の％はT¢1T、×100で表わされる．

3．　実験結果および考察

　3・1JP孤中硫酸塩試験法により，標準溶液を調

　　　製し，超音波細胞破砕器で処理した場合の検量

　　　線の直線性

　ネスラー管を用V・0．01N硫酸を各々0・05，0・08，0・12，

0．18，0．27，0．40m♂をとり，希塩酸lIn‘，および水を

加えて50mJとする．つぎに塩化バリウム溶液2m1

を加えてよく振り混ぜる．ビーカーに移し，3分間

（28±2。）超音波破砕器で処理し，この溶液を直ちに測

定する．この結果をFig．2に示す．硫酸イオンとT¢1

T‘％との関係はかなり変動があり，満足すべき結果

を得ることができなかった．この操作で得られた検量

線は，再現性が悪いので，これを向上させるための検

討を行なった．

　3。2硫酸バリウム沈殿生成条件の検討

　3・2・1超音波処理による硫酸イオン標準溶液の

　　検量線の検討

　測定操作をつぎに記載する．

　硫酸塩標準溶液を共せん試験管にとり，水を加えて

20mJとし，塩酸（2十1）0．3m♂および懸濁安定剤6m♂

を加え，つぎに塩化バリウム溶液（10％）2m♂を加え，

30秒間振りまぜ，30秒間放置したのち，超音波細胞破

砕器で3分間処理（28±2。）し，濁度を測定する．なお，

試薬の添加順序などはJIs試薬の方法を参考にした．

また実験時の温度は20～25。で行なったが，超音波細

胞破砕器で処理する間は28±：2。で行なった．

　3・2・1・1塩酸濃度の影響

　硫酸塩標準溶液5m♂（SO竃一50μ9を含む）に塩酸（2

＋1）をそれぞれ0．1，0．3，0・5および0・7m♂ずつ加え，

水を加えてそれぞれ20．3mJとし，懸濁安定剤6mJず

つを加え以下3・2・1の操作にしたがってT。1T、％を

測定した結果，Fig．3に示すとおりで，0．3，0・5　mJの

ときTσ！T‘が最も高く，しかも安定であった，

　3・2・1・2　硫酸バリウム懸濁液の安定剤

　硫酸バリウム懸濁液の安定性を得るために，種々の

懸濁安定剤が研究されている．その代表的なものに，

塩化ナトリウムー塩酸溶液，ゼラチンー塩化バリウム
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溶液，グリセリンーエタノール溶液6），プロヒ。レンゲ

リコールーエタノール等量混液7）などがあり，大道8）

はグリセリンーエタノール溶：液，プロピレングリコー

ルーエタノール溶液がすぐれているという．著者らも

G・D・Supatos　Nrili9）の方法などを参考にして，プロ

ピレングリコールおよびエタノールの等容量混液を用

V・た．すなわち，硫酸塩標準溶液5mZ（SO蓼圏50μ9

を含む）をとり，塩酸（2＋1）0．3m‘を加え，つぎに

懸濁安定剤3mJ，6m♂および9m‘を加え水を加えて

26．3m♂とし，塩化バリウム溶液2mZを加え，以下3・

2・1の方法により試験をしたところ，安定剤の使用

量が3mZのとき，10回の測定値の標準偏差は0・3，6mJ

のとき0．15，9m’のときも6m♂とほぼ同じ値を示し

たので，6mZを採用した．

　3・2・1・3超音波処理による試料溶液の安定性

　　（濁度の経時変化）

　硫酸塩標準溶液5mJ（SO葦一50μgを含む）をとり，

水を加えて20mJとし，3・2・1の方法により試験を

行なった結果をFig・4に示す．野中でAはうすめた硫

酸塩標準溶液に試薬を添加後，30秒間振り混ぜ，30秒

間放置，3分間超音波処理したのちそのまま放置し，

3分ごとに濁度を測定したもの，またBは30秒間振り

混ぜ，30秒間放置後3分ごとに測定したものである．

この結果からBの揚合は安定化するのに約15分間必要

であるのに対し，Aは3分間超音波で処理することに

より，その後は安定した値が得られることがわかった．

なお6分間処理を行なったものは3分間処理をしたも

のより1．5％高いT¢1T‘％を示した。

　3・2・1・4検量線の検討

　以上のような検討により3・2・1の定量操作によっ

て作成した検量線は1～5μglml濃度で直線関係があ

り，その結果をFig．5の実線で示す．

　3●2・2　定量法

　以上の結果にしたがってつぎの定量法を定めた．試

料溶液20mZ（硫酸イオン5μg／m♂以下1μg／mJ以上

とする．ただし，5μglmJ以上のときは適宜水でうす

める）を列せん試験管にとり，塩酸（2十1）0．3mJお

よび懸濁安定剤6mJを加え，つぎに塩化バリウム溶

液（10％）2m♂を加え，30秒間振り混ぜ，30秒間放置

し，超音波細胞破砕器で3分間処理（28±2。）し，濁

度を測定する（標準黒板法）。セルは30mmを用いる．

この場合の検量線をあらかじめ作成しておき，硫酸イ

オン量を求める．対照は空気とする．なお精度につい

ては，2．5および5μg！mJの硫酸イオン標準溶液を各10

回本法で定量した結果，それぞれの変動係数は6％以

下であった．

40

拍

動30
謡

20

　　　　　　　／・／　】3

A

　艮　　　　・L　　　　　7　　　　夏O　　　　l3　　　　16

　　　　　　　Standing　timc（min）

Fig。4．　stability　of　7ゼ／乃％on　standing・

　A＝Curve　treated　with　a　sonicator

　B：Curve　no　treated　with　a　sonicator．

60

50

≧ミ40

ミ

謡

30

20

6
’

ア
’

’

’

’

ノ

，！
’

’

，♂
’

’

’

’

’

’

’

6
’

’

〆

〆

’

ノ

〆

〆
！

ノ
！

’
！

，

1　L25　　　2．5　　　　3．75　　　　　5　　　　　6．25

　　Concentration，　SO㌃（μ9／m～）

Fig．5．　Calibration　curve

　一・一NaCl　none，…o…NaCI　added

　3・2・3塩化ナトリウム試薬中の硫酸イオン定量

　　法の検討

　試薬特級塩化ナトリウム（硫酸塩0．002％以下）19

をとり，硫酸塩標準溶液2．0，2。5，5．0，7．5，10および

12．5mJを加え，3・2・2の定量法にしたがV・実験を行な

った結果をFlg・5の点線で示す．このように塩化ナト

リウムは，『明らかに影響するから，検量線を作成する

ときには，分析試料と同量の塩化ナトリウムを添加し

なければならない．なお著者らが目的としている試薬

一級および特級の塩化ナトリウム中の硫酸イオンの定

量は．標準試薬の塩化ナトリウム（硫酸塩0・001，％以

下）を用いて検量線を作成しても好ましい結果は得ら

れないので現在検討中である．
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医療用グラステックスの物理的ならびに化学的研究（第1報）

輸液用プラスチック容器の物性に関する考察

大場　琢磨・堀部　隆・菊池　寛

　5魏4ゴθ50ηP妙5加1αη4αθ2沈α♂Pπ～ρ6漉θ3げP1α漉05ノ∂γル露廊α♂こ／3θ・1

Eκσ痂η励0η0πP妙語6α1P7ψθ漉8∫げP1α5’∫6　Cbπ’痂θ7∫プb7・49膨0π5伽∫ゴ0π5

　　　　　　　　Takuma　OBA，　Takashi　HoRIBE　and　Hiroshi　K：エKucHI

　　Physical　properties　of　the　plastic　container最）r　aqueous　in魚sion＿transparency，　permeability　of　steam，　crush－

resistance，　tensile　strength我nd　thermostability－were　investigated．　Polyethylene，　polycarbonate，　polyvinyl－

chloride，　polypropylene　and　polypropylene　copolymer　which　was　more　transparent　than　polypropylene　homo－

polymer，　were　used　fbr　this　experi皿ent．　P（＞lycarbonate　was　better　than　the　others　with　rcgard　to　the　transparency，

crush－resistance　and　thermostability，　but　had　a　high　permeability　of　stea卑．　Polyvinylchloridc　and　low－density

pQlyethylene　had　IQwer　thermostab三lity　than　the　others，　and　high－density　polyethylcnc　had　low　transparency，

Polypropylene　nearly　met　these　properties．　Furthermore，　the　copolymer　was　superior　to　polypropylene　homop－

polymef　in　poiロt　Qf　transparency．

　　It　was　considered　that　the　copolymer　was　suitable　to　the　material　of　plastic　container　fbr　infhsion．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（R．eceived　May　31，1969）

　まえがき

　プラスチック製の輸液用容器の試験法は，すでにア

メリカ1’2），イギリス3），スイス4），フランス5），スカ

ンジナビヤ3国6）およびドイヅ）において，それぞれ

の国の公定書に収載されており，血液バッグ，ブドウ

糖注射液またはリンゲル液などの輸液用容器，点眼液

用容器などに広く使用されている．

　厚生省においても1965年に塩化ビニル樹脂製血液セ

ット基準8）を制定告示しているが，乱入改正目本薬局

方の一般試験法の中にプラスチック製輸液用容器の試

験をとり入れる準備として，著者らはブドウ糖注射液，

リンゲル液およびロック液などのプラスチック製容器

（以下本容器）の物理的性質すなわち透明性，水蒸気

透過性，耐衝撃性，耐熱性，耐水蒸気滅菌性を研究し，

どのようなプラスチック材料が本容器に適合するもの

であるかを検討した．

　一般にプラスチック製の輸液用容器はガラス製のそ

れにくらべて優れた点は，〔1）軽量である，（2）破壊しに

くい，｛3廉価である，（4｝ゴム栓を使わないので，ゴム

屑が入らない，㈲使用後処理し易いなどがあげられる，

反面，欠点としては，ω高熱滅菌が行ないにくい，②

透明性に欠ける，｛3）添加剤が溶出する恐れがあるなど

であるが，品質の改良はいちじるしいので漸次欠点が

少なくなり，現在でも使用可能なものがいくつかある

が，将来さらに開発が進みポリメチルペンテンなど，

より透明で耐熱性のよい材料が多く実用化されるもの

と期待している．今回はポリプロピレンよりも透明性

のよいものとして，プロピレンを主体とした共重合体

に着目し容器を試作させ試験に使用した．

　実験材料

　次の材質で作られた内容500m♂および100　mJのび

んの形をした容器を使用した．

　ω三井石油化学㈱製中低圧法ポリエチレン（PE－L）
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　添加剤：BHTおよびステアリン酸カルシ1ウム

②目性ユニカー㈱製高圧法ポリエチレン（PE－H）

　添加剤：なし

（3）呉羽化学㈱製ポリ塩化ビニル（PVC）

　添加剤：ブタジエン，スチレン，メタクリル酸メ

チル共重合物．5～10％

三lll盤ウ褥
｛4｝三井石油化学㈱製ポリプロピレン（PP）

　添加剤：Irganox　1010およびDSTD約0・5％

樹三菱江戸川化学㈱製ポリカーボネート（PC）

　添加剤：リン酸塩

㈲三井石油化学㈱製ある種のものと共重合させたポ

　リプロピレン（PP－Copoly）

　添加剤＝lrganσx　1010およびDSTD約0．5％

実験方法および結果

　1．透明性　　　　　　　’

本容器の透明性はガラス製のものに劣るが，内容液

の濁りあるいは浮遊物などの異物を検査できることが

望ましい．PB，　FPおよびスカンジナビや薬局方にお

いても透明であることを規定しているが，数値として

示されていない9）。そこでわれわれは自記分光光度計

（日立EPS－3T型）を用いてプラスチックの吸収スペ

クトルを測定した．使用した実験材料の胴部の一部を

3×2cmの大きさに切断し，これを試料光路におき，

空気を対照として（補償光路には何もおかないで）波

長210mμから700mμの間の透過パーセントを測定

したところ，Fig．1のような吸収スペクトルをえた・

使用した材料の厚みはPE－L：0．68　mm，　PE－H＝0．50　m

m，PVC＝0．35　mm，　PVG：0，55mm，　PC＝0．821nm，　PP－

Copoly：0．45　mmであった．　　1　，

　肉眼的観察ではPCとPVCはガラスに近い透明性

をもってV・るが，PE－しおよびPE－Hはほとんど不透

明でPPはそれらの中間であって半透明である．これ

らの透明性が表現される波長はFigユの吸収スペクト

ルからみると，400mμより長波長領域にあると考え

られる．

　そこで450mμにおける透過パーセントをFig・1か

らみると，PC：84％，　PVC：57％，　PP－Copoly＝50％，

PP：15％，　PE・H：8％およびPE・L：4％である．

　2．水蒸気透過性

　永蒸気透過性は水を入れて密栓した容器の重量の減

少率をもって表わした．すなわち内容500m‘の各種

容器に水500m♂を入れ，密栓をして温度25±1。，

湿度約釦％の室内に放置し，30日，50日，70日，　100

日および130日後の重量変化を測定した．その結果

Table　lに示すようにPCは他の材料にくらべ内容液

の十分の減少がいちじるしい．

　3．落下試験による耐衝撃性

　3・1内容100mZの各種容器2個ずつに水10Gm‘

を入れ密栓をしたのち，L2　mの高さに容器を縦位置

および横位置に保ってから，コンクリート床面に落下

させたときの容器ρ破損状態を観察したところ，Ta－

ble　2のようであった．

　3・2　内容100mJの各種容器20個ずつに水100　mZ

を入れ密栓をし，横位置からコンクリート床面に落下

させた．高さlmはから始まり，累積落下をさせたと

きの破壊数をTable　3に示した．

Table　1．　Decreasing　rates　of　water　in　con．

　tainers（％）

MateriaI

PC
PV（】

PP

PE－H

PE－L

Decreasing　rate　of　water（％）

30day

0，5

0，2

0

0

0

・・d・yl・・d・yll・・d・y

0．8

0．4

0

0

0

1．0

0．5

0

0

0

1．3

0．55

0

0

0

130day

1．7

0．6

0．15

0．02

0．01

Table　2．　Results　of　dropping　test（room　temp．

　27。，water　temp．24。）

Materia1

100

透
過

↑

多

ト　0
PP

ノ　1

　　　PVC　　　　　PP－PE〆’　PC
　　　　　タ．1
／一P評E－HE．L

210 22。24026。28030。32・34・3・・38・400唱50061｝0700
　　　　　　　　　　　450
　　　　　　mμ一→

Absorption　spcctra　Qf　plastic　contaihers

PC
PVC
PP

Fig・L

PP－CoPoly

PE－H

PE－L

Situation　of　container　befbre　droPPing

Vertical

unchanged

de長）rmed　at　bottom

defbrmed　at　bottom

broken　at　bottom

unchanged

defbrmed　at　bottom

Horizontal

unchanged

unchanged

broken　at　bottom
and　water　leaked

unchanged

unchanged

unchanged
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Table　3．　Numbers　of　broken　containers　on

　accumulative　dropping　test（room　temp．26。）

Material

PVC
PP

PE－H

PE－L

Hcight（m）

1．0

2

1

0

0

1．2

正

・3

0

0

1．4

1

1O

O

O

1．6

0

1

0

0

1．8

1

4

0

0

2。0

3

1

0

0

3．0

6

0

0

0

Numbers　of
unbroken
ones

6

0

20

20

Table　4．　Results　ofdropping　test　a氏er　treatment

　with　autoclave（121。，30　min）

Mater三al

PC
PVC

PP

PE－L

Situation　of　container　be食）re　droPPing

Vertical

unchanged

white　Iines　apPeared
at　shoulder　and
　

oottom．

one　was　broken　at
bottom　and　another
produced　white　line，

unchangcd

Horizonta1

unchanged

white　l二nes　apPeared

at血oulder　and
bottom．

unchanged

unchanged

3・正と同条件で落下試験を行なった（Table　4）・PE－

Hはこのときの熱で溶融．したため本試験はできなかっ

た．

　4．耐熱性

　4・．1各種容器の熱変形温度測定

　各種容器を電気乾燥器に入れ少しずつ温度を上昇さ

せ，容器が変形したときの温度を測定した結果をTa－

ble　5に示した．

　4・2　煮沸および高圧蒸気滅菌処理による外観変化

　内容500mJの各種容器に；水を満たし密栓をしたの

ち沸騰水中に60分問浸漬した揚合，またオートクレー

ブで121。，20分処理後開放した場合（普通冷却）およ

びオートクレーブで121。，20分処理後に内圧を保持し

たまま急速に冷却した場合（加圧冷却）の容器の外観

変化を観察し，Table　6にまとめた．

　5，　引張強さおよび伸び

　引張強さおよび伸びの測定は当所の日立精機㈱製の

ショッパー式抗張力試験機を用い，引張速度は．．72mm

　　Table　7．　Tensile　strength（kg／cm2）and　stretch

　　　　（％）

Table　5．　Defbrmation　temperature

M。、。，、。I　Aut豊iavcVer・i・al・…p・ece撫「欝1

　　　　　　職島en、　T・n・il・・．…e・ch　T・n・i1。，．s・re、。h

．Materia1

100m♂PVC
100mJ　PP

100mJ　PE－H

lOOml　PE．L

Temp，

60～65。

155～160。

IIO～115。

125～130。

Container

500m♂PVC

500m♂PP

500mJ　PE－H

500mJ　PE－L

Temp． PVC

70～75。

155～160。

110～1150

120～1250

none
treatcd

494

458

10．2

5．3

491　　・　26．4

485　　13．8

PP none
treated

　3・3内容500mZの各種容器2個ずつに水を満た

し密栓をしたのち，121。でPVCは15分間，他は30分

間オートクレーブを用いて蒸気滅菌を行なったのち，

412

444

718

722

466

461

719

706

PP－
bopoly

none
狽窒モ≠狽?

364

R14

775

U50

424

R63

820

U25

PE．L none
treated

407

368

867

883

441

400

763

767

Table　6．　Appearances　of　sterilized　containcr

⊃㌧｛ateria1

PC

PVC

PP

PE－H

PE．L

Ster丑izhlg　method

In　boiling　water　fbr　60　min

unchanged

dcnted，　lost　transparency

broken　at　trunk

defbrlned

broken　and　de食）rmed　at

bottom　and　trunk

In　autoclave　at　121。

For　2G　min，；cQoled　in　air

expandcd　at　bottom　and　trunk

dented，　lost　transparency

broken　at　trunk

melted

broken　and　defbrmed　at
bottom包nd　trunk

For　30　min；cooled　under

P「essu「e

unchanged

dented，　lost　transparency

dented　a　little

melted

expanded　at　bottom
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／min固定金具間の距離は2cm（PVCの場合は伸びが

少ないので3cm）とした。　PVC，　PPおよびPE－しの

容器の胴部を横方向（直立させたときの水平方向）お

よび縦方向（同じく垂直方向）の2方向の材料片を，

JIsダンバル型2号の形に切り抜v・て作り引張試験を

行なった．PCは切断できなかった．高圧蒸気滅菌前

後の容器について，それぞれ4つの材料片を作り，そ

れらの引張強さおよび伸びを測定し，その平均値を

Table　7に示した．

考 察

　1．透明性

　肉眼的観察による実験材料の透明性とFig・1の吸収

スペクトルとの関連性は，波長450m拶の透過パーセ

ントと一致するものと考えられる．日本薬局方一般試

験法のガラス容器試験法の中で着色容器の透過パーセ

ントは，290～450mμで50％以下，590～610mμで

60％以上となっている．また畑田ら10）は肉眼的観察に

よる異物検査可能の見かけの透過パーセントは，約40

％以上であり，約30％以下では急激に検査困難となり，

約13％以下では検査が不可能となることを報告してい

る．

　Fig・1からえられた透過パーセントで異物検査が可

能な材料はPC，　PVCおよびPP－Copolyが最適と考え

られる．

　2．　水蒸気透過性

　スイス薬局方4）では室温20。，湿度65％で14日間放

置したとき内容液の減量：が0．2％以下，1年で5％以

下と規定している．TabldからPGは内容液の減量

が大きいため，長期間には内容液の濃度が増加し，本

容器としては不適当であると考えられる。しかしPC

は透明性および耐熱性が非常にすぐれているため，外

表面をポリ塩化ビニリデンなどでコーティング処理を

施して使用するなどの工夫が望まれる．

　酸素などのガス透過性については，PE・Hが非常に

大きく，PP，　PE－L，　PVCの順に少なくなり，内容液

が酸化されやすい揚合にはPE－Hは不適当である，

　3．耐衝撃性

　プラスチック容器がガラス容器よりはるかに優れた

点は衝撃に強いことである、各種実験材料相互間の大

略の耐衝撃性の比較をTable　2，3から行なうと，　PC，

PE－HおよびPE－しが他よりよいことは明らかである．

Table　4から高圧蒸気滅菌処理した後でもPCおよび

PE－Lは他より優れてV・るが，　PE－Hはその時の熱で

溶融する．

　4。耐熱性

　前項の耐衝撃性とは反対に，耐熱性はプラスチック

の大きな欠点の1っであるが，将来は必ず改良されて

行くと考えられる．しかし現在注射用ガラス容器は高

気圧蒸滅菌処理が行なわれているので，主としてこの

処理後の材料の外観変化を観察したところTable　6の

ように，PCは熱に対して最も強いが，これも高圧蒸

気滅菌処理の場合には，加圧冷却法を行なわなければ

変形を生じる，PP，　PP－CopolyおよびPE－Lは加圧冷

却法により，わずかの変形を生じたが，加圧冷却法お

よび容器の形状を工夫改良すれば変形をおこさせない

ようにできると思われる．

　5．引張強さおよび伸び

　PCは滅菌前後ともこの引張試験法では切断せず，

他のものよりも引張強さははるかに優れている．Ta・

ble　7から滅菌前の4者の引張強さの値は，いずれも

4×102のオーダーで差はない，三三処理後の引張強さ

は処理前とくらべ，PPではやや増加し，　PP－Copoly，

PVCおよびPE－しではやや低下してV・るが有意の差

があるとは認められない．

　伸びについてはPVCは他の3者よりも少ないが，．

全体的にみて滅菌処理前後の差は認められない．

総 括

　一般にプラスチック容器はガラス容器にくらべ耐衝

撃性はすぐれているが，透明性および耐熱性に問題が

ある．現在実用に供されている5種の材料およびPP

よりも透明性のよv・PP－Copolyの容器を試作し，これ

らの物理的性質を検討した結果をつぎのTab正e　8にま

とめた．表の中で◎は適するもの，○は使用可能なも

の，×は使用不可能のものとした．

　なお本容器の滅菌法は，高圧蒸気滅菌法よりも放射

線またはガス滅菌によるか，これを併用することが適

しているのではないかと考え，今後この方面の研究が

必要と思う．

　本研究にあたり，オートクレーブ処理で御協力いた

Table　8．　Compar三son　of　qualities　of　plastic

　contalners

M・・・…l 件n，懸1齢」譲塩、e明認
PC
PP

PP－Copoly

PVC
PE－H

PE－L

◎

○

◎

0
0
×

×

◎

◎

○

◎

◎

◎

0
0
0
◎

○

◎

○

○

×

×

○
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だいた第一製薬㈱製剤研究所の加賀，．広田両氏ならび

に透明性のポリプロピレン共重合物を提供された三井

石油化学㈱の千野切ならびに大和製缶㈱の福寿，宇津

原両氏に対し感謝致します．費用の一部は昭和43年度

厚生科学研究費を充当した．

重）

2）

3）

4）

文 献

U，S．　pharmacopeia，　XVH，　p．900（1965）．

National　Formulary，　XII，　p．518（1965）．

British　Pharmacopeia，　p．495（1968）．

Swiss　Pharmacopoea　subsidia　pharmaceutica，

　II，　p．5，（1961）．

5）　Codex　Francaisゴ8．1393（1965）．

6）　Pharmacopoea　Nordica　Editio　Danica，

　Volumcn　l，　P．349（1963）．

7）　Deutsche　Normen，　Vorlage　April，（1964）0058

　368，Blatt　2．

8）　塩化ビニル樹脂製血液セット基準，昭和40年9

　月28日厚生省告示第44号，昭和42年4月6日厚．生

　省告示第134号改正．

9）大場琢磨：‘‘合成樹脂製輸液用容器の理化学試

　験法について，’，塩ビ食品衛生協会会報，7，4

　（1969）．

10）　畑田昭雄ら：昭和43年度厚生科学研究報告，

　p。53　（1969）．

　　　　医療用グラステックスの物理的ならびに化学的研究（第2報）

医療用接着剤α一シアノアクリレートの接着力ならびに化学的性質について

強陣　琢磨・水町　彰吾・堀部　隆

　　3翻28∫oηP妙3加Zαη40んθ癬αZP7ψθ漉θ∫げP伽5彦205〃，M誠。αZ砒．π

0π．Boη4勿95〃6η9読αη40ん6而6αJP7ψθ痂θ∫げα一（加ηoα6η1α渉θノb7醜砒σ1オ4ん∫疹。π

　　　　　　　　Takuma　OBA，　Sh6go　MlzuMAcHI　and　Takashi　HoRIBE

　　The　bonding　strength　of　the　adhesives　containingα一cyanoacrylate　resin　was　examined　using　gut　seets　under

various　condidons．

　　It　was　fbund　that　the　bonding　strength　of　wet　gut　seets　was　lower　than　the　bonding　strength　of　dry　ones．

　　Then，　residue　on量gnit量on　and　heavy　metals　test　of　the　adhesive　and，　pH，　reduc三ng　substances，　nonvolatile

residue　and　e正ectric　conductivity　of　an　aqueou臼extract　of　the　adhesive　were　investigated．．

　　As　the　results　of　chemical　tests，　it　was丘）und　that　the　polymer　had　more　residues　of　aqueous　extract　than

those　of　other　medical　plastics，　and　the　similar　trends　were　also　obtained　by　examination　of　reducing　substances

and　clectric　conductivity．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Rcceived　May　31，1969）．

　1959年・9月に米国でα一シァノァクリレ㍗ト系の接

着剤が発売され，また日本でも1961年に国産品が登揚

したが1），医療用としては1965年4月から正式に使用

され出した2）．そのため医療用製品の基準の制定が必

要になり，その接着力ならびに化学的性質などを調査

したので報告する．

　α一シァノァクリレート系接着剤の接着強度に関し

ては各社のカタロゲ類に見受けられるが，対象物がす

べて人工的な素材である．しかし生物組織問の強度に

ついては，いまだ，その報告は少なく3），正式に許可

された国産医療用接着剤の対生物接着強度について既

に水野により報告されたが4），その実験は生存動物の

皮膚を切開して創部に接着剤を適用したため，組織自

身の癒合力の影響を受けていると思われる．

　われわれは容易に入手し得る生物組織としてガット

・シートを選び，一定の条件下で互いにin　vitroで接

着させ，そのせん断強さ，およびはく離強さを測定し

た．同時に接着剤の強熱残分，重金属の有無，蒸留水

抽出液のpH，．ﾟマンガン酸カリウム消費量，蒸発残

量および電導度の測定等の化学試験を行なった．

試料および方法

　1．試料

接着剤：東亜合成化学工業㈱製造，三共㈱販売のアロ

ンアルファAを用いた．

ガット・シート：日本商事㈱および日腸工業㈱の両社

製造のもの（厚さ60μ以上）を長さ6cm，幅1　cmに

切断して用いた．ただし湿潤シートは乾燥シートを
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37。の飽和水蒸気中に1時間以上放置することにより

製した．

　2．測定装置『

引張り試験機：東洋精機製作所製，ショッパー式，荷

重能力5㎏，25㎏

電導度測定装置：東亜電波工業㈱製数字式電導度計

CMID8
　3．　接着強度の測定法

せん断接着強さ：試料片の接着にはFig，1のようなラ

ップ・ジョイント方式を用いた。

はく離強さ：Fig．2のような試料片を180。の方向に引

張り，そのはがれ荷重を求めた．

　4．接着方法

　接着部に接着剤1滴を滴下して，試料片を接着させ，

1cm平方のポリエチレン板を載せ，さらに2009の分

銅をその上に一定時間載せ圧着した．

結果と考察

　1．　接着荷重の検討

　Table　1に示すように，種々の分銅を載せて最適荷

重を求めた結果2009が最適と考えた．

　2．乾燥および湿潤試料の比較

　Table　2に示すように試料を処理し，両者の比較を

試みた．乾燥シートと湿潤シートの接着力を比較した

場合，後者は強さのバラツキが起っているが，σ外の

測定値を除いた平均を計算すると前者が5．40で後者は

4。55であることから考えると後者の接着強度が低下し

ていることが判る、これは接着面の水分により結合力

が影響を受けるためと思われる。また水中に浸漬した

シートを用いたり，接着後水中に浸濱すると強度が著

しく低下し，測定条件も一定になり難い。

　3．接着時間の影響

　乾燥および湿潤試料の両者について接着時間を変化

させその影響を観察した結果（Table　3），湿潤シート

の場合，時間による変化を1～5分で観察すると，最

初の1分で既に高い強度を示し，4分までは漸次低下

し，5分では再び上昇する傾向が見られた．乾燥シー

トの一合には，1～5分で顕著な差は見られなかっ
た．

　4．経時変化

　湿潤した試料を接着させ，－3プ。の水蒸気中に放置し，

放置時間の変化の影響を観察すると（Table　4）最初の

3日間は2kglcm2程度の強度を示すが5日では明らか

に低下し始めた．また，はく離強さはせん断強さの揚

合より，はるかに低い値を示した．

　以上の実験における接着強度の数値を概観すると多

少のバラツキを認めるが，これはシート自体の厚さお

Table　1．　Determinatlon　of　optlmum　loading

　weight

・・ad・・g　we・gh・（・）1・・nd・・g・t・eng・h（kg／・m・）

F＝＝＝＝＝＝＝＝＝「≡ヨー一一一一一一一一

　20

　50

100

200

500

1000

1．32

3．2

3．94

4．32

3．O1

3．86

Condition：dry，　standing　time　2　min．

←一5cm　　　　・う鴇krm来一一一一一一5　Cm一一〉
く一一一一一一一一一一一一一一陶一一一一lIcm　　　　　　　　　　　　　　　　　　　→

Table　2．　Comparison　of　bonding　strength　of

　dry　and　wet　pieces　（kg／cm2）

Fig．1．　Form　and　dimensions　of　test　piece負）r

．joint　method．

1

k
：

Bonding　strength
　（repeated）

σ

　　　　　　　　　1
6・m一一一一一一→1

　　　　　　　　　1

Dry

1。盆

　↓

1

獣
侍1cm男

Wet

4，92　　5．3

6．0　　　5，85

5．1　　4．6

5，7　　　5．5

4．34

2，05

4．88

5．03

3．18

2，24

5，00

4．87

0，48

1．27

Average

5．37

3．95

Fig．2．　Form　and　dimensions　of　test

　piecc　fbr　stripPing　method．

Condit量on：bonding　time　3　min，　standing　t量me

　3min．
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Table　3．　Ef｛bcts　of　bonding　time

Bonding　time　min

Bonding　strength

Dry，　kg1Cln2

σ

Average

Bonding　strength

Wet，　kg／cm2

σ

Average

1

4．9

4．6

4．7

4，35

4．35

0．23

4．58

5．85

6．05

6．2

5，75

5．9

0．17

5。93

2

4．7

5，3

4．4

3．3

5．5

0．87

4．64

5，8

5．0

3．53

4，18

4．96

0．87

4．69

3

5．1

5．0

4．35

4．85

4．35

0．35

4

4．85

5，0

5．15

4．85

0．14　0．44

・・731…1

　　　よび表面の粗さの差，接着剤の量の差，接着剤のひろ

　　．．がり工合等に基づくもので試験結果のバラツキがある
5

　　　程度あるのは当然である．試験規格設定においては，

5・15この実験に示したせん断強さの1／5位の値を採用するの

4．45　が妥当であると考えられる．

4．6
　　　　5，化学試験　　　　　　　　　●
5．5

　　　a・強熱残分：接着剤5gをとり，日本薬局方一般試
5，2

　　　験法に規定する強熱残分試験法により測定した．

　　　b・重金属試験：前項の面分に塩酸1認および硝酸

4．970・2mJを加え・水浴上で蒸発乾固し，温1N塩酸約5mJ

4．34

3．97

4．16

4．73

4．44

0．29

4．33

3，62　　　4．46

3．88　　4．84

3．62　5．0

4．81　5．2

3。62　3．8

・・52！・・55

・・911・・66

CQndition；standing　time　3　min．

Table　4．　Variations　of　bonding

　standing

strength　by

stﾕng　l　lh・1・h・1・4・・i・d・yi・d・y「・d・y

　BQnd
strength

（rcpeated）

kglcm2

σ

Average

3．32

4．10

4．24

1…

1・・89

1．10　　1．64　　2．20

2．61　　1，75　　2．27

3．98　　　－　　　1．84

1・矧α061α60

2．D56 1・70巨10

2．25

2．05

2．34

0，14

2．21

0．70

2，03

1，47

0．94

1．30

Condition：bonding　time　3　min．

Table　5，　Results　on　chemical　tests

Tests

Residue　on　ignition

Heavy　metals

pH
Oxidizable　substances

Nonvolatile　res三due

Electrical　conductivity

　　test　soludon

　　distilled　watcr

Results

　　　　0．08％

　　　　None
4．60（Dist．　W：5．00）

　　　　2．55m】．

　　　　0．18％

　　　　15．00μo／cm

　　　　l5．00μo／cm

　　　　2．57μ〃／cm

を加えたのち・塩化ビニール樹脂製血液セット基準に

規定するポーラログラフ法により重金属の有無を確認

した．

c・注射用蒸留水による溶出物試験：ポリマー19を．

フラスコにとり注射用蒸留：水100mごを加え，還流冷

却器を付け，30分間煮沸させ，冷後抽出液をメスフラ

スコに移し・フラスコを注射用蒸留水で洗い，洗液は

前記のメスフラスコに移し，全量を100mJにする．

この液についてつぎの試験を行なった．

　〔1）pH：心添および注射用蒸留水の各20m1にそれ

ぞれ塩化ナトリウム溶液（塩化ナトリウム19を水に

溶かして1」とする）1m‘を加え，日本薬局方一般試

験法に規定するpH測定法により両性のpHを測定し，

その差を求めた．

　②　過マンガン酸カリウム消費量：線溶10inJをと

り，塩化ビニル樹脂製血液セット基準に規定する過マ

ンガン酸カリウム消費量の測定法により試験を行なっ

た．

　｛3｝蒸発残留物：検液50・n♂を蒸発乾固し，残留物

を105。で1時聞乾燥した．

　｛4）電導度：血液20mJを30　mZのビーカーにと

り測定した．

　化学試験の結果，PQIymerの注射用蒸留水による溶

出物が他の医療用プラスチックに比べて比較的多く，

過マンガン酸カリウム消費量，電導度等も同様な傾向

を示すことが判った。（Table　5）

　終りにガットシートを提供された日本商事㈱および

日腸工業㈱の両社に感謝する．

文 献
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2）　最近の新薬，17，250（1966），
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米ぬか油による食中毒原因物質の究明に関する衛生化学的研究

関田　寛・内山貞夫・鈴木　隆・伊藤誉志男

武田明治・近藤龍雄・田辺弘也・志村　　博

寺島敏雄・倉田　浩・名取信策

8’π4鋤。η訪8C伽θ彦ゴ〃68鉱6吻η665げ1～ゴ‘θ．侃Poゴ∫oη2㎎

Hiroshi　SEKITA，　Sadao　UcHIYAMA，　Takashi　SuzuKI，

Yoshio　ITo，　Mitsuharu　TAKEDA，　Tatsuo　KoNDo，

Hiroya　TANABE，　Hiroshi　SHIMuRA，　Toshio　TERAsHIMA，

Hiroshi　KuRATA　and　Shinsaku　NAToRI

　　Analyses　by　X－ray　nuorescence　spectrometry　and　other　Inethods　revealed　that　eleηaents　levels　in　normal

and　toxic　Qil，　which　had　caused　fbod　poisoning　at　and　near　the　northern　part　of　Kyusyu　in　the　summer　of　1968，

werc　almost　same　except　chlorine．　Gas　chromatographic　studies　with　electron　capturc　detector　indicated　that　the

toxic　oi　were　contaminated　with　many　k正nds　of　specific　substances　of　high　electron　a伍nity．　Based　on　thesc　re－

sults，　organochloriΩe　compounds　in　the　oil　werc　mainly　investigatcd．

　　Finally，　the　specific　substances　were　identified　to　be　the　components　of　Kanechlor，　cholorinated　diphenyl，

whicH　had　bcen　fbund　in　the　manu魚ctur量ng　plant　of　the　oiL

　　Toxic　by－product　oi正，　which　was　produced　at　the　same　plant　and　had　ki11ed　many　chicken，　was　also　in－

vestigated，　and　the　inclusion　of　the　chlorinated　diphenyls　was　disclosed．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　30，1969）

　1968年に北九州地方を中心として起こったカネミ油

食中毒の原因物質を究明するため事故油に含有される

有毒性物質について主として衛生化学的検討を行なっ

た．検討方法としては，食中毒事故原因物質究明に関

する従来の経験に徴し，まず次の二項目について対照

正常油との差異の有無に関し化学的検討を行なった．

　1．有害性金属元素ならびに有害性有機化合物と関

　　連の深い諸元素

　2．親電脳性物質

　以上の予備的化学試験ならびに四四法による予備的

毒性試験から原因物質は塩素含有化合物，特に有機塩

素化合物である公算が大なることを認めた．一方，中

毒患者の症状により，トリクロルエチレンならびにペ

ンタクロルフェノール（PCP）およびその誘導体が問題

視され，また本中毒事故の直前に起こった同じメーカ

ーの製品のダーク油による鶏の中毒事件における中毒

症状についてはchick　edema魚ctorおよび高度に塩素

化されたジフェニールおよびナフタリン化合物もこの

種の症状を起こすことが知られており1），これらのう

ち食料油に関係のあるものを考慮に入れて研究を進め‘

た．

　トリクロルエチレン，PCPおよびchick　edema

魚ctor中ステロイド系の化合物については，これらは

事故油から検出されなかった．

　無機塩素化合物についても，常法により検討を行な

ったが，事故油中には水溶性無機塩素化合物は検出さ

れなかった．

　元素類ならびに親電子性物質について検討する一方

原料の米ぬかとの関連を考慮し，マイコトキシン類に

ついても検討を加えたが，これらが中毒原因物質また

はその一部屋考え得るような証拠は認められなかった．

　九大油症研究班においてカネクロール（前記高度塩

素化ジフェニール）を工揚内で発見したとの報に接し，

直ちに厚生省食品化学課を通じてこのものを製造元よ

り入手し，事故門中の親電子性物質と比較検討し，両

者の成分はほとんど完全に一致することを確認した．

しかし，この標準品がカネミ倉庫内および食用油製造

用パイプ内より収去されたカネクロールと成分組成と

も完全な一致を示したにもかかわらず，成分の量的な

関係は事故川中の親電子性物質とは必ずしも一致せず，

後者においては標準品中の低沸点部分が失われている

と考えられる試験成績を得た．

　なお，カネミ学食：用油につき，昭和42年11月8日よ

り同43年9月2日までの間に製造されたいくつかの製

品につき，塩素含量さらに疑わしいものについては親

電子性物質の含有の有無についても試験を行なったが，

カネクロール様物質の含む製品は試験を行なった範囲

においては，おおむね昭和43年2月上旬ないしは中旬

に製造されたものに限られていた．

　最後に鶏に中毒事故を起こしたダーク油について上
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記事故油と同様な試験を行なったところ，カネクロー

ル様親電子性物質が含有されていることを認め，また

対照ダーク油に対しはるかに多量の塩素を検出した．

Table　1．　Lebel　of　harm血1　metals　in　oils．

Element

実験方法および実験結果

1．食用油について

　1．有害性金属その他有害性物質と関連の深い諸元

　　素の検出

　正常対照油（試料番号0），中毒患者使用残りの昭和

43年2月5日製カネミ油（試料番号1），および中毒患

者使用残りの昭和43年8月9日製カネミ油（試料番号

2）について，次の条件下に蛍光X線分析により重元

素（Ti以上の元素）の検出試験を行なった．

　四球＝MoおよびPt管球

　管電圧および電流：40kV－15mA

　計数管＝シンチレーション計数管

　モノクロメーター：LiF

　測定法：チャートレコーディング法

　装置：理学電機製蛍光X線分析装置

　本試験の結果からは，Cr，　Mn，　Cu，’Zn，　As，　Se，　Br，

Cd，　Sn，　Sb，1，　Ba，　Hg，　PbおよびBiなど（その他原

子番号がTi以上の元素全部）については，3種の試

料油の間に中毒の原因物質と見なし得るほどの特記す

べき差は認められなかった（大部分は検出限界10～20

ppm）．

　次に下記条件下に軽元素の重要なものについて測定

を行なった．

　管球：Cr管球

　管電圧および電流：40kV－40　mA

　計数管：ガスフロー型比例計数管

　X線通路：He気流

　モノクロメーター：Ge

　本試験の結果からは，PおよびSは3種の試料間に

差は認められなかったが，ClについてはNo．1の試料

中にNo．0およびNo．2の試料に比し約100倍の門口

が含まれていることが判明した．

　さらに試料の硫硝酸分解液についてCrを，また分

解液のジチゾン抽出液につV・てCu，　CdおよびPbを

それぞれ原子吸光分光分析法により，HgをAOAC法

によるジチゾン法により，またAsをGutzeit法に

よりそれぞれ精密微量分析を行なったが，含有量は

Table　1に示す通りいずれも微量であった．

　2．親電塑性物質の検出

　No．0，　No．1周目びNo．2の試料のヘキサン10倍希

釈溶液について，下記の条件下に電子捕獲型検出器

（ECD）によるガスクロマトグラフィーを行なった．

　　　Cu

　　　Cd

　　　Pb

　　　Gr

　　　Hg
As（as　As203）

Sample　Number

0（ppm）
1（ppm）1・（ppm）

　0．50

　0．04

＜0．3

＜1

　0．1

＜0．5

　0，40

　0．04

　1．7

＜1

　0．2

＜0．5

　0．26

　0．05

　0．6

＜1

　0。05

＜0。5

　固定相溶液：SE－30，　qF－1，Dow－11等

　カラム温度：180～200。

　検出器温度：3H，2000；63Ni，250。

　注入口温度：200。

　キャリアガス：N2，流速は各機種毎に適度に調節

　使用機種：Shimadzu，　GC－IC型および3AE型

　　　　　　Yanaco，　G－800型

　　　　　　Varian，　Serics　l　700型

　　　　　　Microtek，　GC－2000R型，　MT－200型

　本試験の結果からは，No．1の試料のガスクロマト

グラム上にのみ約16個からなるかなり大きな近接した

ピーク群が認められ，これら親電土性物質は酸および

アルカリ水溶液に不溶であり，一方，メタノール抽出

によってもまた油脂含有食品中の残留農薬分析用抽出

法，すなわち油脂をヘキサンで希釈後，アセトニトリ

ルで抽出して塩素化合物を抽出精製する方法　（Pesd－

cide　Analytical　Manual，　FDA，1968）によっても親電

子性物質を抽出することができ，さらにその物質は定

量的に中毒油の不ケン化物中に濃縮されることが明ら

かとなった．

　3．鶏狙撃による毒性試験

　鶏の有精卵を予め96時間37。で保温した後，透過光

による検卵にて発育順調なもののみを選別しこれを検

定に供した．患者使用残りで親電子性物質を多量に含

む昭和43年2月5日製カネミ油（試料番号16），および

親電子性物質を含まない昭和43年9月2日製カネミ油

（試料番号31）を気室を通じて卵黄内に注入し，さら

に48時間および120時間保温した後，割臥して鶏卵の

生死により検体油の毒性の有無を判定した．

　試験結果は江able　2に示す通り塩素含量および親電

子性物質含量のV・ずれも高V・No．16の試料では0．05

認注入した場合48時間後では顕著な毒性は認められ

なかったが，r20時間後に70％の致死率を示した．

No。31の試料による致死率は120時間後も実験誤差に

近いもの（10％）であった．
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Table　2．　Toxicity　of　oils　in　Chick　embrio

Sample

Toxic　rice　o三1

（1．ot　No。16）

Non．toxic

　　　rice　o且

（Lot　No．31）

Control

Ilon－treatment

Toxic　rice　oil

（］Lot　So．16）

NQn－toxic　rice

　　　　　oi1
（工ot　No．31）

Control

non－treatment

InCU－

　bation
　time
　（hr）

48

120

Dose
leve1

（mり

0．05

0．1

0．05

0．1

0．05

0．05

Weight
of　eggs
　（9）

（mean）

46．5～67．3

　（54．8）

45．4r～64．8

　（54．2）

48，8～62．7

　（54．4）

45．0～64r．2

　（53。0）

1．8～64．8

　（54。7）

47．5～67．6

　（54，8）

48．5～66．3

　（55，0）

49．6～62．0

　（55．6）

　4．　マイコトキシン類の検出

　No．0，　No．1，　NQ．2，　No．3（新品のカン入カネミ油）

およびNo．4（昭和43年2月10日製カネミ油）の試料

のヘキサン溶液のメタノール抽出液の濃縮液を少：量の

アセトンに溶かし，この溶液について次の条件下に薄

層クロマトグラフィーにより・Patulin・aHatoxin・cit「i『

nin，　ochratoxin，　ascladiolおよびmelldnの各標品を

用い検雨中のこれらマイコトキシンの含有の有無を検

討した．

　吸着剤：酸性処理シリカゲルG

　活性化：120。，40分

　展開溶媒：ベンゼン；メタノール3酢酸エチル（15

　　：2：1）

　ただし，patulinにつV・てはクロロホルム：アセト

ン（2：1）

　発色法：過マンガン酸カリウムおよび蛍光

　結果と．して，汁液中にはこれら一品に一致するスポ

ットは全く認められなかった．なお4種試料全てに同

一の町値をもつ蛍光性物質のスポットが認められた

炉，メタノールエキスはほとんと無色で薄層上になん

ら着色物質は認められなかった．

　5．　塩素化合物の検出

　1）無機塩素化合物について：塩素および親電子性

物質の含量の多いNo・1の試料についてセロハン膜を

用い，常法に従って無機塩素化合物類の透祈法による

検索を行なったが，油の中の塩素ならびに親電子島物

　　　　　質は共に含量に変化なく，本化合物が無機塩素体であ

　　　　　る公算は小であった．

M・・t・hty　2》PCP｝こついて：N・・0，　N・．1およびN・．2の

　　　　　試料のヘキサン溶液をアルカリ抽出して得た検温にっ

　0／10　いて4一アミノアンチピリン法，ミロン試薬および塩化

　　　　　第二鉄反応による試験を行なったが，いずれも陰性で

3／10あ・た．・の襯から，PCPのみならず9。、syp。1その

　　　　　他のフェノール性誘導体含有の公算が小といえる．
　1／10
　　　　　PCP－acetateについては，微量分析における回収率の

4／1。検榊にカネク・』・レの発見力・鑓されたので詳細な

　　　　　検討は中止した．

　0／10　　3）　その他の有機塩素系殺虫剤について：前記のガ

　　　　　スクロマトゲラム上の親電子性物質の複雑さは，各種

，／1。の縣統の農薬を一日寺｝・諒することが考えられな・・

　　　　　ことから，これがむしろ有機塩素系殺虫剤ではないと

　1／10　いう公算が大であることを示しているが，ヒメダカに

　　　　　よる生物検定法を含めて，さらに詳細な検討を計画中

　0／10　にカネクロールの発見が報告されたので検討を中止し

　　　　　た．

　　　　　　4）　トリクロルエチレンについて二No．工および

　　　　　No．2の水蒸気蒸留の留液のヘキサン抽出液について

　　　　　ECDによるガスクロマトグフライ「を行ない両者よ

　　　　　り．トリクロルエチレンの標品と．甜の一致するピーク

　　　　　を認めたが・．その後の詳細な検討の結果からこのピ＿

　　　　　クが使用した蒸留水に由来することが判明した．EC

　　　　　Dを使用する場合の蒸留水中の汚染物質による分析妨

　　　　　害は残留農薬試験の揚合にも，しばしば遭遇するもの

　　　　　である．

　　　　　5）　カネクロールについて：厚生省食品化学課を通

　　　　　じて入手したカネクロールー300（KC－300），同一400（KC

　　　　400）・同・500（KG－500）および同・600（KC・600）につ

　　　　いて・前記と同一条件下にECDによるガスクロマト

　　　　　グラフィーを行なった。

　　　　　この結果，事故油の親電子性物質の示すガスクロマ

　　　　　トゲラムはその成分におV・てKC－400と良好な一致を

　　　　示した．しかし各ピークの高さの相対比とははなはだ

　　　　　しく異なり，比較的低沸点と思われる成分の示すピー

　　　　クは高沸点成分の示すピークに比し，KC・400の場合

　　　　より相対的にかなりピーク高が小であった．比較的高

　　　　沸点の部分のピークの高さの相対比は，KC－400なら

　　　　びにKC・400とおおむね一致しているが，　KC－300お

　　　　よびKC－500とは明らかに差が認められた．

　　　　　なお，厚生省食品化学課を経て入手したKC－400，な

　　　　らびに北九州市より送付されたカネミ製油の倉庫内に

残っている未使用カネクρ一ル，およびパイプ内の使

用中の熱媒体の三者のガスクロマトグラムはRtおよ
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び各ピーク高の相対比とも良好な一致を示した．

　6．食用油中の塩素含量の定量と親電子性物質の検

　　出

　事故油と対照正常油との間に塩素含有量と親電子性

物質とに関して大きな差を認めたので，一応この両者

を指標としてカネミ製品の分別を行なうため，多数の

試料につき蛍光X線分光分析法によって塩素の定量を

行ない，ECDによるガスクロマトグラフィーにより

親電子性物質の検出を行なった．今回の場合のように

複雑な親電目性物質群は標準品を入手しない限り，ガ

スクロマトゲラム上のピークに基づく定量分析は理論

的に不可能である．

　その後，これら両特性がカネクロールに由来し，か

っこのものが食：中毒原因物質である疑いが深まるにつ

れて，この測定の意義が重大となってきたので，さら

に多数の検体について測定を行なった．

　その結果，カネクロール様物質が検出されたのは昭

和43年2，月5目より2，月14目までの間の製品で2月2

日，およびそれ以前の製品ならびに2月18目およびそ

れ以後の製品からはカネクロール様物質は検出されな

かった．

皿．ダーク油について

　事故ダーク油（試料番号36）および対照ダーク油

（試料番号37）の不ケン化物にっV・て，ECD付ガス

クロマトグラフィーによる親電子性物質の検出ならび

に蛍光X線分光分析法による塩素の定量を行なった．

　結果はNo．36のガスクロゼトグラム上に多数のピ

ーク群を認めた．これらピークのRtはKG－400のそ

れと酷似しているが，各ピークの高さの相対比はKC－

400と必ずしも一致していないように考えられる．し

かしそ色調粘度等から見てNo・37のNo・36に対す

る対照としての適否がわからないので詳細はなお不明

である．

　塩素含量についてはNo・36中の含量はNo・37．に比

しはるかに大きく0．04596あった．

考察および結論

　当所に提出された検体の試験結果から判断する限り

においては，

1．蛍光X線分光分析その他の方法による分析結果か

ら，中毒原因物質が有害性金属化合物である公算は小

さく；有機塩素化合物である公算が大である．蛍光X

線分光分析の結果，事故油中の塩素含量は0．11．～0．13

％であった．

2．事故油中に特異な親電子性物質が認められ，鶏胚

法による試験結果から判断する限りにおいては，塩素

および親電子性物質の含量の高V・NQ・16の試料に毒

性が認められた：．塩素含量が高くカネクロール様親電

子性物質の認められる食用油は昭和43年2月上旬ない

しは中旬の製品のみに限られていた．

4．．PCPその他のフェノール性化合物，　patulin，　aHa－

toxin，　citrinin，　achratoxin，　ascladiolおよびmellcin等

のマイコトキシン平ならびに色素産生糸状菌の産生す

るマィコトキシン類，およびステロイド系chick　cde－

ma魚ctor等が事故油中に含有さ・れている公算は極め

て小さい．

5．　ECDによるガスクロマト’ゲラムにおいて，カネ

ミ：倉庫よ勢収去されたカネクロールお學び同工揚脱臭

タンク内パイプ中より採取され熱媒体は，カネク野川

ルー400に一致した．

　また，ECDガスクロマトグラムから考察すると，事

故食：用脚および他の数種の検体邸中の特異的な多数の

親電子性物質は，カネクロールー400または同一300に由

来し，かつその低沸点成分が一部揮散したものである

公算が極めて大である．従って汚染物質がカネクロー

ルー400または同一300であるとすれば，汚染は脱臭工穆

あるいはそれ以前の工程で起こったものと推測される、

6．ECDガスクロマトグラムから，：事故ダーク油日

の特異的な多数の親電子骨物質はカネクロールー400ま

たは同一300に由来する公算が極めて大であり，またそ

の塩素含量は0，045％であった．

　終りに，文献調査等で御協力いただいた調査管理部

朝比奈晴世部長ならびにガスクロマトグラフィーによ

る試験に協力された塩飽鶴子嬢に感謝の意を表します．

なお，本研究の一部は油症研：究のための科学技術庁研

究特別調整費によった．
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抗酸化剤およびそれらの誘導体のガスクロマトグラフィー

　　　　　　加藤　三郎・下田　通敏：＊・佐々木武祥＊＊

θ副（7乃γ0初α’097ψ妙ヴ廊彦ゴ0κ蜘π彦5αη47勃6ピ71）θ7’〃α励6∫

　Saburo　KATo，　Michitoshi　Shimoda　and　Takeyoshi　Sasaki

　　Food　antioxidants　wcre　derivated　to　acetates，　trifluoroacetates，　trimethylsilyl　ethers　and　methyl　ethers　by．

the　respective　adequate　methods，　and　their　gas－liquid　chromatographic　behavior　Qn　polar　or　nQnpolar　column

with　flame　ionization　detector　were　studied．　The　fbllowing　results　were　obtained．

　　bistrimethylsilylacetamide　as　trimethylsilyl　reagaht　was　used　all　antioxidants　contained　B且A，　and　their

reaction　mixture　were　clear　and　stable．　Methyl　ethers　of　BHA，　BHT　and　tocopherol　were　prepared　by　CH31

method　with　NaH　catalyzer．　TrlHuoroac6tates　were　unstable　on　polar　colu㎜at　higher　temperature．

　　The　retention　times　of　these　antioxidants　andlor　thcir　derivatives　were　shown　in　Table　1．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Rcce量ved　Maア31，1969）

　著者らはさきに，パラヒドロキシ安息香酸エステル

類（PHB）につV・て，その・OH基を，アセテート，ト

リフルオルァセテート，トリメチルシリルエーテル，

およびメチルエーテルとする反応操作と，その各種カ

ラムにおける効果について報告したD．

　今回はさらに食品用抗酸化剤について同様な誘導体

とそのGCについて比較検討し，またあらたにビスト

リメチルシリルァセトァミドおよびヨウ化メチル法

（箱守法）2）の応用を試みて好結果を得たので，これら

をまとめて報告する．

装置および試薬

　ガスクロマトグラフ装置＝島津GC－1C形，水素炎

イオン化検出器FID－1B形

　分離管：内径4mm，長さ2mのパイレックスガラ

ス管に，つぎの充てん剤を充てんした．

　充てん剤：a）3％SE・30，　b）3％q耳一1，　c）3％OV－

1、7，d）5％EGSS－Yおよびe）5％DGS．但しa）およ

びe）はGas　Chrom　P（60／80皿esh，　AW－DMCS処理）・

b）および。）はGas　Chrom　q（801100　mesh）並びに

d）はChr。mosorb　W（AW－DMCS，60180　mesh）を担

体とした．

　試薬：テトラヒドロフラン（THF），ジメチルスルフ

ォキシド（DMS）およびその他の溶剤類は試薬特級を

脱水し蒸留精製して用いた．無水酢酸，無水トリフル

オル酢酸（TFAA），ヨウ化〆チル（CH31）およびビス

トリメチルシリルァセトアミド（BSA）は東京化成試薬

特級トリメチルクロルシラン（TMGS）およびヘキサ

メチルジシラザン（HMDS）はApPHcd　ScL社製品，

水素化ナトリウム（NaH，油性50％）はMetal　Hydrides

社製品を用いた．

　ニトロソメチル尿素はメチルアミン塩酸塩とシアン

酸カリウムから合成し3），氷室に保存した．

　試料：食品添加物公定書収載品であるブチルヒドロ

キシアニソール（BHA），ジブチルヒドロキシトルエン

（BHT），プロトカテキュ酸エチル（EP），ノルジヒドロ

グアヤレチック酸（NDGA），エリソルビン酸（EA），ア

スコルビン酸（AA），ならびに没食子酸エチル（EG），

プロピル（PG），およびイソアミル（IAG）．さらに指定

外の没食子酸ラウリル（LG），セチル（CG）およびステ

アリル（SG）をも試料とし，またトコフェロール（Toc）

としてはDL一α一トコフェロールを用いた．

＊　昭和薬品化工株式会社開発研究部

＊＊　エスエス製薬株式会社荏原工揚

実験方法ならびに結果および考察

　1．反応操作およびその結果

　反応容器としては，前報に準じ1），約1認の小試験

管または20mJの共栓試験管を用いた．

　つぎに各反応条件と，GCによって観察した反応結

果を述べる．

　1，　アセテート（Ac）

　一般に，試料数10mgに無水酢酸十ピリジン（1：

4）混液面5mZを加えて沸騰水浴中で30分間還流加

熱した．この操作ではほとんどのものが完全に反応し

たが，BHTのみはさらに1時間加熱しても全く反応

しなかった．これらの反応液は数週間放置しても変化

がみられなかった。

　Ac化した没食子酸エステル類は，極性カラムにおい

ては保持時間が著しく大であり測定が困難であった．

また無極性カラムにおいてはしGは明らかなピークを

示すが，これに比してCGのピークは著しく小さく，

SGはほとんどあらわれなかった．’この現象はカラム
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温度の高いほど著しく，また結晶物（Mp：Ac－LG　740，

Ac－CG　86。，　Ac・SG　92。）についても同様な結果となる

ことから，生成率の差よりは，GG内における熱分解

が主因であろうと考えられ．る．

　NDGAも極性カラムにおいてはピークを示さなか

った。

　TocおよびEPはよくAc化されて，いずれのカラ

ムにおいても良好なピークを示した．

　EAおよびAAはピークがあらわれなかった．

　2．　トリフルオルアセテート（TFA）

　試料数mgに直接または溶剤に溶かしたのち，　TF

AA数滴を加え，密栓してふりまぜ，室温に放置した．

溶剤としてはアセトニトリル，アセトン，THF，ピリ

ジンなどの使用を試みた．

　TFAAによる原応は激しく，一般に室温において数

分間でTFAのピークは極大を示すが，反応液を一夜

放置するとき，そのピークはおよそ半減した．溶剤と

してはアセトニトリルが一般に好結果を示し，　THF

またはピリジンを用いると反応は促進されるが，褐色

化して生成率は低く，放置するときアセトニトリル中

より不安定であった．

　BHAは直接またはピリジン中で反応するが，他の

溶剤中では反応せず，BHTはいずれの条件でも全く

反応しなかった．

　没食子酸エステル類はいずれの条件でも反応したが，

その生成率は低く，直接にTFAAを加えた吻合が比

較的良好であった。また，無極性カラムにおいては良

好なピークを示したが，極性カラムにおいてはカラム

内で分解するものと思われる．またEAおよびAA

はピークを示さなかった．

　TFA混合物中のクロマトグラムの例をFig．1に示

した．

　3．　トリメチルシリル月一テル（TMS）

　a）HMDS法：試料数mgにピリジン十HMDS十
TMCS（5＝2：1）混液約ImJを加え，密栓してふりま

ぜ室温に放置した．

　b）BSA法：試料数mgをアセトニトリル約0．5　m♂

に溶かし，BSA約0．2　m‘を加えて密栓してふりまぜ

室温に放置した．

　HMDS法によって種々な抗酸化剤がTMS化され，

かなり安定で良好なGGを行ないうるので，すでに定

性定量に応用されている4）5）．

　EAおよびAAもTMS化され，極性カラムにおV・

てはテーリングを示したが，無極性カラムでは良好な

ピークがあらわれた，

　一般にHMDS法は反応時白濁を生じ，反応液の濃

↑

』BHA

EP

EG

TFA

DG

工AG

Fig．1．　Gas　chromatogram　of　tri且uoroacctates　of

　some　antioxidants

　　Column：3％qF－1　at　1300，0ther　cQnditi㎝s

　ar¢shown　in　Table　l。

度が高いと全体がゲル化し，注入の障害となる．．しか

しながらBSAによれば常に反応液は澄明であって，

このような障害もなく，操作はより簡便であった．ま

たHMDS法の反応液は数日間は安定であったが数週

間後にはそのピークは半減した．しかしBSAの場合

にはほとんど低下しなかった．

　4，メチルエーテル（Me）

　（a）・ジアゾメタン法：前馬と同じく1），ニトロソメ

チル尿素よリジァゾ日赤ンのエーテル溶液を調製して

用いた．EP，　NDGAおよび没食子エステル類はPHB

と同様にメタノール少量を添加するときDMe化され

る．反応初；期においては近接する2ピークを示す事が

あるが，漸時単ピークとなった（Fig．2）．　BHA，　BRT

およびTocは本法では全く反応しなかった．

　㈲　ヨウ化メチル法：箱守氏の報告に準じ2），まず

市販NaH（油性）はトルエンで油脂分を洗い，残る

灰色のNaH沈殿をDMSに懸濁させて用V・た．この

懸濁液に試料数10mgを加えてふりまぜ，10分間放置

したのち，CH31約1mJを加えて，ときどきふりま

ぜながら室温で20分間放置した．ζの反応液に水を加

えてクロロホルで抽出し，無水硫酸ナトリウムで乾燥

した．

　本法によるときはBHA，　BHTおよびTQCもよく

Me化され，そのピークがあらわれた．　EPでは両法

による生成率の差はみられなかったが，没食子酸エス

テル類ではCH31法による生成率はジアゾメタン法に

比してはるかに大きかった。しかし，CHII法では

NaHによるアルカリ性のため試料が加水分解され，

揮発性のメチルエステル類の副生が若干みられた．

　Me体はかなり安定で，溶液中に数週間放置しても
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変化はみられなかった，

　豆．各種カラムにおける保待時間

　GC操作におV・て，試料は各々0．1％アセトン溶液

とし，誘導体については上記各反応液を原則としてそ

のまま，約1～2μ1注入した．しかし，反応液を一た

ん蒸発乾固したのち再び溶剤に溶かして注入すれば，

試薬または副反応に由来する副ピークはほとんど除く

ことができた．

　一般に注入口温度は250。，検出器は恒温槽300。，水

素流量30m‘1min，空気圧1・O　kglcm2とし，多くの揚

合Sens　108，　Range　3，2（V）で記録させた．

　代表的な5種の液相を用いたカラムにつき測定した

Table　1．　R．ctention　times（min）Qf　antiQxidans　and　their　derivativcs

（A）

column
3％SE－30 3％qF－1 3％OV－17 5％EGSS－Y 5％DGS

sample
temp・　140。
　　　＊　　75

180。

85
130。

80
180。

80
140。

90
180。

80
140。

75
180。

90
140。

90
180。

90

BHA

TFA
Me
＊OH

TMS
Ac

2．7

3．2

4．4

6．2

6．5

1．3

1．8

2．5

2．6

7．0

1．5i

2．5i

4．li

3．6i

・、4・i

1．6i

2．1i

15．3i

2．4i

9．71

1．15｝

2．2i

18．2i

1．65i

8．35i

BHT
Me
＊OH

TMS

5．6i
5．25i

12．8i

1，9

2．2

3．3

3．2；

3．35i

6．7・i

1．8

2，7

2，7

1，25i

2．oi

1，3i

EA TMS 47．6 7。6　　38．6 4．7 19．4 3．6 9．1Ti 4．2Tl

AA TMS 48．0 7．6　　45．7 4．85　　　19．6 3．6 9．4Ti 4．3Ti

iTFA 　　　：
Q，75i

　　　…
S．85i

1．2i 　　：
黷ci

　　3|Di

　　　　i　Me
dP　　i　　　　　　TMS　　　　…

@　　　iA・

　　　…9，151

P＆8i

ci
9。0　！

P・・i　　　i8．5　　　＝

12。7　i

@　　…
P1．5　！

@　　…
R2．4i　5．7　　　＝

25．8　i

ｿ8i　　　いM
23．O　l
@　　…
S．05i

@　　ilao　　　～

　　　　iTFA
@　　　iM。EG　　　i

@　　　iTMS
@　　　iAc　　　　3

　　　…
Q．8　i

P5．8i3．3
S1．・i・・　一　i10，7　　　…

α8i15．7i2．35

P7．oi2．35－i39．6　　　1

　　　…0．8　1

Q生2｝生4　　　…23．9　i　4，1

Qi18．8　　　；

　　　…

@一Dlc財・駄2i　＿　i　　　…

　　　3
@－DiR6．gi6．05　　　…4．2Ti

Qi
@　　l

　　　　iTFA
CG睡　　　　i　TMS　　　　…　　　　i　Ac　　　　I

4．oi

Q生li虫6
ci伍・一i15．0　　　，

9．5i

Q3．oi3．2
E・1i・・一i52．5　　　L

　　　2
P．05i

@　　…
R6．8　i　6．2
@　　1
R6，7　i　5．7
@　　…
@一　i26．O　　　I

　　　3
@－D1
T乞1i＆7
P・89

　　　旨
@一Dl

も

LAG

TFA
Me
TMS
Ac

7．8　　　　　　　17．3

49．7　　　　　8，1　　　　44．7

　　　　　15．9　’　47．0

　　　　　26．2

5．2

4．9

1．65i

10．9

9．6

44．3

　＿Di
　　　i12．・

22．oi

一Di

　　　　lO。3

9．OTi

Me－palm呈tate’

Me－stearate

6．0　　13，1

12．7

2．1

3．8

19。3 3。7

7．5

7．3

15，8 2．9

4．3

8．5 1．8

　Column；3％SE－30　and　5％EGSS－Y　on　Gas　Chrom　P（60／801nesh，　AW－DMCS－treated）・3％QF－1　and　3％

OV－170n　Gas　Ghrom　q（801100　mesh），　and　5％DGS　on　Chromosorb　W－AW－HMDS（60／80　mesh）packed

in　each　i．d．4　mm×1ength　2　m　Pyrex・glass　tube．＊N2　now（mηmin）．

　Sample　key；BHA：Butylhydroxyaniso1，　BHT：Dibutylhydroxytoluene，　EA＝Erythorbic　acid，　AA＝Ascorbic

acid，　EP：Ethylprotocatechuate，　EG：Ethylgallate，　PG：Propylgallate，　IAG：Isoamylgallate

　TFA；TriHuorQacetate，　Me；Methyl　ether，　TMS　l　Trimethylsily1－ether，　Ac：Acetate，＊OH：Or量ginal　sample，
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（B）

＼　　　Column
　　　＼

、㎜ple＼

αgToc

TFA
Me
＊OH

TMS
Ac．

NDGA

TFA
Me
TMS
Ac

1．G

　　TFA

　　Me

　　TMS

．　Ac

CG

TFA
Me
TMS
Ac

SG

TFAg

Me
TMS
Ac

Me－Stearate

Me－Arachidate

3％SE－30

250。

75

10，1

13．2

16．6

17．8

18．8

1．8

6．0

9．2

15．0

2．6

5．5

7．3

12．1

4．3

14．5

19．0

23．5

31．0

1．6

2．5

．3％qF－1

200。

75
210。

135

18．7

17，3

24．5

21．4

46．8

12．5

15．6

10．7

6．5

14．5

3．3

7，0

6．5

17．6

40．0

8．3

18．8

16．5

13，3

30．8

26，0

1．8

3．2

1．0

1．6

3％OV－17

250。

75

5．4

10。5

15．0

12．2

16．3

0．3

7．2

4．8

28．0

0。6

6．2

5．0

15，0

1．3

17．7

13．3

2．3

30．0

27．4

0．9

1．4

5％EGSS－Y
2000
55

220。

100

11。3

25．8

70．0

22．5

55．0

3，6

6．8

2．2

10．4

20．0

3．2

（1．OS）

10．2

3．5

（5．OS）

25．2

8．8

40，0

14，0

1．7

2．6 1．0

5％DGS
200。

110

　3．8

　8．2

32。5

・6．3

21．3

25．0

2．7

（0．7S）

17．3

2．2T．

（4．OS）

43．0

6．5T

67。0

（11．4S）

1．0

　Sample　key；α一Toc：α一Tocopherol，　NDGA：

SG＝Stearylgallate・

↑

TF入

Me

践

亀

！

　竃

Y
　～

　、

　　＼

Nordihydroguaiaretic　acid，　LG：1．aurylgallate，　CG：Cetylgallate，

TMS

↑

S 5 10

TFA

Me

TMS

串OH

Ac

15min．

Fig．2。．Gas　chromatograms　of　some　derivatives　of

　Nordihydroguaiaretic　acid

　　Column＝3％SE－30　at　220。，　N2　How　80　m♂1min，

　　other　conditiQns　are　showR　in　Table　1．

　　Methyl　ether　at　5　min（”．．＿）and　60　min（　）

　af㌃er　reaction　with　diazomethane－methanol，

S 5 10 15　mi：1．

Fig．3．　Gas　chromatograms　ofα一tocopherol　and

　its　derivatives

　Column：3％OV－17　at　250。，　other　conditions

　are　shown　in．Table　1．
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保持時間をTable　Iに示した，これらの条件は，各物

質の相対関係を知るために設定したもので，個々の物

質の分析のためには必ずしも最適条件であるとはいえ

ない．

　また，Table　1には各ピークの状況について，約1

時間以内にはそのピークがあらわれなかった場合には

一を記し，それが注入後の分解と思われる場合には

Dを付した．また，ピークが注入量に比して明らかに

過小なものはS，テーリングするものはTを付した．

　各試料について前記諸反応を行なったが，いずれの

カラムにおいてもピークがあらわれなかった揚合は

Tableから省略した．

　本実験に供した抗酸化剤の化学構造は多種多様であ

るが，各誘導体の保持時間の順位はおおむね，SE－30

カラムにおいては

　　TFA＜Me＜（一〇H）くTMS＜Ac・

EGSS－YおよびDGSカラムにおいては

　　TFA＜TMS＜Me＜＜Ac＜（一〇H）

であった．中間的極性のqF－1およびOV－17カラム

においては，各試料特有な順位を示した．Fig・2に

NDGA，およびFig．3にTocの各種誘導体をまとめ

て行なったクロマトグラムを示した．

結 論

よびMe化を行なって，これらの反応条件，生成状況，

安定性およびピーク形状を観察した．

　結果は，TMS化がもっとも広範に実用的であった．

この揚合，BSAを用いればより好結果を示し，また

BHTもTMS化された．

　Me化におV・ては，　NaH・CH31法を応用すれば収率

よく，またBHA，　BHTおよびTocもMe化された．

　TFA化は迅速簡単であるが，比較的不安定であっ

．て，カラムの極性および温度が高い場合には分解して

ピークを示さなかった．

　これらの試料および誘導体の保持時間を代表的な5

種のカラムについて測定し，相対的な関係を明らかに

した．
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食品用抗酸化剤のGCのため，　Ac，　TFA，　TMSお

大気中の鉛の連続自動測定計について

山手　昇・松村　年郎・外村　正治

加‘0初漉6σ0π空論0π∫オηψZ〃げ五6α46π読θ癬解0ψ乃6γ6

Noboru　YAMATE，　Toshiro　MA四uMuRA　and　Masaharu　ToNoMuRA

　　Conceming　the　air　pollution，　an　automatic　cQntinuous　analyzer　of　lead　in　the　atmosphere，　which　was　bascd

on　the　square　wave　polarography，　was　constructed．　The　mechanism　of　this　analyzer　is　as丑）110ws．

　　The　sample　air　is　passed　through　thc　absorbing　bubbler　containing　30　mJ　of　O。1　N　nitric　acid最）r　46　min　at

th・・at・・f22　L　p・・mi…dth・n　nit・・9・n　i・passed　th・・ugh　thゆ…bi・g　b・bb1・・痴・3mi・・Th・・amp1…1・ti・・

is　tran　sfヒrcd　to　the　electrolytic　ccll　and　the　square　wave　polarqgrams倉om－0．6　V丘om－0．85　V　vs．　Hg　pool

are　recorded．　These　operating　procedures　can　be　continuously　carried　out　at　the　rate　of　once　an　hour．　The　fhll

scale　of　this　analyzcr　is　O　to　I　5μ91m30f　Iead・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1969）

　鉛中毒の問題は労働衛生の面では古くから注目され

ているが，最近，自動車排気ガスによる環境大気の鉛

汚染が問題とされてきている．排気ガス中の鉛化合物

はガソリン中にアンチノッキング剤として添加してあ．

る四エチル鉛によるもので，大気中に放出される粒子

の直径は0．01μから数mmの範囲におよび，粒子のぞ

の組成はPbCl・Br，α一NH4Cl・2PbCI・Brおよびβ一NH4

Cl・PbCl・Brの混合物1）といわれている．大気中の鉛

濃度に関しては2，3の報告1）創6）があるが，鉛汚染の

実態は充分に把握されていない．著者らは大気中の鉛

の連続測定を目的とし，ポーラロゲラフ方式による装

置を製作したので報告する．
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装 置

　分析法は検出感度が非常に高く，他の金属イオンの

影響の少ないく形波ポーラログラフ法を採用した．装

置は柳本高感度ポーラログラフPA　202型を基礎とし，

これにサンプリング部およびプログラマーなどを組込

み，試料大気の論集，測定およ．び記録などの一連の操

作は1時間に1回を測定周期として自動的に行なえる

ようになっている．Fig．1に装置の総流路図を示す．

　鉛の捕集は吸収管で行ない，捕唾液には0．1N硝酸

溶液を用いた．この溶液はく三皇ポーラログラフ的に

ベースラインは良好で，鉛イオ．ンの還元波は明確なピ

ークを示すので，0．1N硝酸溶液は鉛イオンの支持電

解質として適している。したがって鉛を捕集した0．1N

硝酸溶液はそのままポーラログラフにかけることがで

きた．吸収管の構造はFig・2に示すように捕集率を高

めるために噴霧式とし，かつ捕集液の温度を一定に保
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Fig．1．　Diagram　of　tota田ow　systems　of　a戸alyzer，

　A：washing　water　B：pipette

　C＝absorbing　solution　D：absorbing　bubblcr

　E：How　meter　　　F：sample　air　inlet

　G：N2　inlet　　　H：press　valve

　I：air　outlet　　J＝air　pump
　K：　drain　　　　　　　　L：　circulating　water　bath

　M：electrolytic　cell　N：mercury　poo1

　0＝dropping　mercury　electrode

　V1～V6：air　valve

　V7：magnet量。　valve

ぐ一A

8

§．

　　　　　　　　　　　　　しし11三t：　lnm

　　　ト＝＝60詞
Fig．2。　Thc　absorbing　bubbler

　A：　circulating　watcr

　B：　sample　air

つために二重管とし外管には恒温水（30±1。）がなが

れるものを製作した。

　測定は吸収管に0．1N硝酸30　m♂をとり，吸引ポン

プにて大気を22五／minの速度で46分間通気する．つい

で窒素を3分間通気して溶液中の酸素．を除去する．こ

の溶液を電解セルに移し，一〇．6V～一〇．85V（対極

：水銀池）の加電圧範囲を走査して，その時の電流電

圧曲線すなわちく形波ポーラログラフを記録する．以

上の操作はTable　1に示すプロゲラムに従って1時間

に1回の割合で自動的に行なわれる．

　鉛濃度（μg／m3）の算出は記録紙上のポーラログラム

から作図法によって波高を読みとり，あらかじめ作成

した鉛濃度（μg／m3）と波高（mm）の検量線から行なう．

　本装置は捕集液30m♂，通気量1m3（毎分22五で46

分）の測定条件におV・て試料大気1m3中0～15μgの

鉛量の測定に適する．検量線作成用の鉛標準溶液は

159．8mgの硝酸鉛を0．1N硝酸にとかし1ム（本四

1mJ中100μ9の鉛を含む）とし，さらにOJN硝酸

でうすめてその30mZ中に鉛0・5，1・0，3・0……15・0



30 衛生試験所報． 第87号 （1969）

T訊blc　1． Program　of　analyzer

Operations

Time，　m五n

Air　valves

Magnedc　valve

V1

V2

V3

V4

V5

V6

V7

Air　pump

Ampli且er

1

Measure
absorbing
solution

1

2

Introduce
absorbing
solution

1

3

Sampl－
　　　　　ing

46

4

Bubble

3

5

Transfヒr
　　　to
electrolytic

　　　cel1

1．5

6

Sens．

chcck

1

7

Zero
　　コpolnt
check

1

8

　　Pb

determ．

2，5

9

Drain

1

10

Washing
　　and
drain

2

operatlng

nQne　operahng

　　160

　　140

　　120

　　100

鍵

日　80

ゴ

・ぎ60

慧

聴　40
診

　　　20

　　　0

［1］

．［rl］

．．㌧．ドが』「ン・曝

　　　［III］

Fig．3．

　　amplifier　sens：

　　rccorder　sens：

　　Square　wave　Volt：

　　tlme　constant：

　　gate　1：

　　gate　l　1二

　　drop　time：

　　synchro：

　　water　temperaturc：

24681012　　　　Concentration　oflcad，μg／m3

　　Calibration　curves　of　lead

14 16

［1］1／、，［II］1／2，［III］1／5

0．06μA／mm

20mV
36

2～7

3～8

3sec

2～3sec

30士1。 Fig．．4。　General　view　of　analyzer
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　　　　　　　　　　　　　　　Hour

　　　　　F三g．5．An　example　of　continuous　polarogram
、

　　　　　　recording　of　Iead

　　μgを含む溶液を調製し，標準鉛溶液とする、二の溶

　　液をポーラログラフィにかけ波高を読む。鉛濃度と波

　　高の関係はFig・3に示すように直線関係がみられ再現

　　性も良好である．なお，測定範囲は増幅器感度を下げ

　　　ることにより広くすることができる．Fig．4は本装置

　　の外観図を示したものである．

　　　　　　　　　　　測　．定　　例

　　　本装置の記録および測定値の1例をそれぞ．れFig．5

　　およびFig．6に示す．

　　　　　　　　　　　　結　　　　語

　　　大気の鉛による汚染の実態を把握するためにポーラ

　　ログラフ方式による鉛自動測定装置を試作した．装置
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㍉
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Fig．6．　An　examplc　of　determination　of　Iead

　concentration　in　the　atmosphere

は柳本高感度ポーラログラフPA　20♀型にサンプリン

グ部およびプログラマーを組込み，測定周期は1時問

に1回として，1測定の条件は吸収液量30mZ，通気

速度22L／min，通気時間46分で行ない，測定範囲は6

～15μglm3とした．おわりに本装置の製作に協力され

た柳本製作所に謝意を表します．本研究は科学技術庁

の特別研究促進調査費によったもので，ここに当局に

厚く御礼申し上げます．

　　　　　　　　　文　　　献

　1）　D．A．　Hirschler　et　al：Ind．　Eng．　Chem6，49，

　　1135（1957）。

　2）　市川重春，山手昇；衛生試報，77，19（1959）．

　3）　堀内一弥他＝日本公衆衛生学雑誌，3（11），

　　141　（1956）．

　4）　B．J．　TuRs：Chem．　Eng。　Ncws，35（No．38），

　　75（1957）．

　5）　山手昇，松村年郎，外村正治3衛生試報，85，

　　158　（1967）．

　6）　山手昇，松村年郎：衛生試報，86，189（1968）．

　　　　　　　　　　　　P6η溜伽ηro卿⑳痂による毒性物質の産生に関する研究

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　叶　　多　　謙　　蔵

　　　　　　　　　　　　　8伽砒50π読6彦0κゴ6解θ‘αう01ゴ彦θ∫げPθηゴ0げ〃勿祝709π⑳痂

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Kenzoh　KANOHTA

　　I・・1・・i・na・d　p・・i丘・ati・n・f・h…xi・・p・・d・ced　by・…ai・・fP翻」あ・・け・岬町…t・di・d．．

　　The　production　of　toxic　substances　by　this　strain　was　observed　whell　it　was　cultured　on　Cz乱pek　rnedium，　while

thc　use　of　k（オ五extract　medium　was丑）und　no　e艶ctive。　In　the　separation　of　toxins，5％sucrose－Czapek　Iiquid

culture　of　the　fhngus　was　incubated　at　25。fbr　3　weeks．

　　The　culture且1trate　was　treated　with　charcoal，　and　af辻er　centrifhgation　the　charcoal　was　collected．　This　was

・xt・aR・・d・・i・g血・tha・・l　an“th…1・・nt　l・yer　w・・c・ncent・at・d・・d・・idi丘・d，・nd　th・n　acet・nit・ile　ext・3・ti・n

was　proceeded．

　　Although　the　dried　material丘om　this　extraction　was　observed　to　cause　death　of　all　the　mice　in　animal　test，

it　was　revealed　impure　as　yet．　A　sillcic　acid　colu㎜chromatography　was　lbllowed　to　obt毎in　three　kinds　of　toxic

食actions．

　　Toxin　I　was　easily　obtained　as　a　chrystal，　but　its　toxicity　was　rather　mild．　Partial　characterization　of　this
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compound　was　shown・

　　Toxin　2　was　a　brownish　QiL　AII　the　mice　tested　was　killed　by　this仕action．　Gross　lesion　in　thc　liver　and　hemor．

rhage　in　the　alimentary　tracts　were　Qbscrved．

　　Toxin　3　was　less　toxic　than　the　above　two．

　　The　mycelium　was　proved　to　have　no　toxicity．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1969）

ま　え　が　き

　菌類の生産する毒性物質に関しては，1960年十数

万羽のイギリス産七面鳥雛を驚したAHatoxin類の発

見によって再び研究者の注目を集めるようになり，

ρchratoxinその他のMycotQxinの発見のV・とぐちと

なった．

　倉田らは2）’3）1965年以降，小麦粉，米粉，大豆粉，

小豆粉，そば粉，インゲン豆粉ならびに馬鈴薯澱粉な

どの粉状食品，あるいは白米に由来する糸状菌の分布

とその毒性に関する検索を行なってきたが，分離され

た菌株のうち，いちじるしい毒性を示したものは，

Pθ痂π伽7π耐侃4鋭♂2η，P．θ砂απ5襯，月卿紹伽50伽α嬬な

どで，これらの菌株による毒性物質の産生に関する研

究は既に多くがなされている．そのため，それらにつ

いで毒性の発現した菌株としてRrogη⑳漉に注目し

た．

　P．70⑫⑳漉の生産する抗生物質としてはペニシリン

酸が知られており4），またこの菌に由来する中毒事件

としては，わが国において輸入ホルスタン種乳牛を急

死させたエンシレージから同菌株が分離され，これを

液体培養して菌体乾燥物をマウスに投与したところ，

全数が蝿死した例がある7）。

　倉田らの得たP．γoの⑳漉は3株で，その中マウス

に毒性を示したものは2株であったが，白米に由来し

MR－212－2と記録された毒性株は定性試験の結果ペニ

シリン酸を産生しないことが明らかとなり，また乾燥

朗吟がマウスに毒性を示さぬことから，前述の乳牛を

甚した原因物質ともまた異なる毒性物質を産生してい

ると考え，この分離精製を試み，毒性物質の産生条件

に関して若干の検討を行なった．

実　験方　法

　1．使用菌株　P．rogκψ痂MR－212－28）

　2。培養条件　表1のような培地組成のCzapek改

変液体培地300m‘を1‘容ルー型フラスコに分注し

常法により滅菌した後，あらかじめpotato－dextrose－

agar斜面培地を用いて培養した種菌を植える．

　P．70卿の漉の最適培養温度は，半沢ら1），中根6）’7）

によれば，それぞれ27。，室温～32。の範囲にあるとさ

れているので，著者は25。で静置培養することとした．

　培養期間は，菌体量の増加がほとんどみられなくな

る事から3週間培養とすることとしたが，培養温度，

培養期間と毒性物質の産生の関係は今後検討を要する

ところである．

　3．毒性の検定　毒性物質の抽出精製過程における

毒性の有無の検定は次の方法によった．すなわち，試

料をプロピレング1」コール懸濁液として体重15～18g

のd－d系雄性マウスを，一実験群5匹宛皮下注射法に

より投与し，4日間飼育した時の死亡例，体重の変化

などを観察記録し，飼育終了後供試マクスについて全

数解剖して主要臓器の変化を肉眼的に観察した．

実験結果および考察

　1．培地と毒性物質の産生の関係

　庶糖濃度を309／しとしたCzapek培地では生育状

態は悪く菌体収量は99／Lを示し，庶糖量を5091しと

した時には菌体収量はやや改善されたがなお最大値

は109／五であった．

　菌体収量を増加させることを意図して米麹より常法

により作製した麹汁を，糖度10。に調整した後Czapek

培地使用時と同様の条件で培養を行なったところ，菌

体収量は119／しとなったが，菌体，培養ろ液のいずれ

にも毒i性は認められなかった．

　2．培地のpHと菌体収量の関係

　培地のpHと菌の発育との関係はFig・1に示すよう

にpHがより高くなると軍体収量はいちじるしく低下

する．

　また培養ろ液を活性炭処理して得られる粗毒素抽出

物の量もまたpHと関係があり，母体収量：と比例して

Table　1。　Constituents　of　medium

NaNO3
K2HPO4

MgSO4
KCl
FeSO4

Sucrose

Water

　2，09

　1．09

　0．59

　0．59

　0．019

509

1，000m‘
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　　　　　　　　　　concelltrated
瓢ぎ艦i黛暮戴。n

　　　　accヒonitriic　laycr　　　　　　　rcsiduc（NT）

　　　　　　L・一・・a・・d・1・m・、e　dead

silisic　acid　column　chromatography

Toxin　l

Toxin　2

Toxin　3

composition　ofthc　eluate

CHCI3－MeOH
（98：2）

（95：5）

（90：10）

（80：20）

（60：40）

　　　　　　　NT：Not　toxicMeOH

Fig．2．’Scheme　of　e琴traction　of　the　toxic　metabo－

　lites　of　P6π翻」伽70g％⑳漉MR　212－2

いると考えられる．

　3．毒性物質の抽出

　培養終了後ろ過し，菌体と培養ろ液にわける．

　菌体は水洗した後70。で乾燥しソックスレー抽出器

を用いてはじめη一ヘキサン，ついでクロロホルム，最

後にメタノールを溶媒として抽出操作を行ない，各抽

出部分と抽出残渣について動物実験を行なったところ

いずれも陰性であった．

　培養ろ液は1％の活性炭（Darco　G－60）を加え，36

時間撹回した後遠心分離して水層と活性炭層を分離す

る．

　水層は無色透明で，その減圧濃縮物はマウスに不活

性であった，

　活性炭層は100倍量のメタノールを加えて24時間振

塗撹伴して遠心分離する操作を2回繰返し，メタノー

ル層を集め減圧濃縮して褐色油状物を得た．このフラ

クションを動物実験したところ，0．2mZを投与して2

匹が6時間以内に死亡し，生存した3匹も体重の減少

が認められた．

　この粗毒抽出物はIN－HCIを加えて強酸性とし，

アセトニトリル抽出を行なうとき活性は高まり，5匹

のマウスが死亡した．

　しかし，この部分もまたコハク酸などの混在がクロ

マトゲラフィによって確かめられたので，つぎのよう

にシリカゲル・カラムクロマトグラフィを行なった．

　内径20mm長さ1mのカラムにMallincrodt製シリ

カゲルをクロロホルムを用いて充填し，アセトニトU

ル抽出物を小量のメタノールに溶解させて注入しFig・

2のような展開相を用いて分別したところ，活性の認

められたのはメタノール・クロロホルム（2：98），（5

：95）およびメタノール単一相の3フラクションで，

それぞれToxin　I，　II，　IIIとした．

　Toxin　Iは収量150　mg／20しで粗結晶20mgを投与

してすべてのマウスの体重が減少したが死亡例はなか

った．

　Toxin　IIは褐色油状物で1と同量投与して，全数が

2～5時間で死亡し，解剖の結果，肝臓に平門あり消

化管全域に出血が認められた．

　Toxin　IIIは1と同量投与して死亡例なく，剖見に

よれば肝臓にやや混濁があり，一部に暗赤色斑点が現

われた．

　4．To】dn　Iの理化学試験

　シリカゲル・カラムクロマトグラフィによって得ら

れたToxin　Iを含むフラクションを濃縮した後，小章

のメタノールに溶かし，クロロホルムを加えて冷所に

放置するとき，Toxin　Iの融点86～87。の正方晶系の

無色の結晶を得る．

　Toxin　Iはエーテル，π一ヘキサンには不溶，クロロ

ホルムには難i溶で，水，アセトン∫メタノール・アセ

トニトUル，ピリジンなどによく溶ける．

　Kiesel　Gel　Gを用V・た薄層クロマトグラフィでは展

開相としてメタノールークロロホルム（1：3）では，

R∫：0．50，アセトンークロロホルム（1：5）ではRノ：

0．60で蛍光を発せず，硫酸セ：1ウム溶液をスプレーし

て加熱すると，はじめ白色を呈しついで黒化した．

　元素分析の結果はC：40．57％，E：5．86％，　N：

不検出で分子式C？｝｛エ207め理論値G：40・39％・H：

5．81％と一値した．

　また，日本電子製JMS－OISG形二重収束質量分析

計を用いて，試料室温度90。，イオン衝撃電圧75eV，
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加速電圧7kVとしてマススペクトルを測定し，親ヒ。

一クとして，mle：139．　G367を得，　Nを含まないこと

を考慮するとC7HgO6（理論値：189．039）が得られる

が，CHOのみからなる化合物として質量数が奇数で

あるのは奇異である．

　Toxin　Iをジアゾメタンでメチル化すると，親ピー

クはmle：235．080となりCgHエ507（理論値＝235．082）

と一値し，2個のメチル基が入ったことを示すが，こ

の質量数も奇数で，イオン衝撃電圧などの実験条件が

不適当なため，Toxin　Iとそのメチル化物のいずれも

Hラジカルが1個放出されて親ピークとなったとも考

えられ，これについてはなお実験条件の再検討を行な

う必要がある．

　元素分析と質量スペクトルの両者の結果を考慮する

とこのものの分子式はC7H、207とするのがよいように

思われる．

　Toxin　Iの0．26％エタノール溶液は220　mμ以上の

波長域に見るべき吸収がなかった、

　赤外線吸収スペクトルはFig．3のようで芳香族化合

物の特性吸収はなく，3400，1365および1150cm－1に

おける吸収は水酸基の存在を強く示唆しおそらく第2

～第3級アルコールであろう．

　メチル化物では，3如0，1150cm－1での吸収強度が

いちじるしく小さくなり，1365の吸収は消失してしま

うことはFig．3bによっても明らかで，2870付近の

レCHによる吸収の増大も説明できる．また，　Toxin

Iにおける1900～300cm－1の不規則な吸収は，分子

内の水酸基とカルボニルの会合時におこる伸縮振動に

起因することがしばしばあり，メチル化による会合の

解消がF量g．3bでの吸収の消失となるのであろう．

　Toxin　IのNMRスペクトルはFig・4に示す通りで

4．9τのブロード・ラインは測定温度を変えると値が変

ることから水酸基プロトンと同定された，

〔a）

新！ヘ

　また，Toxin　Iは種々のガスクロマトグラフ操作条

件下でピークの出現がないが，メチル化物はSE－30，

qv－17などの非極性固定相を用いても容易にカラム

から溶出するようになる．

　Toxin　Iの赤外吸収スペクトルにおける1730，1215

およびl150cm－1の吸収はエステルあるいはラクトン

の存在を示唆させる．メチル化による1150の強度の減

少は水酸基による吸収とエステルの吸収が重なってい

るので，完全には消失せずに観測されるのであろう．

＿人。　1　　二　　　馳　　　。　　　，
　　　　0　　　　6　　　　7　　　8　4・

Fig．4．　NMR　spectrum　of　Toxin　I　in

　　CDCI3（60　MHz）

6 δ

340⑪ 2800 1700 1200　　　　Hl‘1〔｝　　　80〔〕　cnr1

Fig．3．　IR　spectra　of　Toxin　I（a）and三ts　methyl

　der玉vative（b）

1bmi。．

Fig．5．　Gas　chromatogram　of　methy－

　1ated　Toxin　I．

　Gas　chromatographic　condition：

　column　SE－30，5％on　Chromosorb

　G（HMDS）4mm×1．8　m，170。

　i煽ection　port，180。

　detector　FID，200。　l

　carrier　nitrogen，50　m♂1min・
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要 約

　P．γog痂漉の毒性代謝物質の産生に関する研究を

行ない次のような結論を得た．

　1．MR－212－2株の菌体には毒性がなく，　Czapek、液

体培地を用いて培養した培養ろ液に毒性物質が含まれ

る．本株は培養pRが4．5以上となるとき毒性物質の

産生は低下する，

　2．培養ろ液より毒性物質の分離には，活性炭吸着

後メタノールで脱着し，メタノール層を濃縮し，塩酸

酸性としてアセトニトηルで抽出される部分をシリカ

ゲル・カラムクロマトグラフィを用いて達成された．

その結果，3種の毒性物質を含むフラクションが得ら

れたが，それらが同一物質であるが否かは確認されな

かった．

　3．毒性の強さはToxin　II，　Toxin　I，　Toxin　IIIの

順に弱く，豆のマウスへの皮下投与実験では全数が死

亡し，1および皿では死亡例がなかった．

　4．Toxin　Iは分子式C7H1207，融点86～87。の無

色正方晶系化合物で少なくとも2個の永酸基を持つラ

クトン構造を含むものと推定される．
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実験ノート Notes

非水滴定による麻薬の定量について

大野昌子・島峯望彦・高橋り徳・朝比奈晴世

＠απ痂漉〃61）θ’6禰％彦20πげ翫760あ65のル惣上げ油π一49π60μ5：τ蒼〃励0η

Masako　ONo，　Mochihiko　SHIMAMINE，　Kazunori　TAKAHAsHI　and　Haruyo　AsARmA

　　Reccntly，　non．aαueous　titration　methQd　has　become　very　common　in　most　pharmacopoeias．

　　This　work　was　done　to　apply　this　method　fbr‘‘Assaゾ’of　narcotics　and　their　prcparatiQns　in　J．P．　VIII

（inpreparation）．

　　Non－aqueous　t五tration　of　us　is　not　potentiometric・

　　The　problems　of　the　end　point　with　methylrOsaniline　chloride　reagent，　precipitation　sometimes　occurred

during　titr我tion　and　application　to　the　narcotic　preparations，　were　solved．

　　Our　methods　have　been　used　successfully　on　120ut　of　28　narcotics　which　should　be　adopted　in　J．P．　VIII．

　　Assay　results　with　the　methods　ofJ．　P．　VIII　are　also　compared．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1969）

　8局収載予定の麻薬について，著者らはすでにこれ

まで問題にされてきたリン酸ジヒドロコデインの融点，

α一ニトロソーβ一ナフトールによるモルヒネの検出法な

ど，確認，純度試験に関する研究結果を報告したが，1）’2）

さらに改正あるいは追加が必要とされる定量法につい

て検討してきた。

　最近の外国薬局方では，ほとんどの麻薬に非水滴定

法が採用されており，この方法がとくにこれまで定量

法のなかった塩酸エチルモルヒネ，塩酸コカインにも

適用できる利点をもつことを認めるに至り，目局V皿で

はこれらを含め麻薬28品目中12品目にわたり非水滴定

法を採用することになった．

　適用各品目については，滴定における中和点（当量

点）の問題，すなわち指示薬法による色調の変化と，

電位差滴定法による中和点との関係を明らかにし，滴

定中の沈殿生成問題の解決，従来の定量法による定量

値との比較を行ない，また製剤に応用し得る方法を確

立した．

　非水滴定法の採用で抽出およびこれにと、もなう操作

が不要となり，速やかに，かつ良好な回収率で多くの

麻薬が定量できた．

実験方法および結果

　1．定量法

　1・1　概　要

　第8改正日本薬局方に収載が決定された麻薬中，定

量法に非水滴定法が用いられることになったのは12品

目である，これらについて試料採取量，溶剤名および量，

滴定用過塩素酸の規定度をまとめてTable　1に示す．

　Table　1中の散剤，錠剤は水あるいは希酸で麻薬を

浸出，ろ過後ろ液に，また注射液にはそのままアルカリ

を加え遊離させた塩基をクロロホルムで抽出，クロロ

ホルム抽出液に非水滴定用氷酢酸を加え過塩素酸で滴

定する．この二合クロロホルムはのちに示すように滴

定に影響を与えないので留去の必要がない．三三は非

水滴定用氷酢酸に溶かし，塩酸塩では非水滴定用酢酸

第二水銀試液を加えて塩化第二水銀として過塩素酸で

滴定する．

　1・2　非水滴定法の中和点（当量点）について

　新しく薬局方に採用される非水滴定はすべて指示薬

法によることになったので，適正な中和点における指

示薬（塩化メチルロザニリン試液）の色調を，電位差

滴定を行なって求めた．この結果，電位差滴定の当量

点で塩酸オキシコドン，リ．ン酸コデインおよびリン酸

ジヒドロコデインは帯緑青色，他はすべて青色を示し

た．

1・3　滴定中の沈殿生成について

　リン酸コデインでは試料を溶かす非水滴定用氷酢酸

の：量により，過塩素酸で滴定中沈殿を生じ，当量点の

色調が変わり黄緑色を示した．沈殿の生成は非水滴定

用氷酢酸の量を増すことによって防ぐことができた

（Table　2）．試料0。59について70mごの氷酢酸を必要

とすることがFig・1からも明らかである．

　滴定の際に生じた沈殿はろ取し，乾燥したのちこれ

を試料としてつぎの方法によりコデインの過塩素酸塩

であることを確かめた。
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Table　1．　Non－aqueous　titration　of　narcotic　drugs　and　their　preparations

drug

Cocaine　hydrochloride

Codeine　phosphate

Codeine　phosphate　powder　10％

Codeine　phosphate　powder　l％

Codeine　phosphate　tablet

Dihydrocodeine　phoSphate

D三hydrocodeine　phosphate　powder　10％

Dihydrocodeine　phosphate　powder　1％

Ethylm⑳hine　hydrochloride

Oxycodone　hydrochloride

Pethidine　hydrochloride

Pethidine　hydrochloride　i煽ection

Amount　used

0．59

0．5

0．5＊1

0．1＊1

0．5＊1

0．5

0．5＊2

0，1＊2

0．5

0。5
ヘア@　　　　　　ロマ
　ロな　　ロ

0．5｝『、

0．25＊3

Solvent

A

20m♂

70

10

10

10

70

10

10

30

70

10

10

B

10m♂

10

10

10

G

40

85

40

40

85

85

m♂

Normality　of
perchloric　acid

0．1

0．1

0．1

0．02

0．1

0．1．

0．1

0．02

0．1

0．1

0．1

0．05

Indicator：

　　　　　＊1：

　　　　　＊2：

　　　　　＊33

　　　　　A：

　　　　　B：

　　　　　C：

Mcthylrosaniline　chloride　reagent

as　codeine　phosphate

as　dihydrocodeine　phosphate

as　pethidine　chloride

glacial　acetic　acid

　　　　　コmerCUnC　acetate　reagent

chloro最）rm

Table　2。　Non・aqueous　titration　of　codeine　phos－

　phate　in　various　amounts　of　glacial　acetic　acid

Codehle
phosphate
　　used

0．59

　〃

〃

〃

　Glacia正

acetic　acid

30m1

70

100

150

Coloration　at
　end　point

yellow｛sh　green

greenish　blue

　　　　　〃

〃

Precipitate

，温v

600

produced

　　nOIle．

〃

〃

500

　　1）コデインの確認

　　　i）局方の顧の「リン酸コデイン」の確認試験：亜

セレン酸硫酸試写による呈色反応　　陽性．

　　菰）薄層クロマトグラフィー：コデインと．同一Rf

値を示した．

　　繊）ヨウ化水銀溶液およびヨウ素一ヨウ化カリウム

液によるクリスタルテスト3）：只ゲイン特有の結晶を

得た．

　　2）過塩素酸塩の確認

　　　i）試料をルツボにとり，少量の炭素末および水酸
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　し

化カリウムを加え，直火で加熱し，．反応終了後水を加

え，ろ過する．ろ液は局方皿による塩化物の定性反応

を呈した．

　　遥）試料により水酸化カリウム・エタノール試液を

．加えると白沈を生じた（過塩素酸塩）．

r

（1）

←YG

←G

←B

（2）

GB　　←GB

B ←B

（3）

←GB
　B

（4）

ノ　12・，＿デ

・→
0．1NHG104

12， 　　13．0

～Fig，1．　Titration　curves　of　cQdeine　phosphate　in

　various　amountS　of　glacial　acetic　acid

　O・5gcodeine　phosphate　in．

（1）

（2）

（3）

（4）

30m♂glacial　acetic　acid

70m‘

100mJ

150m♂

〃

〃

〃

B：blue，　G：grecn，　GB＝greenish　blue，　YG：ycllo－

　wish　green

燃）局方Wによる塩化物の定性反応を呈しなかった．

iV）W局方による塩素酸塩の定性反応を呈さなかっ
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Table　3．　Non－aqueous　titration　on　7　dif琵rent

　sorts　Qf　lactose

Lactose

　A

　B

　C

　D

　E

　F

　G
BIank

0．02NPerchloric　acid，　required

Table　6。　R．esults　obtalned　by　the　methods　of

　Japanese　PhaTmacopoeias　vlI　and　vlll（in

　preparation）

2．39mJ

O．43

0．60

0。74

1．47

0．66

0．45

0，20

drug

Codeine　phosphate

Codeine　phosphate　powder　IO％

〃

Table　4．　InHuenccs

　aqueous　tltratlon

Codeine　phosphate　powder　1％

of　chlorQfbrm　in　non－
　　　　　　　　　　　　　Dihydrocodeine　phosphate

Sample

A

B

c－1

一2

－3

0．02NPerchloric　acid，　required D出ydrocodeine　phosphate　powder　10％

0．15mJ

O．15

0．16

Dihydrocodeine　phosphate　powder　l％

〃

0。16

0．16

0．15

Oxycodone　hydrochloride

0．16

0．15

0．15

0．15

Pc出idine　hydrochloride

Cocaine　hydrochloride‘

Table　5．　Recovery　of　codeine　phosphate

Recovery

99．83％

99，92

100．08

99，83

た．

　亜．倍散への応用

　リン酸コデインおよびリン酸ジヒドロコデイン倍散

は賦形剤として乳糖が用いられている．もし用いられ

た乳糖が非水滴定用過塩素酸を消費しないか，あるい

はその消費量が乳糖の種類により差がないならば原末

同様の方法で滴定ができるはずである．著者らは7種

の乳糖を入手して100倍散の条件で検討した．

　乳糖に9．9gに非水滴定用氷酢酸50　mJを加え，

0．02N過塩素酸で滴定し，消費量を比較した．結果を

Table　3にしめす，

　Table　3で明らかなように乳糖によって0．02　N過塩

〃

EthylmQrphine　hydrochloride

〃

J．P．　V［　1。P．V皿

　％
99，42

99．54

9．48

9．42

9．79

9，65

0．98

0．98

99．40

99。45

9．75

9，82

1．02

1．02

0．98

0．98

98。78

98．68

98。66

98．95

98．53

　％
99．70

99．54

9．47

9．44

9．98

9。95

0．98

0，98

99．53

99．48

9．91

9．86

1．02

1．02

0．98

0．99

98．88

98．59

99．O1

99．06

99．15

98，92

99．03

99．07

98．75

98．60

98．90

99．30

99．37

99．36

99．08

98．98

98．92

素酸の消費量に大きな差がある，Blankを差引いたリ

ン酸コデイン量（C18H23NO3・H3PO4）に換算すると

1・8～17・5mgとなり，100倍散では1．8～17，5％の範

囲で影響を与えていることになるので，直接非水滴定

法を適用できない．そζでアルカリ性においてクロロ

ホルムでコデインを抽出したのち，クロロホルム液を

留去することなく，これに直接非水滴定用氷酢酸を加

え，過塩素酸で滴定を試みた．この結果クロロホルム

の影響はなく，製剤でも現行法より，より簡単迅速に

定量されることを確かめることができた（Table　4）．
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　リン酸コデイン（局方顧適品）を用いて100倍散を

調製し，局方顎に従ってコデインを抽出し，クロロホ

ルム抽出液85mZに非水滴定用氷酢酸10mJを加え，

0．02N過塩素酸で滴定し，回収率を確かめ．た（Table

5），

　10倍散条件につV・ても同様の検討を加えたが，100

倍散の場合と同じく十分利用しうることが証明され

た．

　皿．定量値の比較

　局方靱に含量規定のない塩酸エチルモルヒネおよび

塩酸コカインを除き，他の全品目について7局法と非

水滴定法とによる定：量値をそれぞれ比較した．その結

果をTable　6に示す．

考　　察

　第8改正薬局方に採用される非水滴定法は，他の多

くの外国薬局方に見られるものと同じく指示薬法であ

る．しかし，指示薬法では化合物の違いで中和点の色

調が異なること，変色点が塩化メチルロザニリンでは

見にくいなど難点は残されており，今後IP（1967），

USPXVIIのように電位差滴定法を用いてもよいとい

った方法に切りかえるべきではないかと思われる．

　非水滴定の際に沈殿を生じやすいものにリン酸コデ

インと塩酸オキシコドンがあった．沈殿の生成は滴定

の終点における指示薬の色調をかえ，滴定誤差を生ず

る原因になることもあるのでこオしをさける必要がある。

沈殿は麻薬の過塩素酸塩で，溶剤量を増加するか，あ

るいは試料をあらかじめ乾燥することなどで，その析

を防ぐことができた．しかしどちらの方法をとるべき

出かは，そのものの乾燥による変質等を考慮してきめ

なければならない．

　リン酸コデインおよびリン酸ジヒドロコデインの前

群では，賦形剤の乳糖が過塩素酸を消費するので，抽．

出法を併用しなければならなかった，そして倍散につ

いても，抽出に用いたクロロホルム溶液に非水滴定用

氷酢酸を加えて過塩素酸で滴定したところ，空試験値

はほとんど一定値を示し，乳糖の影響を除くことがで

き，回収率も99，92％と良好であった．

　各品目について7局法と非水滴定法による定量値を

比較したが，後者が若干高い値を示し，かづ，ばらつ

きも少なかった。本法の適用で，新薬局方における麻

薬の定量：法は改良進歩したといえるであろう．
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　医薬品分析用標準品の定量において，吸光内定：量法

のみに依存レなければならないものがある．この場合，

ある会社製分光光度計と他社製分光光度計の間に，ま

た，あるときは，同一会社製の分光光度計の間でさえ

も定量値がよく一致しないことが，しばしば経験され

る。その際，定量値の変動をいかに消去するかが問題

となる．

　著者らは，すでに吸光度定量法における誤差の原因

を塩酸チァミン液およびビタミンA油について検討し，

塩酸チァミン液の例のように標準物質との比較法によ

るときは，発色による定量であってもかなり一定の定

量値が得られるが，ビタミンA油の例のように，一定

のE値と比較する方法では，まず，機種によってその

定量値は大きな差が認められることを報告1）した．す

なわち，NBS標準フィ．ルター（NBSフィルター）に対

する感度特性の異なる日立EPU　2A型分光光度計と

ペックマンDU型分光光度計を用いて行なった一定の

E値と比較する方法では，約し3％の定量誤差を認め

た（3。3参照）．しかし，この場合に限り，この値を補

正値として定量値を補卑することができると考えられ

る．

　次に，波長に誤差を認めた＊，直読式の日立EPU　2A　1

型を除いで波長をジジミウム標準フィルターおよび水

銀ランプの輝線を用いて校正し，吸光度はNBSフィ

ルターを用いて検定して，その感度特性の類似した島

津Qy　50型分光光度計およびベヅクマンDU型分光

光度計を選び，それらの機差と定量値の関係を検討し

たところ，島津Qy50型2台の定量値は0．2～0．3％

以内で，島津（～y50型とペックマンDU型の定量値

では0，4％以内で一致することがわかった．なお，こ

の実験では，各測定者には試料の測定値を全く知らせ

ず，特に，当所と武田薬品工業株式会社試験部で行な

われた測定値は全く独立に行ない，測定終了後，測定

値を整理することになっている．

　1．装　　置

　ペックマンDU型，島津Q：V50型1号分光光度計

およびNBSフィルターは武田薬品工業株式会社所有

のものを同社大阪工場試験部が使用し，島津（ZV　50型

2号および日立EPU　2A型分光光度計は当所の所有

するものを著者らが用いた．

　2．実験方法

　　2・1チォクロム法による塩酸チアミン液の定量

　口｝標準液の調製　国立衛生試験所標準品塩酸チァ

ミン標準品を105。で恒量になるまで乾燥し，その

約20mgを精密に量り，0．001　N塩酸を加えて正確に

1000mZとし，標準液とする．

　囲　試料溶液の調製塩酸チァミン液2m1を正確

に量り，0．001N塩酸を加えて正確に50　mJとし，試

料溶液（塩酸チァミン約20μ91mJ含有）とする．

　（3）操作　試料溶液5mZずつを試験管AおよびB

に正確に量り，Aには臭化シアン試液3面を加えて振

り混ぜたのち，水酸化ナトリウム溶液（1→10）5mZ

をすみやかに加えて振り混ぜる，Bには水酸化ナトリ

ウム溶液（1→10）5m♂を加えて振り混ぜたのち，

臭化シアン試液3mZを加えて振り混ぜる．別に標準

液5mJずつを試験管A’およびB’に正確に量り，試料

溶液と同様に操作をする，それぞれの液につき，水を

対照として層長10mm，波長368　mμにおける吸光度

を測定してEA，　EB，　EA’およびEB’とし，　EA’一EB’

を2b．μg／謡に対する値に換算してEとする．

　　　　　　　　　　　EA－EB　　　　　　　　　　　　　　　×100塩酸チァミンの量（％）一
　　　　　　　　　　　　　E

　2・2紫外吸収法によるビタミンA油の定量

｛1〕操作．1g中all・transビタミンAアセテート

ldF・1・…J・n・BG1←・・9：：＝：躍趨畷三号

差　0・2」

（％）一αll

一・・！

400 500 600 700　　mμ

Fi9．1．　N．　B．　S．吸光度標準フィルターの検定値と

　　　　各機器による検定値の差

（％）o

＝1：l！l

一α6 k
　　　400　　　　　　500

＊日立EPU　2A型分光光度計では，472～478　mμの

　間で3mμの誤差を示したものがあった．

600　　　　　．700　　mμ

Fig．2．　N．　B，　S．吸光度標準フィルターの検定値と

　　　　各機器による測定値の差
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Table　1　チオクロム法による塩酸チアミン液の試験成績

試　測定者 A
・測

定

回

数

B 測
定

回

数

D

料　使用機器＊　Beckman　DU型 Beckman　DU型 日立EPU　2A型

測
定

回

数

　第1日
1　第2　日
　平　　均

100．9％

100．7

100．8

6

6
100．2％

100．0

100．1

6
6

100．2％

100，2

10

試　測定者 A 測

定

回

数

B 測
定

回

数

D

料　使用機器＊　Beckman　DU型 Beckman　DU型 日立EPU　2A型

測
定

回

数

　　第．1日

2　第2日
　　平　　均

99．6％
99．9

99．8

9

9
100。2％

100．0

100，1

9
9

100．3％

100．3

10

試　測定者 A 測

定

回

数

B 測
定

回

数

C 測
定

回

数

D

料使用機器＊Beckman　DU型 Beckman　DU型 Beckman　DU型 日立EPU　2A型

測
定

回

数

　　第1日
3　第2　日
　　平　　均

100．1％

100．4

100．2

6

6
101．0％

100．4
100．7

6
6

100，0％
100．1

100．0

6
6

100．0％

100．0

10

試　測定者 A 測
定

回

数

B 測
定

回

数

D

料使用機器＊おeckman　DU型 Beckman　DU型 日立EPU　2A型

測
定

回

数

　　第1日
4　第2日
　　平　　均

100．5％

100．5

100，5

4
4

100．4％

100．7

100．6

4
4

100，2％

100．2

8

試　測定者 A 饗　　・　　楚
累Beckm・n　DU型・螺

　　　　G　　難

　　　　　　　　　回Beckman　DU型3号　　　　　　　　　数

D

料使用機器Beckman　DU型1号 島津Qy　50型2号

測
定

回

数

　　第1日
5　第2日
　　平　　均

100．0％

100．0

100。0

10
10

99．7％

99．9

99．8

10
10

99．8

100．2

100．0

10
10

100．1％

100．1

10

試　測定者 A 饗　　・　　裂
羅Beckm・n　DU型・覗

　　　　・　　饗

　　　　　　　　　回Beckman　DU型1号　　　　　　　　　数

D

料　使用機器Beckman　DU型3号 島津Qy　50型2号

測
定

回

数

6 第i日
謔Q　日
ｽ　　均

100．4％

P00．4

P00．4

88 亘00．2％

P00．7

P00．4

88 100．3％
P00．3

P00．3

10
P0

99．8％　一

X9．8

10

試 測定者 A
測定

B
測定

1　・
測定

料使用機器Bec㎞an　DU型1号 鍛Bcckm・n　DU型1蝦 島津（四・・型・号騒

　　第1日
7　第2日
　　平　　均

99．8％

100，1

100．0

8
8

10α2％
100．1

100．2

8
8

100．2％

100．2

10

試　測定者 A 饗　　・　　裂　　・
鍛Beckm・・DU型・覗Bec㎞an　DU型・号

測
定

回

数

D 測
定

料使用機器Bec㎞an　DU型1号 島津Qy　50型・号羅

　　第1日
8　第2　日
　　平　　均

100，6％

100．4
100．5

6
6

100．5％

100．8

100．6

6
6

100．1％
100．3

100．2

6
6

10α5％

100．5

10

＊試料1～4の使用機器は，Bcckman　DU型分光光度計4台を測定者によって任意に使用した．
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Table　2　紫外吸収法によるビタミンA油の試験成績

測定者 A B D試　料

使用機器＊ Beckman　DU型

測定回数

Beckman　DU型

測定回数

日立EPU　2A型

測定回数

中間

ｻ品
P 第1日 102．1％ 3 102．2％ 3 103．5％ 3

試

料

測定者 A 測
定

回

数

B 測
定

回

数

D

使用機器　　Beckman　DU型 Beckman　DU型 日立EPU　2A型

測
定
回
数

　　第1日製

　　第2日
品

　　第3目
1
　　平　　均

98．9％

98．8

99．0

98．9

3

3

3

99．i％

98．9

98．9

99．0

3

3

3

100．2％　　　　　12

100．2

試測定者　A　饗　A　饗
料使用麟Bcc・…DU型1覗Bec㎞・・DU型・蝦

A 測
定

回

数

D

島津Qy　50型1号 島津Qy　50型2号

測
定
回

数

中　第1日
間　第2目
製
品　第3日
2　平　　均

IQ3．8％

104．2

104．1

104，0

2

2

2

104，0％

104．0

103」

103．7

2

2

2

1Q5．1％

104。4

104．6

104．7

2

2

2

104．4％

104．5

104．2

104．4

2

2

2

試測定者　・　饗　・　裂
料使用簾Beckm・n　DU型1唄Beckm・n　DU型・畷

B 測
定

回

数

D

島津Qy　50型1号 島津（こV50型2号

測
定

回

数

　　第1日製

品　第2日
2
　　平　　均

99．5％

99．5

99．5

6

6

99．7％

99．7

99．7

6

6

100．6％

99．9

100．2

6

6

100．3％

100．2

100．2

6

9

試

料

測定者 A 測
定

回

数

B 測
定

回

数

G 測
定

回

数

D

使用機器　　Beckman　DU型 Beckman　DU型 Becklnan　DU型 島津Qy　50型2号

測
定

回

数

　　第1日
　　第2日
製　平　　均

100．6％

100．6

100．6

3

3

100．4％

100．8

100．6

5

6

100．8％

100．8

6 100．9％

100。9

6

品
測定者 A 測

定
回

数

B 測
定

回

数

C

使用機器　島津Qy　50型1号 島津Qy　50型1・号 島津Qy　50型1号

測
定

回

数

3　第1日
　第2口
　平　　均

100．8％

100．7

100．8

3

3

10LO％

100。9

101。0

5

6

101．0％

101．0

6

約10，000国際単位を含むように精製・ゴマ油に溶かし

て調製された油液汁0．8gを精密に量り，イソプロパ

ノールに溶かして正確に100mZとする．この液10m‘

を正確に量り，イソプロパノールを加えて正確に100

mJとし，この液につき，等長10mmで波長326　mμ
における吸光度を測定し，E｝蓋を計算する．

　a11－transビタミンAアセテートの量（％）

　　　　　E1％
　　　　＝二二璽X100
　　　　　5．30

　ただし，20。における註11－transビタミンAアセテー

トのE｛c器（326mμ，イソプロパノール）を1540，し

たがって1g中alLtransビタミンAアセテート10，000

国際単位を含む油液のE｛蓋（326mμ，イソプロパノ

ール）を5．30とした．

　3．実験結果

　3・1NBSフィルターによる検定結果

　ペックマンDU型1号，島津Qy50型2号および

β立EPU　2A型分光光度計を用V・てNBSフィルター
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Jena　BG　14－209およびGorning　HT　Yellow　N－17を

測定した値とNBSにおける検定値との差をFig・1お

よびFig．2に示す．ペックマンDU型と島津qv　50型

はかなり類似した特性を示したが，日立EPU　2A型

は大きい異常値を示した．

　　3。2塩酸チアミン液の定量結果

　2・1の方法によって塩酸チァミン液を定量した結果

をTable　lに示す．標準物質を用V・る揚合，　NBSフ

ィルターで検定の際異常値を示した日立EPU　2A型分

光光度計を用いても，その定量値はペックマンDU型

分光光度計の定量値と0．7％以内で一致した．

　　3・3　ビタミンA油の定量結果

　2。2の方法によってビタミンA油を定量した結果を

Tablc　2に示す．　NBSフィルターの検定で異常値を示

した目立EPU　2A型分光光度計を用いた定量値は，ペ

ックマンDU型分光光度計の定量値に比較して約1．3

％の差を認めた。しかし，NBSフィルターの検定で

その特性が近似したペックマンDU型1号と島津qv

50型2号によるそれぞれの定量値は，試料の製品2の

1例（0．7％）を除き，0．4％以内で一致し，同一機種

の島津Qy50型重号と2号およびペックマンDU型1

号と2号によるそれぞれの定量値は0．2～0．3％以内で

一致した．

　ビタミンA油の定量結果では，以上のような成績を

収めたが，けい光や散乱光の強い試料では，別の機種

間における誤差が，それぞれの試料に応じて検討され

なければならないと思われる．また，今回使用した

NBSフィルターは可視領城の検定のみしかできない

ものであるが，実際定量に用いられる波長領域をNBS

フィルターのようなもので検定できるならば，一層機

器問の差による定量値の誤差を小さくできると考えら

れる．

　以上の成績から，一般にあらかじめ定めたE値によ

’って吸光度による定量を行なうことは，標準品を使う

方法より誤差が大きくなり，その大きな原因は機器の

種類によることがいえる．また，当所のビタミンA湘

および塩酸チァミン液標準品は，以上の誤差範囲で定

量し，平均値をとっている．

　終わりに，この実験に協力いただいた武田薬品工業

株式会社に深謝する。

文 献

D　長沢佳熊ら：標準品を用いる分光光度法による

　定量値の再現性について　　日本分析化学会・唱

　本化学会共催，分析化学討論会（196712・7．）．．

N一メチルーN’一ニトローN一ニトロソグアニジン

とアンスラニル酸の水溶液中での反応

冠羽力・朝比奈正人

R6α6彦ゴ。ηげ淋湯冷1－JV’厩彦γo一陣η伽0509麗η読η6απ4」励7απ批オ6ゴ4蝦鯛9麗60螂50」漉。π

Tsutomu　YAMAHA　and　Masato　AsAHINA

　　When　C14－labelled　N－methyl－N’一nitro－N－nitrosoguanidine　was　incubated　with　anthranilic　acid　in　aqueous

solution　under　the　moderate　conditions，　methyl　anthranilate，　N－methyl　and　N－nitroguanyl　anthlanilic　acids

were　fbrmed　though　in　low　yields，　especiallyl　the　methylation　being　most魚vorable　at　pH　4．0．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1969）

杉村らは強い突然変異物質であるN一メチルーN’一ニ

トローN一跡トロソグアニジン（NG）を水溶液として，

ダイコクネズミに飲料水のかわりに与え，高率に腺胃

ガンを作ることに成功した1），それ以来，NGと核酸

あるいはタンパク質の相互作用について多くの研究が

なされ，核酸塩基，とくにグァニンの7位の炭素のメ

チル化2）’8）およびタンパク質のリジン残基のε一アミノ

基のニトログァニル化の’5）が報告されている．

　著者らはメチル炭素およびグァニジノ炭素を14Cで

標識したNGとアンスラニル酸の水溶液を温和な条件

で反応させ，ギチル化およびニトログァニル化の程度

を比較検討した．アンスラニル酸を受容体として選ん

だ理由は，その分子中にメチル化，ニトログァニル化

を受けやすいカルボキシル基およびアミノ基をもっこ
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とと，このものまたはその誘導体が紫外線下で強い蛍

光をもつため，反応生成物の確認が容易であることに

よる．

実験材料および方法

　試　　薬

　〔メチルー14c〕NG（4．2　mc／mmole）および〔グアニ

ジノー14C〕NG（3．8　mC／mmole）：第一化学薬品より購

入，キャリアNGで適当な比放射能に希釈して用いた．

　N一挙チルーN’一ニトローN一ニトロソグアニジン（NG）

＝Aldrick　Chemical社製．

　アンスラ．ニル酸，アンス：ラニル酸メチル，N一メチル

ァンスラニル酸：東京化成製．

薄層クロマトグラフィー

　シリカゲルプレート（東洋ろ紙クロマトシート）を

用い，溶媒ωn一プロパノール：n一ブタノール；エタ

ノール：濃アンモニア水（6：3：3：2）または（2〕

0．2Mリン血肝水素ナトリウム飽和イソアミルアルコ

ールで展開後，紫外線（マナスルライト2536A）で

蛍光を，またラジオクロマトグラムスキャナー（Pack－

ard　Model　7200）で放射能の分布を調べた．

放射能の計測

　薄層クロマトグラム上の放射能をもつスポットをか

きとり，メタノールlmごで溶出後，トルエンシンチ

レータ液（PPO　69，　POPOP　O・59μトルエン）を用い・

Packard　Tricarb　314　EXシンチレーションスペクト

ロメーターで計測した．

3

2

1

εl
l，

・11

動

2

1

0

pH　4．0

pH　7．0

pH　10．0

0 5 10 15 （cm

G　I
GII ⑪III

GIV 1

Fig．　L　Thin．1ayer　chromatogram　of　the　reaction

　products　of［methy1』C］NG　and　anthranilic

　acid　at　the　diflbrent　pHs

　　I．　anthranilic　acid，

　　皿．N－methyl　anthrani！ic　acid，

　　皿・NG，　y．　methyl　anthranilate

　Table　1．　Recovery　of［mcthyl－14q　anthranilate

　and　N一［methyl」4C］anthranilic　acid

pH

実験結果
　1）〔メチルー14C〕NGを用いた場合

　アンスラニル酸3．64μmolesと〔メチルー1℃〕NG

745μmoles（0．41μC）を含む各種PH溶液0・4　m♂を

室温で遮光して24時間放置後，凍結乾燥し，これを0・l

mJのメタノールに溶かし不溶成分を遠沈し，その上

清50μをシリカゲルプレートにスポットして溶媒ω

で展開する．同時にアンスラニル酸，アンスラニル酸

蝕チルエヌ：テルおよびN一隅チルアンスラニル酸の標

準品を展開し，それぞれのスポットの位置を紫外線下

の蛍光により調べる．一方，放射能の分布をクロマト

スキャナーで調べると，pH　4・0，7・0，10・0で反応させ

た揚合，Fig・1に示すような結果が得られる．

　アンスラニル酸メチルとN一メチルアンスラニル酸．

に相当するスポットの放射能を測定し，反応に用いた

〔メチル・1‘C〕NGに対する収率を計算するとTable　1

のようになる．

　これから解るようにpH　4・0の場合が最もメチル化

4．0

7．O

lO．0

［metbyl－14q
anthranilate

0．55％

0．19

0．18

　N一［methy1－MC］l
　　anthranilic　acid

0．41％

0．14

0．05

3

ε
震

さ2
琶

．ζ

・乙

冨1
書

謡

0
0 10

（cm）

15

1D⑰oo
　1　　　　　工IIII

⑫O
IV　V

Fig．2．　Th三n．layer　chromatogram　of　the　reaction

　products　of［guanidin（ンー14C］NG　and　anthranilic

　acid　at　pH　7．O

　　I．　nitroguanyl　anthra瓢lic　acid，

　　皿．　anthranilic　acid，

　　皿．　N－methyl　anthranilic　acid，

　　W。NG，　V．　methyl　anthranilate
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の収率がよい．pH　10．0でエステル化の値が低V・のは

アルカリ性のため，生じたエステルが加水分解する可

能性も考えられる，N一メチルアンスラニル酸は未反

応の〔メチル14C一〕NGとスポットの位置が近いので，

N一メチル化の収率については余り正確な値は望めず，

ここに得られた数値も幾分高い値を示していると思わ

れる．また，pH　1．0の揚合はNG自身のニトロソ基

がはずれるためか，メチル化はほとんど認められなか

った．

　2）〔グアニジノーエ4G〕NGを用いた場合

　アンスラニル酸IL2μmoles，リン酸塩緩衝液（pH

7．0）50μmoles，〔グアジニノー14C〕NG　11．9μmoles（4．5

μC）を含む反応液2m♂を室温で遮光して24時間放置

後減圧乾燥し，エタノール1謡に溶かし，その遠沈

上清10μ1をシリカゲルプレートにスポットし，溶媒

（2）で展開後，紫外線およびクロマトスキャナーで調べ

　　　NO
・蘭一・〈盟鴫

ノ＼ノGOOCH3
1　11　　　　　＋　1
＞＼NH2
　　／＼！COOH
＋　【・「i

／＼／COOH
I　l

＞＼NH2
↓

ノ＼．COOH
ll

〉＼NHGH3

〉柚く懸。、

るとFig．2のようになる．

　スポット1は紫外線下に強い白色の螢光をもち，

IRおよび呈色反応（遊離アミノ基の反応陰性）など．

により，アンスラニル酸のアミノ基がニトログアニル

化された物質と予想される．このものをプレートから

かきとって放射能を測定すると，その収率は反応に用

いた［グアニジノ」4C］NGの0．62％に相当する．

結 論

　以上の結果からNGとアンスラニル酸を水溶液中で

温和な条件で反応させる．と，低収率だが，下記に示す

ようにアンスラニル酸のメチルエステル化，N一メチ

ル化およびニトログアニル化が起ることが分った．

　終りに本研究に終始御鞭達をいただいた国立衛生試

験所長石館守三博士に感謝の意を表する．
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医療用グラステックスの物理的ならびに化学的研究（第3報）

滅菌済み輸液，輸血セットの包装について

大骨琢磨・伊東　宏・堀部

篠崎　正・菊池　寛

隆・水町彰吾
、

5鰯ε6∫oηP妙5加1αη40乃6厩6α♂1）γψθ7彦ゴ85げP1∬’乞6∫プb7ル馳4磁‘ひr6．皿

0πPσoん⑫㎎げ5‘6棚zθ4エ）砂。鋤」67ケαψ∫ゴ。παπ4顔漉。πε6’5

Takuma　OBA，　Hiroshi　ITo，　Takashi　HoRIBE，　Sh6go　MlzuMAGHI，

Tadashi　SHINozAKI　and正liroshi　KIKuGHI

　　Seventeen　samples　of　disposable　transfUsion　and　infUsion　sets　were　studied　on　their　packillg　envelope，　which

were　mad　eofsynthetic　resin　61m　and　classi且ed　into　single　and　dQuble　envelope　systems．The　films　ofdouble　envelopes

now　in　use　were　made　of　polyethylcne　or　polypropylene　and　that　of　single　were　polyctkylene，　polycello　onlylon．

　　PinhQle　of　the　films　were　tested　after　they　wcre　drQpped　down　tQ　a　cQncrete　floor丘om　1．2　m　in　keight．

　　As　the　results，　pinhole　resulted　in　many丘lms，　and　it　was　concluded　that　the　thickness　6f　the丘lm　must　be

not　less　than　O．06　mm　even　in　double　envelope　system，　and　a　strong　film　such　as　nylon　or　pQlyester　Inust　be

available　in　singIe　envelope　system．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1969）
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　いわゆるディスポーザブル医療用具は，病院の人手

不足から近年この形式の注射筒，注射針，カテーテル，

輸液および輸血セットなどの需要が急増し，とくに輸

液および輸血セットのわが国の生産量は，月産約二百万

個以上である，これらの製品の必要条件として，滅菌

された内容物が製造から使用時まで無菌状態の完全包

装を保つ必要がある．輸液・輸血セットの場合，その

包装形態は合成樹脂フィルムの袋を使用し，市販品の

大部分は二重包装であるが，一重包装のものもある．

また滅菌および包装の方法としては，セットを高圧水

蒸気滅菌処理したのち無菌的に袋に入れ袋の口を融封

したものと，セットを袋に入れ袋の口の一部に綿また

は和紙を畳んで融漏したのちエチレンオキサイドガス

滅菌をしたものとがある。ヨーロッパではコバルト60

によるガンマー線照射滅菌法も行なわれている．

　われわれは昭和43年11月薬事課より上行試験として

依頼された輸液・輸血セットを用いて，落下試験を行

ないそのときの包装袋の破れ具合をピンホール試験に

よって調べたが，同時に袋の破れる原因とその材質お

よび厚みとの関係を検討したのでここに報告する・

検体および試験法

検体　輸液・輸血セット17検体で各検体は9個（うち

Jのみは8個）よりなる．A～JのIo検体は二重包装

で，K～qの7種は一重包装である　（Table　1および

Table　2参照）．

落下試験　検体を1．2mの高さに水平に保ったのちコ

ンクリート床面に落下させ，さらに裏返してふたたび

落下させたのち，融回してある部分を切り開く．綿ま

たは和紙などが挟んであるものはその部分を切り開く．

これをJlsラテックス製コンドームのピンホール試験

法によって，その電気抵抗値を測定した．合否の基準

としては抵抗値50kρ以下のものを不適品とした．

　各検体9個のうち3個（J．は5個）は落下させない

で，ピンホール試験を行ない，残りの6個（Eは7個，

Jは3個）は落下試験したものについてピンホール試

験を行なった．

材質の定性：包装袋の一部を約2×3cmの大きさに

切り取り，赤外分光光度計（日本分光DS－301型）を

用いて赤外吸収スペクトルを測定し，材質の定性を行

なった．

厚み＝マイクロメーターを用い各袋の任意の10ヵ所を

選んで測定しその平均値をもってその袋め厚みとした．

試験結果

　上記の試験結果をまとめTable　lおよびTable　2に

示した．包装袋の赤外吸収スペクトルの測定例はFig．1

のようであり，これらから材質が決定された．表中PP

Table　1．　Result　of　dropping　test　fbr　double　envclope　sample

Pinhole　be長）re

р窒盾oPing　test
Pinhole　after　dropping　test

Sample Use

Thickness　of

?獅魔?撃盾垂?

諾（mm）�

aterial　ofe

獅魔?撃盾垂?@

@・　@lnner� xamined�
句ected�

xamined�
qected

uter� 1n．�
ut．� ユnner� uter

� � �

）

）r

rans負ユsion

br

nfhsion

．06

，07

．05

．06

．07

．08

．05

．06

．06

．05

，05

．03

．04

．07

．05

．04

．06

．05

．03

．04

E

P
E

P
E

　　1

　　0

　　0

　　0

　　0

　　0

　　0

　　0
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Table　2．　Result　of　dropping　test長）r　s量ngle　envelope　sample

Sample

K
L

M
N
O
P

q

Use

fbr　inft工sion

　　〃

　　〃

　　〃

　　〃

　　〃

　　〃

Thickness

of　envelope

　（mm）

0．09

0．07

0。08

0．08

0。06

0．06

0．06

Material　of

envelope

　PE
nylon

P－Celo

　〃

　PC
polyester

　nylon

Pinhole　bef～）re　droPPing　test

examined

3

3

3

3

3

3

3

r雨ectcd

1

0

1

0

0

0

0

Pinhole　af㌃er　droPPing
test

cxam量ned

6

6

6

6

6

6

6

r句ected

4

1

4

1

2

0

0

はポリプロピレン，PGはポリカーボネート，　P－Celo

はポリエチレン，ポリプロピレンおよびセロファンの

ラミネートされたものを示す．

考　　察

Table　1に示した二重包装製品10検体中，落下試験

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Cm－1
36〔｛0　　2800　　　20〔〕O　　　l6⑪O　　　l2〔〕〔鳥　　100〔，　　呂UO　7〔〕0

PE

PP

P－Clc！o

Nylon

Polycstcr

前の不適当は3検体を認めた．とくにJは5個中4個

も穴があいており，そのうち1個は内袋もともに穴が

あいていた，落下後の不適検体は10検体のうち弓袋ま

たは内山のいずれか一方穴があいたものが4検体（E，

G，1，J）を認めた．また落下試験後の二重包装製品中，

外袋に穴があいたもの4個，内定に穴のあいたもの9

個を検出したことから，かならずしも内心が安全であ

るとはいえない．不適個数の多かったJについては内

外の袋の厚みが0．03および0．04mmであり，このこ

とから二重包装であっても内外袋の厚みは0．06mm以

上にする必要があることがわかった．

　Table　2の一重包装製品7検体の落下試験前の不適

数は2検体であり，Mはシール不完全のためであった．

落下試験後の不適の多V・Kは，0．09mmの厚みのポリ

エチレンを使っていたが，ポリエチレンの一重袋では

強度不足のため穴があき易いことがわかった．Mの不

適検体中，2個はシール部の穴であったが，材質のポリ

エチレンとセロファンのラミネートフィルムは一重で

は十分ではないと思われる．ナイロン製のしおよびポ

リカーボネートを使った0の不適検体についてもシー

ル部分に穴が認められ，その原因としてこれらの樹脂

は融点が高いので，ヒートシールの方法をさらに検討

する必要があろう．したカミって一重袋の一合には材質

として高価ではあるが，強度のすぐれたナイロン，ポ

リエステルなどの厚さ0・07mm以上のものを使用し，

ヒートシールをより完全にしなければならない．．

　結論として，現在滅菌済みと称して市販されてV・る

製品の包装は不完全なものが多く，本文中に述べた点

について今後品質を改良されることが望まれる．

3600　　　2800　　 2000　　　1600　　　1200　　　1000　　　800　700

　　　　　　　　　　　　　　　　　　C聖n一，
　Fig．1．　In丘ared　s診ectra　of　plastic　envelope
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薄層クロマトグラフィーによるゴオウの確認について

福岡正道・名取信策

肋π彦沸‘α彦ゴ。πげ07ゴθ窺α」・86zoα7妙7万η一勿θ70乃70鋭α彦09吻妙

Masamichi　FuKuoKA　and　Shinsaku　NAToRI

　　Thin．layer　chromatography　of　bile　acids　and　bilirubin　in　bezQar　was　examined　and　the　method　was　applied

fbr　the　characteri乙ation　of　the　crude　drug．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Rcceived　May　30，1969）

　ゴオウは牛の胆のう，胆管中に病的に生じた結石で，

第7改正日本薬局方に収載され，解毒，鎮静，強心に

用いられる．そのおもな有効成分は未詳であるが，ビ

リルビンを基本としたものと推定されている．ゴオウ．

中にはしばしば粗コレステロール，または脂肪状物質

を類白色の粒状～薄層状に混有するものがあり，これ

らは経験的に不良品とされていることから，高橋ら1）

および藪内ら2）はゴオウの品質検査法として，ビリル

ビンの光電比色定量と同時にコレステロールの定量法

を報告している．しかし，ビllルビンは牛の胆石中に

特異的｝と存在するものではなく，豚の胆汁3）にも存在

している．牛の胆汁酸については，現在までのとこ

ろ4）リトコール酸，ケノデオキシコール酸，デオキシ

コール酸，コール酸，3α一オキシー12一ケトコラン酸，

3α，12α一ジオキシ7一ケトコラン酸，3ケトー7α，12α一ジ

オキシコラン酸，ステロール酸およびサポコール酸が

知られているが，ゴオウでの研究では，森田ら5）によ

るデオキシコール酸，コール酸の分離の報告以外見当

らない．

　著者らはゴオ’ウの確認試験として，その胆汁酸とビ

リルビンとの薄層クロマトグラフィーを行なったとこ

ろ，ゴオウクロロホルムエキス（現行の「ゴオウ成分

含量」の項に従って得たエキス）から，新たにケノデ

オキシコール酸が見いだされ，またビリルビンが薄層

ク．ロマトグヲフィーで確認できることがわかったので，

こごに報告する．なお，胆汁酸の薄層クロマトグラフ

ィーにつV・ての研究はすでにGreg96）およびWollen－

weberら7）によりなされているが，著者らの展開溶媒

の方がお互いの紐値に差があり，区別しやすいと思

われる．

実験方法

1　薄層クロマトグラフィー

　プレート＝Kieselgel　G（200×200×0．25　mm）

展開溶媒と発色試薬．

a）胆汁酸の場合

　　n一ヘキサン：ジイソプロピルエーテル：酢酸

　（2；1＝1），14cm展開，ワニUンーリン酸試

　液：（ワニリン19を50％リン酸に溶かし100mJと

　する）を噴霧後，120。で10分加熱

b）　ビリルビンの場合

　　n一プロピルアルコール：アンモニア水：n・へ

．キサン：エタノール（14：6；1こ2），14cm展

　開，紫外線による蛍光（赤色）

皿　実験操作

　「ゴオウ」を第7改正日本薬局方「成分含量」の

方法に従って抽出し，そのクロロホルムエキスを再

び10mJのクロロホルムに溶解する．この液5μを

Kieselgel　Gのプレートにスポット後，前記条件で

展開，発色する．なお，．対照として，デオキシコー

ル酸，ケノデオキシコール酸，コール酸エタノール

液をならべてスポットする．

　Rf値および発色色調はそれぞれデオキシコール

酸0．64（黄色）；ケノデオキシコール酸0．53（深紫

’色）；コール酸0，18（だいだい色）である．

　ビリルビンの揚合，上記のクロロホルム液5μ1を

市販ビリルビンークロロホルム液とならべてスポッ

トし，上記条件で展開（Fig・2），ビリルビン：Rf＝

0．57，だいだい色（紫外線により赤色蛍光を呈す）．

皿　応　　用

　市場品ゴオウ19種の品質評価に前記の方法を応用

したところ，以下の結果となった（Fig．1，2）．

実験結果と考察

　Fig．1に示すように，ゴオ’ウ中の胆汗酸は，薄層ク

ロマトグラム上，色調，Rf値より，デオキシコール

酸，ケノデオキシコール酸およびコール酸と同定され

た．しかし，Rf値0，28，色調かっ色の物質につV・て
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Fig．1．　Thin－layer　chromatogram　of　deoxycholic

　（A），chcnodeoxycholic（B）and　chol量。　acid（C）

　and　of　the　bile　acids　in　bezoar　（Stb：the　standard

　bezoar，　No．1－19：bezoar　in　market）．

は精査していない．

　Fig．2に示すように，ゴオウ中の暗緑色物質（Rf－

0．43）については精査していないが，胆のう中には，

ビリルビンの脱水素体であるビリベルシン（緑色）が

存在することが知られていること，またビリルビンよ

り暗緑色体の極性が大きいことから，この物質はビリ

ベルシンと推定される．

　この方法を応用して市場品品質評価を試みた結果，

Fig・1，2となり，検体4，6，9には3種目胆汁酸は認

められず，またビUルビンの含量も少ないことがわか

った．なお，検体4と9との性状は，それぞれ卵形

（塊状の偽和物の混入）と粉末（植物組織片の混入）

とであり，日本薬局方（第7改正）生薬試験法による

灰分は限度より過量に含有している．

　以上，著者らはこの方法による定量を研究すること

により，さらに良い品質検査法ができると考えている．

　おわりに，本実験は一斉検査の検体をもとにして，

当生薬部全員の援助をいただいたものである．
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薄層，ガスおよびろ紙クロマトグラフィーによるジャコウの確認について

福岡正道・名取信策

駕6π彦の6漉0ηげM蹴妙7勉π勿67，0α∫α忽Pψ87C乃ア0〃剛09脚妙

Masamichi　FuKuoKA　and　Shhlsaku　NAToR：

　　Thin．layer，　gas，　and　paper　chromatography　werc　comparatively　examined｛br　the　ether　extract　of　musk　us圭ng

muscone　as　the　standard　and　a　method｛br　the　identification　of　musk　by　thin－Iayer　chromatography　was　proposed．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．（Received　May　30，1969）

　日本薬局方（第7改正）における「ジャコウ」の確

認試験には毛管分析法が適用されているが，この方法

には問題がある．すなわち，現行の60（v／v）％エタノ

ール抽出部の毛管像はろ紙全体が着色するため，けい

光による確認は非常にむずかしい．われわれはこの確

認法を改良する目的で，エタノール抽出部を薄層クロ

マトゲラフィーで検索したところ，ムスコンが確認さ

れたので，ジャコウをエーテルで抽出し，薄層，ガス

およびペーパークロマトグラフィーによリムスコンを

確認する方法を検討したので報告する．

実験方法と結果

　1．，条件と試薬

薄層クロマトグラ．フィー

　プレート；Kiesclgel　HF254（Merck）（200×200×0．5

　　　　　mm）室温一夜放置後110。，1時間乾燥

　展開液；ベンゼン，上昇法15cm展開

　発色津液；10％リンモリブデン酸メタノール液（1

　　　　　mりをアニスアルデヒド（正）：氷酢酸（10）

　　　　　：硫酸（20）：メタノール（200）混液（49

　　　　　mのに溶かした溶液

ガスクロマトグラフィー

　　カラムヌL8％SE　300n　Chromosorb　W　80－100．

　　　　　φ3mm，　L　L5　m，　glass　column

　　キャリヤーガス；N2：39　m〃min　LO　kg／cm

　　H2，　Air；1．0，1．6．kg／cm2

　　0ven　Temp．；162。

　　1増ection　Temp．；230D

　　FID　pipe　Temp．；2700

　　Appar．；Hitachi　F－6－D

　皿　実験操作と結果

　a）試料溶液の調製

　試料（0．29）を50mZのフラスコに精密に量り，こ

れに無水エーテル（20mのを加え，水浴上で4時間還

流する．冷後ろ過し，残留物を無水エーテル（20mの

で良く洗いエーテル液を合わせ，濃縮して正確に2弼

とする（試料溶液）．

　b）薄層クロマトグラフィーによるムスコンの定量

　　　的同定

　試料溶液（5μ」，10μ」，15μ」……，）および標準液とし

てL25％ムスコン液（10μZ）を薄層プレートにスポッ

トし，前記条件で展開する．プレートを室温で15分間

乾燥後，発色試液を噴霧し，105。で5分間加熱すると，

ムスコンは青紫色を呈する（Fig・1）．

　c）ガスクロマトグラフィーによ．る確認

　布浦等1）はかスクロマトゲラフィーによって，内部

標準物質（シベトン）を用いてジャコウ中のムスコン

を定量しているが，Fig．2のようなテーリング上でム

スコンを定量していることにわれわれは疑問を感ずる．

揮発性物質が混入しているためにテーリングを示すも

のと考えられる．後記のペーパークロマトグラフィー

で分離したB部（Fig・4）をエタノールで抽出し，抽出

液をガスクロマトグラフィーで検討したところ，Fig．

2のテーリングは消え，Fig・3のようになったので，

ムスコンの定量に応用できると考えられる．

　d）日本薬局方ジャコウ確認試験改良法によるムス

コンの確認

　前記試料溶液からエーテルを除去し，残留物を60

vlv％エタノール（5　mJ）にとかし，現行の「紫外線照

射による」確認法を行な．う．結果はFig・4aとなり，A

部は明るい青緑色のけい光を呈し，このけい光は水酸

化ナトリウム溶液（1噂100）で黄色に変化する．ま

た，B部は青紫色のけい光を呈し，水酸化ナトリンム

溶液で変化しない，B部をエタノールで抽出し，薄層，

5 10 15
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Fig．1．　Thin　Iayer　chromatogram　of　muscone

（A）and　the　ether　extract　of　musk（B）．
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Fig．2．　Gaschromatogram　of　the
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Fig．3．　Gaschromatogram　of　mus．

　cone　eluted　w旦th　ethano1仕om　the

　paper　partition　chromatographic

　band　B（Fig．4）of　musk、

　B／
^

ク，A

Fig。5。　Thill　Iayer　chromatogram　of　the　ether

　extract　of　musk．

　（Ml　muscone，　Stm：the　re飴rence　muぎk，　No，

　1－18＝musk　in　market．

　皿　応　　用

　市場品ジャコウ18種の品質評価に前記b）の方法を

応用したところ，Fig・5の結果となった．なお，　c法

も検討したところ，Fig．5の量的関係は正しいことが

判明した．

考 察

lcm
b）

B！

／A’／

C

Fig．4．　Papef　partitiQn　chromatogram　of　musk　by

　the　modified　method（a）stipulated呈n　the　JP

　VII　Part　II　and　by　the　proposed　method（b）．

Thc　band　A　showed　a　blue－green　fluoresccnce　in

　ultraviolet　light　and　changed　to　yellow　fbr　the

　alkaline　solution，　and　the　band　B　showed　a　blue－

　purple　Huorescence・

ガスクロマトグラフィーを行なったところ，ムスコン

と同定した．

　e）ペーパークロマトグラフィーによる確認

　前記試料液（20μZ）を東洋ろ紙No・50（2×30　cm）

C部にスポットし，展開液60vlv％エタノールで上

昇法（1時間展開）を行なうと，d）と同じ結果を得

る（Fig．4b）。

　現行日本薬局方のジャコウ確認法で適，不適を判定

することは非常にむずかしい．しかし，ジャコウ中の

特殊成分であるムスコンを標識として薄層，ガスおよ

びペーパークロマトグラフィーを行なうことによって，

確認することができる．ぺ」パーおよびガスクロマト

グラフィーとを併用する定量についてはさらに研究の

余地が残っていると考えている．なお，今回の報告は

ジャコウ確認法のみを記するこにとどめ，薄層クロマ

トグラム上のムスコン以外の物質についてはさらに検

討後報告する．

　標準液として1．25％ムスコン液を恵与された三国商

店永井吉澄氏に深謝する．なお，本実験は一斉検査の

検体をもとにして，当生薬．部全員の援助をいただいた

ものである．

文 献

1）布浦由樹，山本義彦：日本生薬学会，

　（昭和39年）ノ講演要旨，p．13．

金沢大会
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0θ出陣α1π磁■．の栽培試験（第1報）

畠山妊雄・本間尚治郎・逸見誠三郎

3彦励650π伽0興野’ゴ。ηげσ襯伽α伽6αム∫

YoshiQ　HATAKEYAMA，　Na（⇒irQ　HoMMA　and　Seizaburo　HEMMI

　　Studies　on　the　cultivation　ofσθ漉απα1鷹αLwhich　is　native　to　Europe　havc　been　made　since　1963　at　Nayoro

in　Hokkaido．

　　Firstly　the　studies　were　carried　Qut　to　make　clear　the　cond量tions　of　germination　i。e．　place　Qf　bed，　soil　used，

ratio　of　germination，　sowing　season　and　vemaliz＆tion　f｝om　l　963　to　1968．　Secondly　observations　on　the　growing

habit　and　experiments　on　some　hcrbicides　were　done．

1。The　plant　did　not　germinate　in　the　greenhouse（tcmp．20Q±5。），　but　germinated　in　the　open　air　the　next

　　spring　a丘cr　overwintering。

2．The　plant　did　germinate　irrespective　of　the血ct　that　whether　of　not　the　seeds　were　sowll　by　the　adult　plants．

3．With　regard　to　the　soil　to　be　sown，　peat，　sandy　loam，　sand，　kumus，　bog　moss　and　mixed　soils　of　the｛bregoing

　　were　wholly　suitab正e．　However，　the　Iight　soil　which　was　we11－drained　and　did　not｛bml　the　soil　crust　was　the

　　most　suitable，　fbr　example，　peat　3十sand　3十bog　moss　pulver三zed　4．

4．From　the　standpoint　of　germination　percent，　the　sowing　in　August　immediately　a丘cr　c611ccting　of　the　seeds

　　was　better出an　that　in　Febmary　or　March　the　next　year，　the　germination　percent　of　theめ㎜er　being　62

　　percent　and　the　latter　35－45．

5．The　seeds　which　were　sown　in　and　a仕er　June　did　not　germinate　within　the　year，　but　did　germ三nate　the　next

　　yea「・

6．　It　was　experi魚enta11y　cQnfirmed　that　R）r．止e　sake　of　transplantatiQn　in　the　field，　two－year－old　seedlings

　　werc　superior　to　olle－year－old　ones，　the　success　percent　of　transplalltation　being　95　and　43　respectively．

7．The　number．of且owering　plants　was　three　out　of　one　thousand　and　eight　in　1967（the　three　year　growth）

　　and　seventy－fbur　out　of　eight　hundred　and　eight　in　I　968（the　fbur　year　growth）．

8．　There　was　no　herbicidesuitable　to　the　plant．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Rece量ved　May　28，1969）

　苦味健胃薬ゲンチァナ根の語源植物σ6漉α即♂吻αL・

はリンドウ科の亜高山性植物でピレネー，アルプス，

アペニン，カルパチア山脈より小アジアのタウルス山

系にわたって分布する．根および根茎にGentiopicrin，

Gentiamarin，　Gentianineなどを含有し，これを発酵

乾燥したものは第7改正日本薬局方第1部にゲンチァ

ナ，ゲンチァナ末として登載され，1’6＞毎年100トン程

度がスペインなどより輸入されている．2）

　わが国での栽培は春日部薬用植物栽培試験場その他

で試みられたが，開花まで至らず枯死し，1963年札幌

市において水谷次郎氏が初めて数株の開花，結実に成

功した．8）

　σ・伽θαは発芽させることが非常にむずかしいとされ，

英国王立園芸協会のF．E・Weissに．よれば発芽にはあ

る種の菌が必要で，この菌が種子中の貯蔵物質である

脂肪を溶解し，これを利用して発芽する．したがって

播種用土には親株の植っていた土を用いる必要がある

と報告されている．4）

　土壌についてはアルプスでの野生は石灰質土壌（2’6）

　（または花こう岩地帯）にみられるとされているので，

　好アルカリ性植物ではないかと思われる．

　著者らは本植物のわが国，特に北海道での栽培を目

的として栽培試験を行なった，第一段階として発芽条

件に関する試験を実施し，播種時期，発芽率，用土な

どの調査を行ない，つづいて除草剤および種子の低温

処理試験を実施したので，現在までの知見を報告する．

　本試験に対し種子およ．び苗を提供され，懇切な助言

を賜った水谷次郎氏に感謝の意を表する．

　1．温室と戸外の発芽比較

　目的　本植物の発芽と低温との関係を知る．

　材料および方法

　　　1963年4月より1965年6月までにしゅう集した

　　種子を温室と戸外とで入手順に播種した．

　種子　Table　1のとおり，入手後ただちに散播，く

　　り謡えし　3回

　播種素焼の鉢　径30cm
　区分　温室20。±：5，戸外（Table　8参照）

　用土　泥炭4，壌土4，砂2

　管理戸外，温室とも1日1回かん水

　2．播種用土試験

　目的　本植物の発芽に適した用土を知る．

　材料および方法
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種子　1964年8月8日水谷次郎氏が札幌で採種し　　　　　　素焼の鉢　径30cm　300粒　散播

　　　　　た種子　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（水苔使用）

採種　1964年8月14日　　　　　　　　　　　　　　　　　木　　箱　60×35×10cm（以下同じ）

　　　　　素焼の鉢　径30cm　100粒　散播　　　　　　　　　　　　　　　　500粒　条播

　　　　Table　1．　Germination　ofσθπ癩ηαZ癬αL仕om　various　origins　in　the　greenhouse　and　open　air

Origin

MOSCQW
Freiburg

D茸Qn

Jena

Cracow

Berlin

Greif忌wald

Brno

Sapporo　b）

Date　of　sowing

皿

V

班

w

皿

5，

20，

25，

4，

11，

　〃

　〃

18，

14，

1963

1964

1964

1964

1964

1965

1964

Soil　used

　　　peat　soil　4十10am　4十sand　2

　　　　　　　　　　　　　　　　〃

　　　　　　　　　　　　　　　　〃

　　　　　　　　　　　　　　　　〃

　　　　　　　　　　　　　　　　〃

　　　　　　　　　　　　　　　　〃

　　　　　　　　　　　　　　　　〃

　　　　　　　　　　　　　　　　〃

peat　so三13十sand　3十bog　moss　pulverized　4

P互ace　of

SOWlng

greenhouse

　　　　〃

　　　　〃

　Outdoor

　　　　〃

　　　　〃

　　　　〃

　　　　〃

　　　　〃

Datc　of　germinating

＿＿＿＿＿＿a）

■曹■Ogo●●●o畳■　■●，・o，

翌【　　　10．　　1966

＿＿＿＿＿＿a）

W　　l，　1966

V［　　　14，　　1966

．＿＿＿＿．．，。．a）

1『　　　30，　　1965

a）　No　germination

b）received丘om　Mr・J・Mizutani

Table　2．　Expe蹟ments　on　the　germination　of（弛漉απα‘π磁Lunder　some　diHbrent　conditions　i．e．so皿，　bed，　adult

　　　plant　and　soil　crust

　　（The　seed　fbr　experiments　was　collected　in　Aug。8，1964　at　Sapporo，　Hokkaido）

Exp．　no．

　　G1．

　　G2a）

　　G3

　　G4

　　G5

　　G6

　　G7

　　G8

　　Gg

　　Glo

　　Gll

　　G三2

　　G13

　　G14

　　Gエ5

　　G16

　　G17

Bed Soil　used

Presence　or
≠b唐?獅モ?@of

≠р浮撃煤@plant

Date　of　　　，SOWlng 　　Date　of　　　　・　　　　　　　　　．

№?窒高高≠狽撃盾

No．　of
唐??р刀

@sown

　　No．　of

@　secds
№?窒高奄獅≠狽モ

percent
盾?@germi一　　　　　，　　natlon

Soil
モ窒浮唐狽aC

pot

@〃

pcat　soi110

垂モ≠煤@soil　5－1一

being

@　　P「esence
@　　　〃

皿14，
P964

@　〃

V24，1965
v　9，1965

100

V

26

@7

26

@7

thick

狽?奄

sandy　loam　5

〃 〃 〃 〃 V24，1965 〃 17 17 〃

〃 peat　soi14＋ 〃 〃 〃 〃 19 19 〃

sandy正oam　4十sand　2

〃 humus　3十 〃 〃 〃 〃
1 1 〃

sandy　loam　7

〃 peat　soil　10 be量ng　absent 〃 〃 〃 18 18 〃

〃 peat　soi15 〃 〃 W　9，1965 〃
1 1 〃

十sandy　Ioam　5

〃 〃 〃 〃 V24，1965 〃
1 ユ

〃

〃
peat．唐盾奄戟@4十sandy 〃 〃 〃 〃 23 23 〃

loam　4十sand　2

〃 humus　3十 〃 〃 〃 〃 22 22 〃

sandy　loam　7

Woody peat　soil　5十sand　5 〃 〃　　． V10，1965 500 235 47 〃

一box

〃 〃 〃 〃 W30，1965 〃 150 30 〃

〃 〃 〃 〃 〃 〃 232 46．4 〃

〃 〃 〃 〃 〃 〃 256 51．2 〃

〃
peat　soil　3一トsand　3　一トbog　moss　pulvcrized　4

〃 〃 〃 〃 312 62．4 ve「y
狽?奄

L

pot bog　mQSS 〃 〃 V24，1965 300 130 43．3
nil

sced．bed sandy　loam 〃 〃 VI5．1965 1，000 346 34．6 thin

a）　One　hundred　gr．　of　calcium　carbonate　was　applied　in　G2　and　G7

b）　Soil　crust　fbrmed　by　the　accumulation　of　salts　on　the　soil　surface
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Table　3．　Sowing　season　and　germ直nation　ofσθ漉απα」魏αL．

Exp．　no。 Date　of　sowing

G41

G42

G43

G44

G45

G46

皿　　　20，　　1966

X［　　　10，　　1966

11　　　10，　　1966

皿　　　 10，　　1967

V【　　　10，　　1967

V皿　　　10，　　1967

Date　of　germination

V　　1，　1967

V　　2，　1967

V10，1967
V14，1967

Mgerm・・・…nl…m・・・…np・・cen・

312

118

233

177

62．4

23，6

46．6

35．4

M．D．（0．05）a）

M．D．（0．01）

19．93

24．57

a）minimum　dif琵rence　by　Tukey，s　procedure（q－test）fbr　significance　at　the　5％1eve1

　　　　平　床70×200cm　1000粒条播
区分　Table　2のとおり，くり返えし1回，　G・か

　らG5は水谷次郎氏が札幌で栽培した実生4年株

　をその栽培用土とともに1株植えとし，その鉢に

播種した．G2，G7には炭酸石灰各1009を加えた・

用土　L　泥炭，砂壌土，＊1砂，水苔末＊2

　　　2．水苔＊4

場所戸外
管理　1日1回かん水

調査播種日より1965年7月31日まで

3．播種時期試験

目的　採種直後より1年後まで6回播種し発芽能力，

　発芽時期を知る．

材料および方法

種子　1966年8月10目水谷次郎氏が札幌で採種した

　もの，播種日までにデシケーターで保存

　100粒重平均290mgで中位の充実度

用土泥炭3，砂3，水苔末4の混合土

播種　木箱に条播　1箱5畦とし1畦に100粒播

　種，播種後木箱を地面と水平に埋めた，くり這え

　し　3回
　　2月と3月木箱に播種したもの’ま除雪して地中

　に埋め，のち前と同じ高さに雪で覆った．

播種日　1966年8，月20日，11月10日・

　　　　1967年2月10日，3月10日，6月10日，

　　　　8月10日

管　理　1日1回かん水

調査1967年4，月より同9，月まで

4．　定植試験（および生育相）

目的春発芽した苗をただちに本圃に定植したもの

　と，苗床で1年間養成したものとの活着，生育の

　比較をする．

．材料および方法

　a．養成苗　1965年6月24日から1966年9月20日

　まで苗床で1年間養成した苗草丈10cm，本葉6

　対根長25～30cm

　b．実生苗　1965年8，月18日に播種し1966年9月

までに発芽した実生1年生苗草丈10mm，本葉2対，

根長40～60mm
定植　1966年9月20日

畦幅　株間　60×30cm

基肥　10a当りたい肥2500　kg，油粕20㎏，化成肥料

　＊430㎏

　　たい肥は耕起のときすきこみ，他の肥料は定植

　前に畦に散布した。

調査　活着率1967年5月16日，くり返えし　1回

　ほう芽率1968年6月～8月　くり返えし　1回

5．苗の除草剤試験

目的　本植物は初期生育が緩慢で植物が小さく雑草

　に負けることが多いので，適当な除草剤を知るた

　め，下記の4種類を用いて予備試験を行なった．

材料および方法

用土　砂壌土

区分　5区，除草剤4種類および無散布対照古く

　　　り返えし　2回

薬剤　MCP，　CIPC，　A伽on　lorox（DCPM），

　　　Karmex80（DCMU）

散布　1967年6月15日苗移植前日に如露で散布，

　Table　4．　Comparison　of　success　percent　of

　　transplantatiQn　between　one－year－old　and

　　second剛year－01d　seedlings

・・edli・・1…fpl・…

＊1　北海道薬用植物栽培試験場の圃場の土壌

＊2　水苔を3mmの御爺上で破砕粉末状にし

　たもの

＊3　水苔のみを用いて播種

Percent　of
sproutlng

・ne－y・a郵・ld

second顧yearrold

　140

1，008

43

95

＊4　馬鈴薯用化成肥料20kg中
　　N2．4kg，　S　3．　O　kg，　P　2．8kgを含有
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Table　5．　GrQwth，　develop卑ent　and食ucti丘catiQn　of　the　third　year　growth（1967）and　the　fburth　ycar（1968）

third　year　growth

fburth　year　growth

NQ．　of

Plants

1，008

　808

No．　of

Howerhg
plants

3

74

plant
hcight
（cm）

70

76．5

No。　of

且orets

pcr　plant

69．6

　No．　of

　丘uiting
capsules　per

　　plant

44．1

No．　and　wt．

of　seeds　pcr

　capsule
　（gra三n／9）．

62、9／0．123

NQ．　and　wt．

of　seeds　per

　　plant
　（grain／9）

2778．0／4．869

Table　6。　Influence　of　hcrbicides　on　the　establishing　of（弛η彦εαπα」吻αL

Herbic三des

DCPM
CIPC

MCP
ControI

DCMU

Volume　gl　lOI．110a

70

150

200

70

Percent　of　establishing

　0

84

36

100

　0

Damage　degree

十十十

　十

十十

十十十

note

dwarfヒd

dcrormed

　　　　　　　　　　　Table　7．　Vemalizatiop　of　the　Oθπ伽ηα」π彦θαL．　by　the　low　temperatures

（The　seed　was　collectcd　on　Aug．18，1968　and　vemalized仕om　Sept．　l　to　Oct．1，1968　and　sown　on　Oct．1，

1968）

No．

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

Vernahzing

noa）

〃a）

〃a．）

〃a）

　2

〃

　〃

一互

　〃

〃

1・ight　condit五〇n　b）

light

dark

dark

ligh亡

dark

dark

Place　of　sowing

outdoor

　　〃

grcenhouse

　　〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

I」ight　condition　c）

　　　d）

dark　e）

dark

dark　f）

dark　f）

No、　of　seed

100

　〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

　　No．　of

germlnatlon

0

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

a）

b）

c）

d）

e）

f）

The　seeds　were　preserved　in　the　desicator

Light　condidon　of　the　vernalizing　period

Light　condition　af㌃er　sowing

Natural　light　condit三〇n

The　pot　was　covcred　w五th　a　blabk　cloth

Sown　at　night

　　　　気温21．5。，地温27．5『，雲量2，風速1，

　植付　1967年6，月16日，戸外，木箱

　　　　実生1年生苗25本植え

　調査　1967年7月22日　活着率および苗の形態

6．低温処理

目的　1964年以来の試験では戸外で越冬して発芽し

　　　　ている．このことは低温と積雪が影響してい

　　　　るのではないかと考え，種子の低温処理を行

　　　　ない発芽効果を調査する．

材料および方法

　種子　1968年8月10日，北海道薬用植物栽培試験

　場で採種した種子．

　1000粒重　2．669

区分　10区　Table　7と同じ　くりかえし2回

処理　1968年9月1日から1968年10月1日まで

　シャーレに十分湿った砂を入れ種子を混合する．

　処理期間中も暗い条件のものは黒布でこれを包

　む．．冷蔵庫に入れて低温処理（一1。および2。）

　する．

播種　1968年10，月1日，木鉢　1／10boa

管理播種後温室（20。±5）におき1日1回目ん

　　　水
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調査　1968年12月5日

実験結果および考察

　1，温室と戸外の発芽比較

　α♂π磁は温室（20。±5）に播種したものは発芽が皆

無であった．北海道名寄市では播種後戸外積雪の下で

越冬し融雪時に発芽した．

　2．播種用土

　成体（実生4年株）の植えてある鉢に播種したもの

も，成体の植えてない鉢のものもともに発芽した．

　泥炭，砂，砂壌土，腐植土，水苔など使用した何れ

の用土でも発芽した．

　播種用土としては：水はけ，水もちがよく軽霧で表面

に皮膜のできない土を用いるとよく，厚い皮膜ができ

ると発芽が妨げられる．試験用土のうち泥炭3，砂3，

水苔末4の混合土は皮膜がごくうすく発芽は60％以上

であった（G15）．水苔のみ用いた場合は皮膜はできな

いが，発芽は40％強でやや少なかった．

　好アルカリ性に関しては明らかにできなかったが，

炭酸石灰を加用した用土の発芽はあまりよくなかった

ので発芽にはアルカリ性を必要としないようである，

　3．播種時期

　σ．伽槻は北海道名寄地方では8月中旬種子が完熟

する。Table　3のように1966年8月採種直後に播種し

たものは越冬，融雪後または融雪下で発芽し62．4％の

高率を示し，他の11月播きおよび翌1967年2，3，月に

播いたものよりよい成績を示した．採種後デシケータ

ーに保存して五967年6月以後に播種したものは播種年

に発芽がみられず，越冬後1968年目至って発芽した．

　2月および3月に播種したものは融雪後30％以上の

発芽を示し，低温または積雪が発芽と関係あるように

思われる．

　4．定植および生育相

　苗床で1年間養成した苗の本圃定植後の活着率は

Tablc　4のごとく95％であった．

　実生苗を苗床で養成せず直接本圃に定植したものは

活着率43％であった．

　養成苗の本圃に定植したもののうち，翌1967年に開

花した株は1008株中3株，翌々年の1968年の開花は

808株中74本で全体の一割弱であった．

　苗床で1年間養成した苗については苗床移植より定

植まで生育を観察したがよく活着，ほう芽しまた苗床

は日向より日陰の方がよい生育を示すようである．

　5．苗の除草剤

　除草剤には適したものが見出されなかった．あらか

じめA血lon　IorQx，　Karmex　80を散布した区では1本

Fig．1．（Ge飢iana　lutea　L．の花）

Fig・2・（G㎝tiana　lutea　L開花時における生育状況）

の活着もなくCIPC，　MCP区は1部活着したが薬剤

の影響で生育が阻害され，葉が萎縮歪曲し全体に1委小

となった．

　営利栽培には現今除草剤の利用が必要なので，さら

に各種の除草剤の試験を実施する，

　6．低温処理

　自然の気象状態（低温，積雪下，恒温）を再現する

ため種子をシャーレに入れ黒布でおおって1月間冷蔵

庫で低温処理（一1。および2。）し，これを111000a　4～木

の鉢に播き，温室において2月間観察したが，発芽は
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Table　8．　Temperatures　Qf　Nayoro，　Hokkaido

Month

Factor

1966

1967

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

工2

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

Temp．　q

Average

一9．2

－8．2

－2．4

　正．5

　9．6

　14．4

　17．6

　20．0

　13．2

　9．8

　2．1

－8，2

－11．6

－10．4

－3，1

　3．2

　12．6

　14．0

’ig．4

　20．0

　13．8

　7．6

－1．5

－6．7

Maxim。

一4．1

－3，0

　1．8

　6。4

　16．2

　20．9

　22．7

　24。9

　19．2

　15，3

　5．5

－4，7

－5．9

－3．8

　1．7・

　8。7

　19、3

　19．3

　24．9

　26．4

　19．4

　14．2

　3．1

－2．2

Minim．

一15．6

－15．5

－7．1

－4．0

　2，5

　9．0

　13．0

　20．4

　8．2

　4．6

－1．5

－12．9

－19．7

－18．6

－9．3

－3．0

　6．3

　9．3

　14．7

　14．2

　8．8

　2．0

－7。0

－13．2

Snow　depth

　（cm）

76

120

114

70

5

58

82

93

74

32

12

27

Note

Apr，301ast　cotinuous　snow－cover

Oct．4first　f士ost

NQv．2丘rst　snow一魚11

Apr。191ast　codtinuous　snQw－cover

（）ct．12丘rst丘ost

Oct．19且rst　snow－fall

見られなかった．さらに低温処理の方法，期間を変え

て試験を行ないその影響を調査する予定である．なお

当地の気象条件（1966～1967）を付記する．

　　　　　　　　　摘　　　要．

　ヨーロッパ原産σθπ吻ηα♂％擁し．の栽培試験を1963

年より北海道名寄市で行ない，まず第1段階として発

芽条件すなわち発芽床，用土，発芽率，播種時期およ

び種子の低温処理試験を実施した．ひきつづいて生育

調査および除草剤試験を実施した．

　1．α勉磁は温室（20。±5）に播種したものは発芽

しなかった．戸外に播種したものは越冬後よく春発芽

した．

　2．（財吻αは成体が一緒に植えてあるなしにかか

わらず発芽する，

　播種用土は泥炭，砂壌土，砂，腐食土，水苔あるい

はその混合土のいずれでも発芽するが，表面に皮膜が

できず軽霧で排保水のよいものが最適である．

　例．泥岩3＋砂3＋水苔末4

　3．　8月の採種直後．1こ播種したものは62．4％の発芽

率を示し，翌2月および3月に播種したものは35－45

％で，とり播きした方がやや有利である．

　6月以後に播種したものはその年に発芽は見られな

い．

　4．発芽後苗床で1年間養成した後本圃へ定植した

苗は，活着率95％実生一年生苗の定植は活着率43％に

すぎない．定植苗は一度苗床に移植養成した苗を植え

る方がよい．

　5．　開花株は3年株で1008本中3：本，4年株は808

本中84・：本あった．（Fi＆1，2）

　6，除草剤には適したものが見出されなかった．

　　　　　　　　　文　　　献

　1）　日本公定書協会版；第7改正日本薬局方第1部

　　解説書；p．562（1963）．広川書店

　2）北海道衛生部；北海道における外国産薬用植物

　　の栽培；1，7（1966）．

　3）　薬；事日報；1964年10月20日　p．2第3486号．



58 衛　生　試　験　所　報　告 第　87　号　　（1969）

4）石井勇義編；園芸大辞典第6巻p．2612～2613

　（1962）誠文堂新光社．

5）　LH．　Bailey，　The　Standard　Cyclopedia　of

　H：orticulture：VoL　2，　p．1324，1325（1961），　The

　Mecmillan　Company　New　York．

6）G．Hegi，　Illustrierte　Flora　von　Mittel－Europa＝

　V．fasc。3，　p．1988．

ケシ栽培における窒素質肥料増補による増収性について

木下孝三

0π痂加γ螂θRα‘θげ鈴614妙’んθ8吻伽θη∫げJW〃096η漁ππ螂。π漉6

0％伽α’加げq卿祝Pψ勿

KOzo　KINOSHITA

　　1．The　field　tests　on　the　increascd　rate　of　yield　of　opium　poPPy　by　the　supPlement　of血trogen　manures　were

carried　out　during　a　period丘om　1960　to　1967　at　Wakayama．

　　2．Itwas　experimentally　con丑rmed　that　the　yields　Qf　opiuln　and　morphine　were　both　increased　remarkablely

with　71％and　59％ofincreased　rates　respectiveIy，　by　the　supPlements　ofnitrogen　manures．　There長）re，　the　standard

Inethod　of　cultivation　used　customarily　should　be　improved，　the　nitrogen　manure　being　necessary　to　be　increased

to　some　extent．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　26，1969）

’　著者らがさきに発表した窒素質肥料配合比率に関す

る成績1）にかんがみ，1960年より和歌山におV・て，大

面積による窒素増補と増収性についてのほ場試験を実

施し，連年相当の成績をあげることができたのでここ

に結果を報告する．

材料および方法

　材料　本試験に供試したケシの品種は一貫種であり，

毎年当国において採種したものである．

　方法　試験区は慣行ケシ栽培耕種基準により施肥量

10a当り窒素15・26㎏，　Uン酸4・54㎏，カリ8・81㎏を

標準配合（Nl・P1・Kl）とした区および窒素を倍増し

た増補配合（N2・P1・K1）区の両目を設けた．両区

とも窒素は硫安，リン酸は過りン酸石灰，カリは硫酸

カリを用い，増補配合区の増補窒素には油かす，魚か

すを用い，それぞれ半量ずつ使用した．供試面積は両

区とも1aとした．その他の栽培法，管理などはすべ

て慣行ケシ栽培耕種基準によっておこなったが，耕種

基準は次のとおりである．

　種子　前年採種したもの，ウスプルン300倍液3時

間浸漬，

　整地　起工前10a当り石灰120㎏散布，うね幅1・3

m，高さ30cm高うね，2条の播溝を作る．

　播種　播種期11月上旬，播種量10a当り300g，条

播としもみ殻で被覆．

　肥料施肥量窒素15．26㎏，リン酸5．54㎏，カリ

8．81㎏とし，基肥に全量の5％，追肥に20％，止肥に

75％施用，基肥は播肥とし播種前に施用，第1回追肥

12，月下旬，第2回追肥2月中旬，止肥3月下旬施用．

間引1月中旬2月中旬錦中旬の3回，株間
12cmとする．

　摘芽　えき芽は発生のつど摘芽1本立とする．

　病害防除　8斗式ボルドー液間引後，4月上旬，4

月下旬，5月中旬の4回散布，

　採汁　開花後20日切汁開始，切取法，隔日4回切，

　乾燥　液汁は竹の皮φ背面にうすくぬりつけ乾燥器

内で加熱乾燥，熱源300ワジトの電熱器。

実験結果および考察

　1960～1967年間のあへん収量，モルヒネ含量，モル

ヒネ収量，その他の生育状況などはTable　1のとおり

であるくTab161＞．

　一般の生育状況，作況をみると1962年は4月の低温

による生育の遅延と葉枯病の多発によりいちじるしく

滅収となり，1963年はを月～5月にわたる異常な連続

降雨によりほ場は常に湿潤状態となり，発育不良，早

期枯死するもの多く，採汁適期間はきわめて短かく，

あへん収量の激減をみた．1965年は3月．～4月の異状

低温持続により生育の遅延がいちじるしく，病害の発

生は少なかったが，採汁は早期に分沁を停止し，いち
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じるしい減収となった．以上の3力年を除く他の年は

いずれも低温，降雨など多少の気象的変動はあっても

まず生育よく順調に経過し，作況は良，あるいはそれ

以上の年であった．あへん収量よりみれば普通作，ま

たは豊年の年であった．

　開花期は1964年は異常に早く，1965年はやや遅延し

ているのがみとめられるが，両区間の差異はほとんど

みとめられない．

　採汁期の草丈は年次によりやや差異はみとめられる

が，N2・P1・K1区はやや高くなってV・る．

　葉数については両区ほとんど差異をみとめない．

　あへん収量においては年次による差異は相当にみと

められる．しかし二区間を比較するとN2・Pl・K

1区はいずれの年においても常に収量多く，その差異

も年による差がみとめられるが，相当に大きくいちじ

るしい増収を示している．

　モルヒネ含量につv・てはN1・Pi・K1区ではや

や高いのがみとめられる．しかしその差異はあまり顕

著ではない．

　モルヒネ収量については，あへん収量と同様の傾向

を示すのがみとめられる．

　以上の成績を総合すると窒素質肥料増補の影響はま

ず生育状況にあらわれ，草丈がやや高くなり植物体が

全体にやや大型となる．しかし開花期，採汁適期など

はほとんど変わらず，生育の遅延はみとめられなレ・．

ケシは採汁適期の遅延が収量にいちじるしい影響をお

よぼすものであるから，このことは栽培上きわめて有

利であると考えられる．あへん収量については窒素増

補の影響は強くあらわれ，いちじるしい増収となり，

その増収率は71％にもおよんでいる．かかる増収は他

の作物ではみられない現象であるが，ケシは他の作物

と異なり生育途上における汁液が収穫の対象であり，

二二をおう盛にしその状態を採汁終期まで持続するこ

とが必要である．これに対し遅効性であり，持続性で

ある有機質窒素肥料の増補がいちじるしく肥効をあら

わしたものと考えられる．・モルヒネ含量はやや低くな

っているが，これは窒素増補による影響ではなく，あ

へん収量増収にともなう当然の現象であって，本質的

には差異はないものと考えられる．モルヒネ収量につ

いてはあへん収量と同様の傾向を示しているが，増収

Table　1．　Yields　of　opium　and　mQrphine　under　dif驚rent　composed　ratio　of　nitrogen　manure

　　　　　　　　　　Date　　Plant　Number
Treatment尋 @Year　　　of　　　　　　　　　of
　　　　　　　　　Flowering　height　leaves

Opium Mαphine

導δ’珪PαR・…C・n・…IR…導8’窒pe「R・…

（N1・P1・K1）

Standard

quantity　of

nltrogen

　　　　　　　　　　　エロ

1960　Mayl　　lll　　l4
　　　　　　　　　　　　　ぬ　
1961　May　2　　130　　15

1962　May　9　　122　　15

1963・May　7　　126　　12
1964　　Apr．23　　　141　　　15

1965　May　iO　　120　　12

1966　May　2　　120　　12

1967　May　3　　1H　　l1

2．093

2．115

1。480

　998

3．026

1，424

2．877

2。852

㎏
100

100

100

100

100

100

100

100

15．71

15．99

14．07

16．52

14．27

17．97

13．51

12．05

％
100

100

100

100

100

100

100

100

328．8

338．2

208．2

164．9

431．8

255．9

388．7

343．6

9

Mean　May　3 122．6　　13．2 2．108 100 15．0正

（N2・Pl・K1）

2fbld

quan丘ty　of

nltrogen

1960

1961

1962

1963

1964

1965

1966

1967

May　2

May　2

May　g

May　7

Apr．29

Mayll

May　2

May　2

125

132

128

129

131

128

i31

128

16

16

15

14

14

13

14

13

4．231

4．355

3．216

1．812

4．613

2．205

4。123

4，361

202

206

217

182

152

155

143

153

14．81

14，65

11．65

17．03

12．12

14．36

正3，62

12．13

100

100

100

100

100

100

100

100

100 307，5 100

94

92

83

103

85

80

101

101

626．6

638．0

374、6

308．5

559．0

316．6

561．6

528．9

191

189

180

187

129

124

144

154

Mean　May　4 129．O　　I4．3 3．614 171 13．79 92 489．2 159

M．D（0．05）の

l．D（0．01）

5．19

V．20

2．77

R．83

1．54

Q．14

1，023

P，422

1．97

Q．73

123．7

P71．4

a）Minimum　diHヒrence　for　signi且cance　at　the　5％level　by　Tukey’s　procedure（q－test）．
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率はやや低く59％を示している．

　試験開始以来の経過をみるに8カ月のうち3ヵ年は

きょう作の年となり，外的条件特に気象条件に影響さ

れやすく，かなり不安定な作物ということができる．

しかしいずれの年においても窒素増補はかなりの増収

をもたらすことが実験的に確認された．それゆえケシ

栽培においては窒素増補による生産費の増大をもたら

す経済的問題もあるが，慣行のケシ栽培耕種基準を改

め，ある程度の有機質窒素肥料を増量すべきであると

考えられる．

摘 要

1．　ケシ栽培における窒素・肥料増補による増収性．

についてのほ揚試験を1960年～1967年の間和歌山にお

いて実施した．

　2．窒素質肥料増補によりあへん収量において71％，

モルヒネ収量において59％の増加率をもって増収する

ことが実験的に確認された．それゆえ慣行の耕種基準

は改められるべきであり，ある程度の窒素質肥料の増

量が必要であると考えられる．

1）木下孝三，

　267　（1959）．

文 献

中川雄三，伊阪博；衛生試報，77，

剛’加痂5伽η塗γαDUNAL．の試作栽培（第3報）肥料3要素試験

川谷豊彦・大野忠郎

0η伽7伽♂0π細読。πげ川風漉α50η2π⑫7αDUNAL．　III

鳶γ彦露珈γ助θ7加6撹げ’乃θ］砺66」臨6η’閉門’7∫θπ‘5

Toyohiko　KAwATANI　and　Tadaro　OHNo

　　Fertilizer　experiments　of　the　three　cssential　nutrients　on協励α痂50η切1み7αDuNAL　was　carried　out　at　the

Kasukabe　Experiment　Station　of　Medicinal　Plants　in　1967．

　　L　The　e銑ct　of　nitrogeu　on　the　plant　hcight　was　significant　only　at　the　time　of　maximum　growth（Sept．1）．

Those　of　phosphoric　acid　and　potassium　were　not　signi且cant，

　　2．The　e銑cts　of　the　three　essential　nutrients　on　the　numbcr　of玉eaves　and　the　numb¢r　of　primary　branchcs

were　nOt　S量gni丘Canし

　　3．　The　ef琵ct　of11至trogen　on　the　yiclds　ofwhole　plant，　root，　and丘u量t　was　very　significant．　Those　ofphosphoric

acid　and　potassium，　however，　were　not　signi丘cant．

　　4．Of　the　three　essential　nutrients，　it　has　proved重hat，　nitrogcn　is　the　most　nccessary　one　fbr　the　cult量vation

of　the　plant．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1969）

　著者らは先に1碗肋α痂50配23静7αDUNALの試作栽培

を行ない，春日部においては越冬は困難であるが移植、

栽培法により1年生作物として栽培可能であること1），

また直播栽培する場合播種は遅くとも5月末までに行・

なうべきものと思われること2）などについて報告した．

本報においては本植物が栽培上どのような肥料要素を

最も要求するかを知る目的で1967年に行なった肥料3

要素試験の結果について報告する．

実験材料および方法

　1．材料　　系統B（アラブ連合共和国より入手）

を用い，1967年4月12目露地（二幅1mの冷床に条間

15cm，1条当り0．1g播種）に播種し育苗した苗．

　2．方法

　1）供試土　　当場土壌（植壌土）15㎏を2000分の

1aのワグネルポットに詰めた．

　2）肥料　　各要素1ポット当り1gずつを硫酸アン

モニア，リン酸1石灰，硫酸カリで施した．

　3）　試験区　　完全区（NPK），無窒素区（OPK），

無リン学区（NOK），無カリ区（NPO），窒素単用区（N

OO），リン酸単利区（OPO），カリ単用区（00K），無

肥料区（000）の8区を設けた．各区のくりかえし数

5．

　4）管理　　戸外において行なった．．、



川谷，大野：粥煮加π‘α∫oη2η諺7αDワNALの試作栽培（第3報） 61

　5）　定植　　7月10日．

　6）調査　月1回生育調査（草丈，葉数または第1

次分枝数）．

．7）取穫調査　1明7日・

　8）収穫のときの調査項目　　草丈，第1次分枝数，

全生家，生根重，風乾根重，根冠直径，主根直：径，根

回，生果実重，風乾果実重，風乾種子重．

　　　　　　実験結果ならびに考察

　生育調査の結果はTable　1，収穫調査の結果はTab！e

2のとおりである．

1．生育調奄

　1）草丈　　7，月10日，8，月1日，および10，月2日

の各時期においては各区間に有意差は認められなかっ

た．

　9月1日においては（NPK－OPK）＊，（NPO－OPO）＊，

（NPO－OPK，最高と最低）＊＊＊，（NOO－OPK）＊＊，（NO

K－OPK）＊の各対比にのみ有意差が認められ，他の対

比には有意差なく，草丈を高くすることに対しては窒

素のみが肥効があり，リン酸やカリには効果がないこ

とを示した．

　11月1目，12月1日，12月7日（収穫日）の各時期

においては，V・ずれも対比（NPO－OPK）＊にのみ有意

差が認められ，他の対比には有意差は認められなかっ

Table　1．　Growth　and　developmcnt　of硯伽磁50襯㈱7αDuNAL（1967）

　　　　　　　（Sown，　April　l2；harvested，　Dec．7；stra三n　B）

　　　　　　　　　　　　　a．plant　height（cm）

＼　　Date
　＼　　＼　　exam’d
Fer廿li・erα）＼

NPK
OPK．、

NOK
NPO
NOO
OPO
OOK
OOO
　　　　　のM．D．（0，05）

M．D。（0．01）

M．D．（0．001）

101VII

34．6

34．4

36，6

35，6

35．4

36．0

33．8

33，8

n，S．

．4．3

11VIII

36．4

34，0

37．6

37．4

37．4

35．8

37．8

37．2

n．S。

7．0

111X

55．2

40．6

58．0

62．0

58．4

44．8

52．4

51．2

14．5

17．4

20．7

21x

5α2

42．6

56．4

59．4

52．4

．46，0

49。6

50，6

n．S．

16．5

11XI

53．2

42。2

55．2

59．2

53．4

47．2

48．8

50．8

15．5

11XII

49．0

39．6

52．0

58．4

53．0

45．8

51．6

48．8

17．3

bi　Nos．　of　leaves　per　mahl　stem　and　primary　branches

Date

Fertilizer

exam，d

NPK
OPK
NOK
NPO
NOO
OPO
OOk
oOO

M．D．（0，05）

No．　of　leaves

　　per．
maln　ste皿

　101VII

14，2

14．6

14，2

互4．4

15．6

14．2

16，4

15．0

ILS．
3．5

No．　of　pr丘mary　branches

11VIII

9．0

6．4

6．0

6．’2

．7．6

8．0

8．6

6．6

n，S．

5．0

1！IX

11．8

12．2

14．4

14．2

14．8

12．0

10．8

13．0

n．S．

5．8

21X

13．4

11．2

12。8

12．0

12．4

10．4

9．2

11．0

n．S．

5，3

1／XI

12．0

10．6

11．6

i亘．4

11．2

10．6

9．4

10．8

n．S．

5．7

11XII

9．6

8．6

10．2

10．6

11．2

8．6

816

9．4

n．S．

6，2

a）　Each　plot　consists　of　5　plants　in　p6t　culture；on6　plant　per　pot．

b）Minimum　d瀧rence’by　Tukey’s　procedure（q－test）R）r　signi且cance　at　the　5％level，
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Tablc　2．　Grow山and　development，　yields　of　whole　plant，　root，　f㎞it，　and　seeds　Of

　　　　　　　　　　　　粥読α厩α50伽沸7αDUNAL（1967）

　　　　　　　　　（Harvested，　Dec．7；Measurement　per　plant）

　　　　　pl・n・N・…£藷

Fcrtilizer　height　primary　whole
　　　　　　（・m）・・an・h・・呈’讐今t

　　　　　　　　Diam．Fresh　A辻一dried
　　　　　　　　ofwt．　of　wt．　of
　　　　　　　　rootroots　　　　　roots
　　　　　　　　　　む　ぬ
（9）　　（9）　（cm）

工｝iam．

・£

maln
roots
（cm）

1・ength

　of
roots

（cm）

　　　　Fresh　Air・dried　A量r“dr董ed
No．　of
　　　wt．　of　wt．　of　wt．　of
　　　　f｝uits　　仕uits　　　sceds
f｝uits

　　　　（9）　　（9）　　（9）

NPK
OPK
NOK
NPO
NOO
OPO
OOK
OOO

50．2

41．1

54．2

58．4

55．2

44．4

49．9

48．2

10．6　　亘44．8　　 52。2

9．0　　　　59．6　　　　27．0

10．8　　　143．6　　　51．4

10．6　　150。0　　 52．2

11．6　　129．0　　 40．8

8，8　　　　63．8　　　　27．6

8。2　　 56。8　　 24．4

10．0　　　　66．8　　　　30．6

15．4

8．2

15，9

16．8

13．1

8．3

7．7

9．6

1．92　　1。66

1．68　　1，32

1，92　　1．58

1．88　　1，62

1．68　　1，42

1．58　　1．50

1．56　　1．38

1。68　　1．52

43．2

39．4

39．0

41，2

36．2

47．6

52．4

42．0

129．4　11，84

　8．0　0．76

82。4　7．04

106．4　　13．04

127．8　i1．84

20．8　　1，36

12．6　 L50
17．2　2．00

6．51

0．34

3．92

7，13

6．39

G．8

0．85

0．91

3．070

0．150

1．790

2．560

3．520

0．42G

O．482

0．450

n。S． n．S． n．S．　　　　n．　S．

MD．（0．05） 15．1 5．0 32．6 2L3 7．4 0，4f8 0．62　　　　17，5　　　　98。0 9．88 5．42 3，146

M．D．（0．Ol） 39．2 25．6 8．9 117．6 11．86 6．51

M．D．（0．001） 46．8 30．5 10．6 1 7．78

た．これを要するに草丈の伸長に対しては，その最盛

期に窒素のみが肥効があり，リン酸やカリには効果が

ないということができる．

　2）葉数および第1次分枝数　　全生育期間を通じ

て，すべての対比に有意差なく，各肥料要素の効果は

認められなかった，

　2．収穫調査

　1）全二重　　窒素を施した区は窒素を欠いた区に

比して著しくまさり，窒素の肥効は顕著であった．リ

ン酸，カリの肥効は全く認められなかった，

　2）生根重　　対比（NOO－000）には有意差は認

められなかったが，（NPK－OPK）＊，（NOK－OOK）＊＊，

（NPO－OPO）＊の各対比にはそれぞれ有意差があり，

窒素の肥効が認められた．リン酸，カリの肥効は全く

認められなかった．

　3）風乾根重　　対比（NPK－OPK），（NOO－000）

のおのおのには有意差は認められなかった．（NOK－

00K）＊，（NPO－OPO）＊の各対比には有意差があり，

窒素の肥効が認められた．リン酸，カリの肥効は全く

認められなかった．

　4）根冠直径，主根直径，根長　　すべての対比に

有意差なく，各肥料要素の効果は全く認められなかっ

た．

　5）果実数　　対比（NOK－00K），（NPO－OPO）

のおのおのには有意差は認められなかった．　（NPK－

OPK：）＊＊，（NOO－000）＊の各対比には有意差があり，

窒素の肥効が認められた，リン酸，カリの肥効は全く

認められなかった．

　6）生果実重　　対比（NOK－OOK），（NOO－00

0）のおのおのには有意義は認められなかった．（NP

K－OPK）＊，（NPO－OPO）＊の各対比には有意差があり，

窒素の肥効が認められた．リン酸，カリの肥効は全く

認められなかった．

　7）風乾果実重　　対比（NOKI－00K）には有意差

は認められなV・が，（NPK－OPK）＊，（NPO－OPO）＊，

（NOO－OOO）＊の各対比には有意差があり，窒素の肥

効が認められた．リン酸，カリの肥効は全く認められ

なかった，

　8）風乾種子重　　対比（NOO－OPK，最高と最

低）＊にのみ有意差が認められ，他のすべての対比には

有意差は認められず，肥料3要素の肥効は認められな

かった．

　本植物栽培には3要素中窒素は最も要求量の多い要

素と考えられる，

　　　　　　　　　摘　　　要

　1967年春日部において剛軌α廠50撚静mDUNALの

肥料3要素試験を行なった．

　L　草丈には生育の最盛期（9月1日）のみに窒素

の肥効が認められた．またリン酸，カリの影響は認め

られなかった．

　2．葉数および第1次分枝数におよぼす肥料3要素

の影響は認められなかった．

　3．全生憎，収根量，果実収量におよぼす窒素の肥
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効は顕著であった．これに反しリン酸とカリの影響は

認められなかった．

　4．本植物の栽培には3要素中窒素は最も要求量の

多い要素と考えられる．

　　　　　　　　文　　　献

1）川谷豊彦，大野忠郎：衛生試報，83，136（1965）・

2）川谷豊彦，大野忠郎：衛生試報，86，107（1968）・
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資 料 Technical　Aτticles

副腎皮質ホルモン含有軟膏類の試験成績

長沢佳熊・越村栄之助・川村次良・中路幸男

　　木村俊夫・木島敬二・太田美矢子

0π伽R6∫％1’5げ彦舵7セ5彦∫9プαη伽θπ孟∫απ4α6α鷹Oo脚ゴ痂9α㍑605‘670∫ゐ

Kakuma　NAGAsAwA，　Einosuke　KosHIMuRA，　Jiro　KAwAMuRA，　Yukio　NAKへII，

　　　　　　Toshio　KエMuRA，　Ke葛i　KijlMA　and　Miyako◎TA

　　One　hundrcd　and　fbrty　one　ointment　and　cream　prcparations　collected仕om　their甲akers　fbr　the　systema↑ic

inspection　requested　by　thc　minister　in．1968　were　tested．　The　results　were　shown　as　f～）11Qws．

glucosteroid　％f～）r　the

labelled　amount

　　　O～10
　　　生1～50

　　　61～70
　　　71～80

　　　81～90
　　　91～100

　　101～UO
　　111～120

　　121～130

　　131～140

Nos．　of

preparations

　　l
　　l
　　1
　　7
　　28

　　49

　　33

　　15

　　2
　　4

（Received　May　31，1969）

　昭和43年度一斉収去試験として集められた副腎皮質

ホルモン（糖質）含有の市販軟膏，ク11一ム類141製

品についての試験成績を報告する．

　1．含有ホルモン

　ホルモンの種類12．酢酸ヒドロコルチゾン4，プ

レドニゾロン35，酢酸コルチゾン21，ヒドロコルチ

ゾンおよびデキサメサゾンそれぞれ11，トリァムシ

ノロン・アセトナイド7，フルオシノロン・アセトナ

イド3，酢酸メチルプレドニゾロン2，吉草酸ベタメ

サゾン，メタスルポ安息香酸デキサメサゾン・ナトリ

ウム＊，ホルモコルタール，リン酸デキサメサゾン・

ナトリウム＊それぞれ1．（＊は水溶性）

　2，基　剤

　流動パラフィン，ワセリン，各種の植物油などの親

油性のもの，ポ、）エチレンゲリコールなどの親水性の

もの，そのほか，多種多様である．

　3．配合剤

　抗生物質，殺抗菌剤，抗ヒスタミン剤，皮膚賦活剤，

ビタミン剤，局所麻酔剤，防腐剤，香料などが含まれ

ているが，全製品中の5％以上を占めているものをつ

ぎに掲げる．ただし，抗生物質は，抗菌性物質製剤基

準によるものが今回の試験から除かれているので，そ

の数が少なく，5％以下であった．

　スルフアジアジン，スルフイソミジン，ヘキサクロ

ロフェン，ビチオノール，塩酸ジフェンヒドラミン，

アラントイン，塩酸ピリドキシン，酢酸トコフェロー

ル，塩酸ジブカイン，パラオキシ安息香酸アルキル，

ハッカ油，ローズ油．

　4．試験法

　4．1．　申請書に記載された試験法では，定量法のあ

るもの67，確認試験は記載されているが定量法の記載

のないもの54，確認試験および定量法を全く欠くもの

20（そのうち定量不可能，または困難，あるいは研究

中であると記載して故意に定量法を記載していないも

の5）．

　4．2．定量法の種類は，紫外部吸収法20（6）（そのう

ち訂正取消3），トリフェニルテトラゾリウムクロリド

（TPTC）法21（26），ブルーテトラゾリウム（BT＞法
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Table　1 2種以上の定量法を必要とした試料の成績

試料番号

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

姓

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

UV法　　TPTC法　　BT法　　INH法

171

285『

170

137

551

426

71

48

30

77

151

71

　0

．36

　0

　0

27

116

178

26

37

35

78

74

49

61

85

36

44

　0

136

73

　8
41

327

60

68

72

68

81

86

106

107

亘07

114

83

77

87

138

86

35

135

47

93

75

95

102

91

108

．96

97

85

112

81

106

88

72

112

10壬

103

92

76

78

85

Table　2含量に対する製品数の分布

含　量： ・製品数 含　量 製．品数

0～10％

41～50

6正～70

71～80

81～90

9i～100

1

1

1

7

28

49

101～110％

111～120

121～130

131～140

33

15

2

4

合　計 141

14（II），イソニコチン酸ヒドラジド（INH）法6（19）．

Portcr－Silver（PS）法1（1），ジブチルパラクレゾ㎞ル

（DBC）法4（4），パラアミノジメチルアニリン・塩化

すず（PADA・Sn）法1（0）である．ただし，（）内

の数は当所で実際に行なった数である．

　4．3．前操作法

　ω　試料にそのままエタノールを加えて熱時かき混

ぜ，冷後ろ過する．

　②　ベンゼンに溶かし，吸着剤として乾燥シUカゲ

ルまたはセライトなどを用いる液体カラムクロマトグ

ラフ法を行なう．

　〔3）そのほかの方法として，ジラル試薬，溶媒間の

分配を利用するものなど種々の方法があるが省略する．

　5．成　績

　申請書記載の方法に必ずしも依存しないで，定量法

の記載のないものを含めて，まず，TPTC法を主体と

して定量し，参考値としてUV法を併用した．それら

のうちで，定量値が著しく高いものまたは低いものに

ついてはINH法で測定し，それでも低いもので，申

請書に記載されたものは，その方法をも検討した．2

　種以上の定量法を適用したものはTable　1のとおり

　である．

　UV法は波長約240　mμの吸光度，　TPTC法および

BT法はコルチコイドのC－21－OHの還元性，　INH法

はコルチコイドのC－3のケトンとC－4およびC－5問

のこ二重結合，すなわち，α，β一箪飽和ケトンによる反

応で，したがって，UV法ではしばしばフェノール性

の約280mμの極大吸光度を持つものが影響し，　BT法

およびTPTC法では，乳糖，果糖のような，糖の還

元性が陽性に反応し，INH法では，テストステロン・

プロゲステロン，鉱質コルチコイド（デスオキシコル

トンなど）も反応するので，それらの異なった反応基

による2方法以上の定量法を併用することが必要で，

また，ある揚合には，クロマトグラフ法，溶媒抽出法

によって，コルチコイドの分離を行なってから，前述

の各方法を用いた場合もある．それらのくわしい報告

は，別に研究報告として本誌次号に発表する予定であ

る．

　これらの値は，その方法を検討し，理由のつく場合

は100％に近い値を採用して含量とした．その結果を

Table　2に示した．

　以上を通覧し，不良と明らかに結論づけられるもの

は50％以下の2製品で，全試料数（141製品）の約1．4

％に相当する．
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昭和43年度におけるビタミンの特行試験ならびに一斉取締試験成績

丁丁　力・足立　透・渡辺邦子・高橋昭江

R6∫麟εげ統θの80fα‘：τ診5‘5R69撹β∫幽妙彦加M漉∫オ〃侃4伽7セ∫診∫プbグ⑪∫診6加漉6

鋤θ6彦ゴ。ηqブ陀α施螂ピη1968

Tsutomu　YAMAHA，　T6ru　ADAGHI，　Kuniko　WATANABE　and　Terue　TAKA登AsHI

　　As　the　results　of　the　systematic　inspection　of　so　called‘‘drlnking”vitamin　preparations　in　1968，　two　of　48

samples　tested　were　Qut　t敵e　range　between　90　and　140％of　the　described　contents，　when　thiam量ne・・hydrochloride

or－nitrate　and　3scorbic　acid　were　determined．

　　hthe　special　tests　requested　by　the　Minister　of｝lea正th　and　Wel毎re　in　1968，　it　was　concluded　that　thiamine

tetrahydrofUr負1ryl　disulfide　was　replaced　by　th三amine　d量sul丘de　in　the　imitated‘‘Arynamin　F－25”preparatlon　and

that　vitamin　D　was　not　detected　in　thc　poisonous　rice　oil（Kanemi　oil）．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1969）

1．特行試験

　1）　ビタミン剤　　台湾政府からの依頼で総理府特

別地域連絡局長および警務局長を経て依頼されたもの

である，

　品目，試験項目および件数　　B、剤錠（チァミンプ

ロピルジスルフィド，B2）1件，　E剤錠（E酢酸エス

テル）1件，栄養内服液（B、，B2，　C，　FMN）2件，混

合ビタミン剤錠（B1，　B2，　C）1件．カヅコ内は試験項

目を表わす．

　試験結果　　多くのものは表示量の95～140％を含

んでいたが，栄養内服液のうちB、が44％および3％

以下，Cが66％のものがあった．

　2）「アリナミンF25」模造品

　試験項目　　i）検体甲および乙についてチァミン

テトラヒドロフルフリルジスルフィドの含有の有無．

ii）含有されていない場合はチァミンジスルフィ．ド，

遊離チァミンおよびビタミンB2の含量．

　試験結果　　i）検体甲および乙について薄層クロ

マトヅラフィーを行なったところ，チァミンジスルフ

ィド，遊離チァミンおよびビタミンB2に相当するス

ポットは認められたが，チァミンテトラヒドロフルフ

リルジスルフロイドに相当するスポットは認められな

かった．チァミンジスルフィドに相当するスポットを

溶出後，LR・で調べるとチァミンジスルフィド標晶と

検　　体

甲（1錠中）

乙（〃　）

1葦1灘騎険塗）

14

13

mg
1．6

1．5

mg
2．5

mg

2．4

一致したスペクトル像が得られた．ii）三品中のチァ

ミンジスルフイド，遊離チアミンおよびビタミンB2の

含量は前表のとおりである．

　なお，ガーリック粉末の試験については生薬部で行

なった．

　3．　ライスオイル　　ライスオイル中毒事件発生当

初，オイル中のビタミンDが原因ではないかという説

があったので本試験を行なった．

　品目および試験項目　　ライスオイル中のビタミン

Dの定量．

　試験結果　　ライスオイルの不鹸化物を薄層クロマ

トグラフィーで調べたところ，ビタミンDに相当する

成分は検出できなかった，その後，中毒の原因物質が

明らかになったので，これ以上の実験は中止した．

2．一斉取締試験

　この試験は大阪支所と協同で行なったが，ここに本

所の分について報告する．

　品目　塩酸チァミン，硝酸チァミンまたはアスコ

ルビン酸を配合したいわゆるドリンク剤（アンプルに

充填されたものを除く），

　’試験項目および件数　　塩酸チアミン，硝酸チアミ

ンおよびアスコルビン酸の定量試験，（総数48検体中

の内訳は塩酸チアミン24件，硝酸チァミン20件，アス

コルビン酸11件）．

　試験方法　　塩酸チァミンの定量は試料を希釈して

測定に適当なB1濃度にしたのち，パームチット吸脱着

操作を行ない，常法通りにチオクローム蛍光法で測定

する．硝酸チァミンの定量は塩酸チァミンと同様に操

作し，塩酸チァミン標準品を用い，同様に計算した値

に0．9706を乗じて検液中の硝酸チァミン含量とする．
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アスコルビン酸の定量はインドフェノール滴定法また

はインドフェノール・キシレン比色法によった，

　試験成績　　塩酸チアミン，硝酸チアミンおよびア

スコルビン酸は表示量の90～140％の場合は適品とし

た．48検体中に不適品は2件であった．すなわち，塩

酸チァミンの含量過多のもの（170％）1件，アスコル

ビン酸の含量不足のもの（71％）1件であった．

比色定量法による市販サイクラミン酸ナトリウム中の

シクロヘキシルアミンめ定量

高村一知・谷村顕雄

00107伽θ〃ゴ61）6’6γ〃Z伽α劾πげ．⑦6Jo加拶Zα痂η6勿σ07ηη3670刎80漉πηZ（か6♂α〃協6

　　　　　　　　　　Kazunor五TAKAMuRA　and　Akio　TAMMuRA

　　Sodium　cyclamate，　non－nutritive　sweetening　agent，　contains　a　trace　of　cydohexylamine　as　contam五nant．

　　Cyclo血exylamine　contents　in　commercial　sodium　cyclamate　were　determined　by　quinhydrone　method，

and　as　shown　in　Table　1，　cyclohexylalnine　contents　were　in　a　range　of　7．5～65．5　ppm，　and　its　mean　value　was

25．3ppm．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1969）

　人工甘味料サイクラミン酸ナト1」ウムは，昭和32年

食：品添加物として指定され，また現在目局にも収載さ

れている．サイクラミン酸ナトリウムは，シクロヘキ

シルァミンをクロルスルフォン酸でスルフォン化して

製造されるので，製品中に微量のシクロヘキシルァミ

ンおよびジシクロヘキシルアミンが不純物として混入

していることが多い．シクロヘキシルァミンは工業的

に加硫促進剤，可塑剤などにも使用され，吸収あるい

は皮膚接触による中毒が報告され’ており，また動物に

経口投与した揚合にも強い毒性を示し，胃，腸管に出

血が認められている，LD50は雌ラット，経口投・与で

237mglkgである．さらにシクロヘキ・シルアミンをカ

ンガルーネズミに投与した場合（10mg／kg以上），細胞

の染色体を高率で破壊することが発表されたので，サ

イクラミン酸に不純物として含まれるシクロヘキシル

ァミンおよび生体内でサイクラミン酸から生ずるシク

ロヘキシルァミンが最近注目され，るようになった．

　しかし現行の食品添加物公定書類および日局皿には，

シクロヘキシルァミンを規制する項目はない．われわ

れは市販のサイクラミン酸ナトリウムについて，その

シクロヘキシルァミン含有量の実態調査の目的で試験

をおこなった．

　シクロヘキシルァミンの定量法としては，アルカリ

カラムによるガスクロマトグラフィー，キンヒドロ

ン2）あるいはパラキノン3）による比色定：量法が報告さ

れており，サイクラミン酸ナトリウム中のシクロヘキ

シルァミンの定量法としては，いずれも満足すべき結

果が得られている．本実験ではキンヒドロン比色法に

より定量をおこなった．

実験方法および実験結果

1，実験方法

　市販サイクラミン酸ナトー1ウム10gを正確に量り，

50m♂の蒸留水に溶かす．　Koltho仔緩衝液（pH　12・0）

50mZおよびクロロホルム6m♂を加えて，2分間激

しく血盟したのち，静置してクロロホルム層を分取す

る．クロロホルム液に脱水芒硝を加えて乾燥したのち，

瀕過し，芒硝をクロロホルムで洗源し浜液を正確に

6mJにメスアップする．50％エタノール1m4　1％

Table　1．　Cyclohexylamines　content　in　com．

　　mercial　sodium　cyclamate

Sample

A
B

C
D
E

…1・h・xyl・㎡・・1・・mpl・

（ppm）

　13．5

　7．5

24．0

22．5

　16．5

F

G
H
I

J

Cyclohexylamime

（ppm）

28．5

　15．2

　16．4

43．7

　65．5

キンヒドロンエタノール溶液3mJをそれぞれ正確に

量り，上記のクロロホルム液に加え，混和したのち60。

の恒温水槽中で50分間加温する．冷後495mμにおけ
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る吸光度を測定し，別にシクロヘキシルァミン標品

（東京化成製品，試薬特級，ガスクロマトゲラフィー

によりほとんど他のピークを認めないもの）により作

製した検量線から，シクロヘキシルァミンの含有量を

計算する．

2．実験結果　　Table　1．に示す．

文 献

1）P．H，　Derse，　R．　J．　Daun：J．　A．　o．　A．　c．，49，

　1090　（1966）．

2）児島，一番ケ瀬：薬誌，83，1108（1963）．

3）　D．E。　Johnson，　H．B．　Nunn＝．1。A．　O　A．G　51

　1274（1968）．

放射性医薬品として用いられる1251と197Hgのγ線X線のスペクトルについて

長谷川明・浦久保五郎

γ一απ4X一γ＠勘θ6彦7αげ1251απ4197磐田4α助6』伽幽87θ伽彦げRα吻加7脚66麗彦ゴ6α13

Akira　HAsEGAwA　and　Goro　URAKuBo

　　1251and　197Hg　are　used　as　the　active　ingredient　of　radiopharmaceuticals．　For　their　idcnti丘cation　by　means

of　measuring　the　energy　of　the　most　prominent　phgton，γ一and　X－ray　spectra　were　measured　with　Ge（Li）

Detector．　The　spectra　were　shown　in　Fig．3and　4．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1969）

　著者らはさらに放射性医薬品として用いられている

γ放射体の核種ll種につきγ線スペクトルを報告し

た・1）そのうち1251と197Hgについては，それぞれele－

ctron　capture（EC）を行ないTeとAuに壊変するが．

生成したTeおよびAuから放射される接近したenergy

のγ線およびX線の区別が著者らの用いたRCL三三

256チャンネル波高分折器，Nal（TI）（φ4×2inch）

Crystal，　Harshow社製では明らかに区別されていなか

った．すなわち，1251ではECを行ない，125Teにな

る・そ：のさV・0・035MeVのγ線を放射するが，同時

に0・028MeVその他数種のenergyをもつX線を放射

する．エ97H9もECを行なV・，0．077　MeVのエネルギ

ーをもつγ線を主として放射するが，生成したAuか

XlO4

　10

§5

0

1251 111　l（T・6Gdl

EC
（100？ε．

00355

．ノ

　　一〇lllTc

｝・：0．0355興00『b∫

’、

～　　～・一｝＿

ら0・069MeVその他数種のエネルギーをもつX線を

放射する．エ251と197Hgの両方について，これらのγ

線とX線のエネルギーはそれぞれ近い値であるため，

前報のスペクトルでは良く区別されず，それぞれ混合

してピークとなってあらわれているものとみられる．

回報に示した1251と19？Hgのスペクトルを再びFig．

1とFig。2に示す．

　以上に述べたことはFig・1とFig2から容易に理解さ

れるが，’放射性医薬品の核種の同定には，スペクトル

の最も高いピーク（most　proln三nent　photon）のエネル

ギーの値が問題となるので，その値だけは正確に認識

XIO：監　　197
　　　　H33r

9

0 50 100

〔Channel）

150 200 ．250

Fig．1．γ一and　X－ray　spectrum　ofエ251　measured

　with　NaI（T1）detector

2

1

1編

　　　　　　1§IHg、，（T・65h）

・　　　㌦　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　｝’r曲．｛｝77（9B，3しラ～詩

’詮1雛鯉鵬「1臨．
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鬼　　∫ボ“ら・　　　　馬

　，．、甘詩’・　’　　　　　　　　　　　　　　　　　．眠．，
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（challnel）

！50 200　　　240・

Fig。2．γ一and　X－ray　spectrum　ofユ97Hg　measured

　with　NaI（Tl）detector
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されなければならない．

　文献2）によれば市販RJの引飯に次のように記載が

ある．

Type　of　decay
@　and　particle
?獅?窒№奄?刀E（MeV）

　　　　　　　■
ﾁ一ene「gles

iMeV）

Internal

モ盾獅魔?丁q

@　●@　S1011

0．035二7％　　　　　　　　　93％

0．027－Tc．X－rays

　　（138％）

104

1125

1251 EC　100％

197Hg　　EC　lOO％

・0．077－19．3％　　　　　80．7％

0．19－0．5％　　　　　　　　　L2％

0．069－Au　X－rays

　　　（74．5％）

　このたびGe半導体検出器により1251とエ97Hgのγ

線およびX線ズペクトルを測定する機会を得た．

　検出器は23．1m♂coaxial　Ge（1」i）dctector，　ORTEC

sy3tem　Model　N6．8001こ20Pで．　Nal（T1）scihtillatorで

囲V・，anticoincidence回路を用いてback　groulldを少

なくしたものを使用した．

　放射性同位元素は，

　1251：The　Radiochmical　Centre，　England製，

　　　　（IMS－3），　NaI　in　NaOH　solnボ

　197Hg：Com血issariat　A　L　Energie　Atomique，　France

　　　　製，（Hg－197－s－1），Nitrate　in　aqueous　soln．

でこの1～10μciを取り測定試料とした．測定日は

1251は6，月12日，．19？Hgは5月29日で，製造後それぞ

．れの製造所で検定されているもめである．

　測定したスペクトルはFig・3，4に示すとおりであり，

それぞれ数種のエネルギーを持ったγ線お．よびKX線

のヒ。一クがみられる．．ヒれらのエネルギーはピークの

．位置と文献a）とから推定した．なおこれらめスペクト

ルは203Hgと241Amを標準としてcalibrationを行な

ったのち測定したもめであ．る．

　Fig．3，．4にみられるよう．に両核種とも，最も高いピ

ークがそれぞれ明らかに示されているが，この最高ピ

ークの示すenergyは，それ、それ0．027　MeVおよび

0．069MeVである．

　このスペクトル測定は理化学研究所，岡野真治氏の

御指導および御協力により得られたものであり，深く

感謝する．

　　　　　　　　　文　　　献

　1）長谷川明，城戸靖雅二衛生試報，86，119（1968）・
　2）　The．’Radi6chemical　Centre：　‘‘The　Radio－

　　chemical　Manual”，・2nd．　Ed．，1966．

　3）　C．Lederer，　J．正lollander，1．　Perlman：‘‘Table

　　of　Isotgpe串，”6th　Ed・，1967，　J・Wiley＆sons，．

　　Inc，　New　Y6rk．

曾
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　　　　　　　　　（ch・hne1）

．．Fig．3．γrand　X－ray　spectセum　ofユ251田easured

　with　Ge（1．i）dete6tor

　Peak　a：amixture　ofKX二rays　ofTe，　having

　　　　　the　energies　of　27．20KeV　and　27．47

　　　　　KeV
　Peak　b．：amixture　ofKX－rays　of　Te，　having

　　　　　the　ene塘ies　of　31．O　KeV　and　3　L7

　　　　　KeV
　Peak　c＝　γ一ray　of　1251，　having　the　energy．of

　　　　　35．4KeV

曾
き

ε

104

103

102

（channe】〉

Fig．4．γ一and　X－ray　spectrum　of　l97Hg　meas－

　ured　w量th　Ge（Li）detector

　Peak　a：amixture　of　KXイays　of　Au，
　　　　　having　the　energies　of　66．99　KeV

　　　　　and　68．81．KeV．
　Peak　b；　乳色ixturc　of　kX－rays　of　Au，

　　　　　having　the　energies　of　77．9　KeV

　　　　　and　80．iKeV，　andγ一ray　of　297Hg，

　　　　　having　the　ellergy　of　77．3　KeV

　Peak　c：　γ一ray　of　197Hg，　hav三ng　the　cnergy

　　　　　of　l9正KeV
　Peak　d：γ一ray　of　contaminated．203Hg，
　　　　　having　the　ene塘y　of　279　KeV

　Other　peaks：γ，　X－rays，　not　important　here
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人工血管の溶出試験ならびに耐高圧蒸気滅菌性について

大揚琢磨・堀部　隆・水町彰吾・菊池　寛

0ηEκ彦7α6’20ηαπ41～65ぎ3纏08げ5嬬♂如’ゴ。πoπ5’6αηθ盈4θ7P7θ∬銘7θノb7ル塀磁ム81004　F診∬θJ

　　　　　　　Takuma　OBA，　Takashi　HoRIBE，　Sh6go　MlzuMAcH【狐d　Hiroshi　KIKucHエ

　　Nine　samples　of　tetron　arti丘cial　blood　vessel　were　extracted　using　3％acetic　acid　or　2％sodium　hydrogen

carbonatc　aqueous　solution　at　37。fbr　24hours，　but　these　soluble　substances　were　obtained　only　O　to　O．07％as　shown

in　Table　2．

　　Itwas長）und　that　two　ofeight　tetron　samples！ost　their　elasticity　and　stretched　about　300r　40％，a丘er　autoclavc

treatment　of　three　times　at　121．5。fbr　30　minutes．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Receivcd　May　31，1969）

　近年，合成高分子製繊維を用い，クリンプをつけた

管を作製し，血管の代用として，体内に埋没し使用さ・

れる人工血管がある．材質および構造は，テレフタル

酸ポリエステル製（テトロン）およびポリ．四弗化エチ

レン（テフロン）製の繊維を平織り，またはメリヤス

編みにしたもので，直線型とY字型がある．藤井らは，

さきにテトロン製人工血管の蒸留水による溶解量1）お

よび強度2）について報告している，今回はこれらの重

金属試験，酢酸溶液と炭酸水素ナトηウム溶液による

溶解量，ならびに高圧蒸気滅菌処理後のクリンプの弾

性の劣化をしらべた．

試験方法および結果

　1．試　　料

　　　テトロン製　　　　9種

　　　テフロン製　　　　1種

　2．試験方法

　　｛1｝耐高圧蒸気滅菌試験

　各試料約2gを秤量し，前操作として蒸留水中で10

分間煮沸したのち，20mJの蒸留水中に入れ，日本薬

局方一般試験法による高圧蒸気滅菌法により，12L5。，

20分滅菌する操作を3回繰り返した．このときの試料

の形状変化を観察した．

　　｛2｝重金属試験

　ωの高圧蒸気滅菌操作塗3回繰り返したうちの，初

回の溶液を試料液とした．試料液5mJに塩酸0．5　m1

を加え酸性としたのち，塩化ビニル樹脂製血液セット

基準の皿一1－1一（6）」アのポーラロ法に準じてポーラロ

グラフィーを行なった．

　　（3｝溶出量試験

　各試料をそれぞれ約5cm採取し，3％酢酸溶液

（pH　2£）および2％炭酸水素ナトリウム（PH　9．3）を

浸漬液として，各試料を37。24時間浸漬し，水洗後デ

シケータ（乾燥剤：シリカゲル）に移し，恒量になる

まで乾燥し，浸漬前との差から溶出量（％WIW）を計

算した．

　3．結　　果

　耐高圧蒸気滅菌，重金属試験および溶出量試験結果

をTablc　1，　Tablc　2に示す．

　高圧蒸気滅菌操作を，3回繰り返したときの形状変

化は，テトロン製メリヤス編み製品と，テフロン製平

織り製品には形状変化は認められなかがつたが，テト

戸ン製平織り製品においては，クリンプは認められる

が弾性の劣化とかなりの伸びを生じた，

　重金属試験においては，テトロン，テフロン製品共

に重金属は認められなかった．

　溶出量試験では，3％酢酸溶液（PH　2β）のζき，

0～0．07％WIWで，2％炭酸水素ナトリム溶液（PH

9・3）でも0・Ol～0・07％W／Wの値を示し，　PHによる

Table　1．　重金属試験と高圧蒸気滅菌処理後の変化

試料 目刺 艦） 織方 1高縢気繭姻後 重金属
獅P験

A テトロン 一
メリヤ

X編
変化なし 適

B 〃

一
〃 〃 〃

G 〃
一

〃 〃 〃

D 〃
一

〃 〃 〃

E 〃

一
〃 〃 〃

F 〃

一
〃 〃 〃

クリンプはみとめら
G 〃 12．5 平織り れるが，弾性を失な 〃

い約30％伸びる

H 〃 16．0 〃 　　　〃
�SQ％伸びる

〃

1 テフロン 16．0 〃 変化なし 〃
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Table．2溶出量（％WW）

試料

A
B

C
D
E
F

G
H
I

材　質

テトロン

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

3％HAG液

0．01

0

0．06

0．02

0．07

0．01

0

0

0

2％NaHGO3液

0．01

0

0．02

0．07

0．07

0

0．02

0

0

報告しているので，ここではPHを変えた揚合につい

ての溶出量試験を行なった結果，3％酢酸溶液と2％

炭酸水素ナトリウム溶液の溶出量が若干多いものがあ

るが，0．1％以内であるので秤量誤差に近いため問題

ないと思う．耐高圧蒸気滅菌試験では，テトロン製の

旧識りは弾性を失ない，かなりの伸びを生ずるものが

あり，これはクリンプ処理法に原因があるものと考え

られる．

　念のために重金属試験を行なってみたが，全く認め

られなかった．

影響は認められなかった．

考 察

　テトロン製入工血管の蒸留水による溶解量について

は，さきに藤井らは1），テトロン製では0．05～0．14％と

文 献

1）藤井正道，佐藤寿，堀部隆，辻楠雄，

　竹内勝；衛生試報，79，213（1961）．

21藤井正道，佐藤寿，堀部隆，辻楠雄，

　竹内勝3衛生試報，79，219（1961）．

中条弘，

中条弘，

コンドームの試験について

伊東　宏・水町彰吾・篠崎　正・大骨琢磨

　　　　　　0π疎α而ηα’∫oπげσo彫窺6γ6ゴα」αη40梛

Hiroshi　ITo，　Sh6go　MlzuMAcHI，　Masash量SHINozAK夏and　Takuma　OBA

　　The　commercial　condQms　were　examined　on　their　quality　by　test　methgds　described　in‘‘The　Standard負）r

Condoms”establ途hed　by　the　H曾alth　Ministry　and　in“condoms”ofJapanese　Industr三al　Standards・

　　The　ab6ve　tests　consist　of　fbllowing　items；1ength　and　elasticity　of　condom，　th五ckness　and　tensile　strcngth　of

費1m，　and　pinhole‡est・

　　In　case　of　a　detection　of　pin｝101e　in　condom　spread　with　silicon　oil　as　lubr玉cant，　the　surfactant　has　been　used

in　order　to　remove　the　oil　priQr　to　test丑）r　electric　conductlo画．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1969）

　ラテックス製コンドームの試験結果については，す

でに藤井らにより報告されているが1）2），今回は昭和43

年度医薬品等一斉試験で行なった厚生省基準による成

績と，前回までに取上げられなかったJISによる引張

試験の成績をあわせ報告する．

　コンドームのピンホール試験においては通電液とし

て食塩溶液を用いているため，シリコーン油を塗布し

ている製品では，水との不親和性によリゴム生地にピ

ンホールがあっても穴がふさがり，試験に合格するこ

とがある．この対策としては試料をあらかじめ界面活

性剤で処理してシリコーン油を除去したのち，ピンホ

ール試験を行なう方法が考えられるので実験を試みた

ところ良好な結果を得た．

試験方法および結果

　1．試験器具

　1・1測厚器：アップライト型ダイヤルゲージ，測

定範囲0～5mm，最小目盛1／1000　mm

　l・2引張試験機：ショッパー型，荷重能力5㎏，

25kg，最小目盛20　g〈5㎏の場合＞

　2．試験方法

　ラテックス製コンドーム基準3）により試験した．た

だし引張試験についてはFig・1に示すように試料から

試料片を切り取りJIs4）の方法により行なった．その
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Fi9．「1．　Cutting　of　condom　to　film最）r　tensile　test

結果をTable　1に示す．

　3．シリコーン油塗布製品のピンホール試験法の検討．

　3・1試料の作成

　ピンホールを有するコンドームに1本当りシリコン

油（粘度100cs）0・3～0・59を塗布し，ピンホール試

験により穴がふさがったこと（抵抗値200キロオーム

以上）を確認して試料とする．

　3・2　通電液の作成

　界面活性剤（ペレックスOT－P　3花王石鹸K・K

製）を0．02％の割合で1％塩化ナトリウム水溶液に

加える．

　3・3　シリコーン油塗布試料の試験

　3・1の試料について3・2の通電液を用い，ピンホー

ル試験を行なったところ，いまだピンホール陰性のも

のを認めたので，つぎの方法を試みた．

　3・4　24時間放置後の試験

　3。3で陰性を示した試料を0．02％界面活心剤添加通

電液に24時間浸したのち，試料を引上げて通常の通電

液によるピンホール試験を行なったところ，いずれも

Table．1．　Results　of　test　of　commercial　condoms

Sample　No．

Thickness Length

of　test　piece Max． Min。

Elasticity Pinhole　test Tensile　strength

1 54　55　55μ

56　56　59
19．0

cm
18，5

cm
Good Passed 325

kglcm2

2 67　68　69

70　70　70
19．0 19，0 〃 〃 228

3 52　53　53

T0　56　50
19．5 19．0 〃 〃 283

4 48　53　45

48　51　44
19．5 19．0 〃 〃 294

5 48　46　52

53　47　52
19．0 18．5 〃 〃 333

6 74　75　81

76　73　71
19．0 18．0 〃 〃 139

7 52　52　53

55　55　58
19．5 18，0 〃 〃 265

8 53　55　47

53　57　52
19．5 18．0 〃 〃 209

9 62　64　58

62　63　58
19．0 18．0 〃 〃 253

10 54　54　57

53　53　51
19．0 18．0 〃 〃 286

11 59　55　61 19．0 17．5 〃 〃 247

57　55　55

12 63　59　6黛

U2　58　63
19．5 18．0 〃 　　　　　　〃

l

266

13 53　57　55

V0　50　54
亘9．0 19．0 〃 〃 269

c
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14

15

16

54　55　58

53　53　53
20．0 19．0 〃 〃

1

57　57　56

V0　68　66
19．0 18．5 〃 Not　passed

51　．47　66

47　53　51
20。0 18．5 〃 〃

252

288

216

17 66　60　54

52　50　50
20．0 17．0 〃 〃 297．

18 73　71　82

W8　9i　86
19．0 19．0 〃 Passed 259

19 64　65　69

T7　55　54
20．0 18．0 〃 〃 263

20 52　54　53

52　53　50
20．0 19．0 〃 〃 260

21 63　65　63
64　　66　69

20，5 20．0 〃 〃 202

22 57　58　57
47．　53　52

19．5 18．0 〃 〃 244

23 59　59　59

70　65　62
20．0 19．0 〃 〃 225

24 59　57　57
56　55　　55

20．0 19．5 〃 〃 254

25． 58　59　57

62　63　62
19．0 18．0 〃 〃 293

陽性を示した．

考 察

　試験片の厚さを測定した目的はフィルムの断面積が

必要なためで，厚生省基準には厚さの限界は規定され

ていない．コンドームを打抜型により切り取ると2枚

の試験片が敢れ，これはJlsめ規定の最低枚数に適合

する．

　長さについては厚生省基準で“精液たまりのあるも

のは；その部分は16cm以上，たまりのないものは

全長17cm以上”と規定し，　IISで“全長は原則とし

て17cm以上”と規定してある．　Tab互e　1で示した数

値は全長である．

　市販のコンドームには，しばしば“Wet”と称する

潤滑剤つきのものがあり，その潤滑剤は親水性のもの

と疎水性のものがある．コンドームの構成材料に関す

る規定はJISにあり，潤滑剤については“人体に障害

を生じないものを使用”と規定するのみである，疎水

性の潤滑剤はシリコーン油であり，これは潤滑性，電

気絶縁性，耐熱性および耐寒性が大きくコンドームの

老化遅延および透明増大に役立つといわれている．シ

リコーン油の除去には四塩化炭素のような有機溶媒も

考えられるが，ゴム生地自体に作用する’ため用いられ

ない．今回の実験では最初に界面活性剤を通電液に加

えたが，界面活性剤の油水性懸濁液に初めから試料を

浸漬した方が，実験操作担よび効率の点から見ると好

ましいど思われる．

結 語

　1．試験片の厚さの最低は44μで，最高は91μで

あった．また長さのバラツキは少なく17．0～20cm

の間にあり，不適のものはなかった・ピンホール試験

で不適のものが3検体あり，品質管理の徹底が望まれ

る。

　2．引張試験の成績は合格限度の200kg／cm2を十

分に越えるものが多かったが，1検体のみ不適であっ
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た．

　3．シリコーン油を潤滑油として塗布している試料

のピンホールの検出は，通電試験を行なう前に，界面

活性剤を用いてシリコーン油を除去することが必要で

ある．

　　　　　　　　文　　　献

1）藤井正道，佐藤寿，辻楠雄＝衛生試報　70，111

　（1952）．

2）藤井正道，佐藤寿，．島峯田彦，篠崎正；衛生試

　報　84，　67　（1966）．

3）厚生省告示第41号；ラテックス製コンドーム基

　準（昭36．12．9）．

4）　日本工業規格JIS　T　9111：ラテックス製コンド

　ーム

内装生理処理用品の基準について

　伊東　宏・篠崎　正・小畠満子

0π読θ5伽4α74琵α言60ηげ癬7αo卿ηα♂7加ψoπ∫プb7　M6π5勧σZ琢9伽8

　　　　Hiroshi　ITo，　Masashi　SHINozAKI　and　Mitsuko　KoBATAKE

　　The　tests　were　per最）rmcd　to　establish　th脅standard　of止e　intravaginal　tampon　in　menst瓢al　hygiene。

　　It¢ms　of　thcse　tests　were　description，　dyes，　acids　or　alka玉is，　fluorescence，　abβorbency，　tensile　strength　and

ashes　which　were　described　in　the　Ordinance　No．285　designated　by　the　Ministry　ofHealth　and　Wel飴re；Absorpt．

ion　time（Jls　P　4501），　water　solub】e　substances　and　leavings（J・P・vlI），　sterility　tests最）r　bacteria（J．　P．　VII）

and　ge㎝count。

　　The　results　were　shown　in　Table　1～7．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1969）

　昭和41年9月に生理処理用品基準（厚生省告示第285

号）が公布され，医薬部外品で経血を吸収処理すること

を目的としたものはすべてこの基準が適用されること

になった．しかし内装生理処理用品，いわゆるタンポ

ンは用具として取扱われているため，経血を吸収処理

することが目的であっても本基準の適用を受けない1）・

このため，内装生理処理用品の基準案作成の技術委員

会が発足しすでに数回の会合が開かれ，試験法として

厚生省告示第285号2）による性状，色素，酸およびア

ルカリ，けい光，吸水量，強さ，および灰分，JIS　P

45Q1による吸収速度，　J・P・．VIIの水溶性物質，などが

提案された．しかし各試験法の規格値（限度）につい

てまだ決定されていないので，市販品4社9種類につ

いて，上記試験法にもとづいた試験結果から規格案を

提出し，さらに本品の形状および清浄度の実状調査を

目的として，無菌試験と菌数検査の結果について報告

する．

Table　1．　Appearance　of　commercial　samples

・・mp1・・dｯe「留w謄勺t脇鶴
A 1．21 4．94 …113・・

　　一R
a　　－S

　1．33・　1．34 4．27

S．35

3．4

S．5

12．0

P1．0

　　一R　　1．36　　3．35　　2．1

（三　　一B　　　I．27　　　　3．35　　　　2．0

　　－Y　　L36　　3．36　　2．3

8．5

7．7

8．5

　　一J　　　　1．05　　　　4．05　　　　　1．4　　　　　12．4

D－R1．28　4。82　2．3　12．5
　　－S　　1，45　　　5．13　　　3。0　　　12，0

1nsertlon
device

stick

〃

stick

tube

〃

〃

　　　　　　実験方法および結果

1。．試料の形状

試料の形状ほTable　lのとおりである．

　2．性　　状

　告示第285により試験した「白色」および「におい〕

を試験した結果いずれも異常は認められなかった．

　3．色素，酸およびアルカリ，けい光

　告示第285号により試験した結果，いずれも異常は

認められ，なかった．

　4．吸収速度

　常温のローダミンB溶液（0・01一・100）5m♂を底の
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平らな内径30mmのはかりびんに入れ，液面上5mm

の高さから，本山の先端部を下にして静かに落すとき，

はかりびん中の液を吸収し終るに要する時間を測定し

た．各試料の5回の平均値はTable　2のとおりである・

Table　2．　Absorption　time（sec，）

の製品はほとんど同一材料であるため，4種だけにつ

V・て試験を行なった．3回の試験の平均値をTable　4

に示す．

Table　4．

　（％）

Water　soluble　substances　alld互eavings

Sample　A

2．0

Samplc　B

一Rl一・

5．0 3．8

Sample　C

一Ri一・ト・

4．0 5．3 4．0

Sample　D Sample　A 1・・mp1・司・・mpl・Cl・・mpl・D

一Jl－Rl一・

9．4

0．81 0．22 0．08 0．50

4。7 4。8

　以上の試験結果から吸収時間は10秒以内であると提

案した．

　5．吸水量

　本品のコードの端を持ち，吸水体の先端から約20。

の水中に浸漬し，3分間放置後静かに引き上げ，10メ

ッシュの金綱上に静置し1分間水を滴下させ，ビーカ

ーに入れその重量を量る．

　吸寸寸は吸水体重量の倍数に換算する．各試料の5

回以上の平均値はTable　3のとおりである．

　　Table　3．　Water－absQrbellcy　（multiple　of

　　　original　wdght）

　以上の成績から残留物は1％以下と提案した．

　7．　強　さ

　吸水体とコードとの引張り強さを測定した．吸水体

の先端から％の部分とコードの端から10mmの部分

を留金ではさみ，長軸方向に荷重をかけて切断までの

荷重を測定した．実状調査の目的で乾燥，湿潤状態で

振子式引張り試験機を使用した．その結果はTable　5

に示す。

Tablc　5．　Tcnsile　strength（kg）

Sample　A

…｝・・y

Sample

@A

Sample　B Sample　G Sample　D

一R－S 一B　－Y 一J－Ri一・

12．0 10．3 ll．2

一R

P9．1 19．0 16．8 14．3 15．5 14．0

6．5 6．0

Sample　B

…［・・y

12．6 12，2

Sample

　C
dry

6．8

Sample

　D
dry

5．7

　以上の成績から吸水量は吸水体重量の10倍以上と提

案した．

　6．脱落物質および水溶性物質

　残留短繊維，バインダー，種々の添加物を測定する

目的でつぎの試験を行なった．

　試料重量の100倍の水を加え，蒸発する水を補いな

がら30分間おだやかに煮沸したのち，試料を引き上げ

重量既知の半紙でろ過する．瀕紙は乾燥して残留した

短繊維などの重量を量る．また，ろ液は濃縮し105。で

恒量になるまで乾燥し，永溶性物質として量り両者を

合せる．同様の方法で空試験を行ない補正する．4社

以上の結果から吸水体とコードとの強さは，‘‘長軸方

向に3㎏の荷重をかけるとき1分間以内に切断しな

い”と提案した．

　3．異　物

　全製品に異常は認められなかった．

　9．灰　分

　以上の試験法は性能試験が多く吸水体材料について

の純度試験が少ないので，特にこの項目の追加設定を

要求した．そのための実状調査として，告示第285号

の灰分測定法によって灰分の試験を行なった．得られ

た成績の5回の平均値はTable　6のとおりである．

　以上の成績からAはレーヨンステープル（酸化チタ

ンを添加したダル）で，CとDは脱脂綿で．あり，　Bは

両者の混合綿であろうと思われる．

Table　6，　Ashes（％）

Sample　A

三熱ng［ex鶉ng

0．98 1．07

Sample　B

’n狽獅〟@iex糖g

0．31 0．31

Sample　G

’n?獅〟@l　ex鶴ng

0．10 0．07

Samp夏e　D

1nE’ng｝eXC譜9

0．09 0．07
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　10．無菌試験と頭数

　本製品はその性格上清浄なものが要求され，ある製

品はエチレンオキサイド滅菌が行なわれているものと

思われるので，製品の清浄度の実状調査を目的として，

無菌試験（細菌）とその菌数検査を行なった．検体

正gをTween－80入りの生理食塩液99　m♂に入れ，ホ

モゲナイザーでよくほぐし菌を遊離させたのち，その

10mJをとり普通寒天培地で混釈培養し37。，3日間

で菌数計算した．値は5個の平均値でありその成績は

Tablc　7に示す．

Table　7．　Sterility　test　and　nu…uber　of　bactcria

S。mpl，；い＼

　　　A

　　　A／

　　　B

　　　G

　　　D
Absorbent　cot・
ton（J．　P。1肛）

number　of　r句ected

number　of　test

4／20

8／20

4／20

12／20

3／20

number　of　bacteria

9

3．3×102

2．4×102

3．9×102

2．4×102

1．9×102

0．8×102

の試験法が考えられたが，生理処理用品基準（パッ

ト）（告示第285号）を多く準用した原案になった．

吸水量，脱落物質，および水溶性物質の試験において

は，値の変動が大きいので3回以上の平均値が必要と

思う．告示第285号には材料の基準があるが，本試験法

ではそれがないので，純度試験の意味で灰分の項目を

追加したいと思う．吸水材料としてレーヨンステープ

ルでつや消し加工したいわゆるダルのものがあるが，

この様な材料の適否を検討する必要がある．また内装

ということで無菌試験について論議されたが，本調査

から品数が少なく，製造工程中で死滅しているか，ガ

ス滅菌の効果であるのか，本基準では無菌試験が削除

されるものと思われる．すべて医療用品などの基準作

成については，実状調査を行ない，その結果に基づい

て規格案を制定すべきであると思う．

考 察

文 献

1）　生理処理用品基準の施行について（通知）薬発

　第393号（昭和41年6月16日）．

2）　不破竜登代編；生理処理用品基準注解　昭和41

　年9月，日本衛生材料工業会．

内装生理用品（タンポン）の基準作成にあたり種々

綜合胃腸薬中のべナクチジンの確認

義平邦利・坂東きみ子・名取信策

η｝6勧η雌磁0πげ，86ηα6リノ漉ゆ0祝α0α伽ガη’θ5彦伽」1）7㎎

Kunitoshi　YosHIHIRA，　Kinliko　BANDo　and　Shinsaku　NAToRI

　　B・n。。ty。i・。，・・t　l三，t・d　i・th・prc・c・ipti・n，　h・・been　id・nti丘6d鉦・m・g・・t・・i・t・・t且nal　d・・g　whi・h・a・・ed

ahuman　poisoning　in　the　Niigata　prd℃cture，　JaparL

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Receivedム｛lay　31，1969）

　昭和43年4月に新潟県下において，K社の胃腸の服

用により事故が発生した．

　新潟県衛生研究所は中毒症状等により，アトロピン

系アルカロイドを予想し，処方中のロートエキスが過

剰に存在することを前提として，局方「ロートエキ

ス」確認及び定量法を用い試験を行ない，表示量以上

の多量のアルカロイド様物質を検出した，

　そのため，丁丁局より依頼があり試験を行なった．

　試　　験

　i）ロートエキス（総アルカロイド）の定量検体8

9をとりクロロホルム150mJを加え，一夜放置後游

過，瀕液を濃縮乾固し，エーテルを加え溶解後0．5N

硫酸60認を加えて酸性溶液を分取，以下局方「ロー

トコン」定量法に準じて試験したところ，ヒヨスチァ

ミンとして

　　検体番号1号　　19につき　　7．Omg
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　　　〃　 2〃　　　 〃　　　　9．2〃

　　　〃　　3〃　　　　　〃　　　　　　8．8　〃

　をそれぞれ含有した．

ただし，下記ii）の試験結果からベナクチジンを含有

することが明らかとなったので，この値はロートエキ

ス（総アルカロイド）の含量を示すものではない．

　i）塩基性含有物の定性確認

　　a）　薄層クロマトグラフ（TLC）試験

　ii）の硫酸溶液を0．5N水酸化アンモニウムでアル

カリ性にした後，クロロホルムで抽出，溶媒を溜去後

TLC試験を行なった．

TLC板：Silicagel　G，厚さ0・2㎜，1200，40分加

熱．

展開溶媒；

　ω　クロロホルム十アセトン十ベンゼン十ジエチル

　　　アミン（10：8；532）

　②　シクロヘキサン十ジエチルアミン（9；D

呈色試薬

　1）　Potassium　tetraiodobismut甑（III）一R．L試薬

　2）1）ragen　dorff試薬

…ピ・｛

・・ポ・・ン｛

吻勉｛

展開溶媒ω

b）同定試験

〃

〃

〃

〃

〃

②

ω

（2）

11）

｛2｝

斑
〃』

〃

〃

〃

〃

0．4

0．10

0．55

0．ll

O．83

0．55

　a）のクロロホルム溶液を濃縮乾固し，得た油状物質

を一部，希塩酸に溶解，水浴上で20時間加熱後エーテ

ルで抽出，．溶媒を霞台後，粗結晶を水より再結，mp

149。無色針状結鼻を得る．　I　Rによりdiphenyl　gly－

colic　acidに一致さきの油状物質は乾燥エーテルに溶

解し，乾燥塩酸ガスを通じ，生じた沈殿を湧取，アセ

トンより再結，mp177－178。，無色針状結晶を得，IR，

混融により塩酸ベナクチジンと一致

　元素分析値C2。H25NO3・HCl

　Anal，　Calcd。：q66．　Ol；H，7．20；N，3．85

　　　　Found：C，66．49；H，7．08；N，3．95

　iii）ベナクチジンの含量

　別に処方に準じ胃腸薬を作り，i）と同様にアルカ

ロイドの定量を行ない，モ）との差よりベナクチジン

の含量を求め準！

　検体番号1号　　1gにつき　　8．1～8．5mg

　　〃　 2〃　　　　〃　　　 11．2～13．7〃

　　〃　 3〃　　　　〃　　　 10．6～11．4〃

　iV）アトロピン及びスコポラミンの含量

　標品，酸硫アトロピン，塩酸スコポラミンそれぞれ

25μg，50μg，75μg，100μg，125μg，150μgをと

りii）a）の方法でTLCを行なV・それらの面積を標

準曲線として，検体のTLCとの面積比より含量を測

定した．アトロヒ。ンは

　検体番号1号　　1gにつき　　145μg（±15）

　　〃　 2〃　　　　〃　　　　112　　〃

　　〃　　3〃　　　　　　〃　　　　　　113　　　〃

　をそれぞれ含有し，スコポラミンは不安定なため検

出できなかったが微量の存在を確認した．

　結　　論

　綜合胃腸薬より特定の塩基性物質を得るために，局

方「ロートコン」の定量法を改良し，塩基性成分を抽

出，分離し，総アルカロイドの定量を行なったところ，

19につき7．0～9・2mg（ヒヨスチァミンとして）の

塩基性物質を得た．この量は処方記載のロートエキス

散のほぼ50倍量になり多量の塩基性物質が含まれてい

ることが分った．つぎにこの塩基性物質の成分は薄層

クロマトグラフ法，赤外部吸収スペクトル法及び元素

分析等を用いて行ったところ，アトロピン，スコポラ

ミンの他に，意外にも処方に記載のないベナクチジン

が存在し，このものが塩基性成分の主成分であること

が判明した．

　また，ベナクチジンの含量は局方「ロートコン」総

アルカロイド定量法を改良し定量を行なったところ，

1gにつき常用：量をはるかにこえる8・1～13・7　mgを含

むことが分り，この胃腸薬の中毒事故は多量のべナク

チジンによるものであることが明らかとなった．

　なお，ベナクチジン添加により，ロートエキス散が

処方記載どおりに含有されているかどうかの問題が新

に生じたので，アトロピンおよびスコポラミンの含量

Table　1．供試綜合胃腸薬処方（3忙中）

ポリパーゼ

次硝酸ビスマス

ジアスターゼ

ロートエキス散

炭酸水素ナトリウム

炭酸マグネシュウム

沈降炭酸マグネシュウム

ケイヒ末

カンゾウ末

センブリ末

ウイキョウ

ショウキョウ

シュクシャ

0．1509

0．650

0．210

0．600

1．200

0．300

0．250

0．250

0．200

0．010

0．050

0．013

0．O17
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を薄層クロマトグラフ法で試験した結果19につき　　測定できない），ほぼ処方通りであることを確認した．

112～145μgを検出し（スコポラミンは不安定のため　　　本試験に当って多くの生薬部の方々の協力をえた．

昭和43年度の「ジャコウ」，「ゴオウ」の検査について

義平邦利・佐竹元吉・坂東きみ子・小川秀子・兼松明子

黒柳正典・榊　節子・手塚美智子・福岡正道・名取信策

7乃6（～μα勿げCo脚～θア6εα」εσηψ165．げ漁5ん侃40γ∫6痂1．8θzoαア

　　　　　　　　　Kunitoshi　YosHIHIRA，　Motoyoshi　SATAKE，　Klimiko　BANDo，

　　　　　　　　　Hideko　OGAwA，　Ak｛ko　KANEMATsu，　Masanori　KuRoYANAGI，　Setsuko　SAKA斑，

　　　　　　　　　Michiko　TEzuKA，　Masamichi　FuKuoKA，　and　Shinsaku　NAToRI

　　Seventeen　samples　of姐usk　and　nineteen　samples　of　oriental　bezoar　were　examined　according　to　J．　P．　vlL

Three　samples　of　oriental　bezoar　did　not　pass　the　standard．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Re㏄ivcd　May　31，1969）

　昭和43年度の医薬品等一斉取締りにおいて，生薬関

係としては「ジャコウ．」，「ゴオウ」の日本薬局方適

否試験が行なわれた．収去の対象としては，これらを

原料として配伍した滋養強壮変質剤のカプセル剤，お

よび錠剤の製造許可を受けている業者から，原料とし

て在庫するものが選ばれた．生薬製剤そのものの試験

は極めて困難な現状で，これらの品質向上をはかるた

めには，もっとも有効な方法と考えられたからである．

試験結果

　ジャコウ：全18件中17件に植物組織片，1件にその

他の異物が認められたが，現行局方の異物の規定は粉

末については：量的に規制しえないものであり，また調

製の過程においてやむをえないものと考えられるので，

全18件を適とした上で，異物について注意を要するこ

ととした．

　ゴオウ：全19件中3件については灰分が限度をはる

かにうわまわり，うち2件には植物組織片，他の1件

には塊状の異物が存在し，性状その他からも極めて不

良なものないし偽和品と考えられるめで不適とした．

他の16件は適であった．

考 察

　「ジャコウ」はその加工調製法に不明の点も多いの

で，異物だけからその適否は判断しにくい，ムスコン

その他の成分にもとつく確認純度試験の改良も必要

と考えられる，

　「ゴオウ」の大多数の検体は，成分含量30～49％

（J・P・vll，12％以上），灰分4～7％（J．　P．　vlI，10％

以下），の値を示し，市場の現状からこれらの限度値を，

よりきびしくしてもよいかと考えられる．

ニンニク末の組織要素の検討および贋造ビタミン：Bl

誘導体錠剤よりニンニク末の組織片の検出について

　　　　　　　　　　　　佐竹元吉

認67036吻6α1オ鰯0勿σPO認θ7640α71ゴ0αη〃）6’66伽げPJ醐7望∬麗6冊α8彿6傭

　　　　　　戸。η漉θ」翻彦〃碗47勧1θ孟∫げレ勧認πB、1）6r勿α♂ゼびθ

Motoyoshi　SATAKE
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　　The　anatomical　studies　on　GARLIC　PQWDER　by　microscopical　mcthod　have　been　carr呈ed　out　on　three

kinds　of　powders；powdered　bulb　of、4〃卿2∫α‘foπ御し，　gariic　powder　in　the　Inarket　and　the　table亡s　of出e　adu1亡一

erated　Vitamin　Bl　derivative．

　　The　powdered　bulb　of溺Z∫πητ∫o鋤撚Lwas　consisted　of　epidermal　cclls，　parenchyma　cclls，　starch　grains，

vessels，　hypodermis，　stone　ce】1s，　sclereids　and　crystals，　Tlle　adulterated　tablcts　were　consisted　of　three　kindsσf

cry＄tals　and　plant　tissue飴gments。　Tbese倉agments　were　ident田ed　with　thosc　of　garlic　powder　in　the　market．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1969）　　　　　　　　　　　，

　いわゆる活性型ビタミンB1の特徴はアリルサルファ

イド系化合物にもとつくニンニク臭であるが，これを

偽造するためニンニク末を加えることがあり，錠剤中

のニンニク末の検出が要求された（薬発第783号）．し

かし，ニンニク末についての鏡検報告がないため，基

礎資料としてニンニク末の構成要素（組織片）を解剖

学的に明らかにしたのでここに報告する（Fig・1）．ま

た贋造のうたがいがあった錠剤には植物組織片が認め

られ，ニンニク末の要素と比較し，ニンニク末の混在

が確認された（Fig．2）．

実験材料および方法

　材料D　ニンニク末：セイヨウニンニク（浸」伽配

∫θ触η3■．）の鱗茎を乾燥し，細末としたもの，2）市

販二．ンニク末（ガーリックパウダー），3）検体：贋造

のうたがいのあるビタミン錠2種．

　方法　粉末のものはそのまま，錠剤は細末にして，

グリセリン水でマウントおよび抱水クロラールで透明

化してグリセリン水でマウントし，顕微鏡で観察する．

実験結果

　1）セイヨウニンニク（浸」伽η繊彦蜘’ηL・）の鱗茎の

粉末要素（Fig・1）：表皮細胞は外被の鱗葉背面の細胞

（epエ），膨面の細胞（ep2），内被鱗葉の背面の異形細胞

（ep－sc1），シュウ酸カルシウムの三唱を含んだ下田細胞

（hy）を伴ったもの，淡色をおびたもの，および多肉質

の鱗葉の背面の気孔（sto）を伴ったものが認められる．

また多角形および長四方形（P2）の柔細胞も多く認め

られる。でんぷん粒（sta）は柔細胞の中に認められ，

径5～35μで，へそのやや明らかな偏円形の単粒であ

へ

VS vC
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概

vg

ヤ

sc12

sc12

sto

cp｝

scl

cr

DOごち⊂）
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　　　κ
cp1
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堅

sc11

冨　ミミ

　　ep’
　　scl

　　　LLL」LL＿＿」
　　0　　　50　　　100μ

Fig・1・セイヨウニンニク（∠4〃ゴπη3　5α’和πη2　L．）の鱗茎末の要素（×350）
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る．少数認められる要素としては，道管，下皮細胞，

シュウ酸カルシウムの集晶および単晶（cr），石細胞お

よび異形細胞がある．道管は径15～35μのらせん道

管（vs），径32～45μの階段道管および径15～30μ

の環紋道管（vg）が認められる．下皮細胞は長形で，

著しく肥厚したもの（hy）である．また，茎の要素と

して径35～50μの石細胞（st）および異形細胞（scl、，

sc12）が認められる．

　2）市販ニンニク末（ガーリックパウダー）の要素

：セイヨウニンニク末の要素のほかに径5～20μの石

細胞の組織片が認められる．

　3）贋造のうたがいのあるビタミン錠剤の要素（Fig．

2）1おもに1～3μの粉状晶（cr3），30～40×60～100μ

の無色の単二（cr2），ぢいだい黄色の長さ12～20μの

針状晶および大型のでんぷん粒，長径40～100μで，

偏円形，だ円形，卵形のへそが明らかなもの（sta1）が認

められた．また，植物組織要素も認められる．植物組織

要素はセイヨウニンニクの末とよく一致し，また，市

販ニンニク末で認められた石細胞群と同様のもの（st）

が認められた．

考 察

　ニンニクの鱗茎末と贋造検体の植物組織要素はよく

一致するが，小型の石細胞群は自製のニンニク末には

認められず，市販のニンニク末に認められた．この石

細胞群は粉末を作る操作上硬度を増すため加えられた

と思われるものである．したがって贋造検体は市販ニ

ンニク末を混ぜて作ったものと考えられる．

　略字解　　cr結晶；ep表皮細胞；ep・scl表皮異

形細胞；hy下皮細胞；scl異形細胞；st石細胞；

staでんぶん粒；sto気孔；vc階紋道管；vg環紋

道管；　vsらせん紋道管
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野生ハチミツよりトリカブト属植物の花粉の検出について

　　　　　　　　　　　　　佐竹元吉

Dθ‘66’ゴ0ηげ」60癬撚PoJ♂θ1Z　O7α勿∫戸0吻漉θレ曜」4　Ho矧

　　　　　　　　　Mgtoyoshi　SATAKE

　　Many　pollen　graills　wcre飴und貨om　the　poisonous　honcy　by　the　mlcroscQp呈cal　method．　They　wefc　main1｝

∠460η髭μπ己POllen　grains・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Reρeived　May　31，1969）

　昭和磁年2月秋田県下の山林で8人の作業夫が野生

のハチミツを食べ，嘔吐を伴う中毒症状を呈した．秋

田県衛生部は中毒の原因を明らかにするため，中毒を

起したハチミツを採集し，当所に依頼をした（環二二

8583号）．

　中毒症状からみて，トリカブト属植物による中毒が

予想されたが，検体量が少ないため，成分の薄層クロ

マトグラフィーによる検索ではアルカロイドの存在を

証明することができなかった．しかし検体ハチミツを

鏡検すると多数の花粉粒が認められたので，花粉粒を

分類し，このミツバチがミツを採取してきた植物はト

リブト属（オ60鴻π切植物であることが判明したのでこ

こに報告する．

実験材料および方法

　1）　実験材料：昭和一年2月3日，秋田県北秋田郡

鷹巣町7目市の山林中，ブナ（魚gπ∫‘禰伽BLUME）の

幹のトウヨウ・ミツバチ（勘藍∫加砒αR．ADOSZKOWSKI）

の巣穴（中毒を起したものと同一の巣穴）から採取し

たノ・チミツには多量の巣の破片およびトウヨウ。ミツ

バチの成虫が混入しており，水分が蒸発して結晶が多

量析出している．検体量約20g．

　2）実験方法：検体ハチミツを温ためて溶かし，ミ

クロスパーテルでスライドガラスの上に塗布し，無水

エタノール1滴で固定する．これを0，01％ゲンチアナ

紫・エタノール溶液2滴で染色し，染色後10滴の無水

エタノールで洗い，グリセリン・ゼリー（グリセリン

：水に浸したゼラチン，1．5：1）少量を染色した検体

の上にのせ，カバーガラスで覆い，アルコールランプ

でグリセリン・ゼリーが溶けてカバーガラスの中に均

等に拡がるまで加熱する．サンヨウブシ（神奈川県丹

沢産）の花粉も同様の方法で染色，マウントする．こ

れらのプレパラートを1500倍の顕微鏡で，花粉粒の

大き．さ（極軸部の径×赤道部の径），形，表面の模様

（外層彫紋の形），花粉管口の形と数を観察する．

実験結果および考察

鏡検すると検体ハチミツ中には多数の花粉粒が認め

られた．このように多数の花粉粒が認められるのは，

幼虫の飼料として，花粉を少量のミツで練り合わせて

Fig．1．検体ノ・チミツ中のトリカブト属植物の花粉粒（×正500）
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　　　　　　　　　　　Fig．2．

作った花粉だんご（pollen　ioads）が存在するためと思

われる．

　ω　最も多く見られた花粉粒（Fig．1）は大きさ20～

22×25～30μのやや球形（subspheroidal）小紛状紋が．

あり，3個の花粉管口を持った溝孔粒である．

　〔2）少数個ではあるが，大きさ40～50×40～50μ，

球形，書状紋があり，3個の花粉管口のある厚切粒

（Fig．2）および，（3）まれに大きさ21～28×30～32μ

で表面がやや平滑，花粉管口6個の溝孔粒が認められ

た，（4）極めてまれに大きさ15x15μの球形，表面平

滑，花粉管口3個の花粉粒が認められた．

　ωはサンヨウブシの花粉および幾瀬ら1）のヤマトリ

カブト（」‘o競襯ブψo’z魏那THUNB．　var。ηoη伽襯

NAKAI）の花粉粒のデーターとよく一致したが，ほか

のトリカブト属植物については報告がないので，秋

検体ハチミツ中のキク亜科植物の花粉粒（×1500）

田県下に分布するオクトリカブト（オ60π蜘ηzブ4ρoη伽η～

TヨUNB．）の花粉粒も考えられるが判断はできない。②

はキク亜科の植物の花粉であり，㈲はシソ科植物の花

粉である．しかし㈱は働手の植物か判定できなかっ

た．

　ヤマトリカブトおよびオクトリカブトの花粉とミツ

についてアコニチンの含有に関しての研究はないが，

検体ハチミツによる中毒はトリカブト属植物に起因す

ると推測される．

　いろいろ御指導下さった東邦大学幾瀬教授に感謝し

ます．

文 献

1）幾瀬ら；∫ourn．　Jap．　Bot．，30，106，（1955）

エアゾール製品中の鉛含量について

小幡利勝・狩野静雄・矢島紀子＊

0腕乃800物η診∫σ五θα427zH癬勘7妙∫

Toshikatsu　OBATA，　shizuo　KANo　and　Noriko　YAJIMA

　　Qμantitation　of　lead　in　commerical　hair　spray　made　it　clear　that　a　lot　ofthe　goods　contained　much　amount

of　the　element，　and　the　origin　of　this　un伍vorable　contaminatiQn　was　traced．

　　The　results　showed　that　the　Iead　content　in　29％of　all　the　sample　tested　ranged　fをom　50　to　195．2μg／mZ　and

the　other　42％were｛bund　to　contain　lcad　lcss　than　10μg！m1．

　　It　was　f～）und　that　the　sQlder　Qf　hair　spray　can　graduaUy　dissolved　in　the　spray　solution　and　caused　incre－

ment　of　lead　concentration。

　　The　rate　of　this　dissolution　was　fbund　to　have　relation　with　resin　constituent　of　hair　spray．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Rece量ved　May　29，1969）
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　エアゾール製品は，医薬品，化粧品ま．たは日用雑貨

にいたるまで最近広い分野で利用されている．化粧品

においては，ヘアーラッカー，オーデコロ．ン，シェー

ビングクリームなど使用に簡単なことことからますま

すエアゾール製品化の傾向にある．とくにヘアーラッ

カーではそのほとんどがエアゾール式であって，ヘア

ースプレーという名称で知られ，その使用頻度もかな

り高い．ところでこのエアゾール製品の噴射子中に，

しばしば多量の鉛が検出されることがある，これにつ

いてはエアゾール式ヘアーラッカーめ開発当初から問

題にされ，以前にも多少の検討1）を行なったことがあ

るが，その後，幾多の品質的改良や技術的進歩がなさ

れているにもかかわらず最近また話題となってきた．

　エアゾール製品では，そのほとんんどが金属製容器

を使用しており，缶の側面に接合部分をもたないシー

ムレス缶と，接合部をもつシーム缶とがあるが，最近

一般に用いられているものはほとんどが後者であり，

接合部にはハンダが使用されている．これはまた，エ

アゾール製品の特性上，内圧に耐え得るため，外面よ

りむしろ内面に多量の比較的鉛含有量の高いハンダが

溶着されている．

　噴射液中に検出される鉛分は，容器接合部に使用さ

れるハンダ中の鉛分が内容門中に溶出することによる

ものと考．えられている．

　この鉛の溶出を防止するため，ハンダの溶着部分ま

たは全内面にビニル系の被膜処理をほどこしたコーテ

ング缶が用いられたり，または，接i合部に鉛をほとん

ど含まないスズハンダを使用したりすることが試みら

れている．けれども，コーテング缶を用いた製品でも

時にはかなり多量の鉛が検出される場合もあり完全と

はいいがたく，実際には，特に金属容器を腐食しやす

．い内容液の雲合をのぞいて使用例は比較的少ない。ス

ズハンダについては，最近徐徐に切り替えられる傾向

にあるが，技術的問題とともに製造価格の点でまだ一

般的ではないものと思われる．

　一方この接合部に使用されるハンダ中の鉛分の溶出

度合は，内容液の組織などにも大きく影響されるもの

といわれているもので，鉛含有量の高いハンダを使用

したシーム缶で，内面コーテングのない製品でも鉛が

．ほとんど検出されないという実例も見られる．

　したがってこれらの点にもとずき，現市販のエァゾ

ルー式ヘアーラッカー製品の鉛検出量について実状を

調査するとともに，容器接合部に使用され，たハンダの

組成および内容液に処方された樹脂成分などとの関連

性について調査検討した．

実験試料および方法

　1．試験に使用した市販品試料

　昭和43年度化粧品一斉取締り試験に際して送付され

た品目のうち，エアゾール式ヘアーラッカー69品を使

用した．この試料は製造所からほぼ同時期に収集され

たもので，製造充填から試験時期まで3～4ケ月経過

したものと推定される．鉛検出：量の経時的増加を考慮

するならば一般店頭の製品より二値を示すことも考え

られる試料である，

　2．試験調査の方法

　エアゾール製品を使用状態と同様に噴霧して噴射液

を二三し，硫硝酸による湿式法で有機物を分解後，化

粧晶原料基準2）による鉛定量法に準じて鉛：量を測定し

た．これと同時に容器接合部のハンダについても一部

を削り取り，鉛およびスズ量を測定した。スズについ

ては衛生試験法有害性金属試験法3）に準じて行なった．

また噴射液のpHについては水との等容：量混液につい

て測定し，内容液中の樹脂成分については提出処方か

ら調査して分類区分した．内面コーテングの有無につ

いては試験終了後開缶して，内面の腐食状況とともに

観察した．

実験結果と考察

　市販のエアゾール式ヘアーラッカー製品について調

査した結果，二二二一の鉛検出：量が50μg／m♂を越え

るものは約29％で，その最高値は195・2μg／mJであり，

10μ9！mJ以下のものは約42％であった．こ，の鉛検出量

と容器の接合部に用いられているハンダ中の鉛量との

関連性につv・て見ると，噴射液中に50μg／m♂以上の

鉛を検出した製品のほとんどが，容器の接合部に80％

以上の鉛を含有するハンダを使用したものに集中して

いた．このことから容器接合部に鉛含有量の高いハン

ダが使用されることは，当然噴射液中の鉛検出量を高

める一要因となり得ることがわかる．けれども，この

80％以上の鉛を含有するハンダを使用した製品のうち，

約34％は鉛検出：量が10μ9／m♂以下であり，鉛含有量

の高いハンダが使用された場合でもその溶出の度合は，

その他内容液中の樹脂分などの組成により，かなり大

さく支配される傾向のあることが推察できる．また今

回の市販試料中，容器接合部にスズハンダを使用した

ものは約14％で，コーテング缶を使用したものも約3

％にすぎなかった（Fig・1）．

　次に噴射液中の鉛検出量と内容液のpHおよび成分

樹脂の種類別区分との関連性について見ると，透明皮

膜を形成するということからヘアーラッカーに最近か
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　solution

なり用いられているプラスサイズ（アクリル系共重合

樹脂）などを配合した製品に，比較的鉛検出量の高い

ものが集中している傾向が見られた，すなわち，鉛検

出量が50μglmJ以上であった製品のうち約65％がプ

ラスサイズ系樹脂を配合されたものであった．またこ

のものでは樹脂の性状によるものか理由については明

らかでないが，pHが9付近に集まっていたが，これ

とは別にpH5付近にも鉛検出量の比較的高いものがあ

り，これらには松脂を配合した製品が見られた．まれ

鉛検出量の比較的少ない製品の樹脂分について見ると，

主としてポリビニールピロリドン（PVP），ポリビニー

ルメチルエーテ（PVM＞などを配合したものがほとん

どであった（Fig，2）．

　また容器内面の腐食状況の観察では，スズハンダを

使用した製品ではほとんどその兆候が認められず，接

合部は金属性光沢を保っていた．鉛ハンダを使用した

ものではハンダの溶着部分を中心にかなり腐食したも

のが見られたが．その度合は鉛検出：量とも，ハンダ中

の鉛含有量とも直接の関連性を見だすことはできなか

った．

　以上の結果から噴射液中の鉛検出量は，その容器接

合部に使用されるハンダ中の鉛の含有量に影響される

ものであって，鉛分をほとんど含まないスズハンダの

使用により，鉛溶出の問題は当然解決される．けれど

も同時にまた，その溶出の度合は，内容液に配合され

る樹脂成分にかなり大きい関連性をもつもので，した

がって，配合される樹脂分などの組合せの選択によっ

ても鉛の溶出を多少阻止することが可能なものと考え

られる．なお本実験の樹脂成分に関する調査は，．提出

処方にもとずいて区分したもので，この結果だけから

極論することは早計と思われる．したがってこれにつ

いては，試作充填した試料について経時的な鉛検出量

の変化を含めて検討中である．

　　　　　　　　文　　　献

1）　市川重春，南城実，狩野静雄；衛生化学，9，14

　（1963）．

2）化粧品原料基準注解＝p．401（1968）　薬事目凹

　社，

3）衛生試験法注解特集：衛生化学，14，134（1968）・

輸入食品中の90Srおよび137Csの定量（第4報）

　　　　　浦久保五郎・亀谷勝昭・池淵秀治

9・87磁137α0・η66艀α彦ε0捌η動ψor彦θ4　FoO必．17

Gof6　URAKuBo，　Katsuak量KAMETANI　and　Hideharu　IKEBuGH正

　　90sr　and　137cs　concentrations　in　imported　dried　milk　produced　during　the　period肋m　June　1967　to　Jan・

1968were　tested．

　　Average　values　of　cQnccntrations　of　goSr　and　137Cs　in　imported　dricd　milk（12　samples）were　13．9　pCi／100　g

and　38．4　pCi／100　g，　and　these　values　in　dried　milk　produced　in　Hokkaido　in　the　same　period　were　2　L3　pCi／100　g

and　268．7　pC五1100　g．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　30，1969）
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　わが国に輸入されている食品の中で，脱脂粉乳に含

有されてV・る90Srおよび137Csの定量を行なってきた．

　前報1）ではこれらの汚染度が年々著じるしく減少し

ていることを報告したが，本報もこの現象を継続して

監視する意味で，1967年6．月から1968年1月までに生

　　　　　　　　　　　Table　I．

産された輸入粉乳中の90Srおよびユ87Csの汚染度を調

査した．また輸入粉乳と比較する目的で同時期に生産

された国産粉乳中の分析も行なったので合わせて報告

する．

　　　　　　　　　　実験．方法

90Sr　and　13℃s　concentrations量n　imported　dried．milk

Date　of

垂窒盾р浮モ

　Food

モ≠狽?№盾窒

Sampl三ng

垂撃≠モ?

　　Ash

i9／1009）

　　90Sr

ipGi11009）

　　137Cs

ipCi／loo9）

Dec．，　　1967

Jan．，　　　　1968

Novり　　　1967

Dec．，　　　〃

June，　　〃
Aug．，　　　〃

March，　　〃

April，　　　〃

May，　　　〃

April，　　　〃

July，　　　〃

May，　　　〃

Dry　skim　milk

〃　　　　　〃　　　　　〃

〃　　　　　〃　　　　　〃

〃　　　　　〃　　　　　〃

〃　　　　〃　　　　〃

〃　　　　　〃　　　　　〃

〃　　　　　〃　　　　　〃

〃　　　　　〃　　　　　〃

〃　　　　　〃　　　　　〃

〃　　　　　〃　　　　　〃

〃　　　　　〃　　　　　〃

〃　　　　　〃　　　　　〃

North　Dakota，　USA

　　　　　〃

Minesota，　USA

　　　　　〃

Canada

　　　　　〃

New　Zealand

　　　　　〃

　　　　　．〃

Belghlm

　　　　　〃
France

8、1

7．5

8．2

8．4

8。0

8。0

7．4

7．6

7。6

7．7

6．0

8．9

7．7士0．7

7．5±0．7

10．7±0．8

15．4±1．1

12，7±0．7

5．7＝ヒ0．3

15曾2±0．6

30．4±2．3

12．8±0．5

23．9±0。9

7．5士0．3

17．1±0．7

8．9±1．4

11曾5＝ヒ2．0

13．1±2．6

13．2±2．6

54．5±2．9

6L3＝ヒ3．1

98．7＝±＝3．8

19．4±2．0

90，7±3．8

12，3±1．8

46．5土2．7

30。4＝i＝2．3

Tablc　2．90Sr　andエ3℃s　concentrations　domestic　dried　milk

皿　　　　Date　df

@　　product

　Food

モ≠狽?№盾窒

Sampling

垂撃≠モ?

　　Ash

i911009）

　　　90Sr

ipC且11009）

　　137Cs

ipCi／1009）

July，

Aug．，

Sept．，

Oct．，

Novl，

Dec．，

Febり

March，

April，

May；

June，

July，

Aug．，

Sept．，

Oct．，

Nov．，

D6c。，

Jan．，

March，

April，

Maγ，

J収ne，

July，

1967

〃

〃

〃

〃

〃

　〃

〃

　〃

〃

〃

〃

　〃

〃

〃

〃

〃

1968

〃

〃

〃

〃

〃

’

Dry　skim　milk

〃　　　　　〃

〃　　　　　〃

〃　　　　　〃

〃　　　　　〃

〃　　　　　〃

Dry

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

　〃

　〃

　〃

　〃

　〃

mllk．

〃

　〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

K：ushiro，　Hokkaido

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃　．

　　　　　　
Matumoto　Nagano－
Prc£

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　ミ

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

　　　　　〃

8．0

8，2

8，1

8，1

8。1

8．1

4．4

4．5

2．6

4．4

4．3

4．0

4．1

4．4

4．1

4．2

4．0

4．0

6．4

4．5

4．3

4．3

4．3

23。4ゴ＝0．9

26．5±0．8

18．0±0。8

18．7±0．8

20．1＝｛＝0．8

2．5±0．4

3．1±0．4

2．1±0．2

3．3±0．4

2．9±0．2

3，4±0．2

4．5±0．3

4．0±0．4

2．8±0．4

2．1±0．3

3．8±0．4

3．7士0．3

2．9±0．5

2．0±0．4

6．1±0．6

2．7±：0．4

2．2土0，4

421．6±9．3

287．2＝圭＝7．7

341．8±6．9

216．1±5。5

226．4＝±＝4．5

268．7±6．1

27．3±2。2

11．0±1，6

　1．6±1．4

20．4ゴ＝2．0

　6。3±1．5

　2．9±1．4

　3．6土1．4

32，5±2．2

　5．9±1．3

11．0±1．6

13．6±1．6

19．3±1。8

　3．3±0。9

　7．2±1．3

10．6±1，5

　8．6士1．4

　6．1±2．0
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予報2）のとおり．

実験結果

　試験した脱脂粉乳は，米国のNorth　Dakota，　Mine－

sotaの2州，カナダ，ニュージーランド，ベルギーと

フラン．スで生産されたもので．計12検体について100g

当りの90Srおよび13℃sの濃度を求めた．結果を

Table　Iに示す．

　またこれらの輸入粉乳と同時期に北海道釧路で生産

された粉乳と，長野県で生産された国産の粉乳につい

ての90Srおよび187Csの定量結果をTable　2に示す．

考察およびむすび

輸入粉乳中の90Srおよび137Csの汚染度は年々減少

する傾向にある．今回得た結果はそれぞれの最高値が

30．4pG111009，98．5pCi／1009で平均値は13。9pCi／1009，

38．4pCi／100gであった．

　これらの値は年報のそれぞれの値よりも減少してい

る．一方北海道釧路産の粉乳中の90Srと187Cs含量は

それぞれの最高値が26．5pCi！1009，42L6pCilloo9で平

均値：では21・3pCillOO9，268・7pCillOO9であった．釧

路産のものについても汚染度は減少しているが，輸入

粉乳に比べて高い値を得た．

文 献

1）亀谷勝昭，池淵秀治：衛生試報，84，145（1967）．

2）　亀谷勝昭，池淵秀治＝衛生試報，83，74（1965）．

　　おもちゃの安全性に関する研究（第1報）

酢酸ビニル樹脂製ふうせん中の有機溶剤について

辰濃　隆・慶田雅洋・谷村顕雄

　　　加翻8α彦ゴ。η∫oπ疏θ5ψ夢げ：τ砂5・五

〇π痂θ0鑑9α航50♂oθ鳩’πPo少η吻11466観θ．8α」♂oo解

Takashi　TA〔恩uNo，　Masahiro　IwAIDA　and　Akio　TANIMuRA

　　In　December　of　I　968，　an　accident　happencd　in　a　village　of　Niigata　Prc飴cture　that　some　elementary　scho．

olb6ys　becamc三nebriate　while　they　were　playing　w五th　polyvinyl　acetate　balloons．　It　was　presumed　that　certain

quantities　Qf　vapQ了ized　organ量。　solvents　entered　into　the　lungs　when　they　swelled　Tepeatedly　polyvinyl　acetate

paste　by　use　of　straw　into　ba1100ns．　It　was　a！so　con丑rmcd　experinlentally　that　fセom　2　to　6　ppm　of　toluene　was

present　in　the　gas，　when　l　g　of　paste　was　incubated｛br　lO　munites　at　60。C　in　a　200　mごtightencd　cQntainer．

Toluene　is　widely　known　as　the　m勾or　component　of　thinneL

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1969）

　昭和43年12月末に新潟県岩船郡粟島村，粟島小学校

の1年生の生徒6名が酢酸ビニル樹脂製（酢ビ製）ふ

うせんをふくらます際に，2～3回続けてふくらます

と酩酊状態になって意識がもうろうとなり，軽いシン

ナー様の中毒症状を呈し，村議会で問題になった．こ

のような酢ビ製ふうせんは全国的に販売されており，

今後もこのような事故の再発が心配されたので，ただ

ちにその原因について調査した結果について報告する。

試料に関する調査

酢ビ製ふうせんを製造しているメーカーは国内に数

ヵ所存在するが，製品はいずれも酢酸ビニル樹脂をべ

・スとしたものであって，これに可塑剤，有機溶剤な

どを混合し，チューブに詰めて販売されており，開封

したのちにストローの先端にぬりつけ，息を吹込んで．

ふくらませるしかけになっている．

　新潟県下で問題になったA社の製品の組成について

調査した結果，原料として入手したふうせルペースト

（酢酸ビニル68％，マレイン酸ジブチル12％，トルエ

ン12％，酢酸エチル8％）にマレイン酸ジエチルヘキ

シル，アセチルUシノレン酸メチルおよび流動パラフ

ィンをそれぞれ原材料に対して2，2および1％添加

し，その他に染料を少々含むものであることが知られ

た．なおシンナーの一般的組成を参考までに示すとつ

ぎのとおりである。

　シンナー　　酢酸エチル　　20％
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酢酸ブチル

酢酸アミル

ブタノール

セロソルブ

トルエン

5％

4％

5％

1％

65％

Table　l．　Relative　retent三〇n　timcs　of　organic

　solvents　to　ethyl　acetate

＼一＼．㌔

　Compound

Detector

』＼

両者ともに有機溶剤として酢酸エチルおよびトルエン

が使用されているのが特徴である．酢酸エチルは天然

物としてパインアップル，いちご，しょう油などの中

に揮発性物質として存在し，着香料として食品添加物

にも指定されており，中毒症状の原因物質とは考えら

れない．これに対してトルエンはベンゼン様の特有な

臭気を有し，その吸入は中枢神経を障害し，頭痛，食欲

不振の他に，大量摂取では大赤血球性貧血を起こすと

いわれるD．文献2）によれば空気中の約6，000ppmの

存在はマウスに対して死をもたらすことが明らかにさ

れている．なお，本事故に関連して同種の酢ビ製ふう

せんの原料について調査したところ，約％の市販製品

に有機溶剤としてトルエンの使用されていることが明

らかにされた．

　したがって予報においては市販の7種の製品につい

て，その不揮発性成分およびふうせんのガスの組成を

調べた結果について報告する．

Ether

Acetone

Ethanol

Methanol

Water

Ethyl　acetate

Butyl　acetate

Tetrahydrofhran

Toluene

Benzcne

TCD

0．24

0．72

1．26

0．98

2．73

1．00

3．83

0。91

3，02

1．55

HFID

0．86

1．00

2．52

試験項目および試験方法

　1）不揮発性成分：試料約59をあらかじめ秤量し

た250mZ容のガラス製秤量皿に開平し，必要に応じて

アセトンを加えながら沸とう水浴上で大部分の溶剤を

揮散させた後に，lIO。で1時聞乾燥して放冷後秤量す

る．次式により不揮発性成分を計算する．

不揮発性成分（％）一撃 ｿ翼翼量×1・・

　2）　揮発性成分：一定量の試料を共栓の容器に秤酷

し，アセトン20mJに溶解した後，ガスクロマトグラ

フに注入することによってチュ㌣ブ内容物中の揮発性

物質の検索を行なう．

　3）ガス分析：一定量（約19）の試料をあらかじ

め内容積を測定した三角フラスコ（約200mZ）に翻り

取り，ゴム栓で密封し，60。で10分問加温し，発生し

たガスの一定量をシリンジを差込んで抜き取り，ガス

クロマトグラフに注入する．

Note　Gas　chromatograph：Shimadzu　GC－3AH
Operaitng　condi廿ons

（i）　By　use　of　thermal　conductivity　detector

　（TCD）

　Tube：Stainless　stee1（φ：4mm，1ength：L5　m）

　Liquid　phase　l　5％polythylene　glycol　20M

　Column　temperature：700
　Carrier　gas＝H2（1．O　kg！cm2）

（ii）　By　use　ofhydrogen　flame　ionization　detector

　（HFID）

　Tube：Stainless　steel（φ：4mm，　length＝2。O　m）

　Liquid　phase：5％SE－30

　Column　temperaturα55。
　Carr圭er　gas：N2（0．8　kglcm2）

　Air　prcssure；0．8　kg／cm2，　Hydrogen　pressure：

　0，5kglcm2

Table　2．　Gas　chromatographic　analysis　of　poly－

　villyl　acetate　pastes　in　tubes

Sample

No．1

　　2

　　3

　　4

　　5

　　6

　　7

Non－vola．
tile　mattef

　（％）

83．2

76．2

75．6

74．8

75．8

83．0

74．8

Ethyl
acetate

（％）

8．8

16．3

19．8

19．3

22．8

9，2

20．4

Tolucne

　（％）

3．0

2．7

0．3

0．2

0．2

3．1

1．5

Acetone

　（％）

2．8

0。2

1．5

2．9

0

2．6

0．9

Water

（％）

2．2

4．6

2．8

1．8

1．2

2．1

2．4

実験成積

　主な揮発性化合物の二品についてガスクロマトグラ

フィーによる相対保持時間を測定した結果はTable　1

に示す通りである（酢酸エチルを標準として示す）．

　また，7種類の市販チューブ入り酢ビ製ふうせんの

成分分析を行なった結果はTable　2に示す通りである．

Note　Thermal　conductivity　detector　was　used．　For

the　Qperating　conditions，　see　Note（i）of　Table　I．

本表より酢ビ製ふうせん中の揮発性物質は16．8～25．2

％でありその主成分は酢酸エチルであって8．8～22．8

％含まれている．トルエンも定常成分として存在する

が，その範囲は0．2－3．1％であり，7検体中3検体

には0．3％以下の微量しか検出されなかった．アセト
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ンは0～2．9％の範囲であって，全く検出されないもの

が2検体存在した．水は定常成分として1，2～4．6％存

在する．

　発生ガスの分析成績についてはTable　3に示す，

　　Table　3．　Results　of　the　analysis　of　gas　produced

　　　仕om　polyvinyl　acetate　paste，　a貨er　incubati・n

　　　最）riOmin　at　600，　by　use　of　gas　chromato－

　　　graphy

・・mpl・EthOlateπ瀦
Acetone

（μ9／9）

No．1 118 4．3 3．0

2 117 5．4 0

3 108 0 2．0

4 148 0 2．6

5 159 0 0

6 123 2．1 L8
7 143 3．4 0

　　Notc（i）Hydrogen　fb贈ionizatiQn　detector　was

　　　used．　For　the　operating　conditions，　see　Note（ii）

　　of　Table　1．

　　　　（ii）No，1，2and　7：products　of　company　A

　酢酸エチルの沸点は77。であり，トルエン（bp　110・6。）

にくらべて低いのでガス分析の結果は酢酸エチルが大

部分であって，108～159μglg（ppm）を占めトルエンは

No．3，4，5のガス中には全く検出されず，　No・1，2・6

および7において2．1～5．4μ919の範囲で検出された．

アセトンは沸点が56．5。であって上記2者より低V・に

もかかわらず，ガス中の存在比が高くないのは，水お

よび不揮発性成分に対する親和性が高いためであると

考えられる，

　　　　　　　　　考　　　察

いられているが，この他にふうせんの強力性（可そ性）

を保持するために高沸点の．トルエンが加えられること

がある．ふうせんをふくらました際に，これらの溶剤

は一部気化され，小児が息をついだ際に吸気の中に入

り，肺胞を通じて血球中に移行し，作用するものと考

えられる．酢酸エチルは空気中にその蒸気が400ppm

（μglg）程度存在する場合には，眼，鼻，咽喉などの粘膜

に弱い刺激を与えることがJacob3）によって示されて

おり，Table　3に示された100PPm以下の量では特に

問題はないと考える．これに対してトルエンはアメリ

カのACGIH（American　Confbrcnce　of　Govemmenta互

Industrial且ygienists）におV・てだされ．て．V・るTLV

（threshold　limit　values）によれば200PPmとなって

おり，Tablc　3に示された値はその1！36程度あるV・は

それ以下であって有害性の点では特に問題はないと考

えられるが，7検体中問題を起こしたA社の製品のガ

．ス分析の結果ではいずれの場合にもトルエンが確認さ

れていることから，その特有の中枢神経に対する作用

により，少量でも小児に酩酊などのシンナー中毒様症

状を与えたものと考えられ，この点，おもちゃの製造

業者に対して注意を喚起する必要があると考える．

文 献

1）左右田礼典；化学と工業，22，．500（1969）。

2）P．G．　Stecher　et　aL　ed．；The　Merck　Index，8th

　Ed．，　p．1058（1968）Merck＆Co．，　Inc．，　New

Jersey．

3）Jacob：The　Analytical　Ghemistry　of　Industrial

　PQisons，　Hazards　and　Solvents（1944）．

主として酢ビ製ふうせんの溶剤には酢酸エチルが用

　　国立衛生試験所標準品（色素標準品）

テトラブロムフルオレセイン標準品について

谷村顕雄・神蔵美枝子

勿6ε伽4α濡げ翫彦勿α1加’翻6げの9ゴθπ26ε6魏663，

　　　　　“η擁6γo鰍～伽rθ∫・6乞π8嬬伽4”

Akio　TAMMuRA　and　Mieko　K燃KuRA

　　Dy・Stand・・d・・f　th・N・ti…iI・・tit・t・。f　Hy乎・n圭・S・i・n・e・，“T・t・ab・・m・Hu・r㏄・・in　St・nd・・d．（C・1・

45380（Acid）），，　was　prepared．
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　　Pu血y　of　this　Dye　Standard．was　determined　by　gravimetric　method．　The　content　of　pure　dye　in　the　Tet－

rabromoHuorescein　Standard　averaged　98　per　cent．

　　Ultraviolet－visible　absorption　and　in仕ared　spectra　of‡he　Dye　Standard　were　shown　in　Figs．1～2．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1969）

　医薬品および化粧品用色素1）として用いられるテト

ラブロムフルオレセインの確認試験，または定量に用

いられ，る標準品としてテトラブロムフルオレセイン標

準品を製造したので，その試験成績を報告する．

実験装置

　日立分光光度計EPU－2A型，日立自記分光光度計

EPS－2型，日本分光赤外分光器DS－301型

テトラブロムフルオレセイン標準品

　　　　（α1．453802）（Acid））

　性状：淡赤色粉末．

　確認試験書ω　本田0．19を1％水酸化ナトリウム

溶液100m♂に溶かすとき，とう赤色を呈し，緑色の

けい光を発する．

　（2）二品の極大吸収波長は518mμである（0．IN水

酸化ナトリウム溶：液）．

　13｝本品の硫酸溶液は，とう黄色を呈し，けい光を

発せず，この液2程3滴を水5謡に加えると，とう

黄色の沈殿を生じ，けい光は発しない．

　吸収スペクトルFig．1．

赤外吸収スペクトルFig・2（KBr法）．

　純度試験3）＝（1｝回状　澄明（0．lN水酸化ナトリウ

ム溶液）．

　（2）不溶物（1％水酸化ナトリウム溶液）0．03％．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　cm鞠1
4000　　　　3000　　　　2200　　　　1700　　　　皇3〔〕0　　　1050　　　　850　　　　650

i 幽　　　　　　　．

　1一　　　　　　　　　　　　　　　一

ニコ．
．　．　　一　　一

『　・　一

『「1
一　　　　一　　　　　　一 一　｝　一 ．　一 ～　　　　　　．

一　一　　　　　　　一

一　『

一一
u1一’

一　r　〒　噌 一　一　　一 ＿＿S＿．

1

I　　　　l　l
脚　　　　　　　1

Fig．2．　Infセared　Spectrum　of　Tetrabromofluores－

　　cein　Standard（KBr　Tablet）

舅

婁。，5

豊

く

　｛3）塩1化物（ナトリウム塩として）0．01％．

　㈲硫酸塩（ナトリウム塩として）0．02％．

　㈲　ヒ　素　0．lppm（AS203として）．

　〔6）重金属　5ppm（Pbとして）。

　｛7〕他の色素本品0。19を1％アンモニア溶液に

溶かして100mlとし，その0．05m1について25％エタ

ノールー5％アンモニア溶液（1：1）によりろ紙クロ

マトグラフィーを行なうとき，テトラブロムフルオレ

セイン以外のスポットを認めない．

　有機性結合臭素4）47．53％．

　乾燥減量　0．13％（19，135。，6時間）．

　含量・98％（19，硫酸デシケーター15mmHg，24

時間乾燥後重量法）．

　なお，上記の色素標準品製造については三栄化学工

業株式会社色素部長黒川和男氏ならびに同検査課長神

原秀三郎氏のご協力をいただいた．ここに謝意を表す

る．

220　　　300　　　　400　　　　500　　　　600
　　　　　　　　　λ（mμ）

Fig。1．　Absorpt五〇n　Spectrum　of　Tetrabromo一

　且uorescein　Sta且dard（5　mg／L　O．INNaOH）
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2）　‘℃olQur　Index”，2nd　Ed．，　Vo1．3　（1956），

　Society　of　Dyers　and　ColQur三sts，　American
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　Supplement（1963）．

3）食品添加物公定書，第2版P・96，467（i966）．

4）“Methods　of　Analysis，　A．0．　A．　C．”，10th　Ed．，

　35，Golor　Additives，　p．686，697　（1965），　As－
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Washington，　D・C．
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界面活性剤と殺菌剤の併用効果（第1報）

界面活性剤の水溶性殺菌剤におよぼす影響

栗栖弘光・』川原隆一＊

　　ηθ（わ励ゴη64聯6’5げ8π吻。’α脇ωゴ彦ゐ067繍ゴ4α♂（70〃ψo麗励．二

τ乃θ勿勧π665げ吻ゴ。榔ε銘ψ磁π‘50π吻’〃εo伽あ16G67紘伽♂Coηψoπ舷∫

Hiromitsu　KuRlsu　and　Ryuich量KAwAKARA

1）

2）

3）

4）

The　combined　ef琵cts　between餓een　water　soluble　germicidal　compQunds　and　seven　surfactants　were　testcd．

As　the　res田ts，

Polyethyleneglycol　400　had　no　inHuence　on長）urteen　germicidal　compounds　used．

Thimerosal　showed　a　synergistic　action　wit｝1　six　sur魚ctants　except　polyethyleneglyco1400．

Germic五dal　powers　of　phenyl　mercuric　acetatc，　merbromine，　acriHavine　were　nQt　inβuenced　by　those　sur．

魚ctants．

Sodium　lauryl　sul血te　showed　synergistic　ac廿on　of　two　hundred丘庇y　times　when鵬ed　with　alb㎜Qse　silver．

　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1969）

　皮膚消毒殺菌剤，あるいは白癬菌等による皮膚疾患

の治療剤等の外用医薬品に，殺菌剤または抗真菌剤に

界面活性剤を添加した製剤が市販されているが，界面

活性剤と殺菌剤あるいは抗真菌剤と併用した場合に，

拮抗作用を起こしたり，あるいは相乗作用を現わすこ

とが報告されているので，1）2）3）現在医薬品に多く使用

されている界面活性剤7種類と殺菌剤15種類の各濃度

における併用効果について実験を行なったのでその結

果について報告する、

実験方．法

　1）使用薬剤

　実験に使用した薬剤はTable　1，　Table　2に示すとお

り，界面活性剤はnon－ion系6種，　anion系1種の計

7種を用い，殺菌剤としては石炭酸系2種，有機水銀

系3種，塩素系4種，色素剤2種，cation系2種，両

性1種，（4）プロテイン銀系1種の計15種類を使用した．

　2）殺菌力試験

　試験方法は，殺菌力試験に汎用されている石炭酸系

数測定法を参照し，その一部を変更した試験方法で行

なった．即ち殺菌剤は実験濃度の2倍濃度の希釈液を

調製し，界面活性剤は各薬剤の実験濃度（30倍液，100

倍液，1，000倍液）の2倍濃度液を調製し，この各々

の5mJずつを各作用試験管に分注し，十分混和して

各実験の所要の希釈濃度液が得られるように調製し，

20。の恒温水槽中に静置し，消毒薬検査用ブイヨン培

地で37。，24時間培養した5’ψ妙Jo60卿∫α膨螂ED，ん

209P株の培養液を1皿‘ずつ接種し，混和した後，20。

に保持し30分後にその1白金増量を消毒検査用ブイヨ

ン培地に接種し，37。，48時間培養後の菌の発育の有無

により殺菌力を測定した，

Table　1．　Su血ctants

Ionic　tye

Non＿ionic

　　〃

　　〃

　　〃

　　〃

　　〃

Anionic

Gompounds

Polyoxyethylene（20）sorbitan　monooleate

Polyethyleneglycol　400

Polyoxyethylene　laurylalcohol　ether
　　　　　　　　　　　　　　　小　　、
Polyoxyethylene　cetylalcohol　ether

Polyoxyethylene　cetylalcohol　ether

Polyoxye出ylene　hydrogenated　castor－oi1

Tween　80

PEG　400

BL－9EX

BC－20TX
Emalex　120

HCO　60

Sodium　lauryl　sul｛ate

　Grade　or

manu伍cturer

J．P．　VII

　　〃
Nikko　Chemicals

　　〃
Nihon　Elnulsion

Nikko　Chemicals

J．P．　VII

＊エスエス製薬株式会社　中央研究所
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Table　2．　Water．soluble　ge面cidal　compounds

Classification Germ三cidal　compound Grade　or　manufacturer

Phenol　compounds Phenol

qesorcin

J．P．　VII、

i．P・VII

αganic　mercury　compounds Thimerosal

Phenylmercuric　acetate

Merbromin

J．P．　vrI

J．P．　VII

J．P．　VII

Chlorine　compounds 1｛ibitane　20％

Chlorothymol

Chloramine　T

Sumitomo　Chemical

Tokyo　Kasei

J．P．　VII

Dyes　c61npounds AchHa纏nc

Gentiana　violet

J．P．　VII

．K・kusan　Kagaku

CatiOnaCtiVe　sUrfaCtant Benzalkonium　chloride

Benzethonium　6耳10ridc

Dequalinium　chloride

J．P．　VII

J．P．　VII

KKKIKCo．

Ampholytic　surfactant Tego　5130％ Kotobuki　Co．

S皿ver　compound Albumose　silve「 Merck

Table　3．

　　απ78舘5

Combined　ef琵ct　of　surf法ctants　with　water　soluble　germicidal　compounds　in　the　test　by　3‘ψ妙Jooo6砲∫

Ionic

type

り
’§

1乙

彦

Sur魚ctant
Phenol　Resorcin　Hibitane　Chloramine　T
80X＝1　40X＝16000X＝1　2560X＝1

Dequalin重um
　　chloride

6400X＝1

Thimerosa1

2000X＝1

Polyoxyethylene（20） 1000 1 1／2 1／6 1 1／2 2

sorbitan　m6nooleate 100 3／4 1／2 1／48 1／2 1／2 2

（Tween　80） 30 1／2 1／2 1／200 1／2 1／2 2

Polyethyleneglycol 1000 1 1／2 1 1 1 1

400 100 1 1／2 1 1 1 1

（PEG　400） 30 1 1／2 1 1 1 1

Polyoxyethylene

laurylalcohol

ether（BL－9EX）

1000

100

　　30

1

1

1

1

1

亘

1／24

1／48

1／525

1

1

2

1／2

1／2

1／2

2

2

2

Polyoxyethylene

cetylalcohol

ether（Bα20TX）

1000

100

　30

Polyoxyethylenc

cetylalcohol

ether（Emalex　1209）

1000

100

　　30

Polyoxyethylenc

hydrogenated

castor－oi11（HGO　60）

1000

100

　　30

．日

ぎ

’目

く

Sodium　lauryl

suIfゑte

1000

100

　30

　1

1／2

1／4

1／2

1／2

1／2

　1

1／2

1／4

1／2

1／2

1／4

3／4

1／2

1／4

1／2

1／2

1／2

2

2

2

1

1．5

2

1／6

1／24

1／375

1

1

1

1

1

1

2

2

2

1／6

1／24

1／48

1

1

1

1／2

1／2

1／2

4

2

2

1／3

1／24

正／24

1

1

1

1／2

1／2

1／2

2

4

2

正／正2

1／48

1／48

1

1

1

1／4

1／4

1／8

8

8

4
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Phenylmercuric

@　acetate
@16000X＝1

Merbromin

S00X＝1

Albumose
@silbcr

R20X＝1

AcriHavine

P00X＝1

Gentiana
@　violet

W000X＝1

Benzethonium
@chloride

R0000X＝1

Benzalkonium
@　chloridc

W000X＝1

　Tego　51

U400X＝1

1

．1

1

1

1

1

1

2

1／2

1

1

1

1

1／2

1／2

1／3

1／48

1／96

1／4

1／32

1／128

1／4

1／16

1／64

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

2

2

16

4

4

64

1

4

16

1

1

2

1／6

1／24

1／96

1／8

1／128

1／256

1／2

1／16

1／32

1

1

1

1

1

1

1

2

1／2

1

工

1

1

1

1

1／3

1／12．

1／12

1／4

1／32

1／32

1／4

1／32

1／64

1

1

1

1

1

1

1

2

1／2

1

1

1

1

1／2

1／2

1／6

1／24

1／24

1／4

1／8

1／32

1／8

1／32

1／64

1

1

1

．1

1

1

2

1

1

1

1

1・

1

1／2

1／2

1／3

1／12

1／24

1／4

1／8

1／32

1／2

1／32

1／64

1

1

1

1

1

2

256

256

256

1

1

1

1

1／2

1／2

1／12

1／24

1／48

，1／64

1／128

1／256

1／8

1／128

1／128

実験成績

　実験の結果はTable　3，　Table　4にみられるような結

果が得られた．表中の数字は各殺菌剤のみのときの最

高殺菌希釈倍数を1としたときの拮抗作用または相乗

作用を表わしている．

　1）Polyoxyethyle皿e（20）sorbitan　mo駐oaleate

　　の併用効果

　thimerosalおよびalbumose　silverの一部濃度にわ

ずかに相乗作用が見られ，phenylmercuric　acetate，

mcrbromine，　acriHavineでは活性剤の濃度に関係なく

殺菌力の変化は認められず残った10種の殺菌剤では拮

抗作用が認められ，hib三tane，　benzethonium　chloride，

benzalkonium　chlorideでは強く拮抗するのが認めら

れた．

　2）Polyetbyle・・e91yco1400の併用効果

　実験に使用した正5種類の殺菌剤との併用試験の結果

ではresorcinを除V・てその殺菌力に変化をあたえなか

った．

　3）Polyoxyethylene　hurylalcohol　e重herの併

弔効果

　albumose　silver，　merbromin，　acrinavine，　thimerosa正

との併用では相乗作用が見られ，albumose　silverと30

倍の濃度で併用した時の相乗作用は64倍であった．

　phenQl，　resQrcin，　chloramine　T．　phenylmercuric

acetate，　gentiana　viQletでは殺菌力に変化は見られな

かったが，30倍濃度でch1Qramine　T，　gentiana　v量olet

でわずかに相乗作用が見られた．その他の殺菌剤では

拮抗作用が見られ，hibitane，　benzalkonium　chloride，

benzethonium　chlorideカミ強く拮抗するのが認められ

た．

　4）Polyoxyethylene　Cetylalcobo　l　e止e驚の併用

　　効果

　BC－20TXおよびEmalex　l20はほぼ似た結果が

得られ，相乗作用はthimerosalにわずかに見られ，

BC－20TX　と　chloramine　T，　dequalinium　chloride，

phellylmercuric　acetate，　merbrominc，　acr五Havine，

gent三ana　violetの併用では変化が見られず，　Emalex

120との併用ではdequalinium　chlorideとgentiana

v三〇letを除いて同様に変化が見られなかった．他の殺菌

剤では拮抗作用が認められた．

　5）　　Polyoxyethylene　hydrogenated　　¢astor■oi1
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Table　4．（】ombined　e旺ヒct　of　sur血ctants　with

　water　soluble　germicidal　compounds　in　thc

　test　byε’ψ穐ア♂00006螂α蹴γθZ∬

Chloro－
thymo1
6．000X＝1

結論および考察

Ionic　type

Non．ionic

Anion三c

Sur飴ctant

Polyo）とyethylene（20）

sorbitan　monoQleate

（Twecn　80）

Polyethyleneglyco1

400

（PEG　400）

Polyoxyethylcne

laurylalcohoI

ether（Blr9EX）

Polyoxyethylene

cetylalcohoI

cther（BG－20TX）

Polyoxyethylene

cetylalcohol

ether（Emalex　I20）

Polyoxyethylenc

hydorogenated

castor．oil（HGO　60）

Sodium　Iauryl

sulfate

100．000

10．000

　1．000

100．000

10．000

　1．000

互00．000

10。000

　1．000

100．000

10．000

　1．000

100．000

10．000

　1．000

100．000

io．000

　1．000

100．000

10．000

　1，000

2／3

1／3

1／3

1

1

1

1

1／3

1／3

1

1／3

1／3

1

1／3

1／3

1

1／3

1／3

1

1

1

　　の併用効果

　前述のpolyoxycthylene　cetylalcoholether（Emalex

120）と同様な実験結果であった．

　6）Sodium　laury15曲teの併用効果．

　phenol，　resorcin，　albumose　silver，　thimerosal，との

併用では相乗作用が見られ，albumosc　silverと併用し

た時には256倍の相乗作用が認められた．その他の殺

菌剤との併用効果は前述の他の界面活性剤の併用効果

とほぼ同じような結果であった．

　界面活性剤7種類と殺菌剤15種類を用いて界面活性

剤と殺菌剤を併用したとき，界面活性剤が殺菌力にお

よぼす影響について実験を行なった結果，

　1）polyethyleneglycol　400は実験に使用した14種

類の殺菌剤には影響をあたえなV・ことが認められたが，

resorcineでは若干の拮抗作用を示すことが認められ

た．

　2）thimerosalと7種類め界面活性剤を併用した実

験結果では，polyethyleneglycol　400が変化なく，その

他の6種類の界面活性剤との併用ではすべて相乗作用

が認められた．

　3）penylmercuric　acctate，　merbromine，　acri且avine

の3殺菌剤は界面活性剤と併用しても影響を受けない

ことが認められた．　　　　　　噂

　4）albumose　silverはsodium　lauryl　sul鉛teと併用

したとき，sodium　lauryl　sul魚teの濃度に関係なく約

250倍の大きな相乗作用が認められた，

　5）cation活性殺菌剤，両性活性殺菌剤ではpoly－

ethyleneg！ycol　400のみが影響をあたえず，他の6種

の活性剤はすべて拮抗するのが認められた．

　以上の結果より有機水銀系殺菌剤は界面活性剤の影

響により，殺菌力の低下をぎたすことはないと考えら

れ，プロテイン銀も界面活性剤の濃度が低いときには

殺菌力の低下は起きないものと思われ，る．その他の殺

菌剤では併用する界面活性剤によっては拮抗作用を生

じ，殺菌力の低下をきたすことがあると考えられる．

また他の物質の影響を受けることが少ないと考えられ．

た両性活性殺菌剤Tego　51も界面活性剤と併用した

ときには，（ation活性殺菌剤と同様に拮抗作用を起こ

し，殺菌力が低下するのが認められた．

1）

2）

3）
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界面活性剤と殺菌剤の併用効果（第2報）

界面活性剤の非水溶性殺菌剤におよぼす影響

栗栖弘光・川原隆一＊

　　　ηθ（70祝伽64彫66‘5げ3π吻‘伽彦∫ω痂σ〃廊6蜘♂（70ηψ0㈱ぬ．∬

η61μπ6η0θ5げ殉が鄭5μψ6’0鳩0π吻彦67加0伽∂1θ（穿6プ痂6蜘♂00ηψ0㏄繍

Hh・omitsu　KuRlsu　and　Ryuich三KAwAHARA

　　Nine　sorts　of　germicide　and　six　sorts　of　sur魚ctant　were　tested　fbr　thc　combined　bactericidal　eHヒcts．

　　50％aqueous　solution　of　polyethyleneglyco1400　was　used　as　solvent　instead　of　water　which　was　used　in　case

of　phenol　coefficient　method．

　　Results　of　the　experiments　were　as　fbllows：

1）　Activity　of　himkitiol　was　not　influenced　by　any　hnds　of　surfactant．

2）　Synergistic　actio血was　fbund　when　diaphene　or　salicylic　acid　w包s　used　with　polyoxyethylene　lauryl　alcohol

　　ether（B］レ9EX）or　sodium　lauryl　sulfate，　but　othcr　sur｛acta夏ts　d量d　n」ot　show　the　ef驚ct．

3）　Thc　actions　o£dichlorophene，　hexachlorophene，　triclocarban，　irgasan　CF3，　bithionol　aRd皿dccylen三。　acid

　　were　antagonized　by　all　the　sur魚ctants　except　sodium　Iauryl　sulfate　aロd　polyoxyethylene　lauryl　alcohol　ether

　　（BL－9EX），

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1969）

　一般に非水溶性殺菌剤の殺菌力試験は，溶媒を用い

て乳状液として，あるいは，けんか法等により石炭酸

係数を測定するか，あるいは寒天平板培地を用いたカ

ップ法，炉紙法等により．測定する方法1）が多く用いら

れている．

　われわれは第1報2）で界面活性剤と水溶性殺菌剤の

併用効果実験を行なったとき，polycthyIeneglyco1400

が多くの殺菌剤と併用しても影響がないことを知り，

また多くの非水溶性殺菌剤の溶解剤8）として使用でき

ることがわかったので，polyethyleneglyco1400の50

％水溶液を石炭酸係数測定法の殺菌剤希釈用滅菌蒸留

水の代わりに使用することにより，界面活性剤と非水

溶性殺菌剤の併用効果について実験を行なったので報

告する。

実験方法

　1．使用薬剤

　実験に使用した界面活性剤と非水溶性殺菌剤は，

Table　1およ．びTable　2に示すように界面活性剤は

non－ion系6種類，　anion系1種類の7種類を用い，

殺菌剤は塩素系5種類，ブローム系1種類，その他3

種類の計9種類について実験を行なった．

　2．殺菌力試験

　使用した菌株は当室保存の5紗憂目。傭M鷹雄F．D．

A・209P株を用V・，消毒薬検査用ブイヨン培地で，37。，

24時間培養したものを菌液として用いる．

　polyethyleneglycol　400に5’ψ妙Jo‘06薦伽薦を接種

したときの生残菌数の測定は，100％液および50％水

Table　1．　Surfactants

Ionic　type compound 　Grade　or

manu魚cturer

Non．ionic Polyoxyethylene（20）sorbitan　monooleate　　　　Tween　80 J．P．　VII

〃 Polyethyleneglycol　400　　　　　　　　　　　　　　PEG　400 J．P．　VII

’　　　　　〃 Polyoxyethylenc　laurylalcohol　ether　　　　　　　BL－9EX Nikko　Chemicals

〃 Polyoxyethylene　cetylalcohol　ether　　　　　　　BC－20TX 〃

〃 Polyoxyethylene　cetylalcohol　ether　　　　　　　Emalex　120 Nihon　Emuls三〇n

〃 Polyoxyethylene　hydorogenated　castor－oil　　　　HCO　60 Nikko　Che㎡cals

An1011ic Sodium　Iauryl　sulfate J．P．　VII

＊エスエス製薬株式会社　中央研究所
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Table　2。　Water　insoluble　germ｛cidal　compounds

ClaSsification

Chlorine

comPQunds

　　〃

　　〃

　　〃

Bromic　compound

Germicidal　compound

D量chlorophene

正｛exachlorophene

Triclocarban

Irgasan　CF3

Bithionol

G－4

G－11

TCC

Diaphene

Hinokit五〇1

Undecylenic　acid

Salfcylic　acid

Grade　or　Manufacturer

In包bata　Essential　oil（〕o．

J．P．　VII

MonsantQ　Chem．　Co．

Ge五gy　Chem．　corp．

Mo1鳩anto　Chem．　Co．

Toho　Chemical　Co．

Takasago　Perfhmery　Co．

J．P．　VII

J．P，　VII

溶液各10m♂中に菌液1m♂を接種し，20。の恒温槽中

で，接種直後，10分，20分，30分，如分，50分，60分，

120分後にそのlm‘を採取し，生菌数を測定して菌の

減少の度合をしらべた．

　殺菌力試験は，石炭酸系数測定法を参照し，一部を

変更した方法を用いて試験を行なった．すなわち殺

菌i剤は，polyethyleneglycol　400で溶解したのち，

polyethyleneglycol　400の50％水溶液で各実験濃度の

2倍濃度の希釈液を作り，界面活性剤も50％永溶液で

2倍濃度の希釈液を作り，この各々の5謡ずつを作用

試験管に分注し，各実験の所要濃度の混合液を作り，

20。の恒温槽中に置き，菌液を各1m‘ずつ接種した後

よく混和し，30分後にその1白金耳量を消毒薬検査用

ブイヨン培地に接種し，3プ，48時間培養後に菌の発

育増殖の有無により殺菌力を判定した．

Table　3．

　　　　　　　　　実験結果

　1．Polyethy監eneglyco1400　中の　5’＠妙Jo6066κ∫

　　認r鄭の消長

　polyethyleneglycol　400の100％液および50％水溶液

に5‘＠妙♂oσ・‘o欝傭θπ∫を接種し，20。で2時間作用さ

せた時の生存菌の減少は，Table　3に見られるように，

100％液および50％水溶液ともに大きな減少は認めら

れず，供試菌は実験に必要な時間，十分な菌数が生存

していることが認められた．

　2．界面活性剤と非水溶性殺菌剤の併用効果

　実験の結果はTable　4に示す．表中の数字は，殺菌

剤のpolyethyleneglycol　400，50％水溶液の殺菌最大

希釈倍数を1としたときの拮抗作用および相乗作用を

表わしている．

Survival　number　of　5’ごψ娚0606螂α膨π∫in　polyethyleneglycol　400

Copcelltration T三me（min） Survival　bacterial　number　per　m1

0 3。2×109

10 5．7×109

20 1．OXIO9

30 3．7×109

100％ 40 1．7×109

50 1．正×109

60 L3×109
120 1．4×109

50％．

10

20

30

40

50

60

120

2．0×109

4．0×109

4．8×109

3．2×109

1．6×109

1．9×109

1．2×IQ9
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Table　4，

　α躍ヨ麗∫，

Combined　ef琵ct　of　sur飴ctants　with　water　insoluble　germicidal　compounds　in　the　test　by　5凌ψ妙伽。‘6π5

Ion三C

type

薯

．9

虚

。

．2

．着

く

Sur魚ctant

Di．　　Hexa．
chIoro－　　chlo－

phene　　　rQpkene
400x
　　　　　　4000x＝1
　≡1

Triclo－

carban
32000x
　＝1

Salic．

ylic　acid

80x＝1

Poly6xyethylene（20）1000

sorbitan　monooleate　100

（Tween　80）　　　　　　30

1／2

1／2

1／4

1

1／2

1／8

・1／2

　　1／4

　　1／32

1／2

1／4

1／8

1

1／2

1／4

1

1

1

1

1

1

1／2

1／8

1／16

1

1

1

Polyoxyethylcnc　　　　1000

1aurylalcohol　cther　　　100

（BL－9EX）　　　　　　30

4

8

16

4

8

16

1／4

1／2

1

1　．

2

4

2

8

16

　4
16

256

1

1

1

1

1

2

8

32

64

Polyoxyethylene　　　　I　OOO

モ?狽凾撃≠撃モ盾?盾戟@ether　　　　100

iBC－20TX）　　　　　30

　1

P／2

P／4

　l

戟^4

P／8

1／2

P／8

P／32

　l

戟^4

P／8

　1

P／2

P／4

111 111

1／2

P／8

P／16

111

Polyoxyethylene

cetyla！cohol　ether

（Emalex　120）

1000

100

　30

1

1／2

1／4

1

1／2

1／8

1／4

1／16

1／32

1／2

1／4

1／16

1

1

1／4

1

1

1

1

1

1

1／2

1／8

1／16

1

1

1

Polyoxyethylene　　　　1000

hydrogenated　　　　　　100

castor－oil（HCO　60）　30

1

1／2

1／4

1

1／4

1／8

1／4

1／8

1／16

1

1／8

1／16

1

1／2

1／4

1

1

1

1

1

1

1／2

1／4

1／8

1

1

1

Sodium　lauryl

sulfate

1000

100

　30

1

1／2

1／2

1

1

2

1／8

1／8

1／8

1

1

1

1

1

1

　8

32

64

正

1

1

1

2

2

4

8

8

　1）Polyoxyethylene（20）sQrbitan　monoole毎eの併

　　　用効果

　diaphene，　hinokitiol，　salicylic　acidと併用したとき

には，殺菌力に変化は見られなかったが，その他の殺

菌剤とは拮抗することが認められた．

　2）polyoxyethylene　lauryl　alcohol　etherの併用効

　　　果

　dichlorophene　hexachlorophene，　irgasan，　bithionol，

diaphene，　salicylic　acidとの併用では相乗作用が認め

られ，diaphencで約250倍，　salicylic　acidで約64倍の

相乗作用が認められた，hhlokitiol，　undecylenic　acid

では影響は見られず，triclocarbanでは拮抗するのが

認められた．

　3）　polyoxyethylene　cetylalcohol　ether（BC－20TX）．

　　　同（Emalex　120），　polyoxyethylene　hydorogenated

　　　castor．oil（HCO　60）との併用効果

　　3界面活性剤の併用効果はほぼ同じ成績を示．し，

diaphene，　hin。kitio1，　salicylic　acidとの併用では変化

は見られなかったが，その他の6種類の殺菌剤とは拮

抗するのが認められた．

　4）sodium　lauryl　sul伽e．の併用効果

　　　diaphene，㎜decylenic　acid，　sa1三cyllc　acidとの併

用では相乗作用が見られ，diapheneでは磁倍であった．

hexachlorophene，　irgasan，　bithionol，　hinokitio1との併

用では殺菌力に変化はなくdichlorophen，　triclocarban

との併用では弱い拮抗作用が認められた．

結論および考察

　polyethyleneglycol　400の50％水溶液を用いて，界

面活性剤と非水溶性殺菌剤の併用効果について実験し

た結果，

　1）　polyoxyethylene　lauryl　alcohol　etker　は，　tri－

clocabanを除いた他の8種類の殺菌剤と併用したと

き，相乗作用を示すが，殺菌力に変化が見られないか

であった．

　2）　polyoxyethy正ene（20）sorbitan　monooleate，

polyoxyethylene　cetylalcohol　ether（BC－20TX），同

（Emalex　120），　polyoxyethylene　hydrogenated　castor－

oi1（｝ICO　60）の4活性の併用効果は同様な結果が得

られた．

　3）．sodium　lauryl　su1回目eはdichlorophene，　tri－

clocarbanとの併用では拮抗するのが見られたが，



栗栖，川原ほか；界面活性剤と殺菌剤の併用効果（第2報） 97

他の7種類の殺菌剤と併用したときは，相乗作用を示

すか，または殺菌力に変化をあたえないかであった．

　4）Hinokitiolは実験に使用した6種類の界面活性

剤と併用しても殺菌力に変化は認められなかった・

　5）　Diaphene，　salicylic　acid　は　polyoxyethylcne

laurylalcohol　ether（BI．一9EX），　sodium　lauryl　sul伽e

と併用したとき相乗作用が認められ，他の界面活性剤

との併用では影響を受けないことが認められた．

　6）本実験の結果から，Diaphene，　Hinokitiol，

salicylic　acidは界面活性剤と併用しても殺菌力が低下

することはないと考えられるが，他の殺菌剤では併用

する界面活性剤と濃度によっては拮抗作用を生じ，殺

菌力が低下する場合も起こりうると考えられる．
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抄 録 S－ar量es　6f　Papers

制ガン剤の研究（第15報）置換Styrylpyridazh童e

N－0虹de類の合成ならびにその制ガン性につい

て

板井孝信＊，末吉祥子，割当国臣，水野伝一＊＊＝薬

学雑誌，89，132（1969），

　　モノメチルピリダジン1一オキサイド類と種々の置

換ベンズァルデヒドとの縮合体を合成し，エーリッヒ

腹水ガン細胞を用いてその抗腫瘍性を調べた．4一（ρ一

nitrostyryl）pyr五dazine　1－oxide，5一（加一nitrostyryl）pyri－

dazine　1－oxide，5一（3’，4’一dimethoxystyryl）pyridazine

1－oxidc，5一（ρ一methoxystyryl）p）7ridazine　1－oxide，6一（η一

nitrostyry1）pyridazine　1－oxideおよび6一（ρ一methoxy

s‡yryl）pyridazine　l－ox三deが若干の抗腫瘍性を示した

が，合成された化合物のいずれも対照に用いた6－mer－

captopurineよりも効果のすぐれたものは認められな

かった．

＊．昭和薬科大学

＊＊ 結梠蜉w薬学部

Studies　onマrototmpic　Tautome通sm　h夏Ni一一

gen　Heterocyclic　Compo皿ds・1．　The　Ma㎜ich

Reaction　of　2（1H）一Pyridone　a雄d　3－Hydτoxy－

2（1H［）一pyrido蝕e・

Akitada　NAKAMuRA　and　Shozo　KAMIYA：αε8規．

P乃α7η～．βπ♂ム，16，1466　（1968）．

　　The　Mannich　reaction　of　3－hydroxy－2（IH）一

pyridone，｝n　which　both　a　phenolic　OH　and　a　lactam

NH　are　present　in　a　lnolecule，　was　examined，　and

3－hydroxy－6－piperidinomcthyl－2（1H）一pyridone

（IXa）and　3－hydroxy－4，6－bls（pipcridinomethyl）＿

2（1H）一pyrid．one（X）were　obt乱ined　in　82　and　5％

yields，　respectively．

　　The　reaction　of　IXa　with　the　cyclohexanone

pyrrolidine　enamine　gave　4a，7－dihydroxy－1，2，3，

。O，H

H．．．．O

　VIII“

一→ 。鱗○。G諏ρ
H・…O　　　　　　　I・1＿．0

IXa

↓

　　　、

o　　　N

H．＿O　　　HO

XVI

X

4，4a，10a－hexahydrobenzo［b］indolizin－6（10H）一

〇ne（XVI）in　82％yield。

S加dies　o既Pmtotmpic　Tautome驚i8m㎞Nitro・

ge蹴Heterocyclic　Compo覗nd8．11．　A　R五ng幽Cbain

Tautomerism　in　3－Hydmxy一ト（2－o竃ocyclo・

砿ky1）一met塩y1－2（1H）一pyridolle　a皿d　3－Hydro竃y

－6一（3－o瓢oalky1）一2（1H）一pyr量done　DG野i▼at五ves．

Akitada　NAKAMuRA　and　Sho20　KAMIYA：　C劾，π．

P乃αγη3．8銘〃．，17，425（1969）．

　　A．r三n竃．chain　tautGmerlsm　between　3－hydrOxy－6一

（3－oxoalkyl）一2（1H）一pyridone（VIII）and　the

altemative　ring一長）rm，3，6－dihydroxy－1，2－dihydro－

2－alkylindolizin－5（3H）一〇ne（IX）was　studied　by

means　of三nf｝ared（IR）and　nuclear　magnetic　resQ－

nance（NMR）spectroscopy．　The　IR　spectra　ofVIII

show　the　presence　of　a　Iactam－NH　at　3100－3150

cm一ユ，　a　lactam－CO　at　1620－1650　cm－1　and　a　ketone

at　l　700－1750　cm一1．　However，　the　IR　spectra　of

the　ring．fbrm（IX）Iack　a　lactam－NH　band　and

show．　only　a　lactam－CO　band　at　1620－1650　cm－1．

　　The　structures　obtained肋m　their　IR　spectra

were　also　supported　by　their　NMR　spectra，　in　which

the　signal　at　60．　L45τ，　due　to　a　lactam－NH，　indicates

the　predOminance　of　a　chain－fbrm　and　also　the

signals　at　3－4τ，　due　to　two　aliphatic－OH（6歪∫and

甜θη5），do　the　predominance　of　a　ring－fbrm．

　　From　these　results，　the　R）llowing　conclusions

werc　made．（1）When　R3＝H，　a　ring一包）rm　is　the

prefヒred，　and　when　R3踏an　alkyl，　a　chain・fbrnl　is

the　prefbred．　However，　when　R2　becomes　bigger

thanπ一C5，　sQme　steric　hinderance　appears　to　keep　a

chain一網rm．（2）When　R2，　R8＝一（CH2）π一，ゴ．θ．

cyclic　ketonc，　a　chain一負）rm　is　the　pre色red　ekcept

the　case　ofμ＝・4．（3）These　results　indicate　that　the

ring－chain　tautomerisnl　of　this　type　is　an　intra－

molecular，　nucleophi】ic　addition　reaction　of　a

lactam－NH　to　a　carbonyl　fhnction．
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非水溶媒滴定によるバルビツール酸類および市販

製品の定量法

立沢政義，橋場茂子，石橋無味雄；分析化学，18，

647　（1969）．

　非水溶媒滴定法によるバルビツール酸類の定量法を

確立した，

　定量法はつぎのとおりである．

　三二：試料350～450mgをとり，クロロホルム・エタ

ノール混液（10：1）（またはジメチルホルムアミド）

50m‘を加えて溶かし，0．1％アリザリンエローGG・チ

モールフタレイン混合指示薬（1：2）を加え0．lN

エタノール性水酸化カリウム液で滴定する．終末点は

液の黄色がわずかに紫色を呈するときとする（ジメチ

ルホルムアミドの高畠は緑色となる）．

　バルビツール酸類のナトリウム塩；試料500mgを

とり，水15mZを加えて溶かし，希塩酸10m♂を加ネ，

遊離したバルビツール酸をクロロホルム抽出し，クロ

ロホルム抽出液は四過後，同様の操作で滴定する．

　バルビツール酸のカルシウム塩：試料500mgをと

り，エタノール5m‘および希塩酸5m♂を加えて加温

して溶かし，温時分液ろ斗に移し，冷後クロロホルム

抽出し，以下同様の操作で定量する．

デヒドロ酢酸およびそのナトリウム塩のホウ酸の

無水酢酸溶液によるケイ光定量

柴崎利雄＝薬学雑誌，38，601‘i1968）．

　食品，医薬品（特に液剤）などに保存料として利用

されているデヒドロ酢酸のケイ光法による新定量法を、

報告した．

　定量法：　無水酢酸・氷酢酸等容量混液中のデヒド

ロ酢酸またはそのナトUウム塩（1－100ng！mZ）に対応

する試料溶液9・OmZを共栓試験管にどり6％ホウ酸無

水酢酸溶液LO認を加えたのち，見かけの励起極大中

心波長334μm，ケイ光極大中心波長365mμにおける

ケイ光の強さを測定する．標準液についても同様に操

作して得たケイ光の強さから，デヒドロ酢酸の含量を

算出する．．

　本ケイ光は極めて強く，検量線は5×10－9M～4

×10－6Mの範囲で直線性を示し，温度および時間に対

して安定であるが，水の影響をうけて消ケイ下する．．

　本法により市販バター中のデヒドロ酢酸ナトリウム

を測定したところ，0．02ヴ0．O19％で許容量の1／、oで

あった．

ホウ酸錯塩のケイ光（第2報）サリチル酸エステ

ル類のケイ光定量

録 99

　柴崎利雄：薬学雑誌，88，1393（1968）．

　サリチル酸のエステル類は0．5％の無水酢酸溶液中

で顕著なケイ光を発現した．

　エステル類9種についてそのケイ光特性を次表に示

した．

Fluoresce且ce　characteris丘cs　Qf　salicylic　acid　esters

reacted　with　boric　acid　i皿acetic　anhydride

　　　　　　　／OH

　　　　〈三〉一…R

　　　R

－CH3～C5H11

一・H・○

〈二〉

一（〉・H・

〈〉一N・・

qummc　m
O．05NH2SO4

Exのλ1uax　Em6）λmax　　R。F。Ie）

337mμ　412～413mμ　617～670

342

347

346

／

347

418

440

434

／

452

585

110

2．4

0

i，000

a）　Fluorescence　excitation　spectra

b）　FluorcsceRce　emission　spectra

c）　relative　fluorescence　intensities　standard：

　quniRc　concentration　2×10－6　M

　定量法；サリチル酸エステル類の無水酢酸溶液

9．OmJ（試料溶液）に5％ホウ酸・無水酢酸溶液LOm♂

を加え混和30分以上放置後，各エステル類の励起極大

中心波長，ケイ光極大中心波長にてケイ光の強さを測

定する．別に試料の標準液について，同様に操作して

得た測定値を比較標準とし，含量を算出する．

　本ケイ光は温度および時間に対して安定であり，’本

ケイ光溶液の励起エネルギー分布と吸収スペクトルと

の極大波長は一致しており，ホウ素・サリ．チル酸エス

テル類の結合比は1：1であった．

ホウ酸錯塩のケイ光（第3報）食品中のデヒドロ

酢酸（DHA）のケイ光定量

柴崎利雄：薬学雑誌，83，1398（1968）．

　さきに，「デヒドロ酢酸のホウ酸の無水酢酸溶液に

よるケイ光定量」を報告したが，この方法を改良して，

各種食品中のデヒドロ酢酸の定量を行なった．

　定量法：　デヒドロ酢酸またはそのナトリウム塩30

～600μgに対応する量を含む試料の一定量をセミミク

ロケルダールフラスコに量り，シュウ酸0，39，シュウ
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酸ナトリウム0．69および食塩159を加えて水蒸気蒸

留を行なう．受器中にはあらかじめ0．2N水酸化ナト

リウム液10mZを入れ，冷却器の先端につけておく，

これに約300m1を留干したのち，メスフラスコに移

し，水を加えて500m！とし検液とする．

　検液1・OmJを共栓試験管にとり，氷水浴中で振り混

ぜながら，硫酸8．0謡を徐々に加えたのち，1％ホウ

酸の硫酸溶液1．OmJを加え，励起極大中心波長329mμ，

ケイ光極大中心波長370mμにおけるケイ光の強さを

測定する．標準液について，同様に操作して得た測定

値を比較標準乏し，含量を算出する．

　本法により各種食品および医薬用液剤中の微量のデ

ヒドロ酢酸の測定が可能である．

　本ケイ光はデヒドロ酢酸：ホウ素の結合比1；1から

なる錯体であり，温度および時間に対して安定である．

ガスクロマトグラフィーによる定量分析（第1報）

製剤中のアセトアミノフェンおよびその他の配合

成分について

鯉淵昌信，柴崎利雄，南川伝憲，西村征男：薬学

雑誌，88，877（1968），

　綜合感冒薬中に非ピリン系解熱鎮痛剤アセトアミノ

フェンがよく配合されている．本剤の呈色反応を利用

する定量法は繁雑で長時間を要するので，迅速簡便な

ガスクロマトグラフ法により，他成分と同時定量を行

なった．

　定量法：　アセトァミノフェノン50～150mg相当

量の検体を精秤し，クロロホルム・アセトン（1＋1）

三晃30，20mJで3回，10mJで順次抽出し，抽出液を

合わせ水浴上で溶媒を留去する．蒸発残留物に内部標

準溶液9・0面を加えて溶かし検液とする．別に乾燥し

たアセトアミノフェンおよび他の成分を量り，検液に

加えたと同一の内部標準液9・Om♂を加えて溶かし，標

準液とし，両液につきガスクロマトグラフを行なう．

　秤取検体中のアセトアミノフェン（または各成分）

の量（m・）一一

　　3ガ標準液より得たアセトアミノフェン（または

　　　　各成分）のピーク高比

　　Pが胃液より得たアセトアミノフェン（または各

　　　　成分）のピーク高比

　　躍8：標準液中のアセトアミノフェン（または各成

　　　　分）の量（mg）

〔条件〕充填剤二1％DEGS（Chr。mosorb　W　60～80

　　　mesh，酸およびシラン処理），カラム：2m，内径

　　　2・6～2．8mm硬質ガラス，温度：カラム200。，

　　　試料気化室300。，FID　pipe　340。，キャリヤー

　　　ガスIN250mηmin

　内部標準液：N，〇一diisobutyryl．p．aminophenol　O．6g

　　　にピリジン・無水酢酸（4十1）混液を加えて

　　　100mJとし，しゃ光して貯える．

　本法により，AA，エトオキシベンスァミド，カフ

ェイン，グアヤコールグリセリンエーテルが良好な回

収率を示し，定量可能であった。

リボフラビンテトラニコチネート投与によるマウ

ス肝臓中のNAD含量の消長

足立透，中路幸男，朝比奈正人，椎名亨＊：ビタミ

ン，39，21（1969）．

　NADの定量法は試料をトリクロル酢酸で抽出し，

メチルエチルケトンとアルカリで処理して蛍光を測定

する方法を用い，NAD以外の発蛍光物質はアルコー

ル脱水素酵素を併用して，空実験を行ない差し引いた

（ビタミン，37，143，1968），われわれはニコチン酸

（NiA）と他のビタミンとのエステル数種について，

NiA　l　50mglkg相当量をマウス腹腔内に注射し6およ

び12時間後における肝中のNAD量を調べたところ，

リボフラビンテトラニコチネート（B2－NiA）がとくに

肝中のNAD量を増加させることがわかった．　NiA

150mglkg相当量のB2rNiA投与で嚢中NAD量は8

時間で極大値に達し平常値のほぼ6倍となり，ニコチ

ン酸アミド（NAA）150mglkg量を投与した場合とほぼ

同等の結果が得られた．また500mg／kg相当量では

NAD量はゆるやかに上昇し12時間で極大となったが

その量は3～4倍に過ぎず，50mglkg相当量では1．5時

間で極大値に達しその量は少なかった．NiA150mglkg

とB2－NiAの残相当量のFMNとの混合物を投与し

てもNiA150mg！kgの揚合と同等となり，またFMN

のみの投与ではNAD量は増加しなかった．

　またB2－NiAの腹腔内投与で町中の総B2量は一過性

の上昇を示したが，FAD，　FMNの量：は平常値とほと

んど変らず，B2（仕ee）とBrNiAおよびその部分加水

分解物の量が増えたことが認められた．経口投与では

肝中総B2量は増加しなかった．その際B2－NiAおよ

びその部分加水分解物は腸管内では多量存在していた

が肝中には認められなかった，

　BゲNiAでは前に報告したTQC－NiAのように肝中

のNAD量の増加に対して持続的な効果は認められな

かったが，NiAにくらべて肝中のNAD量の増加が大

きかったことは興味深い．

＊研究生（わかもと製薬株式会社）
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　胞子形成とビオチンとの関連（1）α一ピコリン酸

　　による胞子形成阻害

　新村寿夫：ビタミン，39，301（1969）．

　　胞子形成の特異的阻害剤のα一ピコリン酸の存在で

β28ゴ1伽僧架碗厚纏を培養して，ビチオン生成と胞子

形成との関連について研究した。

　　α一ピコリン酸はβ・耀g絶叫駕によるビオチン生成

を遅らせ，菌体中のビオチン量が最高に達したのち胞

子が形成される．胞子形成中はビチオンを遊離型とし

て排泄し，胞子の遊離にともない培地中に結合型ビオ

チンが出現した．

胞子形成とビオチンとの．関連（皿）胞子形成能に及

ぼす細胞内ビオチンの影響

新村寿夫：ビタミン，39，305（1969）．

　Bα0漁∫田川θ7励のビチオン要求性，非要求性株

を用V・，endotr・phic　sp・rulationにより胞子形成能に

ついて研究した．

　　要：求心株は前駆物質デスチオビオチン量を制限し，

非要求性株はエチオニン存在下に培養して，それぞれ

ビチオン含量の制限された菌体を得た．

　　ビチオンの極度に欠乏した栄養細胞は，リピド封入

体が異常に蓄積し，胞子形成能がなかった．

　　両菌株とも胞子形成数は菌体ビチオン量に比例し，

胞子形成培地にビオチンを添加することにより胞子形

成が回復された．

　　ビオ．チンが対数三下末期の細菌の胞子形成能に関与

する1因子となると思われる．

Studies　on山e　Metabolic　N－Demethylatio皿．　V．

Effbct　of　Phenobarbital　on　the　O虹dat蓋ve

Demethylati①nεπ碗’ro　in　the　Liver　of　Ad・

暫e皿1ectom董zed　Rats

　　Kenichiro　MINEGIsHI，　Yukio　KuRQlwA＊1　and五α’8

Seiichi　OKul＊2＝Chem．　Pharm．Bull．，16，1643（1968）

　　The　activities　of　demethylating　enzymes　were

decreased　by　adrenalectomy，　but　were　stimulated

by　the　administration　of　phenobarbital　or　cortisone

in　the　liver　of　adrenalcctoln五zed　rats．　Incorporation

of　14G－1abeled．　amino　acid　into　liver　microsomaI

proteins　of　adrenalectomized　rats　was　apparently

incrcased　by　the　administratiQn　of　phenobarbital．

　　Tke　magn量tude　of　phenobarbital－e恥ct　was

decreased　by　prctrcatment　with　puromycin　and

8－azaguanine　in　intact　animals，

＊1SchQol　of　Pharmaceutical　Sciences，　Showa
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　　University

＊21nstitute　of　Pharmacy，　School　of　Mcdicine，　To－

　　hoku　Univeristy

Studies　o皿the　Metabolic　N冠Demetbylatioロ．

VI．　E1晦ct　of　Mo叩』ine　a皿d　Nalofphine　on　the

Ozidative　Demethybtion加フ伽。　in　the　Livef

飯om　lntact　and　Adrenalectom勉ed　Rats

Ken－ichiro　MINEGlsHI，　Yukio　KuRolwA＊1　and五α’6

Seiichi　OKuI＊2：Chem。　Pharm．　Hull．，16，1649（1968）

　　Administration　of　morphine　and　nalorphlne

decreased　the　activity　of　demethylating　enzyme　not

only　in　intact　rats　but　also　in　adrenalectomized　rats・

The　rc負）re，　it　is　co鵬idered　that　the　eHbcts　of　mor－

phinc　and　nalorphine　are　not　mediated　through

adrenal　hormones．　On　the　other　hand，　single　in－

jection　of　nalo叩hine　antagon三zed　the　drug　meta－

bolizing　enzymes　in　rats　which　received　a　single

i司ection　of　morphine，　but　when　morphini2ation

was　continued，　antagonism　on　the　drug　metaboliz－

ing　enzymes　of　morphinc　and　nalorphine　dis－

appeared．

＊tSchool　of　Pharmaceutical　Sciences，　Showa

Univers量ty

＊21nstitute　of　Pharmacy，　School　of　Medicine，　To－

　　hoku　University

Studies　on　the　Metabolic　N－Demeth”伽ion。

VII・】瞼ect　ofメ｝一Hydroxyphenobafbital　on　the

O・dda伽e　DemetLylation　in　Rat　LiveT

Ken－ichiro　MINEGIsHI，　Yukio　KuRolwA＊1　and　Lα’8

Seiichi　OKul＊2：Chem．　Pharm．　Bu1L，16，1829（1968）

　　Ef琵ct　ofρ一hydroxyphenobarbital，　tke　main

metabolite　of　phenobarbital　in　animals，　on　the

oxidative　demethylation　in　rat　liver　was　illvestigated．

When　meperidine　was　used　as　a　subsにate，　the

activation　of　demethylation　caused　by　the　pretreat一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ゴ
ment　ofρ一hydroxyphenobarbital　was　s玉m丑ar　to　the

exten面phenobarbital　treated　rats，　but　in　the　case

of　demethylation　of　methylbarbital，　t虹e　actiVadng

ratio　inρ一hydroxyphenobarbital　treated－－rats　was

about　one一最）urth　as　much　as　that　in　phenobarbital

treated　rats．

＊1School　of　Pharm翫ceutical　Sciellces，　Showa　Uni一

　　　　　ロ　　verslty

＊21nsti亡ute　of　Pharmac防　School　of　Medic血e

　　Tohoku　University

Rapid　Synthesis　of　203Hg－Labeled　CUor．
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　me野od血．

　Akira　TANAKA　aぬd　GorQ　URAKuBo：Ghem。　Pkarm．

　BdlL，16，2084（1968）．

　放射性診断薬として使われている203Hg標識クロル

メロドリン（CMと略す）を，同位体交換反応を利用

して合成する方法を研究し，目的のCMを好収量：で

得ることに成功した．その方法はω式に示すように非

標識CMと203Hg塩化第二水銀による交換反応で，

メタノールを溶媒としたとき，最高放射化学収率は

58．8％に達し，十分実用価値のある合成法であること

を示した．また②式のような3－acetoxymercury－2－

methoxypropylureaと203Hg酢酸第＝：水銀の同位体交

換反応ではメタノール中，室温で7日間に79％の交換

率を認め，CMを化学的にも放封化学的にも高純度で

得ることができた．

　（1）GIHgCH2－GH－CH2NHCONH2
　　　　　　　　1
　　　　　　　0CH3

　　　十＊HgC12コ＊Hg－CM

　（2）AcOHgCH2CHCH2NHCONH2
　　　　　　　　1
　　　　　　　　0CH3

　　　十＊Hg（OAC）2＝＝AcO＊HgCH2CHCH2NHCONH2
　　　　　　　　　　　　　　　　1
　　　　　　　　　　　　　　　　0CH3

　　　十NaC1
　　　　一一→＊Hg－CM

　CMの同位体交換反応による合成の反応条件を種々

検討した結果，つぎの結論が得られた．ω透電恒数の

高い，CMに対する溶解度が著しく高い有機溶媒をえ

らぶ．（2咬換速度は反応温度に比例するが，沸点120。

以上の溶媒の使用は，CMの分解を起すので好ましく

ない．㈲反応溶媒として水を使うときは加熱温度と

pHの影響を老冷しなければならない．ω透電恒数の

低いアミンは，交換反応に対して触媒効果を示さない．

　ノルフェニレラリン（MD）に関する研究（第1報）

　NPの代謝産物について

　丸山孝一＊，田中彰，浦久保五郎，入野理＊，府川

　和永＊：薬学雑誌，88，1516（1968）．

　dM一（3－hydroxypheny1）一2－aminoethanol　hydrochlo・

rideは一般名をN◎rphenylephrine（NP）といV・，次に

示す構造を持つ薬物で，薬理作用は収縮期血圧および

拡張期血圧の増加を現わす．

H（

（〉†C瑞一山・HCI

　　　　　OH

NPの動物体内の代謝像はモルモット，ラットにつ

いてその酸化体であるm・hydroxy加andelic　acid（m－

HMA）が尿中に排泄されていることが報告されてい

る．さらに詳細に代謝像を明らかにするためにラット，

モルモット，ウサギについてNP」Hを用い，尿中，

血中代謝産物の検索を行なった．その結果は次の通り

であった．1）NP経口投与後の塩基性代謝産物として

未代謝体，Nメチル体であるphenylephr三ne（P）が検

出された．強酸性物質としてm・HMA，弱酸性物質と

してm－hydroxyphenyl　ethyleneglycol（m－HPG）が検

出された．　2）代謝像に種差が見られ，ウサギでは

m－HPGが，モルモットではPが検出されなかった．

＊グレラン製薬株式会社

ノルフェニレフリン（NP）に関する研究（第2報）

NPの吸収・排泄，エピネフリン尿中排泄量にお

よほす影響

丸山孝一＊，岸本紘一＊，田中彰，浦久保五郎，入

野理＊，沢辺隆司＊，府川和永＊：薬学雑誌，89，145

（1969）。

　NPは体内でNメチル化，脱アミノ化されることを

前に明らかにしたが，NPおよび代謝産物の血中濃度，

尿中排泄速度，体外排泄量の比較生化学的知見を得る

ためにラット，モルモット，ウサギを用いて測定した．

またepinephrine（E）尿中排泄量におよぼす影響を検

討した．

　また薬理活性と塩基性代謝産物の血中濃度との関係

，をウサギの胃内，腸内投与による血圧上昇作用と対比

して求めた．

　その結：果は次の通りであった．

　1）NPおよび代謝産物の24時間尿中総排泄量は経

口投与の場合ウサギ（30mglkg）90％，モルモット

（30mglkg）70％，ラット（100mg／kg）33％で，静注し

た場合（2mglkg）ウサギ90％，モルモット90％ラット

87％であった．同時に測定した生物学的半減期はウサ

ギ3．5hr，モルモット42hr，ラット4・．6hrであった．

　2）塩基性以外の代謝産物の量はモルモットとラッ

トでは異なり，モルモットではm－HMAが，ラット

はm－HPGが多量に排泄された．

　3）　E排泄への影響は認められなかった．

　4）血中濃度のピークと血圧上昇曲線のピークはほ

ぼ一致した．NPは腸管から吸収されることが解っ

た．

＊グレラン製薬株式会社

療品の放射線殺菌VLディスポーザブル注射筒お

よび注射針の放射線殺菌（その2）
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　佐藤健二＊，伊藤宣夫＊，岡充＊，浦久保五郎：衛

　生化学，15，1，22（1969）．

　ポリプロピレンおよびポリスチレン製の注射筒，注

射針を60Goのγ線照射により殺菌を行ない，これら

の材質面，機能面におよぼすγ線照射の影響を調べた．

　殺菌線量付近の線量照射では，機能上に欠陥を生じ

．させることはなく，また毒性物の溶出も認められない，

　これらを長期貯蔵した場合にも，材質，機能面に貯

蔵中にあらわれたと思われる変化は認められず，無菌

性も保持されることが明らかにされた．

＊東京都立アイソトープ総合研究所

Mecha㎡sm　of　the　Mmion　Reaction．1．　Isola－

tion　of　Colo血g　Substances．

Zenzo　TAMuRA＊　and　YAsuMAsA　KIDo：Che主n。

Pharm．．　Bullり16，1808（1968）．

　The　mechanism　of　the　Million　reac廿on　ofρ一

cresol　using　the　Hopkins－Cole　reagent　was　invest－

igated　and　three　kinds　of　pigmcnts　as　the　coloring

substances　were　isolated．　Namely，　Pigment　l，2

and　3　were　obtained　f士om　the　reac㎡on　mixture

under　vario聡qualitat量ve　co血ditions　using　a　10％

solution　of　mercur量。　s祀fate，　Pigment　l　was　fbund

to　consist　of　2－mercuri－4－methylphenol（MMP）

and　2－nitroso4－methylphenQl（NMP），　Pigment　2

Qf　NMP　and　mercuric　ion，　and　Pigment　3　was　a

polymer　consisting　of　NMP　and　a　cQmpouhd　as－

sumed　to　be　a　mercurated　nitrosocreso夏．　On　the　Qther

hahd，　the　ma血pigment　produced　under　the　quanti－

tatve　condition　was　demonstrated　to　be　pigment．2

by　its　isolation．　MMP　whlch　is　assumed　to　be　an

intermediate　of　these　pigmcnts，　produces　Pigmcnt　l

on　treat血ent　with　sodium　nitrite　in　acidic　medium．

Consequendy，　Million　reac直on　ofρ一cresol　proceeds

through　thc　mercurat三〇n　at　the　o「Position　of　hy－

droxyl　group，　which　is　fbllowed　by　the　electrophillic

substitutiQn　of　mercury　atom　with　nitrosonium　ion

to　give　nitrosocresol．　This　resulted　nitrosocresol，

丘nally，　coord量nates　to　either　organic　or　inorganic

mercury　to　develop　the　characteristic　Million　color．

＊Faculty　of　Pharmaceutical　Sc三ences，　Unive籍ity　of

　Tokyo

Hydfoxybe既oq血6nes　f士om　M”sh亀aceae

Plants．血．　Dis面bution　among　Myrsinaceae

Plants血Japan．

録 103

　H，OGAwA　and　S．　NAToRI＝Phytochemistry，7，773

　（1968）．

　ubiquinone．その他の生体キノンとめ関連から，従

来ベンゾキノン類が多く見出されているヤブコウジ科

植物の日本産の全種，すなわち3属11種の根・根茎・

樹皮・果実等について，ベンゾキノン類の分布を検索

した結果，embelin（1），　rapanone（II）．，　maesaquinone

（III），　acetylmaesaquinone（IV），2－hydroxy－5．methoxy．

3－pentadecenyl一　（tridecenyl一，　tridecy1一）　benzoquinone

（V），ardisiaquinones　A，　B，　C（VI）等が広く分布するこ

とが明らかになった（V，VIの構造については続報）．

　1，IIは通常，混合物として存在するが，　IRと酸化

物のGLCから，これを判定しうる・これらキノン類

の出現と分類の関係についても考察を行なった，

　　　　0

Hydmxyhenzo叩血ones　f塗om　Myrs董naceae

P】駐nts．11L　The．StfuctUfe　16f　2－H［ydfO霊y－5一

me亡hoΣ【y－3－pen¢adecenylbe1盟＝oqu蓋no殴e　and

Afdisiaquinones　A，　B，　and　C　f士om孟rdε画．spp．

H．OGAwA　a皿d　S．　NAToRI：Chem．　Pha㎜．　Bull．，

16，1709（1968）．

　ヤブコウジ（ヤブコウジ科）の根茎より新しいベン

ゾキノン誘導体を分離し，そのスペクトルデータと

酸化分解によって，これが2－hydroxy－5－methoxy－3－

pcntadecenylbenzoquinone（i）を主として3－tridecenyl

および3－tridecy1体を爽雑したものであることを明ら

かにした．　　　　，

　モクタチバナ（ヤブコウジ科）の根皮からembelin，

　　　　　　　　　　　　　　　　　0

　　　　　　　　　　　馬cO〔鋤、．

　　　　　　　　　　　　　　　〔1）0

（， 0

0

（n）R：CH3　R’：H

（III）R．：HR’：GH3

（IV）m・n・acctatc・f（III）

0
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rapanoneと共に3種の新しい型のベンゾキノン類が

えられ，各種のスペクトルと酸化分解によって，これ

らが（II～IV）の構造を持つことを推定した．これら

をardis量aquinone　A，　B，　Cと名づけた．

Hydroxybeuzoquinone8　f奮om　My■5inaceae

Plants．　IV．　Furthe7　Con丘rmation　of　the　S加uct－

ures　of　Ardi5…明血ones飢d　80me　Obgerva・

tions　on　Alkylamhobe戯zoquho重1e　Derivati▼es

KYosHIHIRA，　S．　SAKAKI，　H．　OGAwA，　and　S．

NAToRI：Chem，　Pharm．　BulL，16，2383（1968）．

　前報で提出したardisiaquinonesの構造を確かめる

ため，1，16－bis（2，5・dimethylamino・ク・benzoquinon－

3－yl）hexadecaneを合成し，これがardisiaquinone　A

から誘導したものと一致することを明らかにした．ま

たardisia“uinone　A，　BのCH30基の位置をNOE効果

によって確かめた．alkylbenzoquinoneのalkylamino

化に際して核のalky1基が脱離iすること，　alkylamino－

benzbq見オn・neのNMRにおける考察を併せて報告し

た．

　B董ochemical　Studies　o血Benzo阻uinone

　Deri▼ative8．　V・Structu”e・Activ能y　Relation・

　ship　betwee皿3enzoquinone　Defi▼at量ves　and

　I既hibition　of　Respiration　of　Rat　Liver　Intact

　M瞳tochondria

　H．OzAwA零，　K　MoMosE＊，　M。　MAGHIDA＊，　S．

　NAToRI　and　K．　Yos臓IHIRA：Chem。　Pharm．　Bull．，

　16，853（1968）．

天然ベンゾキノン類と構造の類似した約20種のキノ

ン類を合成し，従来えられている天然キノン類と共に，

ラット肝ミトコンドリアの呼吸に対する影響を調べた，

呼吸阻害と構造の関係のうち，もっとも明らかなこと

は，側鎖のアルキル基の長さである．

＊東北大学医学部薬学科

　Occufrence　of　Rhodo叩血one－9加the　Muscle

　of。480αrε8置麗πめ7’εeoε｛泥8▼a「。8π諺8

　H．OGAwA，　M．　SATo，　S．　NAToRI　and　H．　OzAwA：

　Experientia，　1969・

　嫌気的条件で生育するブタ回虫の筋にはubiquinone

が存在せずに別のキノンがあることが判ったので，こ

れを抽出，クロマト精製して，mp。66・5～67。の深紫

色結晶を分離した（1600gから5mg）．そのM＋779．618

mle，λ血ax　285，515　mμなどからrhodoquinQne－9と

推定し，ubiquinone－9のammonolysisにより合成し

たrhodoquinone－9，　isorhodoquinone－9の混合物と一

致することを確かめた．

　局方粉末生薬の研究（8）：（12）サンキライ末

　佐竹元吉，西本和光，下村孟：生薬学雑誌，22，125

　（1968）

　日局VII　2部「サンキライ末」の解剖学的な報告が

ないので，丁丁のサンキライ末の調査と混入の可能性

のある本邦野生サルトリイバラ属植物8種を比較解剖

した．

　市揚品サンキライ末には内皮が厚膜化し，束針晶の

少ないサルトリイバラと，内皮がほとんど厚膜化せず，

束針晶の多い土挟苓の2系統が認められる．これら2

系統の粉末と野生種をlycopodium法を用v・て，組織

要素を分析するとおのおの緯織要素の量に固有の数値

が得られ，粉末の同定が可能となる．

　蘇葉の研究（第5報）elemich・を含むシソ類

　伊東宏：生薬学雑誌，22（2），151（1968）．

　前身でいわゆるphenylpropanoidであるmyristicin

およびdillapiolを主要成分とするシソ類について報

告したが，水上市の栽培シソその他から主要成分とし

てelemicinを含むものがあることを明らかにし，ま

た前報の炭化水素はセスキテルペンのcaryophyllene

であることを確認した。試料の精油を分留しその後分

留についてカラムクロマトグラフで分離し，さらに分

取ガスクロマトグラフで分取し精製したものは単一ピ

ークを示し，IRスペクトル，　NMRなどから推定し

て，それらの標品と比較してelemicinであることが

確認され，KMnO4酸化から没食子酸トリメチルエー

テルが得られた．なお，炭化水素は前分留より分取ガ

スクロマトグラフで分取し，IR，　NMRなどから推定

し，copaiba　balsamより分離した標品とIRが一致し

caryophyllincと同定された．

OCH3
　【

燐CO一ｿ一〇C恥

　＼ノ
　　I

　CH2－CH＝CH2
elemicin

外国薬局方の衛生材料

H
　／一＼＿
一．

@ノ＿　　＼
畠一／

caryophyllen

伊東宏，水町彰吾：日本公定書協門々報，23，47

（1968）

　米薬局方17版（1965），英準薬局方（1963）（B．P．　C．）

ドイツ薬局方7版（1964）（DAB），フランス薬局方8

版（1965），ソ連薬局方9版（1961）英語版，オースト

Uア薬局方9版（1960），第七改正日本薬局方，目本工
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業規格等に収載されたガーゼおよび脱脂綿，精製脱脂

綿について，その概略を日本薬局方の規格順に表にま

とめた．項目別に列挙すると次のとおりである．

ガーゼ：基源，性状，永溶性物質，酸また1まアルカリ，

　　　　デキストリンまたはデンプン，色素，けい光

　　　　半白剤，沈降速度，その他の繊維，形状試験，

　　　　強熱残置，脂肪分，異物，次亜塩素酸，塩化

　　　　物，硫酸塩，カルシウム，銅価，機械的抵抗

　　　　の測定，滅菌度，表示，貯法

脱脂綿：基源，性状，水溶性物質，酸またはアルカリ，

　　　　色素，けい光増白剤，沈降速度，吸水量，そ

　　　　の他の繊維，ネップ，混在物，異物，繊維の

　　　　長さ，熱の影響，酸化性物質，塩化物，硫酸

　　　　塩，カルシウム，還元性物質，脂肪分，次亜

　　　　塩素酸，乾燥減量，強熱残分，銅価，表示重

　　　　量，濁度，滅菌，貯法，表示

精製脱脂綿：基源，性状，溶状，酸またはアルカリ，

　　　　水溶性物質，色素，けい光増白剤，沈降速度，

　　　　吸水量，その他の繊維，ネップ，混在物，異

　　　　物，短繊紬強熱残分，脂肪分，滅菌度，貯

　　　　法，表示

大気汚染の光化学研究（第1報）炭化水素および

炭化水素と二酸化窒素混合ガスの光化学生成物に

ついて

山手昇：衛生化学，14，316（1968）．

　わが国の都市における光化学スモッグ発生の化学的

機構を汚染質の光化学反応面から究明することを目的

としてこの研究をはじめた．今回は自動車排気ガス中

の主要汚染質である炭化水素と二酸化窒素について基

礎的な研究を実施した．

　光照射実験は飽和の炭化水素としてメタンとプロパ

ン，不飽和のものとして1一ブテン，エチレン，L3一ブ

タジエンの5種類を用い，これらの炭化水素単独の場

合と二酸化窒素の共存の揚州について実施した．照射

後の反応生成物の定性は赤外分光光度計で行ない，定

量は赤外分光光度計，ガスクロマトグラフィー，一酸

化炭素赤外線分析計および比色法などで行なった．炭

化水素減少の速度は炭化水素単独の揚合よリニ酸化窒

素共存時の方が早く，また構造上からは炭素数の多い，

かっ二重結合の多い炭化水素ほど早いことが認められ

た．反応生成物については1一ブテンの場合は一酸化炭

素，ホルムアルデヒド，エチレン，アセチレン，硝酸

アルキルおよびPAN様物質，1，3一ブタジエンは一酸

化炭素，ホルムアルデヒド，アセチレン，エチレン，

硝酸アルキル，エチレンは一酸化炭素，ホルムァルデ
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ヒド，硝酸アルキル，プロパンは少量の一酸化炭素，

ホルムアルデヒド，硝酸アルキル，メタンは微量の一

酸化炭素，ホルムアルデヒドの生成がみとめられた．

これらの現象は大気中でもおこっていると考えられる．

東京都内3地点の大気汚染測定網による測定結果

の概要（1967年1月～12月）

山手昇，松村年郎二産業公害，4，732（1968）．

　当所においては自動車排気ガスによる都市大気汚染

の実態を把握するために東京都内の3地点の路傍に大

気汚染測定室を設置，各種の自動記録計を収納し1964

年1月より測定を実施してV・る．本報は1967年1月か

ら12月の測定結果の概要である．

　汚染の全般的な傾向としてガス状汚染質の濃度は年

々上昇気昧で，一方浮遊粉じん濃度は横ばいないしは

減少を示している．

　　亜硫酸ガス：各地点とも濃度は年々上昇しており，

　過去3力年同様，都心の霞ケ関の濃度（年平均値

　8・4pphm）が最も高く，最低は大原町（年平均値

　5・4pphm）となってV・る，これら各地点の濃度はい

　ずれも昭和43年7月5日の生活環境審議会が厚生大

　臣に答申した環境基準値をこえる汚染を示している．

　汚染源としては自動車排気ガスよりはばい煙発生施

　設からの影響が大きい．

　　一酸化炭素：大原町，霞ケ関の濃度は上昇，板橋

　は横ばいの傾向を示している．前年同様，交通量の

　多い大原町の濃度が最も高く，年平均値：は7・5ppm

　で他地点の約2倍の汚染である。大原町の1時間値

　10ppm以上の年間（測定数7，102）の頻度（％）は

　34．9％とかなり高い値がえられている．

　　窒素酸化物：まず一酸化窒素の濃度について眺め

　ると経年的には大原町は上昇，他は横ばい気味であ

　る．大原町の濃度は前年同様最も高く，年平均値は

　13・6pphmで他地点の4短5倍の高濃度を示してV・

　る．大原町の1時間の最高値は98pphmがえられ

　ており，年間の1時間値10pphm以上の頻度（％）

　は実に55．7％に達している．

　　二酸化窒素については各地点とも経年的には横ば

　いの傾向を示している．大原町の年平均値は3．9

pphmで他地点より約1．5倍高V・．

　　浮遊粉じん：大原町は年々減少，霞ケ関は前年に

比べてやや増加，板橋は横ばい傾向である．

食野中のEDTA分析
薄層クロマトグラフィーについての検討

山県翠，天野立爾，近藤竜雄，田辺弘也，食衛

誌：10，　185－188　（1969）．
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　食品中のEDTA分析は種々の含有成分特にα一アミ

ノ酸の妨害が強く，まだ満足のいく方法が開発されて

いないため薄層クロマトグラフィーを用い分析法を検

討した．その結果以下の条件を用V・るとEDTAとア

ミノ酸が分離して検出できることがわかった．

　薄層：アビセルSF　O・25mm，1夜放置後使用

　展開溶媒：n一ブタノール；酢酸：水＝1；2；2（v！v）

　発色方法：酢酸，0・1MCoC12水溶液，30％H202を

　lr高次噴霧後力ロ温

　Rf値：0。68

亜硝酸ナトリウムを用いるズルチンの閃けい光牙

析法（第1報）定量法の開発と食品分析への応用

内山貞夫，近藤竜雄，川城巌：薬学雑誌，89，828

（1969）

　ズルチンの新けい光定量法を開発した．栓つき試験

管にズルチンの水溶液1mZを加え，それにWHC1

0・4mJを加えて10分間沸とう水浴中に加温する．室温

まで冷却したのち10％NaNO20・5mJを加え，30分間

室温に放置し，6％NaOH　O・5mlを加えて40分間室温

に放置する．ついでクロロホルム10mZを加え振盟器

で5分間抽出する。

　クロロホルム相は励起波長354鵬μ，けい光波長446

mμのけい光スペクトルを得た．ズルチンの濃度とけ

い光強度の間にはクロロホルム中1～8μglm1の範囲

で直線関係が得られた．

　この方法を食品中のズルチンの定量に応用し好結果

を得た．

乳および乳製品基本法の解説

慶田雅洋，川城巌：衛生化学，14，231（1968）．

　FAOは乳および乳製品の人間の栄養に対する重要

性を考慮して1957年に国際酪農連盟の全面的な協力の

もとに“乳および乳製品基本法”を作製している．本

法の内容は乳および乳製品に関する名称，定義および

規格よりなる．本法の内容について逐条的に解説し，

国内規格（乳および乳製品の成分規格等に関する省

令）と比較検討し，わが国の乳および乳製品の法令，規

格，検査法などの将来の改訂の方向について示した．

牛乳，乳製品の異種脂肪の検出について

慶田雅洋：衛生化学，14，50（1968）．

　FAOIWHOの“乳および乳製品基本法”によれば

乳および乳製品に対する異種脂肪の添加を禁示するこ

とが明記されており，現在国際酪農連盟を中心に乳脂

肪中の異種脂肪の検出法に関する研究が進められてい

る．本丁においては乳脂肪に対する異種脂肪の定義に

ついて明確にした後，不けん化物の成分の性質と含量

に基づく方法，トリグリセリドの組成と性質に基づく

方法および脂肪酸の組成と性質に基づく方法に分けて

異種脂肪の検出法について解説した．

飲用牛乳用合成樹脂容器の安全性について　ポリ

エチレン，ポリプロピレンの溶出試験並びに安定

剤の分析法の検討

井上哲男，辰濃隆：昭和42年度厚生科学研究報告

　プラスチック工業の発達によって，牛乳容器もガラ

スびんから合成樹脂を使ったワンウエー容器へと少し

つつではあるが変りつつある．わが国では，これらの

包装材料としての衛生的規制は厚生省令によって大要

が定められている．現在市販されているポリエチレン，

ポリプロピレンの素材製造の際用いられる安定剤とし

て（1｝紫外線吸収剤，（2｝ラジカル連鎖禁止剤，｛3｝過酸化

物分解剤，㈱重金属不活性剤，　｛5）相乗効果剤などが

あり，これらが主として溶出物質と考えられるので検

出法を検討した．ωは特定波長を吸収する性質を有し

他の安定剤と分離でき，（2）は薄層クロマトグラフィー

により分離同定が可能である．㈲は主として硫黄化合

物を含んでいるため分解して硫黄を定量することによ

り測定できる．㈱は脂肪酸塩類が用いられているとき

はシリカゲルGによる薄層では問題であるが亜鉛，カ

ルシウムの脂肪酸塩ではポーラログラフによって溶出

量が測定できるものと思われる．

　牛乳およびアイスクリーム中の大豆成分の鑑別法

　について

　慶田雅洋，川口豊＊，川城巌：食衛誌，9，（5），405

　（1968），

　サポニンの検出による牛乳，乳製品の大豆製品によ

る偽和の検出法について検討した結果，プリョーデ平

骨およびエルドマン試液によって牛乳中への2％以上

の混入を検出しうることが明らかにされた．硫酸のサ

ポニンに対する呈色性は著しく強いが，牛乳でもある

程度発色するのが難点である．市販アイスクリームお

よびアイス類への応用についても検討した．

＊山梨県立農林高

　アイスクリームの化学組成に関する国際規格と国

　内規格について

慶田雅洋，白鳥つや子，海老根涼子，川城巌：食

　三二，　9，（5），　409　（1968）．

　国際酪農連盟において検討されているアイスクリー

ムの化学組成に関する国際規格および検査法について
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紹介し，　「乳等省令」に規定されている国内規格と比

較した．昭和42年8月の市販アイスクリーム11種類，

アイス1種類について．検査した結果固形分は28～32％

のもの1種類，32％以上のもの11種類であった．オー

バーランは極端に低いもの（L24）を除いては，1，70

～2．14の範囲にあった．脂肪に関しては標示において

乳脂肪分3．0％未満のものがアイスクリームで2種類

認められた．　「乳等省令」による乳脂肪分の測定値は

乳脂肪分の標示よりもすべての製品において高い値を

示したが，省令によリリョーリッヒ管法はアイスクリ

ーム中の脂肪分がすべて測定されるので残価および酪

酸価による乳脂肪分と比較した結果は，標示量よりも

少ないアイスクリームが8種類認められた．アイスク

リームの脂肪のライヘルト・マイスル価は10．0～24．2，

ポレンスケ価は1．2～8．0の聞にあり，残価および酪酸

価よりの成績とも比較すると，半数以上のアイスクリ

ームはヤシ油およびパーム核油を含むことが推定され

る．アイスクリームの価格と全固形分，全脂肪分，乳

脂肪分，オーバーランの間にははっきりとした関係は

認められなかった．

食品としてのはち蜜の化学組成について

慶田雅洋，白鳥つや子，川城巌：食衛誌，9，（6）

502　（1968）．

　わが国でもはち密の食：品としての重要性が増加して

おり，近い将来に准んらかの食品規格を設けることが

必要になると考えられるので，ここではFAOIWHO

暫定規格を中心にして解説した．

　内容は1）はち蜜，2）はち蜜における禁止事項，3）

はち蜜の化学組成および品質指標および4）はち蜜の

表示よりなる．

　はち蜜の水分の測定法について

　慶田雅洋，白鳥つや子，川城巌：食衛誌10（1），

　47　（1969）．　．

　　　　　　や
　はち蜜の水分の測定法としては屈折率法および減圧

乾燥法（70。以下，50mn埠g以下）があり，FAO！WHO

暫定規格では屈折率法を採用しており，AOAC公定

法では両者を掲載している．本研究では，市販はち蜜

29種目よび直接養蜜家において採取したはち蜜3種類

を使用して減圧乾燥法および屈折率法により水分を求

めた結果について比較した．その結果は，一般に減圧

乾燥法は屈折率法にくらべて高い値を示し，両者の相

関係数は，0．7479差の標準偏差は0．85％であった．

減圧乾燥の方が，このように低い値を得られる理由と

しては，乾燥の途中で表面に皮膜が形成され，内部に

包含された水分が完全に飛散できないためではないか
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とも推定される．減圧乾燥法と屈折率法といずれがす

ぐれているかを一概に断定することはできないが，

FAOIWHO暫定規格では屈折率法によって測定した

値をもって永分と定めているので，その意味からいえ

ばわが国の国内検査も屈折率法に統一しておく方が望

ましいということができる．なおFAOIWHO暫定規

格では水分はヒースはち蜜（heather　honey）およびク

ローバーはち蜜（clover　honey）では23％以下，その他

のはち蜜では21％以下と定められており1この点わが

国のはち蜜は水分に関しては規格に示された範囲内で

あることが認められた．

　ジアスターゼ活性の測定によるはち蜜の加熱度の

　判定法について

　白鳥つや子，慶田雅洋，川城巌：栄養と食糧，2L

　（4），　35　（1968）．

　はち庭中のジアスターゼ（α一アミラーゼ）活性をよ

う素でんぶん反応による比色法によって測定し，結果

をジアスターゼ数によって表示した．本法を市販はち

蜜30種類および採取はち蜜3種類に応用した結果，後

者はいずれもジアスターゼ数8以上であったが市販は

ち蜜は27種類が8未満であって，明らかに加熱の影響

が認められた．

食品中のニトロソアミンについて

慶田雅洋，津郷友吉＊：食衛誌，10，（2），59（1969）。

　ジメチルニトロソアミンなどの低級ニトロソアミン

の強い発がん性についてはすでに確かめられている。

これらのニトロソアミンは食品中で亜硝酸と第二級ア

ミンの反応によって生成する．ノルウェーにおける

1957年のにしん飼料中毒事件はニトロソアミンによっ

て起こったものであることが明ぢかにされてる．亜硝

酸塩を肉色の発色剤として使用する肉製品のニトロソ

アミン含量について測定した結果はドイツにおいて多

くとも1ppm以下であるという漠然とした成績が得ら

．れているにすぎない．チーズの製造の際に原料に添加

した硝酸塩より熟成中にキサンチンオキシダーゼの作

用で亜硝酸の生成することが確認されている．しかし

ながら現在までのところでは添加した硝酸塩よりニト

ロソアミンの形成されることは証明されていない．小

麦粉中にも検出したという報告もあるが，いずれの食

品においても現在のところではまだ検索の初期の段階

であって今後の成果が期待される．ただその中でも国

際酪農連盟を中心としたチーズ中のニトロソアミンに

関する組織的な活動が注目される．現在のところでは

0．5μ9以上のニトロソアミンを検出する方法が開発さ

れているが，将来さらに精度を高めることが期待され
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る．

＊東京大学農学部農芸化学二

食品中の有害金属の定量（第8報）はち蜜の鉛お

よび銅含量について

辰濃隆，白鳥つや子，慶田雅洋，川城巌：衛生化

学，14，（6），275（1968）．

　市販はち蜜29点および採取はち蜜3点について灰分，

銅および鉛含量を測定した．ただし後の2者は矩形波

ポーラログラフィーによって測定した．

　はち蜜の灰分は0－0．23％の範囲にあってFAOIWHO

による暫定規格に示された基準（0．4％以下）の範囲

であった．また，灰分が0．04％未満の極端に少ないも

のが市販品に5種類認められた。銅含量は0～2・6ppm，

鉛含量は0．2～6・3ppmの範囲にあった．灰分，銅含

量および鉛含量相互の間には，特に相関関係は認めら

れなかった．

ジブチルスズ化合物のポーラログラフィーおよび

塩化ビニル樹脂からの溶出量の定量への応用

辰濃隆，慶田雅洋，田辺弘也，川城巌：食：山添，

9，　（6），　488　（1968）．

　各種濃度の塩酸，酢酸またはエタノールに溶かした

ジブチルスズ化合物中のスズ含量を，水銀プールを対

極とする矩形波ポーラログラフィーによって測定する

方法を定めた．3種のジブチルスズ化合物を安定剤と

して含む塩化ビニルフィルムおよび無可塑塩化ビニル

樹脂よりの常温および50。における塩酸，酢酸および

エタノールによる安定剤の溶出性について測定した結

果をまとめて表示した．無可塑塩化ビニル樹脂よりの

有機スズの溶出量は1ppm以下である．

薄層クロマトグラフィーによる色素の分析につい

て（第8報）キサンデン系色素アルカリ分解物に

ついて（その3）テトラクロルフルオレセインな

らびにフロキシンについて

神蔵美枝子1食衛誌，9，348（1968）．

　テトラクロルフルオレセインに強アルカリを作用さ

せて得た反応液についてクロロホルム＋氷酢酸（4：1）

を展開剤としてTLCを行なうと主生成物の1っであ

る　rcsorcinolを多量に認めるが他の主生成物と考え

られる2一（2’，4’一コ口hydroxybenzQyI）一tetrachlorobenzoic

acidは認められなかった．このことは別途合成によっ

て得た2一（2’，4ノーdihydroxybenzoyl）一tetrachlorobenzoic

acidのアルカリ溶液中における挙動を検討した結：果，

色素の加水分解において中間的に生成するが反応液中

のアルカリによって緑色のケイ光体2，3，4一頃chloro．6．

hyd・・x胃・nth・・e－1－ca・b。・ylic　acidに変化し，このも

のはさらに共存するアルカリによって青色のケイ光体

に変化することがわかった．

　フロキシンについても同様に，その分解液について

TLCを行なうと主生成物の1つである2，4－dibromo．

「eso「cino1のほか2－bromoresorcino1を認めるが他の

主生成物と考えられる2一（3’，5㌔dibromo。2，・4’・dihy－

d「Qxybenzoyl）一月頃trachlQrobenzoic　acidは認められなか

った．そして後者はその標品のアルカリ溶液中におけ

る変化成績体の検討から緑色のケイ光体2，3，4－tri一

・hl…一5・7・一dib・・m・一6－hyd・・xyxa。亡h。n，．1．car．b。

xylic　acidに変化することがみいだされた．さらにま

た・この馳ケイ色体はアルカリによって龍ケイ光

体に変化することもわかった．

　これらのケイ光体は上記の薄層クロマトグラムに

2537Aの紫外線を照射することによって艦検出する

ことができた．

薄層クロマトグラフィーによる色素の分析につい

て（第9報）フロキシン中の副生成物，とくに緑

色ケイ光性物質について

神蔵美枝子1食衛誌，10，86（1969）．

　市販のフロキシンはその水溶液についてTLCある

いはPCを行なうと，フロキシンならびにその低臭素

化体である赤色の色素のほかに2537AあるV・は3660A

の紫外線によって緑色のケイ光を発する物質の存在を

認めることがある・そこで，この緑色ケイ光性物質を

フロキシンからTLCによって単離し，得られた類白

色結晶についてUV，ケイ光，励起ならびにIRスペ

クトルを測定し，　さらにまた，各種の展開剤を用い

てTLCを行なったところ，それらの結果はいずれも

2，3，4－trichloro－5，7－dibromo－6－hydroxyxanthone－1．

carboxylic　acidのそれと一致した，したがってフロ

キシン中に混在する緑色ケイ光性副生成物は2，3，4・

trichloro－5，7－dibromo－6－hydroxyxanthone．1．carboxy．

lic　acidであることがみいだされた．

　本物質がフロキシン中に存在する原因については明

らかでなV・が，前門（食衛誌，9，348（1968））の知見

から製造過程においてフロキシンが一部分解して2．

（3’，5’一dibromo－2’，4’一dihydroxybenzoyl）．tetrachloro．

benz・ic　acidを生成し，このものがさらに上記のキサ

ントン型構造の物質へと変化したものと推定される．

玩具・遊具の安全性に関する実験的研究

石田康雄＊，神蔵美枝子，辰濃隆，谷口尚樹＊＊：昭



抄

和42年度厚生科学研究報告（1967）．

　現在市販されている玩具・遊具（食品衛生法施行規

則第26条の4に該当するもの）を対象として，それか

ら溶出する着色料，有害金属などについて検討を行な

った．

　検査方法としてはω。の水で試料を30分間抽出し，

この液を用いて着色料，有害金属などを検査した．用

いた試料は紙製玩具（うつし絵，水写真），ゴム製玩具

（オシャブリ，風船），合成樹脂製玩具（ガラガラ，ハ

ガタメ，オシャブリ，その他）である．

1結果として紙製玩具からは銅，鉛，亜鉛，ヒ素など

が検出され，その最高値はそれぞれ、20ppm，6ppm・

4ppm，0．2ppmであった．

　ゴム製玩具では風船の絵付けのものから銅や鉛が溶

出され，その最：高値は30ppm，20ppmであった．また

乳首中には亜鉛が含まれてはいけないこととなってい

るが，ラテックスおよびシリコンゴムでも亜鉛が検出

されている。

　合成樹脂製玩具も絵つけのものに有害金属の溶出が

多い．また材質的には塩化ビニル樹脂からの金属の溶

出が多く主として鉛であり，それは安定剤または顔料

に由来すると考えられる．

　着色料では合成樹脂（塩化ビニル樹脂桃色）からロ

ーダミンBが2検体，ゴム風船（赤色）からシルクス

カーレットが東京都で2，京都市で1検体認められた．

　以上の結果から玩具の材料に対する毒性的研究を行

なうとともに，乳首中の亜鉛について検討する必要が

認められる．

＊　愛知県衛生研究所

＊＊京都市衛生局

　食品中ズルチンの定量に関する研究（第1報）ズ

　ルチン水溶液の熱安定性について

　井上哲男，林敏夫，中村昌子：食衛誌，9，309

　（1968）．

　ズルチンに水を加え，加熱して溶かした液を3時間

煮沸し，白色の結晶を得た．ここに得た結晶は無味，

無臭で，mp　228。（分解），エタノールに可溶，クロロ

ホルムに難溶，血一テル，酢酸エチルにはほとんど不

溶，水には冷時，熱時とも不溶でズルチンとは異なっ

た性質を示した．またエタノール溶液の紫外部吸収を

測定したところ，㌔axは259mμにあり，ズルチン

の242mμとは相違していた．さらにIR吸収スペク

トルは波数3280Cm『1付近に一NHの吸収が認められ

た．一方ズルチンは3440cm－1伺近および3300cm－1

付近に一NH2の吸収を認めた．また本結晶はかジメ
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チルアミノベンズアルデヒドにより呈色しなかった，

元素分析値はC：68．38％，H：6．76％，　N：9：12％であ

り，これはジズルチンの理論値G；67．98％，H；6．71

％，N；9．32％とほぼ一致した．以上の結果から本結

晶はジズルチンと推定された．

　またズルチンの希薄水溶液を加熱するとき，ズルチ

ンの検出率は100。，30分で92．32％，3時間では72．71

％であった，しかし加熱温度が低下すると検出率は上

昇し，60。では3時間加熱してもほぼ100％を検出した．

食品中ズルチンの定量に関する研究（第2報）食

晶中ズルチンの抽出および定量

井上哲男，林敏夫，中村昌子，河村太郎＊，浅倉

倫子＊：食衛誌，9，312（1968）．

　ズルチンの抽出に透折法を応用したが，この場合，

透折血中に塩化ナトリウムが存在すると透析速度は増

し，塩化ナトリウム濃度5％で20時間，10－20％で15

時間で透析は完了した．また透析膜外の液からズルチ

ンを酢酸エチルで抽出する際も塩化ナトリウムの添加

は効果があり，この場合2回の抽出で塩化ナトリウム

濃度10％で96％，20％で98％，30％で99％が抽出され

た，

　定量法はジアゾ化法およびクージメチルァミノベン

ズァルデヒド法により呈色させて行なったが，呈色の

再現性は後者の方がすぐれていた．この方法を用いて

市販食品中のズルチンを定量した．

＊横浜市衛生研究．所

ズルチンのガスクロマトグラフィー（第1報）注

入口における熱分解およびカラム内反応について

加藤三郎，下田通敏，井上哲男：食：衛誌，9，455

（1968）．

　ズルチンをそのまま注入してGCを行なうときは，

SE－30，　SE－52などのカラムにおいては見かけ上単一

ピークを示すが，そのピーク形は注入口温度によって

大きく変わり，極性カラムにおいては分離した副ピー

クを示す．ズルチンは気化し得る注入口温度において

すでに熱分解し，温度が高いほど主，副ピークともに

シャープとなりかつ副ピークが増大する．

　カラム流出物のTLCなどにより，主ピークはズル

チンであると認められた．副ピークはクーフェネチジ

ンであることを同定し，これをさらにカラム内反応に

よって確かめた．

　無水トリフルオル酢酸によるカラム内反応によって

副ピークはシフトし，ρ一フェネチジンのTFA化体と

してあらわれる．ビストリメチルシリルァセトアミド
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によるカラム内反応では，かフエネチジンのTMS化

体のピークとともに，ズルチンのTMS化体のピーク

があらわれた．

ズルチンのガスクロマトグラフィー（第2報）誘

導体による定量法の検討について

加藤三郎，下田通敏，井上哲男：食衛誌，9，460

（1968）。

　ズルチンは，注入口において熱分解し，そのままで

安定したGCを行なうことは困難である．そこでつぎ

の反応処理により誘導体として定量することを試みた．

　1）　アセチル化：無水酢酸十ピリジン（1：4）に

とかし，沸とう水浴中20分間加熱するとき，安足なア

セトフェネチジンのピークを示すようになり，そのピ

ーク高さはもとのズルチン量と直線関係が成立した．

　2）　トリフルオルァセチル化：アセトニトリル甲で

TFAAを加えて5分間放置したものはフェネチジンの

TFA化体の良好なピークを示した．本法は副ピーク

を生じやすく，アセチル化法に比して直線性はやや劣

るが，操作は迅速簡便である，

　3）　トリメチルシリル化：常法であるHMDS十

TMCSによっては反応しない．ビストリメチルシリ

ルァセトァミドを加えて放置するとき数分間で反応し，

ズルチンのTMS化体と思われるピークが2つあらわ

れ，この両ピークの大きさの比は反応の進行によって

変化した，

デンプングリコール酸ナトリウムの生化学的分解

に関する研究（第2報）唾液アミラーゼによる加

水分解物中の高分子物質について

林敏夫：食衛誌，9，236（1968）．

　デンプングリコール酸ナトリウムを唾液アミラーゼ

で継続的加水分解および反覆加水分解を行ない，セフ

ァデックスG－25カラムにより分解物外の高分子部分

を分離し，ヨウ素複合体の呈色およびエーテル化密な

らびに平均グルコース残基の測定を行なった．この結

果，分解が進むにつれてヨウ素複合体の吸収極大は次

第に短波長部に移動し，平均グノレコース残基の値は小

さくなった．エーテル化度は上昇したが，0．6付近か

らの分解の速度は緩やかになった．エーテル化度約0．6

の分解物および同程度のエーテル化度を有するデンプ

ングリコール酸ナトリウムに種々の酵素を作用させて

還元糖の生成量を比較した．

デンプングリコール酸ナトリウムの生化学的分解

に関する研究（第3報）唾液アミラーゼによる加

水分解六曜の低分子物質について

林敏夫：食衛誌，9，281（1968）．

　デンプングリコール酸ナトリウムのヒト唾液による

分解物より低分子物質を分離し，ペーパークロマトグ

ラフィー，2，7－dihydroxynaphthaleneによる呈色液

の吸収スペクトル，IR吸収スペクトルなどより本物

質がカルボキシメチル基を有するものであることを確

認した，さらにこのものの平均重合度が7．5であるこ

とがわかった．

Stud量es　on　tbe　Andpy2e¢ic　E鎚ect　of　Ci期mamic

Acid　and　Betaヨne　Hydrochlo㎡de　on　Pyroge蹴

In3ected　Raもb蓋ts

MNoGuGH互：Japan　J・PharmacoL，22，5（1968）．

　In　the　previous　report，　the　auther　has　observed　thc

ant量pyretic　effbct　of　I．ycii　cortex　on　the　fbver　which

was　induced　by　the　bacterial　pyrogen（B．　P．）in

rabbits．

　It　has　been　well　known　that　cinnamic　acid　and

betaine　are　the　main　cQmponents　of　Lycii　cortex．

　So，　both　substances　were　investigated　to　know

whcther　they　had　antipyretic　action　on　the　rabbit

i垣ected　with　B．　P．　Qr　not，　and　the　fbllowing　result3

were　obtained．

　1）　Orally　administered　cinnamic　acid　and

betaine　hydrochloride　in　the　dose　below　150　mglkg

did　not　demonstrate　any　appreciable　ef琵ct　on　the

body　temperature　of　rabbits　i切ected　with　B。　P．

　2）　Synergic　e｛琵ct　of　Qrally　administercd　cin－

namic　acid（50　mg／kg）and　beta三ne　hydrochloride

（150mg／kg）mixture　was　not　fbund　on　the　body

temperatwe◎f　rabbits　i典lectcd　with　B．　P．

　3）　Intravenously　i両ected　betaine　hydrochloride

was　fbund　to　raise　slightly　body　tcmperature　of　the

rabb三ts　in　dose　Qf　10　mglkg，

　4）　There　was　not　seen　any　temperature　rise

when　the　same　quantity　of　bctaine　hydrochloridc

alone　was　i煽ected　to　the　rabbits．

　This　is　a　very　interesting　phenQmenon，　but　fUrther

investigations　should　be　necessary　長）r　the　eluci－

dations　Qf　thc　pQtentiatiQn　mechanism　of　this　k量nd．

界面活性剤と色素の相互作用（2）

横山剛＊，持田研秀：薬剤学，29，　（1969）．

界面活性剤ラウリノレ硫酸ナトリウムと塩基性色素メ

チレンブルーの結合体について，その結合様式を明ら
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かにするために，その元素分析ならびに屈折率測定か

ら，水溶液中の界面活性剤と色素の結合比を求めた．

さらに，界面活性剤と色素の結合体の結合部位につい

て，赤外吸収スペクトルによる考察を行なった．その

結果，結合比は1：1，結合部位はラウリル硫酸ナト

リウムの一SO基とメチレンブルーの＝N＋（CH3）2基

が関与していると推定される．

＊和歌山県衛生研究所

デヒドロアスコルビン酸とピロールとの呈色反応

（孤）ジーおよびトリカルボニル化合物とピロール

誘導体との呈色の検討

河内敬朝，中村恵三；ビタミン，39，113（1969）．

　デヒドロアスコルビン酸（DAsA）とピロールとの

呈色反応について特異性と反応機構を研究した．

　前廊でこの反応はトリカルボニル化合物に特有であ

るとしたが，イサチン，グリオキサールのようなジケ

ト化合物も青色を呈した．一方，複素5員環化合物，

たとえばフラン，チオフェンおよびピロリジンをピロ

ールの代わりに使用しても呈色しなかった．2位また

は2，5位に置換基を有するピロールでは呈色しないが，

2，4－d三methylpyrrQleまたは2，2’一bipyrrdeはDAsA

と反応して呈色する．これらの結果からみて，DAsA

は2モルのピローノレまたは1モルの2，2／bipyrroleと

反応して，indophenine類似の構造を有する青色の色

素を生成するものと考えられる．

デヒドロ酢酸の定量法（第1報）アルカリ加水分

解法の原理と条件の検討

野村幸雄，寺島敏雄：衛生化学，14，298（1968）．

　デヒドロ酢酸（DHA）がアルカリの作用で加水分解

して，アセトン，酢酸，炭酸ガスになることに着目し，

DHAを定量的にアセトンに加水分解する条件を検討

し，生成したアセトンを蒸留して集め，ヨウ素による

滴定法で定量することにより，比較的簡単にDHAを

定量する方法を考案し，本定量法に対する食品添加物

の妨害の有無ならびにDAHのアルカリ加水分解機構

の検討をも行なった．

　本定量法はつぎの通りである．10％水酸化ナトリウ

ム溶液120m‘にDHAlO～40mgを精平して加え，2

目間室温（20～28。）で零せん放置後，蒸留する，こ

のとき留出糠にみあって，蒸留水約50m♂を滴加補充

して，フラスコ中のアルカリ濃度があまり上らないよ

う調節する．アセトンの揮散防止のために，外部を氷

冷し，予め少量の永を入れた受器に約30mJの留液を

彙め，蒸留水を加えて100m1とし，その一部について
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ヨウ素法により定量する，なお留液の留出速度は1分

間に約15滴である．平均回収率は97％以上であった．

デヒドロ酢酸の定量法（第2報）アルカリ加水分

解法の食品中のデヒドロ酢酸定量への応用

野島寸幸雄，　寺島敏衣緯：衛生イヒ学：，14，303　（1968）．

　前門で検討したアルカリ加水分解法の定量条件をデ

ヒドロ酢酸（DHA）使用基準のある食品，すなわち，

ジュース，はっ酵乳，あん，みそ，バター，マーガリ

ンについて適用し，その回収実験を行なった．おのお

の食品についての抽出操作は若干異なるが．基本的に

は食品よりのDHA抽出溶媒にはベンゼンを用い，液

体試料または大量の液層からDHAを抽出する時は，

塩析を応用，溶媒が分離しにくい時は遠心分離を行な

い，また，みそ，バターのようなはっ酵食品の揚合に

みられる妨害物は，n一ヘキサンで洗うことにより除去

した．なお他の酸性基をもつ添加物は，温品：量法のア

ルカリ条件下にアセトンを蒸留するという定量操作中

に容易に除去された．したがって，本法によると，従

来の溶媒による抽出法にくらべて，抽出操作が短縮さ

れ，他の添加物の存在下でも妨害なくDHAが定量で

きる．またはっ酵食昂に由来する妨害も，抽出操作中

に適当な除去操作を加えることにより十分定量が可能

である．

第四アンモニウム塩型陽イオン界面活性剤のガス

クロマト．グラフィー

小島次雄＊，岡　恒：消化，71，｝884（1968）．

　第四アンモニウム塩型陽イオン界面活性剤を錯金属

水素化物で還元して揮発性の第三級アミンとし，疎水

性基の組成を明らかにする方法について検討した．

　アルキルトリメチル，ジァルキルジメチル，アルキ

ルベンゼンジメチルァンモニウム塩は水素化アルミニ

ウムリチウムによって，アルキルピリジニウム塩は水

素化ホウ素ナトリウムによって還元し，それぞれアル

キルジメチルアミン，ジァルキルメチルァミン，アル

キルジメチルアミン，N一アルキルジヒドロピリジンと

し，四温ガスクロマトグラフィーを行ない，これらの

アミンのクロマトグヲムを解析することによって，も

との第四アンモニウム三型陽イオン界面活性剤の長鎖

アルキル基の炭素数の分布を容易に知ることができた．

＊京都大学工学部

Sεud瞳es　o取tbe　Popula1慮。雌④f　Tox韮gen量。　F鴇血gi

五nFood5tuEs　V．　Ac漉e　Toxic董重y　Tes重窟or　Repre・

5en重atまve　Species　of　F脚購gal　Isolates　貨。㎜
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㎜ed　R量ce　Harvested五n　1965．

Hiroshi　KuRATA，　Shun－ichi　UDAGAwA，　Masakatsu

IcH玉NoE，　YQsuke　KAwAsAKI，　MasakQ　TAzAwA，

Junko　TANAKA，　Masaki　TAKADA　and　Hiroya

TA国ABE　l　J．　Food　Hyg．　Soc・Japan，9，379（1968）・

　　The　present　studies　were　undertakcn　to　determlne

the　populatiQn　of　toxigenic　nmgi　III　domcstic　milled

rice　harvested　in　1965．　Of　a　total　of　835　isolates，

the　tox主genicity　of　82　representative　strains　has　been

三nvestigatcd　by　subcutaneous　administration　wi血

cultural　filtrates　of　the　fUngi　and　rnethanol　extracts

obtained　f￥om　mold－rice　substrates．　The　experi－

mental　anima正s，　male　mice　weighing　15－18g，　were

subcutaneously　i吋ccted　with　O．5　mηmouse　of　the

cultural丘1trates　and　25　mg，250　mg　and　1，250　mg／

kg　of　the　methanol　extracts，　respectively，　in　a　single

dose。　Results　of　the　tests　indicated　that　fUnga1

、netabOlites丘Om　One　Strain　of　P6π弼1加z岬α郷灘η～

and　1㌃η痂‘伽ηzゴ∫1απ4蜘ηz　were　highly　toxic，　and　fhn－

gal　metabolites倉om　one　strain　of　P．り心胆。ηちP，

卿ψ∫撚va・，・・伽」・’・襯，　P・解傭城P・伽加伽・

P．ρψαη5z6初and　j【ψ673ε～Jz∬ひ6π渉60Jor，　and　2　strεしins

of　P．　rog吻b7認were　mildly　toxic．　Toxic　e銑cts　were

not　R》und　in　the　other　f媛ngi，重nduding　the　groups

belonging　to　Ascomycetes　and　Fungi　Imperfbcti．

Thus，　highly　toxic｛Ungi　were　fbund　in　20f　repre－

sentative　strains，　a丘cquency　of　2．4％．　The　inci－

dence　of　mild　toxic　fhngi　was　9．7％．

This　is　the　6rst　report　of　the　prcvalence　of　toxic

蝕ngi　in　domestic　rice・Known　mycotoxlns　such　as

patulin，　IuteQskyrin，　and　islanditoxin　and　two

diffヒrent　unknown　werc　detected，　Except　fbr　a

艶wcases　of勲5α吻2η一toxicoses，　human　mycotoxin

poisoning　has　ever　becn　hapPcned　in　Japan・These

魚cts　could　be　considered　as　evidence　fbr　a　qualitative

interpretation　of　mycotoxicosis　in　the　Japanese

people　who　consume　rice　as　thcir　main負）od．

Studies　on　tbe蛋Dopulatio雌しof　t⑰xigenic　fE夏ng量in

｛bod5tu昼5．　VI．　Histopatbobgic　changes血

mice　ca呪sed　by　toxic　metabolites　of丑hng旦

i601ated　f記。㎜dome6tiC　f…ce．

Hiroshi　K：uRATA，　Shun－ichi　UDAGAwA，　Masakatsu

IcHINoE，　Yosuke　KAwAsAKπ，　Masako　TAzAwA，

Hiroya　TANABE　and　Masahiko　OKuDAIRA：J・Food

Hyg．　soc．　Japan，9，385（1968）．

　　During　a　population　survey　of　toxic｛hng圭i11

最）odstuf琵，　two　strains　of　highly．toxic　fhngi　and

nine　strains　of　mildly　toxic　fhngi　were　detected．

Toxic　metabolites　of　these　1正strains　of｛hng正werc

administrated　subcutaneously　to　male　mice　weigh－

ing　15－18　g，　respectively，　alld　seven　days　aftcr　the

single　administration，　experimental　animals　were

killed　and　histopathological　observations　of　various

organs　wcre　carried　out．　The　nature　and　thc　dcgrec

of　the　induced　histopathological　changes　of　various

organs　of　mice　were　thrQughly　in▽estigated　and

described．　Hepatic　injuries，　e．9．，　irregularity　of　the

nuclear　size　of　hepatic　cells，　occasional　rnitotic

且gures，　and　inH我mmatory　changes　were　commonly

recognized　as　an　induced　pathologic　changc　by　all

鉱ngal　toxic　metabolites　of　the　1）θη歪62認伽2齢伽42一

侃郷．Nephrotoxicity　of　the　Pε廊認伽η‘ぬη漉。聯η’，

and　neurotoxicity　of　the　P8励」伽配4診‘配2ηゐ6歪～5　and

the、P8ηぢ6沼ゴ卿zり20Jgρ勿η～were　indicatcd．　As　it　has

been　demonstrated　in　the　previous　toxicity　study，

it　was　noteworthy　that　evβn　with　toxic　metabolites

obtained食om　thc　same　fUllgus，　di漉rent　methods

of　obtaining　the　toxic　metabolites　casued　a　di旋一

rcnt　pathologiρa互effヒct．　Individual　dif琵rences　in

susceptibility　among　expcrimental　animals　to　the

血ngal　toxic　metabolites　were　also　observqd．

千葉県産米に分布する有害糸状菌に関する研究

　（第1報）　糸状菌の分布について

宮木高明＊，山崎幹夫＊，川崎洋介＊，倉田浩：千

葉大腐研報告，21，重33（1968）．

　　千葉市を中心とする3地区8部落の農家の保有米

（昭和42年産）の精白または玄米計50試料について，

水分含蚤ならびに糸状菌フロラを調査した結果，菌の

検出コロニー数は水分含量15～16％の範囲において急

激に増加してくることがわかった．衷たP6箆痂‘焼伽が

46％，オψ6＠μ郷は27％の検出率を示し，ついで

αα吻ψo磁配が多かった，全般的に1～5コロニーの検

出された試料は68％を占めた．

＊千葉大腐敗研究所

糸状菌の検出状況から考察したマイコトキシンの食

品衛生的意義

倉田浩；食：面一，9，431（1968）．

　　今日まで知られているマイコトキシンの産生カビの

種類とその毒性，病理的処見を解説し，それらの産生
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カビの重要食品，特に米，コムギ粉などに検出される

頻度から，マイコトキシンの食品衛生的な立町からそ

の重要度を再考した．

Notes　on　some　Japa聡ese　Asco憩ycetes・vlI

Shun．ichi　UDAGAwA　and　Masaki　TAKADA＊：Trans．

MycoL　soc．　Japan，9，12（1968）．

　前篇にひき続き，次の子のう菌を目本新産種として

記載した．

　　由α6禰伽∫励γ魏π5ε5Apinis（Gymnoascaceae），

　E砂θη疹6πあzごη2　∫ぬθα7ゴ‘　Stolk　et　Scott，　E．　みασ7η6π∫6

　（Beyma）Stolk　et　Scott（Eurotiaceae），帥α6‘oη吻η～

　α彦70う剛π麗％η3Ames　mut．妙α伽襯mut．　nov．（Chaeto－

　miaceae）．

　オ液諭醜η諮は千葉県千倉町の土壌から　E∫伽漉，

倍加π栩η58は都下入丈島，大島，静岡県下田町・南伊

豆町，長野県豊田村の土壌などから得られ，日本各

地に広く分布していることが示唆された．αα彦γo伽η一

πθ珈zmut．妙鵡肱η3は自然変異株として武田薬品発酵

研究所の実験室で得られた．

＊東洋醸造株式会社

　Three　new　species　of　Eupe煎cillium

　shun－ichi　uDAGAwA：Trans．　Mycol．　soc．　Japan，

　9，49（1968）．

　目本の土壌から分離されたEψθ漉」伽配3新種につ

いて記載図示した．

　且07η伽ηzsp．　nov．は生育遅く言色の集落を形成し，

その子のう胞子は大きくレンズ形，2個の密着した隆

起を有し，球面にさらに同様の隆起を生ずることがあ

る。ペニシラスは単輪生．且升α伽加sp・nov・は小形

の有刺球形の子のう胞子を形成する．胞子球面には隆

起を生じない，分生子構造はきわめて断片的である．

E，78∫鰯砂醐配sp．　nov・は各種の培地上で生育速やか，

子のうは単生し，淡黄色レンズ状の子のう胞子を形成

する．胞子表面は網目状で2個の隆起を有する．ペニ

シラスはひろく分枝する．

　Eψ8日目伽配は最近オランダのStolk，　Scottによって

復活され，菌核様子のう果を形成するP8π薦伽郷の完

全世代に対してもちいられた属名である，これらの3

種は以上の特徴から既知種と明確に区別される．

ラットにおける実験的動豚硬化症に関する研究

（病理組織学的検査成績）

池田良雄，戸部満寿夫，近岡昭典，鈴木康雄，小

林和雄，北条正躬，鈴木幸子：昭和43年度厚生科

学研究報告（1968）．
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　前回（ラットにおける実験的動脈硬化症に関する研

究）の生化学的および肉眼的所見について報告したが1

今回は病理組織学的検査について報告する．材料は，

1ヵ月，3ヵ月，6ヵ月および12ヵ月の脳，肺，肝，

腎，脾，副腎，心，甲状腺および大動脈で，大動脈壁

に変化を認めたものは，12カ月目の1％chol群に1例

大動脈壁の肥厚をみるのみで，その他の動物には変化

を見なV・．また他の臓器での主な変化は，1％chol群

の腎において好エオジン性物質を含む細尿管腔の拡張，

および尿円柱，肝，細網細胞の増殖，　1％cho1十5％

R．B．群の尿円柱でこれらの変化は3カ月以降にみら

れ経過と共に著しくなる。

　なお，その他の諸臓器には著変をみない．

ウサギにおける実験的動輪硬化症に関する研究

池田良雄，戸部満寿夫，小林和雄，鈴木幸子：昭

和43年度厚生科学研究報告（1968）．

　実験的動脈硬化症が特にウサギで容易に発現するこ

とはよく知られている．われわれは食用色素赤色105

号（R・B・）の長期飼育実験で血中コレステロール値

（ch・1）の上昇傾向を認め，このことから，　cholとR．

B．の併用によって動脈硬化症の発現に何等かの影響が

みられるものと考え，飼料中にR．B．5％およびcho1

1％を添加して3ヵ月間の飼育実験を行なった．

　1）1％chol群では著しV・血中および肝chdの増加

が生じ，大動脈壁のather・ma形成も顕著であった．

組織学的には内膜，中膜の脂肪沈着を主とし，さらに

肝細胞，心冠状動脈，腎および副腎に変化が認められ

る．

　2）5％R・8群では血中cholの軽微な上昇をみる

が，atheromaの形成は認めず，組織学的にも著変を

認めない．

　3）併用群では，血中ch・1の軽微な上昇をみるに．

過ぎない．組織学的には大動脈中膜に軽度の肥厚をみ

る例があるが，その他に著変をみない．この群では食

餌摂取量が低下し，cholの摂取量もcho1群の約半焼

であった．

ウサギにおける実験的動豚硬化症に関する研究

（続報）

池田良雄，戸部満寿夫，小林和雄，鈴木幸子：昭

和43年度厚生科学研究報告（1968）．

　前回，ウサギに1％cholと1％cho1十5％R・B・を

投与した実験で，1％chol群では大動脈壁（内壁）に

atheromaの形成をみるのに反し，　1％cho1＋5％R・

B．群では，変化が見られなかった．このR・B・による
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コレステロール作用の抑制は摂餌量にその原因が求め

られるものと考え，R．　B．量を0．5％に下げて実験を

行なった．その結果3ヵ月目では，血中chol量の経

時変化は，1％単味のものが1800mgld♂であるのに対

し，3000mg／d♂と高くなり，またトリグリセライド量

はchol群で10mg／dZ，　cho1十R．　B．群では200　mg／dl

と増加する．また，コレステロールエステル比はコレ

ステロール量に関係なく常に70～80％を示した．

　肉眼的所見としては，cho1＋R・B群で大動脈内壁

の高度のatheroma形成が認められるがR・B・群では，

contro1と差は見られない．

農薬による慢性中毒の診断と治療に関する研究

　　　　一EPNの毒性に関する研究一

池田良雄，戸部満寿夫，鈴木康雄：昭和43年度厚

生科学研究報告（1968）．

　EPNの毒性について，ラットを用いて急性ならび

に亜急性毒性試験を行なった．

　結果

　急性毒性試験。オリーブ油に溶解したEPNを雄

のラットに1回経口投与した揚合のLD50値は37・50

mglkg（信頼限界31・65～44・44　mglkg）である．

　亜急性毒性試験．EPNを0，3，重5，および75ppm

の割合に添加した餌料を用い，雄雌ラットを6カ月間

飼育した．

　1）　体重および食：餌効果にはEPN添加による影響

がほとんどみとめられない．

　2）脳，横隔膜，肝，赤血球および血清のChE活

性を1，3および6カ月目に検べると雄では脳を除い

た他の臓器では15および75ppm群に強V・抑制を生ず

る．これらの変化は時間経過によって著しい変動をみ

ない。

　さらにEPN添加餌料による飼育を一般餌料に切り

かえてから2週間後では，雌の75ppm群での横隔膜

を除いて，いずれも対照群のレベルに近づくか，ある

いはむしろ上回る活性を示す．

　3）　1，3，5および6カ月目に尿中パラニトロフェ

ノールの排泄を検べたところ，雄では経過につれて

EPNの推定摂取量に対する排泄量の割合が低下する

傾向がみられるが，雌ではこの関係が不明である。

　4）．．組織学的検査は目下実施中であるが，臓器の剖

検所見および臓器重量ではEPNによると考えられる

明らかな変化を認めない．

Carcinoge蹴圭dty　of　Po欺ceau　MX葦n　the　Mouse

Y．IKEDA，　S．HoRluGHI，　K　KoBAYAsKτ，　T．　FuRuYA

and　K．　KoHGo：Fd．　Cosmct．　Toxico1．，6，591（1968）．

　Groups　of　50　ddY　mice　of　each　sex　wcre　fbd

dietary　Ievels　of　O．2，　LO　or　5．0％Ponceau　MX　fbr

19　1110nths　and　groups　Qf　80　an1mals　of　each　scx

served　as　controis．　Mor鳳lity　incrcased　above　that

of　the　colltrol　groups　in　all　test　groups　except

the　fbmales　on　the　O．2％dletary　level．　Growth　was

supprcssed　slightly　at　the　O．2％lcvel　in琵males　and

moderately　or　markedly　at　all　other　levels　in　both

sexes．　Liver－weight　to　body－wcight　ratios　were

raised　in　a11　the　test　groups　at　months　4，12and　I　g

of　fヒeding，　while　the　relative　kidney　weight　was　in－

creased　only　at　4　months　in　males　of　the　l　and　5％

groups　and　in童ヒmales　of　the　5％group．

　The　most　pronounced　pathological伽ding　was

the　development　of　livcr　nodules　in　mice艶d　the

colou血g　fbr　more　than　12months．　Histologically，

thcse　structures．were　classi丘ed　as　hyperplastic

nodules　or　hepatoce11ular　adenomas　or　carcinomas．

Ahigh　incidence　of　tumours　occurred　at　the　l　and

5％　1evels　in　both　scxes　and　a　slightly　increased

incidencc　was｛bund　at　the　O．2％level　in　fbmales．

Irregular　dcsquamation，　accompanied　by　vacuQliz－

ation，　was　observed　at　4　months　in　the　dista正

tubuiar　epithelia　of　the　kidney　in艶males　at　all

but　the　O．2％1evcL　Similar　changes　in　all　male

groups　and　granular　swelling　of　the止ubules　at　the

5％leve1圭n　both　sexes　were　present　at　12　months．

Fe皿ta且ylに対するNalorp㎞eの拮抗

池田良雄，堀内茂友，吉本浜子，隆矢並，川俣一

也，金子豊蔵：昭和43年度文部省総合研究報告

（1968）．

　合成麻薬を含むmorphine（M）系麻薬は，ごく一部

の物質を除きnalorphine（Na1）によってその作用が

拮抗されることが知られている，本研究においては，

マウスの挙尾反応およびサルの中枢抑制を指標として

飴ntanyl（Fen）に対するNalの拮抗作用を検討した．

　1）マウスにおける実験＝Fenあるいは，　Mor投

与によるマウスの挙尾反応がNalによってどの程度

抑制されるかを時間的経過に従って数的に表現した．

　a）Mor　IOmglkg以上のM投与によって挙尾反応

が起こり，同時にNa互2mg／kgを皮下注射するとM

による挙尾反応が完全に抑制された．　b）Fen　O．1

mg／kgで中等度，　I　mg／kgでは強度の挙尾反応を示す．

10mglkgでは，癖痺作用を認め，　Fen　l　mglkgと同

時にNal　2　mg／kgを注射するとFenによる挙尾反応は
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完全に拮抗された．

　2）サルにおける実験：雌性カニクイサルに予備実

験としてFenの10およびlmglkgを皮下注射した

直後，筋強直，痙攣を伴う中枢興奮，自発運動停止，

呼吸抑制，意識消失後10mgでは約40分後に，　l　mg

では約7時間後に死亡した．本実験ではFen　l　mglkg

注射で呼吸抑制，意識障害等が強くなったのでNa12

mglkgを皮下注射したところ1例では直ちに呼吸，意

識消失が回復，約40分で完全に正常に復し，他の1例

では，注射後直ちに呼吸が改善され，意識はやや回復

したが，痙攣，強度の中枢興奮症状が現われ数時間後

に死亡した．以上Fen投与後におけるマウスおよびナ

ルの症状発現はきわめて速やかであるとともに，初期

の中枢興奮は強い．Fenによるマウスの挙尾反応，お

よびナルの呼吸挿制はNa1によってよく拮抗される

が，サルの1例でみられたNa1投与後の強度の中枢

興奮はなお検討の要がある．

ウサギにおけるMOfphineの身体的依存性の研

究

池田良雄，堀内茂友，吉本浜子，降矢強，川俣一

也，金子豊蔵：昭和43年度日米科学協力薬物乱用

研究報告（1968）．

　WHOの薬物依存性専門委員会で，依存性の実験的

　研究にウナギが除かれているので，ウサギで　mor－

phine（M）の身体依存性について研究した．対照群と

実験A，B，　C群とし，50目間各群にMの異なる量を

8h間隔で1日3回皮下注射した．　A群は5mglkgを

そのまま続け，B群は1週間後10mglkgに増量，　C

群は正週間間隔で5，10，15，20mglkgに増量した．こ

の間，M投与による鎮静状態の持続時間および，体温

下降推移を観察し，中間で血alorphine（N）2mglkgを

皮下注射してNの禁断症状を，またM投与の最終注射

後，自然禁断症状を観察した．M鎮静持続時間は，歯

群日時の経過とともに短縮され，Nの投与の翌日M注

射では延長することを認めた．また，Mによる体温下

降も同様に日時の経過によりその程度と持続時間が減

ずる傾向を示し，N投与時には対照群より実験群にお

いて高い体温を示した．N注射によって，投与後種々

の症状が現われ，C群においては，陰茎勃起，流涙，

運動元進，耳介勃起，聴せん，筋攣縮，洗顔様運動，

口の運動などの諸症がみられた．M投与中止後8～72

hにおいて，前諸症状のほか，あくび，身ぶるい，縮

瞳，呼吸不整，音，器械的刺激に対する著明な興奮性

増強，背伸，不安，攻撃性などの症状がみられ，その

強度は12～24hにおV・てヒ。一クを示し，この時期に
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おいてはB，G群の刺激興奮性の増強と沖せん，　C群

における筋攣縮が目立った．以上のことから，ウサギ

においても容易にMの耐性が生じ，N誘発の，あるい

は自然禁断現象の生ずることが認められる。

皮膚刺激試験法の検討

池田良雄，堀内即吟，吉本浜子，降矢強，川俣一也

金子豊蔵：昭和43年度厚生科学研究報告（1968）．

　薬物の局所作用が問題となる人体組織には，皮膚，

眼粘膜，消化管粘膜（内服薬および坐薬），膣粘膜（膣
坐薬），’迚ｺ組綴，筋肉，血管（注射薬）などであるが，

これらの組織のうち，意図的に，あるいは誤まって，

あらゆる物質が接触する可能のある皮膚および眼粘膜

であるので，これら両組織に対する薬物の局所刺激作

用とその試験法は重要である．今回は，皮膚に対する

局所刺激をとりあげ，FDAのDraizeが発表したウサ

ギを用いて行なう法を，われわれは，本法に準じて酸，

アルカリ，催涙液の局所作用を検索した結果，被蓋処

置，塗布量，観察時間，評価法に種々改良すべき点の

あることを知った．また，わが国でウナギを使用して

行なう場合，アイランドスキンという皮膚異常の存在

が大きな難点である事を認めた．

油症の原因物質に関する毒性学的研究

池田良雄；堀内茂友，吉本浜子，降矢強，川俣一也，

金子豊蔵：油症の発生防止および診断治療に関する

特別研究促進調整報告（1968）．

　油症に関する毒性研：究によって，その原因物質を追

求する目的で，油症の原因とされたカネミ製ライスオ

イル，ニワトリの集団中毒事件を発生せしめたといわ

れるダーク油，およびクロロジフェニルKC－400およ

び，KC－300について，ニワトリおよびマウスにおけ

る連続経口投与毒性試験を行なった．ニワトリでのラ

イスオイル投与群では皮下組織における浮腫・出血，

眼瞼の浮腫がみられ，マウスでは，とくに油性患者の

症状の一つである爪の変化がみられた．そして，ライ

スオイルと平行して行なったKC400の毒性研究の結

果，毒性の強度は別として本剤は，ライスオイル中の

有毒物質とは本質的に差異があるとは考えられない毒

性現象をした．一方，ニワトリ集団中毒の原因とされ

たダーク油は，ニワトリにおいて，量的にも質的にも

KC－400（あるV・はKC－300）と非常に近似した毒性

を示したことから，その原因物質はKG－400にきわめ

て近いCl化合物であると考えられる．以上のことか

ら，人における油症，およびニワトリ集団中毒はいず

れも，ライスオイル製造中に使用されるクロロジフェ
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ニルの汚染によるものと考えられる．

催涙液の局所刺激性毒性に関する研究

池田良雄，堀内茂友，吉本浜子，降矢強，川俣一也，

金子豊蔵：昭和43年度厚生科学研究報告（1968）。

　Chloroacetophenon（CAP），　bromacetone（BA），

chloropicrin（CP），の0．Q8％，0，16％，0．33％，5％‘各

濃度で，眼粘膜および皮膚に対する一次刺激作用につ

いて実験的に検討を加えた。

　ウサギ眼粘膜刺激：CAP，　BP，　CP　の三者とも，最

も著明な所見は催涙性で，CAPでは，組織障害がな

く，局所刺激作用時間も，BA，　CPに比較して短時間

である．BA，　CP　5％液では，観察不能であり，0．33

％以下でも眼組織障害が強く，刺激症状が多彩で作用

時間が長く，CPでは永続的な組織障害を残した．

　ウサギ皮膚刺激：CAPでは各濃度とも壊死，痂皮

形成を起すことなく，発赤，腫脹にとどまり，作用時

間も5％液であっても，72時間で消退した．　BA，　CP

はともに類似の症状を認め，両者とも5％において，

かなり強度の発赤，腫脹，温感を認め，壊死，痂皮形

成など重篤な組織障害を受け，作用時間も336時間に

達した、0．33％以下でも中等度ないし，軽度の発赤，

腫脹を認めた．

LSD　1回投与の実験動物に及ぼす影響

池田良雄，堀内即興，吉本浜子，降矢強，川俣一

也，金子豊蔵：昭和43年度医療研究報告（1968）．

　LSDの投与が実験動物にいかなる影響を与えるかを

知るため，LSDの10，50，250　mg／kgを，雄性ウサギ

および雌性サル（Macacairus）に皮下注射して観察し

た．なお，放射線化学部で合成した工SDについても，

250mglkgをウサギに注射して症状観察した．

　a）　ウサギ：いずれの量においても共通してみられ

た所見は，瞳孔散大，体温上昇，耳殻の冷感と蒼白，

呼吸速写，初期における自発運動の増加で，これらの

諸症はとくに250mg／kg群におV・て著明で，このほか

に流涙，晶晶充血，筋緊張，上半身のあらい振せんを

認めた．

　放射線化学部合成のものでも，サンド社のものと本

質的に変らないと考えられたが，症状の経過が早かっ

た．

　b）サル：10mglkgでは症状を認めず，50　mglk9

では，瞳孔散大，鎮静，無関心，振せん，一時的な痙

攣，軽度の身ぶるv・，などがみられ，250mg／kgでは，

痙攣を除く前記症状のほか，流挺，金網をかむ，攻撃

性の増強を認めた．なお，サルにおいては，直腸温の

著明な上昇を認めなかった．

食晶添加物の発ガン性に関する研究

池田良雄，堀内暖酒，吉本浜子，降矢強，川俣一

也，金子豊蔵，川崎靖＝昭和43年度厚生科学研究

報告（1968）．

　1）赤色101号の発がん性：雌雄それぞれに50匹か

らなる3群のddY系マウスに，赤色101号の0．2，1．0，

5．0％含有飼料で19ケ月飼育した．対照群として雌雄

それぞれ80匹の動物を用いた．本色素を与えられた各

群において，4カ月以後肝重量の著明な増加がみられ，

12カ月後においては高率に肝腫瘍の発生を認め，1．0

％および，5．0％群では100％に近い率の腫瘍発生を示

した．組織学的には，肝細胞腺腫のほか，肝細胞癌腫

と診断されるものがあった．

　2）赤色102号，105号，106号の発がん性：雌雄そ

れぞれ20匹のWstar系ラットに前記3色素の0．0，

0．04，0．2，1．0％含有飼料を20ヵ月与えたところ，一

般症状，成長，死亡率においては検体投与による影響

が認められず，105号および106号1．0％群における血

清トランスァミナーゼ，アルカリホスファターゼの有

意の上昇，105号のLO％雌群における甲状腺重量の増

，加が認められたが，検体投与による腫瘍発生はいずれ

の色素においても認められなかった．

　3）ズルチンの発がん性：雌雄それぞれ25匹からな

る4群の。57BL／6系マウスに，ズルチンの0．04，0．2，

1，0％含有飼料を19カ月与えたところ，腫瘍発生につ

いては，肝において対照群の雄における1例の肝細胞

腺腫に対し，試験群においては，2例の肝腺腫と4例

の細網肉腫を認め，また3例の結節状増殖と，核内封

入体を伴う4例の肝細胞肥大を認めた．

　腫瘍発生以外の一般毒性については，脾，肝，腎に

おけるヘモジデリン沈着が目立ち，とくに脾において

著明でズルチン最低濃度の0．04％においても対照群よ

り多くみられた．なお，1．0％群では赤血球の軽度の

減少が認められた．

　以上のことから，本実験における肝腫瘍発生は，

F｛tzhughら（1951）がラットで認めたほど高率ではな

いが，C57BL系マウスにおける自然発がん率の低い

ことと，腫瘍以外の増殖性変化を示す例を考慮すると，

本剤に発がん性の疑いのあることが否定できず，また

一般毒性については，赤血球を主体とする血液組織に

影響を及ぼすものと考えられた．

シンナーの毒性に関する研究

池田良雄，戸部満寿夫，小林和雄，川崎靖：厚生

省薬務局依頼試験報告（1968）。
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　市販シンナーの毒性を検べる目的でラットによる急

性吸入毒性試験をクロロホルムと比較して行ない，亜

急性吸入毒性試験として1カ，月間連続吸入毒性試験検

行なった．

　急性吸入毒性試験：吸入時間を60分間とした場合の

LC5・値は市販ラッカーシンナーでは128．2（11L7～

185．0）mgμで，クロロホルムでは74・6（59・7～108・6）

mgμであった．

　亜急性吸入毒性試験：吸入時間は1回10分とし83・4

mgμの濃度で1日2回，計42回の吸入を行なった．

　1）　1カ月間の吸入期間中に処置群で4例の死亡が

生じたが対照群では死亡例はなかった．

　2）　シンナーによる麻酔導入時間には軽度の動物個

体差が認められるが，連続吸入による一定傾向の影響

はみられない．

　3）後半においてヘモグロビン量の増加傾向が認め

られるが，赤血球，白血球数にはほとんど変化がない・

白血球の百分率では分葉核，リンパ球の変化が認めら

れ，ことにリンパ球の減少が生ずる．

　4）脳，脳下垂体，甲状腺，肺，心，肝，腎，脾，

副腎および睾丸では肉眼的ならびに顕微鏡的にほとん

ど変化を認めない．

アルキルベンゼンスルホン酸ナトリウム（ABS）

の薬理学的研究（第2報）妊娠ラット，マウスへ

のABS投与の胎仔ならびに新生仔に及ぼす影響

大森義仁，桑村司，田中悟，川島邦夫，中浦慎介：

食衛誌，　9，　473　（1968）．

　ラットとマウスの妊娠期間中にアルキルベンゼンス

ルホン酸ナトリウム（ABS）を食：餌に混入あるいは経口

投与して胎仔ならびに新生仔に及ぼす影響を検討し，

つぎの結果を得た．

　ラットでは妊娠成立とともにABS食餌投与を開始

し，一部は20日目に解剖したところ・ABS　I・0％食餌：・

2．0％食餌投与群では母体の下痢と体重増加に抑制が

みられたが，胎仔の死亡や発育障害は母体に著明な影

響の現われた2．0％群にのみ認められた．0．025％群お

よび1。0％群で外反足や外脳症が各1母体より得られ

た胎仔にみられたが，ABS投与に由来する変化とは

認め難いものであった．一方，妊娠の維持と分娩その

後のほ育にはABS投与による障害はLO％以下の濃

度の食餌投与では影響がみられず，生後35日までの観

察からは対照との差を認め得なかった．

　マウスでは，妊娠7日から13日置で毎日1回24mg／

kgならびに240　mglkgの割合でABSの水溶液を経

口投与したところ，母体への影響は体重の軽度の増加

録 i17

抑制を認めた程度でその後妊娠の維持にとくに障害は

なく，18日目の胎仔においては大量投与群の死亡率が

対照より大で，少量群には全く異常を認めなかった．

　これらの知見から，ラット，マウスの妊娠期間中と

くにその臨界期を含む時期に母体にABSを経口的に

連続投与しても，母体ならびに胎仔はそのきわめて大

：量投与に耐えることを認めた．

Ef蜀ect　of　Toxohormo趾e　o垂Microsomal　Cyto・

chromes　and　Hydmxyla血g　Systems　of　Rat

I誼ver

Atsushi　TAKAHAsHI　and　Ryuichi　KATo：J．　BlocHEM．，

65，325　（1969）．

　Walker　cardnosarcoma　256より抽出し，精製した

トキソホルモンを雄ラットに投与して，担がん動物の

肝ミクロゾームにおける水酸化酵素系の活性低下機構

を研究した．トキソホルモン投与により肝ミクロゾー

ムのcytochrome　P」450の含有量が著しく減少し，ま

たヘキソバルビタールやアニリンの水酸化活性および

テストステロンやプロジェステロンの水酸化活性の著

明な低下が認められた．一方，P－450とこれらの基質

との結合に由来する差スペクトルの大きさも著明に低

下した，以上の結果より，トキソホルモンが担がん動

物の肝ミクロゾームにおける水酸化酵素系の活性低下

『に関連しているものと考えられる．

Hydro罵ylation　of　Steroid　Hormone　by止e

Liver　Microsomes　of　Rats皿der　Patbological

States

Ryuichi　Kato，　Atsushi　TAKAHAsHI　and　Yoshihito

OMoRI：LifヒSci．，7，915（1968）．

　プロジェステロンの水酸化活性は雄ラットの肝ミク

ロゾームにおいて絶食，担がん，チロキシン，モルヒ

ネ投与などの非生理的状態下では，いずれも減少した．

一方，雌ラットではこのような変化は認められなかっ

た．これらの結果は非生理的状態下における肝ミ．クロ

ゾームの薬物代謝酵素系の活性の変動とよく一致して

いた．以上の結果より，薬物の酸化とステロイドホル

モンの水酸化は肝ミクロゾームにおいて類似の機構あ

るいは酵素系によりおこなわれるものと考えられる．

　Drug　Metabolism　in　Tumor・Bearing　Rats（1）

　Ac寵vides　of　NAI⊃P］H一正血血ed　Electron　T■翁ns・

　port　and　Drug・MeねboHzing　Enzyme　Systems

　in　L五vαMi。msomes　of　T㎝o塾3ea血g　Rat8

　Ry面chi　KATo，　Akira　TAKANAKA，　Atsushi　TAKA－

　HAsHI　and　Kinich三〇NoDA＝Jap．　J．　Pharmacol・，18，
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224（1968）．

　　The　activities　of　drug．metabolizing　enzymes　of

liver　microsomes，　such　as　pentobarbital　oxidase，

carisoprodol　ox三dase，　hexobarbital　hydroxylase，

aniline　hydroxylase，　aminopyrine　N－demethylase

and　cyclophospha面de　hydroxylase　were　markedly

（60－30％）decreased　in　the　tumor・bearing　fbmale

and　malc　rats．　The　magnitude　of　the　decrease　was

greater　in　male　rats　than　in　fbmale　rats　concerning

to　the　enzymes　showing　clear　sex　dif艶rence，　such　as

pentobarbital　oxidasc，　carisoprodol　oxidase，

hexobarbital　hydroxylase　and　aminopyrine　N－

demethylase．　Moreover，　thc　activities　ofρ一nitro－

benzoic　acid　nitroreductase　andρ一dimethylamino－

azobenzcne　azoreductase　were　dccreased　in　the

tumor・bearing　rats，　The．　decreases　in　the　enzyme

activities　were　proportional　to　the　weight　of　the

tumor　and　the　activities　were　markedly　decreased

when　the　tumQr　weight　increased　Gver　10％Qf　body

we三ght。

　　The　activities　of　microsomal　electron　trallsport

systems，　such　as　NADPH　oxidase，　NADPH－cyto－

chrome　c　reductase　and　NADPH－neotetrazolium

diaphorase　were　decreased　in　the　tumor－bearing

琵male　and　male　rats。　Moreover，　the　amQunts　of

P－450and　cytochrome　b5　were　markedly　decreascd．

Thus，　the　alteズation　in　the　activities　of　the　micro－

somal　enzymes　in　the　tumor．bearing　r3ts　was　quite

dif琵rent廿om　that　in　the　rats　treated　with　morphine

or　thyroxine，　and伍sted　or　adrenalectomized　rats，

but玉t　was　quite　similar　to　that　in　the　rats　fbd　low

protein　dieしThus，　the　decrease　in　the　activities　Qf

microsomal　enzymes　may　be　related　to‘‘inner

protein　deficiency，，　in　the　tumor－bearing　rats・

　　The　eHbcts　of　phenobarbital　on　the　increase　in

liver　weight，1iver　protcin，　liver蝋crosomal　protein，

the　activities　of　microsomal　drug－metabolizing

enzymes　and　elcctron　transport　systems　were　greater

in　the　tumor．bearing　rats　than　in　normal　rats．

Thus，　the　total　liver　enzyme　activities　were　higher　in

the　phenobarbital－treated　tumor－bearing　rats　than

in　tlle　phenobarbital－treated　control　rats．　The　possi－

ble　lnechanism　of　the　enhanced　ef琵ct　of　pheno－

barbital　on　the　microsomal　components　and

ehzymes　in　the　tumor－bearing　rats　was　discussed．

Dmg　Metabolism　in　T皿皿or・Bea血g　Rats（H）

乃霧畔引oM伽b61isms　and囲lects　of　Drugs油

Tumor・Bea血g　Rats

Ryuichi　KATo，　Ak五ra　TAKANAKA　and　Takao

OsHIMA＊＝Jap．　J．　PharmacoL，18，245　（1968）．

　　The　durations　of　carisoprodol　and　zoxazolamine

paralysis　and　pentobarbital　narcosis　were　markedly

increased　in飴malc　and　male　rats　bearing　Walker

256　carcinosarcoma．　The　duration　of　car旭Q－

prodol　paralysis　in　fbmale　rats　was　longer　than

in　male　rats　and　it　increased　mQre　markedly　in　thc

tulnor－bearing　male　rats　than　in　the　tumor・bearing

飴male　rats．011　the　other　hand，　there　are　no　clear

sex　di恥rence　in　the　duration　of　zoxazolamine

paralysis．　and　the　magnitude　of　the　increase　in

zoxazolamine　paralysis　in　the　tumor，bearing　rats

was　same　in　both　fbmale　and　male　rats．

　　The　toxicity　ofstrychnine　was　markedly　increascd

in　the　tumor－bearing　rats，　on　the　other　hand，　the

toxicity　of　OMPA，　which　requires　the　activation　by

liver　microsomes　befbre　the　inhibition　of　choline－

sterase，　was　markedly　decreascd　in　the　tumor．

bearing　rats．

　　The∫η砂あ。　metabolism　of　carisoprodol　markedly

decreased　in　the　tumor－bearing　male　and　fヒmale

rats．　The　magnitude　of　decrease　in　the　carisoprodol

metabolism　was　grcater　in　the　tumor－bearing　male

rats　than　in　the飴malc．

　　The　administratiQn　ofphenobarbital　increased　the

metabolism　of　carisoprodol　and　decreased　the

duration　of　carisoprodol　paralysis　in　both　normaI

and　the　tumor－bearing　rats，　but　the　magn三tude　of

phenobarbital　ef琵ct　was　greater　in　the　tumor・

bear量ng　rats　than　in　normal．

　　The　alterations　in　the　metabolism　and　the　e価ct

of　drugs　were　closely　related　to　these　in　the　activity

of　microsomal　drug－metabolizing　enzymes、　The

decrease　in　the　metabolism　of　drugs　by　liver　micro－

somes　should　be　taken　into　consideration　in　the

evaluation　of　e艶ct　and　tσxicity　of　drugs　including

　　　　antltUrnOr　agentS・

＊慶応大学医学部

Toxicity　and　Metabolism　of　Dr腿gs　i取Relation

to　D五etary　Prote』・

R彊ichi　KATo，　Takao　OsHIMA＊　and　SetsuQ
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　　ToMIzAwA＊：Jap．　J．　PharmacoL，18，356（1968）．

　　The　toxicities　of　various　drugs　and　the　activities

of　drug．metabolizing　enzymes　and　NADPH－

dependent　electron　transport　systcm　of　Iiver　micro－

somes　were　studied　in　male　and　fbmale　rats免d

diets　of　various　protein　content（50％，18％，10％，

5％and　O％）．

　　　1）　The　toxicities　ofstrychnine，　pentQbarbi亡al　and

zQxazolamine　were　markedly　increased量n　male　and

琵male　rats飴d　the　low　or　non－protein　diets，　but　the

magnitude　of　decrease　was　higher三n　the　malc　rats

than　in　the　」わmale　rats　excq；）t　fbr　zoxazolamine

toxicity，　The　toxicities　of　all　drugs　were　decreased

in　thc　rats琵d　the　high　protcin　d三et．

　　2）On　the　other　hand，　the　toxicity　of　OMPA

was　altered　just　oppQsite　direction　to　these　of

strychnine，　pentobarbital　and　zoxazolamine．

　　3）The伽02ωmetabolism　of　pentobarbital　was

ねster　in　the　rats　fbd　the　high　protein　diet　and　slower

in　the　rats　fbd　the　low　or　non－protein　dieL

　　4）The　liver　weight　and　the　content　of　micro－

somal　proteill　were　increased　in　the　rats　fbd　the　high

protein　diet　and　decreased　in　the　rats　fヒd　tlle　Iow

o「non－protein　diet．

　　5）The　metabolisms　ofpentQbarbital，　strychnine，

aminopyr三ne，　zoxazolamine　and　aniline　by　Iiver

microsomes　were　decreased　in　thc　male　and　fbmale

rats　fbd　the　low　or　non－protein　dieち　but　the

magn三tude　of　decrcase三n　the　meta戸olisms　of

pentobarb正ta1，　strychnine　and　aminopyrine　in　the

male　rats　was　greater　than　in　the艶male　rats．

　　6）The　metabolisms　ofpentobarbita1，　strychnine，

＆minopyrine　bア　1iver　m三crosomes　were　c】early

increased　in　the　m…載e　rats　fbd　the　high　protein　diet．

　　7）The　activities　of　NADPH－linked　electron

transpQrt　systems　were　decreased　in　the　male　and

琵male　rats　fbd　the　low　or　non－protein　diet．

　　8）　These　rcsults　indicated　that　the　tQxicitie30f

drugs　in　the　rats　fヒd　the　high，　low　or　non－protein

diet　were　closely　related　to　the　rate　of　drug．

metabolism　by　liver　microsomes　and　the　activities

of　androgen－dependent　enzymes　were　closely

relatcd　to　the　amount　of　dietary　protein　intake．

　　9）　The　sex　dif琵rences　in　the　altcrations　of

metabolic　activities　were　discussed　in　relation　to

the　magnitude　of　androgen－dependency．
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＊慶応大学医学部

亙nterce皿ular　LocaHzation　a皿d　Co＿Factor

Req1㎡rement　of　Mtro　Reductase　h1　Rat　Liver

Ryuichi　KATo　and　Takao　OsHIMA：Jap．　J．

Pharmaco正．，18，369（1968）．

　　ラット肝におけるニトロ還元酵素系のCO血ctorの要

求性とその細胞内分布につき検討した．ニトロ基をヒ

ドロキシァミノ基まで還元するNADPH依存性酵素

は主としてミクロゾームに存在するが，一方，NADH

依存性酵素はミクロゾームにはほとんど認められず，

上清に認められた．ヒドロキシァミノ基をアミノ基ま

でに還元する酵素はNADPHおよびNADH依存性
ともミクロゾームに局在することが明らかになった．

　　MetaboHsm　of　D職gs　in　Old　Rats（1）Activities

　　of　NAI）PH－1・inked　Electron　Transport・and

D蹴gMetabo1面ng　Enzyme　Systems董h　Liver

Microsomes　of　Old　Rats

　Ryuichi　KATo　and　Akira　TAKANAKA：Jap．　J．

　PharmacoL，18，381（1968）．

　　　　1）Thc　activities　of　drug－metabohzing　enzyme5

　and　electron　transport　systems　in　liver　microsomes

　of　old　male　and免male　rats　were　investig包亡ed．

　　　2）　Thc　1三ver　wcight　per　100　g　body　we三内ht　was

　decreased　in　thc　old　male　and飴male　rats，　but　the

　llver　microsomal　protein　per　g　liver　was　not　altered

　三nthe　old　rats．

　　　3）　The　activities　of　hexobarbital　hydroxylation，

　aminopyrine　N－demethylation，　aniline　hydroxyl－

　ation　and　strychnine　o琴idation　were　decreased　in

　the　old　malde　and　fbmale　rats．

　　　4）　Thc　activities　of　the　nitro脚reduction　ofか

　nitrobenzoic　acid　and　the　azo－reductiQn　of　ρ一

　dimethylaminoazobenzene　were　decreased　in　the

　old　male　and鉛male　rats．

　　　5）The　activit三es　of　NADPH　oxidase，　NADPH－

cyt◎chrolhe　c　reductase，　NADPH－neotetrazolium

　reductase　and　the　content　of　cytochrome　P450

were　decreased　in　the　old　male　and飴male　rats．

　　　6）　These　results，　thus，　indicate　that　the　impair－

mcnt　of　the　activities　of　drug－metabolizing　enzymes

of　liver　microsomes三n　the　old　rats　was　not　only

limited　fbr　the　androgen　dependent　activities，　but

the　androgen　independent　activities　and　NADPH－

Iinkcd　electron　transport　activities　were　alsQ　im一

1
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paired．

Metabolism　of　D営ugs　in　Old　Rats（∬）Me・

tabd瞳smεπ7重ひ⑦a皿dE鉦bct　ofDr臆gsinOldRats

　　Ryuichi　K：ATo　and　Akira　TAKANAKA＝Jap．　J．

Pharmacol．，13，389（1968）．

　　1）The　metabolism　2π励。　and　e価ct　of　drugs　in

old血ale　and　fbmale　rats（600　days　old）were

studied　in　comparison　with　those　in　young　male

and　f6male（100　days　old）．

　　2）The　metabolismsゴπ吻。　of　carisoprodol　and

pentobarbital　were　slower　in　the　old　rats　than　in

the　young　rats　in　accordance　with　the　decrease　in

thc　acdvi伍gs　of　carisoprodol　and　pentobarbital　oxi－

dations　by　the　liver　microsomes．

　　3）　The　durations　of　carisoprodol　paralysis　and

pentobarbital　narcosis　werc　longer　in　the　old　rats

than　in　the　youn9・

　　4）　The　toxicity　of　strychnine　was　higher　in　the

old　rats　than三n　the　young，　whereas　the　toxicity　of

OMPA　was　lower　in　the　old　rats　than　in　the　young．

　　4）　The　toxicity　of　strychnine　was　higher　in　the

old　rats　than　in　the　young，　whereas　the　toxicity　of

OMPA　was　lower　in　the　old　rats　than　in　the　young．

　　5）　These　results　indicate　that　the　eff巳ct　of　drugs

in　the　oId　rats　is　closely　related　to　the　rate　ofmetabol－

ism　of　dlmgs．

　　6）　The　ef艶ct　of　phenobarbital　to　decrease　the

duratiQn　of　hexobarbitai　was　decreased　with　the

aging　and　such　ef琵ct　could　not　be　observcd　in　the

old　rats．

Studies　on　Mecha㎡sm　of　Sex　D迅erence　hl

Drug－Oxidi面g　Acdvity・f　Live暫Mic奪。・・mes

Ryulchi　KATo，　Akira　TAKANAKA狐d　Michiko　HI－

DAKA＝Jap．J．　Pharmaco1・，18，482（1968）・

　　1）　The　marked　sex　di価rence　was　Qbserved　in

the　N－demethyIation　of　aminopyrine　and　hy－

droxylatiQn　of　hexobarbita1，0n　the　other　hand・

only　slight　sex　dif｛ヒrence　was　observed　in　the　hy－

droxylation　of　aniline　in　rats　l三ver　microsomes・

　　2）　There　was　no　sex　diHbrence　in　the　N－de

me出y1－ation　of　a」minQpyri敷e　and　hydroxylation　Qf

hexo　barbital　and　aniline　in　mice　and　rabbits．

　　3）The　activities　ofmicrosomal　NADPH　oxidase，

NADPH－cyt㏄hrome　c　reductase　and　the　oontent

of　cytochrome　P」450　were　about　30－45％higher

in　male　rats　than量n　fbmale　rats　and　much　greater

sex　dif｛brence　was　observed　in　the　activity　of

NADPH－ncotetrazQ1三um　rcductase．

　　4）　There　was　no　sex　dif驚rence　in　the　activity

ofNADPH－Iinked　electron　transport　system　in　liver

micrQsomes　of　mice　and　rabblts．

　　5）　There　was　no　sex　dif琵rence　in　the　activities

of　NADH　ox三dase，　NADHrcytochrome　c　reductase

and　NADH－neQtetrazolium　reductace　and　止e

content　of　cytochrome　b5　in　liver　microsomes　of　rats，

mice　and　rabbits．

　　6）　These　results　i鳳d量cate　that．　the　slight　sex

diHbrence　三n　the　hydroxyla亘on　of　aniHne　likely

related　to　the　slight　sex　dif琵rence　in　the　activity　of

micrQsomal　NADPH－linkcd　cl㏄tron　transport

system，　on　the　other　hand，　the　marked　sex　dif琵rencc

in　the　N－demethylation　of　aminopyrine　and　hy－

drQxylation　Qf　hexobarbital　is　ma三nly　due　to　the

dif艶rence　in　the　activity　of　the　terminal　oxidase．

　　7）　Thus，　there　are　fbllowing　two　sites　fbr　the

action　of　androgen三n　rat　liver姐crosomes．　The

first　site　of　the　action　is　at　the　Ievcl　of　NADPH－

Iinked　electron　transport　system　and　the　second　site

is　at　the　levcl　of　the　terminal　ox量dε製se．

　　Possible　mechanism　of　the　androgen　to　stimuIate

the　activity　of　microsomal　drug－oxidation　was

d量scussed、

E｛fbct　of　Phenoba7bital　on　Biosyn¢hesis　and

Elin■i皿ation　of　Chole5tero1血Rats

Ryuichi　KATo，　Kinichi　ONoDA　and　Yoshihito

OMoRI：Jap．　J，　PharmacoL，18ジ514，（1968）

　　フェノバルビタール投与により肝ミクロゾームの水

酸化酵素系の活性が増加することが知られているので，

フェノバルビタール投与のコレステロール生合成およ

び分解排泄に対する影響につき検討した．フェノバル

ビタール投与後より1℃一アセテートからコレステロ

ールへのとり込みは軽度に増加した．一方，3H一コレ

ステロールの分解排泄に対しては有意な影響を認めな

かった．

Specie5　and　Sex　Dif艶rences　h塞Amhlopyrine

N－Demed■y㎏thLg　Activity　of　Liver　IM璽cro－

somes　under　Unphysiolo9五cal　Conditions

Ryuichi　KATo，　Akira　TAKANAKA　and　Kinichi

ONQDA＝Jap．J。　PHarmacQL，18，516（1968）・

絶食，アロキサセ糖尿病，副腎摘除，モルヒネおよ
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びチロキシン投与による肝ミクロゾームのアミノピリ

ンN一脱メチル化活性の変動を雌雄ラット，マウス，

ウサギにつき検討した．絶食，アロキサン糖尿病，副

腎摘除，モルヒネ投与により，アミノピリンN一二メチ

ル化活性は雄ラットでのみ減少を認めたが，他の動物

では活性が増加するか，ある．いは有意な変化を示さな

かった．この原因として，雄ラットにおける活性がア

ンドロジェンにより増加していることが考られる．一

方，チロキシン投与では，雌ラットで活性の増加を認

めたが，その他の動物ではいずれも活性の低下が認め

られた．

　Spec圭es　Differences　in　the　Alte2ati①n　of　Dru9．

Met紛boHzing　Ac“v量ties　of　Li▼er　M董crosomes

　by　Tbyroxhle　Treatment

Ryuichi　KATo，　Akira　TAKANAKA，　Atsushi　TAKA－

HAs田and　Kinichi　ONoDA：Jap．　J・Pharmacol・，19，

　5（1969）．

　　　The．possibility　of　species　dif驚rence　in　the　ef艶ct

of　thyroxine　adm三nistration　on　the　activities　of

drug－metabQlizing　enzymcs　in　liver　microsomes　of

both　sexes　of　rats，　mice　and　rabbits　was　investigated。

　　　The　activities　of　aminopyrine　N－demethylatiQn

and　hexobarbital　hydroxylation　in　male　rats　were

markedly　decreased　by　the　thyroxine　treatment，

　but　the　acdvities　in　fbmale　rats　were　slightly　in－

　creased．　In　contrast，　the　activitics　in　both　sexcs　Qf

　mice　and　rabbits　were　s丘gni丘cantly　decreased．

　　　On　the　other　hand，　the　activity　of　an三line　hy－

droxylation臓s量ncreased　in　male　and　fbmale　rats

　and　rabbits，　but　the　activity　was　decrcascd　in　both

　sexes　of　mice．　Tke　activity　ofρ一nitrobenzQic　acid

　rcduction　was　increased　in　male　and　fbmale　rabbits．

　　　The　activities　of　microsomal　electron．transport

　systems，　such　as，　NADPH　oxidase　and　NADPH－

cytQchrome　c　reductase　and　NADPH－neotetra．
5

　zo1孟um　reductase　werc　increased　in　both　sexes　of

　rats　and　rabbits　by　thyroxine．　However，　the　activity

of　NADH－cytochrome　c　reductase　was　markedly

　decreased　in　all　the　grQups、　The　conten七〇f　cyto－

　chrome　P」450　was　not　altered　in　fbmale　r易ts，　but　it

was　decreased　in　male　rats，　male　and　fbmale　mice

　and　rabbits．

　　　The　results　of　the　present　paper　showed　that　the

　scx　diH℃rence　in　the　alteration　in　the　activit量cs　of

aminopyrine　N－demethylation　and　hexobarbital
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hydroxylation　were　observed　only　in　rats，　but　it　was

not　observed　in　mice　and　rabbits　as　expccted　pre－

viously．

　　Other　mechanism　is，　thus，　likely　involved　in　the

decrease　of　the　drug・metabohzing　activities　in　mice

and　rabbits　by　thyroxine　trcatment．　The　content　of

cy重ochrome　PL－450　is　likely　one　of　related　factors　fbr

the　dccrease　in　the　drug－metaboliz五ng　activities　in

the　thyroxine　treated　animals．

Ef距ct　of　Vitamin　C　Defieincy　on　the　Meta－

boHsm　of　Drロg　and　NAPPH－Linked　Electm且

Transport　System蓋n　Liver　Microsomes

R．yuichi　K：ATo，　Akira　TAKANAKA　and　Takao

OsHIMA＊：Jap，J．　PharmacoL，19，25（1969）．

　　1）　The　ef艶cts　of　vitalnln　C　deficiency　on　the

activities　of　drug－metabolizing　enzymes　and

elcctron－transport　s》娼tems　in　liver面crosoπ・es　of

guinea・pigs　were　investigated．

　　2）　The　hydroxylation　of　aniline，　hexQbarbitaI

and　zoxazalamine　was　markedly　decreasedby　vita－

min　C　de最cicnc防　　in　contrasち　the　N－de－

methylation　of　am1nopyrine，　diphenhydramine，

meperidine　and　N－methylaniline　was　not　signifi－

cantly　aH℃cted．

　　3）Moreover，　the　O－demethylation　ofクー

nitroanisole　and　the　reduction　oψ一nitrobenzoic　acid

andρ一dimethylaminoazobenzene　were　not　signifi－

cantly　a旋ctcd．

　　4）The　activity　of　NADPH－cytochrome　c

rcductase，　NADPH－neotetrazolium　reductase，

NADPH－neotetrazolium　C　reductase，　NADH一

食）rricyanide　reductase，　NADPH　oxidase　and

NADH　oxidase　was　not　signi丘cantly　altered．

　　　5）The　content　of　cytochrome　P一一450　and　b5

　　was　not　significantly　altered．

　　　6）　These　results　indicate　that　the　ef驚ct　of

　　vitamin　C　de丘ciency　on　the　m三crosomal　drug－

　　mctabolizing　enzアmes　is　likely　spec三丘。　and　the

　　hydroxylating　reaction　is　only　significantly　aH℃ctcd．

　　　7）Thus，　the　mechanism　of　the　decrcase量n　thc

　　hydroxylation　of　drugs　induced　by　vitamine　C

　　de且ciency　is　星ikely　量n▽olved　in　the　step　of　the

　　tcrminal　oxidase　fbr　hydroxylating　reaction．

＊慶応大学医学部

E｛艶ct　of　P駈enobarbital　o皿　the　Activi憾es　of
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Drug・M伽bdizi蹟g　E期zy皿es　and　Electron

　Transport　System　of　Li▼er　Microsomes　h見

A11・xan　D葦abetes　and　Tbyro血e　Treated　Rat5

　Ryuichi　KATo　and　Atsushi　TAKAHAsHI：Jap．　J．

　Pharmaco1．ゴ19，45（1969）。

　　　The　efibct　of　phenobarbital　to　increase　the

　activities　of皿icrosomal　drug－mctabolizing　enzymes

　and　NADPH－1inked　electron　transport　system　was

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　investigated　in　alloxan　diabetic　rats　and　thyroxlneρ

　treated　rats．

　　　The　magnitude　of　increase　in　the　activities　of

．microsomal　drug・metabolizing　enzymes　and

　NADPH－linked　electron　transport　system　in　the

　alloxan　diabetic　rats　was　greater　than　in　normal

　rats，　in　contrast，　the　magnitude　of　increase　in　the

　thyroxine．treated　rats　was　smaller　than　in　norm．al

　rats．．

　　　Tkese　results　suggestcd　that　the　ef色ct　of　pheno．

　barbital　to　increase　the　activities　of　the皿icrQsomal

en・ymes　in出e　all・xan　diabe盛。　and　thyr・沁ne・

　　treated　rats　is　not　correlated　to　the　ability　of　micro・

　　somes　tQ　incorporate　amino　acid，　but　rather　the

　　eHbct　of　phenobarbital　may　be　regulated　by　some

　　othe漁ctor（S）・

　　　The　rate　of　breakdown　of　the　microsomal　protein

　　and　enzymes　in　the　alloxan　diabetic　and　thyroxine・

　　treated　rats　may　be　a　possible　responsible　f乞ctor．

D麺fe”ences　h　the　O虹dative！雁etabolism　of

D川gs　by　Liver　Miorosomes

Ryuichi　KATo，　Michiko　HIDAKA　and　Takao

OsHIMA＊：Jap．　J．　PharmacoL，19，53（1969）．

　　Attempt　was　made　to　investigatc　possible　presence

of　the　tcrminal　oxidase　f～）r　thc　oxidation　of　drugs

by　liver　micrQsomes．　The　dif驚rences　between　the

hydroxylatio皿of　pentobarbital　or　hexobarbital　and

an量1童ne　or　zQxazQlamine　and　between　N－de－

methy正atiQn　Gf　am磁opyrinc　and　N－methylaniline

wcre　studi6d三n　variQus　conditiQns　and　the｛bllow．

ing　eVidenCe　was　ObSerVed・

　　1）Theτe　were皿arked　sex　diffヒrence　in　the

hydroxylatio獄　of　pentobarbital　and　hexobarbita1，

in　contrast　only　slight　or　negligible　sex　diHbrence

was．obscrved　in　the　hydroxylation　of　aniline　and

zoxazolamine．　Similarly，　there　are　marked　sex

dif琵rence三n　the　N－demethylatio臓of　aminopy血e，

while　only　slight　sex　diffbrence　was　observed血the

．N－demethylatlon　of　N－methylaniline．

　　2）The　administration　of　methylcholanthrene

to　fヒmale　and　male　rats　resulted　in　marked　increase

in　the　hydroxylat三〇n　of　aniline　and　zoxazolamine

and　N－demethylation　of　N－methylani1三nc，　whereas

the　hydroxyladon　of　pentobarbital　and　hcxobarbitaI

and　N」demethylation　of　alninopyrine　were　not

significantly　altered　in　fbmale　rats　and　they　were

markedly　decreased　in　male　rats．

　　3）The　administratiQn　of　thyroxine　or　starvation

resulted　in　marked　decrease　in　the　hydroxylatiQn

of　pentobarbital　and　hexQbarbital　and　　NLde－

methylatiGn　of　amin◎pyrine　in　male　rats，　whereas

出chydroxylation　of　aniline．　and　zoxazolamine

and　N－demethylation　of　N－methylaniline　were

signi且cantly　increased．

　　4）　The　hydroxylation　Qf　pentobarbital　and　hexo－

barbital　and　N－demethylation　of　am量nopyrine　were

markedly　量nhibited　by　SKIF－525A　and　DPEA，

whereas　the　hydroxylation　of　aniline　and　　zoxazol－

amine　and　N－demethylation　of　N－methylaniline

were　slightly　inhibited．　There　werc　about　10～80

times　dif琵rences　in　50％inhibitory　concentrations

between　the　two　grQups　of　oxidative　reactions．

　　5）　The　hydroxylation　ofpentobarbital　and　hexo陶

barbital　and　N－demethylation　of　aminQpyrine　were

extremcly　unstable　during　the　storage，　whereas　the

hydroxylation　of　aniline　and　zoxazolamine　and

N－demethylation　ofN－methylaniline　wcre　relatively

stable。

　　Thcse　results　suggested　that　there　is　a　pQssib皿ity

長）rthe　involvement　of　mQre　than　two　terminal

oxidase　in　the　Qxidation　of　drugs　by　liver　micro．

somes．

　　　＊慶応大学医学部　　　　　　　　　　　　　’

E鉦¢ct　of　Phe恥④barbital　and　Methy1－

　cho肱nthr㎝e　Treatment　on　Drug4鶏duced

D冠ference　Spectrum　of　Liver　Microsomes

　Ryuk雌　KATo　and　Ak廿a　TAKANAKA：Jap．　J．

　Pharmaco1．，19，214（1969）．

　ヘキソバルビタールやアニリンとのP－450の結合に

由来する基質差スペクトルは肝ミクロゾームにおいて

フェノバルビタール投与により増加した．ヘキソバル

ビタール差スペクトルはメチルコラントレン投与によ
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り著しく減少したが，アニリン差スペクトルはすみや

かに増加した．これらの結果はフェノバルビタールお

よびメチルコラントレン投与のヘキソバルビタールや

アニリンの水酸化活性におよぼす影響とよく一致して

いた．それゆえ，ヘキソバルビタール水酸化活性の減

少はメチルコラントレン投与によってP－450の基質と

の結合能の減少に原因しているものと考えられる．

Biosynthesis　of　Steroids　1海　下7麗r⑦　わy　Rat

Fetal　Testis

Tak（£hi　NAKAo＊，　Minoru　INABA＊，　YQsh丑丘to

O血oRI　and　Kunie　KAMATA＊＝B玉ogencs三s　and　act圭on

ofsteroid　hormone，　ed．　by　R．1．　Dor㎞an，　K．　Yama－

saki＆M．　Dor｛士nan，　Geron－X，　Inc．，　LosAngeles，

Califbrnia，　p．366（1968），

　The　activity　of　testicular　tissue　of　rat　fbtus　in

biosynthesizing　tcstosterone　and　other　intermediates

食om　4－14C－prQgesterone‘η痂γo　was　studied　in

coml～arison　with　adu正t　tesdcuIar　tissue．　Fetal

testicular　tissue　converted　progcsterone　ef五ciently　to

testosterQne　as　well　as　to　17α一hydroxyprogesterone

and　△4－ahdrostcnedione．．Weight飴r　weight，

testic皿ar　tissue　of　20－day－old　fbtus　was　more

ac廿ve．　in　testosterQne　biosynthesis　than　adult

testicular　tissue，　as　previously　rcported　by　Noumura

et　aL　（1966）．　Since　activity　of　testicular　tissuc　in

testosterone　biosynthesis　was　well　correlated　to　the

number　of　Leydig．　cells　involved　in　the　tissue

incubated，　and　since　．it　is　conceivable　that　the

relative　concentration　of　Leydig　cells　of　fヒtal　tes－

ticular　tissue　di挽rs丘Qm　that　of　adult　tcsticular

tissue，　a　precise　comparisQn　of　capacity　lbr　testo－

sterone　biosynthesis　between　fヒtal　and　adult　testicu正ar

tissue　can　be　made　only　when　亡hc　biosynthetic

activity　of　a　Leydig　cell倉om　fbtal　testis　is　colnparcd

with　that　of　adult　testis．　Biosynthesis加痂ro　of

testosterone　fbm　4－14G－progesterone　by　testicular

tissue　was　remarkably　inhibited　by　a　small・amount

of　progestcrone，　as　previously　describcd　by　Mah砺an
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and　Samuels（1962）and　thereafter　con丘rmed　by

Nehcr　and　Kahnt（1965）．　In　order　to　obtain　this

inhibitory　ef琵ct　of　pr6gesteronc　Qn　testosterone

biosynthesis　with　fヒtal　testicular　tissue，　a　much

greater　amount　of　progesterone　was　needed　than　the

amount　with　which　testosteronc　synthcsis　was

definitely　supprcssed　by　adult　test量cular　tissue．

＊東京慈恵会医科大学薬理学教室

シトロネラの栽培および採油に関する研究（第5報）

蒸留時間と収油量および油質との関係

宮崎幸男，大野清，中原公男＊：熱帯農業，12，27

（1968）．

　シトロネラの蒸留において，1964年にろ蒸留時間に

ついて20分野40分，1時間，2時間，3時間の5区を

設け，1966年には同一の原料葉につV・て蒸留開始より

15分，15～30分，30～45分，45分～正時間，1～1．5時

間，　1．5～2時間，2～3時間の蒸留時間の経過の7

区のもとで油の各フラクションを分取する方法をとり，

蒸留時間と耳翼量および油の物理化学的性質との関係

について研究を行なった．結果の概要はつぎの通りで

ある．

　1）　単位時間当り収油量は蒸留の初期に極めて高く，

蒸留時間の経過に伴い急激に低下する．

　2）油の比重，屈折率は初蝉の油で低く蒸留時間の

経過に伴い高くなる．

　3）蒸留時間が長びくときは，油のアセチル価およ

び総ゼラニオール含量はやや低下する傾向がみられた．

　4）油のシトロネラール含量は初留の油で最も高く，

蒸留時間の経過とともに急激に低下する．

　5）油のシトロネロール含量は最初のフラクション

ではやや低いが直ちに増大し，つぎのフラクションで

・は最高値に達し，その後蒸留の進むにつれて再び徐々

に低下する傾向がみられた．ゼラニオール含量につい

てもシトロネロール含量の血合と大体同様の傾向がみ

られた．

＊小川香料株式会社
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学会講演 Lectures

　神谷庄造，中村晃忠；ひ（3’一〇xoalky1）phtha1量c

Hydrazide誘導体のR董ng－Chahl　Tautome暫ismと

その1H－Pyrazolo［1，2－1⊃］Phtbala盛11e－5，10－dione

環合成への応用

　　日本薬学会第89年会（1969．4．4）．

　神谷庄造，大草源三＊，平川裕子＊＝Py㎡dazinol　N－

0㎡de誘導体のA娠ylam㎞omet1・y1化反応（第6報）

3－fy㎡daz血ol　1－0証deとホルマリン・塩酸の反応

　　日本薬学会第89年会（1969．4．4）．

　＊昭和薬科大学

　神谷庄造，中村晃忠，越沼きみえ，大草源三＊，長田

端江＊，熊谷道子＊3ピリダジン誘導体のアルキルアミ

ノメチル化反応

　　複素環の化学討論会（1968．10．29）．

　＊昭和薬科大学

　鈴木郁生，吉田紀代，神谷庄造，大草源三＊；Ca塾

boxypy㎡da戯ne　N－0湿de類の合成

　　日本薬学会第89年会（1969．4．4）．

　＊昭和薬科大学

　鈴木郁生，末吉祥子：Py蝿daz㎞e　1，2－Dio酒deの

研究（2）3，6・」D三methylpy通da罵ine　1，2－Dio】dde

の反応

　　日本薬学会第89年会（1969．4．4）．

　柴崎利雄，山本美代子，佐々木武祥＊：臭素ピリジ

ン水溶液によるチアミンの比色定量

　　日本分析化学出血17年会（1968．10．8）．

　＊エスエス製薬KK

　伊阪　博：グリセオフェノンーA関連化合物の電解

酸化について

　　日本薬学会近畿支部総会（1968．1i．10）。

　柴田正；コレステロールの硫酸反応生成物につい

て

　　日本分析化学会第17年会（1968．10，8）．

　持田研秀，小川義之，川崎浩之進，加納晴三郎：細

菌細胞壁由来のリボ多糖にたいするデオキシコール酸

塩の作用

　　日本薬学会近畿支部総会（1968．11．10）．

　渡辺光夫，嶺岸謙一郎：3一ハイドロキシアントラニ

ル酸の硫酸抱合

　　日本薬学片丘89年会（1969．4．7）．

　渡辺光夫，田村盈虚＊，大久保一衛＊：発がん性トリ

プトファン代謝産物のグルクロン酸抱合

　　日本薬学画品89年会（1969．4．6）．

　＊東京大学薬学部

　河内敬朝，中村恵三，植岡澄子：デヒドロアスコル

ビン酸のアシル誘導体のDimerについて

　　第7回ビタミンC研究委員会（1969．1．25），

　河内敬朝，中村恵三，植岡澄子：デヒドロアスコル

ビン酸とピロールとの呈色反応皿色素の単離とその

構造について

　　日本ビタミン学会第21回大会（1969．4．18）．

　小林　正，古謝紀和：ビタミンDの化学的異性化に

かんする研究X皿無水酢酸存在時のビタミンDと

Meld試薬との反応について

　　第117回脂溶性ビタミン総合研究委員会（1969．

　　1．25）．

　垣内靖男：セリン適応Saccharomyce6　car18・

bergellsisの増殖にたいするビタミンBユおよびB6の

作用

　　日本ビタミン学会第21回大会（1969．4．17）．

　三木　誠＊，町田豊平＊，石橋　晃＊，南　武＊，高橋

慎一郎＊＊，田中　彰：1811」diethy18dlbe8t”01　di■

phosphateの研究

　　第8回日本核医学会総会（1968．11．5），

　＊慈恵会医科大学　泌尿器科

　＊＊　　　〃　　　　放射線科

　浦久保五郎，田中　彰，長谷川　明：放射性診断薬

の研究（第1報）2－Chlommercu謹dihydmben冨か

釦ranについて

　　目本薬学丁丁89年会（1969．4．β）．
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　浦久保五郎，城戸靖雅，石関忠一：ソルビン酸の放

射線分解（第1報）分解物の分画と且σ協に対する増

殖抑制効果について

　　日本薬学会第89年会（1969．4．5）．

　浦久保五郎，亀谷勝昭，城戸靖雅，長谷川　明，

池淵秀治：岐阜県恵那地域の放射能測定結果について

　　日本薬学会第89年会（i96g．4．5）．

　佐藤健二＊，伊蘇宣夫＊，岡　　充＊，浦久保五郎：療

品の放射線殺菌，Vディスポーザブル注射筒注射針に

ついて　その2

　　日本薬学会第89年会（1969．4．5）．

　＊東京都立アイソトープ総合研究所’

　亀谷勝昭，池淵秀治，浦久保五郎：放射線照射によ

る尿中成分の変化について，R就尿中の不揮発性有機

酸の分離（1）

　　日本薬学会第89年会（1969．4．4）．

　小沢　光＊，佐藤　正＊，小川秀子，名取信策：ブタ

蜘虫筋肉より分離されたrbodoqU㎞on卜9

　　日本薬学会第89年会（1969．4．4）．

　＊東北大学医学部薬学科

　兼松明子，名取信策：茨苓のトリテルペノイド（第

2報）

　　日本生薬学会福岡大会（1968．9．1）．

　佐竹元吉，西本和光，下村　孟：局方粉末生薬の研

究（第8報）サンキライ末

　　日本生薬学会福岡大会（1968．8．31）．

　伊東　宏：蘇葉の研究（第6報）Pe㎡皿a属植物の

精油成分

　　日本生薬学会福岡大会（1968．9．1）．　　　3》

　野口　衛二漢方解熱生薬に関する研究

　　日本薬学会第88年会（1968．4．6）．

　慶田雅洋，白鳥つや子，谷村顕雄：：食品中のギ酸含

量について

　　日本農芸化学会関東支部第245回講演会（1968．

　　9．14）．

　慶由雅洋，海老根涼子：乳脂肪のヒドロキサム指数

について

　　第23回日本栄養・食糧学会総会（1969．4．21）．

　辰濃　隆，慶田雅洋，谷村顕雄：塩化ビニル樹脂の

衛生的研究，塩化ビニル樹脂中の有害金属の分析につ

いて

　　日本薬学会第89年会（1969．4．6）．

　神蔵美枝子：薄層クロマトグラフィーによる色素の

分析について（第9報）フロキシン中の副生成物と

くに緑色ケィ光性物質について

　　日本薬学会話89年会（1969．4．5）．

　寺島敏雄，遠藤　勝：食用赤色102号ニューコクシ

ンの異性体について

　　日本食品衛生学会第16回学術講演会（1968．9．27）．

　岡田敏史，志村　博，吉村　淳，寺島敏雄：丁字型

長吸収管を用いたスズの原子吸光分析

　　日本分析化学会第17年会（1968．10．8）．

　永田　正，志村　博，寺島敏雄：原子吸光分析法に

よる食品中のカドミウムの定量

　　日本食：品衛生学会第16回学術講演会（1968．9．27）．

　牧野利孝，志村　博，寺島敏雄：原子吸光分析法に

よる有害性金属の定量（第2報）食用色素中のクロム

の定量

　　日本薬学会第89年会（1969．4，5）．

　岡田敏史，志村　博，吉村　淳，寺島敏雄：原子吸

光分析法による有害性金属の定量（第3報）長吸収管

を用いた微量鉛の定量

　　日本薬学会第89年忌（1969．4．5）．

　外海泰秀，志村　博，寺島敏雄：原子吸光分析法に

よる有害性金属の定量（第4報）長吸収管を用いた微

量水銀の定量

　　日本薬学会第89年会（1969．4．5）．

　細垣隆一，志村　博，寺島敏雄：原子吸光分析法に

よる有害性金属の定量（第5報）長吸収管を用いた微

量ヒ素の定量

　　日本薬学会第89年会（1969．4．5）．

　山手昇：炭化水素一二酸化窒素系の光照射による
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有機亜硝酸および硝酸化合物の生成について

　　第9回大気汚染研究全国協議会大会（1968．11．

　　19），

　山手　昇：大気汚染の光化学研究（第2報）自動車

排気ガスの光照射生成物について

　　日本薬学会第89年会（1969．4．5）．

　山手　昇，松村年郎，外村正治：連続測定記録計に

よる大気汚染に関する調査研究（第6報）東京都内3

地点における1967年1～12月の測定結果について

　　第9回大気汚染研究全国協議会大会（196＆1L

　　19）．

　池田良雄：シンポジウム・薬物の毒性研究をめぐる

諸問題「皮膚粘膜の一次刺激試験について」

　　第42回目本薬理学会総会（1969．3．31）．

　北条正躬，小林和雄，金子伸一，戸部満寿夫，池田

良雄：Acdnomycin　Dの毒性に関する研究

　　第39回日本薬理学会関東部会（1968．ll．9）．

　池田良雄，堀内茂友，吉本浜子，降矢　強：ウサギ

におけるモルヒネの身体的依存性の研究

　　第42回日本薬理学会総会（1969．3．31）．

　池田良雄，堀内茂友，吉本浜子，降矢　強，川俣

一也，金子豊蔵：催涙液の局所毒性に関する研究

　　第L壬0回日本薬理学会関東部会（1969．6．21）．

て

西尾　晃ご発熱性物質1こよる透過性元進現象につい

ける肝ミクロゾームCyt？一450と薬物のhtemc偵on

（第1報）アロキサン糖尿病と副腎摘除による影響

　　日本薬学八戸89年会（1969．4．6）．

　加藤隆一，笹島道忠＊，日高美智子；非生理状態に

おける肝ミクロゾームGyt，　P－450と薬物の　In総か

actio皿（第2報）モルヒネ投与と絶食による影響

　　目窪薬学会第89年会（1969．4．6）．

　＊慶応大学医学部

加藤隆一，高仲　正，小野田欽一：非生理状態にお

ける肝ミクロゾームCyt・P－450と薬物のlnt礎action

（第3報）チロキシン投与による影響

　　目前薬学会第89年会（1969．4．6）．

　加藤隆一・，高橋　惇：肝ミクロゾームのテストステ

ロン水酸化活性のandrogenおよびestrog③nによる

調節

　　日本薬学会第89年会（1969，4．6）．

加藤隆一，高橋　惇：トキソホルモン投与の肝ミク

ロゾーム薬物代謝酵素系の活性におよぼす影響

　　日本薬学会第89年会（1969，4．6）．

　加藤隆一，小野田欽一：ラット肝ミクロゾームの薬

物代謝酵素活性のa職droge凱およびestτoge11による

調節について

　　第34回日本薬理学会近畿部会（1968．11．30）．

　加藤隆一，高仲正二肝ミクロゾームのP－450と

薬物のinterac憾onについて

　　第41回日本生化学会大会（1968。10．29）．

第67回日本獣医学会（互969．4．8）．

　小川義之：加熱およびKIO4による発熱性物質の不

活化について

　　第42回日本薬理学会（1969．4．1）．

　吉田　稔，加納晴三郎：家兎腹水系多核白血球より

得られる発熱性および透過性物質について

　　日本薬学会第89年会（1969．4．4）．

加藤隆一：シンポジウム乙前臨床薬理学の確立

　　第38回薬理学会関東部会（1968．6．1）．

加藤隆一，小野田欽一，高仲　正：非生理状態にお

　加藤隆一，高仲　正，小野田欽一：薬物の代謝，効

力および毒性における種差の研究（第9報）雌雄マウ

ス，ラット，ウサギの肝ミクロゾーム薬物代謝酵素と

電子伝達系におよぼすモルヒネ投与および副腎摘除の

影響

　　第39回日本薬理学会関東部会（1968．1L　9）．

　加藤隆一，高橋　惇，大森義仁：モルヒネ投与ラッ

トの肝ミクロゾームにおけるステロイドホルモンの水

酸化H．テストスデロンの水酸化

　　第39回目本薬理学会関東部会（1968．11．9）．

高橋　惇，加藤隆一，大森義仁；3H4　NQ6の経
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口投与後の生体内運命．

　　第27回日本癌学会総会（1968．10．14）．

　大森義仁，加藤隆一，高仲　正，小i野田欽一　目高

美智子；食用色素，赤色104号の生体内運命について

　　第19回日本薬理学会北部会（1968．8．20），

　加藤隆一，高仲　正，小野田欽一：Phenobarbita1

およびmethylcholanthrene投与の薬物によるcyto・

chrome　P－45①の差スペクトルの変化について

　　第34回日本薬理学会近畿部会（1968．1L　30）．

大森義仁，加藤隆一，小野田欽一：性ホルモンのコ

レステロール代謝におよぼす影響

　　第42回内分泌学会総会（1969．5．16）。

　中尾　健＊，稲葉　稔＊，鎌田邦栄＊，大森義仁，

桑村　司：ラット胎仔睾丸による△5－Androstene－3β，

17β一dio1のTestosteroneへの変換について

　　第42回日本内分泌学会総会（1969。5．16）．

＊慈恵日医科大学薬理学教室

　武田明治，伊藤誉志男，田辺弘也，岡田　寛：有機

水銀の生体内代謝（第4報）

　　日本薬学会第89年会（1969．4．6）．

鈴木　隆，田辺弘也，倉田　浩：Asp・claratusよ

り単離された一新有毒物質について

　　日本食品衛生学会第16回学術講演会（1968．9．

　　27），

　斎藤　守＊，梅田　誠＊，大坪浩一郎＊，倉田　浩，

宇田川俊一，名取信策：天然睡中における発癌物質の

検出に関する研究（第1報）食品より分離したカビ代

謝産物の毒性効果について

　　第27回日本癌学会総会（1968，10．』13）．

＊東大医科学研究所

　名取信策，榊　節子，倉田　浩，宇田川俊一，斎藤

　守＊：食品より分離されたAspergi皿us　ocbrace“s

のmycoto血産生の検索

　　日本薬学会第89年会（1969．4．4）．

＊東大医科学研究所
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　倉田　浩，宇田川俊一，一戸正勝，名取信策，田辺

弘也，斎藤　守＊：食品中の有毒糸状菌に関する研究

（皿）消化器がんの高率発生地域における食品のマイ

コトキシン調査

　　日本食品衛生学会第17回学術講演会（1969，5．

　　16）．

＊東大医科学研究所

　奥平雅彦＊1，倉田　浩，坂部フミ，曽根田正己＊2：

ヒ，ト屍体肺臓内真菌フロラに関する研究（第6報）肺

内真菌フロラの生態と真菌感染発生との関連

　　第12回日本医真菌学会総会（1968．10．10）．

＊1 s監察医務院，東大・病理

＊2長尾研究所

　奥平雅彦＊，倉田　浩，坂部フミ，川崎洋介：家兎

の実験的アスペルギルス症に関する研究　とくにアス

ペルギルスの病原性と病変分布ならびに病変性状につ

いて

　　第12回日本医真菌学会総会（1968．10．10）．

＊都監察医務院，東大・病理

　直江史郎＊1，奥平雅彦＊2，上塚　昭＊8，倉田　浩：

口蓋扁桃腺窩内にみられるいわゆる“放線菌々塊”の

病理組織学的再検討

　　第12回日本医真菌学会総会（1968．10．10）．

＊1昭和大・第1病理

＊2 s監察医務院，東大・病理
＊3 倦蛛E医科研

　奥平雅彦＊，倉田　浩，坂部フミ：家兎の実験的ア

スペルギルス症に関する研究　とくにアスペルギルス

の病原性と病変との関連について

　　第58回日本病理学会総会（1968．4．2）．

＊都監察医務院，：東大。病理

　藤田早苗之助，川谷豊彦，倉田　浩：ミシマサイコ

の栽培研究　三論病の薬剤防除，発芽期と生育初期に

おける除草剤の施用について

　　日本生薬学会福岡大会　第3回薬用植物栽培研究

　　会「柴胡について」（1968．8．30）．
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衛試例会 Se㎡nars

　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26年から原則として毎月第1

月曜日本所講堂1こおいて開催されているが，昭和43年

4月から昭和44年3，月までの発表は下記のとおりであ

る．これとは別に，大阪支所においては支所例会およ

び支所特別例会が開催されている，それらをも併記す

る．

第32回（昭和43年4月15目）

1．ホウ酸錯塩のケイ光　一デヒドロ酢酸のケイ光町

　　量一

　　　　　医薬品部（現薬品部）　柴　崎　利　雄

2．ヤブコウジ科植物ベンゾキノン類V

　　－ardisiaquino皿e関連alkylaminobenzoquinone

　　類の合成一

　　　　　　　生　　薬　　部　　名　甲信　策

　　　　　　　　　　　　　　　　榊　　　節　子

　　　　　　　　　　　　　　　　義　平岸　利

3．油脂の変敗について

　　　　　　　食　品　部　天野享爾
4．細菌における変異現象を医薬品等の安全対策に応

　　用する試みについて

　　　　　　　衛生微生物部　裏原繁雄

5．担がんラットの肝ミクロゾームにおけるステロイ

　　ドホルモンの代謝

　　　　　　　薬　　理　　部　　高　橋　　　惇

6．ビタミンDの化学的異性化に関する研究

　　　　　　　大阪支所薬品部　　小　林　　　正

第83回（昭和43年5月6日）

1．ラット胎仔における化骨と骨カルシウムおよびリ

　　ン含量について

　　　　　　　薬　　理　　部　　田　中　　悟

2．水銀化合物の毒性に関する研究（第3報）

　　　　　　　毒　　性　　部　　鈴木幸子

3．大腸菌70sリボゾームの紫外線照射による解離に

　　ついて

　　　　　　　衛生微生物部　　宮沢文雄
4．発熱性リボ多糖体のミセルサイズと発熱活性の相

　　関性

　　　　　大阪支所細菌薬理部　　小　川　義　之

5．4一ニトロシンノリン　1一オキサイドの還元（そ

　　の1）

　　　　製薬研究部（現合成化学研究部）

　　　　　　　　　　　　　　　　名　当　国　臣’

6．食品分析におけるケイ光法の応用　一ズルチンの

　　定量一

　　　　　　　食　　品　　部　　内　山　貞　夫

7．海底より引上げられた溺死体肺より分離された糸

　　状菌

　　　　　　　衛生微生物部　　倉田　　浩

第a4回（昭和43年6，月3日目

1．東京都内における大気中の汚染物と風向，風速の

　　関係について

　　　　　　　環境衛生化学部　　辻　　　楠　雄

2．N（3－Oxoalkyl）maleic　hydrazide誘導体のRing－

　　Chain　TautomerismにつV・て

　　　　　　製薬研究部（現合成化学研究部）

　　　　　　　　　　　　　　　　中　村晃忠

3，ジエチルジチオカルバミン酸銀による微量ヒ素定

　　量法

　　　　　　　大阪支所食品部　　栗　山　加　代

4．ビタミンB2一テトラニコチネート投与によるマウ

　　ス肝臓中のNAD含量の消長

　　　　　　　　ビタミン化学部（現医化学部）

　　　　　　　　　　　　　　　　足　立　　　透

5．・各種麻薬に対するNalorphineの拮抗作用の研究

　　　　　　　毒　　性　　部　　吉本浜子

6．4一ニトロキノリンーN一オキサイドのニトロ還元

の特異性について

　　　　　　　薬理部加藤隆一
7．標識サリチル酸について若干の動物実験

　　　　　　　放射線化学部　　浦久保五郎

第85回（昭和43年7，月1日）

1．有機水銀化合物の生体内変化に対する研究　一層

　　麦根における有機水銀化合物の分解一

　　　　　　　食　　品　　部　　武　田　明　治

2．環状ウレイドの金属錯塩生成による呈色反応につ

　　V・て

　　　　　　　薬　　品　　部　　立　沢　政義

3．発熱性物質による色素の血管透過性即興について

　　　　　大阪支所細菌薬理部　　西　尾　　　晃

4．サリドマイドおよび関連化合物のポーラログラフ

　　イー

　　　　　　　療　　品　　部　　水　町彰吾

5．最近5年間における輸入粉乳の異物試験成績につ

　　レ・て

　　　　　　　食　　品　　部　　光楽昭雄
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6．紫外吸光光度法による蜂蜜中の添加糖の検出につ

　　いて

　　　　　　　　食品添加物部　慶田雅洋
7．　食品由来のマイコトキシン検出法の検討

　　　　　　　　衛生微生物部　一戸・正勝
8．ジスポーザブル医療用具の滅菌

　　　　　　　　衛生微生物部　　田　辺　　俊

第86回（昭和43年8月5日）

1．水溶性ビタミンのガスクロマトグラフィー

　　　　　　　　医化学部　河原邦子
2．ガスクロマトグラフィーによる製剤の定量分析

　　（第3報）一β一Hydroxy－butyHc　acid－P－pheneti－

　　dene配合解熱鎮痛剤について一

　　　　　　　　薬　　品　　部　　鯉淵　昌　信

3．ポリ塩化ビニール（polyvinyl　chloride）製玩具の

　　衛生化学的研究

　　　　　　　食品添加物部　　辰　濃　　　隆

4．ミロン反応の改良

　　　　　　　放射線化学部　　城戸靖雅
5．発熱性物質に関する研究　一白血球性pyrogenの

　　生理学的特性ならびに化学的性質について一

　　　　　　大阪支所細菌薬理部　　吉　田　　　稔

6．薬物の代謝，効力および毒性における種差の研究

　　（第8報）　一雌雄マウス1ラット，ウサギの肝

　　ミクロゾーム薬物代謝酵素と電子伝達系活性に及

　　ぼすチロキシン投与の影響一

　　　　　　　薬理部加藤隆一
　　　　　　　　　　　　　　　　高仲　　　正

　　　　　　　　　　　　　　　　高橋　　　惇

第87回（昭和43年9月2日）

1．Methylene　blueによるE．　coli　70　s　ribosomsの解

　　離

　　　　　　　衛生微生物部　　吉川邦衛
2．酵素製剤の試験法の問題点

　　　　　　　医化学部　山羽　力
3．シャンプー剤の毛髪の傷害試験法について

　　　　　　　環境衛生化学部　　狩　野　静　雄

4．3－Hydroxy－6一（3，一〇xoalkyl）一2（IH）一pyridone誘導

　　体のRing－Chain　Tautomerism｝こつV・て

　　　　　　　合成化学研究部　　中　村　晃　忠

5．薇毒と食品衛生

　　　　　　　食　　品　　部　　田　辺　弘也

第88回（昭和43年10，月7日）

1．フェノバルビタールによる肝ミクロゾームの薬物

　　代謝酵素および電子伝達系の誘導形成における年

　　令差
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　　　　　　　　薬理部加藤隆一
　　　　　　　　　　　　　　　　日　高　美智子

　　　　　　　　　　　　　　　　高　仲　　　正

2．内毒素投与によるウサギ血清中のLysozyme活性

　　について

　　　　　　　　衛生微生物部　　石関忠一
3．デヒドロアスコルビン酸とピロールの呈色反応に

　　ついて

　　　　　　　　大阪支所薬品部　　中　村　恵　三

4．局方粉末生薬の研究「サンキライ末」

　　　　　　　　生　　薬　　部　　佐竹元　吉

5．メタノールの体内変化

　　　　　　　　調査管理部　竹中裕典
第89回（昭和43年11月4目）

1．粒剤油脂の毒性について

　　　　　　　　薬理部川島邦夫
2．注射針の放射線滅菌について

　　　　　　　　衛生微生物部　　小畠満子
3．萩苓のトリテルペノイド（第2報）

　　　　　　　生　　薬　　部　　兼松　明　子

4．マイクロクリスタル・テストによる麻薬等の確認

　　法

　　　　　　　薬　　品　　部　　大　野　昌　子

5，混合製剤の分析に関する研究（第14報）　一比色

　　法による混合製剤中の塩酸キニーネの定量一

　　　　　　　薬　　品　　部　　立　沢　政義

第90回（昭和43年12月2同）

1．Actinomycin　Dの毒性に関する研究

　　　　　　　薬　品　部　北条正躬
2．含窒素異項環化合物のPhotodynamic　actionによ

　　る大腸菌70sリボゾームの解離

　　　　　　　衛生微生物部　　宮　沢　文　雄

3．Asp．　Clavatusから単離iされた一新有毒物質につ

　　いて

　　　　　　　食　　品　　部　　鈴木　　　隆

　　　　　　　　　　　　　　　　田　辺　弘　也

4．食品添加物のガスクロマトグラフィー　一等とし

　　て人工甘味料について一

　　　　　　　食品添加物部　加藤三郎
5．セイロンの医薬品事情

　　　　　　　副所長川城　巌
第91回目昭和44年1月13日）

1．3H4一三Nitroquinoline　N－oxideの経口投与後の生

　　体内運命一特に胃ガン発生との関連について一

　　　　　　　薬　　理　　部　　高橋　　　惇

　　　　　　　　　　　　　　　　加　藤　隆　一
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　　　　　　　　　　　　　　　大森義仁
2．照射食品に関する毒性試験（第1報）

　　　　　　　毒　　性　　部　　戸　部　満寿夫

　　　　　　　　　　　　　　　堀　内　茂友

3．アミノ酸分析計の応用（第1報）　一くじらイン

　　シュリンの構造一

　　　　　　　生物化学部　西崎笹夫
　　　　　　　　　　　　　　　横　田椅江

4．キナ葉アルカロイドの薬理作用

　　　　　　　生物化学部　中路幸男
第92回（昭和44年2月3日）

1。食用油脂の変質に関する研究　（1）

　　　　　　　食：　品　　部　　伊　藤　誉志男

　　　　　　　　　　　　　　　関　田　　寛

　　　　　　　　　　　　　　　武　田　明　治

　　　　　　　　　　　　　　　田　辺　弘　也

　　　　　　　薬　　理　　部　　桑村　　司

　　　　　　　　　　　　　　　長尾重之
2．輸入食肉のサルモネラに関する研究　W　一分離

　　培地の性能とくにXLD培地，　MLCB培地，　BG

　　培地，DHL培地およびリジン鉄寒天の比較につ

　　いて一

　　　　　　　衛生微生物部　　小沼博隆

3．ズルチンの慢性毒性に関する研究

　　　　　　　毒　性　部　金子豊蔵
4．PhenQbarbitalおよびMethylcholanth∫ene投与の

　薬物によるCytochrome　P450の差スペクトルの

　　変化について

　　　　　　　薬　理　部　加藤隆一
　　　　　　　　　　　　　　　高仲　　　正

　　　　　　　　　　　　　　　日　高美智子

第93回（昭和44年3月10圓）

1．放射性診断薬の研究（第2報）　一1311－Diethy1－

　　stilbestrol　diphosphateの代謝一

　　　　　　　放射線化学部　　田　中　　　彰

2．肝ミクロゾームの薬物代謝酵素活性のandrogen

　　およびestrogenによる調節について

　　　　　　　薬理部加藤隆一
　　　　　　　　　　　　　　　小野田欽一

3．ヘパリンの検定について

　　　　　　　生物化学部　木村俊夫
4．インシュリン製i剤のRadioimmunoassay

　　　　　　　生物化学部　佐藤　・浩
　　　　　　　　　　　　　　　白井浄二
5．発がん性トリプトファン代謝産物の定量

　　　　　　　医化学部　渡辺光夫
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12月例会（昭和43年12，月26日）

1。丁字型長吸収管を用いたSnの原子吸光分析

　　　　　　　薬　　品　　部　　岡　田　敏　之

2．細胞壁のLPSのミセル構造と生理活性の相関性

　　　　　　　薬　　品　　部　　持　田　研　秀

3．　CholestrolおよびErgosterolの生合成3特に

　　Lanosterol以後の生合成経路

　　　　　　　薬品部小林　正
4．亜酸化窒素一アセチレン炎を用いるSrの原子吸

　　光分析

　　　　　　　食　　　　品　　　　部　　　　糸田　　垣　　隆　　一

5．原子吸光分析法による食品中のカドミウムの定：量

　　　　　　　食　　品　　部　　永　田　　　正

6．食：用色素102号ニューコクシンの異性体について

　　　　　　　食　　品　　部　　遠藤　　　勝

7．Inyxo－virus群の家兎に対する発熱性（皿）

　　　　　　　細菌薬理部　加納晴三郎
8．白血球性発熱性物質の構成成分

　　　　　　　細菌薬理部　吉田　　稔
9．加熱およびKIIO4によるパイロゼンの不活性化

　　　　　　　細菌薬理部　小川義之
10．8’7ψ・加初。嫉麟菌体成分の薬理学的特性

　　　　　　　　細菌薬理部　川崎浩之進
4月例会（昭和藍年4月2日）

1．家兎腹水系多核自血球より得られる発熱性および

　　透過性物質について

　　　　　　　　細菌薬理部　吉田　　稔
2．加熱およびKIO4による発熱性物質の不活化につ

　　レ・て

　　　　　　　　細菌薬理部　小川義之
3．発熱性物質による透過性充進について

　　　　　　　　細菌薬理部　西．尾　　晃

4．原子吸光分析法による有害金属の定量（第2報）

　　食用タール色素中のクロムの定量
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　　　　　　　’食　幽品1』』部　　牧’野　利　孝

5。原子吸光分析法による有害金属の定量（第3報）

　　長吸収管を用いた微量鉛の定量

　　　　　　　　薬　　品　　部　　岡　田　敏　之

6．原子吸光分析法による有害金属の定量（第4報）

　　長吸収管を用いた微量永銀の定量

　　　　　　　　食　　品　　部　　外海　泰秀

7，原子吸光分析法たよる有害金属の定：量（第5報）

　　長吸収管を用いた微量ヒ素の定量

　　　　　　　食　　品　　部　　細　垣　隆一

支所特別例会

（昭和43年9月18’ 冝j

1．昆虫変態活性物質について

　　　　　　　ロート製薬研究所　　西　本　喜　重

（昭和43年10月31日）

1．ガンの化学療法について

　　　　　　本所合成化学蔀長　　鈴　木　郁　生

（昭和43年12月4日）

1．医薬品の安全性に関する諸問題

　　　　　　　大阪支所長　豊田勤治
（昭和43年12月7日）

1．ステロイドホルモンによる奇形胎児の発生

　　　　　　　　本所薬理部長　大森義仁
（昭和44年1月23日）

1．．新青酸化法を利用した天然物の合成研究（特に核

　　間位置換基，回状環の合成について）

　　　　　　　塩野義研究所　　永　田　　亘

（昭和44年3月6日）

1．カナガに留学して

　　　　　　　本所薬品部　江島　　昭
（昭和“年3月20日）

i．調査管理部の活動について

　　　　　　　本所調査管理部長　　朝比奈　晴　世
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所内講演会．

食：品，医療品照射における線量の問題点について

　（昭和43年5月20日）

　　　　　　　原子力研究所

　　　　　高崎研究所施設部長　　重　松　友

薄層クロマトグラフィー最近の動向

　（昭和千3年9月30日）

　　　　　　東京薬科大学教授　　原　　　昭

混合蛍光体による定性分析

　（昭不043年10月18日）

　　　　　　　騨大轍授田村善

異項環のNMRについて

　（昭和43年10月26日）

　　　　　　　国立ガンセンタニ

化学療法部実験化学療法研究室長　　川　添

道

蔵

豊

原子吸光分析の進歩と問題点

　（昭和43年11月U日）

　　　　　　　東京大学教授　田村

ガンの疫学の方法論

　（昭和44年1月24日）

　　国立ガンセンター疫学部長　　平　山

非ベンゼン系芳香族化学の生い立ちと展望

　（昭和44年3，月24日）

　　　　　　東北大学名誉教授　　野　副

正　平

　　雄

鉄　男
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国家検定，国家検査などの試験状況報告 Survey　of　tbe　Result　of　Nat董ona愚Test

　昭和43年度（昭和43年4月～昭和艦年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最

も多く，全体の45％をしめ，ついでイソニアジド錠，

エタンブトール錠，イソニアジド，リンゲル液，2エ

チルチオイソニコチナミド錠の順となり，以上6品目

で全体の78％に及んでいる。総件数では，本所が増加，

支所では若干の減少が見られたが，全体としては昨年

に比し4．5％の増加となっている．

　なお，本年度も検定品目の追加があり，昭和43年4

月3日厚生省告示128号で診断用バソプレシン注射液

が，昭和43年5月25日厚生省告示258号で2プロピル

チオイソコチナミドおよび2プロピルチオイソニコチ

ナミド錠がそれぞれ追加され，現在検定晶目は62品目

である．

　製品検査については，昨年同様サッカリンナトリウ

ムが最も多く，全体の54％をしめている．製品検査件

数全体としては昨年に比し4．2％の増加となった．な

rお昭和43年7月3日政令第228号，省令26号をもって

昭和23年以来続いたズルチンが製品検査品目から削除

された．

　以上のほか，輸入食品検査が昨年に比し62％増加し，

輸出検査も若干増加したが，国家検査，輸入医薬品検

査，特行試験，一般依頼試験，一斉取締試験，特別審

査試験等は減少した．

　試験検査全体の件数は，20，256件で昨年度に比し，

9．2％の増加であった’

衛生試験所における検査状況 （昭和43年度）

区 分

国

国

製

輸

特

　家

　家

　品

　一
別　審

翻検査｛
特　別　行　政　試

搬依

一斉　取　裾

綿

検

検

検

査　試

　食

事

査

査

査

温

品

医薬品
験

験

本

ほん訳
試　験

試 験 機 関

東 京 大 阪

1，335件

　14
5，066

　20
　737

4，698

　　0

　586

　195

　　2

　19
　241

L199件
　　6

5．106

600

11

93

44

118

　0
166

合 計

2，5糾　件

　　20

10，172

　　20

　737
5，298

　　11

　679

　239

　120
　　19

　407

合 計 12，913 i 7♪343 20，256
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国家検定月別判定
4 5

二 分　合不
　　　　合
　　格　格

・・ニアジド薙｛18

　　合　不
学　　合計
　　格　格

12　10　0　10
12　6　0　6

6 7

合

格

2

5

不
合
格

　　合　不
計　　　合
　　格　格

0　2　11　0
0　5　11　0

計

11

11

8 9

イソニアジド錠 東京　6　0
大阪　15　0 6808606一一15　　19　　0　　19　　20　　0　　20　　14　　0

…アジド注轍薙ll指てr至応至三』

イソニアジド散 薙＝＝

合　不
　　合
格　格

4　0
3　0

一　　5　　0

14　13　0

1　1　0

イ’ノニアジド顯粒 重三＝＝三て三＝

跨拶多権頭＝＝＝二二＝＝

趨三4罫チル薙＝＝＝＝＝
」

卸玉葱戴重三＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝

郵亭蓼儘ル蕪＝＝＝＝＝＝＝＝＝二＝＝＝＝

計
合

格

4　8
3　4

不
合　計
格

0　8
0　4

5　3　0　3
13　15　0　15

1　1　0　1

丁郷鍛スルフ蕪＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝．

ゴ郷躍スルフ蕪＝二＝二二＝＝＝＝＝＝＝＝＝

面取五徳フ蕪＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝

儀拶五礫フ薙＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝二＝＝

傍騨，蹴フ蕪＝＝＝＝＝＝π玉子＝＝＝＝＝＝＝＝＝

傍劉，じ轟ルフ薙＝二＝＝二＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝＝
1

チオ…　ゾン蕪 ＝ 二 ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ 二 ＝ ＝

チオアセタゾン散 蕉＝二＝＝＝＝＝＝＝二＝＝＝＝＝＝＝＝

チオアセタゾン錠 蕪こ＝＝＝＝＝二＝＝＝＝二＝＝二＝＝＝

歩き鵜彌＝二＝＝＝＝＝二＝1＝＝＝＝＝＝＝＝二

罷羅奮藩＝＝＝＝＝＝＝＝＝

昏昏目蓋薙＝＝＝＝＝＝＝二＝
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別件数実績表くNo．1） 昭和43年度

10

合

格

12
15

3

20

不
合
格

0

0

0

0

2　0

1 0

計

12

15

3

20

2

1

11

合

格

不
合
格

計

12・

8
6

2

24

1

1

合

格

不
合
格

0　．89、0
0　6　7　0

0　2　3
0　2410

』三

0　工

2

0
0

0

計

9
7

3

10

・2

1

合

格

不
合
格

計

2

13
8

1

18

2

合

格

O　l3　9
0　8　5

0　1　2
0　18　6
0

2一

1
0　1

不
合
格

0

0

0
0

計

9

5

2

6

3

合

格

不
合
格

計

60’
U

6　0　6
2「 O

17　0

1 0

2
17

1

計・

合

格

104
88

41
191

8
6

4

3

不
合
格

噛0

0

0
0

0
0

0

0

計

104
88

41
191

8
6

4

3
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国家検定月別判定
4 5 6 7 8 9

区　　　　　　　分 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

2一エチルチオイソニ
Rチナミド

東京　3　0
蜊縺@3　0

§ 2 』 2 18窒 号 8 2　　1

P　4
8 1 垂 0　　1

O　3

2一エチルチオイソニ東京　10　0　10　6　0　6　6　0　6　5　0　5
コチナミド錠　　　大阪　4　0　4　5　0　5　一　一　一　3　0　3

2一エチルチオイソニ東京　一
コチナミド坐剤　　　大阪　一

掴三ギ諏

エタンブトール 群系』望」04
5

エタンブトール錠 東京　15　0　15　23　0　23　12
大阪　一　一　一　　　　　　　一

読タンブトールカプ東京　一　一
セル　　　　　　　大阪　一　一　一　一　一　一

避i盗用酢酸フェニル東京　　1　0　1　1　0　1
水銀ゼリー　　　　大阪　一　一　一　一　一

避妊用酢酸フェニル東京　一　一　一　一　一　一
水銀クリーム　　　大阪　一　一　一　一　　　一

一　　1

0　　5　　13　　0　　13　　15　　0　　15　　13

0　　1

O　l3

O　　l2　　22　　0　　22　　15　　0　　15　　20　　0　　20

1　0　　1　一

避妊用酢酸フェニル東京　　7　0　7　2　0　2　8　0　8　1　0　1　11　0　11　4　0　4
水銀錠　　　　　　大阪　一　一　一　一　　　一　一　　　　　一　一　一　一　一　一　一　　　＿

避妊用酢酸フェニル東京　一　一　　　一　　　　　　　一　一　　　一　一　一　一
水銀坐剤　　　　　　大阪　一　一　一　　　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一

避妊用酢酸フェニル東京　一　　　　　一　一　一　一　一　　　一　一　一　一　一　一　　　一
水銀甲性坐剤　　　　大阪　一　一　一　一　一　一　一　　　一　　　一　　　一　一　　　一　　　一

避妊用酢酸フェニル
?竦e水性坐剤

東京
蜊

二 ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ 二 ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

妊言触酢酸フェニル
?笆A発二二

東京
蜊

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

避妊用酢酸フェニル東京　　1　0　1　一　一　　　一　一　　　一　一　一　　1　0　1　1　0　1
水銀エアゾール　　　大阪　一　一　一　一　一　一　　　一　一　　　一　一　一　一　一　一　一　一

避妊用硫酸オキシキ
mリンゼリー

東京
蜊

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

避妊用硫酸オキシキ
mリンクリーム

東京
蜊

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ 二 ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

避妊用硫酸オキシキ
mリン錠

東京
蜊

＝ 二 ＝ ＝ ：＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝：

避妊用硫酸オキシキ
mリン坐剤

東京
蜊

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ 二 ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

避妊用硫酸オキシキ
mリン液

東京
蜊

二 ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ 二 ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

避娠用ポリオキシエ
`レンノニルフェニ
挙�黹eルゼリー1

東京
蜊

』
0　6一　　　　　　　　　　一

』 』
6　5一　　　　　　　　　　　　　一

』 』
2　0一　　　　　　　一 2 」 』 」

3　　0一　　　　　　　　　　一

』

インシコ．リン注封液
：東京

蜊
」 』 三 ユ 』 1 2　　0一　　　　　　　　　　『 2 ㌍ 三 三 』 三 三 三 』
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別件数実績表．（No．2） 昭和43年度

10 11 12 1 2 3 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

合格 不合格

計

合格 不合格

計

1 1 1 1 1 1 【　　i　　l I　　l 1　　　1

益8　垂＿三＿2＿三＿三＿2＿三＝＝＝∠雪＿2＿窒丑8　i子き　8　子量

60　630　350　5一一一440 480　890　910　15
0

470　755 0　550　　　　5　　　3　　　0　　　　3　　　52　　　　0　　　　　52

二＝10　1
20　　　0　　　20　　20　　　0　　　20　　16　　　0　　　16　　16　　　0　　　16　　12　　　0　　　12　　12　　　0　　　12　　159　　　　0　　　　159

里』里里』里雪』望竺』竺璽』至里』望1望21些
一一 一一 一一 一一 ｝一 一一 一一 一一 一　　　　　　　　　　　一

黶@　　　　　　　　　一

一　　　　　　　　　　　　　　　一

黶@　　　　　　　　　　　　　　一

一一 一一 一一 一一 一一 一一 一一 一一 一一

1一 0一 1一

一一 一｝ 一一 一一 一一
一　　1一　　　　　　　　　　　一 〇一　　　　　　　　　　一

一一 一一 一　　■ 一一 一一 一一
5一 0一 5一

＝二＝＝＝＝＝＝＝』」1」」』」：＝＝＝三」12

』』』』三エ2』2－z』エ三』エ』』』空」丑

」：』三＝一＝ユ

7　0 エ＝＝

＝2三

＝エ

』2

』三＝＝＝＝＝

』

』

7＝＝＝』』 』

2　2　0　2　5　0　5

』』』』』至

3　　　0　　　　3　　　46　　　　0　　　　　46

20　229　2　31
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国家検定月別判定
4 5 6 7 8 9

区 分　合　不　　　合
　　　　合　計
　　格　格　　　格

不　　　合
同　計
格　　　格

不　　　合　不　　　歩
合　計　　　合　戸
戸　　　格　格　　　格

不　　　合
合　憎
憎　　　格

不
合　計
格

1 1 1

プロタミンインシュ
潟嶋汢柏?ｫ懸濁注
ﾋ液

東京
蜊

三
0　　1一　　　　　　　一

＝ 二 ＝ ＝ ：＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ユ
0　　1一　　　　　　　一

三 2 ！

イソフェンインシュ
潟盗?ｫ懸濁注射液

東京
蜊

』
0　3一　　　　　　　　　　一 2 』 2 ＝ ＝ ＝ 』 』

3　2一　　　　　　　　　　一

』 2 』
0　　3一　　　　　　　　　　一

グロビン亜鉛インシュリン注射液

東京
蜊

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

＝1＝　1

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝

インシュリン亜鉛水
ｫ懸濁注射液

東京
蜊

」
0　4一　　　　　　　　　　一

＝ ＝ ＝ ≦
0　4一　　　　　　　一

三 』 1 3　0一　　　　　　　　　　　一

』 』 』 』

結晶性インシュリン
汢柏?ｫ懸濁注射液

東京
蜊

＝ 二 ＝ ＝ ＝ ＝
2　　0　　2一　　　　　　　　　　　一　　　　　　　　　　一

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ユ 』 ユ

1 l　　　　I

無晶性インシュリン東京　一　一　一　一　一　一　　1
亜鉛水性懸濁注射液大阪　一　一　一　一　一　一

中性インシュリン注東京　　1　0　1　　一　　　一
射液　　　　　　　　大阪　一　一　一　一　一　一

二相性インシュリン東京　　1　0　1　一　　　一　　1
水性懸濁注射液　　　大阪　一　　　一　一　一　一

丸下垂体後葉注射液 東京　　1　0　1　2　0　2　一
大阪　一　一　一　　　一

オキシトシン注射液 東京　　4　0　4　3　0　3　2
大阪　一　一　一　　　一　一　一

0　　1　一　一　一　一　一　一　　1　0　　1

一　　1　　0　　1　一　　一　　一　　一　　一　　一

一　　2　　0　　2　一　　一

0　　2　　5　　0　　5　一　　一

一　　3　　0　　3

6　　0　　6

オキシ・シン舌下錠［薙口＝にに1コ＝にににに一一一一一＝一＝一に口　‡iコ　　　コ
オキシ・シン点購1薙に1＝1＝にi＝に ＝1＝｝＝に‡に‡一一三一1⇒110i
脚数画影注射液

薙 ＝
一　　　　　　　　　　一

黶@　　　　　　一

＝ ＝ ＝ ＝ ＝ ＝ 三 』 1　一
黶@　　　　　　　　　一

＝ ＝ ＝ ＝ ＝

バ・プ・シン注馴蕪にに一＝＝＝に＝一一口＝一にに＝に＝
タンニ酸バソプレシ
ン油性懸濁注射液

ブドウ糖注射液

リ　ン　ゲ　ル　液

2一プロピルチオイソ
ニコチナミド

2一プロピルチオイソ
ニコチナミド錠

診断用バソプレシン
注射液

小 計

合 計

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

：東京

大阪

東京
大阪

24
73

5
4

東京　一
大阪　一

東京123
大阪112

235

0

0

0
0

0
0

0

24
73

5

4

123
112

235

29　　0
80　　0

4
4

0

0

29
80

4
4

103　　0103
116　　0116

219 o 219

2

27
74

3
7

1

92
111

203

0 2

0　27
0　74

0　　3
0　　7

0　　1

0　92
0111

0 203

32
70

6

3

2

116
102

218

5
0

0

0

0

5
0

5

37　26　0
70　52　　0

6　　4
3　　7

2

0

0

26
52

1

4
7

0　1

33
47

5
3

2

0　33
1　48

121

102

223

95
85

180

0
0

0

5

3

2

811111［畷

0 180 200 2 202
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別件数実績、表（No・3） 昭和43年度

10 11 12 1 2 3 計

合不　 合不　 合不　 合不　 合不　 合不
　　　　　　　　　　　　　　　計　 合計　　　　　　　　　　　　計　 合　合計　合計　合計　合格格　 格格　 格格　 格格　 亭亭　 格雲

合不　合　計
格格「　　　l　　　　l l　　　　l 1

　5｝ 』ド1 　〇一 　1一

三｝
　〇 　1一

一一 一一 一一
｝』 　1一

三1
　0

w
｝」匡 　〇一 12一

1　0　1　3　0　3一一
2　　　0　　　　2　　　1　　　0　　　　1　　　2　　　0　　　　2　　　22　　　　0　　　　22

「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 一一 一一 一一 一一 一一 一｝ 一一 一一 一一 一一

重O　I30 321　310．160　610　129　1　30
＝＝＝1：』」1」：』三＝＝＝＝＝＝＝＝＝』』」

＝＝＝三」！－1三2三＝＝＝1』」＝＝二』」！』

三』三＝＝＝＝＝＝」1』三1』1＝＝＝．三』』

　　二」．2」2．22＝＝

1』112三2』12＝二
　　ニー3．」！：2』．』』』』』

2』2＝＝＝塁』塁
　1一 　0一 　1一 　2一 　0 　2一 15一 　0

D一

15一

　1一 　0一 　1一 　1一 　0一 　1一 30一 　〇一 30一

＝＝＝＝＝＝！－9三＝二

　　　　　　　　1　0　
1

＝＝＝＝＝＝＝一三』2
1

コ 一一 一一 一一
一1一一1　一

一一 一一 一一 一一 コ［＝ ｝一 一一
＝1 一一 一一 一一 一一 一一 一一

一1

」＿　　　一

一一 一一 一一 一一 一一 一一 一一
　1一 O　　l一　　　　　　　　　　　　　　｝

｝一 ｝一

ヨー‘　1

一一 一一 一一
　3一 　0一 　3一

32　　　3　　　35　　36　　　2　　　38　　38　　　0　　　38　　28　　　0　　　28　　27　　　1　　　28

69　　0　　69　　62　　　1　　63　　65　　　0　　65　　49　　　1　　50　　47　　0　　47

30　370 730　320　250　59 0 9 2 ・1・1・ 0 5 5 0 5 4 0

一一 一一 一一
　1一 　〇一 　1一 　3一 　〇一 　3一

一一 『一 　一
　5一 　0

p
1 1

　　一　1
1　0　1．2

O　l　1　0　1　1
0　2　1　0　1　2

　　　　4
　　　　5
0　1　1　0　1
0　2、1 0　1

』三三＝＝ ＝＝＝「

｝齢購｝器 4　　127　123　　　1　　124

1　　106　　99　　　0　　　99

233P4 237228 　　1523322211223

96　1　97
84　1　85

180　2182

I15　1116681068
183 1184

31　　　0　　　31　　363　　　11　　　374

76　　　0　　　76．　764　　　　3　　　　767

3　0
7　0

4　0
3　0

111

＝11

象11

0

100　01001，318
113　　　0　　1131，196

213　02玉3 2，514

0

0

0

0

0

0

13
1

8
11

1　　1

正7

3

20

1，335
1，199

2，534
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国家検査月別判

区

4

分　合

格

別
　計剰

5 6 7

合

格

不
合
格

　　合刺　合
計格副計格

不
合　計
格

8

合

格

不
合　旧
格

9

合不
　合
格格

計

畢繍塩酸チ騰乱落ll三〇星01F二＝三・三
日本薬局方輸血用クエン酸ナトリウム注

ﾋ液及び同診断用クエン酸ナトリウム注

ﾋ液

東京

蜊

1一 0一 1一 11 00 11

『『　i 一『 一一

11 00 11

一1 一〇 一1

→ll

o〕2

^1

難繍丁掛東京一一
翻緩方外ブド彌大阪　一

1　0　1

小 　東京　　3　0　3　3　0　3　1計
　大阪　　0　0　0　3　0　3　0

合 計 3　0　3
6 ・！61

0　1　3　0　3　0　0　0　3
0　0　1　0　1　1　0　1　1

0 4　　0 411。14
　　f

0

0

0

3
1

4

製品検査月別判

区 分

サ　ッ　カ　リ　ン

ズ　　ル　　チ　　ン

タ　一　ル色素

過酸化ベンゾイル

小 計

合 計

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

4

合 不
合
格

計

5

格

194
147

14
2

　3
165

84

295
314

609

0

0

0

0

合

格

194
147

271
209

不
合
格

0
0

14「0　0
2　41　0

ol　3　82　0
0　165　273　　　1

・8・85｝・

一「｝
0　295　438　　　0

01314　523　　　1

0 609 961 1

計

271
209

0

41

82
274

85

438
524

962

6

合

格

不
合
格

計

7

240
267

0
0

合

格

240150
267250

不
合
格

20
0

計

170
250

8

合

格

不
合
格

計

9

11

0

141

229

81

473
496

969

0　11　－
0　　0　一

1

0

0

1

0

1

142　83
229105

81　90

0

0

0

474　323　　20

496355　0

970 678 20

266
137

83
105

90

343
355

698

150
195

100

516
332

848

合

格

10　276　213
0137137

OI50
2197

134
173

0100　73

不
合
格

0
0

2

0

0

10　526　420　　　2

2334310　0

12860 730 2

計

213
137

136
173

73

422
310

732

輸　出　検　査　月　別

区 分

4 5 6

躯格1鴫1剰計劇醐計

7 8 9

倉1剰計倉i酬計創醐計
腸腺縫合糸圃li・｝1111・Dl・1・｝d・1・l　d　1｝・i　ll・1・1・

特別審査試験月
区 分

4 5 6 7 8 9

躯格計創醐計禽［醐計創蓉格！計躯格！計躯格1計

東 刺841・186【・・1・國・・1・11・52・1・12616737・1521・158
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薫別件数実績表 昭和43年度

10

合

格

不
合
格

1　0

1

0

0

0

1 0

計

1

1

0

1

11

合

格

不
合
格

計

12

合

格

不
合
格

計

一1一

一1｝

1

0
0

0

0

0

0

合

格

不
合
格

。［o

・い

0 0

0
0

0

「

0　0
0　0

0 0

0

0

0

計

0

0

0

2

合

格

不i

合計
格

3

合

格

不
合
格

計

計

一レL
「一一

」

合

格

コ1

0

0

0

0

0

0

0
0

0

0　0　0
0　0　0

0 0 0

6

4

1

0

14
6

20

不
合
格

0
0

0

0

0

0

0
0

0

計

7

2

6

4

1

0

14
6

20

年別件数実績表 昭和43年度

10

合

格

不
合
格

計

l1

213
163

合

格

不
合
格

0　　213　283　　　0

0　　163　388　　　0

計

283
388

12

134
227

合

格

312
290

不
合
格

0
0

0
0

釜層』

134127212913211
2278208245710
引 回 』 里 壁 』

計

312
290

133
457

塾

1

合

格

不
合
格

250　0
153　0

計

250
153

2

416
390

806

0
0

0

416
390

806

505
470

2507538
0470747

975　2 977 1，285

1

0

1

合

格

260
179

不
合
格

0

0

「

8　0　896
2　0　2280

鐘 ・33175

一一P一

0

0

53gl　291

7471155

L286 446

』

0　　291　431　　　0

0　　155　459　　　0

0446 890 0

計

260
179

96
280

璽

431
459

890

3

合

格

不
合
格

計

260［0皇60「
・猛1・2狙

一ト
ー1一

計

合

格

2．912

2．564

不
合
格

30
0

25　0
43　0

計

2．942
2．564

38
308

坐

384
552

936

25
43

0　　　381，128　　　　6　　1，134

0i　3082・496　32・499

』

0

0

0

鍾9螢 』 9螢

384
552

936

5，030　　　36　　5，066

5，103　　　　3　　5，106

10，133　　　39 10，172

判定別実績表 昭和43年度

10 11 12 1 2 3 計

創醐計創唱計躯格同目近二戸十二睡躯山国劇奮計
・1・1211・1413721・21・ql・1・1・21732・

別判定別実績表 昭和43年度

10 11 12 1 2 3 計

深酒1三瀬格［計創智歯計鱗格匿躯格同鱒格1計潮脚計
651166i5956462163161…152658・・1・国6911・・1737
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輸入食品検査月別

区 分

農　　産　　物

水　　産　　物

畜　　産　　物

かんびん詰

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

4

合

格

不
合
格

要
注
意

5

合

格

5． S104
10　8：　0　9

　i30
43

285
8

3

10

4　11

3　0

8

26

94　0331
0　0　3

do51
21・6

不
合
格

1

3

32
6

73
0

2
3

要
注
意

0

0

16

0

0

0

0

0

6

幕日陰

10
7 3　2

g　o

22　11　55
16　0　0

7

合

格

37
23

20
10

3425681160

51・14

不
合
格

4
3

15
0

81
3

11　1
6　2

0

0

214
11・

要
注
意

0

1

20
0

0

0

0
0

8

合

格

不
合
格

要
注
意

9

添　　加 　凍京12物
　大阪一

酒　精　飲　料

飲用酒精原精

清　涼　飲　料

上記いずれにも属さ
ないもの

小 計

合 計

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

π

1

至

326
75

401

・1

「
o＝

一　　　1
0　0　5

』』

ττ

102　11

13　0

115 11

万

395
50

445

0

3

石

108
15

123

＿1

0

0 至 三℃

66
38

52
14

212
0

τ

16
0

空玉 5

385　71　65
62　12　0

16447 83 65

4
4

三

至

220
41

261

』

石

104
6

110

』

％

20
1

21

至

334
58

392

合

格

gl　1・

0116

124315
・ol　4

57　0174
2　0　2

3　0　を
1　0　1

喝 τ

73　52
4　0

77 52

』

2

201

24

225

不
合
格

0
1

三
豊
，冒、

0

0

411
・P

103
2

1

4

0
0

3

0

』

』

0

』

0　0
010

108
7

1正5

4
2

6

輸入検査（医薬品）月別件数実績表 昭和43年度

区

東

細引・1・レ｝・｝・il・1112111・・1計

京「］］－］ニー「「1・・
大

計

阪1・1・1・1・｝・i・i・｝・1・［・1・i・｛11
・・1・・i・1・「・「・「・1・1・7111

特別行政試験月別件数実績表 昭和43年度

区

東

到45「・、1・i8911・111‘1121・1・1・計

大

京　・1・・i・31515193い巨551361・・1・・11131・86

計

阪「・1・・1171221’・1・1・41・1・1・1・193
・［・・【532・137931・1・・9・・；・・1・中131679
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判定別件数実績表 昭和43年度

10　　　11
合

格

20
6

12
11

294
0

12
3

338
20

358

不
合
格

要
注
意

合

格

2　025
2　031

1　3正4
2　0　9

不
合
格

1

7

0

0

102
2

5
4

110
10

120

OI48126
0　5　2

3　2　2
0　6　2

6

0

6

1

7

0

0

190129
5811

248 140

要
注
意

0
0

2
0

1

0

0
0

0

0

3

0

3

12

合

格

4
5

不
合
格

3

5

要
注
意

0

0

1

18
5

332
1

4
3

9

0

1

368
14

382

合

格

2

5

0　431
0　0　1

97
2

4218
0　1

不
合
格

1

0

0
0

1

2

0

0

0

31
1

0　0　1
0　0　2
0
0

0

O　l

1 0

要
注
意

0
0

0

0

101

9

110

0

0

0
0

8

0

8

0

15
1

0

0　2
0　0

26733
8　4

275 37

2
0

2

2

合

格

9
28

蕪
1

2
0
0

3

43
3

140
1

5
7

197
39

236

合

格

不
合
格

要
注
意

7　1　0
35　2　1

3　　28　　22　　　3　　10

1　0　4　1　0
22
2

0
3

26
8

34

020937　2
0　0　0　0
0
0

28
0

28

6　0　0
6　0　0

2444112
45　3　1

289 44 13

計

合

格

199
213

277
146

2，845
30

104
53

11

0

8
9

1

0

4
0

16

43

3，465
494

3，959

不
合
格

22
43

85
13

879
17

20
25

0
0

0
4

0
0

0
0

0

0

1，006
102

1，108

要
注
意

計

11　232
2　258

193　555
2　161

153，739

0　47

6　130
0　78

0　11
0　 0

0　 8

0　13

O　
I

O　 O

0　 4

0　 0

2　18
0　43

227
4

231

4，698
600

5，298

一般依頼試験，月別件数実績表

（副本　ほん訳を除く） 昭和43年度

区 到・・1671・1・巨・l11［12111・1・計
東 京119121巨・国1713211・｛221・i1・1・115i195
大 阪i・1・i・1・・11・1・1・11・［・1・｝・11陣

計　12112611512712713811・1・2〕・い・121161239
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国立衛生試験所標準品 Refbre聾ce　Sta】ロdard5

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 目本薬局方標準品ω

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

標　　準　　品　　目

アスコルビン酸

安息香酸エストラジオール

イ　　ン　　シ　　ュ　　リ　　ン

エストラジオール
塩　　酸　　チ　　ァ　　ミ　　ン

塩酸ヒ。リドキシン
含　　糖　　ペ　プ　シ　ン

ギ　　　ト　　キ　　　シ　　　ン

血清性性腺刺激ホルモン

シアノコバラミン
酢酸コルチゾン
酢酸デスオキシコルトン

ジエチルスチルベストロール

ジ ギ タ リ ス

ジ　　ギ　　ト　　キ　　シ　　ン

ジ ゴ キ シ ン

酒石酸水素エピレナミン

酒石酸水素ノルエピレナミン

胎盤性性腺刺激ホルモン

単 位

19入　　1本

20mg入　1本

20mg入　1本

20mg入　1本

200mg入1本

200mg入1本

20mg入　1本

20mg入　1本

1，000単位入
アンプル　1本

20mg入　1本

100mg入1本

20mg入　1本

20mg入　1本

1g入アンプル
　　　　　3本

50mg入　1本

50mg入　1本

20mg入　1本

20mg入　1本

1，000単位入
アンフ。ル　1本

価　格

　　円
1，400

1，400

1，300

1．100

1，900

1，500

1，500

1，700

5，000

1，000

1，500

1，200

300

1，900

2，100

2，600

700

1300

4，400

使 用 昌 的

アルコルビン同率，同書，同注射液，注
射用コルチコトロピンおよび持続性コル
チコトロピン注射液の定量法

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オール注射液の定量
法

インシュリン注射液，インシュリン亜鉛
水性懸濁注射液，結晶性インシュリン亜
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，プロタミンインシ
ュ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射液およびグロ
ビン亜鉛インシュリン水性懸濁注射液の
定量法，イソフェンインシュリン水性懸
濁注射液の純度試験

エストラジオールの純度試験

塩酸チァミン，同散，同錠，同注射液，
乾燥酵母，硝酸チァミン，同散，同錠の
定量法

塩酸ピリドキシン注射液の定量法

含糖ペプシンのたん白消化力試験

ジゴキシン，同罪，同注射液の純度試験

血清性性腺刺激ホルモンおよび注射用血
清性性腺刺激ホルモンの定量法

シアノコバラミン，同注射液の定量法

酢酸コルチゾン，同錠，同水性懸濁注射
液の確認試験

酢酸デスオキシコルトンの確認試験，酢
酸デスオキシコルトン注射液の定：量法

シエチルスチルベストロール錠，同注射
液の定量法

ジギタリス，同郷の定量法

ジギトキシン錠の純度試験，ジギトキシ
ン，同錠，同注射液の定量法

ジゴキシン，同錠，同注射液の確認試験
および定量法

エピレナミンの純度試験

エピレナミンの純度試験，酒石酸水素ノ
ルエピレナミン注射液の定量法

胎盤性性腺刺激ホルモンおよび注射用胎
盤性性腺刺激ホルモンの定量法
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日本薬局方標準品（2｝

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

標　　準　　品　　目

チ 口

ト　　　ロ

ニ　　　　　コ

ニ　コ　チ

脳　　下

ジ

　ン　　　ビ

　チ　　　ン

ン　酸　ア

垂　体 後

ン

　　ン

　酸
ミ　ド

　葉

パラアミノベンゾイルグルタミン
酸

ヒァルロニダーゼ
ヒドロコルチゾン
ヘパリンナトリウみ

マレイン酸エルゴメトリン

リ　　ボ　　フ　　ラ　　ビ　　ン

硫　酸　プ　ロ　タ　ミ　ン

リン酸ヒスタミン
ノレ

レ

　　・’「チ．

セ　　　ノレ　　　ヒ。

ン

ン

単 位

500mg入1本

10mg入　2本

500mg入1本

500mg入1本

10mg入　2本

500mg入．1本

500mg入1本

100mg入1本
1，200・単位入

アンプル　1本

20mg入
アンプル　1本

200mg入1本

100mg入1本

20mg入
アンプル　1本

500mg入1本

50mg入　1本

価格
　　円
1，100

2，700

1，600

1，500

　800

1，600

1，700

1，500

1，900

1，400

1，400

1，600

600

1，200

2，000

使 用 目 的

注射用．ヒァルロニダーゼのチロジン含量
試験

トロンビンの定量法

ニコチン酸錠，同注射液の定量法

ニコチン酸アミド錠，同注射液の定量法

脳下垂体後葉注射液，オキシトシン注射
液，バソプレシン注射液の定量法，オキ
シトシン注射液およびバソプレシン注射
液の純度試験

葉酸，同錠，同注射液の定量法

注射用ヒァルロニダーゼの定量法

ヒドロコルチゾン，同町の確認試験

ヘパリンナトリウム，同注射液の定量
法，硫酸プロタミン，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，マレイン
酸エルゴメトリン，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

リボフラビン，同散，同錠，リン酸リボ
フラビン注射液の定量法

イソフェンインシュリン水性懸濁注射液
の純度試験

注射用コルチコトロピンおよび持続性コ
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

レセルピン，胃散，凹凹，同注射液の定
：量法
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国立衛生試験所標準品ω

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

標　　準　　品　　目 単 位

エ　　ス　　ト　　ロ　．ン20mg入　1本

塩　酸　チ　ァ　ミ　ン　液　1mg入
　　　　　　　　　　　　　　　　アンプル　10本

デスオキシコルトン20mg入　1本

バ　レイショデンプン　100g入　1本

ビタミンA油（ビタミンA検定用）　19（10，000単位）
　　　　　　　　　　　　　　　　入アンプル10本

プ　ロ　ゲ　ス　テ　ロ　ン10mg入　1本

プロピオン酸テストステロン20mg入　1本

融　　点　　測　　定　　用．19入　　6本

｛1謬1擬ξ劉

リ　　ゾ　　チ　　一　　ム．500mg入1本

ア　シ　ッ　ド　レ　ッ　ド　19入　　1本

アゾルビンエキストラ　19入　　1本

ア　　マ　　ラ　　ン　　ス　1g入　　1本

イ　　　ン　　ジ　　　ゴ　lg入　　1本

イ　ンジゴカルミ　ン　1g入　　1本

エ　　　オ　　　シ　　　ン　Ig入　　1本

エ　リ　ス　ロ　シ　ン　19入　　1本

オィ　ルェ　ロ　一　　AB　lg入　　1本

オィルエロー　OB　lg入　　1本

オイルオレンジ　　SS　lg入　　1本

オイ　ル　レ　ッ　ド　XO　lg入　　1本

オ　　レ　　ン　　ジ　　I　lg入　　1本

サンセットエローFCF　lg入　　1本

タ　　一　　ト　ラ　ジ　ン　1g入　　1本

価格
　　円
　800

　500

1，500

1，700

1，600

1，20σ

　90G

2，700

2，400

　510

　420

　300

　420

　280

　300

　360

　280

　300

　270

　280

　33Q

　290

　330

使 用 目， 的

エストロン製品の確認および定量法

デカビタミンその他チァミン製品の定量
法

デスオキシコルトン製品の確認および定
量法

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

デカビタミンその他ビタミンA製品の定
量法

プロゲステロン製品の確認および定量法

プロピオン酸テストステロン製品1の定量
法

融点測定用温度計，同装置の補正

リゾチーム製品の定量法

食品，医薬品，化粧品および製剤中のア
シッドレッドの確認試験

医薬品，化粧品および製剤中のアゾルビ
ンエキストラの確認試験

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

医薬品，化粧品および製剤中のインジゴ
の確認試験

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

食品，医薬品，化粧品および製剤中のエ
オシンの確認試験

食品，医薬品，化粧品および製剤中のエ
リスロシンの確認試験

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

食品，医薬品，化粧品および製剤中のオ

イルエローOBの確認試験

食品，医薬品，化粧品および製剤中のオ
イルオレンジSSの確認試験

食品，医薬品，化粧品および製剤中のオ
イルレッドXOの確認試験

医薬品，化粧品および製剤中のオレンジ
1の確認試験

食品，医薬品，化粧品および製剤中のサ
ンセットエ二一FCFの確認試験

食品，医薬品，化粧品および製剤中のタ
ートランジの確認試験
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国．立衛生試験．所．標準品②

標　　準　　晶　　目 単　　　位 価　格 使　　　用　　　目　　的

1．　　　　　　　　　1 1　円1
24　1ト　ノレ　イ　ジ．ン　レ‘ッ．．ド　lg入．　．1本．．

25　ナフトールエロー　S　lg入　　1本

26．ニ　ュ：一　コ　ク　シ　ン　19入　　1本

27　パーiマネントォレニィ．ジ

28．・レサエ・．一

29　ブリリiアントブル÷

30　　フ　　　1ロ

31　ポ　　iン

32　ポ　　レ

33

34．．

35

キ

ソ

ソ

lg入　　1本

19入　　1本

FCF　19入　　1本

’シ　　ン　1g入　　1本

　　SX　19入・　1本

3R　19入　　1本

ローPズベンガル
テトラブロムフルオセセイン

　　　　　　　　　　　　　　　　ヨ

テトラクロ．ルテトラブ＃ムァルオ

レセイン

19入　　1本

1ぎ入　　1本

19入　　1本

380　外用医薬品，化粧品および製剤中のトル
　　イジンレッドの確認試験

310．食：品，医薬品，化粧品および製剤中のナ

　　フトールエローSの確認試験

330　食品，医薬品，化粧品および製剤中のF
　　ユーコクシンの確認試験

380　外用医薬品，化粧品および製剤中のペー
　　マネントオレンジの確認試験

380．．外用医薬品，化粧品および製剤中0ノ｝ン
　　サエローの確認試験

670　食品，医薬品，化粧品および製剤中のブ
　　リリアントブルーFCFの確認試験．

320．食品，医薬品化粧品および製剤中のフ
　　ロキシンの確認試験

330．食品，医薬品，化粧品および製剤中のポ
　　ンソーSXの確認試験

270・粘膜以外医薬品，化粧品および製剤中．の
　　ポンソー3Rの確認試験

370食品，医薬品，化粧品および製剤中のロ
　　ーズベンガルの癬試験　．丁、

430　外用医薬品，化粧品および製剤中のテト
　　ラブロムフルオレセインの確認試験

　　　　　1
450　外用医薬品，化粧品および製剤中のテト
　　蕊暑姦テトラブロムフルオヒセイゆ



148 衛　生．試メ験ご衡．報・＝告 第　78　号　　（1969）

昭和43年理由立衛生試験所標準品の出納状況

　・ご　　　　　・．　　・　　　　　　　　　　　”1（医薬品等試鹸用標準品）

標凱．準品；名．．・

アスコ，ジ．ビジ酸
安息香酸諺客．帆．乞三一ラレL

インジ．．三．’． 潟刀D
ゴズ下．ラ・葵オ．7・ジ

エ　　ス　　ト　垣　　ン．

塩：’心添薪．．．．ア壮ミ』・．ンニ

塩　酸　チ1’1ア『ミ　ン　液

塩酸．肉陪必ジ
含量　ペ　プ　シ　シ
ギド． Cキ・．シ．ヅ．1

血清性性腺刺激ホルモン

酢酸・・コレチ財》．
酢酸デスオキシコ〃トビ
：ジヅ’ノコバラーミ乏一

ジエテルスチルベストロニル
「ジ．’∵ギビダ∴’り・・．」ズ「1

ジギ　ト　キ　シ　ン

ジ塗’ L■ジy
酒礁本曲エぜけミン
酒碍麟〃レ禦ヒナミン己

聖戦物病3∵ン
デスオキジコルトン’
ト　　ロ　　ン　　ビ　　ン

ニ　コ　チ　ン　酸
ニコチン酸アミド
脳　下　垂　体　後　葉
パラァミノベンゾイルグルタ
ミン酸

バレイショデンプン
ヒァルロニダーゼ
ビ　タ　ミ　ン　A　油

ヒドロコルチゾン
プロゲステロン
プロヒ。オン酸テストステロン

ヘパリンナトリウム
マレイン酸エルゴメトリン

融　点　測　定　用
リ　　ゾ　　チ　　一　　ム

リ　ボ　フ　ラ　ビ　ン

硫酸プロタ．ミン
リン酸ヒスタミン
ル　　　　 チ　　　　　ン

レ　　セ　　ル　　ピ　　ン

計

前年度末在
．庫数量

108

58

　11

P0

29

．137．

60

　82

　♀5

　．8‘『」

185

　0
．132㌧

85

．1黛4』

　37

　4
琴5

．18「

，117

　25』』・’

　0
　3

　35

166

46

47

　2
　8
磁

　19

’83

122

　7
　3
　30

　25

　51

　80

　84

　8

2，152

製璋数量．

　246

　　0

　200

　　0

　　0

　214

　895
　聖164

　　0

　　0

　　0

　・0
　　0
　’100．

　　0
／　　0

　　0
　　0

　　0

　　0

　　0

　45
　　0

　15．

　　0
　100
　　0

　　0

　　0

　46
　380

　　0
　　0
　　0
　　0
　136

　50
　　0
　390
　　0

　　0
　　0

　39

売払数量．

　　251

　　4
　　20

　　8
　　1
　　287

　　6GO

　’142

　　11

　　2
　　79

　　1
　　0
　r109
　　12

　　5
　　8
　　1
　　28
　　．7

　　44
1　　46

　　0
　　9
　　30
　　39

　　64
　　22
　　41

　　12
　　296

　　7
　　16

　　2
　　36
　　45
　　47．

　　18
　　315

　　0
　　31

　　23

　　46

3，020 巨765

自家消費数量

23

0‘

3

0

0

15

13

Fo

O

O

2

2　「．・

0

1

1

0

0

0『

3

．・1！

0

2

0

1．

10

6

2

1

1

0

10

2

0

0

3

1

0

1

5

0

0

0

0

109

年度末在庫灘量

80

54．

188

　21
28

49

342

104’．

14

　6・
104

』42

　0
皇2

22

P191

29

　3

　4
耳0

123

221

　0

　8
1些

90

100

23

　5
36

82

35

　3
81

83

97

　6
U
95

51

49

61

　1

2，298
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（色素試験用標準品）

標準　品　名
前年度末在庫量

製造数剥 売払数量 自家消費数量 年度末在庫数量

て∵

ア　シ　ツ　ド　レ　ツ　ド
r　．　　　LP

S73
．　、　　　．；「

@0 54 52 367

アゾルビンエキストラ

A　　マ　　ラ　　ン　　ス

C　　ン　　’ジ　　ゴll

　、243・．，．を　．　　．　　　　　7　｝　、　　362”：ご一．●・244　■ 察　．ρ　累．　　i　　　　　　　　　　　　　　　．　ぺ・　　0　圏，　‘「’0　．1

　　0ｲ∵’亭　　60　　　．卜　．

@　2

　　2
@　ql．〔こr　　’

h　　一2

241

R02

Q40

イ　ンジゴカ∴ル．惑ン匙 394・’1．　，　． lll・71iio．’ 15九
1：1：ノ’、一め 337

エ　　　オ　　　シ　　　ン，・， 454．． ．；、Oll｛　P　　　’臣 391

エ　　リ　ス　　ロ　　シ　　ン

Iイ　ルエ　ロ　一　A　B

465　．　：．、く

S王7

　　0　．?D． @　面　　0

ち95
　　3’i　　　・「ヤ　■　　1

@　0

403

S12

オイ　ルエ　ロ　一　O　B 421 0 5 0 416

オイルオレンジS　S 464 0 8 2 454

オイ　ル　レ　ッ　ド　X　O 427 0 5 0 422

オ　　レ　　ン　　ジ　　1 482 0 4 2 476

サンセットエロ「FGF 358 0 56 0 302

タ　一　　ト　ラ　　ジ　　ン 365 0 59 0 306

トルイ　ジ　ン　レ　ッ　ド 190 0 5 0 185

ナフ　トールエローS 447 0 8 2 437

ニ　ュ　一　．コ　ク　シ　ン．．
358　　．　　　．1　■　　， 57 30．、．．．．、．．．、．， 271

パーマネントオ．レンジ 17㌧．∵～
α竃’　・　　．．

、、．

@　．．．．．6　・

@．’ト．．．　　・＝

　＝o．一．　．．：．∵

ハ　ン　サ　エ　　ロ　一 186 0 4 0

ブリリアントブルー　FCF 474 σ
；56’「．若 5・．：’．．・42 @374

フ　　　ロ　　キ　　シ　　　ン 427 ．0
　．∵．．

U1
～－．．

@．．層27 1　339

ポ　　シ　　ソ　　一　　R 481 0 4 2 475

ポ　　シ　　とゾ　烹よ　∫i弾く、，．．、’ト：「 ｩ．1．’・ …謡・，　　0　・ ‘・

@　6
0 ：　401

ポ　ン　シ惑ご急琵
凱三一；’‘ ｦ諮．綜・’逮　　0

5 2 447

リソ｝ル，ジ逼ジ蝿心土，
髄」 苑ｱ’．・壷・・．爵1 ：　o．．．引‘．・

2 2 491

．劉ギ笹・：㌧．∵ぎ♂
享ヒ’ U・llゴ

@’498 0 2 2 1　494

レーギレジ1 窒撃пf：卵1肩
@　－．．L・．」　　　　　．L　　　　　　　　　　　’

@　250、．．　．P　　．　．

，　　．．　．　．・偏　「．．　　　　　　　　　　　　．　　「．r’．　　．　’
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