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報 文 1舵；雛ぞ、1」i Originals

　　　　　　　　＝ご1．1て⊂垣に＝にコ
　　　　　　　　　カ　リ　げりロのげりの　　のコロへやつが　

放射化学分析による海産生物中の144Ceの定量

池淵秀治・亀谷勝昭・浦久保五郎

AMethod　for　Radiochemical　Determination　of　144Ce　in　Marine　Organisms

Hideharu　IKEBUCHI，　Katsuaki　KAMETAN工and　Goro　URAKuBo

　Amethod　for　the　measurement　of　cerium－144　in　marine　organisms　was　iavestigated．　The

chemlcal　procedure　of　separation　of　radioactive　cerium　plus　stable　cerium　was　carried　out　by

means　Qf　precipitation，　and　thell　solvent　extraction　methods．　As　the　separated　cerium　precipitate

contains　cerium－144　and　its　daughter　praceodymium－144　and　cerium－141，　radioactivity　of　praceody－

mium－144　was　counted　by　low－backgroulld　counter　using　aluminum　sheet（230　mg／cm2）to　absorb

β・rays　of　cer加m－141　and　cerium－144．

　Then　the　radiQactivity　of　cerium－144　was　calculated　from　the　counting　rate　of　praceodymium－144．

By　the　procedure　mentioned　above，　it　was　found　that　about　5　pCi　of　cerium－144　will　be　determined

with　recovery　above　90％　in　6～7　hours．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Rece三ved　May　31，1974）

緒 言

　原子力発電所がすでに福井県，福島県および茨城県

などで稼動が開始されている．原子力発電施設の地域

には一応核分裂物質の放出はないとされているが，冷

却水の漏洩などの誘導放射性核種による海洋汚染が問

題視されているため，これらの冷却水などに起因する

海産生物の汚染のモニタリング方法として59Fe1・2）お

よび60Co2）の分析法がすでに報告されている．

　今回は核燃料再処理工場から放出される核種3）の放

射能汚染を考慮し，14℃eのモニタリング方法について

検討した．

　Ceの化学分離には沈澱法4），イオン交換法5・6）およ

び溶媒抽出法7卿1。）などがある．これらの方法のうち，

海産生物試料のエ4℃eの分析法として，Ceを水酸化

物，フッ化物に，再び水酸化物として沈澱濃縮したあ

と，かかる沈澱操作で除去できないZrをジー（2一エチ

ルヘキシル）リン酸一nヘプタソ溶液で抽出することに

より，Zrを分離し，最後にRuをHCIO4で酸化し

てRuO4として飛散させて，放射性Ceを単離する方

法について検討した．

実験方法および結果

　1．試薬　1）Ce担体溶液（Ce3＋10m9／mJ）：Ce

（NO3）36H203．0999を3M　HNO3に溶かして100

m’とする．

　2）Ru担体溶液（Ru3＋1mg／m’）：アコペンタクロ

ロルテニウム（NH3）4〔Ru（H20）C15〕0。33　gを0．01　M

HCIに溶かして100　mJとする．

　3）0．6M臭素酸ナトリウム・9M硝酸溶液：Na

BrO3301．89を水に溶かして1000　mJとする．使用

の都度NaBrO3溶液30　m♂を硝酸701nZに合わせ
る．

　4）0．75Mジー（2一エチルヘキシル）リン酸一n一ヘプ

タン溶液：ジー（2一エチルヘキシル）リン酸25mZに”一

ヘプタソを加えて100mJとする．

　5）14℃e溶液：日本アイソトープ協会から購入し

て，低バックグラウンドカウンタを用いて，約100

cpm／mZおよびウエルタイプシソチレーションカウソ

タを用いて約3000cpm／mJになるように1MHNO3

で希釈した．

　2．　装置　放射能測定装置：医理学研究所製ガスフ

μ一型パックグラウンドカゥソタModel　LBC一ユ，お

よびウエルタイプシンチレーショソカウンタModel

JDC－207を用いた．

　3．　分析操作　海草などの試料を電気炉内500。で

灰化して得た灰1gについてエ44Ceの分析法はFig・1

に示すような手順によって行なった．

　幽Ceの放射能は分離したシュウ酸第一セリウム．一

水塩を約3時間放置し，アルミニウム吸収板（230mg／

cm2）でおおい，144Ceから生成した娘核種144Prの

放射能を低バックグラウンドカウンタを用いて測定し

て，この値から算出する．

　4．　分析操作の検討　上記の放射性セリウムの定量



2 衛生試験所報告 第92　号　　（1974）

Ash　of　marine　organisms（about　l　g．）

　　　　　十Ce3＋10　mg

　　　　　十6MHNO3
　　　　　＋30％H202
　　　　　boi1．　for　5　min．

　　　丘ltrate

1＋NH・・H一・lk・1…

prec1Pltate

　　十HNO3一→dissolve
　　＋40％HF

prec1Pltate

　　十satd．　H3BO3
　　＋HNO3一→dissolve
　　十NH40H一一→alkaline

precipitate

　　十〇．6MNaBrO3・9MHNO3　soh1。一→dissolve
　　extract　with　O．75　M　bis（2－ethylhexy1）hydrogen
　　phosphate一”一heptane　soln．

organic　layer

　　十HNO3（2→3）
　　十30％H202
　1「eext「act

water】ayer

　　十Ru3＋1mg．
　　十HClO4
　　十COnCentratiOn

res董due

　　十HC1一一→dissolve十H20
　　十satd．　oxalic　acid

prec1Pltate

　　　　↓

Measure　the　radioactivity　and　weigh　the　cerium　oxalate

　　　Fig．1　Analytical　procedure　of　144Ce　in　mar1ne　organisms．

操作は，Ce（IH）を水酸化物，フッ化物，再び水酸化

物に分離する沈澱操作（操作1）とCe（皿）をCe（IV）

としてNaBrO3－HNO3溶液からジー（2一エチルヘキシ

ル）リン酸一nヘプタソ溶液で抽出し，再びHNO3－

H202でCe（皿）として有機層から逆抽出する操作（操

作H）と，さらにCe（皿）をシユウ酸第一セリウム・

一水塩として取り出す操作（操作IH），の3段階に分け

ることができる．以下この操作における回収率につい

て検討したので，その結果を記す．

　1）　海草に添加した川Ceの沈澱操作における回収

率（操作1）

　海草灰1gにCe担体溶液1m’，14℃e溶液一定

量，6MHNO320　m’と30％H202水1m’を加えて

水溶上で約5分間加熱し，冷後ガラスフィルターを用

い吸引ろ過し，残渣を6MHNO3で洗浄する．ろ液

および洗液をNH3水（1→2）で中和し，さらにNH3

水（1→2）1mJを加えて遠心分離する．

　沈澱をNH3水（1→2）で洗浄したあと，　HNO32

mJを加えて溶かし，蒸留水10　m’でうすめ，ポリエ

チレンまたはテフロン製遠心管に移す．この沈澱管に

40％HF　5　mZを加えてかき混ぜ，遠心分離する．得

た沈澱に飽和ホウ酸溶液2mZとHNO32m’を加え

て，加温溶解し，再びNH3水（1→2）で中和して，

さらにNH3水（1→2）1mJを加えて，水酸化セリ

ウムを沈澱させる．この沈澱を遠心分離し，沈澱を

HNO3に溶かして，水を加えて全量を50m’とする．

この5m’をウエルタイブシンチレーショγカウンタ

を用いて放射能を測定し，14℃eの放射能の回収率を

求めた．

　この結果をTable　1に示す．操作1における144Ce

の回収率の平均値は93・6％であった．

2）0．75Mジー（2一エチルヘキシル）リン酸一nヘプ

タン溶液におけるCeの回収率（操作■）

0．6MNaBrO3－9　M　HNO3溶液10　mJにCe担体
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Table　l　Recovery　of　144Ce　added　to　seaweed　ash．

No．

144Ce

・…d（・pm）IR澗罵ed

ReCOvery
　（％）

1

2

3

3244．9±27．0

　　　〃

　　　〃

2877．3±25．5

2994．9±26．0

3198．9±26．8

89．3

93．0

98．6

Mean　l
93，6

溶液1mZを加え，0．75　Mジー（2一エチルヘキシル）

リン酸一”一ヘプタン溶液10m’つつを用いて2回抽出

する．抽出で得た有機層にHNO3（2→3）20　mJと

30％H202水4～5滴を加えて，逆抽出を2回行な

う．この水層に60％HCIO42m’を加え白煙が生ず

るまで濃縮する．

　残留物にHC1（1→2）2m’を加え，加温溶解した

のち，水25m’（この塩酸濃度で，シュウ酸オ一心リ

ウム・一水塩の沈澱は定量的に得られる（操作m））を

加える．これをさらに加熱し，飽和シュウ酸溶液25

mJを加えて，　Ceをシュウ酸第一セリウム・一水塩と

して沈澱させ，Ceの重量を求めた．

　結果をTable　2に示す．この結果からジ《2一エチ

Table　2　Recovery　of　Ce（皿）by　solvent　extraction

　　　　　with　Di一（2－ethnlexy1）hydrogen　phospate

　　　　－n－heptane　system．

ルヘキシル）リン三一n一ヘプタン溶液によるCeの回

収率は平均97．8％でほぼ定量的であることが明らか

となった．

　3）　シュウ酸第一セリウム・一水塩の生成率と塩酸

濃度との関係（操作皿）

　Ce担体溶液1mZを含む25　mZの水溶液のそれぞ

れ｝こ，各容量の塩酸と飽和シュウ酸溶液25m’を加え

て，各塩酸濃度におけるシュウ酸第一・セリウムの沈澱

の生成状態を検討した．

　100

§

ζ
三
ぎ

藝

．§50

ご

£

冥

き

　　　　00．51L52　　　　　　　　Concentration　of　HCI（％）

Fig，2　Effect　of　HCI　concentration　on　yie】d　of

　　　　cerium　oxalate．

No．

Ce（皿）

Added（mg）
Recovered
　（mg）

ReCQvery
　（％）

1

2

3

4

帆

10．69

〃

〃

〃

〃

10．16

10．44

10，36

10，63

10，71

95．0

97．7

96．9

99．4

100．2

M・a・1 97．8

　この結果Fig．1に示すようにシェウ酸第一セリウ

ム・一水塩の生成率は0．15～0．5％の塩酸濃度範囲で

定量的であった．

　4）全操作における回収率

　海草灰1gにCe担体溶液1m♂と144Ce溶液の

一定量を加えて，分析操作にしたがって，Ceをシュ

ウ酸第一セリウム・一水塩として回収し，この重量か

ら，Ceの回収率を求めた．一方14℃eの放射能は，

分離したシュウ酸第一セリウム・一水塩を約3時間放

置し，アルミニウム吸収板（230mg／cm2）でおおい，

Table　3　Recovery　of　radioactive　cerium　and　carrier　added　to　seaweed　ash．

No．

Ce（皿）

Added（mg）
Recovered
　（lng）

Recovery（％）

1

2

3

4

5

10．69

　〃

　〃

　〃

　〃

9．97

9．75

9．65

9．68

10。49

93．3

91．2

90．2

90．6

98．1

Ce－144

Added（cpm）
Recovery
（cpm）

Recovery（％）

ユ22，9±2．0

　　〃

　　〃
　　ノノ

　　〃

ユ19．0±2，0

114．3±2．0

118．3±2．0

118．8±2．0

119．1±2．0

96．8

93．0

96．2

96．2

96．9

M・a・1 9急5！1 95．9
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1‘℃eから生じる14‘Prの放射能を測定し，この値か

ら即Ceの回収率を求めた，

　その結果をTable　3に示すが，　Ceの化学的収率の

平均値は92．5％14℃eの放射能の回収率は95．9％で

あった．

考 察

　海産生物の放射能汚染のモニタリングの方法とし

て，144Ceの分析法を検討した，

　Ceの定量分離法として，緒言に記入したようにヨ

ウ素酸沈澱法4），陽イオン5》と陰イオン交換樹脂6）によ

る分離法，および溶媒抽出法があるが，イオン交換法

およびMIBK7）或は2一テノイールトリフロロアセト．

ンーキシレン8）による溶媒抽出法はいずれも回収率が

低い．また，ヨウ素酸沈澱法はCeとZrの分離が悪

いので，Ceの定量法として好ましくない．そこで本

法では，Ceを一旦フッ化物として沈澱させたのち，

ホウ酸とフッ素の錯イオンの生成を利用して，さらに

これを水酸化物として分離し，このCeを分離法とし

て優れているジー（2一エチルヘキシル）リン酸同一ヘプタ

ン溶液の溶媒抽出法9）で分離した．

　この：方法において，沈澱操作のみでは，Ceと共に

95Zrおよび106Ru，1。3Ruが濃縮される可能性がある

ので，溶媒抽出で95Zrを分離し，次にHCIO4と共

に加熱することにより，103Ruおよび1。6RuをRuO4

として気散させてCeのみを単離し得る．海産物試料

の灰にCe担体および14℃eを加えて，分析操f乍にし

たがってエ44Ceの分離を行なった結果，　Table　3に示

すようにCeの化学的収率は92．5％，また14℃eの

放射能の回収率は95．9％であり，ほぼ定量的な値が

得られた．

　また，海産生物への放射能汚染は，144Ce以外に

141Ceの汚染が当然考えられるが，半減期の長さ，核

分裂生成率の大きさを考慮に入れた場合，放射性Ce

のうち144Ceの汚染が特に問題となるので，本法では

14℃eのみの定量を行なった．14！Ceと144Ceとを分

離測定する条件としては，化学分離したCeを数時間

放置すると，14℃eばその娘核種144Prを生じ放射平

衡に達する．141Ceおよび144Ceのβ線（それぞれの

β線の最大エネルギーは0．142MeVと0．134　MeV

である．）をアルミニウム吸収板で阻止して，M4Prか

らのβ線（最大エネルギー2・98MeV）のみを測定

し，この測定値から14℃eを求めた．

　さらに144Ceのβ線の馬蝉と144Prからのβ線の

透過率を求めるために，：4℃eとM4Prの平衡関係に

ある溶液の一定量を試料皿に取り，蒸発乾固したあと，

　1000
　900
　700

　500

2300
．量

目

軽

切100
害　80
ま　60
⇔

　40

20

　　　　0　　　　　　50　　　　　100　　　　　150　　　　　200　　　　　250

　　　　　Thickness　of　aluminum　absorber（mg／cm2）

Fig．3　Absorption　curve　ofβ・rays　of　144Ce・144Pr．

試料皿上に各重量のアルミニウム吸収板をおき，各吸

収板の重量における計数率を低バックグラウントカウ

ンタを用いて求めた．結果をFig．2に示す．

　その結果144Ceからのβ線は230　mg／cm2では完

全に遮幣され，また川Prからのβ線は38％が透過

することが明らかとなった．

　また，144Prの低バックグラウンドカウンタの計数

効率を求めるために，144Prのβ線のエネルギーに近

い90Y（2．27　MeV）の画品を代用して，本装置の計数

効果を求めると，その効率は57．3％であった．この

効率と，230mg／cm2の吸収板を用いた場合の144Pr

のβ線の計数率38．8％から，本測定条件の144Prの

計数効率を求めると，21．8％の効率で測定が可能であ

ることが明らかとなった．このようにして得た計数効

率を21．8％，Ceの回収率を90％とし，一方におい

て，約1cpmのバックグラウンドを持つ低バックグ

ラウンドカウントによる測定で試料の計数率2cpm

を検出限度と仮定して計算すると，5pCi／g灰の144Ce

が定量され得ることが明らかとなった．また本法にお

ける全操作に要する時間は6～7時間であった．

結 語

　14℃eによる海産生物汚染のモニタリング方法を沈

澱法と溶媒抽出法を用いて検討した．分離したシュウ

酸第一セリウム・一水塩中には144Ceに伴って141Ce

が存在すると予想されるので，Ceを分離したのち，

約3時間放置し，144Ceから144Prを生じさせ，吸収

板を用いて，144Prのβ一線のみを測定し，この値から

144Ceを定量する力法を確立した．

　この方法によると，灰試料から144Ceを6～7時

間の操作時間でほぼ定量的に分離することが可能であ
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り，少なくとも5pCi以上の144Ceを定量することが

できることを知った．
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分配ガスクロマトグラフィー用充填剤液相の熱的性質（第1報）

　　　　　示差熱分析法による充填剤液相の重量減少率

叶多謙蔵・阿部久人

　Studies　on　Thermal　Natures　of　Stationary　Phases　for　Gas　Liquid

Chromatography．1．　Thermal　Weight　Decrease　of　Stationary　Phases．

Kenzoh　KANoHTA　and　Hisato　ABE

　This　paper　deals　with　an　approach　to　elucidate　the　thermogravilnetric　natures　of　twenty・two

kinds　of　gas　hquid　chromatographic　stationary　phases　｛轟cluding　hydrocarbons，　polyesters　and

silicone　gum則bbers．
　It　is　concluded　from　the　experiments　tha亡the　llquids　may　be　dlvlded　into　two　categones，ユ．　e。，

the　one　ls　such　that　weight　decrease　ratio　is　comparatively　larger　than　the　other，　so　the　maximum

temperature　available　is　inevitable　to　be　restrlcted　to　with1n　narrow　tempera亡ure　range　regardless

of　the　detectors　of　high　or　low　sensitivity．　By　contrary，　the　available　maximum　temperatures　of

the　other　may　be　ranged　rather　widely　depending　on　the　sorts　of　detectors．

　Such　stationary　phase　as　Diethyleneglycol　succinate　is　found　to　decrease、veight　every　time　when

experiment　is　proceeded　repeatedly．　It　will　be　caused　by　thermal　degradation　of　the　liquid．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

ま　え　が　き

　分配ガスクロマトグラフィーを行なうにあたって充

填剤液相の最高使用可能温度は実験者が関心を寄せる

ところで，カラム・ノイズは極小におさえることが望

ましい．ただ，カラム・ノイズといっても検出器の感

度とそのレスポンス特性の差異から同一カラム条件の

ときにもクロマトグラムに現れるノイズは異なり，た

とえばガスクロマトグラフ／質量分析計におけるノイ

ズは非常に特徴的でカラムからの溶出物について充分

注意する必要がある．

　しかし，今日非常な隆盛をみているガスクロマトグ

ラフィーについて，この充填剤液相の最高使用可能温

度については意外に検索されていないのが実状で，

KovatsがD液相分子量の保持時間に与える影響につ

いて研究した際若干の考慮がなされた程度である．液

相製造会社のカタログを比較してもわかるように，同

一の液相についても使用可能としている最高温度は各

社によってまちまちで，SE－30のごときはメーカーに

よって100。以上の差で示されている．

　このようなカタログが永年おおくの研究所に流布さ

れてなお異論の起らない責任の一半は勿論メーカーに

帰せられようが，ガスクロマトグラフの利用者が適当

なクロマトグラムが得られさえずればよいとしている

時流を反映しているともいえる．

　充填剤液相の最高使用可能温度は液相を加熱する時

の重量減少率およびその化学変化をしらべ，液相に由

来するカラム溶出物が検出器出力に及ぼす影響を考慮

したうえで決定されねばならぬと思われる．

　われわれは示差熱分析器（DTA）および熱重量分析
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器（TGA）を用いて使用頻度の大きい液相数十種類に

ついて実験した結果，種々の知見を得たのでここに報

告する．

実　験　方　法

　2－1　測定装置　理学電気製示差熱分析羅8002型

に次のような付属品を組合わせた，

　天秤：サスペンション型自動天秤　精度10μg，実

　感度1μ9．

　電気炉：鉄・クロム線ヒーター，制御熱電対にはブ

　ラチナープラチナ。ロジウム（13％）を使用した．

　温度制御法：電気炉の二品はプログラム制御方式に

　よるPID方式である．

　ガスフロー保護管：実験精度の向上のために取り付

　けた．今回は不活性ガスは使用していない．

　2－2実験操作

　試料量は実験精度の向上をはかるため50～100mg

とし感度10mgフルスケールとした．試料の充填方

法は，液状の場合はそのまま，固体試料では乳鉢を用

い100～300メッシュに粉砕しアルミニウム製試料容

器に軽く充填した．炉内の雰囲気は空気中で行ない加

熱速度はTGAデータに大きな影響を与えるので加熱

速度の差による影響を調べた結果図1のようになっ

た．

　Rynasiewiczら3）あるいはDuva12）も報告している

ように加熱速度の減少と共に見かけの重量減少温度が

低下することがわかる．

　また重量：減少率が雰囲気温度と関係があるほか時間

の関数でもあることに着目して重量：の減少が始まって

いる任意の温度を保持したときの重量の経時変化を図

2に示す．

　試料種による重量減少に関し温度が支配的であるか

時間が支配的であるかが，うかがえる．このようなこ

とを考え合わせると加熱速度は，反応の遅れを防ぐ上

からも小さい方が望ましく，従って1℃／minを選ん

だ．なお一部の試料については5℃／minとしたもの

もある．

　2－3試料
　使用頻度の高い炭化水素系，ポリエステル系，シリ

コン系の市販ガスクロマトグラフ用充填剤の各々，非

極性，半極性，極性液相市阪品22種類について実験し

た．

　炭化水素系Apiezone　grease　L【300。C】，　Tricresyユ

phosphate（TCP）【125。C】，　Carbowax　20　M【250。C】．

　ポリエステル系Neopentylglycol　Succinate　Poly－

ester（NPGS）【230℃】，　HIEFF－8BP【250。C】，　LAC一

5

s
慧

§

ξ　1
葺

睾

5．×10，乳

1X工O　二

くA）

（B，

（A）1℃／min

（B）5℃／mi蹴

　　　　　　　　150　　　　　　　200
　　　　　　　　　Te皿perature（’C）

Fig．1　Relationship　between　temperature　program

　　　　rate　and　weight　decrement　of　Carbowax

　　　　20M

ま

ヨ
霞

§

三

憲
婁

10

5

0

at　210’

’at　278●

．（A）

（B）

（A）Carb・wa笈20M

（B）TCP

　　　0　　　　　　　　　5　　　　　　　　　　10

　　　　　　　　　　Time（min）

Fig，2Weight　decrement　ratio　of　stationary
　　　　phases　at　some　fixed　tenlperature

2R－446【200。C】，　Tetramethylcyclobutanediol　Suc・

cinate（TMCBDS）【230。C】，　Reoplex　400【200。C】，

Diethyleneglycol　succinate　polyester　（DEGS）

【225。C】，　Diethyleneglycol　adipate　polyester（DEGA）

【250。C】，　Ethyleneglycol　succinate　polyester（EGS）

【250。C】．

　シリコン系Silicone　SE－30【300。C】，　Silicone　SE－

52【300。C】，　Silicone　XE－60【250。C】，　Silicone　DC一
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Table　1．各種充填剤の重量減少割合と温度

充填剤名

Apiezone　grease　L

TCP
Carbowax　20　M

NPGS
HI＿EFF－8BP

LAC－2R＿446

TMCBDS
Reoplex　400

DEGA＊

DEGS＊

EGS＊

各々の重量減少度に対する
　　　温　度（。C）

0．1（％）

259

193

164

180

170

64

156

187

80

72

217

1（％）

272

208

172

210

241

140

191

206

193

140

276

5（％）

294

224

183

242

304

196

250

218

288

220

331

二二剤名

Silicone　SE－30

Silicone　SE－52

Silicone　XE＿60

Silicone　DC－11

Silicone　DC－550

Silicone　DC－703

Silicone　DCQF－1

0V＿1

0V－17
Silione

Versilube　F－50
SP－2401

各々の重：量減強度に対する
　　　温　度（。C）

0．1（％）

26

107

84

181

220

144

209

290

221

214

237

1（％）

104

137

137

270

243

170

240

302

277

240

259

5（％）

306

220

210

311

277

188

280

315

346

270

285

＊加熱速度5℃／min他は1。C／min

11【300℃】，Silicone　DC－550【250。C】，　Silicone　DC－

703【250。C】，　Silicone　DC　QF－1　【250。C】，　OV－1

【350。C】，　OV－17【350。C】，　SP－2401【275。C】，　Sillcone

Versilube　F－50【300。C】．

　なお（）内には充填剤略名を，　【】内には，カ

タログによる最高使用可能温度を示してある．

実　験　結　果

　3－1　充填剤種類による重量減少開始温度について

　各種充填剤の加熱時の重：量減少率を表1に示す．

　TCPを除いては，いつれの充項：剤もカタログによ

る最高使用可能温度より低温度で重量の減少が始まっ

ており特にその差の大きいものとしては，DEGA，

DEGS，　LAC－2R－446，　Silicone　SE－30，　Silicone　Gum

SE－52，　Silicone　XE－60が挙げられる．これらの充填

剤に共通して言えることは，かなり低温度から重量減

少が始まる一方，高温度に加熱した場合においても重

量減少率は小さい．

　3－2　充填剤種類による重量減少率について

　各種充填剤の重量減少率曲線について，0．1％減少

率を示めす点をその温度に無関係に一点に集合せし

め，その後の温度の上昇と重量減少率の関係を表示す

ると図3のようになり，加温による重：量減一三の比較

的大きいグループ（A）と，小さいグループ（B）に2分

することができるように思われる．

　グループ（A）に属するものとしては，Carbowax　20

M（1），TCP（4），　Apiezone　grease　L（3），Reoplex　400

（5），NPGS（9），　OV－1（2），　Silicone　Ver三1ube　F－50

（8），Silicone　DC－550（10），Silicone　DC　QF－1（11），

Silicone　DC－703（6），　SP－2401（7）などがあり，グ

10

5

§

蒼

§

ヌ　1
婁

5XユO－L

1刈〇一1

㌔2も67891。

　3　　　　　　u

B

　　　51　　3

　　　　62　4

　　　　　　　　　　　Temper8ture

Fig．3　Relationship　be亡ween　temperature　pror

　　　　gram　and　weight　decrement　of　Iiquids

　　　　after　they　lose　one　percent　of　weight．

　　　　The　numbers　in　the　figure　denote　the

　　　　name　of　stationary　phases．　The
　　　　reader　refers　the　name　corresponding

　　　　to　the　number　in　the　text．

ループ（B）にはDEGS（6），　EGS（1），　LAC－2R－446

（3），HI－EFF－8BP（5），Silicone　XE－60（4），　OV－17

（2）などが属する．

　（A），（B）と充填剤種類については，上記の液相か

らは明瞭な分類はなし得ない，ただ液相の実用上，

（A）に属するものは，加温による重量減少率が比較的

大きいので最高使用温度について十分注意しないとカ

ラムからの液相の溶出がいちじるしく顕著になりノイ
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ズが出易すいと考えられ（B）の場合には前者に比べ温

度に関する寛容度が大であるとみなしてよいように思

われる．

　3－3　充填剤種類による再加熱時の重量減少率にっ

　　　　いて

　ほとんどの充填剤液相は加熱による低沸点物の気化

をおこなわせた後冷却し，再加熱するときは重量の減

少は認められなくなる．

　しかしDEGSなどのジエチレングリコールのエス

テル類では冷却後再加熱すると再び重量の減少が観測

されることがわかった．

　これはジエチレングリコール，エステルに特異的な

現象であるか否かを明らかにするため，製造会社の異

なるDEGS試料A，　Bについて実験したところ図4

のような結果が得られた．

　　　10
　　　　　　　A　　　　　　　　　　　B

5

ミ

コ

5
§

』　　　　1
層

葺

弐5×10－1
’

1×10－1

1st

2nd

3rd

pr・gram　rate：1’／min

1st

2nd

3rd

　　　　100　　　　　　　　　　　100　　　　200

　　　　　　Temperature（℃）

Results　of　repetitive　thermogravimetric

experiments　of　210ts　of　diethyleneglycol

succinate．

を示している．これはDEGSカラムが容易に褐変ず

る現象をみても頷けることであり，加熱による溶出物

質が何であるかは次の機会に報告する積りである．

考

Flg．4

　図4によればB社の充填剤では，一度重量減少せし

めた試料は，その後150。C付近まで重量の減少は起っ

ていないがA社の充填剤においては，再びほぼ同温度

で重量の減少がおこる．

　ガスクロマトグラフィーにおけるカラムエージング

操作はカラム調製時の液相その他に由来する低沸点混

合物の除去を目的として行うと理解されており，カラ

ムを一定温度で適当時間処理すればそれ以下のガスク

ロマトグラフ温度条件下ではカラムからの溶出物は無

視される筈であるが，このDEGS試料のように再加

熱により再び重量減少が認められる液相では比較的低

温度条件でも液相自体に熱による化学変化が起ること

察

　今回の報告は充填剤のみの熱重量分析に関するもの

で，また実験方法としてはガスフロー保護管を使用し

ているものの空気を雰囲気としており，担体にコーテ

ィングしたうえ不活性キャリヤガス雰囲気で行うガ冬

クロマトグラフィー条件とは差異がある．

　充塀剤液相の最高使用不可能温度ば担体の種類，液

相の添着パーセントなどのカラムに関する因子と検出

器の感度あるいはレスポンス特異性などの機器による

囚子が襖輻していることに起因してまちまちの温度が

主張されているのであろうが，一定操作条件下でのカ

ラムブリーデオング量の測定，クロマトグラムのS／N

比などから定義さるべき値であると思われる．実用上

からは質量：分析計を検出器としたときのスペクトルの

ように充填剤スペクトルポノイズとして重畳されるよ

うな特殊の場合を除いては，クロマトグラムのノイズ

あるいはドリフトは検出器の感度特性によって最高使

用温度は強く規制を受けるように思われるが，しかし，

たとえば熱伝導度型と水素炎イオン化型検出器の感度

を比較するだけで両者での最高使用温度差をすべての

充屓剤について一様に定めるわけにはゆかない．図3

でわかるように加熱による重量減少率は液相によって

異なり，今回の実験によれば，それはほぼ2種に大別

することがでぎたが，重量減少率をメルクマールにす

る最高使用可能温度の分類などは一考に価しよう．

　またDEGSのように一定温度に加熱した後冷却し

再び加熱する時また再び無視し得ない丘の重量減少が

起り，この現象は加熱，冷却をくりかえすとき常に観

測されるような液相のあることも明らかになったが，

分離能の非常にすぐれているために利用頻度の高いこ

の液相の欠点ということができる．重量の減少は100。

以下のような低温度でも認められており，エチレγグ

リコールエステル類ではこのような現象は認められな

かったから，熱に不安定な性質をジエチレングリコー

ル類が特異的に持つのか否か確める必要があろう．
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　　　　フタル酸ジ（2一エチルヘキシル）の定量分析（その2）

大場琢磨・伊東宏・水町彰吾

GLC　Determination　of　Di（2－ethlhexyl）Phthalate　Eluted　fro阻

　　　PVC　Blood　Bag　irlto　Stored　Plasma　Solution．（H）

Takuma　OBA，　Hiroshi　IT6　and　Sh6go　MlzuMAcHI

　APIasticlzer，．　di（2－ethylhexy1）phthalate〔DEHP〕eluted　from　polyvinyl　chloride　for　blood　bag

into　a　plasma　solution　was　determined　by　gas　chromatography．．Amount　of　DEHP　eluted　from　the

bag　into　a　plasma　sol血tion忌tored　at　5。C　was　found　to　O．77　mg　f6r　l　week，1．68　mg　for　2　weeks

and　2．70　mg　for　3　weeks．

　Considering　a　factor　of　recovery　and　the　difference　between　blood　and　plasma　solutio刀，　thelr

values　were　cQrrected　to　O．6，1．2　and　2．　O　mg　respectively．

　There　was　no　significant　difference　between　Jaeger’s　value　and　ours，　as　regards　this　subject・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

も検討しここに報告する．

ま　え　が　き

　二二1）においてわれわれは塩化ビニル樹脂製医療用

具類から水によって溶出されるフタル酸ジ（2一エチル

ヘキシル）〔以下DEHPと略記〕をガスクロマトグラ

フィーにより定量を行ない，その結果について検討し

たが，今回は引続いて，血液と溶出能力がほぼ同程度

とみられる血漿を使用し，血液セットから溶出される

DEHPの定量分析を行なった．

　R．J．　JaegerおよびR．J．　Rubln2）は4。Cで7，

14，21日間血液バッグ中に保存した血液中に含まれる

DEHPを定量している．それによれば，試料血液を凍

結乾燥し，つぎにクロロホルム・メタノール混液（2：

1v／v）を用いて抽出し，抽出液を生理食塩液で洗っ

たのち乾燥し残留物をメタノールに溶かし4℃に冷却

して遠心分離後，上澄液をとりメタノールを蒸発しこ

れをかヘキサンに溶かし，3％SE－30を用いたガス

クロマトグラフィーにより分析を行なっている．また

同時に血液を血漿と赤血球に分離し，赤血球部分には

全血液中に含まれるDEHPの約1／10しか含まれて

なく，大部分は血液中に含まれていることを報告して

いる．

　われわれは取り扱いおよび保存が容易な乾燥人血漿

を使用し，37。Cおよび5。Cの保存条件で塩化ビニル

樹脂から血漿中に溶出するDEHPをクロロホルム。

メタノール混液により抽出し，ガスクロマトグラフィ

ーを行なったところ，血液成分の妨害ピークもなく定

量することができたので，併せてこの方法の回収率を

分　析　方　法

1．装置

柳本製ガスクロマトグラフGCG－550　F

カラム：内径3mm，長さ1．5m

カラム充填剤：5％SE－30，クロモゾルブW

　　　　　　　AW（60～80メッシュ）

カラム温度：230。C

キャリヤーガス流量：窒素0．8kg／cm2

検出器：水素炎検出器，水素流量30mJ／min，

2．

1．

2．

3．

1．

2．

4．

試料

塩化ビニル樹脂製血液セット胃袋（A社町）1

種

塩化ビニル樹脂製血液セット用シート（A，B，

C四四各1種，計3種）

血漿

生血漿：ミドリ十字㈱から提供されたもの

乾燥人血漿液：日本製薬プラズマを添付の溶解

液（注射用蒸留水100mJにクエソ酸0。1％含

有）に溶解したもの

内部標準物質

　標準品としては東京化成製のガスクロマトグラム付

のDEHPおよびフタル酸ジ（η一オクチル）〔以下DnOP

と略記〕を前報と同様に使用し，相対保持時間trは

それぞれ4．6および8．8であったのでDnOPを内

部標準物質として選んだ．

　5．　検量線および定量法
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DEHP（田9）　　　　　　　　DEHP（mg）
Fig．1　Calibration　curve　of　DEHP　for　G，　C．

　　　　A：for　hig血content，　B：for　low　content

　前面と同様にDEHPおよびDnOPの濃度がそれぞ

れ300ppmになるように翼一ヘキサソに溶かし，それ

らの溶液を0，2：1，0．5：1，1：1の割合で混合し，そ

れを標準溶液としてガスクロマトグラフィーを行なっ

た．

　縦軸にDEHPIDnOPの面積比をとり，横軸にDn

OP　O．3mg中のDEHPの量（mg）をとり検量線を

作った．さらにDEHP（濃度100　PPm）とDnOP（濃

度300ppm）の”一ヘキサン溶液を0．5：3，0．2：3，

0．1：3の割合としたものについても同様にして検量線

を作成した．これらの検量線はFig．1に示すように

直線性が認められた．

　試料から抽出されたDEHPの定量は，抽出液の蒸

発残留物に濃度300ppmのDnOPのπ一ヘキサン溶

液1mJ（DnOP　O．3mg含有）を加えて溶かし，その

ガスクロマトグラムからDEHPIDnOPの面積比を求

め，上記検量線を用いて試料中のDEHPの量（mg）

を求めた．

　6．抽出方法

　1）塩化ビニル樹脂シートに含まれるDEHPの血

漿による溶出

　試料のシート29を0．5cm角に切り，共栓三角フ

ラスコに入れ，血漿10mZを加え，37。Cの恒温器中

に24時間保ったのち，傾斜により血漿を分離し，シー

トは水5mJで洗い血漿と合せる．血漿にクロロホル

ム・メタノール一三（2：1v／v）15m’を加え，30分

間擬搾したのち毎分3000回転の速度で10分間遠心分

離を行なう，水層，たん白質塊，クロロホルム層の三

層に分離するが，水層を駒込ピペットで別の容据に移

し，たん白質塊をクロロホルム・メタノール混液15

m’でよく洗い，この洗液とさきの水層を合し，30分

間撹乱したのち10分間遠心分離してえたクロロホルム

層をさきのクロロホルム層に合する．この水層は再び

クロロホルム・メタノール混晶で抽出し同様な操作を

したのち，クロロホルム層を分離する．全クロロホル

ム抽出液を合し，これに無水硫酸ナトリウムを加えて

脱水し，水浴上でクロロホルムを減圧留去し，残留物

に内部標準液1mJを加えて，ガスクロマトグラフィ

ーの試料溶液とした。

　2）血液保存袋のDEHPの溶出

　空の血液保存袋中に乾燥人血漿液100m～を入れ，

5±1。Cで，1，2，3週間三所保存したのち，おのおの

より10m’を6回採取し，血漿中のDEHPを上記と

同様にして抽出し定量を行なった．

結 果

　1．塩化ビニル樹脂シート片から37。Cで溶出され

るDEHPの量
　国産3社（A，B，　C）の血液セットの袋の部分から

切り取ったシート片について，前記したDEHPの溶

出ならびに定量操作に従って定量を行なった結果を

Table　1に示す．

Table　1． Amounヒof　DEHP£1uted　from
PVC　Sheet　to　Plasma　at　37℃

Sample

A
B

B

B

C

Plasma

Human　plasma

Human　plasma

Human　plasma
Solution　of　dryed

　human　plasma
H〔uma【1　Plasma

DEHP（mg）in
19Qf　PVC
　　sheet

0．52

α42

0．61

0．47

0．55
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　2．血液保存袋よリ溶出されたDEHPの量

　A社の血液セットを使用し，この空の保存袋中に乾

燥人血漿液100mJを入れ，5±1。Cで貯蔵し，これを

1，2，3週間目に採取しDEHPを定：遍した結果は，

Table　2に示すとおりであった．

Table　2　Amount　of　DEHP　EIuted　from　PVC

　　　　　Blood　Bag　into　Plasma　Solution
　　　　　Stored　at　5。C．

Period　of　Storage
　　（week）

1

2

3

DEHP（mg）in　100　m’
Plasma　solution

0．77±0．07

1，68±0．13

2．70±0．06

　3．血漿によるDEHPの回収率試験結果

　DEHP　l　mgに血漿10　mJを加え，振とう撹搾し

たのち，前記6。の抽出方法により，この抽出法および

定量法の回収率を測定した．この3回の平均回収率は

74．5％であった．

　4．空試験結果

　抽出に使用したクロロホルム・メタノール混信およ

び7トヘキサン中のDEHPはガスクロマトグラフィー

によって定量したが，まったく認められなかった．

　また使用した乾燥人血漿液を本抽出法で処理したが

DEHPに相当するピークはなく，したがって検知し

うるDEHPは含まれていないことを確認した．

考 察

　前期において血液セット中の保存液に溶出されてい

るDEHPの：量は国産品で0．2～0．3PPm，外国品で

0．8ppmという値を報告しているが，今回は血液の代

りに取り扱いおよび保存が容易な乾燥人血漿を使用

し，この血漿液に溶出するDEHPの量を測定し以上

の結果をえた．

　1．塩化ビニル樹脂シート片29から血漿10m’中

に37。Cで24時間後に溶出されるDEHPの量はTable

1に示したように0．4～0．6mg／9であった．これは

前報で行なった人工心肺および人工腎臓回路を37。C

で水中に8時間浸漬したとき溶出されたDEHPの量

4。5～5．7μg／gとくらべるとかなり多いことが判っ

た．

　人工腎臓の回路の主材料は塩化ビニル樹脂であり，

人工腎臓は，一時的な輸血と異なり，3～4日おきに

数年以上の長期にわたって使用されるものであるか

ら，したがってその回路から溶出するDEHPはなる

べく少ないことが望ましい．この点を考慮して回路の

内面をシリコン樹脂加工して溶出を少なくするとかあ

るいは新素材の開発を行なうとかを考えると共に，実

際の人工腎臓使用前陳の患者の血液中のDEHPの：量

を比較検討する必要があろう．

　またTable　1の試料Bについて生血漿と乾燥人血

漿液とのDEHPの溶出量の差を調べたがほとんど同

じであったので，次の2の試験は乾燥人血漿を使用す

ることにしたのである．

　2．Jaegerら2）はFenwa1社の血液保存袋中に

4。Cで貯蔵された人血液には0．25　m9／100　m’／dayの

割合で溶出されること，およびDEHPは血漿中に90

％含まれることを報告している．

　われわれは前報で血液セット中の保存液に溶出され

るDEHPの：量は国産品で0．2｛’0．3PPm（1セット

の保存液中には6．5～11．0μg）であることを発表した

が，今回は乾燥人血漿液100m’を血液セットの中に

入れ5。C（厚生省基準の保存温度）で溶出するDEHP

の量を調べた．その結果はTable　2のように1週間

で0・8m9，2週間で1．7mg，3週間で2．7mgであ’

つた，これらの値を回収率75％とし，赤血球と血漿

とに含まれるDEHPの割合を119とし，また血漿

100mJの量は血液200　m’と考えて換算を行なうと血

液100m’中に含まれるDEHPはそれぞれ0・6，1・2，

2。Omgとなり，これをFig．2に示した．

　これらの値はJaegerらの値の1／2以下である．また

厚生省のフタル酸エステル研究班の1人である日赤中

央血液センターの笹川博士も血液を直接保存袋に採血
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Fig．2　DEHP　Content　of　Blood　Stored　for

　　　　Varying　Periods　in　PVC　BIood　Bag
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し21日間5。Cで保存したのちDEHPの量を定量した

結果3．5～5．3mg／100　mJ血液という値をえている．

　これら3老の5～2mgの値は有意の差がないもの

と考えられる．

　山冠らは3）14C－DEHPを使用し，経口投与並びに静

脈内注入の場合とも約1週間で投与量の約70～80％が

尿，糞に排泄され，DEHPの生体内半減期はともに

約2日であって蓄積性は少なく，比較的速やかに代謝

されるとしている．またP．W．　Albroら4）はラット

の尿中代謝物は大部分水溶性のフタル酸モノ（2一エチ

ルヘキシル）であることを確認し，各組織のリパーゼ

によって酵素的に加水分解されることを発表5）してい

る．

　大森ら6）はDEHP乳化液をウサギの耳静脈に注入

し，14週までの血液学的検査を行なったが異常は認め

られなかったことを報告している．

　組織培養の増殖抑制効果は石館ら7）によって　0．04

mg／m’以上の濃度では認められるものの，この濃度

での染色体異常誘発効果は認められなかった．

　以上の国内外の研究調査結果をもとにして，厚生省

では塩化ビニル樹脂製医療用具に使用するフタル酸エ

ステルはDEHPだけに限って使用を認めているのが

現状である．

　本研究は昭和48年度医療研究助成の一部として行な

ったのであるが，当時の科学審議官の春日斉氏の御協

力に感謝する．
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　腸線縫合糸の規準化に関する研究（第2報）

コラゲナ軍歌による分解と，熱収縮率の利用による

　　　　プレインとクロミックの分類について

　　　　伊東宏・菊池寛・辻楠雄・大場琢磨

Studies　on　the　Standardization　of　Absorbable　Surgical　Suture．　II

　　Classification　between　Plain　and　Chromic　Suture　Using

　　　Collagenase　Degradation　and　Tharmocontraction　Rate

　　Hiroshi　ITo，　Hiroshi　KIKucHI，　Kusuo　TsuJI　and　Takuma　OBA

　The　classl且cation　of　testing　suture　whether　plain　or　chromic　was　carried　out　using　collagenase

degradation　and／or　thermocontractlon　rate　methods。

　The　results　were　as　follow＝

　（1）　The　degradation　of　surgical　sutures　by　collagenase　in　tris－buffer　solution　were　shown　in

Table　2．　When　the　surgical　sutures　were　treated　in　l　mg／10　mZ　of　collagenase　solution，　for　60　min．

at　40。，　the　degτadation　degree　was　abQut　90～390　for　pla…n　type　and　about　45～100　fQr　chrom三c

sutures．

　（2）　Table　3　showed　the　results　of　thermocontraction　measurelnents．　The　sutures　were丘rstly

dipped　in　water　for　l　hr，　and　then　in　warm　water　for　3　min　at　65。，　and　the　rate　was　measured．

The　rate　was　about　30～45　for　plain　type　suture　and　about　O～20　for　the　chromic．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

　　　　　　　ま　え　が　き

腸線縫合糸（腸線）は，JIS　T4102（1966）に収載

されているが，近年医療技術の向上に伴い規格外の号

数の増加や，針付きの引張強さ，クロミック処理加工

による可溶性クロム試験，可溶性色素および外径測定
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の際の精度の点などについて，実状に則しない面もあ

り，特に加工による種類としてA形（プレイン），B形

（マイルド　クロミック），C形（メディアム　クロミ

ック），D形（エキストラ　クロミック）の4種があり，

それぞれの生体内での吸収期間Dは，無加工のA形が

1週間，クロミック加工したB，C，　D各形は，2，

3，4週間といわれている．

　しかし，これらを区別する試験方法は規定されてお

らず，著者らは前報2）において，ペプシン溶液（第7

改正日本薬局方，人工胃液）を用いて，腸線の崩壊性

について実験を行なったが，特に吸収を遅らせるため

にクロミック処理された試料の崩壊時間は，腸線の原

料や処理力法が異なるためか，その崩壊時間は不定で

あり，試料の一部にはC形でもA形と同じ傾向を示す

ものがあった．

　著者らはプレインとクロミックを区別する一つの方

法として，腸線の主成分であるコラーゲンの酵素分解

によるアミノ酸量並びに熱による収縮について検討を

行なったので，ここに報告する．

による影響を検討するために太物，中物，細物の3段

階に分類し，それらを代表するものとして3号（径

0．67～0．76mm），0号（0．41～0．50　mm），5－0号

（0・14～0．18mm）をそれぞれ3本選定して使用し，

さらに熱収縮については，2号（0．58－0．67mm），

2－0号（0．32～0．4mm），3－0号（0．24～0．32　mm），

4－0号（0．18～0．24mm）を追加使用した．

　試薬

　人工胃液：第7改正日本薬局方

　コラゲナーゼ：天野製薬製，純度，プロテアーゼ，

500units／g．活性，1000　Mandl／mg．

　0．05Mトリス緩衝液：トリス・ヒドロキシ・メチ

ル・アミノメタン12．29に無水マレイン酸9．89を

加え全量を水で500m1とし，その溶液250m1をと

り，水で1000m！とする．ついで0．2M水酸化ナト

リウム200m1を加え，　pHを6．85に調節する．

　ニンヒドリン液：ニンヒドリン5gをメチルセロソ

ルブ100mZに溶かす．

実験：方法および結果

実　験　の　部

　試料

　試料に供した腸線は，日本製3社，外国製3社の製

品で，加工による種類は，プレインおよびクロミック

加工の大部分をしめるクロミックC形で，また，太さ

　（1）　人工胃液による崩壊性

　人工胃液による腸線の崩壊は，生体組織中における

腸線の化学的変化を知る一つの指標で，前報では，主に

クロミックについて実験を行なったが，さらに対応す

るプレインとの関係を求めるために実験を行なった．

Tab且e　1．　Disfntegration　of　surgical　suture　in　pepsin　solution

Manufacturer　Size　7　　11　　13　24　　30　36　48　51　56　　72　96 144　　hr

A

B

C

D

E

　3

　0

5－0

　3

　0

5－00
　3

　0

5－00
3

0

5－00
3

0

5－0

※

○

○

○

○※

○

○

○

※

○

※

○　　※

○

○

○

※

※

※

※

※

※

※

※

※

○：Disintegration　time　of　plain　suture

※：Disintegration　time　of　chroimic　suture
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　各試料を長さ50cmに切りとり，人工胃液30　m’中

に1本ずつ加え，37。の恒温槽中で時々撹拝し，試料が

崩壊して，目視により液が一様のにごり液になった時

点を限度として崩壊時間を測定し，その結果をtable　1

に示す．table　1は，人工胃液中における各サイズの

プレインとクロミックの崩壊時間で，プレインの大部

分は36時間以内で崩壊をしているが，一部は50時間

以上要している，一カクロミックについては，その大

部分は48時間以上で崩壊しているが，試料Bは，全

て30時間以内で崩壊してしまうことが認められた．

　このように生体内での吸収を遅くするためのクロミ

ック加工を施したものであっても，人工胃液中におい

ては試料によってその崩壊時間は一定ではなかった．

　（2）酵素分解によるアミノ酸量の測定

　人工胃液を用いて腸線の崩壊性について試みたが，

崩壌時間が一定でないため，腸線の主成分であるコラ

ーゲンを選択的に崩壊するコラゲナーゼを用いて，そ

の分解によって生じたアミノ酸をニソヒドリソ液で呈

色させ，吸光度を測定しそれを分解度として測定し

た．

　酵素による分解条件を規定するために，まず至適酵

素濃度を求めた．コラゲナ・一ゼ1・2mgを30　m’の

トリス緩衝液に溶かしたのち，さらに酵素濃度が，

0．5，1，2，3，4，5mg／10　mZになるようにトリス緩衝

液を加え反応時間を60分として，さきに述べた測定法

にしたがって操作し，それをFig．1に示した．

0，8

誉

　0．6
鼠

鵯

塁…

餐

ミ。，2

　　　0　　　 1　　　 2　　　3　　　 4mg／10rnl

　　　　　　Concentration　of　collagenase

Fig．1　1nnuence　of　concentration　of　collagenase

　　　　and　decompositiGn　on　plain　suture　1．

　この結果より，酵素濃度1mg／10　mεまでは分解量

とほぼ直線関係にあるので，至適酵素濃度を1mg／lo

m’とした．ついで至適反応時間は，酵素濃度を1mg／

10m∫とし，反応時間を30分から120分間に変えて操

作し，Fig．2に示した結果を得た．この結果から明

0．8

費　0．6

自
鴎
憾

80．4
§

碧
9’

舜。．2．

　　　・0　　　　　　　30　　　　　　　60　　　　　　　　　　　　　　．120

　　　　　　　　Reaction　period（1nin）

Fig．2　1nnuence　of　reaction　period　and　decom－

　　　　position　on　plain　suture　1．

らかなように，反応時間120分まで分解量と直線関係

にあるので，反応時間を60分とした．

　つぎに，試料を長さ0．5cmに切断したものを正確

に50mgとり，30　mJの三角フラスコに入れ，コラ

ゲナーゼ1mgおよびトリス緩衝液を加え全量を10

mJとする．これを40。，60分間撹拝しながら作用さ

せる，この液1m’を共栓試験管にとり，ピリジン1

mJ，ニンヒドリン液1m’を加え，沸騰水中で15分

加温後取り出し，直ちに氷冷したのち，水を加えて全

：量を10mJとし，この溶液を光電比色計で570　mμの

吸光度を測定した．

　つぎに同量の水を用いて同一操作で空試験を行な

い，その吸光度の差を測定値とした．測定値は，A社

のプレイン1号の測定値を規準として，分解度100と

し，各試料をその比較値とし，その結果をtab！e　2に

示す．

　プレインおよびクロミックについて，それらの測定

値を検討してみると，クロミックの分解度は38～127，

プレインは45～386で一般にクロミックの方が低い分

解度を示しているが，両者を確実に区別することは困

難であった．また径の違いによる分解度の差異はクロ

ミックでは経が細くなるにしたがって分解の割合が進

行している傾向にあるが，プレインでは，その様な傾

向は全く見ることが出来なかった．

　（3）　液中加熱収縮温度法

　つぎに腸線の熱による収縮について検討を行なっ

た．この実験を行なうために，革試験法3）の中で，な

めし度試験に用いられている液中加熱収縮温度法に準

じた方法で行ない，Fig．3に示す装置を用いた．ま

ず腸線を適当な長さに切りとり，水中に24時間浸漬

したのち，5cmの標点距離を入れ，その腸線の一端
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Table　2．　Rate　of　decomposition　of　surgical　sutures　by　cQllagenase

Manufacturer

　　　Plain　suture

Size　3　　　　0 5－0

Chromic　suture

3　　　　　0 5－0

A
B
C

D
E

168

172

200

99

78

148

151

177

124

88

45

389

363

109

65

78

97

46

38

45

60

96

54

42

61

40

127

82

62

The　rate　of　decomposition　of　plain　type　l　suture　is　taken　as　100

響

B

C

D A

E

一 一一
一一一

Fig．3　Thermocontraction　apparatus．　Surgical

　suture　fix　oロe　end　and　attach　a　weight　to

　the　other　end　of　the　suture．

　A：stirring　rod，　B：10ad

　C；heater，’　　　D：thermometer
　E＝test　peace　　F：5x

mm
　O

10

20

．智

署30
；

徳4Q
oり

50

60

　1
＿」＿．噂

　虞
　ll

　l

を液中に固定し，他端を滑車を通して引き上げ，荷重

は，3号，0号については109，5－0号については

5！9を用いた．液の温度上昇は3～5。／minの割合で・

収縮開始温度を測定したが開始温度が一定でないため

に，Fig．4に示すように同一操作で，ダイヤル目盛

と温度が一定になった時の延長線の交点の温度を求

め，その結果をFig．5およびFig・6に示した・

Fig．5のプンイソでは，試料Aの4－0号，　Eの5－0

号に高い収縮温度を示すものがあったが，全般的には

53～62。の範囲であった．一方クロミック加工の試料

については，Fig．6に示すように，大部分は62～73。

　　　　30　　　　　40　　　　　50　　　　　60　　　　　70。

　　　　　　　Temperature

Fig．4　Scalereading－temperature　curve．

　The　intersection　of　the　extension　of　scale

　reading　and　temperature　was　themLQcon－

　trated　temperature．

であり，これらの結果からダイヤル目盛一温度曲線に

よる収縮温度62。を臨界点として大部分のプレインと

クロミック製品の区別が可能であることがわかった．

　（4）　液中加熱収縮率法

　液中加熱収縮温度法では，操作が煩雑なうえ，試料

の前処理に長時間を要するので，これらの欠点を補い

操作を簡易化し，時間を短縮するために改良法につい

て検討を行なった・

　腸線を適当な長さに切り，1Gcmの標点距離をっけ，

室温で1時間水中に浸潰したのち，温度65。の温湯中

に3分間静置したのち，静かにとり出し，標点距離を

測定し，その結果収縮率を次式により算出した．
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80。

70

田

晃

お

旨60
自

Table　3．　Thermocontractingτate　of　surgical

　　　　　suture

O　　o

x

o

ムlanufacturer

　Thermocontracting　rate（％）

　　Plain　suture　Chromic　suture

Size

o
ム

x

△　　o
o

O

　　　　　5「0．4－02－00123
　　　　　　　　　　　　　Size

Fig，5　Thermocontracted　temperature　in　warm
　　　　water　on　various　plain　sutures

　　　　O：A，　×：D，　◎：E，　△：F

A

B

80◎

2

暑’70

お

冒

自

60

o

X

o

口

△

o

ム

X

C

D

E

3

0

5－0

3

0

5－0

3

0

5－0

3

0

5－0

3

0

5－0

35．0

30．0

8．0

46．0

40。0

33．0

45．0

38，0

45．0

35．0

40．0

41．0

28．0

36．0

18．0

11．0

3．0

1．0

43．0

41．0

38．0

2．0

2．0

0

0

40．0

22．0

9。0

26．0

　　　O

晶　ロ　ロ
。　　　　　◎
　　　o

　　　　　　5－0　　　3－0　　　2－0　　　0　　　　2　　　　3

　　　　　　　　　　　　Size

Fig．6　Thermocontracted　t6mperature　in　warm

　　　　water　on　various　chromic　sutuers

　　　　OlA，　口：B，　×：D，　◎：E，　△：F

　　　　C（％）一1。元ム×1・・

　　c；収縮率　　　Jo；もとの長さ（mm）

　　’11収縮後の長さ（mm）

　tab！e　3は，液中加熱収縮率法による測定結果であ

る。プレインではA試料の8％収縮を除いては，全て

18～46％の収縮率を示している．またクロミックでは，

0～11％と低い収縮率であったが，試料B．EとDの

一部では，22～43％でプレインと同程度の収縮率であ

った。

Surgical　suture　cut　off　to　a］ength　of　100　mm，

dipping　l　hr　in　water，　after　it　digest　for　3

min　in　Warm　Water

　（1。一」）／10×100＝thermocontracting　rate

　！o：original　length，　　　！：contracted　Iength

考 察

腸線は健康な哺乳動物の小腸より得られるコラーゲ

ンで作られており，コラゲナーゼを用いてこのコラー

ゲンを分解する，この酵素分解によって生じたアミノ

酸を比色法によって求めたもので，Table　2で，図に

みられるように一応全般的にプレインとクロミックの

差は認められるが，しかし共に測定値に変動が認めら

れる．また酵素による分解では，使用する酵素の純度

についても考慮する必要がある．

　また物理的な方法を利用して，革試験法に準ずる液

中熱収縮温度法と，その改良法である液中側収縮率法

について行なったが，両測定法とも，プレインとクロ

ミックを区別することが可能である・熱収縮温度法で

は，前処理操作として常温で水中24時間浸漬したの

ち，熱収縮温度を測定したが，収縮開始温度が高い程

温度のバラツキが多くなる．これを改良した熱収縮率

法では，水中で1時間浸漬後温湯中に3分間おくだけ

で，操作は簡単，時間も短縮することができた．

結 論

　腸線縫合糸の加工の種類によるプレインとクロミッ

クの区別を目的として実験を行ない，一応の成果をお

さめた．
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　（1）人工胃液に対する腸線の崩壊性では，一般にク

ロミックの方がプレインにくらべて崩壊時間は長い

が，一部のクロミックにはプレインと同一時間で崩壊

するものも認められた．

　（2）腸線のコラゲナーゼによる分解度の差は，プレ

インとクロミックの区別について良好な結果が得られ

たが，分解度にバラツキが認められた．

　（3）液中加熱収縮温度法によるプレインとクロミッ

クとの分類は，60。でほぼ区別することができた．

　（4）液中加熱収縮率法は，響胴加熱収縮温度法を改

良して一定温度の下に操作したもので，プレインでは

20％以上の収縮率が多く，クロミックでは約10％まで

が多いため，収縮率を20％にすれぽ，2，3の製品を

除いては区別も可能である．

　以上の結果，酵素分解法と液中加熱収縮率法の2法

については，プレインとクロミックを区別する方法の

一手法を見出すことができた．また，これらの区別を

完全に行なうために，今後酵素分解法と液中加熱収縮

率法をさらに検討するとともに，生体内での吸収実験

との関連についても検討の必要がある．

　おわりに，酵素分解に関する研究について御指導を

賜わった当所医化学部足立透主任研究官に深く感謝し

ます．
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Satoru　TANAKA，　Tsukasa　KuwAMuRA　and　Yoshihito　OMoRI

　Di（2－ethylhexyl）phthalate（DEHP）was　suspended　in　O．05％Tween　80－saline　solution，　of　which

particle　size　was　5　to　25μin　d萱ameter，　and　was　injected　intravenously　to　rabbits　at　a　single　dose

of　125　mg　and　250　mg／kg　or　twice　weekly　for　98　days　at　dose　levels　50　mg　and　100　mg／kg．　No

appreciable　changes　were　observed　in　general　appearance，　body　weight　gain，　several　hematological

parameters　as　well　as　plasma　recalci負cation　time，　prothrombin　time　and　blood　coagulatio夏time．

　In　anesthetized　rabbit，　none　of　effects　on　respiration，　blood　pressure　and　heart　rate　were　observed

with　intravenous　administration　at　dose　levels　be1Qw　100　mg／kg　of　DEHP　suspension，　but　a　gradual

fall　in　blood　pressure　was　caused　with　a　dose　of　250　mg／kg．

　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

　プラスチックの可塑剤として用いられているdi（2－

ethylhexyl）phthalate（DEHP）の急性D，亜急性2），

慢性毒性3），また鶏胚4），培養細胞5）に対する影響につ

いて検討が加えられている．一方，塩化ビニール製血

液バッグに保存された血液の輸血による肺ショックは

保存血中に溶出したDEHPが受血者の血液に影響を

：およぼして発症することを示唆する成績が得られてい

る6）．DEHP静脈内投与時の血液ならびに呼吸，血圧

におよぼす影響について検索したので，その結果を報

告する．

実　験　方　法

検体として用いたDEHP（東京化成，　Lot．　AJ　O2）

は超音波細胞破砕機（Artek社製）を使用し，0．05％

Tween　80一生理食塩液の5％懸濁液とした．

　超音波30分処置による懸濁液中の粒子の大きさは

2．5～25μであった．

　1．静脈内投与の血液におよぼす影響

　用いた動物は実験開始時体重2．4～2．7kgの白色雄

性ウサギで，1回投与実験，長期間反復投与実験とも

に1群5匹とした．

　検体の投与量は，予備実験においてDEHPを500

mg／kg静注したところ，投与後2日目に死亡したが，

250mg／kgでは死亡例は見られなかったことから，1

回投与実験では125mg／2．5mJ／kgおよび250　mg／

5mJ／kgとし，反復投与実験では50　mg／1　mJ／kgお
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よび100mg／2　m1／kgをそれぞれ週2回投与した．な

お，対照群には0．05％Tween　80一生理食塩液を同様，

静脈内投与した．

　検体投与後は毎日一般症状を観察し，体重を測定し

た．

　血液学的検査は赤血球数，白血球数，血小板数7），

hemoglobin丑8），　hematocrit値，比重，血清総蛋白

量9），血清カルシウム量，血漿カルシウム再加凝固時

間lo），　prothrombin時間11）および　thrombelasto・

graphy12）について行なった．これらの測定は，1回

投与実験では検体投与前と投与後1，4時問目および

1，2，7，14および28日日に，また反復投与実験

では投与前ならびに投与4時間後，7，14，28，56お

よび98日目にそれぞれ行なった．

　2．　呼吸，血圧および心拍数におよぼす影響

　体重2．5～3kgの白色雄性ウサギを用いてウレタン

（15g／kg，Lv．）麻酔下で，呼吸は気管内に気管カニ

ューレを挿入してサーミスター・プローブを介し，血

圧は総頸動脈圧を歪圧力計を介し，心拍数はタコメー

ターを介して，それぞれ日本光電製多用途監視記録装

置（RM－150）により記録した，

　　　　　　　　　Table　1．

実　験　成　績

　1．　静脈内投与の血液におよぼす影響

　1－L一般症状ならびに体重変化

　1回投与実験では検体投与後28日間，反復投与実

験では98日間体重を測定した．

　両実験とも対照群に比べてDEHP投与群に体重減

少は認められなかった．また実験期間中，特に異常と

思われる症状は観察されず，死亡例もなかった．

　1－2．血液成分および性状におよ1ます影響

　1回投与実験では，赤血球数，白血球数，血小板数，

hemoglobin量，　hematocrit値，比重，血清総蛋白

量および血清カルシウム量とも投与前朝あるいは対照

群に比べて若干変動を示したものもあったが，いずれ

も有意な変化ではなかった．

　反復投与実験について赤血球数，白血球数および血

小板数の成績をTable　1に，　hemoglobln量，　he・

matocrit値，比重，血清総蛋白量および血清カルシ

ウム量の成績をTable　2にそれぞれ示した．

　赤血球数は50，100mg／kg群とも投与前値あるい

は対照群に比べて14日目に若干二値であったが，い

Hematological　findings　Qf　rabbits　given　i几travenously

di（2－ethylhexyl）phthalate　twice　weekly　for　98　days

　Dose
（mg／kg）

Day Erythrocyte　count
　（×105／mm3）

Leukocyte　count
　（×102／mm3）

Platelet　count
（×104／mm3）

0

0

7

14

28

56

98

64．2±6．1

55．3±4．4

56．6±1．8

58．3±4．1

57．1±4．8

58．7±1．7

69．8±6．0

79．8±4．7

71．4±8．0

76．2±8．4

67．6±11，9

79．1±11．6

50．8±1．7

47．5±3．1

52．5±2．3

46。4±3．0

48．7±2．2

44，1±1．4

50

0

7

14

28

56

98

60．9±7．2

59．4±2．9

51．0±5．3

58．1±3．3

56．8±2．4

60．7±0，3

72．3±5．0

68。5±6．8

68．6±3．2

84．2±5．9

66．0±7．8

70．0±4．2

49，9±1．1

51．1±3．4

46．4±1．2

45．1＝ヒ1．1

44．5±1．8

48．2±0．7

100

0

7

14

28

56

98

58，3±0．8

53．1±3．3

52．5±1。9

62．0±2．7

52．2±1．2

59．9±2．9

68．7±4．4

65．7±13，2

66．7±6．7

73．0±6．7

69．2±8，1

78．0±8．8

50．9±3．0

44．7±1．3

45亀5±1．8

43，1±2．1

43．0±1．9

46．5±1．3

Numerals　in　the　table　indicate　mean　and　standard　error　from　5　rabbits
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Table　2． Hematological　findings　of　rabbits　given　intravenously

di（2－ethylhexyl）phthalate　twice　weekly　for　98　days

　Dose
（mg／kg）

Day　Hemoglobin　Hematocrit　Blood　specinc　Serum　protein　Serum　calcium
　　　　　（g／d1）　　　　　（％）　　　　　gravlty　　　　　（g／d1）　　　　　（mg／dl）

0

0

7

14

28

56

98

11．9±0．7

11．8±0．6

12．1±0．5

11．7±0．5

12．7±0．8

12．9±0．3

37．8±2．0

34e4±1．0

34．4±0．7

36．0±1．5

35．3±2．3

37．4±1．3

1．050±0。0007

1、049±0．0007

1．049±0．0009

1．051＝ヒ0．0012

1．049±0．0012

1．051±0．0006

8．4±0．3

9，ユ±0．7

9．2±0．3

8．4±0．4

8，5±0．3

8，5±0．3

13．7±0。1

ユ2．9±0．4

11．1±0．3

13．9±0．6

12．7±0．6

13．4±0．9

50

0

7

14

28

56

98

11．8±0．4　　　37．3±0．7

11．2±0．4　　 ’34．6±1．7

11．6±0．9　　　34．4±0．2

11．3±0．5　　　36．0±0．9

12．6±0．5　　　34．0±1．5

ユ2．4±0．4　　　38．2±0．7

1．048＝ヒ0．0007

1．049；ヒ0．0008

1．049±；0．0015

1．050±0．0010

1．051±0．0011

1．051±0．0003

8，0±0．2

8．7±0．3

8．6±0．3

8。5±0．2

8．5±0．5

8．3±0，3

13．4±0．3

13．5±0．6

11．8±0．4

13．6±0．5

13．3±0．2

12．8±0．3

100

0

7

14

28

56

98

11．8±0．5

11．9±0．8

11．1±0．5

11．8±0．4

12．6±0．7

12。5±0．4

35．3±0．6

32．8±1．7

33．3±0．6

36．4±0．8

34．4±1．0

36．8±1。0

1．048±0．0007

1．048±0．0011

1．047±0．0014

1．051±0．0008

1．050±0．0012

1．051＝ヒ0．0004

8．5±0。3

8．8±0．3

8．5±0．1

8．5±0．3

8．4±0．3

8．1±0，2

13．0±0．6

14．2±1．1

11．7±0．4

13。5±0．6

12．9±0．5

13，1±2．5

Numerals　in　the　table　indicate　mean　and　standard　eπor　from　5　rabbits

ずれも有意差はなく，生理的範囲を越える値ではなか

った．また白血球数．血小板数も特に大きな変化を示

さなかった．

　Hemoglobin量にも大きな変化を示す傾向はみられ

なかったが，hematocrit値，比重，血清総蛋白量お

よび血清カルシウム量は対照群，DEHP投与群とも

若干のバラツキが見られたが，有意の変化は認められ

なかった．

　1－3．血液凝固時間におよぼす影響

　Prothrombin時間，カルシウム再認凝固時間およ

びthrombelastogramからDEHP投与のウサギの

血液凝固におよぼす影響を検討し，Table　3に1回投

与実験の成績を，Table　4に反復投与実験の成績をそ

れぞれ示した，

　両実験とも，prothrombin時間，カルシウム再加凝

固時間ならびにthrombelastogramから調べたr，　k，

r＋k値およびmaxいずれにおいても，軽度のバラ

ツキを示したものが若＝FみられたのみでDEHPの用

：量あるいは投与回数に従った変化は認められなかっ

た．

　2．　呼吸，血圧および心拍数におよぼす影響

　DEHP　25，50，100および2501ng／kg静脈内投与

で，100mg／kg以下では呼吸，血圧，心拍数に変化

は見られなかった．250mg／kgでは，　Fig．1に示す

通り，血圧は投与直後から下降しはじめ5分後に約

10mmHg低下し最低血圧を示した．この状態は約14

分間続いたのち回復にむかい20卍30分野ほぼ投与前

のレベルになった．心拍数および呼吸にはほとんど変

化が認められなかった．

考 察

　DEHPを径25μ以下の徴粒子懸濁液として125

mg／kgまたは250　mg／kgを1回あるいは50　mg／kg

または100mg／kgを週2回ウサギに反復静注した場

合，血液成分および性状においては用量あるいは投与

期間の間に相関性のある変化は得られず，また特に中

毒症状も観察されなかった．

　Jaegerら13）は4。，21日間ポリ塩化ビニール製バ

ッグに保存した血液100mJ中に約5．8mgのDEHP

を検出し，このものの血液におよぼす影響を示唆して



20 衛　生試験　所　報　告 第92号（1974）

Table　3． Blood　coagulation　of　rabbits　after　single　intravenous

injectio且of　di（2－ethylhexy1）phthalate

（謙、…y・1鞭・n朧「1瑠n，（m、n） Thrombelastogram　value

k（mln） r＋k（min）max（mm）

　　　0　　　　　　　127，8±11．1

　　　1（hr）　　　114．9±11．6

　　　4（hr）　　　132，2±15．4

　　　1　　　　　111．1±2．6

0　2　132。6±14．3

　　　7　　　　　123．1±4，9

　　14　　　　　　117．3±9．0

　　28　　　　　　130．6±11．4

9．3±0．5

9．3±0．6

9．8±0．7

8．5±0．5

8．2±0．3

8．5±0．2

9．0±O．3

9．8±0．3

13．4±1．2

12．7±1．6

12．5±1．4

13．4±1．8

13．0±1．4

12．5±1．6

14．9±1．3

12．8±2．5

5，2±0。7

4．5±0，7

5．7±1．2

3．5±0．3

4．0±0．4

4．1±0．4

4．1±0．6

4．0±0．4

18．6±1．7　　　60．8±3．8

17．2±1．5　　　63．0±2，7

18．2±2．4　　　64．0±2．0

16．9±2．0　　　65．2±3．3

17．0±1．4　　　60．3±2．7

16．6±2．0　　　64．8±1．8

19．0±1．8　　　63．3±2．1

16．8±2．9　　　58．3±1．7

　　　　0　　　　　　　134．6±9．3

　　　　1（hr）　　　124．2±7．9

　　　　4（hr）　　　126．5±8．6

　　　　1　　　　　　　124．5±7．3
125
　　　　2　　　　　　　139．3±7．2

　　　　7　　　　　　117．9±11．3

　　　14　　　　　　113，3±5．2

　　　28　　　　　　129．5±14．6

9．3±0．3

9．3±0，5

9。5±0．3

9．2±0．2

9．1±0．1

8．7±0．2

8．5±0．1

9．1±0．4

12．9±2．1

11．6±2．2

13．0±1。5

15．4±1．3

12．6±0．9

13．8±0．4

12．1±1．0

12．8±1．7

4．5±0．5

4．1±O．5

4．2±0．3

3．9±0．2

3．8±0．4

3，3±0．1

3．5±0．7

5．5±0。7

17．4±2，2　　　59．5±1．9

15．7±2．6　　　60．0±2．7

17．2±1．4　　61．3±2．9

19．3±1．5　　　63，3±1．7

16．4±0．7　　　62．0±2，7

17．1±0．4　　　61．5±1．3

15．6±0．7　　62．5±1．6

18．3±1．9　　 58．3±2．1

　　　　0　　　　　130．2±9．8

　　　　1（hr）　　　115．3±9．9

　　　　4（hr）　　　144．3±19．0

　　　　1　　　　　132．7±12．8
250
　　　　2　　　　　　119．8±15．7

　　　　7　　　　　　131．8±16．0

　　　14　　　　　　139．9±10，6

　　　28　　　　　　　124．6±6．9

9．7±0，7

9．6±0．4

9．9±0．3

9，2±0．3

8，5±0．2

8．8±0．4

9．7±0．5

9．3±0．9

12．6±1．0

11．8±1．0

12。7±1。2

11．5±0．6

15。6±1．2

13．8±0．3

12．5±0．9

13．4±1．3

4．4±0．4

6，2±0．9

5，4±0．4

5．1±0．6

3．8±0．4

4．1±0．3

3．3±0．3

4．8±0．3

17．0±0．7　　　59．5±1．2

18．0±1．1　　　57．0±2．6

18．1±1．3　　　61．4±1．5

16．6±1，0　　　63．2±2．2

19．4±1．3　　　60．3±1．7

17．9±0．1　　　59．9±0．9

15．8±0．8　　　61．2＝ヒ3．1

18．2±1．2　　　58．5±4．8

Numerals　in　the　table　indicate　mean　and　standard　error　from　5　rabbits

いるが，1回の輸血量を200m’とした場合，　DEHP

量は約11．6mgとなる．ヒトの平均体重を60　kgと

すれば，1回の輸血で約0．2mg／kgのDEHPが投

与されることになる．本実験における最大投与量であ

る250mg／kgはこれの1250倍に相当する．

　宮原ら14）は犬にDEHPの原液500　mg／kgを静脈

内投与したとき，一過性の赤血球数，白血球数増加な

らびにhematocrit値の上昇を見ており，　Mallette

ら15）はウサギにDEHPの懸濁液を1．89／kgを腹腔

内投与した場合，白血球数増加，貧血，血尿の招来を

観察し，Jaegerらエ6）はDEHPの血小板への影響を

示唆する成績を得ており，われわれの実験とは異なる

成績を報告している．しかしながら，Walterら17）は

4。，21～23日間塩化ビニール製の血液用バッグの血液

100mε中に11．5mgのDEHPが溶出したが，この

際の赤血球生存率は，NIHの最小許容限度70％をう

わまわり，82％であったという成績，ならびにValer1

ら18）の血小板の機能あるいはその生存性に対して

DEHPの影響は認められなかったという報告からは，

血液バッグから溶謁するDEHPの量では血球あるい

は血液凝固系に対して重大な影響をおよぼす可能性は

少ないものと考えられる．

　他方，DEHPをウサギの静脈内に投与した場合，

100mg／kg以下の投与量では呼吸，血圧および心拍

数に特に変化は見られなかったが，250mg／kgでは血

圧下降が認められた．宮原ら14）もDEHP原液500

mg／kgを静注し，同様の血圧下降を報告しており，こ

の降圧作用機序について今回検討を加えなかったが，
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Table　4． Blood　coagulation　of　rabbits　given　intravenotlsly

di（2－ethylhexyl）phthalate　twice　weekly　for　98　days

Dose
（mg／kg）

Day
　　Plasma
recalcification

time（sec）

Prothrombin
time（sec）

Thrombelastogram　value

r（min） k（min） r十k（min）　max（mm）

0

　0

　7

14

28

56

98

136．4±12．7

132．2±7．7

124，4±5．3

116．3±8．5

130．3±10．9

121．3±2．4

9．0±0．3

9．0±0．3

9．3±0．2

9．0±0．4

9．1±0．4

9．7±0．2

12．6±1．0

12．8±0．6

14．9±1．1

13．5±1．2

12．1±0．6

13．8±0．6

5．1±0．1

4．8±0．3

4．3±0．5

4．7±0．5

4．3±0．2

4，4±0．3

17．7±1．0

17．6±0．5

19，2±1．2

18。2±1。4

16．4±0．6

18．2±0．9

58．8±2．6

62．6±2．6

59．6±2．4

59．8±2，3

61、8±2．7

59．2±2．1

50

　0

　7

14

28

56

98

127．4±5．0

127．6±4．6

119．3±4．4

128．6±13．9

114．6±1．1

134．6±4．4

9．0±0．3

9．1±0．2

8．9±0．2

8．7±0．2

9．2±0．1

9．3±0．5

12．4±0．9

12．3±1．0

14．2±0．7

11。1±二1。1

13．7±1．4

12．7±0。4

4．8±0．5

5．0±0．7

4．1±0．4

5．6±0．4

4．5±0．9

4．7±0．4

17．2±1．3

17。3±1．4

18．3±1．0

16．8±1．4

18．2±1．7

17。4±0．4

60．2±3．0

57．3±1．7

59．4±3．0

57．3±0．8

57．7±0．3

58．0±1．7

100

　0

　7

14

28

56

98

129．8±5．5

124．8±3．6

124．2±6．5

128．5±8．5

129．6±8．2

131．4±2．3

9．2±0．2

8．7±0．3

9．1±0．3

8．8±0．3

9．1±0．2

9．3±0．2

14．4±0．6

14．3±：1．6

15．3±；1．0

13．1±0．6

12．6±1．2

13．3±1．1

4．6±0．4

4．5±1，6

4．6±0．3

5．6±0．5

4．9±1．0

5．0±0．3

19．0±0．9

18．8±2．3

19．9±0．9

18．7＝ヒ0．5

17．5±1．9

18．3±1．1

58．0±2．5

59．0±4．9

58．0±1．5

57．8±1．2

59．2±1．7

60．7±：1。8

Numerals　in　the　table　indicate　mean　and　standard　error　from　5　rabbits
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Calleyら19）はウサギにDEHP懸濁液350　mg／kgを

静注して血圧下降を観察し，心電図およびベクトル解

析から，DEHPは直接心臓に作用するのではないで

あろうとしている．宮原らは更に呼吸数の増大を伴な

う分時呼吸量の減少と心拍数の増大，またCalleyら

も呼吸数の増加を示したと報告している．

　本実験において，血圧下降の見られた250mg／kg

の投与量においても呼吸および心拍数にほとんど影響

が認められなかったことは，DEHPの用丑の差異に

よるものと考えられるが，投与剤型についても考慮さ

れるべきであろう．

む　　す　　び

　DEHPの0．05％Tween　80一生理食塩液懸濁液（粒

子径5－25μ）をウサギに静注し，血液性状ならびに

呼吸，血圧におよぼす影響を検索し，つぎの成績を得

た．

　1，DEHP　125　mg／kgおよび250　mg／kg　1回投

与後28日間または50mg／kgおよび100　mg／kgを

週2回，98日間投与したが中毒症状は観察されず，

赤血球数，白血球数，血小板数，hemoglobin量，

hematocrit値，比重，血清総蛋白量および血清カル

シウム含下等に特にDEHP投与によると思われる影

響は得られなかった．

　カルシウム：再加凝固時間，prothrombin時間およ

びthτombelastogramにおいても特に著明な変化は

認められなかった．

　2・ウサギの呼吸，血圧および心拍数はDEHP　100

mg／kg以下の投与量で変化は認められなかったが，

250mg／kgでは投与予約5分で約10　mmHgの血圧

下降を示したのち，投与後20～30分で投与前のレベ

ルに回復した．

　心拍数および呼吸には殆んど影響は認められなかっ

た．

本研究は厚生省医療助成研究として行なった．
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医療用具に用いられるフ。ラステックスの血管内埋没の血液におよぼす影響

中浦愼介・長尾重之・川島邦夫・田中　悟・桑村　司・大森義仁

Effects　of　Intra－aortal　Implantation　of　Plastics　Used　as　MedicaI

　　　Products　on　Rabbit’s　Hematological　Parameters

Shinsuke　NAKAuRA，　Shigeyuki　NAGAo，　Kunio　KAwAsHIMA

Satoru　TANAKA，　Tsukasa　KuwAMuRA　and　Yoshihito　OMoRI

　Various　hematological　parameters　were　examined　following　implantation　of　strips　of　polyvinyl

chlor三de，　nylon　and　hydron　rod　into　rabbiゼs　aortae．

　No　signi丘cant　changes　were　found　in　circulating　blood　cell　counts，　hemoglobin　content，　hematocrit

value，　blood　speci且。　gravity，　serum　viscosity　and　serum　protein　content．

　Prothrombin　time　and　blood　coagulation，　exalnined　by　clot・timer　and　thrombelastography，　showed

no　significant　changes　during　182　days　after　implantatio旦of　these　plastic　materials．

　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

　人工心臓弁の材料として用いられているグラステッ

クスを血管内に埋没し，それらの血液におよぼす影響

については先に報告したエ）．今回はさらに，輸血用セ

ット等の材料に用いられ，di（2－ethylh砿yl）phthalate

（DEHP）が比較的多量に添加されている塩化ビニー

ル，縫合糸，源過布に用いられているナイロンおよび

コンタクトレンズの材料で抗凝血性，柔軟性，弾力性

に富む親水性ポリマーであるハイドロン2）．につき，こ

れら小片の血管内埋没後のウサギ血液におよぼす影響

を検索したので報告する．

実　験　方　法

　用いた動物は実験開始時体重2－2・6kgの白色雄性

ウサギで，1試料につき5匹を使用した．

　検体として用いた塩化ビニール・チューブはチッソ

株式会社製，ナイロンー6はユニチカ社製のポリミアミ

ド樹脂およびハイドロン・ロッドはクラレ自製のもの

である．

　塩化ビニール・チューブはポリ塩化ビニールとして

62．85％，可塑剤としてDEHP　31．42％，熱安定剤と

してステアリン酸カルシウム0．69％，ステアリン酸

亜鉛0．44％，滑剤としてエポキシ化大豆油4．40％，

ステアリン酸0・19％の割合で含有するものを使用し

た．

　塩化ビニール・チューブは外径約2mm，内径約

0．7mmの管状，ナイロンー6およびハイドロン・ロッ

ドは外径約2mmの棒状のもので，各試料とも約4cm

の長さとして，総頸動脈内に埋没した．

　なお，これら小片の洗瀞，総頸動脈内への挿入は前

報Dと同様に行なった．

　検体埋没後は毎日体重の測定を行なうとともに，7，

14，28，56，91，126，154および182日目に以下の

血液学的検査を行なった．

　赤血球数ならびに白血球数はmicrocellcounter

（Toa，　Model　SP　502－EL　3）を使用し，血小板数

はRees－Ecker法3），　hemo910bin量はcyanmethe－

moglobin法4），　hematocrit値は毛細管迅速遠心法5），

比重は硫酸銅法，血清総蛋白量はGornallのピゥレッ

ト比色法6）を用いて測定した．

　血清粘度はOstwald型粘度計を用い，37。の恒温

水槽中で計測し，蒸留水に対する相対粘度として表わ

した．

　Prothrombin時間はQuick　1段法7）にしたがい，

水溶性thromboplastin（Lyoplastln：持田製薬）2・O

m’に被検血漿0．1mJを加え，　Clot－timer（Heller

Laboratories，　Mode1202）を用い，3回繰り返し測

定を行ない，その平均値をもってprothrombin時間

とした．

　血液凝固過程はthrombelastograph（Hellige社製）

を用いてthrombelastogramを作製し，　r値（throm－

boPlastin値，反応時間），　k値（thrombln値，凝固

時間），r＋k値およびmax（最大振幅）8）を計測した・

採血時から振幅が1mmになるまでの時間をrとし，

振幅が1mmから20　mmになるまでの時間をkと

してそれぞれ分単位で表わした．最大振幅はmmで示

した．
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Body　we量ght　change　of　rabbits　after　intra－aortic　implantation　of　plastics

for　182　days

実　験　成　績

　一般症状ならびに体重変化

塩化ビニール・チューブ，ナイロンー6およびハイ

ドロン・ロッドとも埋没後8日項まで体重の増加はほ

とんど認められなかったが，9日以後は増加を示し

（Fig．1），実験期間中に異常と思われる症状および死

亡例は観察されなかった．

　血液成分および性状におよぼす影響

　静脈血中の赤血球数，白血球数および血小板数を調

べた結果はTable　1に示した．

　赤血球数，白血球数および血小板数は各埋没群とも

Table　1． Hematologica1五ndings　of　rabbits　after　intra－aortic　implantation

of　plastics　for　182　days

GrQup Day Erythrocyte　count
　（×105／mm3）

Leukocyte　count
　（×102／mm3）

Platelet　count
（×104／mm3）

Polyvinyl
chloride

　tube

　0

　7

14

28

56

91

126

154

182

59．9±3．2

50．7±4．3

60．4±2．5

59．3±2。3

57．1±3．8

57．2±3．3

51．6±2．9

62．5±9．1

56．3±4．7

69．8±7．5

75．5±4．1

77．4±7．7

76．5±6．2

70．5±5．5

70．7±4．0

64．1±9．7

66．3±2．6

71．4±6．3

47。6±1．9

50．6±4．2

45．2±2．6

44．0±1．7

47．0±1．8

45．1±1．7

48．2＝ヒ2．4

47．1＝ヒL2

47．9±2．0

0

7

14

28

56．2±2．8

55．3±3．4

53．3±1．9

53．5±2。7

72．7±9．1

86．8±3．1

83．5±8．4

69．0±10．9

46。1±0．8

46，3±1．4

44．4±3．2

45．1±3，1
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Ny10P－6 56

91

126

154

182

56θ4±3．8

55．8±2．7

51．6±2．3

57．4±4．5

54．9±5．4

7ユ．9±4．7

70．8±8．3

72．7±10．3

75，8±7。0

76．4±2。9

45，2±2．4

43．6±2．7

52．5±二2。3

47．5±1．1

45，1±2．3

HydrOn　rod

　0

　7

14

28

56

91

126

154

182

54．2±1．4

52．8±5．1

54．9±3。9

55．9±4．1

54．9±2．7

53．0±4．9

51．8±2．2

55，8±1．9

61．3±4．9

76．1±5．7

78．8±11．2

75．5±11．4

71．9±8．0

69．3±4．9

71．6±6．1

69．1±10．6

69．5±2．0

77．2±2．1

44．3±1．9

45．0＝ヒ1．6

47．0±1．2

46．5±1．8

46．0±2．9

42．2±0．9

48．7±1。8

49．6±1．2

43．4±1。2

Numerals　in　the　table　indicate　mean　and　standard　error　from　5　rabbits

Table　2． ｝｛ematologica1£ndjngs　of　rabbits　after　jntla－aortic　implantation

of　plastics　for　182　days

Group Day Hemoglobin
　　（9／dl）

Hematocrit
　　　（％）

Blood　specific

　　gravlty

Serum
　　viscosity

Serum　protein
　　　（9／dl）　一

Polyvinyl
ch1Qride

　tube

　0

　7

14

28

56

91

126

154

182

13．2±O．6

11．6±0．7

12．3±0．5

13．5±1．7

12．0±0．5

12．3±0．3

13．3±0．4

12．5±0．4

13。2±0．6

36。4±2。1

32．6±2。4

36．7±1．4

37．2±0，7

34．8±2．1

36．5±1．3

38．9±0．6

37．0±：0．8

38．5±1．0

1．050±0．0007

1．049±0，0012

1．049±0．0006

1．049±0．0014

1．049±0．0012

1．051±0．0004

1．050±0．0006

1。050±0，0008

1．050＝ヒ0．0009

1．40±0．04

1．49±0．04

1．44±0，03

1．45±0．03

1．44±0．06

1．42±0．07

1．51±0．05

1．47±0．02

1．50±0．05

9．0±0．3

8．5±0．6

9．5±0．6

9．3±0．4

8．8±0．2

8．9±0．6

9．0±0．4

8．0±0。4

9．0±0．3

Nylon－6

　0

　7

14

28

56

91

126

ユ54

182

12．8±0．4

11．5±0．7

12．1±0．3

13．3±0，9

12．9±0．7

11．8±0．4

12．0±0。4

12．3±1．1

12．7±0．7

33．1±1．4

33．2±1．4

36．6±1．3

34．8±：2．0

36．3±1．9

35。5±2．4

35．5＝ヒ1。1

38．1±1．2

36．3±1．2

1．048±0．0008

1．047±0．0005

1．048±0．0007

1．050±0．0009

1．049±0．0011

1．050＝ヒ0．0009

1．050±0．0007

1．049±0．0004

1．050±0．0005

1．41±0．02

1。45±0．28

1．45±0．04

1．45±0．02

1．45±0．04

1．43±0．03

1．49±0．05

1．46±0．31

1．46±0。03

9．2±0．5

8．1±0．4

9．2±0．4

9．8±0．3

8．4±0．3

8．2±0．6

8．8±0．6

8．2±0．5

9．2±0．2

　0

　7

14

28

12．7±0．4

11。2±0．5

13．2±0．5

12．9±0．7

35．0±1．7

33．0±2．1

34．4±1．6

34．9±1．3

1．049±0．0007

1．048±0，0009

1．048±0。0004

1．048±0．OGO5

1．42±0．01

1．54±0．04

1．40±0．02

1．48±0．02

9．0±0．7

9．3±0．2

8．8±0．4

9．3±0．6
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Hydron　rod 56

91

126

154

182

11．5±0．7

12．8±0．8

12．0±0．6

13．4±0．4

12．5±0．3

34．8±2．0

35．5±1．8

33．6±0．9

39．6±1．3

34。0±0．3

1．048＝ヒ0．0009

1．049±0．0014

1．050±0．0010

1，049±0．0007

1．049±0．0006

1．47±0，04

1．46±0．03

1．45±0．06

1．49±0．04

1．48±0．06

8．4±0．3

8．7±0．3

8．9±0．5

8．6±0．4

8．9±0．5

Numerals　in　the　table　indicate　mean　and　standard　error　from　5　rabbits

Table　3．　Blood　coagulation　of　rabbits　after　intra－aortic　implantation　of

　　　　　　plastics　for　182　days

Group 　　　　ProthrombinDay
　　　　time（sec）

Thrombelastogram　value

r（min） k（min） r十k（min） max（mm）

Polyvinyl
chloride

　tube

　0

　7

14

28

56

91

126

154

182

9．6±0．5

9．1±0．3

9．5±0．3

9．8±0．5

9．4±0．4

9．2±0．2

9．5＝ヒ0．1

9．0±1．6

9．6±0．2

13。4±0．5

12．9±1．2

13，3±0。5

12．9±1．1

11．6±1．5

13．3±0。6

12．3±0．9

12，9±1．6

12．2±0．7

4．6±0．2

4．8±0．4

4．8±0．6

4．5±0．2

5．4±0。3

4．4±0．6

4．6±0．3

4．5±0．4

5．1±0。5

18．0±0．5

17．8±1．1

18．1±1．0

17．3±1．0

17。0±1．5

17。7±0．1

16．9±0．9

17。4±1．3

17．3±0．3

59，1±1．1

61．2±2．3

61．7±1．3

59．7±1．0

59．6±0．9

59．6±0，7

60．8±1．5

61．2±1．9

59．8±0．9

Nylon－6

　0

　7

14

28

56

91

126

154

182

9．2±0．7

8．7±0．3

9．4±0．2

9．7±0．4

8．9±0．2

9．5±0．3

9．2±0．1

9．2±0．4

9．2±0．4

12．9±0．7

12．6±0，8

12．4±0．7

13．1±0．7

11．7±1．0

11．8±1．2

11．5±1．0

13．6±0．8

13．5±1．1

4．7±0．4

4．7±0．5

4．2±0．5

4．6±0．5

5．4±0．3

4．5±0．3

4．9±0．5

4．7±0．4

5．0±0．5

17，6±0．8

17。3±0．5

16．6±0．7

17．7±0．5

17，1±1．0

16，3±1．0

16，4±0．9

18．3±0．7

18，5±0．7

61．1±1．5

60．3±3．1

63．5±1．9

60．4±1．0

59．2±2．7

61．0±1邑7

60．7±1．5

60．4±1．4

56．6±1．2

Hydron　rod

　0

　7

14

28

56

91

126

154

182

9．1±0．4

8．5±0．3

9．1±0．2

9．3±0．5

9．0±0．4

9．4±0．3

9。3±0．3

8．5±0．2

9．2±0．2

12．6±1．4

13．1」±1．7

12．9±1．7

12．1±0．6

12．0±1．2

13．9＝ヒ1．3

12．7±1．0

11．7±0．9

12．1±1．3

4．9±0，3

4．8±0．5

4．6±0．5

4．5±0．6

4．8±0，7

4．1±0．2

4．5±0．5

4．6±0．4

5．4±0．4

17．8±1．5

17．9±1．4

17．5±1．2

17，0±0．2

16，8±1．0

18ゆ0±1．3

17．2±0．8

16，3±0．7

17。5±1．0

59．9±1．2

60．0±1．8

64．6±2．8

60．0±1．2

60．4±2．0

60．2±2．0

59．2±0．9

61．4±1．8

60．6±1．6

Numerals　in　the　table　indicate　mean　and　standard　error　from　5　rabbits
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埋没前値に比べて特に大きな変化は見られなかった．

　Hemoglobin量，　hematocrit値，比重，血清粘度

および血清総蛋白量の測定結果はTable　2に示した．

　Hemoglobin量は各埋没群とも埋没後7日目，ナイ

ロンー6埋没群の91日目およびハイドロン・ロッド埋

没群の56日目において埋没前野に比べて若干低唱を

示したが，いずれも生理的範囲をこえる値ではなかっ

た．

　Hematocrit値，比重，血清粘度および血清総蛋白

量においては全実験期間をとおして，特に大きな変動

は見られなかった．

　血液凝固時間におよぼす影響

　Prothrombin時間およびthrombelastogramの両

者から，プラスチック埋没のウサギの血液凝固におよ

ぼす影響を検討し，その結果をTable　3に示した．

　Prothromb1n時間は各埋没群とも埋没早戸に比べ

て埋没後若干の変動が見られたが，いずれにおいても

有意の変化は認められなかった。

　Thrombelastogramでは，　r値，　k値，　r十k値お

よび最：大振幅のいずれにおいてもプラスチッ・ク埋没後

に大きな変化は見られなかった．

考 察

　ウサギ総頸動脈内に検体埋没後8日項まで体重増加

抑制の傾向が見られたが，9日以後では体重増加を示

すようになった，このことは，松田9）が犬心臓内に外

早早・静脈片の埋没後1週間までは体重の減少を見た

が，それ以後埋没前に回復したという報告もみられ，

前報1）と同様，埋没手術による影響と考えられる．

　これらプラスチック片を血管内に埋没した場合，血

液に影響をおよぼすような物質が循環血中に溶出する

ことが推察される．

　Swank1σ）は輸血用ビニールバッグに保存した血液

サンプルに，受血者の毛細血管を閉塞するおそれのあ

る，微小塞栓性凝集が認められ，これら凝集物は，接

着性の増加に起因する血小板塊から構成されていたと

報告している．Jaegerら11）はプラスチックバッグに

保存された血小板濃縮物を用いて，その血小板中の

DEHPを測定したところ，平均37．3±3，8mg／工00

m’であったと報告し，さらにDEHPは血液によって

PVCチューブから抽出され，ときには高濃度に人体

へ移行するおそれがあるため，プラスチック可塑剤に

は血液やその成分中へ移行しないような可塑剤を開発

すべきであると強調している．

　しかしながら本実験では，血液成分あるいは性状等

において大きな変化はなく，また血液凝固系に関する

検索として行なった，prothrombin時間ならびに

thrombelastogramにおいても影響は見られず，今回

の実験条件下で観察した限り，用いたプラスチック片

は循環血に特に変化を与えないと考えられた，

む　　す　　び

　塩化ビニール。チューブ，ナイロンー6およびハイ

ドロン・ロッドの小片をウサギ頸動脈を介して大動脈

弓内に埋没したのち，182日間にわたり，これらプラ

スチックの血液におよぼす影響を観察した．

　埋没初期体重増加抑制が見られたが，それ以後体重

は増加し，一般状態において特に異常は観察されなか

った．

　赤血球数，白血球数，血小板数，hemoglobin量，

hematocrit値，比重，血清粘度および血清総蛋白量

に特に著明な変化は見られなかった．

　Prothrombin時間およびthrombelastogramにお

いても著変は認められなかった．

　本研究は厚生省医療助成研究として行なった．

1）

2）

3）
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　　　　　細菌性発熱物質の末梢作用に関する研究（■）

ラット肝ミトコンドリアの呼吸に及ぼす発熱物質の影響について

堀　弥生・加納晴三郎

Studies　on　the　Relatiopship　between　Fever　Reaction　of　Bacterial

　　　　　　Pyrogen　and　Its　Peripheral　Actiolls．　II

Effects　of　the　Pyrogens　on　Rat　Liver　Mitochondrial　Respiration．

Yayoi　HoRI　and　Seizaburo　KANoH

　The　pyrogens　were　prepared　from　E．　coli　and　bakeゼs　yeast　and　the　relationsh1p　between　the

pyrogenicity　and　the　effect　on　mitochondrial　function　of　rat　liver　was　compared　with　2，4－dinitro・

pheno1．　We　have　obtained　the　following　results；

1）　The　pyrogens　decreased　P：Oratlo　of　liver　mitochondrla　and　the　decrease　in　the　ratio　was

corresponded　to　their　pyrogenicity．

2）　Succin王。　dehydrogenase　and　ATPase　of　mitochondria　were　activated　by　the　both　pyrogens　and

the　degree　of　the　activation　was　also　corresponded　to　the　pyrogenicity．

3）　It　was　concluded　that　the　pyrogens　were　a　so丘of　uncouplers　as　2，4－dinitrophenol　in　rat

liver　mitochondrial　oxidative　phosphorylation．

　From　the＄e　results，　we　have　discussed　on　the　relationship　between　the　effect　of　a　pyrogen　on

mitochondria　and　its　pyrogenicity．

　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

ま　え　が　き

　前野1）において著者らは，細菌性発熱物質（Pyrogen）

はラット肝ミトコンドリアに∫η癬70で吸着すると

共にATP・Mg＋＋によるミトコンドリアの収縮に対し

て抑制的に作用することを述べた．fπ〃漉。におい

て，ミトコンドリアに対する薬物作用は薬理作用との

相関性において考えることが重要であるが，この点に

関しては必ずしも現在まで明確な結論は得られていな

い2）3）4）．

　一方，Pyrogenは発熱活性を主要な生理活性として

いるが，それ以外にもさまざまな生理作用を有してい

ることが古くから知られており5），また，ミトコンドリ

アに対する作用については二，三の研究が行なわれて

いる6）7）8）．しかしながら，薬理作用がミトコンドリア

に対する作用とどのように対応しているかについて明

確な結論は得られていない．著者らはこの点について

のPyrogen発熱活性とそのミトコンドリアに対する

作用とが，如何なる関係を示すかを明らかにするため

に，ラット肝ミトコンドリアに対する各種のPyrogen

の酸化的燐酸化に対する活性の比較をすることによ

り，発熱活性に関与するミトコンドリアの動態を明ら

かにしょうと試みた．

　以下にこれらの結果について述べる．

実験材料と方法

　1）　Pyrogen　testとミトコンドリアの調製

　Pyrogen　testは前報1）に述べたごとくである．肝

ミトコンドリアも二二1）に述べたごとく体重200g前

後の雄性ラットの肝臓より5C肋θfゴθ7の方法によっ

て調製した．

　2）　各種Pyrogenの調製

　大腸菌Pyrogenは大腸菌UKTB（阪大徴研より

分与）より前報Dと同様の方法により調製し，また，

酵母Pyrogenはパン酵母よりトリクロル酢酸を用い

て抽出した9）．本標品は23％の蛋白，15．3％の核酸，

0．15％の無機燐および24％の多塘体を含有しており，

ウサギに対する最少発熱量（0．6。C上昇）は100μg／kg

であった．大腸菌Pyrogenの最少発熱量は0・5μg／

kgであり酵母Pyrogenは明らかに発熱活性は弱い

ものである．

　3）肝ミトコンドリアの呼吸量の測定。

　　i）ポーラロゲラフによる方法

　Chenceの方法1。）による酸素電極法によった．すな

わち，回転自動酸素測定器（柳本製作所製PO－100型）

を用い，溶媒は0．25Mのショ糖溶液中に0．01Mの

KC1，2mMのMgCi2，ならびに0．2mMのEDTA
を含み，pH　7．2に調整し，総量2m’となした．
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　ii）　ワールブルゲ検圧計を用いる方法。

　常法により，次の如き組成を持つ反応液を用いた．

すなわち，0．015M　ATP　O．2m1，0．01M　MgSO4

0．2mJ，0．3M燐酸Buffer（pH　7．4）0．2m’，0．5M

コハク酸ナトリウム0．2m’，0．4Mショ糖，10－4M

チトクロームcO．2mJ，0．25MKCIO．3m1および

10mg／mJヘキソキナーゼ0．2m1を含む液で36．5。C

の温度で反応せしめ，反応の終了は10％TCA　O．1

mZを加えて遠沈し，上清について燐酸の定量を行な

ったn）．蛋白の定量は勘1加　の方法によって行なっ

た12）．

　ili）　ATPaseの測定

　Kielleyの方法によった13）．

実験　結　果

　〔1〕　大腸菌Pymgen，酵母Pyrogenならびに

2．4．dinitmphenol（DNP）のウサギおよびラットに

対する発熱性。

　各種のルートで大腸菌Pyrogen，酵母Pyrogen，な

らびにDNPをウサギおよびラットに注射し，それら

の発熱活性を比較した結果を二一1に示した．

Table　1．　Effect　of　the　pyrogens　on　rabbit　and　rat

　rectal　temperature　by　varlous　injection　routes・

99．1）に対する大腸菌PyrogenのDose－response

について。

　コハク丁丁水素酵素はTCAサイクルの酵素として

ミトコンドリアの呼吸鎖をなすものである．この活性

にPyrogenがどのように作用するかを明らか｝こするた

めに，100μ9／m1，10μ9／mZ，および1μ9／mJとなる

ように反応槽に加え基質として0．2Mのコハク酸ナ

トリウムを加えてState　IV呼吸を，また0．05　Mの

ADPを加えてState皿呼吸を行なわしめたところ，

図1に示した結果が得られた．すなわち，いずれの濃

（02Saturated％）
100

80

60

40

Sp・ece・鴇欝（Doseper　kg）・…es　FL・

Rabbit　E．　coli　　O．1μg

　〃　　　　　　　〃　　　　　　　〃

　〃　　　　　　〃　　　　　　　〃

　〃　　　　　　〃　　　　　　　〃

　〃　　　Yeast　　10．0μg

　〃　　　　〃　　　　1．0

　〃　　　DNP＊　　　2．Omg

　ノノ　　　　　　〃　　　　　　　〃

Rat　　　E．　coli　200．　Omg

　〃　　　Yeast　　　　〃

　〃　　　DNP　　　　〃

i．v．

i．m．

i。P．

S．C．

1．V．

〃

〃

i．m．

1・P・

〃

1・P・

51，3

22．5

14．8

1．4

10．2

4．6

23．0

18．6

17．5

12．5

13．7

20

0

A会紬。，，。会n

　　B↓B言Py課

一1min

C　C

Contro1

　　1

C
C

（10μ9／m～）

（100μg／mの （1μ9／mJ）

Fig．1．　Dose　response　of　E．　coli　pyrogen　on　rat

　　　　liver　mitochondrial　respiration　by　polaro・

　　　　graphic　method．

　　　　A．addition　of　mitochondria，　B．　addition

　　　　of　succinate，　C．　addition　of　ADP．　See

　　　　other　details　in　materials　and　methods．

＊DNP：2，4－dinitropheno1．

　表にみられるごとく，大腸菌　Pyrogenは酵母

Pyrogenに比べて著しく活性は高く，特に静脈注射

時に著しい差がみられる．DNPは投与ルートにあま

り影響されないことが示されている．

　〔H〕大腸菌Pyrogenのミトコンドリア呼吸に対

する影響

　i）　ミトコンドリアのコハク酸脱水素酵素（1．3．

度においても対照に比べてState　IV呼吸は促進せし

められており，特に100μ9／mJのPyrogenを加え

た時その度合は著しいことを認めた．

　ii）酵母PymgenおよびDNPのミトコンドリ

ア呼吸に対する影響

　前述の実験と同様に酵母PyrogenおよびDNPに

ついて行なった結果を図一2に示した．

　酵母Pyrogenは100μ9／mJを加えても大腸菌

Pyrogenを同濃度を加えた時の如く著しいコ・・ク酸
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（02Saturated％）
100

80

60

40

20

0

ADNI　A＼。，会、．

　蟹　　　　　　　　Pyrogen　Yeast

　　B　　　　　　　　　　pyrogen　　　　　B　　　B

　　　　　　　　　　　B

一hロi皿

C

　　　　　（100μ9／m’）

　　Control
（10－3M）

（100μ9／m～）

Flg。2．　Compaτison　of　three　pyrogens　（E．　cQli，

　　　Yeast，　and　DNP）on　rat　llver　mitochondrial

　　　resplratlon．

　　　A，B，　and　C　denote　in　Fig．1．

（02　Sa加rated％）

100

80

66

40

20

0

　　Pyrogen

　　A　　AA
A

　　　Pyrogen
　　　　　　　B
　　B　　BB　　　　　　　　　Pyrogen

一1min

C　C C　　　C

Control　　　　　（100μg／mD

　　（1。0μ9／mの　（100μ9／m～）

Fig．3．　Effect　of　contact　time　with　E。　coU　pyrogen

　　　during　rat　liver　mitochondriaI　respiration．

　　　A，B，　and　C　denote　in　Fig．1．

脱水素酵素の活性化は認められなかった，また，DNP

は10日3Mでも大腸菌Pyrogenと同様に著しくState

IV呼吸は増大した．従って，：大腸菌Pyrogenには

DNPと同じくuncoupler作用が認められたが，酵母

Pyrogenはuncoupler作用はほとんどないか，また

は認められないことを示している．

　iii）　ミトコンドリアの呼吸に及ぼす大腸菌Py・

mgenの接触時間の影響

　コハク酸脱水素酵素はミトコンドリアの内膜に分布

しておるものとされているため，　State　IHおよび

State　IV呼吸には多少の時間的なズレがあるものと

思われる．このことを明らかにするため，大腸菌

Pyrogen　とミトコンドリアの接触時間を変化させて

それぞれState皿およびState　IV呼吸を行なわし

めたところ，図一3に示した結果が得られた．

　すなわち，Pyrogenをミトコンドリアと共に初め

に添加すればState　IV呼吸は著しく促進されるが，

Pyrogenをコハク酸ナトリウムと同時に添加したり，

またはコハク酸ナトリウムを添加したのちに加えたり

してもState　Wの反応速度に薯しい差は認められな

い．

　〔皿〕　ミトコンドリアのP／0比に及ぼす影響

　上述の実験から，Pyrogenは，ほぼDNPと同様

の性格を持つuncouplerであると考えられたので，

intactミトコンドリアについてP／0比をワールブル

グ検圧計によってDNPを対照としての実験を行なっ

た．その結果を表一2に示した．

　すなわち，いずれのPyrogenでも呼吸商　（QO2）

は対照をloO％としたとき増加しており，また，　P／0

比は減少していることが明らかである．しかし，それ

らの度合は発熱活性に対応しているから，発熱活性は

ミトコンドリアの機能におよぼす影響圏と関係するも

のと考えられた．さらに，このことはミトコンドリア

Table　2．　Effect　of　the　pyrogens　on　miヒochondrial

　oxidative　phosphorylation　fπ　〃”70　at　370C．

Pyrogens
（per　3　mの

Q。2

（％）

P／0
（％）

Control

Yeast　Pyrogen
　（500μ9）

Yeast　Pyrogen
　（100μ9）

E．coli　Pyrogen

　（100μ9）

2，4－dinitrophenol

　（10－5M）

100

142

114

138

121

100

N．D．＊

81

50

82

＊Not　done
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Table　3．　Effect　of　the　pyrogens　on　mitochondrial

　ATPase　activityゴπ癬γo　at　25。C．

Pyrogens ・…臨S樗ﾋ、ty・

E．coli　Pyrogen　　100μg／m’

　〃　　　　〃　　　　　　10　〃

Yeast　Pyrogen　　　　100　〃

　〃　　　　〃　　　　　　10　’ノ

2，4－dinitropheno1　　10層5M

　〃　　　　〃　　　　　　10－6M

Contro1

45．1

5．2

50．8

5．9

52．7

14．2

2．1

＊Specific　activity　was　expressed　as　liberated

　i：10rganic　phosphorus　μg／20　min／mg　of

　mitochondria．

のATPase活性に関係していることが考えられるの

でその影響を検討したところ二一3に示した解果が得

られ，た．すなわち，ATPase活性は大腸菌：および酵母

Pyrogenによって共に上昇し，その程度はほぼ同じ

であった．DNPはユ〇一5Mでほぼ同程度の作用を示

した．

を起こすことから，Pyrogenの発熱作用は部分的に末

梢作用としてのuncoupler作用が関与しているもの

と考えられる．しかしながらラットはウサギにくらべ

て著しくPyrogenに対して発熱に対する感受性が低

いことから18），ラット肝ミトコンドリアにおける成績

がそのままウサギの発熱性に対比せしめることはでき

ない．これらの問題はなお検討中である．

考 察

　ミトコンドリアのもっとも重要な機能は酸化的燐酸

化ならびにTCAサイクルと共に高エネルギー燐酸化

合物，特にATPの合成系を有することである．酸化

的燐酸化の阻害剤は古くから薬理学的活性物質も含め

てさまざまのタイプのものが知られているが，それら

の作用と酸化的燐酸化能に関する相関性を明らかにし

た報告は少ない14）．

　前報に明らか｝こした如く著者らはPyrogenがミト

コンドリアに吸着し，ATP－M9によるミトコγドリ

アの収縮に拮抗するが，なおその理由とその生理的意

義については不明である15》．

　Pyrogenはコハク酸脱水素酵素の活性化が著しく，

その度合は発熱活性の強度に対応していることはミト

コンドリアが発熱反応に関係あることを示しており，

特にミトコンドリアとPyrogenの接触時間がState

皿およびState　IV呼吸に影響していることと共に

興味ある知見と言える．Venulet16）17）らはすでに

Pyrogenの発熱性は末梢におけるコ・・ク酸脱水素酵

素の活性化によるものと推定しており，これによる水

素イオン2コが呼吸鎖を通じて2分子のATPを生ず

ることから，ATPaseの活性化につながるものであり

すでに知られているDNPのuncoupler作用と類似

しているものである・DNPは末梢に投与しても発熱

結 論

　発熱活性の著しく異なる大腸菌Pyrogenと酵母

Pyrogenを調製し，それらの発熱活性とゴη”ξ〃。に

おけるラット肝ミトコンドリアの酸化的燐酸化系に対

する作用をDNPを対照として比較し次の如き結論を

得た．

　1）　これらのPyrogenはいずれもP／0比を低

下せしめるが，その比率は発熱活性にほぼ対応してい

た．

　2）　これらのPyrogenはコハク酸脱水素酵素を活

性化するが，その度合は発熱活性とほぼ対応してい

た．

　3）　これらのPyrogenは1ミトコンドリアのATPase

を活性化した，

　4）上述の事実は2，4－dlnitropheno1（DNP）と類

似しており，PyrogenはDNPと同じく酸化的燐酸

化のuncouplerであると考えられた．
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ケシの直接抽出に関する研究（第1報）

栽植密度が生育・収量におよぼす影響

畠山好雄・西孝三郎・大野忠郎・大野昌子・島守望彦・高橋一徳

　Studies　on　Cultivation　of　P㍑ヵαびθ7507ηπ乖7z‘”z　L．

　　　　　　　　and　Extraction　of　the　Alkaloids．　I

Effect　of　Planting　Density　on　the　Growth　and　Yield

Yoshio　HATAKEYAMA，　Kosaburo　NlsHI，　Tadaro　OHNo，　Masako　OHNo，

　　　　　　　　Mochihiko　SHIMAMINE：and　Kazunori　TAKAHAsHI

　Studies　on　relation　between　the　planting　density　and　yield　of勲ραび〃502ππ漉π‘2πL．　were

carried　out　under　five　different　planting　dens1ties：Plot　A，　sparse　planting；Plot　B，　contro1；P置ot

C，dense　planting；Plot　D，　non－thinning；and　Plot　E，　same　density　as　Plot　B　but　axlllary　buds

were　taken　out　to　get　one　main　capsule　for　the　incision．

　Contents　of　mQrphine　in　the　capsules　and　the　extracting　conditions　were　also　studied．

1）、Signi丘cant　differences　were　observed　between　Plots　A，　B　and　C　on　the　foliage　weights，　capsule

weights　and　s量ze　of　capsules。

2）　Positive　correlation　was　observed　between　the　weight　of　capsule　and　weight　of　foliage　（plot

A，r＝0．59；Plot　B，　r＝0．74＊；Plot　C，　r＝0．89＊＊）・

3）　The　weight　of　foliage　generaIly　increased　remarkably　during　about　two　weeks　before　the

nowerlng（60％nowerlng　of　the　main　stem　nowers）and　decreased　after　the　nowering．

4）　The　viabilities　of　plants　were　more　than　90％in　all　plots　and　the　injured　intensity　by　cold

remarkably　varied　from　plot　to　plot：Plot　A，48．2％；Plot　B，22．4％；Plot　C，2．4％．

5）　The　growth　and　development　of　plants　in　plots　A　and　E　were　faster　than　plots　C　and　D．

6）　Significant　diHlerences　were　observed　between　each　plots　on　the　fresh　weights　of　foliages　and

capsules，　air－dry　weights　of　capsules　and　number　of　capsules．　The　yield　of　the　Plot　C　was　the

highest．

7）The　capsule／foliage　ratio　of　Plot　A　was　higher　than　those　of　Plots　B　and　C　and　the　capsule／

peduncle　ratio　in　the　Plot　C　was　the　highest．

8）　Asuitable　extraction・conditlon　of　morphine　from　the　capsule　wlth　water　was　at　20。C　for　24　hrs．

9）　Contents　of　morphine　in　the　low　position　capsules　were　higher　than　those　of　high　posltion

capsules，　and　contents　of　morphlne　in　capsules　of　15　days　after　the　Howering　were　higher　than

tllose　of　20　days　after　the　nowering．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

ま え　が　き

　わが国におけるケシの栽培は労力不足・経済的理由

により，その栽培は減少の一途をたどり，昭和48年

度は栽培面積6．9ha，アヘン生産量27．1kgに、急減

した．ところがアヘンの需給は世界的にひつ回し，わ

が国の年間需要を輸入によってまかなうことが困難視

されてきた．

　現在，わが国におけるアヘンの採取は開花後15日

頃，各覇果に切傷用のナイフで傷をつけ，しみ出た乳
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液を採聾する方法（切傷法）がとられているため多大

の労力を必要とする．

　ケシ植物体よりアルカロイドを直接抽出する方法に

ついては，いくつかの報告1電6）があるが，栽培学的見

地より直接抽出を論じたものは少ない．

　そこで筆者らは省力化を図るとともにアヘンアルカ

ロイドの生産を効率的に行ない，その供給を確保する

ことを目的に直接抽出の試験に着手した．

　すなわち，1972年～1974年においてはまず全草抽出

のための基礎データを求めることとし，栽植密度の相

違が単位面積当たりの収量およびモルヒネの含有量に

およぼす影響を明らかにするとともに，収穫された植

物体のうち莇果を用いて抽出条件の検討を行ない多少

の知見を得たので報告する．

Time　of　harvest三ng

First　time Second　time

A：　　May　28，’73

B：　　May　28，’73

C：　June　30，’73

D＝　June　31■73
E：　　Incision；May　28－June

　　　　Havest；June　5，’73

June　2，’73

June　2，’73

June　4，’73

June　5，，73

2，’73

実験材料および方法

　L　栽培試験

　1972年6月春日部試験場で採種した「1貫種」の種

子をウスプルン250倍液に3時間浸漬消毒後，同10

月20日目播種し，モミガラで覆土した。

　肥料は基肥として10アールに複合化成8－8－8を39

kg施し，追肥に硫安22，過石40，塩加20，油粕75，

魚粕40，尿素4kgを1973年3月5日，3月20日，

4月25日の3回に分施した．間引は1月16日，2

月6日，2月14日の3回行ない，薬剤散布は石灰ボ

ルドー等量合剤（6斗式）を4月9日，4月26日の

2回，ラソネート水和剤1000倍液を5月7日の1回

行なった．E区については腋芽の摘除を5月11日に

行なった．

　試験区分は次のように設けた．

Plo亡
Planting　density　Amount
Number　of　Space　of　sowing
plant／10a　　（cm）　（gr／10a）

A：Sparse　planting

B：Control

C：Dense　planting

D：Non・thinning

E：lncision＊

　2860

　8580

42900

203500

　8580

77×45

77×15

77×3

77×一

77×15

330

330

910

330

330

＊This　plot　was　prepared　as　usual　way　of　planting

　of　R　50”〃2ヴ乙7π2πto　take　opium　by　incision．

　植物体の収穫は開花後15日と20日の2回次のよ

うに行なった．

　2．アルカロイドの抽出

　アルカロイド含量の検討は植物体の中まず萌果につ

いて行なうことにした．

　収穫期に植物体を抜き取り，乾燥の便のため果梗

50cmを付けて朔果を切取り風乾した．水分約13％

まで乾燥した後この果梗付朔果をクロスビーターミル

で0．5mm以下に粉砕し，その粉末15　gを水300　cc

で抽出する．抽出温度と抽出時間の組合せは表6の通

りで，抽出時間のうち（4－4）とは浸漬4時間，撹絆

4時間を示す．

　3．モルヒネ含量の試験

　ケシ植物中のモルヒネ含量は，抽出液をイオン交換

樹脂で処理したのち，すでにわれわれが述べた7）α一ニ

トロソーβ一ナフトールによる比色法で測定した．

試薬　α一ニトロンーβ一ナフトール試薬＝

　α一ニトロンーβ一ナフトール（特級）60mgを氷酢酸

80m’に溶かし，水を加えて100m’とする．

　10％硝酸カリウム溶液

　0．02％亜硝酸ナトリウム溶液

　1日目ルファミン酸アンモニウム溶液

　樹脂柱の調製　Amberlite　IRA　411　Cr型樹脂を直

径10mm管に5cmの高さ（約39）につめ，塩化

ナトリウム試論50m’を，ついで流出液が塩素イオ

ンの反応を呈しなくなるまで水を流す．　（流速1m’／

min．）

　試料溶液の調製　抽出液は正確に100mJとし，こ

の25m1を正確に：量り，蒸発ざらに移し，約10　m’に

なるまで濃縮する．濃縮液はあらかじめ調製した樹脂

柱を通し，蒸発ざらを少量つつの水で数回洗い，毎回

の洗液は順次樹脂柱に注ぎ，さらに水を流し，流出液

を正確に100m2とする（流速1mJ／min）．

　操作法　試料溶液1m’を正確に量り，面せん試験管

に入れ，正確にα一ニトロンーβ一ナフトール試液5m’，

硝酸カリウム溶液2mJ亜硝酸ナトリウム溶液1mJつ

つを1頂次加え，25。±1。の水中に45分間放置したの

ち，スルファミン酸アンモニウム溶液を正確に1m1，

ついでクロロホルム　10mJを加え，1分間振り混ぜ

る．水層を共せん沈澱管に移して1分間遠心分離し，

530mμにおける上澄液の吸光度を，水をブランクと
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して測定し，モルヒネ標準液7）を用いて作成した検量

線から，試料中のモルヒネ含量を求める．

実験結果および考察

　1．生育について

　各区とも発芽始は1972年10月27日，発芽ぞろ

いは同30日であった．

　1973年4月12日から収穫直前の5月25日まで1

週間に1度各区より10個体を無作為抽出し，その生

育調査を行なった結果は図1のとおりで，5月25日

における生育は表1のとおりであった．

　葉数は生育が進むにつれて減少し，収穫時には疎密

に関係なく1株9～10枚着生していた．葉の生体重

については区間に差があり，A区（疎植）では開花始

前10日に最高に達し以後漸減するが，B区（慣行）

とC区（密植）では開花前後に最高となる．茎部では

各区とも生育にともなって重量が埴加し，開花期にピ

ークがありほぼ一定する．

　生体重，草丈，果径など4月下旬に急激に増加する

が，開花前15日頃になると生長の速度が著しくなる

という木下の報告8）によく一致する．

　各区間の比較を行なうと表1にみるごとく茎葉の生

体重，果径，三重に有意差が認められ，特にA区とC

区の差が大きい．これは1個体の占有面積が広いと株
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Table　l　Growth　and　developme皿t　of　the　Opjum　poppy＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　Seeding　time　Oct．20，1972

　　　　　　　　　　　　　　　　　Date　of　investigation　May　25，1973

Plant
height
（cm）

1ength
。l

maln
stem
（cm）

number
　of
leaves

　　・・e・hw・1gh・（・）　cap・u1・（mm）nu略をe「

1eaf　…血・a・・ul・1・ng・h　w・d・h　1蘇1

・

Plot　A

〃　　B

〃　　C

〃　　D

125．2

130．1

127．5

105．2

工19．6

120．4

9．4

9．5

8．6

153．8

1工2．6

30．5

214．5

178．5

76．8

24．9

31．4

15．1

51．44

52．80

40．40

38．67

36．60

27，70

4．6

1．8

0．1

M．D．（0．05）　n．s．

M．D．（0．01）

14．27

18．29

n．S． 40．86

52．38

41．36

53。02

8．69

11．14

9．40

12．05

7．30

9．36
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Fresh　weight　of　capsule　（9）

Correlation　of　foliage　and　capsule

が大きくなるという一般的現象を意味するが，A区と

B区の間にはほとんど差が見られないので前者は栽植

密度が広過ぎるのではないかと思われる．図2からも

これが推察される．すなわち茎葉重と朔果重との相関

はB，C区でr＝0．74＊，0．89＊＊と高く，　A区では

r＝0．59と相関を示さない．なお図2にみられるよう

にC区では明らかに2つのグループに分れているが，

これは密植のため千鳥植えになってそのオモテとウラ

ができたためである．

　2．開花について

　ケシは一般に病虫害，寒害，傷害，競合などにより

予定した株数を維持し難いが，本実験においては計画

した株数に対する生存率はいずれの区においても90％

以上であった．

Table　2　Viab三lity　and　ratio　of　injury　by　cold

number　of
plant／10m
of　ridge

　　　　viabillty（％）

May　14　　　　　May　24

percent　of

injury＊　（％）

the　extent

　　of
damage＊＊

Plot　A

〃　B

〃　C

〃　D

〃　E

22

66

330

66

102．7

99．0

90．0

94．8

90．4

92．7

76．4

90．7

48．2

22．4

2。4

　0

十十　　十十十

　～

÷十～十十十

　十

＊date　of　investigation　Ap鵡19
＊＊

＋　　sllght　damage｛

＋＋@severe　damage
＋＋＋@dwar丘ng
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Table　3　Number　of　flowering

　　（per　10　m　of　ridge） （1973）

Number
　of
Plant

Part
of
Plant

　　　　　　　　　　Number　of　fiowring
May

　89101112131415161719
Plot　A

〃　B

20

56

〃　C　　265

〃　E 65

main　stem

貸rst　bud

second

third

fourth

丘fth

mam　stem
first　bud

second

third

fourth

main　stem

first　bud

second

main　stem

1

1

2

9　　4　　　5

　　　　　　1

1

3　　　7　　6　　2

　　　3　∂　6　　7

　　　1　　2　　10

　　　　　　　　　5

4　　　11　　　16　　　13　　　　9

　　　　　1　　2　　11

　　　　　　　　　　　3

5

9　　15　　28

6　　25　　27　　63

　　　　　　　　2

　　　　　　　　1

　　　　　　7　　3

2

9　　10

4　　11

2　　2

71　　42

1　　6

　　　1

　　　1

　　　1

3　　　2

3　　　3

1　　3

12

4

5

1

22

6

5

6

6

1

4

9

（％》1PI・・t・

300

200

督

言

奎

δ

も　100

当

§

z

50

ど

♂

’

ノ

〆
σ

　　　429

野！

o

8

’

〆

　　●’●一△
　，バ
♂●

，M、in　st，面　　ゴ

　　　　　　　ノ
　　　　　　げ8
　　　67●7　　　；’69．3

　　　　　　ノノ

　　　　　1ノ
　　　　　∫ノ　メ

　　　　ノ’　　！
　　　　の　の　　　　　　ノ
　　　　ノ済　　介
　　　　ノの　　　　ノ
　　　6ノ　　〆
　　　9　’　　　　　　　．6
　　　ノァ　　　　ノ

　変ニノ〆

　　’
　　！
／73．7

！

1

Q－oPlot　A＝5parse
沖一・梶　　”B：control

ゐr・噛　 〃C：dense
口■・gd口　　　　”　E：incis…on

Nay　7　　　9 11　　　　13　　　　15　　　　】7　　　　19

Fig．3　Transition　of　Howering　per　40　m2

　寒害の被度は区によって非常に異なり，密植したも

のほど少なかった．これは栽植密度によって圃場内の

微気象がかなり異なるためと思われる．

　各区の開花調査を行なったところ，栽植密度によっ

て多少生育が異なり，主軸花についてみると開花始よ

り盛期（60％）までA区4目，B区5日，　C区7日，

E区5日であった，そして開花始その他の生育も密植

すると多少遅れる事が分った．

　なお主軸の開花盛期（図3）より各区の収穫日を決

定した．

　3．　収量について

　各区の収量については高度に有意差があり茎葉，赫

果収量ともC区（密植）がよかった．D区（不間引）

の収量も比較的多いが，密植すぎるため徒長し茎葉が

非常に軟弱で生育途中に倒伏し，実際上栽培の管理が

非常に困難であった．

　朔果と茎葉の比を見ると収量と逆の関係にあり，単

位面積当りの物質生産が密植になるほどより多く茎葉

に向けられるようである．萌果にモルヒネ含量の多い

現在の品種では萌果／茎葉比の大きいことが望まし

く，栽培法あるいは品種を改良する必要があろう．

　第2回目収穫の収量が第1回のそれより少ないのは

主として枯死株の増加に起因していると思われる，ま

た第2回目の覇果／茎葉比が大きいのは落葉と体内養
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Table　4　Yields　of　the　foHage　and　capsule＊perユO　ares

　　　　　　　　　　　　（First　time　of　harvesting：15　days　after　flowering）

　　　　　　　　　　　（Second　time　of　harvesting＝20　days　after　flowering）

Fresh　weight（kg）

Follage Capsule

c／F

ratio

　　　　　Capsule
　Air－dry
weight（kg）　　　Number

First A
B

C

D
E＊＊

914

2300

3449

448

942

1216

1208

423

0．49

0．41

0．35

63．8

141．8

182．2

128．6

69．4

13160

25143

37160

61060

7654

M．D．（0．05）

M．D．（0．01）

350

467

117

149

19．67

24．60

9659

12378

Second　　A

　　　　　B

　　　　　C

　　　　　D

　　　　　E＊＊

606

1785

2989

331

821

1120

1088

423

0．54

0．46

0．37

52．2

130．0

194．6

158．0

69．4

10961

21749

36087

58317

7654

M．D．（0．05）

M，D．（0．01）

359

480

127

159

60．15

75．22

8372

10465

＊capsule　with　pedullcle　of　50　cm　length
＊＊ 凾奄?撃п@of　opium　was　783　g

Table　5　Rat三〇〇f　the　capsule　to　peduncle

　　　　　　（50cm　length）

A
B

C

D
E

First

0．78

1．11

1．39

1．28

1．31

Second

0．75

1．07

1．19

1．21

1．31

M．D．（0，05）

M．D．（0．01）

0．196

0．238

0．227

0．273

分の果実への転流が原因であろう．

　以上の結果をみると，C区における単位面積当りの

植物体収量がもっとも高いので，この区のモルヒネ収

量を計算してみると次のとおりとなる．すなわち，三

橋ら5）は葉，茎，萌果中のモルヒネ含量をそれぞれ0．10

％，0．03％，0．24％と報告している．そして本実験に

おけるC区の葉，茎，而果収量の比は約1：2：1な

ので，モルヒネ収量は茎葉部で約40％，朔果で約60

％となる．これは木下の報告6）とほぼ一致する．そし

て木下は「収穫の対象は萌果のみに限り，他の部位に

考慮をはらう必要はない」と結論しているが，筆老ら

は単位面積当りのモルヒネ収量をより高くするには当

然全植物体の利用を考えるべきで，この観点から栽培，

乾燥，抽出等の諸条件を検討することを考えている．

　植物体の部位によるアルカロイドの分布が非常に異

なる2・5）ので果梗付務果を材料とする場合には，その

収量と共に果実／果梗比が問題となる．そこで各区の

風乾物から40検体を無作為抽出し調べたところ表5

のようにC区（密植）とE区（切傷区）が大きく，疎

植になるほど小さかった．特にA区は他区に比べて小

さいが，これは茎葉に貯えられた同化産物が霜露に充

分利用されないうちに収穫期に達してしまったのであ

ろう．収穫期に密植区が完全に生育を停止していたの

に対し，疎植区では1次分枝，2次分枝の分化，伸長

が続いていたことからも推察される．

　4．　水抽出について

　溶媒に水を使って抽出するのに検体の20倍量：の水

を用いて行なった結果，20。C，24時間でモルヒネ収量

が最高となり，これ以上の温度，時間でも結果は変ら

なかった．



38 衛生試験所報三 門92号（1974）

Table　6　Extraction　of　morphine　with　water

（15gof　sample　was　extracted　with　300　ml

　　　　　　　　of　water＞

Table　7 Contents　of　morphine　in　capsules

of　different　situation

　　　Extraction　　　　　　　Y呈eld　of

Temperature　　Time　　nlorphine／sample
（C）　　　　　　　　（hr）　　　　　　　　（％）

Situation 　　　　Time　ofPlot
　　　haτvesting

Contents　of
morphine（％）

Main　stem

20

40

8（4－4）＊

24（17－7）

48Gl：1）＊＊

　8（4－4）

24（17－7）

48（ll：1）

0．16

0．20

0．19

0．19

0．18

A

B

May　　28

June　　2

〃　　　12

May　　28

June　　2

〃　　　12

0．29

0．23

　＊

0．29

0．26

0．13

0．20

First　branch

＊dipPed　for　4　hours　and　stirred　for　4　hours

＊＊dipPed　for　17　hours　and　stirred　for　7　hours，

　and　repeated　the　same　procedure．

　5，部位別繭果のモルヒネ含量について

　直接抽出の栽培においては腋芽を摘除しないので盛

花後7～10日以上にわたって分枝が咲き続け（図3），

収穫期には熟度の異なる萌果が収穫されることにな

る．その影響を知るため萌子中のモルヒネ含量を部位

別・時期別に調べたところ，表7のように分枝の新し

いものほどモルヒネ含量が高く，主軸果が最低であっ

た．覇果収量についてもE区63kgに対しB区141kg

と2倍強を示し，腋芽を摘除せず収穫した方が有利で

ある．

　本間らの報告5）では採汁適期後15～20日の繭果収

量，蕩二二，モルヒネ含量が最高であったとあるが，

筆者らの結果はこれと異なった．おそらくこれは気象

条件ならびにそれにともなう生育型のちがいによるの

ではないかと思われる．

摘

A　　May
　　　∫une

　　　〃

B　　May

　　　June

　　　〃

28

2

12

28

2

12

0．30

0，20

　＊

要

0．30

0，27

0．23

Second　branch　A

B

May　　28

June　　2

〃　　　12

May　　28

June　　2

〃　　　12

0．32

0．27

　＊

0，35

0．25

0．26

Thirdbranch　A

B

May　　28

June　　2

〃　　　12

May　　28

June　　2

〃　　　12

0。43

0．32

　＊

0．40

0，28

　＊

　1972年よりケシ恵接抽田の試験を始め，栽植密度

と収量の関連，アルカロイドの抽出条件などについて

調査した．

　1．A区（疎植），　B区（慣行），　C区（密植）の3

区間を比較すると茎葉重，亭亭，高径について有意差

がみられた．

　2．　；果重と茎葉重との関係をみるとA区ではr＝

0．59と相関がなく，B区でr＝0．74＊C区でr＝

0．89＊＊と正の相関がみられた．

　3．茎葉重は開花前15日頃より急激に増加し開花

前径より減少する．

　4．　生存率は各区ともほぼ90％であった．寒害の

被度は栽植密度によって非常に異なりA区48．2％，

＊capsules　were　inadequate　for　the　tes七because

　of　the　rot　and　death

B区22．4％，C区2．4％であった．

　5．生育はA区とE区（切傷，1果立）で早く，B

区がこれに次ぎC区，D区（不間引）の順となる．　A

区とE区で開花始より盛花期（主軸花60％開花）ま

で4日，B区で5日，　C区で7日，100％開花までは

A区とE区が6日，B区で7日，　C区は9日であっ
た．

　6．茎葉と萌果の生体収量，蕩果の風乾収量，萌回

数は各区間で高度に有意で，収量については常にC区

力竃よカ・つた，

　7．果実／茎葉比はA区が高く，B，　C区の順に小

さくなる．しかし果実／果梗比はA，B，　C区の順に

大きくなる．
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　8．水を溶媒としてアルカロイドを抽出するには温

度20。，24時間の条件が最もよかった．

　9．部位別に覇果のモルヒネ含量を調べたところ下

位覇果ほど高く主軸が最も低かった．収穫期別では第

1回目の方が第2回目より高かった．
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ノート Notes

幻覚剤に関する研究（第5報）

　　　　Psilocybinの合成

大野昌子・島峯望彦・高橋一徳・井上哲男

　　　　　　　　　　　　　　Studies　on　Hallucinogens．　V

　　　　　　　　　　　　　　　Synthesis　of　Psilocybin

Masako　ONo，　Mochihiko　SHIMAMINE，　Kazunori　TAKAHAsHI　and　Tetsuo　INouE

　Psilocybin，4－phosphoryloxy－N，N－dimethyltryptamine，　is　one　of　the　active　hallucinatory　priniciple

of　PsゴJo硯yうθspecies　and　was　dlscovered　along　with　psilocin．

　The丘rst　synthesis　of　psilocybin　was　realized　by　A．　Hofmann　in　1961　using　o－nitrocresoL

　Our　synthetic　procedure　of　psilocybin　from　4＿benzyloxyindole　through　psilocin　is　described　here．

The　synthetic　method　of　psilocin　was　already　shown　in　our　previous　paper1）．

　Psilocin（1），4－hydroxy－N，　N－dimethyltryptamine，　is　transformed　into　the　corresponding　sodium

salt（II）by　reaction　with　sodium　hydroxide－methanol　solution　and　subsequently，　the　reaction　of

II　in　ethylene　glycol　dlmethyl　ether　with　freshly　prepared　dibenzyl　chlorophQsphonate　in　carbon

tetrachloride　affords　dibenzyl　phosphorylated　compound，　which　is　finally　reduced　to　psilocybin（III）

with　5％pa11adium　on　activated　alumina　as　a　catalyzer．　III　is　purified　chromatographically　uslng

silica　gel　column．

　Synthesized　psilocybin　has　been　characterized　by　means　of　TLC，　mp，　UV・，　IR・，　NMR－and　Mass－

spectrometry　respectively．

　The　series　of　our　work　was　done　according　to　the　research　program　on　hallucinogens　suppQrted

by　the　Ministry　of　Health　and　Welfare．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

　Psilocybin，4－phosphoryloxy－N，　N－dimethyltry・

ptalnineが，　Psilocinとともに天然にメキシコ産キ

ノコから発見されたことについては，すでに第3報で

述べた1）．A．　Hofmannらはメキシコで採集した胞子

から栽培したPsfJo砂うθ〃z爾αz紹Heimから幻覚作用

のある化合物を抽出し2），ついでε〃ρρ加ηαc⑳θη5ゴ5

EarleからPsilocybinを単離している3）．

　PsilocyblnはPsilocinと同様インドール型幻覚剤

で，Psilocinのベンゼン環4位の水酸基がリン酸化さ

れたもので，天然には後者より多量含まれる．毒性は

少なく，薬理作用はLSD類似であるが，その1／15

といわれ4），また幻覚症状の発現はPsilocinと同じく

6～151ngである5），1961年にA．　Hofmannが。－

nitrocreso1を原料とし，つぎのようにしてPsilocybin

を合成し，工業的方法として採用されたとのべられて

いる6）．

　われわれは，幻覚剤に関する研究第3報1）で述べた

4－BenzyloxyindoleからのPsilocin合成法に従って得

たPsilocin（1）を原料とし，　A，　Hofmannらの行なっ

た方法3・7’8）のうち，U．　S・Patentになっているもの8）

を参考にし，つぎに示す方法を用いた．

　OH

◎艶

OCH2C6H5

グ1
＼ N
H

1

4steps

CO　CON（CH3）3

3steps

儀P／OH

O！＼oe

ζ1

OCH2C6H5

グ1
＼ N
H

1
（COCI）2

HN（CH3）2

1》・く：：1：蹴

グ1
＼　　　N

　　　　H

1
CH・C鼠く：1：

CH2CH2N（CH3）2

N
H Psilocybin

　Hのリン酸化には，新たにER．　Athertonらのリ

ン酸化改良法9）をとり入れ，またPsilocybin（皿）の

精製法として，カラムクロマトグラフィーを加えた。

　Psilocin（1）に水酸化ナトリウム・メタノール溶

液を作用させ，得られた生成物Hを無水物にするため
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　OH

◎マr一畷
　　　H　工

　ONa

◎7一噸
　　　H　II．

　　　　へNaOH－CH30H　soL

ni。　d，y・thylene　gly・・！dim・繭・th・・

　　dibenzyl　chlorophosphonate　in　dry　CC14

曳P／OCH・C・H・

　／　＼　0　　　　0CH2C6H5

　　　H
　　　　O、P／OH

　　　　O／＼oe

6マ「繍獄
　　　　　　　H　m

減圧乾燥したのち，無水Ethylene　glycol　dlmethyl

etherに溶かし，　F．　R．　Atherton　らのリン酸化改良

法9）に従い，新たにDibenzyl　phosphiteから製した

Dibenzyl　chlorophosphonateの四塩化炭素溶液と反

応させる．反応液から溶媒を切去し，残留物のクロロ

ホルム可溶物をアルカリ性活性アルミナカラムに通し

て4－Dibenzylphosphoryloxy－N，　N－dimethyltrypta－

mineを分離し，これについて5％パラジウム・アル

ミナを触媒とする接触還元を行なった．A．　Hofmann

らは還元したのち，触媒を除去し，溶媒を留押して

Psllocybin（皿）を得ているが，われわれは，さらに

シリカゲルを用いるカラムクロマトグラフィーによる

精製の必要を認めこれを行なった．Psil。cybinのフラ

クションをとり，溶媒を留去し，残留物（皿）をさら

に水から再結晶したものは融点218～222。を示し文献

値と一致し，またサンド薬品から譲渡を受けたPsilo・

cybinと混融したが，融点降下は認められなかった．

メタノールー28％アンモニア水＝100：1．5を展開溶媒

としてTLCを試みた結果，単一スポットが碍られ，

劫「値0．05（Psilocinは0．34）は文献記載値1。），およ

びサンド薬品のPsilocybinと一致した．

　UV，　IR，　NMR，　Massスペクトルの測定を試みた

が，Massスペクトルは，　S．　W．　Bellmanの報告11）に

あるように，1と皿との区別に役立たなかった．

　UVスペクトルは268，280，289　mμに吸収極大が

認められた．

　IRスペクトルは1100　cm－1にP＝0の，920　cm『1

にP－0の伸縮振動を示し（F19．1），NMRスペクト

ルは2．70ppmの6Hが窒素に結合する2つのメチ

ル基，3・00～3・40PPmの4Hが側鎖の2つの一CH2一，

4．10～4．gO　ppmおよび10．80～10．95　ppmのそれぞ

れ2H，1Hが一〇H，＞NH，一N＋Hくのプロトンを

示すものと思われる．

　スペクトル測定は，サンド薬品のPsilocybinにつ

いても行ない，いずれも皿の結果と一致することが確

認された．

　なおここに報告する一連の幻覚剤に関する研究は，

「向精神剤に関する条約」の批准にさき立ち，昭和47

年度から開始された，厚生省依託によるものである．

3600　2800　2000　ユ800　1600　1400　1200　1000　800　　600　　400　　200

　　　　　　　　、Vavenumber　（cm－1）

Fig．．1．　Infrared　spectrum　of皿（KBr　tablet）

実　験　の　部

　4－PhospLory置oxy－N，　N－dimethyltryptamine（Psi．

10cybin）（III）　15．59を1N水酸化ナトリウム・

メタノール溶液30mJに溶かし，ついで減圧下で溶媒

を留去する．残留物は無水物にするため減圧下，40。，

無水リン已上で3時間乾燥したのち，無水ethylene

glycol　dimethyl　ether　200　m♂に溶かし，これに新た

に　dibenzyl　phosphite　8．39から製したdibenzyl

ch1Qrophosphonateの四塩化炭素溶液を加え室温で2

時間振り混ぜる．

　dibenzyl　chlorophosphonate　の製法：dibenzyl

phosphite　8．39を無水四塩化炭素100　mJに溶かし，

窒素ガスをおだやかに通しながらかき混ぜ，冷却器を

つけこれに塩化スルフリル4．5g　を無水四塩化炭素

10m’に溶かした溶液を反応温度17～1goに保ちなが

ら，15分間で滴加する．ついで90分間，窒素ガスの

速度を商めて溶液中に通す．この四塩化炭素溶液をそ

のまま用いる．

　ついで反応液から溶媒を留曝し，残留物をクロロホ

ルムに溶かし，不溶物をろ別して除き，ろ液はアルカ

リ性活性アルミナ450gをつめた直径5cmのカラム

を通し，クロロホルムーエタノール混液（9：1）を用

いてカラムクロマトグラフィーを行ない精製する（約

2の．溶媒を留去し，残留物をメタノール150m∫に
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溶かし5％パラジウム・アルミナ5gを加えて接触還

元を行なう．触媒をろ別し，ろ液を減圧濃縮し，シリ

カゲル（100mesh）2009をつめた直径5cmのカラ

ムを通し，メタノ」・ルでカラムクロマトグラフィーを

行ない，溶媒を留去後，残留物を水から再結晶し融点

218～222。（文献記載値3）220～228。）の白色結晶0．69

（7．8％）を得る．

UVλ留震Hmμ（E臨）・268（217），280（179），

289　（137）

　IR　cm－1（KBr）：1100（レP旨0），920（レP－0）

　NMR　（DMSO－d6，　TMS，　ppm）：2．70（6　H，

singlet，2×一CH3），3．00～3．40（4　H，　multiplet，2×一

CH2一），4．10～4．90＆　10．80～10．95（2　H＆1H，

broad　signa1，一〇H，＞NH，一N＋H〈），6．80～7．20（4　H，

multiplet，　aromatic　prOtOns）

　使用測定機器

　融点：柳本製微量融点測定装置MP－J　2型

　UV：日立製EPS－3　T形

　IR　l日本分光製DS　301型

　NMR：日本電子製C－60　HL型

　Mass：日本電子製JMS－OISG－2型

　IR，　NMRおよびMass測定などに関して種々御

援助，御教示をいただいた叶多謙蔵技官，小嶋茂雄技

官，鹿庭正明技官および阿部久人氏に深謝します．
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46σ・10α一Tetrahydrocannabino1の合成

大野昌子・島峯望彦・高橋一徳・井上哲男

　　　Studies　on　Ha11ucinogens．　VI

Synthesis　of∠6・，10らTetrahydrocannabinol

Masako　ONO，　Mochihiko　SIIIMAMINE，　Kazunori　TAKAHASHI　and　Tetsuo　INoUE

　The　malor　biologically　active　constituent　of　Cσπ”α扉55α勧αLis　49－tetrahydrocannabino1（」9・

THC）and五ts　iso皿er　48－THC．48・and∠9・THC　were　first　synthesized　by　R．　Mechoulam　et　a1．　ln

1965．In　1967，　T．　Petrzilka　et　a1．　developed　very　simple　method　to　synthesize　them　by　condensat1on

of　olivetol　with（十）一cis－menthadienoL

　」64，lo4－THC　is　synthetic　isomer　of　THC　with　a　double　bond　between　the　positions　6　a　and　10　a

and　have　very　weak　pharmacological　activlty．　The　famous　hallucinatory　compound　parahexy1，

DMHP　and　MOP　are　derivatives　of　46β・1。4－THC．

　Synthetic　procedure　of　this　basic　compound　from　olivetol　in　2　stages　is　described。

　Olivetol（1）is　transformed　into　the　corresponding　pyrone（II）by　reaction　with　ethy14－methy1－

2－cyclohexanone－1－carboxylate　and　phosphoryl　chloride．　By　refluxion　of　II　in　dehydrated　benzene

with　2　M　methylmagnesium　iodide－ether　solution　and　subsequently，　the　distillation　of　the　reaction

product　under　reduced　pressure（4。8×10－2　mmHg）gives　purified」6・・1。σ一THC（III）．

　II　and　III　have　been　characterized　by　mp　or　bp，　UV・，　IR・，　NMR－and　Mass－spectrometry　respec。

tively．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Reセeived　May　31，1974）

　Tetrahydrocannabino1（THC）は大麻の有効成分

として知られているが，天然には48一および49－THC

が含まれる．49－THCは1965年，　R．　Mechoulam

ら1）によって合成され，1967年にはT．Petrzilkaら2）

が，Oliveto1と（＋）一cis・Menthadieno1との縮合反応

により，∠8一および49－THCを合成した．この方法は

アメリカでさらに開発され，現在でもNIHの研究計

画実行に十分な量の』8一，∠9－THCの大規模な製造法

のもとになっている3）．

　近年，多くのTHC誘導体が合成され，幻覚作用の

認められているものもかなりあり，48年度厚生省依託

による「幻覚剤に関する研究」においても，Parahexy1

　（第7報），DMHP（第8報）の標準品合成を行なう

ことになったので，化学構造上，これらと同じ位置に

二重結合を右する」6“・1。・一THCの合成を試みた．

　CH3　　0H
9　　10　　　1　2

・；10《⊃、聯）
7　　　　　　　　4
　　6　0
H3C　　5
　　　CH3

」9－THC

CH3

／

OH

グ、c，H、、（。）

H3C
　　　CH3 ∠6a110a・THC

　」6・・10・一THCは天然には存在しない合成THCの一

種である．H．　Isbellらによれば，人間に対する薬理

作用は大麻同様であるが，非常に弱く中毒するには相

当量を必要とする4）．

　合成の試みはR。Adamsら5・6）が行なったほかR・

Ghoshら7）により01iveto1とPulegoneとの縮合に

よってなされたが，その後F．Korteら8）が両者の合

成した」6“・1。4－THCについて行なったCraig分配ク

ロマトグラフィーの結果，後者の合成品が不均一なの

に反し，Adamsの得たものが3つの異性体の混合物

ながら，46・・1。・一THCの含量を100とするとき，他

がそれぞれ10および0．5であることが証明されてい

るので，われわれはまず，つぎに示すR．Adamsの

方法も6）に従って合成を行なうことにした．

　OHvetol（1）　とEthy14－methy1－2－cyclohexanone－

1－carboxylateとを，オキシ塩化リンの存在下で還流
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HO

1｝一
HO　　　I

CH3　　　0H

　　∠・晦日・・恥ω

　　CO『O　　II

CH3

／

H3C
　　CH3

CH3
亡》、8。C温，

OH

グ＼　　　C5H罫1（η）

III

POCI　31n　dry　benzene

　　CH3Mg　I

　in　dry　benzene

ぎl／一＿一＿壷

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　300　320　　工00　120　ユ40　ユ60　　1SO　　200　220　24◎　260　280

　　　　　　　　　　　」’！ん

　　　　Fig．2．　Mass　spectrum　of　HI

たTHCを，　F．　Korteら8）がCraig分配クロマトグ

ラフィーで分離して得た主要成分　」6の1。σ一THC　（約

90％）とUVスペクトルが一一致した，　THCの反応条

件，経時的条件による異性化の可能性はあり得ること

で8），合成品の鑑識用に提供する場合は，合成法の明

示，合成年月日の記載が必要である．

実　験　の　聴
し，対応するPyrone体（H）を合成した．得られた

Hは淡かっ色の結晶で，融点181．5～182。を示し，文

献値との一致が認められた．そこでHの構造を裏付け

るため，IR，　NMR，マススペクトルを測定した．

　IRスペクトルは1660　cm一ユにC＝Oの，3210　cm－1

にC－OHによる仲縮振動を示し，またNMRスペク

1・ルは0．87PPmの3Hが3位の21－amyl基の末端

メチル，1．12PPmの3Hが9位のメチル基，5．95～

7。14ppm（broad　signal）の1Hが1位の水酸基（重

水素置換により消失）のプロトンをそれぞれ示すもの

と考えられ，マススペクトルでも分子イオンピーク

300が得られ，Hであることが確認できた．

　Hの6位にメチル基2つを導入するため，IIにヨウ

化メチルマグネシウムを加え，12時間加熱還流した．

反応生成物（皿）は淡紫色，油状で，沸点110～116。／

4．8×10－2mmHgを示した．

　IRスペクトルは1050　cm－1にC－0－Cの，また

3380cm－1にC－OHの伸縮振動を示したが，　Hの

C＝0による吸収は消失した（Fig．1）．　NMRスペク

トルは1・06，1・40ppmのそれぞれの3Hが，6位

の炭素に結合したジェミナールのメチル基のプロトン

を示すものと考えられ，マススペクトルでも分子：量

314による分子イオンピークが得られた（Fig．2）．

　われわれの合成した皿は，さきにAdamsが合成し

3600　　　　200018001600140012001000800　600　400　200

　　　　　　　Wavenumber（cm『1）

　　　Flg．1．　Infrared　spectrum　of　HI

　　　　　　　　（liquid丘1m）

　1－Hydroxy－3－n－amyl－9－methyl－7，8，9，10－tetτa一

血ydro－6－dibenzopyrone（II）　01ivetol（1）99と

Ethy14－methy1－2－cyclohexanone－1－carboxylate　12g

とを無水ベンゼン50m’に溶かし，オキシ塩化リン

9．2mZを加えて4時間，加熱還流する．冷後反応液

を10％炭酸水素ナトリウム溶液中に注ぎ，未反応の

オキシ塩化リンを分解したのち，ベンゼン層を分取し

無水硫酸ナトリウムで乾燥する．ベソゼソを留去した

のち，得られた残留物を酢酸エチルから再結属し，融

点181．5～182。（文献記載値5）mp　180～181。）の淡か

っ色結晶H5．9g（39．3％）を得た．

UVえ腰H　mμ（El甕m）・248（314），256（353）

　IR　cm－1（KBr）：1660（レC＝0），3210（レC－OH）

　NMR（CDCI3，　TMS，　ppm）：0．60～3．12（14　H，

multiplet，7×一CH2一），0．87（3　H，　triplet，一CH3），

1．12（3H，　doublet，一CH3），3．28－3．83（1　H，　mul－

tiplet，＞CH一），5．95～7．14（1　H，　broad　signal，一〇H），

6。65～6，80（2H，　multiplet，　aromatic　protons）

　Mass：M＋〃z／θ300

　1－Hydrory－3－n－amy1－6，6，9－trimethy1－7，8，9，10－

tetrahydro－6－dibenzopyran（46の104－tetrahydrocan．

nabino1）（III）　　H4．59を50　mJの無水ベンゼ

ンに懸濁させ，2Mヨウ化メチルマグネシウム無水エ

ーテル溶液50mJを加え，12時間加熱還流する．冷

後反応液を氷冷した10％塩化アンモニウム溶液200

mJ中にそそぎ，未反応のヨウ化メチルマグネシウム

を分解したのち，有機溶媒層を分取し，水層はベンゼ

ンで抽出し，さきの溶液と合わせ，水，ついで5％炭

酸水素ナトリウム溶液，さらに水で十分洗ったのち，

無水硫酸ナトリウムで乾燥する．溶媒を留去したの

ち，得られた残留物を減圧蒸留　（4．8×10欄2mmHg）
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し，沸点110～116。の淡紫色油状物IV（文献記載値4）

191～192。／1mmHg）4．2g（89．2％）を得た．

UVえ謙Hmμ（E｝甕m）・228（896），274（404）

　IR　cm－1（1iquid丘1m）：1050（レC－0－C），3380（ンC－OH）

　NMR　（CDC13，　TMS，　ppm）0．60～2．68　（15　H，

multiplet，7×一CH2一；＞CH一），0。88　（3　H，　triplet，

一CH3），1．06　（3　H，　singlet，一CH3），1．17（3　H，

doublet，一CH3），1．40（3　H，　singlet，一CH3），4．70～

5．10（1H，　broad　signal，一〇H），6．05～6，42（2　H，

multiplet，　aromatic　protons）

　Mass：M＋2π／8314

　使用測定機器

　融点＝柳本製徴量融点測定装置MP－J　2型

　UV：日立製EPS－3　T形

　IR：日本分光製DS　301型

　NMR：日本電子製C－60　HL型

　Mass＝日本電子製JMS－OISG－2型

　IR，　NMRおよびMassスペクトル測定などに関し

て種々の御援助，御教示をいただいた叶多謙蔵技官，

小嶋茂雄技官，鹿庭正明技官および阿部久人氏に感謝

します．
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　　幻覚剤に関する研究（第7報）

　　　　　　　Parahexy1の合成

大野昌子・島混血彦・高橋一徳・井上哲男

　　　　　　　　　　　　　　Studies　on　Hallucinogens．　VII

　　　　　　　　　　　　　　　　Synthesis　of　Parahexyl

Masako　ONo，　Mochihiko　SHIMAMINE，　Kazunori　TAKAHAsHI　and　Tetsuo　INouE

　Parahexyl，　Synhexyl　or　Pyrahexyl，　with　a　double　bond　between　the　positions　6　a　and　10　a，　and

having　aπ一hexyl　rather　than　anπ一amyl　side　chain　of∠6の10・一THC　has　the　highest　marihuana

potency　among　theπ一alkyl　substituents　（CH3～C8H17）of∠6・，1D・一THC．　In　1971，　L．　E．　Hollister

showed　that　parahexyl　had，　in　man，　the　same　psychoactive　potency　as　its　hQmologue∠6・・10・一THC．

But　both　compounds　are　1／3－1／61ess　poten亡than」9－THC．

　Synthetic　procedure　of　parahexyl　is　described，　The　methods　by　R．　Adams　et　a1．　and　C．M．　Suter

et　a1．　were　further　developed．

　3，5－Dimethoxybenzamide　ls　transformed　into　the　corresponding　ketone（III）by　reaction　with

π一amylmagnesium　bromide（II）prepared　from”一amyl　bromide　and　magnesium．3，5－Dimethoxy。

phenyl一η一amyl　ketone　is　reduced　to　3，5－dimethoxy一，2。hexylbenzene（IV）by　Huang－Minlon：nethod

（improved　Wolf－Kishner　method），then　IV　is　demethylated　wlth　hydrobromic　acid　to　3，5－hydroxy

substitute（V）．　The　renuxion　of　V　and　ethyl　4－methy1－2－cyclohexanone－1－carboxylate　in　benzene

with　phosphoryl　chlorlde　affords　VI，　which　is　fin呂11y　methylated　to　parahexy1（VII）using　2　M

methylmagnesium　iodlde－ether　solution．

　III～VII　have　been　characterized　by　mp　or　bp，　UV一，　IR一，　NMR－and　Mass－spectrometry　respectively．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

Parahexylは別i．こPyrahexylあるいはSynhexy1 ともいわれ，大麻の有毒成分49－THCのhomolog
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CH3

∠

OH

グ、c、H。（。）

六
H3C　CH3

である∠6“・1。‘一THC（第6報）Dの3位のπ一amyl基

が”・hexyl基で置きかえられた合成品で，種々の”・

alky1誘導体（CH3～C8H、7）のうち大麻成分と同種効

力が最高で」6・・1。・一THCの約2倍である2）．R．　Adams

らにより1940年に合成され，古く大麻有毒成分te－

trahydrocannabinolsの研究に対照として用いられ

た．1971年，L・E・Hollisterは人間に対する精神剤

としての効力を49－THCの1／3～1／6，」6・，10・一THC

とは同じであると述べている3）．鎮静作用，たんでき

性は高いとされているの，

　本研究はPsilocybinと同様，厚生省依託による

「幻覚剤に関する研究（2年忌）」の一環として行な

った。

　著者らは第1報5）で述べたとおりの目的で　C．M．

Suterら6），　R．　Adamsらの方法2・7）を参考にし，一

部に変更を加え，Parahexyl標準品合成のため，つぎ

の方法を試みた．　　　　　　　　　　　　一．

唖恥一詣・鯉1・恥
　H3CO

　　　　　　　　　　H3CO　　　III

H3CO　　　　　　　　　　　　　　　HO

耶蝶蝿論。侮卵

　　　CH3
・・C・・

　　in　dry　benzene

CH3　　　0H

∠紅、・諏・ω

　　CO一

　　　　　　　　　　CH3　　　0H

一謙一∠〔囎
　　　　　　　　　　　／C－O
　　　　　　　　　H・cとH、田

　この方法中，化合物H～Vを得る経路はVを得

る目的で行なったSuterらの方法，　V～WはAdams

に従って行なったものである．

　”一Amyl　bromide（1）にグリニヤール反応用金属マ

グネシウムを作用させて”・Amylmagnesium　bromide

（■）とし，これに3，5・Dimethoxybenzamideを反

応させ，ケトン（皿）を得た．再結晶溶媒として，わ

れわれは80％エタノールを用い，融点51。の淡かっ

色の結晶を得た．融点はSuterの得たものとほぼ一

致しており，IRスペクトルは1680　cm－1にC＝0の

伸縮振動を示し，NMRスペクトルでは，0．70～2．00

ppmの6Hが3つの　一CH2一のプロトンを，また

0．90PPmの3Hが末端メチル基，2．92　PPmの2H

が一COCH2一のプロトンを示し，1位の側鎖一COC5H1、

が明らかにされ，3．82ppmの6Hが3および5位の

2つの一〇CH3を示し，さらにMassスペクトルが分

子量236による分子イオンピークを与えたので皿で

あると確認した．

　皿のカルボニル基を還元するため，Suterらは，

朝比奈泰彦ら8）の方法を用いているが，われわれは

Wolf－Kishner法を改良した操作も容易，簡便な

Huang－Minlon法9）によった．得られた反応生成物

（IV）は淡かっ色，油状で，沸点139～143。／6　mmHg

を示し，文献値と一致した．IVについても皿と同様

IR，　NMR，　Massスペクトルについての報告がないが，

測定の結果，IRスペクトルは，皿にあった1680　cm－1

のC＝0に基づくピークの消失を証明し，NMRスペ

クトルでは0．70～1．85PPmの8Hが4つの一CH2一，

0．88PPmの3Hが1位の”一hexy1基の末端メチル，

2．35～2．72ppmの2Hが3，5位置換フェニルに結

合したメチレソのプロトンを示し，2っの一〇CH3を

示す3．67PPmの6Hが認められ，またMassスペ

クトルで分子イオンピーク222が得られ，IVを裏付

けることができた．　　　　　　　　　　　　　・

　IVのメトキシル基の脱メチル化は，臭化水素酸を

用いる常法によった．蒸留して得られた生成物の沸点

は175～179’／6mmHgで，文献値と一致する．蒸留

したものはただちに固化し，水から1回再結晶すると

融点38～39。の淡黄色結晶が得られた．Suterらは精

製品を得るため，水からの再結晶を3回繰り返して行

ない，融点49～49．5。のmonohydrateを得ている．

われわれの得た結晶も，3時間乾燥（減圧，40。，無水

リン酸）すると，無水の淡黄色油状物（V）となり，

このときの減量は1分子の水に相当した．

　VについてのIRスペクトルは3310　cm－1に一〇H

の伸縮振動を示し，NMRスペクトルも4．40　ppmの
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2Hが2つの一〇Hのプロ】・ソを示し，　Massスペクト

ルでは分子量194による分子イオンピークが得られた．

　VはAdamsらの方法7）に従ってEthyl　4－methyl・

2－cyclohexanone－1－carboxylate　とオキシ塩化リンと

を作用させ，Pyrone体（VI）を得た．これは融点173

～174。を示し，文献値と一致した．構造を確かめる

ために測定したIRスペクトルでは1670　cm－1にC＝

0の，3320cm一且に一〇Hの伸縮振動が認められ，

NMRスペクトルは0．65～3，10PPmの16　Hが8個

の一CH2一のプロトンを，0．88　PPmと1．10　PPmの

3日前，それぞれ3位のヘキシル基の末端メチル，9

位のメチル基，1．60PPm（broad　signal）の1Hが

1位の水酸基（重水素置換により消失）のプロトンを

示しているものと思われ，Massスペクトルも分子量

314による分子イオンピークを示していた．

　Parahexyl（、皿）を得るため，　Wにヨウ化メチルマ

グネシウムを反応させ，2つのメチル基導入を試み

た．蒸留して得た淡かっ色油状の生成物（、①は沸点

208～209。／3mmHgを示し，文献値との一致がみられ

た．また，UVスペクトルは228　mμおよび275　mμ

に吸収極大を示し，さきに朝比奈晴世ら10）がAdams

から入手し測定したものと一致した．

　得られたIRスペクトルは1050　cm冒1にC－0－C，

3400cm－1にC－OHの伸縮振動を示し，　VIに認めら

れたC＝0に基づくピークは消失した（Fig・1）・NMR

スペクトルは0．88PPmの3Hが3位のη一hexyl基

の末端メチル，1．15ppmの3Hが9位のメチル基，

1．05および1．35ppmのそれぞれの3Hが6位の炭

素に新たに結合したジェミナールのメチル基のプロト

ンを，また5．30ppmの1Hが1位の水酸基（重水

素置換により消失）のプロトンを示すものと考えられ

（Fig．2），　Massスペクトルでも分子イナンピーク328

が得られた．

3δθ｛｝ 28ρσ一　@　　20〔10180θ
1600 ユ400 1200 】⑪り。 βじじ 6DD　4DD　2D

　　　　　　　　Wa甘enumber（cバり

Fig．1．　Infrared　spectrum　of、皿（liquid創m）

　100

謡18

磯
　0

175189　　　　223　242　258　　　285

313

32S（ム1子）

工60　　180　　200　　220　　240　　260　　280　　3DO　　320　　340

　　　　　　　7｝ゾc

Fig，2．　Mass　spectrum　of　V旺

　これらの結果はParahexy1（、⑲の構造を裏付ける

ものと思われるが，」6・・lo・一THCの合成1）で述べたよ

うに，異性化の可能性を考慮して，鑑定用標準品とし

て用いる場合には，合成法の明示とともに，合成した

年月日の記載が必要である．

実　験　の　部

工20　140

　3，5－Dimethoxyphenylπ一amy且ketone（III）　，2－

amyl　bromide　75．59を無水エーテル100　mJに溶か

し，グリニヤール反応用金属マグネシウム12．29に

少量ずつ加え，ついで2時間かき混ぜながら還流す

る，冷後これに3，5－dimethQxybenzamlde　23　gを

速かに加え，さらに無水エーテル150mJを追加し，

50時間かき混ぜながら還流する．冷後硫酸40m’を

含む氷水　（約10％）で加水分解し，エーテル層をと

り，無水硫酸ナトリウムで乾燥後溶媒を留去し，残留

物を80％エタノールから再結晶し，融点51。（文献

記載値6）53。）の淡かっ色三品HI　24．5g（81．7％）を

得た．

UVλ腰Hmμ（嘆m）・263（275），317（97）

　IR　cm－1（KBr）：1680（レC＝o）

　NMR　（CDCI3，　TMS，　ppm）：0．70～2．00　（6　H，

multiplet，3×一CH2一），0．90　（3　H，　trlplet，一CH3），

2．92（2H，　triplet，一COCH2一），3．82　（6　H，　singlet，

2×一〇CH3），6．58～7．20　（3　H，　multip！et，　aromatic

protons）

　ム∫ass：！～｛＋〃2／β　236

　3，5－Dimethoxy一π・hexylbenzene（IV）　IH　16　gに

水酸化カリウム10g，トリエチレングリコール75m’

および85％ヒドラジンヒドラート7．5m’を加え，

1時間加熱還流したのちジムロートを取り除き液体の

温度が175～178。にあがるまで加熱し，留分を別の容

器にとり，残りの液はなお3時間還流する．ついで反

応液はさきの留分に合わせ，希塩酸で中和し，エーテ

ルで抽出する．エーテル液を水でよく洗い，無水硫酸

ナトリウムで乾燥したのち溶媒を留去し，残留物を減

圧蒸留して沸点139～143。／6mmHg　（文献記載値5）

141～143。／7mmHg）の淡かっ色油状物質IV　7．1g

（47．1％）を得た．

UVλ膿Hmμ（E琵m）・273（77），279（77）

　IR　cm”1（liquid創m）：1680（りC－0）の消失’

　NMR　（CDCI3，　TMS，　ppm）：0．70～1，85（8　H，

multiplet，4×一CH2一），0．88　（3　H，　triplet，一CH3），

　　　　　　　　　　　　　　＼＿
・．35一…（・H，m・1・・pl・・《⊃一・H・一）・3・6・

　　　　　　　　　　　　　　／
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（6H，　singlet，2×一〇CH3），6．1～6．4（3　H，　multiplet，

aromatiC　prOtons）
　　コ
　Mass：M＋2π／¢222

　3，5rDihydroxy一π。hexylbenzene（V）IV　7　gに氷

酢酸50mZおよび47％臭化水素酸20　m’を加え・

4時間加熱還流する．反応液を氷水中にそそぎ，少：量

の亜硫酸水素ナトリウムで脱色したのち，炭酸水素ナ

トリウムを加えて中性にし，エーテルで抽出する．エ

ーテル液は10％水酸化ナトリウム溶液と振り混ぜ，

水層を分取し，希塩酸で酸性にしてエーテルで抽出す

る．エーテル抽出液は無水硫酸ナトリウムで乾燥した

のち溶媒を留興し，残留物を減圧蒸留し，沸点175～

179。／6mmHg　（文献記載値6）192～195。／11　mmHg）

の留分をとる，留分はすぐに固化するのでこれを水か

ら再結晶し融点38～39。（文献記碧山6）49創49．5）の

淡黄色結晶　（V　の　monohydrate）　を得た・この

monohydrateを3時間乾燥（減圧，40。，無水リン酸）

し，無水の淡黄色油状物質V4・09（65・5％）を得

た．

UV濫gH　mμ（E｝毯m）・276（79），281（78）

　IR　cm己（KBr）：3310（レOH）

　NMR（CDC13，　TMS，　ppm）：0．60～1．90　（8　H，

multiplet，4×一CH2一），0．88（3　H，　triplet，一CH3），

…一・62・・恥・p・・ξ｝・恥），・・…琢

　　　　　　　　　　　　／
broad　signal，2×一〇H），6．10鐸6．35（3　H，　multiplet，

arOmatic　protons）

　Mass：M＋，π／β194

　1・Hydroxy－3一ルhexyL9－methy1・7，8，9，10・tetrahy－

dro－6－dibenzopymne（VI）　V　4　gおよびethyl　4－

methy1－2－cyclohexanone－1・carboxylate　3．79を無水

ペソゼソ40mZに溶かし，オキシ塩化リン2m～を加

え，5時間加熱還流する．冷後反応液を炭酸水素ナト

リウム飽和溶液中にそそぎ，結晶性物質を分離する．

酢酸エチルから再結晶し，・融点173～174。（文献記載

値2）173～174。）の淡黄色結晶VI　3．7g（57．2％）を

得た．

　UVλ穰Hmμ（E1響m）・256（350），305（495）

　IR　cm－1（KBr）：1670（レC嵩0），3320（レOH）

　NMR　（CDCI3，　TMS，　ppm）：0．65～3．10（16　H，

multiplet，8×一CH2一），0．88（3　H，　triplet，一CH3），1．10

（3H，　doublet，一CH3），1．60　（1　H，　broad　signa1，

一〇H），3．20～3．75（1H，　multiplet，＞CH一），6．55～

6．80（2H，　multiplet，　aromatic　protons）

　Mass：M＋1π／θ314

　1－Ilydroxy－3一π一hexyト6，6，9。trimethy1－7，8，9，10－

tetrahydro－6－dibenzopyrane（Parahexyl）（VII）

VI　3．69を無水ペンゼソ88　mJに懸濁し，2Mヨウ

化メチルマグネシウム・無水エーテル溶液60m’を加

え，12時間加熱還流したのち反応液を氷冷した10％

塩化アンモニウム溶液200mJ中にそそぐ．有機溶媒

層を分取し，水，5％炭酸水素ナトリウム溶液，さら

に水で洗い，無水硫酸ナトリウムで乾燥したのち，

溶媒を留隣し，残留物を減圧蒸留し沸点208～209。／

3mmHg（文献記載値2）190～192。／1　mmHg）の淡か

っ色油状物質孤3．09（79．6％）を得た．

UVλ濫2Hmμ（E｝毯m）・228（859），275（379）

　IR　cm一ユ（liguid丘lm）：1050　（レC－0－C），　3400

（レOH）

　NMR（CDC13，　TMS，　ppm）：0．60～2．90（17　H，

multiplet，8×一CH2一＆＞CH一），0．88（3　H，　triplet，

一CH3），　1．05　（3　H，　singlet，一CH3），　1．15　（3　H，

doublet，一CH3），1．35　（3　H，　singlet，一CH3），5．30

（1H，　broad　signal，一〇H），5．85～6．20（2　H，　multi・

Plet，　aromatic　protons）

　Mass：M＋〃3／θ328

　使用測定機器

　融点：柳本製微量融点測定装置MP－J　2型

　UV：日立製EPS－3　T形

　IR　I日本分光製DS　301型

　NMR：日本電子製C－60　HL型

　Mass：日本電子製JMS－OISG－2型

　IR，　NMRおよびMassスペクトルの測定などに関

して種々御援助，御教示をいただいた四書謙蔵技官，

小嶋茂雄技官，鹿庭正明技官および阿部久人氏に深謝

します．
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幻覚剤に関する研究（第8報）

　　　　　DMHPの合成

大野昌子・局峯望彦・高橋一徳・井上哲男

Studies　on　Hallucinogens．　VIII

　　　Synthesls　of　DMHP

Masako　ONo，　Mochihiko　SHIMAMINE，　Kazunori　TAKAHAsl｛I　and　Tetsuo　INouE

　DMHP，　one　of　the　synthetic　derivatives　of」6・・10α一THC　having　a　dlmethylheptyl　instead　ofπ一amyl

side　chain，　was丘rst　synthesized　by　R．　Adams　in　1948。　According　to　H．　F．　Hardman，　the　most

pharmacological　potency　was　found　to　be　DMHP，　which　was　10周62　times　more　active　than　natura1

」9－THC．　R．　Dagirmanjian　et　aL　and　Isbell　et　a1．　also　con丘rmed　its　high　abuse・potential　ratlng

and　liability　of　psychic　dependence．

　Synthetic　procedure　of　DMHP　is　described．

　3，5・Dlmethoxypheny1・1・methylhexyl　ketone（II）is　obtained　by　reaction　with　3，5・dimethoxybenz．

amide（1）and　Grlgnard　reagent　which　is　prepared　from　2・bromoheptane　and皿agnesium．　The
refluxion　of　Ihn　ether　with　2　M皿ethylmagnesium　iodlde　aHbrds　2一（3，5－dimethoxyphenyl）一3－methy1．

2－octanol（III）which　is　transformed　to　octene（IV）with　20％sulfuric　acid．　IV　is　reduced　to　cor．

responding　octane（V）by　the　high　pressure　catalytic　reduction　at　high　temperature　in　the　presence

of　Raney　Nickel　and　subsequently，　demethylation　of　V　with　hydrobromic　acid　affords　3，5－dlhydroxy

substitute（VI）．　The　reaction　of　VI　and　ethy14－methy1－2－cyclohexanone－1・carboxylate　in　benzene

with　phosphoryl　chloride　gives　VII　which　is　finally　methylated　to　DMHP（VIII）using　2　M　methy1－

magnesium　iodide－ether　solution．

　II～VIII　have　been　characterized　by　mp　or　bp，　UV・，　IR一，　NMR・and　Mass－spectrometry　respectively．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Recelved　May　31，1974）

　．

　DMHP，1－Hydroxy－3一（1’，2’一dimethylheptyl）・6，6，

9－trimethyl－7，8，9，10－tetrahydro．6●dibenzopyran，をま

大麻の有毒成分の合成品」6‘・1。4－THCの3位のπ・

amy1基を1～2’・dimethylheptyl基で置換したもので，

1948年，R．　Adamsら1）によって合成され，その効

果が天然のTHCの約70倍であることを確かめてい

る．H．　F．　Hardmanら2）は，　THCとその誘導体に

ついて動物実験を行なっているが，DMHPの効果が

49－THCの10～62倍であったと述べており，また

R．Dagirmanjianら3），　H．　Isbe114）も，それぞれこれ

までに知られているTHC誘導体中，最も薬理効果が

CH3 OH

　　グ、
ノ　　＿

H3C
　　CH3

CH3
1

CHCHC5H1二
　l
　CH3

DMHP

大きく，精神依存の可能性，たんでき性の高いことな’

どを示している．

　われわれは第1報5）で述べたとおりの目的で，つぎ

に示す方法により，DMHP標準品の合成を試みた．

　この方法はC。M．　Suterら6）の方法に従って，

3，5・Dimethoxybenzamide（1）から得た3，5－Dime－

thoxyphenyl－1－methylhexylketone（H）を原料とし，

以下R．AdamsらDの示した経路に従ったものであ

る・Octene（IV）からOctane（V）への還元の条件

については，とくに検討を加えた．

　2・Bromoheptaneと金属マグネシウムとを用いて調

製したグリニヤール試薬に，3，5－Dimethoxybenzamide

（1）を加えて還流し，ケトン（H）を得た．Hは淡

黄色の油状物で，沸点118～122。を示し，文献値と一

致した．構造を確かめるためIR，　NMR，　Massスペ

クトル測定を行なったところ，IRスペクトルは，

1680cm－1にC＝0の伸縮振動を示し，　NMRスペク
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　CH3

　　　　IV　　　　　　　　　　　　　　　　　　V

CH3 OH

∠

CO－0

　　　CH3
グ＼とHCHC，H、、

＿　　　　l

　　　　CH3

　　CH3Mg工

in　dry　benzene

CH・　OH　CH。
、乙・と・㌣HC諏・

　　　　　　　　CH3
H3C
　　　CH3
　　　　　　田

トルでは，0．60～2．00PPmの8Hが4つの一CH2一の

プロトンを，また0，88PPmの3Hがhexyl基の末

端メチル，1．16PPmの3Hが1－methylhexy1のメ

チル基，3．20～4．30PPmの1Hが＞CH一のプロトン

をそれぞれ示し，3．82PPmの6Hが2つの一〇CH3

のプロトンであると考えられ，Massスペクトルが分

子量268による分子イナンピークを与えたので，Hで

あると認めた．

　皿を得るため，Hをヨウ化メチルマグネシウムと

反応させた．皿は沸点108－114。／2×10噂1mmHgの

淡黄色油状物として得られた．

　このIRスペクトルは，3500　cm－1に一〇Hの，

1680c皿一1にC篇0のそれぞれ伸縮振動を示し，　NMR

スペクトルは0．60～2．00PPmの9Hが4つの一CH2一

と＞CH一のプロトンを示し，0．88，0．89，1．46　PPm

のそれぞれの3Hは3つの一CH3のプロトン，1．72

ppmの1Hが一〇Hのプロトンを示すものと考えら

れ，Massスペクトルでは分子イオンピーク282が得ら

れることから，2一（3，5－Dimethoxyphenyl）一3・methy1－

2－octano1（皿）であるとした。

　皿は20％硫酸と加熱することで脱水が行なわれ，

対応するOctene（IV）となり，得られた淡黄色油状

物は沸点100－112。／1．8×10曽1mmHgを示し，文献値

と一致した．NMRスペクトルでは，皿にあった一〇H

に基づく1．72PPmの1Hが消失し，　Massスペク

トルでも分子量262による分子イオンピークが得ら

れ，IVと矛盾しない．

　IVは還元によって対応するOctane（V）が得られ

る．われわれは，パラジウム活性炭，パラジウムアル

ミナ，ラネーニッケルを用いて，常法による接触還元

を試みたがいずれも原料回収に終った．またIVを経

ない力法として，mの水酸基を塩化チオニルでクロ

ル化したのち，接触還元を行なったが7・8），クロル化が

定量的に行なわれないうえ，得られた塩化物の還元も

不可能であった．

　IVはうネーニッケルを触媒とし，反応温度130～

135。，最高圧力190kg／cm2の高温，高圧接触還元を

行なうことで成功した．淡黄色油状の反応生成物は，

沸点100～110。／6×10－2mmHgで，文献値と一致し

た．NMRスペクトルでは，新たに認められた2．工0～

2．80ppmの2Hが＞CH－CHくのプロトンを示すも

のと思われ，Massスペクトルでも，分子量264によ

る分子イオンピークが得られた．

　ついで3，5位のメトキシル基の脱メチル化は，

Parahexylの揚合と同様9），臭化水素酸を用いる常法

によった，蒸留して得られた淡かっ色，油状の生成物

（VI）は，沸点116～工21。／3×10冒工mlnHgで，文献値

と一致する，

　IRスペクトルは3340　cm－1に一〇Hの仲縮振動を

示し，またNMRスペクトルでは5．50～6．00の2H

（重水素置換により消失）が2っの　一〇Hを示し，

Massスペクトルは分子量236による分子イオンピー

クを・与え，2・（3，5－Dihydroxypheny1）一3－methy1－octane

（VI）の生成が認められた．

　VIはParahexylの場合と同じ方法9）でEthyl　4・

methyl－2・cyclohexanone－1－carboxylateと反応させ，

白色の結晶（V皿）が得られた，Wは融点129～ユ30。

で，文献値とほぼ一致した．またIRスペクトルは，

1680cmdにC＝0の，3260　cm一二に一〇Hの伸縮振動

を示し，NMRスペクトルは0．60～3．10　PPmの16H



52
衛生試験所報告 第92号（1974）

が3位の側鎖の7個の一CH2一と＞CH－CH〈のプロト

ンを，0．76PPm，0．81　PPmの3Hが，それぞれ3位

dimethylheptyl基の末端メチル，　9位のメチル基の

プロトンを，また1．10，1．15PPmのそれぞれ3Hが

dimethylhepty1側鎖の2つのメチル基，7．50～8。25

ppm（broad　signa1）の1Hが1位の水酸基（重水索

置換により消失）のプロトンを示すものと考え．られ，

Massスペクトルでは分子イオンピーク　356が得ら

れ，粗の生成を裏付けた．

　DMHP（、皿）はParahexylの場合と同様9），　mに

ヨウ化メチルマグネシウムを反応させ2個のメチル基

を導入すれば，得られるはずである．われわれが得た

淡紫色，油状の生成物（、皿）は，沸点104～112。／3．8×

10－2mmHgで，　Adamsら1）の報告している　170～

173。／4×10－2mmHgと異なっているが，、皿について

のIR，　NMR，　Massスペクトルは，いずれも、皿が

DMHPであろうことを示した．すなわちIRスペク

トルでは，1050cm－1にC－0－Cの，3300　cm－1に

一〇Hの1申縮振動を示し，、πで認められたC＝0によ

る1680cm－1の吸収が消失した（Fig．1）．　NMRス

ペクトルについてもWと比較したが，1．07，1．42

ppmのそれぞれの3Hが，新たに6位の炭素に結合

したジエミナールのメチル基のプロトンを示すものと

して認められ，Massスペクトルでも分子量370によ

る分子イオンピークが得られた（Fig．2），

　反応中間生成物（1）～（田）が，いずれも　Adams

らの得たものと同一の沸点，あるいは融点を示してい

るにもかかわらず，最終的に得られたDMHP（、皿）の

沸点を異にすることについては，Adamsらが沸点以

外に比較し得るデータを示していないので，現在は理

由を明らかにするに至らず，今後の検討にゆずりたい。

3600　2δ00　2000　1800　1600　140D　1200　1000　800　　60Q　　400　　200

　　　　　　Wa、・enum！・er〔cm－1）

　F1g．1．　Infrared　spectrum　of　DMHP（VIII）

　工OO

葺器

殉
　0

256271

355

（M＋）

370

160　　180　　20〔レ　220　　240　　260　　280　　300　　320　　340　　360　　380

　　　　　　　　　　π／e

Fig．2．　Mass　spectrum　of　DMHP（VIII）

実　験　の　部

　3，5。Dimethoxyphenyl－1－methy1卜exyl　ketone（II）

金属マグネシウム（グリニヤール反応用）41．55gに

2一プロモヘプタン3009を無水エーテル360m！に溶

かした溶液を加え，かき混ぜながら，2時間加熱還流し

て調製したグリ三ヤール試薬に3，5－dimethoxybenz－

am五de（1）78．69を加え，さらに無水エーテル500

m’を追加して，かき混ぜながら50時間加熱還流す

る．冷後，氷冷した希硫酸11を加えて，未反応のグ

リニヤール試薬を分解したのち，エーテル層を分取し，

無水硫酸ナトリウムで乾燥する．エーテルを留併し，

得られた残留物を減圧（2×10一且mmHg）で蒸留し，

沸点118～122。（文献記載値1）bp　147。／1　mmHg）の

淡黄色油状物H98g（85．5％）を得た．

UVλ腰Hmμ（嘆m）・262（218）310（87）

　IR　cm－1（liquid創m）：1680（りC＿O）

　NMR　（CDCI3，　TMS，　ppm）：0．60～2．00（8　H，

multiplet，4×一CH2一），0．88（3　H，　triplet，一CH3），

1．16（3H，　doublet，一CH3），3．20～4．30（1H，　multi－

　　　　　CH3
　　　　　　plet，一CO－CH－CH2一），3．82（6H，　singlet，2×一〇CH3），

6．75～7．20（3H，　multiplet，．aromatic　protons）

　八玉ass：NI＋　ηz／θ　268　　　　　、

　2一（3，5。Dimethoxyphenyl）一3・methy1・2・octa凪ol

（III）　氷冷した2Mヨウ化メチルマグネシウム無水

エーテル溶液250m1にH989を無水エーテル100

m’に溶かした溶液を滴乏し，滴加終了後，かき混ぜ

ながら1時間加熱還流する．冷後，氷冷した塩化アン

モニウム飽和溶液を加え，未反応のヨウ化メチルマグ

ネシウムを分解したのち，エーテル層を分取し，残留

物をエーテルで洗い，さきのエーテル溶液に合わせ，

無水硫酸ナトリウムで乾燥する．エーテルを留罰し，

得られた残留物を減圧（2×10－1mmHg）で蒸留し，

沸点108～114。の淡黄色油状物皿90g（86．6％）を

得た．

UVλ膿H　mμ（El筆m）・277（102），305（39）

　IR　cm冒1（liquid　mm）：3500（レC－OH）

　NMR（CDC13，　TMS，　ppm）：0．60～2．00（9　H，

multiplet，4×一CH2一；＞CH一），0．88（3　H，　triplet，

一CH3），0．89　（3　H，　doublet，一CH3），1．46（3　H，

singlet，一CH3），1．72（1　H，　broad　singlet，一〇H），

3．76（6H，　singlet，2×一〇CH3），6．25～6．80（3　H，

multiplet，　aromatic　protons）

　Mass：M÷η多／6282
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　2一（3，5－Dimethoxypheny1）・3－methyl－2・octene（IV）

皿90gに20％硫酸1mZを加え，減圧（30　mmHg）

で水分を留潤したのち，さらに減圧（1．8×10－lmmHg）

にして蒸留し，沸点100～112。（文献記載値1）132～

134σ，1．OmmHg）の淡黄色汕状物IV　659（77．3％）

を得た．

UVλ濫9H叫（El冤m）・282（73）

　NMR（CDCI3，　TMS，　ppm）：0．60～2．00　（8H，

multiplet，4×一CH2一），0。87（3　H，　triplet，一CH3），

1．05（3H，　singIet，一CH3），1．16（3　H，　singlet，一CH3），

3．78（6H，　singlet，2×一〇CH3），6．25～6．58（3　H，

multiplet，　aromatic　prQtons）

　Dし伍ass；⊃江＋　7π／e　262

　2・（3，5－Dimetboxyphe町1）・3－methyl－octane（V）

IV　64．6gを下記条件の高温高圧接触還元を行なっ

た．

触　　　媒

反応温度

反応時間

水素初事

最高圧力
水素降下圧

　　水素吸収率

　ついで減圧　（6×10－2mmHg）

100～110。（文献記載値1）bp　1200，5×10－1mmHg）の

淡黄色油状物V509（76．7％）を得た．

UVえ膿Hmμ（E擁m）・273（65），279（66）

　NMR　（CDCI3，　TMS，　ppm）＝0．60～1．93（8　H，

multiplet，4×一CH2一），0．80（3　H，　triplet，一CH3），

1．20　（3H，　doublet，一CH3），1．22　（3　H，　doublet，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　
一CH3），2．10～2．80　（2　H，　multiplet，一C旦一C旦一），

3．73（6H，　singlet，2×一〇CH3），6．30（3　H，　multi・

Plet，　aromatic　protons）

　P」Iass：⊃し1＋　，π／e　264

　2・（3，5・1）ihydroxyphenyl）・3・metbyl・octane（VI）

　V109に氷酢酸65　mJおよび47％臭化水素酸

23．2mJを加え，4時間加熱還流する．冷後，反応液

を氷水中にそそぎ，少：量の亜硫酸水素ナトリウムを加

えて，脱色したのち，炭酸水素ナトリウムを加えて中

和し，エーテルで抽出する．エーテル抽出液を10％

水酸化ナトリウム溶液と振り混ぜ，水酸化ナトリウム

液は塩酸で酸性にしたのち，さらにエーテルで抽出す

る．エーテル層を分取し，無水硫酸ナトリウムで乾燥

する．エーテルを留去し，得られた残留物を減圧（3

フ不一ニッケル　109

　　　　　130～135。

　　　　　　　3時間

　　　　　140kg／cm2

　　　　　190kg／cm2

　　　　　17kg／cm2

　（理論値　13kg／cm2）

　　　　　　　122％

　　　　　　で蒸留を行ない沸点

×10’1mmHg）で蒸留し，沸点116～121。（文献記載

値1）bp　167～169。，1．OmmHg）の淡かっ色油状物

VI　6．4g（71．5％）を得た。

　UVλ膿Hmμ（E擁m）・275（59），281（59）

　IR　cm－1（liquid　film）：3340（レC－OH＞

　NMR（CDCI3，　TMS，　ppm）：0，60～2．00（8　H，

multiplet，4×一CH2一），0．75（3　H，　triplet，一CH3＞，

1．10　（3H，　doublet，一CH3），1，15（3　H，　doublet，

一CH3），2，10～2．80　（2　H．　multiplet，＞C旦一C旦〈），

5．50～6．00（2H，　broad　signal，2×一〇H），6．25（3　H，

multiplet，　aromatic　protons）

　Mass：M＋〃3／6236

　1・Hydroxy・3・（1，2・dimethylheptyl）一9・metby1・7，8，

9，10・tetraLydm・6－dibenzopyrone（VII）　VI　6．3gと

ethyl・4－methy1－2－cyclohexanone－1－carboxylate　5．4g

を無水ベンゼン55m’に溶かし，オキシ塩化リソ2．7

m1を加え，5時間加熱還流する．冷後，反応液を10％

炭酸水素ナトリウム溶液中にそそいで，未反応のオキ

シ塩化リンを分解したのち，ベンゼン層を分取し，無

水硫酸ナトリウムで乾燥する．ベソゼソを留去し，得

られた残留物を減圧（1mmHg）で蒸留して，未反応の

carboylateを分離したのち，さらに減圧（5．6×10－2

mmHg）で蒸留し，沸点160～174。の淡かっ色油状

物8．5gを得た．これをエタノール・；水から再結晶

し，融点129～130。（文献記載値1）134～136。）の淡

かっ色結晶孤2．95g（30．7％）を得た．

UVλ濫2H　mμ（Ei毯m）・248（271），256（310），

305　（420）

　IR　cm－1（KBr）：1680（ンC＝0），3260（レC－oH）

　NMR　（CDCI3，　TMS，　ppm）：0．60～3．10（16　H，

multiplet，7×一CH2一；＞C旦一C恥く），0．76（3　H，　tripiet，

一CH3），　0．81　（3　H，　doublet，一CH3），　1．10（3　H，

doublet，一CH3），1．15（3H，　doublet，一CH3），3．20～

　　　　　　　　　　　　CH3
　　　　　　　　　　　　　　
3．80（1H、　multiplet，一C旦一），6．60酎6．80（2　H，

multiplet，　arolnatic　protons），7．50～8．25（1　H，

broad　sigllal，一〇H）

　Nlass：八1＋　〃2／6356

　1－Hydroxy・3・（1，2。dimethylhepty1）・6，6，9・trime－

thyl鴨7，8，9，10圃tetrahydro．6・dibenzopyran　（D虚【正IP）

（VIII）　粗2．859を無水ベンゼン25　mZに懸濁さ

せ，2Mヨウ化メチルマグネシウム・無水エーテル溶

液50m’を加え，12時間加熱還流する．冷後，反応液

を氷冷した10％塩化アンモニウム溶液中にそそぎ，

未反応のヨウ化メチルマグネシウムを分解したのち，

有機溶媒層を分取し，水層はペソ・ビンで抽出し，ペソ
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ゼソ液をさきに分取した液に合わせ，水，ついで5％

炭酸水素ナトリウム溶液，さらに水と振り混ぜて十分

洗ったのち，無水硫酸ナトリウムで乾燥する，溶媒を

留去し，得・られた残留物を減圧（3．8×10－2mmHg）

で蒸留し，沸点104－112。（文献記載値工）bp　170～

173。，4×10，2mmHg＞の淡紫色油状物、皿2，2g（77．4

％）を得た．

UVλ膿Hmμ（E｝弩m）・228（817），275（385）

　IR　cm－1（11quid　且lm）：1050（レC－0－C），3300

（りC－OH）

　NMR（CDCI3，　TMS，　ppm）；0．52－2．80（17　H，

multiplet，7×一CH2一；＞C旦一；＞C旦一C旦く），0．80（3H，

triplet，一CH3），0．85　（3　H，　doublet，一CH3），1．07

（3H，　singlet，一CH3），1．10（3　H，　doublet，一CH3），

1．15　（3H，　doublet，一CH3），1。42　（3　H，　singlet，

一CH3），4．70～4．95（1　H，　broad　signal，一〇H），5．95

～6．40（2H，　multiplet，　aromatic　protons）

　Mass＝M＋7π／θ370

　使用測定機器

　融点：柳本製微量融点測定装置MP－J　2型

　UV：日立製EPS－3　T形

　IR：日本分光製DS　301型

　NMR：日：本電子製C－60　HL型

　Mass：日本電子製JMS－OISG－2型

　高温高圧接触還元に際し，御便宜を賜った東京化成

KK，中山豪一氏ならびにIR，　NMRおよびMassス・

ベクトルの測定などに関して種々御援助，御教示をい

ただいた叶多謙蔵技官，小嶋茂雄技官，鹿庭正明技官

および阿部久人氏に深謝します．
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鉛イオン電極を用いる電位差滴定法による食用色素中の硫酸塩の定量

伊賀宗一郎・中村恵三・田中清子・慶田雅洋

Determination　of　Sulfate　in　Food　Colors　by　Potentiometric

　　　Titration　by　Use　of　Lead　Sensitive　Electrode

Soichiro　IGA，　Keizo　NAKAMuRA，　Klyoko　TANAKA　and　Masahiro　IwAIDA

　Commercially　available　lead　sensitive　electrode　was　found　to　be　successfully　used　for　the

determinatioロof　sulfate　in　several　food　colors，　when　titrations　with　standard　lead　nitrate　solution

were　carried　out　in　50％dioxane　solution．

　Recoveries　of　sulfate　added　to　food　colors　were　nearly　100％．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

ま　え　が　き

　食品添加物公定書色素試験法中の硫酸塩の試験Dは1

色素を活性炭で吸着させた後，そのろ液をテトラヒド

ロキノンを指示薬として塩化バリウムで滴定する力法

であるが，色素の活性炭による除去操作は誤差を生じ

易く，また終点も不明瞭であるので，志村ら2）はイオ

ン交換液を用いて色素と硫酸根を分離したのち，キレ

ート滴定で分析している．しかし，いずれの方法にお

いても繁雑かつ誤差の生じ易い分離操作を行なってい

る．

　そこで，この前処理なしで直接定量することを目的

として，鉛イオン選択電極を滴定終点の指示にもちい

る電位差滴定の適用を検討した結果について報告す

る．
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実 験

　i）原理

　SO42一をPb2＋で滴定した場合

　　　　Pb2＋十SO42一一→PbSO4（沈）↓

の反応で生成したPヒSO4は反応系外に排除される・

中和点をこすと，この過剰のPb2＋は，10暫5～10－6M

の低濃度で選択的に検出することができる．すなわ

ち，イナン交換膜透過時における鉛の2価イオンの電

位を熱力学的な化学平衡の特異性としてとらえて，

Pb2←の選択的検出をおこなう．

　ii）装置

　電位の測定にはオリオン並製携帯用407型イオンメ

ーターを，指示電極にはオリオン社製94－82型鉛イ

オン選択性電極を，比較電極はオリオン祉製90－02

型（ダブル・ジャンクション型）を使用した．

　iii）試薬

　硫酸塩標準液は無水硫酸ナトリウム（特級）を400。，

3時間乾燥した後，蒸留水に溶かして0．01M溶液と

した．滴定液は硝酸鉛（特級）を蒸留水に溶かして

0．01Mとし，　EDTAによるキレート滴定法により標

定する．ジオキサンは特級品を，色素は国立衛生試験

所標準品の食用赤色102号，食用黄色号および食用青

色1号を用いた．

　iv）終点の決定

　測定溶液に硝酸鉛標準液を滴下し，イオンメーター

の指示値の移動が1分間に0．5mV以内になったと

き，その指示値を読みとり滴定曲線を描き，屈曲点を

求めてこれを終点とした．

　v）定量法

　色素約0．59を法論，定量100mJのビーカーに移

し，ジオキサン25mZおよび蒸留水を加えて液量約

50m’にする．これに電極を浸してマグネチックスタ

＿ラーでかくはんしながら，0．01M硝酸鉛標準液を

滴下し終点までのm’数を求める。色素中の硫酸塩の

含量％（硫酸ナトリウムとして）は次式による．

　　硫酸塩含量（％）

　　　　＿0．1361×0．01MPb（NO3）2滴定量（mの

ン溶液にした．また滴定液には過塩素酸鉛を用いた例

もあるが，高純度のものが入手し易い硝酸鉛を使用し

た．

　i）電極の応答速度

　各種の鉛イオン濃度の溶液中での電極浸せき後の電

位の変化を追跡したところ，イオン濃度が低下する

と，電位の安定化に要する待時間は長くなる傾向にあ

る．しかし，滴定終点付近のイオン濃度である10層5～

10－6Mでも1分以内で実用的には十分安定した．

　ii）検量

　測定溶液の調製は0．01M硫酸ナトリウム標準液5，

10および15魏’をとり，ジオキサン25m！および水

を加えて50mJとする．滴定操作は定量法に準じた．

　滴定結果はTable　1に示す様に，この濃度範囲で

は測定値と計算値はよく一致し，良好な検：量性がえら

れたが，滴定曲線はFig．1にみられるように，硫酸

根濃度の増加とともに終点での電位の飛躍が減少する

傾向にあることから，滴定液の濃度は硫酸根濃度に応

じて調製する必要がある．

一100

夕

5
讐一150

輩

巳

壱＿200
巨

群

（1） （2）
（3）

　　一250
　　　　　　　　5　　　　　10　　　　　15

　　　　　　　Volume　of　O．01MPb＋＋soL　（m’）

Fig．1　Titration　curves　of　sulfate　with　lead　nitrate

　　　　in　50％　dioxane　solution

　　O．01MSO42『；（1）5m’，（2）10m’，（3）15m’

Table　1． Titration　of　sodium　sulfate　with　O．01　M

standard　lead　nitrate　solution

0．01MNa2SO4　0．01　M　Pb＋＋titer　Devlation
　taken（mの　　　　　　　（mの　　　　　　　（％）

色素採取量（9）

結果および考察

　滴定により生成する硫酸鉛の水溶液中での溶解度積

（1．8x10，8）は大きく，沈殿滴定には不都合なため，

Rossら3）はジオキサンを添加することにより溶解度

積を減少させている．

　そこで当実験でも測定溶液はすべて50％ジオキサ

5

10

15

5．08　　5．05　　5．09

10．10　　10．05　　10．10

15．13　　15．18　　15．18

1．4

0．8

1．1

　iii）食用色素への添加回収試験

　測定溶液は色素約0．59にジオキサン25m！，0．Ol

M硫酸ナトリウム標準液5mJを加え，蒸留水で50

m1にした．滴定操作は定量法に準じた．
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　色素はアゾ系として食用赤色102号および食用黄色

4号を，トリフェニルメタン系として食用青色1号を

用いた．

　滴定曲線はFig．2に示すように色素共存下では終

点近辺での単位滴定量あたりの電位の変化は小さくな

っているが，よい点対称を示しており，硫酸ナトリウ

ムおよび各色素相互の終点のずれもわずかであって，

良好な結果を示した．したがって回収率もTable　2に

示したように殆んど100％回収された．

一150

9
5
暑

量

二

考

碁一200
毒

Table　2， Recoveries　of　sodium　su！fate　added　to

food　colors

Food　Color
0，01MSulfate

added　　found
（mの　　（mの

Recovery＊
　（％）

Food　Red　No．102
（New　Coccine）

Food　Yellow　No．4
（Tartrazine）

Food　Blue　No．1
（Brilliant　Blue　FCF）

5。00　　5．04＊　　100．4

5．00　　　4．98＊ 99．6

5．00　　　5．00＊　　　100．0

一250
　　　　　　　　　5　　　　　　　　　　10

　　　　Volume　of　O．01MPb＋←so1．（mり

Titration　curves　of　sulfate　w1th　lead　nitrate

in　50％　dioxane　sQlution　containing　1％

food　color

　一　　＝noヒcontaining　food　color

O一〇：containing　Food　Blue　No．1

ロー□：containing　Food　Yellow　No．4

△一△：containing　Food　Red　No．102
Quantity　of　added　sulfate　to　each　sampIe：

5mJofO．01MNa2SO4

＊　h｛ean　value　of　three　trials

　なお，キサソテソ系色素については食用赤色3号に

ついて直接滴定を行なったところ，色素が硝酸鉛で沈

殿を形成し，妨害された．したがって色素を色酸の沈

殿として分離除去した後，滴定を行なう必要があると

考えられる．

　以上の結果から，アゾ系色素およびトリフェニルメ

タン系色素においては混在する硫酸根を水溶液のま

ま，キサンチン系色素は色素を色酸として分離除去し

たのち滴定すれば，十分実用的分析ができると考えら

れる．

Fig．2
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　967　（1969）



本間ほか：薬用植物の栽培試験（第2報） 57

　薬用植物の栽培試験（第2報）

全草抽出用ケシの収穫期について＊

　　　　　　　　　　本間尚治郎・堀越司・逸見誠三郎＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　●

Cultivation　of　Medicinal　Plants．　II．　Studies　on　the　Time　of　Harvest　of

　　　　勘ヵα泥7so，π72旋η〃πL．　with　Respect　to　Opium　Alkaloids

Naoliro　HoMMA，　Tsukasa　HoRIKoSHI　and　Seizaburo　HEMMI

　In　order　to　extract　directly　opium　alkaloids　from　the　whole　plant勘ρα〃6750”3π漉7柳πL．，　it　is

the　best　time　to　harvest　the　poppies　between　28　and　33　days　after　the　Howering，　because　the

weights　of　all　green　fodders　and　content　of　morphine　amount　to　the　highest　sum．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

　医療上重要なモルヒネ，コデイン等の原料不足が近

年問題となっている．わが国におけるアヘンの需給の

大部分は国外より輸入し，一部をわずかに国内で生産

していたが，最近栽培農家が激減し，ケシの栽培は20

戸187アール（1973年厚生省調ぺ）となっている．

　アヘン採取の方法は，もっぱらさく呆に傷をつけて

行なうが，ケシ栽培中に最も労力を要するために，栽

培農家激減の原因とも考えられる．従って従来のアヘ

ン採取法を改善し，一定期間中に地上部を刈り取って

乾燥し，直接モルヒネを抽出することが，切望される．

もしもこれが可能となれば，収穫法の機械化も考えら

れ栽培も容易となり国内生産も増大するものと思われ

る．

　直接抽出法については，1944年松尾氏の研究1）が

あり，あへんアルカロイドの直接抽出法を目的とした

ヶシの栽培法については，1964年，藤田，木下氏ら

の収穫期によってさく果の収量が異なる2）発表があ

る．

　著者らは1971年より全草抽出を目的としたケシ栽

培を行ない，当地方における収穫適期を知るため，

1971年～72に一貫種，トルコ5，P－1099k（ドィッ

系）を供試し，収穫別試験を実施した．

材料および方法

　材料一貫種，トルコ5，p－1099　K（ドィッ系）

　方法　1）予措，種子消毒，調製時にセレサン石灰

粉衣貯蔵

　2）播種，71年4月30日，72年5刀6日
　3）整地，ほ場に堆肥，石灰を全面撒布したのち，

トラクターにて耕起し，その後ロータリーを用いて2

回砕土し整地する．後日口切り施肥し耕転機にてかく

はんしレーキにて整地（地ならし）する．

　4）　施肥量（K／10a）N30，　P5，　K9，硫安75，過

石25，硫加20，魚粕100，菜種油粕100を基肥と追

肥（6月上旬，7月上旬）に施用．

　5）　管理間引1回，中耕除草3回，薬剤（6－6式

ボルドー液）7回撒布．

　6）　モルヒネ含量は北海道衛生研究所にてG．LC

法で測定．

7）設計

区分・

＊日本生薬学会東京大会にて一部発表

＊＊エーザイ川島工場

　　　　　　No　　開花状態

，、年縁騨より騨
（一貫種）

狽戟G；ll

　　　　　　5　　　〃　　　　28〃
　　　　　　7　　〃　　　32〃

＊印はあへん採取適期に相当する

試　験　結　果

採取月日

　7．16
＊〃23

　〃28
　8．3
　8．8
　8．13

＊7．25

　〃29
　8．2
　〃　7

　〃10
　〃15

　表1は2．5m2当りの平均値であり，表2は3．6m2

当りの平均値である．なお表1，2の括弧内の数値は，

全乾草中のさく果重である．

　1）　全乾草の収量は，全般に収穫のおくれに従い増

大する傾向を示す．例えばTable　1によると，一貫

種の収量は開花最盛の5日後より順次増加し，23日後

が最も多く，28～33日後と減少している．トルコ5，

P－1099Kの収量はTable　2のとおり，開花最盛の

12日後より順次増加している．トルコ5では28日後，
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Table　1． Yields　and　Morphine　Contents　in　Ikkanshu（1971）

　　　（P4ρごz〃ε750〃2πヴ乙アμη3　L．）

Plot

1

2

3

4

5

6

Fresh

weight

Air・dry

we量ght
o

餐識／繍・ Morphine
contents
of　capsule

惣誌／㎡

　（9）
2，233

2，954

4，390

4，768

3，426

2，748

　　　（9）
240（29）

391（69）

573（134）

767（190）

702（152）

607（137）

（％）

11

13

13

16

20

22

　（％）

0．32

0．33

0．35

0．34

0．45

0．45

　（％）

0．036

0．092

0．188

0．260

0．270

0．248

Table　2． Yjelds　and　Morphine　Contents　in　Torky　andか1099　K

　　　（1972．勘ρα泥7507ππ埆7㍑〃露L）

Plot　and

strain

Torky　5　　1

　　　　　2

　　　　　3

　　　　　4

　　　　　5

　　　　　6

P－1099k　　1

　　　　　2

　　　　　3

　　　　　4

　　　　　5

　　　　　6

Fresh

wieght

Airdry

weight
趨蓋／縮メ羅窪惣黙／㎡

　（9）
6550

7688

6988

5813

5275

4513

　　　（9）
657（78）

927（150）

1026（201）

1066（192）

1188（193）

1180（220）

（％）

10

12

15

18

23

26

　（％）

0．29

0．27．

0．27

0．33

0．34

0．45

　（％）

0．064

0．114

0．150

0．175

0．183

0。275

7800

8713

7950

6438

5838

5425

778（76）

966（144）

1080（191）

1088（213）

1248（227）

1410（266）

10

11

14

17

21

26

0．33

0．23

0．26

0．25

0．38

0．39

0．069

0．092

0．139

0．147

0．239

0．289

P－1099Kは32日後がそれぞれ最も多かった．

　2）　さく果の収量，託生草の収量，乾燥歩留，さく

果中のモルヒネ含量，1m2当りさく果のモルヒネ収量

（推定値）などについてみたのがTable　1，2である．

　（1）さく果の収量は全乾草の収量とほぼ同じ傾向が

みられた．

　②　全生草の収量は，品種によって異なり，一貫種

では開花最盛の23日後，トルコ5，P－1099Kで16

日後がそれぞれ最高を示した，

　（3）乾燥歩留りは，収穫期がおくれるに従い高くな

る傾向を示し，乾燥作業の容易なことを示唆してい

る．

　（4）さく果中のモルヒネ含量は，収穫期のおくれに

伴ない高くなり，一貫種では，開花最盛の28日～32

日後，トルコ5，P－1099Kは32日後が最高であっ

た．

　（5）1m2当りさく果のモルヒネ収量（推定値）はさ

く：果の収量とほぼ同じ傾向がみられ，一貫種では開花

最盛の28日後，トルコ5，P－1099　Kは23日後が最

高であった．

　以上のことから直接抽出を目的としたケシの収穫

は，品種により異なるが，一貫種では開花最盛の28

日後，トルコ5，P－1099　Kは32日後が適期と思われ

る，

　　　　　　　摘　　　　　要

　あへんアルカロイドの直接抽出を目的として，ケシ

を栽培する場合には，開花最盛期より28日～33後に

地上部を刈り取り乾燥するのが最良である。即ち全草

およびモルヒネ収量が最も多くかつ乾燥作業も容易と
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なるこの時期が収穫の適期であると判断する，

　終りに臨み，あへんアルカロイドの定量を実施され

た，北海道衛生研究所，毒劇物料の全等弘恭科長ほか

職員各位に感謝の意を表します．
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　2）藤田早円之助，木下孝三1あへんアルカロイド
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i薬用植物の栽培試験　（第3報）

アミガサユリの試作について＊
プ

堀越司・本間尚治郎・逸見誠三郎＊＊

Cultivation　of　Medicinal　Plants．　III．　The　Trial

　　Cultivation　of　j野中〃α廟’勧πろ6禦げMiq．

Tsukasa　HORIKosHI，　Naojiro　HoMMA　and　Seizaburo　HEMMI

　The　results　of　cultivation　and　propagation　of」野ゴ’〃姻α’肋πδθプg露Miq。　in　the　northern　Hokkaido

are　as　fo110ws．

　1）　Although　the　northem　Hokka三do　is　little　inferior　to　the　warmer　place　in　the　growth　of

ルf’〃α癩∫肋幼ε78だMiq．，　its　normal　cultivation　in　the　former　place　is　possible　and　the　vinylmulch

method　is　recognized　to　be　useful　for　its　cultivation．

　2）　On　propagation，　there　is　twice　or　threetimes　difference　between　strains　and　there　is　also

the　regular　difference　between　the　classes　of　bulbs．

　3）The　facts　thaしF7f∫〃α目附謝うθ7gf’Miq．　has　a　wide　adaptability　for　the　weather　cond辻ions

and　its　cultivation　is　easy　are　considered　to　depend　upon　being　a　considerable　tame　plant　for

Japanese　climate．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

　アミガサユリは，中国原産でユリ科の多年生草本で

ある．原植物はル溜α7∫α伽励θア8f∫Miq．といい中

国では漸貝母と呼ばれ，野生しているが，栽培は肥沃

な砂質壌土が要求され漸江地区には大量に栽培されて

いる1）．

　わが国には享保3年（1718年）に（清商が幕府に献

納）渡来した2）．

　昭和6年頃の統計によると年額7，000斤程度天津経

由で輸入され，当時国内生産額はわずか600斤であっ

た．その殆んどは奈良県で生産され，昭和18年度で

は，8，000斤の生産となり栽培面積も10町歩におよ

んだ3）．

　最近は奈良県の弔問地に栽培される他，鳥取，長野，

新潟などにもわずかに栽培されているが，国内需要は

全生産量の1割程度でその殆んどが中国に輪出されて

いる4）．

＊日本生薬学会東京大会にて一部発表

＊＊エーザイ，川島工場，

　アミガサユリの栽培は，中国の需要事情に支配され，

価格の変動が大きく，投機的性格をもっているので注

意を要する．ただし7～10年の間には必ず高値が到来

するので種球（鱗茎）の自家増殖をはかり，高値の時

期を待機し作付けするのが有利である5）・

　栽培地は，温暖でやや乾燥した気候を好むが，著し

　く寒冷な地方を除いては，わが国の各地に栽培可能で

ある．土地条件は耕土深く膨軟で埴質又は砂質壌土が

・良く，排水良好なところが最適である6）・

　昭和39年（1964年）の厚生省，生薬資料によると，

北海道の栽培面積は3アール，36kgの生産量7）とな

　っているが，これは道南地方とくに有珠，伊達地区の

栽培である，

　われわれは，北海道道北地方におけるアミガサユリ

の栽培の可否と増殖を目標にして，1971年9月から

1973年7月にわたり試作を行ない若干の知見を得たの

で報告する，
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　　　　　　　材料および方法

　材料Er媚」α7’α∫肋幼θプgf‘Miq．

　設計　　　Class　bulb　　　　strain

　方法　1）1971，9，17植付け，栽植密度畦幅30cm

株間30cm，ビニールマルチを行ない翌春雪どけ（4

月下旬）後除去する．1972，4，24生育調査および1972，

7，21掘り上げ収量調査をそれぞれ実施した．

　2）1972，7，21掘り上げstrain　I，∬を混合し，

各階級に選別したものを1972，9，12畦間60cm株間

9cmとし植付ける．ビニールマルチを行ない，対照

区と比較する．

　（1）肥料（東西畦約1アール）

勘麗1，薪

　　　　　イヒ成．082　　10〃

　　　　　タソカル　15〃

　　　　　堆遅巴　　　　200〃

　（2）予措　（a）種球をルベロン液にて20分間浸潰

　　　　　　（b）種球にチウラム粉衣

　　　　　　（c）作条にVC　3粉剤散布

　（3）植付，畦の方向は東西で鱗茎（丁丁）を作条に

9cm間かくに配列させその上に種球の約3倍の覆土

をする．

　（4）ビニールマルチは翌春雪どけ後（4月24日）除

去する．

　（5）鱗茎（種球）の階級董準

　　　　20g以上／轟

　　　　10～19g

l乳辮の、＿＿
　⑥　土質は砂質壌土である，

　（7）1973，5，2～6，4に生育調査，1973，7，24に掘り

上げ収量調査をそれぞれ実施した．

　（8）栽培期間中は，中耕除草（5月14日～29日，6

月12日）と追肥（5月29日，S885　K）および乱訴を

行ないそれぞれ肥培管理に努めた．

　表3の数値は20個年の平均の合計を対照の百分比で

あり，括弧内は20株の平均である．表4の数値は20ケ

の平均である．

結果および考察

　1）萌芽率はTable　1にみられるように，64～100

％良好であり，草丈は10．6～18。2cmと，標準の30

Table　1．　Growth　of」『漉f〃αプゴ4’乃襯う6名gff　Miq．（1972．4．5）

Plot

1｛l

　　L’・｛

　M’
　　S’

Plant
height

Number　of
　stem

Number　of
hud　clipping

Rate　of
sprout

18．2（cm）

16．2

11．3

17．6

10．6

11．4

235

201

88

66

63

28

93

35

6　　’

31

13

8

97（％）

94

64

100

100

83

straln

Kyoto　Takeda

　　’ノ

　　ノノ

SapPoro　Mizutani

　　〃

　　〃

Table　2．　Yields　of　various　bulbs　of　1ケfご‘」‘α7fσごん襯δeγgf‘Miq．（1972．7．21）

Plot

1｛l

　　L’・｛

　　M’

　　S’

all　fresh
weiht

Number　of　　　Rate　of　　　　Number　of
all　bulbs　　mul晦11cation　planting　bulbs

3，900（9）

2，749

1，082

1，122

　498

　368

335

328

288

78

34

71

330．2（％）

324．7

285．1

260．0

117．4

244．8

101

101

101

30

29

29

strain

Kyoto　Takeda

SapPoro　Mizutani
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Table　3．　Growth（1973．5．2～6，4）of　l嗣”〃α7’α酌瑚∂εア8ゼMiq．（1973．5．2～6．4）

PIot

　　　　　　　　　　　f

Viny1・mulch　　　　　　　　　　．1

COIltrol

L

M
S

M1／2

位

　　S

M1！2

Plant　height
　　　　（cm）

1，ength　of

stem（cm）

Thikness
of　stem

Length　of
　　leaf

　107．1
（43．87）

　116．7
（32．07）

　117．0
（19．29）

　105．2
（20．60）

　100
（40．96）

　100
（27．48）

　100
（16．48）

　100
（19．03）

　117．0
（11．12）

　187．0
（7．67）

　147．4
（3．64）

　423．7
（4．11）

　100
（9．50）

　100
（5．85）

　100
（2．47）

　100
（0．97）

112．4
（1，00）

125．4
（0．89）

116．1
（0．32）

106．9
（0．62）

100
（0．89）

100
（0．71）

100
（0．56）

100
（0．58）

　　97．3
（16・36）

　116．8
（15．19）

　128．6
（13．22）

　103．7
（14．09）

　100
（16．81）

　100
（13．00）

　100
（10．28）

　100
（13．59）

Table　4．　The　Characterization　of　varions　bulbs　of　F7溜」α〆’σ’肋励θ7gだMiq．（1973．7．25）

Plot

幽
り

冒
窺

出

．窪

〉

・｛

M｛

・｛

脇ハo

L

M
S

L

M
S

L

M
S

L

M
S

の2
省

oo

・｛

M｛

・｛

魂

L

M
S

L

M
S

L

M
S

L

M
S

AIl　bulb
weiht（9）

Length　of
bulb（cm）

Width　of
bulb（9）

Thikness
of　bulb
　　（mm）

Number　of
　scale

27．1

15．7

7．8

25．5

15．3

7．9

14．2

6．3

20．0

12．7

8．0

34．2

31．0

26．0

35．9

31．6

26．4

30．8

24．7

31．0

28．7

24．3

35．2

27，8

21．8

33．8

26．7

21，5

27，0

19，7

31．2

26。7

23．1

37．4

31．3

24．1

36．2

29．9

24．7

28．6

22．1

32．8

29．6

25，3

2．3

2．1

2．1

2．1

2．0

2．0

1．9

2．0

2．0

2．0

2．0

24．6

15．7

7．3

25．3

14．0

7．0

12．5

6．4

26．2

11．3

6。4

33．4

30．2

23．6

35．5

30．5

24．9

30．0

23．2

33．5

26．2

21．7

34。2

28．4

22．7

29．7

26．9

21．8

25，4

21．1

34．8

27．9

21．2

36．9

32．3

24．9

39．7

20．2

24．3

28．2

23．1

38．0

26．7

24．7

2．2

2．1

2．1

2．0

2．1

2．1

2．0

2．0

2．0

1．7

2．0
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Table　5．　Propagation　of　bulb　of　l嗣だ〃σ癩∫乃掃う〃gガMiq．（1971，9～72．7，1972。9～73，7）

Plot

1｛1

　　L’・｛

　　M’

　　S’

皿／l

　上

　　SS
　　M1／2

Number　of
planting

Number　of
　yield

　Rate　of
propagatlon

101

101

101

30

29

29

135

341

496

130

200

235

328

288

78

34

71

310

820

410

132

442

232．7

324．8

285．1

260．1

117．4

244．8

229．4

240．5

82．7

101．5

221．0

strain

Kyoto　takeda（1971～’72）

　　　　　　〃

　　　　　　〃

Sapporo　Mizutani（1971～’72）

　　　　　　〃

　　　　　　〃

Kyoto　and　Sapporo　mixed（1972～’73）

　　　　　　〃

　　　　　　〃

　　　　　　〃

　　　　　　〃

cmに比し低く，生育は良好とは認め難い．増殖率に

ついては，Table　2のようで，系統によっても異るが，

京都武田系は，札幌水谷系よりも高い傾向を示した．

　2）　生育収量については，Table　1，2のとおり，

系統により多少異っているが，概して血球の大きさと

関係のあることが確認された．即ち生育収量は，種球

の大きさLM．Sの順に漸次低下する傾向を示した．

　3）　生育調査については，Table　3のとおりである

が，ビニールマルチをすると生育が良好となる傾向を

示した．即ちビニールマルチにより地温の低下を防ぎ

萌芽が促進されるものと思考される．

　なお種球の階級（L．M．　S）により若干の差異はみら

れるが，概して規則的に生育に差異が生ずることが認

められた．

　4）収量調査はTable　4のとおりであるが，生育

調査のようにビニールマルチによる明確な傾向は認め

られないが，多少ビニールマルチ区が対照区に比し優

る傾向を示した．本表で明確なことは，割球の階級と

増殖との問に規則性のあることがうかがわれる．即ち

種畜のL．M．M1／2でわかるように，　しからは，　L．

M，S，　Mからもし．M．S，　M1／2でもLM．Sがそ

れぞれ生産されるが，SからはM．Sのみであり，Lは

生産されないことである．なお全ての数値がL．M．S

の順位となっており，その殆んど順位の変動は認めら

れないのも特長である．

　5）Table　5は増殖率についてしらべたものである

が，系統により多少の差異はみられるが，HM’，皿，

S．SSを除いては2～3倍の増殖をすることが，確認

された。即ちアミガサユリの特性から増殖の規則性が

表現されたものと思考された．なお栽培環境に対する

適応性の広い植物であることも併わせうかがわれた．

　以上のことからアミガサユリの栽培は北海道品品地

方でも可能であることを確認すると同時に規則的に増

殖しやすい特性をもっていることも併わせ確認した．

摘 要

　アミガサユリの2系統を用い，北海道道北地方にお

ける栽培の可否と増殖等について試作検討した結果は

次のようである．

　1）北海道道北地方において生育は暖地に比し若干

劣るが栽培可能であり，ビニールマルチの効果も認め

られた．

　2）増殖については，系統により多少差異はあるが，

2～3倍となり，豪球の階級（LM．S）による規則性

のあることも確認した．

　3）　アミガサユリは，気象条件に対する適応性は広

く，栽培が容易であることは，わが国の気候風土に可成

り馴化されていることに起因するものと思考される．

　終りに臨み，貴重な供試材料を快く御恵与賜わりま

した武田製薬K．K．中央研究所，福知山農場，並び

に北海道生薬協会水谷次郎氏，および，諸種御助言を

いただきました大阪大学（薬）米田該典博士，奈良県

の福田真三氏に対し心から感謝の意を表わします．
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資 料 Tec㎞ical　Date

乾燥酵母中のベンゾ（α）ピレン

森本和滋・柴崎利雄・井上哲男

Benzo（α）pyrene　in　Dried　Yeasts

Kazushige　MoRIMoTo，　Toshio　SHIBAzAKI　and　Tetsuo　INouE

　The　quantitative　determination　of　benzo（α）pyrene　ill　the　two　kinds　of　dried　yeasts　is　described

in　this　report．

　The　average　contents　of　benzo（α）pyrene　were　O．068　ppb　for　brewer’s　dr三ed　yeast（J。P．　VIII）and

O．33PPb　for　torula　dried　yeast・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

ま　え　が　き

　石油酵母の工業化が話題になるにつれて，石油酵母

の安全性が問題となってきている．酵母中の発ガン性

多環芳香族炭化水素の分析については，我国では松下

ら1）や渡辺2）の報告がある．著者らは種々検討した結

果，松下らの方法Dを一部改良し第八改正日本薬局方

乾燥酵母（乾燥酵母）（NFXII　Brewer’s　Dried　Yeast）

およびマグナ酵母（NFXII　Torula　Dried　Yeast）中

のベンゾ（のピレンの定量を行なったので報告する．

実　験　方　法

1。実験材料

1）　シクロヘキサン，ベンゼン：蛍光比色用純溶媒

　を使用した．

2）　ジメチルスルホキシド（DMSO），エチルエーテ

　ル：特級品を減圧蒸留して使用した．

3）　ベンゾ（のピレン：東京化成工業株式会社のも

　のを使用しベンゼンに溶かし0．2μg／m1としたも

　のを標準液とした．

4）　アルミナG（E）：Merck社製を使用した．

5）26％アセチル化セルロース：Wielandら3）の方

　法により微結晶性薄層用セルロース・アビセルS

　F（旭化成社製）から合成した．

2．器具および装置

1）　抽出用器具：ソックスレー抽出器を使用し，液

　相分配抽出には分液漏斗を用いた．

2）薄層用アプリケーター：カマグ社製のものを使

　冒した．

3）検出器具：薄層板のスポットの検出にはNIK・

　KO　SEIKI　WORKS　LS・Dl（3650Aおよび2537A）

　　を使用した．

　4）　けい光分光光度計：日立MPF・2A型を使用し

　　た．

　3．実験操作

　1）　ペソゼン抽出

　酵母50～200gを精ひょうしたのち，円筒ろ紙に入

れ，ソックスレー抽出器を用い，500～750m！のベンゼ

ンで12時間抽出した．このベンゼン抽出液を約40℃

で乾固するまで減圧濃縮する．

　2）分配抽出

　濃縮したものをシクロヘキサン150mJに溶かし，

DMSO　150　m’で3回抽出する．　DMSO抽出液を合

わせ，同量の20％塩酸水溶液を加えて振りまぜ，室

温になるまで放置する．次にシクロヘキサン400m1

で2回抽出する．このシクロヘキサン層を集め，150

m1程度になるまで減圧濃縮し，これを70％硫酸水

溶液で洗浄し，さらに2回精製水で洗う．つづいて5

％水酸化ナトリウム水溶液で洗浄し，同様に適量の精

製水で2回洗う．（エマルジョンが生じ分離が困難な

際は，3000rpm，10分間遠心分離する．）このシクロ

ヘキサン液を無水硫酸ナトリウム5gを用いて脱水し，

シクロヘキサンを40。Cで減圧乾固する．残留物をエ

ーテル100m’に溶かしたのち，約3mJになるまで

おだやかに蒸発濃縮し，試料溶液とする．

　3）二層一次元薄層クロマトグラフィー

　薄層板は，同一ガラス板（20×20Cln）上にアルミナ

G（5×20cm）およびアセチル化セルローズ（15×20

cm）を同時に塗布し，一夜放置後，これを110。　Cで

30分間加熱し，乾燥用シリカゲルにて低湿度に保った

ボックス内で室温にまで放冷し調製する．試料溶液の

全量を薄層上アルミナGの側の下部に線状（約15cm）
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に塗布する．なおその両端にベソゾ（のピレン標準液

を検出の指標として塗布した．つぎにエタノール・エ

ーテル・水混液（4＝4：1）を展開溶媒とし，100分間

室温で展開したのち，薄層板を20分間暗所で風乾後，

再びメタノール。エーテル・水略意（4：4：1）を展開

溶媒とし，60分間展開したのち風乾する．次に紫外線

を照射して薄層板の両端のベンゾ（のピレンのスポッ

トの位置（アルミナGとアセチル化セルローズの境界

をR∫値0．00としたとき，スポットのRノ値は0．06

である．）と一致した線状の部分をかき取り，さらに

この部分をペソゼンを浸した脱脂綿できれいにふき取

り，これらを合わせ1mJのペン・ビンで4回抽出し，

ペソ・ビソを加えて正確に4mJとしけい光測定液とす

る．

　4）　けい光測定

　けい光測定意中のペソゾ（α）ピレンの量は，けい試

用セル（10×10mm）を用い励起波長を366　mμに設

定し，390～480mμのけい光スペクトルを測定し，

narrow　base　line法1）4）｝こよりケイ光強度Fを求める．

　　　F＝F、。r⊥（F、。，＋F、、。）

　　　　　　　　2

40

ξ30
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差
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　ここにF406，　F4。2，　F410は波長：406，402，410mμに

おけるけい光強度を示す．検量線はベンゾ（のピレン

標準液を用いて同様にけい光強度を算出して作成す

る．

結果と考察

　1．回収率
　マグナ酵母75gのベンゼン抽出液〔実験操作1）の

抽出液〕にべソゾ（のピレソ0．05μg（標準液250μの

を正確に添加して，以下同様に操作して得た回収率は

62，65％であった．なお薄層クロマトグラフィーにお

ける回収率は94，96％であったことから分配抽出の

際に回収率が低下するものと考えられる．

　2．　けい光スペクトル

　Fig．1にはペソゾ（のピレンおよび乾燥油億から得

た測定液，Fig．2にはマグナ酵母から得た測定液のけ

い光スペクトルを示した．酵母から得た測定液のけい

光スペクトルはバックグラウンドの上昇を除けば純粋

なペソゾ（のピレンのスペクトルと一致した．

　Fig．1とFig．2のスペクトルを比較するとき，乾燥

酵母から得た測定液のけい光スペクトルはマグナ酵母

から得た測定液のそれよりもベンゾ（のピレンのスペ
　　　　　　　　　　　　　　　　　の
クトルによく近似している．これは乾燥酵母に含まれ

るペソゾ（のピレンがよく単離されていることを示す

ものであり，また乾燥酵母の方が粉末レベルでの着色

　　　0
　　　　　400　　　　　　　　　　450

　　　　　　　　Wavelength（mμ）

Fig．1　Fluorescence　spectra　of　benzo（のpyrene

　　extract　isolated　from　brewer’s　dried　yeast

　　……Pure　benzQ（α）pyrene　（10　ng／4：mJ）

　　一Benzo（α）pyrene　extract

　　Emission　spectra　excited　at　366　mμ

　　Sensitivity　6
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Fig．2　Fluorescence　spectra　of　pure　benzo（σ）一

　　pyrene　and　benzo（のpyrene　extract　isolated

　　from　torula　dried　yeast

　　……Pure　benzo（σ）pyrene（20　ng／4　m1）

　　一Benzo（α）pyrene　extract
　　Emission　spectra　excited　at　366　mμ

　　Sensitivity　5

度も低かった．

　3．分析結果

　乾燥酵母の分析結果をTable　1に示した．3検体

のベンゾ（のピレンの平均含量は0・068ppbであっ
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Table　1．　Benzo（σ）pyrene　content　in　brewer’s　dried　yeast

Sample Amount　of　yeast　Amount　of　B（α）P　　Content　of　B（α）P　i凪yeast

1

2

3

　　（9）

98．603

205．396

201．172

（ng）

7．2

14．0

13．0

Obserbed　value　（ppb）

　　　0．070

　　　0．068

　　　0．065

Mean±S．D．（ppb）

0，068±0，002

B（σ）P：Benzo（α）pyrene

Table　2．　Benzo（α）pyrene　contellt　in　torula　dried　yeast

Sample Amount　of　yeast　Amount　of　B（のP　　Content　of　B（α）Pin　yeast

1

2

3

　（9）

50．705

75．308

75．012

（ng）

19．8

22。6

24．0

Observed　value　（ppb）

　　　0．39

　　　0．30

　　　0．32

Mean±S．D．（ppb）

0．33±0．05

B（のP：Benzo（のpyrene

た．

　マグナ酵母の分析結果をTable　2に示した．3検体

のベンゾ（のピレソの平均含量は0．33ppbであった．

　松下ら1）はベンゾ（α）ピレンの含量がトルラ酵母

（Torula　Dried　Yeast）で0．32～1．19　ppb，石油酵母

（Petroleum　Dried　Yeast）で0．38～0．52　ppbという

結果を得ているが，著者らの分析した2種の乾燥酵母

は上述の報告と比べて低い含量であることがわかる．

特に乾燥酵母中のペンゾ（α）ピレンの含量は極めて微

量であり0．1ppb以下であることが判明した．

　終りに薄層クロマトグラフィーを行なうに際し種々

の御教示をいただいた食品添加物部神蔵美技子室長に

感謝の意を表します．
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ジゴキシン錠の含量均一・性試験について

徳永裕司・木村俊夫・川村次良

Content　Uniformity　for　Digoxin　Tablet

Hiroshi　ToKuNAGA，　Toshio　K【MuRA　and　Jlr6　KAwAMuRA

　Contents　of　digoxin　tablets　manufactured　by　A，　B　and　C　company（Tab．　A，　Tab．　B　and　Tab．　C，

respectively）were　measured　on　the　basis　of　the　methods　described　in“Uniformity　of　content”of

Digoxin　Tablets，　BP　1973（BP　1973　method），“Assay”of　Digoxin　Tablet，　JP　VIII（JP　VIII　method），

and　our　modi且ed　method　available　to　assay　100f　digox…n　tablets　individually　as　directed　in“Assay”

of　Digoxin　Tablet，　JP　VIII（JP　VIII　modi∬ed　method）．　The　results　are　as　fo110ws．

　1．　The　Contents　of　individual　Tab．　A，　Tab．　B，　and　Tab．　C　Qbtained　by　JP　VIII　mQdi且ed　method

　　　were　between　95．7　and　101．4％，　between　93。8　and　126．6％，　and　between　93．6　and　102．7％，

　　　respectively．　The　average　contents　were　98．5，102，7　and　96．7％，　respectively．

　2．　The　contents　of　individual　Tab．　A，　Tab．　B　and　Tab．　C　obtaiロed　by　BP　1973　method　were

　　　between　76．9　and　97．4％，　between　80．5and　92．5％，　and　between　80．7　and．100．9％，　res・

　　　pectively．　The　average　colltents　were　86。7，86．5　and　90．6％，　respectively．

　3．　The　contents　of量ndividual　Tab．　A，　Tab，　B，　and　Tab．　C　obtained　by　JP　VIII　method　were

　　　98．0，103．6and　98．5％，　respectively．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

　強心配糖体の一種であるジゴキシンは不整脈および

うっ血性心不全の治療薬として使用されており，比較

的少量で強い効果を現わす薬物として知られている．

しかも，中毒を発現する量と治療効果を現わす量が接

近しており，ジゴキシン製剤の品質管理には十分な注

意を払う必要があることは明らかである．

　このためジゴキシン錠の場合には，錠剤に対して通

常行なわれている定量のみでなく個々の錠剤中の成分

の含量均一性を調べる試験が要求されるようになって

きた．

　最近アメリカにおいて，化学的に含量が等価な錠剤

であっても生物学的には不等価であるという問題が取

り上げられはじめて以来，ジゴキシン錠もこの分類に

入るものとして検討がなされている．したがって，今

後は含量均一性試験等で錠剤の品質管理を行なうだけ

でなく，生物利用率の面からも検討を加える必要があ

るものと考えられる．

　今回，これらの問題を検討する一環としてわが国で

市阪されているジゴキシン錠について含量均一性試験

を行なったので報告する．

試薬および装置

　ジゴキシン標準品：国立衛生試験所標準品（日本薬

局方標準品）を使用した．

　ジゴキシン錠：A社，B社およびC社の製品を使用

した．

酢酸，硫酸，クロロホルム，メタノールおよび塩化第

二鉄は試薬特級，かプロパノールは和光特級，脱脂綿

は日本薬局方品を使用した．

　吸光度測定＝英国薬局方1973に記載されているジ

ゴキシン錠の含量均一性試験（BP　1973法）には日立

139型分光光度計を使用した．

第八改正日本薬局方に記載されているジゴキシン錠の

定量法（JP　VIII法）およびJP　VIII法を含量均一性

試験ができるように変更：した方法（JP　VIIIの変法）

には，島津QV　50型分光光度計を使用した．

実験　方　法

　1－1）　BP　1973法を準用した．ただし，溶液A25

m’のかわりに12．5mJを使用し，光路長4cmのセ

ルのかわりに2回目のセルを使用した．

　1－2）JP　VIII法を準用した．ただし，酸性塩化第

二鉄馬液5m’のかわりに10　m’を使用した．

　1－3）Jp　VIIIの変法：この変法はUSP　XVIII　930

ページの含量均一性試験の項を参考にJP　VIII法で含

量均一性試験ができるように変更した方法である．

　ジゴキシン錠1錠をとり粉末とする．沸騰〃・プロパ

ノール3m’を加え，激しくかき混ぜたのち，しぼし

ばかき混ぜ，20分間放冷したのち分液漏斗に入れ，水

20mZを加え，π・プロパノール・クロ目ホルム混液

（1：5）20mJずつで2回抽出する．抽出液は毎回同じ

水5m1で洗ったのち，クロロホルムで潤した脱脂綿
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Table　1．　Reproducibility　of　VIII　modi五ed　method

Sample　soln．

St．

Abs．

％

Abs．

1

．266

98．5

．269

2

6264

97．8

．271

3

．270

100．0

．271

4

．275

101．9

5

．275

101．9

6

．272

100．7

マ

．270

100．1

．270

了

．004

1．57

％3recovery　per　gent

を用いて三角フラスコにろ過する．このろ液を試料溶

液とする．別に，ジゴキシン標準品を105。で1時間

減圧乾燥し，その約25mgを精密に量り，温エタノ

ール50mZを加えて溶かし，冷後，エタノールを加え

て正確に100m’とする．この液10　m’を正確にはか

り，エタノールを加えて正確に100mJとし，標準溶

液とする．標準溶液10m’を正確に量り，三角フラス

コに入れ，先に調製した試料溶液をそれぞれ別々に水

浴上で空気を送りながらほとんど蒸発乾固し，デシケ

ータ　（減圧，五酸化リン）で15分間放置する．これ

に酸性塩化第二鉄試液10m’ずつを加えて溶かし，し

ばしばかき混ぜ，30。以下でしゃ諭して10分間放置

する．ここに得た液につき，酸性塩化第二鉄試液を対

照とし，波長590mμにおける吸光度を2分間ごとに

測定し，それぞれの最大値を求める．

Table　2．　The　effect　of　acid・ferric　chloride　T．　S

　　　　　volume　on　the　maximum　absorbance

1）　5m乙of　acid・ferric　chloride　T．　S

　　　　　　　　　　　　　　　　（unit：Abs．）

実　験　結　果

　2－1）JP　VIIIの変法の再現性

　Table　1はジゴキシン標準溶液を試料溶液として用

い，JP　VIIIの変法で行なった定量結果を示したもの

である．

　回収率は97．8～101．9％の範囲にあり，その平均

値は100．1％，その標準偏差は±1．6％あった．し

たがって，JP　VIIIの変法は含量均一性試験を行なう

方法として十分に使用可能なものであると考えること

ができる．

　2－2）JP　VIII法における酸性塩化第二鉄試液量の

　　　　検討

　Table　2は標準品および錠剤を使って，酸性塩化第

二鉄試写5mJおよび10　mJでの吸光度を求めたもの

である．
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Tab．
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．560
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．548

．575

3

．548
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2）　10mJ．　of　acid・ferric　chlolide　T．　S

　　　　　　　　　　　　　　　　（unit＝Abs．）

Tab．

St．

1

．273

．282

2
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．281

3

．272

．285

4

．281

マ

．272

．282
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．001
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Table　3．　The　relationship　between　the　time

　　（min．）and　the　absorbance　using　the　di－

　　goxin　tablets　and　standard

0．1

＼聖●
　St．

Tab．1

Tab．2

・2i・4

．277

．271

．259

．279

．274

．264

16

．279

．275

．271

18

．278

．274

．271

20

．275

．274

．271

22

．275

．273

．270

0．2　　　　0．4　　　　0。6

　　　DigQxin（mg）

0．8

Fig．1Calibration　curves　of　digoxln　using　the

　　　JP　VIII　and　BP　1973　method

　　　O：JP　VIII　method

　　　×：BP　1973　method
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Table　4． Results　of　the　determination　of　Dlgoxin　Tablets　manufactured　by　A・company　measuring

by　BP　1973　method，　JP　VIII　modi丘ed　method　and　JP　VIII　methQd

1）　BP　1973　method

Tab．

St．

Abs．

％

Abs，

1

．206

90，0

．222

2

．202

88．2

．236

3

．178

77．7

4

．208

90．8

5

．201

87．8

6

．195

85，2

7

．176

76．9

8

．211

92．1

9

．185

80．8

10

．223

97，4

マ

．199

86．7

．229

了

．014

6，24

2）　JP　VIII　modi丘ed　method

Tab．

St．

Abs．

％

Abs．

1

．280

101．4

．275

2

．275

99．6

．279

3

．275

99．6

．277

4

．271

98．2

．274

5

．271

98，2

．275

6

．264

95．7

7

．265

96．0

8

．275

99．6

9

．267

96．7

10

．276

100．0

マ

．272

98．5

．276

了

．005

1．78

．002

3）　JP　VIII　method

Tab．

St．

Abs．

％

Abs．

1

．273

98．4

．282

2

．270

97．3

．282

3

．272

98．0

．281

マ

．272

98．0

．283

了

．001

．455

．002

Table　5．　Results　of　the　determination　of　Digoxin　Tablets　manufactured　by　B・company　measuring

　　　　　　　　by　BP　1973　method，　JP　VIII　modi丘ed　method　and　JP　VIII　method

1）　BP　1973　method

Tab．

St．

Abs．

％

Abs，

1

．195

86．3

．221

2

．182

80．5

．231

3

．203

89．8

4

．209

92．5

5

．201

88．9

6

．199

88．1

7

．185

81．9

8

．185

81．9

9

．196

86．7

10

．200

88．5

王

．196

86．5

．226

了

．008

3．71

2）　JP　VIII　modi丘ed　method

Tab．

St．

Abs．

％

Abs．

1

．319

116．0

．275

2

．269

97．8

．275

3

．258

93．8

．276

4

．260

94．0

．276

5

．348

126．6

．275

6

．270

98．2

7

．264

96．0

8

、．280

101．8

9

．271

98．6

10

．284

103．3

マ

．282

102．7

．275

7
．028

10．0

3）　JP　VIII　method

Tab．

St．

Abs．

％

Abs．

1

．285

103．0

．279

2

．285

103．0

．280

3

．290

104．9

．284

マ

．287

103．6

．281

了

．002

．889
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Table　6． Results　of　the　determination　of　Digoxl且Tablets　manufac加red　by　C・company　measuring

by　BP　1973　method，　JP　VIII　modi丘ed　method　a皿d　JP　VIII　method

1）　BP　1973　method

1 2 3 4 5 6 7 8 …　1マ了
Tab．

Abs．

％

．210

99．1

．174

82．1

．180

84．9

．188

88．7

．171

80．7

．192

90．6

．214

100．9

．210

99．1

．189

89．2

．193

91．0

．192

90．6

．014

6．78

St， A・・■・2・51・22・1－1－1－1－1－1－1一一1・2131一

2）　JP　VIII　modiHed　method

1 2 3 4 5 6 7 8 9　　10’　マ　　了

Tab．
Abs．

％

．280

102．7

．258

94．7

．257

94．3

，265

97．2

．255

93．6

．270

99．1

．259

95．0

．256

93．9

．276

101．3

．260

95．4

．264

96．7

．008

3．08

St． A…1・…1・2751…5【・27・卜266－1一 一卜卜27・卜・・3

3）　JP　VIII　method

1・i・ 3 マ1了

Tab．
Abs．

％

．273

98．4

．275

99．1

．273

98．0

．273

98．5

．001

．455

St． lA…卜2821・281卜283・・821…2

　標準溶液の吸光度の平均値より錠剤の含量を求めた

ところ，酸性塩化第二鉄試液5mJの揚合は平均値

96．9％，標準偏差±2．5％であり，10mJの場合は

平均値97．9％，． W準偏差±1．1％であった．

　酸性塩化第二鉄下下を5mJ使用した場合，吸光度

が測定範囲としてあまり適当なところになく，10m∫

と比較した場合，標準偏差のバラツキがある程度大き

いので，酸性塩化第二鉄試液として10m！を使用する

ことにした．

　2－3）測定時間と吸光度の関係

　Table　3はJP　VIIIの変法を使ったときの時間と吸

光度の関係を示し窪ものである．

　酸性塩化第二鉄心液を加えてのち，約16分で吸光

度が極大に達することがわかった．

　2－4）検量線の作成

　Fig．1は，　BP　1973法およびJP　VIII法で検量線

の作成を行なったものである．

　BP　1973法では，ジゴキシン量0．13～0．77　mg，

JP　VIII法では，0。05～0．55　mgの範囲にわたり直線

性が成立することがわかった．

　2－5）市販ジゴキシン錠の測定結果

　Table　4，5，6は，わが国で市阪されているA社，

B社およびC社のジゴキシン錠（錠剤A，錠剤Bおよ

び錠剤C）をBP　1973法，　JP　VIIIの変法および

JP　VIII法で測定した結果を示したものである．

　Table　4の錠剤Aについて，　BP　1973法でのジゴキ

シン10錠の含量は76．9～97．4％であり，平均含量

は86．7％であった．JP　VIIIの変法によるジゴキシ

ン10錠の含量は95．7～101．4％であり，平均含量は

98．5％であった．また，JP　VIII法での3回の平均

は98．0％であった．

　Table　5の錠剤について，　BP　1973法では80．5～

92．5％，平均含量は86．5％であった．JP　VIIIの変

法では93．8～126．6％であり，平均含量は102．7％

であった．又，JP　VIII法では103．6％であった．

　同様に，Table　6の錠剤CについてもBP　1973法

・では80．7～100．9％，平均含量は90．6％であった．

JP　VIIIの変法では93．6～102．7％であり，平均含

量は96．7％であった．又，Jp　VIII法では98．5％

であった．

考 察

　Table　7は錠剤A，錠剤Bおよび錠剤CをBP　1973

法，JP　Vmの変法およびJP　VIII法で測定した時の



70
衛生試験所報告 第92号（1974）

Table　7．　The　average　contents（％）and　their

　　standard　deviations　of　results　obtained　by

　　three　different　methods

・・b・1BP　19731J・vIIIm・d・・J・vlII

A
B

C

86．7±6．2

86．5±3．7

90．0±6．8

98．5±1．8

102．7±10．0

96．7±3．1

97。9±0．5

103．6±0．9

98．5±0．5

平均含量および標準偏差を表わしたものである．

　3－1）錠剤A，錠剤Bおよび錠剤CをJP　VIII法お

よびJP　VIIIの変法で求めた平均含量を使って95％

の信頼限界で平均値の差の検定を行なったところ，有

意の差は認められなかった．したがって，JP　VIIIの

変法で求めた各錠剤の含量は十分に信頼の置ける値で

あると考えることができる．

　USP　XVIIIにはジゴキシン錠の含量均一性試験が

規定されており，その方法はJP　VIII法を1錠に適応

できるように変更した方法である．USP　XVIIIに規

定されている含量均一性試験の必要条件は，①各錠の

含量（10錠）が75～125％の範囲外にないこと，②

9錠より少なくない錠剤が85～115％の範囲内にあ

ること，ただし，2錠より多くない錠剤がその範囲外

にあるとき，新たに20錠をとって試験を行ない，全

ての錠剤が85～115％の範囲にあること，以上の2

点である．

　USP　XVIIIの規定をわが国で市販されている製品

に適応した場合，錠剤Bに含量126．6％の製品があ

り，規定外の製品であると考えることができる．反対

に錠剤Aおよび錠剤Cは非常に良い製品であると考え

ることができる。

　3－2）BP　1973法およびJP　VIIIの変法より求め

た平均含量を比較すると，BP　1973法の平均含量が

6削16％も低いことがわかる．この原因は錠剤粉末か

らジゴキシンの抽出が不完全なために低い値を示した

と考えられる，したがって，定量操作法が異なるとき

は，定量値に差が現われる可能性を常に念頭に置く必

要があることをこの結果は示している．

　3－3）BP　1973に規定されているジ：fキシソ錠の含

量均一性試験の必要条件は，10錠の平均含量から10錠

すべての錠剤の含量が75～125％の範囲内にあり，

そのうちの9錠が平均含量の80～120％の範囲にあ

ることである．

　BP　1973法の含量は，表示丑よりの％で示してあ

り，平均含量を100％にして計算した場合，全製品

が規定に適合していると考えることができる．

　3－4）BP　1973法およびJP　VIIIの変法で調べた

各社の錠剤のジゴキシン含量のバラツキを，それぞれ

の変動係数を使ったF検定で比較したとき，次のこと

がわかった．

　1。錠剤Aおよび錠剤Cを錠剤間で比較したとき，

　　有意の差が認められなかった．（P＜0．05）

　2．錠剤A，錠剤Bおよび錠剤Cを各錠剤ごとに両

　　老の測定方法間で比較したとき，有意であった．

　　（P＞0．05）

結 語

　今後，日本薬局方にジゴキシン錠の含量均一性試験

を採用するときは下記の点に注意する必要があると考

える．

　1．定量操作法の違いにより，錠剤の平均含量に差

　　が生じる可能性のあること．

　2．定量操作法の違いにより，錠剤問のバラツキに

　　差が生じる可能性のあること．
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東京都内霞ケ関における最近5年間（1968～1972）の

　　　　　　ホルムアルデヒド濃度について

山手　昇・松村年郎

On　Monitoring　Results　of　Formaldehyde　Concentration　Levels　at　Kasumigaseki

　　　　　　　　in　Tokyo　during　Last　Five　Years（1968～1972）

Noboru　YAMATE　and　Toshiro　MATsuMuRA

　This　report　presents　summarized　results　of　formaldehyde　concentratiQn　at　the　Nat童onal　Auto・

exhaust　MonitQring　Kasumigaseki　station　in　Tokyo　from　1968　to　1972．

　It　is　observed　that　the　annual　concentration　and　one　hour　value　are　O．7to　1．05　and　O．1to　7．3

pphm　respectively．　Daily　maximum　value　is　monitored　aroulld　noon　time　and　that　in　a　year　is

June　to　August．　It　is　of　note　that　there　is　a　significant　correlation　between　formaldehyde　concent・

rations　and　either　traf丘。　density　or　photochemical　oxidants　concentration．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

　大気中のアルデヒド類は光化学反応による大気汚染

（光化学スモッグ）の影響面から，最近とくに関心の

もたれている汚染物質の一つである，著老等は大気中

のアルデヒド濃度を経時的かつ長期的に把握するため

に，1968年にアセチルアセトン吸収発色液を用いた吸

光光度測定方式のアルデヒド自動計測器を開発1）し

た．この自動計測器は東京都内の国設自動車排出ガス

霞ケ二三定所に他の自動計測器と共に収納して常時測

定を実施している．これらの成果は，汚染の状況把握

ならびに汚染防止対策上の貴重な資料2）3）となってい

る．本報は，最：近5年間（1968～1972）のホルムアル

デヒド濃度の測定結果をとりまとめ，解析を行なった

ものである．

　　　　　　　測　定　方　法

　国設自動車排出ガス霞ケ関測定所は，厚生省敷地内

の祝田橋通り（交通量1日35，000～40，000台目に面し，

西南に日比谷公園があり，ビル街の中心に位置してい

る．この測定所は1964年1月に設置したもので，わ

が国の大気汚染総合測定所としては歴史は最も古い．

測定所内には一酸化炭素，二酸化いおう，窒素酸化

物，炭化水素，浮遊粉じんおよび交通量の各自動計測

器を，また厚生省旧館6階屋上の測定室にはオキシダ

ント自動計測器が収納されている．試料大気の取入口

はビニール管（径6cm）を祝田橋通りの車道端地上

2．5mの位置にもうけて，プロアーにより試料大気を

測定所内のチャンバーに吸引し，ここからそれぞれの

計測器まではテフロン管を用いて接続している．なお

浮遊粉じんおよびオキシダントについてはそれぞれの

測定所の軒先から試料大気をとり入れている．

　ホルムアルデヒド自動計測器はアセチルアセトン試

薬を用いる吸光光度測定を応用したもので，測定目盛

範囲は0～20pphm，1時間に1回の測定値が連続し

て記録される方式のものである．

測定結果および考察

　1．　測定成績の総括

　測定成績はTable　1にホルムアルデヒドの年度別の

測定数（時間単位），1時間値，時刻別平均値，日別平

均値および月別平均値の最低，最高，ならびに年平均

値を示した．5年間のホルムアルデヒド濃度は1時間

値で最：低0．1PPhm以下，最高7．3PPhm，時刻別

平均値で最低0．18PPhm，最：高2．7PPhm，日別平

均値で最：低0．1pphm，最高1．9pphm，年平均値で

最低0．70PPhm，最高1．05　PPhln，5力年の平均値は

0．80pphmとなっている．経年的には1969年が最も

高いが，その他の年ではほとんど差はみられない．

　2．濃度別分布

　Fig．1はホルムアルデヒドの1時間値を0．5pphm

以下，0．6－0．gPPhm，1．0～1．gPPhm，2・0～2・9

pphm，3．0～3．9pphmおよび4pphm以上の6グ

ループに分類し分布の傾向を示したものである．最も

多い1時間値は0。5PPhm以下で37・8％，以下0・6

～0．9pphmで32．2％，1．0～1．9pphmで25．2％，

2．0～2．9pphmで3．9％，3．0～3．9pphmで0．7％，

最低は4pphm以上で0．13％となっている・5年

年間を通して1時間値が1pphm以上および2pphm

以上の出現割合はそれぞれ30％および4・8％であ
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Table　1． Summaτy　of　the　measurelnents　of　formaldehyde　levels　at　the　Kasumigaseki　statio夏毒見

Tokyo（1968～1972）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Unit：pphm）

Year

1968

1969

1970

1971

1972

Nロmber
　of
hours

6740

3403

6672

7897

5895

・968－19721・・6・7

Number
　of
　days

285

144

280

329

250

1288

Hour　value

mln。　max．

〈0，05

〈0．05

0．1

0，1

0．1

4．8

5．0

7．3

5．2

4．8

〈0．05 7．3

　Hourly・

　average

mm．　max．

0．18

0．25

0．20

0．30

0．30

1．63

2．70

1．80

1．60

1．30

0．18　　2．70

Day・average

mln．　max，

0．07　　　　1．96

0．16　　　2．84

0．10　　　2．60

0．20　　　2．30

0．30　　　1．60

0．07　　　2．84

　Month・

　average

mln．　max。

0．45　　　　0．90

0．58　　　1．91

0．50　　　1．00

0．60　　　　1．00

0．60　　　0．90

0．45　　　1．91

Year－

average

0．76

1．05

0．70

0，80

0．70

0．8認

る．

　3．日変化
　日変化のパターンはFig，2に示すように午前5時

頃が最低でその後上昇し，13時頃ピークに達し，以後

徐々に減少している．パターンとしては1山タイプで

交通量のパターンにおおむね対応している．

　4．週変化
　週変化はFig，3に示すように土曜と日曜の濃度は

平日よりやや低い傾向がみられる．このことは霞ケ関

が官庁街のため，土曜と日曜の交通量が平日より減少

することも一因と考えられる．

　5．　月変化

　季節別のホルムアルデヒド濃度はFig．4に示すよ

うに6月から8月にかけての夏季に濃度が高いようで

ある．

　6．ホルムアルデヒドと交通量の相関について

　霞ヶ関測定所においては交通量の連続測定を実施し

ているので，5年間のホルムアルデヒドおよび交通：量

の時刻別平均値について，単相関を求めたところ，高

い正の相関（危険率1％）がみとめられた．相関式，

試料数＠）および相関係数（γ）はつぎのようである．

　　　H・CHO（pphm）＝0．00028：r十〇．45

　　　　”＝24　γ＝o．95　Tは交通量（台／時）

　7．　日平均値の濃度別累積度数分布

　Fig．5は5年間を通して得られたホルムアルデヒド

濃度の日平均値について濃度別の累積度数分布を対数

正規確立紙にプロットしたものである．この図から，

日平均値のある濃度をこえる割合を求めることが容易

であり，例えば，日平均値が0．5pphm，1．Opphmお

よび2．Opphmをこえる割合を求めるとそれぞれ74

％，20％および1．2％となる．

　8．高濃度ホルムアルデヒド（1時間値2pphm以

　　　上）の発生状況

　5年間を通してホルムアルデヒドの1時間値が2

Kasumigaseki

37，8

32，2

　3．9
0．7

0．1

25．2

　Legend　pphm
　！＝＝コ　0．5＞
　【zzzzz置　0．6～0．9

　皿　 1．0～1．9　駆ヨ　2．0～2．9

　目　 3．0～3．9　■■圏　4く

0 10 20　　　30
（％）

40

Fig．1．　Frequency　distribution　of　fQrmaldehyde

　　　concentration　levels　at　the　Kasumlgaseki

　　　station　（1968～1972）

1．2

璽1●o

ぎ。’8
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　　0．2
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　　　　　　　　　　　hour

Fig．2．　Hourly　variation　of　formaldehyde　con・

　　　centration　at　the　Kasumigaseki　station

　　　（1968～1972）
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Fig．3．　Weekly　variation　of　formaldehyde　con－

　　　centration　at　the　Kasumigaseki　station

　　　（1968～1972）
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pphm以上となった回数は1460回で全体の4．6％に

相当する．Fig．6はこの1460回を時刻別にわけて，

それぞれの頻度を図示したもので，高濃度ホルムアル

デヒドの出現は日中（11時～15時）に多いことを示

している。また，Fig．7から高濃度のホルムアルデヒ

ドの出現は季節的には6月～8月の夏季に多いことが

わかる．以上から，高濃度のホルムアルデヒドの出現

頻度が夏季の，しかも日中において高いことは，ホル

ムアルデヒドの生成に光化学反応が大きく関与してい

ることを示すものであろう．

　9．オキシダント濃度との相関

　オキシダントは光化学反応による大気汚染の代表的

な生成物質である．Fi9・8は2力年（1971～1972）の

6月目8月におけるオキシダント濃度の1時間値が

10pphm以上出現した時刻におけるホルムアルデヒ

ド濃度について，両者の関係をプロットしたものであ

る．この図から両者に正の相関があることがみとめら

台
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Fig．6．　Hourly　frequency　distribution　of　for。

　　　maldehyde　concentration　levels　more
　　　than　2　pphm　for　l　hour　at　the　Kasumi・

　　　gaseki　station　（1968～1972）
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Fig．7．　Monthly　frequency　distribution　of　for・

　　　maldehyde　concentration　levels　more
　　　than　2　pphm　for　l　hour　at　the　Kasuml・

　　　gaseki　station　（1968～1972）
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れるが，このことは，ホルムアルデヒドとオキシダン

トの生成機構は関連のあることを示すものである．

ま と め

　東京都内の国設自動車排出ガス霞ケ関測定所におけ

る1968年から1972年の5力年間のホルムアルデヒド

濃度をまとめるとつぎのようである．

　（1）年平均値は0．7～1．05pphmである．

　（2）1時間値は0．1～7．3pphmである．

　（3）濃度は時間的には正午頃最も高い．

　（4）交通量と高い相関がある．

（5）季節的には6月～8月の夏季の濃度が高い．

（6）夏季，光化学オキシダント濃度とホルムァルデ

　ヒド濃度は高い相関がある．

文 献

1）　山手昇，松村年郎，外村正治：衛生急報，86，

　58　（1968）
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ポリ塩化ビフェニルの包装材料からの内容食品への移行

辰濃　隆・佐藤美恵子・中川優美子

Transfer　of　Polychloro　Biphenyl　to　Food　from　Packaging　Materials

Takashi　TATsuNo，　Mieko　SATo　and　Yumiko　NAKAGAwA

　Afew　years　ago，　PCB　was　detected　from　the　wrapping　materials　of　bread　or　candy，　but　the

degree　of　the　transfer　Qf　PCB　to　foodstuff　was　not　yet　examined．

　In　this　report，　the　transfer　of　PCB　to　foodstu廷from　the　wrapping　materials　printed　with　the

paints　conta1ning　PCB．

　The　results　were　shown　in　Table　1～8．

　The　concentration　of　PCB　transfered　was　very　Iow　except　in　the　case　of　pork．　The　concentrat・

ion　of　PCB　in　pork　was　O．08　ppm　when　wrapped　with　the　material　containing　the　permissible

concentration　of　PCB（within　5　ppm）for　7　days．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

ま　え　が　き

　現在，食品包装用材中のポリ塩化ビフェニル（PCB）

の規制値は，わが国では5ppm，米国では10　ppmと

定められている．

　米国での容器包装材からの食品への移行について

は，再生紙による紙箱にスパゲッティ料理を包装した

とき，材質中に1，144ppmで，食品への移行量が3

ppm，ナートミールを下めたとき，材質中に32　ppm

で，内容へは1，6ppm移行したなどの報告があるD．

　しかしわが国では，食パンの包装に用いたポリプロ

ピレン（PP）から，またアメの包装材からPCBが検

出されたとの報告があるが，その内容への移行に関し

ては報告が見当らない．

　われわれは，プラスチック包装材にPCB入りイン

クで印刷を施し，内容食品への移行量について検討を

行なった．

　内容食品は油脂分を多く含むものを対僚にして，包

装後一定条件で放置し，その間に移行するPCB量を

測定した．

　PCBの試験法としてはECD・ガスクロマトグラフィ

ーを用いて行なった2）3）．

実　験　の　部

　試験材料

　容器包装材としては，ポリエチレン（PE），ポリプ

ロピレン（PP），塩化ビニル樹脂（PVC）の三種を用

い，KC－500を50，500，5000　ppm含むように調製し

たインクで，包装材の表面に印刷を行ない，試験材料

とした．（印刷面は食品に直接触れない・）

　また印刷条件はTable　1のとおりである．

　上の条件で包装材料に印刷を行なった結果Table　2

に示すような試験材料が得られた，

　試験用食品
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Table　1．　Conditions　of　print

materia1 paint condition paint　weight

PP

PP

PE

PE

PE
PVC

PPC16・red

PPC16。red
PPC61・white

E106PEAGloss16・red

E106PEAGloss16・red
E106PEAGloss61・white

E106PEAGloss16・red

E106PEAGloss16・red

single

double

single

double

single

single

1．12　　　　　　g／m2

3．63

0．93

3．87

0．0290　（9／bottle）

0．0293　（g／bottle）

PCB（KC・500）was　added　in　paints（contents　were　50，500　and　5，000　ppm）．

Table　2．　Wrapping　materials

materia1

PE　single　print

double　prints

PP　single　print

double　prints

PVC　bottle

PE　bottle

A
B

C

A
B
C

A
B

C

A
B
C

A
B

C

A
B

C

weight 鵬a課。。dl・・・…d・・ea｝ thickness

2．2

2．3

1．7

1，9

25．3

34．1

9

550

550

550

550

200

290

cm2．

275

275

550

550

45

38

cm2

0．05

O．05

0，04

0，04

mm

contents　of
PCB
　　　　μ9
　1．11

10．27

95．99

　4．30

33．01

343．90

　2．57

27．81

234．1

　6．67

74．96

618．6

　0．775

　5．500

57．500

　0．884

　6．528

56．78

Table　3．　The　kinds　of　foods　for　the　test Table　4．　Conditlons　of　st飢ding

materia1 1

Pork

Com　oil

Bread

Fried　Rice　cracker

contents　of　PCB food

0．006ppm
O．01＞

0．009

0，001＞

　また包装する食品にはTable　3に示すものを用い，

そのKC－500の値はいずれも0．01　ppm以下であっ

た．

　放置条件および採取

　コーンオイルはPVC，　PEボトルに充填し，37。で

Com　oiI

Pork

Bread

Fried　Rice
cracker

packaging　materials temp・

PVC
　PE

　PE
　PP

　PP

　PE
　PP

bottle

員1m

丘lm

丘1m

　　　　　37。C

　　　　　5＞

Room　temp．

Room　temp．

放置，揚げせんべい，食パンは室温で放置，食肉は冷

蔵庫に保存して，適宜採取した．Table　4は包装材料，

放置条件などを示す．
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　使用機器および試薬

　ECD・GC：柳本製G－80E

　試薬

　キシレン：100倍濃縮して妨害ピークを認めないも

　　の．

　ルヘキサン：300倍濃縮して妨害ピークを認めない

　　もの．

　エタノール：100倍濃縮して妨害ピークを認めない

　　もの．

　無水硫酸ナトリウム：ECD用

　1N－KOH。エタノール溶液＝10N・KOHの水溶液を

　　作り，π一ヘキサンにて2回洗浄したのちエタノー

　　ルにてに1N希釈して製する．

　水：蒸留水をπ・ヘキサンで2回洗浄したもの，

　かヘキサン。エタノール混液：かヘキサンおよびエ

　　タノールを1＝1に混和したもの．

　シリカゲル：ワコーゲルS－1130。15時間以上加熱

　　活性化したものを使用，

　Lot毎にチェックを行ない，使用量および溶外液の

量をきめておく．

　試験操作

　（コーンオイル）

　コーンオイル39を200m’の容器に秤取し，1N一水

酸化カリウム・エタノール溶液50m’を加え，冷却管

を付したのち水浴中（85。）で1時間放置する．ついで

水浴中より取り出し，冷却管上部からπ一ヘキサン少量

を流して洗う．冷却管をはずし，π一ヘキサン50mZを

加えてよくふりまぜたのち，分液ロートにπ・ヘキサン

ーエタノール（1＝1）四聖20m’を用いて完全に洗い込

み，さらに水25mJを加えて数秒間振温する．しばら

く静置後下層を別の分液ロートに取り，再び”・ヘキサ

ン50m！を加えて関聯抽出し，そのπ・ヘキサン層は1

回目のπ一ヘキサン層と合する．同様にして計3回アル

カリ性エタノール溶液からかヘキサンで抽出し，抽出

ヘキサンは全部合したのち，水100mJつつで3回洗

う．ついでπ・ヘキサン溶液を無水硫酸ナトリウムで脱

水し，ロータリーエパボレーターにより5m1以下に

濃縮する．

　一方，あらかじめ130。，15時間活性化し，放冷した

シリカゲル2～39をπ一ヘキサソ約25m1を入れたビ

ーカー中にとり，かく拝して気泡を除いたのち，聖子

1cm，長さ約30　cmのフィルター付カラム管に注入

し，常法に従ってシリカゲルカラムを調製し，さらに

無水硫酸ナトリウム約1gをシリカゲルカラム上にの

せる．ここに調製したシリカゲルカラムをかヘキサン

約20m’を流して洗浄したのち，　PCB抽出濃縮液を

加え，カラムコックを操作して試料液を無水硫酸ナト

リウム面まで流下させ，2mJつつの”・ヘキサソで数

回容器及びガラス管下を洗ったのち，”一ヘキサンで溶

出を行ない100mJの画分を集める．これをKD濃縮

器を用いて5m’に濃縮し，　ECD一ガスクロマトグラフ

ィーに供する．

　（揚げせんべい）

　揚げせんべい309を300～500m’の容器にとり，”一

ヘキサン50～100m’を加えてせんぺいを浸し，一夜

放置する．その後π一ヘキサンを別の容器に移し，減圧

下で乾固する．この油分を用いてコーンナイルと同様

に以後操作する．

　（食パン）

　食パン30gをソックスレー抽出器の抽出管内にあ

らかじめ脱脂綿を敷いた上に入れる．つぎにかヘキサ

ン・アセトン（10＋2）100m！を加えて12時間還流し

て油脂分を抽出する．抽出後，”一ヘキサン層を減圧下

濃縮し，以後コーンオイルと同様に行なう．

　（食　肉）

　食パンと同様に操作する．

　ガスクロマトグラフィ

　操作条件

検知器

カラム

充鎭剤

担体
濃度

　　カラム温度

　　注入口温度

　　窒素流量

　　検量線

　Flg．1はKC・500のECD・ガスクロマトグラムであ

る．用いた食品のECD一ガスクロマトグラムでピーク

ABCについてはいずれの場合も妨害しないので，他

のピークに関しては除き，ABCについてのピーク高

の総計を求めて行なうこととし，KC－500の0～0．3

ppm間で量を変えて，検量線を作製した．

ECD

ガラスカラム　長さ1．5m

　　　　　　　径　　4mm

シリコーンゴムSE－30

クロモソルブW80～100mesh

5％

200。

260。

25mJ／min

試験結果および考察

　①コーンオイル

　Table　5の結果のように，7日目または17日目では

検出されず，されてもほとんど小さな数値であり，31

日目でも内容積で割ると多いものでも0．04ppmとな

る．印刷インキの影響はほとんどないとみられる．ま

たPVCとPEとの差異もほとんどないと推察される．
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Table　6．　Transfer　of　PCB　to　fr三ed　rice　cracker

賑司1
翫一｛1

器・一｛1

contents

of　PCB

　　　μ9
　1．11

10．27

95．99

　4．30

33．01

343．90

　2。57

27．81

234．1

　6．67

74．96

618．6

7d・y・1・5d・y・

　　　μ9
　0．001＞

　0．001

．0．005

　0．001＞

　0．002

　0。022

　0．001＞

　0．002

　0，010

　0．001

　0．002

　0．016

　　μ9
0．001＞

0．004

0．009

0，001

0．008

0．023

0．001＞

0．002

0．007

0．001

0．003

0．016

Table　7．　Transfer　of　PCB　to　bread

materia1

翻1

contents
of　PCB

　　　μ9
　2．57

27．81

234．1

　6．67

74．96

618．6

1day

　ppm
O．008

0．012

0．017

0．009

0．010

0．021

3days

　ppm
O．010

0．013

0．017

0．oio

O．012

0．043

7days

　ppm
O，005

0，019

0．030

0．010

0．019

0．040

At　Room　temp．　Blank　O．009　ppm

Fig．1．　ECD　gas　chromatogram　of　PCB

Table　8．　Transfer　Qf　PCB　to　pork
Table　5．　Transfer　of　PCB　to　corn　oil

materla1

・VC Y
冊｛1

日目ntentsof
PCB
　　　μ9
0，775

5．500

57．500

0．884

6，528

56．78

7d・y・1・ラ・・y・

　ppml　　ppm
ND　　　ND

ND　　　ND
ND　　　O，02

ND　　　ND

ND　　　ND

ND　　　ND

31days
material

　ppmND
O，02

0．04

ND
O．03

0．04

　At　37。　Blank　O．01　ppm＞

　②揚げせんべい

　Table　6の結果のようにPCBの移行量はPE，　PP

とも1／200程度と推定され，内容量に換算すれば，

2×10－4となりほとんど移行しないと考えられる．

　③食パン
　Table　7の結果のように内容1009とすれば，　PP　1

回刷Aでは2．57μ9を含むものから0．8μ9のPCB

が移行したことになり，234．1μ9のものからは1．7μ9

移行したことになる，しかし，PPフィルムの場合は

翻1

剥1

酬1

contents
of　PCB

　　　μ9
　1．11

10．27

95．99

　4．30

33．01

343．90

　2．57

27．81

234．1

　6．67

74．96

618．6

1day

　ppm
O．018

0，014

0．029

0．027

0．012

0．034

0．017

0．022

0．054

0．018

0．020

0。040

3days

　ppm
O．023

0，056

0．063

0．020

0．O18

0．056

0．033

0．036

0．050

0．020

0．021

0．045

7days

　ppm
O．026

0．080

0．161

0．060

0．104

0．232

0．028

0．047

0．050

0．025

0．019

0．045

印刷時に裏面と表面が接触するので1日目の値はその

影響と考えれば，Aの場合はほとんど移行しない．　B

の歩合は0．7μ9／27．81μ9，0．9μ9／74．96μ9が，Cの

丁合は1．3μ9／234．1μ9，1．9μ9／618．6μ9の割合で移

行している見られる．
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④食　肉
　Table　8の結果のようにPPは食パソと同様に1日

目と7日目の測定値はほとんど差がないが，PEの場

合はPCBの印刷量が多いと移行量が多いこ．とが推察

される．このことはPEはPPにくらぺ耐油性が劣

るためと考えられる．

ま と　　め

　プラスチックにKC－500を含む印刷インクで印刷を

施こしても，その移行量は非常にわずかであることが

Table　5～8によって推定される．一般食品中のの

PCB規制値4）は

　魚介類

　遠洋沖合魚介類（可食部）

　内海，内湾（内水面を含くむ）

牛　乳

乳製品

育児用粉乳

肉　類

卵　類

容器包装

＊米国では10ppmに改められている．

上記のように暫定的に定められている．

0．5ppm

　3

0．1

1．0

0．2

0，5

0，2

5．0＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　この中で，

食肉に対して0．5ppmと規制されていることから，

PEの場合は多量にPCBを含むインクで印刷すると，

食肉への移行：量が増加して問題が生ずるおそれがあ

る．しかし容器包装中5ppm以下ということを考え

れば，食肉中への移行は0．1ppm以下であるから，

問題はないであちう．

　材質，内容食品の両面から考えるとPEは，　PP，

PVCに較べて耐油性の面で劣るので，印刷インク中

から食品への移行が推定される．食肉の場合，他の食

品より大きい移行値が見出たされたがこれは食品とフ

ィルムの接触が他よりも密であったことが原因の一つ

と考えられる．

　以上の結果からみると，

　①現行のPCBが容器包装材中5ppmというこ

とであれぽ，一番移行量の多い食肉でもPEで0・1

ppm，　PPで0．05　ppmであり，そのイγクからの

PCBの移行量は1／100～1／200であった．

　②揚げせんべい．食パソなどの場合は①の場合よ

りさらに少なく，問題はないと考えられる．

　③ボトルの場合は，フィルムより厚さが大きいの

で移行性は小さい．

　最後に，この研究は環境庁のPCB残留量測定のた

めの特別研究費によったもので，試験材料は東洋イン

クKKの好意によって提供されたものを用いた．

1）

2）

3）

4）
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　　　　　　　塩化ビニル樹脂の衛生学的研究（第2報）

可塑化塩化ビニル樹脂からのジー2一エチルヘキシルフタレートの

　　　　　　　　　食品類似溶媒による溶出について

　　　　　　　　　　辰濃　隆・佐藤美恵子・中川優美子

　　　　　　　　　Hygienic　Study　on　Po藍yvinylchloride．　II．

Elution　Qf　Di一（2－ethylhexy1）Phthalate　from　Plasticized　Polyvinylchloride

　　　　　　　　with　Solvents　Similar　Properties　to　Foods

Takashi　TATsuNo，　Mieko　SATo　and　Yumiko　NAKAGAwA

　The　environment　pollution　with　phthalic　acid　esters（PAE）and　the　hazard　of　the　pollution　on

human　body　are　important　problem．　The　PAE　are　used　genera11y　as　prasticizer　for　polyvinylchlo－

ride（PVC）．

　In　this　report，　the　e！ution　of　PAE　from　plasticized　PVC創m　using　the　solvents　which　has　similar

properties　to　food　was　stlエdied．

　The　results　were　shown　in　Table　1～6，　and　Fig．1～3．

　The　amo岨ts　of　PAE　eluted　from　PVC　was　very　smaU．

　Judging　from　the　ADI　for　PAE　and　the　contents　in　food，　the　amounts　of　PAE　eluted　from　PVC

五1m　could　have　little　in且uence　on　men’s　health．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

ま　え　が　き

　昨今フタル酸エステル（PAE）の自然界への汚染や

人体への影響が問題となっている．このPAEは塩化

ビニル樹脂（PVC）の可塑剤として多用されているも

のである．

　現在食品包装用材としてのPVCの添加剤は米国の

FDAや西欧諸国同様，ポジティブリストを作製し，

自主的に規制を行なっている．そのポジティブリスト

中にあるPAEはつぎの12種である1）・

　フタル酸ジエチル（DEP）

　フタル酸ジ覗。ブチル（DBP）

　フタル酸ジヘキシル（DHP）

　フタル酸ジ・f50一ヘプチル

　フタル酸ジオクチル（DOP）＠・オクチル，2。エチル

　　ヘキシル，イソオクチルを含む）

　フタル酸ジ・ゴ30一ヘプチルーゴso一ノニル（7．9P）

　フタル酸ジーη一オクチルー矩デシル（8．10P）

　フタル酸ジデシル（π・デシル，ゴ50・デシルを含む）

　フタル酸ジシクロヘキシル

　エチルフタリルエチルグリコレート（EPEG）

　ブチルフタリルブチルグリコレート（BPBG）

　そして各々についていろいろの制限がつけられてお

り，DOPについては脂肪性食品を包装する材料には

25wt％以下と記定されている．

　さて今回の実験の目的は，PVC中に加えるDOP：量

を変化させて，食品類似溶媒で溶出するDOP量を測

定することである．DOPの抽出方法は，片瀬らが行

なっている．硫酸酸性（pH　2）でエチルエーテルで抽

出する方法を準用し，そしてFID－GCによって定量

を行なった．

実　験　の　部

　試験材料

　Di（2・ethy1－hexy1）Phthalateを含むPVCのフィ

ルムで，組成はつぎのとおりである．

　A）ポリ塩化ビニル　　　　　　　100部

　　　DOP　10，20，40，50，70，100部

　　エポキシ系安定剤

　　ステアリン酸亜鉛

　　ステアリン酸カルシウム

B）ポリ塩化ビニル

　　DOP

　　ステアリン酸カルシウム

　　ステアリン酸亜鉛

　　ステアリン酸

使用機器および試薬

FID－GC柳本製550F型

　　3部

　　1

　　2

　100部

30，60部

　0．3

　0．6

　0．6
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カラム：ガラスカラム，長さ1，5m，径31nm

担体および充填剤：

　　5％SE－30／クロモソルプW（80～100　mesh）．

　　5％OV・17／クロモソルプW（80～100　mesh）

カラム温度：260。C

注入口温度：300。C

気体流量はつぎのとおり．

　　N2：27　m1／min（2kg／cm2）

　　H2：30　m’／min

　　空気：0，91／min

硫酸：特級

エチルエーアル

硫酸ナトリウム（無水）

炭酸ナトリウム

食品類似溶媒

　　蒸留水：

　　4％酢酸：

　　20％エタノール：

　　かヘプタソ：

試験溶液の調製

1．抽出溶媒として通常用いられる食品類似溶媒を

　用いる．また，放置条件は38。Cとする．

2．抽出溶媒は同じで，放置温度を変える．

DOPの食品類似溶媒からの抽出

　（1）水の場合：抽出溶液100m’をとり希硫酸でpH

を2に調整したのち，エーテル50mJで抽出する．さ

らに水層をエーテル30m’で2回抽出する．エーテル

層を集めて，水20m’で洗い，無水硫酸ナトリウムで

脱水したのち濃縮し，アセトンで2m1とする．

　（2）4％酢酸の場合：抽出液100mJをとり，希硫

酸でpHを2に調整したのち，エーテル50　m’で抽

出する．さらに水層をエーテル30m8で2回抽出す

る．エーテル層を集め，10％炭酸ナトリウム溶液20

m’でふりまぜ，水層がアルカリ性になったら，エー

テル層と分離し，水層をエーテル20m’で洗い，エー

テル層を集める．エーテル層に無水硫酸ナトリウムを

加えて脱水したのち，エーテル層を濃縮し，アセトン

で2m‘とする．

　（3）20％エタノールの場合1抽出液100m’をビー

カーにとり，沸とう水浴上で半量まで濃縮したのち，

希硫酸でpHを2に調整する．以下水の場合と同様に

操作する．

　（4）かヘプタンは直接試験溶液とする．

．DOPのガスクロマトグラフィーおよび検量線

　DOP標準液（0．01％または1％溶液）を前記の条

件のガスクロマトグラフに注入し，得られるピーク面

積をたて軸に，濃度を横軸にとったグラフに記し，検

量線を作製する．

　Fig．1はDOPのガスクロマトグラムで，検量線は

ン＝3．5∫の直線性が認められた．

DOI》
V0PHR 50PHR 40PIIR 10PHR

Fig．1．　Gas　chromatogram　of　eluted　DOP　from

　　　PVC　with　n・Heptane

　　　Detector＝FID

　　　Column：5％SE・30－Chromosorb　W

　　　　　　　　（80～100mesh）

　　　　　　　　φ．3mm　1．5m　glass　column

　　　　Temp．：column　260。
　　　　　　　inj・　　　　　　　3000

　　　　N227m1／min．，　H230m1／min．

　　　　Air　O．91／m量n．

　回収率について

　水，4％酢酸，20％エタノール，各100m’中に

DOP　100μg，1000μgを加え，これを抽出液と同じよ

うに操作して試験溶液を調製し，ガスクロマトグラフ

ィーを行ない，得られる，ガスクロマトグラムのピー

ク面積から回収率を求める．

Table　1． Recovery　tests　of　DOP　extracted　with

solvents，　similar　properties　to　foods

Extracting
solvents

water

49ち　aCetic　ac至d

20％ethano1

DOP

・dd・di・…d

100
1000

100
1000

100
1000

μ9

1・ec・very

　　　μ9
96～98
950～980

91～95
900～970

95～99
940～990

96．5

96．0

94．2

94，3

97．0

97．8

％

実験結果および考察

実験結果はTable　2～6及びFig．2～3に示すとお

りである．
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Table　2．　Elution　of　DOP　with　water （μ9／mり

DOP　PHR
week

10

20

40

50

70

100

1 ・1・ 4

trace

trace

6

1．0

1．2

1．6

1．6

1．8

1．8

10

1．’ V

1．7

1．7

2．3

2．5

2．5

12

．1．7

2．4

2．5

2．8

2．8

3．0

0．675g／5×5cm2

0．6350

0．7312

1．148

0．5037

0．850

Table　3．　Elution　of　DOP　with　4％acetic　acid

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（μ9／mの

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　■

Table　4．　Elution　of　DOP　with　20％ethano1

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（μ9／mの

DOP　PHR
week

10

20

40

50

70

100

1 2 3

trace

trace

4

trace

trace

O．6

0．6

0．6

0．6

6 ・・112

1．0

1．4

1．3

1．4

1．7

2．0

1．2

1．5

1．5

1．5

1．6

2．0

2．0

2．0

2．0

2．2

2．4

2．7

。。P　PH，　wee ?E

10

20

40

50

70

100

2 3

trace

trace

・1・1・・

0．5

0．5

0．6

0．4

0．4

0．4

12

1．7　1．912．7

　　　　1
1：il：1塚：！

　　　　l
l：lll：コ1：1

・・1・・1・・

Table　5．　Elution　of　various　contents　of　DOP　in　PVC（mg／mJ）

DOP
PHR

day

10

20

40

50

70

100

1

0．4

1．1

1．4

1．5

2．8

2

trace

O．5

1．1

1．4

1．5

2．8

3

trace

O．5

1．2

1．4

1．5

2．8

5

0．01

0．6

1．2

1．4

1．6

2。8

6

0．01

0．6

1．2

1．4

1．6

2．8

7

0．01

0．6

1．2

1．4

1．6

2．8

8 12 13 14

0。02

0．6

1．2

1．4

1．6

2．8

0．03

0．6

1．2

1．4

1．6

2．8

0．03

0．6

1．2

1．4

1．6

2．8

0．03

0．7

1．2

1．4

1．7

2．9

15 16

0．03　0．05

0．7　0．7

1．3　1．3

1．5　1．5

1．7　1．8

3，0　3，0

17

0．05

0．7

1．3

1．5

1．8

3．3

23 24 31

0．07　0．08；

0．7　0．7

1．4　1．4

1．6　1．6

1．9　1．9

3．4　3．3

0，08

0．8

1．5

1．6

1．9

3，5

38

0．10

0．8

1．5

1．7

1．9

3．6

mm　weight　O。7～0．8g

Table　6．　Eluton　of　DOP　at　various　temperature

・・mi。。PPHR　day

5。

25。

60。

30
60

30
60

30
60

1

0．6

3．4

1．0

4．5

1．7

4，5

1・

0．9

3．4

1，2

4．6

2．4

4．5

1・

1．2

3．4

1．3

4．6

2．5

4．8

同・
1．2

3．4

1．3

4．7

2．6

4．8

・1・

1．211．4

3・413・4

1．311．4
4．7　4．8

2．6　2．8

4．8　4．8

1．4

3．5

1．4

4．8

2。8

4．8

1・・112113114「・5

1．4

3．5

1．4

4．8

2．8

4，8

1．4

3．5

1．5

4．8

2．9

4．8

1．5

3．5

1．8

4．8

2．9

4．8

1．5

3．5

1．8

4．8

2．9

4．8

1．6

3．5

1．8

4．8

2．9

4．8

・・1・・

1，6

3．5

1．8

4．8

2．9

4．8

1．6

3．6

1．8

4．8

2．9

4．8

丘lm　weight　1．6g

　まず食品類似溶媒として水を用いた場合Table　2に

示すように50PHRの添加量までのものは4週目まで

DOPは溶出されていないが，100PHRのものは1週

目から僅かであるが検出される．これは70～100PHR

のものであると表面に滲み出し現象があり，表面の

DOPが水にわずかにとけでたものと考えられる．し

かし6週目では10PHRのものでも1PP叫100　PHR

で1．8PPmが溶出している．そして12週目で10　PHR
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mg／出z

4

　3
き

∩　2

1

o

100PHR

50PHR
　　　　70PHR

40PHR

10PHR

Fig．2．

mg／mZ

　　5

oq

4

3

2

1

0

5　　10　　　　　　20　　　　　30

　　　　　　Day

ElutiQn　of　DOP　from　PVC　containing

various　amounts　of　DOP

×　5’

025。

△60。

榊

魎

　　　　10　　　　　　　20

　　　　　Day
Elution　of　DOP　from　PVC　at　various

temps（5。，25。，60。）

ので，10PHRのものは他のDOP添加量のものにく

らぺて，溶出量が非常に小さい．これは軟質塩ビと硬

質塩ビの性質が20－30PHRの可塑剤の添加で変化す

るといわれている点で考えると，樹脂構造に原因する

ものと推定される．実際に用いられる硬質塩ビは可塑

剤の添加量は5PHR以下であり，脂肪としての抽出

率は60ppm程度と推定される．しかし，硬質塩ビの

可塑剤としては主にアジピン酸やセパシン酸のエステ

ルが用いられるので，DOPの食用川中への移行はほ

とんど考えられない．

　Fig．3において温度についての溶出鼠を示したが，

5。の冷蔵旗に放置した場合は30PHRのもので25日

で0．4％（脂肪に換算すると0．08％），60PHRのも

ので0．8％となる．60。では0．6’》1．1％の溶出とな

り，温度による影響が認められる．

ま

Fig．3．

で1．7ppm，100　PHRで3．　O　ppm検出される．一

般にラッピングフィルムはIDOP添加量が40～50PHR

とすれば，約3ケ月間の放置で2，5～2．8PPInの溶出

があることが考えられる．しかしラップフィルムの使

用実態は殆んどが2～3日，長くても1週間と推測さ

れるので，溶出量は1ppm＞と考えられる．

　4％酢酸（Table　3）の場合は4週前後で僅かに検出

され，6週目で水とほとんど同じ挙動を示している，

20％エタノールの場合（Table　4）は4週目で0．5

ppm程度の溶出がみられ，6週目で10　PHRで1．7

PPm，100　PHRで2．3PPmp　10週目で1．9～3．5PPm，

12週目で2．7～8．5ppmの溶出が認められている．

　食品類似溶媒のπ・ヘプタンはPVCにおいては脂肪

の5倍量の抽出率をもつものとされている．

　Fig．2はDOPの添加量と溶出量との関係を示すも

と め

　包装材，特にPVCからのPAEの食：品への移行に

ついて，水，4％酢酸，20％エタノール，π・ヘブタソ

などの食品類似溶媒で，その移行を検討した．

　試料としてはDOP添加量を10～100　PHR変化さ

せたものを用い，一定温度下で放置実験を試みたとこ

ろ，いずれの食品類似溶媒でも長期間にわたると，移

行することが認められた．

　まず，水の場合は6週目までは移行量はほとんど認

められず，約3ヵ月で3ppm前後の溶出であった．

　4％酢酸では4週目で，一般に軟質PVCと呼ばれ

る40～50PHRのものに検出されるが3ヵ月程度の溶

出では水と同じ程度の量であった．

　20％エタノールでは，4週目で溶出が認められ，3

ヵ月では4（40PHR）～8．5（100　PHR）であった．

　π・ヘプタソの場合は10PHRの添加したもの以外は

1日目から溶出が認められる．このことは軟質PVC

は脂肪性食品に対しては衛生的に不向きであるといえ

る．外国でも軟質PVCは脂肪性食品に使用を制限し

ており，わが国でも，油脂食品や食：用油に関しては，

硬質PVCが用いられている．さらに添加剤としては

DOPはほとんど用いられておらず，アジピン酸やセ

パシン酸のエステルが用いられているのが現状であ

る．

　さてDoPについて，ADIは制限なしで。～1mg／kg，

制限つぎで1～2mg／kgといわれており，もし仮に

DOP　5　ppmを溶出移行した食品とするならば，体重

50kgで，その食品を10　kgまで摂取しても安全と考

えられる．

　一方，包装材と表面積の関係は，食品1kg当り10
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dm2といわれている．とすれば2m’／cm2の抽出によ

って5ppmならば，食品に対しては5mgの移行量と

なる．この計算でいけば，ADIの計算から10　kgの

食品を摂食してもよいこととなる．

　以上の計算でわかるように，食品包装上のフタル酸

エステルについては，経ロ的にとられるものは，人体

に対して問題がないと推定される．

　なお，この実験は昭和47年度厚生科学研究費によ

るものであり，試験に用いた試料はタツノビニル工業

KK，東京ファインケミカルKKの厚意で提供された

ものを用いた．

文 献

1）　塩ビ食品衛生協議会ポジティブリスト（1973）

2）片瀬1科学，42（6），349（1972）

昭和48年7月の飲用牛乳のたんぱく還元価（PRS）について

慶田雅洋。吉本ナヲコ＊・上野雅子＊

On　the　Protein・Reducing　Substance　Values　of　Ra、v　and　Market　Milks

　　　　　　　　　　　　　　　in　July，1973

Masahiro　IwAIDA，　Nawoko　YosHIMoTo　and　Masako　UENo

　Protein－reducing　substance　value（PRS）is　considered　as　Qne　of　the　important　indexes　expressing

the　degree　of　denaturation　of　protein　in　milk　by　heating．　In　this　report　the　results　of　the　measure・

me臓t　of　PRS　of　raw　and　market　milks　carried　out　in　July，1973　are　shown　with　some　considerations．

　PRS　of　eight　raw　mllks　were　found　to　be　within　the　range　of　2～4　in　accordance　with　the　re－

sults　obtained　in　Tokyo　District　and　the　U皿ited　States．　PRS　of　ten　normal　liquidπ1ilks　bought

at　the　shops　of　Osaka・Kobe・Kyoto　Area　varied　from　4．42　to　14．98，0nly　one　sanlple　showing

PRS　of　above　te且．　PRS　of　nine　processed　mllks　bought　at　the　salne　area　varied　from　7．13　to

11．51，four　of　them　having　PRS　above　10．　In　general，　relatively　higher　PRS　values　were　obtained

from　processed　mllks　than　from　llormal　liquid　IIlilks，　indicating　the　reconstitution　of　milk　powder

in　the　former．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

　牛乳の加熱処理の際には，たんぱく質の変性による

スルブヒドリル基の増加および“かっ変”反応により

形成された化合物の存在により還元力の増加すること

が知られている．従って牛乳のたんぱく質の還元能は

たんぽく質の変性度を示す尺度として考えることがで

き，牛乳の天然・自然度の指標としてたんぽく還元価

（prote1皿・reducing　substance　value；PRS）を見直し

てみることを考えて，飲用牛乳の最盛期である昭和48

年7月を選んで調査した結果についてここに報告す

る，

実験材料および実験方法

　たんぱく還元価の定義：液状乳100m1によるフェ

リシアン化カリウムの還元により生じたフェロシアン

化カリウムのmg数を以てPRSを定義する．牛乳の

酢酸酸性沈殿区分を飽和尿素溶液に溶かし，pH　5～

5．2でフェリシアン化カリウムと作用させ，トリクロ

ル酢酸で除たん白した後，上澄液のフェロシアンイオ

ンを第二鉄イオンと反応させて，4Fe3＋＋3Fe（CN）64層

→Fe4〔Fe（CN）6〕3の反応によって形成したベルリン青

の光学濃度を波長610mμで測定しPRSを求める．

　試薬・試液＝無水塩化第二鉄以外はすべてJIS特級

であった．

　実験材料：生乳は大阪府南部および奈良県で採取し

た8回忌を使用した．牛乳は関西で購入した10検体

（製造所別では近畿6，中国3，中部1），東京で購入

した3検体（製造所別では東京2，北海道1），加工

乳は関西で購入した9検体（製造所はいずれも近畿）

を使用した．

　実験方法：慶田らDの示した方法によって行った．

分光光度計は日立製作所製181型を使用した．

実　験　結　果

＊神戸女子薬科大学 1．生乳のPRS
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表1　生乳のPRS

No． 採 取 地 PRS
1

2

3

4

5

6

7

8

大阪府南河内郡狭山町

　　同　上

　　同　上

　　同　上

大阪府富田林市

奈良県新庄

　　同　上

大阪府松原市

3．00

2．81

3．09

3．75

3．00

3．43

3．28

2．76

範剛 1・76一・75

　測定結果は表1に示す通りである．これまでに昭和

47年7～8月の東京地区の生乳の測定値は2．01～3．86

であったこと，北海道の測定値は2．80であったこと

が報告されている1）．また，アメリカでは7州におけ

る1954年7－8月の多数の生乳についてのPRSの測

定値は0．90－4．18であるが，そのほとんどは2〔’4

の間に来ることが報告されており2），表1に示した値

も2～4の問に収まっており，以上の結果とよく一致

することが認められた．

　2．牛乳のPRS
　7月中旬に京阪神地区の店頭で購入した牛乳（普通

牛乳）9検体のPRSの測定成績は表2に示す通りで

ある．牛乳を殺菌条件で分類すると，超高温加熱処理

（UHTH）したものが大部分で9工場あったが，加熱

条件は工揚によって異なることが知られる．E工場の

みが高温長時間加熱を実施している．PRSの範囲は

4．42～14．98であって，J工場の値は生乳とほとんど

変らない．一方E工場の牛乳のみは極端に高い結果が

得られた．本品は官能試験の結果焦臭および粉臭いに

おいがあることが認められ，粉乳の還元が行われた疑

いがもたれる．なお，A～FはいずれもPRSが7以

上であるのに対してG～Jの7月22日以降の製品は

6を下廻っており，7月の20日を境として学校給食が

なくなり牛乳の需給関係が安定して来たためにPRS

が低くなったのか，それともメーカーの間の差である

のか，この点についてはっきりさせるために今後は同

一牛乳について月日を追って追跡調査をすることが必

要であると考える．

　なお，参考までに7月下旬に東京都区内で購入した

牛乳3検体のPRS測定成績は表3に示した通りであ

る．PRSの高低は殺菌条件とも関係があるものと思

われる．

　3．　加工乳のPRS

　昭和48年7月に京阪神地区の店頭で購入した加工

乳9検体のPRSは表4に示すとおりである．本表よ

り加工乳のPRSの最低値は7・13であって牛乳の最

低値よりも高いこと，牛乳は13検体中10を越えるも

のは1検体に過ぎなかったが，加工乳では9検体中4

検体が10を越えており，加工乳のPRSが牛乳よりも

高い水準にあることが知られ，これらのものについて

は還元乳の使用が推定される．

表3　牛乳のPRS（東京）

日付翻1蘭語製翻所1・R・
7．26

7．27

7。27

K
L

M

120。　2秒

130。　2秒

135。　2秒

東　　京

東　　京

北海道

5．53

6．14

8．52

範剛 15．53
　～8．52

表2　牛乳のPRS（関西）

・酬嗣陣殺条件製造矧・R・
表4　加工乳のPRS

7．15

7．19

7．19

7．20

7．21

7．22

7．22

7．23

7．24

7．27

A
B
C

D
E
F

G
H
I

J

135。

120。

120。

135。

75。

130。

130。

130。

130。

120。

2秒

2秒

2秒

2秒

15分

2秒

2秒

2秒

2秒

2秒

鳥

岡

兵

兵

大

兵

京

大

岐

岡

取

山

庫

庫

阪

庫

都

阪

阜

山

7．49

8．55

7．36

9．96

14．98

7．44

5．56

5．44

5．22

4．42

・副番剖殺菌条例製造馴・R・

7．9

7．12

7．13

7．16

7．16

7．20

7．22

7．23

7．24

N
O
P

Q
R
S

T
u
V

130。

130。

130。

120。

120。

120。

120。

120。

132。

2秒

2秒

2秒

2秒

2秒

2秒

2秒

2秒

2秒

滋

京

兵

大

兵

兵

大

兵

大

賀

都

門

阪

庫

町

上

庫

阪

範囲

7．58

11．51

7．19

11．32

10．07

10．78

9．40

7．13

9．30

4．42

州14．98 翻1
7．13

～11．51
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考 察

　牛乳の加熱度を測定するために考案されたたんぼく

還元価の測定法を生乳，牛乳および加工乳に適用した

結果について示した．生乳のたんぱく還元価は2～4

の低いレベルであるが，加熱処理によって上昇する．

これはスルフヒドリル基の増加よりも，むしろMail－

1ard反応により乳糖とたんぱく質のアミノ酸の問のア

ミノ・カルボニル反応の結果生成したかっ変物質の存

在が大きく影響しているものと考えられる．粉乳製造

の際には熱風乾燥するのでPRSは上昇し，この結果，

脱脂粉乳等より調製した還元牛乳ではPRSが40～50

という高い水準になることが知られている．したがっ

てPRSを還元乳の検出の指標として使用することが

考えられる．しかしながら超高温加熱などの殺菌条件

によってもPRSはかなり上昇するので，　PRSを還元

乳成分の検出（厚生省令による“牛乳”には還元乳の

使用は禁止されている）の指標とするのは困難であ

る．

　一方において，最近，牛乳にも“天然”“自然”等

の表示するものが見受けられるようになった，実際問

題として生乳のPRSは低いのだからPRSの低い飲

用牛乳は加熱変性度が少なく，搾乳直後の乳に近いと

いえよう．従ってPRSを飲用牛乳の天然度・自然度

の指標として使用する道も開けてくると考えられる．

要 約

．昭和48年7月の主として関西地区の生乳，牛乳お

よび加工乳のPRSの測定結果について示した．生乳

8検体のPRSの範囲は2．76～3．75であって，2～

4の範囲に入ることが認められた。京阪神地区の店頭

で購入した牛乳10検体のPRSは4．42～14．98であっ

て，ほとんど生乳と変らないものから極端に高いもの

まであることが知られた．ただし10検体中9検体の

PRSは10以下であった．これに対して京阪神地区の

店頭で購入した加工乳9検体のPRSは7．13～11・51

の範囲であって，10を越えるのが4検体あることが認

められた．

文 献

1）　慶田雅洋，海老根涼子，谷村顕雄：食衛誌，14，

　258　（1973）

2）C．L．　Clay，　M．B．　Burke，　G．　Junker：み！i3εoo．

　0L6蔭‘．　∠48γ．　Clzθ〃z．，　38，　310　（1955）
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昭和48年度における輸入食品の化学検査について

慶田雅洋・金田吉男・伊藤誉志男・外海泰秀

　　　小川雅清・松岡道江・中村恵三

Results　of　the　Chemical　Inspections　of　the　Imported　Foods　from　April

　　　　　　　　　　　　in　1973　till　March　in　1974

Masahiro　IwAIDA，　Yoshio　KANEDA，　Yoshio　ITo，　Yasuhide　ToNoGAI，

　　Masaklyo　OGAwA，　Mlchie　MATsuoKA　and　Keizo　NAKAMuRA

　Total　280　samp！es　weτe　tested，　Qf　which　64（22．8％）were　disqualined（see　Table　1）．　CQntents

of　the　tests　classi丘ed　by　their　items　are　as　showa　in　Table　2．　Presence　of　sulfamic　acid　was

pursued　on　61　samples　of　salted（brine　pickled）ginger．　Formaldehyde　was　detected　from　25

among　27　samples　of　woode11　bowls，　the　passing　rate　being　as　low　as　7．4％．　Arti丘cial　colorings

not　permitted　for　use　were　detected　from　19　samples　among　43　samples　tested．　AIIura　Red（FD

＆CRed　No．40）was　detected　from　one　sample　of　strawberry　syrup　produced　in　the　United
States．

　The　Standard　Methods　of　Analysis　for　Hygienic　Chemists　of　Japan　provide　to　use　acetanilide　as

the　internal　standard　in　the　gas　chromatographic　detection　of　preservatives，　such　as　dehydroacetate，

sorbate　and　benzoate，　by　use　of　2％DEGS十〇．5％H3PO4　as　the　Iiquid　phase．　From　our　experi－

ments，　however，　it　was　known　that　the　relative　retention　times　of　the　above－mentioned　preservat－

ives　were　too　low　compared　with　acetanilide，　a　search　for　another　adequate　internal　standard

being　carried　out．　Microanalysis　of　boric　acid　was　performed　on　13　samples　of　frozen　peeled

shrimp　alld　one　salnple　of　salted　lelly　fish，　by　use　of　a　modi丘ed　curcm1n　colorimetric　methQd　de－

veloped　by　us．　　The　boric　acid　contents　of　frozen　peeled　shrimp　were　within　3．2－114．O　ppm，

while　54．O　ppm　of　boric　acid　was　detected　from　the　jelly且sh．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

　食品衛生法に基づく，昭和48年度の輸入食品検査

状況を報告する．多岐にわたる検査対象について，簡

便かつ的確な試験法の開発を検討しつつ試験を行っ

た．

検　査　結　果

　1．概　　評

　食品分類別の結果をTable　1に示した．総数280件

のうち64件（22・8％）が不合格であった．

　項目別ではTable　2に示したように，塩潰しようが

中のスルファミン酸の試験に関するものが件数では最

も多かった．容器包装からのホルムアルデヒドの溶出

試験は，台湾産はり合わせ容器27件について実施し

たが．25件が不合格であり，合格率は7．4％にすぎな

かった．

　2・食品中の色素の試験

　着色料の試験はキャンデー12検体，ビスケット1

検体，フローズンケーキ2検体，デコレーションケー

キ1検体，シロップ3検体，オレンジマーマレード1

検体，チョコレート14検体，ドライフルーツミック

ス1検体，クリスタライズドチェリー1検体，グレー

プフレーバー1検体，干えび2検体，緑茶1検体，紙

製落下傘2検体，合計43検体について試験を行ない，

19検体から不許可着色料を検出した．

　色素の分離法としては，水溶性色素は毛糸染色法お

よびペーパークロマトグラフィー，溶剤分離法などを

用いているが，天然色素と人工着色料の判別に難点が

ある．試験の結果，紙製落下傘からはけい光染料が検

出され，不適と判定された．また，米国産ストロベリ

ーシロップからは，食用赤色2号および食用黄色4号

に相当する色素のほかに，アメリカで許可されている

色素・赤色40号（FD＆CRed　No．40，別名Allura

NaO　3S

グ

＼

1

　　　OCH3

…ぐ一
、

∠

OH CH3

AIIura　Red　AC（FD＆CRed　No，40）
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Table　1． Results　of　chemical　inspection　of　foods　imported　from　April　in　1973　till　March　in　1974

（classified　according　to　food　names）

Food Sample Passed Rejected　　Not　judged

Agricultural　products

　　Beans（including　HCN）

　　Other　processed　beans

　　Vegetable　oiI

　　Fτuits　（processed）

　　Luxury　goods

　　Seasoning，　spices

　　Others

Marine　products

　　Frozen

　　Dried

　　Salted

Animal　products

Canned　and　bottled

　　Agricultural

　　Animal　product

Spirit　drinks

Soft　drinks

Confectionery

Apparatus，　container・package　and　toy

2

3

15

25

1

61

2

21

6

1

5

38

4

43

3

15

35

　　1

1十1＊

　15

　17
　　1

50十4率

　　2

6十8＊

3十2＊

3十1＊

22十5＊

　　4

　32
　　2

　15
　　3

1

1

6

6

1

1

8

7

1

32

2

1

7

1

3

4

Tota1 280 177十21＊ 64 18

＊Passed，　but　handle　with　utmost　care．

Red　AC）が検出された．本品はAllied　Chemical社

が開発したアゾ色素であり，1973年4月のColour

Index第3版面7追補に，　C．1．16035，　C．1．　Food

Red　17として収載されているD．今後とも輸入食品

中に検出される可能性があるために注意を要する．

　3．ガスクロマトグラフィーによる保存料の定量

　食品成分から水蒸気蒸留法で分離した保存料を，酸

性にしてエーテル抽出した後，アセトンに転溶し，ガ

スクロマトグラフィーにより定量する際に，衛生試験

法2）では内部標準としてアセトアニリド（AA）を使用

している．しかし2％DEGS十〇．5％H3PO4／Chromo．

sorb　W（80～100メッシュ）を直径3mm，長さ1．5m

のガラス管に充填した分離管を用いて，144。で汁液の

分析を行ったところ，内部標準AAを1．00としたと

きの相対保持時間はソルビン酸，デヒドロ酢酸，安息

香酸についてそれぞれ0．14，0．18および0．36であっ

た．これらの結果から，ピーク高さ法により作製した

検量線についての信頼性は低く，AAの保持時間が長

いため1検体当りの分析に長時間を要し，日常試験法

として適切でない．AA以外の内部標準を再検討する

必要がある．

　4・冷凍したえびのむきみおよび塩くらげ中のホウ

　　　酸

・ホウ酸は食品添加物としては許可されていない．食

品中のホウ酸の許容量は寒天についてのみ記載され，

1000ppm以下に定められている，冷凍したえびのむ

きみなどに防腐剤としてホウ酸が添加されたのではな

いかとの疑いがもたれ，冷凍したえびのむきみ13検

体および塩くらげ1検体中の徴量のホウ酸の定量を依

頼（ほかに，寒天類似品，ファーセルランもあるが，

これは微量試験ではないために除外する）された．種

々の方法について検討した結果，感度，再現性，特異

性の点からみて，グルタミン比色定量法3）が適してい

ると考えられたので，この方法を用いることにした．

本法は外気や湿度に影響されるので，定量行程での条

件をできる限り一定にした．また食塩含量が呈色に影
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Table　2． Results　of　chemical　inspection　of　foods　imported　from　April　ln　1973　till　March　in　1974

（classi行ed　according　to　items　of　inspecUon）

Item Sample Rejected Passed Not　ludged

AflatOxin

Harmful　heavy　metals

Prussic　glucoside

Pesticide

Formaldehyde

Volatile　basic　nitrogen

Arti負cial　color

Sulfur　dioxide

Benzoic　acid　and　benzoate

Sorbic　acid　and　sorbate

Nitrite

Phenol

BoriC　acid

Brominated　oi！

Quinine

Saccharin

Sulfamic　acld

13

31

7

1

27

6

43

30

16

46

9

3

14

1

1

1

61

3

3

25

19

1

5

6

1

3

1

6

　13
20十5＊

3十1＊

　　1

　　2

1十5＊

　24

　29

　11

　36
7十1＊

1十1＊

　　1

51十4＊

3

4

12

1

Tota1 310 73 200十17＊ 20

＊Passed，　but　handle　with　usmost　care．

響を及ぼすので，定量行程中でアルカリ性にする炭酸

ナトリウム，および酸性にする塩酸の使用量をそれぞ

れ一定にした．また，冷凍えび中のホウ酸含量は数

ppmから100　ppm程度の微量であり，試料量を増す

と灰化が困難になるので，衛生試験法を一部変更して

微量化し，定量限界を100倍に高め，0．3μgのホウ酸

の定量が可能となった．13種の冷凍したえびのむきみ

の測定結果はホウ酸として3．2からU4．　Oppmの範囲

であった．塩くらげからは54PPInの値がえられた．

改良法の詳細については別に報告する予定である．

　5．その他の試験について

　アフラトキシンについては年度の前半に昨年度に引

き続き13件の試験を行ったがいずれも合格であった．

塩潰しようが中のスルファミン酸および，冷凍したえ

びのむきみ，およびほしパイナップル中の亜硫酸の定

量については別に資料として報告した．

　　　　　　文　　　　　献

1）村井浩：SAN・EI　NEWS，　No．134，22（1973）

2）　日本薬学会編：衛生試験法注解，P．180（1973）

　金原出版
3）　同上，P．220
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輸入塩漬しょうが中のスルファミン酸の試験について

慶田雅洋・金田吉男・中村恵三・松岡道江

Detection　of　Sulfamic　Acid　in　Imported　Salted（Brine　Cured）Gingers

Masahiro　IwAIDA，　Yoshio　KANEDA，　Keizo　NAKAMuRA　and　Michie　MATsuoKA

　Quantities　of　salted　（brine　cured）gingeτis　imported　every　year　from　Taiwan（Formosa）to

Japan．　In　1973，　there　arQse　a　suspicion　that　suHlamic　acid　might　have　been　added　intentionally

to　the　ginger　brine　to　give　faint　reddish　color　on　ginger．　Since　sulfamic　acid　is　not　allowed　to

use　as　a　food　additive　in　Japan，　the　inspection　was　carried　out　by　us　by　use　of　the　paper　chro・

matographic　techllique．

　After五ltration　of　the　homogenate　of　ginger　obtained　by　the　addition　of　equal　weight　of　water

to　ginger　sample，10μof丘ltrate　was　spotted　on　Toyo　Filter　Paper　No．50，　then　the　paper　was

developed　with　the　solvent　system　ethyl　alcohol－water（7：3）．　Identi丘cation　of　sulfamic　acid　was

carried　out　by　spraying　separately　on　the　paperρ。dimethylaminobenzaldehyde　solution（DAB）and

sodium　rhodizonate　solution　to　detect　amino　and　sulfo　group，　respectively．　Sensitivity　of　sulfamic

acid　to　DAB　and　rhodizonate　was　2　and　5μg，　respectively．

　From　the　results　of　the　inspection　of　4710ts　of　salted　ginger，　six　were　condemned　because　more

than　500　ppm　of　sulfamic　acid　was　present　in　them．　It　was　also　con五rmed　that　the　sulfamic　acid

in　ginger　could　be　easily　removed　by　nushing　with　water．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

　昭和48年10～11月にかけて，東京都衛生局におい

て都内および埼玉，千葉，栃木，神奈川および愛知の

各県に所在するつけもの製造業者（31か所）にかかわ

る原料しょうが等について，都内の販売業者等から総

数116検体を収去し検i査したところ，原料しょうが48

検体から9検体，またその製品68検体から4検体に

ついてスルファミン酸が検出されたむね厚生省に報告

があった（しょうがをスルファミン酸を含んだブライ

ンに浸漬すると淡紅色に発色し，すぐれた外観を示す

ようになることは以前から知られている），しかしな

がら，わが国ではスルファミン酸は化学的合成品たる

食品添加物として使用することは許可されていない．

したがって，国内で消費されているしょうがの多くが

輸入に依存している実情を考えて，大阪支所食品部に

おいても，神戸港，大阪港および名古屋港に陸揚げさ

れた台湾産塩漬しょうが中のスルファミン酸の検出試

験を行なったのでその結果についてここに報告する．

試料および実験方法

　試料　塩づけの原料しょうが，薄切り，細切または

線切りしたしようがおよびはじかみ等合計67検体を

使用した．

　方法の原理　しょうがのホモジネートについてクロ

マトグラフィーで分離した後，かジメチルアミノベン

ズアルデヒドを噴霧して，

一H＋
增F〉・｛〉一…

一：1：〉・｛〉一・H一一（黄色・

の反応によりアミノ基の存在を確認する．スルホン基

の確認は塩化バリウム，亜硝酸およびロジゾン酸ニナ

トリウムを噴霧して，

　　　　　　　　0＼　／ONa

　　　・・C1・＋・一〈＝〉一・N・

　　　　　　　　0ノ　＼0

　　　　　＿。ヱどン・年　C1

　　　　　　　　0ノ　＼0

の反応による桃赤色の背景に対して

　　H2NSO3H十HNO2→H2SO4十H20十N2，

　　　BaC12＋H2SO4→BaSO4（白色）＋2HCl

の反応により白く抜けることによって行う．このアミ

ノ基とスルホン基によってスルファミン酸を検出す

る．

　実験方法　西島らDの方法に基づいた昭和48年12

月3日付厚生円環境衛生局食品衛生課長通達環食上

289号に準拠して一部改変した方法によって行なつ
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た．本通達には薄層クロマトグラフィーペーパーク

ロマトグラフィーおよび濾紙電気泳動法の3っの：方法

が記載されているが，このうち薄層クロマトグラフィ

ーは結合剤として石膏が含まれ硫酸根の検出が妨害さ

れるので不適当であること，濾紙電気泳動法はスポッ

トが流れやすいことの理由から採択しないこととし，

もっぱらペーパークロマトグラフィーによって行っ

た．

　1）試験溶液の調製：通達法では浸三三のある試料

については浸潰液をそのまま試験溶液とし，これで陰

性と判定されたものについて固形部分よりホモジネー

トを調製してそれについて追試することになっている

が，このシステムでゆくと浸母液で陰性のものについ

ては2度ペーパークロマトグラフィーを行うことにな

り繁雑であるので，可食部である固形部分についての

み行った．試験溶液の調製に当っては固形試料50g

を秤下し，蒸留水50m1を加え，ワーリソグブレン

ダーでホモジナイズした後，定性濾紙で濾過する方法

を採用した．

　2）スルファミン酸標準溶液：標準試薬スルファミ

ン酸（純度99．99％以上）100mgを水に溶かして

100m’とし，0．1％溶液を調製した．

　3）ペーパークロマトグラフィー：東洋濾紙No．50

を使用した，展開剤はエタノール・水取液（7：3）を

使用した．試験溶液のスポット：量は10μ’，展開距離は

10－15cm，この条件におけるスルファミン酸のRノ値

は約0．4～0，6である，呈色に当っては3％ρ・ジメチル

アミノベンズアルデヒド（DAB試薬；かジメチルア

ミノベンズァルデヒド39に塩酸5m’を加え，エタノ

ールで100m’とする）によるアミノ基の検出および

0．5％塩：化バリウム，1～2％ロジゾン酸ニナトリウ

ム，2％塩酸，2％亜硝酸の噴霧による硫酸根の検出

を別個に行なった．ロジゾン酸ニナトリウムは不安定

なので用時調製した．呈色感度はDAB試薬がスルフ

ァミン酸として約2μg，ロジゾン酸ナトリウムが同じ

く約5μgである．

実　験　結　果

　昭和48年11月～49年3月にかけて送付された台

湾産塩潰しょうが47検体（うち2検体は“はじかみ”）

についての測定結果はTable　1に示す通りである．ア

ミノ基，スルホン基ともに陽性のものを不良，アミノ

基陽性，スルホン基偽陽性のものを要注意，スルホン

墓陰性のものはアミノ基の陽性，陰性のいかんにかか

わらず良と判定した．47件中6件が不良であって不合

格率は12．8％であった．

　本法は前にも述べた通り，スルホン基の感度がスル

ファミン酸として約5μgであるので，これを基にし

てしょうが中のスルファミン酸の検出感度を推定して

みることにする．しょうが509を水50m’とホモジナ

イズし，濾過したのであるが，いま，しょうがの水分

を全く無視すると濾液10μ」はしようが10mgに対応

することになるので，10mg中5μgつまり約500　ppm

以上のスルファミン酸を検出しうるということにな

る．したがって，これよりも低い濃度のスルファミン

酸が存在しても不検出として処理されてしまう．実際

問題としてTable　1に示した合格の検体について，濾

液を濃縮乾固し，これをN，2＞・ジメチルホルムアミド

に溶かしてペーパークロマトグラフィーを行ったとこ

ろ，約100ppmのスルファミン酸を含むものも認めら

れた．

　次に，不合格と判定された検体について簡単な操作

によってスルファミン酸を除去することの可能性につ

いて検討した．除染操作はしょうがとしての風味を害

わないようにすることが必要なので水洗加工のみと

し，まるのまま洗浄後2～30時間浸止したもの，薄切

Table　1．　Inspection　of　sulfamic　acid　in　Brine　cured　ginger　by　papaer　chromatography

Classlfication 1 H 皿 IV

Development　by　DAB　reagent＊1　　　十

Development　by　sodium　rhodizonate＊2　十

Judgement　　　　　　　　　　　　　rejected

Numbers 6

　　　十

　　　±

　　pass

艦翻窪）
　　　2

十

pass

2

一〇r±

pass

37

Note＊1　3％ρ・dimethylaminobenzaldehyde　solution　in　ethanol　was　sprayed　on　paper　to　detect　amino

　　　　group　（sensitivity＝2μg　of　salfamic　acid）．

　　＊2　0．5％BaC12，1～2％sodium　rhodizonate，2％HCI　and　2％HNO2　were　sprayed　in　turn　to

　　　　detect　sulfo　group　（sensitivlty：5μg　of　sulfamic　acid）．
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りまたは乱切りにして3～6時間浸潰したもの（水切

りなしまたは水切り1回）などについて同じ方法でス

ルファミン酸の試験を行なったところ，いずれの検体

からも検出しなかった．このことから，スルファミソ

酸は簡単な水洗，浸潰によってほとんど風味を害わず

に除染できることを知った．

　スルファミン酸によるしょうがの発色機構について

は未だ調べられていないが，酢酸やくえん酸等では代

用できないところがら，pHの低下による効果である

とは考えられない．

　なお，スルファミン酸の試験法としては，最近中屋

ら2）がガスクロマトグラフィーによる定性を試みてい

るが，いまだ十分ではなく，今後の検討が必要である

と考えられる，

要 約

昭和48年11月一49年3月にかけて送付された台湾

産塩漬しょうが47検体について，ホモジネートを調

製し濾過した後，濾液を濾紙上にスポットしてエタノ

ール・二二液（7：3）で展開し，かジメチルアミノベ

ンズアルデヒドおよびロジゾン酸ナトリウムでそれぞ

れアミノ基およびスルホン基を呈色させて，スルファ

ミン酸の存在を確認した．本法によるしょうが中のス

ルファミン酸の検出感度は約500ppmであって，6

検体が陽性であると判定された（不合格率12・8％）・

スルファミソ酸の付着した検体も簡単な水処理加工に

よって除去できることを確めた．

文 献

1）西島基弘，冠政光，高橋尚子，上村尚，中里光

　男，木村康夫＝前衛誌，15，43（1974）

2）　中屋謙一，棚橋宣康，岩田好博，杉谷哲，山田

　不二造：日本食品衛生学会第27回学術講演会，

　東京（1974）

冷凍したえびのむきみおよびほしパイナッフ．ル中の亜硫酸の定量について

慶田雅洋・金田吉男・伊藤誉志男・外海泰秀

Determination　of　Sulfur　Dioxide　in　Frozen　Peeled　Shrimp

　　　　　　　　　and　Dehydrated　Pineapple

Masahiro　IwAIDA，　Yoshio　KANEDA，　Yoshio　ITo　and　Yasuhide　ToNoGAI

　Modi丘ed　Monnier－Williams　method　is　widely　applied　for　the　determination　of　residual　su1丘te　in

foods．　From　our　experiment　it　became　clear　that　the　recovery　of　sulfite　by　this　method　was

rather　low，　be1ng　about　80％with　standard　sodium　bisulfite　solution　and　around　50％with　frozen

peeled　shrimp　and　dehydrated　pineapple．　Colorimetric　determination　of　su1丘te　was　tried　by　us　by

the　adoption　of　mercury　tetrachloriderρ一rosaniline　color　developing　system．　The　recoveries　of　added

sulfite　to　frozen　peeled　shrimp　and　dehydτated　pineapple　were　found　to　be　as　high　as　90％．

Besides，　this　method　is　rather　simple　and　can　be　applied　for　the　determiロation　of　microquantity

（1ess　than　100　ppm）of　resldual　su1丘te　in　foods．　Thirteen　samples　of　imported　frozen　peeled

shrimp　and　5　samples　of　dehydrated　p五neapple　were　subjected　for　the　determinatio瓜of　residロal

sul丘te　by　use　of　this　colorimetric　procedure，　From　the　results　it　was　confirmed　that　the　residual

sulfite　levels　of　all　the　samples　were　within　the　domestic　standards（less　than　O．1　g／kg　for　peeled

shrimp　and　les＄than　O．5g／kg　for　dehydrated　pineapple　when　the　resldual　su1丘te　is　expressed　as

SO2）．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

沿 革

　えび類は漁獲二棟結処理をしない場合には急速に黒

変し，商品価値が低下するが，亜硫酸塩類の溶液に浸

潰すると黒変を防止しうることは以前から知られてい

た．

　昭和48年4月28日付厚生省告示第98号により，

食品，添加物等の規格基準が一部改正された際に，え

びのむきみに対して亜硫酸水素ナトリウムなどの亜硫

酸塩類の使用が，二酸化イオウとしての残存量が0．1

9／kgの範囲で許可されることになり即日実施された．

したがって，えびのむきみ中の二酸化イオウ含量の測
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Table　1．　Recovery　of　sul丘te　by　the：nodi丘ed　Monnier・Williams　method

Sample Recoveries（％）in　tripricate

Sodium　blsul丘te　solution
（equivalent　to　2．5mg　of　SO2）

61．9 81．4 79．4

2．5mg　of　SO2　was　added　in　the　form　of　so・
dium　bisu1且te　solution　to　25　g　of　frozen　peeled
shrlmp

42．7 37．5 46．2

2．5mg　of　SO2　was　added　in　the　form　of　so・

dium　bisu撫e　solution　to　25　g　of　dehydrated
plneaPPle

49．7 52．2 60．1

定法を設定することが必要となった，また，ほしパイ

ナップルについては亜硫酸系漂白剤の使用量は二酸化

イオウとしての残存量が0．5g／kg未満で使用するこ

とが許可されているが，従来から，蒸留法による定量：

値がぼらつくので問題となっていた．著老らは輸入冷

凍したえびのむきみおよび輸入干燥パイナップルを用

いて残存二酸化イオウ（亜硫酸）の試験法について検

討した結果，若干の所見を得たのでここに報告する．

　1．Monnier・Wi11iams変法の検討

　衛生試験法：》では，食品中の亜硫酸の試験法として，

蒸留法による試料の留出液を過酸化水素で酸化した

後，アルカリ滴定する方法（Monnier－Williams変法）

が採用されている．しかしながら，この方法について

検討してみたところ，Table　1に示す通り，回収率は

亜硫酸水素ナトリウムのみの場合でも精々80％と低

く，再現性も乏しかった，実際に試料に添加した場合

には回収率はさらに下廻り，また，試料の種類によっ

ても回収率の異なることから，本法によっては亜硫酸

の正確な定量はほとんど不可能であると判断した．

　2，p一ローザニリン比色法の検討

　1973年に神奈川県衛生研究所の中村ら1）はρ・ローザ

ニリン。ホルムアルデヒド溶液を用いる比色法を冷凍

したえびのむきみの残存亜硫酸の定量に応用して良好

な結果を得たと報告している．従って，次に本法につ

いて検討してみることにする．操作法の概略を示すと

次の通りである．

　〔試薬〕

　四塩化水銀溶液：塩化第二水銀27．2gとNaCl　11．7

gを5％グリセリン溶液に溶かして1，000m’とし，

アジ化ナトリウム0．03gを加える．本液1，000m’に

蒸留水3，000m’を加え，振り混ぜる．

　かローザニリソ・ホルムアルデヒド溶液：かローザ

ニリソ塩酸塩0．2gを水1，000m’に溶かし，その20

mJをとり，塩酸6m1を加え，水で100　m’とし，これ

に新たに標定したホルムアルデヒドを水でうすめて

0．2％溶液としたものを100m’混和する．

　〔定量法〕検体10gに四塩化水銀溶液70m’を加

え，2分間ホモジナイズした後，飽和昇こう液を加え

て全：量を100m’とする．激しく振り混ぜた後，遠心

分離し，上澄液を東洋濾紙No．5Cを用いてろ過し，

ろ液（またはその希しゃく液）1m’を試験溶液とす

る．かローザニリン・ホルムアルデヒド溶液1m1を加

え，四塩化第二水銀溶液で10m1とした後35分間放

置し，ここに得た呈色液について空試験試料を対照と

して波長560mμで吸光度を測定する．

　〔注　解〕昇こうと塩化ナトリウムより，HgC12＋

2NaC1→Na2〔HgC14〕の反応により調製した四塩化水

銀溶液は二酸化イオウと次のように反応して水銀錯塩

Table　2．　Recovery　of　su1飢e　by　the　colorimetric　method　by　use　ofρ・rosaniline

Sample Recoveries（％）ln　triplicate

Sodium　bisu1βte　solution
（equivalent　to　250μg　of　SO2）

98．2 99．5 96．1

250μgofSO2wasadded　in　the　form　ofso－
dium　bisu1丘te　solution　to　10　g　of　frozen　peeled

shrimp
93．9 98．3 102．4

250μgofSO2wasaddedin　the　form　of　so－
dium　bisul行te　solution　to　10g　of　dehydrated
pineaPPle

90．0 102．5 95．0
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を生成し，ρ一日ーザニリソ・ホルムアルデヒド溶液と

反応して特有の呈色を示す3）．

　　Na2〔HgC14〕十2SO2十2H20

　　　　　　　　→Na2〔Hg（SO3）2〕十4HC1

　〔実験結果〕

　亜硫酸水素ナトリウムによりSO2の標準検量線を

画いたところ，10～50μgの間で直線性が得られた．

冷凍したえびのむきみ，およびほしパイナップルにつ

いての添加回収実験の結果はTab！e　2に示す通りであ

る．本法による回収率は冷凍したえびのむきみ，およ

びほしパイナップルともに90％以上であって，いず

れも改変Monnier－Willlams法による場合（Table　1

’参照）よりも明らかに優れていたが，中村らも指摘し

ているように，再現性の点で若干問題があることが認

められた．しかし本法では100ppm以下の残存亜硫

酸の定量も可能であり，また短時間で操作でき，簡便

であるので推奨できる．

　3．輸入食品の検査成績

　輸入冷凍えびのむきみ13検体についての測定結果

はSO2として0．0021～0．0115g／kg（2．1～11．5ppm）

の範囲であって，基準値（0．1g／kg未満）内であるこ

とを認めた．ほしパイナップルについては5検体につ

いて測定した結果，非常に低いもの（0．03および0．04

g／kg）2件，その他3件（0．22，0・25および0・28

g／kg）であって，いずれも基準値（0．5g／kg未満）

の範囲内であった．

要 約

　食品中の残存亜硫酸の試験法として繁用されている

改変Monnier・WiIllams法について検討したところ，

標準亜硫酸水素ナトリウム溶液でも回収率は80％程

度であり，冷凍したえびのむきみおよびほしパイナッ

プルにおける添加回収率は50％前後であり，しかも

反覆測定結果の一致しないことを認めた．

　1973年に発表された中村らの四塩化水銀・ρ一ローザ

ニリン比色法（神奈川衛研法）を応用したところ，冷

凍したえびのむきみおよびほしパイナップルともに

90％以上の添加回収成績が得られ，しかも100ppm

以下の微量の残存亜硫酸の測定にも応用でき，また操

作が簡便であるので，やや測定結果のぼらつく傾向は

あるが，改変Monnler・Williams法よりも数段すぐれ

ていると結論した．

　輸入冷凍えびのむきみ13検体およびほしパイナッ

プル5検体についての残存亜硫酸の測定値はいずれも

基準以下であった．

文 献
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ペーパータオルの衛生学的考察，とくに着色料溶出について

神蔵美枝子・中川優美子

Higienic　Chemical　Aspects　of　Paper　Towel　with　Reference

　　　to　Coloring　Matters　Eluted　from　Paper　Towel

Mieko　K：AMIKuRA　and　Yumiko　NAKAGAwA

　Paper　toweIs　were　examined　according　to　the　o伍cial　methods　for　container　or　equipment　of

plastlcs．　The　results　were　shown　in　Table　2．　AU　dyes　detected　from　paper　towel　are　not　permit－

ted　for　use　in　food，　Drug　and　Cosmetic　purposes．

　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

　近年，生活様式の簡易化，多様性にともなってペー

パータオル，紙ナプキン等が広範囲に普及し，繁用さ

れているが，それらの食生活への利用に関しては衛生

学的な観点から，いくつかの問題点が指摘されるとこ

ろである．紙ナプキンに関しては，とくに従来から使

用されていたケイ光物質について，行政上明確さを欠

くという理由で，昭和45年9月16日，紙ナプキンを

食品衛生法上の器具として取扱う旨の通牒iが出され

た1》．したがって，その規則が適用されるため，紙ナ

プキンを製造する際に，ケイ光物質を使用することは
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原則として認められなくなった．ついで，カステラ菓

子に使用されている「グラシン」も器具と解釈され，

同様な措置がとられた2）．その後，昭和48年末，表題

物質の着色料溶出が問題となり，衛生行政上の検査が

必要となったため，厚生省食品衛生課より試験の依頼

があった．この事項につき，つぎのような検討を行な

ったので，その結果を報告する．

実験材料および方法

　1．実験材料

　カラーベーパータオルA，B各3検体．

　3．試験項目

　各極溶出溶媒による着色料の溶出試験．

　3．試験方法

試料1cm2につき溶出溶媒2m’を用い，恒温振愚

器を使用し，Table　1の溶出条件にしたがって操作し

た．なお，油脂については容器包装の試験において，

油脂の代りに用いられるかヘプタンを，この試験にお

いても使用した3）．

Table　1．　Solvent　and　codition　for　extraction

．No．　Solvent Condltion

1

2

3

4

5

6

Water

4％Acetic　acid

50v／v％Ethyl　alcoho1

”一Heptane

1％Ammonium　hydroxide
Milk

60

60

60

60

60

60

。C
30

30

30

30

30

30

min．

た結果をTable　2に示す．

　溶出した色素について溶出液を1農縮したのち，その

残留物について，アセトン・イソアミルアルコール。

水（6：5：5），かブタノール・ビリジソ・水・アンモ

ニア水（比重約0，90）（4：5：4：1）を展開溶媒として

ロ紙クロマトグラフィーを行ない，青色試料について

はPrlmulla　Turquoise　BlueGLH（CI　74180），黄色

試料についてはDirect　Fast　Ye110w　GC（CI　29000），

ピンク色試料については　Direct　Fast　Scarlet　4BS

（CI　29160）を検出した．これらの色素は食品衛生法

で許可された食用色素ならびに薬事法で許可された医

薬品および化粧品用色素以外の色素である．

　阿品の着色料溶出がとくに問題とされた主囚は，本

品が器具として指定されていないため，法的規制は受

けないとしても，使用方法についての表示に疑問がも

たれたことにある．表示の内容はメーカーによって異

なるが，いずれも「野菜の水きり，あげものの下敷

き」，　「テーブルナプキン」，「くだもの，菓子，あげ

ものの下敷ぎ」などの項目があげられていることで，

上記の試験成績からみて，本品を食品と接触させた場

合，色素の食品への移行が憂慮され，したがって，使

用方法の表示のうち上記の項目は削除することが妥当

と考えられた．

実験結果および考察

ペーパータオルについて上記の方法で試験を行なつ

　　　　　　文　　　　　献

1）通牒，環食第402号，昭和45年9月16日
2）通牒i，環食第225号の2，昭和46年5月4日
3）　厚生省告示第178号，食品，添加物等の規格基

　準の改正，昭和48年6月22日
4）　‘‘Colour　Index”，3rd　Ed．，　Vo！．4　（1971）

　Society　of　Dyers　and　Colourists，　American

　Association　of　Textile　Chemists　and　Colorists．

5）食品衛生検査指針1，食品添加物検査山中着色
　料の項，昭和48年，日本食品衛生協会．

Table　2．　Results　of　examination　of　the　paper　towel

Solvent

No． Sample
Water 1論Acetlc　l細川thyl・・H・p・ane臨魏ronium　M・1k

1

2

3

4

5

6

A

B

Blue

Ye110w

Pink

Blue

Yellow

Pink

±

十

±

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

±

±



河西，鈴木ほか：輸入食肉由来サルモネラの抗生物質感受性について 95

輸入食肉由来サルモネラの抗生物質感受性について

河西　勉・鈴木　昭・小沼博隆

On　the　Antibiotic－Sensitivity勿〃伽）of　Sα1”zoπθ〃αθIsolated　from　Imported　Meats

Tsutomu　KAwANISHI，　Akira　SUzUKI　and　Hirotaka　KoNuMA

　Atotal　of　471　strains　comprising　25　serotype　of　Salmonella　isolated　from　imported　meats　such

as　horse，　kangaroo，　mutton　and　chicken，　were　examined　for　sensitivety　to　antibiotic（TC，　SM，

CP，　SA，　PC－G　and　AB。PC），　using　the　agar　plate　dilution　method　and　were　also　examined　for

transfer　of　R　factor　on　drug甲resistant　strains初加〃。．

　The　results　Qbtained　were　as　follows；

　Of　471　strains　tested，　six　strains（1．3％）orginated　from　ch至cken　meats　were　showned　to　be　re－

sistant　to　any　one　of　TC，　SM，　and　SA．　These　six　resistant　strains　were　consist　of　three　strains

of　S．むψゐ禰κγ’粥η，　two　of　S．漉。御ρ30π，　and　one　of　S．伽」向πだε．　Drug－resistant　patterns　were　re－

cognized　four　patterns．　i．　e．　TC，　SM，　SA，　and　TC十SM．　Incident　of　the　transfer　R　factcr　among

the　drug－resistant　strains　were　accounted　83．3％（5／6）．

　In　the　sensitivety　to　antibiotic　used，　it　was　noteworthy　that　356βtrains　from　meats（horse，

kangaroo，　mutton）were　shown　to　be　sensitive　at　the　concentration　of　12．5　mcg／m～．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

ま　え　が　き

　従来，わが国におけるサルモネラの抗生物質に対す

る感受性は，同じ腸内細菌である赤痢菌，大腸菌と異

なり耐性化され難いと考えられていたが，1965年に落

合1）がヒトの下痢症例からSM耐性のS．　g勿θを報告

して以来，各菌型のサルモネラの薬剤耐性が報告2・3・4）

されている，近年，食肉類およびその加工品のサルモ

ネラ汚染が拡がり，検出される菌型も多型化の傾向に

あることは，多くの研究者ら5卿12，15卿17）によって指摘さ

れている．これら一般食品等から分離される菌株の薬

剤に対する感受性はヒトの食中毒や下痢症などのいわ

ゆる病的材料由来株に比べると感受性が高く耐性を示

すものが少ないと考えられていたが，最近では，除算

ではあるが耐性菌の検出頻度が高くなってきているこ

とは多くの報告5・8・13）からも伺われる．このように，

国内の食肉類から分離されるサルモネラの薬剤感受性

の実態は，だんだん明らかになりつつあるが，輸入食

肉に由来する菌株の薬剤感受性についての成績は極め

て少ないため，その実態が明らかでない．そこで，そ

の実態を把握する意味から，輸入検査において分離し

た菌株について，薬剤に対する感受性試験をおこなっ

た結果について報告する．

実験材料および方法

1）　供試株：実験に供試した菌株は過去7年間に輸

入検査において馬肉，カンガルー肉，マトン，家禽肉

などから分離した25菌型，471株である15・16）．ただし

馬肉，カンガルー肉，マトンのいわゆる獣肉由来の菌

株は，高頻度に検出された17菌型356株である．こ

れら菌株の由来別の内訳はTable　1に示す．

　2）　薬剤：感受性試験に供試した薬剤はTetracy－

cline（TC），　Chloramphenicol（CP），　Streptomycin

（SM），Sulf剤（SA），Penicillin－G（PC－G），　Amino・

benzy1－Penicillin（AB－PC）の6種の薬剤である．

　3）　感受性試験；感受性試験は微生物検査必携18）に

準処した．すなわち，Trypto　soy　broth（TSB）の

37。，18hr培養菌を接種菌とし，　Heart　infusion

agarを用いた平板倍数希釈法で薬剤の供試株に対す

る最小発育阻止濃度（MIC）を求めた，　SAについて

は培地として薬剤感受性試験用培地（日即製）を用い

た．判定は平板を37。，18hr培養後，菌の発育の有無

をもっておこなった．

　4）　耐性伝達試験：上記感受性試験で耐性（TC，

SM，　CP，　PC－G，　AB－PCでは100　mcg／m’以上，

SAでは800　mcg／mZ以上で発育したもの）と判定さ

れた菌株をDonorとし，　ReceipientとしてはE．　coあ

K12，、a　coκW1895，且co〃B，　E．　coJゴU5／41，　E．　coJゴ

25の5菌株を用い伝達試験をおこなった．すなわち，

Donor，　Recelpient各菌をTSB培地で37。，18hr

静置培養したものを接種菌としてMonodのL三管

にそれぞれの1m1に新鮮なTSB培地8m1を加え
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Tabie　1．　Seroしypes　and　sources　of　tested　strains

Sources

Sero・group　＆Serotype No。　of　strains

Chicken　meats　Animal　meats

　　　s．砂ρ々伽ε4癩ηz

　　　S．Sαπ4fθ80

　　　s．5αf”ゆαz‘’

BS．δγσゴθπのF

　　　s．んθfゴθ1∂θ79

　　　s．4θ7δア

　　　s．cα7ヴbアπ∫α

209

20

18

　8

　2

　1

　1

23

0

8

3

2

1

1

186

20

10

　5

　0

　0

　0

　　S．ρ0’54α卿

　　S．07απfθ励7μ9

　　S．醜0翅ρ30η

Cl　S．初ルπ彦f3

　　S．2π0曜¢びfゴθO

　　S．δ」OC々」8y

　　s．δプαθπゴθ7ゆ

　　S．C1

26

15

8

7

5

3

2

3

21

0

8

7

0

3

2

3

5

15

0

0

5

0

0

0

　　　S．πθZ砂07’

C2　S．〃2κθπcんθη

　　S．々0”6μ3

15

10

3

0

0

3

15

10

0

DS．6πfθア沼4’s 12 2 10

　　　s．απo’κ7π

ES．〃2θ’θσ97耐’s

　　　s．3θπ彊θη∂θ79

38

17

1

23

2

1

15

15

0

　　s．γσ2‘s

　　　s．ひαθγ彪π

（一）　S．〃励πθso’α

　　S．81004

　　s．σ4¢1α’4θ

　　s．（一）

10

5

10

10

10

2

0

0

0

0

0

2

10

5

10

10

10

0

Tota1 471 115 356

計10m’とし，37。，4hr，　Monodで振髭培養した．

この混合培養液をTSB培地で100倍に希釈した0．1

m’を薬剤加BTB寒天平板，　EMB寒天平板の表面

にコソラーヂ棒で塗沫，37。，20～24hr培養後，菌の

発育の有無をもって判定した．陰性のものは30。で更

に24hr培養を続けたあと判定した．薬剤濃度は10

mcg／m’とした．

結 果

　供試株471株の抗生物質に対する感受性試験の結果

をTable　2，　Fig．1に示す．

　1）　供試株のMIC分布

　馬肉，カンガルー恋盛の獣肉由来株の各薬剤のMIC

の分布をみると，TCでは1．56～6．25　mcg／mJ，　SM

では3．13～6．25mcg／mJ，　CPでは1．56～3．13　mcg
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Fig．1．　Minimum　inhibitory　concentration　of　used　strains

／mJ，　PC－Gでは3，13～6．25　U／m！，　AB－PCでは0．78

～1．56mcg／mnこ分布頻度が高く，ほとんどが12．5

mcg／mJの中等度以下に感受性を示し耐性菌が認めら

れなかった．

　一方，家禽肉由来株ではTCでは0．39～0．78　mcg／

mJ，　SMでは3．13～6．25　mcg／m1，　CPでは0．78～

3．13mcg／mJ，　SAでは25～50　mcg／mJに分布頻度

が高かった．しかし耐性を示した菌株はTCで3株，

SMで4株，　SAで1株が検出され，その耐性パター

ンの内訳はTC耐性1株，　SM耐性2株，　SA耐性1

株，TC十SM耐性2株の4種のパターンであった・

　これらの結果から獣肉株と家禽肉株の感受性値の分

布を比較してみるとTCに関しては前者はやや高く，

SMでは後者に6株の耐性株が検出されたところがら

やや高い値を示した．またCPでは前者は後者より1

オーダー高い値いを示した．全体的には，後者から耐

性菌が検出されたことを除いて，おおむね同程度の値

いを示した．

　2．菌型別からみた薬剤感受性分布

　獣肉，家禽肉由来それぞれの菌型についての薬剤感

受性の傾向をみると，獣肉株の17菌型ではε．07襯卿9一

ろん耀，S．π6ε〃ρ07’，＆θπ∫〃漉4’∫，　S．7傭3，3りρ屠・

，ημ7掬彫がTC，　SMで他の菌型に比べてやや高い値

を示しているが，菌型による薬剤感受性の相違はほと

んど認められなかった．

　一方，家禽肉株の菌型では∫．砂ρ耐〃Zμ7加π，S．5α海・

加μ1，＆伽ノ加’f5，＆疏。〃　ρ3ω2などがTC，　SMで他

の菌型に比べて，やや高い値を示した以外はほとんど

菌型による差が認められなかった．

　3）　国別による感受性分布

　供試株の国別によって感受性値に差があるか否かに

ついて解析してみると，獣肉株では国別による差は全

くみとめられなかった．

　一方，家禽肉株では，アメリカ，ハンガリー，カナ

ダ由来の菌株の一部にTC，　SM，　SAに耐性を示すも

のが認められた点では他の国の分布と異るが，全体的

にみると国別による差が明らかに認められなかった．

これを図に示したのがFig．2である．

　4）　耐性株の分離頻度とその耐性型

　供試株471株のうち100mcg／mJ以上に耐性を示し

た菌株は家禽肉由来の6株だけで，全体の少つか1．3％

であった．すなわちTable　3に示すS．砂ρ励3～〃fz〃♪2

の3株，S，！加〃ψ50πの2株，　S3瞬庸sの1株で，

耐性パターンは4種でTC耐性はS．∫飽溺ηz！〃加η3（1

株），SM耐性は3’加刀ψ5ωz（2株），　SA耐性はS．

砂副馬μγfμ2π（1株），TC十SM耐性は＆’妙飯〃zξ〃’κ〃z

とS．伽プbηだ5である，

　5）耐性伝達性

　上記に示したように，6株の耐性株が検出されたの

で，これら菌株について耐性伝達性をE．c躍K12，

且ooJゴW1895，β．‘oJ’B，且‘oJf　U5／41，且‘01f　25

との混合培養により検討したところ，Table　3に示す

ようにSA耐性の＆り助f〃㍑‘7如πに伝達性が認めら

れなかったのを除いて，6株中5株（83．3％）にR因
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Fig．2．　Minimum　inhibitory　concentration　of　antibiotic　used　on　sα」〃20πθ〃αstrains　sourced

　　　　from　different　countrles

Table　3。　Drug－resistance　pattern　and　ihcidence　of　R　factor

Pattern　of
drug・resistance

No．　of

strams
Serotype C・un・・…鍵9溜。野。f

　TC

　SM

　SA

TC十SM

1

2

1

2

s．む助伽3‘7fμ魏

S．〃」0規ρ50η

s．煙々f2ππ7fκ彿

s，む勲翻1〃fε‘鵬5．fπルπ’f3

Hungary

Canada

USA
USA

1（100％）

2（100％）

0

2（100％）

Tota1 6 5（83．3うる）

子による伝達性が認められた．

　　　　　　　考　　　　　察

　サルモネラの抗生物質に対する感受性についての検

討は，主としてヒトの下痢症に関係する菌株について

多くの報告2・3・4・8・14・19）があり，これらの報告によると

B群に属する血清型，特にS．ち助伽π7加πに薬剤耐

性の検出する頻度が高いことが述べられており，また

近年，ヒト由来以外の市販食肉，河川水，家畜由来株

についても同様の成績が報告5・13・U・20）されている．こ



河西，鈴木ほか：輸入食肉由来サルモネラの抗生物質感受性について 101

のように，わが国で分離される耐性株は年々増加の傾

向にあるといえる．この原因としては医学領域での抗

生物質の治療ならびに予防面における広汎な使用，ま

た畜産界における家畜の肥育の目的のための飼料への

添加などが，結果的に耐性菌の出現を促しているもの

と考えられている．輸入食肉由来のサルモネラについ

ての薬剤感受性についての成績は極めて少ないため，

過去7年間に輸入食肉から分離した菌株について薬剤

感受性を検討した．

　供試株471株のうち，馬肉，カンガルー肉などの獣

肉株の356株では，国別，菌型別に関係なく，ほとん

どが12．5mcg／mJ以下で感受性があり耐性株は検出

されなかった．これら獣肉株の由来は，南米の馬，オ

ーストラリアのカンガルーで抗生物質などと無縁の環

境で生育している野生の動物であるためと思われる．

　これに対し，家禽野里の115株では，アメリカ，ハ

ンガリー，カナダの家禽肉からTC，　SM，　SAに耐性

のS．’y助∫2潴ア∫μ7π3株，SM耐性のS．〃zoηψ50π2

株，TC十SM耐性の8f〃ル”’ゴ31株の計6株（5．1

％）が検出された．この結果は渡辺ら6）の国内の食鳥

肉からの耐性菌の頻度に比べれば低い率であるが，輸

入のものから耐性菌が検出されたことは特筆された．

しかも，これら6株の耐性株のうち，5株（83，3％）

がβ．coμとの混合培養により，且coだに対してR因

子による耐性伝達が起ることが認められたことは，こ

れら菌株の突然変異作用によるものでなく，直接，間

接的に飼料への抗生物質の添加の影響によるものと推

察される．従って抗生物質の乱用が耐性菌の発生を促

進することを示唆するものである．また，すでに諸外

国においてもR因子による耐性のサルモネラの分布が

高率であることも推察される．

　今回の実験結果から，輸入食肉に由来するサルモネ

ラ特に家禽肉から分離された菌株に低率ではあるが耐

性菌が検出され，そしてR因子による伝達性可能の菌

株が確認されたことは，今後，輸入食肉によって搬入

するサルモネラは，国内の菌型分布を困乱させるぽか

りではなく，耐性菌の搬入という問題を考える時，輸

入検査の強化とこの種の調査研究を進めることは食品

衛生また公衆衛生上必要と思われる．

要 約

　輸入肉（馬肉，カンガルー肉，マトン，家禽肉）由来

25菌型471株のサルモネラについて抗生物質感受性と

R因子による伝達性について㍑粛γoで試験をおこな

ったところ，つぎのような結果を得た．

　1）輸入肉由来25菌株471株のうち薬剤耐性を示

した菌株は6株（1．3％）検出され，これらはいつれも

家禽肉由来のものであった．これは5．’y助伽瞬μ〃Z

3株，⑤∫加〃ゆ50η2株，S．加冠纏51株である．

　2）耐性パターンは4種目，TC耐性（ε’ン助’〃zκ一

丁κηz），SM耐性（S’加ηψ50〃2株），　SA耐性（S．

りψ砺〃2κ痴〃3），TC＋SM耐性（S．’田田伽7’κ2π，　S’

fπノb頑5）であった．

　3）　R因子の検出率は83．3％（6株中5株）であっ

た．

　4）獣肉株356株はほとんど12．5mcg／mJ以下で

感受性を示し耐性株は検出されなかった．

1）

2）

3）

4）

5）

6）

7）

8）

9）

10）

11）

12）

13）

14）

15）

16）

17）

18）

19）

20）
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オ60纏μ〃～属植物の根の混入した輸入柴胡について

名取信策・義平邦利・佐竹元吉・横山明子

　　黒柳正典・関田節子・板東きみ子

Imported　Bupleurum　Contaminated　with　Aconite

Shinsaku　NAToRI，　Kunitoshi　YosmHIRA，　Motoyoshi　SATAKE，　Akiko　YoKoYAMA，

　　　　Masanori　IくuRoYANAGI，　Setsuko　SEK：TA　and　Kimiko　BANDo

　Bεψ」α‘7κ7π（root　of　Bfψ1θμ7z‘7πsp．），collected　and　imported　from　Korea，　was　provcd　to　be　con・

taminated　with　the　roots　of沼coπ”πη2　sp．

　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

　昭和47年12月から48年2月にかけて，国内の需

要増と中国の干ばつによる供給減を補うために，近年

実績のなかった韓国から柴胡の輸入が試みられた．韓

国産の柴胡には総廠胡といわれる栽培品と竹柴胡とい

われる採集品があり，後者の中に400πf’躍π（とりか

ぶと）属植物の根が混入していたとの情報により，行

政当局が調査したところ，5輸入業者によって約10ト

ンの後者が輸入され，一部は選別されたり流通をとめ

た状態になっていたが，他はすでに阪売され，刻み加

工，方剤・エキス剤製造に使用されつつあった．そこ

で行政当局は疑しいものについて移動の停止又は回収

を命じるとともに検体の収去を行ない，その混入の有

無について試験を依頼してきた．

　試験
　検体：送附された検体は，全形14検体，刻み10検

体，エキスおよび製剤20検体である．

　試験方法：全形のものについては局方生薬試験法の

異物の試験に準じて行ない，柴胡および混入の／100ηf一

如〃3属の茎をつけた根については，それぞれ外部形態

・鏡検等を行ない判定した．

　刻みについては，鏡検によりAcoπ伽〃zの根および

茎の特徴（石細胞および維管束の形）を有するものを

選別して判定したが，柴胡についても鏡検を行ない，

いわゆる植柴胡と竹柴胡の区別を行なった．

　エキス・製剤については日局7「ブシ」の耳孔法に

準じてえられたエキスおよびこれに酸・アルカリによ

る振り涙し操作を行なったものにつき，蒋層クロマト

グラフ法により試験を行なった．

　全形のものより選別されたAco72伽7πの根について

は，日局7「ブシ」の定量法によりアルカロイド含量

を測定した．このものおよび刻みより分別されたもの

については，薄層クロマトによる比較も行なった．な

お，柴胡についてもそのサポニンフラクションについ

て，薄層クロマトを行なった．

　アルカロイドの薄層クロマトは，aconitine，　de1－

phinine，　hypaconitine，　isohypognavin，　jesaconitine，

kobusine，1ucidusculille，　mesaconltine，　pseudo・

kobusine，　song。rine＊を三品として行った．展開溶

剤，クロロホルムージエチルアミンーシクロヘキサンー

メチルエチルケトン（1：1：8：8），クロロホルムーヂ

エチルアミソーシクロヘキサン（4：1：5），クロロホル

ムーメタノール（95：5）．検出　噴霧用ドラーゲソドル

フ試液．aconitineの検出限界1μg．

　結　果

　全形のもののうち，植柴胡3検体および参考の中国

産1検体は，収去の方法に疑問のある1倹体のほか，

4co痂κ”3の根の混入を認めず，また，異物も日局8

「サイコ」の規定（10．0％以下）に適合していた．そ

れに対して竹柴胡といわれるもの10検体は，検体量

が少量であった2検体を除いていずれも／1coπ〃z‘7πの

根0．2～6。0％を含むほか，全検体とも多量の茎，異

種植物，土砂等の異物20～50％を含有していた．

　刻みの10検体中，鏡検により植柴胡を原料とする

とみなされる2検体，竹柴胡・植柴胡を原料とするも

のの混合と考えられる1検体については，14co〃枷η3

の恨の要素を認めなかったが，竹柴胡を原料とすると

判断される7検体については，いずれも明らかにその

要素が認められ，選別を行ないえたものの重量は0．06

～1．0飾であった．

　エキス・製剤については，その薄層クロマトが柴胡

の成分によって妨害され，鏡検により0．4％の混入の

認められた試料（刻み）を用いて抽出を行なっても判

＊これらの二品を分興していただいた，東大薬学部

　岡本敏彦教授に感謝する．
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定が困難で，全検体についてアルカロイドの存在を判

定しえなかった．

　全形および刻みの検体について，外部形態・内部形

態等を検討した結果，竹柴胡といわれるものは皮部に

長径100～400μのほぼだ円形の大形の油道を環状に

配列し，木部では道管をとりかこむ木部せん維が多環

状に配列する特徴を有しており，性状が局方に適合す

るかどうか疑問であり，その基原に問題があると考え

られる．

　選別された！1coη伽〃zの根は，形態学的にも明らか

であるが，定量によりアルカロイド0．6％（アコニチ

ンとして）を含有し，その薄層クロマトはaconitine，

isohypognavine，　jesaconitine，1ucidusculine，　pseur

dokobusineと一致するスポットを示したが，種の同

定は行なわれていない．

　考　察

　アコニットアルカロイドは構造によりその毒性の差

が著しく，また，加工調製の過程における変化も考え

られ，また，・4coπ伽〃3属植物の種によるアルカロイ

ドの種類・含量にも差があるので，本品の場合の毒性

の程度はにわかには判定しえない．しかしいずれにせ

よ劇毒に属する4co癬κ〃3属植物の根を明らかに含む

だけでなく，出原植物にも問題があり，多量の異物を

含む生薬が実績のない国から輸入され，少くもその一

部はほとんどそのまま刻みその他の加工に用いられて

いたことは，多くの問題を示したものと考える．

国立衛生試験所標準品（色素標準品）ファストグリーンFCF標準品について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　神蔵美枝子

Dye　Standard　of　National　Institute　of　Hygienic　Sciences，

　　　　　　　“Fast　Greell　FCF　Standard”

Mieko　KAMIKURA

　Fast　Green　FCF　was　prepared　by　colldensingかhydroxybenzaldehyde　withe　N・ethyレN－phenylben－

zylamine，　sulfonating　the　leuco　base，　and　subsequent　oxidat1on．　The　analytical　resu玉ts　of　this　dye

were　above　the　Japanese　Standards　of　Food　Green　No．3（Fast　Green　FCF）．　Therefore，　this　dye

can　be　used　as　a　reference　standard　of　Fast　Green　FCF．　The　purity　was　94　per　cent．　Ultraviolet・

vis正ble　absorption　and　infrared　spectτa　o‘this　dye　were　shown　in　Figs．1－2．

　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

　食用，医薬品および化粧品用色素として用いられる

ファストグリーンFCFにつき，確認または定量試験

のための標準品としての同上色素を製造し，得られた

製品について試験を行なったので，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，島津ダブルビーム分光

光度計UV・200，日本分光赤外分光器DS・301型，柳

本製矩形波ポーラログラフPA・101型．

　製造方法

　常法に従いD，精製したかヒドロキシベンズァルデ

ヒドとN一転チルーN一フェニルペソジルアミソを縮合

させ，この縮合物をスルホン化後，酸化する，生成し

た色素は中和したのち，塩析し，さらに精製して製品

とした．

　　　　　　試験方法ならびに成績

　1．　試験項目ならびに方法

　食品添加物公定書中食用緑色3号2）に準じて行なっ

た．ただし，クロムの定量はポーラログラフ法によっ

た．また，色素含量は乾燥試料についての値とした．

　2．試験成績

　ファストグリーンFCF（C．L420533））

　性状：金属光沢を有する暗緑色粒．

　確認試験：食品添加物公定書中確認試験の項（1）～

（5）までの試験に適合する．極大吸収波長628mμ

（0．02N酢酸アンモニウム溶液）．

　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：（1＞溶状　澄明（0．05％水溶液〉．

　（2）水不溶物　0．0％．
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（3）塩化ナトリウム　2，30％．

（4）硫酸ナトリウム　0．0％．

1．0

§
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Absorption　spectra　of　Fast　Green　FCF
Standard

Curve　1：0．02N　AcONH4

　　　2：0．1NHC1

　　　3＝0．1N　NaOH
　Conc．：5mg／ム

（5）ヒ素　1．5ppm（AS203として）．

（6）重金属　7ppm（Pbとして）．

（7）クロム45ppm（ポーラログラフ法）．

（8）他の色素　0．05％水溶液0．05m～について，

　食品添加物公定書に規定する方法でファストグリ

　ーンFCF以外のスポットを認めない．

乾燥減量8．40％（1g，135。，6時間）．

含丑：94％（4．7g，硫酸デシケーター15　mmHg，

　24時間乾燥後三塩化チタン法）．

220

Fig．1．

結 論

　色素標準品製造業務として製造したファストグリー

ンFCFはその試験成績からみて，食用緑色3号なら

びに医薬品および化粧品用緑色3号の規格を上回る製

品であることが認められた．従って本品は食用，医薬

品および化粧品用色素として用いられるファストグリ

ーンFCFの確認試験または定量に用いられる標準品

として適当であると認める．

　なお，上記の色素標準品製造については解団化成株

式会社大井駒二氏のご協力をいただいた．ここに謝意

を表する．

4000　　　　　　　2000　　　　　　　150Q　　　　　　　1000　　　　　　　　500　　　　200

　　　　　　　　　　cm－1

Fig．2．　Infraτed　spectrum　of　Fast　Green　FCF

　　　　Standard（KBr　Tablet）
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昭和48年度におけるタール色素およびタール色素アルミニウムレーキ

の製品検査成績について（タール色素の製品検査について　　第13報）

慶田雅洋・伊賀宗一郎・中村恵三・田中清子・外海泰秀・金田吉男

Result　of　the　Product　Examination　of　Coa1－Tar　Dyes　and　Coa1－Tar　Dye　Aluminum

Lakes　from　April　in　1973　till　March　in　1974（On　the　Product　Examination　of　Coal－

Tar　Dyes　XIII）

Masahiro　IwAIDA，　Soichiro　IGA，　Kleizo　NAKAMuRA，　Kiyoko　TANAKA，　Yasuhide　ToNoGAI

　　　　　　　　　　　　　　　　and　Yoshio　KANEDA

　On　the　Amendment　of　the　Regulations　Relative　to　the　Application　of　Food　Sanitation　Law，　car－

rled　out　in　August　1972，　sampling　size　was　enlarged　from　one　sample　per　120　kg　to　one　sample

per　300k　g，　which　resulted　in　a　considerable　decrease　in　the　numbers　of　coal・tar　dyes　inspected

in　this　period．　Dyes　inspected　in　this　per三〇d　were　726　in　ali，　showing　a　decrease　of　533（42．3％）

compared　with　the　former．　Dye　lakes　inspected　were　86三n　a11，　showing　a　little　increase　compared

with　the　former　period（73　dye　Iakes）．　As　for　the　detailed　numbers　of　the　dyes　examined　in

each　month，　confer　Table　l　and　Table　2．　Food　Violet　No．1（Acid　Violet　6B）was　deleted　from

the　list　of　Food　Chemicals　in　December，1972．　Three　coakar　dyes　were　condemned（Food　Red

No．102，　too　much　loss　on　drylng；Food　Red　No．105，　presence　of　subsidiary　substance；Food　Blue

No．1，　too　much　heavy　metals）。　Relatively　large　numbers　of　coa1－tar　dye　aluminum　lakes　were

disquali丘ed（because　of　the　presence　of　subsidiary　substance　in　ten　samples　of　Food　Yellow　No．5

Aluminum　Lake　and　failures　in　the　identi丘cation　tests　of　each　one　sample　of　Food　Blue　No．1and

Food　Blue　No．2Alminum　Lakes）．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　May　31，1974）

　L　検査方法

　重金属試験法，塩化物および硫酸塩試験法について

は既報1鞠3）の簡便法を活用した．

　2．検査成績

　昭和47年8月29日から検査単位となるロットを形

成する最大の量が120から300キログラムに改められ

たため，申請件数にかなりの減少がみられた．食用タ

ール色素については10種類，726件の規格試験を実施

し，種類別および月別の件数をTable　1に示した（前

年度は11種類1，259件であった．食用紫色1号は昭

和47年12月に削除された）．

　不適は3件で，そのうちわけは食用赤色102号が乾

燥減量の項で1件，同赤色105号が他の色素の項で1

件，同青色1号が重金属の項で1件であった．前年度

に比して不適件数は減少しているが，食用黄色5号お

よび同赤色102号には塩化物・硫酸塩の項で限度に近

いものが相当あったため，今後も注意を要する．

　一方，タール色素のアルミニウムレーキは6種類，

86件について規格試験を行ない，種類別および月別の

件数をTable　2に示した（前年度は6種類，73件で

あった）．不適は12件とかなり多く，そのうちわけは

食用黄色5号アルミウムレーキが他の色素の項で10

件，同青色1号アルミニウムレーキおよび同2号アル

ミニウムレーキが確認試験の項でそれぞれ1件であっ

た．

　3．考　　察

　前年度は食用青色1号が他の色素の項で多数不適と

なったが，本年は同項で不適のものはなく，この点に

ついては改善のあとがみられた．しかし，本年度は重

金属の項にマンガンが約100ppmと非常に多く含ま

れているものが29件中3件あり，うち1件は不適で

あった．マンガンは酸化剤に由来すると思われるが，

今後ともこの傾向が続くようであれば，規格ならびに

試験法を考慮する必要があると考えられる．その他目

立った点は，食用黄色5号アルミニウムレーキについ

て申請件数19件中10件という高率で他の色素の項で

不適のものがあったことが挙げられる．

＊第12報，食衛誌，15，投稿中

　　　　　　文　　　　　献

1）　外海泰秀，野村幸雄：衛生化学，18，363（1972）

2）　野村幸雄，外海泰秀，吉田由美子，栗山加代：

　衛生試着，88，134（1970）

3）　外海泰秀，野村幸雄：衛生試報，88，139（1970）
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Table　1．　Numbers　of　coa1，tar　dyes　tested　in　each　month

Classi行Cation
1973
　　4 5　6 7　　8

　　　　　　　　　　　1974

91011121　2 3　Total
Food　Red No2

No．3

No．102

No．104

（Amaranth）

（Erythrosine）

（New　Coccine）

（Phloxine）

No．105（Rose　Bengale）

No．106（Acid　Red）

Food　Ye110w　No．4

　　　　　　　　　　No．5

Food　Blue　No．1

No，2

（Tartraz…ne）

（Sunset　Yellow　FCF）

（Bri11…ant　Blue　FCF）

（lndigo　Carmine）

『
2

19

5 3

2　2
26　26

『　　　　　　　一

一
1

1

1

1

1

1

2

5

3

3　一

2

18　25　18

1　一

2 1

　1

12

2　一

1　一

14　　34　　11　　34　　30　　33

11　　13　　13　　13　　18　　24

3

1

2

2

4 2 3

1

2

4

2

22

3

1

7

9　一

2　　1　2

14　13　27

1　一　一

2 1

4　16　11　19

6

1

9

2

2

1

1

5　26

5　14　10　17

1 3 2 4

1

33

22

227

4

3

11

237

153

29

7

Tota1 51　86　　61　73　　86　　85　　24　　60　　28　　62　　32　　78 726

Tab！e　2，　Numbers　of　coa1・tar　dye　aluminum　lakes　tested　in　each　month

Classification
1973

　　4 5　6 7　　8
　　　　　　　　　　　1974

9101112　1　2 3　Tota1

Food　Red　No．2Aluminum　Lake
（Amaτanth　Aluminum　Lake）

　　　　　　　　No．3Aluminum　Lake
（Erythrosine　Aluminum　Lake）

Food　Ydlow　No．4Aluminum　Lake
（Tartrazine　Aluminum　Lake）

　　　　　　　No．5　Aluminum　Lake

（Sunset　Yellow　FCF　Aluminum　Lake）

Food　Blue　No．1　Aluminum　Lake
（Brilliant　Blue　FCF　Aluminum　Lake）

　　　　　　　No。2　Aluminum　Lake

（lndigo　Carmine　Aluminum　L，ake）

1　－　　2

3

6　－　　3

1　一　一

1　一 2　一　一　一　一　一

1　一　一　一　一

2　3

4　一　一

4　一　一　　7　4　4

3　一　一　一

1　一 2　一　一

7　　7　一　一

3　一　一　　3

1　　一　　一　　一　　一　　一　　一　　一　　一　　一 1

2

2

2

1

2

1

8

10

35

19

11

3

Tota1 9　0　9 7　5 6　0　10　18　4 8　10 86
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業 務 報 生口

Annual　Reports　of　Departments

昭和48年度当所業務概況

所長　川 城 巌

　48年度の感想を単的に云えば，この年は未だかつて

ない異常，不安定な経済事情という危機感の中ですぎ

去ったという印象がきわめて強い。48年2月頃からの

国際通貨危機，ドル不安の大津波は当然のことながら

わが国にも来襲し，その影響は年間を通しおさまらな

かった．また国内的現象としては，地価の高騰，物価の

急上昇がみられ，それに加えて秋に起った第4次中東

戦争は全世界を石油危機恐慌の真直中に投げ込んだ．

資源小国のわが国はエネルギー源崩壊の恐怖の中に経

済成長の火も全く消えて石油関連製品はもとより，そ

の他の商品まで連鎖的あるいは便乗的大幅値上が行わ

れ，市場の大混乱を招く結果となった．このように国

難とさえいわれた経済の悪情勢に対処し，また物価対

策を考えるとき，今後の国家予算の在り方は必ずや厳

しい引き締めの方向に進むものと推察された．

　さて48年度にはいってから成立した本年度予算の

内容は総務部長の業務報告で記述されているが，定員

では毒性と療品の2部に研究職1名宛計2名が認めら

れたに過ぎず，継続中の定員削減分5名を考えると減

員3名という悲惨な結果となった．しかし他方，人当

研究費が73万円から80万円に増額されたことと，機

関特別研究費として「食品に関係ある諸物質の安全性

に関する研究」第2次初年度分約750万円と，あらた

に「製剤技術の進歩に伴なう医薬品の安全性の確認に

関する研究」に対する約1，040万円がついたことはよ

ろこぶべき事である．

　以上のほか，47年度に引き続き2号館改修工事費が

入り，両年度で工事費として約5，000万円が認められ

た訳である．このようにして2号館の改修は進んだ

が，その進度は前述の物価急上昇，物資不足などによ

る大きな影響をうけ，決して快調とは申し難いものが

あり，48年度半ぎりぎりで辛うじて一応工事終了，関

係部の移転が行なわれた・

　しかし予算額をみると，行政からの移し替え経費，

原子力予算等を含め，その総額は10億円余となり，

今年度初めて2桁の大台に乗った訳である．

　さて，業務の内容を概略すれぽ，食品，医薬品等の

安全性についての問題が逐年増加の傾向にあるが，本

年度も水銀，PCB，カドミウム，残留農薬などによ

る食品汚染に対処するため，それらのものの毒性解

明，許容基準の作勲等が行なわれた．また食品添加物

の再点検も昨年度に引き続き実施された．この他，医

薬品の安全性確保に必要な試験研究事項が幾多当所に

持ちこまれた．しかしさらに著しい現象はいわゆる家

庭用品に関係ある化学物質の安全性に関する試験研究

が増大したことである．行政面では環境衛生局に家庭

用品対策室が7月1日に設置されたが，当所において

も療品部家庭用品室を第一室および第二室に分離し，

業務分担を明確にするとともに機能の充実を図った．

なお家庭用品の安全性を確保するための「有害物質を

含有する家庭用品の規制に関する法律」が10月に公布

された．なお化学物質による環境汚染とその副次的現

象である健康障害とを防止する目的で「化学物質の審

査及び製造等の規制に関する法律」が同じ頃公布され

たが，通産，厚生両省共管という建て前から，この法

律に関連する物質で厚生省サイドが処理すべきものの

技術的検討は当所が受け持つ事になるのは自ら明らか

である．

　ところで，48年度中にあった特筆すべき事項は年度

早々「食品医薬品および家庭用品の試験検査体制の整

備等に関するプロジェクトチーム」が省内に設置さ

れ，7月にはその結論的見解発表があったことである．

その頃世上では石油蛋白を飼料に利用することについ

て反対的意見が熾烈をきわめ，その安全性について徹

底した科学的解明を求める声が強くなった．また，た

またま千葉県下で熱媒体による食用油汚染事件が突発
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した．しかし幸にしてこの事件は当所がいち早く提出

した汚染物分析法が見事に奏効し，一時騒然となった

社会も間もなく鎮静したが，このように国民の食生活

に直接，間接に影響する重要問題は現在のままでは今

後も多発するであろうことを考えねばならず，またこ

のことは医薬品，家庭用品等についても同様とみるべ

きである．そこで行政当局もこの趨勢に対処するた

め，とくに技術面の体制整備にどうやら本腰をあげ，

前掲のプロジェクトチームを組織し検討を開始したも

のである，

　プロジェクトチームで示した見解のなかで，当所に

直接関係あるとくに重要な点は，当所に食品，医薬品

等の安全性を究明するためのセンターを設け，さらに

それらの安全性に関する情報管理部門と関連技術職員

の研修機関を置くという点であった．しかしその後，

関係方面と接渉の結果センター以外のものについて

は，なお検討を行なうこととし，取り敢えずセンター

設置にしぼって49年度予算要求を行なうことになっ
た．

　そこで，センターの業務内容は現在の毒性部を核と

し，行政上必要とする食品，医薬品，家庭用品関係化

学物質等の安全性究明に欠くことのできない動物実験

とこれに不可分の研究を行なうものとし，組織はセン

ター長の下に1課（庶務）4部制を置くことにした．

またこれに必要な施設は約14，000m2で，必要な職員

数は総計94名と積算された．なお施設の用地は第1

候補として，横浜市金沢区に在る横浜検疫所長浜処置

場の敷地の1部を目標とすることとした．そこでこれ

らに必要な予算を含めて当所49年度概算要求が行れ

た訳であるが，これに対する内示は年末に行われた．

しかし冒頭で述べた如く国内経済情勢の悪化により，

総需要抑制と福祉優先型の予算編成方針の下で査定さ

れ，厚生省の政策予算の1つとされたセンター関係に

は設計料がついたにとどまり，また春日部試験場の筑

波移転に関するものは49年度は見送りとなった．た

だ特記すべきことは，定員増として毒性部に技官8

名，療品部に同じく1名づいたことで，一挙に9名の

定員増加が認められたことは昭和39年度に11名増が

あって以来のことと考えられる．その他，明年行われ

る当所創立100周年記念事業の経費として約260万円

がつき，人当研究費が86万円になったことなどが注

目すべきものであろう．しかし，49年度予算の内容に

ついては，これが国会通過後に詳記されるのが順序で

あるから，これ以上のことは次の業務報告にゆずる．

付記＝昭和49年5月18日午前10時より国立衛生

試験所創立百周年記念式典が，常陸宮同妃両殿下御臨

席のもとに当所中庭において挙行された．式後記念事

業の一環として両殿下によるメタセコイアのお手植，

およびゲールツ顕彰碑の移設除幕式が行なわれた．ま

た午後はレセプションが行なわれた．なお詳細につい

ては次号の昭和49年度業務報告において述べること

にする．

総 務 部

部長北村正隆
1．組　織

　家庭用品に含まれる各種化学物質の安全性に関する

試験研究体制を強化するため，昭和48年7月1日，二

品部の家庭用品室を家庭用品第一室及び家庭用品第二

室に分離し，それぞれの所掌事務を明確化した．

2．定　員

　昭和47年度の定員は，指定職1名，行政職（一）59

名，行政職（二）51名，研究職189名の計300名であ

ったが，48年度においては副所長が指定職となったほ

か，療軸部，毒性部にそれぞれ研究職1名（3G）の増

員が認められた．

　しかし，定員削減が行政職（一）2名，行政職（二）

3名の計5名あったので，差引3名の減少となった．

　従って，48年度の定員は，指定職2名，行政職（一）

57名，行政職（二）48名，研究職190名の計297名で

ある．

3．予　算

　（1）昭和48年度予算は，国立衛生試験所運営費に

ついては800，936千円（前年度当初699，658千円，

114％増），そのうち，1）人当経費598，699千円

（521，543千円，115％），2）一般事務経費58，814千円

（54，752千円，107％），3）研究費141，958千円（121，898

千円，116％），4）標準品製造費1，465千円（1，465千

円，100％）．

　また，血清等製造および検定費については，83，499

千円（71，911千円，116％），そのうち，1）一般事務

経費14，789千円（14，653千円，101％），2）事業経費

68，710千円（57，258千円，120％）である．

　一方，国立機関原子力試験研究費は35，216千円

（33，440千円，105％），放射能調査研究費は5，324千

円（1，269千円，419％）である．

　なお，当所予算総額は，厚生本省庁岨面移し替経費

を含め1，039，844千円と初めて10億円台に達した．

　（2）主な事項としては，1）人当研究費が1人あた
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り730千円から800千円に増額された．2）特別研究

費の“食品に関係ある諸物質の安全性に関する研究”

が第2次3ケ年計画の初年度分として7，450千円，ま

た，“製剤技術の進歩に伴なう医薬品の安全性の確認

に関する研究”が3ケ年計画の初年度分として10，363

千円それぞれ認められた．（資料1参照）

4．施設および機械器具

　（1）　施設　前年度に引続き，2号館改修工事を行な

った外，構内道路整備工事，北海道試験場の庁舎屋根

葺替及び支所，各場について夫々老朽部分の補修工毒

を行なった．（資料2参照）

　（2）　機械器具　分析用超遠心機，抽出蒸留装置，分

光蛍光光度計，差動熱量天秤等を購入した．（資料3

参照）

（組織）　厚生本省試験研究機関

　（項）　厚生本省試験研究所

　　　　　国立衛生試験所運営費

　（項）

　（項）

　（項）

　（項）

（組織）

　（項）

（組織）

　（項）

　（項）

血清等製造及検定費

国立機関原子力試験研究費

放射能調査研究費

特別研究促進調整費

厚生本省

厚生本省

資料1

環境庁

環境庁

環境保全総合調査研究促進調整費

計

昭和48年度決算額一覧表

　936，564，766円

　　 o撫1騰費
　　82，894，923円（事業経費68，710千円）

　　31，597，836円

　　5，110，886円

　　7，227，913円

　　97，519，442円

＠800千円109，058千円

　　
　　5，759，762円

　　4，471，942円

　　1，287，820円

1，039，843，970円

17，100千円

27，984千円

18，519，880円

30，999，949円

46，473，902　円

（本

（北海道試験場）

（伊豆試験場）

所）49年3月

　　49年3月
　　48年10月

　　48年11月

　資料2　昭和48年度施設等整備状況

2号館（研究庁舎）改修工事（47年度より継続）

8号館（研究庁舎）改修工事

庁舎平屋部分屋根葺替及び作業舎補修工事

温室及び真湯タンク等塗装工事

動物舎特殊備品購入費

研究用機械購入費

特別研究用機械購入費

検定検査用機械購入費

資料3　昭和48年度備品関係予算額及び主要備品

原子力試験研究用機械購入費

厚生本省経費関係機械購入費

　　　　計

19，214千円

8，294千円

9，100千円

11，000千円

14，116千円

9，105千円

70，829千円

（動物飼育機等）

（分析用超遠心機1台）

（抽出蒸留装置タト8点）

（分光蛍光光度計外4点）

（マルチモードスケーラ外5点）

（ガスクロマトグラフィ外6点）
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合成化学研究部

部長鈴木郁生
　昭和47年度後半より始まった2号館改修工事は予

想外に時間がかかり昭和48年度末にようやく終了し

た．この間生物化学部および生薬部の一部を借用し研

究が進められた．

研究業績

　1．生物活性を有する化合物の合成化学的研究

　1）1，17－polymethylenebis（1・nitrosoロrea＞類の合

　　　成

　ニトロソ化合物についての発がん研究はきわめて多

いが，一方，ニトロソ基を有する制がん剤としては

BCNUやCCNUが著名で，臨床にも用いられてい

る．またstiblamineのような抗トリパノゾーマ作用

をもつ化合物にも抗腫瘍性のあることが報告されてい

る．以上の事実に着目して，中央耳聞部の両側にニト

ロソ尿素基をもつ化合物を数種合成し，その制がん作

用を検討したところ，AH－13およびL－1210にすぐ

れた作用のあることを見出した．

　たとえば，1，1’一ethylenebis（1・nitrosourea）および

1・1’・hexamethylenebis（1・nitrosourea）はマウスの白

血病に対し，それぞれ20mg／k9，100mg／kgあて，

9回投与で治療効果T／C302％および296％とい

う好結果を得た．またこれらの化合物について投与方

法，dose　response　effectなどについても研究を進め，

さらにAH－7974，　AH－66などに対する効果も検討し，

かなりの成績をあげている．（→誌上発表65）

　2）　ピリダジンおよびシンノリン化合物の合成

　ピリダジソおよびシソノリンN一オキシドのニトロ

化体各種を系統的に合成し，その制がん効果および細

菌に対する突然変異誘発作用について調べ構造との関

連を吟味した．（→学会発表93）

　また含窒素複素環化合物のマンニッヒ反応に関する

研究を応用し，各稲のピリダジン誘導体にビス（2一ク

ロルエチル）アミノ基を導入した化合物を合成し，こ

れらの化合物の制がん性を検討中である．

　このほかピリダジソ1，2－dioxide類，　fused　hydra・

zine類を合成し，その化学的性質を調べるとともに，

そのいくつかについて生理活性を調べた．　（→学会発

表1，2，3）

　以上薬品病理部，衛生徴生物部と共同研究，また研

究費の一部として文部省科学研究費を使用した

　2．発がんと化学構造に関する研究

　1）　アゾ色素の発がん性に関する研究

　食用アゾ色素の発がん性が主に代謝の過程で生じる

芳香族ヒドロキシルアミソ誘導体に起因するのではな

いかという仮説に立って，芳香族ヒドロキシルアミン

に関する基礎的研究を始めた．48年度は2，4一および

2，6一キシリジンの発がん性，代謝に焦点をあて，薬理

部，衛生微生物部，薬品病理部と協同研究が進められ

ている．その中で代謝産物と考えられるヒドロキシル

アミノ体とそのアセチル化体を合成し，それらの酸，

アルカリおよび光に対する安定性を検討した結果，興

味ある結果を得ている．さらにより広い範囲の芳香族

アミンに研究を拡張しつつある．

　2）N・ニトロソ化合物の発がん性に関する研究

　昨年のN一η一butyl－N－nitrosourethanに続いてN・π一

propyl－N・nitrosourethanを合成し，薬品病理部にお

いて発がん実験を行なっている．（→学会発表87）

　また，1－methyl－3－acetyl－1・nitrosoureaおよび1・π。

propy1－1・nitrosoureaを合成し，昨年に引続いて発が

ん実験を薬品病理部において続行中である．研究費

の一部は文部省科学研究費を使用した．　（→学会発表

82，86）

　3．　薬品病理部，薬理部，薬品部と共同で摩生省が

ん特別研究「癌原性検索法の確立に関する研究」を行

なった．この研究に関して当部は上記研究参加の班員

34名に対し，30種の検体の配布を行なった．

薬 品 部

部長井上哲男
　概要　検定および検査業務については，一斉取締試

験を除いて昨年度とほとんど変わらない検体数を処理

しているが，一斉取締試験については後述の2品目

（総件数446）を精力的に消化した．これは昨年1年間

かかって試験法の検討を行なったことによる成果と思

料される。

　研究面においては，本年度は当所の特別研究課題

「製剤技術の進歩に伴なう医薬品の安全性の確認に関

する研究」の分担研究に勢力の大半をそそぎ，これに

関連して製剤の溶出試験方法に関する研究も併行して

行なっている．当部における研究の対象が，最近，主

として製剤面に向けられつつあることは注目すべき傾

向と考えられる．

　また，幻覚剤対策費による研究も昨年度に引き続き

行ない，DET，サイロシビン，　DMHP，パラヘキシル

などの標準品の合成および鑑定法について検討した．



業 務

　なお，コロンボ計画によるスリランカ国への技術援

助としては，研修生1名の受け入れと，さらに当部職

員1名をスリランカ国のDrug　Quality　Contro1　La・

boratoryに3月中旬から1ケ年間，専門家として派遣

している．

　業務成績

　1）　国家検定

　件数の多いものから列記すると，ブドウ糖注射液

（39．3％），．隔日ンブトール錠（27．7％），エタンブトー

ル，避妊薬，リンゲル液，プロチオナミド錠，プロチ

オナミドの順となっている．総件数は昨年度とほとん

ど変わっていない．

　2）　特別審査試験

　新医薬品に関係するもの（81件），解熱鎮痛剤に関

係するもの（45件）および殺虫剤（23件）があり，

新医薬品，殺虫剤については試験内容が若干複雑化す

る傾向にあると見受けられる．

　3）　一斉取締試験

　かぜ女中のフェナセチンの定量（253件），DDVP製

剤中のDDVPの定量（193件）および注射液中の異物

試験（28件）を行なった．

　フェナセチンの定量について，昨年度購入した高速

液体クロマトグラフ装置を大いに利用し，この試験に

役立ったことは特記すべきことである．なお，DDVP

製剤については，これに用いられている各種溶剤の主

薬への影響に関する基礎的研究も併行して行ない，溶

剤によっては保存中にDDVPを分解させるものがあ

ることを見出した．

　4）特行試験

　かぜ壷中のマレイン酸クロルフェニラミンの定量

（3件），同じくアセトアミノフェンの定量（4件），

電話受話器の消毒薬中の主有効成分の定量（2件），

避妊薬（メエソフェゴールのエアゾール）の規格およ

び試験法基準案の設定（1件）などがあり，また麻薬

については輸入あへん（14件），国産あへん（8件）

の依頼があった．

　5）　その他

　臨床診断用医薬品基準（案）に対する若干のデータ

の提出（審査課へ報告），医薬品添加物（5品目）の規

格および試験法の設定，さらに安定性に関する調査お

よび実験結果の提出（審査課へ報告），殺虫剤指針に

関する垂礎データの作成などの作業を行なった．

　研究業績

　業務の内容は，医薬品の規格および試験法の作成に

関する研究，医薬品の分析化学的研究，製剤の分析化

学的研究，医薬品および製剤の安定性に関する研究，
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有効性に関する研究，安全性に関する研究，麻薬の試

験法に関する研究，麻薬および習慣性薬品に関する研

究，：大麻に関する研究，アヘンおよびケシ属植物に関

する研究などであるが，本年度行なった研究のうち，

成果を得たものは下記のとおりである．

　1）　医薬品の規格および試験法の作成に関する研究

　　i）医薬品の溶出試験方法に関する研究

　　　　ビーカー法により，スルファジメトキシン粉

　　　末の粒子径，撹拝速度による影響およびポリソ

　　　ルベートの溶解速度におよぼす影響を検討した

　　　（厚生科学研究）．

　2）　医薬品の分析化学的研究

　　i）医薬品中の微量混在有害物の検出および定量

　　　　トルラ酵母および薬用酵母について，α一ベン

　　　ゾピレンの検出および定量を実施した（衛生試

　　　験所報告，昭和49年度，予定）

　3）　製剤の分析化学的論究

　　i）混合製剤の分析に関する研究（第26報）

　　　　ニトロ，アルカリ法によるフェナセチンおよ

　　　びブセチンの比色定量（衛生化学，20，投稿

　　　中）

　　ii）混合製剤の分析に関する研究（第27報）

　　　　鉄・ジピリジル法によるアミノピリンの比色

　　　定量（衛生化学，20，投稿中）

　　iii）混合製剤の分析に関する研究（第28報）

　　　　アセチルアセトン法によるプロバリンの比色

　　　定量（衛生化学，20，投稿中）

　　iv）二波長分光測定法による混合製剤の定量（第

　　　　1報）

　　　　二波長分光測定法によるグアヤコールスルホ

　　　ン酸ナトリウム（4S体，5S体）の定量（分析

　　　化学，23，投稿中）

　　V）二波長分光測定法による混合製剤の定量（第

　　　　2報）

　　　二波長分光測定法によるマレイン酸クロルフ

　　　ェニラミンの定量（分析化学，23，投稿中）

　　vi）ホルモン剤およびサルファ剤等の製剤中の主

　　　成分の分離分析（日本薬学会第93年会発表）

4）安全性に関する研究

　　i）注射意中の異物の検出法に関する研究

　　　注射血中の不溶性異物の検出法としてmem－

　　bran創terを用いるπMC自動粒子計測法に

　　ついての基礎的研究を行なった（厚生科学研

　　究），

4）　有効性に関する研究

　　i）固形製剤の溶出に闘する研究
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　　　スルファジメトキシンについて，In　vltroの

　　溶出速度からin　vivoのbioavailabilityを予

　　幽するための基礎的研究を行なった（厚生科学

　　研究）．

5）　麻薬の試験法に関する研究

　i）ガスクロマトグラフィーによる麻薬製剤中の

　　アトロピンおよびスコポラミンの定量（医薬品

　　研究，5，No．3，予定）

　ii）TLC法によるノスカピン，パパペリン，ア

　　トロピソおよびスコポラミンの確認法（医薬品

　　研究，No．3，予定）

6）麻薬および習慣性薬品に関する研究

　i）幻覚剤に関する研究（第1報）

　　　硫酸メスルリンの合成〔衛生試験所報告，91，

　　　33　（1973）〕

　ii）幻覚剤に関する研究（第2報）

　　　DMTおよびその関連化合物の合成〔衛生試

　　　一所報告，91，36（1973）〕

　iii）幻覚剤に関する研究（第3報）

　　　Psilosinの合成〔衛生試験所報告，91，39

　　　（1973）〕

　iv）幻覚剤に関する研究（第4報）

　　　STPの合成〔衛生試験所報告，91，41
　　　（1973）〕

　v）ガスクロマトグラフィーによるあへん中のコ

　　ディンおよびテパインの定量（→学会発表14）

生物化学部

部長川村次良
　概要　昭和41年1月1日付で越村栄之助ホルモン

室長が小玉株式会社研究部長に転出され，一方，昭和

49年4月1日付で早川尭夫技官および三谷和子技官

が新しく当部｝こ配属された．また，昭和49年4月15

日付で木嶋敬二主任研究官が環境衛生化学部化粧品室

へ配置換となった。さらに西崎酵素室長が昭和48年11

月15日から6ヵ月間，WHO短期技術顧問として主に

スリランカの医薬品の品質管理プロジェクトに参加し

た．

　業務成績

　1）国家検定　インシュリン製剤102件および脳下

垂体後葉系製剤など50件について検定を行なったが，

いずれも合格品であった．国家検定品日については，

過去の検定実績などを勘案して継続すべきかどうかを

検討する必要があると考えられるものがある．

　2）　点画試験　アミノ酸含有製剤　7件

　3）　一斉収去試験　日局に収載されている副腎皮質

ホルモン類の錠剤34件について試験を行なった．

　4）　特別審査試験　ステロイドホルモン関係製剤，

合成ペプチド，多糖類関係製剤を含めて合計21件を

数えた，特に合成ペプチドについては，bioassay，

radioimmunoassayなど技術の習得および規格の検討

に努力を必要とするものが多くなる傾向にある．

　5）一般依頼試験　塩酸チアミン標準液　1件

　6）　標準品製造　昭和48年度の標準品製造品目お

よび曳納状況などは巻末の表を参照されたい．なお，

8局制定の際，懸案事項となっていたヘパリンナトリ

ウム標準品については，今回ウシ高宮からブタ粘膜製

に切り換えを行ない，国際標準品と同じ病原のものに

なった．その調製にあたられた大洋漁業株式会社およ

び力価検定のための協同研究に参加された武田薬品株

式会社，株式会社ミドリ十字，清水製薬株式会社に感

謝の意を表します，（医薬品研究投稿予定）

　研究業績

　1）子宮におけるオキシトシン親和性物質に関する

　　　研究

　子宮から抽出分離したオキシトシン親和性物質につ

いて，下垂体後葉から分離精製したノイロフィジン

1，Hを対照として比較検討した結果，ゲルろ過，電

気泳動的挙動はノイロフィジン∬によく似るが，免疫

化学的にはノイロフィジン1，Hとは異なる挙動を示

すことを明らかにした．（生化学投稿中）

　2）医薬品の溶出速度に関する研究（厚生科学研

　　　究）

　トルブタミド錠剤について，家兎に投与した場合の

血中濃度をガスクロマトグラフィーによって定量し，

生物学的に求めた血糖量の変化との相関性を検討し

た．

　3）　酵素製剤の試験法に関する研究

　ウロキナーゼ製剤の力価が平板法と試験管法によっ

て相対的力価比が異なることを実証したが，さらに，

ウロキナーゼの作用機序に則り，きわめて精製された

基質を用いる二段法について，統一試験法の作成を目

的として前述の方法とともに比較検討した．（医薬品

研究投稿中）

　4）　含量均一性試験に関する研究

　将来，日局に錠剤の含量均一性試験法が収載される

必要性のあることを考慮して，その基礎データを作成

するためにジギタリス配種体，特にジゴキシンの錠剤

について検討を行なった．（本文参照）

　5）　ステロイド含有軟膏製剤の定量法に関する研究



業 務

　　　（特別研究）

　ステロイド含有軟膏製剤の定量法を作成するため，

軟膏基剤の溶解性など溶媒抽出，高速液体クロマトグ

ラフィーによる分離に必要な基礎実験を行なった．

放射線化学部

部長浦久保五郎

　業務成績

　1）　放射線医薬品の特別審査試験

　133Xe注射液（ジーナイゾールXe　133，マルチドー

スシリソジP，シングルドースシリンジ），PVP（1311）

注射液，インジカウ，イッテルスキャソー169，サイオ

パツクー4，インシュリンイムノアッ七イキット・F，

IgEテスト・シオノギ，　IgEキット“第一”，レゾマツ

トFeキット「UIBC」，α一フェト・リアキットなどに

ついて，必要な化学試験と書類上の審査を行なった．

　研究業績

　1）　キノホルムに関する研究

　i）イヌによる尿中代謝物の検索

　前年度に引きつづき，キノホルムー14Cを経口投与し

たイヌの尿について代謝物の検索を行なった．尿の有

機溶媒可溶分画からキノホルム，キノホルムの脱ヨー

ド体（5－chloro－8－hydroxyquinoline）および未知物質

の3種を薄層クロマトグラフィで分離した．前2老は

確認したが，未知物質については構造を知ることがで

きなかった．（→誌上発表45）

　ii）キノホルムおよび脱ヨード体のイヌに対する投

　　　与実験

　キノホルムおよび前記の脱ヨード体を約80日間イ

ヌに経口連続投与して，脱ヨード体の毒性を研究し

た．投与量はなノホルムによる神経症状のあらわれる

条件に従い漸次増量した．キノホルム投与のイヌは30

日および50日で後肢に症状があらわれたが，脱ヨー

ド体投与では80日後においても，全く症状を呈する

ことがなく，その毒性はきわめて弱いことを知った．

（毒性部と共同研究）

　iii）生体内金属のturn　overに及廷すキノホルムの

　　　影響

　次に示すような実験を行なった．①ラットにキノホ

ルムを連続投与し，その後65Zn，59Fe，54Mnを投与，

②ラットに65Zn，59Fe，54Mnを投与し，その後キノ

ホルムを連続投与，③キノホルムを連続投与したイヌ

の臓器について原子吸光分析による金属の定量．
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　これらの実験によりキノホルムの体内導入は，金属

特に亜鉛の坐骨神経におけるturn　overに影響を及ぼ

すことを知った．

　本研究は一部スモン協議会の研究費によって行なっ

た．

　2）　マンガンの体内分布，排泄および各臓器におけ

る生物学的半減期について（微量重金属研究）

　54MnC12をラットに静注して，排泄，臓器内分布お

よび各臓器における生物学的半減期を求めた．マンガ

ンの大部分は糞中に排泄され，全生体の生物学的半減

期は約30日であった。胆汁内排泄が主なる経路であ

ると考えられた．各臓器における生物学的半減期は大

脳，小脳，延髄，脊髄，骨組織において長い値がみら

れ，すい臓，肝，腎などでは投与初期に高濃度の分布

がみられたが，半減期は短いという結果が得られた．

（薬理部と共同研究）

　3）　セレン化合物の衛生化学的研究

　i）75Se一亜セレン酸ナトリウムと35S・亜硫酸ナトリ

　　　ウムのラット体内分布について

　75Se－Na2SeO3と35S・Na2SO3溶液をラットに投与

し，投与後1，3，6，12時間で解剖し，血液，脳，心，

肺ほか10種の臓器中の分布を放射能測定によりしら

ぺて，セレンとイオウの比較を行なった．実験を行な

った時間における分布を概観すると，セレンは始めが

高く時間の経過により低下するが，イオウは逆である

ことがみられた．

　ii）亜セレン酸ナトリウムの連続経口投与における

　　　用量と体内残留，分布，撰泄の関係について

　75Se－Na2SeO3の0．3，1．0，3．Omg／kgをラットに

35日間経口投与して，生体内運命に及ぼす用量の影響

を研究した。毒性は3．Omg／kg群のみにわずかにみ

られ，各日の排泄率，体内分布濃度などでは用：量によ

る差異が認められたが，全生体における生物学的半減

期については用量による大きな差はみられなかった．

（衛生化学に投稿中，→誌上発表47）

　iii）亜セレン酸ナトリウム投与ラットの尿中代謝物

　　　について

　75Se－Na2SeO3の溶液をラットに経口投与して尿を摂

取し，イオン交換樹脂で分離し，ペーパークロマトグ

ラフィーと放射能測定により代謝産物を検索した．そ

の結果dimethylselenoxideおよびtrimethylseleno

化合物を見出した．

　本研究は一部毒性部と共同で行ない，また原子力研

究費によった。（→誌上発表46）

　4）　メチル水銀クロライドのラットにおける代謝

　2D3Hg－CH3HgC1の0．15，3．　O　mg／kgをラットに投
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与し，一回経口投与後の体分内布，連続5日間経口投

与後の体内分布，投与量に対する排泄率，全生体にお

ける生物学的半減期について研究を行ない，知見を得

た．

　本研究は，「化学物質および重金属の安全性評価手

法に関する総合研究」と題する研究グループの一員と

して，科学技術庁特調研究費により行なった．

　5）環境試料中の天然放射性核種の分析に関する研

　　　究

　i）前年度に引き続き，環鏡試料中の天然放射性核

種である226Raおよび2ユOPbの分析を行なった．今回

対照とした試料は主に海産生物であり，これらの試料

を分析した結果，21。Pbの含量が226Raにくらべて約

10倍高い値を示していることを究明した．

　ii）特に衛生上問題となる天然放射性核種には，

226Raおよび21DPb以外に228Raが存在するが，この核

種の環境試料中の存在量については，日本においては

全く調査がなされていない．今年度は，環境試料中の

228Raの含有：量を求めるための分析方法を検討し，ほ

ぼ定量的に求め得る方法を確立させた。（→学会発表

13）本研究は放射能調査研究費によった．

生 薬 部

門長名　取　信　策

　概要　生薬はその天産物としての特質から，他の医

薬品と異った要素を持っているが，医薬品の品質管理

が厳密となった現在，その例外ではありえない．この

線に沿って行政当局からも，生薬の取扱いに関する薬

事法の適用範囲とその指導上の措置についても通達が

出され，市場生薬の品質確保の重要性が益々痛感され

ている．

　1964年以来，刑部が協力してきたタイ国薬用資源研

究計画は，同国公衆衛生隔日科学局内の研究体制も一

応整い，1973年5月目西本室長が2回口の技術指導よ

り帰国して，今後はfollowing　upの段階にはいった・

　研究業績は次に述べるが，天然有害物質の化学的研

究を中心としている．

　11月に胴部横山技官が退職した．1月福岡技官が1

年間の英国Sus＄ex大学留学から帰国した．

　業務成績

　1）　一斉取締試験：本年度も昨年度と同様に輸入生

薬を対称とすることとし，「サイコ」112件，「オゥギ」

4件，「センブリ」3件について，局方適否試験を行

った．「サイコ」の不適は26件で，灰分過多，異物過

多が不適理由であるが，供給丑不足の状況下にあった

ため，低品質のものが多いようであった．「オウギ」

の不適は2件でいずれも三拝滑（束粉と称するもの

で（肋ゴy3α7Z〃π属植物の根），このものは中国ではオ

ウギと同等に扱っているため，今後局方に問題を残し

ている．「センブリ」の不適は3件で，輸入品では

εεσθ所αノ妙。πfcαに基づくセンブリは得られないと推

定された，

　2）　特別審査＝引き続き製剤に配合された生薬の試

験を中心に審査を行ったが，有効成分・特殊成分の明

確でない生薬の製剤中の確認・定量には問題が少くな

い，

　3）　特行試験＝資料の項を参照．

　研究業績

　1）　生薬・生薬製剤の規格・試験法の研究：繁用さ

れる市場の生薬のうち，問題のあるものを中心として

研究を続けているが，本年は一斎取締との関連から柴

胡を中心として，その三原形態と特殊成分（サポニン）

について研究を行った．

　2）東洋薬物の基原・形態等に関する研究：1972年

11月～73年5月西本室長，1973年2月～4月佐竹技

官がコロンボ計画専問家としてBangkokに滞在した

ので，その材料について研究を行った．

　3）主要薬用植物の原種（純系）の研究：数種の薬

用植物について菊培養を試みてきているが，オウレン

（Coρ’f3ノ妙。π’cαMAKINo）についてはembryoidの

形成と，その植物体への再分化の条件について検討を

行い，植物体のうち大形のものを畑地に移して閉花さ

せることに成功した．

　4）　医薬資源植物調査＝当帰，黄精および萎葵など

の同属植物その他の採集を青森県西津軽郡岩崎町にお

いて行った．

　5）　医薬的利用を目標とした植物成分の分離構造に

　　　　　　　　　　　　　　　　　へ関する研究：従来からのトリテルベンの化学，和子菌

におけるこれらの分布についての研究を完了した．

（→誌上発表2，8）

　6）　天然有害物質の化学的研究（文部省および厚生

省がん特研による）

　i）マイコトキシンの化学的研究：従来のスクリー

ニングの結果をまとめ（→誌上発表9），C加6’o痂κ〃2

8Joδ051‘”2の細胞毒性物質chaeto910bosin　A，　Bの構造

研究（→誌上発表7）のほか，新たに同菌から同じ毒

性を示す同族体chaetoglobosin　D，　E，　Fを分離して

併せて研究中である．一方，趣加78”κ3C碑ぬカ‘3か

らtoxin　A（細胞轟性），　toxin　B（動物）を分離し，



業 務

前者がterphenyl誘導体であることを明らかにして，

合成的な証明を行いつつあり，後者についても構造を

研究中である．（真菌室・東大医科研と共同研究）

　ii）発がん性物質の検索を目標としたワラビの成分

研究：前年度に引き続きワラビの特殊成分としての

1・indano皿e誘導体の分離と構造研究を行い（→誌上発

表6），とくに根茎部の成分についても一通りの検索

を完了した（Chem・Pharm・BulL投稿予定）．一方，

前年度来実施中の発がん実験に，根茎部の粉末，その

成分であるindanone配糖体pteroside　Bを加えて行

いつつあるが，従来の報告に比してワラビ粉末におい

ても発がん率が低いこと，各フラクション，pterosin

Bについては決定的な結果がえられていない点に問題

がある．（東大医科研と共同研究）

　7）　栽培薬用植物の成分分析＝栽培試験易の研究に

協力した．

薬 品 部

部長　大　場　琢　磨

　概要　二品部には療品室，理化学試験室，家庭用品

第一室があったが，昭和48年7月から家庭用品第二

室が増設され，室長には毒性部の鈴木技官が任命され

た．また厚生省においても家庭用品対策室が同じく7

月から新設され従来の薬事課と環境衛生課の仕事が1

本化され，昭和48年10月には「有害物質を含有する

家庭用品に関する法律」が公布され，ようやく体制が

出来上った．しかし試験の進捗状況はきわめて悪く大

幅に遅れていることは憂慮すべき問題と考える．しか

し，近く衣類に含まれるホルマリンおよび有機水銀に

ついては分析法の検討も終ったので規制法が発表され

る．また昭和49年度予算で家庭用品関係に5名の増

員が認められたが，厚生省から依頼される試験検査費

も約1億円という膨大なものとなった．

　塩化ビニル樹脂から溶出するフタル酸エステルの安

全性については前年と同様の研究班に当所薬品病理部

石館室長が加わり，医療助成研究補助金の交付を受け

て，アイソトープによる分布・排泄，血液に及ぼす影

響，染色体に及ぼす影響，血液バッグからの溶出量を

詳細に研究し，また内外の報文の調査および評価を行

なった結果，医療用具にDEHPだけを使用することに

ついては現在危険はないと考えられるが，さらに49年

度も同補助金を受けて研究を続行することになった．

　人事移動としては，療品部に26年の永きにわたっ

て活躍された堀部室長が福岡歯科大学教授に，また23

報 告 115

年勤続の伊東室長が太田胃散㈱研究部次長となられて

それぞれ昭和49年4月1日付で辞任されたが，両氏

の二部への貢献は忘れることのできないものがあった

ことを，ここに感謝の意と共に表明する次第である．

　業務成績

　1）基準作成

　「心臓ペースメーカ基準」並びに「X線装置基準」は

去る昭和49年2月医療用具特別部会で審議が終った

ので本年中には官報告示されることになろう．

　48年度から調査会をもうけて審議中のものは「人工

腎臓装置基準」の作成と子宮内避妊器具の承認許可基

準及び医用電子機器の申請書の記載事項があるが，こ

れに関する基礎データ作りが業務となっている．

　2）　家庭用品の試験検査

　48年度の試験品目は防炎加工剤2種，有機錫2種，

有機水銀3種，蛍光染料2種，柔軟，帯電防止加工の

界面活性剤7種の合計16品日で，このうち当所では

全品目の急性毒性と7品目の慢性毒性・経皮発がん試

験を担当し，他の各種試験は東京女子医大，東京医大，

信州大学，国立西札幌病院などが分断している．

　衣類等に含まれるホルムアルデヒド及び有機水銀の

分析方法を確立したので，いよいよ告示され実施され

ることになろう．

　安全性に関しては，ホルムアルデヒドの飲水短期毒

性試験，ミチンFFの亜急性毒性試験，赤色105及び

106号の経皮発がん試験などを行なった．

　3）一斉取締試験

　歯科用金銀パラジウム合金77種の金及びパラジウ

ムの定量を行なった結果，含有量不足のため不適とな

ったものは9種あった．

　4）輸出試験

　腸線縫合糸の輸出検査は昭和48年度に36件あり，

不適は無かった．なお，検体の内容はプレーン2号

1，861ダース，同1号6，996ダース，同0号6，972ダ

ース，同00号1，758ダース．同000号1，762ダース：

クロミック1号9，984ダース，同0号11，929ダース，

同00号10，772ダースおよび同000号8，372ダースで

あった．

　5）　二二試験

　輸液ビンのゴム栓からフタル酸エステルが溶出する

か否かについて2検体の試験を行なったのが主なもの

である．

　6）　依頼試験

　方針として依頼試験を行なわないことにしているの

で，北里大学食品センターあるいは食品衛生センター

などにまわしている．
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　7）　理化学試験室の業務

　昭和48年度に購入され管理することになったもの

は蛍光分光光度計（口立MPF　3型）がある．また共

通機器として生物化学部に分析用超遠心分離機（日立

282型）が設置された，

　49年度は質量分析装置のデータ処理用としてミニ

コンピュータの購入が決定している．

　研究業務

　1）　フタル酸エステルの安全性に関する研究

　概要で記したように当部では塩化ビニル樹脂シート

及び血液バッグから血漿中に溶出するDEFPをガス

クロマトグラフィによって定量を行なった．（医療助

成研究）（→本試に発表）

　2）歯科用金属の磨粍並びに溶出に関する研究

　歯科用合金の溶出をin　vitroとin　vivoにより実

験検討を行ない，併せて原子吸光分析法を併用した金

属類の分析法を決めた．協同研究には東京医科歯科大

学歯学部総山教授，同野本教授，日本大学歯学部束教

授が参加された．（厚生科学研究）（→細務局へ報告）

　3）療品の放射線滅菌に関する研究

　人工心肺，人工腎臓の回路の照射による効果と材質

変化を衛生微生物と協同で行なった．（原子力研究）

　4）　ガスクロマトグラフィの諸問題について示差熱

分析法による解析，

　5）質量分析法における実験条件の制御法の研究と

製剤分析への応用．（→学会発表17）

環境衛生化学部

部長外村正治
　概要　昭和48年衛生試験所報告にも述べておいた

が，環境衛生化学部に関係の深かった厚生劣環境衛生

局の業務に変革があって，大気汚染等の公害の仕事が

なくなり，公害部に代って，昭和49年4月に水道環

境部の発足を見た．一方，一昨年に環境衛生局水道課

によって我が国の水質基準（飲料用水道水の）の改正

を行なうべく設けられた「水質基準策定に係わる調査

研究班」は，咋年「生活環境審議会水道部会水質専問

委員会」として新しく発足することになった．また，

薬務局薬事課所管の：下血品も，審査課，安全課の2課

で所管されることとなった．従って，環境衛生化学部

は，これらのことをふまえて業務内容の整備，強化を

図っている．

　業務成績

　1）特行試験

　i）国立衛生試験所環境汚染調査　前年度に引続い

て，当所付属宿舎のし尿浄化槽排水，試験室の総合排

水に月1回定期的に調査を行って結果を総務部会計課

に提出している．調査事項は，し尿浄化槽排水につい

ては，塩1素イオン，アンモニア性窒：素，アルブミノイ

ド窒素，COD，　BOD，　pH，水温および気温等．試験

室排水については，蒸発残留物，可溶性物質，浮遊物

質，π一ヘキサン可溶性物質，溶存酸素，COD，　BOD，

シアン，砒素，クロム，総水銀，カドミウム，pH，

水温および気温等の試験を行っている．

　ii）コールドパーマネントウエーブ用剤の調査昭

和28年，国会において，コールドパーマネントウエ

ーブ用剤について，日本工業規格（JIS）K・0102（1971）

のシアンイオンの試験を行なうとシアン類似の呈色物

が生ずることを指摘されて調査を行なった．その結果

は，薬務局に数回に渉って報告書を提出している．

　i董i）トラック島環礁内の沈没潜水艦内汚泥および海

水の調査　沈没した伊号第169号潜水艦内の汚泥，海

水についてCOD発光分光分析による種々金属の測定，

海水についての測定を行ない，結果は薬務局に提出し

た．

　iv）カドミウム汚染米の鑑定　カドミウム汚染の疑

いある保管米の延120検体の鑑定を行なって山形地方

検察庁あてに報告した．

　2）　調査業務

　i）在沖縄米軍基地排水ならびに公共用水域調査

　沖縄米軍基地8基地それに関連のある公共用水域3

水域について，水量，透視度，色相，臭気，生物相，

溶存酸素，溶存酸素百分率，COD，　BOD，蒸発残留

物，懸濁物質，可溶性物質，かヘキサソ可溶性物質，

フェノール類，PCB，鉛，カドミウム，一般細菌類，

大腸菌群（MPN法，平板法）等の試験を行ない，環

境庁へ報告した．なお，他の沖縄米軍基地，長崎県佐

世保基地等についても，検体採取等環境庁に協力し

た．

　ii）大気汚染調査　都内霞ケ関，板橋および新宿御

苑の3地点において，環境庁の依頓により，自動測定

記録計による大気汚染調査を，前年に引続いて行なっ

ている．

　研究業績

　1）　水道水質基準の設定に関する研究

　i）水道水の標準分析法の開発に関する研究　水道’

水質基準の追加，改定作業について，水質成分分析法

の確立のための研究で，前年度に引続いて有機リソ

系，有機塩素系の農薬，ベリリウム，ニッケル等の分

析法の確立を行っている．なお，当研究は，東大薬学



業 務

部他7薬系大学と共同で行っている．（厚生省水質試

験検査費）（厚生省水道課へ報告）

　ii）セレン関連化合物の衛生化学的研究　水質基準

の設定にあたって，水道水の安全性保持のため，セレ

ン化合物の生体作用機構の研究でセレン酸ナトリウム

の急性および亜急性毒性試験を行った．（→誌上発表

66，67）

　2）　有害性金属の衛生化学的研究

　i）有害性金属の生体運命に関する研究　水道水に

含有される徴量金属間，特にカドミウム，クロムの生

体吸収，分布，代謝，排泄等を究明して水道水の安全

性を図る．（厚生省へ報告）（→学会発表44）

　ii）環境における化学的発がん因子に関する研究

　重金属殊にセレン関連化合物のヒト細胞に対する影

響の研究を行った。（→学会発表45）

　3）　環境空気中汚染物質の分析法

　エレクトロケミカル法によって大気中の一酸化炭素

の連続測定法を確立した．〔衛生試報，91，69（1973），

大気汚染研究，8，131（1973）〕

　4）　水利用ならびに排水に関する衛生化学的研究

　i）陸水の浄化に関する研究　前年に引続いて，皇

居外苑濠水の水質浄化方法の確立と災害時の丁田利用

のための研究で，二水の富栄養化阻止のため底質成分

の溶出と水質成分の関連性等についての研究を行なっ

た．（環境庁へ報告）

　ii）PCBの分析法の研究　ガスクロマトグラフな

らびに薄層クロマトグラフ法を中心として，水道用原

ガ（，工場排水等に含まれるPCBのJIS工場排水試験

法を策定した．〔工業技術院日本工業標準化調査会へ

報告，衛生化学，19，40（1973）〕

　5）　毒物劇物廃棄処理方法に関する研究

　毒劇物の廃棄のための基礎的研究として，アクリル

ニトリルの安全な処理方法を確立した．（→学会発表

43）

　6）化粧品に関する研究

　i）化粧品用タール色素中の副成分についての研究

　タール色素中の有機性不純物の調査ならびに試験法

の検討．

　ii）ヘアダイ製品の試験法の研究　ヘアダイの製品

および中間製品の基準となる試験法の確立を行ってい

る．（薬務局へ報告）

　iii）化粧品原料の試験法の研究　化粧品原料基準の

追加による原料試験法の作成ならびに原料基準の検討

（薬務局へ報告）

　iv）パーマネントウエーブ用剤の試験法の検討　製

品の内容の変転にともなって，それに順応できる試験

報 告 117

方法の検討を行っている．（二二局へ報告）

食 品 部

部長．内　山　　　充

前部長田辺弘也
　概要48年4月1日付で技官1名が補充され部員

総数13名となった．

　昨年度に引き続き狭隆な実験室での不自由な業務で

あったが，輸入えび中のクロロダイオキシン，魚介類

中のメチル水銀等の大きな汚染問題を初め，種々の食

品衛生化学上の社会問題が頻発した．

　業務成績

　特行試験：残留農薬許容基準設定のための実態調査

が最も大きな業務であった．昭和48年度は大麦，と

うもろこし，落花生，からし菜，たか菜その他計11

農作物について生産地嚢よび市場よりの128検体に関

しBHC，　DDT，ドリン剤その他計11種の有機塩素

系農薬を中心として残留実態調査を行った．

　農作物の他乳児用特殊調製粉乳13検体中の有機塩

素系農薬についても試験を行なった．

　なお新たに残留基準の追加された14農作物，4農薬

に関連して46農作物，21農薬について公定試験法の

設定並びに改定を行なった。

　以上の他農薬関連物質として輸入えび中の2，3，7，

8一テトラクロロジベンゾジオキシンに関する試験を行

なった．（以上第一室担当）

　この他肉製品（ハム）中の発色剤に関する試験4件

があり（第二室担当）先述の特殊調製粉乳については

異物に関する試験も行なった．（第三室担当）

　輸入試験：48年度に第二室で行なった試験は添加

物使用基準改正による輸入ブドウ酒中のソルビン酸試

験，許可外添加物スルファミン酸，およびジエチルピ

ロカーボネートの試験法の設定，その他クロスチェッ

クのための特殊検体等が挙げられ，総検体数34，試験

項目41うち，不可4件の成績であった．

　従来異物試験が輸入食品試験中にかなり含まれてい

たが，48年度は施設使用不能のため，旧く一部のもの

を検査したのみであった．総検体数23件，要注意11

件，可12件の成績であった．

　研究業績

　1）　農薬残留基準の追加設定に伴なう公定試験法設

　　　定並びに改定に関する研究

　新たに追加された14農作物，4農薬について既に残

留基準の設定された多数の農薬類の試験法を勘案しつ
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つ新公定試験法を設定すると同時に基準が計46農作

物，21農薬について設定されたのに伴ない従来の公定

試験法も総ての試験に支障を来たさないよう慎重研究

の上改定を行なった，

　2）　新残留試験法設定に関する研究

　i）特行試験の新農作物に対する残留試験法の設定

　48年度分の11農f乍物について主として有機塩素農

薬に関する残留試験法を確立した．

　ii）穀類および豆類中の残留有機リソ農薬試験法の

　　　設定

　従来より問題の多かった有機リン農薬について穀類

および豆類よりの抽出法に関し広汎な検討を行ない試

験法を確立した．（→誌上発表20）

　iii）食品中のクロラムフェニコール試験法の設定

　農薬および動物薬として広範囲に使用されているク

戸ラムフェニコールについてその電子捕獲型倹串器付

ガスクロマトグラフィーを研究すると共に食品よりの

抽出およびクリーンアップ法をも併せ検討した．（→

学会発表22）

　iv）農作物中のカルパメート農薬試験法の設定

　米穀に引き続き果実および野菜について本農薬に関

する試験法の検討を行なった．（→誌上発表17）

　v）農作物中の有機リン農薬酸化代謝物試験法の設

　　　定

　主としてフェソチオンおよびジスルポトンの酸化代

謝物の系統的試験法について検討を行なった，

　vi）農作物中のキャブタンおよびキャプタホール試

　　　験法の設定

　穀類，果実および野菜につきキャブタンおよびキャ

プタホールの系統的試験法を確立した，

　v五）玉ねぎ中の残留農薬試験法の設定

　昨年度に引き続き玉ねぎ中の有機塩素農薬試験法を

検討し新試験法を確立した．（→誌上発表19）

　3）　魚介類中の2，3，7，8一テトラクロロジベンゾ

　　　ジオキシン試験法設定に関する研究

　輸入食品ベトナム産エビ中のクロロジオキシン試験

法を設定すると共に他の魚介類についても試験法を確

立した．クロロジオキシンの毒性が極めて大であるた

め痕跡試験法の設定が必要で，試験法の確立に6ヵ月

の日時を要した．（→学：会発表23）

　4）　徴生物によるカルパメート農薬の分解機構に関

　　　する研究

　昨年度に引き続きカルパメート農薬の土壇中での分

解機構解明のため主として真菌による代謝研究を行な

った．（→学会発表26）

　5）　食品添加物の光分解に関する研究

　i）酸化防止剤BHAのベンゼン中における光分解

　BHAペソゼン溶液の紫外線照射によって得られる

4種の光分解物質についてIR．　NMRおよびMass竿

の諸スペクトルによる同定を行なった．

　ii）油脂中BHAの光分解について

　油脂にBHAを加え直射日光下での分解産物の種

類，BHAおよび分解産物の∫辻的変化並びに油脂の変

敗度について検討を行なった．（→学会発麦40）

　6）　冷凍えびの腐敗に関する化学的指標および

　　　ATP関連化合物の変化について

　冷凍えびの鮮度判定法として揮発性伸葺窒素30mg

％を指漂とすることを提案し，また冷凍えびの筋肉内

ATP関連化合物の変化を生えびおよび腐敗えびにつ

いて比較検討した．

　7）　食品衛生試験における蛍光分析の応用に関する

　　　研究

　ズルチンの新蛍光定量法確立およびその反応機構解

明に引き続き，これを応用しての芳香族アミン類の蛍

光分析法を開発した．

　8）　マイコトキシンに関する食品衛生化学的研究

　昨年に引き続きマイコトキシソの定量法および確認

法について検討し，さらにその方法を応用した研究を

行なった，

　i）ステリグマトシスチソの産生条件に閃する研究

　標記かび毒産生菌である！1sρθア8轍‘5悔ア5’coloアの

各種食品上でのマイコトキシン産生能を温度，時間等

との関連について研究した．

　li）チトリニンの定量法に関する研究

　既報の方法の追試および改良により徴量定量法を検

討した．

　iii）オクラトキシンAの定量法に関する研究

　従来食品からの抽出が困難とされていた当かび毒の

高卒な抽出法を開発し，タリンアップ法，測定法と組

み合わせ，徴丑定量法を確立した。（→学会発夫20）

　iv）赤かび毒素頬の定量法に関する研究

　翫5α7如πSP・の産生するトリコテセソ系マイコト

キシソ（フザレノン，ジア七チルニパレノール，ジア

セキシスシルペノール，ネオソラニオール，T2一トキ

シソ）についてガスクロマトグラフィーを用いた定量

法を開発した．なお，これらのうちの数種のマイコト

キシソについては分析用標準品の作製も行なった．

（→学会発表21）

　9）　食品害虫に関する研究

　食品に寄生するダニ（主としてケナガコナダニ）の

防除等の衛生学的研究を行なった．

　i）炭酸ガス等の殺ダニ効果に関する研究



業 務

　炭酸ガス，窒素ガスの常圧における殺ダニ効果を温

度，作用時間などとの関係において調べた．（→誌上

発表101）

　ii）体内部構造および虫体成分に関する研究

　防除法に関連してコナダニの生態を調べる必要があ

るため，体内の構造および脂質を中心とした虫体成分

について研究した．

食品添加物部

部長　谷　村　顕　雄

　業務成績

　1．．製品検査（昭和48年1月～12月）

　食用色素：検査件数：581，合格581，不合格0．

　2．　食：品添加物の規格作製

　1）　旧型パラフィンの規格

　食品添加物としての成分規格，とくに純度試験中の

多核芳香族炭化水素の試験法について検討を行なっ

た．

　3．特行試験

　1）　食用油に混入した熱媒体の検出法の作製

　千葉ニッコー油KKにおいて使用中の熱媒体（ダゥ

サムAとKSKオイル260の混合物）が，脱臭塔パイ

プに生じたピンホールから漏れ，食：用油に混入した

（昭和48年3月末～4月上旬）．このため食用油に含ま

れる上記熱媒体の分析法を急遽作製し，暫定法として

都道府県，政令市に通知した（昭和48年4月16日）．

本法はジメチルスルホオキシドによる液液抽出，濃

縮，ガスクロマトグラフィーを組合わせたもので，若

干の例外を除き，検出限界は0．2ppmである．

　2）　熱媒体汚染油の分析

　上記千葉ニッコー油事件に際し，汚染あるいはその

疑いのある食用油293検体について上記暫定法および

その改良法（蒸留法）によって熱媒体の検出を試みた

が，いずれの検体からも0．2ppm以上の熱媒体は検

出されなかった．一部の検体については十塩素化法

（検出限界0．2ppm）を試みたところ，十塩素化体に

相当するピークを観察したが，これが熱媒体に起因す

るものが，環境汚染物質であるPCBに起因するもの

かの判定は困難であった．

　3）　洗浄剤の残留試験

　昭和48年4月，野菜，食器用洗浄剤の使用基準が設

けられたので，この使用基準の条件下でLAS，　AOS，

AESの3種の洗剤が，白菜，ホーレンソウ，イチゴな

ど計12種の野菜，果実にどの程度残存するかを実験
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中である．

　4）　ペーパータオルの着色料溶出試験

　市販の着色したペーパータオルの一部から，着色料

が溶出することがわかったので，水，4％酢酸，50％

エタノール，かヘプタン，牛乳，0．1％アンモニア水

を用い，60。，30分の条件で溶出試験を行なった．

　4．　標準品の製造

　キノリソエローSS（黄色204号）1g入り250箱の

製造を行なった．

　研究業績

　1．　ニトロソアミンの生成に関する研究

　1）　ピペリジソおよびモルホリンのニトロソ化の反

　　　応速度

　ピペリジンおよびモルホリンの亜硝酸ナトリウムに

よるニトロソ化の反応速度について検討した結果，ニ

トロソ化は比較的容易に進行し，その反応速度は亜硝

酸塩の濃度の二乗およびアミンの濃度に比例すること

がわかった．また，チオチアネートがピペリジソのニ

トロソ化の反応速度に及ぼす影響について検討したと

ころ，pHの低い程ニトロソ化を促進した．ニトロソ

ピペリジソ生成の至適pHは2．8であった．（→学会

発表4）

　2）　クレアチソと亜硝酸塩との反応について

　食肉中に多く含まれているクレアチンは亜硝酸塩と

反応して，いくつかの中間体を経てサルコシンを生成

し，さらにニトβソサルコシンを生ずる．この反応

を，37。，pH　3．0で行なったがクレアチソからニトロ

ソサルコシンを生ずる速度は，ピペリジソ，モルホリ

ソのニトロソ化反応に比べ，かなり遅かった．この反

応速度は亜硝酸塩の濃度およびクレアチンの濃度に比

例している．また反応速度はpHの低下とともに大き

くなる．（→学会発表5）

　2．亜硝酸塩に関する研究

　1）　唾液中の亜硝酸塩の消長について

　ヒトの唾液に含まれる硝酸塩，亜硝酸塩を測定した

結果，硝酸塩は8．6～109．6PPm，亜硝酸塩は2，2～

12．1ppmで大きな個人差を示した．さらに食事の内

容との関連性を調べた結果，特に硝酸塩を多量に含む

野菜類を摂取した場合には，唾液中の硝酸塩，亜硝酸

塩が急激に増加することを認めた．普通，食品を通じ

て摂取する亜硝酸塩の量は成人で約1．5mgといわれ

ているが，成人の1日に分泌する唾液を1」と仮定す

ると，唾液によって胃にとりこまれる亜硝酸塩の量は

12～16mgに達する．このためニト戸ソアミソの生体

内生成の可能性を論ずる際には，唾液中の亜硝酸塩は

きわめて大きな意味を持つことがわかった．（→学会
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発表34）

　2）　つけものにおける硝酸塩，亜硝酸塩の消長につ

　　　いて

　白菜漬に含まれる亜硝酸塩の量は，一時急激に増加

したのち，再び減少するという傾向がある．このパタ

ーンは温度に大きく支配されている．また亜硝酸塩の

消長は，潰忌中の酸化窒素（NO）の挙動と同一である

ことが明かとなった．また嫌気的な条件では謡物中の

硝酸塩が減少し，亜硝酸塩が増加するという特微ある

パターンが得られた．これは微生物が酸素源の一つと

して硝酸塩を消費し，亜硝酸塩を生産するものと考え

られる．

　3）　つけものの微生物について

　白菜潰より分離した微生物を純培養し①BCP培地

②NaC1加培地③ポテトデキストローゼ寒天培地で

培養し，生育した菌について硝酸塩還元能の有無を検

した．①の培地では16株中12株，②の7．5％添加区

では16二日11株が生育しそのうち7株が，また3％

添加区では16株のすべてが生育し，生育した菌のす

べてが硝酸塩還元能を示した．③では16株のすべて

が還元能を示した．（衛生微生物部との共同研究）

　3・　食品中の揮発性第二級アミンに関する研究

　日本個有の食品について，ニトロソアミンの前駆物

質の一つである第二級アミンの検索を行なっている．

しょう油では揮発性第二級アミンとして，ニトロソ化

法により分析を行ない，TLC，　GLC法によりジメチ

ルアミン0．2ppm，ジエチルアミン0．2ppmおよび2

種目未確認物質を検出した．

　4．チーズ中の硝酸塩の定量法に関する研究

　醸酵調整剤としてチーズに添加が認められている硝

酸塩の定量法につき，ニトロソ化法とカドミウム還元

法を比較検討した結果，カドミウム還元法がより秀れ

た結果を与えることがわかった．（→学会発表35）

　5．　着色料の安定性に関する研究

　食用赤色3号はさくらんぼかん忌中で一部分解し，

低ヨウ素化体を生成する．そのため，種々の条件にお

ける生成色素の質と量との関係について検討を行なっ

た．

　6．紅麹色素に関する研究

　紅藍色素の安全性に関する研究の一環として，同色

素たん白結合体についてプロテアーゼによる分解を行

なった．同色素の一種であるモナスコルブリンはアン

モニアと容易に反応することから，各種アミノ酸との

反応生成物と比較することにより，プロテアーゼ分解

物はモナスコルブリンとリジンの結合体であることが

判明した．（→誌上発表13）

　7・　魚肉ソーセージ工場の作業環境中におけるAF

　　　－2について

　魚肉ソーセージ工場内の空気（浮游塵）に含まれる

AF－2〔2一（2一フリル）一3一（5一ニトロー2一フリル）アクリ

ル酸アミド〕の分析法について検討した．本法により

魚肉ソーセージ工場の空気からは，AF－22・9～17．3

μg／m3が検出された．

　8．容器の規格ならびに試験に関する研究

　PVC製器具，容器包装の規格が48年6月22日厚

生省告示第178号として出され，また先年につづいて

ポリオレフィン，ポリスチレン（発泡ポリスチレンを

含む）などの規格のうち，脂肪性食品による溶出物に

ついて検討した．

　またポリスチレン容器の臭気と揮発性物質との関連

も検討し，発泡スチレン製カップに対する揮発性成分

量についての基準値を検討した．

　9．おもちゃの規格ならびに試験法に関する研究

　ゴム風船の溶出物について検討し，天然ゴム中の溶

出物がKMnO4を消費することが明らかとなった．

　またポリプロピレン，ポリスチレンなどのおもちゃ

材料についても規格の検討を行なった．

　10．GLCの食品添加物への応用について

　マニトール，ソルビトールなど18種の糖アルコー

ルについて，メチル化，トリメチルシリル化など5種

の誘導体を作り，GLCにおける分離を検討した．（→

誌上発表16）

　11．食品中のサッカリンのGLCによる分析法にっ

　　　いて

　GLCによる各種の方法を検討した結果，メチル化

法が最適であることが判った．このためジアゾメタン

によるメチル化法を，透析法及びニーテル抽出法と組

み合わせて各種食品に適用し得る方法を確立した．

（→誌上発表33）

　12．天然着色料の分析法に関する研究

　溶剤による分画法とPPC又はTLCを組み合わせ

ることにより，定性分析を行ない得る方法を作製した。

（→誌上発表32）

衛生微生物部

部長倉　分 泌

　概要　昭和48年6月30日付けで田辺俊細菌第1室

長が退職され，同日部長が細菌第1室長事務取扱に併

任された．部内の業務課題の中では医薬品ならびに医

療用具の微生物汚染調査が代表され，食品関係では輸
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入冷凍食品の検体数はやや減少の傾向にあるが，品目

が多彩になりつつある．研究面では防腐防菌剤などの

効果に関する検討などは新たに取り上げないことと

し，例えば消化器年内の微生物相との関連などや突然

変異誘発性などをおり込んだ有害性の面を微生物学的

立場で堀下げていく研究に方向転換を図りつつある．

　業務成績

　1）国家検定

　ブドウ糖，リンゲル，インシュリン，脳下垂体後葉

などの注射薬16品目の無菌試験502件を行った．ま

た避妊薬の殺精子試験は41件を実施したが，いずれ

も不合格件はなかった．

　2）三門試験

　オクタプレシソ，カルギテックスなど4検体の微生

物試験を行った。

　3）　一斉取締試験

　サルチル酸ナトリウム注液ほか2品目，計35件の

微生物試験を行った，

　4）　輸入食品検査

　主として冷凍家禽肉類，卵類，魚介類など1，055検

体を行ったが，サルモネラおよび一般細菌を対象とす

る不合格率はそれぞれ13．1％，および22．3％であっ

た．

　研究業績

　1．滅菌に関する研究

　人工臓器，輸血セットなどの無菌試験法の検討を進

めているが，ジアイアントパンダの尿便中より新たに

60COγ線（7　Mrad）に対する高抵抗性の細菌を単離

し，Coryneform　rodであることを確かめたが種につ

いて目下研究中である．本菌は先に発見した高抵抗菌

Micrococcus　radioproteolyticusなどと共に放射線滅

菌のマーカ菌として利用できる．．（→学会発表109）

　2．医薬品および化粧品等の微生物汚染に関する調

　　　査研究

　本年度は液状薬品172点をサンプリングし，細菌・

真菌の汚染状況を調査すると共に製造工程の徴生物学

的調査も併行して実施した．また，検査法のうちメン

ブランフィルター法の検討などについて研究を進め

た．これらの成績はいずれGMPの基礎資料となるも

のである．（一部薬歴局委託研究）

　3．微生物を利用する発がん物質ならびに環境発が

　　　ん因子の検索に関する研究

　微生物の突然変異性を検索する方法を基礎とする各

種の生物検定を応用し発がん物質の検出を試み，その

一環として4－Nitropyridazine　1－Oxlde類および4－

Nitrocinnoline　1・Oxideの突然変異誘発作用の検討を
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行う一方，セレン酸関連化合物，キサンチン色素（ハ

ロゲン置換且uorescein色素）についてはrec－Assay，

transforming　DNAの不活化などの試験を行った．

（一部厚生省癌研究助成金；合成化学研究部，環境衛生

化学部らとの協同研究，→学会発表93）

　また大腸菌Sb－B（TC）Strainを使用して変異原の

半定量的な測定法の開発が試みられている．

　4．食品の細菌検査法の開発に関する研究

　新型の温度勾配槽を使用し，各食品由来の細菌群，

特に大腸菌群の発育適温，高低の範囲などを詳細に検

討した結果，大腸菌群の検出には30。Cが適温である

旨を明かにした．

　5．細菌性食中毒の生態に関する研究

　輸入食品のSα伽。η6〃α汚染に関する調査を行い，

また本菌の起筆性を検討する方法とし，Hela細胞に

対する細胞毒性，また細螺を用いる盃性試験などを実

施した．（→学会発表111）

　6．　食品の安全性に関する徴生物学的研究

　各種添加物，医薬品などの腸管生棲微生物に及ぼす

影響を検討する目的で，サイクラミン酸ナトリウム

（現在添加物として不許可）投与のサルの尿便をウサ

ギの腸管に注入し，チクロヘキシールアミソの転換菌

の検索を行ったところ，αos師伽が最も有力と認め

られた．これと別にN－OH一アセチルアミノフローレン

ならびにアフラトキシンB1投与のラットの腸管ミク

ロフローラの変動の解析を試みている．

　7．亜硝酸ナトリウムの抗菌力に関する研究

　最小発育阻止濃度で調べたところ，糸状菌，酵母に

対しては効果がなく，細菌では嫌気性菌に対する阻止

作用が強いことが判明した．（昼下，食品添加物部と

協同研究，→学会発表98）

　8．食難中の有害真菌に関する研究

　国内産落花生のカビ分布と検出カビのマイコトキシ

ン産生能を検索したところ，アフラトキシン汚染はな

く，むしろ勲5α7f紛π菌の検出頻度が高いことから，

トリコテセン系かび毒の産生菌の汚染が高いことが認

められた．食物中のカビ分：布調査では長崎県五島列島

の第3次調査とマレーシア，タイ国の予備調査などを

行った．また。加θ妙励㈱菌の産生する細胞毒性を

もつ代謝物（ケトグロボシン）について培養を行っ

た．市販のサラミソーセージのカビ汚染の菌学的検討

を手がけた．（厚生省，文部省癌研究助成金，文部省海

外調査費，食品部，生薬部，東大医科研等との協同研

究，一→誌上発表70，88，89，90）

　9．人体表ならびに内臓器の真菌フローラ

　主として皮膚ならびに耳鼻科領域の材料から真菌を
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検出し同定を行った・

　10・真菌の分類に関する研究

　主として不整子嚢菌類の分類学的研究を行っている

が，その指標に子嚢胞子の表面の走査電顕による超徴

細構造処見をとり入れた分類基準を設定しつつある．

（一→誌上発表92～99＞

薬 理 二

部長大　森　義　仁

　概要　検定業務は46，47年度に比べわずかに増加が

みられたが，従来からの医薬品，食品添加物，医療用

具基材等，さらに発がん物質に関する薬理学的研究の

動向には大きな変化はみられかなった．本年度におい

ては，ガスクロマトグラフ，冷凍乾燥器および液体シ

ソチレーションスベクトロメータ用コンピューターを

新たに購入し，薬物の生体機能に及ぼす影響を更に多

角的な面から追及するための充実を図った，

　業務成績

　1）　国家検定

　ブドウ糖注射液328件，リンゲル液21日置行なっ

たが不適と判定されたものはなかった，

　研究業績

　1）　医薬品などの薬理学的研究

　i）医薬品の作用機構の解明に関する研究

　　イ）間脳一下垂体一副腎皮質系に対するモルヒネ

　　　　の作用

　　モルヒネ単一投与時にみられる副腎皮質ホルモン

　のラットにおける生合成二進は，デキサメタゾソの

前処置により指抗を受けるが，前者の連用に伴うホ

　ルモン生成の低下には，ACTHに対する副腎の感受

性の低下はみられず，下垂体からのACTH分泌の

　抑制と，標識ロイシンとチミジンの取りこみからみ

　て副腎タンパクや核酸生合成変動が関与するものと

　考えられる結果が得られた．（→誌上発表56，63）

　　ロ）クロルプロマジン（CP2）による高血糖発現

　　　　とGABA

　　すでに，CP2による高血糖は脳内ドパミン（DA）

　レベルの上昇で抑制されることを認めたが，蒼球に

高レベルに存在するGABAは聴骨類の中枢神経系

機能の抑制要因と考えられるので，その単独ならび

にDAとの併用につき検討したところ，　GABA単

独でもCP　2の高血糖が抑制されたが併用時の効果

はそれぞれの場合より大であることを認め，GABA

併用時の作用はα一遮断薬によっても完全には阻止

　されなかった．またCP2による高if臣糖に対する

　GABAの影響にはそのシナプスからの遊離の変動

　が関係すると考え．られる結果が得られた．（→学会

　発表76）

　ii）医薬品の相互作用に関する研究

　薬物の消化管吸収に伴う薬効，副作用の発現に際し

胃から腸管えの薬物排出が規制要因になるが，本年度

は抗炎症薬，下熱鎮痛薬，トランキライザー，催眠

薬，抗うつ丁丁22種の薬物の胃内容排泄遅延効果を

観察し，この作用のほとんど認められないフニニルブ

タゾンの前処理によっては，この作用の強いペソジダ

ミソの場合と異り，併用したカリソプロドドールによ

る筋弛緩効果発現を抑制せず，配合薬使用時の問題点

を考察した．（→誌上発表57，厚生科学研究）

　ili）諸種グラステックスならびに添加剤の血液に及

　　　ぼす影響

　ポリ塩化ビニール，ナイロンならびにハイドロン桿

をウサギ頚動脈より挿入し大動脈弓部で循環血に接触

するように埋没し6ヵ月にわたり血球組成成分，比

重，血清，粘度，凝血性などにっき検討を加えたが，

とくに異常を認めなかった．ジ（2一エチルヘキシル）フ

タレート（DEHP）をTween－80一生理食塩液浮遊液（ソ

ニケーション処理により（2．5～25μ粒子）としてウサ

ギに静注を反復し3ヵ月にわたって血液凝固の障害の

有無を検討したがとくに異常はみられなかった．（医

療助成研究）

　iv）金属の生体内運命と薬理に関する研究

　マンガンの長期連続投与により，実験動物に中枢神

経系運動の障害性の変化等を認めるが，54MnC12をラ

ットに静注しその生物学的半減期を求めたところ，3，

31．2日置いう値を得，投与後7日以内に投与量の84

％が糞中に，また0．5％が尿中に排泄されることを認

めた．放射能は投与初期には肝，腎，膵，顎下腺や副

腎に高濃度に分布するが，その後の減衰も速やかであ

った．一方，中枢神経系えの取り込みは初期には低か

ったが，14日で最高濃度に達した後は長期滞留がみら

れ，113日後でも骨と共に他臓器に比べて極めて高い

という知見を得た．また消化管内容物の短時間後の計

数から大腸，小腸に胃よりきわめて高い値が得られ，

循環系に入ったマンガンが胆汁をへて小腸以下の腸管

に排泄されることが窺われた．（原子力研究，環境衛

生局報告）

　2＞医薬品などの後世代に及ぼす影響に関する研究

　i）ステロイドの胎児移行と後世代に及ぼす影響

　3H一ノルエチステロンの組織内放射活性の簡易測定

法を開発し，その生体内分布に検討を加えるとともに
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メチルテストステロンを妊娠後半期母体ならびに胎児

の中枢部あるいは末梢組織に注射し，顕微鏡下での泌

尿生殖器中隔の退縮からメス胎児の男性化に及ぼす影

響につき検討を加え，アンドロゲンの経胎盤性効果を

確認するとともに，その作用が主として胎児中枢を介

して発現されると考えられる知見を得た．（→誌上発

表58，薬務局報告）

　ii）食品添加物の催奇形性に関する研究

　食品添加物の再点検の一環として食用色素等の催奇

形性を検討しているが，今年度は，最近まで，アルコ

ール，食酢に防腐剤として用いられていたサリチル酸

を用い，強制経口投与時とほぼ同量の摂取量を維持さ

せた食餌添加投与時の催奇性の強さを比較し，母体か

ら経胎盤性サリチル酸の移行を検討した．アスピリン

と同様，サリチル酸も150mg／kg以上経口投与する

とき各種外形，骨格に奇形発性を認め，食餌添加時に

は毎日同量摂取しても，強制投与時より催奇性は減弱

し，胎児，羊水中のサリチル酸濃度とほぼ併行するこ

とを認めた．（→誌上発表59，60，61，62）

　3）化学物質の発がん性に関する研究

　i）がん原性検索法確立の目的で，経胎盤ならびに

新生児期にメチルテストステロンおよびプロピオソ酸

テストステロンをそれぞれ4同ずつ皮下注射した．6

カ月後の検索では腫瘍形成はみられないが，この時期

に上記薬物投与を行うことによりメス動物の性周期に

発情の持続化が現われることが確認されている．（厚

生省がん特別研究）

　ii）水溶性アゾ色素の代謝物の発がんへの関与

　ラットに経口投与して発がんの認められたポソソー

R，ポンソー3Rならびに未だにがん原性が認められ

ていない毒性の弱いポンソーSXとアマランス各種に

ついて肝機能の目標として用いられる数種の酵素活性

に及ぼす影響，肝組織成分との結合性さらにこれら色

素の腸内細菌や肝ミクロゾームによる還元性につき検

討したところ，マウス，ラットで発がん性色素により

G6PDHの上昇が著明に現われるとともに，ポンソー

Rの肝・腸内での還元によって生じる2，4・キシリジン

が肝細胞成分と結合し上記酵素阻害と肝細胞の病理変

化の発現に大きな役割を演じていることが認められ

た．（→学会発表73，文部省がん研究）

　iii）アミノァゾベソゼソ（AB）誘導体の化学構造と

　　　発がん性との関係

　強力な発がん物質として知られるDABもモルモッ

トでは非発がん性であると考えられているが，ABを

モルモットに与えると大量の色素が肝タンパクや核酸

と結合することを認めたので，更に詳細に検討したと
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ころ，ABの肝結合色素は可溶性分画に50～55％，ミク

ロゾーム分画に30～35％分布し，分子：量約35，000の

タンパクと最も多く結合していることを認め，肝DNA

とr－RNAとの結合も，　MABよりも大きいことが3H－

ABを用た実験で観察することができた，（文部省がん

研究）

毒 性 部

部長池　田　良　雄

　概要48年7月に療品部に新設された家庭用品第

2室長に，毒性部第2室の鈴木康雄技官が転部昇格し

て，以後毒性部と共同で家庭用品に使用される各種化

学物質の毒性研究を行なっている．なお，従来生物部

門のサービス業務に終始していた動物管理室が独自の

研究を行ない学会発表の段階に至ったことは大変喜ば

しい．

　研究業績

　1）　医薬品

　i）精神幻覚剤の依存性に関する研究（薬務局行政

　　　研究）

　薬物乱用対策の一環としての研究であり，メスカリ

ン，サイロシンについてマウスにおける急性毒性と中

毒時における行動の観察を行ない，またウサギの体温

に及ぼす影響を検討した．

　ii）医薬品の胎仔に及ぼす試験法確立に関する研究

　　　（商務局依託研究）

　LSDについてマウスによる優生致死試験を行なっ

た．（総務局へ報告）

　iii）医薬品添加物の毒性に関する研究（叙勲局依託

　　　研究）

　iv）Tolubutamideの毒性に関する研究（厚生科学

　　　研究）

　経口抗糖尿病剤が糖尿病患者の循環器系障害を助長

する可能性が指摘されているので，正常およびKKIマ

ウスを用いてTolubutamideの血管障害を主体とした

毒性研究を行なった．（薬務局へ報告）

　2）化粧品

　i）タール色素の毒性に関する研究（薬喰局依託研

　　　究）

　赤色221号および澄色204号について発がん性を含

む長期毒性研究を引続き行なっている，

　3）　照射食品の安全性に関する研究（原子力研究）

　i）照射米のラヅトにおける長期毒性研究と，マウ

　　　スにおける世代試験
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　ii）照射玉ねぎのマウスにおける世代試験と，サル

　　　における慢性毒性研究

　iii）照射小麦のラットにおける長期毒性研究

　iv）照射ウィンナソーセージのラットにおける長期

　　　毒性研究と，マウスにおける世代試験

　v）照射みかんおよび照射かまぼこの試食試験

　4）食品添加物

　i）紫1号の発がん性に関する研究（厘生省がん研

　　　究）

　紫1号（Acid　Vlolet　6B，　Benzyl　Violet　4B）は長

く食用色素として用いられていたものであるが，この

．ものの発がん性を再検討するためS・D系雌性ラット

に本色素の5％飼料を1年間与えたところ，35匹中

22匹に乳がんあるいは稲平上皮がん，または両老が発

生し，本実験の条件下では検体は明らかに発がん性の

あることが認められた．本色素は47年12月に添加物

としての指定が削除された．（Toxicology，2，1974に

投稿中）

　ii）AF－2のマウスにおける長期毒性研究

　AF－2が強い突然変異原性を持つことが報告された

のでその毒性，とくに肝と睾：丸への影響および発がん

性に重点を置いて，マウスに比較的高濃度のAF－2含

有飼料，すなわち0．05～0．45％を与える実験を開始

し，現在6カ月を経過した時点にある．

　iii）AF－2の優生致死試験（環境衛生局行政研究）

　C57Bしの雄マウスにAF－2の大量：，すなわち100

mg／kgを経口投与して優生致死試験を行なったとこ

ろ，positive　controlとして用いたマイトマイシンお

よびエチルメタンサルポネートではすでに報告されて

いるとおり陽性の結果を得たが，AF－2では陰性であ

った．

　5）　　食品7弓染物質

　　i）サルにおけるメチル水銀の長期毒性研究（環境

　　　衛生局委託研究）

　本研究はメチル水銀の人体耐量設定のための資料と

することを口的として，46年度から総数：25匹のサル

を用いて研究を行なっているものであるが，検体投与

開始以来約3年を経過している．本研究の2年までの

成績は，48年に厚生省が定めた魚類中のメチル水銀の

暫定許容量の1根拠となった．（→誌上発表64）

　　ii）マウスにおける塩化カドミウムの長期毒性研究

　　　　（環境衛生局委託研究）

　研究目的は前項と同じで，マウスに塩化カドミウム

の1～125ppm含有飼料を15月連続投与後，一部動

物はさらに6月観察するという実験を行なった．本研

究では毒性の指標とされる一般的な諸検査のほかに，

大腿骨のX線検査および強度試験を組入れて検討した

ところ従来報告されているような各種の変化がみられ

たが，X線像でみられる骨萎縮像が最も鋭敏な反応で

あるという新知見を得た．（→学会発表54，57）

　iii）マレイン酸マンガンの悪急性毒性研究（環境衛

　　　生局委託研究）

　iv）PCBの次世代に及ぼす影響とその慢性毒性に

　　　関する研究（環境衛生局委託研究）

　環境汚染物質としてのPCBの毒性を評価するため，

カネクロール400についてマウスにおける2代にわた

る繁殖試験（催奇形性試験を含む）を行ない，引続き

3代目の動物（F2）について20刀までの慢性毒性研究

を行なった．F2動物における生体反応の最も著明なも

のは肝の変化であり，PCBの高濃度を与えられた群で

は高率に肝腫瘍が発生することが認められた．（→学

会発表51，56）

　v）ウサギにおけるPCBの催奇形性試験（環境衛

　　　生局委託研究）

　vi）PCTの毒性に関する研究（薬務局行政研究）

　PCB様物質の毒性研究の一環として，　PCT（Poly・

chlorinated　triphenyl）について，長期毒性研究の予

備的研究としてマウスにおける急性毒性の研究を行な

い，次いで同動物における亜急性毒性研究を開始し

た，

　6）農　　薬

　i）マウスにおけるBHCの発がん性に関する研究

　　　（環境衛生局委託研究）

　マウスにTechnical　BHC，αおよびδ異性体のそ

れぞれ660，450および45ppm飼料を18月投与し

たところ，Tech．　BHCおよびα体投与・群で高率の肝

腫瘍発生がみられ，Tech・BHCの催腫瘍性はα体に

よるものと考えられた，δ体についてはさらに検討を

要する．（→厚生省へ報告）

　ii）マウスにおけるβ一BHCの催寄形性試験および

　　　F1動物における長期毒性研究

　前年度からの継続研究である．

　iii）PCB－Baおよびカスガマイシンのラットにおけ

　　　る長期毒性研究（環境衛生局行政研究）

　食品中残留許容旦設定の基礎となる人体許容量を決

めるための研究で前年度よりの継続研究である．

　7．家庭用品
　　i）中性洗剤の催奇形性に関する研究（環境衛生局

　　　行政研究）

　マウスを用いてLASを皮膚に適用した場合の催奇

形性を検討した．

　8）　動物飼育管理
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　i）飼料メーカー別の飼料のラットにおよぼす影響

　血清中のたん白および酵素活性の測定は，毒性研究

においてルーチンとして行なわれているが，これらの

測定値が飼料の差によってどのような差として現われ

るかということを検討した．（→学会発衷52）

　ii）ラットを用いての飼料の投与量に関する研究

　長期毒性研究では，通常，飼料を動物に自由摂取さ

せる方式がとられているが，このような方式と毎日一

定：量を与える方式で寿命にどのような差が現われるか

という研究を始め，現在1年半を経過している．本研

究の結果は長期毒性研究の重要な基礎資料となるもの

と思われる．

医　化　学　項

部　長　山　国 力

　概要　この1年間の業務は昨年に引きつづいた研究

テーマの発展のほか，新たに合成洗剤の経皮吸収など

の研究を加えて行なった．ビタミンを含む製剤の特別

審査試験などの業務も従来通り胴部において継続し

た．

　一昨年末から当部で場所を提供していた環境衛生化

学部門三室のメンバーは，本年3月末に2号館改修工

事が完了したので，もとの場所へもどった．

　業務成績

　1）　特別審査試験

　ビタミン製剤3件，解熱鎮痛薬12件，計15件で，

いずれもビタミンの試験法および規格に関する審査で

ある．ビタミン製剤はピリチオキシン2件，メチルコ

バラミソ1件で，解熱鎮痛薬中のビタミンはB！，B2，

Cなどで，いずれも可であった．

　2）　一斉取締試験

　当部にいおてチアミンジスルフィド（TDS）を含有

する注射剤中のTDSの定量法規格を作製し，その試

験は都道府県衛生研究所において実施した．

　研究業績

　1）　トリフェニルメタン系食用色素の代謝に関する

　　　研究（→学会発表66）

　i）前年度に引きつづき紫1号をラットに投与し，

その吸収，排泄：，組織分布について系統差，性差，投

与法の違いを比較検討した．（厚生省がん研究）

　ii）青色1号の3H一標識体を合成し，動物実験に使

用できる量の分離，精製を行なった．（原子力予算）

　2）　モルホリン脂肪酸塩の代謝に関する研究

　先ず14C一標識モルホリン塩酸塩を合成し，ラットに
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経口投与し，その吸収，排泄率をガスクロマトグラフ

ィーの測定と合わせて検討した．（厚生省がん研究）

　3）サイクラミン酸の代謝に関する研究（→誌上発

　　　表52）

　サイクラミン酸資化菌（P3磯40加。παsミρ。）から

cyclamate　sulfamataseを精製し，その性状を調べた．

さらにシクロヘキシルアミンオキシダーゼの分離，精

製を行なった．

　4）　食用色素による消化酵素の阻害に関する研究

　　　（→誌上発表51）

　現在許可されている食用色素を用い，パンクレアチ

ン中のリパーゼ作用について阻害実験を行なった．

（特別研究）

　5．　ポリアクリル酸ナトリウムの腸内に存在する酵

　　　素におよぼす影響（→学会発表70）

　ポリアクリル酸ナトリウムのアルカリホスファター

ゼ，カルボキシペプチダーゼおよびトリプシン活性に

対する影響を調べた．

　6）　腸内細菌によるアゾ食用色素およびニトロ化合

　　　物の還元機構（→学会発表68）

　市販E．coJfの凍結乾燥菌のcell－free抽出液を用い，

アゾレダクターゼおよびニトロレダクターゼの性状を

肝ミクロゾーム系の酵素と比較した．

　7）　フタル酸エステル類の生化学的研究（→学会発

　　　表69）

　14C一標識DEHPを合成し，ラットに静注したときの

尿，：糞中への排泄見および臓器分布を調べた．（医療

助成研究）また各種フタル酸エステル類について，ラ

ット肝ミトコンドリアにおける呼吸および酸化的リン

酸化に対する影響を調べた。

　8）　合成洗剤の経皮吸収に関する研究

　14C一標識α一層目フィンスルホネート（AOS）を，予

め胆管，膀胱をカニューレーションしたラットの背部

に塗布し，胆汁，尿，組織への放射能の移行を測定

し，経皮吸収率を推定した．（科学技術庁特調費研究）

　9）N・ニトロソ尿素誘導体の生化学的研究

　N一ニトロソプロピル尿素の代謝研究を行なう前段

階として，この化合物水溶液の各種pHにおける安定

性を検討した．（文部省がん研究）

　10．　内因性発がん物質の班究（→誌上発表55）

　トリプトファン代謝物である3叱ドロキシキヌレニ

ンを3Hで標識し，マウスでの全身オートラジオグラ

フィーを調べた，（文部省がん研究）
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薬品病理部

部長小田嶋成和

　概要　昭和48年度に厚生省癌研究助成金に依る大

型プロジェクト・チームとして「癌原性物質のスクリ

ーニング法開発に関する研究班」が発足した．脚部は

プロジェクト・チーム運営の中心として活動すること

となり，合成化学部，薬品部と協力し，検体を選定，

全国の大学・研究所へ供給すると共に，研究の一部を

分担し，第一室では細胞遺伝学的検索法，第二室では

経胎盤法に依るスクリーニング法の開発に首脳した．

　従来の研究課題であったN一ニトロソ化合物の発癌

性の研究については，文部省癌特別研究の機関研究班

が発足し，合成化学部，医化学部，薬理部との共同研

究体制が確立し，一層の充実がみられた．

　研究業績

　1）実験動物の白蝋発生腫瘍に関する研究（文部省

　　　癌特別研究費）

　ACIラット，ドソリュウラット，プルスソトマウス

およびCDF1マウスを長期間普通食で飼育し，自然発

生腫瘍について病理学的検索を継続中である．

　2）化学物質の癌原性と標的臓器との相関に関する

　　　研究（文部省癌特別研究費）

　i）アゾ化合物の癌原性に関する研究

　アミノアゾベンゼンのメトキシ誘導体およびポンソ

ーRの誘導体をラットに投与し，灘性および癌原性に

ついて病理学的検索を継続中である．

　ii）N一ニトロソ化合物の癌原性に関する研究

　プロプルニトロソウレア（PNU），ジメチルブチル

ニトロソウレァ（DMBNU），メチルアセチルニトロソ

ゥレァ（MANU），ペソチルニトロソウレア，ジブチ

ルニトロソウレア，プロピルニトロソウレタンおよび

ブチルニトロソウレタソ等をラットに投与し，癌原性

を病理学的に検索した．

　PNUはブチルニトロソウレア（BNU）に比較した

場合，白血病発生作用はやや劣るが，BNU白血病が

骨髄芽球性であるのに対し，PNUは緑色白血病（骨髄

球性）を多発させることが判明し，よいモデル疾患を

提供するものと考えられる．（→学会発表78，86）

　MANUは高濃度では高率に神経系腫瘍を発生させ，

また，低濃度では胃腫瘍を発生させることが判った．

（→学会発表82）

　ブチルニトロソウレタソ（BNUR）は舌，口腔から前

胃に致る扁平上皮部に限局してきわめて特異的，高率

に癌を発生させることが判明し，それら諸臓器の癌の

モデルとしてきわめて有用な手段を提供することとな

った．（→学会発表87：GANN　Vol．65，　No．3予定）

　ブチルジメチルニトロソウレア（DMBNU）は高率

に骨髄球性白血病を発生させると同時に，膣癌を発生

させることが判明，この種のよいモデルとなりうるこ

とが示唆された．また，PNUR（プロピルニトロソウ

レタン）はBNURと同様に口腔から前1？までの扁平

上皮癌を発生させることが判明してきたが，尚，実験

継続中である．ペソチルニトロソウレア，ジブチルニ

トロソウレアについては実験を開始し幽 ｽ．

　iii）カビ毒の疵原性の検索に閃する研究

　ステリグマトチスティソをラットに長期間経口投与

し，その疵原性を病理学的に検索中である．

　3）　食品添加物，チオ尿素系化合物および蛍光染料

　　　の安全性に関する研究

　i）亜硝酸ナトリウムの慢性毒性および癌原性に関

　　　する研究

　亜硝酸ナトリウムを長期間ラットに経口投与し，病

理学的に検索中である．

　ii）安息香酸，亜硝酸塩の催奇形性に関する研究

　　　（厚生省特別研究）

　両検体をラットに投与し，催奇形生能の有無を検索

中である．

　iii）チオ尿素系耐オゾン剤の癌原性に関する研究

　チオ尿素，1，3－diethyl－2－thiourea（ETU），1－n－buty1・

3－oxydiethylene－2－thiourea（BOTU），1・sec・buty1－3・

oxydiethylene　thiourea（SOTU）を各々飼料中に混合

し，ラットに60週以上連続投与した．この結果，誘

導体の3検体ではチオ尿素よりは弱いが甲状腺の肥大

作用がみられ，特にETUでは甲状腺および肝に腺腫

が発生した。（→学会発表84）

　iv）スチルペソ系蛍光染料の癌原性に関する研究

　現在使用されている漂白剤のうち，Kaycoll，　C．1．

Fluorescent　Brightener　84およびC．1．　Fluorescent

Brightener　24の3検体を飼料に混入し，ラットに連

続投与した．この結果，これら3検体いずれにも癌原

性は認められなかったが，後者には甲状腺肥大作用が

軽度に存在することが判明した．（→学会発表83）ひ

き続き現在，さらに2検体の蛍光染料につき実験継続

中である．

　4）　発癌過程およびそれに影響を及ぼす諸因子の研

　　　究（文部省癌特別研究）

　i）発癌におよぼす宿主要因に関する研究

　腫瘍発生と宿主免疫能との相関を検討するためにラ

ットにBNUを投与し，免疫抑制剤または，骨髄細胞
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移植を併用した場合の白血病発生に及ぼす影響を検討

した．この結果，BNU　5週間投与により造血細胞が

障害されるが，投与中止あるいは骨髄細胞移植により

恢復が促進され，PFC法で免疫能の恢復が促進される

ことがわかった．（→学会発表79）現在，発生率につ

いては実験継続中である．

　ii）白血病発生過程における細胞病理学的研究

　ラットで発癌剤による白血病の発生過程を細胞学的

に究明するために，原発性白血病ラットの骨髄細胞に

見られる細胞学的変化を観察中である、

　5）　実験動物による発癌剤スクリーニング法の開発

　　　に関する研究（厚生省癌特別研究および文部省

　　　癌特別研究）

　i）新生児直接投与法に関する研究

　生後，24時間以内の新生仔マウスおよびラットに各

種化合物を皮下投与し，癌原性を病理組織学的に検索

すると同時に，その方法が化学物質の癌原性をスクリ

ーニングする手段として信頼できるか否か検討した．

この結果，マウス出生後6時間以内，12時間以内，48

時間以内，48時間以内の4期に分け，N－OH・FAAを

投与すると各群の雄に肝腫瘍が発生したが，投与時期

と発生率の関連性は明確でなかった．（→学会発表88）

また，BNUをラット新生仔に投与した場合には，神

経系の腫瘍が出発することが知られた。（→学会発表

81）その他の化合物については実験継続中である．

　ii）経胎盤，経母乳投与法に関する研究

　各種化合物を妊娠中あるいは授乳中の母体に投与

し，次世代動物に腫瘍が発生するか否かを検索した．

この結果，BNUを投与した場合，妊娠前期であれば

胎児への毒性が強く，妊娠中・後期，特に後期では神

経系の腫瘍を高発させることが知られた．（→学会発

衷81）その他の化合物については現在検索中である．

　6）培養細胞を用いる発癌剤スクリーニング法の開

　　　発に関する研究（厚生省癌特別研究）

　チャイニーズハムスター培養細胞に対する発癌性お

よび非発癌性物質の毒性をコロニー形成阻止および染

色体異常の有無により検討した．実験検討中である．

　7）化学物質の細胞急性毒性に関する研究（厚生省

　　　行政研究および文部省癌特別研究）

　i）フタル酸エステル，硝酸，亜硝酸および安息香

　　　酸の細胞毒性に関する研究

　ハムスター培養細胞に対する各検体の細胞毒性効果

を細胞の増殖および染色体変異を指標として検索中で

ある．

　ii）ニトロソ化合物の細胞毒性に関する研究

　一連のニトロソ化合物の構造と機能を培養細胞の急
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性毒性の面から検索中である．

　8）　移植腫瘍の細胞病理学的研究（文部省癌特別研

　　　究）

　i）移植腫瘍の増殖，浸潤および転移に関する研究

　あらかじめ宿主｝こ種々の変調を与え，その後，腫瘍

細胞を移植し，腫瘍の浸潤および転移形成におよぼす

影響を観察する目的で実験継続中である．

　ii）ラット白血病および膀胱癌の細胞学的研究（文

　　　豊国癌特別研究）

　可移植性の実験白血病，膀胱癌および培養系細胞の

染色体構成を経時的に検索し，その変異を比較する目

的で実験継続中である．（Gann　Monograph　16，　ln

press）

　9）　制がん剤のスクリーニングに関する研究（文部

　　　省癌特別研究）

　合成化学研究部の研究に協力し，テストされる化合

物の細胞学的影響を検索中である．（→誌上発表65）

附属図書館

館長朝比奈正人

　昭和48年8月1日付で当所の雑誌総合目録（51ペ

ージ）を刊行した．これは図書館および各部場（大阪

支所を除く）が当所の予算で購入した雑誌および関連

機関の報告などを含み，また図書館に寄贈されたもの

も含んでいる．この目録に収載されている数は，外国

雑誌276，欧文国内雑誌81，和文国内雑誌370，地方

衛生研究所等の報告類87，計814種類である．この

中には現在は購入または寄贈されていないが，ある期

間の分だけ所蔵しているものもある．したがって当所

が所蔵している巻数とその発行年が付記されている．

図書館の図書（単行本）についてはまだ整理が不充分

なので，これが今後の課題である．また各部場が保管

している図書雑誌の整理および目録作製について各部

毎に作業を進めるように図書委員会で申し合わせた．

　図書委員会で雑誌図書の増加購入の希望が強かった

ので，各部場にアンケートを出し，現在図書館で継続

して購入している雑誌のなかで今後も継続を希望する

雑誌，図書館で新規に購入を希望する雑誌，今まで部

費または個人の費用でとっていたが今後は図書館でと

ってほしい雑誌，新しく購入を希望する図書（単行

本，叢書，シリーズものなど）について回答を求め

た．その結果100種類以上に及ぶ雑誌等の要求があっ

たので，たびたび図書委員会を開いて，必要度の高い

ものを厳選した．その結果つぎの19種類の外国雑誌
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を図書館で新規に購入する案を作った．

1．

2．

3．

4．

5．

6．

7．

8．

9。

10．

11．

12．

13．

14．

15．

16．

17．

18．

19．

Analytical　Blochemistry

ApPlied　IMicrobiology

Archives　of　Environmental　Health

Archives　of　Environmental　Contamination

and　Toxicology

Australian　Journal　of　Chemistry

British　Journal　of　Experlmental　Pathology

British　Journal　of　Pharmacology　and

Chemotherapy

Forensic　Science

Health　Physics

Hormone　and　Metabolic　Research

Journal　of　Magnetic　Resonance

Journal　of　National　Cancer　Institute

Journal　of　Phys1cal　Chemistry

Life　Science

Mutation　Research

Phytochemistry

Planta｝㌧ledica

Proceeding　of　National　Academy　of　Science

Teratology

　これらの雑誌は昭和49年1月号から購入する予定

であったが，そのためには48年秋に予約する必要が

あった．しかし48年度の実行予算は既に定まってい

るし，また49年度予算は49年3月頃でないと定まら

ないという困難があった．そこで部長会にはかって承

諾を得て，49年度実行予算作製の際に善処してもらう

ことにして，この案を実行することに決定した．

　これで昭和49年1月以降，図書館で購入する外国

雑誌は121種類となり，外に調査室30種類，各部場

（大阪支所を除く）36種類，計187種類の外国雑誌を

当所で購入することになった．国内雑誌は図書館36

種類，調査室4種類，各部場7種類，計47種類を当

所で購入している．ほかに寄贈雑誌が約500種類あ

る．外国雑誌の増加にともなって，者部の目次要求に

ついて再調査を行ない，要求に応じて新着外国雑誌の

口次書写サービスを継続することにした．

　昭和48年11月15日付で衛生試験加階告箪91号を

刊行した．服文5，ノート7，資料22を含んでいる．

また昭和45年から47年に渡って当所で行なわれた特

別研究「食品に関係ある諸物質の安全性に関する研

究」の概要の報告を収載した．

　長らく図書館の管理閲覧係長をされていた加藤英次

氏が昭和49年2月1日付で食品薬品安全センターに

転出され，同係長は業務課検定係長林菊一氏が兼任す

ることになった．

　調査室では従来通りの業務を継続して行なった．調

査月報は第6巻第4号から第7巻心3号まで12冊を

発行した．食飼料中の天然毒物質に関するシンポジウ

ム報告（倉田浩），医薬品の国際一般的名称について

（鈴木郁生），医薬品の製剤の選択に関するThe　Aca・

demy　of　General　Practice　of　Pharmacyおよび薬学

会の特別委員会の報告（川村次良）等は所内の部長か

ら寄せられた興味ある報告で，今後とも所内の方が調

査月報を御意見御報缶の発表の場として利用されるこ

とを望みます．調査室としては浮通手に入りにくい重

要な報告や論文の訳を掲載するように心掛けた．また

資料紹介の欄を設け，当室で入手した利用価値の多い

資料の紹介につとめた．またBiological　Data－FAO／

WHO合同食品添加物専門家委員会資料の索引一は当

室で作製した索引で，食品添加物関係の方には便利な

ものであろう．調査室は人手不足にも拘らず，このよ

うな調査月報を続けて発行できたことは大へんな努力

の賜で，不思議なくらいである．

　医薬品の副作用の国内モニタリングの報告をWHO

方式に翻訳する仕事も継続して行ない，昭和48年度

は計20報を薬務局製薬第二課に送った．

　また国内で生物学的データの集積整理の必要性が論

じられ，調査室としても日本学術会議学術情報研究連

絡委員会データ情報分科会や科学技術庁の科学技術デ

ータ活動促進懇談会などに関係が生じてきた．これに

関連して日本ドクメソテーション協会発行の科学デー

ター活用と検索一（小谷正雄監修）という冊子にBio。

10gical　Dataの検索という題で寄稿した．（昭和49年

1月15日発行，丸善）

　昭和49年3月19日，機関長会議の要請で厚生省附

属機関の図書館関係者が国立公衆衛生院に集まり，相

互の協力について話し合った．

大　阪　支　所

支所長朝比奈晴世

　大阪支所は，今年度も業務として国家検定，製品検

査，輪入食品等紅熟の件数が多かった．

　薬品部，食品部，薬理微生物部の3部ともこれらの

検体を処理するとともに，製剤の溶出あるいは安定性

に関する特別研究に参加し，食品中の残留農薬分析法

を開発しながら，農薬の残留基準設定のための実態調

査を担当し，牛乳，加工乳について乳脂肪以外の脂肪

の検査を行なった．また発熱物質に関する研究を継続
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し，農薬，食品添加物の安全性について慢性毒性試

験，催奇形試験を行なう以外に，今年度は新たに合成

洗剤の毒性に関する綜合研究に加わった．

　以下各部別に詳述する．

薬 品 部

部長持　田　研　秀

　概要　薬品部は，製剤の溶出あるいは安定性に関す

る共同研究課題を積極的に推進し，所期の成果を挙げ

つつある，また，日局51年改定作業の進捗に伴なっ

て，収載品目の規格，試験法の作成に努力が払われ

た．

　一方，国家検定や一斉取締り試験にあたっては，原

料事情の逼迫による医薬品の品質低下を厳重にチェッ

クするよう留意した．

　昭和48年9月1日付で，当部伊賀宗一郎主任研究

官は支所食品部第二室長に，食品畑中原裕技官は当部

へそれぞれ配置換えされた．

　業務成績

　1）　国家検定

　ブドウ糖注およびリンゲル液982件，プロチオナミ

ド末8件，同錠33件の理化学試験を実施し，異物試

験で3件を不適とした，輸液用プラスチック容器は，

5％ブドウ糖山中5．3％とi斬次増加の傾向にある．

　2）　一斉取締り試験

　安息香酸ナトリウムカフェイン注7件につき，JP．8

適否試験を実施し，異物試験で3件を不適とした．

　3）　特行試験

　収納あへん17件（内訳，和歌山県8件，岡山県9

件）のモルヒネ含量試験を実施した．

　4）　一般依頼試験

　輸出用ビタミンC末2件につき，JP，8適否試験を

行なった．輸液用プラスチック容器の透明性につい

て理化学試験を行なった．

　研究業績

　前年に引続き，製剤の安定性，有効性に関する課題

を中心に，内容の充実を図った．

　1）　医薬品の溶出試験方法に関する研究（厚生科学

　　　研究）

　薬物の粒子径，結晶形，打錠圧など製剤の溶出速度

におよぼす要因を明らかにするために，等温壁熱量計

を用いた熱測定装置を試作し，結晶，錠剤，カプセル

剤などについて，溶出速度と溶解熱の関係をしらべ

た。（→誌上発表43，44）
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　2）　薬物と膜の相互作用に関する研究

　生体膜モデルとして，燐脂質単分子膜を用い，薬物

の吸着現象を解析し，12種類のフェノチアジン系向精

神薬の臨床効果と膜の表面圧，張力の変動が相関する

ことを明らかにした．（→学会発表41）

　3）強酸におけるステロイド関連化合物の挙動（文

　　　部省科研報告）

　コレステロールのL1ebermann－Burchard反応の成

績体は，cholesteryl　ethyl　etherおよびmethyl－

etherで，環に導入されたメチル，エチル基の由来は

反応溶媒の無水酷酸である．一方，JP．8のべタメタ

ゾソのPorter－Silber反応は，21一フェニルヒドラゾ

ンが生成されず，硫酸反応成績体が得られた．（→誌

上発表31）

　4）　生薬を含有する製剤の定量化（厚生科学研究）

　生薬製剤に含有される有効成分（主としてアルカロ

イド）の定量化を試み，薄層一デンシトメトリーを応用

した．南天口中の0－methyldomesticine，　domesticine，

protQpineなど一連のアポルフィン型アルカロイドを

精度よく分離し，定量化することができた，（→誌上発

表29）

　5）　殺菌剤による光線過敏症の機序

　ハロゲン化ピスフェノール系殺菌剤（ヘキサクロロ

フェン，ピチオノール）は，しばしば光線過敏症を発

現するとされている，この発生機序を明らかにするた

めに，紫外線照射時におけるラヂカル反応が接触皮膚

炎を惹起することを検討した．（→誌上発表5）

　6）　Ricinの毒性について

　Endotoxinと異った生物学的特性をもつ植物毒蛋白

質Ricineの臓器特異性と毒性発現の様式を検討しつ

つある．

食 品 部

部長心得　慶i田　雅　洋

　概要　昭和48年6月1日付で野村幸雄前部長心得

が本所添加物第2室長に，慶田雅洋前添加物第2室長

が食品部長心得に配置換となった．また9月1目付で

金田吉男前第2室長が第1室長に配置換となり第1室

長の併任がとかれ，薬品部の伊賀宗一郎前主任研究官

が第2室長に任命された．

　海空港における輸入食品の検査態勢が整備され，タ

ール色素の製品検査の基準量が昭和47年8月に120kg

につぎ1試料から300kgにつき1試料に改められ，検

体数の減少し始めたのを機会に部の態勢を改め，研究
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活動を強化し，特別研究・各個研究をはじめ，食品中

の添加物の試験法確立のための基礎研究などに重点を

置くことにした．また特別行政試験についても当部の

存在を特徴づけるものとして積極的に取組んでいる．

　業務成績

　1．　輸入食品検査

　総件数280（農産物109，水産物28，肉製品5，缶

びん詰42，酒類43，各種飲料3，菓子類15，容器包

装・おもちゃ35），うち合格（含要注意）198，不合格

64，無判定18で不合格率は22．8％であった．試験項

目別にすると，総項目数305，不合格66項日（不合格

率21．6％）であった．特徴的なものとしては台湾産し

ようがの浸漬の際に発色剤として使用されたスルファ

ミン酸の検出（60件，不合格6件），ファーセルラン，

むきえびおよび塩くらげ中のほう酸の検出（15件，不

合格0，無判定12）が挙げられる．

　その他，漂白剤中の残存亜硫酸の定量（30件，不合

格1），人工着色料の試験（38件，不合格12），鉛お

よび錫の試験（31件，不合格3），らっかせいおよび

ピーナッツバター中のアフラトキシンの試験（13件，

不合格0），雑豆・タピオカ殿粉等の青酸配糖体の試

験（7件，不合格3），台湾産はり合せ食器中のホル

ムアルデヒドの検出（27件，不合格25），安息香酸の

試験（16件，不合格5），ソルビン酸の試験（46件，

不合格6）などであった．48年7～9月にかけてぶど

う酒37検体のソルビン酸の試験を行ないその一部か

らソルビン酸を検出したが，これらの結果を参考にし

て厚生省は昭和48年12月21目付告示第332号で規

格基準を改め（即日実施）ぶどう酒に対してソルピソ

酸およびソルビン酸カリウムの使用を，ソルビン酸と

して0．2g／kg以下の範囲で許可した．

　2．製品検査

　タール色素の検査件数812件（うちアルミニウムレ

ーキ86件），合格797件（うちアルミニウムレーキ74

件），不合格15件（うちアルミニウムレーキ12件）

で，レーキに不合格品の多いのが目立つが，そのほと

んどが食用黄色5号アルミニウムレーキで，他の色素・

の項によるものであった．レーキ以外は前年度にくら

べて不合格数は減少したが，食用黄色5号および食用

赤色102号に鹿化物と硫酸塩の項で限度量に近いもの

がかなりみられた．また，食用青色1号に100ppm前

後のマンガンが検出されるものがあった（29件中3

件）．

　3．　特別行政試験

　農薬の残留基準設定のための実態調査：昭和47年

度分107検体（びわ，いんげん豆，えんどう豆，きょ

うな，さといも，さやえんどう，しろうり，そばおよ

びみつばの生産地調査と市場調査）の残留有機塩素農

薬の測定結果は昭和48年8月17日に厚生省食品化学

課に報告した．残留量は一般に極めて低い水準であっ

た．48年度は大麦，とうもろこし，きんかん，だいだ

い，えだまめ，からしな，ささげ，たかな，らっかせ

いおよび紅茶の10種類112検体について有機塩素農

薬（アルドリン，ディルドリン，エンドリソ，α・，β一，

γ一およびδ一BHC，ρ，ρ’・DDT，ρ，♪’・DDE，ヘプタク

ロルエポキサイド）並びに：有機りん農薬（パラチオン，

メチルパラチオン，スミチオン，マラチオソ，フェン

チオソ，ダイアジノソ，ロンネル）の残留分析を行な

い現在集計中である．なお48年度は厚生劣予算で炎

光贈りん・イオウ同時検出器付ガスクロマトグラフ

（柳本製作所Yanaco　G80・FPD）を購入したので早速

有機りん農薬の分析に使用した．（→誌上発表21，23）

　食品中の残留農薬の分析法の開発：いちご，日本な

し，ぶどう，みかん，かぼちゃ，きゅうり，トマト，

なすおよびピーマン中のキャブタソ，ダイホルタソお

よびキノキサリン（モレスタン）の分析法，並びにね

ぎ，たまねぎ，にら，にんにく中の残留有機りん農薬

（ダイアジノン，フェソチオン，スミチオン，戸ンネ

ル，マラチオソ，パラチオン）の試験法を確立した．

　牛乳・加工乳の試験：牛乳16件（関東6，中部2，

関西6，中国2），加工乳27件（関東9，中部2，関

西12，中国4）について乳脂肪以外の脂肪の検査を行

った．とくに異常は認められなかった．

　研究業績

　1．特別研究

　“食品に関係ある諸物質の安全性に関する研究”の

一環として“食品中のポリりん酸の作用と安全性に関

する概究”を行った．りん酸塩。縮合りん酸塩などが

広範囲の食品に添加物として使用されているが，りん

酸・りん酸塩の過度の摂取はミネラルの平衡を乱し，

人体に害を及ぼすことも考えられるので，まず食品中

のりん酸塩の定性および定量法の開発から始めた．縮

合りん酸塩の薄層クロマトグラフィーによる分析法を

検討した結果，吸着支持体としてアビセルSFセルロ

ース，展開剤として0。5％ピリジンのアセトン溶液。

水・トリクロル酢酸（70m’，25m’，59）混液を用い

て良好な分離が得られた，また，試料からのりん酸塩

の抽出条件を検討した結果，トリクロル酢酸による除

たん白を行わなくても試料を水でホモジナイズするこ

とにより十分抽出できることを知った．代表的な食品

についてTLCを行ったところ，食肉ハム，食肉ソー

セージおよび清涼飲料水の一部にポリりん酸の添加が
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認められたほかは，大部分の食品ではほとんど正りん

酸の位置にのみ検出された．このように食品から検出

されるりん酸塩はそのほとんどがオルトであり，ポリ

りん酸が添加されても食品の加工貯蔵中により低分子

のりん酸に加水分解されることが考えられるので食品

中のりん酸の定量は正りん酸として定：量する方法で十

分である．モリブデン酸アンモニウムと反応させて錯

体を形成させ，その中のモリブデンを原子吸光法で定

量することによりりん酸を間接的に定量する方法を設

定し，各種食品中のりん酸含量を測定した．

　2．各個研究

　a．　低温灰化・原子吸光法による食：用タール色素中

のヒ素の定量：タール色素のうち食用赤色106号およ

び同青色1号については試料を低温灰化した後，その

他については灰化することなく色素水溶液について直

接原子吸光光度法で測定することにより色素中のヒ素

を迅速かつ定量的に測定できた．本法を食品・畏薬・

医薬品川のヒ素の定量に応用し，平均添加回収率98．2

％，変動係数4．9％の結果を得た．

　b．ガスクロマトグラフィーによる有機りん農薬の

分析に関する研究＝炎光光度検出器付きガスクロマト

グラフを用いて有機りん農薬の迅速スクリーニング法

を検討した．果菜をベンゼン抽出した後，そのまま，

あるいは液・液分配してGCに注入し，りんといおう

の検量線の調製法を調べ，さらに両元素間のresponse

ratioが同定に利用できることを示した．また，　res－

ponse　ratioは保持時間の影響で変動することに着目

し，ピークの半値幅を媒介変数として導入すべきこと

を示した．

　c．乳酸および乳酸塩含量の測定による中和乳の鑑

別：中和剤（炭酸アルカリ等）で処理した牛乳・乳製

品は滴定酸度は低い範囲に収まるが，細菌学的品質お

よび熱安定性は劣るのでその鑑別法を定めることが必

要である，牛乳および還元乳を硫酸銅・水酸化カルシ

ウムで処理して清澄化した後，ρ・ヒドロキシジブェニ

ルで呈色させて，乳酸および乳酸塩含量を測定する方

法を確立した．

薬理微生物部

部長加納晴三郎

　概要　人事面では名大生理学教室へ科学技術庁内地

留学生として派遺せしめた西尾技官が帰干し，また，

大阪府丁丁医学科より松山技官を新たに採用し，尚1

名の欠員はあるが再び活気をとりもどし，業務に研究
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に全員協力して遂行しつつある．

　本年度より厚生省による合成洗剤の毒性に関する綜

合研究にも参加し，新たにこの面の基礎的展開を計る

べき段階に到った．発熱物質に関する研究は当部の柱

として，新たに文部省科研費をえて一層の進展が期待

される．

　業務成績

　国家検定はブドウ糖液948件，リンゲル液34件に

ついて発熱試験および無菌試験を行なったが全判合格

した．輸入食品検査については各種食品の細菌検査を

52件について行ない，不合格件数3件であった．

　その他の試験については当部は関係をもたなかっ

た．

　研究業績

　1．　発熱物質に関する研究

　カブトガニの血球成分が内毒素と反応してゲル化を

おこす反応，すなわちLimulus　testを応用してウサ

ギのPyrogen　testとの相関性を明らかにする研究が

進められ（川崎：毒素シンポジウム1973），さらに，

食品やその他の環境汚染の問題への有力の手段とすべ

く検討を行いつつある．また，発熱物質の脳脊髄液中

の移行性は脳血液関門との相関性があることを各種の

薬理学的手段により明らかにした．（→誌上発表73，

74，75）さらに中枢の発熱機溝に関してはCapsaicin

（トウガラシ辛味成分）が末梢刺戟作用を有すること

を利用し，中枢へ直接投与すれば体温下降をおこすこ

とから，体温中枢の調節機構に有力なてがかりを与え

た．（→学会発表103）

　2．　薬物代謝に関する研究

　発熱物質に関する研究と対比しつつ，発熱時におけ

る物質代謝の変動をアスピリン，アミノピリン等を用

いて詳細に研究した．（→学会発表100）

　3．　農薬，食品添加物等の安全性に関する研究

　農薬ホスベルの2力年間に亘るラットの慢性毒性試

験が終了し，さらに，添加物明パンの2力年間に亘る

ラットの慢性毒性試験を行ないつつある．添加物の催

奇形試験についてはすでに亜硫酸ナトリウム，および

食用赤色105号のラットの催奇形試験を終り，いずれ

も催奇形性はみとめられなかった．（厚生省報告）ま

た，明バンおよび食用黄色4号のラットの催奇形試験

を終ったが，いずれも催奇形性はみとめられなかっ

た．
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北海道薬用植物栽培試験場

場長本間尚治郎

　概要　本年度は栽培試験として，トウキ，センキュ

ウ，シャクヤク，ケシ，ヤクヨウニンジン，ダイオ

ウ，オオレン，ゲソチアナ・ルテアについて，試作は

キハダ，ニンニク，ボタン，ハマボウフウ，ムラサ

キ，アミガサユリ，ハナトリカブト，ミシマサイコ，

チクセツニンジンについて実施した．本年は天候が異

常で，5月から7刀にかけて降雨なく，干ばつの影響

をうけて全般に生育不良であったが，特にケシ，ダイ

オウは不作であった．また8月には集中豪雨のため囮

場は冠水し，センキュウ，ハマボウフウは全減の被害

を受けた．種子交換事業は入手したものは63ヵ所よ

り延367種，発送は34ヵ所延181種であった．また，

’74年用として，名寄周辺のほか道県方面で種子採集

をおこない，その中から108種を種子交換リストに記

載した．

　来場者の案内のほか，栽培農家のトウキ，センキュ

ウ，シャクヤク，ヤクヨウニソジソ等について現地指

導をおこなった．現在，北海道で生産されているトウ

キの基源植物は北海当帰と称されているもので，大和

当帰より品質が劣るので，大和当帰の導入，また北海

当帰もいくつかの系統がみられるので，選抜による品

質の向上が必要と考え，本年は当地方で実際に栽培さ

れているトウキの実態について調査した．また，名寄

周辺の自生キハダの分布その他について調査を実施し

た．

　研究業績

　1）　トウキの栽培試験

　口的：IB化成の施用効果と秋植・春植の比較

　内容＝生育・収量ともにIB化成の施用が対照区に

優っている．また秋植は春植に比べて生育・収量がま

さり，春植は生育で55～73％，収∫正は83％であった．

　2）　センキュウの栽培試験

　11的：IB化成の施用効果と春植・秋植の比較

　内容：草丈・株張は，IB泥用区がIB区，対照区よ

りも僅かであるが良好であった．また秋植は春植より

も生育がまさり，’1瀬は50％未満の生育であった．

　3）　シャクヤクに関する試験

　i）生育試験

　目的：実生苗と株分苗の生育比較

　内容：’72年秋定植した2年生の実生黄と，同じく

本畑7年生の株分苗について，生育を比較したところ

著しい差異はなかった．実生苗・株分苗ともに苗の大

きさと生育の関係は密接で，苗の大・中・小の順に生

育が良好であった．

　ii）収量試験

　目的：花色と根茎収旦について比較

　内容：’68年定植のシャクヤクについて，白花系（一

重，八重）と赤花系（雑）を比較したところ，生育・

収量ともに赤花系がまさっていた，ただし品質や歩留

は白花系が良い傾向を示した．

　4）　ケシの栽培試験

　口的：当地方におけるあへん．種子の収∫辻を調査す

る．

　内容：本年は干ばつの影響で生育収量が極めて不良

であった．6m2当あへん収量は一貫種0．139，トルコ5

0．45g，　P－1099Kは1，00gで，種子はそれぞれ3．1

g，8．6g，12．3gであった．圃場灌水したものは，

平均であへんは4．2倍種子は6．4倍の収量を示した．

また一貫種のあへん収量を前年と比較すると本年は9

％にすぎず，圃場灌水したものは37％であった．

　5）　オオレソの栽培試験

　目的：当地方における生育収量の調査

　内容＝’71年定植のものについて生育を調査した結

果，大苗は草丈27．3cm，株張30．0×32．5cmで中・

小目より良好な生育であった，畑栽培と林間栽培では

前者が生育旺盛で特に山（林カラマツ15年生）に栽培

したものは草丈19．2cmで生育がわるい．これは土地

条件もあるが日照不足が主たる原囚と観察された，

　6）　キハダの栽培試験

　目的：育苗法の確立

　内容：’71年採取し育苗した2年生について移植と

直播の比較は幹長，主幹葉柄数においては，移植区が

わっかにまさり，幹径その他は直播区が優っている．

種子の新古による生育は，’72年産種子のものが前年

産種子のものより良好であった，わずか1年古い種子

でも発芽後の生育に支障を来すことが確認された．

（→誌上発表82，83）

　7）　アミガサユリの栽培試験

　目的：当地方における生育収量を試験する

　内容：’72年9月定植したものについて苗の大きさ

とビニールマルチについて比較した結果，いずれの苗

についてもビニールマルチ区は対照区より生育収量が

良好であった，増殖率は2～3倍で比較的に安定して

いることが確認された．昭和48年度日本生薬学会東

京大会に一部発表した．（→学会発表106）

　8）　その他の薬用植物

　i）ボタン
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　’69年10月に定植した園芸用ボタン22品種につい

て生育収量調査をした結果，花弁の白系（5品種）の

ものが草丈株張が良好で根の収量も多かった．次に紫

系（4品種），ピンク系（5品種）が良好であった．

白系の平均で草丈65cm，株張79×79cm，根重1．3kg

である，株分数は，紫系・赤系・ピンク系が良好で紫

．系は4．0であった．

　ii）ムラサキ

　’70年11月播種，’71年秋定植したものを’73年9

月収穫し調査した結果，平均草丈104cm　1本当乾根

重平均469であった・5m2当乾根重は1．6kg，2aの

実測値は49．8kgであった．

　ii量）ハナトリカブト

　’71年10月定植し’73年10月に掘り上げ大・中・

小に選別して調査した結果，大は弓長15．2cm，国頭

径29．5mm，生根問は44．3kgであった．100個体重

は平均大46・8kg，中20．4kg，小9．4kgであった．

　iv）ミシマサイコ

　’71年5月に播種したものにつき，’73年11月に掘

上げ調査した結果1本当り（20株平均）の根重は，生

重23．2g，乾重12．Ogであった．9月13日調査の草

丈は11．Ocm，株張50。6×70．Ocm，茎数は11，1本で

あった．

春日部薬用植物栽培試験場

揚長小　島　康　平

　概要　本年度の栽培試験はケシ，大麻，トウキ，ス

テビア，センブリについて行ない，試作としてサフラ

ンを行なったほか，シャクヤクの調製方法とペオニフ

ロリソの関係を明らかにした．系統保存栽培はハッ

カ，オニゲシ，クラムヨモギ，サンザシ，サルビア・

スクラレア，ダマセナローズについて，展示栽培とし

てはジギタリス，シャクヤク，ハトムギ，エビスグ

サ，ハブソウ，ボタン，カンゾウなどについて行なっ

た．

　種子交換事業は，入手50件，延べ約700種，配布

40件，延べ約1，000種であった．また種子交換用の野

生植物の採種と調査を埼玉，栃木，静岡の名・県下9カ

所で行ない約400種目種子を保管中である．

　研究業績

　栽培試験

　1）　ケシの栽培試験

　目的：アヘンの世界的不足の状況にかんがみ，原料

植物であるケシの植物体から直接抽出することにより
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アルカロイドを得ることの経済性，企業化の可能性に

ついて検討する．

　内容：本年度は前年度と同様栽植密度と乾物収量の

関係および収穫期，部位別とモルヒネ含量について試

験を行なった．区分は疎植区（2，860株／10a），慣行

区（8，580株／10a），密植区（42，900株／10　a），不間

引目（203，500株／10a），切傷区（8，580株／10a）の

区を設け1972年10月20日播種した．

　茎葉重，果重，果径について：疎植，慣行，密植の

区間を比較するといずれも有意差が認められ，茎葉

重，果径は疎植区が，二重は慣行区が最大値を示し

た．果重と茎葉重の相関は密植区，慣行区において高

い正の相関が認められ，疎植区では認められなかっ

た．風乾収量およびモルヒネ収量は密植区において最

も大となる結果が得られた．（衛試報告92号）

　2）　アサの栽培試験

　目的：麻酔作用の本体であるといわれるTHCを含

まない大麻（以後non－THCとよび）と在来の大麻に

ついて栽培学的見地より比較検討し，野老の栽培化の

可能性を検討する．

　内容：（イ）慣行法に従って栽培し，間引き（5月1日）

後，TLCによるTHCの定性を5月と7月の2回行な

い，non－THC株のみを残した．7月19目（播種後3

ヵ月）草丈2m50　cmで収穫し，収獲物については栃

木県農試鹿沼分場に繊維採取用としての適否調査を依

頼，在来種に対して劣らないという回答を得た．

　（ロ）non・THCの青木種の育成のため，前年度個体選

抜した青木種とおもわれる96株より採種した種子を

4月19日播種し，5月1日，胚軸および葉の裏面に赤

色を帯びている株を抜き捨てた．11月8日，61株よ

り平均10粒，合計605粒を採種し，本年4月播種し，

育成中である．

　3）　ステビアの栽培試験

　目的＝ステビアの特性を知るための水耕栽培（pH

および窒素濃度と生育，収量との関係）

　内容：草丈・弓長・三幅については区間に差異は認

められないが，葉数・乾物重，単位二重当たりの酸化

量はいずれもpH　5．5に較べ，　pH　6．5，7．5において

大きく，適性pHは6．5～7．5の範囲にあることが明

らかとなった．

　窒素濃度による生育・収：量への影響は乾物重，新根

の比率に顕著であり，窒素濃度の高い（80ppm）区に

おいて最大値を示した．
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伊豆薬用植物栽培試験場

場長宮　崎　幸　男

　概要　本年度は冬季降雨が少なく乾燥が長く続き，

かつ気温がとくに低く，冬季の気象がかなり異常であ

った．従って戸外植物はすべて例年になく強い寒害を

うけたことがとくに注目された．主な業務は下記の業

務成績，研究業績の内容のものであるが，このほか栽

培指導関連事項として本年度はステビアに関する各極

問合せ，あるいは種萬分譲依頼が極めて多かったこと

が特筆される．また学会関係の行事として，日本熱帯

農業学会の要請で秋季講演会を当場の責任で開催する

ことになり，10月25～26日，会揚は近くの南伊豆国

民休暇村を使用し，春日部試験場の協力をもえて，一

般講演，シンポジウム，見学などを行ない，盛会裡に

終了した．

　業務成績

　1）系統保存および展示栽培

　主な植物はつぎの通り．

　ラウオルフィア，コカ，ジオスコレア，ユーカリ，

タマサキツズラフジ，サンビロート，クミスクチン，

ムラサキオモト，レモングラス，シトロネラ，パチョ

リ，・ピラニウム。

　2）　野生植物の採集調査

　千葉県平沙浦地区および伊豆地域を対象とし，延べ

53種の採集調査を行ない，また交換用種子64種を採

集し，春日部試験場に送附した．

　3）種苗交換

　概要はつぎの通り．

受入れ　国内

　　　　国外

分　譲　国内

　　　　国外

研究業績

栽培試験

1）　ウコン

15件

15件

47件

1件

目的：栽培法の確立

延ぺ　56種

延ぺ　54種

延ぺ233種

　　　1種

　実績：i）鍾芋の種類と植物の生育，収量との関係

についてポット試験とほ場試験を行なった．ポット試

験では供試系統はインドNo．2，種芋の種類はすべて

丸芋で重量により大芋，中芋，小芋の3段階に区別し

た．ポット当り芋の収量は大芋区最高で中芋区，小芋

区の順に低下したが，芋の増殖率は逆に小芋区最：高で

中芋区，大芋区の順に低下した．ほ場試験では供試系

統は同じくインドNo．2，種芋の種類は：二丁と長芋に

大別し，さらに：丸芋は約12gより40gまで，長芋で

は約5gより19　gに至る一連の重量による段階を設け

た．1株当り芋の収量では全般的に九二が長芋に優る

ようである．つぎに：丸芋の場合は30g以上の大きいも

のより20g以下の比較的小さい場合に芋の増殖率が

大で，1株当り芋の収旦も大きい傾向がみられた。長

芋の場合は同じ重量の種芋でも芋の収量，増殖率とも

に変異が大きく，なお今後の研究を要するが，増殖率

については全般的に20g近い比較的大きい種芋より

も10g以下の比較的小さい種芋の方が優るようであ

る．ii）光線の強さと植物の生育，収量との関係につ

いて戸外でポット試験を行なった．供試系統はイγド

No．2で種芋には長芋を用いた。光線の強さは従来と

同じく無しゃ光（A），金網一重しゃ光（B），金網二重

しゃ光（C）の3区とした．本年度はポット当り芋の収

量，芋の増殖率ともにC区で最も高く，B区，　A区の

順に低下したが，区間の差は少なく有意性は認められ

なかった．

　2）　ミシマサイコ

　目的：暖地栽培の立場からの栽培法の確立

　実績：i）上野水分と植物の生育，収量との関係に

ついてポット試験を実施中．土壊水分の区別は90％

一定（A），生育期90％，冬季50％（B），70％一定

（C），生育期90％，冬季50％（D），50％一定（E）

の5区とし，目下地上部の生育過程を調査中．初期の

生育ではEは他区に比べてやや劣る傾向がみられた

が，生育が進むにつれてEが相対的に良くなり，現在

（49年4月末）では外見的には地上部の生育はEで最

も良く，また，他の4区間の差は殆んどみられない．

ii）光線の強さと植物の生育，収猛との関係について

戸外でポット試験を実施中．光線の強さの区別はウコ

ンの場合と同じく，無しゃ光（A），金網一重しゃ光

（B），金網二重しゃ光（C）の3区とし，現在地上部の

生育過程を調査中．Cでは生育の初期から他の2区に

比べて葉がやや徒長の傾向がみられるが，A，　B二区

間の差は明らかでない．

　3）　ズボイシア

　目的：スコポラミンあるいはヒヨスチアミン含量の

高い優良系統の育成および栽培法の確立．　　　’

　実績：オーストラリアよりη2yoρ0アof4θ3（M）と

屠。肋αア4薦（L）の二種の種子を導入し，発芽試験を

行ない，その後幼植物の生育過程を調査中，発芽結果

は従来のものと大差ないが，ジベレリン処理により発

芽改善の傾向がみられた．幼植物の生育に関しては無

加温ビニールハウス内での素焼鉢栽培と戸外での直植



業 務

栽培について調査中であるが，無加温ビニールハウス

内では両種とも寒害は全くみられない．一方，戸外で

は本年は寒さが厳しかったせいもあるが，Mでは枝葉

の枯死が甚だしく強い寒害がみられた．しかししでは

枝葉の枯死程度は軽く，Mに比べてはるかに耐寒性の

強いことが認められた．また全般的にLはMに比べて

茎や分枝の伸長速度が早いが，葉形はLはMに比べて

細長い特徴がある．

　試　作

　1）　ステビア

　目的：甘味資源開発の立場から栽培法の概要を明ら

かにする．

　実績：ほ場栽培2年生株の収量調査を行なった．植

栽間隔60x50　cm，年収穫回数は1回（8月20日）と

2回（6月23日と8月21日）．1心当年間収量は全区

上部風乾重で1回刈164。89，2回刈78．79，葉の風

乾重は1回刈62．6g，2回刈40．49で，収量そのもの

は1回刈が2回刈に優る傾向がみられたが，全地上部

に対する葉の割合は1回刈38％，2回刈51％で，前

者ではステビオサイドが多く含まれる葉の割合が低下

し，逆に本成分が殆んど含まれない茎の割合が増加す

ることが認められ，収穫上の問題点を残している．

（→誌上発表85，86）

　2）　シソナモムム

　目的：漢薬原料ないし香辛料に適する主な種類の栽

培法を明らかにする．

　実績：co55毎（C）と忽ン1碑勧翅（Z）の百種の幼植

物の生育調査を継続中．Zは耐寒性が弱く，戸外での

越冬は全然不可能なことが確認されているが，昨年度

盛んど寒害をみなかった無加温ビニールハウス内でも

本年度は寒さが厳しかったため新鋼部が黒褐色に枯死

し，かなりの寒害をうけた．Cはビニールハウス内で

は冬季生育は停止するが，寒さの厳しかった本年度で

も上記のZのような寒害は全くみられなかった．Cは

戸外での越冬の可能性も考えられるので8月上旬，茎

長約20cmの3年生植物を戸外に定植したが，本年度

は異例の寒さであったこともあり，現在（49年4月

末）地上部は死んど完全に枯死しているので越冬は困

難のようである．しかし適当な時期に定植し，壷口期

には冬季若干防寒措置を講ずれば越冬の可能性もある

ように思われる．

　3）　ヒブラウレア

　目的：ベルペリン資源開発の立場から栽培法の概要

を明らかにする。

　実績：温室内の素焼鉢栽培で生育調査を継続中．
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和歌山薬用植物栽培試験場

場長大　野　忠　郎

　概要昭和48年4月1日付で木下孝三前場長の後

をうけて春日部薬用植物栽培試験場栽培管理室長大野

忠郎技官が場長に昇任した．

　昭和48年度の気象状況は気温においては概して順

調であったが，降水量は全年を通じて平年に比し8％

程度少なく，特に夏の6月，7月，秋の11月から初冬

の12月にかけてきわめて少なかった．このためミシ

マサイコの生育は不良であった．また，5月上旬に強

風，豪雨があり，そのためケシは液汁の分泌が少な

く，あへん収量はきわめて減収となった．しかし大麻

および標本植物の生育は順調に経過した．

　業務成績

　栽培試験以外の業務は次のようであった．

1．

2．

3．

4．

5．

6．

薬用植物栽培質疑応答　　　　　18件

ヶシその他薬用植物種苗分譲　　9件

植物調査採集採種　近隣の和歌山県日高郡内で

4回実施，計69種採集

ケシ作況調査　和歌山県2回

ケシ餅作者栽培講習会　2回

和歌山県，岡山県　　各1回

あへん法違反ケシ科植物鑑定　　2件

　研究業績

　1．標本薬用植物栽培

　目的：代表的薬用植物を栽培し，一般に展示し，種

苗を育成し，各種の試験の材料に供用する．

　内容：熱帯，亜熱帯産39種，温帯産122種を栽培

し，いずれも生育順調である．

　2．大麻に関する試験

　目的：各地の系統を栽培し，その特性，葉収量など

を調査し，栽培上の資料を得る．

　内容：生育順調で生体総重，生葉収量など例年にな

く多かった．系統によりかなりの生葉収量の差異が認

められた．雌雄別にみると例外はあるが，草丈は雄株

が高く，生体総重，生葉収量は雌株のほうが多い傾向

を示した．

　3．　ミシマサイコに関する試験

　目的＝当地方における栽培法を確立する．

　内容：前年と同様に肥料3要素試験を行なうべく播

種し，発芽は良好であったが，その後6月，7月の例

年にない乾燥のため枯死するもの多く，試験を実施し

得なかった．
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　4、　オウレンに関する試験

　日的：当地方における栽培法を確立する。

　内容111月29日苗床に播種して育苗するとともに，

日高郡美山村の杉林中に12月3日播種し，林間試作

を開始した．

　5．　ケシに関する試験

　目的：優良品種の育成，栽培法の改善，栽培技術の

保存ならびに生育上の基礎的資料を得ようとする．

　内容：次の10試験を実施した．

　i）品種および系統の保存，特性調査

　目的：各地の品種，系統を栽培し，その特性を調査

し，これを保存し，品種改良の材料に供用する．

　内容＝全般的にあへん収量が少なかったが全品種採

汁，採種し，保存することができた，また過去10年

間の成績の平均値を比較した結果，あへん収量が一貫

種に劣らないもの22系統，モルヒネ含量が一貫種に

比し劣らないもの50系統，モルヒネ収量が一貫種に

比し劣らないものが17系統あることがわかった．

　ii）系統選抜試験

　目的：栽培地より観察により優良な系統を選抜し，

その生産力を検討する．

　内容：烏口点前の強風豪雨のため一般にあへん収量：

少なく，モルヒネ含量も低かったが，選抜系統はあへ

ん収量においていずれも一貫種に比しすぐれ，モルヒ

ネ含量はやや劣るが，モルヒネ収量は2系統を除き他

はいずれもすぐれていた．

　iii）一貫種個体選抜系統検定試験

　目的：一貫種の個体選抜により得た系統につきその

生育，生産力を検定する．

　内容：全般的にあへん収量少なく，モルヒネ含量も

低かったが，4～6系統を除き他はあへん収量，モル

ヒネ収量とも一貫種よりすぐれていた．過去7年間の

平均値を比較した結果，あへん収量において一系統は

他のすべての系統より劣っていた．また，モルヒネ含

量，モルヒネ収量において系統間に有意差が認められ

た．

　iv）巨大萌果型育成交配系統検定試験

　目的：扁平型系統の一貫種との交配によって得た中

間型の球状巨大朔果の系統につき，その生育，生産力

を検定する．

　内容：選抜系統は草丈高く，莇果は球状巨大萌果で

あり，過去13年間の平均値を比較すれば，あへん収

量，モルヒネ収量：において一貫種より明らかに劣り，

モルヒネ含量は一貫種と差はないが，その特異形質は

育種的価値大きく，保存しておくべきである．

　v）早生型育成交配系統選抜検定試験

　目的：愛知系統と一貫種との交配により得られた系

統につき，その分離状況，生産力を検定し，早生で多

収の系統を育成する．

　内容：全般的に採帰期における生育不振のため，あ

へん収量は少なかったが選抜系統はすべて一貫種に比

しモルヒネ含量高く，また2系統を除く他のすべての

系統はモルヒネ収量において一貫種にまさり，そのう

ち約4分の1の系統は一貫種の2倍以上のモルヒネ生

産力を示し，強風，豪雨のような気象的災害に強いこ

とが認められた．また，過去9年間の平均値を比較し

て，あへん収量において一貫種にまさるもの3系統が

あることがわかった．

　vi）耐病性育成交配系統選抜検定試験

　目的：トルコ系統と一貫種との交配により得られた

系統につき耐病性，多出の系統を育成する．

　内容：選抜系統はいずれも葉面に病斑少なく耐病性

を示し，あへん収量，モルヒネ含量，モルヒネ収量す

べてにおいて一貫種に比しすぐれていた．草：丈，葉

数，開花期，萌果などは一貫種と同様である．

　vH）耐寒性育成交配系統選抜検定試験

　目的：トルコ系統と一貫種との交配により得られた

系統につき耐寒性，多収の系統を育成する．

　内容：不作の年であったが選抜系統はあへん収量に

おいて3分の2以上の系統が一貫種に比しすぐれてお

り，モルヒネ含量はやや低かったが，半数以上の系統

が一貫種に比しすぐれていた．モルヒネ収量において

はあへん収量と同様である．

　viii）土壌の種類に関する試験

　目的：各種異なる土壌にケシを栽培し，その生育，

収量などを調査し，栽培上の資料を得ようとする．

　内容：過去5年間の成績の平均値を比較すると腐植

土に栽培したものが最もすぐれ，腐植壌土，砂質壌

土，粘質壌土，砂土，火山灰土がこれに次ぎ，粘土は

最も劣っている．これは土壌の有機質含有量と通気性

によるものである．

　ix）採汁時期試験

　目的：採汁時期の変化が収量品質におよぼす影響を

調査し，採汁の適期を判定する．

　内容：開花後9日～15日煎汁開始の各区が最高であ

り，本年のように気象状況が不適の年にはやや早期に

出汁を開始することが望ましい．

　x）採汁方法試験

　目的：切取法と門司朝講法を比較し，労力関係を考

慮し，再検討する．

　内容：過去8年の平均値を比較すると両法による収

量の差異は認められない．労力を考えると宵切朝掻法



業 務

によるほうが有利と思われる．

種子島薬用植物栽培試験場

場長高　城　正　勝

　概要　本年度実施した主な業務は，下記のような研

究業績のほか，薬用植物生産者達への栽培指導，展示

および保存植物の管理，種苗交換，南西諸島の植物調

査，九州管内における薬用植物の栽培および自生薬用

植物の採集販売等に関する実態調査，交換用植物種子

の採集を行なった．

　栽培試験はウコン，ガジュツ，ステビア，ズボイシ

ア，ミシマサイコおよびニッケイ属植物で，その他熱

帯，亜熱帯産イノコズチ属植物の試作を実施した．

　業務成績

　1）　栽培指導および実態調査＝西之表市および中種

子町の耕作四達ヘガジュツの栽培指導．鹿児島県大崎

町および宮崎県日向市の生産者達ヘミシマサイコの栽

培指導を実施した．

　2）　植物採集：島内全域および沖縄本島北部地方に

て亜熱帯植物50種採集．

　3）　種苗交換：台湾と有用植物種子の交換を行なっ

た．

　研究業績

　栽培試験

　1）　ウコンの栽培に関する試験

　i）植付けの深さに関する試験

　目的：同属のガジュツでは明らかに収量差が認めら

れた．ウコンにおいても同様な結果が予想されるので

究明する．

　内容：試験区は植付けの深さによってOcm区，5

cm区，10　cm区，15　cm区および20　cln区の5区と

した．肥料は石灰窒素を植付7日前に全面散布し，堆

肥，鶏糞，骨粉，菜種油粕および化学肥料を基肥とし

て植付けの4月12日に施し，その後2回三要素を追

肥した．収穫は49年1月17～22日に行なった．収量

は10株平均15cm区が最高で360．6g，ついで20cm

区が316．1g，10　cm区316．Og，5cm区294．7g，

最低はOcm区で209．59を記録した．収率は10株平

均15cm区が7．624倍，20　cm区が6．697倍，10　cm

区6．653倍，5cm区6．284倍，　O　cm区が4．439倍で

植付けた種いもの深さが深い程好収量を得ることが判

明した．実際栽培では追肥後の深い土寄せが栽培上の

決め手になることは事実である．

　ii）一芽栽培試験
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　目的：本邦では結実しないため無性繁殖以外に増殖

の方法がない，しかも他作物に比して収率が低い関係

上，利用できない小いもを育成して翌年の種用に役立

てる．

　内容：1個平均6．5gの小いもを48年4月12日に

株間10cmに植付けた．植付前に石灰窒素をほ場に散

布し，堆肥，鶏糞，骨粉，菜種粕および化学肥料を基

肥として施し，追肥は2回三要素を施した．

　収穫は49年1月19日に行なった．収量は1株平均

120．2g，収率にして18．492倍であった．本試験によ

り一芽栽培，いわゆる小いも栽培による翌年用種ウコ

ンの確保は可能であることが認められた．

　2）　ガジュツの栽培に関する試験

　i）連作試験　2年目

　目的：連作によるガジュツ栽培の適否を知り栽培法

を確立する．

　内容：1個平均65．3gの種ガジュツを48年4月25

日に植付け，49年1月9日収穫した．収量は1株平均

165．2gで，1年目の収量158．3gに比してやや上廻っ

た．収率は1年目が2．454倍，2年連作が2．545倍で，

2年連作による減収は認められず，かえって増収を記

録した．

　ii）植付後2年目の収量

　目的：ガジュツは通常4～5月に植付け，翌年2～

4月に収穫する．しかし労力その他の関係で植付後1

年目に収穫できない場合は，そのままの状態で更に1

年肥培管理せねばならない．2年間継続栽培した場合

と普通栽培と如何なる有意差を生ずるかを比較して栽

培法を改善する．

　内容：試験区は1／10a宛4区設け，1個40～50gの

種ガジュツを畦幅60cm，株間30　cmに47年5月9

日に植付け，49年1月10日に収穫した．肥料は基肥，

追肥共に化学肥料を施した．収量は2年収穫区1株当

り645．6gで，普通栽培区の324．8gに比し1．99倍の

成績を得たが，普通栽培区では更に1年の栽培が見込

まれるので，2か年の収量比はほぼ等しいものと考え

られる．．従って，そのままほ場に放置し，収穫が2年

目になっても支障ないことが判明した．

　3）ステビアの栽培に関する試験

　i）種子島における収量について

　目的：本植物の特性を知り，甘味資源開発と種子島

における刈取り回数による収量の比を明らかにする．

　内容：試験区は当初，1回刈取区，2回刈取区およ

び3回刈取区の3回としたが，8月14日の台風10号

により3回刈取区は中止した．試験株は47年4月23

日に箱播し，同年6月10日に定植した2年生株で，
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肥料は48年3月1日に鶏糞，骨粉および化学肥料を

施し，その後2回化学肥料を追肥した．収量は3回刈

取区（実際は2回で第1回目が5月21日，第2回目

が8月6日に採葉）は：1株平均生葉重123．2g，2回

刈取区（実際は1回で8月6日に採葉）は106．Ogを

計旦した．風乾重は3回刈取区が37．8g，2回刈取区

が44．2gで3回刈取区（実際は2回）より2回刈取区

（実際ば1回）の方が良好な成績を示した．

　4）　スポイシアの栽培に関する試験

　i）2年生植物の成績

　目的：種子島における生育および収量その他につい

て調査し，栽培法確立の資料とする．

　内容＝47年6月に場内に植栽している母樹から採

種し，7月28日に箱播した，2回仮植後，48年4月

2日にほ場へ定植した，肥料は堆肥，鶏糞および化学

肥料を誌肥に，追肥は化学肥料を2回根元に施した．

樹高は4月20日に平均55．3cmであったが12月10

日目は199．2cmを記録した．

　採葉はNo．1を12月18日に，　No．3を12月20日

に，No。5を12月21日に樹の全葉を摘んだ．生葉重

はNo．1が1，123．5g，　No．3が761．2g，　No．5が

1，273．4gで，風乾重量はNo．1が259．7g，　No．3が

162．9g，　No．5が282．39を計量した．

　5）　ミシマサイコの栽培に関する試験

　i）種子島産種子の発芽試験

　目的：種子島にて栽培した種子の発芽率を明らかに

し，栽培法を確立する，

　内容：試験区を5区設け，47年12月～48年2月に

採播した種子を1箱300粒宛48年2月21日に播き，

ビニールハウス内で管理した．発芽開始は3月10日

で，播種後17日目であった．発芽勢は播種後25日目

に記録した．

　発芽率はA区が78．33％，B区が78．67％，　C区が

78．33％，D区75．33％，　E区74，33％を示し，稚苗時

のり病枯死苗もなく概して良好な発芽率を記録した．

　ii）1年生植物の生育および収量

　口的＝種子島における1年生植物の生育過程を観察

記録し，経済栽培の資料とする．

　内容：前記発芽試験によって得た苗を48年4月10

日ポリ鉢に仮植し，4月29～30日に畦輌60cm，株間

10cmの2条千鳥に定植した．肥料は鶏糞，骨粉，菜

種油粕および化学肥料を基肥に施し，追肥は2回化学

肥料を使用した．収穫は48年12月に行なった．1株

最大の生玉堤は17．5g，最小が3，7g，平均は9．2g

で，主根重の最大は10．1g，最小が2．5g，平均は

4．96gであった．主根風乾重は最大が4．12g，最小が

1．17g，平均2．14gで10a当りの収量は72．09gであ

った．

　系統保存および展示栽培

　下記の植物については系統保存ならびに展示の立場

から栽培を実施継続中である．

　Rauwo1丘a属，コカ，キナ，クミスクチン，サソビ

ロート，レモングラス，シトロネラ，ウィタニア，ハ

ズ，レモソコ・一カリ，セイロンオリーブ等である．
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誌　上　発　表 Summaries　of　Papers　Published　in　Other　Joumals

1　Syntheses　of　3・and　4・Alkylaminomethy1・

　　　　　pyridazines

　　　　　Shozo　KAMIYA　and　Genzo　OKusA：C加，π．

　　　　　飢αアηz．13κ”．　（τo々」yo），　21，　1510　（1973）

　Severa13－and　4－alkylaminomethylpyridazines

were　prepared　from　3－hydroxypyridazine　1・oxlde

and　3－hydroxy－6－chloropyridazine　1陽ox1de，　respec曽

tively，　using　the　Ivlann三ch　reaction．

　3，5－Bis（morpholinomethy1）pyridazine　was　analo－

gously　prepared　from　3－hydroxypyridazine　1－oxide．

2　　　The　Aromatisation　Reaction　of　J7・9（11）・Tri・

　　　　　terpenoids

　　　　　Masamichi　FuKuoKA　and　Shinsaku　NAToRI：

　　　　　0カθ”多．P乃α7〃z．　βz‘〃．，22，　1035　（1974）

　The　anthrasteroid・type　rearrangement　of　bauera－

7，9（11）一dienyl　acetate（1）was　reexamined　and

the　structure　of　the　product　（2）　proposed　by

Rao　was　proved　to　be　erroneous　and　the　cQrrect

structure（3）was　established．　The　same　aroma・

tisation　reaction　was　applied　for　7，9（11）・dienes

of　lanostane，　tirucallane，　arborane，　and　fernane

series　of　triterpenoids　and　the　same　type　of　hy－

drocarbons　were　obtained　in　good　yields．

sis　of　pigment　A’aheavy　atom　derivative　of

pigment　A．

　Pigment　A’crystallizes　in　the　triclinic　system，

space　group　Pi，　with　u：11t・cell　dimensions　a＝9．08

A，bニ14．63A，　c＝・7．43A，α＝101．5。，β＝97．2。，7

＝：92．10，　z＝2。

　The　structure　was　solved　by　the　heavy　atom

method　and　re丘ned　by　the　least－squares　method

toanRvalueofO．065．
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Studies　on　the　Mechanism　of　the　Voges・

Proskauer　Reaction

　The　Crystal　Structure　of　Pigment　A，

Keili　KIJIMA，　Takeichi　SAKAGucHI＊　and

Yoichi　IITAKA＊＊：C乃θ7π．勘αプ初．、B〃．，21，

2529　（1973）

　The　structuτe　of　pigment　A　obtained　in　the

Voges－proskauer　reaction　was　determined　as　2一（4－

methyl・2－morpholino・1H－5－imidazolylmethylidene）一

1，2－dihydro・1・oxonaphthalene，　by　the　X－ray　analy一

4

　＊Faculty　of　Pharmaceutical

　　　versity　of　Chiba

・＊＊Faculty　of　Pharmaceutical

　　　versity　of　Tokyo

Science＄，　Uni一

Sciences，　Uni。

Voges・Proskauer反応の呈色機構に関する研

究

木嶋敬二，坂口武一＊：薬誌，93，831（1973）

　Voges－Proskauer反応の呈色機構を究明するため

に，　1－pheny1－1，2・propanedione（1），　morpholino－

amidine（II）およびα一naphthol（III）をアルカリ性

で反応させた．得られた呈色液からTLCによりPig・

ment　A’，　C’，　B’が主スポットでその他E’のスポッ

トがみられた．またUVランプによってD’，および

F’のスポットを認めた．D’のスポットに皿のアルカ

リ溶液を噴霧すると赤紫色になるので色素生成の中間

体であろうと思われた．そこで1およびHを反応させ

反応液から淡緑色の粉末としてD’を単離した．構造

については得られた物質のNMRおよびMassスペ

クトルなどから検討した．

　NMRスペクトル（δppm）では1．60（3H，　s，

　　　　　　　　　　　　　　　　　
一CH3），3．68（8H，　s，　O　　　N一），4．20（1H，　b，　OH），

　　　　　　　　　　　　　　　　＼一

お・び・…一・・3・（・H・m・〈〉一）・Massスペ

クトルでは，M＋；擢／θ259，精密質量測定値259．130，
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計算値259．132を得た．この値と元素分析値から分子

式をC14H1702N3とした．また各々．のフラグメントイ

オンについて精密質量測定を行なった．以上のことか

らD’の構造を2－morpholino・4－hydroxy－4・methy1・5・

pheny1－4－isoimidazole（IV）と決定した．また1，　H

およびmを用いてpigment　A’およびpigment　C’を

単離し，それらの構造はそれぞれ2一（2－morpho1ino・4・

pheny1－1H－5・imidazolylmethylidene）一1，2・dihydro・1－

oxo－naphthalene一一一2－morpholino－5－phenyl・4一（2・

morpholino・4－phenyl。1H－5－imidazolylmethylidene）一

isoimidazoleと決定した，

　なお，さき｝こ得られたD’に皿のアルカリ溶液を作

用して得られたpigment　Aおよびpigment　Cはそ

れぞれpigment　A’およびpigment　C’と同一物質

であることを確認した．

＊千葉大学薬学部

5　　ハロゲン化ビスフニノール系殺菌剤の光化学的

　　　生成物について

　　　二二典子，持田研秀：衛生化学，20，86（1974）

　Hexachlorophene，　dichlorophene，　b至thionolなど

のハロゲン化ビスフェノール誘導体は，イソプロパノ

ール中，窒素ガスを通じながら紫外線を照射するとき

脱塩素化体に変換した．この光分解のみかけの反応速

度はビスフェノール濃度に関して一次反応であり，分

子中の塩素数が多いほど反応は遅くなった．2塩素を

含むdichloropheneの光分解は脱塩素化が遂次反応で

進行し，5・chlor。一2，2’一dlhydroxydipllen｝・1　methaneを

経て2，2’一dihydroxydiphenyl　methaneを生成した．

同様に4塩素を含むbithionolも光分解し脱塩素体を

生成した．一方，dichloropheneはアルカリ水溶液中

において，脱塩素生成物をほとんど生じなかった。

6 The　Abso1皿te　Con丘gumtions　of　I⊃terosins，

1・lndanone　l）erivatives　from　Bracken，　Pferε・

dεπ配ααμπ’照襯var．」αεfπ8cμ加ηε

Masanori　KuROYANAGI，　Masamichi　FuKu－

oKA，　Kunitoshi　YoslilHIRA　and　Shinsaku

NAToRI：C乃θ海．　P12α77π．8z‘〃．，22，723（1974）

　The　absolute　con丘gurations　of　pterosins，　ses－

quiterpenoids　having　1－indanone　nucleus，　were

established　by　degradation　and　derivation　reactions

and　physical　data　especially　by　CD　as　follows：

X
○

X＝CH20HB
X＝COOH　E
X＝CH2Cl　F

0

鴛1幽1■

X＝CH20COCH＝CHCH31socrotonyl・B
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Structures　of　Chaetoglobosin　A　and　B，

　　　　　Cytotoxic　Metabolites　of　C距αεfo」π加m　gJo・

　　　　　bo8麗配

　　　　　S．SEKITA，　K．　YosH【HIRA，　S．　NAToR1　and

　　　　　H．KuwANo＊：T6〃α乃θ〃。η　ムθξκγ3，1973，

　　　　2109

　From　the　extract　of　C1；αθ’oηz’μ，πgJoδ05κ〃呂three

metabolites　named　chaetoglobosin　A，　B，　and　C，

causing　polynuclear　cells　in　cultured　HeLa　cells，

were　isolated　and　the　structures　for　A　and　B　were

prQposed　as　l　and　2　chieny　from　precise　NMR

examinations．　The　structures　suggested　that　the

toxins　belong　to　a　new　type　of　cytochalasans．

N
H

グ

1 NH
　　　δc

　　　o（

　　　　　　CH

OH
碁｝9＼CH，

　　　　　　　　　＼，・CH・

　　　　　　　　　　　　！H

　　　　　　　　　　　。A

　　　　　　　　　　　　、CH事　　　　　　　H／

葺＼窒戟A

　　　　　　　　　　　　　　　（2）

for　their　production　of　toxic　metabolite（s）．　A1－

though　three　of　the　strains　showed　the　toxicity

for　cultured　HeLa　ce11s　and　mice　and　the　metab－

01ites　were　not　identical　with　the　known　metab－

01ites，　attempts　to　isolate　toxic　principle（s）were

abandoned　due　to　their　instability．　In　the　course

of　the　work　cynodontin，6－methylsalicylic　acid，

and　an　unidentified　phenol　of　mp　191～193。，　and

a　chromanone　were　isolated．　The　chrornanone

was　proved　to　be　identical　with　LL－D253α（（2R）一

5－hydroxy・6一（2’一hydroxyethyl）・7・methoxy－2・methyl－

chromanone）（．み0呪g．　C乃ωπ．，37，1636（1972））．

＊東京大学医科学研究所

＊三共中央研究所

8　　　Trite叩enoids　of　Lanostane　gmup　from

　　　　　Fruit　Bodies　of　Nine　Basidiomycetes　Species

　　　　　Akiko　YoKoYAMA　and　Shinsaku　NAToRI：

　　　　　C乃8η3．p乃αノブπ。βκ〃．，22，877　（1974）

　Eight　species　of　Aphyllophorales　and　one　species

of　Agaricales　of　Basidiomycetes　were　examined

for　the　triterpenoidal　constituents．　Five　known

acids　and　one　new　acid（12β一hydroxycarboxyacetyl－

quercinic　acid）were　isolated　and　identi£ed．

9 　　　Some　Observations　on　the　Metabolites　of

　　　PゐωηαSpecies

　　　Chikako　TAKAHAsHI，　Setsuko　SEKITA，　Kuni－

　　　toshi　YosHIHIRA，　Shinsaku　NAToRI，　Shun－

　　　ichi　UDAGAwA，　Hiroshi　KuRATA，　Makoto

　　　ENoMoTo＊，　Kohichlro　OHTsuBo＊，　Makoto

　　　UMEDA＊and　Mamoru　SAITo＊：C乃〃η．　P加〃π．

　　　Bμ〃り　21，2286　（1973）

Fifteen　strains　of　P乃。溜αspecies　were　examined

10

　　ヨウ化インシュリン

液，ヨウ化PVP
ついて，純度試験を薄層ゲルロ過法を用いて検討した．

　　これら放射性医薬品の分子量に基づいて，ヨウ化イ

ンシュリン（1251）液，ヨウ化PVP（1311）注射液は

Sephadex　G－50　super員neをヨウ化IgE（エ251）液は

Sephadex　G－200　supe面neを用いて湿った薄層ゲル

上にスポットし，展開溶媒は精製水を用いて1．5～5

時間展開を行なった．

　本法によりこれら製剤中に放射性不純物として含ま

れている遊離ヨウ素およびヨウ化タンパクが充分検出

されることを認めた．

〃

ヨウ化インシュリン（1251）液，ヨウ化19E（1251）

液，ヨウ化PVP（1311）注射液の純度試験につ

いて（放射性医薬品の品質および試験法に関す

る研究（第4報））

浦久保五郎，永松国取，池淵秀治：1～α4観∫o一

’oρ63，23，（6）342（1974）

　　　　　　　　　　　　（1251）液，ヨウ化IgE（1251）

　　　　　　　　（1311）注射液の高分子製剤3品目に

放射性医薬品の純度試験法に関する研究一ヨウ
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　　　化ポリビニルピロリドン（1311）について一

　　　浦久保五郎，永松国助：原子力平和利用研究成

　　　果報告書，1973，282（1973）

　PVP（1311）（ヨウ化ポリビニルピロリドン（1311））に

ついて放射性医薬品基準の純度試験法を確立する目的

でPVP（1311）を用いてペーパークロマトグラフィー

および薄層ゲル四過の至適展開条件を検討した．

　その結果ペーパークロマトグラフィーではイソプロ

パノール／2N－NII4011（4／1）で，また薄団ゲル浦過で

はSephadex　G－50　supernneを用い精製水で展開す

ると，展開時間およびスポットのまとまりから好結果

を得た．

12　海産生物中の放射性CoおよびFeのイオン交

　　　換分離および電着の併用による分析

　　　亀谷勝昭，池淵秀治，武岡育子，浦久保五郎：

　　　衛生化学，20，107（1974）

　海産生物中の放射性CoおよびFeの分析法がイオ

ン交換分離と竃着を応用した方法で検討された．

　放射性CoとFeは陰イオン交換樹脂柱に吸着させ，

前者を4NHCIで，後老を0．6NHC1で溶離した．

それぞれの溶離液は蒸発乾固し，放射性Coを含む残

渣は塩化アンモニウムおよび亜硫酸水素ナトリウムを

含むアンモニア水に溶解し，放射性Coを放射能測定

のために0．5Amp／cm2で銅板に竃着した．放射性Fe

を含む一方の残濱は，シュウ酸アンモニウム・クエソ

酸溶液に溶解し，放射性Feを上記と同様な目的で，

o，2Amp／cn12で銅板に電着した．これらの力法にお

いて，両核種の放射化学的収率は97％以上を示した．

　また上に記した方法で，原子力発電施設近傍の敦賀

湾沿岸で採取された海草について放射性CoおよびFe

の分析を行なった結果，放射性CoおよびFeの濃度

は2pCi／g灰以下であることが明らかとなった．

13　　紅麹色素の衛生化学的研究（第1報）

　　　石綿　肇，渡部美知子，谷村顕雄：自衛誌，15，

　　　36　（1974）

　紅麹色素について研究するため，まずはじめに紅麹

色素・タンパク結合体のタンパク分解酵素による分解

を行なうとともに分解物の検索を行なった．実験に用

いたものはダイズカゼインに紅麹色素が結合したもの

であり，パンクレアチン等により一部分解された，こ

の分解物を2種類の展開剤を用いてTLCを行なった

ところ単一のスポットが得られた．一方，“モナスコ

ルブリン”のメタノール溶液に各種アミノ酸を懸濁さ

せ一昼夜放置したところ反応液は燈色から赤紫色に変

色していた．このものについてTLCを行なったとこ

ろ，“モナスコルブリソ”一リジン結合体のR∫値と分

直物のR∫値が一致した．

14　　食品中のポリソルベートの検出法

　　　石綿　肇，渡辺晴美，林敏夫＊，谷村顕雄：自衛

　　　誌，　14，　425　（1973）

　食品中のポリソルペートの試験法について検討を行

なった．すなわち，食品中のポリソルベートをジクロ

ルメタン・エタノール四聖で抽出したのち，薄層クロ

マトグラフィーにより確認する方法について検討した

結果，良好な成績を得た．

　種々の食品について本法を適用して回収率を求めた

ところピクルスの131％，ショートニングの32％を

除き定性試験にはほぼ満足できる値であった，なお鶴

田限界を求めたところ，食品の種類によって異なるが，

10～100ppmであった．この方法を28種の食品に応

用したところ，17種の食品ではポリソルベートは検出

されなかったが，かん詰プリンからはポリソルペート

が検出された．

15

＊国民生活センター

過酸化水素処理によリ食品中に生成する異常成

分に関する研究（第2報）ゲりシンよリ生成す

るホルムアルデヒドについて

石綿　肇，谷村顕雄：食衛誌，14，249（1973）

　グリシンをH202で処理した反応液中に鳳。曜K－

12の生育阻害物質が存在することから，この阻害物

質の同定を行なった所ホルムアルデヒドであることが

確認された．以上のことから，食品をH202処理した

場合にもホルムアルデヒドが生成されるか否かについ

て検討した，通常行なわれている条件とほぼ同様に自

家製かまぼこについてH202処理を行なったところ，

約6ppmのホルムアルデヒドが倹出された．このか

まぼこおよび市販の食品についてさらに高い濃度で

H202処理したところ，20～30　PPm，さらに室温で1

週間放置したところ40～60ppmのホルムアルデヒド

が検出された，

18　　糖アルコール類のガスクロマトゲラ7イー

　　　加藤三郎，下田通敏，金子次雄：食衛誌，14，

　　　583　（1973）

　単糖アルコール11二種および二糖アルコール9二

種につぎ，メチル，トリメチルシリル（TMS），アセ

チル，トリフルオロアセチル（TFA）およびヘプタフ
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ルオロブチル（HFB）誘導体の調製法を検討して，溶

剤，反応試薬，温度および時間と反応性の関連につい

てのべ，これら誘導体の無極性～極性のカラム11種

について保持値を測定し，これら糖アルコール類の分

離分析における条件選定について報告した．

17　　食品中の残留農薬分析法に関する研究（第10

　　　報）農作物中のカルバリルの残留分析法

　　　武田明治，関田　寛，大槻久美子，高松千賀子，

　　　田辺弘也：食衛誌，14（5），467（1973）

　農作物中のNACの残留分析法について検討した．

NACのアルカリ即下におけるかニトロベンゼンジア

ゾニウムフルオロボレートとの反応呈色物は酢酸軸性

下におけるものより安定であったが，カーパメート剤

のいくつかは分析を妨害することが見出された．

　凝集液によるクリーンアップは，試料中に多くの着

色物を含有するものでは着色物の除去が不十分であ

り，さらにクリーンアップが必要である。残留農薬を

試験業務として分析する場合，カラムクロマトグラフ

ィーによるクリーンアップが便利である．

　本法におけるNACの添加回数率は91％から96．5

％の範囲にあった．

19　　食品中の残留農薬分析に関する研究（第12報）

　　　タマネギ中の残留有機塩素農薬分析法

　　　武田明治，鈴木　隆，大槻久美子，関田　寛，

　　　藤沢佳津子＊，星　美恵子：食衛試，14（6），574

　　　～579　（1973）

　13種の有機塩素農薬の酢酸々性過マンガン酸カリ

ウム処理に対する安定性を検討すると共に，本処理法

によるタマネギ中の含硫黄化合物の除去および残留有

機塩素農薬の分析法について検討した．今回倹討され

た条件下において，アルドリンとヘプタクロールが最

も不安定であり，ついでρρ’一DDEと〃一DDDであっ

たが，これらを除く有機塩素農薬は比較的安定であっ

た．過マンガン酸カリウムでタマネギの抽出物を処理

することによって残留有機塩素農薬の分析を妨害する

含硫黄化合物の除去が可能なことが見出された．この

処理法を基本とした分析法でアルドリン，ヘプタクロ

ール，ρρρ・DDEおよび♪ρ’・DDDを除く有機塩素農薬

は77～99％の添加回収率を示した．なおこの場合の

ρρ’・DDEおよびρρ’・DDDの回収率はそれぞれ56％

および54％であった．

＊共立薬科大学

18 食品中の残留農薬分析に関する研究（第11報）

穀類および豆類からの有機塩素農薬の抽出に及

ぼす試料の粉末度の影響

武田明治，関田　寛，大槻久美子，田辺弘也，

河井保夫＊，三島靖子＊＊，向後勝成＊＊＊，片山靖

夫＊＊＊＊＝血忌誌，14（6），569（1973）

　玄米，精白米，小麦，小豆および大豆粉末試料を用

いて，穀類豆類の粉末度別の残留有機塩素農薬の抽出

効率の比較検討を行なった．精白米，小麦および小豆

などの有機塩素農薬の残留量：の比較的少ない試料にお

いては，各種粉末度試料の分析値の間にほとんど差が

認められなかった．

　比較的残留有機塩素農薬量の多い大豆の場合には，

粉末度の高いものの方が低いものより高い分析値を示

す傾向が認められた．当初の予想に反して各試料問の

分析値に差があまり認められなかったのは，各試料間

の粉末度分布に大きな変化がないためであろうと推定

された．

　＊北海道衛生試験所
　＊＊仙台市衛生試験所
＊＊＊ ﾃ岡県衛生研究所
＊＊＊＊ ｪ山県津山保健所

20 食品中の残留農薬分析に関する研究（第13報）

農作物中の残留有機リン農薬の分析法

福原克治＊，武田明治，

（6），　524　（1973）

田辺弘也：二八誌，14

　有機リソ農薬のFPD一ガスクロマトグラフによる分

析法を確立する目的で以下の実験を行なった。

　今回検討された22種の有機リン農薬は検索された

条件下においては完全に分離定性することは不可能で

あったが，比較的分離が良く，最小検出量も小さいカ

ラムは2％QF－1日置び2．5％DC－200－0．5％エポン

1009であり，前者の場合，最小検出量：は0．15ngか

ら5ngの範囲内｝こあった．

　有機リン農薬の精製法として活性炭カラムクロマト

グラフィーを2，3の溶媒系で検討し，30％アセトン

含有π一ヘキサンが良いことが見出された．さらに農

作物中の残留農薬試験法を開発する目的で，7種の有

機リン農薬の添加回収実験を行ない，これらの回収率

は76％から110％の範囲内にあり，少なくとも木法

がこれら7種の有機リン農薬の残留試験法として十分

実用に供し得ることが見出された．

＊食品薬品安全センター
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21 ガスクロマトゲラフィーによる食品中の残留農

薬の分析（第2報）芳香性野菜中の残留有機塩

素剤の分析

中村恵三，松岡道江，金田吉男：食衛誌，14，

474　（1973）

　シュンギク，パセリ，ネギおよびタマネギなど芳香

性野菜中の残留有機虚舞｛剤をECD付ガスクロマトグ

ラフを用いて分析するに際して，それら精油成分と思

われる天然物質が分析を妨害する．これら妨害物質は

シリカゲルカラムクロマトグラフィーによるタリン

アップで除去でき，あわせて添加回収率をもとめたと

ころ，α一BHCは1110～127％，β。BHC　65～106％，γ・

BHC　110～130％，　heptachlorepoxide　83～96％，

dieldrin　101～104％，ρグーDDE　95～102％，ρグ塵DDT

93～101％で，ほぼ満足すべき分析を行なうことがで

きた．

22 ガスクロマトヴラフィーによる食品中の残留農

薬の分析（第3報）GLCとGC・MSによる小

麦中の残留マラチオンの分析

中村恵三，中原　裕，金田吉男：食衛誌，14，

478　（1973）

　従来，脂質を含有する食品中の残留農薬分析に際し

ては，ガスクロマトグラフ（GC）による分析に先立ち，

溶媒抽出液についてアセトニトリルーヘキサン分配を

行なったのち，さらにカラムクロマトグラフィーを用

ちいて検液を精製することが行なわれてきた．しかし

小麦中の残留マラチオンを分析するにあたってこの繁

雑なクリソアップ操作を簡便化する目的で，ベンゼン

抽出濃縮液を直接負荷してクリソアップするカラムク

ロマトグラフィーの検討を試みた。

　8％酢酸エチル含有ペソゼン200mlを展開溶媒に

．用ちいて小麦100g相当のベンゼン抽出濃縮液をシリ

カゲル3g活性炭0．5gの積層カラムでタリンアップ

を行なったところ，妨害なくGC分析を行なうことが

でき，マラチオンの回収率もほぼ100飾であった．

　しかしGC・MS分析を行なうためにはさらに精製の

必要を認めたのでベンゼンまたはトルエンを用ちいる

シリカゲル薄層クロマトグラフィーによるタリンアッ

プを試みたところ妨害なくGC分析を行なうことがで

きた．

23 ガスクロマトゲラフィーによる食品中の残留農

薬の分析（第4報）有機リン農薬の迅速スクリ

ーニンゲシステム

金田吉男，中村恵三，中原　裕，慶田雅洋：衛

　　　生化学，19，319（1973）

　炎光光度検出器付ガスクロマトグラフ　（GC－FPD）

をもちいる，果菜中の8種の有機リン農薬の簡便迅速

なスクリーニングシステムを検討した．検量：線は，

FPDのSとPのレスポンス（それぞれRs，　RP）と

農薬濃度を対数値としてとって作製した．

　GCにおける保持時問，およびresponse　ratio，す

なわちRs1！m／Pp1！nをもちいると，同定を容易におこ

なうことができた．ただし，m，　nはそれぞれSおよ

びPmodeでの倹i迂線勾配の次数である．

　クリソアップは多くの場合不要であったが，対象に

よってはアセトニトリルーベンゼソ分配法を利用した．

24　液状陰イオン交換体による食品中のタール色素

　　　の定量

　　　外海泰秀：衛生化学，19（4），231（1973）

　天然色素も含めて多種類の色素を混合状態のまま同

一条件で有機層へ抽出し，ついで水層へ逆抽出して定

量する系統的な方法を求めた．

　抽出剤としてはPrimene－JMT，べγゼソおよび3

％酢酸を1対9対4の割合でふりまぜた有機層を用

い，逆抽出剤としては1N・アンモニア溶液を用い，

2回ふりまぜ操作をくり返すことにより12種類の色

素を定量的に回収できた，

　また，前処理した食品をイオン交換溶液とふりまぜ

ると，水溶性タール色素とともに食品成分の一部も有

機層へ抽出されて妨害するので，1N・トリクロル酢

酸溶液を用いて除去し，1N・アンモニア溶液で色素

を水層へ回収することにより，色素の分離精製が可能

となった，

　この方法を用いて蛋白質に富んだアンチョビソース

中の天然色素の分離，不許可色素を含むいちごジャム

中の混合色素の定量：を行ない，ほぼ満足すべき結果を

えた．

25　アゾ色素のガスクロマトヴラフィーによる分析

　　　永田　正，中村恵三，森ゆか子＝警衛誌，14，

　　　380　（1973）

　モノアミンおよびジアミンによって構成されるアゾ

色素およびジスアゾ色素の確認法として，それらの還

元成績体アミンのペーパークロマトグラフィーおよび

薄層クロマトグラフィーによる分析が行なわれている

が濾紙または薄層（板）上の分離および検出は必ずし

も容易でない．

　そこでこれらの構成アミンをガスクロマトグラフを

用ちいて同定することを口的として，アミンの分析を
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試みた．

　アニリンおよびその同族体，o，2π，かトルイジン，

2，4一，2，5一，3，5一キシリジンは5％PEG　20　M十1．2

％KOH／Chromsorb　W　O．3×200　cmステンレスカラ

ム，カラム温度130。Cで，ジアミンである。，7π，ρ一

フェニレンジアミンおよびかトルイレンジアミンも

カラム温度180。Cでいずれもよく分離し，分析時間も

15分以内であった．

　この結果を利用して市販アゾ色素8種，ジスアゾ色

素3種の還元成績体の分離同定を試み，この手法がア

ゾ色素の確認法として有用であることを見出した．

硫酸分解の際に硫酸銅触媒を添加しない場合には呈色

度が約50％低下することが知られた．清澄化過程に

ついては，硫酸銅の添加を25％溶液1回のみとし，加

温操作を省略し，常温で水酸化カルシウムを連続添加

するように操作を簡略化した場合についてDavidson

の原法と比較したところ，結果に有意の差を認めなか

った．本法は牛乳，加工乳，クリーム，濃縮乳などに

添加された中和剤の検出に応用することができる．中

和剤の使用が許されている加糖れん乳・無糖れん乳，

全粉乳，脱脂粉乳などでは，乳酸・乳酸塩含量は品質

の判定の重要な指標の一つとなる．

26　フェリシアナイド還元法による牛乳のタンパク

　　　還元価の測定

　　　慶田雅洋，海老根涼子，谷村顕雄二食歯面，14，

　　　258　（1973）

　フェリシアナイド還元法による牛乳のタンパク区分

の還元価の測定法について検討し．Choiらの方法は酢

酸の添加量，測定波長の選択等において改良の余地の

あることおよび測定値はフェリシアン化カリウム添加

後の加熱条件によってかなり異なることを認めた．酸

沈殿区分のフェリシアナイド還元力を牛乳100mlに

より生成したフェロシアン化カリウム（無水）のmg

数で表わし，タンパク還元価（PRS）として定義する

と生乳では2～4の範囲にあることが認められた．市

販牛乳（厚生省令によるもの）のPRSは7～16の値

であった．生乳を80℃で1．5分保持した後，131。C

で2秒間超高温加熱した場合のPRSの上昇は5．12

であった．わが国でPRSを厚生省令による牛乳中の

還元乳成分の検出法として応用するにはさらに測定法

の改良を行ない，調査を実施することが必要であると

考えられる．

27　　乳酸および乳酸塩含量の測定による中和乳の鑑

　　　別

　　　慶田雅洋，海老根涼子，谷村顕雄：日食エ誌，

　　　20，　543　（1973）

　牛乳中の乳酸および乳酸塩の定量法について検討し

た．Davidson法による操作について検討した．本法

は硫酸銅および水酸化カリウムの協力作用により脂肪

およびたんぱく質などを沈殿させた後，ろ液中の乳硫

酸を酸銅の存在下で濃硫酸によって酸化分解し，生成

したアセトアルデヒドをρ一ヒドロキシジフェニルに

よって比色定旦するものである．酸化および比色過程

についてはかヒドロキシジフエニルの濃度と添加量，

呈色の安定性および吸収極大などについて検討した．

28　ラット飼料中に混和したγ線照射ウインナーソ

　　　ーセージの脂肪の酸敗について

　　　酒井綾子，鮎川郁子，谷村顕雄：食膳誌，15，

　　　121　（1974）

　現在毒性部において60Coを照射したウインナPソ

ーセージの長期毒性試験を行っている．その際，ウイ

ンナソー七一ジを乾燥してラット用飼料に混和してい

る．その飼料中のウインナーソーセージの成分の安定

性を脂肪の酸敗の進行状態を指標に選んで，照射検体

と非照射検体間の差および飼料の保存期間について検

討した．非照射検体と照射検体との間には著しい差は

みられなかった，また，飼料は少くとも4週間ごとに

新たに製造することが訳しいことがわかった．

29　滴定法および薄層クロマトゲラフィーデンシト

　　　メトリーによる南天製剤中のアルカロイドの定

　　　量について

　　　持田研秀，野口　衛：昭和48年度厚生科学研

　　　究報告

　南天含有シロップ剤の試験法を確立することを目的

とし，まず南天実3検体をアンモニア性メタノールで

抽出，分配法で塩基性部分を取り滴定を行ない，0・45

～0．5％という結果を得た．また同じ試料について，

薄層クロマトグラフィーーデンシトメトリー（TLD）

で分析したところ，0．35～0．45％であった．

　次に，南天エキス含有シロップ製剤よりアルカロイ

ドをエーテル抽出により分離し，T■Dで分析したと

ころ，（1）含量は0．02％で，南天表示量：より換算し

た値の約10分の1であった．一方添加回収実験の結

果は97．0％で定量時の妨害は認められないことから，

シロップ剤製造時に，南天中のアルカロイドが充分抽

出されていなかったものと考えられる．
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30　化粧品用色素中の付随色素について

　　　佃井典子，古謝紀和，岡　　恒，持田研秀：日

　　　本化粧品技術者連合会会誌，8，1（1973）

　化粧品の試験法を検討するために，市販口紅に使用

されている化粧品用色素の二，三の問題点として，付

随色素をとり上げた．とくに，ジプロムフルオレセイ

ンおよびキノリンイエローWSの確認法を提案した．

市販のキノリンイエローWSの主色素は2・（2’qui－

nolyl）。1，3－indandione・5，6－disulfonic　acidであり，

付随色素にスルホン基の置換数の異なった副生成物が

含まれることを明らかにした．

31 強酸におけるステロイドおよび関連化合物の挙

動

伊阪　博，柴田　正：昭和48年度文部省科学

研究費総合研究報告

　コレステロールのLiebermann・Burchard反応の反

応蝉吟体を単離し，cholesteryl　ethyl　ether，　choles・

teryl　methyl　etherと同定した。また，これらのメチ

ル韮，エチル基の起原はトレーサー実験によって無水

酢酸であるとみとめた．また，ベタ一日ゾンのPorter・

silber反応の反応機作を検討するためベタ酒外ゾンお

よびデキサ馬匹ゾンの21一フェニルヒドラゾンを合成

し，これらは共に硫酸で420nmに吸収極大を示すこ

とから，デキサメタゾンの呈色はD－Zoneであり，一

方ペタメタゾンは局方条件ではB－Zoneを生成せずに

硫酸反応による450nmに吸収極大を示すことをみと

めた．

32　　天然系着色料の分析について

　　　加藤三郎：食品衛生研究，23，1151（1973）

　食品着色料として天然色素（あるいは表示義務のな

い天然系色素）が繁用される傾向がみられるため，そ

の主要色素について分析上参考となる点を主体に解説

し，分析法として食品からの抽出分離法ならびに濾紙

および薄層クロマトグラフィーにっき検討した結果を

要約して実験の指針を与えた．

33　食品中サッカリンの試験法について（1）

　　　加藤三郎：食品衛生研究，24，469（1974）

　サッカリンの各種食品別使用基準が設定されたた

め，その許容濃度に応ずる検出定量法の必要が生じ，

GC法を主とする文献調査と追試を行ない，食品中か

らの分離抽出法には透析法を応用し，これらを組合せ

て数種の食品に適用を試みた．その結果，暫定的な標

準法としてメチル化GC法について基準操作とその関

連操作および応用について詳細にのべ，さらに種々な

メチル化法について解説し実験の手引とした．

34　　食品中の水銀の分析について

　　　加藤三郎：ニェーフードインダストリー，16

　　　（5），　12　（1974）

　食品中の水銀の分析法の発展と由来をのべ，原子団

光法を中心とする総水銀分析法の現況を解説し，さら

に新しく開発された迅速分析機器を紹介し，現用のメ

チル水銀分析法も簡単に解説した．図61文献36．

35　高分子添加剤の安全性（特集，高分子をめぐる

　　　資源と環境）

　　　辰濃　隆：高分子，23（262）（1974）

　プラスチックに加えられる安定剤，着色剤その他の

添加剤をリストアップし，急性毒性やその他の毒性，

さらにプラスチックに加えられた場合の溶出について

のべ，諸外国の規制，わが国での実情などを解説して

いる．

36　果実飲料を調べる

　　　慶田雅洋：食生活，1，103（1974）

　果実飲料は着色料，着香料などの使用により容易に

混和・増量することができる．測定の対象となる果実

はかんきつ類が中心となるが日本のみかん（Cμη‘3

襯5肋‘Marcvitch）は西洋のオレンジ　（C・5∫”θηs’s

Obseck）と種類が異なるのでその組成について文献値

をそのままあてはめるわけには行かない．種類の差の

ほか，熟度，栽培地域，気候，施肥および潅1既の方法

などによっても組成が異なるので，検査に当っては慎

重を期さなければならない．無機物を指漂として使う

場合にはK，P，　Nのうち2種煩以上を用いるとよい

が正確な値を得ることは困難である．窒素化合物の指

標としてはホルモル数を挙げることができるが，アミ

ノ酸に基づいた果実含量のコントロールは，安価に供

給されているグリシンを加えられることによって偽和

することもできる．その他特殊アミノ酸としてのγ一ア

ミノ酪酸を指標とする方法，オキシアミノ酸（セリン）

を定量する力法などもある．

37　続・果実飲料を調べる

　　　慶田雅洋：食生活，2，103（1974）

　窒素含量の調整のために果実飲料にアンモニウム塩

が添加された場合にはアンモニア態窒素の測定で鑑別

できることを輸入オレンジ果汁で例示した．ビタミン

類はその栄養価は別として，偽和の指口としてはニコ
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チン酸を除いてはほとんど用いることはできない．フ

ェノール化合物では総ポリフェノール含量による方法

がA．0．A．C．公定法として採用されている．有機酸の

中ではりんご酸がレモン果汁の純粋性判定の指標とな

る．オレンジ果汁の；果皮エキスおよびしぼり粕パルプ

による偽和に対してはクロラミン数が経験的に用いら

れている．その他の方法についても解説している．

38　　食中毒事件例（V）野生はち蜜中毒

　　　慶田雅洋：食衛誌，14，604（1973）

　昭和44年2月3日，秋田県鷹巣町の山林で野生ト

ウヨウミツバチの巣を発見し喫食した付近の農民が，

全員が口中に灼熱感と苦味を覚え，発病率100％，う

ち2名に意識障害がみられた．検体はち蜜中にはヤマ

トリカブトの花粉が検出され，トリカブトの花蜜によ

る中毒であることが推定されたが，供試はち蜜（約

15g）からはトリカブト属独特の猛毒性アルカロイド

　（アコニチンなど）の存在を確認するには至らなかっ

た．

39　　ジブチルスズ疑似物質判別法について

　　　辰濃　隆：食品衛生研究，24（4），255（1974）

　ジブチルスズ化合物は食品用器具や容器包装材に毒

性が強いので含まれてはいけないことに厚生省告示第

178号で規定されているが添加の配合によって，この

第178号の薄層クロマトグラフ法で，近似した値を示

すものが生じた．このものはジオクチルスズ化合物と

滑剤が，熱履歴によって生じたスズ化合物と推定され，

ピロカテコールパイオレットによる発色も青色であり

非常にまぎらわしい．そこで，判別法として，ポーラ

ログラフを用いる方法や薄層クロマトグラフ法の展開

距離を延ばす方法が検討され，薄層クロマトグラ7法

によるジプチルスズ疑似物質のスポットが，ジブチル

スズと異なることを判別する方法を報告している．

40　　医用高分子材料の滅菌

　　　大揚琢磨：高分子学会会誌，22，607（1973）

　医療用器具には高分子物質が種々使用されている

が，これらの滅菌方法は従来の高圧蒸気門門法に代わ

って非加熱のエチレンオキサイドガス滅菌法ならびに

放射線減菌法が実施されており，ディスポーザブル製

品が流通している，この3方法の概要と得失ならびに

それらによって受けるプラスチックの材質変化につい．

て述べた．

41　医療と繊維

　　　大場琢磨：繊維学会誌，30，130（1974）

　脱脂綿，ガーゼに始まる不織布などの衛生材料，絹

製縫合系などの材質並びに滅菌上の諸問題について論

じ，その応用として合成繊維の人工臓器への利用を述

べた．

42　1UDの種類と材質

　　　大場琢磨：産婦人科の世界，26，259（1974）

　IUD（子宮内避妊用器具）が近く許可されることに

なったが，国産の太田リング及び優生リングの材質に

ついて述べ，さらに外国製のLippes　loop，　Gravigard

copper　7，　Dalkon　shieldなどの材質，溶出物，滅菌

上の問題点について述べた．

43　　錠剤の溶解速度

　　　植岡澄子，岡　　恒：熱測定，1，34（1974）

　等温壁熱量計を用いて，アスピリン錠，インドメタ

シンカプセル，メプロパメート錠，スルフイソミジン

錠の溶解速度を測定した．また，アスピリン，インド

メタシン，メプロパメート，スルフイソミジソの溶解

熱を測定し，それぞれ37。Cで，∠H　soln＝3．8×10

kJ　mol－1，2，5×102　kJ　mo1－1，5．　O　kJ　morl，1．9×10

kJ　mor1であった．

44 医薬品の溶出試験方法に関する研究一熱量測定

による溶出試験

持田二二，岡　　恒，柴田　正，植岡澄子：昭

和48年度厚生科学研究報告

　医薬品の溶出試験法の一つとして，熱量測定法をと

りあげ，医薬品の溶解過程とくに主薬粉末粒子径，結

晶形，打錠圧などの製剤の溶出速度におよぼす影響を

詳細に検討できる方法であると考え，恒温壁熱量計を

用い，温度変化をサーミスターで検出し自記記録する

装置を試作した．

　試作した装置を用いて，アスピリン結晶および錠剤，

インドメタシンカプセル，メプロパメート錠，スルフ

イソミジソ錠の溶出速度とこれらの医薬品の溶解熱を

測定した，

45 Chinoform・14C（2・14Cまたは4・14C）の合成お

よび代謝

浦久保五郎，城戸清雅：厚生省特定疾患スモン

調査研究班，昭和47年度研究業績，64（1973）

　均一に混和した2－amino－4－chlorophenol，2－nitro・

4－chloropheno1および91ycerol（91ycero1・1－14C）に濃
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硫酸を加え，Skraup法で5－chloro－8－hydroxyquino－

1ineを合成した．これをICIでヨウ素化してChlno－

form一・4Cを得た．今回設定した至適なSkraup反応

条件（試薬類の反応モル比，反応温度，反応時間）お

よびヨウ素化条件（pH）下で，　glycerol－14C　10　mCiか

らChinoform－14C（比放射能12～14　mCi／mg，約4

mCi／lnmoD約4mCiを得た．

　Chinoform－14Cを雑犬に1回経口投与し，尿および

糞中代謝物を検討した．投与後5日間に投与量の約

7％が尿に，62％が糞中に排泄された．尿中放射能の

約90％はペソゼソーピリジン（9：1）に抽出されず，

有機層からはT工Cの結果からChlnoforn1，5－chloro・

8－hydroxyquinolineオ5よび未知代謝物1つが検出さ

れた．水層はβ一glucuronidaseまた1よ四半水解後遊離

した代謝物を抽出し，前者からはChinoformおよび

5－chloro－8－hydroxyquinolineを，後者からはChino・

formを検出した．また尿中91ucuronideおよびsul－

fateはそれぞれ投与量の3．50％および2．99％であ

った．

46 セレン化合物の衛生化学的研究（第1報）75Se

標識亜セレン酸ナトリウムの連続投与における

体内残留，分布，排泄について

長谷川明，鈴木康雄，浦久保五郎：衛生化学，

20（2），　67　（1974）

　ラットに亜セレン酸ナトリウムの0．3mg／kgを1

日1回，90日間連続経口投与した結果，体重の増加，

摂飼，摂水量については異常は認めなかった．

　体内貯留量は投与初期においては急激な増加があっ

たが以後は直線的増加が認められた．

　糞，尿への排泄率は各時期における24時間前の体

内の75Seに対して，各々約20％，10％であったが，

経日的に排泄率の減少が示された，

　体内分布では副睾：丸，腎，肝，睾：丸などに多く分布

しまた連続投与により臓器内のセレンは比例して増加

を示し，90日間連続投与後，投与中止後65日目の分

布では副四九，下垂体，腎，脾などに高い濃度を示し

た．

　全生体における生物学的半減期は26．4日であった．

また各臓器別の生物学的半減期は，全生体より長半減

期を示したものとしては毛（36日），甲状腺（29．9日），

下垂体（26．9日）があった．

47　　セレン連続経ロ投与ラットにおける体内分布，

　　　排泄について

　　　浦久保五郎，長谷川明：原子力平和利用研究成

　　　果報告書，1973版，285（1973）

　ラットに75Se標識亜セレン酸ナトリウム溶液（0．03

mg／kg）を90日間連続経口投与することにより，体

内貯留量においては，投与初期急速な増加が認められ

たが，10日目から90日目にかけては比較的ゆるやか

な直線的増加が認められた．

　糞，尿への排泄率を連日測定した結果では，連続投

与することにより1日当りの排泄率の低下が認められ

た．

　連続投与中止後の体内からの減少は，10日日ぐらい

まではやや急速な体内残留量の減少がみられたが，そ

れ以後は徐々に低下し，大きな変動は認められなかっ

た．

　またこの減少の割合から生物学的半減期を求めると

26．4日であった．

48　　N・（1・Phenyletbyl）・3，3・diphenylpropylamine

　　　の吸収，分布，排泄

　　　吉田　寛，新原治郎，亀谷勝昭＝薬剤学，33，

　　　6↓（1973）

　冠状血管拡張作用のある14C標識N一（1－pheny1－

ethy1）一3，3－diphenylpropylamineをウサギまたはラッ

トに経口投与し，ウサギの血中濃度およびラγトにお

ける吸収，分布，排泄を検討した．この結果ウサギの

血中濃度は，経口投与後2時間で最大となり，8時間ま

ではかなり早く下降し，以後の下降はおそいことを確

認した．またラットへの生体内分布は，経口投与後3

時間で，投与量：に対し肝臓は6．53％，腎臓は0。54％

を示し，膚に特に著しく分布することを知った．尿へ

の排泄は，8時間で投与量の26．3％を，24時間で

4．0％を排泄：し，以後の排泄は非常に少なかった．ま

た糞中の排泄は，投与前後にわたって48時間絶食さ

せたため，2日目からの糞しか集められなかったが，

その排泄量は2日目で投与量の53．6％を，そして3

日日には0．73％を排泄することを認めた．

49 N・（1．Phenylethy1）・3，3－diphenylpropylamine

のラットにおける代謝産物

古田　寛，新原治郎，亀谷勝昭：薬剤学，33，

71　（1973）

　14C　標言炭N一（1・phenylethyl）・3，3・diphenylpropy1－

amineをラットに経口投与し，その尿中代謝化合物を

検討した．尿中代謝化合物としては，benzolc　acid，

mandelic　acid，　hipPuricおよび1－phenylamineの4

種類を確認し，投与量に対するそれぞれの排泄率が，

11．3％，9．1％，2．3％および0．67％であることを知
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った．またこれらの代謝化合物の割合から，ラット生

体内におけるN一（1－phenylethy1）一3，3・diphenylpropy1－

amineの代謝は，分子内のpheny1基とamlneの結

合が，diphenylpropy1基とamineの結合よりも切れ

やすいと想定された．

50 カドミウムの連続投与による体内残留と毒性発

現機構に関する研究（111）カドミウムの母体内

分布と胎仔への移行，分布について

浦久保五郎，大森義仁，高仲　正，小野田欽一，

長谷川　明：原子力平和利用研究成果報告書，

280　（1973）

　115mCd標識塩1化カドミウム溶液を妊娠ラットに静

注し，1時間後について母体，胎仔について観察した．

その結果母体では115mCdは肝，膵，下垂体，腎，副

腎に蓄積され，血中濃度の10倍以上を示した．

　胎仔全生体へのu5mCdの移行は低い．しかし胎仔

の副腎，脾，睾丸中の115mCdの濃度は胎仔全生体の

約10倍であり，肝，下中の濃度は5～6倍であった，

これらの結果から塩化カドミウムは少量が母体から胎

仔に移行することが認められた．

51　パンクレアチンのデンプン消化作用に及ぼす食

　　　　用色素の影響について

　　　　足立　透，山羽　力：食衛誌，15，85（1974）

　食用色素とパンクレアチンを加纏ア。で作用させた

とき，色素共存下におけるデンプン消化作用の測定法

を検討し，酵素活性に及ぼす影響を調べた．その結果，

キサンチン系色素は酵素とのプレインキュベーション

時の液性に影響されることなく阻害が認められたが，

その他の色素では弱酸性の系のみで阻害が観察され

た．ローズベンガルによる阻害は，光照峠下では暗所

に比べて著しく増加した．また，この阻害は塩化ナト

リウムなどの中性塩の共存でさらに促進され，ショ糖，

タンパク質などはこの阻害を抑制した．

52 Partial　Puri丘cation　and　Some　Properties

of　Cydalnate　Sulfamatase

Tosh1o　NIMuRA，　Toshle　ToKIEDA　and

Tsutomu　YAMAHA：．み　β∫o‘加2π．，75，407

（1974）

　An　enzyme　was　partially　purified　620－fold　from

extracts　of　P5θκ4ωπoηα3　sp．；it　catalyzes　the　fol．

IOWing　reaCtiOn：

　　　cyclohexylsulfamate十H20

　　　　　　一→cyclohexylamine十SO42一十H＋

発 表 149

　The　pH　optimum　of　the　reaction　was　between

6．5and　6．7．　Theκ飛value　of　the　enzyme　for

cyclamate　was　5　x　10曹3　M，　The　enzyme　was　com－

paratively　heatstable，　and　the　enzyme　could　be

stored　at　－20。C　in　Tris－HCI　containing　O．1％

gelatin　for　at　Ieast　3　months　with　only　10％10ss

of　activity．

　The　enzyme　was　found　to　be　speci行。　for　the

hydrolysls　of　sulfamates，　and　it　hydrolyzed　ali－

phatic　sulfamates　with　three　to　eight　carbons

preferentially．　The　sulfamates　Qf　secondary　am－

ines　such　di一η一propylamine　and　N・methylcyclohe－

xylamine　were　scarcely　hydrolyzed。　Sulfanilamide，

sulfamate（NH2SO3一），and　cyclohexyl　sulfate　were

not　hydrolyzed．

　EDTA　caused　complete　loss　of　activity，　which

could　be　partially　restored　by　the　addition　of　var．

ious　metal　ions．　No　metal　ion　speci負city　was　ob－

served　as　regards　the　reversal　of　EDTA　inhibitiQn．

　Hg2㌔　Cd2＋，　and　iodoacetic　acid　showed　strong

inhibitory　e∬ects，　but　PCMB　did　not　show　as

strong　an　inhibition　as　expected．　The　effects　of

various　other　cations　and　anions　on　the　enzyme

act蓋vity　are　alsQ　described．

53 Compariso皿of　tLe　PrimarアStruct皿re　of

Wkale　Pancreatic　Ribonuclease　with　Ribo．

nuclease　A

Takashi　YAMADA，　Yasuo　NAKAzAwA＊and

Tyunosin　UKITA＊＊：み　Bfoo乃θ2η．，75，153

（1974）

　The　primary　structure　of　the　main　component

of　whale　pancreatic　ribonuclease（RNase　W1）was

studied．　The　N－terminal　amino　acid　was　not　found

by　conventional　techniques　and　was　assumed　to

be　N・・blocked　lysine．　The　C－terminal　amino　acid

was　identified　as　valine．　The　peptides　obtained

by　cleavage　with　cyanQgen　bromide，　trypsin，　and

chymotrypsin　were　separated　by　Sephadex　G・25

0r　Dowex　50　X－2　column　chromatography　and

puri丘ed　by　means　of　paper　chromatography　or

paper　electrophoresis．　The　amino　acid　sequence

of　some　of　the　peptldes　were　determined　by　the

Edman－dansyl　procedure．　It　was　found　that　RN－

ase　W【includes　sequences　closely　similar　to　those

around　the　active　site　of　ribonuclease　A［EC　2．7，
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7．161（His－12，　Lys－41，　and　His－119）and　their　cor－

relation　with　the　enzymatic　activity　was　discussed。

5f

＊School　of　Medicine，　Tokyo　Medical　and
　　Dental　University

＊＊Faculty　of　Pharmaceutical　Sciences，　Univ－

　　ersity　of　Tokyo

　The
propy1，

p三peridine，　methylphenyl，　ethy1－f－butyl　and　diphenyl

nitrosamines　was　investigated　using　a　mammalian

metabolic　activation　system．　Reverse　mutation

from　streptomyc量n－dependence　to　non－dependence

in　strain　Sd・B（TC）of　E∫o乃θγ’c海αcolf　was　used

as　the　marker　for　mutagenicity．　With　this　assay

system　the　mutagenicity　of　metabolic　breakdown

products　was　determined　by　incubating　the　com－

pounds　with　a　rat　Iiver　preparation　in　the　presence

of　bacterial　cells．

　　Reverse　mutation　was　induced　by　all　carcino・

genic　compounds　tested，　except　methylpheny1－

nitrosamlne，　whereas　two　non－carcinogenic　com－

pounds，　ethy1一’一butyl　nitrosamine　and　diphenyI

nitrosamine　did　not　give　a　significant　increase　in

the　reversion　frequency．　The　frequency　of　mu・

tants　induced　by　the　compounds　was　decreased

markedly　by　preincubation　of　the　compounds　with

the　liver　preparation　and　the　cofactor　system　prior

to　the　addition　of　bacterial　ce11s，

The　Effect　of　Metabolic　activation　with

Rat　Liver　Preparation　on　the　Mutagenicity

of　Several　N・Nitrosamines　on　a　Strepto・

mycin・Dependent　Strain　of　E8eんerfeゐfαeoπ

Tomiko　NAKAJIMA，　Akira　TANAKA　and

Ken。ichi　ToJYo：　ハf2‘’α’50π　R6590ア。ん，　26

361　（1974）

mutagenicity　of　dimethy1，　diethyl，　di・22・

　　di一π一butyl，　methy1一π一buty1，　nlorpholine，

55　　内因性発癌物質としてのトリプトファン代謝産

　　　　　物

　　　　　渡辺光夫：医学のあゆみ，87，85（1973）

　　トリプトファン代謝産物中発癌性を示し内囚性発癌

物質として知られる3一ヒドロキシキヌレニソ，3一ヒド

ロキシアソトラニル酸に関する自身の研究を総説し

た．上記2物質および3一ヒドロキシアントラニル酸

の抱合型（グルクロナイドおよび硫酸エステル）の定

量法の確立，尿中排泄量の測定，3一ヒドロキシアント

ラニル酸の体内分布の研究等にわたっている．

．5銭

1，與

∫・∵ll，．．！せ

蔭
㌦．f‘・．・．

糧灘欄：∵器鶴1
　　　　　（1972）

　　Morphine　was　subcutaneously　administered　to

rats　two　times　daily　at　increasing　doses　for　10

days　and　the　e鉦ects　on　p韮tuitary－adrenal　functions

were　estimated　by　changes　in　adrenal　and　serum

corticosterone　concentration　and　pituitary　ACTH

activlty．　Adrenal　function　was　striklngly　depres・

sed　by　morphinization　as　evidenced　by　the　adrenal

and　serum　cortlcosterone　Ievels，　but　with　the　in・

lection　of　51U／rat　of　ACTH　or　5　mg／kg　nalor。

phine　imnlediately　after　the恥al　treatment　with

morphine，　high　reactivity　of　adrenals　comparable

to　that　after　a　single　dose　of　morphine　in　normal

rat　was　obtained　in　the　morphinized　rat．

　　1田刀漉ocorticoidogenesis　of　the　adrenal　from

the　morphinized　rat　was　about　the　same　as　that

of　the．adrenal　from　sallne－given　contro1，　and

rather　higher　level　of　corticosterone　was　released

from　the　morphinized　rat噛s　adrenals　than　from

control　when　O．251U　of　ACTH　was　added　to　the

incubation　medium．

　　On　the　other　hand，　high　pituitary　ACTH　activity

was　obtalned　ill　the　morphlnized　rat　compared

with　that　of　saline　control，　and　this　activity　was

preferably　decreased　after　injection　of　nalorphine．

　　Itwas　assumed　on　the　bases　of　the　present

丘ndings　that　the　apparent　decreased　adrenal　re－

sponsiveness　ln　the　morphinized　rat　may　not　be

due　to　the　dysfunction　and　or　to　the　decrease　in

reactivity　of　the　adrenal　to　ACTH，　but　may　result

from　an　alteration　of　function　in　the　pituitary　or

the　central　nervous　syste叫and　the　mechanism

through　which　mQrph1ne　may　affect　the　pituitary－

adrenal　axis　function　was　discussed．

57

　The　effect

rate　and　the　intestinal　absorption　was　investigated

Erect　of　Phenylpymzolone　Derivatives　on

Gastric　Emptying　Rate　and　Dmg　Abso叩．

tion　in　Rats

Akira　TAKANAKA，　Kin－ichi　ONoDA，　Eiko

KAINuMA，　Francois　LIENARD　and　Yoshihito

OMoRI＝ノ々ρση．ノl　P乃αγη～αcoJ。，23，745（1973）

　　　　　　of　drugs　on　the　gastric　emptying
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about　90f　commercially　available　phenylpyrazolone

derivatives，　such　as　antipyretic，　analgesic　and　anti鰯

innammatory　drugs。

　　The　relationship　was　observed　between　gastric

emptying　rate　of　phenol　red　and　the　serum　con－

centration　of　carisoprodol，　respectively　adminis－

tered　with　phenylpyrazolone　derivatives．　The　cor・

relation　coe餌ciencient　between　gastric　emptying

rate　and　serum　concentration　of　carisoprodol　was

found　to　be　O，87．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1

　　These　results　indicate　that　the　effect　of　drugs

on　gastric　emptying　rate　play　an　important　role

in　the　assesment　of　absQrption，　distribution，　phar・

macological　activities　and　toxicities　when　drugs

are　giVen　SimUltaneOUSIy．

58 SupPressive　Effect　of　Dexamethasone　on

Mo叩hine－Induced　Adrenocorticoidogenesis

in　Rat

Tsukasa　KuwAMuRA，　Shigeyuki　NAGAo，

Shinsuke　NAKAuRA，　Kunio　KAWAsHIMA，

Satoru　TANAIくA，　Yoshihito　OMoRI　and

Takeshi　NAKAo＊：Eπ40c7fη01．ノ々ρoπ．，20（4），

359　（1973）

　　The　effect　of　morphine　on　adrenal－pituitary　axis

function　was　examined　by　determination　of　adrenal

and　serum　corticosterone　changes　in　rats　pre－

treated　with　dexamethasone．

　　Increases　in　both　adrenal　and　serum　corticos－

terone　concentrations　induced　by　a　single　dose　of

20mg／kg　of　morphine　were　almost　completely　in・

hibited　by　subcutaneous　injection　with　l　mg／rat

of　dexamethasone　3　hr　priQr　to　morphine　admini－

stration．　However，　no　suppressive　effect　of　dex・

amethasone　was　observed　when　a　dose　of　30μg／

rat　of　synthetic　ACTH　was　given．

　　In　morphinized　rats，　adrenal　and　serum　corti．

COSterOne　COnCentratiOns　were　nOt　sO　Signi丘Cantly

increased　as　observed　in　a　single　dose　of　mor－

phine　admin三stration．　However，　corticosterone

concentrations　after　the　morphinizatlon　were　in－

creased　strikingly　by　synthetic　ACTH　or　nalor陶

phine　administration　immediately　after　the負nal

treatment　of　morphine．　But　these　increases　after

nalorphine　administration　were　inhibited　entirely

by　the　pretreatment　with　dexamethasone。
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　　On　the　bases　of　these　findings，　lt　was　suggested

that　morphine　dose　not　act　directly　corticoidoge－

nesis　in　adrenal　cortex　but　affects　through　the

central　nervous　system．

＊Department　of　Pharmacology，　The　Jikei

　University，　School　of　Medicine

59　　Studies　on　t｝Le　Teratogenicity　of　Food　Ad・

　　　　　ditives　（1）　E〔fects　of　Saccharin　Sodium

　　　　　ou　the　Development　of　Rats　and　Mice

　　　　　Satoru　TANAKA，　Kunio　KAwASHIMA，　Shin－

　　　　　suke　NAKAuRA，　Shigeyuki　NAGAo，　Tsukasa

　　　　　KuwAMuRA　and　Yoshihito　OMoRI：ノ∴Fbo4

　　　　　琢gし　Soc．ノヒzραπ，14，　371　（1973）

　Saccharin　sodium　was　admlnistered　to　pregnant

rats　and　mice　through　a　stomach　tube　during　the

critical　period　of　the　organogenesis　in　the　fetuses

and　the　teratogenic　effects　of　the　sweetener　were

examined．

　　In　rats，　the　sweetener　was　given　once　daily　at

doses　of　O．48，0．95，1．9and　3．8g／kg　for　7　days

from　day　7　to　130f　gestatlon，　and　in　mice　only

once　on　day　60f　gestation　at　dose　levels　of　62．3，

125，250，500and　1，000　mg／kg．

　　In　the　3．8g／kg　group　of　pregnant　rats，　tempo－

rary　suppression　of　body　welght　gain　and　reduc－

tion　of　food　consumption　were　observed　following

the　administration　of　the　sweetener，　but　pregnan－

cy，　delivery　and　weanlng　were　maintalned　well

without　any　disorders．　In　lower　dose　groups，　also

no　deleterious　effects　on　lactation　and　postnatal

development　of　new　borns　were　observed．

　　No　abnormalitles　of　the　fetuses　such　as　resorp－

tion，　malformation　and　retarded　development　have

been　observed　in　rats　and　also　of　the　weanlings

mrats．

60 Studies　on　the　Te■atogenicity　of　Food　Ad・

ditives　（2）　E任ects　of　Cyclo血exylamine

and　Cyclohexylamine　Sulfate　on　the　Fetal

Development　in　Rats

Satoru　TANAKA，　Shinsuke　NAKAuRA，　Kunio

KAwAsHIMA，　Shigeyuki　NAGAo，　Tsukasa

KUWAMuRA　and　Yoshihlto　OMoRI：∫Fbo4

1えソg．　Soo曾ノヒzρα’8，　14，542　（1973）

The　teratogenic　effects　of　cyclohexylamine（CHA）
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and　cyclohexylamine　sulfate　（CHA－sulfate）　were

examined　in　rats．　The　results　obtained　were　as

follows：

　　Adult　Wistar　strain　female　and　male　rats　and

Wlstar－lmamichi　strain　non　pregnant　and　pregnant

female　rats　were　orally　given　aqueous　solution　of

CHA．　Acute　toxic　symptoms　caused　by　CHA　were

staggering　gait，　salivation，1ac可mation　and　con・

vulsion．　In　postmortem　examination，　remarkable

hemorrhage　in　lung，　marked　edematous　change

in　the　mucous　membrane　of　fore－stomach　and

congestion　in　glandura1－stomach　and　duodenum

were　observed．

　　Median　lethal　doses　calculated　fo110wing　oral

administration　of　CHA　were　236．6mg／kg，278．2

mg／kg　for　Wistar　straln　female　and　male　rats，

155．7mg／kg　for　Wistar－Imamichi　strain　female

rats　and　180，1　mg／kg　for　pregnant　Wistar・Imamichi

rats，　respectively．

　　Pregnant　Wistar－Imamichi　straln　rats　were　orally

given　once　daily　for　7　days　from　day　7　to　130f

gestation　at　the　doses　of　1．8，3．6，18　and　36　mg／

kg　of　CHA　and　its　sulfate　of　71。6mg／kg．

　　In　the　highest　dose　of　CHA，　a　suppression　in

body　weight　gain　and　reduction　in　food　and　water

consumptlons　were　observed　and　20f　17　dams

died　following　the　administration．　No　signi行cant

difference　between　the　treated　and　control　groups

was　found　in　maintenance　of　pregnancy　and　in

fetal　development，　and　no　abnormalities　of　the

fetuses　such　as　resorption　and　malformation　were

observed　in　all　groups．

61

　Salicylic　acid　was

at　levels　of　O．06，0，1，

the　8th　to　14th　day　of　gestation，

genic　effects　were　examined．

　Atemporal　l）ody　weight　loss　with

Studies　on　the　Teratogenicity　of　Food　Ad・

ditives（3）Teratogenic　E【fect　of　I）ietary

Sa】icylic　Acid　in　Rats

Satoru　TANAKA，　Kunio　KAwAsll【MA，　Shin－

suke　NAKAuRA，　Shigeyuki　NAGAo，　Tsukasa

KUWAMURA，　Akira　TAKANAKA　and　Yoshi・

hito　OMoRI：∫　1畳）04坊9．　Soc．　ノごρごz”，　14，

549　（1973）

　　　　　　　　　　　　administered　to　pregnant　rats

　　　　　　　　　　　　　　O．2and　O．4％in　diet　from

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　and　its　terato一

toxic　symp・

toms　such　as　salivation，　piloerectiQn　following　the

administration　was　observed　in　O．4％group，　and

also　high　mortality　and　growth　retardation　in

fetuses　were　noticed．　Not　any　toxic　signs　were

observed　in　other　three　lower　dose　groups，　but　a

significant　growth　retardation　was　noticed　in　fe－

tuses　of　O．2％group．　SQme　kinds　of　anomalies

w三th　considerably　high　fτequency　were　occurred

in　both　groups　of　O．4and　O．2％，　but　not　in　the

low　dose　groups　below　O．1％．

　　In　the　postnatal　observation，　in　O．4％　group

only　6　newborn　were　obtained　alive　from　one　dam

and　all　died　within　l　day　after　birth．　Among　low

dose　groups　below　O。2％，　no　marked　di∬erence　ln

Iitter　size　and　in　weaning　rate　at　8　weeks　after

birth　and　no　evidence　of　growth　retardation　were

obtained．　In　the　postmortem　examination，　neither

external■or　internal　organ　anornalies　were　found

in　all　groups，　but　minor　changes　in　cer、pical　bone

occurred至n　some　pups　of　O．2％group．

　　These　丘ndings　support　a　vlew　thaヒsalicylic

ac1d　acts　as　embτyotoxic　and　teratogenic　in　rat，

even　after　administration　by　dietary　route　as　well

as　forced　oral　adrninistratiQn．

62

　The

gesic，　antipyretic

matic

were丘rst　reported　by　Warkany　and　Takacs17）

rats　treated　subcutaneously　with　methyl　and　sod

Um　SaliCylateS，

of　salicylic　acid・related　compounds　have　been　car－

ried　out　on　a　variety　of　mammalian　species1．3・5剣

14・19）．　However，　no　data　are　available　with　regard

to　the　teratogenic　effect　of　salicylic　acid　by　oral

admlnistration．

　　In　the　present　work　salicylic　acid　was　given

orally　to　pregnant　rats　and　its　teratogenic　effect

was　compared　with　that　of　aspirin，　and　placenta1

Studies　on　Teratogenic　Elfects　of　Salicylic

Acid　and　Aspirin　in　Rats　as　Related　to

Fetal　Distribution

Satoru　TANAKA，　Kunio　KAwAsHIMA，　Shin－

suke　NAKAuRA，　Shigeyuki　NAGAo，　Tsukasa

KuwAMURA，　Akira　TAKANAKA　and　Yoshi－

hlto　OMoRI：Coπ9．ノ1220〃3り13（2），73（1973）

　salicylates　are　used　widely　today　as　anal＿

　　　　　　　　　，anti－inflammatory　and　ant至rheu－

agents．　Since　their　teratogenic　properties

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　in

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　i－

　　　　　　　　numerous　investigations　on　effects
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　20f　salicylic　acid　to　the　fetus　was　also

・：、．・d9

隊，．，．．‘　　　・一，ect　of　ハlorphillization　on　επ　運7ε’ro　In■

　　　　　　　corporation　of　I．abelled　Precursors　Into

　　　　　　　Adrenal　Protein　and　Nucleic　Acids　in　Rats

　　　　　　　Tsukasa　KuWAMuRA，　Shinsuke　NAKAuRA，

　　　　　　　Shigeyuki　NAGAo，　Kunio　KAwAsHIMA，

　　　　　　　Satoru　TANAKIA，　Yoshihito　OMoRI　and

　　　　　　　Takeshi　NAKAo＊：ノ召加η．．匹P肱ア醒αω」．，24，

　　　　　　　89　（1974）

　　　Abstract－1カガゴ’γo　incorporation　of　radioactive

　　Precursors　into　protein　or　nucleic　acids　and　cor・

　　ticosterone　production　in　the　adrenals　of　morphine

　　treated　rats　were　examined，　and　the　results　were

　　compared　with　those　of　ACTH　treatment．　An　in・

　　c「ease　in　incorporation　of　radioactive　precursors

　　into　nucleic　acids　with　concomitant　decrease　in

　　corticosterone　production　was　observed　with　re－

　　peated　morphine　treatment，　indicating　an　enhanced

　　synthes董s　of　nucleic　acids　in　th　glands．　On　the

　　other　hand，　incorporation　of　labelled　am三no　acids

　　into　protein　decreased　after　an　initial　increase．

　　With　repeated　ACTH　treatment，　decreased　incor・

　　poration　of　Iabe11ed　precursors　was　observed　in

　　both　protein　and　nucleic　acids　in　parallel　with　the

　　gradual　increase三n　the　rate　of　corticosterone　pro－

　　duction　during　the　course　of　ACTH　treatment．

　　When　adrenals　were　incubated　with　5μg／nask　of

　　corticosterone，　the　incorporation　of　radioactive

　　precursors　into　nucleic　acids　was　decreased　mark－

　　edly．　These　results　suggest　an　interference　of

　　corticosterone　which　accumulates　in　the　medium

　　with　the　synthesis　of　nucleic　acidsゴπ擁〃。．

64

＊Department　of　Pharmacology，　The　Jikei

University　School　of　Medicine

　Groups　of　5　male　monkeys

O．03，

chloride

Long・Term　Toxicity　Studアof　Methylmer・

curic　Chloride　in］M【onkeys　（First　Report）

Yoshio　IKEDA，　Masuo　ToBE，　Kazuo　Ko・

BAYAsHI，　Sachiko　SuzuKI，　Yasushi　KAwA－

sAKI　and　Hiroshi　YoNEMARu：T∂κfoo’ρ9），，

1，361　（1973）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　were　fed　O，0．01，

0．1and　O．3mg／kg／day　of　methylmercuric

　　　（MMC）　（as　Hg）for　2　years．　In　the

　　　　　　　　．
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group　of　O．3and　O．1mg／kg／day　there　appeared

toxic　signs　including　characteristic　neurological

symptoms　at　62　and　182　days　respectlvely，　during

whlch　the　total　amount　of八IMC　as　Hg　ingested

was　15．3　and　15．9mg／kg　respectively．　On　the

other　hand，　no　toxic　signs　except　a　slight　reduc－

tion　in　body－we量ght　gain，　were　observed　in　the

group　of　O．03　and　O．01　mg／kg／day，　though　a　total

amount　of　18，4mg／kg　was　lngested　by　the　group

of　O．03　mg／kg／day　during　2　years，　Neither　were

there　any　significant　alterations　in　the　hemato－

10gical　and　blood　biochemical　examinations　at　the

two　lower　dose　Ievels．

　　The　mercury　content　in　the　hair　showed　a　good

correlation　with　the　daily　dose　of　MMC，　especially

in　the　dose　range　of　O，01　to　O．1mg／kg／day．　All

animals　of　the　group　of　O．1　and　O．3mg／kg／day

had　mercury　exceeding　100　ppm　in　the　hair　at　the

tlme　of　onset　of　toxic　symptoms．　The　mercury

content　in　the　hair　in　the　group　of　O．03　and　O．01

mg／kg／day　increased　gradually，　reaching　the　level

of　82．5　and　58．4ppm　respectively　on　the　541st

day．　The　study　is　still　in　progress．

65

　1，1’一Ethyleneb

1’一hexamethylenebis（1・nitrosourea）（HxBNU）were

found　to　be　carcinostatic　in　our　primary　screen－

ing　system　using　a　rat　ascites　hepatoma，　AH－13，

and　a　mouse　leukemia，　L・1210．

Carcinostatic　Effect　of　1，1’・Polymethylenebis

（1・nitrosourea）on　AH・13　and正・1210　ce】1s

Masahiro　NAKADATE，　Michiko　ANzAI，　Ikuo

SuzuKI，　Motoi　IsHIDATE，　Jr．　and　Shigeyoshi

ODASHIMA：GANN，64，415（1973）

　　　　　　　　is（1・nitrosourea）（EBNU）and　1，

66　セレン関連化合物に関する研究（第3報）セレ

　　　　　ン酸ナトリウムの急性ならびに亜急性毒性にっ

　　　　　いて（1）

　　　　　別室克彦，佐谷戸安好，外村正治，小瀬洋喜＊：

　　　　　衛生化学，20，29（1974）

　　著面面はセレンの水道水質基準作成の基礎資料を得

ることおよび人体への影響を衛生化学的に研究する目

的で，セレン酸ナトリウムの急性ならびに亜急性毒性

について検討を行った．

　　ラットの経口投与におけるNa2SeO4のしD5。値は

31．5mg／kg（信頼限界30．08～37・40　mg，ρ＝0．05）
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である．投与時の一般症状としては立毛，反射運動の

抑制，呼吸数の増加，失禁症状を呈し，麻痺状態で死

亡することを認めた．さらに悪急性試験として対照群

とNa21SeO4の1mg／kg／dayおよび5mg／kg／day

投与群を設定し，ラット）雌雄）各々10匹ずつについ

て胃ゾンデを用い毎日強制的に連続経口投与を行ない

1ケ月間の亜急性毒性について観察を行なった．この

結果，体重増加曲線においては5mg／kg／day投与群

の雌にとくに体重増加抑制の傾向が観察された．ま

た，食飼摂取量において投与群は摂取が僅かに減少す

る傾向が認められ，ふん排泄量もこれに伴い対照群に

比し投与群は排泄の少ないことを示した．投与30日

後にと殺し，その解剖所見および各臓器量について比

較検討するに，5mg／kg／day投与群の雌（8／8），雄

（4／10）とも中毒性肝障害を呈し，腹水の存在すること

を認めた．また，Na2SeO4投与群の肝臓，腎臓，脾臓，

膵臓などにおいて対照群に比し，やや臓器重量の増加

の傾向を示した．

低く，5mg／kg／day投与群の雌においてGPTが有意

に高い値を示すことなどより明らかに肝臓の機能障害

を起こすことを認めた．

＊岐阜薬科大学

68　各種マイコトキシンのカイコ幼虫に対する経ロ

　　　毒性と生物検定の検討

　　　村越垂雄＊，大：友俊允＊，倉田　浩＝食衛誌，14，

　　　65　（1973）

　カイコ幼虫を用いて各種の発がん性マイコトキシン

の毒性反応を検討したところ，アフラトキシンが最も

毒性が強く（4令幼虫に1ppm投与で60％の致死

率），次はナクラトキシソAであった．

＊岐阜薬科大学

セレン関連化合物に関する研究（第4報）セレ

ン酸ナトリウムの急性ならびに亜急性毒性につ

いて（2）

中戸克彦，佐谷戸安好，外村正治，小瀬洋喜＊：

衛生化学，20，75（1974）

＊神奈川県蚕業センター
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　確報にひきつづき亜急性毒性実験における体内残留

セレンと亜急性中毒症状発現との関係を明らかにする

ため，Na2SeO4の吸収および各臓器へのセレンの蓄積

量さらにふん，尿中へのセレンの排泄量について検討

するとともに血液の生化学的検査を実施し，Na2SeO4

連続経口投与時のセレンの毒性発現機構に関する基礎

的研究を行った．

　すなわち，Na2SeO4の連続経口投与によるセレンの

体外への排泄は尿中排泄がふんに比べ2－5倍多く排

泄し，Na2SeO4の体内吸収の大きいことを認めた．尿

中へのセレンの排泄量は雄において反日的な排泄量の

増加を示すが，雌においてセレン排泄の抑制される傾

向を示し，雄，雌異なる尿中への排泄パターンを認め

た，つぎに，体内分布について検討するに，．各臓器へ

のセレン蓄積濃度は腎臓，肝臓，脾臓などの順に高い

傾向を示した．さらに，投与開始23日口の血液像と

血清中の構成成分および酵素活性を測定したところ，

赤血球数，ヘモグロビン，ヘマトクリット値が有意に

低下することにより貧血症状を呈することおよび血清

中protein，　albu面n，　A／G比は対照群に比し有意に

69　ApPlication　of　Ferrite　to　Medica1　X・Ray

　　　Diagnosis

　　　Mitsuo　SuGIMoTo＊，　Tsutomu　WATARI＊＊，

　　　Noritoshi　WATANABE＊＊＊，　Masuo　ToBE　and

　　　Hirotake　TAKIZAWA＊＊＊＊：ノψαη．∫　Aカμ．

　　　jP乃二ys’cε，　13（1）　（1974）

　Adescription　is　given　of　the　results　of　a　series

of　tests　on　the　ferrite　serving　as　a　contrast　me－

dium　for　the　medical　X－ray　diagnosis．　The　solu－

bility　of　ferrite　in　the　artificial　gastric　juice　and

intestinal　juice，　the　toxicity，　the　X－ray　absorption，

the　magnetic　5eld　strength　required　for　contro11－

ing　the　ferrite　powder　as　well　as　the　applicability

of　the　ferrite　to　actual　diagnoses　were　examined．

Manganese　zinc　ferrite　powder　containing　a　small

amount　of　oxide　of　barium，　tungsten　or　cerium

and　sintered　at　a　temperature　as　high　as　1，200℃

or　more　has　been　shown　to　have　a　property　good

enough　to　be　used　in　actual　practice．

　＊Institute　of　Physical　and　Chemical　Reseatch，

　　Wako・shi　Saitama
　＊＊Faculty　of　Medicine，　University　of　Tokyo，

　　Bunkyo。ku，　Tokyo
＊＊＊Instltute　of　Medical　Science，　University　of

　　Tokyo，　Minato－ku，　Tokyo

＊＊＊＊Institute　of　Pulmonary　Cancer　Research，

　　Chiba　University，　Chiba－shi，　Chiba

70　　Screeing　Test　Using　HeLa　Cells　and　Mice

　　　for　Detection　of　Mycotox三11・Producing　Fungi
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　　　Bolated　f「om　FoodstuEs．　An　AdditionaI

　　　Report　on　Fungi　Co】1ection　in　1968　and　1969

　　　Ma脚ru　SAITo＊，　Toshitake　IsHIKo＊，　Makoto

　　　ENoMoTo＊，　Koh－lchiro　OHTSuBo＊，　Makoto

　　　UMEDA＊，　Hiroshi　IくuRATA，　Shun－ichi　UDA－

　　　GAwA，　Sadako　TANIGucHI　and　Setsuko

　　　SEKITA：ノσρ．1L疎ρム　ル∫θ4，，44，63　（1973）

　Following　the　previous　report，　results　of　the

screening　test　for　tQxigenic　fungi　isQlated．from

foodstuffs　were　presented．　Foods　and　foodstuffs

were　co11ected　at　410calities　of　Japan　in　1968　and

1969，and　528　items　of　them　were　examined　for

their　myco丘ora，　with　1，348　isolates　identified。

Among　these，257　were　selected　for　toxicity　bio・

assay　using　HeI4a　cells　a1ユd　mice．

　．To　HeLa　cells，36　isolates　were　markedly　toxic，

22moderately，29　slightly　a且d　151　not　toxic．　Cor－

relation　of　toxicities　to　HeLa　cells　and　to　mice

was　agaln　confirmed．　The　representative　cyto．

10gical　and　histological　lesions　found　in　cultured

cells　and　animal　were　described　and　discussed．

The　fungal　species，　that　were　commonly　isolated

from　daily　foods　and　foodstuffs　and　were　toxi・

genic，　were　11砂ε78〃多‘3日目ε’9104α〃2ゴ，4．　C乃θ〃α1fθ7’，

、4．π忽θ7，A．05だαπ2‘3，・4．ηθγ5ぎcoZO7，　P口癖〃勉彿

のpoJ｛鹿削π，　R〃〃’4κcα朗祝，　R，20’α’㍑翅，　R御7’加θ，

Cぬαθ彦。η多伽”3spP。，　and　P加〃zαspP．

71

＊東京大学医科学研究所

Chemical　and　Cytotoxicity　Survey　on　tLe

Metabolites　of　Toxic　Fungi

Makoto　UMEDA＊，　Tatsuo　YAMAsHITA＊＊，

Mamoru　SAITo＊＊，　Setsuko　SEKITA，　Chikako

TAKAHAsHI，　Kunitoshi　Yos田HIRA，　Shinsaku

NAToRI，　Hiroshi　KuRATA，　and　Shun・ichi

UDAGAWA：ノ4ραη．∫　魚ρ’」．　M6二，44，83

（1974）

　Chemical　analysis　and　biological　survey　using

HeLa　cells　were　performed　on　the　metabolites　of

29isolates　of　fungi　which　were　selected　by　their

toxic　nature　and　frequellt　isolatlon　from　foodstuffs．

Penicillic　acid　was　proved　to　be　the　toxic　meta－

bolite　of　4句ウ6響f〃κε05”αππ5，ノ1．5鐸な）乃κ76μs，　Pθπゴ・

cf〃fμ7πフπα7∫θπ5だand　P．ρα7αゐθ79紹∴　Patulin　was

identified　to　be　a　toxic　principle　of凶1．　cZ6z〃α言κε．
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Although　P」　δ76〃ゴ・ooηψα‘伽η3　had　already　been

known　to　produce　mycophenollc　acid，　R耀」6α・

gγ初κ翅was　also　proved　to　produce　the　acid　and

the　toxic　nature　of　those　stralns　was　attributable

to　the　acid．　C乃己zθ’o〃霧fκ2㍑ooc乃〃0483　proved　to　pro■

duce　chaetoglobosins，　the　metabolites　of　O．810一

う03π彫．

＊横浜市大医学部
＊＊ 結梠蜉w医科学研究所

72　　医用高分子の生物学的試験

　　　堀部　隆，桑村　司：高分子，22（260）（1973）

　材料の医療用あるいは歯科用としての適否の判断は

なかなか困難で，多くの場合，まず強度，硬度，耐摩

耗性や低分子化合物，添加物質の溶解などの理化学的

試験を行なって選択したのち，マウス・ウサギなどの

動物を使用して生物学的試験を行ない，その毒性，刺

激性などの問題がないと判明したのち初めて臨床に使

用されるものである．いわば，生体への適合性もしく

は安全性を調べるのが生物学的試験の目的であり，そ

の方法について概説した．

73　Limulus　testとPyrogen　testとの相関性に

　　　ついて

　　　加納晴三郎，川崎浩之進1診断と治療，62（2），

　　　146　（1974）

　Limulus　test（L－test）はカブトガニ血液細胞が内毒

素と直接反応して凝固することを利用したでfπ擁70

の内毒素検出法であるが，これがウサギによるPyro－

gen　test（ρ・test）とどのような関係があるかを検討し

た．その結：果，L－testではLPSの精製が進むにつれ

その感度は著しく上昇するが，ρ・testに比べてその上

昇度は大きい．同一菌体から抽出したlotの異なった

LPSは，発熱性が一定であってもし・testでの感度に

かなりの差が認められる．LPSを添加した各種の注射

液を加熱滅菌すると発熱性に比べてL－testの感度の低

下が著しい傾向が認められる．これらの点より二つの

質的に異なる反応系の厳密な意味での相関性を論ずる

ことは困難であり，現在一般化し主要な安定した方式

であるρ一testを，直ちにL－testによって代用し得る

とは考えられず，なお多くの検討が必要であることを

述べた．

74　発熱物質

　　　加納晴三郎：内科，32（2），212（1973）

　発熱物質（Pyrogen）は大別すれば細菌性発熱物質，
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内因性高分子発熱物質，内因性低分子発熱物質および

その他の化学的発熱物質に分類することができるが，

いわゆるPyrogenとは細菌性発熱物質であり，ことに

細菌内毒素の主成分である燐脂質多糖体｛LPS〕が最も

強力であり，現在内毒素≒細菌性発熱物質≒Pyrogen

≒LPSと考えられていることから，本論文では，発熱

反応を発熱物質の側から，特にLPSを中心として概

説し，その化学構造と活性との関係，その他の薬理学

的な種々の特性を説明し，LPSにより多核白血球より

遊離される白血球性発熱物質の特性やその遊離機構，

さらには結核菌あるいはウイルスによる発熱にも言及

し，発熱物質についての研究が，中間領域の学問とし

て極めて興味深い諸問題を内臓していることを示し

た．

75　　緬菌性発熱物質の末梢血管透過性元進活性につ

　　　いて

　　　西尾　晃，川崎浩之進，加納晴三郎：日薬理誌，

　　　70（2）　（1974）

　細菌壁燐脂質多糖体（lipopdysaccharide；LPS）の

透過性充進活性の測定法ならびに作用機序につき検討

を加えた結果以下の成績が得られた．　1）大腸菌より

抽出したLPSは，皮内投与するとき家兎の皮膚組織

に充血性反応をひき起した．この反応はevans’blue

を静注すると著明になった．2）本反応はLPS投与3

時間で最高に達し，以後24時間までほぼ同程度を示

すもので，0．1μgから10μgの間で用量一作用関係

が成立した．3）LPS皮内投与後の皮膚組織では細静

脈血管内壁への好中球の附着と血管外への遊走がみと

められ，この経過は本反応進行の時間的経過とほぼ一

致した．4）抗一hista1nineおよび抗一serotonin作用を

有するcyproheptidine前処置家兎では，　LPSによる

本反応は初期に軽度に抑制されるにすぎなかった．5）

LPSを0．1N－HCI溶液中で100。Cで60分間処理す

ると，透過性充進活性は1／10以下に減弱した．6）少

．量のCaイオンをLPSに添加すると（0．001および

0．01μmole　Ca2＋／μg　LPS），　LPSによる明反応は抑

・制された．7）少量のEDTAをLPSに添加すると

・（0．01μmole　EDTA／μg　LPS），　LPSによる本反応は

増強された．以上の成績より，LPSによる透過性尤進

反応には，LPSの示すさまぎまな薬理作用の関与が明

ちかとなった．

76　ブチル＝トロンウレタンによる上部消化管腫瘍

　　　小田嶋成和，竹内雅也，神谷圧造：医学のあゆ

　　　み，88，564（1974）

　BNURはこれを飲料水に混じてラットに投与した

場合，選択的に上部消化管の扁平上皮癌を発生せしめ

うることを見出した．その発生は前胃でもっとも早

く，高頻度に認められ，食道，咽頭，口腔内粘膜の順で

減少する，前胃における扁平上皮癌発生は，400ppm

のBNUR水溶液を与えた場合，16週頃から認められ

始め，動物を放置すると約27週頃までに死亡するに

至るが，その死亡原囚には前胃に発生した扁平上皮癌

の他に，やや遅れて発生する食道，咽頭の腫瘤による

内腔狭窄による影響が加わることが多い．むしろ後者

が主因をなす例もある．

77　　環境発癌性物質検索に関する国際協力について

　　　一IARC国際会議（モスクワ，1973年，11月）

　　　に出席して一

　　　小田嶋成和：医薬品研究，5，206（1974）

　昭和48年11月下旬，IARCとソ連医学アカデミー

癌研究所の共同主催により，モスクワにおいて発癌実

験の方法あるいはテストすべき検体をどのように選

び，その順位を決めるかという事についての会議が開

かれた．5日間の討論の結果，報告書が作製され，

IARC　Intemal　Technical　Report　No．73／004“Re・

port　of　a　Workshop　on　the　Testing　of　Environ・

mental　Chemicals　for　their　Possible　Carcinogenic

Activity”として公表された．この報告書は簡単な緒

言に続き，1）テストすべき化学物質の選択法，2）テ

ストの最低実験規模，3）癌原性が疑われる化合物の

スクリーニング法の開発および4）IARCへの勧告か

らなっている．その全文の意訳を紹介し，最後に，現

在の国内の研究体制について概述した．

78 NBUによる白血病

小田嶋成和：東京大学医科学研究所学友会，安

藤俊夫，小田鈎一郎，小高　健編，癌（文光堂）

pp．80～100　（1973．12）

　最初に癌原性物質発見の歴史に触れ，次に癌原性物

’質として芳香族炭化水素，芳香族アミンおよび関連ニ

トロソ化合物，アゾ化合物，異項環化合物，脂肪族化合

物および無機化合物について概述した．次にDruckrey

のN一アルキルニトロソ尿素の報告を中心にニトロソ

尿素についてふれ，著者らが行なった0．01～0．04％

NBU（N－nitroso－N－butylurea）の連続的経口投与の

実験成績を示した．NBUは高濃度に与えると発生す

る腫瘍は白血病に限定されたが，低濃度では白血病の

他，前置，食道，外耳道にも癌ができた．0．04％NBU

を5，10，15，20週投与してこれを切ると20週投与
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では白血病が多発したが，5週でも白血病ができ，ほ

かの臓器にも腫瘍ができた．NBU一回経口投与では

白血病もでたが，乳癌が多発した．またNBUは非常

に強い免疫抑制作用を有することを，PFCのcount

により述べた．最後に，白血病ラットの白血球数ある

いは，血液学的・組織学的形態像についてふれた．

79　抗原変換

　　　石館　基：小林　博，橘　武彦編，腫瘍免疫学

　　　（朝倉書店）pp．103酎111（1974．5）

　腫瘍細胞膜に分布すると思われる抗原をいちおう正

常組織移植抗原（TA，　normal　tissue　transplantation

antigen（s））と腫瘍特異移植抗原（TSTA，　tumor

speci負。　transplantation　antigen（s）に区別して考え，

これらの抗原組成がどのような環境下でどのような変

化をおこしうるかについて，最近の知見や著者らの実

験をもとに考察をすすめながら論述した．

ている7月下旬～8月上旬に採取し，根部，根頭部，

幹部，枝部等を再分割して剥皮乾燥して実験した．

83　　キハダの栽培に関する研究（第2報）各部位別

　　　樹皮より塩化ベルペリンの製造試験成績につい

　　　て

　　　堀越　司，田辺　猛＊，武良哲雄＊＊，大谷元美＊＊，

　　　富永敏夫＊＊：生薬学雑誌，27，48（1973）

　．P138〃049π〃。πα〃鍬7θπ∫θおよび交雑種P．αη2μγθ♪2sθ

αR力病癖。κ〃3の性別，各4種のベルペリン含量は，

枝部および幹部の樹皮に比較すると，根部および根頭

部のものは著しく高いので，今回これらを原料とする

塩化ベルベリソの製造試験を実施した．根部および根

頭部の樹皮は，幹部，枝部のものと比較すると，ベル

ペリンの収量はいずれも高く，かつ得られるベルベリ

ソの精製も容易であることが明らかとなった．

80　異種移植における液性抗体

　　　前川昭彦：山田喬編，細胞電気泳動実験法　84

　　　（文光堂）PP，162～164（1973．11）

　異種移植時の液性抗体の抗体価を細胞電気泳動の面

より検討した．

81　細胞分離核の電気泳動的性格

　　　前川昭彦：山田喬編，細胞竃気泳動実験法

　　　（文光堂）PP．177～182（1973．11）

　細胞核について概述した後，その核膜の化学的構造

に関する知見と核膜荷電と細胞機能との関連について

実験結果と考察を論述した．また核小体についても簡

単にふれた．

82 キハダの栽培に関する研究（第1報），特

にP肋〃。伽π♂roπα拠班eπ8ε　交雑種R

απ蹴re鷺8eαP・jαpo雨。麗rπ樹皮の部位別，

性別ベルペリン含量について

堀越　司，田辺　猛＊，武良哲雄＊＊，富永敏夫：

生薬学雑誌，27，44（1973）

　キハダの樹種別，性別，採取部位別に樹皮中のベル

ペリン含量を精査するため，国立衛試，春日部薬用植

物栽培試験場で栽培した．P醐雄牛5θ（45年生）と

交雑種丑α〃3κ7朋5召αRノαρo，z’cπη3（43年生）の2

樹種の性別，計4種について，時期的に高含量とされ

＊東：京農業大学作物学研究室
＊＊ ｹ取大学医学部附属病院薬剤部

＊東京農業大学作物学研究室
＊＊ ｹ取大学医学部附属病院薬剤部

レモングラスの系統分類，油分生成および油分

調製に関する研究ならびにシトロネラの栽培お

よび採油に関する研究

宮崎幸男1熱帯農業，17，121（1973）

　日本熱帯農業学会賞受賞特別講演の要旨で，上記の

題目についての研究の概要を述べた．

85　　ステビ7　（8fε扉αrβbαπdごαπαBERTON1）

　　　の栽培に関する研究（第1報）植物の繁殖にっ

　　　いて

　　　宮崎幸男，渡辺宏之：熱帯農業，17，154（1974）

　パラガイ産の種苗および伊豆で採取ないし育成した

種苗を供試し，ステビアの繁殖に関する研究を行なっ

た．

　種子の発芽についてはパラガイ産種子の1検体で

30％，伊豆産種子では5Q～86％の発芽率がえられ，

いずれも短期間に比較的そろって発芽する傾向が認め

られた．

　杖の先端部のさし木繁殖も極めて容易で，好条件の

もとでは10日置で発根の始まることがわかった．

86 ステビア　（8f8切αr8bαω碗απαBERTONI）

の栽培に関する研究（第2報）植物の生育およ

びステビオサイド含量について

宮崎幸男，兼松明子，渡辺宏之：熱帯農業，17，

158　（1974）

パラガイ産の植物および同国産種子より伊豆で育成
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した実生植物を供試し，ステビアの生育およびステビ

オサイド含量に関する研究を行なった，

　本植物は比較的高温のもとで生育良好の傾向がみら

れたが，一方耐寒性も比較的強く，わが国でも降霜の

少ない暖地では越冬可能と思われる．

　ほ場栽培1年生植物で9月末，開花初期に刈取った

場合の個体当り平均風乾重は葉6．59，茎10．79，花

序3．59であった．

　上記収穫物の乾物のステビオサイド含量は葉約6％，

茎0。4％，花序約2％であった．またパラガイ産葉の

1検体で7．6％のステビオサイドがえられた．

87　　熱帯薬用植物の栽培について

　　　宮崎幸男：熱帯農業，17，202（1974）

　熱帯の薬用植物資源についてのシンポジウムにおい

て，栽培の立場から問題提起を行なったもので，主と

してインドジャボク（1～α躍σo炉α5¢ゆθηf切σBENTH．），

Dioscorea属植物，　Dub。isia属植物，ベルベリソ資

源植物，Cinnamomum属植物をとりあげ，これらの

栽培上の問題点について述べた．

88　　食品の糸状菌汚染に関する研究，1そばおよび

　　　その加工品について

　　　一言　広＊，諸角　聖＊，和宇慶朝昭＊，善養寺

　　　浩＊，倉田　浩，一戸正勝：食衛誌，14，364

　　　（1973）

　そぼおよびその加工品のカビ汚染を調らべたとこ

ろ，小麦粉よりも通常汚染度が高いこと（100－46，250

／9，平均6，055／9），主としてA．Havus，　A．　versicolor

およびCladosporium　sphaerospermumなどが優先

種と認められた．検出A．navus中にはanatoxin産

生菌を認めた．

89

＊東京都衛生研究所

　貯蔵中のオオムギ，

討を行った．分離用培地3種（PDA，　MSA，25％Dex・

trose　PDA）について比較検討すると共に培養温度

（25。C，40。C）による差異も検討した．オオムギ穀粒の

代表的な菌フロラは，！｛ψ0㎎pf”κ581Z甜α‘3・4・勲塀3，

ん麗ア3fcO10ち／1．ル272匁ロ’ど‘3，　P6π∫c〃f2〃πC，℃Joρfε㈱

などの他，，4”θ耀α7’α，Hθ1〃2’π’海osρ07伽魏，　C肋θfo・

謝κη2，M麗co〆，勘ゴ20加sなどであった．コムギ穀粒

オオムギ，コムギ穀粒における糸状菌分布

一戸正勝，高鳥浩介，倉田　浩：菌叢研究所研

究報告，10，627（1973）

　　　　　　　コムギの糸状菌フロラにつき検

の代表的菌フロラは，／1ψ醐g’撫3ガ0躍5，／1。810π躍3，

・4．〃θ75’CO107，んル鋭fgα’～‘3，　Peπfご〃伽πcf〃fππ〃τ，

Rcンcloρ戯溜，14”θ朋α吻，　C加θ’o〃吻7π，σJoc1αdf麗彫，

勾）fcoccμ翅，　Rゐf20ρπ3などであった．マイコトキシン

産生の可能性を有する菌としてA．ガα露3，4．か〃3f・

ooloγ，んoo〃αcα‘3，　P．　cf〃f17置〃η，　R　cycJoρ毎翅，　P．

疏760一〃f7ゼθなどが注目されたが勲5αγfε槻類は少な

かった．

90　　学校給食用のパンミックスの衛生真菌学的調査

　　　研究

　　　坂部フミ，倉田　浩：菌輩研究所研究報告，10，

　　　655　（1973）

　学校給食用の製パン加エの際の手間をはぶくため

に，小麦粉と他の原料をあらかじめ混和し，パンミッ

クスとして貯蔵する方法が考えられたが，この方法は

真菌汚染を助長し，食品衛生上問題があるのではない

かと懸念されたので，衛生真菌学的調査をおこなった．

　1・パソミックスの主原料の小麦粉，脱脂粉乳，ド

ライオイルなどの真菌培養検査をおこなった結果，小

麦粉は試料g当り績真菌数440～880であり，一般市

販小麦粉にくらべて，特に多くはなかった．

　2．パソミックスについて，約2ケ月にわたる真菌

の増減を検討したところ，総真菌数は，むしろ減少の

傾向を示し，その変動からみて，真菌汚染の主体は，

原料小麦粉に由来することが明示された．

　3．原料小麦粉およびその加工パソミックス汚染の

真菌フローラの主構成は，P爾cf〃甜鵬14ψ〃gf〃μS

またはα認。⑫oアf㈱などの不完全菌種で，その最優

先種は，君。漉∫朋7π，んσ碑漉4雌であった．！1・

ガα槻3の検出が僅少であることからanatoxinによる

汚染の危険は少ないものと考えられる．

　4．　保存地域別（5ヵ所）の差については特に一定

の傾向はみとめられなかった．

5．以上の結果から，パソミックスは，製品が吸湿す

るおそれのない場所に，常に14％以下の水分含量：に

保たれる場合には，製パソ原料として使用して差支え

ないものとの結論を得た．

91　水分含量を異にする玄米のアフラトキシンB1

　　　汚染に及ぼす相対湿度の影響

　　　倉田　浩，坂部フミ，田中しず子，粟飯原景昭＊：

　　　菌輩研究所研究報告，10，647（1973）

　玄米の水分含量の高位（16．0％以上），中位（15。5

％）下位（14％以下）の3種類に，それぞれ1％の

割合に人工アフラトキシン米を混合接種した後，相対



誌 上

湿度の90，70および50％の各容器内に200日間貯蔵

し，AFB、の産生量の推移を検討した結果，最も著明

な変動を示したのは，水分低位米を最も高い相対湿度

（RH　90％）区内貯蔵した場合であり，貯蔵80日目の

ピークから200日目にはAFB、の産生が減少した．他

の条件では余り明瞭な傾向を認めえなかった．以上の

知見から，乾燥を十分に行なった米でも，貯蔵中に高

い相対湿度条件が長く与えられるとAFの汚染が再び

高まる危険性のあることが指摘された．

＊国立予防衛生研究所

92　不整子のう菌類にみられる分化

　　　宇田川俊一：日本植物学会ニュース，17，43

　　　（1973）

　不整子のう菌類の概要，不整子のう菌類の分離と培

養，不整子のう菌類にみられる形態分化，不整子のう

菌類の分類などについて論じ，不整子のう菌類は種々

の性格をもった菌類の人為的集団で，なかでも分化の

非常に進んだEurotiaceae，　Pseudeurotiaceae，　Tri－

chocomaceaeなどのEurotialesと，Gymnoascaceae，

OnygenaceaeのGymnoascalesがその中心であり，

2っの平行線としてそれぞれ発展したものであると推

定した．

93　　日本菌類誌資料（13）

　　　堀江義一，宇田川俊一1日濾紙，14，169（1973）

　日本未報告種として次の菌類を分離の記載した．

　丁乃趨σ”fα加ア。翻fαθNicot　et　Longis（子のう菌類，

ケトミウム科）鹿児島県大島郡奄美大島の土壌から分

離された．7㌔’θア7fco1αに類似するが，細長い子のう

胞子と発芽孔が1個である点から区別される．

　C加¢，o翅加πγθ卿耀〃3　Skolko　et　Groves（子のう

菌類，ヶトミウム科）神奈川県愛甲郡清川村で採集さ

れたキノコ上に発生．頂毛ガニ又に分枝し，強くそり

返っている特徴がある．

　C肋β’o〃zf耀5κ如が解Sergeeva（子のう菌類，ケ

トミウム科）東京都港区で製造にもちいられた高弟品

のタルク末より分離された．C．　g妨。甜〃zに類似する

が，頂点は長く伸び1・5mmに達する．

　ハ万070晒θc加，320δ6Jf∫Corda（子のう菌類，メラノ

スポラ科）鳥取県西伯郡大山寺町の土壌から分離され

た．子のう胞子はレモン形，17．5－21．0×（7．5一）8．0

－10．0×7．0－8．0μm，表面は平滑である．
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94　　Notes　on　80me　Japanese　Ascomycetes　XI

　　　Shun・ichi　UDAGAwA　and　Masaki　TAKADA＊：

　　　T7απ3。　2πンco1．50c．ノαρα〃，　15，23　（1974）

　Two　interesting　cleistothecial　Ascomycetes　iso・

Iated　from　Japanese　soil　are負gured　and　described：

ルfゴ。プ。’加。∫κ”zσfZfα’μ〃3　Udagawa　et　Takada　sp．　nov．

and　Zψ戸6〃σ1θμω〃’c肋（Speg．）Malloch　et　Cain．

The　new　species　is　characterized　by　having　ellip・

tical　to　somewhat　fusiform　ascospores　which　are

ornamented　with　three　to　six　longitudinal　ridges

and　conspicuously　wrinkled　over　the　eutire　sur－

face，

95

＊東洋醸造株式会社研究部

　勲フz’o〃伽〃zρκ5〃麗’πG．Smith　is　descrlbed．

is　a　previously　disregarded　osmophilic　fungus　as・

sociated　with　long－term　storage　of　Japanese　cere・

als．　The　effect　of　osmotic　pressure　on　its　growth

is　briefly　reported．　Its　occurrence　and　possible

role　in　cereal　storage　are　also　discussed．

Isolation　of　an　osmophilic　Pεπ’cε〃εμ’πas・

SOCiated　With　CerealS　｛1uring　10ng－term

storage

Shun。ichi　Udagawa　and　Osamu　TsuRuTA＊：

Tプσ，25・”多yco1．∫oo．ノ41）α，3，14，395　（1973）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　It

＊農林省食品総合研究所

96　The　genus　Lωcoπεμ08porα

　　　Shun－ichi　UDAGAwA　and　Kouhei　FuRuYA＊：

　　　∫α‘7，2．ノ4♪．βo∴，48，　111　（1973）

　Anew　species　ofムθμcoπθκγ05ρoアα（cleistothecial

Ascomycete），ム．6’oπ8・αピα，　is　described　on　the　basis

of　collection　from　goat　dung　in　Japan．　Dist至n・

guishing　characters　are　the　elongate　cleistothecia

and　the　rich　reddlsh　brown　color　of　massed

ascospores．　The　type　species，　L．ρ〃。舵〃fη昭

（Winter）Malloch　et　Cain　has　been　also　collected

on　squirrel　dung．　These　appear　to　be　the丘rst

report　ofム6zκωzθηγoψoアαfrom　Japan．　The　pos－

sible　relationship　of　the　genus　to　the　MicrQ－

ascaceae　is　discussed．

＊三共株式会社二二研究所
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97　Surface　omamentation　of　ascospores　in

　　　　　E麗peπfcfπ’麗配species

　　　　　Shun－lchi　UDAGAwA　and　Yoshikazu　HoRIE＊：

　　　　　〆1π’oηfθ　zノαη　」Lθα‘z〃θη乃。θ々，39，　313　（1973）

　The　ascospores　of　21　species　of　E妙θπfc〃甜かz

were　examined　for　surface　ornamentation　by

means　of　the　scanning　electron　microscope．　Two

groups　of　species　could　be　distinguislled：　one

with，　and　another　withouしdistinct　equatoria且

r量dges．　The　former　group　was　further　subdivlded

into　four　types　according　to　wall　ornamentation：

reticulate，　ribbed，　spinulose，　and　smooth．

　Surface　ornamentation　details　may　come　to

range　among　the　most　important　features　to　di－

stinguish　species　that　are　hardly　discernib！e　oth．

　　　コ
erwlse。

＊千葉大学生物活性研究所

98　　Some　Eπ、pθπ’cj〃’枷εfrom　Soils　of　New

　　　　　Guinea

　　　　　Shun－ichi　UDAGAwA　and　YQshikazu　HoRIE＊：

　　　　　T〆α”∫．　栩yco1．　Soo．．ノ々カαπ，　14，　370　（1973）

　　Five　new　species　of　Eψθηfcf〃κηz（Eurotlaceae，

Ascomycetes）are　described　and　illustrated：E，

oαρθ7α’2‘ηzsp．　nov．，　E．8γ｛πf16π’z‘〃3　sp。　nov・，　E・

2ηθ10プb77πθ　sp．　nov．，　E．ραρπαπμ〃3　sp・nov・，　and

E．プ幼f4μ72‘ηz　sp．　nov．　All　were　isolated　from

soils　of　New　Guinea　as　a　part　of　the　project　of

the　2nd　∫apanese　Botanical　Expeditlon　to　New

Gulnea　organized　by　the　National　Science　Museum，

Tokyo．　Included　in　the　report　is　a　noteworthy

species　new　to　the　area，　E．1ψf403謬‘ηz　Scott　et

Stolk．

＊千葉大学生物活性研究所

Three　Oぬαefoπ8伽醒Species　from　Tbailand

Soil

Shun－ichl　UDAGAwA　and　Yoshikazu　HoRIE＊：

　Rερ’．To〃07f　A．f）’co’．∬π5f．　（Japan），　10，　429

（1973）

new　species，　C肋θ’ωηfκ2π搬ガ05ρo耀〃3，　char－

　　　　by　olivaceQus　perithecia　ornamented

isolates　of　C加θ’oη2f3‘η3　were　found　in　the　paddy

field　son　of　Thailand．

100

＊千葉大学生物活性研究所

　　Bαc∫〃ε‘∫加彫〃～‘5E

A21　sont　les　microorganisms　universellement

lis6s

radlosterilisat量on　des　materiels　medicaux．

dant，

t6ries

α‘37α4fo伽7απ5（ATCC　13939）

（ATCC

10785）

encore

aussi　ou　plus　radioresistantes　que　ceux－1a，

plus

sur　la　sorte　de　bacteries

biologique　utilisee　a　present．

　Ainsi，　nous　avons　fait　des壱tudes　6tendues　a丘n

de　chercher　de　telles　souches　bact6riennes　dans

de　nombreux　6chantnlons　du　sol　et　dans　les　fとces

fralches　provenant　de　30　animaux　diff6rents　comme

Iion，　renard　etc．　du　jardin　zoologique　de　UENO．

C’est　ainsi　que　nous　avons　iso16　une　souche　de

r6f6rence　de　radiost6rilisation　de　f6ces　de　Lama

glama　et　ravons　d6nomm6e　Mゴ。アococcπsアσ4’ψ70・

’θoり’fごμ5πo〃．ερ．Cette　souche　est　rinsi　un　micro－

coccus　a　radior6sistance　extrεme　at　a　fort　pouvoir

prot601ytique。　Sa　teneure　en　guanine　et　cytosine

（GC　p．100）de　rac1de　desoxyribonucleique（ADN）

est　70．5．　Et　elle　a　un　caract6re　cultual　simple．

　　Presque　pas　de　variation　de　s6rie　en　s6rie　de

“Test　plece”de　M．7αゴゴψアofgoり’fc〃3，　De　plus，

la　dur6e　de　vie　ses“Test　plece”est　su伍samment

longue．

　　Tout　ce　qui　vient　d’etre　d6crit　nous　montre

calairement，　pensons－nous，　que　M．　プαdfψア。’θoり●

’fα‘speu　se　servir　su伍samment　comme　une　souche

Nouveau　micrococcus　radior6sistant　a　pig・

ment　rouge　iso16　de　fさces　de　I．ama　glama・

et　son　utili8ation　comme　indicateur　micro．

biologique　de　Ia　radiost｛irilisations

MichikQ　KoBATAKE，　Shiyun　TANABE　et

Shyuji　HAsEGAwA：CO1匠PTES　1？E2VDσ5

4θ’α　Socf～fδゴθ　B’010gfo，　167，　1506　（1973）

　　　　　　　　　　　　．601et　S〃θμocoごα‘3ノねθα’κ〃3

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　uti－

comme　indicateurs　micrQbiologiques　de　Ia

　’　　　　　　　　　　　　　”　　　　　　　Cepen昂

ces　derni～…res　ann6es，　on　a　trouv6　des　bac。

bien　plus　radior6sistantes　comme　Mゴcroooc一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　，　2～f．　ア058f‘3　1＞0　243

　　19172）　et　Mfc70cocα‘35ク．　RBD　（NCTC

．Ceci　nous　montre　la　possibillt6　qu’il　existe

　　dans　Ie　monde　de　la　nature　des　bact6ries

　　　　　　　　　　　　’　　　　　　　　　　　　　et　de

la　n6cessit6　d’un　nouvel　examen　minutieux

　　　　　　　　　　　　’　　pour　indicateur　micro・

　　　　　　　　”

99

A
acterized

with　arcuate　hairs　and　irregular・shaped　ascospores，

is　described．　This　species　and　two　noteworthy
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de　r6f｛≦rence　pour　la　radiost6rilisation．

101　ケナガコナダニに対する加圧ガスの致死効果に

　　　ついて

　　　光楽昭雄，天野立爾，田辺弘也：食衛誌，14（6），

　　　511　（1973）

　無毒性および弱毒性の4種類のガス（CO2，　N20，　N2，

H2）を用いて，ケナガコナダニTy70助α9粥ρ厩〆θs’

cθπ’f磁Schrankの加圧処理を行なったところ，　CO2

が最も殺ダニ作用が強く（40。C，6kg／cm2（absolute），

65分間の処理で有効），N20がこれにつぎ，　N2とH2

はほとんど無効であった．CO2処理では圧力および温

度が高くなるほど有効であった．
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学　会　発　表

1．　中村晃忠，神谷庄造：Quatemary　Fused　Hy・

　drazinium　Iodide類のアルカリ分解

　第6回複素環化学討論会（1973．11．2）

2．末吉祥子，鈴木郁生：Pyridazine　1，2－Dioxide

　類の研究（4）4－Nitro。3，6・dimethylpyridazine　1，

　2－dloxideの反応

　日本薬学会第94年会（1974．4．6）

3．　：神谷庄造，丹野雅幸＝3，6・Dimethy1・5－hydroxy・

　pyridazine　1・Oxideの合成およびその反応

　日本薬学虚無94年会（1974．4．6）

4．　山田　隆，山本　都，谷村顕雄：食品中の＝トロ

　ソアミンに関する研究（XII）ピペリジンおよびモ

　ルフォリンのニトロソ化の反応速度について

　日本食品衛生学雪田26回学術講演会（1973．11．9）

5．　山本　都，山田　隆，谷村顕雄：ニトロソアミン

　の生成に関する研究（第2報）クレ7チンと亜硝酸

　塩との反応について

　日本食品衛生学会第27回学術講演会（1974．5．16）

6．　S．Natori，　A．　Yokoyama　and　K．　Aoshima＊：

　Distribution　of　Tetracyclic　Trite叩emids　in

　Pore・Fungi（Basidiomycetes）

　Nobel　Symposium　25．　Chemistry　in　Botanical

臨．Classi且cation（Lidingb，　Sweden）　（1973．8．22）

　＊林業試験場

7．　S．Natori，　S．　Sekita，　C．　Takahashi　and　K．

　Yoshihira：Some　Cytotoxic　Mold　Metabolites

　XXIV　th　IUPAC　Congress（Hamburg，　Germany）

　（1973．9．　5）

8．　関田節子，素心邦利，名取信策，桑野晴光：

　0んαεfo蹴fπ1πσJo603麗襯の代謝する細胞毒性物質

　Chaetoglobosinsの構造

　日本薬学会第94年忌（1974．4．5）

　＊三共㈱中央研究所

9．　黒柳正典，福岡正道，義平邦利，名取信策：ワラ

　ビの研究　第5報

　日本薬学会第94年会（1974．4．5）

Titles　of　Speeches

10．黒柳正典，福岡正道，義平邦利，名取信策：ワラ

　ビの研究　第6報

　日本薬学二十94年会（1974・4．5）

11．浦久保五郎，永松国助，池淵秀治：薄層ゲルロ過

　法による高分子放射性診断薬の純度試験について

　日本薬学会釈94年会（1974．4．4）

12．永松国母，池淵秀治，長谷川明，浦久保五郎：キノ

　ホルムが金属のtumoverにおよぼす影響について

　日本薬学会第94年会（1974．4．4）

13．亀谷勝昭：環境試料中の天然放射性核種について

　第32回日本公衆衛生学会（1973．10．13）

14．高橋一徳，島峯望彦，大野昌子：GCによるあへ

　ん中のコデインおよびテバインの定量

　日本薬学会第94年会（1674．4．5）

15．大場琢磨：ディスポーザブル医療用具の品質確保

　の立場から

　日本医科器械学会第23回滅菌法研究会（1973．12．1）

16．堀部　隆，大場琢磨：歯科用合金中の重金属の原

　子吸光分光分析

　日本歯科材料器械学会総会（1974．5．26）

17．叶多謙蔵，箱庭正昭，阿部久人二質量分析法にお

　ける液体試料分析法の考案

　日本分析化学会，第22年会（1973・11・24）

18．辻楠雄，中割克彦，佐谷戸安好，外村正治：毒

　物劇物の衛生化学的研究（第2報）四エチル鉛の安

　全処理に関する研究

　第32回日本公衆衛生学会（1973．10．13）

19．武田由比子，五十畑悦子，天野立毛，田辺弘也，

　一戸正勝，熊田広子，宇田川俊一，倉田　浩：食品

　中のマイコトキシンの調査研究（IV）　米中のオク

　ラトキシンAの分析法の検討

　日本食品衛生学四更26回学術講演会（1973．11・9）

20．田辺弘也，五十畑悦子，吉田周一：7フラトキシ

　ンの簡易定量法

　日本食品衛生学会第26回学術講演会（1973．11，9）
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21．天野二二，武田由比子，五十畑悦子，田辺弘也，

　熊田広子，一戸正勝，宇田川俊一，倉田浩＝F瑚α。

　r謡蹴属カビ毒のガスクロマトグラフィーによる分

　析法

　日本食品衛生学会第26回学術講演会（1973．11．9）

22．大槻久美子，武田明治，田辺弘也：食品中の残留

　農薬の分析法に関する研究（第12報）　クロラム7

　エニコールのガスクロマトグラフィーによる定量

　目本食品衛生学会第26回学術講演会（1973．11．8）

23，福原克治＊，武田明治，田辺弘也：食品中の残留

　農薬の分析法に関する研究（第13報）　クロルジベ

　ンゾジダイオキシンの分析法について

　日本食品衛生学牛田26回学術講演会（1973．11．8）

＊食品薬品安全センター

24．関田　寛，鈴木隆，武田明治：食品中の残留農

　薬の分析法に関する研究（第14報）ECDガスクロ

　マトグラフィーによる玄米中のカーバメート殺虫剤

　の残留分析法

　日本食品衛生学会期26回学術講演会（1973．11。8）

25．青木葉一，寺西葉子，武田明治＝食品中の残留農

　薬の分析法に関する研究（第11報）　穀類中の有機

　リン農薬の分析法について

　日本食品衛生学会第26回学術講演会（1973．11．8）

26．鈴木　隆，武田明治：農薬の微生物による分解

　（第3報）N一メチルカーバメート系農薬の微生物の

　代謝

　日本薬学会第94年会（1974．4．4）

27．神蔵美枝子，加藤三郎，遠藤英美＊：食品に使用

　される天然色素について

　第10回全国衛生化学技術協議会総会（1973．9．26）

30．辰濃　隆，谷村顕雄：PVCからのDOPの移行

　について

　第10回全国衛生化学技術協議会総会（1973．12．6）

＊都制研

28．原田基夫，加藤三郎：食用油の熱媒体汚染につい

　て　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＿

　第10回全国衛生化学技術協議会総会（1973．9．27）

29．中川優美子，佐藤美恵子，辰濃　隆，谷村顕雄：

　溶器包装からの食品へのPCBの移行

　日本食品衛生学丁丁26回学術講演会（1973．11．6）

31．辰濃　隆：プラスチック添加剤の安全性について

　高分子学会千葉地区六会（1973．11．30）

32．石綿　肇，渡辺美知子，谷村顕雄：紅麹色素の代

　謝に関する研究　第1報　モナスカス色紫について

　日本食品衛生学会第26回学術講演会（1973．11．9）

33．石綿肇，原田基夫，Prakai　Boriboon，中村洋

　子，天利晴美，谷村顕雄，石館守三＊：ニトロソ化

　合物の生体内生成に関する研究（第1報）硝酸ナト

　リウム試飲による唾液中NO2一，　NOゴの消長につ

　いて

　日本食品衛生学会第27回学術講演会（1974．5．16）

＊日本薬剤師会

34．原田基夫，中村洋子，谷村顕雄：ヒト唾液中の亜

　硝酸塩および硫酸塩について

　日本食品衛生学会第26回学術講演会（1973．11．9）

35・原田基夫：チーズおよび原料乳中の硝酸塩の定量

　第10回全国衛生化学技術協議会総会（1973．12。6）

3猷慶田雅洋：果実飲料中の果汁含量の測定法に関す

　る研究

　日本栄養食糧学会第12回近畿支部大会（1973．10．

　20）

37．外海泰秀，慶田雅洋：原子吸光法による食用ター

　ル色素中のヒ素の定量法　哩

　日本食品衛生学会第26回学術講演会（1973．11．9）

38．伊藤誉志男，H．F・DeLuca＊：ビタミンAおよび

　その代謝物のLiquid－gel　partition　chromatogra－

　phyによる分離法とその応用

　日本薬学会第94年会（1974，4．5）

＊ウィスコンシン大学農学部生化学教室

39．山路　昭，金田吉男，慶田雅洋：炎光光度検出器

　付ガスクロマトグラフによる野菜，果実中の残留キ

　ャプタン，ダイボルタン，モレスタンの分析

　日本食品衛生学門門27回学術講演会（1974，5．15）

40．三原　翠，近藤竜雄，田辺弘也：食品添加物の光
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　分解に関する研究σ）油脂中BHAの光分解物と

　変敗について

　日本食品衛生学会第26回学術講演会（1973．11．8）

41．岡田敏史，長崎晶子，伊阪　博，持田研秀：7エ

　ノチアジン系向精神薬のりん脂質単分子膜との相互

　作用

　日本薬学会第94年会（1974．4．6）

42．植岡澄子，岡　　恒：錠剤の溶解速度

　第9回熱測定討論会（1973．11．14）

43．佐谷戸安好，松井啓子，安藤正典，外村正治＝毒

　物劇物処理に関する衛生化学的研究　第2報　アク

　リロニトリルの安全処理について

　日本薬学譜第92年会（1974．4．5）

44．佐谷戸安好，安藤正典，外村正治＝有害性金属の

　衛生化学的研究第4報カドミウムの生体内への

　吸収，蓄積パターン

　日本薬学会第92年会（1974．4．5）

45．中室克彦，佐谷戸安好，外村正治，吉川邦衛，倉

　田　浩，外村　晶＊：セレン関連化合物に関する研

　究　第5報　染色体異常と形質転換活性の不活化に

　ついて

　日本薬学会第92年会（1974．4．6）

　＊東京医科歯科大学

46。佐谷戸安好，辻　楠雄，中室克彦，外村正治＝毒

　物劇物の衛生化学的研究　四エチル鉛の安全処理に

　関する研究　　　　、

　第32回日本公衆衛生学会（1973．10．14）

47．辻楠雄，恵本温子，村松学：室内空気中の浮

　遊粉じんに関する研究（第2報）浮遊粉じん量と金

　属成分について

　第32回日木公衆衛生学会（1973．10．13）

48，山手　昇，松村年郎：エレクトロケミカル方式に

　よる大気中の一酸化炭素の連続測定について

　大気汚染研究全国協議会大会（1973．11．7）

49，山手　昇，松村年郎：最近9年間（1964－1972）

　における東京都内3地点の大気汚染測定結果の概要

　について

　大気汚染研究全国協議会大会（1973．11．8）

50．金子光美＊，森本和滋：PCBの活性汚泥の活性に

　およぼす影響

　第10回下水道研究発表会（1973．5。17）

　＊国立公衆衛生院

51．金子豊蔵，吉本浜子，堀内門門，池田良雄：PCB

　の次世代に及ぼす影響とその慢性毒性に関する研究

　（第1報）

　第48回日本薬理学会関東部会（1673．6．2）

52．小林和雄，大場　栄，鈴木幸子，川崎　靖：ラッ

　ト血漿中の蛋白および酵素活性に及ぼす飼料種およ

　び制限食の影響

　日本実験動物研究会第8回研究発表会（1973．10．

　26）

53．降矢　強，井本愛子，堀内三友，池田良雄：β・

　BHCのサルによる亜急性毒性に関する研究

　第49回日本薬理学会関東部会（1973．11．10）

54．鈴木康雄，奥村友一，佐藤憲雄，川崎　靖，小林

　和雄，戸部満寿夫，池田良雄：塩化カドミウムの毒

　性に関する研究（第2報）

　第49回日本薬理学会関東部会（1973．11．10）

55，池田良雄：重金属の人体許容量について

　第22回日本生理科学連合講演会（1973．11．24）

56．金子豊蔵，吉本浜子，堀内平炉，池田良雄：PCB

　の次世代に及ぼす影響とその慢性毒性に関する研究

　（第2報）

　第47回日本薬理学会総会（1974．4．1）

57，鈴木康雄，奥村友一，佐藤憲雄，関田清司，川崎

　靖，鈴木幸子，小林和雄，戸部満寿夫，池田良雄：

　塩化カドミウムの毒性に関する研究（第3報）

　第49回日本薬理学会総会（1974．4．1）

58．池田良雄：サルにおけるメチル水銀の長期毒性研

　究

　第49回日本薬理学会総会（1974．4．1）

59．長谷川明，鈴木康雄，小林和雄，亀谷勝昭，戸部

　満寿夫，浦久保五郎：亜セレン酸ナトーJウムの連続
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経ロ投与による吸収，分布，排泄について

第5回　薬物代謝と薬効，毒性シンポジウム（1973．

11．9）

60．長谷川明，鈴木康雄，浦久保五郎：亜セレン酸ナ

　トリウム投与ラットにおける尿中代謝物について

　日本薬学会第94年会（1974．4．5）

61．渡辺光夫：内因性発癌物質としてのトリプト7ア

　ン代謝産物

　昭和48年度日本癌学会シンポジウム，化学発癌・

　その分析と総合（1973．6．27）

日本薬学会第94年会（1974．4．5）

69．高橋昭江，田中　彰，出羽　力：7タル酸エステ

　ルに関する生化学的研究（第2報）ミトコンドリア

　の酸化的リン酸化におよぼす影響について

　日本薬学会心94年会（1974．4．6）

70．高村二三知，新村寿夫，時枝利江，山羽　力＝ポ

　リアクリル酸ナトリウムのアルカリホスファター

　ゼ，カルボキシペプチダーゼおよびトリプシン活性

　に及ぼす影響

　日本食品衛生学会第27回学術講演会（1974．5．16）

62．町田豊平＊，三木誠＊，上田正山＊，木戸　晃＊，

　南　　武＊，高橋貞一郎＊，田中　彰199mTc－PenicU・

　1amine　acetazolamide　Complex（TPAC）　による

　renal　scintigraphyの検討

　第13回日本核医学会（1973．8．27）

＊東京慈恵会医科大学

63，渡辺光夫＝マウス臓器内の3一ヒドロキシアント

　ラニル酸の代謝産物の分析

　第32回日本癌学会総会（1973．10．2）

64，足立　透，山羽　力：パンクレアチンの脂肪消化

　作用に及ぼす食用色素の影響について

　日本食品衛生学会第26回学術講演会（1973．11，9）

65．Akira　Tanaka，　Takeshi　Minami＊，　Toyohei

　Machida＊and　Makoto　Miki＊：Studies　on　New

　Renal　Scanning　Agents．

　International　Symposium　on　Radionuclides　in

　Nephrology（West　Berlin，　Germany）（1974．4．3）

＊Department　of　Urology，　Jikei　University，

　School　of　Medicine。

66：嶺岸謙一郎，山羽　力：トリ7エニルメタン系色

　素の代謝（II）紫1号（Acid　Violet　6　B）の吸収，

　排泄，分布について

　日本薬学曲折94年会（1974．4．4）

67．渡辺光夫：3一ヒドロキシキヌレニンの全身オート

　ラジオグラフィー

　日本薬学会第94年会（1974．4．5）

68．南原精一，山羽　力＝細菌および肝ミクロゾーム

　の7ゾならびにニトロ還元酵素について

71，高橋　惇，大森義仁，竹内雅也：酸性アゾ色素の

　肝障害作用の生化学的パラメーターについて

　日本薬理学会第48回関東部会（1973．6．2）

72．高橋　惇，大森義仁：アミノアゾベンゼンのモル

　モット肝蛋白および核酸との結合およびN水酸化

　日本癌学会第12回総会（1973．10．3）

73．高橋　惇，大森義仁：キシリジン誘導体の肝障害

　作用とその生化学的パラメーター

　日本薬理学会第49回関東部会（1973．11，10）

74．川島邦夫，藤森観之助，中浦子下，桑村司，大

　森義仁：ステロイドの胎仔におよぼす影響に関する

　実験的研究，アンドロゲンの雌胎仔直接投与による

　男性化について

　第47回日本内分泌学会（1974．4．9）

75．高橋　惇，大森義仁，竹内雅也＝Early　Bio－

　chemical　and　Morphological　CLanges　in　tbe

　I．iver　of　Mice　after　a　Single　Oral　Administra・

　tion　of　2，4・Xylidine

　第47回日本薬理学会総会（1974。4．1）

76．藤森観之助，岩本多喜男1クロルプロマジン側脳

　室内注による血糖上昇機構（3）　γ・アミノ酪酸の役

　割りの可能性

　第47回日本薬理学会総会（1974．4．2）

77．田中　悟，中浦旗介，川島邦夫，長尾重之，高仲

　正，桑村　司，大森義仁：サリチル酸のラット胎仔

　移行と次世代におよぼす影響

　第27回日本食品衛生学会（1974．5．16）
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78．Shigeyoshi　ODAsHIMA，　Akihiko　MAEKAwA

　and　Tosiaki　OGIu；正eukemias　Iuduced　by　1・n－

　propyl・and　l・n－buty1・1。nitrosourea　in　Donryu

　Rats

　VI　th　International　Symposium　on　Comparative

　Leukemia　Research（1973．9．17）

79．荻生俊昭，小田嶋成和，橋本嘉幸＊：1・n・Buty1－1・

　nitrosourea（BNU）誘発白血病発生過程における

　免疫抑制剤および同系骨髄細胞移植の影響

　日本癌学会第32回総会（1973．10．2）

80．藤井敬二＊，竹内雅也，前川昭彦：1・n・Butyl・1・

　nitmsoureaの投与部位とラ・γトの腫瘍発生

　日本癌学会第32回総会（1973．10．2）

87．竹内雅也，神谷庄造，小田嶋成和：1・ルButyl－1－

　nitrosourethan（BNUR）によるラ・7ト上部消化管

　腫瘍の発生

　日本癌学会第32回総会（1973．10．3）

88．藤井敬二＊，高橋面恥：新生児マウスを使用した

　発癌実験（II）　N・Ilydroxy・2』uorenylacetamide

　投与時期と肝腫瘍発生

　日本癌学会第32回総会（1973。10・4）

＊食品薬品安：全センター

89．五百城義和＊，田頭勇作＊，児玉昌彦＊，永田親義＊，

　中舘正弘：正常およびがん組織上清蛋白とMNNG

　との複合体生成

　日本癌学会第32回総会（1973．10．3）

＊食品薬品安全センター

81．前川昭彦，小田嶋成和：1－ButyH－Nitrosourea

　（BNU）の経胎盤，経母乳或いは新生児直接投与に

　よるラット神経系腫蕩の発生について

　日本癌学会第32回総会（1973．10．2）

82．前川昭彦，小田嶋成和，中館正弘＝胃癌発生の

　条件に関する研究（第6報）　1・Methyl－3－Acety1・1－

　Nitrosourea（MANU）によるラット胃癌発生の実

　験的研究

　日本癌学会第32回総会（1973．10．2）

83．高橋洋語，小田島成和：スチルベン系蛍光染料の

　癌原性について

　日本癌学会第32回総会（1973．10．2）

＊国立ガソセンター研究所

90．五百域義和＊，児玉昌彦＊，田頭勇作＊，永田親義＊，

　中舘正弘：N・メチル。N’・ニトローN一ニトロソグアニ

　ジン（MNNG）の二二トロンによる生体成分との複

　合体生成

　日本癌学会第32回総会（1973．10．3）

＊国立ガンタンター研究所

91．木暮喜久子＊，河内　卓＊，徳永　昭＊，風間敵子＊，

　杉村　隆＊，桑原紀之＊＊，高山昭三＊＊，中舘正弘＝

　N・メチル・N’・二降口・N一＝トロソゲアニジンの同族

　体による胃癌発生について

　日本癌学会第32回総会（1973．10．2）

＊国立ガソセンター研究所　＊＊癌研究所

84．高橋論調，小田嶋成和＝チオ尿素誘導体の癌原性

　について

　日本癌学会第32回総会（1973．10．2）

85．橋本嘉幸＊，岡田正志＊，小田嶋成和，鈴木一喜＊，

　高畠喜久子＊：ブチルブタノールニトロソアミン

　（BBN）関連化合物の発腫瘍性一特に膀胱腫瘍発生

　に関連して一

　日本癌学会第32回総会（1973．10．3）

＊東京生化学研究所

86．荻生俊昭，小田嶋成和，中館正弘＝1・泥・Propyl－

　1－nitmsourea（PNU）による実験的白血病の発生

　日本癌学会第32回総会（1973．10．3）

92　中舘正弘，安斉美知子，鈴木郁生，石館　基，小

　田嶋成和：1，1’。Polymethylene　bis（1－nitrosourea）

　の抗腫瘍性について

　日本薬学会第94年会（1974．4）

93，神谷庄造，中島利章，末吉祥子，丹野雅幸，鈴木郁

　生，柳町きみえ，吉川邦衛，倉田　浩：4・Nitropyri－

　dazine　1－Oxide類および4－Nitmcimoline　1・Oxide

　類の微生物に対する突然変異誘発作用について

　日本薬学四品94年会（1974．4．6）

94．林　長男，松井道子，谷村顕雄，倉田　浩：腸管

　内鞘生物による食品添加物の代謝に関する研究（1）

　サイクラミン酸ナトリウム投与サルにおける糞便内



学 会

シクロヘキシル7ミン転換菌の検索

日本食品衛生学会第26回（1973．11．9）

95。松井道子，林　長男，谷村顕雄，倉田　浩：腸管

　内微生物による食品添加物の代謝に関する研究（II）

　ウサギにおけるシクロヘキシルアミン尿中排泄と腸

　管ならびに糞便内ミクロフローラの関連性について

　日本食：品衛生学会第26回（1973．11．9）

96．吉川邦衛，石関忠一，倉田　浩，岩原繁雄＊，賀

　田恒夫＊＊：キサンチン系色素によるTmnsforming

　DNAの不活化とrec－assay

　日本薬学会第94年会（1974．4．6）

＊食品薬品安全センター
＊＊ 送ｧ遺伝研究所

97，中嶋冨子，鄭　圭燦＊：　N・methyl－N－nitm－N・

　nitrosoguanidineのmutagenicityに及ぼすFe＋＋

　ならびにCysteineの効果

　日本薬学会第94回年会（1974．4．6）

　＊東京大学薬学部

98．栗栖弘光，鈴木　昭，倉田　浩：亜硝酸塩の抗菌

　力について

　日本食品衛生学会第26回学術講演会（1973．11．9）

99．石関忠一，吉川邦衛，倉田　浩，渡辺美奈子，浅

　賀良雄＝メンブランブイルターへの各種防腐剤の吸

　着現象について

　日本薬学賢母94年会（1974．4．5）

100．　伊丹孝文，吉田　稔，加納晴三郎：発熱時におけ

　る薬物の吸収，代謝に関する研究（II）ピリン系薬

　物の吸収，代謝におよぼす発熱物質の影響について

　日本薬学会第94年会（1974．4．4）

101．小川義之，加納晴三郎：Pyrogen発熱に対する

　EseriuおよびOuabainの作用

　日本薬学会第94年会（1974．4．4）

102．川崎浩之進，江馬　真，加納晴三郎：家兎にお

　けるPyroge瀧TestとLimulus　Testとの相関性

　について

　日本獣医学会（1974．4．6）

103．西尾　晃，中山昭雄＊，鈴木正利＊＝Capsaicine
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による体温下降作用

中部生理談話会（1974．3．30）

＊名古屋大学医学部第1生理学教室

104．加納晴三郎：大腸菌Pymgenによる二相性発

　熱作用について

　中部生理談話会（1974．3．30）

105．本間尚治郎，堀越　司，逸見誠三郎＊：薬用植物

　の栽培研究（2）ケシの直接抽出と収穫期別モルヒ

　ネ収量について

　日本生薬学会東京大会（1973．10．6）

　＊エーザイK．K．川島工場

106．堀越　司，本間尚治郎，逸見誠三郎＊：薬用植物

　の栽培研究（3）アミガサユリの試作について

　日本生薬学会東京大会（1973．10．6）

　＊エーザイK．K：．川島工場

107．宮崎幸男：熱帯薬用植物などの導入について

　日本熱帯農業学会　熱帯植物の導入馴化についての

　シンポジウム（1973．10．25）

108．高鳥浩介＊，高橋恵子＊，宇田川俊一，倉田浩：

　食肉加工食品のマイコトキシンに関する研究（第1

　報）サラミ・ソーセージのカビ分布について

　日本食品衛生学早手27回学術講演会（1974．5。15）

＊食品薬品安全センター

109．小畠満子，宇田川俊一，倉田　浩，田代和治＊，

　中川志郎＊；ジャイアントパンダの糞便から分離し

　たCoryneform　mdについて

　日本農芸化学会大会（1974．4．3）

＊上野動物園　飼育課

110．堀江義一＊，君　政子＊＊，越後多嘉志＊＊，竹中哲

　夫＊＊，宇田川俊一：蜂蜜中の菌類に関する研究

　日本画芸北学会（1974，4．2）

　＊千葉大学生物活性研究所　＊＊玉川大学

〃1．小沼博隆，河西　勉，高山澄江，鈴木　昭：輸

　入冷凍鶏肉のサルモネラ汚染に関する調査研究（第

　3報）1971年～1973年における検査結果について

　日本食品衛生学会第26回学術講演会（1973．11．8）
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衛　試　例　会

　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2

火曜日，本所講堂において開催されているが，昭和48

年4月から昭和49年3月までの発表は下記のとおりで

ある．

第141回（昭和48年4月23日）

1．連続経口投与による・セレンの吸収，分布，排泄に

　　ついて

　　　　　　　毒性部鈴木康雄
　　　　　　　放射線化学部　　長谷川　　　明

2．食品中のポリソルペートの検出法

　　　　　　　食品添加物部　　石綿　　 肇

3．化学発癌剤（主としてnitroso化合物）とbacte・

　　rialmutation

　　　　　　　衛生所生物部　中島富子
4．3．ヒドロキシアントラニール酸の全身オートラジ

　　ナグラフイー

　　　　　　　医化学部　渡辺光夫

第142回（昭和48年5月14日）

1．発熱時の家兎脳脊髄液に出現する発熱性囚子につ

　　いて（続）

　　　　大阪支所薬理微生物部　　小　川　義　之

2．イオン交換膜の衛生化学的検討

　　　　　　　食品添加物部　　石　綿　　　肇

3．牛乳およびチーズ中の硝酸塩の定量法について

　　　　　　　食品添加物部　　慶　田　雅洋

4．有機水銀化合物の毒性に関する研究（第5報）

　　　　　　　毒　　性　　部　　鈴　木　幸　子

　　　　　　　　　　　　　　　　川　崎　　　靖

5．フタル酸エステル類に関する研究（第1報）

　　一DEHPのラット臓器内分布について一

　　　　　　　医化学部　田中　彰
　　　　　　　　　　　　　　　　足　立　　　透

　　　　　　　　　　　　　　　　高　橋　昭　江

　　　　　　　　　　　　　　　　山　羽　　　力

第143回（昭和48年6月11日）

1，液体クロマトグラフィによる総合感目剤主成分の

　　分離分析

　　　　　　　薬品部柴崎利雄
　　　　　　　　　　　　　　　　石橋　無味雄

　　　　　　　　　　　　　　　　村　田　久　子

Semminars

　　　　　　　　　　　　　　　井上哲　男

2．環境試料中の21。Pbの分析について

　　　　　　　放射線化学部　　戸村加代子

　　　　　　　　　　　　　　　亀　谷　勝　昭

3．ポリ塩化ジフェニルを含む包装材からの食品への

　PCBの移行について

　　　　　　　食品添加物部　　辰　濃　　　隆

　　　　　　　　　　　　　　　佐　藤　美恵子

　　　　　　　　　　　　　　　中　川　優美子

　　　　　　　　　　　　　　　谷　村　顕　雄

4．S，　typhimuriumに関する研究

　特にBiotypeとphage　typeについて

　　　　　　　衛生微生物部　　河西　　勉

5．塩化カドミウムの毒性に関する研究（第1報）

　　　　　　　毒　性　部　鈴木康雄
6．スチルベン系蛍光染料およびチナ尿素系耐ナゾン

　剤の発癌性について

　　　　　　　薬品病理部　高橋洋井
　　　　　　　　　　　　　　　小田嶋成和

第144回（昭和48年7月9日）

1．ハロゲン置換Fluorescein化合物におけるtrans・

　　forming　DNAの不活化とrec・Assayへの影響

　　　　　　　衛生微生物部　　吉川邦　衛

　　　　食品薬品安全センター　　岩　原　繁　雄

2．ヒマ種子中の毒成分について（第三報）Richinの

　　発熱活性について

　　　　　　　大阪支所薬品部　　古　謝　紀　和

　　　　　　　　　　　　　　　　持　田　研　秀

　　　　　　　薬理微生物部　　吉　田　　稔

3．Fused　Hydrazlneに関する研究

　　一Isoind。1e及びPyrrole誘漕体への転位反応一

　　　　　　　合成化学研究部　　中　村　晃　忠

　　　　　　　　　　　　　　　　神　谷庄　造

4．PCBの活性汚泥に対する挙動

　　　　　　　薬　品　部　森本和滋
5．PCBの次世代に及ぼす影響とその慢挫毒性に関

　　する研究（第一報）

　　　　　　　毒　　性　　部　　金　子豊　蔵

　　　　　　　　　　　　　　　　吉　本　浜　子

第145回（昭和48年8月13日）

1．β一BHCのサルにおける慢性毒性に関する研究

　　　　　　　毒　　性　　部　　降矢　　　強



衛 試

　　　　　　　　　　　　　　　井　本　愛子

2．腸線縫合糸の加工による種類の区別について

　　　　　　　療　　品　　部　　菊　池　　　寛

　　　　　　　　　　　　　　　伊：東　　宏

3．穀類のマイコトキシン生産菌による汚染について

　　　　　　　衛生微生物部　一戸正勝
4．ウシ子宮中のオキシトシン親和性蛋白質について

　　　　　　　生物化学部　福田秀男
5．新生児動物を使用した発癌実験

　（IV）DMBA技与時期と腫瘍発生

　　　　食品薬品安全センター　　藤　井　敬　二

　　　　　　　薬品病理部　高橋洋井
6．タイ薬用植物研究計画のその後

　　　　　　　生　　薬　　部　　西　本　和　光

　　　　　　　　　　　　　　　佐　竹　元　吉

第146回（昭和48年9月10日）

1．亜硝酸塩の抗菌力に関する研究

　　　　　　　衛生微生物部　栗栖弘光

　　　　　　　食品添加物部　谷村顕雄
2．発熱時における薬物の吸収，代謝に及ぼす発熱物

　　質の影響について

　　　　　大阪支所薬理微生物部　伊丹孝文

3．セレン関連化合物に関する研究（第3報）セレン

　　酸ナトリウムの急性ならびに亜急性毒性について

　　（1）

　　　　　　　環境衛生化学部　　中　室　克　彦

　　　　　　　　　　　　　　　　佐谷戸　安　好

　　　　　　　　　　　　　　　　外　村　正　治

4．セレン関連化合物に関する研究（第4報）セレン

　　酸ナトリウムの急性ならびに亜急性毒性について

　　（2）

　　　　　　　　環境衛生化学部　中江克彦

　　　　　　　　　　　　　　　　佐谷戸　安　好

　　　　　　　　　　　　　　　　外　村　正　治

5。β一BHCのマウスにおける催奇形性に関する研究

　　　　　　　　毒　性　部　川俣一也
　　　　　　　　　　　　　　　　門　馬　純　子

第147回（昭和48年10月8日）

1．食品中のリン酸の定：量法

　　　　　　　大　阪　支　所　　田　中

　　　　　　　　　　　　　　　　外海

　　　　　　　　　　　　　　　　慶　田

2．サイクラミン酸加水分解酵素の性状一H

　　　　　　　医　化　学　部　　時　枝

清　子

忌　秀

雅　洋
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　　　　　　　　　　　　　　　新　村　寿　夫

　　　　　　　　　　　　　　　山　羽　　　力

3．シクロヘキシルアミソオキシダーゼの精製と性状

　一1

　　　　　　　医化学部　時枝利江
　　　　　　　　　　　　　　　新　村　寿　夫

　　　　　　　　　　　　　　　山　羽　　　力

4．担子菌類のトリテルペン・ステμ一ル成分

　　　　　　　生　　薬　　部　　横　山　明　子

　　　　　　　　　　　　　　　名　取　信　策

5。腸管内印生物による食品添加物の代謝に関する研

　究一1
　　サイクラミン酸ナトリウム投与サルにおける糞

　　便内シクロヘキシルアミン転換菌の検索

　　　　　　　衛生微生物部　　林　　　長　男

　　　　　　　　　　　　　　　松　井　道　子

　　　　　　　　　　　　　　　倉　田　　　浩

　　　　　　　食品添加物部　　谷村顕雄

第148回（昭和48年11月12日）

1。家兎によるPyrogen　TestとLimulus　Testと

　　の相関性について

　　　　　　　大阪支所　川崎浩之進
2．食品添加物の光分解に関する研究一1　油中にお

　　ける抗酸化剤BHAの分解について

　　　　　　　食　　品　　部　　三　原　　　翠

3。ガスクロマトグラフィーによる麻薬製剤中の硫酸

　　アトロピンおよび臭化水素酸スコポラミンの定量

　　について

　　　　　　　薬　　品　　部　　高　橋　一　徳

　　　　　　　　　　　　　　　　大　野　昌　子

　　　　　　　　　　　　　　　　島　峯　望　彦

4．トリフェニルメタン系色素の代謝一1　緑1号

　　（Guinea　Green　B）の吸収・排泄・分布につい

　　て

　　　　　　　医化学部　嶺岸謙一郎
　　　　　　　　　　　　　　　　山　羽　　　力

5．ペースメーカー用電極の理化学的試験

　　　　　　　療　　品　　部　　堀　部　　　隆

6．薬物の効力および毒性にみられる個体差の研究

　　　　　　　薬理部小野田欽一

第149回（昭和48年12月17日）

1．リソ脂質単分子膜と薬物の相互作用　フェノチア

　　ジソ誘導体のDipalmitoyllecithin単分子膜への

　　侵透
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　　　　　　　：大阪支所薬品部　　岡　田　敏　史

　　　　　　　　　　　　　　　長　崎　晶　子

　　　　　　　　　　　　　　　伊阪　　　博

　　　　　　　　　　　　　　　持　田　研　秀

2．トルブタミドの血中濃度と血糖値の関係　1）血

　中トルブタミドの定量法の検討

　　　　　　　生物化学部　徳永裕司
　　　　　　　　　　　　　　　佐藤　　　浩

3．質量分析法における液体試料游入法の考案

　　　　　　　療　　品　　部　　叶　多　謙　蔵

4．塩化カドミウムの毒性に関する研究（第2報）

　　　　　　　毒性部鈴木康雄
5．防腐剤加製品の微生物試験法：とくに不活化作用

　について

　　　　　　　衛生微生物部　石関忠一

第150回（昭和49年1月14日）

1．トリコテセン系赤カビ毒のガスクロマトグラフィ

　　　　　　　食　　品　　部　　天　野立　爾

　　　　　　　　　　　　　　　　武　田　由比子

　　　　　　　　　　　　　　　　五十畑　悦　子

　　　　　　　　　　　　　　　　田　辺　弘　也

2．酸性アゾ色素およびその構成アミン類の肝障害作

　　用の生物学的パラメーター

　　　　　　　薬　　理　　部　　高　橋　　　惇

3．N・π・Buty1－N・nitrosourethan（BNUR）によるラ

　　ット上部消化管腫瘍の発生

　　　　　　　薬品病理部　竹内雅也
　　　　　　　　　　　　　　　　小田嶋　成　和

　　　　　　　合成化学研究部　　神　谷　庄　造

第151回（昭和49年2月12日）

1．混合製剤の分析に関する研究（第26報）2，2’ジピ

　　リジル鉄によるアミノピリンの比色定量

　　　　　　　薬　品　部　北条正躬
2．高速液体クロマトグラフィーによる副腎皮質ホル

　　モン含有軟膏剤の定量について

　　　　　　　生物化学部　太田美矢子
3．向精神薬による血糖上昇作用に対する中枢神経系

　　の関与

　　　　　　　薬理部藤森観之助

第152回（昭和49年3月12日）

1．ガスクロマトグラフィーによる防疫殺虫剤の分析

　　（DDVP。Dipterex配合剤）

　　　　　　　薬　品　部　鯉淵昌信
　　　　　　　　　　　　　　　　柴　崎利雄

　　　　　　　　　　　　　　　　非　上　哲　男

2．二波長分光測定法による分解（第2報）混合製剤

　　中のグアヤコールスルホン酸カリウム（4・Sおよ

　　び5・S）の定量

　　　　　　　薬　　品　　部　　立　沢山　義

　　　　　　　　　　　　　　　　田　中　幸　江

　　　　　　　　　　　　　　　　井上哲　男

3．セレン関連化合物に関する研究（第5報）染色体

　　異常と形質転換活性の不活性について

　　　　　　　環境衛生化学部　　中　室　克　彦

　　　　　　　　　　　　　　　　佐谷戸　安　好

　　　　　　　　　　　　　　　　外　村　正　治

　　　　　　　衛生微生物部　　吉川邦衛
　　　　　　　　　　　　　　　　倉　田　　　浩



支　所　例　会

6月例会（6月4日）

1）食品中の有機リソ系農薬の迅速分析法

　　　　　　　　　金田吉男，中村恵三，中原　裕

2）スミチオソのラットに対する慢性毒性試験につい
　　　　　　鴨
　　て　　　　　　　　　　　　　　　　川崎浩之進

3）細菌性発熱物質の末梢血管透過性尤進作用につい

　　て　．　　　　　　　　　　　　西尾　　晃

4）発熱物質に関する研究の過程について（過去，現

　在及び将来の展望）　　　　　　　　加納晴三郎

7月例会（7月2日）

1）小麦中の残留マラチオンのGCとGC－MSによ

　　る分析　　　　　中村恵三，中原　裕，金田吉男

2）生活環境の中の有害化学物質と薬物の相互作用に

　　ついて　　　　　　　　　　　　吉田　　稔

3）薬物と生体膜脂質との相互作用（フェノチアジソ

　系薬物に関する最近の研究の紹介）　伊坂　　博

4）非ステロイド抗炎症薬の作用（特にmembrane

　stabilizerとして）　　　　　　　　持田　同歯

特別例会（9月13日）

　International　Dairy　Federation（IDF）第57盛年

　次会議について　　　　　　　　　　　慶田　雅洋

9月例会（9月25日）

1）漢薬“地骨皮”の成分一水溶性成分のSephadex

　　LH－20による分離について　　　　野口　　衛

2）Flame　Photometric　Detector（FPD）の感度

　　　　　　　　　中原　裕，中村恵三，金田吉男

3）発熱時における薬物の吸収，代謝に関する研究，

　　一二三の薬物の吸収，代謝におよぼす発熱物質の

　影響について　　　　　　　　　　　伊丹　孝文

4）食用赤色105号の催奇形試験について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　加納晴三郎

10月例会（10月22日）

1）発熱時家兎脳脊髄液に出現する発熱性因子につい

　　て（続）　　　　　　　　　　　　　小川　義之

2）食品中のリン酸塩の定量法

　　　　　　　　　田中清子，外海泰秀，慶田雅洋

3）輸液用プラスチック容器について　　伊賀宗一郎

4）熱測定による医薬品の溶出試験について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　岡　　　恒
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11月例会（11月19日置

1）ウサギによるPyrogen　tesヒとLimulus　testと

　　の相関性について　　　　江馬　真，川崎浩之進

2）原子吸光法による食用タール色素中のヒ素の定量

　　　　　　　　　　　　　　外海泰秀，慶田雅洋

3）ベタメタゾンのPorter・Silber反応について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　柴田　　正

12月例会（12月24日）

1）フェノチアジン系向精神薬のリソ脂質単分子膜と

　　の相互作用　　　　　　　　　　　長崎　晶子

2）熱分解ガスクロマトグラフィーによる天然樹脂の

　　分析　　　　　　　　　　　　　山路　　昭

3）Vitam三n　Aの代謝研究　　　　　　伊藤誉志男

4）大阪支所のありかた　　　　　　　朝比奈晴世

1月例会（1月18日）

1）精製Ricinの性状について　　　　古町　紀和

2）チーズ中のアミンに関する食品学的生理学的評価

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶田　雅洋

2月例会（2月25日）

1）ピラビタールの構造　　　　　　　植岡　澄子

2）チーズ中の硝酸塩の定量　　松岡道江，慶田雅洋

3）亜硫酸ナトリウムのラットによる催奇形試験成績

　　について　　　　　　　　加納晴三郎，高松明雄

3月例会（3月26日）

1）フェノチアジン系向精神薬のリン脂質単分子膜と

　　の相互作用

　　　　　岡田敏史，長崎晶子，伊坂　博，持田研秀

2）発熱時における薬物の吸収，代謝に関する研究

　　〔H〕　ピリン系薬物の吸収，代謝におよぼす発熱

　　物質の影響について

　　　　　　　　伊丹孝文，吉田　稔，加納晴三郎

3）Pyrogen発熱に対するEserineおよびOuabain

　　の作用　　　　　　　　　小川義之，加納晴三郎

4）ビタミンAおよびその代謝物のLiquid－9el　Parti－

　tion　Chromatographyによる分離法とその応用

　　　　　　　　　　　伊藤誉志男，H・F・DeLUCa＊

　　　　　　　　　　（＊ウィスコンシン大，生化研）

5）Capsaicinの体温下降作用

　　　　　　　　西尾　晃，中山昭雄＊，鈴木正利＊

　　　　　　　　　（＊名古屋大学医学部第1生理）
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所内講演会

培養動物細胞のCell　CycleとDNA複製

　　昭和48年4月18日

　　　　　　東京大学薬学部教授　　山　田‘正　篤

高速液体クロマトグラフィー（主に担体について）

　　昭和48年9月19日

　　　　東京大学生産技術研究所　　高　非　信　治

ドラッグ・デリパリィー

　　昭和48年11月1日

　　　　　　京都大学薬学部教授　　瀬　崎　　　仁

薬物の慢性毒性におけるDNA損傷の修復を用いた発

がん性物質の迅速定量法について

　　昭和48年11月9日

　　　　テソプル大学フェルス研究所副所長

　　　　　　　　　　　　　Dr．　Emmanuel　Farber

一般的な残留農薬について

　　昭和48年12月11日

　　　　　　　　残留農薬研究所　　後　藤　真　康

ガン細胞表層のムコ多糖及びがん原性物質と蛋白質の

結合

　　昭和49年1月16日

　　　　　　東京大学理学部教授　　寺　山　　　宏

肝疾患と酵素

　　昭和49年3月15日

　　　　　東京大学医学部助教授　　織　田　敏　次

　　　　　　　　大　阪　支　所

リゾチームの構造と抗原決定基について

　　昭和48年10月22日

　　　　　大阪大学医学部　　藤　尾　　　啓　博士

キレート化学とその放射性医薬品への応用について

　　昭和48年12月13日

　　　　　京都大学薬学部　　横　山　　　陽　博士

腸炎ビブリオ溶血素の化学構造とその活性について

　　昭和48年12月20日

　　　　　大阪大学医学部　　柳ケ瀬　康　夫　博士

体温調節のしくみ

　　昭和49年4月25日

　　　　名古屋大学医学部　　中　山　昭　雄　博士
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国家検定，国家検査などの試験状況報告 Survey　of　the　Results　of　National　Tests

　昭和48年度（昭和48年4月～昭和49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64％を占め，ついでエタンブトール

錠，エタンブトール，リンゲル液，プロチナナミド

錠，オキシトシン注射液，以上6品目で全体の90％

に達している．総件数では昨年度の件数とほぼ同数で

あった，

　また国家検査については，今年度は行なわなかっ

た．国家検定は昨年度の件数に比して若干増え，製品

検査，特別審査試験，一般依頼試験は昨年度の件数の

約1／2，輸出検査及び，特別行政試験は若干下まわり，

輸入食品等検査は昨年度の件数の約1／4という大幅な

減りようである．それに対して，一斉取締試験は大幅

に増加している．特に一斉取締試験は昨年度の件数の

約4倍の増である．

　なお，検定検査件数の総計は，6，992件であり，昨

年度の件数に比して約40％の減少である．

区 分

国　　　家　　　検　　　定

製　　　品　　　検　　　査

輸　　　出　　　検　　　査

特　別　審　査　試　験
輸　入　食　品　等　検　査

特　別　行　政　試　験

　　般　依　頼　試　三
一　斉　取　締　試　験

試 験 検 数

東 京 大 阪 合 計

　985

　581

　35
　258

1，278

　649

　　5

　876

1，023

　812

314

167

　2

　7

2，008

1，393

　35
　258

1，592

　816

　　7

　883

計 4，667 2，325 6，992
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昭和48年度国家検定月別

区 分

プロチオナミド

プロチナナミド錠

エタソブトール

中院ソブトール錠

避妊用ポリオキシ
エチレソノニルフ
ェニルエーテルゼ
リー

避妊用ポリオキシ
エチレンノニルフ
ェニルエーテル錠

避妊用メンフェゴ
ール錠

インシュリン注射
液

プロタミンインシ
ュリソ亜鉛水性懸
濁注射液

イソフェソイソシ
ュリン水性懸濁注
射液

インシュリン亜鉛
水性懸濁注射液

　　結晶性イソシュリ
　　ソ亜鉛水性懸濁注
’　射液
無晶性インシュリ
ン亜鉛水性懸濁注
射液

中性インシュリン
注射液

二相性インシュリ
ン亜鉛水性懸濁注
射液

脳下垂体後葉注射
液

ナキシトシン注射
液

ブドウ糖注射液

リ　ソゲル液

オキシトシンマレ
イソ酸エノレゴメト

リソ注射液

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

東京
大阪

4　　月

合

格

1

不
合
格
計

1

5　　月

合

格

不
合
格
計

6 月

合

格

1

1

不
合
格
計

1

1

7　　月

合

格

不
合
格
計

8　　月

合

格

不
合
格
計

9　　月

バソプレシン注射
液

21
至！li＝li　l＝

22

23

3．

4

4

2

2

1

5

27

83　一

1

4

東京　　1

大阪　一

22

23

26

20

31

4

4

2

2

1

1

1

2

1

5　　4

27　27
83．82

1

4

1

3
2

1

　　　　

釜2t＝

20　27

1

1

31

2

1

4

2

1

2

1

1

41

－i
2　一

2・1

821
22　－
81

／国

1 1

5　－
3　　3

合

格

不
合
格

1

2．

ll・一

＿三㌧1＝副、！＝

計

2

3

・9墾i＝型 17　　7 7

27 21

3

2

1

4

2

1

1

1

3

4

3

1

1

1

2

22
81

51ニ
ー1一

36
69
1

一　　3
3　　2　　1

1

21

1

3

4

13 13　19　一

3：一

4　一

1

1

1

3　　1

1

1

1

1

5　　1

37　18
69　923

111

3

4

1

1

1

1

1

1

4

2［＿

一1一

4

1

3

2

1

1

1

　　

』i

18　25
92　75

3
4
1

3

1

19

4

2

4

1

3

2

1

1

1

3

25
75

1

3

1
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判定別件数実績表（No．1）

10　月

合

格

不
合
格
計

11　月

七

二

＝三

不
合
格
計

三

12　月

1－　 1一一5－　5　3一

合

格

三

不
合
格

一　1－
3　3一

計

ヨ

1

3

1　月

合

格

不
合
格
計

2　月

合

格

三

不
合
格
計

三

3　月

三

合

格

1

1

詣

不
合
格
計

1

1

3
4

合　 計

些＝ 13　6一 』 些＝

Σ0　　－　　　20　　20　　－　　　20　　11

2＝
51＿
一1一

21＿
一1一

』＝

21＝

三

三

27－
69　1

三

2三
511

2＝
』」：

2

三

31＿
一1一

三

卒1＝

27
70 ll「

1ユll

三

1

三

三

』

2

41＿
一［一

＝倒＝

111＿
　1
　　　2－
3

＿』＿
　1

1

1

21一＿1＿1

一1一

「一
三

一1一

「一

』1

3031－
6898　1

111＿
2　3一
　1

三

雪国＝

⊇ 聖＝

』

2

1

4＿
1－

三

三

一1一

「一
1

望エ

1923一

1 ≦

7151＿
一一
P一

23115
－1一

」

三

合

格

不
合
格

1＝
131

331

151189

－1一

些2里

三

七

』

望

計

5
8

13
33

21－　214

一一一
1

1劉＝

1 三

』i1

189

231

墾

』

亙

＝i三図＝i釜

211
－1一

21＿
一1一

：＝三 5i＿
一1一

一1一＝
「一

三

11＝

」＿
一1一
1

－1一一

三

」 11－1・

「「一

三

31
99

三

29－
55一

1　1
3　1

1

29｝24
55199

1

1

三

1－
2一

」1半

三

三 51＿
一1一

2431－
9975一
1　4
2　4

1

三

」

・一P・
　1
望＝ 釜

2幽＝11壁

51＿5－1一一
」 』

21＝』
』1＝ 』

』■』

覇＝i墾
1績ll§l1

4
4

三

21　－
33　1

三

』＝

21

説

≦

』
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昭和48年度国家検定月別

区 分

十二鱗国議
フ。リブレシソ注1棘

身腋　　1大阪

4　月

合

格

不
合
格
計

5　二

合不
　合
格格

計

6　月

合

格

不
合
格
計

7　月

合

格

不
合
格
計

8　月

　　　

一H一一 ＝1＝1

合

格

1

不
合
格
計

1

＝1＝【＝Fl＝1＝1＝「

9　月

合

格

不
合
格

11＿
一1一

合 計大1・1・・■・・1・6■861・8＝棘lg5一lg5189LI8glg1 88園1751…｛
911111 　　　　　1　112　　661　一 66．78一

100．81一

計

三

78
81

昭和48年度製品検査月

区 分

東 京

大 阪

合 計

λ一

合

格

19

60

79

不
合
格

0

0

0

計

119

60

79

5　月

合

格

43

不
合
格
計

6　月

合

格

不
合
格
計

7　月

86

129

・1・／・3

ol　86

1

0 129

70

103

合

格

。133153

1｝
・1・・1・・

0 103 133

不
合
格

0

0

0

計

53

80

133

8　月

合

格

不
合
格
計

9　月

59

91

150

合

格

不
合
格

　59188｝・

0

0

91

150

91

179

0

0

計

88

91

179

昭和48年度輸出検査月

区 分

東 京

4　月
合

格

2

不
合
格

0

計

2

5　月

合

格

4

不
合
格

0

計

4

6　月

合

格

1

不
合
格

1

計

2

7　月

合

格

3

不
合
格

0

計

3

8　月

合

格

5

不
合
格

0

計

5

9　月

合

格

1

不
合
格

0

計

1

昭和48年度特別審査試験

区 分

東 京

・月1・月
合

格

42

不
合
格

1

計

43

合

格

不
合
格

8　0

計

8

6　月

合

格

不
合
格

35　0

計

35

7　月

合

格

20

不
合
格

0

計

20

8　月

合

格

21

不
合
格
計

ol　21

1

9　月

合

格

16

不
合
格
計

Oh6
1
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判定別件数実績表（No．2）

10　月

合

格

不
合
格
計

11　月

821＿
7711

合

格

不
合
格

　　　

彫量「

計

75
74

12　月

合

格

不
合
格
計

1　月

合

格

不

合計格．

2　月
合

格

不
合
格
計

3　月

合

格

不
合
格
計

合　計

74－
105　1
、畿1＝
1

111・lll＝

合

格

刊一・
「一一
＝1

不
合
格
計

三

1齢i＝

＝．1

841984111985
　　　　鴎11・02013；1，023

別判定別件数実績表
10　月

合

格

44

不
合
格

0

24　0

68　0

計

44

24

68

11　月

合

格

33

不
合
格

0

63　7

計

33

70

12　月

合

格

不
合
格
計

1　月

78 0

合

格

78
I・・

不
合
格
計

0　57

2　月

96 7

43

1
103121
1

3　46

1
3124i

66

123

合

格

74

0
66137

1

・11231・1・

不
合
格

0

計

74

3　40

3 114

3　月

合

格

不
合
格
丁

合　計
合

格

・1・；・158・

不
合
格

0

計

581

87

87

1

1

8817981141、、2

｝I　　　ll188m379i　14 1，393

別判定別件数実績表
10　月

合

格

6

不
合
格

0

計

6

11　月

合

格

3

不
合
格

0

計

3

12　月

合

格

1

不
合
格
計

0　1

1　月

合

格

不
合
格
計

2　月

合

格

不
合
格
計

3　月

合

格

不
合
格
計

合　計

、1。1、1，1。

ll　　11
3　1 0

合

格

不
合
格

・困・

計

35

月別判定件三韓実績表

10　月

合

格

不
合
格

13　0

計

13

11　月

合

格

11

不
合
格

0

計

11

12　月

合

格

57

不
合
格

0

計

57

1　月

合

格

不
合
格

3　0

計

3

2　月

合

格

11

不
合
格

0

計

11

3　月

合

格

不
合
格

19　1

計

20

合　 計

合

格

256

不
合
格
計

21258

1
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昭和48年度輸入食品検

区 分

4　　月

良
不

良

要
注
意

5　　月

良
不

良

要
隻
，冠、

6　　月

良
不

良

要
豊
、冒、

7　　月

良
不

良

要
注
意

8　　月

　不良
　　良

要
注
意

9　　月

良
不

良

要
注
意

農　　産　　物

水　　産　　物

畜　　産　　物

かんびん詰類

添　　加　　物

酒　精　飲　料

清　涼　飲　料

その他の飲料

器具・容器包装・

おもちゃ

上記いずれにも属
さないもの

計

棘11。d、1　d。」一1－1，1。1、一1－1－1、1。1。
大阪1、2｝、1。141hl、。1。1、、1。〔11，｝。1、【。。

鯨Id 0

1　0

861 。l

d

。1141

。1、！

。1。［，d。1、｝　　。1

。i，｝

。U，1。1

姻。 ，　　。1，1、1。t d
　　　　　0
。＿＿1＿

高田，1321。傷14。1、。1、1。552gl，1、。、21。｝、，1、71。

姻 一1－1一コー1、。1。1一］一

東京一口 ＿［

一1一］

＿1＿」1＿口＿1＿」＿1＿1＿1＿1
大阪1 一1、［。1。｝一1－1－1，｝。1。1一［一［一」1－i一

鯨］一1一L－1－1一］一1一一］＿1－1一」1－1一
大阪＿1 ＿1＿1＿1＿］＿1＿1＿1

＿＿
P＿1＿［＿口＿

棘1－1 一1一目 ＿目＿1、。1。1＿1＿口2、1。
大阪。2。1，。1。L－1－1、，1。1－i一｝一【，1。1。

東京 ＿目＿＿＿」＿］＿1 一i一同一
大阪」L1一［1。1。1 ＿1－1－1 ＿1、1。1。口＿1＿

鯨一1一口」一1一ローロー］ ＿］＿1＿］

畑、i。！、隈。33。1。1－1＿一」一］、3「。
蝋＿1 ＿1＿1＿1＿目＿i＿1＿1＿1＿1＿」1 ＿1＿

大阪1，、g1。1171　d。1、［。1。1、1。一1－1 ＿i＿

棘＿倒 ＿1一」1 。同。1＿＿口。1、1。
大阪」1－1－1＿1一［一1、3｝d。1、1。1。1一一1一［，1。1。

東京

大阪

250

18

32　8

25 2

②

100　14

〔5〕

30 8

0

4

94

23

6

4

0

5

78

12

30

9

17

0

101

〔1〕

4

2 4

2 0

62　19

9 3

0

0

○印内数字は破損
（）印内数字は検出せず

〔　〕印内数字は無判定
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査別判定別件数実績表

10月

良
不

良

要
塗
冠、

11　月

良
不

良

要
注
意

12 月

良
不

良

要
注
意

1　月

良
不

良

要
韮
局、

2　月

良
不

良

要
豊
、冒、

3　月

良
不

良

要
注
意

合　計

良
不

良

要
豊
局、

，1。3、1。1。2t。1，、731。同一1一，同。必、、6
、1。。1、1。1。1〔ll　641、31。。一1一一1，1。。〔袈1、5｝，

一目一1，1，。（31！。1，、1，1。3。1。1。41。。1（1劉、。1，、
〔2Pi、1。1〔711。1、｝〔⊇一1一ロー」1、21。1。1141。。1〔18！28

7315。1、。1、11。i露1、41，122｝1。1361、1。1、1。。8露、355

。1、1、i＿1＿＿L」」1＿1＿1＿＿［＿1＿］＿」1，1、1、

、。1。」一1－1一一一　一一］一一｝一一一1、。。
一1－i－1－1－1一］一一」i－1一　一1一｝、t。i。
＿1＿1＿1＿H ＿　1＿1＿］＿＿レ＿＿1
1＿1＿1｝＿1＿1＿1＿］＿1＿1＿1＿1＿1＿1＿i＿＿＿＿
一i－1－1，。1。」1一」i－1一一］一ロー1－1－1、1、1。
231、1。1〔空■＿1＿1＿1＿1＿1＿1＿1＿1＿1＿＿1＿i＿1〔1引8。

＿ド＿1＿＿＿1＿＿［　1＿I　I＿1＿1＿口＿t＿＿1＿
｝一1－1－1一」1－1－1－1一」1－i一」1一一1一一，。。
＿1＿1＿1＿」＿1＿1＿｝＿1＿ll＿1＿1＿1＿1＿1＿1＿1＿1＿1＿

。U。1一一【一1－1－1－1。｝、1。1－1－1－1－1－1〔塁1，1、

11。。」＿｝＿レ］＿］＿1＿」口＿1＿］＿1、1。。
。1、1。」」1＿＿＿1＿」1＿1＿1＿1＿1＿［＿1＿1＿13132。

1一ロー1－1－1，。。ローl　I－i　，。。71、1。
＿口＿1、｝。。］＿＿1＿　1、1。1。1。、1。、8、1。

86

〔2〕

24

5

5

371

1

〔14〕

6

14

0

0

3

④
（35）

73

〔2〕

37

14

6

10

4

45

13

11

3

0

0

66

13

4

0

0

0

17

16

1

1

0

0

⑥
（35）

1，043　　152　　　42

〔24〕

205 66 19
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昭和48年度特別行政試験月別件数実績表

区　　分

東 京

大 阪

4月

41

0

5月

28

0

6月

291

0

7月

11

1

8月

33

0

9月

198
（98）

124
（107）

10月

3

0

11月

7

0

12月

7

0

1月

．9

0

2月

11

0

3月

10

42

計

649

167

（）内は残留農薬試験件数

　　　　　　　　　昭和48年度依頼試験月別件数実績表

区　　分

東 京

大 阪

4月

0

0

5月

1

0

6月

1

0

7月

0

0

8月

2

0

9月

0

0

10月

1

2

11月

0

0

12月

0

0

1月

0

0

2月 3月

・t・

0 0

計

5

2

昭和48年度一斉取締試験判定別件数実績表

区 分

東 京

大 阪

合 格

821

4

不　　合　　格

55

3

計

876

7



181

国立衛生試験所標準品 Reference　Standards

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 日本薬局方標準品

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

17

18

ユ9

標　　準　　品　　名

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　ア　　ミ　ゾ

塩：酸ピリドキシン
含　　糖　ペ　プ　シ　ン

ギ　　　ト　　キ　　シ　　ン

血清性性腺刺激ホルモン

酢酸コル’チゾン

酢酸ヒドロコルチゾン

酢酸プレドニゾロン

シアノコバラミン

ジ　　ギ　　タ り ス

ジ　　ギ　　ト　キ　　シ　　ン

ジ　　　ゴ　　　キ シ ン

酒石酸水素エピネフリン

酒石酸水素ノルエピネフリン

G一．ストロファンチン

包装単位

19入　　1本

20㎎入　　1本

20mgフ、　　　　1本

20㎎入　　1本

200㎎入　　1本

200mg入

209入

20皿9入

1，000単位

入

100㎎入

1本

1本

1本

1本

1本

100㎎入　1本

100㎎入　　1本

20㎎入　　5本

19入．　3本

50㎎入　　1本

50皿9入　　1本

20血9入　　1本

20皿9入　　1本

100㎎入　1本

価格
　　円
2，800

2，800

3，300．

2，500

2，900．

3，100

2，900

2，500

8，000

2，500

1，200

2，100

2，700

3，700

3，400

4，100

1，900

2，000

4，300

使：　用 目 的

アスコルビン酸散，同錠，同注射液，注
射用コルチコトロピン，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，

蝶灘垂塁雄懸濁注射液の確1忍試験

インシェリン注射液，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，無晶性インジェリン
亜鉛水性懸濁注射液，プロタミンインシ
ェリン亜鉛水性懸濁注射液，イソフェン
インシェリン水性懸濁注射液の定量法，
イソフエンインシェ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

塩酸チアミン，同散，同錠，同注射液，
乾燥酵母，硝酸チアミン，同論，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，同錠，同注射液の純度試験

血清性性腺刺激ホルモン，注射用血清性
性腺刺激ホルモンの定量法

酢酸コルチゾン，同錠，同永享懸濁注射
液の確認試験

酢酸ヒドロコルチゾンの確認試験および
純度試験，同水性懸濁注射液の確認試験

酢酸プレドニゾロンの確認試験

シアノコバラミン，同注射液の定量法，
酢酸ヒドロキソコバラミンの純度試験お
よび定量法

ジギタリス，野末の定量法

ジギトキシンの確認試験および定量法，
同錠の純度試験および定量法

ジゴキシンの確認試験および定量法，同
錠，同注射液の定量法

エピネフリン，酒石酸水素エピネフリン
の純度試験

エピネフリン，酒石酸水素エピネフリン
の純度試験，酒石酸水素ノルエピネフリ
ン注射液の定量法

G一ストロファンチンの定量法，　同注射
液の確認試験および定：量法
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20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

32

．33

34

35

36

37

38

39

40

41

42

標　　準　　品　　名

胎盤性性腺刺激ホルモン

チ 口 ジ ン

デ　　ス　　ラ　ノ　　シ　　ド

ト　　　ロ　　　ン　　　ビ　　　ン

ニ　　コ　　チ　　ン　　酸

ニコチン酸アミド
脳　　下　垂　体　後　葉

薄層クロマトグラフ用酢酸レチノ
ーソレ

薄層クロマトグラフ用パルミチン
酸レチノール

パラアミノベンゾィル
グルタミン酸

ヒァルロニダーゼ
ヒ　ドロコル’チゾン

プレドニゾロン
プロゲステロン
ヘパリンナトリウム

マレイン酸エルゴメトリン

葉

ラ　　ナ　　ト　　シ

リ　　ボ　　フ　　ラ

ド

ピ

酸

C

ン

硫酸プロクミン

リン酸ヒスタミン

ル　　　　　　チ

レ　　　セ　　　ル　　　ピ

ン

ン

包装単位

ユ，000単位

入　　　　1本

500切g入　　1本

ユ00皿9入　ユ本

500単位入2本

500曙入　　1本

500加g入　　1本

ユ0皿9入　　2本

10，000単位入

　　10カプセル

ユ0，000単位入

　　10カプセル

500mg入　　1本

500皿g入　　1本

ユ00皿9入　　1本

ユ00mg入　　工本

ユ0加9入　　工本

1，200単位
入　　　　1本

20廊9入　　1本

500皿8入

ユO伽9入

20伽g入

1本

ユ本

1本

ユ00mg入　　工本

20皿9入　　1本

500㎎入　1本

50㎎入　　1本

価楕

　　円
7，500

ユ薯800

4，ブ00

4，700

2，300

2，300

ユ，600

1，500

ユ，500

3，900

3，100

2，400

2，800

22600

3，800

2，700

2，800

5，000

39000

3，500

エ，200

2，200

3，600

便 用 目 的

胎難性性腺刺激ホルモン，注射用胎盤性
性腺刺激ホルモンの定量法

注射用ピアルロニグーゼのチロジン含量
試験，パンクレアチンのたん白消化力試
験

デスラノシドの純度試験および定量法，
同注射液の確認試験および定量法

トロンビンの定量法

ニコチン酸注射液の定量法

ニコチン酸アミド注射液の定量法

脳下垂体後葉注射液の定量法，オキシト
シン注射液，バソプレシン注射液の純度
試験および定量法

璽協藩蕪槽紮多読酵高劣
プ’ヒルの定量法

酢酸レチノールおよびパルミチン酸レチ
ノールの確認試験，ビタミンA油，同カ
プセルの定量法

葉酸の純度試験

注射用ビアルロニグーゼの定量法

ヒドロコルチゾンの確認試験および純度
試験

プレドニゾロン，同錠の確認試験

プロゲステロンの確認試験

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｛夜，
バヅカク，脱脂バッカク，バッカク流エ
キス，マレイン酸エルゴメトリン，同錠，
同注射液の定量法

葉酸，二三，同注射液の定量法

ラナトシドCの純度試験および定量法

リポフラビン，同散，同錠，リン酸リボ
フラビン，同注射液の定量法

イy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，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，同散，同錠，同注射液の定
量法
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2

3

4

5

6

7

8

9

10

ユ1

ユ2

13

14

ユ5

ユ6

17

18

19

20

21

22

23
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標　　準　　品　　名

工

塩

ス

酸　チ

ト　　　ロ　　　ン

ア　ミ　ン　液

酢酸デスオキシコルトン

ジエチルスチルベストロール

バレイショデンプン

ビタミンA油（ビタミンA検定用）

プロピオン酸デストステロン

融　　点　　測　　定　　用

信心需編述
リ　　ゾ　　チ　　一　　ム

アシッドバイオレット6B

ア　シ　ツ　ド　レ　ツ　ド

アゾルビンエキストラ

ア

イ

マ

ン

ラ

ジ

ン ス

ゴ

インジゴカルミン

工 オ シ ン

エリ．．スロシン

オィノレエロ・一　AB

オイルエロー・　OB

オイルオレンジ　SS

オ　イ　ル　レ　ッ　ド　　XO

オ

オ

レ　　．ン　　ジ

レ　　ン　　ジ

工

■

包装単位

20㎎入　　1本

工皿9入　　10本

20皿9入　　1本

20㎎入　　1本

1009入　1本

ユ9（10，000単位）

入　　　　10本

20皿9入　　1本

各19入　6本

500皿g入　　1本

19入　　1本

19入

19入

19入

19入

19入

19入

19入

1本

1本

1本

1本

1本

1本

1本

19入．@1本

19入

19入

工9入

19入

19入

1本

1本

1本

1本

1本

価楕
　　円
工，goo

工，100

1，500

700

33900

3，700

1，900

6，200

3，800

1，070

770

670

540

730

460

540

560

470

490

460

470

540

850

使 用 目 的

エストロン製品の確認試験および定量法

チアミン製品の定量法

酢酸デスオキシコルトン製品の確認試験
および定量法

ジエチルスチルベストロール製品の確認
試験および定量法

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

ビタミンA製品の定量法

プロピオン酸テストステロン製品の定量
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
シッドバイオレット6Bの確認試験

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

粘膜以外医薬品，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

外用医薬品，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

粘膜以外医薬品，化粧品および製剤中の
オイルエローABの確認試験

粘膜以外医薬品，化粧品および製剤中の
オイルエローOBの確認試験

粘膜以外医薬品，化粧品および製剤中の
オイルオレンジSSの確認試験

粘膜以外医薬品，化粧品および製剤中の
オイルレッドXOの確認試験

粘膜以外医薬品，化粧品および製剤中の
オレンジ1の確認試験

外用医薬品，化粧品および製剤中のオレ
ンジHの確認試験
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24

25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

35

36

37

38

39

40

41

42

43

44

45

46

標　　準　　品　　名

ギネアグリーン B

サンセ．ッ　トエロー　FCF

ク　　一　　ト　　ラ　　ジ　　ン

テトラクロルテトラブロムフルオ
レセイン

テトラブロムフルオレセイン

トルイジンレッド

ナフトールエロー　S

ニ　　ュ　一　　コ　　ク　シ　　ン

パーマネントオレンジ

ハ　　ン　　ナ　　エ　　ロ　　ー

ファストグリーンFCF

ファストレッド　S

ブリリアントブルー　FCF

フルオレセイン
フ

ポ

ポ

口

ン

ン

ン

キ

ソ

ソ

ソ

シ ン

R

一　　　SX

一　　　3R

リソールルピンBCA

レ　一　キ　レ　ッ　ド C

レーキレッドCBA

レーキレッドDBA

ローズベンガル

包装単位

19入

19入

19．入

19入

19入

19入

19入

19入

19入

19入

19入

19ス

19入

19入

19入

19入

19入

19入

19入

19入

19入

・19入

19入

1本

1本

1本

1本

1本

1本

1本

1本

1本

1本

1本

1本

1本

1本

1本

1本

1本

1本

1本

1本

1本

1本

1本

価格

960

500

570

720

650

620

460

580

600

600

1，700

1，000

1，000

620

590

530

540

560

560

560

610

600

560

使 用 目 的

粘膜以外医薬品，化粧品および製剤中の
ギネアグリーンBの確認試験

食品，医薬品，化粧品および製剤中のサ
ンセットエ物心FCFの確認試験

食品，医薬品，化粧品および製剤中のタ
ートラジンの確認試験

外用医薬品，化粧品および製剤中のテト
ラクロルテトラブロムフルオレセインの
確認試験

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1験

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

粘膜以外医薬品，化粧品および製剤中の
ナフトールエローSの確認試験

食品，医薬品，化粧品および製剤中のニ
ューコクシンの確認試験

外用医薬品，化粧品および製剤中のパー
マネントオレンジの確認試験

外用医薬品，化粧品および製剤中のハン
サエローの確認試験

食品，医薬品，化粧品および製剤中のフ
ァストグリーンFCFの確認試験

粘膜以外医薬品，化粧品および製剤中の
ファストレッドSの確認試験

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

外用医薬品，化粧品および製剤中のフル
オレセインの確認試験

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

粘膜以外医薬品，化粧品および製剤中の
ポンソーRの確認試験

粘膜以外医薬品，化粧品および製剤中の
ポンソーSXの確認試験

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

外用医薬品，化粧品および製剤中のリソ
ールルビンBCAの確認試験

外用医薬品，化粧品および製剤中のレー
キレッドCの確認試験

外用医薬品，化粧品および製剤中のレー
キレッドCBAの確認試験

外用医薬品，化粧品および製剤中のレー
キレッドDBAの確認試験

食品，医薬品，化粧品および製剤中のロ
ーズベンガルの確認試験
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昭和48年度国立衛生試験所標準品出納状況

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．（医薬品等試験用標準品）

標　　準　　品　　名

アスコルピン酸

安息香酸エストラジオール

インシュリソ

エストラジオール

エストロン

塩酸チアミン

塩酸チアミン液

塩酸ピリドキシン

戸戸ペプシン

ギトキシソ

血清性性腺刺激ホルモン

酢酸コルチゾン

酢酸デスオキシコルトソ

酢酸ヒドロコルチゾン

酢酸プレドニゾロソ

シアノコノ・フミソ

ジエチルスチルベストロール

ジギタリス

ジギトキシソ

ジゴキシン

酒石酸水素エピネフリン

酒石酸水素ノルエピネフリン

G一ストロファンチン

胎盤性性腺刺激ホルモソ

チロジン

デスラノシド

トロンビソ

ニコチン酸

ニコチン酸アミド

脳下垂体後葉

薄層クロマトグラフ用酢酸レ
チノール

薄層クロマトグラフ用パルシ
チン酸レチノール

パラアミノベンゾイルグルタ
ミン酸

パレイショデンプン

ピアルロニダーゼ

ビタミンA油

ヒドロコルチゾン

プレドニゾロン

プロゲステロン

プロピオン酸テストフテロン

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

前年度末
在庫数量

47

11

75

　0

　7
62

212

43

　5

　2
66

　7

　0
72

39

22

16

63

　1

26

　0

52

50

52

18

50

18

92

70

84

　0

0

12

28

8

6

63

44

0

66

22

71

2

製造数量

276

　0

　0

　0

　0
399

　0
150

40

　0

　0

　0

　0

　0

　0
200

　0

　0

　0

　0

　0

　0

　0
55

30

　0

　0

　0

　0

　0
100

100

60

　0

　0

　0

　0

　0

　0

　0

　0
203

　0

売払数量

235

　9

36

　0

　6
411

207

130

11

　0

23

　5

　0
32

　1

42

　0

18

　0

15

　0
19

　0

54

47

　0

17

20

46

58

　1

0

8

27

　3

　1

27

12

　0

　2

　5

101

　2

自家消費
数　　量

2

2

7

0

0

8

5

2

0

0

0

1

0

2

1

3

0

0

0

3

0

2

1

0

0

1

1

2

9

5

1

1

0

0

0

5

4

1

0

5

16

3

0

年度末
在庫数：量

86

　0

32

　0

　1

42

　0

61

34

　2

43

　1

　0

38

37

177

16

45

　1

　8

　0

31

49

53

　1

49

　0

70

15

21

98

99

64

　1

　5

　0

32

31

　0

59

　1

170

　0

備考
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標　　準　　品　　名

葉　　酸

ラナトシドC

リゾチーム

リポレラピン

硫酸プロタミソ

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

83

50

25

36

37

75

26

92

2，008

製造数量

　0

　0
90

200

　0

　0

　0

　0

1，903

売払数量

23

　8
113

216

　0

32

20

54

2，097

自家消費
数　　量

0

1

1

2

5

2

2

2

108

年度末
在庫数量

60

41

1

18

32

41

4

36

1，706

備考
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（色素試験用標準品）

標　　準　　品　名

アシッドバイオレット6B

アシツドレツド

アゾルビγエキストラ

アマランス

イソジゴ

インジゴカルミン

エオシン

エリスロシン

オイルェローAB

オイルエローOB

オイルオレンジSS

オイルレッドXO

オレンジ1

オレンジH

ギネアグリーンB
サンセッ　トェロー　FCF

タートラジン

　　　　　　　　　のテトラクロルテトラフロムフ
ルオレセイン

テトラブロムフルオレセイン

トルイジンレッド

ナフトールェローS

ニューコクシン

パーマネントオレンジ

ハンサエロー

ファストグリーソFCF

ファストレッドS

プリリアントブルーFCF

フルオレセイン

フロキシン

ポンソーR
ポンソーSX

ボンソー3R
リソールルビンBCA

レーキレッドC

レーキレッドCBA

レーキレッドDBA

ローズベンガル

計

合 計

前年度末
在庫数量

207

214

195

74

195

188

242

233

340

345

373

332

397

223

189

140

141

225

194

142

328

110

116

140

　0

　0

207

　0
140

332

281

294

446

458

197

210

230

8，078

10，086

製造数量

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

　0

　0

　0

　0

　0

　0

250

247

　0

250

　0

　0

　0

　0

　0

　0

　0

　0

　0

747

2，650

売払数量

16

23

8

29

8

20

22

23

10

8

30

10

11

10

8

19

18

12

11

11

ユ7

25

13

13

15

2

39

4

19

12

13

13

11

11

12

8

21

555

2，652

自家消費
数　　量

1

25

2

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

1

0

0

10

1

0

5

0

5

0

15

0

0

0

0

0

0

0

16

81

189

年度末
在庫数量

190

166

185

45

187

168

220

210

330

337

343

322

386

213

181

121

123

213

182

131

311

75

102

127

230

245

163

246

106

320

268

281

435

447

185

202

193

8，189

9，895

備考



衛生試験所報告への投稿について

国立衛生試験所図書委員会

投　　稿 規 定

1

2

投稿資格：国立衛生試験所所員とする（共著者はこの限りでない）．

内

報

ノ　一

資

容：原稿は報文，ノート，資料とする．そのほか誌上発表，学会発表，業務報告，総説などを収

　　載する．

文＝独創性に富み，新知見を含むまとまった研究業績．

ト：断片的な研究業績で，独創性や新知見が認められるもの．

料＝試験，製造または調査などで，記録しておく必要のあるもの．

　　誌上発表＝衛生試験所報告以外の雑誌に発表したもの．

　　学会発表＝学会で講演したもの．

　　業務報告二所長，各部長（支所も含む），および各薬用植物栽培試験揚の長が過去1年間（前年度）の業

　　　　　　　　務成績，研究業績をまとめた報告．

　　総　　　説：所員の調査または研究を中心とした総説で，所長，部長会から要望されたものについて，図

　　　　　　　　害委員会が執筆を依頼したもの．

3　用紙および枚数の制限＝

　　　　　　　　衛生試験所所定の原稿用紙を用いる．

　　報　　文＝図表を含めて20枚以内．

　　　ノートおよび資料：図表を含めて15枚以内．

　　誌上発表：1題目について3枚以内．

　　業務報告：各部および各薬用植物栽培試験揚について8枚以内．

　　総　　説＝原稿を依頼するとき別に定める．

4　原稿の提出＝原稿は表紙（第1ページとする），英文要旨，本文，文献，英文要旨の和文（参考），最後に

　　　　　　　　図表を入れた封筒の順に左上をひもでとじ，表紙右上に報文，ノート，資料のうち希望する

　　　　　　　　分類を朱書し，所長宛の報告書を表紙の上に添えて，定められた原稿〆切期日までに図書館

　　　　　　　　宛に提出する．

5　原稿の審査：図書委員会は提出された原稿の採否および分類を決定する．また，必要ならば字句や表現の

　　　　　　　　部分的な訂正，図表の書き直しなどを求める．

執　　筆 規 定

1文　　　体：現代かなつかV・，新送りがな，ひらがなまじり口語文とし，簡潔で理解しやすい表現にする・

　　　　　　　　止むを得ぬ学術用語以外は当用漢字を用いる．必要ならば全文を外国語で書いてもよい．

2　学術用語：学会の慣例に従う．文中では物質はその名称を記し，化学式は用いなV・．たとえば塩酸と

　　　　　　　　書きHClとしない．また，化学名を英語で書く結合，文中では原則として小文字で始める．

3　略記，略語，記号；物質名を略記するとき，和文，英文ともに最初は正式な名称とともに示す．たとえばイ

　　　　　　　　ソニコチン酸（INA）と書き，（以下INAと略す）としない．略語，記号は日本薬局方の記

　　　　　　　　載方式に従う．



il

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　む　　　　　　　．　　必ず用V・なければならなV・もの：m，cm，　mm，μ，　mμ，　A，　m2，　m3，　Z（しとしなV・），

　　　　　　　　　mZ（ccは用いなV・），μZ，　kg，9，　mg，μ9（γは用V・なV・），　ng，　N（normal　concentration），

　　　　　　　　　M（molaτc。ncentration，絶対量を示すときはmoleとする），　pH，。（degree　Celsius，。C

　　　　　　　　　としなV・．例：50。），％，w／v％，　R云　∫R，　ppm，　Ci，　mCi，μCi，　mmHg．

　　　　　　　　　　主として図表にだけ用いられるもの：mp（融点），　bp（沸点），　dp（分解点），　d（比重），

　　　　　　　　　n（屈折率），α（旋光度），hr（時間），　min（分），　sec（秒）（時間は複数のときもsをつけない），

　　　　　　　　　λmax（吸収極大），2mln（吸収極小），　E｝翫（E値）．

4句　読　点：，．を用い，・。としなV・．

5　数　　　　字：アラビア数字を用いる．千の単位にコンマをつけない．ただし，成語となっている数字は漢

　　　　　　　　　字とする．

6　字体の指定：黒鉛華でつぎのように記す．

　　　　　　　　　ゴシック体　例：見出しなど試薬
　　　　　　　　　イタリック体　 例：学名など　P妙卿θr5・剛塘駕彿L・

　　　　　　　　　スモールキャピタル　　　例＝著者名など　　Masato　ASAHIM

7　報文，ノート，資料の記載要領＝

7。1記載順序：7・2～7・5の順に書く．

7・2題名，著者名：つぎの例に従い，表紙（用紙1枚全部）をこれに当てる．

　　　　　　　　　例：

　　　　　　　　　　　医薬品の確認試験法に関する研究（第2報）

　　　　　　　　　　　　　鎮痛剤のクロマトグラフィー

　　　　　　　　　　　　　用賀　衛・世田一郎・東　京子

　　　　　　　　　　Studies　on　the　Identi丘cation　of　Drugs．　II　　　　　　　．

　　　　　　　　　　Chromatgraphic　Methods　for　the　Analgesics

　　　　　　　　　Mamom　YOGA，　Ichir6　SETA　and　Ky6ko　AzuMA

7・3英文要旨：論文の内容を簡潔にまとめ，タイプライターで打つ．参考のため別紙に書いた和文を文献の

　　　　　　　　　つぎに添iえる．

7・4本

7・5文

文＝新しいページから書き始める・本文のスタイルはとくに規定しないが，内容の重複を避ける．

　　凸版にする図，または原稿用紙に書き切れない表がある場合，それらのそう入位置に若干の

　　余白を設け，図表の番号を明記する．

献：本文の引用箇所の右肩に3），2・5），1～りのように記し，終わりに文献として引用順に書く．

　　雑誌名はChemical　Abstractsおよび日本化学総覧の略記法による．外国雑誌名はイタリッ

　　ク体であらわし，単行本は書名を省略しない．

　　例：

　　　　1）神蔵美枝子，谷村顕雄：衛生試報，88，112（1970）

　　　　2）菅野三郎ら：衛生化学，17，19（1971）

　　　　3）M．DHollenberg，　D．　B．　Hope：B「oご龍η3，訊，106，557（1968）

　　　　4）A．White　et　aL：Prfπ‘ψ」6∫げ8’o‘乃8厩∫ゴ2ッ，4th　Ed．，　p．937（1968），　McGraw－

　　　　　　Hill工nc．，　New　YQτk

　　　　5）佐々木慎一＝マススペクトル解説，P。61（1967）広川書店

　　　　6）USP　XVIII，　p．321

　　　　7）JIS　Kユ234（1970）
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7・6図 表：図または複雑な構造式など，凸版にする必要のあるものは厚手白色紙か青色方眼紙に黒イン

　　クまたはすみで書き，図中の数字，記号または説明などの文宇は黒鉛筆で記す．図の大きさ

　　は原則として原稿用紙1／2枚とする．表の画線はできるだけ少なくし，左右両端の縦線を省

　　く．簡単な表はなるべく本文中に書く．

　　図の番号はF三g・1．，Fig・2．，……とし，表題，説明はともに図の下に，表の番号はTable　1．，

　　Table　2，……とし，表題は表の上に，説明は表の下に記す．なお，表題，説明は原則として

　　英語で書き（資料の揚合はこの限りでない），表題は大文字で始め，最後に．をつけない．

　　例：

　　　　Fig。1．　InHuence　of　enzyme　concentration　on■eductive　sugar　production

　　　Table　2．　Reaction　of　ephedr五ne　and　pseudoephedτ1ne　with　acetone　as

　　　　　　a　function　of　time

　　図および別紙に書いた表は，その裏に題名，著者名，本文中のそう入ページを記す．

　　提出するときは一括して封筒に入れ，そのおもてに論文題名，著者名，ならびに図，表のそ

　　れぞれの枚数を記し，原稿の最後にとじる．

8　誌上発表の記載要領＝題名のつぎに改行して著者名，雑誌名，巻数，ページ数，年号の順に記す．

　　　　　　　　さらに改行して論文の要旨のみを記す．

9　学会発表の記載要領＝演者名に続V・て演題名を記す。改行して学会名，日付け〔例＝（1972．4．5）〕を記す，

　　　　　　　　各演題ごとに余白2行を設ける．

校 正

　初校は著者が行なう．人名，化学名，数値，文献などはとくに綿密に校正する．内容の追加，行数の増加は認

めない．凸版の原図は黒鉛筆で校正する．

別 刷

　報文，ノート，資料は各題目につき50部を著者に無料で提供する．それ以上を希望するとき，超過分の実費は

著者の負担とする．
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