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12 慶慮義塾大串工串部肝究報告第 1巻第 1擁

第 8表に封臆する第 5園結果は配合割合を [Na..O[/[A1203]= 1.0， [CaOJj[SiO..J=lム

[CaOJ/[Fe203]=1.5に一定にして酸化銭含査がアルミナ溶出率に及ぼす影響を見?こもので

ゐるが新配合係数から之を見ると第 8表が示す様に酸化銭合量の増加gpも Fe203jA1203 

土ヒの増大と共にAN/A比が著しく減少し，之に伴ってアルミナi創刊率も可成り低下して居
る。印も第 3 節~ 3では原鎖中の酸化銭含量の・増大と共にアノレミナi容出率は低下する傾

向があると述べ?こが新配合係数から検討すると第8去が示す様にアルミナ溶出率の低下は

酸化銭合量の増加のためではなく寧ろ配合の趨lEを快会ソ{ダ配合査の過少のために招来

されにと見る事が出来る。故に更にソ{ダの配合量を増大すればアノレミナの溶出率は培え

すべきで此の推測は第 9去の C21-1仰焼成物の溶出成援が兵〈之を裏付けて居る。

M~ 9表焼成物は酸化銭にきすしてソーグ 1をモノレ配合したものであるから新奮配合係裁

の値に婆化が起らない。本去から明かな裁に名、焼成物の配合係数は略 t同一である。従っ

て酸化鍛合量が大幅に嬰化しでもソーダ及びアノレミナ溶出率には殆んど影響が無い。換言

すれ!;f原鎖中の酸化銭。量はソーダ及び石次の配合萱をj直営にすればi容出率に悪影響は殆

んどない。唯だ本群焼成物のソーダi容Hi率が他群焼成物に比べて全般的に 2--3%.低い専
は注目すべき現象である。

以上之を要するにソーダ及び石友配合査の規準は [N]j[FJ=l.O，ANjA=O.7 --0.9とし，

原鎖中の SiO"jAl 20:3比に庭、じて [C)j[AIl]+[SJ上とを1.0--2.0の問で愛化させる。f3pも

Si02jAI20:; よとが 0.40 乃至 0.50 以下の阪鎖に封しては本モル比を1.0 内外にし SiO~/

~t\ I203 比の増大と共に之を次第にま脅して行くべきであろう。

表面培養に於げるべニレリン産生菌株

及び培地組成に闘する知見
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II. 寅験及び結果

III. 考察及び結論

1.械設

著者等は昭和 19年初頭以来ペニシPンに閲する研究に従事し，同年秋ペユシPンの分

離に成功せる結果に就いて報告し亡。1)

蛍時使用せるべニシりウムに属する菌株は本邦産の P176，U 33等であっ?こ。培地とし

ては複合有機培地を主として使用し，蛍時の培地漉液のペニシリン濃度は完封特Eが平均
1: 200すなわも 40u/cc程度であっ?こ。一昨年秋来朝せる J.Foster教授は米閣に於け

る深い研究宮〉の結果分離せられに優秀な菌株 Penicilliumnotatum NRRL 1249、B21，

Penici1lium chrysogenum NRRL 1978， B 2， Penicillium chrysogenum NRRL 1951， 

B 25， Penicillium chrysogenum Q 176 (Wisconsin)を我図に提供し七。

著者等も現在はこれ等の菌株を使用し，警き異株の中に優秀な菌株を不断に探究すると同

時にこれ等に適切な埼地組成に就いて研究してきに。

本報告に於ては著者等の研究室に於けるこれ等の結果の蒐集。中から重要な言識に就い

て報告する。

ベニシ Pンの産生は菌株によって著しく差異があるとともに，培峨E成によって著しく

影響される。ペニシリンの産生は属の示す特徴で・はなくて属。中の特定の菌株に付奥され

?こ特徴で・ある。菌株に就いてそれぞれ遁切な培地組成が研究されねばならない。菌株1978，

B2は米圏諸工場に於て表面培養に封し使用せられて良好な結果を奥え， Q 176は液内培

養に於て極めて優秀な成績を示しに。 Q176 に封しては培嚇旦成としてコーンスチープ

(Corn steep)を添加することによって比類な〈ベニシPンの産生が高められ賓に 1000u/cc

を示し?こQ耳、なお 1978B 2及ぴ Q176に霊まして培地の炭素給源として乳糖が特に好影響

を示オこιが見出されに。コ戸yスチープ・乳糖培地は米図ベニシPン工業の護展に至大
の貢献をなしにJ〉
著者等は現在 Q176を表面培養に使用し，培地に窒素給源として硝、酸ソーダ 0.5%，硝、

酸アンモニウム 0.5%，或は硫酸アンモニウム 0.3%を，炭素給源として乳糖 3%を添

加することにより表面培養としては極めて優秀な結果を得つつゐる。すなわち培養鴻液が

弔均約 400u/ccを示してゐる。著者等ο知るかぎDでは米園に於ては夙に研究が表面培
養から液内培養に移つ?こ?こめに表面培養に於でかかる高単位は報告されていない。液内培

養に遁賞すると考えもれていに菌株 Q176が培地組成を適切にすれば表面埼養に於ても

極めて優秀性を示しにことは培地組成の重要性を物語るものである。

ペニシ Pンの化皐構造に閲する研究は今次大験中米英雨図科皐者の協同研究5)によって

1) 梅津純夫，梅津潰夫，島内文雄，阿部芳郎，躍津富美子: 日本化事曾常曾講演，昭20年(194母
l見 .、

2) J. W. Foster: Three Days Symposium on Penicillin Production (Japan Penici1lin 
Research Association) 1947" p 5. 
劫 J.W. Foster: ibid， p 6;" 
4) M03"er， A. J;， and Coghiil， R. D.: J. Bact.， 50 (1946)， 517. 
劫 TheCommittee on Medical Researeh， O. S. R. D.， Wa.shington， and the Medical Re-
search Council， London，: Science， 102 (1945， December)ぽ7-629.

く18.)



14~ 慶癒義塾大事ヱ事部研究報告第 1巻第 1駿

輝かしい成果をおさめに。米閣の化息者はペニシリン G を純結晶として分離し，英問。

研究者はペニシPンFを車離しに。この他にペニシリン X及びKが分離せられ化皐棒

まきが決定せられ?こ。 これ等のペニシPン類の安定住に関する Coghi1l等の報告白〉によれ

ば K，F， X，及び Gの pH2.5， 240Cに於ける字表時間が 7，11， 11，18.5分であり比

較的含量がペニシリン G に於て犬なることが皇きましい。ペニシりンGは分解生成物にフ

エニノレ酷酸を奥へる。従って場地にフ・ヱニノレ酷酸を添加し?こ場合の影響は興味ある問題で

あっ?こが Moyer及ぴ Coghi1lの系統的研究7)ばフエニノレ酷酸は菌株に幾分有毒である

が 0.2--0.8'%を添加し培地の pHを KO互によ D稀大とすることにより毒性を減少せ

しめ一般にペニシリン G含量を著し〈高め得ることを明かにしに。

著者等もま?こ上述。菌株を著者等の培地に後育せしめに場合にフエニル酷酸添加の影響

を遁試し?こ。ペニシPン類の比較的合量の差異は抽出工程に於けるl比率;こ直もに影響す

る。埼養鴻液の皐位を基礎とし?こペニシリン収率はペニシリン Fの含量が比較的大なる

場合には抽出工程に於ける損失が大なる?こめ小となり， ペニシロン Gの含量が比較的大

なる場合には損失が小となるにめ大となることが考察される。

著者等は祇性茨法89)(Carbon process) -による拍見工程の各段階に於ける牧率を測定

し，フヱニル酷酸添加の著しい好影響を確認し?こ結果に就て報告しに。

11. 賓験及び結果

培養はすべて 240C，700 cc硬質手形フラスコ中にて行つ?ご。培養液量は 200cc，液/菅

の厚さは1.5cmである。無菌的に米粒上に各菌株を接種，繁殖せしめ?こ胞子を滅菌され

に各晴養液中に米粒 5~10 粒鬼とともに無菌的に投入しに。

ベニシリンの測定には著者等の研究室に於てはカップ法10) (CUp method)を採用し，そ

の要領は米間聯邦登録11)に従つ1:。本測定に使用しに標準ペニシリン Gは過般来朝せる

Foster教授がベニシロン中央研究所・に分奥されにものである。従って力債翠位(potency)

は図際車位〈本報に於ては uと記し?こ)とす。

ます・培養期間中に於ける埼地のペニシリン合登の養化を測定し，最高合霊を示す時期に

培養液を氷冷し，直もに拍出ヱ慢に移りな各段階に於けるペニシPン牧翠を測定し?こ。

培養期間中に於ける培地。ペニシリンカ債 (Brothpotency)の愛化を Fig.1， Fig. 2， 

Fig. 3， Fig. 4， Fig. 5，及び Fig.6に示し?こ。

使用せる培地組成を一括して Table1-4に示しに。

次に拍出工程各段階に於けるペニシリン収率を Table5， Tabl~. 6， Table 7， Table 8 

に示しに。

6) BeI?-edict， R. G.， SChmidt， W. H.， and Coghill， R. D.: J. ~~ct. 51 (19-;16) 291-292. 

句 Moyer，A. J. and Coghill， R. D.，: J. Bact. 53 (1946) 355-部7.

町 Whitmoreand coworkers: Ind. Eng. Chem.， 38 (1946) ，942:-948. 
9) 梅津純夫，須網哲夫，仲周三郎: 工業化皐曾第 50 周年記念曾講演昭 ~(1947) 4，3印刷中

lQ). Foster， J. W.組.dWuωf)lfI， H. B.: J'o Bact. 47 (1944) 4&-58~ 
11) Federal Register:， Oc加hel';17 (1鈍6)，Title 21， Food， and Drugs 1.，. part .141. 
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Table 1. Peptone Medium 
(pH 5. 8-6. 1) 

Lacto~ 3~ % 

Peptone 2.0 % 
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Table 3. Synthetic Medium 

2 (pH 6. 1) 

3.0 タ4
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0.1 % 
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ー-Phenylaceticωid 0.05% 
， 0.01% 
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菌株 Q176を使用し?こ場合。

合成緑地 2に於ては Table8に

示し?こ様に抽出工程に於けるペニ

シPン牧率の損失が比較的小なる

故にアセトン視結液(Acetoncon-

cenむate)を pH2.5 として析出

する不純物を急:速に鴻過除去する

精製方法を試みi:。 くこの大騰な

方法は最も簡単であるが従来の菌

株及ぴ培地組成に於ては鴻退時に

於げる損失が pHが低いために約

20--30 %に遣し不可能であっ

?こ。〉この結果は Table9に示し

?こ様に損失が 5--9%にとどまっ

?こ。この不純物漉去の操作によっ

て製品の mg蛍りの力債は著る

し〈上昇し，なお注射時に於ける

疹痛を殆どな〈し得?こことをも知

。?こ。

111. 考察及び結論

Fig. 5. Q 176， synthetic medium 2 

(1) 培養期間中に於ける増地

のベニシPン合量の愛イじをみる

に，一般に第 4日乃至第 5日よ

b念激にベニシ Pン合室が上昇す

る。第 8日乃至第 9日に於て合

有量最高に到達し，その後念速に

。。
ロ
h 
u 
民
Q.I ..， 
a 
...c:: 
+> 。
』

伺

J 100 

o I 2 3 4 5 6 7 8 9 10 

ーー一- Day 
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く16)

お低下の一途を?こどることが認めら

れる。 しかし Q176ベプトンJ.1j

地の例の如〈第13日乃至第14日

切 に於て合有量最高に到達する場合

もある。

忌 (勾培地にフエニノレ酷酸を添

丘5 加し?こ影響は一般に培地の力慣が

上昇する。更に重要な黙は力債最

高の稽績期間がやや延長されるこ

とである。添加され?こフエニノレ酷

酸がベニシPンGの形成に加は

り， l'こめにペニシリン類中最も安

定な Gの合室比率が大になる結
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果と考察される。ごれは工業的廃

理を容易なちしめる。

Table 5. P 176 8 A 10， peptone medium. 

Phenylac-etic acid 

フエニノレ酷酸は既iこ Moyer及

び Coghill7)の述べ1:如〈菌株に

毒性を及ぼす?こめに添加1量には限

度がある。(この毒性は分子株フ

エニノレ酷酸に基〈と考へられる〉。

著者等の Q176，ペプトン培地

(Fig.4)の結果は 0.1%が既にあ

る程度の毒性を示しており合.有堂

、最高に到達するに 15日を要して

tρる。

(3) 埼養期間に於ける pHの

費化は一般に最初漸次上昇し pH

7--7.5に到達し， 一時 pHの低

-下を見るが，この時期に於てベニ

シPン含有量が最高に到達する。

その後ペニシリン合有量の低下と

ともに pHは再-ぴ上昇する。この

Broth Volume L 

Potency uJcc 

Total u 

Acetone Volume L 

Potency ujcc 

TotaI u 

% 

Conc. Volume L 

Potency uJcc 

Total u 

ラ4

F. R. W. Volume cc 

Potency ujcc 

Total u 

ラ4

Powder Weight rng 

Potency ujmg 

Total u 

ラ6

7.0 

8 

56000 

3.5 

16 

56000 

100.0 

0.45 

80 

8己000

64.5 

15 

1600 

24000 

42.8 

167 

96 

16000 

29.0 

Table 6. B2， peptone medium. 

Pheny lacetic acid [ +0仰 i+0.05% 1 
Broth Volume L 80 47 8.0 

PO七ency ujcc 67.0 91.0 ~6.0 

Total u 170x 104 427x 104 m.8x104 

Acetone Volume L 18.0 20.0 3.5 

Potency uJcc 77.2 182 51.4 

Total u 1S9x1伊 364x 104 18.0x 104 

ラ4 61.9 85.1 86.3 

.Conc. Volume L 2.2 3.2 04 

Potency ujcc 586 1090 415 

Total u 128x 104 350x 104 16.6x 104 

~.。ノ 75.2 82.0 80.0 

.F. R. W. Vo!ume cc 4.00 SOO 61 

Poten~y ujcc 2800 7000 1600 

Total u 92.0x 104 210x 104 9.8x 104 

J。/ロ 54.1 49.3 47.0 

Powder もiVeight rng 9560 7~20 1450 

Potency uJmg 85 244 49 

Total u 81.8x 104 186x1伊 7.1 X 104 

% 48.0 48.6 84.0 

く17)

1.0 

~O 

20000 

0.7 

20 

14000 

70.0 

0.15 

80 

12000 

εO~O 

4.7 

2000 

9400 

47.0 

42 

160 

6720 

33，6 

9.0 

83.0 

29.7x 104 

4.0 

57.0 

2，2.8x 1伊

77.0 

0.7 

800 

21.0x 1伊

71.0 

136 

900 

12.3 x 104 

41.5 

1610 

57 

9.2x l(ド

31.0 

17 
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Table 7. Q 176， peptone medium. 

Phenylacetic acid I +0.05% r一切|
Broth Volume L 39.5 38.0 41.4 35.0 

Potency uJcc 166 147 75 110 

TotaI u 655 X 104 559x 104 311 X 104 385 X 104 

Ra由nate Volume L 39.0 37.0 40.9 33.7 

Potency uJcc 7.8 7.8 6.3 8.5 

Total u SO.4x 104 28.9x 104 25.8 X 104 28.6x 104 

ア4 4.6 5.2 8.0 7.4 

Acetone Volume L :'::0.0 17.0 

Potency u/cc 
524614 ×104 

127 192 

Total u 254x 104 S26x 10.1 

ラ4 85.5 96.8 81.7 84.9 

Conc. Volume L 3.75 2.80 2.50 

Potency uJcc 1420 1910 841 1200 

TotaI u 533x 104 535 X 104 252 X 104 SOOx 104 

予4 81.3 96.0 80.9 78.0 

F. R. W. Volume cc 100 110 70 87 

Potency u/cc 46000 33700. 19600 25600 

Total u 460 X 104 370x 104 137x 104 記23x104 

。ノ;s 70.2 66.0 44.0 58.0 

Powder Weight mg 31600 問。 印刷 16800 

Potency u/mg 12巴J3
ー

139 97 107 

Total u 420x 104 340 X 104 I 103 X 104 180 x 104 

J;S 64.1 61.0 I 33.1 47.0 

Table 8. Q 176， synthetic medium 2 and 3. 

NH4N03 NH4NOa (NH4)2S04 (NH.t)2SU4 
Phenylacetic acid 

十0.05% 十0.05% +0.05% +0.05μ 

Broth Volume L 69 10 10 16 

Potency uJcc 262 321 270 396 

TotaI u 1810 X 104 321x 104 270 X 104 635x 104 

Acetone Volume L 20 4.0 3.7 4.4 

Potency uJcc 815 445 635 1210 

Total u 1630 X 104 266x 104 235 X 104 533 

~b 90.0 83.0 87.0 84.1 

Conc. Volume L 3.7 0.76 0.61 0.67 

Potency u/cc 4300 3360 6350 7200 

Total u . . 1590x 104 257x 104 218x 104 482x 104 

% 88.0 80.0 81.0 76.0 

(18) 
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F. R. W. Volume cc 155 39.4 21.0 59.0 

Potency ufcc 78000 52000 86900 65000 

Total u 1210 x 104 205x 104 182x 1伊 384.x 104 

ラ4 62.0 64.0 67.5 60.6 

Powder Weight mg 24700 3750 4950 回40

Potency ujmg 421 501 415 667 

Total u. 1040 x 104 188 x 104 164 x 104 354 x 104 

ラ4 67.1 58.0 60.8 65.8 

抽出工程の各段階に於てフェニJレ

酷酸を添加し?こ場合と添加せYる場合とを比較するに前者に於て著るしい培牧が認められ
る。特に最後。操作すなわも凍結乾燥時に於て，後者に於ては従来 10--20%の損失が認

められるが，前者に於ては約 5%以下にとどめ得る。埼地車位を基礎とする総収率に於

の pHの特徴ある愛化はペニシ

Pン牧獲時期をある程度示唆する

ことになる。

(4) 抽出工程に於けるペニシ

Pン収率に釣する帯地組成の影響

をみるに，ベプトン埼地に於て

は，合成培地に比較し活性茨吸着

率が比較的低い。

(5) 拍lU工程に於けるベニシ

Pン収率に及lますフェニノレ酷酸添

加の影響をみるに極めて著しい。

Table 9. Penici1lin yield when precipitate 
of acetone-concentrate at PH 2.5 
filtrated. 

1 I II 

Acetone ¥ ~o~ume c~ 100 100 

conc Potency ujcc 2730 6010 

Total u. 273000 6010000 

After filtra同 Volume cc 98 99 

tion at pH Potency ufcc 2650 5530 

2.5， OOC TotaI u. 25970 547000 

ラ4 95.3 91.0 

Loss 円

4
凋
uz 9.0 ラ4

ては 15--30%程度の増収が前者に於て認ちちれる。

愛医器絶縁劣化及び故障の検出法

昭和 23年 (1948)，2月 25日受理
升;;:

司本 一冗 士
口

Motokichi Mori*: Detection of Insulation Deteriorations and Locations of 

Transformer. The insulations of transformer and generater will be deteriorated 

or injured and even if the deterioration proceeds to the layer short or grounding， 

it will be difficult to point out the insulation faulお， unless the facts ar 2 recongnized 

from outer circumference， that the current fl.owing， local heating smelling， and 

carbonizing. Before the insulation faults extends to be recognized from the OU旬r

circumference， there is a period which the local conductivity of insulation is grow-

ing or something like pin holes are in causing. If the deterioration of insula説on

*慶膳義塾大事教授，ヱ博; Dr. Eng. Prof. of Keiogijuku Unive四ity.
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