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　　Acultivation　method 　called　the
“
Hop −StepJump （HSJ）

”
method 　has　been　success 免 11y　estab −

lished．　 In　the 　cultivation 　ofLactobaci 〃as 　casei 　B　12−2
，
　a　lactic　acid 　bacterium　isolated　from 　a　tropical

sample 　with 　a　high　sugar 　concentration ，　the 　HSJ 　method 　reduced 　the　time 　during　which 　the　maxi
−

mum 　lactic　acid 　concentration 　is　reached 　from　30　days　to　nine ．　 In　addition ，5Msodium 　hydroxide

and 　ammonia 　were 　examined 　as 　 neutralizers ．　 Tests　 revealed 　that　the　maximum 　lactic　acid 　con −

centration 　was 　rcachcd 　more 　quickly　with 　ammonia 　than　with 　sodium 　hydroxide．　 A　seed 　culture

was 　cultivated 　by　a 　technique 　corresponding 　to　HS 　of 　the 　HSJ 　method 　and 　the　J　cuhivation 　was

neutralized ．　 As　a　result
，
　it　took 　25　h　to　achieve 　a 　lactic　acid　concentration 　of 　150　g〃．　 For　indus−

trial・scale 　fermentation，　we 　used ゐα‘祕 α‘igtus　iαcti∫ 332，　which 　produces　lactic　acid 　of 　high　optica 】

purity　with 　inexpensive　corn 　steep 　Iiquor　as 　the 　nitrogen 　source 　and 　perf｛〕rmed 　the　cultivation 　cor
−

responding 　to　HS 　of 　the　HSJ 　method 　in　a　200−l　jar　fermentor，　 The 　J　cultivation 　was 　carried 　out

industrially　in　a 　20−m3 　jar　fermentor 　for　L −lactic　 acid 　fermentation．　 In　this　case ，　it　took　70　h　to

achieve 　a　lactic　acid 　concentration 　of 　88　g〃，　 We 　have　developed　two 　approaches 　to　purifying　fer−

mented 　lactic　acid ： electrodialysis ・based　enrichment 　 and 　bipolar　melnbrane −based　ion　 exchange

丘om 　ammonium 　lactate　to　lactic　acid ．　 An　aqueous 　solution 　of 　900　g〃 L−lactic　acid 　was 　obtained 　at

an 　optical 　purity　of 　95％．　 For　the　industrial　production　of 　poly
一
レ 1actatc，　LL −lactide　was 　produced

丘om 　pre−polymers 　of 　poly
−L−1actate　through 　intramolecular　trarlsesterificat量on ．　 In　the 　preparatioIl

of　the　pre−polymers，　polycondensation　takes　place　in　which 　the 　linear　mono −
，　di−，　and 　trimer　of

lactic　acid 　are 　totally　refluxed 　so 　that　the　yield　of 　LL−lactide　can 　be　improved．　 The 　temperature　of

the 　reactor 　is　thcn 　raised 　in　three　steps 　to　prevent　 racemization ．　 A 　melt 　 cryst 詛lization　 method

without 　a　solvent 　was 　developed　fbr　the 　purification　of 　L レ lactide．　 R．ing・opening 　polymerization　of

LL −lactideヒook 　place　continuously ，
　resulting 　in　the 　production　of 　high−molccular ・weight 　poly−L−lac一

しate　with 　a　weight −average 　mol ．　wt ．　of 　200，
000，
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は　 じ　 め　 に

　非分解性 の プ ラ ス チ
ッ

ク の廃棄 は 世界的に 問題とな っ

て い る．また，石油 は将来枯渇が予想され る，そ こ で グ

ル コ
ース な どの 再生可能資源を利用 し，自然環境下 で 分

解する プ ラ ス チ ッ
ク の 開発が必要で ある．ア メ リカ で は

ト ウ モ ロ コ シ か らグル コ ース を製造 し，こ れを発酵 の 炭

素源 として L一乳酸を製造し ， さ らに L
一乳酸か ら化学合

成に よ っ て 生分解性 プ ラ ス チ ッ ク で あ る ポ リーレ 乳酸を

製造するとい う新た な産業が興 ろ うとして い る，本開発

は ， それ以前よ り独 自に 着手し，世界に 先駆け工業化 し

た もの である．生分解性プ ラ ス チ ッ ク の 用途 と して は，

食品包装用 ・農業用 フ a ル ム ，漁網 ・釣 り糸な どが有望

で ある．こ れ らの 用途 に は，高い 光学純度の L一乳酸を

構成単位 と し て 持 つ 結晶性 の ポ リー
レ 乳酸が適 し て い

る．1−s）しか し ， 従来 L一乳酸はほ とん どが食品用途 とし

て使用され て い た た め ，味覚とは 無関係な D 体，L 体と

い う光学異性体に つ い て の知見がほ とん どなか っ た．ま

た ，カ ル シ ウ ム 法 と呼ばれ る従来の 乳酸精製法は ，副産

物として 大量 の 硫酸 カ ル シ ウ ム が排出され る とい う問題

があ っ た ．さ らに ，ポ リーL一乳酸を汎用樹脂 と して 工業

的に重合する方法は前例がなか っ た ，

　本開発の特徴 と し て 次 の 事項が挙げられ る．HSJ 培

養法 と呼ばれ る高濃度の乳酸を短時間に 生産する培養法

を確立 した こ と，コ
ー

ン ス テ ィ
ープ リ カ ーを用い た安価

な培地で高い 光学純度 の L一乳酸を高濃度で 生産す る乳

酸菌 Lact・c・ccus ・lactis・332 を分離 した こ と，乳酸発酵 の 中

和に使用 した ア ン モ ニ ア を 再利用で きる L一乳酸の 精製

法を開発した こ と ，
ポ リーL一乳酸 の 中間体で ある高い 光

学純度の LL 一ラ ク チ ドを高い 収率で製造する こ とが で き

る三 段還流法を開発した こ と ，
ポ リーL一乳酸 の 連続重合

法を開発した こ と，以上 の 技術を
一貫 して 開発して コ ス

ト ダ ウ ン を図 っ た こ とである．

1． 培養方法の 基礎的検討

1．1． Hop −Step−Jump 培養法の確立　　熱帯地 域で 採

取 した高い 糖濃度の 試料か ら分離 した乳酸菌で あ る Lac−

tobacillus　cαsei　B　1　2−2 カミ培地中に 高濃度の 乳酸を蓄積す る

こ とに着目 し ，

4）こ の 乳酸菌が最大何 g〃 まで乳酸を培地

中に 蓄積で きるか を調 べ た．最初 の 実験で は グ ル コ ー

ス 濃度を 20，50，100，150g 〃 とし培養を開始 した （Fig．

1）．グル コ ース 濃度が 20g 〃 で は 2 日以内で 全 グ ル コ
ー

ス が乳酸とな り，当然 の こ となが らそれ以上 の 乳酸が蓄

積する こ とはなか っ た．グル コ
ー

ス 濃度が 50g 〃 以上 で
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Fig．1．　 Detection　 of 　the　 maximum 　 accuIIlulatlon 　 of 　lactlc

　　acid 　in　a　broth　by　Lactobaci〃us　casei　B12−2，　 Fermentation

　　medium ： glucose　20　g〃 （
一・一

），50　g〃 （
一

），100　g〃 （
…
），

　　i50　g〃 （
一一一

），　 yeast　 extract 　 10g〃，　 peptone ！Og 〃，　 Na

　　acetate ・3H205 　gfl，　 MgSO4 ・H20200 　mg 〃，　 MnSO4 ・

　　婆H1O 　 lOmg 〃，　 FeSO4 ・7H2010mg 〃，　 NaCl 重Omg 〃，
　　pH 　7，0．

は乳酸は 2 日目以降も
一

様に 蓄積 し，30日 目で 約 40　g／1

とな り停止 した ．ま た ，Fig．1 の 結果よ り，　L．　casei 　B12 −

2の グ ル コ ース 耐性は最低限で も 150g〃 で ある こ とが

明 らか に な っ た．こ こ で注目した こ とは ，グル コ
ース 濃

度が 50　gflで は 30 日間の 培養中に培地 の 底に多量 の 菌体

が堆積 した こ とで ある．そ こ で ，接種菌体量を多 くす る

こ とで ， 最大乳酸蓄積量 に 達する期間を短縮 で きるの で

は な い か と考え た．使用培地は 50g 〃 の グル コ
ース を含

む GYP 培地 （以下 5GYP 培地 と略す） 5ml に 前培養液

1 滴を接種 し 2 日間培養した。こ の 培養液を遠心分離し

て培地上 清を除き，沈殿 した菌体 の 上 に新鮮な 5GYP

培地を 5・rnl を注ぎ入れた ．こ の 操作を30 日間 に 亘 っ て

2 日毎に繰 り返 し ， 酸度滴定に より各培地上清 の 乳酸量

を定量 した．また，こ の 実験とは別 に 5 日間隔で 培地上

清を交換す る実験を行 っ た ．その結果 ， 最適な方法と し

て ，2 日間培養 し遠心分離を行 い 上清と新鮮培地 を交換

するとい う操作を 2 回行い （計 4 日間），再度遠心分離

後に 上清と新鮮培地 と交換 して 5 日問培養を行 っ た とこ

ろ ， 培養液上清に は約 40　g！9の 乳酸の 蓄積があ っ た．こ

の 量 は 先 の 実験 で 30 日間か か っ て 達 した量 と 同 じ で あ

る．すなわち，乳酸菌が培養液中に蓄積で きる最大乳酸

量を知る た め 実験期間が30 日間か ら 9 目 間 に短縮 され

た．岡田は ， 2 日 ， 2 日 ， 5 日間の 3 段階で行 うこ の 培

養法 に，H ・p−Step−Jumpの 頭文字を採 っ て HSJ 培養法

と名付けた．5）HSJ 培養法 は ，発酵食品などか ら分離さ

れ た乳酸菌が ， 長期間の 発酵熟成中に どれだけ の 乳酸を
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Fig．2．　Selection　of　a　 suitable 　alkaline 　for　the 　 continuous

　　neutralizing 　cultivation 　of　lact孟c　 acid 　bacteria　on 　thc　J−

　　cuitivation 　of 　HsJ 　cultivation 　method ．　 GYP 　br・ th　con −

　　tained 　150　g〃 glucose　and 　Lactobacillus　casei 　B12−2　 were

　　used 　in　the　experiment ．　 Symbols： O
，
5MNaOH ； ● ，

　　5M 　NHPH ．

蓄積 し得るかや，検出 された A 菌 ・B 菌の どち らが多

く乳酸を作 っ て い るか な どの 判断に 有効な方法である．

1．2． 連続中和培養に よ る乳酸多量生産の確立　　HSJ

培養法の中で，H 培養お よび S培養は菌体量 を増やす

た め の 前段階の 培養期間 で あ り，最後の J培養の 5 日間

は多量の 菌体の 存在下で
一

気に 乳酸を蓄積させ る方法で

ある．したが っ て，J培養が乳酸蓄積の た め の 本培養 と

い うこ と に な る ．そ こ で ， HSJ 培養法 に お ける J培養

を ア ル カ リで中和 しなが ら培養する こ とに よ り， さらに

多量 の 乳酸の 蓄積が期待で き る，乙．casei 　B12−2 は 培養液

中の グ ル コ
ー

ス 濃度が 150　gflまで 耐糖性 で あ っ た．そ

こ で ，H 培養と S 培養は 5GYP 培地 750　ml を使用 し，　J

培養だけ 150g〃 の グ ル コ ース を含む GYP 培地 750　ml

を 用 い る こ とに し た ．J培養で は 5M の 水酸化ナ ト リ ウ

ム 水溶液 ， また は ア ン モ ニ ア 水溶液を中和剤 として 用 い

て pH7．o に コ ソ ト ロ
ー

ル し た．な お，乳酸蓄積量 は ア

ル カ リの 消費量か ら算出した．そ の 結果，水酸化ナ ト リ

ウ ム 水溶液よ りもア ソ モ ニ ア 水溶液を用 い る方が最大乳

酸濃度に 達する時間が短 く，25時間で培養液中の グル

コ ース がすべ て消費 され ， 理論値に 匹敵する約 150g 〃

の 乳酸の 蓄積があ っ た （Fig．2）．

2． L 一乳酸の 工 業的製造法の検討

工業的に使用する に は高価である．サ ソ ＝ イ糖化  は ト

ウ モ ロ コ シ を原料 に して グ ル コ
ー

ス を生産して い るが，

ト ウ モ ロ コ シ の 浸漬液 で あ る コ
ーソ ス テ ィ

ープ リカ ー

（GSL ）が副産物 と して排出される．　GSL に は ア ミ ノ 酸，

ミ ネ ラル
，

ビ タ ミ ン が豊富に含まれて い る の で乳酸菌の

培地成分 と して優れ て い る （Table　1）．そ こ で ，本開発

で は 低 コ ス トの 培地 と し て CSL を窒素源 に 使用 す る こ

とに した．一方，現在の デ ソ プ ソ 糖工 業で は，CSL は

野生 の 乳酸菌 に よ り発酵さ せ る の で D お よ び レ 乳酸が

含まれ て い る．した が っ て ， 培養液中の L一乳酸の光学

純度を上 げる た め に は ， 使用する GSL 濃度を極力下げ

る必要がある．L ．　casei　B12−2 は高い 乳酸蓄積濃度を示す

が ，生成す る L一乳酸 の 光学純度は 90％ とポ リーL一乳酸 の

原料と して は満足で きるもの で はなか っ た ．そこ で，低

濃度の CSL で高 い 光学純度の L一乳酸を高濃度に蓄積す

る乳酸菌と して L．iactis　332を用 い る こ とに した ．なお，

L一乳酸の光学純度 （％）は 100（L
− D ）1（L ＋D ）で算出さ

れ る，こ こ で ，L ，　 D は任意 の 単位で 表され る L一乳酸お

よ び D一乳酸の 濃度で ある，工 業用培地 として 90　gflグ

ル コ
ース ，10　g！tCSL ，20mg 〃硫酸マ ン ガ ン を用い た ．

Table　 1，　 Components 　of　corn 　steep 　liquor，

Component Concentration（／り

2．1． L一乳酸発酵　　安価な L一乳酸を生産す る た め に

は ，安価な培地が不可欠で ある．一般的に乳酸発酵 の 窒

素源と し て は 酵母 エ キ ス や ペ プ ト ン な どが使わ れ るが ，

WaterTota

査nitrogen

Phosphorus

Potassium
IronGalciumCopperMagnesium

ZincManganese

AshAmino

　nitrogen

Reducing 　sugar

Lact五c　add ＊

Vitamin　Bl
VitamiII　B2

Vitamin　B6
CholineNiacinFolic

　acid

Pantothen三c　acid

BiotinInositol

513．4932
．4913
．9922
．十968
．2　mg194mg

　4．28mg

　 5．8988
．Omg29
，2mg79
，3910
．2922
．791i3
．49

　9．2mg

　2．7mg17mg

　 1．8971
．アmg

308 μgl4
．9mg

354 μ9

　3．89

　pH 　3．79，
＊ Total　amount 　of 　D 　and 　L −lactic　acid ．

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



The Society for Bioscience and Bioengineering, Japan

NII-Electronic Library Service

The 　Sooiety 　for 　Biosoienoe 　and 　Bioengineering 厂　Japan

2001年　第 5号 グル コ
ー

ス か らポ リーL一乳酸 の 製造 145

80
．

O．
O

1

言
y
鵠

§
ミ
88

δ

　 　 　 　 　

　　　　　　　　　 CUItlva量lon　tlme（h｝

Fig，3．　 Time 　ceurse 　of 　lactic　acid 　ferrnentation　by　Lactococdus

　　lactis　332．　 Fermentation　medium ： glucose　90　g〃，　corn

　　steep 　liquor　lOg〃，　MnSq 　20mg 〃．　 Symbols ： ● ，lactic

　　acid ； ○ ，glucose；▲，　cel 　growth（OD660）．

本開発で は ， 種菌を HSJ 培養法の H お よび S 培養に当

た る培養を本培養の 発酵槽と は 別 の 3001 の 発酵槽で 行

い ，J培養に 当た る 本培養を 20・m3 の発酵槽で行 っ た ．5）

発酵中は 25rpm で 撹拌 し，6M ア ン モ ニ ア 水 で pH5 ．5

に コ ン トP 一ル し た （Fig．3）．培養は 70時間 で 終了 し ，

乳酸濃度は 88g〃で あっ た ．

2．2． L一乳酸の精製　　生成した乳酸発酵液に は微量の

グル コ
ー

ス ，CSL 由来 の ア ミ ノ 酸，リ ン 酸や 酢酸な ど

の 有機酸，カル シ ウ ム や マ グ ネ シ ウム などの 金属類が含

ま れ て い る ，こ れ らの 不純物は ポ リーL一乳酸の 中間体で

ある Lレ ラ ク チ ドの含成を阻害するの で，除去する必要

があ る．従来 の 工 業的な L一乳酸製造法は発酵中に 生成

す る乳酸 を石灰 で 中和 し ， L一乳酸 カ ル シ ウ ム と して 回

収 し，硫酸 に よ っ て 遊離 させ 粗 L一乳酸とする の が
一
般

的で あ っ た ．さ らに ，
エ タ ノ

ー
ル とエ ス テ ル 化 し蒸留す

る こ とに よ り純度を 上 げた も の が，ポ リーL一乳酸の 原料

として使われ て い た．こ の方法で は 多量の 硫酸カ ル シ ウ

ム が 発生す る ．そ こ で ， 本開発で は レ 乳酸発酵の 中和

剤として ア ソ モ ニ ア を用 い ，バ イ ポ ー
ラ膜で イ オ ン 交換

する こ とに よ っ て廃棄物を出さず，しか もア ン モ ニ ア が

再利用で ぎる L一乳酸 の 精製法を開発 した （Fig．4）．さら

FernentatIon CentrifugatienAetive 　carbon Electrodlaly515

BTpota「 membrane 　　 C飢 ion　e翼Cha 暁ge　Anlon　exchange 　　 Concen 壼ratbn

　 　 　   sin　　　　　　 re8in

Fig．4　 Process　for　puri負cation 　oflactic 　acid ．

Chelate
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に ，こ の 方法は エ ス テ ル 化蒸留法 よ りも設備 コ ス トも，

エ ネ ル ギ ーコ ス トも低 く押さ え られる とい う利点があ

る．5）

　分離濃縮型 イ オ ン 交換膜に よ る電気透析は ，海水 の 淡

水化や ア ミ ノ 酸調味料 の 濃縮に実用化され て い る，L一乳

酸 の 濃縮をす べ て熱 に 頼ろ うとする と，多大な エ ネ ル

ギーを必要 とする ．そ こ で ， 本開発で lj　 L一乳酸発酵液

の 濃縮に電気透析を併用する こ ととし た．工 場 の 立地先

に よ っ て は 電気が安価 に 入手可能 と考えたか らで ある．

まず ， L一乳酸発酵液中の 菌体な どの 不溶性固形分を遠心

分離器 で 除き，活性炭で 脱色した後に 電気透析を行い ，

糖や タ ソ パ ク な どの 非電解質 と L一乳酸 ア ン モ ニ ウ ム や

ア ミ ノ 酸な どの 電解質を分離 した ，使用 した装置は
一
枚

あた りの膜面積が 2．5m2 の ア ニ オ ン 交換膜 とカ チ オ ン

交換膜を
一

対 と して 315 対積層し，積層され た膜の 両端

に 配置 した電極 に 252V の 電圧を引加 した．こ の 工程で

発酵液は 約 2 倍 に 濃縮される．

　次に 発酵液は ア ン モ ニ ア で中和され て い る の で ， L一乳

酸ア ン モ ＝ ウ ム を 遊離の 酸に イ オ ン 交換す る 必要が あ

る．バ イ ポ
ー

ラ膜と呼ばれ る水分解型イ オ ン 交換膜 （ネ

オ セ プ タ BP −1，  ト ク ヤ マ 製）は カ チ オ ン 交換膜 とア

ニオ ソ 交換膜が接合した構造を持つ ．バ イ ポ ーラ膜の 両

側 に 電極を置き， 電圧を 引加す る とバ イ ポ ーラ膜 の カ チ

オ ソ 交換膜 とア ニ オ ソ 交換膜の接合面で 水が電気分解さ

れ る （Fig．5）．こ の 時 の 両膜外面間 の 理論電圧は 0．83　V

で ある．すなわち，こ の 値以上 の 電圧を引加す ると，水

は H ＋
と OH

一
に 分解され る，こ の バ イ ポ ー

ラ 膜 とカ チ

オ ン 交換膜とを交互に 配置 し ， 電圧を引加する と乳酸ア
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　 　 哩．．．膠．．．．．．、．，．，．F．、．．、．．．i．昌，．，．，．，．，．，．，．．，．，．，．，．，．，．，．，i．，．，．F．，．，．，．旧．旧mm、．、．、．，”t

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 Ammnium 　l8atate

　 ▼
FermentorFig
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，
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　　tion　exchange 　membrane ；Lac−，　lactate　anion ．

ソ モ ニ ウ ム の ア ソ モ ニ ウ ム イ オ ソ を プ ロ ト ン に交換 し，

ア ン モ ニ ア も回収す る こ とが で きる （Fig，6）．
7−9）バ イ

ポ ー
ラ 膜を使 っ た 電気透析の 特徴 と して は ，電解法と比

較して ，ア ＝オ ン 交換膜とカ チ オ ン 交換膜が接合 して い

る の で電極間の 距離が短く引加する電圧を低 くする こ と

が で ぎる ， 電極上 で の酸化還元反応に よ る ガ ス な どの 発

生がな い とい う利点があ る．ま た ，イ オ ン 交換樹脂 に よ

る方法と比較 して，塩 か ら
一

度 に 酸 とア ル カ リが製造で

きる，樹脂の 再生の 必要がな い とい う利点がある．しか

し，発酵液に 含まれる Ca2＋
や Mg2 ＋

な どの 2価の カ チ

オ ソ は ，極微量で も水酸化物の コ P イ ドを生 じさせ る．

こ の コ ロ イ ドが バ イ ポーラ膜の膜面を詰らせ能力 の 低下

を招く．そ こ で ，こ れらの イオ ソ をあらか じめ キ レ ー
ト

樹脂 で 除去 した，使用 した装置は
一枚あた りの 膜面積が

2．5m 牙の バ イ ポー
ラ 膜 と カチ オ ソ 交換膜を

一
対 と して ，

60対積層されて い る．積層された膜の両端に配置した 電

極に gov の 電圧を 引加 した 。なお ，1kg の 乳酸 ア ソ モ

ニ ウ ム を乳酸に イ オ ン 交換す る の に 必要な電力量 は

0．61kwh で あ っ た ．こ の 処理液中 に は 微量 の ア ソ モ ニ

ア ，酢酸，ア ミ ノ 酸な どが含まれ て い る の で カ チ オ ン 交

換樹脂 とア ニ オ ソ 交換樹脂で除去 した ，こ の 処理液は 乳

酸濃度が 200g〃 な の で ， 熱に よ る濃縮機で約 900　g〃 に

ま で 濃縮 した ．こ の よ うに して 得られ た L一乳酸 の 分析

結果 を Table　2 に 二 例示す ，　 L一乳酸 の 光学純度は平均

94．9％で あ っ た ，さ ら に 光学純度を 上 げ る た め に は

CSL の処理を野生 の乳酸菌で は な く， 高い光学純度 の

L一乳酸を生産する乳酸菌をス タ
ー

タ
ーと し て 使うこ とが

考えられ る．
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Table　2．　Analysis　of 　puri丘ed 　product．

Run 　1Run 　2

Lactic　acid （9〃）
＊

Reducing　sugar （9／り
Total　amino 　acids （mg ／り
Opt玉cal　pur量ty （％）

916

く0，5
　 7，294

．4

914

く0，5
　 9，295

．4

＊ Total 　amount 　of 　D　and 　L−lactic　acid ．

3． ポ リーL一乳酸の製造

　  島津製作所が開発し た ポ リーレ 乳酸製造プ ロ セ ス は ，

L一乳酸 か ら L一乳酸プ レ ポ リ マ ーを合成 し，こ れ を熱解

重合に よ る分子内 エ ス テ ル 交換反応に よっ て環化 し，L一

乳酸の 環状二 量体で ある LL 一ラ ク チ ドを合成 し，さ らに

こ の LL一ラ ク チ ドを開環重合 して高分子量の ポ リーL一乳酸

を 工業的に製造する とい うもの で ある （Fig．7）．

3，L 　 LL 一ラクチ ドの 合成　　L一乳酸 の 環状二 量体で あ

る LL一ラ ク チ ドの 合成方法と して は ，
レ 乳酸を濃縮 しス

ズ系 の 触媒を添加後，反応蒸発に よ っ て製造する方法が

文献などで報告され て い た．10）しか し ， こ の 方法で は，

L一乳酸か らの LL 一ラ ク チ ド収率は 40％以下で あっ た 。本

開発 で は ，レ 乳酸を濃縮 し ， さらに還流する こ とに よ っ

て重量平均分子量 3000−4000 の プ レ ポ リ
ー
マ
ー

とし，こ れ

を反応蒸発さぜ て LL −一ラ ク チ ドを合成す る方法 に よ り，

90％以／二の 収率を達成する に 至 っ た ．また ，LL 一ラ ク チ

ド合成過程 の 熱に よ っ て も レ 乳酸は ラ セ ミ 化する こ と

を見 い だ し，こ れ を最小限に抑え る た め還流温度を三段

階に分割す る方法を開発した，11）

3 、2、 LL 一ラクチ ドの精製　　こ の よ うに して 得られた

ラ ク チ ドに もわずか に 乳酸お よび 直鎖の 乳酸 2量体，3

量体 （以下，L1−s と略す）が含まれ る，こ れ らぽ重合を

阻害す る の で ， 高分子量 の ポ リーL一乳酸を製造す る た め

に は 除去す る 必要があ る．ま た ，高結 晶性 の ポ リーL一乳

酸を製造す る に は D レ ラ ク チ ドJ
“

’
　mesO 一ラ ク チ ドを除去

する必要がある．LL 一ラ ク チ ド，　 DD 一ラ ク チ ドは 共 に 融点

が 97．8°C ， LL と DD 一ラ ク チ ド の ラ セ ミ 共 晶物 は

124．0 °C ，meso 一ラ ク チ ドは 52．0°C ，
　 Li−S は そ れ 以下で

あ る．こ の 融点 の 差を利用 し溶融晶析する こ とに よ り

L1．3 を除去する こ とが で きる．工 業的 に L一乳酸 と D一乳

酸を分離する こ とは ，現在 の とこ ろ不可能と され て い る，

しか し，ラ ク チ ド合成中の ラ セ ミ 化や CSL 由来 の D一乳

酸 の ほ とん どが meso 一ラ ク チ ドとな っ て 除去 され る （Fig．

8）。さら に ，DD 一ラ ク チ ドが LL一ラ ク チ ドと共晶を形成す

る こ とに よ り除去され る の で，高い 純度の LL一ラ ク チ ド

を得る こ とが で ぎる，こ の高い 純度 の LL 一ラ ク チ ドを中

間原料 とす る こ とに よ っ て ，高結晶性 の ポ リーL一乳酸を

製造す る こ とがで きる，そ こ で ，溶剤を用 い ない 溶融晶

析法 で精製を行 っ た ．装置は 内径 70mm ，長 さ 400　cm

の パ イ プを 4 本持ち ， 60−90°C で結晶化を，65−95 °C で

部分溶融 を ，70−100°C で全溶融 とい う工程を 4 サ イ ク

ル 行 っ た ．なお ， 除去され た ラ ク チ ドは ， 射出用や発泡

用 の 低結晶性 ポ リ乳酸 の 中間原料とな る，12）

3．s．　 LL 一ラクチ ドの重合　　重合 に よ り大量 に ポ リーL一

乳酸を得た 例 は 世界的に もなか っ た ，本開発で は 肌
一ラ

ク チ ドの開環重合に よ り，ポ リーL一乳酸を大量に連続生

産す る方法を開発 した ，本技術は ， 使用溶剤を最小限に

抑える グ リー
ン ケ ミス ト リー

の 理念に沿 っ て 生み出され

Lin
　

L−lactic　acid

Condensed
L−lac憾c　acid

Pre−polymer

LL −lactide

HzO

H20

H ！O

DD −lactideDL
−lactide

　 　 　 　 　 　 　 Poly・Lrlact且te　　　　　　　　　　Polylactate

　 　 　 　 　 　 　 　（Cτys翩 ine）　 　 　 　 （Amorphous）

Fig．7．　Flowchart　of 　poly−L−lactate　production　from　L−lactic
　 　 acid ，
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外量〕
卿

一 外量冊 ・

♪靄ズ
LL．lactide

メ貯
meso 一置actide

試貯
DD −lactide

Fig．8，　 Production　of 　three　isomers　of　lactide　from　pre−polymer．

た 塊状重合で あ り， 高品質の ポ リーL一乳酸を製造す る も

の で ある．得られた ポ リーL一乳酸は 重量平均分子量20万，

融点 175° C ，ガ ラ ス 転移点温度 58QC ，構成単位である

L一乳酸の 光学純度は 98．8％で あ り， 高い 結晶性を示 し フ

ィ ル ム や繊維に 適した もの であ っ た ．

お　 わ　 り　 に

　ポ リーL一乳酸は従来 ，縫合糸や骨 固定用 ボ ル ト などに

わずか に 使われて い た に すぎず，価格も数十万円1kgと

汎用 プ ラ ス チ ヅ
ク の 価格に は ほ ど遠か っ た ．本開発に よ

りポ リーL一乳酸 の 価格は 1000 円／kg 以下 とな り，さらに

量産する こ とに よ り300円！kg以下 の 目処 も立 ち汎用樹

脂 と して 本格的に普及す る こ とが可能とな っ た ．現在で

は ，大手 の 成形加工 メ
ーカーで採用され て お り 180t1年

を 出荷 して い る．

　本開発に関して は ア メ リ カや中国の トウ モ ロ コ シ 由来

の グル コ
ー

ス だけ で な く，東南 ア ジ ア の サ ゴ や キ ャ ッ サ

バ
， 欧州の ビー

ト，南米 の サ ト ウ キ ビ，国内の 古米 ， 北

海道の 馬鈴薯，フ
ァ

ース ト フ ーズ の 食品残査な どへ の 応

用 の 問い 合わせ が後を絶た な い ，さ らに ， 今後は直接人

間 の 食料とな る グル コ
ー

ス で は な く，セ ル ロ
ー

ス を糖化

し L一乳酸の 原料 とす る技術 の 開発も必要で ある．ポ リー

L一乳酸は 生分解性プ ラ ス チ ッ ク と して 国内で 300万 t〆年

の 潜在的需要がある と言わ れて お り， 今後ますます需要

は伸び る もの と予測 され る ．また ，ポ リーL一乳酸は圧電

・焦電性を持ち，光学活性中心を持つ 材料として新た な

機能が見 い だされる可能性がある．本開発は生物工 学，

電気化学 ，化学 工 学，高分子化学が ハ イ ブ リ ヅ ド化 した

成果であ り，21世紀の新 しい バ イ オ産業の端緒で は ない

か と考え て い る．
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