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マ オウ中の 総ア ル カ ロ イ ドの 簡易定量

加藤　幸子 ，　 田 辺　良久  ＊

（1983 年 12 月 6 日受 理）

　 日 本薬局方 の v オ ウ 中 の 総 ア ル カ ロ イ ドの 定量法 は 測定 に 長時 間 を 要す る の で ， 10 ％ 塩 酸 で 30 分

加 熱 抽 出，抽 出 液 を 中和後炭酸 ナ ト リ ウ ム ア ル カ リ 性 で エ ー
テ ル 抽 出，こ の 液 を 濃 縮，改 良 ミ ク ロ ケ ル

ダ ール 装置 で ラ ネ ーニ
ッ ケ ル と ア ル カ リで 加 熱蒸留，留液 を一定量 の 塩酸 で 捕集 し 0・02M 水 酸 化 ナ

ト リ ウ ム 液 を 用 い 過量 の 塩 酸 を 滴定 し た．そ の 結果本法 は 薬局方 の 数分 の 且の 時 間 を 要 す る だ け で そ れ

と 同様 の 結果 を 与 え た．

1 緒 言

　 日本薬局方 に よる V オ ウの 総 ア ル カ ロ イ ドの 定量法は

測 定に は なは だ 長時間 を要す る．著者 らは よ り簡単 で 短

時間に 同様 の 測定結果を うるた め に ，既報
1） の ミ ク ロ ケ

ル ダー
ル 改良装置 を 用 い る方 法 を 試 み た ．日本薬局方塩

酸 エ フ ェ ド リ ン 散 を ラ ネー ニ
ッ ケ ル 及 び 水酸化 ナ ト リウ

ム と と もに 改良 ケ ル ダ ー
ル 装置 に 採 り，窒素 気流中 で 蒸

留 し，一
定量 の 希塩酸 に 捕集 し ， 水酸化ナ ト リ ウ ム 規定

液を用 い 過量 の 塩酸を滴 定す る 方法 と，局方非 水滴定法

と 同 じ ア ル カ P イ ドの 値 を 得 た の で こ の 改良法を V オ ウ

生薬に応用 した ．そ の粉末を直接 こ の 装置に 採 り蒸留を

試 み た が 泡立 ち が 激 し く蒸 留不 能 で あっ た ．そ こ で シ リ

コ ン 樹脂を用い泡立ちを 防止 した が ，得 られた ア ル カ 巨

イ ドの 値 は 局方 の もの よ りも 2 倍程度 大 きか っ た ．こ れ

は ア ル カ ロ イ ド以タトの 窒素化合物の 影響 と考え られた．

そ こ で 生薬中の ア ル カ ロ イ ドを塩酸塩 と し て 抽 出 し，ア

ル カ リ性 に した 後 工 一テ ル に移行させ それ を上 記 の 改良

ミ ク ロ ケ ル ダ ー
ル 装置 で 蒸留 し，定量する 方法を 試み

た ，

2　装置， 試 料及 び試薬

　2・ 1 装　置

　50ml 容 量 の ケ ル ダ ール 改良装 置 ：す り合わ せ で 50

ml フ ラ ス コ 部 分 と 試 薬 投入 漏 斗兼気体導 入 管 付 き し ぶ

き止 め 部分及 び 冷却 器 付 き 流 出 管 部 に 分 離 可 能 　（既 報
1）

参照）．

　滴定装 置 ： 青筋入 り 自動 ビ ML レ
ッ ト　（容量 10　m 且， 1

目盛 り O ．05　ml ）．

＊
北 陸 大 学薬学部 ； 920−1且 石 川 県 金 沢 市 金 川 町 ホ 3

2 ・2］　［試 　料

　塩 酸 エ フ ェ ド リ ン 散 ；大 日 本製薬 （日本薬局方品）．

マ オ ウ ； 北 陸薬剤 （日 本薬局 方品）， ミ キ サ
ーで 粉末 に

し ，
24 時間以上 シ リ カ ゲ ル 乾 燥 器 で 乾 燥 ．

　2・3 試 　薬

　10 ％ 希塩酸 ，
0．02M 塩 酸， 30 ％ 及 び ！O ％ 水酸

化 ナ ト リ ウ ム 液 ， O ．02M 水 酸化 ナ ト リ ウ ム 液 ： 半井化

学特級 品 で 調製．

　非水滴定 用 酢酸第 二 水 銀 試 液 ， 0．1M 過塩素酸
一
酢酸

溶 液 ， 酢 酸 ， 塩化 メ チ ル ロ ザ ニ リ ン 試 液 二 い ずれ も 半井

化学非 水 滴 定 用 品 ．

　 ラ ネ ーニ
ッ ケ ル 合金 ： 和光純薬 工 業 ラ ネ ー ニ

ッ ケ ル

（Ni ： 48 ％）■

　炭酸 ナ トリウ ム ： 和光純薬 工 業特級．

　窒 素ボ ン ベ ： 99．9V ／V ％ 以 上 の 窒棄，

3 実験操作

　 v オ ウ の乾燥粉末約 3g を精密 に 量 り，250　ml の共

通す り合わ せ 三 角 フ ラ ス コ に 採 り ，
10 ％ 希塩酸 50m1

を加 え ， 還流冷却器 を 付けて直火 で軽 く加熱す る．約 10

分で液 の 色 は 赤色 とな る．30 分 で 加熱 を や め ，冷後炉

過 し残留物は 蒸留水 10ml で 3 回洗 い 炉液に合わ せ る ．

次 に 冷 しな が ら 10％ 水酸 化 ナ ト リ ウ ム 液 を弱酸姓 に な

る ま で 加え る．そ の 添加 に よ り透 明な赤色液は 中和点近

くで 紫 色 と tsり，中和点 に お い て暗緑色 とな る．そ こ で

紫色 に な っ た と こ ろ で 水酸化 ナ ト リ ウ ム 液を加 え るの を

や め ，炭酸ナ ト リ ウ ム 5g を加え て 液を ア ル カ リ性 に す

る．次い で エ ーテ ル 30ml で 1回，10ml で 5 回抽出

し，エ ーテ ル 液 を合わ せ ，水浴上 で約 1／3 量 ま で 濃縮 ，

ケ ル ダール 装置の フ ラ ス コ 中に 入れ ， 更に少量の エ ーテ

ル で 洗 い 込 み ， 次 い で フ ラ ス コ 中 の ニ
ー

テ ル を蒸発 させ ，

ラ ネ r ニ
ッ ケ ル 0 ．Ig を入 れ，ケ ル ダ ール 装置 を組 み ，
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試薬投 入 用漏斗か ら 30 ％ 水酸化 ナ ト リ ウ ム 液 5m 且及

び 水 20m 皿 を 入 れ ，窒 素 （流速 15ml ／min ） を 通 じな

が ら加熱蒸 留す る ，受け 器 に は 標定済み の 0 ．02M 塩 酸

20m 且 を 入 れ （こ の 液 中 に 冷却 器下端流 出管 を 浸す），

しぶ き止 め の 球部が熱くな っ て か ら約 10 分間加熱す る

（こ れ は 約 2／3 液量が留出す る時 間 で ，ア ル カ 卩 イ ドの

留出が ほ ぼ完了す る ）．受け器溶液を 0 ．02M 水酸化 ナ

ト リ ウ ム 液 を 用 い 過量の 塩酸を 滴定す る （か ら試験は ほ

とん ど塩 酸を消費 し なか っ た ）．

4　実験結 果

　4・ 1 塩酸 エ フ ェ ド リン 散 の 薬局方による 非水滴定と

ラ ネーニ ッ ケ ル 使用 の ミ ク ロ ケ ル ダ ール 法 と の 比 較

　非水滴定 法 は 薬局方 の 方法
2＞ を追試 し た ．ラ ネーニ

ッ

ケ ル 使 用 の ミ ク ロ ケ ル ダ ール 法 は ，
3 の 実験操作 の 前半

の 抽 出操作を省 い て 試料約 0．2g を 精密に 量 り，改良 ケ

ル ダ
ー

ル 装置 め蒸留 フ ラ ス コ 内 に 入 れ，ラ ネ ーニ
ッ

ケ ル

0 ．lg を加 え約 10ml の 水 で 洗い込み ，次 い で装置を 組

み ，30％ 水 酸化 ナ ト リ ウ ム 試液 5m 且 を 試薬投 入 漏斗

を通 じて 入 れ ，蒸留水 10ml で 洗 い 込み， 窒素を 通 じ

加熱蒸留 し，O．02M 塩酸 20 皿 1 入 りの 受け 器 中 に ア ル

カ ロ イ ド を捕集 し ，
0 ，02M 水酸化 ナ ト リ ウ ム 液を用 い

過量 の 塩酸を滴定す る．両者 の 比 較結 果 は Table　 l の

よ うに ほ とん ど同 じ値を 得た ．た だ し 本法 の 試料採集量

は 薬局方の 約 1／20 で あ る ．

　4・2　ラネーニ ッ ケ ル と ア ル カ リ性 で 加熟蒸留に より

t一エ フ ェ ド リ ン から di一プ ソ イ ドエ フ ェ ド リ ン へ の 変換

　1一エフ ェド リ ン 塩酸塩約 0．1g を 改良 ミ ク ロ ケ ル ダー

ル 装置 の 蒸留 フ ラ ス コ に 採 り，ラ ネ
ー

ニ
ッ ケ ル 合金 0．1

9，30 ％ 水酸化 ナ ト リ ウ ム 液 5ml を 加え て 窒素気流中

加熱蒸留す る．蒸留液 は 芳 香 が あ り， ア ル カ リ性を 示

す．蒸留液を エ
ー

テ ル 抽出 し ，
エ ーテ ル を留去す る と光

沢の あ る 白色針状結晶を残す． こ の 結晶は 融点 ll9 °C

を示 し昇華性 が あ り ， ほ と ん ど旋光度を 有 せ ず，分 析値

と融点，赤外線吸収 ス ペ ク ト ル
3 ）， マ ス ス ペ ク トル の 比

較 に よ り dl一プ ソ イ ド エ フ ェド リ ン と推定 し ， 標 品 と比

較 同定 した ．従 っ て 1一ニ フ ェ ド リ ン は 本定量法 で は ブ

ソ イ ド エ フ ェ ド リ ソ と し て測定さ れ て い る こ とに な る ，

　計算値 Ct
●
H15NO ： C ， 72．69 ；H ， 9．15 ；N ，

8．48．

定量値 ：G ，72 ．38 ；H ，
9．33 ； N

，
8 ．37．［α ］b° ＋ 1．3

（1．00 ，
EtOH ）．

4・3 マ オ ウ中の総ア ル カ ロ イ ドの定量

　薬局方
，） に よ る 定量値 と本法 （3 の 実験操作 ） に よ る

定量値 の 比較結果 は Table　 2 に 示 す よ うに ほ とん ど 同

程 度 の 値 を得た ．た だ し 測 定時間 は 本 法で は 薬局方 の

1／5 で あ っ た ．

5 考察及 び結論

　本法 は マ オ ウ 中 の 総 ア ル カ ロ イ ド定量法 と し て 薬局方

の 測定 法 に 比 べ て 5分 の 1 の 時間 で ，ほ とん ど 同様 の 結

果を 与え る　（標準偏差 0・05，相対標準偏差 0・03）．た

だ薬局方 で も同 じで あ る が ，0 ・02M 水酸化 ナ ト リ ウ ム

液を 用 い た 中和滴定 法 で あ る の で ， 試料中 に 10　mg 以

上 の ア ル カ 卩 イ ドが 無 い と きは 中和点 の 指 示 薬 の 変化 が

見 に くい ． 又 ，
t一エ フ ェ ド リ ン は ラ ネ ーニ

ッ ケ ル 合金

と ア ル カ リ性 に お い て 窒素気流 中で 蒸留する と ほ とん ど

定量的 に dl一プ ソ イ ドエ フ ェ ド リ ソ と な る． こ れ は dl一

プ ソ イ ド エ フ ェ ド リ ン の
一

製 法 と もな る．生薬中 の エ フ

ェ ド リ ン の 定量法 として 水酸 化 ナ ト リ ウ ム 存在下 で 大量

の 水 を 加 え て 蒸留 す る 方法 もあ る が珈 ）
， こ の 方法 で は 多

くの 時 間 と試料 を用 い なけれ ばな らな い ．又，著者 らの

方法 に お い て ラ ネー ニ
ッ ケ ル 合金を使用 しな い ときは ，

しぶ き止 め の 球部が熱 くな っ て か ら約 10 分間加 熱蒸留

して もア ル カ P イ ドの 15〜且7％ しか 留出せ ず ，それ以

上 内容物がほ とん ど乾固す る ま で 蒸留 して も約 50 ％ し

か 留出し な い こ とを認 め た．以上 よ り ラ ネ
ー

ニ
ッ ケ ル を

Table 　 lDetermination 　of　ephedrine 　in　Ptttvis　Eρhedrini　H7drechteridi　by　Japanese
Pharmacopoeia 　X 　 and 　present　method

MethOd
　 Putois

　 EPhedrini
HJd 厂echteridi ／9

Volume 　 of 　O．1MHCIO4
0r 　O．02　M 　HC1 † equiValcnt

　 　 te　 ephedrine ／ml

　 Ephedrine −HCI
r
− 一一．−

m9 　　　　　 ％

一
苫 σ

J，P．　 X

Present

4，01594
．0919

十．03B44
．07224
．023 且

0．2α〕80
．20260
．20200
．x）4f

19，8519
．9219
，7碍

19．9519
．914

．98†
5．03†
5川 †

5．05†

400 ．4401
．8398
．2402
．4401
．620

，0920
．2920
，2120
，37

9．879
．829
．869
．889
．98

ユ0．0010
．0210
．0置

9．98

9．9D

10．00

0．07

O．02

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



The Japan Society for Analytical Chemistry

NII-Electronic Library Service

The 　Japan 　Sooiety 　for 　Analytioal 　Chemistry

技術報告 加 藤， 田辺 ： マ オ ウ中の 総 ア ル カ ロ イ ドの 簡易定量 T6S

Table 　2　 Determination　 of 　tota1 　 alkaloidS 　in　 Ephedrae　Herba　by　Japan｛use　Pharmacopoeia　X
　　　　 and 　pmsent 皿 ethod

MethOd
EPhedrae 　HtTba／
　 　 9

Volu 皿 c　 of 　O．02　M −HCl
　 eqviyalent 　 to 　 tOtal

　 　 alkaloidOf 皿 1　　　　．

TOtal　alkaloidS

d img
　 　 　 　 　 ％

一
耳 a R ．S．　D

J．P．　x

Prescnt

4．94784
．75905
．07065
．13095
，IB2e3

．9聖OI3

．01423
．15213
，0D973
，01D73
．oo233
，92〔B2
．9733

22．4320
，5】

22．9422
．1522
．3517

．4213
．64

置4．6ヨ
13．39B
．5014
．351B
，74

！3．04

74．12267
．77775
．跚

73。19773
．85857

．56645
．07548
．34644
，24944
，61247
．弓2艮

6L92943

．〔旧 2

L甜

L42L501

．431
．4SL47L50L531

．47L
弼

1．5臨
1．581
．45

1．46

】．51

O．04

0．05

O．027

O．03S

用 い る改良 ミ ク ロ ケ ル ダ ール 装置 に よ る本法 は ，
マ オ ウ

中 の 総 ア ル カ 巨 イ ドの 定量 に 簡便 な方法 と言 え る．

　標 品 の di一プ ソ イ ドエ フ ＝ド リ ン を 恵 与 し て い た だ い

　 た 武 田 薬 品 工 業株式会社 並 び に 仲介 の 労 を い た だ い た

　同社 の 須 川 利 男氏 に 深謝 し ま す．
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　Simplified　qete「：nin 匹 tio皿 　of 　total 　s　IStaloids　童n
Ephedrae 　Heiba ．　Sachiko　KATo 　and 　Y 【｝shihiSa 　TA ・
NABE （Schoel　of　Pharmacy

，　Hokuriku 　University，　Ho −3，

Kanakawa −machi
，
　Kanazawa − shi

，
　Ishikawa

， 920一畢1）
An 　attempt 　was 　made 　to　simplify 　the 　determination

of 　tota 且 alkaloids 　in　Ephed 厂ne 　Het加 more 　 rapidly 　than

the 　Japanese　 Pharmacopoeia 　 x （J．　P．　x ）．　 First，　 it
was 　con 丘rmed 　that 　quantity　of 　ephcdrine 　in　 ephedrine

hydrochloride 　powder　was 　determined　by　clistillation
with 　Raney 　nickd 　a且10y　and 　NaOH 　in　nitrogen 　stream ．
Next

，
止 e　 fine　powder　of 　Ephedrue　Herba　 itself　was 　di−

stilled 　 wi 血 Raney 　nickel 　 a1 且oy 　and 　 caust 三c　soda 　solu −
non 　 ln　 the 　 mOd 岨 ed 　 micro 】Kjeldahl　 apparatus 　 pre−
viously 　reported 　by　thc 　author 、　but 山 e　diStillation　was

clisturbOd 　by　violent 　fbam血 g．　 It　was 　possible　to　avoid

the 　f（）a加 皿 g　during　the 　d隼t且  tion　by　adding 　s丗 con

resi 皿 ．　The 　results 　obtained 　were 　about 　2　times 　higher
than 　the 　 real 　value 　of 　 ephedrine 　under 　the 　inHuence
of 　other 　nitrogen 　compounds ．　 Then 　the 　total　alkaloids
in　Ephedrae　Herba （5　g｝were 　 extracted 　with 　50　ml 　 of

且0％ HCI 　 at 　 the　 boiling　 P ・int．　 Th … 　 且ution 　 was

neutralized 　 with 　 10％ NaOH 　 and 　 made 　 basic　 with

5gof 　Na2GO3 ．　 The 　extractions 　 were 　then　ca   ed 　out
，

once 　 with 　 30　ml 　 and 　 five　 thnes　 with 　 10n 働10f 　c山 er ．
All　 the 　 ether 　 extracts 　 were 　 combined

，
　 concentrated

，

d皿uted 　with 　water
，
　and 曲 t且1ed　into　20　ml 　of　O．02　M −

H α   der　the 　addition 　of 　O」 gof 　Raney 　Ni　and 　5　m 且
of 　30 ％ NaOH 　in　the 　 modified 　 micro 】ljeldahl　 ap −

paratus （in　 N2 　 stream ）．　 The　 excess 　 of 　O．02　M −HCI
was 　 titrated 　 with 　 O．02　M −NaOH 　（σ ： 0．05，

　 R ．S．D ．：
0・033）・This　 m ・thOd　 gav ・ ・  ・ ・t　 exacdy 　 the ・am ・

result 　 as 　that　of　J・P ．　x 　 and 　the 　time 　 requ …red 　 was

only 　about 　one 丘価 as 　much 　as　that 　of 　J．　P，　 X ．　In
addition ，　it　 was 　 found　that 　l−ephed   ne 　was 　converted

into 〃 −pSeudoephedrine 　 by 　 djst三11ation　with 　Raney
Ni　 and 　NaOH 　in　nitrogen 　stream ．

　　　　　　　　　　　（Rece 量ved 　December 　6， 1983）

Keuword 　P ゐrases

determination 　 of 　tota1　 a ］kaloi（IS　in　Ephedrue　Herba ；　disti1・

　lation　of　ephedh ：ine　with 　Raney 　ni （匙el； conversion

　from ’−ephed 血 e　to　dl−−pseudoephOdrine ．
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