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二 塩基酸色素 との 会合体のサ ー モ ク ロ ミズ ム を利用 した

キニ ー ネの 抽出吸光光 度定量

大 野 　典子 ， 酒井 　忠雄  ＊

（1985 年 5 月 30 日 受 理 ）

　キ ニー
ネ は 中性付近 に お い て ， ブ 卩 モ フ ヱ ノ ール ブ ル ー

（BPB ）や ブ 卩 モ ク 1／ ゾ ール グ リ
ー

ン
・

（BCG ）
と 2 ： 1 の 会合休 を 生成 し ， 1，2一ジ ク 卩 P エ タ ン 及 び ク 卩 巨 ホ ル ム に 抽 出 さ れ る ，BPB 一

キ ニ ー
ネ は 590

nm に ，　 BCG 一
キ ニ ーネ は 550　nm に 吸 収極 大 を 持 つ 電荷移動錯体 で あ り ， 温度 変 化 に 伴 っ て 定 量 的 サ

ーモ ク ロ ミ ズ ム を 示 す．温慶 の 上昇 に 伴 う 吸光度 変 化 の 比 △ A ／△ t 値 は 濃度 に 比例 し ， し か も低 濃度

領 域 の キ ； 一ネ の 定 量 が 可 能 に な っ た ・又 20°C か ら 10°C に 冷却 す る と 吸 光 度 が 24〜28％ 増加 し 感

度 の 増大 が 図 れ る ・BPB 系 で は （0・4〜 3）X10
− fi　M ，　 BCG 系 で は （1．0〜5．0）xlO

−5M
の 範 囲 で キ ニ

ーネ を 定量 で き ， 相対標準偏 差 は 2％ で あ っ た ．

1 緒 言

　 ア ミ ン
， 第四 級 ア ン モ ニ ウ ム 塩 な ど の 窒 素含 有の 有機

化合物 の 定量法 と し て， フ タ レ イ ソ 系二 塩 基酸色素と の

イ オ ン 会合体 の 抽 出 を 利 用 し た 比 色 定 量 法 が 種 々 報告

され て い る． Irving 　ら
1） は ブ P モ ク レ ゾー

ル グ リ
ー

ン

（BCG ）を用 い て 長鎖 ア ミ ン を ，堀岡
2 ）

は BCG
， プ 卩 モ

チ モ ール ブ ル ー （BTB ）を用 い て 塩 基性医薬品 を定量 し

た ．又 Auerbacha ）
は プ ロ モ フ ェ ノ

ー
ル ブ ル

ー
（BPB ）

を用 い て 第四 級 ア ソ モ ニウ ム 塩 の 定量を試み た．こ れ ら

の 方法は pH 　4〜5 の 酸性領域あ る い は ア ル カ リ領域 で

行わ れ ，抽出会合体は 色素 自身 の 色 に 依存 し た 黄色又 は

青色 に 発色す る． と こ ろ が ， pH 　6〜8 の 中性付近 に お

け る第四級 ア ン モ ニウ ム 塩及び ア ミ ン 類 の 抽 出性を検 討

し た と こ ろ ，比 較的分子が大 きく，窒素原子 を 2個持ち

ヘ テ 戸 環 を もつ キ ニ ーネ （pKa 、
＝4・1，　 pK 。2

＝8・0） が

抽出 され た ．し か も抽出有機相 は ，色素 の 分子色 に も イ

ナ ン 色 に も 依存 し な い 赤紫色 に 発色する．著者 らは 既

に ，

一
塩基酸色素テ ト ラ ブ ロ モ フ ェ ノ

ー
ル フ タ レ イ ン エ

チ ル エ ス テ ル （TBPE ） が ア ミ ン と赤色 の 電荷移動錯体

を形成 し 4）， こ の 電荷移動錯体 が サ
ー

モ ク 卩 ミ ズ ム 現象

を示す こ とを報告 し た
5）． そ こ で キ ニ ーネ と二 塩基酸色

素 と の 会合体 の 抽 出挙 動及 び 温 度 に 対す る 影響 を 種 々 検

討 し た と こ ろ ， こ の 赤紫 色会 合体 は 電荷移動錯体 で あ

り，しか もサ ーモ ク 卩 ミ ズ ム を示す こ とを 見 い だ し た．

　
＊

朝 日大 学教養部化 学 教 室 （旧 岐阜歯科 大学〉：501−02

　　 岐阜 県本巣郡穂積町穂積 1851

会 合体の 吸光度は 温度の 上昇 に 比例 し て 減少す る た め ，

温度変化 に 伴 う吸 光度変化 の ⊥ヒ ム バ／△ t 値 〈△ t＝45eC

− 20 ° C）を求 め た と こ ろ ， 濃度に 比例 した ．しか も △ A ！

△ t一濃度 の 検量線を用 い る こ とに よ り，定 量 範 囲 が 広 く

な り ， 立沢 らの 方法
6 ， で は 困難で あ っ た 低 濃度領域 の キ

ニ ーネ の 定量 が可能 と な っ た ．又 ，抽出有機 相を冷却す

る と吸光度が増加 し ，
10°C で 測定する こ と に よ り，

24〜

28％ の 感度増大を 図 る こ と もで きた ．

　溶液 内 で の サ ーモ ク P ミ ズ ム 現象は 珍し く，著者
5） に

よ り分析化学 へ の 導 入 が 試 み られ た が ，二 塩 基酸 色 素 に

お い て もサ
ーモ ク ロ ミ ズ ム 現象が観察 され た の で ， 二 塩

基酸色素 の 新 し い 利用法 と し て 分析化 学へ の 導 入 を 試 み

た ．

　 キ ＝一 ネ は 抗原虫薬，下熱 薬 と し て マ ラ リ ア
， 熱性疾

患 の 治療 に 使用 され る．定量法 に は ，滴 定法
7）

， 蛍光

法
8＞が あ る．又 吸光光度法

S ），抽出吸光光度法
le）11）が 報

告 され て い る が ，選択性が十分で ない ．

2　実 験

　 2 ・ 1 装 　置

　 吸収 ス ペ ク トル ， 吸光度 の 測定 に は ，　 日 立 製 056 形

X −Y レ コ ーダー及 び 日 立 製 556 形 ダ ブ ル ピー
ム 分光 光

度計 を 使用 し ， セ ル は 光 路長 1cm の ふ た 付 き 石 英 セ ル

を 用 い た ， コ マ ツ ヤ マ ト製 CTE −220 型 恒 温 水 循 環 装置

と 恒温 セ ル ホ ル ダ ーを 接 続 し て 測 定 温 度 の 調 節 を 行 っ

た ．セ ル 内 の 温度 は 安 立計器製 HP −4F 型 サ ーモ メ ータ

ーに よ り チ ェ ッ ク し た ．日立 堀 場製 M −711pH メ
ー

タ

ー
， イ ワ キ 製 KM 式 万 能 シ ＝一カ ー及 び ク ボ タ 製 KS 一
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4000 型 遠 心 器 を 使 用 し た ・

　 2・2　試　薬

　 キ ニ ーネ 標準溶液 ： 塩酸 キ ニ
ーネ （二 水和物 ， 片 山 化

学 工 業 製） O．3969　9 を 水 に 溶 か し て 100m 艮 と し， 1x

10‘tM
溶液 を 調 製 し ， 適 宜 希 釈 し て 使 用 した ．

　緩 衝溶液 ： O，3M リ ン 酸 二 水素 カ リ ウ ム と 0 ．1M ホ

ウ 砂 の 混合溶液 に ，
0 ．5M 硫酸 又 は 1M 水 酸 化 ナ ト リ

ウ ム 溶液 を 加 え て pH を 調 節 し た ．

　BPB 溶液 ： BPB （片山化 学工 業 製）0・1608　9 を 緩衝

溶液 （pH 　6．5）に 溶 か し ， 2．4X 　10− SM
溶液 を 調製 し

た ．

　BCG 溶液 ： BCG （東京化成 工 業製）0 ．13969 を 緩

衝 溶 液 （pH 　7．2） に 溶 か し ， 2× 10− SM
溶 液 を 調 製 し

た．

　2・ 3 標 準操作

　操作 1　2xlO −4M
キ ニ ーネ 標準溶 液 1−−6　ml を メ ス

フ ラ ス コ に 採 り，2・4xlO −SM
　 BPB 溶液 且m1

， 緩 衝溶

液 （pH 　6 ・5） 15　ml を加 え ， 水 で 50　m1 に希釈す る．

こ れ を 分液漏斗に 移 し， ク ロ ロ ホ ル ム 10ml と共 に 5 分

間振 り混ぜ る．有機相を分取 した後遠 心分 離す る．水を

対照 に 20°C ，45“C に お け る 吸光度 を 590nm で 測 定

す る．

　操作 2　5x10 − 4M
キ ニ ーネ 標準溶液 1〜5　ml

，
2x

lO−eMBCG 溶液 2m1
， 緩衝溶液 （pH 　7．2）15ml を

メ ス フ ラ ス コ に 採 り，以下操作 1 と同様 に 行 う．抽 出溶

媒 は 1
，
2一ジ ク ロ ロ ェ タ ン 10ml を 加え る．測定波長 は

550　nm で あ る．

3 結果 と考察

　3・ 1　二 塩基酸色素とキ ＝ 一ネ の会合体

　二 塩基酸色 素は pH に よ り解離状態 が 異 な る の で 抽出

機構は複雑で あ る．Chart　 l に BCG （pKa ＝ 4．7） とキ

ニーネ の 抽 出機構 を 示す ． BCG は pH 　 4．7 以下 の 酸

性溶液中 で は ， −SO
，
H 基 を有す る 1 価陰 イ オ ソ （H ・

BCG 『
と表記） で あ る． 連続変化法 に よ り組成 を検討

し た と こ ろ ， pH 生 7 付近に お い て は ，ブ P ト ソ 化 し た

キ ニ
ー

ネ 陽 イオ ソ （H ・Q ＋

と表記） が ス ル ポ ソ 酸基 に

結 合 し て，Irving らの 報 告
1）

に あ る よ うに ，1 ： 1 会合

体 （λmax
＝ 415nm ） を 形成 し，又 pH 　3 付近 に お い て

は ，
プ 卩 ト ソ が 2 個付加 した キ ニ ーネ （Hz ・Q2 ＋

） が H ・

BCG 一
と 1 ： 2 会合体 （λmax

＝420 　nm ） を形成 し て い

る も の と 思 わ れ る．こ れ を 式 で表現す る と 次 の よ うに な

る．

（1 ）　pH 　3　　Hz・Q2＋
十 2H ・BCG −

　　　
一 → （H2 ，Q2 ＋

）．（H ・BCG −
）t（org ）

　　　　　　　　　　　 λm 。。
＝ 420nm

pH 　4．7− 5，1

算 。緩 憶 。魂
Br　　　 　 Br

砥

醗
雌

H ・BCG 一

9．7＞ pH ＞ 5．1

Br　 　　　 Br

輪

6 驫 ・冊 ・

（H ・Q＋
）
・
〔H ・BCG −

）
Yel旦ow 　（A口．x ＝415nm ）

　
剣

0
　
『

　
H

　
　
）

）

　
　
　
　
ベ
　

　
　　ロ
　

の

　
恥
一

3

　

伊

伽

恥

　
　

CO

　
　
C5

　
　
　

　
　

　
　
ヨ

 
課

 

瓢滴
孵

ぬ

＿ 鋤
、喰

　 　

　　　　　　6．
H

　 　 H ・Q＋ ：Quinine　 cation

　 　 　 　 　 　 　 　 Chart　 l

（2 ）　pH 　4．7　　H ・Q ＋

十 H ・BCG −

　　　　
一

→ （H ・Q ＋

）《H ・BGG −
）（org ）

　　　　　　　　　　　 λm 。 x
＝ 415nm

こ こ で org は 有機相 を示す． こ れ らの 会合体 は 色素の 酸

性色に 依存 した 黄色 を発 し ， 有機相中で イ オ ン 対 と し て

存在 して い る と思 わ れ る．

　 しか し pH 　7．2 に お い て は ，　 BCG の 水酸基 の プ ロ ト

ソ も解離 し， 2 価陰 イ オ ン BCGt 一
とな っ て い る．従 っ

て キ ニ ー
ネ （H ・Q ＋

） は BCGz 一
と 2 ： 1 会合体を形成

す る．

（3 ）　pH 　72 　　2H ・Q †

十 BCGz −

　　　　
一一

→ （H ・q ＋
）2
・（BCG2

−
）〔or9 ）

　　　　　　　　　　　 えma 、
＝ 550　nm

溶媒に誘電率の 高い 二 b ロ ベ ン ゼ ン を使用する と，
2 ： 1

会 合体 が抽 出 され青色 （2max ニ630　nm ） を発す る．　 こ

の 発色 は 第 四級 ア ソ モ ニウ ム 塩を抽 出 し た と き と 同様で

あ る こ とか ら ，
ニ ト 卩 ベ ン ゼ ソ へ の 抽 出 は イ オ ン 対抽 出

で あ る と思 われ る， こ れ に 対 し， pH 　 7．2 で 1
，
2一ジ ク

ロ P エ タ ン ， ク ロ ロ ホ ル ム に 抽出 され る 赤紫色会合体
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（3） は ，色 素 の 酸性色 に もア ル カ リ性色 に も属 さな い 中

間色を示 す こ とか ら，電荷移動錯体 と思 わ れ る ．

　BPB （pKa ＝3 ・8） で も 同 様 に ，　 pH 　2．8 で 1 ：2，　 pH

3・8 で 1 ： 1 の イ オ ン 対を形成す る が ，pH 　6．5 に お い

て は 2 ： 1 の 組成 の 電 荷移動錯体 （λm 。 。
＝590nm ＞ を

形成す る．

　 ペ ソ ゼ ン ，ヘ キ サ ン な ど誘 電率 の 低 い 溶媒 は 会 合体 の

抽出性 が 悪 い ．逆 に 誘電率 の 高 い 二 F ロ ベ ソ ゼ γ ，メ チ

ル イ ソ ブ チ ル ヶ ト ン な ど の 溶媒 は 抽出性 は 良 い が ，電 荷

移動錯体は形成 さ れず，又多 くの 塩基性化合物が イ オ ン

対 を形成 す る た め 選 択 性 に も欠 け る．結果 と し て 電荷移

動錯体 の 形成 に 適 した溶媒 は，中程度 以下 の 誘 電率を も

ち ， 会合性を 高め る 溶媒，す な わ ち ク ロ ロ ホ ル ム ， 1，2一

ジ ク ロ 卩 エ タ ソ ， ク ロ ロ ベ ン ゼ ソ
，

ジ ク P ロ メ タ ン な ど

で ある． BPB 系 で は ク ロ ロ ホ ル ム ，　 BCG 系 で は 1
，
2一

ジ ク ロ ロ エ タ ン を用 い た場合 ，会合体 が 最 も良 く抽出 さ

れ，電荷移 動錯体 の 発 色 も著 し く安定 で あ っ た ．

　3・2　抽出試薬の 検討

　 ス ル ホ フ タ レ イ ソ 系色素 で あ る BPB ，
　BCG

， プ ロ モ ク

レ ゾール パ ープ ル （BCP ＞，テ ト ラ ブ ロ モ フ ェノ ール ブ ル

ー （TBPB ）， ブ 卩 モ ク ロ 卩 フ ェ ノ
ー

ル ブ ル
ー （BCPB ），

チ モ ー
ル ブ ル ー （TB ＞， 又 フ タ レ イ ソ 系色素 で ある α 一

ナ フ トール フ タ レ イ ン （NP ），チ モ ール フ タ レ イ ソ （TP ）

に つ い て ，キ ニ ーネ と の 会合 体 の 抽 出 性 を 検討 し た 結 果

を Table　1 に 示す ，　 pK 。 2 値が 高い TB ，　 NP ，　TP は

キ ニ ーネ と 1 ： 1 会合体 （2max ＝ 400・− 410　nm ）を生成

す る が ，
2 ： 1 の 赤紫色会合体を生成 し な い ．pKat 値が

3・8〜6・0 に 存在す る 5 種 の 色素 は 赤紫 色会 合体 を 生成

す る が ，
TBPB は会合体が 不安定で 相対標準偏差 も大 き

い ．BPB ，　 BCG ，　BCPB ，　BCP は 2 個 の フ ェノ
ール 基 を

有 し ，
BPB

，
　 BCG は オ ル ト位に 電子吸引性の 強 い 臭素

を各 2 個 ずつ 持 つ が，BCPB は 臭素 1個 が 塩 素 と置 き 換

わ っ た 構造 を ，
BCP は 電 子供与性の メ チ ル 基と 置換 し

た 構造を し て い る ． 従 っ て BCPB
，
　 BCP は 分 子全体 へ

の 電子 の 分布 が 抑 え られ
， 電子 が 効 果的 に 分布 し て い る

BPB
，　 BGG が会合体の 生成 に 有利で あ る と推定 され る ．

しか し BCG が BPB よ り感度が低 い の は ，
メ チ ル 基が

導入 され 抽出率が 低 い た め と思われ る．以上 の 4 種 の 色

素 は安定 な 電荷移 動錯体 を 生 成 す る が ，そ の 抽 出率及 び

発 色強度 は BPB ＞ BCG ＞ BCPB ＞ BCP の 順 で あ っ た ．

　3・3 二 塩基 酸色 素一キ ＝ 一ネ会合体のサーモ ク ロ ミズ

ム

　著者 S） は 一
塩基酸色 素 と ア ミ ソ の 会合体が サ ーモ ク ロ

ミ ズ ム を 示 す こ と を 報告 し た が ，二 塩 基酸色素 と キ ニ ー

ネ の 形成す る 電荷移 動錯体が同様な サ
ーモ ク ロ ミ ズ ム 現

象 を示す こ とを見 い だ し た ．Fig．1 に BPB 一
キ ニ

ーネ会
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Fig・　1　 Change 　in　absorption 　spectra 　of 　the 　charge

　　　　transfer 　complex 　between 　bromophenol　blue

　　　　（BPB ） and 　quinine 　induced 　by　thermo ．

　 　 　 　 chromiSm

　 　 　 　 Quinine： 1．2x10 −5
　M ，　 BPB ：4．8 × 10Fs　M ，　 pH ： 6．5．

　 　 　 　 Solvent ： chloroform
，
　 Rc 「．： water

Table　 1Characteristics　of 　diprotic　ac 量d　dyes　and 　their　extractabilities 　of 　ion−associates
with 　quini皿 e

Dye pKaZ
Am 區rofd アe
in　 w 飢 er！

　 nm

pH 　 oneXtraCtlon
AmLr 　of 　　　　　 Absorbance 　of

associate ／　 　 L2xlO
−5　M 　quinine

　 nm 　 　 　 　 　 　 　 　as50riate

Bromophcnol 　brue

Bremocresol　 green

Bromochlerophenot 　blue

Bromocresel　 purple
Tetrabre皿ophenol 　 blue

Thymel 　blue

a ・Naphtholphthalein
Thymolphtharein

3．84
．63
．86
．03
．88
．87
．99
．6

5916155905896115976535966．57
．26
．27
，97
，5

ナ踟

踟

麟

獅

踟

0．47StO
．1500
．1正00
．40††

0．6

Solvent ： 1コ2−Dichloroethanc；　 † Chlorofor叫 　 †† 2 × 10−4　M 　quinine
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合体 の 吸収 ス ペ ク トル の 変化 を 示す． 抽出有機相 を 20

°G か ら 50 ° C ま で昇温 し た と こ ろ ， 590   に お け る

吸収 は 大 きく減少し，逆に 420nm 付近 の 吸収に 増大 が

み られ た ．又 460nm に 等吸 収点 を 示 した ．従 っ て こ の

変化 は

　 　 　 　 　 　 　 　 加 温

（H ・Q ＋

）2 （BPBZ
−
）準 （H ・Q ＋

）・（H ・BPB −
）十 Q．

　 　 　 　 　 　 　 　 冷却

の 平衡移 動 に よ る もの と推測 され る．

　3 ・4 　検量 線

　抽出有機相を 20°C か ら 50℃ まで 昇温 し，各温度に

tsけ る 吸光度 を 測定 し た．　 Fig ，2 に 示す よ うに ，液温

の 上 昇に 比例 し て 吸光度 は 減少 し た．そ こ で温度変化 に

伴 う吸光度変化 の 比 △ A ／△ t 値 （△ f は 45°C − 20°C と

した ） を 求め た と こ ろ，水溶液 中の キ ニ ー
ネ の 濃度 に 比

例 し，△ A ／△ t一濃度を 検 量 線 と し て 用 い る と，低濃度領

域 の キ ニ ーネ の 定量 が可能 で あ る こ とが分か っ た ・Fig ・

3，4 に 検量線 を示す ．濃度一吸 光度 の 検 量線 （曲線 2 ）

で は 直線性 を示す範 囲 が狭 く，低 濃度領域 （BPB 系 で

は 1．2x10 ”sM
以下，　 BCG 系 で は 2．4　x 　 lO− 5M

以

下） で は，直線か ら大 きくずれ る．こ れ は BPB
，
　 BCG

が ス ル ポ ソ 酸基を持 つ こ と，− 2 価 の 電 荷を 持つ こ と の

た め ， 抽出性が低 い こ とに 起因する と思 わ れ る．溶 媒に

（
日
qO

崩頃）
　
u」り
⊆

切

』」
oの

』

＜

Fig．2

O．8

O．6

o．4

0．2

0
　 　 　 　 3，1　　　　　 3．2　　　　　3，3　　　　　3齟4

　 　 　 　 　 　 1／T ．Xl  
．3

Effect　 of 　temperature 　 on 　BPB −qu量nine 　as−

80Clates1

： 1．2x 　10−5　M 　 quininc ，2 ： 1．6xlO −5　M 　 quinine；

BPB ：4．8 × 10
’「

J　M ，　 pH ：6．5，　 Solvent ：chloroforrn ；

Ref．： watel

個
IOHX

　．隔
ぐ＼
『

ぐ

3，
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2．

2．

1．

1，

O．

1．6

〔
巨
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巴
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u

島』
」

。
m

韋
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O．4

　 　 　 　 　

　 　 　 　 　 　 　 　 Coneentration／10¶5M

Fig．3　Calibration　curves 　for　quinine　with 　BPB

　 　 　 　 BPB ：4．8XlO −5　M ，　 pH ：6．5，　 SoLvent ： chlQ τofor 鯛

　 　 　 　 Rer．： water

こ
艾
　

著
i
ぐ

．6

（
巨

Oの
巴

8
毎

』

』

。

呂
く

2

8

．4

　 　 　 　 　 　 　 Coneentration／10−5　M

Fig．4　Calibration　 curves 　 for　 quinine　 with

　 　　　bromocresol 　grecn （BCG ）

　 　 　 　 B （】G ； SX 　IO冒5　M ，　 pH ：7，2；　 Solvenl 　 l　l，2−dichloro・
　 　 　 　 ethane ，　 Ref．： wa 【er

ニ ト ロ ベ γ ゼ ン を 用い る と抽出牲 は 高め られ る が ，電荷

移動錯体 の 抽 出に は 不適 当 で あ り，又抽 出 が 選択 的 で は

な い ．

　吸光度に 代わ っ て △ A／△ t 値 を縦軸 に 用 い た 場 合，

低濃度領域 ま で 直線性 を 示 し た （曲線 1）．BPB 系で は

（0，4〜3）xlO
−sM

，
　 BCG 系で は （1．0・− 5 ，0）xIO

−6M

の 範 囲 で キ ニ ーネ の 定量 が 可能 と な っ た ． 1．2xlO ’SM

キ ニ ーネ 標準溶液を用 い た 10 回 の 繰 り返 し測定値 に 対

す る 相対標準偏差 は 2％ で あ っ た ．

　抽 出有機相を 20° C か ら冷却し て い くと ，
2 ： 1 会合
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報　交 大 野 ，酒 井 ： 二 塩 基 酸 色素 と の 会合体 の サ
ーモ ク 戸 ミ ズ ム を 利用 し た キ ニ ーネ の 抽 出定量 699

体 の 会合が促進 され吸 光度 が 増加 し た ．1．2× 10−5M キ

ニ ー
ネ
ーBPB 会合体 の 吸光度は 20 °C で O・478 で あ る

が，10° C 　に冷却す る と O・593 （24％ 増）と な っ た ．

又 2 ・4x 】0 −SM キ ニ ーネー−BCG 会合体 の 場 合， 20。C

で 0・490 で あ る が ，10°G で は 0 ．629 （28％ 増） に 増

加 し た ．従 っ て キ ニ ーネ の 微量定量を 目的 とす る場 合，

冷却 効果を応用 し高感度化 を 図 る こ と が で き る．

　 3・5　共存物質 の 影響

　種 々 の 無機，有機 イ オ ソ を 1。一・ M 〜2・ IO−・ M 共存
さ せ ，そ の 影響を 検討 し た ．ナ ト リ ウ ム

，
カ リ ウ ム ，マ

グ ネ シ ウ ム ， ニ
ッ ケ ル ，銅，鉄 ， ア ン モ ニウ ム などの 陽

イ オ ン 及び炭酸イ オ ン ，硫酸 イ ォ ン ，硝酸 イ オ ソ ，塩化

物イ オ ン な ど の 陰 イ オ ン は 全 く影響 を与え な か っ た．鎮

痛 を 目的に 複合 され る カ フ
ェ イ ン ，ア ミ ノ ピ リ ン ，又賦

形剤 と し て 添加 され る グ ル コ ース な ども 10−aM 共存 し

て も影 響を与え なか っ た ．窒素含有 の 有機 化 合 物 に つ い

て も検 討 を 行 っ た ． そ の 結果 を Tab 「e　2 に 示す．　 pH
3 ・8 に お け る 抽 出 で は，ほ と ん ど すべ て の ア ミ ン 類が会

合体を生成す る た め 選択性 が ない ，pH 　6．5 で は エ フ ェ

ド リ ン ，パ パ ペ リ ソ ，エ セ リ ン ， メ チ ル エ フ ェ ド リ ン な

ど は キ ニ ーネ の 定量 を妨害 し な い ．と こ ろ が 10 倍量 の

プ 卩 カ イ ン
，
O ．5〜1 倍量 の ジ ブ カ イ ン ， ジ フ ェ ン ヒ ドラ

ミ ン ， ク ロ ル フ ェ
ユ ラ ミ ソ は 4〜9％ の 正 の 誤 差を 与え

た ．そ こ で △ A ／△ t値 を 用 い る サ
ーモ ク P ミ ズ ム 法を 検

討 し た と こ ろ ，こ れ ら ア ミ ン の 影響を わ ず か で は あ る が

抑制す る こ とが で きた ． こ れ は ア ミ ン の 抽 出率が 低 く，

キ ニ ーネ会合体 の △ A ／△ t 値が 大 き い た め，影 響が小さ

い た め と思 わ れ る． 従 っ て △ A ／
’
At 一

濃度 の 検量線 を用

い る こ と に よ り選択性 も更 に 向一．Lす る ．

　3・6 製剤中の キ ＝ ・−aネ の 定量

　錠剤中 の キ ； 一ネ を 定量 し ， そ の 結果を Table 　3 に

示 す． 含有量 10mg に 対 し，　 tr・一モ ク 卩 ミ ズ ム 法 で

10・2　mg の 定量 値を 得 ，
　 BPB に よ る 抽 出法及 び TBPE

抽出法 とほ ぼ 一
致 した ． ジ フ ェ ン ヒ ドラ ミ ン 10　mg を

含 有す る試料に つ い て は ，TBPE 法 で は ＋ 69％，　 BPB

法 で は ＋ 10％ の 多 大な誤差 を与え た ．と こ ろ が ，サ ー

モ ク ロ ミ ズ ム 法 で 定量 し た と こ ろ ，
10・16mg の 値 が 得

られ ， ジ フ ェ ン ヒ ドラ ミ ソ の 影 響を受け る こ と な く，キ

ニ ーネ を定量す る こ と が で きた ．

Table　3　Determination 　of 　quinine　in　tablets

1麟 鷙 陟　一 、

　 　　　 　
mg

　　　
mcthod ／　　 method ／　　　methQd 〆

　 　 　 　 　 　 　 　 　
mg

　　　　　 mg 　　　　　　 mg

12 10．010
．0

10．516
．9

正0．3H
，0

10．2†
Io．16††

† M ・an・v・iue ・f ・h・ ee・d ・ t・ rmi ・ ・ ti・ n、； ††
determinations

Other 　compo 皿 entS ：

PDwdered 　Aloes

Powdered 　Rhubarb

ArDmatic 　 powdcr

Powdered 　Myrr 卜

Powd じred 　Saffron

Iron（111）　sulfate

Diphenhyd 職 mine 　hydmchloride

Mean 　yalue 　of 　tWO

Sample 　I4

｛〕mg

■oo205010100

Samp 星c　2

　 40mg

　 ■oo

　 20

　 50

　 10

　 10

　 翼0

Table　2　Effcct　of 　diverse　substances 　 on 　山 e

　　　　 determination　 of 　quinine

Substance

　 　 　 　 　 　 Recover
）
r，％

Molar 　
冖

　 　　 　 　 　 　 丶

ratio 　　　　　　　　　　　　　　 Thcr皿tr

　 　 　 pH 　3．8e）　 pH 　6．5b）　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 chro 血 sm

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 methodb レ

Chlorphenira皿ine

Dibucaine

Diphe 皿 bydra 皿 inc
ProcaincEphedrine

Metbylcpbedrinc

EserinePapaverine

Trietbanelamine

Tri巳thyia 皿 ine

Tctraethyl  。 nium

Tetramethy   monium

o，50
．51
．Oo
．510lo55

星D10101010

IM

且35163t16224113

06

肘

05000900000000000DOODO

里　　
且　　
−　　
1　　
1　　
1　　
1　　
1　　
1　　
1　　
1　　
1　　
1

03000100

併

00

Quinine　 taken ： a 》4x ］O
−6

　M ，　h） 1．2 × 且O
−5

　M ； BPB ：a ） 3．2 ×

10’1M ，　 b） 生 BXIO15M

　以上 の 結 果・TBPE −RsN の 抽出系と 同様 に ，　 BPB
，

BCG な ど数種 の 二 塩基酸 色勲 こ よ る イ オ ン 会合体 に も

サ ーモ ク 卩 ミ ズ ム 現象が観察 され ，
こ の 現象を 応用する

こ と に よ り ， キ ニ ー
ネの 選 択的 定量 が 可能 と な っ た ，

　こ の 手法 は イ オ ン 会合性 試薬 の 新 し い 利用法 の
一

っ で

あ り，今後は 熱 力学的パ ラ メ
ー

タ
ーに よ る 検討 を 試 み た

し・．
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）
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☆

　Extractio 皿 閏spectrophotometric 　 determi 皿 ation

of 唖uh 血 e 　u5hlg 　thermochremisrn 　of 　it5　diprotic
acl 己 dye 　 complexes ．　 Noriko 　 OHNo 　 and 　 Tadao

SAKA ［ （Department 　 of 　Chemistry，　 School　 of 　Liberal
Arts

，
　 Asahi　 University， 1851

，
　Hozumi ，　 Hozumi −cho

，

Motosu −gun ，　Gifu　 501 −02）
　　Quinine　cation （H ・Qナ）was 　ex ロracted 　into　organ 三c

solvents 　with 　diprotic　acid 　dyes，　 such 　 as 　bromophenol
blue （BPB ） and 　bromoc 祀 sol 　green （BGG ），　to　fbrm　 a

2 ：1ion −associatc ，（H ・Qナ）2・BPB2
−

Dr （H ・Q ＋
＞2
・BGG ！一．

These　 ion−associates 　 exhibited 　 characteristi 〔s 　 of 　charge

transfer 　 complexes 　 and 　showed 　reversible 　thermochro −

mism ．　 The 　 ratio 　 of 　decrease　 of 　 absorbance 　 tD　 tem −

perature　change 　（△∠4t△の　was 　in　propotion 　to　匸he

quinine 　concentration 　in　aqueoug 　phase 　（△∠4＝∠t20°c
＿．445・c ， △t＝45°C − 20°C ），

and 　 a　 good 　linearity　 was

obtaincd 　 within 　 a 　 wide 　 concentration 　 range 　 of 　qui−

nine 　 O．4〜 3．Ox10 −fi
　M ．　 BPB −quinine　 associatc 　 extra −

cted 　 into　 chlorofbrm 　 at 　 pH 　 6．5　 had 　 an 　 absDrption

maXimum 　 at 　 590　nm ．　 Maximum 　 absorbance 　 wave −

length　of 　BCG −quinine　associate 　at 　pH 　7．2　was 　at　550

nm 　 in　 l
，2−dichloroethane　 and 　 the 　 calibration 　 graph

was 璽inear　throughou し the 　concentration 　range 　of 　l．ON
5．0 × 10−sM 　 quinine ．　 Procaine，　 ephedrine

，　 eserine ，

papaverine ，　triethanolamine ，　and 　tetracthy 互ammonium

did　not 　interfere　with 　the 　quinine　 assay 　in　5〜且O　fbld

ratio ．　 Neither 　diphenhydram   e
，
　 chlorphenirarnine ，

and
　 dibucaihe　 in　O．5〜 1．O　fbld　 molar 　 excess 　 over 　 1，2

×　10｝s　Mq 血 inc　had　influences．　 Consequently，　 thiS
method 　 was 　proved 　to　be　 selective 　fer　quinine　deter−

mination 　compared 　 with 　other 　spectrophotometric 皿 e−

thods ．　In　addition
，　the 　absorbance 　of 　ion

−associates

increased　with 　 a　decreasc　in　temperature ； that 　iS，　the

absorbance 　at 　10° C　was 　24％ 1arger　than 　that 　at 　20
°C ，

The 　 increase　 in　 absorbance 　 with 　 coo 璽ing　seemed 　 to

be　due 　 to　the 　 enhanccd 　 ion−association 　in　the 　organic

phase．　 This　method 　can 　be　applied 　to　selective 　deter−

mination　of 　quinine 　in　tablets ．　Furtheri皿 ore
，　 sensiti −

Vity　of　the 　 method 　can 　be　increased　by　lowering 　tem −

perature　 of 　ion−associates ・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Receivcd 　 May 　 30，1985＞

　　　Keuwont 　phra8e8

thermochromism 　 of 　 ion−associates 　 with 　 diprotic　 acid

　dyes；　 extraction −spectrophotometry 　 of 　 quinine；

　charge 　transfer 　complex ； enhancement 　of 　sensitivity

　　by　 cooling ・
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