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線 ..6.. 
R き歩 録

凍結乾燥法の蓄を展と現況

根井外喜男

(:1七海道大号室低温科卒肝究所 鐙礎部門). 

1.緒言

いろいろな生物型的材料，例えばfJ託生物，血清及びその他の盤鶏IRi，食品などは，波紋のま

まとか漁ったままでは性質が鑓りやすく永く保存するととができない.そとでかなり以前か

らとれらのものの保r{Iこはさまざまの工犬がとらされ，結局乾燥して必けばよいととがわかっ
た. しかしその乾IJUcも脅迫。方法，例えば高i服務設などによったのではぬい結果がえられない

ので，ととでもいろいろの:f1i心がかさねられた米，ょうやく凍結乾燥法の優秀なととが確認さ

れて，ついに今日民くJ/Jいられるととろの方法が完成されるに至ったのである・

との凍結乾燥法の}京王!Jl.といえば，嬰ずるに被乾燥踏を凍結するととと，その凍結したものを

詮r+'で融解せやlこ乾除するととの 2つの基本的傑作につきる・ しかしとの方法が現在の進歩し

た段階に注するまでには，さまざまの考案がくりかえされてきている.今その設誌の過提をた

どるとともに，今日各Jjfi'Jil乙脱く l塩川されている状況について紹介を試みたい.

うbす".f~U"命的lこは岐に前一世紀の初期i乙凍結乾燥の基礎となるべき執が切らかにされた・印ち昆

宇佐茶践による7]'(の凍結，及びソk蒸気のFit-:11Eにともなう水の減少つまり乾恨の現象について論ぜ
(17つ)(早n)

らtれLた.

さて味術制州宇訂結i白Ifi乾附屯机机ゼ払悦伽t主脳悦i悩以註法ミωをυ』始f台}めて生!物拘附奇与県加抑4♂拍拘州3討矧拘f白的州l内削附守引i
う.彼は組織皐:'!'~f合衆にとのか法をl密JIJ したの刀あるが9 沌々の j之術的な雑誌ii もあってその後

久しく行みられなかった.
(110) 

今世紀l乙入って Shackcll(1909)が一般の生物翠品守材判の保存の目的に本法を利用し，デシ

ケーター， 硫般位瓦瓦比'{主?

のでで、，今日多くの人は Shaekdlを凍結乾漁法乃，{fU始者-とみなしている.

その後't:~ 多か fifF究K-によってj将火装lIiの改誌が行わ;j 1."同時に柿々の付*')ーについてM;JJ)が試
(~"，) (:U) 

みられた. H):l.i 11'-に五つ-cElsl'・l'守:及び Flosdorf&; l¥fuddが相次い刀法11[日命此び、iこ紅i誌につい
(:1ヨ)(:1:1) (HI) 

ての民社しな論文を設去し，ひき絞さ Flosdorf容の改良法， GreuvL's &;人duirの方法が報合さ

れて， ととに飛躍的な設民をとげ， 1940fド頃去でに凍結乾燥法も投足並びにJ巣作iこ関してはい
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ちむう完成の域に注した形であった.

更に最近の 10年間には陪用方面の進歩がめざましく，特に第2衣大戦IZ::ともなって必然的

K需要の増した乾燥血柴， PClliciIlin などの大?芝生廷がその護法P:HllfIをかけた結果となり，

;大規模な工業的生産方式が俗立されるに至った. 一方その間iこ殻表せられた凍結乾燥に闘する
〈絵1)

報告は 300を越すといわれる.

それらの文献のすべてを蒐集するととは現在のわれわれにとっては不可能主であるが， その

ヰIの特l亡乾A肢の技術的な商IZ::開ずるものを多くとりるげて，主としてそれらの問題を中心とし

て述べてみたいと忠う.

11. 細菌欝血清皐領域における凍結乾燥法

(l~0) 

前にも越ぺたように ShackclI(1909)は細菌製血ち!?阜の領域に始めて凍結乾燥法主導入した.

mJち強め食駆と氷の寒剤で凍結させた材料を硫般の入れてあるデシケ{グ~!乙約めて毘定ポン

プで排気乾燥する簡易な方法を創案し，千m鰭，血清， Virusの乾燥を試みた.吹いで Harris& 
(52) (51) 

SlmckeIl (1911) Hmnmcr (1911)なEも同様の方法で狂犬病 VIr¥ls或は激砲の*HiTiJの乾燥保
(12H) 

存を行った. その後Rogcrs(1914)は冷凍機を利用するととによって凍結位ぴi乙俊iE保持lこ改
(15日)

また吸i品剤iこは CaC12，H2S04， P205 を併JIJしている・史i乙Swift(1921) (第1者を加え，
(128) (20) 

回参照)， Sawycr， Lloyd & Kitchcn (1929)， . Craigic (1931)などの

報骨では多少の装置の改良はあっても， いす=れも大同小異の方法を採

HJしている.

とのように ShackcllIζ始った本法は， その後の 25年間にあまり大

きた進歩はみせなかった.つまりその間に殻去された報告で、は，3ifiど

すべて涼め CaC12，H2SO壬， P205守;の吸i話内lを入れておJいた謀議神 第 1回

(多くはデシケ戸グ{を使用)に材料を入れて民主ポンプで排筑するという方法で，

型の袋世をmいて少長の材料を乾燥するにすぎない.
(~.，) 

(l5G) 
Swiftの投資

いす=れも小

ととろが 1935!rjミiと至って Corncll大型の Elscr，Thomas & Stdf"Ilと PeuIlsyIvaIlia大事
〈日り

の Flosdorf& l¥Iuddが凍結乾燥法の詳ま/liな解説と抵坊の結果を相手仏、で鼓去した.披25;の方

法を従来のものに比較して'F.j:IZ::~羽設する軌をあげれば，恭殻掠lζ は Chaml:cr 式の外l乙 Mallifold

式をも月jいて， それに和躍したアンプルを多数接続させたとと，脱ソ1(1こは吸i品7靭を使mせやIC
f迂混によると凝縮法を採用したととなどであろう..克lこ乾燥の故卒を上げるために;自立の加熱

方法を講じた羽liなど，従来はむしろ低温雄持i乙腐心していたととを;rgえれば封照的な底世とい

えよう. その他 Shcll-1'rcczingの放果，設'flHl凍結の有無， アンプ }l の )f~j九所要良広皮など，

それまでにあまり考ほされていなかったJ主術(-.の細部lこ][って仔出Iiiの吟味が行われ，同uおこ質

験室用の小規模な硝子製装誼から漸く批判iして Pilotplall t の形式日fíiri立され，工業的大:líl~t

i~への方注が悶かれた. 'f去に Flos巾rf& :;vruddによって行われた方法， QI1ち極限rfutで念辿ち:
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強備凍結をした乾燥製品は溶解性が極めて良好で、，とれを LyopJル promsL稿したので，今

日では Lyophilizationとは Frccz←Dryingと帰ど向義語の如く

lC別いられている. (沼2悶参)f在)
(32) 

その筏 Flosdorf& .M:udd (1938)はN.製可能でFJrt促な， しか

も比較的蒸気践の小さな有'(手 ci釘品名 Dricritc)をi出品剤として

使用し，あまり{尽くない祖皮で設備凍結を行う方法を蛇11日し，と

れを Cryochcmprocessと名づけたが，知々の軌で:ji!(だ便宜なの

で今日な必院〈利mせられている. (沼3胞)
(33) 

克[C1940.1，1三には Flo吋01'[， Stokcs &斑uddは Dcsivacproccss 

を殻去した. とれは議結器や吸i品資uをH1いす;:1ζ昆沼ポンプでl!I按

JJJtJkずる方法で， そのためには Ejectorpump 

かj道心分離によって油から水を!徐〈装置のつい

た idl廻*~{ポンプを佼 JIJ する.特lζ大量生j:CIこは

数段の Stcamcjcctorがf!jいられる.又 Hill
(5~) 

& Pi'ciffc1' (1940)がAdtcvacproccssとf持した

Silica gcl， Alulllirlaその地の物理的!汲若湖を使

HJずる方法l亡は，化i県的吸漁資Jjとはまた別な特

徴がある.

その他 1935年から 1940年までの聞には， ，lij 
:iA;の Lyophilc法， Cryoc‘h(，111法iこ倣った凍結

乾悦の報告が多数設J之されてゐれその"111こは

装置の改惇を試みて簡易法と名づけているもの

も少くはない;;くとれらの報告の帰どすべて

は~(闘にゐける研究によるものであるが， 1l:r~ 

かに Grc.rvcs& Adair 及び Kuox の r~f:úが

;英閣のJi)j"産としてあげられる.自fJち Gr凶 V("S
(4~) 

& A<l:rir は 1936 .1，ド l こ ~~Jlt~ をJ!Jいないi寓易乾
(.J!l) 

燥法を，又1939年には従来見られなかった

特殊の装l立を鼓去した・それは2f~ 4:国及び2f~

5 悶に示すような朗子会，.~;r) シリングーで， お!

気持の障問をできるだけ少くするためにjゾド

却は;議後糟，下三!.~;.tl\は凝給開(ブラインを !!J

¥..るコイル式)より成れ!低又はアンプルを

第 3国
t日ヨJ

FlondoII & ]¥[udJの Cryoclecm-type

-
o
u
r
h
r
 

* Flo，dOl'lさす，1よHeichelIこ倣ワて Lyophilc，:，、ぅ託金!;:fiれてIIJ，、た.

第ヰ， 5圏
じ1!り

Gl'E'uns & Aduirの!及i在
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(7G) 
第 6圏 Kno主の袋涯

使用して最高20Lまでの材料を乾換しう

るという.特に注目すべきは自動的に調

色(Jiしうるヒ{グ{をfJjいたEIで，と*11こ 第 7鶴 Shar・'P&， Dohme I之於げる Drying
主主1)

よって乾操!時間を短縮すると共にJfil清の chambers (Flo~dorf による〉

温度，競結コイルの温度，嵐清の乾燥註，蒸気!品及び乾tht経過rJ-t血清を必要i脱皮lこ保つために

第 8闘 Edwar由lIIodel3 Centrifugal Frecze Drycr 
〈羽T，Edwards &， Co. (London)の Catalogueによる〉

む=ホ0'. .. 
n I 0 I 11 
¥<.【

一I ‘ 

j両党された電力等を測定し，その結果治資

泣:JJJi'rから乾燥の格ポ111iがおc先されるとい

い，更に乾燥後の浅次長をもはかつている.
(7G) 

KllOXは又 MallIfoldとCOlllkllscrの都分

の設計(C科I'.IJ.?，の工夫をとらしている.
(紋1)

さて J'losdorfのffiぺるととろによれば，

iはむの 10!'I'-H¥JIこJ東品川屯燥法は工業的にも

また研究上でも 100倍以上の進歩をとげた

といわれる.q'!iiこ Ef~2次:J\.JJllの勃珪とともに

乾悦JlÍL~誌の需裂が必然的に j抵抗、し，ひき f:'fi

いて起った

?の1I(・i11 i II 

の製j2.uこも

凍結乾燥法

が利fIJせられ，それらの大長生涯に伴

たって乾燥装置の大規模な工業的機減

化が~ffi;i肢に促進されるようになった・

つまり中間試験的な Elscl'等及び、

Flo3(lorl'学の袋世がととに王つでほぼ

先r&:D域に注したものといえる.現作

の最も完備した袋置の代表例として第

第 g 図1I，，1，日1l~1，，1lの frti
(l;7) 

~ 10風 Wyckofl'& LlgRdin 
(1叶〉

.1)波法。rVyckofl'よりiillif.J
易をL笹

の1m悶〉



jj~ 試材料

Staphy lococcu日

Streptococcus 

Pneumo " 
J¥Ieningo 

Haemophy 1. pertus. 1.: 
influc. ) I 

lHicobact. tubcrc. 1 i 

BCG 

Bac. coli 

Bac. pe~t. 

Allaerobe bact. 
various buct. 

Buc. pyocyallcu日

" prodigioslls 

" 1actis 

" blllguriclls 

Hhizobium leglllllin. 

考諺

Serratia mn.rcesc. 

A丹pergilllls

l'ellicilliulll 

Streptomyc(.s 

SpIl'ocll:1('ut 

Sacchalomyces 

Protozoa 

Virus cf 

VacCIllia 
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第 1表 徴生物，げiti，持)¥乃凍結乾燥

jJ七試材料 i 報令者〈年〉:'1立空?者 ("1三〉

IH乱.mll1er(1911) 

l!sw出〈間〉
EIser (1935) 

Rakeく1935)

HeIler (1940) 
FJ.osdorfく1940)

矢主主く1950)

苛1IiJ(1943) 
林(1943)

阿多く1944)

戸 111(1946) 

苦手老名く1947)

小林(1947)

I 1Jn JJ#. (1947) 
i桜井く1950)
Bir凶r吋:kha凶ug(1950) 
Har山m川1111附】

HelIo工r(1940) 

， t良ヲ!こ (1950)
1 里子 !~! (1942) 
Hoe (1936) 

Morton (1938) 
C ο ope白町r(1939).

l( い陀悶川川山川rべ叩巾伊〈υ伊仰l汐山9引l
11 

Hogersく1914)

Applell1an (1946) 

Naylor (1946) 

) i Raper (1945) 
jl小市 (1949)
:鈴木(1949)

I Elsω(1935) 
I Probey (1947) 
Hoger日(1914)

Blser (1935) 

Wickerhall1 (1942， 46) 
Atkill (1949) 

EIser (1935) 

lwuW919〉
Otten (1927) 

I Rivers (1935) 

i長 野町附叩くο伊lω問9
石 J烈2恐¥(ο19舛41り〉
た米〈例〉

i平くl問〉

Encephalitis 

Hoffotadt (1946) 

ノj、沼井 (1949)

小笠原(1942)
Sll1udel (1947) 

Scherp (1938) 

小笠際(1942)
Shackellく1911)

おiedentopf(1942) 

1n畳uenza

Rabies 

Canine distemper 

Herpes simplex 

L乱ry時 otracheitis

Rous sarcomu 

1nfect. r可 xOll1atosisI 

Shope fi bromu 

D叫 ueJi'ver 

Hoffstadt (1946) 

Ye!low fever 

縦方(194"3， 44) 

戸川く1944，46， 50) 
Sawyerく1929)

Scherpく1939)

九.Voolcyく1939)

Schadeく1943)

Shackellく1909)

Elserく1935)

Flosdorf (1935-41) 

GreaVESく1936-46)

Mudd (1936) 

狂ughesく1938)

Bond (1938) 

内藤く1939-43)

扱川く1942)

太閤く1943)
Mc Guinness (1943-44) 

Wertll1allく1944)

Lahiriく1947)

t艮 ;)1:(1950) 

Shackell (1909) 

Craigie (1931) 

Eagleく1935)

Flosdorf (1935-40) 

Boerller (1936) 

Eckerくο1938)

| 石 3撚己 〈ο19阿4引lり〉

!綴川〈ο1何

lHaho問 yく1939)

i HiII (1940一--42)
Edwardsく1940)

I . Strull1ia (1941-42) 

I }ζrejci (1942) 

IC伽く例制6)

。。
宅れc
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7 悶と江~ 8 U::ijをぷず.

かくして大JJl税乙，:~屯燥f幾が*r'i々と製作されたが，一万 iこは

簡便な装置が多数考案されて，簡易法と稿ずる報告だけでも

10 指 iこ i張るほど夜去されている.その多くは?vLlllifo~d typc 

でi出i品槽とのII日の排気持の設計ーにr:)とをとらしている(2{~ 9 

問).そしてffi2:'すべて宮殿虫向きのノJ，m艇な装置で、あるが，
(181) 

~!11こは Wyckoff せ;のような太'1m.のものもある. (立no問)

O;;~l) 
第 11圏 fihell四freezer(Flo~dorf 

1::よる〉

又設備凍結のための特別な袋百として 8hcll-frC'C'zC'r(有::11問)や 8pin-freC'zげが作られてい

る.

以上は出m記i与}lr'll荷車領域にゐけるほ:i:ι乾燥法の進歩の過程を主として袋世の!J!.i'iから述べたも

のであるが，とれを供試材料のN:J::f!から考えてみると，今日までに玲どあらゆる慨生物につい

て凍結乾燥が試みられている・そのrl的J主主として菌株保がのためであるが， Virllsのように

賢際の霊験付料として，又 BCGゃ Bruec!laのようにワクチンとしてJlJいられる場合もある.

とれらを昆担保存すればいやれも数簡月乃至数年間の保仔lこJiJ;ぇ，耐熱'I"i;も組めて大きい.た

だ 81】iroeh前ta な Eは ìUi{í:I~};i~ñ誌によって完全に死滅するし， Ycastもた部分の活力をたろ.

血清は抗樫，布il践の保存の外，通L摂と同様iFi食品L材料として炭〈臨月]されている.

Shackcll以来40年間に琵表せられた報告は内外を迫じて，*だ多数に上るので， その内本の

詳細な紹介は略して，供試材料の和主ffと報告者だけを一括表示する(第1表).

IlI. 細菌翠的製剤，盤襲品その他の凍結乾燥

との分野lこ沿いてi~JJJ されたìllWi乾燥の方法は，たいてい前項にあげたいくつかのブ反去に倣

ったものである. ととでは主としてそれらの応用の引について述べる.
(8'0 

先十 L~ngllcr & FOI・1・C'stcr(1939)はr.ti協I成分を抽出するために凍結乾燥商時を Ballmill 
(l日0)

で機械的に破壊した・ Sei!:C'rt&; DllFour (1940)は Tu1:C'rCll!illの精製安門がLyophilizatIOllに
(1G) 

よって保存でき乙よろになると挫ぺ，Ot札L削s町Srt江11s(ο19似48勾)は目賂器炎 Virus凶1凶sの?者ri持i市骨l控2;結:す市Jk:f介干反胞肱:抗問即{の門作;製

lにこ J叫1束f扮申私針li~~

叉 Vit臼ami凶11，}Ion寸mOllfi野1~ その f他由の~~~免守3ヲ主;~♂品I の i吃効燥~Iにこも!日ii1tくLyolが)メhi辺山I日i均Zf乱瓜ltiOllが手リJlJされているよ

うであるが， J1時的7L成加はあまり報告されていないらしい. PCllicillillについても問慌で，
(1~ (1~ 

仔iかに Wc1eh等 (194J)及び、 Carr& Raddick (1947)が凍結乾燥筏の Pellkillin製剤の性
(1~) 

!uひとついて論じ，又 BrOWll 等 (19.16) が肖 lì，l波乾燥と凍結~îlC:燥の 1)1'JJJを7式みているのが自に
(7-1) 

つくくらいのものである.その他の生併記長的 H1~"!.1こついては， .JOhllstOll (1988)がi制作'1"):の良
(1.jR) 

い乾燥路汁を作ってl晶体的iこ国Ul]し， Soutcr & Karl王(1940) がぬ‘乾法によって安定な

Thrombol】lasti11を得て Quickの Prothrombill tcstを筒!I'!.IC賢施できるようにした.T四 guc
(lGl) _(2l) (".2) 

等 (1942) は民民又は字Lの i~ミイ子 lこ凍乾法を矛IjJjJし， DOllllCC等(1943，1950)は日衰の肝臓から得た



凍結乾燥il{の炎反主;FJ;!i氾 1言ラ

*iirWd'[， Catalas('をiJli事lI;乾敬すると，乾燥前によtしでかなり叶Vtlitは減少するがi.JJi#Jl古[¥スペクト
〈乃7)

ルの吸収帯はるまり縫らないととをみとめている・1Ic.'t]wringtoll (19-1-1)は組織増芸の培長成
(2(り (2~)

分として凍結乾燥をした安定な血清を使用し， Farr & Hill('r (1946)及び、 Drabkin(1946)は
(17G) 

いすコれも凍結~'(~牒 H(，IllOglohill について舟々D拾索を行っている・ W、(口悶、汚s渋tf:向all等(口19倒47わ)は柴3誌5 

食訂品1としての蛍白'1'刊'l:!物!防坊T坑fのJ叫}ji詩誇玲叩守t品引白叩J1/1
(l'j切乃〉

し低温で Shell-fr('('ziugをした後乾燥した. Svihla & Ost('rman (1948)は出JC/)資を CO('OJwt

;11( rll (c j宇治させて凍結乾燥を行った.

c電子鱗搬鏡と凍結乾燥)
いろいろの蛋自性物質を試料として電子顕微鏡で蹴察する場合に，活常の尽筑乾燥法による

と/lít7K('C f宇なう鑓形を菟れないので，凍結乾傑法によってその竣形を:1，走小田~J1t(こ 11:めるよう工
(la) (18;;) 

犬された・.Wyckoff (1946， 1947) (こよれば， Tohacco 1l10:mie virlls protcillの濃厚i街夜では活
(114) 

常の乾燥法ではi包らないような!説子の特有の配列がみられるという.Pcas巴(1947)は，盟主nを
~.n常濃厚に合んだ溶液でも急速凍結後低温 (-5500 以下)で乾燥すると胞は治欠ずるので，

電子繍微鏡台視察するのに支障はないと述べている・

IV. 組織の猿結乾燥

組織の凍結乾燥は液欣の他の生物率的材料とは多少様子が兵.なる・例えば;夜欣のものに比し

一般に乾燥が間推なので完了までに比較的長時間を要するし，また材料の性賃上乾慌2過程で、の

低協調t持はかなり殴絡に守る必要があるといわれる.

* (1) 額{絞鏡切片椋本
(1) 

Altmfllm (1相0)は故殺rJ-150C，，-，-200C 'C組織切片を凍結させて硫酸を入れた民主乾燥持
(-12) 

で脱水していたが，それでは不充分なので， GCl'sh (1932)は改良法を護去し， 液時空気によ

る凍結， 1夜間iアンモニアによる低温維持，披Iltポンプ使JIJ，!)般化燐による耽7kなどを行った.
(8) 

従って今日では AltJllflllIl-Gcrsh'tl~と名づけられている.ひきつづき BCllS1ey & Gcrsh (1933) 
(引_(0:り

及び BCllSley& Hocrl' (1934)の一連の研究があれ更に Hocl'l' (19.36)は凍結lこ液臨P322tt

で冷した Isopcnbm巴 (--1310C)をHlい蒸設時を一B30C (と í~~ ち， :3 r交の鏑散ポンプを{克JIJし

又一1BOOCから 300CへのiL'iWU-.iトを緩徐にするなど結々の111で‘改良を回った.一方，植物*lil
(1日u ~ 

胞について Scott(l9BB)は瀬微次憶がミ(c，又 Goodspccd&; Ubcl' (193.1)は Lilium1011g.の
(1日i)

染色憾締法の検索lこ凍結乾燥がミを腔{}Uした.史に Scott& Williams (19.36)はSimr】liflc(1eryostat 

と和して，試料i嵐広三を自動的に調泊できる全出Jffi~tの装世を考案した. とれはi可否が認後，問，

タト容が凝結措で， [AJからlHた水蒸気はすぐ外壁で凝結するようになっている.又 Wallg& 
(11;G) 

GroS3ll1日n(1949)は Dl'yiC'cと Dimcthoxytctr叫 Iycolを}jJいて組織地皮を-，'HOC(こ数日間

* 1[11，ゐ・主[:;11:'j立 n七(fu;O) の総:îQ ξ多 W~ されたい・



156 根ヲ!: Ifト容:'JJ

(122) 

保ち， Dricriteと Dl'yice による Coldtrapとを吸滋にTllいた.Richins (1948)はVaSolllotor

adivityを知る目的で，薬物底i世後のJaの内臓血管{象をそのままのt!f(態で視察できるように凍
(77) 

結後別出，吏!C.乾燥して額微鏡標本を作った・ Koonz笥<;(1939)は筋肉組織*にできる氷の結

晶の戒態を凍結乾燥標本からしらべている.

以上J土主として形態~llC. l摘するものであるが，~来組織化~的な!窓mの組問もかなり成くな
(JGo) (DO) 

。てきた.例えl:fPhosphataseゃ Glylwgeuの組織内分布欣態を);11るために手Ijfl1せられ，従

来の通常の回定法による場合と比較しでかなり具なった所見がみとめられている・更にi武近で
(R;;) (87) (Gの

は放射性同位元素をJIJいた組織化準的研究にも臨mされて，その特色をよく琵却しつつある・
(2) 大きな組織図定標本

(15~) 

Strumia & Hershey (1948) はもっと大きな組織(ただし厚

さは 1emくらいまで)の間定桜木の作製を試みた. QfJ ち 5~7 日

間を要して凍結乾燥を行った組織を PlasticをJIJいて包却するの

である.とのt~1*の特徴は，組織が牧縮せヂ lこ原形を保っている

とと，色彩の縫らないとと，破損や設立のゐそれの全然ないとと

などにあると思われる. Gí~ 12悶〕

(3) {対立用組織

移杭用の会邸誌も凍結乾燥ずるととによって長1担保存が可能にな

第 12題 Plastic包理組終撚
(1ii日)

:本(StrumI:t& Hershey) 

(10庁)(170) 

るという.例えば Wciss(1943， 194L!)や Taylor(1944)はウサギ，ネコ， サルの最r[1経， 或は
οGS) 

血管 (!liL'脈〕の凍結乾燥片を拶:fi([した結果を形態的機能的l亡検索している・克lごオタマジヤク
(171) (172) 

シや山槻;(~.の幼践の各持組織，長lの角膜についても同様の賢験を試み，いやれの場合でも他の
(150) 

方法で、保存したものより良い結果を符・ている・ Taylor (1944， 19-15) は特 i乙 ~ir[1粧を JIJ いての凍

結乾燥で、凍結並び、に乾燥過程の紐々の保1tf'，例えば冷却温度，冷却速度，切j干の容:JW，去}膏の

水分，1支7Kのj氏?兄噌;についての基礎的危検討を行い，また加融切片の保;仔に越する簡単な凍結乾
(15B) 

燥装置を考案している.

4・
V. 賞品の凍結乾燥

わが闘で、はまだ置!JJの;域!C.挫していないが，米関では般に食n品の保存に院く凍結乾燥法が
利用せられている・その特色は，時溶解した場合新鮮なものと殆ど鑓らぬ風味や色を保持して

いるとと，及び Vitaminの損失が極めて僅かで、あるととなどに存すると考えられる. 利JiJの
(1~) (140) 

最も:椛んなのはオレンジ， レモンその他の果汁である・との場合，先にある程度濃縮しでたく

ととが必要で， しかもなるべく低温での操作が望ましい.また合滋度1%以下まで乾燥してあ

れば室温保存でも 1年以上 VitaminCの損失がみられお:いという.

* ミのZ買の記述は殆ど:t'losdOl'fの番(総1)によった・
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(47) 

内の乾燥は果汁などに比較していろいろの鮎で操作が国難となるため，製品は割合高慣につ
(Gl)(G2) 

しまた脂肪は鑓性しやすいので強めなるべく除去して公くのがよい・乾燥卵の報告もある・

カキ，ヵ"'-，魚内等:の水産物はそのまま又はひき内にして乾燥する.

コ{ヒへ紅茶のエキスは凍結乾燥するととによってその香気を永〈保持3できるが， 111羊乳

ではかえって凍結乾操によって臭味がなくなるといわれる.
(0) 

また!野菜ではエンドウ， エンジン， ピ{トなどの乾慢が行われているという.

VI. *邦における凍結乾燥法の設展

(78) 

凍結乾燥法IC臨jずるわが闘で‘の最初jの報告は児玉等(昭13，1938) によるもので， 引続き
(ω〉

長1Jfl・，問ll:C(昭14，1939)は主として Sawycr・等の方法i乙倣って乾燥痘苗を作り， 宮i按IC
(100) (101) (71) (72) (7:り

人憾に接拐して優秀な成績を得ている.石黒 (1941)もまた同様の操作で揃鰹及び痘苗の乾
(11.0) 

燥を行い，!?与にその耐熱性について吟味した.小笠原 (1942)は5酸化燐と低祖競結器を併HJ

して拘々の Virusの乾燥保f長を試みた. なゐ常時i出時中の迎llflもあって一般には帰どその
(1;;:-5) 

貰1古の知られていなかった軍部j探， !f~'1こ lí主軍軍皆・~・授防疫皐教室 ICゐいては，内jji~ r.j:If七(常時)

を主班として凍結~~J殺に闘する基鑓J恩論説ぴiこ lfi!.{111についての院がLな研究が行われ，報告され
f綜勺 (1m)

た論文〈郊外秘〕は 30!)j:話IC上るといわれる・その研究の結果，乾煉血設の工業的生産，細菌
(2) (113) 

Virus，免疫血清書;の乾燥探存が資m化され， 一方見付:古乾燥法の基礎保件について明らかに
された喝Iiも少からやるって，本法の進歩l乙多大の貢献をたした.ただ惜しむらくは，それらの

(53) 

文献がいす=れも公:友されなかったために共慌的なデ{グ戸が一般に知られや， 1HtÌJ~ IC林 (1943)
(14:1) 

の BCGIこ関する報告が雑誌に殻去されたにすぎなかった.その他副首1(1943)はほ昆窓側と

尚昆宗側の 2 段切挽式の装置を月j い各陀の京fII ìlðについて乾燥の諸f~件を li今味した・e またIJ、 111 守;
(~2) 

(1942)の大帝:生庄川のl抗議式凍結乾燥法は，その;設計窓悶の卓越した駄にゐいて詑臼すべき研
(1-11) 抗日) (uU) (:1) 

究であった.};Ii I乙戦時中には名大より InflucllzaVirU5発疫血清，袖間， BCG，結該閣について

の乾燥成績が報告されている.

さて， *参戦後はな敢に勃興した Pl'llicillill製法ょに来l乙逸平く i点結乾燥法がとり入れられ，従

来日投去されているいろいろの方法が一週り検討せられた結果，その量産の成果と相{突って今日

大部分の Pcnicillin工場ではヒ{グー附の乾燥践と低iEl焼結砕を備えた装置がJIjいられるよう
(t.'r.G) (絞り o:，n) 

になった.とれらの工業生産!日大型乾燥機について新1m，石渡の解説があれ一方，賞験室向
fむ~G) (m) 

きの小型装置が路子裂は軒1m(1948) (来日間)，金属製は絵本守 (19150) によってそれぞれ

考案され成<JiJいられている.

又やや完備した金国製の小型乾鮎機が最近込 3 (7)合枇から殻~~でされるようになった.

ひるがえって戦後の閣内にゐける研究状況を眺めるに，その方向は主として PCl1Icillillと
(11~) (lu5) (SR) (1SO) 

BCGにあったとL・えよう. 1ヘ、llicillíll では装置につい七心作n~~が多く. BCGでは:践防食，抗
(~5)(77 )(7" )(127 )(J.t:l)(l r.2) 

1~f，九大宅?の研究者を1) 1心として，淑度，民岱l主， メヂウム， -ri'ì議 1lt~~容に!却する即時Tがなされ
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ている.

克に凍結乾燥法の大地模な工業的感Jijの現況をみるに，

前述の如く血疑ト PeniciHinでは慨にその装置;菜作などが

いち必う完成の段階までj主レているが，乾操 BCGワクチ

ンの大量生産については今日な必'f'ill々の問題が浅されてい

るようである.
茅13図 硝喜後畠空乾燥議髭(著者肉体~)) o京日〉

弐iこ組紘の凍結乾燥では rl~品等の宮13訟の外 l亡，最近各所

で主として組織化型的研究の目的に利用されている技能である・

食IRIの乾燥については筆者は詳細な欣況を知らないが，前;主のようにわが閣ではまだ百九]の

域に建しているとは忠われない.

VII綜括

(1) _ .JHO) 
ムltmallll乃至 Shackellによって凍結乾燥に関する最初の試みがなされて以来今日広三笠るま

での凡そとj主役紀の問l乙，多くの研究者により装置政ぴ、l乙J41作の基礎的傑f1l'について種々の検討

が行われたが，今それらを主主段階IC分けでまとめてみると，
(30)(~2) (主主3)

1) 存器の形j氏:FlosdOl'・f，ÎJ)J事
(28) 

2) 1，創出凍結のしかたく液量，去問杭と厚さ， flat， slallt， pIug， shdl， spin-frcczing) : Elscr， 
(~のがわ (107) (19) 

Flosdorf， 'Varrcn， Grcavcs 
(4り (32) (19) (1ω)(10G) 

3) 品主主謀設によって自動凍結を起させる法:Grcavcs， }"'losdorf，' Coopcr， *長井
(28) (3り (107)

4) 諜殻静(乾燥r，~)， !l手l乙Chmubcr式とl¥faIlifold式との比較 Elscr，Flosc1orむ根jl:

5) 排気E与の，品，);iQt

(1) 諜殻器とj出品槽を同一存器にしたもの
(140) _ (51) (15r.) (128) 

(i) 溶接持l亡吸融制を入れたもの Shackcll，'Hammer， Swift， 'Smvyci.， 
('19) 

(ii) 謀議器と接結器を向じ容器lζ入れたもの Grcavcs

(2) 到[anifoldと接結器の接続l乙工犬したもの(主として偶易法の意図する底〕

6) 除 i品法

(1) 低温諜紡:
(30) ('I(り(7G) (7) (181) (52) (77) (7~) (127) (107) 

Flosc1orf; Greavcs， Knox， Baucr， ¥Vyckoff， IJ、rJI，小林，加藤，樫;Jj:， t~チ1:

(2) 吸協賛1]:
(1.¥0) (51) おり (:t::めじめ く3ヨ ('1:'¥) (17(;) (綜.5)

化'¥';:1(1'11汲i!M引 ShackcIl， Hallllller， Swift， Sawy，己r，EJsCI"， Flosdorf， Gl'eaves， ¥V cstf'al1，内jjzi
(;)8) 

物J~nli'0lf受託:P'ilj : Hill 
(14~) (llO) 

(8) 凝;11げ;~と吸ìHí:ylj と併 IJJ : l-r;'1l 11 ，小笠間
(日日)

(4) ポンプによる直接!日tlK:Flos<Jorf 
(.;0)(日2) (絞り‘〈おり く1ω) (綜7)

7) 所要民主皮 Plusc1urf内総，前田，根北新IUJ
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f主;;‘1) (14~)(!;j:;) 

め ?t~*\Jii~の ìJllJ'}主 Flus<1orf 豹flfn
(:~n) . (1\り (~B) (1f3)(1fIi) 

9) 詰UAの測定，加熱方法 Flosdo-rf，Gre:lves，E1s<.'l'根::1¥:
〈ω (l4~)

10) 格;fミ黙の決定 Greavcs新rm ・;
(5G) (1日0) (2) (7日.(1.1~) (81) (7;') 

11) 微生物乾燥の場合のメヂウムの和!JJ'i:Heller， Schcrp，安東，石黒，舌問，小消:i-l:，カlllJt~，
(100) 

根チ!こ
~lG2) (lAl) (113) (75) (127) 日J)(口2)

12) 保存.時の昆接皮， 合法度，充填議鰹:NayIOl・， Siedelltopf舌lV日，カll)!.ま，理主i二t"'los(lorf，
(49) (150) (8，) 

Greav巴s，Stamp，言iJHI
(1日i)_ (2G) (IU) (131) 巳D)

なゐ簡易法と稿して殻去されたものは多数l乙上る・ Swift;Eekel'， Cooper， Rchel'l)， IIfaholl(>'Y; 
(7) (乃R) (1GO) 九日) (151) (・10) (51) (li) (lR) (2~) (171) 

BauCI'， HilI， Taylor， Hall， StrumiIl， -Folsoni， -}王乱ys，Clll勾tellSell，Cook， Dykstra， ¥Vdls， 
(115) (l~l) (181) (14) (はり (55) (G7) (9り

Poldillg， R乱，ynCI・， Wyckoff， CampbdJ， POlllCS， Hecldy，上IoIzman，松本

最後に蛇足ながら三えのととを記してゐきたい. QjJち，一般に生物事的材料を長く保ιするた
めには乾燥紙態にしてゐけばよいととの理由は，

1) 礎資しないとと.

2) 無菌的保存の容易なとと.

3) 抑殻i主成分の損失の少いとと.

なEにあると考えられている.

更に凍結乾燥法が通常の乾燥法に優る鮎としては，

1) 乾燥開始時の泡立ちがない.

2) 多孔1ftとなるので、乾燥が完全に行われ乾燥時nnも比較的短い.
3) 乾燥が充分IC行われるので格米合滋度が小さく保存性が良い・

4) 外視がきれいである(他の乾燥法によるものと金〈具なる).

5) 多孔性なのでi容解性が極めて良好で、ある.

6) {.1&油[で操作するので3捷買が少し開材料の'l"!J:吹を比較的よくJl11J!jずる.

ととなどがあげられる.

VIII. 結 品宗

以上，凍結乾燥法が始めて生物ry;態的材料の保存lこ利mされてから今EIの雌況に至るまでの設
展のあとをたどった・作l亡乾燥方法そのものの紹介を中心とし者・方而へのJ.fiUIJのifk況をもな

るべくとりいれて述べてきた・ととろが!I~i[f:紀徐に亙る 1mで，凍結乾燥法l乙閲して稜去された

文献は数百にのぼ、るといわれるのに，そのうち凍結乾燥の機椛について基礎的な吟味を行った

研究は比較的F[，かしかないととに気づく.故手容の良い乾燥方法の確立や工業的な大~V.装世への

進歩などにめざましい成果をあげて，今日ではみ;方法もほぼ完成の域lこjぶしたかの搬はあるけ

れども，基本的な問題で未だ多くの出lil乙究明の除地があると考えられる.!I年lこ複雑な性j決をも

った生物を封後としてとり扱う場介に，それらをすべて一律な機峨的掠作をもって底辺!しでも
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決して満足すべき結果は符られぬのではなかろうか・

最後に，各研究室で容易に宮施できるような小型簡易装世による本法の普及化を期待してや

まない.
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