
(57)【要約】
　カンナビス植物材料からΔ -9-テトラヒドロカンナビノール（ THC）を単離する方法にお
いて、カンナビス植物材料を抽出し、酸に富むカンナビス抽出物からのΔ -9-THC酸をアル
ミナ固体支持体にキレートさせ、抽出物の非酸成分を有機溶媒で洗浄し、かつΔ -9-THC酸
を極性の強い溶媒で溶離する工程を含む、Δ -9-THC酸及び THCを別々に得る方法。この方
法はまた、低濃度の THCを含むカンナビス抽出物又はその蒸留から得られる残留物を、水
混和性有機溶媒で処理し、次いで濾過して溶媒を蒸発させることにより濃縮残留物を得る
ことを含む、 THC含量を増大させて抽出物又は残留物の質量を減少させる方法も含む。
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【 特 許 請 求 の 範 囲 】
【 請 求 項 １ 】
　 カ ン ナ ビ ス 植 物 材 料 か ら Δ -9-テ ト ラ ヒ ド ロ カ ン ナ ビ ノ ー ル （ THC） を 単 離 す る 方 法 に お
い て 、
　 (a)　 カ ン ナ ビ ス 植 物 材 料 を 抽 出 し 、
　 (b)　 酸 に 富 む カ ン ナ ビ ス 抽 出 物 中 の Δ -9-THC酸 を ア ル ミ ナ に キ レ ー ト さ せ 、
　 (c)  ア ル ミ ナ に キ レ ー ト さ れ た 抽 出 物 の 非 酸 成 分 を 有 機 溶 媒 で 洗 浄 し 、 か つ
　 (d)　 Δ -9-THC酸 を 極 性 の 強 い 溶 媒 で 溶 離 す る 、
工 程 を 含 む Δ -9-THC酸 及 び THCを 別 々 に 得 る こ と を 特 徴 と す る 方 法 。
【 請 求 項 ２ 】
　 前 記 ア ル ミ ナ が 、 塩 基 性 、 中 性 、 又 は 酸 性 タ イ プ の ア ル ミ ナ か ら 選 択 さ れ る 請 求 項 １ 記
載 の 方 法 。
【 請 求 項 ３ 】
　 前 記 抽 出 物 を ア ル ミ ナ に 適 用 す る の に 使 用 さ れ る 有 機 溶 媒 が 、 単 独 又 は 低 濃 度 の 極 性 溶
媒 及 び ／ 又 は エ ー テ ル と 組 み 合 わ せ た 、 ヘ キ サ ン 、 ヘ プ タ ン 又 は イ ソ オ ク タ ン の よ う な 炭
化 水 素 溶 媒 で あ る 請 求 項 ２ 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ４ 】
　 前 記 非 酸 成 分 を 洗 浄 す る の に 使 用 さ れ る 溶 媒 が 、 炭 化 水 素 溶 媒 の 混 合 物 か ら な り 、 ア セ
ト ン 、 酢 酸 エ チ ル 、 エ ー テ ル 、 及 び メ チ ル -t-ブ チ ル エ ー テ ル の よ う な 極 性 溶 媒 の 濃 度 が
増 大 し 、 か つ 溶 離 溶 媒 の 極 性 が メ タ ノ ー ル ま で 増 大 し て い る 請 求 項 ３ 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ５ 】
　 前 記 ア ル ミ ナ か ら Δ -9-THC酸 を 溶 離 す る の に 使 用 さ れ る 溶 媒 が 、 酢 酸 の よ う な 強 酸 調 節
剤 と メ タ ノ ー ル と の 混 合 物 （ 前 者 が 混 合 物 の １ 乃 至 １ ０ ％ 含 ま れ る ） を 含 む 請 求 項 ４ 記 載
の 方 法 。
【 請 求 項 ６ 】
　 カ ン ナ ビ ス 植 物 材 料 か ら THCを 単 離 す る 方 法 に お い て 、 カ ン ナ ビ ス 抽 出 物 又 は THCを 含 む
希 薄 混 合 物 を 極 性 の 水 混 和 性 有 機 溶 媒 と 水 と の 混 合 物 （ 水 含 量 は ０ 乃 至 ３ ０ ％ ） で 処 理 す
る 工 程 に よ り 、 抽 出 物 又 は 混 合 物 の THC含 量 を 増 大 さ せ る こ と を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 ７ 】
　 前 記 有 機 溶 媒 が 、 メ タ ノ ー ル 、 エ タ ノ ー ル 、 プ ロ パ ノ ー ル 、 イ ソ プ ロ パ ノ ー ル 、 ア セ ト
ン 、 ア セ ト ニ ト リ ル 、 又 は メ タ ノ ー ル 性 KOHで あ る 請 求 項 ６ 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ８ 】
　 前 記 カ ン ナ ビ ス 抽 出 物 又 は 混 合 物 を ま ず 純 粋 な 有 機 溶 媒 に 溶 解 さ せ 、 次 い で 攪 拌 し な が
ら 適 量 の 水 を 添 加 し 、 沈 殿 物 質 を 沈 殿 さ せ る 請 求 項 ７ 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ９ 】
　 前 記 沈 殿 物 質 を 濾 過 に よ り 除 去 し 、 溶 媒 濾 液 を 蒸 発 さ せ て 濃 縮 抽 出 物 を 得 る 請 求 項 ８ 記
載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 カ ン ナ ビ ス 植 物 材 料 か ら THCを 単 離 す る 方 法 に お い て 、 カ ン ナ ビ ス 抽 出 物 又 は THCを 含 む
希 薄 混 合 物 を 非 極 性 溶 媒 及 び 水 と 混 合 し た 極 性 溶 媒 （ 含 水 量 は ０ 乃 至 ３ ０ ％ ） 間 に 分 配 す
る こ と に よ り 、 抽 出 物 又 は 混 合 物 の THC含 量 を 増 大 さ せ る こ と を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 １ １ 】
　 カ ン ナ ビ ス 抽 出 物 の 分 別 蒸 留 か ら 得 ら れ る THC含 量 の 低 い 残 留 物 を 、 極 性 溶 媒 を 用 い て
摩 砕 し 、 次 い で 濾 過 し て 極 性 溶 媒 を 蒸 発 さ せ る こ と を 含 む 残 留 物 の 再 処 理 方 法 。
【 請 求 項 １ ２ 】
　 前 記 極 性 溶 媒 が 、 ア セ ト ニ ト リ ル 又 は メ タ ノ ー ル 性 KOHで あ り 、 非 極 性 溶 媒 が 、 一 般 的
な 炭 化 水 素 溶 媒 で あ る 請 求 項 １ ０ 記 載 の 方 法 。
【 発 明 の 詳 細 な 説 明 】
【 技 術 分 野 】
【 ０ ０ ０ １ 】
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　 本 出 願 は 、 本 明 細 書 に 参 考 と し て 導 入 さ れ て い る １ ９ ９ ８ 年 １ ０ 月 ２ ６ 日 に 出 願 さ れ た
、 Elsohlyら に よ る “ Δ -9-テ ト ラ ヒ ド ロ カ ン ナ ビ ノ ー ル の 調 製 方 法 ” と い う 発 明 の 名 称 の
米 国 特 許 願 第 09/178,962号 の 優 先 権 を 主 張 し 、 そ の 部 分 継 続 出 願 で あ る 。

　 部 分 継 続 出 願 の 資 金 調 達 は 、 “ Δ -9-THCの 経 済 的 供 給 の 開 発 ” に 関 し て 、 NIDAか ら 交 付
番 号 SBIR No. N44-DA-O-7076の 助 成 金 に よ り 提 供 さ れ た 。 政 府 は こ の 特 定 の 部 分 継 続 出 願
に お い て 一 定 の 権 利 を 有 す る 。
【 背 景 技 術 】
【 ０ ０ ０ ２ 】

　 Δ -9-テ ト ラ ヒ ド ロ カ ン ナ ビ ノ ー ル （ THC、 ド ロ ナ ビ ノ ー ル と し て も 知 ら れ て い る ） は 、
化 学 療 法 に 伴 う 嘔 気 嘔 吐 の 制 御 に 関 し て 、 及 び 近 年 消 耗 症 候 群 に 苦 し む エ イ ズ 患 者 の 食 欲
促 進 薬 に 関 し て 食 品 医 薬 品 局 （ FDA） に よ り 認 め ら れ て い る カ ン ナ ビ ス 植 物 中 の 主 要 な 生
理 学 的 に 活 性 な 成 分 で あ る 。 し か し な が ら 、 薬 剤 は 、 緑 内 障 （ 1） 、 片 頭 痛 （ 2、 3） 、 痙
縮 （ 4） 、 不 安 症 （ 5） の 治 療 、 及 び 鎮 痛 剤 （ 4） の よ う な 治 療 的 用 途 に 役 立 つ そ の 他 の 生
理 学 的 活 性 を 示 す 。 マ リ フ ァ ナ が そ の 医 学 的 な 価 値 に 関 し て 一 般 的 に 論 議 さ れ る の は 、 こ
れ ら の 前 途 有 望 な THCの 生 理 学 的 活 性 の た め で あ る 。 薬 剤 の 医 学 的 用 途 及 び 乱 用 の 可 能 性
間 の バ ラ ン ス は 微 妙 な バ ラ ン ス で あ る 。 医 薬 的 な マ リ フ ァ ナ の 提 案 者 に よ る 主 要 な ポ イ ン
ト の 一 は 、 今 日 入 手 し う る 軟 質 ゼ ラ チ ン カ プ セ ル の 調 剤 が 非 常 に 高 価 で 、 そ の 効 果 に 一 貫
性 が な い と い う こ と で あ る 。 後 者 の ポ イ ン ト は 、 経 口 的 THCが 胃 腸 管 か ら 一 貫 性 な く 吸 収
さ れ 、 次 い で 初 回 通 過 効 果 に よ り 重 要 な 代 謝 で 多 量 の 11-OH-THCを 生 成 し 、 望 ま し く な い
副 作 用 を 示 す と い う 事 実 に よ り 説 明 さ れ る で あ ろ う 。 現 在 開 発 中 の 別 の THC調 剤 は 、 座 薬
基 剤 に 配 合 さ れ た THCヘ ミ ス ク シ ネ ー ト を 構 成 す る プ ロ ド ラ ッ グ で あ る （ 6） 。 こ の 調 剤 は
、 経 口 的 調 剤 に 伴 う 問 題 を 克 服 し 、 動 物 研 究 に お い て 一 貫 し た 生 理 学 的 活 性 を 提 供 す る こ
と が 示 さ れ て い る （ 7） 。 予 備 的 な 臨 床 学 的 研 究 に よ れ ば 、 こ の 調 剤 の 有 望 性 が 示 さ れ て
い る （ 8、 9、 10） 。 カ ン ナ ビ ス の 治 療 上 の 活 性 に お け る 今 日 の 関 心 を 考 え る と 、 そ の 他 の
THC調 剤 が 出 現 す る こ と が 期 待 さ れ る 。
【 ０ ０ ０ ３ 】
　 調 剤 が THC又 は そ の プ ロ ド ラ ッ グ に 使 用 さ れ て い る か 否 か に 関 係 な く 、 原 料 源 は 重 要 で
あ る 。 今 日 認 可 さ れ て い る カ プ セ ル 調 剤 は 、 製 造 す る の に 非 常 に 高 価 な 合 成 THCか ら 調 製
さ れ て い る 。 天 然 の 材 料 （ カ ン ナ ビ ス ） か ら THCを 単 離 す る 経 済 的 な 方 法 が 開 発 さ れ ば 、
原 料 物 質 の 価 格 が 有 意 に 低 下 し て 、 そ の よ う な 調 剤 が 妥 当 な 価 格 で 一 般 の 人 々 に 開 発 さ れ
う る と 考 え ら れ る 。 そ の 結 果 、 THC（ 又 は そ の プ ロ ド ラ ッ グ ） を 含 む 別 の 治 療 が 有 効 に な
り 、 医 薬 と し て の マ リ フ ァ ナ の 承 認 に 対 す る 一 般 の 人 々 の 抗 議 を 鎮 圧 す る の を 助 け る で あ
ろ う 。
　 主 と し て そ の 化 学 構 造 を 決 定 す る た め 、 又 は そ の 植 物 の 植 物 化 学 を 研 究 す る た め に 、 長
年 に わ た っ て 植 物 材 料 か ら THCを 単 離 す る 様 々 な 研 究 が 実 施 さ れ て き た 。 １ ９ ４ ２ 年 に は
、 Wollnerら が カ ン ナ ビ ス 抽 出 物 “ 赤 油 （ red oil） ” か ら の テ ト ラ ヒ ド ロ カ ン ナ ビ ノ ー ル
の 単 離 を 報 告 し た （ 11） 。 赤 油 は 、 エ ー テ ル で 植 物 材 料 を 抽 出 し た の ち 、 室 温 に お い て 濃
縮 し た 抽 出 物 を 蒸 留 し 、 更 に 減 圧 下 （ １ ５ ～ ５ ０ mmHg） で 再 蒸 留 す る こ と に よ り 調 製 さ れ
た 。 油 を 無 水 酢 酸 で ア セ チ ル 化 し 、 ア セ チ ル 化 生 成 物 を 減 圧 下 で 分 別 蒸 留 し た 。 ６ つ の フ
ラ ク シ ョ ン が 回 収 さ れ た 。 最 初 と 最 後 の フ ラ ク シ ョ ン は 除 去 し た 。 主 要 な フ ラ ク シ ョ ン に
相 当 す る 残 り の ４ つ の フ ラ ク シ ョ ン （ フ ラ ク シ ョ ン ２ 、 ３ 、 ４ 、 及 び ５ ） を 一 緒 に し て ベ
ン ゼ ン 中 の シ リ カ ゲ ル カ ラ ム を 通 過 さ せ 、 次 い で 四 塩 化 炭 素 溶 液 中 の 活 性 ア ル ミ ナ 上 を 通
過 さ せ た 。 生 成 物 を 酸 、 ア ル カ リ 、 又 は ア ン モ ニ ア の ア ル コ ー ル 溶 液 に よ り 加 水 分 解 し た
。 彼 ら は 、 脱 ア セ チ ル 化 生 成 物 が 、 い ず れ に し て も ア セ テ ー ト と は 異 な る 生 理 学 的 な 効 力
有 す る と 報 告 し た 。 全 て の フ ラ ク シ ョ ン は 純 粋 な 化 合 物 で は な か っ た 。
【 ０ ０ ０ ４ 】
　 DeRoppは 、 １ ９ ６ ０ 年 に 、 イ ン ド タ イ マ の 花 の 先 端 か ら の THCの 単 離 を 記 載 し た （ 12）
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発 明 の 背 景



。 彼 の 方 法 は 、 カ ン ナ ビ ス の メ タ ノ ー ル 抽 出 物 を 吸 着 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー で 分 離 し 、 次 い
で N,N-ジ メ チ ル ホ ル ム ア ミ ド ／ シ ク ロ ヘ キ サ ン 混 合 物 を 用 い セ ラ イ ト 上 で 分 配 ク ロ マ ト グ
ラ フ ィ ー で 分 離 し 、 高 真 空 蒸 留 す る こ と を 含 ん だ 。 THCの 純 度 は 、 ペ ー パ ー ・ ク ロ マ ト グ
ラ フ ィ ー の 結 果 に 基 づ い た 。
　 天 然 に 存 在 す る THCの 純 粋 な 形 で の 最 初 の 単 離 は 、 １ ９ ６ ４ 年 に Gaoni及 び Mechoulamに
よ り 報 告 さ れ た （ 13） 。 THCは 、 フ ロ リ シ ル （ florisil） 及 び ア ル ミ ナ 上 で の 反 復 カ ラ ム
・ ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り ハ シ シ の ヘ キ サ ン 抽 出 物 か ら 単 離 さ れ た 。 更 な る 精 製 は 、 TH
Cの 3,5-ジ ニ ト ロ フ ェ ニ ル ウ レ タ ン 結 晶 を 調 製 し た の ち 、 穏 和 な 塩 基 性 加 水 分 解 に よ り 純
粋 な THCを 得 る こ と に よ り 実 施 し た 。 THCの 純 度 は 、 薄 層 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー （ TLC） 及 び
分 光 分 析 （ IR及 び NMR） に よ り 判 明 し た 。
　 Korteら は 、 １ ９ ６ ５ 年 に 、 イ ン ド タ イ マ （ Cannabis sativa indica 及 び Cannabis sat
iva non indica） の 雌 性 花 序 の 粗 抽 出 物 か ら の THCの 単 離 を 報 告 し た （ 14） 。 カ ロ チ ノ イ
ド 、 ク ロ ロ フ ィ ル 及 び キ サ ン ト フ ィ ル の よ う な 着 色 不 純 物 を 除 去 す る た め に 、 粗 抽 出 物 を
活 性 ア ル ミ ナ 上 で ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー 分 離 し た 。 全 て の カ ン ナ ビ ノ ー ル フ ラ ク シ ョ ン を 一
緒 に し て 濃 縮 す る と 、 褐 色 が か っ た 赤 色 の 油 が 得 ら れ た 。 油 を 更 に 向 流 分 配 法 に よ り 精 製
す る と THCが 得 ら れ 、 こ の も の は Gaoni及 び Mechoulamに よ り 報 告 さ れ た も の （ 13） と 同 一
で あ る こ と が 判 明 し た 。
【 ０ ０ ０ ５ 】
　 １ ９ ６ ７ 年 に は 、 Mechoulam及 び Gaoniが 、 ハ シ シ の ヘ キ サ ン 抽 出 物 の 酸 性 フ ラ ク シ ョ ン
か ら の THCの 単 離 を 報 告 し た （ 15） 。 ハ シ シ の ヘ キ サ ン 抽 出 物 を 酸 性 及 び 中 性 フ ラ ク シ ョ
ン に 分 離 し た 。 酸 性 フ ラ ク シ ョ ン を フ ロ リ シ ル 又 は 酸 で 洗 浄 し た ア ル ミ ナ 上 で ク ロ マ ト グ
ラ フ ィ ー 分 離 し た 。 ペ ン タ ン － エ － テ ル 混 合 物 を 用 い 、 極 性 を 増 大 さ せ な が ら カ ラ ム を 溶
離 し た 。 THCは 、 エ ー テ ル の １ ５ ％ ペ ン タ ン 溶 液 で 溶 離 し た 。 結 晶 誘 導 体 （ 3,5-ジ ニ ト ロ
フ ェ ニ ル ウ レ タ ン THC、 融 点 １ １ ５ ～ １ １ ６ ℃ ） の 調 製 及 び そ の 後 の 加 水 分 解 に よ り 反 復
ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー を 実 施 し た 。
　 １ ９ ７ ２ 年 に は 、 Verwey及 び Witteが 、 ハ シ シ か ら の THC酸 の 単 離 に よ る THCの 調 製 方 法
を 報 告 し た （ 16） 。 ヘ キ サ ン 抽 出 物 を 、 抽 出 漏 斗 中 で ２ ％ の NaOH溶 液 並 び に ２ ％ の 亜 硫 酸
ナ ト リ ウ ム と と も に 振 盪 し た 。 ア ル カ リ 層 を H 2 SO 4 （ pH＜ ２ ） で 酸 性 と し 、 カ ン ナ ビ ノ イ
ド 酸 を 沈 殿 さ せ た 。 油 層 並 び に 壁 上 の 油 付 着 物 を エ ー テ ル で 抽 出 し た 。 酸 － 塩 基 抽 出 工 程
を 繰 り 返 し た 。 THCは 、 砂 浴 上 で 酸 を 含 む エ ー テ ル 溶 液 を ３ ０ ０ ℃ に 加 熱 す る こ と に よ り
不 純 物 酸 か ら 得 ら れ た 。 エ ー テ ル が 蒸 発 し た の ち 、 蒸 発 皿 を 砂 浴 上 に ち ょ っ と の 間 保 持 す
る と 、 THC酸 が 脱 カ ル ボ キ シ ル 化 し た 。 THCを 分 離 用 THCで 洗 浄 し た 。
　 要 約 す る と 、 THC及 び そ の 他 の カ ン ナ ビ ノ イ ド 成 分 の 単 離 に お い て は 、 一 般 的 に は 植 物
の ア ル コ ー ル 又 は 石 油 エ ー テ ル 又 は ベ ン ゼ ン 又 は ヘ キ サ ン 抽 出 物 を 中 性 及 び 酸 性 フ ラ ク シ
ョ ン に 分 離 す る 。 こ れ ら の フ ラ ク シ ョ ン を 更 に 反 復 カ ラ ム ・ ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー 及 び 向 流
分 配 又 は こ れ ら の 方 法 の 組 合 せ に よ り 精 製 す る 。 カ ラ ム ・ ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に お い て は
、 特 に シ リ カ ゲ ル 、 珪 酸 、 珪 酸 ― 硝 酸 銀 、 フ ロ リ シ ル 、 酸 洗 浄 ア ル ミ ナ 、 及 び 酸 洗 浄 ア ル
ミ ナ － 硝 酸 銀 の よ う な 種 々 の 吸 着 剤 が 使 用 さ れ て き た 。 前 述 の 方 法 の 多 く は 少 量 の THCを
調 製 す る の に 使 用 さ れ 、 大 規 模 の 製 造 に は 使 用 さ れ な か っ た 。
　 THCを 大 量 に （ kg量 ） 調 製 す る た め に は 、 効 率 的 で 経 済 的 な 方 法 が 必 要 で あ る 。 そ の よ
う な 方 法 は 効 率 的 な 単 離 方 法 を 必 要 と す る で あ ろ う 。
【 ０ ０ ０ ６ 】

　 本 発 明 は 、 カ ン ナ ビ ス 植 物 材 料 か ら THC及 び THC酸 を 得 る 改 良 方 法 に 関 す る 。 THCの 調 製
価 格 を 合 成 法 よ り 数 倍 低 下 さ せ る 、 簡 単 で 、 高 収 率 の 工 程 が 開 発 さ れ た 。
　 本 発 明 は 、 カ ン ナ ビ ス 植 物 材 料 を 非 極 性 有 機 溶 媒 で 抽 出 し て THCを 含 む 抽 出 物 を 提 供 し
、 か つ 抽 出 物 を 減 圧 下 で 分 別 蒸 留 し て THC含 量 の 高 い 蒸 留 フ ラ ク シ ョ ン （ 蒸 留 物 ） を 提 供
す る 工 程 を 含 む 方 法 の 改 良 に 関 す る 。 本 方 法 は 更 に 、 植 物 材 料 か ら の 抽 出 物 を 、 分 別 蒸 留
す る 前 に カ ラ ム ・ ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り 分 離 す る こ と を 含 む 。 本 方 法 の 更 に 別 の 面 は
、 分 別 蒸 留 か ら の 蒸 留 物 を カ ラ ム ・ ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り 分 離 す る こ と を 含 む 。 更 に
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、 本 発 明 は 、 植 物 材 料 か ら の 抽 出 物 の 精 製 に お い て 高 圧 液 体 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー （ HPLC）
を 使 用 す る こ と を 含 む 。
　 本 発 明 の 改 良 は 、 カ ン ナ ビ ス 抽 出 物 又 は 蒸 留 残 留 物 を 極 性 の 水 混 和 性 有 機 溶 媒 と 水 と の
混 合 物 で 処 理 す る こ と に よ り 沈 殿 物 を 形 成 さ せ 、 濾 液 を 濃 縮 し て 濃 縮 抽 出 物 を 提 供 す る こ
と に よ り 、 抽 出 物 又 は 残 留 物 の THC含 量 を 増 大 さ せ る 方 法 に 関 す る 。
　 更 な る 改 良 は 、 酸 を 含 む カ ン ナ ビ ス 抽 出 物 中 に 含 ま れ る THC酸 を ア ル ミ ナ 上 で キ レ ー ト
化 さ せ 、 中 程 度 の 極 性 溶 媒 で 非 酸 成 分 を 洗 浄 に よ り 除 去 し 、 か つ 強 い 極 性 溶 媒 で ア ル ミ ナ
を 溶 離 し て 単 離 さ れ た THC酸 を 提 供 す る 方 法 で あ る 。
【 ０ ０ ０ ７ 】

　 本 発 明 は 、 カ ン ナ ビ ス 植 物 材 料 か ら THCを 単 離 す る 効 率 的 か つ 経 済 的 な 方 法 を 提 供 す る
た め の 手 順 に 改 良 を 提 供 す る 。 植 物 材 料 を 非 極 性 有 機 溶 媒 で 抽 出 す る 。 有 用 な 溶 媒 に は 、
例 え ば 、 ヘ キ サ ン 、 ヘ プ タ ン 又 は イ ソ オ ク タ ン の よ う な 低 級 ア ル カ ン が 含 ま れ る 。 THCを
含 む 抽 出 物 は 、 溶 媒 の 除 去 後 に 減 圧 下 で 分 別 蒸 留 し 、 第 二 の 蒸 留 物 を 回 収 す る 。 本 発 明 の
一 実 施 態 様 に お い て は 、 第 一 の 蒸 留 物 は 再 び 減 圧 下 で 分 別 蒸 留 し 、 第 二 の 蒸 留 物 を 回 収 す
る 。 第 二 の 蒸 留 物 の THC含 量 は ９ ０ 質 量 ％ 以 上 で あ る 。
　 出 願 人 に よ り 改 良 さ れ た 本 発 明 の 別 の 実 施 態 様 に お い て は 、 植 物 材 料 か ら の 粗 抽 出 物 を
ま ず カ ラ ム ・ ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り 分 離 す る 。 材 料 を カ ラ ム 上 に 位 置 さ せ う る 可 能 な
方 法 の 一 は 、 抽 出 残 留 物 の 有 機 溶 媒 溶 液 を カ ラ ム 充 填 材 料 の 一 部 と 混 合 し 、 乾 燥 さ せ た ス
ラ リ を 充 填 カ ラ ム の 上 部 に 移 す 方 法 で あ る 。 抽 出 残 留 物 の 最 初 の 溶 離 溶 媒 （ 最 少 量 ） 溶 液
を 充 填 カ ラ ム の 上 部 に 直 接 適 用 す る こ と も 可 能 で あ る 。 溶 媒 又 は 溶 媒 混 合 物 を 用 い 徐 々 に
極 性 を 増 大 さ せ な が ら カ ラ ム を 溶 離 す る よ う な 方 法 で 、 カ ラ ム を 有 機 溶 媒 で 溶 離 す る 。 カ
ラ ム の 溶 離 に よ り 得 ら れ た 大 部 分 の THCを 含 む １ 個 以 上 の フ ラ ク シ ョ ン を 減 圧 下 で 分 別 蒸
留 す る 。 蒸 留 物 を 実 質 的 に 一 定 の 沸 点 温 度 範 囲 で 回 収 す る と 、 こ の 蒸 留 物 は ９ ０ 質 量 ％ 以
上 の THCを 含 有 す る こ と が わ か っ た 。 分 別 蒸 留 か ら の 蒸 留 物 を カ ラ ム ・ ク ロ マ ト グ ラ フ ィ
ー 又 は 順 相 又 は 逆 相 HPLCで 更 に 精 製 す る こ と に よ り 、 ９ ５ ％ 以 上 、 好 ま し く は ９ ８ ％ 以 上
の 純 度 の THCが 得 ら れ う る 。
【 ０ ０ ０ ８ 】
　 カ ラ ム ・ ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー は 、 例 え ば 、 順 相 操 作 の 場 合 に は シ リ カ 又 は ア ル ミ ナ 、 逆
相 操 作 の 場 合 に は C 1 8 又 は C 8 結 合 相 シ リ カ を 含 む い ず れ か の 公 知 の 材 料 を 用 い て 実 施 し う
る 。 順 相 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー カ ラ ム の 溶 離 は 、 溶 媒 の 極 性 を 増 大 さ せ な が ら 実 施 す る 。 非
極 性 溶 媒 に は 、 例 え ば 、 ペ ン タ ン 、 ヘ キ サ ン 、 イ ソ オ ク タ ン 及 び 石 油 エ ー テ ル を 含 む 低 級
直 鎖 状 及 び 分 枝 鎖 状 ア ル カ ン が 含 ま れ る 。 そ れ よ り 極 性 の 溶 媒 に は 、 例 え ば 、 ジ ア ル キ ル
エ ー テ ル 、 低 級 ア ル キ ル ア セ テ ー ト 、 低 級 ジ ア ル キ ル ケ ト ン 及 び 低 級 ア ル コ ー ル を 含 む 種
々 の 有 機 エ ー テ ル 、 ア ル コ ー ル 、 エ ス テ ル 又 は ケ ト ン が 含 ま れ る 。 代 表 的 な 極 性 溶 媒 に は
、 例 え ば 、 ア セ ト ン 、 酢 酸 エ チ ル 、 ジ エ チ ル エ ー テ ル 及 び イ ソ プ ロ ピ ル ア ル コ ー ル が 含 ま
れ る 。 非 極 性 溶 媒 の 極 性 溶 媒 に 対 す る 割 合 は 、 １ ０ ０ ： ０ 乃 至 ８ ０ ： ２ ０ の 範 囲 で 変 化 し
う る 。
　 逆 相 条 件 下 の 溶 離 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー は 、 溶 媒 の 極 性 を 減 少 さ せ な が ら 実 施 す る 。 こ れ
ら の 溶 媒 に は 、 極 性 部 分 と し て 水 又 は 酸 性 緩 衝 液 、 よ り 極 性 の 低 い 部 分 と し て 低 級 ア ル カ
ノ ー ル （ 例 え ば 、 メ タ ノ ー ル 、 エ タ ノ ー ル 及 び イ ソ プ ロ パ ノ ー ル ） 又 は ア セ ト ニ ト リ ル が
含 ま れ 、 水 性 の 有 機 に 対 す る 割 合 が ５ ０ ： ５ ０ 乃 至 ０ ： １ ０ ０ の 混 合 物 で あ る 。 ク ロ マ ト
グ ラ フ ィ ー 法 は ま た 、 分 離 用 ス ケ ー ル カ ラ ム を 用 い た 順 相 又 は 逆 相 条 件 下 で 前 述 の 方 法 と
ほ ぼ 同 様 に し て HPLC条 件 下 で も 実 施 し う る 。
　 フ ラ ッ シ ュ 蒸 留 は 減 圧 下 、 す な わ ち １ mmHg以 下 、 好 ま し く は ほ ぼ ０ ． １ mmHgの 真 空 下 で
実 施 さ れ る 。
【 ０ ０ ０ ９ 】

　 最 初 の カ ン ナ ビ ス 抽 出 物 中 の Δ -9-THC濃 度 は 、 出 発 植 物 材 料 の 効 力 （ ％ THC） の 関 数 で
あ る 。 例 え ば 、 THC含 量 が 約 ３ ％ の カ ン ナ ビ ス 植 物 材 料 は 、 第 一 抽 出 物 に お い て 約 ３ ５ ％
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の THCの ヘ キ サ ン 抽 出 物 、 及 び 第 二 の 抽 出 物 に お い て ２ ０ ％ 未 満 の 抽 出 物 を 生 成 し 、 こ れ
ら は 更 な る 処 理 の た め に 第 一 及 び 第 二 の 抽 出 物 を 別 々 に 保 持 す る 必 要 が あ ろ う 。 ４ ％ の カ
ン ナ ビ ス 生 物 資 源 は 、 約 ４ ０ ％ の THCの 第 一 ヘ キ サ ン 抽 出 物 、 及 び ２ ０ ％ を わ ず か に 超 え
る THCの 第 二 の 抽 出 物 を 生 成 し 、 THC含 量 が 約 ５ ～ ７ ％ の 植 物 材 料 の 抽 出 物 は 、 ４ ５ ～ ５ ５
％ の THCの 第 一 ヘ キ サ ン 抽 出 物 、 及 び 約 ２ ５ ％ の THCの 第 二 の 抽 出 物 を 生 成 す る で あ ろ う 。
　 ４ ０ ％ 未 満 の THCの カ ン ナ ビ ス 抽 出 物 の 処 理 は （ そ れ が 低 効 力 の 植 物 材 料 か ら の 第 一 抽
出 物 で あ っ て も 、 ほ と ん ど 全 て の 植 物 材 料 の 第 二 抽 出 物 で あ っ て も ） 、 そ の よ う な 抽 出 物
を 簡 単 な 工 程 で 予 備 処 理 し て THC含 量 を 約 ４ ０ ％ 以 上 に 増 大 さ せ る こ と が で き た ら 、 ず っ
と 経 済 的 に な さ れ る で あ ろ う 。 “ 低 THC含 量 の ” 抽 出 物 を 、 極 性 の 水 混 和 性 溶 媒 （ 例 え ば
、 低 級 ア ル キ ル ア ル コ ー ル 、 ジ ア ル キ ル ケ ト ン 、 ア セ ト ン 又 は メ チ ル エ チ ル の よ う な ） 又
は ア セ ト ニ ト リ ル の 一 を 水 と 種 々 の 割 合 で 組 み 合 わ せ て 処 理 す る と 、 少 量 の THCを 含 む 有
意 量 の 残 留 物 が 沈 殿 し 、 THCの 主 要 な 塊 が （ 溶 液 中 に ） 残 る こ と が 発 見 さ れ た 。 簡 単 な 濾
過 工 程 に よ り 不 必 要 な 残 留 物 が 除 去 さ れ 、 濾 液 の 溶 媒 を 蒸 発 さ せ る と 、 出 発 抽 出 物 よ り 質
量 が ず っ と 低 く 、 THC含 量 が ず っ と 高 い 濃 縮 さ れ た 抽 出 物 が 得 ら れ る 。 次 い で 得 ら れ た 抽
出 物 を 従 来 ど お り に 処 理 す る 。 更 に 、 カ ン ナ ビ ス 抽 出 物 の 分 別 蒸 留 か ら の 残 留 物 は 、 通 常
低 THC含 量 で あ る 。 こ の 材 料 は 前 述 の よ う に し て 再 び 処 理 す る と 、 方 法 全 体 が 一 層 経 済 的
に な る 。
【 ０ ０ １ ０ 】

　 Δ -9-THC（ １ ） は 、 生 の カ ン ナ ビ ス 植 物 材 料 中 に ほ ぼ 独 占 的 に そ の 前 駆 物 質 Δ 9 -THC酸 A
（ ２ ） と し て 存 在 す る 。
【 ０ ０ １ １ 】
【 化 １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ １ ２ 】
　 乾 燥 及 び 抽 出 工 程 中 に 種 々 の 量 の 前 駆 物 質 の 酸 ２ が 脱 カ ル ボ キ シ ル 化 さ れ て １ と な り 、
乾 燥 及 び 抽 出 条 件 に 依 存 し た 割 合 の １ 及 び ２ の 混 合 物 を 含 む 抽 出 物 が 得 ら れ る 。 植 物 材 料
の 穏 和 な 乾 燥 条 件 （ ４ ０ ～ ５ ０ ℃ ） 及 び 抽 出 溶 媒 の 穏 和 な 蒸 発 温 度 で は 、 抽 出 物 の 主 要 な
成 分 は 酸 前 駆 物 質 ２ で あ る 。
　 し た が っ て 、 本 発 明 の 改 良 は 、 特 に 、 Δ 9 -THC酸 Aを 保 存 し て Δ 9 -THCへ の 脱 カ ル ボ キ シ
ル 化 を 最 小 に す る 条 件 下 で 調 製 さ れ る 抽 出 物 に 関 す る 。
　 抽 出 物 の 溶 液 を ア ル ミ ナ で 処 理 す る と 、 酸 の 強 い 結 合 （ キ レ ー ト ） を 許 容 し て そ の 他 の
成 分 （ テ ル ペ ン 、 炭 化 水 素 、 ス テ ロ ー ル 等 の よ う な 中 性 カ ン ナ ビ ノ イ ド 及 び 非 カ ン ナ ビ ノ
イ ド 成 分 ） を 排 除 す る 。 次 い で ア ル ミ ナ を 非 極 性 乃 至 中 程 度 の 極 性 の 溶 媒 で 洗 浄 （ 溶 離 ）
し て 不 必 要 な 成 分 を 除 去 し 、 例 え ば 酢 酸 の 量 を 変 化 さ せ た メ タ ノ ー ル の よ う な 強 酸 溶 媒 で
Δ 9 -THC酸 Aを 溶 離 す る 。
　 次 い で 溶 離 さ れ た 酸 を 分 別 蒸 留 す る と 比 較 的 純 粋 な 形 （ ＞ ８ ０ ％ ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー 純
度 ） で Δ 9 -THCが 得 ら れ 、 最 終 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー 工 程 で 少 量 の 不 純 物 が 除 去 さ れ る 。 あ
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る い は 、 溶 離 さ れ た 酸 を 更 に 精 製 し て そ の 他 の 同 様 な カ ン ナ ビ ノ イ ド 酸 を 除 去 し 、 最 後 に
使 用 し た 分 別 蒸 留 で 純 粋 な 形 で Δ 9 -THCを 得 る 。
　 し た が っ て 、 ア ル ミ ナ で キ レ ー ト 化 す る と 、 単 純 な 吸 着 （ 濾 過 ） 工 程 で 比 較 的 純 粋 な 形
の Δ 9 -THC酸 Aが 提 供 さ れ る と い う 利 点 を 有 す る 別 の 浄 化 工 程 が 提 供 さ れ る 。 こ の こ と は 、
簡 単 な 分 別 蒸 留 工 程 で 酸 か ら Δ 9 -THCを 生 成 す る 能 力 を 失 う こ と な く 、 生 物 学 的 評 価 の た
め に 純 粋 な 酸 Aの 分 離 を 所 望 す る 場 合 に は 特 に 有 で あ ろ う 。
　 塩 基 性 ア ル ミ ナ が 好 ま し い が 、 こ の 方 法 に は 、 全 部 で ３ 種 類 の ア ル ミ ナ 固 体 支 持 体 （ 塩
基 性 、 中 性 、 及 び 酸 性 ） が 使 用 さ れ う る こ と は 注 目 さ れ る べ き で あ る 。
　 本 発 明 の 精 神 及 び 範 囲 か ら 逸 脱 す る こ と な く 、 前 述 の 本 発 明 に 種 々 の 変 更 及 び 置 換 を な
し 得 る こ と は 当 業 者 に は 理 解 さ れ よ う 。 し た が っ て 、 本 発 明 を 限 定 す る の で は な く 例 に よ
り 記 載 す る こ と が 理 解 さ れ る 。
【 実 施 例 １ 】
【 ０ ０ １ ３ 】

　 ２ ０ ０ gの 風 乾 し て 粉 末 化 し た 芽 （ ７ ． ８ ２ ％ の THC） 及 び ２ ７ ０ gの 風 乾 し て 粉 末 化 し
た 芽 （ ６ ． ６ １ ％ の THC） を 混 合 し 、 室 温 に お い て ２ ４ 時 間 ヘ キ サ ン （ ２ ． ２ Lの ヘ キ サ ン
× ４ ） に 浸 漬 す る こ と に よ り 抽 出 し た 。 ヘ キ サ ン 抽 出 物 を 一 緒 に し て 減 圧 下 で 蒸 発 さ せ る
と 、 ７ ６ ． ５ g（ １ ６ ． ３ ％ の 抽 出 ） が 得 ら れ た 。

　 ５ ． ６ gの ヘ キ サ ン 抽 出 物 （ ４ ０ ％ THC） を １ ０ ０ gの シ リ カ ゲ ル （ silica gel 60, E. M
erck） 及 び ５ ０ mlの ヘ キ サ ン と 混 合 し た 。 乾 燥 し た ス ラ リ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム （ ８ ５ ０ g 
silica gel 60, 寸 法 ： １ ０ × ６ ０ cm　 ） の 上 部 に 移 し た 。 石 油 エ ー テ ル 及 び エ ー テ ル を
用 い 極 性 を 増 大 さ せ な が ら 溶 離 を 実 施 し た 。 １ ２ 個 の フ ラ ク シ ョ ン が 回 収 さ れ 、 TLCで 分
別 し た 。 同 一 の フ ラ ク シ ョ ン は 一 緒 に し た 。 石 油 エ ー テ ル － エ ー テ ル （ ９ ： １ ） で 溶 離 し
た フ ラ ク シ ョ ン を 蒸 発 さ せ る と 、 ３ ７ ． ３ gの 残 留 物 が 得 ら れ 、 こ の も の は 、 ガ ス ク ロ マ
ト グ ラ フ ィ ー （ GC） 分 析 に よ れ ば ５ ５ ． ８ ７ ％ の THC含 量 を 示 し た 。 こ の フ ラ ク シ ョ ン は
、 カ ラ ム に 適 用 し た 材 料 中 の 大 部 分 の THC（ ９ ３ ％ ） を 含 有 し た 。

　 回 収 し た フ ラ ク シ ョ ン の 一 部 （ ７ ． １ g） を 減 圧 下 （ ０ ． ０ ８ ～ ０ ． １ mmHg） で 分 別 蒸
留 す る と 、 ２ 個 の 主 要 な フ ラ ク シ ョ ン が 得 ら れ 、 一 方 は １ ７ ０ ～ １ ７ ５ ℃ （ ９ ０ ％ THC、
２ ． ３ ４ g） 回 収 さ れ 、 も う 一 方 は １ ７ ５ ～ １ ８ ０ ℃ （ ８ ８ ． ２ ％ THC、 １ ． ３ ２ g） で 回
収 さ れ た 。
【 実 施 例 ２ 】
【 ０ ０ １ ４ 】

　 風 乾 し て 粉 末 化 し た 芽 （ ３ ８ ０ g、 ２ ． ２ ０ ％ の THC） を 、 室 温 に お い て ２ ４ 時 間 浸 漬 す
る こ と に よ り ヘ キ サ ン （ １ ． ８ Lの ヘ キ サ ン × ３ ） で 抽 出 し た 。 ヘ キ サ ン 抽 出 物 の 総 質 量
は ２ ９ ． １ g（ ７ ． ７ ％ の 抽 出 ） で あ っ た 。 ヘ キ サ ン 抽 出 物 中 の THCの ％ は ２ ８ ． ７ ６ ％ で
あ っ た 。

　 ヘ キ サ ン 抽 出 物 （ ２ ９ ． １ g） を １ ０ ０ gの シ リ カ ゲ ル （ silica gel 60, E. Merck） 及
び ５ ０ mlの ヘ キ サ ン と 混 合 し た 。 乾 燥 し た ス ラ リ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム （ ８ ５ ０ g silica g
el 60, 寸 法 ： １ ０ × ６ ０ cm　 ） の 上 部 に 移 し た 。 石 油 エ ー テ ル 及 び エ ー テ ル 混 合 物 を 用
い 極 性 を 増 大 さ せ な が ら 溶 離 を 実 施 し た 。 ９ 個 の フ ラ ク シ ョ ン が 回 収 さ れ 、 TLCで 分 別 し
た 。 同 一 の フ ラ ク シ ョ ン を 一 緒 す る と ４ 個 の フ ラ ク シ ョ ン が 得 ら れ た 。 石 油 エ ー テ ル － エ
ー テ ル （ ９ ： １ ） で 回 収 し た フ ラ ク シ ョ ン を 蒸 発 さ せ る と 、 １ ３ ． ３ gの 残 留 物 が 得 ら れ
た 。 こ の フ ラ ク シ ョ ン は 、 ガ ス ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー （ GC） 分 析 に よ れ ば ５ ８ ． ９ ８ ％ の TH
C濃 度 を 示 し 、 カ ラ ム に 適 用 し た 材 料 中 の 総 THCの ＞ ９ ３ ％ 回 収 で あ っ た 。

　 前 述 の よ う に し て 回 収 し た フ ラ ク シ ョ ン の 一 部 （ ７ ． ３ g） を 減 圧 下 （ ０ ． ０ ８ ～ ０ ．
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１ mmHg） で 分 別 蒸 留 し た 。 １ ７ ２ ～ １ ８ ０ ℃ に お い て 主 要 な フ ラ ク シ ョ ン （ ３ ． ７ ３ ８ g
） が 回 収 さ れ 、 ８ ９ 質 量 ％ の THCを 含 有 す る こ と が 見 い だ さ れ た 。
【 実 施 例 ３ 】
【 ０ ０ １ ５ 】
　 １ kgの 微 粉 状 マ リ フ ァ ナ 植 物 材 料 ［ THCの 平 均 ％ は 約 ５ ． ２ １ ％ で あ っ た ］ を 、 室 温 に
お い て ２ ４ 時 間 パ ー コ レ ー タ ー （ 上 部 の 直 径 ２ ２ ． ９ cm（ ９ イ ン チ ） か ら 長 さ ５ ０ ． ８ cm
（ ２ ０ イ ン チ ） 、 円 錐 状 ） 中 で ６ Lの ヘ キ サ ン （ EM Sciencesか ら の Hexanes GR） に 浸 漬 し
て 濾 過 し た 。 浸 漬 物 を ５ Lの ヘ キ サ ン で 更 に ２ ４ 時 間 再 抽 出 し た 。 ヘ キ サ ン 抽 出 物 を 一 緒
に し て 、 減 圧 下 低 温 に お い て 蒸 発 さ せ る と 、 １ １ ０ ． ７ gの 残 留 物 （ １ １ ． ０ ７ ％ の 抽 出
） が 得 ら れ た 。 ヘ キ サ ン 抽 出 物 中 の THCの ％ は ４ １ ． ２ １ ％ で あ っ た 。

　 ヘ キ サ ン 抽 出 物 （ １ １ ０ ． ７ g） を １ ５ ０ gの シ リ カ ゲ ル （ silica gel 60, Art. # 9385
-3） 及 び ５ ０ mlの ヘ キ サ ン と 混 合 し た 。 風 乾 し た ス ラ リ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム （ ８ ０ ０ g si
lica gel 60, 粒 子 寸 法 ： ０ ． ０ ４ ～ ０ ． ０ ６ ３ mm, EM Science製 , Art. # 9385-3） の 上
部 に 移 し た 。 ヘ キ サ ン ： エ ー テ ル 混 合 物 を 用 い 極 性 を 増 大 さ せ な が ら カ ラ ム を 溶 離 し た 。
フ ラ ク シ ョ ン を 回 収 し 、 TLCで 分 別 し た （ 分 析 シ リ カ ゲ ル プ レ ー ト 、 展 開 系 ： ヘ キ サ ン ：
エ ー テ ル （ ８ ０ ： ２ ０ ） 、 視 覚 化 剤 ： Fast blue） 。 ヘ キ サ ン （ ３ L） 及 び ヘ キ サ ン － エ ー
テ ル （ ９ ５ ： ５ 、 ２ L） で 回 収 し た フ ラ ク シ ョ ン を 廃 棄 し た 。 ヘ キ サ ン － エ ー テ ル （ ９ ５
： ５ 、 ３ L） 及 び ヘ キ サ ン － エ ー テ ル （ ９ ： １ 、 ５ L） で 回 収 し た 以 下 の フ ラ ク シ ョ ン を 一
緒 に し て 蒸 発 さ せ る と 、 ７ ７ ． ２ gの 残 留 物 が 得 ら れ た 。 残 留 物 の GC分 析 に よ れ ば 、 THC濃
度 は ５ ４ ． ７ ４ ％ で あ る こ と が 示 さ れ た 。

　 前 述 の よ う に し て 回 収 し た フ ラ ク シ ョ ン の 一 部 （ ３ ０ ． ５ g） を 減 圧 下 （ ０ ． １ ～ ０ ．
１ ５ mmHg） で 分 別 蒸 留 し た 。 温 度 を ゆ っ く り １ ２ ５ ℃ に 上 昇 さ せ る と 、 回 収 し た 物 質 が 分
離 し た 。 次 い で 温 度 を １ ４ ０ ～ １ ６ ０ ℃ に 上 昇 さ せ る と 、 主 要 な フ ラ ク シ ョ ン が 回 収 さ れ
た （ １ ４ g） 。 GC分 析 に よ れ ば 、 ＞ ９ ６ ％ の THCが 示 さ れ た 。
【 実 施 例 ４ 】
【 ０ ０ １ ６ 】
　 １ kgの 微 粉 状 マ リ フ ァ ナ 植 物 材 料 ［ THCの 平 均 ％ は ４ ． ４ ２ で あ っ た ］ を 、 実 施 例 ３ と
同 一 の 手 順 に よ り ６ Lの ヘ キ サ ン に 浸 漬 し て 抽 出 す る と 、 １ ０ ５ ． ８ gの 残 留 物 （ １ ０ ． ５
８ ％ の 抽 出 ） が 得 ら れ た 。 GC分 析 に よ れ ば ヘ キ サ ン 抽 出 物 中 の THCの ％ は ４ ０ ． ３ ５ ％ で
あ っ た 。

　 ヘ キ サ ン 抽 出 物 の 一 部 （ ２ ３ ． ０ g） を 減 圧 下 （ ０ ． １ ～ ０ ． ２ mmHgの 真 空 ） で 分 別 蒸
留 し た 。 温 度 を ゆ っ く り １ ６ ０ ℃ に 上 昇 さ せ る と 、 少 量 の 物 質 （ ＜ １ g） が 回 収 さ れ て 分
離 し た 。 主 要 な フ ラ ク シ ョ ン （ １ ０ ． １ g） は １ ７ ０ ～ １ ８ ０ ℃ で 回 収 さ れ た 。 こ の フ ラ
ク シ ョ ン の GC分 析 に よ れ ば 、 ７ ２ ． ６ ６ ％ の THC濃 度 が 示 さ れ た 。
　 ヘ キ サ ン 抽 出 物 の 第 二 の 部 分 （ ２ ５ ． ０ g） を 第 一 の 部 分 と 同 様 な 条 件 下 で 分 別 蒸 留 し
た 。 主 要 な フ ラ ク シ ョ ン は １ ７ ０ ～ １ ８ ０ ℃ で 回 収 さ れ 、 質 量 は １ １ ． ６ gで あ り 、 THC濃
度 は ７ ３ ． ６ ２ ％ で あ っ た 。
　 ヘ キ サ ン 抽 出 物 の 第 三 の 部 分 （ ２ ５ ． ０ g） を 前 述 の 部 分 と 同 様 な 条 件 下 で 分 別 蒸 留 し
た 。 THCを 含 む 主 要 な フ ラ ク シ ョ ン の 質 量 は １ ０ ． ２ gで あ り 、 THC濃 度 は ７ ３ ． ７ ２ ％ で
あ っ た 。
　 前 述 の ３ 回 の 蒸 留 か ら 得 ら れ た ３ つ の 主 要 な フ ラ ク シ ョ ン を 一 緒 に し て 分 析 し た 。 分 析
に よ れ ば THC濃 度 は ７ ０ ． ３ １ ％ で あ っ た 。 混 合 物 （ ２ ８ ． ９ g） を 同 一 条 件 下 で 再 度 分 別
蒸 留 し た 。 温 度 を 減 圧 下 （ ０ ． １ ～ ０ ． １ ５ mmHg） で ゆ っ く り １ ３ ５ ℃ に 上 昇 さ せ る と 、
回 収 さ れ た フ ラ ク シ ョ ン が 分 離 し た 。 主 要 な THCを 含 む フ ラ ク シ ョ ン が １ ４ ０ ～ １ ６ ０ ℃
及 び ０ ． ０ ５ ～ ０ ． ０ ６ mmHgで 回 収 さ れ た 。 フ ラ ク シ ョ ン の 質 量 は １ ８ ． ４ gで あ り 、 THC
含 量 は ９ ２ ． １ ５ ％ で あ っ た 。
【 実 施 例 ５ 】

10

20

30

40

50

(8) JP 2005-515238 A 2005.5.26

カ ラ ム ・ ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー ：

分 別 蒸 留 ：

ヘ キ サ ン 抽 出 物 の 直 接 分 別 蒸 留 ：



【 ０ ０ １ ７ 】
　 実 施 例 ３ で 得 ら れ た 純 粋 な THC（ THCの ％ は 約 ９ ６ ％ で あ っ た ） の 一 部 （ ０ ． ８ g） を １ g
の シ リ カ ゲ ル （ silica gel 60） 及 び １ mlの ヘ キ サ ン と 混 合 し た 。 乾 燥 し た ス ラ リ を シ リ
カ ゲ ル カ ラ ム （ １ ２ g silica gel 60, 寸 法 ： １ × ５ ０ cm） の 上 部 に 移 し た 。 ヘ キ サ ン ：
エ ー テ ル 混 合 物 を 用 い 極 性 を 増 大 さ せ な が ら 溶 離 を 実 施 し た 。 ６ 個 の フ ラ ク シ ョ ン が 回 収
さ れ 、 TLCを 用 い て 分 別 し た 。 フ ラ ク シ ョ ン ３ ～ ５ （ ヘ キ サ ン ： エ ー テ ル ９ ８ ： ２ ） を 一
緒 に す る と 、 ０ ． ６ ３ gの 残 留 物 が 得 ら れ た （ THCの ％ は ９ ８ ％ で あ っ た ） 。
【 実 施 例 ６ 】
【 ０ ０ １ ８ 】
　 実 施 例 ４ で 調 製 さ れ た THC（ 純 度 は 約 ９ ２ ％ で あ っ た ） １ gを 、 １ gの シ リ カ ゲ ル （ silic
a gel 60） 及 び １ mlの ヘ キ サ ン と 混 合 し た 。 乾 燥 し た ス ラ リ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム （ １ ３ g 
silica gel 60, 寸 法 ： １ × ５ ０ cm） の 上 部 に 移 し た 。 実 施 例 ５ と 同 様 な 条 件 下 で 溶 離 を
実 施 し た 。 フ ラ ク シ ョ ン ３ ～ ５ か ら ０ ． ７ ８ gの 残 留 物 が 得 ら れ た （ THCの ％ は ９ ８ ％ で あ
っ た ） 。
【 実 施 例 ７ 】
【 ０ ０ １ ９ 】
　 １ ０ ０ ０ gの 風 乾 し て 粉 末 化 し た カ ン ナ ビ ス （ 芽 、 GLC分 析 に よ れ ば THCの ％ は ６ ． ４ ９
％ で あ っ た ） を 、 室 温 に お い て ２ ４ 時 間 ヘ キ サ ン （ ５ L× ３ 、 ロ ッ ト 番 号 970424） に 浸 漬
す る こ と に よ り 抽 出 し た 。 ヘ キ サ ン 抽 出 物 を 一 緒 に し て 減 圧 下 で 蒸 発 さ せ る と 、 ９ ７ gの
残 留 物 が 得 ら れ た 。 ６ ７ gの ヘ キ サ ン 抽 出 物 を ２ ０ ０ mlの イ ソ オ ク タ ン （ ロ ッ ト 番 号 90403
8） に 溶 解 さ せ 、 溶 液 を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム （ ２ ８ ０ g silica gel 60, 粒 子 寸 法 ４ ０ Mm、 カ
ラ ム の 寸 法 ： １ ０ × ６ ０ cm） の 上 部 に 移 し た 。 カ ラ ム を イ ソ オ ク タ ン ： メ チ ル -t-ブ チ ル
エ ー テ ル 混 合 物 ８ ： ２ （ ３ L、 フ ラ ク シ ョ ン １ ） で 溶 離 し 、 次 い で メ タ ノ ー ル （ １ L、 フ ラ
ク シ ョ ン ２ ） で 洗 浄 し た 。 フ ラ ク シ ョ ン １ （ ５ ３ g） の GLC分 析 に よ れ ば 、 THC濃 度 は ５ ５
． ５ ６ ％ で あ る こ と が 示 さ れ た 。

　 フ ラ ク シ ョ ン １ （ ５ ３ g） を ０ ． １ ～ ０ ． ６ mmHgの 減 圧 下 で 分 別 蒸 留 し た 。 １ ６ ０ ～ １
７ ０ ℃ に お い て 主 要 な フ ラ ク シ ョ ン （ ２ ０ ． ０ g） が 回 収 さ れ 、 ９ ４ 質 量 ％ の THCを 含 有 す
る こ と が わ か っ た 。

　 １ ０ gの 主 要 な フ ラ ク シ ョ ン （ 純 度 約 ９ ４ ％ ） を 、 Waters 486 Tunable asorbance dete
ctorに 連 結 し た HPLC（ water Delta prep 4000） で 、 column Prep PAK500/silicaを 用 い て
精 製 し た 。 溶 離 剤 は イ ソ オ ク タ ン ： メ チ ル -t-ブ チ ル エ ー テ ル 混 合 物 （ ９ ８ ： ２ ） で あ っ
た 。 流 速 は 、 最 初 の １ ０ 分 間 は １ ０ ml/分 、 次 い で ６ ０ 分 間 は ２ ５ ml/分 、 最 後 の ２ ０ ０ 分
は ５ ０ ml/分 と な る よ う に プ ロ グ ラ ミ ン グ し た 。
　 結 果 を 以 下 の 表 に 要 約 す る 。
【 ０ ０ ２ ０ 】
【 表 １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ２ １ 】

【 実 施 例 ８ 】
【 ０ ０ ２ ２ 】
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分 別 蒸 留 ：

HPLCに よ る THCの 生 成 ：

フ ラ ッ シ ュ カ ラ ム ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー を 用 い た 分 別 蒸 留 に よ り 調 製 さ れ た THCの 精 製



　 ２ ． １ gの THC（ 純 度 ９ １ ％ ） を １ ０ mlの イ ソ オ ク タ ン に 溶 解 さ せ 、 溶 液 を シ リ カ ゲ ル カ
ラ ム （ ３ ０ g silica gel、 粒 子 寸 法 ４ ０ Mm、 カ ラ ム の 寸 法 ： ２ ． ５ × ４ ０ cm） の 上 部 に 移
し た 。 カ ラ ム を イ ソ オ ク タ ン 、 次 い で イ ソ オ ク タ ン － ア セ ト ン 混 合 物 （ ９ ９ ： １ ） で 溶 離
し た 。 ７ 個 の フ ラ ク シ ョ ン が 回 収 さ れ 、 GLCに よ り 分 析 し た 。 THCの 塊 を 含 む イ ソ オ ク タ ン
－ ア セ ト ン 混 合 物 （ ９ ９ ： １ ） フ ラ ク シ ョ ン が 得 ら れ 、 １ ． ８ ４ gの 残 留 物 （ THCの ％ は ９
７ ％ で あ っ た ） が 得 ら れ た 。
【 実 施 例 ９ 】
【 ０ ０ ２ ３ 】
　 １ gの THC（ 純 度 ９ １ ％ ） を ５ mlの イ ソ オ ク タ ン に 溶 解 さ せ 、 溶 液 を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム （
１ ５ g silica gel、 粒 子 寸 法 ４ ０ Mm、 寸 法 ： ２ ． ５ × ４ ０ cm） の 上 部 に 移 し た 。 イ ソ オ ク
タ ン － 酢 酸 エ チ ル 混 合 物 を 用 い 、 極 性 を 増 大 さ せ な が ら カ ラ ム を 溶 離 し 、 フ ラ ク シ ョ ン を
回 収 し た 。 フ ラ ク シ ョ ン ５ （ イ ソ オ ク タ ン － 酢 酸 エ チ ル ９ ８ ： ２ で 溶 離 ） か ら ０ ． ５ ６ g
の 残 留 物 が 得 ら れ た （ THCの ％ は ９ ７ ％ で あ っ た ） 。 フ ラ ク シ ョ ン ４ （ イ ソ オ ク タ ン － 酢
酸 エ チ ル ９ ８ ． ５ ： １ ． ５ で 溶 離 ） か ら ０ ． ３ ２ gの 残 留 物 が 得 ら れ た （ THCの ％ は ９ ４ ．
９ ％ で あ っ た ） 。
【 実 施 例 １ ０ 】
【 ０ ０ ２ ４ 】
　 １ ． １ gの THC（ 純 度 ９ １ ％ ） を ５ mlの イ ソ オ ク タ ン に 溶 解 さ せ 、 溶 液 を シ リ カ ゲ ル カ ラ
ム （ １ ５ g silica gel、 粒 子 寸 法 ４ ０ Mm、 寸 法 ： ２ ． ５ × ４ ０ cm） の 上 部 に 移 し た 。 イ ソ
オ ク タ ン ： イ ソ プ ロ ピ ル ア ル コ ー ル 混 合 物 を 用 い 、 極 性 を 増 大 さ せ な が ら カ ラ ム を 溶 離 し
た 。 ５ 個 の フ ラ ク シ ョ ン が 回 収 さ れ た 。 イ ソ オ ク タ ン － イ ソ プ ロ ピ ル ア ル コ ー ル （ そ れ ぞ
れ ９ ８ ： ２ 及 び ９ ５ ： ５ ） で 溶 離 し た フ ラ ク シ ョ ン ４ 及 び ５ を 一 緒 に す る と 、 １ gの 残 留
物 が 得 ら れ た （ THCの ％ は ９ ４ ． ％ で あ っ た ） 。

【 実 施 例 １ １ 】
【 ０ ０ ２ ５ 】
　 ９ ． ６ gの THC（ 純 度 ９ ２ ． ８ ％ ） を 、 Waters 486 Tunable asorbance detector（ 使 用
し た 波 長 ： ２ ５ ４ Mm） に 連 結 し た HPLC（ water Delta Prep 4000） で 、 Column Prep Pak C
18（ Waters製 、 寸 法 ４ ６ mm× ３ ０ cm、 ５ ５ ～ １ ０ ５ Mm、 ロ ッ ト 番 号 T72852） を 用 い て 精 製
し た 。 溶 離 剤 は メ タ ノ ー ル ： 水 の 混 合 物 （ ７ ５ ： ２ ５ ） で あ っ た 。 流 速 は 、 最 初 の １ ０ 分
間 は １ ０ ml/分 、 次 い で ５ ０ 分 間 は ２ ５ ml/分 、 最 後 の １ ４ ０ 分 は ５ ０ ml/分 と な る よ う に
プ ロ グ ラ ミ ン グ し た 。 結 果 を 以 下 の 表 に 要 約 す る 。
【 ０ ０ ２ ６ 】
【 表 ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ２ ７ 】
　 THCは 、 分 別 蒸 留 を ２ 回 実 施 す る こ と に よ り 、 Cannabis sativa L.の ヘ キ サ ン 抽 出 物 か
ら 直 接 調 製 し う る 。 GLC分 析 に よ れ ば 、 THCの 純 度 は 約 ９ ０ ～ ９ ２ ％ で あ る 。 シ リ カ ゲ ル カ
ラ ム で 更 に 精 製 す る と 、 約 ９ ８ ％ の 純 度 の THCが 得 ら れ る 。
　 THCは 、 カ ラ ム ・ ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー （ シ リ カ ゲ ル ） 及 び そ の 後 の 分 別 蒸 留 に よ り 、 Can
nabis sativa L.の ヘ キ サ ン 抽 出 物 か ら 直 接 調 製 し う る 。 THCの 純 度 は 約 ９ ５ ～ ９ ６ ％ で あ
る 。 シ リ カ ゲ ル カ ラ ム で 更 に 精 製 す る と 、 少 な く と も ９ ８ ％ の 純 度 の THCが 得 ら れ る 。
【 実 施 例 １ ２ 】

10

20

30

40

50

(10) JP 2005-515238 A 2005.5.26

HPLC（ 逆 相 ） に よ る THCの 精 製 ：



【 ０ ０ ２ ８ 】
　 ５ gの カ ン ナ ビ ス ヘ キ サ ン 抽 出 物 （ THC含 量 ２ ６ ． ２ ８ ％ ； THCの THCAに 対 す る 比 は ４ ８
： ５ ２ で あ る ） を １ １ ０ ℃ に お い て １ 時 間 加 熱 す る と 全 て の THC酸 が 遊 離 THCに 変 換 さ れ た
。 次 い で １ ０ gの ア ル ミ ナ 及 び ３ mLの ヘ キ サ ン と 混 合 し 、 乾 燥 し た ス ラ リ を ア ル ミ ナ カ ラ
ム （ ７ ０ g、 塩 基 性 ア ル ミ ナ 、 ８ ０ ～ ２ ２ ５ メ ッ シ ュ 、 寸 法 ： ３ × ４ ０ cm） の 上 部 に 移 し
た 。 カ ラ ム は 、 ヘ キ サ ン 、 次 い で ヘ キ サ ン ： mtbe混 合 物 を 用 い 、 極 性 を 増 大 さ せ な が ら 溶
離 し た 。 結 果 を 以 下 の よ う に 要 約 す る 。
【 ０ ０ ２ ９ 】
【 表 ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ３ ０ 】
　 カ ラ ム に ５ gの 抽 出 物 （ THC含 量 １ ． ３ ５ g） を 充 填 し た 。 溶 離 し た 材 料 の 総 質 量 は ４ ．
５ ５ g（ THC含 量 １ ． ３ ２ ４ g） で あ る 。
　 こ の 実 施 例 は 、 遊 離 Δ 9 -THCが ア ル ミ ナ と 強 く 結 合 し な い の で 、 中 程 度 の 極 性 溶 媒 で 容
易 に 溶 離 さ れ う る こ と を 示 す 。
【 実 施 例 １ ３ 】
【 ０ ０ ３ １ 】
　 ２ ０ gの カ ン ナ ビ ス ヘ キ サ ン 抽 出 物 （ THC含 量 ２ ６ ． ２ ８ ％ ； THCの THCAに 対 す る 比 は ４
８ ： ５ ２ で あ る ） を １ １ ０ ℃ に お い て １ 時 間 加 熱 し 、 ４ ０ gの ア ル ミ ナ 及 び １ ０ mLの ヘ キ
サ ン と 混 合 し て 、 乾 燥 し た ス ラ リ を ア ル ミ ナ カ ラ ム （ ２ １ ０ g、 塩 基 性 ア ル ミ ナ 、 ８ ０ ～
２ ２ ５ メ ッ シ ュ 、 寸 法 ： ２ ． ９ × ６ ０ cm） の 上 部 に 移 し た 。 カ ラ ム は 、 ヘ キ サ ン 、 次 い で
ヘ キ サ ン ： mtbe混 合 物 を 用 い 、 極 性 を 増 大 さ せ な が ら 溶 離 し た 。 結 果 を 以 下 の よ う に 要 約
す る 。
【 ０ ０ ３ ２ 】
【 表 ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ３ ３ 】
　 カ ラ ム に ２ ０ gの 抽 出 物 （ THC含 量 ５ ． ２ ６ g） を 充 填 し た 。 抽 出 物 の ア ル ミ ナ に 対 す る
比 は １ ： １ ２ ． ５ で あ る 。 溶 離 し た 材 料 の 総 質 量 は １ ９ ． ０ ７ g（ THC含 量 ５ ． ５ ４ g） で
あ る 。
　 こ の 実 施 例 は 、 THCAを ア ル ミ ナ か ら 溶 離 す る の に 強 い 極 性 溶 媒 を 必 要 と す る こ と を 示 す
。
　 こ の 実 施 例 は ま た 、 遊 離 THCが ア ル ミ ナ を 溶 離 す る 場 合 を 示 す 。
【 実 施 例 １ ４ 】
【 ０ ０ ３ ４ 】
　 ５ gの カ ン ナ ビ ス ヘ キ サ ン 抽 出 物 （ THC含 量 ２ ６ ． ２ ８ ％ ； THC及 び THCA間 の 比 は ４ ８ ：
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５ ２ で あ る ） を １ ０ gの 活 性 化 ア ル ミ ナ 及 び ３ mLの ヘ キ サ ン と 混 合 し 、 乾 燥 し た ス ラ リ を
ア ル ミ ナ カ ラ ム （ ７ ０ g、 塩 基 性 ア ル ミ ナ 、 ８ ０ ～ ２ ２ ５ メ ッ シ ュ 、 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー
グ レ ー ド 、 寸 法 ： ３ × ４ ０ cm） 上 で ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー 分 離 し た 。 ヘ キ サ ン 、 次 い で ヘ キ
サ ン ： mtbe混 合 物 を 用 い 、 極 性 を 増 大 さ せ な が ら カ ラ ム を 溶 離 し た 。 結 果 を 以 下 の よ う に
要 約 す る 。
【 ０ ０ ３ ５ 】
【 表 ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ３ ６ 】
　 カ ラ ム に ５ ． ０ gの 抽 出 物 （ THC含 量 １ ． ３ １ ４ g） を 充 填 し た 。 溶 離 し た 材 料 の 総 質 量
は ３ ． ５ ５ g（ THC含 量 ０ ． ８ ７ ２ g） で あ る 。 こ の こ と は 、 充 填 し た 抽 出 物 の ２ ９ ． ０ ％
が ま だ カ ラ ム 上 に あ る （ ０ ． ４ ４ ２ gの THC） こ と を 意 味 す る 。 ２ ％ の 酢 酸 を 含 む メ タ ノ ー
ル で カ ラ ム を 更 に 溶 離 す る と 、 ０ ． ４ ０ ５ gの THCAが 得 ら れ た 。
　 こ の 実 施 例 は 、 THCAを ア ル ミ ナ か ら 溶 離 す る の に 強 い 極 性 溶 媒 を 必 要 と す る こ と を 示 す
。
【 実 施 例 １ ５ 】
【 ０ ０ ３ ７ 】

　 微 粉 状 の 植 物 材 料 （ ２ ． ０ ９ kg、 THC含 量 ： ４ ． ３ ４ ％ ； THCの THC酸 に 対 す る 比 １ ： ９
） を 、 ９ ． ５ L（ ２ ． ５ ガ ロ ン ） の パ ー コ レ ー タ ー 中 で 室 温 に お い て ２ ４ 時 間 ヘ キ サ ン （
１ １ ． ４ L（ ３ ガ ロ ン ） ） に 浸 漬 し た 。 ヘ キ サ ン 抽 出 物 を 回 収 し 、 浸 漬 物 を ２ ４ 時 間 ７ ．
６ L（ ２ ガ ロ ン ） の ヘ キ サ ン で 再 抽 出 し た 。 一 緒 に し た 抽 出 物 を 総 体 積 が ３ ０ ０ ０ mLに な
る ま で ４ ０ ℃ 以 下 の 温 度 で 濃 縮 し た 。 THCの THC酸 に 対 す る 比 は １ ： ８ ． ６ で あ っ た 。

　 ヘ キ サ ン 抽 出 物 （ ３ ０ ０ ０ mL） を ア ル ミ ナ カ ラ ム （ １ ． ８ kgの 塩 基 性 ア ル ミ ナ 、 ロ ッ ト
番 号 70K3701、 活 性 グ レ ー ド １ 、 タ イ プ WB 2； 寸 法 ： ６ × ６ ０ cm　 ） の 上 部 に 移 し た 。 ヘ
キ サ ン 、 次 い で ヘ キ サ ン － ア セ ト ン 混 合 物 を 用 い 極 性 を 増 大 さ せ な が ら カ ラ ム を 溶 離 し た
。 全 て の 回 収 し た フ ラ ク シ ョ ン を ４ ０ ℃ 以 下 の 温 度 で 濃 縮 し 、 THC及 び THC酸 含 量 に つ い て
分 析 し た 。 結 果 を 以 下 の 表 に 要 約 す る 。

【 ０ ０ ３ ８ 】
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【 表 ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
* フ ラ ク シ ョ ン ９ は 不 透 明 だ っ た の で 濾 過 す る と 、 １ ． １ gの 炭 化 水 素 （ ヘ キ サ ン 可 溶 性 ）
が 得 ら れ た 。
* * フ ラ ク シ ョ ン １ １ 及 び １ ２ を 一 緒 に し て 、 ４ ０ ℃ 以 下 の 温 度 に お け る 蒸 留 に よ り 溶 媒 を
除 去 し た 。 残 留 物 （ １ ５ ０ g） を ヘ キ サ ン （ ２ L） 及 び 水 （ ４ ０ ０ mL） に 分 配 し た 。 ヘ キ サ
ン 層 を 無 水 Na 2 SO 4 上 で 乾 燥 さ せ 蒸 留 す る と 、 ９ ０ gの 残 留 物 が 得 ら れ た 。
【 ０ ０ ３ ９ 】
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　

　 微 粉 状 の 植 物 材 料 （ ２ ． ５ ４ kg、 THC含 量 ： ４ ． １ ％ ； THCの THC酸 に 対 す る 比 １ ： １ ３
） を 、 室 温 に お い て ２ ４ 時 間 ヘ キ サ ン （ ９ ． ５ L（ ２ ． ５ ガ ロ ン ） ） に 浸 漬 し た 。 ヘ キ サ
ン 抽 出 物 を 回 収 し 、 浸 漬 物 を ２ ４ 時 間 ヘ キ サ ン （ ５ ． ７ L（ １ ． ５ ガ ロ ン ） ） で 再 抽 出 し
た 。 一 緒 に し た 抽 出 物 を 減 圧 下 ４ ０ ℃ 以 下 の 温 度 で ３ ０ ０ ０ mlま で 濃 縮 し た 。 抽 出 物 を ８
等 分 し た （ 各 体 積 は ３ ７ ５ mLで あ る ） 。 ３ ７ ５ mLの 抽 出 物 は ３ １ ７ ． ５ gの 植 物 材 料 に 相
当 し 、 １ ３ ． ０ gの THC（ 約 １ gの THC及 び １ ２ gの THC酸 ） を 含 有 す る 。

　 塩 基 性 ア ル ミ ナ 、 活 性 グ レ ー ド １ ， タ イ プ WB2
　 中 性 ア ル ミ ナ 、 活 性 グ レ ー ド １ ， タ イ プ WN3

　 カ ラ ム １ ： 寸 法 ２ ． ９ × ６ ０ cm； カ ラ ム ２ ： 寸 法 ４ ． ９ × ４ ０ cm。 各 カ ラ ム に ２ ５ ０ g
の ア ル ミ ナ を 充 填 し た 。 カ ラ ム １ 内 の ア ル ミ ナ の 高 さ は ３ ７ cmで あ り 、 カ ラ ム ２ は １ ３ cm
で あ っ た 。
【 実 施 例 １ ６ 】
【 ０ ０ ４ ０ 】
　 ３ ７ ５ mLの 濃 縮 ヘ キ サ ン 抽 出 物 を ア ル ミ ナ カ ラ ム （ ２ ５ ０ g 、 寸 法 ： ２
． ９ × ６ ０ cm） の 上 部 に 移 し た 。 ヘ キ サ ン 、 ヘ キ サ ン ： ア セ ト ン （ ９ ０ ： １ ０ ） 、 メ タ ノ
ー ル 、 及 び 酢 酸 の ３ ％ メ タ ノ ー ル 溶 液 で カ ラ ム を 溶 離 し た 。 結 果 を 以 下 の よ う に 要 約 す る
。 結 果 を 以 下 の よ う に 要 約 す る 。

【 ０ ０ ４ １ 】
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実 施 例 １ ６ ～ ２ ０
抽 出 ：

カ ラ ム 吸 着 剤 に 使 用 し た 吸 着 剤 ：

カ ラ ム ：

塩 基 性 ア ル ミ ナ



【 表 ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
*    こ れ は 長 い カ ラ ム で あ る 。 ア ル ミ ナ の 高 さ は ３ ７ cmで あ る 。
* *   フ ラ ク シ ョ ン ４ を 濃 縮 し 、 残 留 物 （ １ ５ ０ g） を ヘ キ サ ン （ ４ ０ ０ mL） 及 び 水 （ ２ ０
０ mL） に 分 配 し た 。 ヘ キ サ ン 層 を 分 離 し 、 無 水 Na 2 SO 4 上 で 乾 燥 さ せ 、 蒸 留 し た 。
【 実 施 例 １ ７ 】
【 ０ ０ ４ ２ 】
　 ３ ７ ５ mLの 濃 縮 抽 出 物 を ア ル ミ ナ カ ラ ム （ ２ ５ ０ g 、 寸 法 ： ２ ． ９ × ６ ０ c
m） の 上 部 に 移 し た 。 ヘ キ サ ン 、 ヘ キ サ ン ： ア セ ト ン ９ ５ ： ５ 、 ヘ キ サ ン ： ア セ ト ン ９ ０
： １ ０ 、 メ タ ノ ー ル で カ ラ ム を 溶 離 し た 。 結 果 を 以 下 の 表 に 要 約 す る 。
【 ０ ０ ４ ３ 】
【 表 ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
*    こ れ は 長 い カ ラ ム で あ る 。 ア ル ミ ナ の 高 さ は ３ ７ cmで あ る 。
* *   フ ラ ク シ ョ ン ５ は 、 実 施 例 ５ と 同 様 に し て 、 ヘ キ サ ン 及 び 水 に 分 配 す る こ と に よ り 精
製 し た 。
* * *  酢 酸 の ３ ％ メ タ ノ ー ル 溶 液 を 用 い る と 、 塩 基 性 ア ル ミ ナ よ り 中 性 ア ル ミ ナ か ら 容 易 に
THC酸 を 溶 離 す る と 思 わ れ る 。
【 実 施 例 １ ８ 】
【 ０ ０ ４ ４ 】
　 ３ ５ ０ mLの 濃 縮 抽 出 物 を ヘ キ サ ン を 用 い て ７ ５ ０ mLに も ど し 、 ア ル ミ ナ カ ラ ム （ ２ ５ ０
g 、 寸 法 ： ２ ． ９ × ６ ０ cm） の 上 部 に 移 し た 。 ヘ キ サ ン 、 ヘ キ サ ン ： ア セ ト
ン ９ ０ ： １ ０ 、 及 び 酢 酸 の ３ ％ メ タ ノ ー ル 溶 液 で カ ラ ム を 溶 離 し た 。 結 果 を 以 下 の 表 に 要
約 す る 。

【 ０ ０ ４ ５ 】
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【 表 ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
*    こ れ は 長 い カ ラ ム で あ る 。 ア ル ミ ナ の 高 さ は ３ ７ cmで あ る 。
* *   ヘ キ サ ン 及 び 水 に 分 配 す る こ と に よ り フ ラ ク シ ョ ン ３ か ら 酢 酸 を 除 去 し た 。
【 実 施 例 １ ９ 】
【 ０ ０ ４ ６ 】
　 ３ ２ ５ mLの 濃 縮 ヘ キ サ ン 抽 出 物 を ア ル ミ ナ カ ラ ム （ ２ ５ ０ g 、 寸 法 ： ２ ．
９ × ６ ０ cm） の 上 部 に 移 し た 。 ヘ キ サ ン 、 ヘ キ サ ン ： メ チ ル -t-ブ チ ル エ ー テ ル （ ９ ０ ：
１ ０ ） 、 ヘ キ サ ン ： mtbe（ ８ ０ ： ２ ０ ） 、 及 び 酢 酸 の ３ ％ メ タ ノ ー ル 溶 液 で カ ラ ム を 溶 離
し た 。 結 果 を 以 下 の 表 に 要 約 す る 。
【 ０ ０ ４ ７ 】
【 表 １ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 実 施 例 ２ ０ 】
【 ０ ０ ４ ８ 】
　 ６ ５ ０ mLの 濃 縮 ヘ キ サ ン 抽 出 物 を ア ル ミ ナ カ ラ ム （ ５ ０ ０ g 、 寸 法 ： ４
． ９ × ６ ０ cm） の 上 部 に 移 し た 。 ヘ キ サ ン 、 ヘ キ サ ン ： mtbe（ ９ ０ ： １ ０ ） 、 ヘ キ サ ン ：
mtbe（ ８ ０ ： ２ ０ ） 、 及 び ３ ％ 酢 酸 ／ メ タ ノ ー ル で カ ラ ム を 溶 離 し た 。 結 果 を 以 下 の 表 に
要 約 す る 。

【 ０ ０ ４ ９ 】
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【 表 １ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
*    カ ラ ム 内 の ア ル ミ ナ の 高 さ は ２ ６ cmで あ る 。
【 実 施 例 ２ １ 】
【 ０ ０ ５ ０ 】
　 ２ ０ ０ gの カ ン ナ ビ ス 植 物 材 料 （ 総 THC含 量 約 ６ ％ ； THC:THCA＝ １ ： ２ ． ５ ） を ヘ キ サ ン
で 抽 出 し 、 ヘ キ サ ン 抽 出 物 の 総 量 を １ ８ ０ ０ mLと し た 。 ５ ６ ７ mLの ヘ キ サ ン 溶 液 （ ６ ３ g
の 植 物 材 料 に 相 当 ） を ４ ４ gの 塩 基 性 ア ル ミ ナ と と も に ２ 時 間 攪 拌 し て 濾 過 し た 。 回 収 し
た ア ル ミ ナ を 、 １ ９ gの 新 た な 塩 基 性 ア ル ミ ナ を 含 む ア ル ミ ナ カ ラ ム （ 寸 法 ２ × ２ ２ ． ５ c
m、 抽 出 物 の ア ル ミ ナ に 対 す る 比 は １ ： １ ０ ） に 添 加 し 、 以 下 の よ う に し て カ ラ ム を 溶 離
し た 。
【 ０ ０ ５ １ 】
【 表 １ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ５ ２ 】
　 充 填 前 の ア ル ミ ナ か ら の 濾 過 液 を 分 析 す る と 、 THC酸 で は な く て THCが 存 在 す る こ と が 示
さ れ た 。 す な わ ち 、 ア ル ミ ナ を ヘ キ サ ン 抽 出 物 に 添 加 す る こ と に よ り 全 て の THC酸 及 び ほ
と ん ど の THCが ア ル ミ ナ に キ レ ー ト さ れ た 。 し た が っ て 、 簡 単 な 濾 過 及 び ア ル ミ ナ の 洗 浄
を カ ラ ム の 代 わ り に 使 用 し う る で あ ろ う 。
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
　 酢 酸 の ３ ％ メ タ ノ ー ル 溶 液 を 用 い て ア ル ミ ニ ウ ム カ ラ ム か ら 溶 離 し た フ ラ ク シ ョ ン の 分
別 蒸 留 を 実 施 し た 。 こ れ ら の フ ラ ク シ ョ ン の THC含 量 は ５ ８ ～ ７ ０ ％ で あ る 。 蒸 留 に は バ
ル ブ ・ ト ウ ・ バ ル ブ （ bulb to bulb） 蒸 留 単 位 装 置 を 使 用 し た 。 THCは 、 １ ８ ０ ～ １ ９ ０
℃ の 温 度 及 び ０ ． ６ mmHgの 真 空 下 で 蒸 留 し た 。
【 実 施 例 ２ ２ 】
【 ０ ０ ５ ３ 】
　 １ ３ ． ５ gの THC酸 フ ラ ク シ ョ ン （ THC酸 含 量 ７ ０ ％ ） を ３ ０ ０ mLの メ タ ノ ー ル に 溶 解 さ
せ 、 濾 過 に よ り 沈 殿 物 を 除 去 し た （ ０ ． ８ gppt） 。 濾 液 を 蒸 留 し 、 残 留 物 を ２ つ の 部 分 （
部 分 Ａ ： ６ ． ０ g； 部 分 Ｂ ： ６ ． ７ g） に 分 け た 。
　 部 分 Ａ を ゆ っ く り 蒸 留 す る と 、 以 下 の も の が 得 ら れ た 。
　 １ ． 蒸 留 物 ： ３ ． ７ g、 GC（ 内 部 基 準 を 使 用 ） に よ る THC含 量 ： ８ ２ ． ４ ％ 。
　 ２ ． 蒸 留 フ ラ ス コ 内 残 留 物 ： THC含 量 ： ２ ９ ． ５ ％ 。
　 部 分 Ｂ を 迅 速 に 蒸 留 す る と 、 以 下 の も の が 得 ら れ た 。
　 １ ． 蒸 留 物 ： ３ ． ０ g、 THC含 量 ： ８ １ ． ６ ％ 。
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実 施 例 ２ ２ 及 び ２ ３



　 ２ ． 蒸 留 フ ラ ス コ 内 残 留 物 ： THC含 量 ： ４ １ ． ９ ％ 。
【 実 施 例 ２ ３ 】
【 ０ ０ ５ ４ 】
　 ５ ． ０ gの THC酸 フ ラ ク シ ョ ン ［ THC酸 含 量 ５ ８ ％ ］ を 蒸 留 す る と 、 以 下 の も の が 得 ら れ
た 。
　 １ ． 蒸 留 物 ： ２ ． ８ g、 THC含 量 ： ８ ０ ． ５ ％ 。
　 ２ ． 蒸 留 フ ラ ス コ 内 残 留 物 ： THC含 量 ： ３ ２ ． ０ ％ 。
【 実 施 例 ２ ４ 】
【 ０ ０ ５ ５ 】
　 １ gの THC酸 フ ラ ク シ ョ ン ［ THC酸 含 量 ６ ８ ． ４ ％ ］ を ２ ０ mLの メ タ ノ ー ル に 溶 解 さ せ た
。 形 成 さ れ た 沈 殿 物 を 遠 心 分 離 に よ り 分 離 し た （ 質 量 １ ０ ０ mg） 。 試 料 を 一 昼 夜 冷 蔵 庫 に
置 い た 。 翌 日 更 な る 沈 殿 物 が 観 察 さ れ た （ ４ ０ mg） 。 試 料 を ０ ． ４ ５ Mmの フ ィ ル タ ー を 用
い て 濾 過 し た 。 濾 液 を HLPCに 装 填 し た 。 溶 媒 系 ： メ タ ノ ー ル ： 水 （ ８ ０ ： ２ ０ ） 。 装 置 ：
1000 Prepak モ ジ ュ ー ル を 具 備 す る Waters Delta Prep HLPC 4000。 カ ラ ム ： Prepak C18 
カ ー ト リ ッ ジ 、 水 、 ５ ５ ～ １ ０ ５ μ m、 １ ２ ５ A； 寸 法 ： ４ ６ mm× ３ ０ cm。 HLPC分 析 に よ れ
ば 、 THC酸 は ＞ ９ ４ ％ の 純 度 で 単 離 さ れ た 。
【 実 施 例 ２ ５ 】
【 ０ ０ ５ ６ 】
　 ５ ． ８ gの THC酸 ［ THC酸 含 量 ６ ８ ． ４ ％ ］ を ２ ０ mLの メ タ ノ ー ル に 溶 解 さ せ た 。 試 料 を
一 昼 夜 冷 蔵 庫 に 置 い た 。 翌 日 沈 殿 物 を 濾 過 し た 。 沈 殿 物 の 質 量 は ０ ． ４ ８ ５ gで あ っ た 。
透 明 な 濾 液 を HLPCに 装 填 し た 。 定 組 成 溶 液 ： メ タ ノ ー ル ： 水 ： 酢 酸 （ ８ ０ ： ２ ０ ： ０ ． ０
１ ） を 用 い て 溶 離 を 実 施 し た 。 再 び 、 精 製 THC酸 を 溶 離 さ れ た フ ラ ク シ ョ ン か ら 固 体 の 形
で 単 離 し た 。
【 実 施 例 ２ ６ 】
【 ０ ０ ５ ７ 】

　 ４ ． ３ ５ gの THCAフ ラ ク シ ョ ン （ THCA含 量 は ９ ４ ． １ ％ で あ る ） を バ ル ブ ・ ト ウ ・ バ ル
ブ 蒸 留 し た 。 ３ ． ４ ５ gの THCが 、 １ ９ ０ ～ １ ９ ５ ℃ の 温 度 及 び ０ ． ５ ０ ～ ０ ． ５ ５ mmHgの
真 空 下 で 回 収 さ れ た （ ３ ． ４ ５ gの THCは ３ ． ９ ３ gの THCAに 相 当 す る の で 、 収 率 は ９ ０ ．
４ ％ で あ る ） 。 回 収 さ れ た THCの 純 度 は ＞ ９ ６ ％ で あ っ た 。
【 実 施 例 ２ ７ 】
【 ０ ０ ５ ８ 】
　 ３ ６ ％ の THC及 び １ １ ％ の THC酸 を 含 有 す る マ リ フ ァ ナ 抽 出 物 １ gを ２ ０ mLの ヘ キ サ ン に
溶 解 さ せ た 溶 液 を 、 ５ gの 活 性 化 酸 性 酸 化 ア ル ミ ニ ウ ム （ Aldrich Chemical Company、 標
準 グ レ ー ド 、 １ ５ ０ メ ッ シ ュ 、 ５ ８ Å ） を 充 填 し た カ ラ ム （ 内 径 ０ ． ５ cm） に 通 し た 。 次
い で 、 ア セ ト ン の ２ ． ５ ％ ヘ キ サ ン 溶 液 （ ２ ０ mL） 、 ア セ ト ン の ５ ％ ヘ キ サ ン 溶 液 （ ２ ０
mL） 、 ア セ ト ン の １ ０ ％ ヘ キ サ ン 溶 液 （ ２ ０ mL） 、 メ タ ノ ー ル （ ２ ０ mL） 、 及 び 酢 酸 の ５
％ メ タ ノ ー ル 溶 液 （ ３ × ２ ０ mL） を 含 む 溶 媒 系 を 用 い て カ ラ ム を 溶 離 し た 。 各 フ ラ ク シ ョ
ン を 回 収 し 、 THC及 び THC酸 含 量 に つ い て 分 析 し た 。 各 フ ラ ク シ ョ ン に お け る THC及 び THC酸
の 量 は 、 （ １ ） ヘ キ サ ン フ ラ ク シ ョ ン 、 ０ ． ０ ０ ３ gの THC； （ ２ ） ア セ ト ン の ２ ． ５ ％ ヘ
キ サ ン 溶 液 フ ラ ク シ ョ ン 、 ０ ． ２ ８ ２ gの THC及 び ０ ． ０ ０ ５ gの THC酸 ； （ ３ ） ア セ ト ン の
５ ％ ヘ キ サ ン 溶 液 フ ラ ク シ ョ ン 、 ０ ． ０ ４ ４ gの THC； （ ４ ） ア セ ト ン の １ ０ ％ ヘ キ サ ン 溶
液 フ ラ ク シ ョ ン 、 ０ ． ０ １ ２ gの THC； （ ５ ） メ タ ノ ー ル フ ラ ク シ ョ ン 、 ０ ． ０ １ ６ gの THC
及 び ０ ． ０ ３ ７ gの THC酸 ； （ ６ ～ ８ ） 一 緒 に し た 酢 酸 の ５ ％ メ タ ノ ー ル 溶 液 フ ラ ク シ ョ ン
、 ０ ． ０ ０ ５ gの THC及 び ０ ． ０ ６ ４ gの THC酸 、 で あ っ た 。
【 実 施 例 ２ ８ 】
【 ０ ０ ５ ９ 】
　 弱 酸 性 酸 化 ア ル ミ ニ ウ ム を 使 用 し て 実 施 例 ２ ７ で 概 要 を 説 明 し た 研 究 を 繰 り 返 す と 、 実
施 例 ２ ７ と 同 様 な 結 果 が 得 ら れ た 。
【 実 施 例 ２ ９ 】
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【 ０ ０ ６ ０ 】
　 カ ン ナ ビ ス 植 物 材 料 の ヘ キ サ ン 抽 出 物 （ THC含 量 ２ ６ ％ ） か ら ア リ コ ー ト を と り 、 ３ つ
の 試 料 （ Ａ 、 Ｂ 、 及 び Ｃ ） に 分 け た 。

　 ４ ． ４ ｇ の 抽 出 物 に ４ ４ mLの メ タ ノ ー ル を 添 加 し た 。 こ れ を 少 な く と も １ 時 間 超 音 波 処
理 し 、 次 い で 一 昼 夜 冷 蔵 庫 に 置 い た 。 翌 日 混 合 物 を 濾 過 し て 残 留 物 を メ タ ノ ー ル ： 水 （ ９
５ ： ５ ） で 洗 浄 し た 。 残 留 物 を ヘ キ サ ン に 溶 解 さ せ 、 次 い で Rotovaporを 用 い て 乾 燥 さ せ
た 。 濾 液 も 乾 燥 さ せ た 。

　 ４ ． １ ｇ の 抽 出 物 に ４ １ mLの ９ ０ ％ エ タ ノ ー ル ／ 水 を 添 加 し た 。 こ れ を 少 な く と も １ 時
間 超 音 波 処 理 し 、 次 い で 一 昼 夜 冷 蔵 庫 に 置 い た 。 翌 日 混 合 物 を 濾 過 し た 。 残 留 物 を ヘ キ サ
ン に 溶 解 さ せ て 乾 燥 さ せ た 。 濾 液 も 乾 燥 さ せ た 。

　 １ ０ ． ２ ｇ の 抽 出 物 に １ ０ ０ mLの エ タ ノ ー ル （ ９ ５ ％ ） を 添 加 し た 。 混 合 物 を 超 音 波 処
理 し 、 次 い で 濾 過 し た 。 残 留 物 を ヘ キ サ ン に 溶 解 さ せ て 乾 燥 さ せ た 。 濾 液 も 乾 燥 さ せ た 。
　 次 い で 全 て の 濾 液 及 び 残 留 物 を 秤 量 し て 分 析 し た 。 結 果 を 以 下 に 要 約 す る 。
【 ０ ０ ６ １ 】
【 表 １ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 実 施 例 ３ ０ 】
【 ０ ０ ６ ２ 】
　 実 施 例 １ で 使 用 し た ヘ キ サ ン 抽 出 物 （ THC含 量 ２ ６ ％ ） の 追 加 の 試 料 を 使 用 し 、 以 下 の
よ う に 処 理 し た 。

　 抽 出 物 （ ７ ． ５ ６ g） に ７ ５ ． ６ mLの エ タ ノ ー ル （ ９ ０ ％ ） を 添 加 し た 。 抽 出 物 が 溶 液
に な る ま で 加 熱 及 び 超 音 波 処 理 し た 。 一 昼 夜 冷 蔵 庫 に 置 い た 。 濾 過 し て 、 残 留 物 及 び 濾 液
を 乾 燥 さ せ た 。

　 抽 出 物 （ ６ ． ８ ５ g） に ６ ８ ． ５ mLの エ タ ノ ー ル （ ９ ５ ％ ） を 添 加 し た 。 抽 出 物 が 溶 液
に な る ま で 超 音 波 処 理 し 、 １ ． ９ mLの 水 を 滴 下 し た （ 最 終 濃 度 ９ ２ ． ５ ％ ） 。 一 昼 夜 冷 蔵
庫 に 置 き 次 い で 濾 過 し た 。

　 抽 出 物 （ ７ ． ５ ６ g） に ７ ５ ． ６ mLの エ タ ノ ー ル （ ２ ０ ０ プ ル ー フ ） を 添 加 し た 。 抽 出
物 が 溶 液 に な る ま で 超 音 波 処 理 し た 。 次 い で ６ ． １ mLの 水 を 滴 下 し た 。 最 終 エ タ ノ ー ル 濃
度 （ ９ ２ ． ５ ％ ） 。 一 昼 夜 冷 蔵 庫 に 置 き 次 い で 濾 過 し た 。
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試 料 Ａ ：

試 料 Ｂ ：

試 料 Ｃ ：

試 料 Ｄ ：

試 料 Ｅ ：

試 料 Ｆ ：

試 料 Ｇ ：



　 抽 出 物 （ ７ ． ３ １ g） に ７ ３ ． ９ mLの エ タ ノ ー ル （ ９ ２ ． ５ ％ ） を 添 加 し た 。 抽 出 物 が
溶 液 に な る ま で 超 音 波 処 理 し 、 次 い で 一 昼 夜 冷 蔵 庫 に 置 い た 。 濾 過 し た 。
　 次 い で 濾 液 及 び 残 留 物 を 乾 燥 さ せ 、 秤 量 し て 、 以 下 の よ う に THC含 量 に つ い て 分 析 し た
。
【 ０ ０ ６ ３ 】
【 表 １ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ６ ４ 】
　 こ の 実 施 例 は 、 抽 出 物 を 直 接 水 性 エ タ ノ ー ル 混 合 物 で 処 理 し て も 、 抽 出 物 を ま ず 無 水 エ
タ ノ ー ル に 溶 解 さ せ 、 次 い で 特 定 の ア ル コ ー ル 濃 度 に す る た め に 水 を 添 加 し て も 同 一 の 結
果 が 得 ら れ る こ と を 示 す 。
【 実 施 例 ３ １ 】
【 ０ ０ ６ ５ 】
　 ８ gの カ ン ナ ビ ス 植 物 材 料 の ヘ キ サ ン 抽 出 物 （ THC含 量 ２ ０ ． ０ ％ ） を ８ ０ mLの エ タ ノ ー
ル （ ２ ０ ０ プ ル ー フ ） に 溶 解 さ せ た 。 こ の 溶 液 を 均 等 に ４ つ の フ ラ ス コ に 分 け た 。 各 フ ラ
ス コ に 、 攪 拌 し な が ら 水 を 添 加 し て 種 々 の 濃 度 に し た 。 そ れ ら を 濾 過 及 び 乾 燥 さ せ て 分 析
し た 。
【 ０ ０ ６ ６ 】
【 表 １ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ６ ７ 】
　 こ の 実 施 例 は 、 ８ ２ ． ５ ％ の エ タ ノ ー ル の 場 合 に 最 高 の THC含 量 及 び 最 高 の 総 回 収 が 得
ら れ る こ と を 示 す 。
【 実 施 例 ３ ２ 】
【 ０ ０ ６ ８ 】
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　 ８ gの カ ン ナ ビ ス 植 物 材 料 の ヘ キ サ ン 抽 出 物 （ THC含 量 ２ ０ ． ０ ％ ） を 、 超 音 波 処 理 に よ
り ８ ０ mLの イ ソ プ ロ パ ノ ー ル に 溶 解 さ せ た 。 こ の 溶 液 を 均 等 に ４ つ の フ ラ ス コ に 分 け た 。
各 フ ラ ス コ に 水 を 添 加 し て 種 々 の 濃 度 に し た 。
【 ０ ０ ６ ９ 】
【 表 １ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ７ ０ 】
　 こ の 実 施 例 は 、 ７ ０ ％ の イ ソ プ ロ パ ノ ー ル の 場 合 に THC濃 度 が 最 高 に 増 大 す る こ と を 示
す 。
【 実 施 例 ３ ３ 】
【 ０ ０ ７ １ 】
　 １ ７ ． ５ gの カ ン ナ ビ ス ヘ キ サ ン 抽 出 物 （ THC含 量 ３ ７ ％ ） を １ ０ ０ mLの イ ソ プ ロ パ ノ ー
ル に 溶 解 さ せ た 。 こ の 溶 液 を 均 等 に ７ つ の フ ラ ス コ に 分 け た 。 各 フ ラ ス コ に 攪 拌 し な が ら
水 を 添 加 し て 所 望 の 濃 度 に し た 。
【 ０ ０ ７ ２ 】
【 表 １ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ７ ３ 】
　 こ の 実 施 例 は 、 ７ ２ ． ５ ％ の イ ソ プ ロ ピ ル ア ル コ ー ル の 場 合 に 最 良 の 結 果 が 得 ら れ る こ
と を 示 す 。
【 実 施 例 ３ ４ 】
【 ０ ０ ７ ４ 】
　 １ gの カ ン ナ ビ ス ヘ キ サ ン 抽 出 物 （ THC含 量 ４ ８ ． ８ ％ ） を ７ つ の フ ラ ス コ の 各 々 に 添 加
し た 。 フ ラ ス コ １ ～ ５ に ５ mLの ア セ ト ン を 添 加 し て 超 音 波 処 理 し た 。 フ ラ ス コ ６ 及 び ７ の
各 々 に は ５ mLの ア セ ト ニ ト リ ル を 添 加 し た 。 フ ラ ス コ １ ～ ５ に 攪 拌 し な が ら 水 を 添 加 し た
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。 フ ラ ス コ ６ は そ の ま ま 濾 過 し た 。 フ ラ ス コ ７ に は １ mLの ヘ キ サ ン を 添 加 し 、 次 い で ２ mL
の ア セ ト ニ ト リ ル を 添 加 し た 。 こ れ を 濾 過 し 、 次 い で 濾 液 を 濃 縮 し て ヘ キ サ ン を 除 去 し た
。 そ れ を 再 び 濾 過 し た 。
【 ０ ０ ７ ５ 】
【 表 １ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 実 施 例 ３ ５ 】
【 ０ ０ ７ ６ 】
　 カ ン ナ ビ ス 植 物 材 料 の ヘ キ サ ン 抽 出 物 （ THC含 量 ２ ６ ％ ） の 試 料 １ ０ gを 以 下 の 溶 媒 に 溶
解 さ せ た 。 ア セ ト ニ ト リ ル （ ９ ５ mL、 ８ ０ mL、 及 び ７ ０  mL） 、 イ ソ プ ロ パ ノ ー ル （ ７ ０ m
L） 、 及 び メ タ ノ ー ル （ １ ０ ０ mL） 。 次 い で 種 々 の 量 の 水 を 各 溶 液 に 添 加 す る と 、 ５ 種 類
の 抽 出 物 の 最 終 溶 液 、 つ ま り 抽 出 物 の ９ ５ ％ ア セ ト ニ ト リ ル 溶 液 、 ８ ０ ％ ア セ ト ニ ト リ ル
溶 液 、 ７ ０ ％ ア セ ト ニ ト リ ル 溶 液 、 ７ ０ ％ イ ソ プ ロ パ ノ ー ル 溶 液 、 及 び １ ０ ０ ％ メ タ ノ ー
ル 溶 液 が 得 ら れ た 。 次 い で こ れ ら の 最 終 溶 液 を 濾 過 し 、 濾 液 及 び 残 留 物 の 両 方 を 乾 燥 、 秤
量 し 、 THC含 量 に つ い て 分 析 し た 。 結 果 を 以 下 に 示 す 。
【 ０ ０ ７ ７ 】
【 表 １ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　 結 果 は 、 ８ ０ ％ 又 は ９ ５ ％ の ア セ ト ニ ト リ ル が ７ ０ ％ の イ ソ プ ロ パ ノ ー ル に 匹 敵 す る 結
果 と な る こ と を 示 す 。
【 実 施 例 ３ ６ 】
【 ０ ０ ７ ８ 】

　 約 １ ． ８ gの 抽 出 物 を 含 む カ ン ナ ビ ス 抽 出 物 （ THC含 量 ３ ７ ％ ） の ヘ キ サ ン 溶 液 の ア リ コ
ー ト １ ０ mLを 、 １ ０ mLの ア セ ト ニ ト リ ル 、 ア セ ト ニ ト リ ル ： 水 （ ９ ： １ ） 又 は ア セ ト ニ ト
リ ル ： 水 （ ８ ： ２ ） の い ず れ か に 分 配 し た 。 ア セ ト ニ ト リ ル 層 を 分 離 し 、 各 場 合 の 分 配 を
各 々 と 同 一 の 溶 媒 １ ０ mLを 用 い ２ 回 以 上 繰 り 返 し た 。 一 緒 に し た ア セ ト ニ ト リ ル フ ラ ク シ
ョ ン 並 び に ヘ キ サ ン フ ラ ク シ ョ ン を THC含 量 に つ い て 分 析 し た 。
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ア セ ト ニ ト リ ル 又 は ア セ ト ニ ト リ ル 水 混 合 物 を 用 い た 粗 ヘ キ サ ン 抽 出 物 の 分 配



【 ０ ０ ７ ９ 】
【 表 ２ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ８ ０ 】
　 こ の 実 施 例 は 、 い ず れ の 場 合 で も 、 ９ ０ ％ の ア セ ト ニ ト リ ル の 場 合 の ア セ ト ニ ト リ ル 層
内 の THC濃 度 が THC濃 度 を 最 も 増 大 さ せ る こ と を 示 す 。
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
　 メ タ ノ ー ル 性 KOH溶 液 を 用 い て 粗 カ ン ナ ビ ス 抽 出 物 の 分 配 を 実 施 し た 。
【 実 施 例 ３ ７ 】
【 ０ ０ ８ １ 】
　 １ ０ ． ９ gの 粗 ヘ プ タ ン 抽 出 物 （ THC含 量 ３ ２ ． ０ ５ ％ ） を １ ０ ０ mLの ヘ キ サ ン に 溶 解 さ
せ 、 ４ ０ mLの KOHの １ N MeOH-H 2 O（ ９ ０ ： １ ０ ） 溶 液 と と も に ２ 回 振 盪 し た 。 ヘ キ サ ン 層
を 回 収 し 、 乾 燥 さ せ （ ２ ． ２ g） 、 THC含 量 に つ い て 分 析 し た （ ２ ． ２ ％ ） 。 メ タ ノ ー ル 性
KOH層 に ６ ５ mLの ２ N HClを 添 加 す る こ と に よ り 酸 性 化 し 、 ヘ キ サ ン （ ２ ０ ０ mL） と と も に
２ 回 振 盪 す る こ と に よ り 抽 出 し た 。 ヘ キ サ ン 層 を 回 収 し 、 乾 燥 さ せ （ ７ ． ２ g） 、 THC含 量
（ ４ ９ ． １ ％ ） に つ い て 分 析 す る と 、 ＞ ９ ５ ％ の 回 収 で あ っ た 。
【 実 施 例 ３ ８ 】
【 ０ ０ ８ ２ 】
　 １ ０ ． １ gの 粗 ヘ プ タ ン 抽 出 物 （ THC含 量 ３ ２ ． ０ ５ ％ ） を １ ０ ０ mLの ヘ キ サ ン に 溶 解 さ
せ 、 ４ ０ mLの KOHの １ N MeOH-H 2 O（ ８ ０ ： ２ ０ ） 溶 液 と と も に ２ 回 振 盪 し た 。 ヘ キ サ ン 層
を 回 収 し 、 乾 燥 さ せ （ ３ ． ４ g） 、 THC含 量 に つ い て 分 析 し た （ ４ ． ４ ％ ） 。 メ タ ノ ー ル 性
KOH層 に ６ ５ mLの ２ N HClを 添 加 す る こ と に よ り 酸 性 化 し 、 ヘ キ サ ン （ ２ ０ ０ mL） と と も に
２ 回 振 盪 す る こ と に よ り 抽 出 し た 。 ヘ キ サ ン 層 を 回 収 し 、 乾 燥 さ せ （ ５ ． ７ g） 、 THC含 量
（ ５ ４ ． ０ ５ ％ ） に つ い て 分 析 す る と 、 ９ ５ ％ の 回 収 で あ っ た 。
【 実 施 例 ３ ９ 】
【 ０ ０ ８ ３ 】
　 ３ ３ gの 粗 ヘ プ タ ン 抽 出 物 （ THC含 量 ４ １ ． ４ ％ ） を ３ ０ ０ mLの ヘ キ サ ン に 溶 解 さ せ 、 １
２ ０ mLの KOHの １ N MeOH-H 2 O（ ７ ０ ： ３ ０ ） 溶 液 と と も に ２ 回 振 盪 し た 。 ヘ キ サ ン 層 を 回
収 し 、 乾 燥 さ せ （ ８ ． ５ g） 、 THC含 量 に つ い て 分 析 し た （ ７ ． ９ ％ ） 。 メ タ ノ ー ル 性 KOH
層 に ２ ０ ０ mLの ２ N HClを 添 加 す る こ と に よ り 酸 性 化 し 、 ヘ キ サ ン （ ６ ０ ０ mL） と と も に
２ 回 振 盪 す る こ と に よ り 抽 出 し た 。 ヘ キ サ ン 層 を 回 収 し 、 乾 燥 さ せ （ ２ １ ． １ g） 、 THC含
量 （ ６ ２ ． ５ ％ ） に つ い て 分 析 す る と 、 ＞ ９ ５ ％ の 回 収 で あ っ た 。
【 実 施 例 ４ ０ 】
【 ０ ０ ８ ４ 】

　 ５ ． ２ ８ gの ヘ プ タ ン 抽 出 物 （ THC含 量 ４ １ ． ４ ％ ） を 、 ５ ０ mLの KOHの ０ ． ２ ５ Nメ タ ノ
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実 施 例 ３ ７ ～ ３ ９

メ タ ノ ー ル 性 KOH溶 液 を 用 い た カ ン ナ ビ ス 抽 出 物 の 直 接 処 理 ：



ー ル 溶 液 を 用 い て 十 分 に 超 音 波 処 理 し 、 濾 過 し た 。 沈 殿 物 は １ gで あ っ た （ た ぶ ん 炭 化 水
素 ） 。 濾 液 を １ ５ mLの １ N HClで 酸 性 化 し 、 ヘ キ サ ン （ １ ０ ０ mL× ２ ） で ２ 回 抽 出 す る と
３ ． １ ８ gの 残 留 物 （ THC含 量 ７ ０ ． ０ ２ ％ ） が 得 ら れ 、 ほ と ん ど 定 量 的 に 回 収 さ れ た 。
【 実 施 例 ４ １ 】
【 ０ ０ ８ ５ 】

　 ５ ５ ％ の THCを 含 む ３ ４ gの マ リ フ ァ ナ 抽 出 物 を 減 圧 下 （ ０ ． ３ mmHg） で 蒸 留 し 、 １ ７ ４
～ １ ９ ２ ℃ に お け る 蒸 留 物 を 回 収 す る と 、 ８ ２ ％ の THCを 含 む 淡 黄 色 の 油 が １ ７ ． ８ g得 ら
れ た 。
　 蒸 留 フ ラ ス コ に 残 っ て い る 残 留 物 を 室 温 に 冷 却 し て 秤 量 す る と １ ５ ． ７ gで あ り 、 分 析
す る と ２ ５ ％ の THCを 含 有 し た 。 こ れ を ５ ０ mLの メ タ ノ ー ル を 用 い て 摩 砕 し 、 濾 過 し た 。
濾 過 ケ ー キ を 別 の ５ ０ mLの メ タ ノ ー ル を 用 い て 摩 砕 し 、 濾 過 し た 。 濾 液 を 一 緒 に し て 蒸 発
さ せ る と 、 ７ ． ０ ４ gの 油 が 得 ら れ 、 分 析 す る と ５ ５ ％ の THCを 含 有 し た （ ９ ８ ％ の 回 収 ）
。
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カ ン ナ ビ ス 抽 出 物 の 分 別 蒸 留 後 に 残 さ れ た 残 留 物 の 再 処 理 ：



【 ０ ０ ８ ６ 】
（ 参 考 文 献 ）
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