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発
し
た
微
生
物
発
酵
法
に
よ
る
５
‐

Ａ
Ｌ
Ａ
の
大
量
生
産
で
し
た
。
味
噌

や
醤
油
造
り
な
ど
、
日
本
の
お
家
芸

と
も
呼
べ
る
微
生
物
発
酵
法
は
、
遺

伝
子
組
み
換
え
を
行
わ
ず
に
誰
も
が

安
心
し
て
利
用
で
き
る
技
術
で
す
。

　
そ
れ
を
契
機
に
さ
ま
ざ
ま
な
分
野

で
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
の
研
究
は
爆
発
的
に

発
展
し
、
世
界
的
な
広
が
り
を
見
せ

ま
す
。
特
に
ガ
ン
の
診
断
や
治
療
、

遺
伝
性
疾
患
（
ミ
ト
コ
ン
ド
リ
ア
病
、

小
児
難
病
な
ど
）、神
経
変
性
疾
患（
ア

ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
型
認
知
症
、
パ
ー
キ
ン

ソ
ン
病
な
ど
）、
感
染
症
（
マ
ラ
リ
ア
、

新
型
コ
ロ
ナ
ウ
イ
ル
ス
感
染
症
な
ど
）

で
の
医
学
応
用
が
急
激
に
進
ん
で
い

ま
す
。

　
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
に
は
食
品
区
分
の

「
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
リ
ン
酸
塩
」
と
医
薬

品
の
「
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
塩
酸
塩
」
が
あ

り
ま
す
。
微
生
物
発
酵
法
で
生
産
さ

れ
る
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
リ
ン
酸
塩
は
、
厚

生
労
働
省
に
よ
っ
て
食
品
と
認
定
さ

生
命
誕
生
の
と
き
か
ら

存
在
す
る
、全
生
命
体
の

エ
ネ
ル
ギ
ー
発
生
に

不
可
欠
な
ア
ミ
ノ
酸

　
今
回
ご
紹
介
す
る「
５
‐
Ａア

ラ
Ｌ
Ａ
」

は
、
す
べ
て
の
生
命
体
の
エ
ネ
ル
ギ

ー
発
生
に
不
可
欠
な
ア
ミ
ノ
酸
で
、

生
命
の
誕
生
時
か
ら
存
在
す
る
と
い

わ
れ
て
い
ま
す
。
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
は
、

一
九
五
〇
年
代
に
米
国
コ
ロ
ン
ビ
ア

大
学
の
デ
イ
ビ
ッ
ド
・
シ
ェ
ミ
ン
博

士
が
主
に
動
物
細
胞
内
の
合
成
経
路

で
あ
る
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
の
Ｃ
４
経
路
を

発
見
し
た
こ
と
で
注
目
を
集
め
ま
し

た
。
た
だ
、
当
時
の
合
成
法
は
非
常

に
複
雑
で
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
が
高
額
だ
っ

た
た
め
、
な
か
な
か
研
究
は
進
展
し

ま
せ
ん
で
し
た
。

　
こ
の
問
題
を
解
決
し
た
の
が
、
日

本
人
科
学
者
の
田た

中な
か

徹と
お
る

先
生
ら
が
開

多
く
の
疾
患
の
原
因
を
た
ど
る
と
ミ

ト
コ
ン
ド
リ
ア
の
機
能
不
全
や
異
常

活
動
に
行
き
つ
く
こ
と
が
多
い
た
め
、

５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
に
よ
る
ミ
ト
コ
ン
ド
リ

ア
活
性
・
増
殖
効
果
が
疾
患
の
治
療

に
応
用
で
き
な
い
か
、
特
に
ミ
ト
コ

ン
ド
リ
ア
病
や
神
経
変
性
疾
患
、
認

知
症
な
ど
で
多
く
の
研
究
が
行
わ
れ

て
い
ま
す
。

　
人
間
の
体
内
で
の
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
の

合
成
は
十
七
歳
で
ピ
ー
ク
を
迎
え
、

そ
れ
以
降
は
徐
々
に
減
少
し
て
い
く

こ
と
が
分
か
っ
て
い
ま
す
。
こ
の
合

成
能
力
が
大
幅
に
低
下
す
る
高
齢
期

に
生
体
内
の
各
所
で
エ
ネ
ル
ギ
ー
が

不
足
し
、
さ
ま
ざ
ま
な
病
気
、
特
に

［こばやし・ひでお］
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ガ
ン
の
診
断・治
療
に
革
命
を

起
こ
す「
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
」と
は
？

がん治療の
進化を
目撃せよ！
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れ
、
サ
プ
リ
メ
ン
ト
や
ス
キ
ン
ケ
ア

製
品
と
し
て
販
売
さ
れ
て
い
ま
す
。

　
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
は
も
と
も
と
生
体
内

に
存
在
す
る
ア
ミ
ノ
酸
で
、
ミ
ト
コ

ン
ド
リ
ア
内
で
作
ら
れ
ま
す
。
５
‐

Ａ
Ｌ
Ａ
が
八
つ
集
ま
っ
た
も
の
に
鉄

イ
オ
ン
が
結
合
し
て
ヘ
モ
グ
ロ
ビ
ン

の
元
で
あ
る
ヘ
ム
が
作
ら
れ
ま
す
。

ヘ
ム
は
、
ヘ
モ
グ
ロ
ビ
ン
と
な
っ
て

酸
素
を
運
ぶ
以
外
に
も
、
毒
物
の
分

解
や
病
原
菌
の
攻
撃
な
ど
、
生
命
活

動
に
不
可
欠
な
役
割
を
担
っ
て
い
ま

す
。

　
マ
ウ
ス
実
験
で
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
を
摂

取
さ
せ
た
と
こ
ろ
、
驚
く
べ
き
こ
と

に
ミ
ト
コ
ン
ド
リ
ア
で
の
呼
吸
鎖
複

合
体
の
活
性
、
つ
ま
り
エ
ネ
ル
ギ
ー

を
生
み
出
す
力
が
向
上
し
て
い
る
こ

と
が
発
見
さ
れ
ま
し
た
。
呼
吸
鎖
複

合
体
は
食
物
由
来
の
エ
ネ
ル
ギ
ー
を

プ
ロ
ト
ン
勾こ

う

配ば
い

（
水
素
イ
オ
ン
の
濃

度
差
）
に
変
え
、
Ａ
Ｔ
Ｐ
（
ア
デ
ノ

シ
ン
三
リ
ン
酸
）
と
い
う
エ
ネ
ル
ギ

ー
物
質
を
生
み
出
す
働
き
を
持
っ
て

い
ま
す
。
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
に
は
、
生
命

活
動
の
エ
ネ
ル
ギ
ー
源
で
あ
る
Ａ
Ｔ

Ｐ
を
増
や
す
作
用
が
あ
っ
た
の
で
す
。

　
ま
た
、
別
の
動
物
実
験
で
は
、
５

‐
Ａ
Ｌ
Ａ
を
投
与
す
る
こ
と
で
ミ
ト

コ
ン
ド
リ
ア
そ
の
も
の
が
細
胞
内
で

増
え
る
こ
と
も
発
見
し
ま
し
た
。
ミ

ト
コ
ン
ド
リ
ア
は
エ
ネ
ル
ギ
ー
を
作

る
重
要
な
器
官
で
あ
る
一
方
、
異
常

を
き
た
す
と
生
体
に
有
害
な
状
態
を

引
き
起
こ
す
諸も

ろ

刃は

の
剣つ

る
ぎ

と
い
え
ま
す
。

老
化
疾
患
が
発
症
す
る
こ
と
が
明
ら

か
に
な
っ
て
き
ま
し
た
。

　
老
化
に
伴
っ
て
発
症
す
る
病
気
の

筆
頭
と
い
え
ば
、
ガ
ン
で
す
。
加
え

て
、
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
型
認
知
症
や

パ
ー
キ
ン
ソ
ン
病
な
ど
の
神
経
変
性

疾
患
、
糖
尿
病
・
高
血
圧
・
高
脂
血

症
な
ど
の
生
活
習
慣
病
が
挙
げ
ら
れ

ま
す
。
そ
れ
と
は
逆
に
、
幼
少
期
か

ら
発
症
す
る
遺
伝
性
疾
患
の
ミ
ト
コ

ン
ド
リ
ア
病
や
小
児
の
難
病
な
ど
に

も
、
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
の
不
足
が
関
わ
っ

て
い
る
こ
と
が
判
明
し
て
き
ま
し
た
。

　
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
は
ガ
ン
診
断
と
治
療

の
両
面
で
大
き
な
役
割
を
果
た
し
は

じ
め
て
い
ま
す
。
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
か
ら

『機能性アミノ酸5－
アミノレブリン酸の科
学と医学応用』ポルフ
ィリン－ALA学会編
（右。東京化学同人）

『ALA（アラ）が創る未来』
北尾吉孝ほか著（左。PHP出版）

め
、
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
を
投
与
し
て
も
ヘ

ム
を
合
成
で
き
ず
、
ヘ
ム
の
前
駆
体

で
あ
る
プ
ロ
ト
ポ
ル
フ
ィ
リ
ン
の
ま

ま
大
量
に
保
持
し
ま
す
。
そ
こ
に
青

い
光
を
当
て
る
と
、
ガ
ン
細
胞
だ
け

が
赤
く
光
る
の
で
す
。
こ
の
性
質
は

が
ん
研
究
所
有あ

り

明あ
け

病
院
が
保
持
す
る

三
九
種
類
の
ガ
ン
細
胞
す
べ
て
の
実

験
で
確
認
さ
れ
ま
し
た
。
そ
し
て
、

こ
の
性
質
を
利
用
し
た
薬
剤
が
す
で

に
承
認
さ
れ
、
二
〇
一
三
年
に
脳の

う

腫し
ゆ

瘍よ
う

、
二
〇
一
七
年
に
膀ぼ

う

胱こ
う

ガ
ン
が
手

術
中
の
診
断
薬
と
し
て
保
険
収
載
お

よ
び
実
用
化
さ
れ
て
い
ま
す
。

　
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
を
使
っ
て
手
術
中
に

肉
眼
で
は
見
分
け
に
く
い
ガ
ン
を
判

別
す
る
方
法
は「
光
線
力
学
診
断（
Ａ

Ｌ
Ａ
‐
Ｐ
Ｄ
Ｄ
）」
と
呼
ば
れ
、
現
在

も
多
く
の
部
位
の
ガ
ン
の
手
術
中
の

診
断
に
応
用
で
き
な
い
か
研
究
が
行

わ
れ
て
い
ま
す
。
ま
た
、
プ
ロ
ト
ポ

ル
フ
ィ
リ
ン
は
、
光
を
浴
び
る
と
活

性
酸
素
と
い
う
細
胞
に
と
っ
て
猛
毒

と
な
る
物
質
を
生
成
す
る
こ
と
も
知

ら
れ
て
い
ま
す
。
こ
の
性
質
を
応
用

し
て
、
手
術
中
に
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ
を
投

与
し
て
プ
ロ
ト
ポ
ル
フ
ィ
リ
ン
を
大

量
に
保
持
し
た
ガ
ン
細
胞
に
光
を
当

て
て
選
択
的
に
死
滅
さ
せ
る
「
光
線

力
学
療
法
（
Ａ
Ｌ
Ａ
‐
Ｐ
Ｄ
Ｔ
）」
が

注
目
さ
れ
て
い
ま
す
。

　
光
線
力
学
療
法
は
日
本
で
は
ま
だ

承
認
さ
れ
た
治
療
法
で
は
あ
り
ま
せ

ん
が
、
医
師
主
導
の
臨
床
研
究
な
ど
、

い
く
つ
か
の
医
療
機
関
で
治
療
が
行

わ
れ
て
い
ま
す
。
さ
ら
に
、
欧
米
で

は
、
白
人
に
多
い
皮
膚
ガ
ン
や
そ
の

前
症
状
で
あ
る
日
光
角
化
症
が
た
い

へ
ん
恐
れ
ら
れ
て
お
り
、
こ
れ
ら
に

対
し
て
治
療
効
果
が
高
い
５
‐
Ａ
Ｌ

Ａ
が
盛
ん
に
用
い
ら
れ
て
い
ま
す
。

　
原
則
と
し
て
、
手
術
を
伴
う
光
線

力
学
療
法
は
体
に
大
き
な
負
担
を
か

け
る
た
め
、
高
齢
者
や
進
行
度
の
高

い
ガ
ン
患
者
さ
ん
に
は
適
応
と
な
ら

な
い
ケ
ー
ス
も
あ
り
ま
す
。
ま
た
、

膵す
い

臓ぞ
う

ガ
ン
な
ど
、
体
内
深
部
に
腫
瘍

が
あ
る
場
合
は
光
が
届
か
な
い
と
い

う
弱
点
も
あ
り
ま
す
。

　
こ
う
し
た
弱
点
を
克
服
す
る
た
め
、

手
術
に
比
べ
て
体
へ
の
負
担
が
少
な

く
体
内
深
部
ま
で
影
響
が
届
く
低
線

量
の
放
射
線
治
療
や
「
ハ
イ
パ
ー
サ

ー
ミ
ア
」
と
い
う
温
熱
療
法
と
５
‐

Ａ
Ｌ
Ａ
を
組
み
合
わ
せ
る
治
療
法
も

考
案
さ
れ
て
い
ま
す
。
５
‐
Ａ
Ｌ
Ａ

の
摂
取
と
他
の
治
療
法
と
の
併
用
に

よ
る
増
感
作
用
に
よ
っ
て
、
ガ
ン
の

治
療
効
果
が
通
常
の
二
倍
以
上
に
な

る
こ
と
が
確
認
さ
れ
て
い
る
の
で
す
。

ヘ
ム
へ
の
合
成
の
途

中
で
「
プ
ロ
ト
ポ
ル

フ
ィ
リ
ン
」
と
い
う

物
質
が
で
き
ま
す
。

プ
ロ
ト
ポ
ル
フ
ィ
リ

ン
は
青
い
光
を
当
て

る
と
赤
い
光
を
発
光

す
る
特
徴
が
あ
り
、

こ
の
特
徴
が
ガ
ン
診

断
に
大
き
な
役
割
を

果
た
す
の
で
す
。

　
ガ
ン
細
胞
の
多
く

は
ヘ
ム
を
作
る
し
く

み
に
異
常
が
あ
る
た


