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麹 菌に代表され る 河塑6rg 漁 ‘∫ 属菌株 は．tSpergillic　acid に代衰 され るア ミノ

酸 に 由 来す る構造を持 つ ピ ラジ ン 誘導体を生 産す る こ と が知 られ て お り
且｝、その

一
つ で あ る Ilydl・DxyaspergiLlic 　add は醸造用 麹 菌 に よ っ て 生 産 さ

れ 、抗菌性 を持つ こ とが報告 されて い る
L，〕n 現 在 まで に 我

tt は 醸造用麹菌
A．onyzae 　N −2 株 か ら H ｝

’droxyaspergi］］ic　acid 、2．Hydrox｝
・−6・（1−h｝，droxy．1．

mcthylprop γ1）
−9．−sec −butylpyrazine　l．oxide を 分離 し抗菌活件 に つ い て 検

討 した とこ ろ 、五＠ 耀 伽 岬 1醐 亅CM7564 に対 して 抗菌活 性を示 す事が判

明 した。ピラ ジン 環構造 を有す る 化 合 物に 的を 絞 り、抗繭活性 を指慓 とし

て 研究を進め た と こ ろ、側 鎖 に カ ル ボ ニ ル基 を 有する 誘導体 を単離 する事

が出来た．こ の 化合物 の 抗 菌 窩 件 を検 討 した の で そ の 結果に つ い て も併せ

て 報告す る。
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3HO9−5　　 フ ォ ス ラ ク トマ イシ ン は AsPergillusfumigatus に

　　　　　　　対 して 形態異常を 伴 う抗菌活性を示す
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近年．AIDS 、臓器移植に お ける免疫 抑制 剤の 投 与、癌 治療 に お ける化 学療

法の 使用な どに よる 免疫 不 全者の 増加 に 伴 い 、貞 菌に よ る 囗和 見感染症が

問題に なって い る。しか し、現在、深在 性 真菌症 に対 して処方 で きる もの

はわずか で ある。これ らの 問 題を 背景 と して よ り選択性の 高い 抗 真菌薬の

開発が望ま れ て い る。　 当 研究室 に お い て土 壌よ り分離 した放線 菌HA81−
2 株 の 生産 す る 物質 が 深 在 性真 菌症 の 原 因 菌の

一
つ で あ る AsPergUlus

ル 視 轡 幡 に対 して形 態異 常を伴 う抗菌活性 を示 すこ とがわか っ たc フ ォ ス

ラ ク トマ イ シ ン Eを 含む 8つ の 誘導体が そ の 培 養濾液よ り単離 さ れ 、そ の全

て に 形態 異常 を伴 う抗 真 菌活性が 認め られた 。本誘導体群 はテ ス トした 全

て の 糸状 菌、特 にAsPergillus属菌 に対 し て数十 ns・／m1 の 濃度で 形態異 常 を伴

う抗 菌活 性 を 示す が 、C α磁 幽 属を含む 酵母に 対 して は効果が なか っ た。本

誘 導 体群 は細 胞 壁 へ の UDP グ ル コ
ー

ス の 取 り込み を阻害 した こ とか ら ．本

菌 の 細胞 壁 の構 成成分で あ るglucanの 合成 に 何か らの 影響 を及 ぼ して い る

の で はな いか と考 え られ た。一方、菌糸の 形態異常は細胞壁の ゆ るみ に 起

因 す る こ とが 多 く、その 場 合、高 浸透圧 下で はその 抗 菌活性が 弱 ま るが 、
本 物質 で は その よ うな効果は認め られなか っ たの で 、その 作用 は 細 胞 壁 合
成 阻 害 に よ っ て 生 じる 細胞壁の ゆ るみ だけで は説明 しき れ な い ．
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3H10−2　　 トラ ン ス ・ア ネ トール が 示 す形態異 常を 伴う抗真
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　植物 ア ニ ス よ り抽出 され る トラ ン ス ・アネ ト…ル （anethelc ）は 、甘味
料 ・保 存料 と して広 く食品に 添加 され て い る。anethole は微 生 物 に 対 して

幅広 く抗菌 作用 を示 すが、特 に lu芽酵 犀に 対 し て は通 気 状 態 で は弱 い 生 育
阻 害、嫌 気状態 で は殺 菌と い う興味深 い 作用 を示 す 。本 研 究 で は anethole

が 本酵 母 に対 して与 え る酸化 ス トレ ス お よび ミ トコ ン ドリ ア障害か ら その

作用 機構 の解 明を試みた 。　 ∫、ceTewisiae 　ATGC 　77．54株 を用 い 、静 置 培 養 に

て活性 酸 素 種 （ROS ）産生能 を測定 した結果、　 anethole の存在下 で ROS の

産 生 が 認 め られ た 。しか し、振 蝋培 養に おい て もRoS 産 生 が 認 め られ た た

め、anethole の殺 菌作用 は ROS に よる ものだ け で は な い と考 えた ．また 、
anethelc は 単離 ミ トコ ン ドリア 内膜 にお ける 膜電 位 の低 下 も引 き起 こ し、
そ の作用 は 抗酸化 剤 α

一tocopherol に よって 抑制 され た 。さ ら に、嫌気 状態
で の 生 存 に 必須の ミ トコ ン ドリア 内膜 の adenine 　nucleotidc 　translocase

（ANT ｝活 性 も弱 く阻害 した ．以上の 結果か ら、　 anetholc に よる殺 菌 作用 は

ANT 阻 害に よ る ミ トコ ン ドリア 内膜電位の 低 Fに起 因 す る rr1
’
能性 が示 唆

され た ．

セ リ科 値物 の ア ニ ス よ ワ拙 出さ れる トラン ス ・
アネ ト

ール （anetholc ）は

香辛料 と して 食品 ・菓子 ・飲料品な どに 幅広 く用い られて お り、また整腸

作用や 防虫作用 がある と言 わ れ て い る。加 え て alle 匸holeは微生物に 対 して

幅広 く抗菌作用を示 す こ とが 知 られ て お IO　．当研究室で は anethole が出芽

酵母に お い て 静置培養下で ミ ト コ ン ド リア 内膜の膜 電位低 ドを引 き起こ す
こ と を 明 ら か に して い る．　 今INI．　 anc ／t］

’
iolc が 糸状 菌 ，VUx／Oi ．　m ・］tcedo

IFO7864 株 に 対 して 通気状態で は 抗菌作用 を示 さず、静 置培 提では菌糸が

膨潤す る よ うな形態 異常を 伴う生育阻害を示す とい う興 味深 い 結 果が得 ら

れた 。本研究で は、ancthole がM ．融 翩 0 に 対 して形態異常 を誘 発する機購
の 解明を試み た。
　形態 異常が誘 発 さ れ 、低浸透 圧下 で 歯糸 の 破裂 が見 られた こ とか ら、
anethole は M ．　rnucudo の細 胞壁代謝 に何 ら か の 影響 を与 えて い る可能性が

示 唆された。そ こ で 、透過処 埋 菌糸に お け るキチ ン 合成活性を放射性UDP −
GlcNAc を用 い て 測定 し、その 阻害効果 につ い て現在検討中であ るu
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