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BHC お よび ドリ ン 剤の 作 用機構

　　　　 栗 源 紀 夫

京 都大 学 放 射 性 同位 元 素総 合 セ ン タ ー

　 1． 殺虫作用 をもた らす生 理 活性

　 γ
一BHC （リン デ ン ） や ド リ ン 剤 （サ イ ク ロ デ ィ

＝ ソ ）

の 致死量を昆 虫 に投与する と ， 虫 は 間 もなく細 か くふ る

え ，興奮状態 に 陥 り，激 し く全身を 痙攣させ ， そ し て つ

い に は 麻痺 して 死 に 至 る．殺 虫剤 に は 痙攣を惹 き起 こ さ

ず麻痺の み で 昆 虫 を 殺す も の も あ るが γ
一BIIC な ど で

は 痙攣誘起が 特 徴 で あ る．当然袖経 に 対す る作用が致死

に 結び つ く と考え られ る．そ こ で ワ モ ン ゴ キ ブ リの 中枢

神経を 用 い て 作用を調 べ る と，γ
一BHC なら 5x10 −3M

以上 の 濃度 の 溶液 に 神経 を 浸 し て 処理す る と，電気刺 激

に 対 し 後放電 （after −discharge ，以下 AD ） を惹 き起 こ

す．AD は カ
ーバ メ イ トの よ う な ア セ チ ル コ リ ン （ACh ）

エ ス テ ラ
ーゼ 阻害剤 の 特徴 で も あ る．後者 の 場合 ACh

エ ス テ ラ
ーゼ 阻害 に よ り シ ナ プ ス に ACh が い つ ま で も

残存 し刺激 が永 く続 くた め に 神経 が 興奮 し続 け る の だ と

考え られ る．神経 レ ベ ル で 同様 の 現象を 惹 き起こす に も

か か わ らず γ
一BHC で は 1Q

−
〒〜10

−S
　M 程 度 で は ACh

エ ス テ ラ
ーゼ 阻害 は な い ．しか し ACh は シ ナ プ ス に 存

在 し つ づ け る．ネ ラ イ ス トキ シ ン （NTX ）を 用 い る 実 験

で こ れ は わか る．γ
一BHC で AD を 起 こ す よ う に な っ

た神経を ）qTX の 10−6
　M 程度 の 溶液 で 処理 す る と AD

は ま っ た く抑 え られ る．NTX は ACh の 拮抗物質 と し

て シ ナ プス 後膜 に 働 くもの で あ る． こ の 結 果 か ら γ
一

BHC は （ド リ ソ 剤 も） シ ナ プ ス 前膜 に 働 い て ACh を

過剰 に 放出させ る と推定 され た ，なぜな ら ACh は エ ス

テ ラ ーゼ に よ り どん ど ん 分解 され て い る の だ か ら 供給 が

なけれ ば 存在 し続け ら れ ない は ず で あ る．こ れ ほ どの 低

濃度 で の BHC の 対神経作用 は 他に な い か ら ，
こ れ が殺

虫作用 に 結 び つ く と 考え る の は 自然 で あ る．た と え ば

BHC は 神経伝導遮断 活性 も示す が こ れ は 10−4M の オ

ーダ ーに お い て で あ る．AD と殺 虫作用 が 結 びつ い て い

る こ と を 示 す 証 拠 は 活性
一
活性相関解析 で 得 ら れ る．

BHC の 分子中の 1〜2 の 塩素 を他 の 置換基 に 置換 した

類縁体 を 合 成 し ， そ れ ら の 殺虫活性 と AD 誘 起 活 性 の

相関 を 調 べ る の で あ る．両活性 を 示 す最小濃度 の 逆数 の

対数 を 取 っ て プ コ ッ トす る と き れ い な 直線 関 係 に な る．

こ れ が 決 め 手 と な り，AD 誘起活性が殺虫活性 の 原因 で

あ る と判明し た．

　奈身症状 と し て は 死 に 至 ら な い ま で も激 し く全身痙攣

を 起 こ す と い う状態が あ る こ と は 先 に 述べ た ．こ の 状態

の 延長 上 に γ
一BHC に よ る 死 が あ る と考え られ る が ，

こ

の 痙攣誘起活性を 示 す最小注射量 は 致死注射 量 よ り低 い

一
定値 を と る． こ の 二 つ の 値 に つ い て 類縁体 で 活性

一
活

性相 関 解析を行な う と良好 なi 線関 係 を得 る．

　 要約 す る と γ
一BHC は ，   シ ナ プ ス 前 膜か ら ACh

を 過剰放出 ，   AD 誘起 ，   全身鑑攣，とい う経過 を

辿 り殺虫作用 を 示 す．

　 2． 他の 生理活性

　 γ
一BHC お よ び 他 の 異性体 は 神経 伝導遮断活性 を持

つ ．また神経軸索 の イ オ ン の 出入 りに 関 与す る Na ＋−

K ＋−ATP 　 ase 阻害作川 も持 つ ． こ れ らの 作用 は殺虫力

に 関係 な い の だ ろ うか 〜結論 か ら い え ば 「関 係な い 」．

もう少 し IE 確 に い え ば 少な くと も殺 虫力 の 主 要な原因 で

は な い ． ATP 　ase 　 FE害や ， 神経 伝導遮断を 示 す化合物

に つ い て それ らの 最小作川濃度 と物理化学的性質 との 関

係 を 調 べ る と ， も っ ぱ ら化合物 の 分 配 係 数 の み に よ っ て

これ ら 阻害作川 の 大 き さ が 支配 さ れ て い る こ とが わ か

る ． オ ク タ ノ ール ！水 の 系 で 分配係 数 P を 測 り ，
10gP

と ， た と え ば ATP 　 ase 阻害最小濃度 C の 逆数 の 対数

を プ ロ
ッ トす る と 良好 な 直線 関 係 が得ら れ る．LogP で

示 した疎水性 が 大 きい ほ ど ATP 　ase 阻害活性 が 大 きい 。

ま た ，10gP が 大 き い ほ ど，神経 伝 導 遮断 活 性 も 大 き い ．

BHC や DDT の み ならず殺 虫力 の な い 脂肪族 ア ル
ー
＝
一

ル で あ っ て も ま っ た く同一・の 関係 の 中に 含ま れ る．た し

か に BHC の 1。gP は 大 き い ．し か し δ 界 性体 は γ 休

よ り IogP 大 で あ り ATP 　a 呂e 活性 も 伝導遮断活 「生 も γ

体 よ り大 きい ．殺 虫活 「生は もち ろ ん γ 休 の ほ うが強 い ．

ATP 　 ase 阻害や 神経伝導遮断 が BHC 殺虫作用 発現 の

主 要 な 原因 で あ りえ な い こ とが わ か る．繰 り返す と中枢

神経 の シ ナ プ ス 前膜 に 働 い て ACh を 放 出 し 神経 興奮 か

ら死 を 惹 き起 こ す 一 こ れ が BHC の 作用機作 で あ る ．

　3． 構造 と の 関係

　大 き な 問題 が 残 っ て い る．BHC あ る い は サ イ ク r・ デ

・ ＝v と い う構造 が 何故神経 に AD を 起 こ すか と い う

問 い で あ る．構造活性相 関 の ア プ ロ
ー

チ が
一

つ の 解答を

与え る．30 以 上 の 類縁化合物 を 用 い た 解析 の 結果 AD

誘起話性 あ る い は 殺 虫活性 は 分 了 の 大 きさに 闇係す る こ

とが わ か っ た．置換基の 位置に よ り Van 　der　Waals 体
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積 か 半径が こ れ ら活性発現 に 最重要 な因 予で あ る と判 明

し た．「大 きさ」 の 重要性 は 多分神経 の シ ナ プ ス 前膜 の

決定的 な部分 へ の 化合物分子 の 「は ま り込みやす さ」 に

関係す る の で あ ろ うが ，こ の あた りは
ノ
〉の と こ ろ 想 像 の

域 を 出 な い ．

シ メ ト リン の 作用機作 と作用点 に つ い て

　　　 木　川　幸　治

日本チ バ ガ イ ギー株 式会社農薬本 部

　シ メ ト リ ン は ， ト リ ア ジ ン 系 除草剤 の うち メ チ ル チ オ

ト リア ジ ソ に 属し ， 化学名は 2一メ チ ル チ ォ
ー4，6一ビ ス ェ

チ ル ア ミ ノ
ー．S一ト リ ア ジ ン で あ る．

　荒井 ， 宮原 らに よ り， 本剤 が 1・リア ジ ン 系 除草剤中水

稲用除草剤と して 高 い 適応性を有 して い る こ とが 明らか

に され
1・2＞，以来 わ が 国 に お い て 広 く使用 さ れ る に 至 っ

て い る．本稿に お い て は，水稲 に お け る使 用場面 を中 心

と して
， そ の 作用機作 と 作用点 に つ い て 述べ る こ と とす

る．

作　用 　機 　作

　1． 吸収 お よ び移行

　 シ メ ト リソ は，根部 お よ び 茎葉部 か ら吸収 さ れ る
3 ）．

と くに 水田 に お い て は ， 湛水条件下 に お い て 処理 され ，

か つ シ メ 1・リン の 水溶性 が きわ め て 高 い こ とか ら， 両者

が 同時 に ， ま た は 相互 補完的 に お こ る も の と考 え られ

る。な お ，吸収量 を決定す る 因子 の
一つ と して ， 植物体

か らの 蒸散を挙げ る こ と が で き る
4）． 水稲に お い て も，

吸水 量が 多くな る高温条件下 や 比 較的 中
・
低 温 で も 異 常

乾燥 条件下で は本剤の 吸収量 は 増加す る
5）． すなわち ，

本 剤 の 植物体内 で の 移行は ， 主 と し て ア ポプ ラ ス ト系 に

よ る も の と考え る．し か し ， 条件い か ん に よ っ て は シ ン

プ ラ ス ］・系 に よ る 移行もお こ りうる こ と を 石塚らは 示 唆

し て い る
e〕．

　 な お，植物体内 の 移行量 は ，植物 の 種類 ，ま た は 品極

に よ り異 な る こ と が 知 られ て い る．た と え ば ， 根 部か ら

本剤を 吸収 さ せ る と，水稲な ど の 抵抗性植 物で は ， 根部

（ま た は 維管部） に か な り集積 す る の に 対 し ， タ イ ヌ ビ

エ な ど の 感受性植 物 で は ， 根 部 に も茎葉部 に も均
一に 分

布す る
3・4）．茎葉部 か らの 吸収 の 場合は ， 両 者と も植物

体全体への 移行
・
分布が 認 め られ る が ， タ イ ヌ ピエ の 方

が 多い
5）． ま た ，メ チ ル チ オ ト リ ア ジ ン 系 化合物は ， 火

山灰 土壌 の ご と く ， 有機物 （と く に 腐植）や ア 巨 フ ェ ソ

が 多い と土 壌 に 吸着さ れ る 景 が 多くな る と い う報告
S〕

か

らみ て ， 腐植 含硅の 低 い 沖積 砂質土壌な ど で は ， 植物体

が 吸収可能な シ メ ト リソ が 多 く存在 し ，薬 害 も発生 し や

す く な る もの と考 えられ る．

　2． 代謝
・
分解

　水稲 な どの 抵抗性 の 植 物 で は ， シ メ ト リ ン が 代謝 さ

れ ，水可溶画分 お よ び未抽出残査画分 に 変換さ れ るの に

対 し ， 感受性埴物で あ る タ イ ヌ ビ エ で は ，
N 一エ チ ル 基

の 脱 エ チ ル 化 に よ る モ ノ 脱 ア ル キ ル 体が 主 と し て 生成 さ

れ る
9）．前 者 の 場合 は 代謝 に よ り速 や か に 不 活性 化が 進

む の に 対 し ， 後者 で は 依然 と し て 生理 活性 を有す るモ ノ

脱 ア ル キ ル 体 が 生 成す る．こ れ が 吸収量 ま た は 作用 点 へ

の 移行量 の 差と相ま っ て ，水稲 とタ イ ヌ ビ エ と の 閻 の 選

択性 と し て表わ れ る とい うこ とが で き よ う．抵抗性植物

の 水稲 と 感受性植 物 の タ イ ヌ ビ エ か ら分離 した ク 卩 卩 プ

ラ ス トを 用 い た試験 で は ，本 剤 に よ る両 者 の 50％ ヒ ル

反応阻害 濃度 （ICse）に ま っ た く 差異が 認 め られ ない
7）

こ と か ら ， 本剤の 選択性 は 上 記 の 事実 に よ る も の と考え

られ る，

作　用 　点

　本剤 の 第
一

次作用 点 は，他 の ト リ ア ジ y 系除草剤 と 同

じ く光合成阻害 で あ る．すな わ ち ， 光化学系 （ps ）1 か

ら光 fヒ学 系 （ps ）H へ の 電子伝達系 の うち，ク エ ソ チ ャ

ー ‘‘
9
”

か ら プ ラ ス トキ ノ ン への 電 了
・
伝達 ，

い わ ゆ る

「ヒ ル 反 応 」 を 阻止す る
10 ・II ）．ま た ，

　 NADPH の 生成 は

阻 IE し ない が ， サ イ ク ル 式光 リ ソ 酸化反応 （PS 　I に お

い て 活性化 され た 電子 が P700→ P430→ チ トク ロ ーム f→

プ ラ ス トシ ア ニ ソ → P700 と環状 に 伝達 さ れ る 反 応）は 阻

止 す る
1°），

　 し か しな が ら， 電 子 伝 達 系 の 阻 害 に 起因す る
一

種 の 飢

餓の み に よ り植物体 が 死滅す る と は考え られ な い ．た と

え ば，細胞 に も生 理 ・
形態学 的 変 化 が 認 め ら れ る こ と か

ら ， 水 の 光分解に 起因す る二 次的毒物 の 生成 が 除草作用

と し て 現 わ れ る と す る 説
工2） もあ る．事実，高濃度 の ト リ

ア ジ ソ を 吸収 した 植物対に ク ロ ロ シ ス や ネ ク ロ シ ス が 生

ず る こ とか らも， こ の こ と は 裏付けられ よ う．

　 い ずれ に して も ， 上 述の 現 象を光と ク P ロ フ ィ ル と 薬

剤 と の 相互 作用 と解す れ ば ， 作川点 は 植 物体中の ク ロ P
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