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Rhi20ctonia　 solani の 感受性株 と非感受性株を川 い て検

討 し た ，生合成 の 前駆体 と な る 各種 の
1℃ 化 合物 の 取込

み 試験 の 結果 は い ずれ も否定的 で あ っ た ，一
方 Cttrl）end

−

azim は 感受性株，非感受性株を 問 わ ず 同様 に 特徴的 な

菌糸 の 異常分岐 を 起 こ し た ，Pencycuron は 感受性株 だ

け に 同様 の 形態変化を示 した ．各株 の 粗 タ ン パ ク 分画 と

14C ・pencycuron と の binding　 a δsとly を 行 な っ た と こ ろ 感

受性 の 高 い 株 程 bindingが 強 く起 こ っ た の で ，形態形成

に 必 要な タ ン パ ク と peTlcycLlrollが結合し て作用 を 発現

して い る 可能性 が 示 され た，

　Arimoto （理 研） らは キ ュ ウ リの う ど ん こ 病 に お け る

硫黄 の 分布を X 線 マ イ ク 卩 ア ナ ラ イ ザ ーを 用 い て解析し

た ．

　Fry （ICI，イ ギ リ ス ）らは Anti ・Oo 〃 tlycettts　fungicides

の 作用機構の 研究 に GC ま た は GqMS 法 に よ る 菌体成

分 の プ ロ フ ィ
ール を 利用す る 試 み を行な っ た 結果 ，

ス テ

ロ ール 生合成 の よ うな作用点が 2 次代謝部位 に あ る 場合

は成功する が ， 主代謝経路で他経路と の 連絡点に お い て

阻害が 起きて い る 揚合な どは 代謝物 の プ P フ ィ
ール の パ

Pt　一ン が大 き く変わ り説明困難 と な りや すい こ と を 示 し

た ．　　　　　　　　 （日本特殊農 薬製造   　黒河 内伸）

4B 　 Modes 　of 　Herbicide　Action

　除草剤 の 作用 機 構 を テ
ー

マ と し て 35 題 の 発表が あ

っ た．そ の 中 の Per⊂，xidation 　 uTid 　 protoporphyrinogen

oxidase に 関す る分野 で は ，主 に ジ フ ェニ ル エ
ー

テ ル 系

除草剤 （DPE ）の 作用 機構 に 関与 して お り， 近 年 そ の 作

用機購 に つ い て は，筆者が所属 し て い た 神戸大学 の 研究

室 を は じめ ， 幾 つ か の 研究 グ ル ープ に よ っ て ，急速 に 解

明が進 め られ て きて い る．木大会 に お い て は ，
DPE の 作

用機構 に 関す る 有力 な 研究 グ ル ープ が，ほ ぼ 勢ぞ ろ い し

た感が あ っ た，

　発表 の う ち わ け は 以 下 の とお りで あ る．筆者を含 め た

神戸大 グ ル
ープ よ り2 報 ， 三 菱化成 ， 玉 川大 グ ル ープ よ

り 2 報，S．　O ．　Dettk を 巾心 とす る USDA の グ ル
ープ よ

り 1報 ，P．　B 。ger を中心 とす る 西 ドイ ツ
，
　 Konstanz大学

の グ ル ープ よ り 1 報，Schering　AG よ り 1 報，そ し て フ

ラ ン ス の INRA よ り 1報 で あ っ た ．各 グ ル
ープ とも， そ

れ ぞ れ に 工 夫 を 凝 ら し充実し た 内容 で あ っ た が，INRA

の グ ル ープ，お よ び USDA の グ ル
ープ の 発表 に つ い て

紹介す る．

　 フ ラ ン ス ，INRA の グ ル ープ は ，　M ．Mntringe ，　R ．Scalla

を中心 に 活動 して お り，
DPE の 作用機構 に お い て ，

　DPE

に よ る Protep 〔）rphyrin 　lX の 蓄積 や ，
ProtoPorphyrinQgen

oxida5e の 阻害等 の 報告を い ち 早く行な っ て きた 先駆 的

な グ ル ープ で ある．彼 ら の タ イ トル は ，

‘‘
ノ｝1vitl

’
o　Studies

of 　Pretoporphyrinogen　Oxidase　Inhibition　by　Peroxidi−

zing 　Herbicides”で あ り，　 objective と し て ，  DPE に

よ る protoporphy エinogen　uxidase の 阻害様式 の charnc
・

terization
， そ し て ，   DPE と は その 化学的 な 基本骨格が

異 な る，幾 つ か の 薬剤 （環 状 イ ミ ド系除草剤等）が ， こ

の 酵素を阻害す る の は なぜ か を 解 明 す る こ とを 掲げ て い

た．内容 と して は，主 に 加
．
1．，it］’o ｝こお ける ，　DPE と他

の peroxidizing　herbic｛de の protoporphyrinogen 　oxi 〔lasc

に 対す る 作用 を ，
kineticsを 用 い て解析し よ う と した も

の で あ っ た ．供 試 薬 剤 と し て は ，
acifluorfen 　 methy1 ，

oxadiat 　zon ，　 LS 　 82556，そ し て M ＆ B 　39279．を用 い て い

た ．

　 ま ず c 。 rn の etk ｝Plast と mit 。 chondrin に お け る pr。 ・

toP 。 rphyrinogen 　oxidase に 対す る a・　ciflu 。 Tfen 　methyl の

阻害様式を調 べ た 結果 ， 阻害は 競争的であ り， etioplast

と mi しochondria の proteporphyrinogen り xidase に対す

る 篤 値 は ， それぞれ 0 、7nM ，　O・8　nl 　・1 で あ っ た．次 に ，

aH −acifluorfen 　 mctllyl を他 の 3 薬剤 それ ぞ れ と と もに，

corn の etiopla8t 　membralle 　l乙処 理 し ， そ の bindingに 対

す る 競争的 な interaction を観察 し て い た ． ま ず ，

3H ・

acifluorfen 　methyl 単 独 で の binding　constant ＝ K 値と ，

そ の binding　number ＝X 値は そ れ ぞ れ ，　 K ＝13．6± 4 ．1

nM ，　 X ・＝ 15・8± 1 ・8Pmol ！mg 　 Pr・ teiコ で あ っ た ，ま た

cold の acifluorfen 　 methyl 添力qに よ っ て
，

3H −acifluorfen

methyl の specific 　 bind三ng は，低 下 し て い た ．他 の

peroxidlzing　herbicideの 添加 に よ っ て も
3H ・acifiu   rfell

methyl の speci5c 　bindh19は 低 下 した が，　DCMU は 何 ら

影響を与え な か っ た ，ま た proloporphyrinogell　 oxidase

の 基質 で あ る protoP   rphyrin 。 gen の 添加 に よ っ て ，3H ・

acifluorfen 　 methyl の specific 　bindin9 は 完全 に 消失 し

た．以 上 よ り， （1）a．　ci　fl　uorfen 　me しhyl　7よ　cern の etiopla ”・t

と mitochondria に お け る protoporphyrinogen   xiduse に

対す る 競争的な阻害剤 で あ り，そ の 親和性 は， etioplfist

と mit 。 chondria に 対 す る Ki 値 と も nM の レ ン ジ に あ

り，非常 に 高 い もの で あ る．（2） 3H ・aciflllorfen 　methyl の

corn の etioplast 　membrane に 対す る specific な binding

は ，そ の constant が 13．6± 4 ．1nM と ， 非常 に 高 い 親和

性 を も っ て い た ．（3）他 の 三 つ の perOxidizing 　herbicide

の 添加 に よ っ て
sH ・acifluQrfen 　metllyl の specific 　binding

が低下 し た こ と か ら ，
こ れ ら四 つ の 薬剤 は，同 じ binding

site を有 し て い る ．また ， 光合成 阻害剤 で あ る DCMU は

何 ら影響を も た な い ．そ し て ， 輩質で ある pro しoporplly ・
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rinogen の 添加に よ っ て
sH ・acifiuorfen 　metlhyl の specific

bindingは 完全 に 消失 した こ と に よ り ，
｛aciAuorfen 　meth 》

・1

は 確 実 に pr 。 toporphyrinegen 　 oxidase に b三nd し て お り，

お そ らく， そ の binding　site は 触媒部位 に 近接 して い る ，

と考察 し て い た ．

　今回 の 彼 らの 報告 は，今ま で の 仕事 の 延長線上 に あ り，

そ れ ほ ど 目新 し い もの で は な い と思わ れ る ，しか し，そ

の 中 で も興味を引 くの は ，環状 イ ミ ド系等 の peroxidiz三ng

herl）icideが ，
　 DPE と全 く同 じ作用部位を競争的 に 阻害

す る こ とで あ る． こ れ は ， こ れ ら protop。 rphyrinogen

oxidase を 阻害す る 除草剤 の グ ル
ープ が，構造 的 に 何か

し ら の 共通性を もつ こ と を 示 唆 して い る と考え られ る．

こ の 点 に 関 して ，

’90 の 農薬学会で Osabe らが ，
　 DPE

等 の pera
’
xidizlng 　herbici〔le は そ の 構 造 に ，あ る 相関

性を もつ とい う興味深 い 報 告 を行 な っ て お り， 今後 の

peroxidizing 　herbicideの drug　design等に 重要 な 知 見 を

与え る もの と考 え られ る．

　 USDA の グ ル ープ は，　 S．ODuke を 中心 と して，長 い

間 ，
DPE の 研究 を行 な っ て きた グル ープ で あ る，今 回

の 彼 らの 発表題 目 は ，

“ Protoporpllyrin　IX’s 　Role　in　the

Mechanism 　of 　Action 　of 　Dipheny1 　E しher　Herbicides”で

あ り， 内容 と し て は ，DPE 処 理 し た植物体 に お け る，

pr・ toporpyrin 　IX の 蓄積部位，定量 お よ び そ の 除草活性

との 相関 などに つ い て の 検討 を行な っ て い た，protQpor −

Pyrin 　 IX の 蓄積部位 に つ い て で あ る が，　 fluorescence

皿 icroscopy を 用 い て ，
　 DPE 処 理 し た 組織 に お け る pro−

toporpyrin 　IX の 蓄積を観察 し，　acifluo エfen処 理 し た 組織

に は，過剰 の protoporpyrin　IX が 蓄積 し て お り，そ の 蓄

積 部位 は ，細胞 内全体 に 及ぶ ．また，蓄積す るテ ト ラ ピ

ロ
ール 類 と し て は ， キ ュ ウ リ緑 葉 お よび 浮草緑葉 で は そ

の ほ とん どが protQporpyrin　IX で あ る と示 して い る （表

4−1）．こ の 結果は ，わ れ わ れ が ，キ ＝ ウ リ黄 化葉を 用 い

て 行 な っ た 実験で ， protochlorophyllide も蓄積する とい

う報告 と異な っ て お り， わ れ わ れ は緑化 と黄化 の 組織の

違 い で は な い か と考察 し て い る，た だ，彼 ら の 考 え で は ，

Protochlorophyllide の蓄積は 否定 的で あ り，そ の 蓄積量

は 有意 で は な い と示 し て い る．さ らに ，protoporpyrin　lX

の 蓄積量 と除草活性 の 間 に は 高い 相関がある こ とを 示 し

て お り，こ の こ と も彼 らに と っ て protochlorophyllide の

蓄積説に 異 を となえ る理 由の
一つ の よ うで ある．しか し，

幾 つ か の 種 に 対す る，DPE の 除草活性 と protoPolPyrill

IX の 蓄積量 の 間 に は 必 ず し も相 関関係 は な い と示 して

い る．Duke は ， こ の こ とに 関 して ，それぞれ の 植物体

が もつ 活性酵素消費系等 の 活性 が 異な る の で は な い か と

考察 し て い た ．

　 Protoporoyrin　 IX の 蓄積量 と除草活性 と の 相 関性 に つ

い て は，現在わ れ わ れ を 含む 幾 つ か の 研究者の 問 で も問

題 とな っ て お り ， そ の 解 明が 急 が れ る と こ ろ で あ る ．た

だ ， 基本的な DPE の作用機構の解釈 に つ い て は，今回

出席 し た 研究者 の 問 で は ，ほ ぼ 一
致 した よ うで あ る ．す

な わ ち，DPE が protoporphyrin ・gen 　 oxidase を 阻害す

る こ とに よ り， 植物体内に protoporphyrinogen 　IX が 蓄

積す る。蓄積 し た protoporphyrinogen 　IX ξよ 自動酸化 に

ょ り protop・ rpyrin 　IX に 変換 し， 系外 に 蓄積す る ， こ

の protoporpyrin　 IX が光照射下 で 活性酸素を発生 さ せ，

細胞膜 の 過 酸 化 を誘 導 し，植物体 を枯死 に い た らし め

る．ま た ，今回 わ れわ れ は ，こ の よ う に し て 蓄 積 し た

protoporpyrin 　IX は，本来 の ク 卩 ロ フ 4 ル ム や ヘ ム の 合

成 に は 用 い られ ず ，
5一ア ミ ノ レ プ リ ン 酸合成 に フ ィ

ー
ド

バ
ッ

ク 制御を 与え て い る ヘ ム が 減少す る．そ の 結 果 ，

protoPorphyrinogen 　 IX の 基質 で あ る 5一ア ミ ノ レ ブ リ ン

酸 の 合成 が促進 され ，連鎖反応的 に過剰 の prot．oporpyrin

IX が蓄積す る こ とを報 告 した （図 4−1）．

　今後，各 グ ル ープ が ど の よ うな方 向性 を も っ て 研究 を
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図 4．−I　 Possible　mechanism 　of 　action 　of 　DPEs ．

進め て い くか は わ か らな い が ， お そ らく分了 レ ベ ル で の

解析を進 め ，最終的に 遺伝子操作 に よ り抵抗性株を育種

する方向に 進む こ と が 予想 され ， 大 い に 期待 し た い と思

う．ま た，Ma ／．sunaka に よ り提唱 さ れ て い る よ うに ，

DPE が 阻害す る protoP。 rphyrinogen 　 oxidase とい う酵

素は，動物達もも ち ろ ん有 して お り， さ らに Mtringeら

は ，DPE が in ’
vit7

’
e で mouse 　 mitochondria の proto・

PorPhyrinogen 　oxidase を 阻害する こ と を報告 し て い る．

し た が っ て ，安全性 の 面 か ら も，DPE が 動物 に 与え る

影響を解 明す る こ とは 大変重要 で あ る と考え られ る ，

　　　　　　　　　　　　 （京都大学理 学部　増 田 　建 ）

4C 　 Medes 　of 　lnsecticide　Action

　殺虫剤の 作用機構に 関す る こ の section で 神経機能阻

害に っ い て 21 課題が報告さ れ た ．そ の 中で，イ オ ソ チ ャ

ソ ネ ル と オ ク トパ ミ ン 受容体 に っ い て 紹介す る ，GABA

受容体 ク ロ ラ イ ドチ ャ ン ネ ル に つ い て，Gant ら （USA ）

は ラ ッ ト脳 とイ エ バ エ 頭 の 神経系 で は 更 な っ た 機能を も

つ こ と を ，
t・but．ylbicyclophosphorothionate ，エ ソ ド リ ソ ，

4・t・butyl・1・4・（4−cyanophenyl ）・2．6，7・triexabicycl （） ［2，2．

2］octane と の 結合性 か ら解明 した ， 3 化合物 は ，哺乳

動物系 で は GABA 受容体 ク 卩 ラ イ ドチ ャ ン ネ ル の 同 じ

部位 に 結合す るが ， イ エ バ エ で は 異な る 部 位で あ る こ

と を 明 らか に し た．さ らに，GABA 受 容体 ク P ラ イ ド

チ ャ ン ネ ル に 作川 す る殺 虫剤 の 作用 点 に お け る結合性 を

研究す る た め に ，強力 な 殺 虫活性を もつ
UH

標識化合

物 1・（4・cthynylpheny ］）
−4一ノ1−［2，3・

3H2
］propyl・2，6，7−tτi−

oxfic ｝
・clo ［2．2．2 コoctnne に ょ る結合部位 で の 親和性 を解

明す る こ と が ，
Deng ら （USA ）に よ り提案され た．

　 Benson （Switzerland）は ア セ チ ル コ リ ン 受容体 ア ン タ

ゴ ニ ス トに つ い て報告 した ．nitr   methylene 　heterocycles

（NMHs ） は 強力 な 殺虫 力を も っ て い る が ，　 NMHs を 2

種 の 受容体一 ニ コ チ ン 型（ACh 　1）とム ス カ リ ン 型 （ACh

2）一に 関連し た電気生理 的実験を行な うこ と に よ っ て，

NMHs は ，  ACh 　1 の み が受容体に な りうる こ と ，  

ニ コ チ ソ 型受容体を遮断す る こ と に よ る選択性 の 高い ニ

コ チ ン 型 ア ン タ ゴ ニ ス トで あ る ，   高濃度で 処理 した 場

合 に は ア ゴ ニ ス ト と して作月］する こ と を明 らか に し た 。

Brack ］ey ら （USA ＞は ， ト リ の 脳 か ら抽出 し た Xenopus

の 卵母細胞 で の グ ル タ ミ ン 酸 と ニ コ チ ン 型 ア セ チ ル コ リ

ン 受容体の阻害に つ い て 発表 した ，阻害実験に は ポ リア

ミ ドと ポ リ ア ミ ソ ア ミ ドを 供試化 合物 と し て ，二 つ の 受

容体で の 反応性 を処理 薬量，電圧 な どの 効果 か ら検討し

た 結果，Philanthotoxin・343 が最も強力に グ ル タ ミ ン 酸

反応 を 阻害する が，二 つ の 受容体 の 拮抗的 ア ソ タ ゴ ニ ス

ト で は な く， ま た ， チ ャ ン ネ ル で の イ オ ソ 選択性 に も

作用 しな い こ とを報告 した．Fukami ら （明薬大） は ，

mealworm 神経接合部に お け る ク モ と ミ ツ バ チ 毒 の 作用

に つ い て 発表 し た ．こ れ らの 毒素 は ， 無脊推動物神経系

で グ ル タ ミ ン 酸応答 をか な D の 低濃度 で 遮断す る こ とが

知 られ て い る が ， こ れ らの 毒物 の 生物的 。生 理 的 機能 に

っ い て 10−5NIO 一日M 濃度で 実験が行なわれ た．女郎 グ モ

毒素 （JSTX ） と ハ砂 配α アノ〜曜 μ ♂α オd 毒素 （NSTXIII ）は，

  両者は 興奮性 シ ナ プス 電 位 と グ ル タ ミ ン 酸誘導 の 脱分

極 を 抑 え る が 膜電 位 に は 影 響 し な い ，   毒作用 と し て

NSTXIII が可逆的で あ る の に 対 し JSTX は 不可逆的 で

あ る こ と を明 らか に し た ．　　　　　　　 （上路雅 子）
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