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た i•c－リゾキシンとの結合を調べ， リゾキシンーチュープリン結合の結合部位の数，解離定数を

決定した。またリゾキシンとコルヒチン，ピンプラスチンの掠抗についても検討したo

〔結果〕 リゾキシンは， lOμM でチュープリンの重合を阻害する。またチュープリンはリゾ

キシンに対して解離定数 0.16μMの Higha伍nitysiteを1つ持つことがわかった。またリゾ

キシンの結合はピンプラスチンによって限害されるがコルヒチンは影響を与えなし、。ピンプラス

チンの結合もリゾキシンによって強く随害される。しかしリゾキシンとピンプラスチンの結合は

完全な競合関係にはないことから， リゾキシンとピンプラスチンの結合部位は全く同一ではない

と考えられる。

R=  

＊東大応徴研第8研究部

H O、
H 

R 

2S 

OCH3 

リゾキシンおよび類緑化合物の作用に関すあ研究 H

リゾキシン同族体の構造と抗チュープリン活性の相関

高橋正明＊，岩崎成夫叱奥田重信叱村井知子，佐藤良博

〔日本薬学会第 106年会 (1986年4月，千葉）で発表〕

〔目的〕 リゾキシン生産菌の培養液抽出物より 10種以上の類縁化合物が単離され，その構造が

決定された。そこで我々はリゾキシンおよび類縁化合物の抗チュープリン活性発現の構造要因，

ひいてはチュープリンと抗チュープリン作用物質の相互作用を解明する一歩として， リゾキシン

一的ー



No. 31 (1986) 

同族体の抗チュープリン活性を検討した。

〔実験と結果〕 プタ脳より得られた徴小管蛋白の，重合阻害活性を以下の化合物について濁度

法によって調べた。

la: X=Y=O, R'=CHa （リゾキシン）

2a: X=2重結合， Y=O,R'=CHa 

2b: Y=2重結合， Y=C,R'=H 

3a: X=Y=2重結合， R=CHa

3b: X=Y=2重結合， R'=H

4: X=2,3・ジオール， Y=O,R'=CHa 

重合阻害活性

化合物［ la 2a 2b 3a 3b 4 

IC50 (μM) I 5 5 6 6 6 50 
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リゾキシン同族体の抗チュープリン活性には， 2つのエポキシ基および17位のメトキシ基は必

須ではないが，これらエポキシ基がジオールに開裂すると活性は著しく減少する。またリゾキシ

ンより調製した誘導体についても活性を調ベ， 13位 OH基， 6員ラグトン環の活性への関与を

検討したので，それらもあわせて報告する。
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