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Riccardin誘導体の MRSAに対する抗菌作用の解析
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【目的】MRSA(methicillin-resistantStaphylococcusaureus)は､院内感染に

おいて重要な問題 となっている｡ゼニゴケ類から単離 したbis(bibenzyl)型天然物

riccardinC(RC)が抗 MRSA作用を有することを確認 した｡更に､RC誘導体を合成

し､抗 MRSA作用を確認 した｡この RC誘導体の抗菌作用及びその作用機構の解明

を試みた｡

【方法】RC誘導体及びその部分構造体の MRSAに対する最小生育阻止濃度(MIC)

を測定した｡また､これらの化合物の survlvalassayによる抗菌作用の確認及び

その標的についての検討を行った｡

【結果及び考察】RC誘導体の MICは 1〃g/mLであり､vancomyclnに匹敵する

MICを示 した｡RCの部分構造体であるhydroxydiphenylether(HDE)は RC誘導体と

比べ抗菌活性は弱かったが､抗 MRSA効果は保持 していた｡Survivalassayの結果､

これらの抗菌作用はHDEでは静菌的､RC誘導体では殺菌的な作用であった｡また､

S.aureusN315からHDE,RC誘導体の耐性変異株を獲得 した｡これらの耐性株は

互いに交叉耐性は示さなかった｡HDE耐性株は trlclosanとのみ交叉耐性を示 し､

また HDEの構造は trlclosanと非常に類似 したものであった｡RC誘導体耐性株は

多様な抗菌物質に対する耐性を示した｡しかし､triclosanとの交叉耐性は見られ

なかった｡これらのことよりRC誘導体の効果にHDE構造は関与せず､RC誘導体の

標的とHDEの標的が異なることが示唆された｡


