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 総括及び結語

         緒   言

 近時，抗生物質は化学療法剤としてきわめて重要な地

位を占め，新抗生物質の探索が盛んに行われてきている

が，それに伴って抗生物質の数はきわめて多数にのぼ

り，放線菌の生産するものは，すでに260種を数えてい

る。それにもかかわらず，既知抗生物質には，なお細菌

の薬剤耐性，アレルギー，あるいは毒性，抗菌スペク］一

ラム，抗菌効力などの諸問題において多くの難点が残さ

れているため，さらに新しい抗生物質を探索するという

ことは必須の傾向にある。このような事情のもとで新抗

生物質を探索するにあたっては一つの菌株の生産する抗

生物質と既知抗生物質との異同をできるだけ早期に鑑別

することが重要な問題となる．現在とくに一一層の研究探

索を強く要望されているものの一一つにグラム陽性菌に有

効な新抗生物質がある。このグラム陽性菌に有効な新抗

生物質の探索中に非常にしばしば遭遇する既知抗生物質

にエリス・マイシン並びにその類似抗生物質群がある、j

エリスロマ ，｛シン群抗生物質（以下E群物質と呼ぶ）に

は，エリスvマイシン1㌔カルボマイシン2），フオn一・’シ

ジン5），メチマイシン4｝など18の物質：が知られている。

．一 福d群物質とはその生産菌の菌学的な性状や．1∫効物質

の簡単な抗菌スペクトラム，あるいは簡単な精製操伯三だ

げでは容易に判別しがたい類似抗生物質群がある。すな

わちアクチノマインン5，アクチノmイキン6，によって

代表される物質群（以下それぞれAM群， AL群物質と

呼ぶ）であり，キサyl・マイシンη，キサソ1・マインン

様物質8）を含む物質群（以下X群物質と呼ぶ）であり，

他の一つはフレテオマィシン （以下L物質）9）である。こ

れら類似性を有する物質群を早期にかつ簡便に鑑別する

ことは新抗生物質の発見及び研究を迅速かつ円滑に推進

する上にきわめて重要なことであり，その方法の確立は

焦眉の急務である。著者はグラム陽性菌に有効な新物質

がE群物質あるいはその類似抗生物質たるAM， AL，

X，L群に属する場合に抽出操作を施すことなくその生

産菌の培養炉液を用いてペーパークロマトグラフ法を行

い，その炉紙片に抗菌試験，呈色試験並びに溶血試験を

施して所属抗生物質群を迅速簡便に鑑別し，かっ毒性の

強弱をも同時に推定しうる方法を考案した。

  A．各群標準物質による予備実験

 ① べ一パークmマトグラフ法

 a．実験方法

 材料：アクチノマイシンJ，アクチノロイキン，エIJ

Kofumi OHI （Department of Antibiotics， National lnstitute of Health， Tokyo） ：Studies on an

improved methQd for identification of erythromycin－group and related antibiotics．
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スmマイシン，カフレボマイシン，フオnマシジン，フレア

オマィシン，キサソ1下イシンAρ純昴まアこはそれ｝こ匹

敵する純度を有する結晶性粉末を使用した。

 方法：一次元上昇法を用いた。源紙片はlcm×40cm

の大きさに切断した東洋源紙No．50を使用した。試料

を蒸留水を用いて各300γ／mlの濃度の溶液とした。た

だしアクチノマイシンとアクチノuイキソとは溶解にク

・・ホルムを用いた。この溶液を毛細管にとり源紙片の

下端から6cmの原点に1滴（約0．01m1）をスポッ1・し

空気申で充分乾燥する。展開溶剤は塩化アンモンの0，

0．1，0． 2，0．5，1，2，3％水溶液及びアセbンの5，

10，15，20，30，50％水溶液を用いた。ここで展開に先

だつて展開の条件を均一にするため炉紙片をクPt Yト日

中に15時聞放置し展開溶剤の蒸気と平衡したところで

展開を開始した。展開時間は2～4時間で展開前線が原

点より20cmに達したところでクロマ1・塔より取りだし

直射El光を避けて風乾したのちRf値は抗菌像をもって

判定した。試験菌にはM．pyog． var． aureus 209P及

びB．subtilis PCI 219を用い基層及び三層寒天培地

は，M． pyog． var． aureus 209P用としてペニシリン

検定用寒天培地（パ・プ1・ン10．Og，肉エキス5． Og，食

塩2，59，寒天1S．O・v20．Og，蒸留水を加えて1000皿1と

し，滅菌後のpHを6．5型6．6に修正したもの）を用い，

B．subtilis PCI 219用としてはス1・レプト・7イシン検定

用寒天培地（ペプトン5．09，肉エキス3．09，寒天15．09，

蒸留水1000m1とし，滅菌後のP耳を7・8一）8・0に修正した

もの）を用いt：。巾30cm，長さ40cm，高さ2cmのス

テンレス製bレイニ枚｝Cそれぞれの基層寒天培地400ml

を入れて水平面になるように固まらせ，この上に45。Cに

保つた二二寒天培地100皿1に試験菌液（抗菌性物質製剤

基準に準拠）10）を．，M．pyog． var． aureus 209Pは2％

B．subtiJis PCI 219は0．5％の割合で加えたものを…

様にひろげて固まらせる。次に展開，風乾ずみの源紙片

をこの上にはりつけ室温で15分間放置して試料が充分

寒天に拡散したところでその源紙片を取りのぞき37。C

の上目器で18～20時間培養しその阻止帯が描く抗菌像

を測定する。この際抗菌像をよりょく観察するために寒

天表面にフェノールを流し菌を固定して白色となし静か

に水洗してフェノールを除き抗菌像のみ透明としRf値

並びに形状を観察しナこ。

 b．実験結果

 第1図，第2図に抗菌像を第1表にRf値を示す、、

第1図は塩化アンモン溶液を展開溶剤としたもの，第2

図はアセトン水を展開溶剤としたものである。この図及

び表に見られるごとく展開溶剤として塩化アソモン溶液

を用いた．場合はアクチノマイシンとアクチノmイキンと

は塩化アンモソの濃度の上昇によってもスポットがほと

んど原点にとどまり，エリスロマイシン，カノレボマイシ

ン，フオPマシジン，7レテオマィシンは塩化アン毛ソ溶

液の濃度が増すにしたがって原点より展開溶剤前線へ上

昇し，キサン｝マ／シンは高濃度でほとんど溶剤前線に

あった。またアセトン水ではアクチノマ／シン，アクチ

ノロ／キン，ルテオマイシン，エ1）スロマイシン3カル

ボマイシン，フオロマシジンなどはスポッ1・がアセ1・ン

の濃度が増すにしたがって上昇線を示すがそれらのうち

でエリスロマイシン，カルボマイシン，フオロマシジン

は上昇の程度が速く前三者とは区別され，キサン〉マt

シンは各濃度でほとんど溶剤前線にあった。なお塩化ア

ンモy溶液の系では濃度が高いほど抗菌像のTailingが

みられた。この実験より0．2％塩化アンモン溶液を用い

ればアクチノーマイシン，アクチノuイキンはRfO．02～

0．03に，ノレテオ・マイシン， エリスロマイシン．， カフレボ

アクチノマイシン
アクチノロイキン

JLテ才マイシン
エリスロマイシ＞

hJLボマイシン
ワオ［］マシジン
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     第1図塩化アンモン溶液によるべーパークmマ1・グラフ法
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第2図アセ1・ン水によるべ一パー一一クロマ1・グラフ法

第1表ペーパークロマトグラムRf値
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マイシン，フオn”？シジンはRf O． 52・一〇． 56にキサント

マイシンはRfO．88に抗菌像が現われ，ルテオマイシソ

とエリスロマイシン群またはアクチノマイシンとアクチ

ノnイキンとは，常に各濃度で同一のRf値を示し鑑別

できなかった。次に10％アセトン水を用いれば，7レテオ

マィシンはRf O． 11に，エリスnマィンン，カルボvイシ

ンなどはRf O，45～0．47に，キサン1・マイジンはRf O． 85

に抗菌像が現われ鑑別に好適であった。しかしアクチノ

マイシン，アクチノmイキンは，すべての濃度でルテォ

ーr4シソとほぼ同様のRf値を示し鑑別できなかった。

この両法を併用実施すればアクチノマイシンとアクチノ

P／キンは鑑別できないが，この二物質と他の物質アレテ

オマィシン，エリス・マイシン群，キサソトマイシンは

それぞれ鑑別司能であることが判明した。

 c．考察

抗菌スポットに．1＝るペーパークロマトグラフ法を抗生
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物質の鑑別に用いた研究は石田らのll），いわゆる総合ペ

ーパークmマ］一グラムがある。即わち，石田氏らは8種の

溶剤系を用いて上昇法により展開し，それぞれの系のRf

値を総合的に判定して，物質を鑑別するのであるが，多種

の溶剤系あるいは二次元の展開によるよりも一次元ある

いは少数の溶剤系を用いて鑑別できることが，抗生物質

のスクリー・・ングには有利である。この点著者の見い出

したごとく，2種の溶剤系による判別は迅速簡易鑑別に

使用しうる条件を備えている。こ．とに塩化アンモソ系に

おいて，石田らの用いているごとき高濃度の塩化アンモ

ソ系ではTaヨingがしばしば見られる欠点を有し，著者

のごとく低濃度の塩化アンモン系を用いることが有利

である。しかしながら，抗菌スポッ｝の朗瞭さが微小な

実験条件の変化により変化することもあり，この2種の

系のみのRf値で確実な鑑別を行うことが危険な場合も

生ずることがあろ。また上記のごとく，アクチノマイシ

一／405一
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ンとアクチノ・／キンとの判別は不能であったので，こ

こに各群抗生物質に耐性の菌を用いて抗菌スポットの消

失を判別し，鑑別することも有効と考えられるが，1二の

群の抗生物質に対する耐性の、、｝τ二面は比較的緩慢なるた

め，確実な耐性菌が得られ難いことにより，むしろ他の

化学的性状などによる鑑別が有利なことが考えられ，著

者は次の実験を行った。

 〔こ，呈色試験

 a．実験方法

 材料：使用した抗生物質はi芙験①と同じ。

 方法：試料は実験①で使用した300γ／mlの溶液を用

い，東洋源紙No．50に呈色反応の感度を考慮に入れ毛

細管で5滴 （約0．05ml）スポットし，風乾後呈色試薬

をその上に噴霧し，呈色の有無及び色調を調べた。各種

呈色試験を考慮したのち，最も有効な呈色試薬として1

N苛性ソーダ液と1％塩化第二鉄溶液との二種を．用い

た。次に実験①の方法で0．2％塩化アン屯ン溶液と10％

アセトン水で展開した沼紙片について呈色試験を同様に

行い呈色の位置，呈色の有無を調べた。

 b．実験結果

 呈色試験の結果は第2表に示すごとくエリス・マ痕‘

       第2表 ：呈 色 試 三

線えぎ理・一癖多鉄糠

ア・チ・．・・シン・
i紫色退色早し）

アクチノPt．fキン

ルテオマイシン ＋ （紫色）

一1一

十

（褐赤色）

（褐紫色）

“〕．展」弄1溶剤；O，2順調i化アンモン溶液

      盲式薬：1N苛性ソーダ

アク．丁ノマイシン

ア7チノ．1■イveン

ノしテオーマイシン

エリズロ7イシン

刀ル訓でマイシン

フnyロマシジン．

キサントマイシン

嘗莫

（2Jノ撰1荊S容斉ト｝110％ア℃トン水

      言式薬：ヨN苛’ト圭．ノーダ’

アク千ノマイシン

アワチノロイ‡ン

／Lテオマイシン

エリス［ユ7イシン

カルボ1マイシン

ーフォ〔コマシジン

キサントマイシン

エリスローマイシン

カ7vボマイシン、一

フオ9マシジン…一

キサン〉・’・rイシン旨

        i

ン群は1N苛性ソーダ，

（赤紫色）

           1％塩化第二鉄扇反応に陰性，

ルテォマ■シンは両反応に陽陸で，アクチノマイシン，

キサントマイシンは前者に陽性，後者に陰性で，アク

チノ・イキンは逆に前者には陰性であるが後者には陽

性である。この結果より，アクチノマイシンとキサント

マ／シン問の判別はできないが，このアクチノマイシ

ン，キサントマ／シンと，アクチノnイキンとフレテオマ

イシンとエリスnマイシン群とのそれぞれの鑑別は可能

であった。なお実験 で展開した源紙片について呈色試

験を行った結果第3図のごとくほぼ同様Rf値に前記と

全く同様の呈色を示した。1N苛性ソーダを使用したと

き，アクチノマ／シン，キサントマ・fシン，ルテオマ／

シンは，いずれも紫色に呈色するが，その，たい色順序

は上記の順に早かった。

環史

試薬：1器塩化第二鉄

言式薬；1％塩化第二鉄

   原R           願爽

第3図 ペーパーグラムを用いた呈色試験

 c．考察

 X線，紫外線などによる菌の抗生物質生産性を増強し

ない通常のスクリー＝一ングの段階では，実験に供した抗

生物質はそれぞれ培養液に30～100γ／mユ生産されている

のが従来の経験によって知られている。．したがって培養

液をスポットしべーパーク・マトグラフ法を行ったのち

に星正反応を発現せしめるには，これとほぼ同等の含有

濃度の抗生物質液を用いる必要がある。この意味で試験

材料液の濃度を300γノmlとしたのであるがこの濃度で発

現するベーパー上のスポッ1・に対して感度を有する呈色

試薬の選定を行った。また一方試験材料液が純粋の抗生

物質溶液でなく，培養液のごとく複雑な組成液中の抗生

物質液である場合を考慮すれば，培養液中の他物質1こよ

り呈色するほど鋭敏なものであってはならないことが要

求される。この点上記2種の呈色反応は，これらの要求

を満足するものであることが判明したのである。したが

って前項のごとく，供試抗生物質の判別用ベーパーグラ

ムにより得たスポッ1・をより確実に判定する有利な手段

であることは疑いない。すなわち前項で判明した陛か2

種の溶剤系で展開した游紙片を用いて，抗菌像による

Rf値と同時に上記呈色試験を行えば簡易にし、て確実な

鑑別を行うことができる。ことにアクチノマイシンとア

クチノロイキンは前記のベーパーグラムのみによっては

判別しがたかったが，この胴長反応によって完全に判別

可能となった。

 ③溶血試験

 前項供試抗生物質のごとき抗グラム陽性抗生物質は緒

言に述べたごとく類似のものが多数発見されているが，

それらのうち実用化されているものはエリスp・9／シン

ォレァンドマィシンなど，E群に属する物質に過ぎず，

その原因の一つは，それらの有する毒性の点にある。ま

たこの毒性の一要因は物質自体の有する溶血性によるこ

と．が考えられる。e方これら一連の抗生物質を通観する
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1t，毒性の比較的少ない，エリスmマイシyを一方に，

毒性のきわめて強いキサントマイシンを他端に考慮する

とき．，それらの化学構造の部分的変化により溶血性ひい

ては毒性を失いそれらの中間的な類似細筆1状を示し，し

かも毒性の比較的少ない物質の出現が考えられる。かか

ろ見地からペーパーーグラムーヒの．スポットを用いて溶血試

験を併行して行うことが有意であると考え，次の溶血実

験を行った。

 a．実験方法

 材料1使用した抗生物質は実験 と同じ。

 万法：検11i？tkとして血液寒天培地の溶血性を調べる方

法を用いた。血液寒天培地は直径9cm，高さ1．5cmの

べトiJ一皿に普通寒天を80。Cで溶解後，45・）50。Cに

保ち10％馬血液を加えたものを10ml入れて水平面に

なるよう固めたものを用いた。試料は実験①で使用した

3007／m1の溶液を用い，これを抗生物質の簡易測定法と

してしばしば利用されるペーパーディスクに浸ませアク

チノマイシン，アクチノPイキンの場合はディスクをよ

く風乾してクPロホルムを除き，」血液寒天上にはり，その

まま37。Cの三三器で18・・v20時間放置後その溶血リング

（溶血環）の大きさを測定した。次に試料300γ／m1の溶

液を5滴スポッ］・した源紙片を用い実験①の方法で0．2

％塩化アンモン溶液と10％アセ］・γ水で展開風乾した

ものを，それぞれ各抗生物質のRf値の前後2cmずつで

切りとり血液寒天一ヒには1）っけ370Cの購卵器で18～

20時間放置後その溶血の有無強弱を調べた。

 b．実験結果

 ぺ・一バーディスク法による溶血リングの大きさは第3

表に示すように，キサン．トマィシン，．1レテオマiシン，

アクチノマイシン，アクチノPイキンの順に小さくな｝），

       第3表

”t．

_項 目  1
抗生＼＼
  物質名＼＼」

溶 血 試 験

隈雑馨契羅馨…溶血像

エリス・マイシン，カノレボ“イシン，フオ・一“シジン

は全く命脈現象を起さない。ただしキサソ1・マイシンの

場合はリングの大きな害ilに溶血門派の」壷明度が悪かっ

た。次にパ．一パークnマ1・グラフ法によって，展開風乾

したものについて実施した溶血試験の結果は第4図に示

   Yクチノマイシン        エリスPVイ．’iン
   アクチノPイギン        カt1ボマイシン
                フオロマ シジン

一．u   ＠
   ＠

   ＠

   （一）

        ）
アクチノマイシン1
        ド
アクチノロィキン 6．0

，レテt、 一rイシヨ11．O
        I

エリ．スmマイシン 0

加ボマイシン｝o

クオmマシジン

キサン「トマイシン

Aチオマイシン

7．5 mm ’ 6．5 mm

o

17．5

6．0

10．5

o

o

o

14． 5

（一）

（一）

＠

◎・ディスク裏面は黒変，溶血環は透明・fa外回
    の大小は溶血環の大小を意味する。

◎ ：デ／スク裏面は黒変，溶血エ環は不透明，域外

    環の大小は溶血環の大小を意味すろ．

（一） ：溶血せず。

キサントマイ1・ソ

第4図 ペーパーグラムを用いた溶血試験

     （ぺ｝！ト皿裏面）

すが，ここでもアクチノマイシン，アクチノPイキン，

キサントマイシン，ルテオマィシンは全部溶血現象を認

め，エリスmマイシン，カルボマイシン，フオロマシシ

ンには認められなかった。

 なお溶血現象を起したすべてのものは1戸紙芸磁寒天

との界画すなわちip紙の裏面が著しく黒変するのに対し

て，起さなかったエリスnマイシン群物質では裏面は血

液そのままの赤色を呈するの力蝦立つた現象であった。

 c．考察

 上記の実験結果のごとく，毒性の少ないエリスm”・r

シン（LD51）1）150mg～600mg／kgマウス，静脈注射）は

溶血性少なく，毒性の強いキサソトマイシン（LD507β1

0．1・・vo．2皿9／kgマウス，静脈注射）は溶血性強く，予

期されたとおり，毒性と溶血性は関連性を示した。溶血

性を示す各群抗生物質の溶血環は互に量的のみならず質

的に差が見られたことは注目すべきことと考える。すな

わち，これらの溶血性物質の溶血作用が全く同一ではな

く，毒性の作用点もそれぞれ異なることが考えられ，こ

れらの差が化学構造の差に結びついている可能性を老え

れば，それぞれの物質の化学構造の部分的変化に伴う溶

血性の変化，ひいては毒性の変化も考えられ，新物質の

発．見の耐／旨性さらに毒性の面からの実用性の評価をなし

うることが考えられる点に興味がもたれ，抗グラム陽性

菌抗生物質を探索すうにあたって有意な実験法であろと

一一 ^407一
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考えられる。

   B，分離菌株培養液での鑑別法

 ① 実験方法

 材料＝当研究室にわいて新たに土壌中より分離した放

線菌菌株のうち，既にエリス・マイシン並びにその類似

抗生物質を生産するものと同定された菌株18株の塔養

早言を使∫「］した。澱粉1．09，ブドウ糖1．Og，肉エキス

0．759，食塩0，39，蒸留水100mlの割合よりなる培地を

滅菌後のpHが7．0となるよう調節したのち120DC，20

分加圧滅蒙を行い，その培地150m1を含ts 500ml容量

の振羅培養フラスコにグリセリソツアベック寒天斜面上

に発育せしめた上記菌株を一白金耳接種後27～29。Cで

振幅8c口振湯回数120／分の往復振盛培養機で培養し

た。培養第4日（96時間後）及び5日（120時間後）の

培養液をそれぞれ約2mlずつ無菌的に取りだしM．pyog．

var。 aureus 209PおよびB． subtili・e PCI 219による

円筒平板法で生産量を定量し最高生産に達した培養液の

炉液を実験に供した。

 方法：培養源液を基礎実験に行った手法を用いO．2％

塩化アンモン溶液，10％アセトン水の両展開溶剤を用い

て，べ一パークPtマトグラフ法を実施した。このときス

ポット量は培養炉液の力価に応じて，抗菌像を得るため

には3－v10滴（約O．03一）0．1ml），呈色試験，溶血試験

に用いるtこめには10～・30滴（約0．1“uO． 3ml）とした。

一種類の培養炉液についてα2％塩化アンモン溶液の場

合と，10％アー／tl・ン水の場合と各3枚ずつ展開風乾し，

一つは抗菌｛象をしウベ，次は呈色試験を袖の一つけ溶．血

試験を実施し7．：。

 ② 実験結果

 第4表に見られるごとく，18殊について，新迅速簡易

鑑別の実験を試みtJ ，，すべての菌株は表中の阻止環直径

から推定きれるごとくそれぞれ30～100γ／mlの生産を示

しアニ。No．1，2は当研究室において既にアクチノマ／

シンを生産することが抽出精製によって確認されたもの

であるが，そのべ．一パーク・マ1・グラフ法による抗菌像

は0．2％塩．化アシ毛ン溶液ではRfO．03，10％アセトン

：水では0．08～0．11であり，溶血像はアクチノマイシン・

アクチノロイキン型で，呈色試験では1N苛性ソーダで

はそれぞれ淡い紫色を示し，1％塩化第二鉄ではNo．2

は呈色せずNo．1の菌株のみわずかに黄褐色を帯びてそ

れぞれ陰性と見なされAM群に属するものとして鑑別さ

れた。すなわち．抽出精製行稚なしにアクチノマイシンの

生産が鑑別されたことになる。．NQ．13～No・8はアクチノ

Ptイキン生産株であるが，ペーパーのRf値は0．2％塩

化アンモン溶液ではRf O．01～0．03，10％アセ〉ン水で

は0．08～・0．10，呈色試験では1N苛性ソーダに呈色せず，

1％塩化第二鉄に若干色の濃淡はあったがすべて褐赤色

に呈色し，溶血試験はアクチノマ／シン，アクチノPt／キ

No．菌株番号
  L

第4表

臆払物劇M．py・9．…．
        ｛au「eus 209－P

既知菌株培養液を用いた迅速簡易鑑別
  l       lペ 一 パ 一｝
  ．培養液の阻止環直径ク・マ〉グラム 1
                値  I              Rf 呈色試馴

凄1急嚇げ蠣急

   1・

   「新鑑別

溶血像．法による

   1判定
   L

1

2
3

4

5

6

7・

8

9

10

11

12

13

14

15

16

17

！8

1829 一Z2

1859 一N1

1654 一Zl

A 63－Y2

A162－Zl

A182－Pl

A183－Zl

A186－P3

1754 一Z3

A 98－Pl

A361－Y2
1934 一P2

1270 一C3

A 79－Ys

M 4586

1732 一P4

A230－Yl
M4573

1ア・チ・・… ・・シ

    11

アクチノロイキン

    グ

    rl

    il

    tl

    ff

エリスローマイシン

    グ

1ルテ∴一
 キサン〉マイシン1 ’t： ’）） y 〉，f

1 ・，
嚥サン霧イシ壷
1    グ

1  ．グ

＊；Tailingのはげしいもの。

21．5

20．0

18．5

18．0

18． 0

17．5

17． 5

17．5

20．0

17．5

18．5

19． 5

21．0

14．5

17． 5

29．5

26． 0

2f．O

O．03

0．03

0．Ol

O．Ol

O． 02

0． 03

0．03

0．03

0．57

0．56

0．54

0，50

0．90＊

O．89＊

O．91＊

O．89

0．90

   I
O．08

g％“

鵬

艦
1：雅

gi22

glkz
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：lgg：］
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十

士

．H“

十

十

十

一1一

十

十

十

十

十

十

十

一1一

ヨ・・

＠

＠

＠

＠
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＠

＠

（一）

（一）
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＠
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＠
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＠
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ン型でただNo，6だけが溶血不鮮明であった。この群も

判定は全く一・致しAL型であった。次にNo．9～11はE

群物質生産株No．12はフレテオte 4シン生産株であるが，

この抗菌試験，呈色試験，溶血試験によるペーパーグラ

ムの判定はそれぞれE群，L群とするに満足な結果を与

えていた。No，13一一J18はX群物質生産株でそのうち3株

はキサソトマイシy，次の3株はキサントマイシン様物

質生産株であるが，このkパーグラムは0，2％塩化ア

ンモソ溶液，10％アセトン水ともかなりのTailingが認

められすべてRfは0．85～0．91でX群の特徴を示し呈色

試験，溶血試験は問題なくX群に属し，これも判定が満

足に行われた。以上の結果よりすれば新鑑別法が有意で

あることが判明したといえるであろう。

 ③ 考察

 培養液中の爽雑物による鑑別試験の妨害はほとんど見

られないがアクチノー9 ・iシン生産菌No．1の培養液の場

合に見るごとく，アクチノマイシン自身は1％塩化第二鉄

によって呈色しないにもかかわらず，スポッ｝がわずか

に黄褐色を帯びることは，培養忌中のアクチノマイシン

以外の物質によるものと考えられるが，塩化第二鉄反応

は，この反応陽性の多くの物質について通常褐赤色～褐

紫色を呈し，黄褐色とは明らかに区別できる程度に赤紫

色調を帯びる。したがってNo． 1株の黄褐色調は塩化第

二鉄反応陰性と見なされるべきである。さらにキサント

マイシン生産株の培養液ではキサソ1・ y ．／シン単一溶液

の場合と異なり，培地中の爽雑物による影響で抗菌像が

しばしばTailingすることが注目される。キサン1・マイ

シンのこのTailing多き傾向は，この供試抗生物質中キ

サントマイシンに限るので，キサントマイシンの一…一つの

特徴ではあるが，他面Rf値の判定に困難をきたす原因

ともなり，キサン1・マイシンおよびキサン1・マイシン様

物質（キサントマイシンと紫外部吸収曲線がわずかに異

なる）の区別は不可能である。著者の採用したその他の

鑑別法（呈色，溶血）によってもキサントマイシンおよ

びキサントマイシン様物質の鑑別はできず，同様にその

他の抗生物質群についても，ごく近似の物質を互に区別

することは困難である。しかし，抗生物質探索の初段階

のスクリー＝ソグとしては，精密ではあるが複雑で日数

を要する鑑別法よりむしろ簡便な方法で早期の群別が要

求されるので，その意味でこの鑑別法は有意に利用され

るべきである。次に，もし生産菌が培養液中に2種二一ヒ

の抗生物質を生産し，それらが互に同じ抗菌像とベーパ

ーグラムのRf値，呈色反応，溶血性を示すものである

場合は鑑別は不可能になる。しかし一一’・菌株が同時に抗細

菌性物質と抗カビ性物質を生産することはしばしば報

告されているが，各種の細菌あるいはカビに対し同じ抗

菌像を示す物質が2種以上同時に生産されることはごく

まれでありも．し抗菌像が近似でもペーパーグラムの

Rf，呈色反応，溶血反応においては異なるものである。

たとえば著者の鑑別法によってアクチノマイシン群と判

別されるが，アクチノマイシンBであるか，Cあるいは

Dであるかは鑑別できず各々の抽出精製にまたねばなら

ないが，アクチノマイシン群物質とエリスmマイシン群

物質あるいはキサン＞v／シン群物質が同時に生産され

た前例はなく，またもしあったとしてもアクチノマ／シ

ンと他の物質は著者の鑑別法で簡易に区別できる。

 著者の試みた溶」血性試験はA項溶血性試験考察に述べ

たごとく，類似抗生物質の鑑別に利用しうると同時に，

溶血度から毒性を推定し，物質の実用性を評価しうる可

能性があるが，t9・一バーディスクに供試液を浸す溶血試

験単独では若し培地吋＝1に抗生物質以外の溶一血性物質が存

在する場合を考えれば必ずベーパーグラム．による2物質

分別の手段を必要とする。すなわち抗グラム陽性抗生物

質の各群の鑑別にはt9・一パーグラム，呈色反応が必要な

鑑別法であり，ペーパーゲラムには0．2％塩化アンモソ，

10％アセ1・ン水が最も簡便な展開溶剤系であり，呈色反

応には1N苛性ソー一一ダ反応，1％塩化第二鉄反応が最も

有効な鑑別反応であることが判明し，溶血性試鹸は鑑別

に補助あるいは確認手段として利用されると同時にこの

種抗生物質の毒性が推定できる優点が強調される。

         総括及び結語

 グラム陽性菌に有効な新抗生物質の探索は現在重要な

問題の一つであるがそのスク1］一一 ；Lソグに際してしばし

ば遭遇し，鑑別困難な物質にアクチノマイシン，アクチ

ノnイキン，7レテオマイシン，エリスロマイシン，キサ

ソトマイシンとその近縁物質がある。これらを早期に，

できうれば生産菌の培養源液のうちに鑑別することが必

要である。ここにその最も迅速簡便な鑑別法を研究し新

方法を確立した。

 この新方法によれば各回の抗生物質は抽出，精製の手

段を施すことなく直接生産菌の培養炉液をべ一パークm

マトグラフ法で展開しそれぞれ抗菌像，呈色像，溶血像

を描かせその三者を組合せることによりその物質を鑑別

する。

 1）展開溶剤｝こは0．2％塩化アンモソ及び10％アセ｝

ン水を併用しその抗菌像による鑑別が最も有効な手段で

あることを明らかにした。ただしこの方法ではアクチノ

マイ．シソとアクチノnイキンは近似のRf値を示し判別

不能であった。

2）呈色試薬としては1N苛性ソーダ及び1％塩化第

二鉄が最も有効簡潔でt9・一パー一一・グラムによる呈色像と前

記抗菌像との比較でたとえばアクチノマイシンとアクチ

ノ・イキンが鑑別できるごとく物質の確認とともにさら

に詳しい鑑別を可能にした。

 3）ペーパーク目マ】・グラフに溶」血性試験を実施する

と，アクチノマイシン，アクチノP／キン，ルテオvイ
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シン及びキサントマイシンは抗菌像の出現する部位に溶

．血像を．認めた。毒性の少ないエリスローtイシンには溶」血

像は認められなかった。また溶血像にばそれぞれ特徴が

認められ，溶血試験がこれら各群の鑑別の一手段となり

うることを明らかにした。

 さらに溶血性の強さは毒性の強さに関連することを明

らかにし，実用性のある新抗グラム陽性菌物質のスクリ

ーニングlc一・っの有力な手段を提供した。

 抗生物質に関する研究が盛んになるにつれてその分

類，鑑別の手法の研究も菌学，理化学，生物学的各分野

で行われてきているが，一般にその分野における単なる

物質の系統立て，あるいは区別に属する研究が多く，この

意昧で著者が確立した新方法のごとく実用性ある新抗生

物質の探索に役立てることを主旨とし池ものはみられな

い。特にその意味で溶血試験と毒性との関連に着目し，

鑑別の効果を既知抗生物質のみにとどめず新抗生物質の

判別にも応用できるということは意i義深いものと考えら

れる。

 木研究に際し終始御懇篤な御指導を賜わっ忙部長梅沢

浜夫博士に深甚な感謝の意を捧げる。また著者は木論女

の御校閲を賜わった平一野憲正教授に深く感謝する。
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