
1 抗生物質の全合成における世界的な権威であ
るマイヤーズ教授（写真右）と喜多村助教。「マ
イヤーズ教授は時間のあるときはいつも研究室
を動き回っていて身近な存在でしたね」と話す。
2 ハーバード大学の研究室には大学院生
に加えて常時約5〜10人の博士研究員が在
籍。多くの力が合わさり、5年の歳月をか
けて成果が発表された。 1

2

ほか300種類以上の
新規マクロライド系抗生物質を合成

［8種類のビルディングブロック］
喜多村助教は主に★及び、★の誘導体を合成

★

★

★

従来よりも簡単
に合成が可能！
さらにより多く
の菌を殺菌でき
るように。

新規マクロライド系抗生物質
「ソリスロマイシン」

ビルディングブロックを
組み合わせる方法ならり

ま
し
た
。
中
で
も
糖
を
原
料
に

し
た
ブ
ロ
ッ
ク
の
合
成
は
多
く
の

中
間
体
が
水
に
溶
け
や
す
い
た
め

最
も
苦
労
し
ま
し
た
。
臭
気
の
強

い
も
の
や
危
険
な
化
合
物
を
大
量

に
使
用
し
て
い
た
こ
と
も
あ
り
、

防
護
服
を
装
着
し
て
深
夜
に
作
業

す
る
こ
と
も
あ
り
ま
し
た
。

元
来
よ
り
も
簡
単
な
合
成
法
を

開
発
し
た
と
は
い
え
、
ビ
ル
デ
ィ
ン

グ
ブ
ロ
ッ
ク
の
合
成
は
、
ま
だ
ま
だ

発
展
を
し
て
い
け
る
と
思
い
ま
す
。

大
リ
ー
グ
で
活
躍
し
た
松
井
秀
喜

さ
ん
が
以
前
、「
で
き
る
と
思
え
ば

で
き
る
。
諦
め
た
ら
終
わ
り
」
と

話
さ
れ
て
い
る
の
に
感
銘
を
受
け
、

私
は
こ
の
言
葉
を
信
念
に
し
て
い
ま

す
。
全
合
成
の
研
究
は
莫
大
な
資

金
が
必
要
な
た
め
、
ハ
ー
バ
ー
ド
大

学
の
よ
う
な
大
規
模
な
研
究
は
難

し
い
で
す
が
、そ
れ
で
も
留
学
先
で

得
た
知
見
を
活
か
し
、
よ
り
効
率

的
な
有
機
合
成
の
手
法
を
開
発
す

る
こ
と
で
、
創
薬
に
役
立
つ
研
究
を

続
け
て
い
き
た
い
で
す
。

抗
生
物
質
は
、
細
菌
の
増
殖
や
機

能
を
阻
害
す
る
物
質
と
し
て
、
今
や

私
た
ち
の
生
活
に
欠
か
せ
な
い
存
在

で
す
。
マ
ク
ロ
ラ
イ
ド
系
抗
生
物
質

の
第
一
号
は
、
昭
和
24
年
に
フ
ィ
リ

ピ
ン
で
発
見
さ
れ
、
昭
和
27
年
に
薬

剤
と
し
て
認
可
さ
れ
た
「
エ
リ
ス
ロ

マ
イ
シ
ン
」
と
い
う
天
然
物
で
す
。

こ
の
エ
リ
ス
ロ
マ
イ
シ
ン
は
、
細
菌

が
生
き
る
の
に
必
要
な
タ
ン
パ
ク
質

の
合
成
を
抑
制
し
て
細
菌
の
増
殖

を
抑
え
ま
す
が
、
胃
酸
で
分
解
さ
れ

や
す
い
と
い
う
欠
点
が
あ
り
、
そ
の

構
造
に
改
良
を
加
え
た
化
合
物
が

開
発
さ
れ
て
き
ま
し
た
。
た
だ
、
最

近
で
は
、
抗
生
物
質
へ
の
耐
性
を
持

つ
耐
性
菌
が
問
題
と
な
っ
て
お
り
、

今
ま
で
以
上
に
効
果
的
な
治
療
薬

の
開
発
が
急
務
と
な
っ
て
い
ま
す
。

現
在
一
般
的
に
使
用
さ
れ
る
マ
ク

ロ
ラ
イ
ド
系
抗
生
物
質
は
、
天
然
由

来
の
物
質
を
部
分
的
に
修
飾
し
た
も

の
。
そ
の
工
程
は
非
常
に
複
雑
で
、

ご
く
少
量
し
か
作
れ
ま
せ
ん
。
人
工

的
に
化
合
物
を
作
る
全
合
成
法
も
開

発
さ
れ
て
は
い
る
も
の
の
、
50
工
程

ほ
ど
の
作
業
が
必
要
で
、
熟
練
者
で

も
合
成
に
半
年
か
ら
1
年
程
か
か
り

ま
す
。
そ
こ
で
私
た
ち
は
、
よ
り
単

純
な
工
程
で
合
成
で
き
る「
コ
ン
バ
ー

ジ
ェ
ン
ト
合
成
法
」
を
開
発
。
こ
の

方
法
を
使
え
ば
、
目
的
物
を
大
量
に

合
成
で
き
る
だ
け
で
な
く
、
様
々
な

新
規
抗
生
物
質
の
生
成
に
も
応
用

が
可
能
で
す
。
実
際
に
マ
イ
ヤ
ー
ズ

研
究
室
で
は
、
新
規
マ
ク
ロ
ラ
イ
ド

系
抗
生
物
質
「
ソ
リ
ス
ロ
マ
イ
シ
ン
」

を
は
じ
め
、
3
0
0
種
類
以
上
の
抗

生
物
質
を
合
成
し
、
抗
菌
活
性
を
検

証
。
そ
の
成
果
は
国
際
的
な
総
合
科

学
誌
『
N
a
t
u
r
e
』
に
も
掲
載
さ

れ
ま
し
た
。

私
は
岐
阜
薬
科
大
学
出
身
で
、研

究
室
に
所
属
し
て
か
ら
ず
っ
と
創

薬
を
念
頭
に
お
い
て
、
効
率
的
な
有

機
合
成
手
法
の
開
発
研
究
を
し
て

き
ま
し
た
。同
大
学
の
大
学
院
で
博

士
号
を
取
得
後
、
岐
阜
大
学
工
学
部

生
命
工
学
科
（
現
：
化
学
・
生
命
工

学
科
）の
助
教
に
採
用
さ
れ
た
私
は
、

4
年
ほ
ど
研
究
を
続
け
た
の
ち
、
研

究
室
を
主
宰
さ
れ
る
教
授
か
ら
「
そ

ろ
そ
ろ
留
学
を
し
て
み
て
は
？
」
と

い
う
打
診
を
受
け
、平
成
25
年
4
月

か
ら
１
年
間
、
ハ
ー
バ
ー
ド
大
学
の

ア
ン
ド
リ
ュ
ー
・
G
・
マ
イ
ヤ
ー
ズ

教
授
の
研
究
室
に
所
属
。
天
然
由

来
物
質
で
抗
菌
薬
と
な
る
性
質
を

持
つ
マ
ク
ロ
ラ
イ
ド
系
抗
生
物
質
の

全
合
成
経
路
の
研
究
に
携
わ
る
こ

と
に
な
り
ま
し
た
。

通
常
、
留
学
先
と
な
る
研
究
室
を

選
ぶ
際
は
、
教
授
な
ど
の
上
司
の
先

生
や
知
り
合
い
に
紹
介
し
て
も
ら

う
か
、
ま
た
は
自
分
で
探
し
ま
す
。

私
の
場
合
は
自
分
で
探
し
ま
し
た
。

小
さ
な
分
子
か
ら
複
雑
な
化
合
物

を
人
工
的
に
作
り
上
げ
る
「
全
合

成
」
に
興
味
が
あ
っ
た
こ
と
か
ら
、

こ
の
分
野
の
研
究
室
を
世
界
中
か
ら

探
し
、
受
け
入
れ
を
快
諾
し
て
く
れ

た
の
が
マ
イ
ヤ
ー
ズ
教
授
で
し
た
。

マ
イ
ヤ
ー
ズ
教
授
の
研
究
室
で

は
以
前
か
ら
抗
生
物
質
の
全
合
成

を
手
掛
け
て
い
た
の
で
す
が
、
マ
ク

ロ
ラ
イ
ド
系
抗
生
物
質
の
全
合
成

の
研
究
は
公
表
さ
れ
て
い
ま
せ
ん

で
し
た
。
私
が
留
学
す
る
2
年
ほ

ど
前
か
ら
進
行
し
て
い
た
一
大
プ
ロ

ジ
ェ
ク
ト
で
、
私
は
偶
然
に
も
、
そ

の
一
員
と
し
て
研
究
に
携
わ
る
こ
と

に
な
っ
た
の
で
す
。

岐 大 で 生 ま れ るも の 。

最先端研究の現場。
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１
年
程
か
か
る
全
合
成
の
工
程
を

わ
ず
か
２
カ
月
に
短
縮
す
る
手
法
を
開
発
。

喜多村助教が取り組んだ
研究のキーワードを解説します。

「
で
き
る
と
思
え
ば
で
き
る
」を
信
念
に
、

今
後
も
創
薬
に
繋
が
る
研
究
を
続
け
た
い
。

コ
ン
バ
ー
ジ
ェ
ン
ト
合
成
法
と

は
、
ビ
ル
デ
ィ
ン
グ
ブ
ロ
ッ
ク
と
呼

ば
れ
る
パ
ー
ツ
を
あ
ら
か
じ
め
複

数
作
成
し
、
そ
れ
を
組
み
合
わ
せ

て
目
的
の
化
合
物
を
合
成
す
る
手

法
の
こ
と
。
一
つ
ず
つ
パ
ー
ツ
を

作
っ
て
順
に
付
け
足
し
て
い
く
従

来
の
方
法
は
ス
テ
ッ
プ
が
多
く
、
目

的
と
す
る
抗
生
物
質
以
外
の
合
成

は
容
易
で
は
あ
り
ま
せ
ん
で
し
た
。

コ
ン
バ
ー
ジ
ェ
ン
ト
合
成
法
な
ら

ブ
ロ
ッ
ク
を
合
成
す
る
過
程
と
、
組

み
合
わ
せ
る
過
程
に
分
け
て
作
業

を
進
め
ら
れ
る
う
え
、
別
の
抗
生

物
質
を
作
り
た
い
時
に
も
、
ブ
ロ
ッ

ク
を
組
み
替
え
る
だ
け
で
簡
単
に

合
成
が
可
能
で
す
。
合
成
に
要
す

る
工
程
は
10
数
ス
テ
ッ
プ
に
短
縮

さ
れ
、
2
カ
月
程
度
で
合
成
が
可

能
に
な
り
ま
し
た
。

私
は
全
部
で
8
つ
あ
る
ブ
ロ
ッ

ク
の
う
ち
、
3
つ
の
合
成
に
関
わ

岐阜大学工学部化学・生命工学科
生命化学コース

喜多村 徳
よ し あ き

昭 助教

抗菌薬としての性質を持つ
マクロライド系抗生物質の
簡単な合成方法を発見。

留
学
先
の
ハ
ー
バ
ー
ド
大
学
で
、

一
大
プ
ロ
ジ
ェク
ト
に
携
わ
り
ま
し
た
。

マクロライド系抗生物質は、細菌の細胞
内にあるリボゾームに結合し、タンパク
質の合成を阻害します。人間の体内に
もリボゾームは存在しますが、細菌とは
構造が異なることから人体には影響がな
く、細菌だけを攻撃し、増殖を抑制して
くれます。

コンバージェント合成法とは、一つの物
質を構成するのに必要な中間体化合物、
つまりビルディングブロックをいくつか
合成し、これらを結合する手法のこと。
自動車に例えるなら、底やエンジン、天
井、ドアなどのパーツをあらかじめ用意
し、それを組み合わせて作成するイメー
ジになります。

幅広い細菌類に効果を示すと言われ、細
胞壁をもたないマイコプラズマや細胞内
に寄生するクラミジアなどに対しても抗
菌作用をあらわし、副作用も少ないとさ
れています。飲み薬として錠剤、顆粒、
ドライシロップ、シロップなどの剤形が
発売されています。

Q. そもそもマクロライド系抗生
物質とはどんなものですか？

A. 天然由来物質で
抗菌薬となる性質を
持ちます。

Q. コンバージェント合成法
とは？

A. マクロライド系抗生物質の中
間体となるビルディングブロッ
クを合成し、これらを結合し
て目的物を得る方法です。

Q. マクロライド系抗生物質はど
んな効果が期待できますか？

A. 細菌の増殖を抑える効果が
あり、数年に一度大流行する
といわれるマイコプラズマ肺
炎やクラミジアなどに対する
抗菌薬としても、効果が期
待されます。


