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結 核 菌 に よ るｌ チ ロ ジ ン の 分 解

(第2報)

大阪阿武山赤十字病院研究室(院長 矢野精太郎博士)

白 井 裕

(昭和29年6月2日 受付)

鳥型結核菌 を0.1%に1一 チロジンを加えた ソー トン

培地 に充分発育 さ して,こ のチ ロジ ンか ら多量 のチロ ゾ

ールが得 られる ことを第1報 玖)に 於いて報告 したが今

回は更に鳥型菌 による1一チ ロジンの分解機転 について窺

つて見た成績 を報告する｡い

第1童 鳥型菌 による ムチ ロジン分解物 と

培養 日数 との関係

平井金 三郎教授13)は 先 に普通変型噛 を用 いて1一チロ

ジンの分解を見,12目 でパラークマ ール酸40日 でパ ラー

オキシフmニ ール鰭酸,52日 で パ ラーオ キシベ ンツアル

デヒー ド,次 いで100日 でパ ラーオキシ安息香酸 を得た

と興味ある知 見を発表 されたが鳥型結核菌 に就いても培

養 日数 によるチ質 ジン分解物 の推移が見 られないか と思

い試みた｡

実験材料 と実験方法

用いた細菌 は主 と して鳥型結核菌の竹尾株 であ り実験

方法は第1報12)乏 全 く同 じであ る｡

実 験 成 績

結 核菌 は本実験 のよ うな ソー トン培地では表層 に発育

す るので沈下す ると発育は停止す る｡

従 つて発育状態 もチ ロジン分解 に深い関係 があるので

以下実験成績 に発育状態 も併記する｡

実 験15日 間培養成績(竹尾株)

培養終 了後培養液中 にグ リセ リンが残存する とエーテ

ル抽 出中にグ リセ リンが謹か にエ ーテルに溶 けて,エ ー

テル駆逐後 のチロジン分解物 の結晶析出を妨害す ると思

われたので此の実験のみは培地11に つ きグリセ リンを

15ccに 減 じた｡こ うす る と5日 間培養で も殆 ん どグ リ

eリ ンは消費 されていた｡菌 の発育は良好 で3日 間 で培

地全面 に菌膜を作つ た｡

用 いた1｡チuジ ンはlgで あるが僅 か しか分解 され

ずO.85gも 残 存 していた｡

チ 墾ゾール分調に ミロン氏反応陽性の極 めて微猛の結

晶が得 られた ので クロマ トにかけチ ロゾールにせ致す る

ことを知つた｡

酸 分劃 にも ミロン氏 反応陽 性の油状分を得 たが クロマ

トにかける と対照のパ ラーオキシフ ェニール酷酸のRfか

らパラーオキシフz=一 ルプ ロピオ ン酸のRfに 及ぶ広

いスポ ツトを得た｡

ア ミン分劃は ミロン氏反応 陰性 である｡

実 験210日 間培養成績(竹尾 株)

菌 の発育 は極めて良好であつて菌膜 は沈下 しない｡'一

チ ロジンは既 に全部 消費されていた｡

チ ロゾール分劃 には ミロン氏反応 陽性 の針状結 晶を得

た｡陶 土板 で油状分を去 るとO.1gで,石 油工 一テル

で再結 晶 し純チ ロゾール結 晶O.045gと なつた｡

酸分劃 は ミロン氏 反応陽性 の油状分のみであつたので

クロマ トにかけパラーオキシ フヱニー ル酷酸 に一致す る

を知つ た｡

ア ミン分劃は ミロン氏反応陰性である｡

実 験320日 間培養成績(竹 尾株)

第1報12)に 詳述 したよ うに用いた1・一チ ロジンの60%

の粗(15%の 純)チxゾ ー-Ivを得,酸 性 分解物 はクロマ

ト上 でパテ オキ シフ 笛ニール酷 酸 に一致 したが結 晶と

して得 られ なかつた｡ア ミン分劃は ミロン氏 反応陰性で

あつた｡

実 験430日 間培養成績(竹 尾株)

この場合 には ど うした訳か初めは菌が非常 によ く発育

したが一週 目に菌膜 は沈下 した｡そ の儘30日 間培養す

ると表層 に再び薄膜 を作 りかけたがそれ以 上強 く増殖 し

て来 なかつ た｡

1一チロジンは半量(O.5g)だ け消費 されていたのみで

あつた｡

チ ロゾール分劃には結 晶は出ず,ミ ロン氏反応陽性の

油状 分のみであつたのでクロマ ト上でチ ロ ゾールに一致

しただけである｡

酸分劃 も結晶は出ず,ミ ロン氏反応 も僅かに陽性 かと

思 われ たが クロマ トで明瞭 なスポ ツトを見なかつた｡

アミン分劃 は ミ旨ン氏反応陰性 であつた｡

実 験540日 間培 養成績(AVT株)

是 も発育良好であつ て20日 目頃 より僅 かに液面 よ り

沈下 し初めたが薄 い液層を菌膜面に戴 くといつた状態で

沈 まず に40日 間培養 し得た｡や は りチ ロジンは全部消

費 され ていた｡

チ ロゾール分劃に融 点測驚 も不能の微量の結 晶を得た

ので ミロン氏 反応陽 性なるを見て クロマ トにかけ チロ～ノ
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一ルに門 致す るを見た｡

それに反 して酸分劃には多量 の帯黄 色の針状結晶を得

た｡是 を陶±板で油状分を去 る と0.2gで 融点141｡～

コ430C(補 正なし)で あつた｡そ こで是を塩酸酸 性の僅

かの水に溶 かして濾過 し,須藤隈川氏液体浸 出器で72時

間工一テル浸出を行い,エ ーテル抽出分のエーテルを去

つて得た結 晶を再び陶土板 で油状分を除 くと融点148｡C

とな り,後 章で述ぺ る元素分析 で確認 したパ ラーオキ シ

7エ ニール酷酸 の純結晶 と混融 して も融点の低下を見な

い純結晶O・19を 得 た｡

ア ミン分劃 は ミロン氏反応陰性 であつた｡

実 験650日 間培養 成績(竹 尾株)

菌 の発育 は良娃であつ たが20日 目頃 に沈下 し再び表

層に比鞍 的厚い菌膜を形 成するに至つたo用 いた みチ ロ

ジンは全部消費 されている｡

チロゾール分劃 には僅 かの針状結 晶を得 たが融点測定

も出来ぬ程微量 であつたので ミロン氏反応陽 性なるを確

かめてクロマ トにかけ るとチ ロゾール に一致す るスポ ツ

トを得た｡

酸分劃には花環状 に並ぶ針状結晶を得 たので是を陶土

板で油状 分を去 ると50mgで あ り融点は143｡～146｡C

(補正な し)で あつた｡そ こで塩酸酸性 でエーテル抽出

を行い,再 結晶 したが融 点は殆ん ど変 らなかつた｡次 い

で炭末で精 製 しよ うとしたが炭末 にその結 晶その ものが

吸着されて只極めて小量 の融点測定不能 の量 となつた｡

是をクロマ トにかけ る と パラーオキシフヱニール酷酸

に一致 したスポ ットを得 た｡

アミン分劃は ミロン氏反応陰性 であ る｡

実 験7100目 間培養 成績(竹 尾株)

以上の実験で鳥型菌は20～30日 間培養 で沈下す る傾

1表 鳥型菌に よる ムチ ロジン分解物 と培養 日数 との関係

向があるので沈 ませない ようにと考えパ ラフィンを液面

に浮かべその上 に菌を載 せるよ うにして培養 して見た◇

しか しやは り30日 日に沈下 した｡そ の ままIOO日 間 培

養す ると再 び液面 に薄い菌膜 を作つた◇ チロ ジンは残 存

せず勿論全部消費 されていた｡

チロゾール分劃 に は 粗 チロゾールO.1gを 得,融 点

82｡～88｡C(補 正な し)であつ たe是 を再結 晶 し純 チPtゾ

ールO.0659と なつた｡

酸分劃 に も針状結晶を得 たので陶土板 で油状分を表 り
つ

融点135｡～139｡Cの 結晶35mgを 得 た｡是 を再結晶

したが純結 晶 とし得なかつた｡し か しクロマ トでパラー

オキシフ黒ニール酷酸にヅ致す るを知つた｡

ア ミン分翻 は ミロン氏反応陰性であ る｡

以上の7実 験を綜括 して表示す ると鯖1表 め 如 くな

る◎

小 括 及 び 考 按

ソー トン培地 では結核菌は沈下す ると発育 は停止 した

よ うにな る｡従 つて以上 の培養 目数では必 らず しも規則

正 し く行かないが大体次の事 は云 える｡即 ち5日 培養で

はまだ1一チ ロジ ンの分解は乏 しく,10日 培養 で全部分解

され,20日 培養 でチロ ゾール産生が最高 とな り,漸 次パ

ラーオキシ フェニール酷 酸 へ と分解 されて行 くと考 えら

れ る｡此 の関係 は後報で更に検 討 され明瞭 とな る｡

第2章 鳥型菌 によるチ ロジン誘導体の分解

前章で鳥型菌 によつて1一チ ロジン→ チロ ゾー一ル→パ ラ

ーオキシフヱニール酷酸 の分解過程を見た が 本 章では ど

うして1一チ ロジンが脱 ア ミン及 び脱炭酸 されてチ ロゾー

ルなるアル コールとなるのか,そ の機転を見る為 にチロ

ジンか ら脱炭 酸 され たチラ ミンと脱 ア ミノ さ れたパ ラー

オキシフヱニール プロピオ ン 酸及びパ ラーオキシフニニ

ール乳酸 の三種のチ ロジン
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管⑫ とは融点測定 も不能な寝微量 でク ロマ トでのみ分離 された ものであ る

鰍 は第1報 で詳述 した

誘導体 に鳥型菌を働 らか し

てその分解物を見た｡

実験材料 と実験方法

菌株 は専 ら 竹 尾 株 を用

い,3種 のチロジン誘灘体

を1一チ ロジンの代 りにO.1

%に 培地 に加 え て 培 養 し

たo外 は全 く第1報12)に

同 じであ る｡

実 験 成 績

実 験1チ ラミンの分

解

塩酸 チラ ミン1.2gを 前

記 ソー トン変法培地 に加 え

て20日 聞培養 した｡竹 尾

菌接 種後3,4日 ぽ発育は

稽 々悪いよ うに思われたが
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その後 は極めて発育 は艮 く対照の ソー トン変法培地のみ

の場合 と変 らない程であ る｡

チ ロゾール分劃に多量 の結 晶を得たので是を陶土板で

油状分を去る と収量O.259で あつた｡

融点は既 に91｡Cで あ り先 に確認 した純 チロ ゾール と

漫融 しても融点の低下 を見 なかつた｡

勿論 ミロン氏反応 は陽性である｡

酸分劃に もミロン氏反応 陽性 の油状分を得たのでクロ

マ トにかける とやは り パ ラーオキシフ識ニール酷酸 に一・

致す るスポッ トを得 た｡噺

ア ミン分劃 にはなお結晶は残つ て出て来たので是を陶

土板で油状分を去 る とO.2gで あつた｡1

即ち1・29の 塩酸 チラ ミンか ら出発 してO.29の 塩

聡乏 ラミンを残存 したのであ る｡

実 験2パ ラーオキシフェニールプロピオ ン 酸の分

解(20日 間培養)

菌の発育はやは り極 めて良好であつた｡

チ ロゾール分劃には微量 の ミロン氏反応陽性の結 晶を

得 たが融点測定の出来 る量 でなかつたので是 をクロマ ト

にかけるとチロゾールに一致 するスポッ トを得た｡

酸分劃 には ミロン氏反応陽性の油状分を得たのみであ

つ て結晶は出て来 なかつた｡ク ロマ トにかけたが広 い帯

状 のスポッ トを得た のみであつたので再びエ ーテル抽出

を行つ たが結 晶は出 なかつた｡ク ロマ トで も同 じよ うで

あつた｡即 ち用 いたパ ラーオキシフヱニー ル プロピオン

酸 は殆ん ど分解 されてい るらしい｡

ア ミン分劃は勿論 ミロン氏反応陰性の油状 分のみであ
ヤ

つて クロマ トでも何の スポヅ トも得 なかつた｡

実 験3パ ラ・オキシフ頭 一ル プ ・ピオ ン酸の分

解(7日 間培養)

先に1一チ ロジンの分解を種 々培養 目数を変えて実験 し

て見た時10日 聞で既 にチ ロジンは全部分解 され てお り

5日 間では多量のチ ロジンが残存 してい るとい う成績を

得たのでチロジンの脱 ア ミノされた パラーオキ シ フヱニ

ール プロピオン酸では7日 間培養すれば幾分かは残存 し

分解物 も結晶 として得 られるかも知れない と思 い実験 し

たが前実験(実 験2)と 殆ん ど同 じ成績であつた｡只 酸

分劃は初 め ミロン氏反応 陽性 の油状分だけであつ たが是

を小量 のエーテルに溶 か して濾過 し,エ ーテルを駆逐す

ると燈 かに漉状分 もエ ーテルに溶けて出るが針状結晶が

現れて来 た｡是 を陶土板 で油状分を去 ると融点120｡～1

22｡C(補 正 な し)で 収量38mgで あつ た｡(パ ラーオキ

シフxニ ール プロピオ ン酸の融点は128｡～129｡Cで あ

る)

是を クロマ トにかけるとパ ラーオキ シ フ呂ニールプ ロ

ビォ ン酸 にr致 した｡即 ち7日 間培養 でも該酸は殆ん ど

分解 されてい るよ うであるがなお小量 は残つていた｡

実 験4必 パラーオキ シフヱa一 ル乳酸の分解

(20日 間培養)

菌 の発育はやは り極 めて良好であつた｡

チロ ゾール分劃 には結晶が出ないで ミロン氏反応陽性

の消状分のみであつた♂ クロマ トにかけ る とやは りチ ロ

ゾールに一致す るスポッ トと更 に一つ別のRfO・66(ア

ンモ ニヤ性 プタノール溶媒)の 部分 にスポッ トを得た｡そ

こで この油状分を少量 のエーテル に溶か し,濾 過 後工一

テルを駆逐 して冷却す る と針状結晶を得た｡是 を陶土板

で油状分を去 ると11mgと な り融点は65｡・v70｡C(補

正 な し)で 低い｡ク ロマ トにかけ るとやは りチロ ノール

の外 に明瞭に分離 された別のRfO.66の スポッ トが 出た｡

即 ちチロゾールの結 晶の外 に此の不 明物質が混在す る為

に融点が低い と考えられ る｡

酸分劃 には結晶が得 られなかつたが ミロン氏反応 陽性

であつたので クロマ トに か け るとパ ラーオキシフ呂二一

ル乳酸と思 われるスポッ トを得 た｡即 ち該酸 も殆 ん ど分

解 されていて微量が残存す るのみである｡

ア ミン分劃 は ミロン氏反応 陰性 の油状分のみで クロマ

ト上に も何 のスポッ トも見 ない｡

爽 験54一 パラーオキシ フエニ…7V乳 酸の分解(7日

間培養)

菌 の発育 は良好であ るが グ リセ リンは多量分解 され尽

さず に残 つている｡

分解物 としては実験4と 殆ん ど等 しいが チロゾール分

劃に僅 かの結 晶を得たので是を陶土板 で油状分を去 る と

約20mgで あ り融点は66｡～70◎C(補 正 なし)で ある｡

ミロン氏反応は強 く陽性 であるので クロマ トにかけると

チ ロゾールの スポッ トと更 に別のやは りRfO.66の 所に

スポッ トが現われたoこ の結 晶はチロ ゾール と同 じく塩

化鉄反応 は帯緑黒色である｡そ こで更 にクロマ トにかけ

二つのスポツ トの何 れが どんな塩化鉄反応 を呈す るかを

見 よ うとしたが何れ も呈色 しない｡是 はヂア ゾ試液呈色

の よ うに敏 感でない為であろ う｡

酸 分劃 には多量 の油状分の中 に長期 聞放置す ると少量

の長 い針状結晶が出たので是をエ ーテル次 いで水で再結

晶 しよ うと思つたが成功 しなかつた｡こ の油状分は ミロ

ン氏反応 陽性であつたの で クロ》 トにかける とパラ・オ

キ シフェニール乳 酸に四致 するを知つた｡即 ちやは り大

部 分の該酸は分解 され ていて少量残 存す る の み であろ

う｡

ア ミン分劃は ミロン氏反応陰性 で クロマ トにも何 のス

ポッ トも得 ないo'

以上の5実 験を綜括す るとll表 のよ うで ある｡

小 括 及 び 考 按

エ ・・一一ル リッ ヒ4)は酵母 によつ てチラ ミンか らチ ロゾ_

ルを得た｡平 井教授6)は 好気性乳酸菌 によつて1一チ ロジ

ンか らチ ロゾールを得 たがチラ ミンか らはチ ロゾールを

得 られなかつた と報告 されている｡著 者はチ ラミンか ら

一一一26
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皿表 鳥型菌(竹 尾株)に ょるチ ロジン誘導俸 の分解
㎜

塩 酬P.0鄭
供 試 品 チ ヲ ミ ンiプ｡ビ オ ン酸

…

P・<)-P

プ ロ ビ オ ン 酸

P-0-P

乳 酸

P《)-P

乳 酸

旗 試 量 ・2gi19 18 19 18

培 養 日 数 」 狸 ⊥2・ 朗 7日 20日

培魏 液P川 5.4 5・4i 6・41 副
乾 燥 菌 到 ・α68 ・…91 8.08 8・891

粗 チ ロ ゾ ー ル O.25g 撒② ⑫ ⑫+撫{⑨+撫 質 中間物質ではなかろう・

れ る成績を得 た｡

両 チロジン誘導体 の酸は

速やかに分解 され るが それ

に相当すぺ き分解物が立派

な結晶 として得 られないの

7日 は ど うい う訳か
｡速 やかに

6.5核 崩壊に まで進 むのであろ

うか｡要 するに1｡チ ロジン6.59

か らチロソ㌧ ルへの本道の

純 チ ・ ゾ ー 蝋 ・・259 (一} (一塗 (一) (一)

⑫ンオ

P

ビ

σ

・

F
プ
酸

⑪P
酸

αF難
酷⑫物解分性酸

0.0388
P-0-P

プ ロピオ ン

醸_

ぞ
酸

OP
乳⑫

?
酸

つP
乳⑪

ア ミ ン O｡29 (一) i ←} (一) (一顎

一xPO -Pと は パ ラーオキ シ フ=昌 一ル墓

羅② とは ク ロ マ トで の み証 明 され た もの

やは り1一チロジンか らの場合 と略々等量 のチロゾールを

得た｡即 ち鳥型竹尾 株を1.29の 塩酸 チラ ミン入 ソー ト

ン変法培地11に20日 間培養 しO.25gの 純チ ロゾー一

ルを得た｡是 よ りムチ ロジンか らチ ラミンを経てチ ロゾ

ールへ分解 され る道 も考 えられ る｡

パ ラーオキシフヱ=Mル プロピオ ン酸 の実験では1週

聞で既に大半 は分解 されているよ うであ るがその分解産

物 として結晶は何等 得られず クロマ ト上にチロ ゾールに

州致する ミロン氏反応陽性の物質を得たのみであつた｡

パラーオキシフヱニール乳酸 の実験で も1週 間 で殆ん

ど分解 されている ようであ り,チ ロゾール分劃 に微量の

チロゾール結晶 と微量 の恐 ら く該酸か ら誘導 された と思

われる不明の物質を得た｡エ ール リツヒM)は チロヴ㌧ ル

のようなアル コールがパラーオキシフエ ニール 乳 酸 のよ

うなアル コール酸の脱炭酸で生 じることを仮定 したが現

在では否定 されている｡併 し鳥型菌の実験では本道 では

ないがこの ような ことも僅 かに起 るのではないか と思わ

本 編 の 綜 括

無蛋 白培地(ソ ー トン変

法培地)に ムチ ロジンを加

えて鳥型菌を充分発育 さ し

そのチ ロジンの分解機転 に

ついて考察 した｡即 ち培養

日数 を増加 して行つて 」一チ

ロジンの分解物の推移を見

て行 くと共 に他方ではチ ロジンか ら脱炭酸或 いは脱 ア ミ

ノされたチロジン誘導体を同様に して鳥型 菌に働か して

その分解物を検 した｡

その結果1一 チロジンはチ ロゾールを経てパ ラーオキシ

フエニ ール酷酸へ と分解 され て行 くと考 え られ るが チロ

ジンか らチロ ゾールへの中間物質は証明 されなかつた｡

併 しチ ロジン誘導体の実験では チラミンからも ムチ ロジ

ンか らと略 々等量(20%)の チ ロゾールが得 られたか ら

'一チ ロジン→ チラミン→ チロ ゾール とい う関係 も考 えら

れる｡そ れは後述す るがグ リセ リンの代 りにd一 グル コ
の

一ゼを用いた培地 では クロマ ト上のみではあるが1一チロ

ジン分解物 としてチラ ミンも得 ているか らである｡是 等

の点に就 いては叉後報 で再び述べ る｡

(文献は末章 で一括す る)
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