
 

 

 
微生物代謝産物からのMRSAに対するアルベカシン耐性克服物質の探索	 
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【目的】	 

	 アミノグリコシド系抗生物質アルベカシン（ABK）は、薬剤耐性菌に有効な効果があるとして

MRSA に対して用いられてきたが、近年では ABK 耐性 MRSA も出現しており、使用範囲が限定され

るようになってきた。ABK 耐性 MRSA の主な耐性機構は、修飾酵素である二機能酵素によるアセ

チル化およびリン酸化と考えられている。このような耐性機構を阻害することができれば、ABK

耐性を克服できることが期待される。そこで、微生物代謝産物からの MRSA に対する ABK 耐性克

服活性物質の探索を行った。	 	 

【方法】	 

	 活性評価はペーパーディスク法により行い、試験菌として ABK 耐性 MRSA を用いた。菌の増殖

に影響を与えない濃度のABK含有の寒天培地とABK非含有寒天培地にそれぞれペーパーディスク

を置いて培養後、両寒天培地で阻止円径に有意な差が認められるものを選択した。a)	 	 

	 単離した活性物質については二機能酵素阻害活性を評価した。大腸菌により発現させたリコン

ビナント二機能酵素を用い、基質と試薬を混合して、TLC にて展開しニンヒドリンで呈色させ基

質が残存しているか確認した。	 

【結果】	 

	 糸状菌ならびに放線菌の培養液約７,000サンプルをスクリーニングした結果、いくつかの微生

物培養液にABK含有培地と非含有培地で有意な差が認められた株

を再培養した。この微生物培養液について、各種カラムクロマト

グラフィーにより精製を行い、活性物質を単離した。取得した活

性物質の中でも糸状菌から単離したaranorosinb）は、二機能酵素

のリン酸化反応を阻害していることが示唆された。	 
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