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審査要旨 (2000字以内)

沖縄を含めたサンゴ礁海域の海洋生物資源からは、これまでにも多様な生理活性物質が報告されてい

る。しかしながら、まだ多くの未研究の生物種があることや種内での含有成分の多様性などにより、ま

だまだ新規生理活性物質資源としての探索が可能である。本研究では、沖縄沿岸に生息する海洋生物を

材料にいくつかの感染症を標的として新規生理活性物質の探索を目的としている。

具体的には、薬剤而十性菌でみられる penicillinbinding protein (PBP)、アデノウイノレス (AdV)、デ

ングウイノレス (DeNV)、および NBT-T2細胞等に対する細胞毒性を指標に、沖縄産の海産無脊椎動物や海

洋微生物などを材料に新規生理活性物質の探索研究を行い、機器分析、誘導体作成等で解決している。

(次頁へ続く)



審査要旨

①研究成果では、まず PBPに対する限害活性でヒットした海綿の一種 Luffariel1avariabilisのエキ

スより 2つの新規フラノセスタテノレベノイドを単離し、それらの化学構造を NMRや ECDを利用した機器

分析データの解析、ならびに共同研究者による計算結果(比旋光度の計算、ならびに候補化合物の立体

配座解析)との検討により推定している。

②AdVに対して阻害活性を示した海綿の一種 Hyatel1aaff. intestinalisのエキスからは、一連の

spongian型ジテルベノイドを得ている。それらのうち、 3つの新規化合物の構造を NMRや ECDの解析に

より推定している。さらに単離した化合物の抗AdV活性について報告している。

③次に DeNVに対するスクリーニング、でヒットした4種の海産放線菌の培養エキスに取り組んだ。単離

とデータ解析の結果、 6つの既知化合物に加えて、 2つの新規物質を見出している。これらの構造につ

いては、ハムhydroxyl基を有する pyrroleや cyclohexirnide類縁体と推定している。新規物質が微量であ

ったことから再度培養を試みているが、残念ながら新規化合物とは別の既知 diketopiperazine類のみし

か得られなかった。抗 DeNV活性では、既知の cycloheximideや anisomycinに最も強い活性がみられた

ことを報告している。

④さらに細胞毒性を示した海綿の一種 Leucascusprotogeneからは、 leucascineと命名した新規ピリ

ジンアルカロイドを得ている。これの構造は cribochaline類の類縁体と推定しているが、その絶対配置

が未定であった。そこで R/S-MPA基をつけて誘導体の剛Rシグ、ナノレの挙動を観察している。その結果は、-

MPAアミド誘導体の立体配座によるものと推定しているが、共同研究者による配座計算の結果により、

この推定が正しいものと予測される。

この他にも海綿 Dysideacf. arenariaの新規 spongian型ジテノレベノイド、 Luffariellasp.の新規

isospongian型ジテノレベノイド、さらにコイポウミウシ Phyli・di・ellapustulosaの新規セスキテノレベン

などについて報告している。

以上の内容を基に、琉球大学理工学研究科の学位授与に関する取扱い細則第16条"'18条に従って、学

位論文審査および最終試験(博士論文公聴会、 8月8日15時40分より 16時40分、理系複合棟207教室)を実

施した。その後、主査1名および副査2名による審査委員会(同日、 17時30分から、理系複合棟411室)で

審議し、以下の結論に至った。

上記の①~④の成果は、学会(国際学会2件、国内学会3件)で発表された一方、査読付き国際誌(焔t.

Prod. Commun.) 日em.Pharm. Bull.) に4報の論文(うち1論文は学位申請者AhrnadiPeniが筆頭著者)

として掲載されている。このことは、本学位論文が国際水準にあることを示しているとともに、化学専

攻の課程博士学位授与基準(査読付き論文2報以上、うちl報はフノレペーパー)を満たしている。本研究

成果は生理活性物質研究の一端として有用であり、提出された学位論文は博士の学位論文に相当するも

のと判断し、学位論文の審査を合格とする。また、論文発表会における発表ならびに質疑応答において、

申請者は専門分野および関連分野の十分な知識、ならびに琉球大学理工学研究科博士後期課程修了者と

して十分な研究能力を有していることが確認できたので、最終試験を合格とする。


