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研究成果の概要（和文）：テヌアゾン酸の“3W1H”を解析した。テヌアゾン酸をどのように作るのかに関して
は、生合成の鍵となるディークマン環化反応を触媒するTAS1のKSドメインのX線結晶構造解析を行い、反応メカ
ニズムを明らかにした。テヌアゾン酸をいつ作るのかに関しては、テヌアゾン酸の生産を誘導する化合物がLAE1
を介して作用していることを見出した。この化合物はイネいもち病菌以外でも二次代謝を活性化した。テヌアゾ
ン酸をなぜ作るのかについては、イネいもち病菌において感染後期に機能を持つことを示唆するデータを得た。
一方、グループDのTAS1ホモログが作る化合物が、プロテアソーム阻害活性を持つことを明らかにした。

研究成果の概要（英文）："3W1H" of tenuazonic acid was analyzed. Regarding how to make tenuazonic 
acid, we performed X-ray crystal structure analysis of the TAS1 KS domain that catalyzes the 
Dieckmann cyclization reaction, which is the key to biosynthesis, and the reaction mechanism was 
clarified. Regarding when to make tenuazonic acid, we found that the compound that induces the 
production of tenuazonic acid acts via LAE1. This compound also activated secondary metabolism in 
other filamentous fungus. Regarding the reason for making tenuazonic acid, we obtained data 
suggesting that it has a function in the late stage of infection in rice blast fungus. On the other 
hand, it was found that the compound produced by a Group D TAS1 homologue had proteasome inhibitory 
activity.

研究分野： 農芸化学およびその関連分野

キーワード： 植物病原菌　共生　生物間相互作用　二次代謝産物　かび毒　植物病害防除　X線結晶構造解析　生合成
メカニズム

  ２版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
微生物の生産する多種多様な二次代謝産物は重要な創薬基盤となってきた。ところが、微生物の二次代謝産物の
環境中での本来の生理的役割（Why?）はほとんど不明である。また、その生合成（How?）や生産制御（When? 
Where?）についても同様で不明な点が多い。本申請では、我々が見出したユニークな酵素で生合成される糸状菌
代謝産物テヌアゾン酸をモデルに、抗生物質学の最大の謎のひとつである二次代謝産物の“3W1H”の解明に挑
み、基盤となるデータを得ることができた。今後、創薬などへの応用が期待される。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。



 

 

様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
 
１．研究開始当初の背景 
(1) 「微生物は何故二次代謝産物を作るのか？」 
 二次代謝産物は生命活動の維持に必須ではない物質と定義される。クオラムセンシング因子
や A ファクターなど、生体内あるいは生物間相互作用において重要な役割を担っている分子は
知られているものの、既知の代謝産物の大半は本来の生理的役割が不明なままである。近年のゲ
ノム解読技術の進展により、放線菌や糸状菌を始めとする微生物ゲノムには、当初の予想を遙か
に上回る数の二次代謝産物生合成遺伝子が存在することが明らかにされた。ゲノム中に多数の
二次代謝関連遺伝子を維持し、複雑かつ堅牢な生合成システムが構築されていることは、それぞ
れの分子が何らかの生理的役割を持っていることを強く示唆している。 
 
(2) 二次代謝産物の生合成と生産制御 
 微生物が二次代謝産物を「いつ」「どこで」「どうやって」生産しているのかを明らかにするこ
とがその生理的役割を解明する第一歩である。我々は、従来の生物活性や構造新規性を指標とし
た化合物探索に加え、微生物ゲノムが持つ潜在的な二次代謝産物生産能に着目した生物活性物
質の探索を行ってきた。培地への化合物添加や情報伝達系遺伝子改変により、通常の実験室培養
条件では生産されない代謝産物の生産誘導に成功した。加えて、生産と相関する遺伝子発現変動
から生合成遺伝子の同定が可能である。こうした経緯で生合成と生産制御の手がかりが得られ
たテヌアゾン酸研究に着手した。 
 
(3) 糸状菌二次代謝産物テヌアゾン酸 
 イネいもち病菌 Pyricularia oryzae の生産するテヌアゾン酸は、植物（イネ）に対して病害抵
抗性誘導を行う興味深い活性（Averyanov AA et al. 2007 Russ J Plant Physiol）が報告されて
いるものの、その分子標的や作用機序、生理学的意義については全く不明である。これまでの生
合成研究により、テヌアゾン酸生合成酵素 TAS1 が、糸状菌から初めて見出した NRPS-PKS（非
リボソームペプチド合成酵素-ポリケチド合成酵素）融合酵素であり、PKS部分が特異的な環化
反応を行うことを明らかにした。既知の PKS では全く知られていない酵素活性であり、その環
化反応メカニズムの詳細には大変興味が持たれる。また、TAS1 遺伝子同定の鍵となった特異的
生産誘導条件である、ジメチルスルホキシド（DMSO）添加、および情報伝達系因子 OSM1 の
遺伝子破壊によるテヌアゾン酸生産誘導メカニズムを解明している。 
 
２．研究の目的 
 微生物の生産する多種多様な二次代謝産物は重要な創薬基盤となってきた。ところが、微生物
の二次代謝産物の環境中での本 来の生理的役割（Why?）はほとんど不明である。また、その生
合成（How?）や生産制御（When? Where?）についても同様で不明な点が多い。本申請では、
我々が見出したユニークな酵素で生合成される糸状菌代謝産物テヌアゾン酸をモデルに、抗生
物質学の最大の謎のひとつである二次代謝産物の“3W1H”の解明に挑む。内容は次の 3項目に
分けられる:1 テヌアゾン酸生合成を担うユニークな環化酵素 TAS1 の触媒メカニズム、2 生物間
相互作用に応答したテヌアゾン酸の生産制御メカニズム、3 標的生物に対するテヌアゾン酸の生
理作用の解析である。微生物二次代謝産物の分離、構造決定、生合成と生産制御解析、さらには
生物活性評価、作用標的同定までを一気通貫して行えることが、他者にはない我々最大の強みで
ある。抗がん活性物質など新規生理活性物質の発見を目指し構築された、独自のケミカルバイオ
ロジー研究基盤を活用することで、小分子化合物を介した共生・寄生といった環境中における生
物間相互作用の基本原理の解明につながる。さらには、研究成果として得られる代謝産物や生理
作用に関わる制御因子は、新たな農薬開発の設計概念の創出という応用面への発展も大いに期
待される。 
 
３．研究の方法 
(1) テヌアゾン酸生合成酵素 TAS1の触媒メカニズム解析（永野、本山） 
 独自に見いだしたユニークな環化酵素 TAS1 及びそのホモログについて、立体構造解析に基づ
く触媒メカニズム解明を目指す。 
①テヌアゾン酸生合成酵素 TAS1の機能解析 
 TAS1の KS ドメインは、他の KS ドメインとは異なる特異的な配列を持ち、鍵となるディーク
マン環化反応を触媒することを我々は見いだしている。この反応は TAS1 の KS ドメインに特異
的である。この反応のメカニズムを明らかにするため X線結晶解析を行う。既に、結晶化に成功
しているため、構造情報をもとに変異酵素を作製し、ディークマン環化反応のメカニズムを明ら
かにする。 
②TAS1 ホモログの解析 
 テヌアゾン酸生合成酵素 TAS1のホモログは糸状菌特異的に分布し、保持する糸状菌はほとん
どが植物病原菌や昆虫病原菌、キノコ等であり、共生・寄生といった生物間相互作用における重



 

 

要な役割が示唆される。アミノ酸配列から複数のクレード（A-D）に分類できる。TAS1から遠い
クレードには、独自にゲノム解読したテルペンドール生産菌の持つホモログが含まれる。このホ
モログ酵素が、テヌアゾン酸とは異なる化合物の生産に関与することを見いだしている。そこで、
TAS1 ホモログが生産する化合物の構造を明らかにし、生合成メカニズムを明らかにするととも
に、生理的役割の探索を行う。 
 
(2) 生物間相互作用に応答した生産制御メカニズムの解析（本山、長田） 
 二次代謝産物が標的生物に対して生物活性を発揮するためには適切な時期に生産するように
制御されているはずである。このような発現制御メカニズムを明らかにし、テヌアゾン酸の生理
的役割の解明につなげる。 
①テヌアゾン酸生合成酵素遺伝子 TAS1の発現制御メカニズムの解析 
 TAS1はイネへの感染の初期に発現せず、後期になって発現誘導されることを見いだしている。
このような二次代謝遺伝子の発現制御は生物活性と深く関係するはずである。このような発現
制御メカニズムを明らかにすることを目指す。現在までに、高濃度DMSO及び情報伝達系因子 OSM1
の遺伝子破壊でテヌアゾン酸の生産誘導を引き起こすことが可能なことを見出している。更に､
天然化合物ライブラリーからより強力にテヌアゾン酸生産を誘導する化合物の取得に成功して
いる。この様な化合物の標的を同定し、機能解析することにより、感染時の発現誘導に関与する
因子の発見を目指す。 
 
(3) 標的生物に対する生理的作用の解析（長田・本山） 
①テヌアゾン酸の生物活性の解析 
 イネいもち病菌（hemi-biotroph＝生細胞に感染し､一定期間後に細胞を殺し増殖する）におい
て、TAS1 の発現は感染後期に誘導されるのに対し、同じくテヌアゾン酸生産菌として知られる
Alternaria 属菌（necrotroph＝植物を最初から殺して感染する）では、対照的に、TAS1が感染
初期から発現していることを見出している。以上のデータから､テヌアゾン酸は植物細胞を殺し
ながら生育する時期に標的生物に対する生物活性を持つ可能性が考えられる。更に、イネいもち
病菌の TAS1の常時発現株では、ジャスモン酸の情報伝達系が誘導され、病原性が低下すること
を見出している。テヌアゾン酸が適切な時期につくられることが感染に重要であり、それ以外の
時期につくられると逆に植物側で抵抗性反応が誘導され､感染が阻害されることが示唆される。
従って、イネにおける遺伝子発現解析等を行うことで、イネいもち病菌のイネへの感染における
テヌアゾン酸の機能について明らかにする。 
②テヌアゾン酸の類縁化合物の生物活性評価 
 (1)–B で見出したテヌアゾン酸の類縁化合物について､様々な生物に対する増殖阻害活性を解
析する。次いで､標的酵素の同定を目指す。 
 
４．研究成果 
(1) テヌアゾン酸生合成酵素 TAS1の触媒メカニズム解析（永野、本山） 
①テヌアゾン酸生合成酵素 TAS1の機能解析 
 テヌアゾン酸をどのように作るのかに関しては、独自に見いだしたユニークな生合成酵素
TAS1 について、立体構造解析に基づく触媒メカニズム解明を目指して研究を進めた。TAS1 の
KS(ketosynthase)ドメインは、他の KS ドメインとは異なる特異的な配列を持ち、鍵となるディ
ークマン環化反応を触媒することを我々は見いだしていた（引用文献 1）。この反応のメカニズ
ムを明らかにするため、KS ドメインの構造を X 線結晶構造解析により明らかにすることにした
（引用文献 2）。まず、PKSの KS ドメインは二量体として機能していることが報告されているが、
ゲルろ過による解析の結果から、TAS1の KS ドメインは溶液中で単量体として存在するという特
徴を持つことが明らかになった。次に、X線結晶構造解析により、1.68 Åの分解能で基質非結合
型の構造を決定した。全体構造は I 型 PKSの KS ドメインと類似していたが、基質ポケットの構
造が異なっていた。一般的な I 型 PKS の KS ドメインは、α-ヘリックスが基質ポケットの上部
を覆うように存在しているのに対し、TAS1 の KS ドメインにはこのα-ヘリックスがなく、その
ために基質ポケットが大きく広がっていることが明らかになった。類似の構造は、他のアミノ酸
を含む化合物を基質とするオキサゾロマイシン生合成酵素（OzmQ）の KS ドメインでも報告され
ていることから、より大きな基質を受け入れる KS ドメインに共通の特徴である可能性がある。
TAS1の KS ドメインの活性残基として予測された Cys179、His322、Asn376、I 型 KS ドメインと
は異なる特異的残基である Ser324、Glu378の変異体解析と、基質であるイソロイシン・ジケチ



 

 

ドをリガンドとしたドッキングシ
ミュレーションの結果から、リガン
ド結合部位の近傍に存在する
His322 がプロトンを引き抜くこと
で環化反応が誘起されることが示
唆された（図 1）。更に、さまざまな
基質を用いた解析により、TAS1の KS
ドメインは通常の KS ドメインと比
較してより広範囲の基質を受け入
れることができる特徴を持つこと
を見いだした。この特徴は、酵素の
基質ポケットの中の単一アミノ酸
変異（Glu378Ala）により増強される
ことが明らかになった。 
 
②TAS1 ホモログの解析 
 テヌアゾン酸生合成酵素TAS1のホモログは糸状
菌特異的に分布し、保持する糸状菌はほとんどが
植物病原菌や昆虫病原菌、キノコ等であり、共生・
寄生といった生物間相互作用における重要な役割
が示唆される（引用文献 1）。アミノ酸配列から複
数のグループ（A-D）に分類できる（図 2）。TAS1か
ら遠い D グループには、独自にゲノム解読したテ
ルペンドール生産菌の持つホモログが含まれる。
このホモログ酵素が、テヌアゾン酸とは異なる化
合物の生産に関与することを見いだしている。そ
こで、TAS1 ホモログが生産する化合物の構造を明
らかにし、生合成メカニズムを明らかにするとと
もに、生理的役割の探索を行うことを目指した。ま
ず、グループ Dの TAS1 ホモログが作る化合物の構
造を明らかにした。４種類の新規化合物を同定し
た。これらの化合物は興味深いことに放線菌が生
産するプロテアソーム阻害剤であるラクタシスチ
ンやサリノスポラマイドと高い類似性を示した。
また、グループ Cの TAS1 ホモログがグループ Aと
同様にテヌアゾン酸をつくることを見出した。 
 
(2) 生物間相互作用に応答した生産制御メカニズ
ムの解析（本山、長田） 
①テヌアゾン酸生合成酵素遺伝子TAS1の発現制御
メカニズムの解析 
 テヌアゾン酸をいつ作るのかに関しては、テヌアゾン酸の生産制御メカニズムを明らかにし、
テヌアゾン酸の生理的役割の解明につなげることを目指して研究を進めた。既に天然化合物ラ
イブラリーから取得していたテヌアゾン酸生産誘導化合物 NPD938がメラニンの生産を抑制する
ことから、二次代謝の制御化合物であることを見出した。我々は既にイネいもち病菌においてテ
ヌアゾン酸の生産は DMSO処理あるいは OSM1 MAP キナーゼの遺伝子破壊で生産誘導されること､
及びこれらによる生産誘
導は二次代謝のグローバ
ルレギュレーターである
LAE1 及びその下流で働
く転写因子 TAS2 を介し
ていることを見出してい
る（引用文献 3）。LAE1の
遺伝子破壊株等を用いた
解析により、NPD938 は
LAE1 を介してテヌアゾ
ン酸の生産誘導を引き起
こしていることを見出し
た（図 3）。一方、イネい
もち病菌とは異なる糸状
菌であるテルペンドール
生産菌を NPD938 で処理
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図 1 TAS1の KS ドメインによる環化反応のメカニズム 

図 3 イネいもち病菌における NPD938による二次代謝制御 

図 3 イネいもち病菌における NPD938による二次代謝制御 

図 2 TAS1 ホモログの系統樹 
ホモログを持つ菌の名前を示した 
P：植物病原糸状菌 
IN：昆虫あるいは線虫の病原糸状菌 
M：キノコ（担子菌） 
下線：既知のテヌアゾン酸生産菌 



 

 

したところ、二次代謝産物であるテルペンドール類及びピリドキサチン類の生産誘導が引き起
こされた。イネいもち病菌以外の糸状菌でも NPD938が二次代謝の制御活性を持つことから、糸
状菌における二次代謝制御の一般性
が示唆された。更に、テルペンドール
生産菌で NPD938 により発現誘導され
る遺伝子群の中から、現在まで未知で
あったピリドキサチンの生合成遺伝
子クラスターを同定した。また、ピリ
ドキサチンの生合成遺伝子クラスタ
ーの解析から、NPD938は経路特異的転
写因子を介してピリドキサチンの生
産誘導を引き起こしていることを見
出した。 
 
(3) 標的生物に対する生理的作用の
解析（長田・本山） 
①テヌアゾン酸の生物活性の解析 
 テヌアゾン酸をなぜ作るのかにつ
いては、テヌアゾン酸の標的生物に対
する生物活性を明らかにすることを
目指して研究を進めた。イネいもち病
菌の TAS1の常時発現株（TAS1-OE）を
感染させたイネにおいてはジャスモ
ン酸の情報伝達系が誘導され、いもち
病菌の感染が抑制されることを見出
していた。イネいもち病菌のイネへの
感染におけるテヌアゾン酸の機能に
ついて更に明らかにするため、テヌア
ゾン酸を大量生産するイネいもち病
菌（TAS1-OE）を接種した際のイネ側の
遺伝子発現変化をRNA-seqにより網羅
的に解析した。その結果、ジャスモン
酸の情報伝達に関与する遺伝子群の
活性化と、サリチル酸の情報伝達に関
与する遺伝子群の抑制が起こってい
ることを見出した（図 4）。テヌアゾン
酸はイネいもち病菌の感染の後期に
イネにおいてジャスモン酸の情報伝
達系を活性化し、細胞死を引き起こす
ことにより、necrotroph（植物を殺し
て感染する）としての感染戦略に貢献
する可能性が示唆された。 
 
②テヌアゾン酸の類縁化合物の生物活性評価 
 グループ Dの TAS1 ホモログが作る化合物の生物活性を評価したところ、動物細胞とマラリア
原虫に対する生育阻害活性を示した。この結果はテヌアゾン酸がこれらの生物に対して生育阻
害効果を示さないのと対照的である。グループ Dの TAS1 ホモログが作る化合物はプロテアソー
ム阻害活性を示すラクタシスチンやサリノスポラマイドと類似の構造であったため、プロテア
ソーム阻害活性を評価したところ､実際にプロテアソーム阻害活性を示すことが明らかとなった。 
 
<引用文献> 
1. Yun, C. S., Motoyama, T., & Osada, H. (2015). Biosynthesis of the mycotoxin tenuazonic 

acid by a fungal NRPS-PKS hybrid enzyme. Nat Commun, 6, 8758.  
2. Yun, C. S., Nishimoto, K., Motoyama, T., Shimizu, T., Hino, T., Dohmae, N., Nagano, S., & 

Osada, H. (2020). Unique features of the ketosynthase domain in a nonribosomal peptide 
synthetase-polyketide synthase hybrid enzyme, tenuazonic acid synthetase 1. J Biol Chem, 
295, 11602-11612. 

3. Yun, C. S., Motoyama, T., & Osada, H. (2017). Regulatory Mechanism of Mycotoxin 
Tenuazonic Acid Production in Pyricularia oryzae. ACS Chem Biol, 12, 2270-2274. 

 

図 4 TAS1-OEを感染させたイネの RNA-seq解析 
Kita1: 野生型株 
TAS1-OE: TAS1の常時発現株 
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 １．発表者名

 １．発表者名

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

Verticilactam生合成遺伝子クラスター異種発現による新規類縁体の単離と構造決定

イネいもち病菌におけるpyriculol類縁体の未知生理機能の解析

タンパク質合成阻害剤hygromycin B処理による二次代謝の誘導と1233A生合成遺伝子クラスターの発見

天然物創薬に適した表現型スクリーニング



2021年

2021年

2021年

2021年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

日本農芸化学会2021年度大会

日本農芸化学会2021年度大会

日本農芸化学会2021年度大会

日本農芸化学会2021年度大会

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

Abdelhakim Amin Islam Adel、本山 高幸、二村 友史、長田 裕之

Mira Syahfriena Amir Rawa, Toshihiko Nogawa, Akiko Okano, Yushi Futamura, Takemichi Nakamura, Habibah A. Wahab, Hiroyuki
Osada

 １．発表者名

 １．発表者名

Julius Lopez, Toshihiko Nogawa, Yushi Futamura, Harumi Aono, Kazuko Yoshida, Daisuke Hashizume, Hiroyuki Osada

加藤 直樹 、藤山 敬介 、野川 俊彦 、長田 裕之 、永野 真吾 、高橋 俊二

 １．発表者名

 ４．発表年

 ４．発表年

Chemical induction of fungal secondary metabolism toward production of novel bioactive secondary metabolites

A new peptaibol from the fungus Trichoderma sp. RK10-F026 by culture condition-dependent screening

A new cytokinin-type compound and cytotoxic tryptamine derivatives from Streptomyces sp. 80H647

カリン合成酵素 Phm7 および Fsa2 の in vitro アッセイ系の構築

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名



2019年

2019年

2019年

2019年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

The 2nd International Symposium on Natural Resources-based Drug Development（招待講演）（国際学会）

RIKEN-Max Planck Joint Research Center for System Chemical Biology 7th Symposium（国際学会）

RIKEN-Max Planck Joint Research Center for System Chemical Biology 7th Symposium（国際学会）

The Joint Symposium of 10th Korea-Japan Chemical Biology Symposium and 30th Meeting for New Drug Discovery（国際学会）

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ２．発表標題

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

Kazuko Yoshida, Yasumitsu Kondoh, Iwahashi Fukumatsu, Takeshi Nakano, Kaori Honda, Eiki Nagano, Hiroyuki Osada

Hiroyuki Osada, Toshihiko Nogawa, Naoki Kato

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

Naoki Kato, Sayaka Hirosawa, Toshihiko Nogawa, Kiyomi Kinugasa, Hiroyuki Osada, Shunji Takahashi

Identification of the pyrrolizilactone biosynthetic gene cluster in Pleosporales sp. RKB3564

Screening of new antifungal compounds based on morphological change of fungi

Hiroyuki Osada

Selective activation of abscisic acid receptors by 3'-alkyl ABAs

Chemical synthesis or biosynthesis, that is the question

 ４．発表年



2019年

2019年

2019年

2019年

The Cold Spring Harbor Asia conference on Chemical Biology and Drug Discovery（招待講演）（国際学会）

8th Annual Conference ICBS-2019（招待講演）（国際学会）

日本ケミカルバイオロジー学会 第14回年会

理研シンポジウム: デカリン化合物の化学合成と生合成（招待講演）

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

二村 友史、ウソン－ ロペス レイチェル A.、山本 甲斐、室井 誠、長田 裕之

長田 裕之

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

Biosynthesis of tenuazonic acid in Pyricularia oryzae

Morphology-based screening of antitumor and antifungal compounds

深層学習による形態識別を利用した抗真菌物質の探索

微生物由来デカリン含有化合物のケミカルバイオロジー

 １．発表者名

Hiroyuki Osada

Hiroyuki Osada



2019年

2019年

2019年

2019年

 ２．発表標題

第61回天然有機化合物討論会

 ３．学会等名
ケミカルバイオロジー特別講演会 in 盛岡（招待講演）

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ２．発表標題

 ２．発表標題

本山高幸、野川俊彦、石井友彬、尹忠銖、長田 裕之

鬼頭 奈央子、佐藤 裕美、奥村 英夫、熊坂 崇、長田 裕之、高橋 俊二

本山 高幸、野川 俊彦、尹 忠銖、長田 裕之

長田 裕之

 ３．学会等名

第34回日本放線菌学会大会

第10回発酵学フォーラム

 ２．発表標題

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

イネいもち病菌における二次代謝活性化

リベロマイシン生合成に関わるサクシニル転移酵素の機能解析

イネいもち病菌における二次代謝活性化

盛岡とケミカルバイオロジー



2019年

2019年

2019年

2019年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

19回糸状菌分子生物学研究会コンファレンス

19回糸状菌分子生物学研究会コンファレンス

19回糸状菌分子生物学研究会コンファレンス

本山 高幸、野川 俊彦、長田 裕之

由田 和津子、近藤 恭光、岩橋 福松、中野 雄司、本田 香織、永野 栄喜、長田 裕之

植物化学調節学会 第54回大会

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

 ４．発表年

イネいもち病菌におけるnectriapyrone類の生産誘導と生理機能解析

受容体特異的な 3′-alkyl ABA を用いたアブシジン酸受容体機能解析

タンパク質合成阻害剤により生産誘導されるイネいもち病菌二次代謝産物の生理機能解析

ケトシンターゼドメインによるかび毒テヌアゾン酸の環状骨格形成メカニズム

 １．発表者名

 １．発表者名

古山 祐貴、本山 高幸、鎌倉 高志、長田 裕之

尹 忠銖、西本 一希、 本山 高幸、日野 智也、永野 真吾、長田 裕之



2020年

2020年

2020年

2020年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ３．学会等名
日本農芸化学会2020年度大会

 ３．学会等名

高木 海、白井 智量、岡村 英治、近藤 昭彦、長田 裕之、高橋 俊二

古山 祐貴、本山 高幸、野川 俊彦、鎌倉 高志、長田 裕之

加藤 翔、本山 高幸、二村 友史、浦本 昌和、長田 裕之

本山 高幸、野川 俊彦、清水 猛、川谷 誠、二村 友史、尹 忠銖、長田 裕之

 ３．学会等名

 ３．学会等名

日本農芸化学会2020年度大会

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

一次代謝関連遺伝子の導入によるリベロマイシン生産改善

放線菌由来抗生物質により生産誘導されるイネいもち病菌二次代謝産物の生理機能解析

ハイグロマイシンBにより生産誘導される二次代謝産物の生合成遺伝子クラスター同定及び生理活性の解析

新しいタイプの二次代謝酵素TAS1のホモログを活用した新規生理活性天然化合物の発掘

 １．発表者名

 １．発表者名

日本農芸化学会2020年度大会

日本農芸化学会2020年度大会



2020年

2020年

2018年

2018年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

日本農芸化学会2020年度大会

日本農芸化学会2020年度大会（招待講演）

The 9th Japan-Korea Chemical Biology Symposium（招待講演）（国際学会）

野川 俊彦、寺井 淳高、新家 一男、池田 治生、高橋 俊二、長田 裕之

本山 高幸、二村 友史、長田 裕之

Choong-Soo Yun, Kazuki Nishimoto, Takayuki Motoyama, Tomoya Hino, Shingo Nagano, Hiroyuki Osada

Hiroyuki Osada, Toshihiko Nogawa, Yushi Futamura, Makoto Muroi, Naoki Kato

3rd European Conference on Natural Products 2018（国際学会）

 ２．発表標題

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

放線菌異種発現によるverticilactam新規類縁体の生産と単離・構造決定

イネいもち病菌の感染防除に関するケミカルバイオロジー研究

Crystallization analysis of ketosynthase domain that responsible for cyclic skeleton formation of tenuazonic acid

Target identification of compounds isolated from a fraction library of fungal broths



2018年

2018年

2018年

2019年

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

3rd European Conference on Natural Products 2018（国際学会）

The Japanese-German Symposium（招待講演）（国際学会）

The 1st International Symposium on Chemical Communication (ISCC2019)（国際学会）

 ３．学会等名

Hiroyuki Osada

Junnosuke Otaka, Hiroyuki Osada

 ２．発表標題

 ２．発表標題

Takayuki Motoyama, Toshihiko Nogawa, Hiroyuki Osada

Choong-Soo Yun, Takayuki Motoyama, Hiroyuki Osada

3rd European Conference on Natural Products 2018（国際学会）

 ２．発表標題

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

 ４．発表年

Timing of the mycotoxin, tenuazonic acid, produciton at the infection of plant pathogenic fungi

Novel secondary metabolites isolated from the mushroom Coprinopsis cinerea

Induction of nectriapyrone biosynthesis in the rice blast fungus Pyricularia oryzae

Regulatory mechanism of mycotoxin tenuazonic acid biosynthesis in Pyricularia oryzae

 １．発表者名

 １．発表者名

 ２．発表標題



2019年

2019年

2019年

2018年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ３．学会等名
第60回天然有機化合物討論会（国際学会）

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

2nd China-Japan Joint Symposium on Natural Product Biosynthesis（招待講演）（国際学会）

Hiroyuki Osada

Naoki Kato, Toshihiko Nogawa, Ryo Takita, Kiyomi Kinugasa, Hiroyuki Osada, Shunji Takahashi

Toshihiko Nogawa, Hiroyuki Osada

加藤 直樹、野川 俊彦、滝田 良、衣笠 清美、金井 美紗衣、内山 真伸、長田 裕之、高橋 俊二

2nd China-Japan Joint Symposium on Natural Product Biosynthesis（招待講演）（国際学会）

URICAS Symposium 2019（招待講演）（国際学会）

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

Ring formation in biosynthesis of specialized microbial metabolites

Functional analysis of Fsa2-family decalin synthase responsible for stereoselective [4+2] cycloaddition

A microbial broth library and new compounds from microbes

[4+2]環化付加反応におけるデカリン合成酵素Fsa2の機能解析

 １．発表者名

 １．発表者名

 ２．発表標題

 ２．発表標題



2018年

2018年

2018年

2019年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

高磁場・高感度NMR利活用促進のための天然物分野シンポジウム2018（招待講演）

第１８回糸状菌分子生物学コンファレンス

第１８回糸状菌分子生物学コンファレンス

本山 高幸

加藤直樹、野川俊彦、衣笠清美、長田裕之、高橋俊二

廣澤早香、加藤直樹、衣笠清美、高橋俊二、長田裕之

長田 裕之

第14回　日本がん分子標的治療学会　TRワークショップ（招待講演）

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

植物病原性糸状菌の二次代謝活性化から始める天然物研究

デカリン合成酵素遺伝子置換による非天然型天然物誘導体の創出

Pyrrolizilactone の生合成機構の解析

アカデミア創薬の難しさ



2019年

2019年

2019年

2019年

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

日本農芸化学会2019年度大会

日本農芸化学会2019年度大会

日本農芸化学会2019年度大会

 ３．学会等名

小野晶子 、柏毅、本山高幸、崔宰熏、平井浩文、道羅英夫、長田裕之、河岸洋和、鈴木智大

加藤翔、本山高幸、二村友史、浦本昌和、長田裕之

 ２．発表標題

 ２．発表標題

二村 友史, Rachael Uson-Lopez、山本 甲斐、室井 誠、長田 裕之

桝谷貴洋、平山裕一郎、高西潤、恒松雄太、佐藤道大、大高潤之介、本山高幸、長田裕之、渡辺賢二

The 5th CSRS-ITbM Joint Workshop

 ２．発表標題

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

 ４．発表年

冬虫夏草（Cordyceps militaris）由来レクチンの機能解析

タンパク質合成阻害剤による糸状菌への二次代謝産物生産の誘導

Development of morphology-based screening system of Pyricularia oryzae using AI

複雑な酸化経路を含むキノコ由来 lagopodin 類の生合成研究

 １．発表者名

 １．発表者名

 ２．発表標題



2019年

2019年

2019年

2019年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

日本農芸化学会2019年度大会
 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

日本農芸化学会2019年度大会

石井友彬、本山高幸、野川 俊彦、鎌倉高志、長田裕之

尹 忠銖、西本 一希、本山 高幸、日野 智也、永野 真吾、長田 裕之

古山祐貴 、本山高幸、野川俊彦、清田洋正、鎌倉高志、長田裕之

本山高幸、野川 俊彦、長田裕之

日本農芸化学会2019年度大会

日本農芸化学会2019年度大会

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

Tolypocladium albumにおいてNPD938によって生産誘導されるpyridoxatinとF14329の生合成と生産制御の解析

環化反応を触媒する新規ケトシンターゼドメインのX線結晶構造解析

Pyricularia oryzaeにおけるpyriculol類生合成に関わるNADPH-dependent aldo/keto reductase (PYR7) の研究

イネいもち病菌のネクトリアピロン類の生産誘導と生理機能解析

 １．発表者名

 １．発表者名

 ２．発表標題

 ２．発表標題



2019年

2019年

2019年

2019年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

日本農芸化学会2019年度大会

日本農芸化学会2019年度大会

日本農芸化学会2019年度大会

日本農芸化学会2019年度大会（招待講演）

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

廣澤 早香、加藤 直樹、野川 俊彦、衣笠 清美、高橋 俊二、長田 裕之

山本 甲斐、二村 友史、清水 猛、 Rachael Uson-Lopez、長田 裕之

野川 俊彦、川谷 誠、岡野 亜紀子、青野 晴美、清水 猛、長田 裕之

二村 友史、Rachael Uson-Lopez、山本 甲斐、室井 誠、長田 裕之

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

糸状菌Pleosporales sp. RKB3564の生産するpyrrolizilactone生合成経路の解析

Candida albicansに菌糸形態を誘導する化合物RK-276Aの有機合成

糸状菌RK17-F0007より単離したBR-050立体異性体の構造と活性評価

細胞形態変化を利用した抗真菌物質の探索
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者

永野　真吾

(Nagano Shingo)

(60286440)

鳥取大学・工学研究科・教授

(15101)

特許、特願2019-48574

 出願年

 出願年

長田裕之、本山高
幸、アブデルハキム
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所属研究機関・部局・職
（機関番号）
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（ローマ字氏名）
（研究者番号）

備考

同左

抗マラリア活性を示す新規生理活性物質及びその用途

イネいもち病防除剤

 産業財産権の種類、番号

 産業財産権の種類、番号

特許、特願2021-034047

 発明者

 発明者

 産業財産権の名称

 産業財産権の名称

 権利者

 権利者

同左

 １．著者名

 １．著者名

 ４．発行年

 ４．発行年

上村　大輔

日本学術振興会ケミカルバイオロジー第189委員会

 ２．出版社
東京化学同人 192

 ３．書名

 ３．書名

天然物の化学Ⅱ（科学のとびら64)

ケミカルバイオロジー化合物集　―研究展開のヒント―

 ５．総ページ数
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