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研究成果の概要（和文）： 

平成 20 年から 23 年にかけて研究代表者は毎年バングラデシュを訪問し，熱帯植物を中心に

バングラデシュ天然薬用資源の調査を行った．その結果，現地特有の植物種や現地で栽培され

た薬用植物を中心に約 200 種以上の植物種を収集した．得られた植物エキスに対して種々のシ

グナル伝達経路（ウィント, ヘッジホッグ，トレイルシグナル等）に対するスクリーニング試

験を行い，選別された植物エキスより数多くの新規生物活性天然物を単離した． 

 
研究成果の概要（英文）： 
In 2008-2011 the representative of this research project (Masami Ishibashi) visited Bangladesh 
every year and investigated field-study on natural medicinal resources in Bangladesh mainly 
on tropical plants.  As a result, approximately nearly 200 kinds of plant species were collected, 
and they were mainly field-characteristic plant species as well as locally cultivated medical 
herbs. Extracts of these plant materials were subjected to screening tests against signaling 
pathways such as Wnt, hedgehog, and TRAIL, and from active samples several new bioactive 
natural products were isolated.  
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１．研究開始当初の背景 
(1) 創薬研究においてこれまで天然物は重
要な役割を果たしており，その重要性は今後
も尚変わることなく，一定の割合での貢献を
持続していくことが期待された．新しい天然
物の発見のためには新しい研究材料を用い

ること，すなわち「未利用資源の開拓」がき
わめて重要であると考えられた．そこで本研
究では，天然物資源のさらなる開拓，展開，
強化をめざして「バングラデシュ天然薬用資
源調査」を行うこととした． 
(2) バングラデシュは暑熱な気候と肥沃な
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土壌に恵まれ，熱帯植物を中心として多様な
天然薬用資源に富んでいる．しかしながら，
天然薬物探索材料としては未だ対象とされ
ているものは少なく，その多くが未開発であ
った． 
 
２．研究の目的 
本研究では，バングラデシュ・国立クルナ

（Khulna）大学薬学部・教授 Samir K. Sadhu
博士およびジャガンナス（Jagannath）大学
薬学部准教授 Firoj Ahmed 博士との密接な
共同研究により，熱帯植物を中心にバングラ
デシュ天然薬用資源の調査を行い，さらにそ
のバングラデシュ天然薬用資源からの有用
天然物を発見し，その有効利用を行うことを
目的とする．  
 
３． 研究の方法 
(1) 薬用資源調査（未利用植物調査）：バン

グラデシュ国において，現地の薬用植物の
専門家・クルナ大学薬学部・教授Samir K. 
Sadhu博士およびジャガンナス大学薬学部
准教授Firoj Ahmed博士の指導のもと，系
統な現地産植物調査を行う．首都ダッカ市
周辺およびバングラデシュのいくつかの
地方都市周辺を中心に，これまでに未採取
・未利用の植物種を中心に調査・採取を行
う．当初採取する薬用植物等は，予備的ス
クリーニングに最低限必要な量にとどめ，
その予備的スケールでの植物等の抽出エ
キスを作製する．  

(2) ライブラリー構築とスクリーニング：
上記の調査に基づき，薬用資源植物等の抽
出エキスライブラリーを構築する．得られ
た抽出エキスを用いて，ⅰ）腫瘍細胞に対
する細胞増殖抑制試験，ⅱ）がん関連シグ
ナル伝達分子（ウィント, ヘッジホッグ，
およびトレイルシグナル伝達経路）阻害活
性試験，等のスクリーニング試験を行う．
これらスクリーニングは主に千葉大学に
おいて中心に担当する．スクリーニングに
よって得られたデータは随時クルナ大学
に情報開示し，良好な活性を示した植物種
について，原材料植物の量的確保を図る．  

(3) 生物活性物質の分離・精製・化学構造
の決定：２）で選別された植物種について
可能な範囲での量的確保を行った後，アル
コール等の有機溶媒で抽出する．続いて，
溶媒分画により数種の画分に分配し，各画
分について生物活性試験を行う．本年度は
とくに昨年度の調査採取によって入手し
た植物サンプルのスクリーニングの結果，
良好な活性を示した植物エキスについて，
活性成分の分離・精製を行う．得られた活
性物質に対して，各種スペクトル解析や化
学的手法に基づき，化学構造を解明する．  

 

４．研究成果 
(1) 薬用資源調査（天然物探索材料として

の植物現地調査）：研究代表者・石橋は，
これまでに次のように４回バングラデシ
ュ国を訪問し，ジャガンナス（Jagannath
）大学薬学部准教授Firoj Ahmed博士およ
びクルナ（Khulna）大学薬学部S. K. Sadhu
教授の指導のもと，現地の薬用植物の専門
家の協力を得て，バングラデシュ天然薬物
調査を行った． 

① 平成20年11月16日から11月24日：バング
ラデシュ南部（クルナ地区およびシュン
ドルボン・マングローブ森林地区） 

② 平成21年11月16日から11月23日：バング
ラデシュ東部（チッタゴン地区およびコ
ックスバザール地区） 

③ 平成22年11月28日から12月4日：バング
ラデシュ西部（ラジシャヒ地区） 

④ 平成23年12月12日から12月19日：バング
ラデシュ西北部（ボグラ地区およびジョ
イプルハット地区） 

これら各地区において，とくに各地区特有
の植物種や現地で栽培される薬用植物を中
心に幅広く植物資源の調査・採取を行った．
採取した薬用植物等は約 200種以上に上った
が，一つの種当たり採取量は予備的スクリー
ニングに最低限必要な量にとどめた． 
 
(2) ライブラリー構築とスクリーニング：

上記の調査によって採取した植物サンプ
ルについて，有機溶媒による抽出を行い，
抽出エキスライブラリーを構築した．得ら
れた抽出エキスを用いて種々のシグナル
伝達経路（ウィント, ヘッジホッグ，トレ
イルシグナルおよびbHLH転写因子など）に
対する阻害作用等に関するスクリーニン
グ試験を行った． 
 

(3) 活性成分探索：上記スクリーニングで
陽性を示したサンプルについて次のよう
な活性成分の探索に関する研究を行った． 

① キョウチクトウ科Vallaris 
solanaceaeから新規カルデノリド配
糖体vallarisosideおよび一種の新規
配糖体を単離した．このうち
vallarisosideは顕著なトレイル耐性
克服作用を示した． 

② トウダイグサ科Excoecaria agallochaか
らヘッジホッグシグナル阻害作用をもつ
新規フラボノイド配糖体2種を単離した． 

③ トウダイグサ科Excoecaria indicaからは
ウィントシグナル活性化作用をもつフォ
ルボール型ジテルペン3種を単離した． 

④ センダンセンダン科Amoora cucullataか
らは，トレイル耐性克服作用に関するスク
リーニングにより4種の新規化合物を含む
11種の化合物を単離した． 



⑤ マメ科Derris indicaの葉部抽出物より
TRAILシグナル経路におけるデス受容体
DR5の増強作用をもつ5種のフラボノイド
およびスチルベン化合物を単離した． 

⑥ ヒルギ科のKandelia candel葉部のメタノ
ール抽出物からは，ヒト胃がんAGS細胞に
対してTRAIL耐性克服作用をもつオイデス
マン型セスキテルペンラクトンを5種単離
した． 

⑦ センダン科Xylocarpus grantumからはウ
ィントシグナル阻害作用をもつ新規リモ
ノイド型テルペン2種を単離した．これら
はTCF/βカテニン転写活性を濃度依存的
に阻害し，2種の大腸がん細胞（SW480，
HCT116）に対して対照細胞（293細胞）よ
り強い細胞毒性を示した． 
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