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研究成果の概要（和文）：強力な抗腫瘍性を示す海洋天然物アプリロニンＡの作用機序の解明研究を行った。アプリロ
ニンＡをリガンドとする各種プローブ分子を設計、合成し、細胞抽出物及び生細胞中での反応を行った結果、アプリロ
ニンＡは、アクチンと結合し、さらにチューブリンと結合することがわかった。
その結果、アプリロニンＡは、チューブリンの重合を阻害し、紡錘体形態異常を引き起こし、細胞周期をG2/M期で停止
させ、アポトーシスを誘導する。
腫瘍細胞増殖阻害活性海洋産マクロリドのハテルマライド／ビセライド類については、ビセライドＡの全合成をWittig
反応と立体選択的酵素加水分解を鍵反応として達成し、生物活性研究のための供給法を示した。

研究成果の概要（英文）：The molecular mechanism of antitumor activity of aplyronine A, a marine macrolide,
 has been investigated. Using chemical probes aplyronine A was found to bind to actin and tubulin to form 
a ternary complex. 
As a result, aplyronine A inhibits tubulin polymerization, induces irregular, multipolar spindle structure
s, inhibits cell-cycle progression in M-phase, and induces apoptosis. 
Total synthesis of biselide A, a cytotoxic marine macrolide, was achieved by using Wittig reaction and ser
eoselective enzymatic hydrolysis of allylic alcohol as key steps.
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１．研究開始当初の背景 
 近年，天然有機化合物と生体高分子との反
応に関する研究が活発に行われている．これ
ら有機化合物と生体高分子の複合体を精密
に解析して得られる知見は，有機化合物によ
る分子認識機構を解明するとともに，天然有
機小分子の生物学・医学的役割を分子構造レ
ベルで理解する上で必須である．それら天然
有機化合物の中で，海洋天然物は，海洋生物
の生育環境は陸上生物とは大きく異なって
いるために，上記の研究を行うために重要な
ツールとなる特異な生物活性有機化合物を
供給している．フグ毒として発見されたテト
ラドトキシンは，その強力な神経毒性から，
ナトリウムチャンネルの遮断薬として，神経
生理学の大きな貢献をした．また，海洋天然
物自身を医薬品とすることは，その生産量な
どから難しい場合が多いが，最近，クロイソ
カイメンから発見されたハリコンドリン類
をリードとして，強力な合成有機化学に基づ
き開発されたエリブリンが上市されたトピ
ックは，海洋天然物化学と合成有機化学にと
って，重要な研究成果といえよう． 
 
２．研究の目的 
 1993 年に海洋軟体動物アメフラシから超
微量成分として発見されたマクロリドであ
るアプリロニンＡは既存の制がん剤を上回
る抗腫瘍活性を示す（坦癌マウスの延命率：
P388 白血病 545%；Lewis 肺癌 556%；Ehrich
腹水癌 398%など）．研究代表者らはこの化合
物の構造を明らかにし，化学合成による供給
法を確立した．次いで，この化合物の生体内
標的分子が既存の抗がん剤とは異なり，細胞
骨格タンパク質のアクチンであり，アクチン
ポリマーを脱重合することを明らかにした．
さらに，有機合成により得た人工類縁体を用
いたアクチン脱重合活性に関する構造活性
相関研究と，アプリロニンＡをアクチンの複
合体の結晶構造解析によって，アプリロニン
Ａがアクチンと結合するための構造要因と，
複合体の構造化学的特徴を明らかにした．ア
クチンは正常細胞にも極めて重要なタンパ
ク質であるため，アクチン脱重合活性が直接
的に抗腫瘍性につながっているとは考えら
れないことと，上記の構造活性相関などから，
アプリロニンＡの抗腫瘍性発現のためには，
アクチン以外の第２の標的生体分子が存在
するか，あるいはアプリロニンＡとアクチン
の複合体が抗腫瘍性発現のためのシグナル
分子となり，第２の標的生体分子と結合する
と考えられる．そこで，アプリロニンＡに関
しては，抗腫瘍性発現に重要な第２の標的生
体分子を探索することを目的とした． 
 ハテルマライド／ビセライド類は，研究代
表者らによってホヤより単離された腫瘍細
胞増殖抑制物質である．この化合物に対する
細胞毒性プロファイルも特異的であり（日本
化薬株式会社との共同研究），新型の抗がん
剤のリード化合物として注目されている．本

化合物に関しても，化学合成を完了しており，
様々な人工類縁体の入手が可能となった．本
研究では，現在不明であるハテルマライド類
の標的生体分子を探索し，その腫瘍細胞増殖
阻害活性のメカニズムを明らかにすること
を目的とした． 
 
３．研究の方法 
 海洋産抗腫瘍性マクロリドであるアプリ
ロニンＡはまず細胞骨格タンパク質のアク
チン単量体と強く結合し（Kd = 0.10μM），重
合体であるアクチンフィラメントを脱重合
することが分っている．この結合様式は 1:1
であり，脱重合するためにはアクチンの量に
相当するアプリロニンＡが必要である．しか
し，その細胞内のアクチン濃度（100μM）と
腫瘍細胞増殖阻害濃度（0.48 ng/mL = 0.45 
nM）と考慮すると，アクチン脱重合活性が直
接アプリロニンＡの強い抗腫瘍性を引き起
こしているとは考えにくい．そこで，アプリ
ロニンＡの抗腫瘍性に関わるアクチン以外
の標的生体分子を探索した． 
 アプリロニンＡに対して，標的タンパク質
同定のための官能基化を可能とする誘導反
応を行った．既にこれまでの予備実験から，
アプリロニンＡの末端エナミド部を用いた
化学修飾が可能であり，これらの化合物は腫
瘍細胞に対して増殖阻害活性を維持してい
ることがわかっていた．よって，この誘導体
の官能基を用いて，蛍光プローブやビオチン
プローブ，光親和性プローブを作成し，細胞
内のアプリロニン分布と標的生体分子を調
査した．またこれらの誘導体を利用したアフ
ィニティカラムによる細胞抽出物の分離を
行った． 
 一方，これまでの構造活性相関研究から分
子設計したアプリロニンＡ－ミカロライドＢ
ハイブリッド化合物について，合成研究と活
性評価を行った．この類縁体は，アプリロニ
ンＡよりも強いアクチン結合活性が期待で
きるので，それによりアプリロニンＡの抗腫
瘍性も増強できると考えられる． 
 ハテルマライド，ビセライド類は，沖縄産
海洋生物から単離されたマクロリドであり，
強力な腫瘍細胞増殖阻害活性を有するが，そ
の作用機構は判明していない．天然からの供
給は，極めて難しいが，我々は既にハテルマ
ライドの合成経路を確立しているので，この
方法を用いて十分な生物活性研究が行われ
ていないビセライド類の試料を全合成によ
る供給を行った． 
 
４．研究成果 
 いくつかのプローブ分子を試した結果，リ
ンカー部にポリエチレングリコール，検出器
にビオチン，連結官能基としてヒドラジドを
用いたアプリロニンＡビオチンプローブに
おいて，アプリロニンＡをリガンドとする良
好なアフィニティクロマト実験を行うこと
ができた．この実験では，細胞抽出物からア



プリロニンＡに親和性をもつタンパク質と
して，アクチンとともに少量のアクチン結合
タンパク質 Arp2, Arp3が単離できた．アクチ
ン結合タンパク質 Arp2, Arp3は，F-アクチン
の分岐や架橋において重要な役割をもつ．そ
こで，アプリロニンＡの 1/1000 の増殖阻害
活性しかもたない天然誘導体であるアプリ
ロニンＣをリガンドとするプローブ分子を
用いたところ，Arp2, Arp3がアプリロニンＡ
の場合と同じように検出されたため，これら
はアプリロニンＡの強力な増殖阻害活性に
は関係のないタンパク質であることがわか
った． 
 目的とする標的タンパク質が不安定なこ
とを考慮して光標識実験を行ったところ（生
細胞中での光標識，緩衝液の検討），アクチ
ン以外の親和性を示すタンパク質として，チ
ューブリンを単離できた．チューブリンも細
胞骨格タンパク質として重要な役割を演じ
ており，多くの抗腫瘍性物質の標的となって
いる．そこで，精製したチューブリンに対し
て，アプリロニンＡ光親和性ビオチンプロー
ブを用いて標識実験を行ったが，チューブリ
ンは全く標識されなかった．しかし興味深い
ことに，アクチンを共存させると，アクチン，
チューブリン共に標識された． 
 さらに，ゲル濾過 HPLCを用いた分析を行
った．アプリロニンＡとアクチンとチューブ
リンを共注入すると，いずれよりも大きな分
子量を示す位置に溶出された．溶出位置から
分子量を見積もると 150 kDaとなり，ちょう
どアプリロニンＡ（1 kDa）とアクチン（43 
kDa）とチューブリンαβヘテロダイマー（50 
+ 50 kDa）の合計によく対応した．また，ス
キャッチャードプロットからアプリロニン
Ａ－アクチン複合体とチューブリンの結合定
数を算出すると，1.9×10-7 M-1とわかった． 
 次に，チューブリンの重合に対する効果を
検討した．重合するチューブリンにアプリロ
ニンＡやアクチンを単体で加えてもほとん
ど重合には影響しなかったが，アプリロニン
Ａとアクチンを混合して加えると（アプリロ
ニンＡ－アクチン複合体），濃度依存的に重合
が阻害された． 
 これらの試験を前述の低活性アナログで
あるアプリロニンＣについて行うと，三元複
合体の形成は観察されず，アクチンが共存し
てもチューブリンの重合を阻害しなかった．
したがって，アプリロニンＡとアクチンの複
合体がチューブリンと相互作用することが，
アプリロニンＡの強力な抗腫瘍性と関連し
ていると考えられる． 
 アプリロニンＡで処理した HeLa 細胞を観
察すると，分裂期の細胞で紡錘体が多核化す
るという形態異常が見られた．また，その細
胞周期は，分裂（G2/M）期で停止している
ことが明らかとなった．この活性は，チュー
ブリンに作用する抗がん剤であるビンブラ
スチンとほぼ同等の活性である．最終的には，
アプリロニンＡで処理した細胞は，アポトー

シスを起こすこともわかった． 
 以上の結果から，アプリロニンＡの活性発
現機構を以下のようにまとめることができ
る． 
① 細胞内に入った微量のアプリロニンＡは，
大量に存在するアクチンと１：１複合体を
形成する． 

② アプリロニンＡ－アクチン複合体は，細胞
内のチューブリンと結合して三元複合体
を形成する． 

③ 三元複合体がチューブリンの重合を阻害
し，紡錘体の形態異常を引き起こす． 

④ 細胞周期が G2/M 期で停止し，アポトー
シスが起こる． 

 天然有機化合物が２種類のタンパク質に
サンドイッチの様に複合体を作る例として，
FK506 と FK 結合タンパク質とカルシニュー
リンの三元複合体形成による免疫阻害活性
などが知られているが，二大細胞骨格タンパ
ク質のアクチンとチューブリンと三元複合
体を形成する例は報告されていない．アプリ
ロニンＡ－アクチン－チューブリン三元複合
体の構造，この三元複合体によるチューブリ
ン重合阻害活性や紡錘体形態異常の機構な
どまだ明らかにしなくてはいけないことが
多いが，この発見により，アクチンのような
ユビキタスなタンパク質に適当なリガンド
が結合することにより，元のタンパク質には
見られない顕著な生物活性が誘導されると
いう機構が注目されることを期待している． 
 アプリロニンＡの高活性アナログとして，
アプリロニンＡよりも強くアクチンに結合
するミカロライドＢの側鎖部をアプリロニ
ンＡの細胞増殖抑制活性に重要なマクロラ
クトン部に連結したハイブリッド化合物を
設計した．不斉野崎-檜山-岸反応と分子内野
崎-檜山-岸反応を鍵段階として，目的とする
ハイブリッド化合物を合成した．合成したハ
イブリッド化合物の生物活性を評価したと
ころ，期待通りアクチンとの結合は強くなっ
たが，腫瘍細胞増殖阻害活性は大きく低下し
た．これは，アクチンとの複合体中のマクロ
ラクトン部の配座が異なるためと考えられ
る．以上の結果から，高活性アナログの設計
には，側鎖部とマクロラクトン部の間の立体
配座を適切に制御する必要があることがわ
かった． 
 
 ビセライド類については，全合成を達成し
た．すでに，類縁体であるハテルマライド類
の合成を達成しているが，ビセライド類の合
成を行うためには，余分な水酸基の導入のた
めの戦略が必要であった．いくつかの経路を
探索した結果，Wittig反応－酵素を用いる位置
選択的加水分解を用いる経路によって，重要
な部分構造であるアリル型アルコール部位
を調製することができた．その後，アルドー
ル反応，山口ラクトン化反応，野崎-檜山-岸
反応を鍵段階として，ビセライドＡの全合成
を達成した． 



 今後，反応経路を最適化し，生物活性研究
に必要な試料を供給できる経路を開発する
予定である． 
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Suzuki, Hirokazu Kawagishi, Hideo Kigoshi, 
Analysis of the Interaction between 
Aplyronine A and Its Target Proteins，日本化
学会第 93春季年会，平成 26年 3月 28日，
名古屋大学（名古屋市）． 

5. 山岸航大，平山裕一郎，土屋幸太，北将樹，
臼井健郎，木越英夫，遺伝子組換え酵母を
用いたアプリロニン A の標的タンパク質
における結合位置解析，日本化学会第 93
春季年会，平成 26年 3月 28日，名古屋大
学（名古屋市）． 

6. 土屋幸太，山岸航大，平山裕一郎，北将樹，
木越英夫，光親和性プローブを用いたアプ
リロニン A の標的タンパク質における結
合位置解析，日本化学会第 93 春季年会，
平成 26年 3月 28日，名古屋大学（名古屋
市）． 

7. 田邉健太，米田耕三，二木健太郎，北将樹，
木越英夫，タンパク質間相互作用を誘導す



るアプリロニン A類縁体の設計と合成，日
本化学会第 93春季年会，平成 26年 3月 28
日，名古屋大学（名古屋市）． 

8. 米田耕三，北将樹，木越英夫，ピレンプロ
ーブによる生物活性リガンドの標的タン
パク質への結合位置解析，日本化学会第 93
春季年会，平成 26年 3月 28日，名古屋大
学（名古屋市）． 

9. 北将樹，アクチン作用性天然物の新展開，
日本化学会第 93春季年会（招待講演），平
成26年3月27日，名古屋大学（名古屋市）． 

10. 木越英夫，海洋産抗腫瘍性物質の生物有
機化学，第 44 回中部化学関係学協会支部
連合秋季大会（招待講演），平成 25 年 11
月 2日，静岡大学（浜松市）． 

11. 平山裕一郎，米田耕三，山岸航大，知念
拓実，臼井健郎，住谷瑛里子，上杉志成，
北将樹，木越英夫，新しいタンパク質間相
互作用を誘導する抗腫瘍性天然物アプリ
ロニンＡの作用機序，第 55 回天然有機化
合物討論会，平成 25年 9月 19日，同志社
大学（京都市）． 

12. 米田耕三，平山裕一郎，山岸航大，北将
樹，木越英夫，細胞観察に基づく抗腫瘍性
物質アプリロニン A の作用機序研究，日
本化学会第 93春季年会，平成 25年 3月 23
日，立命館大学びわこ・くさつキャンパス
（草津市）． 

13. 平山裕一郎，米田耕三，山岸航大，北将
樹，木越英夫，抗腫瘍活性物質アプリロニ
ン A の作用機序解明，日本化学会第 93 春
季年会，平成 25年 3月 23日，立命館大学
びわこ・くさつキャンパス（草津市）． 

14. 山岸航大，平山裕一郎，米田耕三，土屋
幸太，北将樹，木越英夫，光親和性プロー
ブを用いた抗腫瘍性物質アプリロニン A 
の標的タンパク質の探索，日本化学会第 93
春季年会，平成 25年 3月 23日，立命館大
学びわこ・くさつキャンパス（草津市）． 

15. 舟久保翔太，小野崎裕斗，川村大，島貫
万実，木村築，早川一郎，木越英夫，海洋
産ポリケチド・ビセライド E の合成研究，
日本化学会第 93春季年会，平成 25年 3月
22日，立命館大学びわこ・くさつキャンパ
ス（草津市）． 

16. 松本幸子，小林真一，小林健一，藤井勇
介，早川一郎，木越英夫，アクチン脱重合
活性物質アプリロニン A の第二世代合成
研究，日本化学会第 93 春季年会，平成 25
年 3 月 22 日，立命館大学びわこ・くさつ
キャンパス（草津市）． 

17. 岡大峻，角田真樹，臼井明裕，石塚智也，
北将樹，木越英夫，アクチン脱重合活性を
有する海洋産マクロリド，ミカロライド B
の合成研究，日本化学会第 93 春季年会，
平成 25年 3月 22日，立命館大学びわこ・
くさつキャンパス（草津市）． 

18. 木越英夫，海洋産抗腫瘍性物質の生物有
機化学，第 23 回神奈川大学平塚シンポジ
ウム(招待講演)，平成 25年 3月 9日，神奈

川大学湘南ひらつかキャンパス（平塚市）． 
19. Masaki Kita，Target Proteins and Mode of 
Actions of An Antitumor Macrolide 
Aplyronine A, University of Tsukuba（招待講
演），平成 24年 12月 11日，筑波大学つく
ばキャンパス（つくば市）． 

20. Shota Funakubo, Yuto Onozaki, Dai 
Kawamura,Mami Shimanuki, Takuya Yamada, 
Ichiro Hayakawa, Hideo Kigoshi，Synthetic 
studies of biselide E，3nd Symposium on 
Creation of Functional Materials supported by 
Strategic Initiative A, University of Tsukuba，
平成 24 年 12 月 10 日，筑波大学つくばキ
ャンパス（つくば市）． 

21. Mami Shimanuki, Shota Funakubo, Takuya 
Yamada, Kizuku Kimura, Yohsuke Satoh, 
Ichiro Hayakawa, Hideo Kigoshi，Synthetic 
studies of biselides A and B，3nd Symposium 
on Creation of Functional Materials supported 
by Strategic Initiative A, University of 
Tsukuba，平成 24年 12月 10日，筑波大学
つくばキャンパス（つくば市）． 

22. Yuichiro Hirayama, Kozo Yoneda, Kota 
Yamagishi, Masaki Kita, Hideo Kigoshi，Study 
on the Mode of Action of an Antitumor 
Macrolide Aplyronine A，3nd Symposium on 
Creation of Functional Materials supported by 
Strategic Initiative A, University of Tsukuba，
平成 24 年 12 月 10 日，筑波大学つくばキ
ャンパス（つくば市）． 

23. Hirotaka Oka, Masaki Tsunoda, Akihiro Usui, 
Tomoya Ishitsuka, Masaki Kita, Hideo Kigoshi，
Synthetic Studies of Mycalolide B, an 
Actin-depolymerizing Marine Macrolide，3nd 
Symposium on Creation of Functional 
Materials supported by Strategic Initiative A, 
University of Tsukuba，平成 24 年 12 月 10
日，筑波大学つくばキャンパス（つくば市）． 

24. Kota Yamagishi, Kota Tsuchiya, Yuichiro 
Hirayama, Kozo Yoneda, Masaki Kita, Hideo 
Kigoshi，Study on the Mode of Action of an 
Antitumor Macrolide Aplyronine A with a 
Photoaffinity Probe ， 3nd Symposium on 
Creation of Functional Materials supported by 
Strategic Initiative A, University of Tsukuba，
平成 24 年 12 月 10 日，筑波大学つくばキ
ャンパス（つくば市）． 

25. Kozo Yoneda, Yuichiro Hirayama, Kota 
Yamagishi, Masaki Kita, Hideo Kigoshi，Study 
on the Mode of Action of an Antitumor 
Macrolide Aplyronine A with a Fluorescent 
Probe ， 3nd Symposium on Creation of 
Functional Materials supported by Strategic 
Initiative A, University of Tsukuba，平成 24
年 12月 10日，筑波大学つくばキャンパス
（つくば市）． 

26. 北将樹，抗腫瘍性物質アプリロニン Aの
標的分子および作用機序に関する研究，
新学術領域研究「天然物ケミカルバイオロ
ジー:分子標的と活 性制御」第 1 回若手ワ



ークショップ(招待講演)，平成 24年 6月
16 日，東京医科歯科大学 湯島キャンパス
（東京都）． 

27. 米田耕三，平山裕一郎，山岸航大，北将
樹，三輪 佳宏，木越英夫，蛍光プローブ
を用いた抗腫瘍活性物質アプリロニン A
の作用機序に関する研究，日本ケミカルバ
イオロジー学会第 7 回年会，平成 24 年 6
月 8 日，京都大学 吉田キャンパス（京都
市）． 

28. 平山裕一郎，米田耕三，山岸航大，北将
樹，木越英夫，光親和性プローブを用いた
抗腫瘍活性物質アプリロニン A の作用機
序に関する研究，日本ケミカルバイオロジ
ー学会第 7 回年会，平成 24 年 6 月 8 日，
京都大学 吉田キャンパス（京都市）． 

29. 竹埜弘一，海老原佑太，早川一郎，木越
英夫，アクチン脱重合活性化合物アプリロ
ニンAとスウィンホライドAのハイブリッ
ド化合物の合成研究，日本化学会第 92 春
季年会，平成 24年 3月 28日，慶應義塾大
学（横浜市）． 

30. 小林真一，小林健一，藤井勇介，早川一
郎，木越英夫，アクチン脱重合活性物質ア
プリロニンＡの第二世代合成研究，日本化
学会第 92春季年会，平成 24年 3月 28日，
慶應義塾大学（横浜市）． 

31. 平山裕一郎，米田耕三，山岸航大，北将
樹，木越英夫，光親和性プローブを用いた
抗腫瘍性物質アプリロニン A の標的タン
パク質に関する研究 (2)，日本化学会第 92
春季年会，平成 24年 3月 27日，慶應義塾
大学（横浜市）． 

32. 山岸航大，平山裕一郎，米田耕三，藤澤
亮介，北将樹，木越英夫，光親和性プロー
ブを用いた抗腫瘍性物質アプリロニン A
の標的タンパク質に関する研究 (1)，日本
化学会第 92 春季年会，平成 24 年 3 月 27
日，慶應義塾大学（横浜市）． 

33. 米田耕三，平山裕一郎，山岸航大，北将
樹，杉山結香，三輪佳宏，木越英夫，蛍光
プローブを用いた抗腫瘍性物質アプリロ
ニン A の作用機序に関する研究，日本化
学会第 92春季年会，平成 24年 3月 27日，
慶應義塾大学（横浜市）． 

34. 佐藤洋輔，山田拓也，小野崎裕斗，早川
一郎，木越英夫，海洋産ポリケチド・ビセ
ライド A，Bの合成研究，日本化学会第 92
春季年会，平成 24年 3月 26日，慶應義塾
大学（横浜市）． 

35. 小野崎裕斗，山田拓也，川村 大，佐藤
洋輔，早川一郎，木越英夫，海洋産ポリケ
チド・ビセライド Eの合成研究，日本化学
会第 92 春季年会，平成 24 年 3 月 26 日，
慶應義塾大学（横浜市）． 

36. 臼井明裕，岡 大峻，石塚智也，北将樹，
木越英夫，アクチン脱重合活性を有する海
洋産マクロリド，ミカロライド Bの合成研
究，日本化学会第 92春季年会，平成 24年
3月 26日，慶應義塾大学（横浜市）． 

37. 岡 大峻，臼井明裕，石塚智也，北将樹，
木越英夫，ミカロライド Bのマクロラクト
ン部の合成研究，日本化学会第 92 春季年
会，平成 24年 3月 26日，慶應義塾大学（横
浜市）． 

38. 木越英夫，抗癌活性リガンドのケミカル
バイオロジー，日本化学会第 92 春季年会
（招待講演），平成 24 年 3 月 25 日，慶應
義塾大学（横浜市）． 

39. Hideo Kigoshi, Synthesis and Biological 
Activities of a Hybrid between Aplyronine A 
and Mycalolide B, Actin-depolymerizing 
Marine Macrolides，7th US ‒ Japan Seminar: 
Frontiers in Marine Natural Products 
Research（招待講演），平成 23 年 12 月 15
日，ラグナガーデンホテル（浦添市）． 

40. Hideo Kigoshi, Synthesis and Biological 
Activities of a Hybrid between Aplyronine A 
and Mycalolide B, Actin-Depolymerizing 
Marine Macrolides， 14th Asian Chemical 
Congress（招待講演），平成 23年 9月 6日，
The Queen Sirikit National Convention 
Center (Bangkok)． 

41. 北将樹，平山裕一郎，米田耕三，杉山美
幸，齊藤有希，三輪佳宏，木越英夫，分子
プローブを用いた抗腫瘍性物質アプリロ
ニン A の標的分子および作用機序に関す
る研究，第 53 回天然有機化合物討論会，
平成 23年 9月 27日，大阪国際交流センタ
ー（大阪市）． 

 
〔その他〕 
ホームページ等 
http://www.chem.tsukuba.ac.jp/kigoshi/ 
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