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研究成果の概要（和文）：ゴミコナダニの一種Sancassania sp.から2種の脂肪族ギ酸エステルを同定し、それらの生合
成機構を解明する足掛かりとして同位体標識した酢酸ナトリウムの取り込み実験を行った。NMR解析の結果、2種のギ酸
エステルはリノール酸とオレイン酸がそれぞれ前駆体であることが判明した。カルボニル炭素の標識パターンから、脂
肪酸が脱カルボニル化されることなく1段階で酸化的にギ酸エステルに変換されると推測した。この変換には、アルデ
ヒドを基質としたBaeyer-Villiger酸化反応を触媒する新奇な酵素が関与していることが示唆された。

研究成果の概要（英文）：Two fatty formates were identified from the secretions of an unidentified 
Sancassania sp. (Astigmata: Acaridae). The present study aimed to elucidate the biosynthetic mechanism of 
the formates by incorporation experiments with 13C labeled sodium acetate. The results of NMR analyses 
revealed that linoleic acid and oleic acid are biosynthetic precursors respectively for two formates. The 
labeling patterns of fatty acids and formates at the carbonyl carbons suggest that aldehydes derived from 
fatty acids are oxidatively converted to formates in one step without loss of the carbonyl carbons. It 
was concluded that novel enzymes that catalyze the Baeyer-Villiger oxidation in which the aldehyde as a 
substrate are involved in this conversion.

研究分野：生物有機化学
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１．研究開始当初の背景 

研究対象とする無気門亜目ダニ（以下コナダ

ニと略す）の天然物化学的研究は進展してお

り、脂肪族化合物、テルペン、芳香族化合物

を中心として約 90化合物が、10科 61種のダ

ニから同定されている。国内外において、コ

ナダニ類の有機化学的研究を行っているグ

ループは当研究室を除いて皆無であり、唯一

オーストリアの研究グループが近年、隠気門

亜目ダニ（ササラダニ）の天然物化学的研究

を開始した。                         

これまで後胴体部腺分泌物を分析したコナ

ダニ類の中で、炭化水素を分泌する種群、脂

肪酸エステルを分泌する種群、両方分泌する

種群、どちらも分泌しない種群の 4つに大別

できる。炭化水素を分泌する種群の中で、

(Z,Z)-6,9-ヘプタデカジエン（以下 6,9-C17:2

と略す）を主成分とするダニが非常に多く、

生合成的に相当する前駆物質はリノール酸

である。サトウダニ Carpoglyphus lactis を使

ったモノテルペン生合成経路の研究におい

て、同位体標識したグルコース-1-13C を継続

的に給餌したところ、6,9-C17:2が同位体でラ

ベル化されることを GC/MS で確認した。よ

ってサトウダニは前駆物質であるリノール

酸を生合成し、6,9-C17:2に誘導していると推

測した。一部の昆虫（ゴキブリ、アブラムシ、

コオロギ、シロアリなどの特定種）を除いて、

一般的に動物には ω-6 位に二重結合を作る

Δ12-デサチュラーゼがないためリノール酸を

生合成できない。そこでコナダニ類がリノー

ル酸を生合成する事実を同位体標識化合物

の取り込み実験で証明した。 

この研究は平成 22 年度～23 年度の科学研究

費補助金、若手研究（Ｂ）の援助を受けた成

果である。研究対象とするコナダニ類が一次

代謝産物およびそこから誘導される二次代

謝産物の生合成研究に有効であることを示

しつつある。昆虫において関連する報告では、

同位体標識化合物と酵素との in vitro におけ

る変換反応を確認することで、特定化合物の

生合成の証明としているものが多い。一方、

本研究は、ダニ類に同位体標識化合物を摂食

させ、その代謝産物のスペクトル解析から生

合成機構を推測・実証するものである。本課

題では、コナダニ類の主要な分泌化合物群で

ある脂肪酸エステル、その中でも特にギ酸エ

ステルに注目して、その生成機構の解明を目

指した。 

 

２．研究の目的 

本研究では、まずダニ類に同位体標識化合物

を摂食させ、代謝物である脂肪族エステルの

同位体ラベル位置を全て帰属し、生合成経路

を考察する。この方法は生合成研究の中で、

最も直接的に動物の代謝過程を追跡するこ

とができる方法の一つと言える。特に脂肪族

ギ酸エステルの生合成に関する研究は皆無

であるため、その生合成前駆体や生成機構に

ついて有機化学的手法を用いて詳細に検証

する。その他、新規な高級脂肪酸エステルの

生合成機構についても不明な点が多く、ダニ

類における一連の脂肪族エステル生合成機

構の解明を目指し、その基盤となる化学的知

見を集積することを目的とした。 

ゴ ミ コ ナ ダ ニ の 一 種  Sancassania sp. 

“sasagawa” は、クワガタムシの飼育容器から

数年前に単離して以来、当研究室において人

工培地で継代飼育している。分泌腺成分を分

析したところ、コナダニ特有の炭化水素類の

他に、これまで報告例のない 2種の脂肪族ア

ルコールのギ酸エステルを検出した。両化合

物の炭素数は 17 と奇数個であるが、不飽和

結合の位置から炭素数 18 のリノール酸とオ

レイン酸がそれぞれの前駆物質と推定した。

これまで脂肪族ギ酸エステルの生合成に関

する報告は無く、生成過程におけるギ酸部分

の炭素の由来および減炭機構は未解明であ

る。さらにユリ根から単離したコナダニ

Sancassania mycophaga からは炭素数 22の不



飽和脂肪酸と炭素数 5の飽和・不飽和アルコ

ールからなる新規な高級脂肪酸エステル 3成

分を検出した。本化合物群もリノール酸とオ

レイン酸が前駆物質と推定したが、コナダニ

では珍しい炭素鎖がさらに伸長した高級脂

肪酸とテルペノイド基本単位であるイソプ

レンとの縮合物であり、その生成機構は興味

深い。そこで、これまでの研究成果に照らし

合わせて、まずは Sancassania sp. “sasagawa”

に対して同位体標識化合物の取り込み実験

を行い、生成機構を考察する。これら天然物

学的に興味深い化合物群の生合成過程には、

全く新しい酵素が関与している可能性が高

い。推定した生成機構を実証するため、同位

体で標識した基質を別途合成し、ダニから調

製した粗酵素によるギ酸エステルへの変換

反応を in vitroで検討する。 

 

３．研究の方法 

（1）同位体標識脂肪酸の解析 

ギ酸エステル 2 成分を分泌する Sancassania 

sp. “sasagawa”を用いて、同位体標識した

[1-13C]-酢酸ナトリウムの取り込み実験を行

った。経時的に分泌化合物の GC/MS 分析を

行い、ラベル体の取り込み量をギ酸エステル

のマススペクトルから推定した。十分な取り

込みを確認したところで、ダニの脂質を適当

な溶媒で抽出し、グリセリドを脂肪酸メチル

に誘導した。各種クロマトグラフィーにより

オレイン酸とリノール酸を単離した後、それ

ぞれの 13C –NMRスペクトルを測定した。各

標品の NMR スペクトルデータと比較を行い

ながら、同位体でラベル化された炭素原子を

全て帰属した。 

（2）同位体標識ギ酸エステルの解析 

方法（2）で同位体標識化合物を取り込ませ

たダニからヘキサンを用いてギ酸エステル

を抽出した。各種クロマトグラフィーで 2種

のギ酸エステルを単離・精製し、それぞれの
13C –NMR スペクトルを測定した。別途合成

した標品のスペクトルデータに照らし合わ

せ、同位体標識された炭素原子を帰属し、方

法（2）の結果と併せてギ酸エステルの生成

機構を考察した。 

（3）同位体標識基質の合成と変換反応 

方法（1）、（2）の結果より、ギ酸エステル 2

種の基質をそれぞれリノレイルアルデヒド

とオレイルアルデヒドと推測した。そこで、

同位体標識アルデヒドを別途合成して、それ

らを基質とした in vitro での変換反応を検討

する計画を立てた。市販のリノール酸および

オレイン酸をメチルエステル化後、重水素化

メタノールを溶媒として塩基を作用させ、プ

ロトン交換反応を利用してカルボニル α位の

メチレン水素を重水素で置換した。メチルエ

ステルを LiAlH4でアルコールに還元後、PDC

酸化でアルデヒドに誘導した。次に合成した

基質を用いて変換反応を行うため、ダニか

ら粗酵素を調製する条件を種々検討した。 

 

４．研究成果 

（1）コナダニ類は炭化水素 6,9-C17:2を体外

に分泌する種が多いのが特徴であり、本化合

物はこれまでシャクガ科やオサムシ科の特

定種を除く生物からはほとんど見つかって

いない。リノール酸から生合成される

6,9-C17:2は、フェロモンや防御物質などの化

合物群を効率的に体外に放出する溶媒とし

ての役割以外に、フェロモンとして利用する

ダニ種も存在する。 Sancassania sp.から

6,9-C17:2の類縁化合物として2種の脂肪族ギ

酸エステルを同定し、それらの生合成機構を

解明する足掛かりとして同位体標識した酢

酸ナトリウムの取り込み実験を行った。 

[1-13C]-酢酸ナトリウムを継続的に給餌した

ダニをヘキサンに浸漬し、2 種の脂肪族ギ酸

エステルを抽出した。それぞれの化合物をカ

ラムクロマトグラフィーで単離した後、13C 

NMR スペクトルを測定し、同位体標識され

た炭素原子を帰属した。また取り込み実験を



行ったダニから別途、脂質を溶媒抽出し，加

水分解とエステル化反応を行ってメチルエ

ステルに誘導した。オレイン酸メチルとリノ

ール酸メチルを単離・精製し、ギ酸エステル

と同様に 13C NMR スペクトルをそれぞれ測

定し、同位体標識された炭素原子を帰属した。 

（2）成果（1）より 2種のギ酸エステルはリ

ノール酸とオレイン酸が前駆体となってい

ることが判明した。さらにギ酸炭素原子と脂

肪酸のカルボニル炭素が共に同位体で標識

されたことから、脂肪酸が脱カルボニル化さ

れることなく 1段階で酸化的にギ酸エステル

に変換されていることが強く示唆された。す

な わ ち ア ル デ ヒ ド を 基 質 と し た

Baeyer-Villiger 酸化反応を触媒する新奇な酵

素が関与していると推測した。主として環状

ケトンをラクトンに誘導する Baeyer-Villiger 

Monooxygenase（以下 BVMOと略す）が微生

物を中心に知られており近年、グリーンケミ

ストリーの分野で注目されている。本研究

で推測したようなアルデヒドを基質として、

ギ酸エステルに変換する酵素は未だ発見さ

れていない。植物や昆虫を含む動物では

BVMOの報告例さえない。 

（3）成果（2）よりギ酸エステル 2種の基質

をそれぞれ、リノレイルアルデヒドとオレイ

ルアルデヒドと推測できたので、同位体標識

アルデヒドを別途合成した。標品のリノール

酸メチルとオレイン酸メチルのそれぞれの

カルボニル α位に、塩基性条件下で重水素を

導入した。その後、2 段階で目的のアルデヒ

ドに高収率で誘導することができた。次に

Baeyer-Villiger酸化酵素の同定を目的として、

同位体標識アルデヒドを基質とした変換反

応を in vitroで検討するため、ダニの粗酵素を

調製した。粗酵素の抽出用バッファーおよび

pH を種々検討後、高速冷却・超遠心分離機

を用いて細胞小器官を分画した。これにより

基質を用いた変換条件（補酵素の有無、反応

時間・温度等）を検討する準備が整った。今

後、未知の Baeyer-Villiger 酸化酵素が関与す

るギ酸エステルの生成機構解明に向けて、タ

ンパク質画分を用いた変換反応を詳細に検

証していく予定である。 
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