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令和 2 年度事業計画 

 

公益財団法人微生物化学研究会 

公益財団法人微生物化学研究会は、研究開発型の公益法人であり、抗生物質など生理

活性物質の発見、創製を最終目標としている。 

 

従って、微生物化学研究会の基本業務である研究開発の基本理念は、微生物の多面的

な有効利用、更には疾病の発症機構に関する基礎研究を行い、その分野での最新の科学

の進歩に貢献するばかりでなく、それらの成果に立脚して応用研究も行い、現代社会で

人類が健康で幸せな人生を送るために資する化合物を創製し、実用化することである。 

 

先ず科学的基礎研究としては、当研究会の得意分野であり実績もある、微生物および

微生物の構成成分、およびそれらの機能、更にはその代謝産物（抗生物質を含む）など

に関する研究を行うとともに、がんや感染症などの疾病の発症機構を解明する。それら

の成果も含めて、広く学会、および専門誌上で公開することにより、科学の進歩に貢献

する。 

 

引き続き応用研究として新規な生理活性物質を発見し、必要に応じて更に構造を改変

することにより、最終的にはこれらの化合物から、社会の要請に応えられるヒトの医薬

品（特に企業が開発困難な希少疾病用医薬品、難病、新興再興感染症などに関する医薬

品を含む）、畜産動物の疾病予防・治療薬、農薬（ともに世界の食料枯渇を防ぐため）、

更には環境汚染物質浄化剤などの（地球環境の改善に資する）開発を行う。つまり、当

研究会で発見し、創製した化合物を、多面的に現代社会に役立つ化合物へと展開するこ
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とにより、これらの化合物が、現代社会で人類が健康で幸せな人生を送るために資する

開発研究を行う。 

 

この基本理念の下でこれまでに当研究会が創製した医薬品としては、抗菌剤のジベカ

シン、アルベカシン、抗がん剤のブレオマイシン、また農薬としてはカスガマイシンな

ど 14 種あり、既に世の中で幅広く使われてきたという成果と実績を持っている。当研

究会が 14番目に創製した、畜産動物（牛、豚）の感染症に対する新しい予防・治療薬

チルジピロシンは平成 23年度に欧州で平成 24年度には米国でも販売が開始された。そ

れ以来、南米やタイ、韓国、ベトナムなどのアジア諸国でも発売され、現在では世界

50 か国以上で販売されている。さらに、8カ国へ承認申請が提出されており、現在、日

本を含むアジアおよびラテンアメリカの規制当局によって審査中である。 

 

令和 2年度もその基本理念に立脚して、以下の研究開発事業を引き続き展開する。 

 

1. 薬剤の開発研究 

① CPZEN-45 

当研究所で発見されたカプラザマイシン（CPZ）類より得られた共通母核構造体カプラ

ゼンの誘導体である CPZEN-45 は、マウスを用いた感染治療試験において薬剤感受性結

核菌のみならず超多剤耐性結核菌（XDR-TB）に対しても有効であることを見出された。

本化合物は抗酸菌の細胞壁生合成に関与する酵素を特異的に阻害する新規作用機序を

有することを明らかに。またその安全性試験において現在までに特に問題となるような

毒性は認められていない。本年度も引き続き、大量供給に向けて外国企業と共同で原料

となる CPZ 類の発酵生産法の改良、ならびに CPZEN-45 の工業的化学合成法の開発を進

める。併せて、大量合成を実施し、米国企業、その関連ベンチャー、米国コロラド州立
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大学および米国国立衛生研究所と共同で CPZEN-45 の抗結核薬としての開発に向けた前

臨床試験を拡大・加速させる。さらに近年、先進国において問題が顕在化してきた MAC

症をはじめとする非結核性抗酸菌症に対する治療薬としての CPZEN-45 の開発研究も継

続して進める。（公１） 

 

② 新規アミノグリコシド誘導体（TS3112） 

多くの耐性遺伝子を保有し、ほとんどの抗菌薬が無効であることからスーパー耐性菌と

して報道されるカルバペネム耐性腸内細菌科細菌（CRE）に有効な物質を目的とした創

薬研究から、NDM-1 産生の CRE、さらにはアミノグリコシド系抗生物質に高度耐性を示

す 16S rRNA メチラーゼ産生菌を含む多くの多剤耐性グラム陰性菌に有効な新規アミノ

グリコシドを創製した。誘導体の中で特に優れた活性を示す TS3112 に焦点を絞り、多

剤耐性グラム陰性菌による難治性感染症に対する新しい治療薬としての開発研究を国

内企業と共同で継続する。（公１） 

 

③ 多剤耐性菌に有効な抗菌薬 

近年、多くの抗菌剤に耐性を示す多剤耐性菌による感染症が世界の公衆衛生上の大きな

問題となっており、抗菌薬の適正使用とともに多剤耐性菌に有効な新規抗菌薬の開発が

強く望まれている。昨年度より国内企業と共同で開始した多剤耐性化が特に問題となっ

ている淋菌や腸内細菌科細菌などのグラム陰性多剤耐性菌に焦点を当てた創薬研究プ

ログラムを継続する。この中で新規天然物の探索を進めつつ、微化研が保有する特徴的

な抗生物質を中心に化学修飾を推進することで革新的抗菌薬の創出を目指す。 

 

2. 薬剤開発へ向けた基礎研究 

① 抗細菌感染症薬 
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イ) MRSA（VISA）、XDR-TB、多剤グラム陰性細菌、非結核性抗酸菌、および淋菌を中心

とした抗菌スクリーニングを継続する。XDR-TB、非結核性抗酸菌については、狭域

スペクトラムであることに焦点をあて探索する。良好な活性が見出された化合物に

ついては合成化学的な創薬研究を実施する。（公１） 

ロ) 病原菌の病原性発現メカニズムを標的とした、阻害剤および拮抗剤を微生物産物お

よびケミカルライブラリー中に探索する。（公１） 

ハ) 抗菌物質に対する変異による耐性獲得のメカニズムを解析し、変異病原体にも有効

な薬剤を生物系・化学系の研究者が協力して開発する。（公１） 

ニ) 多剤耐性グラム陰性菌に有効な新規抗菌化合物の精密重合による創製研究を、引き

続き国内企業と共同で実施する。（公１） 

ホ) 放線菌の分子育種による抗生物質の生産性向上ならびに新規抗生物質の創生を実

施する。（公１） 

ヘ) 多剤耐性グラム陽性細菌に対する新規薬剤開発を目指して、細菌の生育、病原性発

現に重要な因子であり、かつヒトにホモログのない酵素群を網羅的にスクリーニン

グする探索系を構築し、探索を行う。（公１） 

ト) 有望な新規抗菌薬については，その作用メカニズムを解析する。解析系の開発・改

良もあわせて行う。（公１） 

チ) 神経因性疼痛の持続・悪化に関係すると考えられている酵素に対して良好な阻害活

性を示す天然物を発見した。これをリード化合物として、新しいタイプの神経因性

疼痛治療薬の開発を目標にした創薬研究を開始する。 

 

② 抗がん剤 

イ) がん―間質相互作用を利用した抗がん剤の探索研究 
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がん細胞と間質細胞の相互作用は、がんの増殖、転移、幹細胞の維持、薬剤耐性な

どに密接に関わることから、この相互作用の基礎研究から新たながん治療のための

分子標的の研究を行うとともに、この相互作用を制御する低分子化合物およびモノ

クローナル抗体の探索研究を継続している。これまで得られたシーズである放線菌

由来の新規化合物および細胞由来生理活性物質については誘導体展開を続けてい

る。（公１） 

ロ) 独自の担がんモデルマウスを活用したがん分子標的治療シーズの探索 

微化研で開発した遠隔転移を頻発する小細胞肺がんの同所移植モデル等、複数の担

がんモデルマウスや個体レベルでのスクリーニング系を活用して新たながん分子

標的治療シーズの探索を進める。（公１） 

ハ) 細胞を用いた増殖阻害物質の探索研究 

多種類の細胞を用い新たな抗がん剤の探索を継続している。また、スフェロイド形

成能を標的とした探索系を継続している。（公１） 

ニ) がんの代謝を標的とした抗がん剤の探索研究 

がんに特異的な代謝を利用した抗がん剤を探索するとともに、代謝関連因子の機能

解析により新たな治療標的分子を探索する。 

ホ) アミノ酸代謝の制御による抗腫瘍免疫誘導剤の探索研究 

がん細胞は一部のアミノ酸の代謝を利用し免疫系からの攻撃を回避していること

から、がんのアミノ酸代謝を制御する化合物を探索する。 

ヘ) 合成致死を利用した新規抗がん剤の探索研究 

乳がん細胞株を用いてがん遺伝子の発現と合成致死を示す低分子化合物を微生物

代謝産物より探索する。 

ト) 脂質生合成酵素を標的とした新規抗がん剤の探索研究 

がんの増殖に関わる脂質生合成酵素の阻害剤を微生物代謝産物より探索する。 
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チ) 糖タンパク質糖鎖を標的とした抗がん剤の探索 

がんや細胞外基質の糖タンパク質糖鎖の分解酵素の阻害剤を探索する。 

 

③ 抗ウイルス薬 

イ) 抗インフルエンザウイルス薬の探索研究 

インフルエンザウイルス増殖阻害活性を持つ化合物の探索を継続し、これまで得ら

れたインフルエンザウイルス増殖阻害活性を持つ化合物に対して誘導体展開を行

う。また、これまで得られた阻害活性を持つ化合物およびその誘導体について阻害

機構の解析を継続する。（公１） 

ロ) 抗 B型肝炎ウイルス薬の探索研究 

B 型肝炎ウイルスのゲノム複製過程を標的とした阻害剤の探索を継続する。また、

これまで得られた阻害活性を持つ化合物について阻害機構の解析を行う。（公１） 

ハ) Broad-spectrumな抗ウイルス薬の探索研究 

これまで得られた抗インフルエンザウイルス増殖阻害活性または抗 B型肝炎ウイ

ルス増殖阻害活性を持つ化合物の他のウイルスに対する増殖阻害活性測定を行い、

幅広いウイルス、特に RNAウイルスに対して効果を持つ抗ウイルス薬候補化合物の

探索を行う。（公１） 

 

④ 医薬品の全世界的供給を目指した合成方法論創出 

反応基質の同時活性化を可能にする協奏機能型不斉触媒の概念に立脚した新規不斉触

媒創製を展開している。従来の触媒と異なり、同時活性化による特異な基質活性化能を

発現する本触媒群は、余剰の活性化試薬に頼らない有機合成を可能にし、廃棄物を副生

しない環境調和型有機合成を推進する上で鍵となる根幹技術である。本触媒開発は、触

媒化学的基礎研究として重要な位置を占めると同時に、既存医薬の革新的製造法へ直結
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し、実践的応用性も極めて高い。上記触媒群を重要医薬品、生物活性物質の短工程不斉

合成研究に応用していくと同時に、柔軟な合成経路構築により構造活性相関研究を展開

し、医薬リードの合成的探索研究を推進していく。（公１） 

イ) 多層カーボンナノチューブ（MWNT）固定型 Nd/Na異種 2核金属触媒 

近年開発した多層カーボンナノチューブ（MWNT）固定型 Nd/Na異種 2核金属触媒を

用いる anti-選択的不斉ニトロアルドール反応は、多くの医薬品およびその候補化

合物の部分構造構築に威力を発揮する。近年連続フロー合成への展開にも成功し、

基質適用範囲の拡充による汎用化をさらに推し進める。また触媒の精密構造解析に

よる理論的構造最適化を施し、触媒効率の向上を追求する。（公１） 

ロ) 抗がん物質 

沼津支所（現在は第 1生物活性研究部と共同研究）で見出された良好な抗がん活性

と抗ピロリ菌活性を示す天然物・インターベノリンについて、類縁化合物に関する

医薬化学的研究を行っている。抗がん活性を示す類縁体については in vivo での効

果増強を目指し、構造活性相関研究を継続する。抗ピロリ菌活性を示す類縁体につ

いては、開発に向け合成法の効率化を図る。（公１） 

ハ) その他生物活性物質の触媒的不斉全合成研究 

興味深い生物活性を示し複雑な構造を有する天然物に関し、これまで独自に開発を

行ってきた触媒的不斉反応を鍵工程とした全合成法の開発を試み、構造活性相関研

究に利用する。（公１） 

ニ) 画期的アミド化触媒の開発 

多くの医薬品の部分構造であるアミド結合構築に際し、廃棄物は水のみという高活

性アミド化触媒を開発しているが、世界中で使用されることを目指した改良研究、

情報発信を積極的に行う。（公１） 

ホ) 安価なアセトニトリルを C2ユニットする不斉付加反応の開発 
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アセトニトリルは安価に大量入手可能な 2炭素ユニットであり、ニトリルの官能基

変換多様性を鑑みると、その汎用不斉付加反応の開発は医薬品の不斉合成に広く利

用されうる重要鍵反応となる可能性を秘めている。独自の触媒コンセプトに基づく

ニトリル活性化機構を駆使し、未だ高いエナンチオ選択性が達成されていない本反

応開発を成功へ導く。 

 

⑤ 創薬ターゲット探索を目指した基盤研究 

ウイルス疾患、難治性神経筋疾患の発症機構解明を目指した分子レベルでの研究に 

より新たな薬剤ターゲットの発見を目指す。 

イ) ウイルス疾患の発症機構の解明 

インフルエンザウイルス、および B型肝炎ウイルスについて解析を行う。ゲノム

RNA に焦点を当てたインフルエンザウイルス増殖機構の解析を行い、新たな薬剤タ

ーゲットの発見につなげる。B 型肝炎ウイルスについては、ウイルスゲノムの複製

機構に着目して解析し、新たな薬剤ターゲットの発見を目指す。（公１） 

ロ) 神経筋疾患に対する治療薬開発のための基盤研究 

神経筋疾患や加齢を伴う筋疾患では、進行性筋萎縮の初期段階で神経筋接合部

（NMJ）の不全や脆弱が知られているが、これまでに NMJ を増強する治療法はない。

本研究では、東京大学医科学研究所との共同研究で、骨格筋の運動神経支配に必須

のシナプスである NMJの形成・維持における細胞内外シグナルを制御する化合物の

探索を目指し、微生物培養物を用いたスクリーニングを行っている。その結果、目

的の活性を有する微生物培養物１株を同定し、その粗精製物は、先天性筋無力症モ

デルマウスにおいて有効性が示唆された。本粗精製物の活性物質を単離精製し、幅

広い神経筋疾患に対する治療薬の創製を目指す。さらに、健康寿命延伸を目的とし
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た骨格筋の強化メカニズムの解析（耐糖能抑制、筋タンパク発現促進、脂質制御、

ミオカイン分泌制御、ミトコンドリア機能強化など）とその物質の探索を行う。 

 

⑥ オートファジーの構造生物学的研究 

オートファジーは真核生物に普遍的に保存された細胞内分解システムであり、その異常

は神経変性疾患やがんなど重篤な疾病をもたらす。オートファジーを担う因子として 40

種類以上の Atg蛋白質が同定されているが、それぞれの因子の詳細な機能は不明である。

Atg 蛋白質群の構造生物学的研究を進めるとともに、精製 Atg 蛋白質群と人工脂質膜を

用いてオートファジーの諸過程を試験管内で再構成することで、それぞれの因子が担う

機能を明らかにする。また得られた構造機能情報に基づき Atg 蛋白質を標的としたオー

トファジー制御薬剤の開発も行う。（公１） 

 

3. 生物資源の供給、生理活性物質のライブラリー化 

① 生物資源の供給 

種々の自然環境より放線菌と細菌株の収集を行う。収集株を系統分類的・生物活性的な

特徴に基づき選別し、液体培養および固体培養を行い、培養液もしくは培養抽出液を作

製する。作製したサンプルは研究所内および研究所外の大学、企業などの共同研究先の

各アッセイ系へ提供する。（公１） 

 

② ケミカルライブラリーの構築 

当研究所で単離同定された生理活性物質およびその周辺化合物を中心にライブラリー

の拡充をするとともに利用しやすいように体系的に整備する。③の菌ライブラリーと連

携したデータベースを構築する。（公１） 

 

③ 菌ライブラリーの構築 
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これまでに当研究所で分離された菌株の系統情報の取得、保存株の再整備、デ

ータベースの整備を行い、より有用なライブラリーとして構築する。（公１） 

 

④ 冬虫夏草を含む昆虫病原糸状菌代謝産物ライブラリーの供給 

生理活性物質の探索源となる冬虫夏草菌を含む昆虫病原糸状菌の収集、培養を行い、代

謝産物ライブラリーを調製する。活性物質および菌株の情報と連携した代謝産物解析を

行う。代謝産物培養液は研究所内外の研究機関のアッセイ系に提供する。（公１） 

 

4. 環境関連 

① 微生物酵素によるクラゲの分解処理および廃水処理 

これまでに、微生物酵素による陸揚げされた廃棄クラゲの分解、生じた塩分含有廃液

の生物処理に取り組んできた。本技術が発電所などにおいて定期検査の際、配管系か

ら除去された大量の貝類の処理、また近年、日本各地で分布を急速に拡大している特

定外来生物カワヒバリガイの廃棄処理にも利用できることがわかった。発電所での実

証試験にすでに成功している。環境関連企業に特許実施許諾を行い、本事業を商品化す

ることができた。工業化の目途がたち、現在電力会社数社、食品会社などに対して提案

を進めている。昨年度は大手電力会社と共同で、廃水処理の自動化を目標に実証試験機

を製作して運用試験を始めた。（公１） 

 

② 微生物を利用したバイオフィルムの生成抑制 

固体表面に微生物が付着して生成するバイオフィルムは、逆浸透膜を利用した海水か

ら淡水製造する際の障害、配管の腐食、養殖産業の高コスト化など数多くの問題をも

たらしている。従来のバイオフィルム抑制技術とは異なる、微生物を利用した新開発

のバイオフィルム生成抑制技術により、淡水製造のコストを下げることが期待され、
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公衆衛生の向上に寄与できると考えている。また、逆浸透膜に付着したバイオフィルム

は、次亜塩素酸ナトリウム溶液によって間欠的、連続的に殺菌洗浄がなされている。と

ころが逆浸透膜素材は、次亜塩素酸ナトリウム溶液洗浄により劣化し塩阻止率と水透水

量の増加を引き起こす。上記バイオフィルム抑制技術の他に、微生物代謝産物を利用し

た膜素材を劣化させない新たな洗浄剤の開発を行っている。本技術を関連企業、大学に

提案している。 

 

5. 知的財産、広報活動、試薬販売 

① 特許、契約書 

知的財産の保護・活用のため、特許取得•既存特許の管理・ライセンシング活動を行う。

また、産官学連携のため共同出願契約書等を作成•管理する。（公１） 

 

② 広報活動 

パンフレットの作成、ホームページの更新、プレスリリース等の広報活動を継続する。

（公１） 

 

③ 試薬販売 

知的財産の活用の一つとして、保有する酵素阻害剤等の微生物由来生理活性物質につい

て試薬としての販売を促進する。（収１） 

 

6. 学術振興 

内外の博士研究員、大学院生、卒研生を受け入れ、教育および研究指導を継続するとと

もに中高生の職業体験等にも協力する。内外の関連分野の識者講演会開催を継続する。

（公１） 
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7. 寄付 

抗生物質研究の推進団体に以下の寄付を行う。 

イ) 慶應義塾大学理工学部応用化学科    3,000千円 

微生物生産物の科学的研究 

ロ) 公益財団法人日本感染症医薬品協会    500千円 

The Journal of Anitibiotics 刊行援助 

 

8. 梅澤濱夫記念館の利用促進 

当財団創始者梅澤濱夫博士の業績を顕彰するとともに、当財団の沿革、現状およびわが

国における抗生物質研究の経緯等を広報するため、梅澤濱夫記念館（本館、世田谷区玉

川）および、研究所隣接地に新設された梅澤濱夫記念館目黒（HUM）を積極的に利用す

る。（公１） 
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