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I農薬の功罪

農薬は農業生産性の向上に，あるいは食糧の安定供給

や品質の保持に不可欠な資材としてその果たしてきた役

割はきわめて大きい。そして将来とも作物保護の中心と

なる資材であろう。農薬は，①その使用が容易で，防除

効果は的確であり，しかも緊急の事態に対応できる，②

種々の特徴を備えた多数の薬剤があり，防除目的に応じ

選択が可能である，③省力化，低コストなど経済効果が

高い，といった様々の利点を持っている。そして温暖多

湿の気候風土のため病害虫，雑草による被害が発生しや

すいわが国では，農薬はその特性を十分に生かし，作物

保護の面から高度土地利用型の農業を可能にしてきたと

いえる。

一方，世界に目を転じると，1987年7月に地球人口は

50億を突破し,21世紀には100億以上に増加すると

予想されている。地球の有限性，また地球環境の変化は

21世紀の人類の生存に多くの障害をもたらすと考えら

れ，その第一に挙げられているのが食糧問題である。地

地球の耕地面積15億haは，現在むしろ減少方向にあ

り，単純計算すると，21世紀には単位面積当たりの収

穫量を現在の2倍にしなくてはならない。したがって，

今後の食糧問題の解決に向けて，農薬の利用は現在より

以上に重要な役割を果たすこととなろう。

しかしながら，これらのプラスの効果とは逆に，農薬

の使用によりもたらされる副次的影響も見逃せない。第

一に，農薬のもつ毒性の問題である。農薬使用時や食品

残留による危険‘性，急性・慢'性毒'性，土壌，水，大気の

汚染，生物への蓄積，非標的生物に及ぼす影響など，安

全性の問題が懸念される。第二の問題点としては，農業

生態系の破壊と薬剤抵抗性病害虫，雑草の出現が挙げら

れる。従来の殺滅型農薬の使用は，天敵や有害生物との

競争種にも大きな影響を与え，農業生態系における生物

間の均衡を破り，一部の病害虫の大発生や，従来問題に

ならなかった潜在性病害虫の発生を招き，さらに薬剤の

反復使用や，薬剤に大きく依存する防除法は，抵抗性病

害虫・雑草の出現をもたらすなど，防除技術面から多く

の問題を投げかけている。

Ⅱ農薬の変遷と将来展望

農薬の開発は，その流れを歴史的に眺めると，農薬に

対する社会的'情勢に反映して，上述の農薬使用に伴うさ

まざまの負のインパクトを軽減する方向で進められてき

たといえる。すなわち，

高い毒性一一一一→低毒性

難分解'性一一一一→易分解性

非選択‘性一一一一一→選択性

などで，人への危害（急性・慢性毒性，発ガン性，催奇

形性など)，残留性，生物濃縮性などの点については，初

期の農薬に比べ大幅な改善がみられ，現在も続けられて

いる。一例を示すと，表－1は殺虫剤のラットと昆虫に

対する毒性の比較，すなわち選択毒性を表したもので，

近年開発されたものほど人畜に対する毒性力碧し<低下％

している。また,DDTのように難分解性で，食物連

鎖による生物濃縮性の高いものは，既にわが国では使用

されていない。さらに現在では，農薬として具備すべき

これら特'性に加えて，ごく低薬量で有効な農薬が開発の

目標とされ,ha当たりの施用有効成分量が通常数kg

であったものが，わずか数9で効力を示す高活性，環境

低負荷型の高性能農薬の時代となりつつある（表－2)。

一方，農薬の安全性問題に加えて，農薬利用によりも

表－1殺虫剤の相対毒性

LDs｡(mg/kg)
選択毒性比

A/B

パラチオン(有機リン系）
DDK塩素系）
MEP(有機リン系）
パーメスリン

（ピレスロイド系）
クロルフルアズロン

(IGR,脱皮阻害）
メソプレン(IGR,幼若
ホルモン類縁体）

4．0

59

248

2,143

3．6

118

570

1,500

0.9

2

2.3

0.7

0.24(コナガ）

0.020

＞35,416

＞1,730,側0

>8,500

＞34,600

表－2農薬(原体)の施用量(kg/lOa)

0.900

0.500

0.120

0.N5－0．0075

0.㈹02-0.0016

MCC

ベンチオカーブ

パラコート

ベンスルフロンメチル

クロルスルフロン

40.000

0.360

0.160

0．020

0.00165

D－D

MEP

カルタップ

フェンバレレート

テフルベンズロン
FutureProspectsofPesticideDevelopment. ByTa-

kashiSHISHIDO
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たらされる生態系への影響をより少なくするために，生

物サイドから，あらゆる適切な防除手段（物理的，化学

的，生物的，耕種的）を駆使して，経済的被害許容水準

以下に有害生物群を減少させるための管理法IPMが新

しい作物保護技術として提案されている。このIPMの

考え方に基づいて，農薬サイドでも，従来型のbiocide

(殺滅剤）に加えて,bioregulator(生物制御剤）が農

薬として有力な開発の対象とされるようになった。例え

ば，害虫防除剤の分野では，成育，生殖を抑制したり，

行動を制御するための昆虫生育制御剤IGR),昆虫行動

制御剤IBR,栄養代謝桔抗阻害剤，食誘引剤，共生微

生物殺滅剤などが開発の目標とされた。この中で，昆虫

フェロモン，昆虫表皮形成阻害剤，昆虫ホルモンかく乱

剤などが既に実用の段階に入っている。

このような生物制御や，高性能，高度選択性の指向は

殺菌剤，除草剤の分野でもみられ，生長，増殖，分化な

どの生理面や，また生態面における生物の特有な機能の

解明とその制御の研究が新農薬開発への手掛かりとして

進められている。殺菌剤の分野では，病原菌の生活環制

御や病原菌に対する植物の誘導抵抗‘性の増強などがター

ケットの一つとなろう。除草剤では植物特有の作用点，

作物に対する高度選択性，殺草に加え抑草的なものがそ

の目標とされている。

生物農薬の分野では，既に1970年代にBT剤で代

表される微生物農薬が作物保護の分野に導入，使用され

てきた。微生物農薬は，既に自然界に存在し，人畜に比

較的安全性が高いと考えられ，病害虫，雑草に高い選択

性を持ち，標的外生物への影響は少なく，また抵抗性・

耐性が発達しにくいなどの利点を持っている。今後は難

防除有害生物の防除対策の一つとして，また，環境影響

の軽減策として，細菌をはじめ，糸状菌，ウイルス，原

生動物，線虫の農薬への利用が現在よりも拡大していく

と予想される。

次に，バイオテクノロジーの農薬への利用が将来に向

け有望視されている。近年遺伝子操作研究の進展に伴っ

表－3遺伝子農薬の開発

遺伝子操作

1.BT亜種の細胞融合
2.BT毒素遺伝子の根圏微

生物への導入

3．BT毒素遺伝子の植物へ

の導入
4．ウイルスのコート蛋白遺

伝子の植物への導入

標的生物または

作物保護機能

鱗遡目害虫，コロラドハムシ

土壌害虫

耐虫性植物

植物へのウイルス抵抗性付与

〕l0c1de理里合hX展劣

鵡一闇討11 UⅡヒビuALL

診木||・‐

図－1農薬の推移

て，生物機能を支配する遺伝子そのものを積極的に利用

して，病害虫，雑草から農作物を保護する新しいタイプ

の生物農薬の開発が進められている。その主なものを表一

3に示した。BT剤関連分野の開発研究が最も進展をみ

せ,BT菌の殺虫力の増強や殺虫スペクトルの拡大に，

遺伝子組換え技術が利用され，また根圏，葉面微生物，

あるいは導管内寄生微生物にBT毒素遺伝子が導入さ

れている。さらに,BT毒素遺伝子導入植物も作出され

ている。現在，アメリカではこれら組換え生物の野外に

おける利用試験が開始されている。

このような微生物における遺伝子組換えや，植物に耐

虫性あるいは耐病性の付与は，農薬活性を支配する遺伝

物質DNAの新しい利用形態で；まさに遺伝子農薬とも

いうべきもので，安全性の問題が解決すれば，21世紀

に向け期待される農薬の一つであろう。

おわりに

以上のように農薬の問題点とそれに対応した農薬特'性

の質的，量的変化や今後の展開を含めて簡単に述べてき

た。図－1はこれらを．まとめて示したものである。最後

に，作物保護の将来展望としては，人に対する安全性，

生態系との調和をより重視した農薬を中心に，それぞれ

の特性を生かしながら，物理的，生物的，耕種的防除法

とを組み合わせた作物保護が，生産性，経済性を加味し

ながら，多面的に展開されていくものと思われる。

－2－
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はじめに

選択的浸透性殺菌剤は，菌体細胞の生合成反応，エネ

ルギー生産や生体構造などに関与する受容体タンパク質

との高い親和'性を有し，その特徴的な殺菌活性を発現す

る。これらの殺菌剤は1960年代中ごろから開発され始

め，今後さらに急成長が見込まれているが，そのリード
リ

化合物は，いわゆるランダム合成，あるいはアナログ合

成の探索方法によって見いだされた。この方法は，リー

ド母核構造の最適化の常套手段である定量的構造活性

相関(QSAR)の手法が加わって，現在もなお威力を発

揮している。

最近，新薬剤の開発成功確率を上げ，効率的な探索を

目指して，新しい生合理的アプローチが重視されるよう

になってきた。殺菌剤の作用機構に関する現在の知識は，

生理学的・生化学的レベルに限定されているが，ある種

の殺菌剤と阻害部位との分子間相互反応に関する最近の

研究成果が，コンピュータ支援技術による分子モデリン

グの手法と結合して，リード化合物探索のための新しい

方法の有用性の基礎が築かれつつある(SCHWINNand

GEISSBUHLER,1986)。

本稿では，主な殺菌剤の最近の作用機構研究や新薬剤

の探索研究などの動向を通覧し，新殺菌剤のターゲット

の可能性を探りながら，リード化合物探索の発展性につ

いて述べてみたい。

Iカルボキシアミド系殺菌剤と担子菌類

病害防除剤

主に担子菌類による穀類病害に対して浸透性殺菌効果

を示すカルボキシアミド系化合物には，カルボキシンの

オキサチインタイプをはじめ，チオフェン，ベンゼン，

チアゾール，フラン，ジヒドロピラン，ピラゾールなど

の数多くの誘導体がある。Ust"αgomaydisやAsper-

gi"秘5nidulα”sでの実験から，本系化合物の阻害作用

点はミトコンドリア電子伝達系のコハク酸脱水素酵素複

合体Ⅱ(SDC)であると考えられており，過酸化された

SDCの鉄一硫黄原子によって補酵素Qへの電子の流れ

が遮断され，その後のチトクローム群への電子伝達が阻

害される。菌体の生育阻害はSDC阻害と大略相関し，

本系化合物の選択性は少なくとも部分的にはSDCの感

受性の差異によって説明できる。本系化合物の耐性変異

株のミトコンドリアSDCはカルボキシンに抵抗反応を

示すことから，結合部位の構造変化に基づく結合親和性

の減退が，本系の耐性機構と考えられている。

本系化合物の構造活性相関は，感受性株・而推株の双

方からの分離ミトコンドリアSDCの系で検討されてい

る(WHITE,1988)。本系化合物の多くは相互に交差耐

性を示すが，オキサチインやチオフェンのタイプのなか

には，カルボキシン耐性SDCに対して高い阻害を示す

化合物がある。また，担子菌類に対してのみならず，フ

ラン，チオフェン，ピラゾールの誘導体の,Fusαγ虹､，

Helminthosporium,P伽加p加加γαやVeγ"ci"加、な

どの各属菌に対する活性が追究され,SDC阻害活性以

外のこれらの菌に対する作用点の存在が暗示されている。

Rhizoctoniasoﾉα〃jによるイネ紋枯病をはじめ担子

菌類病害に有効な新薬剤の研究は盛んである。例えば，

カルボキシアミド系のフルトラニルのSDC阻害による

R.solaniの著しい形態変化や，ピリダジノン系のジク

ロメジンの隔膜形成阻害などの特異な作用が報告されて

いる。また，本系化合物のアニリン部に1，1－ジメチル

インダン骨格をもつSDC阻害剤(S-157)がイネ紋枯

病に高い効力を示す。

イネ紋枯病防除剤の抗生物質，バリダマイシンA(VM

-Aは,R.soﾉα”j菌糸の異常分枝など菌体形態の異

常を引き起こし，侵入菌糸塊形成を阻害することによっ

て病原性を制御する。この形態異常は，本剤のイノシト

ール生合成阻害によるリン脂質の影響に基づくとされて

いる。最近,VM-AのR.sala伽jなどの菌核病菌のト

レハラーゼに対する桔抗的阻害作用が見いだされ，トレ

ハロースの分解阻害に基づくグルコース供給遮断の，本

剤の作用機構が提案された(SHIGEMOTOetal.,1989)。

トレハロースは重要な菌体内貯蔵型の二糖類であり，ト

レハラーゼはその加水分解酵素である。同様に,R.

soﾉα"jに有効なフェニルウレア系のペンシクロンも，

菌体内の輸送型トレハロースを著しく減少させるらしい。

このように,Rhizoctoniα属やその近縁属菌のトレハロ

ース及びトレハラーゼは，殺菌剤の重要なターゲットと

して注目される。

TowardsPossibleTargetsforLeadGenerationofNew
-ー=ハJ

Fungicides.ByYasushiYASUDAして1
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Ⅱフェニルアミド系殺菌剤と藻菌類病害

防除剤

藻菌類（有鞭毛菌類）病害対象の浸透性殺菌剤には，

現在，カーバメート系，シアノイミノアセトアミド系，

フェニルアミド系及びアルキルフォスホネート系などの

化合物がある。子嚢菌類や担子菌類と異なり，藻菌類の

細胞壁成分はセルロースやグルカン類であり，ベと病菌

などは植物組織内で栄養成長する。したがって，本菌類

対象の殺菌剤には，シンプラスト的体内移行や内部治療

的効果などの特性が特に要求される。

クロロアセトアニリド系除草剤から展開されたフェニ

ルアミド系殺菌剤には，アシルアラニン，ブチロラクト

ン，チオブチロラクトンやオキサゾリジノンなどの，少

なくとも四つの系統がある。メタラキシルに代表される

アシルアラニン系化合物では，不斉炭素原子を一つもつ

N-C(C)-C構造が活性に重要である。また，除草剤と

異なり,R-光学異性体の殺菌活性がS(+)体より

高く，本系の不均斉構造が菌体ターゲット部位との結合

と大いに関係している。さらに，活‘性には親油性が重要

であり，1．64のlogP値をもつメタラキシルは最大活

性を示す。最近，ブドウベと病に対する治療・浸透作用

とフェニルアミド系化合物のQSAR研究から，本系の

新規骨格が提案された(GOZZOetal.,1985)。

フェニルアミド系化合物の阻害作用点は,p勿加pht加一

γαやPyth血沈属菌での実験から，現在のところ，細

胞核内のクロマチンテンプレートに結合した，α-アマニ

チン(RNAポリメラーゼⅡの阻害物質）に非感受性

のRNAポリメラーゼであると考えられていて,RNA

合成が特異的に阻害される。本系の耐性菌では,RNA

ポリメラーゼの活性は本系化合物によって阻害されず，

このターケット部位の変化が耐性機構に関与することも

証明された(DAVIDSEetal.,1983)。現在，作用点で

あるRNAポリメラーゼ1－テンプレート複合体につい

て，分子レベルでの解明研究力唯行している。

藻菌類病害に対する防除剤は，殺菌剤として重要な位

置を占めており，活発な新薬剤の開発研究が実施されて

いる。ケイ皮酸誘導体のジメトモルフ(dimethomorph)

は，浸透性・治療性・残効性を有し，また，ベンズアミ

ド系のICIA0001も広スペクトル・浸透性・治療性を

有し，ともにフェニルアミド耐性菌に有効で，新規な作

用機構が暗示されている。フェニルアミド系のCGA

80000は，土壌中安定性に優れた土壌殺菌剤として検討

されている。

Ⅲベンズイミダゾール系殺菌剤

ベンズイミダゾール系化合物は，特に子嚢菌類や不完

全菌類を中心に幅広い殺菌スペクトルをもつ，選択的浸

透性殺菌剤である。ベノミルやチオファネートメチルの

活性代謝物，カーベンダジム(MBC)の作用機構研究や

本系の耐性機構の分子遺伝学的研究が遺伝子操作技術の

導入によって発展し，本系化合物の新しい展開の方向が

見いだされつつある。

ベンズイミダゾール系化合物は，ヘテロニ量体である

菌体チューブリンの一つ，β-チューブリン単量体の特定

部位に結合することによって菌体細胞の有糸核分裂を阻

害し，紡錘体などを構成する微小管の形成，安定性や機

能に影響を及ぼす(DAVIDSE,1986)。このターゲット

部位の結合親和性が，大略本系化合物の殺菌活性を決定

する一方，その親和性の低下が本系の重要な耐性機構で

ある。Aspergi"usnid秘ﾉα伽sの本系耐性には，三つの

遺伝子座が関係しており，そのうちbenAにおける突

然変異が最も高い而推を与える。benA変異株チューブ

リンの親和性の低下は，β-チューブリンの一次構造の変

化，すなわち,benA変異株のDNA塩基配列の変化

によるアミノ酸の置換に基づくことが実証された(Da-

VIDSE,1988)。β-チューブリンの構造遺伝子の変異は

ほかの菌でも見いだされ，Ne秘γospoγαcγαssaでは，

コドン167位のT-A塩基対トランスバージョンによ

ってフェニルアラニンがチロシンに置換され(ORBACH

etal.,1986),酵母ではコドン241位でアルギニン→ヒ

スチジンの置換が起こり(Thomasetal.,1985),̂

ずれも本系の耐性が発現する。

ベンズイミダゾール系化合物は，真核細胞のユニーク

な細胞骨格の一つである微小管と相互作用をもつ殺菌剤

である。以上のような，チューブリン結合部位のアミノ

酸配列マップとβ-チューブリン構造のアミノ酸の単一

置換による耐性機構の解明は，その変異部位に結合する

化合物の新規骨格探索に有用と考えられる。本系耐性菌

に対して感受性の増加によって負相関交差耐性を示す，

Ⅳ-フェニルカーバメートなどの作用は，β-チューブリン

との親和性の変化によるというよりも，微小管の安定性

の変化に起因するらしい(DAVIDSE,1988)。このあた

りの詳細な検討力湖待されている。また，本系而推菌に

有効なリゾキシンなどの天然化合物の微小管阻害剤の作

用機構と化学構造には示唆に富んだ知見が多く（岩崎・

高橋，1989)，それらに基づく新たなリード化合物の探

索も考えられる。
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Ⅳ工ルゴステロール生合成阻害剤EBI剤）

EBI剤は，子嚢菌類，担子菌類,及び不完全菌類など

に幅広い殺菌スペクトルと浸透性，治療性などの優れた

特性を有し，現在，殺菌剤の分野では最も重要な位置を

占めている。本剤には現在のところ，化学構造的に七系

統があり，作用点として二種類に分けられる。

第一のグループは，14位脱メチル化反応阻害剤(DMI

剤）で，トリアゾール，イミダゾール，ピリミジン，ピ

リジン及びピペラジンの各系統力嘱する。ラノステロー

ルなどの14位脱メチル化反応は，チトクロームP-450

が関与する酸化反応であり,DMI剤のヘテロ環の窒素

原子がチトクロームP-450のヘムー鉄活性中心に配位

結合することによって，酵素活性が阻害される。結合の

重要な部分は，ヘテロ環窒素原子のヘムー鉄への結合受

容性と基質結合部位の疎水性の大きさである。また，多

くのトリアゾール系化合物には光学異性体があり，その

特異性が活性に重要である。チトクロームP-450の結

晶化とそのX線構造や14位脱メチル化酵素（酵母）の

遺伝子DNAの完全配列の決定は，トリアゾール系のフ

ルトリアフォル(flutriafol)の発見の端緒になったよう

に，チトクロームP-450活性中心のコンピュータ三次元

グラフィックスの手法による分子モデリングを可能にした。

EBI剤の第二のグループは，△8→△7異性化反応及び

A"-還元反応の阻害剤であり，モルホリン系やピペリ

ジン系が属する。これらの反応に関与する酵素がカルボ

カチオンの遷移状態中間体を利用する際に，本系化合物

の陽イオン化したヘテロ環窒素原子が取り間違えられる

ことによって酵素反応が阻害される(BALOCHandMER-

CER,1987)。これらのEBI剤は，以上のような作用点

を阻害し，最終的に，脂質過酸化反応の強い誘導や異常

ステロール類の蓄積によって膜破壊や膜機能障害が引き

起こされる(LYR,1988;STEELetal.,1989)。

エルゴステロール生合成経路は殺菌剤のターゲットと

して重要性が増し，新たなトキソフォアの探索研究が促

進された。スクワレンのエポキシ化反応を阻害するアリ

ルアミン系化合物の発見もその一つである。また，遷移

状態アナログの理論に基づいて，△a→△7異性化酵素な

どに対するカルボカチオンの高エネルギー中間体類似化

合物の特異的阻害剤についての新しい探索が試みられて

いる(TATONetal.,1987)。本剤探索の支援技法とし

て，菌体ステロール類のガスクロ質量分析計による代謝

プロフイル検索法やチトクロームP-450結合のType

nco差スペクトル変換測定法などが活用されている

(KUHN,1989)。

本剤の耐性については，現在のところ，実際上大きな

問題にはなっていないが，実験室レベルの耐性機構とし

て，ターゲット酵素の欠損・阻害部位における立体的配

位の変化,ATP依存流出系の増大によるEBI剤の菌

体内蓄積量の減少や膜透過性に関連した膜脂質代謝の変

化などが提案されている。DMI剤耐性菌に対するモル

ホリン系化合物の効果には興味深い機構が暗示される。

EBI剤の多彩な化学構造が与える殺菌特性の微妙な

差異が特に注目されていて，本剤の開発研究は活発であ

る。例えば，トリアゾール系のフェネタニル(fenetha-

nil),フルコナゾールーシス(furconazole-cis),M-14360,

HF-6305/8505,さらにA〃eγ犯αγjα属菌を含む幅広い

スペクトルを有するジフェニルエーテルタイプのCGA-

169374や，イネ籾消毒剤のイミダゾール系のUHF-8615

などの新薬剤が検討されている。特に，本剤のコムギ・

イネなどの穀類病害分野の茎葉散布剤や種子消毒剤の開

発が重視されている。

Vジカルボキシイミド系殺菌剤と灰色か

び病防除剤

ジカルボキシイミド系化合物の阻害部位として，今ま

でに,DNA合成，紡錘体，マイクロフィラメント，リ

ン脂質代謝，細胞膜機能や細胞壁合成など，主として細

胞骨格に関与する部位が提案されているが，明確な作用

機構はいまだ不明である。最近，本系化合物が,NADPH

-チトクロームCリダクターゼなどのフラビン酵素を阻

害することによって異常な電子フローを引き起こす結果，

過酸化物(0r)などの活性酸素の生成による脂質過酸

化反応，膜破壊やその他非特異的な作用が誘導されるこ

とが提案された。もし，そうであるならば，本系の耐性

機構は，α－トコフェロールやグルタチオンなどの抗酸化

物質やラジカル捕捉物質の生成促進，あるいはスーパー

オキシドジスムターゼのような酸化防御酵素の過剰誘導

に基づくことが考えられる(SISLER,1988)。

本系化合物の耐性力覗実的問題になるに従い，作用機

構の異なる，新規な灰色かび病防除剤の要望が高まって

いる。β-トリフルオロメチルピリジンのもつユニークな

役割に注目して展開されたフルアジナム(fluazinam).

イミノクタジン系のDF-250,ピリミジン系のKUF-

6201やMTF-431などが,Botrytis属菌をはじめ幅広

い殺菌スペクトルをもち，非浸透性予防剤として開発研

究中である。また，かつてBotrytis属菌対象に探索さ

れた，フェニルピロール系のフェンピクロニル(fenpi-

clonil)は,Fusαγ紅m,Tille減αやSep加γjα属菌対

象の穀類種子消毒剤として開発途上にある。そのほか，
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ジチオロピロール系抗生物質の合成類縁体，含有フッ素

ピリミジン誘導体やⅣ-チオフォスホリルグリシンアミ

ド系などが，抗Botrytis活性をもつリード化合物とし

て探索されている。

Ⅵメラニン生合成阻害剤(MBI剤）とイ

ネいもち病防除剤

イネいもち病防除剤であるトリシクラゾール，ピロキ

ロンやフサライドなどのMBI剤は，侵入阻害剤(anti-

penetrant)と呼ばれるように，付着器細胞壁のメラニ

ン化を阻害することによって，付着器の物理的強度が低

下し，侵入能が喪失することと，2－ヒドロキシジュグ

ロンなどの抗菌性中間代謝物の異常蓄積によって，イネ

体侵入が選択的に阻止される(YAMAGUCHIetal.,

1982)。本剤の主な阻害部位は，ポリケチド経路の1，3，

8－トリヒドロキシナフタレンTHN)からバーメロン

の過程であり，二次的に1，3，6，8－テトラヒドロキシ

ナフタレンからシタロンヘの過程などが阻害される。こ

れらの過程は，いずれも,NADPHを補酵素とする還元

反応である。

MBI剤の必須構造が種々検討され,1,3,8-THN

などの中間体との桔抗的な酵素反応阻害の想定のもとに，

新規なフタラジン系化合物がデザインされた(OMATA

etal.,1989)。なお,Veγ"c"伽mdah"αeやPJγjc勉一

Jαγjaoγgzaeのメラニン欠損変異株を用いた，菌体メ

ラニン化の基礎研究や分子遺伝学的研究は，形質転換技

術も加わって，酵素の構造や基質結合部位の分子レベル

の解明を促進し，さらにいもち病以外の主要病害にも有

効な新規MBI剤のリード化合物探索を発展させること

になると期待される。

MBI剤以外の新規いもち病防除剤として，現在，ピ

リミジニルヒドラゾン系のフェリムゾン(ferimzone)

が細胞膜に作用点をもつ治療剤として開発研究中である

ほか，プロベナゾールと同様のイネ体抵抗性賦与作用を

示すⅣ-フェニルスルホニルピリジンカルボキシアミド

誘導体や，降圧利尿剤から展開された1，2，4－ベンズ

チアジン誘導体などのリード化合物が見いだされている。

Ⅶ新しいターゲットのリード化合物の探索

1クチナーゼ阻害剤

多くの病原糸状菌は，発芽中の胞子のクチナーゼを利

用して植物体のクチクラ層に侵入する。植物表面に接触

した胞子が少量の内在クチナーゼによってクチクラ層の

不溶性重合体を加水分解して単量体を遊離する。この単

量体がクチナーゼ遺伝子を作動させて,侵入に必要な量

のクチナーゼの有効な誘導物質となる(KOLATTUKUDY,

1985)。最近,Fusαγiumsoﾉα〃ipisiの分離細胞核で

の単量体によるクチナーゼ遺伝子の転写活'性が実証され

た(PODILAetal.,1988)。

菌糸生育を阻害せず，クチナーゼを選択的に阻害す

る物質として，ジイソプロピルフルオロフォスフェート

DFP)が知られており,Fusαγ〃、やColietotriehum

属菌の植物感染を予防する。また，有機リン剤，パラオ

キソンなどにもnMレベルの強い阻害作用がみられる。

これらの化合物は，植物組織が無傷である状態のときの

み感染を阻止することから,MBI剤と同様,antipenet-

rantといえる。ベノミルの代謝分解物，ブチルイソシ

アネートもクチナーゼを阻害し，その低級アルキル同族

体が検討された。

2ポリアミン生合成阻害剤

ポリアミンは細胞増殖，特に核酸・タンパク質合成と

密接な関係があり，その多彩な機能が注目されている。

ポリアミン生合成経路が殺菌剤の有効なターゲットとし

て提案された(RAJAMetal.,1985)。糸状菌のジアミ

ンであるプトレッシンは，本生合成経路の律速酵素，オ

オルニチンデカルボキシラーゼ(ODC)によってオルニ

チンから生合成される。制ガン剤のDL-a-ジフルオロ

メチルオルニチン(DFMO)は,ODCの選択的酵素自

殺基質として作用する特異的阻害剤であり，この物質は

植物病原糸状菌の菌糸生育を阻害して,Uromycespha、

seO〃によるインゲン葉の感染を阻止する。

3植物の防御機構を促進する病害制御剤

病原菌の感染に対する植物の防御反応として，キチナ

ーゼや1,3-J9-D-グルカナーゼなどの加水分解酵素が，

糸状菌細胞壁の構成成分であるキチンや1，3－β-グルカ

ンを分解することが知られている。特に，キチナーゼが

抗菌物質として糸状菌感染の阻止に重要な役割を演じて

いる(SCHLUMBAUMetal.,1986)oUromycesやCo-

"e加かichum属菌の感染によって，過敏感抵抗性のイン

ケン葉内のキチナーゼは10倍ぐらい高くなる。

また，過敏感反応の初期段階における，過酸化物or

による脂質過酸化反応とこの反応過程における病原菌の

初期増殖の低下現象が注目されている。orの生成は，

Pseudomo”αssyγ伽gaeやP加加p伽加γαinfestα”sの

感染による過敏感反応系で観察されており，また,Pyri-

c秘jαγja0γyzae感染によるイネ体誘導抵抗性反応系の

初期現象でもある。このようなターケットを設定しなが

ら，植物の病原菌感染防御機構の増強を促進する制御剤

の創製も期待される。
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おわりに

以上のような殺菌剤の最近の研究動向をながめ，本稿

では述べなかった，タンパク質合成系，キチン合成系や

リン脂質合成系などを含めて考えてみると，殺菌剤には

多彩なターゲットがあって，今後の有効なリード化合物

の探索研究の対象になる可能性と発展性が感じられる。

これからのリード化合物の探索研究は，特徴的な殺菌剤

の作用機構研究を通じて分子レベルでのターゲット受容

体を浮き彫りにすることと，病原菌固有の生理生化学的

反応過程の究明によって新たなターゲットを発見するこ

とが基礎になると考えられる。

新薬剤の開発環境の厳しい変化に対応せざるを得ない

現状では，経験的な探索方法の全稼働と新しいアプロー

チの模索が必至であろう。独創的な活性評価法による七

レンディピティにも依拠しつつ，より生合理的なアプロ

ーチを心掛けながら，関連科学の知識と技術を総合的に

駆使した新殺菌剤の創出力測待される。
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本会発行図書

侵入を警戒する病害虫と早期発見の手引

A5判,126ページ口絵カラー8ページ

定価2,678円(税込み）送料260円

監修農林水産省横浜植物防疫所

海外からの病害虫の侵入・定着を阻止するには，港での検疫とともに，不法持ち込承等による侵
入病害虫の早期発見が極めて重要です。，
本害は，この観点から多くの人に侵入病害虫に対する警戒心と目による協力をお願いするため，
横浜植物防疫所が中心になってまとめた，当面我が国への侵入が警戒される54病害虫の解説書で，
それぞれの，既発生病害虫との相違点を述べた“発見のポイント園を中心に，図録を付して，1病
害虫で見開き2ページとし，図鑑としても，第一線での検索用としても使いやすいように工夫した
書です。

お申込みは前金（現金・振替・小為替）で本会へ
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新殺虫剤のターケットとリード化合物の探索
－未開発の天然物モデルをめぐる課題一

おかひろすけ

理化学研究所制御分子設計研究室

よし

吉 岡宏輔

はじめに

新しい殺虫剤のターゲット設定とリード化合物探索の

理念や手法をめぐる議論は常に盛んなものがある。それ

はランダムなスクリーニング試行では殺虫剤のリードの

得られる確率が他の薬剤に比して格段に低いことが広く

経験されているからでもあろう。そして，一概にターゲ

ットといってもそれは薬剤を受容する生体の固有なサイ

トを意味するときと，めざす昆虫固有の行動や機能を考

える場合がある。ここでは，各専門分野由来の異なる背

景も考えながら論じてみたい。

I新しい薬剤の母核探索のニーズ

殺虫剤の開発ではその作用機作の新規性や特異性への

要求は特に根強い。それは慣用薬剤による急速な抵抗性

発現や害虫相の変遷に加え，虫という「動物に固有なガ

ードをもつ個体」を相手とするためであろう。歴史的に

は，殺虫剤リード探索は特定のヘテロ原子（団）をめぐ

る反応論的な仮説や原料をめぐる経済的な動機に端を発

して，多様な有機リン，カーバメートや有機塩素剤が続

続と得られた。一方では，殺虫性の天然物モデルから丹

念に多数の類縁体を合成して効力の増強を図ることで発

展したピレスロイド剤やカルタップがある。また意外な

発見を活かして貴重なリードへ導き開発に成功した代表

例がベンゾイルウレア剤やブプロフェジンなどのIGR

(昆虫成育制御）剤である。それまでの殺虫剤がほとん

ど神経系をターゲットとしていたのと異なり，昆虫固有

の成育を阻害するIGR剤は殺虫剤の新分野を開拓した。

しかし一般的には，殺虫剤のリードが偶然に得られる

確率はきわめて低く，実際の殺虫剤リード探索は先行す

る既知モデルから効力アップを指標とした広範なアナロ

グ化からきっかけを得ようとするケースが多く，それに

向けた合成と検定のシステムを導入，継承することは広

く行われてきた。

TargetsforNewInsecticidesandSearchforNewLead

Compounds:BicactiveNaturalPrototypes.ByHirosuke

YosHIoKA

Ⅱリード化合物探索の問題点とその手法の

見直し

しかし，それなりの成果をあげてきたこの戦術も当然

の帰結として，よいリードを得る効率の低下を来した。

これは採算のよい鉱脈を掘り尽くした鉱山にも例えられ

る。加えて，これまでに蓄積された多くの事例によって，

アナログ的に異なる構造や官能基についての生物等価論

(bioisosterism)などがかなり既成概念化してきた。そ

の結果，特許性のうえで過去に「発明」として扱われた

ものが今や疑問とされるケースも当然ながら増加してい

る。つまり分子設計・効力評価の手法を含めて今やルー

チン化した知識・技術をフル回転させる展開のみでは，

｢強い新規性」の獲得が今後はかなり困難であるといえ

よう。

それでも「斬新なターゲット設定」や「新しい独自の

生物検定系の確立」へ当事者が全面的にシフトするのは

現実には容易でない。一口に「新しいターゲット」とい

っても，それを扱う新しい理念や手法がこれまでの薬剤

探索の知識や経験から“自然発生”するものではない。

合成屋の「ものつくり」試行を動機づけ勇気づけるモデ

ルと活性検出の機会が必要であり，また生物屋にとって

は新しいニーズをめざした独自の活性検定系を開発して，

それに新薬剤の実用性評価のうえで確信力特てるように

しだいにレベル・アップしていくのは，多大の努力と時

間が必要であるからだ。

Ⅲ昆虫ホルモンとその類似物をめぐって

ここで，既知だが薬剤として未開発の天然生理活性物

質のいくつかの問題点に触れてみよう。まず，新しい昆

虫制御剤として永く期待されながらいまだ発展しないも

のに，昆虫の変態ホルモンecdysones(ECD)が挙げ

られる。これは昆虫独特の脱皮を制御するので，他の動

物に無害な高選択性殺虫剤へのリードが得られる期待も

持たれた。しかし，その活性は伽，〃γ0の試験系や虫

体への注射では顕著だが，昆虫の表皮を介した施用では

現れにくく，経口投与でもその効率は低い。その後，活

性な類縁体として多様な植物ECDが発見され，合成の

誘導体を含めた構造と活性の相関によると，ステロイド
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核とそれに立つ含酸素官能基群に関する活性とのかかわ

りはかなり制限的で(SLAMAetal.,1974),広範な構

造変換をあまり勇気づけるものではなかった。

ところが最近に至って,Wing(1988)のヒドラジン

の誘導体RH5849(2)が20-OH-ecdysone(l)と

同じホルモン活性を示し，加卵〃0で同じリセプターで

桔抗するとの報告は注目される。この両者の構造からリ

セプターに直接結合するとみなされる共通の部分構造ま

たは官能基を特定するのは難しいが，この事実はECD

を受容する同じ薬剤ポケットに（2）がなんらかの形で

フィットすることを示す。（2）は散布施用でも活性を示

し，土壌から植物への移行性も示された。これは「化学

的に全く異なる二つの構造が類似の特異な活性を示す」

顕著な事例であり，その構造改変の余地が問題だが，脱

皮制御剤のリード探索のうえで新たな手がかりとなるも

のかもしれない。

抗幼若ホルモン(AJH)もprecosenes(3)の発見

時は大きな関心力特たれた。これは幼虫の早熟変態を誘

起するので，幼虫期の食害を減らす目的に（幼若ホルモ

ン(JH)よりも）原理的にかなっている。3は生体

内酸化でエポキシド化され，それが活性種となって幼虫

のJH産生機能を阻害するといわれるが，このモデルは

不安定な構造からの脱却が困難なためか，殺虫剤として

発展していない(Brooksetal.,1985)。ちなみに，

天然JH(4)もエポキド基を持つが，それ自体が必須

ではなく，より安定な生等価(bioisosteric)構造を持

つmethoprene(5)や，より拡張的な構造のS-31183

（6）などが大幅な効力と安定性の増強を実現した（板

谷ら，1987)。しかし,AJHにはETB(7)やdichloro-

allylhexanoate(8)のような，まだ活性は十分では

ないが，より安定な構造のものもある。これらはJHと

桔抗またはその生合成・分解のある過程を阻害するとい

われ，この分野では，安定構造をもつ新しいリード発見

の可能性はより大きいと考えられる。

このようにJH類が発展し,AJHモデルにも同様な

期待をもたれるのはその高脂溶性構造にも起因する。薬

剤が昆虫表皮を透過するには，一般に高脂溶性が必要な

ようで，伽D"γ0で高活性な低脂溶性物質が経皮的な施

用でも同様に活性である事例はほとんどない。ECDに

とってもそれが問題の一つであろう。GABA関連のアミ

ノ酸類である親水性の向神経シナプス物質も，如況”

では活性が低い。神経毒picrotoxinin(9)は，露出し

た神経に対して高活性でも経膜的には顕著でないが，（9）

と分子形状の類似性力蝿唱されているlindane(10)や

heptachlor類と比較すると，その高極性官能基群が膜

内移行の妨げとなっていることが考えられる。天然殺虫

剤nicotine(11)についても，その五員環のNのイオ

ン化がリセプターとの結合に有利だが，生体ターゲット

に至る移行には不利といわれている。殺虫性の胡淑成分

pipercide(12a)も神経毒だが，その最適な類縁体12

bについても，宮門ら(1988)はその必須な（高極性

の）共役酸アミド構造にもっと大きな脂溶性を付加する

ことが課題としている。これらは昆虫の薬剤に対するガ

ード機構を考えるうえで有益な事例である。

OH9HOH

ご!や
OMe

二.づ基二
4：JH

Ri=R,=Et;JHI
R,=R,=Me:JHIII

2：RH5849

｡人1:20-OH-ecdysone

JX>
3：Precocenes

R=H:precoceneI
MeO：precocenell

5.methoprene

…c｢･入洋 axriir
Cl

鰯討・守

7：ETB

O Cl

/、/、ﾉVqX-ŝSq
8'.3,3-dichloroallylhexanoate

Ｏ
Ｏ

0

9'picrotoxinin 10：lindane ll：nicotine
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反応性の高い官能基（例えばエポキシドや共役によって

活性化された不飽和結合など）と小さい脂溶性リガンド

との組み合わせからなり，その効果も一過性で薬剤のモ

デルとして扱いにくいが，植物性の摂食忌避物質の中に

は，昆虫の味覚器官に特異的に作用し，きわめて低い濃

度でその食餌行動を阻害するものがあり，電気生理学的

にも検証されている(Frazier,1986)。それらを概観

すると，特定の中・高級テルペンやアルカロイド，フェ

ノーリック骨格に水酸基，カルポニル基やエーテル結合

など，特異な含酸素官能基群をもち，それらが味覚の受

容体と水素橋を主体とした可逆的な結合能が示唆される

ものが多い。この中には単に味覚など知覚に働きかける

だけの一過性のものと，ホルモンや発ガンプロモーター

のように，特異な生合成制御機能を併せもつ遅延性のも

のがある（吉岡，1987)。後者に属する顕著なものには，

azadiractin(22)やTPA(23)が挙げられ，その特異

なテルペン骨格上の含酸素基群と脂溶性基が強い味（知）

覚刺激性や生合成制御機能の発現に深くかかわる。また，

特定の脂溶性構造と極性基が接触性の忌避効果に特に効

果的とみられる別のケースがある。例えば，合成ピレス

ロイドの多くは農業分野の“ダニ類”に有効ではないが，

特異な酸構造をもつfenpropathrin(24)は強い忌避

活性と連係して“ダニ”に対する高い駆除効果がある

(KASAMATSUetal.,1986)。

さて，ここで最も注目したいのは，呼吸などの基本的

な生理レベルでの阻害がもっと特異性の高い生合成の阻

Ⅳ生合成阻害や薬剤代謝がかかわる

昆虫制御効果

KK-42(13)に代表されるテルペン様の側鎖を持つイ

ミダゾール類には，抗JHや抗ECD活性が報告され

ている（桑野，1987)。これらはその種特異性も高いよ

うだが，その構造は昆虫制御性天然物モデルとの関連か

らも興味力特たれる。先に中川ら（1985）は，ベンツイ

ミダゾール（14）について幼虫の表皮細胞を用いた加

砂〃γ0試験系で，クチクラ形成阻害能とともにラット肝

臓のミトコンドリアに対する呼吸阻害能を検出し，さら

に天然呼吸阻害剤piercidineA(15)も同様なクチク

ラ形成阻害能を示したことから，まず呼吸阻害が起こり，

その結果の一つとしてクチクラ形成阻害が現れたと報告

している。また，殺ダニ剤はその作用機作が未解明のも

のも多いが,DPX3792(16)には呼吸阻害作用が知ら

れており，最近のヘテロ環系殺虫剤,NC-129(17),ウ

ンカ類にIGR活性をもつNC-170(18),アミノピリミ

ジン類（19）を含め，これらの構造要素（特定の芳香・

ヘテロ環と脂溶性リガンドの結合）にはマクロな観点か

ら（15）との類似性や他の天然呼吸毒モデル（20）や

(21）との相関も示唆される。

新しい昆虫制御剤の可能性を問われて久しいものに，

摂食及び接触忌避剤がある。元来は昆虫の食草選択をは

じめ，その行動制御の鍵を握るものとして関心を持たれ

てきた｡そのなかで，昆虫の自己防御物質の多くは化学

10
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害につながる点である。例えば呼吸阻害剤には，少数のに複雑なタンパク質複合体であるリセプターを適宜に抽

天然物モデルが示す高い急性毒性から，高選択性の生物象図形化して表現することや，コンフォメーション（配

制御剤として疑問視される面もある。しかし，この連係座）がよく定義できる薬剤とリセプターのドッキングを

を活かして選択毒性をより高めることが可能と考えられ扱う画像シミュレーションは，まさにコンピュータなら

る。また，種特異性の高い味（知）覚物質に発現するこではの感がある(ITAIetal.,1988)。

とのある遅延毒性も注目に値する。このように，単独でしかし薬剤リセプターが未知で，薬剤分子の配座の自

は害虫制御の実効果に疑問がある昆虫忌避性も，他の生由度が大きい場合，つまり高度にフレキシブルな分子で

理制御能との複合効果で絶対化を図ることや，基本的なは，問題はより難しい。それは，仮にコンピュータに最

生理制御能をより特異な変態制御のトリガーとして用い適な分子の配座を予測するに必要なデータを与えること

ること，すなわち本質的に異なる二つの機能を一つの薬が可能でも，その解が薬剤としてフィットする際にも通

剤で発現を図ることは薬剤リード創製・開発のうえで興用するとは限らないからである。したがって，フレキシ

味深い試みと思われる。ブルな系を扱うには当面はリスクの高い実験試行を優先

しかし，既述した昆虫表皮の「極性物質に対するガーしなければならない。未開発の天然物モデルには複雑な

ド能」を考えると，それには表皮を経由しない（例えば多環性コアを持つものが多いが，もしリジッドなモデル

食毒性の）殺虫剤設計が重要な課題となる。その関連で，からフレキシブルな生等価体への変換が広く可能となれ

キチン生合成阻害剤chlorfluazuron(25)がその原型ぱ，分子設計上の意義はきわめて大きい。その理由は，

diflubenzuron(26)に比して格段の高活性を示すのは，フレキシブルな系の多くはより簡単な単位構造を線的に

主に昆虫体内での解毒代謝の難度によるとの知見（芳賀連結したものであり，リジッドな多環系に比べて合成し

ら,1985:Neumannetal.,1987)をはじめ，含フシやすく，その構成ユニットの組み替えで物性改変の自由

素薬剤の多様な事例は，抗代謝性設計に参考となろう度もより高いからである。ピレスロイドやJHMが合成

(吉岡ら，1987)。スクリーニングで大きく進化できた要因の一つはそれで

ある。現状ではリジッド構造とフレキシブル構造を生等

v新しいリード探索における基本的な課題価性のうえで相関付ける知識体系は不足しているが，よ
構造活性相関の解析や薬剤分子の設計支援のために，りシンプルな安定構造で高度の機能発現をめざすことは，

コンピュータを活かした薬剤分子のモデリング技術が近新農薬の開発に最も合目的であり，天然物モデルからの

年めざましい進歩を遂げている。さらに薬剤よりも格段リード探索において脂溶性増大や抗代謝性をめざす構造

－11－
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改変とあわせて，最も重要な課題といえよう。
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新除草剤のターゲットとリード化合物の探索をめく、って

－光合成明反応にかかわる新除草剤の分子設計について－
わか1群し

玉川大学農学部農芸化学科＊若林
こう

攻

②NADP、に渡されるべき電子の横どり

③エネルギー生産系の阻害

④光合成色素に対する阻害である。

このうち,Paraquatなどで代表される②に関する阻害

は，スーパーオキシド・ラジカル（・O2-）の生成につ

ながり，またPCPやDinosebなどに代表される③に

関する阻害は，通常uncoupling作用として知られてい

るものであり,ATP生産を妨害する。これらの作用は，

生体内で作動しているもう一つの電子伝達系である呼吸

電子伝達系(Respiratoryelectrontransportsystem

inmitochondria,RET系)に対してもみられる。した

がって，植物間あるいは動植物間の選択毒性を②と③を

ターゲットとする薬剤に期待することは困難と考えられ，

筆者らによって行われている新除草剤の分子設計では，

①と④にそのターゲットを置いている。それゆえ，この

総説の話題も①と④に集中するが，光合成明反応にかか

わる最近の話題についても多少述べるつもりである。

いわゆる"Metoo"分子設計では,例えばs-triazines

やdiphenylethers(DPEs)の置換基の種類や位置を

変換したりする。s-triazinesの場合，設計化合物は多

少異なった作用性(modeofaction)を示すこともある

が，その殺草作用機構(herbicidalmechanismofac-

tion)を変えるまでには至らないようである。DPEsの

NitrofenやBifenoxはチラコイド膜の光酸化破壊作用

を現すが,Nitrofenではcouplingfactor(CFi)の阻

害作用を併せてもち，エネルギー生産系にも多少の影響

を与える。同じDPEsでも，ニトロ基をもたないm-

phenoxybenzamide系化合物では，上記の作用を全く現

さず，カロチノイド生合成阻害作用がみられる。これら

DPEsのように作用機構が全く変わってしまう場合には，

化合物群に対して"Metoo"分子設計の常套手段となっ

ているQSAR解析などをやみくもに行っても全く無意

味であると考えられる。したがって,"Metoo"分子設

計でさらに有効な新薬剤を得ようとする試みにおいても，

今後は目的変量を従来の作用性parametersから“生化

学的”作用機構parametersに変えて考察することが必

要となるであろう。筆者らはその研究目標を，除草剤タ

ーケットとしての光合成明反応を既存阻害剤，既存除草

剤及び新設計化合物を用いて検討することにより，単に

はじめに

新しい除草剤の分子設計においても，いわゆる生殺剤

の設計は選択毒性や環境安全性に関する予測の難しさの

ためか，その数を減らしている。一方，光合成電子伝達

系(Photosyntheticelectrontransportsystem,PE

T系）阻害剤とか光要求性除草剤など，植物に特有な作

用である光合成にターゲットを置く除草剤の設計は，除

草剤作用機構の研究と相まって，急速に増加している。

従来行われてきた"Metoo"分子設計を作用機構の研

究と照合して行おうとする意図もうかがえる。除草剤の

作用発現と反応部位の解明，真の作用機構の解明などま

だ不十分な点も多いが，既存除草剤のおよそ60%ぐら

いの薬剤が葉緑体を攻撃し，光合成に影響を及ぼしてい

る。もっと具体的にいえば，それらの除草剤はPETを

阻害し，あるいはカロチノイドやクロロフィルなどの光

合成色素に影響を与えている(B6GER,1983,'85;B6-

GERandSANDMANN,1989a,b)。図-1は，光合成に

かかわる既存除草剤のターゲットを大別したものである。

ここで注目すべきことは，光合成暗反応を攻撃する有用

な除草剤がないということである。PET系の阻害剤は

従来Hill反応阻害として検討されてきたものであるが，

現在ではこの反応系には下記の四つの除草剤ターゲット

があると考えられている(BOGER,1985;WAKABAY-

ASHI,1987)(図-1。

①PS-ⅡからPS-1への電子伝達阻害
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図－1光合成明反応にかかわる除草剤のターゲット

(Roger,1983)
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を植物に吸収させると，光存在下で葉に同じような褐変

反応が起こる。図－2に示したPET実1験系(System

A-E)(Wakabayashi,1983～85,'87),すなわちHill

反応系で阻害効果を測定すると,pi*oで6.0～7.0の値

を得る。したがって,PET系のどの部位を阻害してい

るかは不明であるが，上記の除草剤がPET阻害剤であ

ることがわかる。最近では，種々な還元剤や酸化剤を組

み合わせてPET系を細分した人工的小PET阻害実験

系（図－2のSystemF-Q)(WAKABAYASHI,1983-

85,,87）を使うことができるようになっており，これを

利用するとDBMIBがPQ(プラストキノン）～チトク

ロームfの電子伝達を阻害し，他の三剤がB-protein

(Plastoquinoneoxidoreductase,Qb-proteinともい

う）の阻害剤であることがわかる。その他多くの検討の

結果，有用な除草剤の多くがB-protein阻害剤である

ことが判明している。また，小PET阻害実1験系を使用

した反応速度論的解析も行われ，阻害剤の阻害様式の判

別・推定がなされている(BOGER,1985)。

緑色植物のB-proteinの一次構造(HlRSCHBERG

etal.,1984)はAtrazine抵抗性イヌホウズキを使用

した研究によって解明されているが，三次元構造につい

てはタンパク質の不安定性のためか未報告である。しか

し，光合成細菌R肋dopseudomo〃asviγ城sの光化学

系反応中心複合体タンパク質の三次元構造（1988年ノ

ーベル化学賞）は,x線結晶解析によって決定されてい

る(Michel,1982;Deisenhoferetal.,1985;

Micheletal.,1986)。この光合成細菌の反応中心は

水から電子を得ることはできずH,Sや有機物が電子の供

給源となっているが，この反応中心複合劃体タンパク質に

は，緑色植物のB-proteinと相同性があるといわれて

いる。この相同性に着目し,computergraphicsなど

を使用してB-proteinの三次元構造を推定し，新しい

阻害剤を分子設計しよういう気運がある。

2抵抗性B-proteinを用いた阻害剤の作用部位

の推定

前項で述べたAtrazine抵抗性イヌホウズキのB-

proteinは，分子量32kDaのタンパク質であるが，ア

ミノ酸連鎖のうち1か所が，セリンからグリシンに変わっ

たものである(HlRSCHBERGetal.,1984)。その後，

抵抗性シロザや抵抗性を獲得したタバコ，ホウレンソウ，

ダイズ，トウモロコシなどにおいても,B-protein上で

の同じ変異力確認されている(HlRSCHBERGetal..

1984)。筆者らは,Atrazine抵抗性シロザ（抵抗性比：

60倍(intactlevel),430倍(cellfreelevel))を

用いて，各種薬剤についてPET阻害実験を行ったとこ

従来型のMetoo"分子設計を正確にすることではなく，

新しい除草剤を新たに設計する仕事(leadgeneration)

に置いているつもりである。

IPET系阻害に関する研究と阻害剤の

分子設計

細菌，変形菌及び菌を除く植物は一般に光合成を行っ

ており，そのPET系は大まかに,PS-Ⅱ系（光化学系

n),ps-i系（光化学系I及びPS-Ⅱ系とPS-I系

を結ぶ電子伝達系の三つの部分に分けることができる。ミ

ドリムシや緑藻類より高等な植物では，色素系にクロロ

フィルa及びbを備えている。一方,Rhodopseudomo-

泥asなど光合成細菌ではPS-Ⅱ系を欠いており，その

色素系もバクテリオクロロフイルであり，上記の高等植

物とは異なっている。除草剤の研究では,PET系が完

全に同じであると考えられている緑藻植物門以上の緑色

植物が主に用いられている。

1PET阻害実験による除草剤作用部位の決定

Atrazine,Metribuzin,DiuronやDBMIBの適量

ﾕl】卜

一
の
印
亜

一
ｍ
い
め

■
●
■
■
■
■
■
■
■

↓
手

過剥
諏りりﾉw〃a化雲，）I〈垂PDC

[Abbreviations]

DPC,Diphenylcarbazide;SIMO,Silicomolybdate;SIW

0,Silicotungstate;DAD,Diaminodurene;DQH2,Dur-

ohydroquinone;PD,Phenylenediamine;TPD,Tetrame-

thylphenylenediamine;DCIP,Dichlorophenol-indophenol:

MV,Methylviologen;BeV,Benzylviologen;BQ,Ben-

zoquinone;AQ,Anthraquinone;DBQ,2,5-Dibromo-3-

methyl-6-isopropyl-p-benzoquinone:FeCy,Potassium

fericyanide;Cytc,cytochromec

図－2除草剤のターケットを調べるPET阻害実験系

(Wakabayashi,1987)
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表-1Atrazine抵抗性植物に対するPET阻害剤

の効果(Wakabayashi,1983～85,'87)
ろ(Boger,1985;Wakabayashi,1983～85,'87)

（表－1)，このシロザはMetribuzinやLenacilに対

してもかなり抵抗性であったが,Propanil,Swep,Di-

uron,Chloroxuronなど強力なPET阻害剤に対して

は抵抗性を示さなかった。loxynilはAtrazine抵抗性

とは全く関係がなく，むしろこのシロザに対してanti-

resistantとして作用するようであるoDymron,Pyri-

date,Diclofop-methyl,Trifluralinなどはwild-type

に対するPET阻害力がもともと弱いので，これらの薬

剤に対する抵抗性比(=1.0)は作用機構が全く異なるこ

とを示していると考えられる。s-triazine系化合物M

CI-26に対しては予想どおり抵抗性を示すが，urea系

化合物MCI-30に対しては抵抗性ではない。Atrazine

抵抗性に比べてDiuron抵抗性の高等植物は得られにく

いので，筆者らは(BOGERetal.,1981;THIELand

BOGER,1984)単細胞緑藻のBumilleriopsis〃"んγ－

misを高濃度Diuron液中で培養して得たDiuron抵

抗性Bumilleriopsis(抵抗性比:10～20倍(cellfree

level))を用いて,Atrazine抵抗性シロザと同様の実験

を行っている。結果の一例を表－2に示したが，このDi-

uron抵抗性はLinuronやMetribuzinと完全に交差

しており,AtrazineやPronmetryneのようなs-tri-

azinesには抵抗'性を示さない。Lenacilはこの抵抗性

に対しても若干の交差がみられる。Diuron抵抗性B秘一

milleriopsisから調整した葉緑体液に"C-Atrazineを

あらかじめ結合させ，これにDiuronを添加しても高濃

度(10-'M)にしなければ,"C-Atrazineは遊離して

こない(BOGER,1985)

以上のような生化学レベルの検討により，図－3に示し

たようなB-proteinの薬剤に対する受容体モデルが提

Resistance

ratio
Herbicides

Atrazine

Metribuzin

Lenacil

Propani1
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Diuron
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loxynil

Dymron

Pyridate
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７
７
８
７
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８
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５
５
６
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０
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×
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Plant!ChenopodiumalbumWild-type&Atrazinemutant

System:Water→MV+KCN+NH4CI,isolatedthylakoids

表-2Diuron抵抗性植物に対するPET阻害剤の効果

(BOGERetal.,1981)
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表－3単細胞緑藻ScenedesmusにおけるBleaching除草
剤の光合成色素減少効果(TERAOKAetal.,1981)屋

。
揖
昌
白

星
目
逼
迫
①
三

の
巨
洞
飼
皇
く

DBMIB,

mostdiphenylethers （H|【；I

↓
】、

→ 】Ⅱ~UL

P680
■■■■

【)xadiazc

〕TP‘p’ p2

[Herbicides]Atrazine,2-chloro-4-ethylamino-6-isop-

ropylamino-s-trazine;Metribuzin,4-amino-6-feri-bu-

tyl-3-methylthio-l,2,4-triazin-5(4H)-onêDiuron,3-

(3,4-dichlorophenyl)-l,1-dimethyl-urea;DBMIB,2,

5-dibromo-3-methyl-6-isoprpyl-p-benzoquinone

*'DTP,4-(2,4-dichlorobenzoyl)-l,3-dimethyl-5-hydr-

roxypyrazole,isthemetaboliteofherbicicides,Py-
razolateorW-1440.

Pyrazolate,4-(2,4-dichlorobenzoyl)-1,3-dimethylpy-
razol-5-yl-p-toluenesulfonate;W-1440,4-(2,4-dich-

lorobenzoyl)-1,3-dimethyl-pyrazol-5-yl-(2,4-dichl-
orobenzoate)図－3除草剤に対するB-proteinの受容体モデル

(BOGER,1985)
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案されている(Boger,1985)。ここで初めて,s-tri-SHI,1988;WAKABAYASHIetal.,1988)。表-3に

azinesとureasが同じB-proteinを阻害しても異なScenedesmusにおける薬剤の光合成色素に及ぼす効果

る作用点を攻撃する薬剤であること，つまり両薬剤が本を示した(TERAOKAetal.,1986,'87;SANDMANN

質的に異なる薬剤であること力職別できるようになった。etal.,1984)oOxadiazon及びChlorophthalimなど

新しいPET阻害剤の分子設計もここで初めて,Atra-のCylsは，明らかに葉緑体中のクロロフィル含量を減

zinesiteをあるいはDiuronsiteをターゲットに定め少させるが，カロチノイド含量には影響を与えない。

るとか，もしくは両sitesを共通に攻撃するようなScenedesmusは，面白いことに暗所でもクロロフィル

Metribuzinのような化合物，あるいはAtrazineやを生合成できる植物であるので，表-3の結果には後で

Diuronとは全く異なる反応部位をB-protein上に有述べるチラコイド膜の光酸化破壊によるクロロフイル減

するloxynilのような化合物を，設計の目標にするとか少効果は含まれず，純粋な生合成阻害効果が反映されて

を議論できるようになった。いるとしてよい。OxadiazonやChlorophthalimは，

表－3で示されているように葉緑体中のチトクロムの生合
Ⅱ光合成色素阻害に関する研究と阻害剤

成をも阻害するので，筆者らは両色素に共通の生合成前
の分子設計

駆体ProtoporphyrinIX(ProtoIX)より前の生合成経

多くのDPEsやCyclicimides(Cyls)の作用機構路に両薬剤の阻害点があると推定した(Wakabayashi

の研究に関連し，その光要求殺草性とか,bleaching作etal.,1986;TERAOKAetal.,1987;WAKABAYASHI,

用などの作用性について数多くの報告がある(Fedtke,1988,Wakabayashietal.,1988)。技術の進歩に伴

1982)。それら作用の発現機構についても，①クロロフイい最近ようやくクロロフィル生合成の多くの行路で酵素

ル生合成阻害,②カロチノイド生合成阻害,③チラコイ阻害が測れるようになったが，その結果によると推定ど

ド膜の光酸化破壊,④阻害剤に対する植物のストレス反おり,ProtoporphyrinogenIX-→ProtoⅨ行程を触媒

応,cPETあるいはRETにかかわる阻害,cATPする酵素Protoporphyrinogenoxidaseが阻害される

生産系における阻害など，この作用性に属する個々 の薬ことがわかった（図-4)。ただし，蓄積するのはおかし

剤に対しては，現在でも部分的に正しいと考えられていなことにProtoIXである(NICOLAUSetal.,1989)。

る多くの作用機構が提出されてきた(BOGER,1984)。この現象を説明するのは難しいが，酵素阻害によってい

単細胎緑藻のScenedesmusac泌如sや各種高等植物をったん蓄積したProtoporphyrinogenIXが非酵素的に

使用した筆者らの検討によれば，個々 の例外を除くと，自動酸化されProtoIXが生成するという説が有力であ

多くの有用なbleaching除草剤の作用発現機構はおおる。後で詳しく述べるが，この蓄積したProtoIXが光

よそ上記の①~③の作用機構で説明できそうである(Wa-存在下で作動するPETと関係してチラコイド膜の酸化

KABAYASHIetal.,1986;TERAOKAetal.,1987:的破壊を起こすようである(WATANABEetal.,1990:

Wakabyashi,1988;Wakabayashietal.,1988;SandmannandBoger,1988)。多くのCylsや

NICOLAUSetal.,1989)。しかし最近の研究によればDPEs,ピリジン骨格をもつ新除草剤LS82-556や

①と③の両方に関係する作用機構をもつ薬剤も存在するDLH-1777などが,OxadiazonやChlorophthalimと

など，複雑な様相を呈している(Wakabayashi,1988;同じ阻害点をもつらしい(KOUJIetal.,1988;SATO

Wakabayashietal.,1988;Nicolausetal.,1989;etal.,1988;DUKE,1989;DUKEetal.,1989;

KOUJIetal.,1988;SATOetal.,1988;DUKE,1989;MATRINGEandSCALLA,1987a,b/88;MATRINGE

DUKEetal.,1989;MATRINGEandSCALLA,1987etal.,1989)。

a,b,'88;MATRINGEetal..1989)oPyrazolateやW-1440(表-3)はそれ自体のクロロ

1クロロフィル生合成阻害剤フイル減少作用は弱いが，分解代謝物DTPがクロロフ

高等植物の葉中でのクロロフイル分析は，ばらつきがイル生合成を阻害する(SANDMANNetal.,1984)。

大きく，特にQSAR解析などを行う場合，生化学デーProtoIXを蓄積せず，脱キレート的に作用し,Proto

タとしては議論に耐えるものではない。そのため筆者らIXとPChlideの間に阻害点があると考えられている

は，各種植物険体について検討し，タバコ緑色カルスと（図-4)oDTPのように純粋なクロロフィル生合成阻害

単細胞禄藻Scenedesmusから得られるデータが議論に作用をもつ薬剤を分子設計のターケットにするのがよい

耐えうるものであることを見いだした(Wakabayashiか,ProtoIXを蓄積するような薬剤をターケットにす

etal.,1986;TERAOKAetal.,1987;Wakabaya-るのがよいかを決める議論を行うためにはまだ情報が足
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【Glutamate】

↓
I(E):Photoinducible

↓【'】
【ALA】

Levulinate--lALAdehydratase
【Porphobilinogen】

↓
UroporphyrinogenIII
l

CoproporphyrinogenHI
l

ProtoporphyrinogenIX

【Cyclicimide&DPE】弓JProtoporphyrinogenoxidase
【Protoporphyrin-Ⅸ】

Mg++

(Greening)

【2】

Fe+十

【Protohaem】

↓
【餅;撫縦】

579

【MgProto-Ⅸ】

MgProto-IX.,Monomethylester

Mg2,4-DivinylPhaeoporphyrin

【PChlide】

柵註…ePhot…"”
【ChlideA】

GeranylgeranylChlideA

【ChlorophyllA】

【ChlorophyllB】

(1)Cyclicimides InhibitionofProto-IXoxidase
(2)DPElikeOxyfluorfenInhibitionofProto-IXoxidase
(3)DTPInhibitionbetweenProto-IXand

PChlide

(4)*LS82-556InhibitionofProto-IXoxidase
(5)*DLH1777InhibitionofProto-IXoxidase
*structuresofbothcompounds，seeFigure7－2

図-4Chlorophyll生合成経路と阻害剤の作用部位(Wakabayashi,1986,'89)

りない。ミトコンドリア中で行われているGlutamateかを単離同定することもできる。図-5に現在までに判明

らProtoⅨまでは同じ経路をとるチトクロム生合成しているカロチノイド生合成を阻害するbleaching除

系へ，設計化合物が及ぼす影響も勘案しておくべきであ草剤をまとめた(BogerandSandmann,1989a,b;

る。なお,PyrazolateやW-1440は活性本体DTPのWakabayashi,1983～85,'87)oPhytoenedesaturase

pro-herbicide(ormaskedherbicide)として注目す阻害物質が多いが，全体をながめてもいろいろな化学種

べきである。がある。最近,Dimethazoneが新しい阻害点(prenyl-

2カロチノイド生合成阻害剤transferaseの阻害）をもつことが明らかにされた

クロロフィル生合成阻害の検討と同様，暗所従属栄養(SandmannandBoger,1986/87)

培養のScenedesmusを使用して薬剤のカロチノイド生3チラコイド膜の光酸化破壊に伴う光合成色素の分解

合成阻害が測定できる。カロチノイドの場合には，その生高等植物と異なり暗所でもクロロフィルを生合成でき

合成経路はクロロフィルのそれに比べ明解になっており，るScenedesmusの使用は,CylsやDPEsの本項で

主要行程の酵素阻害実験も可能である(Sandmannet取り扱う生化学的作用機構の解明に特に貢献した(Wa-

al.,1984)。培養時間（普通24～48時間）の調整によKABAYASHIetal.,1986;TERAOKAetal.,1986;

り，全カロチノイド量の減少をクロロフィル含量の減少WAKABAYASHI,1988;WAKABAYASHIetal.,1988)。

しないうちに測ることもできるし，阻害行程の前駆物質前に述べたように，暗所培養条件では，薬剤力覗す光合
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MEVALONATE(C.)
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図-5Carotenoid生合成経路と阻害剤の作用部位(Boger&Wakabayashi,1986)

両色素阻害に関するQSAR解析は，両色素の阻害が各

種化合物群について大略同じ相関式を与え，両色素が同

じ原因で減少することを支持している。このような考察

のもとに，明所における大きなクロロフィル減少効果を

生化学的に検討した結果，多くのCylsやDPEsで，

チラコイド膜の光酸化破壊に伴う光合成色素の分解力確

認された(Wakabayashi,1988;Wakabayashiet

al.,1988;NICOLAUSetal.,1989)。

薬剤によるチラコイド膜の光酸化破壊作用は，明所培

養Scenedesmusにおける膜破壊をsulfolipid(SAN-

DMANNandBOGER,1982)やethane(KUNERTand

ProposedScheme;Herbicide-MediatedLipidPeroxidation

e【P『℃tGⅨ】塵←【Herbicide】

[Light]一PET可,杉

毛＝
a－Lj

】(】肘

J〒C

"肌~…繊谷卿一隙
0

成色素減少効果の原因の一つと考えられるチラコイド膜

の光酸化破壊に伴う光合成色素の分解の影響が無視でき

るので，暗所における色素減少効果は薬剤の色素生合成

への影響を反映するものと考えてよいからである。すな

わち，暗所培養におけるクロロフイル減少はクロロフイ

ル生合成阻害によるものとして理解してよい。暗所では

また，クロロフィル生合成阻害を現す濃度で葉緑体中の

チトクロムc-553の生成も同時に阻害を受けるが，カロ

チノイド生成には無影響であり，カロチノイド前駆体の

蓄積もない(TERAOKAetal.,1986)。したがって，上

記の薬剤がクロロフィル生合成阻害剤であること力稚定

された。実際の作用点は，前述のとおりprotoporphy-

rinogenoxidaseの阻害であった(WATANBEetal..

1990;SandmannandBoger,1988)。一方，明所培

養Scenedesmusに対するCylsやDPEsのクロロフ

イル減少効果は，活性一活性相関法やQSAR法によっ

て，暗所での減少効果（クロロフィル生合成阻害）の約

3倍と解析されている(Wakabayashi,1988)。明所

培養Scenedesmusで得られる薬剤の生物活性が,高等

植物では明条件下（光要求性）でのみ発現する薬剤の真

の作用機構を反映していることも生物活性一生物活性相

関より明らかである。明所においては，上記薬剤はクロ

ロフィルのみならずカロチノイド含量を大きく低下させ

る。明所における薬剤のクロロフィル及びカロチノイド

C－lユ
図－6チラコイド膜の光酸化破壊とエタン発生のメカ

イドニズム(B6GERandWAKABAYASHI,1989)
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A)Cyclicimide〃ke〃eacheγs

衿N-@*C/Qか。
0

OL'f

3xadiaz〔

ｏ
帥
。

心づdrT 、
ａ

1987）

鋪剛輔僻心
丁（1987）0F(1986）

･磯篭Ⅲ戯○職蝿，
（1983） （1988） （1987）

こ'職

縦f
等

c達:琵笠
F

（1986）

（1986）

獣
（1988）

Sa

Ｉ

く
Ｃ

(1988）

(1987）

図－7－1チラコイド膜の光酸化破壊に関係する新しい除草剤(候補)化合物(Wakabayashi,1989)

C)NewsiγuC”γes
B)NewerDPEbleachers

CノCOOMeCノOEt

CFs-̂So-O-NO,CF.-ĈO-Ĉ-NO,
Oxyfluorfen Acifluorfen-Methyl

EtOsC

>0Ĉ-･CI
c7(1987)
O

ĈNHC｡〕亭､/醒脳“
（1986）

α“‘<溌戯◎63%･脇|”CF3-6-0-c-NO,

PPG-844L篭御肌ぶよ0̂0984)
P̂CÔOMe

CF罫･0-̂-NO,

…"‘帆づ;叔鰯
c鴎ざ.づ畷s州:降さ;ざ豆側
PP-021Fomesafen

金坤患
Me

DLH－1777

（1988）

Me

c風ふ斜をc･紬
PPG-1013

図－7－2チラコイド膜の光酸化破壊に関係する新しい除草剤(候補)化合物

(Wakabayashi,1989)
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表－4アミノ酸生合成の阻害に関係する除草剤

(Wakabayashi,1983～85,'87)
ろ,ProtoIXの蓄積量と光酸化破壊効果の相関は必ず

しもよくない。したがって,ProtoIX生成能力の大き

い薬剤が強力なbleaching除草剤となるとはいえない。

光化学反応のゆえか，初期反応で急速にある十分量の

ProtoⅨが蓄積するような薬剤が強力なbleaching

除草剤であるという傾向はみえる。筆者らは，反応初期

のある時間内に蓄積する適量のProtoIX力藻緑体内の

タンパク質に結合し，この結合したProtoIXが光化学

反応にあずかるという考え方である。ProtoIXから

．OHに至る経路についてはまだ議論の余地がある。また，

細胎夙ヨ（植物死）に対して光合成色素の減少がどのよう

にかかわるかについてもさらに検討を要する。主にチラ

コイド膜の光酸化破壊にかかわるbleaching除草剤ま

たはその候補化合物を図－7－1と図－7－2にまとめた。

なお,Oxadiazonなどを含む広義のCyls除草剤の分

子設計に関する筆者の見解については原著を参照された

i*(Wakabayashi1988)。

Ⅲ光合成明反応に関係するアミノ酸生合

成阻害剤

低薬量で有効なSulfonylurea系除草剤やImidazo-

linone系除草剤はacetolactatesynthase(ALS)を阻

InhibitedPathwaHerbicides

Aminotriazol

TargetEnzyme

Imidazole-glycerol

phosphatedehydr-

atase[IGPD】
5-Enolpyruvylshi-

kimate-3-phospha-
tesynthase[EPS
PS】
Glutaminesynthe-

tase[GS】
Glutaminesynthe-

tase[GS】
Glutaminesynthe-

tase[GS】
Acetolactatesynt-

hase[ALS】
Acetolactatesynt-

hase[ALS】
Acetolactatesynt-
hase[ALS】
Acetolactatesynt-
hase[ALS】

Histidine

Glyphosate Aromatic

aminoacids

Phosphinothricin

Glufosinate

Bialaphos

Sulfometuron-Me

Glutamine

Glutamine

Glutamine

Branchedamino

acid

Branchedamino

acid

Branchedamino

acid

Branchedamino

acid

Chlorsulfuron

Imazapyr

Imazaquin

磯確鵜競I編職‘:胤

蚤醗識無
rCA

CycIG
戸
』
０
《
ｕ
》
‐
《
’
』
０
戸
』
０
戸
』

乳

9￥H2
H○CCH2CH20にα〕H

GIufamafe(Glu）

NADP噸
NH3

9VH2
HO-PCH2CH2CHCOOHGt

LP"刃平ﾊﾉno肋rjcﾉ､(PPT）

9￥H2
HOやCHZCH2CHCO剛にHCOMにHCOOH
尚＠ M9M忽

βﾉaｲ印hosｲL‘L,と/ormノ

図－8Phos

Xindicatesinhibition

BOGER,1981)の定量によって測定できるが，タバコカ

ルスや幼植物の葉を用いて測定することもできる。この

作用は,ps-Ⅱ系電子伝達阻害剤であるDiuronや

Metribuzinの添加によって消去され，また暗所では起

こらないので，光合成明反応の電子が関係した反応とい

える(Wakabayashietal.,1988)。また，チラコイド

膜の破壊作用を現す薬剤は前に触れたようにクロロフイ

ル生合成を阻害し，光増感物質であるProtoIXを蓄積

する。これらの事実から,Scenedesmusのチラコイド

膜に特異的に存在しているsulfolipidやa-linolenate

が，明反応由来の電子とProtoIXで誘導される．OH

ラジカル(？）によるI藷波壊に伴って，遊離したり，分解

したりして,sulfolipidやethaneを発生するという機

構力覗出されている(WATANABEetal.,1990)(図-6)。

このようにしてチラコイド膜の光酸化破壊が起こり，恐

らく膜による保護を失った両色素が光分解されることが

両色素の減少として現れるのであろう。現在までのとこ

COOH

Phosphinothricin

(Wakabayashi,

の殺草作用機構

1985）

0NH,
Il

PhosphinothricinHO-PCH,CH2CHCOOH

／一I歴面曇測Me

ONH,*
11 1I

BialaphosHO-PCH,CH,CHCO!NHCHCONHCHCOOH
IiIeMeMe

NHr"OHNH,̂ l̂aotox掘硫伽OH‐---------

TabtoxinCN̂ -C-CHjCHjCHCOfNHCHCOOH
II OI

(R=HorMe)NH-CCH-OH
O R

図-9NHa同化作用の阻害に関係する殺草性化合物

(Wakabayashi,1985)
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害するbranchedaminoacids(valine,leucine,iso-

leucine)生合成阻害剤であり，現在ALSは除草剤分

子設計の重要ターケットの一つとなっている(Wakab-

ayashi,1987)。その他,Glyphosate,Aminotriazol,

Glufosinate,Bialaphosなどもアミノ酸生合成をター

ゲットとした除草剤である(Wakabayashi,1987)(表

-4)。

1Phosphinothricinの光合成明反応に関連した新

しい作用機構

Glufosinate(D,L-Phosphinothricin)及びBiala-

phosは,L-Phosphinothricin(PPT)を活性本体とす

る除草剤であり,glutaminesynthetase(GS)を阻害し，

アンモニアを蓄積し，この蓄積したアンモニアが植物毒

性を発現するとされていた(SEKIZAWAandTAKAMATSU,

1983;TACHIBANAetal.,1986)oS伽apisなどを使っ

た最近の研究(WildandManderscheid,1984;Wild

etal.,1987;KOCHER,1983;ULLRICHetal.,1989)

によると,0)PPTが蓄積するアンモニア量では植物は

枯死しない,(2)Diuronを添加するとアンモニアの蓄積

が減少する,(DPPTは光呼吸条件下で光合成を阻害す

るが，この阻害はglutamineを補給すると回復する,④

光呼吸の行われていないときあるいは暗所では，アンモ

ニアの蓄積も光合成の阻害もみられない，また,RGS

を欠いたオオムギ変異株の葉緑体中にもPPTはアンモ

ニアを蓄積する。このような事実から，現在のところ，

GS阻害と特にC3植物系では光呼吸（グリコール酸経

路）の阻害によるglutamineの枯渇が植物毒性の原因

であるとする考え方が有力である（図－8)。グリコール

酸経路のglyoxylateの蓄積がS加apisの光合成に影

響を及ぼすと推定されている。新しいGS阻;害剤の分子

設計は種々試みられているが，成功例は見当たらない。

微生物生産物であるTabtoxin(図-9)はGS阻害作

用を有し,PPTとの構造類似性が注目されている。

2Glutamine-ketoglutarateaminotransferase

(GOGAT)阻害剤の可能性

Glutamate-glutamine回路には,GSのほかにglut-

amatedehydrogenase(GDH)とglutamine-ketoglut-

arateaminotransferase(GOGAT)の2酵素が存在す

る(BOGER,1985:BOGERandSANDMANN,1989a,

b)。このうち,GDHはアンモニア濃度の高いときに働

く酵素であるが,GOGATはこの回路の最も重要な酵素

であり，その阻害は植物が最初に合成するアミノ酸glu-

tamateの生成を止める。したがって,この酵素の阻害は

植物の生長にGS阻;害よりさらに大きな影響を与えると

考えられている。GOGATを阻害する除草剤はまだ登場

していないが,AZSやMSO表-5などの既存阻害

剤をモデルとした分子設計が試みられている。

なお，この総説をまとめるにあたり，助言と協力をい

ただいたP.BOGER教授(Konstanz大学，BRD）に

深く感謝申し上げます。
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表－1ペフラゾエート水和剤（ヘルシード水和剤）
－

作物
使用方法

名
一

命 10分間

種子浸漬

24時間
『殺菌剤』

ペフラゾエート水和剤（元.9.27登録）

本剤は，宇部興産㈱と北興化学工業鉄)の共同研究によ

り発見，開発された種子消毒専用の殺菌剤である。作用

機構は，エルゴステロールの生合成を阻害することによ

り，菌の生育を阻止すると考えられている。

商品名：ヘルシード水和剤

成分．性状：製剤は有効成分ペンター4－エニル=N-フ

ルフリルーN-イミダゾール-1-イルカルボニルーDL-ホモ

アラニナート23．7％を含有する淡灰色水和性粉末であ

る｡純品は，黄褐色粘梱液体で，沸点235℃，比重1.152

(20℃),溶解度(g//,25℃.水0.443,n-へキサン12.0,

シクロヘキサン36．9，ジメチルスルホキシド>1,000,

エタノール>1,000,n-オクタノール>1,000,アセト

ン>1,000,シクロヘキサノン>1,000,アセトニトリ

ル>1,000,クロロホルム>1,000,酢酸エチル>1,000,

トルエン>1,000である。酸で安定，アルカリで不安

定である。紫外線及び太陽光でやや不安定である。

（構造式）
C,Hs

CHC00(CH,)3CH=CH,

"̂'¥-a
0

種子浸漬

種子粉衣

稲

(湿粉衣）

種子吹き

付け処理

(種子消毒

機使用）
q■■■■■■■■■■■■■■■■

⑤本剤の処理を行った種籾を浸種する場合は，次の
事項を守ること。

1）浴比は1：2とし停滞水中で浸種すること。

2）水の交換は原則として行わないこと。但し，水

温が高い場合など酸素不足になる恐れがあるときは静

かに換水すること。

3）河川，湖沼，ため池などで浸種しないこと。
⑥本剤の処理により，軽度の初期生育遅延を認める

ことがあるが，その後回復するので通常の管理を推持す

ること。

⑦本剤の使用に当たっては使用量，使用時期，使用

方法を誤らないように注意し，特に初めて使用する場合

には病害虫防除所等関係機関の指導を受けること力哩ま

しい。

毒性：(急性毒性）普通物。

①誤飲，誤食などのないよう注意すること。誤って

飲み込んだ場合には吐き出させ，直ちに医師の手当を受

けさせること。本剤使用中に身体に異常を感じる場合に

は，直ちに医師の手当を受けること。

②本剤は眼に対して弱い刺激性があるので眼に入ら

ないよう注意すること。眼に入った場合には直ちに水洗

すること。

③使用の際は農薬用マスク，不浸透性手袋，長ズボ

ン・長袖の作業衣などを着用すること。また薬剤に直接

触れたり粉末を吸い込んだりしないように注意し，使用

後は手足，顔などを石けんでよく洗い，うがいをするこ

と。

（魚毒性）ペフラゾエート:a類。

適用作物・適用病害名及び使用方法：表－1参照。

使用上の注意：

①種子消毒は浸種前に行い，消毒後は水洗いせずに

浸種すること。

②浸漬処理の場合，籾と処理薬液の容量比は1：1

以上とし，種籾はサラシ網など粗目の袋を用い，薬液処

理時によくすること。

③薬液の温度は極端な低温を避けること。

④吹き付け処理の場合は種子消毒機を使用し，種籾

に均一に付着させて乾燥すること。

－22－

適用病害名 希釈倍数 使用時期
総使用

回数

馬鹿苗病

いもち病

ごま葉枯病

20倍

200倍

乾燥種籾重量の

0.5％

7.5倍

(使用量は乾燥

種籾1kg当り希

釈液30mﾉ）

浸種前 1回
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EBI剤の開発 卜1ノフル ご＼ ゾールの場合
はしもと

日本曹達株式会社小田原研究所橋本
しよう

章

はじめに

エルゴステロール生合成阻害剤（以下,EBI剤）の世

界の市場は，ウッドマック社の調査（1989）によると，

"トリアゾール”と分類されているもので，その使用額

は1988年は4．0億ドル,1990年には5．2億ドルに達

すると見積もられており，日本においてもEBI4剤の

出荷ベース合計で昭和60年14.3億円，同61年26.0

億円，同62年54．5億円（農薬要覧,1988）と急成長

している。ほとんどすべてのEBI剤が予防及び治療効

果を併せ持つこと，ベンズイミダゾール剤（以下,BI

剤）耐性菌にも有効なこと,EBI剤の耐性菌については

BI剤のように短期間に，また高度な耐性度を持った菌

が出現しそうもないこと(KEIDING,1986)などの理由

から，その使用量は今後も継続的に増加するものと考え

られる。

EBI剤の開発研究は,Janssen社やBayer社が

1960年代末から着手し，イミダゾール系，ピリジン系，

ピリミジン系，トリアゾール系各剤の殺菌活性を特徴と

する特許をこの時期に数社が申請しているが，当初はい

ずれも有効病害スペクトルは狭いものであった。しかし，

1970年代に入り，広いスペクトルを持つトリアゾール系

剤のtriadimefon(MEISERetal.,1972)が開発された

のを契機に多くのEBI剤が開発・実用化され，現在も

活発に研究開発が続けられている。本稿では，1975年

(昭和50)前後から創製研究に着手し,1986年から国

内で販売され，リンゴ・ナシの黒星病・赤星病，野菜・

ムギのうどんこ病，チャの炭そ病，イネのばか苗病など

に使用されているEBI剤トリフルミゾール（トリフミ

ン⑰）につき，その探索研究の経緯を述べる。トリフル

ミゾールを含むEBI剤全般の殺菌作用特性，徐々に問

題化しつつある低感受性菌の出現や最近の研究動向につ

いては，本誌その他によくまとめられており(Kato,

1986；高野・加藤，1988；関沢ら，1988)，参照された

い。

Iトリフルミゾール創製の目的と動機

ベノミル，チオファネートメチルなどのBI剤は，

DevelopmentofanEBIFungicide,triflumizole. By

ShoHASHIMOTO

1960年代末より1970年代初頭にかけ相次いで開発さ

れた広範囲の作物／病害に有効な農業用殺菌剤で，1985

年現在，世界の全殺菌剤の約13％，3．8億ドルの使用

額をもつ基幹的な殺菌剤の一つである。しかし，実用化

後間もなく，オランダでシクラメン灰色かび病菌にベノ

ミル耐性菌(BOLLENandSHOLTEN,1971)が，国内

では北海道でテンサイ褐斑病菌にチオファネートメチル

､惟菌（杉本・山口，1975）の発生の事例が報告され，

以降も日本を含む世界各国で多くの作物／病原菌でBI

剤耐性菌の発生が報じられた。チオファネートメチルを

開発した当社はこの事態を重大視し,BI剤耐性菌対策

として，①耐性菌に関する生理，生態的な基礎研究によ

る被害の回避策の検討，②感性菌と同様に耐性菌にも有

効な新規薬剤の創製，の両面から研究を行うことにした。

トリフルミゾール創製研究の直接目的は②であったが，

間接的には①の研究成果（後述するリンゴ黒星病菌の培

養技術やポット試験法の開発など）もこの創製研究の完

成に大きく寄与した。

Ⅱ殺菌剤の新しいスクリーニング方法

に関する研究

新規薬剤の創製には新しい試験方法の開発がきわめて

重要である（細辻，1975)。トリフルミゾールの創製は，

まさに「新しい試験方法の発見は新農薬の発見に等しい」

とする格言があてはまる。もちろん，この間のきわめて

優秀な新規化学物質の合成技術が車の両輪であることは

いうまでもない。以下に，この新しいスクリーニング方

法の研究について述べる。

1キュウリうどんこ病のスクリーニング方法

国内外でBI剤耐性菌の出現と防除効果の低下が各種

作物／病原菌で報告されつつあった昭和40年代末，耐

性菌にも有効な薬剤の探索のため，まずキュウリうどん

こ病をとりあげた。本病菌のキュウリ葉に対する接種方

法は，「うどんこ病菌分生胞子は水に弱い」とする一般

的な考え方があったため，当時は分生胞子の「振り払い」

接種もしくは絵筆などによる「なすりつけ」接種であっ

た。しかし，これらの方法では，多数の幼植物に均一に

接種するのは困難で，データにフレが生じやすく，スク

リーニング方法としては適当な方法とはいえない。一方，

温室などで，うどんこ病擢病キュウリに一時的な散水で
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は本病の病勢力械退しないことに以前から経験的に気付

いており，本菌は必ずしも水に弱くないのではないかと

考えた。そこで，本菌分生胞子の水中での生存能力を知

るため，胞子懸濁液を作成し光顕観察すると，調製6時

間後でも約20%のもの力源形質や液胞の構造が破壊さ

れていない正常な形態であった。このことから，接種胞

子濃度を高めれば胞子懸濁液による噴霧接種は可能であ

ろうと推察し，以下の実験を行った。本菌分生胞子の水

懸濁液（胞子濃度：2．7×10*～5.4×lOVmi)を作成し，

1.0葉期のキュウリ（品種：相模半白）幼苗に噴霧接種

したところ，24℃，7～9日後に胞子濃度5．4×lOVm/

以上でキュウリ本葉全面に均一に病徴（標兆）が出現す

るのを認めた。この噴霧接種試験法が昭和40年代末に

確立されて以来，スクリーニング可能検体数が飛躍的に

増大し，そのデータも再現性の高いものが得られた。

2リンゴ黒星病のスクリーニング方法

本病菌の国内でのBI剤耐性菌出現も昭和40年代後

半である（淫村，1974)。ちょうどこの時期から，耐性

菌の生態研究の一環として薬剤耐性の遺伝と病原性の関

係を明らかにするため，本病菌の培地上での交配実験を

開始した。培養で得られた子のう胞子のBI剤感受性検

定を行う一方，それら胞子の病原性の有無，強弱を検定

する必要があるため，本病菌の培地上での分生胞子形成

法，次いで接種試験法の検討を行った。その結果，胞子

流し込み法（浬村ら，1974）で得た分生胞子を接種源に，

2年生苗木（品種：国光）を温室栽培し，出させた新葉

上に噴霧接種して18～20℃，3週間incubateし発病さ

せることができた。後に，苗木を実生苗に替えても同様

に発病することが確認され，以降はこの実生苗を用いる

方法をスクリーニング法として採用した。

このようにしてキュウリうどんこ病に引き続き，昭和

50年代初めに確立したリンゴ黒星病試験法の開発が，

トリフルミゾール創製に大きな役割を果たすことになっ

たが，そのいきさつについては後に述べる。

Ⅲ合成展開と殺菌スクリーニング経緯

一般に，新剤を創製する際のリード化合物を見いだす

方法や情報源として，①ランダム合成，②公開特許など

の文献，③天然生理活性物質,cbiorationalデザイン

などが考えられるが，トリフルミゾールの場合は①が該

当する。そのリード化合物からトリフルミゾールに至る

合成展開の詳細は別報（井倉，1986）にゆずり，ここで

はスクリーニングする側からの探索経緯を述べる。

1活性母核の探索

探索当初はキュウリうどんこ病BI剤耐性菌使用，

ポット試験）とインゲンマメ灰色かび病（同，感性菌使

用，生葉試験）を対象にスクリーニングを行った。その

中から昭和40年代末に化合物Aにキュウリうどん

こ病防除活性を見いだし，この化合物を基点に多方面の

合成展開がなされた。合成化合物の殺菌性を的確でしか

も再現性の高い評価を行うには，このキュウリうどんこ

病ポット試験法が有用であり，得られたデータは後に

QSAR(定量的構造活性相関）の解析にも用いられた

(NAKAYAMAetal.,1989)。また，トリフルミゾール

探索の過程で薬害（葉の濃緑化）と殺菌活性の分離も大

きなテーマであったが，本系統化合物は特にキュウリ葉

に敏感にこの濃緑化症状が現れ，他のポット植え幼植物

や切離葉ではこれが軽減されるか明確に認められないこ

ともあり，キュウリポットを用いる本法を採用したこと

が二重に幸いした。

Cl

一○‘て:急q一
Ｒ
Ｖ-侭でN烏一息蝋でN魚

(B) (c(A

o韮で:け灘一風鞠働一息-．撤
CHj

(D (E (F),トリフルミゾール

図－1卜リフルミゾール創製に至る合成展開の流れ
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ランダムスクリーニングする中から(A)が見ぃださ群は防除活性を維持しつつ薬害が大幅に軽減することを

れ，次いで活性向上を目的とした合成展開を行った結果，見いだしてから，合成展開次第で解決可能な問題と考え

化合物B)が市販剤キノキサリンと同等のキュウリうた。これらベンジル型化合物群は他の病害に対する防除

どんこ病防除効果を示し，さらにオオムギ，トマト，ブ活性は維持されるものの，灰色かび病に対してのみ活性

ドウ，リンゴなどのうどんこ病にも高い防除効果を示しが低下した。灰色かび病にも活性を維持し，薬害のない

た。しかし，化合物Bはキュウリ葉に上述の薬害症化合物の探索も行い,R部がエーテル型(-OL-O-RO

状を引き起こしたため，防除活性を保持もしくは高め，の化合物群が薬害の大幅な軽減と全般的な活性の向上が

薬害の軽減を目指してさらに合成展開を行い，目的とす認められることがわかったが，灰色かび病に対する活性

る化合物(Cを見いだしたが，その防除活性を示したを向上させることはできなかった。

のはうどんこ病に対してのみであった。 このように，合成展開の経過とともに，検討化合物の

化合物(A)～(C)のアミジンーC三N三型化合物キュウリうどんこ病防除活性が向上し,他方インゲンマ

は有効病害スペクトルが狭いこと，キュウリうどんこ病メ灰色かび病防除活性が低下したので，この段階で灰色

防除活性もそれほど向上しないこと，薬害が生じやすいかび病をスクリーニング対象病害からはずし，替わりに

ことなどから，このタイプの合成展開を中止し，化合物リンゴ黒星病を採り上げた。このことは以下に述べるこ

(D)の一C三S-(Rはｱﾙｷﾙやべﾝジﾙなど)型とから必要な経過措置であった。すなわち,cBI剤耐

に変換することにした。この合成展開の中から化合物性菌出現で世界的に重大問題化しており，代替薬剤の開

(Eがキュウリうどんこ病のほかインゲンマメ灰色か発が要望されている一つの対象がリンゴ・ナシの黒星病

び病にも防除活性を示すこと，次いで行った検討で，卜であって，必ずしも灰色かび病ではないこと（灰色かび

ウモロコシごま葉枯病，キュウリ苗立枯病(Rhizoc加犯ja病防除剤として，当時ジカルポキシイミド系剤が開発も

solani)などにも防除効果があることがわかり，この系しくは実用化段階にあった),②キュウリうどんこ病のほ

統の化合物の有効病害スペクトルが拡大された。かにリンゴ黒星病を対象病害に加えることにより，有効

2母核化合物の最適化病害スペクトルが狭くなることを回避すること，③トリ

防除活性の向上，有効病害スペクトルの拡大，薬害のフルミゾール及びその類縁体は特にキュウリうどんこ病

軽減の三つの目標に対し，化合物Eは第二の目標の

スペクトル拡大を達成したが，第一，第三の目標も達す表－1エーテル型化合物のキュウリうどんこ病，リ
ンゴ黒星病防除効果とキュウリにおける薬害

るため，化合物(E)を母核に化合物(D)型のアニリン部

同 一^
のXn置換及びR部の探索に合成展開を集中した。まず

アニリン部Xnの最適化のため,R部を-CH(CH3)C3H7

に固定して探索を進めた。その結果,Xnとしてはベン 、､/¥CH20R'

ゼン環上の2位と4位の置換基の有無が活性に大きく関

与し，3位の置換基の有無はあまり大きく関与しないこ

と，2位に置換基がある場合，4位にCIを導入すると

防除活性が向上するが薬害も認められ，活性と薬害力湘

関関係にあること，などがわかった。一方，アニリン部

を固定し,R部の変換を行ったところ，インゲンマメ灰

色かび病防除活性ではc.が最適アルキル鎖長であるが，

キュウリうどんこ病ではアルキル鎖長にあまり関係がな

かった。また，アルキル鎖のつけ根部にCHaを導入す

ると一般に灰色かび病に対する活性は向上したが，キュ

ウリに対する薬害も強くなる傾向が認められた。

これまでの検討結果から，有効病害スペクトルの維持

と活性の向上については一定の成果が得られたが，活性

の向上と並行してキュウリに対する薬害が問題となって
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－25－



588 植物防疫第43巻第11号（1989年）

とリンゴ黒星病に最も高い防除効果を示し，目的とする

化合物に至る合成展開の方向‘性をごく正確かつ能率的に

定めることができるであろうと推定できたこと，などが

挙げられる。

各種のアニリン部Xn,エーテル構造のR部を持つ化

合物群の一部について，キュウリうどんこ病とリンゴ黒

星病に対する防除試験の結果を表－1に示した。これら

化合物のうち，両病害に高い防除活性を示す化合物数サ

ンプルを選び，製剤研究及び圃場における連続散布によ

る実用化試験を行い，安定した防除効果と薬害のない薬

剤としてXn:4-CI．2-CF3,R:-OLOCaH,の構造を

持つ化合物(Fを候補化合物として選抜した。

WBI剤耐性菌に対するトリフルミゾール

の効果

トリフルミゾール創製開発の目的は,BI剤耐‘性菌に

対しその感性菌と同様に有効な薬剤を見いだすことであ

った。そこで，各種のBI剤耐性菌及び感性菌を供試し

てトリフルミゾールに対する感受性の検定及び幼苗など

を用いた防除試験を行った。

全国各地から送付されたBI剤に感受性の程度が異な

るナシ黒星病菌(Ve泥如γjα”ashicola)20菌株，リン

ゴ黒星病菌(V.伽αe“α"s)19菌株，モモ灰星病菌

(Moniliniα介拠cticola)29菌株及びテンサイ褐斑病菌

(Cercospoγα加施cola)19菌株を供試して，航⑳"γ。

でトリフルミゾール感受性を検討した。このうち，ナシ

黒星病菌について検定した結果を表－2に示した。供試

された菌株はいずれも過去一度もEBI剤を処理したこ

とがない（送付された菌の分離年月より推定）菌株であ

るが，これらの菌株のEC.値を比較すると,0.20～5.70

ppmとかなり広い範囲に分布していた。さらに，供試菌

株に関する限り，これら菌株のトリフルミゾール感受性

とチオファネートメチル感受性の間には相関関係は認め

られなかった。これらの傾向は供試した他の3属の菌株

についても同様であった。

次に，各種菌株を接種源にしたトリフルミゾールによ

る防除試験（ポット及び生葉）を行った。リンゴ黒星病

では，接種源としてBI剤感性菌，弱耐性菌，中等度耐

性菌及び高度､推菌を供試したが，いずれも3．1～12.5

Ppmで同等の高い防除効果が得られた。また，インゲン

マメ灰色かび病では，同様にBI剤感性菌,BI剤耐性

かつジカルボキシイミド系剤感性菌及び両剤耐性菌を，

テンサイ褐斑病では,BI剤感性菌と耐性菌をそれぞれ

供試したが，接種源に用いた菌株の差に関係なく各病害

で同等の防除効果が得られた。以上の結果から，トリフ

ルミゾールは.BI剤に対する感受性の差に関係なくナ

シやリンゴの黒星病などに同等の高い防除効果が期待で

きるものと考えられた。

Vトリフルミゾール耐性菌出現の可能性

新剤開発に先だって，当該薬剤の耐生菌出現の可能性

について事前に調べておくことは重要である（久田ら，

1979)。そこで，トリフルミゾールについてもナシ黒星病

菌を対象に短期間ではあるが圃場での連続散布による耐

性菌出現予測試験を行った。5年生ナシ樹（品種：長十

郎）を供試し，2年間，本剤（30％水和剤,2,000倍

液）を計20回散布したのち，分離したナシ黒星病菌10

菌株につきトリフルミゾール感受性を検定した結果，そ

のEC,0値は0.68～3.60ppmであり,EC,.やMIC値

も含め，これらの値は全国から送付された菌株のEC..

ECso,MIC値の範囲内にあることがわかった。

表－2日本各地のナシ黒星病菌(V・泥ashicoﾉα）の

トリフルミゾール感受性

トリフルミソール

EC9oppm

チオファネートメチル

MIC(ppm)

1．0

1．0

1．0

1．0

1．0

菌株No．

県
県
県
県
県
県
県
県

葉
重
〃
〃
剰
葉
〃
〃
〃
重
葉
田
城
〃
〃

千
三
神
千
三
千
秋
茨

580

599

601

604

189

3．20

1．10

0．55

1．20

3．70

575

579

582

583

600

4．50

0．33

1．20

0．50

1．20

０
０
０
０
０

１
１
１
１
１

おわりに
578

585

409

432

433

0.20

3.00

2.80

5.70

1.10

100

100

100

100

100

トリフルミゾールの創製開発研究はBI剤而推菌対策

の一環として行ったもので，必ずしもEBI剤の探索を

目的としたものではない。本剤がEBI剤であることが

判明したのは後年のことで(Hashimotoetal.,1985),

その化学構造や有効病害スペクトル，うどんこ病菌に対

する作用性など他のEBI剤との類似性があることから，

本剤による菌のエルゴステロール生合成阻害作用を直接

県
県

取
〃
重
〃
〃

鳥
三

565

567

596

598

606

0．76

4．50

0．50

2．30

0．32

＞100

＞100

＞100

＞100

＞100
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検討した結果である。

本剤の創製開発研究過程で，その合成展開の流れに関

しては，本文に述べたものが「本流」であったが，この

ほかにも多くの「支流」があった。しかし，この流れは

研究途中ではいずれが「本流」になるのかなかなかわか

らないものである。どの流れが「本流」かを見きわめ，

最終目標に能率よく早く到達できるカギを握っているの

はやはり新しいスクリーニング方法を確立する研究であ

ると考える。

新剤探索に必要なほかの重要な要因として，スクリー

ニング担当者と合成担当者の密接なチームワークが挙げ

られる。トリフルミゾール探索研究途上で，得られたス

クリーニングデータや合成展開の方向性など両担当者間

でhotな検討力漣日続けられたことはいうまでもない。

最後に，本剤創製研究にあたり，全国各地の農業試験

場の諸先生方から多くのご意見を賜わり，また貴重な菌

株を送付していただいた。ここに誌上をお借りして厚く

お礼申し上げる。

人事消息

秋田滋氏（草地試環境部作物病害研主任研）は静岡県

農業試験場病害虫部主任研究員に

佐藤仁敏氏（北海道農試生産環境部ウイルス病研研究員）

は種苗管理センター後志農場原種部検定係長に

小荒井晃氏（農研セ企画調整部兼農環研企画連絡室）は

農研セ耕地利用部水田雑草研へ

佐藤剛氏（農研セ企画調整部）は農研セ病害虫防除部

畑病害研へ

奈良部孝氏（農研セ企画調整部）は農研セ病害虫防除部

線虫害研へ

岡部郁子氏（農環研企画連絡室）は農環研環境生物部土

壌微生物分類研へ

鈴木健氏（農環研企画連絡室）は農環研資材動態部薬

剤耐性研へ

新井朋徳氏（果樹試企画連絡室）は果樹試興津支場虫害

研へ

佐藤衛氏（野茶試企画連絡室）は野茶試環境部病害1

研へ

浜西洋氏（野茶試企画連絡室）は野茶試環境部虫害1

研へ

小林秀治氏（九州農試企画連絡室）は四国農試生産環境

部虫害研へ

水谷信夫氏（蚕昆研企画連絡室）は九州農試地域基盤研

究部害虫行動研へ

安田哲也氏（蚕昆研企画連絡室）は蚕昆研生体情報部行

動調節研へ

（9月8日）

松本顕氏（九州農業試験場長）は死亡
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○｢緑の安全推進協会」設立さる

「緑の安全推進協会」（任意団体）が設立され，8月28

日，東京・虎ノ門パストラルで総会を開催，正式に発足

した。近年，ゴルフ場，家庭園芸，公園等，緑とのふれ

あいの場が広がるにつれ，農業以外の緑の保全に使用さ

れる農薬の安全対策について社会的関心が高まってきた

ため，これら緑の保全に係わる農薬の安全使用を推進す

ることを目的として設立されたものである。

当日付の会員数は230社で，農薬販売業者・防除業

者，農薬製造業者，関係団体等から成っている。

会長一熊沢喜久雄(東大名誉教授)，副会長一松山良三

(残研顧問),館野幸三郎(報農会理事･農薬工業会常任理

事）の各氏が選出され，専務理事には松山良三氏が就任

した。

事務所は，東京都中央区日本橋室町1-5-8日本橋倶

楽部会館6階，電話03-231-4393．

事業内容は，緑の保全に係る①農薬の安全使用に関す

る教育及び普及，②農薬の安全使用に関する調査研究，

③農薬の安全使用に関する情報の収集，整理及び提供，

④農薬の安全使用に関する印刷物等の刊行，⑤農薬安全

使用指導士の認定，⑥宮公署及び団体との連絡及び相互

協力，である。
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負相関交差耐性を利用した殺菌剤の開発
－ジエトフェンカルブの場合一

ひさだ

住友化学工業株式会社久田
よしおふじむら

芳夫・藤村
詮
吉
云

では，ジエトフェンカルプ及びその開発に至った経緯に

ついて紹介する。
はじめに

農業生産の場で，殺菌剤を使用して病害を化学的に防

除した場合，その殺菌剤に耐性の病原菌が発達する危険

性は，殺菌剤の性質，病原菌の性質と発生の程度，及び

薬剤の淘汰圧（施用方法，間隔，回数，規模など）など

に依存している。この中で，殺菌剤の性質の要因力耐性

菌の出やすさを最も決定づけている。1970年以降，農

業用殺菌剤の耐性問題が実用上重大化したのは，このこ

ろより特異的な作用点を持つ選択的殺菌剤が多く開発さ

れ始めたことと関連している。旧来の殺菌剤が非特異的

に多部位に作用する殺菌剤であったため，作用点の変異

による薬剤耐性化が起こりにくかったのに比べ，選択的

殺菌剤では，変異による耐性化が容易であると考えられ

ている。しかし，この要因については耐性菌対策として

いかようにもできない。したがって，耐性菌の発達の回

避または遅延のためには薬剤の淘汰圧を減少させる工夫，

すなわち，作用機構の異なる2種以上の殺菌剤の混合ま

たは交互使用，生物的・物理的防除法を組み入れた総合

防除の手段によって実際は対処されている。

一方，耐性菌の発達に積極的に対抗する方法として，

共力効果及び負相関交差耐性の利用がある。共力効果と

は，殺菌剤になんらかの化合物を添加することにより，

薬剤耐性レベルを低下させる現象である。負相関交差耐

性とは，ある薬剤に対して耐性が発達すると，逆にほか

の特定の薬剤に対して感受‘性になる現象である。これら

の具体的な知見についてはDEWAAD(1984)がまと

めているが，いずれの報告も実験的なもので実用的な応

用には隔たりが大きいと述べている。住友化学では，Ⅳ－

フェニルカーバメート除草剤(barban,chlorbufam.

chlorpropham,propham)に，ベンズイミダゾール耐

性の灰色かび病菌が負相関交差耐性を示すという，上記

総説にも引用されているLEROUXetal．(1979a,b,

1980)の知見に興味を持ち，除草活性がなく（植物に薬

害のない）耐性菌に高活性を示す化合物を探索したとこ

ろ，ジエトフェンカルプ(S-165)を見いだした。本稿

I開発の経緯

1980年当時，既に野菜の施設栽培が普及しており，

特に果菜類の促成栽培及び半促成栽培では多犯性の灰色

かび病の被害に悩まされ，頻繁に薬剤防除がなされてい

た。この分野で，耐性菌発達によるベンズイミダゾール

系殺菌剤の効力低下は大きな問題となっていた。また，

この耐'性菌による効力低下は，日本のみでなく世界に共

通した問題でもあった。一方，灰色かび病殺菌剤の世界

市場は約8千万ドルと，新規殺苗剤の開発に値する市場

サイズがあるとの判断から，先のLEROUXetal.の

知見を基に〃フェニルカーバメート化合物のスクリーニ

ングを，ベンズイミダゾール耐性灰色かび病菌を対象に

開始した。そして，キュウリ幼苗を使った鉢試験でba-

rbanの約4倍の活性を示し，植物に対する薬害のほとん

どないmethylN-(3,5-dichlorophenyl)carbamate

(以下,MDPC)を見いだした。MDPCは予防的な効果

のみでなく，植物体への浸透移行性ならびに治療効果を

も有し，実用性が期待された(Katoetal.,1984)。

そこで，日本各地から任意に採取した灰色かび病菌のベ

ンズイミダゾール耐'性菌283菌株に対する〃フェニル

カーバメート剤の抗菌活性を調べたところ，すべての耐

性菌に対し感性菌より強い活性を示した。これにより，

JVとフェニルカーバメート剤はベンズイミダゾール耐性の

灰色かび病殺菌剤として，広く実用的に適用できるとの

確信を持ち，さらに高活性の化合物を求めて研究を続行

した。そして，フェニル基及びアルコール部位の置換様

式と生物活性の相関を検討した結果，防除効果，薬害，

安全性，経済'性などすべての面で優れるジエトフェンカ

ルブを選択するに至った(TAKAHASHIetal.,1988a,

b,c)。

Ⅱジエトフェンカルブの物性及び安全性

1理化学的性質

一般名：ジエトフェンカルブ(Diethofencarb)

化学名：イソプロピル3,4-ジエトキシカルバニラート

(Isopropyl3,4-diethoxycarbanilate)

CopingwithResistancetoFungicidebyUseofNegative

Cross-resistanceDiethofencarbByYoshioHi-

SADAandMakotoFUJIMURA
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灰色かび病菌はベンズイミダゾール系殺菌剤とジエトフ

ェンカルブに対して，明確な負相関交差耐性を示す。

2防除効果と作用特性

鉢植えの幼植物を使った試験で，ジエトフェンカルブ

はベンズイミダゾール耐性キュウリ灰色かび病に対し，

高い防除活性を示す。ベンズイミダゾール耐性菌接種前

に予防的に本剤を散布した場合,50ppm以上の濃度で完

全に病気の発生を阻止している（表－2)。さらに表－2

が示すように，ジエトフェンカルブは治療的効果をもつ。

すなわち感染後に散布処理した場合にも，12.5ppm以上

の濃度で病斑の進展を強く抑制する。灰色かび病は病斑

進展の大きな病害であるため，治療効果は本病害防除剤

として好ましい特性である。ジエトフェンカルブは，葉

表面及び根部から植物体内に容易に吸収され，薬剤の接

触のない他部位へ移行する性質をもつ。表－3は，根部

からすみやかに吸収されたジエトフェンカルプが地上部

で高い防除効果を発揮することを示している。この浸透

移行性は，薬剤付着のない部位などをも病原菌の攻撃か

ら守るとともに，植物組織内に深く侵入した病原菌を撲

構造式c毘雲ひⅧLo<g:ハ
Ｗ

分子式:CnHnNO,

分子量：267．32

外観：白色結晶

融点：101.3℃

蒸気圧：6．3×10-*mmHg(20℃）

1．1×10-mmHg(25℃）

溶解度：水溶解度26.6±0.3mg//(25℃）

ほとんどの溶媒に可溶

2毒性及び安全性

コイ及びミジンコに対する毒性値(LCso/48hr,ppm)

供試薬剤

ジエトフェンカルブ原体

パウミル水和剤（25％）

ミジンコ

＞10

＞250α’

a）原体換算値

動物に対する急性毒性値(LDso,mg/kg)

ラット マウス

泌
表－2ベンズイミダゾール耐生キュウリ灰色かび病に

対する防除効果

供試薬剤

ジエトフェンカ

ルプ原体

パウミル水和剤

(25%）

皿Ⅱ唾

表－3ベンズイミダゾール耐､性キュウリ灰色かび病に

対する浸肖透移行による防除効果
Ⅲ生物活性

1抗菌活性

ジエトフェンカルブは，ベンズイミダゾール耐'性菌に

特異的に抗菌力を示す。特にベンズイミダゾール耐性灰

色かび病菌に対し，強い活性を示す（表－1)。圃場から

分離されるベンズイミダゾール耐吻性灰色かび病菌は高度

耐性であり，カルベンダジムの抗菌活性（ED50値）は

lOOppm以上である。この耐性菌に対し，ジエトフェン

カルブはED,,,値0.04ppmと高い活性を示す。逆にベ

ンズイミダゾール感性菌に対しては,EDso値がlOOppm

以上であり，ほとんど抗菌活性を示さない。このように，

土壌かん注処理時間（時間）
処理濃度

(mg/pot)
72

5.0

1.25

0.31

97

88

81

表中の数値は防除効果（％)．

表－4ベンズイミダゾール耐性キュウリ灰色かび病に

対する残効性

散布処理後日数（日）
濃度

(ppm)表－1灰色かび病菌に対する抗菌活性(EDso,ppm) 7

ベンズイミダ

、ノール感性菌

200

50

12．5

3．1

100

100

0

1＞100

0．05
表中の数値は防除効果（％)．
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減することを可能にする。さらに表－4に示すように，

ジエトフェンカルブの効力は50ppm以上であれば，散

布処理7日後においても持続されており，実用的に十分

な残効性を期待できる。

3作用機作

ジエトフェンカルブは，ベンズイミダゾール耐性灰色

かび病菌に対し，胞子発芽は阻害しないが，発芽管の形

態異常を引き起こす。この形態異常は，ベンズイミダゾ

ール感性菌にカルベンダジムを処理した場合のものに酷

似している（図－1)。さらに，ジエトフェンカルブは，

カルベンダジムが感性菌の有糸分裂を阻害するのと同様

に，耐性菌の有糸分裂を阻害する。一方，ジエトフェン

カルブは感性菌に対して，また，カルベンダジムは耐性

菌に対し，これらの形態異常及び有糸分裂の阻害を全く

示さない。

ジエトフェンカルブの菌の代謝に及ぼす影騨をみると，

11乎吸は阻害されない。また,DNA,RNA,タンパク質の

合成は処理後4時間で，無処理のそれとほぼ同等に起こ

っている。以上の結果から，ジエトフェンカルブは，ベ

ンズイミダゾール耐性菌の有糸分裂を特異的に阻害して

いると考えられる(NAKAMURAetal.,1986)。すなわ

ち，ジエトフェンカルブの耐性菌に対する作用は，ベン

ズイミダゾール系殺菌剤の感性菌に対する作用(Davi-

DSE,1973)と同一である可能性が高い。

ベンズイミダゾール耐性の遺伝子解析の研究からも上

記の結論が示唆される。アカパンカビを用いた実.験より，

ベンズイミダゾール耐性菌の二つの形質（ベンズイミダ

ゾール耐性，Ⅳ-フェニルカーバメート感受性）は，1遺

伝子によって同時に支配されていることが示されている。

つまり，ベンズイミダゾール耐性菌（ジエトフェンカル

ブ感受性）とベンズイミダゾール感性菌（ジエトフェン

カルブ耐性）を交配し，子孫の形質を調べると，ベンズ

イミダゾール耐性株は常にジエトフェンカルブ感受性で

あり，ベンズイミダゾール感性株は常にジエトフェンカ

ルブ耐性であり，かつ，その比は1：1である。この交

配において，カルベンダジム・ジエトフェンカルブ両耐

性株あるいは両感受性株は分離されない。この遺伝子は，

ベンズイミダゾール系殺菌剤の作用部位であるβ‐チュ

ーブリンタンパクをコードしている。さらに，ベノミル

耐性菌，感性菌からβ-チューブリン遺伝子をクローニ

ングし，両者の塩基配列の比較がなされた(FUJMURA

etal.,1988)。塩基配列の変異より，βチューブリンの

198番目のアミノ酸がグルタミン酸からグリシンに置換

することが推測され，ベンズイミダゾール系殺菌剤は結

合できなくなり耐性となり，逆に，ジエトフェンカルブ

は結合できるようになり感受性となることが示唆されて

いる。すなわち，βチューブリンタンパク質内の一つの

アミノ酸の変化が，負相関交差耐性を支配している。

§灘斡
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ジエトフェンカルブが引き起こす灰色かび病菌の胞子発芽における形態異常
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負相関交差耐性を利用した殺菌剤の開発一一ジエトフェンカルブの場合一一 593

ていたおり，その代替剤として期待が大きかった。イブ
Ⅳ開発の現状と今後の課題

ロジオンは1979年に，他2剤は1981年にわが国で農

ジエトフエンカルブ剤については，1984年より日本植薬登録された。しかし，以前に同系統のジクロゾリンが

物防疫協会の委託試験で，その実用効果の評価を開始し使用されていたせいか，早くも1980年には一般圃場か

た。現在までに国内外で評価されているジエトフェンカらこれらの剤に耐'性の灰色かび病菌が分離され始めた。

ルブ剤とそれぞれの適用分野については，表－5にまとめ今では，この耐性菌はかなり広い範囲にわたって施設野

られている。 菜に分布している。1981年から1年間にわたり，日本全

Sumico⑧はカルベンダジムとジエトフェンカルブの国の施設野菜から灰色かび病菌を分離し，ジカルポキシ

混合剤であり，1987年にフランスでブドウの灰色かび病イミド耐性菌220株を得たが，そのうち1例を除きく

用殺菌剤として販売を開始し，シャンパーニュなど高級ンズイミダゾール系殺菌剤にも同時に耐性を示した。こ

ワイン用ブドウ栽培地帯で使用されている。その後，スのジカルボキシイミド耐性の灰色かび病菌が，ベンズイ

イスでブドウの灰色かび病に，ギリシヤで舵i設野菜の灰ミダゾール系殺菌剤にも同時に耐性を示す現象，すなわ

色かび病に使用されるようになり，ベンズイミダゾールち複合耐翰性については,海外でも報告が多い(竹内，1987)。

耐性が問題となっている諸外国で評価が高い。 したがって，プロシミドンとジエトフェンカルブとの混

ジエトフェンカルブの単剤を使用する場合，その性質合剤スミブレンド③は，チオファネートメチルとジエト

から，ベンズイミダゾール耐性菌に専有された圃場でなフエンカルブとの混合剤であるケッター⑧と同様に，薬

いと期待どおりの効果が得られない。また，初期に高い剤耐性の発達した灰色かび病菌を効率的に防除すること

効果を発揮したとしても，連続使用によりベンズイミダができる。現に，日本植物防疫協会の委託試験，特別委

ゾール感性菌力畷勢になれば，後期の効果が低下し安定託試験及び九州病害虫防除推進協議会の連絡試験などの

した効果の得られないことも予想される。実際，委託試数多くの試験において，スミブレンド③水和剤は施設野

験で一部効果のふれる事例があった。現地圃場の場面で菜の灰色かび病に対し，安定した効果を示している。ゲ

病原菌の薬剤感受性を日常的にモニタリングすることはツター③が同じ遺伝子に支配された形質に作用する薬剤

技術的に困難であることと，ベンズイミダゾール耐性菌どうしの混合剤であることは前述のとおりであるが，ス

が高度に分布する施設圃場は全国的にみれば大多数ではミブレンド⑧の場合は，全く作用点の異なる2薬剤の混

ないことから，単剤を使用する場合は，ベンズイミダゾ合剤であることも一つの特徴になっている。

－ル系殺菌剤との現地混用を常に行わなければならない。灰色かび病剤の過去の歴史をみると，ジエトフエンカ

したがって，ジェトフェンカルブ単剤の実用場面での一ルブ剤の今後の最大の課題は，耐性菌の発達をいかに抑

般的な使用は，現状では困難と考えている。 えるかである。各種連絡試験で，スミブレンド⑧を主体

一方，灰色かび病菌に有効な薬剤に,プロシミドンはにその散布間隔の検討が実施されているが，3～4週間

じめイプロジオンやビンクロゾリンがあり，これらはジ間隔の散布でも‘慣行防除に優れるとの試験結果が多い。

力ルボキシイミド系殺菌剤と総称され,ベンズイミダゾ施設裁培果菜類では，作物，作型，地域，気候などに

一ル系殺菌剤力耐性菌の発生のために防除効果を低下しよりいくぶん異なるが，約3か月ほどの長期にわたる

表－5各種ジエトフェンカルブ剤の適用範囲

SumicoRケッター⑧水和剤 ベルヒット⑧水和剤パウミル⑧水和剤 スミブレンド⑧水和剤翌
吟 ジエトフェンカルブ12.5％

ﾁｵﾌｧﾈー ﾄメチル52.5％

ジエトフェンカルブ5％

チオファネートメチル20％

マンネブ50%

ジエトフェンカルブ25％

カルベンダジム25％

ジエトフェンカルプ12.5％

プロシミドン37．5％
ジエトフェンカルブ25％

作物

灰色かび病
〃

〃

〃

灰色かび病
〃

〃

〃

〃

灰色かび病，菌核病
白斑葉枯病

灰色かび病，菌核病

灰色かび病
〃

〃

〃

キ ュウリ

ナス

トマト

イチゴ

みかん

レタス

タマネギ

インゲンマメ

ブドウ

灰色かび病，菌核病
葉かび病

灰色かび病,そうか病

黒点病,小黒点病,サビダニ
灰色かび病,そうか病

灰色かび病灰色かび病
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灰色かび病の発病期間がある。したがって，スミブレ

ンド⑧が3～4週間という通常の数倍長い散布期間でも

有効であることは，散布回数を減少させることにつなが

り，耐性菌抑制には好ましい。一方，混合剤としては作

用機構の異なる剤の組み合わせであるスミブレンド③を，

保護剤またはベンズイミダゾール剤と体系使用すること

が，薬剤淘汰圧を低く保つ防除方法として適していると

考えられる。これらの点については，今後実圃場レベル

で評価し確認する必要がある。

ジエトフェンカルブのこれまでの開発は，安定した効

果を示す灰色かび病を主対象に実用性の評価が行われて

きた。しかし，本剤はベンズイミダゾール耐性のうどん

こ病菌，褐斑病菌，黒星病菌及び灰星病菌にも活性を示

すことから，今後これらの病害を対象として耐性菌対策

に利用できるかどうかの検討が残されている。しかし，

注意すべきことは，これらの菌のベンズイミダゾール系

殺菌剤に対する感受性分布からわかったことであるが，

耐性機構を異にすると思われる耐性程度の違う数種の耐

性菌群が存在していることである。薬剤耐性の程度によ

り弱耐性，低度耐性，中等度耐性，高度耐性などと呼ば

れている。ジエトフェンカルブはこれら耐性菌の一部に

しか活性を示さないと思われるので(ISHUandDAVI-

DSE,1986;NAKATAetal.,1987),圃場での薬剤の

効力低下に直接関与している耐性菌群がどれなのかとい

うことも知ったうえで，その利用価値を評価しなければ

ならない。この場合，従来の殺菌剤と同じ概念でただ直

接的な防除効果のみに着目するのではなく，薬剤耐性の

発達の抑制効果などにその利用価値を見いだすことが必

要かもしれない。

最後に，ジエトフェンカルブは負相関交差耐性を実用

場面で利用するのに成功した史上初めての殺菌剤となる

が，今後もこの種のものを新農薬開発のターゲットに設

定できるケースは多くないと考えられる。ジエトフェン

カルブの場合は，耐性菌の発達していたベンズイミダゾ

－ル系殺菌剤とジカルポキシイミド系殺菌剤の両剤の効

力を回復できる見通しがあり，また対象病害の灰色かび

病の市場が日本のみでなく，西欧にも大きく広がってい

た。特に，ベンズイミダゾール耐性の灰色かび病菌は薬

剤散布を中止してもその耐性菌密度の低下力握く，数回

薬剤散布すると容易に耐性菌が回復し高率に達すること

から（木曽ら，1983)，耐性菌のみに特異的に効果を示

す薬剤がなければベンズイミダゾール系殺菌剤の復活は

困難な状況にあった。このような事情がジエトフェンカ

ルブ商品化のための開発投資を踏み切らせたのであり，

これだけの条件がそろうケースはまれであろう。
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農薬適用一覧表（平成元農薬年度）
農林水産省農薬検査所監修

定価2,400円（本体2,330円）送料310円

A5判405ページ

平成元年9月30日現在，当該病害虫（除草剤は主要作物）に適用のある登録農薬をすべて網羅した一覧表で，

殺菌剤，殺虫剤，除草剤，植物成長調整剤に分け，各作物ごとに適用のある農薬名とその使用時期，使用回数を

分かりやすく一覧表としてまとめ，付録として，毒性及び魚毒性一覧表及び農薬商品名・一般名対比表を付した。

農薬取扱業者の方はもちろんのこと病害虫防除に関係する方の必携書として好評です。
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昆虫成長制御剤ブプロフェジンの開発と作用特‘性
やすいみちひろ

日本農薬株式会社安井通宏

イル尿素系薬剤とは異なった適用範囲となっている。

ここでは，ブプロフェジンに関する開発の経緯，活性，

作用’性，作用機構及び防除効果などの概要を述べる。

I開発の経緯と活性

圃場で見いだされたイソプロチオランのウンカ類に対

する効果について室内で作用性を検討したところ，処理

イネで飼育したトビイロウンカ幼虫は，2～4齢期に脱

皮殻を脱ぎきれずに死亡し，さらに，雌成虫において産

卵抑制がみられた（杉本ら，1977；深田・三宅，1978)。

そこで，このような活性を向上させるためにイソプロチ

オランの誘導体が合成された。また，ウンカ・ヨコバイ

類幼虫の成長に及ぼす新たな活性を見いだすために，幼

虫に対するスクリーニング方法も確立した（池田ら，

1986)。

合成展開としては，図一1のようにジチオラン類(1)か

らジチアジン類(2)へ，さらにチアジアジン類(3)へと構造

を変換することによって，パーヒドロー1，3，5－チア

ジアジン類が，トビイロウンカ幼虫に対して脱皮阻害活

性のあることを発見した。

構造的には2位のイミノ基が，活性発現に必須であっ

た。2，3位のアルキル置換基では，炭素数が3～4で

嵩高いターシヤリブチルとイソプロピル基が高い活性を

表－1チアジアジン類のN-アルキル基とトビイロウ

ンカ幼虫に対する OR’

0鮮冊
活性の関係

はじめに

昆虫成長制御剤IGR)として，エクダイソンや幼若

ホルモンの類縁化合物，抗幼若ホルモン活性物質，ベン

ゾイル尿素系化合物などが知られている（桑野，1985；

満井,1986;STAAL,1986;COHEN,1987)。さらに最

近では，非ステロイド系のエクダイソンアゴニストも合

成され(Wing,1988),ポスト合成ピレスロイド剤とし

てのIGRの研究・開発が活発に行われている。

ブプロフエジン研究当初の1970年代は,IGRの知

見も少なく，当時は有機リン剤・カーバメート剤抵抗性

のウンカ・ヨコバイ類に対して有効であり，既存剤と交

差しない薬剤の開発が要望されていた。

当研究部では，1973年にいもち病防除剤イソプロチ

オラン（図－1）にウンカ類の密度を抑制する効果がある

ことを見いだしたことにより，従来の神経毒性とは違っ

たイソプロチオランのようにIGRの作用性を有する化

合物の探索研究を始めた。そして1977年に新規な化学

構造を持つブプロフエジン(2-tert-butylimino-3-

isopropyl-5-phenylperhydro-1,3,5-thiadiazin-

4-one,アプロード⑰，図-1を見いだし，翌年から

日本植物防疫協会に委託して試験を重ねた。

ブプロフェジンは，国内では初めてのIGRとして

1984年に農薬登録され，それ以来国内外において水稲

のウンカ・ヨコバイ類及び園芸分野のオンシツコナジラ

ミやカイガラムシ類などに広く実用化されている。特に，

天敵類に対して悪影響がないので，リサージェンス問題

を回避するために有効な薬剤であるといわれている。ま

た.IGRであっても鱗麺目害虫を主対象とするベンゾ

O

に:>=<::熊今Rに溌今
イソプロチオラン（1） （2）

log1/LD駒仏モル/虫体重）

~雲羅一「悪置百F
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.K酢冊◎を弾”
（3） ププロフェジン

図－1イソプロチオランからブプロフェジンへの展開

>logI/LD5｡=-0.569̂-0.624*+3.56B,'+0.5966,'
－4．43

n=17r=0．951s=0.170F=28.7

logl/LDso：トビイロウンカ4齢幼虫に対する半数致死

濃度（モル）の逆数の対数

IT",TT̂ R',R'の疎水性を表すパラメータ

b,¥b,':r¥r*のステリモールのパラメータ

DevelopmentofanInsectGrowthRegulator,

Buprofezin,anditsProperties. ByMichihiroYASUI
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ムシ類，カメムシ類に，また鱗遡目，双遡目，膜遡目な

どの昆虫類やクモ類に対しては活性がみられなかった

(KANNOetal.,1981;KAJIHARAetal.,1982)。

このように活性が種特異的であったために，実用化にお

いては逆にスペクトラムの狭さが懸念された。しかし，

社内の圃場試験及び日本植物防疫協会への委託試験の結

果，ウンカ・ヨコバイ類と，当時難防除害虫といわれた

オンシツコナジラミに対して，卓越した防除効果がみら

れたことを契機として開発が進められるようになった。

スペクトラムの狭さは結果的に，対象害虫以外の寄生蜂，

クモ類などの天敵に対して悪影響がなく，さらに有用昆

虫であるカイコ，ミツバチに対しても安全性が高い（松

浦1984,1989；高橋，1984）という長所となり，ブプ

ロフェジンは，総合防除に有用な薬剤として評価される

ようになった。

Ⅲ作用特性

ここでは，主にトビイロウンカに対する作用性をステ

ージ別に述べる。

1卵に対する作用

イネ体内に産下されたトビイロウンカの卵に対するブ

プロフェジンの殺卵力は弱〈(ASAIetal.1983),作

用はほとんどみられなかった。

2幼虫に対する作用

ブプロフェジンのトビイロウンカ幼虫の各齢に対する

活性は，低濃度でもみられている（表－2)。例えば，処

理イネに3齢初期幼虫を接種し作用の現れ方を観察する

と，幼虫は3齢から4齢になる眠性の時期に脱皮殻が脱

ぎきれずに脱皮不全で死亡した(KANNOetal.,1981;

ASAIetal.,1983)3齢後期幼虫の接種では,3齢

から4齢になるときに約50%が脱皮不全で死亡し，生

き残った4齢幼虫は，4齢から5齢になるときに脱皮不

全で死亡した（図－2)。さらに局所施用で感受性を調べ

たところ，脱皮後のどの時間にブプロフェジンを処理す

るかによってLDso値が変化した。4齢幼虫ではLD,o

値が最小となった脱皮後40～50時間後が，幼虫体内で

脱皮の変化が始まる時期とほぼ一致し，ブプロフェジン

感受期とみなされた（栗山ら,1987;KOBAYASHIet

al.,1989)。

3成虫に対する作用

ブプロフェジンのトビイロウンカ成虫に対する直接的

な殺虫力はみられなかったが，羽化後の時間別に成虫を

処理イネに接触させることにより，以下の現象が認めら

れた（表-3,ASAIetal.,1985)。

①寿命：羽化後48時間までの成虫に対して，雌で寿

示し，置換基と活性の定量的関係でも,R¥R'の立体的

な大きさを示すステリモールのパラメータB,が大きい

ほど活性が高くなった（表－1）。5位では，フェニル基

と4－メチルフェニル基で活性が高く，一定の大きさの

芳香環と疎水性が必要と推定された（池田ら，1986；池

田,1986;Kanno,1987)。

以上の最適化によっていくつかの高活性な化合物が選

ばれ，さらに防除効果，安全性，製造法などについて比

較検討されて，ブプロフェジン（図－1）が選抜された。

Ⅱ種特異的活性

ブプロフェジンは，野外で採集した有機リン剤・カー

バメート剤低感受性のトビイロウンカ個体群に対しても

高い活性を示し，既存剤と交差しなかったこと（浅井ら，

1984；池田ら，1986）により，当初目標とした既存剤に

対する抵抗性問題を解決する素材になると思われた。

そこで，ブプロフェジンの各種昆虫に対する活'性を調

べたところ，ウンカ・ヨコバイ類，コナジラミ類，カイ

ガラムシ類などの半遡目害虫とホコリダニ類に活性が高

く，そのほかに鞘遡目のニジュウヤホシテントウに対し

ても活性が認められた。ところが同じ半遡目でもアブラ

表－2トビイロウンカ幼虫の各齢のブプロフェジン感受性

LCso値(ppm)*'

0．133

0．153

0．233

0．389

0．489

齢

；｜
a）散布液濃度,5日後調査．

P100

づ
幻

０５

累
積
死
虫
率
（
％
）

0

024487296120144

3齢脱皮後の時間

3 4 5齢

図－2ブプロフェジンのトビイロウンカ

3齢幼虫に対する効果

↓：稲体散布

●岸一一●：ブプロフエジンlOOppm3齢初期接種

○－．一○：ブプロフエジンlOOppm3齢後期接種

AA:BPMC250ppm3齢初期接種
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表－3ブプロフェジン処理トビイロウンカ雌成虫の寿命，

産卵数及び産下卵のふ化に及ぼす影響

成虫に対する産卵抑制作用は，脱皮ホルモンである20－

hydroxyecdysoneの影響を受けることから，共通の作

用機構ではないかと考えられている（内田,1987;KOBA-

YASHIetal.,1989)が，これまでの作用機構だけで

は，ブプロフェジンの種特異的な活'性の説明に不十分で

あり，さらなる研究が期待される。

V防除効果

当研究部ならびに各地の試験研究機関で行われた圃場

試験の結果を以下に述べたい。

水稲では，トビイロウンカに対して8月初旬に処理し

た圃場においてブプロフェジンは，速効的な効果こそみ

られなかったが，個体数が徐々に減少し，9月まで密度

抑制効果があり（図－3，浅井ら，1984)，持続効果が優

れた。このことは，各地の圃場試験でも認められ，その

防除効果に驚嘆された。また，ヒメトビウンカやツマグ

ロヨコバイに対してブプロフェジンゾルを40～60倍で

空中散布した場合も，遅効的であったが，長期間の密度

抑制効果がみられている（高山，1984；長谷川，1986)。

侵入害虫で薬剤抵抗'性のために防除が困難であったオ

ンシツコナジラミに対して，ハウスのトマトでブプロフ

ェジン250ppm液を2回散布したところ，長期密度抑制

効果がみられ(NABAeta1..1983,優れた防除効果

を示した。1ないし2回散布でも徐々に成虫の個体数が

減少し，56日後まで被害許容密度の400頭／株以下に

密度が抑制され，防除効果が優れた（図－4，安井ら，未

発表)。

果樹においても，カンキツ類のヤノネカイガラムシに

対して167～250ppm液の散布で2齢幼虫の発育率低下

と産仔数の減少がみられ，第二世代にまで影響を及ぼし，

防除効果が優れた（古橋,1986)。しかも，導入天敵のヤ

ふ化幼虫数.）
（頭/雌）

供試成虫の齢

(羽化後時間）

0～24

24～48

120～144

０
０
０
０
０
０

５
５
５

２
２
２

11.8±4.5

20.3±7.3

14.1±4.9

20.8士6.6

21.7±6.9

19.1±7.5

0.4

171.6

121.3

103.8

194.3

201.4

0

245.0

1.4

231.0

10.1

171.5

a）ブプロフェジンの散布液濃度

b）平均値±標準誤差

c）接種後27日間の産卵数

．）接種後50日間のふ化幼虫数

命の短縮がみられ，雄では影響がなかった。②産卵：羽

化24時間以内の雌成虫は，産卵が抑制され，腹部に成

熟卵がたまり，産下できない状態が続いた。③産下卵の

ふ化率：羽化後24時間以上の雌成虫に対して産卵抑制

はなかったが，産下卵のふ化率が著しく低下した。

成虫に対する作用は，ブプロフェジンに感受’性の高い

コナジラミ類，カイガラムシ類，ニジュウヤホシテント

ウなどにおいてもほぼ共通して認められた(YASUIet

al.,1985,1987;ISHAAYAetal.,1988;梶原ら,1984

;YAROMetal.,1988;安井ら,1983)が，種によっ

て作用の現れ方が若干異なった。成虫を経由して産下卵

のふ化に及ぼす影響は，一過性であったが，実際の防除

場面においては次世代密度の抑制となって残効'性に寄与

していると推察される。

Ⅳ作用機構

特にIGRとしてブプロフェジンの作用機構に興味が

持たれている。

1幼虫に対する作用

脱皮時の形態を組織学的にみると，ブプロフェジン処

理虫では新表皮クチクラ層の形成が抑制されていた。こ

のことは,N-アセチル-D-グルコサミンのキチン画分へ

の取り込み阻害として生化学的にも確認された(IZAWA

etal.,1985;内田,1987)。

2雌成虫の産卵に及ぼす作用

産卵刺激物質プロスタグランジン(PGE,)は，アラキ

ドン酸を前駆体として生合成され，産卵が促進されると

いわれている(Brady,1983)。ブプロフェジン処理虫

の腹部には多数の成熟卵がつまっていたが,PGE,を処

理することにより産卵が認められ，腹部の膨らみも回復

した。このことから，ブプロフェジンによるPGE,合成

阻害が想定された(UCHIDAetal.,1987;内田,1987)。

活性発現の場において，幼虫に対する脱皮阻害作用と
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図－3ププロフェジンのトビイロウンカに対する

圃場での防除効果

●－－●：ブプロフェジン水和剤(375gai/ha)

一・一△:mtmc粉剤(800gai/ha)

×---×：無処理
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虫の成長を制御し，産卵・ふ化にまで影響を及ぼすとい

う，農薬として全く新しい概念を作り上げることに貢献

したと考える。幸いにも筆者は，本剤の探索・開発研究

の一端を担当し，新農薬の誕生と開発のドラマに参加で

きた。ここに社内外の多くの方々の絶大な援助を賜わっ

たことを深く感謝したい。今後，ブプロフェジンの知見

をさらに発展させることにより新たなIGRが開発され

ることを期待する。
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おわりに

ブプロフェジンの開発は，イソプロチオランのトビイ

ロウンカに対する作用'性の研究をもとに，化学構造の展

開とスクリーニング法の確立によって新たな活性を取り

上げることから始まった。本剤は，実際の防除に有効な

IGRとして日本で初めて実用化されたものであり，昆
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新規カーバメート系殺虫剤の開発
－ベンフラカルブ及びアラニカルブの場合一一一

うめっのり

大塚化学株式会社農薬研究開発部梅津憲
峰
挫
桓

はじめに

カーバメート系殺虫剤は優れた殺虫活性を有するが，

一般にﾛ甫乳動物に対する毒性が比較的高く，その使用が

制限されている化合物が多い。したがって，これらカー

バメート系殺虫剤の低毒化は農業分野での本剤の有用性

をさらに増大させるものと思われる。

カーバメート系殺虫剤が哨乳動物に対して強い毒性を

示す一因は，本剤が活性化を必要とせず，作用部位であ

るアセチルコリンエステラーゼ(AChE)を直接阻害する

ことにあるoAChE阻害活性の発現にはカーバメート分

子中の部分構造"CHaNHCO-"が必須であるが，カルバ

ミル窒素原子上のプロトンを適当な保護基で置換するこ

とにより,AChE阻害活性は消失し，生物活性の発現に

代謝活性化が必要となる。もし昆虫と哨乳動物でこの保

護基の脱離，すなわち活性化する能力が著しく異なれば，

昆虫とﾛ甫乳動物間で高い選択性が得られるはずである

(FUKUTO,1977)。

この考え方に基づいて，メチルカーバメート剤の低毒

化に関する研究がカリフォルニア大学のFUKUTO教授

のグループを中心に精力的に進められ，多数の誘導体が

合成され，それらの生物活性について検討された。その

結果，カルバミル基の窒素に種々の置換基を導入するこ

とにより，殺虫活性を維持したまま，哨乳動物に対する毒

性のみを著しく軽減させうることが実証された(FUKUTO,

1977)。

筆者は，たまたまFUKUTOグループの一員として，

これら“第二世代のカーバメート剤”と呼ばれているカ

ーバメート誘導体の研究に従事し，その後，上記理論に

基づいて開始された新規カーバメート系殺虫剤の実用化

研究に従事する機会を得た。本稿では，ベンフラカルブ

及びアラニカルブの国内外における研究及び開発の経緯

ならびに両剤の特性あるいは有用性について述べる。

I開発候補化合物の選抜の経緯

ベンフラカルブ及びアラニカルブに至る新規カーバメ

ート誘導体の創製研究は，弊社の鳴門研究所において

1979年に開始された。当時，研究所はわずか10人程

、厩帯S'Cll-→R、N●…（』→…/"HN̂
R'／ R̂'

ノ
、

弘
狐
Ｃ
Ｓ
シ
、想
・

Ｒ
Ｒ
／
、

＋
Ｃ
Ｈ
／
、央
・
メチルカーバメートアミノスルフェニル誘導体

ÔR.
I:R=-CH,P̂R'=-CHjCOOR,(orCH,CN)

Ⅱ：R，R'＝－(CH2)籾COOR,(or－(CH2)fZCN）

m：R＝－(CH2)側COOR,(orCN)，R'＝アルキル，フエニル

図－1アミノスルフェニル誘導体の合成ルート

度の規模であったので，効率よく新規活性物質を得るた

め，理論に裏打ちされたカーバメート誘導体がテーマと

して選抜された。

当時までにFUKUTOらの研究により，プロポキサル

あるいはカルボフランのカルバミル基の窒素原子に硫黄

を介してジアルキルアミンを結合させたジアルキルアミ

ノスルフェニル誘導体においては，親化合物に由来する殺

虫活性力雛持され，かつマウスに対する毒性が軽減される

ことが明らかにされていた。そこで，この考え方をさらに

発展させ，ジアルキルアミンのかわりにアミノホスホン酸

数合成し，それらの殺虫活性について検討した(Goto

etal.,1988)。これらの新規誘導体の合成ルートにつ

いては図－1に示した。

合成されたいずれの誘導体も，親化合物に比べマウス

に対する毒性力警しく軽減されていた(約1/10～1/20。

誘導体(I)の場合は毒性のみならず殺虫活性も消失した。

これに対し，イミノジカルボン酸エステルあるいはアミ

ノカルボン酸エステルを結合させた誘導体（Ⅱ，Ⅲ）にお

いては，活性が維持されたまま毒性のみが軽減された化合

q̂ CĤ CĤ COCHCH,

:堂>にお、鮒
DevelopmentofNovelMethylcarbamateInsectisides.

ByNoriharuUMETSU
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表－1育苗箱施用によるベンフラカルブのイネミズゾウムシ

に対する効果（於：日本,1984')
物が認められた。いずれの誘導体も局所施用法によるスク

リーニングでは優れた活'性を示さなかったが，ポット試験

あるいは圃場試験では，親化合物と同等あるいは同等以上

の活性を示す化合物が認められた。これら数百に及ぶ一

連の合成化合物のなかから，カルボフランに硫黄を介し，

Ⅳ-アルキル置換β－アラニンエチルエステルを結合さ

せた誘導体，ベンフラカルブが種々の農業害虫に優れた

殺虫活性を示したため，開発候補化合物として選抜され

た。

一方，メソミル，オキサミルなどのオキシムカーバメ

ート剤についてもアミノスルフェニル誘導体を多数合成

した(TAKAOetal.,1983)。いずれの誘導体におい

ても毒性が1/10以下に軽減され，メソミル誘導体では，

ワタ，ナスなどの作物に対する薬害力醤しく軽減された。

一方，いずれの化合物も局所施用法ではメソミルなどの親

化合物より劣る効果を示したが，摂食あるいは吸汁による

食毒活性試験では，鱗麹目害虫に対し親化合物と同等あ

るいは同等以上の効果を示した。これらのメソミル誘導体

のなかから，ベンフラカルブとは異なる殺虫スペクトル

を有する1化合物，アラニカルブが開発候補化合物とし

て選抜された。

10株当たりの寄生虫数b）
供試薬剤

若齢幼虫中･老齢幼虫士繭合計

０
０
０
７１

０
０
０

５
３
５

ベンフラカルブ

（5％粒剤）

カルボスルファン

（5％粒剤）

無処理

０
１
１

０
９
７

０
８
６

10234 51

a）処理:5月13日，移植:5月14日
b)処理52日後に測定

する」という大きな目標を掲げて進められた。無論，新

規農薬の開発は初めての経験であったので，試行錯誤の

連続であった。各種安全性試験に関しては，社内試験は

多くの場合予備試験にとどめ，外部の受託研究機関で本

試験を実施した。世界同時開発が目標であったため，‘慢

性毒性試験などの主要安全性試験は，英文の報告書が得

られる欧米の研究機関に委託した。

1日本国内での開発の経緯

国内においては，5％粒剤の開発が水稲，野菜を中

心に進められた。ベンフラカルブ開発の当初，日本に侵

入したばかりで問題になり始めていたイネミズゾウムシ

に本剤が卓効を示すことが判明した。表一’に示したよ

うに，ベンフラカルブは育苗箱当たり30～50gの施用

量で高い効果と優れた残効性を示した。ベンフラカルブ

の開発の進行に符合するように，難防除害虫のトップに

あげられるようになったイネミズゾウムシの分布が全国

に拡大していったことは，開発当事者にとってはまこと

に幸運であった。その後，野菜類の難防除害虫として問

題となり，分布が拡大しつつあったミナミキイロアザミ

ウマに対しても，各種の作物において，定植時の株元処

理で高い効果を示すことが明らかになった。さらに，多

くの農業用ピレスロイド剤の出現に伴う抵抗性の発達で

問題になり始めたコナガに対しても，同じく定植時の株

元処理で満足すべき効果を示すことが明らかとなった

(表－2)。表－3にはこれまでの各種圃場試験で確認され

表－2キャベツのコナガに対するベンフラカルプの効果a）
（於：日本，1982）

O

鈴…蝋卿く:::岩肌
アラニカルブ

上記のカーバメート誘導体以外にも種々のタイプのカ

ーバメート誘導体について検討を行った。それらの中で，

アルコキシスルフェニル誘導体(KAWATAetal.,

1988)，及び対称ならびに非対称スルフェニル及びスル

フイニルジカーバメート類(KAWATAetal.,1982)が

優れた性質を示したが，開発喉補化合物として選抜され

るには至らなかった。

なお，カーバメート系殺虫剤の低毒化の機構ならびに

得られた種々のカーバメート誘導体の諸性質に関しては，

FUKUTO(1977)及び筆者(1984,1986)の総説もある

ので参照していただきたい。

防除価（処理後日数）

師f話
Ⅱベンフラカルブの開発

供試薬剤

1980年にベンフラカルブの関連特許を世界30数か

国へ出願し，1981年より日本国内はもとより海外の主

要国で多岐にわたる実用性試験が開始された。ベンフ

ラカルブの研究及び開発はごく少人数で開始されたが，

｢新規農薬を国内はもとより世界各国で独力で同時開発

ベンフラカルブ

（5％粒剤）

アセフェート

（5％粒剤）

a）処理：定植時株元処理

－38－
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表－3ベンフラカルプの主要殺虫スペクトラム 表－5アラニカルプの主要殺虫スペクトラム

学名 和名

ヒラズハナアザミウマ

ミナミキイロアザミウマ

ネギアザミウマ

学 名 和名

F7．α城〃仰je〃α"加冗sα

私γipspalmi
那γipstabaci

ユキヤナギアブラムシ

ワタアブラムシ

モモゴフキアプラムシ

モモァカァプラムシ

カワリコプアプラムシ

ナシアブラムシ

Aphiscitricola

Aphisgossypii

的alopteruspγ秘m

Myzuspersicae

Myzusvariα卸S

Schizaphispiricola

ミ
目
ザ
マ
ア
ウ

半遡目

Laodelpha元s#γj“e〃狸s

Nephotettixcincliceps

Ⅳ〃叩αγ"atelugens

Sogate〃αんγc旅γα

Aphisgossypii

Myzuspersicae

ヒメトビウンカ

ツマグロヨコバイ

トビイロウンカ

セジロウンカ

ワタアブラムシ

モモアカアブラムシ

半麺目
チビサクラコガネ

アシナガコガネ

Anomalasc加ntを〃”

Hop〃αCO””ms
甲虫目

チャノコカクモンハマキ

タマナギンウワバ

モモシンクイガ

ナシヒメシンクイ

ギンモンハモグリガ

キンモンホソガ

モンシロチョウ

ヨトウガ

ハスモンヨトウ

Adoxophyessp.

Autogγαphαnigrisigna

Cαγpos"αniponensis

Gγαphα〃tamojesm
Lyone"αprunifolie"αmaj伽e"q

Phyllonorycteγγ加gonie〃α
Pjeγjsγαpaecγ秘c"0γα
Mamestγα6γαssjc“

Spodopteγα〃畑γa

ハリガネムシ類

コガネムシの一種

コロラドハムシ

イネミズゾウムシ

イネクビホソハムシ

キスジノミハムシ

Agriotesspp.
A"、αγjaj”eαγjs

Leptinotαγsadecem〃犯eam

LjssOγhoptγ籾soryzophilus
“た、α0γyzae

郡yllotretastriolata

甲虫目

鱗麺目

Ch〃0”ppγessα〃s

Cydiapomone"α
OStγ"jα冗妨jjα〃S

Piute〃α“loste〃a

ガ

ガ
ガ
イ

イ
ン
メ

メ
リ
ノ
ガ

カ
ド
ワ
ナ

ニ
コ
ア
コ

鱗麹目

果となった。これは，当時フランス，イギリスなどでは

仮登録の制度があり，亜慢性毒性試験までのデータで所

定の限度内で販売を開始することが可能であったことに

よる。

ベンフラカルブに関しては，当時の海外開発の主流で

あった「欧米の主要農薬会社に開発を委託する」という

方法は採用せず，1国1農薬会社をパートナーとして選

抜し，パートナーを直接指導する形で開発を進めた。人

員的にも限られ，当時の常識からは全く無謀な海外開発

の進め方ではあったが，苦労の中にもなんとか開発，登

録作業を進めることができた。この過程で，多くの知識

及びノウハウを得ることができた。

1983年にフランス（5％粒剤)，イギリス（10％粒

剤）などで登録，上市されたのを皮切りに，現在までに

ヨーロッパ諸国，東南アジア諸国など約15か国で粒剤

を中心に販売され，好評を博している。オランダでは種

子コーティング剤が上市され，韓国，台湾などでは乳剤

が上市されている。防除対象害虫(表－3参照)はヨーロ

ッパではハリガネムシ類などの土壌害虫ならびにアブラ

ムシ類などの地上部害虫が中心であり，東南アジアでは

アブラムシ類及びスリップス（カンキツ，野菜）ならび

にコナガ（野菜）が中心になっている。表－4に示した

ように，ベンフラカルブはハリガネムシ類に卓効を示すb

なお，国ごとに事'情が異なるため，各国のパートナーの

協力を得て，それぞれの国に適した製剤の開発を行った。

Ⅲアラニカルブの開発

アラニカルブは，ベンフラカルプの効力が比較的劣る

大型鱗遡目害虫類に卓効を示すということで選抜された。

タネバエ

イネミギワバエ

ネギハモグリバエ

タネバエ

カガンボ

De〃α6γαssjcae

Hydrelliagriseola
Liriomyzachinensis

0seine〃α方〃

Tipuﾉasp．

双麹目

Longidorussp.

Pγαtylenchusvulnus

Trichodorussp.

ナガハリセンチュウ

クルミネグサレセンチュウ

ユミハリセンチュウ

線形

動物門

たベンフラカルブの殺虫スペクトラムを示した。表から

明らかなように，ベンフラカルブはきわめて広いスペク

トラムを有し，アザミウマ目，半遡目，甲虫目，鱗遡目，

双遡目，線形動物門などに有効である。以上のような経

緯を経て，各種効果試験，安全性試験，代謝試験，及び

残留試験に関する資料がそろった1985年に，ベンフラ

カルブ（オンコル粒剤5）の登録申請を行い，1986年

10月に登録を取得し，上市するに至った。

2海外での開発の経緯

海外におけるベンフラカルブの開発は，国内とほぼ同

時期にヨーロッパを中心に世界各国で開始された。本剤

の登録及び上市はヨーロッパが国内のそれに先駆ける結

表－4トウモロコシのハリガネムシに対するベンフラカルブ

の効果（於：イタリア，1982）

トウモロコシ

の比収率
供試薬剤

10.9

10.5

24.9

127

122

110

100*>

ベンフラカルプ

（5％粒剤）
フォレート

（5％粒剤）
無処理

600

400

600

51.4

a）収穫量:6.56t/ha
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ベンフラカルブに遅れること1～2年で開発が開始された。ルブ及びアラニカルブの化合物選抜の経緯ならびに国内

国内における多岐にわたる実用性試験の結果，40％水外における開発の経緯について述べた。本系化合物の開

和剤がリンゴ，ナシ，モモなどのシンクイムシ，ハマキ発に要した期間は比較的短い。特にベンフラカルブの場

ムシなどに優れた効果を示すことが明らかとなった。ま合は，1979年に基礎研究を開始して以来7年目で国内

た，圃場試験の進行に伴い，有機リン剤に抵抗性が発達登録を得るという幸運に恵まれた。これは，新規農薬の

して問題化してきた果樹のアブラムシ類に卓効を示すこ開発が初めての経験であったため，かえって物事の迅速

とが明らかにされた。3％粒剤についてもシバのスジキな決定が可能であったこと，ならびに種々の偶然と幸運

リヨトウ，あるいは野菜のセンチュウ類などに対する適に恵まれたことによると思われる。本稿が，今後一層困

用を検討している。海外においては，乳剤がワタの難さを増すであろうと思われる新規農薬の研究，開発の

Heliothisspp.に実用効果を示すことが明らかにされ参考になれば幸いである。

ている。表－5にはこれまでの各種圃場試験により確認
引用文献

されているアラニカルブのスペクトラムを示した。

以上のような状況の下で，アラニカルプの各種安全性 1)FUKUTO,T.R.(1977):J.Pestic.Sci､2：541～
548．

試験も最終段階に差し掛かっており，近々 登録申請の運2)GOTO,T.etal.(1988):ibid.13I39～47.

びである。本剤が有用な殺虫剤として好評を博すること 3)Kawata,M.etal.(1988)Iibid.13:595～603.
4)TAKAO,H.etal.(1983)IAnnu.186thMeet.,

を期待している。Am・Chem.Soc,No.47
5)Tanaka,A.K・etal.(1982):5thInt.Congr.

おわりに Pestic・Chem.,Kyoto,11a-10
6）梅津憲治（1984）：農薬誌9：169～180.
7）（1986）：同上11：493～503.

以上，新規メチルカーバメート系殺虫剤，ベンフラカ

協 会 だより

○果樹病害虫防除研究会シンポジウム開催のお知らせ

開催日時：平成元年11月6日（月)io:oo～17:oo

開催場所：東京都（家の光ビル7階大会議室）

テーマ：果樹ハダニ類の発生動向と防除対策

1）リンゴ （岩手園試）鈴木敏男氏

2）ナシ（茨城園試）中垣至郎氏

3）モモ （岡山農試）平松高明氏

4）ブドウ（島根農試）板垣紀夫氏

5）カンキツ （愛媛果試）荻原洋晶氏

6）総合討論

○水稲・畑作物病害虫防除研究会シンポジウム開催のお

知らせ

開催日時：平成元年12月7日（木)io:oo～17:oo

開催場所：東京都（家の光会館7階講堂）

テーマ：ムギ類の病害～最近の発生と防除～

1）ムギ類病害の発生動向（農環研）高橋魔治氏

2）コムギ眼紋病の発生生態と防除

（北海道上川農試）尾崎政春氏

3）オオムギ雲形病の発生生態と防除

（北陸農試）鈴木穂積氏

4）ムギ類赤かび病の発病に関与する病原菌の種類と

その分布（農研セ）小泉信三氏

5）ムギ類立枯病・条斑病の発生生態と防除

（北海道北見農試）宮島邦之氏

6）ムギ類土壌伝染性ウイルス病をめぐって

（東大農学部）土崎常男氏

7）総合討論

○野菜病害虫防除に関するシンポジウム開催のお知らせ

開催日時：平成元年12月7日（木)io:oo～17:oo

開催場所：東京都（家の光ビル7階大会議室）

テーマ：土壌線虫をめぐる諸問題

1）野菜・花きにおける土壌線虫の発生動向と防除上

の問題点（九州農試）中園和年氏

2）地域の線虫問題と防除対策

北部（北海道・東北）

（北海道中央農試）山田英一氏

（青森農試）藤村建彦氏

中部（関東東海・中部・近畿）

（静岡農試）小林義明氏

（三重農技セ）山本敏夫氏

西南部（中国・四国・九州）

（岡山農試）田中福三郎氏

（熊本農研セ）古賀成司氏

3）殺線虫剤の現状と今後の展望

（農環研）西沢務氏

4）総合討論
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ダニはほとんどあらゆる作物及び地域で加害している

といっても過言ではないほど，普遍的に被害を与えてい

る。しかし殺ダニ剤は市場規模が比較的小さいため，有

効なダニや適用作物の広いこと力埋まれる。農業上主要

な植物寄生性ダニは，ハダニ類（ハダニ科，ヒメハダニ

科)，ホコリダニ科，フシダニ科に含まれる。なかでもハ

ダニ科のPα泥onychus属,Tetγαnychus属のダニやフ

シダニ科のサビダニ類は世界的に重要種である。南アメ

リカなどのヒメハダニ科のBγe‘伽ﾉ”sやヨーロッパ

のハダニ科のEotetγαnychus属も重要である。

I殺ダニ剤の市場規模

世界の殺虫剤市場に占める上記の植物寄生性ダニ用殺

ダニ剤の割合は，鱗麹目害虫用，半趨目害虫用に次ぐ3

位で，鞘麹目害虫用とほぼ同じ10%前後といわれる。

日本では1位の半遡目害虫，2位の鱗遡目害虫に次ぐ

3位で，選択的殺ダニ剤のみで過去28年間にわたり9

％弱の市場規模を占めている。オイルや殺虫殺ダニ剤を

入れれば12％前後となるであろう（図－1)。なお殺ダ

ニ剤としての有機リン剤はCMP(フェンカプトン).ジ

アリホール，デルナップ系のみを取り上げた。

選択的殺ダニ剤の日本の過去の出荷金額のすう勢をみ

たものが図－2である。1960～'80年は着実に増加した。

10年前の1979年に初めて104億円と100億円を突

破したが，1987年は113億円にとどまり，この間の伸

びはわずかである。

６
４
２
０
８
６
４
２
０

１
１
１
１

殺
ダ
ニ
剤
出
荷
金
額
（
十
億
円
） '60 '70 '80 '90年

西暦

図－2殺ダニ剤出荷金額の変遷

一：オイルを含む，……：オイルを含まず

Ⅱ新殺ダニ剤の開発の歴史と出荷金額

1955年より’89年までの35年間を5年刻みにして，

その間に日本で開発された新規骨格の殺ダニ剤の数，混

合剤を含む主な殺ダニ剤を調査した。また1987年まで

のそれらの累積出荷金額もあわせて表－1に示した｡なお

交差抵抗性の確認あるいは予測される化合物，化学構造

の類似している化合物は同一系統として扱った。混合剤

は原則として最新の成分が属する系統に入れた。出荷累

積金額は価格や期間を考慮する必要があるが，有機スズ

系が最高で450億円である。ケルセン，クロルベンジレ

ートで代表される最も古い歴史を持つカルピノ･一ル系が

370億円で，長期間にわたり使用されてきたことはきわ

めて特徴的なことである。

過去35年間に問発された殺ダニ剤は20系統に分類

できる（表－1参照)。しかし，クロルメタンスルホン酸

アミドはほとんど使われておらず，クロフェンテジンは

ヘキシチアゾクスと化学構造式の基本骨格は異なるが，

ミカンハダニで交差抵抗と考えられる事例が多く認めら

れており，実質18系統になる。そのうち大型殺ダニ剤

はカルビノール系,CPCBS混合剤，テトラジホン系，

硫酸エステル系，フルオル酢酸アミド系，ホルムアミジ

ン系，ベンゾメート，有機スズ系，ポリナクチン系，へ

キシチアゾクス系の10系統にすぎない。
'60'70'80'90年

西暦

図－1殺ダニ剤出荷金額の殺虫剤に占める割合

一：オイルを含む，‐-…-：オイルを含まず

Ⅲ最近の殺ダニ剤の開発状況

最近の殺ダニ剤の開発状況を表－2に示した。1985年

以降日本で開発された新殺ダニ剤は選択殺ダニ剤4種，

ピレトリン系の殺虫殺ダニ剤2種である。

APresentSituationandProspectsofMiticidesin

Japan. ByMitsuoASADA
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が認められるが，直接的作用かどうかは不明である。ク

ロフェンテジンは第一若虫には有効であるが，第二若虫に

は弱い。作用機作は明確にはわからないが，肥の発育時

にクチクラ形成を阻害すると考えられている。

フェノチオカルブはいずれの発育ステージにも有効だ

へキシチアゾクスとクロフェンテジンは殺成虫力はな

く，殺卵，殺幼虫力が強い。へキシチアゾクスは若虫に

も有効で圃場での実用濃度が低く，残効の長い特徴があ

る。本剤の処理を受けた幼若虫は活動期には死亡せず次

の静止期で死亡し，電子顕微鏡観察では表皮形成に異常

表－1殺ダニ剤開発の歴史と出荷金額
－

出荷金額年代
(1960～'87)

－

1955 25.080

3,285

5,577

２
８
６
５
４
７
７

６
７
９
９
６
８

２
１
９
３
９

９

９

１
１

1960

1

822

381

271

3，433
114

8，311
172

12,316

4，618
270

6，126

1，741

1，229

4，076
3

31,807

2,040

4,008

15，258
900

1,109

13,057
951

374

201

266

8，923

1965

1970

1975

1980

1985

112

13

ー

－ 合計｜鯛2川
出荷金額：百万円．原則として1億円未満の混合剤は除いた．「農薬要覧」より集計．
登録年と出荷年とは異なるものがある．
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新系

統数
系統名 薬剤名

１
２
３
４
５
６
７
８
９

０
１
２
３
４
５
６
７
８
９
０

１

１

１
１

１
１
１

１
１
１
２

カルビノール系

テトラジホン系

CPCBS系（サッピラン系）

DCPM

カルビノール系

ジニトロフェノール系

有機リン系

有機リン系

キノキサリン系

アゾベンゼン系

テトラジホン系

DDDS

亜硫酸エステル系

カルビノール系

ジニトロフェノール系
カルビノール系・テトラジホン

フルオル酢酸アミド系
アゾベンゼン系・DDDS

カルビノール系

カルビノール系・BHC・DDVP

亜硫酸エステル系

ホルムアミジン系

ホルムアミジン系

ベンゾメート

カルビノール系・DDVP

カルビノール系

有機リン系

クロルメタンスルホン酸アミド

有機スズ系

カルビノール・キノキサリン系
ポリナクチン系

ホルムアミジン系

CPCBS系・カルビノール系
ポリナクチン系

有機スズ系

カルビノール系・テトラジホン

テトラジホン系・DDVP

テトラジホン系・ピリダフェンチオン

カルビノール系・キノキサリン系
へキシチアゾクス系

フェノチオカルブ

キノキサリン系・テトラジホン系
ジエノクロル

クロフェンテジン系

クロルベンジレート

テトラジホン

ケルセン

CPCBS,CPCBS・DCPM(ネオサッピラン）
CPCBS・BCPE（マイトラン）
(CPCBS・DCPM）
(CPCBS・BCPE）
DPC

CMP

DNBP,DN

ジオキサン系

チオキノックス

アゾベンゼン．

キノメチオネー卜

アゾキシベンゼン

CPAS・DDDS・DCPM(ミカジンなど）
CPAS・BCPE(ミルベックスなど),ジフェニルスルフイド
(CPAS・DDDS・DCPM）
CPCBS・アラマイト（ネオアラマイト ニューマイト）
PPPS,ジフェニルスルフォン・PPPS（ビッグ）
クロルプロピレート

BINAPACRYL

ケルセン・テトラジホン（ダブル）
FABA．MNFA

アゾキシベンゼン・DDDS(ベンツ）
BCPE,フェニソブロモレート

クロルベンジレート・BHC・DDVP（スモレート）
BPPS,PPPS-アゾキシベンゼン（アゾマイト）
アラマイト・アゾキシベンゼン（ダニトップ）
クロルフェナミジン

BCPE・クロルフェナミジン（スパイダン）
ベンゾメート

クロルベンジレート・DDVP(ダンスモレート）
プロクロノール

BCPE・クロルベンジレート（チェックサイド）
ジアリホール

クロルメタンスルホン酸アミド

水酸化トリシクロヘキシルスズ

BCPE・キノメチオネー卜（シトラテック）
ポリナクチン・BPMC（マイトサイジンB)
アミトラズ

CPCBS・クロルプロピレート（ダニマイト）
ポリナクチン・CPCBS(トルピラン）
酸化フェンブタスズ

クロルプロピレート・テトラジホン（ブデン）
テトラジホン・DDVP（ミックサン）
テトラジホン・ピリダフェンチオン（バイデン）
クロルプロピレート・キノメチオネー卜（スパイダロン）
へキシチアゾクス

へキシチアゾクス・DDVP（ニッソランV)
フェノチオカルブ

キノメチオネー卜・テトラジホン（テトラマイト）
ジエノクロル

クロフェンテジン

クロフェンテジン・酸化フェンプタスズ（エンゲージ）
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表－2最近の殺ダニ剤の開発状況
Cl

実用濃度
試験濃度

(ppm～ppm)

c

A構造式の判明している化合物

11985年以後日本で登録になった新

殺ダニ剤

1）へキシチアゾクスa）
2）フェノチオカルプb）
3）ジエノクロルc）
4）クロフェンテジン｡）
2日本で登録になった殺ダニ活性の

あるピレトリン剤

1）フルバリネートe）
2）フェンプロパトリンf）
3現在日本で開発中の殺ダニ剤

1）ピリダベン(NC-129)>
2）フェンピロキシメート

(NNI-850)

3）ミルベマイシン(SI-8601)'>
4現在日本で開発中の殺虫殺ダニ
IGR

4）フルフェノクスロン

(SKI-8503)*>
5)PH70～23

5現在日本で開発中の殺菌殺ダニ剤

1）フルアジナム(IKF-1216)

6現在日本でダニの抑制効果を検討
中の除草剤

1）ビアラホス〈下草処理で地上部
ダニの発生抑制〉

7日本では試験されたが開発されな

かった主な化合物

1）アゾシクロチン､）
2）フルベンザミン､）
3）アバメクチン

8開発状況は不明だが殺ダニ殺虫活

性の公表された化合物

1)MK-243>
2)CGA106630P>
9日本で登録になった殺ダニ剤用展

着剤

1）アルキルトリメチルアンモニウ
ムニクロリド

B構造式未発表の日本で開発中の化合

物

1殺ダニ剤

1)SSI-121

2)MTI-732

3)SU-8801

4)MK-239

5)EL-436

6)TMI-895

2殺虫殺ダニIGR

1)Hoe-607

3殺虫殺ダニピレトリン剤

1)NU-702

4殺虫殺ダニ剤

1)OK-8902

5界面活性剤

1)KP-500

1Cl

ciCI

"d-＜にIK>
cio

｡)帆･NHCH↓･環QoO
／、

CRCH3

普通物

普通物

普通物

普通物

Ｂ
Ｃ
Ａ
Ａ

30

233

333

133

50

500

500

200

劇物

劇物

普通物

劇物

Ｃ
Ｃ
100200

(〈ん煙剤）

Ｃ
Ｃ
50

25

200

50

｡熟r̂ o
o川"ﾙﾙ0̂SCH,-O-C(CH,),

普通物A 710

潮I
50100

50125

250500

CH,-̂3~C0C(CHJ,h)CH3

普通物B 750m//10a

iA,:30%,A,:70%

劇物

普通物

劇物

Ｃ
Ｃ
125

500

10

250

FoOFCI

"α紬胤｡｡-ひ帆
F0O

剛･↓噸&剛卿｡c刑-96c’

心眼鯨卿鴇凪▲
NO,CI

凧)⑥夫so一画

､10N=<:工帆
･肌

o)Semi-syntheticmacrocycliclactonefromthe

avermectinfamily

p)ô・ざ埠向噌叫
CH(CH,),

普通物B 2501,000

普通物

普通物

劇物

普通物

劇物

劇物

Ｃ
Ｃ
Ｃ
Ｃ
Ｃ
Ａ

150

100

13

50

50

15

25

100

100

30

250R系）

1530

100

0.5％エアゾル

Ｃ
Ｂ
Ａ

物
物
物
物

通
通
通
通

普
普
普
普

0

H-①

ス）

a

○
、C

が，特に殺卵作用が強く，低温条件下のほうが防除効果

が高いため，カンキッの秋ダニ防除用として，使用され

ている。ジエノクロルは遅効的な殺成虫，幼若虫作用を

示し紫外線により分解されやすい。ガラスハウス栽培の

Cl

O

ll

b)O-0(c凡KSCNtCHJ,
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カーネーション，バラ用に外国では古くから使用されて

きた。

フルバリネートとフェンプロパトリンはともにピレト

リン系の殺虫剤で，殺ダニ活性を有する化合物である。

これらは殺ダニ作用と忌避作用を示すことが特徴である。

ピレトリン剤に共通のこととして，蚕毒，魚毒に注意す

る必要がある。フルバリネートは落葉果樹，カンキッ，

チャ，バラなどに幅広く登録があり，くん煙剤もある。

フェンプロパトリンはハウスのくん煙剤として登録され

ている。

現在日本で開発中のもの及び文献で発表された殺ダニ

剤は，混合剤を除いて20種の多きに達し，効力も高く

期待される化合物も多い。現在は今までになく新殺ダニ

剤に対する夢の多い時期といえる。

Ⅳ殺ダニ剤抵抗性

殺ダニ剤といえばすぐに抵抗性と結び付くほど，ハダ

ニの各種殺ダニ剤に対する抵抗性発達能力は高い。

1抵抗性発達の難易

殺ダニ剤抵抗性の遺伝について概略をまとめてみた

(表－3)。同一薬剤でも抵抗性比に大きな差のあるもの，

あるいは遺伝様式の異なる報告はそれぞれ別記し，それ

以外は範囲で示すか代表例を示した。スライド浸漬法な

どは生葉法などに比べ抵抗性比に大きなずれがある場合

があるので除いた。表にまとめた結果は各種のハダニに

ついて世界的に研究され試験例の多い薬剤もあれば，試

験例が1件のものも含めた。抵抗性の遺伝様式の検討の

ため相反交雑をして殺卵検定をした場合，発育して雌に

なるdiploid(受精卵）と雄になるhaploid(未受精

卵）が一般に3：1で混合しているためプラトーができ

50％致死濃度がまとまらないところは空欄になっている。

テトラジホンやBINAPACRYLでは単一の主働遺伝

子による抵抗性をさらに高めるマイナージーンが知られ

ている。CMP以外の有機リン剤では，抵抗性の遺伝様式

が完全優勢なものにESP,マラソン，不完全優勢なもの

にジメトエート,PAP,バミドチオン，ジメトン-s-メ

チル，完全優勢または不完全優勢なものにパラチオン，

ジメトンがある。ジメトンで報告されている完全劣性は

まれなケースと考えられる。またパラチオンのように同

じ完全優勢の単一主働遺伝子でも，抵抗性の機作が異な

る系統，すなわち作用点であるChEの感受性の変化し

た系統，解毒能力の高まった系統がある。

水酸化トリシクロヘキシルスズの遺伝様式はどの試験

例も中間から不完全劣性遺伝でほぼ一致し，単一主働遺

表－3殺ダニ剤の抵抗性と遺伝

抵抗性比R/S)
薬剤 ステージ 遺伝様式 遺伝子

抵抗性RR×sss×R

CMP

テトラジホン

卵

雌成虫

卵，幼虫
卵，幼虫

雌成虫

卵

雌成虫

卵

卵

95

206

300

500

単一主働遺伝子

単一主働遺伝子

単一主働遺伝子

十マイナージーン

単一主働遺伝子

単一主働遺伝子

(単一主働遺伝）
単一主働遺伝子
十マイナージーン

単一主働遺伝子

単一主働遺伝子

単一主働遺伝子

単一主働遺伝子
ポリジーン

ポリジーン

160

244

ケルセン

BINAPACRYL

15-83

20-25

16

26

46

0.9-3.8

1.3-1.9

1.4-3.6

1.1-1.6

15.7 15.3

ホルメタネート

ベンゾメート

BPPS

水酸化トリシクロ

ヘキシルスズ

虫

虫
虫
虫
虫
虫
虫
虫
虫
幼
虫
虫
虫
虫

成
成
成
成
成
成
成
成
‐
成
成
成
成

雌
雌
卵
雌
雌
雌
雌
雌
雌
卵
雌
雌
雌
卵
雌
卵
卵

11710253

163216．185

180

142．32．5

102．22．9

9．53．24．1

2837．86．5

478．9

171．92．4

2．8（成虫は12.1）
9562

35(水酸化トリシクロヘキシルスズは12.1）
5.9-8.41．9－32．1

158－31139

1．2

16869(SR+RS)
225004－5

酸化フェンブタスズ

アミトラズ

クロルフェナミジン

ヘキシチアゾクス

単一主働遺伝子

単一主働遺伝子

単一主働遺伝子
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伝子に支配されている場合が多い。しかしポリジーンに

よる場合，抵抗性比が約9．5倍(PREE,1987),283

倍(MlZUTANIetal.,1988)と大きく異なる例がある。

また同一系統のミカンハダニを用いた試験で，水酸化ト

リシクロヘキシルスズには47倍の抵抗性比で遺伝様式

は中間，酸化フェンブタスズには95倍で完全優勢に近

く，同じ有機スズ系に対して異なる反応を示すケースが

ある（全農センター，1986)◎これは例えば，10倍前後

の抵抗性を示すオリゴマイシン感受'性ATPaseに対す

る感受'性の低下に関係する遺伝子や解毒分解に関係する

遺伝子などがどのように関与しているのか，あるいは小さ

な抵抗性要因の多くの遺伝子の蓄積によるポリジーン型

なのかなど，詳細な解明が現在の複雑な抵抗性問題を解

明してくれる糸口のようにも思える。

殺ダニ剤抵抗性は基本的には単一の主働遺伝子に支配

される。全く新しい化合物に対して強い抵抗性を示す主

働遺伝子頻度はきわめて低い。そのため限られた数の集

団の室内淘汰試験を実施した場合，ポリジーン的な抵抗

性の発達に成功しても，主働遺伝子の抵抗性の発達には

失敗するのが普通である。成功する場合は既にその殺ダ

ニ剤あるいは交差抵抗のある薬剤が散布されていた圃場

から採集した集団を淘汰したときである(ROUSH,1987)。

実際にヘキシチアゾクスの場合，化合物発見直後より適

宜各地産系統を導入しながら5年間に82回の室内淘汰

をナミハダニについて実施したが，抵抗'性の発達に成功

しなかった。また圃場でのミカン樹24本を用いた淘汰

試験では8年間にわたる19回から20回の淘汰後に急

速に強い抵抗性が発達した。現実にはミカン地帯でさら

に早期に抵抗性の発達が認められた。この圃場における

抵抗性発達速度の相違は，単にヘキシチアゾクス抵抗性

遺伝子の初期頻度の差だけでなく，へキシチアゾクスの

みの連続散布を基本として他の殺ダニ剤は使用せず，病

害虫防除も極力減らす淘汰方法にも原因があるのかもし

れない。

殺ダニ剤使用後抵抗性が特にミカン地帯で急速に発達

した代表的な薬剤として，殺成虫力のないテトラジホン，

全ステージに有効なベンゾメートがあるoBINAPACRYL

も室内では抵抗性の発達には失敗したが，圃場では3年

間に6回の散布で抵抗性が発達している(HOYT,1966)。

出荷金額も大きく，長期間使用されたケルセン,BPPS,

水酸化トリシクロヘキシルスズ，アミトラズは共通して

殺成虫力の抵抗性比が小さく，遺伝様式が中間から不完

全劣性である。殺成虫力のある化合物は，一般にさらに

抵濃度で殺幼虫，殺若虫力を示すものであり，抵抗性系

統についてもどの程度の防除効果があるのかを知ること

も重要である。かなり有効であれば実用濃度とのかねあ

いで圃場で抵抗性初期の抵抗性遺伝子のヘテロ個体はも

とよりホモ個体もある程度防除できる可能性が考えられ

る。いいかえれば圃場から抵抗性遺伝子をかなり除去で

きる薬剤ともいえる。さらにケルセンに抵抗性の個体の

ように自然界で適応度が低いということは最も重要なこ

とである。

2交差抵抗性

IRAC(InsecticideResistanceActionComittee)

の中の果樹作業グループは交差抵抗性の研究が不十分と

しながらも，殺ダニ剤を11グループに分けた暫定分類

リストを発表した(Lemon,1988)。

グループa:有機スズ剤,B:へキシチアゾクス，ク

ロフェンテジン,c:架橋ジフェニル化合物,D:ピレ

スロイド,E:フルベンザミン,f:テトラジホン,G:

アミトラズ,H:bpps,I:キノキサリン系,J:^

ンゾメート,K:ジノブトン。

同一グループ内の薬剤は同一シーズン，同一作物に1

薬剤とし，グループ内どうしの薬剤は混合しないことと

している。

現在は交差抵抗‘性と複合抵抗'性が混在し，交差抵抗性

関係一つにしても簡単に決められない時代である。へキ

シチアゾクス抵抗性ミカンハダニに対し，クロフェンテ

ジンのみでなく開発中のキチン合成阻害剤であるフルフ

ェノクスロン,PH70～23などの感受性も低い（古橋

ら，1989；口木ら，1989)◎これらはいずれも殺成虫力を

示さない薬剤である。表－2に示した現在開発中の殺ダ

ニ剤のうちIGR系のほかにもいくつかの化合物で，個

体群間で大きな効力差があること力認められている（小

林，1989)。殺成虫力も殺卵力もともにあり，高い防除効

力を示すフェンプロキサイドの開発中にベンゾメートに対

する抵抗‘性が発達し，両者は交差抵抗を示すことが判明

した。真の理由はともかくフェンプロキサイドは企業化

されなかった。両化合物間に見かけの化学構造の類似性

はない（図－3)。開発中の化合物どうしの交差抵抗性に

も注意する必要がある。

おわりに

既知の殺ダニ剤の誘導化合物は交差抵抗の可能性が強

いので，殺ダニ剤の開発は新規骨格を独自に開発する必

要がある。殺ダニ剤は一般に抵抗性回避のため同一作物

に年1回の使用に制限されている。このような条件では

適用作物やハダニに対するスペクトラムが広い薬剤であ

れば，いつでも使用できる薬剤でなくともその薬剤に適

した時期に効果が高ければよい。今後とも防除効果の高
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噌酷聡蛍もcⅢ
ベンゾキシメートプロチオェーテル

図－3交差抵抗性例

い薬剤が要望されることは，薬剤の淘汰圧が高く抵抗性

になりやすいことを意味する。開発中の薬剤について，

早期に抵抗性発達の難易予測と正確な交差抵抗性関係を

解明することが重要である。そのためには比較的大規模

な圃場淘汰試験を淘汰方法と一般防除を考慮しながら複

数行う必要があるように思われる。天敵に悪影響のない

薬剤の重要性もますます高くなっている。

人事消息

（9月16日付）

桑原雅彦氏（食品総合研究所食品保全部貯蔵害虫研室長）

は熱帯農業研究センター研究第一部・併任に

(10月1日付）

金田忠吉氏（熱帯農業研究センター所長）は農業研究セ

ンター所長に

前田乾一氏（農業研究センター総合研究官）は北陸農業

試験場長に

向居彰夫氏（九州農業試験場次長）は九州農業試験場長
に

小山重郎氏（蚕糸・昆虫農業技術研究所企画連絡室長）

は蚕糸・昆虫農業技術研究所長に

都留信也氏（農業環境技術研究所環境研究官）は熱帯農

業研究センター所長に

岩崎尚氏（農林水産技術会議事務局研究開発課長）は

農業研究センター総合研究官に

宇田川武俊氏（農業環境技術研究所環境管理部長）は農

業環境技術研究所環境研究官に

川端習太郎氏（九州農業試験場企画連絡室長）は九州農

業試験場次長に

永田徹氏（東北農業試験場水田利用部水田虫害研究室

長）は農業研究センター病害虫防除部長に

西村格氏（東北農業試験場草地部長）は農業環境技術

研究所環境管理部長に

西尾道徳氏（農業研究センター企画調整部研究企画科長）

は草地試験場環境部長に

佐藤徹氏（草地試験場環境部長）は九州農業試験場企

画連絡室長に

河上清氏（蚕糸・昆虫農業技術研究所生産技術部長）

は蚕糸・昆虫農業技術研究所企画連絡室長に

村上毅氏（蚕糸・昆虫農業技術研究所企画連絡室企画

科長）は蚕糸・昆虫農業技術研究所生産技術部長に

中根晃氏（農林水産技術会議事務局研究開発官）は農
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1）古橋嘉一．多々良明夫（1989）：昭和63年度常緑果
樹試験成績概要集，虫害編，農水省果樹試験場，

pp.36～38.

2)HOYT,S.C.(1966):J・Econ.Entomol.59(5):
1278～1279.

3）小林義明（1989）：応動昆大会要旨,p.126.
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林水産技術会議事務局研究開発課長に

柏崎守氏（農林水産技術会議事務局研究交流企画官）

は農林水産技術会議事務局研究開発官に

加藤肇氏（農業研究センター病害虫防除部長）は出向

〔神戸大学農学部教授〕

櫛測欽也氏（農業綱研究センター所長）は退職

武井昭氏（北陸農業試験場長）は退職

堀江保宏氏（蚕糸・昆虫農業技術研究所長）は退職

横尾政雄氏（農研セプロジェクト研4チームチーム長）

は農研セ企画調整部研究企画科長に

大橋祐子氏（生資研細胞育種部細胞生理研主任研）は生

資研分子育種部抵抗‘性遺伝子研室長に

大津善弘氏（果樹試保護部病害2研主任研）は果樹試口

之津支場病害研究室長に

手塚信夫氏（静岡県農業試験場病害虫部主任研究員）は

野茶試環境部病害2研室長に

山本孝稀氏（富山県農業技術センター統括研究員）は四

国農試生産環境部病害研室長に

鶴町昌市氏（熱研七沖縄支所作物保護研室長）は九州農

試地域基盤研究部害虫制御研室長に

井上元氏（蚕昆研遺伝育種部細胞工学研室長）は蚕昆

研企画連絡室企画科長に

宇杉富雄氏（九州農試地域基盤研ウイルス病研主任研）

は熱研セ沖縄支所作物保護研室長に

遠藤勲氏（技会事筑波事務所電子計算課システム専門

官）は農環研環境管理部計測情報科情報システム研主

研に

野村良邦氏（野茶試久留米支場病害研主任研）は富山県

農業技術センター統括研究員に

日本ユクラフ株式会社は，8月1日付けで従来の営業，

開発の2部門制を改め下記の組織に変更した。

農薬・動物薬事業部，研究開発管理部，動物薬部，

持薬部，農薬部，動物薬部開発部
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スルホニル尿素系除草剤の開発
ゆやま

デュポンジャパンリミテッド農業科学研究所湯山
たけし

猛

表-1Chemicalstructureandapplicationof

sulfonylureaherbicides
はじめに

わが国において除草剤が普及し始めたのは1950年代

に入ってからであり，そのときから今日までほぼ40年

力軽過したことになる。この間，農業をとりまく様々な

状況の劉上に対応して数多くの除草剤が開発され，普及

してきた。その中でも，大きな節目に登場して当時の雑

草防除技術に重要な影響をもたらしたと思われる化合物

がいくつか挙げられる。主要作物の水稲場面を例として

も，古くは化学的雑草防除の端緒となったホルモン系除

草剤や，初のヒエ防除剤として広く用いられたPCPが

あり，その後の低魚毒性ジフェニルエーテル系化合物，

処理適期及び適用草種拡大の基礎となったカーバメート

類，近くはいわゆる一発処理剤の母体となったピラゾー

ル系化合物に至るまで，それぞれに時代の要請にかなっ

た特質を持ち合わせた化合物といえる。近年，これらの

先例にも増して，まさに一時代を画すると思われる特性

によって注目されているのがスルホニル尿素系の除草剤

である。

Rate

(gai/ha)
Structure/Commonname

３
ｍ
、
３
血
、
３
面
、
３
ｍ
、
ｍ
ｎ
、
、
面
、
３
３

ｍ
、
ハ
し
口
皿
ハ
レ
、
、
ハ
レ
”
、
ｎ
し
１
１
戸
し
戸
』
ハ
レ
面
、
面
、

ハ
し
ｎ
Ｕ
ハ
し
ハ
Ｕ
ハ
し
ｎ
Ｕ
戸
し
ハ
Ｕ
戸
し
ｎ
Ｕ
ハ
Ｕ
ｎ
Ｕ
ハ
レ
ハ
レ

燭
燭
抵
燭
禍
や
掴

飾
恥
蝋
一
蹴
蝋
》
蝋
》
蝋
《
脱

出
Ⅶ
Ｈ

Ｎ
Ｎ
ｌ
Ｎ

GleanR Cereals 4-26

AllyR Cereals 2~8

HarmonyR Cereals 10-35

ExpressR Cereals 10-35

ClassicR Soybeans 8-13
Iスルホニル尿素の特長

現在までに，デュポン社が製品化したスルホニル尿素

系除草剤は表－1に示すとおりであり，これに他社が製

品化を進めている化合物を加えると十指に余るものと思

われる。これらの薬剤が共通して持つ特長は，なんとい

ってもその生物活性の高さである。畑作用に用いられて

いるスルホニル尿素の多くは,ha当たりの有効成分投

与量がlOg前後となっている（表-1。また，もう一

つには，対象雑草種の幅がかなり広いということが挙げ

られる。従来の主要除草剤のほとんどが有効成分として

500～3,000g/ha使用されていたのと比較すると，隔世

の感があるといっても過言ではないだろう。さらに，こ

れらの化合物の特徴として，高度な選択性がある。した

がって一部の非農耕地用の製品を除いて，各作物専用剤

といった方向で開発され，どちらかといえば，大面積栽

培に適しているといえる。これ以外にも，低毒性といっ

た特長があるが，ここでは省くことにする。

LondaxR Rice 20-75

OustR Non-Crop 70-270

Sulfometuronmethyl

Ⅱ化学構造と除草活性

今日，一般にスルホニル尿素系といわれる除草剤の代

表的な化学構造は，図－1に示されるように三つの要素

に分けて考えられる。すなわち,aryl基とheterocycle

とを-SCNHCONH-(スルホニル尿素）でつなげた形

である。スルホニル尿素系除草剤の生みの親といわれる，

G.Levitt博士は,1975年にこの構造に行き着くまで

に，図－2のAに表される化合物を合成したが，2.Okg/ha

の薬量でもわずかに植物生長調節剤的な活性を示したに

過ぎなかった。ところが，フェニル環同士をつないだこ

DevelopmentofSulfonylureaHerbicides．ByTakeshi

YUYAMA
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い活性を示すようになった。その後の全社的な研究開発

努力によって生まれた，同系統の除草剤の化学構造は表一

1にみられるとおりである。前述のように，これらの化

合物は広範な雑草種に対して高い除草活性を示すが，特

に，一年生・多年生を問わず広葉ならびにカヤツリグサ

科の雑草への効力が顕著である（表－2，3)。それぞれ

に特徴を持つ化合物であるが，構造上の共通点はaryl

部で，スルホニル尿素結合部位に対してオルトの位置に

置換基が付くことである。また,heterocycle部では4,

6－位の置換がピリミジンでは対称形となるものが多い

のに対して，トリアジンでは非対称形となっている点も

興味深い。逆に，構造上の相違が活'性の差となって現れ

ている例としては，初期に非農耕地用として開発された

sulfometuronmethylと，現在わが国水田において普及

めざましいbensulfuronmethylが最も代表的である。

両者の構造上の違いは,heterocycle部の置換基が-CH3

か-OCHaかということと，後者の場合には,aryl部

とスルホニル尿素との間に-CH,が入った形になってい

ることだけであるが，作物に対する選択′性や除草活性に

非常に大きな違いが生ずる。また，ムギ用に開発された

chlorsulfuronと同じムギ用のmetsulfuronmethylで

は,aryl部の置換が異なるだけであり,metsulfuron

methylとmetonmeturonmethylではスルホニル尿素

部でheterocycle側のアミノ基が-CHaで置換された

だけの違いであるが，それぞれ処理後土壌中での生物活

性の消失には大きな差がある。

“剛…嘘，儲
ArylSulfonylureaHeterocycle

図-1Basicstructureofsulfonylureaherbicides.

oSO製NHCONH-<三>-CN

0帥州"噸重
図-2Structureofprototypeforsulfonylureas.

表-2Herbicidalactivityofchlorsulfuronwith

preemergenceapplication

%controlorinjury
Rate

gai/ha
Wheat

０
０
０
０
０

９
０
０
０
０

１
１
１
１

０
０
０
０
０

６
６
８
８
８

０
０
０
５
０

７
８
９
９
０１

０
０
０
５
０

８
９
９
９
９

０
０
０
０
０

６
６
６
８
８

０
０
０
０
０

３
６
６
６

０
０
０
０
０

０
０
０
０
０

３
５
５
６
７

４
８
６
２
４

１
３
６

０
０
０
０
０

a)Bγαssicasp.,b)x血祁娩如msp.,c)AbutHonsp..

d)Ipomoeasp.,e)Setariasp.,f)Bromussp.，

g)Abe祁asp.,h)Dig〃αγmsp．

Ⅲ作用特性ならびに選択作用性

スルホニル尿素系化合物の除草効果は，主として生育

抑制として発現するため，その作用は遅効的だとみられ

がちだが，実際には，処理後数時間で植物の生長阻害が

始まることが確認されている。その作用点については，

細胞分裂阻害要因を検索した結果，高等植物のアミノ酸

生合成経路で重要な役割を果たすacetolactatesynthase

の阻害であることが確かめられている。また，選択作用

機構についても,"c標識化合物を用いた実験により適

用作物と感受性の雑草との間で代謝速度の著しい差が認

められ，植物体内での代謝不活性化能力によるものであ

ることが示唆されている。

Ⅳスルホニル尿素の適用性

表－1に掲げたように，現在スルホニル尿素系除草剤

が適用される作物には，まずムギ(chlorsulfuron,met-

sulfuronmethyl,sulfothiphenuron,metonmeturon

methyl),ダイズ(chlorimuronethyl),それに水稲

表-3Herbicidalactivityofbensulfuronmethylin

simulatedpaddy
(pottest)

a)Daysaftertransplanting.

b)Eo:E℃hinochloasp.,Cd:Cyperusdifformis,

Mv:Monochoriasp.,BI:Annualbroadleafweeds.

Ea:Eleochαγissp.,Sj:Scirpussp.,Cs:Cypeγ秘s

serotinus,Sp:Sagittαγ虹sp．

c)Visualcount(%).

d)Dryweightofshoot(%ofcontrol).

の形では，様々な置換基を導入してもその活性に大きな

変化が認められなかったのに対して，図－2のBのよう

に，一方をピリミジン環に置き換えることによって，高
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(bensulfuronmethyl)がある。このほかに一般非農耕

地や芝生(sulfometuronmethyl,chlorsulfuron,met-

sulfuronmethyl)に用いられるものもある。このうち，

非農耕地用のsulfometuronmethylは，北アメリカに

おける難防除雑草であるジョンソングラスに対する特効

薬として用いられ,metsulfuronmethylは一部の潅木

類にも効果が認められている。また，ダイズ用のchlor-

imuronethylは，スルホニル尿素系初の広葉作柳月で

あり，オナモミ・ヒルガオなどの広葉作物に卓効を示す。

sulfothiphenuronは，ヤエムグラに対して特異的な効果

を示すことが注目されており,metonmeturonmethyl

とともに，後作に対する安全性が重要な場面で普及して

いる。わが国においては，水稲用のbensulfuronmethyl

が1987年以降，ヒエ防除剤との混合剤として製品化さ

れており，いわゆる一発処理剤の新しい母剤として広く

用いられている。

V今後の開発方向

現在，上記の作物以外でも新規スルホニル尿素化合

物開発が考えられるものとしては，トウモロコシ，テン

サイ，アブラナなどがある。今後は，プランテーション

や果樹園などへの検討の余地も残されており，また，既

に製品化されている薬剤についても他用途への開発が推

進されている(sulfothiphenuronのダイズ,metsulfuron

methylの水稲,bensulfuronmethylの水生雑草など）

ことから，いずれ世界の主要作物のほとんどをカバーす

るものと期待される。加えて，その低薬量・高活性を活

次号予告

次12月号は下記原稿を掲載する予定です。

カボチャ立枯病の発生と防除

大戸謙二・基喜吉・下長根鴻

ウメの新害虫ツツムネチョッキリゾウムシの神奈川

県における発生近岡一郎

細胞融合による病害抵抗性ジャガイモの育種

入倉幸雄

植物病原菌の解毒酵素遺伝子導入による毒素耐性植

物の育種米山勝美・安西弘行

卵寄生蜂Trichogrammaによる害虫防除の現状と

展 望平井一男

トマト萎ちよう病（根腐萎ちよう）病原菌の分化型

ならびに病名の改訂について

用した省力的な処理法や特殊な製剤などの開発も考え

られる。新たな目標としては，水稲の場面で属間選択

性を持ったヒエ防除剤の開発，スルホニル尿素耐性の

作物品種の育成など，研究場面においても，まだまだ大

きな可能性を秘めた興味尽きない化合物群である。

おわりに

以上，スルホニル尿素系除草剤の開発の経緯について

簡単に述べたが，1982年にchlorsulfuronが初めて実

用化されるまでには，先に述べたように，必ずしも平坦

ではない道が続いていたものと思われる。その後わずか

数年の間に，このように多くの化合物が広い範囲で用い

られるようになった背景には，スルホニル尿素の持つ高

活性・広範草種への適用性・高度な選択性といった特長

はもちろん，薬剤の安全性・環境への適応性などの時代

の要求にかなう要因があったものと考えられる。そして

それらの特性の一つ一つを現実のデータとして積み上げ

ていった多くの人々の努力によって支えられてきたもの

であることはいうまでもないが，こうしたすべてのこと

の始まりには，可能性を信じてひたすらに新しい化合物

への夢を追い求めた研究者の姿があったことを，最後に

記しておきたい。

引用文献

1)BEYER,Jr.,E.M.etal.(1987):Herbicides:

Chemistry,DegradationandModeofAction.
Chapter22:SulfonylureaHerbicidesEdited
by：DrS．P．C.KearneyandD．D・Kaufman、

2）武田俊司（1987）：日本農薬学会誌12：759～768.

駒田旦・山本磐・国安克人・斉藤正・江塚
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ナガチャコガネのチャにおける発生生態と防除

山本篤

スリランカにおけるイネノシントメタマバエのバイ

オタイプ小林正弘

海外ニュース：パラグアイに侵入した野菜害虫トマ

ト ガ安田壮平

近年のリンゴ黒星病の発生と防除高山栄吉
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茎葉処理除草剤一開発の現状
たけうちやすとも

宇都宮大学農学部雑草防除研究施設竹内安智

はじめに

1940年代に有機合成除草剤として初めて開発された2，

4PA(2,4-D)とMCPAは，イネ科作物の中～後期

に広葉雑草を防除するための茎葉処理剤として使用されて

きた。一方,1950年代以降，多数の土壌処理剤が開発さ

れ，これらの土壌処理剤は除草必要期間中，雑草との競

合が最も起こりやすい作物生育の初期に，一定期間雑草

発生を防止する効果があるので，初期の土壌処理剤の使

用と中L-後期の中耕除草とを組み合わせた除草体系が長

年採用されてきた。

1970年代末になって再び茎葉処理剤の開発が目立つ

ようになり,1980年代初頭からは数多くの特徴ある茎

葉処理剤が世界的に実用化され，現在も活発に開発がす

すめられている。それらは非選択性で，植物体内移行性の

大きい除草剤や広葉作物中のイネ科雑草防除剤及び広葉

雑草防除剤，あるいはトウモロコシ中のイネ科雑草防除

剤などである。

茎葉処理剤の登場は，アメリカにおいて土壌侵蝕防止

と低コスト農業の目的で長く研究がすすめられてきたノ

ーティルやミニマムティルと呼ばれる革新的な栽培方法

を可能にした（竹内,1988,'89a)。土壌処理剤は除草

効果が土質・土壌水分などによって変動しやすく，また

河川や地下水に流入したり，土壌に残留して後作物の生

育に影響するなどの可能性を持っているが，茎葉処理剤

にはそうした問題が少ない。茎葉処理剤は雑草発生後，

それらの種類や発生量を確認してから至適薬剤が使用さ

れるので，効果の面でも経費面でも優れている。本稿で

は，最近の茎葉処理剤の特性とそれらを利用した主要作

物の除草体系や，今後の展望について述べる。

I最近の茎葉処理除草剤とその特性

1非選択性除草剤

ビピリジリウム系のparaquatは，非農耕地や樹園地

を中心に使用されてきたが，アメリカではノーテイルや

ミニマムテイルのための重要な資材になっている。1970

年代に開発された，多年生雑草に卓効のあるglyphosate

も同様の目的で使用が急増している。1980年代後半に

FoliarTreatmentHerbicides-PresentSituationof

theDevelopmentByYasutomoTAKEUCHI

は同じような作用をもつglufosinateやbialaphosも

開発されたが，これらは作用特性が若干,glyphosateと

は異なっており，今後使用がしだいに増加するものとみ

られる。このような土壌処理活性を持たない非選択性茎

葉処理除草剤は，アメリカのノーテイルやミニマムテイ

ルではburndownherbicides(焼却除草剤）と呼ばれ，

作物の作付け時に前作物，またはその刈り株や生育中の

雑草を枯殺する目的で必ず使用されるが，通常その後の

雑草発生防止の目的で土壌処理剤と混用される。近年，

開発がすすめられている,glyphosate関連化合物の

sulfonateは,glyphosateよりも多年生雑草枯殺力及び

抑制力とも大きい。

2選択性除草剤

（1）イネ科雑草防除剤

1970年代中ごろから今日まで，広葉植物には無害で

鰯植物のみを枯殺する二つの系列の除草剤が開発．
1）シクロヘキサンジオン系除草剤

イネ科雑草防除剤として最初に実用化されたsethoxy-

催･…"･OH(CHah･卿"卿。。'"…
｜･暑・…COOH(CH3』

|･そ惹峨:零淵』-噸．．'……側。
|･署苛卿"wl““…

図－1非選択性除草剤

A

◎HB

庫と〔!‘
B CHerbicide

cH,cH2sfH･cH2・＝NocH2cH3－cH2cH2cH3sethoxydim
C地

CHaCHjSCH-CHr=側･cH2cH=cHcl-cH2cH2cH3cIoproxydim
CH3

cH3cH2S9H･cH2F＝No-cH2cH=CHcI-cH2cH3clethodim
CH3

Q-…卿，‐…2CH3cycloxydim
図－2シクロヘキサジオン系イネ科雑草防除剤
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側｡｡9．期．．“
島｡9.-0.-蝋｡｡(c蝿・・制。

"-こ#－0－.一蹴…“
jOÔ･蝋･･陰卿。

｡C〔>・-o･蝋｡.c鍵

diclofop-methyl

fluazifop-butyl

haloxyfop-methyl

tenoxaprop-ethyl

quizalafop-ethyl

図－3フェノキシプロピオン酸系イネ科雑草防除剤

dimは，一年生雑草には0.2～0.4kg/haで，多年生雑

草には0．5～1.Okg/haで有効である。本剤は茎葉処理

活性は高いが，土壌処理活性はやや低い。その後,clo-

proxydim,clethodimやcycloxydimなどの類似化合

物が開発された。cycloxydimは一年生雑草には0．1～

0.15kg/haで，多年生雑草には0.2～0.4kg/haで有効

である。

2）フェノキシプロピオン酸系除草剤

1970年代中ごろに開発されたdiclofop-methylは，

コムギ，オオムギやダイズの中のイネ科雑草防除剤とし

て使用されてきた。これらの類似化合物としてflamprop-

isopropyl,flamprop-methylやbenzylprop-ethylが

ある。1980年代に入り，広葉作物中のイネ科防除剤と

してfluazifop-butyl,haloxyfop-methyl,fenoxaprop-

ethylやquizarofop-ethylなど力湘次いで開発された。

これらは，広葉雑草に卓効のあるフェノキシ系化合物の

誘導体であるが，広葉雑草には全く作用を示さない。

Haloxyfop-methylは4～5葉期のイネには比較的影響

が小さい。これらの中で,quizalofop-ethylは除草活性

が最も高く，一年生雑草に0.05～0.25kg/haで，多年

生雑草には0.125～0.5kg/haで卓効があり，ダイズ，

アズキ，インゲン，ラッカセイ，テンサイ，サツマイモ，

CI R

P3ĈQ̂ÔH-NO,
R Herbicide

COONa acifIuorfen

CONHS02CH3 fomesafen

COOCHfCHaJCOOCoHglactofen

OCoHg oxyfluorfen

図－4ジフェニルエーテル系除草剤

"･鶏鰻“
imazamethabenz-methyl

鵠等纏“

噂x蝋“
CH3

Imazapyr

qH

I

‘…、み'直……
H◎

図－5イミダゾリノン系除草剤

(CH3)2

ジャガイモをはじめ，ニンジン，スイカ，イチゴ，タマ

ネギ，ハクサイやトマトなどの野菜類に対して全く薬害

がない。Quizalofop-ethylは茎葉からの吸収は比較的

速く，植物体内をよく移行するが，枯殺効果の発現は遅

い。これらの薬剤は土壌処理活性が低いので，後作物の

生育に影響を与えるような例は全くない。

（2）ジフェニルエーテル系除草剤

1970年代後半以降，従来の土壌処理剤に代わって，

茎葉処理活性の高いacifluorfen,fomesafen,lactofen

やoxyfluorfenなどの除草剤が開発され，主としてダ

イズやラッカセイの中の広葉雑草の防除に使用される。

（3）イミダゾリノン系除草剤

1980年代に入り,imazapyr,imazaquin,imazath-

apyrやimazamethabenz-methylなどが次々 と開発さ

れた。これらは高活性で，対象作物に選択性が大きく，

植物体内をよく移行するなどの特性をもっている。化合

物によっては茎葉処理と土壌処理の両方の活'性を有する

ものもある。Imazapyrは茎葉処理，または土壌処理に

より非選択的に長期間，雑草を防除するoImazaquinと

imazathapyrはダイズ，ラッカセイやその他のマメ科作

物を対象に茎葉処理，または土壌処理により使用される。

Imazaquinは土質や気象条件によっては土壌中に比較的

長く残り，後作物に影響を及ぼすことがある。Imazath-

apyrは35～105g/haの使用で多種類の広葉雑草や

カヤツリグサ科雑草に有効である。Imazamethabenz-

methylは二つの異なる異性体を含む混合物で茎葉処理

により，ムギ類やヒマワリの中のイネ科雑草をはじめ，

数種の広葉雑草にも有効である。これらの関連化合物の

いくつかは現在も開発がすすめられているが，その一つ，

busoxinoneは0.1～0.2kg/haの茎葉処理，または土

壌処理によりトウモロコシとムギ類の中の広葉雑草防除

に有効である。

（4）スルホニルウレア系除草剤
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カニ".“‘“"、
tridiphane

図-7tridiphane
CICIHCItroclopyr

fiFCINH,CIfluroxypyr

剛な:二…“””“…”
etIozln図-8Triclopyr関連化合物
図－9etiozin

について述べよう（竹内,1989b,c;Thomson1987;

NCSTATEUNiv.,1988)。

1ダイズ

除草剤の使用回数は土壌混和処理，または土壌処理の

1回か，これらのいずれかと茎葉処理を組み合わせた2

回，あるいは生育期茎葉処理，1回だけの場合もある。

土壌混和処理，土壌処理及び茎葉処理はそれぞれ，畑の

50～55%,60%及び30～40%で使用されている。こ

れまで，広葉雑草に対して,acifluorfenやbentazon

などの茎葉処理剤が使用されてきたが，近年,chlorim-

uron,fomesafen,lactofenやimazaquinなどが使用

されるようになった。イネ科雑草に対してはsethoxydim,

fluazifop,fenoxapropやquizalofopなどの茎葉処理

剤が使用される。ダイズの草丈が8～12インチに達し

たときは，ダイズの茎葉にかからないようにして，「2.4-

DB-flinuron」や「2.4-DB+metribuzin」が雑草に直

接処理(DirectedApplication)される。また，最近は

士壊混和処理剤や土壌処理剤を全く使用せず，ダイズの

生育期に広葉雑草防除剤とイネ科雑草防除剤を混合して

散布する生育期全雑草防除(TotalPost-emergence

Treatment)も行われる。しかし，この組み合わせで，

イネ科雑草防除剤の活性が低下するのが通例である。

2トウモロコシ

除草剤は通常，1～2回使用される。現在，土壌混和

処理剤，土壌処理剤及び茎葉処理剤はそれぞれ，畑の30

％，55～60％及び30％使用されているが，土壌混和

処理剤と土壌処理剤の使用が減少し，茎葉処理剤の使用

が増加しつつある。茎葉処理剤はトウモロコシの草丈が

3インチ以下のときに,atrazine,cyanazineやtrid-

iphaneとatrazineの組み合わせが使用される。その

後,bentazon,bromoxynil,2.4-Dやdicambaも使

用される。トウモロコシの草丈が15～20インチに達し

たときは,linuronかametrynに2.4-Dかdicamba

が組み合わされ，雑草に直接処理される。

3ワタ
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図－6スルホニルウレア系除草剤

1970年代末より，本系列除草剤が数多く実用化され

たが，今なお，いくつかは開発中である。これらは10-

50g/haの低薬量で有効で，作物に対する選択性が大き

い。それらの多くは茎葉処理されるが，土壌処理活性も

ある。chlorsulfuronとthiameturonはムギ類の中の

広葉雑草とイネ科雑草に有効である。Chlorsulfuronは

土壌に残存して後作物に影響を及ぼすことがある。Tri-

sulfuronは茎葉処理によりムギ類の中の広葉雑草に有

効である。metulfuron-methylはムギ類の中の野生ニ

ンニクに卓効があるが，土壌にやや残りやすい。Ch-

lorimuronは茎葉処理により，ダイズの中の広葉雑草に

卓効を示す。Primisulfuronは茎葉処理により，トウモ

ロコシの中のイネ科雑草と数種の広葉雑草に有効で，土

壌処理活性もある。そのほかにDPX-V9630も茎葉処

理により，トウモロコシの中の諸雑草を防除する。

（5）その他の除草剤

Tridiphamは1980年代初めに開発されたトウモロコ

シ用の茎葉処理剤で，多くのイネ科雑草と広葉雑草に有

効である。本剤はatrazineと併用されると，イネ科雑

草体内でのatrazineの代謝を阻害するので相乗効果を

示し，殺草スペクトルが拡大される。

Triclorpyrの関連化合物のfluroxyprとclopyrarid

は，トウモロコシやムギ類の中の広葉雑草に有効である。

Metribuzin類似化合物のetiozinも，ムギ類の中の広

葉雑草と数種のイネ科雑草に有効である。

Ⅱ主要作物の除草体系と茎葉処理剤

ここでは，最近のアメリカの畑作物における除草体系
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除草必要期間が長いので，除草剤が数回使用される。

通常，土壌混和処理剤と土壌拠理剤が使用され，さらに

茎葉処理剤が1～数回，使用される。茎葉処理剤はワタ

の草丈が3～6インチ(第1本譜明前)のときに,DSMA,

MSMAやfluometuronが使用される。イネ科雑草の

発生が多い場合は，これらにsethoxydimやfluazi-

fopなどが加用される。ワタの草丈が6インチ以上に達

したときは,cyanazine,linuron,methazoleやoxy・

fluorfenがDSMAやMSMAと組み合わされ，雑草

にだけ直接散布される。

4コムギ

上壌処理剤はほとんど使用されない。生育期に2.4-D

かMCPAがdicambaと組み合わされ，茎葉処理され

る。西ヨーロッパでは秋の播種から低温期までの期間が

長く，雑草発生期間が長期間に及ぶので，茎葉処理剤だ

けでなく，初期に必ず土壌処理剤が使用される。なお，

近年数多くの茎葉処理剤が開発されている。

5ラッカセイ

除草必要期間が長いので，除草剤が数回使用される。

土壌混和処理剤か土壌処理剤が使用され，さらにラッカ

セイの出芽時にも土壌処理剤と茎葉処理剤（広葉雑草防

除剤）が組み合わされ，処理される。そして生育期に

2.4-DB,bentazon,sethoxydim,fluazifopやacifl-

uorfenなどの単剤，または組み合わせが散布される。

最近,lactofen,pyridate,fomesafenやimazathapyr

などの広葉防除剤が開発された。

6ダイズとトウモロコシのノーティルまたはミニマ

ムティル

これらの作物の作付け時に，非選択性茎葉処理剤の

paraquat,またはglyphosateに土壌処理剤（イネ科防

除剤十広葉防除剤）力組み合わされ，茎葉兼土壌処理さ

れる。生育期にはダイズの場合，イネ科防除剤に広葉防

除剤のbentazon,acifluorfen,chlorimuronやlact-

○環境緑化と農薬セミナー開催のお知らせ

日時：平成元年11月10日（金)13:30～19:oo

場所：東京農業大学グリーンアカデミー

主催：東京農業大学総合研究所

環境緑化部会農薬部会

司会：豊田稔

演題：

14:oo～15:oo

ofenなどが組み合わされ，茎葉処理される。トウモロ

コシの場合,tridiphane-fatrazine,bentazon,atraz-

ine,cyanazine,2．4-Dやdicambaなどの茎葉処理

剤が使用される。

Ⅲ今後の展望

最近10年間に，多くの茎葉処理剤が開発され，特に

アメリカにおいては，除草体系や栽培方法に大きな変化

がもたらされた。茎葉処理剤は比較的除草必要期間の短

いダイズやトウモロコシの雑草防除においても重要であ

るが，除草必要期間の長いワタやラッカセイなどではも

っと重要である。日本においても今後，茎葉処理剤の使

用が徐々に増加するものとみられる。

望ましい茎葉処理剤は，茎葉からの吸収・移行性がよ

く，殺草スペクトルが広く，作物と雑草の選択性幅が大

きいことなどの条件を具備すべきである。そして土壌中

の残効・残留が長期間に及ばないことが望ましい。茎葉

処理剤は，その分子内に除草活性発現に必要な化学構造

をもつだけでなく，茎葉から体内の作用点へ吸収・移行

しやすい化学構造・物理性をも持っていなければならな

い。今後，多くの知見に基づく化学構造のデザインによ

って，数多くの優れた茎葉処理剤が開発されるものと期

待される。

引用文献

1）竹内安智（1988）：植調22（9）：17～24.
2）（1989a）：同上22(10):20～28.
3)(1989b):同上22(11):2～14.
4)(1989c):同上22(12):2～14.
5)THOMSON,W.T.(1987)'.AgriculturalChemicals

BookHHerbicides,THOMSONPUBLICATIO-
NS,Fresno,301pp.

6)NCStateUniversity(1988):1988NorthCarolina

AgriculturalChemicalsManual,Collegeof
AgricultureandLifeScience.NCStateUniv-

ersity,Raleigh,pp､223～282.

1）農薬の公害とは何ぞや

（理化学研究所研究顧問）見里朝正氏

15:oo～15:45

2）ゴルフ場の設置と住民運動

（埼玉県土地政策課）外園個氏
15：45～16:30

3）生き物と水環境文化

（財)とうきゅう環境浄化財団）山道省三氏

16：30～17：15

4）パネラーと参加者のディスカッション

懇親会：17：30～19：00グリーンアカデミー1階

参加費:5,ooo円（ご参加の方は，一様にご協力をお願

い致します｡）
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植物生長抑制剤の開発と利用
劫
孝

たけ

財団法人日本植物調節剤研究協会竹
した

下
ふみ

史

生長抑制剤の利用としては，まず倒伏防止が最大の課

題である。これまで短稗品種の育成，施肥条件の改良な

どのほか,MCPなどが補足的に使用されてきた。特に

良質米といわれるササニシキ，コシヒカリなどは倒伏に

弱く，収量の確保と栽培面積の増大のために耐倒伏作用

のある薬剤が強く要望されている。このような背景の中

で，イソニコチン酸アニリド系化合物，トリアゾール系

化合物が開発されたが，前者に属するイナベンフイドは

イネ科に対する効果を検討する中で生まれ（白川ら，

1987)，一方，後者に属するパクロブトラゾール（上野

ら，1989）やウニコナゾールは一連のトリアゾール系化

合物の殺菌スクリーニングの過程で植物にわい化作用を

示したことにより開発された。また，これらの化合物が

ジベレリン生合成を阻害することにより稗長短縮作用を

持つこともわかった。しかしこれまでの薬剤に比べ確実

な倒伏防止効果は認められるものの，強風や大雨の場合

必ずしも効果は完全とはいえず，そのため「倒伏軽減剤」

と名付けられ使用され始めたところである。イナベンフ

イドは図－1に示すように出穂前60～40日の処理で下

位節間を，パクロブトラゾールやウニコナゾールは出穂

前15～10日の処理で上位節間を短縮する作用を持ち，

ともに稗長を10～15cm短縮させることで倒伏を軽減さ

せる。これらの薬剤に続いてKUH-833(シクロヘキサ

はじめに

オーキシン，ジベレリン，サイトカイニンなど植物ホ

ルモンの発見に伴い，植物の生長制御に関する研究の発

展には目覚ましいものがあり，今日ではそれらの物質が

農業分野の中でも広く利用されているばかりではなく，

特に園芸関係ではなくてはならない存在となっている。

世界における生長調節剤市場は1986年で約6億5千5

百万ドルであり，1972年以来これらの市場の成長率は

5.5％で今後も5％台の成長率が予測されている(WOOD

MACKENZIE,1987)。生長調節剤の海外での利用の多く

は枯凋剤，落葉剤など収穫作業の容易化，省力化を目的

としたものであるのに対し，わが国では発根促進剤，着

色・熟期促進剤，落果防止剤など品質の向上を目的とし

たものが多い。

なかでも生長抑制剤の分野では従来サイコセル，ダミ

ノジッド，フォスフォンD,Amo-1618などが注目され

多くの研究がなされてきた。その結果，現在サイコセル

がコムギを対象として特にヨーロッパで広く使用される

ようになり，また日本でもダミノジッドがキクなどの花

弁を対象に使用されるようになった。最近，生長抑制作

用としてきわめて活性の高いトリアゾール系化合物であ

るウニコナゾール，パクロブトラゾールが開発されたの

を契機に，次々に抑制剤が開発され，ようやく，本格的

な利用開発がスタートを切った感があり，近い将来幅広

い分野にわたり生長抑制剤が利用されるものと期待され

る。

ここでは，トリアゾール系化合物の現在の開発状況を

中心に，植物生長抑制剤の利用について記述する。

90

０８

稗
長
（
四

I植物生長抑制剤の農業における利用
70

出穂前の日数

㈹剛㈱㈱鋤（1勘生長抑制剤の利用目的は，①作業の省力化と，②生産

性の向上，の二つに大別することができよう。特に人間

の背丈より高い作物に対し草姿を改良することによる作

業の容易化，機械化の導入，ひいては収量の増大，商品

性の向上など，農業の各分野において生長抑制剤の利用

が期待されている。

1水稲

対照区102030405060

イネ移植後の日数

図－1イナベンフイドのイネ移植後処理が稗長に及ぼす

影響（白川ら，1987）

供試イネ品種：コシヒカリ

O一一○：イナベンフイド12g/a

●－－●：同18g/a

×一×：同24g/a

△－△：同30g/a

DevelopmentandUtilizationofPlantGrowth

Retardants， ByTakafumiTAKESHITA
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ンジオン系),GRH-624(酸アニライド系),Hoe-784

(イミダゾール系)，など次々 と生長抑制剤が開発され供

試されている。また生長抑制剤は育苗期の徒長防止とし

ての効果もあり，健全苗の育成に使用されていることも

見逃せない利用方法であり，これには上記の剤のほかテ

トシクラシスがある。水稲栽培面積が約2百万haを占

めるわが国において，制伏軽減効果」は収量維持のた

め最も要望されている生長抑制剤の利用場面であろう。

2畑作物・野菜

ムギに対するサイコセルの作用は，稗の伸長抑制によ

る倒伏防止効果であり，生産性の維持を目的として用い

られる。同様の目的でエテホンも利用されている。海外

ではワタの過繁茂防止にメピコートクロライドが使用さ

れているが（中山，1988)，畑作物・野菜では現在使用

されている例は少ないといえよう。最近ホウレンソウ葉

身の伸長防止にマレイン酸ヒドラジドコリン塩が有効で

あるとの知見があり，暖冬時の収穫時期の調節に利用す

ることも考えられている。また本薬剤はジャガイモ，タ

マネギ，ニンニク，テンサイなどの貯蔵中の萌芽抑制の

ために使用されているが，これも生長抑制剤の応用場面

の一つである。今後畑作物・野菜などへの利用場面とし

て考えられることは，トマト，キュウリなど草丈の高い

作物を抑制することによる収穫作業の容易化，花芽分化

促進による収量の安定化，キャベツなどの移植苗の徒長

防止・抽苔防止，イチゴのランナー伸長抑制などがある。

現在ウニコナゾールなどでその可能性が追求されている。

3花弁

ダミノジッドやアンシミドールが鉢物のキクやポイン

セチアなどの草丈の抑制に使用されて久しいが，ウニコ

ナゾール，パクロブトラゾールの開発により，ツツジ，

シャクナゲなどを広範囲の花弁にわい化剤力植用される

ようになった（図－2)。茎葉処理だけでなく土壌かん注

処理，球根浸漬処理などでも効果が発現し，目的に応じ

た抑制期間をコントロールすることができるようになり，

長期間の生長調節が可能となった。生長抑制剤の利用目

的は，草丈や枝伸びを抑制することによるコンパクト化，

過繁茂防止などの草姿改良だけでなく，着雷数の増加な

どもあり，いろいろな面で商品価値を高める利点力湖待

できる。ほかにもチューリップ，ユリ，バラなど多種類

の花弁に対する抑制効果力覗在試験されている。

4果樹

果樹栽培ではこれまでわい性台木の使用などによりわ

い化栽培についての努力がなされてきた。現在も低樹高

栽培が栽培技術の当面の課題であるところから，生長抑

制剤のこの分野での適用はますます重要なものになると

思われる。生長抑制剤の利用の目的としては，勇定や収

穫作業に伴う省力化が第一にあげられる。そのほかに春

枝や夏秋梢の伸長を防止することは，樹冠内の光の透過

性を高め，着色や糖度の上昇による品質の向上に資する

だけでなく，翌年の花芽形成や着果をも促進する。一方

露地やハウスでの密植裁培や裂果防止のための雨よけ栽

培に対しても，樹高や新梢の伸長を抑制し，コンパクトな

樹姿を形成するわい化技術の必要性が高まっている。

これまでリンゴの幼木やブドウに対するダミノジッ

ドの新梢伸長抑制効果が認められていたものの，生長抑

制剤としての使用はまだ少ない。最近マイレン酸ヒドラ

ジドコリン塩にブドウ，キウイフルーツ，カンキツ類に

対する新梢伸長抑制効果があることがわかった。本剤は

一般に効果の持続期間が短いが，散布回数を増やすこと

でコントロールが可能である。一方，新しく開発された

ウニコナゾールやパクロブトラゾールは抑制作用の活性

が高く，多くの果樹での研究力惟められている（図－3)。

茎葉処理でも土壌処理でも効果は現れ，効果の持続期間

も一般に長く，土壌処理の場合，果樹によっては翌年に

なってその効果力観れる場合もみられる。モモやオウト

ウなど核果類で良好な効果が認められているが，果樹の

種類によって，また樹勢によって効果の差異があること

などから，濃度や処理方法，次年度への影響など細かな

試験研究力碓められている。

100

０５

樹
高
の
伸
長
量
（
対
無
処
理
区
比
％
）

及
び
着
蕃
枝
率

着雷枝率

樹高の

伸長率

Ⅱ緑地管理への利用
－－－－

無処理2550100

ウニコナゾール濃度(ppm)

図－2シャクナゲ（プレジデントルーズベルト）に対す

るウニコナゾールの生長抑制効果(岡部，1982よ

り作図）

農業以外の緑地分野での植物生長調節剤の利用は，現

在ほとんど行われていない。都市周辺など全国的に緑地

の造成力惟められている今日，除草剤による管理のみで

はなく生長調節剤による緑地管理の方法についても研究
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図－4ウニコナゾール+2,4-PA粒剤のケンタッキー

プルーグラスの伸長に対する影響（林，1986）

フ場では3～5日ごとに刈り込みが行われ，その管理に

は多大な労力が注がれている。特に傾斜地の芝は刈り込

み作業も容易ではなく，生長抑制剤の使用でこの刈り込

み回数を大幅に軽減できるという知見が得られている。

既に芝の抑制剤としてメフルイジドがあるが，あまり使

用されてはいない。寒地型洋芝に対してマイレン酸ヒド

ラジドコリン塩が，また日本芝，洋芝に対してウニコナ

ゾール，パクロブトラゾールが抑制効果を持つことがわ

かっており，いずれも茎葉または根から吸収されて効果

を現す。トリアゾール系化合物の場合，芝の葉身が濃緑

化したり，赤褐色化したりするため，美観が要求される

場面では問題はやや残るものの，一般に芝の生長抑制剤

としては使用できる。ウニコナゾールに2,4-PAを

(図－4），またパクロブトラゾールにメフルイジドを混

合して，抑制効果の安定化を図った薬剤も開発されてい

る。

2緑化木

トリアゾール系化合物がツツジやシャクナゲなどの低

木に対し有効であることは既に述べたが，マテバシイ，

ヤマモモ，平戸ツツジ，ケヤキなどの中高木にも抑制効

果はみられる。街路樹，道路の分離帯の立ち木，公園内

の樹木，生垣など緑の利用は大きく，緑化事業について

は国，地方自治体，工場敷地を有する企業などがかなり

の力を注いでいるが，立ち木の勢定作業など多くの労力

と経費を必要とするほか，作業の危険性も大きい。樹の

ｲの生育に及ぼす影響（富岡，1987）

c、

IDT

〃

406080100120140

処理後日数

図－3ナシ（新水）徒長枝の伸長生長に及ぼすパクロ
ブトラゾール処理の影響（野間ら，1987）

1,000ppm:1回処理

250ppm:4回処理

125ppm:4回処理

が行われ始めており，実用化されれば，生長抑制剤の利

用場面の大きな開発になる。

1芝

わが国では従来生活空間の中で芝を利用することは少

なく，庭園にしても「枯山水」に代表されるように，草

花や樹木の緑を主体として親しんできた。しかし近年，

都市の発達とともに緑の空間に対する要望が強く高まり，

樹木のほかに芝の敷設が広く進むようになってきている。

芝地として最も大きい場所はゴルフ場であり，ほかにも

公園，道路の分離帯や法（のり）面，競技場，飛行場そ

して家庭内に至るまで芝は利用され，わが国の大小の芝

地面積の合計は約12万4千haと推定されており，こ

の面積はこれからも年々増えると予想される。

芝の管理に刈り込み作業は欠かすことができない。ゴル

表－1パクロプトラゾールがマテ，パクロプトラゾールがマテバシイの生育に及ぼす影響

際部地
枝

区
数
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９
４
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●
●
●
●
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４
３
３
３
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はないけれども，雑草が生い茂って見通しが悪くなった

り，美観を損ねて困るという場所など，生長抑制剤の利

用場面はまだまだ多いと思われる。

150

おわりに

草100
植物生長調節剤の開発利用に関する研究の中で，これ

まで生長促進作用に関する報告や試験例が多くみられた

が，これは有効な生長抑制剤が少なかったこともその一

因であろう。殺菌剤としてスクリーニングされたトリア

ゾール系化合物が，強い抑制効果を示し，これまでにな

い高い活性の生長抑制剤として登場したことで，潜在的

にその要望が高かっただけに，生長抑制剤の利用に関す

る研究は現在大学の研究室で，また国や県の試験場で大

きな興味をもって実施されている。またトリアゾール系

化合物を契機として，次々に新たな生長抑制剤が開発さ

れ，供試され始めてもいる。ここではトリアゾール系化

合物を中心に農業分野，緑地管理分野での生長抑制剤の

開発の現状と将来の利用場面についての概略を記したカミ

ーつの薬剤が多くの分野で有効に使える薬剤とするには，

現代はあまりにも綴密な技術が要求されすぎる。したが

って，いろいろなタイプの生長抑制剤が開発され，それ

ぞれに適した使用場面を設定することが，今後の生長調

節剤全体の発展と利用技術にとって重要なことと考える。

０５

丈
（
四

0
0306090枯草期

処理後日数

図－5パクロブトラゾールによるススキに対する抑制

効果（刈り取り直後処理）（横山ら，1984より

作図）

枝張りを抑制しコンパクト化する生長抑制剤は，この分

野でも利用価値の高い技術となろう。ウニコナゾール，

パクロブトラゾールを中心に中高木を対象として試験が

実施され，一応の効果は得られているが（表－1），樹種

により反応の違いもあるため，処理濃度や処理方法など

について，さらに検討中である。海外ではパクロブトラ

ゾールを樹の幹から直接注入し，効率よく抑制する方法

も考えられている。

3雑草管理

非農耕地を対象とする場合，雑草の管理方法は場所に

応じて多様であるが，芝地や道路際や法面，傾斜地など

完全な裸地状態での管理力塑ましくない場所がかなりあ

る。雑草に対する生長抑制効果はパクロブトラゾール，

マレイン酸ヒドラジドコリン塩，イマザピルなどで試験

されており，図－5に示すようにススキやセイタカアワ

ダチソウなど繁茂しやすい雑草に対しても好結果が得ら

れている。ただ単剤ですべての雑草に同程度の効果を現

すことは難しく，混生群落に対しては混合剤化が考えら

れ，薬量，持続期間などさらに検討が必要である。特に

傾斜面では土壌流亡を防止することが必要であり，その

ためには根に影響がなく，かつ茎葉部のみを抑制する薬

剤が要望される。このほか，雑草を完全に防除する必要
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微生物製剤---現状と展望
おか

農林水産省北海道農業試験場岡
だむねお

田斉夫

はじめに

自然界には無数の微生物が存在し，人間の生活となん

らかのかかわりをもっているものも多い。微生物に関す

る研究は人間の病原菌から始まり，防除の面で目覚まし

い進歩を遂げてきた。その微生物は人間には有害で，微

生物＝バイキンのイメージを今も強く一般化されている

基になっている。

しかし人間に有用な微生物も多く，昔からワイン，チ

ーズ，納豆，酒，醤油，堆肥づくりなどに利用されてき

た。現在では食品製造，有用物質（アミノ酸,抗生物質，

医薬品）の生産，環境浄化，未利用資源の有用化などに

も微生物が利用されるようになった。農林業の分野にお

いても，微生物は土壌中の有機物の分解，作物の養分吸

収，空中窒素の固定，堆肥の生産，害虫・病害・雑草の

防除，霜害の防止などの分野に拡大されてきている。

I害虫の防除

昆虫を病死させる微生物には細菌，糸状菌，ウイルス，

原虫，線虫などがあり，天敵微生物と総称されている。

天敵微生物の一つBad"秘sj伽γ卿iensisは欧米では

1960年から，日本では1981,'82年に農薬登録された。

マツカレハ細胞質多角体病ウイルスは1974年に登録さ

れ，各地の国有林でマツカレハの防除に使用されてきた。

1細菌

製剤化され，実用場面で使用されている細菌製剤は

Bad"秘st伽γ伽iensisとB.popi"αeである。ほか

に害虫に対して病原性がある細菌にB・lem"0γ伽s，

B.moritaUB・sP伽ericusなどがある。B.I伽γ抑．

iensis(B.t.)製剤は，アメリカで1960年に商品とし

て市販された。続いてヨーロッパ諸国，ソ連，中国，東

南アジア諸国など世界の国々で野菜，果樹などの害虫防

除に使用されている。日本では1970年代に日本植物防

疫協会の委託試験などで，野外試験が急速に進められた

が，各種の障害によって使用許可までに長年を要した。

(1)B.t.の性状と病原性

B.t.は土壌中に存在する通常の細菌で，鞭毛抗原によ

る血清型及びエステラーゼ型によって約30亜種に分類

MicrobialFormulationPresentSituationandPros-

pect.ByMuneoOKADA

されている(ARONSONetal.,1986)。その病原性は

菌株によって顕著な差異が認められる（岩花，1986，

'88)。subsp.dendrolimusはコナガ，モンシロチョウ

などの鱗遡目昆虫に強病原性であるが，双趨目昆虫には

病原性がないosubsp.isγαelensisはハエ，力などの双

遡目昆虫に強い病原性を示すが，鱗麹目昆虫には病原性

がない。subsp.tenebrionisやsα犯diegoは甲虫類

に病原性を示す(David,1988)。また同一亜種でもden-

｡γolimusのように，カイコに強毒のT84A1株や，カ

イコに弱毒でコナガ，モンシロチョウなどに強毒のAF

101株もある。このように菌株で病原性が異なるB.t.

は，今後も異なる性質の菌株が発見されるであろう。

2)B.t.製剤の適用範囲と防除効果

B.t.製剤は製剤によって適用範囲が異なるが，アブラ

ナ科野菜のコナガ，モンシロチョウ，タマナキンウワバ，

ヨトウガ・リンゴのヒメシロモンドクガ，ハマキムシ類

・チヤのコカクモンハマキ・サクラ・プラタナスのアメ

リカシロヒトリに有効である。適用登録はされていない

が，ほかにも多くの鱗遡目害虫に高い防除効果があると

報告されている(AlZAWA,etal.,1987)。

（3）近年の動向

B.t・の主要な数亜種については毒素タンパク質産生遺

伝子の解析力唯み，活性部位の遺伝子の全塩基配列が決

定され，遺伝子を操作して適用範囲の拡大へ進むとみら

れている。また量産をより容易にするため，あるいは土

壌中での安定性，根群への付着をよくするため，その遺

伝子を大腸菌，枯草菌及びpseudomonasで発現させる

ことにも成功し，組換え体を死菌化した製剤も現れ，ア

メリカでは既に圃場試験が実施された。さらに遺伝子を

タバコやトマトに導入し，植物体に再生させて形質転換

植物を作出し，耐虫性植物の育成へと進もうともしてい

る（大川・大江田，1988)。

2糸状菌

野外で最初に害虫防除試験に利用された天敵微生物が

糸状菌で，1879年にメチニコフ（ソ連）が黒きよう病

菌(Metαγhiziumanisop"αe)を用いて，コムギ害虫

のコガネムシやテンサイのシキゾウムシで防除試験を行

った。日本でも大正末期からマツカレハの防除に白きよ

う病菌(Beauひeriabassia伽α)の利用が検討され,1933

年に日高によって防除試験が行われた。
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使用場面対象害虫名

園
田
田
林
床
林
園
田
田
田
床
園
田
園
圃

樹
畑
畑
梢
畑
畑
畑
畑
椛
樹
樹
設

果
水
水
山
樹
山
桑
水
水
水
樹
果
水
果
施

ミカンコナジラミ

イネミズゾウムシ

ウンカ・ヨコバイ類

．ナガ

マツノマダラカミキリ

コガネムシ類
〃

マツノマダラカミキリ

キボシカミキリ

コナガ

ツマグロヨコバイ

コナガ

イネミズゾウムシ

ウンカ・ヨコバイ類

．ナガ

コガネムシ類
〃

モモシンクイガ

イネミズゾウムシ

モモシンクイガ

オンシツコナジラミ
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ウイルスは宿主特異性が高く，ウイルス種ごとに防除

に利用できる範囲が特に限定される。さらに太陽光線

に弱い欠点がある。このような問題を解決するために

は，宿主域の拡大，感染力と病原性の増強，野外での

安定性の強化など改良すべき点がある。ウイルスの宿

主域の拡大では，ヤガ科及びシロチョウ科数種のNPV

とGVについて，ウイルスDNAの遺伝子解析が行わ

れ，ウイルス間での組換え体を作り，そのDNA解析も

行われている。いずれは宿主範囲の拡大へと進むとみら

れている。病原性の増強ではPseudale〃α秘nipuncta

の1GVがP・秘犯加秘卸etaNPVの病原性を著しく上昇

させる要因が解析され，この物質,GV穎粒体の脂質タ

ンパク質遺伝子をNPV多角体タンパク質に組み入れる

研究が行われている(TANADA,1985)。このGV脂質

タンパク質は幼虫の腸内でNPVを中腸細胞膜への付着

をよくする働きをもっている。日本でもシロモンヤガG

Vでこのような研究が行われている(Goto,投稿中)。

また感染，増殖を助ける薬剤の開発，紫外線から保護す

る紫外線防護剤の開発研究も行われている。

Ⅱ病害の防除

1桔抗微生物

2種以上の生物群が同一場所を占める場合に，生物群

間になんらかの相互作用が生じる。相互作用には協調，

敵対及び不偏関係がある。このうち鮒寸関係は抗生，競

争，寄生，捕食を含み，広い意味で桔抗作用である。

（1）細菌，放線菌の利用

ある種の細菌や放線菌が土壌病害の抑制や作物の生育

促進効果を持つことは古くから知られていた。その利用

は主に微生物を土壌に導入するか，または土壌に有機物

を加えるなどして微生物を活性化する手法である。この

種の研究は，一時期は停滞ぎみであったが，近年はバク

テリゼーションの観点から，細菌，放線菌の導入による

病害防除の研究が増加した。本間（1989）の総説から数

例をあげると,Agrobacteγ如畑γαdiobacterstrain

84は，バラや核果類果樹などの根頭がんしゅ病の防除

に顕著な効果がある。この効果はagrocin84と名付け

られたバクテリオシンの作用によっている。ジャガイモ

塊茎表面に存在するPseudomo犯as伽0γesce〃s，非蛍

光性Pseudomo犯as,Acinetobacter,Flavobacteγは

塊茎バクテリゼーションによってそうか病，黒あざ病の

発生を抑制する。ダイコンやナスに弱病原性のP.cep-

aciaRB425は，抗生物質を産生し，ダイコン苗立枯病

やナス半身萎ちよう病を抑制する。ユウガオ圃にネギ属

植物を混植するとつる割病の発生が少なくなる。これは

タマネギやネギの根圏に生息するP.glad"〃の働きに

よることが明らかにされた。ほかにも病害の制御に有効

な多数の菌株が選抜され，研究されてきている。

（2）糸状菌の利用

鈴井（1989）によると,Trie伽dermα属菌が桔抗作

用を有する糸状菌として早くから注目され，白絹病菌を

中心に桔抗作用，増殖法，圃場試験が実施され，タバコ

白絹病に対する防除法力確立された。本菌はトリコデル

マ製剤（対抗菌剤）として農薬登録されている。Glio-

cladium属菌も土壌伝染性病原菌に桔抗作用がある。ほ

かにもコムギ根から分離されるsteriledark,Sorda-

γjα属菌,Penic〃"秘、属菌の利用についての研究が行

われている。

交差防御を利用した研究では，サツマイモのつる割病

に非病原性フザリウム菌を，サツマイモ苗の切り口に接

種することによって本病の防除に有効で，圃場における

効果も実証され，実用化に向けて製剤化にも成功してい

る。またトマトの萎ちよう病にFusαγ加、O“spOγ秘、

やF.solα犯jを前接種すると発病を抑制する。雪腐黒

色小粒菌核病に対する非病原性乃p伽jα属菌の利用に

関する研究もある。ほかにもトマト萎ちよう病，トマト

半身萎ちよう病，キュウリフザリウム病，イチゴ萎黄病，

キュウリ炭そ病，インゲンさび病などに対しても交差防

御利用による発病抑制の研究が行われている。

（3）弱毒ウイルスの利用

植物がある種のウイルスに感染すると，同一ウイルス

やその系統に感染しにくくなる現象，すなわち干渉作用

を利用した防除法が考え出され，植物ウイルス病の防除

手段としてしだいに利用範囲を広めつつある。また最近

では，干渉作用のメカニズムが，ウイルス遺伝子を組み

込んだゲノムをもつ植物を作って研究されるようになり，

さらにその成果をウイルス病の防除に利用しようとする

発想もみられている（大島，1988)。

これまでに作出された弱毒ウイルスの数例をあげると，

トマトにおけるタバコモザイクウイルスのトマト系統

(TMV-L)の弱毒ウイルスとして,Ln,LmA,L,iA237,

タバコに発生するTMVに対しては弱毒株3Ⅲがある。

ピーマンにおけるTMV-P(トウガラシ系）の弱毒ウイ

ルスとしてPal8,C-1421が作出されている。マスク

メロンにおけるキュウリ緑斑モザイクウイルスのスイカ

系(CGMMV-W)の弱毒ウイルスとしてSH33bがあ

る。ハッサクのカンキツトリステザウイルスでは母樹H

M55に保毒された弱毒株がある。露地トマトにおけるキ

ュウリモザイクウイルス(CMV)の弱毒ウイルスとして

CMV-P(No.2)+(fl)RNA5,CMV-SROが作出さ
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れている。しかし実用化されているものは多くはなくて，

TMV-L11A，L11A237を除いては弱毒化や安定性の面で

改良が必要なようである。

Ⅲ雑草の防除

微生物による雑草防除の研究は病害虫に比べ比較的新

しく，微生物の探索，評価，実用化がされるようになっ

たのは，ここ10年ほどのことである。この方法につい

ても総説（行本，1988）がある。

古典的方法と除草剤的使用方法とに分けられ，前者は

微生物を雑草群落にばら播き，定着させて病気をまん延

させ雑草を防除する方法で，広い面積に生息している外

来雑草を防除する場合や，外来の病原菌を導入して雑草

を防除する場合に適している。後者は微生物除草剤とも

呼ばれるもので，特殊な強害草を対象に微生物が大量に，

通常毎年散布される。

前者では，さび病菌(Puce”αchondri"伽α）によ

るrushskeletonweed(キク科の多年性草本,Chond-

γj"α如施ceo)防除の例がある。本菌はヨーロッパから

オーストラリアに導入され，後にアメリカにも導入され

た。本菌は短期間に定着し，3～5年後には経済的に問

題にならない程度に雑草を減少させた。

後者では，アメリカでイネ，ダイズ圃のnorthern

iointvetch(アメリカクサネム,Aeschynomenevirgi-

nica)の防除に炭そ病菌(Colietotriehumgﾉoeospoγ・

ioides)の利用が検討され，十数年の研究の後にColl-

egoの名称で登録された。ホテイアオイには本草の病原

菌Cercospoγαγodmα郷jによる防除の研究がアメリ

カで行われ，有効性力確認されて，製剤化もされている。

アメリカフロリダ州のミカン園の重要な害草,strangl-

ervine(ガガイモ科のつる性雑草,Moγγeniaodoγα，

"）には本草の枯死体から分離されたPhytoph9"γα

Pα伽ivoγαが有効で，既にDeVineの名称で登録され

ている。

上記のほか，多数の菌株が探索され研究されている。

日本ではクログワイに有効な糸状菌Epicoccosorus

nematospoγ秘sに関する研究(鈴木,1989)が唯一である。

Ⅳ霜害の防止

東・霜害は低温による物理的気象災害とされ，対策と

して防霜林，加温，かくはんなどで軽減策がとられてい

た。ところが最近,MAKIetal.(1974)によって，植物

の表生細菌に高い永核活性(INA)が見いだされてから，

霜害とINA細菌との関連研究が盛んになり,INA細

菌を桔抗細菌で防除して霜害を軽減しようとする方法が

検討されている。この方面の研究に関しては高橋（1988）

の総説がある。

INA細菌には,Pseudomonassyγ”αe,P.sgγ"．

gaepv.mori,P.viridiflava,P.ノルolescens,Xα館．

jh0mo冗ascampestrissubsp.,Erw加ねα〃α”asなど

が知られている。これらに対する生物的防除として，競

合と抗生作用，寄生と溶菌作用が考えられている。前者

にはE.herbicolaやINA遺伝子を除去したP.sy.

γ伽αeで実用化のための野外実験が行われており，後

者にはファージ類の利用が検討されている。

おわりに

微生物で害虫・病害・雑草・霜害を制御する研究の現

状などを述べてきた。農業は，本来，自然生態系と調和

した生産方法力噛合するもので，生産阻害要因に対する

制御方法としても，この方法に沿った手法開発が近年強

く求められている。微生物は一般に，利用範囲や方法な

どが限定されたり，効果の発現が緩慢であったりするが，

選択性が高く，人畜や作物などに安全で，生態系をかく

乱することは少なく，抵抗性の発達も少ない，などの特

徴があり，生産阻害要因に対する総合制御の素材として

重要な位置を占める。このような研究は，欧米において

は早くから着手され，登録，製剤化されて，実際に使用

されている微生物は少なくない。日本にはいくつかの理

由がありはしたが，一部を除いて欧米に大きく遅れてい

る。官・産・学，行政，研究，普及にわたって，こうし

た研究が進展する環境の醸成が必要と考えている。
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新しく登録された農薬（元.9.1~元.9.30）

掲載は，種類名，有効成分及び含有量，商品名.(登録年月日)，登録番号〔登録業者（会社）名〕，対象作物：対象

病害虫：使用時期及び回数などの順。（…日…回は，収穫何日前まで何回以内散布の略｡）（登録番号17380～17393ま

での計14件）

なお，アンダーラインのついた種類名は新規のもので〔〕内は試験段階時の薬剤名である。

『殺虫剤』

シクロプロトリン・PHC粉剤

シクロプロトリン0.50%,PHC1.0%

シクロサールS粉陰剤DL(元.9.27)

17380（日本特殊農薬製造)，17381（八洲化学工業)，17
382（三笠化学工業)，17383（大日本除虫菊）
稲：ツマグロヨコパイ・ウンカ類・イネドロオイムシ：

30日3回

シクロプロトリン・NAC粉剤

シクロプロトリン0.30%,NAC1.5%

シクロサールナック粉・剤3DL元.9.27)

17384（長瀬産業)，17385（北興化学工業）
稲：イネドロオイムシ：30日3回

ダイアジノン・チオジカルブ水和剤

ダイアジノン25．0％，チオジカルブ25．0%

アピアランス水和剤（元.9.27）

17391（トモノ農薬)，17392（ローヌ･プーランアグロ)，
17393（長瀬産業）

○出版部より

☆『農薬適用一覧表（平成元農薬年度)』が出来上がり

ました。この本は，昨年まで「主要病害虫に適用のある

登録農薬一覧表（除草剤は主要作物)」という長い書名

でしたが，収載病害虫の増加等により，この機会に書名

を標記に改めたものです。また，よりハンディーにご利

用いただくため，版型を従来のB5判よりA5判（一回

り小さいサイズ）に改めました。以上，体裁上の変革と

ともに，今年度版では，昨今のゴルフ場での農薬使用に

対する関心の高まりに配慮し，‘芝”として表を起こし，

草種別に適用農薬を表示致しました。また，巻末の付録

に，商品名から一般名が引ける“農薬商品名・一般名対

比表”を加えるなど，より一層内容の充実を図りました。

なし：ハマキムシ類・シンクイムシ類：14日3回

『殺菌剤」

バリダマイシン液剤

バリダマイシン5．0％

バリダシン液剤5（元.9.27）

17386（武田薬品工業)，17387（北興化学工業)，17388
（サンケイ化学）

稲：紋枯病・凝似紋枯症（赤色菌核病菌･褐色菌核病菌・

褐色紋枯病菌）：14日一回，稲（箱育苗）：苗立枯病
（白絹病菌・リゾクトニア菌)：播種時～発病初期
ペフラゾエート水和剤(UHF-8615水和剤〕
ペフラゾエート20.0%

へルシード水和剤（元.9.27）

17389（北興化学工業)，17390（宇部興産）

稲：馬鹿苗病・ごま葉枯病・いもち病：浸種前1回：種
子浸漬，種子粉衣（湿粉衣）または種子吹き付け処理

定価はページ増にもかかわらず，ほぼ据え置きとしてお

りますので，32ページの広告をご覧のうえ，より使い易

くなった新しい「一覧表」をご利用下さい。

(A5判,405ページ，定価2,400円（本体2,330円,

送料310円）

☆待望されておりました『農薬ハンドブック1989年版』

が11月中旬に出来上がります。89年版は，前回の85

年版より収録農薬の有効成分数で68成分と大幅に増え，

これに伴い，85年版のB6判という判型ではページ数

に無理がありますので，今年度版より，一回り大きなA

5版と致しました。詳しくは巻末の色刷りページをご覧

下さい。必携の書としてご愛用をお願いします。

植物防疫

平成元年

11月号

（毎月1回1日発行）

＝＝禁転載＝＝

第43巻平成元年10月25日印刷

第11号平成元年11月1日発行 定価618円送料51円蕊蕊;“95円
後払購読料7,158円(本体600円）
（共に〒サービス，消費税込み）

－発行所一

東京都豊島区駒込1丁目43番11号郵便番号170

基更日本植物防疫協会
電話東京（03）944－1561～6番

振替東京1‐177867番

編集人

発行人

印刷所

植物防疫編集委員会

岩本毅

㈱庚済堂

東京都港区芝3-24-5
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･乳測ﾀｲブ…新…割愛。
トリフミヨ善L剤

増収を約束するq日【錘
一一，|’

●落葉果樹の病害総合防除に

ルミライド棚
●セントポーリア･ガーベラの疫病に、

たばこの舞病防除に

畠ブレビヮ冊N液剤
●八ダニ･アブラムシ防除に

号ブロカーゴ棚

○果樹･野菜の病害防除に

トリフミヨ;和創
○病害防除の基幹薬剤

トヅブジジM水剰剛
○果樹･野菜の八ダニ防除に

ニッソランネ剰則
○畑作イネ科雑草の除草に

篭濁ナゴ乳剤

妙

鰯日本曹達株式会社
本社〒100束京都千代田区大手町2－2－1

支店〒541大阪市中央区北浜2－1－11

営業所札幌･仙台･信越･新潟･東京,名古屋･福岡･四国･高岡

豊かな収穫が見江くる蕊
う､

e④。e園

●ムレ苗､苗立枯病を防いで健苗をつくる

ダチ両
粉剤

液剤

●灰色かび'病､菌核病防除に

三ローーザ水和剤

⑤三共$舗割酬琴憲蕊
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－乳剤タイ 子消毒剤L一二＝＝＝＝＝＝．

刀,卜四アミヨ毒L剤
●特長

1．種もみ消毒殺菌剤としては初めての、乳剤タイプの薬剤です。

2．乳剤なので、薬剤の計量･希釈が容易で、浸漬中の沈殿がありません。

3．浸漬後に風乾する必要がなく、水切り後直ちに浸種することができます。

4．低濃度で効果が優れ、経済的な種もみ消毒が可能です。

5．馬鹿苗病･いもち病･ごまはがれ病に卓効を示し､他剤に耐性となった馬鹿

苗病菌にも高い効果を示します。

トリフミンEC協議会
石原産業株式会社・クミアイ化学工業株式会社・三笠化学工業株式会社

事務局日本曹達株式会社〒'00東京都千代田区大手町2-2-’

I
■



タートルエ業の実験用センサー、計測シス
テムを御存知でしょうか。

移動物体を検出するには、いろいろの方法がありま

す。昆虫のように質重の小さなものには、光学式が

最的です。

光といっても、我々の目に見えるもの見えないもの、

また、レーザーのような特殊なもの等、何種類もあ

ります。

それらを受取るセンサー素子も、多種多様ですが、

現在最も多いのは、フォトトランジスタとフォトダ
イオードです。フォトトランジスタは高感度が特長、

フォトダイオードは高速応等、高直線'性が特長です。

当社では、これ等のセンサー素子用増巾器、変換器

カウンター、コンピュータ用インターフェース等、

多くの装置を手がけています。

「こんなものどうだろう」と検討されていることが

ありましたら、なんなりとご相談下さい。きっとお

役に立てると確信しています。 フォトセンサー用コンバータ

|TURTLE|株式会社タートルエ業
TuRTLEINDusTRYco．．L国．学園営業所〒oifc茨城県つくば市東新井18－12

グローバルマンション206
コンピュータシステムの

TEL0298-52-0730(代）
ハード･ソフト､計測､

FAX0298-51-94ワワ
制御、通信、エレクトロ 本社〒30O茨城県土浦市小松ヶ丘町3－11
ニクス、メカトロニクス 東京営業所〒151東京都渋谷区笹塚2－22－2
応用機器の開発、設計・ サングローリー

製作販売。 TEL03-373－ワ49ワ㈹

RTLE

<ん蒸作業｡薬剤散瀞篭認
=錘ワシのマスクが大切な

ます。

冬
…公

ノ
ノ
ノ

GM-76
認〃 ーJ星霜

UIHフィルタ付

直結式小型ゞ

国検合格102号

作PI⑦
本

曾謡重松製作ph
‘撰脅管騨紫、蟹毒”・・
社〒'01-91東京都千代田区外神田3－’3－，8

報窓03（255）0255（代表)FAX.03(255)1030
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、殺虫剤の革命〃

･職撫樫陰亨勤ゴ水和剤

バイデン乳剤恥ﾕｱー 隈徴粒割

マデソク乳剤キノンド邑澗

モゲブロジ粒剤カソロン鐘釧璃
一一、g勲無増議善埜

<農薬は正しく使いましょう＞

で安心、
水稲初期害虫を

同時防除

★高い浸透移行作用によりイネミズ成虫･幼虫を強力に防除しま魂

★残効が長いので薬剤の使用回数を減らすことができま魂

★イネドロオイムシ､ヒメトビウンカなどの初期害虫を同時に防除できま古

★箱施用なので省力的ですも田植3日前から直前まで使用できま魂

作物名 適用害虫名 使用量 使用時期

ミズ防

水稲

(箱育苗）

イネミズゾウムシ

イネゾウムシ

イネドロオイムシ

イネハモクリバエ

イネヒメノ、モグリノ、エ

ヒ〆卜ヒウンカ

ツマクロヨコバイ

育苗箱

｜箱当り

50－709

移植前3日

～移植当日

R

ア脚色コテーゴ

⑰日産化学芋ME

矛血斉u噌織懸識鯉

腫伸供蛤元

FMCｺーポレーション
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鰯
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■果菜類･果樹･花の灰色かび病、うどんこ病、

つる枯病、斑点落葉病に

耐明く明｡泳和剤蕊拙瀧
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レタス、たまねぎかんきつ、稲､茶､てんさい

いんけうんまめ､ばら､キウイフルーツの病害防除に

没 慰閉鶏灘蕪誌 篭”
唾
画


