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.R由umi

lnthepresentpaper,theauthorsa仕emptedto

esitmatetheinsedcidaleffectsofthemixturesof

DDVPwithmalathionorsomeotherorganopllOS･

phorusinsecticidesinemulsionsagainsttheadults

ofthegreenriceleafhopper,Nephoteih'xbiPuncla･

tuscincticePsUhler,bythe.methodofcagetest

inlaboratoryconditions.

Inthistest.theauthorspreparedoriginalemul-

sionscontainingmalatbion,metbylparaoxon,me･

thylparAthion,PhosphamidonoiCIBA885miXed

withDDVPinvariousratiosasshowninTable1.
usingxyleneandanemulsi丘erandttlenexamined

theirknak-downeffectstotheadultsofthegreen

riceleafhoppqafterthespraying. Thevaluesof

mediankn∝k-downtime(KT50)werecalculated

fromthetime-percentkn∝k-downcurvebyprobit
methodofBliss,asanindicationoftheeffecti･
venessofemulsion.

TheinsecticidaleffectsofmixturestestedPga･

insttheadultsofthegreenriceleafhopperas

showninTable2,weremoreincreasedatthecases

mixedwithDDVPinacertain ratiothanthe

correspndinginsecticidesalonebuttheeffectof､

DDVPalonewasnotsoeffectiveagainstinsect

IteSted.

Thedegreeofincreasingeffectivenesswashig･

her･inthecaseofthemalathionplusDDVPem･

ーulsionthanintheothercombinedemulsionand

′theformeremulsionshoweditshighesteffective･

nessinthecaseoftheratioof4:1. These

resulti,suggestthatDDVPhasacertainsyner-

gistlrCactionfor:malathionorsomeotherorgano･

phosphorusinsecticides. Theptentiatedeffect

appearstobean interferencewiththedetoxi丘cation

prOCeSS･

Aninvestigationwasalsomadeoftheacuteoral

ands血 taneoustoxicitiesofvariousdosagesof

malathion,DDVPaloneandtheirmixtureinthe

ratioof4:1formulatedin}mulsionagainstthe

malemouse. Themedianlethaldose(LD50)was

calculatedfrom do盟ge･mOrtalitycurve by the

grapllicapproximatemethodofFinney.TheacuteI

toxicityofmalathion/plusDDVP emulsionwas

about'a10timesgreaterthan thatofthecorre･

spndingdo氾geOfeachinsecticidealonewhen

itsmixturewasadministeredorallytomouse,but

no.potentiationwasindicatedwhenitadministered

subcutaneouslly.

TheEnヱymaticDetoxificationofSomeOrganophospllOruSInBeCticidesiふtlleAdtlltBOfthe

GreenRiceLeafhopper,Nephotettl'xbz'punctaluBCincticepBtJhler,E叩eCiallyAnEnzyme

DetoxifyingMal8ttlionandltSInhibition.Ken'ichiKoJIllA andTadayoshilsmZPEA (Institute

forAgriculturalChemiGlls,To且NoyakuCo･LTD･,Odawara,Ka-nagawa)･Receiv,edI)ec･20,
1959.Boiyu-Kagaku,25,22,1960(withEnglishr6Sum 6.29).

6･ ツマグロヨコJ.iイ成虫における数種有機燐酸エステル殺虫剤の酵素的解寿, と くに

malathion解毒酵素とその阻害について*.小島琵一･石塚忠克 (東亜良薬株式会社 良薬研究所)
31.12.20受理

+殺虫剤の解執 こ関する研究 第3報 本報告の概要は昭和34年4月5日. 日本応用動物昆虫学会大会にお
いて発表した.
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ツマグロココバイ成虫の生体紐綴密枠掛こよる有枝燐酸エステル殺虫剤の解毒を?I-ルプルク検圧

法を用いてラッチ肝広の生休如抱磨抑紋と対照的に研究し,両誌村中には malathion解詔酵素とあ

る柾の有損坊醸エステル郎詔再挙諸芸の2モ盃酵素が存在することを明らかにし, malathion解惑酵素に

ついては両試料の問で activity,野崩の性質, とくに阻古刑に対す.る感受性の相違を認めた.さら
に malathionおよび他種有損燐酸エステル殺虫剤とDDVPとの配合乳剤のツマグロ.ココバイ成虫

に対するノ.)クダウン効力への協力作用綴柄の一茂iま, 少くとも節宗的節掛こ対するDDVPの阻

諾作用または措抗作用に基くものであることを明らかにした.

昆虫の解毒作用に関する酵素反応を阻吉する模作が

殺虫剤の効力維持,または増故に役立つという学説は,

DDT抵抗性イエバエにおけるDDT堺市野菜に対す

るpiperonylbutoxideの阻告による協力作用29)･8'-),

各種昆虫に対するpyrethrins･lipse-Symergistsの一

速の解詔阻止系9,17,18,83,34)にみられる.invl'zJ0およ

びinvitroにおける有機燐酸エステルfiの分解,解毒

に関与する酵素の研死は割合に多く,その位置と割合

は殺虫剤の毒力を決定する重要な因子であると考えら

れている.最近 C00kら11)はラッ~テ肝臓組級にmala･

thionを特異的に分解,解詔,する酵素の存在すること

を明らかにし,これをmalathionaseと仮称した∴

Frawleyら13)はラッチおよび犬にmalathionと E

PNを同時に投与した場合,その毒性はそれぞれ単独
投与の場合より増大する現象を観察 したが, C00k

らll)によればこの増加現象は malathion節召酵素に

対するEPNの阻告に韮くものであるという.

この学説に基けば前掛こおいて著者ら15)が報告した

ヅマグロヨコパイ成虫に対するmalatbionあるいは

他種有税燐懲エステル殺虫剤とDDVPとの混合乳剤

のノ･;クダウン効力にみられる協力作用払 ツマグロ

ヨコバイ成虫の有機燐懲 エステル解超群累に対する

DDVPの′妨害によるためではないかと想像されるの

で,それを証明するためにまずラッチ肝臓生捧組扱麿

砕紋を対照として,ツマグロヨコバイ成虫の生体組枯

磨砕紋による有機燐敢エステル殺虫剤の酵素的解詔お

よび解毒酵素に対する DDVPの作用について研兜し,

その作用機構の一部を解明することができたので,こ

こに報告する.

英験材料および方法

1)供試薬剤 :本実験に用いた殺虫剤の極熱ま節1

安の通りで,薬剤はカラム･クロマトグラフ法または

結晶法によって柿製したものを使用した.

Table1. CommonanddlemiCalnamesofinsecticidesusedinthisexperiment.

Commonname l Chemicalname

CIBA885

DDVP

malathion

malaoxon

methylparaoxon

parathion

ParaOXOn

Phosphamidon+
Sevin++

Unknowndlemicalstructure

0,0-dime血yl

0,0-dime血yl

0,0-dimethyl

0,0-dime也yl

0,0-die也yl

0.0-die也yl

0,0-dime山yl

0-2,21didhlorovinylphosphate

S-(1,2-dicartDeth0Xyethyl)ph9Sphorodithioate
S-(1.2-dicarboethoxyethyl)phosphorothiolate

0Ill-nitrophenylphosphate

0-♪-nitrophenylphosphorothioate

0-p-nitrophenylphc6phate

0-(2-chloro-2Tdiethylcarbomoy1-1-propen-2yl)phosphate

1-naphtyl N-methylcarbamate

*TrademarkCIBALtd.,

+ITrademarkGlrbideandCartx)nChemical Co.

2)酵素試料:ツマグロヨコバイ NePhoteLtixbi-

punctauseincticePsUhler成虫は, すでに報告記

載15)したそれとおなじで,生体組紙摩砕紋の調製直前

に野外から採任した位全な個体群である:なお有機燐

懲エステル殺虫剤に対し一般にツマグロヨコバイ成虫

の確が雄より抵抗性が大であることが認められており,

帝京試料は雄雌別に,また虫体の各部分別にすべきで

あるが小虫体であるので実施困難な上･有機憐顧エそ
テル祭を受容しこれを解毒する部位が現在明らかでな

いのでこれを区別せず全虫体を試料とした.

ラッチRatlusnorz)egicusは市販の雄の肝臓を用

いた.

3)生体組孤磨砕紋の調製法 :供試ツマグロヨコバ

イ成虫を乳鉢中で生体玉虫の 3.3倍丑 (300mg/ml)
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の重炭顧塩緩衝嘩 (0.150M-NaCl,0･040M-MgC12,

0.025M-NaHCO3)を加えてよく磨り幻した.-

ラッチ肝臓紐級は調製前に摘出した新鮮な試料を乳

鉢中で生体重畳の.20倍量 (50mg/ml)の上記緩衝牧

を加えてよく磨り浜した.この操作は如何に完全にし

てもピペットの小孔を詰める小片が残るので,これを

防ぐため二重ガーゼで折過し,その折紋の-定見を採

って実験に用いた.両試料は冷蔵蹄申 (-5oC)に貯

蔵し,3日ごとに試料を更新した.

4)基質紋 :Cookら11)はラッチ肝臓生体組弧磨砕

液によるmalathionの解毒作用の研究において5%

のTritonX-100を含む重炭酸塩緩衝液を用いて基質

を拓解しているが,著者らが主として malathion解

毒酵素について酵素の activityに及ぼす基質の乳化

状態を検討した結果 TritonX-100の濃度は2%が最

適であることを確認したので,ここでは重炭懲塩緩衝

･紋にTri,tonX-100を2%添加したものを基質は加え

てよく振盟して乳化せしめ1位終れ皮 1･Omg/mi と

した.

5)阻害剤 :rnalathion解毎酵素に対する数笹殺

虫剤の阻害実験において阻害剤は最初 ethanolを加

えて溶解し._その分割紋を上記重炭酸塩緩衝液に加え

てよく振盟稀釈した.そして,阻害剤の使用宜は 0.1

hlとし反応容器当りの ethよnol畳が0.1mlを超え

ないようにした.酵素の activityに及ぼす ethanol

の琴響は上記の氾度では認められなかった.

I､.6)酵素作用の測定 :malathionおよび他控有税燐

酸 エステル殺虫剤の酵素的解召作用 ならびに mala-

thion解=ftiif酵素に対する数穣阻害剤の阻害実験には,

C00kら11)が用いたWarburgmanometer法を改変し ′

て測定した.

解毒酵素の測定実験は,反応容群の側室に基質紋

0.5mlをいれ,王室に酵素紋 1.Omlと重炭顧垣緩

衝紋 1･5mlをいれ声･ついで炭顧ガス5%と窒素95.
%の組成のガスを検圧計の容群を通じてガス歴の空気

を交換した.

検圧計容掛ま37.5oC恒温水槽にいれて10分間放置

したのち,側室の基質を王墓に添力叫 て反応を開始し

､た∴それゆえ;反応液のpHは約7.6となる.添加後

'10分ごとに酵素の作用によらて発生するCO才を30-

60分間測定し,得た結果を CO2fLl/mi 生体組枯賓砕

液/時間に換許して酵素の活性値を求めた.なお基質

の自家分解がきわめてわずかあったので補正した.

Mqlathion解番酵素に対する阻害剤の阻害矢掛こ

'は preincubationおよびsimultaneousadministmtion

法の2つの試験法を用いた..前者の方法は反応容田の

何重に基質絞 0.5mlをいれ,主宝に辞素紋 1.Oml

と阻害剤 0.1mlとをいれ, さちに重炭懲塩校街攻
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1.4mlを添加したのち, 上記混合ガスでガス交換し

た.そして校正計容群を37.5oCの恒温水槽にいれて

ラッチ肝臓試料にういては50分間,ツマグロ占コバイ

成虫試料については30分間振虫し,阻害反応させたの .

ち,何重の基質紋を王室に添加して反応を開始し,罪

生するCO之をラ･･･テ肝臓試料については30分間,ツ

マグロヨコバイ成虫試料については60分間測定した.

後者の方法は本来2収喧 付反応容器を用いて基質と阻

害剤を別個の脚室にいれて実験すべきであったが,普

･者らの手持ち容器の関係で本実験では反応容器の側室

に基質紋 0.5mlと阻害剤 0.1mlをいれ,王墓に酵

素紋 1.0mi と重炭酸塩緩衝液 1.4mlをいれたのち,

上記混合ガスでガス交換した.そして.検圧計容器を

37.5oCの恒温水槽にいれて10分間放置したのち,価

宝の基質液と阻害剤を王室に添加して反応を開始し,

発生する C02を前者の方法の場合と同様に測定 し

た.

実 験 結 果

(1) ラッチ肝臓の生体組綴磨砕紋による有機燐徴エー

ステル殺虫剤の酵素的好寿,とくにmalathion解毒酵

素の activity~とその阻告について.

前述の方法によって得た実験結果は第2表の通りで

あり,解毒酵素の activity性有機燐酸 エステル殺虫

剤の種頬によってそれぞれ異った結果が得られている

ことは興味深く, そのうち malathionに対するラッ

チ肝臓生体組綴摩砕牧の解毒力は極めて大であること

を観察した.

＼
Table2. Ratesofenzymaticdetoxはcationof
malathionandsomeotherorganophosphorus
insecticidesbythelivingground･tissuesolution
fromtheratlivers.

書Finalconcentration.1mg/ml

つぎにラッチ肝臓生体粗放賓砕液の malathion解

詔作用に対する教授阻告剤の阻害に関する実験結果は

第1図に示した.1

すなわち, p打aOXOnおよび DDVPは試験法の相

違に関係なくラッチ肝臓野菜によるmalathionの解

苛作用を極めて放く阻害するのに反し,malaoxonの



防 虫 科 学 節 25 巻-I

也)

u
O

!一!q
!tlu
!
10
一u
aU
J

aJ

00

75

抑

お

Preincubationadministrationmethod

0.α)02 0.002 0.02 0.2 2.0

〝gofdosepermgofliver

(B) Simultaneousadministrationmethod

00

75

50

25

0

I
u
OP
叫q
!q
u
!
1
0
3

tJa
U

ユ
ad 0.0002 0.002 0.02 0.2 2.0

FLgOfd鴨epermgOfliver

Fig.1. Inhibitionofenzymaticdetoxはation
ofmalathioninthelivingground-tissue-solu･

tionof仇eratliversbysomeinsecticides.

0- Oparaoxon ㊥- ㊥ Sevin
●- ● DDVP (I- 0 malao立on

阻告作用は比較的弱いことを認めた.1また Sevin の

それは試験法の相逆によって異なることを示している.

(2) ツマグロヨコバイ成虫の生体組綴磨砕液による

有機燐懲エステル殺虫剤の酵累的解毒,とく旦こmala･

thion解毒酵素の aCtivityとその阻害について.

前実験によりラッチ肝臓の生体組綴暦砕紋による

malathionの酵素的解詔に関するCookら11)の菜銃を

定員的に迫試し確認することができたので,ツマグロ

ヨコバイ成虫の生休紐粒磨砕紋による有機燐散エステ

ル殺虫剤の酵素的解詔を研死し,malathion解詔酵素

の存在を明らかにしようと試みた.

その結果を示すと第3末の通りで,有税燐敢エステ

ル殺虫剤に対するツマグロヨコバイ成虫生体組綴暦砕

紋の解=t:iii作用はラッチ肝臓生体組払磨砕紋の場合と同

様に程Wlによって異なf),その節持主aの比率は高等動

物と昆虫ではかなり異なる結果が得られていることは

興味深い.

また著者ら15)が先に報告したツマグロココバイ成虫

に対するノックダウン効力の比較的弱い DDVPに対

する解iS-かま著しく大で malathionlの約2倍に相当
する.

またツマグロヨコバイ成虫生体紐綴磨砕液ではラッ

Table3.IRatesofenzym aticdetoxificationof
malathionandsomeotherorganophosphorus
insecticidesbythelivingground･tissuesolution

oftheadultsofgreenriceleafhopper.Nejlho･
teth'xbiPtLttCtaLIL声CincticePsUhler.

+Finalconcentration,1mg./mi.

テ肝臓磨砕紋で観察されたような nialathionに対す

る払い特只的な節詔作用は認められなかった.ツマグ

ロ.ヨコバイ成虫の生体組粗密砕液によるmahthionの

節男的解詔に対する数種阻害剤の阻苔作用に溺する天

険結果は環4表のごとくで,ツ･マグロヨコバイ成虫と
ラッチ肝臓の生体酢累ではかなり興った紙架を示して

いる'.

Table4.Inhibitionofenzym aticdetoxi丘ation
ofmalathioninthelivingground･tissuesolu･

tionoftheadultsofthegreenriceleaLhopper,
NePhoLettixbipunctatuscinch'cebstJhler.In･
hibitorsaddedtoenzym efor30minutesbefore
malathion(final00ncentrationat1mg/ml)was
added.

Inhibitor弓 incuei.en監 in.)卜誓rhi言霊 nof

●0･033′上g/mgoftissue.

(3) ツマグロヨコバ1成虫の生体紐払磨砕液による

malathionの解矧 こ対する DDVPの阻告作用

前掛こおいて若者ら10は malathio'nとDDVPとの

況合乳剤の殺虫作用を研究し,malathionのツマグロ

ヨコバイ成虫に対するノックダウン効力への協力作用

を観察したことを報告した.この現象の作用機構を生

化学的に考究すれば,(2)に示した実験結果により明ら

か~なごとく,糾 malathion解毒酵素に対するDDVP

の茄告もしくは,O3)I)DVP解毒酵素に対する mala･

thion(恐らく1'nviuoでは malathion酸化物)の妨

害の2つの耶象が考えられる.
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1'1日Jitroで行った突放結果を示すと窮2回.および茄

3図の通りで,03)の考えは否定され,malathion+DD

VP混合剤の協力作用は malathionの即諾的解超作

用への DDVPの阻害に基 くものであると考えられ

る.
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Fig.2, EffectofDDVP onthemalathion
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上記の実験的推論が正しいとすれば,ツマグロヨコ

バイ成虫の生体組綴磨砕液によるmalathionの解毒

虫の差異はその阻害皮の差異によって左右されるもの

ではないかと考えられるので,第4表の実験において

用いた阻害剤とmahthionの分解虫について同様な
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突放を行った.失敗結果は節4回の通I)で,ツ寸グロ

ヨコバイ成虫の malathion解お酵素に対する各位阻

告剤の阻Si.J!力とmalathionの分解歪との間には明ら

かな相関関係が認められ,阻害作用を示さない Sevin

では全く彫轡がない事を示してV■､る.
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I)unctaiuscz.nciicePsUhler.

Above･ paraoxon 0-oUntreated
Middle,malaoxon
Below, Sevin ●-● Treated
(4) ツマグロヨコバイ成虫の生体組紐磨砕紋にtよる

有様燐酸エステル殺虫剤の解毒に対する DDVPの括

抗作用.

前記実験においてツマグロヨコバイ成虫生体組紐磨

砕液が DDVP.methylparaoxonおrよび CIBA885

などの有機燐取エステル殺虫剤を分解,解頚すること

を知ったが,この種酵素の詳細は全く不明である.し

かしながら,前項に述べたと同様に著者ら15)は各種有

税燐懲エステル殺虫剤とDDVPとの混合乳剤の殺虫

作用を研死し,ツマグロヨコバイ成虫に対するノック
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ダウン効力-の協力作用のあることを報EBした.この

柾混合剤の協力作用粒隅を生化学的に解明するために,

methylpamoxon とDDVPとの組合せについて両

化合物を節毒する酵素が同一のものであるか石か検討

した.

この実験の結果は･E!5茨の迫りで,ツマグロココバ

イ成虫の生休約m軒砕紋によるmethylpa】noxonお

よびDDVPの分解虫とmethylparaoxon+DDVP氾i

合物の分解丘を比較し, methylpraoxon+DI)YP

混合物の分解星が (A′)それぞれ申独の場合の分解虫

の和に等しければ異なる野菜によるものであり,(B′)

分節虫の和より小であれば同一酵素によるものである

Table5. Competitionontheenzymaticdetoxi丘CationofDDVPandmethylparaoxoninthe
livingground-tissuesolutionoftheadultsofthegreenriceleafhopper,NebhoEetLixbl'j)〝1ZI
ctaiuscincticeJ)sUhler

Rateofbydrolysis
(fLICO2/100mg/hr)

'Finalconcentration.1mg/mI

と推孟される.実験結果によれば,(A')の考えは否

定され, methylparaoxon+DDVP混合剤の協力作

用はある種の有機燐取エステル解毒酵素に対するDD

VPの 〃せり合い"(桔抗)に基づくものであると考

えられる.

論 技

illVl'uoぉよぴ invitroにおいて有税燐敢 エステ

ル殺虫剤が酵素によ?て分解,解毒を受ける事実は,

従来多くの研究者によって報告されている.これらの

酵素による分解は主として p-S,p-0,p-F,あるい

は p-Cの開裂(Ⅰ)であって, それぞれdial串ylpho･

spboricacidesterおよび alcoholまたは phenolを

生成す る.その例として DFPB･19･22),TEPP2,24),
paraoxonl,4･6),parathion20),0-ethyldimethylpho･

sphor∝皿idocyanidate(tabun)7)および N-N-bisdi･

methylphosphoroamidefluoridate28)が知られてい

ち.MounterandWhittal(en23)および AldridgeS)紘

桶乳朝について,Metcalfら20)は昆虫について,有機

燐敢エステル殺虫剤を解毒する酵素の性質について詳

細な研兜を行っているが,近年に至って有機燐敢エス

テル分子結合におけるPの配位結合と異なる位田の官

能拳に対する酎累的分節 (ⅠⅠ)の研究が行われるよう

になった. 例えは.Marchら18),Cookら11)および

CookandYip12)はmalathionについて,Artherand

CasidaS)および Metcalfら21)は Dipterexについて,

b･Brienら27,ほacethionについてそれぞれ優れた

研究を行っている.

さらに PlappandCasida80)は dialkylarylpho･

sphorothioatesについてalkすlphc6phateの解離(ⅠIl)

を認め,それは一arylphcSphateの分解とaltemative

に起るものであると推定している.(lI)および (m)

型の野菜的分解は有税燐取エステル殺虫剤の選択苛性

に関連するものと考えられ注目されている.

Malathionの代謝機構については上記の Maich

ら16)および 0'Brien26).のほか多くの研死者により普

遍性の高い価値ある研罪考祭がなされ,わが国でも富

沢 ･山科ら81)の菜銃がある.､

本実験は高等動物および昆虫における malathion

の解詔脚荷を明らかにするため行った一速の訊空の一

部であり,ここでは malathionの解詔酎累が昆虫組

掛 こ存在するか否かについて検討することに重点を泣

いてラッチ肝臓紅組と対照的に実験を進めた.

すでにC∽kら10,ll)および MurphyaJldDuBois皇5)

は malathionの酵素的解毒が他種有扱燐敢 エステル

殺虫剤によって強く阻害され,その阻宕皮はChE阻

害作用と類似し,とくにp-0化合物において顕著で

あるとしている.したがって,上記実験で打た mala･

thionおよび malaoxonを除く有機燐敢 エステル殺

虫剤の解iifは,malathion解詔酵素とは異なる酵素に

よるものであることを暗示し,ラッチ肝臓およびツマ

グロヨコバイ成虫の生体組綴麿砕牧には少くとも2位

の解お節累が存在する.

罪2表および第3琴の結果からmalathionに対す

るラッチ肝臓生体組私感砕紋の解毒力は極めて大であ

るのに反し,ツマグロヨコバイ成虫生体組綴密砕紋の

それは遇か微弱で 100mg/br当り後者は前者の約

1/230に過ぎないgl実は,後述の malaoxonに対する

酵素的解詔ならびに,malathibn解式酵素に対する

malaoxonの阻苔作用とあいまって高等動物および昆

虫に対するmalatbionの毒性に関する特異性を説明

する-資料を提供するものであろう.

27
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先覚者の研究について Mounter.･l)はウサギの血家

中に存在する酎宗は I)FP,.paraoxon.TEPP,および

t'-substitutedaroma申cestersを分解するが,この分

解はすべて同一酵素によるものであることを明らかに

し,その醗掛耳A-esteraseであると述べている:Hob-

tIigerH'はこの酵素が diethy13-N-methylquinoliムe

'phc6phatemethosulfateを分解することを明らかに

している.また Metcalfら20)は昆虫組粒による para･

･oxon,parathionおよび葡緑化合物の酵素的解毒か

A-esteraseによるものであることを認めている.

これらの事実から,ラッチ肝臓およびツマグロもコ

バイ成虫の生体紐枯磨砕紋だよる methylparaoxon

および DDVPの解毒作用は A-esteraseによるもの

で,恐らくCIBA885の解毒も同一酵素によるもの

であろうと推定される.しかし,ブタの腎臓中に存在

.する DFP解毒酵素が paraoxonを解毒しない24)こと

を考慮すれば,上記有機憐顧エステル殺虫剤の解毒が

常に必ずしもA-esteraseは･よるものであるとは限ら

ない.またこの種有機燐廟エステル殺虫剤に対する両

生体組械磨砕紋の解毒は極めて少ないことが認められ

るが,これは磨砕紋の解毒力が本来微弱である外に至

適 pH,基質氾皮,あるいは温度等が本実験における

条件と異なるか,そのいずれによるかはさらに検討を

必要とする.

invivoおよび invl'troにおけるmalAthionの解

惑代謝が diethylsuとdnateの mon_o･acid誘導体への
.解離に基くことは,-Marchら16),CookandYip12)

および著者らの実験資料の CO2発生虫から計算した

結果により明らかであり, 当然 malathion解毒酵素

とmalathionの thiolphosphate同族体,malaoxon

との関係について考慮されなけti,ほならないと思われ

い.malathionは izIVivoで酵素的に散化されて強い

ChE阻害物質に転換され,それは malathionの作用

機構上重要な役割をはたしている点で軽視できない.

著者らの本実験においてラッ≠肝臓生体紐綴磨砕紋

によるmalaoxonの解毒は malatilionの約1/8に相

当する程度であり,ツ与グロヨコバイ成虫生体租税摩

砕紋によるそれは極めて琴弱で解毒によるおス発生は

殆んど認められなかった.この要因には(1)解毒酵素に

L対するmallaoxonの阻害作用,(2)解毒酵素に対する

基質特異性などが考えられる.前記の阻害実験の結果

によれば,paraoxonおよび DDVPは試験法の相違

に関係なくラッチ肝臓の酵素による malathionの解

苛を極め七強く阻害するのに対し,malaoxonの阻告

作用は比較的弱いことを示している.他方ツマグロヨL

コバイ成虫の帝京によるmalathionの解毒は DDV

P によって最も近く阻害され･ malao苧On にもかな

､28

J)放く阻苫される.また石段填敢エステル殺虫剤と同

様に ChE阻9.Ji物田であるSevinの malathion解i7tif

帝京に対する阻告作用は/ッマグロヨコバイ成虫の酎

素では全く認められないのに反し,ラッテ肝臓の酵素

では試験法によって阻害皮がかなり異なるが,その阻

害作用を観察することができる. これらの関係 より

malathion解毒酵素の性質は ラッテ肝臓生体組綴麿

砕牧とツマグロヨコバイ成虫生体組綴磨砕液との間で

多少異なり, malaoxonに対するmalathion解毒甜

菜の感受性は動物の種環によって異なることが予測さ

れる.その詳細は後報にゆずる.

前掛こおいて著者ら15)はツマグロヨコバイ成虫に対

する各笹有機燐顧エステル殺虫剤とDDVP との混言

乳剤の生物効果を研究し,ノーックダウシ効力を助力せ

しめるある控の連合作用のあることを認め,その作用

機構について考察した.本実験ではその作用機構の解

明をinvl'LroにおV',て有機燐懲エステル殺虫剤の酵

素的解毒作用への DDVPの妨害に基くとの仮説によ

り証明を試みることに心がけた.

その結果,上記混合乳剤のツマグロヨコバイ成虫に

対するノックダウン効力-の DDVPの協力作用機構

のうち,少くともその一部は(1)malathionの解毒酵

素に対するDDVPの阻告作用,(2)あ考種の有楼燐懲

エステル解苛酵素に対する DDVPP括抗作用に基く

ものであると称し得る.

摘 要

ツマグロヨコバイ成虫におけるmalathion解毒酵

素の存在を明らかにするためにラッテ肝臓を対照にし

てワ'-A,プルク検圧法を用いて定虫的に研究し,ツマ

グロヨコバイ成虫およびラッ･テ肝臓の生体組綴磨砕淡

には少くともmalathion解毒酵素とある種の有機憐

顧エステル解詩酵素の2担酵素が存在することを明ら

かにし,後者の酵素は A-esteraseと同｢野菜であろ

うと推定した. malathion解毒酵素の ?ctivityはツ

マグロヨコバイ成虫生体組綴磨砕紋よりラッテ肝臓生

体組絞磨砕紋の方が極めて大であり,′前者は後者の約

1/230に相当するのを認めた.またツマグロココバイ

成虫およびラッチ肝臓の生体組綴磨砕牧によるmala･

thionの酵素的解毒に対する数担阻害剤の阻害作用を

研究した結果,malathioム解毒酵素の性質ならびに阻

害剤に対する感受性が動物の種類によって異なること

を認めた.さらに本実験の結果およびすでに得られて

いる知見から,ツマグロヨコバイ成虫に対するmala-

thionおよび他種有機燐懲チスチル殺虫剤とDDVP

との混合乳剤のノックダウン効力への協力作用機構の

一部は,(I)malathionの酵素的解毒に対するDDVP

の阻害作用,(2)ある軽の有捜隣敢エステル解毒酵素に
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l̀

対する DDVPの括抗作用に逝くものであると結論さ

れよう.

本研死を行うに当り終始符指串と御取経を賜った当

社研死所所長平塚喜造博士,有益な抑助言を戴いた八

州化学工業株式会社研究所酒井柄六氏,発表に当り軽

々抑教示戴いた京都大学内田俊郎教授ならびに長沢純

夫帖士に厚く御礼申上げる.またこの突放は当研究所

永江祐治,椎野明晩 B'1戸｢部の諸氏,ならびに研究

所各位の熱心な助力に負うところが大きい.その御厚

情を銘由して厚く感謝する.

文 献

1) Aldridge,W.N.:Bi∝hem.∫.49,1(1951).
2)Aldridge,W.N.andA.N.Dayison:Biochem.

J.51,62(1952).

3) Aldridge,W.N.:Bi∝hem.J..53.110(1953).

4)AIdridge,W.N.:Biochem.I.53,117(1953).

5)Arthur,B.W.andJ.E.Casida:3rdAnJ).

Meeting.EnLS∝.Amer.(Cilldnnati,Ohio,
(1955)).

6) Augustjnsson,K.B.:ActaPharmacol.Tox-

icol.9,245(1953).

7) Augustinsson,K.B.andG.Heimburger:Acta

Chem.Seand.8,753(1954).

8) AugustinssoniK.B.andG.fleimburger;

ActaChem.Scaれd.8,1533(1954).

9) Chamberlain,R.W.:Am.∫.Hyg,,52,153

(1950).

10) Cook,J.W.∴J.衣.BlakeandM.W.Willi･
ams:J.Assoc.0氏C.Agr,Chem.40,664

(1957).

ll)AC00k,J.W.,J.R.Blake-,G.TipandM.W.

Williams:I.Assoc.OLfiC.Agr.Chem .･41.
399(1958).

12) Cook,J.W.,andG.-Yip:J.Assoc.0氏C.
Agr.Chem.41.407(1958).

13) Frawley,J.P.,ELN.Fuyat,E.C.EIAgaii,

J.R.Blal(eand0.G.Fitzhugh:J.Pharmacol.

Exptl.Therap.121,96(1957).

14)Hobbiger,･F.:Brill.J.Pharmacol.9,159

(1954).
15) 小島建一･石塚忠克:防虫科学 25.16(1960).

16) March,R.B.,T.R.Fukuto,R.L Metcalf

andM.G.Maxon:∫.EcomEnt.49,185(1956).

17) 松原弘道:防虫科学 19,61(1954).

18) 松田弘iEi:防虫科学 20,117(1955).

19) Ma2:ur,A.:J.Biol.Chem.164,271(1946).
20) MetcalE,R.L.,_M.Maxon,T.R.Fukutoand

RB.March:Ann.Ent.Su.Am er.49.274
(1956).

･21) Metca帆 R.L.,T.R.FukutoandR.B.Ha一

rth:J.Econ.Ent.52,44(1959).

22) Mounter,L.A.,C.S.FloydandA.ChaLnu･
tin:I,Biol.Chem.204,221(1953).

23) Motmter.i.A.andV.P.Vmittaker:Bio･

dlem.J.54,551(1953).

24) ㍍ounter,L.A.:∫.Biol.Cbem.209.813

(1954)..

25) Murphy,S.D.andKP.DuBois:PT∝.S∝.
Exptl.Biol.and凹ed.96,813(1957).

26) 0'Brien,RD.:J.Econ.､Ent.50,159(1957).

27) 0●Brien,R.D.,G.D.Thornand氏.W.Fi･

sher:J.Econ.Ent.51,714(1958).

28) Okinaka,A.J.,J.Doul1,I.M.CoonandK.

P.DuBois:J.Phamucol.Exptl.Thezap.112

231(1954).

29) Perry,A.S.andW.M.HcSkins:Science

ll1,600(1950).
30) Plapp,F.W.andJ.E.Casida:∫.Econ.Eat.

51,800(1958).

31) 富沢長次郎 ･佐藤敏郎 ･山科裕郎 ･久保博司 ･

宮原義雄 :日本応動昆大会講演要旨 (1958).1

32) Winteringbam,F.,P.LovedayandA.Ha一

rrison:Nature167,106(1951).

33) Winteringham,F..A.HarrisonandP.Brid-

ges:Bi∝血em.∫.61.359ー(1955).

34) Woke,P.A.;I.Agr.Research58,289(1939).

R6BtLm占

Thepresentinvestigationswereattemptedto

studyontheenzymaticdetoxはcationofmalathion

andsomeotherorganophosphorusinsecticidesin

theadultsofthegreenriceleafhopper.NeL･hoteLtix

bipuncEaEus'cl'ncticepsUhler,incomparisonwith

theliversofrat,RatLusnoyvegzcus.

neenzymaticactivitywasdeterminedbythe

Warburgmanometricmethodaccordingtothepro･

cedureofCcoketal.ll),exceptforthesulBtrate

solutionwasmadebydissolvingitin2% Trニton

x-100inthebicarbohatebuffer.andthereaction

wasmeasuredat37.5oC.Thefollowingsubstances

weretuedassubstratesorinhibitors;malathioll,
malaoxon,DDVP,methylparaoxon,paraoxon,

paLrathion,Phosphamidon,CIBA885andSevin,

whichwerepuri丘edfromthesamplesoftechnical

grade materialsbycolumIIChromatography or

29
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crystallisation.

Resultsindicatedthatthelivingground･tissue

solutionoftheadultgreenriceleafhoppersandthe

ratliverscontainatleasttwotypesJ,ofenzymes､

whichbydrolyzemalatbionandother､organophos･

phorusinsecticides,sinc占.ttheenzymatichydrolysis
ofmalathionisstronglyinhibitedbyotherorgano-

phosphorusinsectiddes.Theauthorsobservedthat

oneenzymeinthelivingground･tissuesolutionsof

ratliversandofadultleafhopperscouldhydrol･
yzeDDVP,methylparaoxonhandCIBA885bllt

notparaoxon,p打athionandPh岱phamidon. This

enzymeisprobablyidenticalwiththealready

describedA-esterase.

Theactivityofenzym edetoxifyingnlalathion

washigherinthecaseofratliversthaninadult

leafhoppers,forthevolumeofCO皇evolved'for

100mg.oflivingground･tissuesolutionperhour,
wasabout230timesgreaterintheformerthan

inthelatter.

Intheinvilrotestsontheinhibitionofenzymatic

detoxはcation,paraoxon and DDVP inl1ibited

powerfullyoralmostcompletelytheenzymesde-

toxifyingmala也ioninbothratliversandinadult ､

leafhoppersiftheyareincubatedwiththeenzym e

for50minutesbeforemalathionis､added,orif

theyareaddedsimultaneouslywith malathion.

Sevin.however,didnotinhibitthedetoxifying

act;onoftheenzymeinadultleaLhoppers.

AInonehand,thereweresomedifferentresults
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inratlivers/thatis,inhibitionswereshownby

testingwithpreincubationadministrationmethods,
butnoinhibitionswithsimultaneousadministration.

Malaoxonhddgreaterinhibitoryeffectforthe

enzymeinadultlehLhopper占thanforthatinPrat

livers.Therefore,itappearsthattheenzymewhich

detoxifiesmalathioninvariousspeciesofanimals

maydifferconsiderablyinitsproperties,especially

inthesusceptibilitytomalaoxon.

.Inthepreviouspaper,theauthorsreportedon
theinsecticidaleffectsofthemixturesofDDVP

withmalathionandsomeotherorganophosphoms

insecticidesinemulsions totheadultsofgreen

riceleafhopperinlaboratory cageconditions. In

theseexperimentstheauthorsrecognized that

DDW haveapotentialaction forkn∝k-down

effectsofmalathionandsomeotherorganoph鴨-

phorusinsecticides.

Idordertoprovethemechanismofthispheno･

me血on,也eau血orsstudiedon也einterferenceof

enzymaticdotoxi丘cationofmalathionandother

organophospbom sinsecticides causedbyDDVP.

Fromtheresultsobtained,itcomestoconclusion

比atapartofmecbanismsforkn∝k･downe∬ects

ofabove-mentioned mixturesagainsttheadult

greenriceleafhoppersisdue,totheinllibitionof

enzymaticdetoxII丘mtionofmalathioncausedby

DDVP,orthecompetitionofsomeorganophos･
phoruSinsecticideandDDVPforthesameactive

centersofasingledetoxifyingenzyme.

TheEだcct80f＼ActivityofHumanPh8m&CholimeSteraSeAndComYerBiorLOflnhibitor8I-a

L'Z.trOrontheEn2:ym8ticDeterminationofOrgAnophoSphortI8InSeCticides. Ken'ichiKoJIふA

a-nd,TadayoshiIslIIZtJKA(InstituteforAgrimlturalChemiGlls,･ToaNoyakuCo.LTD.,Odawara,

Kanagawa).ReceivedDec.20,1959.Bolyu･Kagaku,25,30,1960:(vithEnglishr占sum6,40).

7. 有稜燐殺虫剤の番素敵考定量に及ぼす 人血コリンエステーラゼ の活性度と試験管内転 '

位の影響* 小島建一 ･着塚忠克 (東亜良薬株式会社 J良薬研究所)34.12.20受理

酵素阻告による有機燐殺虫剤の放丑定免法を確立するため,ChE比色検定法による実験条件および
操作法を検討し, あわせて試験管内における阻害剤の活性仏 典椀有横燐殺虫剤の分別定免法につ

いて静述した.

殻虫剤の微量定量法は有機燐殺虫剤の使用の増加に などaromaticnitro基を有する有機燐殺虫剤の定立

ともない員産物中の残留量.動物および拾物体内にお には,広 くAverell･NorriSの比色法4)が利用されて

ける分布や代謝などを調べる手段として重要である. いる.しかし,この方法の適用範臣別ま上記殺虫剤およ

paraoxon,parathion,methylparathionおよびEPN び新緑化合物にかぎられ,また,それぞれの化合物,

書本報宮の概要は昭和33年3月31日 日本応用動物昆虫学会大会において発表した.
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