
Ⅰ．緒言

前報ではフェノール類の抗酸化性について検討し、

その抗酸化性は分子軌道エネルギー（HOMO、

LUMO）から誘導されるパラメーター（χ、η）と強

く相関し、χ（特に η）の小さいものは抗酸化性が強

い。（１）今回、対象としたベンザルアセトン型化合物（ベ

ンザルアセトン、４－ヒドロキシベンザルアセトン、

３－メトキシ－４－ヒドロキシベンザルアセトン（デ

ヒドロジンゲロン）、３，４－メチレンジオキシベンザル

アセトンおよびクルクミン）のHOMO、LUMOおよ

び χ、ηについて調べてみると、χは既存抗酸化剤と

して知られるBHAよりいずれも大きいが、ηは小さ

く、抗酸化性が期待される。

５種類のベンザルアセトン型化合物の抗酸化性を過

酸化物価（POV）の測定と、χ、ηとの対比より評価

した。また、抗菌性については各化合物の最小阻止濃

度（MIC）をペーパーディスクの阻止円の大きさから

推定し（２）、これと χ、ηと比較した。さらに酵素、蛋

白質と基質（ベンザルアセトン化合物）との結合性に

関するパラメーター（電子移動数：∆N）および基質

との安定性に関するパラメーター（安定化エネル

ギー：∆E）をそれぞれの χ、ηより検討した。（３）

Ⅱ 実 験

２‐１）合成
ベンザルアセトン型化合物の合成法としてはFig．１

に示すように、対応するベンズアルデヒドとアセトン

を水酸化ナトリウム等のアルカリ下に縮合させる方法

を用いた。即ち、０．１５モルの各アルデヒド（４－ヒド

ロキシベンズアルデヒド、バニリン、ピペロナール）
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ネルギー（HOMO, LUMO）からの絶対的電気陰性度（χ）、絶対的ハードネス（η）

などより検討し、抗酸化性の強い化合物の POV（例えば４０時間後の POV）はこれら化合物

の χと相関することが判った。（r＝０．８６９６）

一方、抗菌性については各化合物の最小阻止濃度（MIC）をペーパーディスク法による方

法で測定した結果、χと強く相関していた。（r＝０．８８６５）

また、蛋白質、酵素と基質（ここではベンザルアセトン型化合物）が作用することにより、

抗菌性が発現するものと仮定して、蛋白質、酵素の代用として数種のアミノ酸を用い、これ

らとベンザルアセトン型化合物との反応を検討した。この時、反応性指標として、これら化

合物の χ、ηより導かれる電子移動数（∆N）および結合時の安定化エネルギー（∆E）をと

りあげた。この結果、抗菌性の強さである log（MIC）は ∆N、∆Eと相関することが判った。

システインにおける log（MIC）と ∆Nの相関係数は０．８８９２であり、log（MIC）と ∆Eとは

０．７７２７であった。
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を５０ml のアセトンに溶解後、６０ml の１０％NaOHを２５

～３０℃で滴下、室温下に３時間撹拌、一夜放置する。

反応液に１０％HCl ７０ml を加え、酸性とした後、析出

物を濾取し、メタノールより再結晶して目的物を得

た。

GC-MSは Hewlett Packard ５８５０Q-Pole マスペクト

ロメーター（７０eV，メチルシリコンガム１０m，８０－

１５０℃／５℃昇温，He４５ml/min．）、NMRは JEOL JNM

-MY６０、IR は島津 IR４００を同定のために用いた。

ベンザルアセトン（１）

本物質は東京化成㈱特級を用いた。mp．３９－４０℃

MSm/z（rel. int．）：１４６（M＋２７），１３１（１００），１０３（８０），７７

（４５）IRνmax（KBr）cm－１：１６６０，１５７０，１４９０，１４１０，

１３６０，１３１０，１２６０，１１７０

１H-NMR（CDCl３）δ：２．３３（CH３，s），６．６（CH=, d, J＝

１７．６Hz），７．３７（φ－５H, bs），７．８（＝CH, d, J＝１７．６

Hz）

４－ヒドロキシベンザルアセトン（２）

赤褐色の結晶mp．１００－１０２℃

MSm/z（rel. int．）：１６２（M＋５３），１４７（１００），１１９（２８），９１

（１５），６５（１１）

IRνmax（KBr）cm－１：３３００～３０００，１６６０，１５８０，１５１０，

１４３０，１３６０，１２８０，１２００，１１６０

１H-NMR（CDCl３）δ：２．３１（CH３，s），６．５（CH=, d, J＝

１５．９Hz）６．８（φ-H×２，d, J＝８．８Hz），７．４（－OH, s），７．５

（φ-H×２，d, J＝８．８Hz），７．６５（CH=, d, J＝１５．９Hz）

３－メトキシ－４－ヒドロキシベンザルアセトン（デ

ヒドロジンゲロン）（３）

黄褐色の結晶mp．１２０－１２３℃

MSm/z（rel. int．）：１９２（M＋１００），１７７（８８），１４５（６５），

１１７（２２），８９（１１）

IRνmax（KBr）cm－１：３３５０～３１５０，１６４０，１５７０，１５００，

１４５０，１４００，１３６０，１２９０，１２６０，１１８０，１１２０

１H-NMR（CDCl３）δ：２．２７（CH３，s），３．９２（CH３O-，s），

６．６（CH=, d, J＝１５．９Hz），６．９（φ-H, d, J＝９．５Hz），７．３

（φ-H, d, J＝９．５Hz），７．３（φ-H, s），７．４（－OH, bs），７．６

（CH=，d，J＝１５．９Hz）

３，４－メチレンジオキシベンザルアセトン（４）

黄褐色の結晶mp．１０３－１０５℃

MSm/z（rel. int．）：１９２（M＋１００），１８７（９５），１４５（３２），

１１７（２２），８９（１７）

IRνmax（KBr）cm－１：１６６０，１６１０，１５９０，１５００，１４４０，

１３５０，１２４０

１H-NMR（CDCl３）δ：２．２４（CH３, s），６．０（O-CH２-O, s），

６．５（CH=, d, J＝１５．９Hz），６．７（φ-H, d, J＝９．５Hz），７．０（φ

-H, d, J＝９．５Hz），７．２（φ-H, s），７．５（CH=, d, J＝１５．９Hz）

クルクミン（５）

本物質は東京化成（株）特級を用いた。黄褐色粉末

mp．１８０－１８３℃

IRνmax（KBr）cm－１：３５００～３３００，１６２０，１５８０，１５００，

１２７０，１２００，１１５０，１０２０

１H-NMR（CDCl３）δ：３．９（CH３O－×２，s），５．９８（－

CH２－，s），６．７（CH＝×２，d，J＝１５．９Hz），７．０（φ-H×２，

s），７．３（φ-H×２，s, J＝１０．５Hz），７．３（－OH×２，bs），７．４

（φ-H×２，d，J=１０．５Hz），７．７（CH＝×２，d，J＝１５．９Hz）

ブチレーテッドアニソール（BHA）（６）

指標品としてキシダ化学（株）特級試薬を用いた。

２－２）過酸化物価（POV）の測定

前報に準じた。（１）

２－３）χ、η、∆N、∆Eの計算
・χ、ηについては前報参照（１）

・∆N、∆Eについては

∆N＝１／２（χB－χA）／（ηA＋ηB）

∆E＝－１／４（χB－χA）２／（ηA＋ηB）で与えられ、大文

Fig．１ Synthesis of Benzalacetone Homologs
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字 A，Bはそれぞれ各種アミノ酸とベンザルアセト

ン型化合物をさす。（３）

２－４）抗菌試験

Escherichia coli（IFO３３０１）に対するペーパーディ

スク法の阻止円の大きさから、回帰式（Log（MIC）＝

－０．０７６X＋３．８２、X：阻止円の直径（mm））より計

算値によるMIC を求め、この周辺に１００ppmずつ濃

度変化をつけた培地を作成、培養後、菌の生育を阻止

する濃度をMICとした。（２）

Ⅲ 結果および考察

３－１）抗酸化性
Fig．２およびTable１に示すように、３０h、４０h後の

POVを既存抗酸化剤（BHA）と比べると、これ以上

の効果のあるものは見出せなかったが、デヒドロジン

ゲロン（３）、クルクミン（５）は遜色のないものであり、

これに続くものとして、４－ヒドロキシベンザルアセ

トン（２）、ベンザルアセトン（１）、３，４－メチレンジオ

キシベンザルアセトン（４）がある。

抗酸化性の強さはTable１より３０，４０h後の POV

と χ、ηを比べると明らかであり、Table２の相関表

から ηより χとよく相関していることが判る。ベン

ザルアセトン型化合物では電子密度変化の抵抗性

（η）には関係なく、χが小さいもの即ちイオン化エ

ネルギーが小さく、イオンになりやすいものが有効で

あることが判る。

３－２）抗菌性について

ベンザルアセトン型化合物の E.coli に対する抗菌試

験（MICの実測）については、実験の部２－４）に

示したように、ペーパーディスク法による阻止円の大

きさから回帰式を用いて計算した。この計算値MIC

を参考にして、その近辺濃度の化合物を含む培地を作

り、培養後、菌の生育を阻止する最小濃度を実測MIC

とした。

Table４にはベンザルアセトン型化合物の χ、ηと

Log（MIC）のデータを示すが、Log（MIC）と相関

性のあるのはむしろ χ（r＝０．８８７）で η（r＝－０．５３２）

ではなかった。従って、抗菌性は抗酸化性と同様、η

よりむしろ χに影響されることが判った。

抗菌作用の説明の一つに、生体内の酵素、蛋白質等

が基質と結びついて、不活性となり、代謝に異常をき

たし、細胞死につながるとすることがある。この時、

蛋白質、酵素等のアミノ酸残基と基質（ここではベン

ザルアセトン型化合物）との結合が考えられ、アミノ

酸残基とベンザルアセトン型化合物との結合性を調べ

ることが有効である。アミノ酸残基としては残基によ

く見られるリジン、セリン、ヒスチジン、システイン

Table１．The Values of HOMO, LUMO, χ，η and Log（POV）of Benzalacetone Homologs

HOMO LUMO χ η log（POV３０） log（POV４０）

（１）Benzalacetone －８．５１１５ ０．３７５５ ４．０６８０ ４．４４３５ １．１８ １．３６

（２）４―Hydroxybenzalacetone －８．６１６８ ０．５２７６ ４．０４４６ ４．５７２２ １．３５ １．５３

（３）Dehydrozingerone －８．８９５０ ０．３８１４ ４．２５６８ ４．６３８２ １．７９ １．８６

（４）３，４―Methylenedioxybenzalacetone －８．８９２５ ０．３８５４ ４．２５３６ ４．６３９０ １．８４ １．９１

（５）Curcumin －８．８８１５ ０．４２３５ ４．２２９０ ４．６５２５ ２．２０ ２．３１

（６）BHA －８．９９６２ ０．３７１８ ４．３１２２ ４．６８４０ ２．３０ ２．３８

HOMO, LUMO was calculated at EF, AM１ level５（eV）
POV３０and POV４０：POV after３０h and４０h, respectively

Table２Correlation Coeffcients between Log（POV）
and χ，η of Benzalacetone Homologs

Log（POV３０） Log（POV４０）

χ ０．８４９７ ０．８６９６

η －０．２２２５ －０．２５４３

POV３０and POV４０：POV after３０h and４０h, respectively

Fig．２ POV of Oleic acid added with Benzalacetone Homologs
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のアミノ酸を用いた。これらアミノ酸のHOMO,

LUMOから導かれる χ、ηおよびベンザルアセトン型

化合物の χ、ηより得られる ∆N、∆Eなるパラメー

ターを導入して検討した。（３）∆Nはこれらアミノ酸と

基質が結合する時の電子移動数を示し、数値が高いほ

ど結合性が強いことを示す。∆Eは結合時の安定化エ

ネルギーに対応し、大きいほど安定化が強く進行する

ことを示す。システインとのこれら結合性指標値は

Table４に示した。各アミノ酸におけるベンザルアセ

トン型化合物の ∆N、∆Eと Log（MIC）との相関を

Table５に示す。ここでも χ同様、各アミノ酸とベン

ザルアセトン型化合物の ∆N、∆Eは抗菌性の尺度で

ある Log（MIC）と相関することが判った。

Fig．３には χ、システインにおける ∆N、∆Eと Log

（MIC）との相関を示す。

Ⅳ 総 括

１．ベンザルアセトン型化合物の抗酸化性の強さを示

す POVは HOMO, LUMOより導かれる χと強く

相関する。

２．ベンザルアセトン型化合物の抗菌性の強さに関係

するMICは χおよびアミノ酸との結合指標値で

ある ∆N、∆Eと強く相関することが判った。
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Table５．Correlation Coefficientes between Log（MIC）and ∆N, －∆E of
Benzalacetone Homologs at some amino acids

∆N and Log（MIC） －∆E and Log（MIC）

Cysteine ０．８８９２ ０．７７２７

Lysine ０．８８８９ ０．７１５８

Serine ０．８８７３ －０．８２６０

Histidine ０．８８９３ ０．８１０９

Table３．Observed MIC, Calculated MIC（µg / ml）and Zone sizes（mm）by Paper
Disks against Escherichia coli（IFO３３０１）

Obsrd. MIC Calcd. MIC Zone sizes

（１）Benzalacetone １２００ １２５８ ９．５

（２）４―Hydroxybenzalacetone ９００ １０００ １０．８

（３）Dehydrozingerone ８００ ７９４ １２．１

（４）３，４―Methylenedioxybenzalacetone １４００ １５８４ ８０２

（５）Curcumin １１００ １２５８ ９．５

（６）BHA ５００ ６３０ １３．４

The calculated MIC was derived from the equation log（MIC）＝－０．０７６x＋３．８２
（x : zone sizes in diameter）（２）

Table４．The Values of χ，η , ∆N, ∆E and Log（MIC）of Benzalacetone Homologs on Escherichia coli（IFO３３０１）

χ η ∆N* -∆E* log（MIC３０）

（１）Benzalacetone ５．０２２７ ４．３１２８ ０．０．６５３７ ０．０１２２６２ ３．０８

（２）４―Hydroxybenzalacetone ４．８５５０ ４．１４１８ ０．０２７９２５ ０．００７０２９ ２．９５

（３）Dehydrozingerone ４．７７８７ ４．０２４７ ０．０２４００８ ０．００５１２８ ２．９０

（４）３，４―Methylenedioxybenzalacetone ４．８８２８ ４．０７４４ ０．０２９６９２ ０．００７８８８ ３．１５

（５）Curcumin ４．７９４１ ３．８８５０ ０．０２５２７０ ０．００５５９２ ３．０４

（６）BHA ４．０６８０ ４．４４３５ －０．０１５２１６ ０．００２１５７ ２．７０

Cysteine ４．３５１５ ４．８７１５

Correlation Coefficients(r) : r＝０．８８７between χ and Log(MIC）, r＝－０．５３２between η and Log(MIC）

職業能力開発報文誌 VOL. 15 No. 2 (30), 2003

26



L
og
(M
IC
)

3.50 

3.00 

2.50 

r=0.8865
χ－Log(MIC)

(6)

(5)
(4)

(3)
(2)

(1)

χ(eV)

4.0 4.3 4.5 4.8 5.0 

L
og
(M
IC
)

3.50 

3.00 

2.50 

r=0.7727

－ΔE(at Cysteine)－Log(MIC)

(6)

(5)

(4)

(3)

(2)
(1)

－ΔE(eV)

0 0.005 0.01 0.015 

L
og
(M
IC
)

3.50 

3.00 

2.50 

r=0.8892

ΔN(at Cysteine)－Log(MIC)

(6)

(5)
(4)

(3)
(2)

(1)

ΔN(eV)

-0.02 0 0.02 0.04 

(1) Benzalacetone 
(3) Dehydrozingerone 
(5) Curcumin (6) BHA 

(2) 4－Hydroxybenzalacetone
(4) 3,4－Methylendioxybenzalacetone

（２）登成健之介 最小阻止濃度（MIC）簡易測定法

職業能力開発報文誌投稿中

（３）Kennosuke Tonari and Keiichiro Sameshima An-
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Fig．３ Relationship between χ，∆N, ∆E and Log（MIC）
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