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黄色 ブ ドウ状球菌 (Staphylococcus aureus) の酵素抽出液に
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論 文 調 査 委員 教 授 田 中 正 三 教 授 芦 田 譲 治 教 授 後 藤 艮 造

論 文 内 容 の 要 旨

カロチノイ ド色素はステロイ ドやテルペノイ ド化合物などと同様に, 酢酸からメバロン酸などを経て生

成することが, トマ ト, アカパ ンカビなどについて証明されているが, まだ酵素レベルでの生合成に関す

る報告はない｡

著者は 8- カロチン ( Ⅰ) およびルビキサンチンを含む黄色ブドウ状球菌を, オキシテ トラサイクリン,

クロロテ トラサイクリンなどを含む培地に培養 して次第に耐性を高めると, ついに無色の耐性変異株を生

ずることを認めた｡ この変異株が原株のもつ有色カロチノイ ドの代わ如こフイ トエン (Ⅲ) を蓄積 してい

ることを発見 し, おもにこの変異株の菌体抽出液を用いてメバロン酸からフイ トエンの生合成の研究を行

なったものが主論文である｡
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主論文第 1部では, 黄色ブ ドウ状球菌 209 P 株を, ペプ トン･ 肉エキス ･食塩 ･ グリセロールよりな

る培地で培養 してえた菌体の脂質を抽出して, その不鹸化物を光電比色的に追究し, 短時間または酸素供

給のふじゅうぶんな培養条件下ではフイ トエンがおもに認められるが, 好気的条件では 8- カロチンとル

ビキサンチンが蓄積 していることを明かにした｡ この結果は炭素数の少ない物質を材料として, まずフイ

トエンのような共役二重結合の少ない無色カロチノイ ドが生成 し, これが逐次酸化されて有色カロチノイ
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ドに変化することを示唆する｡

第 2 部では, 大量培養 したテ トラサイクリン耐性の無色変異株の不鹸化物を, 活性アル ミナを用いてカ

ラムクロマ トグラフィーで分画 して, その主成分が, 紫外線および赤外線吸収スペク トル, 硫酸呈色, ク

ロロホルム ･三塩化アンチモン呈色, 無水酢酸 ･硫酸呈色などによりフイ トエンであり, 有色カロチノイ

ドは生成されていないことを確認 した｡

第 3 部では, 無色変異株菌体をアル ミナ磨砕 し, pH 8.0 の トリス緩衝液で抽出したものの遠心上澄液を

用いて 〔2-C 14〕- メバロン酸を基質として反応を行なわせ, 不鹸化物のカラムクロマ トグラフィーにより,

放射性フイ トエンの生成を確認 した｡ なおこの際助酵素として A T P ,T PN H , 2 価金属イオンが必要であ

り, またフッ素イオンやニコチンアミドを添加 して, 助酵素のヌクレオチ ドや中間体と考えられるリン酸

化合物の酵素的分解を防止すると, フイ トエンの生成に好結果をもたらすことを認めた｡

第 4 部では, 上述の変異株菌体抽出液を硫安分画 して沈殿精製 した酵素標品を用いて, 第 3 部と同様の

方法によりフイ トエンの生成を研究 し, 補助因子などについてさらに詳 しい検討を行なった｡ これによる

と前記の助酵素のほかに F A D が不可欠であり, また表面活性剤の T w een 20 の添加でフイ トエンの生

成は促進される｡ また 2 価金属イオンのうち M n +十が特に有効であることや, この生合成には嫌気的条

件が好都合であり, 空気中で反応を行なわせる時にはシステインの添加が効果的であることなどが明かに

された｡

参考論文その 1では, テ トラサイクリンを含む培地に黄色ブ ドウ状球菌 209 P 株を累代培養 して耐性

獲得をはかり, ついに 300FLg/m l 以上の高濃度 中でも生育する耐性変異株をえたが,, この変異株は原株

がもつ有色カロチノイドを含まず, これの生合成過程に障害がおこっていることが判明した｡

参考論文その 2 では, 従来均質のものかどうかが不明であったアコヤ貝 (Pinctada m artensii) の貝殻

の硬蛋白のコンキオリンを, 70% 酢酸, 2-N アンモニア ･銅エチレンジアミン･塩化テ トラピリジンコバ

ル ト溶液などによって分画 し, 多元的なものであることを証明した｡ またこの各分画のN 末端およびC 末

端アミノ酸の決定を行なった｡

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

主論文は酵素レベルでのカロチノイ ドの生合成に関する研究である｡ カロチノイ ド色素はステロイ ドや

テルペノイ ド化合物などと同様の過程を経て酢酸から合成されることが, トマ トア,カバ ンカビなどについ

て証明されているが, まだ酵素レベルでの生合成に関する報告はみない｡ 鈴江銀三郎は黄色ブ ドウ状球菌

209 P 株の原株が, 好気的培養条件下では 8- カロチンおよびルビキサンチンの有色カロチ ノイ ドを含ん

で黄金色を呈するが, この原株をテ トラサイクリンを含む培地に累代培養 して耐性を獲得させた変異株は

無色となり, この無色変異株はカロチノイ ドとして共役二重結合の少ないフイ トエンのみを含んでいるこ

とを発見 した｡ 原株も比較的酸素の手じゅぶんな培養条件ではフイ トエンを蓄積するが, 好気的条件下で

は有色カロチノイ ドを生成することを認めて, カロチノイ ドの生成に際しては, 炭素数の少ない材料から

まず無色のフイ トエンができ, これが逐次酸化されて共役二重結合の多い有色カロチノイ ドに変化するも

のであり, 無色変異株ではフイ トエンの酸化過程に障害がおこっているとした｡

さらにこの変異株菌体の抽出液およびその硫安分画でえられた酵素標品を用いて, C14 を含むメバロン
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酸を基蜜として反応を行なわせ, 放射性フイ トェンの生成することを砲認 し, 酸素 レベルでのカロチノイ

ドの生合成に成功 した｡ この反応には A T P,T PN H ,FA D などの助酵素類や M nH の共存が必要であり,

また T w een 20 のような表面活性剤の添加や嫌気的条件が好結果を与えることも明かにした｡

参考論文その 1 は主論文の先駆をなすテ トラサイクリン耐性の黄色ブ ドウ状球菌の変異株に関するもの

である｡

参考論文その 2 はアコヤ貝貝殻の硬蛋白質のコンキオリンを分画 し, 各分画の末端アミノ酸の決定を行

なった研究である｡

要するに, 鈴江銀三郎は生物化学の分野での豊富な知識とすぐれた研究能力をもっており, イソプノイ

ドの生合成に関 し新知見を加えて大きい寄与を した. よって, 本論文は理学博士の学位論文として価値あ

るものと認める｡
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