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論 文 内 容 の 要 旨

生体内のフラビン3態 〔riboflavin, riboflavin-5′-phosphate (FM N ), flavin adenine dinucleotide

(FA D )〕のレベルは3態の合成, 分解速度, フラビン酵素のタンパク分子の合成, 分解ならびに補酵素

とアポ酵素の結合, 解離によっ支配され, およそ一定に保たれるものと患われる. しかし in yitrO での

FM N , FA D の生合成, 生分解に関する研究から, 水解速度が生合成速度に比し著しく大きいことを見出

し, in vivo での 3 態のレベル維持のための制禦機構を明らかにすることが非常に重要視され る に至 っ

た｡

本論文は主として植物における FM N および FA D の生合成, 生分解機構を究明し, その制禦機構を

解明することを目的としている｡

(Ⅰ) 管(Ⅱ) 管(Ⅳ)
6, 7-D im ethy1- 8-- + R iboflavin→ FM N ト- FA D

† 守
ribityllum azine

(Ⅱ)･･∴ ･- ･(Ⅴ)

(Ⅰ) R iboflavin synthetase

(Ⅱ) Flavokinase

(Ⅱ) A cid phosphatase

(Ⅳ) FA D pyrophosphorylase

(Ⅴ) N ucleotide pyrophosphatase

植物におけるフラビン3態の生合成および生分解は上記の酵素によって触媒されるが, それぞれの酵素

活性を各酵素の最適条件下で測定すると, 植物 (ホウレンソウおよびダイズ種子) では水解酵素活性が合
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成系酵素活性の数10膳から1.000倍におよぶことが兄いだされた. このように両系の酵素活性が著しく不

均衡であるにもかかわらず, in uiuo では FM N , FA D が一定の､レベルに保たれているのは, 基質濃度

や pH の影響のほかに, 強力な制禦因子が存在する可能性を示唆するものである｡ まず FM N を生合成

する flavokinase をホウレンソウおよびダイズ種子を材料にして高度に精製しその基本的諸性質を明ら

かにし, つぎに FM N を水解して riboflavin を生成する acid phosphatase を精製し, その一般性質を

究明している｡ さらに FM N より FA D を生合成する FA D pyrophosphorylase および FA D を氷解

する nucleotide pyrophosphatase についても詳細な研究を行なっている｡ A T P は flavokinase の リ

ン酸供与体であると同時に, 水解反応においては非常に強力な阻害剤となる事実を著者は偶然に発見した

のである｡ さらに FA D 水解の場合にも A T P が同様に阻害作用を発捧していることを確認している｡

これらの研究はフラビン補酵素のレベル, ことに合成, 水解に共通して必須園子または阻害剤として大き

な効果をもつアデノシンヌクレオチ ドの重要な役割を解明したものである｡

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

ビタミンB 2 の生理活性態である FM N および FA D は単独または他の成分と協力してフラビン酵素の

補酵素となっている｡

FM N を水解して riboflavin を生成する酵素 (acid phosphatase) は生合成を触媒する flavokinase

の活性に比べて, 植物組織の in vl'tro の実験では約1.000倍も active である｡ この水解酵素は種々の重

金属イオン, たとえば Zn2+ により著しく阻害されるほか, 無機 リン酸および種々の トリー, ジー, モノ

ヌクレオチ ドによって非常に強力に阻害されることがはじめて兄いだされた｡ とりわけ, アデノシンヌク

レオチ ドによる阻害は一般のモノリン酸エステルの阻害とは異なった特異的な阻害機構に基づくもので,

この現象は高度に純化された酵素についても再確認されている｡

また FA D の酵素的水解を行なう nucleotide pyrophosphatase に対しても A T P, A D P が強力に桔

抗阻害をする事実を確証している｡ A T P が リン酸供与体として生合成に重要な役割を果たしていること

は古くから知られているが, 生分解において強力に阻害作用を発揮することを兄いだしたのは最初の業績

である｡ この研究成果はビタミン B 2 生合成, 生分解の機構の完全な解明にとどまらず, A T P の生体に

おける新しい生理作用の発見として生化学全般にわたってその意義はきわめて大きい｡ このようなアデノ

シンヌクレオチ ドによる代謝調節は, 最近肝臓その他における fructose-6-phosphate と fructose⊥1,6-

diphosphate の リン酸化および水解系にも観察されており, 興味深いものがある｡ 各種の酵素を 100倍,

200倍に精製し, その基本的性質を明らかにし, さらにビタミン B 2 誘導体の生合成, 生分解機構を追求

し, この両反応の制禦機構の実態を解明した業績は誠に大きい｡

よって本論文は農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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