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論 文 内 容 の 要 旨

ポルフィ1) ソは- モグロビン, チ トクローム, その他の- ムタン白の主要構成成分 として, 酸素運搬お

よび種々の生体酸化反応に関与する生体色素で, 鉛中毒症, ポルフィリア症などはその生合成代謝異常を

ともなう｡ したがってポルフィリン生合成の反応機構の研究は, ポルフィリンの代謝調節および代謝異常

の解明に重要な知見を与えるものと考えられる｡

ポルフィリン生合成の系路は現在ほぼ明らかにされているが, 最後の段階であるコプロポルフィリノー

ゲンからプロトポルフィリンを生じる反応 (酸化的脱炭酸反応) の機構については不明の点が多い｡ 本反

応に関してとくに興味を持たれているのは, 嫌気性菌におけるプロトポルフィリン合成の機構である｡ 本

反応は, 動物組織においては分子状酸素を絶対的に必要 とするが, 嫌気性菌においては酸素を必要としな

い嫌気的反応機構が存在すると考えられる｡ そこで著者は2つの絶対嫌気性菌 Chromatium (光合成菌)

および Desulfovibrio(硫酸還元菌) を用いて実験を行なった｡

コプロポルフィリノ- ゲソを Chromatium の無細胞抽出液 とインキュべ- トすると, プロトポルフィ

リン生成は嫌気的条件下では見られず, 予期に反 して好気的条件下でのみ認められた｡ 種々の酸化剤は分

子状酸素に替 りえなかった｡ この酸素要求性プロトポルフィリン生成反応は20-40%酸素の空気中で最大

活性を示し, 酸素に対する親和性は牛肝酵素の場合とほぼ等しい. 最近, 嫌気的に培養した Rhodopseu･

domonas(通性嫌気性光合成菌) を用いて, ATP, Mg 2+ およびメチオニンの存在下で嫌気的にプロトポ

ルフィリンが生成するという報告があるが, Chromatium を用いて同様の実験を行なったところ, プロト

ポルフィリンの生成は認められなかった｡ この酸素要求性酵素はフレンチプレス破砕, 超遠心分離, 熱処

理, DEAE セルローズクロマ トにより約 23倍精製される｡ 至適 pH は6.4, コプロポルフィリノーゲン

に対する km は 3.5×1015M であった0 0-Phenanthroline,α,α′-dipyridylなどのキレー ト剤は活性を

阻害せず, 補欠分子族の存在は確認出来なかった｡ Hg 2+, A g + は強い阻害を示した｡

Desulfovibrioの抽出液では好気的および嫌気的条件下共に プロトポルフィリンの生成は見 られず, 檀
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々の酸化剤の添加も無効であった｡♂-アミノレブリン酸を基質にすると反応はウロボルフィリノ←ゲソの

段階でとまり, コプロポルフィl) ノーゲンおよびプロトポルフィリンは生成しなかった｡

以上の実験結果は, 今まで知られていなかった嫌気性菌におけるプロトポルフィリン生成機構の解明に

重要な知見を提供すると同時に, ポルフィリン生合成の反応機構の一つのモデルとして, その解明に役立

つものと思われる｡

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

ポルフイ1) ソ生合成の最後の段階であるコプロポルフィリノーゲンからプロトポルフィ1) ンを生じる反

応は動物界では分子状酸素を必要とするが, 嫌気性菌においては酸素を必要としない嫌気的反応機構が存

在する事が予想される｡ 著者は2つの絶対嫌気性菌の Chromat主um,Desulfovibrioを用いて実験を行な

った｡ コプロポルフィ1) ノーゲソをこれらの細胞の無細胞抽出液とインキュべ- トするとプロトポルフィ

リン生成は嫌気的条件下では認められず, 予期に反して好気的条件下でのみ認められ, その酸素要求性は

20-40%の酸素の空気中で最大活性を示し, 酸素に対する親和性は牛肝酵素の場合と略々等しいことが判

明した｡ 又種々の酸化還元電位をもつ酸化刺, 色素, S化合物 (メチオニン ーATP-Mgの系) 等は分子

状酸素に香 りえなかった｡ 酸素要求性酵素は, 至適 pH 6.4,km 3.5×10~5M, 鉄キレー ト剤は活性を阻害

せず, Sodium diethyldithiocarbamateでは促進, Hg2+,Ag十で強い阻害を示した｡ 又 Desulfovibrioで

は 8-アミノレブリン酸を基質にするとウロポルフィリノーゲンの段階でとまり, 新しい反応系の存在を

証明した｡ 以上の結果は今迄知られなかった嫌気性菌におけるプロトポルフィリン生成機構の解明に重要

な知見を提供し, へむ蛋白合成の解明に貢献する所大である｡

よって, 本論文は医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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