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論 文 内 容 の 要 旨

本論文は,ビタミンB6(B6)生合成の前駆体であるglycolaldehydeの生成経路を明らかにし,,その生成

に関与する酵素 glycolaldehydedebydrogenase(GADH)を部分精製 して酵素化学的諸性質を究明する

とともに,各種 B6化合物による本酵素の調節機構について検討した結果をまとめたものである｡

著者は,glycolaldehydeの生成経路を明らかにするために,E.coltBの野生株(WG1)および B6要求

性変異株 (WG3)の無細胞抽出液を用い,glycolaldebydeを生成する可能性のある諸酵素活性を比較検

討したoEthanolamineの酸化的脱アミノ反応では,野生株とB6要求株で有意の差がなく,またL-Serine

の脱炭酸反応は両者ともに認められなかった｡ しかしglycolateの還元反応においてほ,野生株にのみ活

性が顕著に認められ,B6要求株では全 く認められなかった｡

野生株の GADHは DEAE-セルローズカラムクロマ トグラフィーによってそれぞれ酵素化学的性質を

異にするA,B,Cの3種の isozymesに分離されるが,B6要求株では isozymeAのみで,isozymesら

およびCが欠損 してお り,また B6要求株からえられる復帰変異株では isozymesAおよびCが兄いださ

れ,isozymecが復帰 していることが認められた｡

野生株より部分精製 した GADH の isozymesA,BおよびCは,基質や阻害剤に対する特異性などに

おいてそれぞれ異なった酵素化学的性質を示 したが,とくに見かけの平衡定数の測定から,isozymeAで

は glycolate生成に,isozymesBおよびCでは glycolaldebyde生成に反応平衡が傾いていることを明ら

かにした｡また野生株を用いてこれらのGADHisozymesの細胞内局在性を検討 したところ,isozymeA

は細胞表層に,isozymesBおよびCは細胞質に局在することを明確にした｡

さらに著者は,GADH の isozymecはB6によって阻害され,また isozymesBおよびCはB6によっ

て生成が抑制されるなど,B6化合物による本酵素の活性および生成の調節機構を兄いだしている｡

これらの結果から,E.coliの B6生合成における前駆体 glycolladehydeは,glycolateよりGADH の

isozymesBおよびCの作用によって生成することが明らかである｡なお著者は,この種のGADH活性が
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広 く細菌に分布していることを兄いだし,精製した Bacillussubiilisの酵素においてもこの活性が E.colt

と同様に B6によって調節されることを明らかにしている｡

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

ビタミン B6(B6) は,生体のアミノ酸代謝などに関する酵素類の補酵素として重要な役割を演じてお り,

医薬,飼料添加物などに用いられている｡B6の生合成については, 6種類のB6化合物の相互転換機構が

明らかにされているのみで,ほとんど解明されていなかった｡ 近年,E.coltBのB6要求性変異株による

14C-glycolaldebydeの取込み実験から,glycolaldehydeが生合成前駆体であることが明らかにされたが,

この glycolaldebydeがどのような経路で生成するかについては不明であった｡

著者は,E.coltBの野生株(WG1)とB6要求性変異株 (WG3)を用いて,まず glycolaldehydeの生成

経路について詳細に検討した.予想された ethanolamineを経由する L-Serineからの経路は全 く認めら

れなかった｡ しかし,glycolateを還元 して glycolaldebydeを生成する酵素活性が,野生株では顕著に

認められるのに対して,B6要求株では認められないことから,この還元反応が B6生合成に重要な役割を

もつことを推定した｡

ついで,この還元反応に関与するglycolaldehydedehydrogenase(GADH)杏,野生株およびB6要求株

より精製 したが,野生株の GADHは A,ち,Cの3種のisozymesに分離されるのに対して,B6要求株

では isozymeAのみであって,isozym-esB串よびCを欠損してお り,また復帰変異株では isozymec

が復帰していることを兄いだした｡さらに isozymesA,BおよびCの酵素化学的性質を究明したが,と

くに見かけの平衡定数の測定から,isozymesBおよびCにおいてほ反応の平衡がglycolaldebyde生成に

傾いていることを明らかにした. これらの結果は,E.coliの B6 生合成において, glycolaldehydeは

glycolateよりGADHの isozymesBおよびCの作用によって生成することを明確に示すものである｡

さらに著者は,GADH の isozymecの活性が B6 によって阻害され,また isozymesBおよびCの生

成がB6によって抑制される現象を兄いだした｡これは,B8生合成の調節機構をはじめて酵素 レベルで明

らかにしたものであり興味深い｡

なお著者は,この種のGADH活性が広 く細菌に分布し,しかもこの活性がB6によって調節されること

を兄いだしている｡

以上のように本論文は,従来不明であった B6の生合成研究に重要な新知見を加えたものであり,微生

物生理学,ビタミン学に貢献するところが大きい｡

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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