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論 文 内 容 の 要 旨

本論文は微生物ことに醗酵菌類の菌体およびそれから調製 した酵素標品によるリボフラビンの生合成を

取 り扱ったもので 4 章からなっている｡

第 1章ではアセ トン･ ブタノール醗酵細菌 (C lostridium acetobutylicum ) が人工培地において リボフラ

ビンを合成する際の醗酵液にみいだされる各種の物質と リボフラビンとの関係を生育試験による結果から

論議 している｡ たとえば リボフラビンの合成に必須なア ミノ酸アスパ ラギ ンおよびアルギニンの効果につ

いて, 前者は リボフラビンの生合成を促進する直接的な作用を呈するが, 後者の作用は間接的であって単

に細菌の生育を増進する効果にすぎないことを明らかにしている｡

一第 2 章では C l･ acetobutylicum , E rem othecium ashbyii および .A erobacter aerogenes から調製 した無

細胞抽出液による実験結果から, 醗酵液にみいだされるアデニン, アデニル酸, グアニル酸をはじめ多種

の核酸系物質は従来の所見 と琴なって, いずれ もフラビン生合成に無関係であることを指摘 している｡

ついで C 1･ acetobutylicum の醗酵液から G,Gl および Ga と仮称 している 3 種の緑色蛮光物質を分離

し, これ らの物質からリボフラビンの生合成が C l. acetobutylicum の生育試験ならびに新鮮菌体で行な

われることを発見 した｡これ らの物質中最 も安定であるG 物質について検討を重ね,このものの醗酵液中に

おける生成量は リボフラビンのそれと平行的であり, また リボフラビンの生成を停止する阻害物質たとえ

ば FeS0 4 を添加 した培地では G 物質の生成 も起こらないことから G 物質が リボフラビンの前駆物質で

あることを推論 したばかりでなく, G 物質は既に E r. ashbyii の菌体から分離確認された 8-N -R ibityト6,

7-dim ethyllum azine (ⅠⅠ) であることを同定 している｡

第 3 童では C l.acetobutylicum によるルマジン(Ⅲ)からリボフラビン(Ⅲ)- の生合成は当該細菌からの

酵素標品によって行なわれることを証明 し, ついでこの酵素は Escherichia coli, E r. ashbyii, N eurospora

crassa, A . aerogenes, パ ン酵母ならびに牛の肝臓など自然界に広 く分布 していることを指摘 している｡

さらにこれ らの酵素標品の性状を詳細に研究 して, その助酵素は A T P (A denosine triphosphate), CoA
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(Coenzym e A ) および D PN H (還元型 D iphosphopyridine nucleotide) であること, 一方炭素 4 原子を供

給する 4C -D onor としてアセ トアルデヒ ドおよびピル ビン酸 も有効であるが, 酢酸が直接的な Donor で

あることを指摘 し, ついで C l. acetobutylicum および E . coli の場合には (1)および (2)の反応で生 じた 2

分子のアセチル基が (Ⅲ) の 2 個のメチル基を閉環 してA 環を生 じ (Ⅲ) の合成が行なわれると結論 して

いる｡

A cetate + A T P - A cetyl-P + A D P - - - ･- - - - (1)

A cetyl-P + CoA - A cetyl-CoA + Pi - = - - - ･- - (2)
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しか し E r. ashbyii の場合は反応の途中に A D P の代 りに A M P の生成をみることか ら上記の(1)およ

び(2)の代 りに(3)および(4,)の反応を起すことを推論 している｡

A cetate 十A T P - A denyl acetate + PP - - - - - = - (3)

A denyl acetate 十CoA - A cetyLCoA + A M P - - ･- (4)

なおこの合成酵素系は (Ⅲ) の側鎖 (R ) に対 して顕著な特異性を示 し, 上述の D im ethyl-ribolum azine

(良 - ribose) にはきわめてよく反応するが, D im ethyllum azine (氏 - H ) および D im ethyLm ethyllum azine

(氏- C H 8) には全 く作用せず, D im ethy1-hydroxyethyllum azine (氏- CH 2･C H 20 H ) にかなりよく作用する

ことを明らかに している｡

第 4 章では A ･ aerogenes および E r･.ashbyii からの酵素標品がピル ビン酸の存在において,

4-R ibitylam ino-5-am inouracil (良- ribose)(Ⅰ) および 4-β-H ydroxyethylam ino-5-am inouracil( 良 - CH 2,

C H 20 H ) からそれぞれ該当するルマジンを生ずる B 環合成反応 〔(Ⅰ) - (ⅠⅠ)〕を起 こすことを発見 し, か

つこの場合にはA 環合成反応 〔(ⅠⅠ) - Ⅲ)〕のような基質特異性を示 さず 4,5-D iam inouracil (良- H ) に

もよく作用することを指摘 している｡

ついで B 環合成反応を検討 して, それはそれぞれ別筒の酵素系による (5)お よび (6) の反応で生 じた

ジアセチルが主 として非酵素的に ( i ) と反応する (7) 式によることを推論 している｡

2 Pyruvate ｣- A cetoin + 2Co盟･- - - - ･･･- ･･･ (5)

A cetoin → D iacetyl

D iacetyl + (Ⅰ) - (ⅠⅠ)

論 文 審 査 の. 結 果 の 要 旨

本論文はアセ トン･ブタノール醗酵細菌の醗酵液から3 種の緑色蛮光物質 G ,G l および G 2 を分離し,

このうち G 物質は 8-N -R ibityト6,7-dim ethyllum azine (ⅠⅠ) であることを同定 し, かつこれらの物質は
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いずれもリボフラビンの前駆物質にあたることを当該細菌の新鮮菌体ならびに生育試験によって証明 した｡

ついてルマジン (Ⅲ) からリボフラビン (Ⅲ) への生合成を起 こす酵素を発見 し, それを当該細菌か ら

分離 したばか りでなく, この酵素が多種の醗酵菌類ならびに牛の肝臓など広 く自然界に所在することをみ

いだした｡

当該酵素の助酵素は A T P ,CoA および D PN H からなること, また 4 C -D onor に関する研究から (Ⅲ)

- (Ⅲ) の反応は酢酸から生 じた 2 分子の A cetyl-CoA が (Ⅱ) の 2 個のメチル基を閉環 して A 環を生

ずる酵素作用に基 くことを発見 した｡ さらに A erobacter aerogenes などの微生物についてウラシル ( Ⅰ)

からルマジン (Ⅱ) を合成するB環合成酵素標品をこれまた初めて調製 し, (Ⅰ)- (Ⅲ) の反応は (Ⅱ)

- (Ⅲ) の反応 と全 く異なった酵素系によること, すなわちピル ビン酸か ら酵素作用で生ずるジアセチル

が主として非酵素的に ( Ⅰ) と反応するものであることを指摘するなど, 重要な生体成分であるリボフラ

ビンの生合成機構の解明に幾多の新知見を加えたものであって, 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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