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論 文 内 容 の 要 旨

本論文は緒論,第1部,第2部,第3部,結論より成 り, n-アルカンを利用して増殖する微生物によ

る補酵素Q及びエルゴステロール生産について行った著者の研究成果をまとめたものである｡

緒論は4章より成 り,炭化水素の微生物による代謝経路,補酵素Qの化学的性質,生理的役割及び生合

成経路,炭化水素の醸醇による補酵素Q生産の可能性と理論的 ･実際的意義,本研究の概要 を述べてい

る｡

第1部は5章より成 り,第1章は多種類の酵母,細菌,糸状菌を炭化水素培地に培養し,増殖と補酵素

Q生産を比較した結果をまとめている｡次に試験した微生物のうち最も優れた補酵素Q生産性 を示 した

CandidairoPicalispK233がn-アルカン培地で生産する補酵素Qの構造を種々の方法で調べて,補酵素

Q9が主体であることを確認し, また培養経過と補酵素Q生産との関係を明らかにしている｡

第2章はn-アルカンを炭素源とする酸醇における補酵素Qの生産にたいする芳香族化合物添加 の効果

を取 り扱っている.補酵素Qは 2,3-ジメトキシー5-メチルベンゾキノン部とイソプレノイド側鎖の2部

分から成っているが,n-アルカンの僚醇においてほ後者の生合成の前駆物質 となるアセチル CoAが豊

富に供給されるのにたいし前者の生合成速度が劣るものと推定し,その推定に基き前者の生合成前駆体と

して有効であると予想される種々の芳香族化合物をn-アルカン培地に添加して効果を調べている｡有効

性が認められた芳香族化合物のうち,特に1,-ヒドロキシ安息香酸をn-アルカン培地に適量添加すること

によりC.tropicalispK233の補酵素Q生成を著しく増大せしめうることが発見された｡

第3章では C.iro♪icalisの増殖と補酵素Q生産にたいする炭素源としての種々の鎖長のn-アルカン,

各種の糖,クエン酸回路の有機酸,種々の低級アルコール,低級脂肪酸の被利用性を比較し,比較的に短

鎖のn-アルカン (Cl｡-C12) がこの菌においてほ良好な結果を与えることを示 している. 第4章は培地

成分の影響をいろいろ検討した結果をまとめており,Ca2+,Fe3+, リンゴ酸,適当な非イオン表面活性剤

の有効性を認めている｡
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第5章は最適の培地組成と培養条件のもとに,p-ヒドロキシ安息香酸を適宜添加 しつつ C.iroPicalis

pK233を培養することにより,補酵素Q生産量を培地 llあた り約 50mgの割合にまで高めえた結果を

述べている｡この生産量は充分工業的に実用化しうる成績である｡

第2部はn-アルカンに生育する場合の C.iroPicalispK233 の呼吸系における補酵素Qの役割を知る

ために行った研究結果をまとめたものである｡本酵母の培養経過に伴なうチ トクローム類の消長と補酵素

Qの消長との対比,各種の呼吸系阻害剤の作用などから,補酵素Qが本酵母のn-アルカンを利用 する増

殖と共役する末端電子伝達系において重要な役割を演じることを示唆する情報が得られている. またn-

アルカン培地でp-ヒドロキシ安息香酸添加時に生産された補酵素Qの C.tropicalispK233細胞内にお

ける局在性を調べて,本培養条件下で著増した補酵素Qは本来の存在部位であるミトコンドリアに含まれ

る以外に,相当部分が細胞質内に存在することを明らかにしている｡

第3部は生理活性を有するイソプレノイ ド化合物の1つとしてエルゴステロールの生産 をn-アルカン

培地に生育しうる種々の酵母を用いて企てた結果をまとめており,C,tropicalispK233を用いる最適培

養条件において培養液 11あた り約 70mgの収量をあげたことを述べている.

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

炭化水素を炭素源とする髄酵により有用物質を生産する企ては磯酵化学,石油化学の両者にとり理論面

からも応用面からも有意義な新分野として注目を集めている｡

本論文はn-アルカンを炭素源 として利用する微生物の補酵素Q及びプロビタミンDであるエルゴステ

ロール生産を取 り扱ったものであるon-アルカンは微生物菌体 へ取 りこまれて対応する高級脂肪酸とな

ったのち,β-酸化経路により次々とアセチル CoAを生じつつ分解される｡このようにアセチル CoA の

供給が豊富であること,強い通気下で培養が行われること,微生物菌体が親池的環境にあることなどの特

徴は,n-アルカンの醸醇がイソプレノイ ド骨髄を分子中に持つ脂溶性の生理活性物質 の生合成に好適で

あることを示唆する｡

本論文は,この考えに基いてn-アルカン利用性徴生物 による補酵素Qとエルゴステロールの生産を研

究した結果をまとめており,次の成果がえられている｡

(1) 多種規の細菌,酵母,糸状菌のn-アルカン培地における生育と補酵素 Q生産性,エルゴステロー

ル生産性を比較し,それぞれに適する菌株教程を選択した｡これらの菌株はいずれもグルコース培地にお

けるよりもn-アルカン培地に生育した場合に多量の補酵素 Qおよびエルゴステロールを生産した.

(2) 最も補酵素Q生産性の優れたn-アルカン利用性酵母として CandidatropicalispK233を選び,本

菌の生合成する補酵素Qが9つのイソプレノイ ド単位から成る側鎖を持つ補酵素 Q9を主体とすることを

確認したOまた本菌の呼吸系における補酵素Qの役割に閲し生化学的研究を行なった.

(3)Candidatrol,icalispK233 の補酵素Q生産性を向上させるために培地組成, 培養条件などを詳細

に検討し,とくに補酵素Qの芳香環部分 (2,3-ジメトキシー5-メチルベンゾキノン部) の前駆体として

1)-ヒドロキシ安息香酸をn-アルカン培地に適宜添加することにより,培養液 llあた り約 50mgの補酵

素 Q9の生産に成功した｡
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(4) CandidatropicalispK233を用いるn-アルカンの醸醇によるエルゴステロール生成の最適培養条

件を設定し,培養液 11あたり約 70mgの収量に達せしめたo

以上を要するに,本論文は微生物増殖のための新しい炭素源であるn-アルカンの代謝 の特殊性に着目

し,生理活性を特つイソプレノイド化合物の補酵素Qとエルゴステロールを著量生成せしめることに成功

したものであり,とくに高価な補酵素Qを高収量で生産する髄酵法を確立したものである｡学術上ならび

に実用上寄与するところが少なくない｡

よって,本論文は工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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