
氏 名

学 位 の 種 類

学 位 記 番 号

学位授与の日付

学位授与の要件

研 究 科 ･専 攻

学位論文題 目

〔

灘
なだ

農

農

昭

本
‥日長

で
第

年2

博

‖苦
り

【350】

冒

恵
の

士

号

23

7

月

知
的

博

26

7
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農 学 研 究 科 食 品 工 学 専 攻
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(Eremothecium ashbyiiにおけるプリン代謝とリボフラビン生合
成の関係)

(主査)

論文調査委員 教 授 溝 田 久 輝 教 授 上久保 正 教 授 岩 井 和 夫

論 文 内 容 の 要 旨

リボフラビン (ビタミンB2)生合成経路に関する研究は1952年,MacLarenの研究以来多くの報告が

あるが,現在までに,(1)プリン塩基が前駆体である事実,(2)リボフラビン直前の前駆体は6,7-dimethy1-

8-ribityllumazine(G物質)であり,riboaavinsynthetaseによりinm'troでは本物質2分子からリボ

フラビン1分子が生成され, リボフラビンの O-Ⅹylene部分はG物質自身から供給され,4炭素化合物

の添加を全く必要としない,(3)G物質以前の中間体についても,京大農学部栄養化学研究室ににおいて

精力的に究明され,G物質の前駆体は 4-ribitylamino-5-amin0-2,6-dihydroxypyrimidineであることが

実証され,キサンチンから GTP(guanosinetriphosphate)を経てリボフラビンに到る生合成経路の大

要が明らかにされたが,イソアロキサジン骨格中の4炭素源,リビチル基源については追求が続けられ

ている｡

本論文は Eremothecium ashbyiiの休止菌体 (リボフラビン生合成は行うが,DNA,RNA生合成

は行わない生菌体を用いた特殊な実験系)を用いて,これまで不明であったプリン,ヌクレオチド前駆

体の問題,アデニンによるリボフラビン生合成阻害の機構およびリボフラビン生合成反応の副産物の構

造と機能の問題などを明らかにしている｡

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

著者は高フラビン生産糸状菌E.ashbyiiの休止菌体における各種プリン塩基の代謝とリボフラビン生

合成との関係を検討した結果,アデニンはリボフラビン生合成を阻害し,その阻害がアデニンより生成

したS-アデノシルホモシスティンの糖代謝経路の阻害に起因する可能性を明らかにした｡一方,キサ

ンチン,グアニンは効率よくリボフラビン生合成に利用され,また標識プリン塩基 (各種 〔2-14C〕,〔8-

14C〕プリン)を添加し,12時間後の各ヌクレオチド, リボフラビン-の転入効果を検討した｡ また本

菌によるリボフラビン生合成に最も効果的であった 〔2-14C〕キサンチン使用の場合のヌクレオチド,
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リボフラビン-の転入効果を経時的に追求 している｡ その結果, 直接のヌクレオチド前駆体は GTP

(guanosinetriphosphate)であることを確証している｡ リボフラビン生合成の最終段階は riboaavin

synthetaseによって6,7-dimethy1-8-ribityllumazine(G物質) 2分子よりinvitroではリボフラビン1

分子と副産物 1分子が生成される反応であるが,上記のトレーサー実験で副産物に相当する放射活性は

認められなかった｡従って副産物はリボフラビン生合成に再利用される可能性があると考え,riboflavin

synthetase反応を利用して,invitroでのモデル実験を行っている｡ 先ず,E.ashbyiiより riboaavin

synthetaseを抽出,精製し,本反応の副産物が 4-ribitylamino-5-amin0-2,6-dihydroxy-pyrimidineで

あることを IRなど数種の機器を用いて明らかにした｡本反応系に種々の4炭素化合物を添加したとこ

ろ,ジアセチルに活性化効果を見出した｡ジアセチル添加時には反応初速度は不変であるにも拘わらず,

リボフラビン生成量はジアセチル無添加時の化学量論値の1.9倍に達した｡従って反応副産物がジアセ

チルと容易に結合し,反応基質であるG物質を再生し,本反応に再利用されることが明らかとなった｡

木事実より riboflavin synthetase反応の副産物がG物質直前の前駆体と同一であることを確認し, さ

らにinm'voでも本副産物が適当な4炭素化合物の存在下で容易にリボフラビン生合成に再利用される

可能性を実証している｡

6,7ID!旺THYL-8-RIB!TYL-LUMAZINE(COMPOUNDG)
GTP--･･･一･一→(Tienovon

森喋RRZBOFLAVIN(B2)
(R:RI8ITYL)

4-RlB!TYLAM川0-5-AM川0-
2.6-D川YDROXYPYRIM王DINE

j2u上のように本論文は生化学,ビタミン学に寄与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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