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乳酸菌 に と っ て 乳酸生産 とは ？

永久 　圭介

　乳酸菌 と は，多 量 の 乳酸 を 生産す る細菌の 総称 で あ る．

解糖系を通 して 糖か らビル ビ ン酸が 生合成 さ れ，次 い で

乳酸脱 水素酵素 （Lac〔atc　dehydrogenase：1．dh）の 働 き

に よ り乳酸 が 生成 す る．解糖系で 生成 さ れ る NADH は，

Ldh が ビ ル ビ ン 酸 を乳酸 に 変え る際に使わ れ て NAD ＋ と

な る．こ の よ うに ，乳酸菌 は 解糖系で 生 じた NADH を 酸

化 し て NAD ＋

を再生 し，細胞 内 の酸化還 元 バ ラ ン ス を

保 っ て い る 点 で Ldh の 働 きは重要な意味を もつ の だ が，

同時 に 乳酸が で きる た め生息環境 の pH 低 ドを 招 い て 自

身 の 増殖を阻害す る 結 果に もな り，諸刃 の 剣 と い え る．

そ れ で も乳酸菌が多量 の 乳酸 を牛産 して い る こ とは 事実

で あ り，それは乳酸 へ の 代謝 が ロ バ ス トで あ る とい う 可

能性 を 示唆 し て い る ．

　Garrigucs らは，プ ロ モ ータ ー領域 を 変え て Ldh を

コ ー ドす る 遺伝 子 （ldh遺伝 子 ） の 発 現 を 減 少 さ せ た

ノlactococcus　lactis．JINf571　1株 と，　 ldh遺伝子 を 破壊 した L．

tactis」IM59J「4株 を構築 し，解析 を行 っ た 1）．　JIM5711株
に お け る Ldh の 活性 は 野生株 に 比 べ て 3．6倍 も減 少 して

い る が，そ の 発酵様式は野生株 と同 じ乳酸 を 主 要代謝産

物とす る ホ モ 乳酸発酵 で，最大 比 生産速度も野生株と同

じ で あ っ た．こ の 結果 か ら，細 胞 内の ピル ビ ン 酸 プ ー
ル

の 量 が 増加 した こ と が予想 され ，そ の濃度 を 見積 もっ た

と こ ろ，野生 株 で は 1mM ，　JIMS711株で は 8mM で

あ っ た．こ の 解析 で 用 い られ た Ldh の ピ ル ビ ン 酸 に 対す

る κ m 値 は 31nM で あ る．こ の よ う に，　 Ldh の活性 を半分

以 ドに した だ けで は乳酸 の 生産 が 止 ま らず，ピル ビ ン 酸

が溜ま っ て も代謝が他 に 流れず に 乳酸 へ と流 れ て い る こ

とか ら，乳酸菌 に と っ て ，Ldh 活性の変化に 対 して 乳酸

へ の 代謝 は ロ バ ス トで はな い か と考え ら れ る．一
方 ldh

遺伝子 を 破壊 し た」IM5954 株 は 乳酸 を ほ とん ど生 産 し

な か っ た．乳酸以外 の ギ酸 酢酸，エ タ ノール の 比生産

速度が 野生株 やJIM5711株 に 比 べ て 大 き く，乳酸に流れ

る 分が ギ 酸，酢酸 エ タ ノ
ー

ル へ 流 れ る 結果 と な っ た．

　 こ の ように，ldh遺伝子 を 破壊す る こ とで，乳酸 へ の代

謝 の 流れを抑制 で き る が，ほ か の 方法 で も同じ こ とが 実

現 卩∫能 とな る．先述した よ うに，Ldh に よる 乳酸 の 生成

に は NADH が 必 要なの で，　 NADH を Ldh 以外 の 酵素 で

完全 に 酸化 して やれば，乳酸の 生産が 起 こ ら な い． こ の

よ うな 目的 で使用 で き る 酵素 に NADH 酸化酵素があ り，
こ れを過剰発現 させ る こ とで細胞内の NADH を酸化 し，
NAD ＋

を再生 で き る．

　Lopez ら は NADH 酸化酵素 を細胞内で 誘導発現させ

て，ピル ビ ン 酸 か ら乳酸 へ 向か う代謝を別 の 代謝経路 に

振 り向け る研究 を行 っ た 2〕．NADH 酸化酵素 を誘導発現

す る と NADH ！NAD ＋ が 減少す る た め，　 Ldh の 反応 はあ

まり進 まず，代謝 は乳酸の ほ か に 酢酸 　アセ トイ ン，ジ

ア セ チル に も流れた，NADH 　mp化酵素をさ ら に 活性化す

る た め に E ・XD を添 加 して 同様 の 実験を行 っ た とこ ろ，乳

酸の 生成がほ とん ど見 られ な くな っ た た め，乳酸 の 生産

とNADH ！NAD ＋ の バ ラ ン ス は密接 に 関係 し て い る とい

え る．

　以．E，今 回 明 らか に な っ た こ と をま と めて みる．乳酸

菌が，生息環境 の pH 低 ドを招 くに もか か わ らず乳酸 を

生成す る の は，そ の反応が細胞 内の 酸化還元 バ ラ ン ス を

保 つ た め に 重要だか らで あ り，そ の 重要 さ は，Ldh の 活

性を下げただ けで は失 わ れな い ．逆に 考え れば，酸化還

元バ ラ ン ス の 保持を別 の 反応 で代替 し て やれば 乳酸菌

に と っ て 乳酸生成 の 意義は失 わ れ る の で，代謝 を別 の 方

向に 流す こ とがで きる．こ の よ う に乳酸菌 は，自分 の 体

内の 酸化還 元 バ ラ ン ス を保つ た め に，嫌 で も多量 の 乳酸

を生産 しなければな ら ない の で あ る．生き るため に
一
諸

刃 の 剣 」 を振 る い 続 ける 乳酸菌が ，少 し
“
けなげ

”
に 見

え て くる の は筆者だ けだ ろ う か．
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