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S25 ア ル カ ン資化酵母 の チ トク ロ ーム P450 多重遺伝子群 の解析

（東大 ・農 ・応生工 ）○太田明徳 、 高木正道

【目的 】炭化水素鎖 （ア ル カ ン ）を炭素源 と して生育 で きる 酵母 はCandida　 maitosa 、

Oandida　t厂oρicalis、 γarro兩a 伽o加’oa な ど 多種知 られ てい る 。 こ れ らの 酵母 で はア ル カ

ン末端 か ら始 まる酸化 の初発反応 を ヘ ム を含むモ ノ オキ シゲ ナ ーゼ で ある チ トク ロ
ー

ム

P450 に よ っ て 行 う。 こ の チ トク ロ
ー

ム P450 は CYP52 フ ァ ミ リ
ー

に 属 し、 酵母細胞内 で

は 小胞体 膜 に結合 して 存在する 。 しか しなが ら 、 以 降の 炭化水索鎖 の 酸化 は パ ーオ キシ

ソ
ー

ム に お け る β酸化系に よ っ て行 われ る 。 こ の タ イプの チ トクロ
ー

ム P450 は 安定な炭

化水素末 端 を酸化する ユ ニ
ー

ク な性 質 を有 し、長鎖 ジカ ル ボ ン酸 な どの 化成品材料の発

酵生産 に 役立つ な ど、産業上 有用 な 酵素 であ る 。 従 っ て 、本酵 素 が どの よ うな性 質を有

し 、 ま た どの よ うな遺 伝的支 配 を受 けて い る か を明 らか にす る こ とは基礎研 究 上の 問題

と して 興 味深 い だ けで な く 、 応用 に お い て も重要 で あ る と考 え られ た 。 本 講演 では C ．

mattosa 及び y．　 lipolyticaゲ ノム 上に 見出され たチ トク ロ
ー

ム P450Alk （P450Alk ）をコ ー

ドする遺伝子群 に つ い ての 解析 をま とめ る 。

【結果】0．rnaltosa ゲノ ム上 に は AL κfか らALK8 まで命名 され た8種の P450Alkを コ ー ド

す る と考 え られ る配 列 が見 出 さ れ た。
こ れ らの うち、ハLκ4とALKr7は 2倍 体 とされ る C ．

maitosa 　IAM12247 株ゲ ノ ム 中に対立 遺伝子 が見出 され て い ない 。 従 っ て こ の 菌株 では
一

部 の 相同 染色体が失わ れ てお り 、
こ れ ら遺伝子 はた ま た ま残 っ た 染色体上 に 存在する も

の と考 え られ る 。 実際 、
パ ル ス フ ィ

ール ド電気泳動 に よ っ て分離 され た染色体 に は
一

部

に DNA 量が半分 の もの が あり、　 AL κ4は その 上 に検 出 された。 また、　 ALκ4に は転写 物 が

検 出 され ず、5
’

隣接領 域の構造 か らも こ れが不活性 な遺伝 子 で あ る こ とが推定 さ れ た 。

ALma とALS〈3、お よび ALκ7とALK8 の 一つ の対立遺伝子 は同方 向に並 ん で 隣接 して お り 、

こ れ ら は遺伝子重 複に よ っ て生成 した も の と考え られ る
。 実際AL κ2とALK3 間 、 お よび

ALK7
’
とALK8 間で は他の もの と比 較 して相同性 が高か っ た 。 興 味深い の は ALK6 の 対立遺

伝子 は大 き さの 異 な る 染色体上 に あ り、片方 が他 の 染色体に 移行 した可能性が ある 。 こ

れ らの 遺伝子の うち、ア ル カ ン に よ っ て 強 く発現 が誘導 され る の は AL κ1、　ALKZ？、　 ALK3

、 ALK5 で あり 、 こ の 4種 を全 て破壊する とア ル カ ン を資化 して生育 する能力が失われ た 。

ALiG貴伝子 産物間 では基質特異 性 に違 い が見 られ た。

　y．’ipofyticaは 半数体で あ るが
、

こ れか らや は り8種の P450Alkが単離 され た 。 推定 され

た ア ミ ノ 酸配 列の比 較か ら、 こ れ らの P450Alk は新 た な CYP52 サ ブ フ ァ ミリ
ー

を構成す

る もの と考 え られ た 。 最 も強 くテ トラ デ カ ン に よ っ て誘導 され る遺伝 子 はAL κ1で あ り、

こ の破 壊 に よ っ て短鎖 ア ル カ ン を資化 して生育 する 能力の み が失 われ た 。 従 っ て、こ れ

らP450AIk遺伝子 は誘導性 ある い は 基質特異性 を異 に す る こ とが 明 ら か とな っ た 。 こ れ

らAムκ遺伝子群 の 染色体上 に お ける 配置 は今の 所不 明であ る
。

　以上 の 結果 は 、酵母が多 様な炭化 水素の 存在 に合わせ て P450Aek遺伝子 を進化 させ た

こ と を示 して い る 。 従 っ て それ らの 中か ら最 も望 ま しい P450Alk 遺伝子 を選び 出 して 選

択 的に 高生産 する こ とが 、有効 な利用 に つ なが る と考 え られ る 。
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