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〈 目的 〉 メチ ロ トロ
ー

フ 酵母の メタ ノ
ー

ル 代謝は アル コ
…

ル オキ シ ダーゼ（AOD ）によ る

メタ ノール の ホル ムアル デ ヒ ド（FA ）へ の 酸化に よ り開始 し、そ の FA は資化経路の ジ ヒ

ドロ キ シ アセ トン シ ン タ ・一ゼ （DHAS ）と酸化経路の FA デヒ ドロ ゲ ナーゼ （FLD ）よよ っ て

代謝 され る nFA は非常 に強 い 毒性を示 す代謝 中間体で あ り、 生体 内に お い て はそ の 濃

度 を低くお さ える 必 要が ある 。本研究で は FA 代謝に 関与する AOD 、　 DHAS 、　 FLD に 着
日 し，3つ の 酵素 の メタノ

ー
ル に対 する誘導制御 を 中心 に解析を行い 、P．　 methan ・licaの

メ タ ノ
ー．

ル代謝 の特性 に っ い て 検討 した ．

＜方法 及 び結 果 ＞AOD 、　 DHA 　S、　 FLD の 誘導 を種々 の メ タノ
ー

ル 濃度 に っ て解析 した c

AOD の 誘導 は 025 ％ を最大 に高濃度 で は減少す る の に対 し、　 DHAS 、　 FLD の 誘導 は メ タ

ノ
ー

ル 濃度の lt昇に 応 じて 増加 した 。

一
方 、

　 R 　methanolica は2種類の AOD サ ブユ ニ ッ

トを持ち、 そ の 発現応答 の相 違が 報告 され て い る 。 そ こで 両AOD 遣伝子 の メ タ ノール

濃度に対する 発現制御 につ い て 詳細 な解析 を行 っ た。そ の結果、低 メタ ノール 濃度下で

は メタ ノ…ル に対す る親和 性が 高 い Modlp が 主 に誘導 さ れ、濃度 の 上 昇 に伴 い Km 値 の

高い Mod2p の 誘導が支 配 的 にな っ た。以 上 の こ とか ら君 metk ．anogica はメ タ ノール 代謝 に

お い て生体内の FA 量 を調 節す る為 に 生育環境に応 じて AOD サ ブユ ニ ッ トを 使 い 分 け。

さらに高メ タノ
ール環境 ドで は FA代謝酵素DHAS 、　 FLD をよ り多 く誘導さ せ る こ とに よ っ

て FA を よ り円滑に代謝 しよ うと して い る こ と と考え られ る 。
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　1目的 】　 多数 の 不 斉点 を持 つ 光学活性 な 化合 物 の 化 学合 成 が 要求 され る 今 日 、
2， 3一ブ タ ン ジ オ ール （BD） 等 の ア セ トイ ン 系 化 合 物 の 立 体異 性 体 を 化 学合 成 の キ
ラ ル パ ー

ツ と し て 利 用 す る こ とが 期 待 され て い る 。 しか しな が ら、BD 立 体異性 体
に 関 して は 、有機 化 学的 プ ロ セ ス に よ る単

一
異性 体 の 調 製 が 煩 雑 なた め 、細 菌 を用

い た 発 酵 生 産 に 注 tiが 集 ま っ て い る。 発 酵 法 に よ る BD 立 体 異 性 体 生 産 は 、
K／ehsio ／！c7 ρneumOllifl θ の よ うな代 表的 な BB 生 成菌 に お い て 、 そ の 異性 体生 成機
構 が 明 らか とな っ て い る もの の 、効 率 的 で 安定 な BD 立 体異 性 体生 産 を 日指す 場 合 、
特 に バ イ オ マ ス か ら の 生 産 を 目標 とす る 時 、よ り広 範 な 関連遺 伝子 源 の 確保や そ の

代謝経路の 解明 、 及 び ホ ス ト菌 の 構築が 必 要 と な る 。以 E の 背景 の もの とに 、本研

究 で は 、細 菌に お け る BD 生 成 関連 代 謝 の うち 、
こ れ ま で に ご く僅 か な 知 見 しか 得

られ て い な い BD サ イ クル と呼 ばれ る経路 に つ い て 、そ の 生 理 的意義 と制御機構 の

解 明 を試 み た 。

【方 法 及 び 結 果 置　 BD サ イ ク ル の 鍵 酵 素 で あ る ア セ チ ル ア セ トイ ン 合 成 酵 素
（AACS ） を指 標 と し て 、細 菌 に お け る BD サ イ ク ル の 分 布状 況 を 調 べ 、 ど の よ うな

菌種 に 存在 す る 代 謝 経路 で あ る の か を検 討 した 。 そ の 結果 、BD サ イ ク ル は特 定 の

菌 種 に 局在 す る もの で は な く、広 範な 菌種 に 分 布 す る こ とが 明 らか とな っ た 。次 に 、
BD サ イ ク ル の 存在 が 確認 され た 菌株 の 内 、最 も高 い AACS 活 性 を示 した BaCi

’
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eereus 　YUF −4 を用 い て 、培 養及 び 酵素 レ ベ ル で の 検 討 か ら 、 こ の 細 菌に お け る BD
サ イ ク ル を検証 した 。 そ の 結 果 、既 知 の BD 立 体 異性 体 生 成 系 とは異 な る 、新 た な

異性 体 生 成機構 を 見 い 出 し た 。 また 、BD サイ ク ル 関遮 酵素遺伝 子 の ク u 一ニ ン グ を

行 い 、各 酵素遺 伝 rの 存在環 境を調 べ る こ とに よ り BD サイ ク ル の 制御機構に つ い て も
考察 した 。
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