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K e y w o r d $ β
-

g a l a ct o sid a s e , C a t a b olit e r e p r e s si o n , C y C
li c A M P ･

微生物 に お い て , β
-

g a l a c t o si d a s e に 代表 され る

誘導酵素の 合成 は種 々 の 栄養源 の 有無 に よ り 影響 さ

れ
, gl u c o s e を 炭素源 に 用 い る と強 い 合成抑制 が見 ら

れ る .
こ の 現 象 は M o n o d に よ り 指 摘 さ れ

1)
, 後 に

M a g a s a n i k に より C a t a b o l it e r e p r e s s
i o n と 命 名 さ

れ た
2)

.

C a t a b o li t e r e p r e s si o n は C y C li c A M P( C A M P) と ,

そ の 受容体 で あ る C y Cli c A M P r e c e p t o r p r o t ei n

(C R P) に より調節 さ れ て い る と言わ れ ,
こ の モ デ ル に

よ れ ば 細 胞 内 で の C A M P 濃 度 が c at a b o lit e

r e p r e s si o n の 程度 を 規定す る こ と に な る . 事 実 .

g l u c o s e を 炭 素 源 と し た 時 に 現 れ る C at a b o li t e

r e p re s si o n は細胞内の C A M P 濃 度の 低下 を伴 い , か

っ c A M P 添加 で 解除さ れ る事 が 知 られ て い る
a)

. ま た

i n v i t r o で の 高い 酵素誘導率 は CA M P と C R P の 共

存下で 可能 と な り
4)

. 酵素誘導に C A M P と C R P の 関与

し て い る事に は疑 い はな い . しか し なが ら , 種 々 の 培

養条件下で の 菌体内 c A M P の 濃度 , ま た は C A M P 合成

速度 に は報告者に よ っ て か な りの 相 違 が あ り
3}
, 更 に

c A M P と関連さ せ る事 の 出来 な い r e p r e s si o n の 存在

が指摘 さ れ
5 卜 8)

.
c A M P

-

C R P 系 を 唯
一 の C a t a b o li t e

r e p r e s si o n の 原因 とする事 に 疑 い が 持 た れ て 来 た .

ま た g l u c o s e に よ る C a t a b o li t e r e p r e s si o n は

嫌気的条件下 で 起 らな い と 言わ れ て い る が
9)1 0 )

,
そ の 機

構 に つ い て は不明な点 が 多く , C A M P
-

C R P と の 関

連 にお い て も 未解決の まま で あ る .

本研究で は, こ の様 な未解決 な問題の 解明, さ ら に

は酵素誘導機構の探求 を目的と して, 広範囲 な増殖条

件下で の 酵素誘導の程度 を測定 す る と同時に , 増殖条

C o nt r ol o f β
- G al a ct o sid a s e S y n t h e sis i n

件 の CA M P 合成能及 び酵素誘導に 及 ぼす 影響 を比 較･

検討 した .

材 料 及 び 方 法

1 . 試薬 .

各 種 炭 素 源 , 0
-

n it r o p h e n yl - β - D -

g a l a c t o p y r a n o si d e ( O N P G) は 和光純 薬 工 業株式会

社 , i s o p r o p y l
- β 一 D - th i o g al a c t o p y r a n o si d e

(I P T G) , α -

m e th yl
-

D - gl u c o si d e (α M G ) ,

c A M P は Si g m a C h e m i c al C o . ,
セ ル ロ ー ス は

M a r c h e r y N a g el C o r p . . a d e n i n e は B o e h ri n g e r

M a n n h ei m C o r p . , 〔2
-
3

H 〕a d e n i n e (2 0 ci / m m ol e) ,

〔8
-
3

H 〕c A M P (3 0 ci / m m o l e) は R C C A m e r s h a m か

ら そ れ ぞ れ購入 し た .

2 .
S t r a i n 及 び培 地 .

菌 に は 大腸菌3 000 (t h i a m i n e~ ) の U V 照 射か ら分

離さ れ た a d e n i n e 要求菌を 用 い た
川

. 培 地 に は ,
T ri s

-

a m i n o a ci d 培地 ( T A 培地)
1 2)
に a d e n i n e ( 1 0 p g /

mL ) と th i a m i n e ( 2 FL g / m L ) を 加え た もの を 準備し,

こ れ に そ れぞ れ 独立 に 準備 し た各種炭素源養 目的に 応

じ て 添加 し , 最終濃度 を 20 m M と し た .

3 . 好気的 及 び嫌気的条件下て の 菌 の 増殖 .

好気 的条件下 で の 歯の 増穂 に 対 し て は , 歯を浮遊さ

せ た 6 mL の 培 地を L 型 t u b e に 入 れ て , 3 7 ℃ で 振過

し , 嫌気的条件下の 場合 は , 蘭を 浮遊 さ せ た 8 m上の 培

地を 試験管( 30 m り に 入 れて 液面を 約 2 mエの 流動
パ ラ

フ ィ ン で 覆 い , 3 7 ℃ で 静 置し た . 増殖の 程度 は , B a u sh

-

L o m b S p e c t r o n i c 2 0 P h o t o m e t e r に よ り 波 長

66 0 n m で の 吸 光度増加 で 測 定 し た . 増殖速度 は分裂時

励 ch e7 ic h hl C Oli (E vid e n c e f o r t h e P r es e n c e of

C y clic A M P
･I n d e p e n d e n t C a t a b olit e R e p r e s si o n) ･ A y a n o ri Y a m a k a w a , D e p a

rt m e n t of

B i o c h e m ist r y , S c h o ol of M e di ci n e , K a n a z a w a U ni v e r sit y , K a n a z a w a 9 2 0 , J a p a n ･



大腸菌に お け る β
-

g a l a c t o si d a s e 合成の 調節

間の 逆数 ( 1/ h r) で 表示 した .

4 . β一 g a l a c to sid a s e の 誘 導 .

対数増殖期の 菌を 適宜､ ( 800 0 × g ,3 分) に よ り集菌

し, 同
一 培地に 約2 × 1 0

8
c ell s / m上の 濃度 に な る様 に

再浮遊さ せ た . 約 15 分間, 好気的及 び嫌気的条件 に 応

じて 37 ℃で 振壁ま た は静置させ た後 IP T G ( 最終濃

度0 . 4 m M ) を添加 し て , β -

g a l a c t o si d a s e の 誘導を

開始 した .

5 . β
-

g al a e t o si d a s e の 測 定 .

β
-

g a l a c t o si d a s e の 測定 は P a r d e e
1 3)

ら と ほ ぼ 同

様な方法で 行 な っ た .
I P T G 添加後, 時間経過と と も に

0 . 2 5 山 の 標品 を取り , 1 滴の ト ル エ ン と と もに 撹拝後

37 ℃で 3 0 分間静置 させ た . こ の ト ル エ ン 処 理 榛品

50 直 に 0 . 0 5 M リ ン酸緩衝液 ( pH 7 .0 ) に 溶 か し た

2 .6 皿 M O N P G を 0 .9 舶 加え 15 分 間37 ℃ で 反応 させ

た . 0 . 4 M 炭酸ナ ト リ ウ ム 2 山 を加え て 反応 を 止 め た

後Hit a c h i P e r k i n E l m e r S p e c t r o p h o t o m e t e r 1 3 9

に て 42 0 n m で 吸 光度 を 測定し た . 菌 に よ る濁度の 補正

は550 n m の 吸光度 か ら計算 し た
1 3l

. 酵素の 1 u n it は

3 7 ℃ , pH 7 .0 で 1 分 間に 1 甚 m O l e の O N P G を 分解す

る量 に 対応す る ,

酵素合成の diff e r e n ti al r a t e (Q) はQ =

1 0 0 (( u n i t s

/ O D 860) t
l
- ( u n i ts / O D 660) t

2) /(t l - t 2) で 表わ した .

6 . e A M P 合成の 測 定 .

C A M P 合成 の 測定 は浜井
川
の 方法に ほぼ従 い ,

3
H -

a d e n i n e よ り生 じた 3 H -

C A M P を測定 し た , 本菌 は

合成 c A M P の 大半を 培地中に 放出し , C A M P 合成 に お

ける変化 は培地申の CA M P 濃度 の 変化 に 反映 さ れ る

為
川

, 培地中の 放出 cA M P 畳 を測定 し た .

対数増殖期の 菌を 4 0 n m o l e / m L 3
H - a d e n i n e

( s p e cifi c a c ti v it y 6 . 7 × 1 0
5

d p m / n m o l e) を 含 む

T A 培地 ( 2 fL g t hi a m i n e / m L , 2 0 m M の 炭素源含有)

に 浮遊し た ( 菌の 濃度; 約 2 × 1 0
8
c ell s/ m り . 時間経

過とと も に 1 . 0 皿⊥の 榛 品 を メ ン プ レ ン フ ィ ル タ ー

(S a rt o ri u s 社) で 濾過 し 5 mL の T A 培地で 洗浄し た .

こ の 濾液と洗液 を D o w e x -

1 - C O l u m n ( × 8 , 1 ×

2 c m , a C e t a t e f o r m ) に 通 し , 2 0 mL の H 2 0 と 40 m L の

0 ･1 M a m m o n i u m a c e t at e (p H 4 . 5 ) で 洗 浄 し た 後

C A M P を 5 M a c e ti c a ci d 1 5 mL で 溶 出させ た . 溶出液

を室乱 減圧下 で 乾 燥 さ せ た 後 , 2 .3 〟 m O l e / ml

C A M P 溶液 25〟エ に 溶解 し , その 5 〃エ を 一 次元薄層 ク

ロ マ ト ( セ ル ロ ー ス) に s p o t し て 1 M a m m o n i u m

a c e t a t e ‥ e t h y l a l c o h o l ( 2 : 7 ) の 溶媒で 展開 した . U V

ラ ン プで 確認 で き る c A M P 部 位 を 削 り 取 り , 0 . 5 N

N H 4 0 H O . 5 m L , T ri t o n - t O l u e n e s c i n till a ti o n

液5 m ほ 加 え て 放射活性 を測定し た .

1 3 3

C A M P の 合成速度( V c ) は V c =

△ C / T ｡ △ O D 66 ｡ で

表わ した .
こ こ で T は菌 の 分裂 に 要す る時間( m i n ) .

C は C A M P の 濃度 ( m o l e / m L) を 示す.

成 績

1 . 好気 的及び嫌気的条件下 に お ける

β
-

g a l a et o sid a 8 e の詭淵 .

図 1 は Ⅹyl o s e を炭素源と し て 好気的ま た は嫌気的

条件下 で IP T G に より β
N

g al a ct o si d a s e を 誘 導 し

た時の 時間経過を示す . 誘導開始後10 ま た は 15 分 に

gl u c o s e を 添加する と , 好気的条件で は既知の 如く 約

1 5 ･ 分間の 強 い 誘導抑制(t r a n si e n t r e p r e s si o n ) に続

き
, 少 し程度 の 弱 い p e r rn a n e n t r e p r e s si o n が 見 られ

る . t r a n s i e n t r e p r e s si o n の み を起 す と知 られ て い る

a
-

m e t h y l
- D -

gl u c o si d e ( a M G ) の
1 4}

添加 で は

予想通 り t r an Si e n t r e p r e s si o n は 見 ら れ る が ,

p e r m an e n t r e P r e S Si o n は全く 見られ な い . こ れ に 対

し て 嫌気的条件 で は塵I u c o s e 添加 は全く r e p r e s si o n

を起 さず , む し ろ酵素合成速度の 増大を示 し た . こ の

嫌 気 的 条 件 下 で も a M G に よ る t r a n si e n t

r e p r e s si o n は見 られ る .

好気的ま た は嫌気的条件 で の 酵素誘導の 差を 更 に詳

細 に 検討す る為 , 種々 の 炭素源を用い て
, 増殖速度を

変化 さ せ た 条件 で酵素誘導能を調 べ た . 図 2A は 好

気軋 B は嫌気的条件下 で の β -

g al a c t o si d a s e の 誘

導を 示す . 何 れ もそ れ ぞ れの 炭素源 を用 い て 培 養を行

い
,
0 分 時 に IP T G を 添 加 し た . 好気 的条件 で は

gl y c e r o l , m an n O S e 等を 炭素源 と した 場合 に 誘導能

が高く gl u c o s e . a r a b i n o s e , m a n n i t o l 等 で は 低 い .

こ れ に 対 し嫌気的条件で は 逆 に gl u c o s e , m a n n i t o l

等 で 最大 で , gl y c e r o l 等は低 い . こ の 他 p y r u v a t e や

S u C Ci n a t e は gl y c e r o l と は ぼ 同 じ 様 な 効果 を示 し

た ･ gl y c e r o l や p y r u v a t e 等 を唯
一 の 炭素源 と した 場

合 , 嫌気 的条件下で の 増殖 はわ ず か で あり
, 誘導能の

低値 は栄養源不足に よ る と思わ れ る .

2 . β- g 81 8 e t O Si d 8 S e 合 成速度 と増殖速度の 関係 .

上記 の β -

g a l a c t o si d a s e 誘導能 と 増殖速度 の 関

係を見る と
, 好気 的条件 で は 一 般に増殖速度の 低い も

の 程誘導能 が高く , 嫌気的条件で は逆 に 増殖速度の 高

い もの 程誘導能が高 い 傾向が見ら れ る . こ の 関係 を図

示し た の が図 3 で あ る . 図で 明ら かな 様に . 増殖速度

0 ･ 7 5 前後 で β -

g al a c t o si d a s e 合成速度が最大 と な

り , 上れ より 低 い ま た は高 い 増殖速度で は , そ れ ぞ れ

増 殖 速 度 に 比 例 ま た は 反 比 例 し て β -

g al a ct o si d a s e 合成速度が低下する .

図 3 に お い て
, 増殖速度 0 . 7 5 以 下の 大部分は嫌気的
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大腸菌 に お け る β- g al a ct o sid a s e 合成 の調節

な条件で あり - 0 . 7 5 以 上 は好気的 な条件 で 行わ れた も

の で あ るが
,
こ の 関係 は好気的ま た は嫌気的条件 に 起

因す る もの で はな く , む し ろ増殖速度 そ の もの に よ る

と い う 事 は次の 諸事実か ら推定 され た .

1 ) . ク エ ン 酸を炭素源と した 好気的培養条件 で の

β
-

g a l a c t o s id a s e 誘導 は増殖速度 か ら 推定 さ れ る

値を示す . す な わ ち好気的条件で も増殖速度0 . 75 以 下

で はβ
-

g a l a c t o si d a s e 合成速度は低下す る .

2 ) . 非代謝性の gl u c o s e 誘導体 で あ る a M G は膜

透過 の 際 に g l u c o s e と 競合 し , 好 気的条件下で 一

定濃度 の gl u c o s e を 含む培地 に 種 々 の 濃度 の a M G を

共存さ せ る と 増殖速度 が低下 す る . 図 4 は
, β -

g al a c t o si d a s e 合成 速度が増殖速度 の 低下の 小さ い 時

は上昇す るが t 増殖抑制が強く な る と逆 に 低下する事

を示 し て い る . こ れ ら は 図 3 の 増 殖速 度 と β
-

g al a c t o s i d a s e 合成速度の 関係か ら 推定さ れ る傾向と

一 致す る .

3 ) , 嫌気 的条件 で 単 一 の 炭素源を 用 い て 培 養す る場

0 .5 l .O

K

Fi g ･ 3 R el a ti o n sh ip b et w e e n diff b r e n ti al r at e o f β
-

g al a c t o sid a s e s y n t h e sis (Q ) an d g r o w th r a t e (K ) .

An e x p o n e n ti al c u lt u r e o f E s c h e ric h 血 c o li 3 0 0 0

( ad e n i n eつ h T A m e di u m c o n t ai n h g th i am i n e ,
a d e n i n e

,
a n d c a ∫b o n s o u f C e u n d e 工 a e r O bi c ( 0) o r

a n a e r o b i c c o n diti o n s ( ◎) w a s i n d u c e d wi th 0 .4 m M

I P T G . Q an d K v al u e s w e r e c al c u l a t e d a s d e s c ri b e d

h
"

M a t e ri al an d M e th o d
"

. T h e n u m b e r s i n di c a te

C a = b o n s o u r c e : 1
,
S u C Ci n at e ; 2 , P y m V a t e ; 3 , gl y c e r

-
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a r a b in o s e ; 9 , gl u c o s e ; 1 0 , Ci tr at e ; an d l l , gl u c o s e +

p y n l V a t e .
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合 , 同時 に p y r u v a t e を 添加 すると増殖速度の 増大 が

認 め られ る ･ 図 5 に 示 さ れ る 様 に , 嫌 気 的条件 で

gl u c o s e と p y r u v a t e を同時 に 炭素源 とす ると , 増殖

速度が増 す と 共に β -

g al a c t o si d a s e 合 成 速度 の 著

し い 低下 が 見ら れ た .

1 0 0 3 0 0

正一 M e t h y l - D -

g l u c o s i d e ( m M)

F i g ･ 4 E f fb c t o f か m e th 沖D T g h c o sid e o n g r o w 仏
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3 . β -

g a‡8 e t O Si d 郎 e 合成 と
一 般 タ ン パ ク 合 成 と

の 相 互 関係.

前記迄の β -

g al a ct o si d a s e 合成速度 は ,

一 定量 の

菌 体に お け る単位時間 の β
-

g a l a c t o si d a s e 合 成 量

で 示さ れ て い る . 増殖速度の 速 い 場合 一 般 タ ン パ ク の

合成 も高 ま っ て い る の で , β -

g al a c t o si d a s e 合成 速

度 と 一 般タ ン パ ク の 合成速度 ( 単位時間内 の 濁度の 増

加量 で 表わ し た) と の 比 を各増殖速度 に 対 し て示 し た

の が 図 6 で あ る . 合成速度の 比 は増殖速度 と逆比例 の

関係 に あり ､

一 般タ ン パ ク 合成 の 盛 ん で あ る 程β
-

g a l a c t o si d a s e の 相対的合成速度が低下 して い る . 図

3 に 見ら れ た様 な増殖速度 0 . 7 5 で の 変曲点 に 対応 す

る変化は全く見られ なか っ た .

4 . β -

g 81 a c b si d a s e 合成速度 に対す る e A M P 添

加の 影響 .

C a t a b o li t e r e p r e s si o n は菌体 内 c A M P 濃度 の 低下

に 起因す る と言わ れ , 従 っ て C A M P の 添加 で 解除 さ れ

る 事が知 られ て い る
37

. 図7 A は 1 0 m M c A M P 存 在 下

で の 増殖速度 とβ -

g al a ct o si d a s e 合 成 速度 の 関係

を 示 し て い る . c A M P の 添 加 に よ る β
-

g al a c t o si d a s e 合成速度 の 増加 の 程度 は様 々 で あ る .

好気的条件下 で gl u c o s e を炭素源 と し た 場合 に は 約

8 .5 1 .O

K

Fi g . 6 R e h ti o n d lip b et w
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大 腸菌 に お け る β一

g a l a c t o sid a s e 合成の 調節

2 .5 倍の 増加が 見 られ る が , 炭素源 と し て gl y c e r o l

を用い た時の β
-

g al a c t o si d a s e 合 成 速度 に 比 べ る

と か な り 低 い 値 で あ る . ま た 好 気 的 条 件 下 で

gl y c e r o l , Ⅹy l o s e , m a n n O S e , a r a b i n o s e 等を 炭 素 源

と し た 場 合 で は ,
C A M P 添 加 に よ る β

-

g a l a c t o si d a s e 合成 速度の 増加 は全く な い か 極め て 小

さ い . 炭素源 と して a r a b i n o s e を用 い た 場 合 は β
-

g al a c t o si d a s e 合成速度 は非常 に 低 く gl u c o s e を 用

い た時と 同じ程度 で あ っ た が ,
C A M P の 添加 に よ る影

響は極 め て 小 さか っ た .

図 7B は , 種 々 の 炭素廊を用い て C A M P 添加時 と 無

添加時の 単位時間の 酵素合成量 の 差と増殖速度の 関係

を示し て い る . c A M P 添加に よ り酵素合成量 の 増加が

認 め られ る場合 は ,

一 般 に そ の 増加量 は増殖速度の 大

き い も の 程 ,
大 き い 傾向 にあ る . しか し

, 数種の 炭素

源で は, C A M P 添加 に よ る酵素合成 の 増加 は僅か で あ

り , C A M P の 影響 は増殖速度よ り む炭 素源 の 種類 に よ

っ て 決定さ れ て い る と推定さ れ た .
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5 . 種々 の 増殖条件下 での菌の e A M P 合成能

本研究に 用い た 大腸菌3 00 0 の a d e n i n e 要求性変異

株で は , 合成さ れ た c A M P の 大部分は培地中に 放出 さ

れ る
1 -I

. こ の 為 . 通 常 の 測定法で は , 各種培養条件 に よ

る CA M P 合成 量 の 変動 は培地中に 放出 さ れ る C A M P

量の 変動と して 反映 され . 菌体内 c A M P で は変動 は観

察さ れ な い .

図8 は 各種条件下 で の 本菌に よ る CA M P 放 出 量 を

示 して い る . 嫌気的 な条件下で は , 増殖速度の 極め て

/トさ な gl y c e r o l の 場合を 除き , 何れ の 炭素源 を 用 い

て も c A M P 合成 速度 に 変化 は な く
, 好気 的条件 で

gl
'

u c o s e を炭素源 と し た場合と同程度で あ っ た . しか

し好気的条件 で gl y c e r o l , Ⅹ yl o s e ま た は a r a b i n o s e

を 炭素源 と し た場合 , 合成速度は嫌気的条件の 時と 比

べ て 数倍 に 適 す る . 従 っ て C A M P 合成速度 は増殖速度

に 直接関係 し な い もの と 思わ れ
■

る . c A M P 合成速度と

β -

g al a c t o si d a s e 合成の 関連 に つ い て も 明 確 な 関

係は認 め られ な い . gl u c o s e を炭素源と した 場合 , 好

気 的と嫌気的条件 で β
-

g al a c t o si d a s e 合 成速 度 に

著し い 差が あ る に も拘 らず c A M P 合成速度 は大体同

じ で あ り . ま た 好 気 的 条件 で gl u c o s e ま た は

a r a b i n o s e を炭素源 と した場合 . β -

g al a ct o si d a s e

合成速度 は同程度 で あ るが . c A M P 合成速度 に 著 しい

差が認 め ら れ た .

考 察

微生物 の C a t a b o li s m に 関与す る酵素の 多 く が , 誘

導酵素系に 属 し r e p r e s s o r を 介して n e g a ti v e ま た は

p o si ti v e c o n t r o l を受 けて い る . こ れ らの 誘導酵素系

の 多く は gl u c o s e 等 の 効果的に 代謝さ れ 得 る 基質 の

存在下 で 酵素合成 の 抑 制 ,
い わ ゆ る c a t a b o lit e

r e p r e s s i o n の 現象が 認 め られ , 1 a c t o s e o p e r o n に つ

い て 特 に 詳 細 な 研究 が な さ れ て 来 た
a)
. そ の 結 果

C A M P と そ の 結 合 タ ン パ ク で あ る C R P を 介 し て の

P O Si ti v e c o n t r o l の 存在が 明ら か と なり t c a t a b o lit e

r e p r e s si o n は細胞 内の C A M P 濃度 の 減 少に 起因 す る

と 解釈さ れ た .
c A M P の 細胞内濃度 は細胞外 へ の 流出

や 合成速度 の 変化に よ っ て 調 節さ れ ると思 われ るが ,

そ の 機構 は 未だ 明ら かで な い . こ の C A M P - C R P 系

に よる調節 の 存在 は確実で あ る が ,
こ れ が c a ta b o lit e

r e p r e s s i o n に 対 す る唯
- の 機構 で ある か否 か に は近

年疑問が提出さ れ て い る . そ の 理 由 は t あ る種の 微生

物( 例え ば B . m e g a t e ri u m
l 別

) で は c A M P 合成能が は

とん どな い に も拘 らず gl u c o s e 等 に よ る C a ta b o li t e

r e p r e s s i o n が 存在 す る 事 . ま た
,
あ る 条 件 で の
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r e p r e s s i o n が C A M P の 添加 に よ り 回復 され な い 事等

に よ るが . 更に C A M P の 菌体濃度 と r e p r e s si o n の 程

度が 必ず し も 一 致 せず
1 8l

, 特 に 大腸菌 の S t r ai n の 差 に

よ っ て C A M P 濃度 あ る い は合成速度 に か な り の 差 が

あ る事が 報告さ れ て い る
3l

.

本研究で の 結果 ,
I P T G に よ る β

-

g al a c t o si d a s e

合成 は増殖速度 と の 関連性が強 い .

一 般 に 増殖速度 の

大 き い 程 .
全 タ ン パ ク 合成申の β

-

g al a c t o si d a s e 合

成の 占め る 割合が減少す る . こ の 減少 の 機構 と し て 部

分的 に C A M P -

C R P 系が 関与 し て い るが , 培地 中 に

充分真の CA M P を 添加 し て も こ の 傾 向 は 変 ら な い 事

か ら 他 の 機 構 の 関 与 が 推 察 さ れ る . β -

g al a c t o si d a s e の 単位時間内 の 合成量 を見 る と
.
, 低増

殖速度域で は全タ ン パ ク 合成速度が低 い 為 , 相対的 に

β
-

g al a ct o s i d a $ e 合成の 全 タ ン パ ク 合 成 に 対 し て

占め る割合は大き く な っ て お り
t β

-

g al a c t o si d a s e

合成速度で は増殖速度0 . 7 5 前後 で 最大 と な っ て い る .

本研究で は幅広 い 増殖速度領域 を得 る為 に 嫌気的条

件 で の 培養も行 っ て き た , 嫌気的条件 で は C a t a b o li t e

r e p r e s si o n が 起 らな い 場合 の あ る事 は既 に 知 ら れ て

い る が
糾 0)

, そ の 当時考え ら れ て い た様 に , ｢ 嫌気的条

件が c a t a b o lit e r e p r e s si o n の 抑制 に 必要｣ と い う の

で は なく ,

一 般に 嫌気的条件 で は増殖速度 の 低下 を伴

う事が原因 とな っ て い る事 は , 本実験 で p y r u v at e 等

の 添加で 増殖速度 を高 め る と r e p r e s si o n の 起 る 事 実

等 より 明ら か で あ る .

gl u c o s e 等に よ る C a t a b o li t e r e p r e s si o n は培地 中

へ の C A M P の 添加 に より 完全 に , ま た は部分的 に 回復

され る 事は よ く知 られ て い る
3)

, 本研究 で も gl u c o s e

に よる r e p r e s si o n は c A M P の 添加 に よ っ て 回復 さ れ

た が
,
回 復 後 の β

-

g al a c t o si d a s e 合 成 速 度 は

gl y c e r o l , S u C C i n a t e 等の 炭素源 を用 い た時 に 得 ら れ

る合成速度の 1/2 程度 に 過 ぎ な い . ま た a r a b i n o s e
,

Ⅹ yl o s e 等の 炭 素源 を用 い た 場合 は c A M P の 添加 に よ

っ て r e p r e s s i o n は ほ とん ど 回復 し な か っ た .
こ の

C A M P 添加に 対す る非感受性 は C A M P の 細 胞 膜 の 非

透過性に よ る も の と は考え 難 い . 何故 な ら , gl u c o s e

を炭素源と した場合 c A M P 添加濃度 を変 え て 最 大回

復 を示す濃度を調 べ る と約 5 m M で あ るが , 実験 で 用

い た濃度 は こ れ以 上で あり
t
ま た

t
E D T A 処理 1 1)E こ よ

っ て C A M P の 膜透過性 を高 め て も同様 の 結果 が得 ら

れ た . 更 に C A M P 添 加 に 対 し て 非 感受性 を示 し た

a r a b i n o s e
,
Ⅹy l o s e , gl y c e r o l 等 を 炭 素源 と し た 場

合, 何れ も菌に よ る C A M P 合成速度 は非常 に 高 く ,

c A M P 添加に 対す る非感受性 は c A M P の 菌 体 へ の 充

足 が十分な為と考え ら れ る . 従 っ て a r a b i n o s e 等 を炭

素源 と し た場合 の β
-

g al a c t o si d a s e 合 成 の 強 い 抑

制 は C A M P
-

C R P 系以 外 の 機構 に よ る もの と考 え ら

れ る .

C A M P 合成速度 は培養条件 で 変動す るが , 増殖速度

との 直接的 な関連性 は認 め られ なか っ た . gl u c o s e を

炭素源 と し た 場合 , 好 気 的 と 嫌気的条件 で は β -

g a l a c t o si d a s e 合成 に 著 し い 差が あ るが ,
C A M P 合成

速度 に 関 し て は 同程度 で あ り ,
ま た

. gl y c e r o l
.

X yl o s e , a r a b i n o s e を炭素源 と し て 好気的培養を行 っ

た 場合 . c A M P 合成速度 が著 しく 高 い 等 の 理 由 は不可

解 で あ る .
こ れ ら は 今後 の 検討 に待 たね ば な ら ない .

上 記 の 結 果 か ら , C a t a b o li t e r e p r e s si o n に は

C A M P - C R P 系以外 に 非 c A M P の r e p r e s si o n 機構

が 存在す る様 に 思わ れ る . c A M P に 対す る非感受性の

一 因 と し て 菌体内の C R P 畳 の 低下 も考 え ら れ る
1 7〉
が
,

予備的実験 で 種 々 の 培養条件 で の C R P 量 を 測 定 し た

限り で は t 何れ の 条件 で も C R P 畳 に 著 し い 変化 は認 め

ら れ な か っ た . ま た . U l l m a n n 等 の C a t a b o li te

M o d u l a t o r F a c t o r
5 )
の 関 与の 可能性 も否定 出来 な い

が
.
こ の f a ct o r の 実態 , 作用機構 も不 明 で あ り今後の

検討 を必要 と す る . i n u i t r o で の 1 a c t o s e o p e r o n の

t r an S C ri p ti o n に 関 し て , t r a n S C ri p ti o n の

a n ti t e r m i n a ti o n f a c t o r の 関与が 指摘 さ れ て い る
1 8)
が

i 柁 〃f ぴ 0 で 何 の 様 な役割 を果 し て い る か不明 で あ る .

本研究 で 用 い た大腸菌3 00 0 で は c A M P -

C R P 系

と非 c A M P 系 r e p r e s si o n の 両者 の 存在 が 明らか で あ

るが
, 菌種 に よ り こ の 両者 の 関与度 は様 々 で あ る様に

思 わ れ る . 例え ば , 大腸 菌 W 22 5 2 で は gl u c o s e に よ

る r e p r e s s i o n は C A M P に よ っ て 完全 に 回復 され , 非

C A M P 系 の r e p r e s s i o n の 関与度 は わず か で あ ろうと

推定 さ れ る . 従 来 迄 の 各報告者 に よ る c A M P の

r e p r e s si o n の 回復 に 及 ぼ す影響度 の 差 ,
ま た

,
C A M P

合成 と β- g a l a c t o s id a s e 合成 と の 関 連.
に お け る 種

々 の 異 な っ た結 果も , 部 分的に は こ の 両 r e p r e s si o n

系 の 関与度 の 差 に よ っ て 説 明さ れ る と考 え る .

結 論

大腸菌3 00 0 の a d e n i n e 要求性変異株 を用 い て , β

- g a l a c t o si d a s e 合 成 に お け る C a t a b oli te

r e p r e s si o n を 種 々 の 培 養 条件 で 調 べ た . β -

g al a c t o si d a s e 合成 の 誘導能 は , 好気的 と か嫌気的と

い う 条件 よ り も 菌の 増殖速度と密接 な関係 を持 ち, 増

殖速度 0 . 7 5 ( 1 / h r ) で 最 大の 速度 を示 し た . しか し ,

こ の 誘導酵素合成速度 の 全構成蛋白質合成速度 に占め

る割合 は , 増殖速度 に反比例する傾向を示 し た . c A M P

の 添加 は , 培養 条件 に よ っ て C a t a b o li t e r e p r e s s i o n
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を部分的に で は あ る が 解除で き る場合と殆 ど解除で き

ない 場合が あ っ た . 炭 素源に gl u c o s e や a r a b i n o s e を

用い た時 , 増殖速度は両者 に お い て 同程度で あ るが ,

c A M P の 添加に よ る C a t a b o li t e r e p r e s si o n の 解除 は

gl u c o s e を 用
い た場 合に の み観察さ れ ,

C A M P 添加で

c at a b o li te r e p r e s si o n が解除さ れ 得 るか 否か は増 殖

速度 よ り も 炭 素 源 と 関係 が あ る と 思 わ れ た .

a r ab i n o s e の 他 , gl y c e r o l や Ⅹ yl o s e 等 を炭素源と し

て も C A M P の 添加 は C a ta b o li
.
t e r e p r e s si o n を 殆 ど

解除で き な い が ,
こ れ ら に共通 す る現象 と して .

こ の

様な培地 で の 培養菌 は極め て 高い C A M P 合 成 能 を 持

つ 事が示 され た .

以 上 か ら . 本 繭 に お い て 観 察 さ れ る c a t a b o li te

r e p r e s si o n に は , C A M P を 介す る もの と介さ な い も の

の 少な く と も 2 種類の 機構が あ る と考 え られ る .

稿を終 え る にあ た り , 御指導 , 御校閲を 賜 り ま した 久野滋

教授に深く 感謝 い た し ま す . ま た , 第二 生化学教室の 皆様の

温か い 御援助 t 御協力に 厚く 御礼 申し上げ ます .
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