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新 た な展開を見 せ る漆の酵素
一

マ ル チ銅オ キシダーゼ

1　 は じ め に

　本稿 の タ イ トル を当初，ウ ル シ
ー
燃料電池

一
ヘ ア カ ラ

ー一

チ ュ
ーイ ン ガ ム

ー
洗剤

一
臨床検 査一ジーン ズ の 関係 と して い

た 。 答 えを知 っ て い る の は，お そ ら く限 られ た 人数か も し

れ な い 。 こ れ ら を 結 ぶ もの は マ ル チ 銅 オ キ シ ダ ーゼ で あ

る。マ ル チ 銅 オ キ シ ダ ーゼ は，タ イ プ 1 銅
1〕，タ イ プ H

銅
2），一・

対 の タ イ プ 皿 銅
3・） と い うそ れ ぞ れ機能が 全 く異な

る計 4 個 の 銅 イ オ ン を持つ 複雑系銅含有 タ ン パ ク質 の 総称

で あ る 翻 。マ ル チ 銅 オ キ シ ダーゼ の うち最 も代表的な も

の は ラ ッ カーゼ で ある。ラ ッ カーゼ は ウ ル シ 樹液 の 主成分

で ある ウ ル シ オ
ー

ル
a〕

などの フ ェ ノ
ー

ル 性脂質 を酸化
・
重

合 させ る成分 と して ，19世紀末に 吉 田彦 六 郎 に よ っ て 発 見

された 。 そ の 名前 か ら ラ ッ カーゼ とい え ば す ぐに ウ ル シが

連想 され るが ，一
般 に，植物に含まれ る ラ ッ カーゼ は リ グ

ニ ン 合成 に 関与し，菌類 の ラ ッ カーゼ は 逆 に リグ ニ ン
7｝

の

分解 を 行 う。植物 と 菌類 の ラ ッ カーゼ に は 同 じ名前 が 与え

られ て い る が ， ア ミ ノ 酸配列 の 相同性 や基質特異性 は かな

り異な っ て い る。他 に，マ ル チ 銅 オ キ シ ダーゼ に は，植物

に含 まれ る ア ス コ ル ビ ン 酸 オ キ シ ダーゼ S〕
や 脊椎動物 の 血

漿 に存在す る セ ル ロ プ ラ ス ミ ン など重要な酵素が 存在す る

が，ご く最近 まで は，マ イ ナーな酵素群 と考え られ て い た。

しか し 近年，マ ル チ 銅 オ キ シ ダーゼ は新 発 見 と実 用 化 が

続 々 と報告 され ，目が 離せ な い 状況 に あ る。

2　マ ル チ銅 オキシダーゼ の構造と機能

　 マ ル チ 銅 オ キ シ ダーゼ は 通常約 500 残 基 の ア ミ ノ 酸か ら

な る。タ イ プ 1銅 は 基質から電子を引 き抜 き，約 13A 離 れ

た タ イ プ H銅 と タ イプ 皿銅
．．・

対で 構成 され る 三核銅部位に

電 子 を 長 距 離輸送す る 役割 を担 っ て い る （図 1 参 照 ）。三

核銅部位 は 最終的な電子 の 受容体 で あ る酸素を 結合 し ， 2

分 子 の 水へ と変換す る 。 酸素が 水へ と還 元 さ れ る 過程 に お

い て
，

ス
ーパ ーオ キ サ イ ド，過 酸 化 水 素，ヒ ドロ キ シ ル ラ

ジ カ ル な どの 活性酸素
田 種を 経由す る が ，

こ れ ら活性酸素

種 を生 成 し な い か，も し くは 生成 して も系外へ 放出す る こ

とな く酸素 を水 に まで 4 電 子 還 元 す る こ とが で き る 生体シ

ス テ ム は，呼吸鎖の末端酸化酵素 シ トク ロ ーム c 酸化酵素

とマ ル チ銅 オ キ シ ダーゼ の み で あり，こ の こ とが マ ル チ銅
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図 t　 マ ル チ銅 オキ シ ダ
ー

ゼ の 反応 機構 。 タイ プ 1 銅 （T1）付

　近に 基質が 結合し て，T1 を経 由 して 約 13A 離 れ た タイ プ H 銅

　（T2） とタ イプ 皿 銅 （鵬 ） に 電 子が 長 距離 輸 送 さ れ，酸素 の

　4電子 還元 が進 行す る。Asp は ア ス パ ラ ギ ン 酸で ，酸素へ の プ

　 ロ トン 供与 体 と して 働 く。His，　 Cys，　 Met は そ れ ぞ れ ，ヒ ス

　チ ジ ン ，シ ス テ イ ン ，メ チ オニ ン で あ る。

オ キ シ ダーゼ の 実用性 を高め て い る。また，マ ル チ銅 オ キ

シ ダ
ーゼ に は，銅，マ ン ガ ン な ど金 属 イ オ ン を特異的 に 酸

化す る こ とが で きる 酵素も存在して お り， 生体内で の 金属

イ オ ン の 輸送 や 解毒な どの 機能 につ い て も注 目が集 ま っ て

い る。

3　マ ル チ銅オ キ シダーゼ の 実用化

　 マ ル チ 銅 オ キ シ ダーゼ は 多様 な物 質 に 対 す る酸化 活性 を

示す こ とか ら，一
部の 酵素 は 実 用化さ れ て お り， 大量供給

す る た め 組換え体も用 い られ て い る 。 ラ ッ カ
ーゼ の 用途 は

最 も広 範で あ る。言 うま で もな く，ウ ル シ の 樹液 は 縄文時

代 か ら塗料や 接着剤 と して 利 用 され て い る 。 菌類 の ラ ッ カ

ーゼ は その 色素分解能を利用 して ，洗剤 や 染み 抜 き剤 に配

合 さ れ て い る 。 また，デ ニ ム 生 地 の 漂白 （イ ン ジ ゴ の 脱色）

に 利用 され て い る。さ らに，ハ ーブ抽 出 物の 消臭効 果 を高

め る こ とか ら，最近 で は，チ ュ
ーイ ン ガ ム に も配合 されて

い る 。チ ュ
ーイ ン ガ ム の 包 み 紙 に も成分 と して 書 か れ て い

る の で 確 認 して い た だ きた い 。 さ らに ，ラ ッ カーゼ はパ ル

プ製造 や 繊維 の染色ならび に バ イオ レ メ デ ィエ ーシ ョ ン
le）

（生物 に よる 環境修復）へ の 応用も模索 され て い る。色素と

の 関 連で は ヘ ア カ ラ
ー

（染 毛）色素を酵素法で 作成す る こ

とも模索されて い る 。 さ らに，酸素を水に 還 元 す る 際 に 途

中で 形成され る ス
ーパ ーオ キ サ イ ド， 過酸化水素，ヒ ドロ

キ シ ル ラ ジ カ ル な どの 活性酸素を放出す る こ とな く酸素 を

水に まで 変換す るマ ル チ銅 オ キ シ ダ
ーゼ の 機能 は，生 物 燃

料電 池
11）の カ ソ

ード触媒 と して 最適 で あ る と考え ら れ ， 種

々 の ラ ッ カ
ーゼ お よ び 関連酵素の 使用 が 模索 さ れ て 来た

が
1M

， 銅 イオ ン の 解毒 に か か わ る マ ル チ 銅 オ キ シ ダ
ー

ゼ

CueO を利用 して ，実用的 な白金燃料電池 と同等 の 電 流 密
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図 2　生 物燃料電池の 概 念図 。 ア ノ
ー

ドで燃 料 （糖，ア ル コ ー

　ル ，水素な ど）を酸化 し，電子 を取 り出す。 カ ソ
ー

ドで マ ル

　チ 銅 オ キ シ ダーゼ に よ っ て 酸素 を 4 電子還元 し水 に 変換す

　 る。ア ノ ードお よ び カ ソ ードに 酵素 や 微 生物 を利 用 す る と隔

　膜 が 不要 に な る （京都 大 学大 学 院農 学研 究科 　加 納 健 司教授

　の 図を改 変）。

度が 実現 さ れ る に 至 っ て い る
13
  こ れ らの 用途を満 た すた

め に，耐熱性の 高い も の ，特定 の 条件下 で 高い 機能 を 示す

もの ，サ イ ズ の 小 さ い もの など の 探索 も行 わ れ て い る 。

　こ の他 ， 臨床検査 の 場 で も利用 され て い る 。 ビ リル ビ ン

オ キ シ ダーゼ は 肝 機能 の 臨床検査薬 と して ヘ ム の 代謝物で

あ る ビ リ ル ビ ン 14，の 定量 に広 く使用 さ れ て い る 。 また，ア

ス コ ル ビ ン酸 （ビ タ ミ ン C）オ キ シ ダーゼ は，血 液中の ア

ス コ ル ビ ン 酸 に よる ビ リル ビ ン の 定量へ の 妨害を阻止す る

目的 で 臨床検査 の 場 に お い て 利 用 され て い る 。 以 上 の よ う

に ラ ッ カーゼ を 始め と する マ ル チ銅オキ シ ダ
ーゼ は多様な

用 途 に用 い られ て い る。

4 　お わ り に

　基質特異性 が 広 く，可 溶性で ある マ ル チ 銅 オ キ シ ダーゼ

は 直接酸素を水 に 変換 で き る こ とな どか ら ， 今後 も様 々 な

用 途 開発 が 続け られ る こ とで あろ う。 マ ル チ銅 オ キ シ ダー

ゼ に 関す る研究は，基礎的なもの から実用的なもの まで 多

種多用 で あ る が，点変 異 の み な らず部分除去 など大規模な

プ ロ テ イ ン エ ン ジ ニ ア リ ン グ が 始 ま っ て お り
i5澗 ，近 い 将

来思 い が けない 用途へ の利 用 が 期待され る。
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