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まえがき

金沢大学に着任以来、３２年の年月が過ぎ、退官の時がまいりました。こ

の年月を振り返ってみると、多くの事柄が思い出されます。米国での長い生

活を終え、昭和43年夏に新設の薬学部製薬学科薬品物理化学講座の助手と

してまいりました。実験室には実験台以外何も無い状態でのスタートです。

まず、棚を作ること、机を作ることと毎曰が大工作業でした。当時の学生さ

んは、金沢弁でおしゃべりしていましたから、なおさら金沢に来たのだとい

う実感がありました。まもなく起こった全国的な学園紛争、その影響が我が

研究室にも波及してきました。ブタthyroglobulinの分子構造、ウシ血清ス

テロイド結合タンパクの単離・精製の研究に励んだものです。昭和52年１１

月に理学部化学科生物化学講座に移り、新たな研究をスタートさせました。

忘れられないのは、同年１２月におきた学生の交通事故による死亡です。生

化学の学生実験の終わった曰の夕方の出来事です。年が明けて小生の左眼に

異常を気付き、診察の結果、眼底出血と診断され、－時はどうなるかと思っ

たものでした。長い通院の結果、再出血することも無い状態となり、現役復

帰となりました。恒例の講座対抗ソフトボールも無事こなす事が出来、一安

心したものです。カビCylinclrocarponI弓adicicolaを入手したのもこの頃で

す。まず、１９５７年のSihらのsteroidlnonooxygenaseの仕事を追ったもの

ですが、論文に書かれた様にこの酵素はただでは単離精製の出来るものでは

ありませんでした。その後多くの４年生の卒業研究を、また大学院修士課程

の学生の課題研究を指導し今日に至りました。また、テニスを共に楽しんだ

時期もありました。この間私も実験室に立ち、実験を最後まで続ける事が出

来たことは大変幸せなことでした。学生諸君からのエネルギーの供給があっ
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ての事と思います。卒業された皆さんに私の研究室の活動を知って頂くため

に、３月１５曰に行いました最終講義「酵素の魅力に惹かれて」に加筆した

ものとしてこの小文を作成いたしました。拙文であることを恥じずここに褐

載させていただきます.ご高覧いただき、御批評いただければ幸いです。

平成１２年４月

板垣英治
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最終講義「酵素の魅'力に惹かれて」 IFP

平成１２年３月１５日１４：S0-1dOO
●b

金沢大学理学部大講義室

本曰は私にこのような機会をつくっていただきました事にお礼申し上げ

ます。また、この様に大勢の方々がお越しいただいた事にもお礼申しあげ

ます。

さて、早速ですが、私が卒業研究で名古屋大学理学部化学科生化学講座

に配属して以来、今曰までに扱ってまいりました酵素及び蛋白質はここに

示しました１９種になります。（図１）これらはチログロブリンとステロ

イド結合タンパクを除き、すべて生体酸化還元反応に関係したものであ

り、ヘムタンパク、フラビンタンパクが主なものです。今曰は時間の関係

でそれらの内の一部の酵素についてお話させていただきます。

本題に入る前に、私ども昭和１桁組の最後の者は、特別の履歴を持って

います事をお話したいと思います。また、その生きてきた２０世紀後半は

生命科学において、急速な発展があった時代であり、輝かしい歴史があっ

た事を見ていきたいと思います。

私どもは小学校には入学していません。昭和１６年に太平洋戦争が始ま

り、小学校は国民学校に代わり、戦時下の教育を受けてきました。戦後、

教育制度の６．３．３制への移行に伴い、新制中学校の第１回生として入

学し、さらに新制高等学校、新制大学での教育を受けて参りました。この

間、学校の校舎は無し、教師は無し、教科書は無しという混乱した状態

で、民主化教育が始まったのです。その結果、経験したものが、中学校、

高等学校、大学での移転でした。中学校では炎天下、教室の机を各自持つ
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て新しい校舎まで運びました。図１６４４年間に付き合った酵素たち
大腸菌呼吸型硝酸還元酵素

大学ではキャンパスが名古屋Eschellchlaco〃蟻酸脱水素酵素
シトクロムｂｌ

市内に分散した「たこ足大学」シトクロムｂ５６２

で､卒業研究で配属した生化勢伽……外ｸﾛﾑＨ５…チログロプリン

学講座は昭ﾎﾟﾛ，５年建ての古ウシ血清テストステロン結合タンパク
ウシ副腎ミトコンドリアシトクロムP-450scG

びた木造の建物にあり、新しシトクロムP-450116
ヒト副腎ミトコンドリアシトクロムＰ－４５０ｓｃｃ

い建物の完成により、研究室Ｃｙﾉﾉndlocalpon面dﾉＣｉＣｏﾉａ
ステロイドモノオキシゲナーゼ

の試薬・器具類をリンゴ箱にテストステロンアセテイトエステラーゼ
１７６－ヒドロキシステロイド脱水素酵素

入れて、リヤカーで運びまし
Rhodococcusmodochrous（ＮｏｃａＭａｃｏ掴ﾉﾉﾉ､ａ）

た。大学院でも、新設の大阪３－ケトステロイドニA1二脱ZL塁固室壷
シトクロムＰ－４５０ｃａｌ

大学蛋白質研究所が始動した

ばかりのため、初めは古い倉

スフーロド

I工かりの7こめ、初の１１エロい〕目PseudomonasputjdaS1サリチル酸水酸化酵素

庫に仮住まいし、夏に中之島Cluvulariaノリ､afaステロイドー,,６－水酸化酵素
（シトクロムＰ－４５０１ｕｎ）

の新しい建物に移転しました。

丘ルカン水_酸化酵素）
また、昭和４３年８月に金沢Halom。､ａｓｓｐ

大学薬学部に着任した時も、新設講座のために、設営工事に追われた曰々

を過ごしました。そして、私にとって最後の移転人生となったのが、この

角間移転でした。この間に平成元年にＪＩＣＡからアフリカ、ウガンダ共

和国のマケレレ大学理学部拡充計画プロジェクトに参加するように要請さ

れ、奇しくも東アフリカを訪れることになり、同大学理学部生化学科、地

学科棟の建設のための基本設計に携わり、私の作った図面に基づいて、３

階建ての建物が建設されました。（図２）これも本学部の建設の仕事を

行っていたから出来た仕事と思っています。この間に私が行ってきた研究

については、後ほどお話します。さて世界の方に目を移してみますと、生

化学分野では、クレープスサイクルに始まり、サンガーによるインシュリ
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ンの化学構造の決定があります。これは蛋白質の初めての一次構造の決定

であり、記念すべきものです。続いて、核酸関係、タンパク質の構造に関

する優れた研究が多く行れています。特に、ニーレンバーグ等による遺伝

子コードの解読は２０世紀の自然科学の４大成果の一つと言われているも

のです。さらに、ミッチェルによるミトコンドリアでのＡＴＰの合成機

構、サンガーによるジデオキシヌクレオチド法によるＤＮＡの塩基配列の

決定法の開発、マリスによるＰＣＲ（ＤＮＡポリメラーゼ連鎖反応）によ

るＤＮＡの増幅などがあります。これらの優れた研究を私たちは直接、著

者の論文を目にし、また講演を聴く機会に恵まれたことは幸せであり、ま

た大きな刺激にもなったものです。

図２．国際協力事業団無償援助により建設されたウガンダ共和国

カンパラ、マケレレ大学理学部生化学・地学棟（1992年１月完成）

鐘鰄塵瑚鰯i蔓翻
輿?ﾛq噂Fq伊箇■…呼笥

繕溌騨！

罐:0露轤蕊鰡霧Ｂｉ簿

鐘議耀鰯露
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呼吸型硝酸還元酵素：

私がはじめて取り組みました課題は、大腸菌の硝酸呼吸です。普通の酸

素呼吸は、呼吸基質を酸化し、電子伝達系を介して、末端酸化酵素シトク

ロムオキシダーゼに電子を送り、酸素分子を還元して水を作っているので

す。この間に酸化的リン酸化反応が共役しておこり、ＡＤＰからＡＴＰを

合成しています。一方、細菌類には嫌気的条件下で硝酸塩を還元すること

により、ＡＴＰを合成するものがあります。この反応を硝酸呼吸と呼び、

その電子伝達系は酸素呼吸の場合と同様であることが現在知られていま

す。硝酸呼吸は酸素呼吸に先だって、生物進化において出現した反応系と

考えられています。

この硝酸呼吸における末端酸化還元酵素である呼吸型硝酸還元酵素の本

体を明らかにするための研究を行いました。この酵素は細菌の細胞膜に堅

く結合した、いわゆる膜タンパクであり、その性質を解明するためには、

可溶化し、精製しなければなりません。大腸菌を嫌気的に硝酸カリ存在下

でloOリットルタンクで大量培養しました。その菌体を摩砕し、抽出液か

ら菌体膜成分を分離し、アルカリ性で熱処理する方法でこの酵素を可溶化

し、精製する事が出来ました。このようにして得た酵素標品は、当時タン

パク質の均一性を調べる、また分子量を測定する唯一の方法である超遠心

分析法により分析し、超遠心的に均一な標品と判断されました。さらに沈

降係数、拡散係数の測定から分子量は約’０６と推定され、非常に大きな

値でした。この酵素標品の鉄含量を比色法で定量し、また、炎光分析法に

よりモリブデンを定量した結果、呼吸型硝酸還元酵素には多量の鉄イオン

が含まれていること、また１原子のモリブデンイオンが存在することが、

初めて明らかになりました。当時非ヘム鉄や、鉄イオウクラスターは知ら
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れておらず、この多量の鉄イオンがどの様に存在しているのかは解りませ

んでした。その後、1974年に外国のグループにより、界面活性剤により

可溶化した酵素が単離・精製され、非へム鉄、モリブデンの存在が再確認

されました。

大腸菌の硝酸還元酵素に電子を直接送り込むのはシトクロムｂｌです。

このシトクロムが非酸素依存型電子伝達系で働いていることを、初めて提

唱されたのは、以前当生化学講座におられました佐藤了先生です。当時は

シトクロムは酸素呼吸系にのみ働いていると考えられていました。この事

を可溶化したシトクロムｂｌ標品と硝酸還元酵素標品で再構成して実証

し、さらに、１９５０年代末に動物、微生物に広く発見されたｐ－キノン

化合物，，ユビキノン，，が大腸菌の硝酸還元酵素の電子伝達系にも働いてい

ることを再構成系を用いて初めて明らかにしました。

シトクロムｂ５６２：

１９６４年８月末に米国イリノイ大学のＬｏｗｅＵＰ・Hager先生のもとに大

腸菌のシトクロムｂｌの関係から留学することになりました。研究室で大

型のフリーザーの扉を開けると、中には凍結した大腸菌の塊が大量にある

のを見て、まずは驚かされました。９月はじめに研究テーマとしてシトク

ロムｂｌの研究を行うか、或いは、他の事柄を行うか考えているとき、ま

ずこの大腸菌の細胞抽出液を調べて見ることにしました。菌体を音波処理

して破壊して粗抽出液を作り、その色を観察し、さらにCaryl5スペクト

ロメータによる可視部吸収スペクトルの測定をしたところ、この菌体には

新しいへムタンバクが微量であるが存在することが確認されました。その
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分光的性質からシトクロムb562と名付けました。このシトクロムの特徴

は鉄プロトポルフイリン，Ｘを補欠分子とするＢ型シトクロムであるこ

と、それにも関わらず水溶性である事です。これまでに報告されているＢ

型シトクロムはすべて膜結合タンパクで不溶性です。早速、このシトクロ

ムの精製を行い、1ヶ月足らずの間に結晶化することに成功しました。図

３は酸化型シトクロムb562の結晶できれいな結晶構造をしている事が読

みとれます。この図は多くの結晶を観察したものです。シトクロムですか

ら赤い結晶です。結晶条件の違いからか、先のものとは少し異なった形を

しています。（見開きの図参照）図３．大腸菌シトクロムｂ５６２の

このシトクロムの超遠心分析による分結晶このシトクロムの超遠心分析による分

子量の測定には苦労しました。沈降平

衡の実験をした時に、夜中に遠心機を

見に行った際にはUnivercityPolice

に尾行される事もありました。この結

晶化は私のこの研究室での生活を大き

く変えました。渡米早々のことで、英

語に不便な私に対しての周りの評価が

すっかり変わったことです。1965年若

Biochemistryにおいて発表し、座長０

すっかり変わったことです。1965年春のFMerationProceedingof

Biochemistryにおいて発表し、座長のDrLucilSmith（シトクロムの

総説の著者）よりお褒めの言葉を頂いたのは忘れられません。

次に、このシトクロムのアミノ酸配列を研究することになりました。私

にとって初めての体験であり、また当時のそのための技術レベルからも大

変な仕事となりました。今から３５年前にタンパク質の一次構造を研究す

ることがどれほど大変な仕事であったかを、皆様は想像することは出来な

－８－



いと思います。まずアミノ酸分析機の性能、ペプチド分離技術、試験管内

で行う全手動エドマン分解とその生成物ＰＴＨアミノ酸の同定といずれも

現在から見ると大きな問題を抱えていました｡いずれも大量の試料を必要

とすること、分析時間がかかること、分析精度の問題などです。当時分子

量１万のタンパク質の一次構造を決定するためには数グラムの純粋なタン

パク試料が必要でした。これを調製するのは容易な事ではなく、そのため

に限られたタンパク質の一次構造しか決定されていなかったのです○ま

ず、大量の大腸菌からシトクロムｂＳ６２を精製・結晶化する事から仕事は

始まりました。このシトクロムの菌体含量は低いために、大腸菌のアセト

ン粉末を大量に購入し、大型バケツでの抽出と、多数のカラムを使っての

精製と、冷凍室での作業が続き大変でした｡その結果、３年の月曰をかけ

て、やっとこのタンパク質の一次構造が－部（２残基）を残して明らかに

なりました。このタンパク質はアラニンにはじまり110番アルギニンで

終わっています。その中に１分子の鉄プロトポルフィリンＩＸと結合する

７番メチオニンと106番ヒスチジンがあります。その後、DrScott

MathewsによりＸ線結晶解析が行われ、このタンパク質は４本のα￣ラ

セン構造より出来ていることが明らかになりました。

図４はＸ線結晶解析の結果を示しています。これは典型的な４本のラセ

ン構造が束になった構造（FourHelixBundle)です。￣般にタンパク質

分子の立体構造は大きく４つに分ける事が出来ます○１）α￣ラセン構造

とβ＿シート構造が互いに入り組んだ構造をしているもの、２）複数のα

_ラセン構造から出来ているもの、３）α－ラセン構造部分とβ~シート構

造部分が分かれて－つの分子内にあるもの、４）複数のβ￣シート構造か

ら出来ているものです。このシトクロムは代表的な４－Helixbundleモデ
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ルであり、生化学の教科書にそのリボンモデルが紹介されています。この

シトクロムb562の研究で得られた成果は、生化学教科書：Mahler等の

BiologicalChemistry、White等のPrincipleofBiochemistryに引用さ

れています。また、Eichhorn等のBioinorganicChemistryにも大きく引

用されました。さらに、

AnnualReviewofBacterio-

logy(1968)にBartschにより，

AnnualReviewofBiochemi

stry(1080)にvonJagowと

Sebaldにより引用されました。

また、AtlasofProtein

SequenceandStructure

１９６９はタンパク質の一次構造

のデータベースの始まりで

Dayhoffにより出版されたも

のですが、これにも登録され

ています。この二つの本

（Lehninger等のPrinciple

ofBiochemstry(１９９３)，

BrandenとToozeのIntro-

ductiontoProteinStructure

(1991)にはシトクロムｂ５６２図４．大腸菌シトクロムｂ５６２のリボン

の３次構造が紹介されてい モデル（Ｄｒ・ＳＭａｔｈｅｗｓによる）

ます゜
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シトクロムＰ－４５０：

次にシトクロムP-450の話に移ります。シトクロムP-450は鉄一プロ

トポルフイリンＩＸを補欠分子とするヘムタンパク質で、２価鉄型（還元

型）のタンパクが一酸化炭素と結合するとソーレ帯の吸収が長波長側の

450ｎｍに変化する性質を持ったものであり、他の一酸化炭素結合性タン

パク（ヘモグロビン、ミオグロビン）とは異なった性質を持つものです。

はじめ1962年に兎肝臓ミクロゾームに佐藤了先生らにより発見され、ま

た１９６３年に副腎皮質ミクロソームからEstabrook等により発見されたタ

ンパク質です。このタンパク質は動物では性ホルモン、副腎皮質ホルモ

ン、胆汁酸、プロスタグランジンなどの生合成、薬物・外来異物の解毒代

謝、一酸化窒素の生合成などに働く重要な－原子酸素添加酵素です。その

後、植物における花の色素合成、植物成分の合成、微生物の物質代謝、抗

菌物質の合成等にも働いていることが知られています。肝臓ミクロゾーム

や副腎皮質ミクロゾームに存在するP-450はいずれも膜結合性のタンパ

クであり、その単離、精製は非常に困難でありました。そのためにこの

へムタンパクの特異な性質を詳しく研究することが出来なかったのです。

1067年10月に片桐先生がイリノイ大学の1.CGunnsuls先生の研究室

にこられ、Pseudomonasputidaのカンファー代謝酵素の研究をされる

事になりました。この研究室は私のいた研究室とは隣会わせです。以前に

行われていた研究の論文を手がかりに仕事を始めようとしたのですが、難

問にぶつかり私に相談を持ちかけられました。それは確か10月１６曰金曜

曰の午後、IlliniHallのキャフテリアでのことです。そこで翌土曜日の午

前に、このバクテリアの抽出液を用いて私のところで実験をすることにし

たのです。

まずCaryl5で抽出液の酸化還元差スペクトルをとりこの抽出液には
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多量のヘムタンパク質が含まれている事が解りました。次に私のデスクの

横のフードにありました一酸化炭素ボンベからガスを取り、還元した試料

に吹き込み、一酸化炭素差スペクトルを調べたところ、450ｎｍにピーク

を持つ差スペクトルが得られました。この簡単な実験により、この

pseudomonasputidaの抽出液には可溶性のシトクロムP-45Oが存在す

ることが発見されのです。わずか１時間足らずの実験です。その後、片桐

先生はこのP-450を部分精製し、他の抽出画分と組み合わせて、カンフ

ァーの５α一水酸化反応がこのP-450で触媒されることを示され、シトク

ロムP-450camと名付けられたのです。

この細菌の可溶性シトクロムP-450が発見されたことは、非常に大き

な意味を持っています。まず、精製が容易であること、大量に入手出来る

ことであり、その結果、このP-45Oの一次構造の研究、反応機構の解

析、結晶化と３次構造の研究が多くの研究者により直ちに行われ、P-

450学の発展に大きく貢献しました。

１９６８年にP-450camの最初の論文が世に出て以来、非常に多くの論文

が出ています。データベースMedlineにより調べた結果、８０年代には８

４報、９０年代には２２０報が検索されました。（６０年代、７０年代は

医学部のMedlineにはデータが残念ながら挿入されていなかった。）これ

は未だにこのP-450camが動植物、微生物のP-450の研究に欠く事の出

来ないものとなっているからです。

Ｔｈｙｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎからｓｔｅｒｏｉｄヘ：

４年関の米国での研究生活を終え、1984年８月に金沢大学に参りまし

た。初めは薬学部においてブタthyroglobulinについての研究を行いまし
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た。このタンパク質は甲状腺に大量に存在し、甲状腺ホルモンチロキシン

の前駆体です。分子量約６７万の糖タンパクです。続いて、理学部に移っ

てからは、動物・微生物でのステロイド合成代謝酵素の研究に移りまし

た。

まず、動物では副腎でのコレステロールからグルココルチコイド、ミネ

ラロコルチコイドを、性巣ではテストステロン、エストラヂオールの性ホ

ルモンが生合成され、内分泌されています。これらのステロイドホルモン

の生合成反応はP-450による水酸化反応や、側鎖切断反応から成り立っ

ています。側鎖切断反応にはP-450scc,P-45017q,P-45014DM，P-

45Oarmがあります。微生物もまた、ステロールやステロイドを代謝する

ことがよく知られています。これは有用ステロイドを微生物を使って生産

するために盛んに研究が行われたからです。現在、ピルや副腎皮質ホル

モン等は微生物による反応によって生産されています。微生物のプロゲス

テロンの分解反応は、まず、１７位側鎖の切断反応と続くＡ環の脱水素反

応、さらに９位炭素の水酸化反応によるＢ環の開環反応をへて行くと言わ

れています。しかし、各段階の酵素については詳しく研究は行われていま

せんでした。私どもは側鎖切断反応、芳香環化反応に的をしぼり、かび、

細菌類を調べた結果、Cylindrocarponmdicicolaによる側鎖切断反応

を、またRhodococcusrhodochrousによる側鎖切断反応と不飽和化反

応を見つけ、研究を行ってきました。

研究を行った１１１頁とは違いますが、話を整理するために、Rhodococcus

Ihodochrousからの３－ケトステロイドー△1-脱水素酵素と３－ケトステロ

イドー△４－脱水素酵素についての話をします。これらの脱水素酵素は水酸

基の酸化を行う例えば17α~ヒドロキシステロイド脱水素酵素とは違い、

－１３－



ステロイド環に不飽和結合を挿入する反応を触媒するものです。（図ら）

それぞれの酵素を単離・精製しました。私の実験ノートには1988年の８

月１５曰のところに３－ケトステロイドー△1-脱水素酵素が精製され、その

フラビン酵素としての吸収スペクトルが貼られています。この年の夏休み

は毎曰実験と夕方のテニスで暮れたのです。二つの酵素は黄色をしていま

す。△1-脱水素酵素は３－ケ図S8-Ketosteroid-△l-dehydrogenase

トステロイトミのＡ環の１α、と３－Ketosteroid-△4-dehydrogenase

２βの水素を取り除く反応の反応

を触媒します。これに対しA1-dehydrogenase

:`鱒藤忘。ＣｓﾛｰﾆLdcs凸
を触媒し、二重結合を作りA4-dehydrogenase

灘|;菫|:鯆孟上｡Ｃｓ□
モンープレドニソロン、デ１－Androstene3,17-dlonel,4-Androstadlene-3,17..1one

キサメタゾンの生産には

欠くことの出来ないものです。

△1-脱水素酵素は次にお話します、遺伝子のクローニングとその塩基配

列の決定から、分子量54,949で、アミノ酸残基数５１０筒からなるＦＡ

Ｄを補欠分子とするフラビンタンパクであることが明らかになりました。

これはこの酵素遺伝子を含む染色体ＤＮＡの断片の2,268塩基の配列を

示しています。この酵素遺伝子は、ここにあります開始コドンＡＴＧより

始まっています。これはこの遺伝子の後半部分の塩基配列であり、ここに
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終止コドンＴＧＡがあり、Openreadingframeは終わっています。酵素

遺伝子は1536塩基対から出来ていることが明らかになりました。これを

解読したアミノ酸配列が下側に示してあります。また、この酵素の全アミ

ノ酸配列を図６に示しました。この配列から、補欠分子ＦＡＤはＮ－末端

の近くに結合していることが明らかとなりました。他のアミノ酸残基につ

いては、後にお話いたします。これまでに他の細菌３種より３－ケトステ

ロイドーＡｌ一脱水素酵素の遺伝子の塩基配列が報告されていました。私ども

の結果と合わせアミノ酸配列を比較することにより、この酵素の一次構造

の保存性が明らかになりました。

図６．３－Ketosteroid-A1-dehydrogenaseの推定されたアミノ酸配列

（下線部はＦＡＤ結合モチーフを示す。）

１AEWAEECDVLWGSGAGGC〔GAYTPAREGLSVILVEA5EYFGGTTAYSGGGGVWFPTNAV60
￣

６１LqRAGDDDTIEDALTYYPRVVGDRTPHELqEAYVRGGAPLIDYLESDDDLEFMVYPWPDY1ZO

1Z1FGKAPKARAqGRHIVPSPLPIAGDPELNESIRGPLGRERIGEPLPDMLIGGRALVGRFLエ１８０

１８１ALRKYPNVDLYRNTPLEELエVEDGWVGAVVGNDGERRAエRARKGWLAAGGFDqNDEMRZ40

Z41GKYGVPGAARDSMGPWSNLGKAHEAGｴASCADVDLMDQAWWSPGLTHPDGRSAFALCFTG300

301CIFVDqDGARFTNEYAPYDRLGRDVIARMERGEMTLPFWMIYDDRNGEAPPVGATNVPLV360

361ETEKYVDACLWKTADTLEELAGQIGVPAESLKATVARWNELAAKGVDEDFGRGDEPYDLA420

4Z1FTGGGSALVPエEqGPFHAAQFGISDLGTKGGLRTDTVGRVLDSEGAPIPGLYAAGNTMAA480

481PSGTVYPGGGNPIGASALFAHLSVMDAAGR５１０
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上からRhodococcuMhodochrous，Athrobactersimplx,NocaHiia

Opaca,PseudomonastestosterDniのものです。細菌の間の相同性を

見ますと、Ｒ・IhodochrousとＡｓｉｍｐｌｅｘの間で67.8％の高い価であ

り、二つの細菌が近い関係にあることを示しています。他の細菌のものは

低い値でした。つぎにＮ－末端付近、Ｃ－末端付近の配列に保存性の

高い領域があります。しかし、３００－４００番の領域ではそれほど高く

ありません。この事から、Ｎ一末端領域にはＦＡＤの結合部位があるこ

と、また、おそらくＣ一末端領域に基質ステロイド結合部位があると考え

られます。

酵素のアミノ酸残基の働きを知る方法として、部位指向変異体を用いる

有力な方法があります。そのためには本酵素の遺伝子の大量発現系を組立

てる必要があります。本酵素遺伝子（ksdD）をＴ4-プロモーターを持つ

発現ベクターに組み込み、プラスミッドpDEX3を作製しました。これで

大腸菌を形質転換し、ＩPTGで発現した結果、大量の本酵素を発現してい

る事をSDS-ゲル電気泳動により確認しました。この系を用いて組み替え

型３－ケトステロイドーAl一脱水素酵素を大量に単離・精製し、その性質が

野生型酵素とは変わらないことを確認しました。

この酵素はニトロメタンによるチロシン残基の化学修飾により活性を

失ってしまいます。生成したニトロチロシンの分析により121番のチロシ

ン残基が修飾されていることが明らかとなりました。この残基は４種の酵

素で保存されているものです。この残基の付近には104番、116番にもチ

ロシン残基があることから、これらの残基の部位指向変異体を作り、その

酵素的性質の変化を調べました。（表１）酵素活性は組み換え酵素の値に

比べ、Ｙ104Ａでは変化していません。Ｙ116変異体ではＡｌａ変異体の
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Ｋ１，値が非常に大きくなり、このチロシン残基は基質ステロイドの活性中

心への結合に働いているものと考えられます。Ｙ121変異体では、活性の

大きな低下が見られ、触媒効率の著しい減少となっています。この結果か

ら､121番チロシン残基は脱水素反応に直接関係したアミノ酸残基である

と考えられ、この残基は活`性に必須なアミノ酸であることが明らかとなり

ました。

表１．３－Ketosteroid-A1-dehydrogenaseのチロシン変異体酵素
の触媒的`性質

Ｅｎｚｙｍｅ Ｋｍｌ Ｖｍａｘ２ Ｖｍａｘ/Ｋｍ ＲａｔＩｏ３

4.6x1０３

５.Ox103

6.5xｌＯ３

１３．３ｘｌＯ３

＞１５ｘｌＯ３

１２

4.4x1０３

８０

1００

１９．６

１８

１０

～２

1.3x1０－２

７．３

5.4x1０－２

Ｒｅｃｏｍｂｉａｎｔ２１

Ｙ104Ａ１１７

Ｙ１１６Ｆ１６６

Ｙ１１６Ｓ６００

Ｙ１１６Ａ＞3000

Ｙ121Ｆ４２０

Ｙ１２１Ｓ２７０

Ｙ121Ａ６９５

２１９

４３

３９

２２

～５

０．０３

１６

０．１２

1Ｋｍ＝仏Ｍｆｏｒ４－ａｎｄｒｏｓｔｅｎｅ-3,17-ｄｉｏｎｅ

２Ｖｍａｘ＝ｍｏｙｍｉｎ/ｍｏＩｅｎｚｙｍｅ

３Ｖｍａｘ/Kmofthemutantagainstthatoftherecombinantenzyme

ステロイドー原子酸素添加酵素：

微生物による医薬品として有用なステロイＦの合成は薬品工業にとって

も重要な事柄です。そのためにはステロール、ステロイドの側鎖切断反応

は重要な反応です。カビCyiindrocaISponmdicicolaは1957年にSih等に

よりprogesteroneの１７位側鎖に反応し、testosteroneacetate，

testosteroneを作る酵素を持つことが報告されました。また、他の研究室

からPenicillium属のカビによりandrostenedioneからtestololactoneが

生成される事が報告されています。これらのステロイドの変換反応は、
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Baeyer-ViUiger反応によるものと考えられましたが、いずれもどのよう

な酵素が触媒しているのかは明らかにされませんでした。

Baeyer-Viniger反応は1899年にスイスで、BaeyerとVilligerにより見

つけられた反応で、過酸によるケトン、シクロケトンの酸化で、Ｃ－Ｃ結

合が切断されて酸素を挿入して、それぞれエステル、ラクトンを生成する

反応です。この型の反応は生物界にも存在することが明らかになり、特に

Acinetobacter種のシクロヘキサノン_原子酸素添加酵素による

cyclohexanoneのE-caprolactoneヘの変換が良く知られています。

微生物、動物は前にもお話ししました様に、ステロイドの水酸化反応を

触媒します。例えば動物細胞のミクロゾームのP-4SO17αによるステロ

イドの１７位の水酸化反応では、Ｃ１７α位の水素が水酸基で置換されて

います。一方、Baeyer-Villiger反応を触媒するステロイドー原子酸素添

加酵素では、熱力学的に安定なＣｌ7位とＣ20位の結合が切断され、１原

子の酸素がその間に挿入されており、通常多く見られる水酸化酵素反応と

は大きく異なっています。（図７）

図７．steroidnlonooxygenaseによるBeayer~Villiger反応と

Ｐ-45017αによる水酸化反応

ocsb幾ｃｔとllii｡
：u6

HydlWaso廷と ６=ｏ

⑪cSb鶚｡Ｃｓと'Ⅲ
l7o-HydroxyprogesteroneProgesterone
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私どもはまずCyiindlDcamonからこの酵素の単離を試みましたが、普

通のクロマト法では不可能でした。そこでステロイドをリガンドとするア

フイニテイゲルを開発し、この酵素を初めて単離・精製することに成功し

ました。このカビの酵素は、分子量11.5万の２量体分子であり、ＦＡＤ

を補欠分子として持つことが明らかとなりました。さらにこの酵素は、基

質特異性が広く、多種の２１－ケトステロイドに対して反応すること、ま

た、１７－ケトステロイドとも反応し、テストロラクトンを生成する事が

明らかになりました。これはCyiindrocaIponの酵素の触媒する反応で

す。（図８）

上の式はprogesteroneの図８．CylindrocamolMadicicolaの上の式はprogesteroneの

Ｃ１７－Ｃ２０間への酸素

原子の挿入する酸化的エス

テル化反応です。下の式は

androstenedioneのＣ１３

－Ｃ１７間に酸素を挿入す

steroidrnonooxygenaseの反応

、百TTT巨巨5面i7i颪i5TT］

幾°ヂ

３

る酸化的ラクトン化反応で

あり、５員環の6員環への函麺亘匝

騏雫謙二;ま譜。Ｃｓ凸署鶚;:Qﾗ'づ○
て乳ガンの治療に使用され

た事があります。このよう

にこの酵素は,，bifunctionalenzylne，，と言うことが出来ます。この酵素

についてより詳しく研究するためには多くの酵素が必要です。しかし

CylindrDcaIaponからこの酵素を大量に精製する事は困難でした。そこ
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で、細菌からこの同じ反応を触媒する酵素を得るために色々調べました

が、見つかりませんでした。その時に、先にお話ししました３－ケトステ

ロイドーAl-脱水素酵素を見つけ、その研究を始めたのです。さらに、その

間にシトクロムP-4SOをRhodococcusから発見し、その触媒する反応

を調べていました時に偶然、ステロイドー原子添加酵素を発見すること

が出来ました。細菌由来のステロイドー原子添加酵素はこれが初めてのも

のです。この細菌の酵素はprogesteroneのtestosteroneacetateへの

Baeyer-Villiger酸化反応のみを触媒し、カビの酵素とは性質が大きく異

なっています。このRhodococcusの酵素を単離し、フラビン酵素であ

ることを確認し、さらに次にお話しします本酵素の遺伝子の解析から、分

子量60,919、アミノ酸549個よりなるフラビンタンパクであることを明ら

かにしました。この図はRhodococcusrhodochrousの染色体ＤＮＡよ

りクローニングした酵素遺伝子を含む1.9ｋｂのＤＮＡ断片の塩基配列の

前半部を示しています。本酵素の遺伝子はこのＴＴＧより始まる1650ｂ

ｐで出来ています。開始コドンがＴＴＧではじまることも特徴的です。決

定した塩基配列から推定したアミノ酸配列は、先に決めた本酵素のＮ末端

配列及びペプチドの配列のデータと一致し、この○ＲＦがステロイドー原

子添加酵素の遺伝子であることが確認されました。これは先の配列の後半

部を示しています。図ｇはこの酵素の全一次構造を示しています。Ｎ末端

側にＦＡＤのアデニル基部分の結合モチーフＧＸＧＸＸＧがあり、193番

から後にＮＡＤＰＨの結合モチーフが存在することから、Ｎ末端側より

FAD,ＮＡＤＰＨ結合領域が作られており、Ｃ末端付近に基質ステロイド

結合部位が存在すると考えられます。また本酵素は２残基のシステインを

持っています。この残基については後程ふれます。Rhodococcusの二つ

の酵素遺伝子の前後の塩基配列から、これらの酵素は染色体上の近い位置
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にコードされている事が明図gRhodococcuMhodochrousの

らかとなりました。しかしsteroidmonooxygenaseのアミノ酸配列

ステロイドー原子酸素添加１川ＧｑＨＰＲＳＷＴＡＰＤＡＴＴＧＴＴＳＹＤＶＶＶＶＣＡｃ
３１１ＡＧＬＹＡＩＨＲＦＲＳｑＧＬＴＶＲＡＦＥＡＡＳＧＶＧＧＶＷ

酵素遺伝子と３－ケトステ：lH11i1:F6隅Y罵川;X;扉;蹄:f1:
lZ1ＤＴＲＶＴＳＡＶＬＤＥＥＧＬＲＷＴＶＲＴＤＲＧＤＥＶＳＡＲＦ

ロイドーAl一脱水素酵素遺伝ｌ詮；;:船:;;評洲;川:+:【見:;;Y鵬
ＺＵＡＥｑＡＥｑＬＦＶＦｑＲＳＡＮＹＳＩＰＡＧＮＶＰＬＤ、ＡＴＲ

子はステロイド代謝をする謡制!:11熊【繩:！;託::ｉｆ淫:1F：;0
３０１ＬＴＤＰＡＡＮＤＴＡＲＡＦＷＥＥＫＩＲＡＶＶＤＤＰＡＶＡＥＬ

酵素で染色体上でクラスタ３３１ＬＴＰＫＤＨ…ＡＫＲⅡＶＴＤＳ`ＹＹＥＴＹＮＲＯＮＶＥＬ
３６ユＶＤＬＲＳＴＰエＶＧＭＤＥＴＧＩＶＴＴＧＡＨＹＤＬＤＨＩＶＬ

－を作っているのではなく、溜綱F9fiI::;:＃;扉:;【f::H雛JY:'１
４５１MＶＬＨＳＥＬＨＶＤＷＶＡＤＡＩＡＹＬＤＡＲＧＡＡＧＩＥＧＴ

約４２kbp離れて、逆向きに鑑ｉＦｉＭｉ:!；罷川::F:;；;1霊!:vXL:：
541ＹＫＧＦＡＩＬＥＧ

それぞれコードされている

事が明らかになり、二つの酵素遺伝子の間にはheatshockproteinなど

３個の遺伝子が存在します。（図１０）この様な遺伝子配列をなぜしてい

るのか、また二つの酵素の発現のための調節因子の配列についてはまだよ

く分かっていません。

ステロイドー原子酸素図１０．steroidrnonooxygenase遺伝子と

添加酵素のアミノ酸配３－ketosteroid-Al-dehydrogenase遺伝子の

列を他の－原子酸素添染色体ＤＮＡ上での位置関係

加酵素と比較すると
ＢａｍＨｌＰｓｔｌＰｓｔＩＢａｍＨｌＥＣｏＲＩＢａｍＨｌ

Ⅷ1mm

一一

一般の水酸化酵素との

間には相同性は見られ

ません。ところが、

Baeyer-Villiger反応

を触媒するシクロヘキ

サノン一原子酸素添加

酵素とは５５．２％と言

塞函S●

囮回囮回國
､ＳＭＯ（５．１ｋｂｌａ ０，１（４２ｋｂＩｎ

pSMO3（3.4kbp）

トーゴ
１ｋｂｐ

ｓｍｏ：steroIdmonooxygenase遺伝子

ksdD：３－ketosteroid-A1-dehydrOgenase遺伝子
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う高い相同性が見られ、このことからBaeyer-Viniger反応を触媒する酵

素には独特のアミノ酸配列が、さらに独特の立体構造が存在するものと考

えられます。もし二つの酵素のＸ線結晶解析が行われたならば、この事は

明らかになるでしょう。明らかにされたＤＮＡの塩基配列が本当にこの

酵素の遺伝子であることを確かめるために、本酵素の大量発現系を作りま

した。本酵素遺伝子（Ｓｍのを含むプラスミドより、その部分をＰＣＲに

より増幅し、遺伝子断片を得ました。これを大量発現ベクターに組み込

み、プラスミドｐＳＭＯ－ＥＸを得ました。このブラスミッドを大腸菌に

入れて形質転換し、酵素遺伝子を発現した結果、このＳＤＳゲル電気泳動

図に示しました様に、菌体内に大量に発現していることが分かります。こ

の菌体抽出液からＤＥＡＥセルローズクロマトグラフィ及びゲル電気泳動

により、組み換え酵素を大量に得ることに成功しました。この発現系が出

来たことにより、本酵素の部位指向変異体の作製が可能となりました。

このステロイドー原子酸素添加酵素はシステイン修飾試薬ｐＣＭＢやア

フイニテイラベル試薬により修飾され、活性を失います。修飾されたアミ

ノ酸の分析の結果、７０番Ｃｙｓが修飾されていることが明らかになりま

した。そこで７０番ＣｙｓをＳｅｒ，Ａｌａに置換した変異体酵素を作製

し、また491番CysもＳｅｒに置き換えたものも作製しました。これらの

変異体酵素で、７０番の置換したものではオキシゲナーゼ活性の低下とＮ

ＡＤＰＨ酸化酵素活性の増加が見られ、反応の化学量論的関係が大きく低

下していることが明らかとなりました。この結果から７０番システイン残

基の働きは次の様に考えられます。ステロイドー原子酸素添加酵素の反応

機構は図１１に示したものです。酵素への基質ステロイドの結合、ＮＡＤ

ＰＨによるＦＡＤの還元、酸素分子との反応による４α-パーオキシフラ

ビン中間体の生成、そして、基質のBaeyer-Villiger酸化よりなっていま
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す。この反応の化学量論図lLsteroidlnonooxygenaseの

壇雲:ｌ６;6騏織機雷……

鷲二財;蔬…JPi》寺i:苓獺←〕。ｉ;iX:獣洲
安定でなく分解し舳農Mお…て箪灘

蕊議議辮熱烹
つことを示しています。

（図１２）これらの結果から、７０番システイン残基は本酵素に必須なア

ミノ酸残基であり、その働きはフラビンのイソアロキサジン核と相互作用

し、反応中間体パーオキシフラビンの安定化に寄与しているものと考えら

図l2Cys70Ala変異体酵素の反応

このステロイドー原子酸

噸鯏喜鮮ｋｌｓ△鵡一
chemistryofFlavo-㈲鳳脳iom：薑･Ｍｏ鱈Ⅱ｡…ｗｍｉｏＷ,㈱

鰯!:M:側±輔:三勅鮓･'&…
Ｅｄ・English(1988)に引用ＮADP・ｏ２ＮＡＤＰ｡。￣NADP、

され、フラビン酵素としてReducediorm4a~Peroxy1lavln
の市民権を得ています。

ステロイドー原子酸素添加
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酵素の触媒する様な反応は自然界では他にどの様なものが存在するかとい

う疑問があります。まず、植物ステロイドホルモンとしてブラシノライド

が知られています。これは初めナタネの花粉に発見されたステロイドで

す。その働きは植物の成長促進です。このＢ環の構造を見ますと７員環ラ

クトン構造であり、これは明らかに６－ケトステロイドのBaeyer-ViUiger

酸化により出来上がったものと考えられます。（図１３）この植物ステ

ロイドはカンペステロールを原料として、多段階の反応で生合成されてい

ると考えられていますが、現在一部の反応しか明らかにされていません。

合成反応にはP-450による水酸化反応、Baeyer-Vimger酸化による７員

環の形成があります。植物のこのカスタステロンのBaeyer-Villiger酸化

反応はまだ明らかにされていませんが、カビのステロイドＤ環の６員環へ

の拡大反応と同様な酵素によって反応は進行することが予想されます。

これまでは、酵素化学、タンパク化学のお話をしましたが、ここから、

少し話題を変えさせて頂きます。

図１３．Brassinolideの構造
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重油炭化水素分解細菌：

次に平成９年１月に起きましたタンカー事故関係のお話をします。この

事故はナホトカ号がｃ重油を満載し、１月２曰深夜、曰本海で荒波のため

に船体を破断・沈没し、船首部分が福井県三国町安島沖に漂着座礁した事

故です。この漂流の間に積み荷の重油約3700ｋｌが流出し、福井県、石

川県などの海岸に漂着し、海岸汚染を弓|き起こしました。石川県では約２

０万人が出動し、２万２千ｋｌを回収し、また金沢市では約２万人が重油

の回収に当たり、ドラム缶ｇｏｏ本分を回収しました。このように多くの

人々により回収作業が行われたのですが、すべてを回収する事は不可能で

した。一般に海洋での流出重油、原油の浄化は微生物によってなされると

言われています。Bioremediationです。今回の重油は化学的には炭素数

１０－３０の長鎖炭化水素の混合物です。これらの炭化水素を分解する能

力をもつ細菌が汚染した地域に生息していることを確認することは重要な

ことです。日本海沿岸でのこのような細菌に関する研究はこれまでにあり

ませんでした。そこで、重油炭化水素分解細菌を調べ、その細菌による重

油の生物浄化の可能性を調べることを行いました。これは３月と５月に採

取した重油塊です。（図１４）３月のものは柔らかく重油の回りに砂がつ

いた状態ですが、５月のものでは油塊が脆く、壊れやすくなっています。

この変化はこれからお話します重油分解細菌の働きによるものです。

図１ｓは炭素数１４の炭化水素（ルテトラデカン）を炭素源とする寒

天培地に、重油塊を擦りつけて培養したものです。細菌の生育によるコロ

ニーが、擦り付けた線に沿って出来ていることが分かります。このことは

重油塊には炭化水素を炭素源として生育することが出来る細菌が多数増殖

していることを示しています。

この図は金沢市環境部の依頼で行った仕事です。金沢市の４つの海岸に
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図１４.金沢の海岸に漂着した重油塊重油塊の生物浄化を観測する

ために、２メートル４方の

観測定点を設け、毎月重油

を採取し、その重油含量と

細菌個体数を調査したもの

です｡（図’６）私が３月

に採取した油塊では１０３

箇/グラムでしたが、気温

の上昇にともなって、急

激に細菌数が増加してい

ることが見られみました。

図１７は先の図の試料の

油塊の重油含量をプロット

したもので、重油含量が

ｅか月で急激に低下した区

ことがわかります。これは

細菌による重油の分解によ

るものと考えることが出来

ます｡このような結果は

事故が起きた当初には予

測出来なかったことです。

採取した重油塊からは

多くの細菌を単離するこ

とが出来ました。これは

,Ｊｉｎ
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図１６．漂着重油塊に生息する重油分解菌の菌数（概数）変化
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内灘海岸で採取した油塊からの細菌で、テトラデカン培地と栄養培地に培

養したものです。この細菌は走査電子顕微鏡で観察したところ約２１mの

短い桿菌でした。これは他の菌株をテトラデカン液体培地で振とう培養し
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たものです。いずれもテトラデカンを炭素源・エネルギー源としてよく生

育しています。（図１８）この写真は重油を炭素源とした液体培地に2種

の菌株を植えた結果です。（図１９）左のものはコントロールで、液の表

面に重油が浮いています。これに比べ、右側のUT103株では、液面に浮

く重油は全く無くなり、液が黒褐色に変化しています。また、試験管の壁

面がきれいになっていることが注目されます。○209株でも重油の分解が

よく起きていることが分かります。

図１８．テトラデカン液体培地に図１９．重油液体培地に生育した

生育した重油分解細菌UT103株と○209株

･･b･沙.0...-,

鱒!;11i;ｉ

！

Ｉ ||’ iｉ
霧

○209株SY103株UT103株

先ほどのUT103株でスケールを大きくして重油を用いて培養してみま

した。菌を植える前では重油は液面およびフラスコの壁面にべったりと付

着しています。これに菌株を植え、撹拝して３曰培養した結果がこの右側

の写真です。ビーカーの壁面の重油が無くなり、液が先の写真と同様に黒

褐色に変化し、バクテリアの働きがよくお解りいただけると思います。バ

クテリアは重油の炭化水素を摂取分解して生育しますが、重油中の褐色固

体成分は分解しません．そのために固体成分が培養液中に懸濁状態になっ
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ているのです。これは流動パラフィンを炭素源として培養した結果です。

はじめ無色の流動パラフィンは液面に浮いていますが、バクテリアの生育

によって消費されてしまい、バクテリアにより淡黄色に濁った溶液になっ

ています。このようにこの菌株は高級炭化水素、重油を炭素源・エネルギ

ー源としてよく生育し、高い分解能を持つことを示しています。

次に重油の主成分は炭素数２０のｎ－エイコサンです。ｎ－エイコサン

は常温では固体です。液体培地にｎ－エイコサンを加え、細菌による分解

を直接観察することを試みました。これは細菌を植えない状態のｎ－エイ

コサンの表面の様子であり板状です。これにSY103株を植え、一晩振と

う培養後、ｎ－エイコサンのディスクを取り出し、走査電子顕微鏡で観察

しました。（図２０）表面に多数の穴があき、穴の壁には細菌の群が観察

されます。○209株でも同様に培養した結果、ｎ－エイコサン表面に溝状

図２０．重油分解細菌SY103株によるｎ－エイコサンの分解摂取．
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の構造がみられ、穴もみられます。他の菌株でも同様の結果を観察してい

ます。このように重油分解細菌は固体のエイコサンを摂取し、分解して生

育することが直接観察されました。このことは、抽塊に付着した細菌がそ

の油を摂取し分解して生育することを説明しています。この結果により、

初めにお見せしました３月と５月の重油塊の変化は細菌により油が分解さ

れ、砂粒の接着剤として働いていた油が無くなったために、容易にバラバ

ラに壊れてしまっていることを説明することが出来るのです。

今回分離しました細菌のうち最も油分解能力の高い菌株UT103を同定

するために、１６ｓリボソームＲＮＡの遺伝子の塩基配列をしらべて、既

知のバクテリアのデータと比較した結果、表２に示しましたように

Halomonas属のバクテリアに最も高い相同性が見つかりました。特に

HalomonasvariaMisとは９４．６％と言う高い価です。ところが、この

バクテリアを調べてみますと、性質が異なることから同一ではありませ

ん。

表２．重油分解細菌UT103株の１６ｓリボソーム遺伝子の相同性

(match％）

ｇ４ｅ

ｇＯ４

Ｂ９ｇ

Ｂｇ４

Ｂ８７

８７．５

８７．Ｇ

Ｂ３．４

ｓ3.4

Ｂ２Ｂ

Ｂ１･了

Ｈａﾉｏｍｏｎａｓｖａ'ｊａｂｊ"ｓ

Ｈａﾉomonashaﾉodu旧ｎｓ

Ｈａﾉomonassubgノヨcjescoノョ
Hﾖﾉomonascampusa"s
lhIaﾉomonasmerjd旧na

Ha'omonase'engata
F7avobacre〃ｕｍｈａﾉmoph〃

Marinobacreraquaeoﾉei
PseudomonasnauricMB

Pseudomonasoleovol日nｓ

訂rUJDⅡＪⅡ刀臣
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また、一番下に示した細菌は地中海で見つかった炭化水素分解細菌です。

しかし、遺伝子の相同性は低く同じものではありません。このような結果

から今回分離したこの菌株は新しい種類のバクテリアと考えられます。

これまでに微生物による炭化水素アルカンの分解酵素が調べられていま

す。これはアルカン水酸化酵素によるアルカンのアルコールヘの酸化で始

まります。還元酵素、ルブレドキシン、水酸化酵素の３つのタンパクに

よって構成されています。アルカンは水酸化反応によりアルコールに、さ

らに酸化され、アルデヒド長鎖脂肪酸に酸化され、通常のエネルギー代

謝系に取り入れられているのです。従ってアルカン水酸化酵素が長鎖炭化

水素を分解するための決め手となっているのです。

おわりに：

最後にこのような問題を出さして戴きます。これは何を意味するので

しょうか？Acetobacter,SaccharonIyces,Aspel可gillus，Rhodococcus

とあります。微生物の系統樹の形をしています。実はこれは次ような意味

をもっています。皆さんは現在の研究分野を選ばれた動機をそれぞれお持

ちのことと思います。この図は私の生化学特に微生物を主体とする酵素化

学を選んだ動機を説明するものです。これがその答えです。（図21）父

をはじめ兄弟３人ともそれぞれ微生物を扱う仕事に携わっていました。結

局父の影響を強く受け、兄弟３人はこのような結果になったのです。以上

で私の話は終わらせていただきます。

最後に若い方々に送る言葉として、これはよく耳にするものですが、次

の言葉を送ります。ラチマーさんはシーラカンスの発見者です。「何事に

も興味を持ち、広い視野にたって物事を判断する能力を持つことが、サイ
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エンティストとして必要なことです。」

これまでの私の研究生活をご指導戴いた先生方、苦楽を共にし同僚、

び学生の方々に深く感謝します。ご静聴ありがとう御座いました。

及

図２１．微生物の系統樹？？

raceが（酢酸菌）（父）

Sacchammycescarlsbelgensls
（ビール酵母）（兄）

Aspelgj"ｕｓｏｎ/zae

（こうじかび）（兄）

Acetobacteracerj

Ｒｈｏｄｏｃｏｃｃｕｓｍｏｄｏｃｈｍｕｓ

(本人）
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板垣英治個人史

現住所石川県金沢市‘

昭和９年９月１５曰兵庫県別府町で出生

「９月２１曰に第一室戸台風が関西地方に来襲、大きな被害でる」

昭和13年大阪府池田市満寿美町に移転

昭和14年池田市室町６丁目に移転

昭和14年池田市立呉羽幼稚園に入園

16年4月池田市立呉羽国民学校に入学

（太平洋戦争勃発１２/S）

17年（愛知県半田市更生町に移転）

17年11月半田市立半田第一国民学校に転校

１８年（長兄海軍予科練習生として出征）

19年12月７曰「東海道沖地震で半田地方も大きな被害を受ける。」

（次兄学徒動員で中島飛行機製作所半田工場で殉死）

20年（半田地方米軍機の爆撃、飛行機工場破壊される）

20年８月１５曰「終戦（勤労動員で肥料工場で半日作業）」

22年3月半田市立第一小学校卒業

22年4月半田市立半田中学校に第一回生として入学

（６．３．３制始まる）

２３年9月「愛知県教育委員会主催、名古屋タイムス後援

「植物・昆虫採集標本」展覧会で昆虫の部で特賞を受ける」

２３年半田中学校は旧商業学校跡に移転

24年ルッドパージで恩師が教職を追放される）

25年4月愛知県立半田高等学校普通科入学

（クラブ活動：生物部に入部。それ以後５回学校祭に参加）

２６年3月総合高校の商業科分離のために移転

28年3月愛知県立半田高等学校普通科卒業

28年4月名古屋大学理学部化学科入学

28年9月（１３号台風名古屋地方の襲来、被害でる）

30年4月同学部に進学

３１年6月同化学科生化学講座に配属

昭和16年4月

－４４－



名古屋大学理学部化学科卒業

名古屋大学理学部化学科研究生入学

学内での研究室移転

（国際酵素化学シンポジュウム

東京、京都で開催される）

名古屋大学理学部化学科研究生修了

名古屋大学大学院理学研究科化学専攻修士課程入学

（伊勢湾台風中部地方に襲来、大被害でる）

名古屋大学大学院理学研究科化学専攻修士課程修了

大阪大学大学院理学研究科生物化学専攻博士課程入学

大阪大学タンパク質研究所開所により移転

（第二室戸台風関西地方に襲来、大阪の被害大）

大阪大学大学院理学研究科生物化学専攻博士課程修了

「学位：理学博士（大阪大学）（昭和３８年３月）

大腸菌の電子伝達系における脂熔性キノンの役割」
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昭和38年4月 名古屋大学理学部助手に採用

分子生物学研究施設生物学部門

アメリカ合衆国イリノイ州立イリノイ大学在外研究員

化学工学、化学部生物化学科（Ｄｒ・L.P.Hager）

細菌の呼吸酵素研究のため

名古屋大学理学部助手退職

金沢大学薬学部助手（製薬学科薬品物理化学講座）

（新設講座のための設営工事を行う）

金沢大学理学部助教授（化学科生物化学講座）

金沢大学教養部非常勤講師化学担当

金沢大学教養部非常勤講師化学担当

英国サセックス大学に海外研修

昭和３９年8月

42年８月

43年8月

52年11月

５３年４月

５８年4月

５９年7月

第８回国際フラビンおよびフラビンタンパクシンポジウム

59年4月金沢大学大学院理学研究科化学担当

61年4月金沢大学大学院自然科学研究科担当

生命科学専攻分子生理講座
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金沢大学教育学部講師生物化学担当

国際協力事業団、ウガンダ共和国マケレレ大学理学部

拡充計画，基本調査団員としてマケレレ大学に出張

金沢大学教育学部講師生物化学担当

イタリア、コモに海外研修

Ｏ回国際フラビンおよびフラビンタンパクシンポジウム

６３年10月

平成１年7月

2年10月

2年７月

第１

金沢大学理学部教授

化学科主任

理学部角間新キャンパスヘ移転（化学科建設委員）

金沢大学教育学部講師生物化学担当

金沢大学教育学部講師生物化学担当

金沢大学教養部講師ハローケミストリー

広島大学工学部講師、発酵工学講座

名古屋大学工学部講師，工業化学科

金沢大学教育学部講師生物化学担当

金沢大学教養的科目総合科目講師

名古屋大学工学部講師工業化学科

金沢大学教育学部講師生物化学担当

金沢大学短期留学生プログラム講師

金沢大学教養的科目総合科目講師

金沢大学短期留学生プログラム講師

停年退官

金沢大学組み換えＤＮＡ実験安全委員会委員

金沢大学海外交流委員会委員

３年6月

４年4月

４年7月

４年10月

６年10月

６年4月

６年11月

７年10月

８年10月

９年10月

９年11月

10年10月

10年10月

10年10月

11年11月

12年3月

平成４年4月

石川県トライアルセンターイブニングスクール講師

金沢大学大学教育解放センター、大学公開講座講師

「化学の目でみる物質の世界」

金沢大学大学教育解放センター、大学公開講座講師

「科学風土記・加賀能登のサイエンス」

日本土木学会中部支部技術講座

「タンカー事故に伴う重油流出事故の教訓と課題」講師

平成５年１月

平成６年2月

平成９年1０月

平成９年9月
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平成９年10月北陸大学大学祭講演会講師

昭和３２年4月曰本生化学会会員(評議員）

43-50年曰本薬学会会員

50-51年曰本内分泌学会会員

５９年９月-61年8月曰本生化学会北陸支部幹事（事務担当）

（第３，４回支部大会を開催）

第60回曰本生化学会大会運営委員

第70回曰本生化学会大会運営委員

金沢市油汚染対策検討委員会委員

金沢大学曰本海海域研究所所員

昭和62年10月

平成９年10月

平成９年４月

平成９年～
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酵素の魅力に惹かれて

（板垣英治先生最終講義）

編集板垣英治

〃

〃

発行’板垣英治先生停年退官記念会

金沢大学理学部化学科内

〒９２０－１１ｏｚ

金沢市角間町

電話Ｏ７６－２６４－５６８３

印刷田中昭文堂印刷株式会社

金沢市小坂町中７５番地
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ウガンダの切手(拡大）
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