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論 文内容 の要旨

嫌気培養された醇母細胞にはミトコ ンドリア (Mt)の呼吸系はまったく存在しないが，電顕観察に

よると， Mt構造は存在しており， p刊岡山chondriaあるいは mitochondriaLprecurserと呼ばれてきた。

また，好気条件下でも高浪度のグルコースが存在すると， Mtの呼吸系の生成カ濯しく抑制されるこ

とも知られている。

本論文では. Mt内膜に局在するカル ジオリピンおよびオリゴ7 イシン感性 ATPα却を指標として

種々の条件下で繕養した細胞の Mtの発達状態を分析した。その結果と電顕による観察から嫌気結餐

細胞にも発達段階の梨なる Mtが存在することを明らかにした。さ らに Mtの内外に存在する 70Sお

よび 80Sリポソームにおけるたんぱく合成を上記条件下で分析し，グルコース抑制は70Sリポソーム

でのたんぱく合成の仰制に起因していること ，および呼吸能力のある Mtが形成されるためには，両

リポソーム上でのたんぱく合成産物が不可欠であることを明らかにした。

1.好気条件下では， Mt内膜のカルジオリピンとオリゴマイシ ン感性 ATPaseの細胞内含量は，

ともに呼吸活性の場合と同様に，高浪度のグルコースがあれI!低〈グルコ スが除去されると高くな

る。 嫌気条件下でも上記の両指標物質の含量は好気条件の場合と同様にグルコ ス効果により抑制さ

れることがみられた。このこと は嫌気条件下でも Mtの形態形成過程にいく つかの段階が存在するこ

とを示唆している。

H 以上のことは，電顕観察によって も確かめることができた。すなわち，グルコース存在下で培

養された細胞の Mtの形態的特徴はそのマトリ ックスに電子密度の古lい頼粒が充満していることと，

内膜の発達の悪いことであり，抑制がとかれると頼粒の消失と分裂像がしばしば観察されることであ

る。この基本的な形態的特徴は好気，嫌気焔養の両細胞に共通にみられる。形態面での両者の差は好
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気培養細胞にはすべての Mtにクリステが存在するのに対して，嫌気培養細胞の Mtにはそれが存在し

ないことである O

m.チトクロームがなく，呼吸能のない嫌気培養細胞の Mtに少なくとも二つの発達の異なる段階

があることは，好気的呼吸適応における呼吸活性発現の時間的経過を調べることによっても確認され

たO すなわち，抑制のとけた嫌気培養細胞の方が抑制されたものに比べて好気条件に移されたとき，

より速やかに呼吸活性を獲得する O

町.上記皿の好気適応実験でグルコース抑制のとかれた嫌気培養酵母を用いると，好気適応過程で

の高濃度グルコースによる抑制作用はみられなくなる O また Mt内の70Sリボソームのたんぱく合成

を阻害するクロラムフェニコールによる呼吸活性出現の阻害もみられなくなるが，細胞質の80Sリボ

ソームの阻害剤であるシクロヘキシミドによっては強く抑えられる。このことから，グルコース抑制

が70Sリボソーム上でのたんぱく合成に関与していること，およびその過程は嫌気条件下でも完全に

進行すること，さらに好気条件下では80Sリボソームのたんぱく合成が不可欠で、あることが示される O

V.グルコース抑制による Mt内たんぱく合成の欠除の原因としては(i)Mt内でのリボソーム形成の

阻害， (量)Mt内のたんぱく合成の転写あるいは翻訳過程の阻害のいずれかが考えられる o Mt内のリボ

ソームの存在はグルコース抑制のとけた細胞では，電顕像で容易に認めることができるが，抑制された

細胞の Mtは電子密度の高い頼粒の存在のため，判定不可能で、ある O そこで， r-RNAを定量すること

により追跡した。その結果，細胞質遺伝性呼吸欠損 (P-)変異株の Mtには70Sリボソームを構成す

るRNAは存在しないが，野生型酵母の Mtにはすべての条件下で存在していることが明らかになった。

この結果から ρ一変異株での Mtの異常は70Sリボソームの欠除にあり，グルコース抑制は Mt内の転

写か番手]抗邑程にあることが示されたO

日. 70Sリボソームを欠いている P一変異株や70Sリボソームのたんぱく合成を抑制した条件下で

培養した細胞にも Mt構造が存在することは，細胞質の80Sリボソーム上でのたんぱく合成産物だけ

で一定の Mt構造が形成されることを示している O 細胞質リボソームで何が合成され，また合成され

たたんぱく質がどのようにして Mt内膜に移動するかは興味のある問題である O 発達過程にある Mt

では外膜に大量の80Sリボソームが付着していることが確認された。このリボソームはポリソームで

あり invitroでもたんぱく合成を行うことが可能で、ある O この産物の同定は今後に残された問題で

ある O

論文の審査結果の要旨

酵母は嫌気的に培養すれば， ミトコンドリアによる呼吸活性は全く出現しない。また好気的に培養

しでもグルコースの存在下では呼吸活性の出現は著しく抑制される O このように酸素とグルコースの

二つがミトコンドリア形成を支配する要素であることは従来から知られていた。

永田功君は，この酸素とグルコースのミトコンドリア形成に対する作用を電子顕微鏡による形態観

察を併せてカルジオリピンとオリゴマイシン感性 ATPαseを内膜の指標として生化学的に分析した。
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その結果永田功君はミトコンドリアの内膜形成の度合は酸素ではなくてグルコースの存在によって決

定されること O すなわちグルコースが存在すればミトコンドリアの内膜形成が抑制され，グルコース

がなくなれば酸素の存在に無関係にミトコンドリアの蛋白合成をともなってその形成は進行すること，

そして酸素は形態的にはクリステ膜の形成，生化学的にはチトクロームの合成にのみ必要で、あること

を明らかにした O

またグルコース抑制された細胞でも， 70Sリボソームは合成されていることを見いだし，グルコー

ス抑制の作用は m-RNAの合成阻害又は translationレベルでの阻害であることを確認した。このよう

に種々の新しい知見を得ているので，理学博士の学位論文として充分に価値あるものとみなせる。
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