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齢 文内容の 要 旨

新抗生物質Tuberactinomycin(TUM)は、永田らにより静岡県伊豆大仁町の土慶より分離された

放線菌SIr叩 tomycesgriseoverticiLIatus var. tuberacticusの生産する塩基性ペプチド抗生物質で

ある。

著者は、まず最初に締成アミノ酸の検討を行なった。TUM完全加水分解物をDowex50のカラムク

ロマトグラフィーによりアミノ酸分離を行なうと、セリ ン、民 βdiaminopropionicacid，グ7ニジノア

ミノ酸(tuberactidineとviomycidineの混合物). Y -hydroxy-βーlysine(Y-Hy-βーIys)の順に溶出して

くる。このうちtuLeractidineとY-Hy-βーIysはいす、れも新アミノ酸であったので、それらの精造決定を

行寄った。

Y-Hy-βーIys ~j:異なる 方法により、二種類の異性体を得ることができ、いずれも ラク ト ンとして単

雌した。それぞれの立体楠造はNMRスベクトル、 Hudsonのラクトン則、Klyneのラタトンセクタ一則

などを用いて決定することができた。この結果、TUMの塩酸加水分解により threo-Y-hydroxy-β-Iys-

meが得られ、漫硫酸によるN→O転位反応の条件でerythro-Y -hydroxy-βIys問が得られるごとがわ

かった。
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次にtuberactidineの単離と構造決定は次のようにして行なったO

TUMの完全加水分解物をDowex50のカラムクロマトグラフィーを行ない、溶出液のうち坂口反応

陽性のフラクションを濃縮処理して得られる、ニンヒドリン、坂口反応ともに陰性の物質(1 )を15

%臭化水素酸で処理して、坂口反応陽性の物質tuberactidineと坂口反応陰性の物質viomycidineを得る

ことができた。 tuberactidineの構造は、 NMRスペクトル、質量分折、 ORDなどの測定により

OH 

tuberactidine 

NιN 
H 

= 4 -hydroxy-2 -iminohexahydro-

6 -pyrimidinyl glycine (4S， 6 R， 7 S ) 

と決定された。

さらに IはtuberactidineのNa-formyl誘導体のdimerで、あることが、 NMRスペクトルおよびIの臭

化水素酸塩のIRスペクトルより明らかにすることができた。特にIとその臭化水素酸塩との間に興味あ

る構造変化の存在することがわかったo
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またtuberactidineがrrUMと既知の抗生物質Viomycin(VM)に共通の真の構成グアニジノアミノ酸で

ありviomycidineはその二次的生成物であることゐ明らかにした。

聞くN
viomycidine 

HOOC 
さらに著者はTUMの全構造についての考察も行ない、アミノ酸配列に関する二、三の新しい知見と、

viocidic acid，α、β-diaminopropion amide生成の解明によりTUMの推定構造式を提出し、今後の全構

造決定への足がかりとした。

論文の審査結果の要旨

Tuberactinomycin (TUM)は静岡県大仁町の土壌から分離された放線菌の一種が生産する、結核菌に

有効な、坂口反応陽性の新らしい塩基性ペプチド抗生物質で、その性質は既知で、あるがまだ構造決定

にまで至っていないCapreomycinやViomycin (VM)に類似しており、これらと同系の抗生物質である o

若宮君はTUMの化学構造の決定に着手し、まず組成アミノ酸として 2分子のLーセリン、各1分子の

Lージアミノプロピオン酸 (Dapa)、新グアニジノアミノ酸、 VMに存在するといわれる 3-ウレイド

デヒドロアラニン および新ヒドロキシ塩基性アミノ酸を確認し、この新アミノ酸の全構造がトレオ

ーy-ヒドロキシーL-β-リジン(1 )であることを明らかにした。 VMの研究において、その加水分解

物からは坂口反応陰性のviomycidineおよび、viocidicacidのみが単離され、坂口反応陽性のものは見出

されていなかったが、今回ピリジンーギ酸緩衝液を用いたクロマトグラフイにおけるグアニジノアミ

ノ酸区分からC14H20N806(U)なる結晶が得られ、これを希臭化水素酸と処理することによって坂口

反応陽性の tuberactidine(皿)と命名した新グアニジノアミノ酸の単離に成功してその全構造を決定

した。このものはかつてJohnsonらが存在を予想したアミノ酸に一致し、これがTUMおよびVM中のグ

アニジノアミノ酸であって、 viomycidineとviocidicacid は加水分解時の二次的生成物であることを

明らかにした。(II )の構造決定は困難したが、このものが tuberactidineから二次的に生成したそのN-

ホルミル化物の二分子間ヘミラクタール構造をとっている興味ある二量体であることをっきとめた。

つぎに、組成アミノ酸の配列順序は唯一の末端であるN:-末端が新塩基性y-オキシアミノ酸(1 )で

あって、 N-O転位反応の条件で処理するとラクトン化することによって容易に脱離し、新たにDapaが

現れることからDapaを分枝点とする環状ペプチドと考えられ、酸化TUMではN-O転位の結果セリンが

遊離することから不飽和アミノ酸のN側はセリンであると考えられ、これらの結果に基いて種々の現

象を一応説明しうるTUMの推定構造式を提出した。

以上若宮君の研究はTuberactinomycinの構造研究において、その構成アミノ酸として新アミノ酸2

種を発見してその全構造を明らかにするとともに、 TUMの構造を推定してVMをはじめこの系の抗生物質
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の構造解明の重要な糸口を見出したもので、理学博士の学位論文として十分価値あるものと認める O
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