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論文内容の要旨

これまで行なってきた一連の研究(参考論文 1 ， 3 および 4 参照)においてタカアミラーゼAはかなり強

固な分子構造か有することを知るとともに，それを安定化している分子内結合が存在することを推定した。

ー・方タカアミラーゼ、Aの酸変性は可逆的であることが従来知られており，著者もこの点を追試し確認した。

先に行なった研究(参考論文 4 参照)の結果は，酸変性に際してタカアミラーゼAの分子内結合の内の少

くともある種のものは完全に切断されることを示唆している。そこでこれらの分子内結合は蛋白分子の立

体構造の決定因子であり得ず，単に分子の立体構造の安定化に寄与していることが推定された。著者はと

の点を明確にするとともにタカアミラーゼAの酸変性にともなう分子構造の破かし、の程度，およびその破

かいの可逆性の実体を明らかにするため本研究を行なった。この研究はその後タカアミラーゼAの分子構

造のさらに高度な破かいの可逆性の検討に進展し，タカアミラーゼA分子の i立体構造が一次構造(アミノ酸

残基の配列様式)により規定されることを示唆する興味ある結果を得るに至った(参考論文 5 (予報)参照)。

本研究の概要

(1) pH2附近におけるタカアミラーゼAの酸変性および中和によるその回復を酵素活性および旋光度の

測定により追跡した。

(2) 酸変性タカアミラーゼAおよび renatured タカアミラーゼAについて酵素活性，クロマトグラフ的

挙動，旋光性，粘度， 1商定曲線，および超遠沈における挙動といった諸性質を測定し検討を加えた。

(3) 酸変性したタカアミラーゼA分子のうち大部分のものが，好適な条件下においては，中和により元

の構造にもどることが判明した。中和したタカアミラーゼ飴液より元通りの諸性質を示す結品性タカアミ

ラーゼAが得られた c 回復の:{適 pH は5.5乃至9.5であった。イオン強度の増大は回復に不利であった。

( 4) 酸変性におけるタカアミラーゼAの分子構造の破かいは限定的なもので尿素変性においてはさらに

高度な破かいが見られる。乙の酸変性タカアミラーゼA:íY子は pH 2 附近では安定で，それ以上の変化は
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長時間放置しでも起らない。酸変性タカアミラーゼA分子中には native タカアミラーゼA分子中に存在し

たヘリックス構造の大部分が残荏していることが示唆された。

(5) タカアミラーゼAは pH2以下よりむしろ pH3 附近で不安定で，不可逆的失活が見られる。これは

至適pHが 3 附近のprotease が不純物として混入しているためと推定される。

論文の審査結果の要旨

著者は蛋白質の立体構造が分子内結合によって強制的に保たれているものか，熱力学的に安定なもので

あるかを知る目的で蛋白質の変性とその可逆性について研究した。蛋白質としてタ力アミラーゼAを用い

て，その酸変性，尿素変性，および還元的(チオグリコーノレ酸リーダによる)尿素変性について吻理化学

的に研究.し，変性にともなう立体構造の変化とその程度について検討した。

主論文はその酸変性に関するものであって構造変化は主として旋光度，旋光分散，粘度，起遠心沈降な

どによってしらべ7こ D その結果，酸変性 (pH 2.1 とする)では，その分子は尿素変性や還元均17K素変性

の場合に比べて限定的な破壊をうけるにすぎないことを明らかにした。酸変性をうけた蛋白は会合によっ

て多分散的であるにもかかわらず，これを中和したものは単分散的になり， pH5.5以上 9.5までの領域で

は (pH7.2が最適)比較的容易に逐次未変性蛋白の立体構造を回復することを見い出した。のみならずデ

キストリン化力を測定すると酵素の活性も回復する。酸変性蛋白を中和した液をDEAEセルロースのクロ

マトグラムにかけてタカアミラーゼ活性区分をとり出すと完全に元の状態に復していることがわかった。

蛋白質の二次構造や三次構造の破壊の・層はげしい尿素変性や還元的尿素変|生とその可逆性についても

検討した。これは参加論文として提出せられているが，これらによる立体構造の破壊も可逆的であってよ

い収率で未変性のタカアミラーゼA との聞に有意の差を認め得ない再生タカアミラーゼAを結品の状態に

とり出すことが出来た。これらの知見はある特定のアミノ酸残基の結合順序すなわち一次構造が蛋白質固

有の三次元的構造を決定するといういわゆる "sequence hypothesis" を支持するものとしてその意義は大

きし ìO

この他，高木君にはタカアミラーゼの界面活性剤との相互作用やタカアミラーゼの隠蔽されたフェノー

ノレ性水酸基やカノレボキシノレ基に関する研究があり，いずれも蛋白質物理化学の立場から優れた研究で‘ある。

よってこの論文は理学博士の論文として十分の価値あるものと認める。
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