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論文内容の要旨

ラットの種々の臓器のピルピン酸キナーゼアイソザイムを等電点分間法を用いて調べた。その結果、

等電点および反応動力学的性質の異なる 5 種類の pI-isozyme が存在することが判明した。骨格筋、

脳、心筋は pI 7.4-isozyme のみを含んで、いる。肝臓、ひ臓、肺、赤血球、腎および Rhodamine

sarcoma は 3 種類から 4 種類の pI-isozyme を含んで、いる。肝臓は pI 5. 4-isozyme 、ひ臓、肺およ

び赤血球は pI 6.5-isozyme、腎臓および Rh. sarcoma は pI 7.8-isozyme がそれぞれ主成分をなす。

この 5 種類の pI-isozyme のうち pI 5. 4-isozyme と pI 6.1-isozyme は FDP を介して相互変換され

る。 pI 5. 4-isozyme は FDP-bound型で pI 6.1-isozyme は FDP-free 型である。

pI 7.8-isozyme について Rh. sarcoma 組織から結晶状の純品を得ることに成功した。この結晶pI

7. 8-isozyme のしめす物理化学的および反応動力学的性質は他の pI-isozyme と明らかに異なってい

る。

( 1 ) Sephadex G田 200 による molecular sieve fractionation によって求められる分子量は 112， 000

である。

(2) SDSーディスク電気泳動法によって求められた subunit の分子量は58， 000である。

(3) PEP に対する Km11直は0.6mM で、 Hill 定数 (n)=1. 5である。

(4) FDP による活性化は全く認められない。

(5) ATP による阻害作用に対して抵抗性をしめす。 Ki値は 3mM である。

(6) L-alanine により著明なアロステリック阻害を受ける。 Ki値は O.lmM である。

Rh. sarcoma のクロマチンを注射したラットの肝臓のピルビン酸キナーゼ活性は著しく増加する。

増加する活性の約60%が pI 7.8-isozyme で、残り 40%が pI 6.1-isozyme である。ひ臓のクロマチン

を注射したラット肝では対照肝には全く認められない pI 6.5-isozyme が出現してくる。脳のクロマ
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チンを注射しでも pI 7.4-isozyme の増加は認められなかった。

論文の審査結果の要旨

ラットの種々の臓器について、そのピルピン酸キナーゼのアイソザイムパターンを等電点分画法を

用いて詳細に検討した。その結果、等電点、を異にする 5種類に分画できることを見出し、各臓器にお

ける 5種の pI- アイソザイムの存在比を求めた。それによると、種々の臓器の pI- アイソザイムパタ

ーンは臓器ごとに著しく異なる。それら 5種は 5.4、 6.1 、 6.5、 7.4、 7.8 にそれぞれ等電点 (pI) を

もっ。 pI5.4 と pI6.1のアイゾザイムは従来 Lータイプとよばれており、 pI7.4のアイソザイムはM­

タイプとよばれ、すでに純化、結晶化されている。中村君は pI7.8- アイソザイムを純化、結晶化す

ることに成功し、その性質を詳細にしらべた口分子量は 112， 000で、サプユニットの分子量は58， 000

であり、したがって、 pI7.8- アイソザイムは二量体として存在する。

他方、移植性悪性腫蕩の一種ローダミンサルコーマを含むラット諸臓器の細胞からクロマチンを調

製し、それらのクロマチンを正常ラットに注射し、注射ラットの肝のピルピン酸キナーゼの pIアイソ

ザイムパターンの変動を詳細に検討したO

(1) ローダミンサルコーマのクロマチンを注射した場合、注射ラットの肝では、ローダミンサルコ

ーマ組織中で、主成分である pI7.8- アイソザイムが著しく増加する。

(2) ひ臓のクロマチンを注射した場合、注射ラットの肝では、正常ラット肝には全く認められない

pI6.5- アイソザイムが顕著に出現してくる。

(3) 脳のクロマチンを注射した場合、注射ラット肝では、 pI6.5- アイソザイムと pI7.4- アイソザ

イムのいずれも増加しない。

中村君の業績はガン細胞のみならず正常ひ臓のクロマチンもin vivo においてラット肝のピルビン酸

キナーゼのアイソザイムパターンをそのクロマチン起源の組織のそれに類似したものに変化させる作

用をもっ可能性が示唆されたものであり、 pI7.8- アイソザイムの精製の研究とあわせて、理学博士の

学位論文として十分価値あると認める。
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