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論文内容の要旨

本論文は，近年注目を集めている補酵素PQQ (ピロロキノリンキノン)のアミンおよびその類縁体に

対する化学的挙動に関する研究をまとめたものであり，緒論，本論 5 章，および結論からなっている。

緒論では，本研究の目的と意義およびその背景について述べ，特i乙補酵素 PQQK.関するこれまでの研

究例を紹介し，本研究の概要について述べているo

第 1 章では. P'QQ とアルキルモノアミン類およびアルキレンジアミン類との反応について検討し，カ

チオン性ミセル場を用いたモデル系の構築に成功している。さらに，エチレンジアミンによる阻害反応機

構を明らかにし，特にアルキレンジアミン類との反応においては，アルキレン鎖長によって酸化還元反応

と付加体形成反応との関係が左右されることを明らかにしている。

第 2 章では，キノプロテイン阻害剤として良く知られているヒドラジン類との反応挙動について検討し，

基質のヒドラジノ基についた置換基の電子的効果によって.酸化還元反応とヒドラゾン形成反応との関係

が左右される乙とを明らかにしている。

第 3 章では，キノプロテイン阻害剤として良く知られているアミノグアニジンとの反応挙動について検

討し，反応系の pHによる置換基の電子的効果の変化によって酸化還元反応と失活反応(トリアジン形成

反応)との関係が左右されることを明らかにしている。

第 4 章では，アミノ酸との反応を検討し，カルビノールアミン型中間体からの酸化的脱炭酸反応や α，

β位の炭素一炭素結合開裂反応を明らかにしている。また PQQの失活体がオキサゾール体であることも

見いだしている。

第 5 章では，有機系におけるアミン類との反応を検討しイミノキノン体，アミノフェノール体，およ
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びオキサソ"，~)レ体などアミン類との反応機構を明らかlとするうえで非常に重要な中間体の合成単離に成功

している。さらに，アミン類の α-プロトンの酸性度によって反応が影響を受けることや， PQQの 1 位

のプロトンが重要な働きをしていることを明らかにしている。

結論では，以上の研究成果をまとめて述べるとともに，いずれの反応においてもカルビノールアミン型

中間体を経る機構で説明可能であることを述べ，以上の結果が現在未解明部分の多い PQQの関連化学だ

けではなく，広く一般生体関連化学の分野に対して重要な知見を与える乙とを強調している。

論文の審査結果の要旨

本論文は，新規な補酵素 PQQ (ピロロキノリンキノン)のアミンおよびその類縁体に対する化学的挙

動を明らかにすることを目的とした研究を行なったものである。主な成果を要約すると次のとおりである。

1) キノプロテインの基質ゃ阻害剤として知られているアミン類と PQQ との反応についての未解明部分

を詳細に検討し多くの重要な知見を得ているo

2) ミセル場を用いる乙とによって，アミン酸化酵素のモデルとしての PQQによるアルキルモノアミン

類およびアルキレンジアミン類の触媒的酸化反応系の構築に成功している。さらに，エチレンジアミン

による阻害機構を明らかにしている。

3) キノプロテイン阻害剤として知られているヒドラジン類との反応挙動について速度論的に検討し，反

応機構および置換基効果を明らかにしている。

4) キノプロテイン阻害剤として知られているアミノグアニジンとの反応挙動について検討し，その反応

生成物を明らかにすることによって阻害反応機構を確立している。

5) P QQがアミノ酸の酸化的脱炭酸反応ゃ α， β位の炭素-炭素結合開裂反応を触媒することを見いだ

し， PQQが生体系におけるアミノ酸代謝に関与している可能性を示している。

6) 有機系におけるアミン類との反応を検討し，酵素系におけるアミン類との反応機構を解明するととも

に非常に重要な中間体の単離に成功している。さらに，速度論的研究により反応機構を解明している。

7) 1) -6) のいずれの反応においてもカルピノールアミン型中間体が鍵中間体となる乙とを明らかにし

ているo

以上のように，本論文は， PQQのアミン類縁体に対する反応挙動を解明し 未解明部分の多いキノプ

ロテイン，特にアミン酸化酵素分野に対して重要な知見を与えた意義は大きく，生化学関連分野だけでなく，

広く合成化学の分野に対して貢献するところが大である。よって本論文は博士論文として価値あるものと

認めるo

-380 ー




