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論文内容の要旨

フィチン酸(イノシトール六リン酸)は穀類などに大量に存在し， リン酸供給源として利用されるが，

晴乳動物の消化器官におけるその分解機構はほとんど知られていなし、。そこで，私はラット小腸における

フィチン酸分解酵素(フィターゼ， EC3. 1. 3.8) を同定，単離し，その性質を明らかiとする乙と

を目的として本研究を行った。

1. 7 ィターゼの性質

ラット小腸粘膜よりフィターゼを約 1 000倍精製した。精製酵素は SDS-PAGEによって，分子

量 90 K と 70Kの 2 本のバンドに分離されたが，これらの 2 種の分子は共に抗 9 0 K フィターゼ抗

血清と反応した口また，両者はペプチドマッピングパターンが類似し， N-末端 9 残基のアミノ酸配列

が一致した乙とから，それらの構造は非常に類似するものと推定されたD さらに，この精製酵素がアル

カリ性ホスファターゼ活性をも示し，同活性が上記抗血清によって沈降するととから，フィターゼはア

ルカリ性ホスファターゼと同一酵素である乙とが示唆された。しかし，両活性の諸性質を比較すると，

pH依存性，阻害作用，熱安定性などの種々の点で著明な相違が認められた。したがって，本酵素内の

フィターゼとアルカリ性ホスファターゼの活性中心は異なるものと考えられる。

2. 糖鎖構造解析

本酵素の 2 種の蛋白質は， Endoglycosidase Hの作用を受けないが， Glycopept idase F 処

理によって 9 0 K• 8 3 K, 7 0 K• 5 2 Kの分子量の減少を示したことから，複合型のアスパラギン

結合型糖鎖を含むと考えられる。また，全ての糖鎖構造を分解する化学的処理を行った結果，それぞれ

90K • 7 2 K, 7 0 K• 5 2 Kの分子量変化を生じた。これらの結果から， 9 0 K蛋白質にはセリン，
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トレオニン結合型糖鎖も存在することが明らかになった。さらに 本酵素はノイラミニダーゼ処理によ

る影響を受けない乙とから，シアル酸を含まないと推定された。また，種々のレクチンの特異的結合性

を利用して，いくつかの糖鎖構造上の特徴を明らかにした。以上の解析結果より 本酵素を構成する 2

種の蛋白質の分子量の差は糖鎖構造の相違によるものではなく，蛋白質部分に基づくとの結論に達した。

3. 成長過程におけるフィターゼの変化と，食餌による誘導

フィターゼ、活性は小腸にのみ見出され，抗フィターゼ抗血清との免疫反応性も小腸以外では認められ

なかった。

小腸のフィターゼ活性はラットの成長と共に増加した。さらに，胎児期の小腸には本酵素が存在

しないこと，新生児期には 70K酵素のみが認められ，離乳期以降i乙 90K酵素が現れる乙となども明

らかにしたロさらに，合成飼料の摂取を開始した離乳ラットに速やかな 90K酵素の発現や酵素活性の

上昇が認められること， また，フィチン酸添加カゼイン食を投与された離乳ラットは，非添加食のラッ

トに比べ，高いフィターゼ活性(約 2倍)と 90K酵素の発現促進を示す乙とをも証明した。

以上の実験結果から， ラットの小腸では， 7 0 K フィターゼは小腸組織に固有のものとして出生後常

在するが， 9 0 K酵素は離乳後，基質物質の摂取に伴って誘導されることが示唆された。

論文の審査結果の要旨

植物におけるリン酸貯蔵体であるフィチン酸は，穀類中 iと大量に含まれ，乙れを摂取した動物ではリン

酸供給源として利用され得る反面，金属イオンをキレート結合する性質のために，消化吸収が不十分な場

合には必須微量金属の吸収阻害を生じ，栄養不良を招くとされている。ところが，その重要な生理，病理

作用にもかかわらず， これまで高等動物の消化管におけるフィチン酸の分解，吸収機構に関する知見は少

なく，その分解酵素フィターゼに焦点を合わせた研究はほとんどなされていなし」梁君は，米を始めとす

る穀物を主食とするアジア民族にとって， フィチン酸の分解機構を明らかにする乙とは特に重要であると

の観点から，本酵素を同定・単離し，その性質を明らかlとするべく研究に取り組み，以下のような実験事

実を明らかにしたロ

1 )フィターゼは従来より知られている小腸型アルカリ性ホスファターゼと同一酵素である。しかし，そ

れらの活性に関する諸性質の比較の結果，活性中心は異なると推定した。

2) 本酵素は分子量 7 0, 0 0 0 及び 9 0， 000 の 2 種類のサブユニットより構成され，いずれも糖タンパ

ク質である。両者は免疫化学的に相関する構造を有し， N-末端アミノ酸配列にも高い類似性を示す。

さらに，酵素処理あるいはレクチン結合性の検索から，糖鎖構造の一部を明らかにした。

3) 本酵素の 2 種のサブ、ユニットは， ラットの発育過程の異なる時期に発現される。即ち， 70 K分子は

出生時より発現し， 9 0 K分子は離乳に伴う小腸上皮刷子縁構造の成熟と時期を同じくして現れる乙と

を明らかにした上，食飼を通してのフィチン酸摂取によってその誘導が促進される乙とも見出した。

アルカリ性ホスファターゼについては，古くから数多くの詳細な研究がなされてきたが，その基質
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特異性の低い脱リン酸化活性に対しぴ月確な生理的意義は提示されてし 1ない。本研究において，梁君は，

フィターゼ活性が生理的 pHで最大値を示すことや，本酵素が検定したリン酸化合物の中ではフィチン

酸に最も高い親和性を示す乙と等を明らかにする乙とによって，小腸型アルカリ性ホスファターゼの生

理的役割の一つがフィターゼ作用にあることを強く示唆した。さらに，本酵素の構造と機能についてさ

まざまな面から性質を調べた上で，その発現誘導機構の一端をも証明した本研究は， フィターゼ並びに

アルカリ性ホスファターゼに関する従来の知識に新たな重要な知見を加えるものであり，理学博士の学

位論文として十分価値あるものと認める。
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