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第1図 微生物にみ られる主なIsoprenoid
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基(第1図)の 重合 した形 の炭素 骨格 を もつ 化合物が

多種 類含 まれ てお り,そ の分 布 は広 く高等動 植物 か ら

細菌 に までお よんで い る。 これ らの中 にはCarotenoid,

Stero1, Vitamin K, Vitamin E, Ubiquinoneな ど生 理

的 に重要 な ものが 多 く,こ れ らはIsoprenoidの 総 称

で呼ばれ てい る。

 酵 母 のSporobolomyces shibatanusを 培 養 して,

そ の生 育に と もな うIsoprenoidの 種 類 と 含量 の消長
     i)z)

を しらべると,生 育初期の菌体には比較的 イソプレン

残基の重合度の低いSterolな どが多 く含 まれてい る

が,次 第に炭素数の多いCarotenoidやUbiquinone

の含量が大き くなる傾向が顕著に認められ,酵 母の生

理作用にIsoprenoidが 密接な 関 係をもっていること

が うかがえ,こ とに生育初期につ くられるものがどの

ようなものであるか とい う点にご強い関心が もたれる。

かつて筆者 らは大腸菌やCorynebacterium sp.の 不ケ
     3)
ン化物を研究 してい る時に,カ ラムクロマ トや藻層 ク

ロマ トでn一 ヘキサンのような非極 性 溶 媒でよく溶出

され る物質をみつけたが,こ れ らは既知のIsoprenoid

の定性反応はみな陰性で,特 別の紫外線吸収 も示 さな

いので,炭 化水素か長鎖の脂肪族 アルコールと推定 し

ただけで詳細にしらべなかった。 これに該当するもの

として,近 年になって種々の植物の葉や哺乳動物の組

織か らポ リイソプレン骨格を もった長鎖のモノアルコ

ールが 続々発見 されて,Polyprenolの 総 称で呼ばれ

るようにな り,そ の生化学的役割 もだんだん解明され
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てきたので，これらについて紹介することにする。

Polyprenol 

厳密なし、L、方をすれば植物精i'f¥jに含まれている

GeranioJ， Linaloo1， Farneso1 などのアルコールや米

糠や葉緑素にエステルの形で、存在している Phyto1も

みなポリイソプレン炭素甘格をもっているから，

Polypreno1に属するアルコールといえよう。

しかし， Hemmingらによってマロニエの葉からと

り出され Castaprenolと命名されたものはイソプレ

ン残基が10'"""13個重縮合した長鎖のそノアルコールで

あり，ブタやネズミの肝から単離されて，ギリシャ語

の Do1ikhos(長しつにちなんで Dolicholと名づけら

れたものはイソプレン残基の重合度が16，，-，22という炭

素数が 100におよぶ大きい分子量をもったアルコール

である。徴生物の酵母，コウジカピ，乳酸菌などからも

Coo'"""C120のポリイソプレンアルコールがえられており，

Polyprenolの名はこれらの長鎖のものに与えられた

ものである。いま，種々の Polypreno1の所在，イソ

プレン残基数，収量などをあげると(第 1表〉になる。

これらのPolyprenolには，イソプレン残基のうちのい

くつかが飽和されているもの，二重結合のところでの

Phytol 

第 1表種々のPolypreno1

名 称 ! 所 在 |民主括基謡五弘芸説長品lι草鵠g臨位鑓2 
Cωa出S附 enωn∞Ol l マロ一ニ一エ葉 l川10"-' 13州I 1ω 
B訣etu1ap戸re叩n∞101 I カンノバミ葉 6 "-' 9 I 1500 

Dolichol ブタ肝 17"'-' 22! 100 

Do1icho1 ネズミ肝 i16 '""" 21 I 10 

Dolicho1 酵母 1 1.1"'-' 18 I 5 

I As~erg~ll~s ， 8 '""" 24 ! 
fumigatus i U - '--'"t 

I Lactobacillus : " 
Bactoprenol l casei1111 

立体構造が cis・transの異性体になっているものなど

種々のものがあるが，代表としてコウジカピの Hexa-

hydropo1ypreno1とネズミ肝の Dolicho1の化学構造

をあげておこう。

Po1ypreno1の生合成に関しては，放射性の Meva1-

onic acidのとり込み実験から，前報で示した他の

Isoprenoidと同様の過程を経て行なわれることが証

明された。 Meva10nicacidは最初清酒の火落現象を

おこす微生物の不可欠生長素として発見されたことは

CII" CIIλCll:l CH:， 
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よく知られているが，火落菌が乳酸菌に属する細菌で

あり，乳酸菌の Bactoprenolも Mevalonicacidか

らつくられることは， これらの細菌における Polyp-

renolの重要性を示唆するものとしてすこぶる興味が

ある。

細菌における Polyprenolの役割

(1)芳香族キノンの生合成と Polyprenol

現在までのところ細菌の生理作用と関連してのPoly-

prenolの役割には2つのことが明らかにされている。

その(1)はMenaquinone-S(VitaminK2)， Ubiquinone 

などの芳者政キノン型の活性物質の生合成に関係する

ものであり，その (2)は細菌の細胞壁の構成成分であ

るムコペプチドの生合成に関する役割である。

Phylloquinone (Vitamin K1) や Menaquinone-6 

のナフタレン環の生合成過程は今日まだ十分明らかに

されていないが， UIコiquinone，Tocoferol(Vitamin E) 

などのベンゼン峠はアミノ酸のチロシンやフェニル

アラニンなどと同様にグルコースを出発物質とする

Shikimic acid---Chorismic acid経路でつくられる

ノ Gluc()se'-
〆¥連

-3-

ことが証明されている。(第2図〉。そして Chor匂mic

acidや Prehenicacidから生成する p-Hydroxyben-

zoic acidが Ubiquinoneの前駆物質であり，チロシ

ンの代謝で生ずる Homogentisicacidが高等植物の

葉緑体にある Plastoquinoneと Tocopherol生成の

中間物質であることが判明してきた。そして， Mena-

quinoneやPhthiocolのナフタレン環は Shikimicacid 

から導びかれるものと推測されている。

p-Hydroxybenzoic acidから Ubiquinoneへの過

程は第3図に示すように， Polyprenolの活性型であ

る Polyprenyl phosphate まTこは Polyprenylpyro・

phosphateから Polyprenyl基が転移して 4-Hydroxy

-3-polyprenyl benzoic acidができ，これが脱炭酸さ

れて 2-Polyprenylphenolとなり，以下水酸基の導

入と S-Adenosylmethionineからのメチル基転移で、

最終的に Ubiqunoneが生成することが， Rhodospiri・

llum rubrumなどの光合成細菌を用いてほぼ確実に

された。大腸菌その他のグラム陰性菌にも 2-Polypre-

nyl phenolや 6-Methoxy-2-polyprenylphenolが

含まれていることが証明されており，超音波破砕でえ

)hosphoenol- Erythrose-
pyruvic acid 4-phosphate 

一y--
COっH

lρOH  
OH 

(Shikimic acid) 

COzH 

ハ ぷグヘ'--， CH" 
ii 11 

HO-P-O人'--./人oベ:H-COzH
OH 011 
(Enolpyruvinyl 
shikimic acid-S-phosphatel 

↓ 
CO"H 

:'-JHフ 万か¥
(グ、 CH0

CHzーとH-COzH Iι 11 。 γ…O"Ho OH 
K¥CHfd-C02H(Chommc acid) 

。、ふ?一C0
2
H_ ヘ HO"C..，.，...CH2- ー

(Phenyl 、'------ If n ~ 

?、;aphtoquinones
M enaquinones 
Phylloquinone 

Ubiq…~ 

PI as toq ui non 
Tocopherols 

¥' OHノ
id) ./、¥
r(、ャCH2-C021-i

/〆 OH ¥ 
(Homogentisic ， 
cid) JNH

2 

CH2-C-C02H CH2-CH-C02H o 0 
OH OH 

dH(p-HY4my  

(Pr叩henic

Tyrosine 

第2図植物および徴生物における芳香放キノン類の生合成過程
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種々のMenaquinoneとその相対的モル活性

rJヤIL， ('い、、υlt l叶じい11=(:-CH4I
側鎖Rのイソプレン残基 ネズミ静脈注射に
の重合度 (n) よるモル活性
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間違いなかろう。

(2)細菌の細胞壁構成成分と Polyprenol

植物や細菌の細胞には細胞膜の外側に細胞壁と呼ば

れる保護組織がある。細菌の細胞壁の構造はグラム陽

性菌と陰性菌とでは著しく異っており，陰性菌のもの

は第4図の模型図で示したような4層の膜状構造から

できている。すなわち，最外側には細胞膜などと同じ

ようにタン白層，脂質層，タン白層からなる 3層構造

があり，この層と細胞膜との聞にはリポ多糖，ムコペ

プチド日、らなる糖質を含んだ層がある。リポ多糖は糖

脂質と暴り，水に溶け脂肪溶蝶には溶解しない物質で，

第3表に示すように細菌の種によりかなり異なった組

成をもっている。

CH3 

R=十-fCHz-CH=C-CHz指-H

p-Hydroxybenzoic acidからUbiquinone

の生合成相:定経路

第3図
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られた大腸菌の無細胞液にMicrococcuslysodeikticus 

の抽出物と Isopentenylpyrophosphateとを加えた反

応系で Polyprenylphenolが生成することなどから

第3図の過程は多くの細菌によって営まれる Ubiqui-

none生合成の共通的な経路であると推測されている。

Menaquinoneその他の生物活性をもっ芳香族キノ

ン類の生合成に121しでも Polyprenylpyrophosphate 

から Polyprenyl基がキノン環のα一位の炭素へ転移し

て長鎖のポリイソプレン側鎖を生ずるとの推定がなさ

れている。

グラム陰性菌の細胞壁模型図

大腸菌や Salmonellaabortus equiのリポ多糖につ

いては詳しい研究が行なわれており，これは温和な加

水分解によってグルコース，ガラグトース，マンノ{

ス，ラムノース，アミノ糖のほか，アベクォース，チュベ

ロースなどの特異の単粧からなるヘテロ多糖とアミノ

糖，脂肪酸， リン酸を主成分としたリン脂質とも糖脂

質とも考えられるLipidA と呼ばれるものとに分解

される。組成的にもっとも単純な大腸菌の LipidA 

c)R;O" YR 

CH。巾とjlLρぺQR

第4図

Polyprenol自身は特別の生物活性をもっていない

ようであるが， Polyprenyl側鎖をもっ芳香族キノン

類の活性にはイソプレン残基の重合度や二重結合数が

著しい影響を与えるる。第2表は VitaminK 群の血

液凝固促進の活性と Polyprenyl側鎖のイソプレン残

基重合度との関係を示したものである。衆知のように

Polyprenyl側鎖をもたない合成 VitaminKのMena圃

dionも強い活性をもっているが，これには動物体内で

Polyprenyl基の導入が起こって Menaquinoneにな

ることが明らかになってきた。この変化が動物自身の

酵素によるものか，腸内細菌などによるものかはわか

らないが， Polyprenolが芳香族キノン類の側鎖の供

給源となって活性化に間接的な貢献をしていることは
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は第5図のような構造をもっており，細菌の種によっ

てはこのような構造に，さらに，クボルタミン酸，アス

パラギン酸， リジン，ジアミノピメリン酸などのアミ

ノ酸が結合したものもある。

-0υ-0 乱。-!-o え
RCO-= Fatt¥，¥cY! 基
第5図大腸菌のLipidA 
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Mureinと Teichoicacidとの網目構造

第7図 Staphylococcus aureusのTeichoicacidおよびこれと Mureinとの網目構造
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リポ多糖と共に細胞壁の主成分となっているムコペ

プチドは一般に Mureinの名で呼ばれ，グラム陰性菌

のものも陽性菌のものもよく似た化学組成をもってい

るが，細胞壁の Murein含量は細菌によって著しく差

があり，例えば Micrococcuslysodeikticusのもので

は90%を占めるが大腸菌では12%前後である。 Murein

の主鎖はク、ノレコサミンとアセチノレームラミン酸とがグ

リコシド結合でつながった“Basalstructure"と呼ばれ

る構造が単位となった重合体で-あり，ムラミン酸のカ

ルボシキル基に数種のアミノ酸からなるオリゴペプチ

ドが結合して網目構造ができ，細胞壁に機械的強度を

もたせているとされている。グラム陽性菌.の細胞壁に

はさらに Teichoicacidと呼ばれる特有の酸性物質が

存在しており，これとムコペプチドとの結合で一層強

固な組織がつくられている。第7図はStaphylococcus 

aureusの細胞壁にみられる Teichoicacidの構造と

Mureinとのつながりを示したものである。

Teichoic acidには第7図のようなリビ‘チルアルコ

ールとリン酸とのエステル結合で、長鎖がで、きたものの

ほかに， Bacillus licheniformisなどのもののように

グリセロールとリン酸との架橋構造をもつものもあり，

またグルコサミンの代りにグルコースを含むものやガ

ラクトースの結合したものなど種々のものが発見され

ている。

細菌の細胞壁をつくっているこれらの高分子化合物

は細胞質で、つくられて細胞外に送り出されるとは考え

難い。そこで，これらの合成が細胞の外で行なわれる

とすると，合成素材が如何にして細胞膜を通って運び

出されるか，また，これを利用してどのような機構で

Mureinなどがつくられるかが問題になる。最近にな

ってこれらの変化に Polyprenolが重要な役割を演じ

ていることが次第に解明されてきた。

細胞質内でのオリゴ糖や多糖の生合成では素材の単

UTP+Galactose-P→UDP ~- Galactose 

細胞質 TTP+ Rhamnose-~ P→TDP-~ Rhamnose 

GTP寸Mannose-P→GDP-~lannose 

-7-

糖はまずリン酸エステルや UDPなどのヌクレオチド

と結合した高エネルギー化合物となってから特異のグ

リコシル基転移酵素の作用で、受容体の糖質に結合する

(第8図)。ところが，細胞壁のヘテロ多糖ができる場

合には素材の糖は Polyprenolのリン酸エステルをキ

ャリヤーとして細胞膜の中を運ばれ，細胞壁でのヘテ

ロ多糖合成におけるグリコシノレ基供与体となることが

Salmonella newingtoniiなどについて明らかにされた。

前述の Micrococcuslysodeikticusでもこれと同様

の機構で Mureinのムラミン酸とグルコサミンと

の長鎖がつくられることや， Micrococcus lysodeikti-

cusの細胞壁に含まれているボリマンナンの生合成に

も Polyprenolがキャリヤーをつとめていることが続

々と判明してきた。

細菌の細胞壁の糖質は毒素や抗原としての活性をも

つものが多く，徴生物における Polyprenolの重要性

は今後増々大きくなることが予測される。

高等動植物における Polyprenolの役割については

現在のところみるべき研究がないが，細菌の場合と同

様に極性の大きい水溶性物質が生体膜を通過する場合

の選択性や方向性をきめる能動輸送において，担体と

推定されていたリン脂質や脂タン自の陰が窪くなって

きている現在， これらに代るものとして Polyprenol

のリン酸化合体が登場する可能性はないのであろうか。

いずれにしても脂質の不ケン化物の一成分として生物

界に広く分布していながら見逃されてきていた Poly-

prenolの重要性を見直す必要があることを強調した

し、。
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