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 フ ェ ア リ ー リ ン グ を 引 き 起 こ す 物 質 （ フ ェ ア リ ー 化 合 物 と 総 称 ）

2-azahypoxanthine （ AHX ） ， imidazole-4-carboxamide （ ICA ） ，

2-aza-8-oxohypoxanthine（AOH）の生合成経路は不明な点が多い。本論文はこれ

らが単離されたコムラサキシメジにおける生合成経路を解明することを目的とし

た。 

 第１章では，フェアリー化合物の研究の背景を述べている。 

 第 2 章では，多くのキノコに FCs が内生していることを明らかにした。また，AHX

及び ICA はプリン代謝経路上の 5-aminoimidazole-4-carboxamide（AICA）を共通

の前駆体として生合成されることが証明した。5-aminoimidazole-4-carboxamide- 

1-β-D-ribofuranosyl 5’-monophosphate（AICAR）から AICA への変換反応には，

adenine phosphoribosyltransferase（APRT）の関与が示唆されたため，大腸菌で

組換え酵素（rLsAPRT）を調製し，機能解析を行った。その結果，rLsAPRT は AICAR

から AICA への変換活性を有しており AHX 及び ICA の生合成に関与していること

が明らかになった。AHX は天然物として前例がない六員環に窒素原子が 3 個連続し

た 1,2,3-トリアジン骨格を有しており，その骨格形成メカニズムを検討した。コムラ

サキシメジにおける AICA から AHX への反応に関与する窒素源を探索し，L-Arg

から nitric oxide（NO）synthase（NOS）によって生成する NO が窒素源であるこ

とを明らかにした。しかし異種発現させた rLsNOS2 は L-Arg ではなく，反応中間

体である NG-hydroxy-L-Arg のみを基質として認識し，コムラサキシメジには未知

の L-Arg の酸化機構が存在することを示唆した。また，NG-hydroxy-L-Arg を NO

供与体，AICA 及び AICAR を NO 受容体として in vitro 酵素反応を行った結果，酵

素反応後に反応液の pH を下げることによって AHX 及び AHX-ribotide（AHXR）

が生成されることを明らかにした。NO は速やかに NO2-へと酸化され，更に NO2-

は低 pH では NO+に分解される。以上の結果から，コムラサキシメジにおいて未知

の酸化酵素によって L-Arg が NG-hydroxy-L-Arg へと酸化され，さらに NO2-が生成

し，細胞内の局所的に pH が低い場所で NO+と AICA から AHX が産生されるとい

う AHX の新たな生合成機構を提案した。 

 以上のように，本論文では，コムラサキシメジにおけるフェアリー化合物の生合

成経路の解明を目指し，多くの有用な知見を得た。 

 以上のことから，本論文は博士（農学）の学位論文としてふさわしいものと認め

られる。 


