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【背景・目的】 

 β-カルボリンは、トリプタミンに由来する化合物であり、インドールアルカロイドに分類される。

β-カルボリン骨格を有する化合物は自然界に普遍的に存在しており、その多くが顕著な生理活性を

示す。例えば、β-カルボリン骨格を有する比較的単純な構造のアルカロイドの一種であるハルマリ

ンは、ヒトを含む動植物に広く見出されており、モノアミンオキシダーゼの活性を阻害し向精神作用

を示すことから、古来より世界各地で幻覚剤の成分として用いられてきた。しかしながら、自然界に

おけるその普遍性にもかかわらず、ハルマリンを含むβ-カルボリンアルカロイドの微生物による代

謝経路は全く解明されておらず、また、β-カルボリンの部分構造である環状イミンの分解代謝も全

生物を通じて分かっていない。そこで本研究では、ハルマリンを代謝する微生物を土壌からスクリー

ニングし、本代謝経路の解明および代謝酵素の取得と機能解析を目的とした。 

 

【方法・結果】 

 ハルマリンは、蔓性植物 Peganum harmalaの根および種子に特に多く含まれている。そこで、この

植物の根付近の土壌より、ハルマリン代謝微生物の単離を試みた。具体的には、ハルマリンを単一炭

素源または窒素源とする最少培地に上記の土壌を接種し、28℃で数日間振盪培養した。その後、新し

い培地への植継ぎを繰り返して集積培養を行い、同組成の寒天培地に植菌した。生育してきたコロ

ニーをさらに植継ぎ、菌の単離を行った。その内、1 株を選抜し、大量培養後、超音波処理により無

細胞抽出液を調製し、各種クロマトグラフィーを用いて、ハルマリン代謝酵素を SDS–PAGE 上で単一

になるまで精製した。N 末端部分アミノ酸配列を解析した結果、本酵素は銅含有アミンオキシダーゼ

と相同性を示すことが判明した。本酵素は活性中心に 2,4,5-トリヒドロキシフェニルアラニルキノン

（TPQ）を有し、ハルマリンの環状イミン構造を酸化的に開裂した。本発表では本酵素の諸性質（酵

素動力学定数など）および反応機構について考察する。本研究では、自然界に広くみられる環状イミ

ン構造を開裂する酵素を初めて同定するとともに、細菌からヒトに至るまで、ほぼ全ての生物が有す

る銅含有アミンオキシダーゼの新規酵素活性を明らかにした。 

 

 （本成果は現在、Nature communicationsに投稿中） 
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