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No. 32 (1987) 

電子の導入を阻害している可能性が示唆された。この可能性については，スベクトル的解析によ

って確認することができた。

＊ 武庫川女子大学薬学部

ラノスチローJL,14－脱メチル化チトク口・醐聞ム P--450

(P-45014DM）によるラノステロール異性体の代謝

青山由利へ吉田雄三穴園田よし子，佐藤良博

〔日本薬学会第107年会（1987年4月，京都）で発表〕

P-4501.oMは， ステロール生合成の一段階で、あるラノステロール（LS）の32位炭素の脱離反

応を触媒する。酵母の P-450aoMは基質選択性が高いが， LSの他に 24,25－ジヒドロ LS(DHL) 

もその 14“脱メチル体に変換する。今回，我々は P・450uoMの基質選択機構を解明する研究の一

環として， DHLの8位の二重結合が7位に移動した.JLDHL（下図I）および32－水酸化体（II)

とP『450uoMとの反応性を検討した。

酵母 P-45014DMはIの32位炭素の脱離反応を触媒し， Iは対応する 14同脱メチル体（III）に変

換された。しかしながら，その反応速度は非常に遅く， P-450uoMに対する Iの親和性は極めて

低かった。この事実は， P-450uoMが基質の B環に存在する二重結合の位置を明確に認識してい

ることを示唆するものである。一方， Iの脱メチル過程の予想中間体で、ある IIはIに比べて速い

速度で代謝され， P-450uoMに対する親和性も著しく増大していた。この現象は，すでに報告し

たDHLでの結果と本質的に同様であったが， 32位の水酸基の導入に伴う活性の上昇率は8位に

二重結合をもっ DHLより J7心HLの方が大きかった。この事実は， 32鳴水酸化体は B環の二重

結合の位置の違いをあまり受けていないことを示唆しており， P”450uoMの基質選択性および反

応機構を考える上でたいへん興味深いものである。
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