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毒物によるカタラーゼ反嬢の阻害に就いて(第一報〉

Onthe Retarqa色ion::Ofじatalase'Reaotion ty PoisOfl. 

持安之，股村雄治，日野精一，塚本高

YasuYllki Ogm・a，Yllji TOllOn;mrR.， SeI1ehi Hino .lI.nd Akira Tsuka.nioむO.

(昭和 22・年 6月 1日受理〉

1.緒論

2・各型の毒物に就いて

( iう シアシ型

(ii) アジド型

(iii) フェノール型

(iv) 結論

3. 毒物相互の関係

(l)緒論

( ii) 同じ型に高する毒物相互の闘係

(iii) 臭った型に属する毒物相互の閥係

(iv) 結論

4. 各毒物と H~02 との相互作用

5.摘要

1.緒論

周知の様にカグラーゼは過酸化水素をノkと分子扶酸素に分解する酵素であって，その本;鵠はヘ

ミン誘導曜を合んだ複合蛋白である.その濃厚溶液は一般のヘミン系複任追白と同様可説部に特

異的な吸牧スベクトルを奥へる・カタラ戸ゼは叉その作用が種々の物質の添加によって可逆的に

抑制せられる黙で特に著明であるが，毒物に上る抑制作用はそれ等の物質とカタラーゼ分子とが

不荷性の結合物を作る混と考へられ，寅際二三の毒物についてはその結合が吸牧スベクトルの費

化に現れる事が明かにされてゐる・カタラーゼに劃する種々の毒物り反ffi;様式を明かにする事は

該酵素の構造的j陛質を知る上に意義あるばかりでなく，カグラーゼによる過酸化水素分解の機作

を鮒明する上にも役立つ所少くないと思はれる.我々はカタラーゼと毒物の結合を反鹿速度論的

並びに分光化皐的に研究する事:によって鹿々の新しい知見長得たので以下にその概要を報合ず

る.

間ひたカタラーゼ標品は北川及び白川に従ひ新鮮な馬の肝臓からアセトン底理により得たもの

勺 東京六思想製部植物準教室田宮研究室

1) ，::¥，1. Kitagaw司 M.Sirakawa: Bio巴hem.，38 (1941)， 201. 
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燭 媒

でカタラ--liの作用能を示ず K:ttf.イ置は約 40000のものである・

今低温に於て一定濃度のカタラ{ゼ溶液 (pH7.0の燐酸援街液移局濃度 1"50M/L) に一定量

の H202(我々の貰験では約'10-2・OM/L)を加へ，一定時間後に H2S04(1:4)を加へて反躍を

停止させ建存した H202の濃度を KMn04 (NI100)によって滴定すると H202の濃度の封敷

log CH202Jと時間 tとの聞には直線的関係が見出される・ (第一圏直線 K). E!Pちカグラ{ゼ

による H20~解は H202 の量に闘)て一夫反雁的である・叉その分解速度は周ひたカダラー

ゼの濃度 [IEJに比例する. I1lnち1I20r分解は H202とカダラーゼI乙関して二夫反膝的で
-d [H202J 
一一涜ー土手 k[H202J LS EJ 

-dln [H202J 
縫って ー -27J-=k[ZE] 

邑Pち第一圃に於ける直線 K と績軸となす角度の正切は争 [SEJに比例する・

との式に従って起る H202'""5.l¥.駒場合の前越せる角度の正切を只 毒物品 [GJなる濃度で

春在する時のそれを九とし毒物による阻害度 E を
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第一周 o-値め測定

H=l一手
で表すと，H と [GJの聞には一般に失の闘係が見出される・

H = . [~J 
o一日司

丈、に φは阻害皮が 50%1.主る時の毒物の濃度で、ある.Hを縦軸にー log[GJ を横軸乞とる

2) H. v. Euler，玄.J，ωepbson: Liebig胃Ann.， 1，52 (1927)， 158. 

吋藤田稔，日野精一〈未重要表〉はカタテーゼに於いて Cyanine系色素の或る物は溶液中で重合する結果，

_ ".". .r ZI [gJ1/~ その阻害度が力日へた色素の濃度 (g)I闘しし H ー ι に従ふことを見出してゐる.
」 世1/2十[gJI/2
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毒物によるカタラーモの佼膳阻害に就いて 〈第一報)

と第一闘に示した如き S字型をした「ー失のシグモイ・ド」曲線が得られト値を直ちに求める

ととが出来る.

一方我々はカダラーゼ蒋液の示す可親部の吸敬スベクトルが種々の毒物を加へるとと乞上って

費化すると云ふ事責を利用lずて種々の波長に於ける吸牧係教を比較する事によって分光化撃的に

毒物と先タラ{ゼ切結合物の解離恒敷を求めた・扱牧係敷の測定には Nutting 型 ~pec~rophotò­

rneter (Hilger. H. '181型〉を用ひた.カタラーゼ溶液に充分量の毒物を加へ毒物濃度をそれ以

上に増加してもスベクトルが費北しなければそのスベクトルはカグラーゼ E と審物 G との結

令物、 EGI'Cよるものと考へられる・カタラーゼの濃度を一定にして毒物の濃度を費北すると，

第二聞に示し?と如く各波長に於いて E と EG のスベクトルに封じて比例関係を示すスJベクト
*】

ルが得られる・園のtαIb-=α 拡 [EGJ/U:E]を示すものであるから，
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第二圃 KG-傭の測定

-lOj16J 

E+G  ζ ゴ EG

3) 岡宮博，太田行人;科撃 12(1942)， 326. 

酵素反躍のみならず一世生理現象につき毒物阻害者F上記の知き H-値で表示し，H と毒物濃度 (G) と
の函数関係を求あると極めて多くの場合次の式に嘗てはまる事が田宮及びその共同研究者等によって明か

にせられ.‘

H=一工立主一
世"+[G]'"

%は現象により約量以上 7-9に至る種々の正の値をとる.[GJの艶数を滋輸に Hを縦軸にとると%一
値により夫々特異的なシグモイド曲線が得られる.即ち nー{置が大なる程曲線は直立的となる.(匁ー伎が

一定なる限り世カ現じても曲線の闘士費らず唯その位置が横軸に添ってずれるのみである.)吾hは夫々

の特異的なシグモイドをその 7ト値に臨じて夫々 1ん~， 1否定 2~....等のシグモイドと呼んでゐる.

め H v. Euler K. Josephllon: -Liebigs Ann. 452 (1927)， 158; 45.'5 (1927)， 1. K. G. Stern: J. gen. 
PhYlliol. 20 (1937)， 631. D. KeiIin， E.' F. H釘仕ee:Pr.∞. Roy. Soc.London (B) 121 .(1936)， 173. 
吋'賢際には Nutting型Spectrophoもorneterでは二つの溶液の奴光係数の差を直接測定することが出来る.
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鯛

[EJ [GJ 
』古事長三一:=KG， [E] + [EGJ := [IEJ 
[EG] 

[EGJ _ ~ __ [GJ、
E2EJ = U:=: KG+ [G] 

媒

裁に KGの値は α=0.51，主る時の毒物の濃度に等しい・との場合tcも αを縦軸にーlog[G]

を横軸にとるととに占って得lられる「→共のシグモイド曲線Jから Ker値が求まる.

我等は斯様にして色々の戒態に於けるカダラー-1tと;種々の毒物との反臆の φ-1I直及び.Ktr1I直

を測定するととによっセ，毒物はシアン型，アジド型，アェノ戸ル型の三つの型に大J:lIJ出来ると

と老明かにした・

向"以下連ペる鵡ての賀験は何れも pR7.0の僚件で行ったものである，速度論的費霊会と分光

化率的責験とは可及的同ーの保件で行ったが，雨者の閣の最も著しい差異は貰験液中白カグラー

ゼ濃度である. 即ち速度論的責験では約 10-9・o.MfL であるに封し， 分光化皐的責験で、は約

10-4・5M}Lである.

2・各型の毒物に就いて

先づ各々の型の毒物の作用様式に就いて述べる.

(i) シア γ 型

との型に麗ずる毒物としては KCN，NaF等がある・カダラーゼ溶液に KCN を加へた場合

にも， IO!l" [H20:iJと時間 tとの聞には直繰的関係が見出されるが，その直線が横軸となす角度

のE切は，毒物を加へない場合よPも/1、となってゐる. KCNの各濃度に於げるとのE切の値か

らφイ置を求めると OoCで，10-6・2M/L， .500で 10-5.8MfLである・(貰験例L参照、〉・

一方カタラーゼ溶液は 508，538， 627 mρ に吸牧極大を持ったスベクトルを示すが，そ‘れに芳
**) 

分多量の KCNを加へると吸牧極大成、544，575mμ に移動する・前述した様に， カダラーゼの

濃度を一定にして K0Nの濃度を費必ずると， 各波長に於てカダラーゼとシアンカグラーゼの

ス"ベクトルに劃して一定の比例閥係を示すスベクトルが得られる.今aを縦軸tて:加へた毒物の

濃度 [11J の封童文のマイナスを横軸にとると第三国舵示した如く一夫のシグモイド曲繰とほ可な

り異った曲線治宝得られる・とれはzp.衡扶態に於ける溶液中の毒物の濃度 [GJ が加へた毒物の全

***' 
濃度[タ]とは異ってゐて，

器) 後に示す如く毒物の中には明かにカタラ戸ゼと結合すると考へられるにも拘らず，その可視部に於ける

奴牧スペグトルを嬰化しないものがある.従ってこれ等のものでは以上のr方訟によって KG一位を求める
ことは出来ない.可視部Fこ於ける吸牧はヘミ Y按に基くものであるから毒物が吸牧の慶化を来ずか奇かは

それが結合によってヘミ Y核に影響を及ぼすか否かによると考へられる.

**) K. Zeile， H. H;ell!l凶・1l1， H. v. Euler K. Josephson: Li油取Ann.452 (1927)， 158; 455 (1927)， 

りは 589，557 mμ と報告し〈ゐるが，吾々の知見との差異が何に基くかは明かでない.

刷り これに到して反膝速度論的資験の場合にはカタラ戸ゼの濃度が毒物のそれに比に非常に小であるため

に [G}+[g]となり，H とー log[g]との関係(士夫のシグモイド曲線として示される.
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[G] + [EG] = [g] 

[E] + [EG] = [..rE] 

回空工 ilI I巴J1白.....1<. 
[.2EJ -"-"， I [EGJ - ~~， 

([.2E]ー α[ξ主主主以]← α[，.sE]2_ k"_ 
α[.2E] - ~~(7 

となるからである.各 g-値に於』ずる α円値からとの式の未知数である Ktr値と U'E]のf直

が求められる.ぐ寅験例二参照).

従って，

一方5
0

C I'C於ける K叶直は 10-5・8JVI/Lで反臆速度論的に求められた十値と全く一致する.

所でとの貰験に用ひたものと同じカタ[，.sE]として得られた値は 1.68X 10-5'，0 JVI/Lである.

ラーゼ溶液をピリヂンで鹿理してそれの含有するヘミンの金量を PyridinHama.tinの吸牧係敢

より測定ιた所約 3.3X10→・ol¥f凡なる値が得られた.自[Jちへミンの合量は先に得られた [IE]

[..rE]はカグラーゼ分子中のシアシと結合する部分の濃度

カグラ -'-li1分子に 4{!聞のへミンがあるものとすれは年の中の諮らく 2

の値の約2傍である事が知られる.

を示すものマあるから，

との結論1iJ:カタラーゼ分子の構造並びにそ個だけがシアンと結会すると考へなければならない.

の作用機作をこ考察する上に重要な子懸となるものと思はれる.

50C に於てlO-H M!Lである.但しとのNaPについてもその小佐と KG-値は全くー設し

となり分光化皐的に求められる場合には[タ]が C.2E]に比して充分大である矯， [ヮl=[G] 
-iog [G]との関係を表必ず曲線は KCXの場合と異り一夫のシグモイドになる.

5) K. G. Stern R. W. G. Wycko貸 J.biol. Chem.. 124 (1938)， 573. 

J.B. Sumner N. Gra1"n: J. biol. Chem.， 125 (1938)， 33. 
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主主鰯

型ド~ ア¥
}
〆.、a--

，，a
也、、

NaNa を添加した場杏には vアン主~の場合と異れNaN，及び、 NlI201王がとれに属する・

と時間 t との関係は第四聞に示した如き轡曲した dá~~となるが時間的に最初の部分log [Hρ斗

NaN3の濃度を嬰化するととによって各直続出分によっ

℃見った一 log[GJ --H 関係が求められる，岡関係とも-'Of(のジグモイ下をなすがそのZ十値

は異なる・ 11!Jlち初めの部分のゆイ直は 7
0

Cで 10-o・5J¥fjLであり後の部分ではタ。G で 10-7・7

と後の部分とほ犬司直線をなしてゐる・

M!Lである- (賛。積例三参照)-

E 

E 

Jri 

i 

K 
1M仇 e

M目

第四間 NaN3 10-6.5M;;L)の阻害に濁す
る徴嚢の H202にする前庭理の影響

I前庭理をしない時，II 5分前に前庭濯を
した時， I 15分前にした時， lV~3ó分前に
した時
K は NaN，の加えられてない艶特

以下の現象に関して極めて興味ある事責が貴

験開始(カタラ「ゼ作用の測定のため乞分解さ

るべき H202の添加)の一定時間前t<-極く少量

の I王202(買験液中の濃度約1O-4'OM!L)を加

へると云ふ前庭理をほどとした場合に見出さ

ヘ向、会」問、日

れた. gpち固に示した如く前庭理と貫験開始迄

その間隙が短いと最初の直綜部分が現れるが，

の間際が約 15分の場合には現れたくゑり〈卸

ち泊j定曲線は暫t曲しなくなり〉更にそれよりも

閉隙が長くなると再び曲繰の響曲が見られるのl

である.注目すべき事には後の部分に於ける直

線。正切は前庭理をほEこすと否とに拘らや，

又前庭理と貴験開始までの時間乞闘せず事毒物濃

度が一定主主る限t-'..定である.

種々の事責から以上の現象は次の如〈解樟せ

カタラ~-ll Eは H202の添加によっられる.

て速かに或る型 E"I'L移行する・ Eの E'"""の移行は極めて微量の1I202の在在によっても起

る.E' は液中の1I202 が分解し蓋された時には再び E にもどる・カグラ ~-llに H202 をカ日へ

を分解するものは貫際上組--cE'型のカグラ{ゼであると考へられた場合一夫反庭的に

**> 
る・さて NaN3はzとも E'とも可避的に結合するが，

E王202

前者との結合物は後者との結合物上

りもその解離恒教が大である・初淘の直糠部分(初期扶態〉で見られるゆー値;は E との結合物の

解離恒敢に営t，後期の直繰部分(後期放態〉で見られるゆに債は E'との結合物の解離恒敢に

ー)初めの部分の ψ値はカタヲーゼ溶液をささ気を通じて烈し〈撹持しながら H202 を添加し 3秒後にH~的4

を加へて反躍を止め，その反感速度から求めた.この部分の資:failJ皮が 7"0でおるのは斯かる操作のた

めである.プェノール型の場合も同様である.

制〉 この駄に闘してほ II(4)結論の顎を参照されたい.
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毒物によるカタラーゼEて爆の阻害に就いて 〈第一報〉

営る E'が I王202の添加によP瞬間的に生成されると考へられるにも拘らや後期の直繰部分の

11\現ピ或る時閣を要するのは E' と 'NaN~との結合め括桂エネルギーが相営大でその卒衡達成
*~ 

に時間を要するからである (Eと NaN賓との聞の卒街達成にも相営時閣を要する事がス々ク

トル開察かl?知られる.)

初期p状態のゆ-1I直が E との結合物の解離恒教である事はスベクトルの観察にまって詮明ずる

ととがIf¥来る正副ちアタトカタラーゼ(吸牧極大は 540，.622mμ〉と匙離のカダラーゼの吸敷ス

ベクトルの差を利用して分光化率的に求めた5"0・乙於げる Ka-値段 10-5・BMfLであるに針し

反腔速度論的に求め広れた 7
0

0に於ける初期吠態のゆイ宣は 10-5・5MfLであさ?なほ先に KONi

に於て行ったと同様の方法で(同濃度のカダラーゼ溶液につき〕スペクトル法で求めた [.sE]

値即ちカタラーゼ分子中のアジドと結合する部分の濃度は1.75X 10-5・OMfLで略々シアンの場

合に得られた値に等しい・ ~pちアジドも亦カダラーゼ分子に於げる 4 個のヘミンの中の 2 個に結

合ずるものと考へられるのである.

XHρI王の場合には 7"0の初期股態のゆイ直は 10-4・錫MfLであT.000の後期扶態のそれは

10 川 MfL である.分光化撃的に求められた 500 に於ける K，r-値段1O-5• O MfL でとの揚合に

も初期決態のゆ一位によく封躍:してゐる.

1，¥1分光化泉的l1:吾々が観察し得たのは初期歌態に於ける結合印ち E と毒物との結合であって

後掛杭曹に於げる E'と毒物との結合に就いては観察を行ふととが出来なかった.カグラ，ーゼが

E'の扶態で保たれるにげ時液中に微量乍らも或る茸の H202が存在したければならない.しか

るにスベクトル視察には相嘗の長時間を要する吃拘らすヘ用ひられる搭液のカグラーゼ濃度は極

めて高<H202を添加しても直ちに分解されてしまふ・後期航態に於ける結合がスベクトル法で

観察出来危かったのはとの理由によってである.

οii) フェノール型

とれに麗ずる毒物としては Phenol，Resorcine， Hyd1'oquinono， 01'明01類， Ohlo1'ophenol類.

Nitroph"nol類がるる.とれ等の場合にもアジド型毒物の場合と同じく時間 tと log[H20~] と

の関係は二つの直線部分より成l:J，各部分に於ける阻害皮と毒物濃度の封童文との闘保は夫4一次

のシグモイr:で表される. HO--< )-OH の7"0に於ける初期扶態のゆイ置は 10-2・3YfL，\一一/--V~~3

000 に於ける後期扶態のゆ'-1Í直は1O-4 • 6 M/L である.又 HO-く 〉 のそれは夫々主0-%・1
Y----' 
01 

M/L， 10-5・2MfLである反JfA{速泣論的資験の結果がアジド型毒物の揚合と金〈相問的である

り第 E識に詳論する.

**) 温度による Ka.-伎の嬰化は E とGの結台の反廃熱を .dH とすれば

d ln.KG -dH 
一一一二=一一ーで示される.
dT RTl 
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事からとれ等の毒物に於ても E-と E'のごまf.tl:封ずる指合が起P且つそれ隼の結合の卒衡達成

には欄嘗の時聞を要す.:sものである事治宝結論される、.

然る陀一方アタド型毒物ととの型θ毒物ξの開花は」つの握めて著しい差異がある・邸ちと特
*) 

等の毒物では充分多量にカダラーゼ溶液に添加せられた場合目こも苛硯スベ'?7'トルの費化が認めら

れ泣いのである・我hは特に Ho-( )-c叫につき充分多量乙加へ7足場合の紫外 (250.m:μ

"*' 事〉赤外 (15QOimμ 迄)調部に於けるスペクトルを測定したが純粋のカタラ戸ゼ溶概の場合に

比し何等の費化も認め得なかった・ ζのととはとれ等の毒物が恐らくカタラーゼの蛋白部分に結

合ずるものであ t，13.っその結合部カタラ{ゼ分子の費色関たるヘミン核tl:影響を奥へないもの

であるζとを示してゐると云・へiぅ

(iv)結論

先に吾々は HjlOjlの存在民於てカダラーゼ 'Eが E'なる型に移行すると考へ，これによって

アヲゲ型及び7品ノ --1レ型毒物に於ける阻害現象に初期と後期の別が見られJる事を説明した.種

Aの賄事責ょTE'なるものはカ何回日と砧 Fとの結合曜と考へられど判今以

を Sで記せぽ Eによる Sの分解過程には=分予の Sが登場し戎の如き逐戎反躍が起ると想

像されるのである.

~1 S 

E + S ζ二三 E 
k; 

(1) 

s 
E 嶋ナ $ onE 

oo 

h
己

ι
(:!) 

s 1，. 
SE 主~ E ァト 011 十21王ρ (3) 

s 
裁にん，k;・・・・等は夫々の方向への速度恒教である・ E は先に E'と記したものである.E' 

s 
(以下再び E を E で記するとととする〉の解離恒教は SE(の去れに比して透かに小さく

。;/ん《叫ん〉その平衡達成も(めは(勾に比して速かであると考へる.又'kll(九 [S](k31ん

でaうるとすれば HlIOlO卦解の定常速度はぐ2)に於げる E'eS、の結合反臆によって律せられ
且つ反臆の稽績中カグラーゼの金量は貰際上綿て .E't:r.る型に於て存在する事になる.

郎ち Hll02の分解速度世は

世 =k2[ZE][H詰:02J (生〉

昏〉例えば Hιく二〉心底sは濃度を炉5M/L以上にするとカタラーゼを不可逆的に獲イヒさせ，溶
液は白濁する.

榊} 赤外吸放は東京帝大理事部化準教室島内武彦氏に測定して戴いた.こJに謹んで感謝する.
6) FH宮博，太同行人:科肇 12(1942)， 326; H. Tamiya， Y. 01巾 Act高 Phyωchim.14 (I944)， 
123. D¥ Kei1in， E. .F. Harむr凹:Proc. Roy. Soc. London (B) 121 (1936)， 17.3. K. G. Stern: J. 

Bio. 114 (1936)， 473. 

骨骨骨) 第二報に於芦ご詳しく論ずる替である.
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となり最初に述べた貫験事寅によく封!@する.寅験によれば H202との反慮中に於けるカタラー

ゼのスベクトルは逝離のカグラーゼの夫れと同一であ2. 即ち E'は少くとも可視部に於ては
E と同ーの吸収スベクドルを典へるものと考へられる.

さてカタラーゼに封する毒物は何れもヵタラーゼ分子と可逆的に結合してその作用を害するの

!であるが，その結合には Eに封ずるものと E'に封するものとのこつが可能である・一般に毒

物を Gで表し，とれ等二種の結合の解離恒教を夫々 Ka，'Xa'で表せぽ

E + G 

E' + G 

ー一一一令

‘万一 EG 
~Ja.(} 

ーー一一一〉

‘T7i E'G ..JI.~(ì 

(5) 

(の

~;J;る・選離のカタラーゼ溶液に毒物を加へて分光化皐的に求められる解離恒教は KG である.

アジド型及びアミノール型毒物に於ては (5)及びぐのの平衡達成に相営の時閣を要する・従っ

てカタラーゼと毒物のみの存在に於て充分 (5)の平衡が達成した扶態で突然 H202 を加へた場

合反躍の初期に於ては(めの反膝は全く無硯され得る・然るに Eρ2の分解が進行する聞は前

述の理由によP毒物と結合してゐないカグラ{ゼは貴際上組、て E'の型をとるから，時閣の経過

，t'L伴ぴ (5)の平衡は失第に解けそれに代って (6)の平衡ボ成り立つ℃くる・或る時閣の後には

毒物とカグラ{ゼの平衡は(のとなり (5)の反臆は貫際上無視し得るに至る.

'卒衡が (5)θみで (6)が無観され得る場合には

[E] K，G 
[.2'1可-KG + [G] 

となり，乙の場合に於ける H202-分解の速度を切とすれば

町 =k2[.2' E]瓜 ω主主己丁
でieる・平衡が (6)のみで(めが無視され得る場合には

[E'J _ K，/ 
[2.'$] 

= -K，/干工司

となり，との場合の HρF分解の速度を‘vo'とすれば

v' ， 
世〆=ι[~EJ[H202J 一 一三一Ku' + [G] 

である.従って 'VG及び Va't'L封する阻害皮を夫々 H，H'とすれば

H 一
[G]

= KG+[GT 

EF- [空1一一ー-KG' + [G] 

(7) 

(8) 

となる.前述の考案よP明かな如くアジド型及びヌェノ{ル型毒物で見られる初期扶態の阻害皮

長〉 この観察は充分設の H202を用ひて Handspec廿ωcopeによって行った.
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鰐 媒

は H でる !J，後期続態で見られる阻害度は H'でるる.H及び H'iJま共にーヨたのシグモイド

曲綾を輿へ且つ少くともアジド型毒物では初期扶態の 11-曲繰から求められる φ値が分光化撃

的に求められる Kcr債と一致する事が上の考察によって理解せられる・

ジアγ型毒物では阻害現象に初期と後期の別が見出され法い.との事責はシアン型毒物では特

に KG= K(/である事を示すものである・分光化導的に求められる Ka....値は全くとれ等の反

麿速度論的に求められる値と一致する. t~J シアγ型毒物が他の型のものと異る著しい離は (5) 及

び (6)の卒衡が極めて短時間に達成ぜられる事である.

第一表

分光化準的に求められたカタラーゼと毒物の結合の解離恒数 (KG植) 5・0

苧 衡 式 |-I同 殴 牧 極 大 (mμ〉

E + KCN = KCN - E 5.8 KCN-E 544， 575 

E + NaF NaF - E 1.8 NaF-E 505， 539， 6?5， 620 

E+  N:広N3 E - NaN3 5.8 E-NaN3 540， 622 

E + NH20H = E -NH20H 5.0 E-NH20H 505， 540， 623--640 
ー一一一一一一一一一

E-NaN3+KCN=KCN -E-;NaN3 3.6 KCN-E-NaN3 530 

E-NH20H +KCN = KCN -E-NH20H 3.8 KCN -E-NH20II 545 

E-NaN3+S土 S-E'-NaN3 3.75 S-E'-NaN雪

P-E-NaN3+S=P-E-'-NaN3 
一一一一一 ー一一一軒一一

ca. 2.5 
S 

註 (1) S 11 H202 ~， Pは H0-く二〉-CH3を表す・
(2)毒物は陰イオ γとして結今すると考べられる治:記載の便宜上よ記の知〈示した.

第二表

速度論的に求るられたカタラーゼと毒物の反躍の世ー及び世'ー値

毒物|竺_1土_L竺|土竺I~仁川
4.9 2.5 

6.9 4.6 

3.毒物相互の関係

(i)緒論

先づ簡単のために前記の〈β)型の反臆が無閥され得る保件のみに考察を限定する.カダラー-l!-

と可逆的に結合するととによってその作用を阻害するこつの毒物 010 O2が共存する場合カタラ

戸ゼととれ等毒物との閣の可能な反臆は

向

」
E

叫
山

一↑

ι
-

G
 
+
 

E
 

(9) 



毒物によるカタラ山ゼ反感の阻害に就いて (第一報〉

E 十 G2 一↑v
h

EG2 (10) 

EG2 + 
一一←一歩

G， 三玉-EG1G2 
..L.l..Gl 

(11) 

ξなる・乙 Lに KGは夫々の結合の解離恒教である・

一毒物が存在する場合と同様の考察から， 定常扶態tと方さげる速度 Vh9 を求めると， [H20J 

<< kalk2でるれば，

k2[ ..E EJ [H202] 
切れ2=-1三t:rG~J7KGI-FëG~J7'!{;;;+--X;;7R二λG;]IKG-;~ [il;]7KG~ 

となる・叉審物 G1が一定濃度 [G1]だけ存在し毒物 O2が存在しない揚合の速度 Vlは

世一九[.sEJ[H必2J
1--1 +1百J/K石

である

今毒物引が一定濃度 [G1Jだけ添加されてゐるカダラーゼ溶液を用t，¥てとれを封照とし，そ

の溶液に更に毒物 G2 を濃度 [G2Jにたるまで加へた時の G2'の阻害度を，

Hl.2 = 1ー守
で定義することにする.乙主に Vは夫々 [H202] に関するー弐反感の速度恒散である.従つ℃

1.2 = -------_~-_ [G2J 
1手!(KG1十 [G1])I 

K匂 i29 ・ト+[G2J 
1支!.KG1十 [Gd)

(12) 

となる・従ってとの場合に於ける毒物仇の十値は

( ~手 (KG1 十 [01 ]) l 
φT，ョ=KGZ i会主1 ー←マーー ト

!圭52・KGl+ [G1J 
(13) 

‘である.

同様の考察は前記の(の型の反擦が無l視され得る俵{宇部ち阻害反臆の後期航態のみに関して行

ふ事も出来る.I3Pちこの場合カタラ戸ゼと毒物との閣の可能な反膝は

E' + G噌 ー令4ー一3一長'Gつー歩 E'G1 

一一一》

E' + G1 KGフ E'G2

一ーー〉

E'G2 十 G1 "v' E'G1Ga KG; 

と主主 t，(12)及び(13)に相賞する式は

-1>7ー

(14) 

(15) 

ぐ16)



となる.

鯖 煤

EF--空=-------.一、 [02J
リ・ 77  -， ι 

lお (KG;+ [G1]) 1 
kuii-22!一一_.-----一 ー~+ [Gl1J 
!幸男・ Ku;十[G1JI 、..1.1..01

， 一、
l誤 (Ku;"十 [G1]).1 

抗 KG; ~ -;:~守二一一一 } 
13E;-K4十 [G1JI 
、~.l..GI J 

(17) 

(18) 

さて斯〈の如くして求められる φ日及び φFE誌の取り得る値としては突のさつの場合が考へ

られる・

1¥) もし毒物 G1と蒜物 G2の阻害作用が相互に金〈無影響であれば，

K円 ](--;;1

従てうて

或は

従って

でるる・

φ1，2 KG2 

K(;; K.:; 

φτ=2 K(i~ 

防毒物 G1と G舗の作用が互に拾抗的であれば EG1G2或は E'G1G雷伝る結合物は形成さ

れ歩

となり

或は

~~lIKG; =∞ 或は Ki;;/Kc;; =∞ 

m 

HQ5 

。

第五周毒物共存による世一値の移動

I無彰響 E相互作用 E括抗的

府 '2= Ku2(1 + [Gd/ K(1) 
桁，2= K(;~ (1 十 [G1J/K(，;)
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と、なる.

或は後れで反接的であれば KG1/Ku

K.~/K，.; なる値段 1 より大なる或る有限の値となり

K'2くお，2く K<;!(l+ [GtJ/K(1) 

K，' くれ2 く Kr;f(l 十 [GIJ/K(.~)

との聞に相互作用がめ.!l， G2 ともし毒物 G1《ラ)

h立は

となる.

斯様にして我々は毒物 G1が一定濃度入ってゐるカダラーゼ溶液を封照として毒物仏のゆ一

f直或はが一値を反臆速度論的に測定することによって二つの毒物が相互に無影響であるか，枯抗

叉はその聞に相互作用があるかを決定する乙 lとが出来る.

一方毒物がカグラ{ゼと結合し℃ネのスベクトルを費化させる場合には ，E と G1 及び G~ の

的であるか，

諸関係は分光佑皐的に追求するととが出来~.

先づ毒物 G1と G2とが E に劃し枯抗的に結合する場合，即ち EG1及び EG2は可能であ

学毒物引を充分量，~D ち存手記す

その溶液に克に

EG1G2は形成され広い場合には戎の事が議測される・

るカグラーゼが貴際上綿てその毒物との結合物に費化する程度に多量加へた後，

第三の毒物仇を添加して行くと，

るが，

EG( ↓↑

ι
 

G( E.+ 

EG2 

との際，

[EG2] ~ [G2] _ K. 
[EG
t
] =宝石・胃吉，[.2EJ = [EG1J + [~G2] 

ニムG2 + E 

Zどるて:反Nl¥が起る.

[G2] 
rG1] 
K匂玄二I+[Gz]

[EQ2.J _ 
[.2 E]ー

がに

なる闘係式κ従ってスベクトルが費化する.剖ちスベクト J1.-は縛、て EGh .EG2の夫れに封しー

定の比例関係を示L，[G2]が [G1]に比し℃充分大となればスベクトルは途に EG2のものと

一致する・叉 [G1J/Kal = [G2]/ K';2 なる時 [EG，J= [EG21郎ちスベクトルは EG1とEG'，!
を-縦軸にとれば日α= [EG1]/[.2E] のメミ*1のr度員Iいになる.然して -log[G2Jを横軸に

ヲたのジグモイド曲線が得られ，との場合の Kuに相官する値は Ka.. [G2]/ K"1でるる筈である.

カとれに封して二つの毒物が同時に E に結合し EG1G2たる結合物を形成し得る場合には.

EG2 それに更に充分多量の毒物 G1を加へると EGl>タラーゼに充分多量の毒物 G2 を加へ，

のスペクトルに封して或る一定の比例開係を示さない全然新しい EG1G2のスベクト }J，.が出現ず

EG1G2のスペクトルが知られれば充分多量の G2を加へたも切に種々の護度の G1るであらう

引 [l'Ej "" [EG~] +[EGIG~] なる僚件"が渦足される必要がある.
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を加へて行くととによ t，

鱒

ーーー一一歩
EGlI 十 01 て?ご EG1G量

G] 

媒

主どる結合の解離恒敷 1io.を求めるととが出来る筈である・而しで G2の泰在しない場合に同様

にして求められる
一一一一令

E + 01 1瓦町

の解離恒敷 KG1 と比較した場合，若し K;;l== KcAであれば Oiと仇との作用は相互に金〈

無影響でるt，Ya1 ，> KGlであれば G1 と G'.lとの聞には相互作用があると結論せらるべきで

ある.

以下か hる方法を用ひて我々が行った貰験結果を趨パょう・

(ii) 同巴型に麗する毒物相互の関係

同巴型に麗ずるこつの毒物は同時に同ーのカタラーゼ分子に結合する事は出来ない.部ちそれ

等のカグラ戸ゼt亡霊まずる給合は桔抗的である.

(1) KCNと Na.F

シアユノ型に麗ずる KCNと Na.Fは何れも E 及び E'との卒衡達成が速かで且つ十値と

φ'-値の別が見られたい. KCN そのものの示す φー値は 10-6 •2M/L (ぴのであるが今 UJ-l.5

M/L 1i.る一定濃度の Na.Fをカドたカグラ戸ゼ溶液に種々の濃度の KCN をカドモのゆ一位

(==ダー値)を求める、と σGに於て 10-3・6llMjLである.Na.Fの φ曜を KGl'KCNのそれを

Ka.とし南者が桔抗的であるとして理論的に求められる φ)，卑==KG~{l + '[OZ]/KGl)は貰験的

に求められる上記の値と一致する.越に KC1jを一定護度入れたカタラ~-ll搭液に垂守するN:tF

の φ値も雨者を措説的として得られる計算値としてー設する.

KONと Na.Fとが措抗的であ?>ととは分光北撃的tr;も詮明される. グOI'L於て NaFの温度

10-1
•

0 M/ず〉なるカタラーゼ潜液に KCN討わるとスペクトルはフルオライドカタラーゼから

シアン『カグラ{ゼの方向に移行し， KCNの濃度が NaFの濃度に封し-cKG比の時即ち

10-1・oX 10-5.8/10-1・8::;=10-3・OM/L なる時シアンカタラーゼとフルオライドーカタラーゼの

略々中閣のスペクトルが観察せられた・

(2) Nn.N3 .!: NI王20H

アヲド型に麗する¥NaNaと NiHρEも互に拾抗的である. しかもその桔抗現象は E---i乞闘し

ても E'に闘しても認められる.

先づ Etr;封ずる結合部ち初期扶態に就℃述べると7'0，NaNs 10-5•0 MfL 1i.るカグラーゼ溶

液に於ける N耳20~ の φイ置は持抗的であるとして計算じた 10- 4 ・3M/L と一致する. ス分光

器) NaFのゐ帯決でありその溶解度刷、であるため[羽=[E・珂+[E・CNJ なる併を充分満足

する程度に NaFを加へることは出来なかった.
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化象的にも NaNaと NHIIOHが拾抗的でるるととを直接詮明するととが出来る.

後期杭態~pち E' との結合に闘しでも， 000 NaN3 10-6
•
3 M/L 1.主るカダラーゼ溶液に於ける

NH20H の φFイ置は 10- 5・ 7M/L で計算値 10- 5 • 7 M/Lと完全に一致した結果が得られた.

(8)旺ベ〉cdべこ〉
C1 

ノーー___ 1王Oーイ 〉

フェノール型に麗ずる HOーく rCHaと γJ 止もカダラーゼに封印f乙桔
。1

抗的に結合する事が速度論的責験から結論せられる.但しその拾抗は E'tt::封ずる結合に闘しで

は酷官主せられたが，E との結合について詮明し得なかった・その理由は初期紙態に於けるゆー値

が犬伝る露該現象の詮明には極めて高濃度の毒物を用ひねばならや X加104 による ~02 の滴

*' 吏が正確を期し難かったからである・叉前越した如くとれ等フ品ノール型の毒物によってはカタ

ラーゼのスベクトルが襲化し泣いために分光化撃的に直接その結合を詮明するととも出来なかっ

た.

後期歌態刊で符った貴験では HO〈二〉-0Havomたるカタライ鰍に封
HO-ぐ〉

ずる 〕一ーイ の φ哨は :10-4-5M/Lとなり輔の結合部拾抗的として算出される値
C1 

と全くで設する.遣の場合に於ても同様である.

第三表

同じ型に感ずる毒物相互の関係

G1 二logぬ t -log[G1J 1 G2 1 -logq¥2 ¥-lOgq¥叶計算値

NaN3 5.5 5.0 NH2oH I 4.9 I 4.3 I 

後 NaF 1.9 

NaN3 7.7 

期

(0'旬 、HO-(¥一一一一一¥)CH31 4.6 

LfJ1JmoH|二_9I 5.7 I 
1401E守二>j 4.5 I 4，5 1 

註〕 計算値とは二毒物が指抗的として理論的に算出される値である.

(iii) 具った型に麗する毒物相互の関係

異った型に属する毒物の間とは同型の毒物同志の閣に見られる様充足拾抗現象は起らない.部ち

二つの毒物は同時に一つのカタラーゼで分子に結合し得るのである.然るに或る毒物 G1が匙離

骨) 毒物ヵ:高濃度となった場合('j:，毒物自身がK..~n04 と瓦践するからである.
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のカタラ{ゼと結合する場合と既に別の毒物 G2の結合してゐるカタラーゼに結合する場合とで

はその結合の!l:.ネルギーが同一でたい.換言すれば G2がカタラーゼと結合する事により G1と

カグラーゼとの結合が影響を受けるのである.二つの毒物が斯かろ意味で影響を輿へ合ふ現象を

前記の枯抗現象l亡霊Jし以後相互作用と呼ぶことにする.相互作用は三種の型の何れの間にも認ら

れ，しかも何れの場合にも常ピ反接的である・陶芸物聞の相互作用が極めて強い場合には反IJ!¥速

度論的貿験の結果では雨毒物が姑抗的に作用する場合と貴際上同様の闘係が見られる.

(1) シアン型とアジド型

a) KCNと NaNa

初期航態 7
0C， 民国sの濃度 10-405M/I，、f:J..るカタラ-'--'r!祷液に於ける KCNのゆー値は

10-4・9M/Lである. とのイ直は KCNと Nt剖 3 が瓦i亡無影響であるとじた時のとの温度に於け

る KCN の φイ直 10- 5 • 7 M/Lよりも大きく，枯抗的である乏した揚杏の 10寸・柿M/L よPは

小さい・部ち二毒物の間には相互作用があり KCNの Kucfi査が NaN3 の存在によって別の値

J{Ulに費歩ると考へなければゑらない.上l乞符られた結果から Eら/KGt を計算すると 170と

なる&

今カタラ--li溶液に充分多量の NnN3 を加へるとアジドカダラー-liのスベクトルが現れる.

とれに更に充分多量の KCNを加へると第六闘に示した如くアジドカダラーゼとジアシ戸カタラ

。4トぷグ df 
.~ -~ 

02ト，....."..，.. 

N-
d 

1.2 

1.0 

。
。
，
re

nM帆

n
u，

ヘ
ホ
ザ
」
h
F吋

一一ープ151ラーゼや

ーー司、ノ7.，'''9-ラーセ、、

_.ーアヂトーカ叉ラーセや

一ージyン7F'ドーカタラーセや

d 
6'40 620 OCO .580 5u} 540 .'120 SuOペρ

波 1 長11lμ

司第六鴎 カラターセ結合物のス〈グトノレ

カラターゼの濃度 4xl06.0 M/L.容器の厚さ 5cm
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ーゼのスベクトルは罰して比例閥係を示さ危い 530mμ に吸牧極大を示す全然新しいスベク、トル

が出現する.

乙れは，カタラー4ぎにシアンもアジドも結合したシアン日アジドH カグラーゼのスベクトルでる

る・前述せる方法を用ひてアジド』カダラーゼと KCNの結合の解離恒敷を測定すると 1り M

l¥1jLとたれとの温度に於けるカタラ{ゼと KCNの結合の解離恒敏 10-5・8M/Lの 160傍に

なってゐる・乙の値ね前述せる反鹿速度論的に得られた 170なる佐が大韓正しかったととを示す

もωである.

(j2 

勢。

差wf

6JO 620 6/θ 600 530 580 
J座長 f勾，tL)

d 

1.0 
4一ーーー一--------，':

0.5 

。
5:0 4.0 3.0 
-1O.Y (KCN) 

第七岡 アヂドカタフ F ゼと KCNの結合

KCNの濃度 1 10-4・5 1 10-4・o 1 10-301 lV 10-3・o V 10-3・2

NaN3の濃度はすべて 10-20

後期航態に於ては KCNと N品Nsの閣の相互作用は初期扶態に於けるよりも著しくなると考

へられ-3・郎ち求められるゆ1'，2-値は雨毒物が拾抗的であ.ると鮫定した場合の計算値に殆んど一

致して居る・(二毒物の相互作用が強く K(//Kt; が 300以上になると速度論的方法では拾抗現

象と相盈作用の何れであるかを判定する事が貰際上不可能となる.)

b) KCNと NH20H

との場合も KCNと NaNa との聞の関係と大臆同じである・シアン戸ハイドロキシルアミンー

カグラーゼのスベクトルは 545mμ に吸牧極大を示す.分光化率的に測定した初期欣態のハイド

ロキシルアミンーカタラーゼの KCN結合の解離恒教は 10-3・8M/I，で，アジトカタラ{ぞと

KCNのそれと大韓一致する.

(2) シアン型とプ ι ノール型

吋 D.Keilin， E. F. Hartree (Pro巴.Roy. Soc. London (13) 121 (1略的， 173.)は Handspectro田cope

による観察の結果から NaNaとKCNとが互に捻抗的にカタラ【ゼと結合すると述べてゐるが，恐らく

彼等の場合シアンーアジドーカタラーゼとシアンーカタラ F ゼのスペクトル治判別され得なかった結果誤っ

た結論が得られたものと思はれる.
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九)悶と HO-C>-叫
反肱速度i治的資験の結果によれば後期7状態に於ける雨毒物閣の相互作用は極めて著しくゆー値

の移動は刷毒物が払抗的と限定した場合と殆ん E一致する・従ってとの方法では K~l/KGl を決

定する乙と州来なかった 又瑚初棚期蹴走態帥号

1解?狩手離f恒豆数が大であるためパラクレゾ{ル一カ夕ラ-ゼと KGNの結合の解離恒襲数主を直接分光化喜皐主

的に測定する乙とにも成功してゐZな主い.

然し乍ら， KON と HO一〈く二〉CE3一一一一一一一-一一竺t討柿的附では悦なく伺同時恥に同伴一の仰カグ円ラ{ゼサ分
子に結合し符るものであるととは， HO一く 〉一OHs がカグラ ~4ゼfのスペクトルを建北さ

せ肋法Uμい比山乙と山弐除る II叫Oベ〈二M正Lと附zとωの闘榔係等靭駒料か川通ら抑明抑カかれ〉である
IIO-( 、〉

bめ) 1ζα江(ω;

雨鵬…者和吋の哨間…は崎前述伽せる聞と Ho〈〉cHsとの闘いく相同…
。)アジド型とブヰノ{ル型
晶) NltN3とm〈二>一向
後期般態， 0

00に於ける N乱N3の濃度 10--6・oM/Lなるカグラーゼ溶液に封ずる

HO-く二〉一叫の内1O
-3-aM/Lは二毒物が互に無影響であるとした場合の

HOーく二〉一九の刊 10-
4-6MfL より大きく，楠的であるとした場合の値 10-2-9

M/J.上り小さい.この値から亙';;l'/Ka/を計算すると 35である.

HOーと')
L) NI1N3と子--./

01 

HOー/一一¥

後期雌，代 NItN310-
6-:; 1¥'円なるカタドゼj容j従に於げる トー/の山(Lは

01 

引 2吋引M肌f

の場合のt位在に近い.

(生) カダラーゼと毒物が乎街朕態にない場合

以上考察した所は何れも毒物がカグラ~.f! E或は E'と常衡扶態を形成した場合の諸開係で

ある.掛かる僚件が満足されない場合'乞は上越のものとは契った諸関係が見出される・そ刀最も

著しい例ば刀グラーゼと速かに結合平衡に議するシアン?a'!毒物と平衡達成の綾徐なアジド型或は

フェノーノレ~!毒物とを三たの如き傑件で作用せしめた場合でとの場合には外見上岡毒物が全然相互

作用を及ぼさないかの如き結某さへ一時的に見られるのである.

今平衡達成の緩徐f;;. アジド型或はプェノール型毒物を 01 とし，とれを後期成態のカタラ ~-tl
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毒物によるカタラーゼ反擦の阻害に就いて (第一報〉

E'と充分時間接関せしめて子街股態を形成して置しとれにシアン型毒物 G2左 H202と同時

に加へ観察される H202 の分解の初速度から G1と G2の相互作用を検するに問者の聞には全

く相互作用が存しないと云ふ結果になる.@pち G1に闘しての φ'イ直は G2が存したい場合の夫

れと全く異らや越に G2の φ'-fI直に闘しても同様の結果が得られる・但しそれは H20Z一分解の

初期t¥:閲してのみで時聞が経過するに従って雨毒物の聞に相互作用が見られる様になる・

~11へば後期扶態に於てカタラ{ゼと NaN3充分長い間接簡せしめてその間に平衡欣態を達成さ

せ，これに H202 と KCN10-5・OM/Lを加へて NaN3のゆ七位を測定すると KCNを加へた

直後はとれ等二毒物が無影響の場合の Nu.N3の φ七位 10-7・7MLを示し，約 25分後には真の

平衡欣態が成建され NaN3 のがー値は 19- 6 • 4 1\1:/I，となる.

初期に見られる過渡的危現象は共の如く説明せられる. 1王2U2及び G2の添加前 G1 はカタラ

{ゼ E'と

E' -+ G1 ミニ~ E'G1 
なる卒衡を充分形成して居りカタラーゼの全量は [l' EJ = [E'J + [E'G1J 

となってゐる.とれに平衡達成の速かな G2 と H202 とが同時に奥へられると G2 は一定の割

合で E に作用し E'の濃度を費佑する.若し毒物 G1が午衡達成の速かなものであれば E'

の濃度費北に鹿じて直ちに前記の平衡が崩れて新しい平衡が成立する諾であるが G1の性質上

新しい苧街欣態への移行は直ちに起らない・初めの雫衡が崩れ出す迄は謂は 1:' E'G1は否宇治され

た形で在在しその期間中 G2は匙離の E'とのみ反鹿して平衡股態を形成する.今 G2が加へら

れる前の接離のカグラーゼの濃度を [E'Jとし，G2が加へられた直後の (t聯吉扶態に於ける〉

夫れを [E'っとすれば
[Eワー← KG;
tE'J -KG; + [G23 

である・従ってとの期聞に於ける HT'2を求めると

E一一 [G2] 
1>2 - KG;す [G2J

とi'J:t，G1 とらとは全く無闘係たる如〈見へる・ 然し乍ら時閣の経過と共に初めり平衡が腕

れるにつれて関係は費化し最後に虞の千衡が主主成すればゆιf直の移動は前越の如き一定値に達す

るのである.

初期
(アC)

G1 

Nfu"¥Ta 

第 町 表

異った型に属する毒物相互の関係

瓦!/Ku!

KCN 170 
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HO-くKー四〉叫|| 
6.2 5.0 NaN3 7.7 6.5 > 300 

後 、
-~ .. 一一一一一

4.6 4.0 KON 6.2 5.5 :.> 300 

， 一 一一一

KCN 6.2 5.0 酌ーくdてl 〉 5.2 4.0 > 300 

"一一一一一一一 一一一一一

期 NaN3 7.7 6.0 Hかくこ〉心H3 4.6 3.2 s5 

-. - 【"一一一 一一一一ー
(0・0)

NaN3 7.7 6.5 HO-(¥一一一一/¥ 5.2 4.2 27 

01 
. 

(iv) 結 e 論

以上に示した如〈少くとも菩々が検した毒物は共存した場合常に多少とも反横的影響を相互に

興へるものである.スベクトルの観察によって裏書させられる如く(但しフょノール型毒物では

スベクトル翻察は役立たない〉同じ型に麗する毒物は互ひに持抗的に作用して同時に同ーのカダ

ラーゼ分:子犯は結合しないに封し，別の型広島するものは相互作用は及ぼし合ふが同時吃同ーの

カダラーゼ分子に結合じ得る.乙色事は同じ型の毒物はカタラ{ゼの同じ作用基と結合し，異っ

た型に聾する毒物は異った作用基と結合するとすれば最も簡翠に理解出来る.シアン型とアジド

型の毒物は結合に之なてカタラ{ゼのスペクトルを費す=る黙から見て恐らくヘミン慕と結合する

ものであり，フェノール型の毒物はスベクトルを費巴泣い賭より見て恐らくは査白部分と結合ず

るものと考へられる.

市してとれ等の毒物は何れもー債の陰イオンとしてカダラーゼと結合すると，臣、ばれるから 異

った型に属する毒物聞の相互作用は恐らく陰イオン相互の反按カによるものであらう NitNaと

KON， NII201王と聞の相互作用が鳩町程度であり， HO-C〉cEs と NaN3，
IIOーノ ¥ 

'(_/  と Nlt~3 の慨作用も大穂同じ程度であることはとの事を示唆してゐるように
01 

J思はれる.市してシアγ型，アジド型の毒物のプェノール/型の毒物に11する相互作用が著し〈異

るととはγアシ型，アジド型の毒物が結令するヘミン基が異るためか，或は同ーのへミン基であ

ってもその結合個所が異るためであらう.

4・各毒物と H20zとの相互作用

毒物の存在Lない場合カタラ ~rぜに H202 を加へると HzOz は分解￡れるがスベクトルtては

何等の塑イ七も認められない. (既述の如く HZ02の分解中カダラーゼは貴際上縮て E'型に移行

してゐると考へられるが，E'と遊離のカダラーゼ E との聞にはー少くとも可調部に於ては一

分光化率的差異が認められない.然るに毒物が存在する場合には HZ02の添加によって新Lいス

り O.D. Coryell， F. Stitt， L. P，tuling: J. Am. Ohem. Soc. 58 (1937)， 633. 
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ベク‘Fルがt.a現する事がある.11:の現象を迫求する事は毒物と HzUlIの相互作用を知る上に興味
あるばかりでなく HsOzの分解機作を窺ふ手懸りともなると，思はれる.

(1) アジド型

カダラーゼに充分多量の NI¥Naを加へ，とれに吏tLHiOz を加へると 54~， 573mμ に吸牧

ー極犬を示す新しいスベク 1トルがm現ずる.とれば過酸化水素ーアジド『カダラーゼ(恐らくはE'に

i アジドと H202が結合したもの〉のスベタトルと見倣される・ Hρzの濃度を轡4七させるととに

上ってアジドーカグラ --1t(恐らくは E'Ns-)と HzU2 との結舎の解離恒教を分光化率的K測

定すると 5唱に於て 10-3・76~\f/L である・恐らくこの I王凶z の結合は1E常ゑ H202- 分解過程

に於ける律速段階部ち E'+S -;:. SE C言~f述さ) (2)ゴ結合陀設営するものでないかと思はれる・
*> 

般りにこの場合 1九.02は分子として結合するものであり; æ'，Nà- と HzO~ の結合と E' と H2

()sの結合が同ーエネルギーで生起するものとすれば上記の解離恒敷は k;'九に等じいことにな
本》

る.一方カタヲーゼ反感のl¥1ichaeIist豆敢部ち k; 十九/k2 は 10- 0 •4 l\I/L である・ 従って kaJ

必、は大睦 103 • 4 となる・吏に定常扶態に於℃は [E'S](k;+ ks) = k2[E'][S]であり [S]ぼ我

々の貰験ではぜひぜひ 10-2・oM/Lであるから ['SJ/[E']< ]0- 1 • 6 となり ， H (4)の推定によ

く撃すR草する.

分光イと撃的に詮明されるアジトカタラーゼと HS02の結合 E'Ns-+ S -;:. SE'N3ーは先に

述べた反肱速度論的考察では考慮に入れなかったものである.然し乍ら II(iv)(めに於て述べ

た如く N品Naと E'とのzp.衡達成には約 20分要するわーに封し，我kの行った速度論的賓験は

約 3分聞に於ける反J.<<f，に就ての親察であり，その間たとへ一部分 SE'N;-が生やるとしても，

玩に形成せられた B'と "'¥[3-の聞の平衡がこれによなて費化を受ける事は殆んどないものと考

へてよい.即ち SE'N3- の生成は短時間の反麿速度論的資験では現象としては現れ主主いのであ

る.

t~ì充分量のアジ下の存在に於て H202 の濃度を ]lr O・ 8 l¥IjL 以上にする忌更に新しいスペク
8) 

トルが現れる.一方 Sもern tL土れば Hρ2の濃度がとの程度になればカタラ{ゼ反臆は HzU2

K上って可逆的に阻害される.との二つの事賓の閣には関連があるように思はれる.

(2) シアン型

カタラ【ゼに充分多量の KCNを添加するとシアン戸カタラ{ゼのスベクトルが現れるが，と

の溶液に Eρ2を加べても NI四百の場合とは異りスベク Fルは艶北しない.

前JAせる如くアジドーカタラーゼには HZ02 も KCN も共に静合するが，一定の充介多量の

KCNをアジドーカダラーゼに加ヘシアンーアヅドーカタラ戸ゼの蹴態にし更に種kの濃度の H20a，

を加へるとスベクトルはシアンーアジドーカタラ--l!と過椴化水素・アジドーカタラーゼに封してー

の第二報に詳〈論ずる答である.

8) K G. Stern: Z. Physiol. Chem. 309 (1932)， 176. 
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定の比例闘係を示し， KCNと H202の濃度が夫々の解離恒教の比に等しい時スベクトルは雨者

のrl-l央に主主る・ 13Pち KCNと、Hρ2とはアジド『カグラ』ゼt亡霊Jして括抗的tL結合するととが知

られる.

(3) 7 ェノール型

フ&ノ{ル型の毒物に於ても充分量の毒物の存在下で H202を加へてもスベクトルには何等の

費化も認められ泣い・

町

一
/一一¥カタラ{ゼi容液に NaN3 を充分多量に加へてれに具に IIOーく )-CH3 (寅験液中の濃

10-2，'1; M/L)度を加へてとの扶態に於げるカタラ戸ゼと HsOsとの結合の解離恒教を分光化皐的

に測定すると 10-2・5M/Lとなり，アジド『カタラーゼと HsOsの夫れ1.0-3・75M/Lより大きい.

即ちフ品ノール型の毒物はカグラ{ゼと Hρ2との結合の親和力を減少せしめる.

5・摘 要

ぐり 速度論的責験の諸結果からカグラーゼによる HsOs分解の過程は失の如きものであると

とが推論された・ (S は H202 を ， E は匙離のカクラ~-l!を， E'は一分子の HsOsと結合した

カタラ戸ゼ分子を示す.)

S + E ζ二士 E' (1) 

S 十 ιFζ二士 SE' (2) 

SE' → E + り2 十 2H20 ぐ3)

反感 (1) は速かに2f衡に達し旦っその解離恒教が反鹿 (2) に於ける夫れに比し著しく小さ

い.反膝 (3) は極めて速かに進行するので定常猷態では SE' 存在せず.，貫際上カグラ ~-l!4子

の会長iま E'の型で存在するととになり， 叉反~全睦の速度段。〉の結合反躍によって律せら

れる事になる.

。〉 カグラーゼの毒物はシアン型，アジド型，フェノ ~Jt-- 型の三つに犬別出来る.速度論的責

l績の結果から推論せられる所によれ1まとれ等の毒物は何れも E及び E'と結合するが， シアン

型では耐働者に封する親和力が等しいのに封L，アジ下型， フェノ』ル型では E'lL封ずる方が E

に針するよPも親和力が強い.又 E 及び E'の何れに重量}してもシアン型毒物は速かに結合の千

街挟態に達するが，他の二型では卒衡の達成に相官の時聞を要する.

ぐの シアン型及びアタド型の毒物は E との結合によってそのスベクトf!，を密化せしめるが，

フェノ{ル型毒物に於ては費化が認められ法ぃ. シアン型及びアジド型毒物と E との結合物に

於て分光化撃的に求められた解離恒教は速度論的に求められるf症と上〈一致する.

(4) 同じ型に属する毒物は同時は同ーのカタラ~-Ti分子に結合し得泣い事，及び異った型に属

する毒物は同時に同~øカグラーゼ分子に結合し得るが，雨毒物はその結合に際し互に反捜し合

ふ事が速度論的並び〈一系吉合に上旬スベクトルの費北が起る場合には一分光北撃的に詮明せられ

た・同じ型に麗ずる毒物の拾抗現象はそれ等がカタラーゼ分子に於ける同ーの作用基に結合する
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からであり，異った型に属する毒物聞の反按作用はそれ等毒物聞のイオシ反識によるものと理解

せられる.

(5) シアシ型毒物は ，E'f亡封し H2U2 と桔抗的に結合するものと考へられる・ アタド型毒物

と ，E'との結合物には更に H202が結合し得る・フェノ戸ル型毒物は ，E'と H2U2.との結合の

親和力を減少せしめる.

本研究に嘗P格始懇篤なる御指導を賜った田宮博教授に深謝する.叉徳川生物皐研究所員高宮

篤博士からは種々有益なる御助言を得た.貴験の一部を手俸って戴いた高島士郎，岩村建一，藤

田稔の諸兄に厚〈感謝する.

備本研究は拳術研究舎議・第二部第六研究班(徴量金麗イオyの蝿媒及び生物作用〉及び日本

皐街振興舎簡媒研究第 13小委員合より田宮教授に委託せられた研究費で行はれたものであ.:5.

費験例ー

カグラ戸ゼ液 2∞，M/15燐酸麓街液 (pH7.0) 200， KCN (膏照では H20)2∞" HsO 1~ 

∞たる組成の貴験液を充分担度卒衡陀達せしめた後，主〈撹梓し訟がら H2022加を極めて短

時聞に加へ 1分 2分 s分後に貴験液から 5∞づ Lホールピペット(先を到づた〉で吸ひ

出LHaS04(1:4) 5聞と念速に混とて反躍を止める. 100 I'l:於τKCNの各護度〈貴験液中〉

に於ける魯時間後切 [HzOsJ を N/1∞KMn04で滴定した所次の如き綜果が得られた・

一
log[KCN] 

N!100 :j{Mn04の滴定値 (cc) Hob. HcaI. 

1 分 2 分 3 !分 く%) (~の

C由 5.45 2.50 1.10 。 。
7.0 6.0 2;90 1.45 12 12 

6.5 6.75 3.80 2.却 29 31 

9.0 8.6 6.10 4.35 57 57 

5.5 10~75 9.35 8.15 82 81 

5.0 11.75 11.25 10.55 95 93 

世 10-6・15

但し Hob.は貴験より得られた値， Hcalは φ=10-6・15とした一次のジグモ干ドから得られ

る値である.

費駿例=

我々は光頑として活動窮虞映篤用のガス入電球 (m~da) 1∞V-500Wを趨営危荷電で用ひ
た.向カタラ【ゼは紫外繰により不可建的に破壊されるため，理研ウルトラジンヒルタ..，..;N"(J.3 

を用ひて紫外部を取P除いた.測定用容器はガラス製の長さ 5cm，容積約 7.5∞のものである.

一定温度(5"C)の水中犯容器を入れて温度を一定にした.

同一濃度のカグラーゼ蒋液に於℃玄CNをカ日へるととによP最も吸枇係数の差が著しく出る

63Dmμ と 560mμω値から求められた αob・と KG=10-5・8M/L， [I，EJ = 1.68 >< 10-1・9
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として理論的に算出される α倒 Iを比較すると吹の如くふである.

-log [KCN) αob. αcal. 

2.0 1.0 1.0 

4.0 0.95 0.97 

4，5 0.90 0.91 

5.0 0.50 0.50 

5.5 0.17 0..13 

費験例

カタラ{ゼi夜 1cc (貰験ーの場合の約 40f1fの濃度のもの)Nj15燐酸援街液 (]>l王7.0)1 cc 

NaN3 C封照では Hρ) 1cc， Hρ6∞なる寅験液を一定iAl皮に約 30分放置したる後 :tu'

compressorから導いた究集を過やるととにより激しく撹祥し訟がら， II202 ]仰を加ヘ約 3秒

後 H2S04(1:4) 10∞を加へて反l!hXを止める.残存せる H2ρsの:量を Njl00IC¥fn04で渦定し

た所次の如き結果が得られた.

N/l∞KMn04 の滴定値 I H仇 Hω. 
og[NaN3J I一 一一一一一一/...../''¥ 1時間 l 叫|時間 iω.I (幼 (~b)

3.0 5.95 0 0 

6.0 3.0 8.2 26 26 

5.5 3.2 10.4 44 50 o 23.9 
5.0 3.15 17.1 80 77 

4.5 3.15 22.0 95 91 

世 105.5 

と Lに Hcalはゆニ 10-5・5 とした一次のシグモイドより得られる値である.
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