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α-ケトグルタル酸依存性ジオキ

シゲナーゼ酵素ファミリーは、多段

階の酸化ステップを触媒し、糸状菌

メロテルペノイドの複雑骨格の形

成に関わる鍵酵素である。興味深い

ことに、そのファミリーの AusE、 
PrhA 両酵素は、78％の高い相同性

を持ち、preasutinoid A1 を共通の基

質として受け入れるものの、異なる

反応性を持ち、それぞれ、preaustinodA3, berkeleydione を与える 1, 2。この反応性の

差異を生む酵素部位を明らかとすべく、両酵素の X 線結晶構造解析を行った。そ

の結果、両酵素共に約 2.0Åの分解能で構造決定を行うことに成功した。続いて、

基質結合部位周辺のアミノ酸残基の比較を行った結果、二酵素間で異なる３つの

残基を見出した。これらの部位特異的変異体を作成、in vitro による活性試験を行

うことで野生型反応では得られない未知の酵素反応生成物を検出した。現在、そ

の酵素反応生成物の構造決定を行うとともに、両酵素と基質との複合体構造の決

定を目指して、結晶化条件のスクリーニングを行っている。 
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