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論　　文　　の　　要　　旨

　RNAの核酸塩基配列のある特異的な位置を認識しその位置のリン酸ジエステル結合を効率よく

切断する人工材料の開発は吾遺伝子操作を行うバイオケミストリー1発癌作用の研究の分野におい

て有用であり雪最近大いに注目を集めている。このような位置特異的な触媒機能を持っ人工材料と

しては一般にヲ核酸塩基の相補正によりRNAの核酸塩基配列を認識する認識部位と認識した位置の

リン酸ジエステル結合を効率的に開裂する触媒部位とを合わせ持つ人工制限酵素が用いられてい

る。しかし害これまでリン酸ジエステル加水分解によりRNAを開裂する触媒部位は開発されていな

かった。本研究ではヨ簡単で安全な構造のオリゴアミンが1分子内の2つのアミノ基の協同触媒作

用によってRNAのリン酸ジエステル結合の加水分解を効率よく行うことを初めて明らかにした。

　まず雪ジアミンを触媒として用いることによりヲRNAをリン酸ジエステル部分の加水分解によっ

て効率よく開裂することに成功した。そしてヨその触媒反応機構はヨ触媒活性のpH依存性雪重水溶

媒同位体効果ヲ片方のアミノ基のみを四級化したエチレンジアミンの触媒効果ヨならびにブレンス

テッドの関係式との比較等の検討によりラ1分子内の2つのアミノ基の協同的な一般酸塩基触媒作

用により進行していることを明らかにした。

　またヨ水溶液中で違った高次構造をとるRNAホモポリマーやRNA－RNAヨRNA－DNA2重ら

せん中のRNA開裂に対するオリゴアミンの触媒活性を調べることによりラRNA加水分解に対する

オリゴアミンの触媒活性の大きさはRNAの高次構造に大きく依存することを明らかにした。さらに
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オリゴアミンを触媒として、より複雑な高次構造を有するtRNAの位置特異的な加水分解に成功し

た。またヨオリゴアミンーDNAハイブリッド（人工制限酵素）を合成し、RNAを効率よく切断する

ことに成功した。

　以上の様に害オリゴアミンは，簡単で安定な構造でありながらRNAを効率よく開裂しヨその触媒

活性はRNAの高次構造に顕著に依存した。さらに事塩基配列を認識する認識部位とのハイブリッド

でも大きな触媒作用が得られたことから雪位置特異性の高い人工制限酵素の触媒部位としてオリゴ

アミンが特に有用であることが強く示唆された。

審　　査　　の　　要　　旨

構造的に安定でしかも入手が容易なオリゴアミンが、RNAを効率的に加水分解することを発見し

た業績はヨきわめて意義深い。物理化学的にも十分な検討が行われておりラ高く評価される。

　よって，著者は博士（工学）の学位を受けるに十分な資格を有するものと認める。
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