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枯草菌の 胞子形成開始期 におけ る シゲナ ル伝達

　Protein　phosphataseに よる phosphorelayの 制御

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　東京大学大学院農学生命科学研究科 中村　顕

　枯草菌は 周 囲の 環境が 変化 し て 自己の 増殖に適さな くなると， 菌体外酵素を生産 して デ ソ ブ ン な ど の それまで

資化で きなか っ た 栄養素 を資化 し よ う と した り， c。 mpetence を発達 させ て 外界に あ る DNA を取 り込ん で 新 た な

形質を 獲得 し よ うと した り，あ る い は 最終手段 と し て ，胞子 を 形成 して 自己の 保存を図 る．こ の 胞子形成過程は

細胞分化 の もっ とも単純な モ デ ル と して 考え られ，以前か ら多 くの 研究が な され て きた ．

　枯草菌 の 胞子形成は KinA お よ び KinBpr ・ te量n 　kinaseが ，未 同 定 の 胞子形成開始 シ グ ナ ル を感知して 活性化さ

れ，Sp・OF タ ン パ ク を リソ 酸化 し，さらに その リ ン 酸基 が Sp・OB　ph・ sph 。transfcrase を 経 由 して Sp・OA タ ソ パ ク

質に 受け渡され る こ とに よ り開始 さ れ る．1｝リ ン 酸化 SpoOA タ ソ パ ク （SpoOA 〜P）は 転写調節因子 と して ，胞子

形成初期遺伝子 の 発現を活性化さ せ る と ともに ，栄養増殖に 関与す る遺伝子 の 発現を抑制す る．した が っ て 細胞

内 SpoOA〜P 濃度に よ っ て ， その 細胞 が 栄養増殖 を続け る か ， あ る い は 胞子 形成 へ と向 か うか が 決定 され る と考
え られ る．胞子形成開始を制御す る要因 として は，グル コ

ー
ス などの 栄養源 の 枯渇，cell　cycle ，　DNA 複製，ある

い は細胞密度などが考えられて い る が，こ れ らの 要因か らどの よ うな形 で シ グナ ル が出 され，上 記 の リ ン 酸転移

反応 （phosph。 relay ）へ と伝 え られ て い くか は 明らか に な っ て い な い ．

　上 で 述べ た ph 。sph 。 relay は胞子形成を正 に 制御す る過程 である が ， 最近 に な っ て 負 に 制御す る メ カ ニ ズ ム の

存在 も明 らか に な っ て きた．sp ・OE 遺伝子 は 以前 か ら胞子形成に対す る負 の 調節因子を コ
ー

ドして い る こ とが 知

られ て い た が，実際に そ の 産物 が Sp。OA〜P に 対す る特 異 的な protein　ph。 sphatase と して 機能す る こ と が示 され
た ．2〕SpoOE タ ン パ ク は85 ア ミ ノ 酸 か らなっ て お り，そ の うち の C 末端側14ア ミ ノ酸 を 欠 失 させ る と phosphatase
活性が 約 5 倍に 上昇す る こ とが示 され た ．ま た こ の 変異 を 持 つ 株 は ， 胞子形成欠損の 表現型を示 した ．以上 の こ

とか ら，Sp ・OE タ ン パ ク の C 末端側に は その 活性 を 調 節す る 領域が あ り，こ の 領域を 通 じて ph。 sph 。 relay を負
に 調節す る何 らか の シ グ ナ ル を感知す る もの と考 え られ て い る ．

　
SpoOE と は別 の protein　ph・sphatase を コ

ー
ドす る 遺伝子 と して ，　rψ」 お よ び rapB が 同定 された ，3〕呻 孟 遺伝子

は 以前 か らそ の 変異 が sp・OL 変異 と して分離され て い た が，最近 に な っ て ク ロ
ー

ン 化 された もの で あ り，ま た

raPB 遺伝子 は ， 現在世界的 に 進行 して い る枯草菌 ゲ ノ ム プ ロ ジ ェ ク トの 過程 で 機能未知 の 遺 伝 子 と し て 同定 さ

れ て い た もの で あ る が，raPA 遺伝子 と の 相同性 （約60％が同
一

の ア ミ ノ 酸） か ら raPA 遺伝子 と同様 の 機能を 持
つ こ とが 示 され た．RapA お よび RapB タ ン パ ク は ，　SpoOE タ ン パ ク が Sp。OA 〜P を 基質 と す る の に 対 して ，
ph・ sph 。 re］ay の 中間産物 で あ る Sp ・ OF〜P を特異的な基質 とす る点 で 大 きく異 な っ て い る ．　RapA と RapB タ ソ

パ ク の 問に は，機能的 な差 は ほ と ん ど認 め られ な い が ， 遺伝子発現 の パ ターン に は 差 が 認め られ る，した が っ て

これ らの phosphataseの 細胞内で の 活性 は ， 主 に それぞれ の 遺伝子 の 発現 レ ベ ル で コ ン ト ロ ール され て い る もの

と思わ れ る．

　と こ ろ が，rapA 遺伝子の 下 流 に 位 置す る phrA遺伝子 が RapA お よび RapB 　phosphatase の 制御因子を コ
ー

ド し

て い る こ とが 示 され，タ ン パ ク 質 レ ペ ル で の 活性制御 も存在 す る こ とが 明 らか とな っ た ，昏lPhrA タ ン パ ク は44ア

ミ ノ 酸か らな るペ プ チ ドである が ， 分泌 され た後切 断 を受け，さ らに SpoOK 。1ig。peptide　pe   ease を経由 して 再
び 細胞内 に 入 っ て RapA お よび RapB 　ph。 sphatase の 活性を 阻害す る．

　ph。 sphorelay は 自己 の 置か れた 環境 oc 由来す る シ グ ナ ル を感知 して ，胞 子 形 成 を オ ン に す るた め の シ グナ ル 伝
達系で あ る と考え られ て きた が，複数 の protein　ph・ sphatase とさらecそ の 活性を制御す る 因 子 の 発見 に よ り，正

負を 問わず多様な種類 の シ グ ナ ル を個別に 感知 して 胞子形成 の 開始を制御す る複雑 な signal 　integrati・n 　circuit と

して 捉え直す こ とが で きる．今後は 個 々 の シ グナ ル がどの よ うな 形 の もの で ，どの よ うに し て こ の circuit を 構

成 す る タ ン パ クへ と伝 え られ る の か を 明らか に して い く必 要が あ る ．
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