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酵母の 酸素代謝の バ ラン ス 制御

藤村　朱喜

　現在 の ヒ トの 息止 め世界記録 は 15分 58秒 で あ る そう

だが，ヒ トは酸素がな い と生きて ゆけない の は周知の 事

実で あ る，日常生活にお い て 私たちは，酸素に つ い て 意

識する こ とは ほ とん どな い が ，生物に とっ て酸素は生命

活動を左右する大きな意味を持 っ て い る．

　呼吸形式 と酸素ス 1・レ ス 耐性の違 い か ら生物は，絶対

好気性，微好気性，通性嫌気性，酸素耐性嫌気性，絶対

嫌気性に分 け られ る
1）．こ れ らの生物の中で，多 くの生

物が酸素呼吸 によるエ ネ ル ギー獲得を好む の は，嫌気呼

吸に比べ て 少しの 栄養源か ら多量 の Arp を生産する こ と

がで き，さ らにほ とん ど毒
・
「生の な い CO2 や H20 が最終産

物で あ る か らだ と考え られ る．

　生物は，効率よ く安定 した酸素利用を維持する よう生

育環境下の酸素の 有無や濃度を認識 し，代謝を制御する

能力を持つ ．こ の酸素応答シ ス テ ム に つ い て は，ヒ トを

はじめさまざまな生物で研究が行われて い る が，こ こ で

は真核生物の 単細胞モ デル で ある酵母で報告された事例

を紹介 し，その 巧妙さを吟味 し て みた い ．

　酵母にお い て古 くか ら知られ る
一

般的な酸素応答 によ

る代謝制御には，醸造酵母で知 られる例がある．酵母が

嫌気条件下 で ア ル コ
ー

ル 発酵を行 っ て い る ときに酸素を

与えると発酵が停止 し，グル コ
ー

ス の消費速度が低下す

るとい う現象であ る，この 現象はパ ス ツ
ー

ル効果 とよば

れ，細菌か ら高等生物まで広 く存在する こ とが知 られて

い る，これは，反応性の 高い 酸素をエ ネル ギー生産に使

う こ とが，非常に有利である こ との現れと考え られる 21．

　
一

方T最近報告された ユ ニ ークな例で は，メチロ トロ ー

フ酵母の メ タ ノール代謝をモ デル とした酸紊代謝制御が

ある．メ チロ トロ
ーフ酵母Pichia　methanolica は メ タ ノー

ル 代謝の初 段階酵素であるメタ ノ
ー

ル酸化酵素 （AOD ）

を 2種の サブユ ニ ッ トか ら構成 され るアイソザイ ム とし

て持っ こ とが知られ て い る が s），AOD アイソザイ ム が さ

まざまな酸素環境に対 して もメタ ノ
ー

ル代謝 を巧み に調

節して い る こ とが 明 らか とな っ た．P 翩 肱 咒o砒α の 2種

の AOD サブユ ニ ッ トはそれ ぞれ酸素に 対 す る 親和 性が

異な り，低酸素下 では低 Km 値を示す AOD サ ブユ ニ ッ ト

が主に発現 され，高酸素下では高Km 値を示す AOD サブ

ユ ニ ッ トが支配的に発現 され る．つ ま D，低酸素下 で は

低 Km 型 AOD サ ブ ユ ニ ッ トに より効率よ く酸素を利用

し，
一

方 高酸素下 では高Km 型 AOD サブ ユ ニ ッ トを主

に用 い る こ とで AOD の過剰反応 を防ぎ 毒性の高 い 代

謝 産物で あ る ホ ル ム ア ル デ ヒ ドお よ び H202 の細胞内蓄

積 を防い で い る 4〕．よ っ て，P．　 methanotica は生育環境下

の酸素濃度に応 じて 2種の AOD サブ ユ ニ ッ トの 存在比 を

制御する こ とで，AOD ア イ ソ ザイ ム の酸素に 対す る親和

性を生育環境に見合 っ た もの に 調整し，どのような環境

下で もメタノ
ール代謝を円滑に進め ようとして い る の で

あ る，

　さ らに，メチ ロ トロ
ー

フ酵母 の メタノ
ー

ル 代謝で は

AOD の み な らず，ミ トコ ン ドリア 呼吸鎖末端酸化酵素に

お い ても酸素を大量に必要 とする．つ まり，細胞はAOD

が局在するペ ル オキ シ ソーム と呼吸鎖が局在する ミ トコ

ン ドリア の 間で両者酵素の 基質で ある酸素をシ ェ ア しな

ければな らず，酸素消費バ ラン ス が どちらか に崩れ ると

代謝が滞 っ て しまうこ とが考えられる．しか し，メ チロ

トロ ーフ酵母 は 両 オ ル ガネ ラ の酸素消費を以下 の よ うな

仕組みで巧妙に制御して い るようであ る．それは，ミ ト

コ ン ドリア呼吸鎖の活性に合わ せ て AOD の発現 を調 節

す る シ ス テ ム，すなわち，代謝の 下流に位置する ミ トコ

ン ドリア呼吸鎖が生育環境下 の酸素セ ン サー （およびイ

ン ジケ
ー

タ
ー） として関わ っ て い る ようである 4〕．この

メチ ロ トロ ーフ酵母で 見られ る シ ス テ ム は，細胞内で の

酸素代謝の バ ラ ン ス を保つ た め の オ ル ガネラ同士 の コ

ミュ ニ ケ
ー

シ ョ ン に よる代謝制御の
一

つ の形と考え る こ

とが で きる．また，Schmacker らもミ トコ ン ドリアの持

つ シ グナリン グ機作の
一

つ が酸素セ ン サーとして の役割

を持 つ こ とを報告 して お りJ”），ペ ル オ キ シ ソ
ーム が酵母

か らヒ トま ですべ て の真核生物に お い て共通に存在す る

酸化系オ ル ガネラで ある こ とを考慮す ると，酸素代謝 の

バ ラ ン ス を保つ オ ル ガネ ラ 。コ ミ ュ ニ ケーシ ョ ン は全て

の真核生物に保存 されて い る と考え られる．

　生物は酸素を利用 して生存 して い くうえで，さまざま

な試行錯誤 を繰 り返 し，巧妙な酸素代謝 の バ ラン ス 制御

系を手 に したに違 い な い ，酸素 とい う存在 を受け入れ，

生きるために，それぞれ に見合 っ たや り方で乗 り越 え て

い くとい う姿勢は生命活動 を支え る 基本な の で あ ろ う．
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