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電気培養に よる新規発酵技術創出の 可能性

松本　伯夫

　微生物が生育する過程では，さまざまな酸化還元反応

が関与して い る．微生物の呼吸に着目すれば，グ ル コ ー

ス などの 有機物や 還元型 の金属 イ オ ン を電子供与体，酸

素や硝酸イオ ン，硫酸イオ ン などを電子受容体とし，電

子供与体と電子受容体の 間で電子の受け渡 し，すなわ ち

酸化還元反応が生 じる過程で微生物は生命活動に必要な

エ ネ ル ギ
ー

を獲得 して い る．また，発酵や代謝に着 目す

れば，微生 物内部で 起 こ る
一

連 の 代謝反応 の 過程 で，

NADH などの 物質が関わ る酸化還元反応が生じて い る．
一

方，地下環境に 生息する微生物群に 見られ るよ うに，

地表付近の酸化環境か ら地下 の 還元環境へ と移行するに

従い ，微生物の 種類が変化して い くこ とが知られ て い る，

こ の ように，酸化 還元 とい う要素は微生物 に とっ て 少な

か らず重要な生育因子で あるとい える．裏返せ ば，微生

物を取り巻 く酸化還元反応，ある い は酸化還元状態を自

在に操る こ とが で きれ ば，発酵生産の 向上や，新たな物

質生産系の 構築に つ なが る可能性があ る．筆者 らは，微

生物培養液の 中に電極を設置 し，電気化学 的手法によ っ

て酸化還元状態を制御す る培養法を検討して お り，こ れ

を「電気培養」と呼んで い る．こ こ で は，電気培養の し

くみを紹介する とともに，種々 の事例をもとに新規発酵

技術創出の 可能性を考えて みた い ，

電気培養の しくみ

　筆者らが実施する電気培養は，基本的に図 1に示 す構

造を有して い る．培養槽は イオ ン 交換膜で仕切 られた 二

槽式 の 容器か らな り，こ の うちの
一方を培養槽と して使
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図1．電気培養槽の 構造

用する．各槽には電極を設置 し，こ の 間に通電する こ と

によ り，培養槽の 酸化還元状態を変化させ る こ とが可能

と な る．こ の 際 電極上 で 生 じる 酸化還元反応を効率よ

く微生物に作用 させるため に，培養液中に酸化還元反応

を媒介す る物質を溶存 させ る の が効果的で ある．また．

培養槽に参照電極 を設置す ることで，培養槽の酸化還元

電位 を正確に調整 する こ とが可能となる．

電気培養の効果

　電気培養に よ る微生物へ の 効果 として ，呼吸促進作用

と代謝制御作用が あげられる．呼吸促進作用は，微生物

が「呼吸」に用 い る電子供与体，ある い は電子受容体 を

電極上 で生成させ る こ と に よっ て，よ り高密度の 微生物

が得 られる とい うもの で ある （図 2a）．一
方の 代謝制御

作用 は，電極上 で 生成する酸化体 ， ある い は 還元体によ っ

て，溶液全体の 酸化還元電位を特定 の 値に保 つ こ とで，

微生物の代謝経路 を改変する とい うもの で ある （図 2b）．

以下，それぞれの ケ
ー

ス につ い て 具体的な事例 をもとに

紹介する．

a

b

電極反応による微 生物の呼吸促進

電極反応による微生物の代謝制御

図 2．電気培養の 効果
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呼吸促進作用の事例

　微生物の 呼吸様式は多種多様で あ り，微生 物の 種類に

よっ て さまざまな電子供与体と電子受容体が存在する．

鉄酸化細菌で は，二 価の 鉄イオ ン を電子供与体，酸素を

電子受容体 とする呼吸を行 っ て い る．通常，こ の微生物

を培養す る際には，培養液中に 二価鉄 イオン を溶解 し，

空気を送 り込 む こ とで呼吸 をさせ る が，微生物の増殖に

伴 っ て，電子供与体で ある培養液中の 二 価鉄イオ ン は，

鉄酸化細菌に電子 を奪われ （酸化され），三 価鉄 イオ ン

へ と変化 して い く．培養液に含まれる二 価鉄イオ ン がす

べ て三価鉄イオ ン に変化する と，鉄酸化細菌は呼吸が で

きな くな り増殖が停止する，と こ ろ で，鉄酸化細菌の呼

吸によ っ て生 じた三価鉄イオ ンは ，電極反応に よっ て容

易に 二 価鉄 イオ ン へ と還 元する こ とが で きる．こ の 作用

を利用 し，上述 の 電気培養槽を使用 して培養液中の鉄イ

オ ン を常に 二 価鉄に 還元 しなが ら培養 を実施す る こ と

で ，鉄酸化細菌は増殖を続ける こ とが可能 となる．筆者

らの実験で は，培養槽に設置した電極の電位を OV （vs ，

Ag！AgCI ）付近に設定 し電気培養を行うこ とで t

一
週間

後の 菌体密度は通常の 培養 と比較 して 約 50倍高密度に

達する とい う結果 を得た （図 3）D，鉄酸化細菌の 電気培

養に つ い て ，全体的な電子の 流れ を見れば，あたか も菌

体が電気エ ネル ギーを受け取っ て 生育して い るように見

る こ とが で きる，こ の ように して 増殖させた微生物に有

用物質の生産能を付与する こ とが で きれば，電気エ ネル

ギ
ー

に よる物質生産系 の 構築が可能 となる だ ろ う．

　鉄酸化細菌は t 生育に最適なpH が低 い こ とや，遺伝

子導入系が十分に確立されて い ない こ となどから，こ の

菌を使用した電気培養に よる物質生産は，現時点で は容

易で はない とい える．一
方で ，あ る種の 大腸菌は t 嫌気

的な環境下 で硝酸 （NO3
−
）を電子受容体，乳酸 などの
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図4．種々 の 酸化還 元電位で 大腸菌を培養 した時の 増殖曲線

有機物を電子供与体 として 生育する こ とがで きる，こ の

菌の 生育に伴い ，NO3一は呼吸の結果亜硝酸 （NO2 −
〉へ

と還元 されるが，こ れ を電気化学的に再びNO3 一
に酸化

する こ とで，鉄酸化細菌と同様の増殖効果が期待で きる．

こ の ような点に着 目し，NO3 一
および乳酸で 呼吸 生 育

する大腸菌 JM109 株 をもちい て，嫌気的環境下で の 電

気培養を実施した，JMIO9株 の 培養開始後 12時間目か

ら，NO2 一
の 酸化が起こ る＋ 1．O　V （vs ．　AgfAgCl ）の 電位

を電極に与え なが ら培養を実施 した と こ ろ，培養開始

48時間目におい て ，電気をかけない 培養に 比べ 3．6倍の

高密度菌体を得る こ とが で きた （図4）2｝，さらに，物質

生産系の 構築を想定し，こ の菌にラ ク トース 分解酵素で

あるβ一ガ ラ ク トシ ダ
ーゼ を生産す る遺伝子 を導入 し電

気培養を実施した とこ ろ，電気をか けな い 培養と比較 し

10倍以上 の 酵素活性が 見 られ た．こ の よ うに 大腸菌 は

中性 の pH で生育 し，遺伝子導入系 も確立して い る こ と

から，電気培養に よる物質生産系の 構築が行 い やすい と

い える，特に，本実験系で使用した ような嫌気的環境下

における電気培養は，酸素による失活を受ける酵素など

を生産する上 で ，有用 な手法にな りうる と考えて い る ．

代謝制御作用の事例
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図3．電気培養に よる鉄酸化細菌の 増殖曲線

　Clostridium　acetobutylicum は，ア セ トン・ブ タ ノール ・

エ タ ノ ール 発酵 （ABE 発酵）を行う菌 として知 られて

お り，セ ル ロ
ー

ス 系 の 未利用 バ イオ マ ス を糖化 しt ア ル

コ
ール 生産 を行 うと い う視点か ら注 目 され て い る．

ABE 発酵 は，図 5 に示す ように複数の 酸化還 元反応 が

関与する複雑な代謝経路 で あ り，単
一

の 生産物を高効率

で獲得する ため の さまざまな検討が こ れ まで に もなされ

てい る，筆者らは，c．　acetobutylicum の 培養時に，特定

の酸化還元電位を維持する こ とで代謝産物の生成量に変

化が生 じる の で は な い か と考え，電気培養を実施 した ，

グ ル コ
ー

ス を基質とし、酸化還元物質として メ チ ル ビオ
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図 7，電 気培養が 目指す発酵制御

図 5．C．　aeetobutylieu 〃1 に よ るABE 発 酵の 代謝経路
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図 6．電 気 培養に よ る C．acetobu りylicumの グ リセ ロ ール 生産 活

性の 変化

ロ ゲ ン を溶存させ た培養液中で，C．　acetobutylicum の 電

気培養を実施した と こ ろ，＋0，6V （vs ．　Ag1AgCl ）におい

て ブ タ ノール の 生成量が約 2倍に増加 した （図6）．詳細

なメ カ ニ ズ ム 解明に は さらな る解析が必要で はあ るが，

電位制御に よっ て ABE 発酵に関する代謝経路が適正 に

制御された もの と考えて い る．

電気培養が目指すもの

　電気培養は，従来の培養法に 「酸化還元電位」 とい う

新 しい 制御因子を付与する もの で ある，上記事例か ら，

電気培養に よ っ て微生物の 呼吸促進 すなわち増殖 の た

め に必要なエ ネル ギ
ー

の 供給が可能で ある こ と，また，

酸化還元が関与する代謝経路を制御する こ とが可能であ

る こ とが示された．こ れ らの 効果を利用する こ とで，図

7 に示すように 目的の物質を高効率で 生産する新 しい 発

酵プ ロ セ ス の提案に つ なが る可能性がある，

　電気培養に よ っ て菌体内の 特定の代謝を制御する こ と

を考える場合， 電極と菌体を結 ぶ 酸化還元物質の 選定が

重要な要素となる，特に，菌体内の 特定の 代謝経路に対

して 作用 するよ うな酸化還元物質の 選定が必要 とな っ て

くるだ ろ う．電極上 で 酸化還元が生 じる物質は数多く存

在 し，それぞれが特定の 酸化還元電位を有 して い る ほ か，

細胞膜の 透過性や 微生物に対する毒性の有無なども異な

る．最良の 酸化還元物質の選定に は試行錯誤が必要だが，

物質生産に適した酸化還元物質，ならびに電気化学的な

培養条件が見つ か れば，新規発酵技術 の 創出につ なが る

だろ う，

まとめ

　酸化還元電位を電気化学的に調整す る電気培養法に

は，過剰 な酸化剤，還元剤な どの薬品添加が不要で ある

こ と，電位の きめ細やかな調整が可能で ある こ と，など

の特徴がある．上述の ような電気培養に よ る増殖促進

生産性向上とい っ た効果が得 られた事例 をもとに，実際

の 発酵生産に適用可能な電気培養技術 の 開発 を進め て い

きた い ，
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