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バイオよもやま

Pseudomonas物語

古川　謙介

　Pseudomonas 属細菌は 1〜数本の極鞭毛 をもつ 好気性

グラ ム陰性棹菌で，自然環境に広 く存在し，多様性に富み，

多彩な機能をもつ ことで知られて い る，近年，16S　rRNA

の 系統解析が進み，これまで に Pseudomonas として 分

類 され て い た 多くの 菌株が別の 属，ある い は新属へ と再

分類された．こ の うち，
“true　Psevdomonas”

と呼ばれ る

グ ル
ー

プは Paeruginosa，　 P．　putida，　 P 伽 o 厂召∫oθη3 お

よび P．syringae を含む，い わば Pseudomonasの エ リ
ー

ト

集団である．Pseudomonus以外に分類されたPseudomonCZS−

likeな菌は小文字で pseudomenads と表記され る．本稿

で は 上記 4株を中心 に最近の 」）
seudomonasva の 身の 上

事情を眺 め て み た い ．

ふきだま りPseudomonas菌の整理 ・整頓

　1984年出版 の Bergey’sManual 　ofSyst   且tic　Bacteriology

には 94の Pseudomonas 菌の 記載があ っ た．第二 版 には

61の記載とな っ た，古典的な分類で は Pseudomonas 　ee
は グ ラム 陰性，桿菌，胞子を形成しない極鞭毛を有 し，

G ＋ C含量は 50％以上である細菌で あるとされ て い た．

最近の 系統解析に より従来1）

seudomonas に分類され て

い た多くの株が別の属名に，あるい は新たな属が新設さ

れ再分類 された，16S　rRNA の相同性 に 基 づ く分類 で は

5つ に分類 され て い る．

グループ I　 P αeruginosa ，　 P　fiuorescens，　 P　putida
に代表される グ ル ープで

‘true　Pseudomonas ’
ある い は

“fiuorescent　pseudomonads
”

とも呼ばれ て い る．

グループ II　 Rce ρacia とR 　 mallei お よびR 　 solana −

ee α rum とP．　pickettiの グ ル ープで は，前者は Burkhol−

deria，後者は Ralstoniaに再分類され た．

グル ープ III　 Ptestosteroniは Comamonas ，　 R 　aeido −

vorans は D ε肋’α，　R 　facilisはAcidovorax，　 P．　P αlleronii

は∫か漉 og 劭 ρρ枷 gα に変更された，

グル ープ iV 　 Rdiminut α とRvesicuiarisは Brevundi−

monas にな っ た．

グル ープ V 　 Pmalt （〜philiaは Stenotroρhomonasに変

更された．

　原核細菌ゲ ノ ム の G ＋ C含量 は 22〜74％で あ る，同

じ属 で あれ ば G ＋ C 含量 は 10％ 以 内 とさ れ る．
‘true

Pseordomonas’で は G ＋ C含 量 は 59〜69％ で あ る，

pseudomonadsの仲間で は Burkholderiaの G ＋ C 含量は

65〜69％，Ralstoniaで 64〜68％，　 Acidovoraxで 62〜

70％，Comamonas で 62〜67％，　 Brevundimonasで 65
〜67％ で あ る．

Pseudomonas菌は極鞭毛をもつ 分解屋

　Pseudomonus属細菌は活発に運動する．　 R　aeniginosa ，

Ralcaligenes，　 R 　pseudoalcaligenes，　 R 　stutzeri ，　 R

mendocina は 1本の極鞭毛を持つ ．　 R　aerugtnosa 以外の

蛍光性Pseudomonas の多 くは複数の極鞭毛を有する．　 R

aernginosa とRputida は利用 で きるすべ て の ア ミノ酸，

糖類，有機酸，芳香族酸に対して 走化性を示す．運動性

と走化性は R αeruginosa の 病原性に関与 し， また，　R

fiuorescensの植物根へ の付着に重要で ある．

　過去か ら現在に至 るまでに著量 の芳香族炭化水素が環

境中 に放出 された．最 も簡単な芳香族化合物の 1つ で あ

る トル エ ン は自然界に広 く存在 して い る，トル エ ン はベ

ン ゼ ン環の 高い 共鳴エ ネル ギ
ーをもち， きわめて安定な

化合物で あるが，トル エ ン を資化する細菌は 自然界か ら

容易に分離することが で きる．この 多くはPseudomonas

属細菌お よび関連細菌で あ る．これ らの細菌は酸素添加

酵素 （オキシゲナ
ーゼ）に よ り芳香環に水酸基を導入 し

て分解を開始する． トル エ ンの 初期酸素添加様式の 違 い

から複数の 代謝経路が明らかに されて い る．この すべ て

は トル エ ン をカテ コ ールあるい はメチ ル カテ コ ール へ と

変換する経路で ある，多くの Pseudomonas 菌は諸種の

芳香族化合物を単
一

の炭素源エ ネルギー源として利用す

る．たとえば P 尠 漉 KT2440 は安，息香酸 4一ヒ ドロ キ

シ安息香酸，ベ ン ジ ル ア ミ ン ，フ ェ ニ ル ア セ テ
ー

ト，フ ェ

ニ ル ア ミン，チ ロ シ ン，フ ェ ニ ル エ チ ル ア ミ ン，フ ェ ニ

ル ヘ キサ ン 酸　フ ェ ニ ル ヘ プタ ン酸　フ ェ ニ ル オ ク タ ン

酸 コ ニ フ ェ ニ ル ア ル コ
ー

ル ，フ ェ ル ラ酸 バ ニ リン 酸，

ニ コ チ ン酸な どを資化する こ とが報告されて い る．

　 Rputida ，　 R 　 aeruginosa ，　 P ／Zuorescensお よびP．

syringae の ゲ ノ ム 解析か ら芳香族化会物 の 5 つ の 基本代

謝経路が 明らか とな っ た．これ らの菌株に は共通する代

謝経路が存在する場合 もある が，独 自の代謝経路をもつ
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場合 もあ る．た とえばβ一ケ トア ジ ピ ン 酸お よ び ホ モ ゲ ン

チゼー ト経路はすべ て 4 つ の Psezadomonas菌に存在す

る が ，フ ェ ニ ル ア セ テ
ート経路は R 　portidα の み に存在す

る，Paeruginosaは安息香酸 ア ン ス ラニ ル酸　1・リプ

トフ ァ ン，マ ン デ ル 酸をカテ コ
ー

ル へ と変換する遺伝子

を持 っ て い る が，R　putida　KT2440 は安息香酸代謝遣伝

子の みで ある．多 くの Rputida 株に は KT2440 株にない

代謝経路が存在する．Rputida 　ArCC 　 l2633株は マ ン

デ ル酸経路を，Rputida　Fl株はカ テ コ
ール メ タ開環経

路をもつ ．

　塩素化 した炭化水素は産業上 きわ め て 有用 で多くの化

合物が世の中に登場 した．炭化水素へ の 塩 素の導入はそ

の物理化学的性質に大き く影響し，こ れ が環境に出た場

合，微生物分解が きわめて困難となる，微生物が塩素化

芳香族化合物を分解する こ とが報告された の は 1960年

代の こ とで ク ロ ロ フ ェ ノ キ シ ア セ テ
ー

トが ク ロ ロ カ テ

コ ール を 経 て 分 解 す る こ と が 明 ら か に さ れ た．

Pseudomonas　 sp ．　 B　13株は 3一ク ロ 1コ 安息香酸を3一クロ

n 一および 4一ク ロ ロ カ テ コ ール を経由 して 分解する。ポ

リ塩化 ビ フ ェ ニ ル （PCB ）の 分解は ビ フ ェ ニ ル代謝酵

素 による共代謝 （コ メ タボリス ム ）で ある．PCB の 微

生 物分解はわが 国は もちろん，世界の 多くの研究者 に

よ っ て さまざまなビ フ ェ ニ ル資化菌が分離され，研究が

展開された．1986年，君　pseudoalcagigenes　KF707 株か

ら初めて bph遺伝子がク ロ ー
ン化され ， その 後詳細に解

析 さ れ た．米 国 の GE 社 で 分 離 さ れ た PCB 分 解 菌

Burkhogderia　xenovorans 　LB400 株 （当初はPseudomonas

として 分離 された）は塩素置換の多い 広範囲 の PCB を

分解で きる．1〜hodococcus　jostii　RHAI 株はグ ラ ム 陽性

菌で あるが，PCB 分解遺伝予は複数の 巨大な線状プ ラ

ス ミ ドに存在する．RhodoeOCCUS属細菌に はゲテモ ノ食

い が多い ため，冗談でグラ ム陽性シ ュ
ー

ドモ ナ ス と呼ば

れ る こ とがあ る．

善玉 Pseudomonas 菌と悪玉 Pseudomonas 菌

　Psettdomonas属細菌は環境に広 く存在する．　 P．　putida

は土壌や 水圏，特に汚染 された土壌か ら容易に分離する

こ とがで きる．R　putidα　KT2440株は トル エ ン 資化菌で

あるR 　putida　mt −2株の プラス ミ ド （pWWO ）脱落株で

ある，米国NIH の 組 換えDNA 実験指針
’

で グ ラ ム 陰

性土壌細菌で は最初に安全性の 高い 宿主 として認定され

た，KT2440 株を用い て環境汚染物質分解の新規 な代謝

系の構築，代謝中間物質の 生産，化学合成の ため の キ ラ

ル 化合物の 製造 な ど，さ まざまな応用研 究が展開 されて

い る．

　Rsyringae とP 魚 邵 ε∫ cθ〃∫ は共に植物に関係深 い 菌 で

あるが 植物との相互関係は異なっ て い る，R 　syringae は

作物 の 葉に被害を及ぼす病原菌である が，P ガ〃o 君ε 8c θη 5

は根圏に棲みつ き植物の成長を促がす．すなわち，植物

病原菌を抑え，植物の病気に対する抵抗性を高める，こ

れ ら2 つ の 菌の 生活環 と その 生態的地位には基本的な違

い が見られる．2 伽 o 召ε3cβη∫ は根圏の複雑で競争的な環

境 に適応 したが，植物へ 寄生する こ とはで きなか っ た．

Rsyringaeの植物へ の寄生はきわめて宿主特異的である，

トマ ト根の先端に コ ロ ニ ーをつ くる 2 海 o肥 3cθ腮 WCS365

株は，根分泌物，ア ミ ノ酸　リ ン ゴ 酸　クエ ン 酸に 走化

牲を示す．こ の ように P．fiuorescensは広範囲な条件で

生活する ジ ェ ネラリス トで あ る．その 大 きなゲ ノ ム には

フ レキシブ ル な制御ネ ッ トワークと栄養摂取，ス トレ ス

耐性，抗生物質産生，付着，バ イオ フ ィ ル ム形成に関す

る遺伝子が存在する．一
方，R　syring αe は植物へ の外部

寄生お よび内部寄生 の ス ペ シ ャ リ ス トで あ り，氷核触媒

として も利用され て い る．

　Raenuginosa は 日和見感染菌として多くの病原性因子

を作る，こ の 細菌は無機物 の 表面の みな らず，上皮細胞

へ 効率よく定着する，堅固な コ ロ ニ
ーを作 り，宿主細胞

の 防御機構を破壊 し，深 く侵入 して 炎症を起 こ す．IV

型繊毛 非繊毛ア ドヘ ーシ ン，リ ボ多糖類，エ ラ ス ター

ゼ，エ キソ トキシ ン A ，フ ォ ス フ ォ リパ ーゼ C，プロ テ

ア
ーゼ IV，リパ ーゼ

，
エ キ ソ エ ンザイ ム S，

　 T ＆ Y ，エ

キ ソ トキ シ ン U ，ア ル ギ ン 酸，ピオシ ア ニ ン，シ デ ロ フ ォ

ア，青酸，ラ ム ノ リピ ドな どの 病原性因子 をつ くるが，

こ れ らの 生産 にはク ォ
ーラ ム セ ン シ ン グ回路が関与 して

い る，

分解系プラス ミ ドと トラン ス ポゾ ン

　Pseudomonas属細菌か ら数 kb〜400　kbを超える巨大

なプ ラ ス ミ ドが見い だされ て い る．分解系プラス ミ ドは

1970年初期に発見された，こ れ らの 初期の もの は SAL，

OCT ，　 CAM と名付けられたが，それぞれ，サ リチ ル 酸，

オクタ ン
t カ ン フ ァ

ー （樟脳）の 代謝をコ
ー

ドす る．少

し遅れ て NAH （ナ フ タ レ ン 代謝）お よ び TOL （トル エ

ン 代謝，現在は pWWO ）が見 い だ され た．こ れ らはす

べ て Pseudomonas菌か ら見 い だ された が，こ れ らの プ

ラ ス ミ ドは 80〜＞300kb の サ イズ で きわめ て 大 き く，

接合伝達に 必要なtra遺伝子を有 し，近縁 の 細菌に伝 達

される．pWWO の 2つ の XPtlオペ ロ ン は トル エ ン をTCA

回路 へ 導 く遺伝子を コ ー
ドして い る．pWWO の ll6，580

bp の ゲノ ム は 2002年に決定さ れ た．代謝遺伝子は 37．7

kb に お よ びプ ラ ス ミ ドの約 113を占める．上流オ ペ u ン
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と下流オ ペ ロ ン は 11kb 離れ て存在するが，こ の両オペ

ロ ン は相同な 2つ の 挿入配列 （IS1246）によ り挟まれて

トラ ン ス ポゾ ン （Tn4651，56−kb）と して機能する．

　除草剤 ア トラ ジ ン は 1960年以来毎年 50万 トン が使用

され，環境汚染を引 き起 した，Pseudomonas 　 ADP 株は

ア トラ ジ ン を分解 し完全 に無機化する．こ れ らの分解遺

伝子は 108，845bp の プ ラ ス ミ ドpADO −1上 に存在する．

ア トラジ ン分解の 最初 の 3 つ の 遺伝子，atzA ，　 atzB ，

atzC 遺伝子 は ア トラジ ン を シ ア ヌ ル 酸に変換する酵素

を コ
ー

ドするが，これ らはpADP −1の 35，45，71　kbに

位置に分散して存在する，残りの代謝をコ
ー

ドする遺伝

子クラス ター
atzDEF はオベ ロ ン を形成 し共転写され て

い る。atzC の G ＋C 含量は 44％ で ある が，　 atzA （58％）

atzB （61％）お よび atzDEF の 59　
一一　61％ よ りきわめ て

低い ．atzA ，　 atzB およびatzC 遺伝子 の 周辺 にはい ずれ

もISIO71 が存在する こ とか ら3 つ の 遺伝子は起源が異

な り，同 じベ クター上に集合 した もの と推定されて い る．

ア トラ ジ ン 分解菌 として 他に Alcaligenes，　 Ralstonia，

Agrobacteriumが 分離され て い るが，こ れ らはすべ て

atzA ，　 atzB ，　 atzC 遺伝子を保有して お り，　 pADP −1プ ラ

ス ミ ドが接合によ り土壌細菌に自己伝達する こ とが示さ

れた．

　カ ル バ ゾール 資化eePseudomonas　CAIO 株の プ ラ ス

ミ ドpCAR1 は全塩基配列 （199，
035・bp）が決定された．

2 つ の 代謝遺伝子は 72．8−kb の 巨大な トラ ン ス ポゾ ン

Tn4676 に存在する．こ の プラス ミ ドは トル エ ン プラ ス

ミ ドpWWO と多くの 類似性を有して い る．

　接合 トラ ン ス ポゾ ン は細胞同士 の接触を通 して水平に

伝播する．接合 トラ ン ス ポゾ ン は染色体か ら切 り出され，

環状の 中間体を形成，接合に よ り受容菌に入る．プラス

ミ ドとは異なり，こ の 環状巾間体は複製しない ．受容菌

に入 っ た環状中間体は染色体に組み込まれる．こ の 切 り

出しと組み込み は溶原性フ ァ
ージの 部位特異的リコ ン ビ

ナ
ーゼ によっ て生起する反応に似て い る．Pseudomonas

B13株の 接合 トラ ン ス ポ ゾ ン clc エ レ メ ン トは 105−kb で

ク ロ ロ カテ コ
ー

ル の 代謝に関与する．Rputida 　KF715

株か らは ビ フ ェ ニ ル とサリチ ル酸の代謝遺伝子群をコ ー

ドする 90・kbの bph−sal エ レ メ ン トが見い だされた．こ

の エ レ メ ン トは きわめ て 高頻度に他の P．　putidα株に接合

伝達す る，

バイオ コ ン トロ ール Pseudomonas 菌

　世界の穀物生 産の 30％ が病気や害虫で失われ て い る

とい われ て い る．植物根圏 （rhyzosphere ）には 通 常の

土壌 に比 べ て 10〜1000倍の細菌が生息して い る．微生

物は根に万遍な く分布して い るわけで はな く，根 の 表面

の約 6％ の領域に微小 コ ロ ニ ーある い はバ イオ フ ィ ル ム

を形成して存在する．根圏土壌 1g 中に は細菌が 1　 x　109，

放線菌5 × 107，糸状菌1 × 106が存在すると推定され る が，

根圏微生物の 主役はPseudomonasnt細菌である，こ れ

らの Pseudomonas 菌の 中には二 次代謝物質を生産 し，

病原性糸状菌の病害を軽減して くれるバ イオ コ ン トロ
ー

ル菌が存在する、鉄はすべ て の 生物に とっ て 必須な元素

であるが，好気的条件で水に難溶性であるため，生物に

とっ て そ の 摂取が困難で ある．そ の ため細菌は鉄を取り

込むため の 戦略を進化させ た．すなわち，Fe（III）をキ レ
ー

トする
“
シデ ロ フ ォ ア

”
とよばれ る低分子化合物をつ く

り，その膜輸送系を構築し た．シ デ ロ フ ォ ア は鉄欠乏に

応答して合成される．こ の物質が分泌されると不溶性の

鉄は可溶化 され ， 細胞 の 表面に存在する受容体タ ン パ ク

質に結合 して細胞内に 運ばれる．

　 Pseudomonαs 菌が つ くる シ デ ロ フ ォ アは 4種類が知 ら

れて い る．Rputida 　WCS358 株は大量 の シ デ ロ フ ォ ァ

を生産し，シ デ ロ フ ォ アーFe（III）複合体 を取 り込む．鉄

に対する競合がバ イオ コ ン トロ ー
ル Pseudomonas　

’
＊と

病原箘の 間で起る が，結果として植物根で は病原菌の 生

育は抑えられる．ある Pseudomonas 菌は ウ ィ ル ス や植

物病原菌に対する植物の 防御機構 を誘導する．2
，
4一ジ ア

セ チ ル フ ロ ロ グ ル シ ノ ール生産Pseudomonas 菌はキウ

リ，トマ ト，タバ コ
， 大麦 ， 小麦の ような重要な作物の

根圏に普遍的に存在 し病気を抑制する．

嚢胞性繊維症

　嚢胞性繊維症 （cystic 　fibrosis，　CF）は欧米で高頻度に

み られる遺伝性疾患で常染色体劣性遺伝を示す．塩素イ

オ ン チ ャ ン ネル の 遺伝子異常に よっ て 鼻汁や 汗の粘度が

高くなる．ア ル ギ ン 酸生産 Raeruginosa の CF 患者にお

ける病原性 に つ い て は多くの研究が な さ れ て い る．CF

患者の肺気管に感染した2aeruginosaの驚 くべ き性質

はアル ギン酸を過剰生産する ム コ イ ド株へ の 変異によっ

て 生起する．こ の Alg ＋株はバ イ オ フ ィ ル ム を形成 して

肺の 中に棲み着く，この状態で は抗生物質が効かなくな

り，CF 患者は肺炎を繰 り返 し気管支拡張症をきた す，

　R α eruginosa で の ム コ イ ド株へ の 変身の 分子機構は詳

細に研 究 され て い る．ア ル ギ ン 酸の 生合成遺伝子は 12

存在するが こ の algD オペ ロ ン はシグマ 因子 σ
22に よっ て

認識 さ れ転写 され る，σ
22は膜 タ ン パ ク質で ある MucA

と結合 して存在する が，mucA 遺伝子に欠失変異が生起

すると MucA タ ン パ ク質は σ
22 と結合で きな くな り，σ

22

は フ リ
ー

とな りalgD オベ ロ ン の 転写が 開始され ム コ イ
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ド株 とな る．ク ォ
ー

ラ ム セ ン シ ン グ は P．aeruginosa の

バ イオフ ィ ル ム形成に大きく関与する．バ イオ フ ィ ル ム

を形成する抗生物質耐性 Raeruginosa は CF 患者の 肺の

中で成長する、

Psezadomonas菌のゲノム

　こ れまで に 4 つ の 異なる Pseudomonaspt でゲ ノ ム配

列が 明らか にな っ て い る．Pseudomonases 細菌 の ゲ ノ

ム は 6〜7Mbp の サ イズで他の 細菌 ゲ ノ ム に比 べ て 大 き

い ．G ＋ C 含量は 58〜62％，およそ 5
，
450 （＋f　− 100）

の 遺 伝 子，4〜7の rRNA オ ペ ロ ン が 存 在 す る．　 R

aeruginosa ゲノ ム の大部分は他の Pseudomonas と類似

して い る が，Ill型分泌系に代表され る “virulence ”

に関

わる遺伝子クラス タ
ー

が存在す る。Raernginosaの ゲノ

ム 解析か ら64の 二 成分系シグナル トラ ン ス ダ ク シ ョ ン

系の 存在が 明らか になっ た．こ の こ とが こ の細箘の広範

で多様な環境へ の適応を可能にして い る要因で ある．こ

の 中で もGacS〆GacA 二 成分系は抗生物質，青酸 分泌

酵素，ク ォ
ーラ ム セ ン シ ン グ物質の 生産に関わ り，加え

て病原性や生態適応に も関与 して い る，ゲノ ム配列か ら

こ の 菌の 遺伝子の 8．4％ は 調御に 関与する．こ れ は大腸

菌の それの 5．8％，枯草菌の 5．3％と比較 して 非常に高い ．

Paeruginosa の 大 きなゲ ノ ム と遺伝子の 複雑さは こ の菌

の 進化 ・適応 を反映 してい る．RaerugtnosaとR　putida

の ゲノ ム は多 くの類似遺伝子を有するが，コ ドンの使わ

れ方が異な っ てい る，

　Rsyringae の ゲ ノ ム は他の Pseudomonasの それとは際

立 っ た違い が認め られる．こ の 菌は共生あるい は寄生 の

生活ス タイル に適応するために．比較的短期間に進化 し

た よ うに み える．これに はゲ ノ ム を通 して散在する多く

の トラ ン ス ポ ゾ ンが関与し た ら しい ．

R ．fluorescensは Pf　O−1，　 Pf−5，　 SBW25 の 3株で ゲ ノ ム

が解読され て い る．P．　fluorescensとRsyringae は植物

表面に生息するため多 くの 共通点がみ られる．ゲ ノ ム 解

析か ら
．
これ らの 細菌間におい て多 くの 遺伝子の交換が生

起 した証拠が認め られ る．2 つ の菌は遣伝子再編 遺伝

子伝達，プラ ス ミ ド伝達な ど を通 して 環境 に適応 して き

たようだ．

おわ りに

　筆者の研究の 大部分は Pseudomonas’菌 との 出会い で

あ っ た ．Pseudomonas 菌の
“
pseudo

”
は

“
偽
”

の 意味で

あ る が，筆者が 長年 つ き合 っ て きた PCB 分 解 菌 は

Pseudomonas　pseudoalcaligenes　KF707 株で ある．属名

にも種名にも
“

pseudo
”

が つ い てい る．　Psettdomonasの名

付け親は知らない が，本稿に述べ た ように P，SCtudomonas

属細菌は Escherichia，　 B α cillus
，
8喫辞01 ηyce5などの真

正な名前の つ い た細菌と同様 最も研究 されて い るバ ク

テ リ ア であ る．多様なPseudomonas菌の 多彩な機能は

基礎面にお い て も応用面 にお い て もきわめ て 重要であ

り，こ の細菌が こ れまで も，そして こ れか らもきわめ て

魅力的な
“
い きもの

”
で ありつ づ ける こ とは い うまで も

ない ．

　最後に お こ と わ りを
一言．本稿で は Pseudomonas 菌

の さまざまな代謝経路が記載されて い るが，その 詳細を

示す こ とが で きな か っ た．代 謝 経路 に 関 し て は

Biocatalysis／Biadegradation　Database（hmp：1！umbbd ．msl ．

u皿 n ．edU1 ）から情報を入手い ただきた い ．また，幾多の

文献 も割愛 した ．2004 年，Kluwer　Academic ！Plenum

Publisherか ら
“Pseudomonas”と題す る全 3巻，合計

2032頁に及ぶ 本 が出版された．最近 の Pseudomonas研

究を詳しく知りたい 方に お薦めしたい ．
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