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Review

二酸化炭素による転写調節機構
緑藻クラミドモナスのCO2濃 縮機構

福澤秀哉 ・山野隆志

二酸化炭素は光合成の基質であるがゆえ,そ の欠乏は植物の生存にかかわる重要な環境因子で

ある、緑藻クラミ ドモナスは,ト ウモロコシなどとは異な り,弱 い光のもとでもCO2を 炭酸固

定酵素の近傍に輸送 ・濃縮する機構をもつ.こ のCO2濃 縮機構は,CO2濃 度が低下すると誘導

され,上 昇すると抑制されるので,CO2濃 度の感知ならびにCO2に よる遺伝子発現制御機構を

解明するのに最適な現象である,近 年,ゲ ノム科学的ツールが整備されてきたクラミ ドモナス

でのCO2濃 度の感知機構と,新 しくみつかったCO2依 存性の転写因子について解説する.

緑藻クラミ ドモナス 光合成 転写因子 炭酸脱水酵素 二酸化炭素

はじめに

二酸化炭素(CO2)は,地 球温暖化問題でとりあげられ

ることがあるものの,多 くの人はビールを飲むときぐら

いしかそれを意識することはないだろう.し か し,CO2

は呼吸 ・光合成を含むさまざまな生体反応に重要な役割

を果たしている.細 胞はCO2濃 度 を感知 し,そ の濃度

変化を情報としてとらえ遺伝子の発現や代謝を調節 して

いる.最 近では,CO2の 濃度変化に応答する遺伝子や,

CO2濃 度の感知にかかわる因子の研究が進んで きた.こ

こではまず,生 物のCO2に 対する応答反応の例をあげ,

つ ぎに,光 合成研究のモデル生物のひとつ緑藻クラ ミド

モナスにおけるCO2応 答性遺伝子 とその転写調節因子

の発見について述べる.

1.生 物におけるCO、 の存在状態と細胞のCO、 に対

する応答反応

CO2は 水 に 溶 解 す る だ け で な く,水 分 子 と反 応 して プ

ロ トン(H+)と 重 炭 酸 イ オ ン(HCO3-)を 生 成 す る.ま た,

溶 液 のpHや 温 度 ・圧 力 に 依 存 して こ の 平 衡 は 移 動 す

る.た と え ば,ア ル カ リ性 溶 液 中 で は 平 衡 が右 に 移 動 し,

CO2は 重 炭 酸 イ オ ン と して水 に よ り多 く溶 解 す る.

CO2+H20τ〓H+＋HCO3-

こ の 反 応 を 触 媒 す る 炭 酸 脱 水 酵 素(EC4.2.1.1)は,微 生

物 か ら動 物 ・植 物 まで 広 く分布 して い る.

CO2濃 度 変 化 に対 す る応 答 は 種 々 の 生 物 で 知 られ て い

る.た と え ば微 生 物 で は,炭 疽 菌 の 毒 素 蛋 白質 を コー ドす

る 遺 伝 子 群 の 転 写 レベ ル が,CO2濃 度 を 大 気 条 件(0.04

%)か ら ヒ ト体 内 レベ ル の5%に 移 す こ と で5～20倍 に

も増 大 す る1).

雌 雄 同株 の 多 くの植 物 は 自家 不 和 合 性 に よっ て 自花 受

精 を避 け て い る.こ の 自家 不 和 合 性 と は,雄 雌 両 生 殖 器

官 が 成 熟 して い る に もか か わ らず,同 株 内 で は 受 粉 が 行

な われ て も受 精 が で きな い 現 象 で あ り,S複 対 立 遺伝 子

系 の1遺 伝 子 座 で 制 御 さ れ て い る2).と こ ろ が,こ の 自

家 不 和 合 性 は 植 物 を4%CO2を 含 む 空 気 に さ らす だ け

で 失 わ れ て し ま う,柱 頭 由 来ESTを 用 い たDNAマ イ

ク ロ ア レイ 解 析 か ら,自 家 不 和 合 性 決 定遺 伝 子SLG(3-

10cus-specific glycoprotein)を 含 む約2%の 遺伝 子 の 発

現 レベ ルが,CO2濃 度 の 上 昇 に よっ て 抑 制 され る こ とが

Hideya Fukuzawa, Takashi Yamano, 京都大学大学院生命科学研究科統合生命科学専攻遺伝子特性学分野 http: //chlamy.pmb.

lif.kyoto-u.ac.jp/ 
Mechanism of C02-responsive transcriptional regulation in photosynthetic organisms : Carbon-concentrating mechanism in a 

green algae, Chlamydomonasreinhardtii
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明らかとなった.そ こで,SLG遺 伝子の発現抑制が 自家

不和合性の消失をひき起 こす可能性が考えられている3).

CO2は ヒトの生殖にも関与 している.アルカリ性の水中

ではCO2は 水 と反応 してHCO3-に な り,平 衡がHCO3-

側 に移動する.HCO3-濃 度の上昇 は精子 の運動能力の

活性化を促す ことが知 られていたが,HCO3-は 精子の

受精能獲得を仲介することで受精に関与 している4).近

年になって,ア デニル酸シクラーゼの活性がHCO3-に

依存す ることが示 され,ア デニル酸 シクラーゼ自身が

HCO3-セ ンサーである可能性が示された5).

このように,CO2は 生物のさまざまな現象にかかわる

が,そ の濃度変化が どのような分子 によって とらえら

れ,い かに下流の遺伝子に伝えられるのかは知られてい

ない.筆 者 らは,緑 藻クラミ ドモナスにおける低CO2

ス トレスに対する順化 に注目し,CO2濃 度の感知か ら転

写制御系の解明をめざしている。

Ⅱ,緑 藻クラミドモナスにおけるCO2濃 縮機構

ク ラ ミ ドモ ナ ス Chlamydomonas reinhardtii は,畑 の 土

壌中や湖水中に生息する淡水性の単細胞緑藻の一種 で,

標準株が確立 し,こ れまでも光合成,光 受容,生 殖,(母

性)遺 伝 などの研究に使われてきた(図1).葉 緑体DNA

(196kb)が 最初に発見 され,そ の形質転換が最初に報告

された生物でもある.近 年では,世 代時間が5時 間と短

く培養が容易である点,突 然変異株 とゲノム配列情報が

利用できる点などが注 目されているが,そ のほかにつ ぎ

のような特長 ももつ.① 光合成できない株 も酢酸が あ

れば生育するので変異株の単離が容易である,② 簡便

な形質転換法に より遺伝子 タギ ングが可能である,③

雄雌の掛け合わせで四分子が得 られるので遺伝解析が可

能である,④EST情 報 とゲノム情報が蓄積 しつつあ り

遺伝子の同定が容易になって きた,⑤ 核や葉緑体 で働

くレポーター遺伝子(GUS,ARS,GFPな ど)があ る,

⑥ 植物性鞭毛虫でもあ りヒ ト精子のモデル生物 として

基礎医学研究分野で利用されている.

光合成における炭酸固定の部分に注 目すると,植 物は

C3植 物,C4植 物,お よび多肉植物型光合成(CAM)植 物

に分類 され る.地 球上の植物 の90%以 上はC3植 物 に

属 し,カ ルビン回路で大気中のCO2を 固定 して炭水化

物へ と変換する.し か し,炭 酸固定酵素であるリブロー

ス1,5一ビスリン酸 カルボキシラーゼ(Rubisco)が オキシ

ゲ ナ ー ゼ 活 性 も もつ た め,過 剰 な エ ネ ル ギ ー を光 呼 吸 に

よ っ て消 去 す る 必 要 が あ り,そ の た めC3植 物 の 光 合 成

効 率 は高 く は な い.一 方,ト ウ モ ロ コ シ な どのC4植 物

は,C4回 路 でCO2を 濃 縮 す る こ と に よ っ て 強 光 条 件 下

で 高 い 光 合 成 能 を 示 す.こ れ に 対 して,水 中 に生 息 す る

ク ラ ミ ドモ ナ ス は,5%CO2を 含 む 空 気(高CO2条 件)を

通 気 す る とC3植 物 型 の 光 合 成 特 性 を示 す が,大 気 レベ

ル の0.04%CO2濃 度(低CO2条 件)で 生 育 さ せ る と弱 光

で もCO2に 対 し高 い 親 和 性 を 示 す.1980年 にBadger

らに よっ て,ク ラ ミ ドモ ナ ス が 光 エ ネ ル ギ ー を用 い て細

胞 外 か ら能 動 的 に 無 機 炭 素 を 細 胞 内 に 蓄 積 し,Rubisco

周 辺 にCO2を 濃 縮 す る こ と が 初 め て 示 さ れ,無 機 炭 素

濃 縮 機構(carbon-concentrating mechanism;CCM)と

名 づ け られ た6).こ の無 機 炭 素 濃 縮 機 構 は つ ぎの4ス テ

ップ か ら な る.① 細 胞 質 へ の 無 機 炭 素 の 輸 送,② 葉 緑

体 内 へ の 無 機 炭 素 の 輸 送,③ ス トロ マ へ のHCO3『 の 蓄

積,④ チ ラ コ イ ドに 局 在 す る炭 酸 脱 水 酵 素CAH3に よ

るHCO3-か らCO2へ の 変 換,で あ る(図2).こ の 無 機

炭 素 濃 縮 機 構 はCO2欠 乏 条 件 で 誘 導 さ れ る こ とか ら,

細 胞 に はCO2濃 度 の 感 知 機 構 と 無 機 炭 素 濃 縮 機 構 の 調

節 機 構,な ら び にCO2シ グ ナ ル 伝 達 経 路 が 存 在 す る と

考 え られ る.し た が っ て,ク ラ ミ ドモ ナ ス はCO2セ ン

サ ー やCO2シ グ ナ ル伝 達 因 子 を 同 定 す る の に 適 した 生

図1緑 藻 クラミ ドモナ ス

細胞を水銀固定 し,プ ロモフェノール ブルーで染色 して顕微鏡観

察した.バ ーの長 さは10μm.オ レン ジ色に光る眼点,青 く染色

された葉緑体のなかの ピレノイ ド,1個 の巨大な葉緑体が観察で

きる,

[文献13よ り許可 を得て転載]
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物といえる.

クラミドモナスは,核 ゲノムへの形質転換では相同組

換 えが起こらず,選 択マーカー遺伝子をもつDNA断 片

は核ゲノム中にランダムに挿入 される.マ ーカー遺伝子

が挿入されたタグ部分を調べれば,破 壊された遺伝子が

特定できる.筆 者らは,CO2の 濃度変化に応答できない

クラミドモナス変異株をこの遺伝子タギング法により単

離 し,そ の変異原因遺伝子を明 らか にす ればCO2シ グ

ナル伝達の機構が明らかにできると考えた.す でに単離

していたCO2要 求性変異株 に加えて,レ ポー ター遺伝

子 を用いた新 しいスクリーニングで得た変異株 を解析す

ることで,無 機炭素濃縮機構 が誘導 される過程において

CO2に 応答する新奇転写因子の実体 を明 らかにした.

Ⅲ.調 節因子CCM1に よるCO2欠 乏誘導性遺伝子

の発現調節

CO2欠 乏環境への変化に伴って無機炭素濃縮機構が誘

導 されるが,そ れに伴い多 くの無機炭素濃縮機構関連遺

伝子が発現誘導される.炭 酸脱水酵素をコー ドするCah1

遺伝子7)やMca遺 伝子8),光 呼吸酵素をコー ドするPgp1

遺伝子9)やAat1遺 伝子10),葉 緑体膜蛋 白質をコー ドす

るCcp遺 伝子11)が,こ れ までCO2欠 乏誘導性遺伝子 と

して報告されている.こ れ らの遺伝子群 はCO2欠 乏条

件に移 してから1時 間程度で誘導されるが,そ の発現調

節を行なう調節因子はこれ まで単離 されていなかった.

そ こで,CO2欠 乏条件で も無機炭素濃縮機構 を誘導せ

ず,高CO2要 求性の表現型を示すクラミ ドモナス変異

株Ccm1株 を単離 し,そ の原因遺伝子を同定した12～15).

ジンクフィンガー ドメインをもつCCM1蛋 白質はCO2

の濃度条件 にかかわ らず恒常的に発現 していることか

ら,CCM1は なん らかの修飾 を受けることでほかの蛋

白質と相互作用 し,CO2濃 度の変化を伝達 していると考

えられている.

CCM1を 経由 したCO2シ グナル伝 達経路 の下流 にあ

る遺伝子を網羅的に明 らかにするため,CO2過 剰条件 と

CO2欠 乏条件での発現プロファイル,さ らに,野 生株 と

ccm1株 のCO2欠 乏条件での発現プ ロファイルを比較

し,転 写 レベルでの発現誘導がCO2欠 乏依存性 を示す

遺伝子群,な らびにCCM1依 存性 を示す遺伝子群 を明

らかにした.細 胞 をCO2欠 乏条件 に移 して1時 間以内

に,C碗1遺 伝子な ど既知のCO2欠 乏誘導性遺伝子をす

べて含む51個 の遺伝 子が誘導 され た.さ らに,Ccm1

欠損株では51個 のCO2欠 乏誘導性遺伝子の うち47個

が転写 レベルで減少 し,残 る4個 も発現が低下 してい

た.し たがって,CCM1はCO2欠 乏誘導性遺伝子のす

べてを調節するマス ター因子であることが判明 した16)

(図3),CCM1は 既知の蛋白質 とまった く相同性を示 さ

ないため,N末 端 に唯一保存されているジンクフィンガ

ーモチーフがシグナル伝達 に重要な機能をもつことが示

唆 され る.こ の ジ ンクフ ィンガー の機 能,な らびに

CCM1と 相互作用する因子の解明が待たれる.

図2無 機炭 素濃 縮機 構

細 胞 外 の 無 機 炭 素(CO2やHCO3-が

CO2濃 縮機構 によ って細胞 内に能動的

に輸送 され,Rubiscoに よ り固定され

る までの流れを示 した.ク ラミ ドモナス

で は複数 種の炭酸 脱水 酵素(CAHま た

はMCA)が 同定さ れ てい るが,図 中T

で示 したCO2輸 送体やHCO3-輸 送体の

実体はまだ明 らかにな っていない,ピ レ

ノイ ドのまわ りを取り巻いているデンプ

ン殻 をSで 示 した.PGA:ボ スホグ リ

セ リン酸.
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Ⅳ,CO2欠 乏誘導性転写因子LCR1に よる発現調節

1,lcr1変 異株の単離とlcr1が遺伝子の同定

CO2欠 乏誘導性遺伝子のひとつに,ペ リプラズム局在

性 の 炭酸 脱 水 酵 素 を コー ドす るCah1遺 伝 子 が あ

る17～19).Cah1遺 伝子の発現 はCO2欠 乏条件において

ひき起こされ,CO2過 剰条件で抑制される.ま た,恒 常

的に発現 しているCCM1に 依存 し,蛋 白質合成阻害剤

シクロヘキ シミドにより阻害 される.し たがって,Cah1解

遺伝子 の発現 にはCO2欠 乏 よりひき起こされる新たな

de novo蛋 白質合成が必要であることが推測 された.そ

こで,Cah1雇 遺伝子の発現調節変異株のスクリーニング

法を考案 した.

クラミドモナスの核ゲノムはGC含 量が高 くコ ドン使

用頻度が大 きく偏っていることにより,高 等植物で広 く

利用されているGUSな どの レポー ター遺伝子が発現 し

ないため,レ ポーターとしてはクラミドモナス自身のア

リルスルファターゼ遺伝子Ar5が 利用 されている.芳 香

族化合物か ら硫酸 イオンを遊離するARSは ペリプラズ

ム層に輸送 されるので,細 胞の破砕を行なわず培養液を

発色基質 と反応させるだけで容易に活性を測定すること

ができる.Davisら により,プ ロモーター領域が除かれ

たArs遺 伝子や20),β2-チ ューブリン最小 プロモーター

の 下 流 に連 結 され たArs遺 伝 子 を含 ん だ コ ンス トラク ト

が 作 製 さ れ て お り21),プ ロ モ ー ター 領 域 の 解 析 に利 用

され て い る22～25).そ こ で ま ず,CO2応 答 に 必 要 なCah1

遺 伝 子 の 上 流 域 とArs遺 伝 子 の 融 合 遺 伝 子 を もつ 株

Q304P3株(ProCah1:nia1-305,cw15,mt-)を 作 製 し

た.こ の 株 に硝 酸 還 元 酵 素 遺 伝 子Nia1を 保 持 す る プ ラ

ス ミ ドDNAを 形 質 転 換 に よ り導 入 す る と,硝 酸 還 元 能

が 回 復 し形 質 転 換 体 を 選 抜 で き る.ゲ ノム にNia1遺 伝

子 断 片 が ラ ン ダ ム に挿 入 さ れ る こ と で,Cah1遺 伝 子 の

CO2応 答 性 を 失 った 株 をArs遺 伝 子 の 活 性 を指 標 に して

ス ク リー ニ ング した.こ の 活 性 を 指 標 と し視 覚 的 に発 現

調 節 変 異 株 を ス ク リー ニ ン グす る の が 可 能 と な った こ と

で,多 数 の 調 節 変 異 株 を 得 る こ とが で きた.そ して,得

られ た タ グ ラ イ ンの な か か ら,CO2欠 乏 条件 で もAr5遺

伝 子 活 性 が み ら れ な いCah1遺 伝 子 調 節 変 異 株1cr1

(low-CO2stressresponse)株 を単 離 した26)(図4).

'lcr1株 の タ グ挿 入 は1ヵ 所 で あ り,表 現 型 は タ グ に

用 い たNia1遺 伝 子 と連 鎖 して い た の で,タ グ遺 伝 子 に

隣接 す るゲ ノ ム 領 域 の 配 列 を決 定 す る こ とで 原 因 遺 伝 子

を 同 定 した.変 異 原 因 遺 伝 子Lcr1は602ア ミノ酸 残 基

の 水 溶 性 蛋 白 質 を コ ー ド し,N末 端 領 域 にMyb-DNA

結 合 ドメ イ ンを も っ て い た.ま た,C末 端 側 に は転 写 因

子 に特 徴 的 な グ ル タ ミ ン残 基,ヒ ス チ ジ ン残 基,プ ロ リ

ン残 基 に富 む領 域 が 存 在 す るが,既 知 の 蛋 白質 とは ま っ

た く相 同 性 を示 さ な か っ た.

図3CCM1を 介 したCO2欠 乏 誘

導 性遺 伝子 群 の調節

CCM1はCO2欠 乏シ グナル を伝達 し,

多 くのCO2欠 乏誘導 性遺伝子群を調節

する,こ れらのなかには,炭 酸脱水酵素

遺伝子(CA),無 機炭素輸送体遺伝子(Ci

uptake),光 呼 吸 関連遺 伝子(PRcy-

cle),ピ レノイ ド殻デ ンプ ン合成 遺伝

子(Pyrenold)が 含まれる,ま た,CCM1

はCO2欠 乏条件で誘導されない11の 遺

伝子群も調節 している.

[文献16を 改変,許 可を得て転載〕

D
a
t
a
b
a
s
e
 
C
e
n
t
e
r
 
f
o
r
 
L
i
f
e
 
S
c
i
e
n
c
e
 
O
n
l
i
n
e
 
S
e
r
v
i
c
e



962 蛋白質 核酸 酵素Vol.50No.8(2005)

2,乙or1遺 伝子の発現パターンとそのターゲット遺伝子

調節因子 として見いだ した遺伝子Lcr1の 発現はCO2

応答性 をもつのだろうか.ま た,Cah1遺 伝子の発現に

Lcr1遺 伝子 はどの程度必要なのだろうか.こ の問いに

答えるため,野 生株 とlcr1変 異株をCO2過 剰条件か ら

CO2欠 乏条件 に移 し,CO2欠 乏ス トレスを与 えてCah1

遺伝子 とLcr1遺 伝子の発現 を調べた.Lcr1遺 伝子 の

mRNAはCO2欠 乏条件に移 して1時 間後に検出され,

2時 間後にピークに達 したのちも8時 間後まで発現 レベ

ルを維持 していた.こ の発現パ ター ンは,Lcr1遺 伝子

の調節下にあるCah1遺 伝子の発現パター ンと一致 して

いた.一 方,lcr1変 異株においては,Cah1遺 伝子 は一

過的に発現するが,そ の発現 レベルは野生株 と比べて著

しく低かったことから,LCR1蛋 白質はCah1遺 伝子の

誘導初期 には関与 しないが,そ の発現 レベルの増幅と維

持に必要であることが判明 した(図5a).逆 に,細 胞 を

CO2欠 乏条件 か らCO2過 剰条件に移 した ところ,Lcr1

遺伝子 のmRNAは30分 でほぼ消失 し,消 失 に2時 間

程度が必要なCah1遺 伝子のmRNAに 比べて不安定で

あった.こ のことか ら,Lcr1遺 伝子の発現はCO2過 剰

条件において抑制されてお り,LCR1はCah1遺 伝子の

抑制には影響を与えないことが示唆された(図5b).

上述 したように,CCM1はCO2シ グナル伝達 におけ

るマスター因子であることから,Lcr1遺 伝子のCO2依

存的な発現 にCCM1が どうかかわっているのかを調べ

図4レ ポー ター 遺伝 子 を利 用 した調節 変異 株lcr1の 単離

Cah1遺 伝子 上 流 域 を 連結 した,Ars遺 伝 子 は,CO2過 剰(高

CO2)条 件では抑制 されるので宿主株の培養液 は発色 しない(a),

一方 ,CO2欠 乏(低CO2)条 件に移 すと 、Ars遺伝子の発現は誘導

され,ア リルスルファターゼ活性が上昇 して反応基質が分解され

て培養液は赤 く発色する(b),こ の レポーター遺伝子を用いた ス

クリーニ ング系 によ り,CO2欠 乏条件下で も発色 しない変異株

lcr1を 単離 した.

[文献26よ り許可 を得て転載]

図5野 生 株 とlcr1変 異株 に お け るCah1遺 伝 子 とLcr1

遺伝 子 の発 現パ ター ン

(a)CO2過 剰条件(H)か らCO2欠 乏条件(L)に 移 して8時 間後 ま

で,ま たは,(b)CO2欠 乏条件(L)か らCO2週 剰条件(H)に 移 して

8時 間後までのCah1解 遺伝子 とLcr1遺 伝子 の発現を,野 生株 と

調節変異株lcr1に ついて調べた.対 照 として,恒 常的 に発現 して

いるG蛋 白質 βサブユニットの遺伝子Cblpを 同時に示 している,

[文献26よ り許可を得て転載]
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た.CCM1欠 損 株ccm1で はLcr1遺 伝 子 は発 現 せ ず,

ccm1 相補株では野生株 と同様に発現がみられたことか

ら,CO2依 存 的 な 乙crノ 遺 伝 子 の 発 現 はCCM1に よっ て

調 節 を 受 け る こ とが 判 明 した(図6).CCM1とLCR1の

上 下 関 係 が 推 定 で きた が,そ れ で は,LCR1は ど の よ う

な 遺 伝 子 を 転 写 調 節 し て い るの だ ろ うか?CO2欠 乏 条

件における lcrl 変異株 と野生株 の発現プロファイルを

cDNAマ ク ロ ア レ イ で 比 較 した と こ ろ, lcrl 株におい

て, Cah1 遺伝子 以外 に,低CO2誘 導性遺伝子 Lcil,

ならびに新奇な低CO2誘 導性遺伝子 lci6 の発現 レベル

が有意に低下 していた. Lcrl 遺伝子の ターゲッ ト遺伝

子 である Lci1 遺伝子とLci6 遺伝子の機能解析が待た

れ る.

3,Mybド メインのDNA結 合性とその機能

LCR1はMybド メ イ ン を介 し て3つ の 遺 伝 子 (Cah1,

Lci1,Lci6) の調節領域に結合 し転写を活性化している

と 考 え ら れ る.LCR1のMybド メ イ ン のDNA結 合 活

性 を明 らか にす る た め,GSTと の 融 合 蛋 白質GST-Myb

を 調 製 し, Cah1 遺伝子プロモー ターとの結合能をゲル

シ フ ト解 析 に よ り調 べ た.GSTの み で はDNA結 合 活

性 は み られ な か っ た が,GST-Mybで は複 数 の シ フ トバ

ン ドが み られ,実 際,LCR1は Cah1 遺伝子の上流域の

複 数箇 所 に結 合 して い た(西 出 ら;未 発表).

Mybド メ イ ン を も つ 蛋 白 質 は,動 物,植 物,酵 母 な

ど さ ま ざ ま な種 に お い て 保 存 され て お りフ ァ ミ リー を構

成 して い る27)(図7).Myb蛋 白 質 は,Mybド メ イ ン の

く り返 し 回 数 か ら3つ の サ ブ フ ァ ミ リ ー に 分 類 さ れ,

RIR2R3-Myb,R2R3-Mybお よび1R-Mybフ ァ ミ リー は,

そ れ ぞ れ3個,2個,1個 のMybド メ イ ン を含 ん で い

る.1R-Mybフ ァ ミ リー に は,シ ロ イ ヌ ナ ズ ナ の 慨 日 リ

ズ ム に か か わ る転 写 因 子CCA1,イ ネ のOsMYBS3,ク

ラ ミ ドモ ナ ス の リ ン酸 応 答 性 転 写 因 子PSR1な どが 含 ま

れ る.1R-Mybフ ァ ミ リ ー のMybド メ イ ン どう し に は

30～40%の 相 同 性 が あ りSHAQK(Y/F)Fモ チ ー フ を

も つ が28),LCR1のMybド メ イ ン は1R-Mybフ ァ ミ リ

ー のMybド メ イ ン と20%程 度 の 相 同性 しか 示 さ ず
,

SHAQK(Y/F)Fモ チ ー フ も も た な い こ と か ら,LCR1

は1R型 で は あ る が,ほ か の1R-Mybフ ァ ミリー 蛋 白 質

と は異 な り独 自 の 進 化 を た どっ た と考 え られ る.

一 方 で
,シ ロ イ ヌ ナ ズ ナAtMYBL2はLCR1のMyb

ドメ イ ン と33%と い う高 い 相 同 性 を 示 す.AtMYBL2

は転 写 因 子GL3と 相 互 作 用 し,植 物 の 表 皮 表 面 の トラ

イ コー ム の 発 達 を 調 節 す るGL2の 発 現 を制 御 す る こ と

が 知 られ て い る29).し た が っ て,LCR1もAtMYBL2と

同 様 に,ほ か の 転 写 因 子 と共 同 してCO2欠 乏 誘 導 性 遺

伝 子 の 転 写 を 活 性 化 して い る 可 能 性 が 示 唆 さ れ る.ま

た,植 物 に お い て リ ン酸,糖,光 応 答 に機 能 す るIR-Myb

フ ァ ミ リー 蛋 白 質 が 同 定 され て い る(リ ン酸 に はPSR128),

糖 に はOsMYBS230),光 に はEPR131)).LCR1も1R-

Mybフ ァ ミ リー に含 まれCO2応 答 に お い て 機 能 す る こ

と は,1R-Mybフ ァ ミ リー の 転 写 因 子 が 植 物 の さ ま ざ ま

な環 境 応 答 に か か わ っ て い る こ と を示 唆 す る.一 方 で,

シ ア ノバ ク テ リ ア に お い て は,LysRフ ァ ミ リ ー に属 す

るCO2応 答 性 転 写 因 子CmpR,NdhRが 同 定 さ れ て お

り,そ れ ぞ れ cmpABCD オ ペ ロ ン と ndh3 オ ペ ロ ン を 調

節する32,33).クラミドモナスとシアノバ クテリアはどち

らも無機炭素濃縮機構を誘導するが,真 核生物 と原核生

物では異なる タイプの転写制御因子がCO2欠 乏ス トレ

ス応答に機能 している.

4,EBPと Cah1 遺伝子の発現誘導モデル

こ れ まで に,CO2に 応 答 す る Cah1 遺伝子の誘導に必

須 なEEC配 列(GANTTNC)が 決 定 さ れ,EEC結 合 蛋

白 質(EEC binding protein;EBP)の 存 在 が 示 され て い

る25).野 生 株 とlcr1変 異 株 の ど ち らか ら も 同 一 のEBP

が 検 出 さ れ た こ とか ら,EBPはLCR1と は 異 な る こ と

が 示 さ れ た.Lcr1遺 伝 子 のmRNAがCO2欠 乏 条 件 下

図6CCM1か らLCR1を 介した3つ のCO2欠 乏誘導性遺

伝子群の調節
野生株, ccm1 株, ccml 相補株における Lcrl 遺伝子のmRNA

発現パター ンを示 した, Ccm 1 遺伝子の変異 によ って Lcr1 遺伝

子が発現 しな くなることから Lcr1遺 伝子 の発現 は Ccm1 遺伝

子 に依存 してい ることがわ かる,H:CO2過 剰条 件,L:CO2欠

乏条件.

[文献26よ り許可 を得て転載]
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でのみ検出され るのに対 し,EBPはCO2条 件にかかわ

らず核抽出液中に存在する事実34)からも,未 知の転写調

節因子EBPがLCR1と 協調 して Cah1 遺伝子の発現を

調節 していると推定 される.

これ ま で の 知 見 か ら,CO2欠 乏 に よ る Cah1 遺伝子の

誘導機構のモデルを考えてみた(図8).細 胞がCO2欠 乏

ス トレスにさらされると,そ のシグナルは恒常的に発現

しているCCMIに 伝 えられる.CCM1は なん らかの修

飾 を受けて活性化 され,EBPと 相互作用することによ

っ て Lcrl 遺伝子と Cah1 遺伝子の発現を誘導する.新

図7Mybド メ イ ン の 配 列 比 較 と 分

子 系 統 樹

(a)ク ラ ミ ド モ ナ ス のCrLCR1,

CrPSR1,シ ロイ ヌナ ズナ のAtMYB57,

AtMYB3R3,AtMYBL2,AtCCAI,

イ ネ のOsGAMYB,OsMYBS3,酵 母

のScREB1,ニ ワ トリのGgCMYB,

ヒ トのHsCMYBに お け る,Mybド

メ イ ンの 多 重 ア ラ イ メ ン トを 示 した.

Mybド メイ ンに 保存 さ れ て い る3つ の

トリ プ トフ ァン 残 基 を ★で,1R-Myb

フ ァミ リー に 保 存 さ れ て い るSHAQK

(Y/F)Fモ チ ー フを赤色 の四 角で示 した.

(b)Mybド メ イ ンの ア ミ ノ酸 配 列 に つ

い て 近 隣 結 合 法 に よ り作 成 した分 子 系

統 樹.

[文献26よ り許 可 を得 て 転載]

図8CO2欠 乏条件におけるCah1

遺伝子の発現調節モデル

細胞がCO2濃 度の低下を検知し,シ グ

ナル が伝達され る ことで Cah1 遺伝子

の発現が誘導されるまでのシグナルの流

れを矢印 で示 した. Cah1 遺伝子上流

でLCR1が 認識 するエ ンハ ンサー配列

を黒 いボ ックス で,CO2応 答性 エンハ

ンサー 配 列EECに 結 合 する 蛋白質 を

EBPで 示 した.

[文献26よ り許可を得 て転載]
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しく合成 されたLCR1は 核へ輸送 され,Cah1遺 伝子上

流域のエ ンハ ンサーと結合 し,EBPと と もにCah1遺

伝子の発現を増幅するもの と考えられる.

おわ りに

ここで紹介 したCO2依 存性 の転写因子LCR1やCO2

シグナル伝達因子CCM1の 発見は,真 核生物で初めて

の例であ り,光 合成順化過程における転写制御機構の解

明に一石を投 じた.し か し,CO2セ ンサー分子やCCM1

と相互作用する因子の実体など,ま だ未解明の部分が多

く残されている.こ こで解説した調節変異株のスクリー

ニング系26,35)を用いて,高CO2抑 制性遺伝子をCO2過

剰条件で抑制できない変異株 などCO2応 答が異常な変

異株の解析 を進めることで,CO2セ ンサーやCO2応 答

性遺伝子の発現制御,な らびに,CO2シ グナル伝達機構

について理解が進むであろう.ま た,今 後,窒 素源など

の栄養塩類の欠乏 ・光や温度ス トレスなど,ほ かの環境

因子 による転写応答 とCO2応 答 とのクロス トー クを明

らかにする研究や,シ アノバクテリアから緑藻 ・コケ植

物,さ らには高等植物 をみわたした比較ゲノムの視点で

の生物の環境応答機構の研究が進展すると期待される.
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