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寺内 真:褐藻類における細胞壁研究の今

生物進化の歴史で多細胞生物が出現したことは，大きな出

来事であったと考えられるが，真核生物全体の中で多細胞体

制が認められる生物群はごくわずかに限られている。多細胞

体制を有する褐藻類は，動物や陸上植物とは系統的に大きく

異なることから，近年褐藻類の独自の多細胞体制の獲得につ

いて大きな注目が集まっている。多細胞体制を発達させる上

で，細胞聞をつなぐための細胞外マ トリ クスの構築は極めて

重要な要素であったと考えられている。褐藻類や陸上植物を

含む植物細胞は細胞外マ トリ クス として細胞壁を有 してい

る。しかしながら，褐藻類の細胞壁を構成する多糖類は，陸

上植物のそれとは全く異なった特徴を持っていることが，こ

れまでの形態学的 ・細胞学的な研究により明らかにされてき

た。そして近年の褐藻シオミドロ (Ectocarpussiliculosus， 

図 1)のゲノムプロジェク トの完了により ，褐藻類特有の細

胞壁多糖の合成 ・構造維持のメカニズムについて分子レベル

でのアプローチが始まりつつある。本稿では，褐藻類の細胞

壁に関連する研究の現状を紹介する。

褐藻類の細胞壁の組み立て

褐藻類は，細胞が一列に連なった単列糸状体制 (図 lA，

B)から多列形成的な体制までの多細胞体制を有している。

褐藻類の細胞壁は，電子顕微鏡下では基本的に密度や繊維

状・ アモルファス状といった違いから層状構造が認められ

る(図 lC)。褐藻類の細胞壁には主に，アルギン酸やフ コ

イダン等の酸性多糖，セルロース，フェノ ール性化合物，

タンパク質が含まれている (Kloareg& Quatrano 1988， 

Schoenwaelder & Wiencke 2000)。細胞壁は大きく骨格成

分 (skeletalphase) とマ トリ クス成分 (matrixphase)に分

けられ(表 1)， 褐藻類では前者の主要構成要素であるセル

ロースの藻体の乾燥重量に占める割合は比較的少ない (1""'-'

8%)。陸上植物では，セルロ ースは成長途中の細胞等にお

ける一次細胞壁では約 30%を占め，また成熟した細胞が持

つ二次細胞壁では 50%以上を占めることもある。 一方，褐

藻類は後者のマ トリクス成分と してアルギン酸とフコイダ

ンを多く含み，特にアルギン酸の割合は非常に多い (10""'-'

40%)。陸上植物の主要なマ トリ クス成分であるペクチンが

ガラクツ ロン酸を主鎖の構成要素 とする酸性多糖であるの

表 l 褐藻類と陸上植物における主要な細胞壁成分の比較

骨格成分 マトリクス成分
褐藻類 セルロース ~8% アルギン酸 ~ 40%

陸上植物 セルロース ~30% ペクチン ~30% 

に対し，アルギン酸はマンヌ ロン酸 (M)およびその C5部

位の異性体であるグルロン酸 (G)が直鎖状に重合した酸性

多糖である。アルギン酸におけるマンヌロン酸とグルロン酸

のモル比印1/G比) は，種や組織，成長段階で異なり，ア

ルギン酸が形成するゲ、ルの硬さおよびしなやかさが変化する

ことで細胞壁の構造や強度に影響を及ぼすと考えられてい

る。アルギン酸は真核生物では褐藻類で初めて見つかった

図 l 褐藻シオミドロ (Ectocarpussiliculosus)胞子体
(32m株)0A 直立体の実体顕微鏡写真。B 直立部の
光学顕微鏡写真。 細胞が糸状に連なっている。 C 直立
部の透過型電子顕微鏡写真(急速凍結置換法により固
定)0Chlは葉緑体，Cwは細胞壁，Mはミ トコンド リア，
Pmは細胞!撲をそれぞれ示す。



アルギン酸ができるまで

細菌類におけるアルギン酸合成に関する研究により，合

成に関与する遺伝子群とその経路の詳細が明らかになっ

た(図 2)。褐藻類では， Lin & Hassid (1966) がFucus

gardneriを用いてマンノースー リン酸から GDP-マンノー

スを合成する mannose-l-phosphateguany1y1transferase 

(A1gA) の酵素活性を測定した。2003年に Nyvallらは，

細菌のアルギン酸中のマンヌロン酸をグルロン酸に異性イじ

する mannuronan-C5-epimerase(MEP) の配列を基に

Laminaria digitata胞子体の Expressedsequence Tag (EST) 

ライブラリーから， MEPをコードする 6種類の cDNAを

単離した (Nyvallet al. 2003L MEPは多遺伝子ファミ

リーを形成しており， MEP遺伝子の転写産物の塩基配列の

比較とサザンプロッテイング解析から L.digitataのゲノム

には少なくとも 21以上のMEP遺伝子が存在することが推

定された。さらに，一つの MEP遺伝子の転写産物に対する

ノーザンプロッテイングおよびR下PCRによる発現解析に

より，季節によって恥伍Pの発現が変動することが示唆され

た。次に Tononらは， 2003年に報告された 6種類の MEP

のcDNAの塩基配列を基に縮重プライマーを設計し，アル

ギン酸の分解産物であるホモグルロン酸を培養液に添加した

L. digitataの胞子体および未処理の胞子体からそれぞれ発現

している MEPを新しく単離した (Tononet al. 2008) 0 L. 

digitat，αでは細胞壁の分解産物であるホモグ、ルロン酸の処理

により感染防御応答(酸化的パースト)が起こり，それに係

るシグナル伝達が誘導されることが報告されている (Kupper

et al. 2001)。そして L.digita仰のプロトプラストの EST

ライブラリ ーから抽出した MEP遺伝子と合わせて 77個の

MEP遺伝子の部分的 cDNA配列を用いたクラスター解析を

行った。その結果，大きく 4つのグループに分かれ，さらに

それぞれのアミノ酸配列の比較から L.digita仰のゲノムに

は少なくとも 45個以上の MEPが存在することが明らかに

なった。 4つのグループの中で，グループ1にはホモグルロ

ン酸処理時の胞子体から単離された MEPが，グループ2・

3にはホモグ、ルロン酸未処理の胞子体から単離された MEP

が，そしてグループ4にはプロトプラストから単離された 1・2・4から選定した 4つの MEPを標的として，ホモグル

MEPが多く含まれていた。このことから， Tononらはグルー ロン酸処理時とプロトプラストの細胞壁再合成時における経

ブ。の間で、発現パターンが異なるという仮説を立て，グループ 時的な発現変動を定量リアルタイム PCRにより解析を行つ
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が， Chiらはアルギン酸に対するポリクローナル抗体を作製

し，免疫電子顕微鏡法により褐藻類に近縁な黄緑藻等の細胞

壁にもアルギン酸が存在することを報告している (Chiet al. 

1999)。原核生物では，PseudomonasやAzotobacter等の

一部の細菌類がアルギン酸を合成することが知られており，

これまでアルギン酸合成に関与する多くの遺伝子が同定され

てきた (Ramseyet al. 2005)。褐藻類がアルギン酸を主成

分とする細胞壁を獲得したことは多細胞生物では極めて特異

なことであり，褐藻類が多細胞体制を発達させる上で重要な

カギであったに違いない。
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図2 細菌で明らかになったアルギン酸合成経路。A
アルギン酸合成経路図。左側にそれぞれの反応を触媒
する酵素名を示す。括弧内はそれぞれの酵素の慣用名を
示す。B アルギン酸合成における AlgA，AlgD， Alg8， 
AlgGの局在を示す模式図 (Rams巴yet al. 2005より改
変)0AlgEは合成に直接関与しないのでAには示され
ていない。
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た。その結果，ホモグルロン酸処理時にのみ発現する MEP

は同定できなかったものの，処理後一部の MEPの発現が上

昇することから，ホモグルロン酸処理によって防御応答が起

こり細胞壁の改変が行われることが示唆された。また，プロ

トプラストでは 4つの標的MEPのうち 3つがホモグルロン

酸処理時よりも高い発現量を示した。このことから，MEP 

ファミリ ーの各メンバーは外的要因によりその発現が制御さ

れていることが明らかになった。

ゲノムプロジェクトからの新展開

現在，多くの生物でゲノムプロジェク トが完了し膨大な遺

伝子配列情報が蓄積されている。近年褐藻シオミドロにおい

て，フランスのロスコフ研究所が中心となりゲノムプロジェ

クトが進められ，褐藻類で初めて全ゲノム情報が明らかに

なった (Cocket al. 2010)。シオミドロは，単列形成型の

体制を持つ糸状の褐藻であり ，ゲノムプロジェクトに使用さ

れたのはシオミドロ32m株で，単相の胞子体である。シオ

ミドロは，実験室内で扱いやすい，世代時聞が短い，生活環

や有性生殖等の研究に以前より用いられている等の点から褐

藻類のモデル生物として選定された (Charrieret al. 2008)。

ゲノムサイズは約 214Mbp，約 16，000個の遺伝子がコード

されており，一遺伝子当りのイントロンの数が多いことや

3'非翻訳領域が比較的長いこと等種々の特徴が見られる。

Cockらは，褐藻類の独自の多細胞体制の獲得についてシグ

ナル伝達系の発達という観点から考察を行った。シグナル伝

達系において重要な役割を担うものの一つにレセプターキ

ナーゼがある。レセプターキナーゼ、は膜貫通型のプロテイ ン

キナーゼの一種で， 細胞外のシグナル分子を細胞外側にある

レセプタ一部位で受容し，細胞内側にあるキナーゼ部位によ

り細胞内へシグナルを伝達する。動物と陸上植物はそれぞれ

タイプの異なるレセプターキナーゼを持っており ，それぞれ

独自のレセプターキナーゼ、を進化させたと考えられている。

シオミドロもレセプターキナーゼを持っており，分子系統解

析においてこれらは動物および陸上植物のレセプターキナー

ゼとは異なるクレードを形成したことから，褐藻類も独自の

表2 シオミドロゲノムにおけるアルギン酸合成関連遺伝子の
有無

遺伝子名 細菌類褐藻類

mannose-6-phosphate isom巴rasε
phosphomannomutase 
mannose-l-phosphate 
guanylyltransf，町ase

AlgA 
AlgC 

AlgA 

GDP-mannose 6-dehydrogenase AlgD 
mannuronan synthase Alg8 
mannuronan C5叩 imerase AlgG 
0・ホモログ遺伝子あり x ホモログ遺伝子なし。

0， 4* 

0， 1* 

× 

0， 3* 
x， 2* 
0，28* 

ーi'mannose-l-phosphate guanylyltransferase， mannuronan 
synthaseを除く他の遺伝子については，アミノ酸配列解析およ
び分子系統解析により選定された候補遺伝子の数を示す。 Alg8
は，他の要素も含め候補遺伝子が選定されている(本文参照)。
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レセプターキナーゼを進化させたことが示唆された。

褐E菜類の細胞壁合成に関与する遺伝子についても全ゲノ

ム情報が明らかになったことで大きな手掛かりが得られ

た。Michelらは，これまで陸上植物等の解析で明らかに

なった炭化水素代謝関連遺伝子のデータベース (CAZY，

Carbohydrate-Active enZYmes) を基に，バイオインフォ

マティック解析によりシオミドロゲノムにおける細胞壁合成

関連遺伝子の詳細な探索を行った (Michelet al. 2010a， b)。

セルロースは細胞膜にあるセルロース合成酵素複合体によっ

て合成されるが，シオミドロゲノムにもセルロース合成酵素

をコードする遺伝子が存在する。しかしながら，セルロース

分解酵素であるセルラーゼ、や細胞壁の looseningに関与する

expansin等を欠いており，褐藻類は独自の細胞壁改変のた

めの機構を持つ可能性が示唆された。アルギン酸合成関連遺

伝子については，Pseudomonas aeruginosa等の細菌類にお

ける遺伝子との配列比較および分子系統解析からその候補遺

伝子が推定された(表 2)。アルギン酸合成に直接関与する

6種類の酵素の内， 4種類については細菌類のそれらと相向

性が高く，分子系統解析で細菌類のそれらとクレードを形成

することから， 同等の機能を持つ遺伝子である可能性が高い

と考えられている。MEPは，前述の通り L.digitataでは少

なくとも 45個以上存在するのに対し，シオミドロゲノムに

は28個の遺伝子がコードされており ，シオミドロにおいて

もMEPファミリ ーにおける各 MEPの発現は，体の部位や

成長段階等で異なり ，複雑な細胞壁合成 ・改変に関与してい

ると考えられる。一方で，分子系統解析等に基づき，残りの

2種類の酵素， mannnose-l-phosphate guanylyltransferase 

および mannuronansynthaseについては，細菌類のそれ

らに対するホモ ログ遺伝子はシオミド ロゲノムには存在

しないことが明らかになった。Mannnose-l-phosphate

guan y 1 y ltransferaseについては Lin& Hassid (1966) に

よって F.gardneriにおいて酵素活性があることが確認され

ている。mannnose-l-phosphateguanylyltransferaseは動

物や陸上植物ではよく保存されており， GDP-マンノ ースの

合成に関与する酵素である。GDP-マンノースは，タ ンパ

ク質の糖鎖付加や他の多糖合成の基質として重要な糖ヌク

レオチドの一つであり ，シオミドロゲノムがmannnose-l-

phosphate guanylyltransferase遺伝子を欠くことは興味深

い点である。したがって，褐藻類には一般的に知られている

mannnose-l-phosphate guanylyltransferase遺伝子に代わる

同等の機能を持つ未知の遺伝子があり，動物や陸上植物とは

異なる GDP-マンノ ース合成経路が存在する可能性が示唆

されている。Mannuronansynthaseは基質である GDP-マ

ンヌロン酸を重合しポリマンヌロン酸(マンヌ ロナン)を合

成する酵素である(図 2A)。細菌類における mannuronan

synthase (AIg8) は細胞膜に存在する膜タンパク質であ

り(図 2B)，その内部のアミノ酸配列やモチーフ構造等か

らglycosyltransferasefamily 2に属する。シオミドロゲノ

ムには 11個の glycosyltransferasefamily 2タンパク質を
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コードする遺伝子が存在するが，いずれも Pseudomonasの

Alg8とは高い相同性は示さなかった。しかしながら，この

内2つの遺伝子は放線菌 (Actinobacteria) のフランキア

(Flankia)のゲノム上の glycosyltransferasefamily 2タンパ

ク質をコ ードする遺伝子と高い相向性を示した。フランキア

の glycosyltransferas巴family2タンパク質は Pseudomonas

の Alg8との相向性は低いが， AlgDや AlgG等のアルギン

酸合成関連遺伝子と共にフランキアゲノム上でクラスターを

形成している。細菌のゲノム上では機能的に関連する遺伝子

群はしばしば、クラスターを形成することが知られており，こ

の glycosyltransferasefamily 2タンパク質は mannuronan

synthaseであると考えられている。 したがって，フランキ

アの AIg8様 glycosyltransferasefamily 2タンパク質と高い

相向性を示したシオミドロゲノム上の 2つの遺伝子が褐藻類

の mannuronansynthaseをコードしていることが示唆され

ている。また分子系統解析において，シオミドロゲノム上の

MEP遺伝子および GDP-マンノースから GDP-マンヌロン

酸を合成する GDP-mannose6-dehydrogenaseをコードす

る遺伝子は，いずれも放線菌のそれらと同じクレードに入る

ことが明らかになった。これらのことから，褐藻類は GDP-

mannose 6-dehydrogenase， mannuronan synthase， MEP 

を放線菌からの水平伝播により獲得したことが示唆されてい

る。

ファンクショナルゲノミクスへの挑戦

ゲノム解析によりアルギン酸合成関連候補遺伝子群が見つ

けられたが，実際にどれが真の酵素活性を有するのか，細胞

の中でどのような挙動をして細胞壁合成が進行するのかにつ

いては不明な点が多い。 したがって，候補それぞれに注目し

詳細な機能解析を行う必要がある。 Tenhakenらは，シオミ

ドロの GDP-mannose6-dehydrogenaseの酵素活性を生化

学的に測定した (Tenhakenet al. 2011)。シオミドロから一

つの GDP-mannose6-dehydrogenase候補遺伝子の cDNA

を単離し組み換えタンパク質を取得して， GDP-マンノー

スを基質として反応を行い， HPLCおよび質量分析によって

反応産物である GDP-マンヌロン酸を検出した。シオミドロ

GDP-mannose 6-dehydrogenaseは細菌型の GDP-mannose

6-dehydrogenaseとアミノ酸配列の相向性が見られるが， 一

部のドメインを欠く点や塩存在下で活性化される点，細菌型

は六量体で機能するのに対しシオミドロでは二量体で機能す

る点等の異なる特徴を持つことが明らかとなった。今後，他

の候補遺伝子についても，その酵素活性測定等の直接的な検

証が行われれば，褐藻類におけるアルギン酸合成経路の全体

像が見えてくるだろう。全ゲノム情報が聞いたことにより分

子生物学的および形態学的な見地の双方向からのアプローチ

が可能となり，褐藻の細胞壁研究は加速していくと思われる。
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