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 シアノバクテリアは、植物等と同様の酸素発生型光合成を行うグラム陰性細菌であり、

葉緑体との共通祖先を持つといわれている。地球上の太陽光の届くあらゆる場所で見い

だすことができ、環境適応能力に優れた生物であると考えられる。バクテリアの環境感

知機構の一つである二成分制御系のうち、全てのシアノバクテリアに保存される二成分

制御系因子は７つ（Hik2、Hik34、NblS、SasA、RpaA、RpaB、Rre1）存在してい
る。NblS-RpaB及び SasA-RpaAはそれぞれ光合成、概日リズムに深く関わることが
報告されている。残る Rre1に関してはその機能はほとんどが明らかになっていない。

本研究では、全てのシアノバクテリア及び多くの光合成生物にとって重要な役割を持つ

と考えられる Rre1について、モデル生物 S. elongatusを用いて Rre1の機能を解明す
ることを目的として、本博士論文研究を行った。 

	
 はじめに、Rre1の染色体上の結合領域を網羅的に同定する為に、クロマチン免疫沈
降法（ChIP）とタイリングアレイを組み合わせた ChIP-タイリングアレイ解析を行い、
高温下における Rre1結合領域として、15領域を同定した。さらに、同定した 15領域

の下流に存在する遺伝子のうち、主要なシャペロン遺伝子を含む 10遺伝子が高温下に
おいて転写産物量が増加した。二成分制御系はリン酸基の受け渡しにより、シグナルを

伝達する。そこで、高温下における Rre1リン酸化状態を検証した結果、Rre1は高温

下において顕著にリン酸化レベルが上昇していた。また、Rre1のパートナーであるこ
とが示唆されていたヒスチジンキナーゼ Hik34の遺伝子破壊株では、これら 10遺伝子
の高温ストレス応答及び、Rre1リン酸化レベルの上昇が失われていた。これらの結果

から、Rre1は高温下において Hik34によりリン酸化され、支配下遺伝子の転写を活性
化させることが示唆された。また、リン酸化状態を模倣するような変異を導入した

Rre1(Rre1D58E)を過剰発現することにより、Rre1支配下遺伝子の転写産物量が増加し

たことから、Rre1支配下遺伝子の転写は Rre1のリン酸化レベルに依存することが明
らかになった。 
	
 さらに、本来の rre1遺伝子（Synpcc7942_1860）を別種のシアノバクテリアの rre1



遺伝子（slr1783）に置換した株は、通常培養条件下では野生株と変わらない生育を示
したが、高温下では高温感受性を示した。さらに、Rre1リン酸化及び Rre1支配下遺
伝子高温ストレス応答も失われていた。これらのことから Rre1支配下遺伝子の正の制

御は Rre1にのみ依存することが明らかになった。 
	
 次に Rre1の結合モチーフの探索を行った。in vitroのゲルシフトアッセイでは、
Rre1D58E精製タンパク質は同定した 15領域全てのプローブに対して単独で結合活性を

示した。さらに競合アッセイにより Rre1D58Eは特異的に DNAに結合することが明らか
となった。これらの結果から、Rre1はリン酸化に依存して、単独で、特異的に DNA
に結合活性を持つことが明らかになった。さらに、Rre1支配下遺伝子の hspA遺伝子
の転写開始点の同定と、hspA、dnaK2、groESL-1、rpoD2の Rre1結合配列の解析を
行った。その結果、hspA、dnaK2、groESL-1、rpoD2のそれぞれのプロモーター領域
上流 20〜30bpに Rre1が結合することを明らかにした。また、これらの領域には

GTTCGG繰り返し配列が共通して存在していた。 
	
 これらの結果から、高温下において Hik34にリン酸化された Rre1は、染色体上の特
定の配列を認識し、結合する。そして、その下流にある主要なシャペロン遺伝子群の転

写を活性化し、シアノバクテリアの細胞が高温に対して耐性を得ることが明らかとなっ

た。これまでにシアノバクテリアに一般的な熱ストレス応答機構は知られておらず、
Hik34-Rre1 はシアノバクテリアの熱ストレス応答を司る普遍の機構として、初めての

報告である。 


