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研究成果の概要（和文）：シアノバクテリアは光合成のアンテナタンパク質複合体としてフィコビリソームを持
つ。本研究では、シアノバクテリア門における緑・赤色光に応答したフィコビリソームの構造制御（補色順化）
の多様性の全体像の解析に取り組んだ。ゲノム情報に基いてフィコビリソーム遺伝子組成を分類する解析パイプ
ラインを確立し、RefSeqデータベースの約500株の補色順化を分類した。それぞれの代表株を順化させてフィコ
ビリソームを精製し、RNA-Seq、電子顕微鏡およびLC-MS/MS解析を行った。また、補色順化を制御するフィトク
ロム様光受容体（シアノバクテリオクロム）のX線結晶構造解析およびラマン分光解析にも取り組んだ。

研究成果の概要（英文）：Cyanobacteria are phototrophic bacteria that perform oxygen-evolving 
photosynthesis. They use photosynthetic antenna complex called phycobilisome to harvest and transfer
 the light energy to the photosynthetic reaction centors. Here, we investigated the diversity of the
 regulation of the phycobilisoms in response to green and red light, which is the process called 
complementary chromatic acclimation (CA) and widespread among the Cyanobacteria phylum. We 
established a bioinformatic pipeline to classify the CA types based on the composition of the 
phycobilisome genes. We classified CA types of about 500 cyanobacteria strains. We cultivated some 
of representative CA strains under green and red light, purified their phycobilisomes, and subjected
 them to RNA-Seq, electron microscopy, and LC-MS/MS analyses. We also performed X-ray 
crystallography, NMR, and Raman spectroscopy of the phytochrome-like photoreceptor 
(cyanobacteriochrome) regulating CA variants responding to green and red light.

研究分野： 光生物学

キーワード： シアノバクテリア　光合成　フィトクロム　シアノバクテリオクロム　フィコビリソーム　ビリン

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
光色順化によって制御されるフィコビリソームの構造変化には、どれほどの多様性があるのだろうか？という問
いに答えるため、多数の生物種の横断的な解析を得意とするゲノム科学と、少数の生物種の集中的な解析を得意
とする生化学・生理学を統合したアプローチによって解析に取り組んだ。緑・赤色光に応答したフィコビリソー
ムの構造変化は、シアノバクテリア門において８種類の多型が存在することを明らかにした。一部の光色順化に
ついてはフィコビリソームの構造変化を実験的に示すことに成功した。補色順化を制御する光受容体の構造解析
にも成功し、フィコビリソーム構造変化の引き金となる光色感知の分子機構について新たな知見を得た。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
酸素発生型光合成において、光エネルギー変換を担うタンパク質複合体は、光化学系 I および

光化学系 II 反応中心と、それらに光エネルギーを供給するアンテナ複合体である。フィコビリ
ソームとは、シアノバクテリアと紅藻・灰色藻に存在する膜表在性のアンテナ複合体である。フ
ィコビリソームは、集光性の色素タンパク質と、それらを連結するリンカータンパク質から構成
される。一般的なフィコビリソームの共通成分は、赤色光を吸収する色素タンパク質であるフィ
コシアニンやアロフィコシアニンであり、生物種によって、緑色光を吸収するフィコエリスリン、
もしくは、黄緑色を吸収するフィコエリスロシアニンが含まれる。フィコビリソームの形状にも
多様性があり、ロッドとコアからなる半円型フィコビリソームや、より多くのロッドからなる半
球型フィコビリソーム、コアを持たないロッド型フィコビリソームなど、多様な形態のフィコビ
リソームの存在が報告されている。フィコビリソームの構造は、環境中の要因によって調節を受
け、その制御系も種間で多用である。光色順化（CA）とは、フィコビリソームの構造や機能が
光波長依存的に制御される現象である。光色順化は、以前は補色順化とも呼ばれ、フィコシアニ
ンとフィコエリスリンの量比が調節されるタイプのみが知られていた（Tandeau de Marsac N. 1977 
J. Bacteriol.）。近年、多様なシアノバクテリアの光色応答の解析が進み、新しいタイプの光色順
化の存在が明らかとなりつつある。 
 
２．研究の目的 
我々は、光色順化の光感知機構の解析に取り組み、緑・赤色光を受容するシアノバクテリオク

ロム型光受容体によるフィコビリソームの転写制御機構を明らかにしてきた（Hirose Y. et al. 2008 
Proc. Natl. Acad. Sci.; Hirose Y. et al. 2010 Proc. Natl. Acad. Sci.; Hirose Y. et al. 2013 Proc. Natl. Acad. 
Sci.）。これらの研究により、光感知を担う光受容体と、そのシグナル伝達経路が種間で高度に保
存されていることが明らかとなった。一方、それによって調節されるフィコビリソームの遺伝子
セットには大きな多様性が存在することが示唆された（Hirose Y. et al. 2017 DNA Res.など）。これ
らの結果は、シアノバクテリアが生息する光環境に応じて、フィコビリソームの構造を柔軟に組
み替えてきたことを示唆している。光色順化によって制御されるフィコビリソームの構造変化
は、シアノバクテリア門全体でどれほど多様性なのだろうか？ この疑問に答えるために本研究
では、多数の生物の横断的な解析を得意とするゲノム科学と、モデル生物を中心とした少数の集
中解析を得意とする生化学・生理学を統合したアプローチによって解析に取り組んだ。 
 
３．研究の方法 
本研究の目的は、フィコビリソームの構造と、光色順化における構造変化の多様性を、シアノ

バクテリア門全体において明らかにすることである。そのため、以下の４点の解析に取り組んだ。
研究計画申請時は項目(2)と(3)を行う予定であったが、ゲノム解析の予算が得られたことや、共
同研究が進展したところから項目(1)と(4)についても実施した。 
 
(1)ゲノム解析 
光色順化能を持つ約 40 株のシアノバクテリアのゲノム解析を行った。ヘテロシストと呼ばれる
異型細胞を形成する能力を持つ株を中心に、国立環境研究所（NIES）のカルチャーコレクション
に寄託されたシアノバクテリアのゲノムシークエンスを行った。DNA 抽出は国立環境研究所
（NIES）の河地正伸室長、解析ソフトウェアは東北大学大坪嘉行准教授、データ登録は国立遺伝
学研究所の中村保一教授の協力を得て、シークエンスからアセンブル、データ登録までの解析を
研究代表者のグループが行った。 
 
(2)ゲノム情報に基づくフィコビリソーム構造変化の予測 
RefSeq データベースに含まれるシアノバクテリア 455 株について、フィコビリソーム構造タン
パク質およびそれを制御する光受容体タンパク質の有無を調査し、その組成に基づいて光色順
化のタイプを分類した。さらに、それらのタンパク質の系統樹を、ゲノムの保存タンパク質に基
づく高精度な系統樹と比較することで、光色順化の進化の系譜を推定した。全ての解析を研究代
表者のグループが行った。 
 
(3)光色順化におけるフィコビリソームの構造変化の解析 
ゲノム情報によって分類された光色順化株のうち、カルチャーコレクションで維持されている
株を取り寄せて光色の下で順化させた。それぞれの株から、フィコビリソームを単離し、吸収ス
ペクトル解析、低温蛍光スペクトル解析、SDS-PAGE、LC-MS/MS 解析、クライオ電子顕微鏡解
析を行った。試料調製は研究代表者のグループが行い、クライオ電子顕微鏡解析は生理学研究所
の村田和義教授と Chihong Song 助教、さらに理化学研究所の川上恵典研究員との共同研究で実
施した。 
 



(4)光受容体の構造解析 
光色順化を制御するシアノバクテリオクロム型光受容体 RcaE の X 線結晶構造解析、ビリン発

色団同位体標識法の開発と、それを応用したラマン分光解析と NMR 解析を行った。試料調製や
発色団の同位体標識は研究代表者のグループが行い、X 線結晶構造解析と NMR 解析は東京薬科
大学の三島正規教授、永江峰幸助教との共同研究で実施した。ラマン分光解析は佐賀大学の海野
雅司教授、藤澤知績准教授との共同研究で実施した。時間分解吸収スペクトル解析は北海道大学
の菊川峰志准教授との共同研究で実施した。 
 
 
４．研究成果 
 
(1)シアノバクテリアのゲノム解析 
次世代シークエンサーMiSeq および in silico finishing ソフトウェアを用いて、光色順化能を持

つ株や、ヘテロシストと呼ばれる異型細胞を形成する能力を持つ株を中心に、約 40 株のシアノ
バクテリアの高精度なゲノム情報の整備に成功した。シークエンスおよびアセンブルは AMED
のナショナルバイオリソースプロジェクトで行ったが、本予算は論文執筆を目的としていない
ため、本科研費予算にて、ゲノム情報の詳細な解析を行った。シアノバクテリアのゲノムデータ
は急速に蓄積しているが、多くがメタゲノムに由来するものであり、単離株のゲノム情報の整備
は爆発的には進んでおらず、その重要性が明らかとなった。特定のシアノバクテリアの系統にお
いて、命名法が大きく混乱していることや、単離株の整備が進んでいないことが明らかとなった。
これらの成果は、我が国におけるこれまでのシアノバクテリアのゲノムプロジェクトとしては
最大規模である。これらの成果を論文にまとめて発表した（Hirose Y. et al. 2021 DNA Res.; Hirose 
Y. et al. 2021a Microbiol. Resour. Announc.; Hirose Y. et al. 2021b Microbiol. Resour. Announc.）。 
 
(2)ゲノム情報に基づくフィコビリソーム構造変化の予測 

RefSeq データベースに含まれる 455 株のシアノバクテリアのゲノム情報を解析し、光色順化
の多様性を明らかにした。光色順化を制御する緑・赤色光受容体（CcaS、RcaE）、フィコエリス
リン（CpeA および CpeB）、フィコエリスロシアニン（PecA および PecB））、ロッド型フィコビ
リソームのリンカータンパク質（CpcL）の組み合わせで、少なくとも８種類の光色順化の多型が
生じていることを明らかにした。これらのタンパク質の系統関係は、シアノバクテリアのゲノム
の系統関係と完全には一致しないことから、遺伝子水平伝播によって光色順化の遺伝子セット
がシアノバクテリア属内に広まったことが示された（Hirose Y. et al. 2019 Mol. Plant）。申請時点
では、本パイプラインを完成版としてオンラインで公開する予定であったが、(3)の項目におい
て、フィコビリソームの構造多様性に想定を超える多様性が見つかり、フィコビリソームの構造
変化を情報学的手法のみでは精度良く予測することが困難であることが判明した。そのため、現
時点での解析方法と結果を発表した（Hirose Y. et al. 2019 Mol. Plant）。 
 
(3)光色順化におけるフィコビリソームの構造変化の解析 
 上記の(2)において見いだされた光色順化の多型において、フィコビリソームの構造変化を実
験的に検証した。Leptolyngbya sp. PCC 6406 において、フィコエリスロシアニンの調節（CA7）
と、ロッド状フィコビリソームの調節（CA1）を組み合わせた新しいタイプの光色順化を発見し
た（Hirose Y. et al. 2019 Mol. Plant）。Pleurocapsa sp. PCC 7319 において、フィコエリスリンと誘
導性フィコシアニンの調節（CA3）とロッド状フィコビリソームの調節（CA1）を組み合わせた
光色順化を発見した（Otsu T. et al. 2022 Plant Physiol.）。Thermosynechococcus vulcanus NIES-2134
のフィコビリソームについて、ロッドとコアの構造を明らかにした（Kawakami K. et al. 2022 Nat. 
Commn.）。Nostoc 属シアノバクテリアにおいて、フィコエリスリンの調節（CA2）とロッド状フ
ィコビリソームの調節（CA1）を組み合わせた光色順化を見出した（論文執筆中）。また、これ
までに報告例のない全く新しいタイプの光色順化を行う株を見出した（論文執筆中）。これらの
解析により、ロッド状フィコビリソームについては、ロッドメンブレンリンカータンパク質の有
無と、フィコビリソームの形状がよく対応することが示された。一方で、ロッドリンカータンパ
ク質については、局在が未だに明らかでないため、クライオ電子顕微鏡による高分解能構造解析
が必要である。クライオ電子顕微鏡解析についても条件検討を重ね、リン酸カリウム緩衝液や架
橋剤を使わないフィコビリソームの新規精製法の開発に成功した（未発表）。 
 
(4)光色順化を制御する光受容体の構造解析 
  光色順化を制御する緑・赤色光受容体（CcaS、RcaE）は、シアノバクテリオクロムと呼ばれる
光受容体ファミリーに属する。RcaE のビリン発色団結合ドメインの赤色光吸収型の X 線結晶構
造解析に成功し、光変換におけるプロトンの移動経路として機能すると考えられる「穴あき構造」
を発見した（Nagae T. et al. 2021 Proc. Natl. Acad. Sci.）。分光学的手法を用いてビリン発色団の構
造を解析するためには、得られたシグナルを同位体原子によって帰属する必要がある。安定同位
体 15N および 13C を含む培地で培養したシアノバクテリア細胞から、ビリン発色団を短時間かつ
高効率に抽出する手法を確立した（Kamo T. et al. 2021 Plant Cell Physiol.）。この手法を用いて、
RcaE タンパク質のビリン発色団を標識し、ラマン分光解析と、NMR 解析のシグナルの帰属へと



応用した（Osoegawa T. et al 2019 J Phys Chem B; Nagae T. et al. 2021 Proc. Natl. Acad. Sci.; Okuda Y. 
et al. 2022 J. Phys. Chem. B）。青・橙色光受容型のシアノバクテリオクロムについても、pH 滴定
とラマン分光解析および時間分解吸収スペクトル解析を行い、ビリン発色団のプロトン化制御
の重要性を明らかにした（Sato T. et al. 2019 J. Biol. Chem.） 
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