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研究成果の概要（和文）：アフリカや中東アジアで農業生産に甚大な被害を及ぼす寄生植物は、その宿主となる
植物から放出されるストリゴラクトン（SL）を感知して発芽し、寄生している。寄生植物の防除法の中でも、宿
主のいない農地で発芽を誘導する薬剤「自殺発芽誘導剤」の開発が強く望まれているが、未だ実現していない。
本研究では、SL 受容機構を標的とした自殺発芽誘導剤の開発を目指し、 SL が受容体である KAI2 タンパク質
を選択的に制御している構造基盤とシグナル伝達経路の解析に取り組んだ。その結果、寄生植物に対する新たな
自殺発芽誘導剤の候補化合物を提案することができた。 

研究成果の概要（英文）：Parasitic plants that cause enormous damage to agricultural production in 
Africa and Middle East Asia sense strigolactone (SL) released from their host plants, germinate and 
parasitize. Among the methods for controlling parasitic plants, the development of a drug "suicide 
germination inducer" that induces germination in agricultural land without a host is strongly 
desired, but it has not been realized yet. In this study, we aimed to develop a suicide germination 
inducer targeting the SL receptor mechanism, and worked on the analysis of the signal transduction 
pathway controlled by the SL receptor KAI2. As a result, we were able to propose a new candidate 
compound for a suicide germination inducer against parasitic plants.

研究分野： 構造生物学

キーワード： 植物ホルモン　X線結晶構造解析　構造生物学

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
ストリゴラクトン（SL）は比較的最近になって発見された植物ホルモンで、まだまだ開発が遅れており、農業分
野での応用研究が強く望まれている。しかしながら、自然界でのソースは限られており、合成コストも高いた
め、より単純で効率的な薬剤の開発が期待されていた。本研究では、SL受容機構を標的とした薬剤の開発を行
い、 SLが受容体であるKAI2タンパク質を選択的に制御している構造基盤とシグナル伝達経路の解析に取り組ん
だ。今回提案した寄生植物に対する新たな自殺発芽誘導剤の候補化合物は、農業的に有用なことはもちろんだ
が、同時にケミカルバイオロジー手法によるSL応答機構の解明にも繋げることが期待できる。

※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 
 
ストリゴラクトン（SL）は、植物の枝分かれや発芽を制御する植物ホルモンであると同時に、

根から分泌され、土壌からの養分吸収を促進させる共生根菌の誘引シグナル分子としても働い
ている。一方、ストライガをはじめとする寄生植物は、土壌中の SL を受容することで近くに宿
主となる植物の存在を感知して発芽し、宿主植物の根に寄生する。国際連合食糧農業機関（FAO）
の報告によると、サバンナ地域で、ストライガによる年間被害見込額は 7000 億円であり、1 億
以上の人口が食糧収量の低下により飢餓の脅威にさらされている。ストライガの種子は直径
0.2−0.5 mm で非常に小さく、大量かつ広範囲にわたって農地に存在しているため、物理的な除
去は困難である。さらにストライガの種子は休眠状態での寿命が長く、15−20 年間休眠しても発
芽能力を失わない。ストライガが宿主から独立して生育できないことを利用して、農作前（宿主
のいない）農地に SL を撒き、ストライガの種子発芽を誘導する「自殺発芽誘導」という防除法
が提唱されている。しかしながら、SL の人工合成には莫大なコストがかかるため、SL に代わる
誘導剤の開発が望まれているが、寄生植物の種子発芽誘導機構の理解が不十分であることから、
未だに市場価値のある誘導剤は開発されていない。 
 
 
２．研究の目的 
 
本研究は、寄生植物の種子発芽制御における SL 受容メカニズムに立脚して、自殺発芽誘導剤

の開発を目指すものである。これにより、寄生植物を防除し、主にアフリカ・中東アジアにおけ
る作物の増産と安定供給への貢献が期待される。また SL シグナル伝達は、寄生植物の最重要な
生存システムの一つであり、本研究は構造生物学的アプローチにより SL シグナル伝達の中心的
な制御機構の解明に取り組むものでもある。 
 
 
３．研究の方法 
 
シロイヌナズナやイネなどのモデル植物において、D14 タンパク質が SL 受容体として機能

し、主として植物の枝分かれ抑制に働くことが知られている。一方、SL による植物の発芽誘導
に関しては、D14 ホモログである KAI2 タンパク質が SL 受容体として機能している。また KAI2
は、山火事などで生じた煙に含まれるカリキン（KAR）も受容し、発芽誘導を引き起こすことも
知られている。最近、寄生植物ストライガの KAI2（ShKAI2）をコードする遺伝子を、kai2 欠
損シロイヌナズナに導入した結果、SL や KAR による発芽誘導が ShKAI2 によって相補される
ことが示された。この結果から、寄生植物の KAI2 による制御機構を標的とした自殺発芽誘導剤
の開発に期待が高まっている。しかしながら、ストライガには複数の ShKAI2 パラログが存在
し、その分子系統樹から、各クレードの ShKAI2 が SL や KAR に対して異なる応答性を示すこ
とが明らかにされている。これはストライガにおける ShKAI2 を介した発芽誘導制御システム
の複雑さを示しており、その理解はまだまだ不十分である。 
本研究の最終的な目標は、ShKAI2 の選択的制御を標的にして、寄生植物ストライガの防除に

有効な自殺発芽誘導剤を開発することである。この目標を達成するためには、ストライガの発芽
誘導を制御する ShKAI2 の機能的構造基盤を理解し、それに基づいた化合物設計を行う必要があ
る。そこで本研究は、まず各種 ShKAI2のリガンド選択性を検証する。さらに ShKAI2 に対する SL
および KAR の選択的作用の構造基盤を明らかにする。そして、取得した構造情報を用いて in 
silico スクリーニングを実施し、各種 ShKAI2 を選択的に制御する自殺発芽誘導剤の候補化合物
を選抜する。 
 
 
４．研究成果 
 
（１）各種 ShKAI2 タンパク質について、その精製方法を確立し、リガンド選択性を検証するた
めの試料として調製することに成功した。これらを試料とし、等温滴定カロリメトリー（ITC）
装置及び表面プラズモン共鳴（SPR）装置を用いて SLおよび KAR の結合を解析した。また結果の
再現性を確認するために、タンパク質のトリプトファン残基の蛍光変化を利用した結合測定法
も利用して、リガンド選択性を定量的にも解析した（リガンド評価系の構築）。 
 
 
（２）リガンド選択性の評価が完了したものについては、ShKAI2 と各種リガンド複合体の結晶
化スクリーニングを行い、大型放射光施設（PF/SPring-8）にて X 線回折データを収集した。複



合体構造を得るために、リガンドとの共結晶化に加え、濃度や時間を変化させたソーキングも検
討した。その結果、いくつかの組み合わせについては、複合体立体構造の決定に成功した。 
 
 
（３）決定した複合体立体構造については、そこからリガンド結合に重要なアミノ酸残基を特定
し、それらの部位特異的変異体を調製することに成功した。これらを試料とし、構築したリガン
ド評価系を用いた検証実験を実施した。 
さらにリガンド選択性の異なる ShKAI2 間でのアミノ酸残基のスワップを行うため、それらの

変異体も各種調製し、同様な評価系を用いてリガンド選択性の変化も解析した。これらの結果か
ら、各種 ShKAI2 のリガンド選択性の構造基盤の一端を明らかにすることができた。  
 
 
（４）得られた立体構造に対して、種々の化合物のドッキングシミュレーションも実施した。シ
ミュレーションの結果から候補化合物をいくつか選定し、それらについても構築したリガンド
評価系を用いた検証実験を行った。これらの結果から、寄生植物に対する新たな自殺発芽誘導剤
の候補化合物を提案した。  
 
 
以上の通り、本研究最大の目的の一つであった SL 活性の新たな制御化合物の提案に辿り着く

ことができた。本成果は、本研究分野の更なる発展に資することが大いに期待できる。  
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