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研究成果の概要（和文）：ラン藻 Synechocystis sp. PCC 6803において、翻訳系の構成要素で
ある翻訳因子 EF-G が酸化ストレス傷害の標的となり、システイン残基のジスルフィド結合の
形成を介して失活することが明らかになった。また、このジスルフィド結合がチオレドキシン

によって還元され、EF-Gが再活性化することがわかり、翻訳系が光合成電子伝達に由来する還
元力によってレドックス制御を受けることが示唆された。さらに、EF-Gの標的システイン残基
を改変することにより光化学系 IIの強光ストレス耐性が増大した。 
 
研究成果の概要（英文）：Elongation factor G, a key protein in translation elongation, was 
inactivated via the formation of an intramolecular disulfide bond between two specific 
cysteine residues under oxidative conditions in the cyanobacterium Synechocystis sp. PCC 
6803. Reduction of the disulfide bond by thioredoxin resulted in the reactivation of EF-G, 
suggesting that translation might be regulated by the reducing power derived from the 
photosynthetic electron transport. Replacement of the target cysteine residue of EF-G by 
serine in Synechocystis cells protected photosystem II from photoinhibition. 
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１．研究開始当初の背景 
	 光化学系 II複合体は、光エネルギー変換を
担う装置でありながら、光に対して感受性が

高く、強光下では容易に活性を失う。この現

象は光阻害と呼ばれ、強光下における植物の

生長阻害のおもな要因になっている。従来、

光阻害は、活性酸素による光化学系 IIの損傷

によって引き起こされると考えられてきた。

しかし、研究代表者らは、光化学系 IIの損傷
は活性酸素によるのではなく、酸素発生系マ

ンガンクラスターの光吸収と崩壊に起因す

る光依存的なプロセスであり、活性酸素は、

損傷を受けた光化学系 II を修復するプロセ
スを阻害することを発見した。つまり、光阻
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害は、光損傷と活性酸素による修復阻害とい

う、二つの異なる作用が相乗的に働いた結果

であるといえる。 
	 損傷を受けた光化学系 IIは、反応中心 D1
タンパク質の分解と新規合成、光化学系 II
複合体への挿入によって修復される。この一

連のプロセスの中で、D1 タンパク質の新規
合成の過程が活性酸素によって阻害される

ことがわかった。さらに、翻訳阻害がペプチ

ド鎖伸長過程で起きていることも明らかに

なった。活性酸素による翻訳阻害は D1 タン
パク質だけに限らず、ほとんどすべてのタン

パク質で見られることから、翻訳装置そのも

のが活性酸素に対して感受性が高く、その酸

化的傷害が修復阻害の要因になっているこ

とが示唆された。 
	 翻訳装置の酸化傷害のメカニズムを生化

学的に解析するために、研究代表者らはラン

藻 Synechocystis sp. PCC 6803から in vitro
翻訳系を開発した。この in vitro翻訳系を用
いて D1 タンパク質の合成とその酸化的傷害
を解析した結果、ペプチド鎖伸長反応の要と

なる翻訳因子 EF-Gが活性酸素のターゲット
となり、翻訳阻害を引き起していることが明

らかになった。活性酸素によって EF-Gが酸
化されると翻訳活性が抑制され、EF-G が還
元されると翻訳活性が回復することから、

EF-G のレドックス状態によって翻訳活性が
制御されることが示唆された。 
 
２．研究の目的 
	 本研究では、ラン藻 Synechocystis sp. 
PCC 6803 を用いて、EF-G の酸化傷害とレ
ドックス制御機構のメカニズムを明らかに

し、翻訳系の制御機構と光合成の環境応答と

の関係を解明することを目的とした。また、

得られた知見をもとにして、光合成の環境ス

トレス耐性を向上させることも目指した。さ

らに、シロイヌナズナや大腸菌を対象に、翻

訳系の制御機構の普遍性と差異を明らかに

することも試みた。 
 
３．研究の方法 
(1) EF-Gの酸化傷害とレドックス制御機構 
	 EF-G の 酸 化 傷 害 の メ カ ニ ズ ム を

Synechocystis由来の in vitro翻訳系を用いて
生化学的手法によって解析した。また、レド

ックス制御機構を酸化還元酵素チオレドキシ

ンとの相互作用を中心に生化学的に解析した。 

 
(2) 翻訳系のレドックス制御と光合成の関係 
	 チオレドキシン還元酵素を欠損した

Synechocystis変異株を用いて、EF-Gのシス
テイン残基のレドックス状態を in vivo で解
析した。 
 
(3) EF-G改変による光阻害への影響 
	 酸化傷害の標的 Cys105をセリンに改変し
た EF-Gを発現する Synechocystis変異株を
作製し、強光ストレス下でのタンパク質合成

および光化学系 IIに対する影響を調べた。 
 
(4) 翻訳のレドックス制御の普遍性と差異 
	 大腸菌の EF-Gに関して、酸化条件下およ
び還元条件下における EF-Gのシステイン残
基のレドックス状態と翻訳機能との関係を

生化学的に解析した。 
 
４．研究成果 
(1) EF-Gの酸化傷害とレドックス制御機構 
	 EF-G の 酸 化 傷 害 の メ カ ニ ズ ム を

Synechocystis 由来の in vitro 翻訳系を用い
て生化学的手法によって解析した。その結果、

EF-G の失活は、特定の２つのシステイン残
基（Cys105と Cys242）の酸化と、それに伴
う分子内ジスルフィド結合の形成によるこ

とが明らかになった。さらに、このジスルフ

ィド結合が、チオレドキシンによって還元さ

れ、EF-Gが再活性化されることもわかった。
これらの結果から、活性酸素による酸化と失

活、およびチオレドキシンによる還元と再活

性化が、EF-G のシステイン残基のレドック
ス状態に依存していることが明らかになっ

た。したがって、EF-G がチオレドキシンを
介したレドックス調節を受け、タンパク質合

成を制御していることが示唆された。 
 
(2) 翻訳系のレドックス制御と光合成の関係 
	 チオレドキシン還元酵素の欠損株を用い

て、EF-G のシステイン残基のレドックス状
態を解析したところ、この欠損株では酸化型

EF-G の割合が野生株に比べて高く、強光下
でその割合が著しく増大することが観察さ

れた。この結果から、光合成電子伝達に由来

する還元力がチオレドキシンを介して EG-G
に到達し、翻訳系を活性化していることが示

唆された（図 1）。この成果によって、光合成
電子伝達と翻訳系がリンクしていることが



 

 

示唆された。また、活性酸素は EF-Gの酸化
を促進してタンパク質合成を抑制している

ことが推測された（図 1）。 

 
図 1.	 光合成と翻訳系の相互作用。光合成電

子伝達に由来する還元力によって翻訳系が

活性化され、光化学系の修復が促進する。し

かし、活性酸素（ROS）はこの活性化機構を
阻害する。 
 
(3) EF-G改変による光合成光阻害への影響 
	 酸化傷害の標的 Cys105をセリンに改変し
た EF-Gを発現する Synechocystis変異株を
作製し、強光ストレス下でのタンパク質合成

および光化学系 IIに対する影響を調べた。改
変型 EF-Gを野生型 EF-Gとともに共発現さ
せた株では、光化学系 II反応中心を構成する
D1 タンパク質の新規合成が著しく促進した。
さらに、この変異株では光化学系 IIの光阻害
が緩和した。光化学系 IIの光損傷の過程が影
響を受けなかったことから、修復が促進して

いることが考えられる。すなわち、EF-G の
改変によってタンパク質合成系の酸化スト

レス耐性が増大し、その結果、修復の酸化ス

トレス阻害が抑制され、光阻害が緩和したこ

とが示唆された。 
 
(4) 他の生物における翻訳のレドックス制御 
	 ラン藻の EF-Gで明らかになった翻訳傷害
のメカニズムをもとにして、大腸菌の EF-G
に関して、酸化条件下および還元条件下にお

ける EF-Gのシステイン残基のレドックス状
態と翻訳機能との関係を、システイン残基の

修飾や改変、大腸菌の in vitro 翻訳系
Puresystem を用いた翻訳活性測定により調

べた。その結果、大腸菌 EF-Gも、酸化条件
下では特定のシステイン残基で分子内ジス

ルフィド結合が形成され失活することが明

らかになった。また、EF-G の酸化に伴い

GTPase 活性が低下することが観察され、ジ
スルフィド結合の形成がGTPase活性を阻害
していることが示唆された。さらに、このジ

スルフィド結合がチオレドキシンによって

還元され、EF-G が再活性化することを明ら
かにした。これらの結果から、光合成生物の

みならず、大腸菌においてもタンパク質合成

が EF-Gのレドックス状態によって制御され
ていることが示唆された。 
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