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研究成果の概要（和文）：本研究では、植物の葉緑体から核に情報を伝える「プラスチドシグナル」による多様
な遺伝子発現調節の側面を明らかにすることを目的とした。中心制御因子GUN1の発現は生育ステージの初期に特
異的であることや、転写因子による制御に加え、ヒストン修飾の変化を介したエピジェネティックな制御も関与
する可能性が示唆され、プラスチドシグナル伝達に関する新たな知見を得ることができた。また、光応答や概日
時計制御にもプラスチドシグナルが関与することや、光合成微生物における同様のシステムの存在についても検
討を進め、プラスチドシグナルの多様性についても理解を深めることができた。

研究成果の概要（英文）：The purpose of this study is to clarify novel regulatory mechanisms of 
nuclear gene expression regulated by chloroplast-to nucleus retrograde (plastid) signals. We found 
that GUN1, one of the central regulators, accumulates and functions during very early stage of plant
 development, and that nuclear gene expression could be regulated by the epigenetic control such as 
histone modification. Furthermore, roles of plastid signals in light- and circadian clock-dependent 
gene expression, as well as similar stress response mechanisms in photosynthetic microorganisms, 
have been also characterized. 

研究分野： 植物分子生物学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
プラスチドシグナル伝達については、国内外の多くの研究者から注目が集まっており、これに関する国際シンポ
ジウムが頻繁に開かれるほどホットな分野である。本研究により、その新しい分子機構や生理応答の側面を明ら
かにできたことで、植物分子細胞生物学分野の発展に大きく寄与できたものと考えられる。また、植物の光合成
や代謝機能は、プラスチドシグナルも深く関わる核ゲノムと葉緑体ゲノムの遺伝子発現協調を前提としているの
で、様々な環境下に適応できる新たな作物の開発など、応用研究に向けての分子基盤としても強く期待される。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
 
 葉緑体は、原始シアノバクテリアの細胞内共生により誕生したと考えられている。そのため、
葉緑体には共生に由来する独自のゲノム DNA とその転写翻訳システムが残されている。光合
成などの葉緑体機能に必要な遺伝子群は核ゲノムと葉緑体ゲノムに分かれてコードされている
ため、発達や環境に応じて両ゲノムの遺伝子発現を協調させるための仕組みが植物の生存戦略
において特に重要であると考えられる。 
 この遺伝子発現の協調には、核と葉緑体間の双方向のシグナル伝達経路が重要な役割を果た
す。現在までに、核からのシグナル（アンテログレード（順方向の）シグナル）による葉緑体
遺伝子発現調節に関する知見が蓄積しているが、葉緑体からのシグナル（レトログレード（逆
方向の）シグナル：プラスチドシグナル）を介した核遺伝子の発現制御についても、最近注目
が集まっている。研究代表者はこれまでにも、色素体分化や概日時計に応答した遺伝子発現の
協調機構について、特にプラスチドシグナルの役割に着目しながら研究を進めており、一定の
知見が得られてきた。 
 プラスチドシグナルは、葉緑体の転写・翻訳、レドックス状態、代謝、活性酸素ストレスな
ど、葉緑体の様々な状態を核に伝えることで核遺伝子の発現をコントロールすることが知られ
ている。この情報伝達に関わる因子として、葉緑体で機能する GUN1〜GUN6 と呼ばれるタン
パク質が知られている。これらのうち、GUN2〜GUN6 はヘムやクロロフィルなどテトラピロ
ール化合物の合成に関わる酵素であることが示されており、この中間体がシグナルとしてはた
らく可能性が示唆されている。一方、GUN1 については、葉緑体中の様々なパラメーターを統
御する重要な役割も指摘されているが、DNA や RNA に結合する PPR ドメインを持つタンパク
質であることが分かっているだけで、その詳細な機能については全く明らかにされていなかっ
た。さらに、葉緑体から核に至る下流シグナル伝達経路に関しても不明点が多く残されている
状況であった。 
 
２．研究の目的 
 
 本研究では、まず中心制御因子と考えられる GUN1 のタンパク質レベルでの挙動、ならびに
ターゲットとなる葉緑体 DNA・RNA を同定し、プラスチドシグナル発生に至る葉緑体側の応
答を明らかにすることを目的とした。また、核遺伝子の制御に関しても、従来より考えられて
いる転写因子による制御に加え、エピジェネティックな修飾による新たな機構の存在を明らか
にするとともに、プラスチドシグナルによる多様な遺伝子発現制御の実体をさらに明らかにす
ることを目指した。 
 
３．研究の方法 
 
（1）FLAG エピトープタグを付加した GUN1 を発現する形質転換株を作出し、タンパク質レ
ベルでの発現とターゲット DNA・RNA の同定を試みた。 
 
（2）プラスチドシグナルによるエピジェネティックな制御を明らかにするために、核ゲノムの
ヒストン修飾の変化について検討を行った。 
 
（3）遺伝子制御の多様性を理解するため、葉緑体で感知した光情報による核コード光合成遺伝
子発現調節の実体について検討を行った。 
 
（4）遺伝子制御の多様性を理解するため、プラスチドシグナルが核の概日時計システムにどの
ような影響を与えるかについて検討を行った。 
 
（5）高等植物に加え、光合成微生物におけるプラスチドシグナルによる遺伝子発現制御機構を
調べ、情報伝達経路の普遍性と特異性について理解を深めた。 
 
４．研究成果 
 
（1）GUN1 のタンパク質レベルでの挙動を明らかにするため、当初は GUN1 に対する特異ペ
プチド抗体を作出してイムノブロッティングによる検出を試みた。様々な組織・環境条件から
サンプルを調製して検討を行なったが、検出は非常に困難であった。そのため、検出の感度と
特異性をさらに高めるために、FLAG エピトープタグを C 末端側に付加した GUN1 タンパク質
を発現する形質転換株を作出・選抜し、同様に GUN1 の検出を試みた。やはり GUN1 は非常に
微量のタンパク質であると考えられ、様々なサンプルや調製法を試したもののうまく検出でき
なかったが、学会等での情報収集を経て、GUN1 の発現が発育初期に特化していることが予想
された。この時期での挙動に着目し て GUN1 発現パターンの変動を調べた結果、確かに発芽 3
日後くらいから蓄積が見られ、7 日後にはほぼ消失することが示され、特に生育初期における
プラスチドシグナル伝達に関与する可能性が示唆された。この時期における ChIP 解析等は現



在も引き続き検討を進めているところである。 
 
（2）従来の研究より、プラスチドシグナル伝達の下流ではたらく核遺伝子の発現制御において
は、GLK や ABI4 といった転写因子が関与するモデルや、選択的スプライシングによって調節
を行う可能性が示されてきた。一方、遺伝子発現制御には一般にヒストン修飾を介したエピジ
ェネティックな調節の存在も指摘されており、動物細胞においては、細胞内の代謝状態に応じ
たクロマチンの制御も観察されつつあることから、プラスチドシグナルによる標的遺伝子の発
現が、特定の転写因子による特異的な調節に加え、ヒストン修飾によるゲノムワイドな調節も
存在する可能性を検討した。葉緑体の状態を変化させプラスチドシグナルを人為的に発生させ
る薬剤である NF（ノルフルラゾン）存在下・非存在下でのヒストン修飾状態の変化を、アセ
チル化・メチル化・リン酸化など、幅広い修飾に対する抗体を利用した ELISA 法によりスクリ
ーニングを行った。その結果、葉緑体の状態に依存してヒストン H3 の 27 位のリジン残基がト
リメチル化されるなど、プラスチドシグナルによる特異的なヒストン修飾の変化を検出するこ
とができた。 
 
（3）プラスチドシグナルは、主に葉緑体機能に異常が引き起こされた際のストレス応答の側面
で解析が進められてきたが、、光合成機能を最適化させるための光環境応答においてもプラスチ
ドシグナルが関与する可能性を示すことを試みた。葉緑体に存在する CSK（Chloroplast Sensor 
Kinase）は、光合成電子伝達鎖の酸化還元状態に依存した一部の葉緑体光合成遺伝子の発現調
節に関わることが知られているが、本研究では、CSK が葉緑体遺伝子のみならず核コードの光
合成遺伝子の発現調節にも関与している可能性を検討した。シロイヌナズナの野生株と csk 欠
損株を用いて、光化学系 I、および II をそれぞれ優先的に機能させることのできる PSI Light、
PSII Light を照射した際の光合成遺伝子の発現変化を調べた。その結果、PSII Light 照射後に PSI 
Light を照射した際に野生株では核遺伝子 PSAD、PSAF の発現低下が見られたのに対し csk 欠損
株では発現変動が見られなかった。また、照射順を逆にしたり、PSI/II Light の代わりに電子伝
達阻害剤であるDCMUやDBMIB を加えた際でも光合成電子伝達鎖の酸化還元状態の偏りを解
消するような遺伝子発現変動が見られた。以上の結果から、CSK は常に変動する光環境におい
て、葉緑体内の光合成電子伝達鎖の酸化還元状態の変化に依存して、葉緑体・核ゲノム双方に
コードされた光合成遺伝子の発現量の最適化する上で重要な役割を果たしていることが示唆さ
れた。 
 
（4）概日時計は光や温度により同調することが知られているが、糖や金属イオンなどによる影
響も受けることが最近報告されている。本研究では、多くの代謝機能が集中する葉緑体の関与
を検討するため、葉緑体の異常を引き起こす薬剤ノルフルラゾン（NF）を添加した際の核遺伝
子発現を調べた。その結果、時計に依存した CAB3 の発現振動は NF の添加により失われるこ
とが示された。一方、プラスチドシグナル伝達に関わる GUN1 の欠損株では通常の発現振動が
見られたことから、時計依存の核遺伝子発現も葉緑体の影響を受けることが示唆され、プラス
チドシグナルによる核遺伝子発現制御は、非常に広範であることが予想された。 
 
（5）上述のようなプラスチドシグナルによる制御が進化の上流に位置する光合成微生物にも備
わっているかを検討するため、単細胞紅藻 Cyanidioschyzon merolae（シゾン）を用いて一連の
解析を行った。様々な原始的な特徴をもつシゾンの核遺伝子の多くは光依存的に発現が誘導さ
れるにもかかわらず、植物型の光受容体を介した制御の存在は示されていない。一方で、シゾ
ンの葉緑体には光環境応答に関わると考えられる、シアノバクテリア由来の二成分制御系が保
存されていることから、葉緑体から核へのプラスチドシグナルによる光応答転写制御系が存在
する可能性が示唆された。これまでの研究で、一部の核遺伝子の発現が葉緑体のヒスチジンキ
ナーゼ（HIK）依存的に誘導されることを見出したが、他の多くの核遺伝子が光依存的に誘導
される機構については不明であった。そこで本研究では、核遺伝子の光応答転写制御系につい
てさらなる検討を行った。HIK 依存の核遺伝子の発現は赤色光に応答するのに対し、他の多く
の核遺伝子は青色光照射でのみ発現が誘導されることが示された。また、光合成電子伝達鎖の
阻害剤である DCMU、DBMIB で処理した細胞から RNA を抽出してノーザンブロット解析を行
ったところ、HIK 依存の核遺伝子は DCMU 添加により抑制され、DBMIB 添加により誘導され
たのに対し、HIK 非依存の核遺伝子の発現は両薬剤により抑制された。従って、光によるシゾ
ン核遺伝子の発現は葉緑体による制御を強く受けており、HIK に依存し光合成電子伝達鎖の酸
化還元状態による制御と、葉緑体の光合成機能そのものによる制御を受ける遺伝子に大きく分
類されると考えられ、高等植物と共通するプラスチドシグナル伝達経路の一部は、藻類にも保
存されている可能性が示唆された。 
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