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研究成果の概要（和文）：本研究では、セルロース系バイオマスからの発酵生産を飛躍的に効率化するための、
植物本来の有用性を活かした新しい農資源の開発に応用する基盤技術の確立を目指した。
バイオマス植物として注目されるソルガムをモデルに、その搾汁液および搾汁後の残渣の酵素糖化液が、芳香族
化合物である3-amino-4-hydroxybenzoic acid (3,4-AHBA) の発酵原料として使用可能であることを明らかにし
た。また、この植物由来の２つの成分を混合した“再構成バイオマス糖液”を使用することで、各原料を単独で
使用する場合よりも、3,4-AHBAの生産性が飛躍的に向上することを明らかにした。

研究成果の概要（英文）：Biorefinery is an alternative process for petrochemical industry, and uses 
renewable feedstocks, such as biomass, for the production of fuels and chemicals towards circular 
economy. To produce value-added aromatic monomers from lignocellulosic biomass, enhanced effects of 
plant juice on biomonomer fermentation was investigated.
A high-biomass crop, Sorghum (Sorghum bicolor (L.) Moench), was selected as a model lignocellulosic 
biomass, and both of the juice and lignocellulosic residue of sorghum biomass was used for 
substrates for microbial production of a value-added aromatic monomer of 3-amino-4-hydroxybenzoic 
acid (3,4-AHBA). Enhanced production of 3,4-AHBA was observed from “re-constituted biomass sugar 
solution” composed of juice and enzymatic hydrolysate of lignocellulosic residue of sorghum 
biomass, and the enhanced mechanism was investigated.

研究分野： 応用微生物学

キーワード： コリネ型細菌　発酵　ソルガム　代謝　搾汁液　植物資源　バイオマス

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究では、持続可能な社会実現のカギを握る脱炭素技術を確立するために、再生可能な植物の資源ポテンシャ
ルを活用した微生物発酵による新しいモノづくりの技術とそのメカニズムを究明した。セルロース糖化液と搾汁
液を混合した“再構成バイオマス糖液”の利用により、セルロース残渣利用の問題点である生産性の低下を克服
できることを証明し、植物資源からバイオプラスチックを生産する実現可能性を示した。

※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 

ソルガムの搾汁液を原料とする発酵生産については、酵母によるエタノール発酵の例が多数

報告されているが、化成品生産への応用については、申請者らによる 3-amino-4-hydroxybenzoic 

acid (3,4-AHBA)の実施例以外に報告がほとんどなかった。芳香族化合物の発酵生産に関する研

究は、遺伝子組換え大腸菌やコリネ型細菌を用いた報告が 2010 年以降特に増えており、終濃度

が 10 g/L を超える高い生産性を示すものもある。しかし、実バイオマスを原料とする実施例は

極めて限定的で、とりわけセルロースバイオマスの利用では 10 g/L を超える高い生産性が報告

されていなかった。代謝工学や合成生物学が著しく進歩し普及する一方で、バイオマス利用は発

酵阻害の問題が依然として未解決であり（1）、持続可能な社会の構築に向けて解決すべき課題と

なっている。 

 

２．研究の目的 

バイオプロセスにおいて、生態系の生産者である植物を、その分解者である微生物が効率的に

利用できないのは何故か？このバイオリファイナリーにおける核心的な問題点の原因として、

成分の分離と個別利用を基本コンセプトとする従来プロセスの変換を着想した。草本バイオマ

スの搾り汁（搾汁液）成分により、芳香族化合物の微生物発酵生産が５倍以上増加する現象を見

出しており（2）、本研究では、これまでのバイオリファイナリーの既成概念、すなわち植物主成分

の分離と個別利用に代わる、成分変換と再構成により植物の資源のポテンシャルを最大活用す

る新しい農資源の活用技術の開発を目指した。バイオリファイナリーの長年の課題であるセル

ロース利用における発酵阻害を克服するため、ソルガムの搾汁液による代謝促進作用メカニズ

ムを解明し、セルロース糖化液からの発酵生産を飛躍的に効率化する、セルロース糖化液と搾汁

液を混合した新しいバイオマス資源“再構成バイオマス糖液”を開発し（図１）、搾汁液の代謝

促進作用活用により芳香族化合物発酵生産のセルロース利用を飛躍的に効率化することを目指

した。 

 
図１ 再構成バイオマス糖液を利用した 3,4-AHBA 生産プロセス 



 

３．研究の方法 

3.1. バイオマスの調製と成分分析 

複数のソルガム品種を対象に、搾汁液に含まれる発酵性糖（ショ糖、グルコース、フルクトー

ス）および代謝促進候補化合物（アミノ酸・ビタミン類）の濃度を測定した。また、ソルガムの

（茎部）残渣をセルロースバイオマスとして、希硫酸前処理した固体各分を調製し、セルラーゼ

を用いた加水分解により酵素糖化液を調製した。調製したセルロース糖化液は、GC-MS を用いて

糖（glucose および xylose）および発酵阻害候補化合物の含有を測定した。また、調製した搾汁

液とバイオマス糖化液を任意の割合で混合し、発酵原料として使用する“再構成バイオマス糖液”

を調製した。 

3.2. 搾汁液による 3,4-AHBA 生産促進作用の解析 

ソルガム搾汁液による 3,4-AHBA 発酵生産の促進作用メカニズムを、RNAseq を用いた網羅的遺

伝子発現解析により調べた。ソルガムの搾汁液はショ糖を主要な構成糖とし、その他にグルコー

スおよびフルクトースを多く

含有する。そこで、次の３つ

の培養条件（A）ショ糖を単一

炭素源とする場合、（B）ショ

糖とグルコースおよびフルク

トースで構成する混合糖を炭

素源とする場合、（C）搾汁液

を炭素源とする場合、を設定

して、3,4-AHBA を発酵生産し

ている細胞から抽出した

total RNA の遺伝子発現プロ

ファイルを解析した。この３

条件の組合せを比較解析する

ことで、搾汁液に由来する（i）

混合糖による作用と(ii)糖以

外の成分による作用を個別に

解析した。 

3.3. 再構成バイオマス糖液からの 3,4-AHBA 生産 

セルロース糖化液と搾汁液を混合した“再構成バイオマス糖液”を調製し、これを炭素源とす

る 3,4-AHBA の発酵生産を、セルロース糖化液または搾汁液を単独炭素源とする条件と比較し、

3,4-AHBA 生産促進作用を評価した。 

 

４．研究成果 

4.1. バイオマスの調製と成分分析 

２品種のソルガム品種を対象に、搾汁液に含まれる発酵性糖（ショ糖、グルコース、フルクト

ース）および代謝促進候補化合物（アミノ酸・ビタミン類）の濃度を比較した。その結果、いず

れの品種も、ショ糖を主成分とする糖類だけでなく、アミノ酸やミネラル、ビタミン類を含むこ

とが明らかとなった（表１）。アミノ酸はアスパラギン（Asn）とアスパラギン酸（Asp）がいず

れの品種でも優占しているのが特徴的で、次いでグルタミン酸（Glu）、グルタミン（Gln）が多

品種A 品種B 品種A 品種B
糖 ミネラル
Sucrose g/L 148.0 112.3 Ca mg/L 355 382
Glucose g/L 22.2 11.8 Fe mg/L 0.90 1.15
Fructose g/L 12.7 7.9 Mn mg/L 0.92 0.55
アミノ酸 Cu mg/L 0.29 0.47
Asp mg/L 0 0 Zn mg/L 1.49 1.91
Thr mg/L 0 0 Mg mg/L 159 220
Ser mg/L 0 0 ビタミン
Asn mg/L 0 0 β-カロテン µg/L <46.7 <47.8
Glu mg/L 0 0 ビタミンＢ1 µg/L 0.187 0.001
Gln mg/L 0 0 ビタミンＢ2 µg/L 0.187 <0.096
Gly mg/L 0 0 ナイアシン µg/L 2.801 <0.955
Ala mg/L 0 0 パントテン酸（VＢ5)µg/L 5.322 0.028
Val mg/L 0 0 ビタミンＢ6 µg/L 0.747 0.007
Cystine mg/L 0 0 ビオチン µg/L 84.03 0.287
Met mg/L 0 0 葉酸 µg/L 28.01 <9.55
Ile mg/L 0 0 ビタミンC µg/L 74.70 0.287
Leu mg/L 0 0 ビタミンD µg/L 2.33 <2.39
Tyr mg/L 0 0 α-トコフェロールµg/L <0.934 <0.955
Phe mg/L 0 0 β-トコフェロールµg/L <0.934 <0.955
Trp mg/L 0 0 γ-トコフェロールµg/L <0.934 <0.955
His mg/L 0 0 ビタミンK1 µg/L <9.34 <9.55
Lys mg/L 0 0 ビタミンK2 µg/L <9.34 <9.55
Arg mg/L 0 0

Sorghum Sorghum

表１ ソルガム２品種の搾汁液成分 



かった。ビタミン類では、発酵性細菌であるコリネ型細菌の必須アミノ酸であるビオチンが含ま

れていた。全体的には、品種 Bよりも品種 Aの方が栄養価が高い傾向が認められたが、この差異

には品種間差に加えて、開花時期が大きく異なる２品種の収穫時期の違い 

による気候差の影響も考慮する必要がある。 

 

4.2. 搾汁液による 3,4-AHBA 生産促進作用の解析 

ソルガム搾汁液による 3,4-AHBA 発酵生産の促進作用メカニズムを、RNAseq を用いた網羅的遺

伝子発現解析により調べた。（A）ショ糖を単一炭素源とする場合、（B）ショ糖とグルコースおよ

びフルクトースで構成する混合糖を炭素源とする場合、（C）搾汁液を炭素源とする場合、の３条

件における細胞の遺伝子発現プロファイルを解析し、条件 Aと Bの比較から i）混合糖による作

用を、条件 Bと Cの比較から(ii)糖以外の成分による作用を、それぞれ求めた。混合糖（ショ糖

とグルコースおよびフルクトース）の影響では、ショ糖単独とくらべて 22 遺伝子の発現量が特

異的に増加しており、85 遺伝子の発現量が特異的に低下していた（図２）。混合糖による発現量

の増加群には、膜輸送タンパク質をコードする遺伝子に加えて、呼吸鎖などエネルギー合成に関

連する遺伝子が含まれていた。一方、糖以外の搾汁液成分による影響では、892 遺伝子の発現量

が特異的異増加し、541 遺伝子の発現量が特異的に低下していた。搾汁液成分による発現量の増

加群には、膜輸送タンパク質をコードする遺伝子に加えて、ストレス応答や細胞修復系に関連す

る遺伝子が含まれていた。また、搾汁液成分による発現量の低下群には、膜輸送タンパク質をコ

ードする遺伝子に加

えて、アミノ酸代謝や

細胞分裂、呼吸鎖に関

連する多様な遺伝子

群が含まれていた。混

合糖と搾汁液成分に

共通した発現変動を

示した遺伝子数は限

定的であり、今回の解

析を通じて、混合糖に

よる作用と糖以外の

搾汁液成分による作

用のほとんどは、独立

した影響因子である

ことを明らかにした。 

 

4.3. 再構成バイオマス糖液からの 3,4-AHBA 生産 

搾汁液によるセルロース糖化液の発酵阻害緩和効果を検証するために、セルロース糖化液と

搾汁液を１対１で混合した“再構成バイオマス糖液”を調製し、搾汁液あるいはセルロース糖化

液をそれぞれ炭素源とする培地と 3,4-AHBA の生産を比較した。培養条件は、3,4-AHBA 生産が最

大となる、酸素制限条件（溶存酸素濃度 0 ppm）を採用した（3）。その結果、3,4-AHBA の生産は、

セルロース糖化液＜搾汁液＜再構成バイオマス糖液の順に高く、再構成バイオマス糖液では、セ

ルロース糖化液の 2.7 倍、搾汁液の 1.6 倍に相当する、終濃度 5.5 g/L の 3,4-AHBA を得ること

が出来た(図 3)。細胞の増殖は搾汁液単独が最も良く、セルロース糖化液では初期増殖速度から

図２ ソルガム搾汁液が 3,4-AHBA 発酵に与える影響の解析：

RNAseq の比較条件（左）と遺伝子発現量のベン図解析（右） 



阻害的な作用が認められ、再構成バイオマス糖液では両条件の中間的な増殖が認められた。ショ

糖、グルコース、フルクトースを合算した total sugar の消費では、消費速度は搾汁液で最も高

く、他の条件では同程度の速度を示した。以上の結果より、再構成バイオマス糖液はセルロース

糖化液で認めれる発酵阻害の緩和作用を示すだけでなく、搾汁液で認められる過剰な増殖によ

る炭素消費の抑制作用を示すことで、3,4-AHBA の生産を最大化させることが明らかとなった。 

 

以上の結果より、本研究を通じてバイ

オリファイナリーにおける核心的な問

題点である発酵阻害を、搾汁液による促

進作用で解消できることを証明した。成

分の分離と個別利用を基本コンセプト

とする現在のバイオプロセスの問題点

を明らかにし、植物本来の組成を再構成

することで、植物資源のポテンシャルを

最大化する発酵生産方式、すなわち植物

成分の変換と再構成による新しい農資源

利用法の有効性を証明することができた。 
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