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海洋微生物からの有用機能の探索とその応用

国立研究開発法人海洋研究開発機構 大　田　ゆかり

は じ め に
太陽光エネルギーが利用可能な地球表層では，光合成一次生

産を基軸とする豊かな生命圏が維持されている．海洋表層で生
産された有機物に加え，陸域有機物の一部も海洋沿岸や河川を
通じて海域に流入して混ざり合う．海域表層の有機物の大部分
は，浅海で様々な生物代謝を受けながら短いターンオーバーで
リサイクルされ，その一部が残渣として海底に堆積する．海底
の残渣に依存した従属栄養型の微生物の中には多くの生物では
処理しきれない難分解性有機物をなんらかの形で利用する機能
を持つことが期待される．そこで，我々は深海を含む様々な海
域から難分解性有機物を分解する細菌や酵素を探索し，その利
用法の提案を行ってきた．
1.　海藻多糖分解酵素の利用
1-1.　アガラーゼ
アガロース（寒天）は，テングサやオゴノリなどの紅藻類の

細胞壁成分であり，d-ガラクトースと 3,6-アンヒドロ-l-ガラク
トースが α-1,3，β-1,4結合で交互につながったヘテロ多糖であり，
多くの微生物にとっては難分解有機物の 1 つである．アガロー
スをオリゴ糖サイズにまで切断して得られる「寒天オリゴ糖」
には，さまざまな優れた生理的機能があることが報告されてい
ることから，我々はアガロース切断酵素（アガラーゼ）を深
海由来細菌より探索した．その結果，アガロースの α-1,3結合
を切断してアガロオリゴ糖を生産する酵素「α-アガラーゼ」1），
β-1,4結合を切断して，ネオアガロオリゴ 2, 4, 6糖をそれぞれ生
成する複数の「β-アガラーゼ」2–5）を取得した．そのうちの 1 つ，
Microbulbifer thermotolerans JAMB-A94T株に由来する β-アガ
ラーゼはとりわけ高い耐熱性を持っていた．現在，本酵素は遺
伝子試薬メーカーの株式会社ニッポンジーンから遺伝子研究用
試薬「Thermostable β-agarase」として販売されている．本ア
ガラーゼを用いると高分子（160 kb まで確認済み）の DNA が
効率よく回収・調製できることから，さまざまな研究機関にお
ける遺伝子機能解析・配列解析に活用頂いている．
1-2.　カラギナーゼ
世界的に古くから食品の増粘剤やゲル化剤として使用される

紅藻類の細胞壁多糖にカラギーナンがある．カラギーナンの特
徴は硫酸基を持っている点にあり，その構成糖の硫酸基置換パ
ターンに基づき，カッパ，イオタ，ラムダ型の 3 タイプに大別さ
れる．それぞれの物理的性質が大きく異なっているため，用途
に応じて使い分けがなされている．カラギーナンは，原料藻の
品種や採取地，生育段階によって，その置換基パターンが多種
多様に変化する．このため，いわゆるカラギーナンという名称
で市場に流通している物は，実際には非常にヘテロな高分子構
造を有しており，精密な構造解析は困難である．そこで我々は
酵素の“基質特異性”を生かした分析手法の開発に取り組んだ．
カラギーナン分析手法の確立には，主要な 3 タイプのカラギー

ナンそれぞれに対して各構造を厳密に区別して認識する機能，
すなわち高度の基質特異性を持つカラギーナン分解酵素3種を
利用できることが鍵であった．我々は，その 3種の酵素を新規
性と多様性の高い深海域の細菌から取得することに成功し 6, 7），
続いてこれら 3種の酵素を利用した未知カラギーナンの分析法
も開発した 8）．本手法は，これまで分析が困難であった飲食品
中のカラギーナンの検出・組成分析に極めて有効であった．
2.　リグニン分解酵素の利用

地球温暖化や海洋酸性化等の要因である人為的CO2 を増大
させる化石資源の使用を断ち切るため，太陽光エネルギーで形
成された植物バイオマスの体系的利用技術開発が精力的に行わ
れている．陸域の植物には主要成分としてリグニンが含まれて
おり，その構造的特性から生物分解が著しく困難な物質と位置
付けられる．

我々はリグニンを原料とする芳香族化合物のバイオ生産を実
現するため，まず海域からリグニン関連芳香族代謝細菌の分離
を試みた 9）（図1）．この探索の過程で単離した Novosphingobi-
um MBES04株は，多様な芳香族モノマー代謝能を持つに留ま
らず，guaiacylglycerol-β-guaiacyl ether などのリグニンモデル
ダイマー中の β-O-4結合を開裂し，モノマーへ変換する能力を
有していた 10）．β-O-4結合はリグニンを構成するモノマー間の
最主要結合であり，リグニン変換の重要なターゲットである．
MBES04株のゲノムにコードされる遺伝子配列を利用して，
β-O-4結合開裂酵素5種を組換え生産し，これらの酵素をワン
ポットでスギやユーカリから抽出したミルドウッドリグニン

（MWL）に作用させることにより，MWL からフェニルプロパ
ン構造を有する芳香族モノマーを生産することに成功した 11）

（図2左）．
フェニルプロパン系化合物は，工業分野においては，香水，

香料，精油，殺菌剤，麻酔薬，抗酸化剤などの医薬品や機能性
食品及びそれらの合成中間体となる有用な化合物群である．そ
こで我々は上記芳香族モノマーを基幹低分子化合物としてリグ
ニンの有効利用に寄与する可能性を探るために，guaiacylhy-
droxypropanone（GHP）から誘導可能な化合物の合成について
検討を行った．これまでに，新規な各種ポリマー，例えば，エ
ポキシ樹脂，ポリカーボネート樹脂，アクリレート樹脂，ポリ
ウレタン，アリール系オリゴマー，レジストなどの光感受性組
成物の製造原料として有望な化合物への誘導化にも成功した 11）

（図2右）．
現在，木材から環境調和型プロセスを経て芳香族モノマーを

生産し，さらに新素材「スーパーウルシ」へと繋げるという新
しいリグニン有効利用技術の確立に向けて，更なる研究を展開
している．
3.　組換えタンパク高生産系の開発

我々は酵素の探索・開発と並行して，酵素利用に重要な技術
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として Bacillus属細菌を宿主とする組換えタンパク質高生産
システムの開発を行ってきた 12）．プラスミドに挿入した目的
遺伝子の発現調節には海洋から分離した細菌のゲノム配列の一
部を活用した．

通常組換えタンパク生産には，プラスミド上の目的遺伝子を
安定に保持するために，同プラスミドに抗生物質耐性遺伝子を
連結し，微生物培養培地には抗生物質を添加する．この方法を
大規模に産業利用する場合には，抗生物質や抗生物質耐性遺伝
子の環境への拡散を厳重に防ぐ設備が必須となり，大きな生産
コスト増となる．そこで，我々は生育必須遺伝子の 1 つとし
て，宿主自身が持つトリプトファニル t-RNA合成遺伝子をプ
ラスミド上に配置し，同遺伝子を宿主染色体から欠損させた宿
主ベクター系を新たに開発した．この系では培地中に抗生物質
添加は不要であり，栄養を制限することなく，安価な培地で高
密度培養と組換えタンパク質の高生産が可能であった．
お わ り に

本研究により，難分解性有機物を分解する酵素を始めとする
優れた生物機能が海域に存在することを示すことができた．海
域や海底下を含む全地球には未培養の多くの微生物が存在する
ことから，引き続き微生物機能の探索・開発を続け，更なる活
用へと繋げて行きたい．
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図2.　ミルドウッドリグニンからの芳香族モノマーワンポット酵素生産（左）とバイオ化学品への展
開（右）

図1.　海域における微生物探査源 
（写真提供：JAMSTEC）


