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論文の内容の要旨

　植物は，その適応戦略上動物とは異なった自己防御機構を持っていると考えられている。植物の病害抵抗性機

構の中で，植物に特徴的な反応である「過敏感細胞死」のメカニズムについて，分子生物学的な解析を試みた。こ

の過敏感細胞死は，特定の病原体と宿主植物の「抵抗性遺伝子」との相互作用の結果として起こる植物の防御反

応であり，感染を受けた細胞が積極的に死を選ぶことによって，病原体を道連れにして局所的に封じ込める一種

のプログラム細胞死であると考えられている。本研究では，この植物の遇敏感細胞死の実行機構を分子レベルで

理解するために，タバコモザイクウイルス（TMV）と，TMVに対する特異的低抗性遺伝子であるN遺伝子を持つ

サムソンNNタバコを用い，過敏感細胞死の過程を分子生物学的に解析した。

　現在の分子生物学において，目的遺伝子を過剰発現あるいは発現抑制する事によって，その遺伝子の機能を特

定する事は既に一般的な方法といえる。しかし，本研究の開始時においては，植物では十分な発現量を示す発現

ベクターが開発されていなかった。そこで，各種のプロモーターやエンハンサー等を組み合わせることによって，

高発現ベクターを構築することを試みた。作製した発現ベクターは，従来高発現ベクターとして用いられていた

カリフラワーウイルス35Sプロモーターを持つものと比べて，タバコで20倍，イネにおいては70倍という非常に

高い発現活性を示し，外来遺伝子の高発現に有用であることが示された。また，このベクターは，相同性依存型

遺伝子不活性化による内在性遺伝子の発現抑制にも有用であることも明らかになった。この現象を利用して，エ

チレン合成酵素遺伝子の発現量を増減させることにより，エチレンが過敏感細胞死に必須のシグナル物質である

ことを明らかにすることが出来た。

　植物における細胞死の決定・実行の分子機構については，未だ明らかにされていないが，動物のプログラム細

胞死（アポトーシス）においてはわ61妃，o必9，P35と言った細胞死抑制遺伝子や，カスパーゼの様な細胞死を

実行するタンパク質分解酵素の存在が知られている。Bc1－xL，Ce吐9と言った細胞死抑制タンパク質は，ミトコン

ドリアの膜電位を維持することにより細胞死の決定を阻害すると考えられており，P35タンパク質はカスパーゼを

直接阻害することにより細胞死の実行を阻害すると考えられている。このような細胞死決定・実行のメカニズム

が植物にも存在するかどうかを調べるために，これら動物の細胞死抑制遺伝子を本研究で開発した高発現ベクター

に連結してタバコに導入したところ，形質転換植物では紫外線照射や活性酸素発生型の除草剤処理などによるス

トレス性の細胞死に耐性を示すことが明らかになった。さらに，形質転換植物では，TMV感染に伴う過敏感細胞
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死と，その結果として起こる病害応答性遺伝子の発現も抑制されていた。また，ろc1妃導入植物細胞では，塩ス

トレスによるミトコンドリア膜電位の消失が抑制されていた。興味深いことに，野生型植物では過敏感細胞死に

伴うカスパーゼ様活性の一過的な上昇が認められたが，形質転換植物ではこの上昇が一部阻害されていることも

明らかになった。これらの結果は，動物と同様の細胞死決定・実行機構が植物にも存在している可能性を示唆し

ている。

審査の’結果の要旨

　植物のプログラム細胞死の機構については，いまだ不明な点が多く残されている。この研究で初めて，動物の

細胞死抑制遺伝子が植物の細胞死を抑制する事が初めて明らかにされた。また，この細胞死抑制遺伝子産物は，植

物の細胞内でも動物細胞内と同様にミトコンドリアの膜電位を維持する働きがあり，細胞死実行型のタンパク質

分解酵素と考えられるカスパーゼ様活性の上昇を阻害している事が明らかにされた。このことは，植物と動物の

細胞死決定・実行機構に共通する点があることを示しており，非常に画期的である。

　また，この研究で開発された発現ベクターは，既に国内外の多数の研究室に分譲されて，種々の植物で高発現

ベクターとして活用されている。したがって，植物分子生物学全般にたいする貢献も高い研究になっている。

　よって，著者は博士（理学）の学位を受けるに十分な資格を有するものと認める。

一719一


