
論文内容の要旨

、 申請者氏名 藤原 幹 、

植物は進化の過程で 自身の免疫系を構築 し、病原体の感染に対する抵抗性 を誘導す

る・植 物免疫の分子機構 の理解は抵抗性作物の作製などに役立っ と予想 され、多くの
研究者が研究を行 う分野である・ しか しなが ら、免疫信号伝達経路の全容ほ未だ分か

ってお らず不 明な点 が多い。 そ こで、 申請者 は、ペ ア抵抗性 タ ンパク質 （以 下、ペ アR’

タンパ ク質）による免疫機構 の解 明、お よび擬似病斑変異体 に よる解析 か ら植物免疫 に

寄与す るこ とが示唆 され たセ ロ トニ ンによる免疫機構 の解 明を試み た。

抵抗性 タ ンノくク質 （以 下、Rタ ンパ ク質）は、細胞 内受容体 と して機 能 し漣 特異的

な抵抗性 を制御す るこ とに よ り、植 物 の抵抗性 、罹病性 を決定す る因子 であ る。こ れ
までに同定 され てい るRタ ンパ ク質 の多 くは中央 に核酸結合 （NB）ドメイ ン、C末 端領

域 に ロイ シン リッチ リピー一一・ト（LRR）ドメイ ンを有す るNB－LRR型 の タンパ ク質 であ る。
これ まで、1つ のRタ ンパ ク質が対応す る1つ の リガ ン ドを認識 して免疫応答 を誘導す

る ど考 え られて きたが 、近年 、異な る2つ のRタ ンパ ク質 が対 をな して働 くペ アRタ

ンパ ク質に よる免疫機 構 の存在 が示 され た。 しか しなが ら、ペ アRタ ンパ ク質 のタン
パ ク質問相互作用や免疫 誘導機劇 こ関す る報告 は これ まで にない

。 申請者 は、・リガ ン

ドと してAVR－Piaを 認識 す るペ アRタ ンパ ク質RGA4kRGA5を 用 いて、ペ アRタ ンパ ク

質 による免疫誘導 の解析 を試 み た。そ の結果 、生化学的 な手 法 を用い た解析 か らRGA4v・

．とRGA5が 複合体 を形成 す るこ とを明 らかに した。RGA4お よびRGA5は 主 に細胞質 に局

在 し、一部は核 に も存在す6。 また、’一過性発現系 を用い たRGA4とRGA5の 機能解析

、か ら・それ ぞれ のRタ ンパ ク質は異な る機 能 を有 してお り・、RGA4が 免 疫応 答 を正 に、
RGA5カiRGA4の 機 能 を負 に制御 してい るこ とを見出 した。RGA5は これ まで に、AvR－Pia’
の受容体 と して機能 す るこ とが報告 され てい ることか ら、RGA4とRGA5は 複合 体 を形成
し・RGA5は リガ ン ドの認識 ・RGA4は 免疫誘導 とい う異 な る役 割 を担 っている と考 え ら

れ た・ これ らの発見 は、ペ アRタ ンパ ク質 に よる免疫誘導機構 を世界 で初 めて示 した

ものである。

本研 究室での先行研 究 か ら、抵抗性 を充進す る擬似病斑変異体 であ るsl変 異体 の原 ・

因齢 子似 下SL） が、 トリプ タ ミンカ・らセ ・ トニ ンー の変換 を触媒す る遺伝子P45。

を コー ドす るこ とが示 され てい る。 セ ロ トニンは、動物 の神 経伝 達物 質 と して有名 な

化合物 であ るが、植 物 にお ける生理機 能 はほ とん どわかってい ない こ とか ら1植 物 に

お けるセ ロ トニンの生理機 能 を免 疫 に着 目して解析 した。SLは 、免疫応答 時に発 現が

上昇 し・イネ培養 細胞 に対 す るセ ロ トニ ン処理 が防御 関連遺伝 子 の誘 導
、細胞死 を促

進 した9さ らに・イネ植 物体 へのセ ロ トニ ン処 理はい もち病 菌 に対す る抵 抗性 を充進 一

した こ とか ら・セ ロ トニ ンは、植 物免疫 にお け る正め因子 であ るこ とが明 らか になっ

た・ このセ ロ トニ ンに よる防御 関連遺伝子 の誘 導は、イネ の免疫 に重要 な因子で ある
OsRac1・ 、’Stil・Gαに依存す るこ とを見 出 した。以上 の研 究か ら、セ ロ トニ ンがイネの
免疫 を充進す る新規 の信 号伝達物質 である ことを示 した。
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論文審査結果の要旨

申請者氏名 藤原 幹

植物の限られたゲノムによって どのよ うに多様な病原体を認識 し、免疫を誘導す る

かは十分に理解 されてい ない。1940年 代、Flor博 士 は、植物 の病害抵抗性 は、単一 の

優 性遺伝子 に よって制御 され 、植物 の抵抗性遺伝子 とそれ に対応 す る病原体 の非病原

性遺伝子 の組み合 わせ に よって決定 され る 「遺伝子対遺伝子説 」を提 唱 した。その後、

抵抗性遺伝子 が実 際に クローニ ング され ．多 くの抵抗性遺伝子 がNB－LRR型 の タンパ ク

質を コー ドしてい る ことが明 らか になった。近年、単独 で働 くと考 え られ ていた抵抗

性遺伝子が、t異なる2つ の抵 抗性遺伝子 でペ アを形成 して働 く事例 「ペア抵抗性遺伝

子」が多 く見出された。 このペア抵抗性遺伝子による免疫機構が、植物が多様な病原

体 を認識 して免 疫反応 を誘 導す るた めに重要で ある と推測 され てい るが、その分子 メ

カニズムはほ とん ど明 らかにな っていない。 、

申請者 は、ペァ抵抗 性遺伝 子1？GA4、1？GA5を用いて、ペ ア抵抗 性遺伝 子 による免疫誘

導の解析 を試 みた。そ の結果 、RGA4とRGA5は 直接 結合 し、免疫受容 体複 合体 を形成す L

ることを見出 した、 さらに、RGA4とRGA5は それ ぞれ 異な る機 能 を有 してお り、RGA5

は リガ ン ドの認識 、RGA4は 免疫誘 導 とい う異な る役割 を担 ってい る ことを見出 した。

これ らの発見 は、古典的 な遺伝子対遺伝子説 では説 明で きず、ペ ア抵抗性遺伝 子 を構

成す る異 なる2つ の抵 抗性 遺伝子 に役割 の違 いがあ ることを世界 に先駆 けて明ちかに

した ものである。 申請者 によって発見 され た、ペ ア抵抗性遺伝 子 による免疫制御 メヵ

ニズムが、植 物 の限 られ たゲ ノムで多様 な病原体 を認識 し、免疫 を誘 導す る うえで コ

アと なるメカ ニズムの一 つで ある可能性 が高 い。．また 、NB－LRR型 遺伝 子 は、イネ ゲ ノ

ム上 に約600個 存在 し、最 も数 の多い遺伝子 ファ ミリー の一つ であ る。NB－LRR型 遺伝“子 は
、免 疫だ けでな く雑種 致死や雑種弱勢 の原因遺伝 子 として も同定 されて いる。 申

請者が発見 した・ペ ア抵抗 性遺伝 子の メカニ ズムが雑 種致死や雑種 弱勢 に寄与 してい 、
れ ば、 これまで遺伝的 障壁 であ った雑 種致死や雑種弱勢 な どの克服 が可能 とな り、新 ’

たな分子育種の創 造 も期待 で き、今後の展開が期待 され る。 （L

申請者 は、さらに擬i似病斑変異体 であ るsl変 異体 の解析 か ら、セ ロ トニ ンが植物免

疫 に関わ る新規化 合物で あ ることを見出 した。 セ ロ トニ ン処理 に よ り、防御 関連遺伝

子の発 現が上昇 し、イネ い もち病 菌に対 す る耐病性 が上昇す る ことを明 らか に した。

さ らに、そのシ グナル伝達機構 の解 明を試 み、低分子 量Gタ ンパ ク質OsRac1、3量 体

Gタ ンパ ク質Gα 、コシャペ ロンStilaが 関与す ることを見 出 した。 しか しなが ら、実

際の植物体 でセ ロ トニ ンが どの程度耐病性 に寄与 してい るかは不 明であ り、今後 の解

析 が期待 され る。 ・ ～

以上の よ うに、本論文 は植 物免疫 の分子機 構 を生化学 、分子遺伝 学、分子生物学 、

細胞 生物 学 を用い て研究 した もので、．学術上、応用上貢 献す る ところが少 な くない。

よって審査委員一 同は1本 論文 が博 士 （バイオサイエ ンス） の学位論 文 どして価値 あ

るもの と認 めた。


