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1. はじめに
　高等植物の葉緑体では、光合成で生じる還元力から
NADPHを生産し、炭酸固定に用いている。この還元
力の一部はフェレドキシン、フェレドキシン -チオレ
ドキシン還元酵素を通じて、チオレドキシン（Trx）
にも受け渡される（図1）。分子内ジスフィド結合が
還元された還元型チオレドキシンは、葉緑体ストロマ
中に存在する様々なタンパク質のジスルフィド結合を
還元することで、タンパク質の機能を制御している。
例えば、カルビンサイクルのいくつかの酵素は、酸化
状態で不活性であり、チオレドキシンにより還元され
ることで活性化されることが古くから知られていた
1)。

今世紀に入り、私たちのグループを含むいくつか
のグループが、Tr xにより還元される標的タンパク質
を効率的に捕捉、同定する手法を開発した2 - 4 )。この
ブレイクスルーにより、葉緑体ストロマのTrxによる
標的タンパク質のレドックス制御研究は大きく進んで
きた。そこからわかったことは、葉緑体ストロマの
Tr xはカルビンサイクルを始めとする炭酸固定系酵素
群の活性調節を行うだけでなく、光合成により生じる
還元力を使うことで、デンプン合成 5 , 6 )、テトラピ
ロール代謝7)、脂質代謝8,9)、タンパク質フォールディ
ング10)など葉緑体の機能に関わる実に様々なタンパク
質のジスルフィド結合のレドックス状態を制御し、そ
の機能を調節していることが明らかとなっている。こ

の研究の進展を通じて、葉緑体
T r xによるレドックス制御の重要
性が再認識されている。

2. 葉緑体チラコイド内腔にお
けるレドックス状態
　昼夜でのレドックス状態変化が
よく知られている葉緑体ストロマ
に対して、チラコイド膜を隔てた
チラコイド内腔側には、ストロマ
のような光合成とリンクした還元
力蓄積機構は知られておらず、そ
のような環境では、チオレドキシ
ンのようなレドックスタンパク質
は機能することができないと考え
られる（図1）。しかし、Lennartz

らがクロロフィル蛍光に異常を示
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図1　高等植物葉緑体におけるTrxを中心としたレドックスカスケード
光合成電子伝達系によって生成された還元力（電子）は、フェレドキシン(Fd)を経由
しフェレドキシン-NADP+還元酵素(FNR)を介してNADPHを産生する。この電子の一
部は、Fdからフェレドキシン-チオレドキシン還元酵素(FTR)を介してTrxを還元す
る。生じた還元型T r xは、さまざまな標的タンパク質に還元力を供給して、ジスル
フィド結合の還元を行うことで酵素の活性制御を行うほか、酵素反応に必要な還元
力(電子)そのものを供給する。
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すシロイヌナズナhcf164変異体を同定した。hcf164変
異体ではチラコイド内腔のシトクロームb 6 fが正常に
アッセンブリーしないという事実から、原因遺伝子を
コードするHCF164というチオレドキシン様タンパク
質は、チラコイド内腔側にチオレドキシン領域（Trx

領域）を持つタンパク質であることが予想された11)。
私は、還元力の供給がないチラコイド内腔のような環
境下でレドックスタンパク質であるチオレドキシン様
タンパク質が、いったいどのように機能するのか、と
いう疑問を持ち、このタンパク質の研究を始めた。
まず始めに、レドックスタンパク質であるHCF164

のTrx領域が本当に還元力の蓄積が知られていないチ
ラコイド内腔側を向いているのだろうか、という疑問
を解決するために、無傷チラコイドをプロテアーゼ処
理することでTrx領域の配向性を生化学的に調べた。
その結果として、HCF164のTrx領域はたしかにチラコ
イド内腔側に存在していることを明らかにした12)。

3. チラコイド内腔への還元力伝達機構
では、内腔側に配向するTrx領域はいったいどこか

ら還元力となる電子を受け取るのだろうか。内腔側に
は光合成電子伝達系に関わる様々な因子が存在する。
これらの因子からHCF164へ電子の受け渡しを行って
いる可能性がある。しかし、HCF164のTrx領域の酸化
還元電位を測定すると -224 mVであり、光合成電子伝
達系のプラストシアニンと電子の授受はむずかしい。
文献を調べると、バクテリアにおいても細胞質からペ
リプラズム側へのジスルフィド結合を介した電子の伝
達経路があることがわかった13)。バクテリアにおける
膜を介した還元力伝達経路では、還元力の豊富な細胞
質側から内膜を超えてペリプラズム側へ還元力を受け
渡す際に、細胞質側のTrxが電子の供給源になってい
る。そのことをヒントに、葉緑体ストロマ側に局在す
る代表的なTrxを使って実験を行った。無傷チラコイ
ドを調製し、外から還元型Trxを加えるとたしかにチ
ラコイド内腔側のHCF164のTrx領域が還元された
12)。HCF164の還元は、葉緑体に局在する２つの代表
的なチオレドキシン（f型とm型）のうち、m型に特異
的であった。ジスルフィド結合を介した還元力の受け
渡し経路は、元々バクテリアから受け継がれたシステ
ムであると考えると、その起源がバクテリアと言われ
るm型Trxにより、還元力の伝達が行われるのは納得
がいく。一方、真核生物が起源と言われているf型Trx

ではこの反応は進まない。このようにして、チラコイ
ド内腔におけるレドックスタンパク質HCF164は、ス
トロマ側に局在するTrxから還元力の供給を受けて機
能することがわかってきた。
　チラコイド内腔のHCF164は、還元力が豊富な葉緑
体ストロマTrxから何らかのメカニズムでチラコイド
膜を超え電子が受け渡されることがわかった。では、
チラコイド膜を介してどのようにジスルフィド結合還
元のための電子が受け渡されるのであろうか。膜を超
えて、電子が受け渡されるためには何らかの装置（タ
ンパク質）が必要なはずである。ここで、シロイヌナ
ズナ変異体を用いた研究から、葉緑体局在が予想され
るCcdAと呼ばれるタンパク質が候補としてのぼってき
た。シロイヌナズナccda変異体とhcf164変異体では、
シトクロームb 6 fが正常に分子集合できないという同
じ表現型を示すことから、その関与が示唆されていた
14)。CcdAは、６回膜貫通領域を持つと予想されるタ
ンパク質で、N末端から１番目と４番目の膜貫通領域
に保存されたシステイン残基を持つ。そこで、この
CcdAタンパク質がチラコイド膜上で、葉緑体ストロ
マTrxからチラコイド内腔HCF164への還元力の受け渡
しに関与しているのであろうと予想して実験を進め
た。
　まず始めに葉緑体中のCcdAを特異的に検出するた
めに特異的抗体を作成した。CcdAは6回膜貫通タンパ
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図2　ストロマTrxによるチラコイド膜タンパク質CcdA還元
アッセイ
超音波破砕したチラコイド膜に葉緑体ストロマTrxを作用さ
せ、チラコイド膜上のCcdAの酸化還元状態を検出した（ジ
スルフィド結合の酸化還元状態を決定するためのシステイ
ン残基特異的修飾法については文献12, 15を参照）。m型Trx
でチラコイド膜上のCcdAを効果的に還元できることがわか
る。



ク質で、コンピュータによる予想では膜外領域をほと
んど持たない。一般的にこのようなタンパク質の抗体
は作成することは困難なことが多い。私はいくつかの
方法を試すことにより、チラコイド膜上のCcdAを特
異的に認識する抗体を得ることができた。
　この抗体を使用して実験を進めると、CcdAはたし
かにチラコイド膜上に局在する膜タンパク質であり、
レドックス状態で保存されたシステイン残基の酸化還
元状態の変化を確認した15)。
また、超音波により処理したチラコイド膜のCcdA

は、ストロマのm型Trxによって、膜上のCcdAはたし
かに還元されるが、f型Trxではその効果が見られない
（図 2）。このことは、無傷チラコイドで内腔側の
H C F 1 6 4が還元される条件と同じである。つま
り、HCF164の還元に、チラコイド膜タンパク質CcdA

が関与することを強く示唆する。現在考えられるモデ
ルを図３に示した。これまでの実験ではチラコイド膜
上のCcdAと内腔のHCF164の受け渡しについて直接的
な証拠を得たわけではなく、状況証拠としてその可能
性を示したにすぎない。この経路の詳細なメカニズム
の解明のためには、今後も研究を進めていく必要があ
る。

4 チラコイド内腔ジスルフィド還元システムの役
割と今後の課題
ここまで、高等植物葉緑体チラコイド内腔でのジ

スルフィド結合還元システムのメカニズムに関するこ
とを記述してきた。チラコイド内腔のHCF164はスト
ロマからの還元力を使って、一体どのようなタンパク
質のジスルフィド結合を還元するのだろうか。私はこ
れまでにTrxの標的タンパク質を同定する際に用いた
Trxアフィニティクロマトグラフィー法16)をHCF164に
も適用し、シロイヌナズナのチラコイド膜画分を可溶
化後、その標的タンパク質の同定を行った12)。この解
析から、HCF164の標的タンパク質候補として、チラ
コイド膜内腔に局在する P S I - N、シトクローム
f、RieskeFeSなどのタンパク質を同定している。この
うち、光化学系IのサブユニットPSI-Nについて実験を
進めると、HCF164がPSI-Nサブユニットを還元するこ
とができた12)。これは、２種類の精製タンパク質標品
を用いた実験系、無傷チラコイドを用いた実験系の双
方で確認できる。

このように、光合成電子伝達系からの還元力の一
部を使って、昼には還元的な状態にある葉緑体ストロ
マに対して、還元力の蓄積が知られてないチラコイド
内腔にもレドックスタンパク質が存在し、その還元力
の供給は葉緑体ストロマ側から供給されることもわ
かってきた。しかし、チラコイド内腔でなぜジスル
フィド結合が還元される必要があるのか、またジスル
フィド結合が還元されたチラコイド内腔タンパク質
は、酸化状態と還元状態でタンパク質の機能を調節さ
れているのだろうか。新しく明らかになってきたチラ
コイド膜を介したジスルフィド結合還元のための還元
力供給経路は、いったいどのような意味を持っている
のか。これらの疑問を明らかにしていくのがこれから
の課題である。これに関連してR o c h a i xのグループ
は、光環境に適応するために集光アンテナを再配置す
るステート遷移に重要な役割を担うStt7キナーゼ（シ
ロイヌナズナではSTN7キナーゼ）を同定し、研究を
進めている17,18)。このキナーゼは以前からレドックス
制御によりその活性が調節される可能性が指摘されて
おり、同定されたタンパク質を調べると保存されたシ
ステイン残基はチラコイド内腔に存在すると予想され
ている。内腔側のジスルフィド結合の酸化還元状態の
変化で活性が調節されているとすれば、それを制御す
る内腔側のジスルフィド結合還元酵素は何なのだろう
か。Rochaixらもストロマからチラコイド膜を介した
ジスルフィド結合還元経路が、Stt7キナーゼの酸化還
元に関与する可能性については興味があるようだが、
今のところはっきりとした答えは出ていない19)。今後
の解明が待たれるところだ。
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図3　チラコイド膜を介したジスルフィド結合リレーによる
還元力伝達モデル
Trx,　チオレドキシン； e-, 電子。現在、考えられる還元力
（電子）の流れをモデル図で表した。矢印は、電子の流れ
を示す。



また、このシステムの反応メカニズムに関しても、
膜タンパク質CcdAを介してストロマ側の還元力がジ
スルフィド結合のリレーで受け渡されることは明らか
になってきたが、この経路に関わる新たな因子が存在
する可能性もあり、チラコイド膜を介したシステムの
詳細な反応メカニズムの解明はこれからである。実
際、チラコイド膜タンパク質であるC c d Aのジスル
フィド結合にストロマ側のTr xがどのようにアタック
し、ジスルフィド結合のリレー反応を進めるのか、ま
た、還元されたCcdAがチラコイド膜内腔側のHCF164

を直接相互作用し、還元するのか、それとも未知の因
子が介在するのかなど還元力の伝達メカニズムについ
ての疑問も尽きない。これらの問題を解決すべく今後
の研究を進めていきたい。
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