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１．研究実施の概要

（１）研究の概要

　生物の物質生産機能を利用して、再生可能な生物有機資源（糖、植物油など）や二酸化炭素か

ら優れた性能や特異な機能をもつ新しい高分子材料を創製する科学技術を開拓することは、持続

可能な社会を実現する上で重要な課題である。地球上の生物は、生命活動を営むために、核酸、

タンパク質、多糖、ポリエステルなど多種多様な高分子物質を合成している。これらの生体高分

子は、さまざまな機能を発現する生体材料として重要な役割を果たしたのちに、体内代謝や環境

微生物によって分解され、最終的には二酸化炭素と水とに代謝される。その二酸化炭素を植物や

藻類が再び高分子物質に変え、さらに動物がそれを利用するという、地球上の炭素サイクルが確

立されている。しかしながら、化石資源を大量に消費する人間活動によって大気中の二酸化炭素

濃度が徐々に増大しており、地球環境への影響が心配されている。石油などの化石資源に依存す

る現行の高分子物質生産体系では、究極的には化石資源を二酸化炭素に転換し、大気中の二酸化

炭素濃度を増加させることになる。21 世紀には、生物有機資源（バイオマス）や二酸化炭素を

原料とする高分子物質生産体系（生物化学工業など）を発展させる必要がある。

　このような背景から、地球環境と調和する持続可能な人間社会を実現するための科学技術の一

つとして、微生物の物質生産機能を利用して、生物有機資源や二酸化炭素から人間の生活や産業

活動に有用な高分子物質を生産する基盤科学技術を確立するための研究課題を提案した。幸いに

も、平成７年度の「戦略的基礎研究、環境低負荷型の社会システム」の一研究課題として採択さ

れ、平成７年度末から「環境低負荷型の高分子物質生産システムの開発」を目標に研究プロジェ

クトを開始した。５年間のCREST 研究では、微生物の物質生産機能を利用して、再生可能な植物

系資源（糖、植物油）から優れた性能をもつ生分解性高分子物質を生産する新産業の基盤科学技

術を開拓することを目的とした基礎研究を実施した。とくに本研究では、核酸、タンパク質、多

糖、ポリイソプレノイドにつづく第５の生体高分子として注目され始めたバイオポリエステルに

ついて重点的に研究を進めた。バイオポリエステルの生合成、関連酵素遺伝子の取得と機能解析、

生合成酵素の高次構造解析、高生産微生物の分子育種、効率的生産法の開発、バイオポリエステ

ルの高性能材料化、生分解速度の制御技術開発、バイオポリエステル分解微生物の単離と解析と

いう一連の基礎研究を生物科学と高分子科学との異分野の研究者の共同作業で行った。

（２）研究の成果

①まず初めに、優れた物性と生分解性をもつバイオポリエステルを生産する３種の微生物

（Aeromonas caviae, Pseudomonas sp. 61-3, Comamonas acidovovans）のポリエステル生合

成系酵素遺伝子を取得し、それらの機能解析を行った。さらに、ポリエステル生合成系酵素の構

造と機能を分子レベルで理解するために、ポリエステル合成酵素(PhaC)とモノマー供給系酵素

(PhaJ)の大量生産方法を確立し、PhaJ 酵素の結晶構造の解明に成功した。

②つぎに、フィルム成形用の低密度ポリエチレン(LDPE)と類似な物性をもつ共重合ポリエステル

(ポリ[(R)-3-ヒドロキシブタン酸-co-(R)-3-ヒドロキシへキサン酸]:P(3HB-co-3HHx))を、植物油

から高効率(80wt%)で生産する遺伝子組換え微生物(Ralstonia eutropha)の分子育種に成功した。

まず、R. eutropha のポリエステル合成酵素欠損株に、A. caviae のポリエステル合成酵素遺伝子

(PhaC)とモノマー供給系酵素遺伝子(PhaJ)を導入することで遺伝子組換え微生物を作製した。



それに炭素源として植物油(パーム油、なたね油など)を与えて発酵生産を行ったところ、遺伝子

組換え R. eutropha は、極めて高効率で P(3HB-co-3HHx)を合成し、乾燥菌体重量あたり 80wt%

という大量の共重合ポリエステルを体内に蓄積することを見いだした。安価な植物油から高性能

バイオプラスチックを生産する実用化プロセスの基盤技術を開発した。

③さらに、超高分子量(300 万～2000 万)のポリ[(R)-3-ヒドロキシブタン酸](P(3HB))を合成する遺伝

子組換え大腸菌(E. coli)の分子育種に成功した。ポリエステル合成酵素遺伝子(PhaC)とモノマー

供給系酵素遺伝子(PhaA, PhaB)を導入した遺伝子組換え E. coliは、糖から超高分子量の P(3HB)

を生合成し、乾燥菌体重量あたり 75wt%蓄積した。培養条件によって、P(3HB)の重量平均分子

量(Mw)は 300 万から 2000 万の範囲内で調整できた。従来、バイオポリエステルにおいて物性

改善のための延伸処理が困難であった。しかし、分子量 300 万以上の超高分子量 P(3HB)を用い

ると、160℃付近で容易に延伸ができ、延伸倍率 400%以上で引張り強度が 40Mpa から 100Mpa

以上へと急激に増加するとともに、破壊伸びも 50%以上を示した。延伸 P(3HB)の物性は、ナイ

ロン-6.6 と同程度まで改善できることを明らかにした。

④溶融-等温結晶化法で調整した P(3HB)およびその共重合体のフィルムを用いてポリエステル分解

酵素による酵素分解反応を行い、酵素分解速度と固体構造との相関を調べた。酵素分解反応は、

フィルム表面の非晶部から選択的に進行した。P(3HB)非晶部の酵素分解速度は、結晶部の分解

速度に比べて、30 倍程度速いことを明らかにした。結晶部の酵素分解速度は、ラメラ結晶厚さ

の増加とともに急激に低下することを見いだした。これらの知見をもとに、高分子材料の生分解

速度を制御する方法を提案した。

⑤このように、CREST 研究の 5 年間、新しい発想で「再生可能な炭素資源から高性能バイオプラ

スチックを微生物生産するプロセスの開発」を強力に推進し、新しい産業創出のための基盤技術

を開拓してきた。

（３）成果内容の要約

①優れた物性と生分解性をもつバイオプラスチックを生産する微生物(Aeromonas caviae および

Pseudomonas sp.)のポリエステル生合成系酵素遺伝子を取得し機能解析することに成功した。

②遺伝子組換え微生物(Ralstonia eutropha)を用いて、植物油から高効率(80wt%)で高性能ポリエス

テルを生産できるプロセスを開発した。

③遺伝子組換え大腸菌(E.coli )を用いて、糖から超高分子量ポリエステル（分子量 3-12ｘ106）を

生産するプロセスを開発した。超高分子量ポリエステルのフィルムあるいは繊維は、延伸処理に

よって物性が著しく改善できることを明らかにした。
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