
1．はじめに
アミノ酸はその構造中にアミノ基とカルボキシ基を有す

る有機化合物であり，グリシンを除く天然の α- アミノ酸
は α- 位に不斉中心を有していることから互いに鏡像異性
体の関係にある l- アミノ酸と d- アミノ酸の 2 種類が少な
くとも存在し得る。l- アミノ酸がタンパク質の構成成分
やエネルギー源等として生命の主要構成要素とされる一方
で，生物体内にその存在が認められていたにも関わらず，
d- アミノ酸は生理的役割を持たない不要な分子であると
考えられてきた。しかし近年の研究の進展に伴い，哺乳動
物脳内における神経伝達1） やホルモンの合成・分泌への関
与2） など d- アミノ酸が担う真核生物における重要な生理
機能が解明されつつある。一方で，高等植物においても
様々な d- アミノ酸の存在が見出されてはいる3） ものの，
その生理的役割の解析は他の生物種に比して遅れているの
が現状である。そこで本稿では，双子葉植物のモデル植物
であるシロイヌナズナにおける既報の d- アミノ酸代謝関
連酵素の概略および今後の課題について記述する。

2．シロイヌナズにおける d- アミノ酸代謝関連酵素
シロイヌナズナにおいては 5 種の d- アミノ酸代謝関連

酵素が同定され，また 2 種の推定 d- アミノ酸代謝関連酵
素遺伝子の存在が確認されており（Table 1），各酵素の概

略を以下にまとめる。
最初に同定されたシロイヌナズナの d- アミノ酸代謝関

連酵素は 2005 年に報告された d- システインデスルフヒ
ドラーゼ（d-CDes）4） である。同酵素は d- システインを
ピルビン酸，アンモニアおよび硫化水素に分解する反応を
触媒し，その反応はピリドキサール 5’- リン酸（PLP）に
依存する。シロイヌナズナ d-CDes は大腸菌 d-CDes との
ホモロジーに基づいて同定された酵素であり，同酵素がミ
トコンドリアへの局在を示すことはその起源を示唆するも
のであると考えられる。シロイヌナズナ d-CDes 遺伝子の
mRNA レベルは発達過程において上昇し老化過程におい
て低下することから，同酵素のシロイヌナズナの発達への
関与が示唆されるもののその詳細は不分明である。また，
2011 年には Jin らによる d-CDes 遺伝子の転写解析が為さ
れ5），同遺伝子の転写レベルが l- システインデスルフヒ
ドラーゼ遺伝子と同様に乾燥ストレスに応答して茎および
茎生葉において顕著に上昇すること，および硫化水素がシ
ロイヌナズナを乾燥から保護し得ることが示され，
d-CDes がシロイヌナズナの乾燥耐性に寄与する可能性が
示唆されている。

2006 年に藤谷らによって同定されたセリンラセマーゼ
は l- セリンと d- セリンのラセミ化および両者の脱水反応
を触媒する PLP 依存性酵素であり，Mg2+ による活性化を
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受けるなど他の真核生物のセリンラセマーゼと類似の性質
を有する6）。同酵素はセリンの他に，アラニン，アルギニ
ン，グルタミンに対する活性を有することから比較的基質
特異性の低い酵素であると考えられる。また，2008 年に
は同酵素の局在および遺伝子発現解析も為されており7），
茎頂分裂組織などの伸長および発達中の細胞に局在するこ
と，l-，d- セリン，光刺激，生物的および非生物的スト
レスによる発現誘導を受けないことが明らかにされている。
d- アミノ酸アミノ基転移酵素（DAAT）は d- アミノ酸

と α- ケト酸との間のアミノ基転移反応を触媒するフラビ
ンアデニンジヌクレオチド（FAD）依存性酵素であり，
d- アミノ酸を基質として他の d- アミノ酸を生成すること
から，d- アミノ酸分解酵素であると同時に d- アミノ酸生
合成酵素でもあると言える。シロイヌナズナにおける同酵
素が真核生物における初の DAAT の報告例であり，シロ
イヌナズナ DAAT は d- アラニンや d- アスパラギン酸を
はじめとする様々な d- アミノ酸に反応性を示す基質特異
性の極めて低い酵素である8）。

2015 年には Strauch らによってシロイヌナズナにおい
て初めての補酵素非依存性 d- アミノ酸生合成酵素である
イソロイシンラセマーゼが同定された9）。同酵素はその配
列からは真核生物から原核生物まで広く保存されるフェナ
ジン生合成酵素（PhzF）様タンパク質であると予測され
ており，同種のタンパク質として真核生物における初の機
能解析例である。

GEK1 は当初シロイヌナズナのエタノール耐性関連タン
パク質として同定されたが10，11），2007 年に Wydau らに
よって同タンパク質が d- アミノアシル -tRNA デアシ
ラーゼ活性を有することが明らかにされた12）。同酵素は
d-Tyr-tRNATyr および d-Asp-tRNAAsp に対する高いデアシ
ラーゼ活性を有しており，同酵素の異種発現により d- ア
ミノアシル -tRNA デアシラーゼ遺伝子を欠損した大腸菌
の d- アミノ酸（d- チロシンまたは d- アスパラギン酸）
添加による世代時間の遅延という表現型を相補することか
ら in vivo においても d- アミノアシル -tRNA に対する分
解酵素として機能し得ることが示唆されている。
d- アミノ酸オキシダーゼ（DAAO）は d- アミノ酸と分

子状酸素を基質として対応する α- ケト酸とアンモニア，
過酸化水素を生成する，d- アミノ酸の酸化的脱アミノ化
反 応 を 触 媒 す る FAD 依 存 性 酵 素 で あ る。2009 年 に

Gholizadeh と Kohnehrouz によってトウモロコシ由来の
DAAO の同定が為されるとともにイネおよびシロイヌナ
ズナゲノム上に同酵素遺伝子が存在することが報告され
た�13）。同報告が高等植物で唯一の DAAO の同定例であり，
トウモロコシ DAAO 遺伝子は，d- アラニンによる転写誘
導を受けることから d- アラニン代謝への関与が示唆され
る。
d- アラニル -d- アラニンリガーゼ（Ddl）は 2 分子の

d- アラニンの縮合反応を触媒し，細菌細胞壁合成に必須
である d- アラニル -d- アラニンを合成する酵素である。
今年に入って，コケ植物における同酵素遺伝子の破壊によ
り葉緑体の巨大化といった表現型が観察されること，同表
現型が d- アラニル -d- アラニンの添加により回復するこ
とが明らかにされ，コケ植物において Ddl が葉緑体の正
常な分裂に寄与することが示唆された14）。シロイヌナズナ
もまた推定の Ddl 遺伝子を有するものの，その遺伝子破
壊による類似の表現型が観察されないこともまた併せて報
告されており，シロイヌナズナ Ddl の機能への興味が持
たれるとともにその機能解析の進展が期待される。

3．d- アミノ酸の生理的役割と今後の課題
シロイヌナズナはその全ゲノムの解読が 2000 年に完了

しており15－21） ゲノム情報の入手が容易であること，世代
時間が 6 週間と高等植物としては短いこと，上述の様に複
数の代謝関連酵素が同定されていることなどから，高等植
物における d- アミノ酸の生理的役割を探索する上におい
ても優れたモデルであると考えられる。しかしながら，シ
ロイヌナズナにおける d- アミノ酸研究は，上述のような
代謝関連酵素の機能解析を中心に進められており，d- ア
ミノ酸の生理的役割については不分明な点が多く残されて
いる。

シロイヌナズナの生育に対する外因性 d- アミノ酸の影
響は比較的古くから知られており，d- セリンの添加によ
り金属イオンの取り込みが阻害されるとともにその生育が
阻害されることが報告されている22） が，その分子機序は
不明なままである。近年われわれは，シロイヌナズナの生
育に対する外因性アミノ酸の影響を網羅的に検証し， 
d- セリンのみでなく d- アラニンや d- アルギニンといっ
た他の d- アミノ酸および l- ロイシンや l- リジン等の 
複数の l- アミノ酸によっても生育阻害が引き起こされ 

Table 1   Identified or putative enzymes involved in d-amino acid metabolizing enzymes of A. thaliana.

Enzyme Enzymatic function Ref.
d-Cysteine desulfhydrase Identified: α, β-elimination of d-Cys 4, 5
Serine racemase Identified: racemization of Ser 6, 7
d-Amino acid aminotransferase Identified: transamination of d-amino acids 8
Isoleucine racemase Identified: racemization of Ile 9
d-Aminoacyl-tRNA deacylase Identified; degradation of d-aminoacyl-tRNA 12
d-Amino acid oxidase Putative: oxidative deamination of d-amino acids 13
d-Ala: d-Ala ligase Putative: synthesis of d-Ala-d-Ala 14
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ることを明らかにしている23）。また，Gördes らおよび
Forsum らによって d- アミノ酸を含有する培地または塩
化カルシウム溶液に浸漬することで芽生え期のシロイヌナ
ズナが多くの d- アミノ酸を吸収するとの報告 24-26） も為さ
れているが，これらは現象論的解析でありその分子機構の
解明には至っていない。d- アミノ酸および l- アミノ酸に
よるシロイヌナズナの生育阻害という現象の利用もまた試
みられており，例えば大腸菌由来 d- セリンデアミナー
ゼ�27），土壌メタゲノム由来リジンラセマーゼ28），酵母由来
DAAO29） といった他生物種由来の d- アミノ酸代謝関連酵
素遺伝子を選択マーカーとして用いた新規形質転換系の開
発が為されている。d- セリンデアミナーゼによる d- セリ
ンの分解またはリジンラセマーゼによる l- リジンの d- リ
ジンへの変換といった酵素機能を利用し，それぞれのアミ
ノ酸を無毒化することで d- セリンおよび l- リジンによる
生育阻害を選択圧として利用している。DAAO を用いた
系においては，シロイヌナズナに対して有毒な d- セリン
および d- アラニンの分解活性を利用したポジティブセレ
クションおよび DAAO の作用により産生する d- イソロ
イシンおよび d- バリン由来の α- ケト酸の毒性を利用し
たネガティブセレクションの利用可能性が示唆されている。
d- アミノ酸代謝関連酵素に関する知見とともに，外因

性 d- アミノ酸に対する応答および生育過程の d- アミノ
酸動態に関する知見は蓄積されつつある。シロイヌナズナ
が d- アミノ酸生合成酵素を含む複数の d- アミノ酸代謝関
連酵素を有すること，および生育過程における d- アミノ
酸含量の有意な変動があることは，他の真核生物同様に
d- アミノ酸が何らかの生理機能を担う可能性を示唆して
いる。2008 年に船越らは DAAT の機能解析とともに，発
芽期および生育過程において d- アスパラギン酸含量の一
過的上昇が起こること，および DAAT 遺伝子を欠損した
シロイヌナズナにおいて外因性の d- アスパラギン酸に対
する耐性の低下が認められることを明らかにしている8）。
2011 年には Michard らによるセリンラセマーゼ遺伝子破
壊株を用いた解析によって d- セリンが花粉管の伸長に寄
与することが示唆された30）。近年の研究によりシロイヌナ
ズナにおける d- アミノ酸の生理機能の解明も進みつつあ
るが未だ十全とは言い難い。d- アミノ酸の生理的役割の
in vivo における解明の一層の進展が今後の課題となるで
あろう。
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