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1. はじめに

枯草菌は環境に応じて多様な集団形態を呈する [1‐3]. また、適当な条件下では

頑強なバイオフィルム構造を形成する [1, 4]。このような集団形態の多様性とバ
イオフィルム構造の頑健性を支えているのが、枯草菌の細胞ダイバーシティー

である [5] \bullet 枯草菌は環境条件や自身の細胞密度情報、コロニー内の部位などに

応じて異なる細胞タイプを選択する。そして、各々の細胞タイプの形成する部

分集団は、環境変化に応じて非常に細やかに活動を調節する。さらに、これら

の集団間の分業によって、コロニー全体の頑健な成長を実現している。特に多

様な細胞タイプからなるバイオフィルムの構造は、様々な機能を実現して長期
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生育を可能としている。

環境変動と枯草菌の集団形態の関係は、これまでに多くの研究がなされてき

た [1]。著者らは特に環境  pH に対する形態的応答を調査してきた  [ 1, 2,  9]_{\bullet} 本

稿では、環境  pH 変動に対する2つのコロニー形態変化を取り上げ、形成原理と

形態の優位性を議論する。

2. 環境  pH 低下に備えるクレーター型防御形態

寒天が 1% 程度あるいはそれ以上含まれる表面水分の少ない栄養寒天培地上で

は、分厚いコロニーが形成される。大部分の細胞が基質産生タイプであり、運

動しない状態にある。したがって、コロニー形態の形成機構は増殖のみによっ

て理解され、運動性は寄与しないと考えられてきた。しかし最近著者らは、

の分厚いコロニーの内部細胞分布構造と展開速度に運動性が大きな影響を与え

ることを報告した [2]。ここで、環境  pH が7.4からわずかに低下すると、コロ

ニーの形態が急激に、だが連続的に変化し、  pH7.0 付近ではコロニー境界に細

胞が集積するクレーター状の形態が形成されることが見出された。さらに、 こ

の形態変化は、運動性、とりわけ、栄養への走化性の用量応答を環境  pH によっ

て制御するという間接的機構によって実現されていることが明らかになった。

この機構をより詳しく述べると以下の通りである。まず、環境  pH の低下に応じ

て栄養走性を高める。そして、残存栄養濃度がやや低めになっているコロニー

の境界よりやや内側の部位において、コロニー外側方向へと向かう栄養走性が

ピークをもつように、栄養用量応答の関係を設計する。これらが組み合うこ

とで、環境  pH が低下したときに、コロニー境界に細胞を集積してクレーター型

形態を形成維持している。

ここで  pH7.4 というのは枯草菌の細胞内  pH である [6]。外部環境の  pH が少
なくとも6−8の範囲では、細胞内は  pH7.4 に保つ恒常性があり、この意味で

 pH7.4 は最適  pH であるといえる。この最適  pH からわずかに酸性側に傾いたと

きに、クレーター型の形態をとる意義は何であろうか。まず最初に考えられる

のは悪環境からの直接的な退避 (負の走性) である。しかし、クレーター型コ

ロニー形成の状況で、最適  pH に近いのはむしろコロニー内側方向である (図

la) 。より大きな  pH 勾配に対しては直接的な移動が働くが [7]. この場合のよう
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なわずかな  pH 低下には当てはまらない。この場合のように、大きな脅威ではな

く、小さな変化が起きたときの成長生存戦略として考えられるのが、事前防御

策である。我々人類も高波が来れば直ちに逃げ出すが、それほどでもない海水

面上昇であれば、堤防を築いて高波に備えて様子を見る。そこで、このクレー

ター型形態のコロニーの境界部の構造が、環境の酸性変化に備えられているの

かを調べた。すると、短期的に大きな酸性変化がコロニー周囲で起きたとき、

入り組んだ境界では成長先端が大きく内側に後退するが、主にクレーター型コ

ロニーの境界に多く見られる閉じた壁構造の付近では、成長領域を保持できる

ことが分かった (図 lb) 。したがってこの形態変化は、酸性度変化の兆しを感

じ取り、来る大きな環境変動に備えて防御構造をとっているのだと考えられる。

さらに、コロニー成長先端に細胞を集めることで栄養利用性が高まっており  [8]_{\backslash }

安定して壁構造を拡大していく持続的な成長戦略が実現されている。
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図 1: 環境  pH 変化とコロニーの防御性能。亀接種5日後における表面  pH の分

布。コロニー内部方向に向かって  pH は上昇している。  b, 短期的  pH 変動に対す

るコロニー形態の防御性。接種5日後のコロニーに対して、コロニー境界のす

ぐ外側の  x 印の点に10  \mu 1 の2.4  g1^{-1} 塩酸を滴下した。塩酸はすぐに培地内を

拡散するが、少量のために長期的な  pH 変化は0.04未満で無視できる程度であ

る。すなわち、短期的な環境変動の影響を調べた。主にクレーター型形態によ

く見られる壁構造の付近では被害 (成長先端領域の細胞のコロニー内側への退

避  ) が小さい。

3. 最適  pH で運動抑制するレース模様型定住形態

寒天濃度が0.4% から0.6% 程度の栄養寒天培地は、枯草菌が内部に潜り込むこ

とのない 「固体」 培地としてはちょうど境界に位置し、もっとも柔らかく表面
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水分の多いものである。この豊富な表面水分のおかげで、枯草菌の細胞はほと

んどが運動タイプをとり、培地表面上でスウォーミングとよばれる平面集団運

動を示す  [9]_{\bullet} この集団運動がコロニーの厚みをほぼ細胞1層にし、コロニーの

2次元展開を非常に強く促進する。その結果、直径88 mm のプレート表面を埋

め尽くすのに1日とかからない。また、コロニーの形態は、培地に含まれる栄

養量によって変化する。栄養が十分多ければ円盤状であり、少ないときは密集

分岐形態 (Dense Branching Morphology (DBM)) 状となる [10]。以下では、DBM
状コロニーが形成される栄養が少ない条件に着目する。以前に、中性  pH 域にお

いて DBM 状コロニーの形成に失敗することがあることを報告した [11]。再現
性の高い条件を構築するため、コロニー展開初期に接種点周囲の微小環境の条

件が変わらないように、接種する栄養細胞数をできるだけ少なく、一定にした。

すると、最適  pH7.4 付近でのみ、これまでとまったく異なる、レース模様型の

コロニーが形成されることが分かった (図2) 田。

図2: 寒天濃度0.5% の栄養寒天培地上のコロニー形態 [1]。基本的にはスウォ
ーミングによる極めて展開の速いコロニー成長パターンとなるが、  pH7.4 付近

ではスウォーミングせず、レース模様型の定住形態をとる。スケールバーは1cm

(左) 、10  \mu m (右) 。
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このレース模様型のコロニーの成長は非常に遅く、  1\nearrow \mathcal{F} 月でやっと直径88

mm のプレートの半分に到達する程度である。1日足らずで展開終了する DBM

状や円盤状コロニーと比べるとその差は絶大である。レース模様型コロニーを

顕微鏡で見ると、ほぼすべての細胞が基質産生タイプであり、運動していない

ことが分かる。基質産生タイプの細胞は、栄養を摂取して細胞分裂するが、基

質等によって分離せず、髪の毛がのびていくかのように増殖する。寒天濃度の

低いスウォーミング領域では、表面水分のおかげで摩擦が少なく、増殖する連

鎖細胞群は平面的に展開していく。これがレース模様型形態の形成原理である

と考えられる。実際、細胞ごとの個別要素法的な数理モデルを構築することに

よって、レース模様形成を確認している。最適  pH で基質産生の細胞タイプを選

択するための制御機構については、おそらく部分的には理解できる段階である

と思われるが [12, 13]. ここでは割愛する。

このレース模様型成長形態の優位性は、定住的であることと考えられる。移

動コストが小さいスウォーミングできる条件の培地であっても、環境  pH をはじ

めとするいくつかの条件が適しているときには、運動を抑制し、定住的パター

ンを選択するわけである。運動コストの節約によって、DBM 状成長形態より高

い細胞密度 防御性が期待される。

4. まとめと今後

環境  pH 変動に対する枯草菌の細胞集団の形態的応答について2つ取り上げ、形

成機構および優位性について述べた。それぞれ、環境  pH 低下に対する防御形態

と、最適  pH における定住形態の構築である。これらの形態変化の機構としての

大枠は説明できたが、環境  pH の情報を細胞がどのように処理しているのかが不

明である。この点では主に細胞タイプを制御する分子ネットワークに着目し、

環境  pH への応答を司る部分ネットワークを抽出するべく解析を進める予定で

ある。また、バイオフィルム構造の中での  pH 応答の役割も考えられ、現在調査

中である。いずれにせよ、このような柔軟な集団的応答を可能とする成長設計

が、進化の中でどのように獲得されたのかは興味深く、動的環境下で進化する

細胞集団の数理モデルを作成して考察していくことを計画している。
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