
第5章kasク ラスター内でksa遺 伝子群の転写調節に関わる遺伝子

一般 に
,抗 生物 質生合成 遺伝 子群 はゲ ノム上でクラスター を形成 して存在 して いる。典

型 的な例 としては,約25kbに 渡 って クラスターを形成 しているACT生 合成遺伝子(act)

クラスターが挙げ られ る。act遺 伝 子群は,幾 つかのポ リシス トロニ ックmRNAに 転 写さ

れ,こ れ らの転写は同 じクラスター 内に見出 されたactII-ORF4遺 伝子産物(ActII-ORF4)

に よ り調節 を受けてい る(Rudd et al.,1979)。ActII-ORF4の よ うに,生 合成 遺伝 子クラ

スターの発 現に対 して,い わ ばマス タースイ ッチの役割 を果 たすタ ンパク質 は"経 路特異

的転写調節 因子"と 呼ばれて い る。経路特異的転写調節 因子によ る生合成遺伝 子群 の発現

調節は,お そ らく抗生物質生産 を可能 にするまで生産菌株 を十分に生育 させ るために必要

なのであ ろう。現在,多 くの抗 生物質生合成 クラスター において経 路特異的転 写調節 因子

の存在が報告 されてい る(表5.1.1)。

本章 において,kasク ラスター・に見 出され たkasTの 遺伝 子産物(KasT)が(Ikeno et al.,

2002),kasク ラスター内のKSM生 合成関連遺伝子群 に対する経路特 異的転 写活性化因子

であ ると結論 した経緯 につ いて述べ る。KasTは 構成ア ミノ酸 のホモ ロジー検 索によ って

SM生 合成遺伝子 クラスターにお け る経路特 異的転写活性化 因子StrRと50%のidentityを

示 した(Disder et al.,1987)。 さ らに,RNAポ リメラーゼのωサ ブユニ ッ ト遺伝 子(rpoZ)

が欠損 してKSM非 生産 となったS.kasugaensis MB273-C4株 由来 のR6D4株 を用いて

(Kojima et al.,2002),kasTがKSM生 産 に関与する と考 え られ るkas遺 伝子群 の転写 を

支配 して いるこ とを述べ る。すな わち,R6D4株 ではkasTを 含めたkas遺 伝子群 の転写が

抑制 されて いたが,プ ラス ミ ドを介 してkasTを 恒常的 に強制発現させ るとこれ らのkas遺

伝子群が転写 され てKSM生 産 が復帰 した。さ らに,in vitroでkasク ラスター内に点在 す

るkas遺 伝 子群の推定 プロモー ター領域周辺へのKasTの 結合能 につ いて検討 して,KasT

が少 な くともkasU-kasJ間 領域,kasN上 流領域お よびkasQ-kasR間 領域 に結合 す るこ とを

明 らかに した。
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第1節 転写調節遺伝子(kasT)の 遺伝子構 造 と推定KasTタ ンパ ク質

 著者 は,kasUの68bp下 流にkasUと は転写方向の異な る遺伝 子kasTを 見出 した(図

3.2.1)。pSKE8お よびpSKE7領 域(図3.1.1に お ける2.7kb PstI-EcoRI領 域)の 塩基配

列 とKasTの 推定 ア ミノ酸配列 を図5.1.1に 示 した。kasTの 推定 開始 コ ドン(GTG)の 上

流約1.3kb領 域 には,ORFは 見出せなか った。 また,第1編,第3章,第1節 で見出され

た低(G+C)領 域(図3.1.2の(A))は,kasT開 始コ ドンよ りも約100bp上 流域のnt870-1230

に位 置 していた。kasT終 了コ ドンの下流 には,kasTの 転 写終結 シグナル と思われる不完全

な逆 向 き繰返 し配列が認 め られた。kasT周 辺領域 の塩基配列 の特徴 と,隣 接す るkasUの

転写方 向などか ら,著 者 はkasTは モノシス トロニ ックmRNAに 転 写 されてい ると推察 し

た。

 kasTは346ア ミノ酸 か らな る タ ンパ ク質(KasT:分 子 量37.5k,pI 10.3)を コー ドし

て い る。KasTは,そ の 中央 領 域 にhelix-turn-helix(HTH)モ チ ー フ(図5.1.1中 の 二 重線

部分)を 保 持 して い る こ とか らDNA結 合 タ ンパ ク質 で あ る と考 え られ た。 構成 ア ミノ酸

の相 同 性 検 索 の 結 果,KasTはS.griseusのSM生 合 成 遺 伝 子 ク ラ ス タ ー にお け る経 路 特 異

的活 性 化 因子StrR(Distler et al.,1987)と,そ のN末 端 か らC末 端 領 域 に至 る全領 域 にお

い て 高 い 相 同 性 が認 め られ(図5.1.2),両 タ ンパ ク質 間 のidentityは50%で あ った 。 また,

Streptomyces spheroidesの ノボ ビオ シ ン生 合 成 遺 伝 子 ク ラス ター に見 出 さ れ たnovG遺 伝 子

産 物 と45%,Streptomyces flavopersicusの ス ペ ク チ ノマ イ シ ン生 合 成 遺伝 子 クラ ス ター に

お け る経 路特 異 的 転 写 調節 因 子spcR(表5.1.1)と44%,そ してS.lavendulaeの コ ンブ レ

ス タ チ ン生合 成 遺 伝 子 クラ ス タ ー に 見 出 され たcomG遺 伝 子 産 物 と44%のidentityを 示 し

た(Steffensky et al., 2000; Lyutzkanova et al., 1997; Chiu et al., 2001)。

著者 は,kasTがKSM生 合 成遺伝子群 の近傍 に見出された こと,KasTがStrRを は じめ

とす る経路特 異的転写調節遺伝 子産物 と高いidentityを 示 した ことな どか ら,kasTがKSM

生合成遺伝子 ク ラス ターにおけ る経路特異的転 写調節遺伝 子 として機 能 してい るのではな

いか と考 えた。



図5.1.1 To be continued



図5.1.1 kasTお よ び そ の 周 辺 領 域 の 塩 基 配 列 とKasTの 推 定 ア ミ ノ酸 配 列

制限酵素認 識部位には下線を引き塩基配列上段に制限酵素名を記載 した。kasTの 開始 コ ドン

(GTG),終 止 コ ドン(TGA)お よびkasUの 終止 コ ドン(TAG)に 相 当す る塩基 を枠 で囲ん

だ。kasTの 転写終結 シ グナル(nt2363-2383)とkasUの 転写終結 シ グナル(nt2416-2444)

は傍点(・)で 示 した。kasT及 びkasU(C末 端側 の一部)の ア ミノ酸配列(一 文字表記)を 塩

基配列下段 に記載 した。 また、KasTのHTHモ チ ーフは二重下線 で示 した。kasTの 推定 リボ ゾ

ーム結合配列 は下線 で示 した。
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第2節kasTとkas遺 伝子群 との転写とカスガマイシン生産との関連

5.2.1 S. kasugaensis M338-M1株 の 液 体 培 養 にお け るカ ス ガ マ イ シ ン生 産

M338-M1株 の胞 子懸濁液 をMR培 地 に加 えて,27℃ にて培養 を開始 した。培養開始後

24時 間 目に菌体お よび培養液 を回収 し,そ の後24時 間毎 に120時 間まで菌体 と培養 液を

経時的 に回収 した。培養液はpHが 中性 であることを確認後,フ ィルター滅菌 した。 この

培養 ろ液 を用 いて,KSM生 産 をパイオア ッセイ法にて検討 した。 その結果,培 養開始48

時 間まではKSMの 生産 は認 め られなかったが,72時 間で579μg/mL,96時 間で1,158μg/mL

そ して120時 間で1,838μg/mLのKSM生 産 が確認 された(図5.2.1)。

5.2.2kasTとkas遺 伝子群 との転写時期の比較

kasク ラスター 内に位置 するkas遺 伝子群の転写単位 は,そ の塩基配列情報,各 遺伝 子の

転 写方向お よび第1編,第4章 で行 ったRT-PCRの 結果 な どか ら判 断 して,kasT,kasU,

kasJ,kasKLM(kasKLMに ついては第1編,第6章 で論ず る),kasNO,kasPQ,kasRA,

kasBCDEF(但 し,kasBCDEFに ついては全領域 に対す るPCR反 応 が うま く進行 しない こ

とか ら,kasCDお よびkasEFの2領 域について解析 した),kasG,kac338,kasIと 推定 さ

れた。そ こで,こ れ らの領域 に対 してRT-PCR法 によ り転 写時期 を検討 した。

前節5.2.1で 経時的 に回収 した各菌体 よ りtotal RNAを 抽 出 してRT-PCRの 試料 とした。

RT-PCRに は,第2編,第1章,第3節 の表1.3.3に 示 した合成 プライマーを用 い,ま た

これ らに よ り増幅 され る領域 を図5.2.2に 示 した(但 し,予 備実験 にお いて,何 らかの理

由に よってkasGとkasIに つ いては転写が確認で きなか ったため本実験 では除外 した)。

その結 果,図5.2.3に 示すよ うにkas遺 伝子群の一部は,KSM生 産が確 認されない48時 間

目においてすでに転写 されていた。 また,kasTの 転 写は培養開始か ら24時 間以内に開始

され,培 養後期に至 るまで継続 してい ることが判 った。kasTの 転写が他のkas遺 伝子群に

先がけて開始されていた ことは,kasT遺 伝子産物 がkas遺 伝子 群の転 写調節 因子 として機

能 してい る可能性 を示唆 していた。 また,い ずれのkas遺 伝 子群 も培養 開始72時 間で転写

量 が最 大 とな り,そ の後徐 々に転写量 が減 少する傾 向が見 られ た。
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5.2.3S.kasugaensis MB273-C4株 由来 のカスガマイシン非生産 変異株R6D4に おける

kas遺 伝 子群の転写

S.kasugaensis MB273-C4株 はS.kasugaensis M338-M1株 とは 異 な る土 壌 か ら分離 さ れ た

KSMの 生 産 株 で,プ ラス ミ ドpSK1お よびpSK2を 保 有 して い る 。本 菌 株 を プ ロ トプラ

ス ト化 した の ち 再生 を行 う こ と に よ りこれ ら2プ ラス ミ ドを 消 失 したKSM生 産 株A1R6

が得 られ た(Akagawa et al., 1984)。 さ らに,A1R6株 のRNAポ リメ ラー ゼ のωサ ブ ユ ニ

ッ ト遺 伝 子(rpoZ)をaminoglycoside 3'-phosphotransferase遺 伝 子(aphII)を 含 むDNA

断 片 に よ って 破 壊 して 得 られ た 変異 株R6D4で はKSMが 非 生 産 とな るこ とが判 った

(Kojima et al., 2002)。 著者 は,こ のR6D4株 がKSM非 生産 で あ る こ とに着 目 して,本

菌 株 にお い てkasTを 含 むkas遺 伝 子 群 の 転 写 をRT-PCRに よ り検 討 した 。 本節,5.2.3お

よび5.2.5で 使 用 も し くは作 成 した菌 株 に つ いて は,表5.2.1に ま と めて 記 載 した 。

A1R6株 お よびR6D4株 をMR培 地 に植 菌 して27℃ にて培養 を開始 して120時 間 まで

培養 を行 い,そ の間 に24時 間毎に菌体 および培養 ろ液 を回収 した。回収 した各菌体 よ りtotal

RNAを 抽 出 してRT-PCRの 試料 とした。RT-PCRで 使用 した合成 ブライマーは,第2編,

第1章,第3節 の表1.3.3に 示 した。

KSM生 産 に関 してはデータは示 していないが回収 した培養 ろ液 を用いてパイオア ッセ

イ によ りA1R6株 はKSMを 生産 し,R6D4はKSMを 生産 しないこ とを確認 した。図5.2.4

に示 したRT-PCRの 結果 よ り,A1R6株 ではKSM自 己耐性遺伝子kac273とkas遺 伝子群(kasT,

kasU,kasJ,kasKLM,kasNO,kasPQ,kasRA,kasCD,kasEF)の 転写 は確認 されたが,

R6D4株 で はkac273と 第6章 で述べ るKSMの トラ ンスポー ター遺伝子kasKLMを 除 く全 て

のkas遺 伝 子群(kasT,kasU,kasJ,kasNO,kasPQ,kasRA,kasCD,kasEF)の 転写 が

抑 制されて いるこ とが明 らか となった。すなわ ち,R6D4株 ではkasTを は じめとす るKSM

生合成 に関与 するkas遺 伝子 群の転 写が行 われないため にKSM非 生産 とな っているこ と

が明 らか とな った。 またこの結果 は,rpoZはKSM生 合成 に関与す るkas遺 伝子群の転写

には関係 してい るが,KSM自 己耐性 に関与す ると考え られ る遺伝子群(kas273お よび

kasKLM)の 転写 には関係 しな いことを示唆 してい る。

5.2.4kasT発 現 プ ラス ミ ドの 構 築

著者 は,R6D4株 ではkasTの プロモーターが,お そ らくrpoZが 関与 してい る何 らかの

メカニズム によって転写 されな いため,KasTが 生成 され ずにKSM生 合成 に関与す るkas

遺伝子群 の転写が抑制 され,そ の結果,KSM非 生産 となっているのではな いか と考 えた。

すなわち,R6D4株 においてkasTを 強制的 に発現させればKSM生 産 が復帰す るのではな



いか と考 えた。

そこで まず,kasTの 恒 常的発現 が可能な プラス ミ ドを構築 した。S.kasugaensis MB273-

C4株 由来 の プラス ミ ドpSK1よ り作製 されたpSK1171(表5.2.2)は,マ ルチ クローニ ン

グサイ ト(MCS)上 流 にエ リス ロマイシン耐性遺伝子 のプロモー ター(ermE-p)を 有 して

お り(Bibb et al., 1985),MCSにkasTの 構造遺伝子部分 をermE-pと 順 向きに導入すれば,

Streptomyces lividansやS.kasugaensisに おいてkasTを 高 レベルに恒常的に発現 させるこ と

が可能 であ る。kasT構 造遺伝子領域は,表5.2.3に 示 した合成 ブライマー を使用 してPCR

法によ り増 幅 した。反応条件は,第2編,第2章,第4節 に記載 した反応条件2)を 用い

た。得 られた1,120bp増 幅断片 を制限酵素HindIIIで 完全 消化 した後,pSK1171のHindIII

サ イ トに挿入 し,ermE-pに 対 してkasTが 順 向 きに挿入 され たプラス ミ ドを選択 して

pSK1171-kasTと 命名 した(表5.2.2)。

5.2.5R6D4株 にお け るkasTの 発現 とカスガマイシ ン生産の復帰

pSK1171-kasTを 用 い てR6D4株 を形 質転 換 して形 質転 換 株R6D4/pSK1171-kasT株 を得

た 。R6D4/pSK1171-kasT株 にお け るkas遺 伝 子 群 の 転 写 をRT-PCRに よ り検 討 した 。R6D4

/pSK1171-kasT株 をMR培 地 に植 菌 し,27℃ に て 培 養 を開 始 した 。培 養 開 始 か ら24時 間

毎 に120時 間 まで 経 時 的 に菌 体 お よび 培 養 ろ液 を回 収 した 。回収 した各 菌 体 よ りtotal RNA

を抽 出 してRT-PCRの 試 料 と した。RT-PCRで 使 用 した合 成 プ ラ イ マー は,第2編,第1

章,第3節 の 表1.3.3に 示 した もの を用 い た 。 また,A1R6株 とpSK1171に よ り形 質 転 換

され たR6D4株(R6D4/pSK1171株)を 同樣 に培 養 し,菌 体 と培 養 ろ液 を回収 して それ ぞ

れ をRT-PCRお よび バ イ オ ア ッセ イ にお け るポ ジテ ィ ブ コ ン トロ ー ル とネ ガ テ ィブ コ ン ト

ロー ル と して 使 用 した 。

図5.2.5に 示 すよ うに,R6D4/pSK1171-kasT株 においてはkasTが 強 く転写されてい る

ことが確認 され た。 また,R6D4/pSK1171-kasT株 では,R6D4株 で転写 が抑制 されていた

kas遺 伝子群の転写 が全て回復 していることが明 らか となった。 さらに,R6D4/pSK1171-

kasT株 にお け るKSM生 産の有無 を,バ イオア ッセ イ法 にて検討 した。その結果,図5.2.6

に示 したよ うに,ポ ジティブコン トロールのA1R6株 と比較 すると生産量は少ないものの,

R6D4/pSK1171-kasT株 の培養 ろ液 において もKSMに よる阻止 円が見 られ,本 形 質転換株

においてKSMの 生産 が復帰 してい るこ とが判 った。
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図5.2.4A1R6株 とR6D4株 に お け るkas遺 伝 子 群 の 転 写 解 析

A1R6株 はMB273-C4株 由来 のプ ラス ミ ド消失株でKSMを 生産する。R6D4株 は

A1R6株 のropZを 破壊 して得 られ た変異株でKSMを 生産 しない。16SrRNAは

両株 の遺伝子発現の コン トロールとして調べた。
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第3節Trx-KasT融 合 タンパ ク質の発現 と精 製

5.3.1Trx-KasT融 合 タ ンパ ク質 発 現 プ ラス ミ ドの構 築

著 者は,KasT構 造遺伝子領域 を表5.3.1に 示 した合 成 ブライマー を用いて,PCR法 によ

り増 幅 した。反応条件は,第2編,第2章,第4節 に記載 した反応条件2)で 行 った。得

られた1,073bp増 幅断片 を制限酵素NcoIで 完全消化 した後,BamHIに て部分消化 した。

この断片 をpET32a(+)(第2編,表1.3.1)に 挿入 し,得 られた組換 えプラス ミ ドをpET-KasT

と命名 した(表5.3.2)。

5.3.2Trx-KasT融 合 タ ンパ ク質 の 発 現 と精 製

著 者 は,前 節5.3.1で 作 製 したpET-KasTを 用 い て 大腸 菌BL21(DE3)を 形 質転 換 し,

チ オ レ ドキ シ ン タ ンパ ク質(Trx)と の 融 合 タ ンパ ク質(Trx-KasT)と してKasTを 発 現

させ た 。Trx-KasTの 精 製 は,His-Tagを 利 用 した ア フ ィニ テ ィー ク ロ マ トグ ラ フ ィー に よ

り行 っ た 。Trx-KasTは,109ア ミノ酸 か らな る チ オ レ ドキ シ ン領 域,2つ のHis-Tag領 域

を含 み50ア ミノ酸 か らな る ジ ャ ン ク シ ョン領 域,そ して346ア ミノ酸 か らな るKasTで 構

成 され,分 子 量 は約56kと 推 定 さ れ た(図5.3.1の(A))。 ア フ ィニ テ ィー ク ロマ トグ

ラ フ ィー に よ り精 製 さ れ た組 換 え タ ンパ ク質 の 分 子 量 は,SDS-PAGEに よ り推 定 どお り56

kで あ る こ とが 判 った(図5.3.1の(B))。

第4節KasTのDNA結 合領域の解析

SM生 合 成 遺 伝 子 ク ラス タ ー にお け る経 路 特 異 的転 写活 性 化 因子StrRのDNA結 合 認 識

配 列 は,GTTCGActG(N)11CagTcGAAcと 提 唱 され て い る(Retzlaff & Distler,1995)。

著 者 はKasTのDNA結 合 認 識 配 列 がStrRと 類 似 して い るの で は な い か と考 え,StrR結 合

認識 配 列 と相 同性 を示 す領 域 の検 索 を試 み た が,kasク ラ ス タ ー 内 に は見 出せ な か っ た。

そ こで,kasク ラ ス ター にお い て プ ロモ ー ター が 存 在 す る と考 え られ るkasT上 流 領 域,

kasU-kasJ間 領 域,kasKLM上 流 領 域,kasN上 流 領 域,kasQ-kasR間 領 域 そ してkasB上 流

領域(図3.2.1)に つ い て 前 節 で 精 製 したTrx-KasTを 用 いて ゲ ル シ フ ト解 析 を行 っ た 。各

領 域 のPCR増 幅 に使 用 した合 成 ブ ライ マ ー は 表5.4.1に 示 した 。 そ の結 果,Trx-KasTは

kasU-kasJ間 領 域(図5.4.1の(B)と(C)),kasN上 流領 域(図5.4.3),お よ びkasQ-

kasR間 領 域(図5.4.4)に そ れ ぞ れ結 合 す る こ とが 明 らか とな った 。 しか し,kasT上 流領



域(図5.4.1の(A)),kasK転 写開始点周辺領 域(図5.4.2)お よびkasB上 流域(図5.4.5)

にはTrx-KasTの 特異的な結合 は確認 されなか った。 また,デ ータは示 していないが,チ

オ レ ドキシ ンタ ンパ ク質部分 のみでは上述 のDNA結 合活性 は認め られなかった。

以上 の結 果 と,本 章 第2節5.2.5で 得 られた結果 よ り,著 者 は,KasTがkasU-kasJ遺

伝子 間領域,kasN上 流領域お よびkasQ-kasR遺 伝子 間領域 に直接結合 して,kasU,kasJ,

kasNO,kasPQ,そ してkasRAの 転写 を活性化 する転写活性化 因子 として機能 して いる と

考察 した。

第5節 考察と小括

著者 は,M338-M1株 のkas遺 伝 子群のなかでkasTが 最 も早期 に転写 され,続 いて他 の

kas遺 伝 子群が転写 され,そ のあ とでKSM生 産 が開始 され るこ とを明 らかに した。M338-

M1株 におけ るkas遺 伝子群の転写パ ター ンを解析 す ると,い ずれもKSM生 産が確 認 され

る以前か ら開始 されてお り,培 養開始か ら24時 間毎 の検討結果か らは72時 間で転写量が

最大 とな り,そ の後徐 々に減少 した。M338-M1株 では,長 時間の培養 によ り菌体が"老 化"

してKSMの 生産性が減弱す ることが報告されてい る(Sawa et al.,1968)。 菌体 の老化に

伴 うKSM生 産性の減弱は,kas遺 伝子群 の転 写量 が培養後期 に減少す ることと関連 してい

ると考え られる。培養後期 に見 られ るkas遺 伝子群の転写抑制機構 を明 らかに して転写量

を一定に保 つことが出来 れば,KSMの 発酵生産性の 向上が期 待で きる。

kasク ラスター 内のkasTはHTHモ チー フを有す るDNA結 合 タンパ ク質遺伝子 で,そ

の遺伝 子産物KasTはSM生 合成 遺伝子 クラスターの経路特異的転写活性化 因子StrRと ア

ミノ酸 レベルで50%のidentityを 有 していた。著者 は,MB273-C4株 由来でrpoZ欠 損 によ

りKSMが 非生産 となった変異株R6D4に おいて,kasTを 含 めKSM生 合成への関与 が推

定 されたkas遺 伝子群の転写が全て抑制 されているこ とを明 らか に し,さ らにR6D4株 で

kasTを 強制 発現 させ ることによ りこれ らkas遺 伝子群 の転写 が再び開始 されて,KSMの

生産が復帰 するこ とを明 らかに した。 また,in vitroに おいてKasTは,kasク ラス ター内

のkasU-kasJ間,kasN上 流お よびkasQ-kasR間 のDNA領 域に結合 するこ とが判明 した。

以上の結果 よ り,著 者 はKasTがkasク ラス ター におけ る経路特 異的転写活性化 因子であ

ると結論 した。kasTを 強制 発現させたR6D4株 では,kasCDお よびkasEF領 域 の転 写も活

性化 され るが,kasB上 流領域 に対 するKasTの 結合は観察 されてお らず,本 領域の転写活

性化機構 に関 して は今後 の課題 である。 また,kasTの 発現についてropZの 関与が示 唆さ



れたが,そ の詳細なメカニズムの解 明 も今後 の研 究課題で ある。

現在 まで に 多 くの抗 生物 質生 合 成 遺伝 子 ク ラス タ ー か ら,経 路 特 異 的 転 写 調 節 遺 伝 子 が

見 出 され て い る(表5.1.1)。 特 にOmpR様 のDNA結 合 領域 を持 つStreptomyces antibiotic

regulatory proteins(SARPs)フ ァ ミ リー に属 す る多 数 の タ ンパ ク質 が報 告 さ れ(Mizuno &

Tanaka, 1997; Wietzorrek et al., 1997),経 路 特 異 的 転 写調 節 因子 の主 要 フ ァ ミ リー を形 成

して い る。 本研 究 で著 者 が見 出 したKasTは,ス ペ クチ ノマ イ シ ン生 合 成 のSpcR,ノ ボ ビ

オ シ ン生合 成 のNovGお よび コ ン プ レス タチ ン生 合成 のComGな ど と と も にStrRの 相 同

タ ンパ ク 質 で あ る(Lyutzkanova et al., 1997; Steffbnsky et al., 2000; Chiu et al., 2001)。StrR

を代 表 とす るこ れ ら経 路 特 異 的転 写調 節 因 子群 は,抗 生 物 質 生 産 放 線 菌 にお いてSARPs

と並 ぶ 主 要 フ ァ ミ リー の1つ と考 え る こ とが で き る。
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