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１．はじめに 

 スフィンゴ脂質は，長鎖塩基と脂肪酸からなるセラミド疎水骨格と，糖やリン酸を含む多

彩な親水性頭部で構成される複合脂質であり，生体膜の構成要素として真核生物に普遍的に

存在する。そのユニークな化学構造に起因する特性により，膜ナノドメインを介した情報伝

達や，細胞表面の分子情報提示といった特異機能を果たしている。このような分子特性は本

質的には真核生物に共通であるものの，スフィンゴ脂質の化学構造は生物ごとに実に多彩で

あり，それぞれに特有の分子機能が進化してきたことがうかがえる。本稿では，植物固有な

スフィンゴ脂質の化学構造を形成する代謝機構とその生物学的意義について，最近の研究を

紹介する。 

 

２．スフィンゴ脂質の基本構造 

植物に見出されるスフィンゴ脂質の大部分は，疎水骨格であるセラミドと多彩な親水部か

らなる複合脂質である。セラミドは，長鎖塩基（long-chain base: LCB）の脂肪酸アシル誘導

体であり，骨格構造がアミド結合で構成される点で極めてユニークな脂質分子である（図

1）。 

セラミドに取り込まれる脂肪酸の鎖長は C16 から C26 で，極長鎖脂肪酸を主成分とし，

また奇数鎖脂肪酸を比較的多く含む点でグリセロ脂質と異なっている。また，セラミドの長

鎖塩基と脂肪酸は，いずれもグリセロ脂質のアシル鎖に比べて不飽和結合の折れ曲がりが少

ない直線的な構造をとる。このため，生体膜中のセラミド分子間には強い疎水性相互作用が

生じる。さらに植物には，動物で主要な LCB であるスフィンゴシンよりもヒドロキシ基が 1

つ多いファイトスフィンゴシンと 2-ヒドロキシ脂肪酸からなるセラミドが主成分として含ま

れる。これらのヒドロキシ基およびセラミド骨格のアミド基は，水素結合の供与基としては

たらくため，骨格にエステル基などの受容基しかもたないグリセロ脂質と異なり，セラミド

分子同士は互いに強く引き寄せあう。このようなセラミド構造に基づく自己集合性により，
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スフィンゴ脂質は脂質ラフトやナノドメインと呼ばれる高密度な生体膜領域を形成する。こ

の膜領域は，特定のタンパク質が乗り合わせる“いかだ（ラフト）”となり，生体膜を介した

シグナル伝達や物質輸送，膜交通などのプラットフォームとして機能している。 

 

こうしたセラミドの生体膜脂質としての機能性は，真核生物の間で概ね共通であると考え

られている。しかしながら，その分子機能を規定するスフィンゴ脂質の化学構造には多様性

がみられ，特に親水部の構造は生物種間で大きく異なっている。動物の複合スフィンゴ脂質

は，セラミドにリン酸を含む極性基が結合したリン脂質クラスと，セラミドに糖鎖が付加さ

れた糖脂質クラスに分類される（Merrill Jr 2008）。前者は，ホスファチジルコリンの親水部

が転移されたスフィンゴミエリンが代表的であり，後者はシアル酸を含む糖鎖構造を有する

ガングリオシド類や，ABO 式血液型の抗原糖鎖が付加された糖脂質が良く知られている

（Kushi et al. 1995）。一方，植物では，セラミドにグルコース 1 分子のみが付加されたグル

コシルセラミド（GlcCer）と，イノシトールリン酸およびオリゴ糖鎖が付加されたグリコシ

ルイノシトールホスホセラミド（GIPC）が主要な複合スフィンゴ脂質である（Markham et 

al. 2006; Markham and Jaworski 2007; Cacas et al. 2013）。図 2 に植物 GIPC の基本構造を示

す。GIPC の親水部のうち，基部側のイノシトールリン酸および第 1 糖残基のグルクロン酸

は，陸上植物に共通に保存されたコア構造で，第 2 糖以降は植物種によって異なる可変構造

である。第 2 糖にマンノースなどのヘキソースをもつ H 型と，グルコサミンまたは N-アセ

チルグルコサミンをもつ N 型に分類され，それぞれ GIPC mannosyl transferase 1（GMT1）お

よび glucosamine inositolphosphoceramide transferase 1（GINT1）と呼ばれる糖転移酵素によっ

て選択的に合成される（Fang et al. 2016; Ishikawa et al. 2018; 図 2）。栄養組織における GIPC

の糖鎖型組成を比較すると，アブラナ科やキク科では H 型のみを含むのに対し，ナス科やイ

ネ科は逆に N 型のみを有しており，マメ科のように H 型と N 型の両方をもつケースもある

（Cacas et al. 2013; Ishikawa et al. 2016; Moore et al. 2021）。さらにヘキソース（分子種未同

定）が付加された 3 糖タイプも自然界に広く見出される。これは双子葉植物では微量かほと

んど検出されないことが多いが，イネ科植物やコケ植物では主成分として豊富に含まれる

（Cacas et al. 2013; Ishikawa et al. 2016; Steinberger et al. 2021）。さらに複数のペントースが付

図 1．植物にみられるセラミドの化学構造 
植物のセラミドを構成する長鎖塩基と脂肪酸の化学修飾部位およびそのバリエーションを
示す。Rは親水部。 

(1)
(2) (3)

(4)

(5) (6)

(1) Length: Only C18
(2) C4: None or OH or E uns.

(3) C8: None or Z uns. or E uns.

Long-chain base variation

9 molecular species

(4) Length: C16–C26 (w/ odd chains)
(5) C2: None or OH

(6) ω9: None or Z uns.

Fatty acid variation

26 molecular species
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加されたより大きな GIPC も報告されているが，含量が少なく，詳細な構造や合成系は未同

定である（Buré et al. 2011）。 

 

３．植物スフィンゴ脂質を対象とするリピドミクス 

植物 GIPC の発見は 20 世紀中頃まで遡るが（Carter et al. 1958），その後研究は進まず，長

い間謎に包まれた存在であった。その理由の 1 つは，GIPC の難溶性にある。生体脂質の抽

出溶媒として汎用されるクロロホルムや，脂質メタボロミクス（リピドミクス）で分析溶媒

に用いられるアセトニトリルなどへの溶解性が極めて低く，一般的な脂質分析法が適用でき

ないことが GIPC の研究を妨げる要因となってきた。GIPC に適した実験手法の確立は 2000

年代の中盤以降になってからで，はじめにイソプロパノール/ヘキサン/水混合系による抽出

法と，液体クロマトグラフ－タンデム型質量分析装置（LC-MS/MS）を用いた分析手法が報

告された（Markham and Jaworski 2007）。その後，複数の研究グループによって GIPC の調

製法や分析手法が考案されており，著者らも 1-ブタノール/メタノール/水混合系を用いた高

速な抽出単離法を独自に確立している。現在では，GIPC だけでなく，遊離型のセラミドや

GlcCer，さらにはこれらの代謝中間体や分解産物も含めた全スフィンゴ脂質を含む粗抽出物

を，簡便な操作で短時間内に調製できるようになり，オミクス的な大規模解析が可能になっ

ている（Ishikawa et al. 2016; Steshin and Ishikawa 2021; Ukawa et al. 2022）。 

スフィンゴ脂質には物性が大きく異なる複数のクラスが存在し，また上述のように使用で

きる溶媒にも制限があるため，一般的に用いられる固相抽出などの前処理法や分画法を適用

することが容易ではない。そこで HPLC による化学分離と質量分析による選択的検出を組み

合わせることで，脂質粗抽出物をそのまま分析する手法が採用される。著者らは，植物に含

まれる多彩なスフィンゴ脂質分子群を，一度の分析ランで網羅定量するスフィンゴリピドミ

クスのシステムを構築している（Ishikawa et al. 2016; Ukawa et al. 2022）。分離には C18 逆相

カラムおよびテトラヒドロフラン/メタノール/酸性ギ酸アンモニウム水溶液からなるグラジ

エント系を用い，大きな極性基をもつ GIPC から，疎水性の強い遊離セラミドまで順に分離

する。検出にはトリプル四重極型 MS/MS を用い，個々の分子種に特徴的な MS フラグメン

トを標的とした multiple reaction monitoring（MRM）法によって，主要成分から微量成分まで

ダイナミックレンジの広い定量分析が可能である。スフィンゴ脂質は，セラミドのアミド結

図 2．植物 GIPCの構造と合成経路 
シロイヌナズナで主要な H 型/2 糖タイプの GIPC の構造および合成酵素を示す。IPC; 
イノシトールホスホセラミド。GlcA-IPC; グルクロノシルイノシトールホスホセラミ
ド。 
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合部にプロトンが付加しやすいため，一段目の MS では分子量＋１にあたる m/z（[M+H]+）

が高感度に検出される。さらに，ガス衝突部では LCB もしくはセラミドに相当するフラグ

メントが高効率に生じるので，二段目の MS でそれらを標的とすることで特定の構造をもつ

分子種を選択的に検出できる。LCB と脂肪酸の組成は，脂質抽出画分の加水分解物の解析に

よって容易に決定することができるため，それらの全組み合わせに相当する MRM を指定す

ることで，理論上存在しうる全分子種を標的とした選択的検出系を構築できる。しかしなが

ら，植物組織には少なくとも数百種に及ぶスフィンゴ脂質分子種が存在しており，その全て

を検出するための MRM を並列させようとすると感度や定量性を維持できない。そこで

MRM による検出を各分子種の溶出時間付近に限定する分析スケジュールを組むことによ

り，1,000 以上の分子種を一斉に定量プロファイリングすることができる（図 3）。 

 

４．植物に特徴的なセラミド構造と生理機能 

植物のセラミドの大部分は LCB C-4 位と脂肪酸 C-2 位にヒドロキシ基をもち（図 2），ス

フィンゴ脂質分子間に強固な水素結合が形成される。実際に，スフィンゴ脂質の 2-ヒドロキ

シ脂肪酸含量が低下したイネやシロイヌナズナでは，細胞膜上のナノドメイン構造が減少

し，病原応答に関与する膜タンパク質の機能が低下することが報告されている（Nagano et 

al. 2016; Ukawa et al. 2022）。また，LCB C-4 ヒドロキシ化酵素を欠損したシロイヌナズナは

致死的な表現型を示すことから，セラミドのヒドロキシ化は植物に必須な機能を果たしてい

ると考えられる（Chen et al. 2008）。 

一方，セラミド骨格に含まれる不飽和結合は，グリセロ脂質における脂肪酸の不飽和結合

に比べると数は少ないものの，同様に脂質分子間の疎水性相互作用を抑制し，膜流動性を高

める作用がある。植物のセラミドには，LCB Δ-8 位と脂肪酸 ω-9 位に不飽和結合が存在し，

いずれも細胞膜の流動性低下を毒性要因とする低温や Al3+への耐性に寄与していることが明

らかになっている（Ryan et al. 2007; Chen et al. 2012; Chen and Thelen 2013; Nagano et al. 2014; 

Sato et al. 2020）。LCB Δ-8 不飽和結合を導入する sphingolipid LCB desaturase（SLD）が全て

図 3. 植物スフィンゴ脂質の一斉分析手法 
（上）個々の分子種の検出を HPLC の溶出
時間の前後にスケジュール化することで同
時測定対象分子数を 100 前後に抑え，総計
千種以上の分子種を一度の分析で定量す
る。 
（下）植物脂質粗抽出物を分析した例。異
なる色は，それぞれ異なる分子種
（MRM）のクロマトグラムを示す。 
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の陸上植物に保存されているのに対し，脂肪酸 ω-9 不飽和化は種子植物の一部とコケ植物に

特有であり，さらにそれらの遺伝的背景は異なることが示唆されている。たとえばシロイヌ

ナズナでは，アシル CoA 不飽和化酵素ファミリーの 1 つである acyl-CoA desaturase 2 

（ADS2）が，C24 および C26 の極長鎖脂肪酸に特異的な ω-9 不飽和化活性を有しており，

これらの脂肪酸種を含むセラミドの合成に必須である（Smith et al. 2013）。しかしながら，

ADS2 のオルソログは，シロイヌナズナに近縁なアブラナ科植物など限られた植物種にしか

存在しない。最近，ヒメツリガネゴケにおいて，スフィンゴ脂質アシル鎖に不飽和結合を導

入する sphingolipid fatty acid desaturase（SFD）が報告された（Resemann et al. 2021）。SFD は

シロイヌナズナの ADS2 と相同性を示さないことから，これらの酵素遺伝子はそれぞれ独立

に獲得されたと考えられる。単子葉植物のイチゴツナギ亜科（ムギ類）なども同様のセラミ

ド脂肪酸の不飽和結合をもっているが，ADS2 と SFD のいずれの相同遺伝子もゲノム中に存

在しないことから，シロイヌナズナやコケ植物と異なる独自の不飽和化機構を有していると

推測される。このように，スフィンゴ脂質の脂肪酸不飽和化は収斂進化的に獲得されたと推

定され，低温など特定の環境下における機能性に特化したものであることが示唆される。 

最近，我々は LCB と脂肪酸の不飽和結合をいずれも欠損したシロイヌナズナ多重変異体

において，低温耐性が著しく低下することを見出した。シロイヌナズナのような低温に強い

植物では，4°C 前後の非凍結温度に短期間おかれた程度では大きな障害を受けることはな

く，むしろさらなる温度低下による凍結障害に対する抵抗性を増大させる，いわゆる低温馴

化と呼ばれる能動的な生理プロセスが誘導される。低温馴化過程では植物体の成長は抑制さ

れるものの，通常の生育温度に戻すと速やかに馴化状態から脱し，植物体は正常な成長を再

開する。これに対し，セラミド中の不飽和結合を完全に欠損したシロイヌナズナは，4°C の

低温処理によって不可逆な損傷を受け，生育温度に戻すと地上部組織が枯死する表現型を示

す（図 4）。このことは，細胞膜におけるスフィンゴ脂質の化学特性が，植物細胞の basal

な低温耐性を規定する要因であることを示唆している。この変異体についてさらに詳細に解

析を進めることで，植物の低温耐性の本質的な仕組みが今後明らかになることが期待され

る。 

 

５．植物固有なスフィンゴ脂質糖鎖の機能性 

スフィンゴ脂質は細胞膜脂質二重層の外葉に偏局在していると考えられている（Tjellström 

et al. 2010; Cacas et al. 2016; Cassim et al. 2019）。従って，スフィンゴ脂質の親水部はアポプ

ラストに露出しており，細胞膜表層の特異分子環境の形成や，膜タンパク質や細胞外因子と

の分子間相互作用に寄与していると推測されている（Mortimer and Sheller 2020）。Lenarčič

図 4. セラミド不飽和結合欠損植物の低温感受性 
22°C で 2 週間生育させた植物体を 4°C で 1 週間処理し，
再び 22°C に戻して 1 週間後の写真。野生型は特に障害
を示さないが，セラミド不飽和結合欠損変異体（sld1 
ads2）は成長が停止し葉が白化する。 

Col-0 sld1 ads2
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らは，植物病原菌に広く保存された Necrosis and ethylene-inducing peptide 1-like（NLP）と呼

ばれる毒素タンパク質が，GIPC 糖鎖を分子標的とすることを見出した（Lenarčič et al. 

2017）。病原菌から分泌された NLP が植物細胞表面の GIPC 糖鎖に結合すると，タンパク質

の一部が細胞膜に陥入して小孔を形成する毒性機序が提唱されている（Pirc et al. 2023）。興

味深いことに，2 糖型 GIPC に結合した NLP は細胞膜に陥入するが，3 糖型 GIPC に結合し

た場合は，糖 1 分子の大きさの分だけ細胞膜から遠ざかることになり，細胞膜を損傷できな

い。実際，植物体に含まれる 2 糖型と 3 糖型の GIPC 比率は NLP 感受性と相関することが示

されており，GIPC 糖鎖の構造タイプが病原菌の宿主選択性を決定する要因となっている。

もしかすると，3 糖型の GIPC は病原体毒素との共進化によって獲得されたデコイ分子とし

ての側面をもつのかもしれない。 

また，GIPC は塩ストレスの受容に寄与することが示唆されている。植物を塩ストレスに

さらすと，細胞内 Ca2+が一過的に上昇し，下流のストレス応答を活性化するトリガーとなる

（Knight et al. 1997）。この Na+依存的な Ca2+変動が減衰し，塩ストレス耐性が低下した変異

体として，moca1 が単離された（Jiang et al. 2019）。moca1 は，GIPC 第 1 糖のグルクロン酸

転移酵素をコードする IPUT1（図 2）の C 末端付近に T-DNA が挿入されたノックダウン変

異体であり，野生型植物に比べ GIPC 含量が著しく低下している。さらに，moca1 変異によ

ってグルクロン酸残基を欠損したイノシトールホスホセラミドは，正常な糖鎖構造を有する

GIPC に比べ，Na+の結合容量が低下する。以上のことから，GIPC のグルクロン酸残基は細

胞外の Na+と直接結合し，近傍の Ca2+チャネルを活性化することによって塩ストレス応答の

誘導に寄与するモデルが提唱されている（Jiang et al. 2019）。 

H 型と N 型の 2 種類の GIPC 糖鎖型に特異的な生理機能についても明らかになってきてい

る。H 型糖鎖を合成できないシロイヌナズナ gmt1 変異体は，重篤な生育不全と恒常的に細

胞死が誘導される表現型を示し，土壌栽培では発芽後ほとんど成長せずに枯死に至る（Fang 

et al. 2016）。この変異体に GINT1 を異所的に発現させ，H 型の欠損を N 型糖鎖で置き換え

た異種相補系統では，gmt1 の細胞死はみられなくなるが，地上部や根の成長不全や稔性低

下など，依然として重篤な表現型が残る。このことから，N 型では相補できない H 型糖鎖に

特異的な機能が存在することが明らかである。一方，N 型糖鎖を欠損した gint1 変異体は，

gmt1 のような致死的な表現型は示さず，むしろ種子の肥大成長が顕著に促進される

（Ishikawa et al. 2018）。この表現型も，H 型糖鎖では相補できない N 型固有機能の欠損に

よるものである。 

さらに，GIPC 糖鎖型に特異的な機能として，共生相互作用への関与が報告されている。

マメ科植物では，H 型と N 型の合成を担う GMT1 と GINT1 が全身で発現し，両方の糖鎖が

混在した状態にある。Medicago truncatula に根粒菌を接種すると，GINT1 の発現上昇と

GMT1 の発現低下が誘導される。その結果，根粒組織では非感染部位と比べて N 型 GIPC の

比率が大きく上昇する（Moore et al. 2021）。そこで RNAi 法により GINT1 の発現を抑制し

たところ，根粒の総数には変化がなかったが，そのほとんどは根粒菌の増殖やレグヘモグロ

ビンの蓄積が十分でなく，窒素固定能が著しく低下することが明らかになった。GINT1 抑制

系統の根粒組織には，野生型組織にはみられない断片化した異常な膜構造が観察されること
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から，N 型 GIPC がシンビオソームの膜構造形成に重要な役割を担っていることが推測され

る。また，同様の共生不全の表現型は，同じ GINT1 抑制系統にアーバスキュラー菌根菌を

接種した際にも観察されることから，GIPC は植物－微生物間の共生関係に広く寄与してい

ることが考えられる（Moore et al. 2021）。これらの生物間相互作用の解析を通じて，植物細

胞膜表面に存在するスフィンゴ脂質糖鎖の特異機能が解明されることが期待される。 

 

６．おわりに 

植物におけるスフィンゴ脂質研究は，リピドミクス技法の確立と，合成関連遺伝子の同定

によって急速に進展してきた。これにより，植物における脂質組成のダイナミックな変動

と，それに伴う膜機能についての理解が進んできた。しかしながら，スフィンゴ脂質の主要

な機能場が細胞膜上の微小領域であることを考えると，今後は脂質分子や膜構造の局所的な

動態を明らかにすることが必要であり，イメージング手法の発達が不可欠であると考えられ

る。植物型スフィンゴ脂質糖鎖を特異的に認識する抗体（Cacas et al. 2016）や，病原体由来

の GIPC 結合タンパク質（Lenarčič et al. 2017）などを利用して，生体中のスフィンゴ脂質分

子を可視化する分析ツールの開発が待たれる。また，植物のスフィンゴ脂質研究はこれまで

主に合成系に焦点が当てられてきたが，分解代謝系についても遺伝子同定や機能研究が進み

つつある（Nagata et al. 2021; Yang et al. 2021; Hasi et al. 2022）。合成と分解の両方の視点から

膜脂質の代謝制御の理解が進むだけでなく，合成酵素と分解酵素を巧みに利用した新たな代

謝工学的アプローチに繋がることが期待される。 
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