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脂質を扱う研究は一見して非常に難しく，参入するハードルが高いと考えられがちである。

その理由として，DNA やタンパク質のような馴染み深い生体分子とは異なり，脂質は高い疎

水性を持つため，一般的な分子生物学的実験とは全く異なる技術が必要となることが挙げら

れる。また，生体内には膨大な数の脂質分子種が存在するにも関わらず，脂質がタンパク質

のように直接ゲノムにコードされた生体分子ではないため，ポストゲノム時代にあっても脂

質分子に関する情報を簡単には得ることができないことも一因であろう。脂質は，研究対象

として何かと敬遠されがちであるが，生物を理解する上で，その普遍性や多様性を看過する

ことはできない。我々は，幅広い層が植物脂質の魅力とポテンシャルに気づくとともに植物

脂質研究に親しみを持てる場を提供しようと，日本植物学会第 87 回大会（札幌）において「脂

質が旗振る植物の生命現象」と題したシンポジウムを企画した。本総説集は，脂質と植物の

生命現象の関わりについて，実例を交えながら最新の研究知見が共有された本シンポジウム

の内容を基に執筆されたものである。

本総説集の特徴として，執筆者の多くがもともと脂質研究にバックグラウンドを持たない

研究者であることが挙げられる。また，各総説において取り上げる題材も，分子・生体膜・

細胞小器官・細胞・組織・個体など広範な生命現象の階層をまたぐものである。そのため本

総説集は，普段脂質研究に馴染みがない方にも親しみやすく，かつ幅広い生命現象の階層に

おいて脂質が重要な働きを持つことを実感してもらうことができる構成になっている。本総

説集を通じて，さまざまな層の読者と研究対象としての脂質の魅力とポテンシャルを共有で

きれば幸いである。特に，脂質が実に多様な方法を通して多彩な生命現象を制御しているこ

とを認識するとともに，脂質との関わりという新たな視点から個々の研究を見直す機会を提

供できれば幸いである。
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１．はじめに 
膜脂質は，細胞の境界を定義する重要な生体物質である。こうした観点から，膜脂質分子

の機能は，膜の構造形成に注目して研究が進んできた。特に低温障害における膜脂質分子の

機能については，脂肪酸不飽和化酵素の遺伝子欠損株を用いて研究されてきた。その結果，

低温ストレス下において多価不飽和脂肪酸が合成されることで，膜の相転移温度を低下させ，

低温下で起こる膜構造の崩壊を防ぐ役割があることが明らかとなった。脂質は，生体物質の

中でも，特に多く細胞内に存在し，脂質の機能の普遍性・重要性は広く受け入れられている

一方で、各脂質分子の生体内での機能の特異性は不明な点が多く存在する。 
筆者らは，主に光合成微生物であるシアノバクテリアを用いて，光や CO2 などの環境変化

に応答した膜脂質の代謝回転について研究を行っている。最近，膜脂質の代謝回転が，特に

光合成活性の維持に重要な働きをすることが明らかとなってきた。 
本稿では，シアノバクテリアの脂質代謝から明らかになってきた，光合成の環境ストレス

応答における膜脂質分子の役割について最近の進展を紹介するとともに，今後の研究展開に

ついても解説する。 

 
２．光合成の機能における膜脂質の役割 

光合成の電子伝達反応は，チラコイド膜で行われる。したがって，チラコイド膜を構成す

る膜脂質には，光合成電子伝達反応に必要な土台としての役割がある。チラコイド膜は，3 種

類の糖脂質であるモノガラクトシルジアシルグリセロール（MGDG），ジガラクトシルジア

シルグリセロール（DGDG），スルホキノボシルジアシルグリセロール（SQDG）と主要なリ

ン脂質であるホスファチジルグリセロール（PG）から主に構成されている（図１）。シアノ

バクテリア Synechocystis sp. PCC 6803（S. 6803）において，チラコイド膜の 80%以上を占める

ガラクト糖脂質 MGDG と DGDG を合成できない mgdE 変異株では，前駆体であるグルコ糖

脂質（モノグルコシルジアシルグリセロール：GlcDG）が蓄積しているが，チラコイド膜の構 
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造には大きな影響は見られなかった。したがって，チラコイド膜の構造には，ガラクト糖脂

質は必須ではなく，グルコ糖脂質で代替できることがわかった（Awai et al., 2014）。一方で，

光化学系 II（PSII）の電子伝達速度は低下しており，光合成の機能において MGDG や DGDG
に特異的な機能があることが示唆された（Awai et al., 2014）。これまでに，結晶構造解析やク

ライオ電子顕微鏡解析から，多くの膜脂質分子が光合成電子伝達に関わる光化学系 I（PSI）
や光化学系 II，シトクロム b6f 複合体（Cyt b6f 複合体）に内包されていることが明らかとなっ

ている（Yoshihara and Kobayashi, 2022）。したがって，それぞれの膜脂質分子は，チラコイド

膜の構造維持だけではなく，膜タンパク質複合体の機能においても重要な役割を持つと考え

られる。ここでは，光合成における膜脂質の役割について解説し，それぞれの膜脂質合成酵

素遺伝子の欠損株における光合成の表現型について表１にまとめた。 
MGDG は，多くの光合成生物のチラコイド膜において，最も含量が高い膜脂質であり，お

よそ 40-60 %を占める。MGDG 合成を完全に欠損したシロイヌナズナは，チラコイド膜構造

が維持できず，発達初期段階で枯死してしまうため，その後の解析が困難となる（Kobayashi 
et al., 2007）。また，MGDG 合成を完全に欠損してしまうと，MGDG を前駆体とする DGDG
も同時に欠損してしまうため，MGDG と DGDG 両方が欠損した影響を複合的に解析するこ

とになる。シロイヌナズナ MGDG 合成酵素の 5’-UTR 領域に変異を持つ mgd1-1 は，MGDG
含量が野生株の 42%まで低下しているが，DGDG は野生株と同程度以上，蓄積している（Jarvis 
et al., 2000）。この mgd1-1 変異株では，PSII 電子伝達活性やプロトン駆動力（Proton motive 
force: PMF），非光化学的消光（non-photochemical quenching: NPQ）が低下しており（Aronsson 
et al., 2008），MGDG が PSII の機能に関わることが示唆された。タバコの Mgd1 遺伝子を RNA-
i でノックダウンした株においては，MGDG 量が 53%まで低下しており，mgd1-1 と同様に

NPQ の低下が観察されている（Wu et al., 2013）。この変異株では，Cyt b6f 複合体の蓄積量も

減少しており，MGDG が，プロトン濃度勾配形成に関わる Cyt b6f 複合体を介して NPQ や PSII
電子伝達活性に影響していることが示唆された（Wu et al., 2013）。 

図１．チラコイド膜を構成する主要な膜脂質 

チラコイド膜は，全ての光合成生物において 4 種類のグリセロ脂質から構成される。そ
の組成は，生物種によって異なるが，ほとんどのシアノバクテリア・植物では，ガラク
トースを極性基にもつガラクト糖脂質である，モノガラクトシルジアシルグリセロール
（MGDG），ジガラクトシルジアシルグリセロール（DGDG）が，合計 55-85%を占める。
スルホキノボシルジアシルグリセロール（SQDG）とホスファチジルグリセロール（PG）
は酸性脂質であり，それぞれチラコイド膜の 10-20，15-20 %を占める。 

DGDG PGSQDGMGDG
チラコイド膜に
おける含量（mol%） 40-60 15-25 10-20 15-20

ガラクト糖脂質

糖脂質

リン脂質

酸性脂質
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S. 6803 において，dgdA 変異株は DGDG 合成能を欠損している（Sakurai et al., 2007）。dgdA
変異株では，PSII の酸素発生複合体（Oxygen-evolving Complex: OEC）に含まれる膜表在性タ

ンパク質 PsbU が解離していることから，DGDG は PSII 活性に重要な働きを持つと考えられ

ている（Sakurai et al., 2007b）。また，dgdA 変異体から His タグを用いて PS を精製した研究

から，DGDGがPSI三量体の安定化に寄与していることも示唆されている（Kubota et al., 2010）。
シロイヌナズナにおいても，DGDG が PSI 複合体のルーメン側に結合する PsaD や PsaE の安

定化に寄与するという知見とあわせると（Hartel et al., 1997, Guo et al., 2005），シアノバクテ

リアから被子植物に至るまで，DGDG が PSI の機能に広く関わることが伺える。しかし，

Synechococcus elongatus PCC 7942（S. 7942）など一部のシアノバクテリアにおいては，DGDG
が生育自体に必須であることから，シアノバクテリアの種によっては，DGDG が，光合成以

外の別のエネルギー代謝に関わっている可能性がある（Maida and Awai, 2016）。多くの真核

光合成生物において，SQDG は葉緑体にのみ存在する脂質であるため，光合成に特別な機能

があるのではないかと推測されてきた（Shimojima, 2011）。しかし，シロイヌナズナ、さらに

S. 6803

S. 7942

A. thaliana

PSII活性が低下

PMFの低下
PSII活性が低下

表1. 異なる生物種の光合成活性におけるチラコイド膜脂質の影響

生物種

PSII活性が低下

PSII活性が欠失
PSI及びPSIIが単体化
表在性タンパク質の欠落

通常条件で影響なし

通常条件で影響なし

PsbO, PsbU, PsbVの欠落
PSII活性が低下

mgdE

mgd1-1

変異株 脂質 引用文献光合成における表現型

MGDGの欠失
DGDGの欠失

GlcDGの蓄積

DGDGの欠失

SQDGの欠失

PGの欠失

SQDGの欠失

PGの欠失

DGDGの欠失

SQDGの欠失

PGが野生株の
12%に減少

MGDGが野生株
の30%に減少

dgdA

sqdB

pgsA

PSI活性が低下

PSII活性が低下 Hagio et al. 2002

Yu et al. 2002

Bogos et al. 2002

Laczkó-Dobos et al.2008
Sakurai et al. 2007
Gombos et al. 2002

Awai et al. 2014

Sakurai et al. 2007

Gluer et al. 1996
Aoki et al. 2012

Aoki et al. 2004

PSII活性が欠失

Aronsson et al. 2008

Hartel et al. 1997

mgdE

dgdA

sqdB

pgsA

dgd1

sqd1

pgp1-2
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はシアノバクテリア S. 7942 株においても，SQDG を完全に欠損した変異株が，通常条件では

光合成活性に異常を示さないことから，これらの種では SQDG は光合成には重要ではないと

示唆されている（Guler et al., 1996, Yu et al., 2002, Aoki et al., 2004）。一方，SQDG を欠損した

S.6803 株や緑藻 Chlamydomonas reinhardtii (C. reinhardtii) の hf-2 変異株では、SQDG の欠損に

より光合成活性が野生株の約 40%にまで低下することがわかっている（Aoki et al., 2012, Sato 
et al., 1995, Minoda et al., 2002）。したがって，緑藻や一部のシアノバクテリアでは，SQDG が

PSII 活性に重要な役割を持つ可能性があり，光合成における SQDG の役割には種間で差があ

る。 
光合成における PG の役割については，これまでにかなり詳細に解析されている。PG は，

チラコイド膜における唯一のリン脂質であるため，抽出したチラコイド膜に，リン脂質分解

酵素であるホスホリパーゼ A を作用させることで，PG のみを分解することができる。この

手法によって，PG が PSII 二量体の形成に必要であることが示唆された（Kruse et al., 2000）。

しかし，結晶解析から PG が PSII 二量体界面には存在しないこと（Umena et al., 2011）や，PG
がチラコイド膜の表在性タンパク質を安定化し，PSII の二量体化を促進すること（Sakurai et 
al., 2007a）が明らかとなり，PSII 二量体形成への PG の寄与は間接的であった。また，S.6803
株は，細胞外の PG 分子を取り込んで生育に利用することができる（Hagio et al., 2000, Sato et 
al., 2000）。したがって，PG 合成を欠損した pgsA 株を，PG 存在下で培養したのち，PG 非存

在下に移すことで，細胞内の PG 含量を検出限界以下にすることができる。このような状態

の pgsA 株を用いて光合成活性や PSII の電子伝達速度などを解析した結果，PG は，PSII にお

ける QAから QB への電子伝達（Gombos et al., 2002）や表在性タンパク質の結合（Sakurai et al., 
2007a），PSII の二量体化や CP43 タンパク質の結合（Sakurai et al., 2003, Laczko-Dobos et al., 
2008）に必要であることが明らかとなった。S. 7942 やシロイヌナズナでも同様の結果が得ら

れていることから（Bogos et al., 2010, Kobayashi et al., 2016），PSII における PG の機能は種を

超えて保存されているようである。 
異なる生物種における脂質の機能については，脂質に結合した脂肪酸の機能も合わせて考

える必要がある。例えば，S. 7942 は，18:2 などの多価不飽和脂肪酸を持たないが，S. 6803 は，

18:2，18:3，18:4 などの複雑な脂肪酸分子種を持つ。脂質クラスに加えて，それぞれの脂質に

結合した脂肪酸分子種の機能について考慮することで，生物種に特異的な脂質の機能につい

て明らかになる可能性がある。 
 

３．光合成の環境ストレス応答における膜脂質の機能 

光・CO2・温度は，光合成を駆動する上で欠かせない要素であり，そのどれもが過剰である

と光合成反応は破綻してしまう。特に光強度は常に一定ではなく，ダイナミックに変化して

いる。したがって，光合成生物は，常に最適な光合成活性を維持するために，これらの環境

ストレスに応答している。これまで，環境ストレス応答に関しては，転写・翻訳など，主にセ

ントラルドグマの枠組の中で議論されており，その枠組みを外れた脂質分子に関しては，や

や見過ごされてきたように感じる。ここでは，転写・翻訳ではなく、膜脂質の動態による光

合成の環境ストレス応答について解説する。 
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光は，最もダイナミックに変動する環境要因であり，光合成生物は必ず光を感知する術を

持っている。特に強光下では，過剰な光エネルギーが PSII を損傷させ，光合成活性の低下を

引き起こす（光阻害）ため，光合成生物は損傷した PSII を迅速に修復することで，光合成活

性を維持している。PSII 修復の過程は，損傷した PSII 複合体の解体，反応中心タンパク質で

ある D1 の分解と新規合成，PSII 複合体の再構築に分けることができ，すべてチラコイド膜

で行われる（図 2）。D1 タンパク質の分解と新規合成については，これまでに詳細な解析が

行われているが，チラコイド膜脂質との関わりについては，未だに不明な点も多い。DGDG や

PG に関しては，それぞれの合成酵素を欠損した変異株を用いた解析から，強光ストレスや高

温ストレス下において損傷した PSII の修復に関わることがわかっている（Sakurai et al., 2003, 
Mizusawa et al., 2009a, Mizusawa et al., 2009b）。筆者らは，膜脂質分子は PSII 複合体の中に内

包されていることに着目し，膜脂質分子の分解が PSII 修復においてどのような役割があるの

かについて研究を行なった。膜脂質は脂質分解酵素であるリパーゼによって分解される。筆

者らは，脂肪酸分子をグリセロ脂質のグリセロール骨格から切り離すリパーゼ A に着目して

S. 6803 ゲノムからリパーゼ遺伝子の探索を行った。そのうち，lipA にコードされるリパーゼ

の基質特異性を生化学的に測定し，LipAがMGDGやDGDG，トリアシルグリセロール（TAG）

などの脂質を分解することを明らかにした（Jimbo and Wada, 2023）。さらに，lipA 遺伝子を

欠損した変異株を作製し，光合成の強光応答について解析したところ，LipA は，PSII を単量

体することで，D1 タンパク質の分解及び PSII 修復を促進することを明らかにした（Jimbo and 
Wada, 2023）。PSII 二量体の結晶解析から，PSII の二量体界面には MGDG が 1 分子，SQDG
が 2 分子，存在することがわかっている（Umena et al., 2011, Yoshihara and Kobayashi, 2022）。

Thermosynechococcus elongatus BP-1 において，SQDG を欠損した sqdB 株では，PSII が単量体

化することから，SQDG は PSII 二量体の安定化に関わることが示唆されている（Endo et al., 

図２．光化学系 II（PSII）の修復サイクル 

損傷した PSII 二量体は，単量体化および CP43 の解離を経て，CP43-less モノマー（RC47）
となる。RC47 は，損傷した D1 を露出しており，チラコイド膜上のプロテアーゼ FtsH
によって迅速に分解される。分解とほぼ同時に D1 タンパク質の新規合成・PSII 複合体
への挿入が起こり，プレ D1（pD1）となる。pD1 がプロセシングされることで，表在性
タンパク質・OEC の再構築が行われ，活性型の PSII へと修復が完了する。 
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2016）。In vitro の結果から，LipA は SQDG を基質としないため，PSII 二量体界面に存在す

る MGDG の分解が鍵となって，SQDG 分子の乖離と PSII の単量体化を引き起こすことや，

SQDG を基質とする他のリパーゼの存在が考えられる。また，非常に興味深いことに，シア

ノバクテリアと植物のどちらにおいても，PSII 複合体に含まれる MGDG 分子の極性基（ガラ

クトシル基）のほとんどは，ルーメン側を向いている（Yoshihara and Kobayashi, 2022）。LipA
の基質特異性は，膜脂質の極性基に依存するため，LipA はルーメン側から作用する可能性が

ある。PSII 二量体のルーメン側には，PsbO などの表在性タンパク質が存在し，PsbO を欠損

すると，PSII 二量体が不安定化することが明らかとなっている（Choo et al., 2022）。したが

って，PSII の損傷に伴って，表在性タンパク質の乖離することによって，LipA が MGDG に

アクセスしやすくなり，PSII の単量体化を促進している可能性がある。これらの仮説を検証

することで，OEC の崩壊による PSII の損傷過程と PSII 単量体化による修復過程をシームレ

スに繋げる機構を解明できると期待される。 
 

４．脂質を介した光合成活性の機能改変 

膜脂質には，脂肪酸が結合しており，チラコイド膜脂質の主要な 4 つの脂質クラスの物性

は結合する脂肪酸分子種によっても変化する。脂肪酸分子は，鎖長・二重結合の数・位置・シ

ス／トランスなどの膨大な数の組み合わせが生じるため多様性に富んでいる。筆者らは，こ

の脂肪酸分子の多様性に着目し，現在商業的に入手可能な 50 種類の脂肪酸分子を収集し脂肪

酸分子ライブラリーを作成した。この脂肪酸分子ライブラリーを用いて，それぞれの脂肪酸

分子種を S. 6803 細胞懸濁液に添加した際の PSII 光阻害への影響について網羅的に解析を行

った。その結果，炭素数 16-18 の長鎖飽和脂肪酸は，PSII 光阻害を緩和したのに対し，炭素数

12-14 の中鎖脂肪酸は，PSII 光阻害を促進した。これらの飽和脂肪酸は，PSII 修復を促進ある

いは阻害することで，PSII 光阻害の程度を変化させていた（Jimbo et al., 2020）。さらに，不

飽和脂肪酸についても同様の解析を行ったところ，18:1 などのモノ不飽和脂肪酸は，光阻害

に影響がなかったのに対し，二重結合を 2 つ以上持つ多価不飽和脂肪酸は，PSII の損傷過程

を促進することで，PSII 光阻害を促進した。これらの不飽和脂肪酸は，PG におけるグリセロ

ール骨格の 2 番目の炭素（sn-2 位）に特異的にエステル結合し，Mn クラスターの崩壊を促進

することで，PSII 光損傷を促進していた（Jimbo et al., 2021）。これらの解析結果をまとめ，

脂肪酸分子種と PSII 光阻害の構造相関解析を行うと，脂肪酸分子種の二重結合が 2 つ以上存

在する場合，その位置に関わらず光合成活性を顕著に阻害することがわかった。また，鎖長

についても C14 より短くなるほど阻害効果が高いことがわかった。これらの研究成果は，光

合成生物の大量発生である，赤潮やアオコなどを防除するための薬剤などの開発につながる

可能性がある。 
脂肪酸の組成は，生物種に特有であり，その生育環境によって大きく異なる。シアノバク

テリアの中でも特に海洋性シアノバクテリアは，淡水性のシアノバクテリアよりも鎖長が短

い 14:0 脂肪酸を多く持っている（Kenyon et al., 1972, Pittera et al., 2018）。海洋は，日差しを

遮るものがなく，常に照度が高いため，海洋性シアノバクテリアである Cyanothece や

Synechocystis sp. PCC 7002 は，PSII 光阻害に対する耐性が高い。そこで筆者らは，14:0 と PSII
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光阻害との関係を明らかにするため，14:0 を多く持つ窒素固定性シアノバクテリアである

Cyanothece sp. 8801 のリゾホスファチジン酸アシルトランスフェラーゼ（LPAAT）を，S.6803
の LPAAT と置換し，脂肪酸の鎖長を改変した T-1274Δ1848 株を作製した（Saito et al., 2018）。
T-1274Δ1848 株では，アンテナタンパク質による光化学系へのエネルギーの分配が変化し，

強光下における一重項酸素（1O2）の発生速度が低下した。その結果，1O2のターゲットとなる

D1 の翻訳が促進し，PSII 修復が亢進した（Kurima et al., 2024）。これまでに，S. 7942 に S. 
6803 の不飽和化酵素の遺伝子 desA を導入し，脂肪酸の不飽和度を高めると，強光下における

PSII 修復が促進することが明らかとなっている（Gombos et al., 1997）。14:0 も，不飽和脂肪

酸と同様に膜の流動性を向上させることから，14:0 の導入によってチラコイド膜の流動性が

向上し，PSII 修復を促進している可能性がある。遺伝子改変による脂質分子の改変は，特異

的な影響だけでなく，チラコイド膜の物性を変化させるほどの大きな変化を引き起こす。し

たがって，脂質に着目して環境ストレス耐性を向上させることで，光合成機能の飛躍的な向

上が期待される。 
 

５．今後の展望 

植物脂質の研究は，非常に歴史が長く，これまでに幅広い知識の蓄積がある。しかし，脂

質の物性から，生物学で用いられる手法よりもどちらかといえば化学的な解析手法が多く，

生物学者から扱うのを避けられているように思う。しかし，全ての生物にとって脂質は生存

に必須な物質であり，また，その分子の多様性からも多くの機能があるに違いない。これま

での研究では，他の生体物質（タンパク質や DNA，RNA）と同様に，その合成関連遺伝子の

欠損変異株を用いた遺伝学で研究が進められ，脂質代謝経路については多くのことが明らか

となってきた。しかしながら，脂質合成遺伝子の欠損変異株の取得や解析は，シビアな表現

型となり，その後の生理学的な解析がままならない場合が多い。近年，網羅的な脂質解析を

ゲノム解析と組み合わせたリピドーム-ゲノムワイド相関解析（Lipidome-GWAS）によって，

特定の脂質分子の機能を解明する試みがされている（Gazave et al., 2020, Luzarowska et al., 
2023）。本稿で解説した光合成における脂質の機能についても，光合成機能を指標とした

Lipidome-GWAS 解析を行うことで，光合成における脂質の機能について，新たな関係性が見

えてくる可能性がある。また，光合成の機能は常に一定ではなく，生育環境に応じて，NPQ
の発達や PSII 修復の促進などを通じてダイナミックに変化している。したがって，こうした

光合成活性のフィットネスにおける脂質の関わりについても，解明していくことが必要であ

る。 
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１．はじめに 
真核生物の細胞内では，膜で区切られたオルガネラ同士が，小胞やチューブを介して盛ん

に物質のやりとりを行っている。小胞体 （ER）で合成されたタンパク質を機能すべきオルガ

ネラへ届けたり，細胞外から取り込んだタンパク質を分解のために液胞へ送ったりと，正し

いタンパク質を正しい目的地へ運ぶために，多くの輸送ルートが厳密に制御されている。こ

の仕組みは，人間社会の交通網になぞらえて『膜交通 （メンブレントラフィック）』と呼ばれ

ている。 
膜交通を制御する分子機構にせよ，運ばれる“積荷”にせよ，タンパク質が注目されがち

であるが， “膜”交通の名の通り，そこには脂質でできた生体膜が常に存在している。オルガ

ネラや小胞の単なるビルディングブロックとしてだけでなく，特定の脂質はこの交通網にお

ける積荷の仕分けと配送に欠かせない機能分子でもある。本稿では，多くの輸送ルートが交

錯するオルガネラであるトランスゴルジ網（trans-Golgi Network; TGN）で膜脂質が積荷のソ

ーティングに果たす役割について，植物以外の知見も交えつつ紹介するとともに，植物の膜

交通研究と脂質研究の融合についても展望を述べたい。 
 

２．ＴＧＮでの積荷ソーティングと膜脂質 
２—１. ＴＧＮからの極性輸送 

ER で新規に合成されたタンパク質は，ゴルジ体を通った後，ゴルジ体の出口側に存在する

オルガネラである TGN に運ばれる。TGN はたくさんの小胞がブドウの房のように繋がりあ

った構造で，かつてはゴルジ体の一部として扱われていたものの，ゴルジ体本体とは異なり

クラスリン被覆小胞を形成すること（Robinson and Pimpl 2014），そして何より，植物細胞で

TGN がゴルジ体から離れたり再会合したりと独自の挙動を見せることが明らかになり 
（Viotti et al. 2010; Uemura et al. 2014），ゴルジ体とは別のオルガネラとしての認識が広がりつ
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つある。さらに TGN がゴルジ体本体と異なる点として，TGN は細胞膜・細胞外からエンド

サイトーシスによって取り込まれた積荷も受け取っており，動物細胞の初期エンドソームに

相当する役割も担っていることが挙げられる（Dettmer et al. 2006; Viotti et al. 2010）。このよう

にして ER・ゴルジ体から，あるいはエンドサイトーシス経路から TGN へと運ばれてきた積

荷は，次の目的地に応じて仕分けされ，膜でできた輸送小胞に詰め込まれて様々なルートへ

と送り出される。複数の輸送経路が交わり出入りすることから，TGN は膜交通の 『ハブ』と

表現されることもある。 
TGNからの輸送の目的地のひとつである細胞膜は，一細胞につきひとつながりの膜である。

しかし，細胞膜に局在するタンパク質の中には，その一部にだけ偏在するものが存在してい

る。例えば根の細胞では，地上部側 （apical 面）か根端側 （basal 面）か，表層側か中心柱側か

といった極性に従って，細胞のどこかの面にのみ偏って局在することで機能するタンパク質

がある。そういったものの中でも，オーキシン輸送体である PIN-FORMED（PIN）ファミリ

ータンパク質は，植物の形態形成や環境応答において占めている役割の重要さもあって，常

に注目を集めてきた。PIN ファミリーのメンバーは，根においては PIN1 は中心柱の細胞の

basal 面に，PIN2 は表皮細胞の apical 面にといったように，それぞれ異なる組織で異なる極性

を持って細胞膜に局在することが知られており，この偏りが根全体を巡るオーキシンの流れ

を作り出すことにつながっている（Tanaka et al. 2006; 松浦，田中 2020）。動物細胞のタイト

ジャンクションのような境界のないひと続きの植物細胞膜において，PIN の偏在がどのよう

にして達成されているのかについては，細胞内から細胞膜への輸送，細胞膜上での拡散と細

胞壁との相互作用，さらに細胞膜から細胞内への取り込みと再度細胞膜へ向かうリサイクリ

ングという多くの要素が絡み合っているため，長い間様々な議論が重ねられてきた（Geldner 
et al. 2001; Boutté et al. 2006; Tanaka et al. 2013; 松浦，田中 2020）。こうした中，新規に合成さ

れた PIN タンパク質は，細胞膜への輸送の段階で，既に極性を持って運ばれていることが示

された（Kleine‐Vehn et al. 2011; Łangowski et al. 2016）。さらに，一度細胞膜からエンドサイト

ーシスによって取り込まれた PIN タンパク質の細胞膜へのリサイクリングについても，やは

り極性があることが明らかになった（Drdová et al. 2013; Łangowski et al. 2016; Tan et al. 2016）。
ER で合成され，細胞膜で機能しつつ細胞質との間でリサイクリングされる PIN タンパク質

も，積荷として TGN を介して運ばれている。前述のように，新規合成からの輸送にせよリサ

イクリングにせよ，PIN が細胞膜へ運ばれる時点で極性があるということは，TGN から運び

出される際に，単に「細胞膜行き」ではなく，少なくとも「細胞膜の apical 面行き」あるいは

「細胞膜の basal 面行き」として，特定の輸送小胞へと細かく仕分けされていることを示唆し

ている。しかし，TGN というひとつのオルガネラの中で，このような細かい仕分けをどのよ

うにして実現しているのかについてはほとんどわかっていない。 
 

２—２. ＴＧＮのスフィンゴ脂質とＰＩ４Ｐ 

TGN での積荷の仕分けにおいて，特に重要であると考えられている膜脂質が，スフィンゴ

脂質とホスファチジルイノシトール 4 リン酸（PI4P）である。スフィンゴ脂質は，長鎖塩基

に脂肪酸が結合したセラミドを基本構造とする脂質であり，さらにリン酸や糖といった親水
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性の頭部が付加されることでグルコシルセラミド（GlcCer）や様々な種類のグリコシルイノ

シトールホスホセラミド （GIPC）となる （Cassim et al. 2020; 石川 2020）。植物の脂質に占め

るスフィンゴ脂質の割合は 10％程度であり，生体膜の大部分を占めるグリセロ脂質と比較す

るとかなり少ない（Lynch and Dunn 2004）。また，グリセロ脂質と比較して，スフィンゴ脂質

の脂肪酸には炭素分子の数が 21 個以上である超長鎖脂肪酸（Very-Long-Chain Fatty Acid; 
VLCFA）が特に多く含まれており，二重結合の数も少ない（Sperling and Heinz 2003; Pata et al. 
2010; Cassim et al. 2020）。このような長く直線状に近い分子構造上の特徴が強い分子間疎水性

相互作用を生むため，脂質膜上のスフィンゴ脂質はステロールと共に密に集まり，分子の流

動性が低い『脂質ラフト』あるいは『脂質ナノドメイン』と呼ばれる小さな領域を形成する 
（Lingwood and Simons 2010; Cacas et al. 2012; Ott 2017）。さらに植物のスフィンゴ脂質は，長

鎖塩基と脂肪酸鎖の両方ともにヒドロキシ化を受ける場合が多い。脂肪酸鎖の 2 つ目の炭素

へのヒドロキシ基の付加は，シロイヌナズナではセラミドの頭部に多様な親水基が結合した

複合スフィンゴ脂質の 90%に及ぶ割合で見られ，これが脂質分子同士の水素結合によりナノ

ドメイン形成を促進することが，シロイヌナズナとイネで報告されている（Markham and 
Jaworski 2007; Nagano et al. 2016; Ukawa et al. 2022）。植物細胞におけるこのような脂質のナノ

ドメインは，膜の相状態を可視化できる蛍光プローブの利用によって（プローブが脂質二重

膜の中に入り込むこと自体によって膜の状態が変わってしまうという懸念は残るものの），細

胞膜での観察例が蓄積されつつある （Nagano et al. 2016; Jaillais and Ott 2019; Ukawa et al. 2022）。
細胞膜のナノドメインには，その物理的性質により特定のタンパク質が濃縮し，病原菌とい

った細胞外からの刺激に対する効率的なシグナル伝達のためのプラットフォームになってい

ると考えられている（Cacas et al. 2012; Jaillais and Ott 2019）。 
積荷の仕分けの場としての脂質ラフトのコンセプトは，動物の上皮細胞において細胞膜の

頂端側へのみ向かう輸送ルートがあることを説明するために，実際に細胞膜でナノドメイン

の存在が観察されるより前に考え出されたものであった。Simons らは，ゴルジ体で新規に合

成された GlcCer や，オルガネラ膜の内腔側のリーフレットに局在し，サイトゾル側でクラス

リン等のコートタンパク質と相互作用できないグリコシルホスファチジルイノシトール 
（GPI）アンカータンパク質が，タイトジャンクションによって区切られた細胞膜の頂端側に

多く輸送されていることを発見した（Simons and Meer 1988）。このことから，TGN の膜にお

いてスフィンゴ脂質のクラスターが形成され，脂質やタンパク質のソーティングセンターと

なることで，特定の積荷が TGN から頂端側へ運ばれている可能性を提唱した（Simons and 
Meer 1988; Simons and Ikonen 1997; Lingwood and Simons 2010）。TGN に脂質のドメインが存在

するかは顕微鏡観察によって直接的に確かめられてはいないが，哺乳類細胞で最も多いスフ

ィンゴ脂質であるスフィンゴミエリンの代謝が TGN からの輸送に関与しているという報告

があるほか，TGN から作られた小胞にスフィンゴ脂質とステロールが多く含まれていること

が，植物と酵母で明らかになっている（Klemm et al. 2009; Surma et al. 2011; Wattelet-Boyer et al. 
2016; Ramazanov et al. 2021）。 

もう一つの重要な膜脂質である PI4P は，スフィンゴ脂質とは異なりグリセロール骨格を持

ち，ホスホイノシタイドと総称される脂質群のひとつである。ホスホイノシタイドには親水
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基のイノシトール環に受けるリン酸化の位置や数によっていくつもの種類があり，かつそれ

らは特異的なリン酸化酵素と脱リン酸化酵素の働きによって互いに迅速に転換される 
（Noack and Jaillais 2017）。それぞれのホスホイノシタイドは細胞内で異なる局在を示すこと

が知られており，オルガネラ膜のアイデンティティに大きく関わっていると言える。この細

胞内分布は生物種によって多少異なっており，PI4P に結合するバイオセンサー（後述）を用

いた研究では，動物では PI4P は主にゴルジ体／TGN に局在して，少量が細胞膜やエンドソ

ームにも見られるが，植物では大半が細胞膜に蓄積し，少量が TGN にも観察されることが報

告されている（Balla et al. 2005; Hammond et al. 2014; Simon et al. 2016）。 
PI4P は，頭部が大きくマイナスチャージを持っているという物理化学的な性質によって直

接生体膜の形やタンパク質のリクルートに関与するだけでなく，特異的な結合ドメインを介

していくつもの膜交通関連タンパク質と相互作用し，TGN からの様々な輸送キャリアの形成

に不可欠な役割を果たしている。PI4P を産生する PI4 キナーゼ（PI4K）の働きがゴルジ体・

TGN からの積荷の運び出しに深く関わっていることは，酵母や動物細胞で 20 世紀の終わり

ごろから明らかになり始めた（Godi et al. 1999; Hama et al. 1999; Walch-Solimena and Novick 
1999; Wang et al. 2003）。また逆に，動物細胞で PI4P の脱リン酸化酵素である Sac1 を人為的に

TGN に局在させることで局所的に PI4P のレベルを下げると，細胞膜へ運ばれるはずの積荷

タンパク質の輸送が阻害されることも，TGN における PI4P の重要性を示している 
（Szentpetery et al. 2010）。PI4P がタンパク質との特異的な結合によって積荷の選別に関与す

る詳細な分子機構はここでは網羅しきれないが，例えば TGN から形成されるクラスリン小胞

に積荷を積み込むアダプタータンパク質である AP-1 や GGA は，小胞形成を制御する低分子

量 GTPase である Arf1 の活性化型と PI4P の両方に相互作用する。Arf1 は PI4K の膜への局在

を促進することでさらなる PI4P を産生し，より多くのアダプターを形成中の小胞にリクルー

トする（Wang et al. 2003, 2007）。また，動物細胞では，PI4P に結合する GOLPH3 が，特定の

積荷の小胞への積み込みのアダプターとなるだけでなく，ミオシンとも結合することで TGN
からの膜キャリア形成のための物理的な力を発生させていると考えられている （Dippold et al. 
2009; Rizzo et al. 2021）。クラスリンのような被覆を持たない輸送キャリアについても，動物

細胞で TGN から細胞膜への特定の積荷の輸送を担う CARTS （carriers of the TGN to cell surface）
の形成に，TGN 膜の PI4P が必要であることが近年明らかになった（Wakana et al. 2015）。植

物 TGN において PI4P が膜交通に関わる例としては，膜交通の制御因子である Rab GTPase の

ひとつである RabA4b が PI4K を TGN 膜にリクルートし，PI4P を産生する例が挙げられる。

FLS2 の輸送レギュレーターである PUB13 が，RabA4b と産生された PI4P を認識することで，

免疫反応に関わる FLS2 の TGN から液胞分解経路への輸送を行うというモデルが提唱されて

いる（Antignani et al. 2015; Noack and Jaillais 2017）。 
 

２—３. ＰＩ４Ｐ，スフィンゴ脂質とＥＲ－ＴＧＮコンタクトサイト 

動物細胞では，TGN における PI4P の恒常性が，他の膜脂質と深く関わっていることが知

られている。カギとなるのは，TGN と ER のコンタクトサイトである。ER と TGN の間に，

互いの膜が 10-20 nm と近接していながら融合はしていないコンタクトサイトが存在している
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ことは，哺乳類細胞での電子顕微鏡観察によって 1960 年代から指摘されていたが，その重要

な役割が小胞輸送に依らない膜脂質の輸送であることが明らかになってきたのは近年のこと

である。TGN 膜上の PI4P は，このオルガネラをまたいだ脂質の輸送を担うタンパク質群の

ER-TGN コンタクトサイトへの局在に必要であることがわかっている。ステロールの輸送を

行う OSBP （oxysterol-binding protein）やセラミドの輸送を行う CERT （ceramide transport protein） 
は，PI4P に結合する PH （pleckstrin homology）ドメインを持っている。PI4K のノックダウン

や阻害剤処理により TGN での PI4P レベルを低下させると，これらのタンパク質の TGN への

局在が減少し，コンタクトサイトを介した ER-TGN 間の膜脂質の輸送も低下する （Levine and 
Munro 2002; Tóth et al. 2006; Antonny et al. 2016; Kumagai and Hanada 2019）。さらに，PI4P はそ

れ自体が他の膜脂質と引き換えに対向輸送される場合もある。OSBP の場合は，ER から TGN
へ 1 分子のコレステロールを運ぶと同時に，逆に TGN から ER へ PI4P を運ぶ。ER と TGN
の間の PI4P 濃度の勾配が，ステロールを輸送する“燃料”となるのである （Antonny et al. 2016）。
最近の研究では，ER-TGN コンタクトサイトにおいて，同様の対向輸送が PI4P とホスファチ

ジルセリンの組み合わせでも起きることが提唱されている（Venditti et al. 2019）。 
ER から TGN へスフィンゴ脂質であるセラミドを輸送する CERT は，OSBP のように PI4P

との対向輸送を行うわけではないが，前述のように局在が PI4P に依存している以上，ER と

TGN の間の PI4P のバランスは TGN でのスフィンゴ脂質の恒常性に影響する。さらに，スフ

ィンゴ脂質の側から PI4P へのフィードバック機構が存在することも報告されている 
（Capasso et al. 2017）。CERT によって TGN に運ばれたセラミドは，ホスホコリンの付加によ

ってスフィンゴミエリンになるが，この際副産物としてジアシルグリセロール (DAG) が産

生される。この DAG によって TGN で PKD （protein kinase D）が活性化され，PI4K がそのリ

ン酸化を受けて活性化し，PI4P を増産する。PKD は OSBP も同時にリン酸化して活性化する

ため，OSBP はより多くの PI4P を ER へと運び，結果として TGN の PI4P レベルが下がると

いうモデルである。こうして TGN の PI4P レベルが減少すると CERT の TGN へのリクルート

も減り，結果として TGN へのセラミドの供給も減るというネガティブループになっていると

考えられる（Capasso et al. 2017）。このように，ER-TGN コンタクトサイトを介して，PI4P と

スフィンゴ脂質という 2 種類の全く異なる膜脂質の相互調節機構が存在しているのである 
（図 2 左側）。 
このモデルを植物に当てはめてみたとき問題となるのは，ER-TGN コンタクトサイトが植

物にも存在するか否かである。ゴルジ体の動きが微小管に依存している動物細胞とは対照的

に，植物のゴルジ体は他の多くのオルガネラと同じようにアクチン-ミオシン系に依存し，原

形質流動に乗って毎秒数 μm の速度で移動する（Ito et al. 2014）。TGN は，移動するゴルジ体

本体の trans 側に会合しているものもあれば，ゴルジ体から離れて全く異なる動きをするポピ

ュレーションもある（Viotti et al. 2010; Uemura et al. 2014）。このような激しいダイナミクスの

中で，ER とコンタクトサイトを形成して脂質のやりとりをすることが可能であるか，現在の

ところ全く不明である。シロイヌナズナの根のメリステム領域における電子線トモグラフィ

ー解析では，ゴルジ体は必ず cis 側を ER に向けており，ER からゴルジ体へ向かう COPII 小
胞の出芽部位（ER exit site; ERES）のほとんどがゴルジ体から 300 nm の範囲にあると報告さ
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れている（Kang and Staehelin 2008）。これは ER とゴルジ体 cis 槽との密接な関係を示すもの

ではあるが，一般に「オルガネラコンタクトサイト」と呼ばれるような膜同士の近接とは異

なっており，ER と TGN の関係も定かではない。光ピンセットを用いてゴルジ体を引っ張る

というアプローチにより，ER 膜とゴルジ体膜とが物理的に繋留されていることを明らかにし，

ゴルジ体に局在するコイルドコイルタンパク質がそれに寄与しているという報告もなされて

いるが，これが TGN に関係するかどうかもわかっていない（Sparkes et al. 2009; Osterrieder et 
al. 2017）。哺乳類の ER-TGN コンタクトサイトで機能する OSBP と共通したステロール結合

ドメインを持つ ORP（OSBP-related proteins）は植物にも存在し，シロイヌナズナのゲノムに

は 12 個の ORP 候補遺伝子がコードされている（Skirpan et al. 2006）。そのうちのひとつであ

る ORP3a は，動物の OSBP と結合する ER 局在膜タンパク質 VAP のホモログ PVA12 （VAP27-
3 とも呼ばれる）と相互作用し，タンパク質全長では ER に，PVA12 結合部位に変異を導入す

るとサイトゾルとゴルジ体に局在する。このことから，OSBP と同じように ER とゴルジ体／

TGN の間にまたがってステロールの輸送を行っているのではないかと推測されているが 
（Saravanan et al. 2009），決定的な証拠はまだ欠けていると言わざるを得ないのが現状である。 

 

２—３. 植物細胞のＴＧＮでのスフィンゴ脂質によるＰＩ４Ｐ調節機構 

筆者が所属していたフランスのボルドー大学・CNRS の研究グループでは，TGN に局在す

る SANRE 分子である SYP61 をマーカーとして，シロイヌナズナ個体から TGN の膜小胞を

免疫沈降し，そこに含まれる脂質を解析することで，VLCFA を持つスフィンゴ脂質が特に多

く濃縮していることを見出していた。さらに，VLCFA の炭素鎖の伸長を阻害する薬剤である

Metazachlor （Mz，図 1 上）を用いて，このスフィンゴ脂質の脂肪酸鎖の長さを短い状態にす

ると，根において細胞膜の apical 面へ本来輸送されるべき PIN2 の TGN からの輸送が異常に

なり，その結果，巨視的な表現型として根の重力屈性異常が引き起こされることも発見して

いた（Wattelet-Boyer et al. 2016）。驚くべきことに，細胞膜の basal 側に局在する PIN1 の輸送

や極性は Mz 処理によって全く影響されず，Mz が引き起こすスフィンゴ脂質の脂肪酸鎖長の

変化は，TGN からの全ての輸送に一律に関わるのではなく，少なくとも PIN2 を含む特異的

な輸送ルートにのみ関与していることが示唆された。 
TGN は本来小胞がブドウの房のようにチューブで繋がった形態をしているが，Mz 処理に

よって小胞の肥大やチューブ状構造の減少という異常を示す（Wattelet-Boyer et al. 2016）。こ

のような TGN の膜構造の形態異常は，TGN で PI4P を産生する PI4Kβ をコードする遺伝子欠

損変異体で見られるものと共通しており，さらにその変異体は Mz 処理への感受性が低いこ

とがわかった（Kang et al. 2011; Ito et al. 2021b）。これらの結果は，植物でもスフィンゴ脂質と

PI4P の間になんらかのつながりがあることを示していた。そこで，PI4P に特異的なバイオセ

ンサーを用いて PI4P の細胞内局在を観察したところ，Mz 処理を行うと TGN に PI4P が蓄積

することが明らかになった（図 1 下）。これは単離 TGN 小胞のリピドミクス解析によっても

確認することができた。同様の TGN への PI4P の蓄積は，セラミドから GIPC を合成する経

路で働く酵素 IPCS のノックダウンによっても観察されたことから，やはりスフィンゴ脂質に

より TGN の PI4P レベルが影響されることが確認された。この PI4P がどこからやってくるの
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かを明らかにするため，動物で PI4P と対向輸送されるステロールやホスファチジルセリンに

ついても単離小胞膜の解析やバイオセンサーを用いた観察を行ったが，Mz 処理による変化は

なく，これらの脂質の対向輸送システムが関わっている可能性は低いと考えられた（Ito et al. 
2021b）。PI4K と PI3K の阻害剤である Wortmannin を使った解析により，PI4K による PI4P の

生成は直接的には関わっていないことを示唆する結果も得られた（Ito et al. 2021a）。 

 

他のオルガネラからの供給でも，PI4K による産生でもない，新たな PI4P レベル調整メカ

ニズムで機能する分子として明らかになったのはホスホイノシタイドの加水分解酵素 PI-PLC 
（phosphoinositide-specific phospholipase C）であった。単離 TGN 小胞のプロテオミクス解析を

行ったところ，多くの TGN マーカーやホスホイノシタイド関連タンパク質が Mz 処理で変化

しなかった一方，PI-PLC2/7 が Mz 処理下で大幅に減少していたのである。PI-PLC は PI4,5P2

や PI4P の親水頭部を切断する酵素であるため，TGN において PI-PLC が減少すれば，PI4P の

分解が減少し，結果として PI4P 量の増加につながる。これを裏付けるように，PI-PLC の阻害

剤 U73122 の処理は，TGN への PI4P の蓄積，PIN2 の輸送阻害と極性の喪失という，Mz 処理

と同様の現象を引き起こした。これらの結果を総合して，スフィンゴ脂質が TGN に局在する

PI-PLC の量を介して PI4P レベルをローカルに調節し，それが PIN2 を含む特定の積荷の TGN

図１．Mz処理による PI4P 局在の変化  

（上）植物のスフィンゴ脂質合成経路の模式図。Mz は最初の脂肪酸伸長サイクルを阻
害する。Ito et al. 2021b より改変。 
（下）PI4P バイオセンサーである mCitrine-2xPHFAPP1を発現させたシロイヌナズナに Mz
処理を行った際の，根の表皮細胞の共焦点蛍光像。Mz の濃度を上げると，細胞内のド
ット（TGN）への PI4P の蓄積が起こる。スケールバー=10 μm。 
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におけるソーティングに寄与するという，スフィンゴ脂質-PI4P 間の新たな関係を提唱するに

至った（図 2 右側，Ito et al. 2021b）。 

 
興味深いのは，スフィンゴ脂質の種類によって，TGN での積荷ソーティングにおける役割

に違いがあることが示唆されたことである。Markham らの報告によると，VLCFA をセラミド

分子に取り込むセラミド合成酵素を特異的に阻害する Fumonisin B1 処理を行うと，Mz とは

逆に PIN1 の輸送・局在が阻害される一方で，PIN2 は影響を受けない （Markham et al. 2011）。
Mz と Fumonisin B1 の効果を比較すると，両者とも脂質の量には影響しないが，Mz は糖付加

を受けたスフィンゴ脂質 （GlcCer や GIPC）の脂肪酸鎖の長さに，Fumonisin B1 はセラミドの

脂肪酸鎖の長さに働きかける傾向がある （Markham et al. 2011; Ito et al. 2021b）。すなわち，TGN
から apical 面と basal 面への異なる輸送小胞を形成するにあたって，スフィンゴ脂質を使い分

けた別々のメカニズムが働いているのではないかと考えられる。 
スフィンゴ脂質がどのようにして PI-PLC の局在を変化させるのかは，現在のところ全く不

明である。特に，ノックダウンによって Mz と同様の表現型が得られた IPCS が生合成に関わ

図 2．動物と植物の TGN における脂質動態 

(左側) 動物細胞の ER-TGN コンタクトサイトにおける膜脂質のやりとり。例として
CERT と OSBP のみを示しているが，このほかにも多数のタンパク質が機能している。
(右側) 植物細胞の TGN 膜におけるスフィンゴ脂質と PI4P の関係。TGN 内腔側リーフ
レットのスフィンゴ脂質が，サイトゾル側での PI-PLC のリクルートを介して PI4P の恒
常性に関与する。ER-TGN コンタクトサイトの存在は確認されていない。 
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る GIPC は，TGN の内腔側のリーフレットに局在していると考えられているのに対し，PLC
はサイトゾル側に存在するタンパク質であり，両者が直接的に相互作用することは考えにく

い。この現象にスフィンゴ脂質の脂肪酸鎖の長さが重要であることを鑑みると，VLCFA が脂

質二重膜の中で反対側のリーフレットにまで侵入することでサイトゾル側の膜表面を変化さ

せ，タンパク質のリクルートにも影響するのかもしれない。あるいは，膜貫通型の未知のタ

ンパク質が介在している可能性も考えられる。また最近，通常塩ストレス下で観察されるサ

イトゾルへの Ca2+の蓄積が，IPCS の下流ではたらく酵素 IPUT1 （IPC glucronosyltransferase 1）
の変異体では起こらないということが報告された。この結果を足掛かりとした解析により，

細胞膜の GIPC の頭部への Na+イオンの結合が，カルシウムチャネルによるサイトゾルへの

Ca2＋の流入を促進することが明らかになった （Jiang et al. 2019）。植物の PI-PLC は C 末に Ca2+

に結合する C2 ドメインを有しており，このドメインのホスホイノシタイドへの結合が Ca2＋

によって正に制御されていると考えられている（Pokotylo et al. 2014）。TGN においても，積

荷の増加といったなんらかのトリガーによって，内腔側へ流入した Na+が GIPC と結合するこ

とでサイトゾルへの Ca2+放出が起こり，局所的に PI-PLC の膜へのリクルートが促進されるの

ではといったことも考えられるが，未だ仮説段階である。さらに，このスフィンゴ脂質によ

る PI4P の制御が，植物のみが獲得したメカニズムであるのか，または他の真核生物にも保存

されているのかについても，今後の研究が待たれる。 
 

３．細胞生物学的手法と脂質解析の融合 
 脂質研究の分野と細胞生物学的研究分野では，よく使われる手法に多少の違いがある。こ

こでは，両分野の融合にあたって特に強力と思われるツールを細胞生物学側の立場から紹介

し，将来の展望を述べたい。 

 

３−１．薬剤処理の活用 
細胞生物学や膜交通の分野では，様々な薬剤を用いて特定の生化学反応を阻害し，その反

応を観察するのは定石のひとつである。前章で紹介した植物のスフィンゴ脂質-PI4P の関わり

と膜交通への影響を調べる過程でも，解析のカギとなったMzに加え，Brefeldin A，Wortmannin，
Fumonisin B1，U73122 と，いくつもの阻害剤を駆使することとなった。TGN からの輸送をブ

ロックするために Brefeldin A を用いるように，阻害剤処理が引き起こす結果そのものをツー

ルとして利用する場合はさておき，特定のタンパク質を阻害する目的で用いる場合には特異

性の問題が常につきまとうため，同じタンパク質に作用する全く別の阻害剤との比較や変異

体を用いた遺伝学的な解析など，他の手段による補強がほぼ不可欠になる。とはいえ，遺伝

子重複が多く，多重変異体の作出に多大な時間と労力を要する植物の場合，薬剤処理は類似

の分子の機能を一気に阻害できる魅力的な手段であると言える。例えば Mz は除草剤として

用いられるクロロアセトアミドのひとつであり，分子的なターゲットは 3-ケトアシル CoA 合

成酵素（KCS）である（Böger 2003）。シロイヌナズナの KCS ファミリータンパク質は 21 個

に及び，そのうち調べられている 7 個の KCS すべてが Mz によって強く阻害される（Joubès 
et al. 2008; Tresch et al. 2012）。これらすべての多重変異体を作出するのは至難の業であり，数
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十分～数日の処理で効果が観測できる薬剤処理の利便性は言うまでもない。近年は，膨大な

化合物ライブラリーの中から特定の効果を持つものをスクリーニングし，そのターゲットを

特定することで分子機構の解明につなげたり，薬剤処理への感受性によって変異体のスクリ

ーニングを行ったりと，ケミカルバイオロジー，ケミカルジェネティクスと呼ばれる手法が

発達しつつあり，植物研究への応用も進んできている（能年 2016）。薬剤の活用は，今後ま

すます広がっていくと期待される。 
 

３−２．膜脂質の可視化 
顕微鏡の発明が「細胞」の発見をもたらしたことに始まり，細胞生物学は常に顕微鏡や可

視化技術の進歩と共に発展してきた。GFP を代表とする蛍光タンパク質による生きた細胞で

のタンパク質の可視化が爆発的な成果を生み続けている現在，膜交通やオルガネラ研究の分

野において，脂質，特に細胞内膜系の膜脂質の可視化が待ち望まれている。特定の脂質につ

いては，親水基に特異的に結合するタンパク質の脂質結合ドメインに蛍光タンパク質を融合

させたものを発現させることで，間接的に局在を観察できる（Colin et al. 2021）。ホスホイノ

シタイドはその最たる例であり，前述の PI4P の細胞内分布の可視化は，様々な PI4P 結合タ

ンパク質の PH ドメインに蛍光タンパク質をつなげた「バイオセンサー」を利用して行われ

た（Simon et al. 2014, 2016; Ito et al. 2021b）。PI4P だけでなく，同様にして他のホスホイノシ

タイド分子種も可視化したシロイヌナズナ株のシリーズは，Jaillais らのグループによっ

て”PIP line”として配布されている（Simon et al. 2014）。こういったバイオセンサーの活用は，

ダイナミックに変化する細胞内の脂質の挙動を知るのに非常に有用であると言える一方，脂

質認識ドメインが脂質に結合してマスクしてしまうことで，膜脂質の本来の機能を損ない，

結果的に生理学的に意味のある観察が行えない危険も織り込んでおく必要がある。また，植

物のスフィンゴ脂質のように頭部に多様な修飾が付加される場合，その頭部を認識するバイ

オセンサーの開発は困難であり，動物で利用されているヒトのスフィンゴ脂質結合ドメイン

を用いたバイオセンサーを植物に応用する試みも，現在のところ成功には至っていない 
（Fougère et al. 2024）。 
このような状況を打破する福音となりうるのが，2022 年のノーベル化学賞となったクリッ

クケミストリーの利用である。クリックケミストリーとは，特定の組み合わせの官能基 (代表

的なのはアジドとアルキン) を持った分子が，特異的かつ効率よく共有結合を形成する反応

であり，官能基が付加された 2 種類の分子を生体内で繋ぐことができる。ホスファチジルコ

リンやスフィンゴミエリンといったコリンを含むリン脂質については，クリック反応のため

のアジドを付加したコリンと，オルガネラ特異的に局在する蛍光物質にアルキンを付加した

ものを組み合わせて，オルガネラ特異的に脂質をラベルする方法が開発され，生きた動物細

胞での観察例が報告されている（Tamura et al. 2020）。また，異なるオルガネラ局在傾向を持

つアジドコリンアナログを用いることで，オルガネラ特異的にホスファチジルコリンをラベ

ルする手法も提案されている（Chiu and Baskin 2022）。植物細胞での観察例はまだ報告されて

いないものの，今後の展開が期待される。 
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３−３．脂質がもたらす植物膜交通研究の展望 
クリックケミストリーのような技術的な進展は確実にあるものの，細胞内での膜脂質の可

視化，それもサブオルガネラレベルの観察は現在のところは困難であり，細胞内膜系におい

て脂質のナノドメインの存在はまだ確かめられていない。しかしタンパク質サイドからは，

植物の TGN の中に複数の異なるサブドメイン，あるいは『ゾーン』が存在するという認識が，

複数の TGN 局在タンパク質の可視化と，光学顕微鏡の分解能の向上によって広まりつつあ

る。TGN 局在のタンパク質同士でも共局在しない例があることは 2000 年代の初めから報告

されていたが，近年超解像顕微鏡での 3 色同時観察によって，実際にひとつの TGN 上で，細

胞膜・細胞外へ向かう膜交通経路で機能するタンパク質と，液胞へ向かう膜交通経路で機能

するタンパク質が別々に局在していることが確かめられた（Shimizu et al. 2021）。こういった

ゾーンがどのように形成されるのかは明らかではないが，膜脂質が関与していることは大い

に考えられ，超解像レベルでのタンパク質と膜脂質の同時可視化の実現は，この謎の解明の

ための重要な鍵となるだろう。また，TGN 以外でも，酵母の ER では積荷の種類によってゴ

ルジ体への輸送小胞が出芽する ERES が使い分けられ，そのソーティングにセラミドの脂肪

酸鎖の長さが関わっていることがわかっている（Muñiz et al. 2001; Rodriguez-Gallardo et al. 
2020）。植物でも，タバコ BY-2 細胞で Fumonisin B1 処理によって ER からゴルジ体へのタン

パク質輸送が阻害されることが報告されており，分泌経路の中で TGN より早い段階において

も，膜脂質が積荷のソーティングや輸送になんらかの役割を果たしていることが推測される

（Aubert et al. 2011）。今後も，様々なオルガネラ間に張り巡らされた複雑な交通網のあらゆる

ステップで，膜脂質の役割に光が当たっていくかもしれない。 

 
４．おわりに 

本稿は，日本植物学会第 87 回大会において開催されたシンポジウム『脂質が旗振る植物の

生命現象』がきっかけとなって執筆された。筆者の専門である膜交通やオルガネラ研究の分

野においては，オルガネラも輸送小胞も膜脂質なしには成り立たないにもかかわらず，タン

パク質に着目した解析の比重が非常に大きい。筆者もたまたま脂質の世界に足を踏み入れる

ことになったが，苦手意識を持っていたことは否定できない。そんな中，このシンポジウム

で話をしないかとお声掛けいただき，また脂質研究の垣根を低くしたいというオーガナイザ

ーの先生方のお話を伺って，脂質についてはほとんど素人であることを言い訳しつつ，本稿

で紹介した植物 TGN のスフィンゴ脂質と PI4P について発表をさせていただいた。膜交通研

究の側と脂質研究の側の双方に，新しい発見や視点を提供できていれば幸甚である。 
細胞生物学では顕微鏡で“観る”ことが重視されているが，脂質は分子特異的な可視化ツ

ールに乏しかったことが，脂質研究との間に溝があった理由のひとつなのではないかと思わ

れる。近年，新しい可視化手段の発展に伴って，植物だけでなくオルガネラ研究の分野全体

で膜脂質の注目度が高まっているのを感じている。これから先，両分野のさらなる融合によ

って新たな扉が開かれていくことを願ってやまない。 
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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。 

Ceramide

IPC

GlcA-IPC

GIPC

IPCS

IPUT1

GMT1/GINT1
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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。 

0 4 8 12 16 20 24 28

Retention time (min)

GIPC Cer
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Cer

MRM schedule
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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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１．はじめに 

 タンパク質・核酸・糖と並び，脂質は細胞の主要な構成成分の一つに位置づけられる。細

胞において脂質の大部分は，細胞やオルガネラの周囲を覆う生体膜中に存在する。1972 年に

Singer と Nicolson が提唱した流動モザイクモデルでは，種々の脂質は生体膜中に均一に分布

し，多様な生体膜機能を担うタンパク質群の足場としてはたらくと考えられた（Singer and 

Nicolson 1972）。しかし，生体膜における脂質の動態や機能の理解は，脂質組成の脂質二重層

間非対称性の発見（Verkleij et al. 1973）や脂質ラフトモデルの提唱（Simons and Ikonen 1997）

などを通じて，徐々に変容を遂げてきた。現在では，種々の脂質は生体膜中に不均一に分布

し，同一の生体膜内でも脂質組成の局所的な違いがあることが広く受け入れられている。こ

うした脂質組成の違いは，パッキング密度・表面電荷・疎水性度・弾性・厚み・湾曲率などの

生体膜の物理化学的性質の違いを生み出し，シグナル伝達やエネルギー生産，物質輸送など

生体膜が示すユニークな生命機能の基盤となる（Bigay and Antonny 2012; Boutté and Moreau 

2014; Holthuis and Menon 2014; Prasad et al. 2020）。これは，脂質が単なる生体膜の構成成分で

なく，その機能を制御するためのキープレイヤーであることを意味している。 

 脂質組成の違いは同一の生体膜内にとどまらず，様々な発生スケール（オルガネラ，細

胞，組織，器官，個体，etc.）で見られる。例えば，小胞体膜は不飽和度が高く脂肪酸鎖長の

短い円錐型構造の脂質を多く含む。そのため，小胞体膜を構成する脂質のパッキング密度は

疎で，膜の厚みは比較的薄くなる。こうした小胞体膜の物理化学的性質は，脂質や膜タンパ

ク質の産生や輸送を流動的に行う場として小胞体膜が効率的に機能するために重要である。

一方，細胞膜には不飽和度が低く脂肪酸鎖長の長い円筒型構造の脂質が多く含まれる。その

ため，細胞膜を構成する脂質のパッキング密度は密になり，膜の厚みは比較的厚くなる。そ

の結果，細胞膜は細胞内外の環境を隔てる堅牢な物理的障壁としての機能側面を強く発揮す

る（Holthuis and Menon 2014; Boutte and Jaillais 2020）。また，葉緑体を構成する膜は，主にリ
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ン脂質から構成される他の生体膜と異なり，糖脂質を主成分とする。糖脂質の生合成に異常

のあるシロイヌナズナの変異体が葉緑体の光合成機能や形態形成に強い異常を示すことは，

糖脂質が正常な葉緑体機能に不可欠であることを示している（Kobayashi 2016; 小林・吉原 

2021）。 

さらに，発生段階や環境条件によっても脂質組成のダイナミックな変化が生じる。例えば，

根の表皮細胞では分化に伴ってホスファチジルセリンの細胞内分布が変化する（Platre et al. 

2019）。また，植物体内の脂質組成は日周に伴ってダイナミックに変化する（Nakamura et al. 

2014; Maatta et al. 2012）。これらの例は，植物では脂質の分布や組成といった脂質に関わる生

体内環境（脂質環境）が，発生・環境応答プログラムの一部として巧妙に制御されているこ

とを示している。一方，脂質環境それ自体が植物の発生・環境応答を主導的に制御する例も

数多く報告されている。根の表皮細胞においてホスファチジルセリンは，オーキシンシグナ

ル経路で働く Rho of Plants 6 （ROP6）タンパク質の局在を制御し，根の重力応答を制御する

（Platre et al. 2019）。また，日周に伴った脂質組成の変化は，フロリゲンの分子実体である

FLOWERING LOCUS T と脂質の相互作用動態の変化を引き起こし，花成のタイミングを厳密

に制御する（Nakamura et al. 2014）。このように植物においては，発生・環境応答プログラム

によって脂質環境が制御されるのに加えて，脂質環境が植物の発生・環境応答を制御する，

発生・環境応答-脂質環境間の相互制御が存在すると考えられている(Boutte and Jaillais 2020)。

本稿では植物における発生・環境応答-脂質環境間の相互制御について，表皮細胞の分化を例

に概観する。特に，「表皮細胞にユニークな脂質環境の形成はどのように制御されるのか？」

「表皮細胞の脂質環境はどのように表皮細胞の発生を制御するのか？」という問いについて，

我々の最近の研究成果を基に議論したい。 

 

２．表皮細胞にユニークな脂質環境の形成機構 

 植物体の最外層に位置する表皮細胞群の脂質環境は，高度に分化している（※植物体の地

下部，すなわち根の最外層を占めるのは表皮，側部根冠，コルメラを構成する細胞群のうち，

根の表層に露出した一部の細胞群である。しかし，本稿では分かりやすさのため，地上部と

地下部で植物体の最外層を占める細胞群をまとめて表皮細胞と呼称する。）。表皮細胞は植

物体内部と外部環境を隔てる位置に分化する。固着生活を送る植物は外部環境で生じる多様

なストレスに常に晒されるため，表皮細胞は多様な防御形質を発現し植物体内部を保護して

いる。その一つの象徴が，表皮細胞の細胞表層に形成されるクチクラ層である（図 1）。クチ

クラ層は主に，不飽和脂肪酸が重合（ポリエステル化）したクチンと炭素鎖数が 20 以上と極

めて長い極長鎖脂肪酸（Very-long-chain fatty acid; VLCFA）の派生物質であるワックスからな

る脂溶性構造体である（Yeats and Rose 2013）。そのため，表皮細胞にはクチクラ層形成に必

要なユニークな脂質環境が発達している（図 1）。 

 それでは植物の発生の過程において，表皮細胞が持つユニークな脂質環境はどのように確

立されるのだろうか？クチクラ層の形成は，色素体で生合成された炭素鎖数 16 または 18 の

脂肪酸（C16/18 long-chain-fatty acid; C16/18 LCFA）が小胞体へ輸送されることから始まる

（Yeats and Rose 2013）。その後，一部の C16/18 LCFA は小胞体において種々の修飾を受けた
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のち，グリセロ骨格に組み込まれてモノアシルグリセロールとなる。モノアシルグリセロー

ルは細胞外に輸送された後，重合されてクチンとなる（Yeats and Rose 2013）。また，一部の

C16/18 LCFA は小胞体において炭素鎖数 20 以上の VLCFA に延長され，その後アルコールや

エステル，アルデヒド，アルカン，ケトンに変換されることで，ワックスとなる。合成された

ワックスは細胞外に輸送された後，クチンと共にクチクラ層を形成する（Yeats and Rose 2013）。

このように，表皮細胞にはクチクラ層の形成に必要な脂質代謝系が発達する（図 1）。 

 表皮細胞がクチクラ層を形成するために必要な脂質環境は，クチクラ層の直接の材料であ

るクチン・ワックス生合成のための脂質代謝系だけではない。クチクラ層は表皮細胞と外部

環境の境界面に形成されることではじめて，個体の内外を隔てる防御障壁として機能する。

そのため，クチクラ層の構成成分は表皮細胞内で合成された後，外部環境の方向へ極性を持

って輸送・分泌される必要がある。こうしたクチクラ層構成成分の極性を持った輸送には，

表皮細胞が持つ高度に極性化した膜区画が必要である。表皮細胞膜は，外部環境に面する細

胞膜区画（Outer Lateral Membrane; OL膜）と植物体内部に面する膜区画（Inner Lateral Membrane; 

IL 膜）に区画化されている（Luo et al. 2007; Nakamura and Grebe 2008; Nagata et al. 2021）。細

胞外へのクチクラ層構成成分の輸送を担う ABC トランスポーター群などは表皮細胞膜の中

でもOL 膜に特異的に集積し，クチクラ層の構成成分の極性を持った輸送を担う（図 1）（Luo et 

al. 2007; Nagata et al. 2021）。こうした表皮細胞膜に形成される特徴的な細胞膜区画の形成もまた，

表皮細胞がクチクラ層を形成するために必要なユニークな脂質環境の一つである（図 1）。本

節では，ワックスの生合成に必須の過程である VLCFA の生合成に着眼点をおき，上述した

表皮細胞の持つユニークな脂質環境の確立機構について議論したい。  

図１．表皮細胞が発達させるユニークな脂質環境  

色素体で合成された C16/18 LCFA は Coenzyme A(CoA)と結合した後，小胞体に局在する
４つの酵素（KCS, KCR, HCD, ECR）の連続的な働きによって VLCFA に変換される。合
成された VLCFA は種々の脂質修飾を受けたのちにワックスとなり，OL 膜に局在する
ABC トランスポーター群などの働きによって細胞外に輸送・分泌される。 
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２−１．表皮細胞における VLCFA 生合成経路の形成機構 

 VLCFA の生合成は Fatty Acid Elongase と呼ばれる酵素複合体による４段階の連続的な酵素

反応（縮合→還元→脱水→還元）によって脂肪酸鎖に炭素を２個ずつ付加する過程を繰り返

すことで起こる（図 1）（Bach and Faure 2010）。各段階の酵素反応はそれぞれ，β-ketoacyl-

CoA synthase (KCS), β-ketoacyl-CoA reductase(KCR), β-hydroxacyl-CoA dehydratase（HCD）,  

enoyl-CoA reductase (ECR)により触媒される。発芽後の植物体において，これら酵素をコー

ドする遺伝子群（VLCFA 生合成遺伝子群）は，表皮細胞のほか VLCFA を用いたスベリン

合成が起こる根の内皮細胞で発現することが知られる。我々は表皮細胞における VLCFA 生

合成経路の確立過程を詳細に理解するため，シロイヌナズナにおいて機能的な HCD をコー

ドする唯一の遺伝子である PASTICCINO2 （PAS2）遺伝子（Bach et al. 2008）の発現パター

ンを詳細に解析した。その結果，胚発生過程において PAS2 遺伝子は未熟な表皮細胞（原表

皮細胞）から構成される層構造（原表皮）が初めて形成される 16 細胞期に先んじて発現し

ていた（図 2）（Nagata et al. 2021）。原表皮の形成後，PAS2 遺伝子の発現は原表皮細胞の

みに限定され（図 2），発芽後も表皮細胞における PAS2 遺伝子の発現は維持されていた

（Nagata et al. 2021）。また，根に後生的に形成される側生器官である側根でも，PAS2 遺伝

子の発現はごく初期の発生段階から一貫して表皮細胞で観察された（図 2）（Nagata et al. 

2021）。これらの観察から，VLCFA の生合成に必要な代謝系は植物の発生の極めて初期の

段階に確立された後，原表皮/表皮細胞のみに継承されると考えられた。 

 

 シロイヌナズナにおいて表皮細胞の分化は，クラス IV ホメオボックス-ロイシンジッパー

（HD-ZIP IV）転写因子の ARABIDOPSIS THALIANA MERISTEM LAYER1（ATML1）および

PROTODERMAL FACTOR2（PDF2）によって制御される（Abe et al. 2001, 2003）。PAS2 遺伝

子と同様，ATML1 をコードする ATML1 遺伝子および PDF2 をコードする PDF2 遺伝子の発

現は胚発生や側根発生の極めて初期段階に開始し，発生過程を通じて原表皮/表皮細胞で特異

図２．表皮細胞の発生過程における VLCFA 生合成遺伝子（PAS2 遺伝子）と表皮細胞分化

制御の鍵遺伝子（ATML1，PDF2 遺伝子）の発現動態  



植物科学最前線 15:131 (2024) 

K. Nagata & M. Abe - 5 

BSJ-Review 15:131 (2024) 

的に維持される（図 2）（Lu et al. 1996; Sessions et al. 1999; Abe et al. 2001, 2003; Takada et al. 

2007; Nagata et al. 2021）。ATML1 および PDF2 は表皮細胞特異的遺伝子群のプロモーターに

共通して存在するシス配列（L1 box）に結合し，下流の遺伝子発現を促進する（Abe et al. 2001, 

2003）。興味深いことに，PAS2 遺伝子を含む VLCFA 生合成遺伝子群の多くは，そのプロモ

ーター領域に L1 box を持つ。また，人工マイクロ RNA によって ATML1，PDF2 遺伝子を特

異的にノックダウンした植物体では，PAS2 遺伝子を含む VLCFA 生合成遺伝子群の発現が低

下する（Rombolá-Caldentey et al. 2014）。すなわち，原表皮/表皮細胞における VLCFA やその

派生脂質の生合成は，原表皮/表皮細胞特異的に発現する転写因子 ATML1 および PDF2 によ

って制御されると考えられる。植物では，VLCFA はワックスの生合成に用いられる他，特に

スフィンゴ脂質の生合成に用いられる（Bach and Faure 2010）。そこで我々は，ATML1 遺伝子

と PDF2 遺伝子のはたらきを同時に欠損した atml1; pdf2 二重変異体において VLCFA を含む

スフィンゴ脂質を定量し，野生型植物と比較した。その結果，VLCFA を含むスフィンゴ脂質

量は，野生型植物と比較して atml1; pdf2 二重変異体で顕著に減少していた（Nagata et al. 2021）。

以上の結果から，ATML1，PDF2 遺伝子は表皮細胞分化プログラムの一部として，VLCFA の

生合成，とりわけ VLCFA を含むスフィンゴ脂質の生合成という表皮細胞特異的な脂質の代

謝を制御していると考えられる。 

 

２−２．植物の表皮細胞が持つ特徴的な細胞膜区画の形成機構 

 生体膜の区画化には，スフィンゴ脂質とステロールに富む細胞膜構造である脂質ラフト（マ

イクロドメイン）が関わることが知られる（Simons and Ikonen 1997; Simons and Toomre 2000）。

そこで我々は，表皮細胞膜に形成される細胞膜区画の形成に VLCFA，特に脂質ラフトの形成

に重要なはたらきを果たす VLCFA を含むスフィンゴ脂質が関わるか検討した。VLCFA を含

むスフィンゴ脂質の生合成を特異的に阻害する薬剤の存在下で，OL 膜と IL 膜のそれぞれに

局在する膜タンパク質の挙動を検討したところ，OL 膜に局在する膜タンパク質の局在のみが

感受性を示し，細胞内の顆粒状構造へ移行した（Nagata et al. 2021）。これらの結果から，表

皮細胞膜に形成される細胞膜区画のうち，クチクラ層の構成成分の極性を持った輸送に重要

な OL 膜の形成には，VLCFA を含むスフィンゴ脂質が関わることが示唆された。すなわち表

皮細胞では，ATML1, PDF2 遺伝子のはたらきで形成される表皮細胞特異的な脂質代謝経路の

産物である VLCFA は，ワックスの生合成に利用されるだけではなく，スフィンゴ脂質に組

み込まれた後，OL 膜区画の形成においても活用されると考えられる。 

 

３．表皮細胞が持つユニークな脂質環境による表皮細胞分化の制御機構 

 本節では，ATML1，PDF2 遺伝子のはたらきにより形成される表皮細胞にユニークな脂質環

境が，いかに表皮細胞の分化を制御するのかについて議論する。クチクラ層に象徴される多

様な防御形質を発現する表皮細胞は，植物体内部と外部環境を隔てる植物体の最外層に正確

に分化することで，植物体内部を様々なストレスから保護する。では，どのような分子機構

が正確な位置での表皮細胞分化を実現するのだろうか？ 
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 この疑問に答えることは，表皮細胞分化を司る ATML1，PDF2 遺伝子の発現が植物体の最

外層でのみ正確に維持される分子機構を解き明かすことに他ならない。前節で述べたように，

ATML1，PDF2 は表皮細胞特異的遺伝子群のプロモーターに共通して存在するシス配列 L1 

box に結合し，下流の遺伝子発現を促進する（Abe et al. 2001, 2003）。L1 box は ATML1，PDF2

遺伝子のプロモーター領域にも存在し，ATML1，PDF2 遺伝子の転写は自らの翻訳産物

（ATML1 および PDF2）を介したフォワードフィードバック機構（オートレギュレーション）

により制御されると考えられた（Abe et al. 2001, 2003）。オートレギュレーションはシンプル

な遺伝子発現制御機構であり，一見して表皮細胞特異的な遺伝子発現という複雑な発現様式

を制御することは考えづらい。しかし我々は，ATML1，PDF2 が位置依存的な翻訳後安定性

制御を受け，表皮細胞群のみで安定的に存在できることを明らかにした（Nagata et al. 2021; 

Nagata and Abe 2023）。すなわち，オートレギュレーションによる ATML1，PDF2 遺伝子の転

写制御機構は，ATML1，PDF2 遺伝子のプロモーター内の L1 box に結合する転写制御因子で

ある ATML1，PDF2 が安定に存在できる表皮細胞群のみで維持されると考えられた。 

 次に我々は，ATML1，PDF2 の位置依存的な翻訳後安定性制御機構の理解を試みた。ATML1，

PDF2 は植物に固有の HD-ZIP IV 型転写因子ファミリーに属する。HD-ZIP IV 型転写因子の特

徴の一つに，steroidogenic acute regulatory protein-related lipid transfer（START）ドメインを有す

ることが挙げられる。START ドメインは動物・植物を含む真核生物に広く保存された脂質結

合ドメインであり，植物では START ドメインはリガンド脂質との結合を介して転写因子活

性の制御に関わることが示唆されていた（Schrick et al. 2014）。そこで脂質-タンパク質間相互

作用を検出する in vitro の解析手法である Protein-lipid overlay 法によって ATML1 の START

ドメインのリガンド脂質を探索したところ，スフィンゴ脂質の一種であるセラミドが同定さ

れた。興味深いことに，ATML1 の START ドメインによるセラミドとの相互作用にはセラミ

ドが含む脂肪酸鎖長に対する選択性があり，VLCFA を含むセラミドのみが ATML1 の START

ドメインと相互作用することが明らかになった（Nagata et al. 2021）。また我々の報告の後，

in vivo 手法を用いた PDF2 のリガンド脂質の網羅的探索によって，VLCFA を含むセラミドが

PDF2 のリガンド脂質の一つであることが報告された（Wojciechowska et al. 2021）。そこで，

ATML1, PDF2 と VLCFA を含むセラミドとの相互作用が ATML1, PDF2 の位置依存的な翻訳

後安定性制御に必要か検討した。VLCFA を含むセラミドとの相互作用が特異的に阻害される

１アミノ酸置換を含む変異型 ATML1 は，表皮細胞群における安定性を喪失していた（Nagata 

et al. 2021）。また，同様の位置に一アミノ酸置換が導入された変異型 PDF2 も同様に表皮細

胞群における安定性を喪失していた（Nagata and Abe 2023）。さらに，VLCFA の生合成を阻

害した条件下においては野生型の ATML1，PDF2 であっても表皮細胞群における安定性を喪

失していた（Nagata et al. 2021）。以上の結果は，ATML1，PDF2 と VLCFA を含むセラミド

との相互作用が ATML1，PDF2 の位置依存的な翻訳後安定性制御に必要であることを示して

いる（図 3A）。最後に，ATML1, PDF2 遺伝子の転写制御における，ATML1，PDF2 の位置依

存的な翻訳後安定性制御の役割を検討した。VLCFA の生合成を阻害した条件下においては，

ATML1, PDF2 遺伝子の転写量は顕著に低下していた（Nagata et al. 2021）。すなわち，ATML1, 

PDF2 遺伝子のプロモーター内の L1 box に結合する転写制御因子である ATML1，PDF2 が
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VLCFA を含むセラミドとの相互作用を通じて安定性を維持することは，オートレギュレーショ

ンによるATML1, PDF2遺伝子の表皮細胞特異的な転写制御に必要であると考えられた（図3B）。 

 

４．鶏が先か卵が先か 

 表皮細胞のユニークな脂質環境は，ATML1，PDF2 による転写制御により形成されると考

えられる。一方， ATML1，PDF2 の表皮細胞特異的な活性や発現パターンは表皮細胞の脂質

環境によって制御されると考えられる。すなわち，表皮細胞の分化は表皮細胞分化を制御す

る転写因子である ATML1, PDF2 と表皮細胞の脂質環境の相互制御を通じて進行するといえ

る。それでは，ATML1, PDF2 の発現と表皮細胞の脂質環境の形成のどちらが表皮細胞の分化

の起点となるのだろうか？この問いに答えることは今後の大きな課題の一つである。本節で

は，我々の解析結果やいくつかの重要な先行研究を基に現時点での理解や今後の展望を議論

したい。 

 

４−１．側根発生及び胚発生の初期過程における観察 

 シロイヌナズナでは，維管束の原生木部に接する内鞘細胞が分裂することで，側根形成が

開始される。側根の初期形成過程では規則正しい細胞分裂が繰り返され，秩序だった層構造

をもつ側根原基が形成される。我々は，側根の初期発生過程での ATML1, PDF2 遺伝子と PAS2

遺伝子の発現動態を時系列にそってそれぞれ観察した。その結果，ATML1, PDF2, PAS2 遺伝

図３．ATML1, PDF2 遺伝子の発現制御メカニズム  

（A）ATML1, PDF2 タンパク質は表皮細胞群に存在する VLCFA を含むセラミドと複合体
を形成したときのみ，安定に存在できる。 （B）ATML1, PDF2 遺伝子の発現を制御するオ
ートレギュレーションは，VLCFA を含むセラミドと ATML1, PDF2 タンパク質の相互作用
を通じて安定に維持される。 
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子は全て，側根原基の最外層を構成する細胞群のみで特異的に観察された。興味深いことに，

PAS2 遺伝子の発現は，ATML1, PDF2 遺伝子が発現を開始するタイミングよりわずかに早い

時期にも観察された（図 2）（Nagata et al. 2021）。側根発生初期における VLCFA 生合成遺伝

子群の発現は，AP2/ERF 型転写因子の PUCHI によって制御されることが報告されている 

（Trinh et al. 2019）。また，puchi 変異体では，側根における ATML1, PDF2 遺伝子の発現が抑

制される （Bellande et al. 2022）。すなわち，側根の初期発生過程においては ATML1, PDF2 遺

伝子と VLCFA 生合成遺伝子群の発現は独立に制御され，ATML1, PDF2 遺伝子の発現には

VLCFA 生合成遺伝子群の先行した発現が必要であることが示唆される。 

 シロイヌナズナの胚発生では，8 細胞期から 16 細胞期にかけての細胞分裂によって胚を構

成する細胞群の間に初めて内外方向の位置の違いが生じる。我々は，8 細胞期胚および 16 細

胞期胚における ATML1 の発現動態を詳細に解析した。その結果，ATML1 の発現は 8 細胞期

胚では常に全ての細胞の核で確認されたが，16 細胞期胚では全ての細胞の核で確認される場

合と外側に位置する原表皮細胞群の核のみで観察される場合があった（Nagata et al. 2021）。

一方，ATML1 遺伝子の転写活性を詳細に解析した先行研究（Takada et al. 2007）では，ATML1

遺伝子の転写活性は 8 細胞期では胚の全ての細胞に見られるにも関わらず，16 細胞期に移行

した後は外側に位置する原表皮細胞のみで維持され，内側に位置する細胞群では厳密に抑制

されることが報告されている。このことは，16 細胞期胚で内側に位置する細胞の核に存在す

る ATML1 は，細胞分裂後に新たに転写・翻訳されたのではなく，8 細胞期胚（以前）に転写・

翻訳された ATML1 が細胞分裂を介して分配されたものであることを示唆している。一方，

高度に極性化した膜区画は 8 細胞期胚を構成する細胞群や 16 細胞期胚の原表皮細胞群でも

観察される（Liao and Weijers 2018）。すなわち，ATML1 は細胞分裂を介して（一過的には）

非表皮細胞群にも分配されうるものの，表皮細胞に特徴的な細胞膜区画を持たない非表皮細

胞群では即座に転写因子活性を失い，その後分解されることが示唆される。我々はこうした

転写因子活性の迅速な制御メカニズムの候補として，ATML1 の転写因子活性に必要な

ATML1 ホモダイマーや ATML1-PDF2 ヘテロダイマーの形成が，ATML1 と VLCFA を含むセ

ラミドの相互作用に依存することを明らかにしている（Nagata and Abe 2021, 2023）。 

 

４−２．今後の展望 

 現在のところ我々は，表皮細胞分化において ATML1, PDF2 の発現と表皮細胞の脂質環境

の形成は，原表皮細胞分化の確立段階においては独立に制御されると考えている。しかし，

表皮細胞群の分化が転写因子-脂質環境間相互制御を通じて維持され続けるためには，脂質環

境が先行して形成されていることが必要であると考えている。表皮細胞に形成された脂質環

境は細胞の位置情報を含有するとともに，ATML1, PDF2 の発現を主導的に制御していく役割

を持つと推測している。こうしたアイデアを今後実証していくためには，植物の発生プロセ

スの最初期（配偶子や受精卵, 側根原基の創始細胞）を解析の出発点として，ATML1, PDF2

の発現と表皮細胞が持つユニークな脂質環境の形成の関係を丁寧に検証していく必要がある。

特に，ATML1，PDF2 と VLCFA を含むセラミドとの相互作用に関して，その生体内動態を高

い時空間解像度で明らかにしていくことは今後の最も重要な課題であると考えている。さら
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に，胚発生や器官形成の極めて初期段階で未分化な表皮細胞における ATML1, PDF2 遺伝子の

発現を誘導する具体的な分子メカニズムも併せて解明することが出来れば，植物の表皮細胞

分化制御機構に関して包括的理解が得られると期待している。  

 

５．おわりに 

 本稿では，植物における発生・環境応答-脂質環境間の相互制御を，表皮細胞における例を

基に概観してきた。植物の発生や環境応答が脂質環境とのクロストークを通じて制御されて

いく事例は，これからも数多く明らかになっていくだろう。特に，ATML1，PDF2 と同様に

START ドメインを持つ HD-ZIP III，IV 型転写因子群は非常に魅力的な研究対象である。シロ

イヌナズナのゲノム上には 21 個の HD-ZIP III，IV 型転写因子群がコードされており，植物の

発生の様々な局面に関与する（Ariel et al. 2007）。最近，ATML1，PDF2 以外の HD-ZIP III，

IV 型転写因子に関しても，リガンド脂質との相互作用を通じた機能制御（安定性制御，ダイ

マー化制御）をうけることが報告された（Mukherjee et al. 2022; Husbands et al. 2023）。また，

プレプリントの段階ではあるものの，in vivo 手法による HD-ZIP IV 型転写因子のリガンド脂

質の単離・同定も報告されている（Wojciechowska et al. 2021）。近年急速に進歩しつつある

様々な脂質解析技術を用いて，近い将来ユニークな脂質環境とのクロストークを通じた HD-

ZIP III，IV 型転写因子群による植物の発生や環境応答の制御メカニズムが数多く解き明かさ

れることを期待したい。 
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１．はじめに  

植物の脂質合成経路には色素体経路と小胞体経路の 2 つがあり,この 2 つの経路の代謝フ

ラックスの比率は植物種や組織ごとに異なることが知られている（Somerville and Browse 

1996）。これまで我々は，気孔（孔辺）細胞が葉肉細胞と比較して小胞体経路を発達させた

ユニークな脂質特性を有していることを発見した（Negi et al. 2018）。一方,なぜ孔辺細胞で

小胞体経路が発達しているのか,その生理学的意義は不明である。最近我々は,気孔の CO2応

答に異常を持つシロイヌナズナ変異体 cdi4 の原因遺伝子の解析から,小胞体経路から合成さ

れるリン脂質の 1 つであるホスファチジルエタノールアミン（PE）が, 葉肉細胞と比較して

孔辺細胞において豊富に存在し,気孔開口に欠かせない脂質であることを明らかにした

（Negi et al. 2023）。本稿では, これらの解析から見えてきた孔辺細胞で特殊な脂質代謝バラ

ンスを発達させている意義や,オルガネラ間でおこなわれる脂質配分の重要性について議論

する。 

 

２. 孔辺細胞はユニークな脂質代謝バランスを保持している 

植物の生体膜を構成するグリセロ脂質はグリセロ糖脂質とグリセロリン脂質に分類され

る。糖脂質にはモノガラクトシルジアシルグリセロール（MDGD）,ジガラクトシルジアシ

ルグリセロール（DGDG）,スルホキノボシルジアシルグリセロール（SQDG）があり, リン

脂質にはホスファチジルグリセロール（PG）,ホスファチジルコリン（PC）,PE,ホスファチ

ジン酸（PA）,ホスファチジルイノシトール（PI）などがある。これらの植物脂質は色素体

経路と小胞体経路の 2 種類の経路を介して合成される（図 1）。色素体経路は色素体内で脂

質が合成される経路であるのに対し,小胞体経路は,色素体で作られた脂肪酸が小胞体に運ば

れ脂質が合成される経路である（Somerville and Browse 1996）。葉緑体膜の大部分を占める
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糖脂質（MGDG，DGDG，SQDG）は色素体経路と小胞体経路の両方で合成される。また葉

緑体膜に含まれるリン脂質である PG は主に色素体経路から合成される。一方,葉緑体以外

の生体膜に多く含まれる PC,PE,PI などのリン脂質は主に小胞体経路から合成される。色素

体経路と小胞体経路の両方の経路から合成される糖脂質は, グリセロールに結合している脂

肪酸の炭素数の違いから,どちらの経路から合成されたかを識別することができ,色素体経路

由来は炭素数 16 と炭素数 18 の脂肪酸を 1 つずつ保有するのに対し,小胞体経路由来は炭素

数 18 の脂肪酸を 2 つ保有する。この 2 つの経路の比重は,植物種ごとに異なることが知られ

ており,進化的に藻類は色素体経路が発達しているのに対して, 陸上植物では色素体経路が

退化し,小胞体経路が発達する傾向がある（Mongrand et al. 1998）。また同一種でも組織ごと

に,2 つの経路に対する比重に偏りがあり,種子及び花組織では小胞体経路が発達しているこ

とが分かっている（Xue et al. 2005; Nakamura et al. 2014）。しかし,なぜ植物が 2 つの脂質代

謝経路を保持しているのか,その生理学的な意義は明らかになっていない。 

図１  孔辺細胞が持つ特徴的な脂質代謝バランス 

陸上植物の葉緑体膜脂質は,色素体経路（赤矢印）と小胞体経路（青矢印）の 2 つの経路か

ら合成される。孔辺細胞では葉肉細胞と比較して色素体経路が退化しており,小胞体経路が

孔辺細胞の葉緑体形成に中心的な役割を果たしている。  

これまで我々は,葉肉細胞における葉緑体形成は正常であるが,孔辺細胞での葉緑体形成が

阻害されたシロイヌナズナの変異体 gles1（green less stomata 1）を単離した。gles1 は葉緑体

包膜に局在する脂質輸送体 TGD （トリガラクトシルジアシルグリセロール）複合体のサブ

ユニットの 1 つ TGD5 の変異体であった（Negi et al. 2018）。この TGD 複合体は小胞体経路

上の小胞体から色素体への脂質輸送を担うと考えられている（図 1; Fan et al. 2016）。TDG5

は孔辺細胞だけでなく,葉肉細胞でも発現していた（Negi et al. 2018）。小胞体経路が阻害さ
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れたことによる葉緑体形成への影響がなぜ孔辺細胞と葉肉細胞で異なるのか,その原因を明

らかにするため孔辺細胞と葉肉細胞の LC-MS/MS システムによる脂質組成解析を行った。

その結果,孔辺細胞では葉肉細胞と比較して色素体経路が退化しており,葉緑体脂質の多くが

小胞体経路を経て合成されていることが分かった（Negi et al. 2018）。この孔辺細胞におけ

る小胞体経路優位な脂質代謝バランスが,gles1 で孔辺細胞特異的に葉緑体形成が阻害される

原因であると考えられる。また,我々は地上部切除によって発達が促進される根細胞葉緑体

が, 孔辺細胞と同じく小胞体経路由来の脂質供給に依存していることを根の脂質組成解析か

ら明らかにした（Obata et al. 2021）。実際に, 野生型や色素体経路が阻害された変異体では

地上部切除により根が緑化するのに対して,小胞体経路が阻害された gles1 では,根の緑化が

強く阻害されていた。根細胞葉緑体は,デンプンが蓄積し,グラナが未発達であり,孔辺細胞

葉緑体と構造的に類似しているが,加えて,脂質代謝において小胞体経路が発達している共通

点があることが分かった。これらの知見は,葉緑体脂質合成に対する 2 つの脂質合成経路の

寄与度すなわち,葉緑体の脂質代謝バランスが植物組織間で異なることを示しており,この違

いにより,葉緑体の膜構造を特徴づけていると示唆された。 

３．小胞体経路から合成される PE の気孔における役割 

これまでの研究から,脂質代謝における色素体経路と小胞体経路のバランスは組織ごとに

大きく異なり,気孔の葉緑体形成には小胞体経路が重要な役割を果たしていることが明らか

となった（Negi et al. 2018）。しかしながら,なぜ孔辺細胞は小胞体経路を発達させているの

か,その生理学的意義は不明であった。最近,我々は小胞体経路から合成されるリン脂質の 1

つである PE が気孔開口制御に必須であることを明らかにしたので,本稿で詳しく紹介した

い。気孔は様々な環境刺激に応じて開度を調節しており,例えば光や低 CO2条件では気孔は

開き,乾燥や高 CO2条件では気孔は閉じる。これまで我々は,CO2による気孔開閉の分子メカ

ニズムを明らかにするため,サーモグラフィーを用いたスクリーニングにより CO2に対して 

図２ cdi4 変異体の葉面温度画像と形態的特徴 

WT では CO2濃度依存的に葉面温度が上昇するが,cdi4 変異体は応答しない。 

また cdi4 は葉の形が丸くなる特徴を持つ。 
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非感受性を示す変異体を数多く単離した（Negi et al. 2014）。その中の 1 つである cdi4 

(carbon dioxide insensitive 4) 変異体は,CO2濃度を変化させても葉面温度が変化しない変異体

の 1 つとして単離された（図 2）。この変異体の原因遺伝子は,PE 合成の律速酵素である

CTP ホスホリルエタノールアミンシチジリルトランスフェラーゼ（PECT1）をコードしてい

た（Negi et al. 2023）。PE は主要なリン脂質の 1 つで,PECT1 は胚発生に必須であると報告

されているが（Mizoi et al. 2006）,気孔における PECT1 の役割は不明であった。そこで,

我々は気孔開閉における PECT1 の機能を明らかにすることにした。まず,PECT1 は孔辺細胞

を含む全ての組織で発現していたため, 気孔以外組織における cdi4 変異の影響を排除するた

め, 孔辺細胞特異的に PECT1 の発現を抑制した系統を作成した。この系統を用いて気孔にお

ける CO2や光応答性を調べたところ,cdi4 と同様に,低 CO2や光処理をしても気孔が開かず,

応答性が低下していた。この結果より,孔辺細胞で発現する PECT1 が気孔の CO2及び光応答

を制御することが示された。続いて,どのような仕組みで PECT1 が気孔開口を制御している

のか明らかにするために,気孔開口を駆動する細胞膜 H⁺-ATPase に着目して解析を進めた。

具体的には cdi4 変異が細胞膜 H⁺-ATPase の発現,局在,リン酸化,活性に与える影響を調べ

た。まず細胞膜 H⁺-ATPase をコードする主要な遺伝子である AHA1 の発現や局在を調べた結

果,cdi4 と野生型の間に顕著な違いは見られなかった。次に H⁺-ATPase を常に活性化させ気

孔を開かせるカビ毒フシコクシンに対する気孔開口応答を調べた。その結果,cdi4 および

PECT1 発現抑制株において,フシコクシンによる気孔開口応答が抑制された。また, H⁺-

ATPase は C 末端がリン酸化されることで活性化するが（Kinoshita and Shimazaki 1999）,そ

のリン酸化レベルの変化を免疫化学染色法により測定した。その結果,フシコクシンによる

H⁺-ATPase のリン酸化は cdi4 変異体でも野生株と同程度起こることが分かった。最後に,H⁺-

ATPase 活性を直接測るため, 孔辺細胞を用いたプロトンポンピングアッセイをおこなった。

フシコクシンによるプロトン輸送活性は WT と cdi4 の間でほとんど差がなかった。 

 

図３ 孔辺細胞は葉肉細胞と

比較して大量の PE を保持す

る。 

孔辺細胞と葉肉細胞における

各脂質分子種の含量を比較し

たところ,孔辺細胞は小胞体

経路から合成される PE を多

く保持していた。図の一部は

Negi et al. 2023 から転載。 

 

 

これらの解析から,PECT1 は H⁺-ATPase の下流もしくは独立した経路で気孔開口応答を制御

することが示された。孔辺細胞における PE の重要性を調べるため,孔辺細胞と葉肉細胞のリ

ピドミクス比較解析をおこなったところ,葉肉細胞に対する孔辺細胞における PE 量の比が,
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他のグリセロ脂質と比較して高く,孔辺細胞は小胞体経路から合成される PE を多く保持して

いることが明らかとなった（図 3）。以上の解析から,PE は気孔の開口機能に欠かせない脂

質であることが示された。PE がどのように気孔開口制御に関与するのか,その分子メカニズ

ムは現在のところ不明であるが,我々は以下の 3 つの仮説を立てている。 

(1) 輸送体/チャネルの立体構造仮説：H⁺-ATPase の活性は,膜のリン脂質組成によって変化

することが報告されている（Kasamo and Yamanishi 1991）。PE は円錐形の構造を持つ非膜形

成脂質であるため,膜タンパク質を脂質二重膜に適切に固定または接着する機能を持つ可能

性がある（van den Brink-van der Laan et al. 2004）。PE は,H⁺-ATPase の下流で働く内向きカ

リウムイオンチャネルの安定化に寄与している可能性が考えられる。この仮説を検証するた

めには,cdi4 変異体におけるカリウムイオンチャネル活性の測定を含むさらなる研究が必要

である。 

(2) シグナル仮説：青色光による H⁺-ATPase のリン酸化は cdi4 変異体において抑制されてい

た（Negi et al. 2023）。PE のようなリン脂質は,ホスホリパーゼによって加水分解され,リゾ

リン脂質と遊離脂肪酸になる。光誘導性気孔開口反応では,ホスホリパーゼ A2β（PLA2β）

がリゾリン脂質を生成することが示唆されており（Seo et al. 2008）,このリゾリン脂質は, 細

胞膜 H⁺-ATPase を活性化するシグナル分子であると考えられている（Wielandt et al. 2015）。

従って,孔辺細胞の PECT1 によって合成された PE は,ホスホリパーゼによって加水分解さ

れ,H⁺-ATPase を活性化するための lyso-PE を生成する可能性も考えられる。 

(3) ミトコンドリア仮説：PECT1 はミトコンドリアに局在し（Mizoi et al. 2006; Negi et al. 

2023）,PE はミトコンドリア膜の主要なグリセロ脂質である（Michaud et al. 2017）。PECT1

はミトコンドリアの PE レベルを制御し,呼吸能力を維持するためにシトクロム c オキシダー

ゼ（COX）活性を調節する（Otsuru et al. 2013）。cdi4 における気孔開口反応の低下は, 呼

吸活性の低下,あるいはミトコンドリア膜脂質組成の変化によるエネルギー供給の低下によ

って説明できるかもしれない。 

 

４．PE 以外のリン脂質が気孔開閉に及ぼす影響について 

リン脂質と気孔開閉制御との関わりについては,PE 以外にも,ホスファチジン酸（PA）や

ホスファチジルイノシトール（PI）は,脂質性シグナル伝達物質として, いくつか研究事例が

あるので,紹介したい。まず PA は,乾燥などの環境刺激により合成されるアブシジン酸

（ABA）シグナル伝達に関与する脂質であることが知られている。ABA 処理により PLD

（ホスホリパーゼ D）の酵素活性が上昇し,PLD の生成物である PA が孔辺細胞内で 2 倍近

く増加する（Jacob et al. 1999; Uraji et al. 2012）。PLD によって合成された PA は, 内向きの

カリウムイオンチャネルの活性を抑制する（Jacob et al. 1999）。加えて PA は,ABA シグナ

ル伝達を負に制御するタイプ 2C プロテインホスファターゼである ABI1 と結合し, 細胞膜に

トラップすることで,ABI1 の機能を阻害し, ABA による気孔閉鎖を促進する（Zhang et al. 

2004）。さらに PA は単量体型 G タンパク質 α サブユニット（GPA）やタイプ 1 プロテイン

ホスファターゼ（PP1）と結合することで, ABA による気孔開口阻害作用にも寄与すると考

えられている（Mishra et al. 2006; Takemiya and Shimazaki 2010）。一方,PI は分子種ごとに気
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孔開閉機能に及ぼす影響が異なり,ホスファチジルイノシトール 4,5 ビスリン酸（PI4,5P2）

は気孔開口を促す脂質として, ホスファチジルイノシトール 3 リン酸（PI3P）やホスファチ

ジルイノシトール 4 リン酸（PI4P）は気孔閉鎖を促す脂質としての機能が報告されている。

例えば, PI4,5P2は光処理により,孔辺細胞において細胞質から細胞膜へ局在が変化し, 細胞膜

に存在するアニオンチャネルの機能の阻害することで気孔開口を促す機能があると考えられ

ている（Lee et al. 2007)。また PI3P や PI4P は阻害剤による実験などから,ABA による気孔閉

鎖（Jung et al. 2002; Choi et al. 2008）や,CO2による気孔閉鎖（Takahashi et al. 2017）に関与し

ていることが示されており,これらの脂質は気孔閉鎖時のアクチン繊維のリモデリングに欠

かせないことが報告されている（Choi et al. 2008）。 

 

５．今後の展望 

PE や PE 以外のリン脂質も気孔開閉において重要な機能を持ち,リン脂質の主要な合成経

路である小胞体経路は,孔辺細胞にとって欠かせない大事な経路であることが分かってき

た。また, 我々は最近,小胞体経路から主に合成される葉緑体脂質の 1 つである DGDG が気

孔葉緑体形成や気孔開閉機能に必須であることを見出している（Song et al. 投稿準備中）。

これらの知見を統合すると, 孔辺細胞が小胞体経路を発達させている意義の 1 つとして,孔

辺細胞は小胞体経路優位な脂質分配をすることで,気孔に特徴的な葉緑体を形成し,気孔開閉

機能に適した脂質組成にカスタマイズしているのかもしれない。今後は, 個々の脂質分子種

が気孔葉緑体形成や気孔開閉機能に及ぼす影響を精査するとともに,その背後にある分子メ

カニズムの理解が必要だと考えられる。さらに,脂質イメージングによる各脂質分子種の分

布の偏りを,オルガネラもしくは１分子レベルで検出できるようになれば,脂質の新たな機能

や脂質同士の相互作用による協調的な働きなど分子レベルの理解が進み,脂質研究のイノベ

ーションが生まれるのではないかと期待される。 
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