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研究成果の概要（和文）：植物は有害な化学物質にさらされると、糖を付けるなどの修飾反応を行ってから輸送／蓄積
し、その毒性を回避します。本研究では、モデル植物であるシロイヌナズナがフェノール性の異物であるナフトールに
さらされたときに働く糖転移（配糖化）酵素およびアシル化酵素を同定して、その役割を解析しました。また、植物で
はほとんど知られていない、糖が結合した異物を細胞の外に排出する仕組みを解析し、関与する輸送体の候補を見つけ
るととともに、この異物代謝における配糖化酵素の役割分担を明らかにしました。

研究成果の概要（英文）：When plants are exposed to harmful chemicals, plants modified them by glucosylatio
n and/or acylation, and then accumulate the compounds into vacuoles for detoxification. In this work, we i
dentified and functionally analyzed a glucosyltransferase and two acyltransferases those would work on the
 detoxification of naphthols, phenolic-xenobiotics, in Arabidopsis. We analyzed the export system of napht
hol glucoside that are rarely reported in plants, and found a candidate transporter for this export. We al
so found division of roles of glucosyltransferases on this metabolism.
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様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９、Ｚ－１９（共通） 

１．研究開始当初の背景 

(1)植物は低分子の異物が環境からもたらさ

れると、様々な修飾をした上で細胞に蓄積し

てその毒性を回避すると考えられている。た

だ、その詳細な機構は、明らかになっていな

いことが多い。 

 

(2)シロイヌナズナにフェノール性異物であ

るナフトールを投与すると、マロニル化され

た配糖体として細胞内に蓄積されるが、一部

はマロニル化を受けず、培地中へ放出される

ことが明らかになった。 

 

(3) 上記のマロニル化酵素遺伝子の破壊株

では、フェノール性異物配糖体の培地中への

放出が増大したことから、シロイヌナズナに

おいて、マロニル化がフェノール性異物配糖

体の細胞内蓄積に重要であること、かつ、フ

ェノール性異物配糖体を細胞外に輸送する

系が存在すること、が強く示唆されていた。 
 
２．研究の目的 

(1) 植物のフェノール性異物に対する修飾

反応がその輸送／蓄積に与える影響を明ら

かにするとともに、フェノール性異物配糖体

の輸送機構、特に放出現象を解明することを

目的とする。 

 

(2) 異物代謝に関わることが推測される配

糖化酵素およびマロニル化酵素遺伝子の破

壊株／発現抑制株および過剰発現株におけ

る種々の異物の物質代謝、および生体内物質

の修飾・蓄積状態を解析し、「異物代謝と生

合成に関わる酵素の役割分担」を検証する。 

 

(3) シロイヌナズナにおける異物フェノー

ル類の輸送活性測定系の構築を行って、輸送

の評価を行うとともに、シロイヌナズナの輸

送体遺伝子の変異株を利用して、これら輸送

に関与する輸送体を明らかにする。 

 

３．研究の方法 

(1) 投与した際に、配糖体が根から放出され

るフェノール性化合物を探索し、その代謝の

違いを解析した。また、この排出系を利用し

た物質生産の可能性を検討した。 

 

(2) 異物代謝に関わる可能性が高いマロニ

ル化酵素遺伝子（AtPMaT1、AtPMaT2）と配糖

化酵素遺伝子（UGT72B1）を過剰発現/発現抑

制したシロイヌナズナを作出し、種々のフェ

ノール性異物を投与して、野生株との代謝の

違いを観察した。 

 

(3)各種輸送阻害剤を投与した際の、フェノ

ール性異物の代謝、特に配糖体の細胞内蓄積

量と放出量の変化を解析し、輸送機構の推定

を行った。また、根から膜ベシクルの作出を

行い、物質輸送活性の検出系の構築を試みた。 

 

(4) 根で発現するABCトランスポーターおよ

び MATE トランスポーター遺伝子の破壊株を

入手してフェノール性異物代謝の変化を解

析し、配糖体の放出に関与する輸送体の探索

を行った。 

 

４．研究成果 

(1)シロイヌナズナ幼植物に投与すると、そ

の配糖体が培地中に放出されるフェノール

性化合物を探索した。これまでに配糖体放出

現象を確認していた、1-ナフトールおよび 2-

ナフトール以外に、o-クマル酸の配糖体が放

出されることを確認した。また、2、4−ジク

ロロフェノールおよびビスフェノールAの投

与でも微量の配糖体が放出された。一方、ケ

ンフェロールやスコポレチン、p-クマル酸な

ど、シロイヌナズナの内在性物質では、配糖

体の放出は起こらなかった。このように、異

物配糖体の放出は、その構造が類似した化合

物でも大きく異なることが明らかとなった。 

 

(2)異物代謝に関わるマロニル化酵素

（AtPMaT1、AtPMaT2）の反応性を解析した。

①AtPMaT2 酵素を大腸菌で発現させ、その基

質特異性を比較したところ、AtPMaT2 は

AtPMaT1 と比較して、ナフトール以外では、

単環性のフェノール配糖体に対してより高

い活性を示した。 

②AtPMaT1 のノックアウト株（pmat1）では、

ナフトール投与時に蓄積されるマロニル化

された配糖体が消失することから、異物代謝

に関与することが明らかになっている。そこ

で、AtPMaT2 のノックアウト株およびノック

ダウン株の作出を試みたが、致死となりその

作出を行うことは出来なかった。そのため、

pmat1 株に AtPMaT2 遺伝子を高発現させたと

ころ、ナフトール投与時にマロニル化された



配糖体が蓄積され、AtPMaT2 が AtPMaT1 の異

物代謝機能を相補した。以上から、AtPMaT2

は生存に必須な何らかの機能を持っている

とともに、異物代謝にも関与しうることが示

唆された。 

③異物代謝にマロニル化酵素が関与するこ

とはいくつか知られていたが、その酵素遺伝

子を同定・機能解析したのは AtPMaT1が初め

てであった。それ以外に、異物代謝に関与す

る可能性があるマロニル化酵素AtPMaT2を機

能解析したことは、植物の異物代謝を理解す

る上で重要な成果であるといえる。また、マ

ロニル化酵素が生存に必須である例は報告

されておらず、その本来の機能を解析するこ

とで、「マロニル化修飾」の生体における意

義の解明につながることが期待される。 

 

(3) クロロフェノール類などの異物の代謝

に関与することが報告されている配糖化酵

素（UGT72B1）が、ナフトールの配糖化およ

びその配糖体の放出現象に関与するか、解析

を行った。 

① まず、シロイヌナズナの UGT72B1 破壊株

(ugt72b1)にナフトールを投与したところ、

野生株で認められる細胞外への配糖体の放

出が全く起こらなかったことから、UGT72B1

がナフトールの配糖化を担っていることが

示された。その一方で、細胞内のマロニルグ

ルコシドの蓄積は変化しなかったことから、

マロニル化を受けた配糖体は、UGT72B1 によ

って配糖化されたのでは無いことが明らか

となった。さらに、シロイヌナズナ野生株に

ナフトールを投与すると、UGT72B1 遺伝子の

発現が誘導された。以上から、細胞内に吸収

されたナフトールは、UGT72B1 によって配糖

化されると、そのまま細胞外に放出されるこ

とが示唆された。 

② 次に、ugt72b1 に o-クマル酸を投与した

ところ、ナフトールとは異なり、野生株と同

様に細胞外へ配糖体が放出された。さらに、

大腸菌発現させたUGT72B1はナフトールに対

する活性を示したが、o-クマル酸には活性を

示さなかった。以上から、同様の代謝を受け

る異物であっても、その代謝に寄与する配糖

化酵素は異なることが示された。 

③ 植物の異物代謝において、配糖化は重要

な反応であることが知られているが、1 つの

植物種に配糖化酵素遺伝子は100以上存在す

ることから、どの酵素が異物代謝に関与して

いるか、不明な点が多い。本研究において、

同じ生体外異物の代謝でも関与する配糖化

酵素が複数存在し、どの酵素によって修飾反

応を受けるかによって、代謝物の運命が異な

っていることや、異物の種類によっても寄与

する配糖化酵素が異なることが明らかとな

った。これらの結果は、「異物代謝と生合成

に関わる酵素の役割分担」を考える上で、重

要な知見であるといえる。すなわち、シロイ

ヌナズナでは、初めは生体内に既存の生合成

酵素によりフェノール性異物の代謝を行い、

その後、異物代謝に特化した酵素を動員して、

より効率的な対応を行っていることが推測

された。 

 

(4)フェノール性異物としてナフトールを投

与した際に、その配糖体が放出される現象に

おける配糖体輸送活性の解析を進めた。 

①初めに、シロイヌナズナの根の膜ベシクル

を作成し、輸送活性の検出を試みたが、ATP

依存的な物質輸送を検出することは出来な

かった。 

②シロイヌナズナに各種輸送阻害剤を処理

し、投与したナフトールの代謝に与える影響

を確認したところ、脱共役によりイオン勾配

を失わせる働きをもつ DCC が、ナフトール配

糖体の細胞外への放出を減少させた。さらに、

pH を 5.7 から 8.0 に変更したところ、配糖体

の放出が大きく減少したことから、プロトン

勾配がこの輸送に関与している可能性が示

唆された。 

③そこで、根で特異的に発現しているエネル

ギー依存的な輸送体の破壊株を入手し、その

ナフトール配糖体放出活性を検討したとこ

ろ、MATE ファミリーに属する輸送体 RHS2 の

破壊株で、野生株と比較して配糖体の放出が

有意に減少した。そのため、この輸送体が、

異物配糖体の放出に関与している可能性が

示唆された。 

④ 今後、その相補試験による確認や、ナフ

トール配糖体を放出しないタバコ細胞でこ

の輸送体を強発現させ，その輸送活性を検討

することで、これまでに報告例のない、配糖

体の放出機構の解明が期待される。さらに、

この排出系を用いることで、植物体内で産生

された配糖体の細胞外への放出、による物質

生産への応用の可能性が期待される。 
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