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要旨:トレハロースはグルコースがα，α1，1結合した二糖であり，微生物や昆虫では，エネル

ギー源や乾燥等からの生体)j莫やタンパク質の保護物質として働くことが知られている。一方，植

物においてはトレハロースの検出が困難で、あったことから 長い間トレハロースの生合成は否定

されてきた。90年代後半に植物から初めてトレハロース生令成遺伝子が単離され，高等植物中
にもトレハロースが存在することが明らかになった。しかし，植物中の蓄積量は栴微量で、あり，

貯蔵糖やストレス保護物質であることは考えにくい。最近の研究で， トレハロースの生合成が植

物の発生やストレス応答において重要な調節機能をもつことがわかってきた。特にトレハロース

6ーリン酸が植物の糖代謝において重要なシグナル物質であることが明らかになりつつある c 本稿
では，植物においてトレハロース生合成が示すユニークな機能を紹介する。

キーワード:植物， トレハロース，シグナル伝達，ストレス耐性日本

1. トレハロースの生物機能

トレハロースはグルコースがα，α“1，1結合した土糖であ

り，天然二糖としてはショ糖についで存在量が多いといわ

れている。 トレハロースは細菌，真菌，無脊椎動物など，

生物界に広く見山される o 昆虫では血糖として利用されて

おり，エネルギ一代謝の中心で恒常的に機能しているが，

多くの生物においては，外界から過酷なストレスを受けた

ときに細胞内に蓄積する。 トレハロースはその特異的な物

性により，乾燥による生休膜聞の接触や相転移を抑制する

機能I.1l 熱や市性酸素によるタンパク質の変性を防ぐ機

能3.4)などをもっ。また，遊離のトレハロースに加えて，マ

イコバクテリアやコリネ型細菌など特殊な細菌の生体膜で

は糖脂質成分としても利用されている~ さまざまな生物

機能の中で最も注目されているのは極度の乾燥に対する耐

性の付与であろう。熱帯アフリカに生息するネムリユスリ

カ (Polypedilumvandelplanki)の幼虫、は，乾燥が続くとク

リプトビオシスといわれる完全脱水状態になり，代謝活動

を停止した状態で生命を長期間維持することができる。水

が添加されると代謝活動は速やかに復活する o このクリプ

トピオシス誘導時に，昆虫体内にはトレハロースが多量に

蓄積することから，根限乾燥耐性獲得の鍵物質と考えられ

ている 6.7)。最近，ネムリユスリカからトレハロース輸送体

(trehalose transport巴r: TRET) が初めて単I~ff~ され，脱水時の

トレハロース蓄積への関与が示されている九

2. トレハロース生合成

これまでに知られているトレハロースの生合成経路は図

lに示す5つの経路である。このうち，最も古くから知ら

れるのは TPS-TPP経路であり，最も広範囲の生物群で見

出されている。TPS-TPP経路は 長い間トレハロース生合

成の唯一の経路と考えられていたが， 1995年に丸田らに

よって土壌細菌より全く新しい経路 (Tr巴Y-TreZ)が発見

された九さらに， TreY-TreZ経路は細菌，古細菌では比

較的広く分布し，主要な合成経路の lつであることがわ

かった。可逆反応である TreS.TreP経路の生合成への寄与

はあまり明確ではない。また，生物種により 2つ以上の生

*本原稿は苛日本応用糖質科学会平成 22年度大会の糖質問連酵素化学シンポジウムで 部発表されたo

定権連絡先 (Tel.& Fax. 011-857-9382， E-mail: rzi@affrc.go.jp) 
本** Key words: plant， trehalose， signal transduction， stress tolerance 
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1 ) TPS-TPP経路 2)TreY-TreZ経路 4)TreT経路
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図1. トレハロースの生合成経路

合成経路をもつものもあり それらが生理学的に使い分け

されていることもわかってきた1(，.1])0 TPS-TPP経路では，

まず trehalos巴-6-phosphatesynthas巴 (TPS，EC 2.4，1目15)によ

りUDPグルコースとグルコース 6ーリン商交からトレハロー

ス 6-リン酸 (Tre-6P)が生成される。続いて， tr巴halose-6-

phosphate phosphatase (TPP， EC 3.1，3目12)により Tre-6Pカf

脱リン酸化され， トレハロースが生成される。この経路は

出一芽酵母で、最もよく研究されており， TPSとTPPは調節

サブユニットとともにヘテロ三量体を形成している 12)。ト

レハロースは trehalas巴 (THL，EC 3，2.1.28)によって， 2分

子のグルコースに力[]水分解されるが，生合成の逆反応に

よっても分解される川。

3.植物におけるトレハロースの検出

シダ植物である Selaginellaなど，下等の乾燥耐性植物

では古くからトレハロースの存在が報告されていたが，高

等植物におけるトレハロースの存在は当時の分析技術の限

界もあり，否定的に考えられていた。高等植物における最

1~リの報告は，ブナの樹液からペーパークロマトグラフ ヒで

トレハロースと一致する非還元糖のスポットとして検出さ

れたi~しかし，追試によりこの結果は否定され，徹生物
の混入が疑われた1九 その後トレハロースは微生物と相互

作用する植物組織である根粒15)や菌根16)において高濃度で

検出されることがわかった。しかし，これは根粒菌や菌根

菌が産生するものであり，共生菌の植物組織内における生

存において重要な機能を果たすことが示された。このよう

な状況から，高等植物においてトレハロースが合成されな

いのは，その機能をショ糖が置き換えているからであると

考えられるようになった。実際に多くの植物においてショ

糖が転流糖として糖代謝の中心を担っており，乾燥等の過

酷なストレス環境下における蓄積やストレス耐性への関与

も知られている。

4.植物にトレハロース生合成遺伝子を導入
する

トレハロースが細胞や生体膜，タンパク質等に対してス

トレス保護作用をもつことは前述した。この優れた特性を

もっ糖を植物に蓄えさせることができれば，植物のストレ

ス耐性が大幅に向上するのではないか。そのような発想で

いくつかの研究が行われたi刊の。すなわち，微生物由来の

トレハロース生合成遺伝子を植物に導入し，植物にトレハ

ロースを作らせようとしたのである。幸い TPS-TPP経路

の場合，基質となる Glc-6PとUDP-Glcは植物細胞内に十

分量存在すると考えられる。最初の試みは，出芽酵母の

TPS遺伝子 (TPSl)をタノfコに導入して行われた。形質転

換タバコでは O.8~3.2 mg/g (生重量)のトレハロースの蓄

積が検出されたi列。この系の場合 TPSIにより生じた Tre-

6Pは植物自身の非特異的フォスファターゼによってトレ

ハロースに変換されたと考えられた。実際に，導入遺伝子

を発現する形質転換タバコは，乾燥ストレスに対する耐性

が高まっていた。大腸菌の TPS(OtsA)とTPP(OtsB)の

2遺伝子を導入したタバコベ OtsA-OtsB融合遺伝子を発
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図2.TPPの系統樹

シロイヌナズナ (AtTPP)およびイネ (OsTPP)の山来酵素の
配列を昆虫，微生物由来酵素と比較した。植物のみに多重遺伝
子族が形成されている様子がわかる。

現するイネ加も作山され，ともにトレハロースの蓄積とと

もに乾燥耐性が向上した。これらの一連の研究から，植物

中にトレハロース生合成遺伝子を導入することにより捕物

の乾燥耐性が向上することがわかった。しかしながら，い

ずれの場合も植物中のトレハロース蓄積量が乾燥重量換算

で0.1%程度であり，菌類や乾燥耐性生物で観察される数

%から数 10%というレベルには及ばない。柄物において

はイ可か別のメカニズムによって耐↑生3iH尋カfなさ11-ているよ

うである。また，TPSlや OtsAのみを発現すると値物体

の?変化， ]頁芽優勢の減少など，形態学上の表現型も観察さ

れたことから， Tre-6Pが植物中で何らかのシグナルになっ

ている可能性も示唆された。

5.植物のトレハロース生合成遺伝子

高等植物におけるトレハロース生合成の有無は，長い間

不確定であったが， トレハロース生合成遺伝子のクローニ

ングによって，その存在は決定的となった。植物最初のト

レハロース生合成遺伝子のクローニングは 1998年に相次

いで報告された。Wiemkenらのグループはシロイヌナズ

ナの TPP遺伝子AtTTPAおよび、AtTPPBを出芽酵母の TPP

遺伝子変異株 (!1fps2)を相補する遺伝子としてクローニ

ングした山。また， Blazquezらは出芽酵母の TPS遺伝子変

異株 (!Jtpsl)を用いて AtTPSl遺伝子をクローニングし

た山。 2000年にシロイヌナズナのゲノム配列が公開される

と，意外な事実が浮かび上がった。TPSと予想される遺伝

子とTPPと予想される遺伝子がそれぞれ 10コピーも存在

していたのである。これらの遺伝子は，酵旬ーでは lコ

ピー，昆虫でも lまたは 2コピーである(図 2)。イ反に，高

等植物においては多重遺伝子によりトレハロース合成量が

発生や環境によって細かく調節されているとすると， トレ

ハロースには高度な制御機能が推定されるのである。

.149・

図3. トウモロコシ ralllosa3の雌穂が示す形態異常

雌穂が短く，付け根から新たな雌穂、が形成されている(秋田
県立大土宇 佐藤(永l翠)奈美下博士のご厚意による提供)。

A B 

WT 世事TPPox

図4. OsTPPl過剰発現イネが示す形態異常

(A. B)野生株 (WT)とOsTPPl過剰発現株 (TPPox)の草姿。
過剰発現体は葉身が長くなるため，垂れ葉となる。(c)穂の形
態比較。過剰発現体では穏長が伸びる。

6. 卜レハロースと植物の発生，形態形成

植物におけるトレハロース生合成遺伝子の重要性は遺伝

学的解析により明らかにされた。シロイヌナズナの TPS

遺伝子の lつAtTPSlのノックアウト変異体は，種子形成

の魚、雷型!ステージ (s壬に養分の蓄積が起こる段階)で異常

が生じ， Hf性致死となった九 この変異体に，正常の
AtTPSl遺伝子を種子特異的に発現させると， sf性致死の
回避が可能で，正常な種子を得ることができたが，発芽後

の植物体は AtTPSlの発現がないため，接性化してしまっ

た判。この結果は，AtTPSlの機能が佐発生のみならず，

植物の生長においてきわめて重要なものであることを示し

ている。また， トウモロコシの ramosa3(ra3)変異体は

TPP遺伝子の lつに変異がある町。 ra3では花序の分11皮に

異常が生じ，図 3に示すように異常な形の穂を形成する。

多重遺伝子族を形成しながら Iつの遺伝子の破壊で表現型

が生じるのは，個々の遺伝子に独自の機能があるためであ

ろう。筆者らも，イネの TPP遺伝子の lつ OsTPPl(後述)

の過剰発現体を解析したところ，発芽時の ABA過感受

性，光合成活性の低下，垂れ葉(葉身が長い)，穂、長の伸

長など多くの表現型を観察した(図 4)。おそらく， Tre-6P 

あるいはトレハロースが種々の生理応答を調節しているた

め，過剰発現により多面的な変化が観察されたのであろう 。
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図5.低温(l2
0

C)ストレスに応答したトレハロース生合成遺
伝子の発現

イネ幼苗を 12
0

Cで処理後，根および茎葉組織を回収し，
ノーザン解析を行った。

7. トレハロースとストレス応答

2001年に筆者らは初期型イネマイクロアレイ (9，000ス

ポット)を用いて，イネ根組織における低温初期応答遺伝

子を解析した。低温処理後最も顕著に発現誘導される遺伝

子を調べたところ，意外なことに TPPをコードする遺伝

子 (OsTPPlと命名)と判明した。 OsTPPlは低温処哩後2

時間で約百倍の発現誘導を示した。同じアレイには TPS

をコードする遺伝子 (OsTPSl)も搭載されていたが，こち

らも 3.5倍誘導されており， トレハロース生合成が低温シ

グナルにより活性化することが示唆された。これらの遺伝

子の低温ストレス下の発現をノーザン解析したところ，

OsTPPlが低温処理後2時間，OsTPSlが6時間をピーク

とする一過的な誘導を示した(図 5)。細胞内トレハロース

量をイオンクロマトグラフイーにより定量したところ，遺

伝子発現に呼応する形で一過的な蓄積が確認された2~ま
た，OsTPPlは低温以外にも乾燥，塩ストレスやストレス

ホルモンであるアブシジン酸によって誘導された2九 この

ような環境ストレスによるトレハロース生合成遺伝子の発

現誘導はトウモロコシ刊 ワタ川でも明らかになった。 ト

レハロースまたは Tre-6Pが，ストレス環境下における細

胞応答を制御するシグナル分子として機能しているのでは

ないかと考えられる。

8. イネ TPP酵素の機能性と特徴

2005年にイネゲノム情幸院が公開されると，シロイヌナ

ズナ同様イネのトレハロース生合成遺伝子も多重遺伝子族

を形成しており， TPSが 10コピー， TPPが9コピー存在

することが明らかとなった(図 2)。イネの全TPP遺伝子

の単離を試みたところ，通常の条件で生育させたイネの

根，葉，穂，および幼苗組織を用いた RT-PCRでは，

OsTPP J ， OsTPP2以外転写物は検出されなかった問。他の

TPP遺伝子は特異的な条件下でのみ発現するものと推測さ

れる。これまで，植物由来のトレハロース合成酵素につい

て酵素学的解析がなかったことから，OsTPPlおよび

OsTPP2タンノTク質を組み換え体として大腸菌より精製

し，酵素学的性質を解析したヘ以下の点が明らかとなっ

た。 i)イネ由来の TPP酵素は，微生物由来の酵素に比べ，

基質特異性が著しく高く Tre-6P 以外の糖リン酸に対して
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表1.TPPの酵素学的パラメータの比較

OsTPPl 
OsTPP2 
E. coli 
M. smegmatis 
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図6.組換え O.l'TPP1，OsTPP2酵素の熱安定性

Km (mM) 
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1.6 

~ : 237 
" OsTPP2 

4 

大腸菌より精製した来日換え OsTPP1，OsTPP2を各温度で処理
後の残存活性を示した。Mycobacterillll1smegmatis (MsTPP)は
文献値目)を用いた。

全く活性を示さない。ii)Tre-6Pに対して顕著に低い Km

値をもっ(表 1)0iii)熱に対して不安定で、ある(図 6)。植

物酵素がもっこのような性質は，細胞内の低い基質濃度や

遺伝子発現における速やかな応答など植物独自の生理応答

を矛盾なく説明できるのではないだろうか。

9. まとめ:卜レハロースは依然神秘の糖

トレハロース生合成が植物においてさまざまな生理現象

を制御していることは明らかになったが，シグナルの実イ本

がTre-6Pなのか，それともトレハロースなのかは，現時

点では確定していない。両者が別々の制御肉子として働い

ている可能性も考えられる。決定的な実験が困難で、ある l

つの大きな理由は， Tre-6P量の正確な定量が困難な点であ

る。Tre-6Pは細胞内の存在量がきわめて低いうえ，糖リン

酸どうしの分離が困難である。酵素法，ヘキソキナーゼ阻

害法による間接的な定量法が試みられてきたが，信頼性は

低い。最近， Lunnらがイオンクロマトグラフイーと四重

極質量分析の組み合わせにより植物内 Tr巴-6Pの正確な定

量に初めて成功した則。シロイヌナズナの業組織における

Tre-6P量は，これまでの見積よりもはるかに低く， 12~ 

149 ng/g (生重量)であるとされた。これは糖代謝の中間

代謝物よりは 3オーダーほど低く，植物ホルモン並の濃度

である。 2つめの理由は，生合成遺伝子牛の多重性である。

遺伝子聞の機能重複があるため，変異体を用いた遺伝学的

解析が困難になっている。しかし，これまでの研究結果を

総合的に考えると Tr巴6Pがシグナルであることは間違い

ないであろう 。Shluepmannらはシロイヌナズナに大腸菌

由来の TPS，TPP， トレハラーゼ， Tre-6P加水分解酵素を

コードする遺伝子をそれぞれ発現させ， Tre-6P 濃度を野生

型より上昇または下降させた植物体を作出した31)0 Tre-6P 

のレベルは，ショ糖利用能力に関して正の相関，業のサイ

ズ，頂芽優勢に関して負の相聞を示した。 トレハラーゼを
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発現させた植物では Tre目6Pレベルに変化はなく，野生型

と同様の表現型を示した。つまり，これらの表現型がトレ

ハロースのレベルには依存していないことがわかった川。

酵母では， Tre-6Pはヘキソキナーゼを阻害することで糖シ

グナルの調節に関与する。 しかし，シロイヌナズナのヘキ

ソキナーゼは Tre-6Pで阻害されない23)。植物における

Tre-6Pのターゲットは SnRKlのようである。 SnRKlは酵

母の SNFl，晴乳類の AMPKと同じグループに属する

S巴r/Thrタンパク質キナーゼであり，糖代謝に関与する。

Tre-6Pはシロイヌナズナの SnRKlの活性を低濃度で阻害

したm。また， Tre-6Pの上昇により誘導される遺伝子と

SnRKlで抑制される遺伝子に共通性がみられた泊。一方，

トレハロース自体のシグナル機能も否定されてはいない。

ストレス耐性の獲得に関してはトレハロースが関与してい

る可能性が高い。
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質疑応答

[質問] 京都大院 芦田

動物細胞内でトレハロースを合成させるとオートファ

ジーが誘導されるというレポートがある。 トレハロースを

蓄積するイネの株(の細胞)でオートファジーが誘導され

ている可能性はあるか。

[回答]

植物細胞内でトレハロースを蓄積することでオートファ

ジーが誘導されるという報告は今のところありません。

[質問] 日大春見

ストレス応答には短時間で反応するものと少し遅れて反

応するものが知られているが，イネの低温ストレスで発現

してくる TPSとTPPは前者の例と考えられますか。また

トレハロースよりも Tre-6Pの方がストレス応答に重要だ

とすると， TPSと同時に Tr巴-6Pをトレハロースに脱リン

酸する TPPが発現してくる必要性はないような気がしま

す。TPPはどのような役割をもっているのでしょうか。

[回答]

TPS， TPPは短時間で応答するものと考えられます。

Tr巴-6Pレベルは合成と分解によってタイトに制御されてい
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るようです。ストレスがかかったとき，真っ先に TPPが

誘導されTre-6Pレベルを下げる必要があるのかも知れま

せん。ブレーキのような働きが考えられます。その後すぐ

にTPSが誘導され，元のレベルに戻されるのではないか

と考えられます。

[質問] 秋田県立大鈴木

トレハロース， トレハロース 6-リン酸は特殊な生理機

能を示し，一方，同じニ糖(非還元糖)のスクロースは物

流-貯蔵に関わっている。生物界でなぜこのような機能分

化(役割分担)が生じたのか。

[回答]

トレハロースを物流・貯蔵に利用する形が最初にあり，

進化の過程で光合成を取り込む際にショ糖がその機能を

取って代わった(追いやった)ということでしょうか。脊

椎動物ではトレハロースは完全に姿を消しています。

[質問] 林原生化研西本

トレハロース合成系は植物に広く存在していると考えて

よろしいでしょうか。微生物において， トレハロースの分

解に関与している‘Tr巴haloseSynthas巴'の遺f去子は， t直物

に見いだされているでしょうか。

[回答l

よろしいと思います。すべての植物とはいい切れません

が， トレハロース生合成系をもたない植物は今のところ報

告例がないと思います。TrehaloseSynthas巴に相当する遺

伝子は見いだされていません。
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