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研究成果の概要（和文）：高等植物におけるピリジンヌクレオチド代謝と関連二次代謝について

調べた。今回の研究から、植物に特有な７つの代謝物で構成されるピリジンヌクレオチドサイ

クルと２つのバイパス酵素が明らかにされた。ニコチン酸グルコシドの生合成は、シダ植物と

一部の被子植物でのみ見られたが、トリゴネリンの生合成は、これら以外の多くの植物で見ら

れた。ニコチン酸グルコシドのピリジン環はグルタール酸を中間産物とする他の生物にはみら

れない異化経路により分解された。ピリジン抱合体生成の生理学的意義について考察した。 

 

研究成果の概要（英文）：The metabolism of pyridine nucleotides and related secondary 

metabolites in higher plants were investigated. A plant specific seven-membered pyridine 

nucleotide cycle and two bypass enzymes were discovered during the course of the study.  

Nicotinic acid glucoside formation was restricted to ferns and selected orders of 

angiosperms, whereas other plants synthesized trigonelline. The pyridine ring of nicotinic 

acid glucoside was degraded by a novel pathway which involved glutaric acid as an 

intermediate. The physiological function of pyridine conjugates formation is discussed. 
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１． 研究開始当初の背景 ピリジンヌクレオチド（NADやNADP）は、補酵
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素として必須の物質であるが、この生合成経

路や、分解、再利用（サルベージ）経路は生

物種により異なっている。研究の進展してい

る微生物や哺乳動物に比べ植物における研究

は極めて少ない。ピリジンヌクレオチドは、

新生(De novo)経路によりキノリン酸を経て

合成される。生成されたヌクレオチドが分解

されると、ニコチンアミドやニコチン酸が生

じるが、これは、いわゆるサルベージ経路に

よりNAD(P)の再生に使われる。この分解、再

生の過程は、ピリジンピリジンヌクレオチド

サイクル（PNC）と呼ばれる。PNCは、構成さ

れる酵素の数で分類され、PNCⅢやPNCⅣが哺

乳類の肝臓や、大腸菌で機能していることが

報告されている。植物では、PNCVIが機能して

いることが推論されていた(WagnerとBacker、

1992)。 研究開始当初までに、著者らの研究

から、これとは異なるサイクルがあることが

示唆されていた(Ashiharaら、2005)。また、

植物には、ピリジンヌクレオチドから合成さ

れる二次代謝産物があるが、これらの研究も

あまり行われていなかった。 
 
２．研究の目的 
植物に見られるピリジン代謝、つまり、ピリ
ジンヌクレオチドの生合成経路、分解経路、
サルベージ経路と、これから派生するニコチ
ン酸抱合体（ピリジンアルカロイド）を調べ
る。さらに、植物におけるこれらの経路の多
様性について検討し、ピリジンヌクレオチド
代謝の調節機構、ピリジンアルカロイドの生
理学的意義について考察することを目的と
する。 
 
 
３．研究の方法 
 
（１）ピリジンヌクレオチド代謝経路の解明 

ピリジンヌクレオチドサイクルやピリジン

抱合体の生合成経路を明らかにするために、

標識化合物を植物組織あるいは細胞に投与

して、その代謝を調べた。用いたものは、14C

および3Hで特定の原子を標識した化合物(ニ

コチン酸、ニコチンアミド、キノリン酸 な

ど)である。植物体から、代謝物を過塩素酸

可溶性分画と不溶性分画に分離し、可溶性分

画は、中和、濃縮後、薄層クロマトグラフィ

ー(TLC)により、14C-標識代謝物を分離し、バ

イオイメージング・アナライザーで放射能の

分布を調べた。物質の同定は、さらに、高速

液体クロマトグラフィー・ライジオアナライ

ザーで行った。適宜、パルス・チェイス実験、

明・暗条件、投与物質の量の効果などの実験

を加え、それぞれの植物種、器官による特異

性などを考慮しながら、代謝経路を特定した。 

 

（２）関連酵素の活性の検出 

植物材料から、酵素標品を得て、代謝経路を

構成する酵素活性をin vitroで確認した。粗

酵素標品中には、液胞などに由来する非特異

的な分解酵素なども混在するので、部分的精

製やATP再生システムを導入するなど注意深

い対応が必要であった。従来、報告されてい

る酵素の他に、キナーゼやデアミナーゼなど

の反応が理論上考えられたので、これらが実

在するかどうかも調べた。 

 

（３）代謝物の定量分析 

植物に含まれる代謝物は、過塩素酸、メタノ

ール、熱水などを用いて抽出し、高速液体ク

ロマトグラフィー・ダイオードアレイ検出シ

ステムで行った。 

 

（４）代謝物の生長への影響 

トリゴネリン、ニコチンアミドなどを、植物

体（芽生えなど）に投与して、各器官への影

響を調べた。 

 
４．研究成果 
（1）植物のピリジンヌクレオチドサイクル
の解明 
本研究では、植物におけるピリジンヌクレオ
チドの De novo 生合成、分解、サルベージ経
路からなるピリジンヌクレオチドサイクル
について、シロイヌナズナ、イネ、ミヤコグ
サなどのモデル植物のほか、生化学的研究が
やりやすいジャガイモの塊茎や葉、チャ葉、
ミトリササゲ発芽種子などを用いて検討し
た。植物のピリジンヌクレオチドサイクルの
最も一般的なものは、７つの代謝物からなる
PNCVII である。この経路は、NAD → ニコ
チンアミドモノヌクレオチド(NMN) → ニコ
チンアミドリボシド (NR) → ニコチンアミ
ド → ニコチン酸 → ニコチン酸モノヌク
レオチド(NaMN) → ニコチン酸アデニンジ
ヌクレオチド(NaAD) → NAD である（図１）。
今回の一連の研究から、一部の植物、器官に
は、これ以外にも、NR デアミナーゼによる
NR → ニコチン酸リボシド(NaR)、NaR キナー
ゼによる NaR → NaMNの反応があることが示
され、いくつかのバイパスもあることが明ら
かになった。植物の主要なピリジンヌクレオ
チドサイクルとそのバイパス反応は、哺乳類
で報告されているものとは異なっており、植
物に特有なものであると考えられる。 
 
 
 



 
 
図 1．植物のピリジンヌクレオチドサイクル 

 

 
 
（２）ニコチン酸抱合体の合成 
植物では、ニコチンアミドは、動物には存在
しないニコチンアミダーゼにより、ニコチン
酸になる。ニコチン酸は、サルベージ酵素に
より NaMN になりＮＡＤ合成に使われるほか、
ニコチン酸抱合体であるトリゴネリンとニ
コチン酸グルコシドになる（図２）。14C-代謝
実験から、投与したニコチンアミドは、植物
体内でニコチン酸になり、直ちにトリゴネリ
ンあるいはニコチン酸グルコシドに変換さ
れることが示された。生成されるニコチン酸
抱合体の種類は生物種や器官に特異的であ
った。たとえば、イネ、ミヤコグサではトリ
ゴネリンが、シロイヌナズナではニコチン酸
グルコシドが合成される。ジャガイモでは、
塊茎ではニコチン酸グルコシドのみが生成
されるが、葉ではトリゴネリンが合成される。
これは、合成酵素活性のちがいであることが
示された。 
 
（３）植物種によるニコチン酸抱合体合成の
多様性 

ニコチン酸代謝の多様性を見るために、58種

の植物の葉の切片を使い14C-ニコチンアミド

の代謝を調べた。すべての植物で、ニコチン

酸抱合体合成が見られた。例外はあるものの、

ニコチン酸グルコシドをつくる植物は、シダ

とキク亜綱以降の双子葉植物で多く見られ

た。マツバランからヤブソテツまで、10種の

シダのすべてで、ニコチン酸グルコシドが合

成された。一方、裸子植物では、両者が合成

されるソテツ以外では、トリゴネリンが合成

された。単子葉植物は、コミノクロツグ以外

はトリゴネリンがつくられた。双子葉植物で

は、39種中25種でトリゴネリンが、12種がニ

コチン酸グルコシドをつくった。どちらをつ

くるかの系統的境界は、例外もあるがマメ目

とアブラナ目の間にあった。すべての植物で、

抱合体合成能はあるが、これらの物質の蓄積

は数種の植物に限られていた。 

 

 

 

 

 

図 2．ニコチン酸抱合体の生合成 

 

 

（４）ニコチン酸抱合体生合成の意義 
トリゴネリンが、コーヒーやマメ科植物に蓄
積することは知られていたが、蓄積しない植
物にも、トリゴネリンあるいはニコチン酸グ
ルコシドの生合成活性は検出された。ミトリ
ササゲの種子を、1 mM ニコチン酸、ニコチン
アミドを含む寒天培地で発芽させると、芽生
えの根の成長が著しく阻害されたが、トリゴ
ネリンには阻害効果がなかった。これらの結
果から、ニコチン酸抱合体生成の役割のひと
つは、ピリジンヌクレオチドサイクルで生じ
たニコチン酸がサルベージされてＮＡＤ合
成に使われる量よりも過剰に作られた場合
に生じる成長への阻害を除去すること、いわ
ゆる解毒作用ではないかと思われる。一方、
トリゴネリンを蓄積するマメ科植物では、ピ
リジンヌクレオチドサイクルを経由しない
経路も明らかにされた。この場合、De novo
経路で生じたキノリン酸から、NaMN、NaR、
ニコチン酸を経由して、トリゴネリンが生成
される。しかし、この経路は、コーヒー葉、
種子などでは見られない。一部のマングロー
ブ植物ではトリゴネリンが浸透圧調節のた
めの適合溶質のひとつとして機能している
可能性がある。また、トリゴネリン蓄積植物
では、トリゴネリンが窒素の貯蔵物質として



機能することも考えられるが、これについて
は、まだ明確な結論が得られていない。 
ニコチン酸グルコシドは、植物体には高濃度
では存在していない。この物質は、ピリジン
環分解経路の基質となると考えられる。 
 
（５）ピリジン環の分解経路 
ピリジンヌクレオチドのピリジン環は分解
されぬまま、ヌクレオチドの再合成や抱合体
生成に使われることが多い。しかし、いくつ
かの植物種ではピリジン環の分解が見られ
た。ニコチン酸のピリジン環の分解は，細菌
ではすでに報告されており、Pseudomonas 
putida ではマレアミド酸経路で行われるが，
植物にはこの経路は機能していなかった．チ
ャ葉の切片に [2-14C]ニコチン酸を投与して，
その代謝を詳しく調べた結果，ニコチン酸は，
ニコチン酸グルコシド，グルタール酸を経由
して，最終的には二酸化炭素にまで分解され
ることが明らかになった．この植物に特有な
ピリジンの異化経路は，他の生物には見られ
ないものであり興味深い．この分解経路の詳
細についてはさらなる研究が必要である。 
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