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研究活動推進助成 成果の概要 

 

工学研究科・助教 長尾耕治郎 

 

“脂肪酸鎖”と“極性頭部”の多様な組み合わせにより構成されるリン脂質はオルガ

ネラ内・オルガネラ間での特異的な輸送や代謝、連携を通じて分子内リモデリングを受

ける。このため、リン脂質の分子内リモデリング機構とその制御においてオルガネラ接

触部位が重要な役割を果たすと考えられる。また、リン脂質の分子内リモデリング機構

は環境温度や栄養状態の変化等のストレスに応答して細胞機能の恒常性を維持するた

めに動的に制御されている。しかし、リン脂質分子の構造多様性や代謝制御の複雑さ、

さらに網羅的な解析方法の欠如のため、リン脂質の分子内リモデリング機構については

不明な点が多く残されている。このため、我々は、 オルガネラ間連携に関わる因子や

ストレス応答機構とのリン脂質の代謝機構の連関を評価することで、リン脂質の分子内

リモデリング機構の全貌とその生物学的役割を明らかにすることを目指している。本研

究課題ではリン脂質の“脂肪酸鎖”と“極性頭部”の分子内リモデリングを網羅的に解

析する方法の開発を試みた。 

本研究において、リン脂質の“脂肪酸鎖”と“極性頭部”への安定同位体元素の取り

込み速度を質量分析装置を駆使して評価する方法の検討を行い、リン脂質の分子内構成

成分ごとのリモデリング速度を網羅的に解析する方法を開発した。今後、リン脂質の生

合成遺伝子の欠損細胞を用いた解析により、“脂肪酸鎖”と“極性頭部”のリモデリン

グを協調的に制御する機構を解明することを目指す。さらに、これらのリン脂質の分子

内リモデリングがオルガネラ機能の制御を介して、細胞の恒常性の維持にどのように関

わるのかを明らかにしていきたい。 

 さらに、リン脂質の分子内リモデリングだけでなく、脂質膜中での分布のリモデリン

グについても解析を進めた。脂質二重層からなる細胞膜において、リン脂質は二層間に

不均一に分布している。細胞生物学的解析により、リン脂質分子の脂質二重層の二層間

での分布のリモデリングにより、細胞膜を裏打ちするアクチン骨格の動態と脂質二重層

自身の機械的性質の調節を介して、細胞膜の変形能が制御されることを明らかにした。

また、リン脂質の分布のリモデリングを介して、細胞膜の機械的性質の制御に関わるリ

ン脂質輸送体を同定した。 

 今後、本研究課題を発展させ、分子内および脂質二重層内でのリモデリングを統合的

に解析していくことで、リン脂質が関わる細胞機能およびその制御機構の解明へと繋げ

ていきたい。 


