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糖鎖とは

• グルコース、ガラクトース、マンノース、N-アセチルグルコサミン、N-アセ
チルガラクトサミン、フコース、キシロース、シアル酸などの糖が複雑に連
なって糖鎖を形成する。

• 細胞表面の糖鎖は、他の細胞（白血球、癌細胞など）、細菌、ウイルス、
毒素などが、細胞に接着する際の結合する部位（リガンド）となる。細菌
は、宿主の糖鎖と結合するためのレクチンを持つ 。

• 糖鎖は、蛋白や脂質と結合して、糖蛋白質や糖脂質となり、安定化させ、
水分含ませ組織を保護したり、細胞表面に発現して細胞間の情報伝達
に重要な役割を果たす。そのほとんどの機能は解明されておらず、糖鎖
は無限の可能性を秘めている。

• 蛋白質や脂質に糖鎖が結合したものは、複合糖質と呼ばれる。複合糖
質には、糖蛋白質、糖脂質、プロテオグリカンに分類される。



糖鎖の機能と役割
糖鎖はタンパク質や脂肪に結合し、細胞表面に存在している

糖鎖

構成する糖鎖が1つ違うだけで細胞
の性質に大きな違いが出たりする

細胞の種類を識別

• 血液型は表面の糖鎖構造
の違いによってABOに分

けられている

• 細胞が癌化すると糖鎖構
造に違いが出る

タンパク質の品質管理

• 古くなったり、傷ついた細
胞の糖鎖を認識して、分解、
新陳代謝の指標となる

タンパク質の保護

• 細胞表面を覆い、分
解や熱からタンパク質
や細胞を守る

感染の入り口
• 細菌やウイルスは細胞表
面の特定の糖鎖を認識し
て体内に出入りする

• 増殖したインフルエンザ
ウィルスが細胞外へ出ると
きシアリダーゼ（酵素）で糖
鎖を切って出るが、インフ
ルエンザ薬は、その酵素を
阻害し効果を発揮する

薬への応用
• 糖鎖により薬の活

性がコントロールさ
れている

• 例：エリスロポエチン
（貧血治療薬）は糖鎖
が付かないと効果がな
い

薬を生体内に運ぶ

• 糖鎖の特異的な反応を利
用して、目的の臓器に適切
に薬を運搬できる技術に
応用できる



糖の種類：単糖類 

• 単糖とはこれ以上加水分解されない最小単位の糖を言う。 

• これらが組み合わさって複雑な構造（糖鎖）を作り出す。 

• この複雑さが生体反応の巧妙な複雑さを担っているともいえる。 

• これらにはL体とD体があり糖構造をさらに複雑にしている。 
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2糖類 

マルトース（麦芽糖） 

a-D-Glc x2 

 

 

                              a1,4 

トレハロース 

a-D-Glc x2 

 

 

                              a1,1 

ラクトース（乳糖） 

b-D-Gal +b-D-Glc 

 

 

                              b1,4 
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多糖類（ポリサッカライド） 

• アミロース（でんぷん）、グリコーゲンはa1-4結合と8残其ごとにa1-6結合の分枝
がある。セルロースはb1-4結合の構造のみ。 

• エビ・カニなどのキチン質はNアセチルDグルコサミンのホモ･ポリマー 

アミロース 

グリコーゲン 

           すべてa1,4 

 

                                a1,6 

 

 

          すべてa1,4 

セルロース   

          

          すべてb1,4 

キチン  

 

          すべてb1,4 
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Glc Glc Glc Glc Glc Glc Glc Glc 
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複合糖質

• 生体内の糖鎖の多くはタンパク質や脂質と
結合した複合分子として存在する

• 大きく3つに分類される

1. 糖タンパク質

2. プロテオグライカン

3. 糖脂質



糖タンパク質

• タンパク質に比較的短い糖鎖がついたものを糖タンパク質
という。鎖の数は数本から秀十本までさまざま。

• 多くのタンパク質は糖鎖を付加されその特異的な性質を発
揮する。細胞外に分泌されるタンパク質や細胞膜上にある
タンパク質は、そのほとんどが糖タンパク質である。

• 糖タンパク質の糖成分は、タンパク質選別、免疫・受容体
認識、炎症、病原性、癌転移などの細胞内プロセスにおい
て極めて重要な生物学的機能を果たす。

糖鎖

タンパク質

細胞膜



血液型と糖鎖の違い
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• 糖鎖には、O型糖鎖（セリン・スレオニン結
合型糖鎖）と、N型糖鎖（アスパラギン結合型
糖鎖）とが、存在する。

• O型糖鎖は、アミノ酸のセリンやスレオニンに
結合していて、比較的構造は単純。N型糖鎖
は、アスパラギン残基に結合していて、複雑
な構造をとる。シグナル伝達の役割を果たし
ていると考えられている。

N-結合型とO-結合型



• N-結合型はタンパク質のアスパラギン残其（Asn)の側鎖アミ
ノ酸の窒素原子（N）に結合する。 Asnならどれでも良いわけ
ではなく、Asn-（任意アミノ酸）-Ser/Thrという配列に限られ、
すべてのAsnに糖鎖がついているわけでもない。最初の糖
鎖はGlcNAcが多い。基本構造を元に、3つのサブグループ
に分けられる。

• O-結合型はタンパク質のセリン or スレオニンの水酸基とO-
グリコシド結合する。最初の糖鎖はGalNAcが多い。 N-結合
型より自由度が高く6つのコア構造に分けられる。
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N-結合型：基本型
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アスパラギン酸



N-結合型：高マンノース型
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N-結合型：複合型
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O-結合型糖鎖
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セリンもしくはスレオニン
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GalNAc Ser/Thr
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GalNAc Ser/ThrGal



プロテオグライカン

• 保水性の高い長い糖鎖をグリコサミノグライカンといい、グリコサミノグラ
イカンがコアタンパク質に結合した複合体をプロテオグリカンいう。

• グリコサミノグライカンはヒアルロン酸、コンドロイチン硫酸、ヘパラン硫酸、
ケラタン硫酸などに大別される。

• 保水性・弾性が高く、皮膚や軟骨などの支持組織として線維性タンパク
質の間を埋めている

コアタンパク質

ケラタン硫酸

ヒアルロン硫酸

コンドロイチン硫酸

ヘパラン硫酸



プロテオグリカン ≠ 糖タンパク質? 

• プロテオグリカンは糖鎖がコアタンパク質に結合したものである
ため，広義では糖タンパク質の仲間だが、一般の糖タンパク質
には見られない特徴を持つことから、プロテオグリカンの名で区
別される。 

• プロテオグリカンは通常のN-結合型糖鎖やO-結合型糖鎖より
もずっと長い（100～200）単糖残基からなる、グリコサミノグリカ
ンと総称される糖鎖を持つ． 

• 多数の硫酸基とカルボキシル基を持つため、強く負に帯電する． 

• 糖鎖は二糖の繰り返し構造が基本構成となる。 

• この二糖の構造の違いに基づいて、グリコサミノグリカンは、ヒ
アルロン酸、コンドロイチン硫酸、ヘパラン硫酸、そしてケラタン
硫酸の4グループに分類される． 



グリコサミノグライカン
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O-硫酸D-ガラクトースD-グルコサミンケラタン硫酸

O-硫酸D-グルクロン酸D-ガラクトサミンコンドロイチン硫酸
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プロテオグライカンの糖鎖の部分をグリコサミノグライカンという



ヘパリン 

• ヘパリンはウロン酸とアミノグリコシドからなる
グリコサミノグリカン。 

• ヘパラン硫酸の一種だが，ヘパラン硫酸と比
べて硫酸化の度合いが特に高いという特徴
がある。 

• 分子量～16kDaの未分画ヘパリンや、分子
量4～8kDaの様々な部位で脱重合している
低分子量ヘパリンは、ともに抗凝血剤として
使用されている。 



ヘパラン硫酸 

• ヘパラン硫酸の組成、基本構造はヘパリンと
ほぼ同様だが，ヘパリンと比較してN-アセチ
ル基が多く、N-硫酸およびO-硫酸含量が少
ないのが特長。 

• また、ヘパリンと異なり、抗凝血活性をほとん
ど示さない。 



ヒアルロン酸（HA） 

• ヒアルロン酸（HA）は、高分子量（1000～
5000kDa）の陰イオン性多糖で、グルクロン
酸アセチルグルコサミンの二糖の繰り返しで
構成されています。 



糖脂質＝スフィンゴ糖脂質

• 脂質は2種；グリセロ脂質とスフィンゴ脂質が
あり、主にスフィンゴ脂質に糖がついている

• セラミドのアルコール其に糖がついたものを
スフィンゴ糖脂質という。

• セラミドはスフィンゴシンと脂肪酸がアミド結合した化
合物群の総称

• スフィンゴシンは18個の炭素を持つ長鎖アミノアル
コール

• ガングリオシド（GM3など）やガラクトシルセラ
ミドはスフィンゴ糖脂質である。



スフィンゴシン 

HOOC-(CH2)n-CH3 

脂肪酸（R) 

スフィンゴシン＋脂肪酸 

＝セラミド（Ceramide） 

Glc Gal 

NeuNAc 

Glc Gal 

NeuNAc 

Ceramide  

Ceramide＋Glu 

＋Gal＋NeuNAc 
＝GM3 

糖脂質の例；GM3 



腫瘍マーカーと糖鎖

• ある糖鎖には癌に特異的に発現するものが
あり、それらを測定することにより、腫瘍マー
カーとして用いられている。

– CA19-9とSLXは、シアリルLeグループ（シアリル
ルイスグループ）の糖鎖抗原である

– CA19-9は、シアリルLea抗原（sialyl Lewis A：
sLea）を、SLXは、シアリルLex抗原（sialyl Lewis 
x：sLex）を、それぞれ、測定している。



sLea抗原

sLea抗原=CA19-9

GalGlcNAc R

GalNeuNAc

Fuc

α2-3β
β1-3

α1-4

β1-3

• CA19-9抗原はNS19-9 モノクローナル抗体により認識される糖鎖。
• CA19-9は膵臓、胆管系および消化管の癌で大量に作られ、血清中に増加する。

（正常値37U/ml以下；RIA法 ）

NS19-9
Monoclonal Antibody



SLX抗原

GlcNAc

sLeｘ抗原=SLX

GalGlcNAc R

GalNeuNAc

Fuc

α2-3β
β1-4

α1-3

β1-3

• SLX抗原はFH-6 モノクローナル抗体により認識される糖鎖。
• 肺、膵、卵巣癌などの腫瘍マーカーとして、また転移能の評価・経過観察の指標となる。

（正常値38U/ml以下；IRMA法 ）

FH-6
Monoclonal Antibody

注：使われている糖はCA19-9とほとんど同じ。

糖の数と結合部位がちょっと違う

β1-4



糖鎖研究の難しさ

• 糖鎖そのものを見る方法がない。

質量分析器（MS)では長い糖鎖のすべてを解析できず、
酵素で切断してからその構成要素を解析するしかない。
レクチンへの結合性により糖鎖構造を推定できるが、レク
チンはさまざまな構造を認識するので解釈が「推定」しか
できない
糖の鎖なので、「どの糖が」、「どうゆう順番で」、「どうゆう
結合をするか」、により機能が違ったりするため、解析す
る方法が簡単でない。
現在知られている糖転移酵素のノックアウトマウスを作り、
その機能を解析できるが、その糖鎖構造を作る糖転移酵
素が1つ出ない場合、すべてのノックアウトマウスを作らな
ければならず、研究に時間がかかる



質量分析による糖鎖構造解析

糖鎖を酵素で壊して、その壊れ方からもとの大きな糖鎖を推定する

；酵素

質量分析器で測れる大きさに切って解析する



レクチンによる糖鎖構造解析

レクチン

いくつものレクチンで解析し、構造を推定する
最近はレクチンアレイで一度にたくさんのレクチンとの反応を見ることもできる


