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ϱ૙੉のグル、�プࢠࡍشᄂᆮਖ਼ᡶ、�ᅈ˟ᡲઃೞನ ဃԡのᦋወӳᄂᆮセンタ、�ᲢG-CHAINᲣのஙܖٻ᧲ޟ

は、ܖٻܖٻ޽࠼ᨈወӳဃԡᅹܖᄂᆮᅹのɶノɤ܇ࢄϱ૙੉らとのσӷᄂᆮで、ኬᏘϋでᙐᩃな࢟をਤつኄ

ᦋが˺られるˁኵみのɟᇢをଢらかにしました。 

ஜᄂᆮ঺ௐは、ଐஜ଺᧓2019࠰ᲲஉᲬଐに቟׎の׎ᨥᛏMolecular and Cellular Proteomicsᛏのオンライ

ン༿でႆᘙされました。 

 

【ႆᘙのポイント】 

、�タンパクឋに˄いているኄᦋの࢟はᙐᩃで、ኬᏘϋでኄᦋが˺りɥげられるˁኵみはよくわかっていない。 

、�ኄᦋがいったんバイセクト׹という࢟になると、それˌɥᙐᩃな࢟になりにくくなる。 

、�バイセクト׹のኄᦋは、ᙐᩃなኄᦋを˺りにくくするブレ、�キࢫとして΁いている。 

、�バイセクト׹のኄᦋは、アルツハイマ、�၏やがんのᡶᘍに᧙わることから、これらの၌धのႆၐやᡶᘍの

ˁኵみのᚐଢにつながることが஖ࢳされる。 

 

【ಒᙲ】 

 ኄᦋ 1)とは、ブドウኄなどのኄᲢѣཋではኖ 10 ᆔ᫏のኄがנ܍Უがᦋཞにつながったもので、タンパク

ឋやᏢឋなどにኽӳしてנ܍しています。ѣཋでは、Ҟૠˌɥのタンパクឋにኄᦋが˄いています。タンパ

クឋに˄いたኄᦋの࢟はᙐᩃで、タンパクឋごとにኄᦋの࢟がီなることがჷられています。さらに、ӷじ

タンパクឋでもኬᏘのᆔ᫏や၌धなどにࣖじてኄᦋの࢟が҄٭することから、がんなどの၌धのバイオマ、�

カ、�2)としてኄᦋがᐮ࠿でဇいられています。 

 ኄᦋは、ኄᦋを˺るᣞእᲢኄ᠃ᆆᣞእ 3ᲣᲣの΁きによってኬᏘのɶで˺られます。ኄ᠃ᆆᣞእはኖ180ᆔ

᫏がჷられていますが、ኬᏘのɶでこれらのᣞእの΁きがどのようにᛦራされて、ᙐᩃなኄᦋがどのように

˺られるのかはあまりよくわかっていません。̒ ׅ、タンパクឋに˄いたኄᦋがいったんバイセクト׹ 4)とい

うཎܭの࢟になると、それˌᨀのኄᦋの˦ᧈや̲᫭があまりឪきなくなることがわかりました。バイセクト

、えていたことからفのኄᦋをഎ੷したマウスでは、ᡫࠝのマウスよりもᙐᩃな࢟やよく˦びた࢟のኄᦋが׹

バイセクトኄᦋは、ኄᦋμ˳のဃӳ঺を৮える˺ဇがあることがଢらかになりました。バイセクトኄᦋはア

ルツハイマ、�၏やがんのᡶޒとขい᧙̞があることから、ʻׅのႆᙸはこれらの၌धのႆၐೞನをჷるɥで

も᣻ᙲなჷᙸになるとᎋえられます。 

 

【ᄂᆮϋܾ】 

 タンパクឋに˄いているኄᦋにはಮ々な࢟のものがあり、タンパクឋごとに࢟がီなっています。また၌

धやХນにࣖじてኄᦋの࢟は҄٭します。こうしたኄᦋの҄٭は、CA19-9などのバイオマ、�カ、�としてܱ

ᨥにҔၲのྵئでがんのᚮૺなどに̅われています。また、マウスにおいてཎܭの࢟のኄᦋをなくしたりف

やしたりすると、アルツハイマ、�၏、がん、ኄބ၏、COPD(ॸࣱ᧍ࣱصᏍ၌ध)5)といった၌धに˩たၐཞを

きឪこしたり、これらの၏७をોծさせることがჷられています。このように、ಮ々な࢟のኄᦋが˳で΁ࡽ

いており、その᣽や࢟が҄٭することが၌धにขく᧙わることがわかっています。 

ɟ૾で、ᙐᩃな࢟のኄᦋが、タンパクឋのᆔ᫏や၌धにࣖじてどのようにして˺られるのか、そのᛇኬな

ˁኵみはまだあまりよくわかっていません。タンパクឋに˄いているኄᦋの࢟のバリエ、�ションは、ཎに௑

Ўかれのஜૠや、஛ᇢにできるಮ々なನᡯのஊ໯によってဃじますᲢ׋ 1AᲣ。これらのኄᦋは、ኬᏘのɶで

糖鎖の複雑化を調節する仕組みを発見 
バイセクト糖鎖がブレーキ役 



ኄ᠃ᆆᣞእとԠばれるᣞእの΁きによっ

て˺られます。ኄ᠃ᆆᣞእは 180 ᆔ᫏

ほどがנ܍しており、それらのᣞእのう

ちのいくつが΁くことによって̾々のኄ

ᦋが˺られていきますᲢ1׋BᲣ。しかし、

ほぼμてのᣞእのנ܍ᐯ˳はଢらかにな

りましたが、̾々のᣞእの෇ࣱがኬᏘの

ɶでどのようにᛦራされ、ཎܭの࢟のኄ

ᦋがどのように˺りɥげられているのか、

ᛇኬはμくわかっていません。 

 ஙشϱ૙੉らは、௑Ўかれしたኄᦋの

ನᡯのɟつであるバイセクトኄᦋにბႸ

しました。バイセクトኄᦋはᏯにᝅ݈にנ܍しており、

GnT-III6)とԠばれるኄ᠃ᆆᣞእによって˺られますᲢ2׋Უ。

ஙشϱ૙੉らのˌЭのᄂᆮから、バイセクトኄᦋをഎ੷した

マウスでは、アルツハイマ、�၏のҾ׆となるᎊʴ૮ 7)がถݲ

し、ჺ஖ᚡচᏡщがોծすることがわかっています。またʴ

᧓においても、アルツハイマ、�၏धᎍのᏯではGnT-III の᣽

がفえていたことから、バイセクトኄᦋはアルツハイマ、�၏

のᡶᘍにขく᧙わるとᎋえられています。またஇᡈでは、Ꮑ

ᐥがんやҳߺがんなどいくつかのがんでGnT-III の᣽がီࠝにفえ、फࣱࡇやʖࢸのफさとႻ᧙することもإ

ԓされており、バイセクトኄᦋががんとも᧙̞があることがわかってきています。またᡞにメラノ、�マでは

バイセクトኄᦋが᠃ᆆを৮える

΁きがあることもإԓされてい



たኄᦋの஛ᇢನᡯは、Ꮿにおいてᚡচ、�ܖ

፼Ꮱщやወӳڂᛦၐなどのᅕኺ၌धにข

く᧙わることがჷられており、バイセクト

ኄᦋはこれらの஛ᇢನᡯの᣽をถݲさせ

ることでᚡচܖ፼やᅕኺ၌धに᧙わるӧ

ᏡࣱをᅆՐしています。 

 ഏに、なぜバイセクト׹のኄᦋになると

஛ᇢನᡯがถݲするのかをᛦべました。そ

のኽௐ、シアルᣠ、フコ、�ス、HNK-1と

いった஛ᇢのನᡯを˺るኄ᠃ᆆᣞእの෇

ࣱをいくつかのኄᦋにݣしてยܭしたと

ころ、どのᣞእもσᡫしてバイセクト׹の

ኄᦋにݣして΁きにくいことがわかりま

したᲢ׋ 4Უ。そのྸဌとして、バイセク

ト׹のኄᦋは、バイセクト׹ではない࢟のኄᦋとൔべると、ኄᦋの 1 ஜの௑がӒͨݣにӼいてしまい、その

ኽௐ、ኄᦋの஛ᇢに΁くᣞእが˺ဇしにくくなることがЎ܇ѣщܖシミュレ、�ション 13)という૾ඥでଢらか

になりましたᲢ5׋Უ。 

 

【ʻࢸのޒ᧏】 

 ˌɥのኽௐから、バイセクトኄᦋは、ኄᦋμ˳のဃӳ঺、ཎにኄᦋの஛ᇢನᡯが˺られるのを৮えるブレ

、�キࢫとして΁いていることがわかりました。このような、ኄᦋμ˳のӳ঺をᛦራする΁きのあるኄᦋのᢿ

Ўನᡯはこれまで˂にჷられておらず、バイセクト׹のኄᦋにཎஊの΁きであるとᎋえられます。このこと

は、バイセクトኄᦋの᣽がفえるアルツハイマ、�၏やがんなどの၌धでは、バイセクトኄᦋがفえるだけで

なく、ኄᦋμ˳の࢟がٻきく٭わることをᅆՐしています。これらのჷᙸは、ᙐᩃなኄᦋが˺られるˁኵみ

のɟᇢをᚐଢしたことにьえ、バイセクトኄᦋが᧙わるアルツハイマ、�၏やがんなどのႆၐやᡶᘍのメカニ

ズムをྸᚐするɥでも᣻ᙲであるとᎋえられます。 

 

【ᛯ૨ऴإ】 

ᩃᛏӸᲴMolecular and Cellular Proteomics 

タイトルᲴBisecting GlcNAc is a general suppressor of terminal modification of N-glycan 

ᓸᎍᲴMiyako Nakano, Sushil K. Mishra, Yuko Tokoro, Keiko Sato, Kazuki Nakajima, Yoshiki 

Yamaguchi, Naoyuki Taniguchi, Yasuhiko Kizuka 

ᛯ૨π᧏᳏᳌᳆Ჴhttps://doi.org/10.1074/mcp.RA119.001534 

 

【ဇᛖᚐᛟ】 

ᲫᲣኄᦋᲴグルコ、�ス(ブドウኄ)などのኄがᦋཞにつながったཋឋ。ᢂᩉのཞ७でנ܍するものもあれば、タ

ンパクឋやᏢឋにኽӳしたཞ७のものもある。デンプン、グリコ、�ゲンなどのٶኄはૠٶくのኄがつなが

り、ኄᦋだけでᢂᩉのཞ७でנ܍する。ɟ૾タンパクឋにኽӳしたものは、ૠ̾から20̾ᆉࡇのኄがつ

ながったものがٶい。 

ᲬᲣバイオマ、�カ、�Ჴ˳෩ɶなどにおけるנ܍᣽が၌धのஊ໯やᡶᘍࡇのਦ೅となるようなဃ˳ཋឋ。ኄᦋ

も、がんなどのバイオマ、�カ、�としてဇいられる。 

ᲭᲣኄ᠃ᆆᣞእᲴኄᦋをӳ঺するᣞእのことで、ヒトでは180ᆔ᫏ᆉנ܍ࡇすることがჷられている。ɼに、

ኬᏘのɶのゴルジ˳とԠばれるܫ֥ݱにנ܍している。 

ᲮᲣバイセクト(׹)ኄᦋᲴ௑Ўかれしたኄᦋの࢟のɟつ。ɶځᢿのマンノ、�ス(ዯɺ)に N-アセチルグルコサ

ミンᲢGlcNAcᲣᲢ᩷ׄᚌᲣの௑Ўかれがある࢟のこと。GnT-III の΁きによって˺られる。 

ᲯᲣCOPDᲴᏍൢᏽやॸࣱൢሥૅ໒のዮᆅ。ൢ ᢊの᧍صによるԠԈ׉ᩊをࡽきឪこす。ɭမ̬ͤೞ᧙ᲢWHOᲣ

によれば、2030 の׆までにɭမのരʧҾ࠰ 3 ˮをҩめるようになるとਖ਼ܭされている。COPD は

Chronic Obstructive Pulmonary Diseaseのဦ。 

ᲰᲣGnT-IIIᲴኄᦋをӳ঺するᣞእᲢኄ᠃ᆆᣞእᲣの1つ。N-アセチルグルコサミンᲢGlcNAcᲣ᠃ᆆᣞእ III

ともԠばれ、バイセクトኄᦋをኬᏘϋでӳ঺する。˳のኵጢのɶではᏯにもっともٶくԃまれており、ア



ルツハイマ、�၏धᎍのᏯで、GnT-III の᣽がفьしていることがإԓされている。 

ᲱᲣᎊʴ૮Ჴ アルツハイマ、�၏ႆၐのҾ׆とᎋえられているAβペプチドがᏯにϹᨼしたನᡯ˳のこと。A

βペプチドは、Ϲᨼしやすいࣱឋをਤち、APP とԠばれるЭᬝ˳タンパクឋが2 െ᨞のЏૺをӖけるこ

とによって˺られる。 

ᲲᲣឋ᣽ЎௌᲢMSᲣᲴЎ܇をイオン҄し、ឋ᣽によってЎᩉすることでЎ܇のឋ᣽をჷるЎௌඥ。Ⴘႎとす

るЎ܇をさらにૺ༾҄させたឋ᣽もࢽることができ、これらのऴإから、ԃまれるЎ܇のನᡯやᆔ᫏のӷ

するのにɭမɶでဇいられる。MSܭにもဇいられる。ኄᦋの࢟をࣱ̮᫂をਤってൿܭ とは Mass 

Spectrometryのဦ。 

ᲳᲣグライコミクスᲴᚾ૰ɶにԃまれるできるᨂりٶくのᆔ᫏のኄᦋを౨Јし、̾々のኄᦋがӲᚾ૰にどれ

だけԃまれているかをᛦべる૾ඥ。グライコᲢᒍᛖでኄᦋをॖԛするGlycoᲣとዡ፠ႎなᚐௌඥをॖԛす

るオミクス(omics)をӳわせたᚕᓶ。 

ᲫᲪᲣシアルᣠᲴᣠࣱのኄᲢከᓛ࢟Უで、ѣཋのኄᦋの஛ᇢにנ܍する。インフルエンザウイルスがज़௨す

るときのႸҮになっていることがよくჷられている。 

ᲫᲫᲣフコ、�スᲴѣཋのኄᦋのನ঺঺ЎのኄのɟつᲢហɤᚌᲣ。フコ、�スをਤつኄᦋは、ᘉ෩׹として࠼くဇ

いられるほか、がん、໒ၐ、COPDなどのႆၐやᡶޒにもขく᧙わっている。 

ᲫᲬᲣHNK-1Ჴኄᦋの஛ᇢನᡯのɟつで、ᅕኺኒにཎီႎにנ܍する。ᚡচやܖ፼Ꮱщにɧӧഎであること

がჷられている。 

ᲫᲭᲣЎ܇ѣщܖシミュレ、�ションᲴMolecular Dynamics (MD)ᚘምともԠばれ、Ў܇やҾ܇のѣきをᚘ

ምによってʖยする૾ඥ。 

 

【ᄂᆮૅੲ】 

ஜᄂᆮは、૨ᢿᅹܖႾのҢឭᄂᆮՃСࡇのૅੲをӖけてᘍわれました。 
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