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研 究

糖鎖を使って患者にやさしいくすりを創成する

順天堂⼤学⼤学院医学研究科難病の診断と治療研究セン
ター・糖鎖創薬研究室の⼊村達郎特任教授、伝⽥⾹⾥特任
助教、藤平陽彦特任助教らは、⻑年にわたって糖鎖と糖鎖
認識分⼦（レクチン）の⾃然免疫細胞、特に樹状細胞やマ
クロファージにおける役割の解明について、国際的なリー
ダーシップをとってきました。最近は、エボラウイルス感
染におけるウイルス糖タンパク質糖鎖とマクロファージ、
樹状細胞に発現するレクチンであるMGL/CD301/Clec10a
の相互作⽤の重要性について解明し、Scientific Reports誌
に報告しました。また、乳がん、中⽪腫、⼤腸がんなどの
病態の進⾏、遠隔転移形成にがん細胞の表⾯の糖鎖が関わ
ることを明らかにし、その診断と治療への応⽤を追求して
きました。最近は乳がんのマーカーとして知られているム
チン１(MUC1）に特異的と⾔われてきた⼗数種のモノク
ローナル抗体の詳細な結合特異性の違いを産業技術総合研
究所のグループと共同で解明し、Scientific Reports誌に報
告しました。我々のグループで既に開発した抗体や現在開
発中の抗体を含め、抗MUC1抗体の新たな利⽤法を促す成
果として注⽬されています。

主な研究テーマ

主な研究内容スタッフ

 糖鎖とペプチドのコンビネーションを認識する安全な治療⽤
抗体の開発

 糖鎖認識分⼦（レクチン）の⾃然免疫細胞における役割の解
明とその利⽤

 がんの進⾏と転移における糖鎖の役割の解明とその診断と治
療への応⽤担当特任教授 ⼊村 達郎
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MUC1のタンデムピートの５
箇所のO-グリカン付加部位
に４種の糖鎖を付加させた
ものを作製し（左図）、13
種の抗MUC1モノクローナル
抗体との結合性を調べた。
これらの抗体はその特異性
の違いにより６グループに
分けることができた
（下図）。(Yoshimura et 
al, Sci. Rep., 9:16641, 
2019)

MALDI-TOF MS 解析の結果、低
感染性のレストンエボラの糖タン
パク質（RGP）のN結合型糖鎖は
⾼感染性のザイールエボラののそ
れ（ZGP）よりも伸⻑度が⾼いこ
とが判明した。ウイルス⽤粒⼦か
ら遊離させた糖鎖のスペクトルを
⽰す（右図）。(Fujihira et al, 
Sci. Rep., 8:5495, 2018)
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13種の抗MUC1抗体の結合パターン解析



Division of Glycobiologics, 
Intractable Disease Research Center

Professor
Tatsuro Irimura, Ph.D.
(Adjunct with Department 
of Breast Oncology)

Assistant
Professor

Kaori Denda-Nagai, Ph.D. 
(Adjunct with Department 
of Medical Education)

Visiting 
Assistant
Professor

Haruhiko Fujihira, Ph.D.

Research

Creating patient-friendly medicines using 
sugar chains: We are known as world leaders of 
biomedical sciences of glycans and glycan-
recognition molecules (lectins) especially by 
elucidating the role of lectins in natural immune 
cells, such as dendritic cells and macrophages. 
Recently, we showed the importance of the 
interaction between viral glycoprotein sugar 
chains and a lectin MGL/CD301/Clec10a on these 
cells, in Ebola virus infection (Sci Rep, 2018). 
Using pathological specimens, we have identified 
glycans involved in the progression and malignant 
behaviors of breast cancer, mesothelioma, and 
colorectal cancer.  In collaboration with National 
Institute of Advanced Industrial Science and 
Technology, we were able to clarify the precise 
binding specificity of more than a dozen 
monoclonal antibodies known to be specific for 
mucin 1 (MUC1), some of which are widely used 
as markers for breast and other cancers (Sci Rep, 
2019).  Based on these knowledges, development 
of novel antibodies harmless and effective in 
canter therapy is underway. 

Main Research Subjects

Research HighlightsStaff

Development of harmless antibody drugs that 
recognize glycan-peptide complexes  
Elucidation and use of lectins in natural immunity
Application of glycans on diagnosis and therapy 

of cancer progression and metastasisChief 
Professor

Tatsuro
Irimura

担当教授写真

As of September, 2020

Four types of glycan chains 
were added to five O-
glycosylation sites of a MUC1 
tandem peat (left panel), and 
the binding properties with 
13 anti-MUC1 monoclonal 
antibodies were examined.  
The results indicated that 
these antibodies could be 
classified into 6 groups 
according to their specificity. 
(Yoshimura et al, Sci. Rep., 
9:16641, 2019)

MALDI-TOF MS analyses revealed 
that extension patterns of N-glycans
differ between Zaire Ebola 
Glycoprotein (ZGP) and Reston Ebola  
Glycoprotein (RGP). Spectra of N-
glycans released from viral like 
particles are shown (right panel). 
(Fujihira et al, Sci. Rep., 8:5495, 
2018)
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Binding profiles of 13 monoclonal antibodies
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