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研究成果の概要（和文）：出芽酵母における糖タンパク質糖鎖の代謝機構を明らかにすることを目指して研究を
行った。糖タンパク質のN型糖鎖については、細胞質のPNGaseに非依存的な遊離N型糖鎖生成がオリゴ糖転移酵素
によって担われることを明らかにした、また代謝に関わるα-グルコシダーゼ、β-マンノシダーゼ、β-ヘキソ
サミニダーゼは存在しなかった｡また糖タンパク質の代謝に関わるPNGaseの内在性の基質候補タンパク質、およ
びモデル糖タンパク質を複数明らかにした。

研究成果の概要（英文）：This study aimed at clarifying the catbaolic mechanism of glycans on 
glycoproteins in budding yeast. We found that the cytosolic PNGase-indepedent formation of free 
N-glycans were mediated by oligosaccharyltransferase. We also found lack of evidence for the 
occurrence of catabolic alpha-glucosidase/beta-mannosidase/beta-hexosaminidase in this yeast. We 
also identified several endogenous substrate for the cytoplasmic PNGase involved in the catabolism 
of glycoproteins.

研究分野： 糖鎖生化学
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１． 研究開始当初の背景 
 

糖鎖修飾はタンパク質の最も普遍的な翻訳
後修飾の一つであり、その修飾はタンパク
質の安定性や生理機能に重要な役割を果た
す例は枚挙に暇がない。哺乳動物や出芽酵
母において、糖タンパク質上の糖鎖がどの
ように合成されるのか、その分子機構はほ
ぼ解明されたといってもよい。一方で、興
味深いことにそれらの糖鎖がどのように分
解されるのかに関してはこの“ポストゲノ
ム”と称される現在においても不明な点が
多く存在していた。 
 
２． 研究の目的 
 
本研究では、出芽酵母における糖タンパク
質糖鎖の代謝機構を明らかにすることを目
指した。 
 
３． 研究の方法 
出芽酵母を用いた遺伝学的手法（各変異株
の解析）・生化学的手法（糖タンパク質糖鎖、
および遊離糖鎖の単離、解析）を駆使して、
(1) 糖タンパク質 N 型糖鎖の代謝、(2)糖タ
ンパク質 O 型糖鎖の代謝の解明を目指し
た。また、細胞質 PNGase によって変性糖
タンパク質が分解されるプロセスについて
解析を行った。 
 

４． 研究成果 
 
糖タンパク質の N 型糖鎖については、(1) 
PNGase 非依存的な遊離 N 型糖鎖生成がオリ
ゴ糖転移酵素によって担われること（Harada, 
et al., JBC 2013）、 (2)糖鎖の代謝産物、
Manbeta1-4GlcNAcbeta1-4GlcNAc の代謝酵素
は存在しないこと（Hossain, et al., Biosci. 
Biotechnol. Biochem. 2016）(3)N 型糖鎖の生合
成中間体に存在する alphaGlcは小胞体のプロ
セシング酵素以外の代謝酵素が存在しない
こと（Hossain, et al., PLoS One, 2016）などを
明らかにした。O 型糖鎖の代謝については、
新規な代謝機構の存在を示唆するデータが
得られているが、その分子機構は現在も不明
で鋭意解析中である。また、細胞質 PNGase
が小胞体関連分解で汎用されるモデル基質
である CPY*という変性タンパク質の糖鎖に
作用することを明らかにした（Hosomi and 
Suzuki, Biochem. Biophys. Acta, 2015）｡また
PNGase に対する内在性の基質候補タンパク
質を細胞質に蓄積する糖タンパク質のプロ
テオミクス解析によって明らかにした
（Hosomi, et al., Biochem. J. 2016）。 
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