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　希少糖の 定義、研 究の 特徴、希 少 糖研 究 小 史 等 をま とめ る こ とに よ っ て 、
希少糖 研 究への 導入 とす るcl＞ 「希 少 糖 」 の 定 義

　物質の 定義は
一

般に 、構 造や性質 に よ っ て定 義 され る の が科学で は
一

般

的で ある。希少 糖は この よ うな
一

般 的な 定 義に 当 て は ま らない 。「自然界 に

そ の 存在量が少 ない 単糖と そ の誘導 体」 と 国際希少 糖学会 で は定義 し て い

る 。す な わ ち 、希 少糖 は 「質」 に よ る 定義 で は な く、自然 界にお ける存在
「量 」 に よ っ て 定 義 され て い る．よ く考え て み ると重要 な意 味を持 っ て い

る 。自然界の 殆 ど全 て の 有機 物は 生 物に よ っ て 生 産 されて い る。す なわち、
（1） 希 少 糖は 生 物に よ っ て 生 産 量の 少ない 糖 で あるこ と。さらに、（2）生

物が 生 産 しない こ とは 希少糖 は生物 に とっ て意味 の 少 ない 、存在価値 の な

い 、す なわ ち生 理 括性 の ない 単糖 で ある とも考 え られ る。また 、（3）希 少

糖を入 手する こ とが 困難 で あ り、試薬 として も高価 で ある た め 、研 究す る

こ とが 極め て 難 しい 単糖 だ とい う位置 づ けに なる。
2）希少糖研 究の 特徴

　 特定の 物質を生 産する研 究は、一般 には用途 は決 まって い る場合が 殆 ど

で ある。しか し、希少 糖の 研 究にお い て は 、用途 は分 らない が そ の 性 質 を

明確に す るために 「作 る」 か ら始 まる。これが希少糖研 究 の大 きな 特 徴 と

な っ て 進ん だ．最も特徴的 なこ とは 、既 に構造 が決 ま っ て お り 、そ の分 子

量 も名 前 も全て既 知の もの を作 り、性 質を調べ る の で ある。こ の よ うな研

究は他 の 研 究素材 に は 見られない 、大きな特黴 で ある．
3） 希少糖研 究小史

　希少 糖に 絞った研 究小史 を 、個人 的な観点で 概要 を整 理 した ．ま ず微生

物に よ る代 謝研 究、有機合成 に よ る 医薬 品 開発 、大 量 生 産 へと進 ん だ ．現

在 で は 、大量生産 が 可 能と なった希 少 糖 を用 い た 総 合的 な焦 理 活 性の 解 明

が 急速に進 ん で い る。
（i）生 理 活 性 に 関 連 す る研 究

　 特筆 す べ き研 究 は 、ア メ リカ の ウッ ド等 の 研究 グル
ープ の ペ ン ト

ー
ス の

微 生物 に よる代 謝 の研 究で あ る。こ の 研 究で は、希少糖 とい う概念 はな く、
非 天 然型 単糖 とい う位 置づ け で あ りモ デ ル 物質 と して 8 種 の ア ル ドペ ン

トース を用 い た研 究 で あ っ た。微生 物 が これ ま で 接触た こ との ない 、新 し

い 物 質を分 解す る 能力 を獲 得 す るモ デ ル 研 究 と した 研究で ある。
　 も う

一
つ の研 究 の方 向 は ．DNA 、　 RNA との 類似構造 を持っ もの が 、何 ら

か の新 しい 生理 活 性 を持 つ 可能 性 が あ る と い う観点 か らの 医薬 品開発の 研

究 が あ げ られ る。
  　 希少 糖 の 大 量 生 産

　希少 糖 の 大量 生産に 関す る研 究 が 始 ま っ たの は最近の こ とで ある。大量

生産 して利 用 した 最初 の 希 少 糖 研 究 は、フ ィ ン ラ ン ドで 成功 し た キ シ リ

トール で あ る。日本 に お け る希 少 糖 の 研 究 の 特徴 は 、安価 な単糖 を生 物反

応 に よ っ て 転換 し て 目的 とす る 希 少 糖 を 生 産 す る と い う戦略が 特 徴で あ

る 。こ の考 え方 に よ っ て全 て の 希少 糖 の 生 産 戦略イ ズモ リン グが 完成 され

た の が武 器 とな っ て い る。
（iii）希 少 糖の 生理 活 性 の研 究

　香川 地域 にお け る希 少 糖研 究 の進 展 は、高松 地 域知 的 ク ラス ターに操択

され 、研 究が活 発 行 われ た こ とに あ る。独 自で 希少 糖 を生 産 し、希少糖 の

用途開発 を 総合 的に進 め る とい うこれ ま で にな い 、特色 あ る研究が 実施 さ

れ て い る．そ して 、分 子 レ ベ ル か ら植 物 ．動 物 、人 間への 全 て の 生 物界で

の 新 しい 生理活 性 が続 々 と 発見 され て い る。
（iV）　 国 際希 少 糠学会

　現在 の希少 糖 の研 究 は、学際 的で あ る とい う特 徴 を持 っ てい る。香川 大

学に本 部を 置 く国 際希 少 糖学会 は ．希 少 糖 研 究 の 特徴 を意識 した 学際的 な

活 動を進 め て い る。
　こ の よ うに 、新た な糖焦 命 科 学 創 出への 挑戦が 、希少糖を 「新 た な素材 」

と して進 ん で い る研 究 の流れ を紹 介す る。

　
・
般 的な微 生物お よび酵素 による反応は、立 体選択的か つ 部位選択的に

コ ン トロ
ー

ル で き、常温 ・常圧の 比較的温和な条件下 で 行われ る。炭素数

が 同 じ単糖 同上 の 相互 変換 は、単糖か ら単糖への 反応 は ア ル ド
ー

ス ・ケ ト
ー

ス 聞の 反応 を触媒す る異性化酵素 に よ り、単糖 か ら糖ア ル コ
ー

ル あ るい は

そ の 逆 の 反応は酸化還元 酵素に よっ て 双方 向の 反 応が触媒 され る．一
方、

炭 素数 の 異 なる 単糖 同士 の 相互 変換 は 多段 階の 反 応で ある た め 困難 で あ

臥 我 々 は ま っ たく新 しい異性化 酵素で あるD 一タガ トース 3一エ ピメ ラーゼ

を新た に発 見 した 。本酵素 は ケ トース の炭素第 S位 を エ ビ化 （水 酸基 を 反

転 させ る） し、すべ て の ケ トース ーケ トース 間 の 反応 を触 媒す る こ とを 明 ら

か に した。ま た 、単糖一糖ア ル コ ール 間の 反応は 、光学活性 を持た ない ア リ

トール ・ガ ラ クチ トール 、リ ビ トール
・キ シ リ トール 、エ リス リ ト

ー
ル を

中 間物 質 とす る こ と に よ り D一型 と L一型 単糖の 相互 変換 をも可能に す る重

要 な反 応 で あ る こ と を明 ら か に し た．
希 少 糖 と は 自然界 にま っ た く存在 しな い か ご くわずか に しか 存在 しない 単

糖 あ るい は糖 ア ル コ ール で あ り、59 種類 の 単糖 の 大 半 は希少糖 で ある。
我 々 は 、安 価 で大 量 に手 に 入 る単糖 あ るい は 糖 アル コ ール を原料に 酵素反

応 を用 いて 希 少 糖 を大 量 生 産 す る研究 を進 めて お り、先に 述 べ た 種々 の 酵

素 を用 いて 反応 を進 めすべ ての 単糖お よび 糖ア ル コ ール の 生 産経路を体系

化 した 、イ ズモ リ ン グ と呼ぶ 希少糖の 生 産 地図 を考案 した e イズ モ リン グ

は ヘ キ ソース の 場合、D 一型お よび L一型が ア リ ト
ー

ル お よび ガ ラクチ ト
ー

ル

を 中心 に して点対称に 位置 し、単糖全体が リン グ状に連結で き るこ とを示

し て お り、希少糖 の 最適生産経路 と必要な酵素 を体系的に 知 る こ とがで き

るよ うにな っ た．我 々 は現在、イズ モ リン グの 生産地図 をもとに安価なD一
フ ル ク トース か らD一タガ ト

ー
ス 3一エ ピ メ ラ

ーゼ を用い て 希少糖で あ る D一
プ シ コ

ー
ス を、L一ラ ム ノ

ー一
ス イ ソメ ラ

ーゼ を用 い てD 一プ シ コ ース か らD一ア
ロ
ー

ス の 大量生産 も軌道に 乗せ て い る。また、8種類すべ て の ケ トヘキ ソー
ス の 生産 に も成功 して い る。
さらな る希少糖の 大量生産系 を確立す るため に は、環境ス トレ ス 耐性 （温

度やpH な ど〉に 優れ、効率の 良い 反応 が求 め られ る．我々 は 、希少糖生 産

に用い る異性化酵素で ある D一キ シ ロ
ー

ス イ ソメ ラーゼ と L一ラ ム ノ ース イ

ソ メ ラ
ーゼ は まった く同 じ基質特異性 を持 ち、触媒活 性だ けが 異なる 、い

わ ば1司じ酵素 で ある とい うこ とを明 らか に した。同 様に L一フ コ ース イ ソメ

ラ
ーゼ も同 じ酵素で あ るが、イ ズ モ リ ン グ上で は触 媒活 性で L一ラム ノ ース

イ ソ メ ラ
ーゼ の 対称側 に位置す る酵素で は ない か と考えて い る 。一方 識 々

が 最近分離 した 耐熱性微生物 Bacillus　PallldttSは 環塊ス トレ ス 耐性 に優れ 、
微生物反応で は糖一糖 アル コ

ー
ル ー糖間 あるい は 糖ア ル コ

ー
ル ー糖一糖間の 多

段階反応 を触媒で きる こ とも明 らか となった。こ れ らの 最近の 研究成果に

よ り、新 しい 希少糖の 生産地図がで きつ つ ある 。
こ れ らはす べ て香川大学希少糖研究セ ン タ

ー
で 行われ た研究で あ り、希少

糖 の 研究 に携 わったす べ て の 研究者に よ る成果 で あ る。
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