
 
平成２５年度特別経費（プロジェクト分） 

「香川グライコリソース（希少糖・ヒト型糖鎖）を用いたナノ糖質生命科学研究推進事業」 
研究グループ別研究成果報告書 

 
（本報告書は，必要に応じてホームページ上で公開しますので，知的財産に関連する記述等については注意してください。） 

研究組織 
研究グループの組織について記述してください。メンバーは教員ばかりでなく，本研究に携わっている非常勤職

員・学生も記載してください。 

研究課題名 希少糖誘導体の合成とその生理活性研究 

グループリーダー 

氏 名 所属・職名 連絡先 

川浪 康弘 農学部・教授
TEL 
e-mail

 

本人 kawanami@ag.kagawa-u.ac.jp 

秘 書

等 
 

メンバー 
  

氏 名 
所属・職名

（学年） 
分担事項・役割等 

柳田 亮 
 
佐野 真奈美 
 
 
小橋 克哉 
 
 
山足 陽和 
 
 
安藤 光 
 
 
三浦 麻衣 
 
 
 

農学部・助教

 
農学研究科 
M1 
 
農学研究科 
M1 
 
農学部・4 年

 
 
農学部・4 年

 
 
農学部・4 年

 
 
 

希少糖誘導体の合成とその構造活性相関研究

 
D-アロース芳香族エステルの合成と植物成

長抑制活性 
 
D-アロース脂肪酸エステルの合成と白血病

細胞増殖抑制活性 
 
D-アロース脂肪酸エステルの合成と白血病

細胞増殖抑制活性 
 
D-アロース誘導体の合成と植物生長調節活

性 
 
D-ペントース脂肪酸エステルの合成と血管

新生阻害活性 
 
 

 



 
平成２５年度研究成果概要 
研究成果概要についてわかりやすく記載してください。できるだけ，図を挿入してください。すでに当該年度に

外部に発表を行った成果については，研究業績欄の業績番号と対応させてください。 

① D-アロース芳香族エステルの合成と植物生長調節活性 

これまでに，D-アロースの 6位アシル化誘導体が D-アロースよりもワンオーダー程度高い植物生

長抑制作用を示すことを報告している. D-アロース 6 位アシル化体による植物生長抑制はジベレ

リン A3 で回復するのに対して，D-アロースではこの回復が見られないことから，両者の作用機構

は異なっていることが示唆されている．今回、脂肪酸エステル部分をナフチル酢酸した D-アロー

スナフチル酢酸エステルをリパーゼによるエステル化反応（50℃、8日間）により合成した。この

アロース誘導体は，レタスに対して All-C10 よりも高い生長抑制活性を示した。また、イネにおい

ては低濃度で生長促進活性（120％、10μM）を示すことが分かった (研究業績３) 。 

 
② D-アルトロース脂肪酸エステルの合成と植物生長抑制活性 

D-アルトロースは、D-アロースの C-2 エピマーであり、その植物生長抑制活性およびその脂肪

酸エステル誘導体の活性への影響を検討した。まずアシル化剤として、デカン酸ビニルを用いてリ

パーゼによる D-アルトロース脂肪酸エステルの合成を行い、イネ、レタス、クレスによる生理活

性試験を行った。 これらの生長抑制活性を比較した結果、イネ、クレスおよびレタスに対して、

D-アルトロースはほとんど生長抑制活性を示さなかったが、D-アルトロースデカン酸エステルに

すると、抑制活性は向上した。しかし、D-アロースデカン酸エステルに比べると生長抑制活性がほ

ぼ同じか、少し低く、C-2 位の水酸基の立体化学は植物生長抑制活性にはあまり重要でないことが

分かった。さらに 1,2-デオキシ-1,2-デヒドロアロース誘導体を合成し、その植物生長抑制活性を評

価し、アロース誘導体と同程度であることを明らかにした(研究業績２，４) 。 
 

③希少糖脂肪酸エステルのヒト白血病細胞増殖抑制活性 

D-アロースは様々な種類のがん細胞に対して増殖抑制効果を示すことから注目されている．しか

しながら，D-アロースのがん細胞に対する有効濃度はミリモーラーオーダーと比較的高く，活性の

大幅な向上が求められている．本研究では， D-アロース中鎖脂肪酸エステル誘導体のヒト白血病

細胞株に対する増殖抑制活性を評価した． 

 脂肪酸側鎖の炭素数がそれぞれ 8, 10 ,12 の D-アロース 6 位脂肪酸エステル誘導体をリパーゼ

による位置選択的アシル化反応によって調製し，D-アロースに対して相対的に高い感受性を示すヒ

ト白血病 MOLT-4F 細胞株に対する増殖抑制活性を評価した．その結果， D-アロースの 6 位水酸基

を炭素数 12 の脂肪酸エステルとし疎水性を高めた誘導体が， D-アロースの 60 倍以上高い活性を

示すことを明らかにした. また、各種のフラノース型に固定した D-アロース誘導体は D-アロース

脂肪酸エステルよりも弱い活性を示し、活性発現にはピラノース型が重要であることを示した（研

究業績１、５）。 

 

④希少糖中鎖脂肪酸エステルの血管新生阻害活性（医学部塚本研究室との共同研究） 

 D-アロースの中鎖脂肪酸エステルについてヒト血管内皮細胞と線維芽細胞を用いた血管新生阻

害活性試験を行った結果、D-アロースよりも約 10 倍の阻害活性があり、さらにと炭素鎖が長くな

るにつれて阻害活性が向上することが確認された 。また、ヒト血管内皮細胞を用いた細胞増殖抑

制活性試験により、100μＭより濃い濃度になると細胞毒性があることが分かった。また比較のた

め、D-リボースや 2-デオキシ-D-リボースの中鎖脂肪酸エステルを合成し、同様に活性評価を行っ

た。(研究業績６)。 

 
 



 
今後の展望 
本事業期間内（平成２２－２５年度）に得られた研究成果を踏まえ，今後の研究発展の展望について記載してく

ださい。図を挿入してもかまいません。 

今後、D-アロースのどの構造が活性に重要であるか明らかにするため、さらに新規の D-アロー

ス誘導体を合成し、構造活性相関解析を行い、また D-アロースを分子プローブ化するなどの有機

化学的な手法を駆使して，D-アロース誘導体の細胞内における標的タンパク（酵素あるいは受容体）

を明らかにすること目指す。 
血管新生阻害剤の開発に関する研究では、今年度の研究成果に基づき、D-アロース以外にC-3位

の立体配置が同じ水酸基を有するD-リボース、D-デオキシリボースやD-リボノラクトンの様々な脂

肪酸エステルを新たに合成し、血管新生の阻害剤、促進剤の両面からドラッグデザインに取り組む

予定である。血管新生促進剤は各種虚血性疾患（脳梗塞、心筋梗塞、バージャー病等）の治療に求

められるものであるが、現在有効な薬が少ない。我々の合成化合物に十分な促進作用を持つものが

みつかれば画期的な候補化合物となりうる。 

 

          がん 

      O2, Glc ↑  ↓VEGF  --------- 希少糖脂肪酸エステルによって阻害する 

           血管  

 

また、D-アロース中鎖脂肪酸エステル誘導体には、ヒト白血病細胞株に対する増殖抑制活性があ

ることがわかったので、今後 D-アロースの C-3 位の立体配置が同じ水酸基を有する D-プシコース、

D-リボース、D-デオキシリボースや D-リボノラクトンの様々な脂肪酸エステルについても活性評

価を行い、構造活性相関解析を行う。 

特記すべき事項 
本研究に関する受賞（学生対象の賞も含む）・プレスリリース・大型外部資金獲得につながった等，特記すべき

事項があれば記述してください（ささいなことでもかまいません）。本欄は必須ではありませんので，「該当なし。」

でも可ですが，できるだけ記載してください。 

 
本研究の 1 分野である「希少糖誘導体を用いた血管新生を標的とする抗がん剤の開発」の共同研究

プロジェクトが、香川大学の平成 26 年度新領域・組織連携推薦経費研究推進事業に採択された。

 



 
研究業績 
本研究に関連した，平成２５年度中の発表した，[１] 査読がある原著論文（Corresponding Author には*印を付す。），

[2] 著書，[3] 招待講演，[4] 学会発表（発表者には○印），[5] 産業財産権（特許等），[6] その他（プロシーディン

グ，査読がない論文，投稿記事等）を通し番号を付して記入してください。本事業の参加者にはアンダーラインを

引いてください。記入欄が足りない場合は，用紙を追加してください。 

[１] 査読がある原著論文 
1) Anti-proliferative Activity of 6-O-Acyl-D-Allose against the Human Leukemia MOLT-4F Cell 
Line, Biosci. Biotechnol. Biochem., 76, (in press), 2013.  
著者： Yanagita, Ryo C. Kobashi,K., Ogawa, C., Ashida, Y., Yamaashi, H., Kawanami, Y. 

 
[２] 著書 
 

該当なし 

 

[３] 招待講演 
 

該当なし 

 

[４] 学会発表(○は発表者） 
2) Synthesis of 6-O-decanoyl-D-altrose and its biological activity on plant growth， 
日本農芸化学会関西・中四国・西日本支部 2013 年度合同広島大会，講演要旨集，102，G-19， 

2013 年 9 月． 

著者：○Md. Tazul Islam Chowdhury，柳田 亮，川浪康弘 

 

3) アロース芳香族エステルの合成と植物生長調節活性，日本化学会中国四国支部大会講演要旨集，139，

1Q20，2013 年度 11 月． 

著者：○佐野真奈美，北野裕二，川浪康弘． 

  

4）Synthesis of 6-O-decanoyl-D-1,2-didehydro-1,2-dideoxy-D-allose and its biological activity on 
plant growth， 
日本農芸化学会中四国支部第 38 回講演会，講演要旨集，40，C-12，2014 年 1 月． 

著者：○Md. Tazul Islam Chowdhury，柳田 亮，川浪康弘 
 

5）フラノース型 D-アロース中鎖脂肪酸エステルのヒト白血病 MOLT 4F 細胞増殖抑制活性、日本農

芸化学会 2014 年度大会、講演要旨集、3A05p11（2014） 
著者：○小橋克哉、柳田亮、芦田能基、山足陽和、川浪康弘 
 
6) Physiological activities of the rare sugar derivatives, Rare Sugar Symposium 2014 in 
Kagawa, S12, p.37, (2014). 
著者：I.Tsukamoto, M.Takata, Y.Kubota, Y.Kawanami, N. Sakakibara, T.Maruyama, M.Tokuda, 
R.Konishi  
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