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生命の主な特徴

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

最小構成単位である細胞から構成される。

自己複製能を持つ。

代謝反応を行い、エネルギーを獲得する。

遺伝物質を有する。

外部からの刺激に応答し、反応する。

階層構造を有している。

・・・などなど。

定常開放系である。
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細胞が集合し組織や器官を形成する

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

個体 組織や器官 細胞階層性

細胞同士が集合して組織や器官を形成し、個体の維持に貢献する



細胞同士が集まって組織を作る

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

上皮組織

結合組織

筋組織

神経組織

体表面や体腔の表面を覆う。バリアーとしての機能を持つ。 
決まった方向への物質や情報の伝達に重要である。 
例. 小腸上皮細胞や腎臓の尿細管上皮細胞における極性

組織間を満たして結合、支持する組織。 
構造の支持に機能する。コラーゲンは動物の結合組織を構成する 
主要なタンパク質（全タンパク質の約25%を占める）。

収縮性を有する筋線維からなる。

神経細胞とグリアからなる。
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神経組織は神経系を構成する基本組織である

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

網膜の構造

角膜

水晶体

網膜

神経節細胞
アマクリン細胞

双極細胞

水平細胞 色素上皮細胞

錐体桿体

biorender.com
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小腸上皮における細胞極性

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

管腔側

血液側

頂端膜側

側底膜側

腸管の内腔

腸管 
上皮細胞

粘膜固有層異なる種類のトランスポーターが
配置

栄養素や機能性成分

小腸上皮や腎尿細管上皮において、管腔側膜と側底膜に異なった性質を持つ 
トランスポーターが配置されている。

biorender.com



小腸上皮における細胞極性

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

管腔側

血液側

頂端膜側

側底膜側
異なる種類のトランスポーターが
配置

栄養素や機能性成分

小腸上皮や腎尿細管上皮において、管腔側膜と側底膜に異なった性質を持つ 
トランスポーターが配置されている。

腸管の内腔

腸管 
上皮細胞

粘膜固有層

biorender.com

自由な空間に
接している

細胞外基質に
接している



尿細管上皮における細胞極性

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

グルコース Na+

尿細管内腔 尿細管 
上皮細胞

間質 尿細管周囲 
毛細血管

K+

SGLT2 GLUT2

Na+-K+ 
ポンプ

biorender.com

自由な空間に
接している

細胞外基質に
接している



Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

細胞が家だとしたら、細胞外
基質はそれを支える土台。

動物では細胞外基質が組織の機能を支える

細胞外基質がなければ、組織の構造や機能が崩壊する



動物では細胞外基質が組織の機能を支える

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

細胞外基質 : 組織の細胞以外の空間。ECM; Extracellular Matrix.

血管

上皮細胞

マクロファージ

線維芽細胞

コラーゲン線維

基底膜

biorender.com



動物では細胞外基質が組織の機能を支える

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学
biorender.com

細胞



動物では細胞外基質が組織の機能を支える

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学
biorender.com

コラーゲン

プロテオグリカン

フィブロネクチン細胞
ラミニン

インテグリン（細胞接着分子）



動物では細胞外基質が組織の機能を支える

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学
biorender.com

コラーゲン

プロテオグリカン

細胞

圧力に対抗し、空間を埋める。

３重ヘリックス構造を持つ。

力学的な強度を与える。

フィブロネクチン
ラミニン

インテグリン（細胞接着分子）細胞と細胞外基質を接着させる



コラーゲン：最も身近な細胞外基質

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

コラーゲン : 皮膚や血管、腱などに強度を与える。 
  ヒトのタンパク質のなかで最も多い（約25%）。

皮革には動物の皮が用いられているが、その主成分はコラーゲン。



細胞外基質の構成成分

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

基質 + 線維 + （基底膜）

参考：組織学総論　第8回　結合組織と細胞外基質

1

2

3

基質 Ground substrate

線維 Fiber

基底膜 Basement membrane, basal lamina

細胞外基質

（1）グリコサミノグリカン Glycosaminoglycan (GAG) 
（2）プロテオグリカン 
（3）(接着性) 糖タンパク質

（1）膠原線維 Collagen fiber 
（2）弾性線維 Elastin fiber 
（3）細網線維 Reticular fiber

表皮と真皮の間に存在する膜状の細胞外基質。 
Ⅳ型コラーゲンやラミニン、ナイドージェン、へパラン硫酸プロテオグリカンなど 
を主成分とする。

電子顕微鏡観察により、これら
の構造の存在が明らかに



動物では細胞外基質が組織の機能を支える

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学
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血管

上皮細胞

マクロファージ
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基底膜を構成するラミニン

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

ラミニン : 基底膜の主成分。糖タンパク質（タンパク質に糖が共有結合している）である。 
  α鎖、β鎖、γ鎖の3本鎖からなる。

NH2

NH2

H2N-

ラミニンα鎖

ラミニンβ鎖

ラミニンγ鎖

コイルドコイルドメイン

biorender.com
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コラーゲンと結合

インテグリンと結合



ラミニンはインテグリンと結合する

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

インテグリン : 膜貫通型タンパク質。細胞接着分子。α鎖とβ鎖からなるヘテロダイマー。 
  フィブロネクチン（後述）のレセプターとして最初に発見された。

瀧沢　士・他　ラミニン3量体の立体構造解析と インテグリンとの相互作用  
https://www.jstage.jst.go.jp/article/biophys/59/2/59_091/_pdf

biorender.com

ラミニンと結合

インテグリン

細胞膜

ECM; Extracellular Matrix.



糖タンパク質は細胞外基質の構成成分として重要

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

糖の定義

官能基として-CHOあるいは-CO-、必ず-OHを持つ構造。 
ポリヒドロキシアルデヒドまたはポリヒドロキシケトンの構造を
持つ。

多糖

単糖、オリゴ糖（二糖類、三糖類など）、多糖の三つに分類 
される。

オリゴ糖 単糖

糖タンパク質 タンパク質に糖類が共有結合している

昆虫や甲殻類の外骨格（キチンというムコ多糖が主成分）も、 
糖タンパク質を含む細胞外基質。

H2O H2O

H+ H+

H OHC

CHO

OH C

C

C

CH2OH

H

H

OH

OH

H

D-グルコースヒドロキシ基は水素結合を形成できるため、親水性。
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グリコサミノグリカンの特徴

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

コンドロイチン硫酸 ヒアルロン酸

https://ja.wikipedia.org/wiki/グリコサミノグリカン#/media/ファイル:Chondroitin_Sulfate_Structure_NTP.png
https://ja.wikipedia.org/wiki/グリコサミノグリカン#/media/ファイル:Hyaluronan.png

特徴

アミノ糖とウロン酸の二糖構造の繰り返しを含む複合多糖類。粘性と弾性が大きい。 
負電荷を持つ側鎖、特に硫酸基を持つものが多い。

ヒアルロン酸、コンドロイチン硫酸、デルタマン硫酸、ケラタン硫酸などの種類がある。
コアタンパク質と共有結合あるいは非共有結合で結合する。

グリコサミノグリカン



アミノ糖とウロン酸の構造

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

アミノ糖 糖のアルコール性水酸基がアミノ基で置換されたもの。別名グルコサミン。 
アミノ基がアセチル化されたものが多い（N-アセチル-D-グルコサミンなど）。
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Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

https://ja.wikipedia.org/wiki/グリコサミノグリカン#/media/ファイル:Chondroitin_Sulfate_Structure_NTP.png
https://ja.wikipedia.org/wiki/グリコサミノグリカン#/media/ファイル:Hyaluronan.png

アミノ糖 糖のアルコール性水酸基がアミノ基で置換されたもの。別名グルコサミン。 
アミノ基がアセチル化されたものが多い（N-アセチル-D-グルコサミンなど）。

ヒアルロン酸の繰り返し二糖類

アミノ糖とウロン酸の構造

アミノ基がアセチル化 
されている(-NHCOCH3)



カルボキシ基を持つ(-COOH)

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

https://ja.wikipedia.org/wiki/グリコサミノグリカン#/media/ファイル:Chondroitin_Sulfate_Structure_NTP.png
https://ja.wikipedia.org/wiki/グリコサミノグリカン#/media/ファイル:Hyaluronan.png

アミノ基がアセチル化 
されている(-NHCOCH3)

アミノ糖とウロン酸の構造

アミノ糖 単糖が酸化されることで得られる誘導体の一種。カルボキシ基を持つ。ウロン酸

ヒアルロン酸の繰り返し二糖類



グリコサミノグリカン（GAG）の種類

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

グリコサミノ 
グリカン 単糖類A 単糖類B

二糖単位あたり
の硫酸

タンパク質 
への結合

ヒアルロン酸 D-グルクロン酸 N-アセチル- 
D-グルコサミン 0 - 

コンドロイチン4-硫酸 D-グルクロン酸 N-アセチル- 
D-ガラクトサミン 0.2~1.0 + 

コンドロイチン6-硫酸 D-グルクロン酸 N-アセチル- 
D-ガラクトサミン 0.2~2.3 + 

デルタマン硫酸 D-グルクロン酸または 
L-イズロン酸

N-アセチル- 
D-ガラクトサミン 1.0~2.0 + 

へパラン硫酸 D-グルクロン酸または 
L-イズロン酸

N-アセチル- 
D-グルコサミン 0.2~3.0 + 

ヘパリン D-グルクロン酸または 
L-イズロン酸

N-アセチル- 
D-グルコサミン 2.0~3.0 + 

ケラタン硫酸 D-ガラクトース N-アセチル- 
D-グルコサミン 0.9~1.8 + 

引用：井出利憲　著「分子生物学講義中継Part2」

繰り返し二糖類（AーB）n



グリコサミノグリカン（GAG）の種類

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

グリコサミノ 
グリカン 単糖類A 単糖類B

二糖単位あたり
の硫酸

タンパク質 
への結合

ヒアルロン酸 D-グルクロン酸 N-アセチル- 
D-グルコサミン 0 - 

コンドロイチン4-硫酸 D-グルクロン酸 N-アセチル- 
D-ガラクトサミン 0.2~1.0 + 

コンドロイチン6-硫酸 D-グルクロン酸 N-アセチル- 
D-ガラクトサミン 0.2~2.3 + 

デルタマン硫酸 D-グルクロン酸または 
L-イズロン酸

N-アセチル- 
D-ガラクトサミン 1.0~2.0 + 

へパラン硫酸 D-グルクロン酸または 
L-イズロン酸

N-アセチル- 
D-グルコサミン 0.2~3.0 + 

ヘパリン D-グルクロン酸または 
L-イズロン酸

N-アセチル- 
D-グルコサミン 2.0~3.0 + 

ケラタン硫酸 D-ガラクトース N-アセチル- 
D-グルコサミン 0.9~1.8 + 

引用：井出利憲　著「分子生物学講義中継Part2」

繰り返し二糖類（AーB）n

D-グルクロン酸：代表的なウロン酸

カルボキシ基



プロテオグリカン:  “コアタンパク質”+”GAG”

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

コアタンパク質

リンカータンパク質

GAG: グリコサミノグリカン

コンドロイチン硫酸

ヒアルロン酸

ケラタン硫酸

プロテオグリカンの集合体



プロテオグリカン:  “コアタンパク質”+”GAG”

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

コアタンパク質

リンカータンパク質

GAG: グリコサミノグリカン

コンドロイチン硫酸

ヒアルロン酸

ケラタン硫酸

プロテオグリカンの集合体

GAGは親水性が極めて高く、広がった構造をとる 
→ 開いた空間を埋めることができる

GAGはごく低濃度でもゲル状になり、多くの負電荷が浸透圧を 
高めるNa+などの陽イオンを引き寄せる

細胞外基質内に多量の水を吸い寄せる

電荷密度の異なる色々な大きさの孔を持つゲルを作る。 
フィルターとして細胞の外液の分子通過を調節できる。

分泌された増殖因子など細胞へのシグナルとなるタンパク質と結合する

プロテオグリカンの特徴



Golgi
apparatus

Endoplastic
reticulum

Secretory vesicle
Exocytic
vesicle

INTRACELLULAR TRANSPORT

CYTOSOL

細胞外基質の構成成分は、細胞のどこで合成される？

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

ゴルジ体

小胞体

biorender.com

タンパク質を合成し、折りたたむ（＝三次元構造を形成させる）

小胞体から合成されたタンパク質を受け取り、 
糖鎖付加などの化学修飾を行う。

小胞体でタンパク質が合成され、ゴルジ体で加工される

細胞外へ分泌される
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コラーゲン：最も身近な細胞外基質



Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学
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プロテオグリカン

フィブロネクチン細胞

コラーゲン

コラーゲン：最も身近な細胞外基質

皮革には動物の皮が用いられているが、その主成分はコラーゲン。



エラスチンは細胞外基質に弾性を与える
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伸展 収縮 輪ゴムのよう

外力 外力

biorender.com

弾性線維



フィブロネクチンは細胞と細胞外基質の結合に重要
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フィブロネクチンは細胞と細胞外基質の結合に重要

Ⅳ . 組織を支える細胞外基質細胞生物学

Roumen Pankov, Kenneth M. Yamada. Fibronectin at a glance. J. Cell Sci.115, 3861-3863. 2002

フィブロネクチン
分子量約25万のサブユニット同士が、ジスルフィド結合を介して結合した二量体（ダイマー）。 
インテグリンが結合する細胞外基質のタンパク質。

SS
SS

N末端

C末端
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