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糖类物质广泛存在于各种生物体中，在多种生

命过程中发挥重要作用，具有多种生物医药活性，

被广泛应用于医药、食品、化妆品等领域。糖类药

物包括不同来源的单糖、寡糖、多糖、糖苷类物质、

糖缀合物和拟糖复合物等，被广泛应用于防治感染

性疾病、肿瘤、心脑血管疾病、内分泌和代谢疾病、

呼吸系统疾病、皮肤病、神经系统疾病、肌肉骨骼

和结缔组织疾病、消化系统疾病、血液系统疾病

等。此外，感染性病原体表面多糖被广泛应用于糖

疫苗和诊断试剂的研发，进一步拓展了糖类药物的

内涵。近年来，糖类药物的研发日益活跃，批准上

市的糖类药物、糖疫苗的数量和销售量不断上升，

已成为医药领域的重要分支。值得注意的是，天然

多糖在已上市糖类药物中占比超 75%，如抗肿瘤佐

剂、多糖结合疫苗等。然而，更多的生物活性多糖

资源尚未被充分挖掘，且已上市多糖类药物往往面

临国际化程度低的现状，其背后原因包括组分不均

一、作用机制不明确以及质量控制困难等。糖化学

生物学是化学生物学的重要分支，旨在通过化学工

具来解析、控制和干预生命过程中糖的合成、代谢

和功能，为相关疾病的诊断和治疗提供方法。在糖

类药物的研发过程中，糖化学生物学已成功应用于

糖类物质的结构表征、精准合成、结构改造、药理

机制解析和质量控制等。糖化学生物学的发展在

国内日益受到重视，研究队伍不断壮大，极大促进

了我国糖类药物研究与开发。为集中报道国内研

究人员在糖类药物领域研究成果，共同促进国内糖

类药物领域的科研与实践水平提升，本刊特策划

“糖化学生物学与糖类药物”专栏。专栏通过报道

植物活性糖类物质的提取制备、结构表征、生物法

合成和活性机制解析，以及细菌多糖抗原的质量控

制技术开发等方面内容，集中展示基于糖化学生物

学的糖类药物研发进展。 

1    植物活性糖类物质的研究进展

植物多糖具有多种生物活性，如调节免疫、抗

肿瘤、抗氧化、降血糖等，且来源广泛、生物活性

强、安全性高，已成为医药、食品、保健品等领域的

研究热点。多糖丰富的生物活性与其复杂的结构

密不可分，包含相对分子质量大小及分布、单糖组

成及物质的量比、糖苷键连接方式、重复结构单

元、分支度和修饰基团等。然而，由于植物多糖具

有高度的组分不均一性和结构多样性，其分离纯化

和结构解析面临诸多挑战，如相对分子质量大、缺

乏紫外吸收能力、提纯后直接检测困难、缺少用于

定性定量分析的对照品、检测手段自动化程度低

等，这些因素制约了多糖类产品的研发和应用。本

期专题中包括由上海中医药大学中药研究所王顺

春研究员课题组撰写的《Ⅱ型鼠李半乳糖醛酸聚糖

的制备方法和结构表征的研究进展》一文，介绍了

果胶多糖中Ⅱ型鼠李半乳糖醛酸聚糖的结构特点、

制备方法和结构表征的研究进展。文中重点综述

了内切多聚半乳糖醛酸酶和草酸青霉在提取中药

中Ⅱ型鼠李半乳糖醛酸聚糖的应用，以及Ⅱ型鼠李

半乳糖醛酸聚糖的相对分子质量、单糖组成、侧链

等结构信息的表征方法。此外，文中还强调了从葡

萄酒中快速制备大量Ⅱ型鼠李半乳糖醛酸聚糖标

准品的方法，为中药活性多糖的质量控制和成药性

研究提供了有益参考。

目前，天然活性多糖在医药领域的应用尚不充

分，主要难点在于不同来源的活性多糖在细胞生物

学中的作用机制尚未完全明确。在本期专题中，中

国科学院上海药物研究所、中山药物创新研究院丁

侃研究员课题组撰写的《鼠李科植物枣多糖的活性

机制及其结构特征研究进展》一文介绍了鼠李科植

物枣多糖发挥生物活性的潜在作用机制及其构效关

系研究进展。文中重点综述了不同品种和不同产地

来源的枣多糖化学结构表征，以及其在发挥促造血、

抗氧化、抗肿瘤、抑制肝损伤、调节肠道菌群、免疫

调节、抗炎等生物活性时的作用机制，为枣多糖生物

活性构效关系的解析和基于枣多糖创新药物研究提

供了范例。此外，河南中医药大学中医药科学院董

春红教授课题组撰写的《中药多糖防治肾损伤作用

机制的研究进展》一文则介绍了中药多糖对不同肾

损伤的改善作用及其机制研究进展。文中重点综述

了不同中药多糖对于各类肾损伤（包括糖尿病、高血

压、化学毒物、药物诱导的肾损伤、肾炎及肾结石）

的预防和治疗作用及其机制，为基于中药多糖防治

肾损伤疾病新药开发提供了有益参考。

糖苷类化合物在自然界中分布广泛，几乎存在

于所有的生物体内，植物来源糖苷具有广泛的药理

活性，如芳香 C-糖苷是潜在治疗脑卒中、癌症、心

血管和糖尿病等疾病的药物；β-D-糖苷类化合物可

用于制备多种糖苷酶抑制剂，是潜在的糖尿病、癌
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症和艾滋病治疗药物；环烯醚萜苷类化合物有助于

治疗乙型肝炎和各种肝脏损伤。鉴于糖苷类化合

物在医药领域具有广泛的应用价值，其化学合成和

生物合成方法研究已取得显著进展，尤其是绿色、

温和、低成本的生物催化合成技术受到广泛关注。

在本期专题中，赣南医科大学药学院刘称福研究员

课题组撰写的《酶法合成黄酮类碳苷化合物研究进

展》一文介绍了酶法合成黄酮类 C-糖苷化合物研究

进展。文中重点综述了各种 C-糖基转移酶的分

类、来源和催化功能，以及这些酶在催化合成黄酮

类 C-糖苷方面的应用。文章对于 3种黄酮类 C-糖
苷的酶促合成策略（以黄酮类化合物为原料、以黄

酮类酚苷为原料和多酶催化从头合成）作了综合比

较，并指出 C-糖基转移酶的改造、核苷磷酸糖供体

产能的提升是未来发展方向，为黄酮类 C-糖苷化合

物的规模化生产工艺开发提供了新的思路。 

2    细菌多糖抗原质量控制的研究进展

肺炎糖疫苗是一类重要的糖疫苗产品，在预防

由肺炎链球菌引起的肺炎和脑膜炎等疾病中发挥

关键作用。肺炎链球菌荚膜多糖的质量控制是糖

疫苗安全、有效的保障，其中荚膜多糖、C-多糖和磷

含量是肺炎糖疫苗研发和生产中多糖抗原质量控

制的重要控制指标。近年来, 定量核磁共振法作为

一种灵活的分析工具，已被用于开发针对细菌多糖

质量控制的新方法。在本期专题中，江南大学生物

工程学院、糖化学与生物技术教育部重点实验室尹

健教授课题组撰写的《单一内标定量核磁法测定肺

炎链球菌多糖抗原中荚膜多糖、C-多糖和磷含量》

一文报道了基于单一内标物六甲基磷酰三胺的定

量1H NMR和31P NMR法，实现了 6A、6B、18C、19A、

19F和 23F型肺炎链球菌多糖抗原中荚膜多糖、C-
多糖和磷含量的同步测定。文章还利用内参物比

较法，探究了多糖溶解性质对定量核磁测定的影

响，发现 3~15 mg/mL的高黏度多糖和 5~25 mg/mL
低黏度多糖为最佳检测浓度范围。这种“一内标三

定量”NMR法具有良好的精密度、特异性和准确

度，为肺炎链球菌疫苗的质量控制提供了新策略。 

3    展　望

我国在糖类药物研发方面已取得了丰硕成果，

如在已上市糖类药物中占比达 30%的多糖抗肿瘤

佐剂大多由我国推向市场。然而，我国在糖类药物

研发、生产和销售等方面仍面临诸多挑战，如中药

多糖类药物难以打入国际市场、部分糖疫苗仍长期

依赖国外制药公司的产品和关键技术。随着健康

中国战略的实施，糖类药物开发在我国日益受到重

视。2023年，科技部批准了我国首个糖疫苗领域的

国家重点研发计划——“抗感染糖疫苗关键技术研

发及应用”。2024年，国家自然科学基金委启动了

“破译生命的糖质密码重大研究计划”，糖类药物、

糖疫苗和糖诊断试剂的研发是该重大研究计划的

重要研究方向。目前，对于多数活性糖类物质的精

确作用机制和活性结构域等重要信息仍未能充分

揭示，限制了相关糖类药物的研发。近年来，新的

糖基化方法（俞氏糖基化反应、亚砜糖基化反应、非

氧鎓离子路径糖基化反应、光驱动糖基化反应等），

先进糖链合成策略（固相合成、预活化一釜合成、

“隐蔽-活化”合成等）和糖链自动合成仪不断涌现，

为糖类药物开发提供了重要支撑。通过化学法或

酶法制备结构明确、组分均一的天然糖类物质及其

片段或衍生物，并利用糖代谢标记、糖芯片等前沿

技术开展糖类物质相关生物学功能评价，已成为活

性糖类物质药理机制探究和构效关系解析的重要

手段。随着对糖类物质活性结构域信息的逐步明

确，糖类药物和糖疫苗将不断迭代升级，如从肝素

到磺达肝癸钠的转变以及从 b型流感嗜血杆菌多

糖疫苗向合成寡糖疫苗的发展。此外，糖类药物结

构复杂、组成不均一、生物活性各异，且体内分析易

受干扰，给其质量控制和评价带来了困难，也加剧

了药物监管的复杂性。因此，基于糖化学生物学的

方法，化学结构解析、活性结构域发现、体内活性分

析等方法需进一步加强，以推动糖类药物精准质控

和评价。未来，糖化学生物学的发展将继续吸纳合

成化学、合成生物学、生物化学、分子生物学、免疫

学、质谱组学、微生物学和医学等学科中的最新理

论和技术，促进糖类药物领域的持续发展。
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