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Лектины и другие углевод-

связывающие белки
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Анти-углеводные 
антитела (естественные 

и иммунные)

Ферменты

Гликозилтрансферазы

Гликозидазы

Транспортные белки

Лектины

Гликозаминогликан-
связывающие белки

Собственно лектины

Углевод-связывающие белки 4

Лектины — это специфические белки, обладающие свойством избирательно связывать

углеводы и углеводные компоненты гликоконъюгатов различной природы. Лектинами

принято считать только те углевод-связывающие белки, которые не обладают

специфической гликоферментативной активностью и имеют неиммунное

происхождение, т.е. не являются антителами.



Сравнение двух основных классов углевод-

связывающих белков
5

Lectinsa Glycosaminoglycan-binding proteinsb

Shared evolutionary origins yes (within each group) no

Shared structural features yes (within each group) no

Defining AA residues involved in binding often typical for each group patch of basic amino acid residues

Type of glycans recognized

N-glycans, O-glycans, 

glycosphingo-lipids (a few also 

recognize sulfated

glycosaminoglycans)

different types of

sulfated glycosaminoglycans

Location of cognate residues within 

glycans

typically in sequences at outer ends 

of glycan chains

typically in sequences internal to an 

extended sulfated glycosaminoglycan 

chain

Specificity for glycans recognized
stereospecificity high for 

specific glycan structures

often recognize a range of related 

sulfated glycosaminoglycan structures

Single-site binding affinity
often low; high avidity generated by 

multivalency
often moderate to high

Valency of binding sites
multivalency common (either within 

native structure or by clustering)
often monovalent

Subgroups

C-type lectins, galectins, P-type 

lectins, I-type lectins, L-type 

lectins, R-type lectins etc.

heparan sulfate–binding 

proteins, chondroitin sulfate–binding 

proteins, dermatan sulfate– binding 

proteins

Types of glycans recognized within each 

group

can be similar (e.g., galectins) or 

variable (e.g., C-type lectins)

classification itself is based on type of 

glycosaminoglycan chain recognized

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK1923/table/ch26.t1/?report=objectonly
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK1923/table/ch26.t1/?report=objectonly


Гликозаминогликан (ГАГ)-

связывающие белки
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Примеры белков, связывающихся с ГАГ 7

Cell/matrix 

interactions

Coagulation/

fibrinolysis
Lipolysis Inflammation

Growth factors 

and 

morphogens

laminin antithrombin
lipoprotein 

lipase

cytokines 

(IL-2, IL-7, IL-8)

FGFs and FGF 

receptors

fibronectin heparin cofactor II
hepatic 

lipase

HGF; scatter 

factor

vitronectin
tissue factor 

pathway inhibitor
apoE

chemokines 

(e.g., MIP-1β, 

SDF-1, etc.)

VEGF

thrombospondin apoB TGF-β

tenascin thrombin apoA-V BMPs

various 

collagens
protein C inhibitor TNF-α Hedgehogs

amyloid proteins tPA and PAI-1 L and P selectins Wnts

superoxide 

dismutase

microbial adhesins



Примеры олигосахаридов, которые узнаются 

ГАГ-связывающими белками
8

Antithrombin heparin/heparan sulfate

Fibroblast growth factor 2 heparin/heparan sulfate

Lipoproteinlipase heparin/heparan sulfate

Heparin cofactor II dermatan sulfate

Herpes simplex virus heparin/heparan sulfate

Glycoprotein gD 

Protein  Glycosaminoglycan  Oligosaccharide

  partner  



9Доменная структура гепарансульфата/гепарина: 

сайты связывания с различными лигандами



Комплекс антитромбина с пентасахаридным 

фрагментом гепарина

10

протеогликан



Классификация лектинов

11



 Классификация, основанная на природе гликановых

последовательностей, с которыми лектин связывается  

наиболее прочно 

 Например, β-галактозид-связывающие лектины = галектины.

 Классификация, основанная на анализе гомологии 

аминокислотных последовательностей белковых цепей и 

сходства их третичных структур. 

 Углевод-связывающие домены (CRD) каждой группы (типа) 

лектинов содержат консервативные мотивы 

последовательностей аминокислот.

 Общая доменная архитектура (мотив укладки) каждого типа 

лектинов сходна для представителей одного типа (имеет 

характерный «фолд») и различается для лектинов разных 

типов.

Варианты классификации лектинов 12



Углевод-связывающие 

домены (CRDs):  

 (CL) C-type lectin CRD;

 (GL) S-type lectin CRD; 

 (MP) P-type lectin CRD; 

 (IL) I-type lectin CRD. 

 (EG) EGF-like domain; 

 (IG2) immunoglobulin C2-

set domain; 

 (TM) transmembrane 

region; 

 (C3) complement 

regulatory repeat. 

Основные типы лектинов (на основе анализа 

первичной/третичной структуры белка)
13



14Разнообразие типов третичных структур 

(«фолдов») лектинов: несколько примеров



Галлерея лектинов: все известные типы 

третичных структур («фолдов») лектинов
15

62. D. Solís, N. V. Bovin, A. P. Davis, J. Jiménez-Barbero, A. Romero, R. Roy, K. 

Smetana Jr., H.-J. Gabius. Biochim. Biophys. Acta 2015, 1850, 186-235. 

DOI: 10.1016/j.bbagen.2014.03.016.



Лектины растений

Лектины L- и R-типов

16



17Лектины растений



Использование лектинов в гликобиологии: 

лектины – инструменты исследования
18



Гликаны, прочно связывающиеся с лектинами 19



Гликаны, узнаваемые лектинами растений 20



N-Гликаны, узнаваемые конканавалином A 

(ConA) из Canavalia ensiformis
21



Аффинная хроматография: на колонках 

иммобилизованы лектины (ConA, LCA, MAL)
22

a-GlcOMe a-ManOMe

a-ManOMe a-ManOMe

LacLac



Лектины клеток животных

Селектины, коллектины, фиколины, сиглеки, 

галектины

23



Функции лектинов клеток животных 24



 ASGPR (свое)

 галектины (свое и чужое-?)

 сиглеки (свое и чужое)

 цитокины (свое)

 коллектины (чужое)

 фиколины (чужое)

 Man-связывающие белки С-типа (чужое)

 DC-SIGN (чужое)

Что узнают лектины млекопитающих? 25



Лектины C-типа

Селектины, коллектины,

асиалогликопротеиновый рецептор,

рецепторы дендритных клеток,

рецепторы эндоцитоза

26



Типичная третичная структура лектинов 

C-типа: b-сэндвич
27



17 Групп лектинов C-типа: доменное строение 28

• (DC) Dendritic cell; 

• (NK cell) natural killer cell; 

• (MBP) mannose-binding 

protein;

•  (SP-A and SP-D) surfactants; 

• (CCP) complement control 

protein;

• (CTLD) C-type lectin domain.



Лектины C-типа: система врожденного 

иммунитета, распознавание патогенов и 

клеточная адгезия

29



Лектины C-типа как рецепторы эндоцитоза 30



Асиалогликопротеиновый 

рецептор

Лектин C-типа

31



ASGPR – асиалогликопротеиновый рецептор: 

как открыли первый лектин млекопитающих
32



ASGPR – асиалогликопротеиновый рецептор: 

как открыли первый лектин млекопитающих
33

асиало-агалакто



Связывание с ASGPR – первый этап 

рецептор-опосредованного эндоцитоза
34

три субъединицы



Требования к точной структуре гликана 35



Лектины на дендритных клетках

Лектины C-типа, галектины, сиглеки

36



 Лектины C-типа:  

 DC-SIGN

 DEC-205

 Mf Gal-рецептор 

 Man-рецептор

 Дектин

 CLec

 L-Селектин

 Галектины:  -1, -3, -9

 Сиглеки: -3,  -7, -9, -10, -15 

Лектины на дендритных клетках (DC) 37

DС



Функции лектинов C-типа на антиген-

презентирующих клетках
38



DC-SIGN (Dendritic Cell-Specific Intercellular 

adhesion molecule-3-Grabbing Non-integrin
39

Лектин DC Специфичность

DC-SIGN [GalNAcb1-4(Fuca1-3)GlcNAc]2 >Lex-Lex ≈ Man9-GlcNAc2 >

Man8-GlcNAc2 > Leb ≈ Ley > Lea ≈ Man7-GlcNAc2 ≈ GalNAcb1-

4(Fuca1-3)GlcNAc ≈ Man6-GlcNAc2 ≈ Lex ≈ SuLex

DEC-205 [GlcNAcb1-4]3 > LeY-LeX-LeX ≈ KDNα2-3Galβ1-4GlcNAcβ ≈ Gala1-

3Galb1-4Glc ≈ GlcAb1-6Galb ≈ GlcNAcb

Macrophage 

Gal-binding 

lectin (MGL)

GalNAca1-3Gal; LacdiNAc; GD2; A (type 2); GalNAcb1-4(Fuca1-

3)GlcNAc; GM2; GlcNAcb1-6GalNAca; GalNAca1-3GalNAca; 

GalNAca (Tn); 6SuGalNAca; SiaTn   

MBP Mannans, branched Man14 

DCAL Man-terminated glycans, LacdiNAc, LNnT

Dectin-1 b1-3Glcn (n>6); Chito-OS, su-OS, GlcNAcb1-3GalNAca, Sia3

CLec-1 3'‚6',6 Su3LacNAc > Galb1-3GalNAcb1-3GalNAca1-4Lac;

LacNAc2Mana3(Mana6)Manb4GlcNAc4GlcNAc; Glcb

CLec-2 su-OS, Sia3, Glcb

CLec-6 Globo-H ~ 3',6',6Su3LacNAc > Man3

CLec-15 Fuca1-4GlcNAc

CLec-18 Glcb, Neu5Aca2-6, Fuca1-2Gal

galectins (Galb1-4GlcNAc)n

Лектин С-типа

Интернализация вириона 

HIV-1 (связывание gp120)



Маннозный рецептор макрофагов

(MMR, CD206)
40

Лектин С-типа



Маннозный рецептор макрофагов (MMR), DC и 

лимфоцитов: два разных сайта связывания
41

4-O-сульфат GalNAc 

гликопротеиновых

гормонов гипофиза

Маннозные цепи многих 

патогенных микрорганизмов: 

Candida albicans, Pneumocystis 

carinii, Leishmania donovani

Мимикрия микобактерий (проникают 

в макрофаги и живут в них): 

Mycobacterium tuberculosis и M. leprae



Селектины

Лектины C-типа

42



P-, E- и L-Селектины 43



Роллинг лейкоцитов по кровеносным сосудам 44



Роллинг лейкоцитов, опосредованный 

Е- и Р-селектинами
45



Мобилизация лейкоцитов к сайту воспаления 46



E-Селектин экспрессируется на 

активированных эндотелиальных клетках
47

Активированные клетки

+ SiaLex-флуоресцентная частица

То же с неактивированными 

клетками



Прикрепление лейкоцитов к эндотелиальным 

клеткам и экстравазация из сосуда в ткань
48



Мобилизация лейкоцитов к сайту воспаления: 

этапы 
49



L-Селектин-опосредованный роллинг:

возвращение в лимфоидную ткань («хоминг»)
50

«Адрессины»:

CD34, GlyCAM-1, MAdCAM-1 и др.



Гликаны – медиаторы селектин-

опосредованной адгезии клеток
51

SiaLex – общий лиганд всех селектинов



Комплекс Е-селектина с SiaLex 52

Лектин С-типа



Селектины и их рецепторы 53



Доменная структура P-, E-, L-селектинов и 

PSGL-1
54



Взаимодействие между P-селектином и 

амино-концом его лиганда – PSGL-1
55



Роллинг лейкоцитов по кровеносным сосудам 56



Коллектины и фиколины

57



Коллектины и родственные немембранные

белки: MBP (MBL) и конглютинин
58

Сходство с белками системы комплемента

Лектин С-типа

Коллектин = Collectin 

(collagen-like lectin)



Строение коллектинов и фиколинов 59



Лектиновый путь активации комплемента: 

действие коллектинов и фиколинов
60



Лиганды  коллектинов 61



Спектр микроорганизмов, распознающихся 

коллектином MBL
62



Сиглеки

Лектины I-типа

Siglec (sialic acid–binding, immunoglobulin-like lectin)

63



Типичная третичная структура лектинов I-

типа: Ig-подобный фолд
64



Сиглеки 65

Siglec (sialic acid–binding, immunoglobulin-like lectin)



Комплекс сиглека-7 с сиаловой кислотой 66



Биологические фунции, медиируемые

сиглеком-1 (сиалоадгезин, Sn, CD169)
67

Сиглек-1 на 

макрофагах



«Маскировка» сиглека вследствие цис-

взаимодействий 
68



«Демаскирование» сиглека: десиалилирование 69



Сиглек-2 (CD22) на В-лимфоцитах: 

цис-взаимодействие модулирует сигнал BCR
70



Сиглек-2 («демаскированный»): 

хоминг B-лимфоцитов  в  костный  мозг
71



Ингибирование роста аксонов сиглеком-4 (MAG) 72



Сиглеки человека: экспрессия 73

Siglec (sialic acid–binding, immunoglobulin-like lectin)



Сиглеки человека: экспрессия на типах клеток 74



Углеводная  специфичность сиглеков 75



With the exception of MAG and CD22, wherein biological roles in glial cells (maintenance of myelin 

organization and inhibition of neurite outgrowth) and B cells (dampening the response to BCR 

ligation), respectively, are well documented, we do not yet know the physiological functions of any 

other Siglec. The fact that Sn and CD33rSiglecs are found predominantly on cells of the innate 

immune system suggest that this is where their primary functions lie. Given the highly conserved 

preference of Sn for α2-3-linked Neu5Ac and to a lesser extent for α2-8-linked Neu5Ac, its presence 

on tissue macrophages, and the lack of cytosolic signaling motifs, it is reasonable to speculate that 

Sn’s primary role may actually lie in recognition and phagocytosis of bacterial pathogens that 

express Sias. In keeping with this, α2-3-and α2-8-linked Neu5Ac (and not Neu5Gc) are the 

dominant sialylated motifs on bacterial pathogens studied to date. Of course, one cannot rule out an 

additional intrinsic role of Sn in interactions with other cell types within the hematopoietic or 

lymphoid systems. The CD33rSiglecs stand in striking contrast to Sn, having rapidly evolving Sia-

binding preferences and expression patterns, and inhibitory cytosolic motifs. The best explanation 

for the findings to date is that these molecules serve to detect the host “sialome” as “self,” thereby 

down-regulating innate immune cell reactivity via their ITIM motifs. In keeping with this notion, a 

very recent study using siRNA and other techniques has demonstrated a “constitutive repressor 

activity” of CD33 on human monocytes that involves phosphoinositide 3-kinase–mediated 

intracellular signaling and requires Sia recognition to function optimally. However, it was also 

reported that one CD33-related Siglec could be involved in bacterial uptake.

In further exploring Siglec functions, we must remember that potential ligands could be formed not 

only by Sias on the same cell surface (or on the Siglec itself), but also on other cell surfaces or on 

soluble glycoproteins. Direct cell–cell interactions could thus potentially occur among Siglec-positive 

cells or between Siglec-positive cells and another other cell type. Soluble sialylated glycoprotein 

ligands could also interact directly with Siglec-positive cells, bridge between two such cells, or serve 

to inhibit cell–cell interactions involving Siglecs.

Известные и предполагаемые функции сиглеков 76



Галектины

Лектины S-типа

77



Типичная третичная структура галектинов:

b-сэндвич
78



Третичная структура галектинов:

галектин-1
79



Галектины человека 80



Галектины 81

T

T



Биосинтез галектинов: галектин-1 82



Комплекс галектина-1 с Galb1-4GlcNAc 83



Галектины могут узнавать больше, 

чем терминальный остаток Galb1-4GlcNAc
84

(Gal, GalNAc, Fuc, Sia, Su)-Galb1-4GlcNAc-X-X-X



Функциональные взаимодействия галектинов 85



Транслирование «углеводной информации» в 

эффекты: связывание лектина – сигнал
86



Связывание галектина-1 с фибронектиновым 

рецептором – сигнал к остановке клеточного 

цикла

87



Галектин-3 88



Апоптоз T-лимфоцита, вызванный 

связыванием с галектином-9
89



Биологические роли галектинов: апоптоз, рак, 

иммунный ответ и воспалительные процессы
90



Галектины в эпителиальных клетках 91



Сайты связывания галектинов в эпителии 92



Бактериальные  токсины 

93



Бактериальные  токсины 94



Пентасахарид GM1 и холерный токсин (пентамер) 95



Пентасахарид GM1 и холерный токсин 96



Селекция конформеров пентасахарида GM1

галектином-1 и холерным токсином
97

галектин-1 холерный токсин



Лектины-шапероны

Лектины L-типа 

98



Cворачивание белков в ЭПР: лектины-шапероны 99



Другие лектины

100



Цитокины связываются с углеводами 101

примеры углеводная специфичность 

IL-1a (Neu5Ac-Gal-GlcNAc-Man)2Man-GlcNAc2 

  

IL-1b  GPI якорь, GM4  

  

IL-2  Man5/Man6  

  

IL-4  Neu5Ac-1,7-лактон 

  

IL-7  Neu5Aca2-6GalNAca 

  

TNFa  Man3/GlcNAcb1-4GlcNAc  
 

Дефензины тоже связываются с углеводами...



Межклеточная адгезия, 

опосредованная углеводами

102



Число гликан-связывающих рецепторов с 

потенциальной ролью в адгезии клеток
103

Receptor family

Number of

human

receptors

Receptors with 

proposed roles

in cell-cell adhesion

C-type lectin 24

L, E and P-selectin

DC-SIGN

Scavenger receptor C-

type lectin?

Galectins 9 Several possible

Siglecs 13
Myelin-associated 

glycoprotein (MAG)



Узнавание углеводов клетки-хозяина 

лектином бактерии – первый этап адгезии
104

бактерия

Escherichia coliР-Фимбрии – PapG: галабиоза

Фимбрии типа 1 – FimH: манноза

7. Comprehensive Glycoscience. From Chemistry to System Biology, 2007, Ch. 3.28.3.1, p. 636 (2346).

22. Glycoscience and Microbial Adhesion. K. Lindhorst, S. Oscarson (Eds.), 2009, 186 pp.

61. A. Bernardi, et al. Multivalent glycoconjugates as anti-pathogenic agents. Chem. Soc. Rev. 2013, 42, 4709. 



Углеводы поверхности клеток – сайты 

присоединения  бактериальных патогенов
105



Адгезия клеток: модели взаимодействия 

гликан–рецептор 
106



Механизм углевод-белкового 

связывания

107



 1. Mono- and disaccharides (including anomeric position and 

substitutions)

 2. Oligosaccharides (including branching and substitutions)

 3. Spatial parameters of oligosaccharides

 a. Shape of oligosaccharide (differential conformer selection)

 b. Conformational flexibility differences between isomers

 4. Spatial parameters of glycans in natural glycoconjugates

 a. Shape of glycan chain (examples: modulation of conformation by substitutions not 

acting as lectin ligand, such as core fucosylation or introduction of bisecting GlcNAc in 

N-glycans, influence of protein part)

 b. Cluster effect with bi- to pentaantennary N-glycans or branched O-glycans (including

modulation by substitutions, please see a.)

 5. Cluster effect with different, but neighboring, glycan chains on the

same glycoprotein (e.g. in mucins) or a glycoprotein–glycolipid complex 

(e.g. integrin–ganglioside complexes)

 6. Cluster effect with different glycoconjugates on the cell surface in

spatial vicinity forming microdomains

Шесть уровней регуляции аффинности

связывания гликана с лектином
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Два различных механизма связывания 

трисахарида Lex с рецептором
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Стратегическая роль Ca2+ в активности 

лектинов
111

Function Lectin type

Structural role in stabilizing the lectin 

domain or organizing the site for 

ligand binding (no direct contact to 

ligand), oligomerization of subunits

Leguminous lectins homologous to 

concanavalin A, lectin chaperones involved 

in quality control (calnexin, calreticulin), 

animal lectin-type cargo receptors (i.e. 

ERGIC53b and VIP36c), Anguilla anguilla 

agglutinin, discoidin I

Structural role and direct contact to 

anionic group(s) of ligand or 

neutralization of repulsive forces 

between anionic charges in ligand 

and lectin

Pentraxins, laminin G-like module, annexin 

A2, cation-dependent mannose-6-

phosphate receptor

Direct contact to neutral group(s) of 

ligand with/without structural role

Most C-type lectins, Cucumaria echinata 

lectin III (b-trefoil fold), Pseudomonas 

aeruginosa lectin I (two coordination 

bonds) and lectin II (four coordination 

bonds)



Как установить факт связывания 

белка с гликаном?

112



Установление структуры лектинов, факта и 

деталей  комплексообразования
113



Экспериментальные методы изучения 

углевод-белковых взаимодействий
114

62. D. Solís, N. V. Bovin, A. P. Davis, J. Jiménez-Barbero, A. Romero, R. Roy, K. Smetana Jr., H.-J. Gabius. 
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Связывание вируса гриппа A с гликанами, 

иммобилизованными на «гликочипе» 
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