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論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 

 

ムンプスウィルスは気道から侵入して全身の様々な組織を標的として感染する。特に腺

組織や神経系に高い親和性をもち、唾液腺炎、精巣炎、難聴、脳炎などの特徴的な臨床像

を呈する。一般的に、ウィルスと宿主細胞側に存在する受容体との結合がウィルスの組織

指向性を決める重要な因子のひとつとなっており、ムンプスウィルスでは、

hemagglutinin-neuraminidase (HN) 蛋白質が受容体結合蛋白質であり、受容体は糖鎖の

非還元末端に存在するシアル酸といわれていたが、宿主細胞への結合過程の詳細について

は明らかになっていない。 

本研究では、まず、HN 蛋白質の分子構造および糖鎖が結合した状態での HN 蛋白質の

分子構造を X 線結晶構造解析により決定した。さらに、コンピュータを用いた自由エネル

ギー計算、等温滴定型カロリメトリー、グリカンアレイを用いた結合解析、培養細胞での

ウィルス感染実験およびウィルスのHN蛋白質と F蛋白の働きを利用した合胞体形成実験

(fusion assay)により、HN 蛋白質と糖鎖分子との相互作用を解析した。 

その結果、①α２、３結合型のシアル酸が受容体として機能していること、②糖鎖末端

のシアル酸だけでは不十分で、シアル酸を含む三糖（シアル酸 − ガラクトース − N-アセ

チルグルコサミンまたはグルコース）の構造が機能的な受容体として重要であること、③

その中でも、非分岐型の直鎖状糖鎖の末端に存在する三糖が特に HN 蛋白質への結合力が

強いこと、④ムンプスウィルスと同じパラミクソウィルス科に属するパラインフルエンザ

ウィルス、ニューカッスル病ウィルス、センダイウィルスなどでもシアル酸を含む三糖以

上の糖鎖構造が受容体として機能している可能性が高いことなどを明らかにした。 

 以上の結果は、ムンプスウィルスのみならず、他のパラミクソウィルス科ウイルスな

どの組織指向性を解明する上で重要な知見であり、意義あるものと考えられる。本論文に

ついて、各調査委員より、専門的立場から論文内容に関連した事項について種々の質問を

行ったが、満足すべき回答を得た。また、共著者の数が 16 名であるが、申請者が全ての解

析過程に関与し、本研究において中心的な役割を担ったことを確認した。 

 よって、調査委員合議の結果、最終試験は合格であると決定した。 

 

 


