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ムコ多糖症原因酵素 Iduronate 2-sulfatase の効果的



至ります。現状では骨髄移植か IDS タンパク質を身体に注入する酵素補充療法による

対症療法のみが治療の選択肢ですが、これらの治療法は骨格変化や精神発達遅滞には

ほとんど効果を示さず、新しい根本的治療法の開発が強く望まれています。 

 

【研究成果の内容】 

IDS タンパク質は小胞体で合成され、リソソームに運ばれてグリコサミノグリカン

を分解します。今回の研究で、変異遺伝子から翻訳された IDS タンパク質が、本来の

IDS タンパク質とは異なり、小胞体関連分解と呼ばれる異常なタンパク質を処理する

システムによって速やかに分解されることを見出しました。そのため変異型 IDS タン

パク質は、本来存在しているリソソームにたどり着けないためにグリコサミノグリカ

ンを分解できず、グリコサミノグリカンの大量蓄積を招き、Ⅱ型ムコ多糖症が引き起

こされるという発症メカニズムが明らかになりました（図 1）。 

さらに、小胞体関連分解による変異型 IDS タンパク質の分解を人為的に妨げると、

変異型 IDS タンパク質がリソソームに到達するようになり、グリコサミノグリカンを

分解するための酵素活性が回復することを突き止めました（図 2）。 

 

【今後の展開】 

変異型 IDS タンパク質の分解を抑え、リソソームに輸送することができれば酵素機

能が発揮されます。すでに知られている小胞体関連分解システムの働きを抑制するよ

うな化合物が、Ⅱ型ムコ多糖症の治療薬に適しているか検討を行う必要があります。

また、変異型 IDS タンパク質を速やかにリソソームに送り届けるような薬を開発すれ

ば、Ⅱ型ムコ多糖症の根本的治療薬に繋がる可能性が期待できます。 
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