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研究成果の概要（和文）：これまでHSVの経皮感染の時間がHSV-2感染症の臨床や病理に影響するか否かについて
は不明であった。我々はHSVの経皮感染モデルを用いて、活動期（ヒトにおける昼、マウスにおける夜）では休
息期（ヒトにおける夜、マウスにおける昼）に比べて経皮HSV感染症状がより重症化することや死亡率がより高
くなることを見出した。また、この差は皮膚ケラチノサイトにおけるHSV-2レセプターNectin1発現の日内変動に
よることを明らかにした。
これらの結果は、今まで知られていなかったHSV-2感染症の概日リズムを明らかにするとともに、同感染症に対
する新たな予防戦略に役立つと考えられる。

研究成果の概要（英文）：Herpes simplex virus type 2 (HSV-2) is a sexually transmitted pathogen that 
is widely prevalent around the world. To date, it is not fully understood whether the time of 
infection is a variable influencing the outcome of HSV-2 pathology. To address the issues, wild-type
 mice housed under 12-hour light/12-hour dark conditions (the light was turned on at Zeitgeber time 
[ZT] 0, and the light was turned off at ZT12) were intradermally infected with HSV-2 either at ZT6 
(rest phase) or at ZT18 (active phase). We found that the clinical severity and mortality were 
higher in mice infected at active phase than at rest phase, depending on circadian expression of 
HSV-2 receptor Nectin1 in the skin that is likely controlled by the molecular clock. In addition, 
the degree of the host innate immune response was also less severe in the skin of mice infected at 
ZT6 than at ZT18. These findings provide new insight into previously unknown aspects of HSV-2 
infection and prevention of the disease.

研究分野： 皮膚免疫学
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