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研究業績の題名： カイコ多角体病ウイルスの構造解析と機能利用に関する研究

業績紹介
森肇氏は昆虫ウイルスの一種である多角体病ウイルスの特性に関する研究及びその応用に関する研究に取り

組んできた。
先ず、森氏は、独特のDNA組換え手法を用いて多角体タンパク質の単一結晶を得て、大きさ数ミクロンという

微小なタンパク質結晶の構造を明らかにした。これは構造解析に用いられた単一結晶としては世界最小のもの
で、その成果はNatureに発表され、高い評価を受けた。結晶構造が明らかになった事により、多角体が多くの
溶媒に溶けないのに、アルカリ液に解ける理由が理解された。また、多角体に包埋されているウイルス粒子が、
どうして多角体の中に入れたのかという疑問が、多角体タンパク質とウイルス粒子の表面にあるVP3というタン
パク質の相互作用によるということで解明された。すなわち、VP3のN末にあるアミノ酸配列がウイルス粒子の
多角体への包埋のシグナルとして機能している事を発見したのである。森氏はこれらの知見に基づき、ウイル
スタンパク質のシグナル配列を利用する事により、ウイルスの代わりにさまざまなタンパク質分子を多角体に

固定できると考え、研究は応用分野へと発展していった。
例えば、多角体固定化シグナルを機能性タンパク質遺伝子に結合し、多角体タンパク遺伝子と同時に培養細

胞に遺伝子導入すると、細胞内で当該タンパク質が作られ、多角体に固定化されるようになる。森氏はこれを

プロテインビーズと名づけている。実際にプロテインビーズを作るには、次のような巧妙な方法が用いられた。
多角体病ウイルスには、DNAタイプの核多角体病ウイルス(NPV)とRNAタイプの細胞質多角体ウイルス(CPV)の２
種類がある。実際には、ヤガの一種ウワバの核多角体病ウイルス（AcNPV）やカイコの核多角体病ウイルス（B
mNPV）の発現ベクターを使ってカイコ細胞質多角体病ウイルス(BmCPV)の多角体タンパク質を作る組換えウイル
スをつくる。次いで、AcNPVやBmNPVの発現ベクターを使った多角体固定化シグナルと機能性タンパク質の融合
タンパク質を作る組換えウイルスをつくる。これをヨトウガの培養細胞あるいはカイコに感染させるのである。
すると、細胞またはカイコは目的とするタンパク質を取り込んだBmCPVの多角体を作る。この場合、当該CPV多
角体タンパク質の中には、NPV粒子は入り込めないので、ウイルスフリーで目的のタンパク質を得ることが出来
る。このようにして作られた多角体に包埋された機能性タンパク質は、施用されると、多角体に保護されて長
期間安定で、徐々に放出されるので、徐放剤、抗原抗体反応、固定化酵素、プロテインチップなどに利用でき
る。実際に、骨髄移植による白血病治療に有効な臍帯血細胞や心筋梗塞治療に有効な心筋細胞の増殖技術の開
発に本法を用いて成功している。また、農業分野では、畜産関連で、ウシインターフェロンを包埋したプロテ
インビーズの有効性の証明やトリインフルエンザウイルスとウシ白血病ウイルスの診断キットの開発などを行

っている。（三橋淳選考委員記）
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