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研究成果の概要 

 A 型インフルエンザウイルス（IAV）はエンドサイトーシスで宿主細胞内へ侵入する。その後、ウイ

ルスゲノムはエンドソームから脱殻し、転写・複製の場である細胞核内へ移行する。この一連の反応の

素過程を試験管内再構成することを目指し、エンドソームからの脱殻反応を模倣したウイルスゲノム

複合体（vRNP）を効率よく精製するための条件検討を行った。ウイルス粒子を酸性処理後、界面活性

剤で膜成分を除去し、スクロース密度勾配超遠心分離により、分節ゲノムをその密度の違いで、分取で

きることを見出した。分節ゲノムの集合体のみを効率よく精製できる画分を同定し、精製 vRNP をス

ライドグラス上で免疫染色することで定量的に検出する系の構築を試みている。高速原子間力顕微鏡

による観察では、宿主因子 TNPO1 が８分節 vRNP を個々の分節に解離する反応を観察した。さらに

TNPO1 タンパク質一分子の動きが観察できたことから、現在、M1 分子との複合体観察を行っている。

また、解離後の分節ゲノムが宿主核内へ移行する際に形成される Importin /と vRNP の複合体構造

を明らかにするため、Importin /タンパク質を精製し、vRNP との直接的な相互作用を電子顕微鏡観

察および免疫沈降法で検証している。 

 複製老化を示す細胞において、IAV の感染効率を調べたところ、老化マーカー陽性細胞でウイルス感

染効率が低下することが明らかとなった。最近、G4 RNA がインフルエンザウイルスやコロナウイルス

の感染を抑制することが報告されており、老化細胞内で G4 RNA の発現上昇により感染効率が低下し

た可能性の検証を進めている。 

 IAV の脱殻時に機能する宿主 HDAC6 タンパク質の酵素活性において、酵素触媒ドメインの分子動力

学的解析を行い、第一酵素触媒ドメインの酵素活性を上昇させる分子メカニズムを明らかにした。 
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