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研究成果の概要： 
現在のエイズ治療の主流である HAART の問題点の一つとして、この治療法に用いられる逆転写

酵素阻害剤・プロテアーゼ阻害剤等の薬剤は、HIV の増殖を抑制できるが HIV 感染細胞自体は

排除できないことが挙げられる。そこで、本研究ではヘキソンを改変した AAV を使用した HIV

感染細胞特異的アポトーシスを誘導することを目的とした。 
 
交付額 
                               （金額単位：円） 
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年度  
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総 計 3,500,000 1,050,000 4,550,000 

 
 
研究分野：医歯薬学 
科研費の分科・細目：ウイルス学 
キーワード：AAV、HIV、アポトーシス 
 

 １．研究開始当初の背景 
３．研究の方法 現在の HIV 治療の主流である HAART において

用いられている逆転写酵素阻害剤・プロテア
ーゼ阻害剤といった薬剤は、ウイルスの増殖
を抑制する効果があるが感染した細胞自体
を排除するものではない。そのため HIV 感染
者は、感染した細胞が存在する限り永続的に
これらの薬剤を服用し続けなければならな
くなる。 

AAV キャプシドの一部を抗体結合ペプ
チドである protein A に置換し、HIV の
LTR の下流にヘルペスウイルスチミジ
ンキナーゼ遺伝子あるいは GFP を含ん
だ改変型 AAV ベクターを作製する。こ
の改変型 AAV ベクターをヒト CD4 抗体と反
応させた後、ＨＩＶ感染と未感染ヒトＣＤ4
に感染させる。ガンシクロビル存在下で HIV
感染細胞特異的にアポトーシスを誘導する
かを検討する。 

 
２．研究の目的 
アポトーシスを誘導できる抗体依存性 AAV
を使用し、HIV 感染細胞だけを排除して、
HIV 感染の治癒をすることが目的である。 

 
４．研究成果 



1. 改変型AAVベクター力価は従来のA

AVベクターとほぼ同程度で、キャプ

シドを改変しても、AAVの性質は変

化しないことを確認した。  

2. リンパ系 Jurkat細胞はそのすべての

細胞表面にＣＤ3を発現しているが、

キャプシド改変したＡＡＶは抗ヒト

ＣＤ３抗体の存在下においても、Jur

kat細胞の30％にのみ感染可能であ

った。ウイルスとＣＤ3抗体の量を増

やすことによって、感染率を増加さ

せることができた。一方、マウスの

脾臓リンパ細胞の約50％がＣＤ4陽

性Ｔ細胞であり、改変したＡＡＶと

抗体存在下においてのみCD4+細胞

に感染可能であった。更に、抗HIV

抗体存在下において、HIV感染細胞

に感染が成立した。  

3. 以上より、キャプシド改変AAVベク

ターは抗体存在下において、抗体標

的特異的細胞に感染可能となること

が明らかとなった。現在、ＡＡＶベ

クター、抗体量および細胞感染条件

を検討し、ＨＩＶ感染細胞にヘルペ

スウイルスチミジンキナーゼ遺伝子

を発現するＡＡＶベクターを感染さ

せ、ガンシクロビル作用時における

感染細胞の減少量を検討している。

更に、キャプシト改変型ＡＡＶを使

用した in vivoでの検討もおこなう予

定である。 
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