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研究成果の概要：遺伝子組換え技術によりノロウイルス VLPs を発現させることに成功した。

発現された VLPs を電子顕微鏡により観察することにより、その形状および大きさ（35.7 ± 3.2 
nm）が野生のノロウイルス粒子とほぼ同一であることを確認した。この粒子を用い、凝集(PACl)
－沈澱処理における除去性を調べたところ、十分な凝集剤添加条件下（> 1.08 mg-Al/L）におい

て、2 log 程度の除去が可能であることが示された。また、VLPs の除去率は、同時添加した大

腸菌ファージ Qβや大腸菌ファージ MS2 に近かった。このことは、凝集沈澱処理では、これら

の大腸菌ファージがノロウイルスの指標ウイルスとして使える可能性を示している。本研究で

は、発現されたノロウイルス VLPs を用いることにより、これまで評価ができていなかったノ

ロウイルスの浄水処理性が評価できることが示された。 
 
交付額 
                               （金額単位：円） 

 直接経費 間接経費 合 計 
2007 年度 1,700,000 0 1,700,000 

2008 年度 1,600,000 480,000 2,080,000 

年度  

年度  

  年度  

総 計 3,300,000 480,000 3,780,000 

 
 
研究分野：浄水処理 
科研費の分科・細目：土木工学・土木環境システム 
キーワード：ノロウイルス, VLPs, 凝集沈澱処理, 急速砂ろ過, 不活化, 大腸菌ファージ 
 
１．研究開始当初の背景 
 微生物（原虫, 細菌, ウイルスなど）を用
いた水処理実験を行う際には、実験に先立ち、
対象微生物を培養し、大量のストックソリュ
ーションを作成する必要がある。ところが、
ノロウイルスは、これまで多くの努力が払わ
れてきたにも関わらず、未だ細胞を用いた培
養が確立されておらず、ウイルスの大量培養
ならびに添加実験が極めて難しい状況にあ
るのが現状である。従って、社会的ニーズが

極めて高いにも関わらず、ノロウイルスの浄
水処理性は現段階で全く不明である。 
 
２．研究の目的 
 近年、培養不能なノロウイルスの構造や抗
原性を調べるため、ウイルス外套タンパク
(VLPs: Virus Like Particles)を遺伝子組換え生
物を用いて発現させる手法が確立された。ま
た、発現された VLPs を用いることによりノ
ロウイルスの酵素免疫測定法が開発され、現
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在では検出キットが市販されるようになっ
た。本研究では、VLPs を用いてノロウイル
スの室内浄水処理実験を行うことを目的と
した。 
 
３．研究の方法 
 遺伝子組換え技術により、ノロウイルスの
VLPs を発現させ、発現させた VLPs の粒子形
状, サイズを把握し、野生のノロウイルスと
比較した。また、これらの VLPs を用いて水
処理実験を行った。その際、腸管系ウイルス
の指標としてよく用いられる大腸菌ファー
ジを共存させ、ノロウイルスと挙動を比較し
た。 
 
４．研究成果 
(1) 発現ノロウイルス VLPs の形状と大きさ 
 遺伝子組換え技術によりノロウイルス
VLPs を発現させることに成功した。発現さ
れた VLPs を電子顕微鏡により観察すること
により、その形状および大きさ（35.7 ± 3.2 
nm）が野生のノロウイルス粒子とほぼ同一で
あることを確認した。 
 
(2) VLPs と大腸菌ファージの同時添加凝集沈
澱処理における除去性の比較 
 凝集沈澱処理後の NV-VLPs と大腸菌ファ
ージの除去率を図 1 に示す。なお、図の縦軸
は Log[C0/C]（C0；原水の VLPs あるいはファ
ージ濃度, C；処理水の NV-VLPs あるいはフ
ァージ濃度）にて表記し、大腸菌ファージ濃
度は RT-PCR 法にて定量した。図に示すよう
に、凝集剤添加濃度を上げることにより、
VLPs，Qβ，MS2 共に除去率が向上し、0.54 
mg-Al/L（ポリ塩化アルミニウム, PACl にて添
加）の凝集剤添加濃度では 0.5 log 以下の除去
率であったのに対し、1.62 mg-Al/L の凝集剤
添加濃度においては 2 log 程度の除去率が得

られた．また，図 2 に示すように、凝集処理
に影響を与える因子の一つと考えられる表
面電位特性は、VLPs と大腸菌ファージで異
なる結果となったにも関わらず、凝集沈澱処
理における VLPs の処理性は Qβ，MS2 とほ
ぼ同程度となった。従って、VLPs と大腸菌
ファージの粒子サイズの違いなど、表面電位
特性以外の因子も凝集処理性に寄与し、結果
として除去率が同程度となった可能性が考
えられた。 
 
(3) 大腸菌ファージ Qβと MS2 の凝集沈澱処
理における除去性の比較 
 凝集沈澱処理過程における大腸菌ファー
ジ Qβと MS2 の除去率を図 3 に示す。なお、
各大腸菌ファージ濃度は RT-PCR 法とプラッ
ク形成法にて定量した。また、凝集剤の添加
濃度は 1.08 mg-Al/L とした。図に示すように、
大腸菌ファージの感染性に関わらず全ファ
ージ数が定量できる RT-PCR 法にて求められ

図1. 凝集沈澱処理におけるNV-VLPsと
大腸菌ファージの除去性の比較
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図2. NV-VLPsと大腸菌ファージの表面

電位の比較

図3. 凝集沈澱処理における大腸菌ファー

ジの除去性の比較
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た除去率は、Qβと MS2 の間でほぼ同程度と
なり、1-1.5 log 程度の除去率となった。これ
ら 2 つのファージは共に直径 24-26 nm の正
20 面体構造であり、図 2 に示したように、河
川水中における両ファージの表面電位特性
もほぼ等しいため、凝集沈澱処理過程で同程
度の除去率となったと推察される。これに対
し、感染性ファージのみが定量できるプラッ
ク形成法にて求められた除去率は、凝集沈澱
処理後に MS2 が 2 log 程度であったのに対し、
Qβは 5 log 程度と約 3 log の差が生じた。従っ
て、凝集沈澱処理における感染性ファージの
処理性は Qβと MS2 で大きく異なることが示
唆された。また、RT-PCR 法と PFU 法の間の
除去率の違いは Qβで大きくなった。先に記
述したように、RT-PCR 法では全ファージ数
が定量されるのに対し、プラック形成法では
感染性ファージのみが定量されるため、これ
ら 2 つの定量法によって得られた結果の差は、
感染性のないファージ数を示すと考えられ
る。このことから、凝集沈澱処理において、
Qβの不活化が大きく進行することが示唆さ
れた。また、Qβは MS2 に比べて、凝集沈澱
処理における不活化効果に対する感受性が
大きいと考えられた。 
 本研究で使用した VLPs は、内部に RNA を
持たず感染性がないため、凝集沈澱処理過程
における感染性の消長については議論でき
ないが、粒子としての挙動は、RT-PCR 法に
て定量された大腸菌ファージ Qβ，MS2 と同
程度であったため、凝集沈澱処理における物
理的な浄水処理性は、Qβ，MS2 と同程度で
ある可能性が示唆された。 
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