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１．研究計画の概要 

トランスジェニックハマダラカ作製技術を駆使し、
ハマダラカーマラリア原虫の寄生適応性を解明
する。 
 

２．研究の進捗状況 

(1) ナマコ由来のレクチン CEL-III を発現するト
ランスジェニックハマダラカを作製した。この
トランスジェニックカは、著しくマラリア原虫
の増殖を抑制し、伝搬阻止率が 91%に達し
た。さらにヒト熱帯熱マラリア原虫に対しても
増殖阻止効果が確認された。今までに報告
されているマラリア非媒介トランスジェニック
の効果はネズミマラリアに限定されており、
実際のマラリアベクターコントロールには新
たなトランスジェニック作製が必要と考えら
れていた。CEL-III トランスジェニックは、す
べてのヒトマラリア原虫株・種に有効であると
予想され、CEL-III トランスジェニックはマラ
リアベクターコントロールとして大いに期待さ
れる。 

 
(2) ハマダラカ唾液タンパク AAPP (Anopheles 

Anti-Platelet aggregation Protein)を同定し
た。AAPP はコラーゲン刺激血小板凝集を
濃度依存的に強度に阻害した。AAPP のコ
ラーゲン刺激血小板凝集メカニズムは、
AAPPがコラーゲンに直接結合し、その結果
コラーゲンが血小板へ接着することをブロッ
クすることであった。さらにラットに AAPP を
静脈内投与したところ、コラーゲン刺激の ex 
vivo 血小板凝集を投与量依存的に著しく抑
制した。以上の結果より、AAPP はハマダラ
カの吸血行動において重要な役割を果たし

ていることが示唆されるだけでなく、新規抗
血栓薬として開発できる可能性を有すると
考えられる。 

 
(3) ハマダラカ唾液タンパクの発現をコントロー

ルするプロモーター領域を同定した。このプ
ロモーターを用いて DsRed 遺伝子を連結し、
トランスジェニックカを 2 種類（細胞内型、分
泌型）作製した。細胞内型と分泌型は全く
対照的な発現パターンを示し、分泌型は唾
液腺Duct に DsRed が蓄積されていた。蚊
の唾液腺に外来遺伝子を発現、分泌するこ
とに成功した初めての報告であり、唾液腺—
マラリア原虫の相互作用の研究およびマラ
リア原虫を伝播しないハマダラカの作製
等々の様々な研究が可能となる。特に側葉
遠位部特異的に外来遺伝子を発現できた
ことは今後、マラリア原虫を含む病原体の唾
液腺侵入機構解明に重要な手段となると期
待される。さらに唾液腺に侵入したGFPマラ
リア原虫を 3D共焦点顕微鏡でとらえること
に成功した。 

 

３．現在までの達成度 

おおむね順調に進展している。計画通り下記
の業績を上げている。 
(1) 世界で初の熱帯熱マラリア原虫の伝播を

阻害するトランスジェニック蚊の作製に
成功した（文献 3）。 

(2) ハマダラカ唾液タンパク中に血小板凝集
阻害分子の同定に成功した（文献 2）。 

(3) 唾液腺特異的なプロモーターを同定し、世
界で初めてハマダラカの唾液腺に外来遺
伝子を発現することに成功した（文献 4）。 
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４．今後の研究の推進方策 
現在、唾液腺の他に唾液成分として外来タンパ
クを発現することに成功している。この方法を用
いて唾液—マラリア原虫相互作用の解明を行う。 

 
５. 代表的な研究成果 
（研究代表者、研究分担者及び連携研究者に
は下線） 
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