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研究成果の概要（和文）：基課題は、ウイルス（計画1）、および、ウイルス由来エレメント（計画２）による
病態発現機構について、実験ウイルス学（ウェット研究）とバイオインフォマティクス解析（ドライ研究）の学
際融合アプローチからの解明を目的とした。本研究では、上記計画それぞれについて、４つの海外研究機関との
国際共同研究を実施し、ウェットとドライの両面から研究を発展させることを目的とした。しかし、課題開始直
後に、新型コロナパンデミックが勃発し、予定していた海外研究機関への渡航がきわめて困難になった。また、
新型コロナパンデミックという社会的情勢を鑑み、当初予定を変更し、新型コロナウイルスに関する研究プロジ
ェクトを開始した。

研究成果の概要（英文）：The main objective of this project was to elucidate the mechanisms of 
disease expression by viruses (Project 1) and virus-derived elements (Project 2) from an 
interdisciplinary approach combining experimental virology (wet research) and bioinformatics 
analysis (dry research). In this study, international joint research with four overseas research 
institutes (Germany, Switzerland, the Netherlands, and the United Kingdom) was planned for each of 
the above plans 1 and 2. Immediately after the start of the research project, COVID pandemic broke 
out, making it extremely difficult to travel to the planned overseas research institutes. In light 
of the social situation of the new coronavirus pandemic, we changed our original plan and started a 
research project on SARS-CoV-2. To promote this project, Vietnam was added to the list of overseas 
research institutions, and efforts were made to promote international joint research.

研究分野：ウイルス学
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令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
社会的情勢を鑑み、研究の方向性を変更した。具体的には、本研究を通して構築した解析方法を駆使し、新型コ
ロナウイルスに関する研究も実施し、複数の学術論文をcorresponding authorとして発表した。出現が続く新型
コロナウイルスの変異株(デルタ株、ラムダ株、ミュー株、オミクロン株)のウイルス学的性状を包括的に解析
し、それらを世界に先駆けて解明した。これらの研究成果は、NatureやNew England Journal of Medicine、
Cell姉妹誌などに、corresponding authorとして発表した。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。



様 式 Ｆ－１９－２ 
１．研究開始当初の背景 
 基課題は、ウイルス（計画 1）、および、ウイルス由来エレメント（計画２）による病態発現
機構について、実験ウイルス学（ウェット研究）とマルチオミクスデータのバイオインフォマテ
ィクス解析（ドライ研究）の学際融合アプローチからの解明を目的とした。 
 計画 1では、エイズウイルス感染動物モデルを用いたウイルス学実験（ウェット研究）を実施
した。また、その検体を用いたマルチオミクス解析（ドライ研究）により、ウイルスの感染病態
を規定するさまざまな細胞性因子の同定と制御ネットワークの描出に成功していた。 
 計画 2 では、計画 1 で得られたデータとがん患者臨床検体の大規模マルチオミクス解析（ド
ライ研究）により、内在性レトロウイルスに由来する遺伝子発現制御エレメントが、細胞の抑制
性転写因子ファミリーの発現を正に制御し、がんの形質を規定する遺伝子群の発現制御に関わ
る可能性を見出した。すなわち、ウイルスに由来するエレメントが、がんの形質・病態の制御に
関与している可能性を示唆するデータを得ていた。 
 
 
２．研究の目的 
 本研究では、上記計画 1,2それぞれについて、４つの海外研究機関（ドイツ、スイス、オラン
ダ、イギリス）との国際共同研究を実施し、ウェット研究とドライ研究の両面から研究を発展さ
せることを目的とした。 
 
 
３．研究の方法 
 研究課題開始直後に、新型コロナパンデミックが勃発し、予定していた海外研究機関への渡航
がきわめて困難になった。また、新型コロナパンデミックという社会的情勢を鑑み、当初予定を
変更し、新型コロナウイルスに関する研究プロジェクトを開始した。その推進のために、海外研
究機関にベトナムを追加し、国際共同研究の推進に努めた。 
 
 
４．研究成果 
令和２年度は、計画 1については、エイズウイルス感染動物モデルを用いたウイルス学実験(ウ
ェット研究)を実施し、その検体のマルチオミクスデータを取得した。そして、得 られたデータ
のマルチオミクス解析(ドライ研究)により、ウイルスの感染病態を規定するさまざまな細胞性
因子の同定と制御ネットワークの描出に成功した。計画 2については、計画 1で得られたデータ
とがん患者臨床検体の大規模マルチオミクス解析(ドライ研究)により、内在性レトロウイルス
に由来する遺伝子発現制 御エレメントが、 細胞の抑制性転写因子ファミリーの発現を正に制
御し、がんの形質を規定する遺伝子群の発現制御に関わる可能性を見出した。すなわち、ウ イ
ルスに由来するエレメントが、がんの形質・病態の制御に関与している可能性を示唆するデータ
を得た。さらに、公共データを用いた大規模メタゲノム解析 (ドライ研究)により、内在性レト
ロウイルスが、ほ乳類の進化の過程において、ウイルス抵抗遺伝子である APOBEC3 遺伝子ファミ
リーの進化を促進する推進力となっていることを明らかにし、論文化した(Ito, Gifford, Sato, 
PNAS, 2020)。 
 
令和３年度は、計画 1については、エイズウイルス感染動物モデルを用いたウイルス学 実験(ウ
ェット研究)を実施し、その検体のマルチオミクスデータを取得した。そして、得られたデータ
のマルチオミクス解析(ドライ研究)により、ウイルスの感 染病態を規定するさまざまな細胞性
因子の同定と制御ネットワークの描出に成功している。本年度は、この研究成果をまとめ、論文
化した(Aso et al., Cell Rep, 2020)。計画 2については、計画 1で得られたデータとがん患
者臨床検体の大規模マルチオミクス解析(ドライ研究)により、内在性レトロウイルスに由来す
る 遺伝子発現制御エレメントが、細胞の抑制性転写因子ファミリーの発現を正に制御し、がん
の形質を規定する遺伝子群の発現制御に関わる可能性を見出した。すなわち、ウイルスに由来す
るエレメントが、がんの形質・病態の制御に関与している可能性を示唆するデータを得た。予定
していた渡航と研究打ち合わせは、新型コロナウイルスのパンデミックにより実行できなかっ
たため、オンライン会議を実施することで代替した。 
 
令和４年度は、生体内における HIV-1 感染細胞の性状の多角的な解析に取り組んだ。HIV-1 感染
ヒト化マウスとマルチオミクス解析を実施し、生体内における「真の」HIV-1 感染細胞の特徴を
多角的に描き出すことに成功した。本研究で用いた研究手法は、きわめて汎用的であり、さまざ
まなウイルス研究への応用が可能で あ る。つまり本研究は、ウイルスと宿主の新たな関係性の
一端を明らかにした研究であり、また、ウイルスと宿主の相互作用のさらなる解明や、エイズの
制圧 法の 開発に向けた基礎学術基盤の形成に直結する研究であると言える。以上の研究成果
を、学術論文にまとめ、Cell Reports 誌に corresponding author として発表した。 



さらに、本研究を通して構築した解析方法を駆使し、新型コロナウイルスに関する研究も実施し、
複数の学術論文を corresponding author として発表した。具体的には、出現が続く新型コロナ
ウイルスの変異株(デルタ株、ラムダ株、ミュー株、オミクロン株)のウイルス学的性状を包括的
に解析し、それらを世界に先駆けて解明した。これらの研究成果は、Nature や New England 
Journal of Medicine、Cell 姉妹誌などに、corresponding author として発表した。しかし、当
課題で予定していた渡航と研究打ち合わせは、新型コロナウイルスのパンデミックにより実行
できなかったため、オンライン会議を実施することで代替した。 
 
令和５年度は、終末宿主であるヒトと、自然宿主であるコウモリにおけるウイルス感染免疫応答
の違いを、シングルセル RNA-sequencing 解析にした(Aso et al., GigaScience, 2023)。 
また、本研究を通して構築した解析方法を駆使し、新型コロナウイルスに関する研究も実施し、
複数の学術論文を corresponding author として発表した。具体的には、出現が続く新型コロナ
ウイルスの変異株(オミクロン BA.2 株, BA.5 株, BA.2.75 株など)のウイルス学的特性を包括的
に解析し、それらを世界に先駆けて 解明した。これらの研究成果は、Cell や Lancet 姉妹誌、
Cell 姉妹誌などに、corresponding author として発表した(Yamasoba et al., Cell, 2022; 
Kimura et al., Cell, 2022; Yamasoba et al., Lancet Infectious Diseases, 2022; Saito et 
al., Cell Host & Microbe, 2022、他)。円滑な国際共同研究の進展のために、2022, 2023 年に
はベトナム・ハノイを訪問し、研究打ち合わせを実施した。しかし、当課題で予定していた、他
の渡航と研究打ち合わせは、新型コロナウイルスのパンデ ミックにより実行できなかった。そ
のため、オンライン会議を実施することで代替した。 
 以上、予定通りに研究を遂行することはできなかったが、一定の研究成果を挙げることはでき
たと考える。 
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