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研究成果の概要（和文）：昆虫ポックスウイルスの全ゲノムを解読し、宿主昆虫の発育を制御す

る遺伝子の候補を発見した。本ウイルスが感染可能な培養細胞系を発見し、その系を用いてこ

の遺伝子機能を欠損したウイルスを作成した。野生型ウイルスに感染した宿主は、幼若ホルモ

ンの力価が高く維持され、蛹になれないが、遺伝子機能欠損ウイルスに感染したものは、健全

な宿主と同様なホルモン動態を示し、蛹化する方向へ発育が進んだ。昆虫ウイルスが宿主の幼

若ホルモンの力価を操作し、宿主の発育を制御していることを発見した。 
 
研究成果の概要（英文）：Whole genome sequences of entomopoxviruses revealed the viruses 
had an important gene for manipulation of the host endocrine. Using cultured cell that was 
found to support an entomopoxvirus replication in present research, knock-out mutant 
lacking this gene function was constructed. Juvenile hormone (JH) titer of the hosts 
infected with wild type virus was maintained to be high, resulting in host’s death in larval 
stage. On the other hand, JH titer of the hosts infected with the gene function-defective 
virus was similar to that of healthy hosts, which allowed infected hosts to develop toward 
pupation. These findings indicate that entomopoxviruses have a gene that disturbs JH titer 
to manipulate hosts’ development. 
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１．研究開始当初の背景 
自然界には、あたかも自身の繁栄に都合の

いいように、宿主の発育を制御しているウイ

ルスが存在する。昆虫ポックスウイルス
（EPV）は、宿主である昆虫の幼虫期間を著
しく延長させる。EPV が進化の歴史の中で獲
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得した、宿主の発育制御という形質がなぜ引
き起こされるのか、そのメカニスム（至近的
要因）と進化的な意義（究極的要因）の両方
を明らかにすることを将来的な研究の全体
構想としている。EPV による宿主発育制御と
いう形質が、如何にして発起し、どういう理
由で進化したのかという、至近的および究極
的要因の解明は、ウイルスを用いた害虫制御
技術の高度化に繋がると考えられる。また、
病原微生物が宿主の発育を制御する事例は、
動物の病気でも知られ、その至近的および究
極的要因の解明は、病気の制御法の施策にも
貢献すると考えられる。我々の研究の全体構
想はこの意味でも、一つのモデルになると考
えられる。 

 
２．研究の目的 

本課題においては、EPV による宿主発育
制御という形質の至近的要因を解明する。
すなわち、 
（１） EPV 感染幼虫のホルモン動態等の
生理的特徴を明らかにする。 
（２） EPV がコードする昆虫の内分泌系
操作にかかわる遺伝子とその機能を明ら
かにする。 

これらにより、EPV による宿主昆虫の内
分泌系操作のメカニスム、ひいては、発育
制御のメカニスムを明らかにする。 

 
３．研究の方法 

（１）健全な宿主と EPV に感染した宿主の
内分泌系をホルモン動態を中心に解析比
較し、感染虫のないぶんぴの特性を明らか
にする。 
（２）EPV の全ゲノムを解読し、生物情報
学のツールを用いて宿主の内分泌系に作
用する候補遺伝子を探索する。 
（３）EPV が複製可能な培養細胞系を探索
し、発見した培養系における遺伝子組み換
え EPV の作成法を開発する。 
（４）当該遺伝子をノックダウンした組み
換えウイルスを作成し、野生型の親ウイル
スとともに宿主昆虫を用いて生物検定を
行うことで宿主昆虫の発育に対する影響
を解析する。その際、感染虫の生理も調査
し、当該遺伝子が内分泌系に及ぼす影響を
明らかにする。 

 
４．研究成果 
（１）EPV 感染虫の生理的特徴 

健全な宿主幼虫では、最終齢である６齢
には幼若ホルモンの力価が消失する。これ
に対して、EPV に感染した宿主幼虫におい
ては、幼若ホルモンの力価は消失すること
なく高いレベルで維持された（図１）。 

  

 

 

 

図 1 幼若ホルモンの力価の推移. 
 

（２）EPV のゲノム 
２種の EPV、すなわち、ハマキガ EPV お

よびアワヨトウ EPV のゲノムを解読した。
ハマキガ EPV は、全長 230.58kbp でペプチ
ドをコードしていると推定されるオープ
ンリーディングフレーム（ORF）は、247 個
あると推定された（図２）。また、アワヨ
トウ EPV のゲノムは、281.446kbp で 306 個
の ORF があると推定された。検索の結果、
EPV 感染虫の生理的特徴を引き起こしそう
な両 EPV に共通の ORF を見つけた。 

図２ ハマキガ EPV のゲノムの模式図. 
矢印が ORF と向きを示す。 
 



 

 

（３）培養細胞系の探索と組み換え EPV 
EPV が複製可能な培養細胞系を探索した

結果、Sf9 や High Five、BmN、Se301 細胞
など複数の培養細胞系において、アワヨト
ウ EPV の複製が認められた（図３）。 

図３ High Five 細胞で複製した EPV. 
 
このうち、細胞変性が顕著であることや細
胞外ウイルス力価が他の細胞系に比較し
て高い Sf9 と High Five 細胞系が本ウイル
スの組み換えを行う場合に適当であると
考えられた。また、ウイルスを純化するた
めに必要なプラークアッセイ法も確立し
た。 

次に、候補遺伝子の ORF に緑色蛍光タン
パク質（GFP）を挿入したベクターを構築
し、アワヨトウ EPV が感染した High Five
細胞にトランスフェクションし、プラーク
純化することによって組み換えEPVを作成
した（図４）。 

図４ GFP 遺伝子を候補遺伝子中に挿入
した組み換えアワヨトウ EPV のプラーク. 

 
EPV を組み換えることができているのは

世界でもまれである。現在、組み換えがで
きているのは、ヒトリガの一種の Amsacta 
moorei の EPV においてのみである。アワヨ
トウEPVの組み換えを可能にした本研究の
成果は、今後、遺伝子の機能解明など EPV
の生物学の解明にとって重要なものであ
る。 
 

（４）野生型と組み換え EPV の表現型比較 

野生型と組み換えEPVをアワヨトウ幼虫
に感染させ、発育を調べると、野生型に感
染したもののほとんどは、最終齢である６
齢期間が延長し、そのまま幼虫で死亡した。
一方、組み換え EPV に感染すると、幼虫期
間の延長もなく、蛹と幼虫の中間体や蛹で
死亡するものがほとんどであった（図５）。 

図５ ウイルス感染虫. 
 
幼若ホルモンの力価は、対照区で、最終

齢の６齢において検出限界以下になった
が、野生型に感染した区では高いレベルで
維持された。組み換え EPV に感染した区で
は、対照区とほぼ同様の推移を示した。 
幼若ホルモンは、昆虫の変態に重要な役

割を持ち、幼虫の状態に維持させるホルモ
ンである。EPV は、この幼若ホルモンの力
価を撹乱し、高いレベルで維持させる遺伝
子によって宿主昆虫の発育を変え、また、
変態を阻止していることが明らかとなっ
た。病原体が宿主の発育を制御している事
例は、バキュロウイルスなどで知られてい
たが、それらは、脱皮や蛹化に導くホルモ
ンである脱皮ホルモンを不活性化するも
のである。本研究で明らかとなった、EPV
の宿主の発育制御は、幼若ホルモンの力価
を変えるという機構であり、病原体による
宿主制御機構として世界初の新たな発見
である。 
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