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国立大学法人東京医科歯科大学 

 

「 サル免疫不全ウイルスのタンパク質がヒトの抗ウイルスタンパク質BST-2 

の機能を妨害するメカニズムの解明 」 

― 動物に感染するウイルスが宿主域を拡大し、ヒトへ伝染するメカニズムの解明へ ― 

 
【ポイント】 

 アフリカに生息するサルから単離されたサル免疫不全ウイルスのタンパク質のアミノ酸で、ヒトの防御

タンパク質 BST-2 を妨害する上で重要なものを同定しました。 

 それら同定されたアミノ酸が、自然宿主サルの BST-2 を妨害する上で重要なアミノ酸とは異なること

がわかり、サルに加えヒトに感染するための機能をウイルスが獲得していた可能性が示されました。 

 本研究は、現在動物に感染しているウイルスの「ヒトへの伝播リスクの評価」に寄与し、今後起こり  

得る新規感染症発生の未然予測へ貢献するものと考えられます。 

 ヒトとサルの BST-2 は妨害されるメカニズムがそれぞれ異なることから、動物も「防御に関わる遺伝子」

を進化させている可能性が示されました。 

 

 東京医科歯科大学大学院医歯学総合研究科ウイルス制御学分野の芳田剛助教と山岡昇司教授の研究グ

ループは、アメリカ国立衛生研究所（NIH）との共同研究で、野生動物から分離されたウイルスのタンパク質が

ヒトの防御機構を妨害する分子メカニズムを明らかにしました。この研究は文部科学省科学研究費補助金なら

びに一般財団法人中辻創智社等の支援のもとでおこなわれたもので、その研究成果は、国際科学誌 Journal 

of Virology に、2022 年 2 月 23 日正午（米国東部時間）にオンライン版で発表されます。 

 

【研究の背景】 （※の用語解説は最後尾に記載されています。） 

新型コロナウイルスをはじめ、ヒトに感染症を起こすウイルスの多くは、他の動物に感染しているウイルスが

ヒトへ伝染してきたものであると考えられています。実際、エイズの原因ウイルスであるヒト免疫不全ウイルス１

型（HIV-１、※①）も、アフリカに生息するサルに感染する免疫不全ウイルス（SIV、※②）がチンパンジーに  

伝染した後、さらにヒトへ伝染したものであると考えられています。ウイルスが新たな動物種に伝染するには、

当然のことながら、伝播先の動物の防御機構を超えなければなりません。 

動物のタンパク質 BST-2(別名 Tetherin、※③) は、ウイルス感染に対して防御的に働くタンパク質の１つで、

ウイルスの放出を抑制する機能を持っています。しかし、HIV-1 は ウイルスタンパク質 Vpu（※④）を用いてヒ
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トの BST-2 機能を妨害し、BST-2 に打ち勝つことで増殖することが知られています。しかし、これまでに ＜ヒト 

以外の動物に感染するウイルス＞ がヒト BST-2 を妨害する例は報告されていませんでした。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 【研究成果の概要】 

2020 年に研究グループは、アフリカに生息するグレータースポットノーズドモンキー（greater spot-nosed 

monkey：以降サルと呼称）から単離されたウイルス SIVgsn の 99CM71 株の Vpu タンパク質がヒトの BST-2 の

機能を妨害することを報告し（Yao and Yoshida et al., Journal of Virology、2020）、＜野生動物に感染する   

ウイルス＞がヒトの防御機構を克服できる術をすでに獲得している危険性について、警鐘を鳴らしてきました

（図-１）。 

今回、研究グループは、SIVgsn の Vpu タンパク質を構成するアミノ酸のうち、ヒトの BST-2 機能を妨害する

上で重要な役割を担う７個のアミノ酸を同定しました。この７アミノ酸のうちの１つでも欠けてしまうと（1 つに  

置換変異を加えるだけで）、ヒト BST-2 妨害機能を失うことがわかりました。一方で、この Vpu タンパク質の 

サル BST-2 を妨害する機能を失わせるには複数のアミノ酸を同時に置換する必要があり、1 つのアミノ酸の 

置換変異によりサル BST-2 妨害機能を失わせることはできませんでした（図-２）。これらの結果から、SIVgsn

の 99CM71 株の

Vpu タ ン パ ク 質

は 、 そ れ ぞ れ  

サ ル と ヒ ト の

BST-2 を異なる 

メカニズムにより

妨害していること

がわかりました。 
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【研究成果の意義】 

野生動物に感染しているウイルスが、現在感染している宿主動物の防御機構を妨害する機能とは異な

る、他の動物（ヒト）の防御機構を妨害する機能を持っていることが判明し、ウイルスが潜在的に他の動物

へ伝染するための準備をしている可能性が示唆されました。ヒトの BST-2 を妨害する機能を獲得することが、

＜動物に感染するウイルス＞ がヒトへ伝染するための１つの必要条件である可能性があるため、本研究が

「動物に感染しているウイルスのヒトへの伝播リスク評価」に寄与し、今後起こり得る新規感染症発生の未然予

測へ貢献するものと考えられます。 

一方で、ウイルスに対する動物の防御タンパク質に着目しながらこの結果を見ると、ヒトとサルの BST-2 は 

妨害される分子機序が異なることが判明したことになります。この事実は、動物も進化の中で「防御に関わる 

遺伝子」を変化させている可能性を示唆しています。ウイルスに対する防御は動物の生存と密接に関連してい

るため、BST-2 の機能、そしてそれを規定する遺伝子の配列が、進化の歴史の中で淘汰（絶滅）と自然選択 

（生存）の分水嶺となってきた可能性が示されました。 

 

【用語解説】 

※①
ヒト免疫不全ウイルス 1 型（HIV-1）・・・・・・・・後天性免疫不全症候群（エイズ）の原因ウイルスです。チンパ

ンジーに感染するウイルスがヒトに伝染したことを機に、150 年前頃に発生したと考えられています。 

※②
サル免疫不全ウイルス（SIV）・・・・・・・・SIV の後の小文字 3 文字は、ウイルスが単離された霊長類動物の

名前の略称をあらわす決まりがあります（例えば、チンパンジーから単離されたウイルスは SIVcpz と命名さ

れ、グレータースポットノーズドモンキーから単離されたウイルスは SIVgsn と名付けられています）。 

※③
BST-2・・・・・・・・bone marrow stromal antigen 2。別名 Tetherin、CD317。HIV-1 以外の種々のウイルス 

（エンベロープタンパク質を持つウイルス群）に対して、ウイルス放出抑制効果を発揮することが知られて 

います。ウイルス感染により誘導されるタンパク質インターフェロンに依存して発現することも知られて   

います。 

※④
Vpu タンパク質・・・・・・・・ウイルスが発現する膜タンパク質です。ウイルスによりタンパク質の長さが異なり

ますが、77 から 86 アミノ酸の長さであり、小さなタンパク質であることが知られています。HIV-1 はこの Vpu

タンパク質を発現しますが、サル免疫不全ウイルス（SIV）には発現するウイルス株（SIVgsn, SIVmon, 

SIVmus 等）と発現しない株（SIVrcm 等）の両方が存在します。 

 

【論文情報】 

掲載誌： Journal of Virology 

論文タイトル：SIVgsn-99CM71 Vpu employs different amino acids to antagonize human and greater spot-nosed 

monkey BST-2 
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