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 現在、HIV感染者および AIDS患者への治療において抗 HIV薬 (プロテアーゼ阻害剤や
逆転写酵素阻害剤 ) を複数組み合わせて用いる多剤併用療法  (highly active 
anti-retroviral therapy: HAART) が大きな効果を上げている。しかし、根治は難しく、薬
剤耐性ウイルスの出現などの二次的問題も生じている。そのため、抗 HIV薬とは異なる作
用機序を有する AIDS ワクチンの開発が待ち望まれているが、HIVに対して真に有効なワ
クチンの開発は未だ成功していない。本研究では、変異を起こしやすい HIV 側ではなく、
HIV が宿主細胞に侵入する際に標的となる第二受容体 CXCR4 を標的としたワクチン開発
に取り組んだ。CXCR4 の細胞外領域となる N 末端領域と 3 つの細胞外ループのうち、N
末端領域を標的とする抗体誘導のためにオーバーラップする 3配列に断片化した N末端領
域 (Nt-1, 2, 3) を Fmoc固相合成法により作製した (図) 。また、効率の良い抗体誘導のた
めに、合成したペプチドを多価抗原ペプチド (multi-antigen peptide: MAP) テンプレート
上に導入した。このように合成した抗原分子をマウスに免疫し、抗体誘導実験を行った。

免疫後、定時的に血清を採取し、抗原ペプチドに対する ELISA法により抗体の誘導を確認
した。Nt-2, 3を用いた免疫で抗体の誘導が確認できた。血清を用いたリガンド競合阻害実
験によって、Nt-3で誘導された抗体の CXCR4結合活性も確認された。 

図. CXCR4のN末端領域断片ペプチドの

MAPコンジュゲート体の作成 


