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1．研究の目的
吸血昆虫の唾液腺には宿主動物の血液・血管に対して特異な活性を持つ物質
が含まれています。また刺咬昆虫はその毒腺に動物の神経等に強く作用する麻
痺性の活性物質を持っています。一方吸血昆虫は病原体の媒介に直接介在する
活性分子を持つことで、ベクター（媒介動物）として機能しています。この研
究はこれらの生理活性分子を探索・同定し単離精製して、分子構造の解析を行
い活性特性を明らかにすると共に、吸血や刺咬の機構の中での生物学的な機能
や意義を明らかにすることを目的としています。また、これらの特異活性物質
は生体機能（血液血管制御・脳神経機能など）の解明のための手段物質として
生命科学の発展に寄与することも目指しています。
更に、上の研究で得られた活性分子の構造と活性の相関を解析し、それらを
リード物質として新規活性分子の設計を行います。設計された新規活性分子の
合成や遺伝子工学的手法によって増産し、in vitroでの活性や病態モデル動物を
用いてその有効性を検討します。こうした一連の新しいドラッグデザインと創
薬手法により、昆虫という特異な材料から新規な作用機構を持ち副作用の小さ
い有効な活性分子を創出し医薬の素材として開発することを目的とします。
高齢化社会での成人病として重要な血液・血管の疾患や神経・脳の病気、あ
るいは媒介動物の関与する感染症・熱帯病などに対する予防・治療薬は現代社
会が広く求めているもので、この研究はこのような広範な社会的要求に応える
ものであり、新しい医薬開発に貢献するものと考えます。
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2．研究の内容
この研究では次のような実験計画をたてています。

1）吸血昆虫・刺咬昆虫から新規活性物質を探索しま
す。
2）新規活性分子の精製と分子構造の解析・活性特性
の解明およびこれらの分子の機能を解明します。
3）活性部位の特定と活性分子をリードとした医薬素
材分子の設計を行います。
4）活性素材分子の遺伝子工学的発現または活性分子
の化学合成により増産します。
5）合成活性分子の in vitro 活性の検定、実験モデル
動物を用いた in vivo での活性を確認します。

（研究の方法）
各種活性測定系や物質相互作用解析装置を用い昆
虫の唾液腺や毒腺から新規活性分子をスクリーニン
グします。高速液体クロマトグラフィー等を用いて
活性分子を精製します。精製標品を用い、プロテイ
ンシーケンサー、質量分析計、核磁気共鳴装置等々
の機器分析により構造を決定します。cDNAや遺伝
子のクローニングを行い、大腸菌やバキュロウイル
ス発現系により発現、あるいは化学合成によって活
性分子を十分量生産します。これらの生産された物
質を用いてin vitro 活性検定系や正常動物・疾患動物
モデルを用いて in vivo 活性を検定します。

（研究の特色）
吸血昆虫の唾液腺はその生理活性物質が吸血生理
上重要であると同時に、病原生物の伝播にとって鍵
となる器官です。また刺咬昆虫の毒腺は摂食や防御
のために機能します。吸血や媒介あるいは摂食や防
御という形で他の生物（吸血寄主動物や媒介微生物
等々）との特異な関係を保つため長い進化の過程で
多くの特異機能分子をつくり出し、それらは他の生
物の様々な生体調節機能を制御するユニークな活性
物質となっています。これらを医薬開発の素材とし
て活用するところにこの研究の最大の特色がありま
す。
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オオサシガメの唾液腺の赤色のヘムタンパク質Prolixin-Sは抗凝固活
性と血管拡張活性を併せ持つ。Prolixin-Sに結合したNOが動物体内で
は放出されて血管を弛緩させ血小板凝集を阻害する。
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