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Research Abstract

C型肝炎ウイルス(以下HCV)は⼀本鎖のプラス鎖RNAウイルスであり、その5'末端⾮翻訳領域(5'NTR)にはウイルス蛋⽩翻訳機能を有するInternal ribosomal entry site(IRES)が存在す
る。このIRES依存性蛋⽩翻訳機能を⽣理的条件下で検討するため、我々はまず、真核⽣物の発現プロモーターとして汎⽤されているサイトメガロウイルス(CMV)のプロモーターの下流に
Renilla luciferase(R-luci),HCVの5'NTR,Firefly lucifersase(F-luci)の順で遺伝⼦を組み込んだベクターを作成し、この遺伝⼦をHuh-7細胞に導⼊し、安定に発現している細胞(RCF-1、
RCF-26)を樹⽴した。この樹⽴細胞を⽤いて、通常の真核⽣物の蛋⽩翻訳機能(キャップ依存性)とHCVのIRESによる蛋⽩翻訳機能(IRES依存性)を⽐較した。サイクロヘキサミド処理で
は、それぞれの蛋⽩翻訳機能は同様に低下した。ポリオウイスル感染では、キャップ依存性の蛋⽩翻訳能は低下し、IRES⾮依存性の蛋⽩翻訳の上昇が認められた。細胞周期を同期させ蛋
⽩翻訳能を検討すると、HCVのIRES⾮依存性蛋⽩翻訳能は細胞の分裂期(M)で⾼く、休⽌期で(G0)低く制御され、細胞周期依存性の変化が認められた。以上よりHCVの蛋⽩翻訳能は細胞
周期と密接に関わっており、ウイルス複製と肝炎における細胞死、再⽣との関連が⽰唆された。
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