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【目的】アデノウイルス（Ad）は感染後、ウイルス増殖に必須の非コード小分子

RNA (VA-RNA I, II)を発現する。近年、VA-RNA I および VA-RNA II が宿主の miRNA

と同様の機構で VA-RNA 由来 miRNA (mivaRNAI, II)へと成熟化されることが明ら

かとなった。しかし、mivaRNA の Ad 感染・増殖における機能は明らかとなってい

ない。そこで本研究では、mivaRNA が Ad の感染・増殖に与える影響を解析した。 

【方法・結果】化学合成した mivaRNAI 及び mivaRNAII を導入した細胞に Ad を感

染させたところ、mivaRNAI は Ad 増殖を促進しなかったが、mivaRNAII は Ad の増

殖を2倍以上促進した。そこでmivaRNAIIのAd増殖促進機構を明らかにするため、

in silico 解析等を用いて mivaRNAII の標的遺伝子の同定を試みた。その結果、

mivaRNAII 標的遺伝子を数種同定することに成功した。さらに、それら標的遺伝子

をノックダウンした細胞に Ad を感染させたところ、遺伝子 Aのノックダウンによ

り Ad の増殖が有意に促進された。遺伝子 A は転写因子 AP-1 の構成タンパクであ

る c-Jun の分解に関与することから、遺伝子 A ノックダウン細胞における c-Jun

の発現量を解析したところ、遺伝子 A のノックダウンにより c-Jun の発現量が増

加した。さらに、c-Jun をリン酸化する MAP キナーゼである JNK の阻害剤を添加す

ると、Ad の遺伝子発現とウイルス増殖が有意に抑制されたことから、JNK を介し

た c-Jun の活性化が Ad 増殖に寄与することが明らかとなった。 

【考察】本研究により、VA-RNA II が mivaRNA II へとプロセシングされ、遺伝子

Aの発現を抑制すること、さらに遺伝子 Aの発現抑制は c-Jun の分解を阻害するこ

とで Ad の増殖を促進することが示された。 


