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研究目的 
（300 字程度） 

Epstein-Barr ウイルス（EBV）は、成人の 9 割が感染している普遍

的なウイルスであり、溶解感染と潜伏感染の２つのライフサイクル

を持つ。EBV は、バーキットリンパ腫、NK/T リンパ腫、上咽頭が

ん、胃がんといった様々な腫瘍に潜伏感染し、腫瘍悪性化を引き起

こす。一方、我々は、最近パラスペックル構成因子 PSF, NONO の

過剰発現が、EBV の溶解感染を誘導することを見出した。本研究で

は、NEAT1 などのノンコーディング RNA が、EBV 潜伏感染維持

にどのような役割を果たしているか明らかにすることを目的とす

る。 
研究内容・成果 
（1000 字程度） 

NEAT1 の EBV 潜伏感染における役割を明らかにするために、

DNA-RNA キメラオリゴにより、EBV 感染胃がん細胞株 AGS-EBV
における NEAT1 の発現を抑制した。その結果、AGS-EBV 細胞株

では EBV 溶解感染遺伝子 BZLF1 の発現が上昇した。PSF、NONO
の過剰発現でも BZLF1 の発現が上昇したことから、これら因子が、

BZLF1 の転写制御に直接作用している可能性を考え、BZLF1 プロ

モーターの解析を行った。BZLF1 プロモーターの下流にルシフェラ

ーゼ遺伝子を導入したプラスミドをウイルス非感染細胞株（AGS 細

胞株）に発現させ、PSF 及び NONO の発現プラスミドを遺伝子導

入した。その結果、プロモーター活性は有意に上昇した。また、

NONO-PSPC1ヘテロダイマー形成に重要なNOPSドメイン欠失体

を過剰発現させると、プロモーター活性は誘導されなかった。 
これらの結果は、NEAT1 はパラスペックルに PSF-NONO 複合体

を留めることで BZLF1 プロモーターの活性化を防ぎ、ウイルス潜

伏感染維持していることを示唆している。現在、ゲノム編集法を用

いて NEAT1 発現誘導株、及び欠損株、NONO 欠損株の樹立を行っ

ている。 
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