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研究要旨

プリオンの二次感染予防を目的として、熱安定性の高いプロテアーゼによる異常プ

リオンタンパク質の分解及び感染性の評価を行った。さらにプリオンの二次感染予

防を目的とした洗浄剤の開発を行った。本酵素単体もしくは酵素を有効成分とする

試作洗浄剤を用いて、プリオン感染マウスの脳ホモジネートに含まれる

化処理し、その感染性低減効果の定量的評価を行った

 

 

Ａ.研究目的

熱安定なプロテアーゼで分解した異常プリ

オンタンパク質の感染性が残る問題の原因を

明確にし、二次感染防止に向けた技術の改良要

素とし、実用的なプリオン不活化技術の開発を

目的とした。

Ｂ.研究方法

超好熱古細菌

kodakarensis 

subtilisin family protease

は極めて高い耐熱性と界面活性剤耐性を有す

る。これらの酵素は高温、界面活性剤存在下

てプリオンタンパク質を含む生体試料と反応

させることができる。本研究では、大腸菌に

異種発現させた

PrPSc の分解が可能かどうかを検証した。さ

らに酵素を医療用洗浄剤に応用することを目

的とした、酵素入り洗浄剤の開発を行った。

開発においては、酵素生産法の確立、適正な

洗浄剤組成の開発、

性解析、PrP

った。 
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た。これは脳ホモジネートに含まれる脂質な

どの成分が界面活性剤により可溶化し、また、

タンパク質の疎水面を界面活性剤が露出させ

たために、会合状態が解消されて PrPSc と

Tk-SP の接触機会が増えたためと考えられ

る。 

 Tk-SP の分解効率の高さに比例して感染

性の低減も認められた。一方で、界面活性剤

が細胞毒性を示すことから、感染性の検証に

は今後の動物実験が必要と考えられる。 

Ｅ.結論 

 医療器具の洗浄においては、脳ホモジネ

ートや体液などのように、脂質やタンパク質

が大量に含まれ得る中に PrP が存在するもの

が分解対象となる。PrPScを構造的に分解しや

すくするためには 80℃以上の高温で処理す

ることが有利に働くが、同時にタンパク質の

沈殿も生じて PrPSc を抱き込んでしまう可能

性が考えられる。従って、界面活性剤など不

溶性沈殿物が生じないように処理することが

必要であり、このような条件で酵素を作用さ

せ無ければならない。プリオン分解が可能な

プロテアーゼとして Priozyme が製品化され

ているが、耐熱性、界面活性剤耐性がないた

め使用条件が限定されており医療現場に普及

していない。また、現在医療用洗浄剤に使用

されている subtilisin 系プロテアーゼは今回

用いた界面活性剤存在下で活性を失うことか

ら、本酵素は界面活性剤存在下で熱をかけて

洗浄する事が可能な初めての洗浄用酵素であ

るといえる。 

本研究を通して、熱と界面活性剤とプロテ

アーゼの組合せが PrPSc の分解に有効である

ことが示された。今後のヒトプリオンタンパ

ク質を用いた感染性の検証により、感染予防

に有効であることが実証されれば、今後の二

次感染予防のための新しい選択肢を提供でき

ると考えられる。 
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