
 [主要研究成果名]カイコ由来の培養細胞を用いた高機能な無血清培養システム

[要約]カイコ胚子から無血清培地で培養できる細胞株を作出するとともに細胞増殖能なら

びにカイコ核多角体病ウイルス(BmNPV)組換えウイルスの発現能に優れた無血清培地を開

発した。この細胞株は浮遊性という性状をもつことから大量培養が可能で、物質生産に適

している。また、熱処理したカイコ体液をウイルス接種時に培地に添加することにより、

組換え遺伝子の発現が高まるので、組換えタンパク質の大量産生が期待できる。
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[背景・ねらい]

　昆虫細胞培養系を用いる有用タンパク質の発現系は、これまで牛胎児血清(FBS)等を含有

しない無血清培地で培養できる                      由来の Sf 細胞系や

由来の HighFive 細胞系が使われてきた。一方、カイコのバキュロウイルス発現系に利用で

きる無血清・高発現のカイコ培養細胞系はなかった。今回，                     細胞系

に対応して、有用物質の大量生産ができるカイコ由来の新しい培養細胞系の開発を試みた。

[成果の内容・特徴]

１．カイコの胚子組織から倍加時間は従来のカイコ培養細胞株に比較して短く、また、浮

　　遊性のため撹拌方式による大量培養に適している培養細胞株(名称：NIAS-Bm-Ke1)を
　　作出した。本細胞株に BmNPV を感染させる際、カイコの熱処理体液を培地に添加す

　　ることにより、感染とウイルス多角体の形成を大きく向上させることができた（第１

　　図)｡

２．本細胞株の効率的な無血清培養を可能にするために新たに開発した無血清培地（名

　　称：KBM700）は、これまでの無血清培地(MMSF 培地)に比較して細胞の増殖ならび

　　に BmNPV の感染に優れていた。

３．カイコ熱処理体液を添加した MMSF 培地で培養した本細胞株の遺伝子発現を Sf 細胞

　　系と比較したところ、無血清培養およびFBS を添加した Sf 細胞系よりも高かった(第

　　２図)。

４．撹拌培養方式において遺伝子産物を大量に発現させるため、培地に添加するカイコ熱

　　処理体液の添加割合を検討したところ、３％濃度は１％濃度よりもルシフェラーゼ発

　　現を大きく高めることができた(第３図)。
５．以上の結果から、今回新たに作出したカイコ培養細胞系はカイコバキュロウイルス発

　　現系における有用タンパク質の大量発現系へ利活用できるものと期待される。

[成果の活用上の留意点・波及効果]

１．無血清培地で培養できる NIAS-Bm-Ke1 細胞株と KBM-700 培地からなる培養システ

　　ムは現在特許出願中である。

２．本培養システムを用いた有用タンパク質生産高は将来 Sf 細胞系、HighFive 細胞系等

　　の AcMNPV をベクターとするバキュロウイルス発現系を凌ぐものと期待され、早期な

　　市場進出が要望されている。
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第１図  NIAS-Bm-Ke1 細胞株（左）と BmNPV の感染により細胞内に形成された多角体

　　　（右）

第２図  ルシフェラーゼ発現に対するカイコ体液またはFBS の添加効果と細胞株間の違い

第３図  撹拌培養における組換え遺伝子発現の検証とカイコ体液の発現増強効果
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