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2024 年 6 月 21 日 
理化学研究所 

東京慈恵会医科大学 
科学技術振興機構（JST） 

 
蚊は腹八分目を知る 

－吸血停止シグナルの発見－ 

概要                                   
 
理化学研究所（理研）生命機能科学研究センター栄養応答研究チームの佐久間

知佐子上級研究員（東京慈恵会医科大学講師（研究開始当時））、東京慈恵会医科

大学熱帯医学講座の嘉糠洋陸教授らの共同研究グループは、哺乳類の血液中に

存在する「フィブリノペプチド A（FPA）[1]」が、ネッタイシマカ[2]の吸血を停

止させる作用を持つことを発見しました。 
本研究成果によって、ウイルスなどの病原体を媒介する蚊の根源的な行動で

ある吸血の仕組みの理解や、人為的に吸血を阻害する手法の開発など新たな感

染症対策への応用が期待されます。 
 宿主の皮膚に止まって血を吸い始めた蚊は、血中に存在する吸血促進シグナ

ルを受容することで吸血を継続させます。多くの場合、蚊は満腹になる（腹部が

膨満する）前に吸血を停止し宿主から離れますが、吸血を停止させるシグナルに

ついてはよく分かっていませんでした。 
今回、共同研究グループは、宿主の血液が凝固するときに産生されるフィブリ

ノペプチド A が、吸血の進行に伴ってネッタイシマカの体内で蓄積され、吸血

促進シグナルよりも優位に作用して吸血を停止させることを見つけました。

フィブリノペプチドAは哺乳類間で高度に保存されている分子であり、蚊はフィ

ブリノペプチド A を吸血停止シグナルとして利用することで、さまざまな宿主

に対する吸血を「腹八分目」で終えることができると考えられます。 
 本研究は、科学雑誌『Cell Reports』オンライン版（6 月 20 日付：日本時間 6
月 21 日）に掲載されます。なお、本研究成果のイメージ写真が、同誌 6 月 25
日号の表紙として取り上げられます。 
 

 
 

吸血の進行とともに蚊の体内で蓄積される吸血停止シグナル FPA 
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背景                                   
 

蚊に刺される（血を吸われる）と皮膚がかゆくなるだけではなく、日本脳炎や

マラリア、デング熱などに感染する恐れがあります。メスの蚊が行う吸血は、こ

れらの病原体が私たちに伝播（でんぱ）される根本的な原因となる行動です。す

なわち、吸血行動の仕組みを理解し、人為的に吸血を抑制するような行動操作が

できれば、蚊による感染症の媒介を防ぐ新たな手法の開発につながる可能性が

あります。 
蚊はヒトなど宿主の存在を体温や呼気などで感知し、誘引されますが、全ての

蚊が吸血を開始するわけではありません。宿主の皮膚の中へと針（口吻（こうふ

ん））を出し入れすることにより血管を探り当て、さらに血液の味を吟味して吸

血の実行の可否を決定します。このときに蚊の吸血を促進する物質として、宿主

の血液に含まれるアデノシン三リン酸（ATP）[3]が知られています。 
ひとたび吸血を開始すると、宿主の血液には ATP が常に存在するので、蚊は

吸血促進シグナルを受け取り続けることになります。一方で、長時間の吸血は宿

主に気付かれるリスクを高めるため、適当なタイミングで吸血を停止する必要

があります。そこで、吸血促進作用とは逆に吸血停止に関わる負の制御として、

血液の摂取によって腹部が膨満することによる物理的な制御機構が報告されて

いました注）。しかし、一定量以上の血液を吸った蚊は、腹部が完全に膨満してい

なくとも吸血をやめることも知られており、他の制御機構の存在が示唆されて

いたものの、実体は明らかになっていませんでした。 
 
注）Gwadz R.W., J. Insect Physiol.,15, 2039-44 (1969). 
 
研究手法と成果                              
 

ヤブカの仲間であるネッタイシマカ（Aedes aegypti）は、熱帯・亜熱帯地域

に広く生息し、デングウイルスなどを媒介する公衆衛生上最も重要な蚊種の一

つです。共同研究グループは、メスのネッタイシマカを用いて、吸血停止に関わ

る物質の探索を試みました。まず、血液中に吸血停止物質が含まれているかを検

証するため、実際の血液と、蚊の吸血を促進する合成溶液（ATP 溶液）に対する

吸血行動を比較しました。その結果、ネッタイシマカはマウスから直接吸血した

ときに比べ、人工吸血法[4]で ATP 溶液を摂取したときの方が、摂取量が多くな

ることを発見しました（図 1）。すなわち、血液に本来含まれる何らかの物質が、

吸血を抑制する働きをすることが推測されました。またマウスからの直接吸血

の観察では、膨満に至る前に吸血をやめる個体がほとんどであることから、抑制

的に働く物質は吸血の最初から存在する物質でも、直線的に徐々に増えるもの

でもなく、吸血の後半で急速に増加・活性化する物質であると予想されました。 
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図 1 ATP 溶液とマウス血液を吸血した際の摂取量の比較 

ネッタイシマカは、マウスから直接吸血させたときに比べて、人工吸血法で ATP 溶液（緑色の液体）を摂

取させたときに、より多くの液量を摂取した。グラフ中の点は、実験を行った個体を示す。摂取量の単位

nl（ナノリットル）は 10 億分の 1 リットル。 
 

次に、抑制作用を持つ物質の正体を突き止めるため、血液を成分ごとに分けて

解析を行いました。蚊が吸血するのは、ATP が含まれる赤血球を摂取するため

です。一方、血清[5]を単独で蚊に与えても摂取しないことが以前から知られてお

り、血清は吸血行動に影響を与えないと考えられていました。しかし興味深いこ

とに、ATP 溶液に血清を加えると、ATP 溶液単独を与えたときに比べ、腹部が

膨満になるまで吸血するネッタイシマカの割合が顕著に減少しました（図 2）。

すなわち血清には、吸血を抑制する働きを持つ物質が含まれていることが分か

りました。 
 

 
 

図 2 ATP 溶液に血清を添加したときの満腹蚊の割合 

左）ネッタイシマカの吸血行動における ATP 溶液摂取量の解析。緑色に着色した ATP 溶液を摂取させる

ことで、満腹（ATP 溶液で腹部が膨満）、少量摂取（腹部が着色し部分的に膨張）、未摂取（腹部の着色・

膨張なし）の 3 段階に摂取状態を分類した。 
右）ATP 溶液の摂取に対する血清の効果。ATP 溶液単独の摂取では大半のネッタイシマカは満腹になるが、

血清を添加した際は、満腹になる個体の割合が減少する。 
 

血清には、タンパク質やペプチド、糖分やミネラルなどさまざまな分子が含ま

れています。共同研究グループは、血清を高速液体クロマトグラフィー法[6]で画

分に分け、さらに蚊に対して吸血抑制効果を持つ画分を質量分析法[7]で解析する
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ことで、吸血停止効果を示す成分としてフィブリノペプチドAを同定しました。

フィブリノペプチド A は血液凝固[8]が起きるときに最初に作られる小さな物質

です（図 3）。傷口などを保護するための血液塊は、フィブリン[1]が大量に集まっ

て不溶化してできるものですが、フィブリンが集まるためには、まずフィブリ

ノーゲン[1]と呼ばれる前駆体から、フィブリノペプチド A が切り出される必要

があります。すなわち、フィブリノペプチド A を切り出すこと自体は血液凝固

を進めるために重要ですが、切り出された後のフィブリノペプチド A は宿主に

とっては不要な物質です。フィブリノペプチド A のアミノ酸配列は哺乳類の間

では高度に保存されているため、さまざまな種の宿主から吸血を行う蚊は、血液

凝固が起きていることを知るために、その際に発生する「ゴミ」ともいえるフィ

ブリノペプチド A を活用したと考えられます。吸血中および吸血後のネッタイ

シマカの体内を調べたところ、吸血完了時にはフィブリノペプチド A 量が高く

なっていたことから、蚊は確かに吸血とともにフィブリノペプチド A を取り込

んでいることが明らかになりました。 
 

 
 

図 3 血清に含まれる吸血停止シグナルの同定 

左）吸血停止効果を示す血清を高速液体クロマトグラフィー法で分析し、血清成分を a、b、c の画分に分

けた。これらの画分を ATP 溶液に添加したところ、c の画分で顕著に満腹蚊の割合が減少する成分があり、

質量分析法の結果、これがフィブリノペプチド A であることが判明した。なおこの解析では、ウサギの血

清を用いた。 
右）フィブリンによる血液凝固過程の模式図。血中にはフィブリノーゲンという前駆体タンパク質が溶け

ており、これがフィブリンとなって血塊を生じる。フィブリノペプチド A は血液凝固の最初にフィブリノー

ゲンから切り出され、血清中に残される。 
 

最後に、フィブリノペプチド A が吸血停止シグナルとして機能することを確

認するため、人工合成したヒトフィブリノペプチド A を添加した ATP 溶液や、

フィブリノペプチド A の生成を阻害する薬剤（ヘパリン）で処理したマウスの

血液を蚊に与えてみました。これらの実験では、フィブリノペプチド A が存在

すると蚊は吸血を途中でやめ、フィブリノペプチド A が存在しないと吸血が促

進されました。さらに、フィブリノペプチド A を強制的に作り出す薬剤（バト

ロキソビン）で処理した血液を用いて、血中のフィブリノペプチド A 量を増加

させたところ、吸血を途中でやめるネッタイシマカ個体が増加しました（図 4）。 
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図 4 バトロキソビンにより血中フィブリノペプチド A 量を増加させた際の吸血の比較 

バトロキソビン処理をした血液を吸血した蚊では、満腹になる個体の割合が減少した。これらの個体が取

り込んだ血中フィブリノペプチド A 量は、未処理に比べていずれも増加していることが確認された。fmol/μl
はフェムトモル/マイクロリットル。フェムトモルは 1,000 兆分の 1 モル、マイクロリットルは 100 万分の

1 リットル。 
 
 以上より、フィブリノペプチド A は、ネッタイシマカの吸血を「腹八部目」

でやめさせる役割をする吸血停止シグナルであることが明らかになりました

（図 5）。前述の通り、蚊には腹部が完全に膨満したことを感知して吸血を停止

させる物理的な制御があると報告されています。そこで、フィブリノペプチド A
の吸血停止シグナルは、蚊が順調に吸血を遂行できなかった際により効果を持

つのではないかと考えています。吸血に長い時間をかけると、違和感に気付いた

宿主の忌避行動（手足や尾で追い払うなど）を誘発するため蚊にとって危険です。

そこでネッタイシマカは吸血開始後に血液中に増え始めるフィブリノペプチド

A の量を感知して、通常よりも長く吸血に時間をかけてしまった際に吸血をや

める仕組みを備えていると考えられます。 
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図 5 本研究から示唆される蚊の吸血停止行動 

血中に含まれる ATP は吸血開始とともに蚊に摂取され、吸血促進シグナルとして作用し続ける。一方 FPA
は、吸血開始直後は血中濃度が低く、血液凝固反応とともに増加する。蚊は何らかの受容機構により FPA
を「吸血停止シグナル」として感知することで、吸血を始めてからのおおよその時間を認識し、順調に吸

血を遂行できなかった際に吸血をやめるような仕組みを備えていると考えられる。 
 
今後の期待                                
 

本研究では、宿主の血液中に蚊の吸血停止シグナルが存在することを明らか

にしました。血液の中に吸血促進シグナルが存在し続けるにもかかわらず、蚊が

吸血を停止することができる秘訣（ひけつ）は、吸血停止シグナルが吸血の進行

に伴って作られる物質であるためです。 
人類は、蚊の被害を防ぐため、古くは植物由来の殺虫成分や蚊帳の利用から、

近年では致死遺伝子を導入した遺伝子組換え蚊の環境放出などさまざまな対策

を試みてきました。本研究で同定されたフィブリノペプチド A を、蚊がどのよ

うに受容し、吸血を停止するのか詳細な機構はまだ明らかになっていません。今

後この受容機構を解明し、受容機構を活性化する物質の探索などを進めること

で、人為的に吸血停止を誘導する手法の開発や、蚊が媒介する感染症制御への応

用が期待できます。 
 
論文情報                                 
 
＜タイトル＞ 
Fibrinopeptide A-induced blood feeding arrest in the yellow fever mosquito Aedes 
aegypti 
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補足説明                                 
 
[1] フィブリノペプチド A（FPA）、フィブリン、フィブリノーゲン 

血液の凝固に関わる物質。前駆体タンパク質フィブリノーゲンからフィブリノペプチ

ド A（FPA）が切り出されることにより不安定なフィブリンが作られる。さらにフィ

ブリノペプチド B が切り出されてフィブリン同士が集まることで不溶化し血塊が作

られる。FPA は全長が 16 アミノ酸から成る短いアミノ酸重合体（ペプチド）。 
 
[2] ネッタイシマカ 

吸血性のヤブカ属の一種。学名 Aedes aegypti。熱帯・亜熱帯地域に広く分布し、デ

ング熱やジカ熱などの原因ウイルスを媒介する。 
 
[3] アデノシン三リン酸（ATP） 

生物全般に存在するリン酸化合物の一つで、塩基と糖が結合した化合物（ヌクレオシ

ド）に三つのリン酸が結合していることから、三リン酸と呼ばれている。 
 
[4] 人工吸血法 

温めた血や ATP などの液体を人工膜越しに蚊に与えると、蚊は針を膜に突き刺し、

疑似的な吸血を行う。この手法を人工吸血法と呼ぶ。 
 
[5] 血清 

血液が凝固したときに上澄みにできる液体成分。血球は含まない。 
 
[6] 高速液体クロマトグラフィー法 

シリカゲルなどの固定層を充填したカラムに分析したい液体を加圧して流し、液体中

の物質と固定相との相互作用の差を利用して、各物質を高性能に分離して検出する分

析方法。 
 
[7] 質量分析法 

物質を原子・分子レベルの微細なイオンにし、その質量数と数を測定することで物質

の同定や定量を行う分析法。 
 
[8] 血液凝固 

血管が傷ついた際や、採血の際に血液が不溶化して血塊ができる止血反応を血液凝固

と呼ぶ。血液凝固は多段階の連鎖反応から成り、最終的に酵素トロンビンの働きに

よって血液中の凝固因子である前駆体タンパク質フィブリノーゲンからフィブリノ

ペプチド A（FPA）が切り出される。 
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