
 

様式 C-7-2 

自己評価報告書 

 

平成 21 年 5 月 26 日現在 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
研究分野：生化学 
科研費の分科・細目：生物系薬学 
キーワード：エキソソーム 
 
１．研究計画の概要 
エキソソームは細胞から分泌される多層膜

の小胞で、その成分は細胞の生育状態、生育
環境、そして細胞が貪食する物質により変化
すると考えられる。本研究では細胞内寄生細
菌が感染している細胞、あるいは細菌自身が
分泌するエキソソームの成分を調べ、エキソ
ソームの細菌感染における機能、特に生体防
御における機能解析を行う 
 
２．研究の進捗状況 

細胞内寄生細菌であるネズミチフス菌
(S.enterica serovar Typhimurium)は腹腔
マクロファージなどの貪食細胞や腸管上皮
細胞など非貪食細胞で細胞内増殖を行う。
この細胞内増殖能はネズミチフス菌の病原
性と密接にかかわっている。この細胞内増
殖の際に外膜に由来するリポ多糖やペリプ
ラズムに存在するペプチドグリカンなどの
免疫系を賦活する働きのある物質が細胞内
で部分的に消化されて、そのあとでエキソ
ソームに輸送される可能性を考えている。
そこで、これらエキソソームに含まれる可
能性のある消化断片の構造解析を行うこと
を目指して、まず、エキソソームに取り込
まれていることが推測されるリポ多糖の構
造を質量分析計で測定する方法を確立した。
とくにアミノアラビノース修飾型のリピド
A 検出がこれまでの測定法では感度が悪く
検出に難点があったが、この問題は精製法
と検出に用いるマトリクスを変更すること
により解決した。次にサルモネラ菌の細胞
内寄生・増殖系の確立を行った。マウスマ
クロファージ由来のＲＡＷ細胞と非貪食細
胞であるヒトＨＥＫ293 細胞にサルモネラ

を感染させて増殖させる系の確立を行った。
さらに様々なサルモネラ LPSリピド A部位
修飾変異株を感染・増殖させることもでき
た。さらに、サルモネラや緑膿菌などのグ
ラム細菌が分泌するエキソソーム様小胞
(membrane vescicle)を培地から超遠心によ
り分離精製することを行っている。 

 
３．現在までの達成度 
②おおむね順調に進展している。 
培養細胞に様々な細菌を感染させて細胞

内細菌増殖を行う系を確立することは達成
された。エキソソームの分析が課題として残
されている。 
 
４．今後の研究の推進方策 
マウスマクロファージ由来のＲＡＷ細胞

培養系を増やして、細菌を感染させた細胞か
らエキソソームを分離して、エキソソーム内
の細菌成分の分析を行う。また、細菌自身が
産生するエキソソーム様の構造物について
も解析を進める 
 
５. 代表的な研究成果 
（研究代表者、研究分担者及び連携研究者に
は下線） 
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