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研究成果の概要（和文）： 
 

トリパノソーマ (Trypanosoma spp.) が哺乳類の血液に感染することで引き起こされるア

フリカ睡眠病の制御には、感染時に起こる昆虫型への細胞分化の機構を理解しなければなら

ない。本研究ではその細胞分化を誘導する遺伝子候補として Glossina serine protease 1 
(Gsp1) を単離し，それがセリンプロテアーゼドメインを有することを示した。先行研究を考

慮すると、多重化した消化酵素遺伝子の一部が昆虫型分化誘導を担う新奇のドメインを独立

に獲得し、Gpl遺伝子が進化したと示唆された。 

 

 

研究成果の概要（英文）： 

To control the African Sleeping Sickness, which is caused by the infection of 

trypanosome parasites (Trypanosoma spp.) into mammalian blood, it is required to 
understand the regulatory mechanisms for cell differentiation into insect form parasite 

at the timing of infection. In this study, the full length of Glossina serine protease 
1 (Gsp1) was isolated by RACE PCR as the candidate of regulatory molecules, and it was 
showed that Gsp1 have the trypsin-like serine protease domain. Considering the previous 
studies, one of the serine protease genes duplicated might gain the novel function for 

controlling the insect-form transformation of Trypanosoma. I 
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１．研究開始当初の背景 
 哺乳類の血液に寄生してアフリカ睡眠病
を引き起こすトリパノソーマ (Trypanosoma 
spp.) は、ツェツェバエによってのみ伝播さ
れ、その際に血流型から昆虫型へと細胞分化
を起こす。従って、その昆虫型分化を誘導す
る物質がツェツェバエの体内に存在すると
予想され、その作用機序を理解することが本
感染症の制圧に貢献すると期待された。現在
までに、ツェツェバエの１種 G. fuscipesに
由来する Glossina proteolytic lectin (Gpl, 
消化酵素遺伝子) の組換えタンパク質につ
いて、昆虫型分化誘導能が確認されている。 
 
２．研究の目的 
 本研究では、Gpl などの消化酵素遺伝子
が昆虫型分化の制御に関わっているとの仮
説を検証するため、媒介性のツェツェバエ
G. morsitans 及び非媒介性のサシバエ
Stomoxys calcitrans より Gpl 相同遺伝子
を単離し、それらの配列を用いた in silico
解析により両遺伝子の機能を推定・比較し
た。 
 
３．研究の方法 
 対象 2種より RACE PCR 法等を用いて Gpl
相同遺伝子の全長配列を単離し、両配列に
ついて in silico解析を行った。 
 
４．研究成果 
 ま ず は Gpl 配 列 をも と に 設 計 し た
degenerate primer を用いて Gpl 相同遺伝子
の部分配列の単離を試みた。その結果、ツェ
ツェバエからはツェツェバエ及びサシバエ
から，それぞれ３つ及び５つの Gpl 類似配列
が得られ，両種における遺伝子重複の可能性
が示唆された（図１）。 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図１．既知の Gpl相同遺伝子とツェツェバ
エ及びサシバエから得られた Gpl類似配列
の分子系統樹 (NJ 法)。 

 
 続いてそれらの中から最も Gplに類似した
配列をそれぞれ選び、RACE 法によって各遺伝
子の全長配列を得た。ツェツェバエからは既
知の Gpl 相同遺伝子である Glossina serine 

protease 1 (Gsp1) が、サシバエからは新規
の Stomoxys serine protease x (Sspx) が得
られた。Gpl と予想アミノ酸配列を比較する
と、Gsp1 (92%) の方が Sspx (78%) よりも高
い類似度を示した（表）。しかしながら、と
もに同一のセリンプロテアーゼドメインを
有することから（図２，図３），同様の酵素
活性が予想された。 
 
表．Gsp1, Sspx 及び Gplの予想アミノ酸配
列における一致度と類似度。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
図２．各 Gpl相同遺伝子の予想アミノ酸配
列のアラインメントとプロテアーゼ活性
部位。全ての配列は同一のトリプシン様セ
リンプロテアーゼドメイン (Tryp_SPc) 
を有し，活性部位等も全て保存されていた。
全てについてタンパク質分解機能が予測
された。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図３．トリプシン様セリンプロテアーゼド
メイン (Tryp_SPc; cd00190) の予想立体
構造 (NCBI, CD-search)。これらのドメイ
ンを有する因子の多くはzymogenと呼ばれ
る不活性型の前駆体として合成されるが，
特定の因子により切断部位で切断される
と活性型となる。 

 
 
一般に吸血昆虫では消化酵素遺伝子が多重
化しやすく、その一部が独立に新奇の機能を
獲得することが起こりうる。従ってツェツェ
バエにおいても、多重化した消化酵素遺伝子
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の一部 (図１) が昆虫型分化誘導を担う新
奇のドメインを独立に獲得し、Gpl 遺伝子が
進化したと示唆された。今後はその新奇ドメ
インを明らかにし、両遺伝子の作用機序の違
いを理解することが期待される。 
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