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研究成果の概要（和文）：トキソプラズマのどのタンパク質が宿主オルガネラのリクルートに関わっているのかを解明
するために、定量可能な質量分析法であるiTRAQを用いて宿主ミトコンドリアに特異的に結合するトキソプラズマ由来
タンパク質の網羅的な同定を試みた。原虫感染細胞から精製したミトコンドリアと、非感染細胞と原虫の混合試料から
精製したミトコンドリアをiTRAQにより比較した結果、28種類のタンパク質を最終的なリクルート因子候補タンパク質
として同定した。

研究成果の概要（英文）：To identify the recruitment factor of Toxoplasma gondii for the host organelle, we
 carried out the iTRAQ method. The mitochondria samples from the infected and non-infected host cells were
 compared, and we could identify 28 of candidate proteins as mitochondria recruitment factor.
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１．研究開始当初の背景 
 
トキソプラズマは宿主細胞に侵入した後、宿
主細胞機能を様々に修飾することが知られ
ている。中でも特に形態学的に顕著な変化と
して、宿主のミトコンドリアや ERを原虫が
増殖している寄生胞近辺に引き寄せる（リク
ルートする）という現象が昔からよく知られ
ている。この現象を引き起こす因子として、
原虫が宿主細胞に侵入する際に、原虫の侵入
とは独立して宿主細胞に注入される一群の
タンパク質、ロプトリータンパク質群の関与
が強く疑われ、実際以前そのうちの一つであ
る、ROP2がミトコンドリアのリクルートの
原因であるという報告もなされていた (J. 
Cell Biol. (2001))。しかし最近、ROP2およ
びそのパラログである ROP2a、ROP2b、
ROP8の 3遺伝子をノックアウトした解析結
果から、ミトコンドリアのリクルートへの
ROP2の関与は否定された(Int. J. Parasitol. 
(2010))。 
 
 
２．研究の目的 
 
本研究ではポストゲノム的な分子寄生虫学
的アプローチを駆使して、ミトコンドリアや
ER 結合性タンパク質を網羅的に同定するこ
とで、ミトコンドリアおよび ERをリクルー
トするタンパク質（オルガネラ・リクルート
メントファクター）の同定を試みる。 
 
 
３．研究の方法 
 
ロプトリータンパク質を含めた原虫由来の
どのタンパク質が宿主オルガネラのリクル
ートに関わっているのかを解明するために、
定量可能な質量分析法であるiTRAQ法を用い
て宿主ミトコンドリアに特異的に結合する
トキソプラズマ由来タンパク質の網羅的な
同定を試みた。原虫を感染後3時間、12時間、
24 時間経過した細胞から精製したミトコン
ドリアと、非感染細胞と原虫の混合試料から
精製したミトコンドリアをiTRAQ法により比
較した。 
 
 
４．研究成果 
 
感染細胞ミトコンドリアで非感染細胞の 1.5
倍以上の存在量を示し、かつ、シグナル配列
などのドメイン構造や相同性検索、また各種
の既報のプロテオーム解析の結果を参照す
ることで、リクルート因子候補タンパク質と
して118種類のタンパク質を同定することが
できた。さらに、ミトコンドリアのリクルー
トは感染後 1〜2 時間ですでに起きているこ
とが報告されているので、申請者はこのうち
感染3時間後にすでに存在量に違いがみられ

た 28 種類のタンパク質を最終的なリクルー
ト因子候補タンパク質として同定した。 
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