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研究成果の概要： 
深在性黒色真菌症の原因菌では，日本産の株は同様の病型であるにも関わらず欧米産の菌株と

は異なった種であることが判明し，生態学的に興味ある知見が得られた．日和見真菌感症の原

因菌のアスペルギルス属菌では，系統解析結果と生育温度，薬剤感受性，微細構造において明

確な相関が見いだされた．中国乾燥地帯で分離された株は，他の地域での分離例が無い株であ

った．薬剤抵抗性を示すことで臨床上問題な菌種や加工食品の事故原因菌となる耐熱性菌にお

いて，迅速同定法を確立した． 
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１．研究開始当初の背景 

 生物情報の基本である DNA 塩基配列を
解析する技術が近年急速に進歩し，あらゆ
る生物においてその技術が利用されてい
る．たとえば，DNA塩基配列の比較による
親子鑑定，個体識別などはテレビドラマで
は既に充分になじみ深い話題である．これ
と同様に，生物学的な視点においては，こ
れまで形態学的，生理学的な検索により生
物種の区別（鑑別）・同定や系統関係につ
いて議論されてきたものが，この DNA 塩
基配列の情報を取り入れることで新たな
展開を示してきているのは事実である．し

かしながら，ややもすると多くの研究者達
は新規法（DNA塩基配列）ばかりに多くを
依存し，微細な塩基配列の相違を以て，新
種の記載に地道をあげているような状態
である． 

 
２．研究の目的 

 本研究では，病原真菌において，新規法
（DNA 塩基配列決定）と従来法（形態，
生理）との双方で検討することにより，生
物としてよりふさわしい系統関係を見直
すことを目的とする． 
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３．研究の方法 
（1） 新規法：千葉大学真菌医学研究センタ
ーに保存の真菌（酵母，糸状菌）につい
て，各種遺伝子の塩基配列の解析を常法
にて行った．酵母菌を中心に RAPD 解析
法や ALTS-PCRと µTGGE（温度勾配電気
泳動）の組み合わせにより遺伝子型の決
定を行った． 

（2） 従来法：形態観察（巨大集落法，スラ
イドカルチャー法），最高生育温度（対照
温度を 25℃として，37~45℃について発
育の有無を観察），子のう胞子の表面構造
については，走査型電子顕微鏡による観
察を行った． 

 
４．研究成果 
（1） 病原性酵母の同定，遺伝子型に関する

検討 
・ 真菌医学研究センターに保存されている

Trichosporon 属菌について，種の判別形質
を明らかにするために再同定を行った．
D1D2 による塩基配列検索により，誤った
種名で登録されたものを訂正することが
できた．また，T. faecaleに関しては，2つ
の系統群が混在する事が認められたが，そ
の他の指標を含めて詳細検討を行った結
果，最近新種として報告された菌種と判明
した． 

・ Malassezia属菌に関して，ある病院の小児
ICU より複数分離された菌株について ITS，
D1D2 のシーケンスによる同定，typing を
行った．Typingには 3種類のプライマーを
用いた RAPD解析を実施した．分離菌はす
べて M. furfurと同定され，typingの結果は
すべて別々の strain であることが判明し，
院内感染の危惧は払拭され，本法による有
効性が実証された． 

・ 中国新疆ウイグル自治区に在住のAIDS患
者より分離した C. albicansについて，遺伝
子型の決定と薬剤感受性試験を行い，他の
地域のデータと比較した．分離株のうち 7
株のフルコナゾール耐性株が見いだされ
たが，ALTS-PCRと µTGGE（温度勾配電気
泳動）の手法を組み合わせる事により，互
いに別系統の株である事が示された． 
 

（2） 病原性黒色真菌に関する生態学的検討 
 深在性黒色真菌症の原因菌として知ら
れているFonsecaea pedrosoiについて，ITS
領域について系統解析を行なったところ，
日本産の F. pedrosoiはすべて de Hoog等
が新規提唱した F. monophoraであった．
日本産の株は，同様の病型であるにも関
わらず欧米産の菌株とは異なった種であ
ることが判明し，生態学的に興味ある知
見が得られた． 
 

（3） 深 在 性 真 菌 症 原 因 菌 と し て の
Aspergillus 属菌の系統学的および生態学
的検討 
 センター保存株について，日和見真菌
感症の原因菌として代表的な Aspergillus 
fumigatus 近縁菌を，複数の遺伝子（β-チ
ュブリン，カルモジュリン，ハイドロフ
ォビン，ITS）を基にした系統解析とそれ
ぞれのクラスターにおける性状と関連性
を調べたところ，生育温度，各種抗真菌
剤に対する感受性，分生子の微細構造に
おいて明確な相関が見いだされた．さら
に，中国乾燥地帯で分離された Aspergillus
属菌種について行った系統解析の結果で
は，分子系統と子のう胞子の微細構造，
最高生育温度において相関が確認された．
この過程で他の地域では分離されたこと
の無い特徴的な種が分離されたことが判
明し，現在新種としての提唱するために
論文作成中である． 
 

（4） 病原性真菌の迅速同定法の開発 
・ Pseudallescheria関連菌については，ITS領
域の系統解析より，系統関係の見直しを行
った．特に薬剤抵抗性を示すことで臨床上
問題となっている Scedosporium prolificans
の迅速同定プライマーの開発に成功した． 

・ 本研究課題進行中に A. fumigatusとして登
録・保存されていた中に A. lentulus，A. 
viridinutans として再同定された株が見出
され，これら菌種は薬剤感受性が低い事で
臨床上問題となっており，迅速に識別でき
る PCR法，LAMP法を開発した． 

・ 加工食品の事故原因菌として問題となる
耐熱性菌（Byssochlamys， Talaromyces，
Hamigera，Neosartorya）で系統解析を行い，
その結果を基に各菌属に特異的なプライ
マーを設計し，迅速同定法を確立した． 
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