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研究成果の概要（和文）：皮膚表面は糖質が少なく、化膿レンサ球菌の生存に適さない。しかし、本研究では、
化膿レンサ球菌のアルギニン代謝が角層細胞を構成する主要なタンパク質であるフィラグリンの分解産物である
アルギニンを利用して、化膿レンサ球菌が皮膚病変を形成していることを明らかにした（Hirose et al. Cell 
Rep. 34: 108924. 2021）。
また、近年になり分離頻度が上昇している化膿レンサ球菌M87型株において、Mタンパク質が化膿レンサ球菌と自
然免疫細胞の間の相互作用を調節することを明らかにした（Hirose et al. Microb Pathog. 169:105636. 
2022）。

研究成果の概要（英文）：Since there is a little glucose on the skin surface, it is not suitable for 
the survival of Streptococcus pyogenes. However, in this study, I clarified that Streptococcus 
pyogenes uses arginine, which is a degradation product of filaggrin, a major protein that 
constitutes stratum corneum cells, to cause skin lesions (Hirose et al. Cell Rep. 34: 108924. 2021).
In addition, in Streptococcus pyogenes M87 serotype strain, which has been increasing the frequency 
of isolation in recent years, I reveled that the M protein regulates the interaction between 
Streptococcus pyogenes and innate immune cells (Hirose et al. Microb Pathog 169:105636. 2022).

研究分野： 感染症
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令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
皮膚の保湿成分として有用性の報告されているアルギニンは、皮膚の保湿剤にも配合されていることがある。し
たがって、本研究の成果は、化膿レンサ球菌による感染症が皮膚で生じた場合、治療戦略の立案において、アル
ギニン代謝を考慮する必要があるかもしれないことを示している。
また、Mタンパク質は化膿レンサ球菌のワクチン開発において、最も注目されている抗原分子である。本研究の
成果は、近年になり分離頻度が上昇している化膿レンサ球菌M87型株においても、Mタンパク質が菌の病原性を担
うことを示している。したがって、本研究は化膿レンサ球菌のワクチン開発における有用な情報を提供する。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 

化膿レンサ球菌は上気道や皮膚より分離され、咽頭炎から劇症型レンサ球菌感染症

（streptococcal toxic shock syndrome: STSS）まで、様々な病態を惹起する病原体である。STSS

の病態進行は非常に速く、致死率が高いにも関わらず、発症機構の詳細は解明されていない｡

STSS において、化膿レンサ球菌の侵入は、半数以上が皮膚や咽頭などの軟部組織感染症より生

じると言われている。 

 

２．研究の目的 

感染局所において高発現し、病態形成に寄与する細菌分子を同定し、菌の感染成立・病態形成機

構に寄与するかを検討する。また、同定した細菌分子のワクチン抗原としての応用可能性を明ら

かにする。 

 

３．研究の方法 

(1) 化膿レンサ球菌のアルギニン代謝能力が菌の病原性に果たす役割の解析 

皮膚表面は糖質が少ないため、化膿レンサ球菌の生存に適した環境ではない。その一方で、化膿

レンサ球菌は糖質が少ない培養環境で、増殖を止め、病原性を上昇させ、アミノ酸代謝の中でも

特にアルギニン代謝を更新させることが報告されてきた。しかし、アルギニン代謝と病原性の関

連性は不明な点が多く残されていた。そこで、合成培地を作製し、化膿レンサ球菌のアルギニン

代謝が遺伝子発現および病原性に与える影響を検討した。 

 

(2) 化膿レンサ球菌の M87 タンパク質が菌の病原性に果たす役割の解析 

化膿レンサ球菌は菌体表層に豊富に存在する M タンパク質の配列の多様性に応じて、200 種類

以上の型に分類される。M1 型株の M タンパク質は宿主細胞への接着や免疫回避に寄与すること

が報告されている。しかし、近年、分離頻度が上昇している M87 型株 Mタンパク質 (以下 M87 タ

ンパク質 )の性質は不明である。そこで、M87 タンパク質欠失株を作成し、病原性への関与を検

討した。 



４．研究成果 

(1) 化膿レンサ球菌のアルギニン代謝能力が菌の病原性に果たす役割の解析 

化膿レンサ球菌のアルギニン代謝が角層細胞を構成する主要なタンパク質であるフィラグリン

の分解産物であるアルギニンを利用して、化膿レンサ球菌が皮膚病変を形成していることを明

らかにした(下図)（Hirose et al. Cell Rep. 34: 108924. 2021）。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

(2) 化膿レンサ球菌の M87 タンパク質が菌の病原性に果たす役割の解析 

化膿レンサ球菌 M87 型株において、Mタンパク質が化膿レンサ球菌と自然免疫細胞の間の相互作

用を調節することを明らかにした（Hirose et al. Microb Pathog. 169:105636. 2022）。 

 

 

図 化膿レンサ球菌のアルギニン代謝能力と病原性 
 青色の菌はアルギニン代謝能力を有する化膿レンサ球菌を、赤色の菌
は遺伝子操作によりアルギニン代謝能力を失っている化膿レンサ球菌を示
す。 
 皮膚表面のような低グルコース濃度の環境では、化膿レンサ球菌はアル
ギニン代謝を亢進し、生存能力を高め、病原性を発揮する。 
□血液中のような高グルコース濃度の環境では、化膿レンサ球菌のアル
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