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研究成果の概要（和文）：＜病原体側因子の検証＞劇症型溶連菌感染症の罹患率が小児では高くなく当院におい
て入院症例はなかった。他施設に依頼し劇症型溶連菌感染症の菌株を提供してもらい菌株に含まれるMGDG、DGDG
を抽出し、脂質の免疫細胞活性化の評価を行った。質量分析や核磁気共鳴による脂質の同定をする予定であった
が、新たな菌株の取得ができず脂質の精製と同定には至らなかった。
＜宿主側因子の検証＞劇症型溶連菌感染症の症例が当院ではいなかったため、宿主の遺伝子変異、特にMincleの
遺伝子変異の検索は今の所できていない。

研究成果の概要（英文）：We could not recruit patients of severe invasive streptococcal infection in 
our hospital. By obtaining streptococcal species from other hospitals, we extracted the lipid of 
MGDG and DGDG and evaluated activity. It was planned to specify lipids by MS and NMR, but we could 
not collect new species of streptococcus. We could not also collect patients samples, so the 
evaluation of the host could not be carried out.

研究分野：感染症
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研究成果の学術的意義や社会的意義
劇症型溶連菌感染症は致死率の高い疾患であり治療戦略の開発には病態解明が必須である。今回我々は劇症型溶
連菌感染症を惹起する溶連菌側因子と宿主側の探索を行った。菌体側因子としては、菌株により細胞膜に含まれ
る脂質の成分が異なりヒトの免疫応答に差を生じることが分かった。一方、宿主の遺伝子変異、特にMincleが溶
連菌の細胞膜に含有される脂質を認識を担っているとの報告があるが、その遺伝子変異の検索は上記疾患の罹患
率が低く今回の研究期間内に検体を得ることができなかったため今の所できていない。

※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 
 

劇症型溶連菌感染症の発症メカニズムに関しては不明な点が多いが、A群溶血性連鎖球

菌（GAS）の宿主免疫回避の関与が報告されている。一方で、GASに対する感染防御に

重要であると近年報告された自然免疫受容体のMincle (Macrophage inducible C-type 

lectin)を介した免疫応答に対するGASの免疫回避に関しては全く解明されていない。 
 
 
２．研究の目的 
 

本研究では、申請者らがこれまでに開発した“Mincleリガンドの精製法”、“in vitroにお 

けるGAS感染実験”と、“単球由来樹状細胞刺激実験”、“iPS細胞の樹立と骨髄系細胞等 

への誘導”などを組み合わせ、劇症型GAS感染においてMincleを介した免疫応答がGASに

より回避されているかどうかを明らかにする。 
 
 
 
３．研究の方法 
 

1. 宿主側因子：劇症型GAS感染症に罹患した患者のMincle遺伝子変異や自然免疫細胞

におけるMincleの発現、またGAS感染に対する反応性を明らかにする。 

2. 病原体側因子：劇症型GAS感染症患者由来の病原体におけるMincleアゴニスト・ア

ンタゴニストであるMGDG・DGDGの含有比を明らかにする。またそれぞれの脂質の

メジャーな分子を同定し、Mincleに対する反応性を明らかにする。 
 
 
４．研究成果 
 

＜宿主側因子の検証＞劇症型溶連菌感染症の症例が当院ではいなかったため、宿主の遺伝

子変異、特にMincleの遺伝子変異の検索は今の所できていない。 

＜病原体側因子の検証＞劇症型溶連菌感染症の罹患率が小児では高くなく当院において入

院症例はなかった。他施設に依頼し劇症型溶連菌感染症の菌株を提供してもらい菌株に含

まれるMGDG、DGDGを抽出し、脂質の免疫細胞活性化の評価を行った。質量分析や核磁

気共鳴による脂質の同定をする予定であったが、新たな菌株の取得ができず脂質の精製と

同定には至らなかった。 
 
 

  



病原体側因子の検索として、協力施設から下記菌株を提供していただいた。 

 

 

 

各種菌株に含まれる免疫応答惹起する脂質を抽出してその含有量を測定した。 

 



前記菌株の３種をマウスに投与し、血清採取して免疫応答惹起能の評価をした。 

 
上記結果より菌株による宿主の免疫応答惹起能が異なることが考えられる。 

 

特に、DGDG の含有量の多い NIH34 の皮下感染モデルでは高用量の菌でも感染は起きず

DGDGの含有量の多い溶連菌は宿主の免疫応答を回避している可能性が示唆された。 
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