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研究成果の概要（和文）：エイズは、免疫力を弱らせることによって、他の細菌のよる２次感染

を引き起こし、患者が死に至るような重篤な病気を引き起こす。ブラジル、タイ、インドネシ

アの研究者、医療関係者と協力して、エイズ患者を中心に感染者からエイズ病原放線菌、真菌

を採集し、医療に役立てるとともに、菌株遺伝子資源として解析・保存した。これらの輸入

菌株・国内採集菌株について、菌株・遺伝子資源として科学や産業に利用し、医

療のための情報を提供する目的で、採集菌株の個人情報を含まない感染患者情報、

菌の遺伝子情報、生理生化学的性状、薬剤感受性、画像情報などを集積したデー

タ・ベースを構築している（２４年度公開予定）。  

 

研究成果の概要（英文）： 
AIDS, by debilitating the immune system, causes serious illness by a secondary 

infection with bacteria, fungi and other pathogens, and the 2
nd

 infection often bring patient death. We 

collected pathogenic actinomycetes and fungi from AIDS patients in collaboration with researchers in 

Brazil, Thailand, South Africa and Indonesia. We are constructing database of the strains collected with 

patient-information, minimal inhibitory concentrations of drugs, photos of microbes, gene sequences, and 

others for contribution and utilization for medical and scientific purposes. 
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１．研究開始当初の背景 

ヒト真菌症は、カビ（アスペルギルス属菌）

や酵母（カンジダ属菌、クリプトコツカス属

菌）などによって引き起こされる。また、ヒ

ト放線菌症は、アクチノミセス属菌やノカル

ジア属菌など嫌気性、好気性の放線菌によっ

て引き起こされる。これらの菌は共に、エイ

ズ患者など主として免疫力が低下した患者

にとって大きな脅威であり、エイズ・ウイル

ス自体に寄るよりも多い患者の死因や失明

等の原因になっている。 一方これまで世界

的にもあまり注目されて来なかったが、ヒト
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病原性の放線菌やカビは、創薬やその他の産

業などに応用できる新規の生理活性物質の

探索源としても、重要であることが明らかに

なり、すでにいくつかの生理活性物質が、病

原性放線菌から単離され、報告されている。 

我々はこれまでに、治療のために多くのヒト

病原性の真菌・放線菌について、様々な手法

を組み合わせて菌の同定法や系統分類法を

確立してきた。また、真菌や放線菌による感

染症の問題を抱えるいくつもの発展途上国

と交流協定を結ぶなど、共同研究を発展させ

る基盤を築いてきた。さらに、ヒト病原性放

線菌の産生する 2次代謝産物など生理活性物

質の研究においても、多くの研究協力者と活

性検定、分子構造決定、生合成遺伝子研究な

どの分野で協力してきた。世界を見渡すとイ

ンドネシア、タイ、ブラジル、南アフリカな

どエイズ高度汚染地域では、真菌・放線菌に

よる２次感染により命を落とす人々が多い

ことに驚かされる。我々はこれまの研究の成

果を世界規模で応用し、エイズ汚染地域の医

療の改善に努めるとともに、病原真菌・放線

菌の生物資源規模を拡大し、真菌・放線菌症

対策など医療の発展と、これら菌の生物資源

としての産業利用・開発を目指すことは大い

に有用であると考えた。 

２．研究の目的 

本研究は、エイズ・ウイルスによる高度の汚

染地帯である南アフリカ共和国、東南アジア

のタイとインドネシア、南米のブラジルを海

外の拠点として、これらの地域においてエイ

ズ患者等から採取される各種の病原真菌・放

線菌を単離・同定し、研究期間中に以下の点

を明らかにすることを目的とする。 1）今

回の探査地域においてエイズ患者に感染す

る主たる病原真菌・放線菌について調査し、

その種類、頻度を明らかにするとともに、こ

れまでにヒトへの感染例が知られていない

新種あるいは希な種の感染菌・感染症の調査

を行うこと。2）これまでに千葉大学真菌医

学研究センターで開発されてきた各菌の同

定法・診断法、特に遺伝子診断法を各国の臨

床例に応用し、実用化すること。3）更に同

地域で今後必要とする同定・診断の技術を調

査し、新しい技術を開発すること。4）患者

から採取した菌の薬剤感受性等を調査し、各

地域での治療に役立てるとともに、薬剤耐性

の出現や地域による薬剤感受性の違いにつ

いて調査すること。 

 

３．研究の方法 

対象各国の病原真菌・放線菌の収集は、これ

までに友好な関係を築いてきた国外研究機

関との共同研究により行う。これらの研究機

関は、1）タイ国・国立予防衛生研究所（NIH）

（Natteewan Poonwan主任研究員）、2）イン

ドネシア・インドネシア大学医学部微生物学

教室（Mardiastuti HarikoWahid 部長）、3）

ブラジル・カンビーナス大学部医学部・病院

（Maria Luisa Moretti 教授）4）南アフリカ

共和国・ウイットワータースランド大学遺伝

学部（Eric Dabbs教授）等である。これら 4

国を調査研究実施国とし、各国からの試料の

移送が予想されるため日本とそれぞれの国

を往復する。基本的に患者情報・単離源の調

査や菌の単離・培養は、現地の各研究機関で

真菌・放線菌症感染者等、特にエイズ感染者

から行う。しかし、現地各研究機関の態勢及

び本千葉大学真菌医学研究センターの研究

協力者の事情により研究形態を変える。すな

わち、インドネシア、南アフリカ等からは、

大学院後期過程の留学生の入学が予定され

ており、これら留学生が中心となり現地の医

療その他の事情を踏まえた菌の採取、培養を

行う。一方、タイ、ブラジルとは、本センタ

ーが部局間協定を結んでおり、日本人研究者

（研究分担者）を 3週間程度に渡って派遣し、

現地研究機関の医師・研究者と協力して菌の

調査、収集を進める。収集した菌株の日本へ

の移送は、MTAを取り交わすなど、各国及び

日本の法に基づいて行う。千葉大学真菌医学

研究センターに移送された菌は、患者治療に

おける必要性に応じ、薬剤感受性を試験し、

現地の医療機関に情報を還元する。さらに、

マーカー遺伝子の塩基配列決定など分子系

統学・分子生物学的な解析を行い、有用情報

が整備された菌株カルチャー・コレクション、

データ・ベースを構築する。また新種菌株を

報告する。各菌、特に病原放線菌などが産生

する 2次代謝産物など生理活性物質は、これ

までに本センターで確立された制菌活性を

測定する方法などで簡便に 1次スクリーニン

グを行う。興味ある活性を示す菌については、

化学構造の決定、2 次代謝産物生合成遺伝子

の解析など分子生物学的なデータと組み合

わせ、解析を進める。 

 

４．研究成果 

エイズは、免疫力を弱らせることによって、

他の細菌のよる２次感染を引き起こし、患者

が死に至るような重篤な病気を引き起こす。

ブラジル、タイ、インドネシアの研究者、医

療関係者と協力して、エイズ患者を中心にこ

れらの国の感染者からエイズ病原放線菌、真

菌を採集し、医療に役立てるとともに、菌株

遺伝子資源として解析・保存した。 



 

 

ブ ラジ ルの大 学・病院 ・医 療関 係

者と協 力して ブラジル・サ ンパウロ

州のヒト（主としてエイズ感染者）、家

蓄、ペットの感染症原因菌と考えられ

た放線菌２００株あまりを輸入し、生

理生化学的性状やリボゾーマル RNAの

遺伝子配列の解析を行って、特殊な病

態について報告し、また疫学的な結果

についてまとめた（論文投稿中）。ま

たタイ国立感染症研究所の研究者と協

力して、タイ国各地の病院を訪れたエ

イズ患者からヒト病原性放線菌を採集

し、分子生物学、生理生化学的な性状

を解析して、現地の医療に役立てると

ともに、細菌資源として蓄積・整備し

た。結果、多くの新種のストレプトマ

イセス属放線菌が、2 次感染の原因菌を

なっていることが明らかになった。こ

の中から、新種のストレプトマイセス

属放線菌を発見し報告準備中である。

米国 CDC の研究者等と協力しカナダ国

全域の乳牛を汚染した薬剤（アミカシ

ン）耐性放線菌・ノカルジア・ファル

シニカ（この菌はエイズ患者にとっても

大変に危険な病原因子である）の薬剤耐

性原因遺伝子を突き止め、論文として

発表した。ダンゴ虫腸管中に抗菌活性

物質を産生する新規の放線菌（ストレ

プトマイセス属菌）を発見し、新種と

して報告し、新規化合物の単離を試み

た（論文報告済）。さらに、日本国内

のエイズ患者やガン患者その他の感染

者からもノカルジア菌等を中心にヒト

病原性放線菌を収集し、菌種を同定し

薬剤感受性を測定して医療に役立てた。

これらの輸入菌株・国内採集菌株につ

いて、菌株資源として科学や産業に利

用し、医療のための情報を提供する目

的で、採集菌株の感染患者情報（個人

情報を含まない）、遺伝子情報、生理

生化学的情報、薬剤感受性情報、画像

情報などを集積したデータ・ベースを

構築している（２４年度公開予定）。  

インドネシア大学医学部およびその

付属病院の教員・研究者と協力してジ

ャカルタ市近傍の病院を訪れたエイズ

等に起因する免疫不全患者が発症した

カンジダ症について、菌型に関する分

子疫学的な調査を行った。結果は、第

9 回国際菌学会（英国エジンバラ市）

等で発表した。カンジダ等ヒトに病原

性を持つ菌種多数種を含む酵母 40 種

あまりの細胞表面糖鎖について、植物

由来の糖鎖結合タンパク（レクチン）

をスライド・ガラスに貼りつけたレク

チン・アレイを用いて菌の属や種によ

る違い、種間の違いについて体系的な

解析を行い、病原性と糖鎖の関連など

について考察した。結果は国際学会お

よび専門誌上で発表した。  
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