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【研究の概要等】 
 異物排出トランスポーターの結晶構造を世界で初めて決定することに成功し、異物認識の

構造的基盤を解明した実績の上に立ち、異物排出の普遍性、その発現機構と生理的役割を全

面的に解明することを目指す。異物排出トランスポーターは生物界に広く分布し、かつ一つ

の細胞の中に多種類の異物排出トランスポーターがある。本研究では、病原細菌であるサル

モネラ菌を中心的に取り上げ、サルモネラ菌の全９種類の異物排出トランスポーターの構造

決定を試みると共に、異物排出機構の多様性と共通性を解明する。さらに、異物排出トラン

スポーター遺伝子の発現制御機構について、とくにインドールなどの本来サルモネラ菌では

産生されず、他の菌の代謝産物であるものをサルモネラ菌が感知して異物排出トランスポー

ターを発現させるメカニズムを解明する。また、異物排出トランスポーターとサルモネラ菌

の病原性との関連性を解析し、全く新しい創薬ターゲットとして異物排出トランスポーター

を確立する。 

 
【当該研究から期待される成果】 
 異物排出タンパクが原因となる多剤耐性菌感染症が大きな問題となっている。私た

ちは本研究に先立つ基盤研究（Ｓ）において、大腸菌をモデルとして、世界で初めて

細菌の異物排出遺伝子の網羅的発現クローニングを行い、20種類もの潜在的耐性因子

が存在することを明らかにした。また、異物排出遺伝子の中には、細菌の病原性に必

須な遺伝子も発見されている。本研究では、主たる対象をサルモネラ菌に移し、発現

制御機構と共に病原性との関連を深く解析する。これにより、単に排出を阻害するば

かりでなく、菌を殺さずに、病原性だけを無くし、菌との共存を図る事により、薬剤

耐性問題の最終的解決を図る抗菌剤の開発にもつながると期待される。  
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【研究期間】 平成19年度－23年度  

        

 
【研究経費】  18,000,000 円      

          (19年度直接経費) 
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