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薬剤排出ポンプによる細菌多剤耐性化・病原性発現制御機構
の解明と新規治療法開発
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現在、抗菌薬が効かない多剤耐性菌が出現し、
耐性菌感染症は医療従事者が直面する重要な
問題である。これまで、薬剤排出ポンプが多剤耐
性化と病原性発現に関与していることを明らかに
してきたが、ポンプによる多剤耐性化･病原性発
現制御機構の詳細は分かっていない。また、多
剤耐性細菌を克服する有効な手段は未だ無い。

薬剤排出ポンプ制御機構の解明
多剤耐性と病原性発現に関与する、薬剤排
出ポンプ制御因子の構造を解くことに成功し
た。制御因子は複数の抗菌性物質を認識し、
薬剤排出ポンプの発現を誘導することを明ら
かにした。本成果は、新たな抗菌薬開発につ
ながると期待される。

ポンプ阻害剤による病原性軽減法の確立
ポンプ阻害剤により、細菌の多剤耐性化と病
原性の両方を軽減できることを明らかにした。
本成果は、多剤耐性菌による感染症の新た
な治療戦略開発につながると期待される。

本研究では、細菌多剤耐性化と病原性発現制
御における薬剤排出ポンプの役割を明らかにし
た上で、薬剤排出ポンプ阻害剤の効果について
検証し、細菌の多剤耐性化を克服しながら、病
原性を軽減させることのできる全く新しい治療法
開発につなげる。
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細菌多剤耐性化と病原性発現制御における
薬剤排出ポンプの役割が明らかになり、阻害
剤を検索することで、細菌の多剤耐性化を克
服しながら、病原性を軽減させることのできる

全く新しい治療法開発が可能になる。多剤
耐性菌感染症の予防や対策といったライフ・
イノベーションに貢献し、安全・安心な社会
の構築に役立つ。
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図1. 薬剤排出ポンプ制御因子と多剤（複数の抗菌性物質）
との共結晶構造。制御因子はマルチサイト結合により複数の
化合物を認識する。

図2. 薬剤排出ポンプによる細菌病原性軽減効果。薬剤排出
ポンプ阻害剤には、多剤耐性化減弱効果に加え、細菌の病
原性を軽減させる効力があることを明らかにした。


