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Mycobacterium kyorinense及びその近縁非結核性抗酸菌における
RNAポリメラーゼβサブユニット遺伝子塩基配列の決定
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【緒　言】
　Mycobacterium kyorinenseは杏林大学医学部付属病院を
含む国内数カ所で分離培養され，同大学の名前にちなん
で命名された新種の非結核性抗酸菌である（1）。その後国
内他施設及び国外でも本菌による感染例が報告され
た（1―4）。本菌の感染は呼吸器感染症やリンパ節炎，関節
炎を引き起こす。M. kyorinense感染症に対して通常の抗
結核療法の効果は低く，マクロライドやフルオロキノロ
ンを含む抗菌療法が有効であるとされる。M. kyorinense
に対する抗菌薬の最少発育阻止濃度（MIC）の測定では，
リファンピシンのMICが全ての株で著明に高値であっ
た（4）。
　結核菌（M. tuberculosis）においては，リファンピシ
ンの耐性に関わる遺伝子変異としてRNAポリメラーゼ
βサブユニット（rpoB）蛋白のアミノ酸の置換が知られ
ている（5）。一方，rpoB遺伝子の相同性は，抗酸菌の分類
にも用いられている。著者らは，6株のM. kyorinense及
び近縁種であるM. celatum，M. branderiについて rpoB遺
伝子の配列を決定し，M. kyorinenseと近縁の非結核性抗

酸菌との比較，およびリファンピシン耐性と遺伝子配列
との関連の検討を行った。

【方　法】
　M. kyorinenseは国内6カ所から分離され杏林大学に収
集された6株を，M. celatum及びM. branderiについては
理化学研究所から購入した代表株（ATCC51131Tおよび
ATCC51789T）を用いた。Mycobacterium tuberculosisの
rpoB遺伝子配列をもとに菌種ごとに11～13領域に分割
してPCR用のプライマーを作成した。抽出された各株
のDNAに対してPCR法を行い，電気泳動で目的の領域
が増幅されている事を確認した。試薬はGene Amp® 
Fast PCR（Applied Biosystems）を用いた。増幅された
DNAについて3100-Avant Genetic Analyzer （Applied 
Biosystems）を用いてダイレクトシークエンスにより塩
基配列の決定を行った（図1）。最後に11～13領域に分
割して得られた塩基配列の結果をつなぎ合わせ，各株の
rpoB遺伝子全長の塩基配列を得た。
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（図1）M. kyorinenseのリファンピシン耐性に関わる rpoB遺伝子のシークエンス結果の一部
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【結果及び考察】
　ダイレクトシークエンスの結果，M. kyorinense，M. 
celatum，及びM. branderiの rpoB遺伝子について全
3057bpの塩基配列を決定できた。
　M. kyorinenseの6株については，rpoBの塩基配列は全
株とも100％一致していた。一方，M. kyorinenseとM. 
celatumの間においては96.8％の相同性，M. kyorinenseと
M. branderiの間においては95.7％の相同性であった。
　また，リファンピシン耐性に関与することで知られる
rpoBコドン511～533領域において，M. kyorinenseではM. 
tuberculosisと比較して15塩基の差異がみられた。アミ
ノ酸レベルではSer531がAsnに置換されていた。この
Ser531のAsnへの置換はリファンピシン抵抗性のM. 
tuberculosisでみられる rpoB変異の中で最も多いもので
ある。この結果よりM. kyorinenseのリファンピシン抵抗
性がM. tuberculosisの一部に見られるそれと分子レベル
で同様の機序で引き起こされている事が推察された。
　尚，本実験結果は臨床経過やその他実験結果とともに
Emerging Infectious Diseases誌に掲載された（4）。またM. 
kyorinense代表株のKUM 060204Tについて，決定した

3057bpの rpoB全遺伝子配列はGenBank: JQ717032に登録
された。
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