
　Helicobacter pylori は急性および慢性胃炎の原因細菌で
あり，胃炎・十二指腸潰瘍の再発因子，胃がんのリスク因
子として作用する。本邦では60代以上では感染率約46％
と約半数の値を示すのに対して0―8歳では約2％と低い。
本菌の主要な感染時期は5才以下であるため，今後本邦で
はH. pylori 感染者は減少すると考えられている。しかし
近年夫婦間におけるH. pylori 感染事例が報告されるなど，
感染力の強いH. pylori が蔓延し始め，今後日本では感染
力の強い菌株が主流な感染菌株となることが推測出来る。
H. pylori はその遺伝子系統解析より，それぞれ地域性によ
り分類され，日本を含む東アジア型のH. pylori はその遺
伝子配列および含まれるコンテンツから，胃がん発生率の
高いH. pylori に分類されることが報告されるなど，非常
に高い遺伝子の多様性を示す。そこで本研究は感染力の強
いH. pylori 菌株を，付着因子の遺伝子レベルで選定でき
るかについて検討を行なった。

Helicobacter pylori 外膜タンパク質AlpBの多様性が及ぼす
ヒト上皮細胞付着への影響

　本菌の付着・定着因子の１つであるAlpBは，全ての
H. pylori が保有する膜貫通型の外膜タンパク質であり，細
胞付着に強く関与していることが報告されている。AlpB
のアミノ酸配列は膜貫通型タンパク質であることから予測
できるように，非常に保存性の高いタンパク質であるもの
の，そのアミノ酸残基121―146領域だけは，これまで遺伝
子解析が行われている全てのH. pylori で異なる配列を示
す多様性領域である。この多様性領域が存在する意味，そ
の機能の違いに興味が持たれる。そこで本領域が，AlpB
が持つ細胞付着能に，どのような役割をしているかについ
て検討した。
　日本人胃・十二指腸潰瘍患者由来のTK1402株は，in 
vitroバイオフィルム形成能が強いことを報告している。
そこで本株のAlpB多様性領域を，バイオフィルム形成能
の低い株の多様性領域のアミノ酸配列に置き換えると，そ
のバイオフィルム形成能は有意に減少した（図1A）。また
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図1A　 TK1402株AlpB多様性領域置き換え体のバイオフィルム
形成

TK1402株の多様性領域をグラフ下に表記した株の多様性領域に置き換え，その
置き換え体のバイオフィルム形成能を調べた。図は親株であるTK1402株のバイ
オフィルム（WT）との相対値を表している。

図1B　 TK1402株AlpB多様性領域をNCTC11638株多様性領域に
置き換えた変異体のAGS細胞への付着能

TK1402株のAlpB全て（alpB1402またはalpB11638と表記），または多様性領域
（alpB1402VまたはalpB11638Vと表記）をNCTC11638のalpB全て，または多様性
領域に置き換え，AGS細胞への付着能を検討した。グラフはTK1402株の付着と
の相対値で表している。
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胃上皮細胞であるAGS細胞への付着能も有意に減少した
（図1B）。以上の結果からAlpBの多様性領域は，本菌の付
着能およびバイオフィルム形成能に強く関与していること
が明らかとなった。次にH. pylori 日本人患者由来株を含
む110株のAlpBアミノ酸配列121―146残基領域のアミノ
酸配列を用いて系統樹解析を行った（図2A）。TK1402株
のAlpB多様性領域のアミノ酸配列の系統に近い株である
TK1030，TK1043，TK1029， 遠 い 株であるTK1023，
TK1042，NCTC11638のAlpB多様性領域をTK1402株の
多様性領域に置き換え，そのバイオフィルム形成能を検討
すると，全ての置き換え体においてバイオフィルム形成能，
細胞付着能は減少したものの，AlpBの系統解析において
TK1402株に近いAlpBの多様性領域置き換え体は，遠い
AlpB多様性領域置き換え体より回復は大きかった（図
2B）。以上よりAlpBの多様性領域の遺伝子配列を調べる

ことで，H. pylori 菌株の細胞への付着能を判定できる可能
性が示唆された。現在AlpB多様性領域のアミノ酸配列の
詳細な解析を行っているところである。さらに本菌の宿主
細胞への付着に関与するBabA，SabA，AlpAなどにもや
はりそのアミノ酸配列内に多様性を示す領域が存在してい
る。AlpBだけでなく，これら付着因子の多様性領域が及
ぼすバイオフィルム形成能，細胞付着能への影響を調べる
ことで，本菌の定着性の判定ができるかもしれない。本菌
の定着能の判定が，付着因子の遺伝子レベルで判定できる
ようになると，たとえば感染者の便由来の本菌DNAより，
定着能そして感染力の強弱が判定でき，感染力の強い株の
早期発見による完全な駆除を行なうことで，本菌の感染拡
大の予防に繋がると考える。
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図2A　AlpB多様性領域の系統樹
日本人患者由来の42株およびリファレンス株1株のAlpBアミノ酸残基121―146の系統樹解析を示す。株名はTKおよびKRは略してある。赤丸はTK1402株
と近縁の株，緑丸は遠縁の株を表す。

図2B　 TK1402株AlpB多様性領域置き換え体のバイオフィルム
形成

TK1402株の多様性領域をグラフ下に表記した株の多様性領域に置き換え，その
置き換え体のバイオフィルム形成能を調べた。図は親株であるTK1402株のバイ
オフィルム（WT）との相対値を表している。赤字で示した株はTK1402株と近
縁の株，緑字で示した株は遠縁の株である。
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