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図 1

 A .  研究目的
　沖縄県はアジアの玄関口として世界中の人々が
交錯する観光立県で常に様々な感染症が流入して
くる危険性がある（図 1 ）。韓国で起きたMERS感
染症に象徴されるように、感染症防疫の失策によ
る風評被害や産業へのダメージは計り知れない。
このため感染症の侵入に対して迅速な診断体制と
対策を講じる感染症研究拠点の構築が急務である。

　感染症対策の基本はまず病原体を同定すること
であり、未知の病原体を含めた様々な病原体に対
峙するためには、最新のゲノム解析技術が必須で
ある。沖縄県では既に次世代シークエンサーが導
入されオンサイトでのゲノム解析が可能となってい
ることから、メタゲノム解析技術を沖縄県において
展開し、既知の感染症だけでなく未知の感染症に

対しても対応可能な感染症診断システムを構築し
てきた。本研究の目的は、沖縄県内の感染症の迅
速診断および対策立案に資する感染症研究拠点の
基盤形成を事業の柱とする。
　最終的な達成目標として、沖縄県民に感染しう
る様々な感染症に対応しうる次世代ゲノム解析技
術を応用した感染症診断システムを構築すること
を目的としている。

  B  .  研究方法
　感染症診断の第一歩はグラム染色による検鏡で
あり、培養検査にて菌種を同定することができれ
ば、さらに数日後に薬剤感受性結果が判明する。
しかし、臨床上重要なマイコプラズマやレジオネ
ラといった非定型病原体、そしてウイルスはグラ
ム染色では観察できず、また通常の培養検査では
同定できない。いくつかの呼吸器ウイルスでは迅
速抗原検査が利用可能であるが、一部の迅速検査
は感度が低いことが問題であり、その他の多くの
呼吸器ウイルスについては臨床現場では診断する
術がないのが現状であった。新型インフルエンザ
やMERSコロナウイルスなどの新種ウイルス、
あるいはまだ人類が把握していない未知のウイル
スであってもオンサイトで迅速に同定できる新し
い検査システムの確立が求められている。琉球大
学医学部附属病院第一内科 （以下、当科） は
multiplex PCRを臨床の現場で積極的に使用する
ことで、従来法では診断が不可能であった多くの
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感染症症例の診断を行っている（図 2 ）。
　本研究ではmultiplex PCRによる呼吸器感染症
診断の有用性を実証するため、沖縄県内の医療機
関と共同で大規模な臨床研究を実施し、multiplex 

PCRが感染症診療に与えるインパクトについて
検討を行う。また、multiplex PCRでは検出でき
ない病原体を拾い上げるため、得られた臨床検体
は次世代シークエンサーを用いたメタゲノム解析
を行う。
（倫理面への配慮）

　症例調査に関しては匿名化を図り、患者のプラ
イバシーが守れるように配慮する。菌株の収集に
関しては特に倫理的な問題はないと判断する。

 C .  研究結果
　まずはmultiplex PCRを活用することでこれ
まで診断できていなかった、多くのウイルス性肺
炎を診断することが可能となった（図 3 ）。
　またマイコプラズマ肺炎においては、multiplex 

PCRにより確定診断を可能にするとともに、得

られたDNAを用いて、マクロライド耐性遺伝子
の有無も確認することが可能となった（図 4 ）。
　呼吸器感染症の病原体をターゲットにしたメタ
ゲノム解析を鼻腔スワブで得られた56検体で行
なった。多くはmultiplex PCRによる病原体探
索結果と一致を示した。しかし 2 検体において、
multiplex PCRでは検出されていなかったインフ
ルエンザ B ウイルスとパルボウイルスを検出し
た。

 D.  考察
　上述した目的の達成に向け、当科がこれまで
行ってきたmultiplex PCRを沖縄県内の医療機
関が広く利用できるようにし、その有用性を明ら
かにしてきた。また沖縄県内の基幹病院に呼びか
け、肺炎などの呼吸器感染症患者を対象とした大
規模臨床研究を展開していくことが可能となっ
た。各病院から集められた臨床検体をmultiplex 

PCRを用いて検査し、その結果は即座に医療現
場へ還元される。Multiplex PCRに加え、次世
代シークエンサーによるメタゲノム解析も行い可
能な限り原因微生物の特定に努めている。現在、
理化学研究所との共同研究でより簡便な迅速診断
法を開発中であり、オーダーメイドの感染症診断
を可能にしたい。
　この班のメインテーマである侵襲性肺炎球菌感
染症、侵襲性インフルエンザ菌感染症、および侵
襲性髄膜炎菌感染症に対しては、サーベイランス
体制を沖縄県において構築しえた。微生物検査室
を有する県内16医療機関の医師と微生物検査技
師、沖縄県衛生研究所、沖縄県健康長寿課でサー
ベイランスのためのネットワークを構築した。各

図 2

図 3

図 4



–  57  –

施設協力の元に上記 4 疾患の菌株や調査票の収集
体制を整備し、現在症例を収集中である。今後は
16医療機関以外の病院とのネットワーク構築も
行っていきたい。
　これらと関連して、Streptococcus tigurinus、
Streptococcus anginosus group、Citrobacter 

braakiiによる敗血症、および髄膜炎菌性肺炎に
関する臨床的解析を実施し、英文で論文報告し
た。また研究成果を複数の国際学会において発表
した。

 E .  結論
　成人の重症肺炎を対象に、肺炎球菌、インフル
エンザ菌、髄膜炎菌などの細菌のみならず、ウイ
ルスも含めた迅速感染症診断を確立しつつある。
さらに未知の病原体に対してはメタゲノム解析を
実施できる環境を整えた。現在、新興感染症を含
めたオーダーメイドの感染症迅速診断の開発を進
めている。
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