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 新潟大学大学院医歯学総合研究科微生物感染症学分野の土門久哲准教授と寺尾豊教授らの研究グルー
プは，マクロライド系薬（注 1）であるアジスロマイシンとエリスロマイシンが，肺炎球菌の放出
する炎症誘導物質の産生を抑えることで，炎症の悪化を防ぐことを明らかにしました。本研究
成果は，2023 年 5 月 16 日，米国科学誌「Microbiology Spectrum」のオンライン版に掲載さ
れました。 
 

 
Ⅰ．研究の背景 

肺炎および誤嚥性肺炎は，日本国内の死因のそれぞれ 5 位と 6 位を占め，合計すると年間
約 10 万人以上がこれらの疾患で亡くなっています（2021 年人口動態統計）。そして，肺炎によ
る死亡率は高齢者ほど高く，死亡者の 98％を 65 歳以上が占めます。高齢社会を迎えた今日
において，肺炎を予防・治療することは重要な課題です。 
細菌性肺炎の治療には抗菌薬が用いられます。しかしながら，肺炎の主な原因菌である肺

炎球菌は，抗菌薬に対する抵抗力を獲得し（薬剤耐性肺炎球菌），肺炎治療において大きな障害
となっています。本研究グループは，新潟市内で分離された肺炎球菌のうち，82%がマクロ
ライド系抗菌薬の効かない耐性菌であることを報告しています（注 2）。その一方で，依然とし
てマクロライド系抗菌薬は肺炎球菌感染症に対して有効であることも，臨床現場からは報告
されています。本研究では，その相反する理由について分子レベルで解析しました。 

 
 

マクロライド系薬の新たな作用を発見 
－肺炎球菌の放出する炎症誘導物質を抑制－ 

【本研究成果のポイント】 
 肺炎球菌はペプチドグリカンやリポタンパク質などの炎症誘導物質を放出し，生体に

炎症を引き起こす。 
 本研究では，マクロライド系薬がこれら炎症誘導物質の産生を抑制することを明らか

にした。 
 炎症誘導物質を標的とした新たな肺炎治療法の開発につながる可能性が示唆された。 



Ⅱ．研究の概要・成果 
 マクロライド耐性肺炎球菌にマクロライド系薬を添加して培養し，その培養液をヒト免疫細
胞に作用させ，誘導される炎症の程度を比較しました。その結果，マクロライド系薬を添加培
養した菌液により誘導される炎症の程度は，通常の培養液（マクロライド系薬を添加しないも
の）と比べて低いことがわかりました（図 1）。 
 
 
 
 
 
 
 

図 1．アジスロマイシン（AZM）やエリスロマイシン（ERM）*を加えて培養した菌の培養液を 

免疫細胞に添加した際に誘導される炎症の程度 

*いずれもマクロライド系抗菌薬 
 
 肺炎球菌は，ペプチドグリカンやリポタンパク質を放出することで，免疫細胞に炎症を引き
起こします。そこで，マクロライド系薬を添加培養した菌液に，これら炎症誘導物質がどの程
度含まれるか解析しました。その結果，マクロライド系薬はペプチドグリカンおよびリポタン
パク質のどちらの産生量も低下させることがわかりました（図 2）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

図 2．マクロライド系薬による肺炎球菌の炎症誘導物質産生抑制 

 



III．今後の展開 
本研究では，マクロライド系薬が肺炎球菌の炎症誘導物質産生を抑制することを発見しまし

た。一方，薬剤耐性化の観点から，肺炎に対して積極的にマクロライド系薬を投与していくの
は現実的ではありません。現在，北里大学との共同研究（注 3）により，抗菌作用を除去し，耐性
菌を生み出しにくいマクロライド誘導体を分子設計し，新たな肺炎治療薬の開発を行っていま
す。 
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【用語解説】 
（注1） 細菌のタンパク質合成を抑制する抗菌薬。 
 
（注2） 2018 年 10 月 2 日，新潟大学プレスリリース「肺炎球菌の８割以上が薬剤耐性に－新

潟大学院生らが報告－」 
 

（注3） 2018 年 10 月 12 日，新潟大学プレスリリース「新潟大学と北里大学が創薬に向け共
同研究契約を締結－医歯薬学融合型の分子創薬ユニットを設置－」 

 
 


