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	• 中文摘要
	複雜性肺炎雙球菌肺炎包括肺膿瘍、壞死性肺炎與膿胸有逐漸增加的趨勢。複雜性肺 炎雙球菌增加的原因及病理機制仍不清楚。在我們之前的研究發現，有一主要脈衝膠電 泳分型，血清型為14 的菌株散播於兒童之間，並且與複雜性肺炎有高度相關。 我們利用這主要脈衝膠電泳分型的其中一隻菌株（NTUH-p15）感染幼鼠，成功的建 立一個新的肺炎雙球菌複雜性肺炎(肺膿瘍)的動物模式。我們另外找了一個對照組， NTUH-p3，同樣是血清型14，但基因型不同於NTUH-p15。NTUH-p3 是從臨床上一個 大葉性肺炎的兒童身上培養出來。另外，我們也在幼鼠肺炎模式中證明了NTUH-p15 的 致病力高於NTUH-p3。 我們接著利用微陣列，分析NTUH-p15 與NTUH-p3 這兩隻同為血清型14，但致病力 不同的菌株，在RNA 表現量上的差異。從微陣列結果中，我們發現zmpB RNA 基因序 號在NTUH-p15 與NTUH-p3 有顯著不同﹔但最後證實訊號的不同是由於基因序列差異 而造成。 ZmpB 是一個位於細胞表面的putitive zinc metalloprotease 蛋白，它存在於所有臨床菌 株。但zmpB 在TIGR4 (血清型4），D39（血清型2），G54（血清型19）這3 株已被完 全解碼的菌株之間，核酸排列序列有很大的差別。ZmpB 蛋白中，前300 到400 個胺基 酸在這3 株已完全解碼的菌株相似性達99%。而在其他剩餘區域，TIGR4 與R6，G54 有40%相似度，而R6 與G54 的相似度為67%。NTUH-p15 的ZmpB 較TIGR4 的ZmpB 少五個胺基酸。在其餘胺基酸序列方面，NTUH-p15 與TIGR4 有99%相似度。而NTUH-p3 的zmpB 基因與TIGR4 有48%相似度，與R6 有67%相似度，而與G54 有81%相似度。 雖然ZmpB 的功能仍未知，ZmpB 已被証實在TIGR4，D39 這2 隻菌株的致病力上扮演 重要角色﹔但在G54 菌株上，以系統性基因體的方式尋找致病因子，卻沒有發現ZmpB 是重要的致病因子。zmpB 基因序列差異是否會影響zmpB 基因本身的功能或致病性仍是 未知。 在目前的研究中，我們計劃研究1. NTUH-p15 的zmpB 在複雜性肺炎扮演的角色2. zmpB 基因序列差異是否會影響肺炎雙球菌的致病力3. zmpB 基因的功能4.臨床肺炎雙球 菌菌株zmpB 的序列差異。
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