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Abstract ヒトの皮膚には多数の細菌が生息しており,

皮膚常在菌叢を形成している。皮膚常在菌叢は個人固有であり, これらの違いが皮膚状態に影響を
与えていると考えられる。卒業論文では皮膚常在菌叢の包括的理解に向け「皮膚疾患と皮膚常在
菌叢の関係解明」, 「皮膚常在菌を用いた個人識別法の構築」の2つのテーマについて報告する。
本卒業論文ダイジェストでは, 前者のうちニキビ患者を被験者とした研究成果について簡潔にまと
める。ニキビは代表的な皮膚疾患の1つであり, Propionibacterium acnes(アクネ菌)がニキビを発症
させる原因菌のひとつとして知られている。アクネ菌は皮脂分泌量の多い部位で増殖し,
炎症を誘導することでニキビを発症させると考えられているが,
その詳細は不明である。先行研究ではアクネ菌の16S
rRNA遺伝子に対しサイクルシークエンス法を用いることでアクネ菌の遺伝子型を決定し, アクネ
菌とニキビ発症との関連が菌株レベルで異なることを明らかとした。これはすなわちアクネ菌株
のゲノムレベルでの相違が,
ニキビ発症に関与することを示している。しかし従来の分析手法では,
一度に解析できる塩基配列の数が少なく, 網羅的な解析は不可能であった。そこでわれわれは,
アクネ菌遺伝子型の網羅的な解析を行なうため,
超並列シークエンサーと分子生物学手法を組み合わせることで, アクネ菌遺伝子の特定部位を網羅
的に解析する手法を確立した。本手法を用いて同一個人内におけるニキビ部位と他の体表部位と
でアクネ菌遺伝子型を比較した結果,
遺伝子型組成が極めて類似していることを見出した。したがって,
アクネ菌遺伝子型のみがニキビ発症に関与するわけでない可能性が示唆された。また,
細菌叢が有する遺伝子機能を予測した結果, 脂質代謝等の遺伝子群の存在量が,
ニキビ部位と他の部位で有意に異なっていることが明らかになった。これらの結果から,
ニキビ患者はニキビを発症していない部位でも同様のアクネ菌遺伝子型を所有しているが,
遺伝子機能が異なる可能性があり,
他の微生物や宿主からの皮脂分泌などがあいまってニキビ発症につながると考えられた。
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Á¥É͹Ͷ{Ӄïj��§ÃЪҪĘǰǇ}ʋύ 
The quest for the genotype of acne-associated Propionibacterium acnes 

 
͠ǕɜǏǴҭ 4 Ȭ� ƞȞ� ǼĄ 

t12956my@sfc.keio.ac.jp 
 
È¾};Д{~ǝʦ}ϏЪ]͡ɘhvx�ԋ;ДȨǄЪƔ�Ƀɪhvu�ԍ;ДȨǄЪƔ~ıĆǁˉw

t�ԋd��}ҥu];Д͖ɢ{Ʌӥ�ïwvu�xϷw���ԍƀˬѱʪw~;ДȨǄЪƔ}Ÿɿͼ

͟ђ{ơbT;Дͳəx;ДȨǄЪƔ}ӃīђʷrԋT;ДȨǄЪ�ͣupıĆѴŞ̘}˰μr} 2 t}

¼çÔ{tuvǏƦj�ԍˏƀˬѱʪ¸�°�±¾w~ԋŦⅰ}vrÁ¥Éəⅰ�рӻⅰxhpΒΩɪ

˘{tuvξ̀{�x��ԍÁ¥É~Ďоͼz;Дͳə} 1 twt�ԋPropionibacterium acnesԇ�§ÃЪԈ

]Á¥É�͹Ͷfl�ƊƼЪ}�xtxhvΏ��vu�ԍ�§ÃЪ~;ЈŘ̗Ҷ}ǝuҭĜwǖ́hԋ

͉Ͷ�ѧȊj�dxwÁ¥É�͹Ͷfl�xϷw��vu�]ԋn}ѣϏ~îʷwt�ԍŅлΒΩw~

�§ÃЪ} 16S rRNA ҪĘǰ{Ȇh­�§à¯ç§ ä±̘�ͣu�dxw�§ÃЪ}ҪĘǰǇ�̒Ǻ

hԋ�§ÃЪxÁ¥É͹Ͷx}ӃҜ]Ъ˟áÏàwͯz�dx�ʷ�yxhpԍd�~jz�r�§Ã

Ъ˟}ªÄÖáÏàw}΄ҥ]ԋÁ¥É͹Ͷ{Ӄïj�dx�Ζhvu�ԍhyhɊ˕}Ř˗ɯ̘w~ԋ

èȵ{ђ˗w^�ǒǌҮś}ʦ]Ȍz`ԋϜϯͼzђ˗~îƗЇwt±pԍndw����~ԋ�§Ã

ЪҪĘǰǇ}Ϝϯͼzђ˗�лzvp�ԋҁôś¯ç§ ä­çxŘǰ͔͡Ǵɯ̘�ϒ�Ɲ�l�dx

wԋ�§ÃЪҪĘǰ}͕ǺҭĜ�Ϝϯͼ{ђ˗j�ɯ̘�Εέhpԍˏɯ̘�ͣuvƟèıĆŎ{xb

�Á¥ÉҭĜxċ}ğоҭĜxw�§ÃЪҪĘǰǇ�̆ҋhpϔ˘ԋҪĘǰǇϒɪ]˭�vӳěhvu

�dx�ыŗhpԍhp]±vԋ�§ÃЪҪĘǰǇ}�]Á¥É͹Ͷ{Ӄïj��bw~zuƗЇɖ]

Ζưf�pԍ�pԋϏЪƔ]ˉj�ҪĘǰ˷Ї�þ̵hpϔ˘ԋЈѾĎѳγ}ҪĘǰϱ}ǲǄҶ]ԋÁ

¥ÉҭĜxċ}ҭĜwˉɠ{ͯz±vu�dx]ʷ�y{z±pԍd��}ϔ˘y�ԋÁ¥Éəⅰ~Á

¥É�͹ͶhvuzuҭĜw�Ɵ˱}�§ÃЪҪĘǰǇ�ɮˉhvu�]ԋҪĘǰ˷Ї]ͯz�ƗЇɖ

]t�ԋċ}Ɏ͔͡�Ȁ÷y�};ЈŘ̗zy]tu�±vÁ¥É͹Ͷ{tz]�xϷw��pԍ 
 
Keywords: Á¥Éԋ;ДȨǄЪԋҪĘǰϱþ̵ԋɯ̘Ӂ͹ 
 
 
 
 
1. ȳѱ 
� Á¥É~ˇ�èПͼz;Дͳə} 1 twt�ԍÁ¥É}ƊƼ{tuv~˱pzѵѱ]t�]ԋèПͼ

{~ǯ̊ɖ¨ÞÖӏɖ};ДȨǄЪwt� Propionibacterium acnesԇ�§ÃЪԈ]ԋÁ¥É}͹Ͷ{Ӄ

īhvu�xǏƦf�vu� [1]ԍ�§ÃЪ~È¾};Д{xuvԋÁ¥É}͹Ͷ{Ӄ��kƟ˱}Ū

ƝwǲǄj�xǏƦf�vup]ԋҒȬ}ΒΩ{�±vÁ¥É~�§ÃЪ}ǲǄҶӠĨǲͼwt�ԋǲ

Ǆj�˟Ĩǲͼwt�dx]ʷ�yxz±p [2]ԍFitz-Gibbon �~ԋÁ¥É}t� 49 ĆxÁ¥É}zu

51 Ć}ԃ{xb��§ÃЪ} 16S rRNA ҪĘǰҮś�ѣϏ{ђ˗hԋ16S rRNA ҪĘǰҮś}ҥuԇè

ǒǌǝǇ}Ç·çäԈ{Ί΂hpԍd}èǒǌǝǇ}Ç·çä�ßÒ·�Í (RT)xǺϲhԋ˫ŗf�

pҶ}ǝuөͮ{ RT }ʦǱ� RT1, RT2 }�v{Ū�ɂvvupԍn}ϔ˘ԋˇ�ǝ`˫ŗf�p 3
t} RTԇRT1, 2, 3Ԉ~Á¥É]t�Ć{�Á¥É]zuĆ{�Ɵγ{˫ŗf�ԋRT4, 5, 7, 8, 9, 10 ~÷

{Á¥É]t�Ćy�˫ŗf�pԍèʯw RT6 ~÷{Á¥É]zuĆy�˫ŗf�pԍd��}ϔ˘y

�ԋÁ¥Éx}ӃҜ}ˉ͍]�§ÃЪ}˟ԇҪĘǰǇԈáÏàwͯz�dx]ʷ�y{f�vu�.  
� dvhp�§ÃЪxÁ¥É͹Ͷ}×£Á²Ö}ђʷ�΂ʁjìwԋɊ˕}ΒΩɯ̘~�§ÃЪ}Ƃәǋӹ

�ϓv­�§à¯ç§ ä±�Ǽʰhvupԍhyhz]�ˏɯ̘~¯ç§ ä±ƗЇzǒǌҮś}ßç

¿Ӏ]Ӏuxuvş͋]t�èʯwԋèȵ{ђ˗w^�ǒǌҮś}ʦ]Ȍz`ԋĆȠͼ{ϏЪǖ́{ˇ

ҧz͠Ǖ�Ģ�dx}ƾӚf��§ÃЪΦŎ{xb�ǝ˱ɖy�ԋƂәǋӹ�ҙipΒΩɯ̘{~Ӊͪ]t

±pԍndw����~�kԋҁôś¯ç§ ä­çMiSeqԇIllumina ΘԈ�̡ͣhԋ�§ÃЪҪĘǰǇ�

Ϝϯͼ{ŝŞj�ɯ̘�Εέhpԇ͕Ӳԓ2015-217020Ԉԇǀ 1Ԉԍ 
� d}ɯ̘~ 99%}Ε͛w�§ÃЪ} 16S rRNA ҪĘǰҮś}��ǖȩfl�dx�ԋ1 ǒǌáÏàw}�§

ÃЪҪĘǰǇŝŞ�ƗЇxhvx�ԋ�§ÃЪ}˷Їђʷ{ơbpΒΩ{xb�Ӣʮͼzɲмwt�ԍˏΒ

Ωw~d}ɯ̘�ͣuvԋӰÁ¥Éəⅰ}ğоǝҭĜ{xb��§ÃЪҪĘǰǇϒɪ}˫і�лvdxwԋ
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Á¥É{~�§ÃЪ}ҪĘǰǇ}�]ȁïhvu�}yƣy�ʷ�y{j�dx�΂ʁhpԍ 
 
 

 

 
ǀ 1ԓϜϯͼҪĘǰǇŝŞ}̢�  
�k;Д{ǲǄj��§ÃЪ}ҪĘǰ}������]љѕhpÍÞ�Ôç�ͣuvǖȩfl�ԍPCR лΥ� 2 ȵ{Ř

bvǼʰj�dxwԋ�§ÃЪ͕ͯͼzǖȩ�ƗЇxhpԍn}ɉԋ�§ÃЪǒǌҮś�Ϝϯͼ{̒Ǻj�ԍ����]

Ģɪhp�§ÃЪҪĘǰǇƌ͏Үśx̆ҋhԋn�o�}Үś]y}ҪĘǰǇz}y�èȵ{˫іj�dxwҪĘǰǇϒ

ɪ�Ѯ��ԍԇ͕Ӳԓ2015-217020Ԉ 
 
2. Ȇѷxɯ̘ 
2.1. ­äÍàʊƑx�� DNA ɻŗ 
� 17 Ơ}Á¥Éəⅰ}ӬҭԋӰӡԇÁ¥É͹ͶҭĜԈԋИҭx��Á¥ÉҭĜy�ʊƑf�pЗ�ΒΩȆѷ

xhpԍTE10 (10mM Tris, 10mM EDTA){̧hp̼ЪϞ˧�ƜҭĜ{ 30 Πӂdj�tbԋ500 µL } TE10
{̧hp�}�­äÍàxhԋ-80˚C wœŕĭǲhpԍd��}­äÍà~ԋďí}�v{ DNA ɻŗ�

л±pԍ�kԋ25 µL } Lysozyme (300 mg/mL)�Ůwԋ37˚C w¢çÆçÀ�¾�ä¥ÚÏç¾hpԍ˹

{ԋ15 µL } Achromopeptidase (20,000 units/mL)�Ůwԋ37˚C w 8 ʼӂ�ä¥ÚÏç¾hpɉ{ԋ50 µL
} 10% SDS x 15 µL } Proteinase K (25 mg/mL)�Ůwԋ55˚C w¢çÆçÀ�¾�ä¥ÚÏç¾hpԍn

}ɉԋ600 µL } Phenol, Chloroform, Isoamyl alcohol ̭Ɲ̪�ŮwԋMicro Shaker �ͣuv 3 Řӂʘɽhԋ

17,800×gԋ20˚C }˔Ēw 10 Řӂ}ҦɐŘә�л±pԍì̯{Őȵ 600 µL } Phenol, Chloroform, Isoamyl 
alcohol ̭Ɲ̪�ŮwԋMicro Shaker �ͣuv 1,500 rpm w 3 Řӂʘɽhԋ17,800×gԋ20˚C }˔Ēw 10 Ř

ӂ}ҦɐŘә�л±pԍ̋Ȗ�ƻƐhԋ60 µL } 3M Sodium Acetate (pH 5.2)�Ůwpɉԋ1.2 mL } 100%
 ·Äçà�Ůwv-80˚C w 1 ʼӂœƇhpԍ17,800×gԋ4˚C }˔Ēw 10 Řӂ}ҦɐŘә�hpɉԋì

̯�ӋƋhv 70% ·Äçà� 500 µL Ůwpԍ17,800×gԋ4˚C }˔Ēw 5 ŘҦɐŘәhpɉԋì̯�Ӌ

Ƌhv 50 µL } 1×TE Buffer �ŮwԋMicro Shaker �ͣuv 5 ŘӂʘɽhԋDNA �̻ђhpԍ 
 
2.2. P. acnes ҪĘǰǇŝŞͣ¯ç§ ä±ŦŖ͟ 
� ����]љѕhpP. acnes͕ͯͼzÍÞ�Ôç (414F : 5’-GGGTTGTAAACCGCTTTCGCCT-3’, 
1445R : 5’-GTTGTGGGGGAGCCGTCGAA-3’)�ͣuvԋDNAɻŗ͔}16S rRNAҪĘǰ�ǖȩhpԍn}

Ӕ}PCR˔Ē~ŜˋǚɖƏɒ�94˚Cw5Řӂлuԋn}ɉ96˚C�10Πӂԋ64˚C�15Πӂԋ68˚C�1Řӂ}

3±¼ºÍ�30ƻϬ�ғhԋˇϑĚӀƏɒ�68˚Cw2Řӂл±pԍ˹{����]љѕhp˟ŝŞͣ}Í

Þ�Ôçԇ950Fԓ5’-AGAACCTTACCTGGGTTTGA-3’ԋ1334Rԓ5’-GATCTGCGATTACTAGCGAC-3’Ԉ
�ͣuvԋŐȵ16S rRNAҪĘǰ}ǖȩ�л±pԇNested PCRԈԍìј}PCR͔͢�300Ĳȧҳhԋn��

�¼äÍáç¾xhpԍn}Ӕ}PCR˔Ē~ŜˋǚɖƏɒ�94˚Cw2Řӂлuԋn}ɉ96˚C�10Πӂԋ

64˚C�15Πӂԋ68˚C�30Πӂ}3±¼ºÍ�20ƻϬ�ғhԋˇϑĚӀƏɒ�68˚Cw2Řӂл±pԍPCR͢
͔}ğΧØàͅȵ�ηŗhԋ4 nM{z��vԋƜ­äÍà�ȧҳhpԍ����]ɮˉhvu�Index
Үś�DNAʭ͓{ČŮj�p�ԋÛÁÆç­àÍÞ�Ôç (27F_modԓ
5'-AGRGTTTGATCMTGGCTCAG-3'ԋ338Rԓ 5'-TGCTGCCTCCCGTAGGAGT -3') [3]}Үś�Ŧ�±vČ

Ůfl�ɑщ]t�ԍ˟ŝŞͣÍÞ�Ôç{ÛÁÆç­àÍÞ�Ôç}Үś]ČŮf�pÍÞ�Ôç�

ͣuvԋPCR�л±pԍn}Ӕ}PCR˔Ē~ŜˋǚɖƏɒ�94˚Cw2Řӂлuԋn}ɉ96˚C�10Πӂԋ64˚C
�15Πӂԋ68˚C�30Πӂ}3±¼ºÍ�5ƻϬ�ғhԋˇϑĚӀƏɒ�68˚Cw2Řӂл±pԍn}ɉԋPCR
͔͢50 µL{Ȇhv90 µL}ρцɉ~ͅȵǺҶ�Ǽʰhԋͅȵ]1 nM{z��vȧҳ�л±pԍn}ɉԋ

��	������

A� B� C� D�

ATAGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATTGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATAGCCG'
TCTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATAGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATTGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATAGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCAAACG�

A'

B'

C'

D' ATAGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATTGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATAGCCG'
TCTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATAGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATTGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATAGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCAAACG�

ATAGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATTGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATAGCCG'
TCTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATAGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCAAACG�

��	������

A� B� C� D�

ATAGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATTGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATAGCCG'
TCTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATAGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATTGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATAGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCAAACG�

A'

B'

C'

D' ATAGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATTGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATAGCCG'
TCTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATAGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATTGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATAGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCAAACG�

ATAGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATTGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATAGCCG'
TCTACCT'
AGCTTCC'
CCATACG�

ATAGCCG'
TGTACCT'
AGCTTCC'
CCAAACG�
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Index PCR�ǼʰhpԍzxԋŊv}PCR}Óß×Þç´~Tks Gflex DNA Polymerase�ͣuԋPCRɉ~

Agencourt AMPure XPџе�Ůwvρц�л±pԍ 
 
2.3. ϏЪƔђ˗ͣ¯ç§ ä±ŦŖ͟ 
� DNA ɻŗ͔ 1 µL �¼äÍáç¾xhԋÆ§¼ß�͕ͯͼzÛÁÆç­àÍÞ�Ôç�ͣuvԋ16S 
rRNA ҪĘǰ�ǖȩhpԍn}Ӕ} PCR ˔Ē~ŜˋǚɖƏɒ� 94˚C w 2 Řӂлuԋn}ɉ 96˚C � 10
Πӂԋ64˚C � 15 Πӂԋ68˚C � 30 Πӂ} 3 ±¼ºÍ� 20 ƻϬ�ғhԋˇϑĚӀƏɒ� 68˚C w 2 Řӂ

л±pԍÓß×Þç´~ Tks Gflex DNA PolymeraseԇTakara Bio ΘԈ�ͣupԍn}ɉԋPCR ͔͢ 50 µL
{Ȇhv 90 µL } Agencourt AMPure XP џеԇBeckman Coulter ΘԈ�Ůwvρц�лuԋPicogreenԇLife 
Technologies ΘԈ�ͣuvĀˏҽ DNA }ͅȵǺҶ�л±pԍd��}ϔ˘��x{ PCR ͔͢}ğΧØ

àͅȵ�ηŗhpԍ2.6.} PCR wͣu�¼äÍáç¾}ͅȵ] 1 nM {z��vԋƜ­äÍà�ȧҳh

pԍ 
 
2.4. Index PCR 
� ˹{ԋ Index PCR �л±pԍÍÞ�Ôç~ԋ

5'-AATGATACGGCGACCACCGAGATCTACAC-NNNNNNNN-TATGGTAATTGTAGRGTTTGATYMTGG
CTCAG -3'x�� 5’-CAAGCAGAAGACGGCATACGAGAT-NNNNNNNN-AGTCAGTCAG 
CCTGCTGCCTCCC GTAGGAGT-3’�ͣupԍzxԋìј{xuv N wјҌhpǒǌҮś] Index Үś

wt�ԋ­äÍàex{ͯz�Үś�ͣupԍn}Ӕ} PCR ˔Ē~ŜˋǚɖƏɒ� 98˚C w 1 Řӂлuԋ

n}ɉ 98˚C � 10 Πӂԋ55˚C � 15 Πӂԋ68˚C � 30 Πӂ} 3 ±¼ºÍ� 8 ƻϬ�ғhԋˇϑĚӀƏɒ

� 68˚C w 3 Řӂл±pԍÓß×Þç´~ Tks Gflex DNA Polymerase �ͣupԍn}ɉԋPCR ͔͢ 50 µL
{Ȇhv 90 µL}AMPure XPџе�Ůwvρц�л±pԍIndex PCR͔͢}ͅȵǺҶ�ԋqPCRԋPicogreenԋ
Bioanalyzer 2100 �ͣuvǼʰhpԍd��}ϔ˘���wԋn�o�}­äÍà� 4 nM {ȧҳhpԍ 
 
2.5. MiSeq {��¯ç§ ä¯ä¨ 
� 4 nM {ȧҳhp­äÍà�̭ƝhԋMiSeq �ͣuv¯ç§ ä±�Ǽʰhpԍ̄ ç§ ä±~ Illumina
Θ]ΖjÍâ¾«çàҙ�{л±pԍ 
 
2.6. ½ç·ђ˗ 
� �kŜ�{ԋÐ� ä¿w¯ç§ ä±f�pǒǌҮś�FLASH (Version 1.2.11) [4]{�±v�³ä

ÌàhpԍȫǆQ-value]25ďí}ǒǌҮś~ђ˗}Ȇѷy�Ӌupԍn}ɉ�§ÃЪҪĘǰǇђ˗w~ԋ

¯ç§ ä±f�pǒǌҮśy�950Fx��1334R}ÍÞ�ÔçҮś�ӋƋhpԍɋ��p½ç·�

Qiime (Version 1.8.0) [5]�ͣuvђ˗hpԍn}ɉ­äÍàex{ǷŊ{èНj�ǒǌҮś}ŗ͝ƻʦ�

ʦwԋn}ìwҴчj�ǒǌҮś~ӋƋhpԇ΄Ɵɖ100Ԇ�ӄķxhpOTU�ĢɪhpԈԍRibosomal 
Database Project (RDP) [6]�½ç·Ïç±xhv΄Ɵɖ˫ύ{ybԋˇ�ӳěɖ}ӽy±pΦ]P. acnes
wt�OTU}��n}ɉ}ђ˗{ͣupԍRDPw}ЪΦ͕Ǻ]f�zy±pOTU~NCBI}BLAST�ͣ

uvԋNucleotide collection�½ç·Ïç±xhv΄Ɵɖ˫ύ�л±pԍˇ�ӳěɖ}ӽy±pΦ]P. 
acneswt�OTU�ßç¿ʦ}ǝuө{ô�ԋMT (Mutation Type)ͮƛ�ʄ�Řbpԇˇ�ǲǄҶ]ǝu

�}]MT1ԈԍP. acnesҪĘǰǇϒɪ}ӳěȵ~ԋYue-Clayton theta similarity Index [7]�ͣuvѕηhpԍ

ϏЪƔђ˗w~97%}OTU�ϒ�qԍϏЪƔђ˗ϔ˘y�PICRUSt [8]�ͣuvϏЪ}ˉj�ҪĘǰϱ�

þ̵hpԍ2ϱ̆ҋ~ÄäÇÞ×¾ßº§˫Ǻwt�Mann-Whitney}U˫Ǻ�л±pԍU˫Ǻ~R (Version 
3.1.2)�ͣuvђ˗�л±pԍ  

3. ϔ˘ 
3.1. ǝğоҭĜ{xb��§ÃЪҪĘǰǇϒɪ}˫і 
� Á¥Éəⅰ}ǝğоҭĜ{xb��§ÃЪҪĘǰǇϒɪ�ђ˗hpԇǀ 2AԈԍ�§ÃЪҪĘǰǇ}ϒ

ɪ~ԋƟèıĆ}ͯz�ҭĜ}�v]ͯz�ıĆ}ƟèҭĜ���ˉɠ{ӳěhvu�dx]ʷ�yx

z±pԇǀ 2BԈԍ 



 

 85 

 
ǀ 2ԓÁ¥Éəⅰ}�§ÃЪҪĘǰǇϒɪ  
Á¥Éəⅰ}ǝҭĜԇӬҭԋӰӡԋИҭԋЗԈy�ʊƑhp­äÍà}�§ÃЪҪĘǰǇђ˗�ǼʰhpԍAԓÁ¥Éə

ⅰ{xuvǝ`˫ŗf�p 10 Φӳ (MT 1-10)}�§ÃЪҪĘǰǇϒɪ�јҌhpԍS1-14 ~рӻⅰ ID �оjԍBԓÁ¥

Éəⅰ{xb��§ÃЪҪĘǰǇϒɪӳěȵ�̆ҋhpԍͯ z�ıĆ}ƟèҭĜ{xb�ӳěȵx��ԋƟèıĆ}ͯz

�ҭĜ{xb�ӳěȵ�Ŋvѕηhpԍǀw~ͯz�ıĆ}ƟèҭĜ{xb�ӳěȵ�ƟèҭĜxԋƟèıĆ}ͯz�ҭ

Ĝ{xb�ӳěȵ�ƟèıĆxјҌhpԍӳěȵ}ѕη{~ Yue-Clayton theta similarity Index �ͣuԋn�o�}ӳěȵ

{xb� 2 ϱ̆ҋ{~ Mann-Whitney } U ˫Ǻ�ͣupԍ ÞçÆç~˲̹ĸμwоhpԍ* P < 0.05ԍ 
 
3.2. ǝğоҭĜ{xb�ϏЪƔϒɪ}˫і 
� Á¥Éəⅰ}ǝğоҭĜ{xb�ϏЪƔϒɪ�ђ˗hpԇǀ 3AԈԍϏЪƔϒɪ~ͯz�ıĆ}Ɵèҭ

Ĝ}�v]ԋƟèıĆ}ͯz�ҭĜ���ӳěhvupԇǀ 3BԈԍ�pԋğоҭĜ}ϏЪƔϒɪ½ç·

�ͣuvϏЪƔ}ҪĘǰ˷Ї�ʍǺhpϔ˘ԋЈѾĎѳӃҜҪĘǰϱ]ӰԇÁ¥ÉҭĜԈ{xuvˉɠ

{Ȍzudx]ʷ�yxz±pԇǀ 3CԈԍ 
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ǀ 3ԓ16S rRNA ҪĘǰ�ͣup;ДϏЪƔђ˗  
14 Ơ}ǝҭĜy�;ДȨǄЪ�ʊƑh 16S rRNA ҪĘǰ�ͣupϜϯͼђ˗�ǼʰhpԍAԓŊрӻⅰŊҭĜ}ϏЪƔ

ϒɪ�n�o�Ζhpԍϧèś]рӻⅰèƠ}ϏЪƔϒɪwt�ԍBԓʊƑhp­äÍà}ϏЪƔϒɪӳěȵ�̆ҋhpԍ

ͯz�ıĆ}ƟèҭĜ{xb�ӳěȵx��ԋƟèıĆ}ͯz�ҭĜ{xb�ӳěȵ�Ŋvѕηhpԍǀw~ͯz�ıĆ

}ƟèҭĜ{xb�ӳěȵ�ƟèҭĜxԋƟèıĆ}ͯz�ҭĜ{xb�ӳěȵ�ƟèıĆxјҌhpԍCԓϏЪƔϒɪ

y�ϏЪ]ˉj�ҪĘǰϱ}þ̵�лuԋЈѾĎѳӃҜҪĘǰ}ǲǄҶ� Z ±«�wΖhpԍÁ¥ÉҭĜ~ӰӡԋÁ¥

ÉҭĜďǜ~ӬҭԋИҭ�оjԍӳěȵ}ѕη{~ Yue-Clayton theta similarity Index �ͣuԋn�o�}ӳěȵ{xb�

2 ϱ̆ҋ{~ Mann-Whitney } U ˫Ǻ�ͣupԍ ÞçÆç~˲̹ĸμwоhpԍ* P < 0.05ԍ 
 
4. ѵѱ 
� Ɋ˕~ 1 ­äÍàtp�φ 100 ˏ}ǒǌҮśʭ͓wѵѱ�лv}]÷̢wt±p]ԋ����]Εέ

hpђ˗ɯ̘�ͣu�dxwɊ˕} 100~300 Ĳ}ǒǌҮś�ђ˗j�dx]w^��v{z±pԍ�±

vԋȌʦǲǄҶ}ҪĘǰǇ�˫ŗƗЇxz�ԋf�{ǝ­äÍà�ɱvҪĘǰǇ˫ѝ�̆ҋͼǿʸ{Ɨ

Їxz±pԍˏɯ̘�ͣuvÁ¥ÉəⅰǝҭĜ}�§ÃЪҪĘǰǇϒɪ�˫іhpϔ˘ԋƟèıĆ}ͯ

z�ҭĜ}�v]ͯz�ıĆ}ƟèҭĜ���ˉɠ{ӳěhvx�ԋǝ`}рӻⅰ{xuvƟèıĆŎ

{xb�Á¥ÉҭĜxċ}ğоҭĜxwҪĘǰǇ}ϒɪ]˭�vӳěhvu�dx�ʷ�yxz±p

ԇǀ 1ԈԍŅлΒΩ��Á¥Éəⅰ~Á¥É{Ӄïj��§ÃЪ�Á¥ÉҭĜ{ɮˉhvu�dx]ǏƦ

f�vu� [2]ԍÁ¥É~�§ÃЪ]͢͡j�ßÇç´];Јõ}¾ß�¯à¨ß³âçà�Řђhԋ

n}Ӕ{͡i�ҡәЈЀҲ]̇Ψ�Ѡ��l�dx]ƊƼwt�xΖưf�vu�]ԋǼӔÁ¥É͹Ͷ

{Ӄïhzu�§ÃЪ˟w~ßÇç´̡ɖ]ĝudx [9]ԋ¾ß�¯à¨ß³âçà�Řђj�ßÇç

´ҪĘǰ}ÍâØç·çӫǉ}˸ʕ�ҪĘǰӫǉõ} 1 ǒǌ˸ʕ{��ËáçÖ¯Ë¾]Ҁd±vu�

dx]ǏƦf�vx� [10]ԋ�§ÃЪ}ßÇç´̡ɖ]Á¥É͹Ͷ{Ӄïj�ƗЇɖ]ӽuxϷw��

�ԍdvhpǏƦ{ŮwԋˏΒΩw~Ӱ{Á¥É�͹Ͷhvu�əⅰ~Á¥É{Ӄïj��§ÃЪ�Ӱ

ďǜ}ҭĜ{xuv�ɮˉhvu�dx�ʷ�yxhpԍd��}ϔ˘��ԋn�n�Ȁ÷ͥ˕}Ƽǰ

ԇ;ЈγԈ{���§ÃЪ}Φӳ]ҩɸf�vu�ƗЇɖ]Ϸw���ԍ 
� èʯԋϏЪƔϒɪ~ͯz�ıĆ}ƟèҭĜ}�v]ԋƟèıĆ}ͯz�ҭĜ���ӳěhvx�ԇǀ

2BԈԋŅлΒΩ{̕±pϔ˘�ɋ�dx]w^p [11]ԍd��ǝğоҭĜ}ϏЪƔϒɪ½ç·�ͣuv

ϏЪƔ}ҪĘǰ˷Ї�ʍǺhpϔ˘ԋЈѾĎѳӃҜҪĘǰϱ]ӰԇÁ¥ÉҭĜԈ{xuvˉɠ{ĝud

x]ʷ�yxz±pԇǀ 3Ԉԍd��}ϔ˘y�ԋÁ¥ÉҭĜw~ԋ;ДȨǄЪƔ]Ȁ÷ͥ˕}ЈѾ�Ď
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ѳw^vuzuƗЇɖ]Ϸw���ԍңƋ}ΒΩϔ˘w~Á¥É{~�§ÃЪ}ҪĘǰǇ]Ҵщwt�

dx]Ζưf�vup] [2]ԋĈƻ}ϔ˘y�Á¥É}͹Ͷ{~�§ÃЪ}ҪĘǰǇ}�z�kԋ;Д

ȨǄЪƔŊğ}˷Ї�Ǟ^`Ʌӥ�ïwvu�xϷw��pԍ 
 
5. Ȕˊ 
� ďì��ԋÁ¥É͹Ͷ{Ӄïj�ƗЇɖ}ӽu�§ÃЪ~ıĆǁˉ{ǲǄhvx�ԋċ}Ɏ͔͡ԋ;

ЈŘ̗zy]tu�±vÁ¥É͹Ͷ{tz]�dx]Ϸw���ԍŅлΒΩ{��ԋÁ¥É͹Ͷ{~�

§ÃЪ]͢͡j�ßÇç´];Јõ}¾ß�¯à¨ß³âçà�Řђhԋn}Ӕ{͡i�ҡәЈЀҲ]

̇Ψ�Ѡ��l�dx]щƼ{z�xǏƦf�vu� [12]ԍҭĜ{�±v;ДȨǄЪ}ϒɪ]ͯz�d

xy�ԋ����]d��}ßÇç´̡ɖ�ɴšj��vz˷˰�ʀtċ};ДȨǄЪ]ǲǄj�}w

~zuyxϷwԋ±§ßçÁä¨�л±vu^puxϷwvu�ԍ 
� ͝Ǆ}Á¥É̓ͷ~ԋ͹ͶҭĜ}ɶ͔͡Ѿ{��̃Ъ]÷̢wt�]ԋ;ДȨǄЪ~����}̡͡

{˸ylzu�}wt�p�ɶ͔͡Ѿ}ĥͣ~ü͒γ;Д͖ɢɛŹ�ѧ͹j�ƗЇɖ]t�ԍ�pԋĈ

ƻ}ϔ˘y�ıpĆ{~n�o�ǁˉ}�§ÃЪ]ǲǄj�dx]Ζưf�vx�ԋ�§ÃЪ~Ȁ÷ͥ

˕}ҩɸǃ{Ȇh͡ǲh�juΦӳ]ǺΊj�xϷw���ԍ�±vɶ͔͡ѾǑȦ̓ͷ�л±v�ԋƟ

iΦӳ}�§ÃЪ]Ő�ǺΊj�ƗЇɖ]ӽ`ԋ͹ͶҭĜ}�}ɶ͔͡ѾǑȦ~ˡˏ̓ͷ{z�ɋzuԍ

Ĉɉ~КȲͼzɒͣxhvԋƜıĆǁˉ}�§ÃЪҪĘǰǇxϏЪƔŊğx}Ӄī�Ѯ��dxwnÁ

¥É͹Ͷ�ѧ͹j��§ÃЪ}ǖ́�ɴšw^��vz;ДϏЪƔ}˰μzyԋ;ДϏЪƔ}šɌ{�

�Á¥É̓ͷæþӆ̘Εέ�΂ʁhpuԍ  
ѳҏ 
� ˏΒΩ{ӔhvԋΒΩӡ~�r��}dxρΚӡ�Ǟǚ­Óç¾hvupqupĕжŁǠҬf�ԋǼ

ӻʯ̘�±§ßÍ¾Ģɪ{tuvǞǚéȅ{eʁȊ`qf±p˒ìɣùĉf�ԋȵҴz�Õç¼�ä¨

{xuvΒΩʯҸ�Ǽӻ{Ӄhvǝ`}ˉɠϲz�¿Æ�±�íf±pΛͤΈƸ͕ēŔʤʇ{ɐ��

ɡѳͧhìc�jԍ�pԋd}�vzϋˀ�huΒΩ͠Ǖ�ïwvíf±vu�ŒͤŶʤʇ{̬`ɡѳ

Нh�j. ˇɉ{ԋΝ}ΒΩ̡͡�̴y`ыǵ�nhvҎɹɁ`ʝʔhv`qf±póяԋяɬèƟ{

Ȇhv̬uɡѳ}ɠ�Ζhpuxɕu�jԍt�]xvegu�hpԍ 
 
ƌϷʪ͘ 
[1] Till,A.E., Goulden,V., Cunliffe,W.J. and Holland,K.T. (2000) The cutaneous microflora of adolescent, persistent and late-onset 

acne patients does not differ. Br. J. Dermatol., 142, 885-892. 
[2] Fitz-Gibbon,S., Tomida,S., et al. (2013) Propionibacterium acnes strain populations in the human skin microbiome associated 

with acne. J.Invest.Dermatol., 133, 2152-2160. 
[3] Hongoh Y, et al. (2008) Complete genome of the uncultured termite group 1 bacteria in a single host protist cell. Proc Natl Acad 

Sci U S A 105(14): 5555-5560. 
[4] Magoc T, Salzberg SL (2011) FLASH: Fast length adjustment of short reads to improve genome assemblies. Bioinformatics 

27(21): 2957-2963. 
[5] Caporaso JG, et al. (2010) QIIME allows analysis of high-throughput community sequencing data. Nat Methods 7(5): 335-336. 
[6] Cole JR, et al. (2003) The ribosomal database project (RDP-II): Previewing a new autoaligner that allows regular updates and the 

new prokaryotic taxonomy. Nucleic Acids Res 31(1): 442-443. 
[7] Yue JC, Clayton MK (2005) A similarity measure based on species proportions. Comm. Stat. Theory Methods 34(11): 2123–

2131. 
[8] Langille,M.G., Zaneveld,J., et al. (2013) Predictive functional profiling of microbial communities using 16S rRNA marker gene 

sequences. Nat.Biotechnol., 31, 814-821. 
[9] McDowell,A., Perry,A.L., et al. (2008) A new phylogenetic group of Propionibacterium acnes. J.Med.Microbiol., 57, 218-224. 
[10] Tomida,S., Nguyen,L., et al. (2013) Pan-genome and comparative genome analyses of propionibacterium acnes reveal its 

genomic diversity in the healthy and diseased human skin microbiome. MBio, 4, e00003-13. 
[11] Grice EA, et al. (2009) Topographical and temporal diversity of the human skin microbiome. Science 324(5931): 1190-1192. 
[12] Tomida,S., Nguyen,L., et al. (2013) Pan-genome and comparative genome analyses of propionibacterium acnes 

reveal its genomic diversity in the healthy and diseased human skin microbiome. MBio, 4, e00003-13. 
 
 
 
 

 
 
 
 


