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内容の要旨および審査の結果の要旨

αCs、［ijumdiZfYbiﾉｅ（ＣＬｄｉｆｒＩｂｽﾞﾉe）は偽膜性大腸炎，抗生物質関連下痢症の原因菌であり，腸管毒性

(結紮腸管液体貯留活性）を有するトキシンＡが最も重要な病原因子である。本研究では菌体内に存在す

るトキジンＡ（菌体内トキシンＡ）を精製し，その物理化学的，生物学的，免疫学的性状について検討し

た。

菌体内トキシンＡの精製はOdiff】ibj/eVPI10463株のm-BHI培養菌液から得られた菌体の超音波処理

上清液を出発材料とし，サイログロブリン（TG）アフィニティー，クロマトグラフィー，２回のMono

Q-FPLCにより行った。研究成果は以下の如く要約される。

Ｌ超音波処理上清液中のトキシンＡ（菌体内トキシンＡ）は４℃でＴＧカラムに結合し，３７℃で溶出さ

れた。赤血球凝集（ＨＡ）活性は素通り画分では高かったが（２，HAU／50m)，３７℃で溶出されたトキ

シンＡ画分では低かった（２０HAU／50川)。しかしながら，菌体内トキシンＡ画分を透析することによ

りＨA活性は２５HAU／50mに上昇した。１回目のMonoQ-FPLCにおいて，菌体内トキシンＡのピーク

とＨA活性のピークの解離が認められた。更に２回目のMonoQ-FPLCを行った結果，ＨA活性を有しな

い菌体内トキシンＡを得ることができた。

Ⅱ上記の高度精製菌体内トキシンＡについて，その性状を検討した。１）分子量は未変性PAGEで580

kDaであり，SDS-PAGE上の主バンドは240kDaであった。２）細胞毒性，マウス致死毒性およびウサギ

結紮腸管液体貯留活性における最小有効量はそれぞれ0.83,9,8.7,9,5ノリgであった。３）ＨＡ活性は1.5

αgの毒素を用いても検出されなかった。４）ゲル内沈降反応および毒素中和試験上，菌体内トキシンＡと

菌体外トキシンＡ（培養液中に放出されたトキシンＡ）の間には差異は認められなかった。５）抗菌体内

トキシンＡ血清は，抗菌体外トキシンA血清と同程度に，菌体外トキシンＡのＨＡ活性を中和した。

以上の結果は，トキシンＡは細胞毒性・致死毒性・腸管毒性陽性一ＨA活性陰性の形で菌体内で産生さ

れ，菌体外へ放出される時，あるいは培養液中でその分子構造が変化することによりＨA活性が活性化さ

れる可能性を示唆している。

以上，本研究はOdjffIbiﾉe菌体内トキシンＡの性状を明らかにしたものであり，医学細菌学，感染症

学に多大に寄与する労作と評価された。
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