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第 1章緒 言

ヱンテロトキシンの確実な検出方法は，現在いまだに見出されていない。併し乍ら，此の問

題の解決は，食中毒対策の実地面に於ける焦眉の問題として，最も強く要求されている処であ

るO 即ち今日では，食中毒の原因決定に際し，エンテロトキシン中毒の判定は必ずしも容易な

らず，検出プドワ球菌の生物性状検査成績のみを以って概ねその判定根拠としているのが現状

であるO この判定方法では，自然界に寄在するブドウ球菌の大部分がエンテロトキシン非産生

株であり，しかもエンテロトキシン産生株の生物性状に厳密な特異性の認められないことより

して，その判定結果は可成り信頼度の低いものであるO 従ってその成績に基いて諸種の衛生対

策を企てることは極めて危険なことと考えられるO 即ちエンテロトキシンそれ自体の検出が強

く望まれる所以がこ、に存する。

従来エンテロトキシンの検出法として考案されたものは総て動物実験の方法によるものであ

り，その成績は一般に必ずしも満足すべきものとは云われない。即ち此等の動物実験による毒

性試験の成績と，人体に対する毒性の発現とが一致せざる場合が非常に多く，その為に，その

判定結果は不正確だるを免れない。然らば此等の難問の打開策としては，如何なる方向に考を

進めるべきであろうか。

支主に於いて先ず第ーに考えられることは，上記の動物実験による毒性試験法をより詳細に吟

味して，動物と人体に於ける成績の不一致の原因を探求し，出来得ればより適当な動物実験法

を考案するととであるO 叉若し此等の方法が全く不成功に終るとするならば，次には完全に化

学的な手段によるヱンテロトキ，シン毒物検出方法を工夫することである O

此等の問題を解決せんが為に，著者は先ず現在までヱンテロトキシン毒性試験に用いられた
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諸種動物について吟味を行い，その中今日最も普通に行われている，いわば標準動物実験法と

も謂わるべき仔猫試験法について，詳細な検討を試み，更にエンテロトキシン毒物と動物に対

する恒吐催起物質との異同に関して，化学的分霊tl詩験を行った結果，極めて興味ある成績を得

も た。また，エンテロトキ� Y ンの化学的検出法の基礎実験として，� Zoneelectrophoresisによ圃� 

る分離蛋臼の沈澱反応試験を行い，若干の認むべき結果を得たので，此等の実験成績を纏めて

こ、に報告する。

第� 2章動物実験法の再検討 また蛙を用いて実験を行う方法も� Robinton

第� 1節実験動物の吟味� (1949)，Eddy (1951)等により報告されているが，

エンテロトキシンの毒性試験を行う際に最も普通 この方法は冬眠その他の季節的条件により必ずしも

に用いられる実験動物は猫であり，就中仔猫が最も 陽性の反応を示すとは限らず，従って決定的結論を

優秀であるとされており，殆んど r~:界各国に於いて 出す実験に使用する事は出来なレ。

~'の国に於し、ても，エンテロトキシン憲性試験の基 また一方家兎の摘出腸管を用レて，その収縮状態

準方式として仔猶試験を採用しているのまた，この の菱化を指標として本毒物の有無、を判定せんとする

猫についても仔猶以外に，� Minett (1938)等により 方法は� Baylis (1940) .tJ、来 Richmond，� Reed， 

親猫(体重� 4kg程度〉を被検動物とする方法が報告� Shaughnessy and Michael (1942)及び� Ander-

されている。併し乍ら，此等の猫を扱う場合には薯� son (1953)等により研究されてし、るが，此の反応

者の経験によると，� J恒吐発作の発現率甑めて{11<， はアミン，アルカロイド等の有機塩基の毒性とじて

剰え狂暴牲を増し取扱の極めて困難な事例に遭遇す 現われるものであり，� Anderson (1953)によれば

る事が稀でなし、。本実験に於いては，他の動物の実 本反応は� Atropinにより抑制されると記載されて

験の場合の如く麻酔剤を使用する事が，此の実験の しる。併しながら，著者の研究室に於ける従来の実

目的よりして不適当なる為に猫実験に於し、ては可 験成績，即ち，エンテロトキシン産生ブドウ球菌の

能なる限り仔猫を用いる事が望ましいと考えられ 培養強液加熱物よりイオン交換樹脂� Amberlite

る。然し乍ら，一方仔猫は四季を通じて常に得ーられ� IRC 50によりアミン分劃を分離除去せる試料につ

ないものである事は周知の如くであり，殊に夏季食 し、て，との摘出腸管収縮試験を行った結果によれ

中毒発生の最も多い時期に，適当な大きさの仔猫を ば，本反応は荊んど認められていなし、d 前該試料は

入手する事は甚だ困難と云わなければならない。 著明なエンテロトキシこ/作用を有する。とのことは，

主主に於いて八田氏等は仔犬を用いる事の可能性を� Anderson (1953)等の云う摘出腸管収縮増強現象

論じているが，これは薯者の実験によれば，余りに は，エンテロトキシン以外の爽雑物として存在する

その感受性が高過ぎてエシテロトキシンを産生せざ アミン分劃により惹起されるものであり，従って本

る株に於いても，大部分のプドウ球菌株に於し、て， 反応はエンテロトキシン自体の試験法としては殆ん

そのi慮液注射により恒吐発作の発現を認め，エンテ どその意味を有しないものと思われる。

ロトキシンの検出には余り適当でないものと思われ 叉� Anderson等の実験に用いられた被検試料

る。 は，アミン分劃を除去していない標品なることを考

更にまた米国に於いては，� Jordanand McBroom え併せる時は更に此の点は明瞭となるであろう。一

(1931)以来現在も� Dackの研究室に於いては，赤 方著者の経験によれば，エンテロトキシシの毒性は� 

毛猿を多〈使用しているが，此の動物は注射でな〈 Atropin添加により抑制されることは全〈なし、と

経口的に与えて幅吐発作を生ぜしめ得る点に於いて 云う事実を確認してしる。

極めて優秀な実験動物であり，人体実験に替わるも 以上の諸理由により所謂摘出腸管収縮試験はエシ

のとしては最も適当なものと考えられる。但し，此 テロトキシ yの検出方法としては殆んどその価値を

の場合に於いてもエンテロトキシシを合まない試料 認められない。

により時折l恒吐を起すものがあると云う。更にまた 醗って上記の諸種実験動物を比較するに，命多〈

数多くの一般の衛生検査施設に於し、て猿を常に飼育 の問題，疑点を残すとは雄も，現在に於いては，動

保有する事は少くも我国の現状では不可能である。 物実験としては仔猫試験が最も一般的と考えられる
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が故に，以下該実験動物についてその実験方法を検

討する。

第� 2節実験方法の比較

動物実験により毒性試験を行う場合には一般に経

口投与，皮下注射，静脈内注射，腹腔内注射等によ

る投与方法が試みられる。

エンテロトキシンの毒性試験に於いては赤毛猿に

限って経口投与に依ってその目的が達せられるが，

他種の動物では専ら注射による非経口投与が行われ

ている。特に仔猫に於いては� Dolman，� W i1son， 

Crockcroft (1936)等の仔猫試験の原法は腹腔内注

射によるものであり，叉� Hammon (1941)により

考案された愛法は仔猫の股静脈に試料を注入する方

法である。此の二つの方法を比較すると，前者は注

射針を腹膜を貫通せしめて腹腔内に試料を注入する

為に，兎角腹膜刺激症状を惹起せしめ易い。叉場合

によっては技術の未熟等により内臓諸器官に損傷を

与え，その結果これが刺激となり，幅吐，下痢等の

一連の疾病現象が現われ，これを以ってェ yテロト

キシ� y陽性なりと見倣し，其の判定を誤る可能性も

充分考えられる。従って此等の過誤を可及的に少く

する為に専ら静脈内注入法を試み，血管に注入不能

の場合に限って腹腔内注入法を応用する事が望まし

い。向叉腹腔内注入の場合には，注入後最小限� 20

第� 3節エンテロトキシジの

動物に対する毒性

上述の如く実験動物としては仔猫が最も一般的で

あると考えられ，叉その実験方法としては静脈内注

入法が比較的に正確なものと思われるが，併しこの

条件は，被検動物に対する毒物の検出方法として適

当かどうかと云う事を検討したものである。即ちこ

の場合に於いて』土エシテロトキシンそれ自体の人体

に対する毒性については全然考慮されてし、なし、。こ

の事は当然基本的な最も大きな問題として追求さる� 

べきものである。即ち上記仔猫試験の場合にもエソ

テロトキシン以外の諸種の細菌代謝生産物，或は培

地成分の分解産物等により明瞭な幅吐発作を生ぜし

める可能性が少くなし、。叉� Fulton (1943)も述べ

ている如〈人体摂取試験により明らかに急性胃腸炎

症状を起し得る材判について，動物実験を行った成

績が全く陰性であり，叉その反対に動物実験に於い

て明瞭な下痢，� 1恒吐等の症状を現わす材料を人体に

試みた場合に，その結果は完全に無害に終ることが

ある。この事は薯者の研究室でも屡々経験された処

であり，その大要は第� 1表に示す如くである。即ち

自然界より分離せるプドウ球菌並びに食物中毒原因

食と推定される材料より分離された同種菌株計� 100

株のものについて，その動物実験と人体摂取試験の� 

11分経過後に於ける 国吐発作を以って反応陽性とみな 成績を比較すれば，前者の陽性率は後者の陽性率の� 

L，それ以前の諸種の刺激症状は腹膜刺激によるこ 10 倍を現わしている。この実験成績より所謂仔猫I~耳

ともあり得るので必ずしもェ� yテロトキシン陽性の 吐催起物質と本来の人体に対するエンテロトキシシ

ものとf考えてはならない。� 毒物が必ずしも同ーの物質ならざる事が推定され

恒

了 
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る。

命此の場合の仔猫及び人体に対する毒性の有無、

は，次の如き方法により判定された。即ち先ず被検

試料としては各菌株の� Dolman培地(後述のもの〉

による，� 30% CO"混合空気中� 370C，48時間培養の

ものの溶液加熱物を用いた。この穂液を仔猫の場合

には� 2ccjkgの割に静脈内注入を行い，人体に対し

ては� 1ccjkg の割~こ経口投与を試みた。その結果，

唖吐，下痢等の症状の発現する場合に反応陽性とし

た。

叉菌株の種類の異る連鎖球菌(溶連菌群及び腸球

菌群〉に於いては，この比率は更に大となる。尤も

此等の非プドウ球菌性の急性胃腸炎催起物質にエン� 

テロトキシ� yなる名称をプドウ球菌の場合と全〈同

じ意味で与える事は，議論の余地があるものと思わ

れるが，執れにせよ細菌により産生される耐熱性急

性胃腸炎催起物質を一応エンテロトキシン群物質と

考えた，従来の� Jordan等の所請広義のエシテロト

キシン毒物に於いては，その仔猫試験と人体摂取試

験の成績の差は更に大なるものと思われる。因に著

者等の研究室ではプドウ球菌性の耐熱性食中毒原因

物質に対してのみエンテロトキシンなる語を用い，

他の菌群により産生される類似毒物に対してはエソ

テロトキシン様毒物と称し，この両者を合してエ� Y

テ戸トキシ� γ群毒物と名付けてし、る。

かく考えて来ると仔猫J1M~吐催起物質とエンテロト

キシY'，即ち人体に対する急性胃腸炎催起物質とは

全く異ったものであるとする見方の方が寧ろ強い根

拠がある様に感ぜられる。

ままに於いて著.者は，かくの如き不明瞭な事情を明

らかにせんが為に，� Bergdoll，Lavin，Surgalla， 

Dack (1952)のエンテロトキシン抽出法ι電気泳� 

動法を組合わせた藤原，滝川，番場(1957)の新分

離，精製法を試み，その各分劃の抽出物について，

それらの毒性を人体摂取試験成績と動物実験成績と

の両者に於いて比較し，それらの各毒物の本体の異

同を検討した。

第� 1項実験方法

本実験に使用した菌株は食中毒原因食より分離さ

れた明らかな食物中毒株食E株及び浅草株であり，

執れも国立衛生試験所細菌部より分与を受けた株で

ある。

先ず此等の菌株の� 18時間プイヨン培養を用いて，

Dolman，Wilson (1938)等の所謂� Proteosepep-

ton培地に澱粉添加をせる半流動平板培地に接種

し，これを� 30%CO2混合空気中にて� 37
0
C，48時間

培養を行い，そのモスリン漏液を以って抽出用原液

とした。向この場合の培地成分は下記の如くである。

，'Proteose pepton. ...... .....20.0 g 


，NaCl ・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・� 5.0 g 


KH2P04 ・・・・・・・・・・・‘・・・・・・・・・・・・� 1.0g 


K
2
HPO.1 ...・・...................1.0 g 


MgSO，j， ・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・� 0.2 g 


CaC12 ・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・� 0.1 g 


可溶性澱粉・…・…一-….10.0g 


粉末寒天・・・…一一…・・� 4.0g 


J;J，、上に水を1mえ-c1 Lとなし，� pH 7.4に修正し，

15 Lb，15分高圧滅菌を行う。

次に此の漏液を� 4000r. p. m. 40分遠心分離し，

その上清を取り更に� 100
0
C 30分加熱せる後一夜氷

室に保存する。再び前同様遠心分離を行い，顎同蛋

白を除去し熱非凝固性物質のみを分離する。この上

清につし、て第� 2表の如き分離精製を試みる。即ち先

ず硫酸安門を� 64%(重量%)の割に加えて塩析せし

め，一夜放置後漏紙j慮過によりその枕搬部を分別採

取し，これを蒸溜水中に再溶解せしめ，その際生ず

る不溶性物質を� 4000r. p. m. 30分遠心分離により

除去し，その上清を取りセロブアシ嚢を用いて一夜

流水中に透析する。翌日内液を取り塩酸で� pH3.5 

に調整する。向此の時の液温は� 20Cより上昇せぬ様

予め氷，� NaCl混合物等により温度調節準備をして

おし� pH調整後氷窒内に� 1時開放置し，その後遠

心分離を行い沈殿を取る。叉この場合の遠心分離操

イ乍は全てドライアイス，� Aceton を用いて OOC~20C

に冷却しながら行う。主主に得られた沈i肢を可及的少

量の生理食塩水に溶解せしめ，茨酸ソーダを用いて� 

pH 6.8~7.2 に中和する。 これに適当量のグエン酸

燐酸塩緩衝液� (μ=0.02，pH 6.3)を加え氷室内に於

し、て冷却 (OOC~lOC) して置く。同時に別に直径 2 

cm長さ� 20cmのクロマトグラフ用吸着管の底に脱

脂綿を装置せるものに，� Hy丑osupercelO精製珪藻

土〉を� 10g宛上記の緩衝液に懸濁せしめたものを投

ス憶過せしめ，その液の上面が吸着剤の上端より僅

かに上tとなる程度に止めて置く。向この吸着管に

は，周囲に更に直径の大きなガラス円筒が装置して

あり，その底部を気密として，吸着管とこの外筒と

の聞に氷，� :N' aCl を入れ，吸着管の内液は OOC~50C

に調節されている。此の� columm(1;こ前述の被検液 

50 ccずつを約� 2時間に亘って通過吸着せしめる。� 

内液の通過完了後吸着管の内容を容量� 500ccのピ
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第 2表ェyテロトキシン抽出法

行)…原液�  (2.5L) 

+(NHD2S0;! 64% 
一夜放置

漏過 


沈澱 �  i志液� 
+1官iプ1，250cc 
遠心分離� 4000r. p. m. 30' 

上清 沈殿

|流水透析


内 液 
  

+HCl pH 3.5 (OOC~20C) 


1時開放置

遠心分離
 

(II) 沈殿(約�  19) J清� 

0.85 NaCl (30 cc)溶解!透析 �  
Na2COR 中和� pH 6.8~7.2 IAlcohol， 
+グエシ酸燐酸塩緩衝液 IEther処理� 
(μ= 0.02，pH 6.3、 ..!85cc 
HyHosupJce126g吸着粉末(約�  7.5g) 

(OOC~10C) ・
(II)F 

Hyfiosupercel t!毒 液

+クエシ酸燐酸塩緩衝液
 
(μ=0.12，pH 7.8) 200 cc 

1時間溶出
 
Buchner櫨過


穏液 �  Hy丑osupercel

+(NH1):SO生� 64%，� 
一夜放置
漉過

沈澱 穏液

+溜水  50cc 
遠心分離� 

上清 沈澱�  

+Alcohol 200 cc (-30C) 
遠心分離

1，� 

沈澱 �  上清

IAlc伽� Ether処理� 

(ill)…粉末 ( 約 �  150mg) 

電気泳動，抽出
透析�  
Alcohol，Ether処理

②ー粉 末(約� 20mg)

{カ{中に投じ，これにグエン酸燐酸塩緩衝液 (μ

=0.12，pH 7.8) 100 ccを加えて充分間持せる後� 1

時間放置する。溶出後プフナーの吸引穏過装置を用

いて� Hyflosupercelを除去し，その漏液に硫酸安

門を� 64%の割に加えて該毒物を塩析せしめ，一夜

放置後に再び憾紙i慮過を行いその沈澱部を分離す

る。これを再び蒸溜水に溶解し不溶部を遠心分離

しその上清をセロファン嚢に入れ流水中にて一夜

透析する。

この内液を取り� 4倍量の� Alcoholを加えて生ず

る沈澱を集める。この Alcohol 温度はー50C~-70 

Cである。弦に得られた沈澱を� Alcohol，Ether 

処理の反覆操作により充分脱水乾燥せしめると灰白

色の粉末が得られる。次にこの粉末� 100mgを約� 3 

ccの}_Nの� Veronal塩酸緩衝液� (pH8.0)に溶
20 

解せしめ，更に馬鈴薯澱粉を適当量加えてベ{スト

状とする。一方� Zone-electrophoresisの装置は合

成樹脂の長さ� 40cm，巾� 3cm，高さ1.5cmの泳動部

を有し，その内に馬鈴薯j殿粉ベースト� (JN Vero-
20 

nal塩酸緩衝液� pH8.0を含むもの〉を詰める。向

このベースト中，陰極部より� 15cmの処に予め体積

約� 3ccの合成樹脂片を挿入しておく。全体のペース

トが安定状態になった時，この合成樹脂片を取りそ

の空間に前記の試料ペーストを満す。次に此等全体

のペーストの表面を平滑となし，合成樹脂の蓋を覆

い，更に固定装置により堅〈締める。この泳動部の

両端にガーゼを装置しこれを電極槽中に垂らし，両

電極槽中にも前記の緩衝液を� 1L宛入れる。次にこ

の両電極槽中にそれぞれ陰極，陽極の白金板を入

れ，各電極を直流可変身圧電源に接続する。向この場

合の電源装置は最高� 100V，50 mAの容量を持つも

のである。本装置組立完了後，電流を通じ， ~\動部

の電流を 8mA~こ調整して 20 時間通電する。向こ

の時の電圧は� 200Vである。通電終了後，原点より

陰極寄り� 6cmの処を中心とし左右5mmの巾でぺ

{ストを取り出 L，10 ccの生理食塩水中に投入す

る。充分摺持溶出後更に� 2回同量の生理食塩水にて

澱粉粒子を洗糠し，その拍出液を合併しセロファこ/

嚢を用いて一夜透析する。透析終了後内液に前述と

同様� Alcohol，Ether，処理を施し，最後の粉末を

得る。この場合の収量は概ね原液量� 1Lに対して� 10 

mg程度である。向以上の拍出分離操作中の各過程

に於ける夫々の分劃の符号は第2表に示す如くであ

る。

次に上記の方法により得られた各分劃について，

夫々の毒性を仔猫試験と，人体摂取試験によって比� 

較した。人体摂取試験の方法は第� 3表に示す如き割

合の試J斜を牛乳約� 200cc Vこ混じ，これを� 2分以内に

飲ませた。飲用牛乳の温度は概ね� 45
0
C とし， 冷午

乳による下痢等の発生を予防した。叉被検試料混入

度の多少については，被検者に判らぬ様配慮した。

動物実験法につし、ては既述せる如く，生後� 1カ月
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前後の仔猫，就中 400~500 gの体重のものを選んで

実験に供する様にした。投与方法としては仔猫の股

静脈内に極めて徐々に注入を行った。この試料注入

匝吐，脱力等11時間観察を続け，その聞に下痢，2後� 

の� 1群の所謂エンテロトキシ� y中毒症状を認める場� 

合を陽性と決定した。但し，軽度の恒吐のみを起す

場合があるがこれも陽性とした。併しながらその他

の症状即ち下痢，脱力等のみにては不確定なるため

一応陰性とした。

第� 2項実験成績 


第� 3表，第4表，第5表に見られる如くであり，
 

材料原液の加熱穂波� (1)は，食E株，浅草株共に� 1


ccjkg程度の人体摂取試験により著明な幅吐，下痢


を起しうる毒力を有している。次に� (TI)，pH3.5で


沈澱する分劃を検べると，食E株と浅草株共に人体


摂取試験成績は陽性であるが，仔猫試験に於し、て


は，食E株では陰性となり，浅草株では向毒力を保


有してしる。叉� (ll) F分劃，即ち� pH3.5塩酸溶解


第� 3表拍出物の人に対する毒性(食E株，浅草株〕� 

Ef 量� l原液換算量(毒性

(工) r 50cc (1 ccjlω1 50cc(1 ccjkg)1十� 

(ll) 20mg(O.4mgjkg)1 50α (1 ccjkg)1十� 

iJ150mg(3 mgjkg)1 50 cc(1 ccjkg)1 -
(E)F1300mK6mgfkg〉(100cc(2 己~/k~51-
(ill) 20mg(O.4mgjkg)1330 cc(6.6ccjkg)1十� 

②� 3mg(0.05mgjkg)13恥� c(6 cは判+

第� 4表拍出物の仔猫に対する毒性(食E株〉� 

i毒:動物の
種類i 量 !原液換算量 i性!体重� 

(1) I1.0cc (2 ccjkg): 1.0cc(2ccjkg)!十� 1500g 

部をとり中和，透析後� Alcohol，Ether処理によ

り粉末とせるものは，人体摂取試験に於いては，両

菌株共に陰性なるも，仔猫試験に於いては，両菌株

全くその成績は反対となる。� (ill)分劃即ち� Hyfto・

supercelグロマトによる分離分劃は，人体摂取試

験成績は両菌株共に陽性であるが，仔猫試験では浅

草株のみ陽性で，食� E株は陰性であるο 最後の分

劃，即ち電気泳動により分けられた②分劃に於し、

ては両菌株共に人体摂取試験は陽性であり，仔猫試

験では陰性である。

tt土の実験成績を通覧するに，人体に対する毒物

は食E株，浅草株共に②分劃に移行するが，仔猫l恒� 

吐催起物質は，此等2株同一分劃には移行せず，即

ち猫毒は必ずしも同一種の毒物ではないものと考え

られる。叉③分劃の仔猫試験に於いては，原液量

換算で� 12cc/kgと云う大量の試料を注入したにも

関らず動物は何等反応を示さない事により，浅草株

に於いては，電気泳動時に際し人体に対する本来の

エシテロトキシン毒物と仔猫に対するH匝吐催起物質

とは完全に分離されたものと認められる。

第� 3章 エシテロトキシシの特異性

上述の実験成績より� Zone-electrophoresisを応

用して，人体lこ毒性を示すエ� yテロトキシンの分離

可能なることが知られたが，更に著者はこの分劃が

果してエソテロトキシ� γ産生株に特異的なものなり

や否やにつし、て実験を試みた。

第� 1筒j 培地成分との比較

全く細菌を培養せざると記の可溶性i閥努力日� Dol-

man半流動培地より，前述と同じ方法で� (ill)分劃

を作成しその材料を用いて電気泳動実験を試みる

と，原点より陰極寄り� 6cmの処には色素の泳動帯

πIJ0.4mg(0.8mgjkg); 1.0cc(2ccjkg)! 
-1500~~/k~)i~~è603:(E)ii12mg(24mg/lωi 

If3mg( 6mgjkg)i 1.0cc(2ccjkg)1 + I510g 
分劃が検出される。即ち原点より陰極寄りに移動す

(1l)F~11¥ 

- i480g は認められず，� 5CITiの処に色素分布を特徴とする~ 


;:; ::~> ， ::::'/1:~<1~::~"1:~<1 ~.~ ::::>;6mg( 12mgjkg)12.0cc(4ccjkg)1 + 1470g る分車!が食E株，浅草株と同様に存在する事は明ら� 

かに推定されるのであるが，その易動度は
第� 5表抽出物の仔猫に対する毒性(浅草株〉

お互いに相異るものである事が知られる。
r6 .-m:.Mf. "e" g !.=e:.[，I-l-'trjj物の

種類| 量 |原液換算量|毒性体重 更に浅草株及び� Dolman培地を用いて作

(工) 1.0 cc (2 ∞/同I1.0cc(2α/kg)I+1500g 成された電気泳動滅粉柱について，原点よ

1fO.4mg(0.8 mg/kg)1 1.0cc( 2 cc/kg)I+ I500g り陰極寄りに夫々� 6cmと5cmの所を中
1__;_::::"1:~<::::>;~.~::;;'/1:;:<1::~>~.;:;~.~1<.(ll) 1¥0.8 mg(1.6 mg/kg)1 2.0 cc( 4 cc/kg)I十� 1500g 心に� 1cmの巾でペーストを抜き取り，生

(ll)Fi 4.5 mg(6 mg/kg)1 1.5ccく2 cc/kg)i- I 750g 
理食塩水tζより各々抽出液を作成し，上記

1{0.2 mg(O.4mgjkg)1 3.3cc( 6.6ccjkg) 1ート� 1500g
1__;_~'~::::'/1:~< ::::>， ::;:"1:~<1::;;>~.~~.~1<1¥0.5 mg(0.6 mgjkg)1 8.0 cc(l1 ccjkg)1+ 1750g(ill) と同様の方法により� Alcohol，Ether処理~.~ 

②� 
(0.08mg(O.l mgjkg)110.0cc(l2 cc/kg)I- I800g 

I0.03mg(0.06mgjkg)! 3.8 cc( 7.5ccjkg) 1) -I500g 
tO.02mg(0.04mgjkg)1 2.5 cc( 5 cc/kg)I一� 1500g 

を行うと，浅草株に於いては� 6cmの所の

抽出液にのみ沈澱を生じ，� Dolman培地を

用いたものでは� .Scmの所の抽出液にのみ
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沈澱が認められる。倫原点より陽極寄りにも色素帯 株，マヨ株を使用した。而して此等菌株培養物より

が現われるが，それらの泳動帯の抽出物は人体摂取 前述の但[)分劃を作成し被検試料とした。倫培地成

試験の結果全く無反応であり，木実験の目的に無関 分より得られた� (lli)分劃を対照試験材料とした。

係である事が判明したので，詳細なる比較検討は試 第� 2節 実 験 方 法

みなかった。 第� 2章第3節第� 1項に述べた如き電気泳動の条件

第� 2節 エンテロトキシン非産生株との比較 下に於し、て，原点より陰極寄り� 6cmの点を中心に

エンテロトキシン非産生株の代表として� 209P株 巾5mmの帯状に澱粉ベーストを抜き取り，これを

を用いた。本菌株は従来我国に於し、て使用されてい 生理食塩水� 10ccにて溶出し流水中にて一夜透析を

る代表的黄色ブドウ球菌株であり，本実験に際して 行う。透析終了後，その内液に� 4 f古量の� Alcohol

は教室保存株を用いた。 を加え更に� 5mg程度の� NaClを投入しその際に

叉この菌株の培養源液加熱物について上述の人体 生ずる沈澱の有無を比較し，その沈澱の生ずるもの

摂取試験を試みた結果，全くその毒性を現わさなし、 を以って陽性反応と見倣した。

事を確認した。この菌株を用いて第� 1節と同様の実 第� 3節 実 験 成 績

験方法により� (lli)の電気泳動を試みその結果を比較 実験成績は第� 6表の如くであるc 即ち食E株，浅

すると，その陰極寄りの泳動色素帯は原点より� 7.8 草株及び松山株に於し、ては著明なる白濁を生じ，約� 

cm.の所を中心とし その部分の抽出液透析内液よ� 30分後にはそれ等は相寄って袈状沈澱となり容器

りは� Alcohol沈澱を得られるが� 6cmの所の抽出液 の下部に集積沈澱するが，� f也の� Dolman培地及び

よりは沈澱を生じない一事を知った。即ちエシテロド 209 P株，マヨ株等の� (lli)物質に於いては，その拍

キシ� Y非産生株に於し、ては，エンテロトキシシ産生 出液中に� 4倍量の� Al∞holを加えても沈澱物質は

存|ミの場合と同様の易動度を示す色素帯は見られず， 認められない。

叉エシテロトキシン毒物の存在と易動度の等しし、物 第 6表電気泳動試験成績
質は認められない。向エシテロトキシン非産生株の ¥商叫  I I"̂ " " I I Dol-

べ~~:gコ 1食E株|浅草株|松山株I~~rlマヨ株I man使用菌株の少し、事は，本実験に於し、て統計学的検討� 
¥，， 杯 培地1

を行う場合には向一層の吟味を要するものと思われ
泳動物の +1るが，一応� t記の成績より，エンテロトキシンを含 沈殿反応� 

む分劃は電気泳動学的に特異的易動度を示すものと 人体に対 十
する毒性

推定される。

第4章 エシテロトキシシの検出法 .lj，、との成績より，エンテロトキシンノを産生する菌

第� 2軍に述べた如く仔猫試験による毒性試験成績 株を電気泳動の易動度の特性と� 80%Alcohol Vこ対

が，木来のエンテロトキシンの存在と無関係なる事 する説~ì~JI、生とを併用する事により，その存在を一応

が判明した以上，何らかのこれに代るべき方法を求 推定する事は可能なる如〈思われる。

めなければならなし、。即ち仔猫とん問に対する夫々 第5章 総括及び者察

の毒物の本体が互に相異る以上，仔猫試験を如何に エシテロトキシシ存在の証明法のーっとして，従

工夫しても，これを以って本来のエンテロトキシン 来より各種の動物実験による毒性試験法が行われて

の検出に用いる事は不可能と云う事にな予。ままに於 いるが，その成績は非常に区々であり，即ち極めて

いて著者は，前章に記した如き電気泳動に於けるエ 不確実のものであり，殆んど無意味に近いものが多

シテロトキシシ分劃の特異性を指標として，ェ yテ い。先ずかくの如き実験成績の混乱の生ずる所以

ロトキシンを化学的に検出せんと試みた。 を，分析的に追求を試み，種々検討せる結果次の如

第� 1節実験材料 き成績を得た。

食中毒原因株として食E株，浅草株及び松山株を� 1) 著者の研究室に於ける従来の成績を綜合する

用し、た。市松山株は浅草株と同様に食中毒原因菌株 と，自然界のブドウ球菌� 100株中その培養加熱j慮液

として国立衛生試験所細菌ffljより分与されたもの で、動物に幅吐を惹起せしめ得るものは� 30株を認め

で，著者等の研究室に於いて人体摂取試験を行い著 うるも，人体摂取試験の結果陽性の反応を示すもの

明なるエンテロトキシンの産生を認められた菌株で は僅かに� 3株にすぎない。即ち仔猫に毒性を有する

ある。又エンテロトキシン非産生株としては� 209P もの総てが人体に有毒とは限らなし、。
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2) 硫酸安門塩祈，� pH 3.5、沈澱，珪藻土吸着溶

出，� Zone-electrophoresis等の併用により，エソ

テロトキシンを含む分劃を求め，明らかに人体に対

し急性胃腸炎症状を催起せしむる能力ある事を確認

、 したが，該分劃は仔猫に対しては全く毒性を現わさ

ないことを知った。この事は，仔猫に対するl恒吐催

起物質と，八体に対する本来のエンノテロトキシ可毒

物とは明らかに相異るものなる事を証明し得たもの

と考えられる。

3) 仔猫に対する毒物を，食E株及び浅草株の� 2

中毒株について比較すると，前者はpH3.5で沈殿

物とならないが，後者に於L、ては沈澱部に移行する

ことが認められる。即ち此等両菌株間に於し、ても，� 

夫々の菌株により産主される猫毒は互に相異る性質t

を有する物質なることが推定される。此の実験成績

より，所謂仔猫毒なるものは，その産生される菌株� 

により可成りその性状の異る可能性が考えられる。

従って，此等の仔猫毒が，エ yテロトキシンと随伴

して産生されうる確率も亦可なり不確定なるものと

思われる。叉従来の仔猫試験方法の適用可能な範囲

、は，此等仔猫毒とエンテロトキシンとが共存する場

長長竺
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合に限られるが故に，かくの如く仔猫毒の産生状態

が不定なることに思いを致せば，当然仔猫試験の成

績と人体摂取試験のそれとが一致せざる所以も明ら

かとなるであろう。

の� Zone-electrophoresisに於ける易動度の差

を利用して，ェ� yテロトキシ� Y分劃と，他の蛋白分

劃等との分離を試みると，� 8mA，200V，20時間の

通電により，原点より陰極寄り� 6cmの点を中心と

する部分に該毒物の泳動することが知られるが，エ� 

ンテロトキシシ非産生菌株を用いて同様の実験を試

みた場合及び培地成分のみによる試験の結果は，全

く異り� 6cm附近の所には抽出物を認めず，夫々� 7.8

cm，5cm等の所に泳動している事を知った。即ち

エンテロトキシン分劃の易動度は特異的のものと考

えられる。

5) 上記の実験成績を基礎とし即ち特異的易動

度と，該毒物の� 80%Alcohol沈澱性とを利用して，

エンテロトキシシの化学的検出法に誘導せんと試み

た結果p 被検菌株数向少しと離も著者の実験の範囲

内では，或る程度認むべき成績を得られた。

吾4
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著者は食中毒原因ブドウ球菌の産生するエンテロトキシ� yの各種検出法を検討し，仔猫試験

と人体摂取試が換の成績が必ずしも一致せざる原因について，分析的に追求せる結果，その理由

はj夫々の毒性物質が互いに全く相異るものなることを認めた。尚此等仔猫毒と錐も，夫等の

産生される原因株により，その毒物の性状は必ずしも一致せず，一定の分劃には属さなし'0

叉人体に恒吐，下痢等の急性胃腸炎症状を惹起せしむる本来のエンテロトキシンは，� Zone-

electrophoresisの応用により化学的に検出され得る可能性が見出された。

(木論文の要旨は昭和 32年� 6月第� 10回日本細菌学会関東支部会例会に於て報告した。〉

稿を終るに臨み終始御懇篤なる御指導と御校聞の労を賜わりました恩師谷川教授に衷心より感

謝の意を表し，併せて種々御指導をいただし、た藤原講師に訟を謝します。白掩川学士の御助言を感

、、謝します。
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