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論文要旨

＜ 目的＞ 下痢起因性大腸菌には 5 つの型が

知 られてお り それぞれ特異的な病原因子を

有する。 病原因子が解明される までは、 経験

的に定めた特定の LPS の糖鎖抗原 (0 抗原）

をもって腸管病原性大腸菌と同定されてきた。

病原因子が明 らかになっ てか ら も

病原因子の検出法が煩雑である一方、

゜
抗原

型は簡便な血清凝集反応に よって判定出来る

ため、

゜
抗原型に基づく 診断が今日 まで広 ＜ 

行われている。 本研究は 〇抗原型に基づく 病

原性判定の信頼度を明 らかにする
｀ とである。し—·

く方法＞ ：世界各地で集めた人便由来大腸菌

の う ち我が国で腸管病原大腸菌のス ク リ

ングに用い られている 4 2 種類の大腸菌免疫

血消に凝集 した 1, 1 3 0 株 （下痢便 1, 0 1 6 健

常便 1 1 4 株） を被検菌株と した。 本研究では

0 1 5 7 型は志賀毒素産生菌 と して意識的に集

めたものが大半であっ たため除外した。 5 種

類の下痢起因性大腸菌それぞれに特異的な病



原遺伝子、 ea e, St X, e 1 t. e s t, a g g R, ip a H を

標的 と し た
゜
先ず 6 種類の追伝子に対する 全

ての プ ラ イ マ を 同時に含む multiplex PCR  

に よ つ て陰性株をふる い分 け、 陽性株につ し）

ては陽性遺伝子に対する単 プ ラ イ マ セ ツ

卜 を用 いて遺伝子の存在を確認 し た。

く結果＞
． 〇抗原型によ つ て下痢起因性大腸． 

菌 と考え ら れた 1, 1 3 0 株中 ヽ いずれかの病原

逍伝子を有する 真の病原菌は 2 6 3 株 (23.3%) 

であ つ た。

゜
抗原型別に見る と ヽ 0 1 1 9 型 5 I 

株中 4 0 株 (78.4%)、 0 1 1 1 型 4 2 株中 3 1 株

(73.8%)、 0 1 2 6 型 6 6 株中 4 4 株 (66.7%)、

078 型 7 株中 4 株 (57.1%) であ り

｀ 
その他

の

゜
抗原型ではすぺて 5 0 % 以下であ つ た。

01, 029, 0112ac, 0143, 0158, 0168 では I 7 8 

株すべてが病原遺伝子陰性で あ つ た。

く考察＞：今 日 ま でに大腸菌の 〇抗原型 と病

原因子の 関 係 に つ いての報告 は多 いが、 いず

れ も 地域 施設における も の で結論 に差が

み ら れて vヽ た。 今回の研究で は広 ＜ 世界中か



ら ヽ そ して各国の広汎な地域か ら 収集 した大

腸菌の平均的な傾向を示 し た点で同類の研究

に終止符を打つ もの と言え る
゜
今回 〇抗原型

に よ つ て 判 定 し た 下 痢 起 因 性 大腸 菌 の う ち

「真の下痢起因性大腸菌」 は 20%余 り に過ぎ

ない
... 
とか ら 臨床検査にお いて ・ の検査法し—• し—•

を継続する
.... 
とは無意味であ る と言え る。 し'--

か し 0 1 1 9、 0 1 1 1、 0 1 2 6 な ど極 部の型につ

いては再考の余地を残してい る
゜
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上記の論文について慎重に審査を行い、次のような結果を得た。

1.研究の背景と目的
下痢原性大腸菌 (DEC) は発展途上国における乳幼児下痢症の主因であり、病原因子によ

って5型に分類されている。そのうち腸管病原大腸菌 (EPEC)および腸管侵襲性大腸菌

(EIEC) に対する病原因子の検出法は極めて煩雑であり、診断における菌の同定には経験

的に病原因子に関係すると言われる0抗原の血清型別法が用いられて来た。本来は病原性と

は関係のない 0抗原による病原菌の判定に賛否両論があるため、本研究では、 0抗原型か

ら推定したDECのうち病原因子を有する真の病原菌がどの程度の割合で含まれるか検証確認

することを目的とした。

2.研究内容
本研究の特徴は、被検菌株数の膨大さに加え、世界の広汎な地域から菌株を収集して被

検菌株の多様性を保たせた点である。研究は欧米で用いられているEPECとEIECの0抗原型、

および我が国でDECに対応させた 0抗原型、を有する大腸菌について病原迫伝子を PCR法

で検出し、その保有率を検討した。その結果、 EPECに対応させた10種の0抗原型大腸菌で

は18.5％、 EIECに対応させた9種の 0抗原型大腸菌では5.6%、我が国でDECに対応させた

42種の 0抗原型大腸菌では23.3%、だけが病原迫伝子を有する真の病原菌であった。即ち

0抗原型によって下痢原性大腸菌の判定を行うと 70％以上が誤診するという結果である。

3.研究成果の意義と学術的水準
下痢原性大腸菌の判定法として、一般の病院検査室や検査センターで行われている 0抗

原型別法が不適切であることを、信頼度の数値をもって示したことは診断法の見直しを促

す重要な意義を有する。研究の方法論では既知の考え方と技術を応用したもので学術的水

準の高いものではないが、菌株の選択的収集と分類に膨大な努力を要した調査であり、い

つかは誰かが解明しなければならなかった重要案件に決着をつけたものと言える。

以上の結果から本論文は学位授与に十分値するものと判断した。
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