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　　　　　　　　　　　　　　　　論文　内　容　の　要　旨

　ブドウ球菌食中毒は，黄色ブドウ球菌が産生するエソテロトキシソ（以下E且tと略）を含んだ食品をヒ

トが摂取することにより生ずる典型的毒素型細菌性食中毒である。本食中毒の原因物質がEntであること

は，すでに193〔叡山より明らかにされ，現在までに抗原特異性を異にするA，B，C，DおよびEの5型の存在

が確認されている。

・著者は本毒素の検査体系一特に恥tの検出法の確立一と本食中毒予防の基礎を確立するための研究を行

った。以下，各項目別にその概要をのべる。

ユ，EロtA，B，C，DおよびEの精製

　本菌食中毒はわが国のみならず文明諸外国においても高い発生率をしており食中毒発生に際しての確実な

診断および疫学調査は公衆衛生上極めて重要な課題となっている。本丸食中毒の最も確実な診断は，推定原

因食品中に極めて微量に含まれる「 dntを検出することである。微量毒素の検出法としては，型特異的抗

Eユt血清を用いた逆受身赤血球凝集反応やτadio㎞［lnuロoassayなどによる抗原一抗体反応が有効である

が，．これらめ方法を応用するためには極めて高い特異性を持つ抗血清ないし抗体グロブリンが必要である。

それにはA～Eの各Eηtを免疫学的に均一な二品までに精製し，，それを免疫原として型特異的抗血清を作

成することである。

一方蘇肝の離蹴馳月蝕灘との関係講素の備機序の鰯のた肌構騨素を郷こ
とが必要である。　　　　　　　　．　．．、』．て

　これまでにも主として米国の一部の研究所や大学においてE且tの精製が試みられてきたが，著者は以下℃

の本毒素産生菌株と精製操作により，Af》Eのすべての型のEntの簡易精製を試み，高純度な精製三品．と

型特異的抗Ent血清を得ることができた。

　EロtA～Eの産生に用いた黄色プド1ウ球菌は，A型に13N－2903，B型にC－243，C型に493，D型に1151，

E型にFR1326の各菌株である。毒素産生培地としては，4％NZ－alnine培地を用い，37℃，24～48時間振

とう培養し，その遠心上清を精製の出発材料とした。精製過程における．E虻り検出はエefelence抗Ent

A～E血清を用いたスライドゲル内沈降反応と，サルペの経口投与または静脈内接種による嘔吐発現の有無
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により，精製標品の純度は後述の各EntのAエnba11te　CG－50画分（以下粗毒素と略）をウサギに免疫し

rて得た抗粗毒素血清とのOuchterlonyのゲル内沈降反応により検討した。．　　’」『∵．一’　　”㌦

　Ent精製の第1段階では，濃縮操作と部分精製をかねてすべての型に共通にAInbelllte　CG－50クロマ

　トグラフィーのバッチ法を用いた。その結果，いずれの場合も多量の培養上清から効率よくEロtを濃縮す

ることが可能であった。

　本実験に供したAおよびB産生株はα一溶血毒を産生しないため，Ent　AとBの精製では，ついでCM一

セルロースクロマトグラフィーとSephadex　G岬5またはG－100のゲルろ過を組み合わせた3段階の操作

引回り，免疫学的に単一な精製標品を得ることができた。この方法による回収率は’A鐙は36瑠註Bでは40％

であった。

　一方，培養上清中に多量のα一溶血毒を含むEロtC2，　DおよびEの精製では，」上記3設階の操作に，　Ent

とα一溶血毒の分別方法としてDEAE一セルロ．一スクロマトグラフィーを導入した。　E虻Eの精製では，

さらに他のタンバクー爽雑物を除去するためにDEAE一セル窟一ス再クロマトグラフィーを用いた。そρ結

果，Ent　C2は4段階，　Eは5段階で精製三品を得ることができ，その回収率は10％および5％であった。

しかしながら，Ent　DはDEAE一セル目一ス再クロマトグラフィー，6M尿素を用いたSephadex　G45

ゲルろ過，等電点分画の7段階の操作によってもなお，最終標品からEnt以外のトリプシン抵抗性のタン

パク爽雑物を分別することはできなかった。

　各最終標品で免疫して得た抗血清ほOuchtel！oロyのゲル内沈降反応において，抗EntA～C2およびE・

血清ぽ対応する精製毒素と粗毒素に対して1本の沈降線を形成し，それらはエefeエen（早Entとその抗血清

が形成する沈降線と完全に融合した。抗：E■fD血清ぽ粗毒素に薄して2本の沈降線を形成したが，．非Ent

画分をリガンドとtたアフィニティーク犀マトグラフィーにより特異性の高い抗血清を作成することができ

た。　　　、　　　「　　　’　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一

　各標品の免疫学的特異性をゲル内沈降反応と催吐活性中和試験で検討した結果，各標品は対応する抗血清

とのみ沈降線を形成し，その催吐活性は特異的に中和された。逆に，他の型の抗血清とは沈降線を形成せず

その活性も中和されなかった。

　以上の結果から，、既知あるいは未知の、Entは簡易化した同一精製法一α一溶血毒非産生株は，．1）　Ambe－

1iite　CG－50を用いたバヅチ法による培養上清中のEntの濃組2）CM」セルロースクロマトグラフィー

3）Sephadex　G－75ゲルろ過の3段階，α一溶血毒産生株はこの過程にDEAE一セル冒一スクロマ、トグラ

フィーを導入した4段階一で高純度な精製標品を得ることが可能であると推定された。

「2『精製毒素の物理化学的牲状

　精製毒素の物理仁学的性状，酸・アルカリおよびタンパク分解酵素などに対する安定性，生物三下基と抗

原決定基の決定および毒素と生体内レ七ブタしとの相互作用などの毒素学的追求は，，タンパク化学的見地か

ら極めて興味ある問題であり，しかも毒素の作用機序を明らかにする重要な手がかりを与えるであろう。現

在までに，これら研究の大部分は津生量が多く，精製の容易なE■tBに？いてなされているに過ぎず他

の型の毒素についての研究ぽ極めて少ない。本菌食中毒事例で最も高頻度に検出されるEnt型がAである

という事実を考慮に入れるならぽ，E並Aの性状の検討は極めて重要な意味を持っているといえる。

　著老ぽ前頂でのべたEnt精製法により得た精製標品，特に本菌食中毒で主役を演じているEnt　Aの物
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理化学的性状を明らかにするとともに，他の型の毒素についても検討を加えた。

　精製Ent　Aは250nmに極小吸収，277ロmに画品吸収を持ち，核酸，脂質および炭水化物を含零な唾

トリプシン抵抗性の単純タンパクであった。精製毒素のシュリーレンパターソは3時間，経時的に測竃して

も左右対称で毒素分子の均一性が示され，そのS20wは2．71S，分子量はSePhadex　G－75ゲルろ過法で

26，000，SDS一ポリアクリルアミドゲル電気泳動法で27，000，沈降平衡法で30，000と推定された。精製毒繁

はjsoelectmfocusiロ9存こより血清学的に同一なpH7、0とpH　6．5の2つの大きな画分とpH8．0の小さ

廼分画画さ搬鞭獣露暫した’H警0．弊鞭D溶血（エP）とし杉噛アミノ醐析の
結：果，精製毒素は214個のプミフ酸残基がら成ウ立ぢでいる・ど推定された。各アミノ酸残基数はいアスパラ

ギン酸34，グルタミン酸25，ロイシン22，・リ．ジン21，』 Xレオニソ，グリシン，チロシン各15，パリソ13，．セ

リン，イソロイシン各⑩，フェニールアラユソ8．アラニン7，アルギニγ6．ヒスチジン5，トリプトフ

ァン4，プロリン3．，メチオニン1であった。

　精製EユtBは250且阻に極小吸収，277ロmに極大吸収を持ち，核酸，脂質および炭水化物を含まない

トリプシン抵抗性の単純タンパクであった。精製毒素のシュリーレンパターソは各時間において左右対称を

呈し，そのS20wは，2．68S，分子量はSephadex　G－50ゲルろ過法で29・000と推定された。精製はisoe－

1ectエofocus二ngにおいて，血清学的に同一なpH　7．62，　pH8・35，　pH8．70の3画分・に分画され，　pH8・35を

本毒素の等電点とした。

　精製E皿tC畠とEも250nlnに極小吸収，277nmに極大吸収を持ち，核酸，脂質および炭水化物を含ま

ない単純タンパクであった。両毒素ともその分子量はSephadex　G－50ゲルろ論法で29・GOOと推定された。

精製Ent　C2もisoelectlofo己us三ngにおいて，　pH6・55とpH6・70の2つの大きな二分およびpH6・0と

pH8．Op2つの小さな三分に．分画され，　pH6．70を本毒素の等電点とした。

　精製Ent　A～C，およびEはpH4。bでのディスク電気泳動において単一なバンドを形成したが，・pH9・・4

での泳動では2～4本のバンドを形成することを認めた。pH　9。4での泳動で分画される複数のバンドは血

清学的には同一で，しかもisoelectlofocus血9で得られた自分に相当することをEnt　Aで実証した。こ

の腹数のバ．ソドは，‘超遠心分析およびHedlick－Smith法による分祈結果から，・毒素分子の分子サイズの違

いによって生じるものでなく，．Ckalgeの差を異にするcha19e　iso鵡eエに起因するものであると推定され

た。

　以上の結果から，Entは分子量26．000～30，000，沈降定数（S20w）2・7S前後のいくつかの異なった等電

点魅するトリプ・噸畦編解is。meエ．鴛ツ飾ろうと結論された・Ent　D院全には騨
されなかったが、雌雄も他の型縮流と同様の物理化学的性状を有する分子量絢2禽0。0，唐丸7．・7。前後

のトリプシン抵抗性の単純タンパクであろうことが初めて推察された。

3，Entの加熱に対する安定性

　Entは耐熱性毒素であるため，本毒素を含んだ食品は加熱調理後も，本色食中毒の原因食品となり得る

と考えられている。したがって、本毒素の耐熱性に関する問題は・食品衛生上極めて重要である。しかしな

カ・ら・E・tA覗の繍処理綜替素論の変化嵯枇鰍訊誠灘ほとんど得られていないの

が現状である。

　本菌食中毒の予防の立場から極めて重要な問題である毒素活性と熱処理の関係を，得られた精製Ent　A
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～C2および粗毒素A～Eを用いて検討した。加熱温度は60C，80Cおよび100Cとし，各5時間加熱処理に

、よ矯毒素の抗原性の経時的変化を特異抗血清を用いたOudin法により推定した。各毒素は50μ9を0．05M

リシ酸緩衝食塩水，pB：7．2に溶解し，所定の温度で加熱した。　　　　　　　　　　　ドL’

　精製Ent　Aは60C，3時間，80C，5時間，100C，1．25時間で50％失活し，100，2時聞で完全に失活し

た。粗毒素Aは60Cおよびユ00C，ユ時間，80C，5時間で50％失活し，1GOC，2時間で完全に失活した。

　精製Ent　B，は60C，5時間で20％，80C，3時間およびユOOC，20分で50％失活し，80C，4時間およ

び100C，1時間で完全に失活した。粗毒素Bは60C，5時間，80C，および100C，10分で50％失活し，80C

．飛恥響・1鰻1蘭で完全失活眺　　　　認・・諏粥蜘，・．．．．〆
　精製Ent　C3は60Cおよび80C，5時間で25＆30％，100C，2時間で50％失活し，．100C、3時間で完

全に失活した。

　粗毒素Dは60C，2時間，80C，4時間，ユ00C，20分で50％失活し，1QOC，1時間で完全に失活した。

　粗毒素Eは60C，5時間で30％，80C，1．5時聞，1COC，30分で50％失活し，1GOC，ユ時間で完全に失活し

た。

　以上の結果から，精製毒素は粗毒素よりも耐熱性であり，各毒素の加熱に対する安定性は毒素型によって

異なると考えられた。E批　A，．C雪Dが高温度で比較的安定であることは，後述のごとく本菌食中毒原：因食

品から検出される黄色ブドウ球菌はこれらの型の毒素を産生するものが多い成績から，食中毒発生との関係

上特に注目された。

　EntA，C2およびDは80Cよウ60Cで早く不活化されl　AおよびC・では粗毒素のみならず精製毒索

においてもこの現象が観察された。この現象が一部の細菌タンパク毒素で認められている加熱温度差による

タンパク分子の立体構造の変化によるものか否かを，精製EロtAを用い，加熱一再加熱の実験系で検討し

た・その結果．60C・4・33・4および5時間加熱した各試料は80C・40分の再加熱により20～45％の活性の復

元が認められ五。6GCで加熱された試料は微細甲状物を形成して混濁したが、再加熱により紫薄物は消失し

て透明と．なった。E煎A，　qおよびDで認められるこの特異的な熱安定性は，低温度（60C）でのタンパク

分子の集合（agglegation）と高温度（80C）での再加熱による分子の解離（dissociatioロ）によるものであ

ることが推察され，この特性は本毒素の活性と構造との関係を解析するうえで重要な手がかりを与えるもの

であることが強く示唆された。

4．毒素産生性黄色ブドウ球菌の分布と本四食中毒発生との関連について

　本学食中毒は、他の細菌性食中毒が食品衛生意識の向上にともない減少しているのに対し，，漸次増加の傾．

騨臨められている6㌻の・と町回・害高嬢間色ブドウ球菌に汚染さ鴻、ゑ儲雛味するも…碗

ある。ヒト，動物その他これらを取り巻く環境に広く分布するすべての黄色ブドウ球菌がEnt産生能を有

し，食中毒の無終となりちるならば．生態系と食中毒で検出される本菌のE虚産生能とその型別には密接

な閨係があるはずであり，その検討は本菌食中毒の予防対策に重要な手がかりを与えるであろう。

　以上の理由から，食中毒由来黄色ブドウ球菌と自然界由来黄色ブドウ球菌のE批産生能とその蟹江を行

った。

　供試菌株として11969～74年にかけて東京都内で発生した103事例の本菌食中毒の原因食品から検出した

食中毒由来103株，自然界由来株は各材料より本菌種が検出されたもののうち1検体より各1株を任意に選
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んだもので健康人の糞便由来98株，鼻前庭由来99株，食品調理人の手指由来96株および市販食品由来99株，

計392撫ある・E・tの拙は・上記菌株の4％NZ－aゆe．駿塒を・￥・・膿縮し渦のを抗原液と

し，本三二で作成した特異点EnヒA～E血清を用いて5μg／mJの本毒素を検出できるスライドゲル内沈降

反応により行った。

　食中毒由来103株中97株がA～Eのいずれか，もしくは数種のEutを産生した。そのEnt型はA型39株，

C型16株，A・CおよびA・D型各11株，　D型9株，　B型6株，一A・C・D型2株，　A・C・E型1株であ

った。

自然界由脚ま392榊272株（6§・4減，ぞ～、細細株であ・杉樋弊来株の敵En哩は・

健康人糞便由来株ではC型35株，λ・C塾9株，AおよびD塑各6株，‘A・b型5株，　B型4株；「¢∵氾，

A・C・DおよびA・・C・・E型各1株，鼻前庭由来株ではC型19株，A・C型13株，　A型9株，　B，　Dおよ

びC・・D型各5株，A噂C・D型3株，　B・DおよびA・B・D型各2株，　A・・B，　A・DおよびA・B・C

二二1株，調理人手指由来株ではC型29株，A型1ユ株，　B型7株，　A・・C型6株，　A噸D，　C．・Dおよび

A・・C・D型各3株，DおよびB・C型各2株，　A・BおよびB・C・・D型各1株，食品由来株ではC型26

株，A型18株，　A・・D型7株，　DおよびA・・C型各6株，　A・・C・D型4株，　B型21株，　C・D型ユ株であ

った。

　食中毒由来株はEnt　A産生株が多いのに対して，自然界由来株は各種材料ともEnしC産生株が多く認

められ，食中毒と生態系の黄色ブドウ球菌のE就型別分布は必ずしも同一でないことが示された。この違、

いが本菌食中毒発生にいかなる意味を持つのか，この点に関する今後の検討が本菌食中毒の予防の立場から

極めて重要であると考え．られた。

　　　　　　　　　　　　　論文審査の結：果め要旨．

　人の細菌性食中毒の一つであるブドウ球菌食中毒は，黄色ブドウ球菌の産生するエンテ冒トキシソ（以下

Entと二三）を含有する食品を摂取することにより生ずる典型的毒素型細菌性食中毒である。本食中毒の

原因物質がEntであること1ますでに1930年代から明らかにされ，現在までに抗原特異性を異にするA，　B・

C，DおよびEの5型の存在が確認さ・れている。

　著者は本毒素の検査体系一特にE煎の検出法の確立一と本食中毒予防の基礎を確立するための研究を行

なった。以下，その成績の概要を記述する。

L　E批A，B，C2，DおよびEの精製

甲」{島食中毒の最も確実な診断は，推定原琿食品中峯極めて微量に含まれているEntを検出することであ

魑る。微量毒素の検出法としては，型特異的抗E朧血清を使用して，抗原一抗体反応を実施するのが有効で

あるが，これらの血清反応を試験するためには著しく高度の特異性を有する抗血清あるいは抗体グロブリン

を必要とする。それがためには，A～Eの各Eロtを免疫学的に均一な標品まで精製し，．それを免疫原とし

て型特異的抗血清を調製するζとである。

　一方，毒素分子の構造と抗原性や毒素活性との関係，毒素の作用機序の解明のためにも精製毒素を得るこ

とが必要である。　　　　　　「　‘　　　　　　　　　　　　　’一　　　’L』

　著者はEnt産生菌株につきEllt．精製のためには，　A～Eの各回のEntの簡易精製を試み，その結果
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高純度な精製標品と型特異的抗E就血清を取得することができた。

　　芳野茜．株＝恥い産生株’…’”S亡・auleus　13N『2909

　”　　r ‘〃B〃………　〃　C－243
　　　　　　　　　　〃　　　C2　〃　．　嚇・…　9・・　　　　〃　　　　493

　　　　　　　　　　〃D〃………　〃　1151

　　　　　　　　　　〃E〃………　〃　FRI　326
　　毒素産生培地二4％寅Z－ami且e培地を使用し，37℃，24－48時間振とう培養し，その遠心上清を精製

　　　　　　　　　用の出発材料とする。

「纈雌にお酪E。・あ紬。1ま，，ef。、e。、e抗E。賦～E蜻を用し、た寿蓉ゲル麟反応の試

験のほか’サルへの経口投与または静脈内接琿による嘔吐発現の有無により判定する・精製標品の純度は各

Eロtの　Amberlite　CG－50画分（以下，粗毒素と即興）にて家兎を免疫して得た抗毒素血清とのOucht－

erlo且yのゲル内沈降反応により検討した。

　上記5型のEnt精製過程では，注目すべき点として，　A，Bの各毒素の産生株は，α一溶血毒素を産生

しないため比較的速やかにゲル浜過法などによりこれらA，：B両Entを精製でき’た。すなわち，何れも免

疫学的には単一の精製下品として得られた。

　一方，培養上清中に多量のα一毒素を含むE煎C2　DおよびEの精製ではとくに£ntとα一溶血毒との

分別方法としてDEAE一セルロースクロマトグラフィーを導入した。結局，　Ent　C2と，　Eロt　Eとはそれ

ぞれ4興野か5段階の過程を経て精製標品を得るに至ったが，E批Dのみは7段階の処理に至ってもなお

トリプシン抵抗性のタンパク爽雑物を分別することができなかった。

2．精製毒素の物理化学的性状

　精製E豆tA1250孕卑に極小吸収，27711㎜に極大吸収を有1．？核酸．月旨質および炭水化物を含まないト

リプシン抵抗性の単純タンパクと見なされ、精製毒素の営ユリー．レンパターンは3時間，経時的に測定して

も左右対称で毒素分子の均一｛生が示され，そのS20wは2・71S，分子量は沈降平衡法で30，000と推定され

た。糖製毒素はjsoe王ectrofocロsi且9により血清学的に同一なpH：710とpH6．5との2つの：大きな画分と

難，欝藁葺錨、欝！雛識匿灘霧慧鷲工P）臨
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ハ
　精製Ent　B：・250丑mに極小吸収，277nmに極大吸収を有し，　EロtA同様に核酸，脂質および炭水化物

を含まないトリプシン抵筑性の単純タンパクであった。精製毒素のシュリーレンパターンは各時間において1

弊対称を示し・その’S30wは2・68賜彊は291鋤と擬される講た等電点・ぼ瀕＆＄5・と判定翫

る。

　精製EロtC2およびE猷E：精製Bに凹く同じ単純タンパクであり，分子量も一致した。精製C2の等

電点は6．70と判定される。

　以上を総括すると・E厩A・B・’C3およびEは分子量26，00Q～3α00軌．沈降定数（S20w）は2・7S前後の

幾つかの異なる等電点を有するトリプシン抵抗性のCha：ge　is。merタンパクであろうと結論された。　Ent

Dは完全に精製されなかったが，本毒素も他の型の毒素と同様の物理化学的性状を有する分子量約29，000，

等電点7．70前後のトリプシン抵抗性の単純蛋白であろうことが初めて判明した。
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3．Eロtの加熱に対する安定性

　Entは耐熱性毒素であるため，本毒素を含んでいる食品は加熱調理僕も，本菌食中毒の原因食品となり

得ると考えられていた。従って本毒素の耐熱性に関する問題は食品衛生上極めて重要である。しかしEユt

A～Eの加熱処理による毒素活盤の変化の差を比較検討した成績はほとんど得られていないのが現状であ

る。そこで著者は本甲食中毒の予防の立場から極めて重要な問題である毒素活性と熱処理の関係を検討する

目的で，今回の精製毒素Ent　A～C2および粗毒素A～Eを用いて実験を開始した。すなわち加熱温度は

60℃，80℃および100℃とし，各5時間加熱処理による毒素の抗原性の経時的変化を特異抗血清を用いた

0・di・激よ蜷壊した・なお舗勲ま5。照乳…q5M　1，ソ酸纐飾液（P耳・7．2）欝鰍・所定の

温度で加熱した。

　結果1精製毒素は粗毒素よりも耐熱性であり，また各毒素の加熱に対する安定性は毒素型によって異なる

と考えられる。Ent　A，　C2，⊃の3毒素が高温度にも比較的安定であるのは，本菌食中毒原因食品から検出

されるSt．　aureusとしてはこれらの型の毒素を産生する菌株が頻発する知見に徴して，食中毒発生との

関係上特に注目された。

　Eロt「A，C2およびDは80℃よりも60℃で早く不活化され，　AおよびC2では粗毒素のみならず精製毒素

においてもこの現象が観察された。この原因としては加熱温度差によるタンパク分子の立体構造の変化によ

るものか否かを知ろうとして，精製Eロtを用いて加熱一再加熱の実験系で検討した。その結果，60℃に1，

2，3，4，および5時間加熱しだ各試料は80℃，40分の再加熱により20～45％まで活性の復元を認あることにな

　つた。

　すなわち，60℃で加熱された試料は微細紫状物を形成して混濁したが，尋加熱によりこの架状物は消失し

て透明となった。

　斯くして，E虻A，　C2およびDlにおいて見られるこの特異的な熱安定性は低温度（60℃）でのタンパ・

ク分子の集合（aggregation）と高温度（80。C）での再加熱による分子の解離（dissocja樋。のによるもの

であることが推察され，この特憐は本毒素（Enter。t◎xin）の活性と構造との関係を解析する上で重要な鍵

となるこを示唆している。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ミ4．毒素産生性黄色ブド’ウ球菌（印te；oto￥igenlc　St．　au土eus）の分布と平平食中毒発生との関連

　本尊食中毒は，他の細菌性食中毒が食品衛生上の知識向上に伴い漸次減少しているのに拘わらず漸次増加

の傾向にあることが認められている。この事実は，，食品が高頻度にStaureusに汚染されていることを下

墨するものである。そこで著考は，改めて食中毒由来のほか，人，動物∴その他自然環境由来の本菌につき

?^別た基く肺翻熱混鞠食中興勅・鰍中97鋤・A－E9い擁力・‘も．しくは嫡のE…」’

罐生し・助・もそ幡類はE・tA型…蹴，．C型…6株，A・CおよびA・D型各・・株，D型…9株，B

型…6株，A・C・・D型…2株，　A・C・耳型…1株であ6た。

　一方，自然界由来株は392株中272株（59．4％）がEnt産生株であった。

　結局，食中毒由来株にはEnt　A’産生株が頻出し，自然界由来株は各種材料ともE且tC産生株を多く

含んでいることが判明し，食中毒と生態系のSt．　aureusのEnt伊野分布は必ずしも同一でないことが証
　　　　　　　　　　　　　　　　ナギ
明された。　　　　　　　　　　ド　　∫

以上潜門臓色ガウ繭の餅麹酌質としてのエサ・トキン備製，物理化学白勺拶免欝的

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一91一



性状，また本菌の自然界における分布状況を詳細に観察し，先人の未開拓の分野を徹底的に検討した業績は

実地上の食品衛生行政への貢献も少なからず，よ6て猷医学博士の学位を受け’るのに値する知見として認め

る。・

一92一


