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論文内容の要旨

〔目的〕

一般に，酵素を抗原とした場合これに対する抗体は，抗原である酵素の活性を特異的に阻害する。

との場合蛋白分解酵素を抗原として用いるならば，これに対する抗体は抗原である蛋白分解酵素の阻

害剤であると同時に，基質にもなり得るはずである。 Porter により γーグロプ Pγに対する ν ステイ

γ ， EDTA活性化パパインの態度が明らかにされて以来，パパインが広く抗体の分解に用いられる様

になった口そこで著者はパパイ γを抗原として，これに対する抗体がパパインに対してどの様な挙動

を示すか調べた。叉， リボヌクレアーゼ，タカアミラーゼA，ノイラミダーゼ等の場合，抗体による

酵素活性の阻害が基質分子の大きさによって異なることが報告されているので，この点について検討

を試みた。また，パパインの -SH 化合物による活性化機構と青酸による活性化機構が異なることが

報告されているのでこれに関して免疫化学的な検討を試みたD

〔方法並びに成績〕

ワサギに未処理パパイン(結晶パパインを水に溶かしたもの)を Freund の complete adjuva t1t と

共に筋注，週一回，三週間続け計 6mg のパパインを注射したD 最後の注射より 2 週間後に全採血し

得られる抗血清より硫安沈澱法により抗パパインを調製した。この様にして得られる抗パパインと未

処理ノミパインとで Ouchterlony の寒天グノレ内沈降反応を行なったところ一本の沈降線が得られるの

で用いた未処理パパインは免疫化学的に単ーと思われる。そこで塩化第二水銀不活性化パパインと抗

パパインで定量沈降反応を試みた口当量点での抗体ー抗原のモノレ比 (Ab/Ag) は，抗原が種々の型

{monomer, dimer 叉は Hexamer) で存在するので算出できない。しかし一応抗原を dimer (M. 

W. 40 ， 000) ，抗体の M.W. を 160， 000 と仮定してそれを計算すると当量点では 2.15，抗体大過剰で

のそれは 3.2 となる。次に未処理パパインとの定量沈降反応を行なうと典型的な沈降曲線が得られ
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た。一旦沈降物を形成させた後， EDTA , V ステインを加え沈降物中又は soluble complex 中のパ

パインを活性化すると抗原量の多い方から順に沈降物が消失する。予め活性化したパパインを抗原と

しても抗原量の少ない領域で一旦沈降物の形成がみられる。

以上の様に抗パパインもパパインにより分解されるのであるが，この様に分解を受けたプラグメ γ

トがパパインに対してどの様な態度を示すか調べた。 Porter の条件で抗パパイ γ をノミパイ γ分解し

CMーセノレローズカラムにかけると F- 1 , F-H, F-I に相当する画分が得られた。一方，抗パパ

イ γ を Nisonoff の方法でベプV ン分解してもF- 1 , F-H, F-I なる画分が得られた口ペプνγ

分解物 F-1 ， F-H パパイ γ分解物F- 1 , F-H を用いてパパインー抗パパイン系の沈降反応の阻

害を試みた。その結果，阻害能に関してはぺプV:/分解物>パパイ γ分解物，なる関係が F-1 ， F 

-H それぞれについて成立している。パパイ γ分解物の場合 F-1 と F-H にパパインの酵素活性が

認められたので，抗パパインを分解する目的で、加えたパパインが F~ 1, F-H と共に CMーセノレロ

ーズカラムより溶出されるらしい。叉ペプV ン分解物を用いてパパイ γ活性の阻害を調べたところ活

性の阻害能に関しては F-1 >F-H であった。

次に基質分子の大きさを変えて抗体による酵素活性阻害を調べた。カゼイ γを基質とすると 90労以

上の阻害がみられるのに対し，ベンゾイノレアノレギニ γ アミドを基質にすると20%程度の阻害しか認め

られない。又カゼインを基質として青酸活性化パパイ γ と， ν ステイン活性化パパインの抗体による

阻害の程度を比較したがいず、れの場合も同程度阻害されたのでこの様な方法では両者の差が見出せな

し、。

〔総括〕

(1) 抗パパイン抗体は，塩化第二水銀不活性化パパイ γ，未処理パパイン，活性化パパインのいず

れとも沈降物を形成する。

(H) 沈降物中のパパインは， EDTA , V ステインによって活性化され抗パパ千ンを分解するロ

(1) パパイン分解を受けた抗ノミパイ γ プラグメ γ トを CMーセノレローズのカラムにかけるとFーし

F-H , F-I に相当する画分が得られ F- 1 , F-H にのみパパイン活性を認める。

(W) 抗ノミパイン抗体はパパインの基質であると同時に特異的な阻害剤である。

(V) 基質分子の大きさによって抗体による阻害に差が認められたので両基質に対するパパインの活:

性中心が同じものとすれば，抗体によるパパイン活性阻害は立体障害によるものと考えられる。

論文の審査結果の要旨

75γーグロプリンに対するν ステイン EDTA 活性化パパインの態度が明らかにされて以来，パパ

インが広く抗体 γーグロプ日ンの分解に用いられる様になった白

そこで、パパイン自身を抗原として，これに対する抗体がパパインに対して，どの様な挙動を示すかを

調べている D その結果抗パパイン抗体は塩化第二水銀不活性化パパイ γ，未処理パパイ γ，活性化パパ
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インのいずれとも沈降物を形成すること，及び沈降物中のパパインを活性化することによって抗パパ

イン抗体が分解されること等が明らかにされている。更に抗パパイン抗体はパパインの活性を特異的

に阻害するが基質分子を小さくすると，その阻害の程度が減少することが証明されている。

以上の様に抗ノミパイン抗体はパパインの基質であると同時に特異的阻害剤であり，抗体によるパパ

イン活性阻害は立体障害によると示唆する結果が得られている点で意義深い研究である。
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