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（論文題目） Differential proteomic analysis and pathogenic effects of 

outer membrane vesicles derived from Adnetobacter ballmannjj under 

normoxia and hypoxia （正常酸素下及び低酸素下における Adnetobacter ballmannj j 

の細胞外小胞のプロテオーム解析及び病原性への影響の違いについて）

（論文審査の要旨）

Adnetobacter ba11mannjj(A ． ba11mannjj) は院内感染の主要な原因菌となるグラム陰

性球樺菌である。その細胞外小胞 (AbOMVs) は、毒性因子の輸送や宿主と病原菌との情報

伝達などを介して、病原性に関与することが知られている。細苗感染部位は低酸素状態で

あることが知られているが、低酸素下における AbOMVs の、産生、タンパク質構成や病原

性における意義については明らかにされていない。本研究では、 A. ba 11mann j j を BHI 培地

で培養し、その培養上清から AbOMVs を密度勾配遠心法で精製した。正常酸素条件は 125

rpm での 24 時間振盪培養、低酸素条件は 48 時間静置培養とした。培地 4. 8 L あたりの

AbOMVs は、低酸素下で正常酸素下よりも約 3 倍多く精製された。 AbOMVs のプロテオーム

解析では、正常酸素下で有意に多く発現していたタンパク質が 30 種類、低酸素下で有意

に多く発現していたタンパク質が 25 種類認められ、これらの中には AbOMVs の病毒性に関

与している可能性のあるタンパク質が含まれていた。 AbOMVs を培養 RAW264. 7 細胞に加え

て 48 時間培養すると、正常酸素下の AbOMVs は、低酸素下の AbOMVs に比べて INF- a の産

生を冗進させた。 AbOMVs 存在下で培養 A549 細胞に A. ba 11mann j j を感染させると、正常

酸素下の AbOMVs は感染数に影響を与えなかったが、低酸素下の AbOMVs では濃度依存的に

感染数が増加した。また、 A549 細胞に S. a11re11s 、P. aer11gjnosa を感染させると、正常

酸素下の AbOMVs は S. a11re11s と P. aer11gjnosa の感染を促進したが、低酸素下の AbOMVs

は S. aure11s の感染を促進したものの、 P. aer11gjnosa の感染を促進しなかった。以上の

結果から、 A. ba11mannjj が産生する細胞外小胞は酸素条件により感染に関する機能が変

化することが明らかになった。本研究の結果は、 A. ba11 肌annjj の感染病態における新た

な知見をもたらしており、学位授与に値する。
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