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カブトガニは、2億年以上も前からその姿形を変えずに現在まで生き続けていることから、
生きた化石と呼ばれる希少生物である。1960年代に Frederik Bang と Jack Levin（当時ジョ
ンズ・ホプキンス大学）は、カブトガニ（Limulus polyphemus）の血球抽出液（LAL）が微
量の細菌エンドトキシン（Et）により凝集（ゲル化）することを発見し、この生体防御系を応
用した LAL試験は、医薬品や医療用具等に混入する発熱性物質、Etの簡便かつ迅速な検査法
として発展してきた。1970年代に、Associates of Cape Cod, Inc.社（ACC社、米マサチュー
セッツ州）が LAL(ゲル化)試薬の FDA認可を世界で最初に取得し、その後、1980年代に生化
学工業（株）と和光純薬工業（株）が、それぞれ比色法（合成基質法）および比濁法（比濁時

間分析法）による高精度 Et定量システムを開発・上市した。演者は、生化学工業（SKK）に
在職中に世界に先駆けて Et特異的高感度 LAL試薬の開発と標準化（薬局方・公定法）、臨床
応用、周辺特許の権利化等々に携わった。本法は、特異性と定量性に優れた第二世代の in vitro 
Et試験法として、3極対応 GMPに基づくバイオ医薬品、各種注射剤の製造・品質管理等々世
界中で広く使用され、カブトガニはこれらの貴重な供給源として、北米東海岸では春から夏に

かけて捕獲、血球採取されている(採血後、海に放流)。  
一方、LALは真菌の細胞壁構成成分である(1→3)-β-D-グルカン（BG）にも Etとは別に極

微量で反応するバイオセンサーを有することが見いだされ、九州大学 岩永らにより Etおよび
BGで活性化される一連の凝固因子(C因子／G因子ほか)の構造・機能解析、クローニングが進
められた。これらの知見は、大林、吉田（当時 自治医科大学）らと SKKによるエンドトキシ
ン血症や深在性真菌症（IFD）診断法の開発と保険適用、基礎・臨床研究ソリューションの提
供、さらには今日の遺伝子組替え C因子（rFC）による Et測定法の実用化(シンガポール国立
大学－Lonza社ほか)にもつながり、いずれも日本で創出、世界に発信された革新的イノベーシ
ョンの産物といえる。なかでも、IFDの補助診断に用いられる血中 BG測定キットは SKKよ
り米子会社（ACC社）に技術移管され、2004年に FDA認可を取得した。その後、わが国と同
様に米欧における IFDの診断基準、診療ガイドラインに組み込まれ世界的な普及が進んでいる。
また、遺伝子組換え LALは、米国東沿岸、中国・東南アジアに生息するカブトガニ（現存種は
2属 4種、日本では環境省・絶滅危惧種に指定）の将来にわたる保護の観点から、次世代代替
法として今後の改良・発展が期待される。  
本講演では、カブトガニ生体防御系をバイオセンサーとする微生物菌体成分の微量定量プラ

ットフォームの開発と各種産業への応用を通し、カブトガニがいかにグローバルな貢献をはた

してきたか、演者の経験をもとに、過去・現在・未来に焦点をあて概説したい。 


