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抗 結 核 活働 性免疫 ノ獲得ニ 於 ケ ルAO卜 結 核 菌

「コ クチ ゲ ン」トノ效 力 ノ比較 實驗

第5報 同 一 毒 力 ノAOト 結 核 菌「コ ク チ ゲ ン」トノ

(増容素産生)抗原性能働力ノ比較

京都帝國大學醫學部外科學教室「鳥潟敏授指導)

大學院刷 潤 學士 河 田 幸 一 郎

緒

木 研 究 ノ第4報 一 於 テAOト 結 核 菌 「コ クチ ゲ

ン」トノ毒 力 ノ比 ハ4:3ナ ル コ トガ立 謹 セ ラ レ

タ リ。 即 チ例 ヘ バAO6.0妬 ト結 核 菌 「コ クチ

ゲ ン」8.0耗 トハ毒 カ ー 於 テ雨 々一 致 スル モ ノ

ナ リ。

言

本 篇 一=於テハ 同 …毒カ ー;於 アAOト 結 核菌'コ

クチ ゲ ン」卜何 レガ 果 シテ大 ナ ル 抗 原 性 能 働 力

テ示 スカ テ増 容 素 ノ産 生 テ指標 トスル コ トニ於

テ比 較 研 究 セ ン ト欲 ス。

實駿方針

先 ヅ比 較研 究 セ ン トスルAOト 結 核 菌 「コ ク チ

ゲ ン」トノ含 有 スル石 炭 酸 ノ濃 度 テ嚴 密 二同 一

トナ シ、 然 ル後 二抗 原 性 物 質 テ同一 毒 力 タ ラ シ

ム ル爲 二 必 要 ナ ル 量 的封 比 テ下 ノ 如 ク取 リ タ

リ。

1.AO1.0耗 封 結 核 菌 「コ ク チゲ ン」2.0耗(毒

力 強 度1)。

2.AO3.0琵 封 結 核 菌 「コ クチゲ ン」4.0琵(毒

力強 度2)。

3.AO4.0琵 封 結 核 菌 「コ クチ ゲ ン」6.0耗(毒

力 強 度3)、

即 チ是 等 各 種 ノ用 量 二於 テ雨免 疫 元 テ海 猿 ノ腹

腔 二注 射 シ、3週 間 後 拉 二5週 間 後 ノ試 獣 血 清

二就 キ任 意 ノ結 核菌 ノ増 容 反 慮 テ検 シ、 其 ノ程

度 ニ ヨ リテAO及 ピ結 核 菌 「コ クチ ゲ ン」ノ抗 原

性 能 働 力 ノ大 小 テ判 定 スル ニ資 ス.

實験材料

1.抗 原AO3號(市 販)昭 和8年12月26日

製 、 昭 和9年1月4日 製 。

結 核 菌 「コ ク チ ゲ ン」(市販)昭 和8年10月26日

製 、昭和8年12月2日 製 、昭 和9年2月1日 製 。

雨 抗 原 ハ何 レモKoBler-Penny-Neuberg氏 法

_ヨ リ含 有 石 炭 酸 量 ノ定 量 テ行 ヒ相 等 シキ石 炭

酸 濃 度 二補 正 ス。

2.試 駄 健 常雄 性 海 狸 、 禮 重300瓦 内外 ノモ

ノ5頭 テ1群 トシテ屋内二飼養 ス。但 シ健常海

猿血清 ヲ以 テスル抗結核菌檜容反庶 ノ封照的検

査 ニハ試獣6頭 二於 ケルZF均値 テ取 リタリ。

3.菌 液 京都帝國大學醤學部外科學教室講師

福間三徳氏ガ嚢二川村博 ヒヨリ分株 テ受 ケタル

結核菌「ホモゲーネクルッウル」テー一般浮游培養

トシテ培養中ノ同學庄山學士 ヨリ分株 テ受ケ4

%「 グリセリン」加0.5%葡 萄糖肉汁培養基二4
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週 間浮游 培 養 シ菌 盟 テ 培 養基 ト共 二振 氏60度

30分 間 加熱 シ タ,レ後 遠 心 シテ 菌 盟 辛 集 メ ヨ ク

磨 リ潰 シ0.85%食 盛 水a以 テ3同 洗 漁 シ綿 紗

層 テ透 過 シZF等 二溜 濁 セ ル菌 液 亭得 。 菌 液1粍

中 ノ菌 量 トシテハ鳥 潟教 授 沈 澱 計8.5度 目 タ ラ

シメ保存 ノ目的 テ以 テ0.5/5ノ 割 合 二石炭 酸 冷

加 へ振 氏100度 ノ 重 湯 煎 中 ニ テ30分 間 加熱 シ

氷室 二保 存 ス。

4.抗 血 清 同 一毒 力 ノ雨 抗 原 ノ相 常量 ヲ各試

獣 ノ腹 腕 二注射 シ3週 間 後 拉 轟5遇 間 後 一=頭静

脈 ヨ リ探 血 シ血 清 ラ分 離 へ。

但 シ1群5頭 中3頭 ノt翫 探 血v、 他 ノ2頭 ハ

採 血 其 ノ他 ノ事 故 二因 ル死 亡 ラ生 ジタ ル場 合 ノ

豫 備 トセ リ.

5.正 常 血 蒲6頭 イ1群 トセル健 常 海瞑 ノ血

液 ⇒頭 静脈 ヨ リ探 リ血 清 ラ分離 ス。

増容反慮槍査方法

試獣1頭 二就 キ2本 封 照2本 ノ割 合 二鳥 潟 教 授

沈澱計 ラ準 備 シ、 標 準結 核菌 液 ラ十分 二震 温 シ

テ1.0耗 宛 テ各沈 澱 計 二分 注 ス。 次 二可 検 血 清

封照 ニハ血 清 ノ代 リー0.85%食 監 水 各0.3耗

ブ ソ レゾ レ沈澱 計 二注加 ス。 内容 テ混 和 シ蛋 氏

37度 ノ牌 卵器 中 二90分 間 静 置 ス。 再 ピ内容 →

擬搾 シ直 チニ1分 間3500同 轄30分 間 ノ遠 心 ⇒

行 ヒ「ルー ペ」ラ以 テ菌 渣 ノ高 サ テ讃 ム。

實 験 第1健 常 血 清 ヲ以 テ ノ

結 核 菌 増 容 反 底

所 見 ハ第1表 二示 サ レタ リ。

第1表 健常海瞑血 清 ニヨ'レ結核菌塔容反懸
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實験 第2AO1.5耗 、 結 核菌

1コ ク チゲ ン」2.0耗 ノ場合

抗原注射後3週 間テ経過 セル試獣 ノ血清手以テ

セル結核菌増容反鷹 ノ所見ハ第2表 ニー話 セラ

レタリ。

抗原注射後5週 間テ疑過 シタル試獣 ノ血清 二以

テセル結核菌増容反慮 ノ所見ハ第3表 ニー括セ

第3表AO1.5蛭 、結 核 菌 「コ ワ`ゲ ンー
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實 験 第3AO3.1)耗 、 結 核 菌

「コ ク チ ゲ ン」4.0屍 ノ 場 合

抗原 注 計 後3週 間 誓 二過1タ ル 裁 塗 ノ血 清 二以

テ ノ結 核 菌 墳 容 反窒 ノ5¢見 ハ1牽4表 ニー→舌セ ラ

レ;リ
つ
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弗4表AO3.0踊 、 結 核 菌1」 〃 チゲ ン」

4.0蝿(同 一・tt力)二;」 リナ 得4ル3逓 間

後 血 清 ノ培 容 反 脇

菌渣2
血 消 種 類 血消番耽同梅査 李均 坤醇串

ノ'卜均

Nr410 9.7
}
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AO動 物 血 清 Nr 4(19 9.6 9.72 1.08
一 一一 』一

Nr 407 9.85 1
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結 核 菌1・ ク チ
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1.00%食 蝋水混和 一 9.0 】

抗 原 注 射 後5週 間 ラ経 過 セル試 獣 ノ1価尚テ以 テ

ノ結 核 菌 檜容 反 癒 ノ所 見 ハ 第5表 二 示 サ レタ

リ。

策5表AO3.0耗 、結 核菌「コク千ゲ ン」

4.0蝿(同 一一毒力)ニ ゴリテ得 タル5週

間後血 清 ノ培容 反慮

セ ル結 核 菌 増F容 反 慮 ノ所 兄 ハ 第6表 ・s示 サ レ タ

リ。

第6表AO4。5概ib結1核 菌 「コク チ ゲ ン・」

6.ova(同 一一一轟 力 ♪=dリ テ得4iV3週 ●

間 後 血 潴 ノ」曾容 反 慮
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1.00
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實験 第4AO4.5耗 、結 核菌

「コクチゲ ン」6.0琵 ノ場合

抗原注射後3週 間 テ経過 セル試獣 ノ血箭ラ以テ

抗 原 注 射 後5週 間 ラ経 過 セル試歓 ノ血 清 テ以 テ

ノ結 核 菌壇 容 反 庶 ノ所 見 ハ 第7表=示 サ レタ

リ。

第7表AO4.5耗 、結核菌 「コクチゲン」

6.0蛭(同 一毒 力)ニ ヨ リテ得 タル5週

間後血清 ノ培容反懸

血 清 種 類 血清番鞭 鵜 物

Nr.420

AO動 物 血 清1
.亜 ・一轡
Nr.416

Nr.411,7.8

箏弊 莇 孟藷NL41218・ ・7・97
N・・113「 訂

血 清 ノ代 リニ0.85 -一
%食 唖 水 混 和7 .21

所見線括及ビ討究

以上 ノ實験結果ハ第8表 二縮括 セラレタリ。

即チ次 ノ事項 ラ認識 シ得ベシ。

健常海瞑 ノ腹腔へ或ハAO或 ハ結核菌「コクチ

グ ン」ラ注射 シテ以テ血中二最大 ノ抗結核菌檜

容素 テ産生セシムルニ當 リテハー定 ノ用量 テ必

要 トス。即チ用量ガ或ルー定量ラ超過 スル時ハ

増容素 ノ産生ハ却 テ減弱 スルモノナ リ。マタ用

量 ガ或ルー定量 二達 セザル場合モ檜容素産生ハ

小 ナ ル モ ノナ リ。 本 實 験 二於 テ最 大 ノ増 容 素 テ

産 生 スル爲 二好 適 ナ ル 用 量 ハAOニ テハ3.0耗 、

結 核 菌 「コ クチ ゲ ン」ニ テハ4.0耗 ナ リキe

此 際 二於 テ壇 容 …率 ノ増加 程 度 ・・AOニ テ ハ0.04

(3週 間血 清)乃 至0・05(5週 間血 清)ナ リ シニ

比 シ結 核 菌 「コ クチ ゲ ン」ニ テハ0.08(3週 間血

清)乃 至0.09(5週 間 血 清)ニ シテAOニ ヨ リテ

獲 得 セ ラ レタ ル壇 加 程 度 ノ殆 ン ド2倍 量 ナ ル コ
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第8長 同一毒 力二立脚 セ,レAOト 結核菌「t〃 チゲ ン」トノ

抗結核菌増容素産 生能働 力 ・比較

可 槍 抗 原 種 別

AO
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2.0

1

ノ

割 合1

1

1
-

2

」 夕IL〕
1.06、

可検抗原 ノ注 射ニ ヨ'レ抗 血消 ヲ以 テ
ノ抗結核 菌塘容 反晦 岬 容 制1)
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3
1
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.0

一一 一F

1.0910.05
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1.11
一

tl血 清 ・混 和 ・代 リニ0 .85%食 鞭水 ヲ使 用 セ'レ場 合 ノ菌 渣 ヲ1.0ト7・ 。

♪健 常 血 清 ヲ以 テ ・増容 反 感 ・一$・=1.Ol(第1表)ヲ 堪準 ト7・ル堆 加 程 度 。

トガ立謹 セ ラ レタ リ。

以 上 ノ封比 考 察 ニ ヨ リテ 同… 毒 力 ノ場 合 ハ結 核

菌 「コク チゲ ン」ノ抗 原 性 能 働 力 ノ赦 果 ハAO一

比 シ約2倍 ノ 強 サ テ 有 ス ルモ ノ ト判 定 一1得ベ

シ。

AOト 結 核 菌 「コ ウチ ゲ ン」 卜同 一 毒 力 ナル コ ト

ノ強 サ ノ割合 テ2ヨ リ3へ 檜 大 セ ー1メタル ニ増

容 素産 生 ハ却 テ減 弱 セ ラ レタル ガ此 ノ減 弱 程 度

ハAOノ 使 用 二依 レバ3週 間 後 血 清 ニ テ ハ0.04

ヨリ0.02二 、5週 間後 血 清 ニ テ ハ0.05ヨ リ

0.02ト ナ リ、 即 チ約1/2(100:40-一 一50)二 減 弱 セ

リ。

然 ル ニ此 際結 核 菌 「コ クチ ゲ ン」使 用 二依 レバ此

ノ減弱 程 度 ハ0.08ヨ リ0.05(3週 間 血 満)又 ハ

0.09ヨ リ0.07(5週 間血 清)二 減 弱 シ,即 チ100:

63-77ノ 比 テ示 シ タ リ。

上記 ノ如 ク齊 シ ク増 容 素 産 生 ノ減 弱 テ惹 起1・ノセ

場合 ニテ モ、AO二 依 リテ ノ減 弱 程 度 ハ結 核 菌

「コ クチゲ ン」二依 リテ ノ減 弱 程 度 ヨ リモ顯 著 二

大 ナ リ。

以上 ノ事 實 テ換 言 ス レバ『同一 毒 力」ノ場 合 ニ テ

サヘモ、AOハ 結 核 菌 「ー ク チゲ ン」ヨ リモ抗 原

能働力 顯 著 二小 ニ シテ 『用 量 過 多 一 原 因 スル免

疫獲得 ノ阻 害作 用(下 行 位 相 ノ登 現)』 モ亦 タ著

明 二大 ナ リ。

以Lヒ∠事 實 ハfイ ム毬f.≧1作 用 ト毒 作 用 トハ相

互 二 無 關 係 ナ ル コ トテ 立 誰 シタル ノ ミニILラ

ズ、 「イムペ ヂ ン」存 在 ノ下 ニ テ ハ 『同 一 毒 力 』二

於 テ モ抗 原能 働 力 ハ顯著 二小 一 シテ、且 ツ1イ ム

ペ ヂ ン 、含 有 抗 原 ノ反 慮 域(Wirkungsbreite》 ハ

顯 著 二小 ナ'レコ トテ意1味 スル モ ノナ リ。

直接 二,珪力 ノ ー致 ラ 髪慮 λル コ トナ ク シテ軍 二

最 大 免 疫 程 度 ノ獲 得 ノ ミラ指標 トナ シタ ル第2

報 乃 至 第3報 二於 テ モ 『毒 力1ハ 猶 ホ且 ツ間接 的

ニハ 考慮 セ ラ レ居 ル モ ノナ リ。 何 トナ レバ毒 力

大 ナ ル抗 原 ハ最 大 免 疫 獲 得 ノ目的 二 向 ツテ無 限

二其 ノ用量 テ高 メ得 ズ、 毒 力 二支 配 セ ラ レテ 用

量 二制 限 テ蒙 ル ガ故 ナ リ。

『同 ・毒 力』ヨ リ出爽 セサ ルAOノ ミ或 ハ結 核 菌

「コ ク チゲ ン
ー・ノミ子以 テ ノ健 常 成 熟 海 瞑 最 大 免

疫 獲得 一於 テハ好 適 用量 ハAOニ テハ2.O耗 、

結 核 菌 「コ ク チゲ}1ニ テハ3.0耗 ニ テ モ4.S重 毛

ニ テ モ大 差 無 久 以 テ結 核 菌 「ー クチ ゲ>1ノ 作

用域 ノ大 ナル コ トガ立 読 セ ラ レタ リ.同 時 二獲

得 セ ラ レタ ・レ最大 免 疫 程 度 ハ 結 核 菌 コ クチ ゲ

ン」二依 ル モ ノハAO二 於 ケ ル ヨ リモ顯 著 二大

ナル コ トガ各 方面 ヨ リ明 白 二立謹 セ ラ レ タ リ。

今 ヤ以 上 ノ關 係 グ 『毒 力 同一ツ ナ之レ立 場 ヨ リ出 螢

スル コ トニ ヨ リテ モ明 白 二諦 明 セ ラ レ、以 テ『毒

力 ノ相 違 」ガ這 般 ノ差 別 ラ 惹 起 セ ル モ ノモ非 ザ

ル コ トガ特 二鮮 明 二確 諦 セ ラ塑 翌 。
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結

1.AO・ 卜結 核 菌 「:1ク チゲ ン」トガ同 ・毒 力 ト

ナ ルua-=其 ノィi炭酸 含 帰 及 ピ使 用景 テ補 正 シ、

種 々 ツ ル 凝 〃 ノ割 合 ニ テ雨抗 原 テ健 常 梅 狽 ∴注

射 シタ ル ・。AO3・0琵.結 核 菌 「・ク チゲ ン」4.0

妬 が最 ノkノ柵 容 素産 生 テ來 シタ リ。 此 際 最 大 恥

容 素 ノ値 ハ♪曾容 翠 ノ壇 加 一=於テAOノ 場 合0.04

(3週 間1血麟)及 ピ0.05(5週 田jlflU5腎>r.シテ、結

核 菌 「コ クチ ゲ ン」ノ場 合 ハ0.08(3週 間 価 青)及

ピ0・09(5週 間 血清)ナ リ。 即 チAOノ 抗 原 能 働

力 ハ遙 カ ニ結 核 菌 「コ ク チ ゲ ン」二劣 ル モ ノナ ル

コ トガ明示 セ ラ レタ リ。

2.最 大 増 容 素 ノ 産 生 ヲ 來 ス 好 適 用 量 以 上 一

AO及 ピ結 核 菌 「コ クチ ゲ ン」テ増 景 シ タ リ シニ

檜 容素 産 生 ノ減 弱 程 度 ハAO_テ ハ100:40一

論

50ノ 比 トナ リ,結 核 菌 「コ ク チゲ ン」ニ テハ100二

63-77ノ 比 トナ リ テ、AOノ 抗 原 作 用 ノ減 弱 程

度 ハ結 核 菌 「コ ク チゲ ン」ヨ リモ非 常 二小 ナル モ

ノナ ル1ト ガ鐙 明 セ ラ レタ リ。 是 即 チ同 一 毒力

∴於 テe亦 タAOノ 作 用域 ハ結核 菌 「コ ク チゲ

ン1ヨ リモ 海 カ ー 小 ナ ル モ ノナル コ トテ諭 シ得

タ ル モ ノナ リ^

3.伺 ニー毒力 イ下 一■ リテ モ 「イ ムベ ヂ ン」テ含

有 スルAOノ 作 用域 ハ 「イム ペ ヂ ン」テ含 有 セザ

ル結 核 菌 「コ クチ ゲ ン」ヨ リモ願 著 二小 一 シテ、

且ソ 最 大 免 疫 獲 得 程 度(從 テ亦 タ 最 大 産 生 抗禮

帰 モ何 レモ相 一 致 シテ劣 弱 ナル モ ノナ リ。 即 チ

「毒 」作 用 ト「イ ムペ ヂ ン」作 用 トハ相 互 二無 關 係

ナ ル コLガ 確 謹 逸「ラ レタ リ。




