
喀 疾 の 血 清 学 的 研 究

(其の1)肺 結核空洞内容物の抗原性に就で

広島医科大学和田内科教室(主任 和田直教授)

森 岡 大 三

1・ 鱗 言.

喀 婆 の血 溝 学的 研 究 は既 に諸 学 者 に 依 り 行 わ れ て 居'

り、Karwaekiヱ)・Riticarin2),PhannenStiel3),Phagi-

n◎lie4),Dm◎ch◎wski5),芳 賀9)、 坂本7)、 日置3)、 陳9～、

伊 藤10)の 諸 氏 に依 つ てそ の抗 原 性 が 認 めち れ て い る。

之等文献 の詳細に就 ては広 島医学第3碧1ユ 号 の拙著 を'

参照 され たいが・Riticaein・Phahnellstiel,Phagin◎lio

等 は喀燧浸出液 と肺結 核患 者血清 との聞 の沈降反応を 、

芳賀 は肺結核喀褻 を抗体原 と して肺結捜喀廣濾液 の抗原

性 を補体結合反応 に依 り・陳は抗喀痩粉末免疫家兎血漕

と喀湊 との間の補 体結 合反応 を、又Dmoch◎wskiは 乾

一.
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酪性物質浸出液と喀疫との聞の補体結合反応を検した。

所で結核肺察洞内容物に言5迄 もなぐ二種の乾酪性物

質と見倣 し得ようが、之のものめ血清学的研究特に之に

対する兎疫血清に就ての退及に関しては五聞にして未だ

聞かない◎既の意昧に於て私は2-・3の 検察を試みたの

でここにその結果を報告する。

皿 実験材料並に実験方法

笑験材料

① 免疫原 嘗 ◎

珍 肺結核屍体肺室洞内容物(室洞内容と略記する)
28才の一・女性肺結捜屍より死後3時 間を経て、出来る

だけ血液の混入をさけて室洞内容を空洞より取 り出し、

直瘍に沸騰せる重畳煎申に30分 聞浸置殺菌を行い、そ

の内容物を生理的食塩水で5倍 に稀釈 し乳鉢中で充分に

磨碑 して均等にし、濾紙で濾過 しその濾液に0・δ%の割

合に石炭酸を加えて氷室に保存し使用す◎

ii)人 健康肺臓粉末浸出液(肺 臓粉末浸出液と略記す

る)

胃潰瘍より穿孔性腹膜炎を起 し死亡 した40才 の一一男

性屍より死後4時 間を経て肉瞑的に健康と思われる肺を

取 り出し24時 聞水道水で水洗 し可及的血液を除き且つ

気管枝、血管等を除去細確し、直ちに溺風機で乾燥せし

め乳鉢で磨砕 し筋にかけて微細なる肺臓粉末を得て除湿

器内に艀う。用に臨み止ヒの肺臓粉末に1%及 び5%の 割

合になる如く生理的食塩水を加え乳鉢で充分に磨砕浸出

しその上清を取りO・5%の 割合に石炭酸を加えて使用

す◎

iii)正常健康人血清(人血清と略記する)

正常健康人Q肘 静脈より血液を取 り血清を分離し氷室

に保存し使用す。

② 兎疫動物及び兎疫血清 ・

体重2・5kg前 後の雄性家兎を使用 し、免疫方怯は次
ゴ

の如 くした。空洞内容濾液 の場合は氷室 に保存 してあ る

5%加5倍 稀 釈室洞内容濾液2co宛 を3日 間隔で15

回i家兎耳静脈 よ り注 射免疫 し、UhleRhuth氏 沈降素 価

5000倍 の免疫血清 を得た6肺 臓粉末浸 出液 の場合には・最

初5回 は1%肺 臓粉末浸出液2ceを ・次 の2回 は5%の

竜 の2¢cを ・次脅6回 は5%の もの3GCを 何れ も3日

問隔 で合計13回 家兎耳静脈内に注射 しsUhlenhuth氏

沈降素価10000倍 の抗血清 を得 た。人 血浩の場 合は、人

血漕2eσ を3日 間隔 で8回 家兎耳静脈 よ り注射免疫 し、

utilenhuth氏 沈降素価25000倍 の抗典清を徳 た。 これ

等免疫血澹 の採取は最後 の注射後10日 目に頸動脈 より

全採血 を行つて・血 清を分離 し30分 間重畳煎中で加温

瀞

非動性に して、0・5%の 割 合に石炭酸 を加え氷室に保存

ナ 。

笑験方法

沈降反応実施 に当つては重層法 に依 つた◎即 ち沈降反

応用小試験 管に約0・1ee不 稀釈評疫血清 を入れ ・これ+

に被検材料を生理的食蓼水で倍数稀 釈 した ものを重層 し

てUhlenhuth氏 法 に依 り沈 降反応 を行 い2時 聞室温 に

放置 し両液接触面 に生ず る白輪 を以 つて陽性(+)と 判定

し、2時 間を経過 して も白輪 を生 じない ものは陰性(一)

と し、なお陽性 か陰性 の判定に苦 しむ ものは陰挫 と見倣

した。反応の場を検 ぺる場合には免疫血 溝を1・5%ア ラ ビ

ア ゴム溶液で稀 釈 し沈降反応 を行つた◎補 体結合反応 の

実施 に当 り抗空洞内容免疫血清に就 ては室 洞内容濾液 を

抗原 ど して補体結合反応 を行 つた。溶血系 と し(は2・5%

山羊赤血球浮游液及び抗 幽羊溶血素血清 を用い 、補 体 と

して心臓 穿刺 によ り得 たる新鮮海狸血清 を使用 した。溶

血素は溶血価 の2倍 量 を、補体 は毎常補体価を測定 して

其の2単 位 を用いた。抗 原、抗 体及び補体の三者を等量

混和 し、之 を37度 の卿卵器に1時 間保つた後 溶血系を

加えて再 び2時 間贈卵器に収め・然 る後氷室に放 置 して

翌朝その成績 を判定 した。実験 は全 て毎常厳密な る潟照

位置 の下に行 い完全溶血阻止は(冊)、 不完全溶血阻止は

そ の程度に従 い(惜)、(荘)、(+)を 以 つて示 し、完全溶
い タ

血 は(一)を 以つて表 した。室 洞内容を抗原 とした場合

には緒方(益)教 授 の抗体稀釈沈降反応法に準 鍵 した。即

ち生理的食塩水を以 つて逓減的に稀釈せ る卑疫 血清 の一

定量(0.5system)宛 を入れ たる試験 管の数列 を作 り、

各列に抗血清同様逓降的 に稀釈せ る抗 原の生理的食塩水

溶液 の一定量及び補体 の一定量 を加えた後 に更 に2時 間

保 ちiたる後氷室 に放置 し翌朝成績 を判定 した◎か くて最`

も高 き抗体稀釈度迄補体 を結合せ し一列 の抗原濃度を以

つて其の抗体 の有す る結合帯 とな し・繕合帯に於 て反応

し得 る抗体の最高稀釈度を其の抗体 の 補 体結合価 とし

た。次 に沈降反応に用いた反応原 は人血清 、結 核菌浮游

液 、並 に肺臓粉末浸出液であ喝◎結 核菌浮游は人型結 縷

菌 「フラソクフル ト」株1mgを 秤量 し、滅菌生理的食

塩水を少量宛加 え乍 ら之 を珊璃乳鉢 で研磨 し、1cc中 に

1mg含 有の乳剤 を作 り之を原液 とした◎

吸収試験 は抗室洞内容血清につき結核菌 、入血 潜、肺

臓粉末 を吸収原 と して夫 々吸収試験 を行つた。結 捜菌 に

依 る吸収結核菌浮游液 原液0・1ccに 対 して抗室洞 内容血.

清1c・ の割合に加え、人血 清に依 る吸収は人血清0。1cc

に対 して抗空洞丙容血清 ユcoの劇合に初え、肺臓粉末に

依 る吸収は肺臓粉末(M9に 対 して筑空洞内容血 漕10c

の側合に加えて夫 々振鐙 し、各 々を37◎C癬 卵器 に2時
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間 保存 し、次いで24時 聞氷蜜 に入れ これ を3000回 転

30分 閥遠心 沈澱 してそ の上溝 を試験 に供 した。

III結 核空洞内容の冤疫原性及

び血清並に肺組織との関係
為

① 抗結核肺窟洞内容免疫家兎血清(抗 空洞内容血清の
と略記す る)の 免疫反応.

ag・一一一表A、B並 にCに 見 る如 く抗空洞内容血溝 は察

洞 内容浸出液 とUhlenhuth氏 沈降 反応 に於 て沈降素

第一表(A)抗 空洞 内容免疫血清(不 稀釈)に 依 る沈 降反 応

価5000倍 」反応の場を検ぺると結食帯100倍 ・補体結

合価250倍迄反応し、緒方氏抗体稀釈法に依る補体結合反

応に於て結合帯100倍 、補体結合価500倍 迄反応 して

座洞内容に対する免疫体の産生を認めた。添抗血清は沈

降反応に於て結核菌浮游液とは殆んど反応せず、人血清

に対しては1000倍 迄、肺臓粉末浸出液に対しては5000

倍迄陽性を示 した。以上の成績から空洞内容中には血溜

成分が可成り混在していること、及び塞洞内容免疫原煙

の大部分が肺臓実質に由来しでいる事を推測 し得る。

_9
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第一表(C)抗 空洞内容免疫血清と空洞内容濾液間の補体結合反応
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② 抗肺臓粉末浸出液 免疫家兎血清(抗 肺血清 と略記 体結合価128倍 迄El2i}iiXし、緒方氏抗 体稀釈法に依 る補体

する)と 空洞内容 との関係 結合反応 に於て結合帯100倍,補 体結合価500倍 迄反

.健 康肺臓粉末浸出液 を以 つて家兎 を免疫 して第二表の 応 し、抗 肺血清 は肺臓粉末に対する免疫 体の産生を認 め

如 く当該抗 原に封 してUhlenhuth氏 沈降素 価10000倍exた 。且つ叉本免疫 血清 は室洞内容浸 出液 に対 しては1000

の抗 血漕 を得 たが 、反応 の場 に於ては結合帯100倍 、補 倍迄反応 した。

蕗 二表(A)抗 肺臓粉 末浸出液免疫血清(不 稀釈)に よる沈降反応
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第二表(B)抗 肺臓粉末浸出液免疫血清 とその免疫 原間に於け る沈降反応 の場の形
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生蓬的食塩 一1-1-1一 一 一

第二表 くC)抗 肺臓粉末浸幽液免疫血清とその免疫原間の補体結合反応
、
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生理的
食塩水
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③ 抗入血溝免疫家兎血溶(抗 人血漕 と略記す る)と塞 鞠対 してUhlenhuth氏 灘 隼素 価25000倍 の免疫 血漕 を

洞 内容 との閑係 、 得 たが本抗 人血清 は空洞内容浸出液に対 して は 僅 か に

入 血清を以 つて家 兎を免疫 して第三表 の如 く人血清 に250倍 しか反応 しなかつ た。

鐙

第三表 抗人血清免疫 家兎血 清(不稀釈)に よる沈降反応

抗原稀釈度

抗原の種類

人 血 清

空洞内容濾 液

1:10 1:50

+1+

十 十

1:100

十

1:250

十

+i+

1:500

十

ノ

1tlOOO1:2500

一十 十
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十
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十

1=25000

十

対 照1
:50000生 理 的

食塩 水

小括 ・

以上の実験成績から肺空洞内容に対する免疫体産出の

原因となるものに就ては肺空洞中の結僕菌は殆んど全 く

関係なく、血溝成分は多少関係するが、主なる抗原は肺

臓組織自体に由来するものであろうと考えられる。

IV吸 牧試 験

④ 吸収処置の抗空洞内容血清に及ぼす影響(吸 収後

に於ける察洞内容に対する沈降反応)

i)結 核菌浮游液に依る吸収試験

沈降反応に依り吸収前5000倍 陽性を示したものが吸

収憂2500倍 陽性を示 した。(第四表A)

五)人 血瀞に依る吸収試験

沈降反応に依 り吸収前5000倍 陽性を示 したもφが吸

収後500倍 陽性 を示 した。(第 四表B)

伍)肺 臓粉末 に依 る吸収試験

沈降反町 に依 り吸収前5000倍 陽 性を示 した ものが 吸

収後50倍 陽性 を示 した。(第 四表C)

小括

塞 洞内容 と吸収処 置後 の免疫血漕 との沈降反応 は吸収

原 と して結捜菌 を用いた場 合は殆 ん ど影響 を受 けず、人

血漕に依つて可成 φの程度に・肺臓粉末 に俵つて著明 に

吸収 され反応減弱す る導を認めた。

・V総 括 並 に考 按

肺臓 の抗原性に就 ては既 に先人 に 俵 つ て発表 されて

11)・12)・13)・14)・15)・お り、又乾酪性物 質が抗原 性を有す る

こと も諸家に依 つて報告16)・17)・18)・19)jされ てい る。

"26_

曳
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第四表 吸収処置の抗空洞 内容血清に及 ぼす影響

A結 核菌に よる吸収

B人 血清に よる吸収

抗原

抗空洞
内容 血清,

吸 収 前

吸 収 後

空 洞 内 容 の 稀 釈 倍 数

10

十

十

50

十

十 .

100

、十

250

十

500

十

+1+ 十

1000

十

2500

十

50?0 10000

十

対照

生理的

食塩水

C肺 臓粉 末に よる吸収
ド一

抗空洞
内容血清

吸 収 前

吸 収 後

10

十

十

50

十

100

十

〆

。十

250

十

500

十

1000

十

2500

十

5000 10000

十

生理的

食塩水

私は結核塞洞内容を以つて家兎を免疫して該当抗原に

対し沈降反応及び補体結合反応高度陽性 の抗 血清を得

た。本免疫血清は結核菌浮游液とは全く反応せず、人血

清に対しては弱度陽性、肺臓粉末浸出液に対しては空洞 ・

内容に対すると同程度に強く反応 した。以上の知見を確.

笑ならしめるために行つた吸収試験の成績を見ると結核

菌浮游液で吸収せしめても抗空洞内容血清の沈降反応は

殆んど影響を受けず、人血溝に依る吸収後は沈降素価の

多少の減弱を認めたが、肺臓粉末を吸収原とした場合は

殆んど完全に吸収される事を見た。更に人血漕及び肺臓

粉末浸出液を以つて家兎を免疫しで夫 抗々入1血清及び抗

肺血清を得て・之等抗血清と空洞内容との相互関係を血
は

溝学的に検索した結果・沈降反応に於て抗人血清はその

挽降素価高価なるに拘らず室洞丙容とは弱度に反応せる

に過ぎず、文抗肺血清は空洞内容に対して該当抗原(肺

臓粉末浸出液)に 対するよりも遙かに低い陽性慶を示し

た。以上より結核肺空洞内容物に対する免疫体産生に聞

与するものは主として室洞内容中に含有せられている肺

臓組織自体乃至その崩壊産物であり・、此の他には微量の

血渚成分が多少関係 しているに過ぎないと考えられる。

VI結 語

① 肺空洞丙容物及び肺臓粉末 浸 出液は抗原牲を有

す¢

② 抗空洞丙容血清は吸収試験に依り肺臓粉末で殆ん

ど完全に、人血溝では可成りの程度に吸収され㍉結核菌

では殆んど吸収されない。

③ 空洞内容物の抗原性は主として肺臓組織そのもの
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に由来するものであり、血成清分も僅かに関係するが、

結核菌は殆んど関与しない。

稿を終るに臨み終始御懇篤な御指導並に御稿閲を賜つ

た恩師和田教授並に衛生学教室大川教授に対し衷心より

謝意を捧げ、いろいろ御支援を頂いた和田内科教室並に

衛生学教室諸兄に感謝の意を表す◎
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