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小 児 結 核 ア レ ル ギ ー の 研 究

第4報 網状織 内被細胞系統の墳塞の ツベルク リ

ン反応 ・喰菌能及び全血内結核菌増殖阻

止能力に及ぼす影響 に就いて

東京慈恵会医科大学小児科教室(主 任 故高僑教授)

鈴 木 庄 三 郎

(昭和29年3月2日 受付)

(本研究 は昭和27年 文 部省科学助成費 による)

1緒 言

網状織内被細胞系統(R.E・S・ と略す)の機能の主な作

用は中村Dに よる と,.va

(1)異 物摂取作用

(2)免 疫体産生機能

(3).血 球 の産生並 びに破壊作用

(4)申 間新陳代謝調節作用

等がある と言われ,R・E・S・ は細菌性疾患に於 いては免

疫に関与す ると考 えられている｡こ のR.E・S・ と免疫 と

の関係の研究には多 くR・E・S・の墳塞法が用いられてい

る｡今 その方法を大 別す ると次 の方法があ る｡

(1)R.E.S.の 細胞を多数有 する内臓例えば脾臓を

捌出す る方法

(2)生 体染色 用色素,コ ロイ ド,微 粒子の浮游液等

を血行内に注入 して摂取飽食 させて,そ の摂取

作用の減退を来す方法

(3)両 者併用方法

A.Eelvidge2)は 石英 及び墨汁を家兎の静脈 内注入 に

依 りOpsoniRの 減退を証 明し,南3)はR.E｡S.を 堀塞

す るに墨 汁の静脈 内注入,ベ ンツオール を 皮下注射 し

て,熱 反応 を以つてアレルギーの消長を検査 し,そ の外

FLreund4),Seiffert5),Thomoff6),川 口7)等 の業績があ

り,桑 原 ・中村8)は 墨汁で填塞 して大谷9)の 白血球 の喰

菌現象 より免疫 との関係を追求 し,又 渡辺10)は 体重 の

消長 で,大 友11)'は全血内結 核菌増殖阻th能 で,Fortu-

natoza),Seinin13)は 生存期 聞の長短 に依つて免疫 との

関係を研 究 してい るが,多 くの研究はR・E・S・の墳塞 に

より動物 の結核菌 に対 す る抵抗力の減退 の傾向を示す と

報告 してい る,又 これ と反対 に抵抗力の増強 を認めてい

るものもあ る｡然るに川 口は種 々の量 の墨汁を用いてR・

E・S・ を墳塞 し,墨 汁の少量 の静脈内注入では機能は尤

進 し,大 量では低下す ると述べている｡即 ちR・E・S・の

頓能を障碍するか,刺 戟するかによつて抵抗力 の増強 ・

減退が決定す るよ うに思われ る｡

私はR.E.S｡と 免疫 との関係を知 る為に比較的大量 の

生体染色用 色棄剤を家兎 に注入 してR・E・S・を障碍 し・

ツベル クリン反応,喰 菌能及び全血 内結核菌増殖阻止能

力(S.C.C.と 略す)を 同時 に併用 して実験を行つた｡

2実 験 方 法

喰菌能 及び全血内結核菌増殖阻止能力の方法は第3報

(その1)14)に 於いて述べ た方法で実験 しツベル クリン

反応は10倍 稀釈 液(Rδmer反 応)を 使用 して48時

間後判定を行つた｡

又堀塞 法 としては緒 言でのべた3方 法 の うち(2)を

採用 し1%Tripanblau溶 液5ccを 毎 日1回10日 間

連続 して静脈内に注入 した｡

家兎は体 重2.5kg前 後の健康家兎でRδmer反 応陰

性 で墳塞群 に3羽,非 墳塞群 に3羽,対 照 として1羽 使

用 した｡

3実 験 成 績

1)健 康家兎の喰菌能及び全血内結核菌増殖阻止能力 に

就 いて

i)喰 菌 能:

23羽 の健康家 兎(R6mer反 応陰性)の 喰菌 度は凡

て5以 下で喰菌数 は10以下 であつ たので喰菌度5以 下 ・

喰菌数10以 下を陰性 とした｡

ii)全 血内結核菌増殖阻止能力(s.c.c.)

家 兎のS.C.C.に 個体差が ある事は遠 藤15),Meiss-

ner16)等 が報告 しているので23羽 に就いて検査 した

所(帯)が14羽(60.8%),(静)が9羽(39｡2%)で あ

つたので(帯)の みの健康家兎を実 験に使用 した心

2)人 型菌Frankfurt株107ng皮 下接極の場合

R6mer反 応陰性 でS.C.C.が(辮)め みの家兎3羽 に1

%Tripanblau溶 液5ccを 毎 日10日 間連続 して静脈

内 に注入 してR.E.S.を 墳塞 し,墳 塞終了後5日 目に人

型菌Frankfurt株10mgを 大腿内側皮下 に注射 して
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第1表Frankfurt株10mg接 種 家 兎 の ツ反 応
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第1図Frankfurt株10mg接1種 家 兎 の

ツ反応 の比 較

週 に於いて喰菌能 は尤進せず,5週 に至つて喰4

菌能が著明に尤進 して来 る｡即 ち墳塞群 の喰菌

能は ツベル クリン反応 の出現 よ り達れて上昇 し

て来 る傾向にある｡

iii)非 墳塞群 と墳 塞群 との全血内増 殖 阻止

能力 の比較

第3表 に於ける増殖阻止能力の判定は標本 を

3組 作製 しての平均値 で,表 示せ る如 く非 墳塞

群 に於いては接種後1週 に於いて3羽 申2羽 に

於いて軽微 の増殖阻止能力を示すが,2週 に於

いては阻止力は1週 より強 い値を示 し,3週 以

後 に於いては強度 の阻止 能力を示 して来 る｡又

その阻止能 力は実験終了迄持続す るのを知つ魁

然 し乍 ら墳塞群に於 いては2週 で軽度の増殖限

止能力を示す傾 向にあ り,4週 に至つて強度あ

阻止能力を示す家兎が1羽 現われ,5週,6週

第2衰Frankfurt株10mg接 種家兎の

喰菌能
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毎週 ツざルク リン反応,喰 菌能及びS・C・C.を検査 した｡

i)非 堀塞群 と墳塞 群 との ツ反応比較

第1表 及 び第1図 に示す如 く,非 墳塞群 に於いては3

羽 とも接種 後2週 には ツペルク リン反応 は陽性転化 し,

8週 には軽度乍 ら硬結 を触れ,4週 以 後から実験終了の

6週 迄中等度の ツベルク リン反応 を示 した｡然 し乍 ら堀

塞群に於 いては ツペル クリン反応の出現は3週 綬であつ

て非漿塞群 よ り1週 間遅れて陽性値 を示す｡し か も週 を

追 うにつれて非ま購 群の如 く反応の大 さが強 まらず,軽

度の陽性 を示す にす ぎない｡こ の事 は第1図 に於いて明

瞭で,更 に硬結 に就 いて も墳塞群に於 いては殆ん ど触知

出来ないのは興昧ある事 であ ると思 う｡

ii)非 堀塞群 と墳塞群 との喰菌能 の比較

第2表 に表示せる如 く非墳塞群の喰菌能は接種後1週

より巳 に上昇 し・2週 後 では更に著 明 とな り実験終了後

迄持続す る｡こ れを ツベル ク リン反応 と比 輔 す る と ツ

ベルク リン反 応 より早 く喰菌能 は充進 して来,以 後 ツペ

ルク リン反応 と平行 して喰菌能 は強 まつて来 る傾 向にあ

る｡然 し乍 ら堀塞群 に於いては1週,2週,3週 及 び4
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に於いては強度 の阻止能 力を示す ものが3羽 中2羽 現わ

れて来た｡こ れは1%Tripanblau溶 液5cc連 続10

回静脈 内に注入 して も家 兎のR・E・S・は高 度に障硲 され

ず,又 人型菌Frankfur't株 の毒力が強 く且つ大量 の黄
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を接種 した為 に,早 く増殖阻止能力を示 して来た もの と

思われ る｡

ツベル ク リン反応 と,全 血 内結核菌増殖阻止能力 とに

就いて比較 して見 るに,非 墳塞群 に於いて ツベル クリン

反応は3週 より強 度 とな る事 に平行 して増殖阻止能力 も

3週 よ り強度 の値を示 して来 る｡然 るに墳塞群 では,1

週,2週 に於いてはッペル クリン反応及び阻止能力は弱

くて平行 す るよ うであるが,そ れ以後 に於いては余 り平

行関係 を有せ ぬ事が第1表 と第3表 との比較に依 り窺い

知る事が 出来 る｡

3)B.C.G.10mg皮 下接種 の場合

実 験方法,実 験材料 は人型菌Frankfurt株 の場合 と

同様で10〃mg/cc含 有 のB・C・G菌 液 を1.Occ(菌 量10

mg)皮 下接種 した｡

i)非 堀塞群 と墳塞群 とのッベル クリン反応の比 較

実験成績 は第4表 に表示せ る如 く,そ の算術平均値を

発赤 ・硬結別 に図示する と第2図 の如 くにな る◎即 ち非

楓塞群に於いては人型 菌Frankfurt株 接種の場合 と同

じ く3羽 とも2週 に於いてツベル ク リン反応が陽転 して

第4表B.C.G.10mg接ts6(兎 の ツ反 応

来 る◎然 しそれ以後の発赤値 は人型菌Fraiikfurt株 の

場合 よ り幾 分弱 いが,大 体同 じよ うな傾 向を示す｡然 し

て叉堀塞群 に於て も人型菌Frankfurt株 の場合 と略c

同様 であ るが,3週 に於いては人型菌Frankfurt株 の

場合は全例 とも軽度 に陽性転化す るが,B.C.G・ 接種の場

合 は3羽 中2羽 のみが軽度 に陽転 して来,4週 以 後に於

いては同 じ値 を示す｡こ れは人型 菌Frankfurt株 と

B.C.G.と の毒力 の強弱の差によると考え られ る｡

叉硬結 に就 いては,第2図 に表示せ る如 く人型菌Fra-

nkfurt株 の場合 と同様 で,非 墳塞群に於 いては3週 よ

り硬結を触れ,4週 に至つて著明 とな り実験終了の6週

迄充分触知出来る｡こ れ に反 して,墳 塞 群に於いては3

羽中1羽 のみが5週 よ り僅かに触知 出来たのみで,他 は

全経過中 これ を触知す る事 は出来 なかつた｡

ii)非 墳塞群 と損塞群 との喰菌能の比較

第5表 に表示せ る如 く非堀塞群 に於いては喰菌能の上

昇は1週 では未 だ著明でな く,2週 に於いて軽度 に上昇

して来,以後実験終了 の6週 迄略 く同 じ喰菌能 を示す｡こ

れを ツベル クリン反 応の経 過 と比較す ると大体平行す る

傾向にあるが,人 型菌Frankfurt株 の場 合 と
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第2図B.C｡G.10mg接 種 家 兎 の ツ反 応

の 比 較
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比較する と,喰 菌能の上昇時期及び其 の強度 も

劣 るよ うに思われ る｡

愼塞 群に於いては5週 に於 いて軽度の喰菌能

を示 したのが1羽 あつたのみで,他 の2羽 は充

進を示 さず,6週 に於いて始めて全例があ る程

度の喰菌能 を示 したが,非 墳塞群 と比較す る時

は弱い よ うに思われ る｡こ れ を ツベル ク リン反

応 と比 較する時 は,ツ ベル ク リン反応 よ り遙か

に遅れて喰菌能 は上昇 して来 る結 果 となつた｡

3ζFrankfurt株 の場合 と比較す るとFrankfu-

rt株 では5週 よ り上昇 するに反 して,上 述 の如

く1週 遅延 して上昇 する傾 向を示 した｡

iii)非 狽塞群 と墳塞群 との全血 内結核菌増殖

阻止能力の比較.

第6表 に示 した全血内結核菌増 殖阻止能力 は

人型菌Frankfurt株 の場合 と同 じ く3組 の標 本の平均

値であ り,非 墳塞群 に於いては3週 に至つて3羽 中2羽

が申等度 の阻止能力を示 し,5週 に於いて全例 が強度 の

阻止能力 を示 して実験終了の6週 迄持続 した｡然 し乍 ら

人型菌Frankfurt株 の場合 と比較 する時 は大約2週 間

位遅れ る傾向があることを知つた｡こ れ をツベル ク リン

反応 と比較す る時,ツ ベルク リン反応 の発赤出現の値 と

略 く平行 して増殖 阻止能力の強 さを示す よ うであ る｡

墳塞群 に於 いては3週 迄は家兎全血 内に結核菌は良 く

増殖 して阻止能力を示 さぬが,4週 に至 る と3羽 中2羽

に於いて軽度 の阻止能力がみ られ5週 では非墳塞 群 との

差 は見 られぬ位 に強度の増 殖阻止能力を示 して来た・ こ

れを人型菌Franlrfurt株 の場 合と比較する時,Frankfu
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第5表B.C・G・10mg接 種 家 兎 の喰 菌 能
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rt株 の場合の方が非墳塞群 との差が な くなる時期 が大 凡

1週 位早 いよ うに思 われる｡叉 ツベル ク リン反応 と比較

す る時は ツペルク リン反応 の大さが強度 にな るにつれて,

増殖阻止能力が強 くなる傾 向があ るように思われ る｡

4総 括 並 び に 考 按

人型菌Frankfurt株 及びB.C・G.接 種 した家 兎の ツ

ペル クリン反応が何れ も接種後2週 よ り軽度 に陽性転化

した ことは伊藤17),三 輪18),大 友等 の成績 と一一致す る

所であ るが,強 毒 な人型結核菌Frankfurt株 の場 合は

週を追 うにつれて強度のツベルク リン ・ア レルギーを示

して来 るのを知つた◎

網状織 内被細胞系統 を墨汁 で中等 度に坦 塞 した川 口は

ツペル クリン ・アレルギーは微弱で この微弱 の反応が続

き,時 問の経過 と共 に非墳 塞群 と墳塞群 との間には差が

な くなると述べているが,私 の実験 でも墳塞用色素剤 中

に於いて毒力の少ない と言 われているTripanblauの1

%溶 液5ccを 毎 日10日 間連続 に静脈内に注入 して塊

奮 した家兎では川 日と略 ζ同様の成績を得 た｡

次 に喰菌能 に就 いての動物実験では桑原,柴 田19),山

本2◎),小 野塚21)等 の成績が あ り,健 康家兎の正常値 は

桑 原は5前 後 で10以 上 はな く,山 本は10以 下,小 野

塚 は5以 下 と報 告 しているが,私 の成績は5以 下 で大差

がなかつた｡叉 人型菌及びB.C.G.を 接種 して喰菌能 を

検べた山本 は5週 で著明 とな り,柴 田は30日 で充分な

喰菌作用を示 して来 る と報 告 してい るが・私の成績では

人型菌Frankfurt株 の場合6週 に於いて著明 とな り・B・

C.(Lに 於いて は6週 で も強 い喰菌能を示 さなかつた｡又

R.E｡S.を 墳塞 した家 兎の実験 に桑原,小 野塚 の報告 が

あ り,桑 原は堀塞 群に於 いては其 の低下 を証明 したが・

小野塚の報告では変化が ない と言つてい る｡然 し乍 ら私

の成績では人型菌Frankfurt株 の場合5週 迄は喰菌能

の充進はな くて低値 を示 してい るが,5週,6週 に至 る

と,R.E.Sの 機能 恢復 に よつ てか,喰 菌能は軽度に上

昇す る｡而 して其 の喰菌能 は非墳塞群 ¢)それ と比較する

時,明 らかに梱違が あるのを知つ た｡叉B・C・G・ 接種の

場合は人聴Fr鋤kfurt株 の場合 よ り毒力の弱い為か

1週 間遅れて喰菌能 は軽度 に上昇 して来 る,そ して非墳

塞群 との間に相違 があつ たのはFr鋤kfurt株 の場合 と

同様である｡毒

網状織 内被細胞系統 と免疫 との関係に就 いての文献は

枚挙 に暇がないが,こ れ の関係を全血内結核菌増殖阻止

能力で動物実 験 したのは大友のみで1%Tripanblau溶

液5ccを5回 静脈内注射 してR・E・S・を墳 塞 した家兎の

実験では,全 血 内結核菌増殖阻止能力の如 き余 り鋭敏 で

ない方法では非墳塞群 との間 に差異を求める事 は困難で

あると述べているが,私 は大友 よ り2倍 量 の填塞色素剤

を使用 してR.E.Sを か な り高度 に墳塞 した実験 に於い

て,人 型菌Frankfurt株 の場合は接種後3週 迄は結核

菌 は良 く増殖 して阻止能力を余 り示 さぬが,3羽 中2羽

に於いては4週 よ り強 い阻止能力を示 して来,1羽 のみ

中等 度の増殖阻止能力を実験終了の6週 迄持続 して非填

塞群 と差 はあつ たが,残 りの2羽 に於いては余 り差異は

見 られ なかつ た｡然 し乍 ら毒 力のないと言 われている且

C｡G.接 極の場 合,4週 迄は増殖 阻止能力 は軽微 で,結

核菌は良 く増殖 したが5週 以後 に於 いては非墳 塞群 との

間 に余 り差異はみ られ な くなつた｡

以上網状織 内被細胞 系統 をかな り高度 に損塞 した家兎

群 と非愼塞家兎群 とに就 いて毎週 ツベル ク リン反応,喰

菌能及び全血 内結核菌増殖阻止能力を検査 して,網 状織

内被細胞系統 が免疫体産生 に関係あ ると同時に異物摂取

作用のあ る事を知つた｡

5結 論

1)健 康家兎の喰菌 度は5以 下 である｡

2)健 康家 兎の全血 内結核菌増殖阻止能 力には個体差

があ り,一 般 に良 く増殖す る｡

3)人 型菌Frankfurt株 及 びB・C・G・接種せ られた

家兎 のツベル クリン反応は2週 よ り陽性転化 して来 る｡

叉喰菌能及び全血 内結核菌増殖阻 止能力 は週を追 うに従

い増強 して来 る｡

4)網 状織内被細胞系統 は免疫 の産生 と関係あ り,即

一4-一 一



説

ちこの系統 の堤矯 はツベル クリン反応の出現を抑制 し,

喰菌能の充進を減弱せ しめ且つ文全血内結 核菌増殖阻止

能力を弱め る事 を知つた｡

本論文 の主 旨は昭 和28年 日本小 児科学会総会 にて述

ぶo

終 りに臨み御指導,御 校閲 を賜つ た 故高橋教授,国 分

助教授 に深謝す｡
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