
669

結核患者の赤血球凝集反 応抗体と赤沈促進 との関連性について

土 至 田 定 保

東京大学伝染病研究所附属病院一指導 北本 治教授

受付 昭和31年6月22日

前報 において著 者は血漿赤血球凝集反応抗体 価が血清

赤血球凝集反応抗 体価 よ り赤沈値 と一層 関連性 があつた

ことを報告 した12)。

今 回 この成績 か ら血漿赤血球凝集反応抗 体価 と赤沈値

の関係 を患者数を増 して検 討す るとと もに,ツ ベル ク リ

ン感作赤血球 に よる吸収試験 お よび濾紙 電気 泳動法に よ

つて分析 したので報告 す る。

1実 験 材料 お よび巽験方法

被検患 者 当院入院中の肺結 核患者146名 お よび非

結核性患 者3名,健 康者2名 を対象 とした。

血漿 お よび血清 の赤血球凝集 反応― 前に報 告 した簡

易血漿赤血球凝集反応 の術 式を用いた2)。

吸収試験 一 被検 患者 よ り全血4.8ccを と り,こ れ を

3.8%絢 櫞 酸 ソーダ1.2ccを 加 えて凝 固を防いだ。(こ れ

は血沈 の場合 の絢櫞酸 ソ ー ダ と 全血 との混合率 に等 し

い。)次 いで両者を よく混 合 した後,遠 心沈 澱(2,000r.p

.m.5分)し て,上 澄 を被検血漿 とした。 なお沈澱血

球 は後 に血沈 測定の際に用いた。

別 に感作血球 を人0型 赤血 球 を用いて作つた。すなわ

ち入0型 赤血球 を3度 生理 的食塩水で洗い,そ の0.1cc

に伝研製 旧 ツベル ク リン20倍 稀釈液400の 割合 に加 えて

370Cの 恒温槽 内に2時 間入れた。2時 間後に恒温槽 よ

り出 して生理 的食塩水で3度 洗滌 した。感作赤血球の量

は被検 血漿1本 につ き0.5～0.706の 割合で被検血漿数だ

け充分 に作 つておいた。感作赤血球の外 に感作 しない入

0型 赤 血球 をやは り同量だ け生理的食塩水で3度 洗滌用

意 した。

吸収操作 は次の よ うに して行つた。被検血漿 を0.8～

1.0ccあ て3本 の小試験管 に入れ,そ の1本 には感作血

球0.3～0.4coを 入れ,他 の1本 には非感作人0型 赤血球

0.3～0.400を 入れ よ く混 じて室温に15～30分 放置 し,遠

心沈澱 しその上澄 に再 度同様の操 作 を反覆 した。残 りの

1本 は対照 として これ らの吸収処 置を行わずにおいた。

以 上3本 の血漿 よ りおのおの0.606あ て と り,こ れを

別 の3本 の小試験管 に入れ,次 いで この血漿採取 時残 し

ておいた被検 患者沈澱血球 を3度 生理 的食塩水 で洗つた

後,そ の0.606あ てを上記3本 の小試験管 に入 れ,よ く混

合 した後 内径一定の血沈管(300×2.5mm,目 盛200mm,

Westergren)に 立てた。(図1)。 その後30分,1時 間,

図1吸 収操作

2時 間値 を測定 した。

濾紙電気泳動法 小林式濾紙電気泳動装 置 を 用 い

た。電圧170恥 電流7.5m/4,ベ ロナール緩衝液 を用 い

通電 時間約7時 間,濾 紙 は東洋濾紙No.51を 用 いた。 血

漿 の総蛋 白量 は 日立製作 のrefracto-meterを 使 用 し

た。

II実 験 成 績

a)血 漿赤血球凝集価 と血清赤血球凝集価 の赤沈 との

関係 一 外来 および入院肺結核患者,146名 について 血

清 な らびに血漿赤血球凝集反応 を行 い,血 沈 との関係 を

検討 した。(図2,図3)。 図2と 図3を 比較す ると図2

の血漿 の方 は各分布 曲線 とも峰(peak)を 形成 してい る

図2血 漿凝集価と血沈との関係(数字は血沈値)
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図3雄 清凝集価と血沈との関係(数字:は血沈値)
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に反 して,図3の 血清 の方では峰(peak)も 低 くs主 要

分布領域 がはっ き りしなかった。

すなわ ち血漿凝集 価の分布 では血沈 値の低い,0～10

では陰性 の部分 に峰 があ り,凝 集価 の高 くな るに したが

って漸減 してい る。また血沈値11～20で は陰性 お よび12

倍 の部分 にそれぞれ峰 があ り,21～30で は陰性 お よび24

倍 の ところに二つ の峰が見 られ た。しか し血沈値31～40,

41～,で は二 つの峰 は見 られず,31～40で は24倍 の とこ

ろに,ま た41～ では48倍 の ところに それぞれ.___.つの峰 が

見 られた。

これに対 して血清凝集 価 との関係について見 ると,血

沈値0～10で は陰性 の ところに峰 があ り,21～30で は凝

集 価3倍 お よび48倍 の部分 にそれぞれ緩 やかな峰 が見 ら

れたが,そ れ以 外の範 囲の血沈値 では,は っ き りした関

係は求め られなかった。以 上の関係 よ り血漿赤血球凝集

価 の方が,血 沈 と一層の結 び付 きがあ るように考 え られ

た。 そこで さ らに,著 者は血沈測 定に関 して,先 に述べ

た方法 で赤血球凝集 吸収試験 を実施 した。

b)赤 血球 凝集素 吸収試 験:

当院入院中の結核 患者10名,お よび健康者2名,非 結

核性患者3名 の」血漿 について行った。

方法はす でに,実 験 方法 の項 で述べ てあ り,そ の実験

成績 は表1,図4に 示 した。すなわ ち,感 作赤血球吸収

後赤沈値,非 感作赤」血球 吸収後赤沈値,未 処置血漿血沈
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値 との関係 は図4に 示 した如 く,A,B,Cの3型 に分

け られ る。すなわ ち3値 が ほ とん ど同値 の もの(A),未

処置血漿1缶沈値が もっ とも大,非 感作赤血球吸収後赤沈

値が次 ぎ,さ らに感作赤血球吸収後赤沈値が もっ とも低

い もの(B),未 処置血漿血沈値 と非感作赤」血球吸収後血

沈値 とが ほぼ等 し く,こ れ に対 して感作赤血球吸収後血

沈値が低い もの 〔C),と で あ る。

Aに 属す る ものは非結核性 患 者,健 康者 わよび血漿凝

集価の低い(6～12倍)肺 結核患者 の血漿 であ る。Bに

属す るの はAよ り少 し高い血漿凝集価(24～48倍)を 有

す る肺結核患者の血液で あ り,Cに 属す るのは 血 漿 凝

集 価(24～48倍)も 血沈値 も高い肺結核患者 の血漿 であ

る。

以上 の成績 よ りBに 属す る血漿 は非感作人0型 赤血球

で吸収 され るよ うな物質で多少 とも血沈値 に関与す るも

のを有 してお り,AとCに 属す る ものはそのよ うな物質

を有していない ことが判 る。一 方cで は感作赤血球 で吸

収 きれ た ものの赤血球沈降速 度が遅延 してい るか ら赤血

球凝集抗体が血沈値促進 に関与 してい るもの と考 え られ

る。Bに おいて もこの ような関係が あ る もの と考 え られ

る。

一方 このよ うな実験 を血清 につ いて行 ってみ ると常 に

A型 の ものがみ られ るのみで凝集抗体 との関係はみ られ

なかった。(表2)

C)血 漿 と血清 に関す る分析 成績

著者 は上述 の成績 か ら凝集 反応値 と血沈 値 との関連性

において血漿 と血清 で著 しい相違 のあ ることを知 ること

がで きた。 これ らの原因が どの よ うな関係に あ る もの

か,2,3検 討 してみた。

濾紙 電気泳動法で実施 した血清 と血漿の泳動像 は図5
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図5濾 紙電気 泳動 図(1)
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の よ うで あ る。 これ か ら知 られ る こ とは7-globulinよ

!)さ らに外 側,す な わ ち,metalcombiningfactorと

思 わ れ る部 に強 く染 色 す る分 割 がJ血漿 の 場 合 にの み 見 ら

れ た 。

しか し これ だ け で凝 集 価 と血 沈 値 が どの よ うな 関 係 で

結ばれており・螺 を掛'た 場合と血髄 用いた鵬 と

の差 がどのよ うな関係で 出て くるのかを推定す ることは

困難 であ る。 しか し吸収試験 の結果,感 作人0型 赤血球

で吸収 した場合,非 感作0型 赤血球 で吸収 した場合 およ

び未処糧 の場合 の血漿 を用 い るとそれぞれ血沈値 に相 当

の差 異を認 め ることがで きたので,こ れ らの血漿 を濾紙

電気泳動 によ り分劃 して見 た。(図6)

図6濾 紙電気泳動図(■)

感作 人Q型 赤血球 で吸収 し牝1血漿 総

蛋 に懸5、1

獺 ∴課 騨 で　
稟

議劉 睡 灘 　　
図6よ り判 るように吸収操作 に よ り血漿 の総蛋 白最 は

かな り激 しい減 少を示 し,濾 紙電気泳動 で も未 処置の血

漿 の等 量を濾紙電気泳動装置 の上に載 せたのでは,色 素

に染 ま る蛋 白量 が薄 くな る。 したがって それを考慮 して

蛋 白の薄 い方は濃 く塗布 す る必 要があった。また同 じ血

漿 で吸収 した もの と吸収 しない もの とを比 較す ると,吸

収 しない ものでは γ一globulinの 外側 に境界 が(globulin

と反対側)鮮 明な部分があ り,ま た その周囲にあ る色素

に染 まる部分が,吸 収 した もの よ り濃 く現 われた。

以上 よ})赤 血球凝集抗体 はi-globulinよ りわずか に

起 始点に近い ところに泳動す る部分,す なわ ちmetal-

combiningfactor等 の存在す る部 位 と何 らかの形で関

係 を持つのではないか と考 え られ る。 なお,こ の場合胸

懸酸 ソーダ加血漿 を用いたので,metal-combiningfa-

cヒorに は血液凝 固因子 も関係 してい るのではない か と
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鍔琴え られ た 。

考 案

肺結核症 において血沈値 測定は臨床 的に操作 が簡単 で

あ り,ま た病状 お よび予後 の判定にあ る程 度の指標 とな

るので重要 な検査事項 の一 っであ る。肺結核患者 は多 く

が促進 した血沈値 を示す ものであ るが,常 に促進 した赤

沈値 を示す もの と限 らず,中 には結核患者で あ りなが ら

正常血沈値 を示す ものが あ る。 またそれ とは逆 に肺結核

患者以外の人で も促進 した赤沈値 を示す場合が ある。 こ

れ らの事情 は血沈値測定 を一つの病状判定上の参考 資料

た るに止めてい る。

血沈値 の促進 は妊娠,炎 症性疾 患,腫 瘍性疾 患等 でみ

られ るが,赤 沈反応 の本態 の原理 に関す る研究 は未 だ決

定的 の段階 に達 していない。 この理 由はその機序が非常

に複雑で,影 響す る要因が多種多様 のためで あ る。今 日

まで に促進因子 と考 え られてい るもの は,1)赤 血球の

凝 塊形成 を促進せ しめ るよ うなすべての因子,す なわ ち

a)赤 血球,血 漿 の荷 電3),b)血 漿蛋白質 の 不 安 定

性4),2)貧 血,3)血 漿 の粘凋 度,等 を挙 げ ることが

で きる。 この うち,赤 血球数,そ の大 きさ,形 状,表 面

張力5),血 漿 中の リポイ ド,塩 類,赤 血球 の荷電等 は二

義的意味 しか な く,血 漿蛋 白質 の不安定性が主要 な要因

であ ろ うと考 え られてい る。 その蛋白質の変化 はFibrl-

nogenとGlobulinの おのおの単独 また は両者の増加が

主要 な役割 を演 ず るといわれ る6)7)。

著者 は これ らの点を考慮 して肺結核症 にお ける赤沈 値

促進 と流血 中の赤血球擬集抗体 との関係を考察 した。及

川氏 もこの点 にっいて述べ てい る8)。

まず血漿 および血清 におけ る赤血球凝集抗体値 と赤沈

値 との関係 を表示す る と(図2),血 漿 内抗体価 の方 が

赤沈値 と関係が あ り,ま た赤沈値が11～20,21～30,の

値 を示す もので は赤血球凝集価の余 り高 くない ところ と

赤 血球擬集 価のやや高い ところとにごつの峰がで きるこ

とを知 つた。 この ことは一つの促進因子 は赤血球擬集抗

体であ り,今 一 つは赤血球凝集 抗体 とは関係ない別の も

の(恐 らくは蛋 白質 その ものの変調であ ろ う)で あ るこ

とを示唆 す る。

次 に著者 は赤」血球凝集抗体 吸収試験 実施に よって赤血

球凝集抗体 が赤沈値促進 の一 因子 となってい ることを確

めるこ とがで きた。 この実験で は血漿 と血球 の量 をすべ

て同一 にして貧血 による促進 とい う因子 を除 いた。 また

あ らか じめ赤血球凝集抗 体 を感作血球 によつて吸収 して

赤血球凝集抗 体有無の比較がで きた。結核の赤血球 凝集

反応 では抗原 と抗 体 とを混合 してか ら凝集 発生 の確認 ま

でに・一夜 おかねばな らず,か な り時 聞がかか ることか ら

考 え ると,感 作血球 と患者血漿 とを混 じて直 ちに,そ の

赤血球沈降速 度 を計 る場 合 に は,赤 沈値判定 までの時

間,す なわち2時 聞以 内に どの位赤血球凝集反応 が起つ

てい るか考慮す る必要 があ る。 この点を考 え るとあ らか

じめ赤血球凝集抗体 を吸収 してあ る患者血漿 と患者 血球

を混 じて赤血球沈降速度 を計 る方が,赤 藤 求凝集抗体 と

赤血 球沈降速度の関係 を検討す るの に適 して い るよ うに

思われ るが,し か しこの方法 も吸収操作 によつて血漿蛋

自最が減ず る とい う難 点が あるので,こ れが赤血球沈降

速度に及ぼす影響 を考 慮す る必要が あるで あろ うか ら理

想的 とはい えない。

さらに著者は血漿 内赤血球凝集抗 体の吸収に よる赤沈

値 の変化 が血漿 内の どの ような分劃 と関連性 があ るかを

濾紙電気泳動法 に よつて調べ た。 その結果 δ,す なわ ち

metal combining factorと 考 え られ る部 の蛋 白が吸収

によつ て減少 してい るよ うな成績 を得 ることが で きた。

δは泳動条件 によつて異 なる ものが ある とい わ れ る

が,同 一条件の泳動 によ り血清 と拘櫞酸加血漿 において

その差異が δに強 く現われ,ま た吸収操作 によ りその部

の変動がみ られた ことは赤 血球沈 降速度に関係 ある一つ

の要素 が この部にあ り,赤 血球凝集 抗体 となん らかの関

連性 を有 してい るのではないか と思 われ る。

結 論

1.肺 結核患者146名 について血漿 お よび血清 の赤血

球凝集抗 体価 を測定 し,さ らに一方で は同時 に赤沈値 を

測定 した。 これ ら赤血球凝集価 と赤沈値 とを比較す ると

血漿赤血球凝集 価の方が赤沈値 と関係が あつた。 しか し

赤沈 値は赤血球凝集 抗体 と異な る今一つの因子 によって

促進 す る もの もあつた。

2.ツ ベル ク リン感作 赤血球 に よる血漿 吸収試 験を肺

結核患者10名,非 結核患 者3名,健 康 者2名 について行

つ た ところ,肺 結核患者 の赤沈値促進 には赤血球凝集抗

体が一部関与 して い ることを知 ることが で きた。

3.血 漿 内の赤沈値促進因子 を濾紙電気泳動分割法 に

よつて調べ た ところ,赤 血球凝集抗体 とδとが なん らか

の形で関連 して血沈促進 に関係 してい るよ うに考 え られ

た。

欄筆 す るにあた り,終 始御 懇篤な御指 導を賜 わつた北

本教授 な らびに御協力 を戴 いた教 室の吉 田,斎 藤学士 に

厚 く感謝 の意 を表す る。

本論文 の要 旨は昭和30年12月,伝 研予研学術集談会 に

おいて発表 した 。
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