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緒 言

Bordetお よ びTchietonitch(1899)3)58)ら に よ

り提唱 された当時の免疫沈降素は当該注射抗原にの

み作用 してその他の異種 血清抗原 とはまつた く作用

せず,絶 対種属特 異 性 を 有 す るもの と 信 ぜ られ

Uhlenhath(1900, 1901)65), Wassermann(1901)69),

 Schritze(1901)51)ら も これをみ とめたが,そ の後

Uhlenhuth(1900, 1901)65), Nutall(1901)38), Stern

(1901)47), Mertene(1901)31), Strube(1902)48),

 Wassermann(1901)69), Schutze(1901)51), Klratter

(1903)23), Kilter u. Wolf(1902)24), Manteufel

 u. Berger(1922)29), Neumark(1919)39)ら の 研

究はその絶対種属特 異性 を否定 し,一 部発生学上近

縁関係にある動物 ともな ほよく反応することがわか

り,こ れを近縁反応 と呼んだ.こ とにNutall(1901

～1905)88)は30余 種 の抗 血清 を もつて800余 種 の血

清について研究 をおこなつて近縁反応の存在をみ と

め,動 物は発生系統学上たがいに相 へだた るものほ

ど近縁反応は よわい ことを指摘 し,こ の近縁 反応 を

除外視 してはじめて血清の沈降素 は絶対種 属特異性

を有す るものであると訂 正 した.し か るにStrube

(1902)48), Kilter & Wolf(1902)24), Kratter

(1902)23)ら に より血清沈 降 素 は発生学上近縁 にあ

らざる動物血清 とも相 当強度に反応す ることが みと

められ,こ の非特異性反応を副反応 と呼称 された.

か くのごとく,血 清沈降素には非特異性副反応の存

在が判明 したがUhlenhuth(1901, 1902)65), Stern

(1901)47), Nutall(1902)38), Strube(1902)48)ら

は この非特異性副反応がいつれ も主反応 におとり,

かつ反応出現時間も延長することをみとめ,同 じく

Neumark(1919)39), Manteufel & Berger(1922)29)

は主反応の沈降素価はたかく,赤 松(大14)1),三 好

(昭5)37)も 副沈降素はつね に主 沈降素よりもひく

く,さ らに注射回数の反復は主.副 沈降素の差を著

しく減ずるとのべた.ま たFriedberger u. Collier

(1918, 1919)6), Meissner(1923)33)は 沈降反応の

際におこる沈澱粒子の性状について系統的な観察を

おこない,主 反応においては粗大,蜂 窩状にしてや

わらかい感じをあたえるが,副 反応の場合は微細繊

弱にして,か つ かたい感 じをあたえるとのべ,堺

(大15)53),山 崎(昭3)72)お よび熊田(昭3)25)ら

も同様の事実を指摘 した.而 して山崎)72)は 血清は

種属特異性を有するのみならず臓器特異性を も具有

することをみとめ,さ らに佐藤教授(昭5)56)は 注

射回数と血清の特異性に関する研究において,た だ

一回の注射抗血清は沈降素量はす くないがほぼ絶対

種属特異性を有 し,さ らに注射回数を増加すること

により沈降素量は増加して漸次種属特異性は消失 し

て臓器特異性をあらわすことを報告 し,沈 澱粒子の

形態学的差異 もなんら主反応と副反応との本質的な

差を示す ものではなく,沈 降素量の大小に関係する

ものであるとのべた.

以上の如き諸研究により血清蛋白沈降素には特異

性反応(主 反応)と非特異性反応(副反応)の存在があ

きらかとなつたが,こ れらの諸研究はいつれも血清

そのものを実験材料としたものであるが,血 清蛋白

は単一ではな く,い くつかの蛋白部分から成立する

ことはふるくから知られている.これについてNolf

(1900)40)は 血清を アルブ ミンとグロブリンに分劃
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し免疫 した抗グロブ リン血清はグロブリンにのみ反

応 しアルブ ミンには反応せず,抗 アルブ ミン血清を

得ることはできないとのべたが,ま もなくMertens

(1901)31)はアルブミンもまた抗原性を有することを

証明 した.さ らにMyers(1900)32)は ウシおよびヤ

ギより得た血清グロブリンの抗血清は同種グロプリ

ンにつよく,異 種グロブ リンにもよわく反応すると

のべLinoesier & Lemoine(1902)28)お よびAscoli

(1902)2)も これに賛成した.わが国では田口(大8)26)

がヒト血清アルブミンおよびグロブ リンにたいする

抗血清は例外なくサル血清と反応し,と きにウシ,

ウマ,イ ヌ,ニ ワ トリなどの血清とも反応すること

をみとめ,種 属特異性については両者間にほとんど

優劣の差はないがときに抗アルブミン血清に比較的

顕著な場合が あ ることを報告 して いる.ま た操

(大14)34)は ウシおよびヤギ血清 の各分劃の抗血清

はたがいに副反応 を呈 す る ことをみとめた.斉 藤

(昭8)57)は 種々の動物 の血清にたいする抗血清と

血清各分劃の反応を検査し,グ ロプリンがアルブミ

ンに比しよりつよく反応することを報告 し,そ の後

萩森(昭10)19)も 同様な事実をた しかめ,か つグロ

ブリン分劃は種属特異的に作用する性質とともに類

属反応的にも作用する性質をも併有し,ア ルブ ミン

分劃は種属特異的に作用する性質つよく,類 属反応

的に作用する性質はきわめてよわ く,近 親反応は主

としてグロプリン分 劃 によつ て おこるとのべた.

 Grillo & Grutzner(1934)14)は ウ シ,ヒ ツジおよ

びヤギの各血清から種属特異的の成分のみをとり出

さんとして複雑な操作を施行 して血清を11の 分劃に

わかち,こ れらの抗血清について検査したが副反応

は充分に除外することができず,期 待したような成

績は得られなかつ た.ま た嶋田(昭16)鋤 は硫酸ア

ンモン分劃法により血清をオイグロブリン,プ ソイ

ドグロブリンおよびアルブ ミンにわけ,沈 降反応の

場の形からこれら3つ の分劃を観察し,各 分劃は血

清学的にはさらにいくつかの単位的な物質の集つた

ものであること,而 も単位的な物質がそれぞれ血清

学的に対応 し,た がいに反応しあうことをあきらか

にした.田 代(昭17)63)は ヤギ血清 について非特異

性反応の主体は主 として血清蛋白中オイグロプリン

およびプソイ ドグロプ リン両分劃に属する部分に存

在 し,フ イブ リノグロブリンおよびアルブ ミン両分

劃はこれに関与せず して種属特異性つよく,と くに

アルブミン分劃の有する種属特異性はきわめて安定

顕 著 であるとのべたが,村 越(昭19)36),岩 永(昭

25)21)も 同様な事実 を指摘 し,と くに岩永21)は非

特異性副反応の主体はオイグロブリン分劃よりプソ

イドグロブリン分劃に多量にふ くまれているとのべ,

間世田(昭29)35),池 平 お よび本庄(昭30)20)18)も

同様な事実をみとめている.

さて著者はウシ血清を使用してこれらの成績を追

試するとともに,さ らに同血清蛋白を水酸化アルミ

ニウムをもつて特異化して免疫し,そ の免疫学的性

状に関して種々実験したが,第1編 においてウシ血

清および同血清蛋白各分劃の沈降素産生ならびに種

属特異性について報告する.

実験材料ならびに実験方法

実験材料

a) 抗原:免 疫抗原としてはウシ血清ならびに

同血清オイグロプリン,プ ソイ ドグロブリンおよび

アルブ ミン各分劃を使用し,試 験管内抗原としては

主抗原のウシ血清のほかに副抗原としてヤギ,ブ タ,

ウマ,ニ ワトリおよびヒトの各血清とその各血清分

劃を使用 した.こ れらの免疫抗原ならびに試験管内

抗原各血清は56℃30分 間非働化し, 0.5%の わりに

石炭酸をくわえ,実 験の全経過を通じ同一血清を使

用 した.

b) 分劃方法:分 劃はHektoen & Cole法 を改

良 した緒方法の硫酸アンモン分劃法によつた.純 粋

な蛋白各分劃を得ることはきわめて困難であるが,

本実験の主眼は副反応がいつれの部分に存在するか

を追及することにあるから,各 分劃の沈澱度には厳

密な注意をはらい,そ の境界濃度にまたがる移行部

はすて,い つれ も2回 以上精製し,最 後に定量して

1%の 生理食塩水溶液(オ イグロブリンは10%食 塩

水にとかす)と なし, 0.5%の わ りに石炭酸を くわ

え,こ れを免疫用および試験管内抗原用とした.

実験方法

a) 免疫方法は成熟ウサギを使用し,血 清は1回

1cc,血 清各 分劃溶液は1%溶 液2ccを2日 間鯖

に耳静脈内にそれぞれ1, 3, 5お よび10回反復注射

し,最 後の注射から7～10日 目に採血 し,血 清を分

離,非 働化したる後0.5%の わりに石炭酸を くわえ

て氷室に保存した.

b) 沈降反応の術式は当教室慣用にしたがい抗原

重層法により主 ・副沈降素価および主 ・副沈降素量

を測定 した.抗 原はいつれもMerck製 食塩から製

した生理食塩水をもつて稀釈した.抗 血清稀釈には

1.5%ア ラビヤゴム溶液を使用し,反 応 は すべて室
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温においておこなつた.判 定は抗原重層後15分 後に

沈降反応陽性なものを(+++), 30分 を(++),60分 を

(+)を もつてあらわ し,抗 原重層 後2時 間を経過

するも陰性なものは(-)を もつてあらわ した.ま

た対照の記載はすべて省略 した.

なほウサギは一群5頭 あて使用したが,成 績は簡

略のため特殊のものをのぞき類似成績を示すものは

その代表的なもの1～2例 をもつて表示説明 した.

実 験 成 績

A. ウシ血清および同血清蛋白各分劃の沈

降素産生な らびに種属特異性

ウシ血清および同血清蛋白各分劃を もつてウサギ

に1, 3, 5お よび10回注射 して得た抗血清について

それぞれ沈降反応を施行 したが,い つれの場合にお

いても沈降素の産生がみられ,そ の成績はつぎのご

とくである.

1. ウシ血清を抗原とした場合

a) 抗原1回 注射の場合

一般に抗原の注射回数がすくないときには沈降素

量がひくく,ま た副反応の発現 もすくないことは一

般にみとめられている.す なわち,本 実験において

ウシ血清を1回 注射した抗血清についてその主抗原

にたいする沈降素価および沈降素量ならびに副反応

の発現状態を検査 した成績は表1,第1お よび3号

のごとくである.す なわち,第1お よび3号 ともに

主抗原にたいする沈降素価4,000,沈 降素量40,副

反応はヤギ血清にたいして沈降素価500,沈 降 素量

1,ブ タ血清にた い して沈降素価50,沈 降素量1,

ウマおよびニワ トリ血清にたいしてはいつれ も陰性

であつた.

b) 抗原3回 注射の場合

つぎに3回 注射抗血清についてその主 ・副沈降反

応を検査 した成績は表1,第6お よび7号 のごとく,

第6号 は主抗原にたいする沈降素価8,000,沈 降素

量80,副 反応はヤギ,ブ タ,ウ マおよびヒト血清に

たいしてそれぞれ沈降素価2,000, 500, 500お よび

500,沈 降素量10, 5, 5お よび5で,ニ ワトリ血清

には陰性であつた.第7号 は主抗原にたいする沈降

素価8,000,沈 降系量80,副 反応 はヤギ,ブ タ,ウ

マおよびヒト血清に たい して はそれぞれ沈降素価

2,000, 1,000, 500お よび500で,沈 降素量10, 5, 5

および5で,ニ ワトリ血清にたいしては陰性であつた.

すなわち, 1回 注射抗血清の場合に比較 して沈降

素価,沈 降素量は増加し,と くに副反応は1回 注射

の場合はヤギ,ブ タおよびヒト血清にたいして反応

を示したが, 3回 注射抗血清はヤギ,ブ タおよびヒ

ト血清にたいしてはもちろんウマ血清にたい しても

反応 した.

c) 抗原5回 注射の場合

5回 注射抗血清についてその主.副 沈降反応を検

査 した成績は表1,第12お よび15号のごとくで,と

もに主抗原 にたいす る沈降素価10,000,沈 降素量

160,副 反応はヤギ ・ブタ ・ウマお よびヒト血清に

たいしてそれぞれ沈降素価8,000, 4,000, 2,000お

よび2,000,沈 降素量40, 20, 20,お よび20に して,

ニワ トリ血清にたいしてはいつれも陰性であつた.

すなわち,こ れを3回 注射抗血清に比較すると5

回注射の場合は主.副 沈降素価ならびに量ともに各

著明に増加 している.

d) 抗原10回 注射の場合

さらに注射回数を増加 して10回注射の抗血清につ

いて,そ の主 ・副沈降反応を検査した成績は表1,

第18お よび19号 のごとくで,第18お よび19号 ともに

主抗原にたいする沈 降素価10,000,沈 降素量320,

副反応はヤギ,ブ タ,ウマおよびヒト血清にたいして

それぞれ沈降素価8,000, 4,000, 4,000お よび4,000,

沈降素量80, 40, 40お よび40で あつてニワトリ血清

にたい してはいずれの場合も陰性であつた.

これを5回 注射抗血清に比較すると, 10回注射の

場合主抗原にたいする沈降素価は5回 注射のそれと

同価であるが,沈 降素量および副反応はやや高度で

ある.

小 括

ウシ血清抗原を1, 3, 5お よび10回注射 し,そ の

抗血清について主 ・副沈降素価ならびに主 ・副沈降

素量を検査 した成績を小括するとつ ぎのごとくであ

る.

抗原の注射回数のす くないときは沈降素量ひくく,

非特異性副反応の出現のすくないことは一般にみと

め られている.す なわち, 1回 注射抗血清において

も沈降素の産生はみとめられるが沈降素量はひくく,

副反応 もヤギ,ブ タおよびヒト血清にたいしてわつ

かに反応をあらわしたのみで,そ の種属特異性はた

かい. 3回 注射抗血清は1回 注射の場合に比較して

主 沈降素価8,000,主 沈降 素量80と ともに上昇した

が,副 反応においても著明な増加を示 した.

すなわち, 1回 注射抗血清において副反応はヤギ,
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ブタ,お よびヒト血清にわつかにあらわれたものが

3回注射の場合はニワ トリ血清をのぞいてヤギ,ブ

タ,ウ マおよびヒト血清にたいしてすべて反応をあ

らわすようになり,と くにヤギ血清にたいしては沈

降素価ならびに量ともに著明に増加する.

注射回数をさらに増加して5回 注射 にな ると主

沈降素価10,000,主 沈降素量160と 増 加 したが,副

反応においても各副抗原にたいして沈降素価ならび

に量ともにいつれも著明に増加する.さ らに抗原10

回注射においては注射回数を増加することにより主

沈降素価がとくにたかまるがごときことはみとめら

れなかつたが,主 沈 降素量は360と さらに上昇 し,

副反応においては各副抗原にたいする沈降素価なら

びに量ともにさらに増加 した.と くにヤギ血清にた

いする副沈降素価は主沈降素価にちかく,沈 降素価

のみをもつては主 ・副反応の区別は区難であつたが,

沈降素量を比較すればその区別は容易である.ま た

同一沈降素価を有する抗血清においても主抗原にた

いする沈降素量の多いものほど副反応はつよく,か

つ同一沈降素量を有する抗血清においてはその場の

形が復雑な階段状をなすものほど副反応の出現は著

明であつた.

2. ウシ血清蛋白オイグロブリンを抗原とした場

合

a) 抗原1回 注射の場合

ウシ血清蛋白オイグロブ リン1回 注射抗血清につ

いてその主.副 沈降反応を検査した成績に表2,第

22および23号のごとく,と もに主抗原にたいする沈

降素伍8,000,沈 降素量10,副 反応 はヤギ血清にた

いして沈降素価500,沈 降素量1で,ブ タ,ウ マ,

ニワ トリおよび ヒト血清にたいしてはいつれもまつ

たく反応をみとめられなかつた.

b) 抗原3回 注射の場合

つぎにウシ血清蛋白オイグロブリン3回 注射抗血

清についてその主.副 沈降反応を検査 した成績は表

2,第26お よび29号のごとく,第26号 においては主

抗原にたいする沈降素価10,000,沈 降素量40,副 反

応はヤギ,ブ タ,ウ マおよびヒト血清にたいして沈

降素価はそれぞれ4,000, 1,000, 500お よび500,沈

降素量は10, 5, 5,お よび5で,第29号 においては

主抗原にたいする沈降素価10,000,沈 降素量40,副

反応はヤギ,ブ タ,ウ マおよびヒ ト血清にたいして

沈降素価はそれぞれ8,000, 2,000, 1,000お よび

1,000,沈 降素量は10, 5, 5お よび5で ニワトリ血

清にたいしてはいつれも陰性であつた.こ れを1回

注射抗血清に比較すると主沈降素価ならびに量はい

つれも増加したが,副 反応においても1回 注射の場

合はヤギ血清にたい してのみ反応を示したが,抗 原

3回 注射の場合はニワ トリ血清をのぞいて各副抗原

血清にたいしていつれも反応を示した.

c) 抗原5回 注射の場合

ウシ血清蛋白オイグロブリン5回 注射抗血清につ

いてその主 ・副沈降反応を検査 した成績は表2,第

31お よび33号のごとく,と もに主抗原にたいする沈

降素価40,000,沈 降素量80,副 反応はヤギ,ブ タ,

ウマおよび ヒト血清にたいする沈降素価はそれぞれ

10,000, 4,000, 2,0OOお よび2,000,沈 降素量は20,

 10, 10お よび10でニワ トリ血清にたいしてはいつれ

も陰性であつた.こ れを3回 注射抗血清に比較する

と主 ・副抗原にたいしいつれも著明に増加し,と く

に副反応はつよくあらわれた.

d) 抗原10回 注射の場合

さらに注射回数を増加 しウシ血清蛋白オィグロブ

リン10回注射の抗血清についてその主 ・副沈降反応

を検査 した成績は表2,第37お よび38号のごとく,

ともに主抗原にたいする沈降素価40,000,沈 降素量

160,副 反応はヤギ,ブ タ,ウ マお よびヒ ト血清に

たいして沈降素価はそれぞれ20,000, 8,000, 4,000

および4,000,沈 院素量は40, 20, 20,で ニ ワ トリ

血清にたいしてはいつれも陰性であつた.こ れを5

回注射抗血清に比較すると主沈降素価の増加はみと

められなかつたが,沈 降素量および副反応はさらに

増加 した.

小 括

ウシ血清 蛋白 オイグロブリンを1, 3, 5,お よび

10回注射 してその抗血清について主.副 沈降反応を

検査 した成績を小括するとつぎのごとくである.

抗原の注射回数のす くないときは種属特異性のつ

よいことは一般にみとめられているごとくである.

すなわち, 1回 注射抗血清においても沈降素の産

生はみとめられ,主 沈降素価8,000,主 沈降素量10,

副反応はヤギ血清にたい してのみ沈降素価500,沈

降素量1で,ブ タ,ウ マ,ニ ワ トリおよびヒト血清

にはいつれもまつたく反応 しなかつた. 3回 注射抗

血清においては主沈降素価は上昇 したが主沈降素量

も増加 し,副 反応においてもニワ トリ血清をのぞい

て各副抗原血清に反応を示した.さ らに5回 注射抗

血清においては主沈降素価および量ともに増加した

が,副 反応においても著明に増加をみとめた. 10回
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注射抗血清においては主沈降素価の上昇はさらにみ

とめられなかつたが主沈降素量は増加し,副 反応に

おいても各副抗原血清にたい して沈降素価ならびに

量ともに増加した.し かしウシ血清注射抗血清のそ

れと比較すると沈降素量の産生はひくく,沈 降素価

に比し副反応の出現もよわかつた.ま た沈降素価に

おいてウシ血清注射の場合10,000以 上の抗血清をう

ることは容易でなかつたが,同 血清蛋白オイルグロ

ブリン注射の場合は沈降素価10,000以 上の抗血清を

容易にうることができた.

表

3. ウシ血清蛋白プソイドグロブリンを抗原とし

た場合

a) 抗原1回 注射の場合

ウシ血清蛋白プソイ ドグロブリン1回 注射抗血清

についてその主 ・副沈降反応を検査 した成績は表3,

第41お よび45号 のごとく,と もに主抗原にたいして
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は沈降素価8,000,沈 降 素 量10,副 反 応はヤギ,ブ

タ,ウ マおよび ヒ ト血清 にた い して沈降素価はそれ

ぞれ1,000, 100, 100お よ び50,沈 降 素 量 はいずれ

も1で,ニ ワ トリ血清 にたい して はいつれ も陰性で

あつた.す なわ ち,ヤ ギ,ブ タ,ウ マお よび ヒ ト血

清にたい して弱度なが ら反応 した.

2

b) 抗原3回 注射の場合

つぎにウシ血清蛋白プソイ ドグロブリン3回 注射

抗血清についてその主 ・副沈降反応を検査 した成績

は表3,第47お よび50号 のごとく,と もに主抗原に

たいしては沈降素価10,000,沈 降素量40,副 反応は

ヤギ,ブ タ,ウ マおよびヒ ト血清にたいして沈降素

価はそれぞれ4,000, 500, 500お よび500,沈 降素量

は10, 5, 5お よび5で,ニ ワ トリ血清にたいしては

いつれも陰性であつた.

すなわち, 3回 注射抗血清においては主沈降素価



2532　 種 子 田 秀 二 郎

および量ともに増加したが副反応も1回 注射抗血清

に比較して著明に増加 した.

表

c) 抗原5回 注射の場合

ウシ血清蛋白プソイ ドグロプリン5回 注射抗血清

についてその主 ・副沈降反応を検査 した成績は表3,

第52お よび53号のごとく,第52号 は主抗原にたいし

ては沈降素価20,000,沈 降素量80,副 反応はヤギ,

ブタ,ウ マおよびヒ ト血清にたいして沈降素価はそ

れそれ8,000, 4,000, 1,000お よび1,000,沈 降素量

は20, 10, 10お よび10で,第53号 は主 抗原 にたいし

て沈降素価20,000,沈 降 素量80,副 反 応はヤギ,ブ

タ,ウ マお よび ヒ ト血 清にたい して沈降素価はそれ

ぞれ10,000, 4,000, 2,000お よ び2,000,沈 降 素量

は20, 10, 10,お よび10に して,ニ ワ トリ血清 にた

い してはいつれ も陰性であつた.

す なわち, 5回 注射 抗血 清においては主沈降素価
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および量はますます増加したが,こ れにともなつて

副沈降素価および量もさらに著明に増加した.

3

d) 抗原10回注射の場合

さらにウシ血清蛋白プソイ ドグロブリン10回注射

抗血清についてその主.副 沈降反応を検査した成績

をみるに表3,第56お よび57号のごとく,と もに主

抗原にたい しては沈降 素価20,000,沈 降素量160,

副反応はヤギ,ブ タ,ウ マおよびヒ ト血清にたいし

て沈降素価 はそれぞれ10,000, 8,000, 4,000お よ び

4,000,沈 降 素 量40, 20, 20お よび20に して,ニ ワ

トリ血 清にたい してはいつれ も沈降 素は証明 されな

かつた.

す なわち, 10回 注 射抗 血清 において は主沈降素価

の上昇 はみとめ られな かつたが主 沈降 素量はやや増

加 しこれ とともに副反応 もす こし く増 強 した.
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表

小 括

ウシ血清蛋白プソイ ドグロブリンを1, 3, 5お よ

び10回注射し,そ の抗血清について主 ・副沈降反応

を検査 した成績を小括するとつぎのごとくである.

抗原1回 注射の場合は主抗原にたいしては抗オイ

グロブリン血清のそれと大差はみとめられなかつた

が,ヤ ギ血清 の ほか ブ タ,ウ マおよびヒト血清に

たいして一部副反応の出現がみとめられた.抗 原を

3お よび5回 と注 射回数 を増加 す る ことによつ

て主沈降素価は上昇 したが,こ れにともなつて沈降

素量および副反応の増加が著明となり,こ れは抗オ

イグロブリン血清の場合と同様である.さ らに10回

注射抗血清においては,沈 降素量および副反応の増

強がみとめられた.ウ シ血清蛋白プソイ ドグロブリ

ン抗血清は同血清蛋白オイグロブリン抗血清に比較

して1回 注射においてすでにヤギ血清のほかブタ,

ウマおよびヒ ト血清にたいしても副反応をあらわし,

さらに注射回数を増加することにより主沈降素価に

おいては抗オイグロブリンとほとんど差異はなかつ

たが,副 反応の出現は抗プソイ ドグロブリン血清に

おいて優るごとくであつた.

すなわち,抗 プソイ ドグロブリン血清は抗オイグ

ロブリン血清に比較して種属特異性のよわいことが

判明した.

4. ウシ血清蛋白アルブミンを抗原とした場合

a) 抗原1回 注射の場合

ウシ血清蛋白アルブミン1回 注射抗血清について

その主 ・副沈降反応を検査 した成績は表4,第63お

よび64号 のごとく,と もに主抗原にたいする沈降素

価8,000,沈 降素量10に して,各 副抗原血清にたい

する反応はいつれもまつた くみとめられな かつた.
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4

b) 抗原3回 注射の場合

つぎにウシ血清蛋白アルブミン3回 注射抗血清に

ついてその主 ・副沈降反応を検査 した成績は表4,

第67お よび69号のごとく,と もに主抗原にたいする

沈降素価10,000,沈 降素量20に して, 1回 注射の場

合に比較して主沈降素価および量はともに増加した

が,副 反応は前項1回 注射の場合と同様に各副抗原

血清にたいする反応はいつれもまつたくみとめられ

なかつた.

c) 抗原5回 注射の場合

ウシ血清蛋白アルブミン5回 注射抗血清について

その主 ・副沈降反応を検査 した成績は表4,第71お

よび75号のごとく,両 者ともに主抗原にたいする沈

降素価20,000,沈 降素量40,副 反応はヤギ,ブ タ,

ウマおよび ヒト血清にたいして沈降素価はそれぞれ

1,000, 100, 100お よび100,沈 降 素量は5, 1, 1お

よび1で,ニ ワ トリ血清にたいしては沈降素の産生

はみとめられなかつた.

すなわち,ア ルブミン抗原1お よび3回 注射の場

合に比較して主沈降素価および量の増加をみとめた

が,副 反応は1お よび3回 注射の場合においてはま

つたくみとめられなかつたが抗原5回 注射の場合は

副反応が出現した.

d) 抗原10回 注射の場合

さらにウシ血清蛋白アルブミン10回注射抗血清に

ついてその主 ・副沈降反応を検査した成績は表4,

第77お よび78号 のごとく,両 者いつれも主抗原にた

いする沈降素価は20,000,沈 降素量80,副 反応はヤ

ギ,ブ タ,ウ マおよびヒト血清にたいして沈降素価

はそれぞれ2,000, 500, 500お よび500,沈 降素量は

10, 5, 5および5に して,ニ ワ トリ血清にたいして

は両者いつれ も反応は示 さなかつた.こ れを5回 注
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表5
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射抗血清に比較すると主沈降素の上昇はみとめられ

ないが沈降素量は増加し,ま た5回 注射抗血清の場

合同様副反応 も出現 し,そ の程度は5回 注射の場合

よりまさる.

小 括

ウシ血清蛋白アルブミンを1, 3, 5お よび10回注

射しその抗血清について主 ・副沈降反応を検査 した

成績を小括するとつぎのごとくである.

すなわち,ウ シ血清蛋白アルブミン抗血清はウシ

血清,同 血清蛋白オイグロブリンおよびプソイ ドグ

ロブリン各抗血清に比較すると,各 場合において主

沈降素価においてはなんら遜色な く,沈 降素量はは

るかにすくな く,種 属特異性は3者 に比較 してもつ

ともたかいことが判明した.し かれども副反応につ

いては3回 注射までは各副抗原血清にたいして反応

しなかつたが,5お よび10回 と注射回数を増加する

と多少非特異性副反応があらわれた.

B. 抗ウシ血清蛋白沈降素にたいする異種

血清蛋白各分劃の副反応部分について

異種動物血清にたいして充分副反応をあらわすウ

シ血清10回注射抗血清について主抗原ウシ血清,副

抗原ヤギ,ブ タ,ウ マおよび ヒト血清ならびにその

各血清蛋白分劃を抗原として沈降反応を施行し,副

反応部分は副抗原のいかなる分劃に存在するかを検

査した成績は表5の ごとくであろ.

すなわち,主 抗原ウシ血清にたいしては沈降素価

10,000,沈 降素量320,同 血清 オイグロブリンにた

いしては沈降素価4,000,沈 降素量160,同 血清プソ

イドグロブ リンにた いしては沈降素価4,000,沈 降

素量160,同 血清アルブミンにた い しては沈降素価

4,000,沈 降素量80であり,ウ シ血 清蛋白各分劃に

たいする沈降素価はほぼ同価であるが,沈 降素量は

アルブミンにたいする場合はオイグロブ リンおよび

プソイドグロブリンに比較してややひくい.

つぎに本抗血清は副抗原たるヤギ,ブ タ,ウ マお

よびヒト血清にたいして副反応をあらわすのみなら

ず,副 抗原血清蛋白各分劃にたいしても反応を示す

が,副 抗原血清蛋白分劃中アルブミンにたいする反

応は他の2分 劃に比較するとその反応はきわめてよ

わい.す な わ ち,ヤ ギ血 清 にたい して 沈降素価

8,000,沈 降素量80,同 血清 オイグロブリンにたい

して沈降素価1,000,沈 降素量40,同 血 清 プソイ ド

グロブリンにたいして沈降 素価2,000,沈 降素 量

40,同 血清アルブ ミンにたいして沈降素価50,沈 降

素量10で あつて,ア ルブミンにたいする反応はきわ

めてひくく,ブ タ,ウ マおよび ヒト血清ならびにそ

の各分劃を使用した場合にもほぼ同様の関係をみと

めた.

以上の成績から非特異性副反応部分は主 としてグ

ロプ リン分劃中に存在することをみとめるものであ

るが,こ のことはすでに岩永21),間 世田36),本 庄18)

および池平20)ら もこれを確認 している.

総 括 な ら び に 考 按

ウシ血清ならびに同血清蛋白オイグロブ リン,プ

ソイ ドグロプリンおよびアルブミンを抗原とした抗

血清について,免 疫注射回数と沈降素価,沈 降素量

ならびに副反応との関係,さ らに副反応を充分あら

わす抗血清について副抗原たるヤギ,ブ タ,ウ マお

よびヒト血清ならびにその各血清蛋白分劃を作用せ

しめて副反応部分はいつれの分劃に存在するかにつ

いて実験した結果を総括考按するとつぎのごとくで

ある.

1)ウ シ血清ならびに同血清蛋白各分劃を抗原と

してウサギに各1, 3, 5お よび10回 免疫注射し,い

つれの場合において も沈降素の産生をみとめること

ができた.こ の場合免疫注射回数がす くないときは

沈降素量の産生はす くな く,ま た副反応の出現もす

くない.而 して注射回数の増加にともなつて沈降素

価および沈降素量は上昇し,副 反応は沈降素量の増

加に比例して増強することは先人のみとめるごとく

であつた.ま た主沈降素価は5回 注射によりほぼ最

高値に達したが,沈 降素量は10回注射の場合におい

てなお幾分の上昇が み とめられ,本 庄18)お よび池

平20)ら の成績 と一致した,し か し これについては

鈴木52)は主沈降素価は3回 免疫 において,沈 降素

量は5回 免疫においてほぼ最高値に達すると報告し

ている.

2) 免疫注射回数と副反応の関係については副沈

降素価および副沈降素量は注射回数の増加に比例し

て上昇し,主 沈降素価および量におけるごとく最高

値に達する免疫注射回数と云うがごときものは見出

されなかつた.而 して副沈降素価は注射回数の多い

場合は主沈降素価に近接したが,沈 降素量は両者間

に差異があり,沈 降素量を比較すれば主反応および

副反応の区別は容易である.ま たいづれの抗血清に

おいても副反応はヤギ血清にたいする反応が主反応

についでつよく,ブ タ,ウ マおよびヒト血清がこれ
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につぎ,ニ ワ トリ血清にたい してはまつたく反応は

みとめられず,各 動物血清により著明な差異がみと

められた.

3) 一般にウシ血清蛋白各分劃を免疫抗原 とした

抗血清はウシ血清そのものを使用 した場合に比較 し

つねに沈降素価たかく,沈 降素量はひくく,一 般に

種属特異性のつよい抗血清をうることができた.

4) ウシ血清蛋白各分劃の抗原性については異説

が多く,多 くの学者はグロプリンの抗原性について

はみとめているが,ア ルブミンの抗原性については

一致せず,田 口62)は よわいと称 し,村 越36)お よび

岩永21)ら はグロプ リンに比 してなんら遜色なく,む

しろまさる場合す らあるとのべている.著 者の実験

においては3者 とも優劣の差はつけがたいが,し い

て云えばオイグロブリンが3分 劃中もつとも抗原性

つよく,ア ルブミンの抗原性はオイグロブリンおよ

びプソイドグロブリンに比 しておとるものではない

ことがみとめられ,本 庄18)お よび池平20)ら の成績

と同様の結果が得 られた.

5) ウシ血清蛋白オイグロブリン,プ ソイドグロ

ブリンおよびアルブミン抗血清の沈降素量を比較す

ると,ア ルブ ミン抗血清がもつともひくく,ま た副

反応の出現もよわく,ア ルブ ミン抗血清の種属特異

性は他の2者 に比 しきわめてたかいことがみとめら

れた.これは佐藤教授56)も のべる特異性のつよい抗

血清は沈降素量ひ くく,特 異性よわい抗血清は沈降

素量がたかいと云う点に一致 した.而 してアルブミ

ン抗血清の種属特異 性 が きわ めてたかい ことは田

口62),田 代63),村 越36),岩 永21),本 庄18)お よび池

平20)ら によつてみ とめ られているが,著 者の実験

においては村越36)の 報告す るごとき副反応絶無と

云 うような成績は得られず,な ほ幾分の副反応の出

現がみとめられ,こ れは血清蛋白の分劃方法,す な

わち,分 劃沈澱または電気泳動法のいつれをもつて

してもまつたく純粋な血清蛋白各分劃を得ることは

困難であり, Tiselius59)は従来の分劃沈澱による硫

酸安門飽和度55～100%の 所謂 アルブ ミン分劃は電

気泳動法によるアルブミン75%と α-グ ロプリン25

%よ り形成されると称 している点などより考えると

き,純 粋な蛋白分劃を得ることはきわめて困難であ

り,ア ルブ ミン分劃になほいくらかのグロブリン分

劃の混入はさけ得られぬためアルブ ミン抗血清が弱

度なが ら副反応をあらわすものと思考 される.こ れ

に反してオイグロブ リンおよびプソイドグロブ リン

抗血清においては毎常煩多な副反応の出現がみられ,

沈降素量および副反応はアルブミン抗血清に比較し

て著明に多 くみとめられ,そ の種属特 異性はよわ

い.

6) つぎに副反応と主沈降素量および緒方の所謂

反応の場の形の関係 をみると佐藤教授鋤 の報告す

るごとく,同 種抗血清間においては沈降素量の大な

るものほど副反応はつよく,同 一沈降素量を有する

抗血清間においては反応の場の形が復雑な階段状を

なすものほど副反応はつよくあらわれることがみと

められた.

7) ウシ血清10回注射抗血清を使用しこれに異種

血清蛋白各分劃を作用せ しめ,沈 降反応により副反

応部分は各副抗原血清のいかなる分劃部分に存在す

るかを検査 した結果は,各 血清蛋白オイグロブリン

およびプソイ ドグロブリン分劃部分に存在すること

をみとめ,プ ソイドグロブリンにおいてオイグロブ

リンよりやや強度に反応する傾向がみとめられた.

一方アルブミンにたいしては大部分反応は陰性であ

り,ア ルブミンは副反応にはほとんど関与しないこ

とが判明した.

結 論

1) ウシ血清ならびに同血清蛋白各分劃を抗原と

する抗血清は免疫注射回数の増加にともない沈降素

量の増加がみられ,こ れにともない毎常煩多な非特

異性副反応が出現する.而 してこの副反応は近親関

係にあるヤギ血清は主抗原ウシ血清についでつよく

出現 し,ブ タ,ウ マおよびヒト血清がこれにつぎ,

各動物血清により著差がみとめられた.

2) 副反応ならびに沈降素量の増加は1お よび3

回免疫注射においては著差がみとめられるが, 5お

よび10回免疫注射においてはほとんどその差はみと

められなかつた.ま た主沈降素価はほぼ5回 免疫注

射において最高値に達し,そ の後においては免疫注

射回数の増加によつてとくにたかまることはなかつ

た.

3) 副沈降素価および量は主沈降素価および量に

比較してつねにひくく,頻 回注射抗血清において沈

降素価のみをもつては主.副 反応の区別が困難な場

合でも沈降素量をもつてすればあきらかに区別でき

た.

4) ウシ血清蛋白各分劃を抗原として免疫すると

きはウシ血清そのものを抗原とする場合より抗原性

はいつれもたかい.ア ルブミンの抗原性は他分劃に

比較してなん ら遜色な く,そ の種属特異性はきわめ
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てつよい.

5) ウシ血清注射抗血清における非特異性副反応

の主体は同血清蛋白中,オ イグロブリンおよびプソ

イドグロブリン両分劃中に属する部分に存在し,と

くにプソイドグロブリン中に多く存在するもののご

とくである.

6) 副反応は同種抗血清間においては主沈降素量

の多いものほどつよく,ま た同一沈降素量を有する

抗血清間においては反応の場の形が復雑な階段状を

なすものほど副反応はつよい.

稿をおわるにのぞみ,指 導ならびに校閲を賜わつ

た恩師三上芳雄教授に深謝する.

(本論文の要旨は第53お よび54次 九州医学総会に

おいて発表した)

主 要 文 献

1) 赤 松 翁 一:日 本 微 生 物 学 誌, 19(10); 833～847,

 1561～1581,(大 正14)

2) M. Ascoli: Miinchen med. Wochenschr. 49 

(34); 1409, (1902)

3) J. Bordet. Ann. Ist. Pasteur, 13; 225-250, 

(1899)

4) H. W. Cromwell: J. Infect. Dis. 37; 321

•`328, (1925)

5)　江 上不二夫,八 木康夫:免 疫化学,河 出書房,

(昭 和24)

6) E. Friedberger u. A. Collier: Zeitschr. f. 

Imm. Bd. 28; S. 237, (1919) Deutsche med. 

  Wochenschr. 44(49): 1374, (1918)

7) E. Friedberger & Meissner: Zeitschr. f. 

Imm. Bd. 36; 233-271, (1923)

8) Fellx Haulowitz生 物 物理化学の領域に於け

る蛋白,本 田書店,(1953)

9) E. Friedberger & H. Jarre Zeitschr. f. 

Imm. Bd. 30; 351-372, (1920)

10) Friedberger u. Lasvitzki: Kl. Wochenschr. 

Nr. 32; S. 1607 (1923)

11) Furth. Jour. of Immunitat. 10; 775, (1925)

12) K. Fujiwara: Dtoch. Z. ges. gerichtl . Med. 

1; 562 (1922)

13) 藤 原 教悦郎:国 家医誌, 393; 451,(大 正8)

14) J. Grillo & Gruetzner Zeitschr. f. Imm . 

83; 1830 (1934)

15) J. Halbann u. K. Landsteiner: Munch . Med. 

Wschr. Nr. 12; S. 1682, (1902)

16) W. Halliburton : J . of physiol. Vol. 18, (1895)

17) F. Haurowitz: Chem. a. Biol. of Proteins .

18) 本 庄 重 雄:鹿 県 大 医 紀 要
, 5(2); 65～75,

 6(1); 139～167, 6(2); 63～84,(昭 和28)

19) 萩 森 寿:朝 鮮 医 誌, 25(9); 1189～1222
,(昭

和10)

20) 池 平 博:鹿 県 大 医 紀 要, 6(2); 86～102, 6(4);

 50～81, 7(1); 19～37,(昭 和29)

21) 岩 永 邦 喜:久 留 米 医 誌, 13(7～8); 70～80,

 13(9～10); 82.93,(昭 和25), 14(1～2);

 57～70,(昭 和26)

22) 石 川 光 昭:ア ナ フ イ ラ キ シ ー 概 論, 3版,杏 林 院,

(昭 和24)

23) J. Kratter: Wien Klin. Wochenshr. 53 (1); 

24-26, (1903)

24) J. Krister & H. Wolf: Zeitschr. f. Hyg. u. 

Infektionskr. 41; 410•`426, (1902)

25) 熊 田 修一:社 会医誌, 501; 994～1024,(昭 和3)

26) 国 房 二 三:朝 鮮 医 誌, 25(11); 1527～1543

(昭 和10)

27) 加藤 義夫:東 京医誌, 31; 1137,(大 正6)

28) G. Linossier & G. H. Lemoine: Compt. rend, 

Soc. de Biol. 54; 276•`279, (1902)

29) P. Manteufel & Berger: Zeitschr. f. Imm.•@

33; 348374, (1922)

30) P. Manteufel u. Tomioka: Zbl. f. Bkt. Bd.•@

100; S. 258, (1926)

31) V. E. Mertens: Deutsche med, Wochenshr
.•@

27; 161162, (1901)

32) W. Myers: Centralbl. f. Bakt. 28; 237•`244 

(1900)

33) G. Meissner: Zentralbl. f. Bakt., Abt, 1, 

Orig., Bd. 100, S. 258, (1926)

34) 操 坦 道:福 岡 医 誌, 18(11); 1～80 ,(大 正14)

35) 間 世 田 秀 之 助:鹿 県 大 医 紀 要, 5(3～4): 27～

34, 6(1); 173～180,(昭 和28)

36) 村 越 久 雄:熊 本 医 誌, 20(10, 11, 12); 897～

902, 903～908, 909～914,(昭 和19)

37) 三 好 毅 一:日 本 徴 生 物 誌, 24; 445, 24; 1055
,

 24; 1153, 24; 1183, 24; 1779,(昭 和5)

38) G. H. F. Nuttall. Brit. med. J. 1; 1141•`



2540　 種 子 田 秀 二 郎

1901, 1; 825•`827,(1902); J. Hyg. 1; 367•`

387, (1901)

39) E. Neumark: Med. Klin. 15(48); 1222

•`1224, (1919)

40) P. Nolf: Ann. Inst. Pasteur, 14; 297•`330, 

(1900)

41) 緒 方 富雄:血 清学 実験法,南 山堂(昭 和19)

42) 緒 方 富雄:血 清学 の領域か ら,河 出 書 房,(昭

和25)

43) 緒 方 富雄,嶋 田正雄:血 清免疫誌, 2(1); 17

～29,(昭 和16)

44) 緒方 富雄,石 田栄次郎:血 清免疫誌, 2(4);

 453～486,(昭 和16)

45) Rosenberger: Zentralbl. f. Bakt. 98; 259, 

(1925)

46) Reeser: Zeitschr. f. Imm. Bd. 34; S. 355, 

(1922)

47) R. Stern: Deut. med. Wochenschr. 27(9); 

135, (1902)

48) G. Strube: Deut. med. Wochenschr. 28(24); 

425•`429, (1902)

49) Schmidt: Zeitschr f. Imm. 13; 166, 

(1912)

50) Scimone u. Topii: Zeitschr. f. Imm. 38; 264,

 (1923)

51) A. Schiitze. Zeitschr. f. Hyg., Bd. 38; S. 

487, (1901)

52) 鈴 木 重 一:名 古 屋 医 誌, 52(7); 597～723,

(昭 和15)

53) 堺 善 三 郎:中 外 医 事 新 報, 1103:367～368, 1104;

 450～480,(大 正15)

54) 管 国 孔:名 古 屋 医 誌, 49(3); 477,(昭 和14)

55) 嶋 田 正 雄:血 清 免 疫 誌, 2(1); 35～88,(昭 和

  16)

56) 佐 藤 武 雄:社 会 医 誌, 517: 26～188,(昭 和5),

 539; 831,(昭 和6)

57) 斉 藤 行 藏:千 葉 医 誌 , 11(12); 2029～2042,

(昭 和8)

58) Tchistovitch: Ann. Inst. Pasteur. 13; 406

•`425, (1899)

59) A. Tiselius: Nova Acts, Regide Soc. Sci. Up

 saliensis Ser. P1, 7, (1930), Trans Frady 

Soc., 33; 524, 33; 954, (1937), Biochem.

 J., 31; 1464, (1937), Kolloid-Z., 85; 129,

(1938)

60) Tsukasaki: Tohoku J. exper. Med. 3; 653, 

(1922)

61) 高 橋 重 親:医 学 研 究, 11(4); 1017～1156,

(昭 和12)

62) 田 口 勝 太:細 菌 誌, 287: 537～558, 288; 701,

 711, 289: 719～742,(大 正8)

63) 田 代 歓 一:血 清 免 疫 誌, 2: 366,(昭 和16),医

事 公 論, 1573; 2410～2415,(昭 和17)

64) 高 山 成 久:朝 鮮 医 誌, 32; 233,(昭 和17)

65) P. Uhlenhuth: Deutsch. med. Wochenschr. 

26 (46); 734•`735, (1900), 27(6); 82•`83, 

(1901), 27(30); 499•`501,(1901), 28(38);•@

679•`681, (1902)

66) P. Uhlenhuth & Beumer: Zeitschr. f. Med. 

Jg. Nr. 5; S. 185 Nr.6; S. 229, (1903)

67) 上 原 三雄:血 清 免 疫 誌, 2(2); 261～294,(昭

和16)

68) 上 野 正吉:ミ オグロビンの生理 と病理その血清

  学 的研 究,日 本医書出版株式会 社,(昭 和26)

69) A. Wassermann: Berl. Klin. Wochenschr. 

7 :187,(1901)

70) Wolf: Klin. Wochenschr. 28: 1304, (1923)

71) 横 地 順 一:成 医 会 誌, 57(3); 482～510,(昭

和13)

72) 山 崎 幸 八:社 会 医 誌, 500; 867～906,(昭 和3)

73) 山 元 市 範 を京 都 医 誌, 51(6): 701～724(昭 和

24)



抗水酸化アルミニウム処置血清蛋白沈降素の特異性に関する研究補遣　 2541

Supplementary Studies on the Speciality of the Precipitin of

Antiserum Protein Absorbed in Aluminium Hydroxide

Report 1 On the Precipitin Production and Race-speciality of the

Bovine Serum and the Fractions of Its Serum Protein

By

Hidejiro TANEDA

Department of Legal Medicine, Kagoshima University Medical School

(Director: Prof. Y. MIKAMI)

1) In case of antiserm as the antigen of bovine serum and its serum protein fractions , 
the quantity of preciptin seems to be increased more with addition to a number of injection 
and with this fact appears the non specific side reaction . Of the side reaction, the lamb 
serum reacts less strongly than bovine serum, the chief antigen because of the closeness of 
the zoological relationship; the serums of swine, horse and human react less strongly than 
the lamb serum. And it has been noticed that these antiserum are difference with one 

another in their side reaction.
2) The increase of side reaction and quantity of precipitin can be confirmed the di

fference in case of immunized injections once and three times, but not in case of five and 
times. The chief precipitin titer becomes the highest in case of immunized injection five 
times bnt afterwards it does not get high remarkably according to the increase of times of 
immunized injection.

3) The side precipitin titer and quantity are always lower than that of chief according 
to the repeated injection used as an antigen, there are difficult to be distinct the chief and side 
reaction with only precipitin titer, however are clearly distinct with precipitin quantity.

4) Immunized with bovine serum protein fractions, the antigenity is higher than that 
of bovine serum itself. And antigenity of albumin is not less than that of other patterns and 
race speciality is intensive.

5) The substance of the non specific side reaction in case of antigen of injected bovine 
serum exisits in the protein which to the euglbulin and pseudoglobulin frsctions, and seems 
to be more in pseudoglobulin.

6) The side reaction appears more clearly, according to the increase of chief precipitin 

quantity in case of the antiserum of the same soecies, and according to the increase of the 
frequency of the occurrence of the complex stair-like "form of reaction field" in the case of 

the antiserum that has the same precipitin quantity.


