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緒 言

恙虫病病毒の性質変換に関しては未だ詳しく研究

された実験がない.著 者は恙虫病の治療に好んで供

されるChlorampLenicol (CPと 以下略 記す る)を,

体重10g当 りその0.5mgを10日 間にわたつてハ

ツカネズ ミに投与 し,同 時に恙虫病病毒である三谷

株.大 関株病毒を腹腔内に接種 し,ハ ツカネズ ミの

体内において供試病毒を してCPに 連続衝突 させれ

ば,供 試病毒はその性 質を変換 しChlorpromazine

 (以下CP皿 と略記する)を もつて処理した天竺鼠

に対 しその病原性が強あられることを発見し,そ の

実験の経過と結果について詳 しく第1編 において述

べた.

著者はここにおいて, CPm処 理天 竺鼠の腹腔内

に潴溜する腹水からワクチンを調製 し,性 質変換を

来たした(以 下単に 「変異」と略記する)両 株病毒

の感染防禦賦与能を検討すべく多くの動物を供 し,

詳 しい研究を行つたところ興味ある結果を得たので

ここにその詳細を述べ御高批を仰ぐ次第である.

Ｉ. 実 験材 料 とそ の 方 法

1. 供試病毒株

大関株病毒.三 谷株 病毒 と,こ れらの病毒株を

CPを 連 日投与 したハッカネズ ミに接種 し,発 症 し

たときの肝 ・脾を変異病毒株材料 とし,そ れぞれの

病毒をChlorpromazineの20mg/kg宛 を 皮下に

連日注射した天竺鼠の腹腔内に接種 し,腹 腔内に潴

溜する腹水をワクチン原材料として蒐集 した.

2. ワクチンの調製法

前項に述べた方法により,天 竺鼠の腹腔内に潴溜

する大関株 ・三谷株 ・変異大関株 ・変異三谷株病毒

が増殖 した腹水を蒐め,こ れ に局方 ホルマ リンを

0.3%の 割に添加して供 試 ワ クチンとした.な お各

ワクチンは調製後4℃ の冷蔵庫に保存し,調 製の4

日後に体重15g程 度のハツカネズ ミの腹腔内に供

試 ワクチンの0.3ml宛 を接種 し,発 症するものの

ないことを予め確認 した.

3. ワクチンの接種方法

各病毒株ワクチンの0.5ml宛 を, 3日 間の間隔

を もつて2回 ハッカネズ ミの背面の皮下に接種 し,

 35日を経過 して大関株 ・三谷株 ・変異大関株 ・変異

三谷株病毒に感染 ・発症 したハツカネズ ミの肝 ・脾

の混合乳剤の0.3ml宛 をこの免疫ハッカネズ ミの

腹腔内に接種 し,発 症の有無を供試動物の腹腔内に

おけるRの 出現の有無をもつて判定 した.

Ⅱ. 実 験 成 績

1. 大関株及び変異大関株 ワクチンによる感染

防禦の実験.

大 関 株 ワ クチ ン実 験

大関株病毒を もつて調製 した腹水ワクチンを もつ

てハツカネズ ミを免疫 し大関株 ・三谷株 ・変異大関

株 ・変異三谷株病毒で攻撃 したときの結果を表1に

示 した.

すなわち, LD50が10-4.0に 相当する大関株病毒

材料で攻撃したときの結果は,病 毒の10.2稀 釈に

おいて免疫動物が発症 ・致死 したものは僅か1匹 に

すぎず,供 試ワクチンは当該病毒株の攻撃に対 し,

よく感染防禦の能力を発揮する.

さらに同じ大関株ワクチンをもつて免疫 したハツ

カネズミを三谷株病毒をもつて攻撃 したときにもま

た,変 異大関株 ・変異三谷株病毒をもつて攻撃した
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実験においても供試ワクチンの感染防禦賦与能はよ

く示されている.

表1の(1)　 大関株病毒ワクチンによる感染防

禦の実験

表1の(2)　 大関株病毒 ワクチンによる感染防

禦の実験

変 異大 関株 ワクチ ンの実 験

変異大関株ワクチンを もつて免疫したハツカネズ

ミを供し,大 関株 ・三谷株 ・変異大関株 ・変異三谷

株病毒をもつて攻撃 したときの実験の結果を表2に

示す.

すなわち,大 関株 ・三谷株病毒の攻撃に対 しては

免疫動物 に対するLD50が それぞれ10-2.0・10-3.0

を示れ,感 染防禦の効果はさして著明であるとはい

えない.

さらに,変 異大関株 ・変異三谷株病毒をもつてす

る攻撃の実験では,そ れぞれLD50が10-2.6・10-2.6

と示され,こ の攻撃実験においても供試ワクチンの

感染防禦賦与能は著しいとはいえない.

表2の(1)　 変異大関株ワクチンによる感染防

禦の実験

表2の(2)　 変異大関株ワクチンによる感染防

禦の実験

三 谷株 ワクチ ンに よる実験

三谷株病毒ワクチンをもつて免疫 したハツカネズ

ミを供し,そ れぞれの病毒株を もつて攻撃したとき

の成績を表3に 示す.

LD50が10-4.0に 相当する大関株病毒をもつて攻

撃 したときの免疫ハツカネズ ミは発症 ・致死するも

のはな く, LD50が10-4.4に 相当する三谷株病毒で

攻撃する実験では, 10-2稀 釈病毒材料の接種をうけ

た群において,供 試動物の1匹 が致死 しRを 検出し

た.

LD50が10-3.4と10-3.0に 相 当す る 変異大関株
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及び変異三谷株病毒で攻撃した実験においても供試

ワクチンの感染防禦賦与能は著明に示され,発 症 ・

致死する例をみない.

表3の(1)　 三谷株病毒 ワチンによる感染防禦

の実験

表3の(2)　 三 谷株 病 毒 ワ クチ ン よ る感 染 防禦

の 実 験

変異三谷株病毒ワクチンによる実験

変異三谷株病毒ワクチンをもつて免疫 したハツカ

ネズ ミを供 し,各 病毒株をもつて攻撃したときの結

果を表4に 示した.

すなわち, LD50が10-4.0に 相当する大関株病毒

で攻撃 したときには,発 症 ・致死を示す免疫ハツカ

ネズ ミが多 く,そ のLD50は10-4.3と 求められ,

さらにLD50が104.4に 相当する三谷株病毒で攻撃

した場合にも感染防禦賦与能は低 く,免 疫動物に対

するLD50が10-4.3と 求められた.

表4の(1)　 変異三谷株病毒ワクチンによる感

染防禦の実験

表4の(2)　 変異三谷株病毒ワクチンによる感

染防禦の実験

また,攻 撃病毒のLDPが10-3.4と10-3.0に 相

当する変異大関株 ・変異三谷株病毒で攻撃したとき

の免疫動物が示す感染防禦賦与能は低 く,変 異大関

株病毒に対 し, LD50が10-4.3<,変 異三谷株病毒に

対 し, LD50が10-3.9<に 相当す る ことから,免 疫

動物が示す感染防禦賦与の効果は,著 しいといえな

い.

2. 変異株病毒ワクチンによる感染防禦に関す

る再実験.

CPを 連日投与するハツカネズミの体内を恙虫病

病毒をして通過させれば,恙 虫病病毒株の性質がか

なり変換されることについて第1編 において詳 しく

述べ,さ らにこの変異型病毒株が示す感染防禦賦与

能力について吟味すると,原 型株病毒に比 し変異株
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病毒ではそのワクチンの感染防禦賦与能がかなり弱

いと考えられるが,こ の実験を確認すべ く供試 ワク

チンを更めて調製 し,繰 り返し実験を行つた.

大関株病毒ワクチンによる再実験

大関株病毒の腹水 ワクチンを接種することにより

免疫 したハツカネズ ミに原型 ・変異型の各病毒株を

もつて攻撃 したときの結果を表5に 示 した.

すなわち, LDPが10-5.1に 相当する大関株病毒

をもつて攻撃 したときの供試ワクチンの示す感染防

禦賦与能には著 しいものがあり,免 疫動物に対する

大関株病毒のLD50は10-1.7<で あると求められ,

さらに三谷株 病毒のLD50が10-4.7に 相当する病

毒材料で攻撃したときに免疫動物に対する供試病毒

株のLD50は 著 しく低 く,発 症.致 死を示す動物を

みない.

表5の(1)　 大関株病毒 ワクチンによる感染防

禦の再実験

表5の(2)　 大関株病毒 ワクチンによる感染防

禦の再実験

変異大関株 病毒のLD50が10-4.5に 相当する病

毒材料で攻撃 したときの供試ワクチンが示す感染防

禦賦与能は,著 明で免疫動物に対する供試病毒材料

のLD50は10-1.9<に 相当すると求められる.

また,変 異三谷 株病毒のLD50が10-4.5に 相当

する病毒材料による攻撃実験では供試ワクチンの効

果は著 しく免疫動物に発症 ・致死を示 したものをみ

ない.

変異大関株病毒ワクチンによる感

染防禦の再実験

変異大関株病毒 ワクチ ンで免疫したハツカネズ ミ

について,各 株病毒をもつて攻撃したときの供試ワ

クチンが示す極染防禦賦与能は,表6に 示された如

くLD50が10-5.1に 相 当 す る 大 関 株 病 毒 材 料 を も

つ て攻 撃 した とき の免 疫 ハ ッ カネ ズ ミに対 す るLD50

は10-3.7<と 求 め ら れ る.三 谷 株病 毒 のLD50が

10-4.7に 相 当 す る病 毒材 料 を もつ て攻 撃 した と きの

免 疫 動物 に 対 すLD50は, 10-3.7>と 求 め られ,供

試 ワ クチ ンの 感 染防 禦賦 与 能 はか な り弱 い.

表6の(1)　 変異大関株病毒 ワクチンによる感

染防禦の再実験

さ らに, LD50が10-4.5に そ れぞ れ 相 当す る変異

大 関 株 ・変 異 三 谷株 病 毒 の病 毒材 料 を もつ て,免 疫

動 物 を 攻 撃 した と きのLD50は そ れ ぞ れ の病 毒 材料

につ い てLD50は10-3.9及 び10-4.1<と 求 め られ,

変異 大関 株 病 毒 ワ クチ ンの感 染 防 禦 の効 果 は弱 い と
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考 え られ る.

表6の(2)　 変異大関株病毒 ワクチンによる感

染防禦の再実験

三 谷株 病毒 ワク チ ンに よ る感 染 防

禦 の 再 実験

三谷 株 病 毒 ワ クチ ンを もつ て 免 疫 したハ ツ カ ネズ

ミ群 に 対 し,恙 虫病 病 毒 の各 株 を もつ て攻 撃 した実

験 の 結果 を表7に 示 した.

す な わ ち,LD50が10-5.1及 び10-4.7に 相 当 す る

大関 株 ・三谷 株 病 毒 材 料 を もつ て免 疫 動物 に接 種,

攻撃 した と きのLDPは そ れ ぞ れ10-1.7<・10-1.9<

で,供 試 ワ クチ ンの感 染 防 禦 賦与 能 はか な り著 しい

もので あ る と理 解 され る.

さ らに,健 常 ハ ツ カネ ズ ミに対 す るLD50が10-4.5

及 び10-4.5に 相 当 す る 変 異 大 関 株 ・変異 三 谷 株 病

毒材料をもつて攻撃 したときに,発 症.致 死するも

のは少 く,変 異株病毒に対しても三谷株病毒ワクチ

ンの感染防禦賦与能は著 しいといえる.

表7の(1)　 三谷株病毒ワクチンによる感染防

禦の再実験

表7の(2)　 三谷株病毒 ワクチンによる感染防

禦の再実験

変異三谷株病毒ワクチンによる感

染防禦の再実験

変異三谷株病毒をもつて免疫したハツカネズ ミ群

に対 し,恙 虫病病毒の各株をもつて攻撃 した実験の

結果を表8に 示す.

LD50が10-5.1に 相当する大関株病毒材料をもつ

て攻撃したときの免疫動物に対するLD50は10-4.5

でLD50が10-4.7に 相当す る三谷株病毒をもつて

する攻撃では免疫動物に対するLD50が10-4.1と

求あられた.

表8の(1)　 変異三谷株病毒ワクチンに よる感

染防禦の再実験
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表8の(2)　 変異三谷株病毒ワクチンによる感

染防禦の再実験

さらに, LD50が10-4.5に それぞれ相当する変異

大関株 ・変異三谷株病毒をもつて免疫動物を攻撃 し

たときのLD50は,そ れぞれ10-4.1及 び10-3.9に

相当する.

この実験において も変異株病毒ワクチンの感染防

禦賦与能は著しく弱いと理解される.

考 察

恙虫病病毒は,ハ ツカネズミの体内でよく増殖す

ることから実験動物として愛用されるが,こ のハツ

カネズ ミにChloramphenicolを 微量 連続投与し,

恙虫病病毒を接種すれば供試動物の体内において,

恙虫病病毒はChloramphenicolと 衝突す るのであ

ろうことが期待され,性 質の一部が変換されること

が著者によつて明 らかにされ,そ の詳細を第1編 に

おいて述べた.

次いで, Chloramphenicolで 処理したハッカネズ

ミを通過 したいわゆる変異株病毒の免疫原性は如何

ということも,恙 虫病病毒ワクチンの研究に当り重

要なる意義をもつ事柄であるといわねばならない.

そこで著者は,大 関株 ・三谷株病毒を原型株 と考

え, Chloramphenicol処 理ハツカネズ ミの体を通過

した病毒を変 異株と見做 し, Chlorpromazineで 予

め処理 した天竺鼠を供して各型の腹水ワクチンをつ

くり,こ のワクチンの免疫原性を吟味 した結果,興

味ある結果をえたので以下に要約 して述べる.

1. 原型株である大関株 ・三谷株ワクチンの免疫

原性は大関株 ・三谷株病毒の何れの攻撃に対 しても

優れ,よ く感染防禦賦与能を発揮する.

2. 原型株である大関株 ・三谷株 ワクチンの示す

感染防禦賦与能は,変 異株病毒の攻撃に対しても著

明に示される.

3. 変異株病毒である変異大関株 ・変異三谷株ワ

クチンは,原 型株病毒である大関株 ・三谷株病毒の

攻撃に対 して弱い感染防禦賦与能を示すにすぎない.

4. 変異株病毒ワクチンは,変 異株病毒の攻撃に

対 しても感染防禦賦与能は弱い.

要之, Chloramphenicolを 連 日微量投与したハッ

カネズ ミからえた変異株病毒は,原 型株病毒が保有

していた感染防禦賦与に関する因子を失い,免 疫原

性が弱まるものであるとすべき貴重なる結果をえた

ものであり,恙 虫病病毒ワクチンの研究,調 製には

病毒株の選択は勿論,病 毒株の伝達方法が密に関与

するものであると理解される.

結 語

ハツカネズ ミに微量のChloramphenicolを 連続

投与 し,恙 虫病毒を接種,伝 達させてえたいわゆる

変異恙虫病病毒の免疫原性が原型恙虫病病毒ワクチ

ンの場合と如何に変化するものかを知るべく,多 数

の天竺鼠 と,ハ ツカネズ ミを供し,感 染防禦に関す

る実験を行い緊要なる結果をえた.そ の結果を要約

して以下に述べる.

1. 恙虫病病毒の原型株ワクチンは原型株病毒に

対 しても,変 異株病毒に対 してもよく感染防禦賦与

能を示す.

2. 異型株病毒 ワクチンの免疫原性は著 しく弱く,

原型 ・変異株病毒の攻撃に対 し発揮する感染防禦賦

与能は不充分である.

3. 要之,恙 虫病病毒ワクチンの研究 ・調製には,

病毒株の選択は勿論,供 試病毒株の伝達方法が免疫

原性の保持に重大なる関係を有すると理解される.

終りに御指導を賜つた恩師村上教授に満腔の謝意

を捧げるとともに,御 鞭撻と便宜を供与された浜田

博士に衷心から感謝の意を表します.
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Studies on Variation of Tsutsugamushi Disease Rickettsia

Part II Studies on the Protective Capacity of the Vaccine Obtained

 from Varied Tsutsugamushi Disease Rickettsia against Infection

By

Mamoru FUJIMURA

Department of Microbiology, Okayama Universiy Medical School

(Director: Prof. Sakae MURAKAMI)

The author reported already in the Part I that the pathogenicity of the tsutsugamushi 
disease rickettsia was varied by the continual action of small amount of chloramphenicol in 

the body of mouse. Further to study the protective effect of ascitic fluid vaccine prepared 

by the varied tsutsugamushi disease rickettsia, the author inoculated the original microor

ganism,, O3EKI's and MITANI'S strains, and the varied organisms, varied OsEKI's and varied 
MITANI's strains, respectively into abdominal cavity of the guinea pigs that were previously 

given chlorpromazine and prepared the ascitic fluid vaccine from these animals. The vaccines 
thus prepared were injected into mice and then the protective capacity against the infection 

was studies on these animals.

From the results of the study, it could be confirmed that the protective capacity of the 

vaccine obtained from the original strains were very satisfactory, while the capacity of the 

vaccine from the varied strains were weak and could not be capable to prevent the infec

tion, hence, being concluded that the variation on the organism affected the properties of 

the organism and let loose the antigenic capacity.


