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Ⅰ.　 緒 言

発 疹 チ フス患者 と発 疹 熱 患 者血 清 はPro

teus OX19菌 を特 異 的 に凝 集 す る もので あ り,

 Rickettsia prowazeki (R.p.と 略 記 す る),

 Rickettsia mooseri (R.m.と 略 記 す る),と

OX19菌 の 間 に共 通 抗原 が 存 在 す る為 に発 来

す る現象 で あ る とい うこ とに 就 い て,既 に 古

く, WeilとFelixに よつ て 示 され 殆 どの 研

究 者 も承 認 す る と ころで あ る.

R. p.とR. m.に 依 つ て発 起 せ しめ られ る

発疹 チ フス と発 疹 熱 に就 いて は,浜 田(昭.

16)は 之 を一元 起 性 の もの で あ る とし,鼠 族

間に見 られ るR. m.が 原 型 で,R. m.が 虱 体

を介 し人 →虱 →人 と累代 され るに つ れて性 質

変換 を起 し,R. p.の 性 質 を 獲 得 し うる もの

であ り,又 そ の性 質 は固 定 し うる と云 う点 か

ら一 元説 を唱 え,岡 本(昭.16)もR. p.よ り

R. m.え の性 質 変換 につ い て,実 験室 内 で人

為 的 に変 換 を な し うる との根 拠 か ら,同 じ く
ら

一元説を 唱 えてい るが,北 岡等は,R.の 移

行問題について は 尚 検 討 を要 す るとしてい

る.

茲に両疾病の本質が一元起性 であ るのか,

或は由来別個の ものであ るかを究明す るため

には,両 型病毒の抗原構造 をよ り明 らかに し,

構成 され る抗原 因子を人為的に変換 させ,こ

の変異病毒に よる対生体的徴候 を も変化 させ

うるか どうかの研究が必要であ り又欠 くこと

ので きない企図で あると考え る.

か くの如 き見地か ら私はR.の 抗原構造に

ついて深 く関心を 抱 くもので あ り,北 岡 も

(昭.24)両 型病 毒の変異について研究 をす

すめ て い るが,内 地 系 の発 疹熱 病 毒 に よつ て

は 未だ 成 功 され て いな い.

R. p.とR. m.に よ る発 疹 チ フス と発 疹 熱

は 満洲 に おけ る流行時 に み られ る如 く,疫 学

的 に或 は動 物実 験上 に 差 が認 め られ るに拘 ら

ず,臨 床 的 には 鑑別 が 不 可能 で あ り,鑑 別 不

能 とす べ き両症 が 混在 す る こ とも少 くない.

而 も両症 には 程 度の 差 こそ あれ 交 叉免 疫 が

成 立 つ もので あ る こ とは多 くの 研 究者 に よつ

て報 告 され,殊 にR. p.とR. m.の 生 毒 に よ

つ て 免疫 された 海〓 に お いては 交 叉免 疫が よ

く成 立す る.死 毒免 疫海〓 ではR. p.ワ クチ

ンを 以 て発 疹熱 を,又R. m.ワ クチ ン を以 て

発 疹 チ フスは 完 全 とは云 え な い まで も或程 度

感 染防 禦 され る こ とが認 め られ,死 毒免疫 の

場 合 に も部分 的 に交 叉 免疫 が成 立 つ もの で あ

るが,北 野 と渡 辺(昭,18)等 はR. m.ワ ク

チ ンは,発 疹 チ フスに 対 して は発 疹 熱程 には

有効 で な い と し,之 に 反 し てGoldmeister

 (1940), Otto (1940)等 はR. m.ワ クチ ン も

発 疹 チ フス に有 効 で あ る としてい るが,何 れ

にせ よ部 分的 に 交叉 免疫 が 成立 す る こ とには

異論 が な い.

茲 に両型 病 毒 には 臨床 上 或は 生体 免 疫上 相

近 似 す る性 質 の あ る とい うこ とは 見逃 し得 な

い.発 疹 チ フス と発 疹 熱が果 して一 元起 性 で

あ るか ど うか の究 明 に も,R.の 抗 原 構 造 が

よ り明 らか に されね ば な らな い.

Castaneda (1933, 1934, 1935)とWhite

 (1933)はRとOX19菌 とは 共 通す る部 分 抗

原 の存 す る こ とを明 らか に し, Castanedaは

OX19菌 は耐 アル カ リ性 抗 原 と易 アル カ リ性

抗原 とか らな り,耐 アル カ リ性 抗原 はCasta-



88　 柘 植 五 郎

nedaのX因 子,易 アル カ リ性 抗原 をCasta

nedaのP因 子 とよび,こ のX因 子 がRの 中

に もあ るが 故 にOX19菌 は 病原 体 で は ない に

も拘 らず 発 疹 チ フス或 は発 疹 熱患 者血 清 と反

応 を起 す もので あ る としてWeil Felix反 応

の本態 を抗原 構 造 の面 よ り明 らか に した.

Cox(1938)がRを 発育 卵 内 に培 養 しこれ

か らRワ クチ ンをつ くり, Craigie (1945)と

Topping (1944)は 更 に改 良を 試 み て エ ーテ

ル 処 理 法 を考案 し,ワ クチ ンの純 粋化 に 成功

した.

Cox-Craigie法 の 創 案 に よつ て,抗 原 分

析 の研 究 に 著 し い 進 展 が み ら れ, Topping

 (1945)とSadusk (1947)はCox-Craigieワ

クチ ン内 にはR体 抗原 の他 にR. p.とR. m

に共 通 す る可溶 性 抗原 の含 まれ てい るこ とを

報 じ,更 にShepard (1945), Craigie (1946),

 Wishart (1946)及 びvan den Ende (1946)

等 に よ り, R. p.とR. m.は 型特 異 的 な 抗原

と共 通 抗原 を 有す る もので あ り,型 特 異 性 抗

原 は 易 熱性 で あ り共 通 抗原 は 耐 熱性 で あ る こ

と が 解 明 さ れ,就 中Shepard & Wyckott

 (1946)は 電 子 顕 微 鏡 的 観 察 に よつ てR. p.

とR. m.に 莢 膜様 物 質 の存 在す る こ とを認 め,

これ をR体 か ら分 離 させ うる可溶性 抗原 で あ

る とい う注 目す べ き報告 をな してい る.

又我 が 国 に於 け る刮 目す べ き業 績 として 田

宮 門下 の 飯 田(昭.28)はR. p., R. m.感 染

卵 黄嚢 乳 剤 をCraigie法 に よ りエ ーテル 抽 出

を 行 い,可 溶 性 抗 原 とR体 の 二 つ に 分 け

OX19菌 家兎 免 疫血 清,発 疹 チ フス恢 復 期 患

者 血 清,並 びに 感染 耐 過海 〓血 清 に 対 し補体

結合 反 応 を行 い,R. p.及 びR. m.はOX19菌

との共 通 抗原 と,両Rの 間 に 共通 抗原 として

含 まれ る可溶性 抗 原,並 びに それ ぞれ の型特

異性 抗 原 を含 有 す るR体 よ り構 成 され てい る

とみた.

更 に, Rの 莢膜 成 分 と菌体 成分 に分 け て莢

膜 成 分 に はOX19菌 と共 通 なCastanedaの

X因 子,R. p.とR. m.に 共通 な易 熱性 抗 原

のC因 子 の存 在 を 唱 えた.又,菌 体 にはR. p.,

 R. m.に 夫 々共通 なB因 子 と,各 各の 病 毒 に

特 異的なC因 子があ り,B因 子は交叉感染防

禦 に主 として与 ることを報告 し,羽 里(昭.

24)は 海〓血球か らX因 子に類似 した抗原を

取 り出し,こ れが発疹 チフス と発疹熱罹患海

〓 におけ るWeil-Felix反 応 が陰 性 に 現わ

れ るための役割を演ず るもの とした.

田宮(昭.28)は 海〓 と人体におけ るX因

子の分布に就 いて研究 し,X因 子がBⅢ 物質

と深い関係を もちB型 血液に関係す る異性抗

原 として存在す ると結論 した.

北岡(昭.22)はR. p., R. m, OX19菌 及

びOXK菌 について 抗 原 分 析 を行い,Casta

nedaのX因 子 の存在を確 認 し,更 に可 溶 性

抗原に就いて もその抗 原がEuglobulin分 屑

にあ ると述べた.

浜田(昭19)はR. m.を 経気道肺感染せ

しめた罹患鼠肺 よ り一抗原 を とり出し,こ れ

が発疹チフス と発疹熱患者血清及びR. p.と

R. m.免 疫血清に対 し,R体 或は可溶性抗原

の反応形式 とは全 く異る反応像を呈 し,発 疹

チ フスの早期診断に適す る抗原であ ると報 じ,

村上(昭.22)は この変法を考案 し,原 法 と

変法は共に発 疹チフス診断に価値 あ るものと

し,谷 口(昭.23),岡 本(昭.26)も 鼠肺抗

原には診断に役立つ反応原の存す るものであ

ることを認めた.

その後,浜 田 と私は(昭.28),香 川県に散

発性に発生す る所謂高松熱の研究を行 うと共

に,浜 田のい うH分 劃の反応原性 と反応様式

について更 に研 究 をす すめ,こ のH分 劃 は

R. p.或 はR. m,の 抗血清乃至発 疹熱患者血

清 と特異的に反応す る一抗原で あるとの確信

を得た.H抗 原の本態 たついては,Rの 分屑

とす可 きか或はRに よつ て変化 された肺組織

自体 に産生 され る二次的因子であるかについ

ては,尚 解明せ られていない.

私はR. m.に よる感染鼠肺 よ り得 られ る且

分劃の本態 を究明す るためにこのH分 劃を反

応原 とす る交叉的補体結合反応を行 い,H分

劃は未だ知 られ ていなかつた抗原性物質であ

るとの興味あ る所見を得たので,そ の詳細に

ついて茲に報告す る次第であ る.
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Ⅱ　實驗材料 と方法

1.　 感染鼠肺H分 劃の一般性状

H分 劃の抽出:　 H抗 原の製法を図1

に示 した.即 ち,R. m.のWilmington株 海

〓 固定 毒を供試 し,エ ーテル麻酔 された二十

日鼠の鼻腔か ら罹患海〓 の10-1稀 釈脳乳剤を

4乃 至5滴 吸引せ しめて肺炎死に至る時期に

殺 し,Rが 鏡検上無数に認め られ る肺 を原材

料 とした.

(図1.)

摘出された罹患肺 は滅菌海砂を容れた乳鉢

中で磨砕 し,生 理的 食塩水 を加えて約10倍 に

稀釈 し, 3,000r. p. m.の 速度で遠心 して得た

沈渣をHomogenizerで 更に磨砕 し,生 理的

食塩水を10倍 量に加えて混和振盪 した ものを

更に10,000r. p. m.の 速度で10分 遠心 した上

清をF分 劃 とした. F分 劃は ドライアイスア

セ トンで急激 に 凍 結せ しめ, 37℃ で可及的

に急激に融解す る操作 を3回 反復 してH分 劃

とした.

H分 劃の反応原性:　 既 に記述 された

F分 劃は,当 該抗血清 と混和して も特異的に

且つ即時に出現す るよ うな現象は些か も発来

しないが,15℃ ～20℃ の室温に約40日 間放

置す るか,或 は ドライアイスアセ トンで急激

に凍結融解 を繰返す時にはその直後に既 に反

応原性 の出現 してい るのがみ られ,当 該抗血

清 との間に絮状反応が特異的に発来す る.

斯 くの如き経過に依つ て賦活 されたH分 劃

は,今 迄報告 されたRの 抗原因子 とは反応様

式に於いて全 く趣を異にす るものであ り,こ

の抗原はR. p.とR. m.に よる抗血清に,或

は両症の患者血清に共通す る反応を発来す る

ものであ るが故に,或 はR. p.とR. m.の 共

通因子 である所謂Castaneda可 溶 性 抗 原 と

誤認 され易いが,詳 しく反応相を観察すれば

本質的にその両者は相違す るものであ る事が

理解 され る.

H分 劃に依 る架状反応 とR凝 集反応:

H分 劃が 当該免疫血清或は発疹チフス,発

疹 熱患者血清 との間に起 される絮状反応は速

発性であ り4℃ ～25℃ の間 の温 度条件で行

われた実験では反応出現 と温度の間に顧慮す

可き至適条件がな く反応は客易に速かに進行

す るがRの 凝集反応では当該患者血清 と作用

せ しめて も室 温(約15℃)下 では 凝 集 反 応

は即時性には発来 しない　 又可溶性 抗原に も

速時に出現す る絮状反応原性 は認め られない.

換言すれば,H分 劃に既知のR抗 原因子 とは

発来す る反応相 よ り帰納 して全 く異 る因子 と

云 うことが出来 る.

2.　 補体結合性抗原:

抗原E:　 発疹チフスに関す る補体結

合 反応の抗原の良否はその成績を左右す るも

のであ り,Cos-Craigie法 によ り作 られる粗

抗原は抗原力価が低いが,エ ーテルで精製し

て莢雑物を除去すれば力価が上昇し,特 異性

が強め られ ることに就いてBengtson (1945)

が指摘 してい る.尚 精製Rに はR体 の外に可

溶性 抗原が含 まれてお り, R. p.血 清 とR. m.

血清に共に反応す るものであることが, Top

ping (1945)とPlotz (1945)に よつて 明 ら

かにされている.

Wilmington株Rが 多数に 増 殖 している卵

黄嚢の10%乳 剤を接種材料 とな し,孵 化7日
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乃 至8日 目の発 育卵 の卵 黄 嚢 内 に0.3ml宛

接 種 し,36℃ で更 に 艀 卵 を続 け,5日 目 に

開卵 してRの 多数 に認 め られ る卵 黄嚢 を集 め,

滅 菌 ガ ラ ス玉 を容 れ た瓶 の 中に 蒐 めて 約1時

間振 盪 した.次 い で0.5%にFormalinを 加

えたpH 7.0の 緩 衝食塩 水 を 注加 して,4℃

に72時 間 以上 静 置 し,病 毒 を不 活性 とな し,

この浮游 液 を も との卵 黄嚢重 量 に就 い て20%

にな る如 く緩 衝食 塩 水を 加 え,サ イ フ オンを

装 置す る瓶 で ク リー ム層 の下 に あ る水様 層 を

分 離 し,4,000r.p.m.で 冷却 し つ つ 角 遠 心

を1時 間行 つ た沈渣 に緩 衝食 塩水 を 加 えて,

エ ーテ ル抽 出 した もの を高速 遠 心 して原 量 の

1/10と な し再 び沈渣 を浮游 せ しめ ,更 に エー

テル で浸 出 して,可 及 的 類脂 体 を除 き,遠 心

され た沈 渣 を緩 衝食塩 水 で2回 洗 滌 遠 心 し,

 1ml中 にR量 が もとの卵 黄嚢 の6ケ 分 が入 る

如 く0.2%Formalin加 生理 的 食塩 水 を加 え

Rの 均等 浮游 液 として供 試E抗 原 とした .

抗原M:　 R. m.感 染 卵 黄 嚢 か らCox-

Craigie法 に よつ て 抗 原Eと 同一 の方 法 に よ

つ て抗 原Mが つ くられ た.

R.p., R. m.のF抗 原 とH抗 原:　 R. p.

とR. m.感 染肺 よ り既 述 した 方 法で 取 り出 さ

れ たF及 びH分 劃 を,R. p.とR. m.の そ れ

ぞ れ の抗原F及 びHと した.

R. p.及 びR. m.のS抗 原:　 Coa-

Craigie法 に よ りE及 びM抗 原 を 精製 す る過

程 に於 て 使 用す るSorensenの 燐酸 緩 衝液 は

pH 6.0の ものを 供 し,之 に生 理 的 食 塩 水 を

等 量 に 加 えて緩 衝食 塩水 として遠 心沈 渣 の浮

游 に使 用 した.

次 いで 分液 漏 斗 中で 酸性 の条 件下 に於 てエ

ーテ ル抽 出 を行 い ,水 溶 層 を4,000r.p.m.の

速 度で 角遠 心 した上 清 液 に就 い て脱 エ ーテ ル

した後 に,pHを7.0に 修 正 して 供試 抗原S

とした.

家兎 免 疫血 清:　 R.p.及 びR.m.の

E, M, S,抗 原 を以 て経 静脈 免疫 した家 兎 の

抗血 清 が実 験 に供 された.

即 ち,抗Eと 抗M血 清 を 得 る為 にはCor-

Craigie法 に依 つ て得 られ たRを 精 製 し,S

抗原を含まないR体 浮游液を以て6乃 至7回

に亘 り,耳 静脈 よ り反復注射免疫 し,抗R. p.

及び抗R. m.血 清は生病 毒の儘感染卵黄嚢乳

剤を家兎の睾丸実質内に接種 して50日 後に全

採 血す ることに依つて得 られた.

抗S血 清は既述 したS抗 原 の10ml宛 を8

回に亘つ て静脈 内に注射免疫す ることに依つ

て得 られた ものを実験に供 した.

3.　 補体結合反応術式:

溶血素測定:　 新鮮 な緬羊洗滌血球の

3%浮 游液の0.25mlを 使用 し,抗 緬羊赤血

球 溶 血 素 を 食 塩氷 で階段稀釈を行 い,各 稀

釈溶血素の0.25mlに3%赤 血 球 浮 游 液 の

0.25mlを 加えて振 盪 し,充 分に血 球を感作

す るために10分 間室温に放置 した.次 いで4

匹の海〓か らとられた30倍 稀釈補体 を0.5ml

と生理的食塩 水0.5mlを 注加 した.振 盪の上

38℃ の浴槽 にひた し,30分 後完全溶血 を示

す最高稀釈を単位 とし,本 試験には これの3

単位を使用 した.

補体:　 4匹 の海〓か ら心穿刺た依 り

採血 して得た血清を混和 し,30倍 稀釈液 を作

り,完 全溶血 を起す30倍 稀釈補体 の最小量を

1正 単位 と見做し,本 試験には2充 単位を使

用 した.

抗原:　 倍数稀釈 した各稀釈抗原を,

倍数稀釈 された血清の試験管列に交叉的に加

え,補 体を添加 した後,4℃ の冷蔵庫 に1夜

放置 し,翌 日室温に約15分 放置 して温め,各

管に感作血球を加 え,37℃ の浴槽 に30分 間

入れて結果が判読 された.

完全不溶血 と75%溶 血抑制の補体結合を示

す最高稀釈の血清を抗体の1単 位 と見做 し,.

之 の4単 位の所に於て,抗 原が完全不溶血 或

は75%溶 血抑制の補体結合を 示す ところを以

て抗原の1単 位 と見做 し,本 試験には この抗

原 の2単 位が使用 され た.

本試験:　 本試験の結果は溶血抑制 の

程度が次の如 くに判読され表示 された.

完 全 不 溶 血　 4

75%溶 血 抑制　 3
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50%溶 血 抑制　 2

25%溶 血抑制　 1

完 全 溶 血　 0

又補体結合反応の終末点は,3乃 至4の 溶

血抑制を示す血清稀釈の倍数を以 て示 した.

Ⅲ.　 實 驗 成 績

1.　 R. p.-F抗 原 に よる補体 結 合 反応

R. p.-F抗 原 を供 試 して,抗R. p.並 に 抗

R. m.血 清 に つ い て行 わ れ た補 体 結合 反応 の

結果 を表1に 示 した.

表1.　 R.p .-Fに よる補 体結 合 反応 の1.

即 ち,抗R. p.血 清では1:20稀 釈に於 て

50%溶 血 抑制が現われたのみで,1:40稀 釈

以上 の高稀釈域ではいずれ も完全溶血を示 し

た.

抗R. m.血 清に於 ても1:40稀 釈迄25%

溶血抑制を見たのみで1:80稀 釈域以上の高

稀釈ではいつれ も完全溶血を示 した.

この補体結合反応に供 されたR. p.-F抗

原に就いて,対 照実験 として絮状反応 を行つ

た結果 は表2に 示 されてい る.

R. p.病 毒感染鼠肺か ら作 られたF抗 原は,

R. p.及 びR. m.の 家兎抗血 清に対 して も絮

状反応は全 く発来せず,同 じ抗原抗体間の補

体結合 反応が陰性であつた結果 とよ く一致 し

てい る.

R. p.-F抗 原 と抗E及 び抗M血 清 の 補

体結合反応では表3の 如 く1:10稀 釈にのみ

25%溶 血抑制が見 られたのみで,抗M血 清で

は総 ての稀釈に於 て完全溶血 を示 した.又 本

抗原 に よる抗E及 び抗M血 清に対す る絮状反

応は例外な く表4の 如 く総て陰性 の成績に終

り,絮 状反応が発来 され ない ところのR. p.

-F抗 原 は同一の抗血清に対 して も補体結合

を示 さない.

表2.　 R. p.-Fに よ る絮 状 反 応 の1.

表3.　 R. p.-F抗 原 に よ る補 体結 合 反応 の2.

表4.　 R. p.-F抗 原 に よ る絮 状反 応 の2.

R. p.-F抗 原 とR. p.及 びR. m.よ り作

られ たS抗 原 に よ る抗S血 清 の補体 結 合 反応
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は 表5の 如 く例外 な く陰性 で あ り,又 この

R. p.-F抗 原 の 抗R. p.-S及 び 抗R. m.-S

血 清 に 対す る絮状 反 応 も亦 表6の 如 く全 く陰

性 で あつ た.

表5.　 R. p.-F抗 原 に よ る補 体 結合 反 応 の3.

表6.　 R. p.-F抗 原 に よ る絮 状 反 応.

即 ち,R. p.-F分 劃を抗原 とす る補 体 結

合 反応並 びに絮状反応では,こ の抗原には反

応原性がみ られない とすべ き成績であつた.

2.　 R. m.-F抗 原に よる補体結合反応

R. m.病 毒感染鼠肺 のF分 劃 に 就 い て 抗

R. p.及 び抗R. m.血 清 との補 体結合反応 の

結果を表7に 示 した.

この成績は抗R. p.及 び抗R. m.血 清の何

れに対 してもR. m.-F抗 原は反応原性 を示

さない とすべ き成 績であ る.又 本 抗 原 の抗

R. p.と 抗R. m.血 清 に対す る絮 状反応 も,

表8の 如 く総 て陰性で あつた.

更にR. m.-F抗 原の抗Eと 抗M血 清に対

す る補体結合反応 と絮状反応は表9,表10の

如 く,反 応の出現は全 くみ られていない.

表7.　 R. m.-F抗 原 に よ る補体 結 合 反 応 の1.

表8.　 R. m.-F抗 原 に よ る絮 状 反応 の1.

表9.　 R. m.-F抗 原 に よる補体 結合 反 応 の2.

抗R. p.-Sと 抗R. m.-S血 清 に対 して

行 わ れ たR. m.-F抗 原 の補 体 結合 反 応 と絮

状 反応 も亦表11,表12の 如 く総 て 陰 性 の結

果 を 示 して い る.
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表10.　 R. m.-F抗 原 に よ る絮 状 反 応 の2.

表11.　 R. m.-E抗 原 に よ る補 体 結 合 反応 の3.

表12.　 R. m.-F抗 原 に よ る絮 状 反 応 の3.

3.　 E抗 原に よる補体結合反応.

R. p.の 精製 されたR体 を供試 し抗R. p.及

び抗R. m.血 清に就いて実施 された補体結合

反応の成績を表13に 示 した.

即 ち, E抗 原 は抗R. p.血 清に1:320稀

釈 まで完全溶 血 抑制を,1:640稀 釈に於て

75%溶 血 抑制 の 補 体 結 合 を 示 したが,抗

R. m血 清 に就 いて は1:10稀 釈 に於 て75%

溶 血 抑制 を 示 し, 1:20稀 釈 で は25%溶 血 抑

制 を認 めた のみ で あつ た.

表13.　 E抗 原 に よる補体 結 合 反応 の1.

これ らの結果 は精 製E抗 原 が,型 特異性 を

示 す もの で あ り,抗R. m.血 清 に対 す る よ り

も,当 該 抗R. p.血 清 に 対 し強 く溶 血 抑制 が

見 られ た こ とは, Bentson (1944～45) Plotz

 (1945)等 の成 績 と一 致す る もので あ る.

次 い でE抗 原 に よ り室 温 で実施 され る即 発

性 の免 疫 反応 を吟 味 したが,表14に 示 す 如 く

15℃ ～20℃ で は 抗R. p.血 清,抗R. m.血

清 の何 れ に対 して も凝 集 乃至 絮状 の形 成 は認

め られ なか つ た.

表14.　 E抗 原 に よ る絮 状 反応 の1.

E抗 原を供試 し,抗E及 び抗M血 清 に対す

る補体 結 合反応の成績は表15に 示 されてい

る.

即 ち,抗E血 清 に対 しては1:640稀 釈 ま

で有意の溶血抑制が見 られているが,抗M血

清には反応は認め られない.又E抗 原 に よる
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抗E及 び抗M血 清の即発性の抗原抗体反応 を

室温で観察 したが,何 れの抗血清に対 しても

凝集乃至絮状形成は見 られ ていない.

表15.　 E抗 原 に よる補 体結合 反応 の2.

更 に,R. p.及 びR. m.のS抗 原 に依 つ て

免 疫せ られ た家 兎血 清 とE抗 原 の 補体 結合 反

応 は 表16の 如 く抗R. m.-S血 清 に1:10

稀釈に於 て75%溶 血 抑制がみ られ る他 は,何

れの抗血清に対 して も有意義な溶血抑制はみ

られていない.

表16.　 E抗 原 に よる補体 結合 反応 の3.

表17.　 E抗 原 に よ る絮状 反応 の3.

このE抗 原 の 抗R. p.-S血 清 及 び 抗

R. m.-S血 清による凝 集 並びに絮状形 成は

全 く発来 していない.こ の成績は表17に 示 さ

れてい る.

4.　 M抗 原 に よ る補体 結 合反 応.

R.m.の 精 製R体 を 抗 原 とす る抗R. p.及

び抗R. m.血 清 に就 いて の補 体 結合 反応 の結

果 は 表18の 如 く,抗R. p.血 清 には1:10稀

釈 に於 て完全溶血抑制がみ られてい るのみで

あるが,抗R. m.血 清では1:80稀 釈 まで完

全に溶血が抑制 され てい る.又1:160稀 釈に

於ては75%溶 血抑制がみ られ る.

表18.　 M抗 原 による補体結合反応の1.

この事実か らR. m.精 製抗原 には補体結合

反応上,型 特異性の存在す ることが納得 され

諸家の成績 と一致す る

M抗 原に よる抗R. p.及 び抗R . m.血 清に

対 し実施 された室温に於 る即発性 の免疫反応

に就いては,表19の 如 く抗R. p.及 び抗R. m

血清の何れ にも絮状形成乃至は凝集の発来が

認 められない.

M抗 原の抗E及 び抗M血 清に対す る補体結

合反応の成績は,表20に 示す如 く,抗E血 清

では有意 とすべ き溶血の抑制はみ られず,反

之,抗M血 清では1:80稀 釈 まで完全不溶血,

1:320稀 釈 まで75%溶 血 抑 制 が 現 わ れ,
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R. m.精 製 抗原Mの 型 特 異性 が よ く認 め られ

て い る.

表19.　 M抗 原 に よる絮状 反 応 の1.

表20.　 M抗 原に よる補体結合反応 の2.

更に,M抗 原に よる抗Eと 抗M血 清に対 し,

室温に於て即発性 に起 る絮状 の形成乃至凝集

形成の有無に就いて検べ られた成績は表21の

如 く,何 れの抗血清に も認めるべき反応は現

われていない.

表21.　 M抗 原 による絮状反応 の2.

又M抗 原の抗R. p.-Sと 抗R. m.-S血

清に対す る補体結合反応 の成績を表22に 示しこ

た.

表22.　 M抗 原 による補体結合反応の3.

即 ち,抗R. p.-S,抗R. m.-S血 清 で

は補 体 結合 価 は 比較 的 に低 く,抗R. p.-S

血 清 で は1:20稀 釈 が 完 全 溶 血 抑 制 を,

1:40稀 釈 に於 て75%溶 血 抑 制 をみ たが,抗

R. m.-Sで は1:10稀 釈 に完全 不溶 血 を,

1:80稀 釈 まで75%溶 血 抑 制 がみ られ てい

た.

抗R. p.-Sと 抗R. m.-S血 清 の場 合 に

於 るM抗 原 との絮 状乃 至 凝 集の形 成 に就 い て

観 察 された が,表23に 示 す 如 く,何 れ の抗 血

清 に よつ て も,室 温で は即 発 性 の絮 状 乃 至凝

集 の発 来は み られ てい な い.

表23.　 M抗 原 に よ る絮状反 応 の3.

5.　 R. p.-H抗 原 に よ る補 体 結合 反 応.

R. p.感 染 鼠肺 よ り調製 され るH抗 原 は既
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述 されたF分 劃の熟成 によるものであ り,こ

のF抗 原 との免疫反応上 の相違に就いて,各

種 の抗血清について補 体 結 合 反 応が 行 われ

た.

H抗 原の抗R. p.並 びに抗R. m.血 清 に対

す る補体結 合 反応 は 表24に 示 す 如 く,抗

R. p.血 清では1:160稀 釈 まで完全溶血抑制

を,1:320稀 釈に於 ては75%溶 血 抑制がみ

られてお り,抗R. m.血 清に於ては,1:80

稀釈まで完全不溶血を,1:160稀 釈 まで75

%溶 血 抑制を示 している.

表24.　 R. p.-H.抗 原 に よる補 体 結合 反応 の1.

即ち,既 述 され た実 験に於 て,R. p.-F

抗原を供試 した場合には反応原性はみ られな

かつ たが,こ れ と同一の感染肺組織成分であ

るH分 劃に於て補体結合反応原性が よく現わ

れていることは興味 ある所見 とすべ く,感 染

肺か らRを 除いて病原性を消失せ しめたF分

劃が,凍 結融解の反復に依つて賦活 され て反

応原性が出現せ しめ られた もので あるとみ る

べ きであろ う.

R. p.-H抗 原を 供 試 して抗R. p.血 清 と

抗R. m.血 清 につ いて出現す る絮状反応 が観

察 され,そ の成績を表25に 示した.

即 ち,抗R. p.血 清 には1:128稀 釈 まで

絮状反応が発来 し,然 か も抗原 と抗血清が混

和 されて1分 以内に既に完結す る即時性の現

象 として見 られてい るのは,R体 乃至可溶性

抗原 とは,そ の機転を全 く異にす る免疫反応

の現象 として理解 され る可 きもの と信ず る.

表25.　 R. p.-H抗 原 に よ る 絮 状 反 応 の1.

このR. p.-H抗 原 につ い ては,更 に抗E,

抗M血 清 につ い て補 体 結合 反応 が み られ たが,

表26に 示 めす 如 く抗E血 清 では1:160稀 釈

まで 完全溶 血 抑制 を,1:320で75%溶 血 抑制

が み られ,抗M血 清 で は1:160稀 釈 まで 完 全

不 溶 血を,1:320稀 釈 で75%溶 血 抑 制が み

られ てい る.

表26.　 R. p.-H抗 原 に よる補 体結 合 反応 の2.

尚絮状 乃 至 凝 集形 成 に 就 い て は表27の 如

く,抗E血 清 では1:64稀 釈 まで 絮状 形 成 が

見 られ て お り,抗M血 清 で は1:32稀 釈 まで

即 時性 の 絮状 反応 が 発 来 して い る.

即 ち,不 活性 精 製R. p.に よ る免 疫 家 兎抗

血 清 に就 い て,R. p.-H抗 原 は よ く抗 原 性

を示 し絮 状 反応 が発 見 され て い る.

更 に,R. p.-H抗 原 を供 試 し,抗R. p.-S

と抗R. m.-s血 清 に対す る補 体結合 反応 は

表28の 如 く,抗R. p.-S血 清 には1:10稀
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釈 で 完全 不溶 血 を, 1:20稀 釈 に於 い て75%

溶 血 抑制 が 見 ら れ,抗R. m.-S血 清 に は

1:20稀 釈 まで75%溶 血 抑 制 が み られ て い

る.

表27.　 R. p.-H抗 原 に よ る絮状 反 応 の2.

表28.　 R. p.-H抗 原 に よ る補 体結 合反 応 の3.

R. p.-H抗 原 の 絮状 反 応 原 性 に 就 い ては,

抗R. p.-S血 清 と抗R.m.-S血 清 に依つ

て検 べ られ た が,表29の 如 く抗R. p.-S血

清 で は1:8稀 釈 まで陽 性 を 示 し,抗R. m.-S

血 清で は1:8稀 釈 まで 絮状 形 成 が 出現 し,

1:16稀 釈 に於 て 絮状 反応 は疑 陽性 で あつ た.

表29.　 R. p.-H抗 原 に よ る 絮 状 反 応 の3.

即 ち,R. p.及 びR. m.の 可 溶性 抗 原 に依

つ て 免疫 せ られた 家 兎 の抗 血 清 とR. p.-H

抗 原 の 絮状反 応 は比 較 的 に軽 度で あ るが,尚

よ く反 応 と して認 め る こ とが で き る.

6.　 R. m.-H抗 原 に よる補体 結合 反 応

R. m.感 染 鼠 肺 か らつ くられ たH抗 原 を 供

試 して抗R. p.並 び に抗R. m.血 清 に対 す る

補 体結 合 反応 の結 果 を 表30に 示 した.

表30.　 R. m.-H抗 原 に よ る補 体結 合 反応 の1.

即 ち,抗R. p.血 清 で は,1:80稀 釈 まで

完 全 不溶血 を,1:320稀 釈 まで75%溶 血 抑

制 が み られ るが,抗R. m.血 清 で は,1:320

稀 釈 まで 完 全溶 血 抑制 を,1:640稀 釈 に75%

溶 血 抑 制が み られ,R. m.-F分 劃 と趣 を異

に し てH分 劃 は よ くその 抗原性 が 賦活 され た

もの で あ るこ とが 理 解 され る.

R. m.-H抗 原 の抗R. p.と 抗R. m.血 清

に対 す る絮状 反応 の 成績 は,表31に 示す 如 く,

抗R. p.血 清 に対 しては,1:128稀 釈 まで

絮状 形 成が み られ,抗R. m.血 清 に も同 じ く

1:128稀 釈 まで 著 明 に 絮 状 形 成 が み られ て

い る事 は,R. m.-H抗 原 がR. m.-F抗 原

と反 応原 性 を 異 にす る もので あ り,F分 劃 の

熟成 賦 活 に よ り反応 原性 を新 た に獲 得 した も

の と して理解 され る.
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表31.　 R. m.-H抗 原 に よ る絮 状 反 応 の1.

更に, R. m.-H抗 原による抗E及 び抗M

血清に対す る補体結合反応の結果 は表32の 如

く,抗E血 清に対 し1:160稀 釈 まで完全不溶

血を, 1:640稀 釈 まで75%溶 血抑 制がみら

れ,抗M血 清には1:320稀 釈まで完全溶血抑

制を,1:640稀 釈 まで75%溶 血 抑制がみ ら

れてい る.

表32.　 R. m.-H抗 原 に よる補 体 結合 反応 の2.

又 抗Eと 抗M血 清 に対 す る絮状 反 応 の発 来

に 就 い て検べ られ た成 績 は表33に 示 され てい

る.

R. m.-H抗 原 に よ る抗R. p.-S及 び 抗

R. m.-S血 清 の 補体 結合 反 応 の結果 は表34

の如 く,抗R. p.-s血 清 には1:20稀 釈 まで

完 全溶血 抑制 を, 1:40稀 釈 で は75%溶 血 抑

制 を示 し,抗R. m.-S血 清 には, 1:20稀 釈

まで 完全 不溶 血 をみ る程 度 で あつ た .

又 抗R. p.-Sと 抗R. m.-S血 清 に 就 い

て 行 われ た絮状 反 応 の発 来 に就 い ては,表35

の如 く,抗R. p.-S血 清 で は1:8稀 釈 ま

で絮状形成 が発来 してお り,抗R. m.-S血

清に於いては, 1:16稀 釈 まで絮状形成がみ

られてお り,両 血清の間には,反 応 の現われ

る程度には著 しい差が 認め られなかつた.

表33.　 R. m.-H抗 原 に よる絮状 反応 の2.

表34.　 R. m.-H抗 原 に よ る補 体結 合 反応 の3.

表35.　 R. m.-H抗 原 に よる絮状 反 応 の3.
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7.　 E-FS抗 原に よる補体結合反応

R. p.感 染鼠肺 より抽 出 され るF分 劃は,

室温に於け る時 間的の経 過乃至 ドライアイス

アセ トンを以てす る凍結融解に よつ て,賦 活

されてH抗 原 として反応原性を著明に示すが,

肺組織のF分 劃中には動 物を殆ん ど発症せ し

めない程の微量なるRの 残存す る可能性 も考

え られ るが,こ のRか ら解離す る可溶性抗原

S因 子がH抗 原 と誤認 されていない ことに就

いてここに確認を要す る.

この実験 に於いては,鼠 肺 よ りエーテル処

理に依つて精製 されたR体 浮 游 液 を7日 間

15℃ に静置 し.10,000r.p.m.40分 間遠心

した上清の可 溶 性 抗原をE-FS抗 原 とし,

更に同一のR浮 游液を40日 間室温に放置 し,

又は ドライアイスアセ トンで凍結融解を繰返

した ものを10,000r.p.m.40分 間 遠心 した

上清 の可溶性抗原 をE-HS抗 原 とし,罹 患

肺組織よ り作 られたF分 劃 よ りH分 劃えの,

賦活による反応原性 の出現乃至抗原価の上 昇

が, E-FS抗 原 よ りE-HS抗 原 え転 化 す

る場合 に同一傾向を もつて抗原価が上昇す る

ものか に就いて吟味を行つた.

先ず, E-FS抗 原 に よ る抗R. p.及 び 抗

R. m.血 清に対す る補体結合反応は表36の 如

く,1:10稀 釈 に於 いて完全溶血 抑制がみ ら

れ るのみで,抗R.m.血 清に就いて も1:10

稀釈に於いて75%溶 血抑制がみ られ たに過 ぎ

な い.

表36.　 E-FS抗 原 に よ る補 体結 合 反 応 の1.

又 抗R. p.と 抗R. m.血 清の 両者 には,反

応 の発 来程 度 に著明 な 差 は認 め られ て い ない.

次 い で抗R. p.と 抗R. m血 清 に対 す る絮

状 反 応 の 成 績 は 表37の 如 く,抗R. p.と 抗

R. m.血 清 の 両者 共 に即 発性 の 絮状 形成 が 全

くみ られ ない.

表37.　 E-FS抗 原 に よ る絮 状反 応 の1.

更に抗Eと 抗M血 清 に対す る補体結合反応

の成績は,表38に 示 されたが,抗E血 清 は

1:10稀 釈に75%溶 血抑制を,又 抗M血 清 に

も1:10稀 釈に同 じ程度の溶血 抑制がみ られ

てい るに過ぎず,両 血清の間では反応 の程度

に著 しい差を認めない

表38.　 E-FS抗 原 に よ る補体 結合 反 応 の2.

E-FS抗 原 の抗Eと 抗M血 清 に対す る絮

状反応 も表39に 見 られ る如 く,何 れの抗血清

に対 しても即発性 の絮状形成は全 く発来 され

ていない.
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表39.　 E-FS抗 原 に よ る絮状 反応 の2.

抗R. p.-Sと 抗R. m.-S血 清 に対す る

補体 結 合 反 応 の 成 績 は表40に 見 られ るが,

抗R. p.-s血 清 に50%溶 血 抑制 が 見 られ だ

のみ で,抗R.m.血 清 では1:10稀 釈 が25%

溶 血 抑 制 を 示 した に過 ぎ ない.

表40.　 E-FS抗 原 に よ る補 体結 合 反応 の3.

表41.　 E-FS抗 原 に よ る絮 状反 応 の3.

又抗R. p.-Sと 抗R. m.-S血 清に対す

る絮状反応は,両 血清共 に何 れの稀釈に於い

て も絮状形成が発来 されない.こ の成績を表

41に 示め した.

8.　 M-FS抗 原 による補体結合反応

R. m.感 染鼠肺 よ りエーテル法に より精製

し調製 された精製Rの 可溶性抗原が時間的経

過によつてお こされ る抗原価 の変動上昇が,

肺組織のF分 劃にみ られ る抗原価の変動 と同

一傾向を とるか何 うかに就いて吟味がな され

た.

先ずM-FS抗 原 による抗R. p.と 抗R. m.

血清に対す る補体結合反応の成績は表42の 如

く,抗R. p.血 清に対 しては1:10稀 釈に完

全不溶血 を,1:20稀 釈に於 いて50%溶 血抑

制がみ られている.抗R. m血 清では1:10

稀釈に於いて完全溶血 抑制を,1:20稀 釈に

於いて75%溶 血 抑制がみ られたのみである.

表42.　 M-FS抗 原た よ る補 体結 合 反応 の1.

M-FS抗 原の抗R. p.と 抗R. m.血 清によ

る絮状反応の結果は,表43に 示 された如 く何

れ の抗血清に於いて も絮状の形成は発来 され

ていない.

次いで, M-FS抗 原の抗Eと 抗M血 清に

就 いて行われた補体結合反応 の結果 を表44に

示 した.

抗E血 清では, 1:10稀 釈に於 いて75%溶

血 抑制を,抗M血 清に於いて も1:10稀 釈に

75%溶 血抑制をみた.
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表43.　 M-FS抗 原に よ る絮状 反 応 の1.

表44.　 M-FS抗 原 に よ る補 体 結合 反 応 の2.

M-FS抗 原に よる抗Eと 抗M血 清に対す

る絮状反応の発来性 に就いて検べ られ た成績

は表45の 如 く,何 れの血清に就いて も絮状形

成は発来 されなかつ た.

表45.　 M-FS抗 原 に よ る絮状 反応 の2.

更 にM-FS抗 原 に よ る抗R. p.-Sと 抗

R. m.-S血 清 に就 い ての 補 体 結 合 反 応 は,

表46の 如 く示 され た.

表46.　 M-FS抗 原 に よ る補体 結合 反応 の3.

即 ち,抗R. p-Sと 抗R. m.-s血 清 の

何 れ に も有意 な る溶血 抑制 が み られ て い ない.

このM-FS抗 原 の抗R. p.-Sと 抗R. m.

-s血 清に 対 す る絮状 反応 に 就 い て実 施 され

た結 果 は表47の 如 く,何 れの 抗血 清 に も絮状

形 成 は発 来 され てい ない

表47.　 M-FS抗 原 に よる絮状 反応 の3.

要 之,M-FS抗 原 に よ る免 疫 反 応 では 抗

R. p.,抗R. m.,抗E,抗M,抗R. p.-S,

抗R. m.-S血 清 の何 れ に対 して も反応 原性

が 弱 く,殊 に 絮状反 応 の発 来性 は 全 く認 め ら

れ て いなか つ た.

9.　 E-HS抗 原 に よ る補 体結 合反 応.

R. p.又 はR. m.感 染 鼠 肺 よ りつ く られ る

F分 劃 の抗原 性 につ い て は,既 に補 体 結合 反

応 と絮状形 成 の観 点 か ら吟味 され,試 験管 内
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に於 け る反応原性 が 否 定 され る成績 であつ

た.

賦活 されたH分 劃の抗原性に関 しては,絮

状反応発来性の新たな性質の獲得 として一応

理解 され るが,賦 活の機転は果 して感染鼠肺

組織中の反応因子が二次的に出現す るとして

理解すべ きか,又R体 よ り解離 され る可溶性

抗原 と本質的に異 るものであ るかに就いて検

討が加え られねばな らない.

私は如上の観点か ら, R感 染鼠肺か ら得 ら

れたエーテル法による精製R液 の高速遠心上

清(E-FS又 はM-FS)と,そ の上清をそ

の儘40日 間放置した抗原(E-HS又 はM-

HS)に ついて補体結合反応 と絮 状 反 応を行

い,反 応出現の変動について観察を行つた.

先ず, E-HS抗 原の抗R. p.と 抗R. m.血

清に対す る補体結合反応の成績は表48に 示 さ

れた.

表48.　 E-HS抗 原 に よ る補 体結 合反 応 の1.

即ち,抗R. p.血 清には1:10稀 釈に完全

溶血 抑制を, 1:20稀 釈に75%溶 血抑制がみ

られ る.抗R. m.血 清には1:10稀 釈に於い

て,75%溶 血抑制を,1:20稀 釈に於 いて50

%溶 血抑制を示 した.

このE-HS抗 原 による抗R. p.と 抗R. m .

血清についての絮状反応が検べ られたが,そ

の結果は表49の 如 く何れの抗血清に も絮状形

成を発来 しない.

換言すればF分 劃を熟成せしめてH分 劃に

転化 させた操作 と同一の方法に依つ て, E-

FS抗 原を凍結融解法に よるか,室 温に40日

間放置 したE-HS抗 原では,抗R. p.と 抗

R. m血 清 に対す る補体結合価 も絮 状反応価

も特に上昇せ られた とすべ き結果が得 られて

いない.

表49.　 E-HS抗 原 に よる補体 結 合反 応 の1.

E-HS抗 原による抗Eと 抗M血 清の補体

結合反応の結果を表50に 示 した.

表50.　 E-HS抗 原に よる補体結合反応の2.

即ち,抗E血 清には1:10稀 釈に完全溶血

抑制を,1:20稀 釈に於いて75%溶 血抑制が

み られ,抗M血 清には1:10稀 釈 に完全不溶

血を示 したに過 ぎない.

即 ち, E-FS抗 原の反応価 に較べてE-HS

抗原 のそれが特に上昇 した とはみ られない.

尚抗Eと 抗M血 清 に対す る絮状反応発来性に

つ いては,表51に 示 され た如 く,何 れの抗血

清 についても絮状形成は認め られない.

又抗R. p.-Sと 抗R. m.-S血 清に対す
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る補 体 結 合 反 応 の 成 績 は 表52の 如 く,抗

R. p.-S血 清 に は1:10稀 釈 に於 い て完 全不

溶血 が, 1:20稀 釈 に75%溶 血 抑制 が み られ,

抗R. m.-S血 清 には1:20稀 釈 まで75%溶

血 抑制 が発 来 して い る.

表51.　 E-HS抗 原 に よ る絮状 反 応 の2.

表52.　 E-HS抗 原 に よ る補体結 合 反応 の3.

即 ち,抗R.p.-Sと 抗R. m.-S血 清 の

場合に も, E-HS抗 原 の抗 原 価 に上昇が あ

つた とは されない成績であ る

抗R. p.-Sと 抗R. m.-S血 清に対す る

E-HS抗 原 の絮状 反応 の 発 来 性 に つ い て

は,何 れの 抗 血 清 に も絮状 形 成 がみ られな

い.

要之,R. p.感 染鼠 肺 より得 られ,エ ーテ

ル法に よ り精製 されたRの 可溶性抗原であ る

S抗 原の抗原性 は,同 一抗原 材料の時間的経

過 に従つて抗原価 に変動上昇が起 る とはいえ.

ない.又E-HS抗 原 には絮状反応の発来性

は全 く認め られない

表53.　 M-HS抗 原 の 補体 結合 反 応 の1.

10.　 M-HS抗 原 に よ る補 体 結合 反応.

R.m.感 染 鼠肺 よ り得 られ たRの 可溶性 抗

原で あ る.M-FS抗 原 を 室 温 に40日 間 放 置

したM-HS抗 原 に果 して補 体結 合 反応 に於

け る,或 は絮 状 反応 に於 け る抗原 価 の上 昇が

起 り得 るか とい うこ とにつ い て吟味 が な され

た.

M-HS抗 原 の抗R. p.と 抗R. m.血 清 に

対 す る補 体 結 合 反 応 は,表53の 如 く,抗

R. p.血 清で は1:10稀 釈 に於 い て 完 全 不 溶

血 を,1:20稀 釈で は75%溶 血 抑制 を 示 し,

抗R. m.血 清 で は1:10稀 釈 に75%溶 血 抑

制 を示 した に過 ぎ ない.

抗R. p.と 抗R. m.血 清 に 対す る絮状 反応

につ い ては 表54の 如 く,何 れ の 抗血 清 に も絮

状反 応 は発 来 され て いな い.

表54.　 M-HS抗 原 に よ る絮状 反応 の1.
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M-HS抗 原の抗Eと 抗M血 清に 対す る補

体結合反応は表55に 示す如 く,抗E血 清には

1:10稀 釈 に75%溶 血抑制が,抗M血 清に も

同 じく1:10稀 釈に75%溶 血 抑 制 がみ られ

たに過 ぎない.

表55.　 M-HS抗 原に よ る補 体結合 反 応 の2.

又M-HS抗 原の抗Eと 抗M血 清に対す る

絮状反応は表56の 如 く何れの抗血清にも絮状

形成がみ られない.

表56.　 M-HS抗 原 に よる絮状 反応 の2.

次 いで, M-HS抗 原 の 抗R. p.-Sと 抗

R. m.-S血 清 に対 す る補 体 結 合 反応 の 結果

は 表57に 示 され た.

即 ち, M-HS抗 原 は 何れ の 血 清 に対 して

も有意 な る補体 結合 が 示 され てい な い.

又 抗R. p.-sと 抗R. m.-Sに 対 す る絮

状 反応 も,表58に 示す 如 く,何 れ の血 清 に対

して も絮状形 成 は 全 く認 め られ て いな い.

要 之, M-HS抗 原 の抗 原性 はM-FS抗 原

のそれ と大差な く,補 体結合反応に於いても

特に抗原価の上 昇は認め られていない とすべ

き結果であ り,又 絮状反応原性 についても全

くそれを認 めない とすべき成績であつた.

表57.　 M-HS抗 原 に よ る補 体結 合 反 応 の3.

表58.　 M-HS抗 原 に よ る 絮 状 反 応 の3.

R. m.感 染肺 組織 よ り作 られ るF分 劃 とH

分 劃 との抗原性 の相違が,Rの 可溶性抗原の

場合換言すれば, M-FSとM-HS抗 原の間

では著明には認 め られない.

Ⅳ.　考 察.

R. m.病 毒で経気 道肺感染を起 さしめ,肺

炎死に瀕 したマウス肺組織か ら,動 物接種を

行つて も病原性 が既にみ られない程度に迄R

を除去 して作 られたF分 劃 を,室 温に約40日

放置す るか或は ドライアイスアセ トンで急速

に凍結融解を反復す ると抗R血 清或は発疹チ

フス,発 疹熱患者血清に よ り,1分 内外で即

発性に絮状物が折出 され る様 にな り,而 か も
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この絮状形成は特異的 な免疫反応であること

がわか り,浜 田(昭.19)は このH分 劃を抗

原 とす れば,患 者の診断 に応用で き るとして,

反応術式を考案 して実際防疫面に活用すべき

であ ることを提唱 した

浜田 と私(昭.27)は, R感 染鼠肺組織の

F分 劃がH分 劃 として賦 活 され るための機転

を追究 し,何 等 反応原性 を示さないF分 劃を

15℃ ～20℃ の室温に放 置 す ると,第 三週頃

よ り反応原性が現れ始 め,抗 原価が漸時に上

昇し,約40日 で抗原価は安定 した最高値を示

す ものであることを確認 し,又F分 劃を37℃

で処理す ると,約7日 で最高の抗原価に達す

るものであることを知つた

更に,ド ライア イスアセ トンで急速に凍結

融解を繰返す と,こ の操作 直後に既に最高の

抗原価 を示す反応原性が現われ,当 該抗体 と

特異的に結合 して絮状物を形成す るものであ

ることを確かめた.

然 し乍 ら,か かるH分 劃は,本 質的に如何

な るもので あるかについては未だに釈然 と理

解 され る可き ものがな く,私 は本分劃の本態

を闡明す るために恩師村上教授の御指導の下

に研究を行い,補 体結合反応の観点か らH分

劃 の反応原性 について吟味を加えた.Rの 発

育卵内培養について, Cox-Craigie法 が案出

され るに及んでRの 抗原分折の研究に一飛躍

が もた らされたが,殊 にTopping (1945)と

Sadusk (1947)に よりR. m.とR. p.の 共通

因子であ る可溶 性 抗 原の存在 と, R. p.及 び

R. m.に はそれぞれのRに 特異的な部分抗原

のあることが明 らかに され,而 か もR浮 游液

の保存が長期に亘ればその型特異性 は漸時に

消失 す るものであ ることがPlotz (1946)と

Zarafonetis (1945)に よつて識 らされ,北 岡

は更に このR浮 游液をエーテルで精製すれば

特異性抗原 として使 用に耐え るもので あるこ

とを報 じ,こ の類属反応 の出現 は,R体 よ り

解離せ られ る可溶性 抗原に よるものであると

した.

一方,反 応原性を示 さないR感 染鼠肺のF

分劃を放 置 した時 に,両 型病毒に共通す る反

応原性が漸時に賦活 されて認 め られ る事 実

は,精 製R浮 游液が精製当初に特異性 を示 し

乍 ら,長 期間の保存に よつ てR体 より可溶性

抗原が解離せ られ,両 型病 毒に対 し共通に反

応す る現象を出現す るの と一見相似 してい る

ために,H分 劃の反応原性はRの 所謂Casta

nedaの 可溶性抗原の混入に よるもの で あ る

との憶測 もなされてい る.

然 し,F分 劃 とH分 劃 の一般性状は,R感

染動物肺組織を10,000r.p.m.遠 心 した とき

の上清には既に感染発症せ しめ る粒子は殆 ん

ど沈澱せ られてお り,又 この上清では動物 を

発症せ しめ得ない ことを確めてい る.

而か もH分 劃は,肺 組織乳剤の高速遠心上

清,即 ちF分 劃を室温に放置す るか,ド ライ

アイスアセ トンで凍結融解を反復す ることに

よつて作 られ,こ の処理によつ て始めて反応

原性が出現す るものであ るが故に,R体 よ り

直接に解離 した所謂Castanedaの 可溶性因子

に よるもの とは考え られない.

私は,F分 劃 とH分 劃の反応原性 と,精 製

両型R並 びに,精 製後室温に1週 間を経過せ

しめたR浮 游液の高速遠心上清 と,R浮 游液

を凍結融解法に よつて処理 された高速遠心上

清 の反応原性について,交 叉的に補体結合反

応 と絮状反応を行い,R体 の因子 として存在

す るCastanedaの 可 溶 性 抗 原 と感染肺 のH

分劃 とは,本 質 を異にす るものであることに

就いて研究 を行つた

R. p.とR. m.感 染鼠肺組織のF抗 原を供試

して,R. p.及 びR. m.に よつて感染発症せ

しめた家 兎 抗血 清,精 製R. p.とR. m.の

(EとM)静 脈注射に よる免疫家兎抗血清,

EとM調 製直後 の可溶性抗原(E-FSとM-

FS),並 び に精製EとM浮 游 液 を ドライア

イスア セ トンで,凍 結 融 解 を反 復 した 後

10,000r.p.m.高 速 遠心 した上 清に含 まれ る

可溶性抗原(E-HSとM-HS)を 静脈内注

射す るこ とに よつて免疫 した家兎抗血清につ

き,補 体結合反応 と絮状反応 を行つたが,反

応は何れ の場合 も陰性であ り,F抗 原に反応

原性を認 めることがで きなかつたが,H分 劃
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では抗R. p,抗R. m.,血 清並びに抗E,抗

M血 清に対 し,補 体結合反応 も絮状反応 もよ

く出現 している.

この ことは, F分 劃が賦活 され ることに よ

つて新たに 反応原性が出現 した もの と考えざ

るをえない.

一方, F分 劃 よりH分 劃への転化 と本質的

に相 異 す ると思 われ るCastanedaの 可溶性

抗原について,精 製Rを 高速遠心 して得た上

清の抗原価 と,こ のR浮 游液を更に凍結融解

法を以て処理 した高速遠心上清の抗原価 とを

比較 してその本質 を 知 るべ く,両 型 病 毒 の

FSとHSの 抗原について,補 体結合 反応 と

絮状反応を行つたが,凍 結融解法で処 理 した

抗原(HS)も 未処 理の抗原(FS)も 共 に抗

原価に著 しい差 がみ られず,一 般 に 精 製R

(E又 はM)或 はH抗 原に較べて反応の現わ

れ方が軽い.

即 ち,こ の実験に よつて,Castanadaの 可

溶性抗原の抗原価 は凍結融解法に よつては影

響 され変動 しない とすべきであ り,こ の点F

分劃の抗原性 の変動 とは全 く趣を異にす ると

いえ る.

私は曩に浜田 と共に,H抗 原の反応様相は

Rの それ とは異 るものであ り, Rの 場合に発

起 され る凝集反応は,R抗 原 と当該抗血清を

混和 して室 温で10分 間を 経 過せ しめても,

凝集の発来 をみ るものでな く,反 之,H抗 原

は 室温 に於 いて,而 か も, 4℃ よ り20℃ ま

での温度条件下では抗血清 と混和後1分 内外

で終末価 まで絮状形 成が即発 し,時 間の経過

に よる反応 の進行は顧慮す る必要のない もの

で あるのを確かめた.

又本篇に記述 された私の実験に よつては,

元来Rの 一因子 として保有 され るべ き共通因

子が,媒 液中にCastanedaの 可 溶 性 抗原 と

して解離 し,そ の抗原価は凍結融解によつて

は強 く影響 され るものではな く,又 その抗原

価の低値 である点か ら,F分 劃 よ りH分 劃に

転化 して,高 い抗原価 を示す肺組織抗原 とは,

反応様相を異にす るのみな らず,本 質的に も

近似点 を見出す ことがで きない とすべき成績

であつた.

私は更に,本 篇に続いて報告す る第2篇 の

免疫原性の研究について も,両 抗原 の相違は

著明であ り,F抗 原 は反応原性を欠 くが免疫

原性を保有す る不完全抗原 とすべ きであるこ

とを も知つた.

要之,R感 染肺 よ り抽出 され るF分 劃は,

Rを 沈降せ しめた上清か ら作 られ,病 原性を

欠 くに拘 らず凍結融解法に よつて反応原性が

賦活 され,抗R血 清の補体結合反応に於いて,

 F抗 原の場合 は反応原性を示 さないのに拘ら

ず,賦 活転化 されたH抗 原は よ く反応原性 を

示 して溶血抑制作用を発揮す るもので あ り,

反之,Rの 可溶性抗原は凍結融解法に よつて

抗原性が促進 され ることな く,反 応原性 も一

般に弱い.

即 ち,こ の実験に よつてR感 染肺組織のH

分劃は,R体 その もの とも,又 所謂Castaneda

の可溶性抗原 とも異 るものであ ることを確め

た.

果 して, H抗 原は如何な るものであ るかに

ついては尚研究を要す るが,マ ウスの肺感染

を起 し肺 内で増殖 したRは 卵黄嚢内で増殖 し

たRと は異つた別の可溶性 のY因 子が存在し,

 F分 劃 中にRの 微量が残存 してい ると予想さ

れ るために,こ のY因 子の表層を被 う不安定

性 因子が,時 間の経 過に従つて除徐に破壊し,

或は反復す る凍結融解に よつて破壊 し去 られ

て,Y因 子が爆 露溶出 し,而 か も,両 型病毒

に共通の反応を発来す るとすべ きであるか,

或はRに よつて変性 され る肺組織に,健 常肺

組織成分 と異つた二次的因子が産生 され,こ

の因子は,不 安定性 の別の因子に よつて被覆

されて反応原性 を示 さず,や が て被 覆す る反

応阻止性 の因子が破壊 し去 られて,H抗 原 と

しての反応原性 を示すに到 るもの とも考え る

べきであろ う.

Ⅴ.　結 語.

Rickettsia prowazekiとRickettsia mooseri

を以て,マ ウスの経気道肺感染を行つて,肺

炎を発来せ しめConsolidationの 状 態に 至つ



Rickettsia感 染 鼠肺 抗原 の研 究　 107

た鼠肺 よりF分 劃 を抽出 し,更 にF分 劃を ド

ライアイスアセ トンで3回 凍結融解 を反復す

るか室温に放置 してH分 劃 に転化せ しめた.

私が曩に行つ た実験か ら, F分 劃 には絮状

反応発来性はな くH分 劃には著明な絮状反応

原性が認め られ,こ の絮状 反応の出現様相は

R体 そのものの反応 と異つて,温 度の影響を

うけず,又 抗原 と抗血清を混和すれば1分 内

外で反応が完結す る即発性 の ものであ るとみ

た.

私は更に,こ のH分 劃がCastanedaの 可

溶性抗原 とは全 く異 る未知の抗原因子 である

ことを,補 体結合反応の観点か ら研究 し, H

分劃の抗原性 の本態について興味あ る緊要な

所見を得た.

その結果は次 の如 く要約 され る.

1.　 本篇の研究 に供試す る補体結合反応 と

絮状反応 の抗原 としては,

1)　 卵黄嚢に増殖 したR. p.とR. m.を

Cox-Craigie法 に従つて精製 された抗原(そ

れぞれE及 びM抗 原 と呼称 した),

2)　 R. p.及 びR. m.を エーテル法 によ

つて精製 され,室 温 に7日 間放置 した可溶性

抗原(そ れぞれE-FS及 びM-FS抗 原 と

呼称 した),

3)　 E及 びMを ドライア イスアセ トンで

3回 凍結融解を反復 した可溶性抗原(そ れぞ

れE-HS及 びM-HS抗 原 と呼称 した),

4)　 R. p.及 びR. m.感 染肺のF分 劃(そ

れぞれR. p.-F及 びR. m.-Fと 呼 称 した),

抗血清 としては,

1)　 R. p.及 びR. m.感 染家兎抗血清,

2)　 抗E及 び抗M家 兎血清,

3)　 抗E-HS及 び抗M-HS血 清,

を供試 した.

2.　 E及 びM抗 原 は,型 特異的であ り,当

該抗R. p.血 清 と抗E血 清に対 し,抗R.m.

血清乃至抗M血 清 よ りも著明に溶血抑制を示

す補体結合がみ られた.

3.　 可溶性 抗原であ るE-FS, M-FS共

に何れの抗血清に対 して も溶血抑制は弱 く,

更にE-HS, M-HS抗 原 も,そ の抗原価は

E-FSとM-FSに 較べ て よ り高 い とすべ

き成績は得 られていない.

即 ち,感 染鼠肺のF分 劃 を処 理 して反応原

性 を顕現せ しめた方法 と同 じ処 理によつ ては,

FS抗 原の抗原価の 上昇を発起せ しめえない.

4.　 Rに よつて変性 され る肺組織に健常肺

組織成分 と異つた二次的因子が産生 され,こ

の因子が不安定性の別の因子に より被われて

反応原性 を示 さず,や がて被覆す る反応阻止

性 の不安定性 因子が破壊 し去られ る とH抗 原

としての反応原性を示す もの とす るか,或 は

F分 劃中に微量に残存 しうるRに は,卵 黄嚢

内に 培養 せ られ るRの 所謂Castanedaの 可

溶性抗原 と異つた可溶性 のY因 子 の存在を想

像 し,こ の因子の表層を被 う不安定性 因子が

凍結融解法に よつて除去 されて抗原性 を発起

す るとも考え る.
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