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第1章　 緒 論

1907年M. Nicolle1)は アル ツス現象に関す

る研究の中に於 て馬血清に より感作 されたる

家兎の血清を他の正常 家兎に注入すれば,後

者 も又馬血清に対 して過敏 とな り, 24時 間後

馬血清を皮下に注射せば定型的 な浸潤を生ず

ることを実験 した り.其 の後間 もな くOtto2)

も海〓 について同様な る被働性過敏症実験を

試み,其 の潜 伏期は抗体の腹腔内注射に於て

は24時 間を以て最適な りと報告せ り. Nicolle,

 Otto等 に より過敏性が 他 働 的に も賦 与 され

得 ることが明かに されて以来,本 現象に関与

す る,感 作免疫血清量,再 注射抗原量,潜 伏

期並に感作持続期間等 の問題が注 目の焦点 と

な り,今 日に到 る迄多数の業績 の発表を見た

り. Doerr u. Russ3)は 過敏症 と沈降素量 との一

関係を研究 し,被 働性過敏症に一定の潜伏期

を要す るは,感 作状態に あずか る過敏性抗体

が体細胞 と特殊 なる関係 を結ぶ迄の時間な り

と説明 し,免 疫血清を海猿の静豚内に注射 し

七,潜 伏期2時 間に して過敏症状を,4時 間に

して過敏症死を起 さしめた り.而 して同氏は

抗体 と特殊関係を生ず る細胞はEndotherien

殊にGefa_??_ endotherienが 最 も重 要なる役 目

を なす ものな りと言え り.此 の 事 に つ い て

OK. Shiga4)はFriedbergerの もとに於 て種

々の方法を以て抗体の臓器細胞 と結合せる こ

とを証明せん とす る実験を試みたるも失敗に

終れ り.体 細 胞 説に賛 成 す る学 者 と しては

Weil5), Coca及 びFreund等 あ りて,氏 等

は細胞説の立場 よ り,被 働性過敏症に要す る

潜伏期は過敏症抗体が体内にて体細胞 と結合

す るに要す る時間な りとの説明を行いた り.

Friedberger6)に 依 るときは細胞 説 一 派 の学

者は被働性過敏症の潜伏期を意義あ るもの と

せ るも,被 働性過敏症に於て潜伏期は根本的

な る原因をなす ものにあらず して,被 働性過

敏症に於 ては被検動物の体内に注入せ られた

る異種抗体の抑制作用のため一定 の時間を要

し,此 の時 間 が潜 伏 期 な りと言い, Fried-

berger u. Hjfeltは,被 働性 過 敏 症に潜伏期

を要する原 因は抗体中に残存す る免疫元残余

と,尚 おそれ以外に抗体 のTragerと な る家

兎血清が異種免疫元 とな り抑制的に作用 して,

一定の時間を要す るものな りと解釈 し,感 作

の最高頂に ある海〓 に正常 家兎血清を注射 し,

一定時間後免疫原を注射す ることに依 り其 の

過敏症を消失せ しめた り.故 に若 し抗体に同

種属の血清を使 用せ る時に於 ては潜伏期な く

して被働性過敏症を惹起 し得ることを予想せ

り. Friedberger u. Seidenbergは 以上の見

解 よ り海〓 を十数回免疫 し,最 後の注射 より

24日 目に採血 し,此 の抗体を用いて被働性過

敏症を実験せ しに,抗 体を静脉内に注射せ る

場合に於ては潜伏期5分 に して過敏症死 を惹

起せ しめた り. Schwarzmann7)は 海〓 を馬,

猿,人 間等の血清にて免疫 し,其 の抗血清を

用 いてFriedbergerの 実験を追試せ しに潜伏

期15分 以内は短縮 し得 ざ りき.

Doerr u. Bleyer8)はFriedberger u. Sei-

denbergの 実 験 に対 し詳 細 に亙 り駁 論をな
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し,同 種被働性過敏症に於 て も潜 伏 期 を 要

しFriedberger u. Seidenberg両 氏 の報告せ

し如 き事 実 は 存 在 せ ず と言 へ り.之 に 対

しFriedbergerはSchwarzmann, Doerr u.

Bleyer等 の実 験が不成功に 終 りしは冬 季 に

於て実験を行い しものに して夏季に於け るが

如 く免疫せ し海〓 の沈降素の高まらざるため

従つて過敏性抗体の感作能力の強大ならざ り

し事が原 因な らん と言え り.要 す るに 両者の

意見の対立す る点はDoerr及 び其 の 他 は 細

胞説にFriedberger一 派は体液 説 に 根 拠 を

置 くがためな り.吾 が教室景山9)は 沈 降素の

高価な る免疫血清を用 うる時には同種免疫 血

清 のみな らず異種免疫血清を以てして も,被

働性過敏症を殆ん ど潜伏期な くして惹起 し得

るものな らん との予想のの もとに極めて高価

な る沈降素を有す る抗卵白家兎血清を以て海

〓を感作 し免疫体稀釈反応に よ り結合帯を測

り,結 合帯相当量 の抗原再注射を行い静脉内

感作 の場合には5分,腹 腔内感作の場合は5

時間の潜伏期にて海〓 の過敏症死を惹起せ し

む ることに成功せ り.又 過敏症抗体 と沈降素

との異同については種々論ぜ らるるところな

るも, Friedberger, Frledemann10)は 血中沈

降素 と過敏症状は平行す ることを述べDoerr

u. Russは 之に賛同 し沈降素量 と被働性 過敏

症感作能力 とは一致す ることを報告 し居れ り.

然 るに 他 方Kraus u. Novotony11)は 免 疫 せ

し海〓の血中に沈降素を証明し得ざる場合に

於 て も,免 疫原を注射す ることに依 り過敏症

を起 さしめ,又 感作海〓 の血清にて他 の健 康

な る海〓 に 被働性過敏症 を起 し得 ることに依

りて,沈 降素 と過敏症抗体 とは同一物に非ず

ど言え り. Hintze, Bruckhardtも 之 に 賛 同

せ り.

Bruckhardtは 沈 降素量 と免疫血清の被働

性感作能 力 とは平行せず,且 つ同一条件の も

とに於 ては免疫血清の大量 よ りも寧ろ少量の

方が感作 し得 ると報告せ り.而 して其の原因

を免疫血清 中に 含有せ る免疫原残余のためな

りと言え り.尚 少量の免 疫 血 清 の 方 が 寧ろ

良 く感作 し得 る こ とはDuerr u. Berber,

 Thomsonも 之 に賛 同 せ り.Weilは 免 疫血清

の過剰が過敏症反応を抑制す るは再注射 さる

る免疫原 が既に動物体内にあ るため,動 物の

体細胞に固定せ る抗体 と免疫原 との結合を妨

害す るものな りと言え り.か くの如 く沈降素

と過敏症抗体 との異同は種 々論ぜ らるるも,

白玖13)は被働性過敏症に於て過敏症の 強度は

沈降素量に比例す ることを明かに し,沈 降素

と過 敏 症 抗 体 とは 同一 物 な りと言 え り.

桑名14),伊 東15),杉 本16),藤 間17)の諸氏 も之

に 賛 同せ り.又Doerrも 沈 降素量 と被働性

感作能力 とは平行す ると言え り.

以上諸氏 の研究 に より,沈 降素 と過敏症抗

体 とは同一な ることは最早疑の余地な きもの

な り.以 上の如 き種 々なる被働性過敏症の実

験に於ては其の再注射抗原は殆んどすべて静

脉内に行われ しものに して,静 脉内に行われ

し抗原の注射に於ては抗原は直に心臓に到達

した る後肺動脉 より肺臓に達 し呼吸固難,肺

臓の膨大等の如き症状を表わす ものに して何

等かの方法に より直接肺臓に達せ しあざるが

如 き方法に より抗原再注射を行 う時は,静 脉

内注射を行 える被働性過敏症状 と如何な る差

異を生ず るや との疑いの もとに頸動脉及び腸

間膜動脉に抗原を注射 し其の際惹起す る被働

性過敏症状の差異を観察せ り.

第2章　 実験材料及び実験方法

第1節　 実験材料

実験動物 としては健 康正常 な る海〓 を選び

た り.海〓 は過敏症実験動物 としては最 も適

したる動物な るとは先人の既に指摘 したる所

な り.

第2節　 抗原の製法18)19)

使用抗原は鶏 卵 卵 白よ り脱水 芒 硝 を 用 い

(pH. 4.6)で3回 再 結 晶 せ し もめに て,電

気泳動法にて測定 せ し結果A1峯91.8%.

A2峯8.2%の 純度を有す るものを使用せ り.

第3節　 免 疫 法

鶏卵卵白結晶アル ブ ミン10mgN.を1回

量 とし,家 兎の耳静脉内に隔 日に之を注射 し

最後の注射 よ り5日 目に全採血 し,血 清を分
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離使 用せ り.

第4節　 反応用抗原

抗原原液 としてはmikro Kjeldahl法 で測

定 した蛋 白量19/dl.液(1.6mg. N/c.c.)を

原液 として稀釈に使 用せ り.

第5節　 実験 方法

第1項　 感作 方法

抗鶏卵卵白結晶 アルブ ミン家兎血清を用い

被働性に感作す るに あた り一定の量的関係を

具備せ しめた り即ち被検海〓 を2群 に分ち夫

々血中の沈 降素量が海〓 の血液1c.c.中2 .5単

位及び5単 位 となるが如 く感作を行いた り.

此の際5単 位感作 とは 海〓 の血液1c.c.中 沈

降素量が5単 位 含有す ることを意味す るもの

に して其の算出は次の如 くして之 を行いた り.

即 ち体重260瓦 の海〓 の推定血量は260÷13

=20c .c.に して, 1c.c.中5単 位 の沈降素量を

含有せ しむ るためには5単 位 ×20=100単 位

の沈 降素量 が必要な り.若 し抗 血清の稀釈沈

降素価が1:1000な る時は100÷1000=0.1

即ち0.1c.c.の 抗血 清を体重260瓦 の海〓 に

注入せ る時は海〓 の血液1c.c.中 沈降素量5

単位を含有す る事にな る.海〓 を被働性に感

作す るに あた りては上記 の算出法に よ り計算

し抗血清 の量を定あ静脉内に被働性 に感作 を

行 え り.

第2項　 抗原 再注射法

抗原再注射即 ち発症注射はすべて感作後24

時間に して之を行え り.再 注射抗原量はすべ

て結合帯相 当量を再注射せ り.

第3項　 抗原再注射場所

予は従来普通に行われた る総外頸 静脉内の

注射を行い,此 の時に惹起す る被働性過敏症

状を観察 した る後,次 に頸動脉内及び腸間膜

動脉内に注射を行い,其 の際惹起す る被働性

過敏 症状を観察比 較せ り.

第4項　 過敏症状

海〓 の過敏症 「シ ヨック」 に於け る主 なる

症状はTheobald, Smith以 来Otto. Rosenau

u. Anderson, Doerr u. Russ等 多数 の学 者

に依 り観察記載 された る如 く,大 略不安,立

毛,掻 鼻,放 尿,排 便,呼 吸困難,跡 躍,痙

攣,斃 死等 あ り.又Pfeiffer u. Mitaに 依

る体温降下は必発す るものな り.予 は過敏症

の軽 重を記載す るに便宜上次の如 く分類せ り.

1.　 定型的過敏症

抗原再注射5分 以内に 「シヨック」死を

来せ るもの.

2.　 強度過敏症

抗原 再注射5分 以後に 「シヨック」死を

来せ るもの.

3.　 中等度過敏症

抗原再注射に より重篤な る症状を呈 し痙

攣発作 あるも尚お恢復 し死に到 らざるも

の.

4.　 軽度過敏症

不安,立 毛,掻 鼻,排 尿,排 便等の症状

を発す るも痙 攣発作 なきもの.

第3章　 実 験 成 績

第1節　 2.5単 位感作 後24時 間の潜伏

期 を経て抗原を総外頸静脉内

に再注射せ し場合

抗卵白結晶アルブ ミン家兎血清の沈 降素量

が2.5単 位 となる如 く感作せ し後24時 間の潜

伏期を経て抗原を総外頸静脉内に再注射せ る

に5例 中1例 は定型的過敏症状を呈 し4分 に

て斃死 し,1例 は 中等度の過敏症状を呈 し他

の3例 は何れ も軽度の過敏症状を呈せ り.

(第1表 参照)

第2節　 5単 位感作後24時 間の潜伏期

を経たる後抗原を総外頸静脉

内に再注射せ し場合

海〓 の血液1c.c.中5単 位 とな る如 く抗卵

白結晶 アルブ ミン家兎血清を感作 し24時 間の

潜伏期後,総 外頸静脉内に結合帯相 当量の抗

原を再注射せ しに, 5例 中5例 共定型的過敏

症状 のもとに3分30秒 以内に 斃 死 せ るを見

る(第2表 参照)

第3節　 2.5単 位感作後24時 間の潜伏

期を経て頸動脉内に抗原を再

注射せ し場合

抗〓 卵卵白結晶 アルブ ミン家兎血清の沈 降
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素量が海〓 の血液1c.c.中5単 位 となる如 く

感作 した る後, 24時 間の潜伏期を経て,結 合

帯相 当量の抗原を頸動豚内に注射せ るに,5

例中1例 は強度の過敏症状を呈し8分 後に発

死 し1例 は中等度の過敏症状を呈し,他 の3

例は軽度の過敏症状を呈せ り(3表 参照)

第1表

抗 鶏卵卵白結 晶アルブ ミン家兎血清の沈降素量が2.5単 位 とな る如 く感作 し24時 間

後結合帯相当量の抗原を総外頸静脈に再注射せ し場合

第2表

抗鶏卵卵白結晶アルブ ミン家兎血清の沈降素量が5単 位 となる如 く感作し24時 間後

結合帯相当量の抗原を総外頸静脈内に再注射せし場合

第3表

抗鶏卵卵白結晶アルブ ミン家兎血清の沈降素量が2.5単 位 とな る如 く感作 し24時 間

後結合帯相 当量の抗原 を頸動脈内に注射せ し場合
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第4節　 5単 位感作後24時 間の潜伏期

を経 て頸動 脉内に抗原を再注

射せ し場合

抗鶏 卵卵白結晶 アルブ ミン家兎血清の沈降

素量が海〓 の血液1c.c.中5単 位 とな る如 く

感作 し,24時 間の潜伏期後結合帯相 当量の抗

原を頸動脉内に注射せ し場合に於て5例 中1

例は強度の過敏症状を呈 し12分 に して斃死せ

り,他 の4例 はすべ て定型的過敏症状を惹起

し4分 以内に斃死せ るを見 る(第4表 参照)

第4表

抗 鶏卵卵 白結晶アルブ ミン家兎血清の沈降素量が5単 位 とな る如 く感作 し24時 間後

結合帯相当量の抗原を頸動脈内に再注射せし場合

第5節　 2.5単 位感作後24時 間の潜伏

期 を経 て腸間膜動脉に抗原 を

再注射せ し場合

抗鶏卵卵 白結晶 アル ブ ミン家兎血清の沈降

素量が海〓 の血液1c.c.中2.5単 位 となる如

く感作 し, 24時 間 の潜伏期後,結 合帯相 当量

の抗原 を腸間膜動脉内に再注射せ しに5例 中

1例 は中等度の過敏症状を呈 し,他 の4例 は

何れ も軽度 の過敏症状を呈せ り.(第5表 参

照)

第5表

抗鶏卵卵白結晶アルブ ミン家兎血清の沈降素量が2.5単 位 となる如 く感作し24時 間

後結合帯相当量の抗原を腸間膜動脈内に再注射せし場合

第6節　 5単 位感作後24時 間の潜伏期

を経て抗原を腸間膜動脉内に

再注射せし場合

抗鶏卵卵白結晶アルブミン家兎血清の沈降

素量が海〓の血液1c.c.中5単 位となるが如

く感作し,潜 伏期24時間後結合帯相当量の抗

原を腸間膜動脉に再注射せるに4例 中1例 は

強度過敏症状を呈し13分にして斃死せるも他

3例 は何れも定型的過敏症状を惹起し4分 以

内に斃死せるを見る(第6表 参照)
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第6表

抗鶏卵卵白結晶アルブミン家兎血清の沈降素量が5単 位 となる如 く感作し24時 間後

結合帯相当量の抗原を腸間膜動脈内に再注射せし場合

第4章　 総括並 に考按

上記実験 を総括 し考按す るに,鶏 卵卵白結

晶 「アルブ ミン」 を使用 し家 兎を免疫 した る,

抗鶏卵卵白結晶アルブ ミン家兎血清に よる被

働性過敏症の実験に於て,抗 原再注射即 ち発

症注射 の部位 を異にす ることに より惹起す る

被働性過敏症状の差異を追及せ るに, 2.5単

位感作にて潜伏期34時 間後結合帯相当量 の抗

原 を静脉内に注射せ る場合5例 中1例 は定型

的, 1例 は中等度,他3例 は軽度過敏 症状を

呈せ り.又 頸動脉 内に注射せ し場合に於 ては

5例 中1例 は強度, 1例 は中等度他3例 は軽

度の過敏症状を呈せ り.又 腸間膜動脉内に抗

原 を注射せ し場合は5例 中2例 は中等度, 3

例 は軽度な る過敏症状 を呈せ り.以 上2.5単

位感作の場合 の被働性過敏症状を観察比較す

るに,頸 静脉内,頸 動脉内及び腸 間膜動 脉内

の何れの場合に於て も,其 の過敏症状に大差

を認めざ りき.

又抗鶏卵卵 白結晶 アルブ ミン家兎血清の5

単位感作後24時 間の潜伏 期を経て結 合 帯相

当量の抗原を再注射せ し場合に於 て静脉内注

射の場合は5例 中5例 共定型的過敏症状を呈

し頸動脉内注 射の場合 は5例 中4例 は定 型

的,1例 は高度過敏症状 を呈せ り.又 腸間膜

動脉 の場合は4例 中3例 は定型的1例 は高度

過敏症状を呈せ り.即 ち5単 位感作の場合に

於 て も,頸 静脉,頸 動脉,及 び腸間膜動脉の

何れの場合の注射に於 て も其の被働性過敏症

症状に大差を認め得 ざ りき.

以上の結果 よ り抗原の再注射に よ り,直 接

肺臓内に到達した る場合 と,脳 及び腸を経た

る後 心臓 よ り肺動脉を経て肺臓に到達 したる

場合 とは其の過敏症状に大差を認めざ りき.

即ち脳及び腸を通過せ る抗原の大部分は頸静

脉内に注射せる場合 と同 じ く心臓を経て肺臓

に一且到達す るものの如 し.

第4章　 結 論

稀釈沈降素価の高価な る抗鶏卵卵 白結晶 ア

ルブ ミン家兎血清を以て海〓 を感作 し,結 合

帯相 当量の抗原 を,総 外頸静脉,頸 動脉及び

腸 間膜 動 脉 内 に再 注射せ し場合に惹起せ ら

るる被働性過敏症状の差異を比較 し三者間に

大差を認めざ りし成績を結論す ること次の如

し.

1)　 総外頸静脉,頸 動脉及び腸 間膜動脉の

三つの異 りた る場所に抗原 を再注射 した る時

の被働性過敏症の実験に於 て三者何れの場合

も其の過敏症状に大差を認 めざ りき.

2)　 脳及び腸を通過せ る抗原 の大部分は,

頸 静脉内に注射せ し場合 と同 じ く心臓を経 て

肺 臓に一且到達す るものの如 し.

稿を終るに臨み恩師緒方教授の絡始御懇篤なる御

指導と御校閲に対し満腔の敬意と感佩の章を表す.
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(Director・Prof. Dr. M. Ogata)

Studies on the Local Influence of Antigen Reinjection

in Passive Anaphylaxis of Guinea Pig.

By

Keizo Yamasita.

On the local influence of antigen reinjection in passive anaphylaxis of guinea pig.

1) There was found no great difference among cases where a guinea pig was sensitized

with high value anticrystallines hen's egg white rabbit serum, V． jugunaly, A. caroticaly,

as well as, through A. mesentericus.

2) Most part of antigens through the brain and intestines was supposed as the case

when injected V. jugunaly, to reach the lung by way of the heart.


