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免 疫 反 應 ニ 及 ボ ス 尿 素 ノ 影 響

(第3報)

過 敏 症 ニ 及 ボ ス 尿 素 ノ 影 響

岡山醫科大學衛生學教室(主 任緒方教授)

醫學士 松 葉 章 一

第1章 緒 論

 1902年Richet1)ニ ヨ リテ動 物 ニ異 種 蛋 白 ヲ注

射 シテ惹 起 セ ラル ル 特 異 ナ ル免 疫 反 應 ガ過 敏 症 ト

命 名 セ ヲ レテ以 來 諸 家 ノ之 ガ 研究 益 々殷 盛 トナ リ

業 績 ノ發 表 セ ラ レタル モ ノ枚 擧 ニ遑 ア ラ ズ.1894

年 血 清療 法 發 見 セ ラ レテ ヨ リ人 ノ「ア レル ギ ー性」

疾 患 ノー ナル 血 清 病 ノ「ア ナ ヒ ラキ シ ー性 」血 清 病

ヲ起 スモ ノ現 レ過 敏 症 豫 防 ノ攻 究 ハ血 清 療 法 上 重

要 ナル 意 義 ヲ有 スル ニ至 レ リ.而 シ テ過敏 症 豫 防

藥 トシテ發表 セ ラ レタ ル モ ノ モ多 數 ニ シテ其 ノ豫

防能 カ ニハ差 異 アル モ良 好 ナ ル成 績 ヲ發表 セ ラ レ

タル モ ノ多 シ.然 レ ドモ 同一 藥 物 ニ於 テモ豫 防機

轉 ニ關 シ テ ハ必 ズ シモ 一 定 セ ズ.

 余 ハ尿 素 ガ沈 降 反 應 阻 止作 用 ア ル ヲ認 メ其 ノ阻

止機 轉 ハ 抗原,抗 體 ノ結 合 ヲ防遏 スル ニ ヨル モ ノ

ナ ル コ トヲ證 明 シ得 タ ル ヲ以 テ更 ニ進 ミテ生 體 内

ニ於 ケ ル抗 原,抗 體 ノ結 合 ニヨ リテ惹起 セ ラル ル

免疫 反 應 即 チ 過敏 症 ニ及 ボ ス尿 素 ノ影 響 ニ就 キ テ

檢 索 セ ン ト欲 ス.

第2章 文 獻

 過 敏 症豫 防劑 ニ就 キ テ文 獻 ヲ繙 ク ニ,Atherハ

1909年Besredka2)ニ ヨ リテ馬血 清 ニ就 キ テ處 置

セ ラ レ タル海 〓 ヲ用 ヰ,Atherニ テ麻 醉 セ シ メ筋

肉 ノ弛 緩 セ ル 後 馬血 清 ヲ再 注 射 セ ル ニ麻 醉 中 モ覺

醒後 モ過 敏 症 ヲ起 サ ズ ト述 ベ氏 ハ 同時 ニ 「ク ロー

ル ヒ ドラ ー ト」,「ク ロ ラー ゼ」,「ウ レ タ ン」モ 同樣

ノ作 用 ア リ トイヘ リ.Rosenau and Auderson3)

ハ「エ ー テル」麻醉 ハ過 敏 症 状 ヲ隱 蔽 セ ル ノ ミニ テ

海 〓 ハ死 ヲ免 カ レズ トイ ヒ,完 全 ナ ル麻 醉 ヲ起 サ

ナ イMorphinum, Opium睡 眠 ニ ヨ リテ ハ過 敏 症

ヲ抑 制 シ得 ナ イ コ トヨ リAther麻 醉 ニ於 テハ 毒

素 ガ脳 細 胞 ニ結 合 スル コ トヲ防 ギ 過敏 症 「シ ヨッ

ク 」 ニ無 反 應 ノ状 態 ニナ ル ト説 明 セル モAuer u.

Lowis4)ハ 過 敏 症 状 ハ 腦髓 ヲ除 去 セル後 ニ於 テ モ

惹 起 ス ル コ ト ヲ實 驗 シ之 ニ反 對 セ リ.Rosenau

and Anderson, Biedl u. Kraus5)ハBesredka

氏 ノ方 法 ニ從 ヒ テ犬 ニ ッキAtherノ 深 麻 醉 ニ ヨ

リテ筋 肉 ノ弛緩 セ ル後 再 注 射 ヲナ ス トキ興 奮,嘔

吐 等 ノ過 敏症 状 ハ起 サザ ル モ 尚 ホ過 敏 症 ニ特 有 ナ

ル血 壓 降 下 ヲ認 メ タ リ.

 Seligmann u. Reicher6)氏 ハ 「エ ー テ ル」麻 醉

ニ ヨ リテ腦 細 胞 ヨ リLipoidガ 血 液 中 ニ出 デ血 液

中 ニ脂 肪,「 レチチ ン」,「コ レ ステ リ ン」ガ増 加 シ,

殊 ニ 「レチ チ ン」 ガ抗 過 敏 性 物 質 デ ア ル ト唱 ヘ,

Seki7)モ 「ウ レタ ン」ヲ用 ヰ テ麻 醉劑 ニ ヨル 過敏 症

豫 防 ハ麻 醉 中 ノ ミナ ラ ズ覺醒 後 モ作 用 アル ニ ヨ リ

テSeligmann氏 ニ賛 シ血 液 中 ノLipoidヲ 抗 過

敏 性物 質 ト見 做 セ リ.

 以 上 ニ ヨ リ麻 醉 劑殊 ニ「エ ー テ ル」ノ過敏 症 阻止

作 用 ニ關 シテ ハ賛 否 半 シテ 定説 無 シ.然 ル ニ我 ガ

教 室 杉 本 氏8)ハ 過 敏 症 ハ 抗 原,抗 體 ノ免疫 反應 ナ
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リ トイ フ事 實 ヨ リ緒 方 氏 抗 體 稀 釋 法 ヲ用 ヰ テ結 合

帶 ヲ標 準 トシ テ免疫 體 ト再 注 射 トノ量 的 關 係 ヲ定

メ以 テ豫 防劑 ノ過 敏 症 阻 止 機 轉 ヲ研 究 シ好 成 績 ヲ

收 メ タ ル ハ大 ナル 業 績 ナ リ,氏 ノ業 績 ニ ヨ リ テ

「エ ー テル 」麻 醉 ハ過 敏 症 ヲ阻 止 シ其 ノ阻 止 機 轉 ハ

沈 降 素結 合 力 ノ減 弱 竝 ニ沈 降 素 ノ沈 降原 ニ對 スル

鬆 疎結 合 ニ ヨル モ ノ ナ ル コ トヲ明 カ ニセ リ.青 木

氏9)ハ 海 〓 能 動 性 過 敏 症 ニ對 スル 麻 醉劑 ノ豫 防 作

用 ヲ賓 驗 シ過 敏 症 「シ ヨツ ク」防 止 或 ハ抑 制 作 用 ハ

比 較 的 ノモ ノ ニシ テ絶 對 的 ノ モ ノ ニ ア ラズ.而 シ

テ麻 醉 ノ程度 淺 キ モ ノ程 阻 止 作 用 弱 キ カ,或 ハ 全

ク無 ク,中 樞 神 經 系 ノ障 碍 ニ ヨ リテ起 ル モ ノ トシ

テBesredka一 派 ノ 中樞 神 經 説 ニ賛 セ リ.

 次 ニMorphinニ 關 シテ ハFarmer Laurence10)

ハGuinea pigノ 過 敏 症 豫 防 能 力 ヲ否 定 シ青 木 氏

モ亦 海 〓 能 動 性 過敏 症 實 驗 ニ於 テ之 ニ賛 セ リ.然

ル ニ木 村 氏11)ハ 輕 度 乍 ラMorphinノ 過 敏 症 豫 防

能 力 ヲ認 メ,宇 野氏12),大 平 氏13)モ 之 ニ賛 セ リ.

我 ガ教 室 ニ於 テハ小 野氏14)ハ 緒 方 氏 抗體 稀 釋 法 ニ

ヨル 結 合 帶 ヲ用 ヰ テ抗 原 ノ再 注 射 ヲ行 ヒMorphin

ノ前 處 置 ガ過 敏 症豫 防能 力 無 キ ヲ證 セ リ.「 ソ レ

ス チ ン」 ノ過 敏 症 豫 防機 轉 ハ小 野 氏15)ニ ヨ リテ研

究 セ ラ レ海 〓 過 敏 症 ヲ抑制 シ其 ノ豫 防機 轉 ハ血 液

膠 質 状 態 ニ變 化 ヲ起 シ,沈 降原,沈 降素 ノ結 合 ヲ

抑 制 シ 且鬆 疎 ナル結 合 ヲ營 マ シ メ氣 管枝 滑平 筋 ヲ

麻 醉 シ過 敏 時 ノ氣 管 枝 痙攣 ニ拮 抗 的 ナル コ トヲ證

明 セ リ.Adrenalinニ 就 テハGalambos16)ガ

Atropin同 樣 過 敏 症 阻 止作 用 ヲ有 シ1側 或 ハ 兩

側 ノ迷 走 神經 切 斷 ハ 同 樣 ニ作 用 ス ト發 表 セ シ以來

Adrehalinハ 交 感 神 經 ヲ刺 戟 シ テ 氣 管 枝 平 滑 筋

ノ 痙 攣 ヲ緩 和 ス ル ニ ヨ ル ト ナ シ,鹽 谷 氏17)ハ

Adrenalin過 血 糖 ガ補 體 結 合 遲延 ヲ來 サザ ル ヲ以

テAdrenalinノ 過 敏 症 豫 防 作 用 ハ補體 結 合 以 外

ノ別 ノ機 轉 ニ依 ル モ ノ ナ ラ ン トセ リ.我 ガ教 室 杉

本 氏 ハ 植 物 神 經藥Adrenalin, Atropinヲ 豫 防 注

入 スル 際 ハ免 疫 沈 降 素 其 ノモ ノ ニハ 何等 ノ影 響 ナ

キモ沈 降 原 ノ再注 射 ニ際 シ テハ ソ レニ ヨ リテ惹 起

セ ラルル 沈 降原,沈 降 素 ノ結 合 ヲ鬆 疎 ナ ラ シ メ速

ニ其 ノ結 合 ヨ リ沈 降 素 ノ遊 離 ヲ促 シ以 テ過 敏症 發

症 ヲ制 禦 セ シ ム トイフ.

 次 ニAtropinノ 過 敏 症 豫 防機 轉 ニ就 テハAuer

u. Lewisハ 海 〓 ノ過 敏 症 「シ ヨ ツク 」ハ氣 管枝 筋

ノ痙 攣 ニ因 ル モ ノ トシ ナ之 ヲAtropinニ テ前 處

置 スル カ或 ハ「シ ヨツ ク」ヲ喚 起 シ重 篤 ナル 症状 ヲ

呈 セ ル時Atropinヲ 與 ヘル ト動 物 ヲ「シ ヨツ ク」

死 ヨ リ救 ヒ得 ト唱 ヘ シ以 來Biedl u. Kraus18)ニ

ヨ リテ防 止 作 用 ヲ認 メ ラ レ タ リ.Auerハ 此 防止

作 用 ハAtroninノ 量 ニ關係 シ多 量 ナル 程效 果 大

ナ リ ト云 ヒGalambosハAtropinヲ 用 ヰ テ ヨ リ

發 症 注 射 ヲ行 フ迄 ノ時 間 ニ影 響 セ ラル ル モ ノナ リ

トイヘ リ.

 Friedbergeru. Mita19)兩 氏 ハ 「ア トロ ビ ン」

ヲ與 ヘ タル タ メ全 ク窒 息症 状 ヲ呈 セザ ル ニ拘 ラズ

「シ ヨツク」死 スル モ ノ ア ル ヲ以 テAtropinノ 效

果 ヲ疑 ヘ リ.加 藤 氏 ハ交 感 神經 及 ビ植 物 性神 經 ニ

及 ボ ス作 用 ナ リ トイ フ.木 村 氏 ハAtropinノ 過

敏 症 防 止作 用 ヲ否 定 セ リ.

 更 ニChlorbariumノ 過 敏症 防 止作 用 ハ木村 氏,

Biedl u. Kraus等 ニ ヨ リテ認 メ ラ レタ リ.Fried-

berger u. Hartoeh20)兩 氏 ハ 高張 食 鹽 水 ガ試驗

管 内 ニ於 テ補體 結 合反 應 ヲ阻 止 スル コ トヨ リ被働

性 過 敏 症 ヲ阻 止 スル作 用 ア ル コ ト ヲ 述 ベ テ以 來

Lowit, Armand. Delille, Launog, RiB21)等 ニ ヨ

リテ承 認 セ ヲ レタル モBiedl u. krausハ 否 定 セ

リ.而 シ テBornstein22)ハ 以 上諸 氏 ノ文獻 ニ徴 ス

ル ニ重 要 ナル 點 即 チKochsalz注 射 ニ對 スル 一般

組織ノ態度ニ注意 ヲ拂ハズ.其 ノ際食鹽水ノ注射

後 血液量 ノ變 化 ハ大 切 ナル コ トナ リ.ソ レハV.

Brasol, KlikowiB, Leathes, Munzer, Magnus23)

等 ノ仕 事 ニ ヨ リテ説 明 サ レシ如 ク一 方 ニ於 テ直チ

ニ利 尿 起 リKochsalzハ 可 成 リ早 ク消 失 スル一 方

ニ於 テ組織 液 ハ血 液 中 ニ移 行 スル結 果 可成 リノ血

液 量 ヲ増 加 ス.其 ノ結 果 過 敏症 ヲ阻止 スルモ ノデ

アル ト考 ヘ氏 ハ血 液 量 ヲ測 定 シテ増 加 セル コ トヲ

70



免疫反應 ニ及ボス尿素ノ影響(第3報) 721

證 明 セ リ.而 レ テ補 體 ニ及 ボ ス影 響 ハ未 決 定 ニ終

レ リ.高 張 葡 萄 糖 液 ニ ヨル 過敏 症 豫 防 機 轉 ハ 鹽 谷

氏 ノ海 〓 ニ就 テ試 ミタル實 驗 ニ コ レバ 補 體 結 合 ヲ

防 止 スル ニ ヨル モ ノナ リ ト述 ベ,加 藤 氏 之 ニ賛 セ

リ.我 ガ教 窒 ノ杉 本 氏24)ハ 高 張 溶 液― 高張 食鹽 水,

高 張 葡萄 糖 液 使 用 ノ場 合 ニ於 テハ 之等 ノ溶 液 豫 防

注 入 ニ ヨ リ沈 降 素 ノ沈 降 原 ニ對 スル結 合 力 ヲ減 弱

セ シ メ以 テ過 敏 症 ノ發 症 ヲ抑 制 ス ト述 ベ タ リ.

 「ヘ パ リ ン」ノ過 敏 症 豫 防能 方 ニ關 シ テハ 諸氏 ノ

見 解 一樣 ナ ラ ズ.有 效,無 效 説 對 立 セ リ.1926年

Kyes u. Strauser25)ハGahringer26)ノ 初 期血 液

凝 固現 象 ガ「シ ヨ ツク」ノ發 生 ニ意 義 ア ルモ ノナ リ

トノ説 ヲ支 持 セ ンガ タ メ鳩 ニ「ヘ パ リ ン」ヲ抗 原 再

注射 前 ニ注 射 シ テ 「シ ヨ ツ ク」症 状 ヲ防 止 シ「ヘ パ

リン」ハFibrin形 成 ヲ抑 制 スル モ ノ ニ シ テ過 敏 症

「シ ヨツ ク」 ヲ著 シ ク抑 制 スル ,故 ニFibrin栓 塞

ト「シ ヨツ ク」症 状 トノ間 ニ重要 ナ ル關 係 ア リ ト述

ベ タ リ.

 Hans Lowenthal27)ハ 海 〓 過 敏 症 ニ於 テ「ヘ パ

リン」 注 射 ニ ヨ リテ非 凝 固性 ニ ナ シ タル モ ノモ 正

常 過敏 症 ト同樣 ノ「シ ヨ ツク」症 状 ヲ呈 スル モ ノニ

シ テ血液 ノ凝 固 過 程 ハ過 敏 症 「シ ヨツ ク」ニ必 發 的

ニ關 與 スル モ ノニ ア ラズ ト結 論 セ リ.Williams

and van de Carr28)ハ 反 之 感 作 海 〓 ニ於 テ「ヘ パ

リン」ノ「シ ヨツ ク」阻 止作 用 ヲ認 メ タ リ.杉 本 氏29)

ハHeparinノ 豫 防 能 力 ニ ツキ テ檢 索 シ 「ヘ パ リ

ン」 ハ輕 度 ナル モ過 敏 症 抑 止 作 用 ア リテ其 ノ豫 防

機 轉 の抗 原,抗 體 ノ結 合 ノ抑 制 ニ シテ血 液 凝 固 阻

止 ハ 直接 過 敏 症 豫 防 機 轉 ニ關 與 スル モ ノ ニ ア ラザ

ル コ トヲ明 カ ニ シ タ リ.

 1926年Makarowa u. Zeiss30)ニ ヨ リテGerm-

aninノ2%溶 液 添 加 抗 原 ノ再 注射 ニ ヨ リテ過 敏

症 状 ヲ抑 制 スル コ トヲ確 定 サ レテ ヨ リSchmidt31)

ハ5% Germanin溶 液 ガ 過敏 症 ヲ豫 防 ス ト發 表 シ

氏等 ハ豫 防機 轉 ヲBlutflussigkeitノ 状 態變 化 或

ハEndothelienノ 状 態變 化 ニ歸 シ,再 注 射蛋 白 ヘ

ノSchutzwirkungナ キ モ ノ トセ リ.然 ル ニ 我 ガ

教 室 上 住氏32)ハ 海 〓 ノ能 働 性 竝 ニ被 働 性 過 敏症 ノ

研究 ニ ヨル トGermaninハ 確 實 ニ過 敏 症 ヲ抑制

シ豫 防能 力 ハ可 成 リ強 度 ニ シテ其 ノ豫 防 機 轉 ハ 抗

原,抗 體 ノ結 合 ヲ生 體 ノ内外 ヲ問 ハ ズ阻 止 シ此抗

原,抗 體 ノ結 合 阻止 機 轉 ハ 原 發性 ニシテGermanin

注 射 ニ ヨ リテ惹 起 セル血 清状 態 ノ變 化 ガ 「シ ヨツ

ク」 發 症 ニ對 シ テ重 要 ナ ル意 義 ヲ有 スル コ トヲ明

カ ニセ リ.

 最 近 我 ガ教 室 小 野 氏33)ノ 研 究 ニ コ レバ麻 醉 劑 ノ

ー ナル 「ソレ スチ ン」モ海〓 過 敏 症 ヲ抑 制 シ其 ノ豫

防機 轉 ヲ血 液 膠 質 状 態 ノ變 化 ヲ起 シ,沈 降 原,沈

降素 ノ結 合 ヲ抑 制 シ 且鬆 疎 ナ ル結 合 ヲ營 マ シム ル

コ ト及 ビ氣 管枝 滑 平 筋 ヲ麻 痺 シ過 敏 症 時 ノ氣管 枝

痙 攣 ニ拮 抗 的 ニ作 用 スル コ ト トノ兩 作 用 ノ結 果 ニ

歸 セ シ メ タ リ.

 其 ノ他 解 熱 劑 ナ ルAntipyrin, Aspirin等 モ過

敏 症 豫 防能 力 ノア ル コ トヲ報 告 セ ラル.Antipyrin

ニ過 敏 症 豫 防能 力 ノ存 ス ル コ トハ 松 田氏34)ノ 初

メテ報 ズル 處 ニシ テ其 ノ後松 岡,大 久 保35)兩 氏 ニ

ヨ リテ報告 セ ラ レ タル モ氏 等 ハ 「シ ヨツ ク」 防 止

機 轉 ニ關 シ テ ハ 何 等 詳 シク探 究 セズ.橘 氏36)ハ

Aspirin, Antipyrin等 ノ解 熱藥 ヲ免疫 動 物 ニ連

續 投 與 スル時 ハ,再 注 射 ニ際 シ,過 敏 症 ヲ稍 々抑

制 スル傾 向 ヲ有 シ,其 ノ原 因 ハ解 熱 劑 ノ下熱 ナ ル

熱 自體 ノ影 響 ト解 セ ン ヨ リハ 寧 ロ使 用 セ シ藥 物 ノ

個 々 ノ適 當 ナル刺 戟 作 用 ニ ヨル モノ トセ リ.小 野

氏37)ハAntipyrinノ 過 敏 症豫 防 機轉 ハ抗 原,抗 體

反應 ノ抑 制 竝 ニ兩者 ノ反應 發 現速 度 ノ遲 延 ニ歸 セ

シ メ タ リ.

 以 上文 獻 ニ ヨ リ觀 察 スル ニ,諸 種 麻 醉 藥 或 ハ 抗

原,抗 體 免 疫 反應 ヲ阻止 スル藥 物 ハ 多 カ レ少 カ レ

過 敏症 豫 防能 力 ヲ有 スル コ トヲ知 ル.杉 田氏38)ハ

尿素 ノ過敏症豫防能力アルコトヲ發表セルモ氏ハ

豫防機轉ヲ尿素ノ過敏性抗體ノ減少ニ歸 シ詳シク

攻究セズ.余 ハ尿素溶液ガ沈降素,沈 降原ノ結合

ヲ阻止 スル作用アルコ トヲ確 メ得 タル ヲ以テ,過

敏症ガ抗原,抗 體ノ結合ニヨル免疫反應ナル以上
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尿素モ亦過敏症豫防能力アルモノト想定シ,緒 方

氏抗體稀釋沈降反應 ヲ應用シテ結合帶 ヲ基準 トシ

テ抗原ノ再注射 ヲ行 フ過敏症 ノ豫防機轉ニ於 ケル

尿 素 ノ作 用 ヲ攻 究 セ ン ト欲 ス.

第3章 實驗材料竝ニ實驗方法

第1節 實驗材料

  第1項 實 驗 動 物: 先 進諸 家 ノ實 驗 ヲ見 ル

ニ使 用 セル 動 物 トシ テハ犬,家 兎 ,鳩,海 〓 等 多 々

ア ル モ 余 ハ過 敏 症 實 驗 ニ最 モ適 セ ル 海 〓,殊 ニ體

重250g内 外 ノ モ ノハ 過 敏 度 殆 ド同 一 ニ シ テ其 ノ

症 状 ニ大 ナ ル差 異 ナ キ ヲ以 テ實 驗 ニ供 セ リ.

  第2項 免疫血清竝ニ抗原: 抗原 トシテハ

毎常新鮮ナル牛血清 ヲ用ヰ,數 日間0℃ ノ氷室 ニ

保 存 シ毒 性 ノ消 失 シ タ ル モノ ヲ使 用 シ,被 働 性過

敏症ニ於 テハ抗牛血清免疫家兎血清ヲ使用セリ.

第3項 實驗ニ使用セル尿素: 準 日本藥局

方 純 尿 素 「ウ ヅ ラ」印 ノモ ノ ヲ使 用 セ リ.

   第2節 實驗方法

  第1項 能 働性過敏症ニ於ケル實驗方法

 海〓胸骨部皮下ニ牛血清ヲ0.1cc注 射 シ,2-3

週 ノ潜伏期ノ後,感 作海〓ノ頸靜脈 ヨリ採血シ,

分離血清ニ就キ,緒 方氏抗體稀釋法ニヨリテ血清

沈降素 ノ結合帶 ヲ決定シ,結 合帶 ニ於ケル免疫元

濃度ハ同濃度 トナル樣抗原再注射 ヲナス.1例 ヲ

示 セ バ感 作 海 〓 ノ體 重260gト ス レバ血 量 ハ大 略

體 重 ノ1/13ト シ テ計 算 ス レバ20ccト ナル.今 感

作 海〓 ノ血 清 沈 降 素 ノ結 合帶 ヲ1:250ト ス レバ推

定 血 量 ヲ結 合 帶 價 ニ テ 除 シ タル 商0.08ハ 結 合 帶

相 當量 ナ リ.即 チ0.08ccノ 抗 原 ヲ流血 中 ニ注 入 ス

ル トキ ハ沈 降 原 ノ稀 釋 價 ハ 大 略1:250ノ 割 合 トナ

ル.コ ノ結 合帶 相 當 量 ヲ基 準 トシテ種 々 ナ ル量 ノ

沈 降 原 血清 ヲ生理 的 食 鹽 水 ヲ以 テ 稀釋 シ外 頸 靜 脈

ヲ選 ビ テ注射 セ リ.

 第2項 被働性過敏症ニ於ケル實驗方法

1. 抗血清調製

2500g内 外 ノ健康家兎ニ新鮮ナル牛血清 ヲ毎日

1-2cc耳 靜 脈 ヨ リ注 射 シ最 後 ノ注 射 日 ヨ リ7-10

日後 全 採 血 ヲナ シ消毒 劑 ヲ加 フル コ トナ ク緒方 氏

法 ニ ヨ リテ結 合 帶 及 ビ沈 降 素 價 ヲ正 確 ニ測 定 セル

モ ノ ヲ氷 室 ニ貯 ヘ用 ニ臨 ミテ使 用 セ リ.本 實 驗 ニ

使 用 セ ル免 疫 血 清Nr. 1, Nr. 2ヲ 示 セ バ 次 ノ如

シ.

第1表 被働性過敏症 ニ用ヰシ代表血清

2. 感作方法

海〓體重260gニ 對 シ500單 位 ノ免疫血清ヲ頸

靜 脈 ヨ リ注 入 ス.500單 位 ノ免 疫 血 清 トハ,例 ヘ

バ稀 釋 沈 降 素 價1:500ノ 免 疫 血 清 ヲ使 用 ス トセ バ

260gノ 海 〓 ニ其 ノ免 疫 血 清 ノ1ccヲ 若 シ稀 釋沈

降素 價1:1,000ナ レバ 其 ノ0.5ccヲ 注射 スル 意味

ニテ此 量 ヲ注 射 セ ラ レ タ ル 海 〓 ハ24時 間 ノ潜伏

期 ノ後,其 ノ血 液 内 ノ稀 釋 沈 降 素 價1:25ヲ 示 ス

ヲ常 トス.

3. 感作潜伏期

 過敏性抗體合有血清 ヲ正常動物ニ注入シテヨリ

其 ノ動物 ノ過敏症發症ニ至ル迄ハ一定ノ期間ヲ要

ス.而 シテコノ期間即チ潜伏期ハ感作免疫血清ノ

含有スル抗體 ノ強弱,動 物 ノ種類,感 作方法ニヨ

リテ異ルモ海〓 ニ於テハ文獻ニ徴 スル ニ12-24
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時 間ガ最適 トサル.依 テ余ハ24時 間 ノ潜伏期後抗

原ノ再注射 ヲ頸靜脈 ヨリ行 ヘリ.

 4. 流血 中ノ沈降素價決定

 免疫血清注入感作24時 間後頸靜脈 ヨ リ採血分

離シ,緒 方氏法ニヨリテ沈降素價 ヲ測定セリ.

 5. 抗原注射

 能働性過敏症 ニ於ケル ト同樣 ニ結合帶 ヲ基準 ト

シテ結合帶相當量 ヲ種 々ニ生理的食鹽水 ニテ稀釋

シテ注 射 ス.而 シ テ感 作 海 〓 ノ血 清 結 合帶 ト免 疫

血清 ノ結 合 帶 ハ常 ニ同 一 ニ シ テ不 變 ナ ル コ トハ注

目 スベ キ コ トナ リ.

第3項 尿素溶液ノ豫防注射法

 前述 ノ如クシテ感作セル海〓 ニ抗原再注射 ヲ行

フ前 ニ50%尿 素生理的食鹽水溶液 ヲ海〓流血中

ノ尿素濃度5%以 上 トナル樣能働性過敏症實驗ニ

於 テハ2cc被 働 性過 敏 症 實驗 ニ於 テハ1.5cc頸 靜

脈 ヨ リ抗 原 再 注射 前30分 ニ2囘 ニ分 チ テ 徐 々 ニ

注射 セ リ.尿 素 食 鹽 水 溶 液 ハ 尿素 濃 度 ニ ヨ リ又 食

鹽水濃度ニヨリテ又無核赤血球 ト有核赤血球 トニ

ヨリテ溶血度 ヲ異ニスレドモ尿素生理的食鹽水ニ

ヨリテ無核赤血球 ノ溶血 ヲ起 ス尿素濃度ハ10%

以上 ナ リ.故 ニ コ レガ注射 ニ ア タ リ テ ハ 極 メテ

徐 々ニ注射 セザ ル トキ ハ海 〓 ハ溶 血 ニ ヨル 中毒 死

ヲ起ス危險ア リ,而 シテ被働性及ビ能働性過敏症

ニ於ケル實驗ニ際シテ豫防注射尿素量 ヲ異ニセル

理ハ被働性過敏症ニ於 ケル感作海〓ハ抗體注射ノ

際頸部切開ニヨル皮下組織 ノ癒着ニヨリ抗原再注

射時ニ出血甚シク能働性過敏症實驗ニ於ケルヨリ

尿素溶液豫防注射 ニ際シテ抵抗力弱キタメナリ.

第4項 過 敏症状ノ判定

 余ハ便宜上海〓過敏症 ヲ輕重ニ從 ヒテ次ノ4型

ニ分類シテ記載セリ.

1) 定型的過敏症

抗 原 再 注射 後5分 以 内 ニ於 テSchocktodニ 陷

リシ モ ノ ニテ(++++)ヲ 以 テ現 ス.

2) 抗原存注射後5分 以後 ニ於 テSchocktod

ニ陷 リ シモ ノ ニ テ(+++)ヲ 以 テ現 ス.

 3) 中等 度 過 敏症.過 敏 症 状 相 當 強度 ニ シテ呼

吸 困難,痙 攣 起 リ死 ニ瀕 セ ン トスル モ恢 復 スル モ

ノ ニシ テ(++)ヲ 以 テ現 ス.

 4) 輕 度 過 敏 症.立 毛,不 安,興 奮,放 尿,呼

吸 困難,體 温 降 下等 ノ症 状 ヲ現 スモ恢 復 スル モ ノ

ニシ テ(+)ヲ 以 テ現 ス コ ト トセ リ.

  第5項 補 體 價 測 定法

 生 理 的 食 鹽 水 ヲ以 テ稀 釋 セ ル10%海 〓血 清 ヲ

0.1ccヨ リ0.9cc迄 一列 ノ試 驗 管 ニ取 リ生 理 的食

鹽 水 ヲ以 テ全 量1ccト シ,2單 位 ノ抗 山羊 溶 血 素

及 ビ2.5%山 羊 血 球 浮 游 液 各1ccヲ 加 ヘ テ ヨク混

和 シ37℃ ノ孵 卵器 ニ收 メ時 々振 盪 シ2時 間後 ニ

坂 リ出 シ1畫 夜 氷室 ニ保 チ,其 ノ結 果 ヲ判 定 シ溶

血 反 應 ノ程 度 ニ ヨ リ(++++)ヲ 完 全溶 血,(+++)ヲ 殆

ド溶 血 セ ル モ ノ,(++)ヲ 強溶 血,(+)ヲ 中等 度溶

血,(-)ヲ 非 溶 血 ヲ以 テ現 シ,最 高 稀 釋 ノ完 全溶

血 ヲ補 體 價 トセ リ.

第4章 實驗成績

第1節 能働性過敏症ニ及ボス尿素ノ影

    響

第1項 能働性過敏症發症 ト再注射量 トノ關

    係

海〓能働性過敏症ニ於ケル抗原ノ最少致死量ハ

我 ガ教 室 ノ杉 本 氏39)ニ ヨ リテ詳 細 ニ研 究 セ ラ レ結

合帶 ニ ヨ リテ左 右 セ ラル ル モ ノ ニ シテ結 合 帶 相當

量 ノ1/4ト セ ラ レタ リ.今 假 ニ海 〓 ノ體 重260gト

ス レバ,其 ノ血 清 中 ノ結 合 帶 ガ1:1,000ナ ル トキ

ハ,體 重 ノ1/13ガ 全 血 量 ニシ テ,此 量 ノ血液 中 ニ

抗 原 ヲ注 射 シ テ1:1,000ノ 稀 釋 ニナ ル如 ク 抗 原量

ヲ定 メタル モ ノガ結 合帶 相 當 量 ニ シテ次 ノ如 ク算

出 ス.

260÷13=20 (推 定 血 液 量)

20÷1,000=0.02 (結 合帶 相當 量)

即 チ0.005ccノ 抗 原再 注 射 量 ガ260g海 〓 ノ最

少致 死 量 ナ リ.依 テ 余 ハ之 ヲ追試 シ タル所 杉 本 氏

ノ業 績 ト一 致 セ リ.
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第2表 能働性過敏症發症 ト再注射量ノ關係

 上 表 ニ示 スガ如 ク能 働 性 過 敏 症 ニ於 テ結 合帶 ヲ

基 準 トシ テ抗 原 再注 射 ヲ行 フ トキハ 結 合 帶1/4相 當

量 迄 ハ確 實 ニ 「シ ヨ ツク死 」 ヲ起 シ1/8相 當 量 ニ於

テハ 生 存 スル コ トヲ確 メ得 タ リ.

 第2項 能働性過敏症ニ及ボ ス尿素豫防注射

     ノ影響

上述 ノ實驗ニヨリ確實ニ「シヨツク死」ヲ起 ス1/4

相當量 ヲ標準 トシテ尿素ノ豫防能カ ヲ檢セリ.生

理的食鹽水 ヲ以テ50%尿 素溶液 ヲ作 リ0,1ccノ

牛血清 ヲ以テ海〓 ヲ感作 シ2-3週 間ノ潜伏期後

抗原再注射前尿素溶液2ccヲ2囘 ニ分チ頸靜脈

ヨリ徐々ニ注射シ初注射 ヨリ約30分 後抗原ノ再

注射 ヲ行ヘルニ第3表 ノ如キ成績ヲ得 タリ.

第3表  能働性過敏症ニ於ケル尿素食鹽水溶液豫防注射 ノ影響

第3表 ニ見ルガ如ク能働性感作海〓 ニ於テ50%

尿 素食 鹽 水溶 液 ヲ2cc豫 防 注射 ヲ行 フ トキ ハ結 合

帶1/2相 當 量 ノ抗 原 再 注 射 ニ ヨ リテ 「シ ヨツ ク死 」

ヲ 起 スモ1/4相 當 量 ニ於 テハ 死 ニ瀕 ス ル モ 死 ヲ免

カ レ對 照 トシ テ 生 理 的 食鹽 水 ヲ2cc豫 防 注 射 セ

ル モ ノ ハ「シ ヨツ ク死」ヲ來 ス.

第2節 能働性過敏症 ニ於ケル尿素食鹽

    水溶液ノ過敏症豫防機轉ニ就テ

前節ニ於テ余ハ尿素食鹽水溶液ノ能働性過敏症

ニ於 ケル豫防能力ヲ檢シ得タレバ本節ニ於テ豫防

機 轉 ヲ攻 究 セ ン ト欲 ス.

第1項 尿素食鹽水豫防注射實驗ニ際スル血

中沈降素ノ消長ニ就テ

 1) 生體 内ニ於ケル免疫沈降素ニ及ボス尿素ノ

影響,尿 素 ノ豫防注射 ガ過敏症ニ於 ケル抗原,抗

體ノ結合 ニ如何ナル影響 ヲ及ボスカヲ檢索 スルニ
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富 リ,先 ヅ尿素 注 入ガ 免 疫 沈 降 素 ニ及 ボ ス影 響 ヲ

觀 察 セ ン トシ260gノ 海 〓 ヲ0.1ccヲ 以 テ感 作 シ

2週 間 ノ後50%尿 素 食 鹽 水2ccヲ 注 射 シ時 間 的

變 化 ニ伴 ヒテ沈 降 素 ノ消 長 ヲ觀 察 セ ル ニ第4表 ノ

如 キ成績 ヲ得 タ リ.而 シ テ成績 ハ結 合帶 ノ部 分 ノ

ミ ヲ示 セ リ.

第4表 生體内ニ於ケル免疫沈降素 ニ

   及ボス尿素 ノ影響

即 チ第4表 ニ見 ル ガ如 ク結 合帶1:250沈 降 素 價

1:32ナ ル 沈 降素 血 清 ハ50%尿 素 食鹽 水 豫 防 注射

後 ニ於 テ ハ結 合 帶 ハ依 然1:250ニ シ テ不 變 ナル モ

沈 降 素 價 ハ1:16ト ナ リ,30′ 後 ニ於 テハ結 合帶 及

ビ沈 降 素價 ニ變 化 ナ ク1時 間 後 ニ於 テモ 同樣 ニ シ

テ2時 間後 ニ於 テハ結 合帶 ニハ 變 化 ナ キ モ沈 降 素

價1:32ト ナ リ恢 復 スル ヲ認 メタ リ.之 ニ ヨ リテ見

レバ尿 素 ハ 沈 降 素 ヲ破 壊 スル モ ノ ニア ラズ シ テ沈

降 原,沈 降 素 間 ノ結 合 力 ヲ減 弱 セ シ ムル モ ノ ノ如

シ.

 2) 能 働性 過 敏 症 尿 素 食鹽 水 豫 防 注 射 ニ際 スル

血 中 沈 降素 ノ消 長

 正常 海 〓 ニ牛血 清0.1ccヲ 以 テ感作 シ2-3週

間 ノ潜 伏 期 ヲ置 キテ抗 原 再 注 射 前30′ ニ50%尿 素

食 鹽 水 溶 液2ccヲ2囘 ニ分 チ テ頸 靜 脈 ヨ リ注 入 シ

第5表 能働性過敏症ニ於ケル尿素豫防注射 ニ際 スル血清沈降素 ノ消長
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次デ結合帶 ヲ基準 トシテ抗原 ノ再注射 ヲ行 ヒソレ

ニヨリテ惹起セラルル過敏症状 ヲ觀察シ同時ニ血

中沈降素ノ消長ヲ測定シタルニ第5表 ノ如キ成績

ヲ得 タリ.

 海〓能働過敏症ニ於テハ血中沈降素ノ結合帶 ヲ

基準 トシテ抗原ノ再注射 ヲ行フトキハ結合帶1/4相

當 量ニ於テハ「シヨツク死」ヲ起 シ1/8相當量 ニ於

テハ「シヨツク死」ヲ起サザルコトハ我ガ教室先輩

諸氏ノ實驗證明セル處ニシテ,余 モ亦之ヲ追試シ

テ一致セル ヲ以テ1/4相當量抗原再注射ヲ行 ビテ豫

防能力 ヲ檢セルニ第5表 ニ示 スガ如ク尿素豫防注

射動物ハ總テ過敏症状 ヲ起 スコトナク生存 シ沈降

素價ハ豫防注射後5分 時 ニ採血セル血液ニ於テハ

注射前價ノ半量ヲ示シ,更 ニ再注射セラレタル沈

降原 ト結合シテ半減ス.然 ルニ對照 トシテ生理的

食 鹽 水2ccヲ 豫 防 注 入 セ ル モ ノ ハ 「シ ヨ ツク死 」

ヲ起 シ死 後 直 チ ニ沈 降素 價 ヲ測 定 セ ル ニ尿 素 溶 液

ヲ豫 防 注 射 セ ル モ ノ ヨ リ沈 降 素 價 ノ減 少度 大 ナル

ヲ認 メタ リ.即 チ豫 防 實驗 ニ於 ケル 沈 降原 再 注 射

後 ノ沈 降 素 減 少 度 ハ對 照 動 物 ノ夫 レニ比 シ著 シ ク

輕 度 ナル ヲ認 ム.之 ニ 由ル ニ尿素 ノ豫 防注 射 ハ先

ヅ免 疫 沈 降 素 ノ沈 降 原 ニ對 スル結 合 力 ヲ一 定 度 減

弱 セ シ メ,更 ニ再注 射 セ ラ レタル沈 降原 トノ結 合

ヲ抑 制 スル ヲ認 ム.

  第2項 尿 素豫防實驗ニ際スル補體ノ態度

 1) 生體内ニ於ケル尿素食鹽水豫防注射 ニ際ス

ル補體ノ態度

 尿素豫防實驗ニ當 リテ血清補體價ニ及ボス影響

ヲ檢索スルニ當 リ先ヅ尿素注入ガ海〓血清補體價

ニ及ボス影響ヲ測定セントシ體重260gノ 海〓 ニ

50%尿 素食鹽水溶液2ccヲ 注入シ種々ノ時間ニ

採血シテ補體價ヲ檢セルニ第6表 ノ如キ成績 ヲ得

タリ.

 第6表 ニ示スガ如ク尿素豫防注射後5分 ニシテ

減 少 セル 補 體 價 ハ30分 或 ハ1時 間後 ニ於 テ ハ恢

復 セ ザ ル モ2時 後 ニ於 テハ 多 少 恢 復 スル ヲ認 メタ

リ.

第6表 生體内ニ於ケル血清補體價ニ

    及ボス尿素 ノ影響

 2) 尿 素豫防注射ニ際スル補體ノ態度

 正常海〓ニ牛血清0.1ccヲ 以テ感作シ2-3週

間 ノ潜伏期ヲ置キテ抗原再注射前30分 ニ50%尿

素食鹽水溶液2cCヲ2囘 ニ分チテ頸靜脈ヨリ注入

シ,次デ結合帶 ヲ基準 トシテ1/4相當量ノ抗原ヲ再

注射シ其ノ際ニ於ケル補體ノ消長 ヲ觀察セルニ第

7表(次 頁)ノ 如キ成績ヲ得 タリ.

 能働性過敏症ニ於 テ結合帶ノ1/4相 當量ノ抗原

ヲ再注射スル際ハ海〓ハ悉ク「シヨツク死」ヲ起シ

死後血清補體價ハ減少スルコト我ガ教室先輩諸氏

ノ報告セル所ニシテ,第7表 ニ示セル如ク尿素食

鹽水豫防注射セルモノハ豫射準射5′ 後ニ於テ補

體價ハ減少シ更ニ抗原再注射後10′ ニ於テ減少セ

ルモ2時 間後ニ於テ恢復セズ.而 シテ對照 トシテ

生理的食鹽水2ccヲ 豫防注射セルモノハ1/4結合

帶相當量 ノ抗原再注射ニヨリテ「シヨツク死」ヲ起

シ死後直チニ補體價 ヲ測定セルニ尿素豫防注射セ

ルモノニ比較シテ補體ノ減少度大ナ リ.

   第3節 被働性過敏症ニ及ボス尿素ノ影

       響

  第1項 被働性過敏症ニ於ケル最少致死沈降

      素價 ノ測定

 海〓被働性過敏症實驗ニ於 テ,免 疫血清ノ500
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第7表 能働性過敏症尿素豫防注射ニ於ケル血清補體價ノ消長

單位 ヲ靜脈内ニ感作後24時 間 ノ潜伏期 ノ後 ニ結

合帶相當量再注射 ヲ行 フトキ,即 チ沈降素價1:25

ヲ證 明スル トキ結合帶相當量ノ沈降原再注射ニヨ

リテ確 實 ニ 「シ ヨ ツク 死」 ヲ起 シ,血 中沈 降素 價

1:20ヲ 證 明 ス ル 場 合 ハ結 合 帶 相 當 量 ノ再 注 射 ニ

ヨリテ痙攣,呼 吸困難ノ過敏症状起ルモ,數 分後

ニ恢 復 スル モ ノ ナ ル コ トハ 杉本 氏40)始 メ教 室先 輩

諸 氏 ノ證 明 スル所 ニ シ テ,依 テ余 モ結 合 帶1:250,

沈 降 素 價1:500, 1:1,000ナ ル2種 ノ抗 牛 血 清 免

疫家兎血清ニ就テ之 ヲ追試シ同樣ナル結果 ヲ得 タ

リ.

第8表 被働性過敏症 ニ於 ケル最少致死沈降素價 ノ測定
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第2項 被 働性過敏症ニ及ボス尿素豫防注射

ノ影響

本實驗ニ於 テ感作海〓 ノ血中沈降素價1:30ヲ

證 明 スル 場 合 ニ於 テ,50%尿 素 食鹽 水溶 液1.5cc

ノ豫 防 注 射 ニ ヨ リテ海 〓 ハ 「シ ヨ ツク死 」ヲ免 カル

ル能 ハ ザ リ シ ヲ以 テ沈 降 素價1:25ヲ 證 明 スル場

合 ニ就 キ テ豫 防 能 力 ヲ檢 セ リ.體 重260g内 外 ノ海

〓 ヲ抗牛血清免疫家兎血清2種 即チ結含帶1:250,

沈 降 素 價500及 ビ1,000ナ ル モ ノ ヲ用 ヰ テ 體 重

260gニ ッ キ,500單 位 ヲ以 テ被 働 感作 シ24時 間

後 ニ沈 降 素1:25ヲ 證 明 セ ル モ ノ ニ抗 原再 注射前

30′ニ50%尿 素 食 鹽 水 溶 液1.5ccヲ 頸 靜 脈 ヨ リ2

囘ニ分チテ徐々ニ注入シ結合帶相當量ノ抗原 ヲ再

注 射 セ ル ニ第9表 ノ如 キ成 績 タ得 タ リ.

第9表 被働性過敏症ニ於ケル尿素食鹽水溶液豫防注射 ノ影響

 即 チ第9表 ニ示 スガ如 ク 尿 素 食 鹽 水 溶 液1.5cc

ノ豫 防注 射 ヲ行 フ ニ 血 清 沈 降 素 價1:25ナ ル場 合

ニ於 テ ハ結 合 帶 相 當 量 ノ抗 原再 注 射 ニ ヨ リテ海 〓

ハ過 敏 症 状 ヲ起 シ死 ニ瀕 スル モ遂 ニ恢 復 ス.而 シ

テ對 照 トシ テ生 理 的 食鹽 水1.5cc豫 防 注 入 セ ル モ

ノ ハ「シ ヨツ ク死 」ヲ起 ス.

第4節 被働性過敏症 ニ於ケル尿素食鹽

    水溶液ノ過敏症豫防機轉ニ就テ

 前節ニ於 テ余ハ尿素食鹽水溶液ノ被働性過敏症

ニ於 ケル豫防能力ヲ檢シ得タレバ本節ニ於テ豫防

機轉 ヲ攻究セント欲 ス.

  第1項 尿素食鹽水豫防實驗ニ際 スル血中沈

      降素 ノ消長 ニ就テ

 1) 生體内ニ於ケル免疫沈降素ニ及ボス尿素ノ

影響

 體 重260gノ 海〓 ニ抗牛血清免疫家兎血清ノ結

合帶1:250,沈 降素價1:1,000ナ ルモノヲ用ヰテ,

500單 位 ヲ以 テ感 作 シ,24時 間 後 沈 降 素 價1:25ヲ

證 明 セル モ ノ ニ50%尿 素 食鹽 水 溶 液1.5ccヲ2

囘 ニ分 チ徐 々 ニ頸靜 脈 ヨ リ注 射 シ,對 照 トシ テ生

理 的食 鹽 水1.5ccヲ 注 射 セ ル モ ノ トニ就 キ時 間的

經 過 ト共 ニ血 中 沈 降 素 ノ消 長 ヲ觀 察 セル ニ第10表

ノ如 キ成 績 ヲ得 タ リ.而 シ テ成續 ハ緒 方氏 抗 體 稀

釋法 ニ ヨル結 合 帶 ノ部 分 ノ ミ ヲ記 セ リ.

第10表 生體内ニ於ケル免疫沈降素 ニ

及ボス尿素 ノ影響

 第10表 ニ見 ル如 ク尿 素 注射 前 沈 降 素價1:25ナ

ル モ ノハ 注 射 後5′ ニ於 テ ハ1:20ニ 減 少 シ30分.
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1時 間 ニ於テモ變化ナキモ2時 間後 ニ於テハ尿素

注射 前 ニ殆 ド還 元 スル ヲ見 タ リ.而 シ テ對 照 ニ於

テハ 變 化 ナ シ.兩 者 共 ニ結 合帶 ハ1:250ニ シ テ不

變 ナ リキ.之 ニ ヨル ニ尿 素 ハ 沈 降素 結 合 力 ヲ減 弱

セ シ ム ル モ ノ ノ 如 シ.

2)　 被働性過敏症尿素食鹽水豫防注射 ニヨル血

中沈降素ノ消長

被働感作海〓 ニ24時 間 ノ潜伏期後50%尿 素食

鹽 水1.5ccヲ2囘 ニ分 チ抗 原 再 注 射 前30′ ニ頸 靜

脈 ヨリ徐々ニ注射 シ,結 合帶相當量ノ抗原再注射

ヲ行 ヒ其ノ際ニ於ケル血中沈降素ノ消長ヲ觀察セ

ル ニ第11表 ノ如 キ成績 ヲ得 タ リ.

第11表 被働性過敏症ニ於ケル尿素豫防注射ニ際スル血清沈降素 ノ消長

第11表 ニ見ル ガ如ク尿素豫防注射ニ於テハ沈

降原再注射前ニ於テ沈降素價1:25ヲ 證 明セルモ

ノ ハ1:20ニ 減 少 シ沈 降 原 再 注 射 ニ ヨ リ テ更 ニ減

少 スル モ1:5乃 至1:10ヲ 證 明 ス ル モ 對 照 ニ於 テ

ハ過敏症豫防能力ナク沈降素價ハ死後直チニ測定

スル モ消 失 セ ル ヲ認 メタ リ.之 ニ ヨ リテ觀 レバ尿

素ハ沈降原沈降素 ノ結合 ヲ抑制シテ動物ヲ 「シヨ

ツク死 」 ヨ リ免 カ レシム ル モ ノ ノ如 シ.

第5節 被働性過敏症尿素豫防注射 ニ際

スル補體ノ態度

海 〓 ノ體 重260g内 外 ノモ ノ ヲ用 ヰ テ血 清 沈 降

素1:25ヲ 有 スル樣 感作 シ24時 間 後50%尿 素食

鹽水溶液ヲ抗原再注射前30′ ニ2囘 ニ分チテ徐々

ニ頸靜脈ヨリ豫防注射シ結合帶相當量ノ抗原再注

射 ヲ行 ヒ對 照 トシ テ生 理 的 食鹽 水1.5ccヲ 豫 防 注

射 セ ル モ ノ トニ就 キ補 體 價 ノ消 長 ヲ觀 察 セ ル ニ第

12表 ノ如 キ成 績 ヲ得 タ リ.
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 第12表 ニ見 ルガ如ク尿素食鹽水豫防性

射ニヨリテ補體價ハ一程度減少シ更ニ沈降

原ノ再注射ニヨリテ減少ス,然 レドモ對照

ニ比較シテ補體價ノ減少ハ輕度ナリ.

  第6節 生體外沈降原沈降素結合ニ

      及ボス尿素 ノ影響

  第1項 「メヂウム」中ニ尿素ヲ直接附

加セシ場合 ノ沈降反應ニ及ボス影響

 體重260gノ 海〓 ニ50%尿 素食鹽水1.5cc

ヲ注入セシ場合ノ流血中ノ尿素濃度ハ略ボ

3%以 上 トナルヲ以テ正常海〓血清 ヲ以テ

3%尿 素溶液 ヲ作 リ牛血清ヲ以テ免疫セル

家兎竝ニ海〓沈降素血清ヲ稀釋ジ緒方氏抗

體稀釋法 ヲ用ヰテ結合帶 ニ於ケル尿素ノ影

響 ヲ觀察セルニ第13表(次 頁參照)ノ 如キ

成績 ヲ得タリ.

 第13表 ニ示 スガ如ク結合帶1:250ナ ル

海〓免疫血清及ビ家兎免疫血清ヲ正常海〓

血清 ヲ用ヰテ稀釋 シ沈降反應ヲ行 ヒタルニ

沈降素價夫々1:25, 1:250ナ ル ニ3%ノ 割

合ニ尿素ヲ含有セル海〓血清ヲ以テ稀釋セ

ル 場 合 ニ於 テハ沈 降 素 價 夫 々1:20, 1:200

トナ リテ減 少 セ ル ヲ認 メタ リ.

第2項 「メヂ ウム」中 ニ尿 素 ヲ間接 附

加セル場合ノ沈降反應ニ及ボ

ス影響

 上 記 實驗 ニ ヨ リ尿 素 ハ 試 驗 管 内 ニ於 テ直

接 附 加 スル モ 生體 内 ニ於 ケル ト同樣,沈 降

原,沈 降素 ノ結 合 ヲ抑 制 ス ル コ トヲ知 リ得

タ レバ,次 ニ尿 素 ヲ間 接 ニ附 加 スル モ同 樣

ナラント次 ノ如キ實驗 ヲ行ヘリ.正 常海〓

2609ノ モノニ尿素加食鹽水50%ノ モノヲ

1.5cc頸 靜脈 ニ注入シ約5分 ノ後採血シ其

ノ分離血清 ヲ「メヂウム」トシテ海〓沈降素

血清及ビ家兎沈降素血清 ヲ稀釋シ沈降反應

ヲ檢セルニ第14表(次 頁參照)ノ 如キ成績

ヲ得タリ.
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第13表 沈降反應 ニ及ボス尿素直接附加 ノ影響

第14表 沈降反應 ニ及ボス尿素間接附加 ノ影響

第14表 ニ見 ル ガ如 ク尿 素 間接 附 加 ニ ヨ リ テ モ

對照ト比較 シテ沈降原,沈 降素ノ結合ヲ抑制 スル

ヲ認 メ タ リ.

第5章 總括竝ニ考按

以上ニヨリ余ハ牛血清 ヲ抗原 トスル海〓能働性

過敏症及ビ抗牛沈降素 ヲ以テ感作セル被働性過敏

症ニ於テ,緒 方氏抗體稀釋法ニ於ケル結合帶 ヲ用

ヰ テ,抗 原再 注射 量 ヲ決 定 シ,コ ノ際惹 起 スル過 敏

症ニ對シ尿素ノ豫防能力竝ニ豫防機轉,血 清補體

價 ニ及ボス影響 ヲ觀察セリ.今 其ノ實驗成績 ヲ概

括 スルニ能働性過敏症實驗ニ於テハ牛血清0.1cc

ヲ以 テ260g内 外 ノ海 〓 ヲ感作 シ2-3週 間 ノ潜

伏期ヲ置キテ結合帶 ヲ基準 トシテ抗原再注射量ヲ

決定シ抗原再注射前50%尿 素食鹽水溶液ヲ2cc

海〓頸靜脈 ヨリ2囘 ニ分チ徐々ニ注射シ,抗 原再

注射 ヲ行ヘル ニ結合帶 ノ1/2相當量ニ於 テハ尿素

ハ 豫 防能 力 ヲ發 揮 スル ニ至 ラザル モ,1/4相 當量 ニ

於 テハ「シ ヨツ ク死 」ヲ免 レ對 照 トシ テ生 理 的食 鹽

水2cc注 入 セル モ ノハ 何 レモ 「シ ヨ ツク死 」 ヲ起

セ リ.而 シ テ其 ノ際 ニ於 テ血 清 中 ノ沈 降素 價竝 ニ

補體價ヲ測定セルニ沈降素ハ尿素豫防注射後5-

10分 ニテ減 少 シ,更 ニ抗 原 再注 射 ニ ヨ リテ著 シ ク

減少セルモ對照タル生理的食鹽水注入ニ於 ケルガ

如 ク,消 失 セ ル ガ如 キ減 少 ヲ示 サザ リキ.尚 ホ補 體

價モ沈降素ニ略ボ平行シテ減少セリ.生 體外實驗

ニ於テモ3%尿 素加海〓血清 ヲ以テ海〓沈降素,

家兎沈降素 ヲ稀釋シ結合帶ニ於ケル尿素ノ影響 ヲ

觀察セルニ何 レモ正常海〓血清 ヲ以テ稀釋セルモ

ノ ニ比較 シ テ沈 降 反 應 阻止 現 象 ヲ認 メ タ リ.更 ニ

50%尿 素 食 鹽 水1.5ccヲ260g海 〓 ニ注 射 シテ5

分後ニ全採血セル血清ヲ以テ海〓沈降素,家 兎沈
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降 素 ヲ稀 釋 シ緒 方 氏 抗 體 稀 釋法 ヲ用 ヰ テ沈 降 素 價

ヲ測 定 セ ル ニ,正 常 海 〓 血清 ヲ以 テ 稀 釋 セ ル モ ノ

ニ比較 シテ沈 降 反應 阻 止現 象 ヲ認 メタ リ.次 ニ被

働 性 過敏 症 ニ於 テ ハ海 〓 體 重260gニ500單 位 ノ

抗牛沈降素 ヲ頸靜脈 ヨリ注射 シ24時 間後沈降素

價1:25ヲ 證 明 セ ル モ ノニ抗 原 再 注 射 前30分 ニ2

囘 ニ分 チ50%尿 素 食 鹽 水1.5cc豫 防 注射 セ ル ニ,

結 合 帶 相 當 量 ノ抗 原再 注 射 ニ ヨ リテ海 〓 ハ 「シ ヨ

ツ ク死 」 ヲ免 レ對 照 トシテ 生理 的 食 鹽 水1.5cc注

射 セ ル モ ノハ 「シ ヨツク死 」ヲ起 セ リ.而 シ テ其 ノ

際 ニ於 ケ ル沈 降 素 價 ハ尿 素豫 防 注射 ニ ヨ リテ1:20

ニ減 少 シ更 ニ抗 原 再 注射 ニ ヨ リテ減 少 スル モ對 照

トシ テ 生理 的食 鹽 水1.5cc注 射 セ ル モ ノ ト比 較 ス

レバ 尚 ホ多 ク ノ沈 降 素 ヲ殘 存 セ リ,補 體 價 モ亦 對

照 ニ比 シテ 多 ク殘 存 セ リ.荷 ホ 尿 素 溶 液 ヲ他 ノ豫

防 劑,例 ヘ バ「ア ドレナ リ ン」,「ゲル マ ニ ン」,「ヘ

パ リ ン」,「ア ンチ ビ リ ン」等 ノ如 ク體 重100gニ ツ

キ規 定 セ ザ ル ハ 尿 素溶 液 ハ 少 量 ノ濃 度 差 異 ニ ヨ リ

テ認 ム ベ キ沈 降 反 應 阻 止作 用 ニ影 響 ヲ與 ヘ ザ ル ヲ

以 テナ リ.要 之 尿 素 溶 液 ハ 生體 ノ内外 ヲ問 ハ ズ沈

降 原,沈 降 素 ノ結 合 ヲ阻 止 スル モ ノ ニ シ テ其 ノ際

結 合 サ ル ル補 體 モ亦 少 キ理 ナ リ.一 度 減 少 セ ル沈

降 素竝 ニ補 體 ハ 其 ノ後1時 間 ニ於 テハ 認 ムベ キ差

ナ ク.2時 間 後 ニ 於 テハ尿 素 ノ排 泄 ト共 ニ,沈 降

素,補 體 價 ハ漸 次 恢 復 スル ヲ以 テ尿 素 ハ抗 體 ヲ破

壊 スル モ ノ ニ ア ラズ シテ抗 原,抗 體 ノ結 合 ヲ阻 止

スル モ ノ ト推 察 サ ル.以 上 ニ ヨ リテ尿 素 ノ過 敏症

豫 防機 轉 ヲ考 察 セ ン トスル ニ當 リ,先 ヅ過 敏症 ノ

本 態 ニ就 キ テ現 在迄 ノ先 人 ノ業 績 ヲ文 獻 ニ就 キ テ

考 察 スル ニ1902年Richetガ 犬 ノ實 驗 ニ於 テ一

定 期 間後 蛋 白體 再 注 射 ニ ヨ リテ起 ル特 異 ナル 現 象

ヲ過敏 症 ト命 名 シ テ以來 多數 ノ學 者 ニ ヨ リテ其 ノ

本 態 ニ ツキ テ研 究 セ ラルル ト雖 モ過 敏 症 ガ抗 原,

抗 體 ノ結 合 ニ ヨ リテ起 ル免疫 反應 ニ直 接 關 係 ア リ

トノ原理 ハ今 日疑 問 ノ餘 地 ナ キモ斯 カル反 應 ノ起

ル生 體 内部 位 及 ビ 反應 ノ結 果 如何 ナ ル 形 ニ於 テ

「シ ヨツ ク死 」ヲ起 ス モ ノ ナ リヤ トノ問 題 ニ就 テハ

未 ダ解 決 サ レザ ル 所 ナ リ.過 敏 症 反 應 ノ行 ハル ル

部 位 ニ就 テ ハ議 論 ノ存 スル所 ニ シ テ抗 原,抗 體 ノ

結 合 ガ血 中 デ行 ハ ル ル カ,或 ハ 細 胞 内 デ行 ハル ル

カ ニ ヨ リテ體 液 説 ト細 胞 説 トニ分 レ互 ニ論爭 サ ル

ル處 ナ レ ドモ體 液 説 ニ ヨ リテハ 説 明 サ レザ ル諸點

多 ク存 スル モ ノ ノ如 シ.次 ニ「アナ ヒ ラギ シ ー」ノ

原 因 ニ 關 シ テ ハ物 理 學 的 變 化 ニ因 ル モ ノカ,或 ハ

化 學 的變 化 ニ因 ル モ ノ カ今 日尚 ホ推論 ノ域 ヲ脱 セ

ザ ル状 態 ニシ テ,抗 原,抗 體 反 應 ノ結 果 毒 素 ヲ生

ズ ル ト假 定 スル一 派 ハ或 ハ毒 素 ヲ抗 原 ニ由來 スル

ト考 ヘ,或 ハ細 胞 ニ由來 ス トナ シ議 論紛 々盡 クル

所 ヲ知 ラズ.

 過 敏 性 抗體 ト沈 降 素 ト同一 ナ ル コ トハFried-

berger, Friedmann, Doerr. u. Russ其 ノ他 ノ諸氏

ニ ヨ リテ 立 證 セ ラ レ其 ノ後 我 ガ教 室 ニ於 テモ杉 本

氏 ニ ヨ リテ緒 方氏 抗 體 稀 釋 沈 降 反 應 ヲ應 用 シテ結

合 帶 ヲ基 準 トシ テ抗 原 ノ再 注射 ヲ行 フ過敏 症 ノ豫

防機轉 ヲ研究シタル結果過敏性抗體 ト沈降素ノ同

一ナルコ トヲ證明シタリ.余 モ亦杉本氏 ノ説ク如

ク能働性過敏症ニ於 テ1) 試獸 ノ免疫沈降素結合

帶ニヨリテ再注射沈降原量左右サルルコト2) 過

敏症豫防實驗ニ際スル動物ノ全身症状ハ常ニ沈降

素 ノ消長ニ開係スルコトヨリ又被働性過敏症ニ於

テ1) 沈降原再注射ニ於テ血行中ニ一定量ノ沈降

素 ヲ含 有 スル トキ ハ 「シ ヨ ツ ク死」ヲ起 シ一定 量 以

下 ニ於 テハ 死 ヲ免 ル.2) 流血 中 ニ最 少 致 死量 ノ

沈 降素 ヲ含有 セ ル 場 合 結 合帶 相 當 量 竝 ニ ソレ以 下

ノ抗 原再 注 射 ス ル トキ結 合帶 相 當 量 ヲ隔 タル ニ從

ヒ過 敏 症 状 漸 次輕 度 トナ ル コ トノ事 實 ニ ヨリテ過

敏 性 抗 體 ト沈 降素 トハ 同一 ナ ル コ ト ニ 賛 意 ヲ表

シ,尿 素 ハ生 體 ノ内 外 ヲ問 ハ ズ 抗 原,抗 體 反應 ヲ

抑 制 スル ノ事 實 ヨ リ過 敏 症 「シ ヨ ツ ク」ヲ阻止 スル

モ ノナ ラ ン.
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第6章 結 論

1) 尿素ハ過敏症阻止作用 ヲ有ス.

2) 尿素 ノ過敏症阻止作用ハ輕度ナリ.

3) 尿素 ノ過敏症豫防機轉ハ抗原,抗 體ノ結合

ヲ阻止スルニ因ルモハナリ.

 擱筆 スルニ臨ミ,終 始御懇篤ナル御指導 ト

御校閲 ヲ辱フセシ恩師緒方教授ニ滿腔 ノ謝意

ヲ表 シ併 セ テ御 指 導 ヲ賜 リタル 大 川 講師 ニ深

謝 ス.

 (本論文 ノ要旨ハ昭和16年2月 第52囘 岡

山醫學會總會 ニ於テ發表セ リ.)

本 研究ハ一部文部省科學研究費ニ負フ所ア

リ.
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734 松 葉 章 一

Aus dem Hygienischen Institut der Med. Fakultat Okayama

(Vorstand: Prof. Dr. M. Ogata)

Der Einfluss des Harnstoffs auf die serologische Reaktion.

III. Mitteilung.

Der Einfluss des Harnstoffs auf die Anaphylaxie.

Von

Dr. Shoichi Matsuba.

Eingegangen am 1. Mai. 1943.

In der ersten Mitteilung stellte Verfasser fest, dass die Hemmungserscheinung des

Harnstoffs auf die Prazipitationsreaktion infolge Hemmung der Bindung zwischen Anti-

korper zuruckgefuhrt werden kann.

In dieser Mitteilung stellte er weitere Untersuchungen an uber die hemmende

Wirkung des Harnstoffs auf aktive und passive Anaphylaxie des Meerschweinchens. Es

wurden folgende Resultate erzielt.

     1) Aktiv sensibilisierte Meerschweinchen wurden durch Antigenreinjektion (1/4

der Bindungszone entsprechend) mit typischem Schock abgetotet, aber durch Vorinjektion

mit 2cc 50% Harnstoffkochsalzlosung vom Schocktod gerettet.

     2) Passiv sensibilisierte Meerschweinchen, welche intravenos mit 500 E.H. Im-

munserum injiziert wurden, wurden durch eine Bindungszone entsprechende Antigenrein-

jektion nach 24 stundiger Inkubationszeit mit typischem Schocktod abgetotet, durch

Vorinjektion mit 1.5cc 50% Harnstoffkochsalzlosung jedoch vom Schocktod gerettet.

3) Durch Harnstoffinjektion zeigt der Prazipitintiter nach 5 Minuten bei passiv

und aktiv immunisierten Tieren eine schwache Verminderung. Daneben sieht man die

hemmende Wirkung des Harnstoffs durch das Verdunnungsmedium des Prazipitins mit

meerschweinchenserum. Der Prazipitintiter erscheint bei Verdunnung mit Meerschwein-

chenserum, das nach 5-10 minuten Harnstoffinjektion entnommen wurde, viel geringer als

bei Verdunnung mit normalem Meerschweinchenserum.

     4) Nach dem Schocktod vermindert sich der Prazipitingehalt des Versuchstiers

beinahe auf Null, dagegen wurde durch Harnstoffvorinjektion bei dem vom Schocktod

geretteten Tier das Prazipitin des Blutes noch behalten. Die Harnstoffinjektion wirkt

auch hemmend in vivo auf die Bindung zwischen Prazipitine und reinjiziertem Antigen,

weshalb das Prazipitin des Versuchstiers noch zuruckbleibt.

     Aus oben erwahnten Resultaten kann Verfasser den antianaphylaktischen Mechanis-

mus des Harnstoffs hauptsachlich als Hemmung der Bindung zwischen Antigen und

Antikorper erklaren. (Autoreferat)
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