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卵賞の結核菌毒力に及ぼす影響

第2報卵黄の接種部位，方法の検討

山本健一

北海道大学結核研究所予防部

伊藤幹夫

北海道大学結核研究所病理部

(昭和31年 2月29日受付)
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緒 言
509o卵黄水浮世存仲野株同じく 1/1，000mg (生菌単位は J，

o∞)を何れも注射液量 0.4mlとして腹腔内に接種した。
濃厚な卵黄を Adjuvantとして人型毒力結核菌を海棋の 以上各群とも接種後週を追って， 100倍旧ツベノレクリン

皮下に接種することによって rツ」アレルギーの増強並 を皮内注射してツベjレクリン反応を検した。

l乙病変の悪化が見られるこよを前報IIにおいて報告した。 感染9週目K剖検，淋巴節及び内臓臓器の病変を内眼的

亡の機作は卵黄の菌lζ対するか用と，卵黄の動物体l乙対す 並i乙病理組織学的に検索し，同時に牌臓内の生菌数を定量

る作用との両面から追求されねばなら、ない。

そこで，先ず卵黄が動物の結核感受性に如何なる影響を

及ぼすかを検討するために，今回は菌と卵黄とをはなし，

また卵黄接種の部位，回数を変えて実験を行った。

卵黄を Adjuvantとして毒力菌を皮下接種した場合は前

報lζ報告した如く，菌接種古首位の病変が大きい。これは卵

黄による非特異的炎症が関与するものと考えられるが，と

れによって接種された結核菌の体内侵襲が影響されるとと

を考慮せねばならぬ。そこで皮下接種l乙見られる如き病変

を作らない接種方法として腹腔内接種を選び， Adjuvant 

としての卵黄の作用がどのように変化するかをも検した。

実験方法

菌並K卵黄接種方法:皮下接種群においては，健康海摂

1群8頭宛3群をとり，次の如く入型毒力菌仲野株 1/100

mgを接種した。 ζの際の生菌単位は 10，000であった。

まずこ注射液量は 0.4ml。

第 I群・右下腹部皮下l乙蒸溜水浮世岸液として接種。(対

照群)

第 2群有ド腹部皮 F!こヲ0%卵黄水浮世寄液として接種。

第 3群右下腹出皮下l乙菌の蒸溜水浮瀦液を按種すると

同時に，左ド腹部皮下lζ稀釈しない卵黄O.2mlを投与，

後l週毎l乙I回O.2ml宛2回卵黄を左側腹部に投与した。

次l乙腹腔内接種群においては群7頭宛の海侵を2群

とり， 1群は蒸潟水浮世産仲野株 1/I，OOOmgを，他の群は

培養によって求めた。

実験成績

i) rツ」反応の推移:図 1及び21ζ示した如く，皮下接
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第 1図 皮下接種群ツベノレクリン反応
(OT. 100X) 



り軽微であった。第2群と第3群との聞には著しい差は克

られなかったが 3群中第2群が最も強かったu 腹腔内接

種群では，卵黄水浮世寄菌接種群が遥かに強い病変を呈した。
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腹腔内接種詳の肉眼的病変ヒストグラム

病理組織学的所見:各群毎，各臓器淋巴節別病変程度は

便宜上表 I!r.綜合表記したハ各群聞の差について若干の説

明を加えよう。
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第 2図 腹腔内接種群ツベノレクリン反応
(OT. I∞x) 

種群においては，第2群が5，週目より他の2群lζ比し発赤

が強ぇ出現した。第3群と第u詳とを比較すると 4週及
び5週自においては第3群が強かったが，その後は余り差

が認められなかった。また腹腔内接種群においては，卵黄

水浮活字接種群は 3週日より蒸溜水浮説接種群lζ比較すると

遥かに強い「ツJアレノレギーを示した。

(1)牌

皮下接種第l群は3群中最も病変程度は軽く，類上皮細

胞が限局性lこ増生しているが，退行変a険強く，多くは空泡

変性を起している。一部lζ軽度の乾酪化巣があり，また軽

度の洞内白血球増加，洞内皮細胞の脱落が認められる C 第

2群は第1群よりやや強く，やや広い乾酪巣を持った例が

多くなっており，洞内皮細胞膨化，赤髄細胞の増生も認め

られる。第3群は平均して第2群と同程度であるが，全群

中最高の病変程度を示した例が，この群の中lζ 見出され

た。すなわち，全牌組織は殆んど完全に結校性府弁組織で

置換せられ，本来の牌成分を認めない例である、

さて腹腔内接種群を見ると，蒸溜水浮滋菌接種群では，

殆んど病変を示さない 2 例を除き，他の 4 例l乙は強~l病変

が認められたc主体をなすものは，やはり類上皮細胞性結

節であるが，乾酪巣も広大で，若干の反応性変化も認めら

れた。卵黄水浮滋菌接種群の病変は平均して圧倒的に強く

ii) 内臓臓器及び淋巴節の病変

図3K皮下接種の 3群，図41乙腹腔内接種の2群の肉眼

的病変を夫々ヒストグラムとして示した。皮下接種群では

第 1群即ち，蒸溜水浮世寄菌接種群は他の 2群l乙比しでかな

話!群革却水洋瑚伸の世話百mglHl

3回'1梧

皮下接種群，肉眼的病変ヒストグラム

為古車吋積水呼i官l中の活古mg培I1
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広汎な乾酪巣を持つ類上皮細胞大結節が累々と肥大した牌

実質に存在している。定型的淋巴液胞はごく少数じか認め

られないが，淋巴球の増生，その類上皮細胞巣内侵入の像

は著しく，活綾な漉胞再生現象が起りつつあることが推察

される。

12) 膝壁淋巴節

皮下接種群は何れも広汎な乾酪壊死巣を持った粗性組織

化した肉芽組織の被包を示し，その周囲には若干の淋巴装

慣を残している。病変程度では殆んど3群聞に差異を認め

ることは出来な ~'o 乙れに反し，腹腔内接種群，殊l乙蒸溜

水浮世存菌接種群の病変は著しく軽度で，結核件:病変を認め

得ない例も多い。殆んど完全な滅、胞を持っている。

(3) 版下淋巴節

膝嬰淋巴節同様，皮下接種詳の3群l乙差異を認め難く，

ごく少数例l乙乾酪巣をもったやや大きな大細胞性増生像を

認めるにすぎないが，第2群IC若干高度の病変例が多かっ

た。また，腹腔内接種群では殆んど病変を認めなかった。

(必肺

各群問の病変程度の差異は略々牌病変のそれに準じてい

る。ただ皮下接種第2，3群と腹腔内接種蒸溜水浮滋群は

略々刷数の類上皮細胞，類淋巴球などからなる限局性小病

巣を示す程度であった。第I群では，約半数例l乙血管また

は気管支周囲性の類淋巴球集団を認めたにすぎなかった。

腹腔内卵黄水浮世存薗接種群は一般に広汎な類上皮細胞結節

を示し，乾酪化の程度も他群よりやや強い。一般に各群を

通じ，胞隔肥厚，血管または気管支周間性類淋巴球集団が

認められる。曽ての結核性変化の治癒像と判断せられる。

(5) 肝

皮内群 1，2， 3群及び腹腔群の蒸溜水浮滋群，卵黄水

浮世持群の!順lζ病変は悪化の度を増し，最後の群ICは若寸の

例l乙乾酪巣を示し，広大な類上皮細胞結節を諸所lと示して

いる。巨細胞も病変程度の強C'程，多数l乙認められる。

(6) 腎

腹腔内卵黄水浮世産菌ー接種群のみに明らかな結核結節の形

成が認められた。しかし，とれも程度は極めて軽い。

iii) 牌臓内生繭数

生関数は夫々ヒストグラムの下IC牌臓1g当りに換算し

て記載した。これによると，皮下接種群においては著しい

差は見られなかったが， ?fJ 1群が最も少なかった。腹腔内

接種群においては，卵黄1)<.浮瀞接穂群が蒸溜水浮瀞接種群

より病変所見と平行して生繭数の多いζとが認められた。

総括並に考按

再び、本実験によって卵黄が結核蔚の Adjuvantとして使

用された場合，接種された梅摂の「ツ」アレルギー増強並
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IC病変の増惑を惹起するととが確認されたむまた，卵黄を

結核的と混合することなく結核閣議種と同時に，更にその

後2回少量投与するととによって結核海摂の病変増悪に影

響を与えるものである乙とも示された。すなわち，皮下接

種群においては，第2，3群は第l群より高度の病変を示

し，腹腔内接種群においては，卵黄水浮滋接種群が蒸溜水

浮滋接種群より明らかに高度の病変， rツ」アレルギーの
増強，牌内生I宥数の多いことが認められた。次1(，皮下接

種群の第3群は一般に第2群と同程度かあるいは幾分軽い

病変を示した。なお腹腔内接種群では皮下接種群の 1/10

の感染量で高度の変化が牌，肝などの腹腔内臓器のみなら

ず，肺においても見られたのであって，感染方法の差異に

よる病変の増悪化を示す好例であろうと考えられる。かく

して感染方法の何れにおいても卵黄の Adjuvantとしての

上述の作用が見られたわけである。

さて，本実験で得られたかかる卵黄の作用機作について

は，すでに前報1) で論じた如く，幾つかを考えるととが出

来るが，卵黄の菌l乙対する動物体の防禦反応からの保護作

用についての考察は目下続行中の実験結果の報告の際にゆ

ずり，今回得られた成績から，卵黄が海恨の結核感受性乃

至は結核病変の進展IC何らかの影響を及ぼしているととが

見られたので，この点について若干の考察を加えよう O

結核蔚培地IC卵黄と並んで最も使用されるグリセリンを

結核海摂に 1ml宛2回皮下投与することによって，甚し

い病巣の出現が見られたと Negre2)は報告している。 こ

れは一応 invitroで結核関に利用されるものが invivo 

でも利用されて，かかる結果を生じたと考えられよう。し

かし，一方， N匂re'りによると，鶏卵はその中IC含まれる

Ovol岳cithineが結核煎によって利用されるため，培地成

分として屡々用いられているとしているにもかかわらず，

Ovolecithineは実験結核症の進展を遅滞せしめるととが

Claude幻及び NoelFiessingerらめによって確められて

いることを考えると invitroの作用と inv.ivoの作用

の関連づけには慎重であらねばならなL'0かくして，卵黄

をグリセリシと同様には勿論考えることは出来ないであろ

つO

さて，最近，ヤν油lこ脂肪酸エステノレを混合してマクス

lζ与え，その結核感受性を増強きせるととが HedgecockOJ

によって報告されているが，卵黄の中にもこれに類似した

働きをもつものの存在が考えられるかも知れない。

しかしながら，卵黄の結核病変増悪の機作を究明するに

は，繭，卵黄，生体の 3者の関係を更に詳しく分析するこ

とが必要である O
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むすび

卵黄の Adjuvantとしての結核病変並に「ツ」アレノレ

ノレギー増強の作用を，接種方法を変えて観察し，腹腔内接

種によっても，むしろ皮下接種よりも著じい力のあること

が確められた。

また，卵黄を菌接種と別々にして，同時に，更にその後

2回投与して，結核病変にかなりの影響を及ぼすことが認

められた。

終りに，高橋教授の御指導並lこ御校閲を深謝する。また

種々御教示下さった本学医学部細菌学教室山田教授に感謝

の患を表する。
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