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卵黄の結核加熱死菌兎疫に及ぼす影響

山本健一 阿波克美

(北海 i江大学結校研冗J3i予防郎)

高木重敏

(北海道大学結校研究所?丙理部)

(昭和 31{ド8刀31日受付)

緒 ニz 
F司

著者の i人は先に1)卵黄ーを Adjuvantとして BCG

生仰をモルモットに接種することによって，強C'皮膚ツベ

ルクリン・アレノレギーと結核感染防禦能を賦与し得た事を

桜 β した。

この事実の機作lこ関して，その際，種々考察したが，

その中の卵黄が BCGを生体側の攻主主から保護する点を

考えると，すでに Coulaudの， Saenz3)以来幾多の先人によ

って切らかにされている結校死的免疫における Adjuvant

としての流動ノミラフインの働きに似たものを卵黄も右する

のでないかと忠われる。

そこで，卵黄を添加した強毒人型結核加熱死的'でモノレ

モットを免疫し，その「ツ」アレノレギーの発況ならびに感

染防禦能におよぼす影響を追求した。

実 験 方 法

強jb人型地{中野株Y一トンI主主主2週のi治映を集め蒸潟

水で充分洗滅後， 7J<. ð~1二五人りコノレベン lこで型の1m く子技法

によって 40mgfmlの蒸湘/}(I手洗fJ:i佼とし，これを 1000C

30分間加熱，死I坦々液とした。これを二分し， 一方は等量

の蒸溜水を，他方には等量の卵黄を加え，それぞれ20mgf

mlの加熱死的蒸溜水ならびに 505ぢ卵黄水i手段液とした。

なおこの死的液は 0.1ml宛 3本の小川崎地に培主主し，生

i羽のtf在しないことを確めた。

これらのfI、i液 0.5ml宛第 l群には卵黄水j手続液を第

2 i作には蒸溜水浮iHf伎をそれそ、れ9匹宛のモノレモットの了J

ト1良部皮下i乙按極した。 何れもタビI:i¥fl三は 10mgである。

その後週を追って 1001iW~ ツベノレクリン被による皮内反応

を行C'皮膚「ツJアレノレギーを検した。

免疫後7週目にと記215干および非免疫対照群を同時に

死l白調製lこ用いたと同じ仲里子株の小川培地3週培養のもの

0.01 mg蒸溺氷浮滋i伎を以て左下腹部皮下;こ感染せしめ

た。この際の感染生白単位は 300，000であった。

感染後9週目に剖検，淋巴節および内臓々器の病変を

肉眼的ならびに病理組織学的に検索し，同時に牌日産iサの生

的数をえと量」音養lこよって求めた。

実 験 成 績

J) ツベノレクソン皮膚アレノレギー:表 1iこ示す如く各

岩手とも「ツ」 ・アレノレギーのj自現は弱く，感染i直前の免疫

7週目では第 1ft干においては 8匹中 7匹，第2f，'tにおいて

は9匹中 7匹が発赤 10mm以上の陽性を示した。 しかし

免疫2群問にはrj!Jかな差‘は見られなかった。

2) 内臓々器および淋巴fiiJ'の病変

第1表 免疫群におけるツベノレクソン反応
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A) 肉!u{的所見:図 lにヒストグラムとして示した。

免佼2群と対照群との間lこは顕著な差は見られなかった

が，免疫群は対照群lこ比して病変はやや軽度で特に卵黄水

足湯死惇!免疫群が3HF中最も病変が弱かった。

第 1図 内臓臓器および淋巴腺の肉眼的病変ヒス

トグラム

第"李 月旧制廃包同首爪毒約夜?争直"

Cむ倶莞酋斎.河t手1汚烹売疫E手

E豆ヨ内J麗翁妻 ζ二コ得E腺病変

示、長，-，宇群

B) )1ほJ:l担組織学的所見

便"fcL:各種病変程度を数的l乙表示したのが第2表であ
るO 各君干の病変Aについて若干説明を加えよう。

(1) 牌

i) 対照)l'f 何れも広汎な類と皮細胞結節が認めら

れ，淋日泌)J包は委縮してほとんど消失している。また乾的

変性のむ度も Jf'1f'Siζ~ríiい， 4J に No. 23， No. 26において

は非常に大きな類上皮細胞車!?節があり，その中心部はJ.L:iJl

な壊死lこ陥ち入っている。また定型的な淋巴溶胞は認めら

れない。かjには非常に多量の白血球および大渉出細胞が見
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られる O

ii) 第1，/洋:一般に病変程度は対照群および第2群に

較べて紅度である。即ち，淋巴橋、胞の萎縮の傾向は認めら

れるが， No. 7および No・9においてはよく保たれてい

る。

また何れにも類上皮細胞性結節が認められるが乾酪化

の傾向は少い。牌制内細胞噌加および牌髄細胞増加の反応

性変化も第2群および対照鮮に較べて軽度である。

iii)第 211l :対照併に較べて?病変ね度は若干絞いが，

No. 17， No. 18の如く一般に壊死の傾向が強い。また，

第 I群に較べて充血が強く，牌洞内細胞増加も認められ

る。しかし淋巴諸胞の浴育は過半数良好である。

(2) 肺

i) 対日提訴 No.23を除き全例に阪めて値い交化を

示し，大きな類上皮細胞結節が散在，あるいは融合し中心

部は壊死lζ陥入り，血管周囲の渉出炎，大円形細胞の集
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積，気ヂ{文i勾iこ白血球の充満像が見られ，また』市胞壁の胞

厚も著i珂である。

ii) 第 11洋:一般に病変が弱く，類上皮細胞結節は版

局性で3例には乾酪化巣は認められず，他はあってもごく

軽度である。気管支および血管等の病変も軽度で大部分正

常組織の中にこれらの病変が散在する程度である。

iii) 第2群:第I群i乙較べて病変程度が強く， No.17， 

No・18等は対照射:より変化が強い。併し他の例はそれよ

り軽度である。一般に繁殖炎の傾向が強く，大円形細胞，

類上皮細胞の渉出が著i珂で，乾酪化の傾向も強い。気管

支，血符等の変化は中等度である。

(3) 肝

心 対照群:一般に充血が強く多数の類上皮細胞大

結節が見られ，中心部は壌死に陥入っている。特l乙グリソ

ン鞘lこ散在する例が多い，それと同時に大円形細胞が非常

に大量認められる O 特lこNo.20， 21， 22 1乙多い。

ii) 第 11'+:乾酪化はほとんど認められない。 No.5，
7i乙少数の類上皮細胞結節の散在を認める程度である。そ

の他，血Tfh与聞に若 [0の納胞浸i問を見る位であるO
iii) 第2群 No.16のl例に対照lf'f.より強l)変化を

見た以外他の例は類上皮細胞結節の散在する程度で乾酪化

の傾向はほとんどない。ただグリソン鞘の細胞浸潤は第 l

群より若干強い。

(4) 股下淋巴節

i ) 対照群:大部分は非常に大きな類上皮細胞結節

で佳換えられ，広汎な壊死巣が中心部を占めている。 i林は

装u1は破壊され余り残っていない。

ii) 第 l群:大部分lこ類上皮細胞結節が認められる

が乾酪化の傾向は半数例においてかなり強く，あとの半数

例において軽度であるo

iii) 第2群.対照111'1ζ較べてほとんど同様な，むし

ろ強い病変があり，広汎な類上皮細胞結節があり，その大

部分が強い乾酪壌死l乙陥入っている O 遺残淋巴装置もほと

んど見当らない。特lこNo.10， II， 18においてこの傾向

が強く見られる。

(5) 膝襲淋巴節

i ) 対照群 2例においてほとんど変化を認めない。

他の例においては大きな類上皮細胞結節とその大半を占め

る軟化壊死像が見られ，遺残淋巴装置もほとんど見られ

Tよし )0

ii) 第 11洋:対照群に較べて一般に病変程度は車尽く大

部分のものがほとんど正常の淋巴装白を有し，類上皮細胞

結節は限局性で且つ軟化の傾向も弱い。

iii) 第2群 5例がほとんど変化なく，軽し〉洞カタル

の程度で No・13を除いて乾酪変化はほとんど認められ

ない。

.l2Ll要するに，第Ii洋は対HcU詳および.8fJ21!Hこ較べて

病変程度は軽度であり， 情史的に乾酪軟化の傾向が~~い。

第2群は対照、群lこ比し，病変程度に著!珂な差ではないが，

若干軽く，乾酪軟化の傾向が弱い。

3) W-~臓内生的数

第3表牌臓内生菌教 (g当り) 災31乙

群 別 菌 数 (平均)
示す如く，

3群中第1

第 群 115，971 群がその数

第 2 群 372，875 
最も少く，

女ナ 目召 群 1071， II 1 
対照群は免

疫群に比しでかなり多い。

総括ならびに考按

本実験においては，卵黄を Adjuvant とした加熱死

菌の免疫効果は蒸溜水浮世存死菌のそれより多少すぐれてい

る程度であるが，両者の「ツ」アレルギー賦与力にはほと

んど差がなかった。即ち Adjuvant としての卵黄には流

動パラフインのような効果が余り見られなかった。

さて， Adjuvantとしての流動パラフイシが結核死菌

免疫において非常に有効な役割を果すが，その機作につい

ては Freund4)の総説に示される如く次の2つが主要なも

のとされている。先ず流動パラフイシが結核死菌を保護

し，永く生体内lこ留め，且つよく分散させ，その結果存在

する多数の抗原存在音15位からの抗体産生刺戟が絶えず出さ

れること。次には他の重要な機作として，流動ノミラフイン

により芯起される多数の単核細胞の出現を主とする特殊な

細胞反応によって抗体形成を強化永続せしめることが挙げ

られている。

これらの機作を卵黄について比較考察すると，先づ1)li

黄による特異細胞反応が起るかについては， 1同室の小野

寺めの実験l乙よれば，蒸溜水および、卵黄水浮世寄 BCGを

それそ、れモノレモットの腹腔内lこ接種した際の腹水の細胞反

応には，両者lこ差がないという。このことから，一応皮下

接種でも特異細胞反応の存在は否定されよう O

次に卵黄の流動パラフインに見られる如き死菌の保護

作用については， 先の報告1)めから BCG生菌免疫の際

卵黄添加によるJ昔、染IW禦能増強の機作の 1っとして卵貨が

BCGを物j型的に生体側の攻喰から保護することの可能

性が存する O この点を与えて本実験を試みたわけでもある

が，今回得られた著明ではないが卵黄の Adjuvantとし

ての死IlEI免疫におよぼす効果をこの流動パラフインに見ら

れる死菌保護作用に基いて説明する事も可能と思われる。



しかしながら，同じく死['i'iの保護作用といっても流動

パラブインと卵黄では[dlj者の性'I1からしてご当然目的lこ異な

るものであろう O それ政iこ， {;t;fミ先人の示した如lき死i羽免

疫における流動ノtラプインによる15rtlい「ツ」アレノレギーな

らびに感染防禦能の賦与が卵黄では余り著II)jでなかったこ

とは当然自首され得ょう O

むすび

卵黄を Adjuvant として，モルモットに結段死閣免

疫を行い，ツベノレクリン・アレノレギーの出現ならびに感染

防禦能賦与におよぼす卵武の効果を検討したが，蒸潟水浮

世毒死i来j免疫併に比して rツ」アレルギーの出現に差はな
く，感染防禦能がやや強く賦与された。
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終りに，両橋教授の直iJ指導ならびにj白l校閲を深謝す

る。また同盟組織般京にiJiJ指導をいただいた森川助教授に

感謝の立を表する。
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