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結核菌燐脂質抗原による間接赤血球溶血反応、の

実験的及び臨床的研究

布 施 裕 章

北海遊大学結核研究所予防部(主任向僑主主夫教夜)

北海j首大学医学部第一内科学教室〔主任村尾誠教授)

国立弟 f 屈病院(院長辻勝美l孝士)

緒 言

1948年.Middlebrook-Dubosllは羊のアベルクリン感

作赤血球が結核患者血清と特異的な凝集反応を起すこと

を報告した。後 Fischer及び Keogh2)は一度凝集反応、

を起した後で，この反応系に一定量の補体を添加すると

溶血反応が起り，その特異性，鋭敏性は凝集反応、に優る

ことを報告すると共に， 溶血反応に関与する抗体は凝

集反応に関与する抗体とは異なるものであろうと推定し

7こQ

その後，両反応に関与する抗体の相違について.Ge-

rnez-Rieux et Tacquetω， Pound4九Mollov5入Schwartz6)

Lllcentini7> MicheI8)，山下引，熊谷10).斎藤11l等が報告

しているが，新海12).木田13)等は両反応の抗休が異なる

とは思われないと報告してしる。しかし1957年進藤等14)

は Middlebrook-Dubos反応の赤岨球凝集反応と Coo-

mbs' testを組合せた進藤・歌橋法を考案して結核症に

も不完全抗体が存在すること，並びにこの不完全抗体は

溶血反応に関与し他方完全抗体は凝集反応に関与して

L 、るとの報告をしている。又，綿貫15)も両反応はそれぞ

れ異なった抗体による二元反応であり，凝集反応は 19S 

抗体を中心とし溶血反応、は7S抗体を主として発現す

ると報告してL、る。

一方抗原についてみると， Middlebrook-Dllbos反応の

感作抗原はツベルクワン多糖休であることが確認され16)

-20)その後 Boyden21lによりツベルタリン蛋白質はタ

ンニン酸処理赤血球iこえすして感作原になり得る事が被告

された。続いて高橋・小野22)-24)によって結核繭燐脂質

も叉，赤血球凝集反応の感作抗原となること，及び燐1旨
質を感{乍原とする赤血球凝集反応は多糖体及び蛋白質に

よる同種反応とは血清学的に全く独立した別個の反応で

あることが報告された。その後，この燐脂質感作赤血球

凝集反応、は特異的血清反応であり且つ高い診断的価値を

もっていることが高橋・深江25).藤田m及び安達26)等に

より報告されてL、る O 近年，高橋及び佐々木27)によって

感作赤血球凝集反応の抗原となる結核菌燐脂質中の抗原

物質は Phosphatidyl-ino日tol-mannosidesであることが

免疫化学的につきとめられた。しかしこの結核菌燐脂質

抗原に対応する溶血抗体があるかどうか，即ち抗体の二

元性についての報告は現在までのところ皆無である。

そこで，この度，著者は結核菌燐脂質抗原を感作原と

して，ウサギの結核血清及び結核患者血清について，直

接及び間接溶血反応を研究したところ，明らかに溶血反

応が成立すること，及びこの溶血反応は凝集反応とは明

らかに成立機転を異にすることが明らかにされた。叉こ

の研究成績を基礎にして荷反応の臨床的意義を結核患者

において追及してみた。以下はその報告である。

I 多糖体抗原及び燐指質抗原を以てする結核

患者血清に対する赤血球凝集反応と溶血反

応

実験材料及び実験方法

抗原:

結核菌体多糖体画分……S⑤は北大結核研究所高橋教

授より分与されたもので，人型結核菌 H37RVグリセリン

.ヴイヨン培養加熱脱脂菌体より10%尿素で抽出精製さ

れたものである。 N:0.07 %，糖(Anthron法):85.2，%。

結核菌休燐脂質|両分…..， Pd (BCG)は北大結核研究所

予防部に於て BCGより抽出精製されたものである。 P:

2.6，%。

多糖体画分は燐酸緩衝生理食塩水で所要濃度の水溶液

(0.5mgjml) とした。

燐脂質岡分は 2mgJmlメタノール溶液として保存
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し用にのぞみ懸渇液にした。方法はメタノール抗原液

1容に対し燐酸緩衝生理食塩水4容をとり，燐酸緩衝生

理食塩水をマクネチックスターラーで撹nしつつその'1'
に燐脂質メタノール浴液を徐々に消ドした。燐脂質は水

に難溶性のため液は白濁するが，これを温浴上で加熱し

てメタノー rレを蒸発せしめ，全量がやや半減した時に蒸

溜水を加えてもとの4容とした。かくして 0.5mgjml 

の燐脂質抗原液を得た。

緬羊赤血球:

脱線維素緬羊血液にほぼ等量の Alsverの溶液を加え

て氷室に保存したものを燐酸緩衝生理的食海水で3回遠

沈洗機して得た功、血球全)甘L、た。

抗イ本.

国立療養所旭川病院に入院加療中の結核患者から得た

血清を使用した。

抗体の前処置:

血清を56'C，30分間加温して非動化したのち異種血球

凝集素を除去するために， 10月百緬羊赤血球浮j持液9容を

被験血清2容に加え10分間室温に放置後2500回転 10分

間遠沈し，更に再び同量の10%緬羊赤血球浮波液を加え

良く混合し同様の処置操作を行なって上清を分離し10倍

の稀釈血清を得た。

感作方法・

緬羊赤血球0.1容に4容の所定濃度の抗原液を加え，

20分毎に振滋混和しつつ31'C，2時間感作した。次いで

上清をすて，燐酸緩衝生的食塩水で 1凹洗機遠沈した沈

澄に4容の燐駿緩衝生理食塩水を加えて 2.5%感作赤血

球浮洗液を作った。 対照として燐酸緩衝生理食塩水の

みで同様に操作後， 2.5%の非感作赤血球浮世在液を作っ

Tこ。

補体:

東芝化学株式会社より市販されている乾燥補休を使用

し 0.05ml中に4単位含まれるように稀釈した。

赤血球凝集反応以上 HAとする〉

各試験管に吸収血清を倍数稀釈して0.5mlずつ分注し

抗原の感作赤血球浮溺液を0.05mlずつ各試験管に加え

て31'Cの恒温槽中で 1時間作用させ，この間20分毎によ

く振渥した。その後更に4"Cの氷室に I昼夜放置後，室

温に20分置いて寒冷凝集反応を除き判定した。判定はす

べて肉眼で行ない，程度により市，廿， +，土の

符号で表わした。

対照試験としては各種抗原感作赤血抗浮世草液と生理的

食塩水を加えた抗体対照，及び血清と非J感f乍赤血球浮j雰

液を加えた抗原対照を毎回同時に検査した。

赤血球溶血反応以下HLとす〉

Middlebrookの原法及び進藤・ Middlebrook法に準

じて行ない，前者を問掠HL，i受者を丙J妥HLとした。
11円持 HLは， HA判定後，ド11i{十全 0.05m1(4単位〕

ずつ加え良く混合した後， 37Cの恒温槽に30分間作用さ

せて判定した。

直接HLは血清稀釈列に2.5%1'3作赤血球浮激液0.05

mlずつ加え，同時に補体0.051111(4単位〕ずつ加えよ

く混合し4'(の氷室に 1W!j間放Ilt後，31'Cの恒視槽で30

分間作用させて判定した。

HLの対照試験としては上記のHAの対照の他に非感

作赤血球浮倣液と生理的食塩水を加えたものを置き，そ

れぞれの試験管に更に本試験に{!}!JIIしたものと|司じ4単

位の両日体を加えた。

HLの干Ilifは肉眼により次の標準によった。完全溶血

…4，約75f?6溶血・・ 3，約5036)持政・・ 2，約25.96混血…

1及び非溶凶l…0。

実験成績

HAは(土)まで， HLは 1までを陽性とした。結核患

者血清26例について行なった結果，多糖体両分では図1

の如くであり，

HA陽性・ HL陽性 20例

HA陽性・ HL陰性 li9"11 
HA陰性・ HL陽性 1例

HA陰性.HL陰性 4例

燐脂質両分では図2の如くであり，

HA陽性・ HL陽性 13例

HA陽性・ HL陰性 7fyll 

HA陰性.HL 陽性 0例

HA陰性・ HL陰性 6仔Ij

但し直接HL叉は間接HLいづれかが陽1生であれば，

HL陽性とした。

表 1は多糖体問分による各抗体価の分布を示したもの

である O

平均抗体u国は，表に示されているように，
HA.・・・田・・・・・・ ............21.9 

間接HL....…・田…・・…39.0

直接HL…-…一…・・ 31.0

HAと各HL聞の相関係数を算出すると，

HAと間接HL…・・・・ 0.85

HAと直接HL……・ 0.80

表2，図2は燐脂質両分による各抗体価の分布を示し

たものである。
恭

平均抗体価は

水平均抗体価の算出法:抗体価10，20， 40， 80・ーを夫
々対数 1，1.3010， 1.6021， 1.9031・・・とおいてそれ
に夫々の例数乗じて，その総和を総数例で除しそ
の数値を対数表から整数値に直す。
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多糖体画分による各抗体価

10 80 160 十州，¥'i価抗平均体
反応¥

HA 51 4 31 5 51 2 2 一 2621.9 

問按 5 11 4 41 2 51 3 1 26139.0 HL 

f~U変 61 5 2 11 2 51 2 2 1 26131.0 HL 

表 1HA.・・田・・・・・ ・・・・・・・・・・・・・'22.7

間接HL..・……・・・・ 16.2 

白妓HL…・…………17.8

HAと各HL聞の相関係数は

HAと間接HL...・H ・"0.51

HAと直接HL...・H ・"0.63

図 1

燐脂質画分による各抗体価

反:向。川 1刊。1280 25601 ~十 lif:
日A 61 4 21 4 51 2 11 2 ー 2622. 

間持 161 2 ← 1 2 11 3 -1 26 16. HL  

直按 131 2 2 11 3 1 -1 26 17. HL 8 
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表 3

間接法の反応度の良いもの

直接法の反応度の良いもの

両法の反応度の等しいもの

H L 陽性例数

7二仁工コ瓦二

多糖体画分による間接HLと

直接の関係

注:数字は血清稀釈倍数を示す

図 3

燐脂質画分による HAとHLの関係

O間接溶血反応
.直銭溶血反応

注:数字は血清稀釈倍数を示す

図 2
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図 4燐脂質画分による間接HLと
直接HLの関係

注:数字は血清稀釈倍数を示す
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次に間接HLと直接HLの関係を多糖体回分と燐脂質

画分について示したのが図3，4である。両抗体価を比

較すると表3の如く，多糖体画分に於ては間接法，燐脂

質画分に於ては直接法がやや優れている。多糖体画分の

反応で、は間接法陽性て、直接法陰性が 1例，燐脂質函分の

反応で、は間接法陰性で、直接法{陽性が3例認められた。な

お前者はHA陰性で、あったが，後者は3i到l共HA陽性で
あった。

小 括

1. 多糖体画分て、は， HAとHLとの聞に相関関係が

認められたが，燐脂質画分については，不明であった。

2. 燐脂質画分に対しHA陰性でHL陽性の例は認め

実験方法

実験動物:

体重約 2~3kg の白色ウサギ 6 匹を使用した。いづ、れ

も実験前のツベルクリン反応は陰性であった。

感染及び感作の方法:

ウ+ギ3匹に BCG3mgをヰ静脈内に注入感染し，他

の3匹には Freundの不完全アジュパントに混合した蛋

白画分 TR-lbの8mgを筋注し感{乍した。なお使用し

た TR-lbは N:13.2%のツベルタリン蛋白画分である

が，この他に少量の糖と燐を含有しこれで、ウサギを免

疫すると，多糖休，蛋白質及び燐脂質に対する抗体を産

生する。

赤血球凝集反応(HA)及び溶血反応(HL): 

ウ十ギの採血は感染あるいは感作後10日毎に行ない，

抗原は多糖体抗体検出にはs-②， TR-lb，燐脂質抗体検
出には前述の Pd(BCG)を使用した。反応の術式は前述

の通りであるが，溶血反応、は間接溶血反応のみを行なっ

Tこ。

実験成績

多糖体抗体については図5，6， 7， 8，に示す如く HA

及びHL 共に10 日 ~20 日ですべて陽性となり，溶血価の

方が赤血球凝集価より高い値を持続したが，両反応の出

現状態は殆んど平行していた。燐脂質抗体については図

9， 10，に示す如く30日目にHLのみを呈するものが2

例みられ，このうち 1例には40日目にHAがみられ，他

の1例には50日目にHAがみられた。他の4{7Uのうち 1

例は50日目にHA及びHL同時に出現し他の3例には

50日目にHAのみ出現し， HLは90日日自に至っても出
られなかった。

現しなかった。

3. 多糖体画分の場合は平均凝集価より平均溶血師が

高かったが， 燐脂質画分では平均溶血f聞の方が低かっ
た。

4. 燐脂画分では間接HL陰性の3OlJが直接HLでは

陽性を示し，いづれもそのHAは陽性であった。

E 動物実験

前述の実験の結果，多糖休両分を感作原とする場合は

HA及びHLは強く相関するので、両反応に対する抗体の

異同ははっきりしなかかったが，燐脂質画分を感作原と

する場合は両反応は別々の態度を取るように思われた。

そこで、ウサギを結核菌で感作し各抗原に対するHA抗体

及びHL抗体の出現状態を観察した。

、l
 '
 

+苦

1. 多糖体抗体の場合はHLはHAより常に高い抗体

価を維持し，ほほ平行関係が認められた。

2. これに反し燐脂質抗体の場合にはHA及びHLの

聞には平行関係は全く認められなかった。

E 結核患者血i!?におげる燐脂質両分

による赤血球凝集反応ならびに溶

血反応

実験材料及び実験方法

抗原:
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図 6 多糖体画分 (s-②)による HAと
HL， BCG による感作
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図 8 蛋白画分(TR-lb)によるHA

及びHL，BCGによる感作
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図 g 燐脂質画分によるHA及びHL
TR-lbによる感作

一一一一一HA ------ --HL 
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実験I.JIに使用した燐脂質画分 Pd(BCG)を使用し

た。

抗体:

国立療養所旭川病院，国立美幌療養所及び国立弟子屈

病院に入院中の結核患者血清を使用した。

赤血球凝集反応及び溶血反応:

反応、の討す式は実験Iの場合と同様. HA.間接HL及

び直長HLの3反応を行なった。

実験成績

HA.間接HL及直接HLの比較:

総数350例について各反応を行なった。尚，間接HL

及び直接HLの成績については抗体価の高い方をとって

HL抗体価とした。表4はその結果及び陽性率である。

HAの陽性率は35.7%. HLの陽性率は39.7%であっ

た。

HA陽性.HL陰性35例について抗体価の分布状態を

みると，表5の如くであり，平均凝集(曲は22.5であっ

た。

HA陰性. HL 陽性49例について抗体価の分布状態を

みると，表6の如くであり，平均溶血価は 18.5て‘あっ

Tこ。

間接HLと直接HLの関係企. HL陽1'4:139 WIJについ

てみると，表7 の如くであった。又，問主主法陽性てL~Ü広:

法陰性が5例，間接法陰性で直接法陽性21例が認められ

図10 燐脂質曲分によるHAとHL.
BCGによる感作

HA-HL  
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表 4各反応の陽性例数及び陽性率

HA HL |例 数| 陽性率

(+) (+) 90 25.7 

(+) (ー) 35 10.0 

(ー) (+) 49 14.0 

(一) (ー) 176 50.3 

五十 350 100.0 

日U 15 I 7 I 4 I 35 I 22.5 

例数卜21201 5 1 0 11 11 1 49 1 18.5 

表 7 HLの術式の差による抗体制の比較

|例数|

問擁法で抗体価の良いもの

府政法で抗体価のl'n、もの
両法の抗体I!fJiの写しいもの

5十

19.4% 

35.2.9<>' 

45.4.9<>' 

100.0.9<>' 



HA陽性例中では，間接法のみ陽性 1例，直接法のみ陽

性9例であった。

結核病勢とHA及びHLとの関係

1. 亦沈値との関係

表8Aは赤沈の値(1時間伯)と両反応の関係を示し

たものであるが， HA陽性， HL陰性例では赤沈値との

関係は特に認められないが， HA陰性， HL陽性例では

49例中約84%が赤沈値 20mm以下に集っている。 又，

HA陽性， HL陰性例とHA陰性， HL陽性例を赤沈値

20mm以下及び21mm以上に分けて X2-testを試みると

X2=9.0となり高度に有意の差を認めた。即ち， HA陰

性， HL陽性例は赤沈値20mm以下，即ち，軽症ない

しは治癒過程にある，患者に出現し易いといえる O

表8Bは赤沈{直と両反応の抗体価の分布を示したもの

である。陽性率を比較すると HAの陽性率は赤沈値の増

加と平行しているが， HLと赤沈値の聞には平行関係は

明らかでなし、。

表8C， 8 Dは HA陽性， HL陰性35例及びHA陰

性， HL陽性49例の抗体価と赤沈値との関係を示したも

のであるが，凝集反応の場合は平均抗体価は赤沈値の上

昇と共に増加するが，溶血反応の場合は赤沈値の上昇と

無関係であることがうかがわれる。

2. 排菌の有無と両反応の関係

過去3ヶ月以内に一度で、も排菌のあったものは陽性と

しTこ。

表9Aは排菌の有無と両反応の関係を示したものであ

るが， HA陽性， HL陰性例とHA陰性， HL陽性例の

みについてみると，前者は排菌陽性例に多く，後者は排

菌陰性例に多かった。 X2-testを試みると X2=10.5で

あり高度に有意、の差を認めた。

表9Bは排菌の有無と雨抗体価の分布の関係を示した

ものである。反応陽性率を比較すると，排菌陽性例では

HAの方が高いが，排菌陰性例ではHLの:Jjが陽性率は

l均し、。

表9C， 9 Dは HA陽性， HL陰性35例及びHA陰

性， HL陽性49例の抗体価と排菌の有無との関係を示し

たものであるが，平均凝集価は排菌陽性例に高く，平均

溶血{面は排菌陰性似lの方がiC'jかった。

3. 病巣の性状との関係

病巣の分類は胸部X線写真像により，主観的要素を少

くし又，数のばらつきが多くなるのを防ぐため学会病

型分類を使用した。尚， Opは肺切除例である。

表10Aは病型と両反ぶの関係を示したものであるが，

HA陽性， HL陰性例は病型1. 1L mに差がなく分布

39 

表8A HA及びHLと宏、沈値との関係

¥¥反応IHA(+)IHA (+)IHA (一)I(HAー)1 ~L 
赤沈¥!HL(+)IHL (ー)!HL(十)I(HLー)1 0) 

0-10 29 (20.1) 10 ( 7.0) 28 (19.4) 77 (53.5) 144 (100) 

11-20 16 (21.4) 9 (12.0) 13(17.3) 37性9.3) 75 (100) 

21-30 13(32.5) 3 ( 7.5) 1 ( 2.5) 23 (57.5) 40 (100) 

31-50 14 (3l.l) 7 (15.6) 4 ( 8.9) 20 (44.4) 45 (100) 

51ー 18 (39.1) 6 (13.0) 3 ( 6.5) 19 (41.4) 46 (100) 

三十 90 49 176 350 

表8B 赤沈値と両抗体価の分布

〔上段はHA，下段はHL)

抗F価F 

O 101 1~~1 ~~I ~~ 
871 181 19 

50 31 18 
11-201 46 71 10 

24 6 3 6 
21-301 26 3 7 

31-501 24 6 9 3 
27 7 5 4 

22 2 7 7 
51ー| 25 2 51 4 

計 i225 301 53 28 
211 371 46 29 

陽
性
率

3 3 1 I -1 1 

1 
2 75 

40 
3 40 

2 11 45 
1 1 45 

3 5 46 
4 1 2 3 46 

8 5 11 350 
11 6 6 4 -1350 

27.1 
39.6 

34.7 
38.7 

ド!O.O
137.5 

46.7 
40.0 

152.2 
145.7 

表8C HA(+) HL(ー)35例の抗体価と赤沈値

一一一卜~[~[~~卜~州計|長
0-10 5 3 2 10 11 

11 - 20 2 7 9 1: 

21 - 30 1 1 1 3 21 

31 - 50 1 3 3 7 Z 

51ー 1 2 2 6 3: 

35 

日山lドo[20 [40 [川160[320 [計 iz血需
o -10 12 12 3 1 28 17.3 

11 - 20 4 6 2 1 13 22.3 

21 - 30 1 I 20.0 

31 - 50 1 3 4 16.8 

51 - 2 3 12.6 

49 
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しているのに反し HA陰性. HL陽性例はJI.m型に
多く集っている。

表lOBは病型と両反応の抗体価の分布状態を示したも

のである。尻応陽性率を比較すると. HAは病型の重症

度に比例して増加しているが. HLに於ては病型との関

係はみられなし、。

表10C.lODは HA陽性. HL陰性 35例及びHA陰

性. HL陽性的例の抗体価と病型との関係を示したもの

であるが，平均凝集価は病型の重症度と共に増加してい

るが，逆に平均溶血価は病型の重症度と共に減少してい

るo

表llA.llBは空洞の有無と両反応との関係を示した

ものであるが. HA陽性. HL陰性例と HA陰性. HL 

陽性例を比較すると，僅かの差であるが前者は空洞を有

表9A HA及びHLと排菌との関係

350 

表9B 排菌と両抗体価の分布

(上段はHA.下段はHL)

陽性

陰性

ZLj 

12|;;I 311; 噌

E
A

nノ“

↑

ηδ 

q
u
n
o
 

計 |!?iii11212|li|:|614

表9C HA(十)HL(ー)35例の抗体価と排菌

一???l川山川|山

表9D HA(ー)HL(+) 49例の抗体価と排菌

J?|10¥  20 [イ 80卜判320I 計 lM 
陽性

陰性

計

16.6 

38 118.7 

-1 49 

する患者に多く，後者は空洞の無い忠者に多かったが両

反応の陽性率は空洞の有無に関係なく. HLの方が高か

っ7こ。

表11C.11Dは HA陽性. HL陰性35例及び HA陰

表10A HA及びHLと病型との関係

正空E2iZ1Z2it二十十
1 128 (50.1) 112 (21.4) I 4 ( 7.1) 112 (21.4) 1 56 (100) 
JI 145也9.6)1 9 ( 5.9) 120 (13.2) 178 (51. 3) 1152 (100) 
阻 110( 8.4) 112 (10.1) 124 (20.2) 173 (61. 3) 1119 (100) 

N 12(25.0)1 O( 0 )11(12.5)15(62.5)1 8(100) 

Op 15(33.3)12(13.3)1 o( 0 )18(53刈115 (100) 

表10B 病型と両抗体価の分布

(上段はHA.下段はHL)

陽
性
率

極¥¥主抗主価体己。101 20 1 40 冊 1曲 320 640 1280 i十 性率陽

I 16 91 16 7 5 
3 一 5671.4 

24 7 8 7 2 2 3 3 56 39.3 

E 98 91 22 18 2 2 11 152 35.5 
87 181 21 13 7 2 3 -1 152 42.8 

E 97 71 12 2 1 一11918.5 
85 81 14 E 2 2 一11928.6 

N 
61 - 21 - 8125.0 
5 1 1 1 8137.5 

Op 8 5 1 -1 15 46.7 
10 3 21 - 一 1533.3 

225 30 53 28 8 5 11 350 
211 37 46 29 11 6 6 4 一350

表10C HA(+) HL(-) 35例の抗体価と病型

ょで川11止と[判320戸1坦
I 2 4 5 1 12 26 

E 6 2 9 21 

阻~N 3 7 1 12 20 

Op 2 2 10 

2十 35 

7

6

0

0

 

表10D HA(-) HL(十)49例の抗体価と病型

I 

E 17.4 

20.0 m~N 



性， HL陽性49例の抗体価と空洞との関係を示したもの

であるが，平均凝集価は空洞の有る患者に高く，平均溶

血価は空洞の無い患者で高かった。

4. 病巣の範囲との関係

胸部X線写真像により病巣の範囲を学会分類の1.2， 

3に分類した。

表12Aは病巣の範囲と両反応の関係を示したものであ

る。 HA陽性， HL陰性例では病巣の範囲が拡がるにつ

れて例数も増加するが， HA陰性， HL陽性例で、はその

ような傾向はみられない。

表12Bは病巣の範囲と両抗体価の分布の関係を示した

ものである。両反応、共に病巣の拡がりに比例し陽性率が

増加している。

表11A HA及びHLと空洞との関係

¥¥反応IHA(+)IHA(十)IHA(ー)IHA(ー)1 ι 

~11"JとJHL(十)\HL(一)\HL(+)\HL(ー)\函 l

49 176 350 

表11B 空洞と両抗体価の分布

(上段はHA，下段はHL)

まO 10 20 40 80 160 320 640 1280 自十 性率陽
有り
114 181 38 25 7 5 11 208 45.2 
111 251 29 20 9 4 6 4 -1208 46.6 

無し
111 121 15 3 1 一14221.8 
100 111 17 9 2 2 一14229.6 

2十
225 301 53 28 8 5 11 350 
211 371 46 291 11 6 350

1 

表11C HA(+) H L(一)35例の抗体価と空洞

計 i平均
l凝集価

有り 24.4 

量し 151711111-1 ー 114 1 18.1 

24 117.3 

無し -1 25 I 20.0 

- 1 49 
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表12C，12Dは HA陽性， HL陰性35例及び HA陰

性， HL陽性49例の抗体価と病巣との関係を示したもの

であるが，平均凝集{曲は病巣の拡がりに平行して増加す

るが，平均溶血{面は病巣の範囲の増加と平行しなし、。

、l
 
'
 

4苦

1. 結核語、者350例について結核菌燐脂質画分でHA，

間接HL及び直接HLを行ったが， HAの陽性率は35.7

表12A HA及びHLと病巣範囲との関係

¥反応¥HA(十)¥HA(+)IHA (ー)¥HA(ー)¥ 乱

範囲¥IHL(+)!HL(ー)IH L (+ ) IH L (ー)1 訂

2 

3 

計 190 135 149 1176 1350 

表12B 病巣の範囲と両抗体価の分布

(上段はHA，下段はHL)

jF 0110120 40 320 640 1280 自十 率陽性

1 108 101 14 
5 2 -1 140 22.9 

100 111 16 7 3 3 1 ー 14028.8 

2 97 141 26 
151 - 11 153 36.6 

89 211 21 13 5 1 2 ー 15341.8 

3 20 
61 13 8 5 5 -1 57 64.9 

22 5 9 9 4 2 3 3 -1 57 61.4 

E十 225 301 53 28 8 11 350 
211 47 46 29 11 61 6 4 350 

表12C HA(+) HL(ー)35例の抗体価

と病巣範囲との関係

2 

3 

計

表12D HA(ー)HL(十)49例の抗体価

と病巣範囲との関係

三十 I平溶血均価

18.0 

2 

11~ I ぺ~ I = I = I ~ I 2~ I川3 2 1 2 1 2 1 -1 -1 -1 6 1 20.0 
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%. HLの陽性率は39.7.96'であった。

2. HAは臨床症状とほぼ並行を示したが.HL iこ於

てはそのようなな傾向は認められなかった。

総括並びに考案

ツベノレクリンより抽出した多糖体及び結核菌体より抽

出した燐脂質を抗原としてHAとHLを行なった成績を

要約して報告したが，この一連の実験の主眼は結核菌燐

脂質に対して凝集抗体の他に果して溶血抗体が存在する

かどうか，その臨床的意義はどうかを追及することであ

った。

先づ著者が予備的に行なった結核患者血{背についての

実験では，多糖体抗原と燐脂質抗原に対するHAとHL

の出現状態をみると，多糖体抗原の場合は両反応にほぼ

並行関係が認められた。多糖体抗原に対するHAとHL

の関係は MiddlebrookD 以来，両反応間には差が認め

られるとする Gernez-Rieuxet Tacquet幻， Pound4)， 

Molloy5)， Schwartz町 Lucentini7l，斎藤11).進藤29)等の

報告があるが，新海12) 本田13)等は両反応に関与する抗

体が異なるとは思われないと報告している。 しかし最

近，綿貫15)は Sephadexによる血清分l場を行い. Mid司

dlebrook-Dudosの間接赤血球凝集反応に関与する抗体

は 19S抗体に， 溶血反応に関与するものは 7S抗体に

存在することを明らかにしたので，結核においては多糖

体抗体の二元性を認めざるを得ないで、あろう。

著者の成績によると多糖体抗原に対するHA及ひHL

の出現状態はよく並行するので，このことからは両反応

に関与する抗体が別個のものであるとの結論を下すこと

はできないと思う。

小野寺30)は間接赤血球凝集反応を用い，多糖体抗体は

菌の毒力及び感染経路に関係なく感染後速かに出現し，

しかもその低下は極めて緩慢で病変が自然治癒の状態に

達しでも依然として高い抗体価を維持すること，又治療

による影響は殆んと、うけないことなどを報告している。

従ってHA及びHLに対する抗体が全く別個に存在して

いたとしても，両者が並列して存在する期聞が極めて長

L 、と思われるので.HA及びHLの出現状況から荷抗体

の独立性を証明することは不可能と思われる。 しかし

進藤・歌橋は Middlebrook-Dubosの赤血球凝集民応と

Coombs' testを組合ぜた進藤・歌橋法を考案して，結核

抗体にも不完全抗体があり，この不完全抗体はHLの結

果とほぼ一致する。従ってHAは結核完全抗体を， HL 

は結球不完全抗体を証明するものであると報告してい

る。これらの報告から推して，多糖体抗原に対する凝集

抗体及び溶血抗体は各々.301固に存在するものと考えられ

るが，両抗体とも抗体価が高く長期間共在するため，

HA及びHLの結果は並行関係を示すものと思われる。

これに反し聞広赤血球凝集反応によって検出される燐

脂質抗体は，菌と生体の関係のあり方により産生状態が

異なり，菌の毒カ，感染経路，治療等によって影響をう

け易く，結核の臨床上病状経過を良く反映するという小

野寺30)の報告がある。従ってこの場合燐脂質抗原を以て

するHLがどのような態度を示すかは興味ある問題であ

る。

実験の結果，燐脂質を感{乍原とする場合は多糖体の場

合とは全く異なってHAのみを呈する例，及び逆にHL

のみを呈する例がかなり多く，且つHAとHLの相関関

係も多糖体抗原に比べて弱く， 平均抗体価を比較して

も多糖体抗原では溶血価が凝集価よりかなり高値を示す

のに反し燐脂質抗原の場合は凝集価の方が高値を示し

た。

以上実験Iに於ては例数が少く決定的な結論に達する

ことは出来ないまでも，多糖体抗原及び燐脂質抗原に対

するHA，HLの出現状態にはかなりの相違があること

が認められた。

ウサギを用いての動物実験の結果も実験Iと同様な傾

向を示した。即ち多糖体抗原に対するHA及びHLの経

過をみると，抗体価には差が認められるが，両反応の出

現状態は全く並列してし、る o (但し BCG感作ウサギの

10日目以前の状態に関しては不明である。〉 一方燐脂質

抗原に対する両反応の出現状態はHAのみが先に出現す

ることもあり，逆にHLのみが先に出現することもあり

特に3例においては感作後90日目に至ってもHAのみ出

現してHLは認められなかったことは多糖体の場合と全

く越を異にするところである。このことは燐脂質抗原に

対してはHAとHLにおいては全く別の独立した抗体が

関与していることを示している O ところで綿貫が多糖体

抗原の場合凝集抗体は 19S抗体に， 溶血抗体は 7S抗

体に属することを指摘したように，燐脂質に対する 2つ

の異った抗体がそれぞれ 19Sと7S抗体に関係するも

のであるかどうかは今後の研究にまたねばならない。

結核患者血清350例についで結核燐脂質を抗原とする

HA及びHL両反応の関係をさらに詳細にしらべたが，

燐脂質抗原による HAは従来の報告25-28)よりも低率で

陽性率は35.7%で、あった。これは多分化学療法が進歩し

たため軽症患者が比較的多くなったためではなし、かと思

われるが，はっきりした原因は今のところ不明である。

これに対して HL陽性率は39.7%でHAとの聞に殆ん

ど差が認められなかった。しかし両反応の不一致例が

24.0%に認められたことは両反応問の相関が小さいこと



を示すものであろう。

そこで先づ結核病勢と両反応の関係についてみると，

赤沈値ではHA陽性率は赤沈値の増加と並行しており，

HAのみ陽性例についてみても平均凝集価も赤沈値の増

加と並行を示している。しかしHL陽性率は赤沈値に無

関係に平等に分布し， HLのみ陽性例はむしろ赤沈値の

少い患者に多くみられる O その平均溶血価も赤沈値とは

関係が認められないようである。

次に，排菌陽性患者において， HA陽性率は55.6%，

HL陽性率は48.4%であり，前者が高値を示し，排菌陰

性者ではそれぞれ24.8%，34.9%で逆に後者が高値を示

している。叉， HAのみ陽性例についてみると平均凝集

価が排菌陽性例では高く， HLのみ陽性例では僅かでは

あるが排菌陰性例で高値を示した。即ち， HAiこ関与す

る抗体は排菌陽性時に多く認められるが， HLに関与す

る抗体は排菌とは関係がないといえよう O

最後に，病巣即ちX線写真像との関係であるが，やは

り赤沈値，排菌等と同様にHAに関与する抗体は病巣の

性状，範囲等との問に相関関係が認められるが， HLに

関与する抗体はこれら臨床症状と関係があるとはし、えな

いであろう。

以上を綜合すると結核燐脂質抗原に対する赤血球凝集

抗体は結核病勢と密接な関係を有し，病勢の重症度に並

行して抗体価は上昇する傾向が示された。これは燐脂質

感{乍赤球凝集反応の臨床的意義に関する諸家の成績と一

致する。これに反して溶血抗体は臨床症状とは殆んど関

係がなく産生されるように思われる。強いていえば，溶

血抗体は病状の軽度の患者又は治癒の過程にある患者に

多く見られるようであるが，その詳しい生物学的意義の

解明は今後の研究にまたねばならない。

尚，本実験後2ヶ月以内に結核症により死亡した患者

が5例あった。そのち4例に於てはHAが40以上陽性で

あったが， HLは全く陰性であった。他の 1例では両反

応共に陽性であったが抗体価は病勢に比べ両氏応共に20

倍の低値て、あった。重症例jでは抗体産生が低下すること

が知られているが，この場合溶血抗体の方が速かに消失

するように思われる。

以上結核菌燐脂質を感作原とする間接赤血球凝集反応、

及び溶血反応、に関する一連の研究結果から，燐脂質抗原

に対する赤血球凝集反応及び溶血反応、に関与する抗体は

それぞれ独立した別個のものであること，及び凝集抗体

は病勢と密接な関係を有するが，溶血抗体は病勢とは殆

んど関係がないことが明かにされた。
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結 論

1. 肺結核患者26例について多糖体抗原及び燐脂質抗

原に対するHAとHLを実施比較したが，多糖体抗原に

於て両者聞に相関関係が認められたが，燐脂質抗原の場

合には相関関係は不明であった。

2. 結核!感作ウサギについても同様な結果を得た。

3. 結核患者350例について燐脂質抗原に対するHA

及びHLを実施比較したが，両反応に関与する抗体が全

く独立していることが認められた。

4. 凝集抗体の消長は結核症の臨床症状に密接に関係

しているが，これに反して溶血抗体にはそのような傾向

は認められなかった。

稿を終るに臨み，終始，御懇篤な御指導並びに御校関

を賜わった高橋義夫教授に深い謝意、を表する。又研究の

機会を与えられた北海道大学医学部第一内科村尾誠教

授，並びに御協力をいただし、た国立療養所旭川病院長小

野英夫博士及び医局，試験室の諸氏，国立弟子屈病院長

辻勝美博士及び試験室の諸氏に感謝の意を表する。

本論文の要旨の一部は昭和43年10月実験結核研究会で

発表した。
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