
576. 8. 097

S. enteritidis超 遠 心 分 劃 物 質 の 免 疫 学 的 研 究

第2編

感 染 防 禦 実 験

岡山大学医学部徴生物学教室(主任:村 上 栄教授)
岡 山 県 衛 生 研 究 所(所 長:北 村 直 次)

吉 岡 達 治

〔昭和35年6月17日 受稿〕

緒 言

s. typhiの 感染及び免疫の研究 を実験動物 を使つ

てなす場合,チ フス菌 による一次敗血症及び これに

対す る防禦能力を もつて判定 するが,こ れ は真の感

染や免疫を観察 した ことにな らない と思 う.何 故な

らば非経口的大量投与によつてのみ一次敗血症が見

られ,経 口投与 によるチフス症や続 発性敗血症,更

に徴量非経口投与 による感染の現象 も見 られないか

らである.つ まりチ フス疾患を観察す る手段 として

の生体側の感受性を欠いでいる為である.そ こで感

受性 ある菌対動物のinteractionを 求めねばならな

くな る.

実験 チフス症研究のための感受性 ある動物対菌は

マウスを実験動物 に撰べばS. paratyphi C, S. cholera

 suis, S. enteritidis, S. abortus equiな どが挙 げら

る,中 で もマウス対S. enteritidis即 ちゲル トネル

菌 の 関係 に お いて研究 されたケー スが最 も多い.

このケースにおいて は死菌免疫の効果は甚だ微弱 と

されてい るが感染 と免疫の理論は総て死菌免疫か弱

毒生菌免疫 による効果の論争に終止 してい る.併 し

なが らこのinteractionに おける感 染 防 禦 は吉岡6)

らによる抗体のなす若干の防禦効果 の研究 もあるが

1934年 安東1)-5)らの報告によつてな され た抗体の防

禦効果 の否定 的な意見が支配的の ようであ る.組 織

免疫によつて始 めて二 次敗血症の発症阻止が可能で

あり,そ れは生菌免疫を以て始めて な し得 るもので

あり,弱 毒生菌免疫 において交叉免疫が成 立す るこ

とか ら変異弱毒菌が効果 ある免疫元 として最適 とさ

れてい る.そ して彼等 は体液免疫 と死菌免疫,組 織

免疫 と生菌免疫を結びつけ,チ フス症の防禦 の主力

を組織免疫に置いている.

併 しなが ら感染に よらねば二次敗血症阻止の免疫

がな し得ない との 考 は段 々 と改 め られ 松 井7)吉

岡8) 9)ら によつて長 期間大量の死菌を与えて免疫が

弱いながら成 立す ることや安東10)ら に よつて クロ

ー ムワクチ ンが作られたことにより死菌 による防禦

力獲得を飛躍的に高 くしてい る.こ れは多量の菌を

容易に接種 し長 く抗元と して体内に存在せ しめるー

つの方法であると考えられ る故 にこれに近い方法で

有効成分のみを得 る事がで きれば理論的により進歩

した抗元 と云 えるであろう.生 菌免疫は攻撃時生体

内に少な くとも菌が存在 して観察を妨げ,又 クロー

ムワクチンもS. cholera snisで は 加 熱 死菌以下の

効果のみ しか得られ な か つた事が山形11)に より報

告 されてい るように クロー ムにより相 当変化 した免

疫元が用い られている事実は蔽い得ない,

最近 になつて三橋12)-16)らは生 菌免疫 と死菌免疫

では生 菌免疫が優れ,死 菌免疫な らば クロームワク

チ ンがよ く, S型 菌がR型 菌より生菌,死 菌免疫を

つ うじて強力であ るとし, S型 菌の場合で も働 く特

異抗元 の量は極めて僅かで菌体抗元 の総て乃至その

ものが免疫の成立に主設を演 じているものではない

と結論 してい る又彼 らは血清による受働免疫を否定

し菌が細胞内に取 り入 れ られた時in vitroの 培養

菌 と異つた特 殊な生態に変化するであろうと注 目す

べ き研究をな してい る.更 に攻撃後その菌が腹水中

で減少す るのは クロームワクチン免疫特有の現 象で

あ り,死 菌免疫では白血球の遊 出がむ しろ効果的な

生菌免疫 より遙か に多いとしてい る.こ れ ら新 しい

研究 は更にマウス対 ゲル トネル菌の関係に複雑な様

相を投げ感染防禦の本質が未 だに理解 できないこと

を示唆 している.

著者 ら17)-22)はMycobacterium tuberculosis,

 S. typhi, sh. flexneri, Histoplasmaな どの 磨 砕

菌の超遠心顆粒分画を得て この免疫学 的追及を行な

つたが,そ の中S. typhi免 疫の 実 験 の衷付けと し

て又更に感染 と免 疫 の 様 相を調べ る一手段 として
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S. enteritidisについて もこの実験 を行ない,更 に進

んで根 本的な免疫効果を宿主臓器 の超遠心分画 につ

いて調べてい るが,そ の中菌体顆粒分画を抗元 とし

た場合 の能動免疫についての実験を行なつた成績を

この編 にま とめようと思 う.

実 験 材 料 及 び 方 法

供試 動物 マ ウスはCF-1及 び雑系マウスを使

用 した,雑 系マウスは常 に同 じ系統の ものを用いた.

体 重は13～15gで ある.

菌株 村島株は福島保健所で分離,北 里研究所 よ

り分与 された もので これを主 に用いた.弱 毒変異株

として清水検疫所で分離北里研究所 より分与 された

高田株を用いた.村 島株はマ ウス20代 通過後凍結乾

燥,氷 室に保 存 した.こ の菌 は50～100 Cellsで 実

験 に用いたマウスを発症敗血死 に至 らしめる事がで

きる.攻 撃の時この菌株を更にマウスを通過 して用

いた.高 田株は500万Cellsで も感 染 は起 らない.

 R型 変異株である.

抗元 第1編 と同 じ方法で作製 した ものであ る.

免疫方法,攻 撃　 免疫処置は腹腔,静 脈接種をそ

れぞれのケー スで 行 な い1/50M.燐 酸緩衝液で稀

釈 した抗元を用いた.攻 撃 はハー トインフュー ジョ

ン寒天平板培養菌を比濁によ り菌数を決定 更に平板

に植え菌数を確認 した,決 定菌数 と培養菌数に常 に

大差な く以後の記録 は決定菌数に よつた.攻 撃は総

て腹腔接種法によ つ た.実 験 は著 者 の 用い た マ

ウスに対す 菌のinteraction(第1編)を も と に,

同株免疫即 ち村 島株対村島株の間に於いて 静脈接種,

腹腔接種 更にRfとSfの 免 疫 効 果 を比 べた.第

1編 の如 くRfは 顆粒分画, Sfは 可溶分 画 である.

同株免疫及 び異株(弱 毒菌)免 疫 について3回 宛接

種 して何れが有効か果 して同株免疫でなければな ら

ないかな どを確 認 した.そ してRfの 加熱及び薬

剤によ る失活 について調べ更に経口攻撃法 によつて

免疫元 の効果を見た.攻 撃後25日 間観察 した.

実 験 結 果

1)同 株 免 疫 に於けるRf I. V.とI. P.

及びSfと の比較

村島株抗元で免疫 し,村 島株で攻 撃する実験を3

度試みた.第1の 実験 において表1の 如 くSfは 攻

離後 の死亡 日数 も対称 と変 らず防禦効果 は全 くない.

む しろ腹腔への予備免疫において この20倍 抗元 です

ら9匹 中5匹 が死亡 したので甚だ有毒であると云え

る.こ れは第1編 で も述べ てい る通 り再注射にも甚

だ敏感で回数 を増 して免疫 も出来ない.又 静脈接種

も無理であ る.よ つてSfの 感染防禦効果は論外で

あ る.

このケー スに お いて60℃ 30分 加熱 死 菌 は攻撃

によつて6匹 中5匹 が 死亡, 1/6の 生残 率は16.6%

でRfのI. V.及 びI. P.に 比べ低かつた.し かも

この死菌接種 量 は最 大 限 の量である.こ れに比べ

Rf抗 元は腹腔接種で9匹 中2匹 生 残,静 脈接種で

10匹 中5匹 の生残 とな りSf,死 菌 に比 しその率は

高 い,又 死亡日数 も対称 や これ らより永 く延命効果

が 認 め られ る.こ の 実 験 は 免 疫 期間2週,攻 撃

1000 Cellsで20M. L. D.に 相当す る.

実験2で は表2の 如 くSfを 実験 に加えることを

やめ,免 疫期間を3週 としRfのI. V. RfのI. P.

と死菌60℃ 30分 を再び比べて見 た.こ のケースで

は静脈接種は5匹 中2匹 腹腕接種 は5匹 中3匹 生き

残 り,死 菌免疫 による5匹 中2匹 の生残率 と余 り効

果 に開 きがなかつた,併 し対称 と比べ延命効果,防

禦効果のあ る事は確かで あ り死菌の場合 も含め相当

高い生残率 と云え よう.

実 験3に お い て は2倍 のRfと10倍 のRFを

I. V.に より免疫 しRfのI. P.に よる免疫と比べ

た.こ の場合はI. P.は 全部死亡 した,た だ対称に

比べ僅かに延命効果 が見 られ るだけである.同 じ静

脈接種で濃厚な抗 元は相当生残 率が高 くなると考え

たが2倍 が8匹 中3匹, 10倍 が6匹 中2匹 で効果の

上昇が見 られなかつた.こ の実験 も3週 の免疫期間

であ る.

以上3つ の実験 か らSfは 防禦効果より予備接種

によるマイナスの効果があ るのみであることがわか

り, Rfの 腹腔接種 免疫 を60℃ 30分加熱死菌(こ

れは死菌接種量の最大 と思われる)と 比べ ると26.3

%と27.3%の 生残率で 余 り変 らない. Rfを 静脈よ

り免疫 すると41.4%で 前2つ のケー スより優れた結

果が得られた.免 疫期間の2～3週 は影響が余りな

いよ うであ るがRfの 腹 腔 接 種3週 の 効果消失が

実験3で 見 られるところか らむ しろ2週 が良いよう

に考え る.又 死菌免疫はむ しろ3週 の方が良いよう

に見え る.
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表1　 村 島株 抗 元1回 免 疫 村 島株 攻撃Exp. 1.免 疫 期 間2W.

攻 撃1000 Cells.

表2　 村 島 株抗 元1回 免 疫,村 島 株 攻撃, Exp, 2.免 疫 期間3W.

攻 撃1000 Cells I. P.

表3　 村 島 株免 疫1回,村 島 株 攻 撃Exp. 3.免 疫 期間3, W

攻 撃1000 Cells.

2)同 株静脈免疫で

接種回数 を増 し

た場合

前項で静脈接種が効果が高

かつたので表 の如 く日を追つ

て免疫を試みた.死 菌免疫接

種 におい て吉岡8) 9)ら の業績

などにより強毒株死菌を頻回

接種すれば効果があるとして

いる.と ころ が他 方 緒方24)

らは免疫が行なわれる時随伴

す るア レルギー反応 に注 目し

てい る.そ してア レルギーと

感染防禦 と何れが優先 して成

立す るかが免疫 の効果を正の

もの とするか負のもの とす る

かを決す るように説いてい る.

又三橋 ら14)による と菌 体抗

元が免疫の成立 に主役を演 じ

ないとしていることなどか ら

果 して同株抗元が濃度の大な

る程又接種回数の多い程効果

が あ る とは云 え ないであろ

う.む しろ負の方への効果 に

ついて注 目すべ きであると考

え る.表 において第1群 は2

回,し か も薄い ものを接種 し

た.生 存 したのは6匹 中2匹

で1回 接種 と余 り変 らない.

と こ ろ が第2群 以 下は5倍

0.1cc接 種 を最初 とし2回,

 3回 目を5倍, 3倍, 2倍,

 1倍 に変えて接種 したが,こ

の生残はすべて6匹 中0で 完

全に防禦効果を消失 した.こ

れは免疫 された動物がむ しろ

過敏な状態になつた事,防 禦

効果を上廻る過敏状態を招来

した事を意 味 していると考え

られる.只 対称 と比べ何れの

群 も延命効果が若干 ある事は

未だ少 しは防禦力が残存 して

い ることを示 してい る.
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表4　 村 島 株免 疫村 島 株 攻 撃,攻 撃1000 Cells. IP.

表5　 弱 毒 株 免 疫,強 毒 株 攻Challange 1000 Cells, I. P.

3)弱 毒株3回 接種の場合

著者の用いた抗元 は少な くとも酵素活性である,

従来用い られた死菌 ワクチンとは凡 そ意味の異な る

ものであつて より生 菌に近い ものであ ると考 える.

又三橋12)-16)らは免疫 に関与 す る特異抗元 は極めて

わずかであること,菌 が生体内に入つた場合試験管

内とは異なつた特殊な生態に変るであろ うとしてい

るが,著 者は酵素活性のこの

抗元 を頻回接種す る効果につ

いて 少な くとも過敏状態を招

くと云 う点 についてだけは有

利で あると解 し度い.そ して

三橋 らの説に基づけば弱毒菌

の抗元量で も免疫を与える量

に足 るであろうし更に生体内

に入 り変化す るとすれば弱毒

抗元 より強毒抗元が優位であ

るとばか りも云えないように

思 う.若 しこの抗元が従来の

死菌免疫 に用い られたと同じ

抗元であつたな らば当然防禦

効果は同株である強毒死菌抗

元 よ り劣 るで あ ろ うと考え

る.

このケー スでは前項と同じ

ように濃度を変えたマウス群

を作 り免疫 し強毒菌で攻撃 し

た.結 果は同株免疫群より遙

かに優れていた.併 し同株1

回免疫の時 と比べ非常に高い

と云 う程の もので もない. 5

倍で7匹 中3区, 3倍 で同じ

く7匹 中3匹, 2倍 で6匹 中

2匹, 1倍 で5匹 中0の 生残

となつたが1倍 と云 う濃度は

もはや若干の過敏状態を招 く

抗 元量 に達するのではなかろ

うか.何 故な らばR型 菌 と雖

もこの株は若干のS型 と同じ

抗元を持つているわけである

か ら.こ の表5の 結果は又従

来考え られた抗元抗体にその

重 きを置い た免疫 とS. ent

eritidisの 免 疫が関係ないこ

とをやは り裏 付けていよう.

更 に又弱毒生菌免疫がその感染 によつて防禦能力が

成 り立つ との考えにも否定 的 な 結 果 と云 えるので

はなかろうか.

4)加 熱Rf抗 元に よる免疫

著者18)-21)らはS. typhi対 マ ウ スのinteraction

における免疫において紫外線照射,薬 剤添加,加 熱

な どによつてこのRfが 如何なる影響を受けるか若
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干の報告を して いる,特 に加

熱によつて大 き く防禦能力の

失活す るζとを経験 してい る.

これは蛋白質の変性が影響を

及ぼす ことは当然考え られ る

が生体 の代謝と菌の側 の代謝

とのか らみ合い と云 う事 も免

疫 に関係 ある事 ではなか ろう

かと考えてい る.何 となれば

加熱 によつてその酵素活性が

失活 して行 くか らであ る.

100℃ 30分加熱抗元は加熱

凝塊を形成す るので,よ くピ

ペッ トで塊 を壊すか,又 乳鉢

です りつ ぶ して 浮游せ しめた. 

56℃ では酵 素 活性 が半分以

下 に低下, 100℃ では全 く無

いが,免 疫 効 果 につ いて も

100℃ は完全に失活 し56℃ で も無 効 とな り生残

したものはない.只1匹 のみ生存期間の長 いものが

あつた.こ れは僅かの変性や酵素活性の半減が免疫

効果をな くして い るのでS. enteritidisの 免疫の困

難 さを示 しているのではなかろうか.表6は 免疫期

間3週,攻 撃1000 Celleで あ る.

5)薬 剤添加の影響

薬剤 の添加は酵素活性を激減せ しめ る.も し薬剤

の添加がRfに 対 して変性乃至酵 素活性能失活を招

くな らば当然加熱の場合 と同様免疫効果に も大 き く

影響を及ぼすであ ろう.薬 剤 と して ホルマ リン0.5

%,マ ーゾニ ン0,01%に な る よ う に それぞ れ加え

0℃～4℃ 氷室 に24時間 作用 せ しめ た.こ れ は 薬

剤の作用時 間と しては充分でないか もわか らないが

長時間置 くことは無処 置抗元の力価の低下を招来す

るので この時間で接 種 した.又 力価の低下を考 えて

無処 置対称 も同 じ条件 に置い た.表7の 如 く無処置

20倍0.5cc腹 腔接種では6匹 中2匹 の生 残に比 し

マーゾニンは同じ20倍0.5cc腹 腔 接 種で7匹 中1

匹生残,ホ ルマ リンは6匹 中生残 したものがない結

果 となつた.又 致死 までの期 間もホルマ リンは前2

つの場合 と比べて短時間である.

6)経 口感染 による攻撃

チフス症の 自然感染において消化管を通過 して体

内増殖 の足場を作 るまで の間のhostparasite rela

tionshipに ついては甚だ不明の点 が多 く,こ れを感

染性 と呼び生体内増殖能,伝 達能 とは区別 される.

表6　 加 熱 の 影 響

表7　 薬剤添加の影響

故 に免疫マウスに経 口的に感染を行ない,そ こで現

われる防禦効果を見 ることは腹 腔 接 種 による防禦

効果の判定 とは 自 ら意 味 が異 なる.牛 場25)ら は

Streptomycin, X-rayirradiationな どによりこの感

染 の段階を コン トロールす ることが出来 るとしてい
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る.

この実験 は菌 浮 游 液の約0.2ccを ゴム製ゾ ンデ

で経 口接種 したものであるが,勿 論 この ような投与

方法 によつて完全に所期の菌量を接種 し得たとは云

えないので定量的結果 を得 ることは困難であるがそ

の傾 向を知 ることはできる.本 実験 において は対照

に生残 した ものが 出て い る.牛 場25)ら の研究な ど

か ら考えて 全部に感染致死効果を望むのは無理であ

ろ う.表 において下段 は生残 マウスの血液,肝,脾

を培養 した結果であ る.培 養は血液 は1白 金耳をで

きるだけ広 く拡げ,肝 は小葉の1断 面を脾はその横

断面を普通 寒天に押捺培養 した.こ れ らか ら免疫群

はこの場合同株抗元でもやは り相 当明確な感染防禦

効果を認め,弱 毒株免疫群はたまたま100%致 死 を

防いだ.少 な くともこの実験において弱毒株の この

能力を重視 したい.

表8　 経 口 感 染 攻 撃

7)経 口攻撃,逐 日培養

表9は 村島株Rfで 免疫 し村 島株1000,000 Celle

で経口攻撃 したもの で,抗 元 は2倍0.1cc 1回 の

み静脈接種 により免疫 した.そ して 日を追つて これ

表9　 村 島Rf免 疫,村 島1000000 Cells

経 口攻 撃

を殺 し培養 してみ ると臓器の

保菌状態の差が出る.こ れは

確実な判定を下 し得ない点が

多 々 あ るがRfに よつて防

禦効果が もた らされ ると云う

点だ け は証 明 で きると考え

る.

総 括 及 び 考 案

チ フス症 において感染,免

疫の現 象を観察 しようと思え

ば菌対動物 のinteractionが

大切 であつて,マ ウスによつ

てS. typhiの 感 染 防禦能を

調べ るのは所謂抗体 に主力を

置い た一次敗血症 とその防禦

能を見 るに過 ぎない.こ れは

真の感染の観察はで きないと

考え著者18)-21)らが さきに発

表 したS. typhiの マウ スに

よる感染防禦実験の効果の裏

付け とするため,又 幾 らかで

も感染 と免疫の分野に貢献す

る処あ りは しないか との観点

か ら著者 は マ ウ ス対S. en

tritidisの 関係を撰んで磨砕菌の超 遠 心分画で得ら

れるRfを 中心 にこのinteractionの 下での感染と

免疫を観察 した.過 去 においてこの関係の下で実験

がな されたのは総て死菌体か弱毒生菌によるもので
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あつたとして もよいであ ろう.そ して低温の下で物

理的に処理 した酵素活性無菌抗元を用いてその免疫

を観たことは興味あることと信 ずる.こ れを次回報

告予定の臓器が持つ防禦効果 と併せ一つの免疫 のケ

ースとしたい と思 う.

随分長い間小林な らび にその一門1-9) 11) 25)が この

interactionの もとに研究を 行 な い 更 に最近 三橋な

らびにその一門12)-16), 23)によつて研究がな され,そ

の感染は生菌免疫 血清,死 菌免疫血清を以つて完全

に防禦できない とし,更 に弱毒生菌免疫 による交叉

免疫が可能であ ることか らチフス症の免疫を組 織免

疫におき血 中抗体 の意 義 に否定的見 解 を 述 べ て い

る.又 安東10)ら による ク ロー ム ワ クチ ン は死菌

による防禦効果を飛 躍 的 に高 め 感 染 に よつ て 強

力な二次敗血症阻止能 力はで きるので あるとの考え

方は有効な抗元 さえあれば この免疫ので きることを

教えた.併 しなが ら多 くの実験 は弱毒菌よ り強毒菌

がより強力に免疫 効果を もた らす ことを生 ・死菌免

疫共 に結論 しているが,免 疫 に関与す る特異 抗元の

量 は極めてわずかで よ く何故 に強毒菌の方が弱毒菌

より必ず免疫効果が高いか著者は不思議 に思 うので

あ る.又 菌体抗元が免疫成 立 に大 して 役を果 さな

いとの三橋13)ら の 考 え は 細 胞 内 に入つた菌体が

in vitroの 菌 と異なつた特殊な状態に変 ると云 う観

察 とともに強毒菌の方 が弱毒菌より必ず有効だ とは

思われない考え に何 か示唆を与 えるように思 う.で

は免疫に主役を果す決定的な ものは何か,未 だ にこ

の免疫 の本態は究明されてない点 が多い.

実験結果を見 るにRf及 びSf,更 に 死菌をマウ

ス腹腔及 び静脈に接種 して2～3週 後に攻撃を行な

つた結果はSfは 全 く防 禦効 果がない. Sfは 毒性

が相当強 く初回接種で相 当致死 マウスを出 し,又 初

回接種 に耐えたもの も再注射 に耐えない,こ れは動

物を過敏状態に もちきたす結果であ る.即 ち感染防

禦 にあづ かれない分画 と見て よい と思 う.蛋 白量が

Rfと 比べ圧倒的に高い この分画 に防 禦能力のない

ことは興味あることと思 う,死 菌 として60℃ 30分

加熱死菌の最大量に近い量で免疫 した ものをRf腹

腔免疫 と比 べると大体同 じ位の防禦 効果を示 してい

る.と ころが この量の死菌を静脈接種す るわけには

ゆがないがRfな らばそれが可能であ る.こ のRf

静脈 接種は他 の場 合 と比べ高い防禦率 を見せた.死

菌免疫め場合腹腔の局所免疫が腹腔 よりす る攻撃 に

とり有効であると三橋12)ら は 述 べ てい るそ して生

菌免疫の場合はそうでない としてい る.著 者の抗元

は生菌免疫 のように働いたことになるのではなか ろ

うか,又 斯様 に防禦能 が静脈内接種の場合により大

であつたのは全身的防禦能 によるもの と解 す べ き

か.結 果は同 じ腹腔攻撃 に対 し腹腔接種が劣 る結果

となつ てい る.

と ころが この静 脈 接種免疫で 強 毒 株Rfを 繰 り

返 し注 射 す ると か えつ て過 敏 とな り同 じ強毒株

攻撃 に対 し1回 だけの免疫 よ り遙 か に防 禦 効果は

低下 した,こ れにつ い て は茅野26)が 死菌を用いて

負荷試験を行なつている成績 を想起 したい.つ ま り

攻撃前免疫が できない ぐらいの短時 間に死菌を接種

してお けば遙かにその致死効果は高 くなると.こ れ

ばSfが 動物 に過 敏 状 態 を招 くの と併せ考え ると

S. enberitidisが 動物 に過 敏 な 状 態を招き易 い菌 と

考え ることができるのではなかろ うか.若 し死菌免

疫な らば除 々に菌が壊れて免疫元 となるのでこれを

或程 度まで防圧 できると思 う.生 菌免疫も弱毒株な

らば当然防 ぎ得よう.そ して免疫 に関与す る抗元量

は甚だわずかであるとの三橋13)ら の考 を もとに著

者 は余剰の抗元 が過敏症 をもた らす負の影響を大き

く招来 し感染に対す る防禦能を相殺 しているものと

考 える.

次にかか る方法で静脈接種3回 免疫により弱毒 株

Rf抗 元接種を行ない強毒株で攻撃 した場 合はその

防禦能は強毒菌の場 合に比 し甚だ高い.併 し強毒株

Rf 1回I. V.に 比すべき程度である,免 疫を与 え

る抗元は僅かだ とか菌体抗元 その ものが免疫にあま

り関係ないとの考 えに立 てば弱毒株Rfの 方が効果

的であつて も不思議ではない.従 来死菌免疫は強毒

株を生菌免疫は弱 毒株を とさ れていたが無菌体の

Rf抗 元をもつて した場合強毒株 に比 し弱毒株が遙

かに有効であつたことは弱毒生菌免疫が生体内で除

々に強毒化 した りR型 か らS型 に移 る過 程 を 必

要 としないのではないか.そ して強毒株か ら得た微

粒子成分 はむ しろア レルギー要素が防禦に悪影響を

及ぼずような結 果となつて現われるのであつて防禦

力そのものができていないと云 うのではない.併 し

弱 毒株Rfの3回 接 種 も強毒株Rf 1回接 種とそ

ん な に成 績 が 異 な らな い と こ ろか ら,自 らS.

 enteritidisの 免疫 には 生 菌 以外 の免 疫 に限 度が

あるよ うに思 う.つ まりこれは菌の側だ けではな く

て宿 主の側 に重要 な要素を蔵 しておりは しないか と

想像できるようで ある.

更 にRf抗 元は加熱 及 び 薬 剤処理によつて防禦

力が失活 した.こ れは この無菌抗 元がな まの状態で
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あつ て初めて有効な働 きをなすのではなか ろうか.

勿論 これ らの処 置によつて当然蛋白質の変性 とい う

事は考 えねばな らないがか く効力の落ちることはや

は りこの抗 元の酵素活性状態 が要求 され るのではな

かろ うか.つ ま り菌体抗元が防禦力発生 にあま り関

係が ないとの考や生菌免疫 が有効だ と云 う事などは

この酵素活性物質が生体の代謝のサイクルの中に喰

い込む ことが免疫状態の成立 と幾 らかで も関係ある

ので はないか と推測 してよ くはないだろうか.

免疫 したマウスを経口的に攻撃 した場合やはり防

禦能の発生が見 られ る.こ れは感染が自然の形に近

いとは云え大量投与を要する欠点 があるの と宿主の

腸 内細菌叢の状態 によつて感染の可能性 に影響 があ

るか ら経 口投与 は一部咽喉部か ら淋 巴腺 に入 ると し

て も定量的効果 は望み得ない.然 し実験結果 は逐 日

屠殺 して血液や臓器を培 養 して見た成績 と併せ確か

に差が認め られる,よ つて経 口攻撃の方法 によつて

もRf抗 元に感染防 禦 能 が あ ることはわかる.し

かもこの場 合弱毒Rfの 方が有効 な こ とか らして

血清学 的免疫能は この菌 において は防禦力 と関係が

ない事をや は り示 していると患 う.

結 論

1) Sfは 感染防禦のための 抗 元 として無効であ

る. Rfの 静脈接種1回 免疫で相 当有力な防禦効果

を得 ることがで きる.腹 腔 攻 撃 に対 しRf抗 元免

疫は局所免疫的な効果が腹腔予備接種群に認められ

なかつた.

2)強 毒株Rfの 静脈接種を繰 り返すと動物は過

敏 とな り防禦効果 より負荷 効果が高 くな る.こ の反

応 は接種菌 との間 に起 るのであろう.

3)弱 毒株Rfは 静脈接 種 を 繰 り返 してむ しろ

有効な防禦能 力を 与え ることがで きる.こ れは菌体

の成分その ものが防禦 免疫 に余 り関係ない事を意味

す ると考 え る.併 し免疫効果は強毒株Rf 1回接種

と余 り開きな くこの免疫 に限度のあることを示ず.

これを妨げ るのは過敏状態ではなかろうか.

4)加 熱や薬剤処置は免疫元性 を失活せ しめた,

これは蛋白変性 と同時に酵素活性物質が生体細胞に

入 りその代謝 に何 らかの影響を及ぼして免疫状態成

立の一端 が成 り立つている事を推測せ しむ るのでは

な いだろ うか.

5)強 毒株Rfを 使つ ての 経 口感 染防禦 も有効

な結果を得た.

擱筆に当 り終始御指導を賜 り御校閲をいただいた

恩師村上栄教授に深甚なる謝意を表します。尚本論

文の要旨は第33回 日本細 菌学会総会において報告し

た。
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Immunological Studies on Ultracentrifuged-Fractions from 

Sal. Enteritidis

Part II. The Protective Antigenicity of Supernatant and 

Particulated Fractions
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Using the same method described in the part I, the author prepared supernatant (Sf) and 

particulated (Rf) fractions from MURASHIMA's strain and TAKATA's strain respectively. 

And studied the protective antigenicity of these fractions. The results obtained were as fol

lows.

1) No productive antigenicity was observed on the inoculatoin of Sf. However, the 

inoculation of Rf could give sufficient immunity by a single intraveneous inoculation: inter

peritoneal inoculation was inferior than intraveneous one in its effect.

2) By repeated inoculation of Rf from the highly virulent strain the animal became 

sensitive to a challenge of bacteria. Meanwhile repeated inoculation of Rf from the less viru

lent strain could give immunity enough to overcome challenge.

3) The prcductive antigenicity of Rf was inactivated either by exposure to heat, 56•Ž 

30min, or by action of formalin or mersonin.

4) Sufficient immunity to prevent oral infection was acquired by inoculation of Rf from 

the highly visulent strain.


