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1. 緒 言

類脂体の抗原性については多 くの業蹟があるが,

 1906年wascermann等1)がWassermann反 応 と

いう臨床的価値が極めて高い梅毒血清反応を発見し,

更にForsaman2)が1911年Forseman抗 原,抗 体を

発見して以来数多 くの研究が行われてきた.中 でも

1932年Witebsky3)は 牛及び豚の消化管粘膜乳剤を

家兎に負荷 した場合,そ の家兎血清中にはリポイド

抗体が産生せ られることを補体結合反応を用いて実

証 した.一 方Lehmann-Facius4)は1932年 癌腫より

抽出した燐脂質分劃が強い癌特異性を有することを

知り,こ れを抗原として用いることにより癌患者血

清中に存在が予想される類脂体抗体を証明すること

が出来 ると考え,癌 腫の燐脂質分劃と癌腫患者血清

中のEuglobulin分 劃 との 紫状反応による新 しい血

清学的癌腫診断法を発表した.そ して中川5)等 の追

試改良を経て,荒 木6)は これを心臓疾患について検

討 して比較的臓器特異性のあることを知り,診 断的

価値を強調した.そ の後この臓器燐脂質をあらゆる

臓器に.拡張 し,赤 血 球7),淋 巴球,白 血球,骨 髄球,

腎8),肋 膜,腹 膜9),脳 灰白質,脳 白質等 の燐脂に

よつて検討が行われ,同 様の特異性の存在が強調さ

れている.処 で小川10)は 胃筋及び胃粘膜より燐脂

質を抽出し,こ れによつてアレルギー性胃炎の発生

を見たとし,主 として病理組織学的変化からその特

異性を強調 している.そ こで著者は犬の結腸粘膜か

ら燐脂質を抽出し,こ れを抗原として補体結合反応

を行つた場合のin vitroの 抗 原性並びに特異性に

ついて2～3の 血清学的検討を行い,更 に各種疾患

患者血清についてこれを応用したさいの臨床的意義

について若干の検討を加えたので報告する.

表1　 結 腸 燐 脂 質 作 製 法

2. 実 験 方 法

2. 1 結腸燐脂質の作製6)(表1)

健常な犬を頸動脈より脱血致死させて腹腔を開き,
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下大静脈より生理的食塩水で灌流して可及的血液を

排除 した後,結 腸を切断する.内 容をマーゾニン加

生理的食塩水抽出液で数回洗滌 した後,粘 膜をメス

で剥離 し細切する.そ して以下表1の ような方法で

燐脂質を抽出した.即 ち細切 した粘膜を5倍 量の無

水酒精を加えて密栓 し,室 温に1週 間以上放置する.

そして酒精抽出物を濾過 し,濾 液を枝付きコルベン

に入れ温浴中で水流ポンプにより減圧 しながら蒸発

させる.残 渣が全 く飴状となつてからベンゼンを加

え(酒 精量の1/2～2/3)加熱すると,完 全に透明黄金

色のベンゼン可溶成分と褐色油状のベンゼン不溶部

分とに分れる.室 温迄冷却するのを待つて可溶部分

を更に濾過する.そ の濾液を再び別の枝付きコルベ

ンに入れ加温減圧蒸溜する.残 渣が全 く飴状になつ

てアセ トンを加え,一 度加温 して冷却後アセ トン可

溶部分を流し去 る.ア セ トンに全 く着色を見な くな

る迄数回繰返 し,残 渣に石油工一テルを少量加えて

可溶部分の濾液を蒸発乾燥さす.残 渣に更にアセ ト

ンを加えて完全にアセ トン可溶部分を去 り,再 び石

油工一テルに溶かし濾液を小ビーカーに入れ蒸発乾

固さす.そ の残渣をビーカーと共に化学天秤で正確

に測り無水酒精を加えて濾過し,残 渣の残つたビー

カーを再び測つて酒精可 溶部分 のmg数 を計算す

る.

2. 2 抗 体 価測定

米国陸軍軍医学校法11)に よ る補体結合反応を用

いた.抗 原 は0.25cc中 に 結 腸 粘 膜 抽 出燐 脂 質

0.05mgを 含 むよ うに生理的食塩水 で稀釈 した.稀

釈液 は乳白色を呈 して いるが,本 試験 の判定には差

支え ない.

2. 3 血 清 γ-グ ロブ リン分劃の測定

小 林式 濾紙電気泳製装置12)を 使 用 し,緩 衝液は

Veronal緩 衝 液(pH 8.9,μ=0.1),濾 紙 はSchleicher

 & Scbull 2043 aを 用 い,泳 動条件は亀圧150～300

 Voltで 電 流3～5mAで3～5時 間 泳動を行 い,

泳 動距離 は約8cmと した.

3. 実 験 成 績

3. 1 結腸燐脂 質抗原の血清学的検討

3. 1. 1 結腸燐脂質抗原の抗補体作用

表2に 示すように.結腸燐脂質抗原及び補体量を量

的に変化 させて,そ の抗補体作用について検討する

と,抗 原溶液0.25cc中 に0.075mgの 含有量以下

では抗補体作用が見られないことが判明する.

表2　 燐 脂 質 の 抗 補 体 作 用

3. 1. 2 結腸燐 脂質抗原と結腸粘膜生理的食

塩水抽出抗原の比較

10%犬 結腸粘膜乳剤を2.0cc/kg宛,週3回 腹腔

内に夫々35回, 35回, 40回 注射した健常雄性家兎3

例及び無処置の対照家兎の血清について,結 腸燐脂

質抗原と5%乳 剤上清液とを補体結合反応により比

較してみ ると,表3の よ うに0.25cc中 に燐脂質

0.1mg溶 存のものを抗原とした場合,前 述のよう

に抗原に多少の抗補体作用を有するためであろうが

対照例において4倍 の抗 体 価を示 すが,燐 脂質

0.05mg含 有のものでは殆んど対照には反応しない.

又結腸粘膜生理的食塩水抽出液では対照例に比べ,

 8倍 ～16倍 の抗体価の上昇が見 られるが,燐 脂質抗

原では64～128倍 を示 し,鋭 敏度が高いものと考え

られる.従 つて抗原液と して は以 下0.25cc中 に

0.05mg溶 存のものを使用した.

3. 1. 3 人結 腸燐脂質と犬結腸燐脂質との比

較検討

剖検により得 られた人結腸粘膜3.5gよ り2.1.

と同一方法により燐脂質43mgを 抽 出し,健康人
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10例の血清について同一方法により抗体価を測定す

ると,共 に全例において陰性である.

表3　 各 種 抗 原 に よ る 比 較

抗 犬 結 腸 家 兎 血 清 負 荷 例

表4　 結腸燐脂質による血清反応

3. 2 各種疾患別成績(表4)

3. 2. 1 呼吸器疾患

6例 中3例 に陽性でその中2例 は共に増殖性肺結

核で陳旧性のものであり,他 の1例 は急性滲出性肋

膜炎症例で32倍 の陽性を示 した.

3. 2. 2 循環器疾患

総数12例の中本態性高血圧症が14例を占めるがそ

の中陽性例は2例 である.

3. 2. 3 消化器疾患

総数86例 中22例の陽性例を見た. 25.6%の 陽性率

で,疾 患別に見るとその陽性例が極めて偏在 してい

る.

潰瘍性大腸炎2例 は共に陽性で,し か もその中1

例は最高32倍の抗体価を示 したが,他 の1例 は軽症

であるため入院当初陽性を示し,以 後陰性化 した.

その定型的なl例 の概略は表5に 示すが,患 者は23

才の女子で昭和32年12月23日 粘血便 を主訴として入

院 した.既 往歴は2年 前急性肝炎に罹患 し,又 幼時

より下痢 し易いという以外に著患を知らない.初 発

症状は1日4～5回 の下痢であつた.入 院時の現症

には腹部においてS字 状結腸部に軽度の圧痛を見る

以外異常所 見はない.臨 床検査成績では,体 型は肥

満型で性格は内向性,血 液所見では赤血球数604万,

血色素量80%,白 血球数10700で 白血球百分率では

好酸球は5.0%,血 沈値1時 間値68mm, 2時 間値

71mmで 高度の促進をみ,尿 に異常所見を見ない.
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血清膠質反応は高田氏反応(±), Groe氏 反応(-)

～(±), Weltmann氏 反応R6,チ モール溷濁反応

5M. U.,塩 化 コバル ト反応R4,膠 質赤反応3,

 C. C, F反 応(±)で,総 体 的に は疑陽性を示 し

た.又 腸管のX線 検査では盲腸下端はけいれん性で

回腸末端 と癒 着 し, Sigma elongatumが ある以外

に所見は見 られない.心 電図はT波 の平低がわずか

に見られる. Thorn氏 試験では好酸球〓 少率-11.8

%で 陽性を示 し,胃 液検査では過敏症である.自 律

神経検査においては,ア トロピン試験中等度ないし

強度陽性,ア ドレナリン試験中等度ないし強度陽性,

ピロカルピン試験中等度陽性で全自律神経の不安定

状態を示 している.又 直腸鏡所見では粘膜の充血は

見 られるが潰瘍を見ず直腸炎の所見のみを有 してい

る.又 体温は入院当初37.5℃ 前後を示 しているが,

その後時折発熱を見ている.以 上が概略の検査成績

であるが,そ の経過を見ると諸種の治療にも拘 らず

症状は一進一退 しているが,こ の間における本反応

は常に陽性を示 していた.中 でも入院当初の症状の

激 しい時期には寧ろ陽性度低 く,そ の後において32

倍と最高値を示しており,症 状と本反応の陽性度と

の間には一.定のずれを有していることが観察された.

表5　 潰 瘍 性 大 腸 炎 症 例

時 ○ 妙 ○ 23才 ♀

急性肝炎22例 中4例 の本反応陽性を見たが,そ の

抗体価は低い.

慢性肝炎15例 中9例 の陽性が見 られ,そ の抗体価

は高低区々で一定 しない.

肝硬変症10例 中7例 に本反応陽性を示 し,且 その

抗体価は比較的高値を示 している.そ の他の疾患と

して胆のう症14例,胃,十 二指腸潰瘍4例,胃 癌3

例,肝 及び胆道癌3例 等があるがすべて陰性である.

3. 2. 4 泌尿器疾患

総数18例 中慢性腎炎に1例 の陽性をみた.

3. 2. 5 血液疾患

総数12例 中本態性低色素性貪血,再 生不良性貪血

並びに本態性血小板〓少性紫斑病の各1例 に陽性を

認めた.

3. 2. 6 神経疾患

総数6例 中Wilson氏 病に1例 高度の陽性を示す

例がみられた.

3. 2. 7 内分泌疾患

総数8例 中3例 に陽性例が見られたが,そ の3例

は何れも甲状腺機能亢進症であつた.

3. 2. 8 寄生虫疾患

総数4例 中陽性は1例 で顎 口虫症である.

3. 2. 9 その他の疾患

注目されるのは播種性紅斑性狼瘡で,そ の全経過

中常に本抗体価4倍 ～8倍 を示 した.又 病状好転す

るに従つて陰性化 している.又 糖尿病3例 中重症の

1例 は本反応陽性であつた.

3. 2. 10 健康人

健康な男子10人 について本反応を実施し,全 例陰

性を示 した.

3. 3 梅毒血清反応と本反応 との関係

本反応陽1生例40例 中11例 について緒方氏法を行つ

た結果を見ると,陰 性8例,陽 性3例 で両反応の間

には表6に 示すように殆んど相関々係はみとめられ

ない.
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表6　 血清梅毒反応(緒 方氏法)と の関係

陽性11例

γ-グロブリ冫分劃と本反応との関係 陽性21例

3. 4 血清蛋白像と本反応との関係(表7)

本反応陽性を示 し九40例 中の21例 についてA/G

比及び総蛋白量を測定 してみると,何 れも正常範囲

内又はやや低下を示 した.又 γ-グロブリン分劃を

測定すると,先 ず全例20.0%以 上を示 していること

が注目される.本 邦人の正常値に関 しては多 くの研

究18) 14) 15)があるが,成 人男女においては16.8%～

19.9%の 範囲内にあると報告 されている.従 つて21

例全例において増加 していると断定出来る.又 これ

を陽性度の高低について見ると,本 反応陽性度の低

い例においては略 々20.0%～35.0%の 間 にあ り,陽

性度 の高い例 においては35.0%以 上 を示 して いる.

表7　 血清蛋白像と本反応との関係

A/G比 と本反応との関係 陽性21例

表8　 血清膠質反応と本反応との関係

高田反応との関係 陽性40例

総蛋白量と本反応との関係 陽性21例
グロス反応との関係 陽性40例

3. 5 血清膠質反応と本反応との関係

血清膠質反応 と本反応との関係は表8に 示すよう

に明かに相関々係が見 られる.即 ち陽性例40例 につ

いて高田氏反応, Gros氏 反応, Weltmann氏 長応,

チモール油濁反応,塩 化 コバル ト反応,膠 質赤反応

及びケフテリン,コ レステロール架状反応を行つた

のであるが,先 ず本反応の陽性度の低い例において

は各膠質反応は陰性又は弱陽性を呈するものが多 く,

陽性度の高い例にあつては膠質反応は強陽性を呈 し

ている.こ れは本反応が膠質反応 と略々平行関係に
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あ ることを示 して いる.

ウ エル トマン反応 との関係 陽性40例

チモール溷濁反応との関係 陽性40例

塩化 コバル ト反応との関係 陽性40例

膠質赤反応との関係 陽性40例

ケファリン ・コ レステロール架状反応 との関係

陽性40例

3. 総 括 並 び に 考 按

本反応陽性率の各種疾患別成績を総括すると,全

測定例170例 中陽性例40例 で130例 は陰性を示 した,

本反応陽性例中最も頻度が多いのは消化器疾患で,

就中潰瘍性大腸炎の2例 は共に本抗体陽性を示し,

中1例 は定型的な症状を比較的長期間示 していたが,

本反応は長期にわたり陽性を示した.消 化管粘膜は

再生能が高度で一時的に侵襲を受けて も容易に再生

されるものであるが,大 腸の瀰漫性潰瘍性炎症を特

徴とする本症において,そ の炎症が比較的広汎且つ

慢性にわたるため大腸粘膜の浮腫次いで潰瘍,更 に

再生といつた機転が繰返される結果,大 腸粘膜に対

する自己臓器抗体の産生が考えられる.こ の意味に

おいては結腸燐脂質は特異的抗原とも云えるが,一

方胃,十 二指腸潰瘍に対 して反応を実施したが陰怪

に終つた.又 急性肝炎,慢 性肝炎及び肝硬変症につ

いて観察すると肝炎の慢性化につれ本反応は高度の

陽性率を示 している.一 方肝の炎症が慢性化するに

従い肝自己抗体の流血中への出現が顕著になること

は教室長島らも明 らかにしているが,同 一消化器官

である結腸の燐脂質抗原に対 しても肝炎の慢性化に

つれかなり高度の反応がみられることから考えて,

結腸燐脂質抗原は絶対的な特異的抗原とは断定し難

いと考えられる.そ の他の疾患ではWilson氏 病の

1例 が高度の抗体価を示 した.又 播種性紅斑性狼瘡,

肺結核などの全身性慢性疾患においても,少 数例で

はあるが陽性率が高いのが共通している.処 で梅毒

血清反応における非特異的な偽陽 性反応16) 17) 18)を

見ると,概 して急性或は慢性消耗性疾患において陽

性 を示 して い る.梅 毒血 清反応 がその抗原とし

て当初動物組織の酒精抽 出液 を 用い,現 在では

Pangborn19)のCardiolipinを 用いているように,

抗原の精製によりその臨床的価値 も高いことは周知

の通りであるが,な お且前述のような非特異的な反

応を示すことが知られている.と ころで著者の前述

の成績か らも結腸燐脂質抗原も完全に特異的ではあ

りえないことが判明 した.又 前述の本反応実施成績
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から陽性例の大多数が消化器疾患で占められており,

他疾患での本反応陽性例は一般に経過が慢性で,全

身的な侵襲度 も比較的強 く,た めに生体内中間代謝

障碍をきたすような疾患が多かつた.

本反応とWassermann反 応 との相関は認められ

ないが,こ れは両者の抗原成分の相違及び検査法の

術式の相違なども考慮に入れなければなるまいと考

えられる.

又血清γ-グロブ リンの 消長 と本反応との関係か

ら,本 反応はγ-グロブリン分劃 の増加と略々平行

関係があるといいうる.

更 に本 反応 と血清膠質反応との関係を観察する

と,本 反応が血清膠質反応陽性度 と略々平行 して

その陽性度が高 くなつていること及び肝炎の慢性化

につれ本抗体と肝自己抗体とが略々平行 して証明さ

れることが分り,一 見本反応により証明された抗体

と肝自己抗体の関聯性を思わせるが,こ のことは消

化管の障碍により生成 された物質にもとつく肝の二

次的障碍による肝自己抗体の産生 も一部には十分考

慮されねばならぬ ところで あ る.し か しながら長

島20)ら は肝 自己抗体の産生が肝障碍に起縁づけら

れることを報告 しており,且 又その陽性率は肝以外

の腹部諸疾患々者にあつては肝疾患に比較して極め

て低いとしておることからも腹部臓器抽出抗原間の

交叉反応による結果 とのみは考えられないことは明

らかであろう.

又興味あることは本反応が大腸疾患(潰 瘍性大腸

炎)に おいて比較的著明に陽性を示 し,比 較的特異

的反応であることを示唆 している点である.

尚類脂体の特異性に関してAbadlieff22)は 脳の類

脂体には種属特異性のないことを述べているし,又

坂本23)は 赤 血球類脂体はかなり顕著な種属特異性

と比較的な臓器特異性を有するが,臓 器類脂体は殆

んど種属特異性を有 しないで比較的臓器特異性を有

し,血 清類脂体は両者の中間に位すると主張 してい

る.こ のように現在迄においては,類 脂体の種属特

異性はないことが大体認められているが,燐 脂質に

おいて も上述の実験より略々同様と考えられる.

4. 結 論

犬の結腸粘膜より燐脂質を抽出し,そ の血清学的

諸性状を検討 しこれを抗原として各種疾患患者血清

との間に補体結合反応を行い次の結果を得た.

1. 結腸燐脂質抗原は結腸粘膜生理的食塩水抽出

抗原に比較してやや試験管内抗原性が高いが,種 属

特異性は認められない.

2. 各種疾患患者170例 中本反応の陽性例は40例

で,そ の中22例 は消化器疾患患者であつた.従 つて

本反応は消化器疾患に比較的特異的である.

3. 消化器疾患中潰瘍性大腸炎に著明に陽性を示

し,結 腸燐脂質抗原の臓器特異性が示唆される.

4. 本反応と梅毒血清反応(緒 方氏法)と は直接

の相関は見 られない.

5. 本反応 と血清蛋白像との関係 で は γ-グロブ

リンの増量と略々平行関係が見られる.

6. 本反応陽性と血清膠質反応陽性度との間には

相関関係が認め られる.

稿を終えるに当り御懇切なる御指導と御校閲の労

を賜つた恩師小坂教授並びに長島助教授に深甚なる

謝意を捧げます.
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Studies on the Heterogeneous Organic Antibody

Part III Studies on the Serum Reaction by Phospholipids in

the Colon
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(Director: Prof. K. Kosaka)

Conclusions

The serological properties of phospbolipids were observed on the extraction, of phospholids, 

from the canine colon mucosa and the complement fixation test was done on the. serum of, 

patients in various disease. And the results were as follows.

1. The antigenicity of colon phospholipids antigen in vitrq was a little. high in corpa. 

rison with that of the extracted, antigen of colon mucosa by physiological sat solution, but 

the species specificity was not observed.

2. The positive cases of this reaction were 40 in 170 cases of various diseases and there 

were 22 cases with diseases of the digestive organ in them. Therefore, this reaction respec

tably had the specificity to diseases of the digestive organ.

3. The test of ulcerous colitis in diseases of digestive organ showed remarkable pogitiva, 

and the organic specificity of colon phospholipids was indicagd.

4. No direct correlation between this reaction and the serological reactaou, of syphilis 

(Ogata's method) was not observed.

5. As for the correlation between this reaction and serum protein picture, the parallel 

correlation between this reaction and the increase of ƒÁ-globulin was considerably observed.

6. The correlation between the positive result of this reaction and the positivity of 

serum colloidal reaction was observed.


