
Newcastle disease virusの 免 疫 に 関 る す 研 究

第3編　 Newcastle disease virusの 毒 素 の 研 究

岡山大学医学部細菌学敎室(主 任:村 上敎授)

中 川 文 雄

〔昭和29年 月7日10受 稿 〕

緒 言

Virusの 毒 素 に 就 てはpsitacosis-lympho-

granuloma venereum group1) (Rake2) 1944)

及 びinfluenza group (Henle19463) a. 19464)

 b)のvirusで 認 め られ てい る. Henleに 依

る とinfluenza virusを 感 染せ しめ た 孵化 鶏

卵 の 漿 尿 腔 液(C. A. F.)を マ ウスに非 経 口

的に 投与 す る と24～72時 間 以 内 に強 直性,

或 いは間 代性 痙 攣 を起 して死 亡 し,此 の際 マ

ウスは 肺 にconsolidationを 生 ぜ ず, influ

enzaの 感 染 と異 なつ た像 を呈 して い る.毒 力

は血 球 凝集 価 及 び感 染価 が 高 い程強 力で あ り,

此 の毒性 物 質 はvirusか ら分 離 出 来 ない と

述べ て い る.即 ち此 の毒性 物 質 のvirus自 体

か らの分離 は 超遠 心 法, Protamiue-sulfateに

よる も総 て不 可 能 で あ る .

是等 の実験 成績 か ら見 る と本 病 毒 はvirus

自体 に存在 す る もの と考 え られ る.若 しそ う

で あ る とす るな らば 本病 毒はvirus自 体 の 構

成 物質 で あ るか,即 ちvirusの 活性 に必 要 な

物 質か,そ れ と も体 内に 保存 され て い る代 謝

産物 か,と 種 々 の疑 問 が生 ず るので あ るが,

今 日之 に対 して未 だ解 答 が 与 え られ てい な い.

尚本 毒素 は 免疫 血 清 との間 に 中和 が成 立 す る

ことか ら見 てvirusの 免 疫 に 関 与 す る で あ

ろ うと考 え られ る.著 者 は 是 迄N. D. V.を

用 い て行 つ た 実験 中に 感 染C. A. F.を 筋 肉 内

に注 射 した場 合24時 間 以 内に よ く死 亡 す る事

を体験 し,本 病 毒 も毒 素 を有 す る もの では な

いか と推測 した .

飜 つてN. D. V.のtoxinに 就 てはUpton

 (19535))に よ り推 測 され てい るに過 ぎず,其

の性状に就ては不明 であ る.そ こで 著 者 は

N. D. V.の 毒素 の研究を意図し,本 病毒の毒

素 を有す る事 を明かに し,多 少其 の性状を追

求 したので,其 の成 績を報 告す る次第 であ

る.

第1章　 実験材料及び実験方法

第1節　 実 験 料 材

1)　 使用病毒株:第1編 で報告 した実験に

用 いた ものと同 じN. D. V.宮 寺株であ る.

2)　 実験動物 ・使用動物は生後3～7日 雛,

生後30日 の幼弱マウス,及 び孵化11日 鶏卵

で ある.

第2節　 実 験 方 法

孵化11日 鶏卵の漿尿膜にN. D. V.を 接種

して,感 染せ しめ斃死直前及び直後の漿尿腔

液(C. A. F.)及 び10倍 胎児乳剤に就 て,幼

弱マウス,及 び幼弱雛 を用いて血管内及び腹

腔 内接種 を行つて,致 死毒の有無を追 及 し,

又漿尿膜接種法に依つ て異なる病毒量を注射

した場合及び接種24時 間. 48時 間後のC. A. F.

の致死毒の強 さを測定 した.更 に感染C. A. F

を用いカオ リン吸着,解 離 法に よつてvirus

と致死毒 との分離 を試みた.又 抵抗性 の相異

か ら感染力 と致死毒を分離す る事が可能でな

かろ うか と考え,感 染C. A. F.を6℃ の冷

室に保存 した もの,更 にvirus不 活性剤を作

用せ しめた後,そ の感染 力及び致死毒を比較

検討 した.更 に又免疫血清 との中和及びvac

cineで 能動免疫す る事に より致死毒の生体 内

中和如何を実験 した.
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第2章　 実 験 成 績

第1節　 感染C. A. F.及 び胎 児の致

死毒に関す る実験.

感染C. A. F.及 び10%胎 児乳剤に就て7

日雛及び幼弱 マウスを用いて血管内及び腹腔

内接種 を行つて致死毒の有無を実験 した.感

染C. A. F.及 び胎児10%乳 剤を2000r. p. m.

 10分 遠沈 した上清を各0.3cc宛 雛の心臓内及

び マ ウス の尾静 脈 内接 種 を行 つ て観 察 した.

1)　 感 染C. A. F.の 致 死 毒.

先 づ感 染C. A. F.を 吟 味 す る為 雛 を用 いて

感 染 価(L. D50)を 測定 し,又 血 球 凝 集反応

を行 つ た.其 の 成 績 はFig. 1に 示 す 如 く

L. D50は10-13.2,血 球 凝 集 反応 は1280倍 陽

性 を示 し, N. D. V.の 感 染増 殖 が充 分起 つ て

い る事 が考 え られ る.

致 死 毒 の観 察 に は感 染C. A. F.を 稀釈 しな

い もの, 2倍, 4倍, 8倍 稀 釈 した もの を血

管 内に0.3cc腹 腔 内に0.4cc接 種 した.其 の

成 績 はFig. 2及 びFig. 3に 示 した.而 して

著 者 の観察 では雛 の感 染死 は一 般 に3日 以 後

に 見 られ るので一 応48時 間 以 内 に斃 死 した

もの を致死 毒に よる死 と見做 した.マ ウス で

は 一般 に感 染 死 は見 られ ないが, 4日 以 内 の

死 亡 を毒 素 に よる もの と見做 しD記 号で 示 し

た. 4日 以 上生 存 した もの をS又 雛 の場 合 に

は3～4日 の 中に死亡 した もの をdで 示 した.

而 して記 号 の数 字 は死 亡迄 の時 間 を示 して い

る.

Fig. 1.　 C. A. R感 染 実 験

観察4日.一 群4羽.注 射 量0.05cc.対 照4羽/60羽.● 死 亡 ○ 生存

C. A. F.血 球 凝 集 反 応

先づ血管内接種の成績(Fig. 2)は 雛では

C. A. F.の8倍 稀釈 を 接 種 した一 羽 を除 き,

そ の他 は総 べ て致死 毒 に よる と考 え られ る48

時 間 以 内に斃 死 した.対 照 と した 正常C. A. F.

接種 雛 では総 べ て4日 以 上生 存 した.マ ウス

で は4倍 及 び8倍 稀 釈 は 何 れ も4日 以上 生存

したが原C. A. F.及 び2倍 稀 釈 の もの は総 べ

て96時 間以 内 に斃 死 し,対 照 は総 べ て4日 以

内に死 亡 す る ものは 見 なかつ た.

Fig. 2.　 鶏 及 び マ ウ ス に 対N. D. V.感 染C. A. F.の 毒 性 実 験

D:毒 素に依 る死亡S: 96時 間以上生存d:発 病死亡

Dc:痙攣 を起 して死亡 一群3匹

次に腹腔 内接種の成績(Fig. 3)は 雛では

8倍 稀釈の ものは4日 以上生存 したが, 4倍

では一羽を除 き,其 他 は48時 間以 内 に斃 死

し,よ り高濃度接種の もの は 総 べ て48時 間

以内に死亡 した.対 照は総べて4日 以上生存
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し た.

Fig. 3. C. A. F.毒 性 実 験 〔腹 腔 内 〕

D: 毒 性 死S: 96時 間 以上 生存 注射 量0.4c.c.観 察5日

マウスでは2倍, 4倍 接種の ものが各一匹

4日 以内に死亡 し,其 他は生存 したが,稀 釈

していない ものは総べて4日 以 内に死亡 し,

対照は総べ て生存 した.

2)　 感染胎児の致死毒.

10%胎 児乳剤の病 毒の吟味 を行つた成績は

Fig. 41)に 示 す 如 くL. D50は10-13.2で 充 分

染 している と考 えられ る.

その致死毒実験成績 はFig. 4 (2),に 示す如

く10倍 乳剤上清及び20倍 稀釈液では,雛 を

毒素で斃死 させ ているが,マ ウスでは死亡 し

た ものはなかつた.腹 腔内に接種 した雛では

40倍 稀釈 より高濃度の毒素で死亡 した.

Fig. 4 (1) 10倍 胎 児 乳 剤 感 染 実 験

観 祭4日.一 群4羽.注 射量0.05c.c.正 常 対照 死亡4羽/60羽.● 死 亡 ○ 生 存

Fig. 4 (2) 10%胎 児 乳 剤 毒 性 実 験

一 群3匹 .注 射 量,雛0.3c.c.マ ウ ス0.2c.c. D 毒 素 死

d. 発 病 死S. 96時 間 以上 生存 観察5日

第2節　 接 種 病 毒量 と感染C. A. F.の

毒性 実験.

感染 に 用 うるN. D. V.量 の異 な る 場 合に

感 染C. A. F.の 病 毒 量 に差 異 を来 すか 否か を

実験 し,更 に 感染C. A. F.の10-13稀 釈 液,

即 ち微 量 の 病 毒 を 接 種 し て 感 染 せ し め た

C. A. F.の 致死 毒 を検べ,上 述 の実験 に於 け

る可成 大 量 の 病 毒 接 種 に よる成 績 と比 較 し

た.

感 染C. A. F.をbouillonで10-4, 10-6,

 10-8, 10-13に 稀 釈 して, 11日 孵 化 卵 の漿 尿

膜 上 に接 種 し,死 亡直 後 のC. A. F.に 就 て血

球 凝 集 反応 を行 つ た.成 績 はFig. 5に 示 す

如 く, C. A. F.の 病 毒量 は 接種 病 毒 量に殆 ん

ど影 響 され な い.

又 感 染C. A. F. 10-13稀 釈 の微 量病 毒 を接

種 して感 染せ しめ たC. A. F.を4日 雛 に 心 内

接 種 を行 つ て致 死 毒 を検べ,更 に 雛 に対 す る
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感染価を測定 して,致 死 毒 の吟 味 に そなえ

た.

Fig. 5.　 血 球 凝 集 反 応

そ の成 績 はFig. 6に 示 す如 くC. A. F.そ

の ま ゝの もの及 び2倍 稀釈 で は43時 間以 内 に

殆 ん ど死 亡 した.此 の感染C. A. FのL. D50

は10-13.7を 示 した .以 上 の 成 績 か ら感 染

C. A. F.の 病 毒 らな びに致 死 毒は 接種 病 毒 量

に あ ま り影 響 され な い と考 え られ る.

第3節　 感染後 の経過 日数 とC. A. F.

の毒性

Fig. 6.　 10-13 virus接 種C. A. F.毒 性

及 び 感 染 実 験

D:毒 素死 使用雛,生 後4日 雛

d:発 病死亡48後 間以上のもの

注射量0.3c.c.

C. A. F.感 染 価

観察 日数4日.注 射 量0,05c.c.・ 死 亡 〓 生存

一群4羽 .対 照死亡4羽/60羽 中.

Fig. 7.　 (1)感 染 実 験

一群4羽 .観 察4日.接 種 量0.05c.c.正 対 常照5羽 死亡/60羽 ● 死 亡 ○ 生存

(2)　 血 球 凝 集 反 応

(3)　 毒 性 実 験

D:毒 素に依 る死亡d:発 病死Dc:痙 攣 を起 して死亡.S:生 存5日 以上.

11日 孵 化 卵 を用 い病 毒接 種24時 間 と48時

間 後 のC. A. Fに 就 て致死 毒,感 染価 及 び血 球

凝集価 を検べ た.又7日 雛及び幼弱マウスを

用い心内及び尾静脈内に夫 々0.3cc及 び0.2cc

を接種 した.実 験成 績はFig. 7に 示す如 く

致死毒力は雛及びマウス共 に 感 染48時 間の

C. A. F.が24時 間のそれに比較 して明かに大

きい.而 して感染価及び血球凝集価には両者
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殆んど差異を見ない.

第4節　 カ オ リン6.7.8.8)精製 に よる病

毒 と致 死 毒 と分 離

カ オ リン吸 着 に依 つ て致 死 毒 と病 毒 とを分

離 す る事 が 可能 か 否 か を追 求 した.病 毒材 料

は感染C. A. F.を 用 い カ オ リン精 製 法 は第2

編に述 べ た と大 体 同 じ方法 で行 つた.即 ち感

染C. A. F.20ccにpH 4.0の 燐 酸緩 衝液 を

3cc加 え てpH 4.0と し,是 に5%の 割 に 精

製 カ リオ ン を 加 え, 20分 間 振盪 し た 後,

 3000r. p. m. 20分 遠 沈 して,そ の上 清 に 更に

同 量の カオ リンを加 え,同 様 の操 作 を行 い カ

オ リン沈 渣 を 一本 の沈 澱 管 に 集 め, pH 8.0

の燐酸 緩 衝液 をC. A. F.の 原 量迄 加 え,氷 室

に24時 間 お いた 後3000r. p. m. 20分 間遠 沈 し

て解離上 清 を 得 た.

而 して此 の解離 上 清 と中性 に惨 正 した カ オ

リン吸 着 上清 の致死 毒 力,感 染価,及 び血 球

凝集価 を 測定 して,病 毒 と致 死 毒 の分離 の関

係 を見た.即 ち7日 雛 及 び幼 弱 マウ スを用 い

心臓 内及 び尾 静脈 内に夫 々0.3cc, 0.2cc,を

接種 し て 致 死 毒 力 を 調 べ た.実 験 成 績 は

Fig. 8, 9, 10,に 示 す如 くで あ る.先 づ致 死

毒 実 験 成 績 を 見 る とFig. 10.に 示 す如 く,

対 照C. A. F.を 接種 した もの は雛,マ ウス共

に総 べ ての動 物 が 毒素 に よる と考 え られ る時

間 内 に死 亡 した.カ オ リン解離 上 清 を接 種 し

た ものは 雛で は 半数.マ ウスでは 一 匹が 有意

な時 間 内に死 亡 し,カ オ リン吸着 上清 を 接種

した ものは鶏,マ ウス共 に有 意 な時 間内 に死

亡 した ものは見 なかつ た.而 して 是 等 感 染

C. A. F.カ オ リン吸着 上 清,カ オ リン 解 離 上

清 の血 球凝 集 反応成 績(Fig. 8)を 見 る とカ

オ リン解離 上清 の血 球 凝 集価 は対 照 の夫 れ と

大 差は な いが,カ オ リン吸着 上 清は 著 し く低

下 して い る.又 感 染 実験 成績 を見 る と(Fig.

 9)カ オ リン解離 上 清 のL. D50は10-12で,

対照 に 比 してあ ま り差は な いが,吸 着上 清 で

はか な り低 い価 を示 してい る.

Fig. 8.　 血 球 凝 集 反 応

Fig. 9.　 感 染 実 験 成 績

一群4羽 注射量0 .05c.c. 実験動物3日 雛 正常対照5羽/60羽 ● 死亡 ○ 生存

Fig. 10.　 毒 性 実 験

D: 毒素による死亡d: 発病死S: 生存5日 以上Dc: 痙攣 を起して死亡.
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第5節　 保存が感染C. A. F.の 致死

毒及び感染力に及ぼす影響.

実験成績はFig. 11及 び12に 示す如 く,感

染価は1日 保存の もの と10日 保存 の もの とで

差が見 られないが,致 死毒では再者に大 なる

差を示 し, 10日 保存の ものでは雛,マ ウス共

に総べ て5日 以上生存 した が, 1日 保存 した

ものでは大部分の動物が,又 雛では2倍 稀釈

の もの も有意 な期間内に死亡 した.即 ち致死

毒は保存に依つて失われ る もの と考 え られ

る.

Fig. 11.　 感 染 実 験

一群4羽.観 察4日 .注 射 量0.05c.c.正 常 対照4羽/60羽 死 亡 ● 死 亡 ○ 生存

Fig. 12.　 毒 性 実 験

D:毒 素に よる死亡d:発 病死S:5日 以上生存

第6節　 熱 の致 死毒 及 び感染 力に

及 ぼ す影 響.

感染C. A. F.を56℃ 15分 及び30分間 加熱

した後7日 雛 及 び マ ウ ス に 夫 々 心 臓 内 に

0.3cc,尾 静脈 内に0.2cc接 種 して 致 死 毒 に

対 す る,又3日 雛 を用 い て感染 力 に対 す る影

響を調べた.

Fig. 13.　 加 熱N. D. V.感 染C. A. F.感 染 実 験

一群4羽 .注 射量0.05c.c.対 照4羽 死亡/40羽 中 ● 死 亡 ○ 生存

Fig. 14.　 加 熱virus毒 性 実 験

D:毒 素による死亡 観察5日d:発 病死S:生 存5日 以上

実験 成総 はFig. 13, 14に 示 した.即 ちマ

ウス に対 す る毒性 は56℃ 15分, 56℃ 30分 共

に 見 られ な い.雛 に 対す る毒性 は15分 加熱 と

30分 加 熱 とで 殆 ん ど差 を見 な いが,後 者 の毒

性 が稍 々減 弱 して い る.感 染 力 は15分 では
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L. D50≒10-3.7を 示 し, 30分 で は 殆 ん ど認 め

られな い程 減 弱 し,対 照 に 較べ て著 し く低 下

してい る.

第7節　 ホル マ リンの致死 毒 及 び

感 染 力 に及 ぼ す影 響.

11日 孵化 卵 に感 染 せ しめ て得 たC. A. F.に

0.2%の 割 に ホル マ リンを加 え て5日 間6℃,

に保存 した後, 7日 雛,幼 弱 マ ウスに 夫 々心

臓 内に0.3cc,尾 静 脈 に0.2cc,を 接 種 して,

毒性 を検 す る と共 に3日 雛 を用 い て感 染 実験

を行つ た.そ の成 績 はFig. 15, 16の 如 くで

あ る.

Fig. 15.　 2000倍 ホ ル マ リ ン液 と し5日 保

存 したC. A. F.の 感 染 実 験

一群4羽 .観 察 日数4日.〓 生存 ・ 死 亡

注射量0.05c.c.正 常 対照死亡2羽/40羽

Fig. 16.　 2000倍 ホ ル マ リ ン液 と し5日 保

存 したC. A. F.毒 性 実 験

鶏 及 び マウスに対す る致 死 毒は全 く失 わ

れ,又 感染性 も著 しく低下 し,殆 んど消失 し

てい る.以 上 の結果 より毒性 はホル マリンに

対 して感染性 より稍々早 く失 わ れ る様 で あ

る.

第8節　 致死毒の試験管内及び生体 内

中和試験.

致死毒の試験管内中和試験に用いた免疫血

清は感染C. A. F.を 成鶏に接種 して発症せ し

め, 15日 後に採血 した もので中和対数4.0の

免疫血 清 で あ る.中 和 試 験 は 免 疫 血 清 を

56℃ 30分 間被動化 した 後 生 理的 食塩水で5

倍及び50倍 に稀釈 し,各 々に感染C. A. F.を

等 量加えて37℃ に2時 間置いた後, 7日 雛

の心臓内に0.5ccマ ウスの尾静脈に0.3ccを

接種 した.対 照 として正常血清を用いて同様

の実験を行った.実 験成績はFig. 17示 した

如 く雛では対照はすべ て死亡 しているが10倍

及び100倍 稀釈免疫血清共に総べて致死毒に

よる死を免れ,マ ウスでは10倍 稀釈では死亡

す るものは認め られないが100倍 稀釈では対

照の夫れ と差異を認めなかつた.

次に生体内中和実験 は感染死亡胎児10倍 乳

剤を2重 ガーゼで濾過 し, 0.1%の 割にマー

ゾニンを加 え氷室に10日 間保存 して不 活性化

した抗原 を7日 雛及びマウスに0.3cc宛2日

間隔で3回 筋肉内注射 して免疫 し,最 後の注

射の6日 後に感染C. A. F.の 稀釈 しない もの,

 2倍 及び4倍 稀釈を雛には, 0.3ccを 心内に,

マウスでは尾静脈に0.3ccを 接種 して中和さ

れるか何 うかを見た.

Fig. 17.　 中 和 実 験

S: 生 存96時 間 以上d: 鷄 で は48時 間 以後死 亡.D: 毒 素 死.

其 の実験成績はFig. 18に 示す如 く雛では

対照は殆んど総べて有意な期間内に死亡 して

いるが,免 疫 した ものは大多数が致死毒に依

る死亡を免れている.マ ウスの場合は対照に

較べ て免疫 した もの と大差を見ないが,多 少

中和 されている様である.
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Fig. 18.　 生 体 内 中 和 実 験

D: 毒素に依 る死亡S. 5日 以上生存d: 発病死

DC: 痙攣 を起 して死亡 観察5日

総 括 及 び 考 按

以上N. D. V.の 毒 素 に就 て実 験 した 成 績

を総 括 考 按 して見 ると次 の如 くで あ る.

1)　 雛 及 び マ ウス の 血管 内 にN. D. V.感

染C. A. F.を 注 射 す る と,雛 では8時 間 か

ら48時 間 以 内に,マ ウスで は12時 間か ら94

時 間 の間 で死 亡 す る.そ の際 雛 は大 多 数 は全

身衰 弱 の様 相 を 呈 して死 亡 し,稀 に は痙 攣 を

起 す もの もあ るが,マ ウスで は痙 攣 を起 して

死 亡 す る ものが 多 く,稀 釈す る と4倍 迄 は死

亡 す るが痙 攣 を起 さな い. N. C. D.の 潜伏 期

は雛 で は大 体3～4日 で あ る か ら8時 間 乃

至48時 間 の 如 く短 時 間 内 に 死 亡 す る のは

毒 素 に よ る も の と考 え られ る.マ ウスで の

実験 は松 本(19529))は ハ ム ス タ ー 馴 化 の

N. D. V.宮 寺 株 のC. A. F.を 脳 内に接 種 して

死 亡 を認 めず,又 徳 田10) (1952)はN. D. V.

宮 寺 株 を マ ウスの脳 内 接種 に よつ て継 代 し,

馴 化発 症 さす のに 十数代 を要 した事 を報告 し

てい る.著 者 もマ ウスの 筋 肉 内 及 び 脳 内に

N. D. V.対 染C. A. F.を 接種 したが 死 亡す る

もの を認 め なかつ た.然 るにUpton (19535)

は25株 のN. D. V.を 用 い て マ ウスに脳 内接

種 を行 つ て, 8株 は激 しい症 状 を起 して死亡

した が,他 の17株 は殆 ん ど症 状 を認 めず,激

しい症 状 を起 した8株 を鶏 に静 脈 内接 種 す る

と電 撃 的 に死 亡せ しめ る事 を報 告 して い る.

斯 の如 く病 毒 株 に よつ て毒性 の差が あ る こ と

が考えられるが著者の実験に供 した宮寺株は

筋肉内及び脳 内接種では,毒 性 が認め られな

いに拘 らず静脈内接種では短時間で痙攣を起

して死亡するに至 る等 の点 よりN. D. V.に

は毒素が存在す ると考 えられ る.又 哺乳動物

にN. D. V.を 馴 化せ しめた場合猿11).蝙蝠12),

ハムスター13),マ ウス等では症状は麻痺であ

つて,い ずれの場合 も痙攣を認めないことも

毒素 の存在を支持す るものであろ う.

2)　 次に此 の毒素 の性状に就ては毒性物質

がvirus自 体であるか, virusの 代謝産物で

あるか,或 いは動物体内産生物であるか と云

う様 な疑問が起 る. Henleはinfluenza virus

に於 て毒素の中 和 がvirusのtype specific

とい うよ りむ しろstrain specificに よ り成

立す る事か ら実験動物が罹患 した事に依 り生

ず るとい う考えを否定 している.本 実験 に用

いた宮寺株ではマウスに脳 内或いは筋肉内接

種を行つて も死亡する ものな く,松 本に よる

と8代 継代 して も少 くとも毒性を示さなかつ

た とい う事か らN. D. V.の 感染に より毒 素

を生ず るとは考 え難 い.そ こでN. D. V.の

毒性がvirus自 体 にあ るか,或 いはvirusの

代謝産物であるかを検べ る為にカオ リンに依

る吸着及び解離実験を行つた成績に よる と,

雛及びマウスに対す る毒性 は感染価及び血球

凝集価 の高い吸着解離液に多 く認め られ る.

即 ち毒性 はvirus濃 度の高い液に認め られて

virusを 含 まない毒性物質を分 離す る事は不
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可能であつて,結 局毒性物質はvirus自 体で

あると考え られ る.

3)　 次にvirusの 増殖 と毒性 の発生 との関

係を多少 とも窺 う事が出来 るのではなか ろ う

かと考えて,孵 化 鶏卵にN. D. V.を 接種 し

て24時 間 と48時 間後にC. A. F.を 採集 して

毒性 と感染性を検べた結果,両C. A. F.の 感

染価及び血球凝集価は殆んど差異を認めない

が24時 間後のC. A. F.の 毒性は48時 間後の

夫れに比べ て弱い事 を知つ た.即 ち感染価及

び血球凝集価 の上か ら見たvirusの 増殖 と毒

性 とは心ず しも一致す る ものではないと考 え

られ る.

4) 更に保存が毒性 と感染性に及ぼす影響

を検べた結果は6℃ に保存 したC. A. F.の

24時 間後 の もの と10日 後の もの とを比 較 し

て見ると,感 染価は両者殆ん ど差異を認めな

いに拘 らず後 者の毒性 は完全に失われた事は

興味ある事実であ る.

5)　 毒性 と感染性 に及ぼす熱の影響 を見た

成績では56℃, 15分 と56℃, 30分 熱を加え

たC. A. F.に 就 て見 ると,前 者の感染価は著

しく低下 しているが猶多少認め られ る.後 者

即ち30分 加 熱の感染 力は完全に失われ,毒

性 の面 では前者は マウスに対 しては認め られ

ないが,雛 に対 しては尚相等 に強い毒性 を認

める事 が出来た.後 者,即 ち30分 加 熱の もの

でも雛に対 して或 る程度の毒性を認めた.毒

性は感染性 に較べ ると稍々耐熱性 が大 きい.

猶56℃ 30分 で感染力を失 うことはCunha14)

 (1947)の 報告 と一致 してい る.

6)　 ホルマ リンに対する抵抗性は著者の実

験範囲では毒性 と感染性に差異を認 めなかつ

た.即 ちホルマ リンを0.2%に 加 えて6日 間

6℃ に保存 した後,検 べた所では両者共に完

全に失われていた.

7)　 次に免疫血清に依 る毒素の中和及び ワ

クチンで免疫 した雛 を用いて生体 内で毒性 の

中和実験を行つた結果,免 疫血清に よる中和

は10倍 稀釈では雛.マ ウス共に 中和 され,

 100稀 釈では雛は中和 されてい るが,マ ウス

は中和 されなかつた.又 免疫雛及びマ ウスの

実 験 では 共に 対 照に 較 べ て毒素 の 中和 が認 め

られ た.

猶 感染C. A. F.を 雛 及び マ ウスの腹 腔 内に

接種 す る と,両 動物 は 共 に毒素 の為 の死亡 を

来 す が,マ ウスで は痙 攣等 の強 い反応 は 見 ら

れ ず,又 胎 児 乳 剤 を雛 に接 種 す る と心 臓 内,

腹 腔 内共 に毒 素 の為 に死 亡 す るが,マ ウス は

死 亡 しない. influenza virus感 染 孵 化 鶏 卵

でHenleは,胎 児 は 感 染 性 が 最 も 高 く,

 C. A. F.は 毒性 が最 も高 い.と 述 べ てい るが,

 N. D. V.で も胎 児の方 が 毒性 が弱 い為 マ ウス

は死 亡 しなか つ た と考 え られ る.

Delbrucke (194515))はRickettsiaの 毒 素 に

就 て,感 染 に三 つ の段 階 を想 像 してい る.即

ち1)感 受性 の あ る細 胞 に吸 着 され る. 2)

寄 生 す る細 胞 の 中に入 つ て細 胞 の状 態 を変 え

て,他 の病原 体 の入 るの を妨 げ る. 3)細 胞

の 中で増 殖 したRickettsiaの 毒 素 で 細 胞が

破 壊 され てRickettsiaは 血 中 に 入 り,病 気

その もの とは別 な症 状 を呈す る.之 は 毒素 の

問題 に対 して参 考 にな る仮 説 で あろ う.

結 論

1)　N. D. V感 染C. A. F.を 雛 及び マ ウス

の血 管 内或 い は腹 腔 内に 注射 す る と.致 死 毒

に よ り該 動物 を死亡 させ る.

2)　 毒性 は カ オ リン吸 着 及 び 解 離 に よ り

virusと 分離 す る事 は 出来 ない.尚virus濃

度 と毒性 とは 平 衝 関係 を 有 し,毒 性 物質 は

virus自 体 と思 わ れ る.

3)　 孵 化卵 内で 増殖 したN. D. V.の 毒 性

は同一 感 染価 の病 毒 量 に就 て見 る と, 24時 間

の もの よ り48時 間 の ものが強 い.

4)　 毒性 は6℃ に保 存 され る事 に よ り感

染性 よ り早 く失 なわ れ る.

5)　 加 熱に 対 して 毒 性 は 感 染 性 よ り稍 々

安定 で ホ ル マ リンに対 して は平 行 して失わ れ

る.

6)　 N. D. V.の 致 死 毒 は抗血 清 に よ り中和

され,又 免 疫 動物 体 内 で も中和 され る.

稿を終 るに臨み終始御懇切なる御指導並びに御校

閲 を賜つた恩師村上敎 授に謝意を表 します.
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Studies on the immunity of Newcastle disease virus.

Part III: The toxin of Newcastle disease virus.

By

Fumio Nakagawa

There have been made few reports on the virus toxins except those of psitacossis-

lymphogranuloma and influenza groups, and, as to the Newcastle disease virus, the exis

tence of its toxin is only presumed by Upton. Considering the fact that this toxin is

 neutralized by the immune serum of Newcastle disease virus, this toxin seems to have

 some relationship with the immunity of the virus, Therefore, the author makes reports on



Newcastle disease virusの 免 疫 に 関 す る研 究　 1685

the fact that the Newcastle disease virus has its toxin, and about the various results

 gained by studying its properties.
1) The intraveneous and intraabdominal injection of the chorioallantoic fluid inoculat

ed with this virus, could kill the injected hosts such as chickens and mice. In the case of
 chickens, it took less than 24 hours to kill, and in the case of mice, the animals died
 with convulsion.

2) This toxic substance seems to be the virus itself, because the virulence of this
 toxin and the concentration of virus went parallel to each other and this toxin was not
 able to be separated from the virus by means of kaolin-adsorption and-dissociation.

3) This virus proliferated for 48 hours in embryonated eggs showed greater virulence

 than that proliferated for 24 hours. In this test, however, the quantities of virus were

 adjusted that their infectious titer might be the same one,

4) If this virus is kept at 6℃, it lost its virulence earlier than the infectious titer.

 Against heating, however, this virulence was a little more stable than the infectious titer,

 and, in the presence of formalin, these two were lost parallel to each other.

5) The lethal toxin of Newcastle disease virus was neutralized by antiserum and was

 also neutralized in the bodies of immunized hosts.


