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緒 言

第一篇にて述べた様 に,家 兎免疫血清に よ

つて不活化 された吉田腫瘍細胞 をVirus HST

 (Hamazaki)の 添加に よつて活 性化 し得 た事

により,こ のV. HSTの 吉 田腫瘍 に占め る意

義が明確 にされたが,そ の実験方法は稍 々複

雑であ り又間接的な嫌いがある.そ こで今回

は簡明直截に腫瘍細胞内のVirusを 中和 する

実験を企て之に成功 した.

可移植性腫瘍 の血清学的研究は腫瘍組織 の

生理的食塩水抽出液やその均等化液 の分劃遠

沈々渣,殊 にMicrosomeを 抗元 とし て多 方

面にわたつて多数の実験 がなされたが, Virus

性腫瘍を除外すると特殊 な腫瘍性抗原の分離

が間然するところな く成功 したため しはない

(Hauachka)1,2,3,4).腫 瘍 の血清学的研究法の

うち沈 降反 応 は価 値 に乏 しい.た とへ ば

Barrett5)に家鷄肉腫の抽出物 と孵化8日 の鷄

胎の抽出物を抗元 として作 つたそれぞれの兎

抗血清は沈降反応では区別がつかなかつた.

補体結合反応が陽性の場合には信頼がおけ る

が,本 反応を起 さすに十分 な抗 元 を腫 瘍 組

織から取 り出 す こ との 困難 な 場 合 が あ る

(Dmochowski6)).結 局の こるところは中和反

応であつて,こ れが腫瘍 の血清反応 中最 も重

要視されている.

前籍に於て吉 田腫瘍腹水を抗元 とし兎 の免

疫血清を作 り,こ れで吉田腫瘍細胞 を短時間

中和するとその移植性が失はれ る.併 しこれ

は血清中に特殊な病毒に対す る抗体 があるた

めか,非 特異性 の細胞毒性抗体 に因 るものか

いづれ ともわか らない.そ こで浜崎教授の指

示に従 い移植 性 が失 は れた腫 瘍 細 胞 にV.

 HSTを 添 加 して改めて移植 を試みた.そ の結

果腫瘍 細胞の移植性が恢復すろことが明確 に

された.そ こで短時間の中和処理 によつて腫

瘍細胞が移植性を失 うのは細胞毒性抗体が細

胞質 を傷害 しVirus抗 体 が易 く細 胞 内に侵

入 してそ こに潜むVirusを 中和するためであ

ろ うと結論 した.

この実験 によつて吉 田腫瘍細胞中に特殊 ビ

ール スの存在 することは確実 となつたが,こ

の実験法は一種 の間接証明法で幾分迫力 に乏

しい.元 々細胞内に寄生 しだVirusが 中和 さ

れ難いのは原形質 によつて保護 されているた

め と考 えられるか ら之に細胞の移植性が失は

れぬ程度 に機械的に傷害 を先 きに与 えておき,

然 る後にVirus抗 血清を清 えて中和 を行えば

成功す る可能性があ る.そ こで 再び浜崎教授

の独創的の考 えに従 いHomogenizer(乳 化器)

で腫 瘍 細 胞 に一定 の傷 害 を与 え,そ の後に

V. HSTで 感作 してつ くつた兎 の血清で中和を

行つて見事 目的を達 したのであ る.

第 一 實 驗

實驗材料及び其の調製法

1. Homogenizerに よる機 械 的 傷 害法

吉 田腫 瘍 塊及 び吉 田 腫 瘍 腹 水 に約10倍 容

の 生理 的食塩 水 を加 えHomogenizer(乳 化 器

-後 藤 風 雲 堂 製 中 型-最 高 回 旋速 度25000

R. P. M.)を 使 用 し,約12000R. P. M. 10'に て 乳

化 す る.こ の際熱 が発 生 す るの で容 器 周圍 に

充 分 の寒剤 を予 め 充填 してお き,被 乳化 物 並
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に被乳化液を冷却することに十分の努力を払

う.

次に乳化が終つたならば, 3本 の スピッツ

グ ラ スに2cc宛 分 注 して 遠 心 沈 澱(2500

R. P. M. ×5')し その上澄 をすて,沈 渣 を実験

に使用する.以 上 に要 す る時間は大約30分

間である.

尚乳化の度 合ひは,数 度の予備実験 に よつ

て凡そ上 記の回旋速度 と回旋時間を もつてす

れば適 当である事 を予知 しているが,本 実験

の実施に際 しては後述 の如 く更に詳細な観察

によつて腫瘍細胞 の傷害 の確実 を期 した.

2. 抗V. HST免 疫血清 の作 り方

前篇において抗腫瘍免疫 血清を調製 した際

と全 く同 一の法式 で行 う.

動物には成熟家 兎を用いその静 脈内にV.

 HST浮 游液毎回1.5～7.0cc,約1週 目毎 に数

回耳 静 脈 内に注射 し,最 后 の注射か ら約10

日后 に血清 を採集 した.再 度同一動物か ら採

血 する場合 も前篇の実験 と同様に,再 び数回

のV. HST浮 游液を静脈内に 注 射 して更に10

日を経 た後に之を行つた.

本実験 にはH1号 を使用 した.そ の免疫経

過 を示 す と次の 通 りである. H1号 は第1・

第2両 実験 に使用した.

註1.　 V. HST浮 游 液 は前篇 と同様 に して調製 した.

註2.　 使 用脳 塊 とはV. HST浮 游 液調製 に要 した脳塊 を, V. HST脳 内接種 マウス1匹 分の全 脳塊 を1と

した時 の倍数値 で 示 した ものであ る.

3. 正常家兎血 清

抗V. HST免 疫 血 清 と共 に原 液 の ま ゝ使

用 した.

4. 使 用白鼠

前篇の実験 に使用 した もの と同一 の種類並

に同一の条件で撰択 した.

實験法及び實驗成績

Homogenizes沈 渣 に夫 々2cc宛 の抗V. HST

免疫 血清 ・正 常家 兎血 清 ・ブ イオ ンを添加 し

火 焔 滅菌 した エ ーゼで よ く攪 拌 して10分 間

室 温 で 放 置 す る.放 置 後抗V. HST免 疫血 清

を添 加 した もの に対 しては3匹,他 は各 々2

匹 宛, 0.5ccづ ゝ白鼠 腹 腔 に注入 した.

第1回　 実 験(昭27. 3. 22)

(註)　 腫瘍及び腹水形成度の判定は凡そ前篇の ものに準 じて記録 した.以 上の外に809. 810-811号 には

腸間膜並に骨盤腔に睡瘍の形成が著明に存在 し又810. 811号 には後腹膜に腫瘍の浸潤増殖が著明

に認 められた,
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第 二 實 験

實験材料及び其の調製法

前 回 のもの 外ゝ, V. HSTブ イオ ン浮 游 液

及び正常廿 日鼠脳乳剤 を準備 する.之 等 の調

製法は前篇のもの と同一である.

實驗法及び實驗成績

前 回 同 様 に し て 作 つ た乳化 液 を2本 の ス

ピッツグ ラ スに夫 々2cc・6ccと り遠 心 沈 澱

(2500R. P. M. ×5')し て その上 澄 はす て 去 り

Homo.沈 渣 を得,夫 々 正 常 家 兎 血 清2cc

抗V. HST免 疫 血清6ccを 添加 して 火焔滅菌 し

たエーゼ で よ く攪 拌 後,室 温 で10分 間 放置

する.

抗V. HST免 疫血 清 を添加 し て中 和 操 作 を

行つたものは,更 に3等 分 してスピッツグ ラ

スに分け,そ の2つ は10分 間 放 置 にひきつ

ゞき遠心 沈澱(2500R. P. M. ×5')し て上 澄を

すて過剰 ブイオンを加 えて火焔滅菌 したエー

ゼで よ く攪拌 し,更 に遠心沈澱(同 上)を 行

ひ上澄をすてる事 によつて中和に用いた抗血

清を洗 い去 つた.こ の2本 のスピッツグ ラス

の1つ には正常廿 日鼠脳乳剤2ccを1つ には

V. HST浮 游液2ccを 添加 し火焔滅菌 したエー

ゼでよ く攪拌 して,白 鼠各3匹 宛 に0.5ccづ

つ腹腔内注入を行 つた.所 要時間は中和操作

后35分 間 を費 した.

先 に抗血清で中和操作 して3等 分 した もの

ゝ残 りの1つ は正常家 兎血清を添加 した もの

と同一経過 時 間 即 ち添加後20分 間で,白 鼠

各3匹 宛に0.5ccづ つ腹腔内注入を行つた.

第2回　 実 験(昭27. 5. 14)

(註)　 878. 879号 の 死因 は不 明で あつた.

考 按

一般 ビール ス性疾患に当該抗 ビール ス血清

が奏効し難い ことは周知 の事実である.こ れ

は病原細菌が細胞体内に入 る時は食 うか食は

れるかの運命にあるが,ビ ール スの場合は ビ

ールスと宿 主 細 胞は或 程度 共生 現 象が行は

れ,そ の細胞は肥大 巨態細胞 とな り或は分裂

増殖することもできる.か よ うな状態にある

ビールスは宿主細胞を殺傷する ことな くビー

ルスを殺傷することは至難 の業 である
.従 つ

て単に抗 ビール ス血清を用いて細胞 内のビー

ル スを中和す ることは非常に困難 である.そ

こで浜崎教授 の独創的の考按によ り未 だ曾て

試み られなかつた細胞に移植性 の全 く損われ

ない程度に軽 い機械 的の傷害 を与 えたのちに

抗 ビール ス血清で細胞 内の ビール スを中和す

ることに成功 した.こ のように細胞が移植性

を失 わず且血清が進入出来得 る程度細胞 を傷

害す ることは相当技術的に熟練を要す ること

である.

浜崎教授は細胞核の研究7)に おいて,細 胞
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核 は細胞が生理的状態,病 理的状態 の何 れの

場 合で も常 に細胞機能 の中枢 としての役割を

演ず るもので,殊 に蛋 白合成に密接 な関係を

有 す ることを強調 された.本 実験 では特 に こ

の細胞核 に対す る概念が大切 に取扱はれねば

な らない.即 ち吉田腫瘍細胞 をHomogenizer

で傷害す る際,そ の程度を細胞核を破壞乃至

裸 の状態 に迄至 らしめないで,細 胞質 の軽度

の破壞に止 めるならば,細 胞核は細胞質 を再

生 して移植 を成立せ しめ うるものであ らうと

言 う想定がな りたつ.そ こで この想定に基付

き, Homogenizerを 使用して核は無傷で しか

も胞体外形質 の破壞 された細胞 を得 るよ う加

減 し,胞 体辺縁の鋭利 に境 された無傷 の腫瘍

細胞を残 さぬ様乳化液 を顕微鏡下 に綿密に観

察 しつつ調製 した.

以上 の基底 の上 に本 実験 はな され,抗V.

 HST血 清は傷害 された腫瘍 細胞 内のV. HSTを

中和 して白鼠 腹腔内に腫瘍 の形 成をみなかつ

た.そ れに反 してHomogenizerで 傷 害 した

ゞけでは腫瘍細胞の移植性は失 はれていない

ことを確めた.

今回は前回の実験 と違つて純粹な抗 ビール

ス血清で中和が成立 したのであるか ら,こ れ

だけでV. H8Tの 特殊性が直接 明瞭に証 明 せ

られたのであ る.

尚今回は抗 ビール ス血清で中和 された傷害

腫瘍 細胞に新にV. HSTを 添 加 して,第 一篇

で経験 したよ うに腫瘍 細胞の移植性が恢復す

るか否かを検査 したが,今 回は之に成功 しな

かつた,こ れは中和時間が長かつたたあと考

えられるが,又 抗 ビール ス血清が純粹であり

その力価が高かつたためか も知れない.こ の

点については教室 の佐藤(博)が ひきつゞき

実験 中である.

結 論

1. 吉田腫瘍細胞をHomogenizerに 掛けて

移植性 を失 わ ない程 度に傷 害 したのち,抗

Virus HST血 清で之を中和すると中和がな り

たち移植性が全 く失 われる.

2. この目的を達す るためにはHomogeni

zerを かけなが ら度 々顕微 鏡 検査を行い,腫

瘍 細胞の外形質が傷害せ られ核は無傷である

細 胞を得 る ことに努 めると同時に全 く無傷の

腫瘍 細胞 を残 さぬ ことが肝要である.

3. 以上 の実験 に よつて吉 田腫瘍細胞内に

はVirus HSTの 寄生 が あ り,こ のビールス

を缺如 して吉田腫瘍 の増殖はあ り得 ない こと

が確証 された.

4. 第1及 び第2篇 を通 じ一定 の方法で細

胞質 を傷害 して抗血清の奏効を促す方法並に

第一篇におけ る当該 ビール スを添加 して抗血

清 の作用を払拭 す る方法は將来免疫血清学的

に寄与す るところが 多いたろ う.

擱筆にあたり終始御懇篤な御指導並に御校閲を腸

つた恩師浜崎教授に深く感謝致します.
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