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1 1 0 金沢大学十全医学会雑誌 第89 巻 第 1 号 1 10 - 1 1 8 ( 19 8 0)

其 菌 の 星空状組織形 に 関する 研究

金沢 大学医学部皮膚科学教室 ( 主任 : 福代良 一 教授)

井 上 久 美 子

( 昭 和5 5 年 1 月 7 日受付)

種 々 の 深在性 真菌症 の 病変内 に み ら れ る菌の 特異な

寄生形態 , す な わ ち , 星だ状組織形 ( a s t e r o i d ti s s u e

f o r m
, 以 下星 だ形と略) に つ い て は若干 の 研 究

l い 馴
が

発表さ れ て い るが
,

そ の 成因及 び 星 空 状 物 ( r a d i a t e

f o r m ti o n ) の 本体 は不明の ま ま で あ る . 著者 は こ れ ら

不 明の 事項の 解明を 目的と し て 本研 究を行 っ た
.

材 料 及 び 方 法

1 . 星
:

巴形 の 作成

被 検 菌 株: N o c a r d i a a s t e r o i d e s ( 以 下 N .

a s t e r o i d e s と略) の 金沢 大 学 皮 膚 科 保 存 株No . 1 3 7 9

( 1 9 66 年人の 足菌腰
1 01

か ら分離 さ れ た菌株)

実験動物: ウ サ ギ (雄 , 体重約 2 . 5 k g ) .

1 ) 実験1 : 未処置 ウサ ギ へ の 生菌 の 接種

菌浮遊液: 被検菌株 を 4 % ブ ド ウ 糖 寒 天斜 面 培 地

(S a b o u r a u d
, 以下S a b o u r a u d 培地 と 略) に 移植 , 2 7

℃ で 25 日 間培養の 集落2 斜面 か ら菌を か き と り(重 さ

約0 . 8 g ) , 乳鉢 で よく す り つ ぶ し , 生理 的食塩水 20 c c

に 浮遊さ せ た .

こ の 菌液 各2 mエを ウ サ ギ 2 羽の 耳静脈内 へ そ れ ぞ れ

注入し , 3 日後及 び 4 日 後 に そ れ ぞ れ 屠殺 し た . 3 日 後

屠殺の ウ サ ギか ら は肺 ･ 心 ･ 肝 ･ 脾 ･ 腎 ･ 脳 よ り , 4

日後屠殺の ウ サ ギ か ら は肺 ･ 肝 ･ 牌 ･ 腎より それ ぞ れ

材料 を採取し た . 各材料 は 10 % 中性 ホ ル マ リ ン で 固

定 . 型 の 如く パ ラ フ ィ ン 包埋 ,
H E 染色 ･ P A S 染色 ･

メ テ ナ ミ ン 銀染色( G r o c o tt) そ の 他 を行 な っ た . なお

屠 殺 前 に 耳 静 脈 よ り 血 液 各 々 5 mエ を 採 取 , N .

a s t e r o i d e s に 対す る血清抗体価 の 測定 に 供 し た .

2 ) 実験 2 : 未処置 ウサ ギ ヘ の 死 菌 の 接種

実験 1 と同様 に 作成し た 菌浮遊 液を 1 % ホ ル マ リ ン

殺菌後, 十 分量 の 蒸留水と混 合, 遠心 を 3 回反復 し て

洗浄 , さ らに 生食水で 1 回洗 浄 ･ 遠心 後, 再 び生食水

に 浮遊さ せ た
.

こ の 死 菌浮遊 液各 2 mエを ウ サ ギ 2 羽 の

耳静脈 内 へ そ れ ぞ れ注 入 した .
こ れ ら の ウ サ ギを 5 日

後 及 び 1 か月 後そ れ ぞ れ 屠殺し た . 材料 は肺 よ り採 取

以 下実 験1 の 場合と 同様に 標本を作 っ た .

3 ) 実験 3 : 免 疫 した ウ サ ギ へ の 生菌 の 接種

抗 原: 被 検 菌 株 を 4 % ブ ド ウ 糖 液 体 培 地

( S a b o u r a u d ) で 3 5 ℃ ･ 1 8 E) 間振 漁培養 し
,

こ れを

･1 % ホ ル マ リ ン 殺菌後 , 濾過 して 菌体を 集め , 蒸留水

で 4 回洗浄 , つ い で ア セ ト ン で 3 回 洗浄 して 乾燥菌体

を 得 , 乳鉢 で 粉砕 , 必要時 に 生食水浮遊液 を作成した .

次 に 生食水浮遊液 を遠JL ､
, 沈恋 を生食水 で 250 倍に稀

釈 ,
こ れ を静注用抗原 と し た .

免疫: 鍛冶
川

の 記 述 に 従 っ て 行 な っ た . す なわ ち ,2

羽 の ウ サ ギ ( N o . 1 ,
N o . 2 ) を用 い

, 初 め に 抗体剤定用

に 耳静脈 か ら そ れ ぞ れ 5 mエ採血 し た . 次 に 上記抗原の

生食水浮遊液 ( 40 m g / d l ) 2 m L に F r e u n d の 不完全ア

ジ エ バ ン ト を 等量 混 合 し て 作 っ た液 各4 m エ をそ れぞ

れ の ウ サ ギ に 皮 下注射 し た
. 8 過後 , 静注用 抗原各2 mエ

を そ れ ぞ れ の ウ サ ギ に 3 日 お き に 計 2 回静注 し た . 皮

下注射 の 10 過 後 ,
そ れ ぞ れ の ウ サ ギ か ら採 血, 抗体価

を測定 した .

接 種: 実験 1 と 同 じ方 法で 作 っ た 生菌浮遊液各2 c c

を そ れ ぞ れ の ウ サ ギ の 耳静脈内 へ 注 入 した
. 3 日 後 ウ

サ ギ を 屠殺 , 材料を 肺か ら採取 , 標本を 作 っ た .

4 ) 抗体価の 測定

実験1 及 び 3 に お け る ウ サ ギ血清抗体価の 測定 は次

の 方法 に よ っ て 行な っ た .

抗原: 鍛冶
川

の 記述 に 従 っ て フ ェ ノ
ー

ル 抽 出法で 作

っ た抗 原を 使用 した .

重 層沈降反応
1 21

: 抗 原濃 度を 100 γ / mエと し
, 抗体希

釈法 で 行な っ た
.

寒天 ゲ ル 内沈降反応
- 3)

: 中央 に 抗原1 m g / m ほ 入れ ,

ま わ り に 抗血清 をお い た .

2 星 苦形 の 蛍光抗体法 に よ る観察

S t u d y o n A s t e r oid T is s u e f o r m s of P a th o g e ni c F u n gi K u mi k o I n o u e
,

D e p a r t m e nt of

D e r m a t ol o g y ( D ir e c t o r ; P r of . R . 女u k u shir o) ,
S c h o ol of M e di ci n e

,
K a n a z a w a U ni v e r sit y .
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材料= 実験 1 及 び3 に お い て 採取 した肺病変 の一
一 部

を材料 に した .

方法; 採取 し た肺組織 を直 ちに 凍結 し
.

ク リ オ ス タ

ッ ト で 4〃 厚の 切片 と し
,
9 9 % エ タ ノ

ー ル 固定1 分(切

片の 一 部 は固定せ ず) ,
あ と自然乾燥 ･

つ い で 燐 酸緩衝

液で 3 分 ｡ 5 分と 2 回洗浄後 ･ F 汀C 標 識抗 ウ サ ギ γ

- グロ ブリ ン ｡ ヤ ギ血清 (B E H R I N G W E R K E 製; 蛋白

彙10 m g / d 乙 , 色素 ･ 蛋白モ ル 比 3 .0 ) を 10 倍 に 希釈

して か け , 3 7 ℃ で 1 時間反応させ
, 燐 酸 緩 衝 液 で 3

分 ･ 5 分 ｡ 1 0 分と 3 回洗浄後 , 封 入, 蛍光顕微鏡 で 観

察し た . 蛍光顕微鏡 は ニ コ ン F T ,
フ ィ ル タ

ー

は 励 起

U V と 吸 収 U V を 使 用 . フ イ ル ム は 富士 ク ロ ム R

l OO ( A S A l OO ) ∴露出は3 分 .

3 星 巴形 の 組織化学

材料: 実験 1 で 採取 し た肺病 変を含 む組織片 の
山

部

を材料 に し た .

方法: 材料 を 10 % 中性 ホ ル マ リ ン で 固定 ,
パ ラ フ ィ

ン包埋後, 各種 の 特殊染色を 行な っ た . 染色法は佐野
1 4)

の記述 に 従 っ て 行 な っ た . なお 蛋白質 の 染色に つ い て

は次の 諸法
= )
を利用 し た . す な わ ち

,
ア ロ キ サ ン

･

S c hiff 反 応 ( Y a s u m a
- I c h i k a w a

.
ア ミ ノ 其 の 検

出) , D M A B 亜硝酸法 ( A d a m s
,

ト リ プ ト フ ァ ン の 検

出) , D D D 反応( - S H ) ( B a r r n e t t & S e i g m a n
,

1
- S

H 基を有する ア ミノ 酸と ペ プ チ ドの 検出) ,
D D D 反応

卜S - S -) ( B a r r n e tt & S ei g m a n ,

-

S
-

S 基 を有 す る

ア ミ ノ 酸 と ペ プ チ ド の 検 出) , M ill o n 反 応 ( B e n sl e y

付 表 屋 だ 形 の 組 織 化 学

染 色 法

H E

ワ ン ギ
ー ソ ン

弾 力 線 維

ア ザ ン

フ ィ プ リ ン

ー

コ ン ゴ ■赤

V . K o s s a

鉄

F e ul g e n

G r o c o tt

G r a m

Z i el - N e el s e n

P A S

星 だ 状物

赤

紫

褐

濃

濃

赤

菌 塊

淡紅紫

淡灰 黄

& G e r s h , チ ロ ジ ン の 検出) ,
ナ フ ト ～ ル 黄S 反応 ( D e

it c h . リ ジ ン ｡ ア ル ギ ニ ン
｡ ヒ ス チ ジ ン の 検出) .

成 描

1 . 星空 形 の 作成

1 ) 実験1 : 宋処 置ウサ ギ へ の 生薗 の 接確

肉眼的所見: 3 日後屠殺 ｡ 4 日後 屠殺 の どち ら の ウ

サ ギ で も肺 と牌 に 点状 の 小結節が 播種状 に 多数 認め ら

れ た . 他の 臓 器 には小結節 は見 られ な か っ た .

組織像: i) 3 日後屠殺 の ウ サ ギの 場合

･肺: 肉眼 で み られ た点状 の 小結節 は多核白血球 ｡ 組

織球 ｡ リ ン パ 球 か らな る 肉芽腫 で , 巨細胞 を混 じ , 中

心 は多数の 多核 白血球の 集ま り が見 られ る .
こ れ ら の

肉芽腫の 若干で は , 多核 白血球 の 集ま り の 真申 に菌塊

( 又 は顆粒 , g r a n u l e ,
D ru S e ) が み られ る , 拡大 を大 き

く す る と 菌 塊 の 辺 縁 に は 紅 染 し た 梶 棒 体 ( cl u b
,

K o l b e n ) が 多数放射状 に 突出 して い る . こ れ らの 梶棒

体は先端が 細く 尖 っ て い る もの が多 く長さ は各菌塊 に

つ い て は は ぼ均
一

で 約 5 ～ 3 0〟 位 で あ る . す な わ ち 菌

塊辺 縁 に 星空状物が 認め られ る わ け で こ こ に 星空形 が

形成 さ れ た の で あ る ( 図1 , 2 ) .

脾 : 肉眼 で み ら れ る結節 は多核白血球 ･ 組織球 ｡ リ

ン パ 球 か ら な る 肉芽腫 で あ る . 肉芽腰 の 中心 に 菌塊 は

認 め ら れ な い が . G r o c o tt 染色に よ る と
,
黒染 した繊

細 な菌糸様物 が 見ら れ る .

心: 組織球 と リ ン パ 球 の 集ま っ た小浸潤巣が 心 筋内

に 少数散在 して い る . しか し G r o c o tt 染色で そ こ に 菌

染 色 法

ジアスタ ー ゼ消化後 P A S

コ ロ イ ド 鉄

ア ル シ ャ ン 育

メ チ ル 紫

ク レ ジ ル 紫

ト ル イ ジ ン 育

ム チ カ ル ミ ン

D D D 法 (一S H)

色

背

膏

灰

淡

淡

十( 灰 赤)

D D D 法 トS▼S,) l + ( 灰 赤)

ア ロ キサ ン
ー S c h iff

D M A B 法(トリプ トフ ァ ン)

M ill o n

ナ フ ト ー ル 黄S

背 紫

紫

紫

】

一

一



1 1 2

様物 は認め られ な い .

肝 ･ 腎 ･ 脳: 肉芽腫 も膿瘍 も 全く認 め ら れ なか っ た .

ii ) 4 日後屠殺 の ウ サ ギ の 場 合

肺と 脾: 3 日後屠殺 の ウ サ ギ の 場合 と所見 は ほ と ん

ど同 じで あ っ た
.

肝: 少数の 多核白血球 ･ 組織球 ･ リ ン パ 球か ら成 る

小 肉芽腫が 肝実質内に散在 . しか し
.

G r o c o t t 染色 に

よ っ て も . こ こ に 菌糸様物 は 見ら れ な か っ た .

腎: 多核白血球の 集 ま っ た小膿瘍 が 尿細管 に 少数 あ

り t そ こ に G r o c o tt 染色 で繊 細な 菌糸 様物 が 見 ら れ

る . しか し菌塊 は認 め られ な か っ た .

2 ) 実験 2 : 未処置 ウサ ギへ の 死 菌接種

組織像: i ) 5 日後屠殺の ウサ ギの 場合

肺: 多核白血 球 ･ 組織球 ･ リ ン パ 球 か ら成り , 巨細

胞 を混 じた 小肉芽腫 が多数み られ る . それ ら の 肉芽腫

若干 ( 1 切片 に数個 の 割合) で は . 中心 に 多核白血球

に 囲ま れ た各 1 個の 菌塊 が 認 め られ る . 多核 白血球 の

はか
, 巨細胞や 組織球に も 囲ま れ , あ る い ほ 巨細胞 内

へ 半ばと り込 ま れ た菌塊 もあ る ( 図3 ) . どの 菌塊 の 辺

縁 に も星空状物 は認め られ な か っ た .

ii ) 1 か月後 屠殺 の ウ サ ギ の 場合

肺: 肉芽腫の 数 は ごくわ ずか しか なく ,
そ れ ら は主

と して 組織球と リ ン パ 球か ら成 る . 肉芽腫の 卸 山 こ
,

主 と し て 組織球 に囲ま れ , そ こ に少数 の 多核白血球 も

混在 する菌塊が み られ る場合 も あ る( 図 4 ) . こ こで も

菌塊 の 辺 縁 に星空状物 は認 め られ な い .

3 ) 実験 3 : 免疫 した ウ サ ギ へ の 生菌接種

肉眼的所見: 2 羽の ウ サ ギ (N a l , 仙 2 ) の い ず れ

に お い て も肺 と牌 に 小結 節が 播種状 に み られ る
,

組織像: i ) ウサ ギ 軋 1 の 場合

肺: 多核白血球 ･ 組織球 ･ リ ン パ 球か らな る肉芽腫

が多数み られ る .
ごく少数の 肉芽腫 で は

, 中JL ､ に 菌塊

が認め られ る が
,

そ れ らの 辺縁 に お け る星空状物 は比

較 的短か く , 貧弱に み え る ( 図 5 ) .

ii ) ウ サ ギ軋 2 の 場合

肺: 多核白血球 ･ 組織球 ･ リ ン パ 球 か ら な る 肉芽腰

が 多数 み られ る . そ れ ら の 若干 で は 中JL ､ に 菌塊 が認 め

られ る が ,
そ の 頻度 は実験 1 の 場合 よ り も , や や少 な

い よう に み え る
. 薗塊辺縁の 星空状 物 は顕 著で あ る(図

麗祀=

4 ) 抗体価 の測定

i ) 実験 1 の 場合:2 羽の ウ サ ギ に お い て 被検菌株の

生菌接種3 日後又ほ4 日後 に 採取 した 各血清の い ずれ

か ら も ,
二 つ の 方 法 の い ず れ に よ っ て も , N .

a s t e r oi d e s に 対する抗体 は証 明さ れ なか っ た .

ii ) 実験3 の 場合: 2 羽 の ウ サ ギ の 血清 は免疫処理 前

上

の 場 合は どち ら の 血清 に つ い て も二 つ の 方法 の い ずれ

に よ っ て も N .
a s t e r o i d e s に 対す る 抗体 は証明さ れ な

か っ た . 抗原の 皮下注射か ら 10 週後 に お い て は , N .

a s t e r o i d e s に 対 する抗体価 は重層法 に よ っ て No . 1 の

ウ サ ギ で は32 倍 ∴軋 2 の ウ サ ギ で は 16 倍 で あ っ た
.

ゲ ル 内沈降反応 に よ っ て 2 つ の 血清 の い ずれ で も抗原

液 と の 間 に 沈降線 が形成 さ れ た .

2 . 星空 形 の 蛍 光抗 体法に よ る観察

1 ) 宋処 置 ウ サ ギ へ の 生菌接 種の 場 合: 菌塊 も菌塊

辺 縁 の 屋 だ状物 も自家蛍光を 発す る の み で , 特異蛍光

は 全く認 め られ なか っ た( 図 7 ) . 未固定の 切片に お い

て も所見 は同様 で あ っ た . 青白 い 自家蛍光 は星空状物

の 方 に より 強 く , 菌塊 そ の もの で は より 弱 く , や や黄

灰色詞 を帯 び て い た .

2 ) 免疫 し た ウ サ ギ へ の 生菌接種 の 場合: i) ウ サ ギ

恥 1 で は t 菌塊 そ の も の に は緑黄色 の 特異蛍光が認 め

ら れ る が
, 辺縁 の 星空状物 は青 白い 自家 蛍光 を示すの

み で あ っ た( 図8 ) .ii ) ウ サ ギN o . 2 で は
, 菌墳 その もの

,

辺縁 の 星 空状物 と も自家蛍光 を示す の み で あ っ た ( 図

9 ) .

3 . 星 空形 の 組 織化 学

施行 した 染色の 結果を ま と め る と
, 付 表の よう で あ

る . す なわ ち菌塊の 辺縁 にみ られ る星己状物 は H E 染

色 に お い て エ オ ジ ン 好性 ,
フ ィ プ リ ン 染色陽性,

コ ン

ゴ 赤染色陽性 , P A S 染色弱陽性 ( 図 10 ) . なお 蛋白質

の 反応 で は ,
D D D 法 (

-

S H ) ( 図 11 ) , D D D 法(十

S - S -) と ナ フ ト ー ル 黄 S 反応陽性 が目立 っ た所見で

あ る
.

P A S 陽性及 び 若干 の 蛋白質反応陽性 と い う 所 見か

ら, こ の もの に 多糖体と 蛋白質の 存在が 考え ら れる .

考 察

放線菌症 に お い て 顆粒( g r an u l e) の 表面 に 梶棒体が

み られ る こ と ば古 く か ら知 ら れ て い た
.

し か し , 個々

の 菌細 胞の 辺 縁 に 星 空状 物 の 存 在 を 見 出 し た の は

S pl e n d o r e
l 引

が初 め て で
, 彼は ス ポ ロ ト リ コ

ー シ ス の

病変組 織内 に こ れ を 認 め た の で あ る .
こ れ を 後で

Pi n k u s & G r e k i n
l)

が 星空状組織 形と 呼称 した . そ の

後人及 び動物の 種 々 の 深在性真菌症 , す なわ ち コ ク シ

ジ オ イ デ ス 症
2)

･ ア ス ペ ル ギ ル ス 症
2 冊

･ マ ズ ラ 菌

症
2)

･ パ ラ コ ケ シ ジ オイ ド肉芽 腫
2)

･ ク ロ モ ミ コ
ー シ

ス
ー 7)

･ 分芽菌症
2)

･ カ ン ジ ダ症
卵

･ 白癖性 肉 芽 腫削等 で

も星空形 が見 出さ れ て い る .

M o ｡ r e
ヱ)

は星 空形 の 見出 さ れ た 人 の 其菌 症 を 組織

学 的に 検索 し
, 星 空形の 認 め られ た病変 は 全 て 種々 の

程度の 化膿を 伴 っ た 肉芽 腫性反応 で あ る と 述 べ て い
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る . M o o r e は さ ら に 星空形 は真菌の 属 や 種に 特異 的な

もの で はな く , 持続性慢性肉芽踵性炎症を お こ す傾 向

の あ る種々 の 真菌症 に お い て 種 々 の 頻度で み られ う る

と述べ て い る .

なお , 星空形 を 実験的 に 作 る と い う 試 み
明 = 甘川 眉 7

も若

干見られ る ･ すな わ ち ･
L u ri e

4)
は ハ ム ス タ

ー の 足底皮

下ま た は腹腔内 へ S p o r o t h ri x s c h e n c k ii の 胞子形 を

捷種, 10 日後に 星 巴形の 初期像 を , 2 1 日後 に は定型的

な星空形 の 形成を 見た . 福代 ら
1 0

厄 N o c a r d i a 属 の 菌

を用 い て ウ サ ギの 肺に
, 稀に は腎に 星 芝形を 作 らせ

,

さ らに腹腔 内接種の ラ ッ ト や マ ウ ス で はそ こ に 生じ た

肉芽腫内に 星 空形 を作 らせ る こ と に 成 功 した ■ また
t

As p e r gi 11 u s f u m i g a t u s
1 6}

を 用 い て ウ サ ギ の 肺 に
･

F o n s e c a e a: p e d r o s o i
1 7I の 腹腔内接種の ラ ッ ト の 腹 腔

内の 肉芽腫に も星空形 を作 ら せ た .

こ の よう な星空形 に お け る星空状物 の 成因 と本体 に

っ い て は諸説が あ る
. す な わ ち , 星空状物 が宿主 に 由

来す る と い う 説
21

, 真菌に よ っ て 形成 さ れ る と い う鋭利
,

菌と宿主 との 相互 作用 に よる と い う説ヱ)
で あ る .

著者 の 実験 で は
,
N . a st e r oi d e s の 生菌 を無 処 置 の

ウ サ ギ に 経静脈的 に 接種する こ と に よ っ て 肺 に多数 の

肉芽腫が形成 され . そ れ らの 肉芽腫 の 多く に 星空状物

を伴 っ た菌塊 が認 め られ た
. 他の 臓器 で は , 脾 ･ 宮 ･

肝な どに 肉芽腫又は 膿瘍が 見 られ た が
, 菌塊 の 形成 は

なく , 繊細 な菌糸 の み が 認め られ た . 個々 の 菌糸の 周

た訃こ は . 勿論星空状物 の 形成 はみ られ な い
. 星空状物

は菌塊の 辺線 に の み形成 され たわ け で あ る .

死菌接種 の 場合 は肺病変 に 死菌 の 菌 塊 は み ら れ た

が ,菌塊の 辺縁 に 星空状物 の 形成 は認 め ら れ なか っ た .

こ れ らの 実験か ら 菌塊辺 縁 の 星空状物 の 形成 に は実

験動物が ウ サ ギ の 場合 . 生 き た菌 .
そ れ も菌 の 集塊 と

宿主 の 相互 作用が必要 で あ る こ と
,

さ ら に 相互作用 の

揚が肺 で あ る こ と が必要 らし い と考 え ら れ る .

N . a st e r o id e s で 予 め ウ サ ギを 免疫 して ( 但 し , 血清

抗体価 は低値) ,
こ の ウ サ ギ に 生菌接種 を行 っ た場合 ,

星空形の 形成に 影響 が あ るか どう か を 見 た が . 無処置

の ウ サ ギの 場合に 比 べ て 顕著 な差異 は藷 め ら れ なか っ

た
.

B a d e r ら
6J
と L u ri e ら

3州 は星空状物 は抗原抗 体 反 応

の結果と して 形成さ れ ると い う説 ,
つ ま り 星己状物 が

i m m u n e p r e ci pi ta t e で あ る と述 べ て い る . そ の 根拠

と して は , 人 の ム コ ー ル 症引
に お い て 星 空状 物に 人の γ

-

グロ ブリ ン の 沈着 を認 め たと い う報 告, 野性 ウ サ ギ

の 肺ア ス ペ ル ギ ル ス 症別
に お い て 星菅状物に ウ サ ギ の

†
-

グ ロ ブリ ン の 沈着 を認 め た と い う 報告 , 試験管 内

に お い て S p o r o t h ri x s c h e n c k ii
4)

の 胞子形 の 菌 体 の

113

周岡 に 星だ状物 ら し き沈殿物を 形成 さ せ たと い う報 告

等が あ る .

し か し著者 の 実験 に よ る と , 生菌接 種後 , わ ずか 3

日 で 星だ形 が形成 さ れ 巨 星だ状物 に宿 主の γ
- グ ロ ブ

リ ン の 沈着 は み られ な か っ た . また , そ の 時点 に お い

て ウ サ ギ の 血 清内に N . a s t e r o i d e s に 対する抗体 の 存

在 は証明さ れ な か っ た . 従 っ て
, 星だ状物はi m m u n e

p r e ci pit a t e と は い え な い こ と に な る . 上述の γ
-

グ ロ

ブ リ ン 沈着 は星空状物の 形成後 に 二 次的 に 沈着 した も

の で は な い か と考え られ る .

ま た N . a s t e r o i d e s で 予め 免疫 し た ウ サ ギで は沈 降

抗体価32 倍の ウ サ ギ にお い て . 菌塊 そ の もの に は γ
-

グ ロ ブ リ ン の 沈着 を示す特異蛍光が認 め ら れた が 辺縁

の 星空状物 に は樽異蛍光 はみ られ な か っ た
.

こ の こ と

か ら
, ( 1 ) 星 空状物 に は菌体成分が 含ま れ て い な い ,

( 2 ) 菌体成分 は 含ま れ て い て も微量 で しか な い
, ( 3 )

菌体成 分は あ るが , 変性 して い る等の 可能性 が考 え ら

れ る .

星 空 形 の 組 織 化学 的検 索 に つ い て は 若 干 の 報

告
引 7‖ 8) 成 一)が み られ る

.
そ れ ら の う ち . B a d e r ら

抑 OI 剰

は ム コ
ー ル 症 ･ 北 ア メ リ カ分芽 菌症 ･ コ ク シ ジオ イ デ

ス 症 ･ ア ス ペ ル ギ ル ス 症の 4 種の 真菌症の 病変 にみ ら

れ た星空形 に お い て
, 星空状物に 多糖体 と蛋白質の 存

在を証明 し て い る . 著者の 実験的ノ カ ル ジア 症の 星空

形に お い て も類似 の 所見が 得 られ た .

た だ し , 若干 の 染色成績 に お い て B a d e r の 所見 と著

者の 所 見に 多少の 差異 が み られ た . すな わ ち B a d e r の

実験 で は コ ロ イ ド鉄 ･ ア ロ キ サ ン
ー

S hi ff ･ ト リ プ ト

フ ァ ン 反 応 ･ M ill o n の 4 者 が陽性の 例が あ っ た が .

著者の 実験 で は こ れ ら 4 者 は全 て 陰性で あ っ た . ま た

逆 に
, 著者の 場合 は フ ィ プリ ン 染色 と コ ン ゴ 赤染色が

陽性 に 対 して , B a d e r の 場 合は そ れ らが 陰性と な っ て

い る . この様 な若干 の 差異が 何に よ る か は不 明で あ る
.

B a d e r ら
5)
は星空状物 は多糖休( 一 部 は菌由来) が 蛋

白 (特 に 宿主 の γ
-

グ ロ ブリ ン) と 強く結合 し た もの

か ら 出来 て い る と推定 して い る
. 著者 は星空状物の 多

糖体は菌 の 細胞壁 が 炎症反応 に よ っ て 何 らか の 変性 を

受 け た た め生 じ た も の で は な い か と 推測し て い る .
い

ず れ に し て も , 多糖 体と蛋白が 菌由来の も の か , 宿主

由来の も の か . 両者か ら由来 し た もの か , 決定的 な こ

と はま だ 明 らか で は な い .

結 翰

N . a st e r o i d e s の 生菌を ウ サ ギ に 接種 して 実 験 的 ノ

カ ル ジ ア 症を 作り , 各臓器 , 特 に 肺 の 病変内に 見ら れ

る菌 の 星管状組織形 ( a st e r oi d ti s s u e f o r m ) を蛍光
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抗 体 法 及 び 組 織 化 学 的方 法 で 検索 し た . 次 に N .

a s t e r o i d e s の 死菌を ウ サ ギ に 接 種 し た場合の
, 星空形

形 成 の 有 無 を 調 べ た . さ ら に あ ら か じ め N .

a st e r o i d e s の 菌 体 で 免 疫 し た ウ サ ギ に N .

a st e r o i d e s の 生 菌を接種 し , 屋だ形形成 に 影響 が あ る

か否か を見 た . 結果は 次の 様 に 要約さ れ る .

1 . N . a st e r o i d e s の 生菌を ウ サ ギ に 経静 脈的に 接 種

した場合 , 3 日後 に 既 に 肺の 病変内 に 屋巴形が認 め ら

れ た . 肺以外 の 病変 で は星空形の 形成 はみ られ なか っ

た . FI T C 標識抗 ウサ ギ γ
- グ ロ ブ リ ン を使 っ た 蛍 光

抗 体直接法 の 検索 で は星空形 に 特異蛍光 は認 め ら れ な

か っ た . ま た 当言亥ウ サ ギ の 血清中 に N . a s t e r o i d e s に

対す る沈降抗体 は証明 さ れ なか っ た . 組織化学 的検索

に よ っ て , 星巴形の 星空 の と こ ろ に 多糖体 と 蛋白の 存

在が 証明さ れ た
.

2 .
N . a st e r o i d e s の 死 菌を ウ サ ギ に経静 脈的に 接 種

した場合 , どの 臓器に も星空 形の 形成 はみ られ な か っ

た
.

3 . 予 め N . a s t e r o i d e s で 免疫 し て , 血清抗体価が 重

層沈降法 で 16 倍 及 び 3 2 倍 を 示 し た ウ サ ギ に ,
N .

a s t e r o i d e s の 生菌 を経静脈的 に接種 し た場合 , 肺 の 病

変内 に 星空形が 形成 さ れ た . な お , 血清抗体価が 32 倍

の ウサ ギ で は , F‡T C 標識抗 ウ サ ギ γ
- グ ロ ブ リ ン を

使 っ た蛍光抗体直接法 で 菌塊 に特 異 蛍 光 が 認 め ら れ

た .

今ま で 星空状物 は抗原抗体複合 物 とい う説 が 有力で

あ っ たが
,

こ れ らの 実験結 果 より 星空状物 は 免疫沈着

物 で は な い か , 又 は少な く と も免疫反応 は星空状物の

形或 の 過程 に 重要 な関与を して い な い と 考え られ た
.

本論文 の 要 旨は第19 回 日本医真歯学金 縁 会 ( 昭 和

50 年 11 月20 日 , 京都府) で 発表 し た .
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援助を頂い た富 山県中央病院鍛冶友昭博士 に厚く御礼 を 申し
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図 の 説 明

図1 N . a st e r o i d e s の 生菌接種3 日 後 . 肺の 肉芽腫性

病変の 中心 に 1 個 の 菌塊 ( 顆粒) が み られ る . H E 染

色 ,
× 80 .

図2 前図 と同 じ肺病変の 別の 切片 . 菌塊 の 辺縁 に 淡

紅色に 染 っ た長 さ の は ぼ 一 様な 星空状物が み られ る .

星空状物の 先端 は細 長く尖 っ て い る
. 菌塊 の 周囲 に

多核白血球 が集簾 ,
H E 染色 .

× 3 1 5 .

図3 N . a s t e r o i d e s の 死菌接種 5 日 後 . 肺病変内に 死

菌の 薗塊が あり 菌塊 の 辺繚に 星菅状物 は 認め ら れ な

い . H E 染色
,

× 500 .

図4 N . a st e r o i d e s の 死菌接種 1 カ月 後 . 肺病 変内の

菌塊 の 辺縁 に 組織球が 集ま り . 少数 の 多核白血球 も

混在. 菌塊の 辺縁 に 星空状物 は認 め ら れ な い
. H E 染

色 ,
× 50 0 .

図5 N . a s t e r o i d e s で 免疫 した ウ サ ギ(N o . 1 ) . 肺病変

11 5

内の 星空形 . 星空状物 は長 さが 比較的短か い
. 周囲

に 多核白血球 や組織球が 少数み られ る . H E 染色 ,
×

鋸刃冨=

図6 N . a s t e r o i d e s で 免疫 し た ウ サ ギ( No . 2 ) . 肺病変

内の 見事 な 星空形. 商魂辺縁 の 星空状物 は長 さ が よ

く揃 い
, 先端が細 長く尖 っ て い る .

E E 染色 ,
× 3 15 .

図7 F I T C 標 識抗 ウ サ ギ γ
-

グ ロ ブリ ン に よ る 蛍 光

抗体 直接法 の 所 見. 実験 1 の ウサ ギ の 肺病変 内の 星

だ形で . 菌塊 そ の もの も辺 縁 の 星空状 物も と も に 自

家蛍光の み を示す .
× 400 .

図 8 N . a st e r o i d e s で 免疫 した ウ サ ギ ( N o . 1 ) に お け

る蛍光抗体直接法 の 所見 . 肺病 変内の 星だ形の 菌塊

その も の は特異蛍光を 示す が
, 辺縁の 星菅状物は自

家蛍光の み .
× 200 .

図9 N . a s t e r o i d e s で 免疫 した ウ サ ギ ( N o. 2 ) にお け

る蛍光抗体直接法 の 所見 . 肺病 変内の 星だ形 で , 菌

塊 そ の も の も辺縁 の 星空状物も自 家 蛍 光 の み を 示

す .
× 200 .

図10 実験1 の ウ サ ギ の 肺病変内の 星空形 .
P A S 染

色.
× 500 . 菌塊 も辺縁の 星空状 物も共 に P A S 陽性 .

図11 材料 は前図 と同 じ . D D D 法(
-

S H ) ,
× 3 1 5 .

菌塊 は染 ま っ て い な い が . 星空状物 は灰赤色 に染ま

っ て い る ( 染色 陽性) .



1 1 6 井 上

S 触d y o 孤 Ås宙e ∬O id 耶$ S Ⅷe F o m lS ⑳g 野aぬ o g e mi c F u n g盈
- K u mi k o h o u e

,
D e p art m e n t of D e r m a q

t ol og y , S ch o ol of M e di c in e , K a n a z a w a U ni ve r sit y ･ K a n a z a w a 9 20
,
J a p a n ･ J ･ J u z e n ･ M e d ･ S o c ･

,
8 9 ,

1 1 0 - 1 1 8 ( 1 9 8 0) .

A b 如 a cせ R a d i a t e f o r m a ti o n s o n t h e f u n g al g r a n u l e s h t h e l u n g l e si o n s o f t h e e x p e ri m e n t all y

i n d u c e d n o c a rd i o si s o f r a b b it s w e r e st u d i e d b y t h e u s e o f i m m u n o fl u o r e s c e n t a n d h i st o c h e m i c al

t e c h n i q u e s ･ T h e r e s u lt s w e r e a s f o ll o w s :

1) T w o r ab bit s w e r e i n o c u l a t e d i n t r a v e n o u sly w it h s u s p e n si o n o f N o c a r d i a a s t e r o i d e s ･ T h r e e o r

f o u r d a y s l a t e r
, g r a n u l e s w i t h r a d i a t e f o r m a ti o n s w e r e s e e n i n t h e c e n t e r o f m o st o f t h e n u m e r o u s

s m al 1 1 u n g l e si o n s o f t h e r a b b it s ･ A t t h i s ti m e
, P r e Ci p iti n t o N ･ a St e r O i d e s w a s n o t f o u n d i n t h e

s e r a of t h e r a b b it s . D i r e ct i m m u n o fl u o r e s c e n t s t ai n in g s o f t h e l u n g ti s s u e s o f t h e r a b b it s w e r e

c a r ri e d o u t b y t h e u s e o f fl u o r e s c ei n
-

C O 頭 u g a t e d a n ti -

r a b b it J
Y

-

gl o b u li n w it h n e g a ti v e r e s ult s ･

H i st o c h e m i c al st u d i e s o f t h e l u n g ti s s u e s o f t h e r a b b it s r e v e al e d p r e s e n c e o f p o l y s a c c h a ri d e s a n d

p r ot e i n s i n t h e r a d i a t e f o r m a ti o n s .

2) T w o r a b b it s w e r e i n t r a v e n o u sly in o c u l a t e d w it h t h e f o r m ali n k ill e d f u n g al m a t e ri al s ･ N o

r a d i a t e f o r m ati o n s w e r e o b s e r v e d o n t h e k u l e d f u n g a l m a t e ri al s a ft e r fi v e d a y s a n d t h i rt y d a y s

r e s p e c ti v ely .

3) T w o r a b b it s w e r e i m m u n i z e d w it h t h e a c e t o n d ri e d f u n g al m a t e ri al s i n i n c o m p l e t e a dj u v a n t ･

T e n w e e k s l a t e r
, P r e Ci p iti n tit e r s w e r e l ‥ 1 6 a n d l : 3 2 r e s p e cti v el y ･ T h e n t h e r a b b it s w e r e

i n t r a v e n o l ユSl y i n5 e c t e d w it h s u sp e n si o
.
n o f t h e f u n g u s . T h r e e d a y s l a t e r

, g r a n u l e s w it h r a di at e

f o r m a ti o n s w e r e f o u n d i n t h e c e n t e r o f t h e n u m e r o u s s m a ll l u n g l e si o n s o f t h e r a b b it s . T h e l u n g

ti s s u e s o f t h e r a b b it w h o s e p r e ci p iti n ti r e r w a s l : 3 2 w e r e st ai n e d b y t h e fl u o r e s c e in ー

C O nj u g a t e d

a nti -

r a b b it -

7
-

g l o b u 血 w it h p o siti v e r e s u lt s i n t h e g r a n u l e s
,

W h il e w it h n e g ati v e r e s u lt s i n t h e

r ad i a t e f o r m a ti o n s .

T h e s e r e s u lt s st r o n g ly s u g g e s t t h a t t h e r a d i a t e f o r m a ti o n s a r e n o t an i m m u n e p r e ci p it at e o r at

l e a st i m m u n ol o gi c al r e a c ti o n s d o n o t si g n i fi c a n tl y p a r ti c ip a t e i n t h e c o u r s e o f t h e p r o d u c ti o n o f

t h e r a d i a t e f o r m a ti o n s
,
a lt h o u gh t h e y h a v e b e e n s o f a r c o n si d e r e d a n tig e n

-

a n ti b o d y c o m p l e x e s ･



鳥菌の 星だ状組織 形に関す る研 究

図 3

11 7

図 4

図 5



1 1 8 上


