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C y t o p hili c A n ti b o d y の 産生 に 関す る研究

一 触 各種免疫条件と の 関連性 に つ い て
- -

金沢大学が ん 研究所免疫生 物部 ( 主任 : 西東利男教授)

奥 村 次 郎

( 昭和51 年 4 月23 日受付)

B o y d e n & S o r k i n
‖2)

に よる C y t O P h ili c a n ti ･

b o d y ( 以 下 C A と略称) の 報告以 来 ,
C A の 果して い

る免疫上の 役割の 解明を指向し て 多 く の 研 究 が行な わ

れ , そ の 業績 も既に 少 なく な い
. す な わ ち B o y d e n

3)

は .
ヒ ツ ジ 赤血球 ( S R B C ) と F r e u n d

'

s c o m pl e t e

adj u v a n t (F C A ) で 感 作 さ れ た モ ル モ ッ ト を 用

い て遅発型皮膚反応 ( D H S) の 発現 と C A 産 生 と の

密接な関係 を推定 し た . し か し その 後間 も なく H o lト

z e r ら
4〉

は , 抗原抗体複合体に よる 感作 に よ っ て . D

H S の 発現 はあ るが C A の 産生 はみ ら れ な い こ と を

観察し , L i e w
5 )6)

は . モ ル モ ッ ト , ラ ッ ト , ウ サ ギ

およ びマ ウ ス に お い て , D H S の 発現 しに く い F r e u ･

n d
-

s i n c o m pl e t e a dj u v a n t ( F I A ) 放 で ウ シ 血 清

ア ル ブ ミ ン を投与 し , 又 Ti z a r d
T)

は マ ウ ス に S R B

C 生理 食塩水注射を 行 っ て ,
それ ぞ れ C A 産 生 の み

られる こと を観察 し . B o y d e n
3)

の 見 解 に 対 し 否定

的見解を示し て い る .

一 方 Fi s h m a n
8 )

お よ び A s
･

k o n a s ら
9)

の 報告で は . C A は 食細 胞に 吸着さ れ . 食

細胞の 抗原とり こ み を促進す る の で は な い か と推定 し

て い る . 又 , C A の 性格 に つ い て は , J o n a s , G u r
-

n e r , N el s o n & C o o m b s
lO)

. N el s o n & M i ld e n h all

=
. G o u l a n d

12)
ら は

, 7 S γ2 グ ロ ブ リ ン 分 画 中 に そ の

活性の 存在す る こ と を 示唆し . B l a z k o v e c & S o r
-

ki n
刷

も ま た I g G 分画 に 属す る こ と を主張 し た . 更

に C A は . F c 部分 が m a c r o p h a g e の r e c e p t o r

と結合す る
1)仙 川5 -

こ と も証 明さ れて い る .

さ て
, 著者の 教室で は , 従来 よりⅩ線の 抗体産生 へ

の影響
16 州 )

ぁ る い は i m m u n e d e v i a ti o n
19 ト2 2) 等

に つ い て 検索 の 歩を 進め て き て お り . こ の 観点 か ら ,

C A と そ の 他の 抗体産生お よ び D H S 発 現 と の 関連性

を追求する こと もま た , C A の 果す 役割を 推定 す る 上

で重要で あ ると 思わ れ る . そ こ で 著者 は , ま ず可溶性
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抗原次い で S R B C を用い
.

i m m u n e d e v i a ti o n お

よ ぴⅩ線頻射下で . 更 に は抗原の 各種投与法下 で の D

H S 発現 と C A お よ び他 の 血中抗 体産 生 と の 関 係 を

追求す る と共に
.

s e p h a d e x G 2 0 0 に よ る g e l 濾

過 , D E A E カ ラ ム ク ロ マ ト グ ラ フ ィ
ー

あ る い は で ん

ぶ ん ブ ロ
ッ ク 電気泳動等 を用い て C A の 本態 解 明を

試み た . 以 下は その 成績 の 概要で ある .

実験村料 お よび 実験方法

‡ 実験材料

1 . 実験 動物 :
一 定期間,

一 定 条件 下 で 飼 育 し

た , 体重400 g 前後の 健常 モ ル モ ッ トを使用 し た .

2 . 抗原 : 1) ア ル シ ー バ ー 液中に 採 取 し た ヒ ツ

ジ 新鮮血球 ( S R B C ) を , 生理 食塩水で 3 回洗 っ て 使

用した . 又 . 皮膚反応お よぴ P C A 反応用抗原 と して

は , B o y d e n
3)

の 方 法で 調整 した S R B C 尿素抽 出液

を . 2 80 n m に お け る紫外部の 吸収 (以下 O D) を
一 定

に して 使用 し た .

2) 精製 ニ ワ ト リ卵白 ア ル ブ ミ ン ( H E A ) お よ ぴ

P
･

a m i n o b e n z o i c a ci d a z o ･ H E A ( P A B A- H E A ) の

高 ア ゾ化標品を 用い た . こ れ らの 標 品は先に 越沢 ら
‖)

の 報告し た方法に 従 っ て 作製 した .

Ⅱ 実験方法

1 . 可 溶性抗原 を用い た実験の 場 合

1) 前処置 : 1 % H E A 生理 食塩水溶液0 .5 m l ず

つ を . 動物の 両前足腔に 注射し , 1 0 日後に 感作 し た .

2 ) 感作 : F C A に 同量 の0 .1 % P A B A - H E A あ る

い は0 . 0 5 % H E A 生理 食塩 水 溶液 を 加 え て W a t e r

i n o il e m u l si o n と し . そ の0 . 2 m l ず つ を動 物 の 両

後足故に 注射 し た . 各動物 は P A B A ･ H E A 2 0 0 〟g あ る

い は H E A l O O 〟g を 受け て い る .

2 . S R B C を用い た実験の 場合

O n th e P r o d u c ti o n o f C y t o p h ili c A n ti b o d y u n d e r V a ri o u s I m m u n o l o g i c C o n d iti o n s

N W i th S p e ci a l R ef e r e n c e t o t h e D e v el o p m e nt of D el a y e d H y p e r s e n si ti vit y
-

J i r o

O k u m u r a
, D e p a r t m e n t o f I m m u n o b i o l o g y ,

▼
( D i r e ct o r : P r of . T . S ai t o) C a n c e r R e s e a r c h

I n stit u t e
,

K a n a z a w a U n i v e r s it y .
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si o n と し . その0 . 2 m l ず つ を 動物 の 雨後足故に 注射

した .

i i) F C A と S R B C の 分離投与 : F C A に 同量の

生理 食塩水溶液 を加 え て 抗原を 含 ま な い e m u l si o n

を つ く り , そ の0 .2 m l ず つ を 動 物 の 雨 後 足 故 に 注射

w it h H E A
l)

i n s a li n e o n th e p r o
-

a n ti b o d y a n d h e m a g gl u ti n a ti n g

d e v el o p m e n t o f s k i n h y p e r s e n si ti -

L ●t ▲ t ■▲ ■→′ 〉 }
J

▼ - † ~ ~ ､ 一
~

~
'
■
' ~ -

~~~~▼ ■'~
v i t y r e a c ti o n f o 1l o w i n g s e n si ti z a ti o n w i th = E A i n F C A

2
モ
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1 ) 前処置 : 20 % S R B C 生理 食塩 水 溶 液 を1 m l .

モ ル モ ッ ト の 腹腔内に 注射 し , 7 日後 に 感作 し た ･

2) 感作 :

i) S R B C i n F C A 投与 : F C A に 同量の30 % S

R B C 生理 食塩水溶液 を加え て W a t e r i n o il e m u ト

T ab l e l a . E ff e c t o f p r e t r e a t m e n t

d u c ti o n o f c y t o p h il i c

a n ti b o d y , a n d o n t h e

P r e t r e at -

m e n t

S e n siti ･

z ati o n

D a y s t e st e d

a ft e r

s e n si ti
-

z a ti o n

A n i m a l

N o .

C y t ob h ili c a n ti b odj
3)

.
(4) S k i n r e a cti o n

t o B E A
O n

p e r it o n e al
c ell s

i n

S e r u m

n a ti n g

a n t ib o d y
I H S

( 封
D H g

6)

1 0 m g o f

0 1 m g

7

1 1 . 2 1 . 9 1 0 × 2
1 0

2 . 5 0 . 5芦E A
1 n S ali n e

2 3 . 5 3 . 2 1 0 ×2
9

i n t o

f o r e f o o t

p a d s l O

d a y s

3 2 . 2 5 . 7 1 0 ×2
g

2 . 5 0 .5

1 4

4 2 . 1 6 . 5 1 0 ×2
1 4

2 . 0 1 . 0

b ef o r e 5 0 .
8 1 . 4 1 0 × 2

15
2 . 0 0 . 5

s e n siti z a
-

ti o n 6 1 . 4 2 . 0 1 0 ×2
1 4

2 . 0 0 . 5
邑

7

7 0 . 4 2 . 1 1 0 × 2
6

0 2 .0

n ot

t r e a t e d

o f

H E A
8 3 . 7

2 . 7

1 . 3 1 0 × 2
7

0 2 .0

i n F C A

i n t o hi n d
9 1 . 6 1 0 ×2

4
0 0 ,5

f o ot p ad s
1 0 4 . 1 1 0 ×2

9
0 3 . 0

田 4 .0 0 . 9 1 0 × 2
5

0 3 . 0

1 2 2 .
0 3 .

2 1 0 ×2
7

0 3 .0

1 4

1 3 8 .
4 3 . 1 1 0 × 2

1 2
2 . 0 2 .0

1 4 4 . 2 2 . 5 1 0 × 2
10

2 . 0 3 . 0

1 5 4 .0 1 . 5 1 0 ×2
1 0

1 . 5 2
.
0

1 6 3 . 2 8 . 5 1 0 ×2
14

2 . 0 2 .0

1 7 2 . 7 1 1 . 0 1 0 ×2
1 4

2 . 0 3 .0

1 8 3 . 1 8 . 7 1 0 ×2
9

2 .0 2 .0
寧

1 9 4 .0 4 . 5 1 0 × 2
1 5

Z . 5 3 . 0

(1 ) H E A = h e n e g g alb u m i n

( 2) F C A = F r e u n d
.

s c o m p l e t e a dj u v a n t L

(3 ) C y t o p h ili c a n ti b o d y a cti v it y i s e x p r e s s e d b y th e r a ti o o f

t a n n e d s e n s iti z e d r e d
-

C ell s t o ta n n e d n o n
-

S e n Si ti z e d

o n e s a tt a c h e d t o l OO m a c r o p h a g e s ･

( 4) R e ci p r o c a l o f a n ti s e r u m d il u ti o n s h o w i n g d i fi n it e ( + ) r e a c ti o n ･

( 5) 1 H S = i m m a d i a t e ty p e s k i n r e a c ti o n

(6) D H S = d el a y e d t y p e s k i n r e a c ti o n



C y t o ph ilic A r rti b o d y の 産生に 関する研

し,
その 7 日前 又は 4 日後に3 0 % S R B C 生理 食塩 水

溶液0 .2 m l ず つ を両後足筋肉内に 注射 し ･ い ず れ も 血

球液注射より 二過後 に 採血し た ･

iii) S R B C i n al u m 投与 : 6 0 % S R B C 生 理 食

塩水溶液2 . 5 m l . 1 M 垂炭酸ナ ト リ ウ ム 溶液1 ･ 1 5 m l お

よぴ1 % カ リ ミ ョ ウ バ ン 溶液2 ･5 m l を混合 し た後 t 生

理食塩水で 全量10 m l と し , その0 ･2 m l ず つ を雨後足故

に注射し .
三過後に 採 血し た ･

i v) S R B C i n F I A 投与 : S R B C i n F C A 投 与

方法に お ける F C A を F I A に 変更 した の み で 1 他 は

全く 同様で あ る .

Ⅴ) S R B C i n s ali n e 投与 : 2 0 % S R B C 生理 食塩

水溶液の 1 m l を モ ル モ ッ ト の 腹腔内 に 注射 し た ◆

3 . 血中抗体の 検索
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1) S R B C 溶血反応( H L) 及 び凝集反応( H A) :
一

柳
2. ) の 方 法 に 準 じて 行っ た . 又 H E A お よび P A B A ･

H E A 感 作 血球 は越沢
即)

の 方法に 準じ て 作製し た .

2 ) C A の 検出 : B o y d e n
3)

の 方 法 に 準 じ て 行 っ

た .

3 ) P C A 反 応 : 谷口
25)

の 方法 に 準じ た .

4 . 皮膚反応の 術式及び 判定

越沢
柑)

の 報告 に 従 っ た .

5 . 抗体の 分析

1) 2 ･ M e r c a p t o et h a n o l ( 以下 2 - M E ) 処理 : 大

場
1 8)

の 方法に 従 っ た .

2) D E A E セ ル ロ ー ス カ ラ ム ク ロ マ ト グラ フ ィ
ー

:

S o b e r 等の 方法の 佐藤変法26 )
に 準L: て 行っ た .

3 ) S e p h a d e x G 2 0 0 に よる g el 濾過 : F l o d i n

T a b l e l b .
E ff e■C t O f p r et r e a t m e n t w i th H E A i n s ali n e o n th e p r o d u c ti o n

O f c y t o p h ili c a n tib o d y an d h e m a g gl u ti n a ti n g a n tib o d y .

a n d o n th e d e v el o p m e n t o f s k i n h y p e r s e n si ti v i ty f o l l o w i n g

s e n si ti z a ti o n w i th P A B A ･ H E A (7) i n F C A .

巨p, e tr e at _ S e n s iti -

D a y s

t e s t e d

a ft e r

S e n S iti -

z a ti o n

An i m al

C y t o p hili c a n tib o d y
H e m a 由111tト

n a tin g
a n tib o d y

l
S ki n t e s t

O n l

‡兜 ri t o n e al i n s e r u m
I H S D H S

m e n t z a ti o n N o , C ell s

u

- ▲

･

箸毒
･

･ ▲

lp A B A ●

E E A
㍍E A

P A B A ･

H E A
H E A

P A B A -

ヨE A
ⅠIE A

P A B A

H E A

l

0 .2 m g
of

7

2 0

2 1 1 . 1

0 . 8

1 . 5

0 . 4

4 .2

1 . 5

3 .6

1 .6

10 ×2
9

1 0 × 2
8

く10 × 2

く10 ×2 2 . 0 1 . 0 0 0

10 m g of

H E A i n
2 2 0 . 6 2 .7 1 0 × 2

9
く10 ×2 2 .0 1 . 0 0 0

S alin e

i nt o f o r e

f o o t p ad s

10 d a y s

2 3 3 .4 2 .0 1 0 × 2
8 〈10 × 2 0 1 . 0

2 . 0

0

0

2 . 0

2 . 0

14

2 4 0 . 9 1 . 3 1 . 3 3 .6 1 0 ×ゴ
2
〈10 ×2 2 .

0

b ef o r e

S e n Siti z a
-

2 5 1 . 2 1
, 6 1 .8 3 .8 1 0 ×少

4
〈10 ×2 2 .0 2 .0 1 . 0 3 .

0

ti o n

n o t

2 6 1
. 6 1

. 9 3 . 5 1
.9 1 0 ×ゴ1

く10 ×2 1
.
0 2 . 0 0 2

.
0

P A B A -

甲E A 2 7 0 . 5 0 . 9 3 . 1 3
.
3 1 0 × 7

1 5
く10 ×2 2

,
0 2 .0 0

.5 3
.
0

l n F C A
i n t o hi n d
f o o t p a d s

7

2 8 1 . 4 1 . 2 2 .4 3 .0 〈1 0 ×2 く10 × 2 0 1 .
0 2

. 0 3
.
0

2 9 1 . 0

1 . 2

1 . 7

2 . 3

2 . 5 4 . 1 〈1 0 × 2 〈10 × 2 0 1 .0 2 . 0 2 . 0

3 0 1 .2 4 .7 〈1 0 × 2 〈10 × 2 0 1 .0 2 . 0 2 . 0

tr e a t ed 3 1 1 .8 1 .9 〈1 0 × 2

〈1 0 × 2

〈1 0 × 2

く1 0 × 2 0 1 .0

1 .0

1 .0

2 . 0

1 . 0

1 . 0

3 . 0

2 . 0

2
.
0

1 4

3 2

3 3

34

2 . 1

1 . 6

2 . 5

3 . 0

2 . 5

5 .9

3 . 1

3 .5

〈10 × 2

く1 0 ×2

0

0

N o t e : S e e

′

Ih b l e l a

(7 ) P A B A , H E A = p - a mi n o b e n z oi c a cid a z o ･ H E A



4 9 4

等
仰

の 方法に 準じて 行 っ た ･

4 ) で ん ぷ ん ブ ロ ッ ク 電気泳動 : 中 粁
8)

の 方 法 に

従 っ た .

6 . X 線の 照射

多田
17
㍉こ準 じて 行 っ た ･

実験成績

1 . I m m u n e d e v i a ti o n を示す 動物 に つ い て

1) 可溶性抗原を 用 い て の 実験

表 1 a は H E A を両前足旺に 投与 し ( 前処 置) 更 に

10 日 後に H E A i n F C A を 雨 後足 故 に 注 射 さ れ た

( 感作) 動軌 およ び前処置 の な い 感作 の み の 動物 一

対 照群 一 に つ い て , D H S 発現 ･ C A 及 び H A 産生を

検討して 得 られ た成績 を要約 した もの で あ る ･
こ れ で

村

み る と , 対照群に 比し . 前処 置を行 っ た群 に お い て

D H S 発現の 低下が 認 め られ た が , C A 産生 に お い て

は 両群の 問に 差 があ る と は認め が た く , H A 産生及び

IH S は 対照群の 方が い く らか 強 い と 思わ れ る結果が

え られ た .

表 1b に , 蓑1 a の 申の 実験 条件 の う ち , 感作抗原

H E A を P A B A ･ H E A と して え ら れ た 成績 の 概要を示

し た . こ こ で は明 らか に 対照群に 比 し , 前処置を行っ

た 群で は .
H E A に 対す る D H S の 発 現 は強く抑制さ

れて い る に もか か わ ら ず , 抗 P A B A ･ H E A , D H S の

発現 は特 に 変 ると こ ろが な か っ た . 又 , 両 群に お い

て . P A B A ･ H E A
.

H A は はば 同程 度で あ る が . H E A .

H A は前処置群で は は るか に 高か っ た . し か し な が

ら , H E A お よび P A B A ･ H E A に 対す る C A 産生の

T a b l e l c .
E ff e c t o f p r e t r e a t m e n t w it h H E A i n s ali n e o n th e p r o

･

d u cti o n o f c y t o p h ili c a n ti b o d y t o h a p t e n ( P A B A ) f o ll o w
-

i n g s e n si ti z a ti o n w i th P A B A ･ H E A i n F C A ･

P r e t r e a t ･ S e n si ti -

D a y s t e s t e d A n i m al
旧

C y t o p hili c a n ti b o d y t o

軸e n t z ati o n
a f t e r s e n s l

-

ti z a ti o n

N o .

p A B A - G p S G d
ポ' l榊

P A B A - R S G G

1 0 m g of

H E A i n

s ali n e

i n t o f o r e

f o o t p a d s

.
1 0 d a y s

b ef o r e

s e n s iti z a
-

0 2 m g o f

7

2 0

2 1

2 2

2 3

2 .
0

2 . 6

3 . 2

1 . 9 2 . 3

1 4

2 4

2 5

1 .
8

2 .
7

2 .
2

ti o n P A B A -

H E A i n

F C A i n t o 】

a

2 6

2 7

2 . 3

2
,
0

n o t

t r e a t e d

p a d s

7

2 8

2 9

3 0

3 1

2 . 3

2 . 6

0 . 1

2 . 4

2 . 8

1 4

3 2

3 3

3 . 2

3 . 3 2 . 5

N o t e : S e e ｢払b l e l a . a n d l b ･

( 8) P A B A - G p S G G = p
･

a m i n o b e n z o i c a c id a z o
･ g u i n e a p i g s e r u m

g a m m a g l o b u li n

(9 ) P A B A - R S G G = P ･ a mi n o b 印 Z O i c a ci d a z o
･ r a b b i t s e r u m g a m m a

gl o b u li n
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面で は . 両群の 間で 有意の 差が あ る と は 認め ら れ なか

っ た .

なお . 抗原を P A B A- G p S G G と し て 検討 し た 結 果

を表1 c に 示し た が . 明 ら か に P A B A ( H a p t e n ) 特

異的 C A 産生の あ る こ と が 推定さ れ た .
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2 ) S R B C を用 い て の 実験

S R B C を F C A . F I A ある い は al u m を a d j u v a n t

と し て 投与さ れた そ れ ぞれ の 動物 . S R B C i n s ali -

n e 投与動物お よ び S R B C i n s a li n e 前投与 S R B C

i n F C A 感作動物に つ い て 各種抗体の 産 生 と 共 に 皮

T a b l e 2 ･ P r o d u c ti o n o f c y t o p h ili c a n tib o d y ･ h e m a g gl u ti n a ti n g
a n ti b o d y a n d h e m o l y si n g a n tib o d y .

a n d d e v el o p m e n t o f
S k i n h y p e r s e n s iti v i ty r e a c ti o n f oll o wi n g s e n s iti z a ti o n

W i th S R B C i n v a ri o u s a dj u v a n ts .
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膚反応 の 発現を 追求 し , そ の 成績を 表 2 に 要 約 し た .

こ の 裏か ら明 らか な よう に ,
F C A と F I A 法 に よ

る投与群の 問で , H A お よ び H L 産生 で は と も に 顕

著 な差を 示さ なか っ た が , C A 産生 な らび に D H S の

発敷 こお い て は 明確 に 異な る と こ ろ が あ っ た . す なわ

ち前者で は , は ぼ 全例 に D H S の 発現は 顕著 で あ り ,

C A の 産生も認め ら れた . しか し後者で は . D H S は

はと ん ど発現 しな か っ たが , C A の 産生 は少数 な が ら

認 め ら れ た .

更に , S R B C i n al u m 投 与群 で は D H S の 発 現 は

完全 に 認め ら れず , C A の 産生 も ま た t き わ め て 稀 で

あ っ た . し か し なが ら H A お よ ぴ H L の 産生 は .
F

C A 投与群の そ れと ほぼ 同程度で あ っ た .

一 方 . S R -

B C i n s a li n e 投与群で は , D H S の 発現 な ら び に C

A の 産生 は , 共に 全く 実証 さ れ な か っ た . し か し な

が ら H A お よび H L 産生 は ,
F C A 投与 群 と の 問 で

特 に 顕著な差が あ る と い う 知見 はえ られ なか っ た ･

と こ ろ で S R B C i n s ali n e 投与後 S R B C i n F C A

感作群で は . 越沢 ら
20)

お よ び著者 の 可溶性 抗 原 を 用

い て の 実験 に お け る成績 と 同様 ,
D H S 発現の 著 る し

い 低下と C A , H A お よ び特 に H L 産 生 の 着 る し い

上昇 , 更 に PC A 活性の 中等度上昇が 認め ら れ た . な

お , 注目す べ き こ と は . こ の 血清を 2 - M E 処 理 す る

と , H L 価の 着る し い 低下 に もか か わ らず , C A 価 お

よび 托A 価 に は , ほ とん ど変化が み ら れ な か っ た こ

と で あ る .

村

2 . X 線照射動物 に つ い て

1) Ⅹ線照射後 S R B C i n F C A 感作動 物 に お け る

成績

表3 に . X 線200 R 照射24 時 間後 , S R B C i n F C A

感作を 行 っ た モ ル モ ッ ト に つ い て の 試験 結果を要約し

た . こ れ で み る と . C A の 産生 は著明に 抑制さ れて お

り . か つ H A 産生に も低下 がみ られ た .

2) S R B C 感作後Ⅹ線 照射動物 に お け る成績

同じ く衰3 に . S R B C i n F C A 感作2 4 時間後X 線200

R 照射 を行 っ た動物 に つ い て の 試験結 果 の 概 要 を 記

した . こ こ で は , C A 産生 は抑制を 受け る も の と 受け

な い もの が あ り , H A 産生 も全く 同
一

の 傾 向 を 示し

た .

3 . 抗原と adj u v a n t の 分離投与を う け た動 物 に

つ い て

1) F C A 投与後 S R B C i n s ali n e 注射群の 成績

表 4 に , F C A を 雨 後 足 虻 に 注 射
一

週 後 , S R B C

i n s al i n e を 同肢筋肉内 に 投与し た 動 物 に つ い て 得

られ た 成 績 を 要約 し た . こ れ で み る と , す べ て .

S R B C i n F C A 投与群 に お ける と 同程度の D H S の

発現が み られ た が . C A 産生 は実証さ れ ない 例もあ っ

た . H A お よ び H L 産生 は , S R B C i n F C A 投与

群 と の 間で 顕著な 差を 示さ な か っ た .

2 ) S R B C i n s ali n e 投与後 F C A 注射群の 成績

表 4 に , S R B C i n s a li n e 投与 4 日 後 F C A 注射を

雨後足既に 行 っ た動物 に お け る 成績を 要約 し た . こ こ

T a b l e 3 .
E ff e c t o f X ･i r r a d i a ti o n o n th e p r o d u c ti o n o f c y t o p h ili c

a n ti b o d y a n d h e m a g gl u ti n a ti n g a n tib o d y t o S R B C .

T r e at m e n t

D a y s a ft e r

S e n siti z a ti o n

wi t h S R B C

R o s et t a H e m a g g l u ti n a ti n g
f o r m a ti o n a n ti b o d y

Ⅹ ィ a y

J 2 4 b

S R B C i n F C A

9
-

1 0 0 / 6 1 0 ×2
2

/ 6

1 4
-

1 5 0/ 4 1 0 ×2
2 ノ4

1 6
-

1 7 1 / 4 1 0 ×2
2

/ 4

S R B C i n F C A

J 2 4 b

Ⅹ ･

r a y
◆

9
-

1 0 0 / 4 1 0 × ㌘/ 4

1 4
-

1 5 3 / 4 1 0 ×2
3

/ 4

1 6
-

1 7 3/ 4 1 0 ×2 り4

S R B C i n F C A

9
-

1 0 2/ 2 1 0 ×2
3

/ 2

1 4
-

1 5 2/ 2 1 0 ×2
3

/ 2

1 6
-

1 7 2 / 2 1 0 ×2 り1

N o t e : S e e
′

払bl e 2 .
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では . D H S の 発現は , F C A 投 与後 S R B C i n s al -

ね e 投与群より低 下し て おり , C A 産生 の 程度 も軽 度

であ っ た . しか し な が ら D HS の 程 度と C A 価 と の

間に . 必ず し も並行性は認 め ら れ なか っ た ･

4 . 抗 S R B C モ ル モ
ッ ト血清中の C A の 性格 に つ

49 7

い て

S R B C i n F C A 感作後21 日目 に 採 血 し て え ら れ た

血清を , 次の 各種方法で 分画し . そ れ ぞ れ に つ い て .

その C A 活性 を検討し た .

1) s e p h a d e x G 2 00 g el 濾過 に よる 分画

T a b l e 4 . P r o d u c ti o n o f c y t o p h ili c a n ti b o d y . h e m a g gl u ti n ati n g

a n ti b o d y a n d h e m o l y si n g a n ti b o d y , a n d d e v el o p m e n t o f

S k i n h y p e r s e n si ti v it y r e a cti o n f o ll o w i n g s e p a r a te i n j e c
-

ti o n o f S R B C a n d F C A .

T r e a t m e n t

A n i m a l

N o .

R o s e t t a

f o r m a ti o n

H e m a g gl u ti ･

n a ti n g
a n ti b o d y

H e m o l y s l n g
a n ti b o d y

S k i n r e a ct i o n

■I H S D H S

F C A
ロ

(19)
5 3 2 1 0 ×2

5
1 0 ×2

7

0 .5 3 .P

7 d a y s

l

S R B C

2 3 9 2 1 0 ×2
5

1 0 × ㌘ 0 .3 1 . 0

3 1 2 5 1 0 ×2
5

1 0 ×2
6

0 .5 1 . 0

4 7 3 8 1 0 ×2
6

1 0 ×2
9

1 .0 3 . 0

5 1 4 1 0 ×2
4

1 0 ×2
5 1 .0 1 . 0

S R B C

よご
a yS

6 14 6 1 0 ×2
5

1 0 ×2
8 0 .5 1 . 0

7 7 2 1 0 ×2
5

1 0 ×2
9 1 .2 1 . 0

8 3 2 6 1 0 ×2
5

1 0 ×2 7 1 .0 0
. 5

9 1 6 2 1 0 ×2
5

1 0 ×2
g 0 .5 0 . 5

1 0 2 4 1 0 ×2
2

1 0 ×2
5 2 .0 1 . 0

S R B C i n

F C A
四 247 1 0 ×2

7

1 0 ×2
10

n O n e 1 2 0 < 1 0 < 1 0

N o t e : S e e ｢ h b l e l a . a n d 2 .

( 1 9 ) N u m b e r o f S R B C a tta c h e d t o 1 0 0 m a c r o p h a g e s .

T a b l e 5 a . R o s e tta f o r m a ti o n b y a n a n ti ･ S R B C a n ti s e r u m a n d b y

i ts f r a c ti o n s o n a s e p h a d e x G - 200 c o l u m n .

F r a c ti o n N o . 0 . D . R o s et t a f o r m a ti o n

伽)
4 1 6

F r . 1
0 . 4 4 4

位l)
3 1 8 3

F r .
2

0 . 3 4 3

W h ol e a n ti s e ru m 3 4 0

N o te : S e e

′

臨b l e 4 .

(20 ) T h e fi r s t f r a cti o n

(2 1 ) T h e s e c o n d f r a c ti o n
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表 5 a 及 び 図1 に そ の 結果を 要約し た . こ れ で み る

と , H A お よ ぴ H L 活性は . 第 一 峰部お よ び 第 二 峰

郎に , P C A 活性 と C A 活性 は 第 二 峰 部 に 認 め ら れ

た .

2) D E A E セ ル ロ
ー ス カ ラ ム ク ロ マ ト グ ラ フ ィ

ー

に よ る 分画

ロ
ー

q
一
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∩
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苫
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芯
d
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4 画分に 分け た後風乾濃縮し ,
C A 病性 に つ い て

は t O D を ほ ぼ 同程度 と して 反応を み た . 又 H A . H

L お よび P C A 反応 に つ い て は , 反 応 陽 性 か ら 陰性

に 変 る境界の O D を調 べ た . ( 表 5b) こ れ で みる と

C A 活性 は第 一

峰部に の み み られ . H A 活性も第 M

嘩

部 で 最 も強く . H L 活性 は第 一

, 第 二 お よ び第四峰部
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O f th e s e c o n d f r a c ti o n o f a n a n ti ･S R B C a n ti s e r u m o n S e p h a d e x

G ･2 0 0 .

T ab l e 5 c . R o s e tt a f o r m i n g a c ti v i t y o f

f r a c ti o n s b y s t a r c h b l o c k e l e c t r o p h o r e si s

of F r . 2 0 n a S e P h a d e x G ･2 0 0 c o l u m n

c h r o m a t o g r a p h y o f a n a n ti - S R B C a n ti s e r u m .

F r a c ti o n s 0 . p . R o s e t t a f o r m a ti o n

馳 st m o v l n g

f
γgl o b u li n

1 . 2 2 6

S l o w m o v l r lg

γg l o b tユIi n
0 . 8 1 2 9

W h ol e a n ti s e r u m 3 1 2

N o t e : S e e T h b l e 4 .

で はぼ均等で あり . P C A 活性 は第 二 峰部で 著 明 で あ

っ た .

3) で ん ぷ ん ブ ロ ッ ク電気泳動に よ る 分画

Se p h a d e x G 2 0 0 g el 濾過で 得ら れ た第 二 峰部 を 混

合濃縮して 電気泳動 を行 っ た . そ の 結果 は表 5 c お よ

び図2 に 要約 したが , C A 活性 は 7S 7
･

2 画分 に . P C A

活性は 7S γ, 画分に
,

H A お よ び H L 活性 はそ の 南

画分に わ た っ て 実証 さ れた .

考 察

B o y d e n
3 )

が C A の 生物学的意義に つ い て D H S と

の 聞に 密接な関係を 推定 し , J o n a s ら
川)

.
B l a z k o v e c

2g )

ある い は N el s o n
30 ) 等が こ れ に 賛意を 表 して い るが ,

こ れに 対し 日01t z e r ら
4)

は , こ の よ う な 両 者間の 密

接な関連性は見出 しえ な か っ た と し て い る .

著者の 教室で は . D H S の 発現と 液性抗体産 生 と の
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相互 関係 に つ い て 検討を行 っ て き て い るが
. 両者 間の

直接 的な因果関係を 示す とみ ら れ る知見は未 だ得 られ

て い ない m 31 )
. 今回著者 は , 更に C A 産生 と DII S 発

現との 関連性 に つ い て 検索の 歩を進め た .

そ こ で まず , D II S の 発現 を強く 抑制す るが , 液性

抗体産生 に はそ れ ほ ど影響 の ない i m m u n e d e vi a
.

ti o n 下で の C A 産生の 推移を 観察 した . 最も 明確な ,

しか も重要な 知見は H E A i n s ali n e を投 与後 H

E A i n F C A あ る い は P A B A - H E A i n F C A を 注

射し たそ れ ぞ れ の 動物群 に お い て
. 既に 越沢柑)

が 指摘

し て い る よ う に , H E A に 対す る D HS 発現 の 顕 著 な

抑制が 認め られ た が
.

一 方 , C A 産生は . い く らか 低

い か と 思われ るも の はあ る が
, 全体と して , 前投与を

う けな い 感作の み の 対照群と の 間で , 有意と 思 わ れ る

差を 示さ なか っ た こ と で ある . 更に , P A B A - H E A 感

作群に お い て
, H E A 前投与の 有無 に よ っ て , H E A

に 対す る D H S 発現 は影響を う けて も , 抗P A B A _ C A

産生 に は異 な ると こ ろが 見出せ なか っ た . こ れ ら の

成績か ら み ると . D H S の 発現 と C A 産 生との 間 に は

特 に 密接 な関係が あ ると す る 考え 方 に は 同 調 し え な

い .

更に , S R B C を抗原と し て 行 っ た 実 験 か ら も は ぼ

同様な成績が 得ら れ た . す な わち . S R B C i n s a li n e

腹腔内投与後, S R B C i n F C A 足牧内感作 で
,

D H

S 発現の 著る し い 低下に もか か わ らず . H A な ら び

に H L と 共に C A 産生 の 上昇が あり , 明確 に D H S

発現と C A 産生の 解離が 認 め ら れた .

さ き に B o y d e n
3 )

は , S R B C を F C A 法及 び FI A

法で 投与され た 各モ ル モ ッ ト群で . 前者 で は D 円S
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の 発現と C A 産生共に 陽性 で あ っ たが . 後 者 で は 共

に 陰性で あ っ た こ と か ら , D H S と C A 間の 密接 な 関

連性 を推定 した の で ある が
, 著者の 実験 で は .

F I A

法で D H S の 発熱 まみ ら れ な く て も C A の 産 生 の あ

る症例 があ る こ と , 更 に , S R B C i n a l u m 投 与 動

物の 中に も 同様な成績 を示す もの の あ る こ とが 実証さ

れ た .

X 線の 免疫応答 へ の 効果 に つ い て 多 田
け)

は ,

一 定 量

の Ⅹ線 は液性 抗体産生を抑制す るが . D H S の 発現 に

は影響を 及 ぼ さ な い と い い
, 伊 藤

16 )
に よ る と , 感作前

X 線照射 は液性抗体産生を低 下さ せ る が . 感 作 後 X 線

照射 はか え っ て 昂進さ せ る こ と もあ ると い う . C A 産

生に つ い て み た 今回の 実験で は . 感作前照射 は C A

産生を 明らか に 抑制し . 感作後照射 は抑制 し な い こ と

が 多い と い う 結果が え られ , C A 産生 と D H S 発現 の

Ⅹ線感受性 の 差の あ る こ とが 実証 され る に い た っ た ･

更 に
. 抗原 と F C A の 分離投与 な ど で み て も . D H

S の 発現と C A 産生と の 間に密接 な 因果関係 を 推 定

す る に 足る 所見をう る こ と は で き な か っ た .

と こ ろで . S R B C i n F C A 感作群の 血清 を 2 M E

処置を行う と , 溶血活性の 劇的低下 にもか か わ ら ず

C A 活性 は はと ん ど変る こ と はな く , ま た s e p h a d e x

G 200 に よ る分画で は . 第 一 峰部 ( 19 S) お よ び 第

二 峰部 (7S ) の 両部 に 溶血活性があ り , C A 活性 は

7S 部分 に認 め られ た . こ の 7S 部分を で ん ぷ ん ブ ロ

ッ ク電気泳動に かける と , 7 S γ2 部分に C A 活 性 が 検

出され た , 同様な成績 は B e r k e n & = B e n a c e r aff
14)

.

J o n a s
.

G u rn e r
.

N el s o n & C oムm b s
" )

,
N el s o n &

M ild e n h all
ll)

ぁる い は Bl a z k o v e c & S o r k i n
t3) 等

に よ っ て 既に 報告 され て い る . ま た N el s o n ら
2 り

一 打)
は マ ウ ス を用い ,

一 次免疫応答時 と二 次免 疫 応 答

時 の 血清中の C A 活性 に つ い て 検討 し た結 果 t

一 次

応答時の C A ほ凍結融解 に 弱く . 電気泳 動で は f a st

a gl o b u li n と 行 動 を 共 に し , m a C r O P h a g e の

r e c e pt o r は t r y p si n s e n s i ti v e で あ る の に 射 し ･

二 次応答時の C A は , 電気泳動で は I g G に 属 し て

おt) , そ の m a c r o p h a g e の r e c e p t o r は t r y p si n

r e si st a n t で ある と報告 し て い る . ま た Fi s h m a n
8)

お よぴ A s k o n a s
9 )

の 報告 に み ら れ る よ う に , C A は

食細胞の 抗原 とり こ み に 重要 な役割 を演 じて い る と い

う推定も行な わ れて お り ,
C A の 本態な らび に 生物 学

的活性 な どに 関す る多く の 問題 点の 解明は な お 今後に

残さ れ て い ると い え よう .

ま と め

モ ル モ ッ ト を用い
, 卵 白ア ル ブ ミ ン お よ ぴ ヒ ツ ジ赤

血球 を 抗原 と して , 各種免疫条件下 で C A 産 生に つ

い て 検 討を加 え る と共に . そ の 性 格に つ い て 解析を行

っ た . そ の 成績 を要約す ると 次の よ う で あ る .

1 . 抗原を F C A 法 で 投与す ると , D H S の 発現と

と も に C A の 産生が認 め ら れ た . 抗原 を F I A 法あ

る い は al u m 法で 投与 す る と , D H S の 発 現 は みら

れ な い が . C A 産生の み られ る も の が あ っ た . 抗原の

生食 水溶液投与 で は ,
D H S の 発現 な ら び に C A 産生

は認 め ら れ なか っ た . い ず れ の 投与方法 に よ っ て も ,

溶血抗体価 お よ び凝集抗体価に 顛著な 差は な か っ た .

2 . I m m u n e d e v i a ti o n 下の 動物に お い て . 明ら

か に C A 産生が あ り , そ の 活性は i m m u n e d e vi ati o n

を示 さ な い 動物の そ れ よ り高 か っ た . 溶 血 お よ び 凝

集抗体価 に つ い て も同 一 傾向が 認 め ら れ た .

3 . X 線照射後感作動物 に お い て は , D R S 発現の

抑制 は み られ なか っ た が
,
C A 産 生 の 低 下 が み ら れ

た .

一 方 , 感作後Ⅹ線照射動物で は , D 口S 発現 は非

照射動物 の そ れ と同程度で あ り , C A 産 生の 低下も わ

ず か に 認め ら れ る の みで あ っ た .

4 . 抗原と F C A の 分離投与で み る と , D H S 発現

の 低下の み られ る投 与群 で は , C A 産生 も低下して い

た . しか し D H S 発現の 低下 と C A 産生の 低下 の 間

に 並行性 は認 め られ な か っ た .

5 . C A 活性 は血清中 7S γ2 分画 に 見出さ れた .
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A 11 t h e a n i m al s s e n si ti z e d w it h F C A a n d a n ti g e n s e p a r a t el )
▼

i n t h a t o r d e r w e r e

O b s e r v e d t o d e v el o p D = S a n d t o p r o d u c e C A c o m p a r a bl e t o t h o s e i n t h e a n i m al s

S e n S iti z e d w it h a nt i g e n i n F C A
,

W h il e a n i m a l s s e n s it i z e d s e p a r at el )
▼

i n r e v e r s e o r d e r

Sh o w ed d e c r e a s e d d e v el o p m e n t o f D = S a n d l o w p r o d u ct i o n o f C A . B u t t h e r e w a s n o

P a r a11el c o r r el a ti o n b e t w e e n D H S -

g r a d e a n d C A -t it e r .

I n c h a r a ct e ri z at i o n o f C A b y S e p h a d e G - 2 0 0 g el c h r o m a t o g r a p h y .
D E A E c ell ul o s e

C Ol u m n c h r o m a t o g r a p h y a n d z o n e el e c t r o p h o r e si s ･ it w a s r e v e al e d t h at C A b e l o n g e d t o

7 S γ , g l o b uli n .


