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免疫生物学研究会の発足

わが国lこおいて弛安の研究Iこ徒Ⅲ｢され，あるい億それi二UU心をもつ人CD散瞳従来から少なくない。学会の

震動からゑても．堅床医学のいくらかの部門や，病理学会．アレルギー学会，血液学会，徴生物学会．ウ

ィルス学会などでt急，免疫にDII係ある扇究の発斐も数多くをみるところであった。しかし，Ｉ当っきりと「免

疫現象」を請蝋とするような減一的なオルガナイゼーシヨンl主亭窪しておらず，この二と催免疫の研究Iこお

けるお互いの交流，進腱の大き法欠陥とならていた二ともＩIF災であろう。近年世界各霞における兇饗に関す

る学問の急速左(11展曜,わが国Iこおいても，このようなオルガナイゼーシニソの遠〒かな設立を要求する胆

となったのも当然である。

学IlRjの伸鰹のあるときI宝，いわゆる「１Wﾀﾄ漢」に大きなDII心を呼びおニＬ，この二とが古ﾒﾆ抜の発鵬を保

証することにもなる。このことは近年の亀安学i二おいても例ﾀﾄでI圭ない。

免疫の研究催，氷らくのＩＩＩ１，医鯉上の一技術であるか⑩ごとくに桑潅されてきた観力8ないでもなかった。

しかし，近年の免疫乳禦に119心をもつものば，塵床,基礎医学者瑳もちろん、１０年前室でI芸緯悲き衆生であ

ったばずの生物学者たち一過医学，発生学，頴篭生物学など－や生化学者．あるいは物理化学活さえも含む

のであり，これらを－体としてニそ．一周の発展が期祷されるというものである。

免疫の学llfIの一つのiliiである免疫化学;二ついてば，先竿十でiこ研究会がわが園lこおいて､スターi､した。

おくればせながら，もう一つの面である免疫生物学1こついての研究会を発足するのも磯ｸﾆ応じたものといえ

るであろう｡免疫生物学という学ＩＭＩ内容iこついての宮ソクリートなイデオロギーのごときば，むしろこの会

の発展を堂って確立されるべきものであろう.しかし，今や免疫の現鐵巽，泄医とか発生とか感覚とかいっ

た現象と並んで，生命のきわめて本践的な活動として理解すべきものと考えられていろ。各研究者が聾床塞

学からであれ．あるい'当避匡学や発生学のような鞄生物学者としての立場からであれ，この失うな愈確か

ら免疫のＩＭＩ題に関心を寄せられるとニらがあれ窟，研究会としての活動G､意騒lよ－闇増加することであろ

うｓ

この研究会緯，測雀のところ，あく童で「研究会」である｡近い将来提おいて免疫化学の誘究会と楢にず

さえて，より正式な学会組織へと高められる可鵬性を残しつつ．少しずつでも夢自の活動が行なえｵ咄菖．と

期待しているｏ率いにして研究会としての第一回のシソポジウムを束郁iこおいて，1967年12月i二lMIIUiし．予

想以上の多数の御出肘をえたことI芸．主催者側としても非7HrなuFびであった。おくればせながら，ここに塊

一回の研究会会誌として，当日のシソ猿ジウム記録をお送りするに当って，研究会の発足の趣旨を改めてＯＩＩ

陳すると共漣，今後の発鵬を期待するものである｡

閾 囮節人

Ｏｉ噸;大学・理学部・動物学教室．生物物理学臓證）

望疫生物学研究会耶鰯局代表

輔-1,1シンポジウム資崖賓
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免疫生物学への序

野 鳥徳吉＊（東大・医科研）

免疫生物学研究会の1Ｆ務局長．岡田さんがふれてい宣

すよう'二蝿疫生物学房究会健ニニに発足いk二Ｌ雲しﾎﾞｰｅ

発足というからに瞳，自覚した行動をとるということで

すから．承ﾃﾞｰら，蔚究会便1Kつだものの自覚とはなにか

という点について，ひとことふれる二とにいたし倉十・

ＲＡＧｏｏｐ瞳，その論文のなかのひとつで，小リソ

ペ細胞の９つの歎漂をあげていき十が，そのな力に，百

日咳菌のdnmPi8ige熊cｔにたいする細胞の怒受筐をあ

げてし宣す。二れ踵。もともとMoRs三というアメリカ

の研究渚が百日要菌らreie王､ごｅワクチンについておこ

な－た研究で十・ところで,わが賎でl±、ちがった角度

からこれをとりあげ，その活性宿子を百日嘆衡から分鑑

精製している研究グループがあり倉十・国立子研一般侠

定の方たちです。鐸紫シソ款ジニームや織菌学会腱出席

されている方たちは御存鎚でしょうが．例えば，理学部

系の方たちは．爵存鼬ないと思い倉す。この活進因子，

つさりIyII1phocy[osispromoIing【ac【orが．小リンパ

緬臆の砿逗など，莞鍾諸劃鱗解騨のための有効な手段に

なる二と栓申す吉でもありません。

しかし,次のような例もあります゜allOgenicinl】ibi‐

tion臆，免疫反応の先駆反応ともいわれる重要な反応と

して理解きれている二とに，家蝿の辿りですし，alloge・

niciZ8hibi1ion･likeの反鱈が，いとも動物に近い極物

綱龍であるノvb:ｲrospcγBErgss回のincompatibie反芯

の強力に旦髄さ#した二とも御岻懲の方が多いと思いさ

すｅとニらで．動物学の丘英通先生が発見された象JwD

fusionI会，，職ある生物型験として有名ですが，この

inco3ulpnIible反応が，やはり，aIIgoez1icinhibition-Iike

である二とが，班京教育大の動物学研究室の方たちiこよ

って指涜きれましだ・象ヤは，成分からいうと，繭物的

竃動物綻鞄ですe二れらの二と峰．動物学会の方たちに

ば，よく知られている二とで十が，蟹学騨係り方たちi二

腫鍾わっており宮せん。

二の２つの例i患，ｚたちに淡のことを救え煮ず會今,

綴の出た二・三の学会(色とど室らず，箆疫生物学梶かん

するアルパイＭま．いろいろの学会で報告，討議きれて
一十⑥－－－‐=－－－－－－－■－も一一一一.．こ■－－＿－－－－－

・製溌f京大陰学？'ら式覇

いる。それば，越当するそれぞれの学会で討澱される二

と自体I会，ひじよ『こ愈遥があり．膳かの学会でばlきたせ

ない役溌をしているｅそれ催,そう思い宣す。ただ，こ

れらのinformaKionが一ケ所1Ｊ【中して．翻皆,肘鍍さ

れるの､，三士．よい二とと思い富す。というより，ぜ

ひ，そうしたいと思い堂十・このinformationの211中と

いうODI士。私たちが，この研究会をつくったひとつの理

由であり宣す。しかし．これ幅とどまり倉せん。自梵し

た行動というから爬瞳．たんにcommunicauionをよく

する，ｉｎ宛rmationをlI1中するというだけでなく，もう

すこし，目的を怯っきりしなければならないと思い宣

す。

股近の免疫諸型醗淀かんする研究は，おそらく，免疫

liil理学的諸反応をふくめてもよいと思いますが，ひuよ

うiﾆはっきり，動物の|間仲，系統発生のひとつの側醗を

解鰹してゆく鍵を提供しておりきす。こういう鋤合に，

人たちに，それぞれの研究方向Iこしたがって，多嫌な可

能膣を考えると思い堂すが．分子過屡学，生物物理学と

の関連をふくめて．ゆたかた展望をひろげる可能性をも

ちつつありさす。それば，淡のようにいいかえることも

できると思い主す。多榔准免疫生物学的諸反応桂，みか

けのうえで，多撤な鯛理形式で艫られていても，より銃

一的，より包括的な讃理形式に還元でぎる永二熟ができ

かかってきた，こういえ左いでし尖うか。それゆえ'二こ

そ，より密接なcommuzXicalion･infDzmationの典中も

不可欠というわけです｡灌允もが。この研究会をつくっ

た樫本的理由ば,ここにあると思い堂す。

それゆえ，この研究会瞳,発足の最初から，免疫学ＵＭ

係のより大きな研究会左いし，学会への鏡台を巡命づけ

られている，あるいI主．糸十からにそのことを課してい

るといってよいと思い堂十ｅ免疫化学扇究会との俵－－行

動l上にじ吉ろ予定ですし．その他の学会ないし研究会と

の演一･行動も考えており堂十ｓ

樫たち陰，この研究会が，わが国の免疫学緒分野の研

究の発膜)二，概極的な役;ｌＩＩをiきたすことを期絆する次靴

ですｃ
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昆虫にみられる免疫的防衛反応

夫（九大・鰹）飴択啓

ろ以上そり物質的うらづけも存在するにずである。系綾

発生の立場から重ず昆虫におげる亀疫反応の緒椙．二の

反pfKの物ZIi1<j艦塾とくi二液竺免疫に関係する高分ｆ物箇

の|生状を明らかIこする二とをわ証われ罐当脆Ｏ目潔とし

ている。

免疫よりみた昆虫の体制

昆虫体液ばｲｹﾞ派管の妓動によって鮒環するが，背脈管

Ｉ会州欣血轡であるため体漣の組織，器官はいわi基体波i'二

没された状態'二あるご体液ば政敵の白血翠を含む血リン

パ液よりなるウハ採血しても脊准動物にみられるような

血減幾浬iよおきない．体液提はアルブミンおよびグ戸プ

リンが存窪し（第１図)．１罰ｃ成分は単娃されて物理

化学的特性もしらべら姪ているが(たとえば小田．1956）

llili乳動物のグロブリン椹相当する観龍をもつタンパクは

見出されていない。

異脊權動物)こおける免疫｡Ｉ会METcH9UiKoFF（1躯l）合Ｚ

ミジンーにおげる酵母麗子の捕食現象を承とめた二と『こ

胚飴するｓ節足動物iこおける免疫Iま多足瓢を材粁とした

KowALEYsxY（1895）の鯏告が収初のようである｡その

後，1910年代から30年代'二わ走り，昆虫における免疫的

防衛反応仁細胞免疫（lilift）と液性免疫の２面からおも

にフランスで研究ざれ活発な諭殿がHjLllIIされた。しかし

1930竿代の末から1950年代iii学童では倣発的な報告がみ

られるiこすぎなくなってし堂っだが。股近この問題が再

びとりあげられ，とくに液佳免疫における惑染防御物質

の性状をめぐって新しい釦見がえられるようになった

(肇涙．1966)・

集脊椎動物のうちで昆虫lﾆおける免蜜反応は古くから

手がけられ、昆虫蔵生物jji学の一分野としてぶれば少な

すぎるとにいえない砿の報告があるが，実験方法，手技

からゑて再検討を要し，宮た別崔の免疫生物学の知見に

てらすと一般的にiさ末ＩＭＩ鮪、縞域であるといわなければ

ならない｡

昆虫j二おいてＩ会絶皮的防iili反芯が明雛'二永とめら.rしる

幾台があるコだとえ}芸ある価Ｃ綱菌（病原生のあるとき

;よホルマリン，然主どj二よってあらかじめ鬼域させてお

く）と昆虫に筵蛤するとそＤ後Ｃ生醤攻繋による欧血症

渥諾遣する。しかも抗涼と全くＨＬｊｌｎＤ雇i茜i,二浜る攻繋か

らも毎ヵKｵL，非持典的坊衝反芯が皮エする二とさえあ

る９ニオし症ｾﾞｱ[､f(を願いて蛇墜を免疫し,そ二iこ生じ定免

疫的防燕反応と解する二とができるご

比虫において健二のような反106;が銘ら`れろが，この現

険の追及iよ比虫自体の１Ｍ】題イニとどまらず別の１つの意義

を有するｃ系`蔵発生の立蝿から眺めると抗体産生は脊惟

⑩物の門口頭より始さるとされている｡免疫性グ戸プリ

ンを汗鼠と十る免疫反応が系渋発生的irニヤソメウナギ'二

さつご蓬現するといわれてしるが，そ娘以下の動物ﾄﾞﾆお

して是髭反志i圭存窪するのか，もし存蛍するとすれＩ芸崇

脊鑑識物から冷嘩汗鵬動物ｲﾆわﾒﾆる免慶反芯とそり物質

的醒堂Ｃ迎続竺患ごわよう'二崖つどし､るであろうかとい

う悶麺であるs

L2掌iこおりでＩ圭試原料蚊（漉雛）によって起二る反志

が蝕彊騨釈されているが．121邸免疫的坊薇反応が存在十

第１図カイコ血液タンパクの炉錘壯気泳励

ｂ０にアルプ：ソ，ｂ２，ｂ，グロプリソ，成熟幼虫？

にはＭ１幻》４８出現する（鈷沢ら．1960ルシアノガ

ムと1Wいると血蔽タンパクは10以上の成分'二分灘す

る』

昆虫で｛よ稗，胸腺，リンパ纏繊などのような働きをも

つ器官の存窪埠襲うかiニされていないeに廷し臘早ある

剛Ｄ藻d会内分泌i二お'十る重要孟質鵠を演じている○で，

二ｃ二とから報えて免疫的反応}二関係する課や組織、存

否'ま反磨の解垪と共'二二息からの問題となるであろう冒

さ▲SiIJI甑Ｉｌｌｌｉﾆお'十る紹識移馴も必ずしも容賜でI上誼い

が，パラピオーシス（花体諾台）も爽験方隆としてしl望

、免疫．抗体．血【月芋/βど”脇`１５ばあとがき{二のべるよう,龍砿'段概念'二もとずく．
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分子物質が殺菌作房の本体であると述べているｃオフ座わ

れiま抗原刺激によって発現する感染防御反応のうらづけ

となる斑分子物質に関心をもちその分離を隙晁だ。

１．細菌とﾉﾊ原僅

ＥＣｏｌｉ（梅沢株)．Ｓﾋﾞﾛｸﾊﾙcjccl`ｓａｌｗＩＪｓ（209Ｐ)．

Pro化凹ＳＵ劇19ロバＳ（ＯＸ１９)，Ｐ…do,刑0,,ａｓｇビア２９'可DSQ

(ＰｓｌＩ）のカイコの鋪i二対する病原筐を横射しだとニ

ら，ＬＤ３ｏを示す細菌故/1匹に１例をあｉｆろとそれぞれ

３．４又１０７，２０〆１０７，７．３×１００，２．２×10Iとなり．

Ｐ．α〃$`g''80sα’会簔も､病躍進（敗血症）を示した。

２．抗原刺激ｵﾆよる感染防御反応の発現

Ｐ.□〃z`91）ＪｏＳｑ１８時閥培養菌体を串ルマリンで殺菌

し，洗枇後鋤】厩当り約l5xlOアコ注射した。のらＰ，

”･i4gi冗ＯＳＤ生菌で攻乗しLD9oを示す菌故の測疋を行な

った。ｌ例を示せば抗原刺激を行なわない場合`１０範ｌｏｏ

であるのに対し，１２時間後にば８９ｘ１Ｏｏとなり防御反

応方:藩し<咽大し以後漸次減退したとi全いうものの．９６

時llH後Iこ至ってもその作用広保持されていた。

３．交叉防御反応

Ｐ､ロケ29i〃0sα死菌（宗ルマリン処理．約１５え10?/１

匹)．Ｅ，ｃｏｌｉ（生菌，約z0xlO?/１匹)，卵白アルプミ

ソ（０１ｍｇ/１匹)，域箇蒸溜水（5/【l/１匹）をカイーの鋤

に注射し，２`1時間後Ｐ・ロヶユgi河0sα生菌で攻砿しﾅﾆとこ

ろ，ＬＤ９ｏ（菌放/１匹）はそれぞれ1.2〆1帆２０〆103.

2.8.1.3となり．Ｅｃｏｌｊ生菌注射によって交叉感染防

御反応が成立したが，卵白アルブミンあるいば蒸獅水注

射によってば生起しなかった。

Ｉ、弛疫体液の殺菌作用

正勝体液'よEcOli，Ｐ，ロケ19i'８０sαに対十る殺菌刀

を有するがその作用瞳きわめて弱いｅしかしニホらら細

祷ワクチンやＳｌａｐﾊﾝﾉCe,ご…＠M｢…．ＳＦ'･ｱｑｆｉａ,，''ｺｱ・

c2sce,８３，Bacjll8`ｓｓｏｆ【ｏなどのワクチンでカイーを亀没

するといずれもその体液罐２．cOliを軽し<殺菌するｃ

またSjaph池cocmsαｺｱ率憧Ecoliより騒腫i±低い

が感受性の細菌である二とがわかった。

５．免疫カイコより殺菌物質の抽出

Ｐ．□〃Mgijl0sαホルマリンワクチソで鍬を絶俊し，】２

時118】後に採血して3000rp:Tl１０分道心する。二の上溝を

0.05Ｍリン藏綬働液（p頂7.2）で平礎iこしナニＳ⑪!)hadex

G-100で蝿週すると第２亜iこ示すようにパターンから界

て央維タンパクの間に殺茜物質が鍾過さ、るご二ｃ議分

を0.05Ｍリン厳籏孤液（ｐＨ7.2）で平範イニしだＣＭセ

ル百一入に吸蔚させ，0.25MNaC1を含むリン随iii翫涜

で瀞出し透析するｅこの分画Ｉ会Ｅ・ｃｏｊｉ,Ｐ．α〃:ｊｇ'''9sα

をi春蘭するが．なおＰｒｏ佗叫ｓＵＺｌｇｇｒｊｓ，Ｓｃ)･ｒｑｌ【《Ｊ，'､ァ

しば用いられ，さらに異なつだ風，科の問においてきえ

組織の移植が可能正二とがある。こうして象ろとヤソメ

ウナギ以上の脊椎動物iこ黙られる免疫と昆虫免疫とを直

ちに同一の場で識論十ること住できない。

昆虫免疫の一般的性状

昆虫免疫は免疫体液（汗砿⑩物のように血禰を分瑳す

る二とができないのでこのようiニよぶ）に関する鹿済学

と免疫的防霞反窓とにわけるニとう(できるｅ抗原として

'よ非発魔性生菖，弱懸生菌，死滅病原議生物，毒紫，ト

キソイドなどが用ぃられだ噂蝿従された項目をならべる

と次のようになる。

１．血清学的反応凝典素・沈降素･溶麓素，溶血

素,抗毒紫，補体，オプゾニソ

２．痩得免疫

自動免疫，受動免疫

昆虫体液症一旦空笂にふれると体液中のフニノーノレ才

キシダーゼレニよってメラノーシスが起こる。このため免

疫体液と抗原との間iﾆお分る沈蜂反応，凝集反応（とく

に前者）の観察にばかなりの困薩がともなう。二のよう

な条件下で血清学的反応雄一とおりしらべられた力:，抗

原刺数匹よる溶菌素の産生をのぞき，血済学的反応に関

与する因子の産生（少なくとも反応力価の上昇）は詮と

めにくい二とを指摘しうる｡

吹に痩得免疫として殺菌作用を中心とする液性免疫，

抗毒素免疫，捕食，受動免疫などがしらべられた。

まえがきが長くなったが，昆虫でいう免疫とIよどのよ

うな性格をもつかについて擬観を紹介した。以下われわ

れの実験を中心に昆虫免疫の観柑の一増を述べよう・

細菌免疫における殺菌物質の産生

細菌ワクチンの注射lこよって散時制後から感染防衛反

応と体液の殺菌力は催i蚤平行して上昇し、通常12～48時

11Mにおいて殿高価を示し以後線過と共i二両者の作用'よil域

遇するが，数日1Ｍ１は持枇する。IshimoriとMetalnikov

(1924）は細菌による感染功御反応の非特異控を見出

し，これば昆虫免疫の雑性であるかのような通念とま

っていたように思われる急しかLBRKGGs（1958）住

Escit〃jでAia-.4〃o堀0'Ips-Sal"8''１２J1口問においては非特異

的免疫が示吝広だがlまからグノレープとｃ劉遅l圭ある凝変

の特異性がJ;Lられ宅とっくている９ｓ章FHE滝（1959）Ｉ会

Psezddoか[,，lgsaPmgzn0sdD系蔵間差異をしらべた輸

果，秘特異性であろうと暗示しているeさたＢＲ】００ｓ

(1958)，Ｓ【ephensとＭａｒｓhａｌｌ（1962),GRNORICil（1961）

健耐熱性，透折性，タンパク分解酵素で消化されない蛭
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Ｌ５
た（蝕沢．１９５４；AIzAwA，1962b，1963)。

昆虫におけるウイルス免疫伝細菌免疫と異なって容易

に生起しない。とニろが病血を40,000rpm２時間遠心

してウイルスを沈澱させ，上清を硫安1/３飽和で塩析

し，ＤＥＡＥセルロースで吸瀞藩H1する二とによってウイ

ルスをｉ〃z'ilγｏにおいて強く不活化する物質がえられ

た。正常体液には二のような物質は存在しないが，感染

48時間後の体液やワクチン接種体液提I上弱いながら産生

されていたＣｆ，ｚｐｉ１”で不活化がおきるのでインターフ

ニＰソと異なることは畷らかであり，容鰯に手がかりの

えられなかったウイルス莞疫への接近の糸ぐちとなった

(Ａ【zAwA,1967九

SePhadexC-lOO

＝Aji3，
1０

ﾋﾟニ

iＬｕ÷
捕食

昆虫の白血球【よ異物（綱菌，ウイルス封入体，糸状菌

胞子，炭素やカーミソ穎粒）を捕食するが，異物が大き

いときはシンシチニウムを形成する。このMi食は昆虫と

紙菌との組合せによって常に同じ結果を示すわけではな

いが，感染防御反応にあずかっている可能性が従来強澱

れさていた。抗原刺激によって大核細胞が増加しこれが

抗体産生撞関与しているという考え方もあるが直接的証

明はないｃ

紙麓，ウイルス封入体をカイーに注射すると数時間後

より,これらを蹴食した血球の比率が墹加し，２４時間後

に股高値iこ達し以後iWi減することをわれわれにJSLとめ

た。この時期i二２次抗原刺激を行なったが捕食細胞の比

率iよ】汝刺激を上廻るニとばなく，誘導や捧読性が能率

的でなかった。まだ細胞内における細菌や封入体の消化

も著しくなく、Ｍｉ食が惑簸防御iニどの寵度の役割を演じ

ているか疑問がでてくる.血球底むしろ液性免疫淫おげ

る物質産生の場となっている可能性が高い。

“S“IBSをも漣菌する二とが鴎らかとなった.７０℃15分

の加驫怪よって失活しなかったが過ヨウソ酸，トリプシ

ン処理恒よって容易促失活したｃ

こむようにして部分精製を行なった溶薦物質症リゾチ

ームを含む可能塗があるので,MjG70cO6mslysD“Ｍｃ２４ｓ

の濁度を光度計で測定すると明らか梍溶菌が起二ること

が示され，顕敵範下でもそれが観察された。宮たグリー

ールキチソを基質として粘度の測定を行なったがその低

下がみとめられたｃこの総果免疫カイコ体液にはリゾテ

ームか含意れ，これが１つの作用を担っている二とが明

らかと放った。

細薦ワクチンの注射'二よってカイーに感染防御反応を

示すようにたり吉たその体液痘溶菌作用をもつが,この

反応瞳リゾチームの産生だけでば娩明できない。正常体

液にも弱いながら殺菌作用が承とめられるので．Mi670・

cOccl`slysOdEihjicz4sによるリゾテーム活性を測定する

と免疫体液渥くらべて少なからぬ趾が含董れていること

i'二なる。しかも免疫カイーは感染防御反応を著岨に示す

が・正o瀞カイ＝}よ攻繋織蓮（ﾃﾞｰとえば／，.αer2Jgiｱl0sq）

に対して著しく感受性であるsしたがって免疫体液i二は

リゾチーム以外の殺薦物質が存在しなければならない二

とになり，これば塩些憧タンパクと予想され．目下その

分離が行なわれている信

自然抵抗

昆虫の微生物椹対する感受性の縣度は陰性から強い陽

性にまでわたる。宮に感染抵抗性の品前・系統間差異が

みられる場合があり，それば個体差をばるかに上廻って

いる目節足動物がウイルスやＰｌａｓ?mdiw1を媒介するに

しても漢が異なると媒介しなかったり，病原体の墹殖トー

差異を生じたり，また惑梁をおニしている浜もかかわら

ず節足助物が発症しなかったりする｡二れらのことに昆

虫健おいても古くから自然免疫として議諭Iよされてき
」．

ノーｅ

二れiま悪染織として扱われるべき問題であるが，区ガリ

する定め怪も現象iこ講する物甘的なうらづけをする必要

がある９自然抵抗性のｌ例としてわれわれが扱っている

ウイルス病における免疫

大イー順病ウイルスを不活化してワクチンを潤製し，

カイーに注射して免疫すると弱い分れども感染防御効果

が墨とめられたｅしかし免窪体液iこ漣中和抗体や多角体

（封入体）凝集素の産生は詮とめられなかったｓただし

抗ウイルスウサギ免疫血濟''二よる血清療法は可能であっ
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抗ウイルス物質の作用についてのくようご比虫のウイル

ス感染i二おいて捷皮接魎（注射）ば綴口接甑に比べて著

しく銭戴である。その原因に消化液のウイルス不活化洋

用によるが（Ａ:zAwA・I962a)．消化液i二t堂高分子および

匠分子の２節の抗ウイルス物圃が含まれている二と占畷

らかiこされた９

あとがき

昆虫免疫と｡lIi乳動物iこおトナる免疫ないし抗体産生との

橘似点をもとめる二とを出発点としたので，研究の初期

段渚でば（cDj9Lならず現在で幻抗騨１１激iこよって起二

ろ反窓が免疫として謹張解涙されたのはやむをえなか今

だ。しかし昆虫においても聾19防御i反応が存在する以

上，その物衡的選鍵も室允存在するばずである。
ＧＯＯＤとPAPERMAsTER（1964）Ｉよ-F鯨mlj物Iこおいて抗

原刺激反応によって産生される物価}よ７-グロブリンの

物理化学的特性をゑたきなくて､それを抗体とよびうる

とのべている．昆虫においてワクチン接敬によって現わ

れる惑鮠功御はt0IeTanceである（人によってI主resis・

tanceという)。このtoleranceが中心と走るが．抗原

注射によって発現する刺激反応がimmuni【ｙとして一部

の人"にばうけいれられつつある。たとえば上記ＧＯＯＤ

とＰ八pERMA5TIiRCi豊かにもＷＨＯ（1961）のResea｢ｃｈ
ｉｎｌｍｍｕｎｏＩｏｇｙには節足動物やベクターにお分るｉｍ・

munityという表現がゑられろ。二れらつ記斌を背離に

して．免疫性グ戸プリンにもとずく免疫生物学と隆史に

おける免疫的防衛反応とのくいちがいやそれに対する批

判から逃避する意図ば毛頭ない。

昆虫にも染られる免疫的防術反応の諸相，この反応の

物貿的Ali盤，とくに寓分干物薇の存崖とその性状を明ら

か怪する二と，系綻発生的に桑ろならば免疫現象とその

物質的鵬笈底どのようにして遇化していくかiこわれわｍ

Ｉ芸関心をよせ．あえて昆虫免疫とよびそ,､突験ケニだづさ

わっているのである。

（この実験は河原畑剪，紙塚秀樹、大通道夫らの諸君

の協力によって行なわれた光
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山ロ康夫（日大・医・綱菌）：比虫iニワクテン接触後

に黙られる非特異的殺菌作用ほこ卜の急性感染症の藤や

リステリヤ菌ワクチン接ｕ後にゑられろ一過性に出現す

るブドウ球菌，レソサ球菌などに対する殺菌作用によく

馴似している点が興味深い。－聲般lJiIi乳動物にふられる

殺菌性は耐熱性のグラム隅性菌に対する殺菌糸とＩ１Ｉｉ体の

ＩＨＩ与するグラム蔭性繭に対するAb然性殺菌系に分かｵして

いる。昆虫の場合，グラム麓性．陽性菌に対する役繭性

の錨性状の間に差異が認められたか。

答：いまのところご指摘の関係をグラム陽性．険住の

鐘典で区別することにできない。

野島徳吉（東大・医科研ルリゾテームを除いて，防

衛反応iこ参加するその他の緒物質群伝．どの細胞で産

生されるのか．昆虫において“免疫.･的反応があるとず

れi芸，この点方8問題点のひとつになると思うが･

答：かねてから指摘をラォている舐要な問題点ﾉｰ、で

実験方法を改良して早くつきとめたいと考えているｅ

岡田節人（京大・理）：．､免疫された,、比虫の細胞の

Iransferよって.､免疫的状鵬.‘が別の個体にtra】)ｓｍｉｌ

される可能性陰あるか。

答：まだくわしくしらべていないが，ある杣の反応物

虹i二ついてtよそcnl炬性があると思う．

三櫓逆（群展大・医）：！）ワクチン免疫をし迄塒合

に．白血球がどのように変化十るかｃどのような加瀬の

細胞が期える力､ｃ

２）リゾーチム，キチン分解醇紫とl圭別に爪典拠され

ている物質の生産iまワクチン免疫後どの位から始まる

か。免疫操作、後『こ生症これるものか，それともすそに



７箪択：昆虫の免俊的反応

の.,免疫・・反応iま．IMi乳瓢における天然蒐疫と獲得免疫

のうちの天然免皮の一部の磯序力:．“免疫'･刺激爬よっ

て一時的に高められたと考えてよいのかどうか？

答：私たちが昆虫“飴疫．.といっている擾念i罰li乳斌

の璽得免疫にアナージーを求めている。また昆虫にも

`i天然免疫”があり，免疫という立場から離れ億混乱が

あったがローれは畠然抵抗僕として悪紫諭の方へ入れ犬二

いと考える。従って“天然免疫，,でない系における防爾

反応の墹強を対象iこしている二と腱なる。

西岡久寿弥（国立がんセンター）：ワクチン接甑後に

象られ尤殺菌力の低下現象腱は，攻撃菌に対して特異性

があるか｡倉允接樋ワクチン趾)こよって藍があるか。

答：いずれも意だしらべていない。これから検討して

ふたいと思う。

存在していたものが故出きれるのか゜

答：１）形態と職能から象允白血球の分騨ワクチン

接甑をした場合の白血蒙の変動陰充分iこしらべられてい

芯い゜

２）感染防衛反館の出魏と共促，つ堂り抗膜刺激後の

短時IMI後から出現すると考えられろ。あったものが放出

されるか否かについてば今後検討して染たい。

相沢幹（北大・臣・病理）：vaccinationのｃｈａｌ‐

lengeにおよぼす効果（resistance）について，“非特典

的,,といわれた効果ばvaccineとchallenge菌の細菌

学的顛属反応の域を越えるものか？

答：細菌学的瓢顕の城を越えるということが通念に走

っていたが，現巻で健かなり襯限のある非特異性を考え

る方が生いよう怪思うｃ

森良一（九大・医・細菌）：昆虫に翠られるこれろ
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リにおける移植免疫反応イ
－

－￣

￣

村川新十即（新測大・理・生物）

血管の充血がおニリ，日を追って次鄭に全域に波及して

ゆく。二れらＯ充血血管は正常個体の腹側皮閥つ血管に

較べて，悲しく漣畿しており，まだ血威も開始されない

ため鮮やかな真江色を呈し際立って見える｡この翼離は

血管反応と呼ばれ、移楠片と受容者の移栩床の間に部分

的な吻合が成立したことの証左と考えられる（血管吻合

期)･移植後１０日前後Iこなると．－．部の充血血管に後や

かな加流が見られるようになり，次第に移植片の全域に

血沈が拡がってゆくとともに流れも速くなり，移腕後i５

日目前後になると受容者の血管の血流と完全に同鯛する

ようi二なるｅその後，移植片の外観Iき，自家移掴の場合

と同郷に健全な搬相を維持する（安定期)ｃしかし，移

植後１ケ月近くになると‘海<移輔片の問辺鄙から受容

者の斐旗の侵入が見られはじめてくる。移極片の表皮と

受容者の表皮とは，メラニン瓢胞の有焦および画老の接

腔線に形成される炎症性の隆起によって判然と区別され

る。侵入した表皮は，移植片の表皮とＩＩＴ換しながら，次

靴に移棚片の中心部に向って進alL，２週間１１１１後で完全に

移植片の全面を腿うようになる。一方,表皮の趾換と相

前後して，移植片の血管系にも顕薯な変化が観察され

る.まず、一部の血管で血流が緩くたいやがて血流に

停止して血笹拡桜と充血がそれに続き，更に，これらの

血符が譲れて周囲の組織中に内出血が認められるように

なる。表皮肚換の完了時と移樋片内秬血沈が全く見られ

なくなる跨期とI会，必ずしも一致しない（変皮肱換・血

流停止期)。

以上に一次移植片の排除過溌であるが（もっとも，雌

密にいえば菱皮および血管系の排除であって，真皮閲の

総合繊は，その後もかなり長期間存観するので移植片全

休が脱落するElli乳類の場合とに幾分興っている)，次

に，一・‘:移植片の排除の後，同一供与者からの皮間片を

再び移掴十ると二吹反応による排除が見られるごその騒

過に．雁満曜から血管反応期までIさ，－汝反応とI差ぽ同

採であるが，完廊，拡張した血管}よその後も血沈を生ず

る二となしに，移植後10日目頃から移棚片へ受容者の表

皮が優人しIまじめ約１週間で移極11-の全域を囲う。童

だ．二、閲に移躯片内の血管系の羨製も急速'二進行す

るｃ

け:に，皮膚移摘片の生着期悶について見るとロー次移

人顛の長い鯛の夢であった瞬器の交換移瓶に明るい展

望が鴎庁，昨今でiま．腎塞・心霊等の塑雑で麟巧な魔器

の移模もすでに霞床化の段階に入り，医学者・生物学者

はもちろんの二と広く一般の人びとの関心を引いてい

る。そして．この技鷹の発展を支えている股も大きな力

の一つが最近の免疫生物学の進歩であることは疑いな

し､。しかし移植免疫学の進歩も簸鹸を下等脊椎動物に

転ずると，知見に至って乏しく、研究はその緒1こついた

ばかりといえる。

実験形態学の全盛期とも呼ばれるべき２０世紀の前半に

あって，虫<用いられた実験手段に移値であり，両生顛

に最も一般的な実験材料であった。問題を皮両の同敵間

移檀に震っても．報告の散Ｉ会きわめて多い'一Ｗ。それに

もかかわらず，二れらの研究に袈念ながら，移植免疫学

誕生の培地とはなり禅なかった｡

両生類で，移櫨免疫の本格的研究が始宮つだのは1959

年HildemannとＨａａｓによるＲａ"ｑＰｊｌｉＢ〃ｓ幼生の皮

圃移植実験I3jからであるが，その後，研究者催漸増し対

象動物もＲａ'jaI`-'9》からT7ilwγ灘sI…),Ｘｅ"０，図s…い，

ﾉﾉyJa32),γyPhOneclusn3）と次鯏に範囲が拡げられて来て

いる。その中には，受精卵からの除核とそれに鋪する核

移植30},神経胚期における神髄摺移組I:''8)，尾芽斯胚か

らの下垂体除去$２１など，爽験形態学のお家芸ともいえる

実験手段を移頓免疫の駕折に導入したニニークな実験も

あるが，全駿酌にi全，研究の質量ともに高等興物のそれ

に道<及ばないｇ

われわれに．二のギキップをうめる二とを意図して．

日本産イモリCy7j01sPwrh0gasjeγの移植免疫の研

究29,26》を進めてきた。本Wlでは，今までに得られた結果

の主なものについて，その帳要を述べ若干の考察を拭兎

たいＣ

ｌ同種ＩＨＩ移植皮■片の排除過程と生弱期間

成体イモリの体側のnA色皮膚域ｹﾆ，別の1麗体の腹面か

ら尉言取った赤色皮府片を秒IilYしそ◎運命を外郭形態

的に擬察し迄結果陰次の通りである（移植片の大きさは

約１ｃｍ２，鰻育水温２０℃)ご

移植後の数日鯛は移楓片の外観に'二とんと変化は見ら

れないが（癒藺期)，５，６日目域から，移栖片の一部に



魔ノｌｉ：イモリの移制免疫 ９

高需動物に広く使われている結合法怯並体結合である

が，イモリで二れを行なった場合，癒箭が閤雌で結合状

態を長く保つ二とができないので，われわれば，イモリ

の尾を蕊部から切除した後，切断面の祥推控に這いピア

ノ線を神入した上で２個体の切断面を接茜，範合する縦

伜結合を行主い，結合個体の生存およびその免疫姥猩及

ぼす鯵轡を澱ﾍﾞﾒﾆｅ
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ｏｌｈｏｓｔａｎｄｄＤｎｏｒｓﾋﾟｘ、

拙の場合の生新日数の分獅土蝿１に示すように30日から

６０日の範麗に入っており，供与者と受容者のいずれに関

しても雌雄の違いによる蓮は腿ぬられない。８－９，

Ｑ一？，昌一:3および９－．；のID■１つの窪合わせを通して

の総平均生蔚斯悶は42.6±5.2日であった。なお．この

一吹移槌片･の生着日政１２．秒Riiliの全血管で血流が停止

した日を生着婆止点として求めたものであるが，二吹移

械片の場合に瞳，上述●ように血管反応後．血流を再開

する二となしﾄｰ排除過麗に入ると比iこ゜その生着日数Iま

表皮の硬換の進行状態や血管破壊の度合いから推定する

ほかi皇ないが，それによると平均生笛時間に19.4±３２

日で，rangeは１６日から25Ｅまでであった。

ｕ風体輔合と移柚免疫

２假体の動物を外i泊り手術によって結合する双体結合

に．一般の組織あるしば認富の移植に比較して，１）槌

手脂体全体が戎聴として燭<ためiこ・縫合が雀持される

隈り双方とも常iこ少風の抗原にさらされる二と．および

２）結合肩体同志ｃ間で格互に免疫学的攻撃を加え，宮

士櫨手から⑤攻撃を受ける二との二点で，移植免疫の研

究手段として猩自の意義をもっている.（マウス・ラプ

トを主とした高等動物での二の分野の研究庭ついてば，

般近北村等;二よる鱒細な線醜80)が出された)。

10

釦ｌＣｐｌｍ２，

鉢､：八F定見TZ2C言wKV下

図２Sur､,iwaloftelobioIicpaiTs．

結合対涯見られる死亡率の推移I当図２に示すように手

術後約40～130日．特に50～80日の閲Iこ多くの死亡がお

こるが，この期M3を越えて生き残った約２０％の結合輯

は，その後，長斯にわたって生存する。なお，死亡に先

立って現われる症状は，外部から認められるものとして

貧血症，食欲減退，結合部付近の皮膚の炎症竿があり，

組織像の変化で特に顕著なの腫各造血組織の荒廃であ

る。脾職では皮掴の線維化と肥厚,実質iﾆおける赤髄の

消失と．ぼぼ一様なリンパ像細胞の敵在が観察され，肝

瞳においても皮暎下層の白血球造成の匠下．実蔵中の好

塩基球の減少とクプパー絢胞の姻加等が見られる。二士

らの症状に茜歯顛の並体結合で報告されているものと'三

とんど一致しており．結合偲体死亡の王屋が桧互間の

ＧＶＨ反応程ある二とをうかがわせるものといえよう。

汝ﾔﾆ，縦体結合を行なったイモリにおこる免疫ＩＩＥの消

炎をとらえる目的で，手術後一定期間をおいてから柑互
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れぞれ図」と図５である。前者ては，少数偶（↓/31）て

こり：反応型の排除（この原因としてIま交叉反鰯が考えら

れる）が見られる外は．いずれも正常イモリiこおl＋ろ一

次秒hjnAmW片と伺橡，３０日～60日の範囲に入乙竺蔚日数

を示しており．総合雌間の長さとの相関陰醍ぬられてい

ない。ニオLに対して０図５に示した結合相手からの皮hW

ll･の賜合には，結合噸間の比鮫的短いものでは，３０日以

内の生筋IEI数一つまり二汰反悠による排除が圧倒的に多

く，結合IDI間が32日位から長くなると．生調日数が正常

な二次反応よりも多少とも延長するもの，および漣全な

移佃)|･をもった宮まで死亡する胴体が著しく2ＷＡｌｌするご

以上に述べた繰体結合実験を篭合して考えると．２鶴

体の成体イモリが結合された場合に，先づぉニろ免疫学

的出来llii会Ｈ１下腿体iこ鷲する馨作であり，ニオとﾈﾆ域'域､て

相互ＩＭＩの免疫学的攻翠一ＧＶＨ反応一が行なわれた後．

二の危磯を乗り越えた少数の詰合対iこ｛よ，様子脳体i二対

する特典的寛性が鯉得される二とと，これらの全過程を

油じて，第三者『こ対する免疫能は罐とんど彰瀞を受け強

間および第三者の皮澗の移楓を麟承，その生讃日数を鰯

べた二麺の実験の総果'二ついて述べる。

その第一に．手術後40日目，７０日目，１CO日日あるい

ば2ＣＯＢ目のし･ず.rLかに皮府移柧をし秒IEI後も分雄す

る二となしIこ結合状態を維持させたものであるｃこの場

合，結合値体の大部分怯上述のように早晩死亡し，1ヶ

年を越えて生存した総合刺は４２対の中の８対だけであっ

た。この８対漣おける砂１，皮111片の辿命は図３に示す通

りで，第三者からの皮肉片の生満日戯'よ正常イモリに対

する同甑闘移纏皮燭)|のそれと#きぽ同じか，あるい'よ幾

分長し、髭度（平均生蔚llXHlI56.！±131）であるのiこ対

し,結合桧手からの交換移肌皮禰}Ｔｌま，そのほとんど大

部分のものが２ヶ年を箸えて半永久的ｹﾆ生蔚を襖げて

いるご一方,菜二の，麹.農に.馳合轍を手術後１６日目から

56日目の脇iこ結合誌位で分離したもので．皮nfI移lNiは分

篭の時期とは鼻隣保lこ，すべて結合後４０日目に行なっ

た。第三者からの皮間片および結合格乎からの皮膚片の

生着日数を結合鰹脚の焚きどの関係で図示したのが，そ
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いことが雀諭される。堂尤，この一連の推移の各反応の

速度，強弱あるいはその帰結を規定する最大の要因が，

結合２個体間に存在する組織適合性因子の違いの度合い

にある二とは疑いない。

ⅢＸ線照射と免疫能

イモリのような，近交系の確立していない動物で移植

免疫の機髄を解明しようとする場合，Ｘ線照射は前述の

双体結合と並んで,きわめて有用な研究手段の一つとい

えるｓ－－般悟免疫適柊細胞のＸ線拒対する感受性にほか

の細竃より強く，動物が全身照雛を受けると，その免疫

能の抑掴あるいは喪失がおこる二と瞳広<知られてい

るｅしかし，動物の種類によって，有効線瞳催必ずしも

一定しておらず，致死線通との関係にも差がある。

われわれば，先づ最初iこ,成体イモリの移植免疫能を

抑制するのiこ必要な有効線趣を知るためiこ，300Ｒから

1000Ｒにわたる各創の線肚の全身照射を行なった後．皮

両片の同種間移植を試桑．その生清日数を調べた。結果

は，350Ｒで既に可成りの生満延長が認められ，平均生

蒼期間に対照の４４．７＝5.7日に対し78.3±9.4日を示し

ており．450Ｒになると抑髄はほぼ完全で大部分(15/17）

の値体が120日を越えて､移植皮腐を排除できなかった

（図６)ｃなお，600Ｒ以上の照射罐死亡率の著しい墹加

●●
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区，肝灘区，胸腺区の噸に早く，それぞれにおける皮膚

片の平均生蔚日数l芸52.6±7.5日，62.0±8.2日および

69.4±13.8日であった。これから見て，免疫適格細胞ば

広<体内，特に各種の造血絶繊涯散在しているが，その

中心的な場は脾臓であるように思われる｡もっとも,正常

イモリで以上の造血組織の組織学的観察をして見ると，

リンパ球様細胞の密度の最も高いのは胸腺である。しか

し，臓器自身は稗魔に較べると遙かに小さいために，両

者庭含まれる免疫遭格細胞の絶対数iこも大きな差がある

のであろう。

ｂ）Ｘ線照射イモリに対するa11ogeX3eicな造血紹繊

の移植

実験方法ば上記のものと大体同じであるが．移植造血

組織としてallogeneicな脾織および肝藏が用いられた。

手術後，約１ヶ月間に外観，運酌ともiこ正常であるが，

その後次第に表皮の部分的剥離や食欲不振が見られるよ

うになり，迦動も不活発になって死亡するものがでてく

る。死亡個体出現の推移は図８に見るように，騨魔区で

は照射後35日～50日の間に特爬集中しており，実験個体

の約70％がこの期間に死亡している。これに比較して，

肝臓区の死亡曲線は幾分緩やかで．照射後，４０日を過ぎ

てから死亡がIまじ吉り80日目宮でに３７/６４が死亡した。

移植皮IWi片の排除椌ついては，両区とも実験個体の多

くは（特iこ早期に死亡したもの)，皮､９１片の排除が終ら

唾
』
」
亘
茎
色
色
婆
一
シ
ニ
茎
二
晩
」
二
生
箏
■
Ｚ
一
］
Ｚ

DAYSAPTERTRAH邑腕八NＴ（TI【〕別

６国ＳｕｒｖＷａＩｏｆｓｋｉｎｇｒａｌｔｉｎｎｅｗｔｓ二ubIethally
X･irradIated・

が見られた。従って，イモリにあってば．偲体を死亡に

至らしめないでしかｔ移植免疫能をほぼ完全に抑蝋する

ことのできる線迅は450～500Ｒ付近と思われる。以下に

述べる実験では，いずれも450Ｒの照射を行なった。

ａ）Ｘ線照射イモリに対する造血組織の自家移植と免

疫鰭の回復

450ＲＤＸ線照射イモリの騏膣内に，照射直前iこ摘胆

しておいた胸線，脾臓あるいば脾謎とぼぼ伺量の肝臓片

を自家移緬した上で．皮間片の同師岡移植を行なった。

その結果ば図７ｉこ示すようiこ゜移植免疫能の阿復ば脾臓
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Iき，幾つかのステップが挿入されなければならない。こ

とに,水生から陸生へ変湿から恒温へといった大きな環

境要因と体鯛の変化に対応して．免疫機棚にも同等かの

質的変化が生じているのではなかろうか？これが，イ

モリの移植免疫の研究を開始するにあたって，われわれ

の抱いた予測であった。ところが，その結果佳子期に反

して，この動物の免疫磯鱗がaiIi乳顛のそれと本質的には

ほとんど差のないものであることを思わせる。たとえ

ば,移械皮闘片の排除過程で見られる外部形態的変化,縦

体結合ﾄﾞﾆよる各種の症状と免疫能の消長あるいは，免疫

適格細胞のＸ線に対する感受性，Ｘ線照射個体椹移植さ

れた造血純織の影獅諌のどれをとって見ても，その発現

や進行に比較的長期間を要することを別にすれば，両者

の1111には著しい頚似が認められる傷しかも，この反応

速度の逆い二とも，われわれの実験の餌育水湿20℃と恒

温動物の体温との差を考愈すれば，当然の結果ともいえ

る。ただイモリにおいては,惑作の成立が一ﾘ:移械片の

排除の最蕊段階富でばおこらないこと26)，および高等動

物で雑告されているような免疫龍のＸ線障警からの回復

に対する胸腺効果37)が特に認められない二と（村川，未

発表）には,阿等かの進化的意味があるのかも知れない。

しかしながら’現在までに得られた基礎的な知見だけ

から免疫能の系絞発生における両生緬の位激を識ずるの

陣，砿大な過誤をおかす恐れが少なくないので｡その本

格的考察は，今後更に研究を進めた上で、あらためて讃

ゑたい゜

ＢのiilIj皮1阿片を排除し終る以nijに死亡した実鹸個体は除

外してある元Ａからの移植皮膚片の排除は，上記の惑

作騨繊を用いた実験のそれよりかなり遅延し、平均540

±６０日の生蔚日数であった。Ｂからの皮禰片は更に遅

れて８３５±10.5日の平均生着日数で排除された。ただ

し，移植された惑作肝臓片が著しく小さい（15ｍｇ前後）

ものてば，Ａからの皮膚片もＢからの皮潤片とほとんど

同じlU11IH生蔚を戯けるつ

おわりに

現存する街等動物のもっている腰雑・繍巧な榊造と機

能のすべてが，生物の長い歴史の過慰で，操糞との槍互

干渉一対立と適応一を通して形成された進化の所産であ

り，それぞれが，その起漣と発達の系譜を有するもので

ある二と催諭をまたないここの道筋ば，移植免疫能にあ

っても当然存在する筈であるｃ

われわれの現在の知見の通観内でば，無脊椎動物に自

己と非自己の細胞を離別し，体内に侵入した後者を能率

的に排除するための磯鱗が分化している浜うな証拠ば見

当らない3$》･脊椎動物になると．ほとんど全般iﾆわたっ

て移植免疫鮨の存在が発見あるいは推測されている。そ

の起原を，円口顛段階のヤツメウナギの仲間に求める3s）

か，あるしにもっと下って，原索動物の群体ボヤで鰻察

された非癒合現象36)をその醜芽と見るかはロ産お検討を

要するが,いずれにしても，これらの原始的な免疫能と

姉乳麟に具ら駁る高度ﾄﾞﾆ分化し定移植免疫の磯榊の間lこ
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本文説隅後，環形動物貧毛馴のミミズ蔑梍移植免湛鰻

の寡窪する二とを擬じた下記の讃文椌接した。二れl当免

疫脂のご原の１１M趣ﾄｰ新らしい光を投十るものと患われる

が桜を改めるいと富がた!`ので，付記する起とどめる。
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21）ＣＯ遇三N．Ｘ､、1966〔：Ｊ・eXP・Ｚｏｏ1.．l6a23X-鑿９．
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23）ＥＲＩＣ鵡o蘭･ＲＰ、１９６２：TTansPiBu21.,9,
137-踊り

34）

35）

36）

37）

児玉（富山御i研泙怒作に皮間以外の他の腿織あるい

ば譲器繍篭などでも達二ろか。例え慮騨細篭の浮遊液の

瞭射)こ去り２吹反芯に起二ろか。

答：脾細賭の浮遊液iこよる騒作のテス川圭まだ行なっ

ていないが．郭組織の鯵IXm去皮廓の二次移腫握鴬して菫

ぃ二次反応をひき超ニナ゜その他の迅織も航顛爬よって

枕､;〔進に、布の強さが具うれ，例えば牌，肝などは皮阿

と同湿度の抗醗僅を示すが，筋肉やWi染の抗原性にきわ

めて弱くi二とんどこり:反応をおこさない。

秋山武久（厘大・医・微生）２１．水槽謹皮を２０℃以

上～以下裾した時⑪反応性を酬べた統裁があるか。

２．体液賎抗体側の検榊１重あるか。

３．プラズマ細胞の出現があるか。

答：１）鰹幽侠存性はきわめて正確で23℃で棹きわ立

ってＭＳＴが蔑縮し,15℃以下で0衾拒薇反応は畦とん

ど巡行しない。

２）宮廷検鮒していない｡

３）集尼lpj生甑で【よプラズマ細胞の祥蕊bi鞭告さｵzて

いるが・程たちの材侭では輿瀧さでのとニら且つからて

いないｃ

拒沢鉾（北大・臣・病理）Sl1t方の罵究戦果にマウ

スやラヅｉ､のf運織適合系i二ついてのわ．iもわ象の研究iこお

けるｗｅａｋさたば：1XinOrinCOmPHtibilityに去る移極免

疫の型象}ﾆ似ているエラ椹思う３
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下等脊椎動物lこもmajoT雀だI堂Stronghis[ocomp．い因子I堂存窪しない生うに思われろ。同一の雄団の個体
atibili[yantigenがあると思うがこれについてどう思うＭ】での皮簡移植と産地の興ったものの間での交換移樋で
か。そのＭＳＴに薯しい蕊佳蝿めら溢左し.゜
答：馴乳瓢に見られるＨ－２抗原のような抗原性の蓋



1７

ニワトリにおけるGraftversusHost反応

森富，星素（束北大・医，解剖）

瞳その変化の本質的な部分を知る上に基だ有効であっ

た。宿主膵臓ﾄﾞﾆ最も高率に糸られる病変ば，境界が明

瞭な細網細胞の築塊（第４図，第５図）である。これは

BIGGsandPAYNE（1961）やIsAcsoN（1959）がreticular

celIfocusの名で記したものに咳当する。われわれもそ

の名称に従い，ニニではＲＣＦと略記する。

ＲＣＦは大型の明るい細網細胞で満たされ，従って全

体に淡明泥承えるが，多くの場合，強く塩基好性で，偽

足嫌の突出に筒む大型のリソペ性細胞と思われるものを

甑分の趾に含む。また，ＲＣＦの中心部に破壊された偽

好鹸球の穎粒の災蘭をJ9Lる二と，それを囲んで細網細胞

の巨細胞化をJ9Lることがある。これはＢＩｃＧＳａｎｄＰＡＷＥ

(1961）も指摘するように，necroticcystの形成過程を

示すものと考えられ，従って，ＲＣＦは成熟個体の脾臓

の移植を受けた場合の激しい病変像と本質的には同じも

のといえる。

ＲＣＦの発現過哩を熟ると，一部では後に英になるべ

き部位の細網細胞の増殖とも象えるが，英とは関係のな

い部位に生ずる掛合も多い。主に，英原基の形成がまだ

左い時期の胚に多政のＲＣＦが生ずる場合もあるので．

必ずしも英とは関係がないといってよい。かつ。われわ

れの多数の観察から,ＲＣＦ形成の最初の過僅は，動脈

末梢部，とくにそれが英原基に入る直前の分岐部の周囲

渥おけるリソパ性細胞の小浸潤であると思われる（第３

図)。すなわち，ＲＣＦの形成ばdonoTのリンパ球の浸

潤につづいて‘宿主の細綱細胞の反応性墹殖が起こるも

のと考えるのが順当のようである。従って，脾1,反応に

はdonorの細胞も，宿主の細胞も関与するという従来

の紐告（BIGG5andPAYNE，１９５９；OwENpMooREand

HARRIsoH，1965；SEToandALBRIGIlT、1965）と合致す

るともいえる。

２異なるリンパ組織のＧＶＨＲ催起能，および

donorと宿主の成熟度

われわれは現在室での実験から‘ＲＣＦが宿主脾臓の

反応の最も基本的な形の一つであると考えている（森.

1965：森,星．1966兆宮だ，重吐が正常域内の宿主脾

臓でも，ＲＣＰ形成を呈する二とが少なくないので,わ

れわればＧＶＨＲの判定瞳ＲＣＦの有無を指曝として組

織学的i二行なっている。二れに比して，穎粒球造成の品

成熟したニワトリの脾議その他の組織を同甑の卵の嬢

尿換上に植えると,宿主胚の脾臓が著しく瞳大する二と

は，MuRPHY（1916）や、ＡＮＣＩいKoFF（1916）の観察以

来知られていた。近年．この現象が再び研究の対象とさ

れてきた初期には‘脾魎反応は組織，または器官特典的

強発育促進とも思われたが（EBERT．1954),反応の強さ

は異なるにせよ,多極鰯の同魎組織の移植によっても脾

皿の生ずる二とが観察され（BILLINGHAMandS【LVER5.

1959；EBERT‘１９５８；EBERT，１９５９；ＭｍＫ，Kosllvand

SATo，１９５９；SIMoNsEN、１９５７；VANALTENandFENNEL，

1959)，同種移植免疫現象の－－つで，かつ，いわゆる

graftveTsushostreaction（ＧＶＨR）であると解釈きれ

るようになった。現在では，この脾趣反応もＧＶＨＲ一

般の性質として，ｇTaft内の有効な成分は免疫能力のあ

る生きたリンパ性細胞である（TERAsAKL1959）ことも，

よく知られている。

二の反応が起こるための条件としては、host（宿主）と

donorの組織抗原の不適合（ニワトリではＢ群血液型を

支配する因子が関係する，ScIIlERMAN,１９６５；ScHIERMAx

andNoRD5KoG,1961)，donorおよびｈｏｓｔの成熟度，

などが指摘されているｅこれらの諸要因に対するわれわ

れの実験を以下５項目に分けて述べる。使用したニワト

リ瞳WhiteLeghomである。

実験結果とその検討

１．宿主脾臓の組織学的変化

成熟個体の脾臓の細片を７～13日卵の嘘尿膜上に極え

て数日後の宿主の脾魔iこ起二る変化は，ときには粋臓の

麩とんど全域提及ぶ壊死であり（第１図)，あるいは，

巨細胞と細網細胞の壁で囲董れだ巨大な堀死麺染(nec

ToticcysDの形成である（第２図几またBlcGsand

PAYNE（1961)，DELAN:UEYandEBEHT（1962）も指摘す

るように，顎粒球（偽好肢球）造成が昂進する二ともし

i苗しばで。EBEHTとその一派（DELAN肘EYandEBERT，

1962；EBERT，1964.1965,1966；ＫｌＭＭＥＬ，1967）瞳こ

の点に強い関心を寄せているｃ

われわれは孵卵18日の胚から罫化後３週までの雛iこ至

る甑々の段階の牌職を紫尿膜iこ移植し，宿主脾麓の変化

をI:E時的に追跡したが，二のような弱い反応系での観察
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:魁 Ⅲ

鰯蕊繍
鰐超庁｡。￣碑H野｡『司凰類、

iiililiiiiiw
(標本はすべてZBnkeT-フォルマリン固定‘パラフィン切片で．染色はMay-G｢dnwaId-Giemsaである）：

第１図：成熟ニワトリの碑騒を８日胚の震尿膜に移賦し，１２日後の描主狂（20日）の騨麓(26ｍｇ)．
割面の広い漉皿が壊死に陥っている。

第２図：１０日邑ナの脾魔を10日胚の漿尿頓に移植し、６日後の宿主証（16日）の牌織（24.4ｍｇ)二
大きなnecroticcyStがある，

第３図：11日邑ナの脾魔を９日胚漿尿膜に移仙し，１０日後の宿主胚（19日）の騨灘（11.4ｍｇ)：芙
原基Ｓ}二入る小動脈ａの分岐部の周囲に，リンペ性細胞の浸潤198ある'

第４，５回２３週どナの脾麿を９日証の策尿膜に移植し，１０日後の宿主胚（19日)の脾竃(11.6ｍｇ)ニ
リソ,:細胞浸潤のあったとニろに，細綱ｌ３ｌ胞巣（RCE）が形成される初期を示す。

第６図ｔｌ２Ｂ狂の碑彊を４日胚躯腔中に植え，９日後の移１１１片：第２表の劃90の切片である。英の
形成Iま全くないが，巨細胞に包まれた壊死典ができている二



1９徳・星；ニワ》UのＧＶＨ反応

３．長期の卵内鞘境における脾臓の発育

実験２にも示きれ，責允多くの人の結果からも，ニ

ワトリの胚Iまほとんど免疫鮨を示さない。一方，Ｅ己己ＲＴ

(1961),MUNら(1962)li主,14日胚の脾職を10日卵の紫尿

膜iこ極え，７日後Ｉこそ①宿主の牌議､琶別の10日卵氾植え

るという継代移嫡を行ない，それによる抗原性の累讃の

結果’８代目頃の宿主から脾趣力3t起こる二とを蕊てい

るｅ森（1965）も，１５～１６日胚の脾藏を猿尿膜庭移植

し，一定日後，grEqft自体を別の卵の漿尿摸hﾆ移すとい

う継代移値を試承，２代目以降の箔三脾隷にiRcFの生じ
得る二とをふたｃ

今回の実験は，胚の未熟な牌鐡をさらに長期間卵内議

境促吐いた場合の変化を知る目的で行なわれた。11,

12,13,14,15,18日歴おkぴ新生雛の牌職を４日胚の

膜腔中淀DossEL（1954）の方法で移llaし宿主が１１～

18日令（多くはgraftを採ったときのdonoTの日令）

富で育て，腹藤中のgraffと宿主の脾臓をしらべた。

一部のｇｍｆｔはそれからさらに細片を切りとって.,別の

４日胚の腹腔泥植えつぐという操作を２～３代行った。

表２は多くの実験例中，初代でgraf[あるいに宿主の

脾職iこＲＣＦを認めたものをまとめてあるｓ実験２での

donorの成熟度を換討した成織|こぽぼ一致して，１８日以

降の胚の牌麓の移植ば，宿主脾臓にＲＣＦ形成を起二さ

せ得る。一方，ｇTaft自体でば12日胚由来のものにすで

に，ＲＣＦときiこに壊死巣営でも生じ得る（第６図)。

第２表：胚の稗の同軸狂のiu腔内移楓。

移剛１代i]における移値牌と宿主群の変化。

進ば指標となり得る催ど必発とiまいい難い。

成熟ニワトリの騨臓ｂ胸躍，BurSaを同組卵猩無選択

に移姐した場合のＲＣＰ出現率に，いずれも80鬼台であ

って，その間;こ差を認めないｂしかし，これは組織反応

の強さを考恵庭入れてはいないから，ＲＣＦの発現率陰

免疫鮨の強さをあらわすもので健ない。一方，後期歴か

ら難さでのｉｎ為の成長段階のリソパ器官を移植した場

合，脾臓症19日歴のものから徐々にＧＶＨＲ脳迄鮨をあ

らわし始めるが，胸腺とBursaではその能力ば簿に後

３日以降のヒナiこ発現し始める.これI皇Ｂｕｒｓａにも反

応能を認めた点を除けば，ＳＥＴＯ（1967）の結果とごく近

い。

ＲＣＦの出現Iま宿主の成熟度によっても笙右される二

と踵，表１に示される。ここでは，８－１０日卵iこ成熟掴

第１表：描王碑１頁のＧＶＨＲ（ＲＣＰ形成）と熔玉
胚の日令の関係･

ａ、８日胚に移樋

ＲＣＦ
宿王日令ｌＯ１Ｉ１３Ｍ１５１６１７１８２０

００３２２２２２３

２３００１１０１０

÷

ｂ、９日'111に移植

宿主牌の：ｉＭｌｉｉｉｌ２３ ４５６７８９１０１１１２

ＲＣＦ
痘主日令１０１１１２１３１４１５１６１７１８１９２０２１

０００３４６９１３６１２４６

２１６４１４２４３１１１ 慰主竺旦全辮－EEE-瀞雛iii
移価時検査時目今移艇脾猛主牌（ｍg）(９）

ｃ，１０日狂に移戚
Donor812圏鰹

５１９０４１３

，０，ｏｒ：１５日》11

5507４１５

５５２３fIl5

DDnor；18日鯉

５１６１1１４

５１６２４１１

５５２７４１１

５６３７４Ｍ

５７２９IM

Donor：新生こデー

５２３２１１４

５２３５４１４

５２０９115

５２２６１１７

抄孤険
目故

２３４５６７８１０
宿主牌の

－

２】（c》'５t） `1.4５１
ＲＣＦ

宿主巳令’２１３１４１５１６１７１３２０

と
６

(cyst）
５９８．６

７．６

2６

２６

０１２２３４４３

２２１１２０２１

11.3

82

8,5

７．４

６５

－ ５．８

＋
４７

にyst）
＝－

－ ５，４
－

にyst）〒1１－４

ｃ
ｃ
Ｒ
］
且
〕
Ｃ
Ｄ
且
〉

の
皇
庁
▲
７
』
、
▲
ラ
ー

体の牌織が植えられたが，この織度の移櫨時熱の変動で

腫，ＲＣＦは１３日令のｉｎこ初めて認められ七・二れ｝よ

EBERT(1959)が７日狂椌対する移箙で12日灘から．ＳＣＬＣ‐

ＭＯＮとTucK区Ｒ（1963）が８－１３日胚への移iiiで1.1日|正

から巨大粋反応を見たのとよく一致するごSoLoMoNら

(l96L1963）ｉ罠，宿主の脾臓の血管の発達が，この時期

にdonorリンパ葦の到達と定着i,こよい条件を与えるもの

と考えたが，われわれiよさらiこ，宿主の緬綱細抱の戎熟

をも考える必要があると思う。

８．６

９６

９５

１６６

７．２

５６

５５

７６
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勺
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０
１

ｑ
》
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》
へ
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へ
①
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第３表：胚の脾の何｛mjl壬の腹腔内移樋。

２へ３代の継代移掴Iﾆおける移植脾と宿主脾の変化
第４表：何t､血波接触による蕊尿嘆focus反応．
胸腺またはFabricius渡摘出とＸ線照射の影瀞

宿主

(:鱒）
宿主目今移棚脾ＲＣＦ

感繊鴎鱗憲時欝移繊騨鱈玉露
］、、仮

Donoｒ

無処雌

Ｃ２４125

鱗腺摘出

丁鈍2９１．０５

丁３４３５１．４５

丁３４６５２．０９

丁３４６７２．０４

鰕沸摘出-Ｘ線（500r）

ＴＸ２５ａ３０

Ｂｕｒｓａ摘出一Ｘ線（500r）

ＢＸ２６２．８２

ＢＸ３４０６１．１６

５６６７(1)１２日|狂

５７２３（２）5667

5764（３）5723

5724（２）5667

5768（３）5724

5490（１）１Z日胚

評10（２）5190

5494（１）１３日胚

5550（２）549k1

5495（１）１３日隅

5555（２）5495

5317（１）１４日歴

5399（２）認１７

詞7５（】）】4日胚

5428（２）5375

5211（１）新生ヒナ

5305（２）５２】１
－－－－－－▲今一

２
２
２
２
２
３
３
３
３
３
３
４
５
４
５
５
５

１
１
１
１
１
１
１
１
１
１
１
１
１
１
１
１
１

４
４
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第５表：リンパ球浮遊液の接麺による漿尿涙反応
諏腺またはFabricius旗摘出とＸ線照射の影響､

ii鵠宮窪viir欝漿原．～Ｆｏｍ
ＤＣ

鱸処ｕｆ

Ｃ１９牌ＯＢ２００４

雛騨５，２２０２．６

Ｃ２４牌４．１１３３．２

弱牌１８．９７２７０

Ｂ四｢二コ１２．５１３９－６

ＭJ解摘出

ＳＴ２２牌１５．９１８８．８

Ｂｕ｢Bａ６．８１２５－７

ＳＴ２３牌５６３０Ｉ９

ＢｕｒＳａｌ２０１０１２．０

胸腺摘出･Ｘ線（500r）

ＴＸ霞脾６６３０ｚ２

ＢｕｒＳａｌ２３４.Ｏ

ＢｕｒＳａ摘出

ＳＢ２０碑９．２８１１．５

蔚騨８．８４２２０

ＳＢ２１牌５`７２９２０

鵬線101ｌＯＩＯ１

Ｂｕｒｓａ摘出一Ｘ線（500『）

ＢＸ２６稗５．７２５２．３

麟鵬７．２８９．０

麦３に示すものは継代移植をしたもののうち，そのい

ずれかの代腫変化を認めた数糸列である。ここでも。初

めｌ２～Ｍ日令の胚からとられ，継代移植で長jUi間胚内淀

留置された牌麟にＲＣＦが生じている。

これらのgTaftの組織像は，それらの瞳かれた宿主の

脾麓のそれとほとんど同一か，もしくは多少進んだ発達

を示すのにすぎない。すなわち，移植された脾鐵は，最

初のacnorの日令に移植期間を加えた累積日令惟甚だ犬

きいが，組織の形態上の分化は累積日令ぽどには進まな

いｅ一方．そこに含意れる綱繊細胞撞反応性増硫能とい

う機能上の発達をつづけている二とが暗示される。さ

た，これらのgraft内のＲＣＦでＩ全．必らずしも好塩基

性緬禧の混窪を伴なわない二とも注意してよい。このこ

とは，宿主も厚aftもリンパ性細砲に乏しい時期である

から当然ではあるが，細網細胞がioreignessを悪ずる場

合，リンパ球の仲介を必らずしも必要としないことを示

すと考えてもよさそうである。

４．生下時の胸腺窟たはBursnFabTiciiの摘出と

Ｘ鵠照射の影響

以下の実験では，漿尿膜へのリンパ組織塊の移植のほ

か，BuRNFT一派（BoYER,1960；EuRNET,１９６３；BuRNET

andBoYEr，１９６１；ＢじＲＮＥＴａｎｄＢＬ;互錘T，１９６０；SzEsiBERG

andWARNER，1962；SzENBERGefgL1962）の漿尿膜

における「ocus形成実験を併用した二

麦４１芸無処催．生下時胸腺摘出．一部億さらにＸ線照

射500Ｒ，および生下時BurSa摘出の上Ｘ線照射をし

た成熟ニワトリの末梢血の0.1ｍｌを１２日卵の漿尿膜上

に橋下し．４日後，SzENBERGandWAR錘尺（1962）の方

法廷従ってfocusを算えたものである。ニニでは胸腺摘

出，あるしに．胸躍祷ＩＨとＸ線照射を受けた個体に，，



2１森・型：ニワｉ・リのＧＶＨ反応

第７表：同iTMj1避接轍i二よる策尿醸と碑麓の反応

Ｄｏｎor，ＨｏＳｔともにＢ億BGの組合せ
ソパ球のfod2s形成鱈こ明らかな低下のあるものが多

い。BHrsa摘出一Ｘ線の－例渥もかなり明瞭なfocus形

成低下が見られることについてば，なお問題があろう。

同嫌な処匿を受けた眉体（－部は表４のものと同一）

の脾麓，胸腺，Bursaのリンパ球浮遊液を摘下した場

合，胸腺欄出ば必らずしもfocus形成低下を結果しなか

った（表５)。一方，BurSa綾出の承でも．不明鐙送が

ら形成の低下があるようｲﾆもゑえる場合もあった。ま

た，全般にfocus当りの所要大リンパ球数は表４に示す

末梢血の場合より大であり，かつ，同一個体内でば，そ

の数惟牌遼細胞i二隈も少なく，胸驍とBursaに大であ

るという傾向があるｃこれらについての検討は後に言及

する。

５．血液型が同型の。｡､or･hostの組合せにおける

反応

用いたニワトリ【よ北大殿学部家畜育種学校室の好意で

提供されたWhiteLeghomで，その血液型はBCB‘（同

教室の表示）であるｃ

対照として，このニワトリの末梢血を蒋卵業者から得

たWhiteLeghorn卵iこ窯選択iこ滴下移植すると，ほと

んど全例に暁尿膜focusを生じ，かつ，宿主脾臓にも

RCF，ときにはnecroticcyslを生じた（麦６）｡従っ

て。この系のトリにとくに免疫龍の低下はないと考えて

よい。同系のトリの血液をそれら間の系内交配促よって

得られた卵に接種すると，focusも脾議のＲＣＦも形成

されない（表７）ので，ニワトリにおける移植免疫で

率
の
唾

宿
Ｒ

宿主
脾ｎ

ｍｇ）

宿主
体亙

（９）

宿主日令 漿尿漠
Focu3宿主

接種時検査時

接敵大リンパ球：ａ３ＸｌＯｏ

２５５６Ｍ１８０

接飢犬リンパ球：７.OxlOo

2565１２１６０

２５６６１２１６０

銭緬大リソパ球：L35xlO3

2569１２１６０

２５７０１２１６０

２５７２１２１６０

接甑大リンパ球：6.4xlO8

２６１８１２１６０

２６１９１２１６３

２６２１１２１６０

２６２２１２１６０

２６２３１２１６３

４．４12.0

12.3

12.8

４．７

４．８

1２．２

８．３

１０．８

７
９
．
１

■
●
■

８
５
７

６
３
８
０
２

勺
守
り
◆
Ｐ

４
７
６
８
６

９４

１３．７

１２．４

１２．１

１０３

健，Ｂ血液型因子の不適合が最も強力なbarrierとなる

という従来の見解，（BURNET，1963；ScHIERMAN，１９６５；

ScH1ERMANandNoRDsKoG、1961）が支持される。さら

'二，ＲＣＦ形成をＧＶＨＲの指標の一つとすることの妥

当性も裏付けられたといえよう。しかし１例のBCB･個

体（８週；血液を接種したのとは別の個体）の脾臓の細

片を少数のびＢｃ卵の漿尿漢iこ・値えた実験では，宿主に

RCF反応を起こす場合もあったが，この現象について

ばさら庭基本的な再検討が必要である。

総括．的考察

以上の成績から，われわれが宿主の牌瞳仁おける細網

細胞増殖巣（RCF）をＧＶＨＲの一指潔とするのは妥当

であるといえる。かつ，麦５に黙るように，腫大を伴な

わない騨職もＲＣＦを有する二とがあるので，これ健脚

霊殿よりもさらに鋭敏な指漂である。この二とは同時

i'二，ＧＶＨＲにおいて宿主の細網細胞が異なる抗原iこ鋪

するsusceptiblecellとして反応することを推測させ

るｃ二のことが_毅の免疫現象Iこおげるmacrophageの

参与と，どの醗度に関連させ得るかば，なお将来の問題

である。

しかし，われわれの実験１，５の成讃瞳，なお多くの

挾討すべき矛盾や論点を提供しているこわれわれの結果

で．策尿暎focus形成能が血液に強く，リンパ組織浮遊

細胞廷調いというのは，SzENBERGら（1962）の示すと

ニろと一・部一致し左がら．彼等が胸腺細胞が賎尿膜

focusを縁とんどつくらないということはわれわれの実

第６表：同甑迩液接菰'二よる簾尿縦と牌魔の反噌

BBfのニワトリの免嘆能の険討

Dono｢：血波型Ｂ樗８，１平，５白色レクホソ

ＨｏＳｔｓ２無罪場より入手の白色レグホン卵

接勧：末梢血0.1ｍＬ大リンパ球6.3ｘｌＯｌ

…璽繍宿芳騨、瀧龍
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日令

侠正時

孝
二
時
一
拠

憎
》
接

十》一

鱈

、
１
〃
●
、
ｉ
ｙ
、
イ
ヴ
、
ｊ
〃

、
少

●
Ｐ
し
一
Ｐ
Ｌ
●
巳
●
二
も

庁
已

。
『
】
（
「
】
（
「
》
【
『
）

戸「》

ｖ
ゴ
Ｖ
ヴ
ｖ
・
ｖ
□
‐
千
・
十
‐
〒
唖
・

Ｃ
Ｃ
Ｅ
ｃ

］
ｒ
０
Ｌ
グ
１
、
夕
ｆ
、
グ
ー
、

〃
０
０
七

十
＋
，
十
十

－一ト

翠
翠
釦
卸
翠
躯
悲
報
躯
窕
飢
賑

２
２
２
２
２
２
２
２
２
２
２
２

引
弱
醐
旧
、
旧
２
弱
旧
０
２
９

１

１．２

１．１

１，８

３．５

６．３

４．８

３２０

１．１

３３

１６．８

１８，６

１９．２

１８８

１２，７

１７．８

１１.１

１５．２

１７．８

１３．１

１３．２

１６，２

３
３
３
３
３
３
３
３
３
２
ワ
』
２

１
１
１
１
１
１
１
Ｉ
。
１
１
１
１

〒
０
．
０
二
Ｊ
・
１
戸
Ｊ
ヰ
ノ
守
ｊ
」
Ｊ
【
』
二
Ｕ
戸
、
食
ロ

１
６
９
１
Ｇ
１
■
０
Ｈ
１
５
１
Ｇ
１
１
１
日
上
■
Ⅱ
１
●
Ｉ
▲

1２２

２０．５

２１６

１５．１

９．５

７．１

７．６

２１９

１２．５

７－７

７．７

１１．３

５．３

９１
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験と瞳合わない。また，WARNERら（1964）が，胸騨演

出は紫尿膜lOcus形成に影響を及ぼさないというのも，

われわれの成績では，リンパ組織の遊離細胞の接甑の場

合怪限られ，血液の接inの場合には明らかに影轡するよ

うである。このまうに,.､流血中のリンパ球と，リンパ組

織からとり出した遊離のリンパ球とで反応催起脂が異な

るということには，われわれは今，適切な説明をもたな

い。ただ，リンパ器官の塊を植えた場合と血液やリンパ

球浮遊液を滴下した場合とでばpforeignessの認識細胞

としての細網細胞の多量を含むか合さないかＣ点で差が

あるということ性考えられよう。

ＢｐＢｅのヒナの好意ある提供iこついて,北海道大学農学
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小林忠義（慶大・医・病理非’）お話しては牌のリンパ

炉胞のことは出なかったが，爵化後４～５週まで観察さ

れた例があれば，その際のリンパ炉胞はどうなっている

か◎

２）リンパが絶とＲＣＰとの関係は如何ｃ

答：Ｄ宿主わ薄化後さで観察を広げていないので．

よくわからない。理由の1つは，特に４日目に腹腔内移

植を受けた胚などを窯化させるのに成功していないから

である。

２）１）の理由でお答えI食できないが・ＲＣＦばおそ

らく生後のリンパ炉胞と罐無関係であると思う。



2３灘・吐：ニワトリのＧＶＨ反応

屡尾秀久（名大・農）：血波型がＢ`ＢＧ以外のトリで

催どうか。Ｂ筑臆のないBOB･のトリではどうなるか。

巷：Ｂ血液型がほかのものもしらべる必要がある。北

大からi皇Ｂ`』ＢＯＣトリの供与も受けたが．これば維持i二

成功しなかったため,Ｆ１での険繩ができてい誼い゜Ｂ

抗原の火腺する鰯合は，おそらく反応もおさえられるだ

ろうと凪仲するが,まだやってい顕い゜

佐湧孝二（冬大・昼光ｌ）稻王の牌識こおけるＲＣＦ

に．宿三由素とち典ているが，grai【の騨糞漣おける

RCFに．Hraf8自体から生じたとするのか，

２）ＲＣＦの辨成細篭はphagocyticであるのかｓ

答・Ｉ）graftの緬縞細胞のjWiKであると考える。こ

の成熟状臘の綱籟紐i鰭がどうして自他を区別するかは不

閾である。

２）しらべてい竃いが，おそらくphagocymcでl童な

いと思う。

板倉克明（北大・医・病理)８，０，.inbredのニワトリ

を便らた場合その中にたがいに抗原膣のずれの大きい

ものと小さいものがあると考えられるがそれＩこよって

RCFの出現速度や強睡に蕊に見られないか。

答：出愛迭度の連l良十分に換討していない。しかし，

|司祷iこ殺した多欽の撹主間にl罠，RCPの散，大嘗さ，

CyStやneCrOSiSの布黒などにかなりの差がある。これ

がａｉｒ己ndomI二とったdo82or-hcstの組合せの抗原謹

皮の篭を示すものであろう.
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ファブリシウス嚢の構造と機能

義（慶大・医・病理）小林

虚
心

この免疫龍の援元の問題をとりあげ，mammalian

equivalentは腸管上皮一般であって虫垂や凧桃のリン

パ組織自体はむしろ「末梢性リンパ組織」とみなすべき

であると述べている。さらにその後GELZAYD（1967）Iま

人体材料庭ついて直腸粘瑛上皮およびその直下のリンパ

球にＩｇＡのふを証明し，他のimmunol;lobLllinは認

めなかったと報告しているが今螢卜述の問題に何らかの

関連をもってくるかも知れない。①医学的には人体爬ま

れ泥発生するいわゆるimmunologicdeficiencydlseases

(alymphocylosis，agammag1obulinemiaと呼ばれたも

のを一括したもの）Ｉこ属する一群、疾患のうちＢｒｕｔｏｎ

型と呼ばれる男児Iこの桑発生する疾患で催胸腺にＩ会比較

的病変が少なく，しかも抗体産生能の墨が著しく低下す

るところから，この型のものばＢＦの欠除による鳥頚の

場合に対応づけられる二とをＧＯＯＤ一門のPETER50Nら

(1965）は強調している。

以上のごときＢＦの磯鰭の解明に伴なって樋布の問題

が派生的にとりあげられ，ＢＦを軸とする研究方向も重

要さを加えつつある。そしてＢＦの磯鮨の解明に伴なっ

て，その鱗造，発生も再検討きれるようになってきた。

この方面の研究としてはAcxzRMANandKNouFF（1959

-2964）の一連の報告が著名であるが，形態学的研究に

しる機能的実鞍的研究にしろ，その材料はほとんど全部

ニワトリ（特起白色レグホン）で，他の鳥額糎ついては

形態学的観察が一部になされてい患にすぎない。

そこでこニでば今日まで重だ報告されていなし､ウズラ

(CO2測茄ゴズｃｏｌＷｒ"ｉｒノapo'8ｊｃａ）のＢＦの轆造と発生を中

心として述べてニワトリそのほか数種の野鳥頚ＣＢＦと

も比較しておきたいと思う。なお抗体産生の具体的問題

は山口博士が述べられるので，ニニでばふれない。

１

鶴顛に特有な涜器であるプアプリシウス愛I衾総排出陵

の背部に嚢状Ｉこ突出した部分で，その壁に特異なリンパ

組織を形成する二とが特徴的である。約300年前イタリ

ーのFABRlcIusによってはじめて記載きれたため彼の名

が冠せられているが，その機能については，爾液の貯蹴

所であろうなどと種々憶測されただけで,約10年前責で

は全く不明であったｃこのファプリシウス嚢のリンパ組

織の椛造と発生がほかの一般リンパ組織とは偶なるこ

と,そして胸聴とかなり類似の点が象とめられる二とか

らcloacalthymusとも呼ばれた。要するに胸腺やフア

プリシウスBfiのリンパ組織ではリンパ球と上皮性細胞の

密接な関係,すなわち共生（symbiosis）が詮とめられ

ることが特蔵で，今世紀始め頃からこれらのリンパ纏繊

はリンパ.卜皮腱組織（lympho-epithelialtissue）と呼ば

れてきた。ところが近年の胸腺の機能の解明に平行し

て，フアプリシウス嚢の騒能も吹第に解明され，これら

の蔵器のリンパ組織に機能的な立場から，すなわち生体

の免疫能痩得に中枢的な役割を減ずることが明らかにな

ったので数年来「中枢性リソパ組｣HiLjcentrally:11phoid

tissueと呼ばれようiこなってきた。

このプアプリシウス燕（以下ＢＦと略す）が胸熱と

ともに生物学者，医学者の関心を集めた理由ばいくつか

あるが．①まず鳥顛では胸腺とＢＦとの間に免疫脂の分

担があることがGLlcK（1956）がＢＦ摘除を初生雛Ｉこ成

功して明らかにされ，それ以来ＧｃｃＤ－１１ｑの研究者その

他によって多くの報告がなされ．鳥類では胸鵡にいわゆ

る細胞免疫程対して中枢的役割を渡じ，ＢＦは抗体産生

能力を支配するというｃただしこの虞ばWARNERand

SzENBERc（1964）などの輿讃もあるが，抗体産生能が

ＢＦによって支配される二とにほとんど確定釣であろう。

②BFiこ相当するリンパ装置をもたないDili乳類で|,郡また

して胸腺が細胞免疫も抗体産生も一義的に支配している

のかという疑問も起こってきた。一方ウサギの虫垂のリ

ンパ組織が鳥瓢のＢＦに匹敵する二とが最近ＧＯＯＤ一

門のCooPERら（1966）によって主彊きれ，ウサギの虫

垂はＢＦのmammalianequil･alentであるというので

ある。さら恒最近FlcHTEL1rS（1967）Ｉ会広い視野から

Ⅱ

ウズラはニワトリと異なり舞卵開始後16日で講化する

(ニワトリは21日）二と，そしし瀞に後50～60日で産卵

を始める（白色レグホントま平均160日）こと，飼育に場

所をとらないこと．などが能率的にニワトリより実験材

料として有利である二とを最初につけ加えておきﾅこい。

ウズラの一応完成したＢＦの像は第３図のごとくで,

ＢＦＣ睦は盤の趣大（リンパ絶繊の形成'二よる）のだめ



'６，ネに：ＥＦの隅造と磯能 2３

馨しく笙追され．盤の上虞'二接音してリンパ患議の形戎

がみとめられるａ二のＵ２'パ組織Ｉ会ｓ:anzx膣旨の張謹と

６坪ばれ．その成り立ら'よ．後こ述べる妄うIこ，リンパ

節などのリンパが砲とは全く異送るものであるコニの鋲

麹に内外二闇からなり，内層I当餌るくゑえ（主として綏

窟密度,こ関迎して)，外洞に浸染して入える弓そして外

胴i二に畷鎖騨維および毛細血管が月Lとめられるが．内耐

に緯全く難とめられ竃い･内ﾀﾄ層ｃ区ｶﾞMII当ニワI･ｿより

もウズラの方が明瞭であるｅ

さらiこニのリンパ組織の鱗戎成分を柔らと，紙絹細胞

の網目内梍１リンパ球が充満した状態ということができ

る。そして[ﾉﾘ剛Ｄ細網繩胞と斐蹴の上文綱胞と、蝿:こあ

る傑幽の移行像も患とめられる。二の関係は発生時の壮

態識よび/ijl変時にはさら'１こ明瞭となる９－－万鳥ｃ種鰄}二

よってば正常の完成したが絶)二おいても鯛瞭二愚とめら

ｊしる（第,l図参照)ｃ外騒の矧網細胞瞳主として間業崖

の細飽であるが-.部でば上皮性の繊鍵緬胞の参加も荒蕪

によって電瓢的に艶とめられている。十殖わら竜頭的lこ

は内ｸﾄlWl剛ﾄｰ艦底瑛が存在するが，そｂ断裂部から上皮

住細胞の脱出と推定される像を乱とめているご

ＢＦＣリンパ球i二閲してに．その大きさ濃一顧で正い

が,核の大きさC3f測値'よ第１１２１の通りで.内固と外掴Ｄ

間涯は明らかな差峠なく（５日例でI当主だ内ﾀﾄ轡の区別

が明瞭で次い).ただ脚聰リンパ票よりＩ会明らかに大形の

ものが多い二とがわかるｓこの点l主Ｐ声ER5oNandGooD

やSlIERMANandAじER2AcHの成韻（澱定方菫Iま異なる

が）と－．致するしので．PETE又ＳＤＮらばＢＦリンパ球と

胸諜リンパ環、大きさ、遭撞単送る成熟度の震を示すも

のでI芸たくロ両者、哉鱈的な篭を示凌するものであろう

としている゜

ＢＦリンパ組敵ｂ発生`二ついてばニワトリ1こついてI土

十で'二AcxEnMANandKNguFFEよって光顕釣および

冠顕的iこ倹鍬≦いている方:，ウズラについてもほとんど

ニワトリと同嫌、騒過をとる。すなわち10日目頃の胚で

ＢＦＣ段が規１１Ｉ的に形成きれ,１３日目軌の胚で上皮の所

々に緒節状の湘硫ｳ(超ニリ，それが深部へ膨出する（ダ

チョウ瀬では外方へ突殿すると肥軟されている)。二の

第２図庁スラカFab｢iCiuS嚢iこおけるリンパ組風発

生模大凶（二７１リガ塀合もほとんど同根の隆過造
とる）

Ａ：10日IｉＩｆ（鴎、彩り父）

Ｂ：l311llHj：（上皮藩lit現）

Ｃ：l5Hli11（（リンパ球川現）

、：ひ強′ﾉﾄ塀All現）

５０
上皮緒節は上皮iifepjthelialbudと呼ぽれている.さら

'こ15日目頃の胚で瞳二の上皮術内Iこ好恵磯謄の綴飽質を

もった大形のリンパ難が出現し始め．その後吹第,こリン

パ球の数を珊十と尖ﾄﾞﾆ次第jこ'j､形化し'6～１７日で伝ぽリ

ンパ組織化十るコニワトリと11N走りウズラはこの時期1,二

解化する。一方上皮綴の形成につれて上皮締に袴した緒

合繊iこ細胞の皿大畑生が墨とめられ瑚状をなし，上底荷

内のリンパ球出現とｊ豊どんど同時;ニニのlWOdこもⅡソバ球

が出現する。（鰯５厘忽照)３そして上皮稔ら部に前述の

内閣を識成し．周辺Ｃ総合髄の刺'ｈｉｉ二よる閣状、部ｉｆ外

間を蝉成してＢＦのリンパ祖識'よ完成三ｔしる。

ニニでいくつから1111週力8挺こされるｓ十主わち①リン

パ穀の薯頻か問題．⑥究料とフト籾と、巽係の問題．さら

i二①上皮篭が蝕何な己裁率ｸﾆよって彩皮される方i，まど

２Ｓ

′“ノヴ２Ｊ」し｣グ

ー－－－－三二F､』‐－－－－－三二Ｌ毎）

－`壷ｉｎ竃間

第１図分スラBFiDIJkiｿP材二F鐸`二だ,〒そ】‐′球

桧力犬さご己毘賎
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白血球は大jlH壁には全く黒とめられない。この白血翠は

ウズラではリンパ組織の完成と同時に全く消失してしさ

うが．ニワトリではかなり後宮で炉胞周辺の籍合繊に残

存する。二の白血球ば血管から遊出し亀ものと考えられ
るが何故にＢＦに②象出現するのか，あるいば上皮瀞形

成に関係があるか否かは今後に残された問題である（男

憧ホルモンで上皮藩形成を阻止して､白血翠健依然遊出

してくる１F実から上皮iif形成と直接的関係のないことは

たしかである)。

ここでＢＦの生理的遇鐡のことにふれておきたい。ニ

ワトリでl良性成熟と共に退錨を始め産卵期に瞳ＢＦＩ罠繍

少し，線維化し遂に消失してし吉うとされていろ。特iこ

この退縮健鍵iこおいて測度で，ＢＦは雄拒のj；し存窪する

と考えられていた時代もあったほどである。ウズラでも

蛾の方がＢＦの生理的退縮が早期に起こるが，－股にウ

ズラの方がニワトリよりも退繍がおそい。すなわち産卵

期iこ入っても僅かにリンパ組Liitの内掴内渥蛮胞形成が起

こり始めるだけで，産卵Dll始後80日の例でも誕胞の刈加

と1111髄の軽度の線維｣i＃生が染られ，ＢＦの縮小は糸とめ

られるが，節６図に黙られるようにかなりリンパ組織は

挫存している。なお上述の誕胞腱には上皮性細胞が排列

しているが，朧鎮菱而の細胞との述銃像Iま承とめられな

かった。駒熟と同榔に生理的退縮のほか，いわゆる

accidemalinvolu【iｏｎも起こるがそれについてI全次の項

においてふれるｃ

ｍ

ＢＦリンパ紐織の形成に上皮性細胞の関与が、要な役
。日

剛を減じていることIきすでに述べたが.，この点をもう少

し検肘しておきたい。さづＢＦに対するステ戸イドホル

モソ，とくに男性ホルモンの強い影轡である｡ステロイ

ドネルモソが－鐘リンパ系lnimiに対して抑謂的作用をも

つことに周鎚のことであるが，MEYER一門のASPINALL

その他によって1958年以後孵卵鰯卵秬19-nOTt曙tosterou2e

を麓射して，ＢＦにリン,4組鰍の形成しない状魍を作り

１１１すこと泥成功し、いわゆるhoIFmonalbursectomyを

側発した｡ウズラでもニワトリと同襟で，涛卵10日以内

の卵に注射すれば完全にリンパ球康生か鴎I上する（鍬７

図穆需九そしてこのことは上皮赫形成阻止に起因する

ことは關らかで，男進ホノレモンＣＢＦに対する作用ば

ＢＦの大鵬化ともいうべきもので，リンパ組織自体への

鯵轡に二雅的のものである。ここにBIT上皮の特異性が

うかがえるｅ次にこれとＩ室別にウズラの雛淀hydrocor．

[isoneacetateを0.5ｍｇ/109を筋注してＢＦの変化を

追及して黙ると，肉眼的にはＢＦの縮小をきたし，組織

の問四である。これらについてITjjIL:こふれておきたい。

吉づＢＦリン,息翠の違原の問題であるが，が砲形成期の

上皮撒内の大形リンパ球の出乳秋魍を観察すると,上皮

性細胞から一方でば経網細麗へ,他方でばリソペ輩の方

向へ分化してゆくと考えざるを得ない所見である。この

ことはすでにAcxERMANらも指摘しており，富尤冠顕

的にもAcKERMANらおよび筆者の共同研究者の荒蒔は

リン'8訳の上皮由来の可能性を述べている。この点健胸

腺リンパ球の由来の問題と共に，従米の血液学の常識か

らいえば大１Ｍ]題であるが．最近の多くの研究者は上皮由

来のリンパ球を推定している｡ただし完成後のＢＦリン

パ組織のリンパ球がすべて股初の上皮由来の細飽の子孫

であるということには反論がある。たとえばMooREand

OwEN（1966）の性染色体をmarke2・としての実験によ

れば．ＢＦのリンパ票の大半ば血液白米の幹細胞Iこよっ

て占められるという。胸露リンパ球についても同棟なIMI

題が提起され，特に骨謹室来の幹緬胞がⅢ要劉されてい

る｡ただし胸腺リンパ葦がBITにいわゆるperipherization

を起二してＢＦの初期のリンパ窯となるという税はなさ

れていない。次にＢＩＴリンパ組織における内周とｸI間と

の関係のllIllujであるが,外閲の細細細胞が主としt間葉
性であることは認められるが，外１Wのリンパ球について

は間葉住のものも考えられるが，一部でI上内囲からリン

パ球の遊走も考えられ，この点I罠まだきめ手がない現状

である。内，外周の緬麗の大きさに大差のないことはす

でに表示した通りである。ＢＦの内.外悶をそれぞれ胸騨

の皮興と1M画に対比して意味づけを行なっているものも

あるが良IMIが残されている。こニでlympho･epitluelial‐

[issueすなわち中枢性リソパ組織に共通のIMI圏として

AuERBAcII（1961）が1111葉成分の鴎灘効果による胸騨上

皮からリンパ球形成を;幾$i培盤によって証明したよう

に，上皮繍胞の羅導効果iこよる間蕊戯織におけるリンパ

球形成の可能催の問題を今後iM極的に遡及すべきもの

とｉ藩者は考えている。鮒３のＢＩＦの上皮瀞の発生機序

)こついては現在不明である。AcKERMANらはニワトリで

アルカリ性ブオスフテクーゼが上皮潴の形成部位淀濃厚

なことを指摘し，象レモンに良って上皮蒜形成を抑制し

た場合6こはこの酵素も蓬霧ぎれないことから．上皮苔の

形成にばアルカリ性ファスプテクーゼがある楓の役調を

iFiずるのであろうとしているが，共同研究者の市村の検

索で臆このような上皮葱とアルカリ催ブォスブァター毛

との局在関係は象とめ定かづだ｡なおこれに関迎して興

味ある所見は上皮荷形成以前にBITの要iこ偽好酸翠が多

数に出現し鰭排出踵壁の一部'二及ぶことである。そして
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市村守．1967：慶噛医学。44.571-582．

小Ⅱ;忠義．１９６７：館17回日本医学総会学術洲iljlⅡ11Ｕ

'｣､林忠雅，1967：臨床科学，３．３３７－３４７．
Ｍ(心RE．Ｍ、八．Ｓ、andONEN．』．』丁.,1966：Ｉ)い・・

elopBio1..14.4α５１
PにTrkS()N、Ｒ、、Ａ・andＧ(〕c【)，Ｒ八・．１９６５；ＢＩＯ0..

26.269-280

PFT期s(（．ＲＤＡｃｌａ１．１９６５：八ｍ、ｊＭｅｄ.，
38.576-601．

SiILRLいN@Ｊ、ａｎｄＡｒ…AcII．Ｒ・’966：ＢＩｏｏｄ２７：

371-379

ＷARB｡[k、Ｎ‘LZmdSzrFKBHkc．Ａ､．ｌ９６ｌ：１，．．７７８２
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学的には内閣の細胞か鴨明iこ泡飲細胞化してリンパ球が

消失する型と，内墹のfIll胞刷堀lこよって表面へ解放さ

れ．さらに止皮に鼓われて腺洲状の搬造を示す型とが詮

られるｃ後者の型で内１Ｍの細胞が｣Z皮細胞化して＿綱に

排列するのか，あるし催災injの上皮が門閥の肋鍵部へ湾

入するのかば決定眠鑓であるが，ともかくもＢＦのリン

パ組織と表面の上皮繍胞との帝擁送関係がうかがえる言

上述ＤＢＦリンパ組織がacddentalinvoluKioniこよっ

て騨灘状となる二と瞳Ｘ線照99によっても起二るっまだ

ニワトリのXewcastlelNでもほぼＭ嫌な変化が詮とめ

られた合

第４図iこみられるようiニスズメでは生理的にＢＦリン

パ組織の部分の炎而が腺堀|AI二j'H入しているが．ルリビ

タキ，ジョオビクキなどのHf〔bHiではＢＦの腺管雛造が

きらiこ著明である（鮒８図参照)。ルリピタキなどの離

を観察する二とば容ﾉﾙで主いが，二れらの雛のＢＦの検

索iこよって上皮細胞とリンパ球形成との関連が-.周明瞭

lこなるものと期待されるeAcKEF1wuwhndKl、o[EF(1959）

'よＢＦのリンパ球形成過filを難ﾒLにおける鯖細胞の成熟

過鯉3こ匹敵すると想像しているが，上述の野鳥頬の観察

によって二の点も検鮒できるかも知れなし．色さらにこれ

ら潅科の野鳥の中には幼・(1)期にｌｌｋｌ腺の欠除してし,ると拙

定されるものも若者は締験しているｅしたがってニワト

リやウズラだけで抜くほかのlbRnについても広範囲の検

討を行なうことによって、胸腺とＢＦとの関係．あるい

i皇胸腺リンパ球とＢＦリンパ球との関係，ＢＩＴリンパ球

と上皮性細胞との生成Illl係などが－．岡明らかIこなるであ

ろう。そして生体防衛機隣としての免撰のIMj題の生物学

的桜元を解く認ともなるであろうとIDI時している言

田中邪高（京大，ウイルス研ルタト肘のＭｉ造につし､て，

胸腺とBI7の特徴l±リンパ球様細胞が上皮組徽Ijliこ〃）

航する二とにあるが，タト層lま明らかIこし皮Ｘ１ｊ外の榊造

である。従って二れば．血管を中心とした非ｷｻﾂi1的な紬

〈;繊細臆のⅡ1台i二十きず．胸鴎に頚似を求むれば,

inにrIobuIarperwasmlarconncclil､etissueiこ杣当する

ものと報えらｍ主しかｃ

答：胸腺と比鮫すれば‐応髄質に対比が求められるた

め外１Ｗを剛Tlと呼ぶ研究者もあるほどでlIi走るｉｎler心

bularpcrivascularconnectivclissueと呼ぶのは不適

当と思う。１１[脚i的Iこも明らかiこニの部に上皮性iIll綱細胞

の介〈liが糸とめられる｡ただこの外朋で1111典性リンパ球

が形成されるか行かばAcKERMAN以来懸梁;こなってし、

ろところですが,二の点は迩瓢的にも決起的芯lili児撞え

られず，且此l土ただその可脂性を考えてし･ろにすぎな

い｡

高木知道（群馬大・医・解剖）

１）ＢＦＣ上皮の発生の際，外胚葉一円IHi難１M瓦ＭＩＩ係に

ついて，形態0’観察を行なっているか。まだそれi二対し

ての埒えをききたい二

２）孵化後の.〔bのＢＦリンパ'j､節は抗H｣厳ＩＭＥの発現

にIHIして刑Ⅱ胞性供給源であるのか、あるいは液性の供給

M1となってしるのか。（ＷＯＯＤの結果ともllll迎して）

３）.〔bの、剛のちがしによって．ＢＦの機能のＨ１災を

IWijj:十るような観察鈷染があるか。

答：ｌ）区もＢＦの発生初鵡を逃綴切ｔｉで皿察したが

ＩＡｌｌｌ９良とに:段とのf二芝'十で深く6さ追及して［･士い゜

Ｒ１ＴＩｌなど.{よ内・外胚葉の文誌する二とか．撫線の場ｲｧ

とIil嫌i二・二のような特殊詮リン′`制l風形成6二.‘妹があ

るとしてしるし．衷允胸腺の場合i二ばある動物MiI罠内朏

葉から．あるmll物樋では外舩葉，あるしにl1Lj渚から．と

し．ぅようにさまさ･章であるが，そのﾅﾆめに侭ⅡE的錐''４が

文 敵

AcKERMAx．Ｇ、Ａ、andKhBoL･’1..,ＲＡ.、ｌ９５９３Ａｍ

ｌＡｎａＬ・１０ル163-206．

AcKFRMAN，｡ル１９６２：lCeIIBio1.,13,127Ｍ6．

AcKERMAN、０Ａ・ｎｎｄＩ<Ｍ)UFF．Ｒ、Ａ､，１９０１；Ｉ、

・・ＴｌｉｅＴｈ〕ｗｨｓｉ〃mwtMIobjOルg〕1..,12斗］１６．
ＨｏｅｂｅｒＭｅｄＤｉｖ.，ＮｅｗＹｏｒｋ･

荒蒔伽，（Keio．｣、Med、へ猫峨ｆだ）
ＡＳＰ【ｌｗＬ、ＲＬａｎｄＭｎｖ１:R，ＲＫ.，１９６１：１，

.､ＴＡ２７ｈＷＰｍＳｊＰＩﾉﾚﾚ8,"MIo9joJogy.･'376-392．
HoeberMed．Ｍ１．．．ＮｅｗＹＤｒｋ･

ArifR星AcH，Ｒ､、1961：DeK･eloPBio1..3.336-351＿
ＣＣＣ龍R，Ｍ、ＤｅｔａＬｌ９６６：Lance1．】：I388-1391

FIcHTEL1rs・Ｋ－Ｅ１９６昨脹ｘＰＣｅｌｌＲｅｓ.、4６．２３１
231．

Gelzavd．Ｅ，Ａ･ｅＩｎｌｌ９６７ＩＳｃＩｅｎｃｅ,１５７．９３０９３１

GLIcK･Ｂｅ（ａｌｌ956：PolIⅡrvSci.‘35.224-22a

GLlcK･Ｂ１９６４：１，.'７昨W1y･"ＷｓｊｌＩノ沈FwFIU6,ひ．
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森宮（東北大・医･解剖）：生下時胸鶴摘l鍵行

なったニワトリでばＢＦの内・外層ｷﾆもリンパ穀の著

しい欠乏が起こることを少数例で准あるが象念ことがあ

る。その個体で稔，脚のいわゆるＢＦ由来の芽中心の部

も，リンパ球挺乏しかった。他方，簾尿膜上移植後の宿

主の牌の担繊反応を指標とした場合，胸腺摘出により，

ＢＦの反応龍が低下すること，ＢＦ摘出により胸課の反

応能が低下すること左どもあるので，胸謀とＢＦの作用

瞳たがいにかなり隣逃し合っているものと思わ』fLろ。

答：ＢＦと胸腺（IWj瓢の）のinteIPactionの問題につ

いては私共自身はデータをもっていない。ただ趣かた雛

験からすれば，CenRE･allymphoidtissueのうちでも個

体発生的提も系銃発生的i二も胸課の方が上位椹あるので

胸課→ＢＦ方向の影霧の方がＢＦ－･胸騨よりも強く迄こ

ある二とに黙とめられていないので，承はＢＦの発生の

際の胚葉室来についてＩまあ吉り関心をもっていないｅ

２）製自体ＢＦからのリンパ球放出の羅度を追及して

いないが，これ意での報告から象てリンパ球とhumor且’

鰯ctorの両者が同塒に放出きれるものと考えている。た

だし胸諜の場合と同じよう'二．両者のいずれが三役を鞍【

ずろかi古今後の研究に富たたければならないと思う。

３）ちょっとふ#Lだようゼニ鳥鋲の趣熟}二よ.｡て磯鮨緯

ある蕊喫の藤があるので健ないかと推定している。この

点腫ついては，ニワｉＵとウズラで鍛欝な比織突教をし

たいと考えている。なお餌育の眼雑な－実験の露躍起一

鮎糎に８Ｆの形態，胸熟の状態，育鴎のリンパ組織

に躯だの異なった熟合せがあるので，これら相互の

interactioxlのlIU題を毒雌すると．ＢＦ自体iこも差がある

ると思う。ことが予想される。
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指定付議

ファブリシウス蕊の機能に関する一考察

山口康夫（日大・筐・細菌）

生体にみられる襖雑な免疫現象も璃本的催細捲憧免疫

と体渡性免疫という二つの反応様式iこ帰せられるが，こ

れら免疫鰭の假体発生はしか主るし<象によるものであ

ろうか。二の課題の解鋤こ有力詮手がかりを与えるもの

｛よ鳥鰯，特にニワトリの免蜜鮨の発達に関する免疫生物
学的研究である。.〔６類iこは胸腺のi芸かにプアプリシウス

嚢（BF）というUili乳動物にない特有の器官があり，近

時二れら二器官が“cenlTall>･mphoidtissuesO，として

免疫能の個体発生を分担し，胸腺Iま類リンパ球一細胞抗

体系，ＢＦは形質細胞一免疫グ戸プリン産生系の発連に

重要かつ不可欠の役割をもっている事実があきらかIこさ

れつつある。今，小林教授からＢＦの鱗造と発生につ

いて興沫深い報告がなされたが,魁はその機能面で現在

論議されている二，三の問題点を中心に追加考察した
い。

まずニワトリ淀おけるＢＦ摘除の免疫グロブリンや特

異的血講抗体産生便及ぼす効果から述べる。孵化後早期

にＢＦを外科的に徳膝すると，牌，腸管などの末梢甑リ

ンパ認識の二吹小節(胚中心)の発育がおさえられ，形画

細胞や大型好ごローン細胞も減少し‘また７０，７ｊＭ免

疫グ戸プリン，自然抗体や特典的血消抗体の産生の低下

をきたすことば既に多くの研究者により薙認されてい

る。ところでＢＦの類リンパ炉砲は卵生15～１６日頃に

i当ぽぽ定型的な組織像を示し，その働きを醗始するもの

と考えられ，たとえ解化直後庭外科的摘除を行なっても

ＢＦ依存免疫系を完全に捻抑えられ鼓い゜そこでCooPER

ら陰ＢＦ績除後Ｘ線照射（650～750Ｒ）して,その時

点宮で仁リベレートされたＢＦ類リンパ球を追いうち破

壊することによって，一圃慈明にＢＦ依存免疫系を脱

落させ，－．部ヒナIこ｛ま胚中心や形画細胞を全く欠く実験

的無ガンマグ戸プリン血症を起させる二とに成功してい

ろ｡われわれも２日卵を２％tes(Cs[eronepropionate

ニタノール溶液に浸漬する方法廷よってＢＦの発生そ

のものが完全に抑止された場合にはiﾕｨ言同標な所見を得

た。なお，このホルモン的ＢＦ摘除群でしばしば免疫

グープリン産生能がある鰹度認められるにもかかわらず

数錘の抗原投与に対して血清抗体を全く産生し得悲ぃ鞭

実を綴議したっしだがって特異的抗体産生能の滝書は鎗

疫グ戸プリン欠乏の承で(よ漉明が困難で，wbu【･S21resi‐

due,’からわずかながら放出されたmuitipotentialな抗

体産生細胞のprogeni1or喰靜化後自然環境から、秘々

の抗原刺激i二薄応する抗体産生ク匡一ソに分化して終う

ため，後からの人為的抗原感作i二反｝f;するｍｗ｣ltipo1en・

lialなＢＦ繍胞力iも(土や存在しない二とによると雲釈し

ている.他方祷化後早肋に胸腺Ｄ外科的摘溌．さらにＸ

線照射を併用する二とによって流血リソハ球の著減，末

梢類リンパ趨繊のが砲形成が抑制されて，リソハ蒙系細

胞抗体椹よる遅発型アレルギーや移植免疫反応も著明に

障害されるけれども免疫グニプリン産生糸挺罹なんらの

膨櫻が認められない二とI圭既庭報告きれているとおりで

ある。

抜にＢＦがどのような機序でグロブリン座主系の発達

に役立つかを考えて魂些う。われわれは過免疫状態でも

ＢＦＩこは胚中心や形質細胞の出現，墹殖がなく，蓑士ぞ

ＣＢＦ細胞を祖織渚残してもｍＵｉｊγ０で特異抗体を産

生しない二とを確認したｅしたがってＢＦ自体が:〃ｓ”

てば血講抗体の産生能力を持たないとすればその機能的

役割を他【こ求めなげれ鷹ならない。二れに関連して下記

の三つの働き方が仮定されるｃｉ）ＢＦＩ圭腸管.牌などの

未植顛リンパ超繊iこ抗体産生細塘のpr0genitOrである

額リンパ葦を“Ce､[ralsupply,，する。ｉｉ）類リンパ組

織一immunocompetenKce1lsの靭殖と免疫学成熟を促

進する一種のホノンモン殿物質を内分泌する。iii）ＢＦ細

胞からＤＮＡが放出されて間葉系細胞l逗抗体産生龍を導

入するｅiii）の考え方の実験約証調広現在のとニら全く

ないけれどもｊ）ｉｉ）について喰既にいくつかの実験的

諸ＴＩＩ案が報告ざオエている。われわオエも癖化祷の外科的

ＢＦ撞除ヒデでiまＢＦの腹腔内再勝樋の場合|＝もちろ

ん、それをdijYusionchamらe了トー入れて移蝋しても自

然抗体や讐輿的血濟抗体の産生鰭が著しく墹強きれる｡

に反し，ホノンモン的ＢＦ摘騨群で完全な‘`pu1･Saiess,,

のもので卜当difYus1cnchamber移櫨lこより全然回復す

ること主<，ＢＦＣ腹控内移緬:二よっての急ある鐵痩グ

ロブリン産生系の【可復されるとの英験成績謝得ている。
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か゛完全iこ除いてあれI苗,この櫟lこ生存できると催思わ

れないっ

答：御徹１１Mのごとく，評化直後除褒を行ない・翌n

650rを全身照射し、その影響'二虫ろヒナの死亡を心配

したけれども，12辿主でＸ線韓書死を思わせるヒナにあ

り堂せんでした。ニワトリの場合，フアプリシウス鷺や

胸騨を餘去しても，さら庭Ｘ鵲鶉射を行たってもマウス

などと違って梢ｉ魯撹にほとんど起二らない｡

秋山武久（慶大・医・微生）：＊ルモソ除誕と災崖し

たニワトリの胸灘程形態学的の退縮が認められなかった

か｡

答：テストステ戸ソ投与で叫然的程lま胸騨の発洲が仰

１Ｍされたとの雑沓iきあるが，私達が縦験した範ＩＭＩで{罠胸

腺の形鰹的な発育l阻止は認められなかった。

終りにＢＦの磯鮨iこついて現窪査での諸知見を解析要

約してゑると，ＢＦは中州性馴リンパ組織として体液機

抗体室生細胞のPrcgenilorであるX【iリソパ球の峨初の

生成場所であり・二れを卵生中jIHから初生ヒナ期iこかけ

て体内各未檎勲リンパ窪撒i二供給することが主要の役目

であり，害らiニホル毛ソ嫌物筑を分泌してＢＦ系噸リン

パ球の増篭と量変学的議論を－定期IMI後見し縦げるもの

と理解される筵ろう。もちろん二の見解'二に仮鏡的要素

も多く．現崔研究者ＩＭＩで鎖諭の111点となっているところ

であり，今後提おける研究の発膜が期待される。

（共同研究者鈴木八ｍ子ロ大熊一朝)ｃ

佐藤孝二（名大・愚）：除猟してＸ線処理をしても，

r･グロブリンのレベルがご＝に催ならぬということだ

が．１２週令責で生き漢らているという二とは，ＢＦのえ

いき浜うを完全iこ除いた二とi二碇ならないのではない
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胸腺と免疫

武谷健二（九大・医・細菌）

Ｉ．まえおき

永らく宋衛の器官として放股されていた胸腺は，最近

に至り，中租リンパ系組織の主体をなすものであって．

個体の免疫能の発迫と維持にきわめて砿要なにたらきを

もつ器官である二とが明らかになってきた。

胸諜の機鮨としては，免疫学的膳力をもつリンパ系細

胞のもとになる細胞の供給．末梢の未熟なリンパ系細胞

を免疫学的能力者もつ細胞瞳分化させる液性因子の分

泌，自己成分に対する抗体歴生細胞の夕戸一ソの排除

（免疫学的恒常性の維持）などのはたらきがあげられて

おり，これらは特iこ胎生ⅢIから所生期に発揮されると考

えられている。一方．Ｘ線照射と胸鴎摘出とをBr屈した

実験から，｣５噸ｉｔ時においても胸盟は免疫鰭の修復に欧要

な役割をもつことが示されており．成熟時胸騒摘出は老

年期iこおける免疫ＩＩＥの低下を促進するM｢実とも考え合わ

せて，胸謀は個体の免疫箙の発違の象たらずその維持に

も磁要な役翻を果していることが想像される。

このように胸腺の賎膳oDlIlI係が近年急速に明らかにな

ったのは，Ｍｉｌｌｅｒらの新生時胸腺摘出注の剛発による

ところがきわめて大きいと考えられる。われわれも数年

来新生時胸腺摘出マウスを用いてこの、の研究を行なっ

てきたので，その成釧を中心として胸腺と免疫とのIMI題

についてのべろ◎

一方，新生時胸腺摘出マウスＩ会，－甑の「弱免疫助

物」としてmHwD生物現暎の免疫学的0M面の解祈にｷﾞﾘ用

できる。われわれにこれを利用して．数種の感染症の成

立と進展，ウイルメ，あるいば化学物質による趣癖の形

成における免疫の関与について，その解析を行ない，さ

らには胸腺を利用Ｌたトレランスの導入を蹟ゑているの
I｡､

で．これら1こつＬ､てもふれる。

以上#こあげた諸IMI四については最近別の機会にもふれ

たことがあるので(銭谷,森．１９６７；武谷，野本．1967：

武谷．１９６７$森，1967）。一部Ⅲ襖する部分もあるが二

の点捻お許し瓢いたい。

２．新生時胸腺摘出マウスの免疫能力

新生時胸騨滴出マウスにおいては移植免疫能が薯し<

低下し、遅延型過敏症魅起能も抑瓢され，抗原の劔顛に

尖り多少の変動はあるが一般に流血抗体歴生能も腫下す

ろ二とが知られているｓ

ニニでは宮ず，ヒツジ赤血蒙対ＳＬマウスの系渥おげ

る潔血抗体産生を賛釣および量的促しかも鐘時的に追究

した総JILを総介する（TAK三YAandNoMoTol96Za)。生

後24門菫36時111】にIikI服を摘出した40日令のマウスおよび

対照の偽手術40日令のマウスに．それぞれヒツジ赤血球

を接HiL，４日間隔で赤血球擬』１素臓をその営倉お.kび

２－メルカプトニタノール（2-ＭＥ）処jH1後測定し、同

時に10611Nの脾細胞当りの溶血紫プラーク形成細胞数

を;1..Wした。（第１および第２図)。２.ＭＥ抵抗性凝築

鎌
１
球
泗
累
亜
旺

Ｐ

イ６"焔

見疫喚已駈

第１図的手術マウスにおける廷ソジ赤血球'二対１･ろ

抗体反応

●一●全流血華凝蝿素

●－④２.ＭＥ抵坑性赤血球凝卵窯

○－○鱒緬鞄】0＄当りの港血紫廠生圃幽欧(PFC）

蕊
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１
１
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謙
旦
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Ｔ

イ０ノ２悠

曼疫撞三苗

第２図新生時剥課露Iil-ウメにおける=ソジ赤

血球に対する抗仏反応

紫ば主としてロＩｇＧからなり，溶血梁産生細胞致健主と

してＩｇＧ歴生細胞数を示すと考えられるが，両者の推

移と企iZUIL紫の推移との関係は二の考えをよく典､lきし
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ている。胸課涜出群で'よ全樋過i'こわたり抗体価が瞳<，しており，（TAxEYAandNoMoTo，1967a）胸腺涜幽マ

溶血素産生細胞数が少ない｡しかも，主としてＩｇＧかウメと幼若マウスとの抗体反応は一般程よく１K(似してほ

らihEる２－ＭＥ抵抗注の抗体の出現が態し<遡れるといいるが，この点に拒違が認められる。

ラ待歎がある。二の点|当別に行まった幼若マウスにおけ次に，同一抗原を胸騨摘出マウスケニ頻回接仙し，特定
ろ抗体室生のパターンとよく一致している弓の抗体産生を額回刺激することによる影翻を鴇らかiニし

われわ蕊i圭先i二（TAKgYAefgL1964a）こソシ赤立兼た（Ｔ八K目yAandNoL1o〒c,1967a)。すなわち，胸熱摘

i二対する溶血素産虫篭の医下t会櫨々◎溶血素室生織砲つ111群および対照群をそれぞれ２群iこ分ろ．そjもそ奴１群
繊鮨･握下iこよるも、でi掌<,そｂ数の減少によるも’二は10日1M]隅で４回とツジ赤血球を接甑し，位の１群lこ
のであることを關らかlこし．二Ｏ結果}よFRi露MAX，に抗原'111激を行なわず放肚しておき，最後'二すべての群
MILLERらiこよって典型きされたｃ一方，幼若マウスi二にヒツジ赤血球とニワトリ赤血球とを接髄して．４日後

おける溶血素室生鮨、低下Iこ'よ抗体産生細胞政の減少のに，それぞれの赤血球に対する全凝鯉紫価．２.ＭＥ抵抗

みまらず，股々の繍胞の椿L､紫産生脂が弱い二とも関係性凝災難価，溶血素産生細胞数を測定した(雛ｌ変)。そ

第１表頻回|可一仇li(接杣の彫渉

（鼬鍵嶋i麟呼溌鵜鯛鰯阯蝋雛了，ｗ）
ﾆﾆ腱ヒノジ赤血球'二対する抗体｜ニワトリ赤血球に対する拭体

繼辮誉譽薦ミヨ－:蘂雲=壷１１蟇:;f§iiifE三雲雲娑惑
一一一一一一一一一一一一一・－－－－－一一－－－，－￣－－－

１’（二綴:）（=,::Ｖ〈↓Ｃｌ《菫』認ｉ１Ｗｌ“。

…列Ｔｔ－ｌ蕊ｒ－Ｅ:319$！…Wiiiii1-EliWi-l綴､［<,６－
｜’Ⅱ（髻綴）ｉ（菫胸｜〈‘’１（菫2%１１（胸｜〈細

…囎驍Ｔ５Ｔ劇－１《２１識Ｔｌ~慨TEJrr-J薊「《ｌｈ－
（＝）は隙翻瑛薙

の結果，駒騨摘幽マウスのうち，ヒソジ赤血球頻凹接甑1967b）ニオLiこついて､ImMiiこふれるごヒツジ赤血紫灘

詳で広対薫群iﾆ近い溺・、凝叫1紫iiZiが蕊められ，しかも二ＳＬマウスの系を麻H定場合「生後120円宮で騒鵡24Ｊ,ﾆ祷

れ!＝ジン赤血球抗熱二特ｿiWiｳで．二れと抗原的に典主血素価，溶血潔産生細道故．C57BLマウス虞衡移孤片

るニワトリ赤血球ｲﾆ対してiエピノソ赤血球初回接甑胸醗生満lU1lIllを側べ主結果，胸譲摘鋤マウスi二おいても．血

摘lii群と同麟対照iこ比べてきわめて低い抗体産生しか中溶血緊価および抗体産生細胞数'よ日令とと１Ｗ二次第dこ

示さなかった。二の蛎爽$会胸腺欄i(''二より抗体産生鮨の湘加し，120日合で{よ'1:常の30日令懸皮の幼若一ウスi二

低下したマウスにおいても，｜b班抗原の頻回刺激i'こよつ近い抗体産４Ｍ旨をもつに到る（第２炎).しかし，120日

て，特定の抗体産生細胞系i､象'１上述択的に刺ilikされ，姻令の､粥マウスに比べれ'i望１/5～1/10礎度jiﾆ研きる９，

殖して正常に近いレベノンj二連十る二とを物譲っている。また．移肌弛疫IEもある儲度回復し，３０日今でｨｆ永久生
一方．生ウイルスを抗躍とした場合，一舷iこ新生時胸

醸渡世マウスiこお''十るDizjftl筑非産生Ｄ岻下を認の賎６,二第２衷断4舞汽騨撰出溌6ﾜ流血{几俸flL:`1二】瞳ﾌﾟﾙ岸'':.】ｉＩ

とが.…てい……に…仏…～苑竺…繕雲と=二二
輪慧蓮二二iiJWW:駕篭鑑:塞蝋'‘’麺Ⅶ訂“（！:。
え.そＤ結果正常ﾏｳｽと度;綾c抗体歴:,《をうながす偽獄↑僻20.二!｡;'３１.二鱒9s｡=率い,｡=垂…｡=;６，
ものてばなしかと考えられるっ

…鞠纏織』,僕成熟二俸竃ぅ…の鱸艤的変化繍鱗彫，《餌｜側'釦二J',蕊o=`''30二'帽
iこつし､て{よすでiこ鞭告しﾉｰが，（Ｔ人KEYAandNoMoro，｡》１A均士Ｗ(1m挟速
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蒲を示したＣ５７ＢＬの皮膚片を，６０日令でi皇11～58日

で拒否する失うになる。このような新生時胸聰摘出マウ

スの成熟に伴なう免変龍の回復l罠，胸腺摘出以前に胸騨

がリンパ系趨繊に及ぼした影轡握よるものか，胸腺以外

の何らかの系の影韓によるものかI当今後解調するべき間

圏であろう。

３．新生時胸腺摘出マウスを用いた感染症の研究

感雄症の成立と進展には宿主の示す免疫反応が童要な

役剛を果していることはよく知られている郡実である。

新生時胸腺摘出マウスにおいてば各魎免疫能が低下して

いるので，このような弱免疫動物を対象として感染症の

研究を行ない，正常動物における粉合と比較対照すれ

ば．感染症における循主の免疫反応の果す役割をより正

しく把握することが可能であると考えられる。

リンパ球性脈絡IBU膜炎（LCM）においてばウイルスの

胴内接棚による発症死の遮接の醗因は脳内で起こる－種

の退廷型過敏症反応によるものと考えられているが，第

３図に見られるように免疫能の低下した胸脇績出マウス

結核症についての成縦(TAKEwWpL,1967)にふれる。

結核症においてば．ツベルクリンアレルギー発現時期で

ある感染後３～４週頃堂でば．胸麗檎出群においても巌

墨内生菌致は対照と同麗度である（第４図)。それ以後

鐵照マウスにおいてに，怒難免疫の状態となり生菌数の

のり

が
０

７

，
０

缶一芭散（》一Ｊ

／１
'研

三一ＳｈＦ１
１

鷺
狛
晃
亡
エ

Ⅱ2

/２ｊ員７

感染楢遅毎

第１図総核薗（Il37Rv様）懸染－ウメの庇内生茜

致の推移に及ぽ十新生時駒牒摘M1の影容

ＴＥ：新生時駒腺摘H1マウス

ＳＨ２偽手術マウス

し

墹加が仰慨されなしろ減少の方向をたどり（第４図）ロ

病理組織学的腱に特有のTubukelを形成するが，胸瞳

摘出マウスでは菌故の』､加の抑鯛を認め鑑<，fnjRii学的

Iこも〃i純桂炎症の形を旬めている。ＢＣＧによる生薦鐘

疫効果も胸腺摘出群でば弱く、胸醜摘出によって感染防

禦免疫能も低下することが明らかに鴎められろ。

細胞免疫を主体とすると灘えられるリステリア症にお

いても，胸脇摘ＩＩＩ群では化蘭免疫による懸染防醗liEの低

下力{認められる（TAKEYAelp1.,1964b)。この1F実を腹

腔マクロプアージのレベルで砿めるために行たった実験

で柳られた奇典な魏峡として．胸聰摘出－ウメ由来のマ

ク戸フアージ内よりも．正常マウス由来のマク官プテー

ジ内でリメテリアのjM航が馨しいという事実がある

（TAKEwI2l01.,1968)。この耐爽i主胸蕊の存左が夕戸

プァージ内におけるリステリアの墹殖を助長しているこ

とを示唆するが，何れにしても胸騨の有無とマクーブア

ージの鰹能との関係を解く－つの手がかりになるかもし

れない。

iBl2覆三臨一

第３図ＬＣＭ接柧（脳内，】OLD,０）後の死亡率に

及ぼす新生時駒簾摘出の影習

ＴＥ：新生時胸腺摘出マウス

ＳＨ２偽手術マウス

UnoP8対照…ｼズ

i二おいては発寵死が遅延し，死亡率も低下するｃこのＪＩＦ

典I割りに行水っ尤遮廷過敏症にもとづく足蹟反応によっ

ても砿ぬられた（MoRlellT1.,1964a)｡しかも，この場合

LCMウイルス膣胸腺摘出マウスlこおいても対照マウス

と何程腱，あるいばある時期以後i±それ以上に体内墹煎

していることが証明されており，正常マウス促おける脳

内籍刎による発症死が遅疑割塞敏症によることを明らか

に狐付ける成戟が仰られだ。

一方．多くの悪染症においてば宿主の免疫反応l農感染

症の発症，進展を妨げる方向怪働いていろと考えられ

る。ここでばさず。縮篭免疫を主体とすると考えられろ
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吹侭ウイルス感染症として単純膣へルペス，ニクトロ

メリア，＝クサヅキーＢ５，および日本脳炎ウイルスを

用いた突裟についてふれる（森，19678森健か．１９６７；

MoR<elロム,l965aBMoRIelβ1..1967)。単純へルペス

ウイルスで臆新生時胸鷺摘出膳よって感受進の増強が認

められ，正常で淀全く発痘しない32日令のマウスでも胸

腺摘出を行なったものは半致以上が発症死をきたす。堂

だ，黒雲へルペスウイルス株による免疫を行なった場合

にも．胸課演出マウスで撞璽得免疫鮨が薯し<低下して

いる二とが示された（第３変)。この場合．血中の中和

第３麦jIi純へ'レベス怒雄艇lﾆおける悪例M坊票免疫

と
Ｔ
る
冠
一

免
種
尻
尾謹匪》

鶴
織
騨④

胆男暹苞

飯窟瀞尻

第５図駈旧の成立についての仮説

としてう堂<利用することにより，皿泌形成における宿

室の移植免皮能の役剛および趣甥細胞のもつ迦翻特典移

植抗原の1M】題をより正篭iこ解析することが可能であると

考えられる｡

遡蛎形成を二つの農鯖『二分労る考え方i=立てば,鯏一

段階で皿踊化された趣甥綴麗のあるものI皇宿主の移値免

疫によって排除される場合があり得ると考えられる。従

って，このような甥合，宿主として移植免疫鮨の弱い新

生時胸腺摘出でウスを用いれば，皿砺の形成I当促進さ

れ，形成率も上外することが予想される。この予剋にも

とずいて！先ずボリオーマウイルスに尖る魎醐形成爽教

を新生時胸錬摘出マウスを用いて行なった(ＭｏＲＷｑ1.,

1966；ＭｏｉＷｌａｌ.,l964bBMoRlgla1.,1965b)。その結

果．胸鍵摘出マウスで猿対窯欝エリも，満率にしかも早

期に皿癖が形成されることが明らかになり（第６図),

しかも正常マウスでば迩翻形成を見ない乳ぱなれ期のマ

ウスにも麺癌を形成させ得ることを示した｡これらの聯

突催われわれとほぼ同時期に蕊立に行われた各国の散人

の研究者連の成鎖ともよく－゜致している。

管難藤曇|鑑蝋朧摘|皮臓繍変｜発鑓死
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免疫
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抗体伝ぱ．胸溌檎出マウス;こおいても，正常の対馬マウ

スと同程度の価を示しておりロヘルベスウイルスにおけ

る感染防禦免疫の本態碇流血抗体以外（例えば細胞膣免

疫）に存在するものであることを示唆する成釧が得られ

たｃ

ニクi､戸メリアウイルスiこついて行なった悪染防歎実

験の結果も伝覆へルベメウィルスの場合と同搬で，胸腺

摘出涛で砿中和抗体の産生にもかかわらず,感染防紫免

疫鰭の低下が認められた。

一方，日本脳炎ウイルス免疫'二鷲して催新生時胸騒檎

illマウスでは中和抗体の産生が悪く，二れと比例して感

染防禦龍も弱く，血中抗体産生と悪莱防無能とがよく比

例していた。CB5程対しては新生時胸腺摘出マウスも対

照と同違度の中和抗体価の上外を示しロ特iこ悪受違の珊

強膣認められなかった｡

３．新生時胸諜摘出マウスを用いた凪癌の研究

睡甥の形成は一応二つの段随l'こ分けて考えろと理解し

やすいごすなわち，ウイルス，化学物質，物理的刺激．

その値全姿函『二もとずく正常融砲の迩鴎化の段港と,こ

の迩溺麓膣が生体の擁抗力に逆らって摸精な増砿を示し

睡鰹を影成する段階との二つである含後者提おいて生体

の鐘抗力の主役を演ずろものとして，最近生体⑤移観莞

疫能が大きく問題となってきた。（鰯５図）

新生時胸腺摘出マウス'二おいて陰，特lこ移櫨免疫能の

低下が著しし.二とが知られているので，これを実験動物
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ウィルス漣狙盟ヨ臆

第６図謀り才一考ウイルスに虫ろ靴癖形成に及;蒼十

新生時Wi魂摘出の鯵習

ＴＥ：所生時駒線摘出－ウメ
ＵＮｇ手術と行定ゎ定ぃ対蝋マウス

ＳＨ：鰯手術溝照一ウメ



3６ 免変生物学シン願ゾゥム１

滴マウスiこ発生した迩癌の中にば正鴬な宿主の穆噛免疫

能のもとでl妾趣甥を形成し得ないようなもの，すなわ

ち，皿鰯特典抗原性が特に強いか，あるしに，抗原性に

比鮫して墹殖能が弱いというような性賀をもつものが少

<ないことを示している。童だ．正常および胸鵠摘出マ

ウスに移櫨した場合，掴殖に著しい差のある邸鰯1こつい

て組織学的に観察した結果，正常マウスで瞳落しいリン

パ系jHiX篭の浸潤が迩甥周辺i二認められるのに叉して，胸

騨摘出マウスでＩ会綴飽浸潤がほとんど認めらｵﾐ詮い鞭実

も上述の成禰とよく一致する.

４．胸腺摘出法の臓器移植への応用

新生lWi胸腺摘出マウスでは上述Ｃように移抓免疫が著

しく低下することが知られているが，実際の穫器移植に

際してば二れば応用できない。一方，成熟時鞠腺摘出の

みでIま免疫能i二変化I当少ないが,Ｘ線鶏射を併罵ずれ感

Ｘ緤照射による免疫能の低下が特錠することが鼬られて

いる。他方，ＷＡｘ５Ｍ傘らばトレランス形戎0二塊する胸

腺の役醗を意視しているｓそ二で．成熟時麓謀演出と抗

リンパ筆血ＩＭＩその他の免疫抑制剤とを併用して篭疫能を

低下させ，これにdonor系の胸腺を砂槻する二とによ

って，donor系、組織適合性抗原i'二轍しての承トンラン

ス壮態をつくりだすことが可能で{さないかと考えて，二

の線に沿って実験を行なってしる（鮒８脚)｡現在まで

のマウスでの実験結果でiよある感度この作莱仮貌を支持

一方，化学物質iこよる皿泌形成iこついても同様のこと

が考えられるので，メチルコラントレン睡錫1こついて上

記と同様の実験を行なった｡その結果，やはり高率にし

かも早く唖甥が形成されることが実証された（TAKmrA

efaL,1965）（鰯７図)。二れにつづいてＭｌＬＬＥＲらも独

立にほぼ同様の砺実を職告したｃさらに，isotransplan・

tableのメチル＝ラントレソ皿癌の同系移掴に際しても

移徳免疫能の弱い胸壁摘出同系マウスでiま，正常同系マ

ウスよワ発育が早い場合瀞ある二とを賜るかi二Ｌだ

(Xo邸oToelqL1965)。
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第７図〆子'シニンンＰレソRE1H形戎に及i=十新生
時溌課価出の影瀞

ＴＥ：新生時鼠i腺摘出マウス

ＳＨ：釣手輔マウス

メチルコラソトレン接仙iこより新生時胸躍摘出マウス

淀生じた睡癌の性間を朗らかにするために，これをさら

に同系の胸臓および正常マウスiこそれぞれ移砿して期殖
!+

の早さと．．●take0,の有無を狐べたつその結果・正`iiマ

ウスに発生した迩鰹のＥとんどすべて}よ同系正常マウス

に.Take,,され，同系胸摘マウスへ移撞きれだものｏ

中;こ祷;こ発育の促進されるものがある窪変であるのに反

して.駒演マウス姥9噸鰹の中に憧正鳶マウスi二・.take,,

されないものが少なくなく,また,．.:ake,、されても胸

摘マウスオニ移植されたしのi二比べて発育、悪しものが多

いことが明ら分に左っだ（第４麦)○これらの恥突は胸

|(璽競纒幽）
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胸鴎が篭嘆;二雷誇iこ関与してしる二と'よ現窪疑､､の主

い巾爽であるが，庵者の関連;二ついてl=な↑ご今後轤らか

Iこされるべき多くの点が残されており．今雄．その解鯛

に一瞬の努力を払うことが望之れるぅ…ﾌﾟﾉ‘新生iliｼｌｉｄ謀



３７式ｋ；：絢科Ｉと蛤挺

秋山武久（慶大．医）われわれも生下時胸線馴除マウ

スでば実験的トキソプラズマ症や実験的チフス症jこおげ

る弱毒生菌鍾愛Ｄ戒迄がきわめて悪いことを経離した。

二の成欄准武谷先生らへルペスヴイルスやニクト戸メリ

アウイルスの生ワクチンを接種した場合の成織と一致す

るものと考えている辱

蓄：秋山博士の成徴患御指撞、ウイルス感染症に輿す

るわれわれの成績とよく‐一致するの界ならず，前に輻告

した結核症およびリステリア症起ついての成績ともよく

~一致すると考えられ、－般的|こいっていわゆる細胞僕免

疫を主体とする感染壷二おいてiま，新生時胸線摘出によ

って弱灘生菌蒐疫の成立がかなり抑えられるものといえ

る｡

武谷（追加発言〉：新生時胸腺摘出マウスのマク戸フ

ァーゾ内iこおけるリステリア菌の発育が対照より悪いと

いうわれわれの成鎖こ関連して，胸線摘出動物のマクロ

フアージの何らかの識姥が対鴎'二比べて変化していると

いう成繊を御芹知の万力【あつだら御戦え願いたい。

佐藤孝二（名大・塁）；胸魂を隙去した後，食作用の

能ﾉ]は上外するということが最近鰻告されている（Nat-

ure誌上)ｃ始めカー宗ソを投与しておき，さらにカー

窯ソを与えると，駒線擁去動物の方が摂食能が高い。ブ

ァプリシウス識を除い定ヒナでも上昇する可能性をみて

いるｃ

北川正保（阪大医・癌研）：除胸線した場合，種だの

抗原i二対すを樹主の液産抗体の産生の態度の帳巡;こつい

て，成熟度という点からの解釈をされたが孜のような可

能性も考えられないだろうか。

１つの抗原に対して，いくつかのクニーンがあって．

それらば脚腺鱗存という煮で臓連があると考えると，除

胸腺した場合胸腺依存愈轤とんどないようなクニーソが

選択されて噸えてくるａすなわち正常下での夕戸一ソの

典団とい!救った災副ｵﾆ変っていく二とがagingとか抗

原の瀬風塵鍬の効果として変われているのではないかと

いう考えである３

答：大変興沫深i`､御考えで．充分可館性かあると考え

られ童十。

摘出動物という人工的'二つくりだされた一種、弱篭腫動

物}よ．今後とも薙嘆現戟ｃ関皐する多くの生物現象の解

萌Iこ有鰯ﾊﾞｰ茅縄きれるべきであろう。
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生体内培養法による免疫記憶の解析

利
正
雄

之
保岡

川

村

(阪大・法・第三内科》

(阪大・癌研)

(阪大・第三内科）

鋲
北
山

生体i二抗際刺激力i与えられると，生体がもつ免疫担当

鰯強I雀分化iM殖して抗体産雀細胞に至り抗体を生合成す

ると考えられる：現在Ⅲ抗臓刺激後iこ免疫担当緬飽がた

どる過程は少なくとも３つの段階にわかれると考えられ

ている。Ｓ７ＥＲｚＬａｎｄＳ【い鰺醍sTEIK（1967）ｉ当二のそれぞ

れに関与する躯胞をＸ－．Ｙ､，Ｚ・細胞，MAK1NopAMAL‐

BR3GHT（1964）１吉ＰＣ小ＰＣ２，Ｐ1-‘と称し分醸してい

る。】微抗原削激が与えられるとＸ－細胞（PC】）がＹ－

細飴（ＰＱ）に転換し，二の､の自体悼罐とんどあるいは

全く抗体産生を行なわないが二度目の抗原糾澱が加わる

と分化増噸を閲始し抗体産生細胞であるＺ瓢飽（P,-0）

iこ転換する。この字間段階にある細胞（Ｙ-細胞または

PC2）は二度目の抗原に錘して反応する際に厳密な特異

性をもち，あたかも最初に接した抗原の記臘を保持して

いるようにふる左う所より免疫記憶細胞(men2oハ'ceil、．ノ

とも称せらｵLろ。

免疫麗憶の存在瞳１吹抗原投与後ある期ＩＭＩ維過した

後，２次抗臆刺激が与えられた場合に黙られる急激な抗

体産生の出現即ち２吹免疫反応性（second2TyX･eSpon・

sWenesg）によって確かめられるｅ

抗体産生機聯を考える上'二．二の免疫記憶の存窪ば砿

要な隅題の一つであるが，一般ドニニれを解祈する場合，

１次抗原刺激による持続的な抗体産生のため．免疫記憶

の発現たる２次抗原刺激後に出現する拭休の詮を一つの

個体で経時前に解析することにばかなりの鵬難がある。

そこで純粋狸２汰抗原jliU激後の反応性を象るためには２

次抗原刺激後の抗体産生の鬼を検出できる実験系方【望富
しし。

われわれは生体Iこ抗原方;投与された場合．二の免疫記

憶がどのよ÷に発展してくるものなのか，－たん生成さ

れた免疫記瞳織胞は，どのよう歳磯作こよって２吹抗原

刺激を認識するのかなどの点ｲﾆついて，４１<体湾蕊護法を

用いて爽験をすすめている合この爽験でば．抗療として

雑草藷鑓愛護より精製され÷二結船細菌僕αアミラーゼ

(助Ａ）が用'vら餌だ。この抗原峰酵素蚤臼鞍ので酵素

活僅阻害を指漂にする二とにより抗ＢａＡ抗体1食粋異的

にしか紗g逓的に測定できると、５利'1Aをもっている言

童ね蔦いず二ＢａＡｉよ抗原的に単一で種々の免疫化学的解

析に適しており．FreUnd，Ｓｍｃｏｍｐｌｅ【eadjuvantを用

いﾅら樹字ｲくり形ではprimingを通ごぎせるに講し・水

溶液の形でiま免疫原竺が虫わい゜しかし２，Ｅ抗膿剃激と

して'よ水辮液の形でも癒効に働きうる己

Ｉ生体内篭養法に関する基礎実験

ＢａＡを抗原として動物にＰＸ.eund,sjnconlPlctcadj‐

uva:)（と美Ｉこ免疫して得られる抗ltX清催ＢａＡ活佳を特

異的に腿害する・抗ＢｄＡ抗体iこよるＢｃｒＡ活性の鰹雪

を蟹】に示す手蝋で測定すると，ＢａＡ活性に添加した

MouSese｢uｍｄｉｌｕｅｍ
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抗体lilflﾆﾘﾋ:じてirI線的に騨害される（賎２ＬＢｃＸＡ活性

(amylaseunit）および中和抗体活性（antibcdvunit）

を図２１色示すごとく定義し，生成還元糠趾をブドウ鱗当

りIこ換算し,ブドウ麟震準蝋線より求む土吸光凌より計

算すると．抗体鯛会図２仁示さｵL定式iこより求められ

るｅＢａＡをITreuind,sincompXete2djul･antと尖'二マ

ウス'二Ｗ坪ｇを皮下に５０蕊を複潅IjLii二１吹抗際刺激

として戎与すると園３Ｄようi二,1‘:抗原純激の約７日
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型的な２法免疫反応が発現してくる。ただしＸ線鶇射の

愚を受け室動物に同様の抗原刺激を与えても，あるいば

ｌ吹抗隙刺激を与えていない正`iMr動物よりと今だ細胞を

移入したＸ線照射reciPientに同嫌の抗猿剃激を行なっ

ても隠とんど抗体健倹lilされない。この二とから抗厘ilHll

llik後iこＸ線照射reciPienK中で黙られる免疫反応性iまI

吹碗臓剃激の結果ｄｏnot・中で産生された免疫記憶細胞

i二よるもので２次抗際刺激iこよって初めて抗体産生を行

なう。この免疫窕瞳細胞を機械的な破襲志行な今た後庭

移入し，岡識の抗原制を与えてもrecipient中でば全く

反応桧確承られない。

吹椌ｔ･ecipieZ1t怪あらかじめ与えるＸ線鰐射の効果を

患ろだめiこ１つの細飽群を２分してＸ線礁蛎鐸あるいば
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以燐に鑑”に抗体産生がみられる。一定llHllll後罫び同じ

動物にＢａＡを投与すると２i2t免疫反窓としての忽激な

抗体価の上呉が象とめられる曇１抜抗隙刺激俊一定期113

経過した“･系マウス（donoT）より牌およびリソペ節

細鞄をとり，図４提示した手噸であらかじめＸ線照購を

うけた正常(ＭＯ系マウス（recipient）の静脈内に移入

する二reCiPientで緯f雲とんと抗体産生砿族出されないｃ

とニらが1℃Cipientに抗原刺激としてＢａＡを溶液状態

あるいはアジニバソトと鍔二乳濁化して与えるかｉ'8

"iけりで移入繍胞と抗原を接鱸させると図５のよう起典
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、抗ＢﾕＡ抗体のimmunoglobulincIiLss非照射の動物に移入し２吹抗原刺滋後の筑休産生を比綾

した。図６に示すように細胞侈入後すぐ;こ２次抗原刺激

を与えると．Ｘ線非照射群i二比べて600ＲのＸ線照射を

与えたreCipienlでjま抗体箙生i当Iよるかにi蘭い。吉た同

搬な２群;こ細鐘夢入の30日後に２１ﾂﾞ:抗原刺激を与えると

600Ｒ照射群でばなお反応性を保持しているのに対し・

非照射群で踵全く反応が詮られなくなる。二のこと:二よ

ってTecipientにあらかじめ与えるＸ鑛鰭黙の効果瞳

ｘ静によるリンパ系篭胞群ｃ荒廃のため移入された絢胞

が代燃的(二鰯殖しやすい課魂を作り１Mすと尖;こHost

versusG垣、反応を抑制する効果をもたらすものと思

われる。従ってわれわれの生体内培饗系においてｒｅＥｉ‐

pientに600ＲのＸ線照射を与えることにより少なくと

も1カ月ill1注移入された細胞iよりG皮紀臆を保持しつつ，

生存させることが可能である（HAMAoKAelaL1966几

さてこのような細胞移入系を膜って免漢記憶を定冠的

に解析するため梍瞳．移入した免疫紀憾細胞数と２次抗

原刺激の後iこreEiPierltで証明される抗体随と;こ直鑑関

係が成立せねばならない。函７１当】吹抗砿刺激を与えた

この生体PLI塘狭Iこよって産生される抗Ｂ⑬Ａ沈体の

iml11unoglobuliI1cIaSSとしての解折を行なった。閃８（層竈塞一へ一竈一司譲率》〉》へ
Ｌ
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はdonorおよび】･ecipienKより採取しプールし走抗ｊｎｌ

ｉＩｉをセフテデヅクス0-200でゲルが遇を行ない中和抗体

活性の分布を柔だ】例で，伝とんどの活性は７ｓ－グ戸プ

リン分iHiiI二存窪する。苣尤垂dioimmunoe】Ｓｃ【roDhoresis

で検討しても抗体活欝尖すべての場合７ｓ７２．と７Sr1･グ

ープリソIこ存窪しており．ＩｇＭとＩｇＡにはmonospec
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図７ThereInlionshipbCKwe印antibodylile「and

nlImberoftrHnnSleTre《ｌｐＴｉｍｅｄｃｅ１ｌ

動物よりとった細胞(primedceU）の１，２，４，８>2107を

正常動物よりとった細胞ですべてBx10：’二細飽総数を

揃えた後移入し,２次抗瞭刺激僕のそれぞれのrScipient

で醒餌され急抗体価とPrimedcellの数との関係を示し

たものである。抗体価とprimedce1lの散との１Ｍ】1二面鰹

関係が成立するｃこのこと【罠，２次抗原刺還後それぞれ

のrecipientで測定される抗体価)こより移入したそれぞ

れの細胞群I已含される免疫麗蝿綱胞の鼠が幡対的iこ求め

られるJIFを意味するｅ

０
（
色
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フ

写立lRadioimmunoeIec[rDphoresisofmouseanFi・

BcrAnntibody

】：ＡｎＩｉ･mouse7S7･glDbulinrabbilsErum

２８Ａ､【i･mnSeTMrabbilSerum

A：SerlImA（7ＳＴＩ÷７２antn.BaAantibDdy）

ＢＳＳＥｒｕｍＢ（7sＴ２＋了ｕａｎｌ#Ｂ塗Aankib()｡y）
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ificな抗ＩｇＭ，および抗ＩｇＡ（Fahey博士より恵与さ

れた）で旗j土爬ても,まれi二に弱い抗体活性が検出でき

るものもあるが，伝とんとの場合抗体活性に存喜しな

い。富走中称活竺で定鼠された抗体価'よＩｌ３ＬＢａＡを用

いた共沈鋒法で糸仁式体の抗原結合能とよく相関する。

吹i二７ｓ7,.グ戸プリン庭しか抗ＢａＡ抗体の存在しない

戎血清と，７ｓ”と７SJ2-グロブリンに抗体活性を有す

る抗血溝を選び（写真１），それぞれの抗原結合鮨と中

和活住との関係をみると，凶９のごとく抗血清中の抗体

れろ。

Ⅲ免疫記憶の生成に関する解析

生体内培餐笙でrecipieXxt血清で定趾される中和抗体

価痘移入記憶細胞数と正確な比例関係がある二従ってこ

の方塗によって免皮記憾細砲の肚が相対的iこ定吐でき

る。そこでわれわれば１次免疫刺激後のマウスで免疫記

憶の生成をj弊折する目的で，1次抗原刺激後畿時的に各

時鱗の動物より一定数、細飽をとり〔１次抗原刺激後そ

れぞれ10日（２週)，２８日（４週)，４２日（６週)､５６日

(８週)〕，できるだけ同一条件のもとにHH砲移入を行芯

い，recipientに抗原刺激後各欝10日目の中和抗体価キー

よって移入細胞中の免疫記慰細胞のBkを推定した。その

結果』よ図10矩示すようi二，免疫記t鱸Ｈｌ胞底１次抗原刺激
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図１０DevelopmentofimmunologicalmemcryceUs

afterthEIirstantig巴niCStimula上ｉｏｎ

Ｃ；RScipiEnt，□：Donoｒ

後時臓がたつ１こつれ約６週迄至る吉でjPl卯し，以後ぽぼ

プラi､－１こ達するｓきた二の免疫記憾細砲の墹加曲線を

水平職iこﾀ侍識すると大体１吹抗原刺激後約７日目tiZIこあ

たり，二の時蛎より記憶細胞が出現すると推定されるｅ

二の時期I会Ｉ汝抗原刺激後ｄｏｎｏｒＩ二初めて流血抗体が

検出できる時好iとi計言一致している弓更;二各詳Ｄｄｏｎｏｒ

およびrecipieI1［血清を群ごとｉ二プールしradioiZI1･

mLKnoelect｢opHo百esisで詔折すると写真２のごとく１次

抗i鳳釧歎瑛１０日目、亀髭至憾繍胞が２次茂原刺激で産生

する抗体（2ＷＴ〉ｉ主r三とんと．７ｓi･，抗体であり．時期が

たつ,こつれいＷＴ、６Ｗ丁，８ＷＴ)，７ｓ７２抗体活性が強

く放ってくる二移入細砲,二よる抗体のimmunog1obu1in

のパターンら変ｲこ'会．そ鯉ぞれｃ移入細胞二溝志する

donorc血消が示す玩檸Cimxmmog1obulinのパター

ン（2Ｗ、４ＷＤ，６ＷＤ、svvD）とよく一致するようで

immL1no810bMiinclassと無関係lこfjj潅裟Ｉ会平行関係Ｉころ

ろ。評ニアS7iと７ｓi･２抗体を含む７－グープリン分画を

ペプシン分解して紳色Ｆａｂでも抗原結合鮨Uよよくその

中和活|生と格闘する３名し抗Ｆ(ab『)２血清ＤＢαＡ結合

能がその血消やの総玩体含鼠を表わすものと考えると，

以上の畷実より中和抗体価l妻庭潤中iこ存在する７ｓ７，と

7ｓ７２抗ＢａＡ抗体の総肚の椙対的な値を示すと考えろ
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写瓦２Ｒ率iOimmumOEにctropluoreSiScfSど｢afrom

recipi2n【ａｎｄｄｏｎｏｒｍｉＥｅ

２ＷＴ’４ＷＴ'６ＷＴ,ＢＷＴは1次抗U;1jill撤後

１０，２８，４２，５６，日機の動物よりとった耀胞を藤入

Ｌ２汰抗原刺激機番10月後IことったreciPient血講

のプールした亀の１

２Ｗ、､４ＷＤ,６ＷＤ’８ＷＤはそれぞれの細胞の

ｄｏ､｡ｒとなった勘物のプールしたｉｎ姉を示す。

４ＷＴは８傍．６ＷＴ，ＢＷＴＩさ64倍脇職したも

のをChar摩した。
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ある｡この関係を奥に暁瞭漣するため各鮮血糟を２倍希

釈法で希釈して．radioiml】JunoelectropIIol,esisによっ

て一定条件下椹おける抗体議違が換出可鰭な最大稀釈倍

数を求め，その対数として各immunoglobLiiin中の抗

体活憧を半定斌的iこ求めると図1lのよう淫なる邑二の劇

11より１汰抗原jlilI激後産生される免疫記蝋細胞}当早期で

踵７ｓ了,抗体として，鍔期の経遇挺つれ７ｓ７２抗体の産

生としてその記憾を発現きせる。倉ﾊﾆﾆのパターンは1

次抗蹴刺激後異なった各時期漣編胞をとったそれぞれの

donorの血IMi抗体のパターンと罐ぽ一致している二とが

わかる。汰距ｌ挾抗騏刺識後早いI嶬期尾マウスの流血中

に抗体が出愛する時期をｉ齢mKmoglobu1incl魚ｓｓ別)こ

rad1oimmlmoele二Xmpluofe二ｉｓで解析すると，鰯1２のよ

うiこ１炊抗原刺激後約７日目+こ｝歪とんどのマウスIこ抗体

が出現するが，それi当すべて７s７１抗体であり７ｓ７２抗

体ばこれよりずっとおくれ約20罰目に顛己て全例lこ抗体

活憧が検出できるようになる。二の聯爽も免疫記憶の出

現時期．およびimkTluno息１０睡linijIIiこみ允免疫羅鑓発

－－－￣－ヨー.一.

２，０Ｆノ』.伍鋼

ＤｑｙＯ'feF／３１．’１９．

回l2AppmE-nnCe⑥f7s7j･ａＩＲｄ７Ｓｒｇ･aniibv)(iie品

ａｆｔ⑧rpu-inlfWyaMigemiC5ti副ulation

現の,:罫一ソの推移とよく…致するようﾄﾞﾆ思えるe

きてlijt抗臓刺激Iこよっていったん生成ざれﾊﾞﾆｶﾞきて１吹抗暗刺激Iこよっていったん生成ざれﾊﾞｰ塾鍾亟

jjjiifil胞窪，２数抗原!iM激に対しいっせいに反応するであ

ろうことｉよそのrecipient内での急激な抗体藤生ﾄﾆよっ

て推定されるが．各ｉｍｍ田Z1oglobulin別'二recji｡iC錘健

出課する抗体をradioinMTRunoelecK｢opho｢e竃isで縫昧的

に象ても，細胞移入後抗環剃瀕した泌合５日筒'二催全例

iこ７ｓ７，，７s7T抗体がいつせしに険出される（図13％そ

してそれ以後i二座生きｵLる各７ｓ)･汁７ｓ72と誼体含量の

比卜竺移入した免疫記臆繍鞄が１次抗原刺激後do】】orか

らいつとりだきれたものか淫よワ異なるｶﾐ，２２A:抗原;ｌｉｌｌ

激後の日教Iこ失っては左右されないで大体一定の比を鰍
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胞に転換を起二していくのか。

これらの１Ｍ】題点i'こ対し汝の実験が行なわれた｡(1)の可

鮨性につ(てば凶141こ示すようiこ移入する記憾細胞、数

を変化させたとき｡抗体のimmunogiobuiinパターン医

健擢一定起保/これている二とより，１吹抗原＃ｉｌ激後各時

期でふられる差異稔７ｓr山７ｓ７２記憶の発展ﾄｰ時期的な

ずれがあるﾅこめIこ起悶するらしいc次)二(2)の可能性i二つ

いてI会９，吉ねi圭30日前ﾄﾞﾆ抗原で刺激した動物の絹砲を

Ｘ鰍鰯射動物内で塾二1カ月闘生体内培養し，１カ月間

で紀樋細胞ｃ細胞黛ピニレーションの変化の有黛をしら

べると，図15Ｄようﾄﾞﾆぼぽ一定のパターンでとご震って

いる。この１１Fより７ｓi，より７ｓ７２記瞳細飽への相互変

換の可姥墜I,ま湾えﾄﾞﾆくいｃむしろFreund,ｓｉ【lcoxnple【e

adjuvan【で撰与した1次抗原の長期持続的な刺搬の精

動
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このようiこ】次抗原刺激後異まった各時期lことりだし

た免疫記憾細胞、２次抗原刺激iこ鯨するimmLlnoglo・

bulinガ11にゑた反応性の棺異り原因として吹の二と方:考

えられるっ

１）１次抗原刺激後の早期でば免疫記憶細胞ら致が少

ないｃこのようなときに'よ２次抗原ｌｌｉｌ激後の反応に7ｓ７１

抗体が優先的怪出現してくるのか。あるいは７ｓ”７ｓ)･当

抗体に対応する免疫記憶の発展r二は時斯的抜ずれがあ

るのか。

そしてもし後者の可能陰が正しいとすると，二Gつず

れに，

２）２吹抗原ＦＩＩ数$二よって７ｓ)１，７ｓ７２戎体を作るべ

き７ｓ７，‘７ｓ７２記臆紬胞がそれぞれ独立に存窪し，１吹

戎原制教起より７ｓi･I記憶罰稔が時期的に早く産生さ

れ，７ｓ７２記憾織絶瞠それ＃二つつくのか。あるいばそれ

ぞれIま独立しておらず瓢胞内で１１皇７ｓ７，の記臆から蟻成

が選二ろが時餓がたつ怪つれ，この１部が７Ｓｊ２罷碓糟
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秒を反銭している二とを考えると,ＥＩＳ露の鰹察した’

け:抗蹴剃歎後つ抗体Ｃａ銅nityの鋳期的な変化も.それ

ぞれの時購で竺伜》二審窪する免疫鑓憧細胞③窯ピニンー

ションの櫨拠を反談している二とが推定きれ．’次抗原

剃職後散力月たてI芸，２次抗原剃戯によって癌ぃaiiini‐

ｔｙをもつ抗体を産生する綱鞄;二分化するｶﾆﾌﾞﾉをもった

記憾謡禧;二変化していると考えられる。

篭撰反応ニおける篭Ｉ更鐘当縦胞がたどる変化『二ついて

考えるとき．抗体産虫楢胞撞ある棒繍胞孟り分化すると

すれ,芸．そ。lIlli二２度目Ｃ抗lihllI澱iこよって反応しI告U

めて抗体産堂を行う機能をもった細胞（紀蝋細胞）が存

在＋ろ二と,当明らかであると思われる｡’汰抗原!i''激が

与えられると鱒iHi砲ばおそらく細胞分裂をくり返し踵が

ら！この抗原に対応する兜疫鯲怖制胞を作り上げる。

（この場合鮴釧飽と脆憾繍胞i当全く報しく』't椹抗原によ

って選択をうけて政が墹加しただけか，あるいは幹緬砲

が抗原によって変化をうけて２次抗原NII激iこ対して特殊

左ある準鮒状態をもつ細胞》二なるということも考えら乱

ろ)。そして，り:筑瞭刺激後塒ｌＵｌがたつにつれその数I良

墹大するｓ

重尤二のpri811iZ】ｇに鋤<抗旗の一部'罠十でiこそき上

‐た記憾緬砲》こ働いて－蕊抗体産生緬竃へ分化させるだ

ろう合それゆえ，次拡'喫刺致後湛出型する抗体に．その

存在する鑓tE1篭i砲のポごニレーショソをよく反映するこ

とi二なる今しかし大部分の記健細謄Ii会２次抗原刺激が与

えられる宮でi皇抗体産竺薊薗に分化する二となくとど雲

っている３そして２次抗原MII激が与えられると何らかの

機作庭よっていつせしに抗体藤生細胞iこ分化荊硫するの

であろうｅ

このような篭窪抵当細篭の分化棋型を券える峰・マウ

スにおいて,宝７ｓ７１抗体溌生系と７Sy2抗体歴生系がお

そらく蕊立しておりｐ７Ｓ７Ｉ紀憾細胞の生成力K7S72記憾

細胞のそれより先行すると灘えられる（図16参懸胆

鵬詠めば７ｓ】･I誕他綴謹勾孟であった力：次第に７ｓ72記

憾絢電力嘆成さｵ｛てきたと解積される９以上１次戎頚刺

激としてFleund，sincomD1eReadjuTanlで函Ａを投

与した甥合．７s7$紀腫縮i篭が章ず生或され，それにお

くれて７ｓ7Ｆ紀強淘謄方:生成きれる。そして全体の記憶

細誼曄絢６週ｹﾆ至る吉で珊加するこさたこの生うな免疫

紀雌のＭ１魂騨１１)jお上びパターンＩ会その童萱dono7C1

次筑｢識l鵬後の抗体として反映されている二とに送るｃ

Ｖｌ５ｃＩｌＥＲａＩｕｄＳ寺ASTNＹ（1967）健ウザギ評緬篭で２次

抗猟H1Ｉ激をｊｗｉｌｊＵで与え起略のＤＮＡ生合成の上昇

を利帰して免疫紀腫の発展過離を解析し，lひ:抗原投与

後早l0liこ出現する楚撰記蝿繍胞}尖抗原が投与された部位

の所属リンパ節に分布しており，１吹抗原刺激後Iこ出乳

する抗体虚生馴胞の分布とよく一致することを報告して

いる。またFHcs】Ｋら（l96DI）にpTin1ingにi主十分だ

が抗体はほとんど産生されない盆のジフテリアトキソイ

ドとぞウス皮下に注射し，２沙:抗旗投与時期を変化させ

たとニら．１吹抗旗刺激後40国位章でば免疫記壌)主増大

するが以後はプラトーに達すると報告している。われわ

れの維架でも免疫挺確の出現は１次抗騒刺激後抗体が出

乳する約７日に-゜致し！その後約６週iニ至る吉でその

記世避をjllしていく。１次抗蝋鈍歎後出現する抗体の

immumg10bulinclassとしての推移i宝，用いた抗藁の

形．アジニパハの飢顛．マウス系俵などによって多少

の趣が象られろが大むね初鵡'二瞳７s;･】抗体が，そして

後期'二なると７s7：抗体が出翼してくることをすてiこ

ＣＯ息（i966）峰縦告している。“O･BcKA系でも二の廟向

l当認めら上ﾒﾆが，史Iここの擢侈l皇それぞれの時点でその

動物iこ存篭する免疫鎚憧繍謹のパターンとよく一致する

二とが蕊かめられた。

Ｅ１５ＥＩｗ（1966）’よウサギ提２，４.dinitroPiletlyl（DNP）

班白を抗臓としてＦ】･eurhd,scompleteadjuvaTltを用い

て免疫して産生きれる抗ＤＮＰ抗体を象だところ，１

扶抗原N1lI激後の初191には．畠硫nityiま低いが結合恒散に

IHIしてば鮒合ｹﾆ一様な抗体が得られ，後期になる提ど

噸niKyl会iiWiいが初期にくらべて不均一･な抗体が得ら媒

ろ二とを皿察している．

堂ﾅﾆ１次抗膜刺激後の抗鯵産生が鐸とんど融られ送く

なっﾅﾆ６～７カ月後椹２〃:抗|虞刺激を与える上急激主特

挑抗体1Kの1N伽が男Lられ，このとき'二産生された抗体の

a編nilyに１次杭1噸ｉ激後欽宕月だって抗体が消失する

iiii二とった抗体Ｃａ愚nityとi計晋一菫するという。わ承

われの系におい宅1妙:篭疫勤務Ｃ７Ｓｉ･Ｉｴｩ７ｓ７８抗体

の捲膠がその堂堂免疫罷憾鍾篭の宗ピニンーシヨンの鑑

｢T了で藩１〔Z蕊誕

Ｕ×卿』妬『`…，
鶏二繍二鰯I￣｡
図１６りい･どIoPmcn:ｏｆｉｍ『Ruuuuologicmlm巴ｍｏ耐ＥＥｌｌ■

nftﾋﾟrPriuTuaryaHIRi3⑧niCS1inuula【ioｎ

1Ｖ２次抗原情報の哩臓峻糖に関する－つの可能性

竺体'二２次抗城蜘歎分1与えられると既に１汰抗画刺激
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の結果産生された抗体と抗原が似合体を形成し，脾，肝

などの縞内系細砲ドニとりこまれる輔果，流血中より急

速i二i月失する。雲走抗原抗体UI合体を正常動物の静脈内

に投与して､流血より急速lこ消失し単咳細胞（SoRK1N

andBoYDEN1959）またにマクロフアーゾ（PATTERsosi

e:ａ1.1962）にとり二まれ，抗瞭が紙砲門で分解され

る享方:覚ら雄ているコニれがｉ:mmuneeliminationとい

わ奴ろ雲象であるニニれ童で２次抗原測歎、麗鐡陵駕iニ

関して，いったん生成され起紀砥編誼!ｆその細胞表癒で

抗原と接賎する二とで十分抗原刺激となりうるといわれ

てきた。しかしｉｍ認luneelimina1ionとして知られて

いる現集が２吹抗原刺激の蝿鰍の際にも1つの大きな役

馴を果す可鮨性をわれわれ健汰iこ示す突験から推定する

に至った。

約４カ月前に抗原を与えた動物より免疫記憾細胞を含

む脾，リンパ節細胞をとりｉ'8リルｏで１時間極々の濃

度、抗原と簔賎させて細砲に抗原を結合させた後，遊撃

の抗凍りない状態i二宮でよく洗い．二れを生体内培愛漣

移すと，ｊ'１戯γひでイソキュペートする培受液中の抗原

没度が約哩g/m1以上の所でば.この２次抗原刺激の

結果記憾緬胞による反応で作られだ抗体趾症抗原濃度に

ほぼ相輿する。ところがこの皿より以下でばこの関係は

明瞭で健ない(図17)｡一方培餐液の抗原捜度をＯ\g/

ｍｌｉ二設定し，ｉパリｉｌｒｏで抗原jllI激を与える際，マウス

抗ＢａＡ抗体を共存させると‘変１のごとく著明主抗体

産生の増董ｆ８ぶられる。二の条件i圭１次抗原刺激後の動

物が記竃緯謹と流血抗体をあわせもっている二とを考え

ると非鳶イニ襲沫深く思われるｅすなわち１次免疫動物に

銃原会L靜皇された時にみられるであろう現象がｉ〃ひＭｒ０

で再現ざiしている可鰭瞳を思わせるｅそこでこの抗原抗

体淡合体、抗原刺激としての期強作用ｃ撞作を更iこぐわ
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mice，

し<険附したｃ我２i±抗鳳肚を一定にして極々の抗埣澱

度;ﾆおける抗原抗体幽台体を綺篭と尖)ニインキニベー

卜し、よく洗練した髄i包二残る抗康趾を求めたもので，

いずれの抗原抗体比ｃ場合も違篭◎抗原i二接麓させた場

合i二比べて細胞I色結合した抗原麹罠嫡大している.この

第２表PinocytcsisDfAgAbcDnl水x(Exp.’)

’１/…Ｕ/2eｑｌｅｑ４ｃｑｌ『『e鰹Ag

3IcusE（了1-78）’３２０９ｃｐ．ｍ．303ＩＣ．！).ｍ、３４５９ｃ，ｐ．ｍ．２８１１ｃ、ｐ．ｍ．ＩｃＰｍ．
…BaAaiMib・ｄｙｌｇ“，２７５３３３髄２５” ｌ１６Ｏｌ

Ｍｏじsｅｒ６ａｎｔｉｌ２Ｉ３１３１C６３８５０２８９７１昌出
ＢａＡａｎｌｉｂｃｄｙ２５節３０１０4011３６C９゛Ⅱ戸

一一一一llO7

RabbitantiBaA１３６４８３７６６１２７３３６８７

ｎｎ８ｉｂｏｄｙ ３５１１３万８３９１７３７５１

EachtubeconminsO1四ｇｌｌｏｌ･ＢａＡ（ＢｄＯＯＯｃ、ｐ．ｍ．）ａｎｄ３ｘｌＯ５ｓｐｌｅｅｎａｎｄｌｙｍｐｈｎｏｄｅｃﾋﾟⅡs･

CeMsusipensionSlArereincubatedfor1hT・ａｔ３７Ｃａｎｄｗａｓｈｅｄｔｗｏｔｉｍ巳ｓｗｉｔｈｌＯｍ１、Hank5balanced
saltsoIuKkm

４eq・は０“ｇのＢａＡに対して当血戦の４倍趾の跳体趾（批体過剰）と示しI/Oｅｑ．は1/4趾（拭醐(ja1lI》
の技休品を示す，
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第３表Pinocy【ｏｓｉｓｏＩＡｇ･Ａｂｃｏｍｐｌｅｘ（Ｅｘｐ３） 第４裏TheimmunogenicityoIAg，incorpol-aにｄ

ｉｎｌｏｎｏｒｍａｌｓｐｌｅｅｎａｎｄｌ)-ｍｐｈｎｏｄｅｃｅｌｌ二ヵＦ
ｍＷｒｏ．

IncorporatedlAb．【i【eｒ
ＡｇｄｏｓｅＩ（10Kh．day）

麹
螂
一
郵
躯

１
２
’
５
５

CﾋﾟⅡ＋Ａｇ（0.1口gl13R-BaA） 27.9％

(Primedcell+01農MgBoA）’000252回ｇ＋ｎｏｒｍａｌｃＥｌｌ

(NormalceI'十0いｇＢａＡ)’000,鎚
十PriInedcﾋﾟⅡ

(NormalceII＋Ｏ１ＨｇＢａＡＩ
÷化q，mDuSeanti・ＩＢａＡｌＯ､OO2O2
antibody**)＋Ｐｒｉｍｅｄｃｃｌｌｌ

▼Ｍｃａｎｖａｌｕｅｏｆ８ｔｏ５ｎ１ｉｃｃ

…（了,＋Ｔ２）Anti-BaAan【ibOdy

Ｃｅ''十ＡｇＡｂＣｏｍｐＩどｘ
(４EqAnti-BaAmouse
anHibody＋0.1浬９１１３１･ＢａＡ）

５６６ｕ、
7.3％

ｌＯｕ＿

Hea(率・kil1edCelI十Ag･Ａｂｌ２Ｓ３９９１
Ｃｏｍｐｌｃｘ

(』eqAnKiBaAmouse‘か２７６０５１
tibody+0.比ｇｌ８３１ＢａＡ）

－－－－_ﾏ-|

ＷａｓｈｅｄｃＥｌｌ（pr上incubated
wiKh4eq､anRi・BａＡ霞２９２１
mouseantibody）

十Ag(0坐哩''31ＢａA）’２４ｲ２８１
＊５６ｇＣｐ３０ｍｉｎ・

Ｃｅｌｌ：４ｘｌＯ１ｓｐＩｅｅｎａＩＭＩＩｙｍｐｈｎｏｄｅｃｃｌＩｓ

ｌｌ９８ＢａＡ0.1浬g:L6UOo000C.p,､.

５２４ｕ、

細胞jこ籍合した抗原趾【まあ吉り変わらない、'二，強力芯

２次抗瞭刺激として作用した。主おニの甥合抗1京抗体ｕ

合体とインキニペー卜したIE常織胞のみを生体内若愛し

ても有意な抗体産生l±みられなかったｓ

このような抗鰻抗体璽合体の銭ﾉﾉな免痩陰｛よ．ｉ，:配ひつ

でも同様iこぶられる。正常動物に遊離ｃ抗蝋あるしに抗

原抗体漢合体を静注し，１時Ｉｌｌ１後}二孵撒砲をとり，二れ

きよく沈澱して記憾繊胞と混合後生体内篭愛する。麦５

１圭抗膜抗体遡合体を靜注された動物の脾繍1総よ鑓t鱸!i砲

ような抗原抗体遡合体にした場合，抗原品が墹大する

のば，単に抗原抗体複合体が細胞と共跳したものでない

ことは，細臆を５６℃熱処理を行なったも｡と比較す

ると‘結合齢ま遊離の抗原を用いたときに比べて増温:が

承られなくなることからわかる（炎３九

章だ，抗体中にその存在が織られるcytophilicanti・

bodyが関与する可能性も券えられる力【．あらかじめ抗

体との急インキュペートLcytophilicantibodyが結合

する条件径した後に遊灘の抗体を洗い去り，二の細胞を

抗原と接鮫させても細篭中の抗原jitD増競はみらｵしな

い，更iこ抗ljif抗体腹合体とインキュペーi、した細胞を

56℃，３０分の熱処理を行走っても細胞からの抗1京の遊離

lま，避難の抗原と接触させたものに比べ格段に低い。も

しcytophilicantibodyによる結合ならば当然遊離がＪ

想される（表３）二以上の二とより抗原抗体複合体とイ

ソキュベー卜したとぎ践察される細胞廷結合した抗原趾

のiN大Iさおそらく綱砲とくに網内系細胞l色抗原抗体複合

体の形でとりこ崖れたちのであろうと予想される｡

さてニのようｌことり二宮ｵLた抗藤抗体班合埣が２伏抗

原剃激の認識徴鞁iﾐｨﾆと゛のような役瓢を果しているかをし

らべた｡爽験l告正論動物よりとった脚およびリンパ節細

胞とｉＩｌひi"０で遊態あるしば抗u:(抗体膜合体の形で抗

原と接触させ，ニオ1をよく洗って抗瞭惟緬胞にとり二章

れたものだげとし，二、繍飽をあらかじめ抗原刺独を施

した動物よりとった露憶織飽を含む脾リンパ節細胞とin

pif70で愛台の後ｵﾆ生体内培養をする｡この結果(よ表４

に示すようiこ遊離の抗原と正常細胞をインキュペー卜し

たもの《よ鐘とんと有効江２吹抗原刺激として作塔しな

いｃ一方抗原抗体複合体とインキュベートし迄場合瞳，

第５表ＴＩＩeimmunogenicityofAgincollD(】】a[ｃｄ

ｉｎｔｏｍｏｒｍａＩｓｌ)ＩｅｅｎｃｅＩ１５ｉｎｖｉｌ．。．

ｌＡｂｔｉ【er＊

Ｉ（10【ｈｄａｙｊｊ

(総鋪糯淑欝L艫汕……１１，Ｉ２ｕ

(繍瀞iti総}｝糊鰍A’…
÷ＦＴｉｍごｄｃＥｌｌ

＊ＭｅａｎｗＬ１ｕｅＭ９ｌｏｌｌｍｉｃと

こ▲（γ,÷72）Ａｔ１ｌＭＢａＡａｎ【ibodv◆

}二有効な抗原綱激を鐘える形で抗潔を罰１膳円く二とワニん

でいることを示す｡抗蕊抗俸遡合体iこすると鱈内系`緬胞

で流血中より抗}鼠がとり二意ｊしやすい二と零屯ろと，蒐

疫誕憾細胞Ｄ２数抗原H1Ｉ激の源の蕊識鐡識Ｃ１つとして

網内系細胞の強力抜腿学の可姥性が諸えらｊぃ２次抗原

刺激の場合(よ特ｵﾆ抗原抗ｲｲ占謹合体方霞婆ABP董蒙をもつこ

とになる。

さてニのよう詮抗際抗体腹合体か蒜鑓二とリニ実ｊ１る

とき，抗原と抗体の比がどのような影響をもつ方につい

て，表６のごとく抗体過剰域(４ｅｑ：当箭域ら４催鼠ｏ

抗体）および抗原過蕊域（ｌ４ｅｑ６当風城のX/4涜職の



4７浜渦・北川・山村：免喚６１.砲の解断

第８表Theimmunogenicityofr【ａｎｄ（了,＋了:）

Ａｇ･ＡｂＣｏｍｐ１ｅＸ．

第６衰Ｔｈｅ㎡ec【ｏｆＡｇ･ＡｂｒａｍｏｉｎｃｏｍｐＩｅｘ

ｏｎｔｈｅａｎｔｉｂodyfcrma【ｉｏｎｂｖｍｅｍｏＴ》・ｃｅＩＬＰ

Ａｂ．ｎtぜ｢｡

(９，．day）

３８．４ｕ

（28～44）

39.6u・

（30～61）

０

ｌＡｂ．【i唾「

Ｉ（9,.劃y）
（Ｎ〒Ａｇ)･÷Ｐ’８．７

（Ｎ＋化q､A９．－Ａb》＋Ｐ’174(89～278）

（Ｎ＋h'化qAgo-Ab)÷Ｐ ｌ４ｏ(M~108）

．＄McanvaIk;ｅＭ８ｔｏ９ｍｉｃｅ

＊0.1Ａ２ｇＢａＡ

抗体）ｹﾆおける抗原茂神璽合倖で筑騏inを同一iこして，

j〃ひｊｆｒｏで同搬dこして正常細飽iことりこ倉せ．その免疫

原建をみると，抗体過剰域の抗旗抗体幽介体の伝うが活

性が強い。また二ｃ喫合体力;細胞オニとﾜﾆ堂れる磯作に

ついて免疫原使より検討すると，麦７●ように抗原と抗

第７表PinocytcﾖｉｓｏｆＡｇＡｂｃｏｍｐｌヒエ（ExP、４）

<Ｎ十Ａ９．…＋４eq、Tlanti･ＢａＡａｎｔｉｂ・
ody”Ｐ

(Ｎ十Ａ9.**＋4eq．（了,＋７１）anti,BaA
antibody)〒Ｐ

(Ｎ十Ａ９Gつ)＋Ｐ

｡Ｍｅａｎｖａｌｕｅｏｆ５～６ｍice

･･0.いｇＢａＡ

匡巨玉。産変塗RZ傍Fi巫互ｊ

、塗璽了;Ｆ腐璽
〆Ｕ

図－画－F扉F5i7写１
図ＩＳＰＯ壷ibにmechanismlorthどreCogni・

ｌｉｏｎｏｆ聖condaryantigeJ1ics【imulation

が艇tUX細胞'二直接作用する掛合よりも強力な免疫原１隻を

姥'11Ｉすると思われる（凶18参照)。

NcsSALら（1965）やＬＡ師ら（1967）はＨＳＡ･抗

ＨＳＡｉＸ合体をラット疋掌に鷹蛸すると。遊鑑Ｃｌ(ＳＡ

を注射したときiこ比べ，所属リンパ節のリンパ炉篭の周

圏、マクニフアージに選沢的に抗蹴が集中している覗突

を象とめているコニのようにもし抗原抗体塵合体lこした

掛合Ｉ'ｗｍｏで抗原の分､j椹も蓬があるとすれば，２汰

抗鱗'''1激の際に行なわれるであろう抗原情鞭の網iﾉﾗ系統】

砲より記惚細胞への伝連ｲﾆついて考えるとき，記t､とい

う磯iEをもつ織謹◎技体産生ｉｎ織中での所在》こつ`ても

典抹あるヒントを与えると思われるｓ

lncorporated
Ag・ｄｏｓｅ

Ａｂ・ｕｎｉｔ中立

(lOlhday）
(ｃｐｍ.）

（Ｎ＋Ａｇ｡)＋P l0oO35煙９１８７

－扉魂“四WJﾌ+F-rdo170Z§TI藤278）
－－－．－－ＲｏｍT固「Ｌ－Ｔ－－－－…－

１……ｗ－……Ｉ篭…；
~~－－－￣￣--~Ｉ￣￣~~~~

(；瀧蒸灘醤:艫．)÷膜’ ’'@
－－－－－－－－－－－－--------------,---」---

中0.1秤ｇＢａＡ

中中ＭどanWI1ueM8Io9mice

体を共存させてiまじめて活達がｉｉｉ型することよりcyto・

philicazBtibodyに関与していないといえるご崖允抗|鼠

抗体塵合体と疋常繍謹をイソキニベートするとき，二の

系に総体として新欝毛'ﾝモブトおよびマウス血澱を加え

て､加えないものと比駁して活竺の上外がふろれ主い二

とからｉｌＩｉ体が測与するjmmuneadherenceの後作で細

胞'二結合するnJ脂性も考えにくい。史に薊体が関与しな

いであらうことに次原抗体遡合体を７ｓ)，技ＢａＡ抗体

で作ってもそ6つ霧墜がゑらｍろ二とより史に確からしく

なる（災８）ｅ

以上の笈験給来を考逗,二入れ主がら２‘:抗Ｉ蕊細強i二対

する抗原蝿歎哉碑を考えると．1次菰､灘Ｉ激の結果竺梓

に'当免疫腿臆細胞とその一読が技体遊批ii繍悩'こ変換しナニ

結果産生され/と淀,ＡＩ抗体が共存しているｇそニヘ抗慨が

投与された期合二℃２次沈原/ま流・in中で筑体と抗涼戎如

喚合体を影皮する。そして抗魔式紳遡合艸が網内系絢題

にとワニ堂、．おそらく二姪が騒瞳纏惚二意して有効態

茂原閥凝を差違するｃ這ろうａ二つ襲合単ｲﾆ遊珪の巍原
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ロファージヘのとりこふが，補体に尖ってそれ以上に助

長されないという実験で，マウスの血清とモルモット血

清を吉ぜて使っておられる二と，非補体結合性の抗体

(rj）と総体結合性抗体（７２）との混合物で実験しておら

れるので，この二つの条件ば,ともに，マウス血済の抗

補体作用と，非緬体結合抗体iこよる霞合阻止力:あるので

二の点を検討していただきたい。

答：７，抗原抗体結合物でも正鴬緬胞おそらくマクロ

ファージへとりこ富れ，それが有効な免疫抗原として作

用する可能性を示したわけで，御指摘のような総体結合

性７２抗体との結合物でも活性があるかどうかば抗体の

糸を緒製してから更に実験を行なうつもりである。なお

この際補体が存在ずれ鷹更枢助長が壇強されるかどうか

は是非検討してふるつもりである。本日ここで提示した

このような抗原抗体結合物の作用l圭補体非結合性の７，

抗体でも出現することから，一応われわれは抗原抗体結

合物のマク回ファージヘのとワニ承iこば，積極的な捕体

の関与がないだろうと結論したわけです。

三橋道（郡大，細菌）：マク戸プァージと記憶細胞

がＸ線をかけられた受容者内に，移入された訳である。

抗原抗体結合物がマクロプァージiことりこされこの細胞

が記憶細胞になんらかの作用をして．２吹応答反応をお

こすとの御考えである。

1．記憶細胞はどのような系統の細砲とお考えですか

２．上記のような関係で２次応答が起こるとしました

なら，先に示されたような見事な直線関係がおこります

か

答：記憾細胞嫁，もし直接鋳型鏡に立てば１次抗原刺

激によって幹細胞より何か根本的漣ちがった状態の細胞

に変化して，２吹抗原刺激によって抗体産生繍胞に分化

する細胞と考えられるし．クニーン選択税にたてば１次

抗原刺激によって選択羽殖した夕戸一ソ群とも考えられ

る｡なお抗原趾による抗体産生のirI線性についてば，マ

ク戸プァージにとり二堂せた抗原を変亙させて実験を行

なわないと何とも結論が下せないが，おそらくこのよう

な磁線関係億なりたつと考えている。

右田俊介（金沢大・癌研）：１）ｉＭ抗体産生の位匠は

どこと考えられるか

２）抗凍の麺類，亀疫のルートなどIこ宝って多少異る

ので健ないか

答：起逮の系で踵餌瞭な７Ｍ抗体は産生して二ず，

従って７Ｍ記憶および７Ｍ抗体産生の位肚づけiこついて

拳警えできないと思いさすｅただ私自身は7Ｍ抗体産生

住７２，７卵７Ａ抗体産生というようにそれぞれ独立した系

によって行なわれていると考えたいｃだからある免疫方

法をとれば７Ｍ記憶の熟を非常に顕著に出す方法も考

えら奴ると思う。なお免疫記施の１伏抗原刺激後の発達

過憲は御指滴のように抗原の麺類．免疫のルート，マウ

スの系就などのちがいで他少変化が考えられる。ただし

私が強鵜したいのは，われわれの系で解析した所でば，

１次抗原刺激後の抗体産生のパターンは７ｓﾄﾞﾆ関する

限り免疫記憶をよく反映しているという点である。

斉藤（新潟大・医・内外幹細胞，記憶細胞などの擬

念惟わかりますが，形態学的な分顛瞠どうか。

答ｔ記腫細胞は】次抗原刺激後に出現し，しかも２次

抗原刺激によって抗体度生細胞へ移行すると考えられる

状態の総胞をいったものであく雲で機能を１１M題にした概

念である。従ってこのような状態iこある細胞が形態学的

'二幹綱砲とば異主った変化をとげるという証拠は現在の

所豈ったくない。なお魁自身【よ一応ク官一ソ選択説が正

しいと考えるので，この観点よりいうと記憾細胞という

状態の細砲群は1ft抗原剃激によって選択された夕戸一

ソの典颪で２汰抗原刺激によって抗体産生細胞へ分化す

る準繍状態をもっている紙飽と考えており堂十・

百同久寿弥（ガンセンター）：抗原抗体結合物のマク
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抗体産生細胞のstability＊

森田敏照（京大・理・動物）

グ戸プリソ産生に用いられるｍ－ＲＮＡの半減期ばアク

チノマイシン、を用いた実験で２～３塒測であり，継治

質における蛋白質合成の60分律ガソマグログリソ合戎'二

向Irﾅlうれているｅ

森田敏照：ミニーーマ細胞ﾉｰついての知見ありがとう

ござい堂したご非常澤参考ﾘﾆなり董十ｃ

ミニ百一マ細胞、場合ばｍＲＮＡ合成を銃i'十ている

が，成熟した７ｓ産生織胞でばｍ･ＲＮＡの合成ばぽと

んどないと見られているので、二の点についての繕進力：

あるかも知れない。

森川（京大・胸研）：ｍＲＮＡ以外のＳ､RNAポリゾ

ームＲＮＡの代謝回転仁認められなかったか。

答：その点については堂だ実験を行なっていないの

で，お答え出来ないが，オートグラフィーの結果から，

もしＲＮＡに代謝回転があれば，比較的ゆっくりした

ものであろうと予想される。

森沢成司（大市大・医・生化）：１）ｍＲＮＡの寿命

が非常に長いということだが,放射線照射19日後に抗体

の生成を見られているが，その間iこの遮伝梢報に何回も

読まれて抗体朧作り綴けられているのかｃ２）この場

合成熟した細胞iこよる抗体産生撞アクチノマイシン、'二

よって，鯵響され送いのか。

答：初めの質問の点についてiま，湛達にそのようiこ考

えているｓそのことガニ関して，抗体産生細胞Ｉこおける

ｍ･ＲＮＡの安定性が細胞内で何らかの形で保もたれてい

ると考えている。

２iii目のアクチノマイシソ、iこ対する効果催ほとんど

見られないｅそれば成熟した抗体産生細胞ではｍＲＮＡ

の合成}よ見lうれないと雰えられる結果と一致するｅしか

し,比較的耐濃度のアクテノマイシソ、によって,抗体産

生の低下が認められている場合が搬告されているが，二

の場合ばＤＮＡ依存ＲＮＡ合成が靴警されていると灘

えるよりI「よ，むしろ非特異的な細胞毒的な蛸果i二よるＣ

かも知れない。私達住マウスＤ場合，教致避のアクテノ

マイシソＤの投与iこ去っても，何らの抗体産生鮨、低下

をも認める二とが慨来なかつだという結果を得ている９

抗体産生反感の識胞レベルの定堕約解祇から．成熟抗
体蟹生細胞力(約２日の半城賎で槙失して行くことが認め

られている二二の細胞の消失}よ単熊ろ.､老衰.,でばな
く，抗体産生細胞が新たiiこ形成されること涯よって，す
て'こ存在していた細胞が消失すると題われる｡もし抗体

座主細胞へと長期閣分化し得る墹殖性紙胞を除去するこ

とが出来るならば，すてi二形成さ奴た成熟抗体産生細胞

は存絞し，抗体を合成し銃げる可龍践が考えられる。こ

の問題を追究するため，増殖能をiuj上する方法として電

離放射線を用い，倉た細砲レベルの定睡的解析秬有効な
diffusionchamberを用いる生体内培愛法iこよって，

騨麓細胞健鋲る抗体室生反応の各時期における放射線照

射後のリンパ系細胞の生残率の測定と，放射線抵抗性を

示す細胞の形態および哉鰭を明らかiこするために研究を

行なった。

その結果，immunocompetentprogenitor細胞の抗体

産生細鎗へのjfIl殖および分化龍慮放射線感受性が非常梍

高い二とが確かめられた。一方，分化により形成された

細胞一主として成熟形質綴胞一l会いちぢるし<放射鍵

抵抗性であり，10.000Ｒ照射後も数日閥以上も1-分iIこ

抗体を合成し繩けることが認められた。10,000Ｒ照射

後ﾄﾞﾆ生存した抗体産生細胞の消失の半減期'よ約５日であ

る。以上の結果およびＣＩＯアミノ厳のとり二熟の結果か

ら，成熟形質細胞ば比較的安定なグーグ戸プリン合成能

を持っていると考えられる。抗体産生反応開始後，抗体

産生が盛んに行なわれている時朔梍高線Etの放射線の照

射を行なった場合，照射致日後のdiffusioncIIamber

内の細胞典間中の大隷分陰形質細胞であった。この方法

を用いる二とﾄﾞﾆよって，ある抗原iこ対応した抗体産〈k細

胞の承を災める二とが可能である号

西岡久寿弥（カンセンター）：１９ｓ抗体産生細胞二つ

いてば，今のデーターから,どのように考えられるか皀

答多分．７ｓ抗体産蝿紙胞の場合と同嫌と瀞えてい

るが，確蛎まないご

馨適雄＝即（京大・ウィルス研）追加発言：長期経

代培饗中のマウスのミニニーマ細胞'二おいてiま，ガンマ

宇洋`細|まJCelluIarPhysiology、６９（３）8355.366に掲砿されている苓鰭丈と参照していたど;ﾅれ旗掌b､である‘
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免疫生物学研究会発会趣意書

世界各国における免疫学への関心ば，昨今非常な勢いで増大しつつありⅢそ

の研究に従事する研究者の数も激増の一途をたどっております。この傾向はわ

が国に描いて､例外で｛よな<，活発な研究が展開されておりますのは同慶に堪

えないところであります。

しかしながら，世界的な免疫学の発展は，臨床，予防などの医学と直結した

繭でのもの以外に，遮礎的な生物学や，生化学がこの頗る興味ある生物現象た

る帆免疫〃を研究対象として取りあげ，両者相素つことによって遂行されつつ

あります。わが国においてもこのような発展の必要性が，昨今はしばしぽ力説

されているにも拘らず，それに応ずろ体制が設けられてい腹せん。しかし，そ

のような方向への試みとして，既成の学会の枠以外に蝋免疫化学研究会",鹸繍

体研究会〃などが先年末発足しております。これら諸Wf究会と緊密ﾄﾞﾆ連けいし

つつ生物現象としての基礎過程を研究し，あるいはそれﾄｰ関心を持つ６の相寄

りまして帆免疫生物学Iiif究会〃を発足したし童すので，広く同学の方盈の御参

加を得堂して将来の発展に期したく存じます。

記

1．会の名称を帆免疫生物学研究会〃とする。

ｌ会の目的は免疫現象の生物学的研究に従事する着，及びこれに関心を有す

る者の交流，発展をはかることI二ある。凧免疫化学研究会"，蝋補体研究会"と

に密接な連絡をとりながら，将来の発展を期待する。

Ｌ事業としては，さしあたり少たくと閏年一回，免疫生物学シンポジウムを

主催する。将来は特別なテーマケニよる'１，シンポジウムや，講習会のようなも

のを計画する。なお本年麓のシンポジウムは11月20日（月），京都iこて開催

の予定である。

Ｌ会費として年瀬1,000門を納入する。

1．研究会の事務局瞳京都大学理学部動物学教室におく。

（代表者岡題節人）



1．研究会の発起人として参力ｌ１さｵした38氏（下記リスト）を会の運営委員と

し，会の運営，発展にたずさわる。

1．運営委員中21氏（リスト○印)を世話人とし，会の諸事業の実行にあたる。

1代謹者から委曝された幹事数名（△印，任戦不定）をおき，会の事務にあ

たる。

1．遮豐委員リスト：
ＡＢＣ噸：○印一世蕊人△印一幹z1F

゜相沢幹（北大・医・痢理） 松橘直（東大・医・血荊）

秋山武久（蕊大・医・殿生物）゜右田俊介（金沢大・医・癌研）
・天野恒久（駁大・歓生研） ．三楡連（群馬大・医・微生物）

゜･萩原淳嘉（京大･理・蛎物）森良一（九大･医・細菌）

゜・浜島縫博（京大・塵・病理）。△森田敏照（京大・理・動物）
｡｡花岡正男（京大，ウィルス研・病理）゜△村松蕊（京大・理・動物）
橋本達一郎（国立予防衛生研）中村弘(東大･医科学研）
・日沼頼夫（東北大・医・細菌）゜西岡久涛弥（圖立がんセソクー）

飯野徹雄（国立逓伝学研） ゜野島徳吉（東大・医科学研）

今堀和友（東大・教養・基礎騨学・化学）岡林鱒（千葉大，医・病理）
井上公蔵（阪大・星・細菌）。△岡田節人（京大・理・動物）

井関尚栄（群馬大・医・法医）゜尾上燕（阪大・医・内科学）
川喜田愛部（千蕊大・医・細菌） 尾曽越文亮（岡大・医，解剖）

･北川正係（阪大・医・泌研） 樋武彦（鴎立がんセソクー研）

小林忠義（座大，医・病理） ゜武谷健二（九大・医・繊菌）

織田進（京大・隆・内科学）。鳥居光雄（阪大・徴研）
近藤恭司賭大・蕊） ゜牛場大蔵（座大・鯉・微生物）

゜小山次郎（京大・薬・製薬化学）山木正（東大・医科学研）
･公増田轍（京大・ウィルス厩・病護）。山村雄一（阪大・蟹・内科学）
－０－．－○一●－－－C－．－－－゜－－－Ｃ－－－Ｃ－－･-Ｃ－０－

入会の御案内：

上記の趣旨に賛同されて入会を御赫望きれる方健，当研究会所定の振替用紙の通信欄
に所蕊事項を御記入の上，本年度会磯1,000円を添えて，＄よりの郵便局を通じて御
支払い下さい。（手数料堂いり登せん）用紙臆当研究会斯務周，或いは述営委員から
受けとって下さい。

京都市左京区北白川追分町

京都大学理学部動物学教室

免疫生物学研究会事務局
代表者岡田節人

ＴＥＬ７７－８１１１（ex､３３００）
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昆虫にみられる“免疫”的防衛反応

(九大・農）鮎沢啓夫

系統発生の立場からみると抗体産生は脊椎動物の円口類より始まるといわれているが，無脊椎

動物から冷血脊椎動物にわたる“免疫',反Pt;のIE続性はどのようiこなっているであろうか。

無脊椎動物の“免疫,,現象ば未開拓の領域であり不明の点が多いが，昆虫腱おいては“免疫”

防衛反応が明瞭に認められることがあるｅたとえばある甑の細菌（病原注のあるときは予め殺し

ておく）を昆虫に注射するとその後の生菌攻撃による敗血症i皀耐過し，非特異的防衛反応が成立

する二とさえある。“免疫,,体液の殺菌作用はワクチン接種数時間後から著明に認められ救日間

特銃する，ウイルスの場合に細菌免疫梶比べるとその反応は非常に弱く“兄疫,,防衛反応の成立

は容易でない。

昆虫体液は数種の白血球を含む血リンパ液よりなり（採血しても血液凝固はおニらない。血球

に異物を楠嘘するので防衛反応の一つを捕換で説明しようという考えもある。崖た体液メラノー

シスによって血清反応を行なうことは極めて困難である)，体液漣はアルブミンおよびグロプリ

ソが存在するが免疫性グロブリンにまだ明らかにされていない。さらに異なった科の昆虫の間に

おいてさえ組織の移随が可能なことがある。こうしてみるとヤツメウナギ以上の高等動物にみら

れる免疫と昆虫“免疫.’とを直ちに同一の場で磯論することIkできない。

昆虫泥おいては抗原刺激によっておこる反応が“免疫,,と拡張解釈されているが，獲得“免

疫”防衛反応が存在する以上その物質的うらづlナも存在する'よずである。系統発生の立場からま

ず昆虫iこおiナる雛免疫，'反吃の諸相，この反応の物質的蕊盤，とくに液性“免疫''における高分

子殺菌物質の性状を明らかIこすることを。われわれは当i前の目標としている。

１



イモリにおける移植免疫

一immunocompetentcellsの所在とその･機能一

(新潟大･理･生）村川新Ⅲ十郎

移械紬疫に関する研究の発鵬が過去25年位の短時[lのIlH淀急速iこなきれたことと，その大部分

の研究が実験材料をマウスという絶好の実駄動物Iこ依１Fしていた二との五つの制約から，移械免

疫iこついてのわれわれの知見は，その対象が生命現禦の雅本的特性Iこふ財LろlIIj題であるI色もかか

わらず系統発生的な典{:l･けが非常に不足しているように思われる，岐近，‐-.部のHlf死者の闘心が
､｡

下等祥惟動物の移制(免疫に１句けられてきているのも，このような?1fli1からであろう。私たちの研

究室では日本産イモリＣｙ"OPS”〃内｡解sl〃をlliいて皮１１WのIiiI1Mi移械腱ついての－迎の実験を行

ない，iWi乳頚との比按検討を進めてきた周現在までに得られた結果はごく初歩的なものに限られ

ているが,今回はその中からimmunocompetantcellsの所在を調べるためlこな行った造血総職の

除去実験,鋤物体の部分的遮蔽IこよるＸ線照４１実験の結果について報告し、さらにＸ線の全身照射

イモリに対する造1m組織の移柧iこよってもたらされるＧＶＨ反臆，愛子免疫，特異的な免疫非反

応性などの繍果および正常イモリ＝個体の縦体結合によって誘導される相手個体腱対する職異的

非反応性について紹介し御批判をいただきたい。そして，討論の中から両生顛段階での移植免疫

の機榊の輪郭をとらえることや今後のiiW先の発腿方向を見出す手掛りを得ることができ姪ぽ幸い

である詞

｡



ニワトリにおけるGraftversusHost反応（ＧＶＨＲ）

(束北大・腺･解剖）森欝・墨素

成鶏のリンパ組織を同穂卵の擬尿膜（CAM）」二に植えた場合,host脛に起こる脾腫はＧｖＨＲ

の代表的なものの一つである．それが起二るための主な条件には，ｈｏｓｌとdonorの組織抗原の

不適合（ニワトリではＢ群血液型を支配する因子が関係)１dDnorの成熟度，hostの成熟度など

が考えられる。

Ｌｈｏ息ｔの鳳大脾iこは壊死を伴う広い高峻の破壊がある。しかし,騨化後１０日震ての雛のＣＡＭ

牌の移械の結果では，ＧVERのお走ら〈本質的な病変はgraftリンパ球の接触部におけ愚限局

性の紙網細胞蝋殖巣（relicul己rcellfocus,RCF）であると思われる。

2．hosl脾のＲＣＦ発罫蝋i腱を指標とすれば，成鶏の脾ロ胸腺，Bursaの免疫能に差はないｓ

しかし，脾は19日膝から徐盈にＲＣＦ形成能を示し始め，胸腺，Burs託より耕し<早い。

３．１１日以降のIIfの脾を。【ﾖ胚の腹腔内昶移11､した結果は次の如くである。donol･が１８日以後で

はｈｏｓｔ牌とgraiI牌にＲＣＦが生じ得る。15日以iiiではgraflにのみＲＣＦが生じ得る。

4．生下時,胸IMI，BursEi准どを摘出,藍土はさらにＣｏｊ１(1期を受けた成鶏氷榊1mを伺甑卵ＣＡＭ

｣二に滴下した場合のCAMlesion数（Bumetら）は。胸腺が錨繊免疫王励能をもつという理論

に合致する。但し，耐--.鶏の脾．胸腺などの細胞瀞逆波の滴.Fの成鱗はまち哀乞である③

５．Ｂ血液型が（BCB(，）のdonor（８週)一lUoSl（１２日lif）の紺合せiこおいて，氷椀｣111滴下による

CAM1esionはＯに近く，ｈｏｓｔ脾にもＲＣＦを作らない。但し，dollor脚のＣＡＭ移杣はＲＣＦ

を作り得る。

’19趣点：１～３において，擬Ii綱細胞の役割をどう評M]iすべきであるかｃ４，５の結果'よリンパ

球の機能上の蓬異を瀞しそうにみえるが，リンパ球に閏する現在の知見とどう調和させるか。

３



BursaFabriciiの構造と機能

(艇芯大.医．病理）′l、林忠義

いわゆる中;楓践リソパ組織の一貫としてのBursaFabricii（BF）についてウズラを主として

観察したので，そのiMi造および発生についてニワトリ‘スズメなどと比較して述べる｡そして特

挺ＢＦリンパ組織の成り立党について電顕的緯観紫した所見からリソパ球の生成問題にふれる③

さらにウズラにhydrocortiso筋ｅを注射した場合に雄に顕藩にみとめられるＢＦの荒廃状態と

その際の抗体産生状態について，buresectomy志行なヮ尤ものとの比較からＢＦの外隅（従来胸

腺の髄質に対比されている）の意義がある程腱明らかにされるのでI魚ないかと目下実款続行中で

ある。その上でphyIogenyの立場からＢＦの意義を考按してみたいと予定している．

P

`Ｉ



1ｍ腺と免疫

(九大・医・細菌）武谷健一

氷らく未知の器官として放脳されていた胸腺は，殿近に至り，中枢リンパ系組織の主体をなす

ものであって，個体の蛤疫能の発達と維持にきわめて承要なはたらきをもつ器官であることが明

らかになってきた．

胸腺の機能としては，免疫学的能力をもつリンパ系細胞のもとiこなる細胞の供給,末Wlの未熟

なリンパ系細胞を免疫学的能力をもつ細胞に分化させる液性因子の分泌，自己成分に対する抗体

産生細胞のc10neの排除（免疫学的恒常性の維持）などのはたらきがあげられており,これらは

特に胎生期から新生期に発ljliされると考えられているご一方，Ｘ線照射と胸腺摘出とを併用した

実験から，成熟時においても胸腺は免疫能の修復に軍要な役割をもつことが示されており，成熟

時胸腺摘出は老年期における免疫能の低下を促進する事実とも考え合わせて，胸腺は個体の免疫

能の発達のみならずその維持にも繭要な役割を果していることが想像される，

このよう胸腺の機能の関係が近年急速に明らかになったのは，Millerらの新生時胸腺摘出法

の開発によるとニらが極めて大きいと考えられる。われわれも数年来新生時胸腺摘出マウスを

用いてこの甑の研究を行ってきたので，その成績を中心として胸腺と免疫との問題についてのべ

るっ

一方，新生時胸腺摘出マウスは，－煎の「弱免疫､１１物」として甑との生物現象の免疫学的側面

の解析に利用できる動オフれわれはこれを利用して，数級の感染症の成立と進展，ウイルス，ある

いは化学物質;こよる腕瘍の形成における免疫の関与について，その解析を試みているので，二れ

らについてもふれる゜

⑪



生体内培養法による免疫記憶の解析

⑦之
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（阪大・雛冨内科）

(阪大・癌研馳蝋発生）

（戯大・節三内科）

われわれば抗原認識;誌よび免疫記憶の機描を研究十愚目能で，免疫縫当細胞の生体内培諜法を

席いて実験を進めている曇結晶細穂挫アミラーゼ(ＢａA)を拡伽;《として１F1℃und,smcompletGAdju‐

vantで一次抗原刺激を与えたｄｄＣ系守ウメの牌､リソベ鰊瓢|腱を正術ｄｄＣ系マウスに移入し，

二次抗原刺激後の抗体産生を検出十聾この系により産生されるマウス抗ＢａＡ抗体の殆んど

I±７s抗体で，ＢａＡ１鍵k中和抗MZとして定jiiした場合γ:ｏｒ：拡旧αＡ抗体の総和が検出出来

る。生体内端謹些に関す銃１１准の雑礎的条件について検討を加え,Ｘ線照射でrecipientを前処鷺

することにより少なくとも１ヵ月1111催radiaIionchimerHHを持統させる事が可能であり，このｌＩＩｉ

のallograflI･cjectioIM,よ寿噸iこ入jiLる必要がないこと，またTccipie亜ｔｌＩ[ii1iで定iiiされた抗体は

移入ﾎﾞﾙ泡ドニよるものて特に冤沙<抗原刺激iこより免疫記ljir細胞への転換の結果産生されたものであ

ることが示される蝋この際移入する細胞数を変撒す乙とTecil)ie【1ｔの抗体(IlIiと正確な比例隣保が

みられる蕊により，この方法によって免疫記憶細胞の』itが定jil:化さｵLる゜そこでわれわｵｗｆ－汰
Ｅ.：Ｕ

免疫マウスの免疫記億の解析のため．ｊ-.次抗原刺激後のllijj物より羅11舗！』に搭・時』91の細胞をとり，

出来るだけ同一条件のもとに緋胞移入を行い，】･ecipie11Ilこ抗l1i(lliil激後各聯lOIjM心抗体価iこよ

って移入細胞中の免疫記i:鰯i1胞のjil:を椛定した。その結果免疫託憶箭Ⅱ|瞳は一次抗Ｉ風刺蝋後流I【１１抗

体内拙魂-;~る７～９日闇に一致してI｣鋭し，約６週粍蕪るまで期ljliしていく。さちlここの産生さ

オL±抗体をRadioimmunoelectl･oplloresisにて解枕すると，Ｔｌ抗体を将米'i営るぺさ･細胞群Iこまず

抗蹴認識が超ニリｄ免疫記憶が保持され，次いで抗体系がそjL爬参晒して<患と飛定さｵLる結果

が縛ら’した。以｣二生体内端愛法i皇よる免疫記憾の出巍の擁Ni，さらﾄｰ妃疫記憶細胞が二吹抗原刺

激i皀反Lfi-1-る際の殿作など終ついて雅干の実敦辮実を加え辮察-1-詮

６



抗・体産生細胞のstability

E宮
｡B■゛(京大･理･動）森田敏

抗体鰹lii又聴の細胞レベルの定1M:的解析から，成熟抗体産生細胞が約２日半減IU1で鯛失して行

く二とが漣ぬる#［ているラニの馴鞄のi肖失Ikjliなる“老衰'１ではなく，抗体産生罰il鞄が新たに夢

成專ｵﾋること'二よって，すてi邑卿E在していた細胞が滴失するとみられる急もし抗体藤生料１１腱へと

長期分化し得るjW剛性ﾎﾞ111泡を除去することが出来るならば，すでに形成された成然抗体歴生繍胞

は間作銃し，抗体を合成し絃;+ろ可能醤が考えられろ。この１１M週を迫死するため，1W航能を鯉止

する方法として弛離放射線を)I僻,また細胞レベルの定趾的解棚ﾆｲ『効なDiffusionCbnmberを

〃iいる生体内嬬j1i法によって，Ｍ１職細胞'二よる抗体産生反応の各時jUIlこおける放射線照りil後のリ

ンパ系釧lMiiの生残率の測定と，放射抵抗性を示す細胞の形態および機能を明らかにするため'二研

究を行なった。

その結果，ｌmImlnocompetenIProgenilori川胞の抗体産生､11脳への墹薊および分化能は非･＃ｉｒ

に閥i<放射線悠受性であることが確かめられた。一方，分化により形成された細胞一主として成

熟形質jIM胞一は耕し<放射線抵抗性であり，10,000Ｒ照射後も数日間以上も充分に抗体を合成

し総けることがi1iiわらｵL尤号10,000Ｒ照射後'二兆ｲFした抗体歴生細胞の消失の半減期I犬約５日で

ある、以｣二の結果およびＣ１ｌアミノ骸のとりこみの結果から，成熟形質細胞腫比核的安定な７－

グ屋プル合成能を持っていると考えられる慰抗IlIs産生反応#Ⅱ始後，抗体産生が盛んに行なわｵ【

ている時jUlI二間線litの放射線の1Ml9iを行なった場合，鴎蝿数日後DDiifuSionCI1nmber内の撒Ｉ

鞄』L団中の大部分I良形質細胞であった，二のｿﾌﾞ法を用いる二とによって，ある枕１１i(i二対応した抗

IiIB産生細胞のみを躯ぬることが可能である。


