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　　　　　　　　　　緒　　言

　急性 ， 慢性腎炎及び ネ フ ロ
ーゼ は ， その 発生機序に 古

くよ り免疫学的機購が 関与 し て い る こ とが指摘されて 来

た ．特 に 急性糸球体腎炎の 発症 に 感染が 先行す る こ とは

昔 か らよ く知 られ て い る ．こ の 際問題に な る 原因菌は 大

部 分 は A 群 B 一
溶連 菌 ，こ の 中 で も特 に T ソpe　12が 最 も

多 く，次に Type4 ，で あ る と言わ れて い る，こ の 他 に

溶 血性 ブ ド ウ球菌 や肺 炎 双 球菌 ，緑 色連鎖 球菌に よ る 感

染症 に 糸 球体腎炎が続発す る こ ともあ る と言われ る．

　今世 紀の 初 め か ら抗腎 血 清 を用 い て 実験的 に 腎炎を 作

ろ うとす る試み が なされ，馬杉
［｝
は免疫学的方法に よつ

て 始め て 実験的腎 炎を 作 る こ とに 成 功 した ．那 ち馬 杉 は

ウサ ギを用い て ア ヒ ル を免疫 し ，斯 くして 出来た 抗 ウ サ

ギ 腎 ア ヒ ル 血清を健康な ウサ ギ に 注射する こ とに よ り，
一
定潜伏期 の 後に 臨床的 に も病理組織学的な面で も ヒ ト

の 糸球 体腎炎に 非常 に 良くに て い る所謂ネ フ ロ トキ シ γ

腎炎を 作製す る こ とが出 来た ．そ の 後 多 くの 研 究者 に よ

り追試 され ，確実 に 腎炎を発生す る方法 として 糸球菌腎

炎 の 発生病 理，病態生理 ，治療 な どの 研究 に 大 い に 役立

て られ て い るが
，

ヒ Fの 糸球体腎炎の 発生機構とは か な

りかけ は なれ た手段 が用 い られ て い る の で あ る．

　
一

方 ヒ トの 糸球体腎炎は 臨床的 観察 よ り細 菌慈染 と の

関連が推定 され て い る の で ，動物に 生菌又 は 死 菌を反復

注 射 して 腎炎を惹起 せ し め よ う とす る 実験 も古 くか ら試

み られた ，石橋
3♪
は 溶連菌 ，ブ ドウ球 菌 ，大腸 菌を ウ サ

ギ に 反 復注射 し，ネ フ Pt トキ シ ソ 腎炎の 場台の 腎変化 よ

り遙か に ヒ トの ビ マ ン 性糸球体腎炎に 類似 した 実験 的腎

炎を作製す る こ とが 出来た こ とを 報告 して い る ，Tei】−

um3
〕

は Forrnaidehyde で 処 理 した Pfeifer 菌死菌を用

い て ウ サ ギ に ，Wood ‘ ｝
は Proteus　Mirab ｛Eisを 用 い て

マ ウ ス に ，又 Bel15｝ は Streptococcul　Virida鵬 を 用 い

て サ ル に 実験的腎障害 を起させ て い る，川上
e，
等は ネ フ

P 一
ゼ 症候群に itntiClostelysin 　e 価が高値 を 示すこ と

に ょ り，clostrid ；um 　 welchil 　 h；ネ フ ロ
ーゼ 症 候 群発生

の
一

因 で は な い か とい う 考 え か ら 動物 に clOSU
．iditim

welehil の 毒素感作実験を試み 糸球 体腎炎に 近 い 腎病 変

像 を 認め て い る．しか し こ れ ら
一
連の 実験的腎病変は ヒ

トの 糸球体腎炎と異な り尿細管の 障害 が 糸球体 よ り強 い

と報告 され て い る場 合が 多い 。

　 ヒ トの 糸球体腎 炎 で は し ば し ば ASLO 値が 高 い が ，

直接罹．患腎 よ り細菌が 証明 され な い こ と，先行感染後5

〜28日の 潜伏を経 て 急性糸球体腎炎が発生 して 来 る ，補

体 の 減 少 が 認 め られ る とい つ た よ うな点か ら細菌 ア レ ル

ギ ーの 関与 が強 く疑われ て い る，

　著老は 第 1報に お い て 各種疾患に つ き ASTa 価を 測

定 し ， 急性腎炎に も比較的高値を示すもの b：あ る こ とを

報告 した ，

　そ こ で 溶 血 性 ブ ドウ球菌 の 菌 体 或 は 菌 体 外 毒素 の α
一

hemolysin が 糸球体腎炎の 発生機序 に 何らか の 形で 関与

し て い るか 否 か ，ま た 当教室で 行つ て い る
一

連の 常在菌

ア レ ル ギ ーの 実験的研究 の 一
環と して 著者は ウサ ギ を用

い て 溶血 性 ブ ドウ理菌 ，及び そ の 菌体外毒素に よる 感作

実験を 行 い J これ に ネ フ ロ トキ シ ソ を加味 した 際の 腎病

変 に つ い て も併せ て観察した ．

　　　　　　　　　 実 　　験 　 1

　材料及び 方法

　実験動物 ： 体重 2   以上の 雄 ウサ ギ を 使用 し ， あらか

じめ 尿蛋白が陰性 で ある こ とを 確か め た ．

　黄色 ブ ドウ球 菌，黄色 ブ ドウ 球 薩死 薦，cr−【祀 mQ 辱5i 日 ：

黄色 ブ ド ウ球繭 は寺島株を 使用 し，溶∫血性 を 確認 した

後 ，第 1報 と同 様な 方法 で 炭酸 ガ ス 半流動寒天 培地 に よ

り α
一hemol ＞

’sin 　を作製 した ．こ の 際醸液を 毎分 4，0GO

回 転30分遠沈 し て 得 た 沈澱物 （上 清は α 一hε molysin と

して 使 用 ）を滅苗生食水で 2 回遠沈洗浄を行 い ，滅菌生

N 工工
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食水に 浮遊 させ これ に 0．4AOoの 割合に pheno ］を 加 え ，

60℃30分低温殺薦を 行い
， 凍結保存し用 に の ぞみ 使用 し

た ，生菌は 注射毎に Brain　heart　infusi。 n　brDth に 培養

した も の を｛吏用 した ．

　抗腎血清 ：抗腎血清俘製 に使用す る腎 エ ム ル ジ オ ソ に

つ い て は ，柴 田
7 ）

ぱ 腎 と共に 摘 出 した腎動脈 よ り疼接注

射器 で 滅菌生食水を注入 し て腎臓内の 血液を除去 して い

る ．こ の 方法は 操作が簡単なの で著者もこ の 方法で 腎内

の 血液を除去 して ，次に 腎被膜を劉離 して 腎皮質の み を

細切 し ， その 切片を集あ て　Potterホ モ ジエ
ナ イ ザ ー

に

て エ ム ル ジオ ソ とし ， 次に 2 枚 の 減菌 ガーゼ で 濾 して か

ら生食水を加えて20％ の エ ム ル ジ オ ン とな し， これ に

0．5％の 割 ｝こ フ ェ ノ
ール を 加 えて 4 ℃ に 保存使用 した ．

こ の 20％腎皮質エム ル ジ オ ジ 5．G〜10．Oml を 2 匹 の ア

ヒ ル に 3 日 目毎に 8 回 に わた つ て腹腔内に 注射 した ．最

終注射後約10日を経 て か ら抗体億が充分上昇した こ とを

確 か め て 後 ， 頚動脈 よ り全採血 し血清を分離して か ら56

℃ 30分で 非動化 して O ．5％の 割に phenol を加え 凍結保

存した ．

　感作及び 惹起注射

　 ウ サ ギ38匹 に 韮週間隔 で 2 回 死菌免疫注射 を 行つ た

後 ，7 日を経 て よ り ， 生函 （Brain　heart　infu．sion 　broth

lOml に 寺島株 を 1 白 金 耳接種後24時 間培養 し． こ れ を

原液と した ），則 ち黄色 ブ ド ウ球菌培養液10借稀釈 液 0．王

m ！ 皮 下注 よ り始め30E 間 に わ た り 0 ．2， 0．3．　 O．4ml

と漸増 し次 に 5 倍稀釈液 0，3， 0．5ml ，2倍稀釈液 0．4

0，6， 0．9ml と合計 8回 の 皮 下 注射に よ る感作 を 行つ

た ，培 養液中 1こ は α ・hemolysin をは じ め 各種 の 菌体外

毒素 も含ん で い る 筈で あ る の で 実際に は 毒素に よる 感作

を 併せ て 行つ た こ と に な る ，感 作 後 は 次 の 3群 に わ け て

惹起注射を 行つ た ， （感 1乍処置中22匹が 死 亡 した の て 実

際 の 対照 となつ た もの は 16匹｝

　対照群 ： 感作ウ サ ギ No ．33，
　 No ．35を 灣照 群と しで

何 ら処置を 加 え ず感1乍終了後 14 日 昌に 剖検 した．

　Nephre］oxin 注射群 ：感作終了 後 14日 目に Nephroto −

Xin 】．Oin1 を ウサ ギ 耳静脈よ り注射し ， 注射後 3 日 目

〔No 、9 ，No．24＞，5 目 目 （No ．5 ，No ．26）， 10fi目

〔No ．1g
，
　 No ．38） に 剖 換 した ．

　プ 菌死 蕾 ，
α 一hemolysin

冫 NephrOtoxin

　注射群 ：感作終了後 14日 目に ブ 蘯死 菌 1．Oml ，
α
・he・

m 。lysin　 1．Dml ，
　Nephr 。texin 　LOml を混合 して 耳静脈

よ り注射を行い ， 注 射後翌 日に No ，23 、
　 No ，25 ， 3 日

目1こ No ．27 ，　 No ．30， 5 日 目｛こ No ．28，
　 NQ ．34， 正0

日 日に N   ，11，No ．14をそれぞれ 剖検 した ．

　ASTa 面 の 測定 ：感作前，惹起注射前，惹起注射畿に

採 血 し，血清を分離，56℃30分非齢化後氷室に 保存し同

時 に ASTa 価を 測定 した ．

　ASTa 価の測定 は 第 1報に 述べ た方法 （炭酸ガ ス 半流

動寒天培地作製 α
一hemoiysin）に よつ た．

　　　　　　　　　 実験成績

　紐織学 的所見

　対照群 二腎で は糸球体の 膨大癒着 ， とこ ろに よ り基底

膜軽度不 規則な 肥 厚が 認 め られ ，尿細管変化は 著噴で は

ない が一部に み られ 肝 、 心等セこは 著変 は み られなか つ た

が，とこ ろ ど こ ろ に 細胞浸潤を示 して い る とこ ろ がみ ら

れ た ．

　Nephr ・ t・ xin 注射群 ： Neph ・・t。 xin 　 1．Oml 注射後，

3 日 目 に 剖 検 した もの で は ，糸球体は 膨化 し ボ ウ マ ソ 氏

嚢 と多少癒着して い る とこ ろがみ られ ， 対照群に 比較 し

て 糸球体 は 貧血ぎみ で あ る ．肝 ，肺で は 著変は なく間質

に 軽度の 網胞澄潤が み られた ．心 と脾で は 特に 著変は み

られなか つ た ，

　5 日 目 剖検の もの で は 糸球 体の 膨大 と癒着 と こ ろ に よ

り基底膜 の 軽度の 肥 厚が み られ ，尿姻管に 著変は み られ

な か つ た ．や は り糸球体は 貧血 ぎみ で あ る （図 1ab ）．肝

で は 間質特 に グ リ ソ ン 氏鞘に 軽度 の 細鞄浸潤 が み られ

た ，

　そ の 他の 臓器に は著明な変化は み られなか つ た ，

　ユ0日後剖検の もの で は 糸球体 の 変化 は 3 日 目，5 日 巨

の もの と殆ん ど同 様 で 尿緇管に は 著変は ない が ，
No ．38

で は ボ ウ マ ソ 氏嚢に硝子様変化が み られ，また こ れは 尿

細管 に もみ られ た ．

　ブ 菌死 菌 ，
at−hemoiysin

，　 Neph τotoxin 注射群 ；注均、1

図 1a ・Nephrotoxin 　群 （No ．5 ）　惹起注 射後 5 目，
　　　腎 H ．E 弱 拡、

N 工工
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1b ．同 強拡

図 2 ・ ・ブ 菌死 菌 ・cx−hemQl γsin ・Nephrot ・・in 群

　　　（No ・25）惹起注射 翌 日， 腎，　 H ・E 弱拡．

2b、同強 拡

翌 冂剖挨の No ，25 の 腎で は ，糸球体の 膨化及び癒着が

み られ ，一般 に 糸球体は か えつ て 充血 を ま した ．尿 細 管

に は 著変は な い ．肝 で は 間 質に 円形 細胞の 浸 潤が み られ

た が，そ の 他の 諸臓器で は 著変は み られなか つ た （図 2

a
，
b＞．

　 3 日 目に 剖検 した もの の腎変化は注射翌 日に 剖検した

図 3a・ブ 繭 死 菌 ・α
一hem 。lysin・Nephr・ t・ xin 群

　　　（No ．30＞惹起注射 3 目 後，腎，　 H −E 弱拡

3b．同 聾 拡

もの と殆ん ど 同 しで あつ た が，糸球体｝こ 貧磁 様 の とこ ろ

と 充血 して い る と こ ろ の 混在嫁が み られ，毛細 管蹄係 の

基底膜 の 不 規則性肥厚 もみ られた （図 3a ，
b），

　5 日 目に 剖検 した もの で は 3 日 目 に 剖検 し た もの と同

様 の 所見以外に ， 尿紙管に 硝子様変性がみ られ る部位が

図 4a ．ブ 菌 死菌 ・at−hephrOtoxin．Nephrotoxln 群

　　　（No．14）惹起注射 後工0日，腎，｝｛・E
， 弱 拡．

N 工工
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4b ．同強拡

あ り ， ま た脂肪染色に て Nephrotoxin 注射群 よ り脂肪

沈着が 強 く認 め られ た ．腎以外の 臓器 で は 前 記 同 様細 飽

浸潤がみ られ た ．

　10日 巨剖検の もの で は ，か な り強 い 変化がみ られ ，若

干慢性の 変化も加わ つ て い る，糸球体 の 膨化や癒着の 他

に ， 糸球捧蹄系及び ボ ウ マ γ 氏嚢 の 線維挫肥厚がみ ら

れ ，とこ ろ どこ ろ に 萎縮 した糸球体が 認あられ ， 尿細管

に も軽度の 脂肪沈着が み られた （図 4a ，
b）．

　上記の 組織病変を 1’
ephrot 。xin の み の もの と こ れに

α
一hemolysin 及び菌体併用惹起注鮒の 群と比較すると，

い ずれ の 時期に お い て も後者 の 方が 病変の 度台が 強か つ

た ．

　　　　　　　　　実　 　験　H

　前記 の 感作実験 で は ，溶 血 性 ブ ドウ球ttの 函体成分 及

び 蔭体外産物が共に 関与 ・（もち ろ ん Nephrotoxin の 作

用 も加 味 され て い る ） して い る こ とに なる が ，本実験 で

は 主 として α
一hemolysin　の 作用 をみ るた め に 第 1報に

お い て述 べ た 振盪 培養灘 こ よ り 作製 した cr−hernolysin

を用 い 感作実験を試み た ．即ちα
一henie1ysinを家兎に 反

復 注射して ，そ の 腎病変に つ い て 観察し ， 又 注 射に 伴う

ASTa 価 の 変動 ， 更に そ の 血 清蛋白上 の 分布をみ るた

め DEAE 　Cellulese　Column 　Chrornatography に よ り

検 索 を行 つ た ．

　　　　　　　　 材料及び方法

　実験 勁物 ： 実験 1 と同 じ

　感｛乍及 び 惹起注射 ：家兎8 匹を 用 い ， ウ サ ギ に α
一he−

molysin 　 1．Oml を Freund’s　CornpLete　Adjuvant 　 1，0ml

に 混合 して
一

週間隔 で 2 回筋注，2 選後更に α
・hemolys −

in　2   （Frcund
’
s　Comple［巳 Adjuvant ） を筋注 し ，血

中 の ASTa 価 が 充分 上 昇 した こ とを 確か め ， 最終感作

7 日後 よ り，α ・hemolysln　2   よ り始 め 毎週倍 々 に 増量

して ，即 ち 4   ， 8   ，16mg
，

32  
，

64 
，　128  の

Ct−heFnolysinを 7 回 に わ た り i週間隔で連続静脈注射を

行い （耳静 脈 よ り），最繋注射
一

週後に 剖検した ．．

　 ASTa 旛 の 測定 ： 感作前 ， 感作後静脈注射開始前，剖

検時採血 を行い ASTa 価 を 測定 した ．測 定法は 第 1報

に お い て述べ た振盪培養法に よ り作製 した α
・hemolysln

に よ る方法に よつ た ．尚実験中 3 匹が 死亡 した の で ， 実

際 に 剖検を行つ た の は 5 匹 で あ る ．．

　DEAE 　Cellolose　Col．umn 　chrematograbhy ： Na−ph （h

sphate 　bufferを用い る Step“ eise 　eluti 。 n を行つ た ．即

ち0．OIM ，　pH 　8、Oの Na ・phosphate　 bufferで 充分平衡

化 した DEAE 　Cellulose　2．G9 を Column （内 径14   ）

につ め こ れ ｝こO．01M ，　pH 　8．6の Na −
phasphate 　bufferに

て 12時間透折 した 被検 血清 1．5ml を添 加 し0、01M ，
　pH

8 ・0の Na・phosphate　buffe｛ よ り始め Stepweise　 elution

を行つ た ．

　　　　　　　　　 成　　績

　総織学的所見

　腎 ，肝 の 組織学的所見 は実験 1 と大差は なか つ た ．図

5a ，b は No．7 （α
一hemol ソs1n 　 68   まで 注射）の 腎 で

糸球 体 の 膨 大癒着は か な り強く尿細管上皮 の 変性扁乎

化 、細管腔 の 閣大がみ られ ，

− i識 こ は か えつ て 上皮 の 腫

脹 もみ られ た ，図 6a ，b　it　No 、7 の 肝 で あ るが ，グ リ ソ

ソ 氏鞘 に 線維芽細鞄 ， 円形細胞の 浸潤及び 線維増殖が み

られ ，肝実質内に 島し よ 状 の 同 様 な 細胞浸潤 が み られ

る ．そ の 他星状細胞 の 活性化像が み られ た ．なお 本実験

で は 肺 に もあ る程度の 変化がみ られ た ．図 7a は No ，7

の 肺 で あ るが 肺 間 質 の 肥厚が あ り， 肺胞内に マ ツ ソ ソ 氏

様小体ない し肺胞上皮様細胞 の 増殖が み られ る．

図 5a ・α
一hemolysin 単 独 感9fPt　（No ．7 ）　Ct−hemo −

　　　tysin　68田9感作 ，腎 ，
　H −E

， 弱拡．
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5b ．同 聾拡

図 6a ．α
一トem ・lysin単独 感作 群 （NQ．7 ）a −heme−

　　 Lysin　68隣g感作 ，肝 ，　 H −E 弱 拡，

6b ，同 強 拡

図 7a・α 一hemQlysin 単独 愍作群 （No ．7 ）α
一hem 。

−

　　 lysin　68mg感f？，　君市，　H −E　弱 拡 ．

7b ．同 強 拡

表 1　 ASTa 価 の 推 移

家 兎
No ． 感 作 前 惹 起鳶 惹 起 後

No ．2 G 冖
‘

No ．3 ‘ 6

Nu ．・重 nU
臼
r

No ．5　 ｝　 　 ・9 6

6
「
r

No ．6　 　 　 　 0　 　 　 　 　 3

Nu ．7　 　 　 　 0　 　 　 　 　 6 8

N 〔〉．8 0 6 厂
星

tx　7　b は そ の 拡大像で ある ．

ASTa 価 ：

　表 1 は 感作前 ・
’
感作緩，剖検時採血 の ASTa 価 で あ

る が ，感咋前 の ウ サ ギ の ASTa ｛齦 よ 0 で あ り抗体 は 認め

られない が ，感作後，剖検時 の ASTa 緬は 上昇 して お

Nn ．9
（
∪

冖
’ 8

り．大 部分 の もの は 6 〜8 の 高範 を 示 して い る ．

　DEAI 二 CellulbSE　Column 　 Chrorna しography ：

　DEAE 　Cellulose　 Column 　ChromatQgraphy 　に ょ り

分画 した が、図 8 に 示 す女liくO．Oll　｛，　 pH 　8．0の Na −pho・

sphatp 　bu 仔er て
『

elution 　さオt る 7S一γ gio｝川 linに．判i当

す る分 幽 に の み AS
「
la が 見瀦 さ2L，　 O．ユ5M ，　 pH 　5．O

Na −phosphnte　 buffer 十 〇．15M 　 NeCl で elution され

N 工工
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　　　　図 8　 ASTa の thし清蛋 白分 割分布

（ 2，0

耋、，

言、。

羃
tt／

°・P

　　　

　

顛
獅
o」
ト

の
く

8
　

　ρ
b
　
　

五「

2

る 19S　globulin に 相当す る 分画 1こ は ASTa は 認 め ら

れ なか つ た ．

　 こ の こ とよ り ASTa は 主 として 7S一γ一globulin とし

て存在して い る こ とが 解つ た ．

　　　　　　　　　　考　　按

　古くか ら実験的 な糸球体啓炎に つし、・てap報告は 多鏨あ

り，Nephr 。 toxin や異種蛋 白 （Langcope ．e），
　 Hawn ’｝

，

MooriP 》
） に よ る実験的腎炎の 他に 細菌 ， （石橋

2，，　 Tei−

lum3 ），　Woed4 冫，　Bell5），　Duval ＆ HibbardlD ，　 Semsorta

＆ Kochi2 ＞，　 Schwentker ＆ Cemploiert3）） を 用 い た 実

験 も多 い ．ヒ トの 急性糸球体腎炎と最も関係 の 深 い の は
’

溶連菌 で あ る の で ， 溶連菌を 用 い た 実験 は 多い が ，
ブ ド

ウ球菌 に よ る実験 は 余 り多 くない ．

　著者 は 実験 1に お い て は 溶」血性ブ ドウ球菌生菌感作 （

先 に も述 べ た 通 り実際 に は 菌体成分及 び 菌体外産物 で感

作 し た こ とに な る）を行 つ た 後次の 如き 3 群 に わ け観察

を行つ た ．

群

IH

皿

対照群 （感作の み ）

Nephrot 。 xin 注射群

ブ ドウ 球菌死 菌，α 一hemolysin
，
　Nephrotoxin 注射

　各群共糸球体毛細管蹄係の 腫暖 ， 癒着，基底膜の 不 規

則 な 肥厚 ， 線維 化，尿細管変性 が み られ た が ，1群で

は こ の 変化は 軽度 で あ る の に 反 し，斑群で は 1群 ，皿群

よ りも変化 が 強 し，3 日 目，5 日 目 ， 10日 目 と順 次強 く

な り10日 目の も の で は若干慢性 の 変化が 加 わ り， 毛細管

係蹄や ボ ウ マ ソ 氏 嚢の 線維性 肥 厚 が 認め られ る よ うに な

つ て い る ．正群 の み に つ い て み る と，3 日 目よ り5 日 目

は 変化 は 強い が 10日 目の もの で は む し ろ軽度 に なつ て い

る よ うに 思われ る ．

　予め ブ ドウ球菌に よつ て感作さ れ た ウサ ギ に ， 惹起注

射 と して ブ ドウ 球菌死菌 及び α
一hemelysin と と もに

Nephrotoxinを注射 した の は Nephrotoxinとい う
一

種

の iecalizing　factor に よつ て ブ ドウ球 菌 及 び α 一hemo −

lysin が 特に 腎に 限局されて ，そ こ に 強 く抗原抗体反応

が 起 り得 る の で は な い か と考 え た か らで あ る．

　Nephr 。t。 xin 腎炎を起す に 充分 な Nephr 。 toxin の 静

注量は 通常 5〜10ml を 要する こ とが 知られ て い る の

で
，
Nephrotoxin 自捧の 作用を避ける た め ，こ の 実験で

は Nephr 。toxin ・1．Omr を使用 した の で あ る ．成績 の

項で 述べ た よ うに ，Nephrotoxin の み を注射した ウサ ギ

に 比 し、
Nephrotoxinに ブ ドウ球菌死菌及び α

一hemoLy −

sin を 加 え て 静注 し た ウサ ギの 腎変化は よ り強 く，特 に

注射後10白目の もの で は 慢性腎炎に 移行

』
しつ つ ある よ う

な燉を示して い る こ とは 興味あ る成績 とい つ て よい ．ヅ

ドウ球菌死菌及び α 一hemolysin の み を 注射 した 対照実

験が ない の で 明言 は 出来ない が ， 著者 の 実験 で は Neph −

rotoxin は か な り localizing　fact。r として ブ ドウ球菌死

菌及 び α 一hemolysin の 作用を強め て い る の で は ない か

と思われ る ．生菌を用 い た実験 でぼ，生菌感染が続発 し

転移性化膿病変が腎に も起 る可 能性が あ る の で ，元来無

菌的な，ア レ ル ギ ー
的機序に よ り発生する と考え られ て

い る腎炎 の 実験方法 と し て 余 り適当で な い か も知れ な い

が ，

一
面生繭感作は

一・
層 ヒ ト腎炎発症 の 条件に 似 て い る

もの と考え る こ と も 出来 る．本実験で は 感作に 生菌を加

えて 培養液 も注射 されて い る の で α 一hemolysin を 始め

とす る各種 の 菌体外産物の 作用 も加わ つ て い る （もち ろ

ん こ れ らの 産物は 注射された ブ ドウ 球菌生菌に よ つ て も

産生 され る） こ とに な るが ， 1群 ， 亘群の 腎変化 は 皿群

に 比 し 弱い の で ，9群 の 腎変化は ， ブ ドウ球菌菌体及 び

α 一hemolysin 等 の 菌体外産物 の 直接作用 は 否定出来な

い に して も （実際 に は惹起注射時に は表 1か らも推定さ

れ る よ うに ，こ れ らの 腎に 対し toxic な 作用を有す る物

質に 対 す る 血 中抗体価 は 高 くな つ て い る の で 中和 さ れて

し ま うで あろ うと考えられ る ），む し ろ ア レ ル ギ ー的機序

に 基 く変化 と考えた 方が妥当 と思わ れ る ．

　 もち ろ ん ア レ ル ギ ー的機序と い う場合 ， 腎特に 糸球 体

お け る ブ ドウ 球菌及び そ の 菌体外産物とそ の 抗体間 で 行

わ れ る抗凍抗体反応が 問題 とな る 訳 で あ る が ，そ の 他 の

ア レ ル ギ ー的機序 ，即 ち ブ ドウ球菌ない し そ の 菌体外産

物で傷害を受けた 腎 の 自己抗原化 に よ る 自己免疫過程

（Schwentker13♪ Sarre） や ， 異種蛋白腎炎で 考え られ て

い る 抗原抗体複合物 に よ る腎傷害とい つ た可 能性も考 え

て お く必要 もある
15，．更 に は Schwartzman反応に よ る

腎傷害
t4 ）

（Schwab 等
16 ｝

は A 群連鎖球菌を 感染 させ た 皮
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膚組織 よ り作製 した エ キ ス に も　Schwartzman準備能 丿丿

の あ る こ と を 認め て い る の で ，ブ ド ウ球菌の 場合に も同

様 の こ とが あ り うる か も知れ ない ） とい つ た 可熊性 も全

く否定するわ けに は い か ない ，

　実験 恥 こ お い て は 主 として cr−hemolysin の 1乍用をみ

るた め に 振盪培養 『こ よ り作製 した α 一hemo里γsin （実際に

は そ の他の 菌体外産物も含 まれ て い る）を用 い て 感作実

験 を 行つ た が
， こ の 場合 に も腎炎類以｛象を うる こ とが出

来 た ．

　 先 に も述ぺ た と同 様 の ア レ ル ギ ー
的機序力；考え られ る

が ，肺 に お い て もア レ ル ギー
の 表現と考え られ て い る マ

ッ ソ ン 氏様小体が 生 じて い る こ とも ， その 可能性を強 く

す る もの で あ る．但 し α
一hemo ［ysin 毒素に 特異 的 な変

化 が あ る か 否か は 充分明 らか で ない ．

　本実験 に お い て も ASTa 価は感俯 こ よ 曙 明に 上昇
し ， 惹起注射後更 に ASTa 価 が 上 昇 して い る もの も認

め られ るが
，
DEAE 　CellUlose　Column 　Chromatography

に よる分析 で は 主 と して 7S γ
一globulin と し て 存在 す

る こ とが 判 明 した ．

　　　　　　　　　　結　　論

　常在菌 7 レ ル ギ ー
研究 の 一

環と して 著老 は黄色 ブ ドウ

球菌乃 至 そ の 菌体外毒素に よる 感作実験 を行 い 次の 結果

を得た ．

　1） 腎 に お け る変化 は糸球体腎炎 に ある 程度類似 した

病錬を 呈 し口糸球体毛細管蹄係 は 膨 大 しボ ウ マ ン 氏嚢 と

癒着を示 し ， 又毛細管蹄係基底膜に 多少不 規側幽 把厚が

認め られ た ，

　2）　ブ ドウ球 菌 感 俘 と馬杉型ネ フ Pt トキ シ ソ を 利用 し

た iocalizingfacterを併 用 すると 変花は よ り早期に 又

よ り高度に 表わ れ る こ とが 認め られ た ．こ の 易合に は し

ば しば 糸球体の 萎縮線維化な どの慢性腎炎性病変 も認め

られた ．

　3） α ・hemolV’sin に お け る感作 に お い て もほ 乂 同様の

腎病変が 認 め られ た が こ の 場合に は 肺胞内に マ ッ ソ ン 氏

小体に や や 類似 した 増殖物 が認め られ，肝 の グ リ ソ ソ 氏

鞘 な らび に 粁実質内に 縁維芽細胞 ・円形細胞浸潤が 認 め

られ た ．

　4） 感作に よつ て ASTa 価 は著 聡に 増加 し 同抗体は

主 として 7S　7 −globulin に 存在す る こ とが 認め られ た ．

　稿 を 終 る に 臨 み ， 徳指導，御校閲 を賜 つ た 恩 師川 上 保

雄 教 授 に 深 謝 す る と 共 に ，終 始，御 教 示，御 協力 を い た

1
’
い た 高 撥昭 三 助 教授な ら び に 第 1 内科 教 室員の 省位に

深 く感謝 の 意 を表 し ま す．
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    Rabbits were  sensitized  with  cells  bfstaphylecoctus  or  its a-he'rtsolysin, pTlncip
                                                        ttt  t .
ings were'  as  follows. 
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 The  kidney 

'of
 rabbits  presented  the  changes  of  gloineruTitis. fThat  were'  eRlargenie'nt'

tuffs, adhesion  of  the 
'tufts

 with  Bowman's  caysules,' and

brane of  the  tufts, '

   These changes  wlere  
'enhanced

 by combined  treatm'ent  of  staphylococ6us,sensitlzatlon

quantities of  the'heph'rotoxic Serum,  and  the  changes  similar  to chronic
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produced, .
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cells which  protruded  in alveeli  and  eccupied  its lumehs (pt{asson body likel rriasses).
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                                                              al  pathological find-
                                                                         tr. tt

                                                                     o'f capillhrY

                                         mild  grAde of  thtckenlng  of  the  basement rnem;

                                                                      with'  small

                                                        glemerulonephritis  was  also

Some  ofthe  cr-hembbl}rsin  sensitized  animals  showed  a  marked  prollferation of  epitheloid  ei  fibroblastic
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    In an  attempt  to clarify  antibodies  produced  by 
'pathogenic

 f(]ngi and  their  immunologic  activitles,

several  experiments  were  maid.

    This paper  deals with  fi'actionation and  purificatio.n procedures  of  the  immunoglobul!ns fi'om
anti-Cbndida  albicans  and  anti-AspergiUtLs  .fLtmigatas rabbit  sera  and  their  electrophoretic  patterns,

    In the  DEAE-cellulose colurnn  chromatogram  of  the  crude  gammaglobulgns obtained  from the anti-

CL albicans  and  anti-A.  .fttmi.gattts sera  by amnionium  sulfate  fractionatien were  seen  sevren.peaks,  IgG-1,
IgG-2, IgA-l, IgA-2, IgA-3, I.vM-1 and  IgM-2  fi'actions and  five peaks, IgG-l, IgA-l, IgA-3, IgM-l  and

IgptI-2 fractions, respectively,  whicli  wefe  teniporarily  designated for cenvenience.'  . .

    The  main  component  was  the  IgG-1 fraction appropriate  to so-called  IgG antibody,  a  main

component  ef  any  immunoglebulins, either,  and  the  IgA-3  and  IgM-1 fi'actions were  a]so  recognized

to exist  in conslderable  amount,  especiaily,  in case  of  Aspergillus globulin. 
'

    Thus it is te be noted  that the immunoglobulins  fi'em anti-fungus  sera  are  characteristlc'  in quality and

quantlty, compared  wilh  those  of  any  ether  origin.


