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第1章　 緒 言

酵母菌多糖類 の血清学的性質に関す る文献につい

ては既に第1編 に述べたが,酵 母菌又は酵母菌多糖

類を用いたアナフイラキシーについてはその報告は

極めて少ない.

Rosenau-Anderson1)に 次い でAxamit2)の 報告

があるがこれ等の例では酵母菌体及 び酵母菌粗製抽

出物を用いた能働性 アナフイラキシー実験であつて,

酵母菌多糖類を再注射抗原とす る被働性アナフイラ

キシーにつ い てはTomesik-Kurotchkin3)次 い で

Kesten-Mott4)の 報告を見るに過ぎず本邦に於 ても

酵母菌多糖類 を被働性 アナフイラキ ーに用いた報

告は見られない.

本 多糖類に よるアナフイラキシーは蛋白に よるも

のに比較 して,試 験管内反応に於てのみ抗原姓を有

し,免 疫性を有 しないHaptenで あ ゆ且つ分子量の

少ない点に特 色を有する.

細菌多糖類及び酵母菌多糖類はいづれ もそ の抗体

に対する反応に於て主役を演 じるか らこれ等細菌及

び酵母菌に よつて生ずる各種 アレル ギー反応 に於け

る多糖類の意義 も大 きい.

特に酵母菌多糖類は毒性が少 く,且 つ水解後の還

元力が大であり3),蛋 白, Lipoidの 混入が少 く,ア

レル ギーに於ける模型実験には最適 である.

筆者は これ等の理 由に より,酵 母菌多糖類 による

被仂性アナフイラキシーの特異性を知 らんとして以

下の実験 を行い,抗 酵母菌家兎血清 の感作 力の強さ

及び補体価減少等について知 見を得たので これ等に

ついて詳述す る.



332 井 上 武 夫

第2章　 実験材料並びに実験方法

第1節　 実験材料

策1項　 感作抗血清並びにその力価

海〓の被働性感作には第1編 に於て用いた抗酵母

菌 家兎 血 清 を 使用 した.そ の調 製 法 につ い て は第1

編 に 於 て既 に述 べ た.

そ の 力 価 は第1表 に 示す 如 く,抗 原 価(Uhlenhuth

価)1:2,500,000,稀 釈 抗 体価1100,そ の 結合

帯1:25,000,補 体結 合 価1.100,そ の結 合 帯1

250,000で あ る.

第1表　 抗酵母家兎血清力価

1)　 抗 原 価

2)　 抗 体 価

3)　 補 体 結 合 価

第2項　 再注射抗原並びにその濃度

抗原 としては,第1編 に於て述べた如 く抽 出精製

した酵母菌多糖類を1%乃 至0.1%の 生理 的食塩水

溶液 として用いた.

第3項　 実験動物

購 入後一定期間飼育 した健康海 〓 を 撰 び,体 重

250g前 後の ものを使用 した.

第2節　 実験方法

第1項　 被 働性感作並びにその感作量

頸靜脈内注射に より,海 〓体重100g当 り10EH

よ り2EHま での被働性感作 を行つた.

此処にい う1EHと は,例 えば この免疫血清につい

ては抗体価が100で あるから,　100倍 稀釈 した免疫

血清1cc又 は稀釈 しない原血清0.01ccを 指すの

である.

即ち原血清1ccは100EHに 相当する.

故 に体重250gの 海〓に,体 重100g当 り10EH

の被 働性感作を行 うには次式に より

10EH×
250

/100
=25EH 　 0.01cc×25=0.25cc

本 免疫血清0.25ccを 注 射すればよい事 になる.

第2項　 抗原の再注射並びに注射量

総 て被働性感作後24時 間 の潜伏期をおいて抗原の

頸靜 脈内注射を行った.

再注射抗原量は,被 仂性免疫に用いた抗血清の結

合帯相当量から漸次減量 し, 1/32結 合帯相当量まで

を用 いた.

結 合帯相 当量は次式に より計算 して,各 海〓に対

す る絶対 量を求めた.

体 重/13× 結合帯=注 射量(cc)

260gの 海〓に例 をとれば

260/13×1/25000=0.0008cc

即ち1000倍 稀釈抗原液0.8ccが この場合結合帯

相当量となるわけである.

第3項　 補体価,抗 体価,体 温の測定及び

剖見

再注射後 の補体価,抗 体価の減少及び体温降下を

調べ るために,再 注射前の体温を測定 し,心 臓穿刺

により少量の血液を採取 し,注 射後 諸症状の発現ま

での時間を夫々測定 し,再 注射 より10分 ごとに体温

を測定 した.

実験動物が死亡 した場 合は,死 亡までの所要時間

を測定記録 し,死 直後頸靜脈を切断 し採血した.

死 亡しなかつた場合は急激なシ ョック症状のやや

恢復す るのを待つて心臓穿刺又は頸靜脈よ り採血し,

再注射前の血清 と共に,補 体価及び抗体価の測定に

供 した.

補体価の測定に当つては,被 検血清 と,原 血液量

を基準 とした2.5%山 羊 赤血球生理 的食塩水浮遊液

及び2単 位の溶 血 素 の3者 を 各 等 量 に 混 合し,

 37℃ の水浴中に30分,次 いで氷室中に24時 間おい
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てその結果を判定 し,完 全溶血を起した被検血清 の

最少量を以てそ の補体価 とした.

死亡した金例について,そ の死後剖 見して肺臓を

剔出し,そ の所見を記録 し,ホ ルマ リン液中に保存

した.

第3章　 実 験 結 果

第1節　 無感作正常海〓に及ぼす酵母菌

多糖類の影響

予備実験と して,抗 原の毒性を調べるために,無

感作正常海〓に抗原を注射 した場 合の態度,及 び補

体価,体 温に及ぼす影響を観察 した.

即ち250gの 海〓に結合帯の5倍 に相 当する抗原

(1%液0.4cc)を 注射 したが,第2表 に示す如 く軽

度の不安,呼 吸促迫,脱 糞を認め約3分 後 には正常

の状態に復帰 し殆ん ど無症状 といい うる.

体温下降及び補体価の減少についても表に見 る如

く軽度であつた.

第2表　 無 感 作 正 常 海 〓 に 対 す る 酵 母 菌 多 糖 類 の 影 響

♀250g抗 原100倍 液0.4cc(結 合帯 相 当量5倍)

注射后50秒 脱 糞(+)

呼吸促迫(±)

不 安(±)

3分 恢 復

体温下降1.6℃

補 体 価 変 動

第2節　 アナフイラキシー症状並びに実験

結果の概要

実験に使用 した うち25例 の結果をまとめると第3

表の如 くである.

本表に 示す再注射抗原量は0.1%酵 母菌多糖類溶

液 としての量であつて,夫 々総量及びその結合帯に

対する割合を記入 した.

なお0.1%溶 液 として注射量が多 く,注 入に時間

を要す ると思われる例については1%溶 液を用いた

が,本 表には便宜のためすべ て0.1%溶 液の値に換

算 して示 した.

症状の概要について述べると,注 射直後 よ り不安

第3表　 抗酵母多糖類血清による被働性過敏症(潜 伏期24時 間)
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註)補 体価は完全溶血 を示した被検血清の最少量で表わす.但 し数値の右側に符号を付 した ものは完全溶血

の点を求めえなか つたものでその数値に於け る溶血程度を示す ものであ り,+++,++,+は 夫 々強度,中

等 度,弱 度溶血を示す.表 中再注射前沈降素価欄の1'と あるは ±を表わす.

状 態とな りしりごみを始め,鼻 掻爬,軽 度の頸部立

毛,噴 嚏が見られ次いで呼吸困難,痙 攣,跳 躍をお

こし数回の跳躍後転倒横臥 する.多 くは この前後 に

排尿脱糞をみる.

角膜反射が消失す るまでに定型的な例では5分 間

を要 しない.

相当数に痙攣の前に下肢の麻痺状態を起 した.

注射前後 の沈降素価,補 体価については ショック

症状を示 した例では例外な く沈降素価は減少 したが,

補体価は他 のア少フイラキシー実験に報告 されたも

のに比 してすべての例に減少度が少いようである.

これ等 については後に詳述す る.

死亡例のすべ てに高度の定型的肺気腫を認め,そ

のうち若干例にはその表面に極 く軽度の溢血点を認

めた.

第3節　 感作抗体量,再 注射抗原量と

ショック死 との関係

第1項　 反応の場の形

第3表 に示 された結果についてその生死の転帰に

よ り2群 に分つと第1図 の如 くになる.

本図に於て縦軸に体重100g当 りの感作 量を,横

軸に再注 射抗原量をと り,死 亡例を黒丸,生 存例を

第1図　 感作量 と再注射抗原量 との関係

白丸にて示 した.

図 に於て明 らかな 如 く,体 重100g当 り10EH

の感作を行つた例では再注射抗原量1/16結 合帯相当

量まで死亡 し, 1/32結 合帯相 当量ではシ ョック症状

を示 した後恢復生存 した.

体重100g当 吟8EHの 感作例では1/4結 合帯

相 当量まで死亡 し,体 重100gに 対 し4EHの 感作

例では結合帯相当量に於て全例死 亡 し,体 重100g

当 り2EHの 感作例 では結合帯相当量に於てショッ

ク症状を示 した後恢 復生存 した.
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以上の如 く,感 作量の増加につれ てシ ョック死に

要する再注射抗原 量が相対 的に減少 し,結 合帯 より

も抗原濃度の薄い区域に於ける試験管内抗原抗体反

応の反応様式に類似 した現象 を示 した.

又200g乃 至300gの 海〓を用いた被働性 アナ

フイラキシーに於ては,感 作量,再 注射抗原量,反

応 との間に定量的反応態度が見 られ るともい う事が

出来る.

第2項　 最 少致死感作量

再注射抗原量を結合帯相当量に規定 して最少致死

量を定め るな らば第1図 に示す ように体 重100g当

り4EHで ある.即 ち体重250gの 海〓では総量

として10EHで ある,

第4節　 補体価減少

第1項　 感作抗体量,再 注射抗原量 と補体

価減少 との関係

補体価減少については第2図 に示す如き結果を得

た.

本図には前図 と同様に縦軸 に感作量を,横 軸に再

注射抗原量を とり,再 注射前後の補体価の差 を補体

第2図　 感作量,再 注射抗原量と補体価減少 との関係

単位で示 したものである.

枠内に示す ものは生存例のそれ を示す.

感作量の多少,再 注射抗原量の多少について補体

価変動の差 を見 るに,感 作量の多い程補体価の減少

が比較的著し く,再 注射抗原量の多少によつては明

らかな変化は見られ ない ように思われる.

即ち補体価に及ぼす影響についていえば,感 作量

のそれは再注射抗原量のそれ と比較にならぬ程度に

鋭敏であるといえる.

この事は第4表 に示す予備 実験 として行つた体重

100g当 り40EH感 作例,即 ち体重2509の 海〓

で総量100EHの 感作を行つた例に 於て シ ョック

死後著 しい減少 を見る事 によつても明 らかである.

第4表　 100EH感 作 例 に 於 け る 補 体 価 減 少

〓250g体 重100g当 り40EH感 作

再注射抗原量5倍 結合帯相 当量

第2項　 生存例 と死 亡例 とに於け る比較

枠 内に示 した生存例群と死亡例群との補体価 減少

を比 較してみると,生 存 例は例数が非常に少いけれ

ども,明 らかに死亡例群に於て補体価の減少が大 き

い.

第5節　 抗体価の減少並びに体温下降

抗体価の再注射後 の減少についでは,感 作墨が少

い ので明確な結論は得 られなかつたが,少 くとも過

敏症状を示した全例に於て減少を認めた.

再注射後 の体温の低下はシ ョック症状に平行 した.

生存 例に於 て,そ の最低体温に達するまでの時間

は症状の強さ及び恢復に要す る時間に正比例 し,外

見上の恢 復は体温の恢復に先行 した.
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第4章　 総括並びに考按

第1節　 再注射抗原量について

緒論に於て述べた 如 く,酵 母菌多糖類 による被働

性 アナフイラキシー に つ い て は, Tomcsik3)及 び

Kestea-Mott4)の 報告を見るに過ぎない.

これ等の論文 に於 ては最少致死量 として,再 注射

抗原量は夫々0.02mg及 び0.1mgと 記載 されて

いる.

然 るに前述の実験結果に於ても明らかな如 く,感

作 量を増す ことによ り最少致死抗原量は相対的に減

少す るものであるか ら,感 作量及び当該免疫血清の

結合帯 を考慮す ることな く再注射抗原量の多少を論

ずるのは無意味 とい うことが出来る.

即 ち最少致死抗原量 を比較するには,そ の前提と

して感作単位が同一 であること及びその再注射抗原

量が感作に使用 した免疫血清の結合帯に対 し如何な

る割合にあるかを知ることが必 要であ る.然 る後最

少致死抗原量を比較 しうるのであるが,前 記の報告

に於てはいづれ もその感作に用いた免疫血清の抗原

価のみ記載 されてお り抗体価及び結合帯の記載は見

られない.

故 に これ等の論文 中に被 働 性 感 作 に 際 し0.5～

1.0ccの 抗血清 を用いたと述べ てはいるが この場 合

には同一免疫血清を用いた実験についてのみ最少致

死 抗原量を比較 しうるのであつ て,地 の免疫血清を

用いた場 合と比 較す る こ と は不 可能且無意味であ

る.

本実験 で感作量を海〓の体重100g当 り10EH

と規定 した場 合,最 少致死抗原 量は1/16結 合帯相 当

量即ち260gの 海〓に例をとるな らば,

260g/13×1/25
,000=0.0008g

0.0008g×1/16=0.00005g

そ の絶対量は0.05mgで ある.

感作量を増す ことによ りこの最少致死抗原 量は相

対的に減少す るもの と思われる.

第2節　 最少致死感作量について

被働性 アナフイラキシーに於て,抗 酵母菌多糖類

血清の最 少致死感作量に関す る報告 を見出す ことは

出来なかつた、

故 に他 の抗血清を用 いた被働性 アナフイラキシー

に於け る最少致死感作量 と比較 し得 るに過ぎない.

本学衛生学教室緒方益雄教授5)が1927年 抗血清稀

釈 沈降反応 を発表 され て後,こ の方法を用いて同教

室景山6),白 玖7),杉 本8),伊 東9),桑 名10),石 原11),

大田原12) 13),湊14),大 川15)等が被働性過敏症に於け

る過敏原 と過敏性抗体 との量的関係を詳細に研究 し,

複合抗原反応系を用 いた被働性過敏症実験に於て,

再注射抗原量が感作に用いた抗血清の結合帯相 当量

の場合, 24時 間の潜伏期後の最少致死感作量は,総

量500EHで あることを確定 した.

又生卵 白を用 いた山下16)の報告に よれば, 24時間

の潜伏期 をおいた被働性アナフイラキシーに於て,

その最少致死感作量は200EHで あ る.

一 方これ等の複合抗原 系に対 しで,単 一抗原系を

用 いた報告によれば,そ の最少致死感作量は極めて

少 ない.例 えば緒方,大 田原等17) 18) 19) 20)21) 22)によれ

ば,結 晶卵白アルブ ミン系に於て,原 抗血清,分 離

抗体共に最少致死感 作量は総量80乃 至100EHで

ある.

原 田23)は結晶卵白アルブ ミン系に つ い て,総 量

30EHと 報告 してい る.

又緒方19)は牛血清 グロブ リン系,牛 血清アルブ ミ

ン系に於て,夫 々最 少致 死 感作量を400EK, 300

EHと 報告 している.

然 るに本例に於ては,再 注射抗原量を被働性免疫

に用 いた抗血清の結合帯相当量と規定 した場合の最

少致死感作量は総量10EHで あ る.各 種の抗血清

と比較 した場 合,抗 酵母菌多糖類血清の感作能力は

非常に強力であ ると云い得 る.

第3節　 アナフイラキシー シ ョック後の

補体価減少

文献に よればFriedberger u. Hartoch24)は 能働

性 アナフ イラキシーに於 ては,補 体の減少する量が

少 く,異 種被鋤性アナフイラキシーに於て,著 しい

補体減少を来す と云 い, Tsuru25)も 能働性 アナフイ

ラキシー及び同種被働性 アナフイラキシーに就いて

は補体の減少する度少 く,こ れに反 し異種被働性ア

ナフイラキシーに於ては著明に補体が減少すると報

告し,且 この両者の差の原因を異種の血清に基ず く

もの とした.

又杉田26)は補体の減少度は能働性 アナフイラキシ

ー及び同種被働性アナフイラキシー と,異 種被働性

アナフイラキシー との間に差を有す るものでな く,

何れの場合に於ても試獣及び使用血清の免疫程度,

即 ち補体結合性物質 及び沈降素 の含有量 に関孫 して

強弱の差 を来す こと,異 種被働性 アナフイラキシー

に於て,補 体の減少度 と補体結合性物質及び沈降素

とは互に平行 するようにみえるが,補 体の減少度と
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アナフイラキシーシ ョックの強さとは互に平行 しな

い ことを主張 した.

然 るに抗山羊血清反応系を用 い,結 合帯 を基準と

して抗原の再注射を行 つた杉本27)の実験結果に よれ

ば,結 合帯に相 当する沈降原量の再注射を行 うとき

は被働性アナフイラキシーは能働性 アナフイラキシ

ーの場合と同様補体 の減少著明 にして消失 を来 し
,

この補体減少度は血 中沈降素の含有量に関係せずし

て沈降素の結合度に平行す ること,又 補体の減少度

と過敏症の強 さとは平行 しないこと等を報告 してい

る.

原田23)は抗結晶卵白アルブ ミン反応系を用い,結

合帯相 当量の抗原再注射を行い,著 明な補体減少を

認めている.

これ等相当多量の沈降素を以て感作 した海〓に,

結合帯相当量の抗原再注射を行 つてアナフイラキシ

シ ョック死を惹起させた場合に見 られる著 しい補

体価減少に反 して,大 川28)は抗血色素反応系を用い,

少量感作に よる被働性アナフイラキシーを行つて,

アナフイラキシーシ ョック死に際して補体減少の認

められない ことを報 じ,原 田29)は抗結晶卵白アルブ

ミン反応系を用 い,少 量感作に よる被働性 アナフイ

ラキシーを行 い,岡 様の結果を報告 し,再 注射抗原

量に結合帯相当量以上を用 いて ショック死 を来 した

場合に補体減少 が見 られないと云つている.

抗酵母菌多糖類血清を用 いた本実験に於ては第2

図に見る如 く,一 般に補体減少は著明でない.

しかも感作量 の少い程補体減少が少い傾向が見ら

れ,再 注射抗原量の多少に よる差は明らかでない.

故に本抗血清による被働性アナフイラキシーに於

て補体減少が著明でないのは,本 抗血清の感作 力が

強いため,従 つて少量感作によ りアナフイラキシー

ショックを起 しうる点に起因す るものと思われ る.

この点については更に結合帯相当量に於ける最少

致死感作量即 ち総量10EH以 下の少量感 作を行い,

再注射抗原量を結合帯相当量以上に増量 してアナフ

イラキシーショック死を惹起せ しめたならば一層明

確となるものと思われ る.

第5章 結 論

緒方教授 の提唱にかか る免疫血清の結 合帯を基準

とす るアナフイラキシーシ ョック死惹起抗原再注射

量決定法により,抗 酵母菌多糖類家兎血清を用い,

 24時 間の潜伏期をおいた被働性アナフイラキシーに

於て,次 の結果を得た.

1)酵 母菌多糖類を再注射抗原として被働性アナ

フイラキシーを惹起 しうる.

2)そ の反応の場の形は結合帯よ りも抗原濃度の

薄い区域に於ける試験管内抗原抗体反応に類似 した

形を示す.

3)再 注射抗原量を感作に用いた抗血清の結合帯

相 当量 とした場合,最 少致死感作量は総量で10EH

であ る.

4)感 作量を海〓体重100g当 り10EHと した

場合に最少致死再注射抗原量は1/16結 合帯相 当量で

ある.

5)感 作能力の大なる免疫血清を用いた少量感作

による被働性 アナフイラキシーに於 ては補体減少は

著明 でない.

6)被 働性 アナフイラキシーに於 て,補 体減少に

及ぼす影響は感作量の方が再注射抗原量に比 しては

るかに大である.

擱筆するに当 り終始御懇篤 なる御指導並に御校閲

の労を賜つ た恩師大 田原教授に対し深甚の謝意を表

す ると共 に,併 せて有益なる御助言 を仰いだ緒方助

教授及び衛生学教室望月助教授,奥 田講師に深謝す

る.

(本論文の要旨は昭和32年2月16日 第66回 岡山医

学会総会に於て発表 した)
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Serological Studies on Yeast Polysaccharide

Part II

Passive Anaphylaxis by Yeast Polysaccharide

By

Takeo Inoue

Department of Public Health, Okayama University, Medical School

(Director: Prof. K. Ohtahara, M. D.)

Reports about the passive anaphylaxis using the yeast polysaccharide as the antigen 
are very few. After the Rosenau-Anderson's report, there appeared Axamit's one, but all of 
these are reports about the active anaphylaxis using the yeast cell and its crude extract.

In regard to the passive anaphylaxis using the yeast polysaccharide as the antigen, only 
Kesten-Mott made a report after Tomcsik-Kurotchkin. So far as I know, there is no such 
report in our country, either. Though in these reports the minimal lethal antigen dose is 
referred to, the minimal lethal sensitizing dose is not referred to at all.

The author made an experiment on the passive anaphylaxis using the yeast polysaccha
ride as the antigen in order to recognize its speciality, and obtained the knowledge of the 
ability of the sensitization by the anti-yeast rabbit serum and the knowledge of the decrease 
of the complement tiler, etc.

Conclusions are as follows:
1) The passive anaphylaxis can be caused by using the yeast polysaccharide as the

 antigen.
2) The field of its reaction resembles in shape that of the antigen-antibody reaction in 

vitro at the antibody excess zone.
3) The minimal lethal sensitizing dose is 10 EH in all, in case of injecting the antigen 

which is suitable to the zone of antiserum used for the sensitization.
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4) In case that the dose of the sensitization is 10 EH per 100 gms. of guinea pig's
 weight, the minimal lethal antigen dose is 1/16 z.

5) The decrease of the complement is not so evident in case of the passive anaphylaxis 
using a small amount of the antiserum which has the great ability for the sensitiza
tion.

6) In the experiment of the passive anaphylaxis, the sensitizing dose has more influence
 upon the decrease of the complement than the antigen dose.


