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(Prof. Dr. R. Tori!時 ta)l

Wir h礼bendie Toxizit五tun<l Antigenaviditiit der Vakzine sowie der Anavakzine von 

haemolytischen Streptokokken erforscht und k且menzu folgenden Schlusssiitzen. 

I. Dur℃h di色 Anavakzinemethodewurde die durch D.1.m. hei Miiusen festgestellte Toxi-

zit量tder primaren Vakzine im Verhiiltnisse von 100: 55,5 vermindert. 

z. Dagegen ¥'erhielt sich die Toxizitiit der originalen Vakzine zu der durch Kochmethode 

hergestellten wie JOO : 89・ Dαher wi.rkt die Anα抑止zinemethode・in einem grosseren 11f，αsse 

entgijlendαls die Koclmiethode. 

3. Durch Verwendung der Kochmethode war die Toxizitat der Anavakzine im Verhalt-

nisse von wo : 40 (gegeniiher der primaren Vakzinョindem von 100: 22,2.) reduziert warder】・

Die maximale Entgiftung der Impfstoffe scheint somit am zweckmassigsten dadurch herheige-

fiihrt zu werden, dαss die originαle vαkzine zuniichst der Anαvakzinemetlwde川iddann 
nachher der J{ochmetlwde’unlerzogen 1l'ird. 

4. Die eigentliche Antigenaviditat, die ja hauptsiichlich nicbt in den B~kterienleibern, 

sondern in den im Vakzinemedium enthaltenen句 lostenMikrobensubstanzen innewohnt, war 
巴

bei der Anavakzine etwa~ vermindert; und zwar laut unserer Versuchsergebnisョeiiber die die 

normale Phagozytose fφrdernde ¥¥'irkung im Verhaltnisse von 100: 95,5・

5・ Dagenwird die Antigenaviditat durch die Kochmethode merklich erhoht. Dies kam 

imわJgendenVerhaltnisse zustande: 1) JOO bei der originalen Vakzine und 200 b巴ider ab-

gekochten. 2) 100 bei ;!er Anavakzine und 258 bei der abgekod巾nAna val也ine・3)100 bei der 
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originalen Vakzine und 246 bei der ahgekochten Anavakzine. Somit !asst sich die maximale 

Antigenaviditiit dadurch erzielen, dass die originale Vakzine nicht ohne weiteres abgekochら

sondern zunachst in die :¥navkazine umgeandert und dann nachtraglich der Siedehitze aus-

gesetzt wird. 

6. Die optimale Abkochungszeit der Anaval王zinehaemolytischer Streptokokken fiir die 

Gewinnung (resp. Regenerierung) maximaler Antigenaviditat stellte sich a.ls eine halbeメtunde 

heraus. 

7. Durch die A.navalαinemethode quellen die Erreger bis zn einem gewissen Grade auf 

(vgl. die Tafelligure叫 Volumetrischgemessen ergaben die Erreger ei問 Volurr

59%. Dieser T礼t;acheliegt die Ann礼hmenahe, dass das Vakzinemedium der Anavalζzine die 

gelosten Mikroben昌ubstanzenin einem weit gros、；eren Mas8己 entbiiltals das der originalen 

Vakzine uncl dass rlaber rlie Antigena＼吋itatinfolge der dabei zugenommenen Impedinenergie 

starker als die rler Vakzine paralysiert wird. Zahlenmiissigα叩gedrucktverhielt sich die An-

tige間 T’iditiilder Anα悶 kzinczu der der oi"iginαlen Vαkzine wie 95,5: 100. 

8. Die Impedimd1仇 ngsetzte die phαgozyt加 Wirkwigin 50% bei der originαlen 

Vakzine und 61,3% bei der Anav，αkzine herαb. 

9. Die Anavakzine darf nicht ohne weiteres verwendet, sondern muss Iaut der Impedinlehre 

regelrecbt abgekocht werden, ＇γenn wir uns mδglichst grosser Antigenaviditat bei m6glichst 
kleiner Giftigkeit bedienen wollen. (Autoreferat) 

一緒 言

i容血性連鎖献球菌ニ就テ Lliwensteinノ方法＝ヨリテ， Toxoid(Ramonノ所謂 Anatoxin乃

至 Anavakzine）ヲ調製シ．抗原能働力 J大小， Lイムベヂン「 ノ有無及ビ毒カノ減弱程度ヲ研

究セント欲ス。是レ本報告ノ目的ナリ。

賓験材料

1. 1存連苗Lワクチン寸

i容蓮菌ノ0.7%衛萄糖及ピQ.5%Lグリセリン寸加寒天斜両24時間増養ニテ得タル菌帯ヲ 0.85%

食堕＊ーテ毛筆ヲ以テ洗ヒ落シ，爽稚物ヲ除ク矯＝減菌脱脂綿ニテ浦温ス。斯クシテ得タル菌

浮俳液ヲ嬬氏60度 f重湯煎中＝テ30分間加熱殺菌シ，0.5%ノ割合＝行炭酸ヲ加ヘタリ。

本Lワクチン7合イ1・菌量ハ烏潟教授沈澱計三テ3度目，印チ1詫中約0.0021詫（＝2mg）ナリキ。

氷室内ニ保存ス。

2. 1存連菌Lアナワクチン寸

前記i答連菌浮・砕i夜（石炭酸ヲ加ヘザルモノ）ニ日本薬局法Lフォルマリ ン寸（35%容量）ヲ0.5%

ノ割合ニ混入シ（J[t際Lブオルマ リン＇｝］日菌液1姥中ノ菌量ハLワクチン1同様約0.0021耗ナリキ），

密栓シ，捕氏37度ノ瞬卵器内：＝.4週間静置セYレモノナリ。

3~ i発連菌Lワクヂン「生法液
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前記」ワグチン寸ヲ強力遠心シ．菌腫ヲ沈降セシメ．透明ナル上澄液ノミヲ取リシモ／ナリo

' 4. 同Lワクチン寸煮基液

i容連菌」ワクチン寸生基i夜ヲ擁民100度＝テ沸騰シツ、アル重湯if!{rド＝テ， 5,10, 15, 20, 

30, 45, 60及ビ120分間煮沸セルモノナリ。煮沸＝ヨリ沈澱掴濁等ヲ費生セズ。

5. i容連菌しアナワクチン寸生基液

前記しアナワクチン1ヲ強力遠心シテ得タル透明ナル上澄液ナリ。

6.同Lアナワクチン「煮基i夜

Lワクチン寸煮1ま液ヲ作製セルト同級ナル方法＝ヨリテi存連菌 Lアナワクチン ’生基i夜ヲ煮沸

シ， 8種ノ煮基液ヲ得タリ。

7.黄色葡萄軟球菌液

黄色葡萄AA球菌普通寒天商24時間培養ヨリ菌苔ヲ 0.85%主堕水ニテ洗ヒ落九滅菌脱脂綿ニ

テ櫨過シ， ちた雑物ヲ除去シ，揖氏60度ノ重湯煎中＝テ31）分間加熱殺菌シ．ジユワン遠心器＝テ

強力30分間宛4同菌鴨ヲ遠心シ，且ツ洗瀧シ，最後ニ0.5%ノ割ニ石炭酸ヲ混入セル0.85%食堕

水中ニ浮批セシム。本菌液1詫中ノ菌量ハ烏潟教授沈澱計エテ1度目，印チ約0.0007耗ナリキ。

8.白血球液

鰻重300瓦内外ノ健康雄海摂ノ腹腔中へ徹温中性肉汁10~ヲ・注射シ，約4時間後＝腹腔内へ毛

細硝子管ヲ帰入シ，漏出スル蛋白石様i閤濁ヲ行スル腹水ヲ其ノ佳白血球液ト シテ使用セリ。潤

濁度ハ毎常0.3%しレチチン寸1街夜ニ相営セリ。

三貴験方法

i容蓮菌Lワクチン寸生基液及ピ同煮j走液並＝i容連菌Lアナワクチン寸生来液及ピ同煮基液ノ4材

料ヲ以テ抗原性能働力及ビ、」イムベヂン寸量並＝毒カ ノ：影響ヲ観察セリ。

I.抗原性能働力並ニLイムベヂン寸量 ノ影響

本検査ニハ硝子管内喰菌現象ヲ指標トシテ行ヘリ。冊、子管内喰Wi現象ノ検査術式ハ大槌＝於

テ Wright ノLオプゾニン寸倹査方法ニ準協スレドモj 幾分異＝セリ。 ＠nチ適首量ノ抗原液ト

菌液トヲ混合シ，毛細耐子管ニテ前記海J冥腹腔内ヨリ漏出スル腹水（白血球液）ヲ直接＝適量ダ

ケ吸引シ，次デ空気j菅ヲ隔テ、先ニ用意セル抗原液反ヒ。菌液ノ混合液ヲ白血球守液ト同量ダケ吸

引シ，時計附子Illl上ニ吹キ出シテ再三混和セシメ，別個ノ毛細l硝子管ニ再ビ吸ヒ耳元リテ，機氏

37度ノ癖卵器内ニ15分開放置シ，然JI,後，載物拍子紋上ニ鼎下シ，塗抹槙本ヲ作製セリ。乾燥

後，しメチールアルコホル「ニテ同定シ， ギムザ氏液ニテ染色シ検鏡セリ。

‘検鏡＝際シテハ，鮮明＝染色シ，萎縮セズ，孤立セル中性多型援白血球200個ヲ計上シ，ソ

ノ内＝菌樟ヲ包喰セル細胞故ト．全ク細胞内＝喰煙セラレタyレ細ー菌数ト，此等細胞敢ト菌鯉数

トノ和（喰菌子） ヲ白血球100個ノ割合ニ換算シテ比較セリ n

1個ノ細胞内ニ 5個以上ノ菌担ヲ包喰セルモノハ除外セリ。斯クシテ各抗原ノ最大喰菌能力
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黄色葡萄欣球菌液ハ強備寛験ノ結果，原菌液ヲ4倍＝稀鰐セルモノガ細胞ト好趨比例ナル事

ヲ知リシ鵡メ．原液0.5詫＝各抗原液ヲ添加シ，残飴ハ0.85%食盤水＝テ補ヒ，毎常全量ヲ2姥

トナセリ。斯クスル事ニ由リテ菌液ハ常ニ使用時4倍＝稀搾サJレ、語ナリ。 Lイムベヂン寸量ハ

前記各抗原ノ最大抗原性能働力ノ差異ヨリ算出セラレタリ。

II.毒カノ影響

最小致死量ノ測定＝ハ鰻重13瓦内外ノ健常」マウス1ノ腹腔中＝各可検材料ヲ注射シ， 24時間

内＝於ケFレ各Lマウス寸ノ騨蹄ヲ観察セリ。

白血球数ノ動搭ヨリ観タル毒力ノ検査ニハ海探ノ腹腔内ニ各可検材料ヲ注射シ，30分， 1時

間， 2時間， 4時間及ビ8時間後ニ示ス白血球数ノ動揺ヲ3頭卒均ニヨリテ確定セリ。

国賓騎第一抗原性能働力並.：，L-fムベヂシ1量

賓験甲 溶蓮菌Lワクチシ可及ビ同Lアナワク

チシーi生・煮基波J催噴菌性抗原能働力

1容連菌しワクチン1及ビ、同Lアナワクチン寸ノ生乃至30分煮基液ノ 0.3.0.4, 0.5, 0.6及ビ0.7姥

ヲ以テ共ノ催喰菌現象ヲ検シタfレ＝第1表，第2表並＝第1圃，第2園ユ示セYレガ如キ結果ヲ

得タリ。

第 I表 i容連菌ιワタチ y寸生・煮雨基液＝ヨノレ絹子管内催日食菌作用J最大値ノ比較

原｜

溶 連 菌 しワ ク チ ンー
抗

生 基 液 30' 煮 基 液

抗原量 l 0.3 0.4 0.5 0.7 0.3 0.4 0.6 I 0.7 
（泥）

喰 9.0 12.5 13.5 12.0 10.5 ] 1.5 16.5 22.0 16.5 13.5 

菌 16.5 21.5 25.5 22.5 18.5 19.5 30.5 47..t) 31.0 27.5 

子 25 5 34.0 39.0 34.5 29.0 31.0 47.0 69.0 47.・5 41.0 

第2表浴室蘭」アナワクチ戸生・煮雨基液＝ヨ Jレ硝子管内催喰菌作用／最大古賀／比較

溶連菌』ア ナ ワク チ ン’

抗原 i /; 
生. ＇、基 液 「

豆町竺－－ ·竺t－~~工玉三三三
: I 1~：~ I 1::: I ：~：： Iぷ｜ぷ｜；：：：
子 16.5 I 22.0 I 31UI I 22.5 I 17.5 I 32.0 

初〆煮基液

o.4 o.5 I o.6 I o.7 

19.5 I 29.o I 21 5 I 17.0 

39.0 I 59.0 I 37.0 I 32.o 

58.5 I 88.0 I 58.5 I 49.0 
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第 1圃 i容連部ιワクチy寸生・煮雨基液＝ヨル催喰wr作用
抗原註I、喰蘭子駅トノ閥係（第1表参照）
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第 2圃 i容連菌Lアナ ワクチン守生・煮雨基液ユヨノレ催日食~i作用

抗原主主ト喰蘭子惣トノ閥係（第2表参照）
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所見縦揺

可検抗原何レニ於テモ，抗原早ーヲ 0.3詑ヨ リ順次増加スルニ，0.5詫ニ至リ催喰菌作用最大ト

ナリ， 0.5括以上ニ増量スル時ハ何レノ揚合ニモ喰菌－r数，郎チ喰菌作用ハ減少ノ傾向ヲ取レ

リ。 印チ0.5耗ニ於ケル喰菌子教ハしワ クチンつ生j前夜ニテ39，同煮基液ニテ69, Lアナワクチ

ン寸生碁液＝テ30及ビ同煮恭i夜ニ於テハ桝ヲ算セリ。

以上ノ：事賞ハ余等ガ動物鰻内血中自然喰菌作則， 叉ハ局所皮膚内 ノ特殊Lオプソ＝ン寸！老生ヲ

指標 トセル生・煮！羽抗原ノ比較成績 ト全ク一致スルモノナ リ。

賓験乙 溶謹菌Lワタチシ1及ビ同Lアナワクチシ寸生基液J

煮沸時間ト催喰菌性抗原能働力トJ関係

寅胎甲＝於テi従連菌Lワクチン「及ビ同 Lアナワ クチン7生・煮雨t.lfi夜間＝著明ナ！L-催喰薗能カ

ノ差；主ヲ生ゼシハ生法液ガしイムベチン寸ヲ合イ1スル誰Jr.ナリ。

本質験ニ於テハ石j'(f・管内喰菌作)ljヲ指棋 ト鴻スコト ＝ヨリテLイムベヂン寸ヲ破却スyレニ必要

ニシテ十分ナル煮沸時間ヲ決定セント欲ス。



1579 篠田.j容血性連鎖状球菌品開スノレLワクチン，•. Lア子ワグチシ守及ピ
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質験結果ハ第3表及ビ、第4表並ニ第3岡ニ示サレタリの

i容達書iLワクチン可生基液／煮沸時間ト催喰菌作用トノ関係

喰

菌

子

第5表

抗原盤 0.5銘Ill 溶連商 Lワク チ ン吋煮基点 I I o.5%石炭酸力日
I I i I I I I I I l生基液l5' 1 101 ・1a1 1 201 1 25' 1 30' 1 45' 1 60什 120〆｜ I o.s5%食墜＊

I :20 I……引にI". I "・' 21.5 I :22.5 I 25.o I 24.5 I 32.o I 42.5 I 2!l.O 2::i.o rn.o I 20.0 
33.5 [ 34.5 I ::is.o I 38.o I 50.5 I刷 I46 51 37 .5 I 32.0 i削 1

1）抗原盈0.5j);f,ハ最大喰商作－用ヲ惹起セリ（第1及ピ第23員参照）

!l.O 

13.0 

22.0 

煮沸時間

抗原量0.5括 1 i間商 Lアナザクチン’煮基液 I I 0.5% Lフオ 2レ
子両子i5' l 10' i 15' i却 I I 判 30'T45T6~1生基平i{;g必占禁

12.0 I rn.5115.5 11 i .o I 21.51 2s.s ! 20.0 115.5 / 1i.o 
. 20.0 : 2i.5 I 24.o J :n.o I ::i⑬.5 I 51.5 I 33.5 I 21.0 I 1n.o 
i 32.5 i 35.0 I 39.5 [ 48.0 I 61.0 I Sll.O I川 I42.5 I 3o.o 

溶連商Lアナワクチン，1＝.基液ノ煮沸時間ト催日食菌作用ト ノ関係第4表
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第5圃 jお宝繭Lワクチン1及ピしアナワ クチン1生基液／煮沸

時間ト喰l靖子数トノl関係（第3表及ピ第4表参照）
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括栂見所

30分間i容連菌Lワクチン1碁j夜ニ於テハ煮沸時間ノ延長＝連レ催喰菌作）fjハ漸次優勢トナリ，

煮基液ニ；ャ：リテ最大.：＝.jfセリ（喰菌子教65)c 更＝煮沸時間ヲ増大セルニ催喰菌作用ハ反ツテ逐

三党減少セリ c然レドモ生基液（喰菌子数32.5）ニ於テハ5分間煮基液（喰菌子教33.5）ニ比シテ劣勢

ト殆ド相等シク．針j照タyレ0.5%石炭酸食盤水（喰菌子＝シテ， 120分間煮基液（喰菌子教32)
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教22）ヨリモ僅カニ大ナリシエ過ギザリキ。

他方， i容連菌Lアナワクチン，＝：於テモ， 30分間煮薬液ハ最大喰菌作HJ（喰菌子教80）ヲ惹超シ

煮沸時間ノ30分ョリモ短カキカ或ハ長キニ亙yレ煮基i夜＝於テハ催喰菌作「~~ハ却テ小ナリキ。

最大ノ抗原性能働力ヲ得ル鵠ニ必要ナルi容連菌Lアナワクチン1基液ノ好適煮沸時間ハ30分間

此際Lアナワクチン寸煮基j夜ハしワ クチン寸煮基液ヨリモ紛然優秀ナル能力ヲ護現シタリ。換言

スレパ普通ノL.ワクチン寸基液ヨリモLアナワクチン「基液＝包含セラル、抗原性物質ノ方ガ顕著

ナルコトガ立詮セラレタリ。

＝大ナルコトガ立誼セラレタリ。

可検抗原J毒力賓輪第二五

封しマウス寸最小致死量ヨリ観タJI-毒力茸験甲

i容連菌Lワクチン寸及ピ｜可Lアナワクチンーl生基i夜並=o30分間煮基液ヲソレゾレLマウス1ノ腹腔

中＝注射シ， 24時間後＝於ケ＇~時蹄ヲ以テ最小致死量ヲ決定セリ。貰験結果ハ第5表乃至第8表

ニ示セyレガ如シ。

第6表 i容連菌Lワクチン寸煮基液／
塗i°Lマウス1最小致死量

も ーす ウ 3見守

番務｜髄叩｜性
注射量（姥） 事事筋

11 0 0.8 生

I 12 0 0.8 生

I 11 0 0.9 病

皿 12 0 0.9 病

v 12 も 1.0 死

12 0 1.0 死

12 0 1.1 死

12 0 1.1 死

第5表浴連商Lワクチ y寸生基液ノ
撃すLマウス1最小致死量

L『、 ウ ス1

番務｜髄叩｜性
注射量（沌） 争事E帝

10 0 0.2 病

][ 11 色 0.2 生

.m: 11 0 0.3 病

皿 12 0 0.3 病

v 12 0 0.4 病

可t 12 色 0.4 死

四 12 0 O.v 死

VJ9. 12 0 0.5 死

i容連菌Lアナワクチ y可煮基液／
笠i°Lマウス守最小致死量

第8表i容i室蘭Lアナワクチ y守生基液ノ
重i°L7ウス可最小致死量

第7表

ス 吋ウ

鱒蹄注射量（銘）
L『F

番披｜
車事館！注射量（泥）

性

－

E
E
E
v
m
m
m
唱

・1スウ

生

生

病

病

死

死

苑

死

1.6 

1.6 

1.7 

1.7 

J.8 

1.8 

1.9 

1.9 

余
U

A

O

余
U

虫
u

余
U

尖
U

会
U

ホ凸

骨量重（京）

A
リ

噌

i

A

リ

A

U

唱
A

守
A

n

リ

胃

A

4
E
A

唱

E
A

噌
Z
A

－－
A

噌
・

a

噌
E
A

噌
E
A

唱

E
A

病

生

病

病

病

死

死

死

1.4 

1.4 

1.5 

1.5 

1.6 

1.6 

I.i 

1.7 

’性

A

O

A

O

冷

O

A

O

命
。
全
パ
〉

会
U

A

O

鱒！重（京）

0

1

1

2

0

1

1

1

 

1

・4
司
E
A

噌

B
A

’EA
守
E
A

噌
Eム

守
a
A

守
E
4

L

一世一｜IE
E
m
v
n
w
m
咽
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Lコクチゲシ 1.＝.於ケル毒力及ピ抗原性能働力ノ比較研究

所見概括

可検材料ノ最小致死量ハi容連菌しワクチン寸生基液＝於テハ0.4姥，同煮基液ニテハ1.0姥， i容

連菌 Lアナワクチン「生基液＝テハ1.6詫而シテ同煮基液＝テハ1.8姥ナリキ。自日チ Lアナワクチ

ン1煮基液：同生基液：」ワクチン寸煮基液 ：同生基液ノ毒力ノ比ハ 2:5・8:9ノ如シ。
賓験乙血中白血球数J動揺ヨリ甑~＇＂毒力

i容連菌Lワクチン1及ピ同しアナワクチン寸生・煮基液各1.0詫宛ヲ海探ノ肱腔内ニ注射的注射

後各経過時間＝於ケル血中白血球数ノ動揺ヲ観察シ，以テ各可検材料ノ者;jJノ順位ヲ定メタリ。

他方，針Lマウス1最小致死量ヨリ知リ得タル各抗原ノ毒力ノ比＝従テ， m連菌Lワクチン1生
基液0.2姥，同煮基液0.4括及ピi容連菌Lアナワクチン1生基液0.8詫，同煮暴液0.9詫ヲ海！冥腹腔中

＝注射シ白血球数ノ動揺ヲ各経過時間毎＝算上九各抗原 ノ毒力ノ開係ヲ明示セリ。貰験結果

ハ第9表，第10表並＝第4闘及ピ第3闘＝示セルガ如シ。

IP表 溶連菌Lワクチン可及ピ溶連菌Lアナワ クチy守生・煮基液各1.0銘宛
注射後ユ於ケル血中白血球盟主／動揺（日頭平均）

、、主主仁王二一塁二三二y二一II~運航汗行？＼ごくご云よ｜ 主 ！ ｜｜ 臨液 ｜ 煮基液
＼ぷ叱凄｜ 1.0括 1.0括 II i.o括 I l.O施

採血ザヤ官官事良両副号守積削減率11w~~両司長官句｜増減率
法射前 ！ 3716 I i.oo I 3800 I i.oo ~ 4183 I 1.00 J 必00 ! 1.00 
注 I 30' I 2983 I 0.80 I 3083 I 0.81 I! 4916 I 1.17 I 4916 I 1.02 
I 60' I J6:l3 I 0.43 I 2自83 I 0.10 11 7300 I 1 .74 I 6983 I 1.45 
射 I 120’i 1150 I o.3o I 5!133 I 1.56 11 4883 I J rn I 5766 I 1.却
後 I 240' I 1800 I o錦 I 7216 I LS!l II 凶3 I 1.26 I 制 ｜
1 480' I 7816 I 2.10 I 5700 I 1.50 11 42il3 I 1.01 I 5rn3 I l.06 

卒均｜ I o.s211 I 1.29 II I 1.27 I ！川 ｝

1）白血球過少額著（悉力大ナ Jレノ徴），2）白血球過多／程度最小（毒力最小ナルノ徴）
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第 4園 溶i皇iiLワクチ，，，，及ピ溶連商Lアナワクチン吋各生・煮基液

注射後ノ血中白血球殿増減率推移（第9表参照）

~~［ 
tゐト

白1.1L
血 1.0
球 M
鍛’
増 0・－
滅。今

率。z

ill II J ”日日・・～ー～．
f、 ，，，，，

/lTT＇‘－－－－－－ 川、，
／人・－－＞＇,-' ／・

// ・-・;..:.. llL -. 
／／ ノ てよムーー－一－一－・ 一・ーー・ー

～』 ー ノーー～・ーー〆 J 『『 τ'fT

E，’ 
’ ～．一一

↑ n~ －－J~ －一五一一一一←一五0 l40 

→ 可検抗原被注射後／＋￥過時間（分7

ごー・．

480 

I －一一一
浴連衡Lワクチ y守
生基液 1.0路（毒
カ最大）

I ------
I容達一前Lワクチン1
煮：基液 1.0主E

I-・- -
i容i室蘭 Lアナワク
チン守生基液1:0粍

皿ー・・一一
浴連蘭 Lアナワク
チン1煮基液l.Q路
（毒力最小）

第5園 浴連商Lワクチ，，，，及ピi容i室蘭Lアナワクチ y寸各生・煮基液同一
毒力量注射後ノ血中白血球殿増減率推移（第10表参照）

，～·~. 
- -..;;:;:'.-：~t 白 1.i

血 r.o
球回
数山
場目

一”ヨ tーモヱ~子三二二＇~三三子2乍ニニニニ二r一三

減叫

率 0.2

↑ D JO 60 /20 

→ 注射後／経過時間（分）

一一－ -L-
~：eo 240 

所見概指

I －一一一
溶連商ιワクチy可
生基液0.2泥

I －－－ーーー
浴建前Lワクチン’
煮基液0.5蛇

E一・ー・一
溶連商 Lアナワク
チン守生基液0.8銘

劃一・・一一
溶連商 Lアナワク
チン1煮基液0.9銘

第9表及ビ第4岡ニヨレバj寄連菌」ワクチン i生基液＝於テハ注射後漸次白血球過少（Leuco-

penie）ヲ起シ.4時間日＝至fレモ其ノ増減率ハ依然0.48ーシテ，以後円血球数初メテ増加ノ傾

向ヲ示シ， 8時間目＝白血球増加率2.10トナリタリ。同煮基液エテハ1時間目造ハ白血球温少ヲ

起シ，以後漸次増加ヲ来シ， 4時間目ニ最高1.89トナリタリ。

溶連菌 Lアナワクチン1生法液ノ場合＝へ注射後白血球温少ヲ惹起スル事ナク， 1時間目＝

白血球温多最高率1.7-!＝達シ，涯、失ソノ；数ヲ減少セリ。同煮基液ハ出射後1時間同ェ白血球最

大増加$1.45ニ建シタルモ，時間ノ経過＝連レ漸次正常数＝接近シ＊レリ。

上記ノ所見エヨレバ各可検材料ノ者；7Jノ順位ハ最小致死長ヲ指傑トナシタル揚合ト全ク一致

セリ。

第10表及ピ第5岡ニ就テ翻察スJレエ．最小致死量ニ肱ジテ同一市：力トナル様ニ各可検材料ノ

注射量ヲ加減シタル場合ハ血中内血球数ノ動揺ハ殆ド相等シク，且ツ増減号室ノzp:均ニ於テモ特
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筆スベキ差違ヲ生ゼズ。卸チ毒力同一ナル時ハ白血球数ノ推移モ亦タ同一ナルモノタルコトガ

立詮セラレタリ。

六 Lワクチシ1乃至しアナワタチシ寸中＝含有セラレタJj..溶蓮菌J所見

同一出張材料ヨリ得タルLワクチン寸及ピLアナワクチン寸ヲ遠心シテ，菌鰹ヲLメチレン寸青ニ

テ染色シ鏡検シタルニ，闘版第1闘及ビ第2聞ノ所見ヲ得タリ。 fWチLアナワクチン「中ノ菌樟ハ

一般＝梢と膨大セルヲ認ム。

沈澱計ノ検査＝ヨレパLワクチン「1詫中ノ菌笹容積ハ0.0022姥ナルニ針シ， Lアナワクチン1

＝テハ0.0035耗， IWチ100針159ノ比＝於テ菌容積ノ増大（菌樫ノ膨大）ヲ認ム。

七所見綿括並＝考察

前記各種検査ノ結果ハ第11表＝綿括セラレグリ。

第11表 浴i童菌Lワクチン寸トLアナワクチン寸トノ毒カ，効力／比較（笈験結果総括）

＼メ？？と Lアナ ワクチ y ' 

生 基液 Iso’煮・基液 生 基 液 I 30＇煮基液

室哲 Lマ ウス1 最小致死 !l 8 5 2 
100 89 55.5 22.2 

一 100 40 
量 ＝ヨル毒カノ比 100 2.) 

最大日食蘭子司リ観タ 32.5(50) 65.0(100) 31.0(38.i) 80.0(100) 
100 200 95.5 246 

一 100 258 
ル抗原能働力 ノ比 一 100 123 

f日食：｝） 菌子百分比／滅
＝示サレダ Jレ 50% 61.3% 
' 1 .A ~ヂ ン可量

同一撃力ヨリ観~ lレ 100 500 382 1107 
lf』O 645 

抗原性能働力ノ比 一 100 492 

以上ノ成績＝ヨレバしアナワクチン寸法ニ ヨリテ，第1）毒カハ 9封5=100針55.5ノ比＝減弱

シ，第2）抗原性能働力ハ32.5封31.0卸チ100鋭95.5ノ比＝減弱スルコトヲ知ル。

~pヂi容連菌＝閥シテハしアナワクチン1ヲ調製スル方法＝ヨ リテ毒カガ殆ンド字減セ ラル 、 コ

トハ甚ダ｛tナルモ，同時＝抗原性能働カモ亦タ程度ナガラ減弱スyレモノナリ。

此ノ；事貫ハ既＝赤痢菌ニ閥シテモ林文氏ニヨリテ立詮セラレグリ（文献参照）。

然レドモLアナワクチン「ガ普通ノしワクチン寸ヨリモ寛m上有数ナFレ諜ハ，抗原性能働力ノ滅
弱セル割合ヨリモ，青：11ノ減弱程度ノ方ガ非常＝犬（話i丈参照）ナルヲ以テ， 」竺竺？之~－－t＿＿閉

プ程度ノ毒力ナリトスレバLワクチン「以上‘ ノ抗原性能働有ヲ琵邦男＇.~＿：＿：以テナリ。

何故＂＇－ Lアナワクチン寸ノ抗原性能働力ハ出護材料タル原Lワクチン寸ニ比シ多少劣ルニ至リシ

ヤノ疑問ハ容易ニ諒解セラル。 卸チ Lフオノレマリン寸操作エ ヨル時ハ菌膿ハ膨大シ．従テ菌物
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質f毒素）モ亦タ菌韓ヲ去リテ基液中へ移行スルモノナリ。然レドモ菌輯ヲ去リテ基i夜中へ移行

シタル菌物質ハ」イムペヂン寸ヲ含有スfレガ故人此ノ阻止作用＝ヨリテ抗原性能働力ハ出費材

料タリシ原しワクチン 1.：於ケルヨリモ却テ幾分減殺セラル、＝至リシモノナリ。

此間ノ消息ヲ明示スルモノハしイムペヂン寸完全破却ノ結果ナリ。帥チ 100°c 30分ノ煮沸ニ
ヨリテLイムベヂン寸ノミガ完全ニ破却セラレ，従テ最大ノ抗原性能働力ガ護揮セラル 、ニ至リ

タル場合ノ能働力ヲ喰菌子憤ニヨリテ示ス時ハ下ノ如シ。

原Lワクチン「30分煮基i夜ヲ以テノ最大喰菌子＝65.0(100)

Lアナワクチン＇ 30分煮基液ヲ以テノ最大喰菌子＝80.0(123) 

帥チ原Lワクチン1基i夜ヨリモLアナワクチン寸基液ノ抗原性能働力ノ方ガ元来大ナルモノニシ

テ，共ノ比ハL原1すしアナ寸＝65針80=100封123ノ如シ。

然レドモLイムベヂン1ヲ含有スyレ!lk態＝於ケル抗原性能働力ハ下ノ如シ。

原Lワクチン「生慕液ヲ以テノ喰菌子＝32.5(100)

しアナワクチン寸生基液ヲ以テノl会菌子＝31.0(95.3) 

以上事責ノ剖・比エヨリテ次ノ事項ヲ認識シ得可シ。

1. Lアナワクチン1 ニテハ抗原性物質ハ菌韓ヲ去リテ基i夜中へ移行スルヲ以テ，基1夜ノ抗原

性能働力ハ Lワクチン「エ於ケルヨリモ大トナyレノ理ナレドモ，抗原性物質＝負荷セラレタル

Lイムベヂン1ノ阻止勢力二ヨリテ貰際上＝ハ抗原性能働力ハ却テLワクチン寸ヨリモ小トナルコ

トモアルモノナリ。本研究ニテハ100針95.3ノ比ニテ小トナリタリ。

2.然レドモLイムベヂン寸ヲ破却スル時ハ抗原性能i動力ガ全幅的＝護揮セラル、ニ至ルヲ以

テ，しアナワクチン1基液＝於ケル抗原性能働力ノ増強ガ始メテ立誼セラル、ニ至ルモノナリ。

本研究ニテハ100封123ノ比＝テ大 トナリタリ。 ‘ 

3.以上ノ次第ナルヲ以テιワクチン寸ヨリしアナワクチン寸 ヲ製出シテモ，共ノしイ ムベヂン1

ヲ破却セザル限リ，抗原トシテノ員ノi買値ハ費揮セラレズシテ却テ原Lワクチンlヨリモ小ナ1レ

コトモアルモノナリ。

4. p佐ダ・」ワクチン寸ヨリモ」アナワクチン「ガ寅地上有放ナ1レハ」アナワクチン寸 ＝テハ毒カ

減弱ノ程度ガ100封55.5ノ比エ小トナリタJレニ針シ，抗原能働力ノi劇 場ハ僅カニ 100針95.5ノ比

＝過ギザルガ故＝，しワクチン「• Lアナワクチン寸同一毒力ノ立場ヨリスレパLアナワクチン寸ノ

韮堕並並盟主三Lワクチン1ニ比シ100針171ノ比ニ於テ大ナyレノ理トナルガ故ナリ。

5.然yレニ Lイムベヂン「ヲ破却シタル欣態＝テハ， Lアナワクチン寸ノ毒カハLワクチン寸ニ比

シ 8:2=100・25(1/4) .：減妨セラレ，他方抗原能働力ハ 65: 80=100: 123ノ比＝増強セラ
レタリ。故ニ同一毒力ノ立場ヨリスレパしアナワクチン1 ノ抗原能働力ハLワクチン l.：比シ100

封492ノ比ニテ大ナルノ理トナルベン。

6.以上ノ考察ニヨリテ」ワクチン1 ヨリモLアナワ クチン1ノ方ガ賞用上有主主ナレドモ，然レ



篠閏．溶血性連鎖状球菌＝閥スルLワクチン 0,Lアナワクチン可及ピ
Lヨクチゲン1ュ於ケノレ悉力及ピ抗原性能働力／比較防究’

1585 

ドモ原 Lワクチン寸ヨリモ煮Lワクチン 1ノ方ガ更エ有放ナリ白マタ原Lアナワクチン寸ヨリモ煮

Lア、ナワクチン－，，ノ方ガ更＝ー麿有殻ナリ。 lWチ現在＝於ケyレ・撃術メ程度エテハ煮」アナワクチ

ン1ガ毒力最小z、シテ放力最大ナルモノタルコトヲ認識スベシ。

備考。木研究＝於テハLワクチ y『乃至Lアナワクチン守会組トシテノ：毒カ及ピ抗原能働力ヲ論ぜズシテ，

繭骨量ヲ除外シ'J）レLワクチ y 可乃至Lアナワクチ y1／；基液ヲ研究シ，其ノ成績＝ヨリテ以テ Lワク

チY L；及ピ Lアナワクチン 1金骨量ヲ論ジ9リ。是LノLワクチ，，，乃至Lアナワクチン1ノJ効力ナJレモノ

ノ、其／含量惚トハ殆ンド何等ノ関係無キモノナルヨトガ先人／研究＝ヲリテ銃＝十分＝立設セラ

レ）~Jレヲ以テナリ（伊藤議，藤綱長一等多タノ論文参照）。

結論

1・Lアナ？＇クチン寸法ニヨレバ，原Lワクチン1ェ比シ毒カハ一定度＝減弱ス。 i容連菌ニ就テ

ノ検査ニテ，射しマウス寸最小致死量ニ擁レパ此ノ毒カノ減弱ハ 100:55.5ノ比ナリキ。

2.然ルニ原Lワクチン「ヲ軍＝－30分間100。c＝－加熱スルコトニヨル毒カ滅弱程度ハ 100:89 
ノ比ナリキ。故ニLアナワクチン寸法ノ方ガ煮沸法ヨリモ毒力域弱程度大ナリ。

3.他方， Lアナワクチン1 ニ向ツテ煮沸法ヲ適用セルエ毒カハ 100:4θ ノ比ニ（原Lワクチ

ン•.：：.比スレパ 100: 22.2ノ比ニ）減弱セリ。故＝毒力減弱ノ目的＝向ツテハ Lアナワクチン可

法＝ヨリテ一定度＝毒カガ減弱セラレタルモノ＝針シ，更エ煮沸法ヲ利用スル時ハ最モ放果的

ι シテ最大ノ毒力滅弱ヲ来スモノナリ。

4.抗原性能働力ハLアナワクチン1法＝ヨレパ却テ多少減少ス。i 余等ノ研究ニテハ100:95.5 

ノ比ニ於テ此／減少ヲ認メタリ。

5 ..之、ニ反シ煮沸法（Lイムベヂン「破却方法）ニヨル時ハ，抗原能働力ハ顕著．＝増強セラJレ。

余l等ノ研究結果＝テハ此ノ増強ハ原Lワクチン「生・煮ノ間ニテハ 100:200ノ比＝於テ，しアナ

ワクチン寸生・煮ノ間ニテハ 100:258ノ比＝於テ，マタ出張材料タル原Lワクチン1針煮しアナ

ワクチン「ノ比較ニテハ 100:246ノ比＝於テ増強セラレタリ。

Jgpチ最大ノ抗原能働力ヲ得ンガ鵡エハ．し原ワクチン1 ェ向ツテ直チニ Lイムベヂン1破却法

恒三三重塑並立JI!!7.ルコトナク シテ， 先ヅ之ヲ」アナワクチン勺ト鵠シ， Z欠デ之＝煮沸法ヲ墜

用スルコトガ放県的＝シテ，此ノ方法＝ヨリテ最大ノ抗原能働力ノ発邸ヲ期待シ得ベシ。

6. Lイムベヂン1 ヲ完全＝破却シ以テ最大ノ抗原能働力ヲ護晦セシムル鶏ニ必要ナル煮沸時

間ハi容連菌ニ就テハ30分間ナルコトガ立誰セラレタリ e

7. Lアナワクチン寸法ニヨレパ菌開ハ膨大シ，菌物質（自flチ毒素） .... ~基液中ベ移行シ．従テ基

j夜中ニハ抗原能働力ノミナラズLイムペヂン「量モ亦増加ス。モシモLイムぺヂン「l量一定度＝大

ナル時ハソノ阻止作用ニヨリテLアナワクチン寸基液 F貫際上ノ抗原能働力ハ原Lワクチン1ヨリ

モ却テ減弱ス。本研究結果ニテハ此ノ減弱程度ハ 100:95.5ノ比ナリキ。

8.原Lワクチン1 中ノ Lイムペヂン1 含量ハ喰菌子減弱度ヲ指標トスレパ50%ナリシ＝刻シ，
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1アナワクチン1中ノしイムベヂン寸合量ハ61.3%ナルコトガ立詮セラレタリ。

9. ~］（ .:=. Lアナワクチン「ハ共催寅用＝供スベキモ J.：＝.非ズ，必ズ之ヲ一定時間煮沸シテ以テ

しイムベヂン寸ヲ完全＝破却シタ1レ上＝テ使用スベキモ Fナリ。此ノ操作（Lイムぺヂン1完全破

却操作）＝ヨリテ，一面ニハ毒）Jハ更ニー唐軽減セラレ，他商ニハ抗原能働力ハ最大値ニ達ス

ルモノナリ（第11表参照）。

10.前記8ノ項ニ蓮ベタyレガ白日夕原しワクチン「ニテハLイムベヂン寸含量50%，しアナワクチ

ン1 ェテハ」イムベヂン i含量 ソレヨリモ大＝シテ61.3%ナリ。故＝」アナワクチン「製造方法＝

ヨリテハ Lイムベヂン寸ソレ自身ハ減弱スルコト無キノミナラズ，却テしイムペヂン1含有菌物

質ガ菌韓ヲl;・リテ某液中へ移行スルコトエヨリテ， Lイムベヂン寸ノ含量ハ大トナルモノナリ。

しアナワクチン寸ガ原しワクチン寸エ比シ賀川上無毒トナリタYレハiJ.ミシテしイムペヂン1ノ破却セラ

レタルエ原因lスルモノ＝非ザルコトヲ知yレベシ。「毒力自pチLイムベヂン1力＝非ザyレコト』ハ此

ノ：事賞ニヨリテモ亦知Yレベキナリ。
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園版説明

第 1闘 rt~裂後2ヶ月白ノ浴室蘭ιワクチ y ，中 ノ菌緒。殆 ン ド主量化ヲ認メズ。

第 2悶 作製後2ヶ月目 ／浴i主露iLアナワ クチン1巾ノ菌緒。著明ナノレ膨大ヲ認ム。但シ染色カ＝ノ、大差

ナシ。容はがj検査法ユテハιアナワクチン寸中ノ菌容積ハLワクチン守＝比シ 159:100ノ比ユ膨

大セリ。




