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BCGによる肺臓免疫方法の比較に関する実験的研究
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IN THE LUNG BY ECG 

From the 2nd Surgical Division, Kyoto University Medical School 

(Director: Prof. Dr. YAsu~rASA AoYA日r)

by 

Yuzo SUGIMOTO 

Summary. 

To determine the best method to immunize the lung locally by BCG, I per-

formed experimental studies on guinea pigs. Each animal was injected with I, 

2 or 3 mg of BCG intracutaneously, intravenously or per trachea. 8 weeks after 

injection, tuberculous bacilli ( typus human us) were injected directly into the 

pulmonary parenchyma of the animals. T ey all died within 2-9 weeks. I 

recorded the changes of weight and the length of life after injection of tuberculous 

bacilli. After the animals died, I took out the lungs and performed the lung-

float-test. 

Since the specific gravity of the lung varies with pathological changes, I per-

formed・ the lung-float-test to find out the degree of pathological changes. The 

solution used was distilled water, 60% alcohol and ether. I made. 7 classifications 

based on the depth in which the lung floated or sank in each liquid. 

The results were as follows : 

Comparison of the group immunized by BCG intracutaneously and intraven-

ously, and the group immunized by BCG per trachea, showed that the latter 

(I) had lower specific gravity of the lung, and had less serious pathological 

changes, 

(2) lived longer, 

( 3) lost less weight, 

( 4) had, before injection of tuoerculous bacilli, greater increase in weight. 

From these results, it is clear that the best method to obtain local immunity 

in the lung against tuberculosis is immunization per trachea. 

緒 ー＝ー日
予儲実験

BC Gを以て肺に局所免疫を附与するに当って，経 感染実験に使用する生活人型結核蘭の好適致死量の

気道，経静脈，経皮内の三免疫方法のうち何れによる 決定

のが最善であるかを実験に匡して比較検討した． 1. 実験材料
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11.: .zp. 
＼、＼ －~： I 0.5 mg j 1.0 mg ' 1.5 mg 

： 均頭数 ｜ 1 2 

数値 l平均日数｜ 18日 17.5日

生活人型結核商浮務液（感染実験用）

京都大学結核研究所稲田三郎教授から恵与されたへ

型結核関ブラシダブルト株T上坂友回培地に発育した

4週間目の葡株を型の如く秤量し浮激液として使用し

たが，浮世昨液の用量は全て 1琵とし，l その中に必要商

量（騒）を含有せしめた．

試獣

健常モルモツト300瓦前後のもの

2. 実験方法

試獣の左右両肺実質内に直後前記浮激液を注入し

T乙．

3. 実験成績及び考察

浮務液 1売の合商量 0.5 庖， l~霊， 2:11垂， 3:11霊， 4

E王， 6底， 8Jllを夫々左右へ0.5;tf宛注射したところ，

各試獣は表1の如き期間生存して姥売した．

倫，注入直後， 痕理院を起して2若手Eし，剖検によって

姉実質，肋膜慌に多母出血を誌Jζぺ，注射によ る血管損

傷と考えられたもの及び注入後3～1日遅くとも 1週間

J.:~内に姥死し，剖検によって全英に互り暗君主色肝様の

浸潤，肋膜映の暗赤色，汚緩潟濁の連~!±'i液を認め，結

核特有の変化とは考え難く，中毒裁は急性肺炎による

ものと考えられたものは全て除外した．

姉実質内感梁実験での人Wl結核商用量は，試獣が2

週間前後生存し得る程度の用量でなL、と不。適当でる

る．それは，もし用量が多く て，早く姥死す る とき

は，肺の病的変化が余りにも盛芳！iに過ぎ，又用量が少

くて長期生存に耐え得るときは病変が緩漫に失し，成

績判定ーに困難であるからである．

か込 る意味で生存H数 2週間を目標とするときは，

W街液 1泥中 7廷の合前が適当である．

本実験

健常モルモアトに一定盤のECGを以て宍・々経皮内，

経静脈，経気道的に免疫前処i斤を行い，各若手を同一条

件の下に飼育して，日週間後に嚢の生！活人型結核商浮

2.0 mg j 3.0 mg I 4.0 mg j 6.0 mg I 8.0 mg 

2 3 4 3 

20日 I27.2日 ｜ 6日

務液（ 1立在中7庖含商）を左右両目市実質内に注入し，鈴

死した試獣の生存日数，体重増減の推移，E市業浮揚試験

結果を指標として各免疫方法の優劣をよt較検討した．

1.実験材料

BC G浮世草液

京都大学結該研究所植岡三郎教授より恵与されたB

c G繭のサウトy液体培地緒養4週間目のものを生活

人型結絞商浮世岸波と同過程を経て作った．

試獣
健常海~＇.%300瓦前後のもの．

感染用生活人型結核関浮世隊液

予備実験用のものと同様のもの．

2. 実験方法

ι 免疫前処置用Bc Gの好適用量

内外の茶礎的支ー！験成績を参考と して， 1泥中I,2, 3 

慈の生Bc G商含有液を使用した．

b. 後天性自働免疫獲得程度の立証が可能となる時

期

教室先入の業費から2ヶ月目でき〉ることが判明して

いるので，結核生菌感染時をBc G注入時から8週間

目とした．

c. 2市業浮揚試験

これは元来胎児の生産，死産の鑑別に用いられ，有

気肺，無気肺の診断に利用されたもので，教室先人Ii

静水中に於ける肺葉の浮沈， F書留を以て肺の擢息程度

の判定の指標としたが，私は更に半額一歩を進めて71<

' 60~,6 アルコ ー ノL及び局方エーテルを用いて病変紡の

比重を更に詳しく検査した.!!Oち鱗死した海1冥の姉を

II&取紙で挟み，附着した血液等を除き，的変に応じて

夫々の液に投じてその浮沈状態え検した．そして水に

浮揚するものはアル ヨー凡で沈むか或は浮き， 7,. ;:l 

』 JI.-で浮揚するものはエー テルで沈むくか浮くと云う

ように，それを整F壊すると表2で示すような7段階の

あることを識った．

一←一一ー一一一一一一一一一一一ー

持 tr'；核商並にBc Gを必：与されたi位IW{!d交lこ対し，又,j>:liJF究に際して純々便宜を与えられた同研究所に対L徴
議iのなを表す．
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表 2

水 ｜沈下 ｜開｜ 浮 揚

(i0%アル｜ ｜ ｜ ｜ コゴpレ ｜ ｜沈ド ｜稽惚 1 j'f: 揚

ー二τ：「 l沈下｜穂留｜ω
浮揚指数｜ 1 1 2 I 3 I 4 ! s ¥ 6 l 1 

註 zーテルで浮揚したものを 7，稽習したものを 6

とし， l順次比重の大きい程，即ち沈下する程この数

字は逓滅し，水で沈下するものを 1として，之を浮

揚指数と名づけた．

3. 実験 I

経皮内免疫前処僚群に対する結核生菌感染実験

モルモヅト4萌を以て一群とする 4群を作り，腹壁

皮肉に4分割して1群では BCG浮滋液1髭中含蘭1

睡， 1 群では問2~， 1群では同3程， 1群では対照

として主主環的食塩水1認を一回限り夫々注射し， 8週

目に左右両肺実質内へ生活人型結核蘭浮務液（ 1箆中

7庖含商）を夫々 0.5 挺宛 （計 1 立~）.注入して，焼死
するのを待ち剖検して，肺葉浮揚試験を行った．此の

際の生存同数，休ii培減，姉奨浮揚試験成績は表3,

4, 5, 6，の通りである．

4. 実験 E

経静脈免疫前処置群に対する結核生繭感染実験

表 4
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茨 3 11：存日数（皮内）

＼ぞ！ j平均日 i生存準

安\f~·置 18 16 12 100 

1庖 19 35 30 28.0日 151.4 

2庖 9 23 17 14 15.B日 85.4 

3題 22 20 11 18 17.8日 96.2 

表 5 経皮内体重減少表

＼ 子J対j現 J 1 mg 戸ムミ｜竺！＿＿＿＿＿

1目減少量

100瓦 1目
減少率

7.43瓦

(1,981) 
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100瓦1目減少率・ 減少体重 x 100 
．感染時体重X生存日数

実験I問様にして作成した4群のモルモットの右顕

静脈から， BCG浮説液1売中の含商工2,3産量のもの

各 1宛と対照群には生理的食塩水1蕗を 1回限り注入

して， 8週目に実験I同様生活人型結核粛を感染姥死

せしめで表7,8, 9, 10の如き結果を得た．

（皮肉）体:IB.増加l表
増im依雷

増加P十.；：面瓦重詳言蚕 X

照 J増加率｜官 I12::::0 I 40::.: 
1り~竺~I m瓦レ竺

1 mg I檎力日本 I70：：.~~ I 1770：.~；。 I 1660：：~0 
増加体重 ｜ m瓦｜ 1町｜ 1町 ｜一一In:;o I 1~：.：o l 1~：.：o I "::.:' I 

増加休前 ｜ 町 lm瓦 l170],L I 町 ｜

3叫 1－；－＂；~一三岡町十1- ＂：：~「8=°1 二λjム「

;1:-1 

2mg 

40瓦 260瓦

260/200 

130.00 

卒 均

llB.O瓦

50,36 (100) 

117.5瓦

｜ 制7(87.11) 
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圭ミ 6 的禁浮腸試験成訂t（／支l勾）

iT1訂

日 本件H~i：、向社 ':f22’G ~~i 4 'i} 

I・ I 
プ乙::f:i5.ll]i'?tお率 全~·； ii：揚~

つ ｜晶II山｜ ｜品川崎｜主II長叩 0.7制｜ 阻／1:-
61 [si1[ [s[s[ [4Jsj 16 ＜剛 0.750

対

照

lm g 

2m g 

1m g 

エi字

主主 8 

対

日程

lmg 

2mg 

3mg 

エ ！ ェ ｜ェ I ~ I エ｜ア ｜ エ ｜エ｜ ェ l 水 I ~ Iエ｜右浮稽沈沈沈院 l浮浮沈沈沈沈…%
7 ; 6 I s J s I s I 4 I 7 7 s I 1 I s I s 0°0i 

長II ;, I長！ ｜長｜長｜ 1;1 
7.r. 

34/42 0.日095 82/105 
s I . ! s : 6 I I 6 ! s I I 1 I . I 

(109.2) 
0.7809 

｜右l副長｜副主I;I fk Iれ ｜五｜↑｜ 48/63 0.7619 (104.l) 
6111s11141s11!1[6I I I (99.2) 

1 メ，l;f 11*1長｜l長｜五！ l長｜義｜ 110/140 
I j 7 I I 1 I s I I s I 6 I 

(106.4) 

右｜五l副長l副長｜副長｜判長1弔 0.7日57
66/84 O.i857 (104.8) 

sjsl4Js[sjs[1[1!s[sj6 ( 102.3) ! 

! 1' ：孟，I 
｜長1;I ｜長｜議l｜奇｜長｜ l寺 町56o.6448 I 94/140 
I 4・ I 1 I I 1 I 6 I 

I ~~ I i1 I; l 長 J ; I 長｜長 ！ 益 l ~ I 長｜品 ！ ;; I a i 
［~－ [1 ! 1J6[1J6Js [ 1 [3[4· J s 同~1
エーテJレ『l’if:・j!.,); ア務アルコール小稽留 水洗水中沈下

（経紛脈）体：m：増加表

持f }Jll Z存

増加体重

1け 主将

58/84 0.6905 
(89.9) 

0.6714 
(89.5) 

平 均

177.5瓦

71.73 (100) 

41.38 (57.7) 

103.3瓦

32.97 (45.9) 
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2mg 

120瓦

130瓦

60瓦

BCGによる肺臓免疫方法の比較に関する実験的研究

（経静脈）体重減少表

120瓦

130瓦

160瓦

lmg 

136.7瓦

4.56瓦

(1.069) 
50.8 

103.3瓦

5.64瓦

(1.459) 
69.3 

136.7瓦

6.60瓦

(1.722) 
; BJ.fl 

150瓦

160瓦

230瓦

110瓦

162.5瓦

9.56瓦

(2.10白）
100 

9 

-----I対
表生存日数（経！前月/K)

二三l_ l__ l」－」土竺~.竺

f~I; I if I ~ I ;-1§11~~ 
7 表

経気道免疫前処置鮮に対する結核生繭感染実験

実験 I及び H同様に作成した4若干のモルモヲトに，

BC G浮世昨液1括中の合商工 2,3 ~のもの各 1 姥と

対照群には生珂的食塩水1認を 1回限り，前創部の気

管かり湾曲針で気管分｜岐昔f；を経て右腕気管支内に注入

平均

1目減少量

100瓦 1目
減少本

而
叫験実5. 

100瓦 1目減少率・ 減少休一市一一×JOO
．感染時体主X 11＇.｛｛ 日数

し， 8週目にx!MI及びE主同様に生活人塑結核蘭を

感染鈴fEせしめ表 11,12, 13, 14の如き結果を得た．

肺業浮場試験成訂（（径併脈）

対、

企業浮揚ネ

92/140 39 /56 0.6964 
(100) 

1正有別浮揚w

10 まえ

0.6571 

(100) 
53/84 0.6309 

(100) 
日日

81/105 

(117.3) 

一「

30/63 0.4762 
(75.5) 

59/140 

59/105 

0.7714 

0.4214 

0.5619 

(64.J) 

(85.5) 

35/42 0.8333 
(119.7) 

30/84 0.3571 
(56.6) 

46/63 0.7302 
(115.7) 

29/56 0.5179 
(74.7) 

29/4・2 0.6905 
(99.z> 

プ己

3mg 

1i'. 

右

プ己

右

右

lmg 

2mg 

2) 生理的食塩水um笑質内注入モルモッ ト肺葉浮揚

試験 ；生活人型結核商浮世咋液基液である生時的食塩水

を両｛lllJH市実質内へ0.5箆宛注入して， 15,16R目に脱血死

せしめ肺葉浮揚試験を行うと，左右全英はエーテI~ 中

6. 〔附〕 肺葉浮揚試験に対する対照実験

I) 1E常モルモット肺葉浮揚試験； 健常モルモァ ト

を脱血死せしめて肺葉浮揚試験を行ろと，左右全英［t.

z－テノL中に浮揚した．
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女す

H百

（経気道）体主1倍加l表

増加体主

噌カ日午｜

町 l160瓦

~ ＂：：.：~ I ":: I ＂：~＂ I 
｜増加体主 1~『 110瓦

平 均

130瓦

｜戸。）

~~~~ I I lmg I j白川＊11:::0 [ i~~＝o 
増 ｝JOfl;. :·T~ I 90瓦 I130瓦

｜ 明瓦

I 90 /260 I 130 /220 
増加率 1 山2 I 九09 100.0 

2mg 200/200 

増川東 I90瓦 I 100 
ω ｜ 
削瓦 l240瓦 160瓦 ｜ 凶瓦

~ mg I I伶加 水 I9ご；： ！1020：.！~o 240/200 
120.0 

去 14 E市楽浮揚試験成続（径気道）

I Lーニ アで ｜一一一ーでァト一一一一一｜ I :1,::ti別浮揚都｜ふ加盟由
一ーム t... 1.1リ」斗 kl『I' l、｜上 ｜’11i l、｜上 1ii• Ll...IJ＂＂＂三~＇ i j：一｜ 一一 ＿ L:一一一I:.:. I 一 一一一一一一

1:wr~1蓄 ｜ 山｜長｜事｜喜1~m;rn訂 I I…＇I 
u.rou 

(100) 
s;1./2!1j1[s[2J2[3[s[3 1－－「（川

左長l__ I五／；II長｜長II i I I I J I I 31/42 0.1則的問

sf 1・{111 16151 Isl I I I I I (lO明 日加

J凶＇ ~＇副長 I ;;T_[I iL主｜十l十－／I片隅I(112.8) 1;4!:1 6IG!11srs161 I c即）

｜左ii！－－－－＇長崎 ll長tr;J i; I長｜ ｜義｜I I …8卿 129/140 
7i !6161 ・6171 1[s[ 16! l I ＜即）脱14

/-:-/ ;; I ;; I ;; I ;; I長l副長I;;; I長崎｜長｜I I 79/84 o.9405 （附
一－I i 7 I 7 I 7 I 7 I 6 I 6 I 7 I 7 7 I 6 I 6 I 6 i I I (158.0) 

左！主！ ！長l;;I l1;i;J nli;I I；）品II品

切に！,; ' H;fi1'i1 ！－~ I ~／ェ［ 1 ! s1 7~ 
(120.9) 

i 0.8743 
聞 か｜浮L?_I寸品川日l稽戸｜長91/105 0.8(166 ( 134.5) 

! 1 (, i s (, , I可 6J1/1[1/1J 4 c145.6) I 
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表 11 生存日数（縫気道）

対照 20 27 23 29 24.8日 100・ 

lmg 31 27 64 40.7日 164.1 

2mg 20 27 19 69 33.8日 136.3 

3mg 33 15 12 62 66 37.68 151.6 

表 13 経気道体重減少表

；＼＼＼｜対照 Ilmg 2mg 3mg 

出 I170 

130瓦 130瓦

170瓦 150瓦 120瓦 160瓦

140瓦 210.fC 110瓦 140瓦

220瓦 50瓦 2601己

180』E

2f 均 162.5瓦 176.7瓦 136.7瓦 174 .. 0瓦

100}[ 1日 (1.497) (0.828) (1.130) ( 1.087) 
i成少卒 JOO 55.3 75.5 72.6 

1自減少t詮 6.55』L 3.34瓦 4.04瓦 4.63』じ

JOO瓦 1目減少彬 ・ 減少体 －・IL_x100 
．感染時休filx生存日数

に浮揚した．

3) 生均的食塩水怪気道注入モルモット防護浮揚試

験； Bc G生菌浮滋液の基液である生理的食短71<1 ~ 

を経気道的に右肺に注入，8週目に脱血死せしめて肺葉

浮揚試験を行うと，左右全業はエーテル中で浮揚した．

4) BCG経気道注入モルモット肺葉浮場試験 ，実

験E同様にBCG浮務液1箆の合商1騒， 2活の各々を夫

経々気道的に右怖に注入し8週目に脱血死せしめ肺葉

浮揚試験を行うと左右全葉はエーテル中で浮揚した．

考 察

1. 肺葉浮揚試験成績

1) 肺葉浮揚試験は未呼吸肺は水中で沈下し，己l乎

II&肺は水広浮揚するとして，新生児の生，死産の鑑別

に用いられて来た．成警によれば胎児肺の比重は1,045

～1,056で，一度呼吸を営んで膨大すると比重は軽くな

ち，成人健康姉では0.34～0.746となる．併しもし呼！攻

肺でも比重1.0以上の変化（例えば出血，浮腫，炎街，

異物，披痕形成）が肺の大部或はー音i：にられば，仮令

有気肺でるっても， 全体の比重が水より大きくなり，

有気肺胞を着けた健沈下する．

2) 私は教室の先人に倣ってます氷を用いて結核繭

感染肺の浮沈を観たが，水に浮揚するものがちま りに

も多いことを識った．そこで此の間の更に詳しい段階

を識るために，局方エーテル， 60% アルコー l~及び水

を用いて予備実験の如き7段階（表2），浮揚指数を得

たのである．そして1碩エーテルで浮揚した指数左

21，右14，両側肺を一括，一単位としておとし，之に

対する浮揚，稽留，沈下の夫々に応じた浮揚指数の和

を浮揚率とした．叉両側を一括ー単位とした場合と右

側左側を夫々別個にー単位とした場合の3つの浮揚率

を観察した．

3) 本実験（附）の対照実験によれば実質内生理的

食塩水注入肺．経気道生理的食塩水又は BCG注入肺

の変化は何れも軽後で正常に近く，肺葉浮揚試験試験

では各葉浮揚指数7 （エ戸テル浮揚） を示した.RPち

文献に照しても生理的食糧水によるものは異物作用で

はあるが，殆んど肺に変化を与えず，また BCGによ

るものは何れも良性の治綴傾向の強い変化で而も 2ヶ

月目には治癒消退して殆んど肺に変化を与えない．

放に浮揚指数7五：示すものは殆んど正常肺と見倣し

てよい．然らば浮揚指数7以下を示す変化は実験JI.trn

の何処から入って来たものであろうか．

これは以上の対照実験成績よりして結核生繭感染に

よって来たものと考えてよいのである．叉同一条件で

感染せしめたのであるから， 之を左右する要素はか込

って免疫前処置によって招来したと断定して差支え

ないものである．即ち肺葉浮揚率は一応、免疫効果の判

定に役立つ訳であるが併し浮揚率即免疫効果としてそ

の判定の全面的指標としてよいものであろうか．換言

すれば浮揚率の高いものは常に免疫効果が大きし浮

揚率の低いものは常に免疫効果が小きいと断定してよ

いものであろうか．此の点に前回し乍ら実験成績を検

討してみよ う．

付金奨をー単位としてみた全葉浮揚率は表15，図 1

の通りである．

経気道は1庖群で経静脈に僅かに劣るが2,3庖群では

表 15 肺葉浮揚試験成総

1 mg 片Zアτ7
(0.781) I (O.IBf>) ' (0.Ci7J) 
1川 1: ］倒.sI s9.s 

竺竺Ir:;o':) I ~~i~~） I (Oお）

経日｜（問） I ＜ ~1＇~~~） : ＜ ~1~1~~） I （間）

て ζ ；｜対 照｜

経皮内I＜~Jtg) I 
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主主かに他を引離して秀れた値を示している＇ Jlflち肺の

変化（t他群に比して遥かに軽微である事を物語ってい

ゐ．又経静脈2,3陸群経皮内3蕗群C自r'ii主対照群より

依くJlllち肺の変化が対照群よりも強い事を示してい

る．

之を膏lJ検肺の肉眼的現見に於て叫怨すると

i) 生理的食櫨水注入者宇（対照）；各撲は細草案性に

広く浸潤され多くは柑融合して小型定性となり，甚しい

ものは暗赤色肝様時に灰白色に支縮扱痕化している．

又一方米粒大より小豆大の乾酪化した結節を認め，湖

周で中心援死，膿汁を認め，長く生存に耐え得たもの

程肋膜及び各葉相互間に繊r.1l性路震が著明であふ．概

して浸j悶は調蔓性に広範に通り，健常部と州変部 との

境界vt不鮮明で治総傾向は免疫前処置群に比べて進行

性の像を呈している．

ii）経皮内， 経静脈免疫前処置群；I商群は本質的に

同一方法で乞るから～括して考察し，又対照群よりも

浮揚率の高い群と対照群よりも浮揚率の低い群の2つ

に分けて述ぺる．

前者に属するものの肺の変化は対照群と本質的に相

違しないが，その程度は軽微で範囲も狭く，且周囲と

比較的明瞭に境界されている．

後者に属するものは対照群よりも変化の税度が強

く，且広範囲のものが多し周囲との境界は不鮮明で

且総滞が演閣である．

iii）経気道免疫所I処置若手，以上の各群とその変化は

本質的な相違は認め難いが， その務度が軽微で範聞も

極めて狭く， 一見殆んど正常と異らない.Jl他者宇と具

なって，極早期に鈴死したものはなく，梢長生したも

のは乾酪化した結節を少数認め肋肢と2～3ヶ所で癒着

し各業聞も軽度に癒着じてし、るに過ぎない．此の群で

は他群の 2｛音に亘って長期間生存したものがあり，業

開相互及肋~聞の癒着が強闘で， 3奨の区別が殴幾な

ものがるる．然し他Ii病変苦l：の境界が鮮明で結締級性

に硬化競痕化し，国J匝1で中心援死ft.認めない.llllち増

殖性の変f乙が著明であった．

5) ECGによる経皮内，経静脈，経気道免疫処置

動物の結核生前感染実験に就いて内外交献を通覧する

と免疫前処置群も，対照群も本質的に判然とした差異

はなく，程度の強弱範囲の大小，時間的経過の緩急に

於て相違するに過ぎない.Jlflち対照初感染動物は乾敵

性肺炎の像を呈し，層輸ある結節形成，中央車溜自変性，

融合拡大笛形成，壊死と進行性の経過を辿るのに反し

て，免疫前処置動物では変化の程度が軽微で範問狭く

早期に反応し，仮令結節形成があっても層愉不安全叉

中央乾酪化の傾向に2しし治癒傾向の強い良性の

像を呈する． 然し以上は何れも結核生繭の感染最が長

期生存tこ耐え得るほどの少量で，是等動物を一定期間

生存せしめて屠殺した肺の所見である．私の易令Ii何

れもその個体の有する免疫主主度を凌潟する感染実験のj
鎚苑肺でらゐかlλ，か Lる屠毅動物肺とは自らその所

見を異にするのい当然と云わねばならない.llPち屠殺

肺では接待免疫に比して感染菌室が少い為，その反応

は早期に高度且急激に誘発され，早期に治癒を営むと

云う結該再感梁実験に於て認められたコースを辿り，

その考察はさ務闘難ではないが，これに反し焼死怖で 1

は何れも死と云う濠終段階に到達している為，その変

化は頗る複雑で，その経過も亦迂路曲節に富むものと

云わねばならない．

.~!'i らば私の実験と是等実験の聞で異なる所見は何で

るろうか．それは著しい主制任形成と云う点である．即

ち長期生存に耐えたものには肋聞及び業関相互に著明 ゴ

な溶清綴痕形成をみた．文献によれば再感染の反応ft' 

初期：では急性且；多聞性で，後期に到って培殖性となる

と云う．故に免疫前処置動物は彦出性より増殖性炎舗

に移行するものであるが，獲得免疫程度の大小に応じ

て，裁ものは存会r:1:1性変化が著しし結核繭を死滅せし

めて治肢がjjはし御崎勉変化に移行し，或ものは酬

↑牛君主化（i消退はすらが増殖性変化が経微であり，或も

のは消退せぬ依， 一部憎殖性変化に移行し，或ものは

消退せぬ聞に草若手Eし叉或ものは穆出性変化が箸切に現

はれずして増殖性変化のみが現れると云う様な極々様

hな複雑な経過を辿るのである．
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6) 更に立濁を変えて生容日数に注意を向けると次

の3つの型に分類する事が出来る．

i) 10～15問頃早期に鎚死しだ繍蔓性彦出性炎筒像

の著しいもの．

ii) 30～60Aの長期生存に耐え得たもので繊維形成

が著明で，健康吉fl 左前変部の境界が鮮明なもの， ~n

ちt僧殖性変化を呈するもの．

iii) 15～30悶の聞に銭死したものでiJ,ii）の中間型と

も云うべきもので種々な形で惨間性像と増殖性像が

交錯しているもの．

7) 以上述べ来った事で免疫前処置動物の肺の変化

は対照に比して軽微で浮揚率が高く就中経気通群に於

て最も軽微で免疫獲得程度の大きい事を識った．即ち

飾業浮揚試験の結果は－／，己、免疫磁得程度を識る指標と

なり得る事を識ったのであるが，こふで浮揚率が対照

よりも低L、群即ち肺の変化が対照より著しい経皮内3

lITi，経静脈2,3居群はどう解釈してよいでらろうか．

此の中で i）型に属する早期味死の肺は，小業肝様変

性，肋膜慌の滋汁等があり，強い移出性炎街像を示し

た．これは免疫力が獲得されては~、るが無免疫処慣の

対照よりもより早期に且つより急激に反応して起った

病変に抗し切れず鈍死したものと考えられ，iii）型に属

するものは対照よりも高度に旦広範に反応し，それら

~lil性炎筒像の充分に消退しない聞に舘死したものと

考えてよいであろう．また ii)型に属する長期生存に

耐えたものは，憎殖f生炎街像を示し樹立形成が著 し

く，為めに比重を増し，また反面閉良性に訟縮して無

気的となり更に高比重を呈したと考えられる．これら

は免疫前処置動物全般に就て云い得る事であるが対照

より浮揚率の低い群には特にそれが目立っていたもの

で，獲得免疫の不充分であった事を物語っていると考

えてよい．

以上の様な鰭死動物の到j検肺では鑓死時の各期によ

衣 16

、立｜
経皮内！

日~
経気道｜

って免疫箆得程度と浮揚率及生存同数とは必ずしも比

例するとは云い難くて，浮揚E容を以て直ちに免疫程度

の一指標となす事は何幾多研究すべき問題のらる処で

はあるが，唯以上の立言正事実から次の事が云い得る.RI!

ち浮揚率の高いものは変化が軽微で，而も之は免疫の

監答iによって招来されたものであるから，浮揚率の高

いものの中には免疫E室得程度の低いものはなくて，免

疫程度の薦入、もののみが存在するということであと．

また浮揚率の低いものの中には免疫獲得務皮の低いも

の及び締高いものの両者が混在していて，従って浮揚

率の低いもを直ちに免疫程度が低いとは断言出来ない

のでらる．換言すれば浮揚率の高L、もののみに於て免

疫程度を計る一指標となし得るが，｛氏いものに於ては

上述の如き考審を必ず必要とするのである．かふ4批

判の下に於て初めて肺葉浮揚試験は簡単で而も病変程

度五二数的に把握し得る一試験法であると云わなければ

ならない．

り）経気通免疫法で右1l!UHiliに BCGを注入し，之と

非免疫左側肺の獲得免疫程度を知る為左右別肺葉浮揚

E与を測ってみると， その結果は表16，図2の通りでら

る．

経気道では右側は非免疫左側よ りも遥かに高い1i耐を

示した．之は免安右側は非免疫左側よりも獲得免疫程

度が遥かに大きい事を示したもので， 当然の結果であ

る. 1庖免疫群では経気道右側が最も秀れ詐免疫左側

が他方よりも劣っているが，設の全装浮揚率で経気遣 F

が経静脈より｛民L、値を示した訳は，劣った左側の価を・

も含めていた為に他ならない．即ちこれは経気道法が

断然他法よ り秀れていることを物誇る証按となるもの

である．

2, 3庖群で経気道非免疫左側の免疫獲得額度が他法

より透かに大きい事を知るのでらるが，之は如何に解

釈すべきでるろうか．教室先人l主菌体を含有しないコ
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グチグンによりー側防局所免疫を附与するに当って局

所に発司さしたq暫定抗体が血清内に入札その随伴現象

として非免疫他側肺にも所謂自家性他働免疫が位刊さ

れることを立註した．もし然りとすれば経静脈，経皮

肉法によって肺の臨専七たものも亦血清内に増強守れ

た抗体の随伴現象に他ならないのだから，此の三者の

価に著明な差異が起らなくてもよい答であろう．然る

にその差が斯くも著明に大きいとL、う事実は如何なる

理由によるものであろ うか．

教~先人は BCG 生繭乞以て肺の経気道免疫操作念

行うと，該側姉に自働性免疫が発生するのみならず，

免疫傑作を行わなかった反対｛!!IIにも，その程度はlfh・

が，やはり自働性免疫の発生する事を認めて，この聞

の事情を吟味した結果 BCG蘭が反対側にも移動して

いる事を立証した．

経気道注入に際しては直接大量の生繭が反対側に入

る事はあり得ないが，実験中及びその後咳既r.，噴嘘に

より，裁は種々の経路からかなりの誌の簡が反対側に

入る事は考えられる.f,Lも亦8週自の屠殺試獣左姉か

らBCGを見出したのである． .IWち右側よ b非免疫左

側に侵入した BCG生繭によって該側にも自働性免疫

が成立した為，他の二法よりも透かに高い備を示した

ものと解釈されるのである．

2. 生存回数

各群の生存日数，生存率は表17，図3の通りである．

衣 17 生存日数
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経気道では生存日数（~何れも各群より大であった．

惑に;f,L(J:命仔日ぬと姉業浮揚率とは必ずしも平行しな

いと述べたが，生存日数も亦免疫段符程度と必ずしも

比例しないのを識った．結桜主主繭の感染用量が獲得免

疫の限界を越えた大量でるる為，生存に耐え得る日数

は，一応その免疫獲得程度によると考えるのは妥当で

あろう．然らば対照群よりも生存日数の少し、経皮内2,

3活群は如何ように解釈すべきであろうか．結核再感

染の反応は早期包急激である事は惑に述ベたカら免疫

百草得程度の不充分な動物は侵入した結核商に対して早

期旦急激に反応して，早期に鑓死する事は当然考えて

よい．放に此の群は対照群よ り抵抗力がないのではな

くて，抵抗力があっても不充分な為早期に鑓死したも

のと解釈出来るので‘らる.RDち，生存日数の短かいもの

の中rもある程度の免疫五三獲得したものカ存在し得る

のであるが， 併し長期坐存に耐え得ると云う事はやは

り免疫獲得格度が大会い為であるから，生存日数の長



ECGによる肺臓免疫方法の比較に関する実験的研究

いものの中には免疫箆得程度の小さいものの存在は宥

きれないかく考えて初めて生存日数も亦免疫滋得程

度を織る一指標としての有力な意義を有することにな

る．

3. 体重減少

免疫，非免疫，何れの動物も生菌感染以降は一様に

漫ぜて鎚手E した．窓生•m免疫桜度の限界内で微量感染を

なし一定時日後，之を屠殺してその体重減少を比較す

る事は有意義である．併し大量感梁で銭死時の体重を

以て甲乙同格に論ずる事~t.矛盾と云わねばならなし・．

早期且急激に反応して早期に姥死したもの11：肖憾の程

度が少し長期生存に耐えたものは極度に削痩する結

果となる．故に免疫I!!符l'rl度を識る為には雛死時の休

:I:減少fiPち最後的結果を比駁するよりも，此の結！ねこ

到達した減少の進行度を比較すべきであろう．そこで

怠は雫商感染から鑓死に到るまで 1EIの減少量と，休

軍100瓦の減少率を観察した．その結果は表18，図4、5
の通りである．

表 18 体主減少表

；対 照I1 mg I 2 mg I 3 mg 

E戸；；~~，r1.43司 5町 110.28瓦 I 7.30瓦

皮而玩副（1.981) I ( 1.446) I (2.492) I ( I.659) 
内｜減少ネ｜ 100 I花 .99I 12s.s I s3. 1 

笹I1日減少判 9.56瓦T6.60瓦 Is.64瓦 I4.56瓦

前 IIOOJCl日I<2.io6> I <u22i I <1瓜 9JI o川 9)
脈｜減少 ネ ｜ 100 I sts I 69.3 I so.s 

経！is減少最I6.町 I3.34瓦｜仰必 I4.日瓦

気 IlOOJD日 I(l.497J I (0.82RJ I (1.130) I (I.087J 
選｜減少率｜ 100 I 55.3 I 75.5 I 12.6 
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1日減少量及び 100瓦 1目減少率の[iii］曲線は各群夫

々略々平符していて，経気道では経静脈2,3廷に比べ

て僅かに劣るが，各群よりも似し感染より雛死迄の

削捜の進行度が最も少い事を示した．たどこの際経静

脈2,3居君宇治：異常に低い減少率を示したのは，対照群の

値が高かった為である．経皮内2陸群のように免疫操作

を行ったものが、何等f栄作宣行わない対照群よりも減

少量及び減少率の高いのは免疫をE度税度が不充分で，

感染により急激に招・t：された反応の為削捜の進行程度

が大きくなったものと考えて差支えないであろう．減

少量及び減少率の{Jh、主云う事は削痩の進行程度が少

し一応免疫箆得程度の大きい事を意味するが，両者

の大主い事即ち削痩の；｛主行平日度の大きい事は必ずしも

免疫獲得松度の小きい事のみを意味するものでは な

く，免疫力はあっても不充分な湯合をも意味する事が

ある．

4. 体重増加

前処置よ り感柴まで8週間後の各群の体重t曽加量及

100瓦当の増加率を観ると表19，図6,7の通りでらる．

各群は対照群も含めて一様に体重を増加した．構加

量では経気道が他群より多く増加し， f曽加率でも他者宇

より遥かに高い．併し経静脈，経皮内2廷群は対照群

より｛氏い値を示した．之は経気道免疫前処置を行った

時は無処置で放置した局合よりも体重の増加度が常に

多く，経皮内の時は無処置時よ りも，成時は多く~時

は少し経静脈ではかえって少くなると云う事であ

る.JWち経気道では ECGは非特異刺戦として動物の

生長に好影響を与え，経静脈では寧ろ悪影響を及ぼす

ものと言える．これほ己に内外の ECG基鍵実験で荘

明されている処であJ与が，同一抗元であり乍らか λる
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表 19 体重増加衣

一＼＼＼＼！対 R世I] mg I 2時 ~ 3mg 

経 l噌カ日茸tf 118.0干－： ！？－ヤ！ 竺竺~ 1_4竺空
皮 Iioo瓦 I(50.36) ; (55.76) I ＜必.87)i (51.71) 
内 Ij位加 Fド｜ 100 I 110.1 I s1.11 ! io2.1 

経 ！増加l泣いη5瓦l町 止i:1106.71!'. j 103.31C 

1今 1 I I I I 
m I 100瓦 Ir11見 lI (38.2s> I (41.38) I （担.97)
脈 ｜増加lキ｜ 100 f ・ s・.1.1 f 51.1 I 45.9 

経｜増加山 i130瓦 I1町 I130瓦｜凶瓦

2同日（山＞I (63.18) I (59.司高）
I 1曾加率｜ 100 I H9.白 IHU  I . 
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中日反する結果となるのは，免疫以「！とぷう侵襲，裁は免

疫方法の君主途によってJとるものと考えられる．経静脈

では対日夜君f；の鎚があまりにも高かったのでこれを幾ら

か修正して観ると，；＠皮内と賂一致した傾向となり，

両者の免疫学的意義が本質的にn•i ・でらるゴ＇Hぅ：繰る．

侵袋と云う点で3方法を比較すると侵裂の大小fJ:殆ん

ど同じと云ってよろしく，むしろ直接血行内へ抗元を

注入すると云う事が試獣の発育に好ましからぬ影縛を

及ぼすのではあるまいか.JWち湿気道では主として肺

に変化を及ぼすのに反して，経皮内，経静脈では全身

結核の形をとる為であるまL、か．併し之は伺検討を要

する問題である．

結 論

鳥潟名誉教授は「局所性の免疫を獲得せんとすると

主（J:抗元を局所に用うベし」と云われたが，初期肺結

伎は経気道感染による肺臓の限局性疾患であるから，

もしも締結伎の発生を免疫学的に予防しようとするな

らば， やはり感染局所でらる肺臓自身に局所性免疫を

獲得せしめるように努力しなければならない．而Lて

問題は如何なる方法によった方が効果的であるか，と

云うことにある．教室光人は此の目的の為には経気道

免疫波が最も優秀であるこ とを立註しているが，私は

ECGを抗元として用い， IJr/jt;}'[jf｝；試作品，生存H数，

休重の憎減を指標としてこの間の吟味を行い，下述の

如き結果を得た．

1) 健常モルモアトに BCGを1@, 2 m;, 3隠と

それそれを経皮内，経静脈，経気道的に投与して免疫

前処置を行い， 8週後強力人型結妓生簡を直接肺実質

内へ注入感染せしめて，雛死した動物に就き肺葉浮揚

試験，生存悶数，休量減少， 体重増加を観察し，之等

を指擦として後天性局所性免疫獲得程度を綜合判定

し，上述三免疫方法の優劣を比較検討した．

2) 肺葉浮揚試験に際して水の他に60%アルコー

ノL，局方ヱーテノLを用い，夫々の液中に於ける浮揚，

F書留，沈下の状態を綜合整理して，肺の比重郎ち病変

lW度を7段階に区別することができ，数量的に病変程

度を識り得る方法を創案した．

3) 飾業浮傷試験に於ては，無免疫処置肺に直後生

商感染を行えば，肺が急激に反応して主主い病変を示す

のに拘はらず，予め経気道性に免疫前処置を行ってあ

れIt，経皮内，経静脈性に免疫前処置を行ってある際

よりも姉の病変程度が軽微であった．

4) 生存悶数に於ては経気道免疫動物は他の免疫前

処賢二群よ りも長く生存しfこ．

5) 休'.iE.減少に於ても亦経気道免疫動物は他の免疫

IJI）処罰二．群より削痩の進行程度が僅少であった．

6) 免疫前処置後感染試験迄の体重増加も，経気道

的に BCGを注入した動物群は他の二方法による各若干
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よりも大でらった．

7) 以上 3,4,5ふの問事実からして，経気道免疫法

は．肺の後天性局所性免疫を縫得せしむるには最優秀の

効果を示したと言い得る．

8) 肺葉浮揚試験，生存日数，体重摺減の個々それ

のみを以ては免疫段．得程度を計る指標とはなし得ない

が免疫動物の生繭感染に対する反応の仕方を考慮に入

れ三者を綜合判定する事によって初めてその価値を生

ずる．

9) ；殻中肺葉浮揚試験は簡単で而も数量的に肺の病

変程度を把握し得る秀れた試験法である．

（何本研~は文部省、科挙研究費の援助を仰いだ．此処
に併記して感謝の意を表す｝
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