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赤痢アメーバの兎疫学的研究

(2) 実験戚染動物の免疫反感及び免疫動物に於ける戚染の抑制

佐藤 札治

慶応義塾大学医学部寄生虫学教室（主任松林久吉教授）

（昭和 31年 10月3日受領）

私は前報に於て，赤痢アメーパをモノレモットの腹腔

内に注入するととにより，それを免疫し，その血清を得

て各種免疫反応を試みたととを報告した。その結果は補

体結合反応，沈降反応，赤血球凝集試験ては何れも明確

な陽性の成績を得なかったが，培養虫体を用いての不動

化試験（Immobilizationtest）はかなり著明な陽性成績

を示した。この赤痢アメーパの不動化試験については既

に Cole& Kent (1953）が報告している所てある。

今回は赤痢アメーパを腸管に感染せしめた動物の血清

及び腸，肝等の懸濁液を得てそれを赤痢アメーパに作用

せしめて不動化試験を試みた。叉別に赤痢アメーパを抗

原として腹腔に注入免疫した動物が，赤痢アメーパの感

染に対して抵抗を獲得しているか否かをも検討した。従

来アメーバ症に関する免疫反応は種々検討されて来てい

るが，免疫を得ている動物の感染の状況については研究

が行われていないようである。

材料と方法

感染動物の血清その他を用いての不動化試験には先づ

健康モノレモジト c200 g）の盲腸内に培養赤痢アメーパ

浮遊液 2.0ccを注入して感染せしめる。その後の状態を

観察しながら4～ 7日自に心臓穿刺に依り採血して血清

を取り，更に開腹して盲腸の潰蕩部及び肝臓のJ部を切

除する。

此の盲腸及び肝臓を乳鉢内て磨滅し，生理的食塩水を

加えて 0.5%, 1 %, 5%の懸濁液とする。

此等血清，盲腸，肝臓の 8種の材料 1.0ccとアメーパ

液 I.Occを小試験管内て混合し，牌卵器内に入れる。そ

の後15分， 30牙， 1時間， 2時間， 8時間後に不動化し
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たアメーパの百分率を算定する。

盲腸，肝臓の懸濁液 0.5%と1%では殆ど結果は同 i;

てあり，叉 5%のものでは肝臓の場合ては肝細胞が多数

になる為め，アメーパと鑑別し難い。そこで後には総て

の実験を 1%懸濁液て行った。尚対照として健常なモル

モットの血清，盲腸，肝臓を同様に用いた。

第2の実験，即ち免疫操作を施した動物が赤痢アメー

バ感染に対して抵抗性を得ているか否かについては次の

如く実験した。

1) 動物は 250g～300gのモルモットを用いた。

2) 免疫原は Balamuth 培地に48時間増殖したアメ

ーバを集め，とれをガーゼ 3枚を以て鴻過し，粗大な米

粉を除いた。この鴻液を緩速遠沈して細菌を含む上清を

捨てる。次て37°0の生理的食塩水を加えてよく撹持し，

更に遠沈する。此の操作を上清が全く透明となる迄反覆

する。かくする時沈法には比較的細菌が少くなる。この

沈涯を生理食塩水て5倍の懸濁液として用いる。

3）上記5倍懸濁液の免疫原をモルモットの腹腔及び

皮下に 5日目毎に 8回叉は 5回注入する。注入量は 0.5

cc及び0.25ccの2通りてある。

心免疫操作終了後5日自に該動物を開腹して，盲腸

内に 1.QCCの培養アメーパを注入し感染を生ぜしめた。

5) 注入後約7日て剖検し，盲腸内アメーバの有無，

及び腸壁の損傷の程度を検討した。

の その他に共棲細菌のみでも免疫し，感染実験を行

った。

'{) 対照として無処置の健康モルモットに感染実験を

行った。

本実験に於て実験頭数と称するは，免疫操作を完了し

得た頭数てあり，モルモットは免疫操作中に死亡するも

のが甚だ多く，アメーバの腹腔内免疫ては初回注入後翌

日迄に死亡するものが約半数てあり，全免疫操作を完了

し，盲腸内感染を行えるものは初めの 8分の1にすぎな
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かった。

成績

I.感染動物の血清及び腸，肝の浮遊液によるアメー

バの不動化試験。

成績は表1に示した。表中の数字は各時間毎に不動と

なっているアメーバの百分率を示す。動物は合計10頭用

いた。此等はいづれも盲腸内容から直接塗抹に依って虫

体を検出し得たものである。

併しながら漬蕩の形成状況は各例によって多少のi：目異

がある。即！； No. 1, 3, 7ては中等度の潰療であり，

No. 2, 5, 9は比較的大きな潰蕩を形成して居た。叉

No. 4 , 6 , 8 , 10ては潰療と云う程の所見は無く，腸

繊壁の陥入部が発赤，浮腫状を呈し，該部より虫体を検

出し得たものである。

血清を用いた場合ては No. 8のモルモットに於て30

3予後に29%の虫体が不動となっているのが最高であるo

cの数値は前報の試験，即ち家兎静脈内に虫体を注入し

て免疫した時の不動化虫体53%，モルモットの腹腔内免

疫の場合の52%よりも遥かに低い値てあり，且本実験の

場合は血清とアメーパ浮遊液の比が 1: 1であり，前報

の場合は家兎ても，モノレモットても血清1. アメーパ浮

遊液 2の割合て混合して居た。此等の事情を考える時赤

痢アメーパに感染した動物の血中抗体は甚だ少いのでは

ないかと推察出来る。

1%盲腸懸濁液の場合には最高25%を示して居るが，

その対照との差は僅に 6%であって有意の差があるとは

云えない。他の場合ても何れも対照との差は 4%内外で

ある。

1%肝臓懸濁液てはその不動化率は更に低下して居

る。即ち最高20%で全く対照と変りが無いと云える。

血清，百腸，肝臓の8者とも平均を見ると，不動化の

最高値が実験開始後略30分に認められて居る（第l図〉。

ζ れは対照の場合にも云える事て，アメーバは何か異物

接した場合に一度は運動が不良となるのでは無いかと考

えられる。

Il .免疫動物の感染に対する抵抗性。

1) 感染率。本実験に使用したE株と称する赤痢アメ

ーパはアメーバ性肝臓膿療のために死亡した患者より牙

離したもので，初め動物に対する感染性が非常に強かっ

たが，既に当教室に於て 5年以上に亘り継代培養してい

るため，その感染性は著しく弱化され，本実験に於ては

無処置動物に対する接種〈第2表，対照〉て46.4%の感

染成功率を示したに過ぎなかった。

〔寄生虫学雑誌、・第 6巻・第 2号

番材 験

第 1表 各時間後における不動化ア三｛ノマの百分率
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予め免疫操作を施したモルモットに対する接種の成績

は表 2に示した如く，免疫操作の際の注射量，殊に注射

回数によって著しく異る。アメーパ浮遊液 0.5ccを腹腔

に注射した場合， 3回注射群ては15頭中 4頭（26.6%)

が感染し，乙の場合も対照に比して，感染が或る程度抑

制されているように見えるが， 5回注射群ては 7頭中 1

( 32 ) 
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第 1図 不動化ア メーパ百分率の平均値

の時間的推移
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頭も感染していない。 即~感染は強く 抑制されたと云っ

てよいであろう。アメ ーバ浮遊液0.25ccを同 Uく腹腔中

に注射した例では，8回注射の場合は 7頭中6頭までが

感染し，却って感受性が高まっているように見え，5回

注射の場合ては18頭中 2頭のみの感染て，著明な抑制が

見られる。

対照として共棲細菌だけを腹腔に注射した例ては，8

JE3 

回注射では著しい影響は見られなかったし，5回注射で

も （10頭中8頭感染〉感染が抑制されているようには見

うけられない。かくしてアメ ーパ浮遊液を腹腔内に5回

注射した場合は，アメ ーパの腸管感染を防禦するような

抗体が生じていると認められる。

アメ ーバ浮遊液を皮下注射して免疫した場合には，

0.5cc宛 8回注射では 6頭中5頭までも感染して感受性

が高まっているように見えるし， 5回注射の場合には 7

頭中1頭も感染せず，強い抵抗性を示している。との関係

は丁度，アメ ーパ浮遊液0.25ccを腹腔中に注射した時に

似ている。対照の共棲細菌の皮下注射では， 8回注射の

場合は梢感染性が高まったようにも見えるが，例数が少

くて明瞭てない。 5回注射ても抵抗性を得ているように

は見えない。要するに 8回注射では 0.5cc宛の場合を除

いてはむしろ感受性を増した結果となり，5回注射では

何れの場合ても著明に抵抗性を増し，それが共棲細菌の

みによる免疫と比較して，アメ ーバ自身の抗原によって

得られた抵抗性てあることが確認される。

2) 潰蕩形成に対する影響。この実験に用いたH株は

無処置のモルモットに接種した場合，28頭中13頭に感染

し， そのう ~ 9 頭、に肉眼的潰療が見られた。〈第 2表， 対

照〉予め免疫操作を施した動物に接種した試験ては，そ

の免疫注射を 8回行ったか，5回行ったかで結果に著し

い違いがあるので之等を別々に考える必要がある。

8回免疫の場合，アメ ーバ浮遊液 0.5cc宛を注入した

例ては潰蕩は 1例も出来ていない。感染した4頭につい

て見ると 8頭て腸腔内容にアメ ーバが認められ，他の1

例てはその内容を培養して初めてアメ ーパを認め得たも

のである。 8回免疫の他のグループに於ては何れも相当

数に潰療が認められた。潰蕩を認めなかった感染例ては

腸腔内に虫体が直接認められ，それらを培養して虫体の

第 2表 免疫注射を施 した動物の盲腸へ赤痢アメーパを接種した試験

3 回 兎 疫 5 回 兎 疫
免 疫 原

実験頭数 感染（%） 潰凄（%） 実験頭数 感染（%） 潰凄（%）

腹注 アメーノ~o.s cc 15 4 (26.6) 。 7 。 。
腔 アメーノ＇0.25cc 7 6 (85.7) 2 (28.6) 18 2 (11.1) 1 ( 5.6) 

内射 共棲細菌0.5cc 5 3 (60.0) 2 (40.0) 10 3 (30.0) 1 (10.0) 

皮注 アメ｛ノ＇0.5cc 7 5 (71.5) 2 (28.6) 6 。 。
下射 共棲細菌0.5cc 3 2 (66.6) 1 (33.3) 8 3 (37.5) 1 (12.5) 

対照 無 究主 置 実験頭数 28 感染 13 (46.4 %) 潰蕩 9 (32.4 %) 

( 33 ) 
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増殖を認めたものである。之等の中には潰療まて、になっ

ていないが，盲腸鍛襲の陥入部に小さな炎症巣（発赤）が

存在し，そとから直接に虫体を検出し得た例も存在した。

5回免疫の場合にはアメ ーパ浮遊液 0.5cc宛注射した

例ては，腹腔内ても皮下ても 1例として感染した例がな

いのであるから潰蕩形成例のないものも当然である。

D.25cc宛の場合ても，18頭中 1頭にのみ潰療が形成され

たにすぎない。 ！WE>何れの場合にも潰虜形成は強く阻止

されている。共棲細菌を 0.5cc宛腹腔内叉は皮下に注射

した例ても，潰蕩の形成は尚ある程度阻止されている。

ζのことはアメ ーパ性潰蕩の形成に共棲細菌の働きが関

係するととを示すものとして注意す可きであると思う。

考按

前報に述べた如く ，赤痢アメ ーパ培養虫体を家兎静脈

内，或はモルモッ ト腹腔内に注射する時は，それらの血

清中に，培養アメ ーパの運動を停止せしめる如き抗体を

生じる。

本報では，腸管に赤痢アメ ーバが感染しているモルモ

ットの血清や，腸，肝の浮遊液をアメ ーパに作用せしめ

たのであるが，アメ ーパを不動化する能力は甚だ弱いも

のであった。静脈内や腹腔内に注入されたアメ ーパは全

て死滅崩壊するものであり，それらより遊離した抗原が

上述の如き抗体を生ずるものと思われる。腸管感染の場

合は，アメ ーパはそこに潰療を形成はするが，そとから

血中に移行するものは比較的僅少であり，大部分のアメ

ーパは腸腔に脱落して排i世されてしまう。従って虫陣内

物質が直接抗原として作用することは少いのであろう。

併し，組織内に生活しているアメ ーパが何等かの物質を

絶えず分泌して， それが宿主に吸収されているとすれ

ば，それに対する抗体は生じてもよい筈てある。そのよ

うな抗体の存在を否定するととは出来ないが，その物質

によってアメ ーパを不動化するような抗体は著明には生

。ないと云い得る。アメ ーバが実際に如何なる物質を体

外に牙越しているかはわからないが，多くの学者の云う

所ては，少くとも毒物と云う如きものではないらしし、。

一方赤痢アメ ーパに感染したモルモットは比較的早期に

(flla1週間以内〉死亡するものが多いので，抗体を充牙に

産戒するだけの期間がないことも考えられる。以上要す

るにアメーパの体内物質も宿主にはあまり吸収されず，

王子泌するものも強い抗原性のあるものとは考えられず，

叉死亡するまでの期間が短いため，モルモッ トてはアメ

ーパの腸管感染により，虫体を不動化するような抗体が

出来にくいものと思われる。腸壁，或は肝臓はアメ ーパ

〔寄生虫学雑誌・第 6巻・第 2号

物質が直接作用する部位であるので，その磨砕浮遊液を

作用させて見たが向様に強い抗体は見られなかった。

一方モルモッ トの腹腔内に赤痢アメ ーパを注入して免

疫しておけば，赤痢アメ ーパの腸管感染をある程度防ぐ

ことは可能であると云う結果を得た。その際，注射する

抗原（生きているアメ ーパ〉の量及び回数を色々変えて

試みた。 8回φ注射ては 0.5cc宛腸腔内に入れた時のみ

感染を抑制したような結果を得，感染した動物にも潰蕩

は1例も形成されていない。 0.25ccを注入したもの，共

棲細菌のみを注入したものでは，3回注射の場合却って

対照におけるよりも感染率が高まっている。その原因は

判らないが，腸壁におけるアレルギー性の病変と云うよ

うなことも関係するのではないかと思われる。 5回注射

の場合には，感染は著しく抑制され，潰蕩形成も甚しく

困難となっている。共棲細菌だけを 5回注射したもので

は，感染はあまり抑制されてはいないが，潰療の形成は

困難になっている傾向が見られる。とのととはアメ ーパ

性潰蕩が形成されるのには，共棲している細菌が少くと

もある期間は大腸粘膜面て増殖してそこに何等かの障害

を与えるととが必要であるかのように見受けられる。 山

川 (1954）もモルモットに同様な免疫操作を施したあと

で盲腸腔内kアメ ーバを接種すれば，潰療の形成が抑制

されるととを報告している。

結語

1) 赤痢アメ ーバをモルモット腸管に感染させてもそ

の血清中にはアメーパの運動を停止せしめる抗俸は殆ん

ど産生されない。腸壁，肝臓等，感染したアメーパが直

接に接触し得る組織の抽出液にも向。抗体は認められな

かった。

2) モルモッ ト腹腔叉は皮下に，生きている赤痢アメ

ーパを反覆注射すれば免疫を生じて，その後の感染及び

潰蕩形成に対して抵抗性を増す。との場合アメ ーパとそ

れに共棲する細菌を混合のま ）.5回の注射て著明に感染

を防禦したo 8回注射では殆んど効果が認められなかっ

た。

3) 共棲細菌のみを用いて同様に免疫した場合には感

染を防禦すると云う所見は得られなかったが，潰療の形

成はかなり抑制される傾向が見られた。とのととは潰蕩

形成には共棲細菌の増殖が，それを助長するように作用

するととを示すものであろう。

本論文の要旨は昭和 30年 4月日本寄生虫学会総会で発

表 した，摺筆にあたり御指導，御校閲を頂いた松林教授

並びに浅見助教授に深謝致します。
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Summary 

Guinea pigs were experimentally infected by 

ヨnoculat.ngEntamoebαlzistolytica into caecum by 

laparotom.y. Serum and suspension of caecum. 

-and liver were examined by mixing with suspen-

・sion of amoebae whether the fluids were able 

t!"o make amoebae immobile (Immobilization 
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test). Animals were autopsied 4-7 days after the 

inoculation as they usually die of infection 

in those days. Some anim.als showed severe 

ulcers in their caecum and colon, others showed 

no gross pathological changes in the intestinal 

wall, though abundant amoebae were found in 

the lumen. Intermediate types occurred. None 

of the serum or suspensions of organs gave 

positive immobilization test. This seemed to be 

attributed to the presumption that amoebae in 

the intestinal wall might be discharged in the 

lumen and rather a small amount of their 

product was absorbed into host, which was insuf-

ficient to produce immobilization antibody. 

The second experiment was carried out to test 

the resistance for infection in guinea pigs which 

were immunized by the injection of Ii ving amoe-

bae into abdominal cavity or subcutis. The in-

jection was repeated 3 times in one group and 5 

times in another with the interval of 5 days. It 

was already demonstrated in my previous paper 

that these procedures produced immobilization 

antibody in the serum. These immunized animals 

were inoculated with Entamoeba histolytica into 

caecum and resultant infection and ulcer produc-

tion were examined compared with the findings 

in control animals. 

The infection was markedly inhibited in animals 

which were injected 5 times with antigens, no 

matter whether it was in abdominal cavity or in 

subcutis. Even when the infection was estab-

lished, amoebae rarely penetrated into tissues. 

Immunization by 3 injections of antigen did not 

protect animals from infection and immuniza-

tion by the injection of associated bacteria only 

seemed to have produced some protecting effects. 




