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マウスの急Ｉ性.｜慢'性トキソプラズマ症に対する

卵巣ホルモン注射の影響

中山一郎＊

慶応義塾大学医学部寄生虫学教室

(昭和49年５月22日受領）

薬剤および投与方法：EstおよびＰｒｏｇを使用した．

前者はovahormonbenzoate水性乳濁注射液（帝国臓

器)，後者はprogenin浮遊注射液(三全製薬）を用い，

両者とも滅菌生食水にて10倍稀釈しそれらの０．１ｍl中

にそれぞれＥｓｔｌＯＯ単位およびProｇ0.05ｍｇ含まれ

るように調製し，マウス両大腿に交互に筋注した．急性

感染マウスへのＥｓｔまたはProｇ注射はＴｐ接種と同

時に開始し１日１回所定期間継続した．慢性感染マウス

には隔日に５週連続して注射した．

検査方法：まず,正常マウスにＲＨ株3,000虫体を腹

腔内接種し，直後Ｅｓｔの連続注射を開始し，３，５お

よび７日後に膣分泌物を採取し塗抹標本を作製した．さ

らに，ギムザ液染色標本についても同様にマウスの発情

状況について観察し，Ｅｓｔ注射の効果を判定した．

急』性感染マウスに対するＥｓｔまたはProｇ注射の影

響はＴｐ感染と同時に上記ステロイドを接種してその

後３日から観察を初め，ＲＨ株感染の場合は３，４，５，

６，７日後の１群５～２５匹のマウスについて腹腔内Ｔｐ

虫数を算定して，その増殖状況によって考察した．す

なわち，各マウスはエーテル麻酔死直後２ｍl生食水を

腹腔内に注入し，腹部の軽いマッサージを十分に行い直

ちに注射器にて吸引した．吸引洗浄液はﾉI､ビーカー中で

よく混和し，血球計算盤で虫数の算定を行い，１ｍ'中

の虫数の各群別の平均値を求めた．これを無投薬の対照

マウスのそれと比較した．Ｂｅｖ株感染マウスについて

は各群５匹のマウスについて感染直後注射を行い注射後

３，７，１０，１４～35日に前記同様の方法によって虫数の算

定を行った．この場合，ＥｓｔまたはProｇ注射マウスお

よび対照マウス各５匹について５週後まず大脳中のシス

ト数を検し，次いで検出シストのうち変形シストの出現

について観察を行った．その方法は摘出した大脳の生食

水２ｍlによる乳濁液を作り，その０．２ｍ'中のシスト数

トキソプラズマ(Tp)原虫の感染をうけた母体より胎

児への虫体移行は通常急性感染時に認められるが，この

移行は必発するものではなく，殊に慢性感染期において

はその頻度は極めて少く，寧ろ稀に認められる事象であ

る（Nakayama，1968)．胎児感染の起因としては主とし

て血流を介しての移行が主役を演ずるものと一般的に考

えられている．したがって，虫血症の出現頻度，出現期

間，血流中の虫体数がＴｐ児分娩，流早産，奇形児の出

現に関与する重要な因子である．

本文では急』性・慢性ＴＰ感染マウスに妊娠前，妊娠時

に関連の深いステロイドとしてEstradiol（Est）または

Progesterone（Prog）の連続注射を行い上記マウスに対

する影響について以下の観察を行った．すなわち，注射

後急性感染マウスでは腹腔,内のＴｐ増殖状況の観察を行

い，慢性感染マウスでは体重とＴｐ抗体価の変動，虫血

症出現の頻度，大脳内出現のシスト数とシストの変形に

ついて検索し，ＴＰの経胎盤感染と上記ステロイドの関

連についての考察を試みた．

材料および方法

動物およびＴｐ株：教室にて飼育繁殖させた雌ＩＣＲ

マウスを使用した．急性・｣慢性感染マウスのＴＰ初感染

時の体重は約20ｇであった．Ｔｐはマウスに対し強毒性

のＲＨ株および弱毒性のBeverley（Bev）株の栄養型

虫体を使用した(Nakayama，1967)．両株とも０．１ｍl生

食水中に約3000虫体を含むように調製して腹腔内に接種

した．』慢'性感染マウスはＢｅｖ虫体接種後２５５日および

395日経過して元気に生存のマウスを使用しＥｓｔまたは

Progの注射を行った．実験開始時の平均体重は２８～３０

９を示した．

＊現住所：神奈川県伊勢原市望星台．東海大学医学部

寄生虫学教室
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を算定して大脳中の総シスト数を算出した．変形シスト

の観察は同一材料の生鮮塗抹標本を400倍拡大の顕微鏡

下で丹念に行い検出につとめた．

慢性感染マウスに対する前記各ステロイドの影響につ

いては無投薬の対照と比較して下記事項について観察し

た．すなわち，実験開始前体重を測定し，同時にＴＰ抗

体価および虫血症を検するため片側の眼静脈叢にガラス

毛細管を刺入して約０．２ｍlの血液を採取した．採血直

後０．１ｍlは感作血球凝集(ＨＡ)価を測定のため使用し

残りの血液は虫血症を検するため０．５ｍlの生食水中に

注入して混和後正常マウス腹腔内に全量注射した．その

後，実験マウスにＥｓｔまたはＰｒｏｇの注射を行い１週

間隔にて５週の観察期間中体重，抗体価の測定と虫血症

出現の頻度を検索した．なお，虫血症検査のため血液の

注入をうけたマウスは注入５日後より３～４回にわたっ

て腹腔内Ｔｐ虫体の有無を腹腔穿刺液について検し，４

～５週後すべてのマウスについて脳内シストの有無を検

し，さらに一部のマウスについてＨＡ値を検して薬剤

注射マウスの虫血症の有無を判定した．ＨＡ値の判定

は花木・信藤法（1963）の変法（中山，1969）により上

限を16384倍とした．

ＥｓｔまたはProｇ注射マウスは５週後殺して大脳を摘

TablelVaginalsecretionofmiceacutelyinfectedwithRHstrainduringinjectionofestradiol＊

Ｎｏ．ｏｆｍｉｃｅｓｈｏｗｉｎｇｔｈｅｆｏｌｌｏｗｉｎｇｓｔａｇｅｓＤａｙｓａｆｔｅｒ
ｌｓｔ

ｌｎＪｅｃｔｌｏｎ

Ｎｏ．ｏｆ

ｌｎｌｃｅ

ｅｘａｌｎ． Prepuberty Puberty Postpuberty Intermittent

３
５
７

６
７
１

６

４

３
１

Control*＊ ３ ３

＊EstradiolindosageoflOOU、inO1mlsalinewasintramuscularlyinjectedeverydayfor7days

startiｎｇａｔｔｈｅｄａｙｏｆＲＨ－ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ

*＊Controlmicereceivedneitherinfectionnorestradiolinjection．
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ＦｉｇｌＮｕｍｂｅｒｏｆｔｒｏｐｈｏｚｏｉｔｅｓｉｎｔｈｅａｂｄｏｍｉｎａｌｃａｖｉｔｙｏｆｍｉｃｅａｃｕｔｅｌyinfectedwithRH

orBeverleystraiｎｄｕｒｉｎｇｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｅｓｔｒａｄｉａｌorprogesterone

AIlthemicereceivedtheintraperitonealinoculatioｎｏｆ３,O00trophozoitesofRHorBev‐

erleystrain、Intramuscularinjectionofestradiol（ｌ００Ｕ.）orprogestrone（００５ｍｇ）ｗａｓ

ｃａｒｒｉｅｄｏｕｔｅｖｅｒｙｄａｙｆｏｒｔｈｅｏｂｓervationperiod，startingimmediatelyaftertheinfection．
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上皮細胞が検出され発情問期の像を示した．

ＲＨ株感染マウスの感染３日後の腹腔洗浄液１ｍ’中

の平均虫数はEst，Ｐｒｏｇおよび無投薬マウスでそれぞ

れ38万，３万および24万コを示し，５～７日後には数

千万個より１億個以上の虫体が検出され，平均虫数の

logを求めてＦｉｇｌ（左）に表示した．表示したように

投薬マウスと無投薬の対照マウス間に有意差は認められ

なかった．Ｂｅｖ株感染マウスについても同様に検して

虫体の実数をＦｉｇ．１(右）に表示した．Ｅｓｔ注射マウス

はＢｅｖ虫体接種７日後に12,000虫数を示し,Proｇ注射

マウスおよび対照マウスはともに８，０００コを示し,その差

出し，前述の方法によって大脳中のシスト数と変形シス

トの出現について観察を行った．

成績

１．急性感染マウスに対するEstradiolまたはProge‐

sterone注射の影響

ＲＨ株虫体接種と同時にＥｓｔの連続注射を開始し，

３日後の膣塗抹標本はＴａｂｌに示すようにすべて発情

前期の像を示し，５日後には発情期または発』盾後期の像

を呈し，７日後には発情後期の像を示した．対照のＥｓｔ

非投与，ＴＰ非感染マウスのそれはすべて白血球と有核

Ｔａｂｌｅ２Ｃｙｓｔｉｎｔｈｅｂｒａｉｎｏｆｍｉｃｅ５ｗｅｅksafterBeverleyinfectionwithestradiolor

progesteronetreatment＊（Subacutestageofinfection）

Totalｎｕｍｂｅｒ Morphologicalchangesofcyst
Ｎｏ．ｏｆ

ｍｉｃｅ

ｅｘａｒｎ．

oｆｃｙｓｔTreatment
Ｎｏｏｆｃｙｓｔ

ｅｘａｎｌ．
1＊＊ １１＊＊＊

Ｍｅａｎ Range

1(０７９６）

l(１０％）

l(１０％）

Estradiol

Progesterone

None（Control）

1128

７４４

６００

280-3360

80-1800

160-1400

０
０
０

５
５
５

141

100

100

＊EstradiolandprogesteroneindosaｇｅｏｆｌＯＯＵ，andOO5mgrespectivelywereintra‐

muscularlyinjectedeveryotherdaｙｆｏｒ５ｗｅｅｋｓｓｔａｒｔｉｎｇａｔｔｈｅｄａｙｏｆｉｎfection

＊＊１indicateｓｔｈｅｃｙｓｔｈａｖｉｎｇｔｈｅｓｐａｃｅｂｅｔｗｅｅｎｃystwallandclusterofzoites（Ｆｉｇ２)．

**＊１１indicatesthecystshowingbuddinglikeprotrusion（Ｆｉｇ２)．

ＴＹＰＥ-１ ＴＹＰＥ－ＩＩＮＯＲＭＡＬＣＹＳＴ

鰯勢

露
‘

Ｆｉｇ．２Ｓｃｈｅｍｅｏｆｔｈｅｔｗｏｍｏｄｅｓｏｆｍｏｒｐｈｏｌｏｇicalchangeofmaturecyst

Typel：Cysthavingspacebetweencystwallandclusterofzoites，movingzoitesincyst
andothers、

Ｔｙｐｅｌｌ：Cystshowingbuddinglikeprotrusiｏｎｏｆｃｙｓｔ，

Thesechangeswerefoundinthebrainofchronicallyinfectedmicebyhistologicalpre‐

parations．

（２４）
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|丈4000コであった．この差はEndodyogenyによる虫体

分裂回数１回以下の差と考えられる．また，３および１０

日後の虫数は３群ともほぼ等しい値を示し，これら３者

間に有意差は認められない．３者とも14日以後35日まで

の検査では虫体は検出されなかった．

これらＥｅｖ株感染の実験マウスについて注射終了後

の亜急性期における，大脳中のシスト平均数はProｇ注

射マウスと無投薬マウスはほぼ等しく，Ｅｓｔ注射マウス

は約倍数のシストを保有した(Tab２)．しかし，感染よ

り検査期日までの５週の期間に僅か１回の虫体分裂の差

に起因する結果と考えられ，３群間のシスト数に有意差

があるとは考えられないなお，シスト変形についての

観察の結果はシスト壁と内臓虫体群との間に間隙の認め

られる変形シストが３群のシスト中に0.7～1.0％の僅少

シストに認められたにすぎず，シストの内蔵虫体を含む

出芽様突出のあるシストは全く検出されなかった(Fig.

２）．

Ⅱ慢性感染マウスに対するEstradiolまたはProge‐

sterone注射の影響

ＥｓｔまたはProｇ注射マウス20～10匹の平均体重の増

減について，注射直前の体重をＯとして増減の状況を

Ｆｉｇ３に示した．５週の経過中注射マウスは最高平均

約３９の体重減少が認められ，それぞれ５回の計量です

べて体重減少が認められた．他方，対照の無投薬マウス

は平均最高約１９の体重増加を示した．なお，これらす

べてのマウスは虫血症，ＴＰ抗体価検査のため週１回約

0.2ｍlの採血が行なわれていた．

マウスＨＡ値の変動について同時に測定を行い，Ｅｓｔ

またはProｇ注射マウスおよび無投薬の対照マウスの平

均値をＦｉｇ．４に示した．３群とも4,096～16,384倍の

高い陽`性価を保持し，３者間に有意差は認められなかっ

た．

また，同時に行った虫血症出現の頻度はＴａｈ３に示

すように極めて低率を示しＥｓｔまたはProｇ注射マウ

スと対照マウス間に少なくも著明な差は認められないも

のと考えた．なお，一部のマウスについてＨＡ値を測

定した成績はＴｐの検出されたマウスは陽性値を示し，

ＴＰの検出されなかったマウスはすべて陰性値を示し
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０１２３４５、０1２３４

ＷＥＥＫＳＡＦＴＥＲＴＲＥＡＴＭＥＮＴ

Ｆｉｇ、３Ｍｅａｎｂｏｄｙｗｅｉｇｈｔｏｆｃｈｒｏｎｉｃａｌｌｙｉｎｆｅｃｔｅｄｍｉｃｅｄｕｒｉｎｇｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ｏｒｐｒｏｇｅｓｔｅｒｏｎｅ

Ｍｅａｎｂｏｄｙｗｅｉｇｈｔｗａｓ２８～３０ｇａｔｔｈｅｓｔａｒｔｏｆｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ、

Estradiol（ｌ００Ｕ.）orprogesterone（0.05ｍｇ）wasinjectedintramuscularly

dayfor5weeka

ApproximatelyO2mlofbloｏｄｗａｓｔａｋｅｎｆｒｏｍａｌｌｔｈｅｍｉｃｅｉｎｏｒｄｅrto

antibodytiterandparasitemia．

５

ofestradiol

ｅｖｅｒｙｏｔｈｅｒ

ｅｘａｍｉｎｅｆｏｒ

（２５）
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Ｆｉｇ４ＭｅａｎＨＡｔiterofchronicallyinfectedmicedｕｒｉｎｇｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｅｓｔｒａｄｉｏｌｏｒ

progesterone（TreatmentｗａｓｃａｒｒｉｅｄｏｕｔａｓｄｅｓｃｒｉｂｅｄｉｎＦｉｇ３.）

Table3Parasitemiainchronicallyinfectedmiceduringthetreatment＊

Treatment Appearanceofparasitemia

ＨＡｔｉｔｅｒｏｆｍｉｃｅDuringtreatment（wks）Ｂｅｆｏｒｅ

ｔｒｅａｔ，
１２３４５ｔｏｔａｌ

Startingday
after

infection

Hormones

used

Estradiol 255０/２００/１９０/１７０/１９０/１５２/１６２/86(2.3％） ５weeksmice：

Parasitemiapositive
２ｗｅｒｅｌＯ２４Ｘａｎｄ

ｏｔｈｅｒｓｎｅｇａｔｉｖｅ・

A11negative．Ｎone（control）〃０/１０１/１００/８０/８０/８０/８１/42(2.4％）

Progesterone ３９５０/１８０/１８０/１５０/１２１/１２１/１０２/67(３０％）

Ｎone（control）〃０/９０/９０/７０/６０/６０/６０/34（０％）

３ｗｅｅｋｓｍｉｃｅ：

Ａｌｌnegative，

A11negative．

＊InjectionofovarialhormoneswascarriedoutasdescribedinTable2、

Fractionsindicatenumberofmicehavingparasitemia/numberｏｆｍｉｃｅｅｘａｍｉｎｅｄ

Ｔａｂｌｅ４ＣｙｓｔｉｎｔｈｅｂrainofmicechronicallyinfectedwithBeverleystrainafterthe

treatmentofestradiolorprogesterone

Ｎｏ．ｏｆｃｙｓｔ MorphologicalchangeofcystExamination

daysafter
infection

Ｎｏ．ｏｆ

ｍｉｃｅ

ｅｘａｒｎ．

Treatment Ｎｏ．ｏｆ

ｃｙｓｔ
ｅｘａｎｌ．

Ｍｅａｎ Ｒａｎｇｅ 1＊ １１＊＊

Estradiol

None(control）

28(11.7％）６(2.596）

14(１４０％）２(2.096）

290-295

〃

1６

９

514

272

10-1840

10-800

240

100

18(12.1％）３(2.0％）

18(１０１％）５(2.8％）

Progesterone

None(control）

430-435

〃

皿
７ 594

1023

20-2720

40-4760

149

179

ＭｉｃｅｕｓｅｄｆｏｒｔｈｅｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎｗｅｒｅｔｈｅｓａｍｅｍｉｃｅｗｈｉｃｈｗｅｒｅｉｎｄｉｃａｔｅｄｉｎTable３．

１＊ａｎｄｌｌ*＊weredescribedinTable2．

（２６）
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た．

上記マウスの５週にわたるステロイド注射終了後５日

までの間に大脳中のシスト数および変形シストの出現状

況について検索を行いTab､４に示した．それぞれの群

の平均シスト数について特に有意差があるとは考えられ

ないまた，変形シストの出現率は前記の亜急`性期のそ

れより明らかに高率を示したが，ＥｓｔまたはProｇ注射

マウスと対照の無投薬マウスとの間に有意差は全く認め

られなかった．

用の感染マウスは感染後長期経過した255～290日および

395～430日の間に検した成績である．これらの所見か

ら，虫血症出現の頻度は急性感染期には高率を示すが，

慢性期においては感染後の経過日数によって左右され

る．すなわち，亜急性期または慢性感染の比較的早い

時期にＴｐの胎児への移行がおこるべき可能性が多く，

感染後の日時の経過と共にＴｐ移行頻度が減少するもの

と考える．

副腎皮質ホルモンは古くから宿主よりのＴｐ分離の目

的で使用されていた（Erichsenら，１９５４；Jonesら，

1958)．中山（1973）はCortisoneを慢性Ｔｐ感染マウ

スに投与して自然経過をとる無投与マウスの虫血症出

現頻度より遙かに高率な約50％の出現率を観察した．本

実験では妊娠前および妊娠時に産生される卵巣ホルモン

を想定して，それらが虫体に及ぼす影響を観察した．雌

マウスに発情および黄体ホルモンとしてそれぞれEstra‐

diolおよびProgesteroneを投与した．Ｅｓｔは哺乳類

に認められる10種を超える発情ホルモンのうち最強の次

の効果を示すものとされている．すなわち，その作用と

してＲＮＡの合成を旺盛にして伝令ＲＮＡ，転移ＲＮＡ

の増加を来たしリポゾームＲＮＡが出現してＲＮＡ－ＤＮＡ

ポリメラーゼの活性が増大して，結局，細胞のアクトミ

オシン，酵素および種々蛋白質の増加をおこすものとい

われている．遺伝子のタンパク質合成レベルで作用して

子宮におこる諸変化のtriggerとなり，実際にはホルモ

ン注射後数時間で子宮の血流は増大して毛細血管の透過

性が高まり，次いで，子宮の細胞増殖がおこってＲＮＡ

が増加しアミノ酸の子宮へのとりこみが多くなる．マウ

スでは発’盾前期の時間は短く１４～15時間とされ，続いて

約１．５日の発』情期に入る．発情前期末から発情期初期の

数時間の間に最もよく交尾が行なわれる．妊娠しない場

合は排卵後黄体形成がおこり，産生されるＰｒｏｇは速か

に２０a-hydroxyprogesteroneに変化して了うのでＰｒｏｇ

の効果は殆んどなく，発情周期は通常４～５日で繰返え

されるといわれている．本実験で雌マウスに使用した

Estは5,OＯＯｕ（0.1ｍｇ)/kg/dayであり，Ｐｒｏｇは２．５

ｍｇ/kg/dayの大量を長期継続筋注した．随って，マウ

スの性周期に関する生理的状況をこえて，両ホルモン

の直接虫体に及ぼす影響を観察した．急‘性感染期の栄養

型虫体の増殖については卵巣ホルモンの影響は全く認め

られなかった．亜急性期マウスの脳内産生シスト数につ

いてはＴｐ感染時から前記ホルモンの継続投与をうけた

にも拘らず無投薬の対照マウスのそれに比して増多は認

考察

動物実験による胎仔へのＴＰの感染は母マウスが妊娠

中初感染した急性期には11～17％のかなりの高率に胎仔

への虫体移行が認められた．しかし，慢性感染期の母マ

ウスから胎仔への虫体移行は増殖速度の早い強毒ＴＰ株

の攻撃接種後において稀に認められたに過ぎなかった

(Nakayama，1968)．Beverley（1959）は慢性感染マウ

スからの５代にわたる各代の仔にＴｐ感染を認めてい

る．また，慢性感染動物から胎仔へのＴｐ感染はWild‐

fiihr（1954)，Remingtonら(1961)，Nakayama(1961）

らによって立証されている．ヒトの場合，ＴＰ感染の殆

んどすべての妊婦がいわゆる不顕性感染をきたすため，

急性または慢性期感染のいずれかの決定が困難であり，

胎児のＴＰ感染が慢性期の母からの感染と決定するには

困難の場合が多い

ＴＰ先天感染と宿主の虫血症は直接密接な関係のあ

るであろうという想定は冒頭記載の通りである．青木

(1973)は明らかに慢性感染期の婦人から本邦第１例の虫

血症を検出し，国外ではRemington（1966）によって

長期に亘る虫血症が報告され，その他Priorら(1953)，

Ｎｅｔｏら（1963)，Miller（1969)，Siegelら（1971）に

よる血中ＴＰ虫体検出の報告例もあるが，その例数は少

い、併し，慢性感染期の妊婦からの胎児への虫体移行の

可能性は否定できない．

本実験においてＥｓｔまたはProｇ投与の慢性感染マ

ウスの虫血症出現率は２～３％の低率のマウスに検出さ

れたに過ぎず対照の無投与群マウスとの間に差異が認め

られなかった．随って，これら卵巣ホルモンは，虫血症

出現に全く影響のないことは明白である．Remington

ら（1961）はＢｅｖ感染後５～８カ月の間に検したマウ

スの20％に虫血症を認め，中山（1973）も同株感染後４０

～75日の問に検したマウス虫血症出現率は12％を示し，

両者の問に特に有意の差のないことを認めた．本実験使

（２７）
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ＡＦを保有するため虫体の死滅が考えられる．しかし，

上記のような高率な虫血症の出現する事実から虫体は白

血球中に存在して液性抗体の作用を免れるものと考え

る．シスト破壊による遊出虫体は遊出直後遊走喰細胞中

にとりこまれて流血中に入り宿主臓器に運搬されるもの

と,思われる．

Wildfiihr（1954）は分娩前４～６カ月にＴｐ感染を

うけた妊娠ラットからの仔ラットに可成りの率でＴｐ感

染を認め，これらの仔のうちあるものは死産を起し，生

存雌ラットからは２代の仔ラットにＴｐ感染を認めてい

る．これに反して，Wernerら（1962）は性交前すでに

Ｔｐ感染のある雌ラットの新生仔および幼若胎仔の両者

にＴｐ感染を認めなかった．この場合，妊娠前後の経過

中これらのラットでは当然ＥｓｔおよびＰｒｏｇの分泌が

ありそれらの影響をうけたものと考えられるが，今回の

実験成績と同じく卵巣ホルモンがＴｐ増殖，虫血症出

現，シスト分裂等に影響を与えなかったものと想定され

る．その結果として胎仔へのＴｐ移行が認められなかっ

たものであろう．Wernerらの成績は慢性感染ラットが

妊娠，分娩の自然経過をとった場合の検索であり，マウ

スと同じく分泌されるＰｒｏｇは速かに２０a-hydroxypro‐

gesteroneに変化し失効するので，卵巣ホルモンを長期

間投与した今回の実験と異る．

今回の成績も亦同じく卵巣ホルモンはＴｐ虫体の増殖

をうながすことなく，また，Ｔｐ先天感染に直接関与し

ないであろうことを示した．併し，Ｐｒｏｇによって妊娠

が持続され，時日の経過にしたがって子宮の肥大を来た

し，機械的に子宮筋内シストの破裂をおこし遊出虫体の

胎児移行の可能性が考えられる間接的影響まで否定する

ものではない．このとき宿主の流血中抗体は高い力価を

示すにも拘らず遊出虫体は遊出後３日間は臓器内で増殖

し初感染の場合とほぼ同数の虫体が検出され，４日以後

虫数の急減するであろうことは慢性感染期の動物に虫体

の攻撃接種した結果から推測される(Nakayama,1966)．

よって，上記攻撃接種後３日までの期間内に慢性感染妊

娠母獣から胎仔への感染する頻度は少いが，その可能性

は否定できない．また，現実に少数例ではあるが慢性感

染母獣からの先夫感染は立証されている．

められず，ホルモンの影響はないものと判定した．この

時期に検出されたシストの形態的観察によってもシスト

破裂に関係あると推測されるシスト壁と内蔵虫体群との

間の空隙その他の変形（第１型）は僅かに１％またはそ

れ以下のシストに認められたにすぎず，また，シストの

出芽様突出による変形（第２型）は認められなかった

(Nakayama，1974)．次に，慢性感染期マウスについて、

Ｂｅｖ株虫体感染後８．５カ月および１年１カ月経過の雌

マウスに５週間に亘って前記ホルモンの投与を続け，そ

の経過中マウス体重，Ｔｐ抗体価，虫血症出現頻度を観

察し，投薬終了後脳内シスト数を検し，シスト分裂を考

慮してのシスト変形の検討を行った．ホルモン投与によ

って体重は明らかに減少を認めたが，その他の諸項目に

ついては無投薬の対照群マウスとの間に有意差は認めら

れず，妊娠前後に分泌される卵巣ホルモンの虫体増殖に

関する影響は全く認められなかった．また，シスト分裂

の想定される前記した第１型および第２型の変形シスト

の出現はホルモン注射マウスでそれぞれ１２％および２．０

～2.5％に認められ無注射の対照群との間に差異が認め

られなかった．これらの変形シスト出現率は前記した亜

急性期マウスのその出現率より明らかに大であることか

ら，シスト変形は幼若シストには寧ろ稀に認められる変

化であり，シスト成熟後に通常おこる変化と考える．小

池（1969）はＢｅｖ株感染モルモットで感染50日後に１０

中１匹に虫血症を認め，以後引続いて３１６日までの観察

で虫血症は全く検出されなかったと述べている．なお，

慢性感染モルモットについて，卵胞・黄体ホルモン，そ

の他のホルモンを投与して虫血症出現を検討した．その

結果，上記両ホルモン注射によって虫血症の出現を誘発

すると述べているが，実験モルモット数はそれぞれ２匹

の少数であり，虫血症出現頻度は低く対照の無投薬モル

モットは僅か１匹であり，実験例と比較してこれをもっ

て両モルモンが虫血症出現に関与すると判断を下すには

無理があるように思われる．

慢性感染動物の虫血症出現の頻度は宿主動物の種によ

って差異の認められることは当然である．Remington

ら（1961）は』慢性感染マウス，モルモット，ウサギでは

高い力価の血清抗体価を示すにもかかわらずそれぞれ

２０，２９および89％の高率に虫血症を認めたが，ラットの

場合は30匹を検して全く虫血症を認めなかった．マウス

は血清中にAccessoryFactor（ＡＦ）となる物質が欠除

されているので流血中の虫体は免疫反応を免れて生存す

ることは考えられるが，ウサギ，モルモットは流血中

結

壺叩

Ｔｐ先天感染に関連して卵巣ホルモンのマウス体内に

おけるＴｐ増殖，マウス体重，Ｔｐ抗体価，虫血症出現

頻度に及ぼす影響について観察した．

（２８）



353

Estradiol投与によって，急性感染マウスに発,情を促

すことを認めたが，マウス腹腔内のＲＨ株またはＢｅｖ

株虫体の増加は無投与の対照群との間に殆んど差異はな

く，Progesterone投与によっても同一の成績が得られ

た．Ｂｅｖ株感染後亜急性期まで引続いてのＥｓｔまたは

Proｇ投与を続けられたマウス脳内シスト数は無投与群

のそれとの間に特に差異はないと考えられ，また，シス

ト破裂の前段階と考えられる変形シストの出現が少数に

両群に認められたにすぎなかった．Ｂｅｖ株感染後255日

または395日経過した慢性感染マウスにそれぞれＥｓｔま

たはＰｒｏｇを５週連続投与したマウスの平均体重は最高

３９の低下を示したが無投薬対照群は体重低下すること

なくこの間ほぼ同一の体重を保持した．これらマウスの

Ｔｐ抗体価は薬剤投与に無関係で4,096×～16,384×の

価を保持した．虫血症についてはＥｓｔ注射後2.3％の出

現率を示し対照群の2.4％とほぼ同率を示した．Proｇ投

与後は３％の出現率を示し，その対照群は０％であった

が，前者は67中２匹に虫血症が認められ後者は34匹検し

てすべて陰性であり，出現実数少いため特に差があると

は考えられない．これらマウスの投薬終了後，すなわ

ち，Ｅｓｔについては感染後290～295日の間およびＰｒｏｇ

については感染後430～435日の間に検した大脳内総シス

ト数は無投薬対照群のそれとの間に特に有意の差は認め

られないと考えた．また，上記両群マウスについて分裂

が想定される変形シストの出現率は投薬・無投薬群間に

有意差がなかった．この変形シストの検出率は亜急性期

のそれに比して明らかに高率を示し，これら変形はシス

ト成熟後起るべき現象と考えた．

以上の成績からＥｓｔまたはProｇ注射はＴｐ増殖お

よびシスト産生数に関与しないものと考える．

本文については第43回日本寄生虫学会総会において昭

和44年４月５日報告した．
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INFLUENCE OF OVARIAL HORMONES ON MICE IN ACUTE AND CHRONIC

STAGES OF INFECTION WITH TOXOPLASMA GONDII

Ichiro NAKAYAMA*

(Department of Parasitology, School of Medicine, Keio University, Tokyo Japan)

In relation to congenital transmission of toxoplasmosis, effects of ovarial hormones orn.

multiplication of parasite, body weight, antibody titer and parasitemia in mice were observed.

In the case of acute infection with RH or Beverley trophozoites, there was no significant,

difference between the estradiol (Est) as well as the progesterone (Prog) treated and the unt

reated mice in the number of trophozoites in their abdominal cavites in spite of appearance of

puberty stage by Est-injection.

Number of cyst in the brain of mice which received the successive treatment with each

of the both hormones up to subacute stage of infection was found to have no significant dif

ference from that of the untreated mice, and the morphological changes of cyst having a space

between cyst wall and cluster of zoites were found in only 1% or less of cysts examined.

In the chronically infected mice, the decrease of mean body weight of the treated mice

was apparently recognized after the treatment to compare with that of ihe untreated mice.

The HA antibody titer was maintained between 4,096X and 1,6384X, and the parasitemia appear

ed in 0 to 2 among 34 to 86 mice treated and untreated. The numbers of cyst produced in:

the brain of chronically infected mice seem to have received no significant influence by the-

treatment of Est or Prog. In regard to morphological changes of cysts which were speculated

to be in the course of rupture or division of cyst, the appearance of these cysts was found in

almost same rates in the treated and untreated mice. These appearance rates were apparently

higher in the chronically infected mice than in mice infected subacutely, so tht changes seem

to occure after maturation of cyst.

According to the findings, Est or Prog was believed to have no direct effect on multi

plication of parasite, antibody titer and parasitemia of host animal.

* Present address : Department of Parasitology, School of Medicine, Tokai University, Boh-

seidai Isehara, Kanagawa, 259-11, Japan.
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