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問題が多い．そこで我々は経口感染に由来する六鉤幼虫

の体内移行と腸管以外の組織内における幼虫の発育を検

討するために，特に再感染の幼虫の行動に注目して感染

実験と組織学的観察を行った．

緒言

著者らは，小形条虫卵の初感染および再感染にともな

うマウスの感染局所の病理組織学的変化を観察し，その

主な感染局所であるマウスの腸絨毛の組織反応について

はすでに報告した（MiyazatoeZaZ.，1979)．上述のよ

うに，小形条虫の幼虫は通常マウスの腸絨毛内に限局し

て寄生し，cysticercoidに発育するが，時として腸管以

外の臓器組織にも寄生し得ることは古くから知られてお

り（Price,１９３０；Artafiev,1966ａ,ｂ,ｃ)，我々もまた種

々の感染実験に際してこの事実を確認した．DiConza

(1968,1970)，古川（1970）らは，小形条虫卵をマウス

の皮下に注入すると，その局所でcysticercoidにまで発

育することを明らかにしている．したがって，経口感染

に由来する六鉤幼虫が，マウスの腸管以外の組織に移行

できるならば，各種の組織内においてcysticercoidに発

育することも可能であろうと考えられる．

本条虫は免疫原性が強い種類であることが知られてお

り，その防御免疫の機構については種々検討が重ねられ

ている．Hunninen（1935ａ)，Heariｎ（1941)，Heyne‐

ｍａｎ（1962a，ｂ）らは，虫卵の経口感染を受けたマウス

が再感染に対して極めて強い抵抗性を示すことを明らか

にし，以来本条虫に対する免疫能を検索する方法のひと

つとして，マウスの腸絨毛における感染の有無を観察す

ることが広く行われている．しかし，経口感染に由来す

る幼虫が，腸管以外の組織内で発育する可能性があるこ

とを考慮すると，従来の検索方法では不充分であること

も考えられる．一方，幼虫の腸管外寄生の頻度や，初感

染時と再感染時の幼虫の行動の違い，あるいは寄生を受

けた組織の病理組織学的変化などについては検討すべき

実験材料と方法

宿主として当教室で継代繁殖している生後６ないし８

週の雌雄のｄｄＹマウスを用いた．これらは離乳直後か

ら，飽和食塩水浮遊法による検便をくり返して行い，小

形条虫に感染していないことを確認した．

虫卵は実験に際して成条虫の受胎節から採取した．使

用直前にガラスピーズ法（BerntzenandVoge，1965）

で卵殻を除去し，感染率の上昇を計った．

初感染群は，１群13ないし15匹のマウスを用い，各々

１万個の脱殻卵を経口投与した．投与に際しては針先を

鈍磨した静脈針とツベルクリン注射筒を用い，所定数の

虫卵を0.1ｍｌの生理食塩水とともに直接胄内へ注入し

た．感染後４日，１０日および30日目に剖検し，腹部およ

び胸部の諸臓器を摘出した．次に各臓器別に可及的細片

とし，さらにスライドグラスで圧平して，全臓器を検鏡

した．組織内の幼虫はcysticercoid特有の形態によっ

て，容易に検出することができた．幼虫のゆるやかな運

動の有無を生死判定の規準のひとつとし，運動性がなく

体部組織の変性崩壊が見られる幼虫は死滅したものと判

定した．また各群とも４ないし５匹のマウスの全臓器を

ホルマリンで固定後所定の方法で組織切片を作製し，

ＨＥ染色および－部ＰＡＳとメチルグリーン・ピロニン

染色を施して検鏡した．対照として腸管における感染状

態を見るために，上記の感染実験に用いたものと同一プ

ールの虫卵を2,000個ずつ，別の13匹のマウスに経口投
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与し，感染４日後に剖検してHunninen(1935b)の方法

で腸絨毛内のcysticercoid数を算定した．

再感染群では，１群15匹のマウスを用い，初感染とし

て１万個の脱殻虫卵を経口投与した．つぎに，この初感

染に由来する組織内のcysticercoidの変性崩壊が明らか

になる感染30日後（実験結果参照）に，再感染として５

万個の脱殻虫卵を経口投与し，再感染後４日および10日

後に剖検して，上記の方法により圧平標本と組織切片標

本を作製し検鏡した．

ら幼虫を検出することが多かった．

対照として検索した腸管の絨毛内寄生幼虫数は平均

607.1個で，投与虫卵数2,000個に対し，30.3％に相当す

る結果であった．また脾，膵，肺腎その他の臓器およ

び腸間膜リンパ節以外の各リンパ節には，全例とも上記

のような病巣が認められず，幼虫も全く検出されなかっ

た．

感染10日後では，腸間膜リンパ節および肝臓より検出

された幼虫数は，感染４日後の結果に比べて箸変なく，

幼虫被嚢に変性を認めるものの，いずれもcysticercoid

の形態のまま生存していることが判明した（Photos､２，

８)．両組織表層の白色点状の病巣はやや拡大し，特に

腸間膜リンパ節では，いくつかの病巣が融合する傾向を

示すため，肉眼でも容易に認められた．

感染30日後になると，両組織内寄生の幼虫はすべて変

`性崩壊していた（Photos、３，９)．病巣は感染10日後に

比べて縮小する傾向が認められた．

２．組織学的所見

上記の結果に基づき，腸間リンパ節および肝臓の感染

局所における病理組織学的変化を観察した．

腸間膜リンパ節：幼虫はリンパ節の周縁洞に寄生して

いることが多く，髄索の部分にはほとんど認められなか

った．感染４日後の組織所見では，成熟した幼虫は若干

の結合組織に囲まれているが，白血球などの浸潤は軽度

であった（Photo､４)．感染10日後では，幼虫頭部の形

態はなお正常と思われるが，被嚢部の内外層が著しく拡

実験結果

１．初感染由来の幼虫の腸管外寄生

虫卵を経口感染したマウスの各臓器の圧平標本を検索

した結果をTablelに示した．全実験群を通じて，腸管

以外の臓器としては，腸間膜リンパ節および肝臓の組織

内よりcysticercoidを検出した．初感染４日後における

両組織内の感染状況および寄生率をみると，腸間膜リン

パ節ではほとんどの幼虫が腸間膜の上部と中部のリンパ

節に寄生しており，投与虫卵数の約０．２％にあたる平均

20.4個の幼虫を検出した．また肝臓では，幼虫の寄生部

位は一定の分布を示さず肝組織内に広く分散していた．

寄生率は約０．０５％（平均５．３個）であった．両組織から

検出された幼虫はPhotos、１，７に示すように成熟した

cysticercoidであり，腸絨毛内に見られる幼虫と同様に

尾部を持たない型のものであった．剖検時に，両臓器の

表層には微小な白色点状の病巣が認められ，この部位か

（３８）
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発育することなく次第に死滅するものと思われる．結果

に見る如く，腸管以外の組織に移行し得る幼虫の比率

は，投与虫卵数あるいは腸絨毛内に寄生する幼虫数に比

べると非常に少ないものであるが，今後，虫卵を用いる

経口感染実験に際しては，この体内移行の可能性がある

ことを常に考慮する必要があるように思われる．

腸間膜リンパ節および肝臓の感染局所における組織反

応は，いずれも幼虫周囲の組織の壊死，白血球や異物巨

細胞の浸潤，線維芽細胞の増殖などを伴う炎症反応が著

明で，いわゆる異物肉芽瞳が形成され，次第に線維化し

ていった．腸間膜リンパ節の組織反応に関する所見は，

Astafief（1966a）の報告と大体一致するものであった．

我々はさらに肝臓内の感染局所についても詳細に検討し

たが，肝臓における組織反応は，腸間膜リンパ節の反応

よりも早く，また強く出現し，より早く線維性結合識に

置換される傾向が見られた．ＤｉＣｏｎｚａ（1970）および

古川（1971）は，虫卵をマウスの皮下に注入すると，そ

の局所でcysticercoidに発育することを証明するととも

に，この幼虫に対する宿主の組織反応を観察している

が，それによると，未感染マウスの皮下に虫卵を注入し

たときには，幼虫を中心にして，好中球の浸潤を主とす

る著明な虫体結節が形成され，約３週間の経過で次第に

結合織`性の嚢胞になっていくとしている．このように，

リンパ節，肝臓，皮下などの組織内で発育する幼虫に対

する宿主の組織反応は極めて顕著なものである．一方，

MiyazatoeraZ．（1979）は，初感染時の腸絨毛内の幼虫

に対する宿主の組織反応を観察し，感染72時間ないし９６

時間後に若干の好中球および単核細胞の浸潤などの非特

異的な異物反応が起ることを明らかにした．ただし，腸

絨毛内の幼虫は感染後96時間ないし100時間以上経過す

ると，次第に腸腔内に脱出するために，組織内寄生の期

間は短い．このために腸絨毛の組織反応は線維化などの

現象を見ることなく終結するものと思われる．

Astafiev（1966b）は，マウスに虫卵を経口投与する

と，上記の臓器組織の他に膵臓および腹腔内にも幼虫の

寄生が認められるとし，またマウスの腹腔内に虫卵を投

与すると，幼虫は小腸，肝臓，気管支リンパ節および肺

に移行し発育すると報告している．緒言にも述べたよう

に，本条虫の六鉤虫は，恐らくマウスの体内いたるとこ

ろで発育可能である．したがって，虫卵の経口感染に由

来する幼虫が腸管以外の臓器組織に寄生し得るか否か

は，六鉤幼虫の体内移行の可否に関連しているものと思

われる．我々の観察によれば，経口感染に由来する幼虫

は，腸絨毛と腸'間膜リンパ節および肝臓に寄生すること

張し変性が認められ，また幼虫周囲の組織の壊死，好中

球および単核細胞の浸潤が著明であった（Photo､５)．

感染30日後になると幼虫は死滅崩壊し，残存する額謄の

み認められた．これらを中心として広範囲に組織の壊死

がみられて，その外縁を囲んで線維芽細胞の増殖，好中

球，好酸球，単核細胞，異物巨細胞の浸潤が著明であ

り，非常に大きな結節が形成されていた（Photo､６)．

肝臓：幼虫は肝実質中にあり，感染４日後にはすでに

成熟した幼虫を中心とする膿瘍状の虫体結節が認められ

た（Photo、１０)．すなわち，虫体周囲の肝実質細胞の破

壊，出血，多数の好中球と単核細胞の浸潤，線維芽細胞

の増殖が著明であった．グリソン鞘および小葉間静脈周

辺には多数の単核細胞の浸潤がみられた．感染１０日後に

なると，一部の幼虫は明らかに変性像を示した．虫体結

節の中心部には，しばしば変性細胞が集積しており，そ

の周囲は，広範囲に線維化するとともに，異物巨細胞，

好中球，好酸球の浸潤が認められた（Photo、１１)．感染

30日後には，幼虫はほとんど吸収され，結節部は線維化

して癖痕化の過程にあったが，なお少数の好中球および

異物巨細胞の残存が認められた（Photo、１２)．

３．再感染由来の幼虫の腸管外寄生

実験結果１に示したように，初感染由来の幼虫の一部

は腸間膜リンパ節および肝臓内にも寄生するが，これら

の幼虫は感染後30日以上経過すれば変性崩壊する．した

がって，初感染の30日以後の再感染に由来する幼虫が同

様に寄生，発育するとすれば，両者の形態的な差異によ

って，初感染と再感染由来の幼虫は区別できるものと思

われた．そこでまず初感染として１万個の虫卵を経口投

与し，その30日後に５万個の虫卵を再度経口投与した．

再感染４日および10日後に，各々10匹のマウスを剖検し

たところ，すべての臓器組織から再感染由来と思われる

幼虫を検出することができなかった．また，各群５例の

マウスの腸間膜リンパ節および肝臓の連続組織切片を多

数検索したが，再感染由来の幼虫の寄生および新しい病

巣の出現は全く認められなかった．

考察

以上の結果，小形条虫卵１万個を末感染マウスに経口

投与すると，大部分の六鉤幼虫は腸絨毛内にとどまって

cysticercoidに発育するが,一部の六鉤幼虫は腸間膜リン

パ節の周縁洞および肝実質中に移行し，それぞれの組織

内で発育し得ることが判明した．リンパ節および肝臓内

の幼虫は，虫卵の経口感染４日後には成熟したcystice‐

rcoidにまで発育し，１０日前後は生存するが，それ以上

（３９）
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１．初感染群では，腸間膜リンパ節の周縁洞および肝

実質より，各々投与虫卵数の０．２％および0.05％にあた

る幼虫を検出した．これらの幼虫は，各々の組織内で感

染４日後には成熟cysticercoidに発育し，少くとも10日

後までは感染局所において生存していたが，感染30日目

ではすべて死滅していた．

２．両組織の感染局所では，幼虫を中心として異物性

肉芽が形成され，次第に線維化していったＪこの組織反

応は肝臓の方が腸間膜リンパ節に比べて，早期により強

く出現し，また早期に線維化する傾向が見られた．

３．再感染由来の幼虫の発育は，いずれの臓器におい

ても全く認められなかった．

が明らかである．この事実から考えると，腸絨毛内に侵

入した六鉤幼虫の大部分は，腸絨毛の粘膜固有層に捕捉

されるが，一部の幼虫はさらに乳魔管を介し，また他の

幼虫は門脈を介して，各々腸管膜リンパ節の周縁洞およ

び肝実質に至るものと思われる．CarterandCollins

（1974）によれば，腸間膜上部のリンパ節には十二指腸

より発した乳魔管が，また中央部のリンパ節には空腸上

部の乳廩管が集合するとされている．これらの部位に幼

虫の寄生が多かったことは，腸絨毛における寄生幼虫の

分布が十二指腸から空腸上部に集中していることと関連

しており，本来は腸絨毛内にとどまって発育する幼虫の

一部が，さらに乳魔管を介して移行したものであること

を思わせる．

すでにHunninen（1935a)，Heariｎ（1941)，Hey､‐

eｍａｎ（1962a）らが明らかにしたように，マウスは少数

の虫卵の経口感染によって再感染に対する強い感染防御

能を獲得することができる．この防御免疫の効果は，再

感染由来の幼虫を腸絨毛から完全に排除するのに有効な

ばかりではなく，感染マウスの皮下に投与された虫卵の

発育をも完全に阻止することが知られている（ＤｉＣｏｎ‐

za，１９７０；古)''’1971)．ただし古川(1971)は，感染マウ

スの皮下における幼虫の発育阻止が，初感染後３週以上

経過しなければ完全には発現しないことから，マウスの

腸絨毛における急速な，しかも効果的な防御免疫の成立

(Heyneman，1962b）には，何らかの局所的要因が関与

していると考察している．ところでAstafiev（1966c）

は，再感染に対して強い抵抗を示すマウスに虫卵を再感

染させると，若干の六鉤幼虫は腸絨毛内に侵入し得る

が，そこにとどまらずにリンパ流を介して腸間膜リンパ

節に至り，cysticercoidに発育すると報告した．この報

告は，マウスの腸絨毛とその他の組織を比較したとき，

再感染由来の幼虫に対する免疫反応の効果が組織によっ

て若干異なることを示唆するものと思われる．我々はこ

の点に注目し，再感染実験を行った．しかし，全例にお

いて再感染に由来すると思われる幼虫はいずれの臓器組

織からも検出されず，Astafiev(1966c）の報告を確認で

きなかった．すなわち，我々の観察結果によれば，再感

染由来の幼虫は腸管以外の組織には移行できないか，あ

るいは移行し得たとしても，その幼虫の発育は宿主の免

疫反応によって完全に阻止されるものと考えられる．

結論

小形条虫卵をマウスに経口投与し，腸管以外の臓器組

織内におけるcysticercoidの発育について検討した．
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j Abstract

GROWTH OF HYMENOLEPIS NANA CYSTICERCOIDS IN THE

MESENTERIC LYMPH NODES AND LIVERS OF MICE

Tomoyoshi INOUE, Tadaaki FURUKAWA and Takashi MIYAZATO

{Department of Parasitology, Kinki University School of Medicine, Osaka, Japan)

The extraintestinal growth of cysticercoids of Hymenolepis nana after an oral egg infec

tion in normal and sensitized mice was examined by infection experiments and histological

techniques.

1. In normal mice, the oncospheres of H. nana were able to migrate from the intestinal

tissues to the subcapsular sinuses of the mesenteric lymph nodes and to the livers, where they

developed to mature cysticercoids within 4 days after infection. These larvae could remain

viable in the tissues up to 10 days or so.

2. A typical inflammatory reaction of the host tissues was seen around the growing

larvae. The predominant cells were neutrophils, mononuclear cells and fibroblasts. The lesions

developed progressively to fibrous granulomas. The cellular response was more intense in the

livers as compared with that in the mesenteric lymph nodes.

3. No extraintestinal growth of the larvae derived from secondary infection was observed.

( 41 )
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ＴｈｅｇｒｏｗｔｈｏｆＨ．〃α"αcysticercoidsinthemesentericlymphnodesofmice

afteroralegginfection

Photos,１－３Freshspec1mensofcyst1cercoidsinthemesentericlymphnodes、

１，４daysafterinfection．×１４０．２，１０daysafterinfection．×１４０．３，３０

daysafterinfection．×１４０

Photos､４－６Sectionsoftheinfectedsitesofmesentericlymphnodes、HE

sta1n，４，４daysafterinfection．×１４０．５，１０daysafterinfection．×１４０．

６，１０daysafterinfection．×７０．

ＴｈｅｇｒｏｗｔｈｏｆＩＩ：〃α"αcystlcercoidsintheliversofmiceafteroralegg
infection

Photos､７－９rreshspec1mensofcysticercoidsｉｎｔｈｅｌｉｖｅｒ、７，４daysafter

infection．×１４０．８，１０daysafterinfection．×１４０．９，３０daysafterinfec-
tlon．×３０．

Photos･l0-12Sectionsoftheinfectedsitesoftheliver・ＨＥｓｔａｌｎ、１０，

４daysafterinfection．×１４０．１１，１０daysafterinfection．×１４０．１２，

Ｐｈｏｔｏｓ、１－６

Photos、７－１２

３０daysafterinfection．×１４０．
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