
〔寄生虫学雑誌第33巻第６号535-544頁，1984,12〕

Ｐ'０c"川ＣＱ)/ｓｊｊＳｃ〃ｊ"ノノおよびＰ/Ｃｅ〃"oc〕ﾉｓｊｊＳ

ｃＭ〃肺炎の研究

Ⅷ、ウサギおよびモルモットにおける誘発実験

山田稔

松本芳嗣

猪飼剛

塩田』恒三

(昭和59年６月26日受領）

野賢二

田幸雄
荻
吉

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｐ"e"ｍｏＧｙｓＺｉｓｃａ７ｉ"が，ａｎｉｍａｌ
● ●

１ｍｍｕｎｏｓｕｐｐｒｅｓｓ１ｖｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ

animalexperiment，rabbit，ｇｕｉｎｅａｐｉｇ，

口ら（1972)，永井・鎌田（1974)，TakaokaelaZ．

(1978)，灰塚（1979)，奥田ら（1979）などである．

著者らの教室でも1974年（吉田ら，1974）以来ラット

を用いてのＰＣ誘発実験がくり返し行われており，ogi．

､。（1978）は，その大要をまとめて報告した．たしかに

副腎皮質ステロイドやその他の免疫抑制剤を投与して実

験的にＰＣ肺炎を起させるにはラットが好適な動物で，

強力な免疫抑制操作によく耐えて好結果をもたらす．し

かし，その他の動物においてもＰＣ肺炎誘発の難易とそ

の特性を知っておくことは必要なことと考える．さらに

動物のＰＣと人のＰＣとは同一なのか，換言すれば動物

のＰＣは人に感染しうるのか，あるいはＰＣは１属１種

か，というような問題を考える上でもこれら各種動物で

の発症実験が必要である．一方，免疫学的な研究を行う

にはウサギを用いての実験が便利な場合が多い．一般に

ウサギやモルモットはステロイド剤に対してラットと同

様に強い感受性があるといわれている（Claman，1978）

が，ウサギを用いたＰＣ誘発実験は過去にLinhartovA

(1958)，Sheldon（1959）および池本・森（1973）の報

告があるのみで知見に乏しい．一方モルモットを用いて

のＰＣ誘発実験はLinhartovA（1958)，FarrowetaZ．

(1972)，池本・森（1973）の３報告があるがすべて誘発

不成功に終っている．今回，我々はウサギおよびモルモ

ットを用いてＰＣ誘発実験を行い，光顕ならびに雷顕的

に検索した．これをラットで得られた所見と比較検討し

た結果を報告する．

緒言

Ｐ"α`moQysziscar〃Z（以下ＰＣと略）を顕微鏡下に

はじめて認めたのはChagas（1909）でモルモットの肺

からである．彼は翌々年に人の肺からも見出した(Cha‐

gas,1911）が，いずれもＴ':yPα"ｏｓｏｍａｃγ卿の生活

史上の一時期と考えた．ＰＣを命名記載したのはDela

noEetDelanoe（1912）であるが，この材料はラットの

肺から得たものであった．その後さらに多数の研究者に

よって多くの動物からＰＣの自然感染が報告された（吉

田，1981)．

一方，実験動物を用いてのＰＣの誘発実験が米国で

Weller（1955,1956）によって確立された．彼はＰＣ肺

炎で死亡した小児の肺のsuspensionをラットの鼻腔内

に滴下し，その後，副腎皮質ステロイドを一定の間隔で

数週間にわたり投与したところ，ラットの肺の中にＰＣ

を認め，形質細胞の浸潤および間質の増生を認めたと報

告した．さらにFrenkeleZaZ．（1966）はこの方法を改

良し，ラット１匹当りコーチゾン25ｍｇ週２回皮下注射

を行うことにより良好な成績を得たと報告した．以後，

我々も含め多くの研究者はこの方法に準じて実験を行っ

ている．ラットにおけるＰＣ誘発実験の主な報告を挙げ

るとLinhartovA（1956,1958)，G6etzundRentsch

(1957)，PliessundTrode（1958)，Ricken（1958)，樋
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D80～100ＫＶで観察した．

２．モルモットでの誘発実験

体重約2009のHartley系雄モルモット２４匹を購入

し，購入直後３匹を屠殺して前検査に供し，残り２１匹を

同じ室内で飼育した．この室内には他にＰＣ誘発実験中

の多数のラットが飼育されていた．モルモット１匹当

りcortisoneacetate25mgを週２回宛皮下注射し，実

験開始４週目から毎日，細菌感染防止の目的でアンピ

シリン10ｍｇを各々に皮下注射した．ＰＣ誘発状況の経

過観察のためモルモットは実験開始後，毎週２～３匹宛

屠殺剖検したが30日以後は死亡が相ついだのでその都度

剖検し，３４日で観察を終った．剖検時における材料の採

取法，染色法，検査法は前述のウサギの場合と同様であ

る．しかし，モルモットにおいてはＰＣ感染ラット肺懸

濁液の接種は行わなかった．

材料および方法

１．ウサギでの誘発実験

体重1.8～2.5kｇ（平均2.1kg）の雄ウサギ11羽を購入

し，購入直後，１羽を屠殺し，ＰＣ自然感染のないことを

確かめ，以後多数のウサギやモルモットが飼育されてい

る部屋で飼育した．１０羽のうち2羽ははじめから無処置

のまま飼育し（control群)，残り８羽はcortisoneaceta‐

ｔｅ３５ｍｇ/kｇを週２回宛皮下注射を行い飼育をつづけた．

免疫機能低下に伴う細菌感染を予防するため飲料水に塩

酸テトラサイクリンを0.5～1ｍｇ/ｍｌの割合で混合して

与えた．

８羽のうち4羽はcortisone処理と共にＰＣ感染ラット

肺の懸濁液を鼻腔内に約０．３ｍｌ宛滴下し吸入させた

(Groupl：コーチゾン処理十ラットＰＣ接種群)．この

ラットは予めcortisoneacetate25mgperrat，週２回１０

週間注射によりＰＣの重度感染を起させてあるものであ

る．この懸濁液にはペニシリン5001Ｕ/ｍｌ，ストレプト

マイシン0.1ｍｇ/ｍｌが加えてある．この鼻腔内接種は

cortisone投与開始後10日目および20日目の２回実施し

た．

他の４羽には懸濁液の接種は行わずcortisone投与の

みを行いつつ飼育した（Group2：コーチゾン処理群)．

ウサギは1羽を除き死亡するまで観察し，死亡した場

合は直ちに剖検して肺の塗抹標本，組織切片標本（10％

ホルマリン固定後,パラフィンで包埋，７，ｕｍの切片を作

成）および我々の開発した集シスト法（猪飼ら，1977）

により検索した．すぐに集シスト法を実施できないとき

は，-80°Ｃのfreezerに凍結保存し,適宜融解して行っ

た．肺塗抹標本はギムザ染色，Chalvardjian,ｓトルイジ

ンブル－０染色(ChalvardjianandGrawe,1963）（以下

ＴＢＯ染色と略）を,組織切片にはヘマトキシリン・エ

オジン重染色(以下ＨＥ染色と略）ならびにＴＢＯ染色

を施した．感染濃度の判定は集シスト法によるシスト定

量法と，HugheseZaム（1974)，吉田ら(1974)が報告した

感染濃度表示法の両方を用いて行った．また電子顕微鏡

用材料採取のために別のウサギ２羽を用意し，Ｇｒｏｕｐ２

と同じ方法でＰＣを誘発させ，４３日および75日目に屠殺

し，直ちに材料を採取し固定した．固定は２．５％グル

タールアルデヒド（0.05Ｍカコジル酸緩衝液,ｐＨ7.2）

で2.5時間固定し，その後１％オスミウム酸（同緩衝液）

で後固定し，ついで常法通りエポキシ樹脂包埋，薄切，

酢酸ウランとクエン酸鉛の二重染色後，JEM-100Sによ

成績

１．ウサギでの誘発実験

コントロール群の３羽のうち１羽は購入直後に屠殺

し，他の２羽はcortisone投与を行わずテトラサイクリ

ンのみを飲料水に混じて与え,121日目に屠殺剖検したも

のである．その成績は表１に示す如く組織切片，集シス

ト法いずれの方法によってもＰＣは検出されなかった．

コーチゾン処理＋ラットＰＣ接種群（Groupｌ)の4羽

のウサギはcortisone投与を行い，かつテトラサイクリ

ンを与え，実験開始10日目および20日目にＰＣに重度感

染したラット肺の懸濁液を鼻腔に滴下し吸入させたもの

である．その結果は表1に示す如く全例にＰＣが検出さ

れたが，そのうち24日目に死亡したウサギのＰＣシスト

数は集シスト法で1,600～2,100／肺１９と少なく,軽感染

の範晴に属し，直接の死因は細菌性肺炎であった．次に

35日目に死亡した２羽のうち１羽は約20～30万／肺１９

と中等度感染であったが，他の1羽は約240～300万／肺

１９で高度の感染を示した．図１はこのNo.６ウサギの

集シスト法標本におけるシストを示したものである．ＰＣ

シストの少ないNo.５ウサギの方はやはり細菌`性肺炎な

らびに胸膜炎の所見を示していた．６１日目に屠殺したウ

サギではほぼ200万／肺１９と濃厚な感染を示していた．

これらの動物の肺の塗抹標本を検査すると，まずギム

ザ染色では８個の裏子内小体を有するシストが多数認め

られ（図２，３)，一方ＴＢＯ染色では紫青色に染まるシ

ストが散在して認められた．肺組織切片標本ではＨｕ‐

ｇｈｅｓｅｆａＺ．（1974）の方法により，感染濃度を段階評価

(４８）
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表１酢酸コーチゾンによるウサギにおけるＰ'2Ｃｌｲ"ZoQysriScαﾉｰ/ﾉzijの誘発実験

肺切片標本における
感染濃度の判定＊

（Grade）

肺１９中のＣｙＳｔ数（×103)↑コーチゾン処理

開始後の日数
実験動物 Ｎｏ．

左肺 右肺

１
２
３

０

１２１

１２１

Ｓ
Ｓ
Ｓ

０
０
０

０
０
０

０
０
０

対照群

４
５
６
７

Ｄ
Ｄ
Ｄ
Ｓ

４
５
５
１

２
３
３
６

１
１
３
３

２．１

298.1

2975.8

2048.1

１．６

214.8

2391.2

1997.5

コーチゾン処理＋

ラットＰＣ接種群

（Groupｌ）

８
９
０
１
１
１

８３

８３

９１

１２１

Ｄ
Ｄ
Ｄ
Ｄ

１
３
３
２

167.0

1670.9

2329.3

３１２．６

３４２．０

313.6

2177.6

６７０．７

コーチゾン処理群

（Group２）

Ｓ：屠殺Ｄ：死亡

＊ＨｕｇｈｅｓｅＺａＪ．（1974）の判定基準による

↑猪飼ら（1977）の方法による

すると，４羽中２羽がＧｒａｄｅｌ，残り２羽がＧｒａｄｅ３

であった．ＨＥ染色では細菌`性肺炎の認められたウサギ

に問質の増生を認めたが，他のウサギでは問質性肺炎像

は認めなかった．ＴＢＯ染色ではＰＣの嚢子が肺胞壁に

沿って集合して認められた（図４）．

ＢｋにラットＰＣの接種を行わずコーチゾンのみ投与し

た群（Group２）の４羽のウサギにおける成績を表ｌに

示す．この場合，ウサギは比較的長期間生存し，かつ全

例にＰＣが検出された．まず83日目に死亡した２羽のウ

サギは集シスト法によるシスト数がそれぞれ約16～３４

万／肺ｌｇと約31～167万／肺ｌｇで，個体により，また

左右の肺によって差が認められた．９１日目に死亡したウ

サギは両肺にほぼ均等に約200万／肺１９以上の濃厚な

ＰＣ感染を示していた．121日目に死亡したウサギはハ

シスト数が31～67万／肺１９とむしろ少なく，かつ左右

の肺で差がみられた．

組織切片ではＨｕｇｈｅｓｅｔａＪ．（1974）の方法により判

定したところ，８３日目に死亡した２羽のウサギはＧｒａｄｅ

ｌと３，９１日目に死亡したウサギはＧｒａｄｅ３，121日目

に死亡したウサギはＧｒａｄｅ２であった．ＨＥ染色で

は，肺胞腔内に脱落した上皮細胞やマクロファージが認

められ，間質は好中球，リンパ球の浸潤を伴い増生を認

めたが形質細胞の浸潤は認められなかった．

電顕的所見：cortisone投与開始４３および75日目に屠

殺したウサギの肺胞をみると，trophozoite（栄養型）が

Ｉ型肺胞上皮細胞に密着して存在するもの，あるいは肺

胞内に遊離して存在するものなどがみられたが（図５)，

Ⅱ型肺胞上皮細胞に密着するものは見られなかった．こ

れはラットにおいても同様で，恐らくⅡ型肺胞上皮細胞

に存在する微絨毛のためと,思われる．

trophozoiteは図５，６，７に示す如く不定形を示し，

切片上の大きさは変異に富むが大体1.5～“ｍの範囲

であった．内部には核，仁，ミトコンドリア，ＥＲなどが

みられた．pellicleは薄く３０～４０ｎｍで，内側の単位膜

と外側のelectrondenseな層の２層からなっていた．

虫体の周囲には管状突起が多数認められた．

precyst（前襄子）はtrophozoiteからｃｙｓｔ（嚢子）へ

の移行型と考えられている．precystは図８に示す如

く，外形が円形ないし楕円形となり，３～４/(ｍの直径

を有し，pellicleはtrophozoiteのそれより次第に厚くな

り，ほぼ50～ｌ２０ｎｍとなる．そのpellicleは内側の単

位膜と外側のelectrondenseな層の間にelectronlu‐

centな層が現われ，３層構造を示してくる．内部にはミ

トコンドリアの集合がみられ，そのほか核，空胞などが

みられた．

ｃｙｓｔは図９に示す如く類円形で３～４/４ｍの直径を

有し，cyst内には直径約１/2ｍのintracysticbody（嚢

子内小体）が存在し，pellicleの厚さならびに構造は後

期のprecystとほぼ等しかった．intracysticbodyの形

態は円形またはバナナ形を示す場合が多いが時にアメー

（４９）
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図１－１２コーチゾン処理によりウサギ（1-10）およびモルモット（11,12）の肺に誘発した
Ｐ"e"〃oQysZiscαγi7zii・

図１集シスト法により集められた嚢子（ＴＢＯ染色，×600）
図２８個の球状の嚢子内小体を有する成熟嚢子（肺塗抹標本ギムザ染色，×1,600）
図３肺胞マクロファージに責食された嚢子（肺塗抹標本ギムザ染色，×1,600）
図４肺胞上皮細胞に接着して寄生している嚢子（矢印）（肺切片標本ＴＢＯ染色，×200）
図５肺胞中の栄養型の４つの断面．Ｉ型肺胞上皮細胞に密着しているもの，および遊離し

ているもの．ｎ：核，ｍ：ミトコンドリア，Ｔ：管状突起（×7,700）
図６１型肺胞上皮細胞に密着している栄養型.外被は薄〈（30nｍ)多形性．ＮＵ：仁（×15,300）

（５０）



539

ｉｉｉilIllilLjliiliiIllIIillllilllIilllilillllI1Iliiii童鯵爾lii琴

':窺醇

;；蕊；
.::z:;:;戦::::?；

；ｉｉｉＦＴ蝋

lllllllIiiiiiijDJilrDiiiIll1i'111

111Iiil;iii蕊:蕊『､愈蕊ilgiiiil1：iiilil雲

一
。
■
０
□
卍
・
■
、
一

､□･ﾛ･DPＤ△1-1〒い

;:;↓::::『::1t:鞍::::::；

‐
‐
‐
‐
‐
“
》
鍵
露
》
一
》
》
辮
舜
Ⅲ
．

｛【”‐．．，‐．‐川．』．．，二一一一一■ニニロー

（曰．計一》一一｛』》》》｝牽叩》』一・（一一一一一一一一二■ロー写

》
》
溝
篭
懲
』
蕊
・
』
・
－
Ｊ
熱
溌
欝
襟
．
．

図７－部Ｉ型肺胞上皮細胞に接着し，肺胞中に存在する典型的な栄養型（×15,300）
図８外形が球状となり，外被が厚くなり，ミトコンドリアの増生・集塊がみられる前嚢子

（×15,300）
図９２個のほぼ完成した嚢子内小体の断面がみられる嚢子．嚢子内小体(icb)の中に核，仁，
粗面小胞体がみられる（×13,800）
図１０アメーバ状の嚢子内小体を含む嚢子．その横（矢印）に脱嚢直後と思われる若い栄養型がみら

れる（×12,600）
図１１モルモットの肺塗抹標本にみられた成熟嚢子．８個の嚢子内小体をもつ（ギムザ染色,×1,600）
図１２集シスト法によって集められた嚢子（ＴＢＯ染色，×600）

（５１）
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表２酢酸コーチゾンによるモルモットにおけるＰ'2αｲﾉ"oQysZiSCa7iﾉziiの誘発実験

感染濃度の判定

（Grade）コーチゾン処理

開始後の日数
肺１９中の
CySt数（×103)#

Ｎｏ．

肺塗抹標本＊肺切片標本↑

Ｓ
Ｓ
Ｓ
Ｄ
Ｓ
Ｓ
Ｓ
Ｓ
Ｓ
Ｓ
Ｄ
Ｓ
Ｓ
Ｓ
Ｄ
Ｓ
Ｓ
Ｄ
Ｄ
Ｄ
Ｄ
Ｄ
Ｄ
Ｄ

０
０
０
５
７
７
７
４
４
４
９
１
１
１
６
８
８
０
０
１
２
３
３
４

１
１
１
１
２
２
２
２
２
２
３
３
３
３
３
３
３

０
０
０
０
０
０
０
０
０
０
０
０
０
０
１
１
１
１
１
１
１
１
１
２

０
０
０
０
０
１
１
０
１
１
１
０
０
１
１
２
２
１
２
１
１
１
１
３

１
２
３
４
５
６
７
８
９
０
１
２
３
４
５
６
７
８
９
０
１
２
３
４

１
１
１
１
１
１
１
１
１
１
２
２
２
２
２

２
●

０
０
０
０
０
５
２
０
１
８
３
０
０
０
１
９
２
９
４
１
７
０
４
５

２
８

１
１

８
３
３
２
９
１
０
８
７
４

１
３
５
１
２
３
３

４
６

１
１

２
０１

Ｓ：屠殺Ｄ：死亡

＊古田ら（1974）の判定基準による

ＴＨｕｇｈｅｓｅＺａＺ．（1974）の判定基準による

＄猪飼ら（1977）の方法による

（状を呈しシスト内に充満するものがあった（図10)．

これは円形またはバナナ形からさらに発育したものか，

あるいはその逆なのか目下結論を得ていない．

以上の如くウサギの肺に増殖したＰＣを電顕的に検討

した結果は，ラットにおけるＰＣと比較し特に異なる点

は見出されなかった．

２．モルモットでの誘発実験

表２に示すように，購入直後に屠殺剖検した３匹のモ

ルモットは塗抹，切片，集シスト法のいずれの方法によ

ってもシストを見出さなかったが，コーチゾン処理群で

は21匹中16匹にＰＣが検出された．肺塗抹標本では実験

開始後26日目からシストが認められたが，肺切片標本お

よび集シスト法ではもつと早く７日目からすでに認めら

れ，これらの方法が軽感染の摘発に優れていることを示

している．ほぼ１週間毎に２－３匹宛検査したところシ

スト数は経日的に増加し，実験開始後28日ないし34日目

では最低８万／肺ｌｇから最高1,000万／肺１９を数え

た．肺の塗抹標本に見出されたシストおよび集シスト法

で見出された多数のシストを，それぞれ図11および図１２

に示した．それらの形態ならびに染色`性はラットおよび

上述のウサギから得られたものと異なるところはなかっ

た．従来，モルモット肺においてＰＣを実験的に増殖さ

せた成績はなかったが，今回の実験によりやや検出シス

ト数にばらつきはあるもののモルモットはＰＣの研究に

実験動物として十分用いられることが明らかになった．

（５２）
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いものをＧｒａｄｅ４と分類した．ＰＣ感染肺の組織像を観

察していると病巣は必ずしも均一でなく，シストの非常

に多いところもあれば全くないところもある．筆者らは

勿論組織像も検索したが，感染濃度を云々するときは肺

の各所から１９の材料を採取し，集シスト法（猪飼ら，

1977）を行って定量的にシスト数を表示しており，この

方がより客観性があると考える．

次にＰＣ肺炎は両肺にほぼ均等に発生すると一般に考

えられており，患者の肺のＸ線像の経過をみてもそのよ

うに推定される．今回，ウサギというかなり大きな動物

にＰＣ誘発実験を行ったので両肺の感染量の差を検討す

ることができた．その結果，８羽中５羽までが左右肺の

１ｇ当りのシスト数はほぼ一致している．しかし，残

りの３羽は，一方が他方の２倍（２羽）ないし５倍（１

羽）の感染量を示した．このことはヒトの場合でも，大

低の場合は左右ほぼ平等に病変が進行するが，時には一

方に偏して局所的増殖がありうることを示唆している．

２．モルモットでの誘発実験

現在までにモルモットを用いてＰＣの誘発実験を試み

たのはLinhartovA（1958)，FarrowetaZ．（1972）およ

び池本・森（1973）であるが，いずれも失敗に終ってい

る．LinhartovAは７匹のモルモットに，１０～２５ｍｇ

／日のcortisoneを70日間投与し(総量980～1,000ｍｇ）

検索したが，対照動物と共にすべて陰性に終ったと報告

した．Ｆａｒｒｏｗｅｆα/・（1972）は多数のＰＣに感染してい

たイヌの肺の懸濁液をモルモットの肺に注入し毎日プレ

ドニゾロンを投与したが感染に成功しなかった．池本・

森の結果はウサギの項で述べた通りである．ところが今

回の筆者らの誘発実験によるとモルモット１匹当り

cortisoneacetate25mgを週２回皮下注射することに

より容易にＰＣを誘発させることができた．塗抹標本検

査では実験開始26日目に初めてＰＣを検出したが，組織

切片検査および集シスト法では７日目に既にＰＣを検出

しており，ラット，ウサギ，マウスなどよりむしろ増殖

が早いように思われる．ただ30日以後は死亡するものが

多く，この点，実験にやや困難がある．今後cortisone

の量をさらに検討すれば好適な実験動物として利用でき

るものと思われる．

３．ＰＣの形態

今回，ウサギの肺で増殖したＰＣについて光顕的なら

びに雷顕的に，またモルモットのＨについては光顕的

に検討した結果，その形態，染色性，肺胞内における寄

生状態などは従来ラットで得られた所見と異なる点は見

考察

１．ウサギでの誘発実験

ウサギではじめてＰＣの誘発実験を行ったのはＬin‐

hartovA（1958）で，１５羽のウサギを用い２～57日間，毎

日cortisoneを投与した．cortisoneの総量は５～450ｍｇ

であった．その結果12羽（80％）にＰＣ感染を見出し，

そのうち総量９０ｍｇ以上を与えたものでは全例に感染

を誘発しえたと報告した．一方５羽のコントロールは陰

』性であった．

次にSheldon（1959）はウサギを用いてかなりまとま

った実験を行った．彼は体重205～1,8009の雌雄を問わ

ないウサギに５～１０ｍｇ/kｇのcortisoneを毎日２回筋

注し，さらにペニシリンとストレプトマイシンを併用し

た．その実験結果をみると，①ＰＣに感染しているウサ

ギまたは患者の肺の懸濁液を鼻腔接種してcortisone処

理を行った群は中等度ないし高度の感染と肺炎像を示し

た．②上記の材料を煮沸して鼻腔接種を行い，cortis‐

one処理を同様に行った群の感染状態は①と同等であ

った．③抗生剤とＰＣ感染ウサギ肺懸濁液を与え，ｃor‐

tisoneを与えなかった群でも少数のＰＣ感染を認めた．

④何も与えなかった正常ウサギ群においてもごく少数の

ＰＣと，ごく小さい肺炎病巣を認めた．以上の所見から

これらウサギの問にはＰＣの潜在感染が広く存在し，宿

主の抵抗力の減弱に乗じて活性化するものであろうと結

んだ．

わが国では池本・森（1973）がモルモットやウサギに

ストレプトマイシン，ペニシリン，プレドニゾロンを投

与したがＰＣ感染を誘発することはできなかったと報告

した．

筆者らの成績を上記報告と比較考察してみると，まず

コーチゾンの投与方法が異なり，LinhartovA（1958）は

毎日少量ずつコーチゾンを与えると良好な感染を起しう

るとし，Sheldon（1959）は全実験期間を通じ，１日２

１回毎日コーチゾン投与を行った．しかし我々は週２回の

みのcortisone投与で濃厚な感染を誘発させることがで

きた．次にＰＣ感染肺の鼻腔接種の意義について，Shel‐

dｏｎも我々も接種を行った群と行なわなかった群との

間に差を認めておらず，感染はこの様な方法に依存した

とは考えられない．次に感染濃度の評価の問題である

が，Sheldonは組織切片を鏡検し，ＰＣシストのないも

のをＧｒａｄｅＯ，稀にみられるものをＧｒａｄｅｌ，少数の

ものをＧｒａｄｅ２，やや多いものをＧｒａｄｅ３，非常に多

（５３）



542

ＣａｒｉｎｉｄｕｐｏｕｍｏｎｄｅｓｒａｔｓａｖｅｃｌｅＴ７:yPα"o‐

ｓｏｍａＺｅｚｕｉｓｉ．Ｃ、Ｒ・Acad・Sci.，１５５，６５８－

６６０．

６）Farrow,ＢＲ.Ｈ､，Watson,Ａ､，．』.，Hart‐

ley,Ｗ、Ｊ・andHuxtable,Ｃ・ＲＲ．（1972)：
Pneumocystispneumoniainthedog.』・ＣｏｍＰ

Ｐａｔｈ.，８２，４４７－４５３．

７）Frenke１，Ｊ．Ｋ､，Good，』．Ｔ・andSchultz，

』．Ａ、（1966)：Latentpneumocystisinfec‐
ｔｉｏｎｏｆｒａｔｓ，relapse，andchemotherapy，Lab・
Invest.，15,1559-1577.

8）G6etz,OundRentsch,Ｌ，（1957)：Weitere

UntersuchungenzurexperimentellenRatten

Pneumocystose．Ｚ・Kinderheilk.，７９，５７８－
５８５．

９）灰塚隆敏（1979)：」Bze"、CQ)ﾉSZzSCa7〃i肺炎
に関する基礎的研究Ｌラットに於けるＰ"e"

ｍｏＱＷｉｓｃａ７〃ｉ肺炎の誘発一数種ステロイド

剤のphosphate及びacetateによる比較．広

島大医誌，27,305-314.

10）樋口英嗣・亀山宏平･小島国次（1972）：Ｐ"e"‐

〃zoQyszzsca7伽／感染症の－剖検例ならびに動

物実験について．日胸疾会誌，10,517.

11）Hughes，Ｗ、Ｔ,，McNabb，Ｐ．Ｃ，Makress，

Ｔ・nandFeldman，Ｓ・（1974)：EfIicacy

oftrimethoprimandsulfamethoxazoleinthe

preventionandtreatmentofP"ezJmoQysZ/ｓ

Ｃａ７ｚ"zzpneumonitis・Antimicrob・Agentsand

Chemoth.，5,289-293.

12）猪飼剛・吉田幸雄・荻野賢二・竹内滋・山

田稔（1977）：Ｐ"e"ｍｏＣｙｓｔｆｓｃａｱｶﾞ"ノガおよび

Ｐ"e""oCySZiSca7〃/肺炎の研究Ⅱ集シスト

法．寄生虫誌，26,314-322.

13）池本秀雄・森健（1973）：ニユーモシステイ

ス症．内科，31,1393-1398.

14）LinhartovA,Ａ・（1956)：ExperimentellePne‐

umocystosebeiRatten・ZBakt．’・Abt・

ｏｒi9.,167,178-186.

15）Linhartov２，Ａ．（1958)：WeitereBeitrage

zurexperimentellenLungenpneumocystose・

ＺｂＬＡｌｌｇ・Path.，98,393-400.

16）永井一徳･鎌田義正（1974）：Ｐ"e"moQysZisCα‐
γ〃ｆ肺炎の実験的研究．最新医学，２９，３９９－

408.

17）Ogino，Ｋ・（1978）：Ｐ"α”｡‘:ySZ/Ｓｃαγ/'２が－

Experimentalpulmonarypneumocystosein

rats・Jpn．』、Parasito1.,27,77-89.

18）奥田俊郎・高坂登･仙田房雄（1979）：Ｐ刀”‐

，"ｏｃＷＺｓｃαγ〃ｉ肺炎の研究(1)Cortisone処

理ラットにおける実験的Ｐ〃C"刀ZoQySt/ＳＣａ７ｉ‐

〃が肺炎．衛検，28,44-47.

19）Pliess，GundTrode，Ｈ・（1958)：Experi‐
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出されなかった．

結語

ＰＣの感染実験動物として従来ラットが主に用いられ

てきたが，今回，ウサギとモルモットを用いてＰＣ誘発

実験を行った．

まずウサギについては従来の報告より簡便なcorti‐

soneacetate35mg/k9,週２回皮下注射という方法によ

り，投与開始後24日から１２１日の間の８羽中のすべてに

種々の濃度のＰＣ感染を誘発させることができた．この

際，ＰＣに感染したラットの肺の懸濁液をウサギの鼻腔

内に接種した群も接種しなかった群も，その後の感染量

に差異はなかった．また左右の肺の感染量を比較した

所，多くのものは，左右ほぼ同等であったが，左右差を

示すものもあった．このことは，ＰＣ肺炎は一般に両肺

ほぼ均等に進行するが時にfOcalな病巣を生じうること

を示している．

次にモルモットにおけるＰＣ誘発実験は従来成功した

ものがなかったが，今回cortisoneacetate1匹当り２５

ｍｇ，週２回の投与により，投与開始後７日から34日の

間に，剖検した21匹中16匹（76.2％）にＰＣの感染が成

立し，中には重度感染を示すものもあった．モルモット

はこの種の実験に有用な動物であることが明らかとなっ

た．

上記，ウサギおよびモルモットの肺に増殖したＰＣを

光顕的ならびに雷顕的に検討した結果，その形態，染色

性，寄生状態などの点で従来のラットにおける所見と異

なるところは見出されなかった．
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ＲＡＢＢＩＴＳＡＮＤＧＵＩＮＥＡＰＩＧＳ

MINoRuYAMADA,TsuYosHIIKALKENJIOGlNO,YosHITsuGuMATSUMOTO,

ＴｓｕＮＥｚｏＳＨＩＯＴＡＡＮＤＹｕＫＩｏＹＯＳＨＩＤＡ

（Ｄ"α〃",e"Ｚｑ／ＭどaicaZZboZogy,KyoroB敏cZ”αＺ

Ｕ７ｚＭハノｔｙｑ／Ｍｅａ/Cf"e,ＫｊﾉoZo，Ｊ⑫α"）

ＡｓａｎａｎｉｍａｌｍｏｄｅｌｆｏｒＰ"ezzmocystiscari"iipneumonia，ｒａｔｈａｓｂｅｅｎｍａｉｎｌｙｕｓｅｄｂｙｇｉｖｉｎｇ

ｓｕccessiveimmunosuppressivetreatment・Thepresentpaperdescribestheresultsofexperimental

provocationoｆＰ．ｃαγ/"jiinrabbitsandguineapigs・Elevenadultmalerabbits，weighingL8-2.5

ｋｇ，ｗｅｒｅｃｏｍｐosedof3rabbitswithoutanytreatmentforcontroland8rabbitswithimmunosup‐

pressivetreatmentbygivingcortisoneacetate35mg/k９，ｔｗｉｃｅａｗｅｅｋ，for3-17weeks・Thetest

animalswerefurtherdividedinto2groups，inwhich4rabbits(Groupｌ）wereintranasallyino‐

culatedwiththeemulsionofP．ｃａ７ｉ"iiheavilyinfectedrat,slungs，andtheother4rabbits

(Group２）ｗｅｒｅｎｏＬ

ＡｌｌｏｆｔｈｅｔｅｓｔａｎｉｍａｌｓｓｈｏｗedvariousgradesofP.ｃαγ〃Zinfectionsinthelungswhereasthe

controlanimalswereallnegativeｗｈｅｎｅｘａｍｉｎｅｄａｔｔｈｅｔｉｍｅｏｆｂｅｇｉｎｎｉngandendingofthe

experimentoOurprocedure，intermittentimmunosuppressiveadministrationmentionedabove,seems

tobemoreconvenientthanthedailyortwice-dailyadministrationshownbyLinhartovA（1958）

orSheldon（1959)．ＴｈｅｆａｃｔｔｈａｔｔｈｅｎｕｍｂｅｒｏｆＰ.ｃα'ﾌﾟ〃cystsestimatedbythecystconcentra‐

tionmethod（ＩｋａｉｅｔＭ，1977）ｗａｓｎｏｔｄｉｆｆｅｒｅｎｔａｓａｗｈｏｌｅｂｅｔｗｅｅｎＧｒｏｕｐｌａｎｄ２，suggests

thelesssignificanceofsuchkindofartificialinoculation・Ｔｈｅｎｕｍｂｅｒｏｆｃｙｓｔｓｐｅｒｌｇｏｆｒｉｇｈｔ

ａｎｄｌｅｆｔｌｕｎｇｓｗａｓａｌｍｏｓｔｔｈｅｓａｍｅｉｎ５ａｎｉｍａｌｓａｎｄｗａｓｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉｎ３animals，Theseresults

leadustotheunderstaｎｄｉｎｇｏｎｔｈｅｃｌｉｎｉcalsimilaritiesthattheX-rayfindingsprogressbilaterally

inmostｃａｓｅｓｂｕｔａｒｅｏｎｅ－ｓｉｄｅｄｉｎｓｏｍｅcases・

Anattemptontheexperimentalpneuｍｏｃｙｓｔｏｓｉｓｉｎｇｕｉｎｅａｐｉｇｓｈａｓｂｅｅｎｃａｒｒｉｅｄｏｕｔｂｙｓｏｍｅ

ｗｏｒｋｅｒｓｉｎｔｈｅｐａｓtresultingallwithfailure、Inthepresentinvestigation，２１Hartley-strainmale

adultguineapigsweretreatedwithcortisoneacetate，２５ｍｇｐｅｒａｎｉｍａｌｔｗｉｃｅａｗｅｅｋｆｏｒ５－３４

days・Inaddition，３ｗｅｒｅｅｘａｍｉｎｅｄａｔｔｈｅｂｅｇｉｎｎｉｎｇｏｆｔｈeexperiment．Ｐ"ez""ocysZiscari"ｉｉ

ｗａｓｆｏｕｎｄｉｎｌ６(76.2％）outof21guineapigstreatedalthoughthenumberofcystsshowed

consideｒａｂｌｅｖａｒｉｅｔｙａｍｏｎｇｔｈｅanimals・Ｔｈｅａｕｔｈｏｒｓｐｒｏｐｏｓｅｔｈｅｇｕｉｎｅａｐｉｇａsanusefulland

susceptibleanimalｆｏｒＰ"ez""ocystisstudy、

ThelightmicroscopicandelectronmicroscopicinvestigationonP．ｃαγ/"ｉｉｏｂｔａｉｎｅｄｉｎｔｈｅ

ｐｒｅｓｅｎｔｓｔｕｄｙｄｉｄnotshowanydifferencefromthosefoundinrat，ｓｌｕｎｇｓａｎｄｉｎｈｕｍａｎｌｕｎｇｉｎ

ｔｈｅｉｒｓｈａpes，stainingcharacteristicsandpatternoftheinfectioninthealveolus．

（５６）




