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概要 　近 年 Toxoplasma の 感染源 と し て 猫 よ り排 泄 さ れ る oocyst が 注 臼され て い る ．し か し oocyst を 用 い た

胎 児感 染 実 験 の 報 告 は み ら れ な い ．そ こ で oocyst を用 い 自然 の 感染経 路 に 最 も近 い 経 口 接種法 で ， 感 染 が 妊
娠 に 与 え る 影 響 。感 染 母 体 が 胎 児 に 与 え る 影 響，慢性不 顕 性感染母 体 か ら の 胎児感染 の 可 能 性 ，従来行 な わ れ

て い る DT ・ HA に よ る Tp 抗体価 の 推移，　Tp 免疫抗 体 特 に IgM の 診 断 的 有 用 性 に つ い て v ウ ス を 用 い て

実 験 し た ．

　 L 　oocyst 　1．6 × IO2 個 を 経 口 接 樫 し た と こ ろ 全例 の マ ウ ス に 感 染 が 成立 し た ．　 oocyst 感染 の 母 マ ウ ス で は

対照 の 非 感染母 マ ウ ス に 比 べ 流 早 死 産 お よ び 奇形 の 発 生 が み ら れ 妊 娠 時 期 に 近 い 感 染 群 ほ ど そ の 頻度 が 高 い 傾

向 が み ら れ た．妊 娠 中期 初 感 染群 の 母 マウ ス 15f17例 （88．2％）に，亜 慢 性感染 期 の 母 マ ウ JK　16／33例 （48．5％）
lc垂 直 感 染 茄成 立 し た．過 去 に Tp 症児 を 出産 し た慢 性 不 顕 性 感染 の 母 マ ウ ス 4〆7 例 （57．1％） に 垂 直 感 染
の 再 発 を 認 め た ．

　2・ 母マウ ス で は DT 抗体 は 感 染 の 早 期 よ り陽 性 と な つ た ，出産 直 後 の 仔 に お い て は Tp 原 虫 の 有無 に か

か わ らず DT 陽性 を 示 した．母 マ ウ ス で は HA 抗体 は DT 抗 体 に 遅 れ て 検 出 さ れ 長 期間 高 い 値 が 持続 し た．
仔 に お い て は 生 後 か な り の 期 間 HA 抗体 ば検出 さ れ ず 陰 性 を示 す こ と が 多 か つ た．妊 娠 中期感染群 に お い て

は 感 染 の 3・5週 目 よ り IgG・IgM ヵ験 出 さ れ 始 め ，4．5週 目に は 9／13例 （69．2％）に IgM が検出 され た．　Tp
感 染 の 時 期 や 症 状 の 有無 に か か わ り な く IgM が 検 出 さ れ た 母 マ ウ ス か ら は Tp が 分離 さ れ ，ま た 垂 直 感 染 が

成 立 し た．そ の 仔 マ ウ ス の 約 半 数 に も IgM が 検 出 さ れ た．

　以 上 の rt ウ ス に お け る 成 績 よ り TP 　oocyst は 強 い 感 染 力 を 有 し 妊 婦 に 対 し て は 高い 頻 度 で 異 常産 を ひ き お
こ す こ と， ま た 慢 性 不顕 性婦 人 か ら の 先天性 Tp 症 児 の 出生 の 危 険性 が 示 唆 さ れ た ．　 Tp 免 疫 グ 卩 ブ リ ン の

分 画 ， 特 に IgM の 検 索 は Tp 胎内感染の 診 断 に 有 用 で あ る こ と が 証 明 され た ．

Synopsis 　The
　experimental 　studies 　on 　the　Toxoplasma 　oocyst 　ifection　to 　the 　pregna皿 t　micc 　were 　carried

・ ut ・ AIl
　
th ・ mice 　w ・・e ・u ・c ・・sfully 　inf・ct・d・by・ th ・ m ・d ・ ・f ・・al　i… Ul・ ti・n ・f　1．6× 10・

… y ・t　per　m 。 u 、e，
And 　many 　cases 　of 　abortion ，　premature　delivery，　intraut．　death　and 　anomaly 　of 　infants　were 　 observed 　in
the　infected　 mother 　 mice ．

　
Fifteen

　cases 　of 　17mothcr 　mice 　infected　7−13　days　after　conception 　were 　delivered　of 　congenitally 　infbcted
newbornes ．　 Sixteen　cases 　of 　33　mothcrs 　infected　3　weeks 　befbrc　pregnancy 　also 　showed 　the　congenital

inf・・ti… S ・ven ・f　th ・ 16　bec・ m ・ ・e ・ Qnd 　p ・ egnant 　12　w ・・kS・1眦 … d4 ・f ・h ・m 　b・ ・ e　the 　c・ ng ・・ i・ally
infected　babies　again ．
F・・ th ・ T … pl・・ma −a ・・ib・dy　ditecti・ n ・・Dye−T ・・t （DT ） and 　 H ・・皿 ・ag91 ・ ti・ ・ 廿・ n 　 T ・・t （HA ） w ， ・ e

carried 　 out ．
Th ・ 皿 ・出 ・・ mi … h ・w ・ d ・ ・ th … imp1… p ・ct ・f ・ ntib 。dy　tit・・ chang ・．　 But　 f・・ 血 ・ n ・wb ・ m ，　mi 、e，

there 　were 　many 　cases 　of 　DT 　p 〔rsitive ，　HA 　p 〔繍 ive　and 　Toxoplasma 　negative
，
　and 　there 　werc 　some 　cases 　of

DT 　posi亡ive，　HA 　negative 　and 　Toxoplasma 　positive．

　AII　the 　cases 　of 　IgM 　positive　mother 　mice 　bore　Toxoplasma 　positive　bab量es　a 皿d　about 　a 　half　of 　the 　babies
wcre 　IgM 　positive．
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　　　　　　　　 緒　　言

　Toxoplasma 　gondii （以下 Tp と略） は Nic 。11e

et　al ．（1909）19） に よ り発見さ れ た ．　 Castellani

（1914）
11）

は 人か ら Tp 原虫を分離 し，　 Wolf　 et 　 aL

（1937）
26 ）

が人 へ の 病原性を 確認 し て以来 Tp の 系

統的な 研究が 進め られ て きた ． 1970年代に な り

TP は猫の コ ク シ ジ ウ ム の
一

種 で 終宿主 で あ る猫

の 糞便中に oocyst とし て 排泄 され る こ とが 判明

した ．oocyst は 自然界 に 広 く存在 し ま た長期間感

染性を保持する とい われ て い る．そ の た め oocyst

は 近年重要な感染源 と して注 目され ，様 々 な実験

が行な わ れ報告が な され て い る ．先天性 Tp 症児

出産や流早死産な ど の 原因 と し て Tp 感染は産科

学 の 分野に お い て も重要な問題 とな つ て い る ．著

者は 新 し い 感染型 と して 注 目され て い る oocyst

を 用 い 自然 の 感染経路に 近い 経 口感染で 妊娠経

過 ， 垂直感染 の 発現頻度 ， 感染後の Tp 抗体 の 推

移 ， 慢性不 顕性感染の母体か ら胎児へ の 垂直感染

の お こ る危険性 ， ま た 先天性不顕性 Tp 感染児 の

早期発見 の 指標 の 検索 な どに つ い て動物実験を 試

み ， 新知見を得た の で 報告す る ．

　　　　　　 実験材料 お よび 方法

　 1 ．実験材料

　 DDY 系の マ ウ ス を 使用 し ， あ らか じ め Tp の

自然感染 の 無 い こ とを確認 した ．室温に て 固型飼

料 と水 道水 で 飼育 し た ．供試 oocyst は 人 の リ ン

パ 節よ り分離さ れた Fukaya 株で 猫に 接種 し採取

し た ．

　 皿 ．実験方法

　 1． 感染時期お よ び 方法

　妊娠中期 の 初感染 と して 6週齢 の 雌 マ ウ ス 4 匹

対 7 週齢雄 マ ウ ス 1匹 の 割で 4 日間同居 させ ，妊

娠は 腟 ス メ ア で 確認 した ，妊娠 し た マ ウ ス に 対

し て 交配 日 よ り10 日 目　（妊娠 の 7 〜10 日目） に

oocyst 　 L 　6× 102個を経 口 接種 し た ．

　 妊娠前 の 感染 と し て 6 週齢雌 マ ウ ス に oocyst

1．6× 102個を 経 口 接種 し接種後 3 週 目に 交配 させ

妊娠を確認 し た ．こ の 妊娠分娩を 経過 した マ ウ ス

を ， 接種 よ り18週 目の 時期に 再び交配 させ 妊娠 を

確認した ．

　2 ． 採 血方法お よ び時期

　母 マ ウ ス は定期的に 尾静脈 を切断 し，仔マ ウ ス

は 腋窩動静脈を 切断 し へ V ト ク リ ッ ト用毛細管で

採血 し遠心分離に よ り血清を分離 した ．

　妊娠中期初感染群 の 母 マ ウ ス は 分娩直前 と分娩

後は 1 週 お きに ，妊娠前の 感染群は 分娩直前，分

娩後 100 目に 採血 した ．

　仔 マ ウ ス は 出生後 よ り 1 週お きに 2 匹ず つ 採血

し 1 検体 と し た ．再出生 仔マ ウ ス は 1匹ず つ ，生

後 4 〜12週ま で 個 々 に つ い て 採血 した ．

　3 ． 感染 の 証明法

　 D 　Tp の分離

　採血 完 了後の マ ウ ス の 脳 を摘 出しその 圧挫標本

を直接検鏡 し脳 内 cyst の 有無を 検索 した ．　 cyst

が発見で きなか つ た もの に 対 しては マ ウス の 臓器

に 10倍量 の 生理食塩水 を加 え た 乳剤を 健康 マ ウ ス

に 1m1 腹腔内接種 し接種後 4 週 目に 脳内 cyst の

有無を検索し た ．

　 2） 血 清反応

　小林 （1969）
，）

に よる 色素 試験 Dye　test （以下

DT と略） と Lewis 　 et　 aL （1961）
17）

に よ る 赤血

球凝集試験 Haemoagglutination　 test （以下 HA

と略）を 行 な い 抗体価を 測定 した ． さ らに 横田

（1972）9） に よる プ レ ー
トゲ ル 濾過法 と HA を 併

用 し た 方法を 行な い Tp 抗体 IgG （以下 IgG と

略），19S−IgM （以下 IgM と略）の 分離を行なつ

た ．

　　　　　　　　　実験 成績

　 1 ．急性 と慢性感染母体に よ る垂 直感染 の 実験

的検索

　 1， Tp　oocyst の 感染に よ る 妊娠経過 （表 1）

　 妊娠中期初感染群 の 母 マ ウ ス の うち 1 例は 出産

後死亡 した が他の 23例 は生存 した ．しか し全例 と

も運動不活発で体毛 が逆 立ち 外見上 も感染を 疑わ

せ る状態 で あつ た ．母 マ ウ ス 24例中流産 6例 ，全

児食殺 した もの が 1例み られ た ．平均 出産児数は

5．3匹 で あつ た が出産後死亡 （平均 1．4匹 ），死産

や食殺児 （平均 2，9匹）が多い た め 生存児 （平均

2．7匹）は Tp 非感染の 対照群 の 平均生存児 8．9

匹 に 比 べ 非常に 少な か つ た ．また 生 存児 の 多 くは
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表 1　Tp　oocyst 感染に よ る 妊 娠経過 お よ び 産児 状 態

T

囓
染

再

蠱
篝
数

縫
鰓
馨

崖
姦

奮

窘
姦

言

誓
姦
／

湯

臻
騾

言
慧癬

期 24611 穹、 髪 ， 努、 穹、

飄
3 週 40522 努。

2

死 ， ％1 雪，

蠶暮
18週 80o   ， 穹、

0 ？

対 照 群 1000 ％ 1 髫， 左1 左、

発育不良で あ りそ の うち 2例 に 足指 の 欠損 した 外

表奇形を認め た ．妊娠前に初感染を受けた母 マ ウ

ス は 総て 生存 し ，母仔匂 ウ ス とも外見上 著変は な

か つ た ．妊娠 3 週前感染の 母 マ ウ ス 40例中流産が

5 例み られた ，平均出産児数 7．0匹 ，平均死亡児

数 0．1匹 ， 平均死産お よび 食殺児数 1．2匹で あ り

平均生存児数は 6．7匹で あつ た ．感染後 18週 目に

再妊娠 した母 マ ウ ス 8 例中流産例 は な く出産数が

不 明な 2 例を除 く平均 出産児数は 8．7匹 ，8 例 の

平均生存児数は 6．6匹 で あつ た ．

　2． Tp 　oocyst の 感染に よ る 垂直感染発現頻度

（表 2 ）

表 2 　Tp　oocyst 感染に よ る 垂 直感染発現成績

Tp の 感染時 期 Tp 陽 性出 産例 Tp 陰性 出産例

妊 娠 中期感 染群 15／ 17（88 ．2％） 2／ 17 （1L8 劣）

妊 娠 前 3週感染群 16／33（48 ．5％） 17／33 （51．5劣）

妊 娠前 18週感 染群 4／ 7（57 ．1弩） 3／ 7 （42．9％）

対　照　群 0／ 10（0．0％） 10／ 10（100、0％）

　妊娠中期初感染群で は流産，全児食殺お よ び死

産例を 除 く母 マ ウ ス の 15117例 （88．2％） に ，妊

娠前 3 週 に 感染 し た 群で は 流産 ， 全児食殺お よ び

死産例を 除 く母 マ ウ ス 16133例 （48 ．5％） に 垂 直

感染が成立 し た ．前回 Tp 症児を 出産 し感染 よ り

18週 目 に再妊娠 し分娩 し た 慢性不 顕性 Tp 症の 母

マ ウ ス 417例 （57．1％）に 先天性 Tp 症児 の 再出生

を 認め た ． ま た こ の 生 存児 の 9144匹 （20．5％）

VC　Tp 原虫が分離 された ．

野　上 735

　 9　 胎児感染に 関す る免疫学的検索

　 L 　DT と HA 抗体 の比較

　 1）　妊娠中期初感染群 （表 3 ）

　 母 マ ウス は 全例 Tp が分離 され た ．　DT で は 出

産後 1 週 目 （oocyst 接種 よ り約 2 ，5週 目） の 時

期に は 64〜1，024倍 とすで に 抗体が 陽性 に 検出 さ

れ ，
2 週 目に は 全例 4

，
096倍以上 と抗体価の 上昇が

認め られ 4 週 目ま で 高い 価が維持 さ れ た ．出産後

1週 目の HA で は 陰性 11例 ， 128倍の 弱陽性が 1

例 ， 4 例が 512 倍以上 の 陽性を示 したが 2 週 目よ

りは 全例 512 倍以上 とな りそ の 後週 数を経る こ と

に抗体価 の 上昇が み られた ．

　 仔 マ ウ ス も全例 Tp が分離 され たが DT で は生

後 1週 か ら 全例 64倍以上 と 血清学的陽性 を 示 し

た ．生後 2 〜 3 週 まで 抗体価 の上昇が み られその

後は抗体価 の 低下が み られ た ．しか し生後 4 週 ま

で の 血 清は 全例陽性の 抗体価 を示 した ．HA に っ

い て は 生後 1週 に は全例 とも抗体が認め られ なか

つ た ．生後 2 週に は 陰性 3 例 ， 128倍 4 例
t
） 512

倍 1 例 と抗体価 の 上昇が認め られた が 4 週 目に は

全例陰性 とな つ た ．

　 2） 妊娠前 3 週感染群 （表 4 ）

　母 マ ウ ス の 初回分娩直前 ， す なわち eocyst 接

種よ り約 6 週 目の 時期 に お い て DT で は 全例 64倍
以上 の 抗体価で あ り血清学的陽性を示 し Tp の 分

離 と完全 な一致をみ た ．HA で は 2例 が 256倍の

弱陽性を示 した が ，12例 は 512倍以上 の 陽性を示

した ．

　Tp 分離例 の 仔 マ ウ ス の DT で は 256倍 1例 ，

1
，
024倍 6 例 ，4

，
096倍以上 1例 と全例血清学的陽

性 を示 し Tp 分離 と一致 をみ た ．　 HA で は生後10

日 目の 時期すで に 2
，
048 倍以上 と高抗体価を示 し

，

20 日目の 血 清で は 1例が 256倍と弱陽性を示 した

が 28日目まで い ずれ も陽性を 示 した ．Tp 非分離

例 の 仔マ ウ ス で も生後 4 週 の 時期 で は DT は 64倍

以上 を示 し HA も 512倍以上 と陽性で あつ た ．

　また No．9 を除 く全例が DT よ り HA 抗体価の

方が高値を示 した ．

　3） 慢性感染期 の 母 か らの 再 出生仔群 （表 5）

　図 1 に 示 す No ．1 − 2 ，No．5 − 6 ，No．7 一
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表 3　妊 娠 中期初 感染群 に お け る抗 体 価 の 推 移
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表 4　慢性 感染群に お け る 抗 体 価 の 推移
一

11iL清
親 仔

Nu 反応

分 娩 直 前 （冂 令）
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G （十 ） M （0 ）

　 　 　 　 IgA

Tp

分離

親

●

●

●

●

●

■

●

仔

○

●

●

●

○

C

o

蠶
／
蝦

％

　 ：全 例 （
一

）

● Tp 陽性

OTp 陰性

1 の 3 例は 出生直後 よ り高い DT 抗体価を示 しそ

の 後 も抗体の 上昇が 認め られ 高抗体価が 持続さ

れ ， 3 例 とも Tp 原虫 が 分離 された ．　 HA で は

No ・1 − 2 は 生後 7 週 目ま で 陰性 で あつ た が 9 週

目に 512倍 とな つ た ，No．5 − 6 は 生後 4 週 目に

は 64倍 で あ り， 6 週 目に は 256倍 と上昇 しその後

10週 目 ま で 256 倍 と 判定上弱陽性を 示 した ．No．

7 − 1 は生 後 4 週 目は 陰性 で あつ たが 6 週 鼎 こ は

512倍 と 上昇 し10週に は さら に 1
，024倍 と 上昇 し

た ．図 2 に示す No ．4 − 2 ，No・4 − 4
，
No ，4 −

7 の 3 例は生 産後 9 週を境に DT 抗体価が判定上

陰性 の 下界で ある 16倍 と陰性 と判定 され る 4 倍以

下に低下 し た がそ の 後再び抗体価 の 上 昇を認め ，

3 例 と も Tp 原虫が分離され た ．　 HA で は No．4

一 4 は 生後 9 週 目 ま で 陰性で あ つ た が 12週 目に は

512 倍 と抗体価 の 上 昇が 認め ら れ た ．No．4 − 7

は 生後 4 週 跏 こ は陰性と判定す る 32倍を示 した が

そ の 後12週 目ま で抗体 は検 出されなか つ た ．No．

4 − 2 は こ の 期間中全 く抗体 が 検出されな か つ

た ．Tp が分離 されなか つ た 3 例 の 抗体価は DT で

は 生後 8 週 ま で餌 o．4 − 1 ，No・4 − 5 が256倍 ，

No ．4 − 8 が、、64倍 と陽性を示 したが 9 週 目に は 3

例 とも 4倍以下 とな りそ の 後抗体価の 上 昇は認め

られな か つ た ．HA で は こ の 間抗体は全 く検出さ

れ なか つ た ．

　血清学的判定 と Tp 原虫 の 分離 は DT で は 616

と完全な
一

致を み た ．しか し HA に お い て は No．

4 − 2 ，No．4 − 7 に お い て 陰性を 示 し416の 検出
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表 5　 再 出産 仔・の 抗体 価 の 推 移
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● Tp 陽性

C．Tp 陰性

HA 抗 体 価 0 ： ＜ 32

率 で あつ た ．Tp 原虫 の 有無に か か わ りなく DT

で は生 後 8 週 ま で の 時期 で は 陽性を示 し ，HA で

は生後12週 ま で の 時期で は 陰性を示す こ とが多か

つ た ．

　2． Tp 抗体 IgG
，
19S−lgM の 分離

　 1）　妊娠中期初感染群 （表 3 ）

　母 マ ウ ス の 産後 1 週 目，す なわ ち 感染 よ り約

2．5週 目で は No・8 を 除 き全例 とも Ig は 分離 さ

れな か つ た ．産後 2 週 目に は 8例中全例 に IgG

が分離 され 7 例に IgM が分離さ れ た ．垂直感染

が成立 し た母 マ ウ ス の 7f8例 （87　．5％e ）に IgM が

分離された ．産後 3 週 目に は 13例 中全例に IgG

が分離 さ れ 重直感染 が 成立 し た 母 マ ウ ス g ！10

例 （90，0％）に IgM が分離され た ，産後 4 週 目

で は 4 例中 4 例に IgG が 分離され 垂直感染が成

立 し た 母 マ ウ ス 314例 （75 ．O％） に IgM が検出さ

れ た ，IgM が 分離 され た 母 マ ウ ス は 全例に Tp

原虫が 証明 さ れ ま た 垂 直感染が成立 し て い た ．

　仔 マ ウ ス の 生後 1 週 目で は 全例 とも Ig は分離

さ れ な か つ た ．生後 2 週 目 で は 2！8例 に IgG と

正gM が ， 1例 に IgG の み が 分離 され 5 例 は

IgG
，
　 IgM ともに 分離 され な か つ た ．生後 3 週 目
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図 l　 Tp 陽 性例 の 抗体 の 推 移

　 　 　 　 4

　 DT 抗体 価

ONo ．5 − 6

5678910va

実 線 　　HA 抗体価 　点線

x　No ．7 一 工　 ● No ．1− 2

図 2　 Tp 陽 性 例 の 抗体 の 推 移

　 DT 抗 体 価 　実 線 　　HA 抗体価 　点 線

ONo ．4 − 2　　x 　No．4 − 4　　● No ．4 − 7

で は 2！5例 に IgG
，　 IgM が ， 2 例に IgG の みが分離

され た ．Tp が 分離 された 仔 マ ウ ス の 7！8例 （87．5

％）に IgG が，418例 （50 ．06° ） に IgM が分離

され IgM は 母 マ ウ ス と ほ ぼ 同時期 に 分離 され

た ．

　 2） 妊娠 前感染群 （表 4 ）

　初産仔 に垂直感染が成立 し た母 マ ウス の 10例中

5例 （50％）に lgM が分離 された ．初産仔 マ ウ

ス の 2 例に も IgM が分離され た ．垂直感染が成

立 しな か つ た 4 例か ら は IgM は分離 され な か つ

た ．再出産仔 マ ウ ス の 生後 4 〜12週 で は ほ とん ど

の 例 に Ig は分離され な か つ た ．ま た 仔 マ ウ ス の

No・5 ，母 マ ウ ス の No・7 の よ うに DT
，
　 HA 抗

体が低 くて も IgM が分離され た例 で は Tp 原虫

が分離され た ．No ・12 ，
　 No・13，

　 N 。 ・14の 母 マ ウ

ス で は DT
，
　 HA 抗体 ともに 高値を 示 して い る が

IgM は分離されず 垂直感染 の 成立 は なか つ た ．

　　　　　　　　　考　　案

　近年人 に 対する Tp の 感染経路 と して 食肉中特

に 豚肉の cyst か らの 感染 の 他に 猫科の 排泄物中

に 存在す る oocyst か ら の 感染が注 目され て い る．

こ の ・・ cyst に 関す る 感染実験は 現在各方面で 行

なわれ て い る ．Tp に 自然感染 し た猫が oocyst を

排泄す る頻度は 1 ％前後で あ り （山浦ら 19758），

Hubner　 et 　 aL 　 197111）
，
　 Janitschke　 1972ts） ，

　 wal −

lace　 197324））地球上に 広 く分布 して い る と 考え

られ る ．ま た oocyst の 抵抗性は 強 く屋外 に 76 日

間放置し て も （Yilmaz　et　aL 　 l972）
27），消化酵素

を作用させ て も （Dubey 　et　al・1970）12）
感染力を

保持する と い わ れて お り主要な 感染源 で ある こ

とは疑い な い こ と で ある ．Hubner らは 増殖型や

cyst 型 の Tp を用 い て 実験 して い た 時代 の 研究

員 の 血 清抗体価は 低か つ た が，oocyst の 検索を 始

め て か ら の 抗体価は 急速 に上昇 し た と述 べ oocyst

の 人へ の 感染の 可能性 を 示 し て い る ．伊藤 ら

（1976）3）
は 弱毒 とい わ れて い る Beverley 株 で も

そ の oocyst は マ ウ ス に 対 し高い 病原性を有 し ，

腹腟内接種 よ り経 口 投与で は 死亡 率の 上 昇を認 め

た と報告 し て い る ．伊藤ら （1974）
2）

は 野外分離

oocyst は Beverley 株 oocyst よ り強い 病原性 と

著 明な増殖性を示 した と報告 して い る ．著者 の 用

い た Fukaya 株は 1．6× lozイ固を v ウ ス．に 経 口 投

与 し た と こ ろ 全例生存 し え た が ，2 × 104個 で は
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8 〜13日 で 全例死亡 し た ．Fukaya 株 oocyst は

Bev ・・1・y 株 cyst よ り も 病原性は 強 く同株 の

oocyst よ り若干弱 い も の と 考え られ る ． こ の よ

うな強さ の ・ocyst を マ ウ ス に 経 冂 接種 し胎児感

染の 実験を 行なつ た ．

　胎内感染 の 経路 に つ い て は 妊娠中初感染を受け

た母体は 急性感染症を呈 し虫血症を み る ．虫体 は

血 流に よ り胎盤絨 毛間腔に 入 り胎児 に 移行 し先天

性 Tp 症児 の 出生 を み る とい わ れ て い る ，妊娠前

に 感染を受け妊娠中亜 急性〜亜慢性 の 感染期で あ

る場 合虫体は血 中に 認め られ な い が 子宮壁 に cyst

と し て 存在し て い る こ と か ら子宮増大に よ り cyst

が破れ虫体が流血 中に 入 り ， ある い は 子宮壁か ら

胎盤に 直接虫体が 侵入 し胎児に 移行す る と い わ

れ て い る ． こ の 他子宮壁 に cyst を形成 し （田中

19676），
Nakayama 　 196818），　 Remington 　 196022）

）

子宮 内膜炎な どに よ つ て 妊卵 の 発育が障害さ れ流

早産 とな り易 い と考え られ て い る ．今回 の 実験結

果 は 上 記の 説を 実証し ， oocyst の 経 口 感染 で も

従来報告され て きた cyst に よ る 感染 と 同様に 流

早産奇形児 の 発生お よび先犬性 Tp 症児の 出生を

お こ す こ とが判明 し た ．垂 直感染 に つ い て は 佐藤

（1974）5）が Beverley 株 cyst を 用 い 妊娠初期感

染 で は 全例 に ，妊娠前 感染群で は 1！5〜215に 垂直

感染が あつ た と報告 し て い る ．今回 oocyst の 経

口 投与で は 妊娠中期初感染の 4〆5以上に ，妊娠前感

染に お い て も1／2に 垂直感染 の 成立 を認め oocyst

の 感染性お よ び 病原性は 予想以上 に 強い こ とが判

明し た ．胎仔感染は母体が妊娠中初感染を 受け た

場合 の み に 成立 し，妊娠前 の し か も不顕 性感染者

か らは 抗体価 が高 くて もお こ らない とい う考え が

主流を な して い る　（Feldman 　 et 　al ．1956エ3）

， 常

松19767）
）．しか し臨床的 ｝1：　Langer 　et 　al ・（1960）

16）

や Werner 　 et 　 al ．（1968 ）
25）

は 習慣性 流産 の 悪露

や 胎盤 ，無脳 児 ， 慢性感染婦人 の 月経血か ら Tp

を 証明 し ，Remington 　et　aL （1964）21）
は 慢性感染

母体か ら胎児感染 の 事実を報告 し ， 青木 （1973）1）

は Tp 慢性感染婦人 の 血中 よ り Tp 原虫を分離 し

た ．実験的 に も Eichenwald らは Beverley 株で

慢性感染 した マ ウ ス や家兎に虫血 症が お こ る こ と

を証 明し，Beverley （1959）10）
は 慢性感染・マ ウ ス

で は ひ き続 く数lrT］の 妊娠で も胎児 感染が お こ りま

た先天性感染が数世代に わ た つ て み られ た と報告

し て い る．籌者は 今回 の 実験 で ・ ocyst の 経 日感

染 に よ り初産仔 に 垂 直感染 を認め さ ら に 感染 よ り

18週 の 慢性期に ある 母 マ ウ ス の 再出産仔か ら先天

性 Tp 症児を認め た ．そ の 頻度 は初産時 と大差な

く母 マ ウ ス の 1！2以一ヒ，仔 マ ウ ス の 115以上 に 垂直

感染を認め た ，こ の こ とは マ ウ ス が Tp 原虫に対

し感受性が 高 い こ と，感染材料 が 感染力 の 強 い

oocyst で あ る こ と ，ま た oocyst が感染後 cyst と

し て体内に 残存す る数が多 い こ とも推察 され る ．

　感染時期 に つ い て 検討す る と Tp 抗体価 の 陽性

化 ，急上昇 は 最近 の 感染を疑わ せ るが人 の 感染 の

時期を知 る こ とは難 しい ．また 今回 の 実験結果 も

示 す よ うに 慢性感染期に あ る 母 体か ら も胎児感染

の 危険性がある た め 母の 感染時期に か か わ らず体

内の Tp 原虫 の 存在お よび活動 を 知る こ とが よ り

重要 と思わ れ る ，著者は Tp 感染 の マ ウ ス は γ グ

ロ ブ リ ン が上昇す る こ とを確認 し免疫 グ ロ ブ リ ソ

（以 下 Ig と略）を 把 え る こ と が 胎内感染を診断

す る手が か り と な る と考 え た ．そ し て横 田法を用

い て Ig の 変化を検索す る こ とに よ り Tp の 感染

時期を決定 し特に IgM の 検出は Tp 原虫 の 存在

と活動を知 る こ とが で き胎児感染の 診断に 有用で

ある こ とを証明 した ．乳児の Ig レ ベ ル は胎盤を

通過 で きる IgG を除 い て 子宮内感染が なけれ ば

低 く他 の Ig は 児 に よ つ て 合成 された もの で あ

る ．IgM の 出現は 無症状 で あつ て も体内に Tp

原虫が存在 し て お り現在 Tp 原 虫が活動 し て い る

こ とが示唆 され る ．本実験に お い て IgM が検 出

された 母体 か ら Tp 原 虫が 分離 さ れそ の 仔に は 胎

内感染が 成 立 し て お り，仔 に お い て も IgM と

Tp 原虫が 分離 さ れ た ．再出産仔 マ ウ ス か ら IgM

を検出す る こ と が で きな か つ た ．こ れ は IgM は

抗原刺激後早期 に 産生 さ れか な り早 く代謝され る

の で （IgG は 半減期約20 日 ，
IgM は 約 5 日 Wald −

mann 　 et 　 al ・，1971）
2s）

短期間で 抗体は 下 降す る こ

と ， 分画後の Ig を HA で 検査す る た め ， また

慢性感染 期 の Tp 原虫は cyst と し て 臓 器 内に あ

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Sooiety 　of 　Obstetrios 　and 　 Gyneoology

1977年 6 月

る ため抗体産生が 弱 い と考え られ る ．し か し再 び

原虫が活動を始め る と再 び抗原刺激 を受 けた こ と

に よ り IgM が 産生 され IgG の 産生量 は 急増す

る もの と推察 され る ．Tp 原虫の 感染に 対す る免

疫 は 過免疫 と い わ れ る もの で は な い だ ろ うか ．
っ ま り Tp 感染を受ける と抗体は 産生 され発症に

は い た らな い が Tp 原虫を体内に 残すた め 妊娠 に

よ り胎内感染が成立す る もの と考え られ る ．

　 抗体の 推移に つ い て み る と慢性感染 の 母か らの

再出産仔 N 。・5 − 6 ， No・7 − 1 は 胎齢 の 初期 に

感染 した た め 自己産生の 抗体と母か らの 移行抗体

を有す るた め生後早期 よ り抗体 の 上 昇が 認め られ

る も の と考え る 。胎齢の比較的遅い 時期の 感染で

は生後ま もな い 時期は 主 として 母体か らの 移行抗

体 （lgG） で ある た め 分解さ れ ， また 成長する児
の 血液 の 増加に よつ て も うすめ られ るた め 一時期

抗体は減少 しそ の 後 自前の 抗体合成 を始め る時期

よ り抗体 の 上昇が 認め られ る と考え られ る ．ま た

胎齢の 早 い 時期 に感染 し た場 合 Tp 原虫は すで に

cyst の 状態で 臓器に あるた め 抗体産生 が低 く再 び

原虫が 活動す る と抗体価が 上 昇す る と 考え られ

る．慢性感染 No ・4 の 母 とそ の 再出産仔 マ ウ ス の

抗体推移は興味深 い ．母 の 出産直前 に IgM が検
出され て お りこ の 時期 に Tp 原虫が仔に移行 し ，

仔に お い て は 生後 9週 以後に 原虫ゐ活動があ つ た

も の と思わ れ る ．同胞 の Tp 原虫が移行 しなか つ

た 仔 V ウ ス で は 抗体上昇は 認め られ な か つ た．

　Tp 血 清学的検査法に つ い て 検討す ると HA 抗

体は DT 抗体 よ り感染時期 に やや遅れ て 現わ れ ま

た 定量的に は DT の 16倍 に相当する と こ ろが平均

的に 512倍，DT の 256倍 に 相当する と こ ろが HA

で は 8
，
192倍以上で あろ うと 常松 は 述 べ て い る ．

今回 の 実験 で DT と HA は 定性的に は
一

致 した が

定量的 に は 必 らず しも一一twしな か つ た ．　 DT の 方

が感染 の 早期 よ り抗体が 検出され る こ と，感染

時期に 遅れ る とと もに DT 抗体価 よ り HA 抗体価
の 方が 高値を示す こ と よ り IgM 抗体は 主 と し て

DT 抗体に 含ま れ HA は 主 として IgG 抗体を捕

えて い るの で は な い か と思わ れる ．こ れ ら の 点を

解 明す る こ とが診断上 何 らか の 示 唆を与え る可能

野　上 741

性が あると思わ れ る ．また分画 され た Ig を DT

で検査す る こ とも胎児感染の 有用な診断法 とな る

であろ う．

　稿 を 終 る に 臨 み 御懇 切 な る 御 指導，御校 閲 を 賜 わ っ た

恩師大内広 子 教授，本 学 寄 生 虫 学 教 室 白 坂 龍曠教 授 に

深 甚 な る 感 謝 の 意 を 表 す る と と もに 終 始 御 指 導 を 戴 き

ま し た 本学 寄生 虫 学 教 室山浦　常助 手 ，小児 科 横 田 和

子 講 師 に 深 謝 致 し ま す ．ま た 抗体測 定 に あ た り 御協力

を い た だ い た 中検 寄生虫部渡 辺 俊 子技 師 に 謝 意 を 表 し

ま す．

　な お 本 論 文 の 要 旨 は 第50回 H 本 産 科 婦人科学 会関 東

連 合 地 方 部会総 会 お よ び 第35回 日本寄 生 虫学 会 東 日 本

大 会 に て 発表 し た ．
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