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目 的

ヒトのChediak-Higashi病 は,好 中球 ・好酸球 ・

顆粒を含む リンパ球や組織肥満細胞などの顆粒の巨大

化を特徴 とし,同 患者が易感染性を示すのは,好 中球

減少 と遊走能低下および貪食後の殺菌能の低下が大き

く関与 していると考えられる.

最 近,浜 松 医 大 に て維 持 中 のDA系 ラ ッ トに 生 じた

突 然変 異 が,上 記 細 胞 の 巨大 顆 粒 化 と止 血 時 間 の 延

長,血 中 セ ロ トニ ンの減 少,Naturalkiller活 性 の低

下 等,Chediak-Higashi病 の特 徴 を そ な え て い る こ と

を 明 らか に し,マ ウス の ベ ー ジ ュ ミsー タ ン トに相 当

す る こ とか ら,ベ ー ジ ュ(beige;bg)ラ ッ トと名 付 け

た1剣3).

ヒトのChediak-Higashi病 における感染症 は致死

的であることが知られてお り,ベ ージュラットの感染

に対する感受性に関する研究は重要な課題である.そ

こで今回われわれは細菌類,真 菌類および寄生虫を用

いた感染実験を行い,ペ ージュ(bg/bg)ラ ットと正常

ラットの間で,感 受性について比較検討した.

材料と方法

近 交 系DA/Hamに 生 じた ベ ー ジ ュ ミュ ー一タ ン トを

コ ア イ ソジ ェニッ クに 維 持 し,ベ ー ジ ュラ ッ ト(DA-

bg/bg)と,そ の対 照 群 と して 同腹 の正 常 兄妹 ラッ ト

(DA-+/+ま た はbg/+)を 実 験 に用 いた.

感染実験に用いた寄生虫は広東住血線虫と縮小条虫

である.広 東住血線虫の場合,20,40,80,160虫 の

第3期 幼虫を6週 齢のラットに経 口投与 し,2週 後に

剖検 し,脳 への影響を調ぺた.ま た,同 じく第3期 幼

虫20虫 を経 口投与 して7週 後に剖検 し,肺 および心

臓内の広東住血線虫の数をcountし,心 肺の比体重値

を調ぺ,ベ ージュと正常ラットの間で比較 した.

縮小条虫の場合,擬 嚢尾虫10虫 を6週 齢 ラットに

経口投与し,3～6週 後の腸管内成虫を回収 し,成 虫

の数,重 量を調べた.DA・bg/bgと 正常DAラ ッ トお

よび系統差を調べるため維持中のTM系,F344系,

JAR-2系 とSLCよ り購入したSlc:Wistarラ ッ トを

用いて実験を行った.

結 果
いくつかの細菌および真菌類について感染実験を行

ったが,ベ ージュラットと正常ラットの間で有意な差

は認められなかった.し か し,寄 生虫を用いた感染実

験においては,ベ ージュと正常ラットの間で感受性に

差異のあることが観察された.

6週 齢ベージュ よび正常ラットに広東住血線虫の

第3期 幼虫を20,40,80,160虫 経 口投与 し,2週 後

に剖検 し脳を観察 した ところ,bg/bgラ ッ トでは40

虫投与群から脳出血の傾向が見られ とくに80虫 以上

では著 しい出血が観察された.正 常(十/十,δ9/十)

ラッ トでは80虫 までは脳出血は見 られなかったが,

160虫 ではbg/bgと 同 じく著 しい出血が認められた

.しかし投与後2週 では致死的効果はなく,致 死効果は

160虫 投与した4週 後に観察され,ベ ージュと正常の

間に有意差はなかった.ま た20虫 投与後7週 で肺と

心臓で成虫となった広東住血線虫の数はベージュと正

常ラットの間で有意差はなかったが,ラ ットの肺と心

臓の重量(体 重比)は 正常ラットのほうが有意に大き

かった.

次に,縮 小条虫の擬嚢尾虫を10虫,6週 齢 ラット

に経口投与し,6週 後の腸管内成虫の回収を行 ったと

ころ,bg/bgラ ッ トは正常ラットに比し著しく高い回

収率を示 し,ラ ットあた りおよび虫あた りの成虫重量

もbg/bgの ほ うが有意に大であった.同 様に他の4系

統のラットで縮小条虫の感染実験を行った結果,い ず

れもDA系 より成虫回収率は高 く,と くにF344と

JAR-2系 はほぼ100%,Wistarは 約95%で あ り,

TM系 はDA・bg/bgラ ットと同じく80～90%で あ

り,DA系 だけが有意に低 く50%以 下 の回収率を示

した.

結 論
DA-bg系 ラッ トは,Chediak-Higashi病 の疾患モデ

ル動物であると同時に,寄 生のメカニズムとその病態

を知る上でも有効であると思われる.
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