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Abstract

Carrier culture of HeLa cells persistently infected with ECHO virus type 11,
Gregory strain, produced large plaque (Lp) and small plaque (Sp) variant viruses at
the initial period of carrier state. After several passages of subculture, however,
Lp virus was eliminated from carrier state and only Sp virus was released in the
culture fluid. Such phenomenon was also investigated in case of Sp virus carrier
culture challenged with Lp virus. On the other hand, Lp virus carrier culture
challenged with Sp virus produced only Sp virus. In order to maintain an equilibrium
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of such carrier culture, antibody need not be supplied in culture medium.
Generation time of Sp virus carrier HeLa cells was given 38.6 hours as same as
that of normal HeLa cells. The proportion of infected cells in Sp virus carrier
culture was 88.8% at the 11th passage and it reduced to 51.9% at the 25th passage.
The subcultures of HeLa cells persistently infected with Sp virus became not pro-
duced the virus after the 102nd passage (HeLa sp 102). The adsorption of Lp or Sp
virus onto that cells was allowed at the rate of 35% or 85% respectively, and the
cells escaped from cytopathic effect caused by virus infection. Culture fluid of
HeLa sp 102 cells was adjusted pH to 2.0 by adding N-HCl solution, then, kept at
4•Ž for 4 days. After readjusting pH to 7.4, the fluid was centrifuged at 100,000g
for 2 hours and the supernatant was used for the test of interferon-like activity.
The yield of Sp virus particularly Lp virus in normal HeLa cells treated with the
supernatant was markedly reduced. On the other hand, these events were not
investigated by heating the supernatant at 60•Ž for 1 hour. No effect of the super-
natant prepared from normal HeLa cells on the yield of Lp or Sp viruses was
observed. Consequently, it would be said that the substance prepared from culture
fluid of HeLa sp 102 cells indicated the interferon-like activity and Lp virus was
more sensitive to it than Sp virus.

は　　　　じ　　　め　　　に

人またほ動物間におけるウイルス病の流行では原因

ウイルスの行方を把握することはさほど困難なことで

はない.しかし,最も重要なのは流行期以外にウイル

スがどのようにして自然界で存続しているかであって,

このことは特定のウイルス以外にほほとんど判ってい

ない.人から人へ或いは動物相互間で小規模の感染が

繰返えされているであろうことが推定されるが,長期

又び短期の持続感染によるウイルスの存続ほ次の流行

の足場となる･腸管系ウイルスの疫学も例外ではなく,

感染の繰返えしや持続感染による種の保持が考えられ,

環境と宿主の好適条件がととのえば流行例まで発展す

ることも推察されるわけである･このような考えか

ら,特に持続感染に焦点をおいて無菌性髄膜炎や発疹

症の原因ウイルスとしてあげられるECHOウイルス

11型とHeLa細胞の系における持続感染について解

析を試みた･腸管系ウイルスの持続感染に関しては

Ackermann and Kurtz (1935)はPolio　ウイルス

とHeLa細胞の系で抗体存在下での持続感染の成立

について述べ, Crowell and Syverton (1961)及び

Crowell, R.L.C1963)ほCoxsackie　ウイルス　B3

及びB5　とHeLa細胞の系で,大量のウイルスの

接種による変性細胞が増殖培地で回復し,持続感染と

なるが,培地内血清濃度を低めると細胞変性が起ると

いう培養条件について触れている. Ho and Enders

(1959)ほPolioウイルスと人腎及び羊膜細胞の系で

はinterferon　様物質が持続感染の成立の一要因であ

ろうと示唆している.腸管系ウイルスの持続感染につ

いてほ多くの研究があるが,上記のようにその成立は

一様でなくかつその機作もまだ明らかでない.

著者はECHOウイスル11型とHeLa細胞の系の

持続感染について実験し若干の知見を待たので報告す

る.

実験材料及び実験方法

ウイルス: ECHOウイルス11型Gregory株,

ECHOウイルス　6型D/Amoi株, Coxsackie　ウイ

ルスB l型及びRespiratory syncitial(Rs)ウイルス

は国立予防衛生研究所腸内ウイルス部から分与をうけ,
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前3老はHeLa細胞で後1者はHep 2細胞で継代し

た.またPolioウイルス1塾Mahoney株ほ久留米大

学医学部微生物学教室から分与をうけHeLa細胞で継

代した. ECHOウイルス11型Gregory株に混在し

ていたLarge plaque(Lp)及びSmall plaque (Sp)

変異ウイルスはplaque純化し単一性状のplaqueの

み出現することを確認した純化株であって,その詳細

は前報に記載した.

細　胞:教室で継代保存されたHeLa細胞の増

殖培地は10%牛血清加Hanks液,維持培地は　2%

仔牛血清加Hanks液が使用され,仔牛血清はECHO

ウイルス11型に対する抗体のないのを確めて用いた.

Generation time :正常HeLa細胞及び持続感染

HeLa細胞の2日培養の単層培養細胞を0､2%"Trypsin

液で消化しガラス壁から細胞を剥離し,遠心洗淋した

後,増殖培地に再浮併した.細胞数を1 ×105/mlに

調節した後1mlずつ試験管に分注し,静置して培養

した･ 4本ずつの試験管を12時間毎に取出し,各管1

mlの0.2% Trypsin　液で細胞を管壁から剥離し,

細胞浮沸液を合併し,直ちに血球計算盤で細胞総数を

算えた.また,細胞浮溝液に0､5% Trypan blue液

を等量加え生細胞を分別して算定しゃた書

Infectious center assay :持続感染細胞の単層培

養をTrypsin消化して遠心洗淋し,放出ウイルスを

中和するため20倍稀釈の抗血清を含むHanks液に

再浮沸し, 37℃ 30分保った.これを再び遠心洗源し

た後血球計算盤で細胞数を数え,維持液を使用して倍

数稀釈した.稀釈液の0･2 mlを単層培養の未感染

HeLa細胞上に接種し, 37℃ 1時間静置した後,前報

に記載したplaque法に従って,一次寒天培地を重層

し,更に6日後に二次寒天培地を重層して, 20℃一夜

静置した後生じたplaque数を算えた.対照には上記

の細胞稀釈液0.2mlをplaque用培養瓶の増殖培地

5mlに接種し,生じた細胞集落を観察し算定した･

Superinfection :試験管培養の持続感染細胞_杏

puck液で洗漉し,維持液に替え,これに,それぞれ

polioウイルス1型, CoxsackieウイルスBl型,

ECHOウイルス6型及びRSウイルスの100 TCID

50/0.2 mlを接種し, 37℃に静置培養した後,逐日

細胞変性の有無を観察した.

Ⅰれterferon様物質の調製法　HeLa　細胞のSp

ウイルス持続感染系で102代継代培養を重ねたもので

は,もはや放出ウイルスを検出することが出来なかd'

た.しかし,本細胞系ほLpウイルス及びSpウイ

ルスの感染をうけないことが確かめられている･本細

胞を200mlの培養瓶に単層培養し,増殖培地を除い

て,細胞をPuck液でよく洗淋した後,維持液10ml

を加えて培養を継続した. 3日間培養後,維持液を

集め, 1規定塩酸液でpH2.0とし　4℃　に4日間

放置した.これに7%重曹液でpH7.4　とした後,

富永冷却遠Jb機90 UV, No.30ローターを使用し,

100,000甘　2時間遠心し,その上清をInterferon様

物質とした.使用に際してほ　milipore-filter HA

o.45n Grid 25mm,で滅過滅菌した.実験ほ次の

ようにして行った.試験管培養のHeLa細胞単層培

養をPuck液でよく洗源した後, Interferon様物質

を維持液で倍数稀釈したもの1 mlを加え　37℃ 24

時間静置培養した､次いで維持液を除き, Puck液で

再び洗源し, Lp　ウイルス及びSpウイルスの100

TCIDso/mlを接種し所定時間培養後にInterferon

様物質の各稀釈液で処理した3本ずつの培養試験管を

取出した.細胞をrubber policemanで剥離した後

維持液と共に凍結融解後,その低速遠心上清について

plaque法でウイルス量を算定した､この際,正常細

胞の培養液についても上記のInterferon様物質の作

成と同様の方法で試料を得て細胞を処理し対照とL

W∵

Interference assay :正常HeLa細胞の単層培養

にそれぞれLp及びSpウイルスを接種し,細胞変

性が充分に発現したときガラス壁から細胞を剥離し遠

心して,上清を除き,沈漬の細胞をMgSO4�"7H2O

及びCaCl2　を除いた燐酸緩衝食塩水(PBS)に浮浴

させた･これを凍結融解して低速遠心した上清をウイ

ルス液としたが,その感染価ほそれぞれLp　2×105

pFU/0.2ml及びSp 1 xlO6 PFU/0.2 mlであっ

た･このウイルス液を50℃ 30分間加熱し,一部を

plaque法に供試し活性ウイルスのないことを確めて,

熱不活化ウイルス液として使用した､試験管培養の単

層の末感染HeLa　細胞の培養液を除いて, Puck液

で洗源した後,上記の熱不活化したLp　ウイルスを

0.2ml Spウイルスを0.2mlそれぞれ接種し37℃60

分及び一夜静置Lて吸蒼を待った.これに維持液1ml

を追加した後,交叉的に活性ウイルスIOOTCDso/ml

を接種しそのウイルスの産生を試験管法で測定した◆
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実　　　験　　　成　　　績

特続感染細胞系の成立:

(I) Gregory株(原ウイルス)の場合: Lpウ

イルスとSpウイルスが1 :52の割合で混在してい

る原ウイルス液をそのまま使用し, Moi≒1の割合で

HeLa細胞に感染させ, 200 mlの細胞培養瓶内で37℃

に静置培養した.この際,感染細胞のほとんどほ細胞

変性を示したがガラス壁に附著して生残した少数の細

胞はそのまま増殖を続け,正常細胞とほとんど同一形

態を示していた. 4日ないし7日ごとに増殖培養液を

替え,そのたびごとに培養液中のウイルス量をplaque

法で測定した.生残した細胞が集落を形成した時の培

養上清に含まれるウイルスのplaque性状ほすべて

Spウイルスのそれに一致するものであった.本持続

感染系ほ24ケ月で90代継代され,放出ウイルス1.7

×104 TCIDso/mlであった.

(2) Lpウイルス及びSpウイルスの場合:前報

に記載したように, Lpウイルス及びSp　ウイルスほ

plaque純化されたものである　Moi≒1の割合でそ

れぞれLpウイルス及びSpウイルスをHeLa細胞

に感染させ,生残した細胞に由来する集落から持続感

染細胞を得た.ただし, Spウイルスの場合,感染細

胞の多くは変性におちいり,生残細胞数が著しく少く,

集落形成から単層培養細胞を得るまで約9週を要した

が, Lpウイルスの場合,変性細胞ほSpウイルスの

場合に比べて少く,生残細胞による集落形成及び単層

培養を得るまでの期間ほ約4週であった.

Spウイルス持続感染細胞を継代し, 48時間後の放

出ウイルスほ　3×104 PFU/ml, Lpウイルスのそれ

は1.0×103 PFU/mlであった.

Spウイルス持続感染細胞の102代(HeLa Sp 102)

及びそれ以後の継代では放出ウイルス及び細胞ウイル

スとも,たまたま証明出来なくなっていた.このHe-

La Sp lO2の細胞系ほSpウイルス及びLp　ウイル

スの量感染でも細胞変性を認めず,かつInfectious

ceuter assay及び細胞の凍結融解液を用い　plaque

法を試みても,いずれも感染性ウイルスを検出するこ

とは出来なかった.

特続感染細胞のGeneration time : Spウイルス持

続感染細胞と正常細胞のGeneration timeは全く差

がなく,両者とも38.6時間であった. (Fig. 1).

Infectious center assay : Spウイルス持続感染

の11代及び25代継代のものについてInfectious
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Fig. 1. The generation time of both normal
and carrier cells was given 38.6
hours.

Generation time of HeLa Cells
O O normal cells
à" à" carrier state cells (Sp variant)

center assayを試み,活性ウイルスの保有している

細胞の割合は前者で88.8%,後者では51､9%である

ことが判った.この所見は,持続感染細胞の継代培養

が重なるにつれて活性ウイルスを有する細胞数が減じ

てゆくことを物語っている.事実, 102代継代細胞ほ,

もはや放出ウイルスも細胞の凍結融解液やInfectious

center assayでもplaqueは全く証明されなかった.

このような細胞にSpウイルス及びLpウイルスの再

感染を試みたが,光顕的に細胞にも何等の変化も認め

られず,かつ培養液中にも,また,細胞の凍結融解液

中にもplaque法によって活性ウイルスの検出を確認

することは出来なかった. (Table 1)
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Table 1. Infectious center assay of Sp
virus carrier cells

cells number of plaquesperceij* of
.culated (carrier cells) cells

passage inoculatedt (carrier cells) carrier
cells

nth
25th

630

980

560

513 51.9

Superinfection : Lpウイルス持続感染細胞は33代

継代のもの, Spウイルスのそれほ60代継代のものを

用いた.量感染を行ったウイルス及び重感染後のLp

及びSpウイルスの生産量を測定していないという不

備があるが,一応細胞変性を指標としてウイルス増殖

を推定するとTable 2　に示される通りである･本表

で特に注目される事実ほPolioウイルスや, ECHO

ウイルスと同一範時に入るCxosackieウイルスB 1

型が持続感染細胞で増殖することであった. (Table

2).

持続感染細胞の交叉重感染: Lpウイルス及びSp

ウイルス持続感染細胞の単層培養をPuck液で充分に

沈澱し, Lpウイルス及びSpウイルスを交叉して感

染させ維持液を加えて培養した.細胞の継代ごとに,

その一部を凍結融解し低速遠心上清をウイルス液とし

plaque法で生産ウイルスの性状を検査すると共にウ

イルス量をも調べた.

T able 2. Superinfaction of carrier cells

Virus

Appearance of CPE in
carrier cells of

Lp virus ! Sp virus

Polio 1

Cox. Bl
RS

ECHO 6
ECHO ll

No
Yes
Yes
No
No

N o
Yes
Yes
No
No

CD Lpウイルス持続感染細胞におけるSp　ウイ

ルスの感染:この場合,光顧的に細胞変性その他

の外見上の変化を認めなかったが次代の継代でほ細胞

の凍結融解液についてplaque法を行い, Spウイル

スのみ検出され, Lpウイルスほ全く認められなか

った.

(2) Spウイルス持続感染締胞におけるIJp　ウイ

ルスの感染:光顕的には細胞に何等の変化を認めな

かったことほ上記の場合と同様であったが,初代培養

細胞を継代する際,培養液及び培養細胞の一部凍結融

解液について行ったplaque法ではSpウイルスに湿

ってLpウイルスが検出された･しかし継代3代目で

はLpウイルスによる大plaqueほ著しくその数が減

少し,継代5代目では放出ウイルス及び細胞内ウイル

スともLpウイルスは検出されず, Spウイルスのみ

Table 3. Effect of interferon-like substance on the yield of Lp and Sp
variant viruses.

Treatment with IF
diluted at

yieldofLpvirus ! 0/ f . u
(PFU/ml.) ! %ofYirusyield

yield of Sp virus
(PFU/ml. ) % of virus yield

1.0 X 1Q2

1 : 5

1 : 10

1 : 20

not treated

7 .0 x 102

7.0 x 102

2.0 x 103

1.0 x 10*

1 .0

7.0

7.0

20.0

I

5 .5 x 104

7.5 x 104

8.5 x 104

1.85x 105

1.8 x 105

29.5

41.6

46.2

100

Treatment with
non-IF diluted at

yield of Lp virus
(PFU/ml. ) % of virus yield

yield of Sp virus
(PFU/ml. )

1 : 2

1 : 5

1 : 10

1 : 20

not treated

i

of virus yield

5 .5 x 102 550

7 .4 x 102

9.5 x 102

1.0 x 103

74.0

95.0

1 .1 X 105

1.35x 105

1.8 x 105

2.3 x 105

1.8 x 105

60.1

75.0

100

100

IF interferon-like substance.
non-IF substance prepared from normal HeLa cell culture.
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HeLa Sp lO2紅胞における　Lpウイルス及びSp

ウイルスの再感染:試験管培養のmonolayerにLp

ウイルス及びSpウイルスを再接種し,吸着の有無を

検出すると共にCPEの発現の有無を観察した. LP

ウイルス及びSpウイルスの　HeLaSp lO2`細胞へ

の吸着は1時間目のみの成績であるがLpウイルス35

% Sp　ウイルス85%を示し　正常細胞の場合とほと

んど差がないものと推定された.一方, 7日間観察を

行ったがその間CPEの発現も認めなかった,

持続感染細胞の培養液(=みられるInterferon様の

活性とLpウイルス及びSpウイルスの感受性:

持続感染細胞の培養液から調製した試料で前処理した

場合, Table 3の上段に示れるさるように, Lp　ウイ

ルスの産生ほ著しく抑制され20倍稀釈でもなお正常

細胞の場合の20%しか産生されなかった.これに反

して, Sp　ウイルスの産生ほ2, 5及び10倍稀釈液

処理でやや抑制されたがLp　ウイルスの産生と比較

すると6ないし7倍の収量であって特に20倍稀釈液の

前処置では全く影響を認めなかった.因みに,正常細

胞の培養液から作成した試料では両ウイルスとも同様

な傾向を示し, 2倍及び5倍稀釈液の前処理の場合や

や抑制されたが, 10倍稀釈でほ全く影響がなかった.

Table 4. Effect of heat on the action of Inter-
feron-like substance refering to the
yield of Lp virus.

T reatment withIF diluted at
percent of
virus yield

1 : 2

1 : 5

1 : 10

1 : 20

heated*(at 1 : 5)
not treated

4 .0 x 104

1.2 x 105

2.3 x 105

2.7 x 105

l.SOx 106

7.25x 105

5.4

16.0

32.0

37.0

>100

* IF was heated at 60°C for 1 hour and HeLa
cell mondlayers was pretreated with heated
IF at a dilution of 1:5.

上記の成績から持続感染細胞の培養液にはLp及び

Spウイルスの産生を抑制する因子が含まれているこ

とが明らかであって,特にLpウイルスは感受性が

高いといえる.

本物質ほ先ず培養液から調製されたものであること,

その作成はpH2.0で　4℃4日間放置され,かつ,

pH 7.4に復整後100,000%　2時間超遠心されてい

ること及び60℃ 1時間加熱によりその活性が失われ

ることから(Table 4) Actinomycin　に対する反応

態度を検査していないが,本物質で処理された細胞で

Spウイルス特にLpウイルスの産生が抑制されるの

は,一応本物質のInterferon様の作用によるものと

考えてよい. (Table 3, 4)

熱不活性ウイルスt=よかInrerference :､不活化ウ

イルスを37℃ 60分及び1夜HeLa細胞に吸着させ

た後活性ウイルスを接種した場合,成蘇ほ吸着時間の

長短にかかわらず同傾向であったので, Table 5には

不活化ウイルス吸着が37℃ 60分の場合を代表して掲

げた.本表から不活性化ウイルスの吸着如何にかかわ

らずLp及びSpウイルスの産生量には変りがない

ことが明かであった. (Table 5)

Table 5. Interference assay

Adsorpt with I nfectwith

Virus titer
(TCID 50/ml)

cell-
associated fluid

2

Lp inactivated Sp
Sp

7 .0

7.0

Sp inactivated Lp
Lp

5 .0

5.0

5.0

5.0

4.0

4.0

3

Lp-inactivated

Sp inactivated

Sp
Sp

7 .0

7.0

4.0

3.0

6 .0

6.0

3.0

3.0

Lp
Lp

control Lp inactivated
Sp inactivated

0

0

0

0

考　　　　　　　　　察

Ackermann et al(1955)はPolio　ウイルス1 ,2,

3塑~~とHeLa細胞のR系との組合せでの持続感染系

の成立には抗Polioウイルス血清の存在を必要とし抗

血清が除かれると持続感染系ほ細胞変性を起すという.

しかし, Ho and Enders (1959)ほPolio立ウイルス

2型と初代培養の人腎細胞や羊膜細胞及び継代培養の
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HeLa細胞の組合せで, Takemoto and Habel(1959)

はCoxsackie　ウイルスA9　とHeLa細胞の系で,

またCrowell and Syverton (1960)は　Coxsackie

ウイルス　B3　と　HeLa細胞の系で持続感染の成立

には必ずしも抗血清を必要としないことを述べてい

る.

著者の場合, ECHOウイルス11型の原株及びLp

ウイルスまたはSp　ウイルス　と　HeLa細胞の組合せ

でほ抗血清を含まない維持培地で持続感染が得られ

た. Sp　ウイルス持続感染系の場合,持続感染細胞の

割合は全細胞の約90%を占めていたが,継代を重ね

るに従って活性ウイルスを有する持続感染細胞の割合

は25代で約52%に減少し, 102代目でほ,たまたま活

性ウイルスを検出し得ない状態になっていた･この

102代継代の持続感染細胞(HeLa sp 102)にはLp

ウイルス及びSpウイルスとも正常細胞の場合と同じ

ように吸着はするが活性ウイルスの検出や細胞変性は

認められなかった. Crowell and Syverton (1960)

によればCoxsackieウイルス　B3　とHeLa細胞の

系で成立した持続感染細胞にB 5　ウイルスは吸着す

るが　Blウイルスは吸着しない.両ウイルスは共に

B3　ウイルス持続感染細胞内で増殖しないのである

が, B5　ウイルスほ侵入後に増殖の抑制が起ってい

るわけで, B lウイルスに対する細胞表面のRecep-

tor欠如と大きな違いがあると述べている.

著者の場合, HeLa splO2にLpウイルス及びSp

ウイルスとも吸着することが明らかであったので,ウ

イルス増殖の抑制は侵入後の過程で起っているものと

考えられる.

Glasgow and Habel (1962)の記載に従って,

HeLa Sp, 102　の培養維持液から作成した物質に

はinterferon様の作用を認め,特にLpウイルスは

感受性が高いことほ既に述べた通りであるが　HeLa

Sp lO2細胞のこのような特異な性状は持続感染の磯

序を究明するための新たな試料として注目すべきであ

ろう.

ECHOウイルス11塑Gregory株(原ウイルス液)

を使用して得た持続感染HeLa細胞ほ持続感染の成

立の当初ほLpウイルス及びSpウイルスが混在し

たが,わずかに数代の継代でLpウイルスは消失し

Spウイルスのみ検出されるようになった･同様の現

象はSpウイルス持続感染細,胞㌢こLpウイルスを重

感染した場合にも認められた.またLpウイルス持続

感染が成立した系でほ反覆した実験でLpウイルスの

みを放出することが確認されたが,これにSpウイル

スを重感染するとLpウイルス持続感染は直ち計こSp

ウイルス持続感染へと転換L Spウイルスのみを放出

するようにな-うた.いずれにしても, Spウイルスの

持続感染が成立した下でほLpウイルスは生産されな

くなることを示している.このような現象はSpウイ

ルス持続感染細胞内に産生されるinterferon様物質

にLpウイルスの感受性が高いことに一部の要因があ

って,そのためSpウイルス持続感染細胞内でLpウ

イルスの増殖が抑制されるためによるものと考えるこ

とが出来る､また,上記のinterferon様物質にSp

ウイルス自身も或る程度感受性があることはSpウイ

ルスの持続感染細胞系の成立に何等かの関連を推察す

ることも可能であろう.

このような見解ほHo and Enders (1959)によっ

ても-部提出され, Polioウイルス2型と初代人腎細

胞及び羊膜細胞の組合せで成立した持続感染細胞にほ

interferon様物質の存在を認め,本因子がこれらの

細胞の持続感染に重要な役割を果していると述べても㌔

る.しかし, Polio　ウイルス　2型とHeLa細胞の組

合せではinterferon様物質の役割を立証出来なかっ

たという.また, Mifune(1970)によれば,風疹ウイ

ルスの場合, interferonを産生し得るBSC細胞でも,

またinterferonを産生しない〉Vero細胞でも持続

感染ほ成立し,風疹ウイルス持続感染系の維持には

interferonほ特に必要ではないであろうという･

以上のように持続感染の成立にほウイルス及び細胞

の種額によってそれぞれ異った磯序が求められるであ

ろう･著者の場合Sp　ウイルス持続感染の成立むこは

interferon様物質にその一部の要因があると考えら

れたが,一方Sp　ウイルス持続感染系から得たHeLa

Sp lO2細胞はウイルスの放出を欠くと共にSpウイ

ルス及びLpウイルスの再感染をうけないという特異

な性状を示し,今後持続感染の成立に関与するウイル

スGenomの動態を究明するれめ好適の試料を提示

したものと考える鑑

ま　　　　　と　　　　　め

ECHOウイルス11型Gregory株と　HeLa細胞の

系で得た持続感染細胞は, Sp　ウイルス及びⅠ,p　ウイ

ルスを放出していたが,数代の継代でSpウイルスの

みを検出した･ Plaque純化したLpウイルス及びSp
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ウイルスによってそれぞれ持続感染系を得ることが出

莱,かつその持続感染細胞からは同系のウイルスのみ

放出した.これらの持続感染系の成立に抗血清は必要

でない･また, Spウイルス持続感染細胞内ではLp

ウイルスの増殖ほ抑制され遂にほLpウイルスほ検出

されなくなった.これはSpウイルス持続感染細胞内

に産生されるinterferon様物質にLpウイルスの感

受性が高いことに一部の要因があるように考えられた.

一方, Spウイルス自身もそのinterferon様物質に

成る程度感受性があるということはSpウイルスによ

る持続感染の成立に何等かの関連があるのでほないか

との推察も可能である･

Spウイルス持続感染系の継代によって得た　HeLa

Sp lO2　細胞はウイルスの放出ほ認められないにもか

からず, Spウイルス及びLpウイルスの再感染をう

けないう特異な細胞系であり,その培養維持液中には

interferen様物質が含まれることを証明することが

出来た.このような細胞系は今後持続感染の成立に関

与するウイルスのGenomの動きを追究するのに役立

つと考える.

稿を終るに当り福見前教授の御教示と御指導に感謝し,本研究に関する直接の御指導,御校閲

を得た林教授に深甚の謝意を表します.
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