
白鼠テ以テスルＢＣＧノ病原性獲得試験
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「パステ1いレ」研究所ノ故カルメｕ氏が1912年

所謂特殊培地ニ70代累代培養テナシ，無毒十

型菌グ作り得タト柵シ址レフ動物一人間二試験

シ，此所ニ28年ヲ経過シクリ。該菌株ハBCG

ト云ヒ既＝一人間二咆用セラルヽニ至ル今日尚ホ

其ノ病原性ノ恢復ニ゛杷憂月包ク者アリ，然シ大

多数ノ學者ハ該ＢＣＧヲ･唱シテ甚敷減=湿シタル

菌株トナリ再ヒヽ｀有毒株一遷元セデルナリト云

フ。而シ叉タ一定要約ノ元二有毒株二還元シ得

ルト云フ學者モ少数アリ。例ヘバPetroff (結核

血清加卵培地通過二依リｊ

　

Korschun, Nobel

（「モルモリヽ」通過二依リＪHormachef連鏡状球

菌lヽ共ニ「モルモＵ」通過二依リＪHutyra, Kir

chner (角膜通過二依りWatson (M良二依り）

Ariztia (哺乳見接種二依リ) Much, Garces,

Orellana r卵培地通過二依リ）等ノ如キ。･ヽ其レデ

叉タ試験動物ノ種類二依プーハ其ノ病原性ノ異ナ

ルベキハ常然考ヘラレル所ナリ。會テ渡逡博士

ハ大正15年以来ノＢＣＧ病原性及免疫元性二就

テ検討シBCG ・ヽ「ラ、テ」ニ對シ病原性ノ比較的

弼キ事テ殺表シ（昭和４年７月結核第７巻第７

琥）、其レニ引緬キ余等ノー人原津ハ之レヲ病

理組織學的二研究シ其ノ噫化ノ家兎及ビ「モル

モＵ」ト異ナレルタ知リ、之レヲ･細菌學雑誌第

418琥二農表シタリ爾来余等ハＢＣＧ株ハ白鼠

ヲ通過おレコlヽニ依テ或ハ其ノ病原性ヲ高ｙ得

ルニハ非うがルヤト其ノ官験二若手シタリ、而

シテ本官験ノ大部分ハ裁野中のぶ子ノ致ス所ナ

瓢

賓験方法

賓験動物、自鼠鼎重70乃至100瓦)、｢モルモ。

　

ト｣(剪重300瓦内外)、家兎(鼎重1.5FE内外)

使用菌株及ヒヽ接種か法、北里研究所保存後カル

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

･l〃･･－

メット、ダ｀エラン氏特殊培地ニ21代累代培養ソ

　　

㎜

　　　

皿=-

重ネシ株グ、同培地ニ４週間培養シタルモノ丿々

減菌生理的食堕水0.5托中１赴及ビ３赴ノ２種

ノ菌浮游液ト十シ接種ス。とレグ接種第１代ト

云フ。白鼠ハ２群二別チ、１群ハ菌量１旺ゲ２

群ハ菌最３危リ･尾静脈内ぺ圭射ス、注射液量。･･

0．5托トシタリ、「モルモ。ト」ノ口旺テ皮下ニ、

家兎ハ３旺テ耳岬脈内二注射ﾉ、、、

資験成績

以下記述スル所ノ本官験ハ各試験動物共接種後

４題乃至５迦目二剖検ス、卯チ肉眼的雄二組織

學的二検査スヽ叉タ其ノ他３敲接種シタル白鼠、

ハ各臓器(肺臓、肝臓、牌臓、腎臓)ヲ減菌生理
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第５琥】 野中゜原津’星加゜白鼠ヲ以テjスルＢＣＧノ病原性獲得試験

的食復水ヲ以テ乳剤トナシ、「ペトロフ」、「ルベ

ナウ」雨培地＝･培養シ、第５乃至第６週培養ヲ

以テ次代接種二使用ス。

　　

１．

　

１胚接種白鼠ノ解剖學的所見

第１表二示ス如ク初代二於テハ各臓器共結核性

費化ヲ来サズ、唯僅カニ肺臓表面二小出血液テ

認ムルノミ。第２代ハ肺臓表面二僅少ノ結核結

節ラシキモノテ認メ、肝臓及ビ牌臓・ヽ軽度二腫

大ス。第３代ハ肺臓表面及ビ切割面二粟粒大結

節アリ、處々ニ小出血液ヲ･認ム、肝臓ハ腫大シ

小葉紋理明カトナル、牌臓モ亦タ腫大ス。第４

代二至レバ肺臓ノ愛化更二噌シ表面及ビ切割面

共二多散ノ結節アリ、肝臓ノ腫大亦タ高度トナ

ル、牌臓ノヽ腫大シ表面粗槌トナリ暗紫色テ呈ス、

然シ何レモ其ノ表面及ヒヽ｀切割面二結節テ認ムル
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能・ヽズ。第5、第6、第７代ト白鼠ヲ通過スル

ニ従ヒ臓器二於タル受化常二高度二現ハル、殊

二肺臓二於テノヽ粟粒大ノ結節全葉二亙り多放

生ズルモノアリ、然シ肝臓、牌臓二於テ・ヽ結節

ヲ'認ノズ。第８代肺臓ハ各肺葉全面二亙り粟粒

大結節アリ切割面二於テモ亦タ多数ヲ認ム、肝

臓、牌臓ノ腫大叉タ著シク肝小葉ノ紋理著明ナ

リ、肺臓ハ表面粗ニシテ穎粒状テナシ暗紫色テ

呈ス、然シ肉眼的ニハ何レモ結節テ認メズ。腎

臓ノヽ各代共二肉眼的二著明ノ宛化ナク、結核結

節テモ認ノ･ズ。

塗抹標本二於テノヽ初代乃至３代迄ハ抗酸性悍菌

ヲ各臓器ヨリ澄明シ得ルモ菌放甚グ僅少ナ片チ

常トス。第5、6代二至ルト常二多数ノ抗酸性

悍菌テ細胞内外二認ム、殊二肺臓、肝臓、脚

二於テ然毀

第１表

　

ＢＣＧ(1狐)接種白鼠所見

世　代
肉眼的所見 組織學的所見

肺臓 肝臓 肺臓 腎臓 肺臓 肝臓 肺臓 腎臓

第１代 結節有無
　　　　　　　　　　　　　　ｉ_　　_　　_　　_

　　　｜

　　　　　　　　　　　　　　｜

結核礎化，一一
抗酸性樺菌i‘　十 四＋ －

＋
－
＋

第２代 結節有無 ＋ I　ｉ
結核礎化
抗酸性楳菌

＋

＋
一
升

㎜+ ○

第３代 結節有無 升　１　－
　　ｉ

-　　-
結核礎化
抗酸性樺菌

＋
++

＋
＋

＋
＋

○

第4代 結節有無 十十 - -　　-
結核礎化
抗酸性楳菌

++

併

＋

升
升
升

･－
＋

第５代 結節有無 佃･ 四
_　　_ 結核mvc I m

抗酸性楳菌，併
＋
冊

＋

十十

＋
＋

第６代 結節有無 併 -　　- ㎜
結核礎化
抗酸性倅菌

桐･
併

升
升

併
升

＋

＋

第７代 結節有無 桐･ ㎜ - - 結核礎化
抗酸性楳菌

併ｉ十十
桐･　，併

桐･
十十

＋

十十

第８代 結節有無 佃･ ㎜ ㎜ -
結核礎化ｉ　冊　併
抗酸性楳菌・併１併

桐･
++

＋
冊

　　　

２．

　

１胚接種白鼠組織學的所見

初代白鼠、肺臓ハー般二充血シ気管枝周園二軽

度ノ圓形細胞浸潤アリ、肺胞壁ノ處。々ニ組織細

胞及ビ少数ノ類上皮細胞集族ス。抗酸性悍菌ハ

該部二散在性二或ノヽ東状ヂナシ存ス。肝臓軽度

ノ瞥血アリ、グリソン氏鞘及ビ小葉内二組織細

胞及ど少数ノ類上皮細胞ヲ認ム、稀二結節様構

造テ呈ノヽルモノアリ、抗酸性菌ハ該細胞群中二

認ム。牌臓暫血高度ナルモ結節及ビ類上皮細胞

群ハ認ノズ。抗酸性悍菌ハ極テ少倣圓形細胞中

二有リ、腎臓間質内處々ニ細胞ノ噌殖テ認ム、

而シテ該部二極ｙテ少散ノ抗酸性悍菌テ認ム。

第２代白鼠、肺臓初代一於ケルヨリ細胞噌殖

梢り屈ク、類上皮細胞結節ハ僅小ナレドモ之l／

ヲ認ム。抗酸性樺菌ハ該結節中二多ク認ム。肝
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臓｡・ヽ初代二於ケルト略｀t同様ナル像ヲ呈シ定型

的ノ結節ハ認ｙ得ズ、然シ抗酸性悍菌ノヽ多敬二

存ス。肺臓ノヽ未グ結節形成ナリ、腫大セル細胞

中二抗酸性菌テ澄明スルノ≒

第３代白鼠、肺臓ハ類上皮細胞結節梢ヤ噌加シ、

同結節内ニハ抗酸性悍菌多敬束状トナリ叉ノヽ散

在ス。肝臓・ヽグリソン氏鞘内及ビ肝小葉中二類

上皮細胞性結節少数ナレドモ此レヲ認ム、抗酸

性悍菌ノヽ左結節内二或ダヽ間質内細胞中一一多数存

ス。牌臓・ヽ組織細胞、類上皮細胞ノ増殖アリ。

處々ニ類上皮細胞性小結節テ認ム、抗酸性悍菌

ノ唄

モ存ス。

第４代白鼠、肺臓・ヽ病宛高度二現ノヽレ大小種。々

ノ結節ヲ認ム、抗酸性悍菌ノヽ多クノヽ結節内類上

皮ノヽ細胞中＝－アリ塊状束状テナシ叉ハ散在ス。

叉タ結節外細胞中二充蒲セルモノモアリ。肝臓

ノヽ血管周園及ビグリソン氏鞘内二細胞増殖著シ

ク、類上皮細胞性結節形成アリ、、叉タ小葉内ニ

モ小結節テ多数認ム、抗酸性悍菌ノヽ同結節内ニ、

叉タ間質中二増殖セル細胞中ニモ多数存ス。牌

臓ノヽ唇血高度、小ナル類上皮細胞性結節賓質内

二散在ス、抗酸性悍菌ノヽ同結節及ビ結節外組織

細胞中二多数認ム。腎臓ハ軽度ノ諺血及ビ間質

二細胞増殖アリ、然シ結節ノヽ認ムルヲ得ズ。同

細胞内ニハ少数ノ抗酸性悍菌ヲ認ムルノミ。

第５代白鼠、肺臓・ヽ第４代二於ケルガ如ク細胞

増殖著明－シテ結節ヲ多敬認ム、結節中こｰﾉヽ巨

大細胞ノ存スルモノアリ、抗酸性悍菌ノヽ各結節

内及結節外細胞中ニモ多敬認ム。肝臓ノヽ類上皮

細胞性結節多数二生ズ、抗酸性樺菌､ハ結節内或

【第18巻

モ叉タ同様二結節内或ノヽ結節外細胞中二認ム。

腎臓べ

認ム、抗酸性悍菌テ結節内二認ム。

第６代白鼠、肺臓ハ第５代白鼠ト略ｌ同程度ノ

結節形成アリ。肝臓及ビ牌臓。・ヽ結節形成著シ

ク、殊二牌臓二於テハ無数ナリ。抗酸性悍菌／ヽ

各結節内二多数認ム。腎臓ノヽ少敷ノ結節ﾄ菌ト

テ認ム。

第７代白鼠、肺臓及ビ肝臓共第６代白鼠ヨリ

梢ｌ高度ノ愛化テ示シ、菌モ亦多数二存ス、殊

二肝臓二於テ然りトス。牌臓ノヽ第６代白鼠ト

略ｌ同程度ノ愛化テ認ム。腎臓ノヽ結節形成少ナ

キモ抗酸性悍菌ハ中等度二澄明ス。

第８代白鼠、肺臓｡・ヽ噌殖性愛化著明ニシテ、全

肺葉二互り類上皮細胞性結節テ無敬二認ム、同

結節。ハ小ニシテ限局性ナリ、中ニ､ハラング｡ハン

ス氏巨大細胞ヲ存スルモノ有リ。抗酸性樺菌ノヽ
－

塊歌叉ﾀﾞ､束舷テナシ結節内外ノ細胞中ニ多散

存スo肝臓ﾉ､唇血中等度ニ有リ、星芒細胞堆加

シ、グリソン氏鞄内一'､細

部及小葉内二類上皮細胞性小結節多数二有リ、

抗酸性悍菌ノヽ同結節内及ビ結節外細胞中ニア

リ、叉之レチ充漏スル細胞モ有リ。肺臓唇血高

度ニシテ資質内至ル所二類上皮細胞性小結節ヲ

認ム、抵酸性悍菌ノヽ各結節中二認ムルモ、肺臓、

肝臓等二於ケルガ如ク多数二存スルモノ稀レニ

シテ且ツ散在性ナリ。腎臓ノヽ間質二細胞増殖有

り處カニ類上皮細胞小結節ヲ認ム、抗酸性悍菌

ノ'ヽ結節内二東状ラナシ或ノヽ散在性二認ム。

　　　　　

3．

　

家兎ノ肉眼的所見

.・ヽ組織細胞中二多数認ム．牌臓ハ第４代白鼠一

　　

第２表二示ス如ク初代家兎．･ヽ肺臓表面二少数ノ

於テ認ｙタル如キ小結節多数アリ、抗酸性悍菌

　　

粟粒大灰白色ノ結節アリ、肝臓及ビ肺臓ノヽ梢ヤ

　　　　　　　　　　　　　　　

第２表

　

ＢＣＧ接種家兎解剖所見

世　代

肉眼的所見 組織學的所見

肺臓 肝臓 肺臓 腎臓 肺臓 肝臓 肺臓 腎臓

第１代　結節有無 ＋ - - -
結核礎化
抗酸性樺菌 升＋

＋
＋ 升

＋
－
＋

第８代　結節有無 併 ＋ - -
絨核受化

抗酸性楳菌
桐･
＋ 升

＋
升
＋

＋
＋
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腫脹スノレモ腎臓ニハ受化ヲ･認ノズ。塗抹標本ニ

テ肺臓及ビ肺臓、肝臓ヨク少数ノ抗酸性悍菌ラ

認ム。第８代家兎ノヽ肺臓表面及ビ切割面二灰白

色ノ粟粒大結節多数アリ、肝臓・ヽ腫大シ小葉紋

理明カトナル、表面及ビ切割面二少数ナレドモ

粟粒大ノ結節ヲ･認ム、肺臓ハ軽度ノ腫脹アルノ

えニシテ結節ヲ認メズ、腎臓ノヽ肉眼的二撥化ラ

認ｙズ。塗抹標本二於テハ肺臓、肝臓、牌臓ヨ

リ少数ノ抗酸性楳菌ヲ１

此1／ヲ･認ノ･得ズ。

　　　　

4･。

　

家兎ノ組織學的所見

初代家兎、全肺胞壁二軽度ナルモ細胞噌殖ア

リ、處カニ大小ノ結節形成尹見ル、抗酸性悍菌

ノヽ同結節内二僅カユ認ム。肝臓ハ血管附近、グ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

ー
リソン氏鞘及ビ小葉内處｡々ニ細膨曾殖アリ、類
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メタル株ノ「ルベナウ」培地－ヽ１ヶ月培養シタル

菌テ健常「モルモ､、ト」皮下ニ１庭接種シタルニ

其ノ成績・ヽ白鼠ヲ通過セデル前ノＢＣＧ株ト何

等異ナル所ナク只局所二惨潤次デ硬結潰瘍トナ

ルモ比較的速カニ治癒シ叉接種部ニフ、ラ何等硬

化ヲ認ｙザル事多シ故二此所ニハ詳細ナル記述

テ省略孔

　　　　　　

6．

　

分離培養所見

白鼠静脈内二菌量３駈テ生理的食盛水０．５耗二

浮游液トナシ注射シ、４週乃至５週後該白鼠ノ

臓器ヨリ分離テ試し

ク、初代白鼠ヨリノ分離培養八一般二菌ノ登育

不良ニシテ腎臓ヨリノヽ培養出来ズ。第２代白鼠

ヨリノ分離培養ノヽ略ｌ第１代白鼠ヨリノト同様

ナル成績ナレドモ腎臓ヨリＢＣＧ菌サ分離シ得

タリ。第３代白鼠ヨリノ分離培養二至テノヽ梢ｌ

良キ登育状態尹示シ、菌集落サ多敬生ズ。第4、

第５代白鼠ヨリノ培養二於テ・ヽ、一般ニBCG

菌ノ登育良好ニシテ集落密生シ菌苔ラ形成ス。

殊二肝臓、牌臓ヨリ分離シタルモノニ然り。第

7、第８代白鼠ヨリ・ヽ分離菌ノ登育旺盛ニシテ

何レモ菌苔ラ形成フ、。肺臓ヨリ｡ハ屡ｌ雑菌混入

ノ篤ｙ其ノ成績判定不躍賓ヲ･免力l／ズ。

　　　

第３表

　

ＢＣＧ（3廷）接種白鼠各臓器

　　　　　　　

ヨリ菌ノ分離培養

＼　世代第
　｀　　　　１

臓器　　・代

第２

代

第３

代

第
４

代

第
５

代

第
６

代

第
７

代

第８

代

肺　臓ｌ十 ○ 十十 ○ ○

併

○　十十，桐･

肝　臓　十 ＋ 十十 併 十十　併う升

眸　臓　十 ＋ 十十 十十 十十 併　桐．ｌ ･Ｈ+

腎　臓，一 ＋ ＋ 十十 十十 十十　併　十十

言五

Ｑロ

備考

　

各白鼠・ヽ何レモＢＣＧ接種後4－5週

ノ間二殺シ｢ルベナウ｣，｢ペトロフ｣培養各５

本宛二培養シ５週後ノ我育二就テ判定ヌ

スル病原性ノヽ噌加ス、印チ白鼠通過４代ニシテ

上皮細胞性結節サ形成ス、抗酸性楳菌.･ヽ結節内

二僅カニ認ムルノミ。肺廠ﾉヽ軽度ノ對血及ビ細

胞堆殖有リ類上皮細胞性結節多敬存ﾌヽ、抗酸性

梓菌ﾉヽ桔節内二少散認ムルノミ。腎臓.ハ間質ニ

細胞堆殖處カニ集旅シ結節様構造ヲ呈スルモノ

有リ、抗酸性楳菌ﾉヽ同部二僅カニ存ス。

第８代家兎、肺臓･ヽ噌殖性受化高度ニシテ多敬

ノ結節ｦ･認ム、然シ菌ハ極テ少叡ニシテ此レサ

訣ク結節多シ。肝廠ﾉヽグリソン氏鞄及ビ血管周

　　　　　　　　

一
園ニ細

１

　　　　　　　　　　　　　　　　

結

ＢＣＧノヽ白鼠ヲ･通過スル事二依テ白鼠二對
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此レヲ明カニ認ノ、通過第６代以降二於テー・ヽ高

度ノ病宛テ各臓器二認ム。而シテ抗酸性悍菌モ

亦タ病受ノ増進スルニ従ヒ各臓器二多数謐明ス

ルニ至ル、各臓器中病受ノ著シク現ハレルハ肺

臓、肝臓、牌臓ニシテ、抗酸性悍菌､ハ前二者二

多数謐明スルモ牌臓ハ病受高度ナルニモ係ラズ

少ナシ。腎臓ハ結節及ビ抗酸性悍菌テ少数認ム

ノレノ

　

ｌ。

２

白鼠通過二因テ白鼠二對シ其ノ病原性ヲ増

【第18巷

強シタルＢＣＧノヽ此レヲ･家兎二接種シー時著明

ナル結核性愛化テ惹起セシムルモ、菌ノ増加ノヽ

認ノ･ズ、時日ノ経過ト共二菌ノヽ減少シ逡ニハ此

1ノヲ認ノ･ザルニ至ル。自］チ家兎二對シテノ嘩

性ノ増強テ澄明シ得ズ。

３．白鼠二對シ病原性ヲ増強シタルＢＣＧテ「モ

ルモヴト」ニ接種シタルニ、白鼠サ通過セデル

ＢＣＧ接種二依ル愛化ト何等異ナル所ナク、其

ノ病原性噌強チ澄明シ得ザルナリ。


