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結核菌の毒力に關すろ實驗的研究(第I報)

公衆衛生院衛生微生物學部 、
ノ

染谷 四郎 川 村 達 重松 逸造 ・

平山 雄 林 久 子 張 仲 鑛

1ま へ が き"

結 核菌の毒力に關 しては多数の學者に よつて古Lange及 び戸 田(")等 の 四肢法 を用 ゐて毒力 を判

くか ら研究論議せ られゐいる所で あつて、Vage一 定 し、結核菌 め毒 力 と菌分離 を行 つた患者の病型

des(9Fraenkel及 びBaumann(2)Lange(3),La一 との間に必す しも相關關係のない ことをのべ てゐ 、

nge及 びLydtu(4)・ 等 は琴兎或はusxを 實験動 る。又、灘 ㈹ はSmithbum砺 瀧 用ゐて

物として、その皮下又は静脈内に結核菌の一定量 海狽臓内に接種し結核菌の毒力を研究 し、病型 と

を接種 し・接種後の接種局所反慮及び剖検所見か 毒力との間に一・定の相關のあることを指摘 してゆ

ら結核菌の毒力を判定 した。 殊に 慮ngeは 接種 る。この様に實験成績の異なるのは、一つは實験

され る結核菌浮游液申の 生菌の含有量 を培養 し 方法それ 自身に敏陪があるか、叉は分離結核菌の一

て生する集落激から想豫 して・感染 極 小 量 に就 増養條件が異なる爲と、も考へ ら航るのであつて、
ぞ

いて海旗 を用ゐて桧討 した。 又更にSoper及 び 今村(16)(17)等 は今 離培養 した人型 、牛型結核菌 に

Du・rski(5!、Feldman(6)(?)、Smit五burn(8)(9)、 等 は 就 いて5%91ycerin加 牛 謄 汁馬鈴薯培 地にて纏

臓内拷種法を採用 し・動物の感染 より艶死 までの .代 培養を行ふことにより・毒1りが著明に低下 し・

期聞を以ρて毒クを判定 しようとした。又我が國 謄汗の加はらない培養基の通過は毒力の低下が著

で臆 原σo)・芦名(11)・高・;IR(n)等は腿 越 は比 明でなかつたとのべている.著 講 購 髄 の毒

較的大量の結核菌を海猿の皮下・腹腔内・血管内 力に就いての研究 を行ふ第一歩として、結核患者

に注射 して・動物の発死期聞・感染動物臓器の病 の喀疾よφ分離 した直後の結核菌株、更に之を纏

攣を以つて毒力を刹定する方法を提 唱 してゐる 代培養 した菌株及び研究室保存の青山B株 に就い

が・彼等はすべて實験保存の結核菌を使用 してを て海狸を用いて皮下接種法を實施 し識毒力判定法

り・分髄 後の薦蹴 いての實験ではkih・ 叉・Q再 棚 獄 みたeこsvaそ の成績の概略を報告

松久(13)は結核患者 より分離培養 した結核菌 を'す る。
～

● 麟2・ 實 験 方 法
1横 駄 用

ゐた結樋 槻 ・芝3・ 融23・ 三 究室にて騒 薯グ リセリ/'Al}tthezて榔 培養齢

田17・芝157・M3kの5株 と研究室保存の青山Bせ られてゐる青山B株 とに就いて實験を行つた。

株であつて・職 融B株 ・以外はNPt・…」ueリ ・ 分纐 後の芝・57の商 灘 痴mg及 び血mg

ン反慮陽韓者中結核獲病者の喀疫より分離 したも 等の異なる菌量を接種 した各群に就いては接種媛

のであり・M3は 結核研究所保生園に入院申の極5週 、8週 、及び11週 目に於て剖桧 し、菌量と

めて輕症v輕 過良好であ?た 一愚 者の喀湊より分 病 攣 との 醐係を翻察した.他 の實験に於いては
離したものである講 山B以 外の難 はすべ囎 何蝿 樋 菌量縮 阻9と し、職 に使用L・ti
疾 よム 臥 片饒 地にて艦 し その第1代 は、 海撚 纒 鋤 瓦乃至45・瓦のもの(豫 備賊 に

岡・片倉増地に植え・更に之を馬鈴薯グリセリジ 於いてこの位の膿重のものでないと一定 した成績

増地に糖 え纏ぎ・培養3週 後(分離直後 と呼ぶ)と が得られないことが分つた)を 選び、その腹部皮
其の後約3年 間(樋 聞隔で緬 代前後)馬 金罐 下に結核灘 灘 α5cc雄 射 し、8澱 に施
グ リセリン培地にて・纏代培養 した菌株と更に研 て解剖、淋巴腺及び臓器の病攣を観察 した。なほ
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剖瞼所見は、佐藤(秀 三)法 に依つて記載 した。結

核菌浮遊液は充分に濾紙にて水分を取 り、秤量 し

た菌塊を瑞璃乳鉢にて丁寧に磨砕 し、所定の菌量

を含有する様vaO・5%ゲ ラチン加生理的食盤水に

浮遊 して調整せられた ものである。剖検によつて

・得た各器官に就いて組織學的検索をも行ふと共臓

に脾は約その牛分 を乳鉢にて摺 り碑き,之 に2%

の硫酸を10倍 量加え、そのO.lcc宛 を、岡、片

(1)接 種を異にした揚合の

實験成績

身皮磯 種法による渤 の繊
に際し如何程の接種が最も適當

であるかを桧討するために、芝

・57株の翫 皿&壷m飾 ・及び

1
10000m9の 菌量を接種 した3群

に就いて接種後5週 、8週 及び

11週 迄の槻察を行つた。師ち

剖瞼所見及び脾培養成績に就い
ゐ

ては第1岡 に示す様に、観察時

期が遅い程病攣は著 しく、脾培

養成績では8週 臼に於いて最 も

多い菌集落獲生が見られたが、

何れの観察時期に於いても接種
ネ ノ

量に よる差異は認められなかつ

た。

i次に接種局所反慮と所周淋巴

腺の愛化及び接種後毎週實施 し

たツベ ル ク リ ン反慮成績に就

bて は.第1表 に示す様に各反

慮共接種菌量の多い程早く現は

倉培地に分注、艀卵器中に横たへ、1～2日章乞燥tt'蝋

封 し・培養後4週 で集落の蛮生状況 を観察 した。

又・接種局所・局所淋巴腺の観察は撞種後毎週

行 ひ、 ツベル ク リン反慮桧査 は第1週 、第2週 は

ソー トンッペル ク リン10× 稀繹 液 を、第3週 、第

4週 は100× 稀 繹液 を、第5週 以後 は1000× 稀 繹

液 をO・1cc腹 部 皮内に注 射 し,2塒 闇後に於いて
ぞ

判定 した。

3・ 實 験 成 績

第一圖 接種量を異にせる群の接種後5遍 、8週 及び】1週

目に於ける剖検所見及び菌培養成績

注 各柱の長 さは病塗(十教)の 総和を示 し、斜線部は丙臓の

病攣、他は淋巴腺の病攣を示す。

脾培養に就いては、菌集落を見ない もの、十:集 落敷の
ヱls均1-9ケ、十・:10--49ケ 、帯:5(Fの ケ、柵・:100-

。。199ケ 、照:200ケ 以上、柵:集 落鍛が殆ど一面に獲生し

たものを示す。

各群 ヒス トグラムの下桝内の籔字は其の群の動物の脾臓
`の 重量の準均である

。

れ、程度 も著 しい傾向があるが、局所反慮に於や

ては接種後5週 以後、淋巴腺の攣 化 で は4週 以

後、ツベルクリン反慮は2乃 至3週 以後に於 いで

は各群間に差異が見 られない。

(2)分 離直後及び数年間織代培養後 の菌株に

就いての成績

分離直後の芝3、 青山23、三田17、芝157、及び

M3の5菌 株、緯代培養を行つた芝3・ 青串23・

三田17及 び芝157の4株 と研究塞保存の青山B

株蹴 いて餅 の3週壌 ゐmg離 を樋 し ・

接種後毎週の接種局所、所屡淋巴腺の観察及びツ

ベルクリン反慮槍査 を實施 し、又8週 目に於いて

解剖 し、臓器の結核性病攣 を観察すると共に脾臓

の培養 を行つた。その成績は第2圖 、第2表 、第3

表及び第4表 に示す通 りである。帥ち分離直後の

各菌株にi就いては 接種局所 反慮、所麗淋巴腺 の

燈
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第こ圖鱗 灘 馨蓄蠣騰 耀 農さ蕪あ繍 総織 憲 段鼻楼

績から見て も菌の分布が極めて多 い こ とが見ら

れ・研究室保存め青山B株 に就 いての實験成績 と

比較 しても・分離直後の菌は極 めて強V・毒力を有

してゐることが認められる。之に反 し縫代増養後

3年 を経た菌株に就いては、接種局所反鷹
、所屡

淋巴腺の歌態、ツベルク リン反慮成績、剖槍所見

及び脾臓の培養成績の何か ら見て も分離直後の菌

に較べると極めて弱反慮を呈 してゐるゴとが認め

られ・著しい憲力の減弱を來 してゐることが見ら

れた。 認

4。 む す び

以上のや うに結核患者より分離 した数種類の結

核菌株に就ズ接種菌量と癖愛 との關係、更にその

分離直後及び纏代培養後に於ける毒力の比較を海

狽を用ゐて皮下法による動物實験 を實施 した。例

数が少いので筒言す ることは萬來ないが、先づ第

一に分離直後の 結核菌に於いては極めて 強い 毒

力を有して砂 波 下法によつて馬 あmg脛

第2表 分離直後及び教年欄繊代培養後の菌株を接種した各群の接種局所と所届淋巴腺の礎化の比較

菌

分

離

直

後

橡査事頚

週 藪

接 種 局 所 、 所 煽 淋 巴 腺

芝

3

II国 鞠 卵 恥lva川 ・1超 ハvい1い 師
34・1・GKKIK国

12L三 」Il("iKIK檸 い(1
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第3表 分離直後と敷年間雛代培養後の菌株を接種した各群に於けるツベクリソ反懸成績の比較
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二青 一 一 ± 一 一 一1-一 一 一 ± ± 十 ±

皆 一 一 ⊥ ± 一 一 一 一 一 馬±+± ± 一

株 一 ・一 一 一 ・-s-一 一 一一+± ± ±ノ
、

一 一 十 十 十 十K-一 十 十 一一 十 十
1

1・
、繭 δ6mg程 度の接種菌9の 差異では剖検所見の

上に著明な差異は見 られす、皮下法では吏に接種

菌量の幅 を持たせなければ毒力の差異が禺て來な

いのではないかと考へられる。接種菌量が少くな1

ると完全なる菌浮遊液が得難いから誤差が多 くな

り、本方法によつて毒力の差異を見 ること底不適

當であらうと思はれる。又多くに数年間纏代培養し"

変菌株では著しく毒力が低下 してを砂、その度合

は誠に著 しい。 この事は研究室保存の青山B株 に

就V・ても言ひ得ることである。併 しなが らすべて

の結核菌に於いてもこの様な毒力の低下が必す起

るのであるか どうか、或は又毒力の強い菌ではな

かなか毒力が低下 し難いのでないかと云β、様な事

も考へ られる◎又この様に毒力璽低下 した菌に就

いて動物通過を行ひ、毒力の恢復を計つてゐるの

でるあが毒力の低下 したすべての菌が果 して動物

通過により毒力が恢復するか、又如何なる程度ま

で毒力が上昇 して行 くかと云ふ問題は興味のある

所であらうと思 う。更に又此等の菌に就いての諸
ひ

種生物學的性状の比較に就いては現在實験 中であ

るので、之等の成績については他日に報告 したレ

と思ふ。

稿を終るに臨み、御指導を賜つた前公衆衛生院

微生物學部長野邊勉慶三博士及び豫防徳生研究所

結核部長柳澤謙博士に勤し、衷心感謝の意を表す

る。
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