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結 核 菌 の定 量 培 養 に就 い て
(其の四)實 験的結核症 の天竺 鼠臓器 よ りの培養……(1)

財團法人結核豫防曾結核研究所(所長 隈部英雄
謙))

i緒

小 川 辰 次

鳴 海 吾 郎
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先に小川δ)等は、動物臓器中の結核菌の定量培

養の方法を畿表 し、次いで余の等の方法の實施に

就いての、2、3、 の注意を述べた◎気こで今同は

人工的に感染 した天竺鼠職器から結核菌の定篭培

養を施行 し、・定量培養の威績か ら見た天竺鼠の結

核症に就いて記し、更耽動物實験に於ける2、3

の意見を述べ、大方の参考に供 したい6

や の

∬ 實 験 方 法

、方法は以前、獲表 した よ うで あるが、此虚で

は"2%の 硫酸水で 虞 理 して。。岡片倉培地に植

え、或いは、1%の 苛性曹達水で虞理 して、原理

に1%の 翻に芽卜 燐酸加里の入つた、第一燐酸加

里培地を使肌 した◎術・稀繹に・感染後の経過 日

藪、或いは肉眼的病攣の如何等によつて、10-i倍

稀繹のみを、或いは10-2倍 稀繹、10『3倍稀繹と2

殺 の部分を、或いは・10"一一'倍鰍 睾・10-2倍 嚇 署・

10-3倍 稀繹のように3段 に稀繹 して、各稀繹毎に

増養 した。培地は各稀繹毎に4本 乃至5本 宛使用

しだ◎声核菌籔は、大部分は4週 目に畿育 した も

のを鐵え、4～5参 の培地の ものを李均 したが、そ

の一部は、實験途中の頻繁の停電によの、卿卵器

中の温度の上下が甚だ しく、爲に磯育が遅れ、7

週 目に畿育した菌籔を数 えた。

感染に使用 した菌株は何れ も人型菌で、F株 、陸
れ ぬ な

F株 、陸FTP株(陸F株 の天竺鼠通過をやつた

もの 、、 柴野株、 柴田株、近藤株で、前三者は長

期間に亘つて纈代培養をや 砂保存 した ものであ

ip、後の三者は喀痩 より分離 して間 もなV・もので

ある。之等は何れ も、グ リゼ リン馬鈴薯増地に、

3週 乃至4週 聞培養 し、瑞璃の乳鉢で よく摺 りつ

大 島 登 輝 夫

ぶ して・滅菌蒸溜 水で・菌 浮游液 を作 り・O・1mg}

O.01tagを0.5ccの 滅 菌1蒸溜水 に含'bよ う忙 し

て 、これ を左下腹部 の皮下 に接種 して愚染 じた。
ず 　 の

動物は特珊の記載 のない限 り、2509～480&・ の も

の を使用 した¢培 養に供 した臓器の星は、

脾 、O.39～1.259,肝 、O、59～1.99,E

肺 、O.39--O.79で あ る。

III培 養 成 績

●(1)臓 器中の結核菌の溝長

第1表 脾ノ結核菌ノ潰長(比 較的弱

毒菌接種ノ場合)ノ

屠殺迄ノ週 し李均値(最少～最多)練用動物敷

蹴 週/脚(9・3～566)igゆ

V遡 い ・6・4(5・4・-247・3)レ9

田 週 9・9(・ 一 ・・3)ii・

XX瓢 測16・5(・-3・ ・5):
-Z-一

週 目、

養 した域績は、第1表 のようである。培養嫉2%

の硫酸水で虚理 した岡片倉 培 地 に 植 えた。菌轍

は、臓器1mgの 申に含むものである。即ち、10
一黛為稀繹の部分をO .1cc宛 培養 した ものである。

その成績を見ると、3週 で最 も多 く、7週 で次第

に減少し、更に15週 、23週 と経過のながびく

につれて、菌撒は著明に減少 している。

.第2表 實験(わ は陸F株 を・O・01mg接 種しで
㌦7週 判 に屠殺 したものであり輿験(2)は 實験(1)

より3ケ 月後に、同一菌株を同量接種 して18週 目

註:1)感 染方法:F株O・1mg皮 下接種
2)培 養方法:2%硫 酸水!岡 片資培地

3)菌 墜・・網器1mgノ 中 ノモノヲ示 ス

F株 、Qlm9を 接 種 し、その脾 を、菌接種後3

7週 目,15週 目、23週 目 の4同 に亙つ て培

㍉
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第2表 脾、肝、肺ノ結核菌1漕 長(比 較

的強毒ノ場合)

蕪 翻…{…轟罐

艶 鴫 翻 剛 鵡
傑瞬8'7,88固

(3)廟 晦385}N護H

藤26

註 1)培 養 方法:2%K,,SO,・ ・2%硫 酸 水 デ威 理
ズ

シテ岡片倉培地へ培養2%NaOH・ ・2%

苛性曹蓬水デ虞理 シテ第一燐酸 加 里 培地二

植 エク事ヲ示 ズ
2)菌 敗 ・1憩9臓 器中ノ雫均値ヲ示ス

3)纏 過 ハ週 ヲ示 ス

に屠殺 した ものである◎ この 爾實験の脾の菌藪 を

みると、殆ん ど差が ない◎即ち菌接種後、18週 も

i経過 してい るにかか わ らす 、菌籔は、す こしも減

少 していない。 この成績 は第 ユ表の成績 とかな レ

蓮 うところてある。 これは第1表 に記載 しk菌 株、

F株 が第2表 に記載 レた菌株、陸F株 よ りも毒 力

が 弱かつた爲であつ て、F株 接種の動 物 に 於 て

は、感染 も弱 く、随 つて病竈の治癒 も早 く行 われ

た爲では なかろ うか?

次 に肝 、肺に就いての浩長 をみると、第2表 ・

實験(1)で み るよ うに、7週 目で は、肝 は0.78

ケ 、肺 は0.25ケ で 、何 れ も脾 に比 して、'菌嶽は

著明に少い。叉同一一菌株 を、"同量接 種 して、18週

後に屠殺培養 した ものは、實験(2)で み るよ う

に、夫々、10.8S、16、7ヶ とな り、著明に増菌 し

て・脾の菌籔に近 くなつている。鴛以 上 の 結 果 か 、

ら・毒力の弱V・菌株 を接種 した場合は 、脾では3・

週前後で最 も増菌 し、時期 の経過 と共に次第に減

夕 してゆ く。又・肝、肪 に就 いては實験 していな

bの で、不明で ある◎次 に毒 力の比較的強V・菌 を

接種 した揚合は、脾は、3週 前後で多 くな り、そ .

の ま豪18週 頃 まで攣化がない。肝 、肺は、3週

hで は、脾に比 して著明に少いが 、次第に増菌 し

て、18週 目頃 には、脾の菌激 に近づ くと考 えて よ

b。

次に分離培養 して間 もない、柴田株、柴野株 ・

近藤株などを、O・1mg接 種 した ものを・7輪～8週

目に屠殺培養 した成績は、第2表 實験(3)の よう

である。即ち、`脾.の菌藪は308ヶ 、203ヶ 、202

クであつて、實験(1)の 場合の脾の菌数の約、10

倍乃至は夫以上である、接種菌量は、實験(ユ)の

場合の10倍 量である故、この ような成績が出たノ

事と思われるが、'肝、肺の菌籔は、實験(1)に 比

して、約100倍 前後となつている◎柴野株、柴田

株、近藤株は前た述べたように分離増養 してよ り

まもない菌株であつてs睦Fよ り庵かなり毒力が

強㌧凡。即ち、この事實 より、菌量が多 く、しか も

毒力も著明に強い菌株を接種 した場合は、肝肺に

於ける増菌の仕方は、著明になつて くるものであ

る.とV・う事が想僚出來る◎

荷、以上の實験成績は、陸F株 ぐO.Olm茗 接種

に於ては、2%の 硫酸水で虞理 して、岡片倉培地

に植え、叉、柴野株、柴田株、 近藤株、O.1m9

接種に於ては1%の 苛性曹達水で虐理 して、第一一

燐酸加里培地に植えているで、この爾者 を一・本に
お ひ 　

して考える事は多少の無理があるが、しか し趨ヒ述

のような傾向のある慕を想像 しても、あながち無

理ではないと思 う◇

(2)同 一動物の脾、肺、貯中の結核菌撒の相

亙關係

第3表 脾、肝、肺ノ中ノ結核菌敷ノ

相互關係(其ノー)一

動物番號
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謎1)感 染方法:陸FO、01m9皮 下
2)感 染後18S星野目ご.屠殺

"3)培 養方法:2%硫 酸水
、岡片倉培地

4)菌 緻二於テ鼎灘'撒 エラレナイ程多 藪 デ ア

ル事ヲ示ス.

第4表 脾、肝、肺、中ノ結核菌ノ相
・ 互關係(其 ノニ)

㎜
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柴野株116卜
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凄

§・62・o

・16 ,01,2

16113,6.・}α5

45.0122,8

70.017。0

4.82:0

/
.ユ0。0

～

0。6

iL聖 .
2『兜

40.2

2.6

5。4

25。0

5,・i93・ ・

12.01,0

謹麺

38.O

l38・0

2g「 弱『

6辱

2
癖

0

.0

Tα1

0.1

2,5

4LO

O.5

0.4

0。2

づ。2

タ・4

7・8

9。6

0.1

註1)接 種 菌量O・1i・・9皮 下

2)0.1mgノ 紬 器 申 ノ菌 籔 ヲ示 ス

3)接 種後71)8i週 目 二屠i殺

4)ユ%苛 性 曹蓬 水 デ威 理 シテ 培 養

5)菌 敷 ハ7週 目 ノ モ ノ ヲ示 λ

2,8

0.5

200.0

第3表 は、thF株 、O.Olmgを 接 種 して、18週 後

に屠殺 し、10ri倍 稀繹 を0・1cc増 養 、帥ち、10

mgの 臓 器 中の結核 菌数 を記 した ものであb、 第

4表 は、柴野株 、i柴田株 、近藤株 を夫 々sO.1mg

宛 接 種 して、7～8週 目に贋 殺 して10-i倍 稀繹 の
　

部分を培養、 即ち■臓器O・1mg中 の結核菌歎を

示したものである。緕養方法は前者は2%㊧ 硫酸

水{後 者は、 ユ%苛 性曹達水で塵理 して、夫 々、

岡片倉増地、第一燐酸力π皇培地に培養 した。この

二つの表でわかるように、大禮に於て、脾の菌戴

は肝・肺に比 レて多い。又・脾の菌藪の多いもの

は・こ、れに相當 して・肝・肺の菌数 も多いし、脾
の菌籔の少い揚合は、肝、肺の菌数 も少い。即ち

同一動物の牌、肝、肺の菌籔は、大艦に於亡干行

するとみてよ転。 この事實は、第4表 、印ち、歯

接種後比較的早 く、.しか も強毒の菌の接 置し浸 も

のに於て著明である。ζれに反 して第3表 、即ち

前者 よりも毒力の多少弱い菌株を前殻 りも少量

接種レて・ しh)も18週 と卸 う長期の経過のもの

に於ては、前者程ははつき りしていない。

以上の事實から、臓器中の結核菌の多少を比較

するのに、男卑、肝、膝の⇒つの臓器を同時に培養

するのは理想であるが、この中の一つを培養 して

も、比較する事は可能である と い える。それな

ら、どの臓器 を使用するのが最 も妥當であるか?

先す 、肝、肺は、O.Olmgの 菌接種後7週 目位では、

第2表 、實験(1)で みるように寸菌数が少 くて、

比較する㊧に困難であるし、叉毒力 の 張 いもの

を、α1mg接 腫 したとしても、第4表 でみるよう

に、動物の間の菌藪の朋 きが大きい。これに反し

脾に於ては、常に菌数が最 も多 く、第4表 でみる

ように、毒力の 張い ものを接腫 して、7～8週 後に

屠殺培養 した成績は、動物の聞の菌籔の開 きが小
　　　

さい◎又第5表 、3週 、7週 でみるように、毒 力

の比較的弱いと思われ る もの を接種 した揚合で
　

も、前同様 、菌藪の開 きが 小 さい。 しカミも、牌

は、臓器共のものが小さいので、その牛分、或い

はそれ以上を培養に供する事が出來る。伺、第3

表》第5表 で見 るように、経過の長い ものは、脾

に於て も、動物閥の菌数の差が大きくなるが、こ

れは・長期経過の動物の申には、種 々の治癒過穏

のものが存在す者ものと、培養方法が ,絵 り適當

でなかつたが爲 と思われる。それに しても、第3

表で見るように・肝・肺に比すれぱ菌藪の開 きは・

ノ」、さV、6'♂

以上の事實か ら、臓器の中の一つをもつて、比

較培養する場合は、脾をもつてする事が、最 も合

理的と思われる◎ 。

(3)肉 眼的病攣と結核菌鍛 、

臓器の肉眼的病攣は、佐藤、柳澤氏等の標準に

・一 一22-_._
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從 つ て

一ピー所見の ない もの。 贋

十…結節の漸 く嚢見 萬來 る もの。
轍

"H・'s結節 が直 ちに嚢見 萬來 るが、少藪の もの。

柵…結節の可 な わ多い もの◎

纈…結 節の極 めて多 い もの。

,、 柵…結節の著明に多い ものe
傷

鱒

として、肉眼的病攣と菌数を封比 して見た。その
　し ぴ

成績は、第5表 のようである。第5表 の成績は・

F株O.lmgを 皮下 に接種 して、3週 ・7週 ・

15週 、23週 と4同 に亙つて屠殺 し、その脾 を・2

%硫 酸水で麟 して、10ぎ倍離 の部分 を岡片倉

培地に植えたものである。随つて第5表 の成績は

脾6D'1.Omgの 中忙含む菌敏を示 している。

第5表 肉眼的病攣ト結核菌敷ノ關係

＼騨 劉
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拶 ○
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215.6

　 一…_}
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XV週 ○ ○ /_-
i3L5XXIII週 ○

幽

3.6 3.0

o

註:1) 、感染方法F株0・1mg皮 下接種
2)菌 教ハ脾 ノ1・Omgノ 申 二含ム撒 ヲ示 べ

3)培 養方法、2%硫 酸水、岡片倉培地使用

4)肉 眼的病攣ハ佐藤、.柳澤氏等ノ標準二依ル

即ち、鱒覧表 でみるよ うに、接種後の何れの期

聞に於て る、肉眼的病攣の強い もの程 、菌鋤 移

い。換言すれば、肉眼的病攣 と菌籔 は李行す ると

考えてよい。 この事實 は、菌接種後の期間の短V・

」程はつきbりしてお一り、経過のながま くに随 つて、

次第にネ鮮明 となつて くる。又 この表で、一 見 し

てわかるように、病憂 の程 度が 、同 じ で あ つて

も、輕過の短 い もの楓 師 ち、病竈 の新 しい もの

程、菌数が多 く、経過 のながび くにつれ て、即 ち

病竃の古 くなるにつれ て、菌数 は 少 くな つ て く

る。殊に、15週 、23週 の ように経過 のなが い もの

では、+、 昔、冊 、程 度の輕 い病攣 の ものは勿論

の事 、柵、灘の よ う'に"著 明な肉眼的病攣 を示す

もので も、屡陰性 を示 した◇ この成績 は 、定 量藁
ぜ

養に、手を染めた當初の。ものであ り、虞理方法 も

あまり適當でなかつたが爲と接種菌株の毒力が弱。

かつた爲に、病竈の新薔 により、著明な差を示し

た ものと思われる◇

最近の改良 した方法、即ち1%苛 性曹達水で塵

理 して、第 一^燐酸伽里培地に植える方法では、こ

れ程著明な差はないとして も、新 しV・病竈に於 て

は菌数が多く、古い病竈では判菌数の少い事は、

同じであろうと思われる◎

之等の事實は、菌接種後の経過のながv・古v病

一 一一一23___
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竈に於ては、結核菌の生活力が減退 し、或いは、

菌が死滅するが爲であろうと思 われる¢
モ 、

VI総 括 並 び に考察

我々は、實騨 勺結核菌の天竺鼠の臓器より定量

培養をや鍵り、前述のような毬々の結果を得たが、

之等の實験ほ、初めから表題の意圖の下に、組織
　

的に計書 されたものではなく、何等の計豊の關聯

性がないのである。随つて、之等の實験 を一つに

まとめて観察する事は、かな り無理であると思わ

れるが、然 し、事實の傾向だけは、推定する事が拶

出來ると思われる◎

種 々の實験に於て1臓 器中の結核菌の撒を比較
な も

する場合に、多数の動物に就いて、脾、肝、肺、

腎等め臓器の総てを、比較培養する事は、費用の

鮎でも、勢力の勲で も、負憺がかだり重 い。それ
群で我々は肝、肺、脾め菌藪を検査 した結果、同一

動物に於ては、臓器中の結核菌撒は大膣李行する

もので南り、槌 つて憾之等の中の一つの臓器を培

養 してで も、比較する事がltlPt(る事を知 つた◎そ'
ボ

れなら、どの臓器が比較するのに、最 も磐都合で

あるか?先 朔干、肺では7～8週 以前では菌籔
〆

が少い。叉、経過のながいものでは、菌籔は増加

してくるが、動物個燈に於ける菌籔の閻にかな り

の開 きガある。且つ又、肝、肺は、臓器その もの

が大 きく、培養樹來るのは、その極 く一部分に過

ぎない。=
も

随つて、臓器の取 り方によつては、誤差が大き

くなる事は、嘗然考えられるところである。然る

に脾に於ては、接種菌株の毒力の如何にかかわち

す、叉接種量の何如にかかわらす、接種後v3週
メ

～8週 前後であれば、動物の聞 の菌 鍛の葦は少

be又 接種後の期間のながい場合、例えば、15週

23週に於ては、菌藪が著明に減少 し、比較するの

に困難を感 じたが、之 れは虞理方法が不適當であ

つた事が、その原因の大部分であつて、この方法

で陰性を示 した もので も、最近の方法にまれば、

漂山の菌を畿育させる事が萬來た。随つて長期経

過のもので も脾を使用 して、比較する事は可能 と

思われる¢ しか も脾は、三つの臓器の申では菌籔

が常に最 も多 く、叉臓器としては小さいので、そ

の孚分、或いはそれ以上を培養に供する事が出來

るので、誤差を少 くする事が萬來る。.1

謄つて皮下接種によつて感染 した實験的結核症

の天竺鼠に於ては、脾の中の菌籔をもつて比較す

るのが最 も合理的と思われる。荷、脾の中の菌歎

は3週 前後で増加 し時の経過と共に減少して くる

傾向が認められるe釜 子K3)氏に依れ嵐5週 前後

が最 も増菌するという。 この ように、菌接種後、

比較的早期に於ては、肉眼的病攣が輕度であつて

も獲育する菌籔は多い◇ しか も、動物間の菌歎の

差は少い。経過遼)ながびくにつれて、その群の中

には病攣の種々の段階の ものが含まれるので、動

物間の菌籔の差は多 くなる。随つで菌籔を比較す
げ

るのには、3週 ～5週 のような菌増殖め著明な早

期 を選んだ方が よいと思われ幽る。 ゆ

v結 論

1.脾 は何時の場合で も、大髄に於て、脈 肺

よ りも菌藪が多い◎その沿 長 を見 ると、菌接種

後、3週 目前後で最 も多 くN毒 力の弱 い菌 株 で

は、次第に減少してゆ ぐが、毒力の強い揚合 は、

そのまま18週 目位 までは攣 りがない。肝、肺では

.3週 目では脾 よりも著明に少いが、次第に増菌 し

て、18週では、肺は脾にせ まり、肝は これ よりも

増菌の仕毒が輕度である。

2.同 一動物に於ては、牌、肝、肺の菌藪は大

腿平行する。これは菌接種後の経過の早期のもの

程著明である。 垂'-

3.菌 接種後り期聞が同一であれば肉眼的病攣

一と、結核菌藪は大me4S行 する。i

これは菌接種後の比較的早期(3週 ～7週 一〈>pra)

では、はつきりしてお り、経過のながび くと共に

不明瞭となる。.そして同じ程度の病攣でφれば、

早期のもの程、菌藪が多い◇ 御
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