
結 核 形成 阻 止 が どれ だ け増 強 され るか は興 味 あ る問題 で

あ る。

　 PrGminに して も,Sulfathiazole-N4-glucose　 bisulfi--

te　godiumに して も構造 上GIucosideの 型 を とつ た こ と

は毒 性 の減 少 ど水 可 溶性 となつ た 利点 は あ るが それ だけ

効 力 の低 下 を惹 起 して お り(特 に皮 下 注 射 投 与 の場 合),

基 本体 で あ るDiaminodiphenylsulfoneあ るい はSu1-

fathiazoleに よつて,あ る程度 の貧 血 が起 る量 に相 当

す る中毒 量 を投 与 しな けれ ぱ,同 様 の効 力 を 示 ビて お ら

な い の で実 際 には 大量 投 与 と な る こ とは免 れ な い◎

　 そ して,こ の量 はPr◎minに して も　 Sulfathiazole

N4-91ueose　 bisulfite　sodium　 に して も相 当 の量 に達 す

るの は注 射 され た もの の大 部 分 は速 や か に排 泄 され る結

果 で あ ろ う◎

　 勿 論,非 分 解 のProminあ るい はSulfathiazole　 N4-

gluc◎se　bisulfite　 s◎diumそ れ 自身 も弱 度 なが らの 作

用 は期 待 で き る訳 で あつ て,こ ごに これ らの試 験 管 内 の

抗 菌性 の比 較 が 必 要 となつ て くるの で 目 下 実 験 申 で あ

るo

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 結 　 　 　論

　 (1)P-Amin◎beRzenesulfOnamide(5%Gerison)は

笑 験 的 結 捜動 物 に幻 す る効 果 は ほ とん ど認め られ ない 。

、P-HydrazinophenylsulfGnamide　 HC9の 結 核形 成 阻

止 は主 と してHydrazinO基 に基 づ くもの であ る。

　 (2)Sulfathiazoleは 軽 度 の貧 血 を起 す 程度 の投 与 で

は や や 結 核 形成 阻 止 を認 め る。

　 (3)Sulfathiaz◎Ie　 N4-gluc◎se　 bisuIfite　 sod加mは,

あ る程 度 の貧 血 を惹 起 せ しめ る程 度 に用 い る と(腹 腔 内

注 射)実 験 的結 核 に対 して良 好 な る影響 を 与 え て い る

が,貧 血 を起 さ しめ ない 程度 では 〔皮下 注射)対 照 群 と

ほ とん ど大 差 ない ◎

　 この関 係 はPr◎min　 の 場 合 と似 て い る。 そ して この

作 用 は主 と して基 本 体 のSuIfathiazoleの 作 用 に 基 づ く

もの で あ ろ5し ・ この関 係 もProminとDlaminodiphe-

nylsulfoneと の 関係 に似 て い る。

　 稿 をお わ るに 臨 み,本 問題 を御 提 案下 され終 始御 懇 篤　 　 　 　 　 　 　 　 　 　　 　 ジ
な る御指導 と御校閲 を賜わつた恩師武田教授 に衷 心感謝

し,ま た種 々薬品 を御 分与下 された東大薬学科 分析 化学

教 室石館守三教 授 ならびに山本有一学士 に感謝 し,多 大

の御援 助を耳 さつ た教 室の各位 に謝意 を表 する◎

　 　　　　　　　　　交 　　 　献

　 1)岡 野光雄　 「結核」投稿 中(昭26年2月 暑 の予定)

　 2)武 田 ・岡野 。服部 。前島 ・三 浦 「結核」 同上(同

　 　上)
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 ノ

　 3)武 田 ・岡野 。前 島 　 「日本 細 菌 学雑 誌」4(3)131

　 　-137,　1949

 4  ) Rich & Fouls Bull. Johns Hop. Hosp. 62, 

 77, 1938 
5) Buttle & Parish Brit. Med. J. 15, 776, 1935 
6? Greey,. Campbell & Culley Proc. Soc. exp. 
 Biol & Med. 39 : 22, 1938 

7) Bullon & Guernon J. thorac Surg. 8 : 184, 

 1938 

8) Smithburn Proc. Soc. exp. Biol. & Med. 38; 

 574, 1938 

9) Kolmer, Raiziss & Rule N J 39 : 581, 

 1939 

10) Dietrich Ame. Rev. Tbc. 38 : 388, 1938 

11) Corper, Cohn & Bower h J 40: 452, 1939 

12) Steinbach & Dillon Proc. Soc. exp. Biol. & 

Med. 41 : 613, 1939 

13) AM-1-1:- • )KM • 191±. N4tai.-1 24 : (10) 

 1561, 1940 

14) Fritz & Calloman Ame. Rev. Tbc. 47 : 97, 

 1943

15)武 田 ・岡 野 ・服 部 ・前 島 ・三 浦 　 日本 細 菌 学 雑 誌

　 投 稿 中

16)武 田 。岡 野 ・前 島 ・三 浦 　 同　 上 　同 　 上

17)武 田,岡 野 ・前 島 伝 研 集 談 会 口述 　昭25.5

18)柴 田経 一 郎　 診 療 と経験6(8),1942

19)金 沢 ・高 橋 　 日本 鉄 道 医 学 会 雑 誌 　28:8,1942

20)岡 野 光 雄 　 医学 と生 物 学 　 11:(5)320-324,1947

21)　 〃　 　　 日本 細 菌 学 雑 誌 　3:(2)49-50,1948

22)〃 　 同 上4・:(1)43-44,1949

結 核 菌 の全血 内培 養法 に よる臨床 的研 究

　　 生体防衛反応機序に関する研究(第1報)

　　　　　東大沖中内科 本 間 鼠 臣

　 　 　 　 　 　 　 　 緒 　 　 　言

　結核菌の全血内培養法はA・E・Wrightが1923年 隻

及 び19242年S工ide　 Coll　Cul加2eな る簡便 法を発表

 L  11  -2- 6 h, 19261',1 L--c.+4434kjgma 

oTr-ftS3 ,f4, IR, An° , 1-ofttiz 

liWtilk itYJZIE e tcrp t,-_.
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著者は,循 環血の殺 菌力あるい は静菌力が,動 的細胞

ならびに免疾 グロブ リンなる体液性防禦活動の主 体が,

血液 内の化学的平衡状態すなあ ち繊維素,血清,電 解質等

に よつて条 件づけ られ る至適環境を舞台 と して発揮す る

綜合的作用 の決算 であるところか ら,こ の全血静菌力 を

測 定す ることによつて広 く有機的 な生体の防衛反応機序

及び これ を規定す る諸要因について考察 を行 う目的 を も

り て,次 に示 した諸観察 を行つ た。

1)人 体 に種 々な る量のBCGを 接種 した際 のツベ

ルク リンア レルギ ー及び全血静菌力の消 長

2)双 生児 におけ る全血静菌力検査成績

3)頸 動脈体捌 出の全血静菌力に及ぼす影響ww

4)各 種疾患 におけ る全血の結 核菌静菌力比較

紙数 の闘 係上,趨 告(第1報)は(1)及 び(2)の 観

察 について述 べ(3)友 び(4)は 第2報 で取扱 うこととす

るo

実 瞼 方 法.

スライ ドセル:二 二枚の スライ ドグラ スを用い る。一枚

の両端 に貼付す る紙 片の厚 さは清水6に 従 い0・07mm前

後 とす る。紙 片貼付後他の一枚の スライ ドグラスを重ね

て一組 とし乾熱滅 菌を して お く。

菌浮游液:約3週 間培養の フランク フル ト人 型株を秤

第1図

菌 数 菌増殖静菌力

・ 襯 駐 冒8く齢 裂の認めらL擁

2菌 数6以 下 ト 擁
31麟6-・ ・

1+】 昔

4陣 数・・→ ・
睡1+

δ1菌 数2・-4・
{帯 ト

◎ ●

菌 液+全 面

ス
ノ'///

H麗 ■■
Z陥Z%Zノ/ン クZ7/ZZ

量後,糠 鐘の 乳鉢 で磨砕 し滅 菌蒸溜水 を もつて1co10

mgの 浮游液 を作 る。 これを3,000回 転5分 間遠 心沈

澱 し,均 等 となつた うえ清液 を使用す る。

手捜:被 検 」血液04coと 用意 した菌浮游液0・0400≧

を毛細 ヒペ ッ トで充分混和 した後,ス ライ ドグ ラス内2

ケ駈 に滴下 し,2枚 のスライ ドグラスを接 漕せ しめたと

き,直 径約10mmの 円盤 とな る如 くす る(第1図)。 次

で加i熱溶融 したパ ラフィ ンで周囲 を密封する。10～14日

間37。C培 養を行つた後,パ ラ フィンを さり,二 枚 の硝

子を引離 し,5%フ オルマ リン溶液中にて溶血 と固定 と

を同時 に行い,水 洗後 カルボール フクシンにて染 色,次

で3%塩 酸 アル コt・・Miルで脱色,1%ピ ク リン酸 で後染色

を行 つて鏡 検す る。対照 は同様 の操作で培 養のみを除外

す る。

顕 微鏡検査:一 つの聚 落を形成す る菌数を計算 し,ユ0

個の聚落の平均数 をとる。 これ を次の6段 階に分け る。

6匿 数4眺L蛆 二
_

1人 体 に種 々なる量のBCGを 接種 した際のツベ

ルク リンア レルギー及び全血瀞菌 力の消長

序 言:人 体 または動物が結核菌 に感染す るとその全血

内に結核菌 の増殖 を阻止す る作 用が発現 または増強す る

こと,寒 た結核菌に対す るこの静菌作 用は免疫の成立 と

或程度一致す るとい うことはWright2以 来佐 藤3,伊

鯉,渋 川緒方7,今 村 渋川8,窒 谷9そ の他に よつて認 め

られ てい る。一方結核予防対策の有力な措置の一 つ とし

て1}CG接 種が施行 され るが,こ のBCG接 種 の効

果判定の規準 と しては笑際には ツペル ク リンア レル ギ ー

め発現いかんが問題 とされ ているのみである。 しか るに

結核免疫 と結核 アレルギ ーとは必ず しも一致す る もの で

ない ことを示す事笑は多数に

あ る。(Richコo,Calxnett腿,

Weissfeiユeri2♪Sieglel3,C(ト

ijftrperM・ ・6・ユい7・ ξ8・Raff-

O・07mmの 紙 片aelig)Dubos2(}も これ を認 め

㌦ 'BCG予 防接種 を より理性 的

に発展 させ るためには結核 ア

レル ギーでな く真の結 核免疫

ス ライ ドグ ラス を測定す る手段を見いだ さね

ばならぬと説いてい る。

す でに述ぺ たごと く全血静菌 力の消 長 はある程度免疫

現 象と一致 するか ら,BCG接 種 の効果判定 にこれ を利

用することは合理的 と考 えられ る。伊藤船及 び伊藤等曲

は海摂 及び猿 において,室 谷9は 人体 においてBCG

接種後 の全血培養成績を報告 している。

著者 は,種 々の量のBCGを 接種 した際 のfツi反

応 及び全血静菌力の消長を観察 し,こ れ等三者 の間 の関

係を検討 した。

方法及 び材料:東 京大学附属病 院看護婦生徒 中 「ツ」

反応陰 性者 にBCG接 種を行 うに際 しこれ を3群 に分

けた◎結核研究所製液体 ワクチ ンを用い,第1群 にO・04

mg・ 第2群 にO・08mg,第3群 にO・12mgを 接種 したe

接種後第37日,第44日,第91・ 日,第131日 に「ツ」反

.応を,第91日,第131日 に全血培養 を行つ た。

成績=

第1表 の ごと くであるo接 種後第37日 のrツ1反 応
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第1表

灘 箭 接種後第37日
ノ ノ

第91口 第131目

群 例 1「順 応「ツ」朗 朗 「ツ」刺 計 全血駿 計 「ツ」反応 耽 蝕 培養母

第

ユ

群

1

2

3

4

5
}

6

ケ
・

OXOO×0

0×03×3

4×311×10

3×34×3

0×019x21

5×40×0

0xO9x10

(+)2

(一)6

oko

3×3

10x9

9×11、(+)3

12x18

4×5(一)5

40x30

冊 …

帯12×15

一(一)110x11

土(土)311x10(+)5帯

出(十)120x15十

+(帯)111×13(一)2上

士(冊)10xO冊

1
{

(一)1

〈±)1

(+)1

(昔)1
…(箭)1

8■ OXO OxO ll (一) oω ■ 9x8 撒 く冊)2

第

2

群
一

1■
2■
3■
4■

6x5・

3×3

2×2

3×3
㍉

OxO

29×21

0xO

OxO

(+)1

(})3

1・ × ・
18x27

5×6

18x20

F

(+)2

(一)2

士

一

士

±

(一)1

(土)3

oり¢

4×3

10x11

10×11

(+)2

(一)1

●癬餐

±

隔

嫡

(一)2

(±)1

1■第

3

群

2

3

4

レ0

6、

5×4i17×19

0×0{26x20(+)5

3×3・20x20( _>1

5×6igx5

1磯1;

18×17

…(
+)3

17×18( _)1

5×3(±)

難慧

16x20

3×3(一)3(+)3

20×16(士)1( 一)3

0xO

14x14

0×0

(腸 チ フス)

(一)3

・(+)1

十(普)2

R十

成績 は第1群 と第3群 との問に明らかな差違を示 した。

第44日(表 敬)に 第2群 はすべて陽転 したが第1群 の

陽転者はなお半数:に達 しないo第;131日 に第1群 は よう

や く7名 中5名 が陽転 した。 この時第3群 では2名 陰転

したが・ この中の1名 は重篤な腸 チ フスに罹患 し陰性 ア

ネルギ ーと考えられ る ものであ る。 また表に見 るように
や

総 じて第1群 と第3群 との間には発赤 の大 さ,強 度 な ど

か ら反応程度の差がはっ き り認められ た。 この接 種菌量

とア レルギー前期の長 さとの関係 はRδme憩2二 いらい

:H樋bu憩ger鎗 等,Deb・ ・沸 等,B・quet&Neg葦 ♂4,佐々

木器等の動 物実験成績 と一致 してい る。

全血培 養の成績は第91日 で表 の示す通 り第1群 と第

3群 との間 に劃然 たる相違が認め られ,第3群 では結核

菌の増殖が ほとん ど完全に抑制 されている。大体におい

て 「ツ」反応が強い者 は全血 の静菌力 も強い とい う結果

であ るが,第 ほ 群第7例 のよ5に 「ツ」反応が強 くでて

い るにかかわ らず,静 菌力は あま り強 くない とい う例に

も注 目ナべ きである◎第131日 にな ると一般に前回に比

L全 血静菌力が低下 してい るのが 目につ く。 この時期 に

第1群 では弱反応 ではあるが陽転 者が増加 してい るに反

し全血静菌作用はす でに低下を示 してい ることは興味が

お る。 また第3群 舞6例 は重篤な腸 チ フスのため危篤状

態 にあ り 「ツ」反応 も陰転 したにかかわ らず強 く静菌力

を維持 してい ること も注 目に価する。

全体 を通 じてみる と,BCG接 種後の「ツ」反応はかな

り不安定 である。また「ツ」反応陽性者 で静菌力弱 く,陰

性者で も強い静菌力を示 した者 もあ り,「 ツ」反応 と全血

静菌作用 とは必ず しも一致 しない ことが認 められ る。

総 括 及 び 結 論;.

種 々なる量の:BCGを 接種 した3群 の看護婦生徒の

中・最大量0・121P9の:BCG接 種群 は最 も速かにか

つ,最 も強い ツベル ク リンア レルギ,...を獲 得 した。接種

後約3ケ 月においては最大量接種群 の全血静菌力が最 も

強い ことが証明 された。接 種後4ケ 月半 ではすべての群

に静菌力 の低下がみられ るが,こ の現象 は最 も少 ない量

の:BCG接 種 を受けた群に最 も著 明に現 われ た。

また大体 において 「ツ」反応 の強 く現 われ た者は全血

の静菌力 も強い嘉 い う事実が認 められ るが,ζ の両者の

間の並行関係 は必ず し献 立 しな陣 実 も購}こ 認め ら

れた。なおBCG接 種の近接効果判定 には本法は ツペ

、ル ク リンア ツルギ ーな どにま さり有用適切 な もの と考え

られ る。

(本論 の要 旨は第23回 日本結 核病学会 で報告 した)

丑 双生見 におけ る全血静菌 力検査成績

序 言:双 生児の研究 は遺伝 及び体質学 の方面か ら注 目

せられてい る。著 者は生体 の防禦活動 のW面 である全血

静菌力 とこれを規 定す る体質的要因 との関係を考察す る

目的 を もつて東大特設 中学入学志望 の双生児14組28Ψ

名 について 「ツ」反応及び全血静菌力を測定 した。

方法及び材料.一方法は前章 と同 じなので省 略する
。双
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生 児は二卵性2組 を除 きす べて一一卵性 で年令 は11歳 な

い し13歳 であ る◎

第2表 △印は二卵性

劃 性別年令

△1

「ツ」 反 応 脇 増猛

2

3

4

A♂ 、21。 ×。BCG

B♀1211×11

冊

±

A♂ 、、L、2x、2BCG5回

B♂1115x15BCG4回

士

帯

A

B
♂ 、21。X。

♂126x7BCG

萱_一

帯

A♂ 、2{5x6

B♂1213x12BCG

1帯

同9
A♂ 、21、7X、7

6

B♂12118×14

1±

A舎 、2i、2x、2

B♂12114x14BCG ± 亀
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成績及び考按:成 績 は第2表 の如 く,(一)8,(±)6,

(4)0,(昔)4,(帯)8,(冊)2,で(+)以 上の増殖 を

1認めた もの28名 中14名 ・50%で あ る9著 者が健康成

人38名(20歳 一36歳)に ついて静菌ザ を測定 したとこ

ろは(+)以 上 の者10名26・4%で ある。検査 した双

♂

生児 は大体健康児童 と見倣 され るか ら,11歳 ない し13

歳 の児童の静菌力はかな り弱い ことになる。すなわ ちこ

の年令の児童の全血 中には菌増殖率が高い のみな らず増.

殖の程度が強い ものが著 しく多い。 これ については後に

再び触れ る。

「ツ」反応陽性者が陰性者に比 し強い静菌力を有 する こ

とは第3表 の示す ごと くであ る。.
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BCG接 種非接種の2群 に分 けて観察す ると第4表 の

如 く,BCGi接 種者群の静菌 力は非接種者群 に比 して弱

く,し か も 「ツJ陰 性者の方が さらに著 しく弱い ことが

特徴的 である。この中BCGを5回 繰返 して接 種 した も
だ

の3名,4回 の亀の1名 あ り,こ の中の3名 が(帯)の 菌

増殖 を示 したことは興昧があるo一 般 にBCG接 種を

数回繰返 して も容易に陽転 せず,陽 転 して も速かに再び

陰燥化す る場合に しば しぼ遭遇 す るが,こ の事実は個体

の防 衛活動が神経体液性機構 を含めた体質的要因 に より

敏活でな く,そ のため外来の刺戟に対す る反応が遅鈍 で

容易 に防禦的表現 を呈 しないのではないか と考 え ら れ

る。第4表 中BCG接 種者に して 「ツ」反応陰性 者が

5名 ともす べて見 るぺ き静菌作用を示 さず,こ れ が非接

種者群申に自然陽転者 の多い ことと相挨つてBCG接

種群が非接 種群 に比 し静菌力が弱い とい う結 果の主な る

原因 となつているのであるが,こ れ また上述の考え を支

持する もの と言え よう。

一卵性12組 ,二 卵性2組 の申,二 卵性 の2組 は各組

の2名 が ともに「ツ」反応 の陰陽 も一・致せず,全 血培養の

成績 も明 らかな相違 を示 したことは,一 卵性の群 と面自

い対照 をな した◎種 々の検査 において一卵性双生児が二

卵性双 生児 に比 し著 しい 相 似 性 を示す ことはDiehl

Verschuer(Tbkd・ZwMinge)大 里教授 等 も認 めてい

る。

性別 については室谷9の 報 告に もあるが,有 意の差が

認め られない。

年令 との関係 について室谷9は 健康人の静菌作用 は若



年 よ り高年 になるに従い著明 となると述べてい る。著者

が沖中内科人 院患者266名 について検査 した成績 を年令

別 にす ると第5表 のごと くな り,大 体の傾向は室谷の報

告 と→致す るが,50歳 以 上の高年者において率が高い

のは,重 症者の多い ため と考 えられ る。また10-19歳

　　 　 　　 　　 　 　 第　 5　 表

　　 　 　　 年令別全血培養成績(266名)

　　 　 　　全　血　培　養　成　績(菌 増殖)　 (十)以
鮪

一 .士 同+柵 幽 騨

62劉 ・2・ 国13・23同4α9

5象罐gl・58}231・925レ7114a5

4蒙諾91297136123351・311255

3£謂9127・12817・4 一司 ・5il　349

23講9137・ ・1471・32761281}3客3

19副 ・93122【 レ3271・4il　 3&8

の患者 には肋膜炎が相 当数あ るため率 を低下せ しめた傾

向がある。双生児 の成績が50%と い う高率を示 した理

由は11歳 乃至13歳 とい う年令的素因 と,自 然感染者

少 な ぐBCGi接 種者多 く,結 核性疾患に対 して処女性

を保有 してい る点 とが指摘 される。

　　 　 　　 　　 　 　 総 　 　 　括

　二卵性2組,一 卵性12組 計14組28名 の双生児に

つ き全血培養検査 を行 つた。 「ツ」反応陽性者群の全血 静

菌力は「ツ」陰性者群に比 し明 らかに強い。BCG接 種群

の静菌力は非接種者群に比 し明 らかに弱 く,そ の原因の

一つはBCG接 種後 もなお 「ツ」反 応陰性 であ る者の

静菌力が極めて弱い ことであ る。 この事実は個体間の防

衛反応 の発現過程に差のあ ることを示唆 している。一卵

性双生児は2名 宛が高率に 「ツ」反応,全 血培養 の一致

した成績 を示 したが,=卵 性の2組 はいずれ も一致 した

成績 を示 さなかつた。

　男女性別に よる差 は認められない。年令 的素因 につい

て も検討 した。

　以上1)皿)を 通 じて著者 は全血静菌作用 を通 じて生

体防衛反応を考察し,抗 原の量が多い程全血静菌作用

もアレルギー反応も強いが,こ の両者の間には必ずしも

並行関係の成立しないこと,及 び全血静菌作用発現の過

程には防衛組織の基質すなわち神経体液性機溝を含めた

体質的要因が相当関与していることを認めた◎

　御指導御綾閲をいた黛いた神中教授,北 本助教授に感

謝の意を捧iげる◎
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