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BCG菌 株 に関 す る研 究

第3報 日本 株,ア メ リカ(R)株 及 び フラ ンス株 の免 疫 元性 につ いて
〆

国立予防衛生研究所結核部(部 長 柳沢 謙)

室橋豊穂 ・関 又蔵 ・高野袈裟男

(昭 和27年2t月27日 受 付)

1緒 言

日本,ア メ リカ(Rosenthal)及 び フランスで保存 さ

れているBCG菌 株 の培養iの 諸性状や毒力について

は既 に報 告 したD2)。 天 竺鼠に対する毒力 には全 く差異

を認めることがで きなかつ たがデ菌体 の大 さや染色状態

等の差異が,免 疫元性 に何等か の差異 を現わすか否かを

塊較するために感染防禦実験 を行つたので,そ の成績 を

報告 しよ うと思 う。 ＼

2実 験 方 法

各菌株 ともSaut◎n馬 鈴薯培養か ら菌 をと り,菌 液 を

作製 した。

実 験ISauten'馬 鈴薯初代2週 培養 のBCGを

とり,手 振法忙 よ り10zng/eeの 菌液 を作 製 した。

予めRδmer反 応陰 性なることを確沸 うた天竺鼠40頭

を4群 に分ち,そ れぞれ 日本株群 。アメ リカ(R)株 群・

フランス株群及び対照群 と し,そ れぞれ の群 にそれぞれ

1

1

6

の菌株 を1頭 宛O.5ee(5mg)皮 下接種 した◎6週 経過後
ノ

人型結核菌H2株O・Imgを 以て皮下感染 し,感 染後6

週 末に屠殺剖検,罹 患度 を比 較 した◎

実 験 皿SautOll馬 鈴薯2代,2週 培養 のBCGを

とり手振法 によ り各菌株毎 に10-i～10"'3mg/0・1ecの 菌

液 を作製 した◎各株毎に30頭 の天竺鼠 を用意 し,10頭

を1群 と して10『1～10『3mgを 皮 内接種 した。接i種後6

週 目に対照10頭 とともに人型結 核菌H2株O.05mgを

以て皮下感染 し,6麹 経過後屠殺剖検 し,罹 患度 を比較

した。接種に用いたBCG菌 液は,接 種 と同時 に小川培

地 にそ の10一5mg及 び10-6mgを 接 種 し,感 染防禦力

と隼菌量 との相関の検討 に資 した。

3実 験 成 績

実 験1体 重 の増減,感 染 局所変化及び 剖 検所 見

は第1表 の如 く。である◎比較 を簡単なら しめるために,

笑験群天竺鼠1頭 宛 の淋巴腺及び臓 器の罹患程度 を対照

Table1.ResultsofProt㏄ti▽eTest.

B.C.G.inoculation;5mg

Virulentinf㏄tion;0.1mgofH2strain.
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群1頭 宛 のそれに対 する100分 率 で表わせば次の如 くで,

アメ リカ(R)株 群 とフランス株群 とでは殆ん ど差異 がな

く,日 本株群が この両者 にやや勝つてい る。

実 験 群 淋 巴 一腺 臓 器

日 本 株 群

アメ リカ(R)株 群

フ ラ ン ス 株 群

51%

62

64

3%

13

10

実 験 ∬ 成績は第2～4表 に示す如 くで ある。

BCG接 種量の多い群は少 ない群 よりも一般 に罹患度

は軽 いが,こ の接種量差 に よる罹患度の差 は周本株群 で

は他の2株 の場合 よりも明瞭にみとめられた。同一接種

量 についてみると,e・01myを 除けば,日 本株群が殊に

臓器にういては一般 に軽微 であっ た。実験1と 同様 に淋

。巴腺及び臓器 の罹患度を表わせば次 の如 くである。

接 種 量 日 本 株
ア メ リ カ

(R)株

触 蔑

7ヲ ンス株 層
㍉ 避

10柵5"～9鵯

10『6η ～9

55

12

0

0

毒

0.2'

0

ノ

で,ア メリカ(R)株 及び フランス株 は著 しく成績が不良

.であつた◎ 臼本株 自体 も通常の液体7ク チンの成績 よ り

も不良であるため或いは培地 の影響に由 るのではないか

と考えて,更 に小 川培地及びCorper培 地 に同時に接種

・比 較 した ところず 日本株 と他 の2株 との間には明 らかに

生菌単位の差 が認 められ た。10Smgの 成績 からlmg

中の生菌単位を推定すれば,日 本株 は5・5x106個,フ

0.01my

培 地 Corper
i小

川

0.OOImg

接 種

・実 験 群

日 本 株 群

アメ リカ(R)

株群

フ ラン ス株群

0。1mg

淋巴腺 臓器

53%6%

7823

5833

淋 巴腺`臓 器

70%20%

6112

6323

淋巴腺 臓器

量1・C吻 … 翅9}・ σ5"・〆 ・伽

日 本 ぎ株

ア メ リカ(R)株

7ラ ン ス 株

9.32.3

0。30。7

1.30.7

70。012。3

5.00.7t

2.33.0.

、64%24%

6443

8679

なお本実験に使 用 した菌液 の生菌単位(viablennit)

は(次表)

ランズ株は2x104個,叉 再 度の検 査成績か ら見 るなら

ば 日本株は7x106～1・23x107個,フ ランス株 は2・3×

105～3・OX106個,ア メ リカ(R)株 は5Xユ05～7x10t個

とな り,日 添 採力撮 も生菌単位が多 く,ア メ リカ(R>

株 が最 も少 なか3た ◎

4総 括 考 按

第2報 に述べた よ うに,毒 力試験 におい'-iFは殆 んど差

Table2。 】ResultsofprotectiveTest。

BのC・G.inoc蒐 エ1ation;0.17ηg

Virulentinfection;0.05彿gofH2sセain
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Tablo3.ResultsofP】 ⑩tectiveTe8t.

B。Cβ 。加ooulati◎n;o.01瑠

Viruletitinfe¢tio簸30.05栩gofH2strain.
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異を示さなかつた3菌 株が,本 実験 において は 免 疫 程

度 に多少 ではあ るが差異 を生 じたことは意昧 あ る所 見で

あ るe笑 験1の ように大量(5mg)を 接 種 した場合 でも

その差は認め られ たが,実Wtllの ように少量(10隔1～10-i

卿)接 種 の場合 にも同様 に罹患度 の差異が認 められ,し

か も同時に行つた菌液の定量培養成績 か ら,日 本株の菌

液が他の2株 よりも10～100倍 程度に多 くの生菌 単 位

を含んでいたとい うことが直接罹患渡 の多少 に影響 して

い春るよ うに思われ るか らである。

われわれ は笑験条件 を能 うる限 り近似せ しめ る た め

に,各 菌殊 とも同様 好適 な発育 を営むと思われ るSauton

馬 鈴薯培養 の菌を用 い,そ の1週 及び2週 培養 から,全

く同一人が同一方法 によつて均等 な菌液 を作製 したにも ・

かかわ らず,前 述 のよ うな差異が何故現 われたか を考察

してみる必 要があると思 う◎

同一方法によつて作 られ た菌液の生菌 単位が菌株聞に

おいて何故相違す るか。 これは定量培養 に用いた小川培

地に対する適応性如何 と,菌 液作製 条件 の菌に及ぼす影

響 との二つ に分つて考 えなければならぬ と思 う。

日本株 以外の2株 に対 して小川培地は不適当なのか も

しれ ぬと考えたので,Cerper培 地 と小川培地 とに同一

条件 で作製 した3株 の菌液を接種 してみhが,前 述の よ
ノ

うに,日 本株 はやは り他の株 よ りも多量の生菌単位を含

むことを示 し庚 。 この成績 は,感 染防禦実験の成績 とよ

く一致 している。 しか し定量培養成績 による生菌単位の

差異 については,更 に培地 を変え,PHを 変えて実験 し

てみな くてはならないが,感 染防禦実験の成綾か らす る

ならぼ,そ れ等 の菌液申には実際 に生菌量が少なかつた

のであろ う之 とが想像 され るのである。

何故生 菌量が少ないのか,と い うことは分析が難 か し

いが,水 晶球を混 じて行 う手撮 法とい う作製方法 による

機械刺戟が,特 に圓本株以 外の2株 には強 く作用 した。

すなわち 日本株が最 も強い抵抗力を持つ ていたためで謝

ろ5こ と,文,菌 の発育 相が,3菌 株 とも区 々であるた

めに,日 本株 では偶然最 も生菌量の多 い相 を,他 の株 で

は しか らざる相 を捕えたのではあるまいか とい う二つが

考 えられ る。 これ等 の点 については本実験 のみに立脚 し

ては結 論で きないが,発 育相 を追求 し,叉 菌液作製 条件

を吟昧す ることも又必要 であろ う。

.菌体の大 さの差異 は,勿 論一・定菌重量中の生菌単位の

差 となつ て現われ るが,定 量培養 による生菌量 の差異を

きたす程 の大 きな差異 ではない◎従つて又感染防禦力に

差異 を来 さしめ る程の差異 で もない。 又 染 色 性の差異
ノ

も,菌 の活力 に直接関係 す ると考 えられ,従 つて菌液作

製時 の生菌量減少に対する一因子 と もな りうるであろ う

が,こ れは未知の問題 であ る。

5結 論

H本 株.ア メ リカ(R)株 及び フランス株 のSautOn

馬鈴薯培養 から菌液 を作 り,天 竺鼠 に接種 し,感 染防禦

力を比較 した。 ・

各菌株5mgを 皮下接種 した場合 も,1つ噸1～10}3myを

皮 内接種 した場 合 も,日 本株群は他の菌株 群じ比 して罹

患度 が軽 く,使 弔 した菌液の生 菌量 もこれ と一致 して最

も多かつ た。
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