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液体培地における結核菌の発育による液体及び菌体

の生化学的変化に関する研究

第3報BCG及 び牛型 菌牛10株 のSau七 〇n培地 に論 け る変化

飼立予防衛生研究所結核部(部 長 柳沢 謙)

浅見 望 ・細井正春 。土屋院司

上野一恵 ・土田誠 三 ・三浦 馨

(昭和27年8月22日 受付)

1緒 言

第1及 び2報D2)に おいて人 型結核菌青出B株,H2株

及びH:v株 等 のSaut◎n培 地 におけ る菌の発育 に伴 う,

化学的変化並びに力価試験等 について試験 した結果,菌

体 の増殖 とPH,蒸 発残量,総N量 及び定量培養 等 とが平

行 して変動 してお り,か っ菌量 の急速 に増加す る時期 は

3株 と も培養後4～5週 であつた。 さらに力価試験 の結

果,人 体 と動物 とに よつて有効物質の出現時期 に相違 の

あることも大体において3株 と も同一の傾向であつ た。

今回 はBdG及 び牛型菌牛ie株 について行 つた同様 の

実験成績 について,そ の大要 を蛙 に報告す る◎

II実 験 方 法

1)使 用 菌 株:a)BCG(予 研保存 の もの で,

継代培養はSanton馬 鈴薯3こは胆汁馬 鈴薯等)b)牛

型菌牛10株(家 畜衛生試験場 において家 畜の診断用 ッペ

ル ク リン液製造 用菌株 であつて～ 約拾数年前結 捜牛よ り

分離 され,そ の後 グリセ リソ馬鈴薯文は グ リセ リンブイ

ヨン等で継代培 養 され た もの)

2)培 地 及び培養方法:300ee三 角 コルペ ンにSautOn

培地100ecず つを分注滅菌 した もの に,上 記両菌株 を

移植後37◎Cで 培養iした◎

3)液 体及び菌体の分離調製法:毎 週2本 ずつを フラ
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ンキから取 りだ し,2本 を合併後,濾 紙 を もつて濾過 し,

菌体 の一部 は常法 によ り1ce=10mg菌 浮游液 を作 り,

残部は秤量 したっ液体は殺菌後 水を加 えて200ccと な

し,一 ・部 に石炭酸 を加 え,残 部はそのまま冷蔵庫 に保管

した(詳 細は第1報 参照)◎

4)定 性及 び定量試験法:第1及 び2報 と同一方法に

よつた。

5)力 価 試 験:a)人 体一一 大半 がBCG接 種

者 と少数 の未接種者 とを含む学童を対象 とした◎b)動

物～i)青 出B感 作群一一青山B死 菌流 バラ液6mg

筋 肉内注射後8週 以上 を経過 した もの,ii)BCG感 作

群一一一BCG生 菌30mg接 種後10週 以上 を経過 した

もの◎

なお人体 の場合 と青山8感 作 動物の場合 におけるッペ

ル クリン液 は,標 準 液及び各週の試 料 ともに2,000借

稀 釈液 を用いたがBCG感 作動物においては標準液及び

各試 料 とも500倍 稀釈液 を用いた(こ れ はBCG群 の反

応が弱い為)◎

III実 験 成 縞

Sauton培 地 にBCG及 び牛1・株を培養 し,1～14週

まで追究 した成績 は第1～5表 並びに第1～14図 の如 く

であ る◎ この表及び図 によつて明 らかであるので説明は

省 略す る。

IV総 括及び考按液 量

1)Sauton培 地 にBC

G及 び牛m株 等 を培養 し,

週を追つてその変化 を調べ

ω、幽

＼ 。幽

＼己㌣ 黍

た成績 と前報の人型菌H,

株 の変化 とを比較 すれば第

6表 の如 くであ る。 この表

に示す如 く菌の発育が急速

に増加す る時期 は,BCG

では2～3週,H2株 では

4～5週,牛10株 では6～8

週 であつたoこ れはSauton

一 一一10-一 一



郵

%

6

9

3蒸 発 残 量

署

{OJ

篭
ム
も

1

幽】
畢

0

4還 元 量

一 タごζ・

!-6… 一轟糎

6e

墾e

孝e

ゆ いノリ

5総N 量

o

ム ー_直 、8C㌣ぎ
'も σ

6

←

2

_O
lo吟

ρ

量N

『

白蛋

9

6

0

矛

'ρ

ρ∫

午

o～ 脚
㈱ ・友

7菌 量

ろ月臼

∂

書o

切

6e

◇ ゆ
4綱鹸

9Dehydrogenase

争

8定 量 培 養

3、

聾`

ー
O

礎9

ω 岨 ・ρ卜

10牛 ω株,力 価 試 験

/
～/＼

◎

ψ・吸

一一11-一 一

{δ

勤粉

㍉ 今

165

培地 におけ る3菌 株の発育

速度を示す 屯のであつて,

これだけの成績から菌型の

相違 とか性質 とかを論ず る

ことはで きない○ しか し何

が故にBCGは 早 く牛緯株

は遅いか とい うことは興味

ある問題 である◎

実験方 法のところで も記

しておいた如 く,BCGの

継代培養には主 と してSau-

ton培 地 な りSautm)馬

鈴薯 な りが多 く用いられて

い るのに反 し,牛 憩株 では

主 として グリセ リンブイヨ

ン文 は グリセ リン馬鈴薯等

が多 く用い られておるため

Sa"to}1培 地 に発育 しに く

いのではないか と考 えられ

る○故 にグ リセ リンブイ ヨ

ンには牛m株 は よく伸 びる

も,BCGは 甚だ発育が悪

い こと,並 び に分離当初 の

菌が発育 の遅い こと等 は常

に経験 するところであるが

その理由はまだ明 らかでな

い。 これは培地 に対す る各

菌株の適応性並 びに撰択性

が異 なる為 であ る。

2)人 体 と動物 とに よる

力価試験の相違 は1振長の人

型菌 の場合 において も述べ

たのであるが,牛 葡株 にお

いて も人体では強 く,動 物

では弱 く表われているうま

たBCGに おいては人体 で

`ま2週以後穆灘llミ液 よ りやや

強 くかつ同一価 を保つてい

る。 しか るに青 山8感 作動

物 では最高週で さえ標準 液

よりもずつ と弱 かつた・ し

か しこれ を8CG感 作動物

に注射 したところ殆ん ど人

体の場合 と同様曲線を描い

てい るのが 認められた◎ま

たH2株 を£{噸G感 作動物

に注射 したが殆 ん ど青山B

感作動物 と同一 曲線 であつ
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た◎さらに感作動 物別 に こ

の関係 を見れば,青 山B感

作動 物にはBCGは 弱 く,

正r2株は申等度 に反応 し,B

CG感 作動物 にはBCGは

弓螢く,II2株(ま や4まり中等

度 に反応 している◎か くの

如 く両感作動物 に対す る型

特異性 はBCGで は顕著で

あ るがII2株 では明 らかで

なかつた◎ しか し今後各試

轡 料の濃度並 びに動 物の感作

.程 度 について再検 討を行い,

この型特異性 の問題 を解明

したい と思 う◎

3)今 回まで5種 類の結

核菌株について,培 養後週

を追つて力価 の変化 を調ぺ

た結 果,人 体 及び動物 にお

いて も力価 の最 高に達す る

時期は8週 前後 であ り,そ

の後週 が進 むに従 つて力価

の低下 を来す ものが多かつ

た◎ この理由 としては二つ

吟 の ことが考 えられ る。一 は

第1袈Saxion培 地100ceにBCGを 培 養 した場 合 の 変化

発 育週 に よる

試 料

液 体 菌 体 力 価(Ratio)
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㎝]={
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第2表Sauton培 地100eeに 牛 型 菌,牛le株 を培 養 した場 合 の変 化

】
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培 養液 から菌体の分離方 法による誤

差 であつて,今 回の実験 では濾過後

菌体及 び濾紙 を洗 うことな く,濾 液

に水 を加 えて一定量と した○従つて

週の進 むに従つて液 は濃縮 され,か

つ粘 稠となるため液体の一部は菌体

及び濾紙 に附着するので濾液の実量

が少 くなる為ではないか と考え られ

る○つ ぎは濾液中の蛋 白質 の量的質

的差異 によるものであつて,蛋 白N

量が週 の進 むに従つて減 少 した り,

各種の蛋 白質の定性反応が培養痔期

に よつて相違す ること等 によるもの

と考 え られ る◎

第4表 牛m株 の各週 ツペルク リンの人体 皮内反応試験
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Ratio

検
査
人員

乙
種

腸 性 者
　 鼎一{～ … 陥 鯉 牌㎜ 一 仲酬喘 贈 柵 …一 一 一 一 ～ 酷

ミ ニ硬 結

重
発
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泡類i10(翻{3】蜜i懲 計1% 1剃%1赤

V結 言

Sauton培 地 にBCG及 び牛ro株

を培養 し,週 を追 つて菌体 と液体と

の生化学的変化を追究 した結 果次 の

ことを結言する。

1)BCGの 菌量は培養2週 後 に

おいて急 に増加 し,4週 で最高を示

し以 後菌量 の変化は少なかつた◎ま

た この菌量の変化 と大体平行 したの

はPH,蒸 発残量,総N量 及び生菌

数等であつた。

2)牛iO株 の菌量 は培養陵6週 に

おいて急 に増加 し,8週 で最亮に逮

し,以 後漸次減量 したeま たPH,

蒸発残 量及び総N量 等 も大体菌量の

変化 と平行 した,

3)液 体中の還元量はBCGで は

少 く,牛 紛株では微量であつ た。

4)BCGの 培養濾液を人体(主

にBCG接 極禦 の とB(tG感 作動

物 とに皮内注射 した際,殆 ん ど等 し

い力価 の変化 を呈 し,培 養2週 にお

一 一13-一 一
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いてす でに標準液 よ りやや強 くな り,

以後力価 の変化 は少なかつた。 これ

に反 し青 山B感 作 動物に皮内注射 し

た際,何 れ の週 において も標準液 よ

りは甚 だ しく低 力価 であつ た。

5)牛le株 の培 養濾液 を人体 に注

射 した際,4週 か ら標準液 と等 しく

な り以後力価は漸次上昇 し,9週 以

後 のRatioは1・50以 上まで上昇

した◇ しか るに青 山B感 作動物 では

培 養後徐 々に力価 は上昇 し,8週 に

おいて標準液 と等 しくな り10週 で

はRatie1.10で 最 高を示 した。

稿 を終 るに当 り御指導 と御助言と
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