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結核菌 に似 て非 な る ミコバ クテ リウムの一株(着 色性)を 長期 に
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一 患 者 と そ の 喀 出 菌 に つ い て
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受 付 昭 和55年6月20日

緒 言

近 年米 国においていわゆ るAtypicalacid-fastbac-

teriaあ るいはYe110wbaci11us等 の名称の もとに,主 と

して結核類似 の肺疾 患患者の喀疾,そ の他の病原材料か

ら結核菌 とは種 々の性質 において異な る ミコバ クテ リウ

ムが しばしば分離 され,当 該疾患 の原因菌 に擬せ られて

い る1)～15)。わが国において も また 染谷 ・林14)15)を

は じめ多数 の報告16)～20)が み られ,漸 次臨床上 また細

菌学上興味 を もって検討せ られつっあ る。

われ われ は6年 前 に臨床 上肺結核 と診 断せ られ,昭

和32年5月 以来 われわれ の手許 で 引 き続 き 治療 を受

けつつ ある患者の喀湊 中か ら,人 型結核菌 とは性状 の異

なる一株 の ミコバ クテ リウムを継続 して分離 す ることが

で きた。以下 当該患者 の臨床所 見の概要 および分離 した

ミコバ クテ リウム(以 下 「ミ」 と略 す)の 細菌学 的性

状 を 検討 し,現 在喧 し く議論せ られ つつあ る いわゆ る

Atypicalacid-fastbacteria(以 下A.A.B.と 略す)を

顧慮 しつつ,こ の分離菌 につい て,ま た同時 に この菌が

患者の現症 とはた して どのよ うな関係 を もっか を多少 と

も穿墾 しよ うと試 みた 。

I臨 床 所 見

患者 は25才 の女子

〔家族歴〕 母:肺 結核の診断 を受 けた ことが あるが現

在健康。姉:昭 和26年8月 阿武 山赤十字病院 に入院 。

肺結核の診断の もとに 昭和28年3月 に 左胸廓成 形術

を受 け,昭 和29年10月 略治退院 した。現在健康で あ

るが一時喀湊 中結核菌塗抹陽性で あった 。 その さいの菌

の性状 は今 日明 らか にす るこ とがで きない。お そ らくは

当時定型的 な結核菌 と診断せ られた もの と考 え られ る。

妹:昭 和33年9月 集 団検診 によつて 右 肺野 に 異常陰

影 を発見 され,現 在阿武 山赤十字病院 に入院加療中。発

病初期一度喀湊 中に結核菌が培養陽性で あった が諸種の

性状か らみて定型的な結核菌 と診 断せ られた 。

〔既往歴〕 昭和17年 は じめて 「ツ」反応 が陽性 であ

るこ とを確認せ られた 。同年右滲 出性肋膜炎 に罹患 し1

ヵ年間休養 した。昭和25年 ブ リクテ ンに罹患 した 。昭

和27年4月 肺門淋巴腺腫脹 と診断せ られた が,特 別

加療の必要 は認 め られ なかった 。

〔現病歴〕 昭和28年2月 ころか ら頑固な 風邪気味

が続 き,全 身倦 怠感お よび微 熱が去 らず,5月 には喀血

や血疾 を認め るようになった ので某病院 にて受診,肺 結

核 の診 断を受 けた 。 その さいの胸部X線 所見 は右肺上

野 に非硬化 小空洞 を含 む滲 出性病巣(学 概 分類A2Ka1)

を証 明した が,喀 疾 中には抗酸 性の菌を塗抹で証 明で き

なか った 。 その後た だ ちに 同病院で 外来治療 を 始めた

が,微 熱等 の 自覚症状 が去 らず同年7月 同病院に入院 し

た。以来化学療 法(SM約100g,PAS約600g,

INH約20g,IHMS約50g)を 受 け胸部X線 所

見 は やや好転 した が,依 然 として37.5℃ を上下す る

微熱が去 らず,当 時喀湊 中には抗酸 性の菌 は塗抹染 色で

は陰性で あったが,培 養 では陽性 を示 す ことが往 々あっ

たとい う。 昭和32年5月 われ われ の 阿武 山赤十字病

院 に転入院 した 。

〔入院時所見〕 身長お よび体格中等,栄 養 わずか に衰

え,顔 面やや蒼 白,体 温37.2℃,脈 搏78,整 調,緊

張良好,眼 瞼結膜軽度貧血 を示す。舌,咽 頭異常 な く,

頸部淋巴腺 も触れ ない。胸部 は外観上変形 な く,聴 診上

右背上部 に小水泡性羅音 を聴取す る。心界,心 音 ほぼ正

常,腹 部 は平坦で腹壁 は 柔軟,と くに 圧痛点 を 認 めな

い。肝,脾,腎 等触知 しない。 四肢は異常 な く,腱 反射

も正常で ある。

〔入院時臨床検査成績〕(1)胸 部X線 所見:右 肺上野

の異常陰影は4年 前の発病時に 比 し好転,線 維乾酪型

となった が断層写真で は背面か ら60mの 所に依然 とし

て空洞 を証明す る(C2Kx1)。(2)喀 疾中抗酸性の菌:塗

抹陽性(ガ フキーIII号)。(3)排 出菌 の耐 性検査:直 接法
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表1耐 性検査(入 院時 昭和32年5月)

による耐性検査の成績 は表1の ご とくであ る。(4)赤 沈

値:1時 間12mm,2時 間22mm。 ⑤肺活量:1,500

c6。(6)気管 支鏡検 査:上 記陰影 とは反対側の 左主気管支

の浮腫 お よび左気管 支か ら分泌物の排泄 を認 めるほか異

常所見はない。(7)「ツ」反応 二陽性(16×20mm)。(8)

血液 検査:赤 」血球 数494万,白.血 球 細胞種類 には 異常

はない。(9)尿その他:蛋 白,糖 その他異常所見 を証 明せ

ず。便 の潜血 反応 も陰性。(10)E.C.G.所 見:上 室 性期

外収縮 を認 め るほか器質 的変化 はない。

〔入院後 の臨床 経過 〕 当院入院後 も依 然微熱 が続 き時

に 血疾 を 認 め ることも あった が咳嶽,喀 淡 は ともに常

に少量 であった 。入院後 の排菌状態,治 療 の経過 は図1

に示す ご とくで ある。 入院初期 数 ヵ月間 塗抹陰性が 続

1排 菌と治療剤との関係

いた のは検査 を月1回 しか 行なわなかったた めか とも思

われ るが,培 養 では後述 す るような特 異の菌集落 を常に

証明 した 。 その後 相 当頻 回に菌 の 検索 を 行 なった とこ

ろ,ガ フキーII～V号 程度 の撲菌 を認 め ることが多か

った 。治療薬 は図1の ごとく種 々投与 したが,薬 剤 を変

更 した都度,そ の当初 はしば らく塗抹陰性 とな り効果 が

あった かの よ うにみえて も,や は り再 び次第 に挑菌 をみ

るよ うになった 。昭和34年6月 初旬 たまたま 他 の 目的

で ク ロロマ イセチ ン29を 数 日間服 用 させた の ちには,

約1ヵ 月間群菌が陰転 し興 味を もったが,投 与おおよそ

1ヵ 月半後 にいた り再 びガ ブキーn号 程度 の排菌 をみ る

ようになった 。試 みに喀疾検査(塗 抹鏡 検)を1日 数回

喀出 ごとに行なった ところ,起 床 時の第1回 喀 出の喀湊

中には必ず抗酸性の菌 を認 めたが,他 の数回の疾 か らは

証 明で きなかつた。 胸部X線 所 見は 入院後約2力 年

を経過 した現在,な お転入院 時 とほ とん ど変化 な く依然

透亮像が み られ る。気管支鏡検査 は前後3回 行 なった が

常 に右 気管支 には異常 な く,左 気管支 にの み軽度の病変

を認めた 。 しか しなが ら左右気管支別 採疾の 結果 は塗

抹,培 養 と もに菌は陰性で あった。気管支造影で は左下

葉 上区に軽度の気管支拡張 を認めた が,右 肺 には所見が

なかつた。上記の ごと く気管支の所見は必ず し も胸部所

見 と一 致 しなかった。

II分 離菌の細 菌学的性状

〔分離培養 法〕 喀疲 を4%苛 性 ソーダ液 にて処理 し

たの ち,遠 心沈 渣 を3%小 川 培養基 に37℃ で培養

した。培養 の都度 ほ とん ど無面全面 を被 う着色 「ミ」集

落 を生 じたの みで,人 型結核菌の集落 と思 われ るものは

毎回認 めなかった 。 分離培養 の 当初 は2週 間前後で常

に特 有の藩色集落 を生 じ,継 代培養で は1～ 露週 間で発

育 した。

〔生物学的性状〕 分離 菌株(以 下富 田株 とよぶ)は 抗

酸 性の桿菌 で,が い して人型結 核菌 よ りはやや短 い。小川

培養基 上での分離 当初 の集落 性状は鈍黄色,小 円型,半

球状,S型,湿 潤,Skotochromogenicで あっ た。Lo-

wenstein-Jensen mediumお よび 卵培養基(上 坂,友

田)に 継代す るとR型 になる傾 向を示 した。KirchRer,

Dubos,Sauton,グ リセ リンブ イョ ン等の 液体培養基 で

は燈黄色 の比較 的厚 い緻襲 のあ る菌膜 を形 成した 。栄養

源の乏 しいSohngen mediumに さえ もよ く発育 した 。

グ リセ リン嗜好性 をブイヨ ンおよび卵培養基(上 坂,友

田)で 調べた ところ0～15%で 発育 したが,中 で も

12。5,15%等 の 多量の グ リセ リン含有培養基で は非常

によ く発育 した 。H37Rvで は せいぜい5%含 有程度

が発育 しうる限界で あった 。 カ タラーゼ強陽性。抗煮沸

性はKf10～15(3週 培養)。 中性紅反応 および コー ド

形 成は 弱陽 性。Desbordes反 応 陰 性。Wilson反 応 陽

性。化 学療 法剤に対す る 耐性 は 転入院時 には表1の ご

と くであつた が,入 院約10ヵ 月後の 耐性は表2に 示

表2耐 性検査(昭 和33年6月)

注:表1と 同様。

す よ うにすべ ての抗結核剤 に高度 の耐 性を示 すよ うにな

った 。

〔免疫 学的性状〕 冨 田株 を4%グ リセ リンブイヨン
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表31日 ツベル ク リンと富 田株 ツベル ク リンの

交又 皮 内反応

に37℃ で培養 し,8週 後 の培養濾液 を嘱 「ツ」 の調整

法 と同様 に濃 縮 し,カ ルボールを添加 して蜜 田株 「ッ」

様物質 を調整 した。 その10,100倍 稀釈液 を 用い,表

3に 示す ごと く富 田株10mg腹 腔 内接種お よび1mg

皮下接種海瞑について,旧 「ツ」 との交又 皮 内反応 を試

みた ところ,`こ れ らの海瞑は富田株 「ツ」様物質 に対 し

てのみ強 く反応 し,交又 皮 内反応 を示 さなかっ た。

実験動物 に対す る病原性

ω マウス腹腔 内接種

〔実験方法〕 体重209前 後のH系 マゥス45匹 を,

15匹 宛3群 に分 けその各群の 腹腔 内に 富 田株 の4%

グ リセ リン3週 培養の ものの湿菌量10,1,0.1mgを

接種 した。各群は接種1,3,5,7週 後 にそれ ぞれ3匹

宛を剖検 し臓器の肉眼的所見,顕 微鏡的菌所見 を検 し,

また同時に肺については定量培養 によつて その 中の菌の

消長 を 追究 した。 〔実験成績〕10mg腹 腔内 接種群 で

は全経過中肺には肉眼的変化 を認 めず,肝 には粟粒大膿

瘍 が数 コ宛生 じ横 隔膜,胃,腸 と癒着 したが,7週 後に

は これ らの所 見はほ とん ど消失 した 。脾は全面 灰自色 の

薄膜 に被 われ胃,腸 と癒着 した。7週 後には薄膜 は消失

したが癒着 はなお認 め られた 。腎 は1週 後 に数 コの粟粒

大膿瘍 を生 じたが,3週 以後 にはすべ て消失 した 。腹膜

面 ・横隔膜下,腸 間膜 に もまた 多 くの膿瘍 を生 じた。淋

巴腺の著明な腫大は認 めなかった 。塗抹染色 では全経過

を通 じ肺,肝,脾,腎 に抗酸 性の菌体 を証 明した 。肺 の

定量培養 は表4の ごと くであって,日 数の 経過 ととも

に増 殖の傾 向を示 した。1mg腹 腔内接種群 では,肉 眼

的に肺,脾,腎 には変化 な く,肝 には粟粒大 の膿瘍 が数

コ生 じたのみで,淋 巴腺 に も著変 はなか った 。顕微鏡 的

には肺で は全経過 中,肝,脾,腎 では主 として1～3週

で抗酸性の菌体 を証明 した。肺の定量培養 は 日数 の経過

に従ってわずか なが ら増殖傾向 を示 した。0.1mg腹 腔

表4富 田株10,1,0.1mgマ ウ ス腹 腔 内接 種

内接種群では 肉眼的 に1,3,5週 後 に 肝 では少 数の粟

粒大の膿瘍をみたが,肺,脾,腎,淋 巴腺 には変化 なな

かった。顕微鏡的には全経過中肝 に抗酸性の菌体 を証明

したのみで,他 の臓器では1週 以後漸次減少消失 した。

定量 培養では肺 内での増殖傾向はみ られ なか つた。

(2)海 瞑の皮下お よび腹腔 内接種

〔実験方法〕 体重450～5GO9の 健康海瞑4距 に湿菌

量0.1mgを おのおの皮下接種 して4,7週 後 に2匹

宛剖検 し,臓 器 の 肉眼的病変 お よび 臓器 内の 菌 を調べ

た。また 海瞑8匹 に 湿菌量10mgを おのおの 腹腔 内

に接種 して3,5,7,15週 後に2匹 宛 剖検 し,肉 眼

的所 見 お よび 顕微鐘 的菌 所見を 検討 し,さ らに肺につ

いては定量 培養 を行ない菌の肺内での消長 を追究 した。

〔実験成績 〕0.1mg皮 下接種群 では4週 後に接種 局所

皮 下に小指頭大 の膿瘍 をみた ほかには各臓器お よび淋 巴

腺 に も著 明な変化 はな く,各 臓器 の塗抹染色 で も抗酸 性

の菌体 はみ られ なか つた 。10mg腹 腔内接種群 では15

週後 に肝 に結 節様病巣 を生 じたが,そ の他 の臓器 には変

化 な く,淋巴 腺 もまた軽度 の腫脹 に とどまった 。各臓器 の

塗抹染色で も3週 後 に肝,脾 で少数 の抗酸 性の菌体 を証

明 した に とどまった。肺 の定量培養 は3週 後 に相 当の菌

数 を示 したが,そ の後減少 した。病理組織学 的所見 として

は接種5週 後 に,肝,脾 には血管周 囲細胞浸潤が あ り,7

週後 にはさ らに浸潤は増強 した。肺では血管周 囲細胞浸

潤ない しは胞隔炎の形で病巣が み られた が,い わ ゆる大

単核球 とい う概 念 に包含 され る大形の原形質の好酸性細

胞に よって 占め られ,通 常結核 病巣 にみ られ る定型的な
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類 上皮細 砲は み られ なかっ た。15週 後 には 肝 に米粒大

黄 白色 の結 節がみ られた が,結 核巣 のいわゆ る特異 性被

膜 に相 当す る部 には結合織 はほ とん どみ られず,鍍 銀 に

よつて も路子線維 の増生 はみ られなか った。外周の非特

異性 被膜 は非常 に薄い のが特徴 的であった 。 ラ氏 型巨細

胞 もまた み られ なか った 。

(3)家 兎 腹腔 内接種

体重2.1～2.6kgの 健康自色家兎4匹 の腹腔 内に湿

菌量10mgを 接種 し4,7週 後 に2匹 宛 を剖検 した 。

4匹 と もに体重の軽度の減少が み られ ただ けで,肉 限的

に各臓器には と くに変化 はみ られず,ま た各臓器 ともに

塗 抹染色 で菌 は全 く陰性で あった 。

(4)ハ ムスター腹腔 内接種

体重100～120gのハム ス ター4匹 の腹膣 内に 湿菌

量10mgを 接種 し,4,7週 後に2匹距 宛 を剖検 した。

肝,脾 が 胃,腸 大網等 に軽 度癒着 したのをみた ほかに

は変化 を 認 めなか った。 淋 巴腺 に もまた 著 変は なかっ

た。各臓器 には塗抹染色 で全 く菌 を見出だ さなか った。

総懸ならびに警案

結核菌 に似 て非 な る 「ミ」 が人体 内に運 び込 まれて,

種 々の程度 の病変 を生 じうることはすでに古 くか ら指摘

せ られてい るが,Buhler&Pollak1)3),Pollak

&Buhlerer2),Tarsllis&Frisch4),Timpe&Runyon

5)ら の 報告 によつ て再び この問題がい わゆるA .A.B.

として取 りあげ られ るにい たっ て,広 く注意 をひ くにい

たった 。わが国において もまたすで に多数の報告鞠 ～20)

をみ る。 これ らの 報告 を通覧すれば,い わ ゆるA.A.

B.の 特 徴 とみな され る性状 は下記の ごと く概括で きる

であ ろう。た とえば集落の色調 につい ては 難otochro-

mogenicな ものが多い。 中性紅反応は わずかなが ら陽

性 を示す ものが多い。 またCordformationは 大体弱陽

性の ものが多い。 カタラーゼは強陽 性の ものが多い。化

学療法剤,中 で もPASに 高度 の耐 性を示 す ものが多

い。多 くはマウス,ハ ムス ターに病 原性 を示すが海狸,

家兎 には大 多数 の ものが非病 原性 であ る。

今 回上記 におい て検 出した着色性 の 「ミ」 は当該患者

の喀疾か らか な り長い年 月にわたつて(2年4ヵ 月)継

続 して証明で きた菌で あって,し か も上記 に概括 したい

わ ゆるA.A.B.に 該 当す る性状 を示す点か らみて,広

い見地か らみれば この患者 もまた近時喧 し くいわれ るい

わゆ るA.A.B.の ヵテゴ リーに入 る菌 の感 染の一例 と

もみ うるであ ろう。上記 の ごとくいわゆ るA.A.B,の

特 徴 とせ られ る性状は必ずし もどの分離菌 に もみ られ る

ものではない ようであ る。た とえば集落 の色 調について

いえば必ず しもPhotochromogenicな もの ばか りで は

な く,non-photochromicな もの も往 々見出だ されてい

る。 中性紅反応 も陰性の ものが あ り,またCordfor-

mation陰 性の もの も報 告 され る等 その性状 はか な り区

々で ある。その中には雑菌性 「ミ」 に酷似 した もの もあ

るよ うに思われ るが,こ の点 につ いてはす でに上坂 ・中

村21)が 雑菌性 「ミ」 の性状 をい わゆ るA.A.B.の 特

徴 として挙げ られ る諸性状 と比較検討 した結果,前 者の

中にはいわゆ るA.A.B.と 酷似 した性状 を示す菌が少

なか らず含 まれ ることを確 かめえた。植 田22)も また こ

の点に関して一 定の見解 を発表 した。 それ らの観 察お よ

び考察か らみれ ば,い わゆ るA.A.B.と して記載 せ ら

れ てお る菌が,はた して独 立 した一種 の新 しい病 原菌 で

あ るか どうか につい ては疑 問を もっ。した がつて上記 患

者か ら分離 した菌 について も同 じよ うな ことが いえ るの

で あっ て,こ の例が独立 した一種 の新 しい病 原性 「ミ」

の感 染で あるか どうか は疑 わしい 。

ここで再び本症例 を検討す るに,ま だ左肺上葉 の病巣

を切除す ることによつて,上 記 において検 出した菌 と病

巣 との直接の関係 を確かめ る機会 に恵 まれ ないが,胸 部

X線 所見 と気管支所見 との不一致等の点か らみれ ば,右

肺上葉 以外に あるいは軽微 な病変が あって そこか らの排

菌 か と も推察 せ られ る。排菌量の減少 を示す時期が あっ

て も,必 ず し も臨床症 状の改善 が それに伴わない こと等

を考 えあわせて もまた,右 肺上葉 の病巣 と上記排出菌 と

の直接 の関係に疑問が もたれ る。すなわ ち本症 例におい

てはか な り長い年 月定型的な結核菌 の排泄がないに して

も臨床上肺 の結核 性病変 が最初 に存在 した とはまず疑

いがないであ ろう。 それが化学療 法その他に よつて一応

静止,軽 快 した経過 申に上記 の ごとき 「ミ」 の一株 が吸

引せ られ,た またま気管支 ないし肺組織 の多少 とも解剖

学 的異常 ないしは機能障害 のあ る部位 に定着 して,継 続

して多少 とも増殖が許 され たのではないか と推断せ られ

る。

結 論

肺結核 の診断の もとにやや長い年月治療 されてい る一

女子患者の喀湊 申か ら,結 核 菌 とは似て非 な る 「ミ」の

一株 が継続 して(2年4ヵ 月間)証 明せ られた
。当該患

者の臨床 経過 および分離菌 の細菌学 的性状 の検討 を行な

つた 。その結果か ら み ると,こ のよ うな 結核菌 以外 の

「ミ」 によ る感染症が あ ることを是認 せ しめはす るが,

ここに証明 した菌が近時議論の多いいわゆ るA。A.B.

の ごと く独立 した一種の新 しい病原菌 として患者の現在

症 に関係 してい るか どうかは疑わ しい,む し ろ一株 の雑

菌 性 「ミ」の侵 入に よるもの と考 えたい。

稿を終わるに臨み,御 指導ならびに御校閲を賜わった

植田三郎教授に深甚の謝意を表します。なおあわせて終

始御指導および御助言を賜わつた上坂一郎助教授ならび

に水谷講師の御好意を感謝いたします。また終始御鞭燵
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を頂いた 矢野院長 に深謝い たします。

本論文 の要 旨は昭和33年 ・12月 第18回 結核病学会

近畿地方会において発表 した。
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