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肺 結 核 症 な らび に 実験 的結 核 モル モッ トよ り分 離 した

結 核 菌 以 外 の 抗 酸 性 菌 に つ い て

第2報 抗煮沸性,コ ー ド形成性,中 性赤反応,ナ イアシ ン反応

お よび抗結核剤 に対す る感受性の実験

遠 山 和 明

北里研究所付属病院(指導 小川辰次部長)

受付 昭和55年1月12日

I緒 論

第1報 において,私 が分離 した結核菌 以外 の抗酸性菌

に関す る臨床 的な観察 と,そ の肉眼 的の性状 につい て記

したが,こ れ らの成績 を通 してみ ると私 の抗酸性菌 は従

来 のわれわれの考 えておつた非病 原性抗酸性菌 と推定 さ

れ る ものの ようであ るが,ア メ リカの学 者のいってい る

非 定型的抗酸性菌 に も一部一致 す るようであ る。第2報

として ここで報告 す るのは試 験管 内実験 であって,は た

して私の分離 した菌 は非病 原性抗酸性菌 に一致 す るか ど

うか?,化 学療 法の広 く行 なわれてい る現在 において も

これ らの試 験管 内の実験に よって結核菌 との鑑別 がで き

るか ど うか?,さ らにはア メ リヵの人た ちの非 定型的抗

酸性菌 とどの ような差 があ るか をみ るためであ る。 この

ことに よつて,結 核菌検索の態 度の うえに検討 を加え る

とと もに非定型的抗酸性菌 の研究 の足場 を作 ろ うと思つ

たか らで ある。

II実 験 方 法

まず分離で きた菌株 の中で,は つ き り橙色等 に着色 し

てい るもの,結 核菌 のよ うな色 をしてい るが集落が湿潤

であ るもの,発 育 の早い もの等 を選択 して,こ れ らの菌

株 につい てZiehl-Neelsen法 で 抗酸性で あ ることを確

か め,さ らに1%小 川培地 に継代培養す る ことによ り

集落 がR型 を示 し結核菌 と確定 され た ものは,こ れ を

新鮮分離結核菌 として同時に検索 を進 めた。 このよ うに

して結核菌 以外 の抗酸性菌 として 分離 され た ものは61

株 であつて,こ れを被検群 とよぶ ことにす る。また対照

として検 索を進 めた新鮮分離株 は16株,こ のほか に保

存結核菌 のH37Rv株,H37Rv-PAS耐 性株,H37Rv-

INAH耐 性株,H37Rv-SM耐 性株,黒 野株,H2株

の6株 を同時に検査 した。 これ らを 全部合 わして 対照

群 とよぶ ことにす る。試験管 内の実験手技 は従来 わが 国

で広 く使 用 され てい る方法 としてKarl-Preis1)の 抗煮

沸性検査,新 しい方法 として はDubos & Middlebrook

2)の 中性赤反応 ,Dubos3)のCord形 成性,今 野4)の

ナイア シン反応,抗 結核剤に対す る感受 性の検査等 を実

施 した。 これ らの方法についての予備実験お よび私の実

施 した手技 は次の よ うで ある。

1)抗 煮沸性(Karl-Preis)

Preisの 原法は次の よ うであ る。塗抹標 本 を空気中で

乾か し,37℃ のZiehl氏 液中に15分 浸漬,水 洗後98℃

の 煮沸水 中に つけて 一定 時間後 とり 出し,1%メ チ

レン青 で後染色 して鏡検す る。 その後,戸 田5),大 道6),

占部7),広 木8)が 変 法を 発表 してい る。 私 はZiehl-

Neelsen染 色だ けでな く蛍光染色 によつて も検査 した。

方法 は次 のよ うであ る。

標 本の作製:菌 はすべ て継代1～2週 間の発育旺盛 な

時期 の ものを用い て,水 晶玉 を入れ た磨砕 コルベ ンで3

分 間磨 砕,蒸 溜水 を加 え約1mg/ccの 均等浮游菌液 を

作 る。次に7倍 ないし10倍 に薄 め,ガ ー ゼ2枚 で濾

した卵白液1滴 を載 物 ガラスに滴 下,こ れに 前記菌液

1滴 を加 え混和,直 径 約1.56mの 円型に 塗抹,1被

検菌につ き15枚 の標 本を同時に作 る。空 中で 自然乾燥

を行ない,つ いで 火焔上100mの 所 を3回 通過 固定

す る。 この よ うに して作 つた標 本 を 次の ような2種 類

の染色 法に よって,抗 煮沸性 を検査 した。

a)Ziehl-Neelsen染 色

標本 にZiehl液 を注 ぎ火焔 上で軽 く水蒸気が 出 る程

度に2分 間加温染色(8枚 の うち1枚 の標 本は対照 用

として普通の脱色,水 染,後 染色 を 行なってお く)。次

に生理的食塩水に よる沸騰水中に 前 記標 本7枚 を 同時

に投入 し,そ れ ぞれ1分,3分,4分,5分,6分,

7分,20分 後に と り出 し,自 然冷却後1%メ チ レン

青で後染色 を30秒 間行ない水染,自 然乾燥 後前の対照

標本 と比較 しつつ脱色 の有無 を500～750倍 の顕微鏡 に

よ り観 察 した。

b)蛍 光染色

標 本に1%ロ ーダ ミン液 を注 ぎ30秒 間染色 。 ロー

ダ ミン液 を棄て1%オ ーラ ミン液 で10～15分 間染色
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し,生 理 的食塩 水に よる沸 騰水 中に上記標 本を同時に入

れ,そ れぞれ30秒,1分,1.5分,2分,2.5分,

3分 後に とり出し,自 然冷却後1%メ チ レン青 で後染

色 を30秒 間行ない,水 染 し,自 然乾 燥後,蛍 光顕微鏡

協議会 の装置で200倍 拡大で鏡検 した。 菌液 を 水晶玉

入 りの磨砕 コル ベ ンで作つ たの は単個菌 にして正確 な成

績 を得 るためであ り,7～10倍 の卵白液 を塗抹 に使用 し

たのは20分 の沸騰水 中の煮沸 によって も剥離 しない よ

うにす るためであって,と くに 蛍光法 では5倍 以下 の

濃 度では判定 に支障 を示 すので この稀釈濃度 を用い た。

また火焔固定は抗煮沸 性の検査 にはあま り行なわれてい

ない ようであ るが,私 が これを実施 したのは,塗 抹 した

材料を十分に乾 か して,実 験の途 中で剥離 しない ように

す るためであ る。 これ らの卵白使用お よび軽い固定は抗

煮沸性にはなん らの影響 を示 さないばか りでな く20分

間,沸 騰水 中につ けて おいて も剥離 しないので,正 確

な成績 を 得 ることが で きた。 生理的食塩水 を 用い たの

は,染 谷 ら9)に 従 つたのであ るが,こ の ことによ り沸

騰水 のPHは ほば一定 し,従 つて 一定 した 成績 を得 る

ことがで きた。

2)コ ー ド形 成性(Dubos)

Dubosの 方法は次の ようであ る。Tween Albumin

液体培地に 菌浮游液 を接種 し37℃ の孵卵器に 培 養,

7日 後に と り出 し遠沈 し、 その沈 渣を載物 ガラスに塗抹

し,染 色 して50～200倍 の弱拡大 で顕微 鏡的集落 をみ

る。

コー ド形成性の試験 には,そ の後い ろい ろな方法が考

案 されてい るが私 は次の2つ の方法 を行 なつた。

a)4区 画 のFelsen Plateを 用い る方法

齊藤10)に な らい 直径10mの4区 画 に 分画 され

た シャー レの各分画 にキル ヒナ ー寒天培地 を2.5ccず

つ分注 した透 明固 型培地 上に0.1mg/ccの 被検浮游菌

液 を0.100ず つ接種 し,37℃ の孵卵器 で 培養 。4日

目 と7日 目に75倍 の弱拡大 で シャー レの裏側か ら鏡検

し顕微鏡 的集落 を観察 した。

b)Kirchner液 体培地 を用い る方 法

Kirchner液 体培地5cc中 に1mg/ccの 菌液0.1

ccを 接種 し,37℃ で培養 し,4巨 日 と7日 目に遠沈 。

沈渣 を と り,こ れを載 物ガ ラス上に塗抹,Ziehl-Neelsen

染色 を施 し75倍 の弱拡 大で鏡検 した。

a)の 方法は,視 野は寒 天培地 であ るため十分な明 る

さが得 られ,ま た培地 内に不純 物または培地 成分 の結 晶

等 は全 く認 め られず集落 は十分な コン トラス トを もつて

視認 す ることがで きた。また その集落 は,遠 沈,染 色 に

よる機械的障害 を受 けないため 自然の姿でみ るこ とがで

きるので きわ めて好都合で ある。b)の 方法 は従来 まで

行 なわれてい る方法で あるが正確 さを期す るた め前者 に

併用 した。判定 は,蛇 の よ うな強い うね りを示 して絡み

ついてい る もの を陽性 とし,ゆ るい結びつ きの コー ドを

作つ た ものを疑陽性 とし,コ ー ドを認 めない もの を陰性

とした。

3)中 性赤反応(Dubos & Middlebrook)

Dubos & Middlebrookの 行 なつてい る方法 にな らつ

た。方法 は次 の ようであ る。

1自 金耳 の菌塊 を とつて遠 心沈澱 管に入 れ,50%メ

タノールで2回 洗 う。すなわ ち2～3ccの メタハールを

加えて ガラス棒 で攪拌 して 菌塊 を砕 き,37℃ の孵 卵器

に1時 間放置 し,こ れ を遠沈 して上清の メタノール を棄

て,得 た沈渣 に再び メタ ノール を加 えて同様の操作 を く

り返す 。 この ようにして準備 した菌塊 に食塩59,バ ル

ビタール曹達1g,蒸 溜水100ccの よ うに して作つ た

アルヵ り緩衝液2ccと さ らに0.05%中 性赤溶液0.1

ccを 加 える。 これ をよ く振盪 して混ぜ,室 温 に30分 な

い し60分 放置 して菌塊 の呈色 をみた。菌塊 が紫～赤 と

なつた とき陽 性,黄 色 を示した ときは陰性,そ の中間で

あ る桃色 は疑陽性 と判定 した。なお,菌 株 は継 代1～2

週培養の もの を使用 した。集落 の着色 してい る抗酸 性菌

株では,赤 の色が多少 はつ き りしないが この ような場合

で も判定 に支障 をきたす こ とは なかつた。

4)ナ イア シン反応

今野 の方法 に従 つた。方法 は次 のよ うで ある。継代固

型培地 に生 えた菌 の集落か ら2～3白 金耳の菌 を とり,

95%ア ルコ ールに4%に 溶か したア ニ リン液1ccの

中に入 れ る。 これ に10%の 臭化 シア ン溶液1ccを

加 えて振盪す る。対照 としては,菌 にアニ リン溶液 と蒸

溜 水を加 え る。直後 にみて黄色 を呈 した ら陽性,無 色 の

ときは陰性 とす る。

また黄色,橙 色 の着色 系の抗酸 性菌 はア ニ リン液 の中

に入れたのみで そのアル コール中に,黄,橙 の色素 の色

を溶か して くる。 この場合は陰性 とす る。

5)抗 結 核剤に対す る感受 性の検査

化学療法剤の投与 を受 けていない患者か ら分離 した菌

株 について 間接法 によつて実施 した。使用培地,薬 剤の

混入濃度 は次の よ うで あ る。
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ス トレプ トマ イシン(以 下SMと 略 す),パ ラア ミ

ノサ リチール酸(以 下PASと 略す),イ ソニコチ ン

酸 ピ ドラヂ ッド(以 下INAHと 略す),サ イ クロセ リン

(以下Cと 略す),ピ ラヂナーマイ ド(以 下PZAと 略

す)は すべ て平沢 らに従 い所 定濃 度の50倍 量の薬液 を

作 って,5ccず つ 分注 凝固 した1%小 川培地 に0.1

ccず つ流 し込み,1晩37℃ の 孵卵器に斜面 を 水平に

してねか し,翌 日使 用 した。 カナマ ィシン(以 下KM

と略す),バ ィオマ ィシ ン(以 下VMと 略す)は 寒天

培地 を分注 して固め る前 に所 定濃 度を混 入 した。接種菌

量 は10-5mg,10-6mgと した。菌種 は集落が 湿潤の も

のが 多い ので,正 確 な秤量 ので きない ものがあつたが,

このよ うな量 で も数 え られ ない こともあ る。判定は3週

とした。

なお,発 育 の悪 い ものは4週 で判定 した もの もあ る。

そしてSM,PAS,VM,KMは10γ 以上,PZA,

Cは100γ 以上,INAHは1γ 以上を もって耐性 と

し,薬 剤混入培地 に発育 した集落が対照 とほぼ同数 の と

きは完全耐性,対 照 よ りも少 ない ときは不完全耐性 とし

た。

以上5種 の実験 を同一菌株 につ いて行 なつた。しか し

一部
,種 々な都合 で行 なえなかっ た もの もあ る。なお,

これ らの実験 は,同 一菌株 につい て同時 に行 なつ た もの

は少 な く,継 代培養 を行 ない なが ら,か な り長 い期 間に

わたっ て実施 された ものであ る。

III成 績

1)抗 煮沸性

まずZiehl染 色 をみて ゆ くと表1の 乙の よ うに 被検

群 では61株 の 中の大部分 す なわち57株(93.4%)

のKf値 は3ま でであっ た(Kf値 とは 脱色 に 要す る

時 間を分 で表 わした ものであ る)。4ま でが3株,5ま

でが1株 あっ たが,対 照群 はその全部が4以 上で あつ

て,被 検群 と対照群 の間には著 明な開 きがあ る。なお,

Kf値4～5の 間に対照群 が5株,被 検群 が1株 存在

す る。次 に蛍光染色 においては表1のロ のよ うに,被

検群 は大部分 の56株(91.8%)は0.5で あ るが一部

2.5,3の ものが1株 ずつ あ る。 また対照群 では0.5よ

り3ま での 間にKf値 が分散 してい る。 またZiehl染

色 と蛍光染色 の相 関関係 をみ ると表2の ロ のよ うで

あっ て,被 検群 は その61株 中の41株(67.2%)が

一致 して い るが その他の ものは いずれ もZiehl染 色 の

Kf値 が高い 。対照群 は,Ziehl染 色が 蛍光染色 に比 し

ていずれ も高いKf値 を示 して い る。 さ らにZiehl染

色 による抗煮沸値 は対照群 の保存菌株 と新鮮分離株 との

間 におい て差が ないか どうか をみ たが,保 存株が2株 の

みであつたので差 ははっ き りしない。次 に対照群 の集落

の性状 によっ て差が あるか どうか をみ た。S型 は3株

だ けで あ るがKf値5が1株,7が2株 で あっ て,

7以 上 の もの はなかっ た。 したがっ て対照群 の中で は比

較的低い もの と考 え られ よ うが,し か し被検群 に比 して

は高い値 を示 してい る。次に被検群につい て有色 と無色

で差が あるか ど うか をみた。 成績 は表3の よ うに 無色

の ものがKf値 の高い ものが多い。 またS型 とR型

とで差が あるか をみ た。 成績 は表4の よ うで あって,

S型 にKf値 の高い ものがみ られた。

2)コ ー ド形成性

被検群で は,Kirchner寒 天平板法 では61株 中の60

株(98.4%)が 陰性で あっ て1株 のみが陽性 を示 した

が,液 体培地法で は59株(96.7%)が 陰性 を示 し2

株が疑陽性 を示 した。 また,対 照群 では,Kirchner寒

天平板法で は19株(86.4%)が,液 体培地法で は16

株(72.7%)が 陽性で あっ た。 この よ うに 両方法にお

いて多少 くい違いの あるこ とは コー ド形成性の敏感 さを

示すので あろ うが,こ れ を要約す る と被検群で はその大

部分が陰性 を,対 照群で は大部分が陽性 を示 した こ とに

表1抗 煮 沸 性

イZiehl染 色

注:表 中の数字は菌珠数を示す。

ロ 蛍 光 染 色

注:表 中の数字は菌株数を示す。
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表2抗 煮沸値のZiehl染 色 と蛍光染色 との

相関関係

ィ 被検群

注:表1に 同じ。

ロ 対 照 群

注:表1に 同じ。

表3被 検群 のZiehl染 色 に よる抗煮沸値 と

着 色の関係

注:表1に 同じ,

な る。したがって コー ド形 成性は被検群 と対照群の間に

差をはつ き り示す と考 えて よいであ ろ う。次に平板法で

陰性を示 した3株 の対照群 の集落 の性状は2株 がS型

であ り1株 がR型 であつたが,Kf値 はいずれ も7以

表4被 検群 のZiehl染 色 に よる抗 煮沸値 と

菌 の性状の関係

注:表1に 同じ。

上であった。 また 中性赤反応 は2株 が陽性,他 の1株

は疑陽 性であった排 そして,SM,PAS,INAH,C,

PZA,KM,VMに 対す る感受性検査 では い ずれ も

感性であつた。す なわ ち これ らの成績か ら,こ の コー ド

陰性の3株 は結核菌 であった と推 定 され る。

3)中 性赤反応

表5で み るように,被 検群 では61株 中の36株(59

%)が 陰性 であ り,21株(34.4%)が 疑陽性 を示 し4

株(6.6%)が 陽 性であった。 対照群では3株(13.6

%)が 陰性 を示 し,4株(182%)が 疑陽性 を 示 して

い る。 この よ うに,大 まかにい えば被検群に は陰性が 多

く,対 照群 では陽性が多い とい えるが,被 検群,対 照群 と

もに疑陽 性が多い し,ま た被検群 で陽性,対 照群 で陰性

の よ うな例が比較 的多い 。次 に被検群 の うち,中 性赤 反

応陽性 を示 した4株 の性状 をみ ると集落 の色 は 白色 が

2株,橙 お よび黄色 が各1株 であ り,そ の 集落 はいず

れ もS型 で あ るし,Kf値 も1が3株,3が1株 で と

くに高い値 を示 した ものはない。 コー ドもすべて陰性 を

示 してい る。また耐性値 が種 々で あった。 これ らの成績

か ら,こ の4株 は非 病原性菌 と推定 され る もので ある。

対照群 中で中性赤 反応陰性 を示 した3株 に つい て み る

と,い ずれ もR型 で,Kf値 もそれ ぞれ5,7,7以 上

の ように高い。 コー ドはいずれ も陽性で あ る排す なわち

この3株 は結 核菌に一致す る もので あ る。 なお 耐性値

をみ ると1株 はいずれ の 抗結核剤 に対 して も感性 を示

して い るが1株 はSMに,1株 はSM,PAS,

INAHに 耐性 を示 してい た。

4)ナ イア シン反応

表5の よ うに被検群61株 全部が陰性 を 示 した。 対

照群は22株 中21株(95.5%)が 陽性 を 示 し,1株

のみが疑陽性 を示 した。 この1株 は,集 落 がS型 で

あってKf値 が5で 結核菌 としては 低いほ うで あ るが

中性赤反応 もコー ドも陽性 を示 してい る。すなわ ち結 核

菌 と推定 され るものであ る。なお,SM,PAS,INAH

等 に対 しては耐性 を認 めない 。

5)感 受性検査
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表5コ ー ド形成性 と中性赤反応お よびナ イア シン反応の成績

注:表1に 同じ。

表6抗 結核剤 に対 す る感受性検査 の成績

注:表 中の数字は菌朱数を示す。

61株 の全部にっいて検査 したが,化 学療 法の 実施 さ

れた ことのあった ものは 除いたので表6の ように 菌株

数 は少 な くなっ た。

SM.PAS,INAHは 数が 少 ないので 比較 で きな

い。 その他の抗結核剤 に対す る感受性検査の成績 をみ る

と，PZAに もっ とも耐性の ものが多 くて,完 全耐性,

不完全耐性 を入れ ると93.1%で あ る。 次に 多いのは

VMで あって78.6%で あ り,次 にKMが51.7%

であって,Cは もっ とも少な くて5.3%で あ る。

IV総 括お よび考察

私 は先 に報告 した人 および動物 よ り分離 した結核菌以

外 の抗酸性菌 につい て,抗 煮沸性,コ ー ド形成性,中 性

赤反応,ナ イア シン反応お よび抗結核剤に対す る感受性

検査 を行 なつた。

まず個 々の反応の成績について考 察 してみ よ う。抗煮

沸 性についていえばZiehl染 色に よる 方法では 被検群

では大部 分はKf値 が1か ら3ま でであ り,対 照群 で

はその全部 がKf値4～5以 上であった。この成績 は化学

療法 以前 お よび以後 の時代 におけ る占部12),植 田15),染

谷 ら9),工藤 ら14)の 非病原性抗酸性菌 につい ての成績,

占部,松 枝 ら15),戸 田16)ら の人 および 牛結核菌 につ

い ての成績 にほぼ一致す る。 なお被検群 の抗煮沸値 は無

色 の もの は有色 の もの に比 して,S型 はR型 や中間型

の ものに比 してKf値 の高い ものが存在 した。また結核

菌 の抗 煮沸値 については集落 の性状,耐 性の有無 には関

係 のない ことを みてい るが,村 田17)はSM,PAS

の耐性結核菌 は低い といっ てい る。

次 に蛍光染色 によ る抗煮沸値 は被検群 ではその大部分

が0.5以 下で あっ たが2～3を 示 した ものが2株 あっ

た し,対 照群で は種 々の程度の抗煮沸値 を示 した。

次に コー ド形成性で あるが,Kirchner平 板 法に よる

場合は被検群 では1例 が陽性を示 したのみで大部分の も

のが陰性を示 したし,対 照群 では3株 を除けば皆陽 性を

示 した。諸先進 の成績 をみ ると非病 原性抗酸 性菌 の大部

分 は陰性 を示 してい るが私 のよ うに陽性 を示 した もの も

ある。た とえば幸 田18)は47株 中の1株 が,荒 木19)は

1例 が,植 田20)は19例 中の13例 が それで ある。次

に アメ リカの 非 定型的抗酸 性菌 ではAlbert G.Lewis

ら21)は 皆陰性 を 示 したが,Wendel H.Hellら22),

J.B.Selkonら23),Horace E.Crowら24)は いずれ も

陽 性の菌株 を認 めてい る。集落 の光 に よる着色 性に よっ

て分類 して観察 した ものの うち,Lawrence G. Wayne

ら27),MiltonHupPertら28)は いずれ もPhotochro

mogenの 中 に コー ドを 示 した もの を みて い る し,

Mervin Rogulら29)はPhotochromogenの ものだ けで

な くScotochromogenの1例 において もコー ドを認 め

た とい う。次に対照群中の3株 が コー ド陰性 を示 した。

これ らの例はSM,PAS,INAH等 に対す る耐性 を証

明 していない。 この成績 は 幸田の もの と一致す るがJ.

B.Selkonら はSM,PAS,INAHに 耐性 を示 した結

核菌 の1株 が陰性を示 した とい う。次 に中性赤 反応 であ

るが,私 の成績 は疑陽性 が被検群 で1/3あ るし,対照群 で

1/5あ る。またはっ き り陽性 を示 した ものが被検群 で4株
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あっ た し対 照 群 で 陰 性 を示 し た ものが3株 あっ た 。私 の

被 検 群 に お け る成 績 は植 田や 松 尾25)の 一 部 陽 性 を示 し

た 成 績 と ほぼ 一 致 す るが 工 藤 らが 非 病 原性 抗 酸 性 菌 の全

部 陰 性 で あっ た成 績 とか な り異 な る。 ま た ア メ リカの非

定 型 的 抗 酸 性菌 と比 較 す る とJ.B.Selkonら,Wendel

H.HeUら, Harold Keltzら26)の 大 部 分 は 陰 性 で一 部

陽 性 で あつ た成 績 とほ ぼ一 致 す るが,し か し,Lawrence

G.Wayneら27)は53株 中の37株, Milton HupPeft

ら28)は26株 中 の23株 が,Marvin Rogulら29)の

20株 中の7株,Irvi登 墓Krasnowら50)の11株 中 の

10株 が 陽 性 で あつ た とい うよ うな,陽 性 率 の 高 い 成績

とはか な り異 な る。次 に対照群 の検査 では,陰 性,疑 陽

性 を示 した ものが前述 のよ うに1/3も あったが これ らの

疑陽性,陰 性 の例 はい ろい ろの性状 で結核菌 に 致 す る

ので あるが,耐 性 を示す ものが 多か った。しか し,幸 田

は耐性 とは関係 ない とい う。

次 にナ イア シン反応 は,被 検群 は61株 全部 が皆 陰性

で,対 照群 では 株 のみ疑陽性 であった。 これを 諸先

進 の 成績 と比較 す ると,非 病 原性抗酸性菌 に おけ る今

野,K.A.Jensenの 成績 と一致す るし,ま たJ.B.Selkon

ら,WendeI H. Hell, H.C.Engbaekら32)の 非 定 型

的抗酸性菌 の成績 ともほぼ一致 す る。なお,私 の結核菌

の1株 は疑陽性 を示 してい るが,こ の菌 はS型 であっ

てKf値,中 性赤反応,コ ー ドの点は皆結核菌 に一致 す

るし,種 々の 抗結 核剤に 対 して もいずれ も感性で あっ

た。KA. Jensenは カタ ラーゼ陰性 のINAH耐 性結 核

菌 の4株 が陰性であつた とい うが,私 のINAH耐 性結

核菌はいずれ も陽性 を示 してい る。

次に感受性にっいてで あるが,私 の 被検群 に お ける

SM, PAS, INAHの 成績 は菌株が少 ない ので はつ き

りしないが,多 くのわが国14)20)や 外 国の学者21)～24)

28)29)33)の 研究 によれ ば 非病 原性抗酸性菌 や,非 定 型

的抗酸性菌 はこれ らの3剤 に対 して 耐性 を 示す ものが

多い こ とは一致 した所見で あ る。

次 にC,PZA, KM, VMの4者 の 耐性 の 率を

比較す るとCは5.3%で もっ とも少な く,次 にKM

の51.7%,VMの78.6%で あって, PZAは93.9

%で もっ とも多い。 これを諸先進 の 成績 と比較 す ると

Ernanuel Wolinskyら55)のPZA, V M, C,占 部

のKM, Marvin RogulのVMの 成績 と ほぼ一致 す

るが,Albert G. LewisのC, VM,工 藤 ら34)の

KMの 成績 とは一致 しない。

個 々の反応 の成績 は以上の ようであ るが これを総括 し

てみ ると大 まか な点では私 の成績 と多 くの先 進た ちの成

績 とは一致 してい るが,し か し細かい点では くい違 いが

あ る。すなわ ち結核菌 において さえ も多少 くい違 いがあ

るし非病 原性抗酸 性菌 や非 定型的抗酸性菌 にっいてはそ

の くい違 いは著 明であ る。 この ような事 実は技術 的な誤

差 もその1っ の原因か もしれないが分離 された菌 がい ろ

い ろな種類 の ものがあ るとい うことも1つ の原因であ ろ

ろ。私 の分離 した菌 は前述の ように,わ が国の学者の非

病 原性抗酸 性菌 の性状 とほ とん ど同 じであ るか ら,お そ

らくは その大部分は非 病原性抗酸性菌で あろ う。 この中

にはた して アメ リカの学者のい う非定型的抗酸性菌が存

在 す るか ど うか は決定で きなかつ たが,私 の成績 とアメ

リヵの非定型的抗酸性菌 にっいての諸学者の成績 を比較

す る とか な り似てい るもののよ うに思われ る。 それで私

は動物実験 によっ て,さ らに研究 を進 め るつ もりであ る。

 次 に結核菌 と非病 原性抗酸性菌 との鑑別 にっい て考察

してみよ う。鑑別 の最善 の方法 は疑陽 性が な く,は つ き

り陽性 と陰性 とに分 け られ,し か も結核菌が100%陽

性で非病原性抗酸性菌が100%陰 性,あ るいはその反

対の場合で あろ う。 この よ うな見地か ら抗煮沸性(Ziehl

染色),コ ー ド形成性,中 性赤 反応,ナ イア シン反応 の

4者 の優劣 を比較 した。まず疑陽性 の率 をみ ると中性赤

反応が もっ とも多 く,次 に コー ド形成性,抗 煮沸性 であ

り,ナ イア シン反応 は もつ とも少 ない 。被検群 の陰性 を

示 した率 と対照群 の陽性 を示 した率 を求 めてみ ると次 の

表 のよ うにな る。

すなわ ち被検群 の陰性率,対 照群の陽性率がナ ィァシ

ン反応が もっ と もよ く,次に コー ド形成性,抗 煮沸性で あ

り,中 性赤反応は もっ とも悪い。以上の成績か ら鑑別の

点ではナ イアシ ン反応が もっ とも優れてお り,次 に コー

ド形成性,抗 煮沸性,中 性赤反応 とい う順 になるが コー

ド形成性 は判定す るまでか な りの期 間を要す るか らナィ

ァ シン反応,抗 煮沸性 のよ うな ものが もつ とも適 当で は

ないか と推定 され るが 正確 を 期す る た めにはIrving

Krasnowも いってい るように,1っ の 反応だ けで な く

2っ 以上の反応 を同時 に行 な うべ きで あろ う。表7の 成

績 はこの事実 を暗示 してい る。

なお,蛍 光法 によ る抗煮沸性 の検査 は対照群 におけ る

抗煮沸値が種 々であ り,被 検 群で も多少高 い ものがあ る

か ら鑑別 にはむか ない。蓑茂 ら35)は 鑑別 で きるといっ

てい るが私 は賛 成で きない 。横 田の不可能 とす る説 に賛

成す る。

V 結 論

非病 原性抗酸性菌 と推定 され る61株(こ れ を被検群
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表71っ の反応に予想に反した成績を示した菌株におけるその他の反応成績

検 査成績!i
…抗煮:中 性 コー ド

菌需_節 獣 瀬論 難,

i薬 剤 感 受 性

SM

白 S ⑤ 卍 耐

PAS!・NAHCIPZAIKM

iナ イ ア1
シ ソ

VM反 応

被

検

白 S 1 ㊥

燈 S 1 ㊥

耐 不剰 感

群

耐 不完耐1不 完耐1感
Il

自

責

S 3

S 1

①

①

I
l-

i
隔

i灰 色 ・R
3 ± ㊥

不ブ〔耐

(100y)

不完耐

不制 感 感

(100y)

不完耐

1
不完耐1感

耐 感 感 感

耐 耐 耐

耐{不 完耐 耐

対

照

群

繕

核

蓉

i灰 白R
7 e 十

耐 感 感

耐 不完耐 耐

ll不完耐

i不完耐1耐

耐 感 感 感 感 感 感 ・十

i灰 白
R>7

727モ ・一 州 灰 白IR 5

e 十 耐 耐 耐 感 耐 十

e 十 感 感
ド

感1感 感 感 感 十

[幽5 7 ± θ 不矧 感 感 感 感 感 感 十

1灰 副R 10 十 O 感 感 感 感 感 十

く

隊 白s 7 十 0 感 感 感 戚 戚 感 応 十

注:1)○ の中 は予想に反 した成績 を示す 。

2)記 号は本文 に準ず る。

5)感 とは感受性,耐 とは完全耐1生,不 完耐 とは不完全耐性 を示す。

とよぶ こ とにす る),人 型結核菌 および 人 型結核菌 と推

定 され る に れを 対照群 とよぶ ことにす る)22株 の抗

煮沸 性,コ ー ド形 成性,中 性赤反応,ナ イァ シソ反応お

よび抗結核剤 に対す る感受 性 を実験 した結 果次の よ うな

成績 を得 た。

1)抗 煮沸 性:ZiehI染 色 法では被検群 では:Kf値1

までは65.6%で,高 いのでは4～5の ものが1株 あ

っ た。 しか し対照群 ではその全部 が4・一v5以 上 であっ

た。蛍光法 では被検:i群の96.7%が1以 内であ るが対

照群では0.5～3ま での間に分散 してい た。 またZieh1

染色法に よる抗煮沸値 は蛍光染色法 に比 して高 い ものが

多い。

2)コ ー ド形成性:KirchDer寒 天平板法 では 被検群

の98.4%が 陰性であ り,対 照群の86.4%が 陽性で

あった。液体培 地法では被 検群の陰性率は96.7%,対

照群 の陽性率 は72.7%で あった。

3)中 性赤反応:被 検群 の 陰性 率は59%,対 照群

の陽性率 は68.2%で あっ た。

4)ナ ィア シソ反応:被 検:i群の 陰性率 は100%,対

照群 の陽性率 は95.5%で あった。

5)感 受性:C,PZA,KM,VMに ついて み る

と耐性の もっ とも多いの はPZAの93.1%で あっ

て次にVMの78.6%,KMの51.7%で あって,

Cは もっ とも少な くて5.3%で あった。

6)こ れ らの反応 を通 してみ ると私 の分離 した抗酸性

菌 は非 病原性抗酸性菌に一致す るが一部 アメ リカの学者

た ちのいってい る非 定型的抗酸性菌に も」致す る。

7)こ れ らの反応を結 核菌 と非 病原性抗酸性菌の鑑別

に応 用す るのにはナ イアシ ン反応が もっ ともよ くて次に

抗煮沸 性,コ ー ド形 成性,中 性赤 反応の順であ るが正 確

を期す るのには これ らの2な い し3つ の反応 を同時に

実施す るのが好 ましい。
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郎教授,な らびに北里研究所小川辰次部長,ま た種々こ

の研究に協力して頂いた宮城小枝子さん,大 谷典子さん

に感謝の意を表します。
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