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非 定 型 抗 酸 性 菌(黄 色菌)の 生 化 学 的 性 質

東 村 道 雄

国 立 療 養 所 大 府 荘

受 付 昭 和55年6月2日

緒 言

非定型 抗酸性菌(黄 色菌=atypical chromogenic

myCObaCteria)の 細菌学的性状については多 くの報告 が

あ るが,生 化学 的性質 に関す る もの は少 ない。大島1)は

非定 型抗酸性菌 の物質代謝 を研究 し,他 の非病原性抗酸

性菌 に比 し代謝活性が弱 く,糖 質,芳 香族化合 物,TCA

cycleのi基 質 の中ではglycerolを 基質 とした ときに 比

較 的酸 素吸収が増 大す ることを報告 し,ま た 山村2)は

cordfactor,赤 外線吸収spectrurn,tuberculin活 性

peptideに ついて報告 してい る。 しか し非 定型抗酸 性菌

を他 の既知抗酸性菌か ら生化学的 に区別す る特徴 は見 出

だ されていない。著 者は非 定型航酸性菌 の核酸含有量 お

よび ピク リン酸還元 を検討 した ところ,非 定型抗酸性菌

のグノレープ分けが可 能であ るように思 われた。以下,非

定型抗酸 性菌 をatypical chromogenic mycobacteria

の頭 文字 をとつてACMと 記す。

実 験材料お よび方法

(1)菌 株:被 検ACMは 肺結核患者喀疾か ら分離 さ

れた8株 で 国立療養所黄色菌研甕班の 保存株 の 一部 で

ある(石 井株 を除 く)。 これ らは いずれ もscotochro-

mogenで あ るが,小 川培地 での発育速度 は一定で はな

い。 したがつて本実験で は,予 備実験の結果 か ら,お お

よそ停止期の はじめに あた ると思われ る培養 日数の菌 を

使 用 した。 したがつて表1の 培養 日数は 被検菌の おお

よその発育速度 を示 してい る。対照 としては種 々の既知

抗酸性菌8株 を使用 した(表1参 照)。

(2)培 地:中 試験管 に8ml分 注 し斜面 に 固めた1

%小 川培地 を使 用 した。

(3)湿 菌量 および乾燥 菌量の測定:1%小 川培地1こ十

分発育 した菌 を白金耳 で と り,蒸 溜 水で3回 洗蘇 した

の ち集菌 し,濾 紙 上に約3分 放置 したの ち,秤 量 した。

乾燥菌 量の測定には湿菌 の一部 をとって秤量 したの ち,

60℃24時 間乾燥 して菌 量 を測定 した。湿菌量 と乾燥菌

量 との関係は菌株 による差が ほとん どな く,乾 燥菌量 は

湿菌量 の20±1%で あつ た。 したがつ て,以 下すべ

て湿菌量 で成績 を示 す。

(4)RNAお よびDNAの 定量法:Schneider3)

法の核酸分画 について,そ れ ぞれorcinol-HCI反 応4)

お よびdiphenylamine反 応5)で 測定 した。

㈲ ピ ク リン酸還元能の測定:ピ ク リン酸 還元 能は著

者の方法6)～10)に よつ た。菌 の最終濃度約4～107mg/

甥1の 反応系(後 述)で 基質 な しで 好気的条件の まま

37℃20～24時 間静置培養 した。赤変 した 反応系に等

量(5ml)のacetoneを 加 えて濾 過 し,透 明な濾 液の

吸光度(550卿)を 測定 し,標 準曲線 に よって ピク リ

ン酸還元量 を 定量 した。 この程度の 濃度で は,還 元 は

24時 間までおおよそ直線的 に起 こるので,ピ クリン酸還

元量 は湿菌量1mgが1時 間 に還元す るピ ク リン酸量

として表 示 した。

(6)ピ ク リン酸 を水素受容体 とした代謝活性 の測定:

等 モルに加えた基質 の存在 で起 こるピク リン酸還元量 の

比(還 元spectrurn)は 菌株 によ りおお よそ一定で培地 に

よって著明 な影響 を受 けない11)。 還元spectrumの 測

定 には次の反応系 を用い,前 記 と同様に して測定 した吸

光度の比 で表わ した。反応系:菌 液,2.0ml1;0.067M

燐酸緩衝液pH7.8,1.0mlZ;0.4%ピ ク リン酸,

1.0卿1;0.1M基 質(Na塩)1.0ml,計5.0ml

実 験 成 績

(1)DNA含 有量(表1)

表1の ごとく,DNA含 有量 によつてACMを 他

の既知抗酸 性菌 と区別す ることはで きない。 しか しAC

Mを おおよそ2群 に分か ち うるご とく思われ た。す な

わ ち,DNA含 有量 が少 ないi群(石 井,No.11,No.

27,No.28,No.34の5株)と その2倍 以上 ある群

(No.16,MB6,刀1の3株)と が区別 された。MB

6株 の含有量 は とくに高かっ た。

注 目すべ きことは,表1に もみ られ るご とく,抗 酸

性菌 のDNA含 有量 が,最 少量 を示すM.aviurn獣

調株 のそれのほぼ倍数 関係を示 してい ることであ る。こ

れについては別 に詳報す るが12),進 化学 的見地か ら注

目すべ き所見 と思われ る。

(2)RNA:DNA比(表1)

抗酸性菌のRNA:DNA比 お よびRNA絶 対量

は一般細菌 に比 してかな り高い15)。ACMの 中には抗

酸 性菌 中で もとくに高いRNA:DNA比 を示す もの

があ ることが注 目され た(た とえば,No.11,No.27,

No.28,No.34の4株)。
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表1非 定 型 抗 酸 性 菌(atypical chromogenic mycobacteria=黄 色 菌)お よ び

既 知抗 酸 性菌 のRNA二DNA比 お よびDNA含 有 量

表2非 定型抗酸性菌および既知抗酸性菌の
ピクリン酸還元能

(基質 なしの ときに,湿 菌量1mgが1時間 に還元す るピク リン酸量)

ACMはRNA:DNA比 に よつておおよそ2群

に分 か ちえた。す なわち,第1は 比 のはなはだ高い 前

記 の4株 で,他 は 既知抗酸性菌 と ほぼ同水準の値 を示

す4株(石 井,No.16,MB6,刀I)で あ る。

(3)ビ ク リン酸 還 元 能(表2)

ピ ク リン酸 還 元 能 に つ い て も,ACMを と くに 既 知

抗 酸 性 菌 か ら 区 別 す る こ とは で きなか つ たが,ACM

をお お よ そ2群 に分 か っ こ とが で き た。 す な わ ち,1

つ は ピ ク リン酸 還 元 能 が1mcg/hr/mg以 下 の群(No。

11,No.27,No.28,No.34の4株)で,他 は1

mcg/hr/mg以 上 の 群(石 井,No.16,MB6,刀Iの

4株)で あ る。 既 知抗 酸 性菌 で はM.tuberculosisは

前 者 に,M.phlei,M.smegmatis,M.aviumは 後 者

に 属す る(表1)。

(4)ピ ク リン酸 還 元spectrum(ビ ク リ ン酸 を水 素 受

容 体 として み た代 謝 活 性)(表3)

(a)malate:malateの 存 在 で ビ ク リ ン酸 還 元 が 著 明

に 尤 進 す る こ とは 抗 酸 性菌 全 部 に み られ た 。 この 現 象 は

抗 酸 性菌 の ほか にB。subtilisに もみ られ て い るが,他

の菌 で は み られ な い14)。

(b)91ycero1:既 知 抗 酸 性 菌 の 申 に は91ycero1の 存

在 で著 明 な ピ ク リン酸 還 元 を示 す もの は なか つ たが(表

3お よ び文 献11),被 検ACM8株 申6株(石 井,

No.11,No.16,No.27,No.28,刀1)が91yceroI

の存 在 で著 明 な ピ ク リン酸 の 還 元 を起 こ した 。91ycero1

に 関す る代 謝 活 性 の たか ま りはACMに の み み られ る

ご と く思 わ れ,こ の 点 酸素 吸 収 で み た大 鼻1)の 観 察 績

果 と一 致 す る。
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表3非 定 型 抗酸 性菌 お よび 既 知 抗 酸 性 菌 の,等モル 基 質(終 末 濃 度0.02M,Na塩)添 加 時 の

ピ ク リン酸 還元 量 の比(picric acid reduction spectrum)

(c)1actate:既 知抗酸 性菌 中 では.人型結核菌がlac-

tateの 存在で比較的著明 な ピク リン酸還元の 増加 を 起

こしたが,こ の ような反応 を示す ものは被検ACM8

株 中の3株(No.11,No.28,No.34)に み られた。

(d)glucose:既 知抗酸性菌中で はM.aviumとM.

SmegmatiSがgiucoseの 存在で著明な ピク リン酸還元

を 示 した(表3お よび 文献14)。 この ような 反応 は

ACMの2株(石 井,刀1)に み られ た。

考察お よび総 括

(1)atypical chromogenic mycobacteria(ACM)の

分類学 的地位

一体ACMは 人型結核菌 に似 た性質 を もつのか.非

病 原性抗酸 性菌 に似 た性質 を もつのか が細菌学 的に問題

となつてい るが,こ こに検 した生化 学的性質か らは,被 検

8株 と も一部で は人型結核菌に似ていて も他で は異 なつ

てお り,ま た非病原性抗酸性菌のいずれ と も一致 す る も

の はない 。このよ うな結果 は,元来ACMな る定義が漠然

とした ものであ る以上やむをえない ものか もしれない 。

人体 由来 のACMの 起原に ついては,(a)人 型結核

菌 の変異に よる,(b)単 な る抗 酸性 〃雑菌 〃にす ぎない

との2つ の考 えがあ る。 しか し人型結核菌 由 来 説 は ま

だ科学的 な根拠 を もた ない と 思われ る。ACMの 若干

の性質が人型菌に似 てい ることは抗酸 性菌 であ る以上あ

る程度の共通性が あるの は当然で あ るし,ま た抗結核 剤

に対す る耐性度が高い ことは非病 原性抗酸 性菌 に一般 に

み られ る性質 であ る。ただ代謝活 性が比較 的弱い一群の

ACMが あ ることは(文献1お よび本報),既 知の非病原

性抗酸 帷菌 と若干趣 を異にす る。 しか し本報 に示 した と

お り,ピク リン酸 を水素受容 体 としてみ ると。代謝漕 性の

弱 い もの もあ るが,ま た一方既知非病原性抗酸 性菌 と同

じく らいに代謝活性の高い もの もあ る。要す るにACM

を括一的に考 えることは無理で あ るが,生 化学 的性質 か

らみて も,既 知 の非病 原性抗酸 性菌 よ りは人型結核菌 に

近い性質 を示す一群 もあ り,ま たRNA:DNA比 や

gIycero1代 謝活性の面で 既知 の抗酸 性菌 の いずれ と も

異な る性質 を もつ群 も あ るよ うに 思われ る。 お そ らく

ACMは 自然界にあって種 々雑 多の変異 を してい る抗

酸 性菌 が一過 性に人体 に寄 生 した もの と考 え るのが常識

的で あろ う。 もちろん その一部 には人体 または動物 にあ

る程度の病原性 を もっ もの もあ るで あろ う。

(2)抗 酸性菌 の変異 の要因

抗酸性菌の永続的 な変異の要因 としては他 の一般細菌

と同 じく遺 伝子突然変 異 と染色体異常が考 え うるであろ

う。しか し,こ れ らではDNA量 その ものの変化 は起

こらないはずであ る。 ところが実験成績 で述べ たよ うに
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表4DNA含 有量,RNA:DNA比,ピ ク リン酸還元能,ピ ク リン酸還元spectrum

か らみた非定型抗酸性菌 な らびに既知'抗酸性菌 の比較(総 括)

抗 酸 性 菌 のDNA含 有 量 に は 倍 数 性 が 存 在 す る よ うで

あ る。 この所 見 は 抗 酸 性 菌 の 変 異 お よび 進 化 にpoly-

Ploidyの 関与 を 暗示 す るご と く思 わ れ る。

(3) atypical cbromogenic mycobacteria(ACM)の

分 類 の試 み

DNA含 有 量,RNA:DNA比,ピ ク リ ン酸 還 元

能,還 元spectrumに つ い て 被 検ACMを 整 理 して

み る と表4の ご と くな る。 す な わ ち,こ れ らの 検 査 項

目の お の お の に よつ て 被 検ACMを2群 に 分 か ち う

るが,さ らに これ らを総 合 して もACMを お お よ そ2

群 に分 類 し う るご と く思 わ れ る。

第1群 はNo.11,No.27,No.28,No.34の4株

で,DNA含 有 量比1,RNA:DNA比15以 上,

ビ ク リン酸 還 元 能1m69/hr/mg以 下,還 元spectrum

で はmalate,pyruva給,lactate(No.27を 除 く),

91ycero1(No.34を 除 く)の 優 位 を示 す 。

第2群 は 石 井,No.16,MB6,刀1の4株 で,

DNA含 有 量 比2以 上(石 井 株 を 除 く),RNA:D

NA比10以 下,ピ ク リン 酸 還 元 能1m69/加/mg以

上,還 元spectrumで はmalate,pyruvate(刀1株 を

除 く),91ucose(石 井,刀1の2株 の み),91yceroI

(MB6を 除 く)の 優 位 を示 す 。

もち ろ ん この分 類 は まだ 試 み にす ぎない 。 将 来 多数 の

株 につ い て の検 討 を経 な けれ ば な らない が,一 つ の試 み

とし て提 出す る次 第 で あ る。

結 論

aWpicalchrornogenicmycobacteria(ACM)の 生

化 学 的性 質 をDNA含 有 量,RNA:DNA比,ピ

ク リ ン酸 還 元 能,還 元spectrum(ピ ク リン酸 を水 素 受

容 体 と し た)の4項 目に つ い て 検 討 した 。

1)被 検ACM8株 中 の4株 はRNA:DNA比

15以 上 の 値 を示 した 。 この よ うな 高 い 値 は 他 の 既 知 抗

酸 性菌 に は み られ な か つ た 。

2)被 検ACM8株 中 の6株 はglycero1の 存 在 で

強 い ピ ク リン酸 還元 を示 した 。 この よ うな 性 質 は 他 の 既

知 抗酸 性菌 に は み られ な か つ た 。

3)'被 検ACMはDNA含 有 量,RNA:DNA

比,ピ ク リン酸 還元 能,還 元spect斑mに ょっ て2群

に 分 か つ こ とが で きた 。 また これ ら4つ を総 合 して もお

お よそ2群 に 分 か ち うる こ1と く愚 わ れ た。
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