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非定型抗酸菌の感染防禦能に関す る研究

1.　 各種非定型抗酸菌免疫 マウス の牛型菌TC50お よび

Ravene1静 脈内感 染後 の死 亡状 況

小 山 憲 次 朗

国立公衆衛生院衛生微生物学部(部 長 染谷四郎博士)

受 付 昭 和38年11月8欝

緒 口

いわゆ る非定型抗酸菌につ いては,各 方面でそれぞれ

の立場か ら研究が行なわれ,と くに生物学的1)～3),お よ

び生化学的性状4)～6),phage感 受性7)8),ツ ベル ク リン

反応(以 下 ツ反応 と略)の 特異性9)～13)ならびに実験動物

に対す る感受性14)～17)など検討 がなされ,多 くの報告が

行なわれてい る。武谷18)は結核菌お よび非定型抗酸 菌の

ツ反応特異性 につ いて検討 し,こ れ らの菌 の間にあ る程

度 のツ反応共通抗原 の存在す ることを報告 して いるが感

染防禦能19)につ いての特異性 に関す る報告 はあま り見 当

た らない。佐竹 ら20)のこれ ら非定型抗酸菌 の感染防禦能

をモルモ ットについて比較実験 した 成 績 で は,photo-

chromogensNo.8は 明らかにBCGと 同程度 の感染防

禦能を有 し,scotochromogensNo.6,nonphotochro-

mogens100616は や や 弱 く,nonphotochromogens

100616株 は 自然界抗酸菌M.phleiよ り感染防 禦 能 が

劣つてい ることを報告 してい る。染谷21)22)によれば非定

型 抗酸菌 石井株免疫モルモ ッ トは人型,菌H37Rvの 比較

的少量菌に よる皮 下感 染に対 し弱いなが ら,あ る程度 の

免疫 力を示 したが,腹 腔 内感 染の場合 は全 く感 染防禦 力

を示 さなか つた とい う。

今 回、著者 は非定型抗酸菌 に よる感 染防禦 能を,マ ウ

スを用 いて検討 した のでそ の概要 を報 告す る。

実 験 方 法

1.　 供試菌株

A.第1実 験

Nonphotochromogens P-7

Photochromogens P-8

BCG(対 照株)

B.第2実 験

ScotochromogensP-6

NonphotochromogensP-7

PhotochromogensP-8

BCG(対 照株)

2.　 免 疫 菌 の調 製

1%小 川 培地2週 培 養 菌 を-定 量 秤 取 し,加 熱 死 菌 体

と し,こ の死 菌 体 とAdjuvant(DrackeolNo.68容,

ArlacelA2容 との混 合 物 に 等 量 の生 理 食塩 液 を 加 え,

乳 化(Water in oil emulsion)し た 。

3.免 疫 方法

各乳剤 には,各 菌株 それ ぞれ2mg/0.4mZの 濃 度 に

含有 され る ように調 製 されてお り,そ の0.2mlず つ合

計0.4ml(2mg)を マウス両大腿外側筋肉 内に 接 種 し

た。

なお,対 照(非 免疫)群 は菌体を除 くAdjuvantの み

接種 した。

4.使 用動物

第1実 験 はCF#1系 マウス(6),第2実 験 はdd$

系 マウス(ε)そ れ ぞれ生後4週,12～15gの ものを選

び使用 した。

5.　 攻 撃菌株お よびその調製 と攻撃方法

第1実 験感染菌株:牛 型菌TC50

第2実 験感染菌 株:牛 型菌Ravene1

以上菌 株のDubo's液 体 培地7日 間培養 菌を濁 度計で

測定,稀 釈調製 し,感 染生菌単位Viable Unitは 第1

実験 ではTC508.1×106,第2実 験ではRavene18.4

×105で あつて,感 染は免疫 後6週 において尾静脈内注

射 に よつ て行 なつたo

6.　 統計学的 検討

第1実 験,第2実 験 成績のそれぞれの死 亡状況を各実

験 群について生存 日数別の累積死亡率を計算 し,こ の値

か ら半対 数確率 紙に累積死亡直 線を画 き統 計学的処理23>
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を行なつて比較検討 した。

実 験 成 績

CF#1系 免疫 マウス(♂)のTC50感 染後 の生存 日

数をみた第1実 験 の成績 はTable1に 示す とお りであ

り,そ の各群 の累積死亡直線 を比較 した のがFig.1で

あ る。

さらに第2実 験のTable2をFig.2に 示 した。

まず第1実 験 において対 照群(非 免疫)はTC50静

脈 内感染後18日 目より体重 の減 少 とともに死亡 が 観 察

され,37日 目に はこの対照群全部 が死亡 した。 これ に

対 しnonphotochromogensP-7は23日 目より死亡 は緩

慢で49日 目に全部のマ ウスが死亡 し,photochromogens

P-8は29日 目よ り死亡 し,42日 目には全部死亡 した。

しか し これ らP7,P8の 免 疫 群 に 対 しBCG免 疫 群 は

36日 目 よ り死亡 し,50日 目 まで 観 察 した が な お7匹 の

マ ウス が 生 残 した 。

つ ぎ にddS系 免 疫 マ ウ ス(S)のRavenel感 染 後 の

生存 日数 を み た 第2実 験 の 成 績 に よ る と,対 照 群 は 感 染

後15日 目 よ り死 亡 が 観 察 され,40日 目まで に 体 重 の

減 少 と と もに 全 部 の マ ウ スが 死 亡 した 。 こ れ に 対 し,

scotochromogensP-6,nonphotochromogensP-7,

photochromogensP-8お よびBCG群 の死 亡 は 非 常 に

緩 慢 で,引 続 き49日 まで 観 察 した がscotochrornogens

P-6,BCG群 が そ れ ぞ れ11匹,nonphotochromogens

P-7お よびphotochromogensP-8群 が そ れ ぞ れ5匹

生 残 した 。

Table 1. Percent of Daily Mortality of CF 1 (•‰) Strain Mice Immunized with 

Unclassified Acid-Fast Bacilli, at the Different Days After Intravenous 

Infection with 8.1•~106 Viable Units of Tubercle Bovine Type TC 50

**: Number of survived mice at the 50 th day after infection .
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Fig. 1. Curves of Cumulative Death -Percent

 ages of Immunized and Control Mice

 Infected Intravenously with 8.1•~106

 Viable Units of Tubercle

 Bovine Type TC 50

 Days after infection

Fig. 2. Curves of Cumulative Death Percent

 ages of Immunized and Control Mice

 Infected Intravenously with 8.4•~105

 Viable Units of Tubercle

 Bovine Type Ravenel

Days after infection

Table 2. Percent of Daily Mortality of ddS (•‰) Strain Mice Immunized with

 Unclassified Acid-Fast Bacilli, at the Different Days After

 Intravenous Infection with 8.4•~ 105 Viable

 Units of Tubercle Bovine Type Ravenel
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**: Number of survived mice at the 49 th day after infection.

考 察

第1実 験 は感染後50日 お よび第2実 験 は感 染後49日

までの観察に よる死亡状況 よ り統計学的 に処理23)を加え

各免疫群 と対照群(非 免疫)と の死亡 に対 す る有 意性 に

ついて検討を行なつた。 なお,第1実 験ではTC50感

染後50日 まで の観察でBCG群 のみ20匹 中7匹 の生残

数 を示 したが,一 応 これ は51日 目に7匹 全部死 亡 した

と仮定 し,ま た第2実 験につ いて もRavenel感 染後49

日までの観察でscotochromogensP-6,BCGが20匹 中

11匹,nonphotochromogens P-7, photochrorhogens

 P-8が それぞれ20匹 中5匹 の マウスが生残 した が,こ

れ も第1実 験 の場合 と同様,50日 目に生 残 数が 全 部 死

亡 した と仮定 して検定 を行 なつた。

したがつ て,対 照群 とそれ ぞれ の免疫群 との死亡 に対

す る有意性 の検定 であつて,51日(第1実 験)お よび50

日(第2実 験)目 に死亡 を仮定 した場 合における感 染防

禦能最小値 を示す ことにな り,各 免疫群相互 における有

意 性 の比較 は不適 当で ある。

以上の実験成績か ら統計学 的解析を行なつた結果,第

1実 験 の成績か らはnonphoto. P-7, photo. P-8お よ

びBCGの 各免疫群 の生存 日数 はそれぞれ非免疫群 に比

較 して長 く,そ の差は1%以 下 の危険率 で有意 である こ

とが認め られた。

また第2実 験においてはscoto.P-6,nonphoto.P-7,

photo.P-8お よびBCGの 各免疫群は それぞれ 非 免 疫

群 に比較 して長 くその差 は第1実 験 同様1%以 下 の危険

率 で有意であ ることが観察 された。

む す び

各 種 非 定 型 抗 酸 菌(scotochromogens P-6, nonphoto-

chromogens P-7, photochrornogens P-8)の マ ウ ス に

よ る感 染 防 禦 能 を 比 較 検 討 した 結 果,強 弱 の差 は あ る が,

そ れ ぞ れ 結 核 菌 の 感 染 に対 し,か な りの感 染 防 禦 力 の あ

る こ とが 知 られ た 。 さ らに 主 要 臓 器 内感 染 菌 の生 菌 数 の

消長お よび病変の推移等について 目下検討を続け ている。

稿を終わ るにあた り染谷四郎部長 よ り御指導御校 閲を,

さらに林治博士 よ り御指導を得た。 ここに謝意を表す る。
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Experimental Studies on Immunizing Effect of 

Unclassified Acid-Fast Bacilli against Tuber

culous Infection. 1. Oberservations on survival

 days of mice immunized with various strains of 

unclassified acid-fast bacilli and infected with 

bovine type tubercle bacilli.

Albino, male mice of CF.#1 and ddS strains weigh

ing.12-15 gm. were used in all experiments. 

Heat killed bacilli of scotochromogens P-6, nonphoto

chromogens P-7, photochromogens P-8 and BCG were 

suspended in sterile physiological saline and emulsi

fied with an equal volume of.adjuvant containing 8

Numbers of mice of each group were 20.

volumes of paraffin oil (Drackeol No. 6) and 2 vol

umes of mannide monooleate(Arlacel-A).

 The immunization and infection were carried out 

as follows:

 Mice were immunized intramuscularly with.0.4ml

 of emulsion of each antigen and infected intravenous-

ly with.0.2 ml of suspensions of tubercle bacilli 

(TC 50 or Ravenel). Then the survival days of each 

group were observed and the death rates at.differ-
ent times of observation period were calculated.

 These death rates were plotted graphically on 

semi-logarithmic normal probability paper. From 

the results of experiment 1 and 2, shown in Table 

1, 2 and Fig. 1, 2, the mice immunized with BCG,

 nonphotochromogens P-7 and photochromogens. P-8 

survived remarkably longer period than those of the 

not immunized control mice and the mice immu-

nized with BCG showed a little longer survival days 

than those immunized with P-7 and P-8. From the 

results of experiment 2, shown in Table 2 and Fig. 

2, there was found no difference of survival times 

between the mice immunized with BCG and those 

with scotochromogens P-6.

Judging from the results mentioned above, it will 

be concluded that unclassified acid-fast bacilli, P-6, 

P-7 and P-8, had the almost the same or a little 

lower grade of immunizing effect against tuberculous 

infection as compared with BCG.


