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From a male patient, 37 years old, with pulmonary lesions belonging either to rII2 type 

according to the classification of the Japanese Tuberculosis Association or to the moderately 

advanced type according to the classification of American Tuberculosis Association , a strain of 

unclassified mycobacteria, probably of nonphotochromogen type, was isolated by the present 

authors. This strain was named Terai strain, and regarding to its characteristics and the 

clinical pictures of the case likely to have been caused by this strain, there were observed 

several different points from those formerly reported which will be discussed in the present 

paper.

Clinically the patient had intestinal symptoms associated with diarrhea and tuberculous 

bronchitis, Type III, on bronchoscopy. By the treatment with various anti-tuberculous drugs , 

diarrhea and bronchitis gradually improved but chest X-ray findings did not change , for which 

surgical resection was performed. The lesions in the lung appeared quite similar to tuberculous 

lesion treated with anti-tuberculous drugs macro-and microscopically.

The patient was cured by surgery and now is under further observation .

From bacteriological viewpoints, the sputa were purulent, always positive of acid-fast bacilli 

in five smear tests and yielded many colonies in culture tests . Numerous colonies were observed 

also in the culture test with stool specimens, the number of which decreased gradually with 

the decrease of diarrhea due to the treatment, becoming finally negative.

In addition, the resected lung was positive on smear test and yielded many colonies . The 

same strain was recovered from sputa, stool and resected lungs , but no tubercle bacilli were 

detected. The bacteria were of short rods both on direct smear from the lesion and on smear 

from the cultured media, yielded gray-white, smooth colonies and became grossly visible within 

4 days at  37°C or at room temperature when successively inoculated on media. Niacin test was 

negative. The strain was naturally resistant to SM, PAS, PZA and VM but sensitive to 1314 

Th and cycloserine. To INH the strain gained resistance during the treatment. When inoculated

*From Kitasato Institute Hospital , Shiba Shirokane Sankocho, Minatoku, Tokyo, Japan.
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to animals and recovered from them, the resultant colonies, if found as isolated colonies, disso

ciated to R type and S type. The R typed revealed yellow color after being exposed to room 

temperature, just as in the photochromogen. Urease test was positive. The S type, however, 

did not show any coloring and was negative of urease test.

1.　 緒 論

非定型抗酸菌(以 下A.M.と 略す)は,わ が国でも最

近は珍しくはないが,わ れわれの例は,臨 床的には腸結

核症を思わせる症状が合併 してお り,分 離された菌は,

モルモット,マ ウスに毒力があつて,さ らに接種した動

物よりの菌の還元培養においてはR型 とS型 に 解 離 し

た。臨床的にも細菌学的 に も興 味ある例である。今回

は,そ の中の臨床経過,試 験管内の種々の実験について

報告する。

2.　 臨 床 経 過

患者は37才 の男子でその経過は表1に 示 した。母が

腹膜炎で死亡 しているほかは特記すべきものはない。ツ

ベルクリン反応の陽転の時期は は つ き りしない。昭和

13年 に右滲出性肋膜炎をやつた。昭和24年,右 肺に病

巣を発見された。36年8月,喀 痰,咳 嗽,下 痢,倦 怠

感あり,X線 写真を撮つたら増悪 していた。喀痰検査で

ガフキー5号,耐 性はINHは 感 性であつたが,SM10

γ,PAS1γ であつた。SM, PAS, INH,サ イアジン,

サ イクロセリン等による化学療法を同年12月 まで継続

したが,喀 痰の検査では常にガフキー4～5号 を示 し,

腸症状は依然として続き衰弱が加わ つ て きたので,36

年12月,当 所に入院した。X線 写真は,右 に高度の肋

膜の癒着があ り,肺 尖部に空洞を認める。すなわち結核

病学会のII2γ,学 研のBIKbpl型 に一致する。気管支

鏡の検査では,右 主気管支に結核性気管支炎皿型を思わ

せる所見を認めた。喀痰は膿様でガフキー1号 を示 し,

培養により無数の集落を認めた。また糞便は不消化の下

痢便で,培 養により無数の集落を認めた。耐性を検査す

ると,SM, PASと もに10γ 不完全,INH感 性,PZA

5,000γ 不完全,サ イクロセ リン,サ イアジンはともに

感性であつた。それでヒドロンサン,PAS,サ イ クロセ

リン,1314Th等 を投与し,4月 よりはKMを29宛

週2回 投与 した。一般症状は多少好転し,気 管支の病変

も消失し,下 痢も軽度になつたが,肺 の病巣は不変であ

つたし,毎 月の痰検査では常にガフキー1～7号 を示し,

培 養でも常に無数の集落を認めた。糞便の培養は,腸 症

状がよいのに比例して2月 の培養では少数の集 落 とな

り,4月 には全 く陰性を呈した。5月8日 に右上葉切除

と同時成形を実施した。切除された材料を,肉 眼的,組

織学的にみると,化 学療法を受けた結核病巣 とほぼ同じ

Table 1. Clinical Course of Mr. Terai, 37 Yearold Male

Note: 1. Chemotherapeutic agents are described as follows:

SM•cStreptomycin 1314th•cEthionamide

PZA•cPyrazinamide K•cKanamycin

P•cParaamino salicylic acid Cs•cCycloserine

Si•cSinomin. (Sulfaisomezole)

2. Tubercle bacilli in sputum and stool are expressed as follows:

G•cGaffky number 24•c24 colonies in culture

(++)•cinnumerable colonies in culture (-)•cno growth in culture

3. BSR is expressed in mm/one hour
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である。菌の検査成績については,後

で述べる。

3.　 種々の材料よりの菌の検出状

態

喀痰は小川の方法1)に より,糞 便は

工藤2)の 方法により前処理し,2本 の

3%小 川 培地に0.1cc宛 接種 した。

切除肺病巣は前処理せず,2本 の1%

小 川培地に白金耳で塗抹接種した。な

お切 除肺病巣 では,血 液寒天培地,

Thioglycolate培 地 を用いて一般細菌

の検査を,Sabroud培 地 により真菌の

検査も試みた。

成績は表2の ように,喀 痰は切除前

4月 までに6回 検査されたが,い ずれ

も塗抹陽性で,培 養ではいずれも無数

の集落を認めた。 しか し,結 核菌は一

度 も検出されない。切除後は喀痰が出

ないので,主 として喉頭粘液により,

退院の11月 までの問に7回 検査 して

いるが,全 部陰性であつた。糞便は入

院直後の3回 の検査では無数の集落を

認めたが,糞 便の性状の正常化ととも

に24コ とな り,手 術直前では陰性を

示 した。この場合 も結核菌は認めない。術後は,1回 の

検査だけではあるが陰性を示 した。切除肺病巣は空洞内

容と空洞内壁の2カ 所検査 したが,と もにガフキー5号

であつて,培 養では培地全面あますところなく発育した

が,結 核菌は検出されない。なお一般細菌,真 菌は認め

られなかつた。

4.　 検出された菌の諸性状

(1)　 菌 の形態,発 育,集 落

喀痰および切除肺病巣の塗抹標本は,Ziehl-Neelsen

法 で染色したが,い ずれも短桿菌であつて,抗 酸性は正

常であつた。抗煮沸値は1で ある。分離された初代抗酸

菌は,喀 痰,切 除肺病巣ともに灰白色であつたし,糞 便

では前処理液のアクリフラビンにより着色 していたが,

継代すると前同様灰白色 となつた。性状は粘稠で,白 金

耳で処理すると,集 落が長 く糸をひき,蒸 留水で簡単に

均等化された。すなわちS型 であつた。集落を染色して

みると,い ずれも定型的な短桿菌であつて,材 料による

差を認めなかつた。集落の発育するまでの期間は,表2

でみるように,NaOHで 処理する喀痰では種々であつた

が,5コ の集落のときの37日 を除けば,10～21日 であ

り,前 処理を強 く行な う糞便では28～35日 の ようにお

くれていたが,前 処理を行なわ ない切除肺病巣では11

Table 2. Natures of Acid Fast Bacilli from Various Specimens

Note: Colony counts are expressed as follows;

- negative

24 24colonieg

innumerable colonies; number of + shows degree of growth

日で早い。 しかしいずれの材料でも1週 間以内で発育し

たものはない。しかし37年3月 に喀痰より分離した菌

および切除肺病巣より分離 した菌2株 を7月 中に1%小

川培地に4本 宛塗抹培養し,2本 は37℃ に,2本 は室

温に培養 したところ室温では多少発育が悪いが,4日 で

すでに(土),1週 でははつ き り陽性を示 した。継代3

代 のものを同様の実験をす る と,室 温,37℃ ともに4

日までに発育を認めた。また これらの菌についてRun

yonの 光着色性を検査 してみると陰性である。ナイアシ

ンテス トは喀痰で4株,糞 便,切 除肺病巣では2株 宛行

なつているが,い ずれも陰性を示した。

以上の成績か ら,喀 痰,糞 便,切 除肺結核病巣より分

離された菌株は結核菌ではな く,非 定型抗酸菌のNon

photochromogenに 属する同 じ菌株であることが推定さ

れる。この株を寺井株 とよぶことにする。

(2)　 化学療法剤に対する耐性

表3は 入院後,切 除までの間の耐性値の推移を示 した

ものであつて,喀 痰による直接法で4回,切 除病巣より

分離 した菌で間接法で5月 に1回 行なつた。

直接法には,SM, PAS, INH, Cycloserine, VMは

3%小 川培地,1314Thは1%小 川培地,PZAはpH

5.5に した1%小 川培地,KMは 変法IIIKirchner寒

天 培地で作つた耐性培地に,4%NaOHで 処理 しあるい
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はさらに中和 した材料を接種 した。間

接法では1314ThとPZAは 直接法 と

同様の培地を用い,KMで はKirchner

寒天培地,そ の他は1%小 川培地で作

つた耐性検査培地に,前 処理 しない菌

液を接種 した。接 種菌 量 は10-3mg

である。判定はすべて3～4週 で行な

つた。

成績をみると,SM, PASは 入院直

後にすでに耐性を示 し,そ の後も同様

の耐性を示 している。INHは 入院時

感性であつたが,術 前1γ の耐性 とな

り,そ の後さらに5γ と耐性値が上昇

している。KMは 入院時検査していな

いが,術 前の検査では10γ の耐性で,

切 除された病巣からのものは100γ の

耐性を示 してい る。な お昭和36年8月 他所での化学

療法開始前の耐 性 検査 ではSM10γ,PAS1γ,INH

0.1γ の耐性を示したとい うことである。

Cycloserine,1314Thは いずれの場合で も感性を示

したが,PZAは 術前2回,術 後1回,合 計3回 検査し,

VMは 術前1回 だけ検査しているが,と もに耐性を示し

ている。

最後の耐性検査の成績を耐性値の消長と化学療法剤の

投与とに関連づけてみてい くと,SMは 化学療法前に耐

性であるし,VMは 使 用していないし,PZAも ー カ月

程度しか使用していないから,こ れ らは自然耐性である

と考え られる。PAS, INHは 化学療法以前には感性であ

つたのであるから,獲 得された耐性であることが推定さ

れる。

次に表4に みるように,喀 痰よりの菌の分 離 に お い

て4%NaOHで 前処理 し,3%小 川培地および われわ

れの保存全血液寒天培地皿およびペニシリンを100u/cc

に混入 した培地に接種 し,さ らにそれを中和 して1%小

川培地,保 存全血液寒天培地1,ペ ニシリンを前同様に.

混 入した保 存全血液寒天培地1お よびTarshis培 地 に

0.1cc宛 種接したときに,ペ ニシリンの入つた培地では

Table 3. Change in Drug Resistance

Note: 1. Abbreviation of drugs are indicated in Table 1.
2. In the column of change in degree of resistance, 1.16 for instance,

 means January 16 and p and c mean partial and complete resistance 
respectively.

3. Colony counts in control are expressed in such way as in Table 2.

集落が少なかつたこと,あ るいは全然発育 しなかつたこ

と等,ま た切除病巣よりの菌においてもペニシリンの混

入した培地では発育が悪かつたこと等は,こ れ らの菌は

ペニシリンに対して感性であることを示している。

これを総合して考えてみると,化 学療法以前において

はわれ われ の菌は,SM, VM, PASに 対 しては 自然

耐性であ り,PAS, INH, Cycloserine,1314Th,Peni-

cillinに 対 しては感性であつたことが推定される。 また

KMに ついては,KM使 用以前には 検査 しておらず,

KMが かなり長い問使用されているので,自 然耐性か感

性かはつきりしない。

(3)　 集落の解離

分離された菌は前述のようにS型 であつた。この菌を

次回で述べるようにddN系 マ ウスの静脈およびモルモ

ット,ウ サギ,鶏 の皮下に接種し,種 々の時期に屠殺,

剖 検し,肉 眼的,組 織学的に み る と ともに,脾,肝,

肺,腎 等 より還元培養を行ない,集 落数につき検討した

が,そ のさい集落が計算できるように屠殺までの期間に

よつて種 々の段階に稀釈,接 種した。それで集落が孤立

して発育する機会が多かつたが,そ こにはつきりと2つ

の型の集落がみ られた。S型 とR型 の解離である。R型

Table 4. Influence of Penicillin Mixed in Media on Growth

Note: 1. Number in the Table shows numbers of colony and++, ++, +++, ++++, show degree of the growth of colonies, 

that are all innumerable.
2. blood agar (p) contains penicillin instead of malachite green.
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といつても,そ の周辺が多少粘稠を帯びていた し,ま た

、これを培地に継代した りあるいは載せガラスに塗抹する

ときの感じではぽろぽろしない。したがつてS型 とR型

の中間型といつたほ うがよいのかもしれない。このR型

の集落の検出される頻度は種々であつて,多 いので3コ

の中の1コ,少 ないので200コ の中に2コ くらいであつ

た。動物や臓器,屠 殺した日等には無関係にいずれも認

めることができた。なお原株の菌液を集落が個々に発育

するように稀釈して1%小 川培地に接種しても,R型 の

集落は認めることができなかつた。

これらの集落を塗抹染色してみても,原 株のS型 と同

様の抗酸性の短桿菌 であつ て抗煮沸値も1を 示 した。

%小 川培地に継代 して発 育をみると,S型 と同様に

二37℃,室 温とも2～3日 で発育した。またナイアシンテ

ス トも,S型,R型 とも全 く陰性,耐 性値 も全 く同様で

あ る。Runyonに よる光着色性は両型とも陰性である。

またこれ らの同じ臓器 か ら解離 したS型,R型 の10

組 の菌株について,1%小 川培地に白金耳で塗抹して継

代 すると,こ の中の8組 はともにS型 を示したが,他 の

2組 は全 くR型 を示し,結 核菌の集落 と間違 うほどであ

つた。次にUreaseはS型 は陰性であるがR型 は陽性で

あつた。このR型 を室温に放置 しておくと2～3週 後に

は灰白色の集落が黄色となつた。その色は日数 と経過 と

ともに増強され,Runyonの 分 類 のPhotochromogen

に属するPP8と 全 く同様の着色を示 した。S型 はこの

よ うな傾向を認めない。

5.　 総手舌および考察

われわれの経験した寺井株はRunyonのNonphoto-

chromogenに 一致 す る非定型抗酸菌であるが,臨 床的

には胸部のX線 写真は右上葉に空洞のある中等度の拡り

を もつた病巣であつたこと,ま た切除によつて治癒 した

ことは従来の例 と大差ないが,下 痢が長く続き,腸 結核

症 を思わせるものがあり,ま た気管支鏡の検査 に よつ

て,気 管支炎の皿型が認められたように一般状態がかな

り重篤であつたこと,ま たSM,PAS, INH, Sinomin,

 Cycloserine,1314Th,KM等 の2者 あるいは4者 併用

がそのときどきによつて使用されたのであるが,胸 部の

X線 写真の上では著変はなかつたけれ ども,肺 の切除病

巣の検査においては,化 学療法剤の投与を受けた肺結核

病巣 とほとんど差がなかつたこと,腸 症状が消失して,

糞便中の菌 も次第に消失したこと,ま た気管支炎の皿型

の像が治癒 していた事等は,こ れ らの化学療法剤のある

ものが効果のあつたことを示すものであろ う。この事実

を裏書きするかのように,INHの 投与に よつて寺井株

が次第に耐性を獲得してい く様子がみ られる。

次に細菌学的にもいろいろ興味があつた。すなわち入

院 当初に前述の腸症状に一致して糞便にた くさんの菌を

証明したが,こ れは喀痰とともに嚥下された菌も多少は

含まれているかもしれないが,大 部分は腸の病巣よりの

ものであろうことは,糞 便中の菌が次第に減少 し,つ い

には陰性を示 したにかかわ らず,喀 痰の培養ではひきつ

づき無数の集落を認めたことによつて推定できる。この

ように,腸 の病巣よりと推定された菌がた くさん証明さ

れたこと,寺 井株を動物に接種し,種 々の時期に屠殺,

剖検 し,そ の臓器よりの還元培養において,本 来のS型

がS型 とR型 に解離 し,R型 が室温に保存することによ

り灰白色であつたものが黄色に着色したことなども従来

みなかつたもののように思われる。なお病原性抗酸菌,

非病原性抗酸菌についての集落の解離については,多 く

の諸先進3)～8)の報告がある。われわれの例は,最 近脚光

をあびた非定型抗酸菌においても同様なことがみ られた

ことで興味がある。

以上のように寺井株は臨床的にも細菌学的にも興味が

あるが,動 物接種については次回に報告する こ とに す

る。

6.　 結 論

われわれは,肺 には日本結核病学会 の分類では γII2

型,ア メリカの結核病学会の分類では中等度の拡りの病

巣をもつた37才 男子の患者か ら,Nonphotochromogen

に一致する非定型抗酸菌を分離した。この株を寺井株と

よぶことにするが,こ の寺井株及び寺井株によつて起こ

つたと推定される非定型抗酸菌症は,従 来とかな り異な

るものであつたので,そ の一部について報告する。

まず臨床的には下痢を伴 う腸症状があ り,気 管支鏡の

検査により気管支炎皿型の所見を認めた。種々の化学療

法剤の使用によつて,下 痢および気管支炎の所見は次第

に消失 したが胸部X線 写真は変化がなかつたので,外 科

的に病巣を切除 した。切除肺病巣は肉眼的組織学的に検

査すると,化 学療法剤の投与を受けた結核病巣 とほとん

ど同じであつた。切除により治癒し現在なお観察中であ

る。

次に細菌学的にみると喀痰は膿様で,術 前5回 の検査

で常に塗抹陽性,培 養でも常にた くさんの集 落 を認 め

た。糞便か らも無数の集落を認めたが,化 学療法により

下痢の少なくなるとともに集落数は減 りついには陰性を

示した。なお切除病巣も塗抹陽性で,培 養によりた くさ

んの集落を認めた。これ らの菌は同一の菌であつて結核

菌は1回 も検出されなかつた。この菌は病的材料の単純

塗抹標本においても,発 育 した集落の塗抹標本において

も短桿菌であつて,発 育した集落は灰白色のS型 であつ

たが,継 代して培養すると,37℃,室 温ともに4日 以内

に集落を認めた。またナイアシンテストはいずれも陰性

を示した。SM, PAS, PZA, VMに 対 しては 自然耐性

を示 したが,1314Th,Cycloserineに 対 しては感性で
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あ り,INHに 対 しては投与 に よる耐性の獲得がみ られ

た。この菌を動物に接種して還元培養をしたところ,孤

立した集落の発育がみられたところではS型 とR型 に解

離 し,R型 は室温に放置すると,Photochromogenと ほ

ぼ同程度の黄色に着色した。またUrease testは 陽性で

あつた。S型 では着色はなかつたし,Urease testも 陰

性であつた。
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