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ロ
InordertoidentifytheNinomiyaSIstrainofamycobacteriumassociatedwithpulmonary

diseaseinman(UrabeandKawai,1957),variousbiologicalandbiochemicalcharacteristics

wereinvestigated.

TheculturesusedinthisstudywereNinomiyaSIstrain,andH37Rvstrainofルfycobacterium

tuberculosis,Ravenelstrainof.M.ゐ ω'∫,Kirchbergstrainofル1.aviumandOkayamastrainof

M.intrace〃ulareasthecontro1.

TheNinomiyaSlstrainshowedthefollowingcharacteristics:Colonieson1%Ogawaegg

mediumand7H10mediumwerenonphotochromogenic,small,nat,thinandsmoothin

apPearance,butnoteasilyemulsi丘able(Sr-type)・InKirchner'sliquidmedium,thegrowth

remainedonthebottomofthetesttubeandpellicleswerenotformedaftersixweeks'incuba-

tionat37。C.ThegrowthinTween-albuminbrothwastosomeextentbetterthanthatin

Kirchrler'sliquidmedium.

Theorganismgaveapositivecordformationandneutralredtest・Growthwasobserved

at33。Cand37。C,andnotat22。Cand420C.Theorganismwassusceptibleto125mcgPerml

ofhydroxylamine,1percentofsodiumdesoxycholateandO.1Mofsodiumnitrite,whereas

resistantto62.5mcgpermZofhydroxylamine,0.05percentofpyronin,0.5percentofsodium

desoxycholate,10mcgpermZofTCHand1,000mcgofPAS.PASwasnotdecomposed.

Theorganismgaveapositiveniacintest,apositivenitratereductase,aweaklypositive

semiquantitativecatalase,anegative68。Cheatstablecatalase,anegativeacidphosphataseand

anegative70。Cheatstableacidphosphatase.Noneofthree-day,2-weekand3-weekarylsu1-

fatasetestswerepositive.Theamidasewaspositiveforureaseandnicotinamidase,while

negativeforacetamidase,benzamidase,isonicotinamidase,pyrazinamidase,salicylamidase,

allantoinase,succinamidase,malonamidase,acrylamidaseandpropionamidase.Of16carbohy-

drates,onlytrehalosewasdecomposed.Of100rganicacidsalts,sodium(sod.)acetate,sod.

pyruvate,sod.propionate,andsod.1actatewereutilized.

TheNinomiyaSIstrainisdifferentiatedfromM.aviz`mandBatteybacillusinrespectof

cordformation,neutralredtest,growthtemperature,susceptibilitytohydroxylamineandsod.
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desoxycholate,and68。Cheatstablecatalase・

Also,theorganismisdifferentiatedfromM・bovisinapositiveniacintest,growthon10

mcgTCHmedium,apositivenicotinamidaseandanegativearylsulfatase・

Whenthepresentresultson67charactersstudiedwereanalyzedaccordingtothemethod

proposedbySneath,similarityvaluesoftheNinomiyaSlstrainwithM.彦uberculosis,ル1.bovis,

ル1.aviumandBatteybacilluswere90%,58%,45%and31%,respectively.

ThesefindingsmentionedabovewouldsupPortthattheNinomiyaSIstrainmightbea

humantypeofmycobacteria.Moreover,consideringfromastandpointofitscolonialmorpho-

logyandgrowthcharacteristics,theNinomiyaSIstrainwaslikelytobeavariantofルt・

tubeγculosis.

緒 言

占部 ・河合1)お よび河合2)に より臨床上およびX線 所

見上肺結核が疑われたヒトの喀疾か ら分離された抗酸菌

二宮S1株 の所属に関してはいまだ異論のあるところで

あり,い わゆる非定型抗酸菌 とするもの1)2)と 結核菌の

変異株 とするもの3)と がある。

先に,占 部 ・斎藤 ら4)は本菌株の所属を明らかに しよ

うとしてその生物学的および生化学的諸性状ならびに実

験動物に対する病原性を追究した ところ,2,3の 培地に

おける発育がヒト型結核菌のそれ とかな り趣を異にする

点を除いてはこれ と極めて近似した諸性状を示 したこと

について報告 したが,い まだその所属を明らかにするに

は至 らなかつた。

そこで,今 回は前回の報告におけるよりも更に検査性

状をふや して追究するとともに,対 照 として代表的な白

色系遅育抗酸菌数株をも供試してそれ ら菌株 との間の性

状の近似性をSneathのAdanson分 類 法5)に よつて検
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窄TheneutralredtestofH37RvstrainreceivedfromDr
.MichioTsukamura,Chubu-ByoinNationalSanatorium,

wasnegative,whilethestockcultureinourlaboratorywaspositiveforthistest.
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討したので以下報告する。

1.供 試 菌

喀 疾 系 二 宮S1株1)2)の ほ か に,対 照 と して ヒ ト型 結 核

菌H37Rv株,ウ シ 型 結 核 菌Ravenel株,ト リ 型 菌

Kirchberg株 お よびBattey菌 岡 山株 を 供試 した。

2.各 種培地における発育状態

二宮S1株 は1%小 川培地上で発育は極めて緩徐であ

り発生集落は微小,扁 平 でnonphotochromogenicで

あ り,菌 苔は培地面にごく薄 く発育するにとどまり,一

見S型 にみえるがスライ ド上では均等菌液化 しに くい

(SR型)。7H10培 地上では1%小 川培地上におけると

近似の集落性状を示 したが,多 少ともR型 の度が強かつ

た。10%ウ シ血清加Kirchner培 液中では37。C,6週

後に至るもなお管底発育に とどまり,菌 膜の形成は全く

み られず,こ の点 ヒト型菌 と甚 しく趣 きを異にした。な

おDubos培 液中における発育はKirchner培 液 中にお

けるよりも多少とも良好のようであつた。

3.生 物学的性状

これ は一 括 して表1に 示 した。

1)コ ー ド形 成 性:Kirchner培 液 培 養7日 菌 に つ い

て検討したところ,菌 塊はなお小さかつたが,定 型的な

コード形成がみ られた。

2)中 性紅反応(小 酒井 らの方法6)):陽 性。

3)発 育可能温度域:Dubos培 液培養10日 菌の1白

金耳量を1%小 川培地上に塗抹 し,4週 後に判定したと

ころ,22。Cお よび42。Cで は発育不能であつたが,33。C

お よび37。Cで は可能であつた。

4)各 種薬剤に対する抵抗性:Dubos培 液培養10日

菌の1白 金耳量を下記の各種薬剤含有1%小 川培地な ら

びに非含有同種対照培地上に塗抹し,37。C,4週 間後に

成績を読みとつた。

① ヒ ドロキシルアミソ:塩 酸ヒ ドロキシルアミンの

62.5,125,250お よび500mcg/ml各 含有培地上 での

発育は62.5mcg/mlに おいてのみ陽性であつた。

② ピロニソ:0.03お よび0.05%各 含有培地上での

発育陽性。

③ デゾキシコール酸 ソーダ'デ ゾキシコール酸ソー

ダの0.5%含 有培地上での発育は陽性であつたが,1.0

%含 有培地上での発育は陰性であつた。

④ 亜硝酸ソーダ:0.1お よび0.15M各 含有培地上

での発育陰性。

⑤TCH:Thiophen-2-carbonicacidhydrazide10

mcg/ml含 有培地上での発育陽性。

Table2.BiochemicalCharacteristics

Characters

Cultures

lNin・miyaSi
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⑥PAS:1,000mc9/mZ含 有培地上での発育な らび

に培地の黒変陰性。

4.生 化学的性状

これ は一 括 して 表2に 示 した 。

1)ナ イ ア シ ソ ・テ ス ト(今 野 の 方 法7)):ア ニ リ ソプ

ロ ー ム シ ア ン法 お よび ベ ソジ ジ ソブ ロー ム シア ソ法 の い

ず れ に よつ て も陽 性 で あつ た。

2)硝 酸 塩 還 元 作 用(Virtanenの 方 法8)):1%小 川

培 地 培 養14日 菌 に つ い て 検 討 した とこ ろ陽 性 で あつ た ・

3)カ タ レー ス(Wayneの 方1去9))●1%小 川 高 層 培

地 上14日 培 養 菌 に つ い て4回 各3本 宛 を 供 試 して 行 な

つ た とこ ろ,泡 沫 の 高 さ の 平 均 は わ ず か に2mmで あ

り,極 め て 弱 い カ タ レース 活 性 しか 示 さな か つ た 。

4)68。C耐 熱性 カ タ レ ース(Kubicaら の 方 法10)):

1%小 川 培 地 培 養14日 菌 に つ い て 検 討 した と こ ろ陰 性

で あ つ た。

5)酸 性 フ ォ ス フ ァ テ ー ス(占 部 らの方 法11))陰

性 。

6)70。C耐 熱 性 酸 性 フ ォス フ7テ ー ス(斎 藤 ら の 方

法12)):陰 性

7)ア リ ル サ ル フ ァテ ー ス:Tripotassiumpheno1-

phthaleindisulfateの0.001M(3日 法)お よび0・003

M(2週 間 法 お よび3週 間 法)各 含 有Dubos液 体 培 地

"栄 研"の3mlにDubos培 液 中10日 培 養 菌 の0 ・3

mlを 移 植 し,3日,2週 間 お よび3週 間 後 に2MNa2CO3

0.2mlを 添 加 して 遊 離 フ ェ ノール フ タ レイ ン の 検 出 を

行 なつ た が いず れ も陰 性 で あ つ た。

8)ア ミデ ー ス(北 村 の 方 法13)):7H10培 地 上3週

Table3.AcidFormationfromCarbohydrates
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間培養菌についてアセ トア ミデースほか計11種 のアミ

デースを検討 したところ,ユ リエースおよびニコチンァ

ミデー一スが陽性であつた0

9)含 水炭素分解能(表3参 照):グ ル コースほか15

種 の含水炭素分解能をGordonら14)に な らつて調製 し

たAyarら の変法培地を用いて4週 間に亘 り観察 した

ところ,ト レハロースか らのみ酸産生がみ られた。

10)有 機酸利用能(表4参 照):酢 酸 ソー一一一R"ほ か9種

の有機酸利用能をGordonら14)に よるKoser変 法培地

を用いて4週 間に亘 り観察したところ,酢 酸ソーダ,焦

性ブ ドウ酸ソーダ,プ ロピオン酸ソーダおよび乳酸ソー

ダの利用がみ られた。

4.二 宮S1株 と供 試 対 照 菌 株 との 間 のSimilality

value

上 述 の 計67項 目に 亘 る生 物 学 的 な らび に 生 化 学 的検

査 性 状 に つ い て,二 宮S1株 と対 照 供 試 菌 株 と の 間 の

SimilarityvalueをSneathのAdanson分 類 法5)で 求

め た と こ ろ,ヒ ト型 菌H37Rv株 とは90%,ウ シ 型 菌

Ravenel株 とは58%,ト リ型 菌Kirchber9株 とは45

%,ま たBattey菌 岡 山株 とは31%で あ つ た 。 した がつ

て,二 宮S1株 に は,H37Rv株 との 間 に 最 も高 い 近 似性

の あ る こ とが 分 か つ た。

総括ならびに考案

占部 ・河合1)お よび河合2)は 結核症の疑われていた患

者の喀疾より分離された白色系抗酸菌株二宮S1株 は抗

煮沸性,中 性紅反応,一 次抗結核剤に対する感受性なら

びにマウスに対する海力などの諸点においてはヒ ト型結

核菌とほ とんど選ぶところがなかつたが,他 方その集落

はS型 で,コ ー ド形成性は弱 く,か な り強盛なカタレー

ス活性を有 し,低 温(24。C)環 境にも発育可能であつた

こと,さ らにモルモットに対しても極めて微弱な病原性

しか示さなかつたことなどよりしていわゆる非定型抗酸

Table4.UtilizationofOrganicAcids
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Sod.propionate

Sod.1actate

Sod.fumarate

Sod.citrate

Sod.tartrate
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菌所属の1菌 株 として報告している。これに 対 して 松

村3)は 本菌株は一次抗結核剤およびネオテ トラゾリウム

に対して感受性であ り,ま たモルモッ トに対 してもかな

りの毒力を示 したことでは定型的なヒト型菌と区別でき

なかつたが,集 落性状においてはヒ ト型菌とは明らかに

異なることより結核菌の変異株と考え られると述べてい

るo

ところで,こ れらの報告における二宮Sl株 の分類な

いし同定に用いられた検査性状はいまだ十分 とはいえな

いところから,そ の後占部 ・斎藤 ら4)は さらに詳細な検

討を試みたところ,卵 培地上における発育は極めて劣性

であり,ま たKirchnerSy-Ser中 では管底発育にとど

まり菌膜の形成がみ られなかつた点は人型菌 と趣を異に

したが,コ ー ド形成性,中 性紅反応およびナイアシン・

テス ト陽性 とい う点では ヒト型菌を疑わせる性状を検知

しえたものの未だその所属を明らかにするには至 らなか

つた。

そこで今回は前回の報告におけるよ りもさらに検査性

状をふや して検討するとともに,対 照菌株 としてヒト型

菌H37Rv株,ウ シ型菌Ravene1株,ト リ型菌Kirchberg

株お よびBattey菌 岡山株をも供試して二宮S1株 とこ

れ らの菌株との間の性状の近似性をSneathのAdanson

分類法5)に よつて検討 したのでその成績について若干の

考察を加えてみたい。

まず二宮S1株 が トリ型菌やBattey菌 に所属する菌

株でないことはそのコー ド形成性および中性紅反応陽性,

22。Cお よび42。Cで 発育不能,125mcgヒ ドロキシル

アミンおよび1%デ ゾキシコール酸 ソーダに感受性,ナ

イアシソ・テス ト.硝 酸塩還元作用およびユ リエース陽

性,68。C耐 熱性カタレースおよび酸 性フォスファテー

ス陰性ならびにグルゴース分解能陰性であつたのに対し

て トリ型菌Kirchberg株 お よびBattey菌 岡山株では

その逆であ り,67項 目の検査性状についてのKirchberg

株お よび岡山株の二宮S1株 との間のSimilarityvalue

はそれぞれ45%お よび31%と 極 めて低かつたことから

して明らかなところであろ う。さらに二宮S1株 がニワ

トリおよびウサギに対して極めて弱い毒力しか示さなか

つたとい う占部 ・斎藤 ら4)の 報告もまた本菌が トリ型菌

でないことを示唆する有力な所見といえよう。

次に哺乳動物結核菌 との異同性についてみると,二 宮

S1株 は1%小 川培地上における集落性状がSR型 であ

り,か つすでに十数年のながきに亘つて同種培地上に継

代培養されてきたにもかかわらずその発育は著しく劣性

であ り,ま たKirchnerSy-Serに おいても管底発育に

とどまり菌膜の形成が全くみられなかつたことは定型的

なヒト型菌およびウシ型菌とは著しく趣を異にするとこ

ろである。しかしなが ら他方,二 宮S1株 は コー ド形成

性および中性紅反応がともに陽性,22℃ で 発育不能,
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250mcgヒ ドロキシルア ミソおよび1%デ ゾキシコール酸

ソーダにともに感受性な らびに68℃ 耐熱性カタレース

陰性であつたことは哺乳動物結核菌であろうことを疑わ

しめる所見であ り,かつナイアシン・テス ト陽性,10mcg

TCH培 地上での発育可能,ニ コチソア ミデース陽性な

らびにア リルサルファテース3週 間法陰性であつたこと

によりウシ型菌との鑑別が可能であつたことなどを勘案

するとき,二 宮S1株 は人型菌の1変 異株と考えて大過

ないのではなかろ うか。 ちなみにヒト型菌H37Rv株 お

よびウシ型菌Ravenel株 の二宮S1株 とのSimilarity

valueは それぞれ90%お よび58%で あつた。

ついでなが ら教室保存のウシ型菌Ravene1俵 ば 納酸

塩還元作用陽性およびユ リエース陰性である点において

定型的なウシ型菌とはいいがたいことも明 らか に しえ

た。

なお氏家 ら15)は小川培地上の集落が小さくて扁平,か

つ発育不良で二宮S1株 に近似する8菌 株について報告

し,こ れらはヒト型結核菌のように思われると述べてい

るが,今 後 このような菌株の本態ないし起源については

さらに検討を要するものと思われる。

結 語

肺結核様疾患患者の喀疾か ら分離され,非 定型抗酸菌

の疑われた二宮S1株 はその諸種生物学的ならぴに生化

学的性状において一応ヒ ト型結核菌 と最 も近似すること

が明 らかにされたが,そ の発育性状が ヒト型菌のそれ と,

著 しく趣を異にするところか らすると,あ るいはいまだ

その報告をみないところのヒ ト型菌の1変 異株であるの

かもしれない。
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