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In the previous paper, it was reported that the bacteriostatic effect on tubercle bacilli was 

observed by using the silicone-coated slide culture method with various concentrations of antituber

culous drugs and Kirchner's medium replacing air either with N2, CO2 or O2 gas.

It is very interesting that these gases influence the bactericidal effects of antituberculous drugs.

In this report, the bactericidal effects were observed according to the length as well as concen

trations of drugs used the culture time and the kind of gas.

The conclusions were as follows:

1) The bactericidal effects of various gases were minimal even if the experiment was continued 

for four weeks under drugless environment. And, the bactericidal effects differed greatly depend

ing upon the drugs used.

2) Under the conditions using N2, CO2 or O2 gases, the longer the contact time period with 

the several kinds of antituberculous drugs, the stronger the bactericidal effects.

3) With O2 gas exposure, the bactericidal effects of several kinds of antituberculous drugs were 

stronger than with the exposure to N2 or CO2 gas.

4) With respect to the antituberculous drugs used, RFP showed the strongest bactericidal 

effects compared with the other drugs even in two week time period. And, the influence by the 

kinds of gas exposure was least in RFP.

5) The bactericidal effects of other antituberculous drugs under various gas exposure did not 

always show a higher grade bactericidal effects even with a higher drug concentration.

緒 言

第1編 で は シ リコン被覆 ス ライ ド培養法1)2)を用 いて

窒素,炭 酸 ガス,お よび酸素等へ の曝露下におけ る抗結

核 剤の発育阻止効果 を検討 した。すなわち抗結核化学療

法 剤中広 ぐ使用 され て いるstreptomycin (SM), kana

* From the First Department of Medicine Chest Disease Research Institute Kyoto University, 53-Kawaramachi

 Shogoin, Sakyo-ku, Kyoto 606 Japan.



466 結 核　 第56巻　 第10号

mycin (KM), para-aminosalicylic acid (PAS) , isoniazid

 (INH),お よびrifampicin (RFP)に つ いて,そ れぞれ

3段 階 の薬剤濃度を作 り窒素,炭 酸 ガス,お よび酸素 を

流入 し液体培地上の空気を置換す る ことに より,結 核菌

の発育に不適当 と思われ る条 件下で,結 核菌 の発育阻止

効果を検討 した。その結果,こ れ らのガスを流入す る こ

とに よ り結核菌発育阻止効果 が認 められた。

抗結核剤の試 験管 内殺菌作用 につ いては,我 々の研究

室で も多数の報 告3)～6)があ り,薬 剤 を選び適当な濃度 と

充分な時 間をかけさえすれば,結 核菌 の増殖能を失わせ

る可能 性のある ことは確か である。

一方Hobby7)8)以 後 の多 くの報告9)-11)によれば薬剤は

結 核菌 の増殖 が盛 んなときほど,よ り強い殺菌効果を発

揮 する といわれ る。結核菌 の発育に不適当な条件 として,

液体培地上 の空気 を窒素,炭 酸 ガス,お よび酸素等 の流

入 で置換す る ことによ り発育阻止効果を認めたが,こ れ

らのガスが抗結核剤 の殺菌効果に及ぼす影響には興味深

い ものが ある。

化学療法剤 では一般に発育抑制力が極め て強大 であ る

た め殺菌力検査に際 して,そ の薬 剤を何 らかの方法で確

実に と り除かねばな らない。前編で もふれた ようにシ リ

コン被覆 スライ ド培養法は 「ス ライ ドに吸着 した結核 菌

お よびそ の集落 は普通 の試験管内実験的操作ではほ とん

ど脱落 しない」 とい う特徴に よつて,上 述の条 件を満た

す実験操作を可能な らしめた。すなわち,本 法に よれ ば,

スライ ドの生菌単位数は実験開始 か ら判定 まで一定 であ

るため,殺 菌効果を定量的に判定 でき,ま た薬 剤の除去

は菌付着 スライ ドを洗浄水中で洗 うことに より極 めて容

易に遂行で きる。

本編では試験管内殺 菌効果 に及ぼす薬 剤濃度,作 用時

間,お よびガスの影 響を主 とした観 点か ら検討 した成績

を報告す る。

なお,本 実 験では実験 の性質上,細 菌がそ の試験管 内

増殖能 を失 うとい う意味 で 「殺菌」 とい う語 を 使 用 し

た。

第1章　 実験材料お よび実験方法

第1節　 実験材料

試 験管:内 径1cm,高 さ12cmの ガラスキ ャップ付

小試験管 を使用 した。

シ リコン被覆 スライ ド(以下SSと 略す),菌 株,菌 液

お よび菌接種 方法,培 地,被 検薬剤等はすべて第1編 と

同様 である。

第2節　 実験条件お よび実験 方法

薬剤作用温度:37℃ とした。

実験群 の構成:実 験群 の構成 は第1編 と全 く同様 で表

1に 示す通 りであ る。化 学療法 下におけ るガス曝露期間

を,そ れぞれ のガス単独 で,そ れぞれ2週 間,3週 間,

表1　 実験群構成

お よび4週 間 とし殺 菌効果 の面か ら比較検討 した。

実験操作:第1編 で述 べた実験操作 にひき続 いて行 な

うのであ るが,第1編 の実 験では化学療法下 でガスを,

2週 間,3週 間,お よび4週 間流入 した後,発 育阻止効

果 を判定 した。発 育阻止効果 を判定 した後,ガ ス流入を

中止 して,耳 鼻科用 ピンセ ッ トで各 コルベ ンか らSSを

取 り出 し,あ らか じめ準備 しておいた生 理 的 食 塩 水 約

4mlの 入つた小試験管 の中へSSを 入れ,そ の後,新

しい生理的食塩水 の入つた試験管に移 してゆ く方法 で,

各3回 洗浄 した後,薬 剤非含有培地へ移 した。

殺菌効果 の判定時期 はSSを 薬剤含有培 地か ら薬 剤非

含有培地へ移 してか ら,更 に4週 問37℃ で培 養後 とした。

判定方法 は第1編,す なわ ち結核菌発育阻止効果判定の

場合 と同様 に,SS上 に発育 した菌集落を肉眼的に 観 察

し,菌 集落 がSS表 面の2/3以 上を被 うとぎ(卅),同 じ

く1/3～2/3の とき(廾),1/3以 下の とき(+)と した。

なお菌集落が100以 下の場合は(+)と せずおお よそその

数を記録 した。

第2章　 実験成績およびその検討

おのおのの薬剤濃度下においてガスを単 独で2週 間,

3週 間,お よび4週 間流入 して殺菌 効果 を判定 した成績

を総括 したのが表2,3,4で あ る。

第1節　 薬 剤作用2週 間の場合

1.　薬 剤別の検討

SM:酸 素流入では窒素 流入の場合 に比 し殺菌効 果 が

強力であつた。窒素 お よび酸素流入 では薬剤濃度が上昇

して も,殺 菌 力の増強 は認 められ なかつた。炭酸 ガス流

入では薬 剤濃度 が上昇す るにつれ て殺菌力が増強 され る

傾 向が認 め られ た。酸素流入 では薬剤濃度に関係な く,

窒素 お よび炭酸 ガス と比 し,殺 菌効果が最 も著明 であつ

た。

KM:窒 素流入 ではKM10 ,100μg/mlで 殺菌効果

を認 めた。炭酸 ガス流入 では薬剤濃度に関係な ぐ,殺 菌

効果 を認 めなかつた。酸素流入 の場合に,窒 素お よび炭

酸 ガス流入に比 し,殺 菌効果が最 も著明であつた。 しか

し薬剤濃度 の上昇が殺菌効果を強め ることはなかつた。

PAS:窒 素 お よび炭酸 ガス流入 ではすべての薬 剤濃度

で,殺 菌効果を認めなかつた。酸素流入の場合に,窒 素
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表2　 ガス曝露 と化学 療法の効果(薬 剤作用2週 間)

注:斜 線は判定不能,Sは 雑菌,数 字 は集落数 を示す。Kは 対照 。

以下表3,表4も 同様 である。

表3　 ガス曝露と化学療法の効果(薬剤作用3週 間)

お よび炭酸 ガス流 入 と異 な り,殺 菌効果 が著 明 であつた。

しか し薬剤濃度の上昇は殺菌効果 を強 めなかつた。

INH:窒 素流入ではINH0.1,1μg/mlで 殺菌効果

を認めなかつたが,INH10μg/mlで は殺 菌効果の増強

が認め られた。炭酸 ガス流入では一定の傾向を認 めなか

表4　 ガス曝露 と化学療法の効 果(薬 剤作用4週 間)

つ た。酸素流入 の場合に は,窒 素お よび炭酸 ガス流入に

比 し,殺 菌効果が最 も著 明であつた。薬剤濃度が上昇す

るにつれ殺菌効果 も増強 の傾向を認めた。

RFP:窒 素,炭 酸 ガス,お よび酸素流入で ともに強力

な殺 菌効果 を認 めた。 いずれ のガス流入 の場合 も薬剤濃

度 の上 昇は殺菌効果 を強 めるよ うであつた。

被検薬 剤の中ではRFP,次 いでINHの 殺菌力が高

かつた。

2.　 ガス別 の検討

窒素:窒 素流入ではKM 1μg/ml, PAS, INH 0.1,

1μg/mlで 殺 菌効果 を認 めなかつ た。SMで は殺菌効果

を認めたが,薬 剤濃度が上昇 して も殺 菌効果 の増強 は認

めなかつた。KM, INHお よびRFPで は薬 剤濃度上昇

とともに殺菌効果 の増強傾 向を認め,特 にRFPで そ の

傾 向が著 明であつた。

炭酸 ガス:炭 酸 ガス流入 ではSM 1,10μg/ml,KM,

 PAS, INH 0.1, 10μg/mlで 殺菌効果を認 めなかつ た。

SMで は薬剤濃度 の上昇 とともに殺菌効果 も増強傾向を

認 めた。INHで は薬剤濃度 との間に一定の傾向を認 め

なかつた。RFPは 著 明な殺菌効果 を 認 め た が,RFP

 0.1μg/mlと1μg/mlと の間に有意の差を認めなかつ

た。.

酸素:酸 素流入ではSM, KM, PAS, INH, RFPと も

に殺菌効果が認め られた。SM, KM, PASで は薬剤濃

度が上昇 しても殺菌効果が増強する ことは な か つ た。

INH, RFPで は 薬剤濃度上昇 とともに殺 菌効果 も増強

され る傾 向を認めた。
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以 上の成績 か ら考 える と結核菌 の発育に とつ ていずれ

のガス環 境 も不都合 ではあるが,そ の うちでは酸素 の場

合 が最 も障害度が少 ないのではないか と考え られ る。

第2節　 薬剤作用3週 間 の場合

1.　薬剤別 の検討

SM:窒 素,酸 素流入 では薬剤濃度が上昇 し て も,殺

菌効果 の上昇を認めなかつた。炭酸 ガス流入では薬 剤濃

度上昇 とともに,殺 菌効果増強 の傾向を認めた。酸素流

入で は薬剤濃度 に関係 な く,窒 素お よび炭酸 ガス と比 し,

殺菌効果が最 も著 明であつた。

KM:窒 素流入では 薬剤濃度が上昇 して も,は つき り

とした殺菌効果 の増強は認め られなかつた。炭酸 ガス流

入で はいずれ の薬剤濃度で も,や や殺菌効果を認 めた。

酸素流入では薬 剤濃度 に関係な ぐ,窒 素お よび炭酸 ガス

と比 し,殺 菌効果が最 も著 明であつた。

PAS:窒 素お よび炭 酸 ガス流入ではいず れの薬 剤濃度

で も殺 菌効果 は認 め られなかつた。酸素流 入では,窒 素

お よび炭酸 ガス と比 し,殺 菌効果 が最 も著 明であつた。

薬 剤濃度 が上昇す るにつれ殺菌効果増強 の傾 向 を 認 め

た。

INH:窒 素流入 ではIMH0.1,1μg/mlで 殺 菌 効果

増 強を認 めなかつ たが,INH10μg/mlで は殺菌効果増

強 を認 めた。炭酸 ガス流入 ではINH0.1μg/mlで 殺菌

効果 を認 めなかつた が,薬 剤濃 度がINH1,10μg/ml

では殺菌効果 も増強 した。酸素流入では,窒 素お よび炭

酸 ガスと比 し,殺 菌効果が最 も著明であつた。 しか し薬

剤濃度 の上昇 は殺菌効果を強めなかつた。

RFP:窒 素流入では,薬 剤濃 度上昇 とともに,殺 菌効

果増強を認めた。炭酸 ガス流入で も著 明な殺菌 効果 を認

めた。酸素流入 では,窒 素お よび炭酸 ガス と比 し,殺 菌

効果が最 も著明 であつた。

被検薬剤の中ではRFP,次 いでINHの 殺菌 力が高 か

つた。

2.　 ガス別 の検討

窒素:窒 素流入ではSM, KM, PAS, INH 0.1,1μg/ml

で ほとん ど殺菌効果を認めなかつ た。INH10μg/ml,

RFPで は殺 菌効果 を認 めた。RFPは 薬 剤濃 度が上昇す

るにつれ て殺菌効果増強を認めた。

炭酸 ガス:炭 酸 ガス 流 入 で はSM1μg/ml, PAS,

 INH 0.1μg/mlで 殺菌効果 を認めなかつた。SM,KM

で は薬剤濃度が上昇す るにつれて殺菌効果 の上昇 を認 め

た。INH1,10μg/ml,RFPで は殺菌効果 を認め薬剤濃

度が上昇す るにつれて殺 菌効果 も増強 した。

酸素:酸 素流入ではSM, KM, PAS, INH, RFPと もに

著明な殺菌効果を認 めた。SM, KM, INHで は薬剤濃度

が上昇 して も,薬 剤濃度 に比例 した殺菌効果 の増強 は認

め られなかつた。PASは 薬剤濃度が上昇す るに つれ殺

菌 効果増強 の傾 向を認 め た。RFPは 薬剤濃度が上昇す

るにつれて殺菌効果増強 を認 めた。

以上の成 績か ら考 える と結核菌 の発育に とつ ていずれ

のガス環 境 も不都合 ではあるが,そ の うち では酸素 の場

合 が最 も障害度が少 ないのではな いか と考え られ る。

第3節　 薬剤作用4週 間 の場合

1.　薬剤別 の検討

SM:窒 素,炭 酸 ガス,お よび酸素流入で,い ずれの

場合 で も著 明な殺菌効果を認めた。窒素,炭 酸 ガス流入

では薬 剤濃度 の上昇 と殺菌効果 との間に一定 の傾向を認

めなかつた。酸素流入 ではSM1,10μg/mlの 間では差

を認 めなかつた が,SM100μg/mlで は殺 菌効果が増強

され る傾 向を認めた。

KM:窒 素流入ではいずれ の薬 剤濃 度で も殺菌効果 を

認めたが,薬 剤濃度 の上昇 とともに殺菌効果 も上昇す る

傾 向は認 めなかつた 。炭酸 ガス流入ではKM1,10μg/ml

で殺菌効果を認めなかつたが,KM100μg/mlで は殺菌

効果が認め られた。酸素流入ではいずれの薬 剤濃度で も

殺菌効果を認め,薬 剤濃度の上 昇 とともに殺 菌効果 も上

昇す る傾向を認めた。

PAS:窒 素流入 で殺菌効果を認めたが,薬 剤濃度 が上

昇 しても殺 菌効果の増強は認 め られ なかつ た。炭酸 ガス

流入で,酸 素お よび窒素 と比 し,最 も著 明な殺 菌効果 を

認 めた。薬 剤濃度 が上昇 するにつれ て殺菌効果 も著 明と

な る傾向が認め られた。酸素流入ではPAS1μg/mlで

殺 菌効果 を認 めなかつたが,薬 剤濃度上昇 とと もに殺菌

効果 も著 明 となつ た。

INH:窒 素,炭 酸 ガス,お よび酸素流入 でいずれ の場

合 で も殺菌効果が著 明であつた。窒素流入で は薬剤濃度

の上昇 に よる殺菌効果 の増強を認めなかつた。炭酸 ガス,

酸素流入 では薬剤濃度が上昇す るにつれ て,殺 菌効果 も

やや強 くなる傾 向が認め られた。

RFP:窒 素流入では薬剤濃度が上昇す るに つ れ て,

殺菌効果 も増強す る傾 向を認めた。炭酸 ガス,酸 素流入

では殺菌効果が著 明で,い ずれ の薬剤濃度で も肉眼的に

菌 の発育を認めなかつた。

被検薬剤 の中 ではRFP,次 いでINHの 殺菌 力が高

かつた。

2.　 ガス別 の検討

窒素:窒 素流入ではSM, KM, PAS, INH, RFPと も

に殺菌効果を認めた。SM, KM, PAS, INHで は薬剤濃

度が上昇 しても殺菌効果は増強 しなかつた。RFPは 薬

剤濃度の上昇 とともに,殺 菌 効果 も強 くなる傾 向を認め

た。

炭酸 ガス:炭 酸 ガス流入ではSM,KM100μg/ml,

 PAS, INH, RFPと もに殺菌効果が著 明であつた。SM

では薬剤濃度が上昇 して も殺菌効果 の増強 は認め られな

かつた。KMで はKM1,10μg/mlで 殺菌効果が認め

られなかつたが,KM100μg/mlで 殺菌効果が認め られ
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た。PAS, INH, RFPで は著 明な殺菌効果 を示 し,肉 眼

的な菌発育陰 性が多 くなつた。

酸素:酸 素流入ではPAS 1μg/mlを 除 い て,SM,

 KM, PAS, INH, RFPと もに全薬 剤濃 度で著 明な殺菌効

果を認めた。SM, KM, PAS, INHで 薬剤濃度が上昇す

るにつれ て,殺 菌効果 の増強傾向を認めた。RFPは い

ずれの薬 剤濃 度で も肉眼的 に菌 の発育 は認め られなかつ

た。

第4節 薬 剤作用2週 間,3週 間お よび4週 間 の成績

の比較

1.　薬 剤別 の検討

SM:窒 素流入で2週 間 よ り も,3週 間で菌の発育が

増 した。炭酸 ガス流入 では2週 間 と3週 間で差がなかつ

た。酸素流入 の場合 では2週 間 と3週 間 でほ とん ど差が

なかつた。窒素,炭 酸 ガスの4週 間流入の場合には,2

週間 および3週 間 と比較 しても,菌 発育数の減少傾向を

認めた。酸素流入を4週 間続けた場合はSM100μg/ml

において菌発育数減少傾向を認 めた。

KM:窒 素流入で2週 間 よ りも,3週 間 で菌 の発育が

わずかに増す傾向に あ つ た。 炭酸 ガス流 入 で はKM

10,100μg/mlで2週 間 よ りも3週 間で菌 の発育数減少

傾向を認めた。酸素流入の場合には2週 間 と3週 間では

差 がなかつ た。4週 間 の場合に は酸 素 流 入 でKM10

μg/mlと 炭酸 ガス流入でKM1,10μg/mlで 菌 の発育

数減少は認めなかつたが,そ の他の場合には,2週 間 お

よび3週 間 と比較 し,菌 発育数の減少傾 向を認 めた。

PAS:窒 素,炭 酸 ガス流入において2週 間 と3週 間 で

は,い ずれ も殺菌効果を認めなかつた。酸 素流入では2

週間 よ りも3週 間で菌発育数の減少を認 めた。4週 間 の

場合 では酸素流入のPAS1μg/mlを 除 き,2週 間お よ

び3週 間 と同様の菌発育数 であつた。

INH:窒 素流入でINH0.1,1μg/mlで は2週 間 と

3週 間 で,い ずれ も殺菌効果を認めなかつた。INH 10

μg/mlで は3週 間でやや菌発育数 の減少 を認 め た。炭

酸 ガス流入 ではINHO.1μg/mlで2週 間 と3週 間で,

いずれ も殺菌効果を認めなかつた。INH1,10μg/mlで

は3週 間 で菌発育数 の減少を認めた。4週 間の場 合では

窒素,炭 酸 ガス,お よび酸 素流入群 ともに,2週 間お よ

び3週 間に比 し,菌 発育数の減少傾 向を認 めた。

RFP:窒 素,酸 素 流 入 で は,薬 剤濃度上昇 に伴 う殺

菌効果に,2週 間 と3週 間で差 がなかつた。炭酸 ガス流

入では3週 間でやや菌発育数 の減少傾 向を認 めた。4週

間 の場合に は,窒 素流入のRFPO.1μg/mlを 除 き,い

ずれの ガス流入で も菌発育数 の減少 を認めた。

各薬剤においては薬 剤作用期 間が2週 間 と3週 間 とで

は,大 差 のない ことが多かつた。薬 剤作用期間が4週 間

になれば殺菌効果 も増 強する傾 向にあつ た。RFPは 薬

剤作用期 間が2週 間 で も著 明な殺菌効果を示 した。

2.　 ガス別 の検討

窒素:窒 素流入ではSM,KM10,100μg/mlで2週

間 よ りも3週 間で菌発育が増加 した可能性があ る。PAS,

 INH0.1, 1μg/mlで は2週 間 および3週 間 ともに,殺

菌効果を認めなかつた。INH10μg/mlで は2週 間 よ り

3週 間で菌 の発育 が減 少 した。4週 間 ではSM, KM,

 PAS, INHと もに,2週 間お よび3週 間 と比 し,菌 発育

が減少 した。RFPの 場合 は2週 間,3週 間,お よび4

週 間 ともに殺菌効果 が著 明で,薬 剤作用期間に よる明 ら

かな差 は認 められ なかつた。

炭酸 ガス:炭 酸 ガス流 入ではSM1,100μg/ml, KM

Iμg/ml, PAS,INH0.1μg/mlで2週 間 と3週 間で菌

発 育にほ とん ど差 がなかつ た。SM10μg/ml, KM10,

100μg/ml, INH1,10μg/ml, RFP0.1,1μg/mlで

は2週 間 よりも3週 間 で菌 の発育が減少 した。4週 間の

場合 ではKM1,10μg/mlを 除 き,い ずれの薬剤で も

菌 の発育が減少 した。

酸素:酸 素流入 では4週 間のPAS1μg/mlで 殺 菌効

果を認めなかつた以外には,す べ て殺 菌効果を認めた。

SM, KM, INHで は2週 間 と3週 間でほ とん ど差 がなか

つた。PASは2週 間 よ りも3週 間で菌発育減少の 傾 向

を認 めた。SMで は4週 間のSM1,10μg/mlで,2週

間 と3週 間に比 し,殺 菌効果の上昇を認めなかつたが,

SM100μg/mlで は殺菌効果が著 明となつた。KM,PAS

では2週 間 と3週 間に比 し,4週 間で も菌発 育数 の減少

は認め られなかつた。INH, RFPで は4週 間で,2週 間

と3週 間に比 し,殺 菌効果が最 も著 明であつた。

以上 の成績か ら考え ると結核菌の発 育に とつていずれ

のガス環境 も不都合であ るが,ガ スその ものに よる殺菌

効果は少な ぐ,ガ ス曝露下において も,薬 剤作用期間 の

長い方が,殺 菌効果 も著明 とな る傾 向にあつた。

第3章　 考 案

1)　窒素流入 では薬剤作用期間が2週 間の場合,INH

10μg/ml,RFPを 除 き,殺 菌効果 は弱 く,KM1μg/ml,

PAS,INH0.1,1μg/mlで は殺菌効果を認めなかつた。

薬剤作用期間が3週 間 の場合 はINH10μg/ml,RFP

を除 き,ほ とん ど他の薬剤では殺菌効果 を認 めなかつた。

薬剤作用期間が4週 間にな ると,す べ ての薬 剤にお いて,

殺菌効果が著明 となつた。薬 剤作用3週 間の場合にお い

てPAS100μg/mlのSSで1枚 のみ 肉眼的菌発育陰性

を認めたが,こ れ は実 験操作上最初 より何 らか の原 因で

菌付着がなかつた もの と考 え られ る。窒素流入下におけ

る化学療法で も,薬 剤作用期 間2週 間 および3週 間に比

し,4週 間では殺 菌効果 も強 くなる傾 向にあつた。薬剤

におい ては,薬 剤作用2週 間のKMお よびINH,薬 剤

作用3週 間のINH,全 薬剤作用期間を通 じてのRFP

を除き,薬 剤濃 度が上 昇 して も殺菌効果 の増強を認めな
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かつた。今 回の実験 では窒素流入 を4週 間続行 しても,

薬 剤作用 のない場合 は殺菌効果 も少 な か つた。

2)　 炭酸 ガス流入 では薬剤作用期間が2週 間の場合,

RFPを 除 き殺菌効果 は弱 く,薬 剤作用3週 間の場合 も

INH, RFPを 除 き,殺 菌効果が弱 く,薬 剤濃度が上昇 し

て も殺菌効果 の増強 を認めない傾向にあつた。薬剤作用

4週 間の場合 ではKM 1,10μg/mlを 除 き,い ずれの

薬 剤で も殺菌効果が著 明となつ てきた。薬剤作用2週 間

の場 合でPAS 100μg/mlのSSで1枚 のみ肉眼的菌発

育陰性 を認め たが,こ れ は実験操作上最初 よ り何 らかの

原 因で菌付着 がなかつた ものと考え られ る。炭酸 ガス流

入下に おけ る化学療法 でも,薬 剤作用期間が長 くな る方

が殺菌効果 も著 明 となつた。Dubos12)は 結核菌は好気性

条件下 より嫌 気性条 件下の方が早 く死滅 し,嫌 気性条件

下では炭酸 ガス分圧 の上昇 に伴 い死滅が増す と報告 して

い る。 しか し,今 回の実 験では炭酸 ガス流入を4週 間続

行 して も,薬 剤作用 のない場合 は殺菌効果 も少 な か つ

た。

3)　酸 素流入では抗結核剤 の殺菌効果が,そ の作用期

間に関係な く,窒 素 お よび炭酸 ガス流入群に比 し,各 薬

剤 ともに強力な傾 向にあつ た。薬 剤作用期間2週 間 の場

合はINH, RFIPを 除 き,薬 剤濃度が上昇 しても殺菌効

果の増強は認 め な か つ た。 薬 剤作用3週 間 の 場 合 は

PAS, RFPを 除 き,薬 剤濃度が上昇 して も殺菌効果 の増

強は認め な か つ た。薬 剤作用期 間4週 間ではKM 10

μg/mL,PAS 1μg/mlを 除 き,薬 剤作用2週 間お よび

3週 間に比 し,殺 菌効果が著 明 とな る傾 向を認 めた。岩

井13)は低酸素状態下では結核菌は長 く生 き残 るが,高 濃

度下 での酸素曝露状態下では,pHや 他 の栄養状態 が悪

くな り,結 核菌は傷害を受け次第に死滅する と報告 して

い る。 しか し今回 の実験では酸素流入を4週 間続 行 して

も,薬 剤作用 のない場合は殺 菌効果 も少なかつた。

第4章　 結 語

試験管 内実験的に,液 体培地上の空気を窒素,炭 酸 ガ

ス,お よび酸素 で置換 し,そ れぞれ単独に流入 させ るこ

とに より,抗 結核剤 の殺菌効果に及ぼす影響を薬剤作用

2週 間,3週 間,お よび4週 間 の成績について比較検討

した。

1)　窒素,炭 酸 ガス,お よび酸素 の流入は,少 な くと

も本研究 に用 いた方法におけ る限 り,4週 間流入を続行

して もガスそ の ものに よる殺菌効果 は少なかつた。

2)　窒素,炭 酸 ガス,お よび酸素 の流入下において も,

薬 剤作用 期間の長い方が,殺 菌効果 も著 明とな る傾向に

あつた。

3)　酸 素流入下での抗結核 剤の殺菌効果が,そ の作用

期 間に関係な く,窒 素 お よび炭酸 ガス流入群に比 し,各

薬 剤 とも強力な傾 向にあつた。

4)　 薬 剤の面か らみ れ ば,RFPの 殺 菌効果は流入 ガ

スの種類に よる影 響が最 も少 な く,か つ最 も強い殺菌効

果 を示 した。 ガス流入下 の薬剤作用期間が2週 間 でも著

明な殺菌効果 を示 した。

5)　 ガス流入下 の薬剤作用 では,RFPを 除 き,他 の

薬 剤は,そ の濃度 の上昇 は,必 ず しも殺菌効果を高め る

とは限 らなかつ た。

稿 を終わ るにあた り,終 始御懇篤な御指導 御鞭難を

賜わつた池 田宣昭講師に深 甚な る謝意を表す る。 また終

始 御協力頂 いた研究室 の西尾貞子,本 間 トキエ,細 木春

世 の各氏 に心か ら感謝す る。

なお,本 論文 の要 旨は第46回 日本結核病学会近畿支部

学 会で発表 した。
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