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Mycobacterium fortuitum strains F-3 and 126 were studied for their virulence to mice,

by being given intravenously to BALB/c strain mice,in terms of incidence of spinning 

disease,degree of gross renal lesions and growth of organisms in kidneys.In three experi
ments separately carried out,strain 126 showed considerably higher virulence than strain F-

3.In particular,in experiment 2,much higher incidence of spinning disease was seen in 

strain 126-infected mice than in strain F-3-infected ones.In experiment 3,the degree of 

gross renal lesions was significantly higher(P<0.025,x2-test)in the strain 126-infected 
animals than in the F-3-infected ones.Moreover,in experiment 2,the number of viable 
units in kidneys was significantly larger in the case of strain 126-nduced infection than in 

the case of strain F3-induced one (P<0 .01,Student's t-test).
Secondly the two M.fortuitum strains were studied for their activity to trigger chemi

luminescence(a parameter for respiratory burst) of murine peritoneal macrophages,due to 

their contact with macrophages.In two of four experiments separately performed,strain 

126 exhibited much lower activity of macrophage chemiluminescence-triggering than strain 

F-3.In the remaining two experiments,the triggering activities of the two strains were at 

almost the same level,although the activity of strain 126 was still somewhat lower than 
that of strain F-3.These findings indicate that strain 126 had lowered ability to induce 

active oxygen radical production in host macrophages in response to cell-to-cell contact

(microbes vursus macrophages)than in the case of strain F-3.This may result in an in
ferior expression of oxygen-dependent antimicrobial mechanisms in macrophages after 

phagocytosis of strain 126,compared to the case of macrophages ingested strain F-3.
Therefore,at least in the two M.fortuitum strains tested here,there seems to be in part a 

converse correlation between their virulence to mice and macrophage chemiluminescence-

triggering activity.
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は じめ に

Candida albicans,Candida parapsilosis,Sal

- monella typhi,Mycobacterium intracellulare で

は,そ の ビルレンスと宿主のマクロファージ(Mφ)や

好中球などの貧食細胞に対する呼吸爆発誘起活性との間

に一定の相関がみられることが知 られている1)～7)。今回

われわれは,比 較的弱毒 と考えられているM.fortui-

tumで もこうした相関がみられるか否かについて若干

の検討を加えた。

材料と方法

1.供 試 菌: M.fortuitum F-3 株並びに同126株

の1%小 川培地上継代保存株の7H11寒 天平板上3～4

日培養菌 を蒸留水 で集菌洗浄 し,蒸 留水 に浮遊後,

1,000rpm,5分 間遠心 して粗大菌塊を除去 した菌浮遊

液を15秒 間超音波処理 したもの。

2.Mφ の化学発光測定法: Zymosan A(1 mg) の

腹腔内投与4～5日 後に採取 した腹腔浸出細胞(Mφ70

～8096)の2 .5×106を10m M N-2-hidroxyethylpipe-

razine-N'-2-ethansulfonic acid(HEPES) 並びに

0.1ml luminol加Hanks液(pH7.4)に 浮 遊 し,こ

れ に1×109の 供 試 菌 を添 加 した系(最 終1mZ)を37℃

の 恒 温 槽 中 に 保 ち,Mφ よ りの 化 学 発 光(C行L)を10

秒毎に5分 間にわたってATP  lumicounter(Model

 ATP-237,東 洋 科 学 産 業,東 京)で 測 定 した。

3.実 験 的感 染 症:供 試 菌 液 のOD540=0.2に 調 製 し

た もの0.2ml(1×107～2×108)をBALB/c系5週 齢

Table 1.Macrophage Chemiluminescence Triggered 

by M.fortuitum F-3 and 126 Strains

雄マウスの尾静脈内へ接種 し, spinning disease 発症

の有無を4週 間にわたって観察後,屠 殺,剖 検して内臓

の肉眼病変の有無ないし程度を観察 し,さ らに腎内生菌

単位を7H11寒 天平板を用いて計測 した。

結 果

F-3株 お よび同126株 に よって誘起されるMφCL

は,Table1に 示 すようである。これから分かるように

4回 繰り返して行った実験において,得 られた測定値に

はかな りの差がみ られ,実 験1で は,F―3株 は126株

の約3倍 の高C行L値 であるのに対 し,実 験2,3お よび

4で はその差は軽微であったが,そ れらのいずれにおい

ても,F-3株 において126株 におけるよりも高い成績

が得 られた。すなわち,F-3株 に おいて126株 におけ

るよりも強 くMφ 内殺菌 メカニズムを発動させている

ことを示唆 した知見が得 られた。

Table2は, M.fortuitum F-3 株および同126株

による実験的マウス感染の成績を示 したものである。

spinning disease の発症についてみると,そ の頻度は

実験2で は両菌株接種マウス群 とも低かったものの,

126株(35%)に お いてF-3株(5%)に おけるより

も高かったが,実 験1お よび3で は両菌株接種マウスの

95～100%に その発現がみられ両者間に差はみられなか

っ た 。 ま た, spinning disease 発症に至るまでの平均

日数 は3回 の実験において126株 で は7.7～9.4日,平

均8.4日 であったのに対してF-3株 で は8.3～12.0日,

平均10.3日 で126株 においてF-3株 よりも多少とも短

かった。

他方,感 染4週 間後のマウスの腎の肉眼病変は,実 験

1お よび3で はF-3株 と126株 とを問わず,こ れらの

全接種動物にみられたが,そ の程度 は126株 に おいて

F-3株 におけるよりも強い動物が多いようであり,ま た

実験2で は,腎 の肉眼病変 は126株 接種マウスでは20

匹中8匹(40%)に,ま たF-3株 では20匹 中3匹(15

%)に み られ,126株 においてF-3株 におけるよりも

その発現頻度は高かったが,そ の程度にはさしたる差は

みられなかった。腎内生菌単位は,実 験1お よび2で は

126株 接種動物 においてF-3株 接 種動物におけるより

も約1オ ーダー高かったが,実 験3で は両者間にほとん

ど差 はみられなか った。以上の成績を総括すると,126

株 の方がF-3株 よ りもBALB/c系 マ ウスに対するビ

ル レンスは,や や強いといってよいようであった。

―18―



1991年6月 423

Table 2.Summary of murine experimental infections induced by two strains of 

M.fortuitum

考 察

著者らは,諸 種系統マウスの M.fortuitum 感染に

対する宿主感染抵抗性は, spinning disease 発症およ

び臓器内生菌単位を指標 としてみた場合,感 染2週 以内

の比較的早期にみられる感染防御機構の発現に依存 して

いることを示唆した知見を得ている(未 発表データ)が,

この場合,宿 主Mφ の活性化あるいはNK細 胞の誘導

などがその成立に重要な役割を演ずるものと考えられる。

われわれの今回の検討では,126株 はF-3株 よ りも

強いビルレンスを有 し,両 菌株間には宿主感染抵抗性を

成立させる要因に何 らかの差異があることが示唆された。

MφCL誘 起能 は,F-3株 において126株 におけるよ

りも強かったが,こ のことはF-3株 において126株 に

おけるよりも,Mφ 内での酸素依存性殺菌メカニズムの

発動が強 く,し たがって速やかにMφ 内で殺菌が進む

ものと思われる。 したがって,F-3株 と126株 のマウ

スに対するビルレンスの差異は,両 菌株間の菌体成分に

よる宿主Mφ の活性化 の程度の差異による可能性が大

きいもののように思われる。 この ことは先に李 ら5)の

M.avium complex

‚¨‚æ‚Ñ

M.kansasii について病

原性の弱い株では強い株におけるよりも貧食に伴 うマウ

スマクロファージよりのO2産 生が高かったという報告

と軌を一にするものといえよう。

ま と め

M.fortuitum F-3 株および同126株 のマウスに対

するビルレンスと呼吸爆発誘起活性について検討 し,以

下の知見を得た。

1.マ ウスの腹腔マクロファージの呼吸爆発誘起活性

は,F-3株 にお いて126株 よ り も高 か った 。

2.マ ウス に対 す る ビル レン ス は, spinning disease

の発症,腎 の肉眼病変の程度および腎内生菌単位を指標

としてみた場合,126株 においてF-3株 におけるより

強かった。

3.F-3株 お よび126株 においては,マ ウスに対す

るビルレンスと呼吸爆発誘起活性 との問には逆の相関関

係の傾向がみられるとの結論を得た。
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