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The author tried to clarify the origin of the staphylococcal tissue-affinities on 

the occurrence of polym~·ositis and pol~ァosteomyelitis. The F. D. A. strain of staphyl-

ococcus aureus was successively subcultured on the町 ntheticamino acid media cont-

aining the extracts of rabbit’日 skeletal muscles ancl bone-marrow. The bacterial 

alkaline phosphatase-and ATP-ase activities of these adapted strains and various 

strains isolated from the clinical cases of suppurative myositis and ostcom~·elitis ＼＼℃re 

examined. The results obtained were as follows：ー
(1) The so-called osteo・strain,such as the bone-marrow-adapted strain and the 

03teomyelitis strains showed remarkable alkaline phosphatase activities and they were 

strikingly activated by adding the bone-marrow extract to the reaction mixture, as 

compared with other strains. The cnz~·me activation after adding the comparatively 

pure coenz~·me of phosphatase of the bone-marrow extract to the crude apoenzme of 

bacterial phosphatase of each adapted strain was also most remarkable in the bone-

marrow-adapted strain. On the other hand, the determination of alkaline phosphatase 

activities comprised in each tissue of a normal rabbit showed that the metaphysis of 

the long tul川 larhone of the ~-m111g rabbit carried the laiどestdistribution. From 

these CXJL:rimental results the author should like・ to conclude that the ostco-strain 

Cけuldshow the easiest growth in the hone-marrow, cspeciall~’ in the mctaph;≫sis of 

the long tubular hone or a young rabbit, because of the possibility of its unique 

phosphoric metabolic mechanism being strongl~－ utilized. Namely, it proved that for 

the occurrenc-じ ofosteom刊 litis,such chemical environment, as the ample distribution 
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of the alkaline phosphatase suitable for the growth of the osteo-strai11, plays an 
important part. 

(2) Comparative examination of the ATP-ase activities of various strains and 
the effect of the skeletal muscles extract on them resulted in the observation of a 
marked activation of the enzyme activity of the so・calledmyo・strain,such as the 
muscle-adapted strain and the m:>ositis strains. The examination of the A TP-ase 
activities of Yarious strains n’ith the addition of the non-dialysable part or heating 
part (60°C, two hours) of the muscles extract, moreover, resulted in discovering 
that, IJ~· the addition of the former, the activating effect of the ATP－ 部e activit~’ 

shows no change, while, by the addition of the latter, the activating effect shows a 
decrease. These facts show that the effect of the skeletal muscles to stimulate the 
growth of bacteria is due to the myosin which is the principal structural protein of 
the muscles and that, when the myo・strainaffects the skeletal muscles, the A TP-ase 
function, preluding the composition of the protein of the bacterial bccl~·. is displayed 
especially strongl~＇ as compared with other strains, and thus, it is clarified that the 
myo-strain can grow more easily in the skeletal muscles than in other tissues. No 
activating effect on the bacterial A TP-ase activities of various strains wa日 observed
in adding the uterus muscles extract to the reaction mixture, while practically no 
ATP-ase activity was observed in the uterus muscles extract itself. Thus it was 
confirmed that such chemical environmentぉ themyosin-ATP-ase system peculiar 
to the skeletal muscles is best suited for the growth of myo・strain.

(3) It is natural that a number of factors probably take part in the occurrence 
of acute suppurative polymyositis and polyosteomyelitis. It may be said that this 
interesting phenomenon is perhaps brought about by the so-called“HOST-PARASITE 
RELATIONSHIPS (Dubos）”， that is, interrelation between the pec.uliar chemical 
environments comprised in the skeletal muscles or the bone-marrow and the forma-
tion of the adaptive enzymes in the staphylococcus against these tissues. 

目

第 1章緒言
第2章黄色ブドウ球菌F.D.A.209-P株を家兎横紋

筋および骨髄に適応せしめる培養上の基礎実験
第3章各菌のアルカリ・フォスファターゼ能とp

それらに対する骨髄浸出液の影響および正常家兎

各組織のアルカリ・フォスファターゼ分布状態

第 l節緒 言

第2節各孫1のアルカリ・ブオスファターゼ能

とp それらに対する骨髄浸出液の影響
第3節正常家兎各組織のアルカリ・フォスファ

ターゼ分布状態

第 1章緒 己

われわれは臨床的に，急性化膿筋炎あるいは急性化

膿性骨髄炎が血行性転移を起すにあたって，ひとたび

次

第4節菌フォスファターゼ担持震と骨髄フォス

ファターゼ活性族との関係、
第 4章 各 菌 の ATP-ase能とp それらに対する検

紋筋，平滑筋各浸出液の影響

第 1節緒言．
第2節黄色ブドウ球菌 F.D. A. 209-P株の

ATP-ase官E
第 3節各適応繭，各起炎菌の ATP-ase能と，

それらに対する横紋筋p 子宮筋各浸出液の影響

第5章結語

参考文献

筋肉を侵したブドウ球繭はその後に骨髄を侵すことな

く相次いで筋肉のみを侵して多発性化膿性筋炎を作

り，またひとたび骨髄を侵したブドウ球菌はその後に

骨髄のみを侵して多発性骨髄炎を起す事実を経験して
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いる．血行性転移であるからには，筋炎に際して骨髄

炎が合併しp またその逆の場合が起つでもよいわけで

あるが，事実は全くこのような症例を見ることは殆ん

どないのである．この問題について共同研究者真先

はp 同一菌株に出発した黄色ブドウ球菌を家兎の横紋

筋浸出液および骨’髄浸出液を含有する培地に継代培養

して誘導した蘭株がp 前者は横紋筋浸出液を含有する

培地にp 後者は骨髄浸出液を含有する培地にそれぞれ

よく発育することを立証し，また動物実験ではp 各菌

株を血行内注入または筋肉内p 骨髄内に局所注入する

ことによって，最小商量で家兎にそれぞれ典型的な筋

炎および骨髄炎を惹起させることができた．この実験

から真先はp 従来考えられるように，黄色ブドウ球菌

には筋炎を起し易い菌株 l¥Iyo唱 trainと骨髄に親和性

のある菌株 Osteo-strainとがあって， これらの菌株

は元来から異るという多元説に対して，ブドウ球菌が

最初侵入した宿所の環境状態によって：＼Iyo-strainな

り Osteo-strainなりに変化するという，ブドウ球菌

一元論の成立を提唱した．

それではこのように，ブドウ球菌が横紋筋または骨

髄で増殖するうちに，それぞれの組織に対して獲得し

た親和性の本態がどのようなものであるかについてP

なおさらに追求する必要があるわけである．

最近の遺伝生化学的研究によるとp 細菌の代謝，さ

らにはその性格を決定するものは菌休酵素によるので

あってp すべての適応現象においても酵素構造の変化

が必須であり p かつその構造は恒常的なものではな

しいろいろな環境によって特異的に交化いしかも

遺伝的にもこの関係が固定されることが明らかにされ

ている．著者はこのような酵素化学的観点に立脚して

P 共同研究者真先の研究を！さらにおし進めて，多発性

炎症成立における起炎ブドウ球菌の横紋筋および骨髄

に対する紘織親和性の本態を解明するためp 以下の実

験にただした．

第 2章貰色ブ ドウ 球菌 F.D. A.209・P株

を家兎横紋筋および骨髄に適応せ

しめる培養上の基礎実験

いわゆる M円台trainや，Osteo strainを実験的に

作但寸るにはどのような方法によれはよいか．真先は

その最良の方法としてp 横紋筋および骨髄浸出液を加

えた寒天培地上にブドウ球粛を約50代継代培養するこ

とによって，各組織に適応せしめてえた薩i件、を実験的

に作製した．

その結果このようにして作製した各適応菌は筋炎，

骨髄炎等の患者からえた各起炎菌に殆んど相似の性格

を有していることが判明した．

そこで著者は，この真先法をさらに改良してP ブド

ウ球繭の組織浸出液への適応獲得をより強くする目的

で，寒天培地を用いずに組成の明らかなアミノ酸合成

培地に各浸出液を加えたものを使用した．

1. 実験材料および実験方法

(1) アミノ酸合成培地

Knight氏ブドウ球菌合成培地を桑原氏が改良した

ものを使用した．培地の滅菌は Seitz氏細菌鴻過器に

よって鴻過滅菌を行ったが，合成培地の組成は第 l表

の通りである．

第1表 アミノ酸合成培地組成

Na2HP04 5.5g L-Proline 0.05邑、

KH2P04 1.3 L-Lysine・ HCI 0.05 

ラfaぐl 2.5 L-Leucine 0.1 

MgS04・7H20 0.1 L-Cystine 0.02 

Glucose 2.0 Arginine•HCI 0.1 

Niacin 5;/cc Histidine•HCI 0.05 

Thiamine 5)'/cc Valine 0.1 

Aq. dest. lOOOcc ; pH 7.0士 0.2

(2) 横紋筋および骨髄浸出液加アミノ酸合成培地

体重約 Zkgのtぷ!"12の大腿部横紋筋および大腿骨骨

髄を外科無菌的に採取しp 同重量の海砂と 4倍量の生

理食塩水を加えて乳鉢内で磨砕し，遠心沈澱して上清

をとり pH7.0に調整して Seitz氏鴻過器で鴻過滅

的しFあらかじめ用意した上記アミノ酸合成培地4.5cc

に各浸出液 0.5cc宛無菌的操作で加えた． さらに対

照としてアミノ酸台吹培地4.5ccのものを用いた．

(3) 標準黄色ブドウ球菌

本学微生物学教室保存の黄色ブドウ球菌 F.D. A. 

209-P株

(4) 継代培養

上述の横紋筋浸出液加合成培地，骨髄浸出液加合成

培地および対照アミノ酸合成培地に単離してえた同一

菌株に出発する黄色ブドウ球菌 F.D.A.209-P株を37

°C24時間各60代継代培養した．雑菌の混入を防ぐため

各1Uu：に継代培地より菌休を一白金耳室長夫培地に塗抹

培養して繭集落を吟味し，さらに塗抹Jilr・貨をもあわせ

行った. :r,r;f't~i!rllL'r民力日培地トこ縦 i＼；，·；をしたものを横

紋筋適応1:i:i，骨髄浸出液加培地に継代培養したものを

骨髄適応がi，対照培地に継代J;'.i益したものを対照菌と

して記載した．
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(5) アミノ限合成格l也における黄色ブドウ球菌の

発育曲線．

すでに準備したアミノ酸合成培地に黄色ブドウ球菌

をその液 l.Occ中鳥潟沈澱計 10度目の割合になるよ

うに接種培養し，菌発育を各時間毎に比濁法によって

測定した．

2. 実験成績および小指．

ブドウ球菌の発育は一般にアミノi竣合成培地におい

ては普通プイヨン培地におけるよりも悪く，これはア

ミノ酸中の重金属イオンが菌発育に影響をお よ ）~すた

めであるがp しかし接種目音量を十分多くして継代培養

して行くと次第に菌の発育がよくなることが分った．

細菌の適応現象において酵素形成の最も旺盛な時期は

菌増殖の対数期に一致するといわれており，このア ミ

ノ酸合成培地におけるブドウ球菌発育曲線を測定した

結果では，約24時間で十分に定常期にあることが分っ

たので（第 1悶）， 24時間毎に継代培養を行った．
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第 1図 アミノ酸合成培地における
黄色ブドウ球菌発育曲線

第3章各菌のアルカリ・フォスファタ

ーゼ能と，それらに対する骨髄

浸出液の影響および正常家兎各

組織のアルカリ・フォスファタ

ーゼ分布状態

第 1節緒言．

フォスファターゼは燐酸エステルの水解および合成

を触媒する酵素で，生体内にひろく存在し，組織細胞

の分化，新陳代謝に欠くことのできないものである．

ことに骨髄組織では多量に作在しp しかも代謝のi)J,tし

い部位にとくに多い事実からその生理的あるいは病

的代謝に密接な関係を有することが考えられる．

Boivin，れ先等の報告によるとp 黄色ブドウ球菌に

はグリセロ燐酸を基質とし pH10において Ortho－燐

般を遊雌ーするアルカリ・フォスフ γターゼが存症する

ことが明らかであって，これは1二日、内各臓器のアルカ

リ・フォスファターゼと同様な条件のもとに活性を発

録するといわれている．

一方，酸性およびアルカリ性フォスファターゼ能の

強大な前立腺癌細胞が，特異的に多発性骨転移を営む

事実が知られているが，この事実をそのまま多発性骨

髄炎の成因解明に採用しえないだろうかという疑問が

わいてくる．そこでP 起炎菌と骨髄組織とのフォスフ

ァターゼの相関々係を究めることによって，いわゆる

Osteo・strainが骨髄に対して特異的組織親和性を発揮

することの本態を解明できないだろうかと考えて，次

の実験を行った．

第2節各菌のアルカリ・フォスファターゼ能とP

それらに対する骨髄浸出液の影響．

L 実験材料および実験方法．

(1) 酵素液．

生菌蒸留水浮遊液を使用．すなわち， pH7.0普通ブ

イヨ ン培地に37°C24時間，さらに3%普通寒天培地に

37°C 18時間培養して生じた被検菌集落を生理食塩水

で！J~めp 生理食塩水と緩衝液でそれぞれ 1 回洗獄後，
所要pHの緩衝液中に懸遊し，鳥潟沈澱言十で菌量を測

定し酵素量を一定にしP 作製直後のものを使用した．

(2) 基質溶液．

グリセロ燐酸ソーダ（メルク社製品）を使用の都度

2.5%の濃度になるよう緩衝液に溶解して作製した．

(3) 緩衝液．

m/ I Oglycocoll-:N I 1 ONaOH緩衝液（Sゃrensen).

(4) 被検菌．

a) 骨髄適応筋．

b) 横紋筋適応筋．

cl 対照菌．

d) 骨髄炎起炎菌 lAl, 1B1.本院外科入院中の

慢性大腿骨々髄炎患者の病巣を掻附した膿汗から分離

培養した黄色ブドウ球菌．

e) 筋炎起炎繭 1Al,(B）.本院外科入院中の化膿

性筋九患者の病巣穿刺液から分離倍養した黄色ブドウ

球菌．

(5) 骨髄浸出液．

体重約 500g の幼ーとi＇~：兎大腿骨々髄を外科無菌的に

採取しp 同重量海砂と 4倍量の生理食塩水を加えて乳

鉢内で磨砕しp 遠心分離して上清を浸出液として使用

した．
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(6) 実験方法．

主反応として「酵素液 l.Occ＋基質溶液5.0cc＋緩衝

液5.0cc＋トルオール 0.5cc」全量 1l.5ccという組成を

とり，対照としては「基質溶液5.0cc＋緩衝液6,0cc+

トルオール0.5cc」と「酵素液l.Occ＋緩衝液 lOcc＋ト

ルオール0.5cc」という反応組成をとった．

また骨髄浸出液の影響を検する場合にはp 酵素液

1.0ccに骨髄浸出液l.Occを加え，緩衝液を l.Occ宛減量

して全量をll.5ccとした． 反応組成f昆和直後および24

時間， 37°C~llt置後，それぞれの反応組成から l.Occ 宛

をとり＇ 50；；三塩化酷酸で除蛋白しP Fiske-Subbarow 

法によって無機燐量を Beckmann氏光電比色計で測

定しp 増加無機燐量から対照値をひいた値を酵素分解

燐量として記載した．

2. 実験成績および小括．

各菌のアルカリ・フォスファターゼ能を測定した結

果て叫骨髄適応蘭，ザ髄炎起炎菌；7：わずかに他の菌

株よりYも強い値を示す程度であって，しかもこれら各

菌に幼；（＇i＇茨兎大腿骨々髄浸出液を加えるとp 骨髄適応

菌p 骨髄炎起炎菌の酵素能は著明に冗進した（第2,3, 

4. 5表）．

概して炎症の成立は定炎菌と被感染組織との戦いの

第2表各適応菌のアルカリ・フオスファ

ターゼ能

ぷ一一一
60 0.0230 0.0163 。目0140

第3表各適応菌のアルカリ・フオスファ

ターゼに対する骨髄浸出液の影響

酵素源 l遊離p:I:
mg 9'? 

骨髄浸出液 i.occ I 12.2 

骨髄浸出液l.Occ＋骨髄適応菌1somg I 45.o 

骨髄浸H＼液l.Occ＋横紋筋適応菌150mgl 18.0 

骨髄浸出液l.Occ＋対照菌 1so mg I 23.o 

骨髄適応菌 1somg I 3.1 

横紋筋適応菌 1somg I 2.3 

対照菌 150mg 1・ 2.45 

第4表各起炎菌のアルカリ・フオスファ

ターゼに対する骨髄浸出液の影響＜A1

酵素源 ｜塑？
骨髄浸出液 l.Occ i 12.2 

骨髄浸出液l.Occ＋骨髄炎起炎菌（A)150mg] 35.0 

骨髄浸出液1.0cc＋筋炎起炎菌（A) 150mg1 19.5 

骨髄炎起炎菌 150mg ! 4.3 

筋炎起炎菌 150mg I 2.1 

第5表各起炎菌のアルカリ・フオスファ

ターゼに対する骨髄浸出液の影響（B)

｜遊高官P主主
酵素源 I m~~~ 

骨髄浸出液 1.0cc I 12.2 
骨髄浸出液1.0cc＋骨髄炎起炎菌1B1150mgl 24心

骨髄浸出液l.Occ＋筋炎起炎菌（B)150mg I 13.9 
骨髄炎起炎菌 1somg I 3.7 

筋炎起炎菌 150mg I 2.4 

総和によるものであるからp 細菌自身の酵素能よりは

むしろそれに組織浸出液を添加した結果を重視すべき

である．化骨現象は Robison(1923〕によると，血

液中に燐酸エステルが多量に含まれていてP それが化

骨部位のフォスファターゼの多いところに行くと分解

されて燐酸が多量に遊離し，これがca・・ と結合して不

溶性の沈澱となり石灰沈着をきたすといわれる．上記

の成績は，骨髄適応菌，骨髄炎起炎菌等のいわゆる

Osteo唱 trainがp このような骨髄組J織の特異な燐酸

代謝機構を強く利用しうるような性格＝酵素構造を具

備していることを意味するものである．そしてとりも

なおさずこのことが，細菌の骨髄への適応を裏付ける

ものであり p Osteo-strainが他の組織におけるより

も骨髄において最もよく発育するゆえんP すなわち

Osteo唱trainの組織親和性の本態を一部解明するも

のといえよう．

第3節正常家兎各組織のアリカリ・フォスファー

ターゼ分布状態．

Lexcrr 1903）によると，骨髄炎が主として長管状骨

のFことに幼若期のメタフィーゼ骨髄に好発するのはp

メタフィーゼ骨髄では血管が静脈癌様に拡張してい

てF 細菌が停滞し易ししたがってここに炎症を起し

易いとされている．一方P Folley, Kay等（1936）に

よるとp フォスフォモノエステラーゼは幼若長管状骨

のイじ骨線部に多いとされている．そこでわれわれは骨
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髄炎がメタフィーぜに好発する事実を酵素化学的に解

明するため，まず正常家兎の骨髄各部を初めその他の

臓器についてアルカリ・フォスファターゼ分布状態を

検討した．

1. 実験材料および実験方法．

(1）酵素液．

体重約500gの幼若家兎の大腿骨からP エピフィー

ゼ，メタフィーゼp ディアフィーゼを分離して採取

しF 前節の骨髄浸出液作製法と同様にして浸出液を

作製．さらに体重2kgの成熟家兎の大腿骨々髄（エピ

フィーゼとメタフィーゼは化骨しているため分離でき

ずディアフィーゼのみ），肋骨々髄p 大腿部横紋筋，心

筋，子宮筋，肝臓，腎臓の各車区織をそれぞれ採取して

同様に浸出液を作製した．

(2）実験方法．

上記組織浸出液をそれぞれ酵素材料としてP 第 2節

の実験方法に従ってフ寸スファターゼ能を測定した．

2. 実験成績および小括．

正常家兎各組織のアルカリ・フォスファターゼ能

山骨髄，腎臓にとくに多く，同じ骨髄でも成熟動物

よりも幼若家兎にp また短骨よりも長管状骨に多く分

布し，また長管状骨ではメタフィーゼに最も多く，つ

いでエピフィーゼに多く，ディアフィーゼには少な

し横紋筋には殆んど証明主れなかった（第2図）．

〈揖 2固， 正常まu組曜7,7ル刀＇J.7オス77'lーゼ骨布.tl@'.

曲睡F量
m~ ゼ10 20 30 

このように幼若期の長管状骨のメタフィーゼにアル

クリ・フォスファターゼ能が最も強いことはy 化骨現

象の旺盛な化骨線部に燐酸代謝が強く行われているこ

とから当然のことであってp このような化学的環境を

重視すれば前節の結果と関連してP 骨髄の燐酸代謝機

構を最も強く利用する Osteo-strainが化骨線部に炎

症を惹起し易いことが首肯できるのである．

第4節菌フォスファターゼ担持震と骨髄フォスフ

ァターゼ活性緩との関係．
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H. Albers等〔1938）によると， アルカリーフォス

ファターゼの活性族と担持族とは比較的ゆるく結合

しP その結合は pHを酸性にして透析を行うと比較的

容易に両者を分離することができ，さらに両者を混じ

て安定度の最大である pHにおくと両者は結びついて

著しいフォスファターゼ作用が現われるといわれる．

またあるフォスファターゼの活性族と他のフォスファ

ターゼの担持族とをp 担待族の由来したフォスファタ

ーゼの安定な pHにおくと，できたフォスファターゼ

は担持族の由来したフォスファターゼの性質をもっと

考えられる（第 3図）．そこで以上の知見にもとずきP

各適応爾F 骨髄浸出液のフォスファターゼから，比較

的純粋な担持族と活性苦笑とを分離しp 各適応菌の担持

族と骨髄浸出液の活性綴との結合あ成立した酵素能

より測定した．
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1. 実験材料および実験方法．

Ill 酵素液．

a) 彼検菌の粗製フォスファターゼ担持族．普通

ブイヨン培地に 24時間， 主らに3句。普通寒天培地に18

時間培養して生じた被検菌集落を生理食塩水で集め，

繭フォスファターゼの活性族をできるだけ除去して比

較的純粋な担持族を作るため， pH6.0で48時間透析用

セロファンで日温で透析し，遠心沈澱した沈溢を緩衝

液に懸遊LてpH10に調整し，菌量を鳥潟沈澱計で計

測し酵素量を一定にして使用した．

b) 骨髄浸出液粗製フォスファターゼ活性伏．

体重500gの幼若家兎大腿骨々髄を外科無菌的に採

取しP 同重量海砂と 4倍量の生理食塩水を加えて礼体

内で磨砕しP pI-16.Qで24時間氷室に放置筏p 智会3000

凶転30分間遠心沈澱して上清をとり， pH10に調整し

たものを使宜上使用した．理想的には透析性成分を濃

縮したものを使用すべきものである．

(2) 基質溶液．
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略）を分解して Ortho－時献を遊難する酵素をいうの

であってF ATP I tLohmann および Fiske-Subba-

row (1929）により初めて筋肉抽出物質中から発見さ

れた；j；， 当時は生体内での生理的意義は不明であっ

た．その後 Engelhardt,Ljubimova (J 939）はこの

物質が筋肉収縮機構に大きな意義をもつことを発見

しp 筋収縮蛋白ミオシンが ATPを分解して Ortho-

燐酸を遊離させる酵素であることを立証した．すなわ

ち筋肉の ATP-aseはミオシン画分に集ることp

寸シンの変性により ATP-ase活性は消失することp

どのような条件下でもミオシンと ATP-aseは分離で

きないことなどからp 筋肉の ATP-aseはミオシンに

帰せられると結論し凡さらに Szent-gyiirgyi等に

よってもp ATP-aseがミオンンに廃することが結品

ミオシンおよびその他の精製ミオシンについて明らか

にされた．また Lipmann(1941)はy ATPが分解し

て Ortho－燐酸を遊灘するとき約12Kcalのエネルギ

ーを放出することを実証してP 生体内で ATPがエネ

ルギー源として重要な役割を演じていることを報告し

f二

一方P 筋炎起炎ブドウ球菌が ATPを添加した培地

や，横紋筋浸出液を加えた芹（！出でP その発育が強く促

進される事実と， ATP-aseが菌体蛋白合成の前提と

なる高エネルギー燐酸化合物の代謝に重大な意義をも

つこととをあわせ考えだp いわゆる Myo-strainの横

紋筋親和性の本年を ATP-ase を中心に解明するた

め次の実験を行った．

第2節黄色ブドウ球菌 F.D.A.209・P株のATP-

ase能．

生（1，各臓器の ATP-ase能についてはすでに幾多の

報告があるがp ブドウ球菌のそれについての報告はま

だ見出しえない． ATP』as巴は細胞内で行われる合成

反応のエネルギーを供給する ATP の脱燐酸反応を

触媒する酵素であるからp 生細胞であるブドウ球菌に

も ATP-aseが多以に『すめられてよいわけであってP

まず母菌について ATP-ase の各至適条件す吟味し

fご

第 4号第28巻日本外科宝函

グリセ 1寸憐8をソーダ fメルク社製品）をp 使用の都

度2.5%の濃度になるよう緩衝液に溶解して作製した．

(3) 緩衝液．

m/lOglycocoll-::¥ I] O::\aO日緩衝液（Sorensen~.

(4）被検蘭．

骨髄適応菌．

横紋筋適応菌．

Cl 対照菌．

(5）実験方法．

本章，第2節の実験方法に従った．

2. 実験成績および小括．

活性疾を一部除去した各菌フォスファターゼに，比

較的純粋な骨髄浸出液フォスファターゼ活性族を加え

たさいの酵素能賦活は，骨髄適応磁の場合が最も著明

であった（第4図I. すなわちこの事実から骨髄適応蔚

の担持族はp 対照菌のそれよりも骨髄浸出液の活性族

とより容易に結合することがわかった．骨髄フォスフ

アターゼにはp Iyo-enzymeが多くかっ他の臓器の

それに比較して酵素の両画分が解離し易いといわれて

いる点を考慮するとp 骨髄適応蘭が骨髄においてはと

くに菌体外に存在する酵素画分壱利用することがで

きp ひいてはその発育ぶ？？、易になることが考えられ

る．

積忽筋
遁応島

骨髄 I+J

：適応薗

l'ti ;I, P量

10トm♂
対照菌

A 

0 
B霊源

「判定：
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ターゼ粗製活性族画分添加の影響
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1. 実験材料および実験方法．

(1) 酵素液．

普通ブイヨン培地および 3%普通寒天培地を通じて

増菌した被検蘭焦；存を生理食塩水で集めP 遠心沈澱し

てさらに緩術液で，Jt厳したのち，所要pHの緩衝液に

懸遊しp 菌量をl鳥；v11t1r1¥:t;rでj)llj定；して酵素量を一定に

い作製直後のものを使用した．

各菌の ATP-ase能と，それら

に対する横紋筋，平滑筋各浸出液

の影響

第4章

第 1節緒言．

ATP-aseとは ATP( Adenosine triphosphateの
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(2) 基質溶液．

ATP-Na4 （和光純薬株式会社製品）を， 使用の都

度所要の濃度になるよう緩衝液に溶解して作製した．

(3）緩衝液．

m/lOVeronal-N/lOHCI緩衝液（Michaelis).

(4）被検菌．

本学微生物学教室保存の黄色ブドウ球菌 F.D.A.

209・p株．

(5）実験方法．

測定は Du-BoisPotter法に準じて施行した．

主反応として r酵素液 1.0cc＋基質溶液 1.0cc＋緩衝

液8.0cc」全量 lOccという組成をとり，対照としては

「基質溶液1.0cc＋緩衝液9.0cc」と「酵素液 1.0cc＋緩

衝液9.0cc」という組成をとった． 反応組成混和直後

および所要時間，所要温度水浴後直ちに氷中におきP

各組成液から 1.0cc宛をとり， 5%三塩化酪酸で除蛋白

し，その上清について遊離燐量を Fiske-Subbarow

法で発色せしめ B巴ckmann氏光電比色計で測定し，

増加無機燐量から対照値をひいた値を酵素分解燐量と

して記載した．

2. 実験成績および小括．

川至適pH.

一般に生体内の ATP-ase活性は pH6.0とpH9.0

の2つに極大を有し，後者は前者の約2傍大であると

いわれている．ブドウ球菌においても pH9.0に極大

値を認めた（第6表入

第 6表 ATP-ase，至適 pH

［
一

0

5

0

5

0

5

0

E

一
7

7

8

8

9

9

0

ロム一

1
A

遊離P量 mg%

0.00129 

0.00263 

0.00389 

0.00512 

0.01350 

0.01010 

0.00290 

(2) 至適温度．

ミオシンは熱に不安定といわれるが，その安定性は

種々の要因に関係しP ことに ATPおよび Actinの

結合で著しく安定性を泊す． Barrenscheen, Lang 

等 (1932）によるとp 37°Cで極大値を示しP 60。C～

65℃においても勿論酵素能は低下するがp なお活性の

存在することが報告されており，著者の実験でもこれ

と同じ結果を示している（第7表＼
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第 7表 ATP-ase, 至適温度

水浴温度。c

26 

37 

50 

60 

I 遊離P量mg.%

0.0075 

0.0149 

0.0105 

0.0094 

第8表 ATP-ase, 反応時間

反応時間min. 遊離P量 mg% 

5 0.0042 

15 0.0091 

30 0.0179 

45 0.0257 

60 0.0290 

蕗イ
月~ 0.035 
F QO司
量0.025

0.020 
0.015 
Q010 

即05

15’ 30’ 4~ b a mtn. 
毘~府間

第5図反応時間 ＜ATP-ase〕

(3) 反応時間．

反応時聞が長い程酵素能は大である（第8表p 第 5

図1. LohmannはATPの全有機燐量の正確に2/3

が7分間で Ortho－燐酸に変るといっている才、 Fis-

ke, Kerr および Krishnan等は15分を主張してい

る. ATP-ase能は反応時聞が長い程大であるがp 反

応時聞が長くなるといろいろな条件が加わってくるの

も 5分ないし15分反応をとるべきである．

。

(4) J,U"[；農！変．

ATP 濃度について Weber(1952）は，至適ATP濃

度以上ではかえって酵素能が抑制されると報告してい

る．終濃度0.1？.？に極大値を認めた（第9表）．

(5) 菌発育期と酵素能．

一般に細菌酵素能はp 菌発育の初期には小であり，

その後は直線的に増大して対数期に最大となるといわ

れるがyllf-j ATP-aseも同様に18時間培養の菌がJ日
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第9表

反古窟茂市Z市
ATP－~a4準~~旦F

2.5 

5.0 

10.0 

20.0 

,jj;質濃度

遊離P量 mg% 

0.0095 

0.0130 

0.0149 

0.0128 

第10蓑菌の発育時期と ATP-ase能

培養時間 hrs.

13 

18 

24 

遊離P量 mg%

0.0046 

0.0162 

0.0084 

第11表繭ATP-aseへのCa＂の影響

CaClz終濃度

0 

m/10 

m/50 

m/100 

遊離P量 m邑%

0.0090 

0.0132 

0.0108 

0.0120 

大の酵素能を示した（第10表）. 

(6) Ca －の影響．

一般に ATP-aseは Ca＂により賦活されることが

知られている．反応組成につき終濃度が！／！OM,1/50 

M, l/!OOM の割合になるよう CaCl2 を加えるとp

いずれの場合も酵素能の冗進を認めた（第11表）．

第3節各適応菌p各起炎菌の ATP-ase能とpそれ

らに対する横紋筋，子宮筋各浸出液の影響．

前節の実験により p 黄色ブドウ球菌 F.D. A. 209・p

株にはATPを主主質とし， pH9.0において Ortho－燐酸

を遊離する ATP-ase能が存在することが明らかに

なったがp この基礎実験をもとにp 各適応菌，各起炎

菌の ATP-ase能と，それらへの横紋筋浸出液p Jfτjfl 

析性横紋筋浸出液3 加熱横紋筋浸仕；；夜および子宮筋浸

出液の影響についてさらに検討した．

1. 実験材料および実験方法．

(1）酵素液．

生菌蒸留水浮，遊液を使用．作製法は前節の（J）と同

様．

(2) 基質溶液．

ATP－メ同（：和光純薬株式会社製品）をp 使用の都

度 0.1~~ の終濃度になるよう綬筒液に溶解作製し た．

(3）綬筒液．

m/10 Veronal-N/10 HCI緩衝液（Michaelis.).

(4) 被検菌．

a) 横紋筋適応菌．

bJ 骨髄適応菌．

c) 対照菌．

d) 筋炎起炎菌 （A),IBJ, ICI.本院外科入院中

の化膿性筋炎患者の病巣穿刺液から分離培養した糞色

ブドウ球菌．

e) 骨髄炎起炎筒 IA1, lBJ.本院外科入院中の

慢性大腿骨々髄炎患者の病巣を掻n哩した膿汗から分離

培養した黄色ブドウ感商．

(5）横紋筋浸出液．

体重約2kgの成熟家兎の大腿筋を外科無菌的に採

取し，同重量の海砂と 4倍量の緩衝液とを加えて乳鉢

内で磨砕し，遠心分離してえた上清を使用した．

(6) 非透析性横紋筋浸出液．

(5）の横紋筋浸出液を室温で24時間透析用セロファン

で透析したものを使用した

(7) 加熱横紋筋浸出液．

(5）の償紋筋浸出液を 60。c,2時間加熱したものを使

用した．

(8) 子宮筋浸出液．

体重約2kgの成熟家兎子宮筋を採取し，（5）の横紋

筋浸出液作製法と同様にして作製した．

(9) 実験方法．

第2節，（5）実験方法に従って実施した．酵素能測定

の条件は， ATP-Na4終濃度0.1°わ 温度37。c,15分間

反応P pH9.0，被険菌培養時間18時間で測定した．

2. 実験成績．

各1＇おの ATP-ase能測定の結果ではp 横紋筋適応

蘭p 筋炎起炎菌が他の菌株に比較してごく軽度の酵素

能の充進を示した （第12表）．

第12表 （手菌の ATP-ase能
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あろうということが明らかになった．一方，いわゆる

Myo唱trainの ATP-ase能が横紋筋浸出液の添加に

よって著明に克進したことは， My伊 strainが横紋筋

に止着するとき，その菌体蛋白合成の前提となる菌

ATP”ase作用が他の菌株に比較してとくに強く発揮

されることを意味するものであって， Myo・strainの
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発育がf也の組織におけるよりも横紋筋においてとく

に促進されるゆえんを説明するものである．

さらにSzent】 p;；.；ァorgyi(19511〉：，平滑筋のミオシン

Bは横紋筋のそれよりもアクチンの量が少なし AT

P分解酵素能も弱いと報告しているノ九著者の実験で

も平滑筋浸出液自身には ATP-ase作用が少なしさ

らに Myo・strainへの酵素能賦活作用も殆んど認めら

れなかった．このことは横紋筋，平滑筋各浸出液を加

えた培地に各適応闘を培養すると，横紋筋適応菌は横

紋筋浸出液加培地によく発育するがp 子宮筋浸出液加

培地には発育しがたいという p 共同研究者前田の細菌

学的実験の結果を時素化学的に裏付けるものであっ

てP 化膿性筋炎が＇F滑筋には発生しがたし横紋筋の

みに好発するという臨床的事実のよって起るゆえんを

説明するものでまことに興味深いのである．

第 5章結 圭五
ロ口

多発性筋炎および多発性骨髄炎の発生原因におい

てP とくに起炎ブドウ球菌の発育組織環境に対する親

和性の本態についてp 実験的吟味を行い次の結論をえ

7こ．

1) いわゆる Osteo-strainのアルカリ・フォスフ

アターゼ能とそれに対する骨髄浸出液の影響をp 他の

菌株の場合と比較検討しp また正常誌と兎各組織のアル

カり・フォスファターゼ分布状態を測定し，またさら

にOsteo引 rainフォスファターゼ担持族と骨髄浸出液

フォスファターゼ活性族との関連を他の菌株の場合と

比較検討しp これらの結果を総合してp 骨髄炎の発生

には Osteo-strainの発育に好適なアルカリ・フォス

ファターゼの分布という骨髄の化学的環境が重要な役

割を演じていることを立証した．

2) いわゆる Myo・strainの ATP-as巴能と，そ

れに対する横紋筋浸出液p 非透析性横紋筋浸出液，加

熱横紋筋浸出液，子宮筋浸出液等の影響をp 他の！羽株

の場合と比較検討した結果，横紋筋に特異なミオシン

•ATP-ase 系のような化学的環境が Myo唱train の発

育にM：もよーく適していることを確認した．

3) これを要するにわれわれは次のように理解した

いのである．すなわちP 多発性筋炎および多発性骨髄

炎の成因にlま多くの因子が関与しているであろうが，

起炎ブドウ球菌の横紋筋なり骨髄なりに対する適応酵

ぷの形成とp これら組織のもつ化学的環境との相互の

関連において，いわば Dubosの”hostparasite re『

lationships”でこのだ味ある現象が発現するもので

あるP と．

本稿を終るにのぞみ，本研究について終始御懇篤な

御指導と御助言を裁いた本学外科学教室石上浩一講師

に深甚の謝意を表する．

なお本論文の要旨は，昭和33年10月25日第84回近畿

外科学会において発表した．
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