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メチールメタク 1)､レー トの実験的肺結核症に

及ぼす影響に就て (第2報)

杉 本 幾 久 雄

糟 甘

我々がメチールメタク1)レ-I(以下M.M.A.と略称する｡)に依る肺及び索道疾患殊に肺結核に

対するガステラビーを提唱して以来其の試験管内突放に依る抗菌力､ 毒性並に臨床成溝に就ては今日

迄塵}{報告して来た所であるo 筆者はその効力作用磯樽等を槍する目的を以て動物実験を担当したo

其の予備実験の成績は前年度本年報に;発表したが､ 其の後更に実験例数を増し一定の成蹄を得たので

之を報告する｡

辛験方法

実験に用ひたのは平均体質2kg内外の成熟家兄で之を第 1衣に示す如き実験群に区分したO 各群夫

Je2頭宛を用ひたO

算l衰 莫 歯 群 の 区 分

秤 .刺 動 物 番 .早 - 実 鹸 方 法

舞 1 群 芸::冒 菌1臣種 と同時t/{吸入開始,1カ月後剖検

欝 2 群 冨S:芸才 菌接種3週 日より吸入開始,1カ月礎剖検

ヂ 界 3. 群 =:..'65). 吸入のみ1カ月間連鼓の後剖痩

感染方港は前回の予備実験と同じくSauton培地に3週間 表面 培養を行った 木型結核菌F株を
10mg.1C.C.生理的食塩水の浮子静液とし之を--テル麻酔の下に1寛彦動物の束管円-流し込んだ○

吸入も前回の予備実験と同じくガスチェンバ-を用払て1日1時間宛M.M.A.ガスを吸入せしめたO

賓臨威耕

1) ツベルクl)ン反厳

歯音種後晴EIに鹿研製10倍ツベル.ク.)ン液を用払てR6mer虎麿を調べた｡措具は第2表の如 くいずれ

も10,I-20日間にして陽韓してゐ拳O反麿の状態を見ると､発赤が不明瞭で硬結が著明なものが多い.欝2表 Rbmer反 感
群 別 動 物 番 号 陽 捲 時 期 反 磨 淋 態

第 1 群 ′No.1Ⅳ0.2 9日.-17日 芸 霊12…1)? 芸離.'3
節 2 群 No.3,No.4 16日.}20日 表 裏 至芸3 露芸.描
第 3 群 No_5No.6

痩 .4 群 No.7No.8 9日.-20日 芸 霊1≦≡i9 霊雷門
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2) 体 重

実験中動物はいずれも元素旺盛で実験途上に於て範死するものは一頭 もなかったo 俸貢は薗凄稜を

行った群ではいずれも第3遇 より著明に減少の傾向を示したが､吸入のみ行った一群では増加してゐるo

(体重増減表略)

各群共芙更級1カ月後に剖検し肺､肝､腎､淋巴腺の各膜器を肉眼的に観察したる後夫々の陳器 より結

核菌の定量培養を試み最後に紐腐受像の検索を行った｡

3) 肉眼的剖検所見

第1,2,及4群即ち結核菌の感染を行った群では肺膜にいずれも著明な結核性変化を示してゐる｡即
ち肺の表面及割面に多数の粟粒大の結核結節を証明し､ その一部は癒合して米粒大乃至a･小豆大とな

り衣白色を呈し柏硬 く之に刀を入れると内部 より葦白色にして精鋼な膿棟物質を出した｡ 薗接徳を行

はす吸入のみ行った群では肺頂に肉眼的に何等変化を認めなかった｡ 各動物に於る変化の詳細な記録

は別報に護 り大体の病変の程度を表示すると第J表の如 くになる｡ 餌ち肺臓に於る変化を肉眼的に観察

するも吸入群､対照群の問に著差を認めない｡ 薗接榎を行った群はいずれも由じ程度に結核性変化を

釆してゐると言はねばならないo

肺臓以外の各臓器に於ては対照群たる第4群の一頭N0.8に於て腹部陽間膜淋巴隙が多数に腫脹して

ゐるのを認めた以外に全例に変化を認めなかった0

第 3表 肺l/T.於伊る肉眼的変他

群 別 動 物 番 号 変 イと の 程 度

第 1 群 No. 1 柵 創面に冊't,7;T多数
No.2 サ 創 部 て鰭緬10程度

第 2 群 No.3 廿 割癌に鯖節10程度_
No.4 廿 割tEH/て轄毎10程度

第 3 群 No. 5No.6 肉眼的に著変を認めず
-

舞 4 群 No.7 -汁創面に鰭節10程度

大体家兎は年型結核菌に対して敏感であり､.家兎を結核感染の実験に用ふる場合は年型菌を使用す

るのが妥当である0本実験に於て殊更家兎に対して人Etri菌を用ひた理由は肺結核に対するM.M.A.ガ

スの作用を調べる馬に肺のみに供立性の変化を求めんとしたからである｡

本実験に於て以上の如 く肉眼的に肺以外の臓器には全部変化を認めなかった点 よりして､ この冒的

は樹ね達せられたものと考へられる0

4) 結核菌の定量培養

肺､肝､腎､牌の各膝器 1gr.を可.及的無菌的に取 り出し予め滅菌せる乳鉢で充分す りつぶし､之に

10ccの2%H2SO4水を加-粥状となしその0.1ccをメスピペットで岡片倉培地の表面に流し込み乾燥
後 37oCに2カ月間培養した｡2カ月後の菌発育状況を培地全表面に対する菌苔の面積の割合で表して

見た.例へば3/5とは培地全表面を5とすると菌薬藩の被ってゐる部分が3である｡成績は第4表の如

くである｡第3群は吸入のみ行った群であるから勿論結核菌を証明する事は出釆ないo

この成績 より考察すると本実験に於ては吸入鞘と対照群との問に殆ど差異が認められないo この結

果からすれば M.M.A.のガス吸入が肺臓円結核菌の発育に対し著明な影響を及ぼすものとは考-ら

れないo
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第4表 肺臓よりの緒核甫定丑堵奉

培地番号群別 . 1 2 .3 4 5 平 均 線 平 均

第 Nd.l I1 33- -3 2′ 4 3 3 3.2
す ~す T5L す 首

群 . No.2 A5 3 i 3 J4 3.4 5

0.2# No.4 ~訂 盲 首 一百 盲~ 5

界 No.53群 N~o∴6

I

# No.74群 N0.-8 3 4 4 3 4 3.6 3.7

次に肺膳より組梼標本を作製し-マ トキシ1)ン､ -オヂン重染色法及ワンギ-ソン法に依 り染色だ

行ひ組轄像の検索を行った｡

5) 組頭哉学的所見

a) 第 4群 (対照)

限局性の乾番巣が多発性に見られ､ この部分には崩壊した核が見られ-硬に-マ トキシ1)ンによく

染色されてゐる. この乾酪巣を敢 り囲んで比較的クロマチyの少い紡顔形の細胞即ち塀上皮細胞乃至

は繊維芽細胞の埼殖した暦が見られる｡ 虞にこの周囲の肺組縛には剥離性カタル性肺炎の像が見られ

るo

b) 第 1群 (菌接稜と同時に吸入開始)

第 2群 (菌接種後3過日より吸入開始)

以上の2群は殆ど向じ棟な変化を呈してゐるO即ち両者共に対廟 に卑られると同様な-マ トキシサ

ンに良く染色せられた乾酪巣が見られ､この周囲には額上皮細胞乃至は繊維芽細胞の槍殖があるo こ

れ等の病巣の周側部に於る肺組讃哉の肺炎性病変は極めて軽度であるo

乾酪巣周囲に於る細胞増殖は対照群に比して柏旺盛で､ その細胞数が梢多量であるといふ感じがす

る｡叉対照群に比較して血管の;拡張､充盈が認められるo

c) 第3群 (吸入のみ行った群)

結核性変化は勿論認められないが､ 小血管の拡張充盈1 肺胞壁に於けろ毛細血管の充血が見られ

るO 束管支上皮に於る炎症性変化は殆ど見ら咋ないo又極 く僅かに赤血球の碑出を見る部分があるO

以上の組織所見を要約すると､ 例数が少いので断定は出来ないが､吸入帯は対照群に比較して乾葡

巣周囲の細胞性増殖反感が梢多量であり).且血管の拡韓､充盈の像が認められる0

線括並に考察

易しとの実験成績を稔揺すると次の如 くである. 即ち家兎に於る M.M.A.ガス吸入実験の結果肉眼
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的所見及び結核菌の定量培奉に依りては吸入群､ 対照群との間に著明な差異を認める事が出来なかっ

たが､肺旅の組織学的所見に於ては或る程度の差異を認めた｡ 如ち吸入群は対照群に比し乾酪巣周囲

の増殖性反麿が盛んで且血管の拡張充盈が認められる｡

先に我々は臨床実験に依 ;)肺結核患者に M.M.A.ガスの吸入療法を行tlその約70%に曙疾､啄

噺及び啄疾中拝顔菌の減少を釆す事を経験した｡ この治療敬具の作用磯特に就て我}{は第-にガスの

有する抗結核菌性に基 くものと考へてゐたが､ 之は本動物実験の結果からすると余 り有力なものとは

考-られないo何故なれば定量培養実験に放て吸入群も対照群も差のない事を認めたからであるO

むしろこれよりも第二の作用激縛としてガス棒の刺激に依る肺組露の充血を取上げ慶いo 刺激が適

度であれば治癒磯韓を促進せしめる事が想像される｡

Slide･CultureMethod(S.C.M.紘)の追試
及其の変法に裁て
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蚤近発表ざれた BrryandLowryの ｢スライドカルチャーメソド｣(表1)は非常に短期間に結核菌

巣藩を､再も軍拡大鰐擬鏡にて検出揖釆る点に於で､臨界にも実験にも､可成 り麻用範囲の置い方法

と思惟されるが､ 此の方港は特殊の絡兵を要し叉操作の上にもや ｣不便な所があるo余はこの点を改

良し表2に表示した様な方法を考暴した0

第 1表 原 法

1.普通大 ｢オブェク ト｣に啄疾盤探､乾燥0

2.染色皿中にて 6%H2SO420分処規｡

3.染色皿 (滅菌蒸滑水を容る)各10分2回通過0

4.特製試験管 (キJL,t=ナ-培地)中にて培養0

5.節2,4,6E相 にとり出す｡

6.乾燥､熱固定､染色 (チーJL,ネ/レゼン法)0

7.枚鏡｡
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培地成分 ;キルヒナ-原液に0.5%の割に血清 ｢アル′ブ ミン｣を加えるO

(但し余の実験は5･-10%血清加)0


