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第 1章 緒 言

近時,結核治療の発展に伴って結核の死亡率

は減少 し,日本の結核問題は既に解決 したかの

如き考えを述べる人もあるが,昭和33年の厚生

省実態調査1)の結果では全国の要医療患者数は

決 して少なくはなっていないばかりか,諸種化

学療法剤に耐性を示す重症難治性肺結核患者の

数は,む しろ増加の傾向を示 している事が明ら

かとなっている｡一方,化学療法の普及に伴い,

耐性菌感染例が高率に発見され,しかも年々増

加 しつつある事が内藤2)を初め,中泉3),堀越4),

療研の調査5)で明らかとなり,合衆国でも A.D.

Chaveseta16)らの報告などがある｡これ らの

耐性患者に対する適切な化学療法施行の基盤を

なすものは薬剤の耐性検査である｡

ところで耐性検査法は迅速性と正確性が要求

されるが,この為めに現在迄に色々な方法が考

案されて来た｡迅速性を重 じる方法としては,

Felsen'splate法 7)8),Tween-albumin 培地を

利用する方法,KirchnerAgar培地を利用する

方法, 酸化還元色素 を用 いて 発色させる方法

9)10), 遠沈管内培養法11)12), 渡紙法13), 変法

重層培地法14),半流動寒天培地法15)16)17),Slide

Cuture法18), SiliconeCoatedSlide法19)があ

り,正確性を重 じた方法としては,actualcount

法20)21)22)がある｡その他,培地力価の低下を防

ぐために特に考慮 した流 し込み法23),直立拡散

法24)25),湊透法26)等があるが夫々一長一短があ

り,現在我が国で 日常最も繁用 され ている方

法27)は小川培地に凝固滅菌する前に薬液を所定

の濃度に含ませ,85-90oC 1時間加熱滅菌 し

て予め作っておき検査する機会のある時,之を

用いて啄疾なり,患者か ら分離増菌 して作った

菌液を一定量接種 し,37oC の僻卵器に一定期

間培養 し判定する方法である｡然 し此の方法を

長年実施されている方々は其の成績に相当の動

揺を伴う事を痛感 して居 られる筈である｡

著者の方では耐性菌感染症を数年に亘って研

究 して来たが,検査成績の正確度に就て常に一

抹の不安を感 じつつ現在に至って居り,一般に

常用されている方法で検査された耐性検査成績

が, 果 してどの程 度まで信 頼 し得るものか を

再検討する必要があると痛感するに至ったので

ある｡ 例えば, も し仮りに耐性培地に対照と

同 じ程度に発育 し,完全耐性を示 した場合には

感受性菌は全 く存在 しないものかどうか,或は

耐性培地に全 く菌が生えなかった場合でも,耐

性菌が全 く存在 しないと云えるか ど うか, 又

同一株であれば誰が検査 しても同一の成績が得

られるか,などの問題を明らかにしたいと考え

たのである｡

そこで現在関係諸施設で行われている耐性検

査の実態を知り,臨床に真に役立つ耐性検査法

は如何にあるべきかに就いての対策を樹てる為

めの資料を得んとして,著者は,まず同 じ組成

を有する5種の耐性菌株を12の研究協力施設に

送 り,各施設常用の耐性検査法による耐性検査

を依頼 し,その成績を集計する一方,各施設の

耐性検査術式をも細部に亘 り調査 した次第であ

る｡

第2章 研 究 方 法

1. 研究材料

供試菌株A,B,C,D,Eの5株は次の様にして作

成した｡先ず研究室保存の H37Rv感受性株及び H37

RvR-SMIOOOOγ,H37RvR-PAS50γ,H37RvR-INH

5γCatalaseH菌を とりあげ,之等4株を Tw-
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義 (1) 耐 性 検 査 供 試 株

45

構 成

秩 H37Rv
R-SM
1OOOOγ

H37Rv
R-PAS
25-50γ

A株 ≦約90% llO % I1%
B棟 約90% 11 %

約90% i0.1% %l%01

患 者 分 離 株

寸什1≠

予 想 耐 性 検

PAS1r10r100
寸什!1+

一汁11+
+l+
-朴 ≠
≠11 +

1+1+

榊

+++
榊≠H≠

+
【≠ 】≠ 料≠≠≠

†十 1州十tl肘l
+ l≠D,E株はシリコンスライド法による耐性検

査成績である｡eeれ-albumin 培地に数代継代培養し

,最後の培養開始後10日目にとりだして,Bausch&Lo
mbの Sp-ectrocolorimeterにかけて菌濃度.を測定し

,義(1)に示す割合に耐性菌を混合したものがA,B

,Cの3株である｡D,Eの2株は長期入院患者で種

々の抗結核剤にて治療したにも拘らず,啄疾中の結核

菌が陰性化しなかった者から分離した菌株で, ナイア

シンテス トにより人型結核菌である事を確認しておい

た｡従って正確な菌の構成は明らかでないが,培地斜

面の結核菌集落からなるべく均等に菌を採取する目的

でベンジン液を培地斜面上に流し込んで菌液を作り, 研究

室の Sili-coneCoatedSlide法による耐性検査

成績を掲げた｡これらA,B,C,D,Eの5株から夫々最

終濃度 10~3mg/ccの薗液を作り,1%小川培地に0

･1ccづつ接種 して,37oC,3週間培養したものを各施

設 に送った｡2.

研 究 方 法上述の如き5種の耐性菌株を12の研

究協力施設に同時に送り,1週間以内に各施設常用の方

法によるSM,PAS,INH の3剤に関する耐性検査

を依頼し,施設毎の判定成綾を集計し,更に判定基準

の不同を避けるため,仝耐性培地 (但しNo.12施設

は回収出来なかった)を研究室に集め同一人 (著者自

身)が再判定を行なう一方,各施設の検査術式を耐性

培地作成条件即ち添加薬剤の種類及び添加量,培地 P

H,凝固滅菌の仕方,耐性培地作製後使用する迄の保

存期間,保存方法等について調査し,菌液関係に就い

ては菌集落の採集方法即ち斜面の一部から,或は全面

から採集したかどうか,菌塊磨枠の方法,磨砕時間,

菌液作成時に生じた粗大な菌塊を処理したか,或は処

理しなかったか処理したとすればその方法,菌液濃度

の測定法,生菌単位を考慮したかどうか,接種菌量,

判定までの培養期間等細部に亘

って調査した｡尚同一人再判定の判定基準は,厚生省の衛生検査指 針に従い発育した菌集落数が2,000以

上 (菌集落が培地斜面の全面を覆う場合)を (≠什)と

し,発育菌集落数が500-2,000(培地斜面の3/4を覆う場

合)を(≠),発育菌集落数が200-500(培地斜面のy

2を覆う場合)を(≠),発育菌集落数が1-200(培地斜

面の1/4を覆う場合)を(+),培地斜面に結核菌集

落を認めなかった場合を(-)に

区分表現した｡(*各施設の判定した目から著者が行

った判定の日までに約 1週間経

過していた)第 3章 研

究 成 績1. 施設

別耐性検査成績施設別に行 った 5株の耐性検査成

績は表(2),(3),(4),(5),(6)の如 くで,表の

左側が施設別判定の耐性検査成績であ り,右側

が同一人 (著者白身)による再判定

の成績である｡先ず,A株に就いてみると,

この株の組成は前述の如 く感受性菌が約90%,SMI

OOOOγ耐性菌が10%に含 まれているか ら,

対照培地の発育菌量を (｣Ⅲ)とすれば SM 耐性培地

では,1γ～100γまで (≠)であ り,FAS25-

50γ耐性菌が1%であるか ら,PAS耐性培地では

1γ～10γまで (≠),100γでは (-),INH 5γ耐性 c
atalase陽性菌が 0.1% であるか ら,IN

H耐性培地では0.1γ～5γまですべて(+)の発育

菌量が予想さ くれ る｡ ところが実際に得 られた成績

は表(2)の如くで,例えば N0.6の施設では対照(鼎)

,SM lγ,loワ,100ry培地に(+),PASlγ(≠),

loワ(-),looヮ(-),INH 0.1γ,1γ,5γ

培地にいずれ も(-)であって予想成績 とは可成

り異 っているo同株に他の施設で も予想成績に一
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秦 (2) A 株 耐 性 検 査 成 績

定

A 株 :S約 90% R-SM 10%,R-PAS1%,R-INH0.1%

表 (3

) B 棟 耐 性 検 査 成 績同 一

人 再 判 定B棟:S約 9

0%,R-SM1%,が多い｡次に,各施設

間の成績を比較するとA株の耐性検査成績で,SM IO

γ培地の発育菌量は(+)が3施設, (≠)が3

施設, (≠)が5施設であり,FASIOγ培地で

も(+)が 3施設,(≠)が4施設, (≠)が3施設

で No.6施設の如きは(-)である｡INH lγ培地についても

(+)が6施設,･(-)が5施設である｡他

のB,C,D,Eの株に於ても表(3),(4),(5),(6)に示す如 く同 R-PAS0.1

%,R-INH 10%様の傾向がみられる

｡2. 施虚別耐性検査法の調査成績5つの供試株の12施設に於ける耐性検査成績･

が予想された成績よりかなり異っており,特に

施設間の成績の変動が極めて大きかっ

た｡この原因を明らかにする
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義 (4) C 株 耐 性 検 査 成 績
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F冊佃≠榊榊≠j=榊≠j=≠No.12施設の培地は回収することが出来なかった

C株:S約 90%,R-SM 0.1%,R-PAS10%,RJNH 1%

表 (5) D 株 耐 性 検 査 成 績

施 設 判 定
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設施

NO

柵
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鼎
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+
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No.12施設の培地は回収することが出来なかった

D株 :患 者 分 離 株

(j) 添加薬剤の種類 SM については指針は

Dihydrostreptomycin(DHSM)を使用する様に

規定されているが, DHSM の使用施設が 9ヶ

所,CombinedStreptomycin(CSM)の使用施

設が3ヶ所あった｡PAS,INH に於ては全施設

が指針通り PAS-Natrium,INH を使用してお

った｡

伺 薬剤の添加量に ついて, 義 (7)の如 く,

SM については蛋白の吸着作用により力価がV2

に低下するために2倍量を, PASでは PAS-

Natrium を使用するから分子量比より1,38倍

量,INH は 1倍量加える様に規定 されている

が,SM2倍量が 10施設,3倍量が2施設あり,

PASでは1,38倍量が2施設しかなく, 1倍量

のみが10施設もあったo INH は全施設が 1倍

量であった｡

(/1) 培地の pH について 指針では 1%又

は3%小川培地であるが, 1%小川培地が5施
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義 (6) E 株 耐 性 検 査 成 績

施 設 判 定

PAS

171訂誓

対 ISM
同 一 人 再 判 定

10llOO
γ1γ1γ!1㌔

E株 :患 者 分 離 株

秦 (7) 12施設の耐性検査法調査成績(1)
使用培地

検 査 指 針r調査成績恒設数
SM!DHSM

I-I.-I-I
-

I

紺

i

PAS-Na

HNIHNl

DHSMCSM
PAS-Na
その他

sM】2 培量
PAS1.38培量

1培量

使 用培地

2培量3培量
1.38培量1培量
1培量その他

1%又は3%i1%
小川培地 i3%

設,3%小川培地が7施設あり,この中培地の

pH を修正した個所は2施設 しかなかった｡

(I) 凝固滅菌の仕方について,指針では85-

90oCl時間加熱凝固する様になって いるが,

指針通りに行った施設が11ヶ所,80-900C30

分間づつ3回の問飲加熱凝固滅菌 した施設が 1

ヶ所あった｡

tjT) 耐性培地作成後の保存方法及び保存期間

について,指針では 5-10oCの氷室に保存し,

なるべ く早 く少 くとも1ケ月以内に使用する様

に決められているが,調査では冷室保存が 1施

設,室温保存が11施設であった｡

又保存期間では,10日以内が 9施設, 1ケ月

前後が 1施設,2ケ月以上が 1施設,不明が 1

施設であった｡

恥) 集落の採集法,菌液の作り方,濃度の判

定法,接種菌量について

(j) 集落の採集方法,斜面の全集落より出来

るだけ平等に採集 した所が6施設,斜面の集落

の一部から採ったものが 6施設であった｡

(｡) 菌液の作り方,義(8)に示す如 く集落の磨

砕にガラス玉 コルベンを指針は規定 して い る

が,指針通りが10施設,試験管の壁に白金耳を

あててす りつぶした所が 2施設あった｡指針で

は,菌液を作る時蒸潜水を用いるが,蒸潜水又

は生理的食塩水を用いた所が10施設,4%苛性

ソーダ溶液を用いた所が 2施設であった｡磨砕

時間は指針では3-4分間とされているが, 1

- 2分間が6施設,残 り6施設は時間を厳密に

は計っていなかった｡

(/l) 粗大菌塊の処理について,粗大菌塊を処

理せず,そのまま用いた所が 5施設,静置又は

遠沈 して上清を用いた所が7施設であった｡

(⇒ 菌液濃度の判定法について,指針では,

0.15mg/ccの BaSO4溶液の洩度をもって,1mg
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検 査 指 数 t 調 査 成 績 l施設数

菌 液 の 作 り 方

ガラス玉 コルベンで集落磨砕

蒸滑水で分散

菌 液 濃 度 の 判 定 法 弓
1

ll
J

標 準 菌 液

(0.15mg/ccBaSO4)

と 比 濁

接 種 菌 量 0.001-0.0001mg

ガ ラ ス 玉 法
そ の 他

蒸溜水又は生理的食塩水
4%苛性ソーダ

標 準 菌 液 と 比 濁
BaSO4液
結 核 菌 液
チ ブ ス ワ ク チ

1白金耳 2mgとして換算

不 定

0.1mg
0.01mg
0.001mg
0.0001mg
0.00001mg

10
2

10
2

7

3

3
1

4

1

ン

.

3
4

4

11ノ22
/ccの結核菌液の洩度と等 しいと仮定 して之と

肉眼的に比洩 して決める様になっている｡表(8)

に示す如 く,標準液と比洩 した所が 7施設, 1

白金耳 1盛りを 2mg として換算 した所が4施

設,不定が 1施設あったO標準液は指針のいう

BaSO4溶液が3施設,結核菌液 (秤量)が3施

設,チフス診断液が 1施設であったo

L*) 菌液洩度と菌の濃度について,培地成分

の混入を避ける様に注意 した施設が10施設,考

慮をしなかった所が 2施設あった｡

又菌液作成中,菌が死滅してゆく事に考慮を

払って,特に磨砕時間に注意 した所が 6施設,

考慮 しなかった所が 6施設あった｡

(Jl) 接種菌量について,義(8)に示す如 く,揺

種菌量は指針では培地一本あたり10~3-10~4mg

となっているが,指針よりも多く 10~1mgの所

が3施設,10~2mgの所が4施設,指針通りが

4施設,指針より少 く10~5mgの所が 1施設あ

った｡

旧 培養期間について

判定を行 うまでの培養期間 は3週間が 3施

設,4週間が8施設,1ケ月が 1施設であった｡

(d) 各施設耐性検査法と検査指針との異同

著者が調査 した各施設の耐性検査術式と厚生

省の衛生検査指針とを,添加薬剤の種類,薬剤

の添加量,菌液作成法,濃度の判定法,接種菌

義 (9) 各施設耐性検査法と検査指

針との異同

施 設

No.

1

2

3

4

5

6

7

8

9
10
11

12

藤
選

培 地菌接 種 庭査指針

1袈廃品蜜搾三悪
0.1:●
○
○●
○

.:
〇 一〇
(⊃
●
●
●

●
〇
〇
〇

. i..

○
○●
〇
〇
〇
〇●
(⊃●

一 致数 9 1 2 t9 1 7

害鳥 ;'≡
○
●
●
●
○

4/5

2/5

2/5

3/5

4/5●】 3/5

0/5-1.1/5-1,2/5,3/5-各3,4/5･-4,5/5-0

量の5つの項目について比較すると表(9)の如 く

なる｡表に於て,指針と一致 している場合を○

印で表わし,指針と異っている場合を●印で表

示 した｡これでみると5項目とも一致 しない所

が 1施設, 1項目のみ一致の所が 1施設,2項

目一致の所が3施設,3項目一致の所が3施設,

4項目一致の所が4施設であり､ 5項目とも一

致 した所は 1施設もなかったO
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第 4章 総括及び考接

著者の研究室では数年前から十数ヶ所の研究

協力施設と共に未治療結核患者の耐性検査成績

を集め, 耐性菌感染例 の調査を 行なって 来た

が,集計に当って私共が最も懸念 した事は,検

査手技上の誤差であった｡事実私共の調査成績

で,耐性菌感染例は年々増加 してゆく傾向があ

るが,34年度にはその増加曲線に一つの谷がみ

られたのである｡この原因を種々分析 した処,

耐性検査術式が33年度に改訂された事と深い関

係があるものの様に思われる｡諸施設の検査成

績を調査 し集計する場合,それに用いられた検

査法はもとより出来る限り同 じ方法であらねば

ならないし,若 し同一の組成を有する株であれ

ば,何処で検査を行っても常に量的にも,質的

にも一定の成績が得 られなければならない｡ し

かしながら,耐性検査法が生物学的な方法であ

る限り, 耐性検査成績 の多少 の動揺は 免れ難

いし,又施設が異 り検査担当者が異る限り,検

査術式を完全に統一する事は甚だ困難である｡

まして実際に各施設が常用 している耐性検査

法は一応厚生省衛生検査指針によっているもの

とは考えられるが,細部に至ってはかなり異っ

ているかも知れない｡そこで現行の耐性検査方

法の実態を知るために,同一株を12の研究協力

施設に送りその施設常用の耐性検査法による検

査を依頼 し,その成績を集計 し,更に判定基準

の不同を一定にするため著者自身が再判定を行

った次第である｡

･その成績内容を考察 してみると,

1,各施設の耐検成績は予想された成績と多少

とも異なるものが多い｡

2,施設間の成績の相違がかなり大きい｡

例えば,A株の成績 (表 2)で PASIOγ培

地についてみると No.6施設では (-)で感受

性,No.10施設では (≠)で完全耐性である｡

3,耐性菌の量的吟味

感受性菌と耐性菌の量的関係が検査成績に必

ず しも反映されていない｡例えば,A株の構成比

率は感受性菌 :SM 耐性菌 :PAS耐性菌 :INH

耐性菌-100:10:1:0.1であるから, 理論的

京大結研紀要 第11巻 第 1号

義 (10) 10%,1%,及び0.1%耐性
株の耐性検査成績

令

計

には耐性培地上菌発育 が (柵):(≠):(†十):(+)

であるべき筈である｡然るに実際の成績では,

義(2)の如 くA株の成績は No.1,N0.5の施設で

は対照培地(冊)で,SM loワ(≠),100γ(棉)で

正 しいが PASlγ(≠),10γ(廿)で過大に出て

いる｡No.10の施設でも対照 (｣≠)で SM lγ

(≠),loワ(≠),100γ(鼎),PASlγ(≠),10γ

(≠),INH 0.1γ(+),1γ(+),5γ(+)でいず

れも正 しくない｡

(a),耐性菌の混入率が 0.1%の場合は感性の成

績を示す場合が割合多い｡ (表10)

成績の判定を耐性培地の発育菌量が対照培地

に比 し略等 しい場合を完全耐性とし,明らかに

少い場合 (75%以下)を不完全耐性とし,全然

発育 しなかった場合を感受性とすると組成の明

らかなA,B,Cの 3株の成績を耐性菌混入率

別及びSMIOγ,PASlγ,INHlγ の耐性培地別

に集計すれば表(1C?の如 くなる｡この表から0.1

%耐性株では36例中 7例が感受性で,感受性を

示す場合が多く,特に INH 耐性菌に多い｡

恥),大多数に於ては予期された耐性成績が認め

られたが,一部では或は感受性に,或は強い耐

性に誤まられた成績が出た｡但 し,そのうちで

は後者の誤 りの方がやや多かった｡

表(1C?を全体的にみると,これ らの耐性菌株は

混入率からすれば,量的にはすべて不完全耐性

であるが, 108例中,感受性が 8例,完全耐性

が21例であり,換言すれば,耐性菌を見逃がす

よりも,本来不完全耐性を完全耐性とする場合

の方がやや多い傾向がみられた｡

(o),耐性の量的誤差の許容を,仮りに次の範囲

まで拡大すれば,義(1C?の成績で 8割～ 9割は満
足すべき結果を示 している｡即ち, ｢1)耐性
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菌の混入率が10%の時は,完全耐性か不完全耐

性かのどちらかに｣の成績であれば良いとすれ

ば合格率は97%であり, ｢2) 1%の時は必ず

不完全耐性｣でなければならない,とすれば合

格率は80.5%であり,｢0.1%の時は不完全耐性

か感性のどちらかに｣の成績であれば良し.､とい

う,基準に幅 をもたせれば 合格率は86%とな

る｡

耐性菌混入率
成
も
の
た
竹

内
し
枠
示 の

10 % 1 35 ≡ 1

29 i 7

31 ∃ 5

合 格 率

97 %

80.5%
86 %

然 しながら,10コに 1コの割合に耐性菌を含

むものでも感受性菌と耐性菌を区別 しなければ

ならない (即ち,完全耐性とならず不完全耐性

という成績)とすれば,合格率は72%,又1000

コに 1コの 耐性菌をも見逃 が して はならない

(即ち,感受性とな らず不完全耐性という成績)

とすれば,合格率は67%となり約 7割である｡

4,耐性菌の質的 (耐性の高さ)吟味

耐性の高さが成績に正 しく現われてない｡

SM 耐性菌は前述の如 く, 10000γ の 耐性

度をもっており,PAS では 50γ の耐性度,

INH では 5γ-Catalase陽性の 耐性度 の高さで

あるから,SM lγ と 10γ,PAS lγ と 10γ,

INH 0.1γと1γ培地には夫々の耐性菌の みが同

量だけ発育 し,感受性菌は生えないから発育量
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は等 しい筈である｡然るに,表(2)で発育量の異

る施設が SM では7例中2例に,PASでは12

例中 2例,INHでは10例中 1例に認められた｡

5,培地力価について

耐性培地の発育菌量及び対照培地の発育商量

との関係から,耐性培地の薬剤力価に就いて検

討 した｡表(ll)に示 した様に,SM 培地に於ては

力価が高いと判定 し うるものが3施設 あった

が, その中の 2施設は 事実 SM を 3倍量加え

ていた｡PAS培地では, 力価が高いものが 4

施設あり, その中の 2施設は, PAS の添加量

が1,38倍量であった｡SM 及び PAS両培地で

は1力価が低いと判定 しうる施設はなかったが,

INH 培地では高いと判定 し得る施設はなく,

逆に低いと判定 しうるものが 1施設あった｡こ

の施設では,培地作製後,2ケ月以上経ったも

のを使用 していた事が判った｡

6,接種菌量の吟味

報告された接種菌量と実際に対照培地に発育

した菌量に相違が認められ,必ず しも一定でな

かった｡

表(12)は,接種菌量と対照培地の発育菌量との
関係を示 したものである｡この裏から判る如 く

接種菌量は同 じ 0.1mg でも対照培地の菌発育

量は(H#)9例,(一件)4例,(≠)2例｡又,0.00

01mgの場合でも(冊)8例, (≠)3例,(≠)1

例で変動が非常に大きい｡

この事は,見かけ上の菌液洩度,又は計算上

義 (ll) 培 地 力 価 の 検 討

施設No.
S
r

判 定 添

1 不能
2

3

4

5

6

7

8

9

10

ll

12

正

正
相

相

計

か

正

補

正

か

相

ヒヒ

H

盲

=

HJ

S
¶五

A
一
添

P
｢盲Z

iiiiii
辛

㌃
･
｢

DHSM 2倍量

CSM 2倍量

CSM 3倍量

DHSM 3倍量

DHSM 2倍量

DHSM 2倍量

DHSM 2倍量

PASINal倍量 弓 正

PAS-Nal倍量 1 正

培地作成後の期間

1W 以 内

1W 以 内

高い iPAS-Nal･38倍量 正 lW 以 内

ppAA≡二≡aa王諾82 量 響

≡芸S:‡≡aaalI琵≡ ㌔ ≡

正 PAS-Nal倍量 低い

10日以 内

4W

1W以 内

1W 以 内

1W 以 内

2ケ月以上

正 LPAS-Nal倍量 1 正 ≡ 1W 以 内

正 1PAS-N｡1倍童 1 正 芦 1W 以 内

不能 r 不 明
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表 (12) 報告された接種菌量と対照
培地の菌発育度

報 告 さ れ た

接 種 菌 量

0.1mg

0.01mg

対 照 の 発 育

寸肘】≠l｣+】+

…I…
0

0

計

:∴三 二

0.00001mg

l1
3

0

0

0

5

0

1

2

計 】32 t21 1 7 1 0 I 60

の菌液濃度は,実際の生菌濃度と,必ずしも一

致 しない事を示す｡

京大結研紀要 第11巻 第 1号

この関係を施設別に検討すると,表(13)の如く
なり,報告された接種菌量よりも,実際の菌量

が 多 い と考えられるもの 1施設, やや多いも

の 1施設,等 しいもの6施設,やや少いもの 2

施設,少いものが 1施設であり,不規則なもの

1施設があり,施設によって一定の傾向が認め

られた｡

この傾向を菌液作成条件, 即 ち, 菌塊磨砕

法,懸洩媒,粗大菌塊の除去及び菌液濃度の判

定法との関連性について,義(14)の如く検討 した

が,一定の関係を見出せなかった｡

対照培地に発育 した菌量から,各 施 設の実

義 (13) 施設別接種菌量と菌発育の不一致の吟味 (1)

施設No.
報 告 され た E予想され t 各株 の実 際 の発 育 度

接 種 菌 量 lる菌発育 IA I B IC I D IE

S

+
*

S

i

～

柵

～
l
柵
柵

榊

～
仙

榊

l
仙

柵

≠
≠

柵

柵

≠≠
柵

≠

≠
榊

≠≠
≠
榊

言誓 い 定接種菌量

1什 I 寸朴 i †朴

≠ト

≠

≠

†朴

｣≠

≠

+汁

1+

柵 i 廿什

･什
柵

州ト

≠

≠ト

十肘

一件

芸 i 蓋

多 し

正

正

や 多ゝ し

正

少 い

や 少ゝい

正

不 規 則

や 少ゝい

正

正

0.1～0.01

0.01～0.001

0.0001

0.001

0.1-0.01

0.001

0.001

0.001

0.1-0.0001

0.001

0.001

0.1--0.01

秦 (14) 施設別接種菌量と菌発育の不一致の吟味 (2)

報告接種菌量と
対照培地の菌発
育皮

菌 液 作 成 条 件

菌 磨 砕 法 j懸 淘 媒 L菌液組成 l菌 液 濃 度 判 定 E謂 歪に対す

多

や

や

や

不

少

移

正

正

正

正

正

正

ゆ

疹

規

L

L

ヽ

ヽ

り

ヽ

L

L

R只
し

ガラス玉

白 金 耳

白 金 耳

ガラス玉

ガラス玉

ガラス玉

ガラス玉

ガラス玉

ガラス玉

ガラス玉

ガラス玉

ガラス玉

H

H

0

0

水

Na
水

水

水

水

水

水

水

水

水

Na

層

清

層

清

層

清

清

層

清

清

層

清

全

上

全

上

全

上

上

全

上

上

全

上

白 金 耳 採 取 量

比 濁 (結 核 菌 液)

白 金 耳 採 取 量

比濁(チ フス菌液)

白 金 耳 採 取 量

比 淘(BaSO4)

比 衛 (結 核 菌 液)

不 定

比 濁 (結 核 菌 液)

比 濁(BaSO4)

白 金 耳 採 取 量

比 海

)

)

)

)

)
)

)

)

)

)

)
)

+

+

一
+

一
+

+

I
+

一

一
+

(

(

(

(

(
(

(

(

(

(

(
(

Hは考慮したを示し Hは考慮せずを示す
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義 (15) 0.1%に耐性菌を含む供試株の耐性検査成績
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接 種 菌 量
施設 No.

1

2
3

4

5

6

7

8

9

0
1

2

引
L
削
り
削り

報 告 菌 量 l 推 定 菌 量

0.0001

0.01

0.000トー0.00001

0.0001

0.01

0.01

0.01

0.001

0.1

0.1

0.001

0.1

0.1--0.01

0.01～0.001

0.0001

0.001

0.トー0.01

0.001

0.001

0.001

0.0001

0.001

0.001

0.1-0.01

耐 性 検 査 成 績

SM(loワ)∫PAS(1γ)lINH(1γ)
完

完

性

完

完

完

完

完

完

完

完

完

不

不

感

不

不

不

不

不

不

不

不

不

不

感

感
感

不

感

不

不

不

不

惑

不

完

完

完
完

完

性

完

完

完

完

完

完

不

不

不

不

不

感

不

不

不

不

不

不

完

性

性

性

完

性

完

完

完

完

性
′±!=■

フl=

義 (16) 1%に耐性菌を含む供試株の耐性検査成績

0.0001

0.01

0.0001～ 0.00001

0.0001

0.01

0.01

0.01

0.001

0 .1

0.1

0.001

0.1

0.1-0.01

0.01-0.001

0.0001

0.001

0.トー0.01

0.001

0.001

0.001

0.0001

0.001

0.001

0.1-0.01

不 完 l不 完

完

完

完

完

完

不 完

不 完

不 完

不 完

感

不 完

不 完

完

完

完

完

完

完

完

完

完

完

完

完

完

不

不

不

不

不

不

不

不

不

不

不

不

秦 (17) 10%に耐性菌を含む供試株の耐性検査成績

接 種 菌 量

報 告 菌 量 l 推 定 菌 量
施設 No.

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

ll

0.0001

0.01

0.0001～0.00001

0.0001

0.01

0.01

0.01

0.001

0.1

0.1

0.001

12 0.1

0.1-0.01

0.01-0.001

0.0001

0.001

0.ト ー0.01

0.001

0.001

0.001

0.0001

0.001

0.001

0.1～0.01

耐 性 検 査 成 績

S入1.1L.,J･∴ p_＼S′1γ) lN T･1{1p.I,

不 完 完

不 完 完 1不 完 完
不 完 F 完

完

不 完

不 完

不 完

不 完
/=!こナ
フ1二

不 完

完

不 完

不 完

不 完

不 完

完

不 完

不 完

不 完

不 完

不 完

不 完

不 完
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際に接種 した菌量を推定する事が出来,施設に

よって一定の傾向がある事は前述 したが,この

推定接種菌量と耐性検査成績との問にどの様な

関係があるかをみたものが,義(15),(16),(17)であ
る｡これらの表で,0.1%に耐性菌を含む株から

感受性の成績を出している施設では,接種菌量

(推定値)が少い傾向があり,10%に耐性菌を含

む株では, 完全耐性の成 績を出している施 設

は,接種菌量の多い傾向がみられる｡この事実

は,接種菌量の多い,少いという事が耐性検査

の量的な判定 (完全耐性,不完全耐性,感性)

に影響を与える重大な因子である事を示唆 して

いる様に思われる｡

尚,同一の組成を有する耐性株の施設別耐性

検査成績に就いては, 本 研 究 の 他 に, 佐藤

(直)28),小川(政)29),河盛30)の報告があるが,

成績の不一致率はかなりある模様である｡

第 5章 結 語

種々の耐性菌を種々の割合に人工的に混合 し

た結核菌株について12か所の研究協力施設で耐

性検査を試みてもらった結果,大多数に於ては

予想された耐性成績が認められたが,一部では

或は感受性に,或は強い耐性に誤まられた成績

が出た｡但 しそのうちでは後者の誤まりの方が

やや多かった｡

以上の誤差発生の原因を知るために,各施設

の耐性検査術式を厚生省の衛生検査指針を参考

に して調査 したところ,小川固型培地を用いて

いる点を除けば,細部に於ては少 しづつ異 って

いる事が 判 ったが, そのうち で 培地力価の不

定,接種菌量殊に生菌量の動揺という事が重大

な因子と考えられた｡

本研究に際して,衛協力下さいました国立京都療養

所,国立兵庫療養所,国立宇多野療養所,日赤阿武山

病院,結核予防会京都支部,那賀病院,加茂川病院,

草津療養所,新三菱京都病院,神田病院,微生物研究

所,東山高原サナトリウムの関係各位,並びに潤筆に

当り御指導下さいました当研究室津久間博士に深く感

謝致します｡
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