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論 文 内 容 要

 ゆ日

 二次抗結核剤による結核菌の形態変化に関する研究はあまりみられていない。二次抗結核剤の

 うちKar⊥amycin〔KM),Cycloser主ne(GS),2-E七hy'■一七hioエ80nico七ina-

 mlae(TH),D8xtrO-2,2'一(E七hyユenedimino)一dエー1-bu庸nOユ(EB)の入

 塾i吉核菌H37Ra抹に与える形態変化を膜面培養法友らびに超薄切片法によって電子顕微鏡で観

 察し,一次抗結核斉1」による形態変化と比較し,さらに二剤併用時の形態変化も検討した。

実 駅
方

法

 可、使用菌株をDuboe培地に7日間培養,又膜面培養にはSau七〇且液体培地を使用した。

 2.膜面培養法による観察の場合Hilユier法の変法を弔い,滅菌べ1-1皿中のεauton

 培地上にコ・ジオノ薄膜を張り,その表面に菌液を滴下して570で培養し,増殖を認虻)たのち,

 ペトリ皿内のSauton培地を無菌的に捨て,諸薬剤を含有するSauton培地と交換した。こ

 の小集落を含むコ・ジォン膜を薬剤作明後切りとり,水柚に浮かせ鋼製グリノトに載せ空気乾燥

 した。薬剤の濃度は試験管内最1小発育函止濃度および臨床的最高∫盆中麟度を考慮して,次の通り

 とした。

巳二次抗孝岩桜剤善毒虫

 1)KM:ロ,4,1冷よひ1蹄/厩.2)TH:q2,2お・よび1解/伽近5)CS:1,10および

 20r/勉老4)EB=0,5,1,5お・よび500γ/厩

 b二次抗結核剤の二剤併用

 1)KM+CS:①KMO.算海老+GSlr/就②KMlr/厩+CSlor/7麗2)KM+Tl{

 :①KMロ.1r/わ昭+THO、2r海〃2)K蜘r/就+TH2γ/4麗魁]KMlr/毎老+TH伯r/胱

 5)KM十EB:①KM口.1r/5%五十一EBIr/知,Z12KMIr海五十一EB5γ/イ}Bゑイ乍用「1寺讃」は24日ミF旧コ

 から7日までとした。

 5,超薄切片による観察の場合DubOS培地培養菌に直接10γ/加之硬度になるようにKMを

 加え48時間57C培養後遠心,洗浄してエタノール系列で脱水,Epo上i812を主剤とする

 Luftの方法で包埋して切片を作製し,カーボン補強コ・ジオン膜上に載せ,臼立HU～11B

 型電子顕微鏡で観察撮影した。

 実壊成績および考察

 工二次抗結核剤単独使聘時の菌の形態変化

 て)膜面培養法による対照菌は数個の電子線顆粒を含有し細胞質内か充実していた。

 2)KM処理菌は試験管内最小発育阻止硬度以下の巳1r/m君硬度48時間作用した場合電
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黒

 子線顆粒が縮小し,細胞質が疎となり,一部空胞化も認められ,4r/砒Z,10r/加君濃度と

 なるにつれその変化が増強し融解像も認められた。

 3)TH処理菌は0,2r/m∠濃度48時間およひ4日,2γ/耽Z濃度48時間で不変,後

 考の4日目で小胞出現,10r/耽君濃度48時間で電子線顆粒傷縮小,減少,空胞化がみられ

 た0

 4)GS処理菌はコr/庸君7日および107/庸君濃度48時間で不変,後者の7日目で電

 子線顆粒の縮小や減少著明,空胞化細胞質が疎になった。

 5)EB処理菌は500γ/偽乏の高濃、度処理によっても殆ど形態に変化を示さ左かつた。

 以.ヒのようにK篤GS,THでは試験管内最小発育阻止濃度で形態変化が出現し,この変化

 は薬剤の濃度と作用時間に平行して増強した。とくにKMによる変化はSMに類似し,THと

 CSてはKhに比して形態変化力晩期に起きPAS,工NHと類似している。しかしEBでは殆

 ど変化がなく石炭酸等の殺菌剤と類似していたo

 皿二次抗結核剤二割併用時の菌の形態変化

 こ剤を併用した時の特異的な変化は認められず,いづれの場合もその形態変化の出現の仕方が

 KM単独使用の場合に類似してむり,形態変化を早期に出現させるKMの効果が表現さ才1、るもの

 と考えられる,)

 皿抗結核剤処理による菌幅の変化

 各薬剤ごとに無選択的に一定歯数を抽出し,この菌幅の平均値を算出するとKM,TH,GS

 の処理菌では高擾度で菌幅力増大した。これは薬剤による菌体の膨化に基ぐ形態変化と考えられ

 る、⊃

 N薬剤処理菌の超薄切片像

 対照菌では,菌膜,細胞質膜,隔壁,核,メ'ノソ'一ムなどが明瞭に区別されるが,KM10r

 /η磁48時間処理菌ではメソゾームの断裂がみられ,KMの特異的作用に基くものと考えられ

 る。

結 論

 1)KMではロ.1r/η記48時間ですでに電子線顆粒縮小,空胞化等の変化が認められ,高

 凝度,長時向処理で増強され,超薄切片像ではメソゾームの断裂が著明となった。

 2)THでは2τ/碗Z4日で初めて小1愈彦成を見たが高後度ては短時間で著しい形態変化を

 見た。

 5)esでは10r/1麗7El目で形態変化力現れたが,20γ/η記では48時閥で顆粒縮

 /」・空胞化を見た。

 4)これらの二剤併用処理菌にむいては常にKM単独処理にむける変化に:〕潰似し、併用による

 特異的変化は認められなかった。
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