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1肺結核患者の気管内細菌叢の研究(第 報)

言

気管支分泌液内の細菌に就いては，肺感染症との関連に於て古くから関心が持たれてきた。

StaphylococcusGram普通寒天，血液寒天，肝々ブイヨンなどを用いて 陽性双球菌，嫌，� 

1953 1954年より 年にかけて石田ゆらは，術後肺合併症の研究をなし，上腹部手術患者の術

前気管支分泌液を採取し細菌学的検索と，且つペニシリンに対する耐性検査を行っている。� 

1955年河盛{りは肺結核の混合感染について研究をなし，気管支鏡により採取した気管分泌液

内の随伴菌について述べている 随伴菌では肺炎球菌が一番多く検出されたと述べているが，O

1955同じく 年小野，五十嵐(りらは， 外来患者より気管支鏡を用いて採取した分泌液より一

Diplococcus StaphyIその結果疾患の種類，抗生物質使用有無にかかわらず全般的に ・，� 

Streptococcus，を多く検出している 培養基には血液寒天，肉水プイヨンを使用ococcus O， 

Staphylococcusし，更に を非撰択的に選び，種々の抗生物質に対する感受性を測定した。� 

特に肺結核症，或は肺炎球菌による感染症についての研究は多くの学者によって試みられてい

るO

最近は抗生物質による化学療法の進歩に平行して気管内病巣に於ける� Mycobacterium，或

は随伴細菌の抗生物質に耐する抵抗性についても多くの研究がなされ，更に肺結核の外科的療

法の際の� 2次感染の予防対策として汚染細菌抑制の必要がましてぎたので，気管内細菌叢に関

Taplin (1948)は， 気管内の一般好気性細菌の研究を行なったが，� 1952年小川(4)らは肺切

除を行った結核患者の切除肺について，術後直ちに気管断端部附近の細菌学的検索を行ってい

る。
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する知識が必要となるにいたった。� 

気性樗菌などを検出しているO 

これは混合感染の場合であるO

般細菌の検出を行っているO

1955年伊藤らは，切除肺の気管内より随伴菌の検索をなしたがこの際は，検出菌の抗生物質

に対する抵抗性検査は行っていなし'0

一般的に肺結核患者の気管分泌液内の随伴菌については，� Candidaの検出は広く行われて

いるO 併し他の随伴菌の検出はあまり行われず且つ随伴菌の抗生物質に対する抵抗生検査も同

様に行われていない様である。
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著者は，三春堂病院に於て� 35例の肺結核患者の気管内分泌液の， 細菌学的検索と，� Strep-

tomycin，Terramycin，に対する抵抗性検査を行った。本研究はなお続行中であるが，今日

までに得られた成績について第� 1報として報告する。

結核患者の気管分泌液内の細菌の分離蒐集� 水にて� 2倍に薄め，その� 1白金耳を取って分離培養

1. 蒐 集材料 を行った。

肺結核患者で外科的手術の適応を決定するため， 培養温度及び培養時間は，� 370C で� 48時間と

気管支鏡による検査を行う際に分離材料を採取し した。コロニーの形成の非常に少ないものは除外
寸知� 

μ」。 いその他のものは悉くこれを釣菌した。保存には

喉頭内及び気管内を� 5%コカイン又はプチルカイ� Staphylococcus，Micrococcusなど特別な培地を

.;/で麻酔，その後喉頭鏡を使用して滅菌したネラト 必要としないものは，� 1% Glucose agarの高層に

シカテ{テルを挿ス，注射器にて� 5ccの滅菌蒸溜 培養し，他のものは血液寒天，血疑寒天を使用し

水を注入し図の如き疲引瓶に無菌的に採取した。 た。

検出菌の種類�  
第� 1図吸引瓶略図

A. Gram陽性球菌� 

1. Staphylococcus:純培養について形態学的

検査によって同定した。� 1部食塩培地も使用して見

た。各材料からの検出率は極めて高<， 26例中本菌

を分離し得たもの� 19例であった。� 1材料から� 2株

以上の異った� Staphyloccocusを分離したもの� 10

例あった。分離細菌中に於ける木菌の数量的の比率

については後述する。� 

2. 赤包集落を造る� Micrococcus:桃色乃至赤

色の集落を造る� Micrococcusが高率に分離され

た。� 26例中� 16例に認められた。 これらの分離株に

気管内洗i捺液は約� 2乃至� 3cc吸引する事が出来 ついて調べた性扶検査のl結果は，第�  1表の如くで

た。この洗練液を原液として適当に稀釈して用い� Micrococcus cinnabareus，Micrococcus rhodo-

た。� 35例について材料を採取したが，分離培養の失� 
chrousと同定された。本菌は数量的には優勢なも

敗が9例あったので� 26例についての成績が得られ 一一一
のではない。

た。� 3. 黄色集落を造る� Micrococcus: Staphyloc・� 

2. 分離培養法 ・occusを除いた� Micrococcusの中で黄色の集落を

培養基にはこれまで種々なものが用いられてい 呈する菌種が分離された例は� 11例あった。これら

る。血液寒天，普通寒天，肝々プイヨ:/，肉水プイ についての詳細な菌種同定は目下継続中である。

血疑寒天を用いた場合は溶Streptococcus:4. ，チヨコレート寒天，ヒス血清水などであるが，γョ� 

著者は手軽に入手出来る乾燥血竣を� 50ccの蒸溜水 血が見られないし，著者が用いた乾燥血竣寒天は

に溶解し，此れを� 5%の割に� 1%Glucose agarの� Streptococcusの発育が良好でなく検出率が低か

、中に加えて使用した。 ったので，人の脱線維血液を用いた所� Streptoco・

始めの� 17例に対してこれを使用したが，溶血性� ccusが優勢に分離される様になった。� 9例中� 7例

連鎖球菌などの検出は溶血が見られないために困難 に検出されたが例数が少いので、更に分離を重ねる予

を来したので、後の� 9例に於ては， 脱線維血液を� 5% 定である。

の割に加えたものを使用した。此の結果多数の溶血� 5. Diplococcus: 6例に検出されたが菌種の向
性連鎖球菌並びに，� Nocardia，などを検出する事が

定は目下継続中である。
出来た。� 

6. Tetragenes-及び� Sarcina: 8例に検出さ
更に各々� 2例づっ食塩寒天，� SS培地， 遠藤の培

れた。
地を使用して菌検出を試みた。蒐集材斜は滅菌食塩
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第� 1表 赤色色素産生球菌の性状検査
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予定である。� 
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c. Yeast 


Candida様の菌は著者の場合はあまり分離され
1 1 
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也同町血液寒天に可成り優勢に Nocardiaが分離され

た。これらについては更に分離を重ねた上同定する
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 なかった。更に培地をかえて検討の予定である。� 11
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D. Gram陽性樗菌 氏
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れる場合が多く，気管細菌として採用出来なかった

ー
�
 

つ白� 

U
Q
u
o
v
-
-

i

1

i

t

-

-

A

1

i

1

i

1

-

陰性樗菌は意外に少なく� SS寒天，遠藤培地から

も稀に分離された。� Proteusvulgarisが分離され

ので一部の菌以外は全部除外した。� 

E. Gram陰性惇菌
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た例があった。

以上の成績を一括して第2表に掲げた。叉症例別

の分離菌の一覧表を第3表に示した。これらの結果 ム、
U

から見て矢張り� Streptocccus，� Staphylococcus， 117 

，Micrococcus頂であり，赤色の)1のMicrococcus

Nocardia等の検出率の高い点は，従来の報告に少

し、所である。
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A: Staphylococcus B:乱ificrococcus(red). 

第� 2表各細菌の検出率(例数〉

』ー~一一一、� I 
i

-------一一一|陽 性[陰 性Organisms _____________) /.1 I17 ::t:) 

Staphyloccus 19 7 1 
1~: 1 1 11 16 10のMicrococcus (re

Micrococcus (Yellow)I 11 I 15 

Diplococcus 

Tetragenes Sarcina 

6

9

7

4

3
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C: Micrococcus (Yellow). D: Diplococcus. 

E: Tetragenes & Sarcina. F: Streptococcus Streptococcus 
G: Nocardia. H:Yeast. 1:Gram positive Nocardia 
rod. J: Gram negati ve rod. Yeast 
※� No.は症例数
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石田，小野，五十嵐らの研究報告によると石田は� 100 r/ccとして実験した。その結果は第� 5表，第6


Streptococcusが最も多く， その外多数のへそフ 表の如くである。


イ{ノレス，ナイセリアを検出している。小野，五十


嵐らは� Diplococcus，Staphylococcus，Streptoc-
第� 5表 分離細菌の� SMに対する感受性分布
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を一番多く検出してし、る。

各細菌の数量的分布� 

2名の患者の材料について， 平板表面に培養され Micrococcus (red) 1 20 


た集落から各細菌の数量的の関係を算定して見た。 Micrococcus (Y ellow)1 16 

0

6
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8
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1

4

1

4
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7 3
。
5
Diplococcus 1 8 
 8 8 7
血液寒天では集落の鑑別がやり難L、欠点があるの

Streptococcus 1 18 
 18 12 


10 6 3 1 


7 0で，山羊の血液より血清を分離し，これを� 5%の割 。
Nocardia I10
に用いた。その結果は血液寒天と同様に集落を形成

したのでこれによった。得られた成績は第� 4表の如

くである。第� 1例は� 2300の集落につし、て，第� 2例

は2400の集落について算定した。� 

第� 4表 血液寒天平板上の細菌別集落数� 

一一一� Case I.，...._. j 2 ，伊症1 I炉リ征J-_一一Bacterui-. 

Strephtococcus 1，000( 43) 1 1，200(50) 


Staphylococcus 600(26) 1 600(25) 


Micrococcus (Yellow) 200(8) 1 300(12) 


Micrococcus (red) o 1 100く4)
 

Diplococcus 400(17) 1 0 


100(4) 0Tetragenes 

Yeast 。� 200(8) 
計� l
仰� 0

ハ
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( )内は%

Streptcoccusが最も多く，次いで� Staphyloco-

ccus，Micrococcusが多かったο 今回は� Nocardia

の検出は出来なかった。

各分離細菌の抗生物質に対する抵抗性

分離された菌株が抗生物質に対してどの様な耐性


分布を示すかを見るために，� Streptomycin，(以下
 

SMと略す)，� Terramycin，(OTCと略す〉を使用


してその耐性を検査した。� Micrococcus，Staphyl・
 

ococcusなどの如く，特殊の培地を必要としないも


のは� 1% Glucose agar，その他の菌は血液寒天，


血清寒天を使用した。検査方法は� Streakagar 


methodにより� 370Cで� 48時間培養後判定した。


此の表の数字は，各稀釈段階に於て発育せる菌株の


数を表わしたもので，例えば，� Staphylococeus 34 


株のうち� 12株が� 100r/ccで発育した事を意味す


る。稀釈培数は，� SMでは，� 0.1，0.5，1.0，10，100， 


1000 r/cc，OTCでは，� 0.1，0.5，1.0，2.5，5.0，10， 


Sarcina & Tetragenes 9 9 9 9 7 5 4 


4
?
2
 

Total j115 115 115 98 82 49 19 


数字は各濃度に於ける発育菌株数� 

第� 6表 分離細菌の� OTCに対する感受性分布


く370C，48時間培養〕


士一二二三入一戸q/m112222』� RI。。� 
vr民anl~ms --一一一、-1 .吋 l(")

。Staphylococcus 134 32 13 8 8 2 


Micrococcus (red) 1 20 20 13 8 4 1 
。Micrococcus (Y ellow )116 16 11 8 5 3 2 


。
。� 

。

Diplococcus 1 8 6 2 1 


Streptocοccus 1 18 18 2 


Nocardia 110 9 2 
。 。
Sarcina &Tetr:agenes 9 9 9 9 8 4 2 


(出ご N 
寸< l(")的 r、 o 

Totol ...-i ...-i l(") σコ小J ...-i 

数字は各濃度における発育酋株数� 

SMに対する抵抗性を見ると，桃色又は赤色の� 

Micrococcusが相当高度の抵抗性を示し，その� 

50%は� 1000 rで，その� 90%が� 100 rでも発育を阻

止する事が出来なかった。次いでは� Diplococcus，� 

Sarcina，Tetragenes，などで一般的に球菌は高度

の耐性を示した。但し� Streptococcusは比較的抵

抗性が弱く� 100 rで完全に発育が阻止されている。

全被検菌株� 115株中� 49株が� 100r以上の耐性株

で1.0r以下の感受性株が� 33株しかないのは，自然

耐性株が多く含まれているにしても，� SM投与の影

響を思わせるものである。� 

OTCに対する抵抗性について検討して見ると，
 

50 rで発育する株はなく，� 7株が� 10rで発育して


いるのみである。� 1.0r耐性株は� Sarcina，Tetra-

genesに多く見られた。� 1.0r以下の感受性株は� 76


株もあり，耐性の上昇は殆んど認められなかった。
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叉同じ患者より分離した� Staphylococcusの中で

も夫々� SM及び� OTCに対する抵抗性が違う事が

判った。

抵抗性と抗生物質使用との関係

気管内分泌液採取までの患者の，� SM使用量は明

確であるが，� OTCは使用量は勿論， 使用の有無も

判然としないので，� OTC投与との関係は検討出来

なかった。第� 7表に症例別に分離細菌の薬剤耐性度

を結核菌の耐性度と一緒に示した。 、

第� 7表� SM使用と気管内細菌耐性との関係

患者l分 離 菌� j最少阻止濃度isM使用量

10r/cc 50g 
令巣� I結プ ド核ー球菌菌� 

10 

実Uoi 
プド ー 球 菌 �  10 100 

結核菌�  10 

30>1，000金。四連球菌�  >1，000 

グラム陰性樗菌� >1，000 

博 結核菌�  10 

プド{球菌�  100 100羽

プロテウス菌� 1，000 

有 ミクロコツカス� >1，000 


東吉 核 菌 i >100 


ミクロコ� γカス� 150田。 >1000，� 

1009，

。

。
。


プドー球菌�  

義 100レシサ球菌�  

>100市古 核 菌� 

木表によって� SMの使用量と耐性の関係につい

て述べて見ると，非常に複雑である。鈴O実氏は

SM 50gr使用している。その結核菌の耐性は� 1r 

で陽性� 10 rで陰性であり，検出菌の� Staphyroco-

ccusも10 rで同様に阻止されている。山O実氏で

は使用した� SMは� 100grの多量であるに拘ず，結

核菌では� 10 r，検出菌� Staphylococcusも同様に

10 rで阻止されている。叉他方金O博氏は，� SM30 

grしか使用しないが，結核菌� 10rで阻止される感

受性菌であるのに，検出菌は� 1000 r以上の耐性菌

であった。� 

羽O有二，田O義高両氏の場合は，共に� SMを

100 gr以上使用� L，その結核菌も検出菌も高度の耐

性を示している。即ち両者共に耐性菌であった。以

上より見ると前� 2者では，全く抗性剤の影響がない� 

様に思われるο 金O博氏の場合は，結核菌が感受性

を示すのに分離菌が耐性を示し，その解釈が全くむ

づかじし、。後の� 2者について見ると，多量に� SMを

使用し，且結核菌にも検出菌にも同様な耐性が見ら

れた事は，抗生剤使用が相当強く影響している様に

見られる。尤も結核菌の耐性獲得と，抗生剤の使用

との関連については，暗疾について耐性検査が行わ

れる限りに於て，すでに多くの人によって指摘され

てし、る様に論議の令地が多し、。結核患者の病巣の性

状，例えば，巨大空洞を持ったものと，乾酪性病巣

を持ったものでは，同様に� SMを使用しでも前者の

方が，遥かに耐性を獲得し安いという事，� SMと併

用する抗結核菌剤]の種類，などによって影響される

からである。

更に検出菌のうち球菌類は一般的に� SMに対し

ては抵抗性が強い事より，菌本来の抵抗性である

か，或は抗生物質投与による耐性の獲得であるか判

然としなし、。これに対しては，健康人の気管内分泌

液を採取し，同一菌株を分離し，それを対照にして

実験したデ{ターと比較しなければならなし、。何等

かの機会に材料を得て実験した上で，改めて報告す

る予定である。

考 按

気管内細菌叢が，� Streptococcus，Staphylococ-

cus，Micrococcus，Diplococcus等の球菌類を主

体として構成され，� Corynebacterium，Mycobak-

terium，Streptomyces，Nocardia，Yeast等が

これに参加していることは，先人の報告を綜合する

ことによって理解される。研究は総ての場合，肺感、

染症に関連して行われているので，気管内細菌叢の

姿は常に，その疾患の検査時の状況の下に於けるも

、。Lのであることを注意しなければならな� 

叉研究者が，ある細菌を主なる目的として検索す

ることもあり，用いた培養基が或る特定の菌が除外� 

される様な性質のものであることもあるであろう。

従って気管内細菌叢は，腸内細菌叢の如くには明

確になっているとは思えなし、。著者は，血竣寒天，� 

血液寒天を用い，好気性菌のみを対象とし且つ所謂� 

雑菌と思われる菌群に，特に重点を置く立場で検索

をすすめた。その結果，� Micrococcus rhodochro-

us，Micrococcus cinnabareus，の様な赤い色素

を産生する球菌が常に分離されることを知った。叉� 

人の血液を用し、た場合，� Nocardiaが優勢に分離さ

れる様な症例が少なくなL、事を知ることが出来た。

Streptococcus，Staphylococcus等が，優勢を
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占めることについては諸家の成績と一致しており，

特に論議の余地はない。� Sarcina，Tetragenesな

どが気管内から分離されることについても，記載が

多いので当然のことと思われる。

Yeast，特に� Candidaについては，著者の分離

法では充分でないので，極めて少数のものしか認め� 

られなかった。� Garam陰性樗菌類についても注意� 

して分離したが，ごく少数しか捕えられなかった。

慢性結核患者の気管内細菌の様相が，健康人のそれ

とどの様に異っているかについては，改めて検討し

たい。

総

抗生物質特に� Streptomycinの長期投与を受け

た患者の，気管内細菌が，結核菌を含めてどの程

度，薬剤の影響下で耐性を獲得しているかの点は興

味のある所で，すでに諸家によって検討され叉され� 

つつある。只多くの場合，の対象となる細菌は，

Mycobacterium，Streptococcus，Staphylococc・

usで、あって全菌叢について行われた報告は少い。

著者の成績は，まだ部分的であって検討を要する

問題が少〈ないが守� Streptomycinの影響でどの程

度耐性に斐化を来しているかについては，その判定

も慎重にしなければならないと思っている。

括

著者は，肺結核患者� 26例について， その気管内分泌液を採取し， 細菌学的検索を行うと同

時に，抗生物質に対する抵抗牲を研究した。此の成績を総括するとおおむね次の如くであるO 

1. 分離培地としては，血衆寒天，血液寒天を使用した。血疑寒天では� Streptococcusの

検出が不便であったので，後には，血液寒天を主として使用したO その外食塩寒天，� SS 培地，

遠藤培地も使用して見たO 

2. 検出菌はその検出率の高い順に列挙すると，� Staphylococcus，Micrococcus，Strept-

ococcusであり，外に� Sarcina，Tetragenes，Noca.rdia，Yeastなどであった。� Microco・� 

ccusの中で，赤い色素を産生する� M.rhodochrous，M. cinna bareusなどが高い検出率を

示した。叉人の血液を用いた培地で，� Nocardiaが優勢に分離されたことも屡々あった。� 

3. 山羊血清寒天平板上に発育した集落の内， 数量的比率は，� Streptococcus 43，._" 50%， 

Staphylococcus 25 "'" 26%，黄色の� Micrococcus 8 12%，赤色の� MicrococcllS4%，""， 

Tetragenes 4%，其の他となっているO

分離細菌の抗生剤耐性� 4. 

Streptomycin ~乙対する耐性分布を見ると， 赤色の� Micrococcus，Diplococcus，Sarcl-

na，Tetragenesなどは，一般に抵抗性が強く， 耐性菌が認められたo Streptococcusは割

に感受性が強い様な成績であった。全般的に見て被検菌株� 115株中，� 1000γjcc耐性株は� 19

株，� 100γjcc耐性株は� 49株あり，� 1.0γjcc以下の感受性株は� 33株であったO 

Terramycinに対しては，一般的に感受性が高く，耐性株は認められなかったが，� Sarcina， 

Tetragenesは抵抗性が強かった。

抗生物質投与の影響� 5. 

Streptomycin投与が， 分離細菌の耐性化に影響があったか， 否かについては， 著者の成

績は複雑であって，結論を得るに至らなかった。今後更に検討を加えて考察したし'0

稿を終るにのぞみ，終始御懇矯なる御指導並びに御校閲の労を賜った恩師相磯教授に深謝する

と共に種々研究の便宜をはかっていただし、た三春堂病院長藤崎措文氏，並びに事務長小橋凡子

氏に謝意を表し，叉研究所各位の御厚情を感謝する。
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