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緒 言

細 菌変異 の内S型 及 びR型 変異 に つ い ては

1921年Arkwright1)の 発 見 以 来 ,我 国 に於

て も永 見2)3),田 原4),杉 野5)6),佐 藤7) ,赤 須8),

早 川9),黒 屋10),鈴 木11),豊 住12)等 幾 多 の研 究

が行 わ れ,そ の可 逆性 につ い て も古 くか ら色

々 と論 ぜ られ て来 てい る.即 ちS型 か らR型

え の変 異 の促 進 に つ い て は 培 地 の 成 分 の重

要性 が 強 調 せ られ永 見2), Koser, Styron13), 

Dienst14),栃 木15)等 は ヴ イ ヨ ン中 の ペプ トン

或は 肉汁 の濃度 の影 響 を,又Koser, Styron13),

染 谷16)等 は培 地 のpHの 影 響を 報 告 して い

る.次 に 変 異 の 抑 制 に つ い て もLeuchs , 

Plochmann17), Braun18),小 林他19) ,日 下20),

進 藤21),福 見 ・佐藤 他22),栃 木14)等 の多 くの

報告 に見 られ る如 く種 々 の培 地が 実 験研 究 さ

れ て い る.又R型 か らS型 へ の復 帰,即 ち

S, R型 変 異 の 可 逆 性 に つ い てはLeuchs , 

Plochmann17),大 久 保18),奥 山19)等 は 如何 な

る方 法 或は 培 地,又 は動 物 通過 等 に よつ て も

不 可 能で あ つ た 事 を 報 告 し,又 太 田他27), 

Loelcke26),佐 々木25)等 は 集 落形 態 上 の復 帰

は可 能 で あ るが 生物 学 的,血 清学 的 に は尚 不

可 能 で あつ た 事 を報 告 してい る.

近 年細 菌 の核 蛋 白,核 酸 或は 多糖 体 に 関 す

る研 究 が 盛 に 行わ れ,そ の成 果 は刮 目す べ き

ものが あ る. Griffith (1928)が 動 物 体 内で

成 功 した 肺 炎 菌RⅡ 型か らSⅢ 型 え の変 異 は

Neufeld及 びLevinthal74)に よつ て確 認 され,

次 いでDawson及 びSia75)に よつ て試 験 管

内で もか ゝる変 異 が起 るこ とを 明に し,更 に

又Arery, MacLeod28)等 は 肺 炎 菌 Ⅲ 型 か ら

抽 出 した核 酸 に よ りRⅡ 型 か らS型 え 変型 せ

しめ,又McCarty29)30)31)等 の 一 連 の 研究

で 此 の変異 の主 体 を なす ものは, desoxyribo

核 酸 で あ る事 を 報 告 してい る.我 国 に於 て も

結 核 菌,溶 連 菌,大 腸 菌,サ ル モ ネ ラ菌,赤

痢菌,百 日咳 菌 等 に於 け る米 村 ・飯 塚32),伊

藤 ・岡見 他33),添 田34)佐 藤 ・氷 室35),大 林36),

田 中37),南 本 ・市 川38)等 数 多 くの研 究 が 行わ

れ て い る.又 細 菌 多 糖 体 に 関 して もAbery, 

Heiderbeger39), Boivin, Meserobeann40)を 始 め

多 数 の報告 が 行わ れ 我 国に於 いて も諸種 細 菌

につ い て林 ・西村他41)42)43)44)45),市 川 ・片 田

他46),原 田47)の 報 告が 見 られ る.細 菌 栄養 素

として の各 種 ア ミノ酸 の重要 性 に つ い て も, 

Chanbronner48), Johnson49)他,鷹 取50),平

野 ・本 田51),片 桐52),富 田53),新 沢54)等 幾 多

の 研 究 業 績 が あ る.

著 者 は 今 回 チフス 菌, Sal. 57S及 びR, 

Sal. 58S 及びR,村 上 株,中 川 株, Sal. 63R

の諸 菌 を使 用 し,此 等 の菌 の核 酸, desoxyribo

核 酸,蛋 白 質(endotoxin)並 び に 多 糖 体

(hapten物 質)が 同種 菌 のR型 →S型 え の変

異 に及 ぼ す影 響 に つ い て研 究 した ので 報告 す

る次 第 で あ る.
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第 一 章　 供 試 核 駿Desoxyribo核 酸, 

DNA,蛋 白質,多 糖 体 の 抽 出

1. 核 酸及 びDNAの 抽 出法

チ フス菌 か らの核 酸 抽 出 はSeveg55)56)57)の

方 法 に よ り核 酸 か らのDNA抽 出 はChargaff, 

Zamenhof58)が 酵 母 のDNAを 抽 出 した 方法

に大 体 準 拠 した.即 ち18時 間培 養 菌 の濃厚 浮

遊 液 をDry-iceを 用 い て凍 結融 解 を30回 行

い,之 を4000r. p. m. 30分 遠 心 して上 清 を

と り沈 渣 に更 に蒸 溜 水 を加 え て再 浮遊 せ しめ,

4000r. p. m. 30分 遠 心 して上 清 を とる.両 上

清 を 合 しN/10HClを 用 い てNucleoproteinを

析 出せ しめ る. 3000r. p. m. 20分 遠 心 して

得 た 沈 渣 を蒸 溜 水 に溶 か しpH 7.0に 調 整 し

不 溶 物 を遠 心 し て除 き,之 に95%の ア ル コー

ル を 同 量加 え30分 放 置 した 後遠 心 して更 に不

溶 物 を 除 く.此 の上 清 にN/10HClを 滴 下 し

てNucleoproteinを 析 出 せ しめ 此 の沈 渣 を95

%の ア ル コール で2回 洗 い 減圧 乾 燥す る.

核 酸 の分 離 は 此 の乾 燥 粉 末0.7mgに1.0gr

の炭 酸 ソーダ を 加 え て200ccの 蒸 溜 水 に 溶

か し50° ～55℃ に1.5時 間加 温す る.之 を

冷 却 し遠 心 して不溶 物 を 除 いた 後 醋 酸 でpH 

7.0に 調 整 し0.25容 の クロ ロホル ム及 び0.1

容 のア ミール ア ル コール を加 え ミキナー で5

分 間攪 拌 し遠 心 して ク ロ ロホル ム ・プ ロテ ィ

ン ・ゲ ルを 除 き,更 に ク ロロ ホル ム 及び ア ミ

ー ル ア ル コー ル を加 え 同様 処 理 して ク ロ ロホ

ル ム ・プ ロテ ィン ・ゲ ル の 出来 な くな る迄 繰

り返 して行 つ た 後, pH 7.0と し40℃ で 減圧

濃縮 して160ccを 得,之 をpH 5.6に 調 整 し

N-HCl 1ccを 加 えた4倍 量 の ア ル コール を

加 え冷 却 し沈 澱 して核 酸 を 得 る.之 はBial

Mejbaum反 応 陽性,窒 素16.5%,燐8.7%

で 核 酸 の性 状 を 示 してい る.更 に此 の核酸 か

らDNAの 抽 出は 之 にpH 7.8の0.2M-硼 酸

水 緩 衡 液45ccに とか し市 販 結晶rionuclease 

2.0mgを 加 え室 温で 同 じ緩 衡 液 に対 し14時

間,外 液2lを2回 変 え て透析 し低 温濃 縮 乾

燥 した.本 物 質 はDisheの ヂ フ ェニ ール ア

ミン反 応 陽性 で あ る

2. 蛋 白質(endotoxin)の 抽 出法 .

蛋 白質 の抽 出 は教 室の田 口59)及 び金久60)

の方法 を用 い た.即 ち 遠 心 洗滌 菌体浮遊液

100mg/ccに,あ ら か じめ5℃ に 冷 却 し た

N/2C・Cl3・COOHを 同量加えて時 々振盪 し

つ ゝ48時 間氷室に貯蔵 し,な るべ く速に4000

r. p. m.に て遠 心分離 し残 渣 菌体 と抽出上清

に分け上清を牛腸膜にて流 水 に対 してClの

透析 され る迄透 析 して後,透 析内容を遠心 し

て上清を37℃ 附近 で低温濃縮 し,そ の量を

始め の1/10量 とす る.之 に3倍 量 の純 アル コ

ールを加 え5時 間氷室に放 置後3000r . p. m. 

20分 遠 心し白色沈澱物 を蒸 溜 水40ccに とか

し24時 間氷室に放置 しつ ゝ保存 し不溶解物を

遠心に より除去 しこれに3倍 量 の純 アルコー

ルを加 える.以 上 の操作を数 回繰 り返 し最後

の白色沈澱物を純アル コールにて2回,ア セ

トンにて2回 洗滌 し直に減圧乾燥す る.

3. 多糖体(hapten物 質)抽 出法

多糖体 の抽 出はJulianelle, Wighard61)の

方法に準拠 した細 谷 氏 法62)並 びに教室 の三

島63)の法に従つた.即 ち遠 心洗滌菌体 に10倍

量のN/10HClを 加 え 充 分 振盪混和 した後

100℃ 15分 間加熱.之 を遠 心 しその沈渣に再

びN/20HClを 加 え 振 盪 混 和 した 後再び

100℃ 15分 加熱.之 を遠 心 し先 の上清 と此 の

上清 とを合 し攪拌 しつ ゝN-NaOHを 徐々に

滴下 し充分白色溷 濁を生ず る迄(pH. 4.8～

5.0)加 え氷室 に24時 間放置 し遠心にて上清を

得,之 にN-NaOHを 添加 し弱酸性 とし遠心

す る.此 の上 清を 中 和 して牛腸膜にて18～

20℃ で48時 間透析する.然 る後之を 約1/10

量になる迄低温濃縮 し醋酸 ソーダを1%の 割

に加えて更に5容 量の純 アル コールを注加 し

24時 間氷室に静置す る.之 を遠 心 しその沈渣

を蒸溜水中 に溶 解 せ しあ24時 間氷室に放置

した後遠心分 離 しその上清に50%C・Cl3・

COOH数 滴 を 滴 下 し数 時間静置す る.之 を

数回繰 り返 した後上清を再び透析,之 を減圧

乾燥せ しめ純 アル コールを加 えて生ず る沈渣

をアセ トン及びエーテルにて洗滌 した後再び

減圧乾燥す る.
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第二 章　 実験方 法 及び 実 験成 績

供 試用R型 チ フス 菌 は 当 教 室 保存 のSal. 

57S, Sal. 58Sか ら解 離 したSal . 57R. Sal. 

58R.及 びSal. 63Rの 各 菌 を 夫 々普通 寒 天

に継代 して純 化 を 計 り,使 用 時 に は常 に 数代

の培 養 を 行 い,い づ れ もS型 へ の復 帰傾 向 は

認 め られ な い もの を用 いた.

以 下Sal 57S, Sal. 57R等 を単 に57S, 

57R,等 と記 載 す る.

1. S型 チ フス 菌 の死 菌添 加 普 通寒 天 に於

け る実 験成 績.

57S, 58S,中 川S,村 上S,及 び57Rの 各

菌 を 普通 寒 天培 地 に て24時 間培 養 後, 60℃ 30

分 間 加 熱 殺 菌,之 を 普 通 寒 天 培 地 に 夫 々

20mg/cc, 10mg/cc, 5mg/cc, 1mg/cc,の 割

合 に添 加 し之 に57R及 び58Rの 各 菌 を培 養, 

24時 間 後 に そ の集落 の様 相及 び本培 養 菌 を 以

つ てMilon反 応 を 検 し た がS型 復 帰 え の何

らの変化 を 認 め なか つ た(第1表).

第1表　 67S, 58S,中 川株,村 上 株 及 び57Rの 死 菌(60℃ 30分 加 熱)添 加 培 養

註　 1) 集 落 の様相 の成 績は対 照R及 びS型 に比 較 して集落 の大 多 数の ものがR型 と同 じ様相の ものを

〓. S型 と 同 じものを 一,と しそ の中間 の ものを〓,+,± で 示 した.括 孤(+),(-)は 前 者

はS型 集落 を認 めた もの,後 者は認 めな い もの を示 す.

2) Milon反 応 の成績 は30分 及び60分 の2回 に観 察 し対 照R及 びS型 に比 較 してR型 と同 じ態度 を

と るものを〓, S型 と 同 じ態度 を と るものを 一,そ の 中間 のもの を〓,+,± で 示 した.

2. S型 チフス菌 自家融解物質添加普通寒

天培養 における実験成績.

次に 同様57S, 58S,中 川株,村 上株及び

57Rの 各菌を普通寒天培地に24時 間培養 し生

理的食塩水濃 厚 浮 遊 液 を作 り,之 にToluol

を重層 し7日 間37℃ に放置 し自家融解 させ

夫 々の融解物を前実験 と同様普通寒天培地に

20mg/cc, 10mg/cc, 5mg/cc, 1mg/cc,の 割

合に添加 し57R及 び58R菌 を培養 しその集落

に及ぼす影響,更 にMilon反 応 を 行つ てS

型への傾 向を判定 した.第2表 に示 した如 く

かな りの影響を認め各菌の融解 物5mg以 上

含有培地では 集 落 及 びMilon反 応,共 にS

型 えの変異傾 向が見 られ又S型 集落の発現を

認めた もの もあつた.此 のS型 集落 の出現率

は凡そ0.1～0.05%で あ る.

57S融 解物は57R, 58Rに 対 し略 々同程度

の影響を与 え特 に10mg/ccで 集落, Milon反

応共に強 い傾向を示 してい る.又58S,中 川

株,村 上株の融解物 も略 々57Sの 夫れ と同様

の成績を示 したが村上株か らの ものは梢 々そ

の影響度は少 い様である.尚57Rの 融解物で
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は57R, 58R両 菌 に対 し, S型 えの復 帰傾 向

は全 く見 られ なか つ た.

第2表　 57S, 58S,中 川株,村 上株及び57R自 家融解物質添加培養

註.　第1表 と同 じ

3. 57S,中 川株 か ら抽出 した核酸, DNA,

蛋 白体及び多糖体 の添加合成液体培地

におけ る実験成績.

合成培地 として KH2PO4………1gr

MgSO4・7H2O……0.7gr

NaCl………1gr

(NH4)2・4PO4… … …3gr

FeSO4・7H2O… …0.03gr

Glucose………1gr

水………1000ml

にTryptophan 0.5mg/cc及 びCasein水 解

物0.05mg/ccを 加 え た培 地 に核 酸0.1mg/cc, 

DNA 0.02mg/cc,蛋 白体0.1mg/cc,及 び多

糖 体0.1mg/ccを 夫 々添 加 し57R, 58R及 び

63Rを37℃ 24時 間 培 養 し,之 等 の物質 の影

響 を 観察 した.

1) 57Sか ら得 た 之等 抽 出物 質 の 影響.

先 ず57Rに 対す る観 察 で ば第3表(1)に 示す

通 り4代 迄継 代 培養 を した成 績 を み る と第1

代 に於 て 均一 発 育溷 濁 度は 核 酸及 びDNA一

代 に於 て最 も著 明.蛋 白質 で は 軽度 で多糖 体

で は 溷濁 は 殆 ど認 めな かつ た.発 育 沈澱 物 を

み る と多糖 体 に著 明 で 次で蛋 白質 とな り核 酸

及びDNAは 略 々同様で少かつた.尚 集落中

S型 の発現は核酸DNA及 び蛋白質 に於て認

められたが多糖体では全 く認 められ なかつた

第2, 3, 4代 何れ も第1代 と略 々同様 の成績を

得た.尚 各代におけ る普通寒天平板培養を行

つて集落の性状 も検べた成績 は括孤で示した

如 く((+)はS型 集落を認めた もの)核 酸, 

DNA,蛋 白質か らの培養では凡そ0.5～0.05

%にS型 集落を認 めた.此 のS型 集落の発現

性は普通寒天培養数代 の内に消失 した.尚 均

一発育溷濁度は代を重ね るに従 い梢々増強 し

たが発育沈澱物は各代共殆 ど変化がなかつた.

対照 として培養 した57Sは2代 まで観察 し

たが各抽出物質添加に よる影響は見 なかつ た.

次に63Rに ついてみ る と第3表(2)の 如 く本

菌にはS型 化えの傾向は全 く見 られず,3代

迄継代 したがやは り変化は全 くなかつた.

58Rで は同様3代 迄継代 したが第1代 に於

て57Rと 同 じ く核酸, DNA及 び蛋 白質添加

例 に於 て変異傾向が見 られ均一発育溷濁度は

核酸添加例で最 も強 く次でDNA及 び蛋 白質

添加例で,之 等は3代 共殆 ど差異 はなかつた.

発育沈澱物は核酸, DNA,蛋 白質 共 略 々

同様 であ り,之 等は継代 による変化は認め ら

れないが多糖体添加例では梢々増加の傾向が



腸チ フス菌S, R型 変異に関す る研 究　 1858

第3表　 (1) 57Sか ら抽出した核酸, D. N. A,蛋 白質及び多糖体の添加合成培地 に於ける培養

第3表　 (2) 57Sか ら抽 出 した核 酸, D. N. A,蛋 白質及 び多糖 体 の添 加 合成 培 地 に於 け る培養



1854　 広 瀬 温

み られた.

以上57Sか ら抽 出 した 核酸, DNA,蛋 白

質 及び多糖体 のR型 菌(57R, 58R, 63R)

へ の影響をみ るに63Rに は全 く無影響であつ

たが57R及 び58Rに 対 しては核酸, DNA及

び 蛋自質添加例 に於 てS型 えの変異傾向が見

られ,更 に之を平板培養を行 いS型 集落の出

現 を認め, S型 復帰 の傾向が認め られ る.尚

多糖 体では殆 ど影響はない.

2) 中川株か ら得た之等抽出物質 の影響.

前実験 と同様の実験を中川株か ら抽出 した

核酸, DNA,蛋 白質 及 び 多糖体 を用いて行

つた.そ の成績は第4表 に示 した如 く, 57S

の場合 と略々同様 の結果を得た.即 ち第1代

に於 て57R, 58R共 核酸, DNA,蛋 白質添加

例 で対照に比 しかな り明な変化を生 じ更にS

型集落の発現が認 められ ている.多 糖体添加

例 では殆 ど変化 な くS型 集落の出現 もみられ

ない.第2代 に於 ては第1代 と略 々同様で あ

ったが只58Rで は発育沈澱物が核酸添加例で

は減 じ, DNA添 加例では逆 に増 加 している.

 57Rで は 均 一 発 育 溷 濁 度 は 核 酸 添 加及び

DNA添 加例 でか な り減 じ,発 育沈 澱物 は核

酸添加例で僅 に増加を示 してい る.第3代 で

は58Rは 第2代 と殆 ど同様で只発 育沈澱物が

DNA添 加例 で僅 に減 じたのがみ られ る. 57R

では均一発育溷濁度が核酸添加例で梢 々増加

し発育沈澱物 に関 してはDNA添 加及び蛋 白

質添加例 で増加 している.

第4表　 中川株か ら抽出 した核酸, 

D. N.A,蛋 白質及び多糖 体の

添加合成培地に於ける培養

4. 57S及 び中川株か らの各抽出物 質添加

合成平板培地におけ る実験成績.

次に平板培地に於け る各抽 出物質の影響を

み る為に合成平板培地に57S及 び中川株か ら

抽出 した核酸, DNA,蛋 白質,多 糖体を添加

し57R及 び58Rを37℃ 24時 間 培養 し,そ

の集落 の性状及びMilon反 応 に 及ぼす影響

を検 した.

第5表　 57S及 び中川株か ら抽 出した

核酸, D. N. A,蛋 白質及び多

糖体添加平 板培養

培 地 に添 加 した 抽 出 物 質 の量 は, DNAは

0.04mg/cc,核 酸,蛋 白 質及 び 多糖 体 は何 れ

も0.2mg/ccの 割 合 で あ る.第5表 に示 した

如 く之等諸物 質の影響は多 くの集落の性状を

みる と57Rで は57Sか ら抽出 した物質の方が

中川株からのもの よりも多少強 い影響を受け

ている事が認め られ る.尚 物質別ではやは り

核酸, DNAが 強 く,蛋 白質で も多少見 られ,
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多糖体の影響は殆 ど認めない. Milon反 応で

も核酸及びDNAの 影響が強 く,蛋 白質では

軽微であ り多糖 体の影響は殆 どみ られなかつ

た. S型 集 落 の 出 現 は核 酸, DNAで は凡

そ1.0～0.1%に 認 められたが蛋白質では稀

にその発現を見 るこ とがあ る程度であ り,多

糖体では全 く認めなかつた.

次に58Rで は集落の性状を比較す ると抽出

株に よる差異は殆 ど認 められない.即 ち57R

の場合 と大差ない成績が得 られた. Milon反

応及びS型 集落の出現の関係等 も57Sの 場合

と略 々同様の成績 を得た.

著者は57Sに 対す る同菌か ら抽出 した核酸, 

DNA,蛋 白質,多 糖体 の 影 響 を み る為同様

の実験を行つたが集落 の性状及 びMilon反 応

共に何 らの影響 も認めなかつた.

又同時に57Rに 対す る同菌か らの抽出物質

の影響 も検 したが同様集落の性状及びMilon

反応に於け る変化,又S型 の出現は全 く認 め

られなかつた.

5. 57S及 び中川株からの各抽出物質 の添

加合成培地におけ る振盪培養実験成績.

前記合成培地に57S及 び中川株か ら抽 出 し

た核酸, DNA,蛋 白質 多糖体を添加 し57R

及び58Rを 浮遊せ しめ5時 間振盪培養を行つ

た後,之 を普通寒天平板培地に移植 しその集

落 の性状を観 察 した.又 一 方 振 盪 培 養 菌の

Milon反 応を検 した.第6表 がその成績である

が先ず57Rで は核酸及びDNA添 加例で集落

のS型 様相えの傾向並びにS型 集落 の発現を

認 めたが,蛋 白質及 び多糖体では影響を全 く

認 めなかつた.次 に各物質の抽出菌別 の差異

は全 くみ られない. Milon反 応では各物質共

57Sか ら抽出 した もの ゝ方が稍 々強 い影響を

与えてい る.

第6表　 57S及 び中川株か ら抽出 した核

酸, D. N. A,蛋 白質及び多糖体の

添加合成培 地に於ける振盪培養

第7表　 2.3ア ミノ酸添加基礎塩類培地 に於ける前記抽出物質の影響

註　括弧 した ものは集落の性状,括 弧しないものは ミロン反応 を示す.

次に58Rに 於 て も57Rの 成績 と大差 なき結

果を得た.但 し集落の性状では中川株か ら抽

出 したRNA, DNA,蛋 白質が57Sか らの

ものに比 しそのS型 傾向に対す る影響は稍 々
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強い と考え られ る.尚 此等 の集落か ら発現 し

たS型 集落 の継代に於 てはS型 性質の安定性

は殆 どみ られず, 1～3代 で完全にその発現

性 は消失 した.

6. 2・3ア ミノ酸添加基礎塩類培地に於

け る抽出物 質の影響.

全 く菌 の増殖 を来 さないか或は極め て微弱

な増殖 しか示 さない条件下 に於け る前記抽出

物 の及ぼす影響を見 る為に基礎塩類溶液に ト

リプ トフ ァン(0.1%),チ スチン(0.05%),

アスパラギン(0.05%)及 び是等三種 のア ミ

ノ酸を 同時に添加 した ものを基礎 とし, 57S

及 び中川株か らの各 抽 出物 質 を 加えて之 に

57R及 び58Rの 各菌を浮遊 し37℃ 5時 間振盪

した後此 の菌を用 いてMilon反 応を検す ると

共に一方普通寒天 に移殖 しそ の集落 の様相 を

観察 した. Milon反 応は菌の5時 間振盪培養

液を遠 心 して得た 菌を生理食塩水に再浮遊せ

しめて行つた.そ の結果は第7表 に示 した通

り何れ の組合 せに於て もS型 への復帰傾向は

認 められ なかつた.又S型 集落の発現 もなか

つた.

考 案

以上著者は 完 全R型 と し て知 られてい る

Sal. 63R, 更にSal. 57S及 びSal. 58Sか ら

解離 し,而 も普通寒天平板培養ではS型 集落

の発現を認め ないR型 菌を用いて, S型 チフ

ス菌 の60℃ 加熱死 菌,自 家融解物,抽 出 し

た核酸, DNA,蛋 白 質(endotoxin)及 び 多

糖 体.(hapten物 質)を 普 通 寒 天培地,合 成

培地,発 育を示 さない不完全合成培地に添加

して,之 に上記のR型 菌を培養す ることによ

り, S型 変 異に就いて研究を行つてチ フス菌

に於 て もR型 →S型 変異が成立す ることを明

に した.

1. 57S, 58S,中 川株,村 上株(後 二株 は新

し く分離 した)及 び57Rの60℃ 加 熱殺 菌

(20mg/cc, 10mg/cc, 5mg/cc, 1mg/cc)添 加

普 通 寒天 培 地 に, 57R, 58Rを 培 養 しS型 え

の変 異 を 観祭 した が成 功 しなかつ た.そ こで

是を普通寒天に前実験と同じ量を添加して, 

R型 菌を培養 しS型 えの変異を 観 察 した.そ

の結果集落の様 相 及 びMilon反 応 の上か ら

S型 えの変異傾向が認 め られ,又 完全 なS型

集落 の発現 と思われ るものは集落 の凡 そ0.1

～0.05%に 認め るこ とが 出来 た.

2. 57S及 び 中 川 株 か ら抽 出 した核酸

(0.1mg/cc), DNA (0.02mg/cc),蛋 白 質

(0.1mg/cc),多 糖 体(0.1mg/cc)を 添加 し

た合成 液体培地にR型 菌を培養 し, S型 へ の

変異傾向を,発 育 による均一溷濁,沈 澱物量, 

Milon反 応 の上か ら観察 した.そ の結果63R

に対 しては何 らの影 響 も示 さなかつたが, 

57R, 58Rに 対 しては核酸, DNAは かな りS

型変異傾向を発現せ しめ,尚,之 を普通平板培

地 に移殖 し,凡 そ0.1～0.05%にS型 集落 の

発現を認めた.蛋 白質で も多少同様 の影響を

与 えている様 である.多 糖体は全 くか ゝる影

響は示 さなかつ た.又 中川株か ら抽 出した物

質で も57Sの 夫 と略々同様 の結果を得た.

更に此等 の抽 出物質添加合成平板培地でS

型えの変異を観察 した成績では集落 の様相及

びMilon反 応 の上か らS型 変 異傾向が認め

られ,更 に0.5～0.05%にS型 集 落 の発 現

を認 めた.此 のS型 集落は普通寒天培養1～3

代で消失 した. 57Sの 抽出物質は中川株 の夫

に比 し57Rに 対す るS型 変異傾向は多少大 き

い ことが認め られた.対 照実験 として行つた

57S及 び57Rか らの抽出物質 の当該 菌に対す

る影響は全 く見 られなかつた.

3. 合成液体培地を用 い,之 に各抽出物質

を添加 した ものでは5時 間振盪培養 したR型

菌はMilon反 応 の上 か ら核 酸, DNA添 加

の場合に可成高度にS型 変異の性状を示 した.

尚,蛋 白質で も多少 同様 の影響を有す ること

を認めた.之 を普通寒天に培養 して集落を検

べ ると,核 酸, DNAで はS型 集 落の出現を

認めたが蛋 白質,多 糖 体及 び対照 では之を認

めなかつた.

4. 合成培地の基礎 塩類溶液に トリプ トフ

ァン,チ スチ ン,ア スパ ラギン酸を各別 々に

又三者混合添加 した ものに57S及 び 中 川 株

の各抽出物質を添加 し, 57R及 び58Rを37℃
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で5時 間振盪培養を行った後,此 の菌を用い

てMilon反 応を検べ,又 一 方普通 寒天培養

を行い,集 落の性状 の変 異を検 したが全 くS

型 変異の傾向は認め られ なかつた.本 培地で

は菌は殆ん著 増殖 しない点か ら推測す ると菌

の増殖す る条件下で なければ斯か る抽出物質

のS型 変異傾向は発現 しない ものであ ると考

え られ る.

結 論

チフスS型 菌の加熱死菌,自 家融解物,抽

出 した核 酸, DNA,蛋 白 質(endotoxin)及

び多糖体(hapten)を 普通寒天培地,合 成培

地に添加 し,之 に同種R型 菌を種 々の条件下

に培養す ることに よ り, S型 変異性に就て研

究 し次 の成績を得た.

1. 60℃ 加 熱殺菌 したチフスS型 菌 添 加

普通寒 天培地にチフスR型 菌を培養 して も,

 S型 変異菌は出現 しない.

2. チ フスS型 菌の自家融解物添加普通寒

天培地にR型 菌を培養す ると集落 の様相及び

Milon反 応上多少S型 傾向を示す と共に極め

て少数にS型 集落の出現を認め る.

3. チフスS型 菌か ら抽出 した核酸, DNA,

蛋 白質(endotoxin),多 糖体(hapten)を 添加

した合成液体培地にR型 菌を培養す る と,均

一性溷濁,沈 澱物, Milon反 応 の上か ら前二

老 では多少S型 発 育傾向を示 し,蛋 白質では

極 めて僅かに 同様 の傾向が見 られ,多 糖体で

は全 く影響が見 られない.之 を普通平板寒天

に培養す る と少数にS型 集落 の出現を見 る.

之は普通寒天培養1～3代 で消失す る.

4. チフスS型 菌の核酸及 びDNAを 合成

培地に添加 した もの にR型 菌 を浮遊せ しめ

37℃ に5時 間振盪す るとMilon反 応 の上か

ら多少S型 変異傾向が見 られ る.之 を普通寒

天平板培養す ると少数 にS型 集落 の出現を認

め る.

5. 同上抽出物質を合成培地の基礎塩類溶

液に トリプ トフ ァン,ア スパラギン酸等を加

えた ものでR型 菌を同様に振盪 して も何ん ら

S型 変異傾向を示 さない.

Department of Bacteriology, Okayama University Medical School

STUDIES ON THE VARIATION OF R→S TYPE OF

 SALMONELLA TYPHI

Report 1.

By

Atsushi Hirose

Studies on the variation of R〓S type of the Typhoid bacillus caused by Nucleic acid,

 Des-oxy-ribo-nucleic acid, Polypeptide and Polysaccharide extracted from the components 
of the body of Typhoid bacillus were made and reported of the following brief summary 

of the results.

1) When culturing; Salmonellas 57R and 58R on synthetic media and by adding Nucleic

acid, Des-oxy-ribe-nucleic acid, Polypeptide and Polysaccharide extracted from Salmonella

57S and Salmonella typhi Nakagawai, Nucleic acid, Des-oxy-ribo-nucleic acid and Polypeptide



1858　 広 瀬 温

seemed to give some influence turning to the smooth type from the rough type of these two 

bacilli, although Polysaccharide showed no such influence.

2) When culturing Salmonellas 57R and 58R on plate synthetic media with addition of 

the said four substances, Nucleic acid, Des-oxy-ribo-nucleic acid and Polypeptide had similar 

influence as above has been shown, but except for Polysaccharide.

3) The shake culture of Salmonellas 57R and 58R on synthetic media, Nucleic acid and 

Des-oxy-ribo-nucleic acid gave the same influence, but Polypeptide and Polysaccharide had 

no effect.

4) By culturing Salmonellas 57R and 58R on basic synthetic media with addition of

 several Amino acids and above four substances, no influence could be seem in any combination 

of these substances.


