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第一章　緒 言

生 物 は凡 て一 定 範 囲 の気 圧 の下 に そ の生 活

を維 持 してい る.高 等 動 物で は 僅か な 気圧 の

変化 に よつ て組 織 に重 大 な傷 害 を蒙 り,一 定

範 囲 を超 え る と直 ち に死 に瀕 す る.併 し下 等

動 植物 は気 圧 の 変化 には 相 当 の抵抗 を有す る

もの であ つ て, B. Fischerに よれ ば大 西 洋 の

海底 五 千 米 の泥 土 中に 尚棲 息す る細 菌が発 見

され てい る.之 は略5000気 圧 の圧 力 に耐 え て

い る事を 意味 す る.実 験 的 に生活体 の 高圧 に

対す る抵 抗 を研 究 した文 献 は 古 くは主 として

独逸,仏 蘭 西,最 近 は 米国 に於 て見 られ る.

微 生物 の領 域 で は古 くはMelsens (仏1870)

Certes (仏1889), Roger (仏1894), B. Fischer 

(独1894), E. Buchner及 びH. Buchner (独

1897) Schaeffer及 びFreudenreich (独1892), 

Chlopin, Tamman (独1903), Krause (独

1902), Sabrazes及 びBazin (仏1893)等 が

細菌,酵 母,菌 類等 の高 圧 に対 す る抵 抗 に就

いて究 め た業 跡 を報告 して い る.之 等 の報告

は加 圧 の方 法及 び実 験 結果 に於 て多 様 に 亘 り

一 致 して い ない
.

1918年 米 国 のLarson, Hartzell及 びDiehl

等 は特 殊 の ニ ッケ ル ク ロー ム鋼 を以 て作 つた

tubeの 中に 菌 浮 游 液 を入 れ,之 に ポ ンプ に

よる液 圧 を加 へて す る所 謂hydrostatic pres

sureを 以 て比較 的 一定 した 成 績 を出 してい る.

更に 新 しい研 究 として は 米 国 のBridgmann

とその 門下 に依 る生 理 学 的 研 究 が あ り,又

Johnson, Zobell, Eraser, Foster等 に よる

海棲 微生物特に発光菌に関する一連の綿密な

る研究業績が報告 され ている.飜 つて本邦の

微生物学界 を展望す るに此種の研究は殆 ど未

だ手を染められず,僅 かに酵母に関す る安田

の報告があるに過ぎない.之 は主 として実験

方法上特殊の装置を必要 とし,そ の作製に精

巧 なる技術 と莫大の費用を要する為,一 般の

研究室では整備 し難い理由に よる と考へ られ

る.岡 山大学では生理学教室林香苗教授が夙

に高圧に関す る研究に力を注がれ,多 年研〓

を重ねて心筋及び骨格筋,血 球,其 の他植物,

酵母,蛙 卵等を用ひて,生 理学 領域に於 て多

数の研究業績を発表 して居 られる.私 は偶 偶

林教授の御厚意に よ り教授御考案になる特殊

実験用高圧装置を使用させて戴 く便宜を得た

ので恩師村上教授並びに林教授御指導の下に

細菌生理研究の一端 として高圧の細菌に及ぼ

す影響に関す る研究を試み る事が出来た.初

め細菌の酵素作用に関する研究を主 目的 とし

たが,実 験の結果は予期に反 して細菌が高圧

に対 し敏感に反応す るのを認めたので,一 般

生活現象並びに形態及び表面構造に及ぼす 変

化に関 して も再検討の必要を生 じたので之等

に就いて一連 の実験的研究を行ひ若干 の知 見

を得,茲 に一括 して発表 し批判を乞ふ次第で

ある.

尚本研究は一に終始一貫高圧装置の操作等

に関 し絶えず熱心な御協力 と適切な御助言を

戴いた生理学教室安田浩士学士に負ふ所大で

あ り茲に厚 く感謝 申上げ る次第である.
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第二章　 全般的實驗 方法

1.　 供試菌.主 としてチ フス菌57S型,及

び黄色葡 萄状球菌寺島株を用ひた.外 にチフ

ス57R, 58S,パ ラチ フスA,パ ラチ フスB,

大腸菌,赤 痢菌,肺 炎桿菌,肺 炎双球菌,黄

色葡萄状球菌F, D, A株,馬 鈴薯菌等合計10

種14株 を用ひた.

2.　 培養.特 別 の場合を除 き普通寒天平 板

培養基に数代継代培養 した ものよ り移植 して,

37℃ 18時 間培養を行ふ.

3.　 菌液の調製.菌 集落を白金耳を以て寒

天を混 じない様に注意深 くか き取 り生理的食

塩水に浮游 させ, 10.000r.p.m., 10分 間遠心

沈澱に より二回洗滌 した後菌量を秤 り,再 び

1c.c.中4mg菌 重量の割合に生理的食塩 水其

の他必要なmediumに 均等に浮游 させる.操

作は無菌的に為す.

第1図　 高圧実験用装置模型図

4.　 特殊高圧実験用装置.模 型図(第1図)

を参照 されたい.先 づ特製 の小試験管 に入れ

た菌浮游液(A)の 上に無菌的モビール油を

重層 し,油 を充填せる筒(C)の 中に納め,

固 く蓋を閉める.次 に コック(B)を 締めて

か ら手働式 油 圧pump (P)に よ り油を 通 し

て圧を加へ る.圧 力計に よつて望む圧迄高 ま

つた所で止め,一 定時間加圧を続ける.圧 を

除き去る場合には コックを徐々 にゆ るめて排

油 し,圧 を常圧迄下降せ しめて試験管 を取 り

出す.本 装置を以て加へ る圧 は 所 謂hydro

static pressureで あ る.

5.　 除圧後 の処 置.滅 菌せる棉花を用ひ,

上層及び管壁 の油を拭ひ去 り,駒 込 ピペッ ト

で必要量を菌液の中層 よ り取 り出 し,適 宣稀

釈 して用ひる.以 後文 中除圧後 とは,一 定時

間加圧後,圧 を除き本項の処置を為 した事を

指す.又 加圧菌 とは特別の場合を除 き斯る処

置を了つた菌を云ふ.

6.　 対照.初 めに作つた供試菌液 よ り被検

菌液 と同時に他 の試験管に分け,同 じ油を重

層 し同 じ室温に於 て,加 圧時間に相 当す る間

放置 した後油を除去 して同濃度の対照菌液を

得 る.

7.可 検圧 力.本 装置に よる可 検圧力の限

度は2000kg/cm2で ある.私 の実 験 に於 ては

性能,耐 久力等を考慮 して特別の場合を除き

1600kg/cm2以 下,時 間は30分 以 内に留めた.

之は略1600気 圧に相当す る.

第三章　發育並に增殖に及ぼす影響.

細菌の発育並に増殖に対 し高圧が如何なる

影響を与へるか といふ問題に就いては在来の

研究者の大部分は主 として此の点 に関 して研

究 した結果を報告 してい るのであるが,其 等

は尚精細を尽 していない憾 みがある.従 つて

私は先づ平板培養基上の発育,及 び液体培養

基,嫌 気性 培養等 に於け る発育増殖の状態を

観察 し更に集落計算法並に比濁法を併用して

出来 る限 り精細に主題の全貌を明 らかにせん

と試みた.

1.　 平板培養 並に液体培養 に於け る発育状

況.

実験方法:加 圧及び対照菌液 よ り1白 金

耳づゝ を普通寒天平板培養基,肉 汁ブイ

ヨン及び合成培地に移植 し37℃ 24時 間

乃至72時 間培養後 その発育状 況を 観 察

した.使 用菌株はチフス菌及び黄色葡萄

球菌.チ フス菌 の合 成 培 地 はFildes, 

Gladstone & Knightの 培地を用 ひた.

実験成績:平 板培養基上の発育はチフス

菌では800kg/cm2迄 は加圧菌 と対照菌の間に

全 く差異を認めないが1600kg/cm2 30分 間の

加圧 では個々 の集落形成が遅れ る.即 ち対照
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では約8時 間で肉眼的に集落形成を認めるの

に比べ,加 圧 菌では約16時 間以上を要 した.

集落の数 も可成 り少ない.然 し集落の性状は

対照 と変 らず特にRough型 変異 を起す事実

は認め難い.他 方葡 萄球 菌では1600kg/cm2 

30分 の加圧に よつて も集落形成上何等 の異常

を見出 さない.

液 体 培 養 基 で は 肉 汁 ブ イ ヨ ンの場 合

1600kg/cm2 30分 の加 圧で も24時 間 後には

チフス菌は充分発育混濁を来 し対照 と区別 出

来な いが,併 し移植後時 間を追つて観察す る

と加圧 菌は可成 り増殖が遅れるのを認 めた.

之は比濁法に よる実験の項で後 に述べる.合

成培地を用ひた場合,之 は更に著明 とな り,

対照菌の発育溷濁が24時 間乃至36時 間で認

められるに対 し加 圧 菌は48時 間以上を 要す

る.

2.　 嫌気性 培養

所謂通性嫌 気性菌であるチフス菌に嫌気性

培養を行 ひ発生す る集落 の変化 の有無を検討

するために辻式 の嫌 気 瓶 を用ひてSchoeten

sackの 方法に よつ て無 酸 素 状 態 となし嫌気

性培養を行つたが好気性 の場合に比較 して加

圧菌の発育が更に遅れ,又 は集落の性状に差

異を生ず る といふ傾向は認める事が出来なか

つた.

3.　 集落数計算法

実験 方法:加 圧及び対照菌液を無菌的操

作 の下に生理的 食塩 水で10倍 稀 釈 法に

よ り原液1cc.中1mgの ものを105～189

倍 迄稀釈 しその各0.5c.c.を ペ トリー皿

に入れ,之 に 予め溶 融 し45℃ に保つた

普通寒天を注加混和 した後37℃ の孵卵

器に入れ48時 間後に形成 された集落を数

へ る.同 一菌液 よ り各四枚の平板を作 り

平均を取つたが誤差範囲は大凡15%内 外

であ る.

実験成績:第 一表に表示 した様に チフス

菌では1200kg/cm2 5分 の加圧 よ り著 明に集

落数が減少 し始める.圧 の高い程減少度は大

で加へられた圧の高 さと時間に略比例す る事

が考へ られ る.葡 萄球菌では殆 ど影響を見な

い.

第1表　 集 落 数 計 算

菌 株　 チ フス菌S.57S.

稀 釈 度　 1mg/ccを 原液 と しそ の106倍 稀 釈液0.5cc

菌 株　黄色葡萄球菌　 寺島株

稀釈度　1mg/ccを 原液 としその107倍 稀釈液0.5cc

第2表　 加圧後の菌の増殖

菌 株　 チ フスS.57S.

稀 釈 度　 1mg/ccを 原 液 としその106倍0.5cc

稀 釈 液　 肉汁 ブ イヨン

∞　 コ ロニ ー数5000以 上.

次 に除圧直後の菌をブイヨンを以て稀釈 し

37℃ の孵卵器に保ちつ つ,2時 間 毎に夫 々

0.5c.c.を 取 り出 して平板法による集落計算を

行つた結果第2表 に示す様 な成績を得た.之

に由ると液体培養基に移 した場合加圧菌は一

定時間迄は菌数 の増加を示さなないが,そ れ

以後になる と急激な増加を示 してい る.例 へ

ば1600kg/mc2 5分 間の加圧で4時 間後迄は

む しろ減少を示 したのが6時 間後には10倍 近

い増加 を示 してい る.之 に就いては後に説明

を加 へる事 としたい.
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4.　 比濁法に よる増殖 曲線 に就いて.

実験方法:　 加圧菌液及び対照菌液 よ り夫

々0.2c.c.を 取 り比 濁 管 に 移 して全 量

10c.c.の ブイヨンに0.2mgの 菌を 含む

様に して37℃ の孵卵器に入れ,以 後30

分毎に比濁計に よつて溷濁度を測定 した.

第2図 はチ フス菌溷濁度基準 曲線である.

尚0.2mgの 菌量は基礎実験 に よ り

比濁計で測定 し得る最小量である.

比濁計は東京光電の単一式分光光度

計4型 を本学眼科教室筒井,長 田両

氏が比濁用に改良した ものでその構

造,性 能,取 扱法に関 しては両氏の

精細な報告がある.茲 に本器の借用

を快諾 された眼科教室並に両氏に深

甚なる謝意を表す るものである.尚

比濁管の透過度の誤差は予め計測 し

て目盛か ら差 引き訂正 した.

第2図　 チフス菌溷濁度基準曲線

実 験 成 績:

1.　 圧 力 の高低

所 謂resting cellの 状 態 に あ るチ フス

菌に対 し加 圧時 間 を一定 に し,圧 力 の高

低 に よ る 増 殖 力 の 差 を 比 較 す る と,

800kg/cm2以 上 の 圧 を 加 へ た 場 合 そ の

増 殖 曲 線 は 対 照 に 比 し て 著 明 な 変化

を生 ず る.即 ちlag phaseの 延 長 を認 め

る.之 は圧 の 高 くな る と共 に著 明 とな り

1600kg/cm2で は7～8時 間 の延 長 を 認

め る.(第3図 参照.)

2.　 加圧時間

加圧時間の差に よる相違を観察す る と第3

図右 に示す通 り長時間に亘る程lag phaseの

延長 は著明 となる.之 は圧の高い場合は特に

明瞭で, 800kg/cm2で は15分 迄は 影 響 を認

めず.30分 で始めて 出 現す るが1600kg/cm2

になる と1分, 5分, 30分 で夫 々著明な差を

生ず る(第3図 右)

3.　 幼若菌 と成熟菌 の比較.

ブイヨン培養3時 間目のチ フス幼若菌即ち

log phaseに 入つた菌(第4図 左)と 培養18

時間の成熟菌 とを比較す る と,前 者は後者よ

り大 なる影響を蒙 り800kg/cm2の 圧で僅か5

分の加圧に よ り著明に増殖が遅延する.

4.　 菌浮游液の種類.

第3図　 チフス菌増殖曲線に及ぼす高圧の影響（1)
A.　圧力の高低　 B.　加圧時間

第4図　 チフス菌増殖曲線に及ぼす高圧の影響(2)

対数増殖期に及ぼす影響
A.　加圧5'　 B.　加圧120'

圧を加へる際の菌浮游液 の種類によつても

第5図 に示す如 く,相 当の差 を認 める事が出
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来 る.即 ちBouillonが 影響最小でBuffer食

塩水之に次ぎ蒸溜水最 も大である.之 は加圧

の際の菌のmediumの 条件,例 へば滲透圧,

pH等 に よつ て相 当の制約を受け ると考へ ら

れるが此の点は第二篇に於て詳述す る.

5.　 チフス菌 と葡萄球菌の比較

葡 萄球菌寺 島株に よつて比濁法による実験

を行ひチフス菌 との比較を試みたが,い づれ

の場合 も葡萄球菌では1600kg/cm2 30分 の圧

によつ ても増殖 曲線 に於 てlag phaseの 延長

を認める事は出来ない.(第5図 右参照.)

第5図　 増殖曲線に及ぼす高圧の影響(3)

菌浮游液の種類(1600kg-30´)

A.チ フス菌　 B.葡 萄球菌

5.　 加圧 中の菌 の分裂増殖

加圧中に菌の分裂増殖が行はれ るか否か と

いふ問題に就いては長時間の加圧に よ り前後

の菌数を比較す る事 によ り察知する事が出来

るが,私 の場合実験装置の性能上高い圧 を長

時間使用出来ない為,己 むな く比較的低い圧

で観察 した.

実験方法:ブ イヨン培養3時 間で盛に分

裂増殖 しつゝ あるのを顕微鏡下に確かめ

た チフス菌液 をその まゝ二つに分け,温

度其の他 加圧以外 の条件を等 し くして対

照菌 と加圧菌の増殖度を比濁に よ り判定

する.

実験成績:400kg/cm2の 圧 を2時 間加へ

た後 に溷濁度を測 る と加圧前 よ り殆 ど増加 し

ていない.圧 を除 くと急速に増殖 し溷濁度は

増加す る.之 に対 して対照菌は著明な増加 を

示 している.第4図 右はブ イヨン培養3時 間

目のlog phaseの 初めにブイヨン中に於 て加

圧 した結果を示す ものである.然 し更に長時

間即 ち16時 間引続 き加圧す る場合には僅かで

はあ るが溷 濁度は増加 してい る.此 の場合 も

圧 を除 くと急速に増加を示す.此 の二つの実

験結果は400kg/cm2の 圧 の下 で は チフス菌

は分裂増殖を停止す るが圧が除かれる と直ち

に増殖 力を恢復 し,亦 加圧が長時間に及ぶ時

には除々 に或は一部 の菌が 増 殖 能 力 を恢 復

(馴化)す る事を示す もの と解 され る.

6.　 小 括.

細菌の発育並に増殖に及ぼす高圧の

影響 を追求し次の如 き成果を得た.

(1)　平板培養に於 てチフス菌は1600

kg/cm2の 加圧に よ り集落 形 成 が 遅 れ

るが集落 の性 状には変化は認め られな

い.

(2)　平板法による集落数計算では,

チ フス菌は高圧 の程度 と加圧時間に略

比例 して集落 数を減ず る.著 明な減少

の 認 め られ るのは1200kg/cm2 5分 以

上であ る.

(3)　比濁法に よればチフス菌の増殖

曲線に 対 して800kg/cm2 30分 以 上 の

加圧はlag phaseを 延長 させ る.そ れは圧の

高 さ及び加圧時間に比例す る外加圧 の際の菌

浮游液の性質によつても制約を受け る.

(4)　対 数 増 殖 期(log phase)に ある菌 は

静止期(lag phase)に ある菌 に比 して明 ら

かに加圧に よる傷害が大であ る.

(5)　加圧に よ り影響を蒙つた菌で も一定時

間後に増殖力を恢復す る場合があ る.

(6)　加圧中の分裂 増 殖 は400kg/cm2の 下

では初め(2時 間)は 停止す るが馴化の傾向

が見られ16時 間で多少 の増殖が認められ る.

(7)　葡 萄 状 球 菌 は1600kg/cm2 30分 の加

圧 によつ て も菌の発育増殖には殆 ど影響を蒙

らない.

第 四章　 運動性に及ぼす影響

顕微鏡下に観察 し得 る細菌 の運動には固有



134　 市 橋 大

運動 と分子運動があ り茲で問題 とす る運動性

とは細菌の鞭毛に よつて為され る固有運動で

ある.高 圧を加へた場合細菌の固有動運は如

何に変化す るか,若 し停止す るとすればそれ

は菌 の死を意味す る ものか等 の問題 を検討 し

た結果稍 々興味あ る知見を加へ得た.

一　賓 驗 方 法

1.　 供試菌.チ フス57S型 菌

2.　 観察方法.除 圧直後め菌及び対照菌液

より懸滴標本 を作 り光学的顕微鏡下に観察す

る.観 察 の際の温度は略25℃ に一定す.

3.　 懸滴標本.菌 液 よ り1白 金耳を とりそ

の まゝブ イヨンに移 し又は必要に応 じて1%

乃至10%の ゼラチン加 ブ イヨンに移 して定 法

に よ り標本 を作製 した.

二 實 驗 成 績

1.　 除 圧直 後 の菌 固有 運動.

400kg/cm2乃 至1600kg/cm2の 圧 を 加 へ

た 直後 の 菌固 有運 動 の様 相は 第3表 に 示す通

りで あ る.表 中+符 号は 活溌 な る運 動 を有す

る菌 数を,又 〔 〕 符号 は不 活溌 な又 は変 則

的 運 動,例 へば緩 慢 捻 転性,跛 行 性等 を 示す.

 400kg/cm2で は 全 く変化 を認 めず, 800kg/cm2

 30分 で 運 動菌 は少 数 とな り, 1200kg/cm2 30

分 で全 く運 動 は停 止す る.こ の現 象 は高 圧に

な る程 短時 間 で著 明 に現 はれ る.即 ち蓮 動停

止又は変則的且不活溌なる運動を示す菌の増

加は圧力の強さと加圧時間に略比例する.

第3表　 菌固有運動に及ぼす高圧 の影響(1)

第4表　 菌固有運動に及ぼす高圧の影響(2)

+　 活溌なる固有運動を有する菌数を示す.

〔 〕　運動の不活溌,緩 慢,捻 轉,跛 行状,休 止

等変則性運動を示す.

(×)　 分裂型 又は分裂前の長大 となれ る菌を示す.

2.　 除圧後一定時間経過後 の菌固有運動

除圧直後に運動 を停止 してい る菌は果 して全

部死んだのであろ うか,そ れ とも一時的に運

動麻痺に陥 り,中 には一定時間後に恢復す る

ものもあ るのではなかろ うか といふ想定の下

に除圧後 ブイヨンに菌を移 し37℃ に保 ちつ

ゝ1時 間毎に標本を作 り検鏡 した所第4表 の

如 き成績を得た.即 ち800kg/cm2 30分 の加

圧で運動を示す菌が少数 となつた例に於 ては

1時 間後には対照 と略同 じ程度に運動活溌な

る菌数を認めた.又1600kg/cm2 5分 及び30

分 の加圧で全視野に運動を有す る菌を認め得

ない例に於 て, 3時 間乃至5時 間後に運動を

有す る菌が出現 し且次第に増加す るのを認め

た.之 は運動の停止 した ものすべてが死菌で

あ るとす るのは誤 りで,一 時的の運動麻痺に

陥つてい る菌を も含む といふ推論を成 り立た

せ るものである.表 中 ×符号は菌の形が長大
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とな り又は長軸 の方向に分裂 しつ ゝあ る菌を

示す もので之は増殖の始ま りつ ゝある時期を

示 し てい る.

第5表　 菌固有運動に及ぼす高圧の影響(3)

3.　 運動障碍.

運動障碍の様相を明瞭に浮 き出させ る目的

の下にブイヨンに種種 の濃度のゼラチンを混

じた半流動培地に加圧菌を移 しその運動性を

観察して見た.第5表 に示す様にゼラチン濃

度の稀薄な場合は殆 ど差異を認めないが,3

%以 上の濃度に於 ては加圧 菌の運動障碍を比

較的明瞭に認め得た.即 ち加圧菌は対照に比

べ一般に緩慢且変則的運動を示す菌が増加し

てい る.

4.　 加圧 中の菌の運動性.

加圧中の菌の運動を直接に観察す る方法が

ないので0.5%の 半流動寒天を用ひて予め穿

刺 した ものに400kg/cm2の 圧を16時 間加へ

た後にその溷濁を検 した結果,対 照は一様の

溷濁を示 したが加圧 菌では穿刺の線条に沿 う

て溷濁を見 ると共にその周囲に も極めて薄い

溷濁を認めた.即 ち之に よ り400kg/cm2の 圧

の下では極 く少数の菌が運動性を失はないで

い るか,或 は環境に適応 して運動性 を恢復 し

て来た事を推測 させ る.

三　 小 括

チフス菌の固有運動に及ぼす高圧 の影響を

懸滴標本に よつて観察 した結果は次の如 くで

あ る.

(1)　除圧直後では菌の固有運 動の障 碍は

800kg/cm2 30分 の加圧 か ら認 め られ1200

kg/cm2 30分 で全 く停止す る.1600kg/cm2で

は5分 で全部停止す る.

(2)　加圧に よ り運動を停止 した菌で も1時

間乃至数時間後に再び運動性を恢復す る事 が

あ る.

(3)　ゼラチン加培地を用ひた実験に より加

圧菌の運動障碍の程度大な る事を確か めた.

(4)　加圧 中の菌 の 運 動 は400kg/cm2の 圧

の下では大部分停止す るが一部運動性 を保持

す る菌が存す る.

第五章　 凝集原性に及ぼす影響

Johnson等 は蛋白質の変性 を高圧の作用の

一つに数へているが,そ れな らば細菌蛋白体

従つてそれを反応 元 とす る免疫反応 も高圧を

加へる ことに よつて或種 の変化を蒙る可能性

を考へる事が出事 る.斯 る観点か ら私はチ フ

ス菌及びパラチフスA,パ ラチ フスB菌 を用

ひてその凝集原性の変 化の 有 無 を 検 し て見

た.

一　 實 驗 方 法

1.　 菌液:チ フス57S,パ ラチ フスA及

B菌 を平板培養に より18時 間培養せる菌を注

意深 くか き取 り生理的食塩水に1mg/1ccの 濃

度に均等に浮游 せ しむ.
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2.　 血清:　 定法に よ り教室に於て作 り保

存 した家兎免疫血清.

3.　 術式:　 血清の倍数稀釈法を採 り小試

験管に血清 と菌 液各0.5c.c.を 入れ混和振盪

後37℃ の孵卵器中に2時 間,更 に室温に22

時間於 置し,判 読は1時 間後, 2時 間後及び

24時 間後の3回 行ふ.

二　實 驗 成 績

1.　 チ フス免疫血清に対す るチ フス菌の主

凝集原性.

第6表　 チフス免疫血清に対する凝集原性

第7表　 パ ラチフスA及B菌 免疫血清に対す る副凝集原性

H血 清(OH血 清)及 びO血 清を用ひてH

凝集反応 とO凝 集反応を別 々に観察 した結果

この2種 の血清に対す る凝集価は第6表 に示

す通 りで あつた. 2種 の反応 はH凝 集が雲絮

状で強 く振れば壊れる事 と2時 間以内に終 了

す る事. O凝 集が顆粒状で振つ ても壊れない

事及び2時 間 よ り遅 く出現 す る事 で 区 別 出

来 る. H凝 集反応は対照が2時 間迄に略終了

す るに対し1600kg/cm2の 加圧 菌は2時 間で

は不安定で終末価は24時 間後 の判定で対照の

価 と略等 し くな る. O凝 集反応 も同様に反応
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の初期には不安定 で多少遅 れ る傾 向 を認 め

る とはいへ,い づれ も著明 な 差 とは 云 ひ 難

い.

2.　 チフス菌の副凝集原性.

パラチフスA及 びB菌 の免疫血清(OH血

清)に 対するチフス菌の副凝集原性は第7表

に掲げる通り前述のO凝 集反応 と類似した結

果を示 した.

3.　 パラチフスA及B菌 の凝集原性.

パラチフスA及 びB菌 に よる主凝集反応並

びに副凝集反応 を観察 した結果,チ フス菌 と

同様 の傾向を示 し,著 明な変化を認 めなかつ

た.

三　小 括

以上 の実験を要約すれば,チ フス菌 パラチ

フスA及B菌 の主,副 凝集原性に及ぼす高圧

の影響は全 く無 しと云ふ ことは出来ないが比

較的僅微且不安定 である と云ひ得 る.即 ち私

の実験に於 て用ひた程度の高圧では細菌の凝

集原性 を変化せ しめる迄には至 らない.

第六章　 細菌の各種抗生物質に対す る

抵抗性 に及ぼす影響.

細菌の生活即 ち発育増殖運動性等が 高圧下

に置かれる事に よつ て相 当侵 され る事は前述

した通 りである.之 に抗 生物質を作用 させた

場合,菌 の抵抗性は如何に変 るであろ うか.

加圧に よつて菌体に傷害 を蒙 り,細 胞膜 の変

化に よ り透過性又は薬剤 の滲透性に影響を及

ぼす事が予測 され る.之 は亦各種抗生物質の

作 用 機作 とも関 連す る所 で あ る,以 上 の 見地

よ りペ ニ シ リン,ス トレプ トマ イ シ ン,オ ー

レオ マ イシ ン,ク ロロ マ イセ チ ンの各種 抗 生

物 質 を選 び加 圧 菌 と対 照 に対 す る抗 菌作 用 の

相 違 を追 求 した.

一　 實 驗 方 法

1.　 供 試 抗 生 物 質.結 晶 ペニ シ リンG. Na

塩(武 田)塩 酸 ジヒ ドロ ス トレプ トマ イシ ン

(Beyer)オ ー レオマ イ シ ン(Lederle)ク ロ ロ

マ イ セチ ン(Parke, Davis),以 上 の 製 剤 を

夫 々秤 量 して 重量単 位 を 以 て倍 数 稀釈 に よ る

ブ イ ヨ ン溶液 を作つ た.

2.　 抗 菌 試験.チ フス57S菌,黄 色葡 萄 球

菌寺 島株各18時 間 培養 の 菌を1mg/10ccの 割

に 生 理 的 食 塩 水 に浮 游 せ しめ,そ の1白 金

耳 を 上 記 抗 生 物 質 の 各 ブ イヨ ン 溶 液 に 入

れ37℃,24時 間 培養 の後 溷 濁 度 を 観 察 す

る.

二　 實 驗 成 績

1.　 チ フス菌.第8表 に 掲 げ た 様 に800

km/cm2 30分 の加圧 で は ス トレプ トマ イ シ ン,

オー レオマ イシ ンは対 照 と変 りな いが ペ ニ シ

リン,ク ロロマ イ セチ ンでは 加圧 菌 の抵 抗 は

明 らか に低 下 してい る. 1600kg/cm2の 圧 に

な る とすべ ての場 合 に抵 抗性 を減 ず るが ク ロ

ロマ イ セチ ンは特 に 著明 に減 ず る.

2.　 葡 萄球 菌.加 圧に よつ て各種 抗 生物 質

に対 す る抵抗 性 は対 照に 比較 して殆 ど減弱 を

認 め難 い.(第9表)

第8表　 各種抗生物質の作用に及ぼす高圧の影響(1)(使 用菌 チフスS57)
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第9表　 各種抗生物質の作用に及ぼす高圧の影響(2)(葡 萄球菌寺島株)

三　小 括

加圧 菌 と対照菌に対す る各種抗生物質の作

用を比較 した 結果 チフス菌は800kg/cm2の

圧で ペニシ リン,ク ロロマイセチンに対する

抵抗性 を減ずるが,他 のス トレプ トマイシン,

オーレオマイシンの作用は変 らない.特 に ク

ロロマ イセチンに対す る抵抗性 の減弱は著明

であ る.一 方葡萄球菌では著明な差異を認め

ない.

第七章　考 按

本 篇に 於 ては 細 菌 の発育増 殖,並 び に運 動

性 等一 般 生 活現 象 の外 凝 集原 性及 び各種 抗 生

物 質に 対 す る抵抗 性 等に 及ぼ す 高圧 の 影響 に

関す る実 験 的 研究 を行 つ た.夫々 の成 績 に就

い て考察 を 加 へた い.

初 め に実 験 方法 に就 い て二,三 の点 に論 及

す るな らば第 一 に 加圧 の方法 で あ る.私 の実

験 で はhydrostatic pressureを 用 ひ た.之 は

Krauseが 鋼 板 を用 ひ て圧 搾 した 方 法,又 は

D'Arsonval, Sabrazes & Bazin, Schaeffer 

& Freudenreich等 に よつ て用 ひ られ た ガ ス

圧 に よる実 験 とは 方 法 も目的 も異 る もので あ

る. hydrostatic pressureで あ る か ら 個々 の

菌に は全 く同 じ圧 力 が加 はつ てい る と考 へ て

良 い.

第二に使用 した油に就いて.菌 浮游液に重

層する油が加圧に よつ て菌液に混入 し乳濁状

とな りそれが殺菌作用を示すか否か といふ点

は次の理 由か ら否定 し得る.油 が分子状に菌

液 中に混入する とすれば除圧後に も油の微細

な滴が菌液 中に残 る筈であるが之は顕微鏡的

観察 によつ て も此濁計に よつて も否定 された.

従つ て加圧 の際には油水の界面を保つた まま

菌液全体 の容積が圧縮 に よつ て小 とな ると考

へるべ きで油に よる作用は考慮 の外に 置 くこ

とが出来る.

第三に加圧及び除圧の速度であるがJohn

son, Claude, Zobell (1949)等 は600気 圧の

圧を徐々 に加へ且 除 く場合 と急速に行ふ場合

とは成績に殆ど差がない事を指摘 している.

又Chlopin, Tamman等 は3000kg/cm2の 圧

を1回 加へて影響の認め られぬ場合に,6回

急速 に上下す る事に よ り酵母の発育を阻害せ

しめた と称 している.私 の実験では之等の見

解を参考に し,装 置の破損を防 ぐために1回

の圧を 常に 同 じ速 度(30秒)で 加へ且 除い

た.

亦加圧に よつて被検液 の温度の上昇が者へ

られるが之は次の理 由に より,無 視 して差支

えない.即 ち容積 の変化が極めて微小な るた

め加圧に よる温度 の上昇傾向は僅微に して且

液性被検体 の小 量が金属性筒内にあ り,万 一

温度の上昇が起つても直ちに筒に熱が伝播さ

れて外温 と等 し くな る.更 に外温に就いても

Johnson等 によれば大差なれば重要な条件 と

な り得 る様であるが,私 の実験では装置の関

係か ら厳密な温度差に よる実験 を試 みること

を得ず同程度の室温に於 て対照を同 じ条件に

置き実験を為す こ とで満足せざるを得なかつ

たのは遺憾 であ る.

次 に文 献 的考 察 で あ るがCertesは350乃 至

600気 圧 の圧 で,酵 母,脾 脱 疽 菌,腐 敗 菌等

に 傷 害を与 へ ず と報 じ, Krauseに よ れ ば 結

核 菌 も同様 の結 果 を 示 し た. Rogerは1000

kg/cm2の 圧 を加 へ て大 腸 菌 に何 の 作 用 も与

へ 得ず, 3000kg/cm2に 至 り初 め て 一 部 の 菌
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が増殖力を喪失す るのを認 めたが,葡 萄球菌

に対しては 尚全 く無害であつた. Chlopin及

びTammanは3000kg/cm2の 圧は 短 時 間で

は細菌,酵 母,菌 類に何等の作用を も示 さず,

長時間即ち4～96時 間継続加圧す る事に よつ

て漸 く細菌の運動を弱 め増殖の遅延又は阻止

を示 し,醗 酵作用及び毒力の減弱を来 した と

報 じている.Larson等 は6000気 圧14時 間の

加圧に よつ て芽胞を有 しない菌はすべて死滅

させるが枯草菌の芽胞は12000気 圧を以て し

ても死滅 させ得ない と発表 している.最 近に

至 りJohnson, Zobell等 は海棲菌に よる研究

を行つ て400乃 至800気 圧の下では高圧に対

する抵抗を有す る許 りでな く菌株に よつては

却つて常圧の下 よ りも発育の促進する場合の

ある事を指摘 している.

私の実験 は 最 高1600kg/cm2(≒ 気圧)迄

で研究上制約を受けた事は否めないが本篇の

成績の示す様に此の程度の圧で も菌種に よつ

ては相当の影響を蒙 る事実を確かめ,私 の研

究 目的に充分副ふ ことが 出来た と信ず る.即

ち私の実験に よれば古い文献に見 られ るよ り

は可成 り低い圧で細菌に対 して相当の影響を

与へるものである事 を 立 証 す ることが 出 来

た.

細菌の発 育 増 殖 に 就い ては チ フス菌では

1200kg/cm2 5分 の加圧 に よ り発 育す る集 落

の数が著明に減少 し始 める.且 其れは圧 の高

さと加圧時間に略比例 している.平 板培養に

よる集落数計算は誤差が大でKleinに よる と

33% Neiserが14% Jennison & Wadsworth

が6.6%と 見積つてい るが,私 の場合 も平均

15%前 後の誤差を生 じた.然 し1200kg/cm2

の圧では誤差範囲を超えて明 らかに増殖力を

持つ菌の激減を認 める.此 の関係 を比濁法に

より観察 した結果,高 圧 の 影 響 は 所 謂lag 

phaseの 延長 として現はれた.而 して此 の現

象は圧 の高 さ並に時間に比例す る外加圧時 の

菌浮游液の性状に よつ ても異る事を確か めた.

又対数増殖期に入つた発育中の菌は特に傷害

を蒙 り易い様であ る.増 殖曲線に現はれた見

かけ上のlag phaseの 延長 の実 態 は 如 何 で

あろ うか.其 所で 除 圧 後 ブイヨンに 移 し て

37℃ に保 ち時間毎に菌数の増減を 平 板 培養

に よる集落計 算で検索した結果第2表 に示 し

た様に加圧菌は初め菌数を減少する傾向を示

すが一定時間後に菌数が急増する現象を認め

る.之 は加圧 によ り菌の一部又は大部分は分

裂能力を失ひ遂に死に至 るが一部 の菌は一旦

麻痺の状態に陥 り生活機能を停止す るが一定

時間を経過する と恢復 して再び対照菌 と同様

に分裂増殖を行ふ もの と解 して よいのではあ

るまいか.固 有運動に関する観察は之 と略一

致 した 成績を 示 し以上の推論を 裏 付 けてい

る.例 へば1200kg/cm2 30分 の加圧後1時 間

迄は全視野に運動を示す菌を発見 し得ないが

2時 間後には少数の変則的運動を示す菌を見

出 し更に3時 間後には其等の外に活溌な正常

固有運動を示す菌が出現 し,5時 間後に分裂

前の長大な菌や分裂中の菌を多数認めた事実

は重要な所見である.之 に よつ て加圧に より

運動を停止 した菌の中には除圧後時間の経過

と共に運動を恢復する ものの有 ることを証明

した.以 上の諸事実を綜合 して考へ るな らば

増殖曲線に於け る見かけ上のlag phaseの 延

長は生菌の減少 といふ事の外に個々 の菌の恢

復 の遅 延 を も含 んでい ると解す る事 が 出来

る.

葡萄球菌の発 育及 び増殖に対 しては本実験

に於て使用 した程 度の圧 では何等の影響を も

与へない.球 菌が一般に圧に対 して普通桿菌

より抵抗性 を有する事は文献によつても想像

し得る所であ る.

次に凝集原性に関 しての報告は私の検べた

所では見当らないのでその高圧 との関係を検

索して見たが,反 応時間が多少遅れる程度で

最終凝集価 には変 りはな く,特 記すべき変化

は認め られない.抗 元構造を破壊するには遙

かに高い圧を必要 とす るであろ う. Basset, 

Macheboeufに 由る と血 清 中の グロブ リンが

ゲル化す るのは13000気 圧 と云つてい るが,

一 方ヴィールスのワクチンが不活性化 され る

のは4500気 圧である と報告 され ている.

最後に各種抗生物質 に対する抵抗性の変化



140　 市 橋 大

に就いては従来全 く報告されていない.私 の

実験に於 て4種 の抗生物質に対 し,加 圧菌の

抵抗性が 一様の減弱を示 さない点は留意すべ

きである.特 に チフス菌に 卓効あ りと云はれ

るクロロマイセチンに対す る抵抗が減ず る点

は興味 がある.細 胞膜の透過性 に変化を生 じ

たか,或 は菌体表面構造に於 て該物 質の作用

点に何等かの変化を来 した事を推定 し得るわ

けで之に就いては篇を改めて論 及 したい.

第八章　結 論

細 菌 の 諸 生 活 現 象 に 及 ぼ すhydrostatic 

pressureの 影 響に 就 い て実験 的 研 究を 為 し,

次 の結果 を 得 た.

1.　 チ フス菌は800kg/cm2 30分 の 加 圧 に

よ り発 育 増 殖 に阻 害 を蒙 り,そ れは圧 の強 さ

と加圧時間に略比例す る事を集落計算及び比

濁法に よつて確認 した.併 し1600kg/cm2 30

分の加圧で も全 く阻止 され る事はない.

2.　 チフス菌 の固有運動は800kg/cm2 30分

で阻 害 され始 め1200kg/cm2 30分 の加圧で

全 く停止するが一部の菌は除圧後時間の経過

と共に運動を恢復す る.恢 復 した菌 の増殖機

能は加圧前 と変 らない.

3.　 凝集原性に対 しては1600kg/cm2程 度

の圧では大 した意義を有 しない.

4.　 抗生物質の うち特 に クロロマイセチン

に対す るチ フス菌 の抵抗性は加圧に よ り著明

に減弱する.

5.　 葡萄状球菌では発育増殖其他 の生活現

象に於 ては1600kg/cm2程 度の圧を加へて も

著明な変化を認め得ない.


