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年型結核菌また は人型結核菌を投与した

モ ル モ ッ ト の 肝 グリ コ
ー ゲ ン 量 に つ い て
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多く の 感染症 で グリ コ
ー

ゲ ン が減少 し , グ リ コ
ー ゲ

ン 代謝に 関与す る 酵素が変化する こ と が 知 ら れ て い

る
欄

. たと え ば
,
プ ド

一 球菌や チ フ ス 菌な ど に 感染し

た マ ウ ス で は肝 グリ コ
ー

ゲ ンが 急速に 消失 し
抑
. 結核

感染 モ ル モ ッ ト の 肝 グリ コ ー

ゲ ン 量が 著し く低下 して

い る
51引

. ま た . 細菌毒素 ( e n d o t o x i n ) が 生体の 糖代

謝機能異常を も た らす こ と が 観察 さ れて い る
7 桝

. 生体

の 槙代謝機能は神経系 ｡ ホ ル モ ン な ど の 多く の 因子に

よ っ て 調節さ れ て い るが , 特 に 肝臓は糖代謝の 中心的

位置を占めて い る の で , 病原微生物な ど に よ る肝 グリ

コ
ー ゲ ン量 の 変動は生体の 糖代謝機能の 変化 を反映す

るもの と考え られ て い る .

著者ら は , 牛型結核菌ま た は人型結核菌を投与し た

モ ル モ ッ トに つ い て 肝臓 お よ び筋肉 の グ リ コ ー ゲ ン 量

を 淘べ , 強毒人型結核菌を疫与し た モ ル モ ッ トの 肝 グ

リ コ ー ゲ ン が 著しく減少する の に 対 し , 年 型 結核菌

( B C G お よ ぴ N o .10 株) を 投与し た動物 の 肝 グリ コ
ー

ゲ ンが増加 して い るの を 観察 した .

実験材料および実験方法

1 . 実験動物

堆お よ び雌の モ ル モ ッ ト ( H a r tl e y 系 , 体重 400 g )

を 使用 した .

2 . 使用薗株

牛型結核菌 はB C G と B o v i n e N o .10 の 2 株 , 人型結

核菌は H 2 , H 37 R v . H 37 R a お よび 青山B の 4 株 を 使

用 した .

3 . 実験方法

S a u t o n の 合成培地に 37
0

c で 3 週 間 培養 し た 結核

E x p e ri m e n t s o n h e p ati c g ly c o g e n c o n t e n t s

薗を集菌 して , 菌湿 重量で 1 m g / ml の 濃度の 生理食塩

水浮遊液 を つ く っ た . こ の 菌浮遊液0 . 5 m ほ モ ル モ ッ

ト の ソ ケ イ 部皮下に 注射 し て , 40 ～

5 0 日間飼育 し た

の ち . 2 0 時間絶食さ せ て か ら撲殺 し , 直 ちに 解剖して

肝臓 . 横 隔膜お よ び腹直筋の 一 部 を採取 し , G o o d ら

の 方法
9 )
で グリ コ ー ゲ ン を 分離 ｡ 水解 し た . すな わち ,

組織片( 0 .2 ～ 0 . 3 g ) を 3 0 % K O H 液 で 液化( 10 0
0

c ｡

2 0 分) し , 9 6 % エ タ ノ ー

ル を加 えて グリ コ ー

ゲ ン を

沈澱さ せ . 得ら れ た グリ コ ー

ゲ ン を 2 N ｡ H 2S O 4 液で

水解( 100
Q

c ｡ 2 時間) し て プ ド ー 糖を 得た . 生じ たブ

ド
ー 糖を ヨ ー

ド法
1 0 1
に よ り測定し , 組織の グリ コ ー

ゲ

ン 畳( m g / g 湿重量) を 2 回 測定の 平均値よ り求めた .

ま た , 対席と して 生理 食塩水 の み を 投与し た モ ル モ ッ

ト に つ い て 肝 臓お よ び筋肉の グリ コ ー ゲ ン 量を測定し

た . な お , グ リ コ ー ゲ ン ( 和光純薬 , 試薬特級) を標

準品と し て 使用 した .

実 験 成 績

表壬 に 結核菌を投与 した モ ル モ ッ ト お よ び対照動物

の 肝 重畳 と 肝 グリ コ ー

ゲ ン量を 示 し た . 年 型 結核菌

( B C G と N o .10 株) を投与 した モ ル モ ッ ト の 肝 グリ コ

ー ゲ ン 畳 は対照動物 に 比較 して 著し く 多く , はば 2 倍

に な っ て い た . す な わ ち , 対照 モ ル モ ッ ト の 肝 グリ コ

ー

ゲ ン 畳 が 肝 1 g 当り2 7 m g で あ っ た の に 対 し , 牛型

結核菌を投与 した 動物 の 肝 グリ コ ー

ゲ ン 量 は 55 m g / g

( B C G ) お よ び57 m g / g ( N o .1 0 株) で あ っ た ( P く

0 .0 1 ) . 他方 , 人型結核菌 H2 株お よ び H 37 R v 株を投

与 し たモ ル モ ッ ト の 肝 グリ コ ー

ゲ ン 畳 は 7 m g/ g お よ

ぴ 9 m g / g と 著し く減少 して お り , 対照 動物の 肝 グリ

of g ui n e a p i g s i nj e c t e d w i t h b o v i n e o r

h u m a n t u b e r cl e b a cilli . S hi g e r u K i g o s hi , K o s a k u K i t aji m a , Y o s h i n o ri H a y a s h i a n d

Y oi c h i H i m e n o , D e p a rt m e n t of P h a r m a c o l o g y ( D i r e ct o r : P r o f ･ S ･ S h o i n) , S c h o ol o f

M e di ci n e
,
K a n a z a w a U n i v e r si t y .



結核菌と肝 グ リ コ ー ゲ ン 43 7

コ
ー

ゲ ン 量の 1 / 3
～ 1 / 4 に 過 ぎ なか っ た( P < 0 ･0 1 ) ■ つ て 湧 験 に使 用し た結核菌の 申で牛型結核菌の B C G

また .
そ の 他の 人型結核軌 H 37 R a 株 お よ び青山B 株 お よ び N o ･10 株に は モ ル モ ッ トの 肝 グリ コ ー ゲ ン 畳

を投与 し た モ ル モ ッ ト の 肝 グ
Ij コ

ー

ゲ ン 畳 は を増大さ せ る作用が あ ると考 え られ る ･

25 m g/ g で 対照動物と ほと ん ど同じ で あ
っ た ･ した が モ ル モ ッ トの 肝 グリ コ ー

ゲ ン量が投与した結核菌の

T ab l e l . C o m p a r a ti v e e x p e ri rn e n t S
O n h e p a tic gl y c o g e n c o n te n ts o f g u l n e a p lg S

i nj e c t e d w ith t u b e r cl e b a cilli
■

G r o IJ p S
o f

S t r ai n s of
B o d y w ei gh t Li v e r w e i gh t

G ly c o g e n c o n t e n ts ( m g)
桝

g u l n e a

pi g s

t u b e r cl e

b a cilli
(由 ( g)

P e r g o f li v e rIp e r w h ol e li v e r

A B C G 5 1 7 ± 1 2 2 1 . 6 ±0 . 6 5 4 . 8 ±4 .5 11 8 1 土1 0 0

B B o vi n e lO 5 0 2 ±1 4 2 0 .6 土0 . 9 5 6 .5 ±6 .0 1 1 89 土16 8

C H 2 4 5 7 ±1 3 1 9 . 6 土1 ,2 6 .6 ±0 . 8 1 3 4 土 22

D H 3 7 R v 4 5 0 土 2 2 6 . 4 ±0 . 9 8 . 5 土0 . 3 2 2 2 土 78

E H 3 7 R a 4 6 0 ± 5 2 0 . 4 ±0 . 9 25 . 0 ±1 . 9 51 1 ± 5 5

F A o y a m a B 4 5 7 ± 6 2 0 . 1 ± 0 . 6 2 5 . 4 ±1 .6 51 0 ± 4 6

G (c o n t r ol) 47 2 土 8 2 1 .0 ±1 . 1 1
2 7 ･0 ±2 ･8 5 63 ± 60

率
G u i n e a pi g s w e r e i nj e c t e d s ･ C ･ W ith O ･5 m g o f w e t t u b e.

r c l e b a c i11i p e r a ni m al i n

th e g r o in , a n d b r e d f o r 4 0
N 5 0 d a y s ･ T h e s e a ni m al s w e r e d e p ri v e d o f di e t f o r

2 0 h ｡ u r S b e f o r e s a c rifi c e , a n d th e n kill e d . C o n t r ol a n i m al s w e r e gi v e n ph y si ol -

o gl C al s ali n e a】o n e ･

* *
E a c h v a l u e r e p r e s e n t s m e a n 土 S E of 6 e

x p e ri m e n t s 】 e X C e p t th e c o n tr ol a n
i m al s

( n = 8) .
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Fi g . 1 . G l y c o g e n c o n t e n t s of di a ph r a g m of g u in e a

pi g s inj e c t e d w ith tu b e r cl e b a ci11i . G r o u p of

e x p e ri m e n t al a n i m al s w a s a s b e sh o w n in T a bl e

l ･ E a c h v al u e r e p r e s e n ts m e a n 士 S E o f 6 e x
-

p e ri m e n ts
,
e X C e p t th e c o n t r ol a n i m al s ( n = 8) .
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b a ci11i . G r o u p of e x p e ri m e n t al a n i m a ls w a s
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･

e n t s m e a n 士 S E of 6 e x p e ri m e n t s , e X C e pt

th e c o n t r ol a n i m als ( n = 8) .



4 38 木越 ･ 北 島 ･ 林 ･ 姫 野

種類 に よ っ て 著しく 異な っ て い た に もか か わ らず . 結

核 菌を投与し た モ ル モ ッ ト の 肝重量と対照動物 の 肝重

量と の 間に は 大きな差が認め られ なか っ た . した が っ

て , 肝 の 総 ダリ
'

コ ー

ゲ ン 畳も牛型結核菌を投与 した モ

ル モ ッ トで は対照動物の 2 倍 に 増 加 し て お り ( P <

0 .01 ) , 人型結核菌 H 2 株お よび H3 7 R v 株 を投与 した

モ ル モ ッ トで は対照動物の 1 /2 以 下 に 減 少 し て い た

( P < 0 . 0 1 ) .

肝 グリ コ ー ゲ ン の 場合 と異 なり ,
モ ル モ ッ ト の 筋肉

の グリ コ ー ゲ ン 量は結核菌 を投与 した モ ル モ ッ トと対

照動物と の 間に 差異が認 め られ なか っ た ( 図1 お よ び

2 ) . す なわ ち , 横隔膜お よ び腹直筋 の グリ コ
ー

ゲ ン 量

が 対照モ ル モ ッ トで 8 .5 m g / g と 8 .O m g / g で あ っ た

の に 対 し , 結 核 菌 を 投与 し た 動 物 で は 7 .1
～

8 . 4 m g / g と6 .3 ～

7 .8 m g / g で あ っ た .

考 察

本実験で . 年型結核菌( B C G お よ び N o .1 0 株) が モ

ル モ ッ トの 肝 グリ コ ー

ゲ ン を特異的 に増大さ せ る こ と

が 示 され た . こ れま で に , 強毒人型結核菌, た と え ば

H2 株あ る い は H37 R v 珠 が動物 の 肝 グ リ コ ー ゲ ン を

著 しく 減少 させ る こ と は多 く の 研究者 に よ っ て 報告さ

れ て お り
5脚

. 肝 の グリ コ ー

ゲ ン合成 に 関与す る 酵素の

作用が結核菌に よ っ て 抑制さ れ る結果 , 肝 グリ コ ー

ゲ

ンが 減少する と考え られ て い る . し たが っ て , 牛型結

核菌( B C G お よ ぴ N o .1 0 株) が 肝の 糖代謝機能 にお よ

ぽす作用 は人型結核菌 , 特 に 強毒人型結核菌と は異な

る の で はな い か と 推察さ れ る . B C G と 肝 グ リ コ
ー

ゲ

ン の 関係に つ い て , B h a r g a v a ら は モ ル モ ッ トの 肝 グ

リ コ ー

ゲ ン が B C G 感染に よ っ て 減少す ると 報告 し て

い る
川

. し か し なが ら
,
B C G の マ ウ ス に 対す る毒性が

菌株に よ っ て 著しく 異な っ て お り , B C G J a p a n ( 日本

株) の 毒性が B C G の 強毒株 に比較 し て 著 しく 低 い ( 強

毒 株 の 1/ 4 以 下) こ と
1 2 )
が 報 告 さ れ て い る の

で , B h a r g a v a ら の 成績 と 著者 ら の 成績 の 相 異 は

BC G の 菌株の ちが い に も と ずく の か も知れ な い .

結核菌 は 一 般に 強い a dj u v a n t 作用 を示すの で t 抗

休の 産生を 促進する目的で広く用い られ て い る
1 3I

. また

最 近, B C G な ど の 結核菌に は宿主 の 腫瘍抵抗性 を 増

大させ る作用の あ る こ と が 明 らか に され て お り , 腫瘍

免疫 に 関連し て 多く の 関心､を集 め て い る刷 . こ れ ら 結

核菌の 抗体産生 ま た は腫瘍免疫 に関係す る作用 はリ ン

パ 系組織を介する もの で あ る こ と が 立証 され て い る .

し か し なが ら . 牛型結核菌と人型結核菌 とで は肝臓の

グリ コ
ー

ゲ ン代 謝に対す る作用 が異 な っ て い る こ と か

ら . 結核菌毯 a dj u v a n t ま た は i m m u n o p o t e n ti a t o r

と して 用 い る 場合. 結核 菌の 生体の 糖代謝機能に およ

ぼ す影響も考慮する必要 があ ると 考え られ る .

結 論

牛型結核菌 (B C G と N o . 10 株) ま た は人型結核菌

( 口2 株 ･ H 3 7 R v 軌 H3 7 R a 株お よ び 青山B 株) を

投与 した モ ル モ ッ トに つ い て 肝臓 ｡ 横隔膜お よび腹直

筋の グ リ コ ー

ゲ ン 量を測定 して 以下の 成績 を得た .

1 ･ 牛型結核菌は モ ル モ ッ トの 肝 グリ コ ー

ゲ ンを著

しく 増大さ せ た .

2 一 人型結核菌 H2 株 あ る い は H37 R v 株 を 投与 し

た モ ル モ ッ ト で は 肝 グリ コ ー

ゲ ンが 著 しく 減少 して い

た .

3 ･ 人型結核菌 H3 7 R の 株と 青山 B 株 は 動物 の 肝

グ リ コ
ー

ゲ ン 量を 変化さ せ る こ と はな か っ た .

4 . い ず れ の 結核菌もモ ル モ ッ トの 筋肉の グリ コ ー

ゲ ン量 に は はと ん ど 影響 を与 えな か っ た .

稿を終わ るに 当 っ て , 御校 閲を賜わ っ た 正印遠敷捜 に深甚

な る謝意を表 します .
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,
T . & R 8 p p .

1 3) F r e u n d , J . : A d v . T u b e r c . R e s ‥ 7
,
1 3 0 H ･ J ･ : N e w E n gl . J . M e d . . 2 9 0 . 1 4 1 3 (1 9 7 4 ) .

(1 9 5 6 ) ▲

A b s t r a c t

T h e gl y c o g e n c o nt e nt s of li v e r , d i a p h r a p m a n d a b d o m i n al r e c t al m u s cl e of g ui n e a

p i g s i n j e ct e d w i t h diff e r e n t st r ai n s o f t u b e r cl e b a cill i w e r e e x a m i n e d ･ T w o s t r ai n s of

b o v i n e t u b e r cl e b a cil li , B C G a n d N o . 1 0
,
a n d f o u r st r ai n s o f h u m a n t u b e r

･

Cl e b a cil li . H 2 ,

H 3 7 R v , H 3 7 R a a n d A o y a m a B . w e r e i n c u b a t e d i n S a u t o n
'

s s y n t h eti c m e d i u m a t 3 7
0

c f o r

3 w e e k s , a n d e a c h s t r ai n o f b a cilli w a s s u s p e n d ed i n p h y s i ol o g i c al s ali n e . A d o s e of

O . 5 m g o f w et t u b e r cl e b a cilli w a s i nj e c t e d s . c . i n t o g u i n e a pi g s ( H a r tl e y s t r ai n ,

w ei g h i n g 4 0 0 g) i n t h e g r o i n , a n d b r e d f o r 4 0
- 5 0 d a y s . A n i m al s g i v e n p h y si ol o g i c al

s ali n e al o n e w e r e u s e d f o r c o n t r ol . T h e a n i m als w e r e d e p ri v e d o f d i et f o r 2 0 h o u r s

b ef o r e s a c ri n c e . a n d t h e n kill e d . L i v e r a n d m u s cl e s w e r e r e m o v e d f r o m g u i n e a p i g s , a n d

a s m all p i e c e o f t h e ti白S u e S ( 0 . 2
- 0 . 3 g) w a s u s e d f o r g l y c o g e n d et e r m i n ati o n . T h e ti s s u e

g l y c o g e n w a s p r e ci p it at e d a n d h y d r ol y s e d f oll o w i n g t h e p r o c e d u r e o f G o o d , K r a m e r

a n d S o m o g y i , a n d t h e r e d u ci n g s u g a r w a s d e t e r m i n e d b y t h e m e t h o d o f H a g e d o r n a n d

J e n s e n .

T h e l i v e r o f g u i n e a p i g s i nj e c t e d w it h b o vi n e t u b e r cl e b a cilli c o n t ai n e d t h e l a r g e

a m o u n t s o f g l y c o g e n ( 5 5 m g / g f o r B C G a n d 5 7 m g / g f o r N o . 1 0) a s c o rn p a r e d w it h

2 7 m g / g i n t h e c o nt r ol a ni m al s ( P < 0 .0 1) .

W h e r e a s
.
t h e l e v el s o f h e p ati c g l y c o g e n i n t h e g u i n e a p i g s i nj e ct e d w it h h u m a n

t u b e r c l e b a cilli di d n o t e x c e e d th e c o nt r ol l e v el s . T h e c o n t e n ts of h e p a ti c g ly c o g e n i n

t h e g u i n e a p i g s i nj e ct e d w i t h h u m a n t u b e r cle b a cilli w e r e a b o u t 2 5 m g / g f o r H 3 7 R a a n d

A o y a m a B , 9 m g / g f o r H 3 7 R v a n d 7 m g / g f o r H 2 , r e S P e C ti v e l y (P < 0 .O l f o r H 3 7 R v a n d

H 2 ) . O n t h e o t h e r h a n d , n O S i g n i n c a n t d iff e r e n c e w a s f o u n d i n t h e g l y c o g e n c o n t e n t s o f

m u s cl e
･

s b et w e e n t h e c o nt r o l g u i n e a p i g s a n d t h e a ni m a l s i nj e ct e d w i th t u b e r cl e b a ci11i .

T h e g l y c o g e n c o n t e n t s o f d i a p h r a g m a n d a b d o m i n al m u s cl e w e r e 7
･ 8 m g / g a n d 6 ･ 8 m g / g

i n th e g u i n e a p i g s i nj e c t e d w it h t u b e r c l e b a cill i a n d a b o ut 8 m g / g a n d 7 m g / g i n t h e

C O nt r O l a n i m al s ･ T h es e r e s u lt s i n d i c at e t h at a n i n c r e a s e of h e p ati c g l y c? g e n i s o b s e r v e d

i n g u i n e a p i g s i nj e ct e d w i t h b o v i n e t u b e r cl e b a ci11i b ut n o t i n t h e a n i m a l s i nj e c t e d w it h

h u m a n t u b e r c l e b a ci lli .


