
熱帯医学　第24巻　第2号　55-63瓦1982年6月　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　55

コレラ菌型別用ファージの基礎的研究

-増殖用菌株由来ファージ抵抗性変異株のファージ感受性と性状-

重野秀明

(長崎大学熱帯医学研究所病原細菌学部門)

Fundamental Studies on the Bacteriophages for Typing of Vibrio cholerae

Hideaki SHIGENO (Department of Bacteriology, Institute for Tropical Medicine, Nagasaki

University)

Abstract: In the recent year, a controversy about the biotype of Vibrio cholerae is coming

up. Majority of E1 Tor vibrio have lost the hemolytic activity which was the most

important biological behaviour to identify the biotype of Vibrio cholerae. Although the

sensitivities against polymixin B and cholera phage group IV are the most reliable test at

present to identify the biotype, the strains of Vibrio cholerae which are resistant to phage

IV and susceptible to polymixin B or vice versa have recently been reported. The ap-

pearance of these atypical biotype is bringing about a confusion in the viewpoint of

biotype decision and an epidemiological survey. This paper describes about the appear-

ance of atypical biotype of Vibrio cholerae in relation to the modified phage receptors

seen in the mutant strains and the biological behaviours of them. In order to obtain the

mutant strains resistant to a certain phage, mixed culture of phage and Vibrio cholerae

in the thin layered soft agar was carried out. In this method, four groups of cholera

phage (I, II, III, IV)with Asiatic vibrio (Vibrio cholerae biovar cholerae) strains C154

and H218, and five kinds of E1 Tor phage (1, 2, 3, 4, 5,) with E1 Tor vibrio (Vibrio

cholerae biovar eltor) strain 757 were used. In the soft agar culture with complete

bacteriolysis, a few colonies were found as the resistant mutant at times. They were

identified as Vibrio cholerae and confirmed that they were not lysogenized. After this

confirmation, the sensitivity of the mutant strains to the other phages was examined. In

conclusion, all the receptors of Asiatic vibrio were markedly in common. On he con-

trary, each receptors of E1 Tor vibrio were relatively independent. But the receptor 1

(R1) and the receptor 5 (R5) could be so similar in behaviour. The location of the

receptors were suspected to be in order from outside R1 and R5 to the inside R2, and

R3 forms a branch from an axis of R2 as well as R4. When Asiatic vibrio strain H218

got resistant to a certain phage, it became resistant to all the other phage including

phage IV. Besides, the strain became resistant to polymixin B, and positive in VP reac-

tion. These phenomena suggest that E1 Tor vibrio is a mutant strain of Asiatic vibiro.
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緒　　　　　言

1920年d,Herelleによってコレラ菌ファ-ジが

報告されて以来の,プァ-ジ分離報告またほその応

用に関してほ武谷(1973)およびMukerjee and

Takeya (1974)の総説に詳記されている.　ファ-

ジ型別に関してはMukerjeeとその共同研究者が精

力的に研究し,クラシックコレラ菌型別用ファ-ジ

としてⅠ-Ⅳの4種のプァ-ジを選択,これらに対

する被験株の感受性による5プァ-ジ型を提唱する

に至った(Mukerjee, 1963; Mukerjee et al., 196

3).1961年-ルト-ルコレラ菌の大流行が東南アジ

ア地域に発生し,その後アジア,ヨ-ロッパ,アフ

リカ-も侵入し現在に至っている.これに伴なって

1964年Mukerjeeは-ルト-ルコレラ菌のファ-I)

型別を発表したが,翌年(1965)これをすてて5種

のファ-ジを用いた9型-の型別を提唱,その後第

5のファ-ジを変更して6型に分類する方法を用い

るに至った(Basu and Mukerjee, 1968 ).

1981年当部門の内藤がカルカ　ッタを訪れた際.

National Institute of Cholera and Enteric Dis-

eases　において上記クラシックコレラ菌型別用ファ

-ジ4株と-ルト-ルコレラ菌型別用プァ-ジ5株

および各プァ-ジセットの増殖用菌株2株の分与を

受けた.その後要に臨んでの型別に対応できるよう

増殖･保存を行っているが,著者は型別用プァ-ジ

自体の基礎的検討の-端として増殖菌株由来プァ-

ジ抵抗性変異株を分離し,それら変異株の型別用フ

ァ-ジに対する感受性を検討した.

材料と方法

菌株とプァ-ジ

本研究に使用した菌株とフア-ジほ, 1981年カル

カッタのNational Institute of Cholera and En-

teric Diseases　より分与を受けたもので, -ルト-

ルコレラ菌型別用ファ-ジ5種(1-5)とその増

殖用菌株757 (小川型)およびクラシックコレラ

菌型別用プァ-ジ4種(I-IV)とその増殖用菌株

154(小川型)である.クラシックコレラ菌型別用フ

ァージについてほ,わが国において従来そのファ-

ジⅣの増殖用に用いられて教室にも保存されていた

クラシックコレラ菌H218株(稲葉型)　も使用し

た.

使用培地と緩衝食塩水

緑膿菌フア-ジに関してファ-ジ抵抗性変異株の

分離を行い,それぞれの型別用フア-ジに対する感

受性を試験した当裁宝林(1981)と同-のものを使

用した.

ポリペプトソ(大五栄養) ,酵母-キス(大五栄

義) ,塩化ナトリウムをそれぞれ1, 0.3, 0.2%の

割に精製水に溶解, pH7.2としたものを基礎培地

(ブイヨン)とした.固型培地および重層用軟寒天

はこれに寒天末(和光)をそれぞれ1.5%, 0.8%

加えたものを用いた.

ファ-ジ原液の調製またほ希釈に用いた緩衝食塩

水は, Yamamoto and Naito (1965)と同じく,

1/15Mリソ酸緩衝液に塩化ナトリウムを0.1M,硫

酸マグネシウムを1mMの割で添加したものであ

6-

ファ-ジの増殖またはプラック算定

増殖用菌株のブイヨン37oC l夜培養を小試験管

にO.lml宛分注,これにファ-ジ原液よりの10進

希釈液列の0.25mlずつを加え, 37oCの温浴中に

5-10分間置き,ついで各試験管に3mlの軟寒天

を加えて混和,寒天平板上に重層した. 37oC l夜

培養後溶商状況を観察し, semiconfluent lysisを

認めた平板の軟寒天層をコンラ-ジ棒で遠Lh管へか

きとり,緩衝食　水3.5mlを加えて室温約1時間

置き,そのSOOOrpm, 20分遠心上清を0.45μのミリ

ポアフィルタ-で源過した.これらのファ-ジ原液

は′1oCに保存した.

上記溶菌状況の観察に際して,適当数のブラック

を認めた平板についてほブラック数を数え,保存フ

ァ-ジ液の力価を知った.また新たに得たファ-ジ

原液についても上記に準じてブラック数算定を行っ

た.

プァ-ジ抵抗性変異株の分離

ファ-ジ原液およびその10進希釈液列の0.25ml

を増殖用菌株のブイヨン1夜培養の0.1mlと混じ,

37oC5-10分後軟寒天　3mlとともに寒天平板に

重層, 370Cに培養した. 1夜後完全溶菌を示し,し

かもその中に集落形成を認めた寒天平板を選び,個

々の集落をそれぞれト1)プトソイ寒天平板に分離培

養した.翌日分離塗抹の先端に近く孤立した1集落

を選び,寒天平板の4カ所に穿刺, 37oC4-6時

間培養後その上に親株の1夜ブイヨン培養o.lml
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を軟寒天2.5mlで重層した. 37oCl夜培養後,穿

刺部に発育した菌苔に-致しての溶菌またはブラッ

ク形成を認めたものは溶原化株としてこれを除外,

無変化であったものに該当するトリプトソイ平板上

の残存集落を保存に移した.また,それよりのブイ

ヨン培養o.lmlを軟寒天で重層した平板に該当フ

ァ-ジ原液の10進希釈液列(lO-'-KT5)を滴下し

て抵抗性獲得の確認も行った.

以上によって分離不能の場合,武部(1972)の記

載を参考に,増殖用菌株をIOOmcg/mlにN-メ　チ

ルーN′-ニトローN-ニトロソグアニジン(NT

G)を含有する0.1Mク-ソ酸ソ-ダ緩衝液(pH6.

0 )で30分処理したもののブイヨン1夜培養を用い

て上記と同様に実施した.

プァ-ジ液の滴下法

被験菌株を軟寒天で重層した多数の寒天平板上に

各ファ-ジの10進希釈液列を滴下するに際してほ,

柿(1981)と同-の同時に20試料を扱い得る多試料

滴下装置を使用した.

実験と　結果

エルト-ルコレラ菌型別用プァ-ジ抵抗性変異株

の型別用プァ-ジ感受性試験

材料と方法の項で述べたようにして, -ルト-ル

コレラ菌型別用ファ-ジ5株に対する共通の増殖用

萄株である757株から各ファ-y)に抵抗性の変異株

を分離した.それら変異株のブイヨソ1夜培養o.1

nlを軟寒天2.5mlとともに重層した寒天平板上に,

型別用プァ-ジの106PFU/mlから102PFU/mlに

至る10進希釈液のそれぞれを滴下, 1夜培養後に溶

著班を観察した.

菌株757由来7ァ-ジ1抵抗性変異株:増殖用菌

沫とプァ-ジ1の希釈液を混和重層して完全溶菌を

示した平板に発育してきた集落約40のうち溶原化を

暫定できた9株を抵抗性変異株とした.この9株に

付する-ルト-ルコレラ菌塑別用ファ-y)の作用態

萱を示したのが表1である.目的としたファ-ジ1

こ対しては, 1株(No.2)が10‾1程度の感受性低

下であったのを除いて,残る8株ほすべて完全抵抗

生であり,これほファ-ジ5に対しても全く同様で

ちった.検査した9株のファージ3と4に対する態

勤王全く親株と同じであったが,ファ-y)2に対し

てほ1株(No.2)がID一程度, 2株(No,3,5)

と5株(No. 4, 9, 14, 19, 20)が10-2程度, 1

株(No. 13)が10‾3程度の感受性低下を示した.

菌株757由来7ァ-ジ2抵抗性変異株:本抵抗性

変異株の分離は親株とファ-ンの混和重層では成功

せず,親株をNTG処理したものとの混和によって

獲得できた.表2に示すように,目的としたプァ-

y)2に対しでは3株(No. 7, 8, 15)が弱いなが

ら感受性を残していたが,残る7株ほ完全抵抗性で

あった.ファ-ジ1と5に対してほ全10株が完全抵

抗性を示した-方,プァ-ジ3と4に対してほ株に

よる差ほ認められるものの親株と同程度の感受性と

いえる結果であった.

菌株757由来プァ-ジ3抵抗性変異株:表3に示

した9株はNTG処理親株由来であるが, 9株に達

するまでにほ前項よ　り獲得頻度が低いものであっ

た.目的としたファージ3にほ全株完全抵抗性を示

し,プァ-ジ1, 2, 5に対しては株によって程度

の差はあるものの親株に近い感受性が認められた.

Table1.SensitivityofPhage1resistantmutants
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Remarks are also effective to Tables 2-12.
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Table 2. Sensitivity of Phage 2 resistant mutants

isolated from Strain　757　to EトTor

typing phages
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残るファ-ジ4の場合は1株(No.3)ほ完全抵抗

性を示したが残る8株でほio一程度の感受性低下

が認められた.

菌株757由来ファージ4抵抗性変異株:本抵抗性

変異株もNTG処理親株<｣使用によって分離できた

が,表4に示した10株に達するまでにほ最も長期間

を必要とした.この場合目的ファ-ジ4のほかファ

-ジ1,2,5にも全株が完全抵抗性であった.残

るファージ3に対してほ2株(No.9,16)が完全

抵抗性,3株(No.1,4,20)ほio一程度の感受

性低下を示したが,残る5株についてほ10‾lの感受

性低下とみるか親株に近いとみなすか,そaw/判定ほ
困難であった.

菌株757由来ファージ5抵抗性変異株:表5に示

した9株ほファ-ジ1抵抗性変異株と同様に,親株

とファ-ジの混和後に得た約40集落のうちから溶原

性を否定できたものであった.目的としたファ-ジ

5に対してほ2株(No.6,7)が弱い感受性も残

していたはかは完全抵抗性であり,プァ-ジ1に対

してほ全株完全抵抗性を示した.-方ファ-ジ3,

4に対してほ親抹と同程度c=感受性を認めたが,フ

Table 3. Sensitivity of Phage 3 resistant mutants
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Table 4. Sensitivity of Phage 4 resistant mutants

isolated from Strain　757　to El-Tor

typing phages
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Phage
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Table5．Sensitivity of Phage5resistantmutants

isolated from Strain　757　to EトTor

typlng Phages

Strain　±慧
Phage dilution

（－log）
1　　2　　3　　4

C

5，6，10　　　　　くs
16，19

7，12，14　　2　　＜s

17

ControI c

5，6，7

10，12，14

16

17，　19

Contro1

5，6，7

12，17，19

10，　14

16

Control

5，10，12

14，16，17

19

6，　　　7

Control

C C p p

C C C C S

3　　　　c c c C P

C C C S P

C C C　　　（：　　　S

C C C C S

C C C C p

C C C S　　　－

C C C C p

p　　－　　一　　－　　－

c c c　＜s p

ァージ2の場合ほ10‾2程度に感受性が低下してい

た．

クラシックコレラ菌型別用ファージ抵抗性変異株

の型別用ファージ感受性試験

クラシックコレラ菌型別用ファーン4株の共通増

殖用菌株である154株，およびH218株から各ファー

ジ抵抗性変異株の分離を試みた．分離できた株のブ

イヨソ1夜培養0．1mlを軟寒天2．5mlとともに重層

した寒天平板上に，型別用ファージの108PFU／ml

から104PFU／mlに至る10進希釈液のそれぞれを滴

下，1夜培養後に溶菌班を観察した・

菌株154由来ファージf抵抗性変異株：NTG処

理親株とファージの混和を3回に分けて行い，表6

に示Lた8株が分離できた・目的としたファージ1

に対してほ全株完全抵抗性を示し，No・9，11，

13，16の4株は同時にファ｝ジⅡ，m，n「に対して

も完全抵抗性であった．残る4株はファージⅦ，n／

に対して親株と同様の感受性を，ファージ且の場合

程度の差ほあるものO親株とほぼ同程度の感受性を

保持していた．

菌株154由来ファージ召抵抗性変異株‥前項と同

様に行って分離し得た5様についての成績を示した

のが表7である．目的ファーーン往と同時にファージ

Ⅲ，Ⅳに対しても完全抵抗性となる一方，ファージ

Ⅰに対しては親株に近い感受性を保持していた・

菌株154由来ファージⅦまたは酢抵抗性変異株‥

標記2種の抵抗性変異株についてほ10数跡こわたっ

て反復したが，溶原化株の樟律＿1はあったものの目的

Table6．Sensitivityof PhageIresistant mutants

isolated from Strain154　to classic

typlng Phages
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Phage
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13，11，13　Ⅱ

12，　19

Control

5，8，12

19

9，11，13

16

Contro1

5，8，12

19

9，11，13
16

Phage dilution

（一log）

1　　2　　3　　4　　5

C C C S S

C C S p

C C S　＜s

c c s　＜s

C C C C

c c s　＜s

p

p

S

p

c c s　くs p

c c c s　＜s

C。ntr。1　　　　　　c c C S　くノs

Table7．SensitivityofPhageHres8stantmutants

isoiated from Strain154　to classic

typlng Phages

S［rain
Phage
tested

2

12，壬喜，201
Control

2ー20

Control

2－20

Control

2－20

Control

Phage dilution

（－log）
2　　　3　　4

C C S　＜s p

C S　＜s p　　－
C S　くrS p p

c c＼s　＜s p

C C C S　＜s

lll　　し、

ne「　。

C S　＜s

C C S　＜s
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株の分離ほ不成功に終った.

菌株H218由来7ァージl抵抗性変異株:時期を

異にして分離できた8株と10株の成績を表8に示し

た. 8株(No.2-18)ほ目的フ7-ジ1のみに完

全抵抗性を示して,プァ-ジ旺　I, IVへの感受性

ほ親株と同程度に保持していた. -石lo株(No.

20-29)ほ全ファ-ジに抵抗性を示した.

菌株H218由来ファージI�"1�"W抵抗性変異

秩:それぞれ分離できた10株ずつを試験したが,表

9 -11に示したように全フ7-ジに完全抵抗性とな

っていた.

プァ-ジ抵抗性変異株の性状試験

上述のファ-ジ感受性試験終了後に,菌株757由

来プァ-ジ抵抗性変異株47株とH218由来抵抗性変

異株のうち38株と対照としての各親株について血清

Table 8. Sensitivity of Phage I resistant mutants

isolated from Strain H-218 to classic

typing phages

Strain Pnage
tested

Phage dilution

(-log)
1　　2　　3　　4　　5

2, 3, 4

5, 6, 12

13, 18

20-29

I

Control c s　<s

2-18　　　　　　　　　　　　　　　s　<s
20-29

Contro l

2-18

20-29　　　　Ⅳ
Control

Table 9. Sensitivity of Phage II resistant mutants

isolated from Strain H-218　to classic

typing phages

strainPhagebtramtested
Phage dilution

(-log)
1　　2　　3　　4　　5

1-10

Control

1-10
Control

1-10

Control

s　<s

s　<s

Ⅳ
c c c c　<^s

塑と生物学的性状を試験した.試験したのはクリグ

ラ-培地, SIM培地, VP半流動培地,シモンズ

ク-ン酸培地での各性状,リジン･オルニチソ･ア

ルギニソの脱炭酸,アラビノ-ス･イノシットの分

解性,カタラ-ゼ･オキシダ-ゼ試験,ポリミキシ

ソB･ファージⅣに対する感受性であった.

菌株757由来プァ-ジ抵抗性変異株:試験した性

状のうちVP反応とポリミキシソBに対する態度を

除いてほ,ファ-ジ抵抗性変異株は親株と同じ性状

を示した. VP反応が親株と異なって陰性を示した

のほ757/1のNo. 3, 13, 14, 19の4株,ポリミキ

シソに対する態度が親株と異なって感受性を示した

のほ757/1の　No. 3, 9, 13, 19, 757/2の　No.1,

2, 3, 5, 757/3のNo. 3, 13, 757/4の　No. 3,

9, 12, 16であった.

菌株H218由来プァ-ジ抵抗性変異株:血清型,

VP反応,ポリミキシソBとファ-ジⅣに対する態

Table 10. Sensitivity of Pnage III resistant
mutants isolated from Strain H-218

to classic typing phages

phagedilution

testedStrain｣ォォ?(-log)
2345

1-10
control s　<s

i-10ii-----
control"'mcccs<s

1-10w-----
control'cccc<s

Table ll. Sensitivity of Phage IV　-esistant

mutants isolated from Strain H-218

to classic typing phages

*"*ォsss,苧dilution
-log)
345

1-10,---control'cs<s

1-10
且

Control　"　　　c c c s　<s

1-10ffl----controlmccs<s

1-10

Control c c c c　<s
Ⅳ
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度以外ほ親株と同一性状であった.この場合H218/

lのNo. 2-18　　株)を除きすべて血消型が小

川型となっていた. VP反応ほH218/IとH218/I

の全株およびH218/WのNo. 1, 4, 5, 6, 7, 9,

10と大多数が陽性に変化していた.ポリミキシンB

感受性ほH218/のNo.2-18(8株)とH218/IV

のNo.2以外ほ耐性化,プァ-ジⅣ感受性ほH218/

Ⅰの全株を除いて耐性化していた.

考　　　　　察

緒言に述べたように,クラシックコレラ菌の塑別

用ファ-　(Mukerjee, 1963; Mukerjee et al..

1963)とその増殖用菌株および-ルト-トコレラ菌

型別用ファ-ジ(Basu and Mukerjee, 1968)と

その増殖用菌株を入手し,その分離コレラ菌への応

用に対応し得る準備ほ終った.この機会に,各グル

ープのファ-ジにほそれぞれに共通した増殖用菌株

が使用されていることから,同株より各ファ-ジ抵

抗性変異株を分離,それらの塑別用ファ-ジに対す

る感受性を精査したのが本報である.以丁各グル-

プファ-ジ問のレセプタ-面からみた異同につき考

察を加える.

増殖用菌株757由来の-ルト-ルコレラ菌型別用

ファ-ジ抵抗性変異株について得られた蓑1 -5の

成績を,各変異株の各ファ-y)に対する成績が不-

致の場合多数株の示す態度で代表させる方針で以下

にまとめてみる.

表1の757/1の場合ほ,同時にファ-ジ5に対し

ても抵抗性となるとともにファ-y)2への感受性低

下がみられ,プァ-ジ3と4に対する感受性ほ保持

している.表2の757/2でほ,同時にプァ-ジ1と

5-も抵抗性となり,ファ-ジ3と4にほ無変化で

ある.表3の757/3においてはファ-ジ4への感受

性低下があるのみで,ファ-ジ1, 2, 5に対して

ほ感受性を保持している.表4に示された757/4ほ

同時にプァ-ジ1, 2, 5にも抵抗性を示すととも

に,ファ-ジ3に対する感受性低下がある.表5の

757/5では, 757/1と同じくプァ-ン1に対する抵抗

性化とファ-ジ2-の感受性低下がある.以上の関

係をまとめると表12のようになる.これから増殖用

菌株757のレセプタ-の状態を推論すると,図1の

ような配列が考えられ, 757/1または757/5の場合に

プァ-y) 2への感受性低下ほ同時に脱落するものが

Table 12. Summary for sensitivity of phage

resistant mutants from Strain 757　to

EトTor typing pnages

Mutant　1 2Pha/es 5

757/1

757/2

757/3

757/4

757/5

…

i

-

 

-

!

-

i

,

≠

廿

十

一

廿

廿
≠
一
+
　
廿

+

一

≠

一

+

l

一

廿

一

t

十: Thesame sensitivityasStrain 757,一卜: less

sensitivity than Strain 757, -: no sensitivity.

1-5-2

2

1,5

Ⅹ

(

( Cell)

4　　　3　　(

く

(Cell)

4-3-(

｢　‡cell)
4　　　3　　(

757

757/1

757/5

757/2

(

(cell)　757/3

A　　　　　　(

(

3⊥‡Cell) 757/4

Fig. 1. Possible exp一anation for the receptor.

x: Not completely cut off.

あるとすれば理解され, 757/2の際にほそれがなく,

757/3の場合やや複雑ながら理解されるものと考え

られる.表12をファ-ジ側からみると,ファ-ジ1

と5ほ同-ファ-ンでないにしても極めて近縁であ

りレセブタ-を共通にしている可台El生がうかがわれ

る.ファ-ジ1またほ5, 2, 3, 4ほそれぞれ独

立性のあるファ-ンとみられた.

増殖用菌株154由来のクラシックコレラ菌型別用

プァ-ン抵抗性変異株についてほ目的とする4ファ

-ジのうちファ-ンl, Ⅱについてのみ抵抗株が得

られた. 154/の8株(表6)ほ目的ファ-ジ丑,

恥　TVに対してはそれぞれ同じ4株ずつが完全抵抗

性またほ親株と同-またははば同じ感受性を示して

いる.蓑7の154/Ⅱの4株は同時にファ-ンⅢ, Ⅳ
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にも抵抗性を示し,ファ-ジiに対してのみ感受性

を残している.この結果ほファ-ジ甘, ffl, IVに対

するレセブタ-の共通性またほ3ファ-ジの近縁性

を示すものともみられる.

増殖用菌株H218由来のクラシックコレラ菌型別

用ファ-ジ抵抗性変異株ほ, 18抹を供試したH218/

iが分離時期によってプァ-ジIのみにまたは4種

のファ-ジに抵抗性を示したはかほ, H218/丑,

H218/1, H218/1Vでは全株が他ファ-ジにも抵抗

性である.この成績は前記菌株154由来変異株刀場

合と同様に,プァ-ジ　[, IVに対するレセブタ

-の共通性または3ファ-ジJy)近縁性をうかがわせ

るものである.

ついで最終的に試験した血清型と生物学的性状に

ついて考察を試みる.菌株757由来-ルト-ルコレ

ラ菌抵抗性変異株はポリミキシソBへの感受性化が

14株に, VP反応乙陰性化が4株にみられ,共に変

化したものほ1株のみで,その相互間に関係ほみら

れず,また蓑1-5に示した型別用ファ-ジ感受性

との問にも関連性ほ認められない. -方菌株H218

由来のクラシックコレラ菌型別用ファ-ジ抵抗性変

異株の場合は,表8においてファージI, 1, IVへ

の感受性を保持していた8株のみは親株と同じであ

ったが,表9 -11に示した株はすべて血清型が小川

型となるとともに,ポリミキシソおよびファージN

に抵抗性となり, 3株(H218/IVのNo. 2, 3,

を除いてほVP反応も陽性化していた.この変化し

た結果を現在のクラシックと-ルト-ルコレラ菌の

鑑別基準にあてほめると,これらの株ほ-ルト-ル

コレラ菌に該当するものとなり,血清型までも変化

しているものとなる･しかし親株であるH218ほ明

らかにクラシック稲葉型であるので理解に苦しむも

のである･本成績からファ-ジ耐性化が同時にポリ

ミキシソB耐性化とVP反応uJ院性化を来し易いも

のとみられるcT)で,若しこc'J様な変化が自然界て起

り得るものとすれば, -ルト-ルコレラ菌が現コレ

ラ流行の主体をなすに至った原因J,I-端をうかがわ

せるものかともいえる･しかしそv"j考を進めるにほ

クラシック,エルト-ル鑑別こ利用されるその他の

性状,さらにポリミキシソB耐性化またほVP反応

の陽性化に伴うプァ-ジ抵抗性v-J変化を精査する必

要がある.

結語

-ルト-ルコレラ菌型別用ファ-ジ5種とクラシ

ックコレラ菌型別用ファ-ジ4種およびそれぞれに

対する共通の増殖用菌株よりファ-y)抵抗性変異株

を分離,それらの該当型別用ファ-ジに対する感受

性および血清型と生物学的性状を試験して以下の結

果を得た.

1)ェルト-ル系菌株757からほ,ファ-ジ1また

ほ5に対する抵抗株が親株とファージの混和でそれ

ぞ;K9株,ファ-ジ2,3,4に対してほ親株の

NTG処理で10,9,10株分離できた.

2)757/1はファ-ジ5抵抗性と対ファ-ジ2感受

性低下,757/2ほファージ1と5に抵抗性とファ-

ジ2-の感受性低下,757/3は対ファ-ジ4感受性

低下,757/4ほプァ-ジ1,2,5への抵抗性とフ

ァ-ジ3-の感受性低下,757/5はファ-ジ1への

抵抗性と対ファージ2感受性低下があった.

3)以上の成績から菌株757のファ-ジレセプタ-

とファ-ジ抵抗性と感受性低7に考察を加え,ファ

-ジ1と5の近縁性を明らかにした.

4)クラシック系でほ,菌株154ゥ場合NTG処理

でプァ-ジⅠまたほⅡに抵抗性のそれぞれ8株と4

株が分離でき,プァ-ジⅢまたほⅣ抵抗株ほ分離で

きなかった.

5)154/Iのうち4株は残る3ファ-ジへも抵抗性

であり,残る4株ほ3ファージ-感受性を示し,

154/1はファ-ジⅢ,Ⅳへも抵抗性であった.

6)クラシック系菌株H218でほ,H218/の8株と

10株ば,ファ-ジI,1,IVに対してそれぞれ感受

性と抵抗性を示し,10株ずつのH218/I,H218/H

H218/1Vほすべて全ファ-ジ抵抗性となっていた.

7)菌株757由来抵抗株の生物学的性状ほ親株と-

致する場合が多く,例外はVP反応で4株,ポリミ

キシソB14株にみられた.

8)菌株H218由来抵抗株の場合ほH218/の8株

以外は血清型が小川と変り,VP反応ほH218/全

株とH218/IVの3株を除く27株,ポリミキシソB感

受性ほH218/全株とH218/1Vの1株以外29株,フ

ァ-ジⅣ感受性ほH218/を除く30株で親株と異っ

ていた.

9)前記H218由来株orJ性状変動はクラシックと-
ルトールc鑑別に係る性状変化であり,今後の問題

点として提起した.
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