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賓験的結核病獲の組織化率的生化事的研究水

特に乾酪巣及び軟化奥乃組織殺生について

堀尾行彦

北海道大些結桜研究所病理部柑 (指導森川和雄助教授)

第 I篇 初感染及び再感染病愛の一般経過
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緒
山

首岡

説があり， Weigert等は組結伴的に之を凝固壕死と解し，

Gierke， Herxheimer等は一種の類暴況と見るのが妥当で

今日の輝やかしし、結絞~理学進歩の歴史をひもとく時 あると云ったo その後 Henke，Ranke， Page1， Sch1eus-

数々の陸自すべき発見及び新たな研究方法の創案が種々の smg等の研究により，乾酪変性の本態は単純な組織壊死乃

未解決の現象の解明に，或し、は在来の認識の改変に有力な 至は脂肪沈着ではなく，乾酪物質中に tibrinoid物質の沈

根拠を与えた事実を多数認めることが出来る。近時病態生 龍血管壁の tibrinoid変性等の見られることから， aller-

理学の進歩が，一般に病理組織学をその最大の根拠におい gy性炎症の基本をなすtibrinoid変性に一致するものと云

ていた在来の病理学自明f究分野に広く取入れられ，病変の った。次に軟化現象に関しでも， Romer， P昭 e1の研究以

動的観察が行われる様になり，従来求めえなかった種々病 来多くの研究者により免疫学的見地から解明されようとし

変の組織発生が説明されうる様になった。その一つの方法 ている。木邦においても，武田，新保14)15)等は各方面に亘

として，組織化学的検索があげられる。もっとも組織化学 る詳細な研究により，之等の結慢性病変につb、て，特にaト

的検索法はかなり以前から種4の研究に利用され，特に 1ergy学的な見地からその原因発生の解祈を試みている。

Page11)， Gierke均等は当時の検査術式ではあるが， 一応 著者はかかる業停を眺め，乾略化及び軟化機構民究の

結緩症の組織化学tド」研究を行ってb、る。近時・木検索法の飛 一助として，之等の組J組発生を前述の組職化学防J検索によ

躍的発達づ戸5)に伴ない，各種病変の本態究明に数々の注目 って求めんとしたのである。人体における複雑多肢を極め

すべき業i亨ーがあけ司られてt.、る現状である。結緩症におし、て る像を単→七するためには人体同様肺に主病変を起す家兎

t工Grogg& PearceペGomorF)， Weissめ，高松町，武内川 を用い，しかも古くから用し、られている気道内感染法によ

市}111l)，青木1勺堀1:{，等によって種々の組織化学的検索が り肺病変を検索することは人体の肺結段症の発生機転の解

多様に試みられではし、るが，青木，堀等を除き何れも部分 明に有力な方法であり，殊に動物では一般に発生の困難な

的な研究であって，一連の又経時的な総合観察を行った報 参出性変化を主体とする病変を求める場合には非常に理想

告には接してない。 的であると考えられる。又複雑な多数の因子の介在が予想

結緩症における最も特有な病変としては，結節形成， せられる乾酪巣の出現及びその軟化融解現象等の札織発生

乾酪変性及び昼前彪成等があげられる。この内eで結核症惑 を求めるためには，綜合的なしかも経時的詳細な観察を必

化の最大司子と考えられる乾酪化及びその軟化融解現象の 要とすることは云う迄もなし、。更に前述の如く乾酪化に，

解明こそは結核病理学の重大な命題と目されるのである。 allergyが重大な役割を演じているらしい事実を考えると，

従ってこの問極について，多数の研究が行われたわけであ 初感染結陵症と再感染精度症に見る乾酪変性の差異を求め

る。 ることも必要になって来る。

乾酪変性の発生機転に関しては古くから種々の説が立 そこで著:lHi家兎を用いた実験的初感染及び再感染結

てられ，或いは結絞菌体成分及びその代謝産物による直接 核肺につき，組織化学的及びその裏付けとして一部の生化

作用であるとし，叉組織の血行障碍によると云h 又結援 学的研究によって，結反病巣殊に乾酪巣と軟化巣の組織発

病巣に浸潤する多形援白血球(多核球と略す)の影響によ 生を経時泊に追求したのである。もとよりかかる実験は甚

る等々枚挙にし、とまがない。又その本態に関しでも多くの だ広範であって総てを満足せしめることは非常に困難であ

得本論文の一部は第ヲ回，第6回日本病理聖母曾東・路地方 制主任北海道大皐墜皐苦s武田勝男教唆粂務。
曾及び第43回同線、舎において宝章表したο



122 

る。本研究においては，組織化学的にはかかる病変の化学

物質として比較的重要と考えられる脂質，多糖類，核酸，

酵素について検索し，又生化学的にはその中，脂質，稜酸

について定量的に検索した。

向便宜上本実験の基本となる一般所見，及び肺の肉眼

的及び普通染色所見を第I編に記載し，第II編では脂質，

第 III編では核酸，多糖類，階素の組織化学的所見から乾

酪イヒ，軟化の札機発生を追求し，第IV編においては生化

学的定量成停を記載した。

費験材料及び方法

体重 2-3kgの成熟家兎 50頭を 2群に分ち，第l群

は予め BCG10 mgを右後肢皮内に接種し 3週間後

tuberculin反応陽転後，前処置を行ってし、ない第2群と

同時に滅菌生理食塩水1ml宛2mgの{中野株人型菌均等浮

滋液5ml宛を経気道的に注入した。向 BCG及び人型菌は

何れも本研究所に保存してし、る株で，人型菌は動物通過第

2代のものを用u、た。

之ら家兎は毒力菌感染後l週毎に空気栓塞により屠殺

し剖検後その染色目的に従い， 10% formol液， Carnoy 

液， 6% CuS04液，Feulgen固定液， formol-calciumcco・

balt液，冷aceton，冷alcohol等によって固安し，本編

においては固定後， paraffin切片及び凍結切片を作り一般

染色としてhematoxylin-eosin染色， van Gieson染色，

Ziehl-Neelsen結核菌染色， Beilschowsky格子棋維染色，

Weigertのfibrin染色を行った。

成 績

1) ー般所見

。1) 初感染群

結核菌接種当日多少元気がなくなったものがあった

が，総べて食欲は旺盛であり，毎週体重は増加して行った。

併し3週後より一部に 5週後には全例に体重の減少が起

った。 tuberculin反応は 1週後l例に， 2週後全例に強b、

，陽性成主査をえた。

2) 再感染群 1

毒力菌接種偽約 1週間は，殆A:，ど全例に元気がなくな

り，数日間食欲のやや被退したものが見られた。 1週後予

例は体重不変であったが， 11例に0.1-0.35kgの体重被少

が見られた。其の後体重は一般に被少したままであったが，

F週後頃より全例に増加が見られた。 tuberculinBむ品工接

種前全例弱乃至強場牲であったが週後大部分は被弱し

た。併し陰転じた例はなく 2週後以降全例強陽性を示し

Tこ。

II)肉眼及び普遁染色所見(第1表参照)

1) 初感染群

① 感染7日目所見

No. 17， 両肺重量 12.0g 

No. 18， 両肺重量 13.5g 

肉眼的所見;右下肺は軽度に血量に富むが，容積硬度

其に普通で著拐な病変を認めない。

組織学的所見:肺胞間質は著明なうつ血及び多該球，

大小円形細胞の浸潤によって著しく肥厚し，肺胞腔はその

ため狭隆になり，無気性になっているものも少なくな，.、。

肺胞内には脱落上皮及び上記炎症細胞を認め，時には謬出

液，出血も見られる。血管は拡張し，血管内皮細胞の腫大，

血管周囲の円形細胞浸潤を見る。気管支内には少量の白血

球，脱落上皮を含む粘液様物質を入れ，粘膜下結合繊中に

少量の円形細胞浸潤を認める。

② 14日目所見

No.19，両肺 10.5g， No.20，両腕 13.2g

No.21; 同 12.6g， No.22，同 15.5g

肉眼的所見:両肺下奨特に後背部は，概漫性に容積及

び硬度が増し，害11面は大小の境界不明瞭な灰白色病巣が不

規則に融合してし、る。

組織学的所見:大小円形細胞，多核球の浸潤により肺

胞間質は水腫様に組性になってし、て強く肥厚し，肺胞は中

等量の大参出細胞，多稜球及び少、長の小円形細胞を包含す

る。一部の肺胞は含気性で所々の気管支壁，肺胞墜に援し

幼弱な類上皮細胞結節が形成されている。血管内皮細胞の

腫大及び周囲の円形細胞浸潤はかなり著明となっている。

又気管支の粘膜上皮は腫大脱落し E室内に前週同様の粘液

物質を認め，気管支周辺の円形細胞浸潤も著明で，形質細

胞が中に認められる。結按菌は平等に多量に認められるが，

その中には種々の変性を呈するものが売られる。

③ 21日目所見

No.23 右 18.0g， 左ω4.5g

No.24 以 23.0 グ 4.8

肺重量 No. 25 グ 13.0 グヲ.1

No.26 ゲ 8.7 グ 14.0.

肉眼的所見:肺の容積及び硬質は更に増加しており，

上，中葉にも腕豆大迄の病巣が見られ，下葉t士殆んど全体

が禰漫性に肺炎イ象を呈する。

組織学的所見:病巣には，含気性の肺胞は殆んど見ら

れない。 No.24の下葉下端部では綾破壊物質を多量に含む

小壊死巣が散在している。この巣を囲み類上皮細胞及び少

数の巨細胞よりなる淡明な細胞巣が，多量の脱落上皮と単

核大細胞よりなる肺炎巣に続いている。

一般に多綾球の浸潤は高度であるが，淋巴球層i1著明

でなし、。 No.24以外の家兎では壊死巣は認められないが，
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病巣中心部の細胞群は変性傾向が著しく，その部は一般に 像を呈する下肺葉には粟粒大迄の黄白色斑点グミ密集して見

回 sinに平等に淡染し核は hematoxylinに難染性となり， られる。

或いは濃縮して強染ずる。倫格子状線維は肺胞壁より胞内 組結惇的所見:乾酪巣は著しく拡大しているが，按般

に向い，僅かに増加の傾向にある。 砕物質は向かなり大量に見られる。周辺の類上皮細胞は細

④ 28日同所見 長となり叉細胞聞に妥際が見られる。淋巴球層はやや著明

No.27 右 17.4g

肺重量 No.28 " 8.5 

No.29 グ 23.5

No.30 グ 24.1

左 6.5g

グ 12.3

グ 12.0

" 8目2

になっている。多稜球は倫各層に多数浸潤してし、るが，前

週に比しやや減少してUる。叉之等の細胞若手の中には線維

細胞も少量見られる。血管来の病変は更に著明となり閉塞

性血管内膜炎、の像をとるものを屡々認める。

肉眼的所見:肺の容積，硬度の増加は益々著明で肺炎、 ⑤ 35日目所見

第 1表 初感染群，再感染群の組織拳的鐙化

群 家
F事 出 f全 窮 壁豊 増殖性病境

血 象 結
科『 疹 車 多 赤 乾 程 事貢 小結 乾 管

兎
力後 核 闘 酪 上 国 醗

管

出 大 核 形 血 皮 形合
支 核

菌日
菜園 重田 侵 乗田 菜園 獲 病 病

;，w No. 接聾主 度 波 n~ 球 目白 球 d性 度 n~ 胞 職 1宝 使 境菌

17 7 土 -ι L 十 十 十 土 土 平 土 十

18 7 土 平 十 + ヰ 士 土 土 土 ± 

21 14 十 Fー!:: + 十ム + ←:l:: 十 ←:l:: ++ 十 + 出十

22 14 +~ 土 ++ 十+ 十 + 十L 十 十 トム 十 村+

初 23 21 t~ 土 +ム 十ム + ++ +十 +ム トム + 十+

24 21 ++ 十 ++ 干十 + + 土 村ム w 4ふ ++ 十 ++ ++ 
，成"'、
29 28 十 十 十÷十L 判ム ## 十件 +ム 士 +十+ +十 4ム

* 
30 28 十 十 十 土 土 イ十併 ft十 村ム 土 間 件+ 十L 制+

染
33 35 ト+ 十 十 十+ 十 土 刊百・ 件十+ 村+ 十 j七時 村+ 十+ +件l

群 34 35 村ム ++ ++ +十 十+ 土 十・ fIIt十 村+ 1引仲 十 H:十+ 判十 件ム 朴tt

37 49 +十 4上 +'- 十ム +ム + tlt十 判+ 持tt 4よ 骨骨 村+ ++ +い

38 49 ++ 十ム 十 +ム ++ 十 特tt 村+ 件tt +ふ 刊+ 相4 十件 計ム

70 千十 +ム +よ +'- +よ +ム 州十 科+ +村+ ++ -1+ド ++ 十十 引It'

41 70 ++ 十+ +ム ++ 十
守町

+ム 骨子十 判+ tttt ++ 州十 十+ +十 ## 

7 十件 十十 村+ 特+ ++ 十 十 十 ++ ++ 判+ +ム

2 7 朴& 十 制ム 持L 十+ 士 トム +'- +'- +'- 牛ム +~ 

3 14 材十 +十 引It' 引ト十 十 +~ ++ ++ +'- ムL 引+ 土

4 14 骨ム 十+ 引十+ 村L +'- 十 土 持L ++ 令L 十 μ 十

再 5 21 +ム F ++ トl +よ 土 十件 件十 十+ + J.1 F +ム

6 21 +ム トム ++ ++ +'- 土 +朴 千ft 持品 十 +'- 村+ 十

感
7 28 ++ 十 十十 牛上 + + 朴tt 長特 長+ 土 +よ ++ +件1 +'-

染
8 28 十+ 十+ ++ +'- 十 十 土 柑+ 引tt 経十 土 十十 ++ <t仲 十+

9 35 ト+ 十+ +ム 十 十 Jーt: 土 ## 刊i 特L '卜 封~ ++ #い 十十

群 10 35 +'- 十 十 ++ + 士 行持 制ι 村+ +よ fザL +十 性+ 十

11 49 土 士 土 土 土 +.1. +'- +ム .F 十 土 士

12 4ヲ 十 + 十 よL 十 土 十+ 十+ ++ 十 十 十 十 土

13 70 土 土 土 土 十 +上 +'- 土 土 土

14 70 平 土 土 十 +ム 十 土 土 土
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No.31 右 17.0g 左 12.4g 

No.32 グ 23.2 グ 19.8
肺重量

No.33 グ 20.5グ 9.7

NO.34 グ 20.5グ 7.0

肉眼的所見:肉眼的には前週と余り差異を認めないo

No.32に於て貯着性胸膜炎を認めたが胸膜肥厚は著しい。

事且結惇酌所見:乾酪巣周辺の類上皮細胞，巨細胞の細

胞質は粗性化し且つ萎縮性となり細胞間に空隙を多く見る

ために，該層ii非常に明調になる。介在する肺炎、巣の肺胞

は或いは圧迫により狭小，細長となり，或いは拡張し単稜

大細胞を入れ，又穆出液をi満たす。格子状線維はかなり著

明に肺胞内に増殖してし、る。乾酪巣周閤の，細胞間質の桔

合織の増殖はやや著明になっており，形質細胞は血管，気

管支及び乾酪巣の周囲に若手をなして大量にみられる。

⑥ 49日目及び70日目所見

肺言:量
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左 17g
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右 27g 

ケ 20

ゲ 36

ゲ 32

rNふ39 右 32g 左 22g 

70日目 iNo.40 グ 28 グ 32

lNo.41 ゲ 25 グ 19

肉眼的所見:肺は更に容積，硬度を増加し，やや弾力

性となる。表面，割面共に黄灰白色を呈し黄白色斑が密集

してし、る。

組織学的所見:大小の乾酪巣が散在し，又，一般に核

成分は著しく減少し，定形的乾酪化を見せる。叉 No.38，

No.40， No.41に於てやや大きな乾酪巣中心部に石灰沈着

を見た。しかし軟化像は何れにも見られない。周囲の類上

皮細胞層との境界は明瞭である。該層及び淋巴球層其の他

一般に線維細胞及び結合織の増殖はやや著明で，安に新生

肺胞の数も比較的多く病勢は停止の状態を思わせる。併し

ながら興味あることは，大きな乾酪巣中心部に命大量の結

核菌が見られることである。叉，一部の乾酪巣の周辺部よ

り類上皮細胞，線維細胞及び多核球等が，特に遺残肺胞墜

に沿って浸入した様な像が見られた。即ち比較的健常形を

有する細胞が乾酪巣のかなり内部に迄見られる一ことがある。

所によっては之等の細胞集団によって乾酪巣の辺綾部は断

裂され，叉は粗性になって¥..、るものが見られる。

e結該菌接種後4-6箇月目所見
4箇月後 No.42 右 26g 左31g 

ゲ
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グ
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NO.44 グ 37

No.45 グ 13
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則な塊状に隆起し，硬度は不平等である。割面では特に肺

表面に近く大小の病巣を認め黄灰色の乾酪変性巣を散見す

る。叉特に下葉下端に近いものでは乾酪巣内に軟化融解が

見られ，指頭大迄の軟化巣，空洞が所々に見られる。この

ように病像は復雑多肢を極めるが 4箇月目のものも 6箇

月後のものも特に著明な差異は見られなし、ので一括して記

載する。

組結惇的所見:乾酪性病巣には，新旧種々のものが存

在し之によって前述のような種々の病像を呈するが，一

般に炎症は 10週以前のものに比して軽度で， 類上皮細胞

層は葬薄なものが多く，結合織の増殖も余り強くない。之

等の病巣間に介在する肺胞腔内には単核大細胞，多段球を

見るが，多くは含気性で参出は強くなく，穆出細胞も変性

に傾いでし、るものが多し、。

しかし病巣により乾酪巣周辺の類上皮細胞層，淋巴球

層が著明に発達し，結合織もよく発達しているものが存在

する。このような病巣聞に介在する肺組織は線維細胞の増

殖が著明で肉芽組織に化しその中に比較的立方形に近し、

上皮細胞に囲まれた小円形の新生肺胞が散見される。

軟化巣を見ると一部のものは乾酪巣中心部に近く亀裂

を産じ多数の多核球が浸潤し膿痕状を呈してし、るが，そ

の白血球は変性が著しい。一部の軟化巣では厚1・結合結被

膜を有し，その被膜下は宣ちに無数の変性多核球よりなる

軟化巣に移行する。向結援菌は純培養のように見られる。

空洞を見ると~洞壁に近く帯状に乾酪性無構造物質が見ら

れ，その表面に変性に陥った多数の多核球の大集団を見るo

空洞壁は一般に強し、結合組被膜を有し被膜内外に小円形細

胞，形質細胞，多核球等の浸潤をみるが，一般に細胞浸潤

は軽度である。乾酪巣近辺の気管支には無構造な崩壊物質

を充す。その中に大小の壊死細胞を入れてし、るが，又一部

のものは多核球を主体とする軟化物質として認められるも

のである。このような気管支粘膜は多少とも上皮の脱落，

炎症細胞の出現等の炎症像を呈している。

初感染群病霊童小指

健康家兎の気道内にf中野株毒力人型結核菌 10mgを

注入し強b、結核性病変を起し得た。 ROち初期には結核菌を
散見する肺胞間質は， うつ血，多核球，大小円形細胞の浸

潤により肥厚し，胞内に参出液，脱落上皮細胞，上記炎症

細胞を少量認めるのみで，間質性肺炎の像が著明であるが，

2週間後に至りツ反応場転と共に単核大細胞，多核球を主

体とする著明な参出性病変と，一方類上皮細胞結節の出現

を認めた。 3週間後乾酪巣が散発し周囲に類上皮細胞層の

発達を見，又単核大細胞を主体とする肺炎巣には格子状線

維の増殖を認めた。 4週間後乾酪巣の拡大及び類上皮細胞

肉眼的所見:何れも容積ii著明に増加し，表面は不規 の変性萎備を見，淋巴球層も著明となると共に線維細胞の



軽度の増殖が認められた。以降乾酪巣には按成分が波少し

周囲との境界は明瞭となり，周辺の結合織の増砲もやや著

明になる。又一部では乾酪巣の殴収の像を!弔する部も認め

られた。肺炎像を豆する部に於ては，間!賓の肥厚と共に該

部に結合織の増植を認め，叉格子線維も肺胞内に著明に増

萱ずるものが見られる。

4箇月後より，病変は頗る多様性となるが，著明なこ

とは，乾酪巣に軟化融解が現われ，空洞も散見せられるご

とである。xこの様な部位では結合結被膜の発達が著明で，
周囲に肉芽車邸接，癒痕組織も見られた。

2) 再感染群

④ 7日目所見

肺重量No.l両肺計 199，No.2両肺計20g.

肉眼的所見:宵下肺葉特に側脊椎部附近は，蹄漫f生に灰白

色を呈し容積，硬度の増加を認め，気容に乏しく血萱に答

み平等に肺炎像を阜ずる。

組織学的所見:病変の強し、部分の肺気道及び肺胞は，

多量の多核球，単核大細胞及び謬出液により充満され，所

々に多核球の大量の集積が見られ，又各所に重量出細胞群の

小壊死巣も散見せられるo この部位に多数の結稜菌を認め

るが，その多くは変性崩壊著明で被染色性も減弱してし、るο

壊死巣の周辺は肺胞間;賞に増殖する幼弱な類淋巴球よりな

る。肺胞間質は白血球を含む大小の炎、症細胞の浸潤により

肥厚しており，又類上皮細胞結節，及び周辺に淋巴球を図

らした結節の形成像も所々に見られる。血管壁の変化は著

明で多くの小血管は腫大増殖した内皮細胞及ひ.多主主球等に

より閉塞ぜられ，一部にはその中に新生血管を認めるもの

がある。小気管支は内肢が大量の多該球及び大小円形細胞

を混ずる粘液物質に充され，粘膜上皮は著しく腫大してい

る。併し，血管気管支共その周囲の細胞浸潤は軽度である。

② 14日目所見

肺重量 No.3両肺計26.4g，No.4両肺計 11.7g. 

肉眼的所見:病変は更に広範囲となり，両肺下漢は一

様に大きさ及び硬度を増し留j面は灰白色を呈し血量は甚

だ多い。

今組結惇的所見:目肺市胞開質tは土多綾球，大小円形細胞及び

充血が著明で

該大細胞tはま腸大しし，境界が不明瞭になり，融合して肺胞腔

を満してし、る。格子線維染色を行うと，側国な線維が肺胞

壁より内部に向u、僅かに侵入してし、るのを認める。肺には

→般にうつ血があり，一部に小出血も見られる。倫特に No.

4の肺の一部には第 l週日のものと同様の所見を呈する小

壊死巣も認められる。菌は少量より見られなb、。血管病変

及び気管支の病変は更に高度となり，周囲に弱し、円形細胞

浸潤が見られる。

③ 21日目所見

No.5 
肺重量

No.6 

右 19.7g

1/ 24.2 

左 62g

グ 14.3
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肉眼的所見:血萱に乏しし、以外には，前週と特に変っ

た点はなし、。

組織学的所見:濃荷鞍及び綾破砕物及び結主主菌を，多

萱に認める乾酪巣が散見される。しかし一般に初感染群の

同週のものに比較して小さし、ものが多い。之を囲み定型的

な類上皮細胞及び巨細胞層を見るが，淋巴球層は余り著明

ではないの其の他の部位では前週間様肥厚した肺胞墜が胞

内に単核大細胞を充してし、る。之等の病巣周辺には盗塁間液

を入れた肺胞も散在する。血管，気管支の病変は前週より

更に高度で，一部の小血管は閉塞して格子線維染色でその

牢在を辛うじて認められるに至り，小気管支も閉塞して周

辺の反応も徴弱となったものが多数見られる。結綾菌i;;:乾

1M;巣に多数見られるが，前週に比し太く長く cal.'bol-fuch-

sinによく染まり発育の旺盛なものが多い。

④ 28日目所見

No.7 右 20.5g 左 165g
肺重量

No.8 ゲ 17.3 グ 6.7g 

肉眼酌所見:病変部はむしろ黄灰白色となり，黄白芭

の小斑点が無数に見られる。

組描学的所見:乾酪巣い多数に見られるが，一般に大

きな乾酪巣は少なく，叉結援菌も初感染群に比し著しく少

ない。 No.8の一部の小乾酪巣では，特に肺胞壁に沿い比

較的健常な核を有する大小円形細胞，多核球が見られ，或

る部ではそのため乾酪巣が断裂してし、る像を示す。その周

囲には多数の多該球，少数の線維細胞を含む類上皮細胞層

が発達してし、るが，類上皮細胞は所により細長となってい

るために，該巣は非常に明るく見える。之等の外層にはよ

く発達した淋巴球層が見られるが，この層にも多該球の浸

潤は著明である。此の部には新生気管支及び新生肺胞を屡

々認める。之等の聞に介在する腕胞中には濃厚な媛液性物

質，或いは単核丸細胞の充満像等を認める。格子線維は乾

酪巣周囲のみならず一般に軽度の増量がみられる。

⑤ 35日目所見

No. 9 右 22.5g 左 16g
肺重量

No.10 グ 8.5グ 13.5g

肉眼的所見:硬度は前週より更に増加しやや弾性を

呈し，色調は僅かに紅色を楕び，肉様化の像を旦す。又No.

10に於ては両肺共前週に比し病変は軽い。

事跡設学的所見:乾酪巣は前週例より小さく，且.つ少な

い。周辺部には類上皮細胞，線維細胞，多核球が侵入して

いる。或る物は之等の細目包群の侵入により断裂し吹収さ

れて行くような像が見られる。結稜菌は治癒に傾いた部に
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は著しく少ない。肺胞間質の細胞浸潤はやや滋少の傾向に

あるが，向多核球の浸潤t工事喜明である。肺胞には単核大細

胞が認められるがその程度は軽い。又新生小気管支が多く

見られ，何れも多核球等の炎、症細胞を含む参出液を入れ周

辺の細胞浸潤は前週に比し軽度である。血管病変も亦前週

に比し軽度である。

⑥ 49日目及び70日目所見

No.ll (49日目)

No.12 (49 グ)
肺重量

No. 13 (70 グ)

右 7.6g

グ 8.5

グ 5.5

No.14 (70 グ)グ 4.8

所見は大体同様なので一括して述べる。

左 6.6g

グ 6.7

グ 4.0

グ 4.2

肉眼的所見 49日目に於ては粟粒大の灰白色結節が，

特に肺表面に散在し，側脊椎部では之が密集融合している。

70日目には結節は更に少数となっている。

組結惇的所見:比較的大きな病変では，命少数の小乾

酪巣及び類上皮細胞を主体とするものを見るが，治癒傾向

は更に進み一般に線維性で一部の結節には中心部に乾酪巣

の治癒像と思われる類硝子様化した網状物がみられ，その

聞に大小の円形細胞，線維細胞が少数浸潤し，周辺に粗性

な淋巴球層を閤らず。又，一部の結節は線維細胞でのみ占

められるものも見られる。一般に肺胞壁の肥厚は倫著明で

あり，結合織の増殖が見られる。

70日目例の肺表面に少数見られる粟粒大結節は，何れ

も線維細胞で占められ，中心部に類硝子様物質の少量みら

れたものも存在したが，淋巴球を主体とする細胞浸潤が極

めて軽度に見られるのみであった。

再感染詳病獲小指

BCGで免疫した家兎の気道内に，初感染実験に用b、Tこ

結夜菌を同量注入し，早期比極めて激しし、参出性病変を呈

し，其の後比較的急激に治癒に向う成績を得た。即ち肺は

第 l週より容積，硬度の著明な増加を認め，之を組務停的

に検すると，病変は多稜球及び単核大細胞を主体とする激

しい肺炎、像を旦し，所々に結核菌を囲み多核球が膿湯状を

呈するものや，小壊死巣が散見せられる。結核菌は変性像

が著しく強く見られた。更に血管，気管支の病変も初感染

実験に比し遥かに著明である。しかも一部には7日目に於

て既に定形的な増殖性病変も認められる。乾酪巣t主第3週

に至り著明となるが，特に大きた乾酪巣となるものは少な

く，結稜菌に乏しt.、。叉既に第4週に於し、て一部の乾酪巣

は類上皮細胞，線維細胞，多稜球等の細胞群により断裂さ

れ，吸収されて行く像を呈するものがある。ヲ週間後，治

癒像は更に進み，結援菌は殆んど消失し，肺胞を充満して

いた単媛大細胞も減少し，血管，気管支の病変も輯快する。

7週以降病変は殆んど吸収され僅かに小結節を見るのみで

ある。

線、括及び考按

以上経気道的に毒力人型結核菌を感染した家兎の肺所

見について略述した。

本編t土木論文の基礎となる一般所見の記載であるので

詳細な考按は全編の総括考按にゆずり，概説的な考按を試

みたい。

経気道感染による家兎肺の実験酌結援症は Schwartz

16)，奨l円近時武田，新保14)等によって詳細に観察されて

いる。種々の条件の相異によりその間に多少の相異はある

が，大体同様の所見が得られてし、る。

即ち，初感染結稜症にては，病変は肺胞上皮細胞の腫

大脱落，単核大細胞の出現に始まり，三大で多該白血球の穆

出が著明になる。約 l週間後多核白血球は変性崩壊に陥り，

減少し単核大細胞の増生が著明となり，前後して肺胞壁

に類上皮細胞が現われ結節形成を営む。時間の経過と共に

乾酪変性が出現し，各種の細胞要素は定型的な配列をとり，

結核菌の増加と共に乾酪巣の軟化融解が起り，空洞が形成

される。

本実験に於ては菌量の多b、ために，炎症民応が著明で

2週後既に一部の肺病巣は肝変様像を旦し 3週後には乾

酪性肺炎像を呈した。しかし大体の経過は先人のそれに準

じている。再感染群では結援菌接種後，動物は殆んど全例

休重減少し元気がなくなり週後の「ツJ15乙応検査で

は大部分が反応波弱を示した。肺所見も之を裏書きして，

第 l週に壊死巣，膿蕩状白血球集積を散見する激しし、参出

炎、像を果したが，其の後の帝五邑は前述の如く初感染群に比

し著しく軽症であった。以上の所見を総覧すると大体次の

4つの時却に区分する事が出来る。

1) 乾酪変性が未だ出現せぬ時胡

前述したように両群共 1-2週後のものと， 3週後の一

部のものが之に属する。

此の時期に於いては肺胞間質は多数の大小炎症細胞が

浸潤増殖して肥厚し，胞内に多量の単稜大細胞と多稜白血

球が見られる。特に2-3.週に於L、ては，単核太細胞が大量

に浸出し竣液に乏しく各細胞は密着し，或いは融合したか

の如く肺胞を充し所謂肺胞内結節様の所見を呈する。この

傾向は特に初期に於て参出性傾向の著しb、再感染群に著明

である。そして第ゲ却共降には格子線維が肺胞墜より次第

に内部に向って侵入して来る。故に該細胞は形態学的には

類上皮細胞と認められ，繁殖性の炎症過程と考えられる。

PageP8)は Alveolitisproductivaなる名称で呼んでいる

し叉武田等は増殖性炎症の中に算入しているo この問題

に関しては第3編の考按の噴において再考するが，著者の
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別表には之を増殖炎項目に入れて記載した。 初感染群に比し不明僚のものが少なし周囲に見られる細

再感染群特に第l週の標本では，炎症が激しく小壊死 胞も初感染群のそれに比し変性に陥ったものに乏しい。 7

巣が散在している。この壊死巣は2週後には著しく減少し 週以後帯感染群においては病巣は著しい治療像を示し， 10

且つ小さくなる。結援菌は大部分変形J..-，且乾酪巣に比し 週には極く小さな線維性の桔節を認めるのみとなった。之

少数より見られない。之についてはSchwartz16)等も同様 は BCG免疫が強力に発現された結果であって，多くの先

の壊死巣を見て，之を allergy性壊死として乾酪変性と区 人の業績と一致するものである。向緒論で述べた tibrinoid

別している。武田14)等も之に賛成しこのような壊死巣に 物質については，武田山等は著者と同様の気道内感染家兎

は結核菌が少なく，脂肪の沈着も少量で崩壊蛋白性物質の において初感染，再感染たるを問わず，その極く初期の7

凝固性は弱L、と云ってし、る。 日以内にのみ tibrin染色陽性物質を認めたにすぎなかっ

先に森}rpn)は家兎に同様な再感染を行い，激しし、参出 たのであるが，著者の染色でも病巣内に特記すべき染色陽

炎を伴なったショック死を報告して¥..、るが，本実験におけ 性物質を認めることは出来なかった。最近 tibrinoidの組

る壊死も之と規をーにしたアレノレギー性のものであると考 織化学は謬原病と云う概念の成立に伴なって著しく発達し

えられる。 てし、るが，著者はこの問題を詳細に研究しなかったので単

2) 乾酪化発現期 なる記載に止める。

毒力菌接種後第3過の家兎で乾酪巣を殆んど，又は全 4) 軟化融解期

く伴なわない標本について見ると，病巣内各細胞要素の配 初感染群の4-6箇月後のものには乾酪巣の一部に軟

列がやや定型的になっているのが認められる。即ち小葉大 化融解を認めた。該部は粗造で，多量の変性の著しい多援

又はそれ以下の炎症巣は発達の弱し、淋巴球層で囲穣され， 球を認めることもあり，又之を殆んど認めないこともあ

炎症巣中心部の細胞は壊死に傾いたものが多く，結夜菌， る。何れにせよ結稜菌は純培養のように見られる。成熟乾

多該球に富み，乾酪巣の前段階を思わしめる。 酪巣におい.てはこの様な多量の多核球や菌は認められなか

両群共第3週例の一部に幼弱な乾酪巣が多数出現した。 ったもので，慎重な考按を要する多数の因子の介在を認め

之等の壊死巣は結稜菌，多核球及び濃縮稜，綾破砕物質を るものである。

認めるもので， " 、わばNekrobioseの像と考えられるが，

之は次項で述べる如く真の乾酪巣に失第に移行する像を認
結 論

めたので，著者は便宜上之を極く初期の乾酪巣として記載 毒力人型結核菌を免疫及び正常家兎の気道内に接種し

することにする。かかる乾酪巣は一般にωsinに禰漫性に 以降6箇月に亘って経時的に一般所見，及び肺病変の肉眼

淡染してし、る。形態学的に周囲の類上皮細胞層を除けば， 的及び普通染色所見を追究して次の成績を得た。

再感染初期のアレノレギー壊死巣と殆んど変らなし、所見であ 1) 初感染群に於ては 3週間後乾酪巣が出現し，以

る。 後急速な拡大像を示し 4箇月以後にては軟化巣の出現を

3) 乾酪巣の成聖書，拡大期 認めた。

初感染i群では乾酪巣は週を追って拡大し，水分を失な 2) 免疫群に於ては，初期に壊死を伴なう強烈な参出

って徹密化し，核物I賀は帝国小化し，次第にi減少する。結援 炎を起したが，壊死巣は次第に吸収され，一方3週後より

菌は乾酪巣の発現期に比し減量はするが， 10週後でも筒大 乾酪巣が出現した。併し乾酪巣の拡大は著明でなく， 4-5 

量に見られる。後期には一部の乾酪巣周辺部に殴収像が見 週を頂点として以降弐第に治癒邑径を辿り， 10週明主小結

られるが，再感染群のそれ程著明でない。 節を残すに止まる。

再感染群では，少数のものを除いては乾酪巣の拡大は 3) 成熟乾酪巣に於ては，多綾球及び結援菌はさほど

著明でなく，一般に結綾菌に乏しいo 5週後には既に大部 多くない。之に又し軟化巣では著しく多量に認められた。

分の乾酪巣に吸収像が見られる。乾酪巣の境界11i総体的に
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第 II編 脂質の組織化皐から見た乾酪化

軟化の組織愛生について持

〔附脂質染色に関する知見補遺〕

緒 冒

結核性病変に就いて脂肪染剤を用い，叉~屈折性検査

により，その脂肪所見を検索した報台はかなり古くから見

られる。即ち RosenthaFO)は粟粒結核に於t.、ては乾酪変性

が出現する主主は脂肪は殆んど認められない。脂肪は乾酪変

性の問現と共に現われるが乾酪巣内部には殆んど認められ

ず，その境界部に脂肪物質が見られると云った。Jorst21)は

結節中心部の細胞に脂肪が出現L ここに壊死が起る.乾

酪巣には脂肪が見られるが“livingtissue"の境界部より

少なく，叉境界部は別として“livingtuber巴letissue"に

は可染性脂肪はなし、と述べてし、る。 PageP)は穆出性結核

と増殖性結綾の脂肪所見の差異を論じ，増殖炎では中性脂

肪と巴holesterolが主役を演じ謬出土たでは時期的に各種

脂肪が交替することを論じている。近時森ヨ2)，楠木町等の

報告があるが一般に結稜病変の脂肪染色所見についての報

告は余り見られなし、ょうである。

著者は第I編に於し、て家東に経気道的に人型結稜菌を

感染せしめ，病変を経時自主に観察したが，木編に於いては

組織化益的検索中特に脂肪に関する所見のみに就いて述べ，

他の組織化さ学的所見， 生化学酌定量実験は第III編以降に

述べたい。此の点から著者は forrnol固定凍結標本に就い

て主として観察し，固定法の異なる他の染色法はその補苅

として用いた。

責験方法

木実験に用し、た染色及び検査法は大略失の如くである

1) Forrnalih固定

1) Sudan III染色 (Grubler製) (以下SIIIと略)

2) Nile blue染色 (以下NBと略)

3) Smith Dietrich法 (以下SDと略)

4) Cia巴cio法

5) Schultz 法~-I):::5)

6) 重底折性検査

II) Forrnol-Calcium-Cobalt液固定

7) Sudan black B染色 (McManus出ヨ町

(以下SBと略)

8) 酸へマテイン染色 (Baker剖ヨη

III) 其の他

9) Ciaccio法 Ciaccio氏固定液

10) Plasmal染色 Feulgen国管液

Plasmal染色は Feulgen国管の他未固定標本をスラ

イドに塗沫して検索した。勿論対照として昇宋を作用させ

ないものを同時にSchi任・の試薬に反応させて比較した。上

記のものは殆んど aceωn其他の有機溶媒で抽出し(武

谷~S') 脂肪の種類の検索に努めた。

倫著者は SudanIIIで赤染し叉 nileblueで赤染し，

冷 acetonで抽出されるものにつき，燐脂質染色、 choles-

terol染色から鐙按して中性脂肪を決定し，種々の燐脂質

染色Baker，Ciaccioによって染色されるものを燐脂質と

し Schultz法，重屈折検杏により認められたものを chol.

脂肪としTこ:W~初、。生理的にも重屈折法では肺胞上皮に少量

の chol.esterが見られるが，之は勿論除外した。

責験成績

1.初感染賓駿例

1)結霞菌接種後 1-2週目所見

家兎番号 No.17 -No. 22 

此の時期は間質炎及び喜多出土起を主病変とし，未だ乾略

変性の出現しない時期に相当する。可染性脂肪滴は一般に

小滴性で旦つ少量存在するにすぎない。即ち穆出炎~巣の炎

症中心部に存在する細胞群及び不定部位の間質に矯殖して

いる類上皮細胞群の細胞質等に見られる。染色方法別に見

ると SIII， Bakel."， SD法の)1鼠に可染性頼粒が著明で，肺

胞壁に生理的にも見られる重屈折性物質を除くと chol.脂

肪は余り著明ではなし、。又脂肪滴を見る細胞にも核型の殆

んどIE常のものが比較此多い。而し，感染後2週目の No.22

に於いて重屈折性検査により肺炎巣中心部に著明な重屈折

性物質を認めた。該物質は勿論加温により消失し，冷却す

ると再び出現し chol.esterであることを確め得た。穆出

土処から孤立する定型酌な類上皮細胞結節には殆んど可染性

問肪物質を認めなかった。

2) 結稜菌接種後3-4週目所見

家兎番号 No.23 -No. 30 

持本論文においては第IV編を除き「目旨肪」とは「脂質」と同義に使用した。



此の時却は乾酪変性の出現期で一部のものを除き極め

て幼弱な小乾酪巣から成熟したもの迄見られるが，主とし

て幼弱な乾酪巣に就いて記述した1・、O

No.23では未だ乾酪巣は出現していない。而し炎

心部にtは主前週のものに比し1綾妥変化のあるものが多くし， この

ような部の細胞の細胞質に SII凹II，Baker法， Schultz法等

何れによっても前週に比し精著明に染色される脂肪滴が見

られる。

No.24では幼弱な乾酪巣が多数見られる。乾酪巣部で

は各種染色法によって見出される脂肪鞍粒は急にその大き

さ及び量が増加する。幼弱な小乾酪巣では何れの可染性脂

肪滴も全面.に見出される。而し乾酪巣が精大きさを増すと，

比較的健常な授が認められるような新鮮な乾酪巣でも中心

部の可染性脂肪滴は波少する。 SIIIでは周辺部に比し，中

心部に見られるものは一般に小穎粒性のものが多し、。頼粒

は帯赤色のものが多いが，澄黄色のものもかなり見られる。

更に小さな鞍較では色の判断は困難である。乾酪巣周辺に

近し、部では中心部に比し，可染性脂肪は多量で而も大滴性

で，赤色を呈するものが多い。 Nileblueによる可染物質

は新鮮な乾酪巣では著明でない。乾酪巣中心部に薄し、赤色，

紫青色を呈する頼草立が少量，辺綾部に青色の微細頼粒が柏、

多く染色されて見られる。燐1旨質染色と云われる SD法で
は乾酪巣中心部からの可染性脂肪滴の消退は比較的速かで

ある。之に対しBaker法はとの傾向が少なく，かなり中心

部~可染f生物質が見られる。 chol.染色法である Schultz

法はSD同様に中J心部には比較的原形を有する細胞の細胞

質にのみ半11然とみられるが一般に少なし、。而し周辺部には

温かに多長に見られる。重屈折性検索によっても同様の所

見を得た。

乾酪巣周囲に見られる類上皮細胞層につし、て見ると乾

酪巣にごく近い変性のみられる細胞のみが各種染色可染性

脂肪物質が豊富で，稿、離れた部分では急に減少する。即ち

SIIIではごく近い部の細胞には比較的粗大で赤色を呈す

る脂肪穎粒が多く，その稿外層の細胞は燈黄色の微細な穎

粒を少量有するにすぎない。 NB染色では赤色に染色され

るものは少ない。特に外層の細胞は青色の微細頼粒が主で

ある。之等の細胞は何れも SD法， Baker法， Schultz法，

重屈折性検査により陽性穎粒を見る。

核破砕物質に徴塵様のものが多い成熟した乾酪巣は4

週以後虐殺のNo.29， No. 30に著明で乾酪巣中心部では更

に可染性脂肪滴は細小となり量も被少する。周辺部は著し

く多量に可染性脂肪を見ることが出来る。乾酪巣中心部に

近い所でも，肺胞壁に沿い叉之に無関係に存在する比較的

健常な核を有する細胞の細胞質には比較的粗大な脂肪滴が

見られる。その他にも粗大な脂肪滴は少萱に見られるが，
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一般に脂肪滴は群集して細胞大の大きさに配列するものが

多い。 SIIIでは大滴性のものの多くは赤色に，小滴性の

ものは赤色又は燈黄色を呈する。 NBによる染色性は向著

明でない。SD法では成熟した乾酪巣は黄編色を呈する。こ

のような部で， S IIIで著明に可染性脂肪を認める部以外

は，殆んど可染性物質を認めない。之に反し極く周辺部で

は可染物質は著しく大量に見られる。 Baker法では乾酪巣

中心部にも伶かなり可染f生物質を見る。而しその量はSIII

陽性物質に比し温かに少ない。叉周辺部の可染性物質i'J:SD

法に比し少量しか見られなし、。 Schultz法では成熟した乾

酪巣は紫色に発色し陽性物質の判別は精困難で、あるが，燐

脂質問様乾酪巣中心部は可染物質に乏しく，肺胞壁等に細

胞大に配列する物質を見るのみである。周辺部ににSD法

に比し精広範囲に既性物質が見られることが屡々ある。併

し量的にはSD法現性物質より少ない。重屈折性検査では

大体同様の所見を呈するが，乾酪巣中心部にも微細な chol.

esterがかなり見られることがある。

周囲の類上皮細胞層に於ける脂肪染色所見は前述した

ので略する。

3) 桔稜菌感染後5-10週日所見

家兎番号 No.31 -No. 41 

此の時却の特徴は一方には乾酪巣の拡大，周囲の細胞

層との境界の明際化，納長となった類上皮細胞が著明に多

いこと，又一方には細胞が肺胞壁等に沿って侵入し，乾酪

巣が粗性になったものがゐること等である。脂肪染色では

該成分に乏しく，乾f剰又縮した大乾酪巣では，一部のもの

はその中央部に可染物質を全く欠除する。而し多くのもの

は向SIIIで染色される微細な顎粒が少量寄在する。この

ような部では他の染色法によっては殆んど脂肪物質を認め

ない。

多くの乾酪巣は之に比し精粗f生で‘あって徴細な SIII

陽性物質に混じでかなり粗大な SIII可染性鞍栓が存在す

る。之は3-4週例所見に述べたように肺胞壁に沿って存

在する細胞叉は細胞影に存在するものが多い。之等は乾酪

巣周囲より侵入した細胞と見られ一部は比較的嵯常な稜を

有しその多くは脂肪滴を大量に有する。此のようなものは

SIII， NB，燐脂質染色， chol.染色何れによっても強く反

応する。此の頃になると NB染色によっても多量に場性物

質が見られるようになる。 RPち淡赤色乃至紫赤色の穎粒が

比較酌乾酪巣中央に近く，青色の果取立は辺縁に近く多量に

見られる。燐脂質， chol等はSIIIで大量に大滴性の脂肪

滴が見られる部以外には余り見られない。周辺部では各染

色法による陽性物質は極めて豊富で優劣は認められなし、。

特に重屈折性検査では乾酪巣中心部迄徴細な霧努立を見られ

るものがある。
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著明なのは乾酪巣周聞の類上皮細胞層の所見である。

即ち乾酪巣出現の初期には (3-4週後)ごく近辺の細胞の

みが可染性物質を有するが後期にはかなり広範囲のものが

之を有するようになる。特に細長になった類上皮細胞群に

は著明でSIIIで赤色乃至燈色を呈し， NBでは青色を弔

するものが多く， SD法， Schultz法，重屈折性検査にも強

く応J;e¥する。

4) 結稜菌接種後3-6ヶ月目所見

家兎番号 No.42 -No. 45 

此の時期における特徴は乾酪巣の軟化触解，空洞形成

であって，主に之について論じたし、。

No.42に於ける乾酪巣では遺残肺胞壁其の他に大小

の脂肪滴が見られるがその量は余り多くなu、。軟化巣は多

核球の膿疹状集団よりなり殆んど脂肪滴は認められない。

他の標本を見ると乾酪巣は大部分軟化し，之より周辺の乾

賂巣に向い多核球が侵入して乾酪巣t工島状に孤立する。こ

の様な部の乾酪巣は非常に脂肪滴に富む。而し肺胞壁等に

従って侵入した多該球群の部には脂肪滴は少量認められる

のみである。多段球を多く含む軟化巣では帝国片となって遊

離してし、る乾酪物質及び単核大細胞の細胞質に豊富に見ら

れるのみで，其の他は著しく少量より見られない。又島状

に分割jされた乾酪巣につし、て見ると，之等は通常粗大な脂

肪滴を豊富に有するが，周辺より脂肪滴は粗性となり小滴

性となって軟化巣に移行して行く。他の標本に於し、ても軟

化巣は一般に脂肪滴は小さく且つ乏しい。この傾向は特に

多按球を主体とする軟化組織に著しい。軟化巣と乾酪巣境

界に見られる多量の脂肪物質には各種脂肪が見られるが，

特に中性脂肪と chol.脂肪に富むようである。

No.44に見られた軟化巣は多核球其の他の細胞及び援

成分に乏しく軟化巣は hematoxylinに淡染する粗造な物

質より成る。このような部位には脂肪滴は殆んど認められ

なかった。

No.45では小空洞が数個見られ， Z茎訂曜妻t工薄い乾酪巣

を経て急、に変性の強L、多稜球のみよりなる軟化巣に移行す

る。このような部では乾酪巣及びその周辺以外には全く脂

肪滴は認められなかった。

II.再感染賓駿例

1) 結稜菌接種後1-2週日所見

家兎番号 No.I-No.4

此の時期のものは初感染実験群の同時期のものに比し

炎症が激しく所々に壊死に陥った部分が見られる。この傾

向は特に一週目に屠殺したNo.l，No.2に著明である。

脂肪染色原本を見ると，このように壊死に陥った部分

はSIIIに染色される脂肪物質が多量に見られ，赤色の粗

規髄と，小さな樫黄色麟立及びその聞の移行型が容在す

る。 NBによっては青色に染まるものが極く少量みられる

のみである。 SD法， Baker法によると可染性物質はかな

り見られるが， S III可l染物に比L少量である。之に比し

Schultz法，重屈折性所見では比較的豊富に認められる。

其の他は初感染若手の 1-2週月所見に大体一致するが，

可染性物質は後者に比し遥かに多量に見られる。即ち肺胞

壁に増殖する類上皮細胞，胞内に存在する単核大細胞の胞

体に特にSIII，Baker法により染色される小穎粒状脂肪物

質が配列しているのが多数に見られる。之等の細胞の中に

は援の既に hematoxylin難染性になってし、るものが見ら

れるが，叉正常を保っているものもかなり多い。

2) 結稜菌接種後3-4週所見

家兎番号 No.5-No.8

3週後に乾酪巣が出現する。併し初感染群の夫と異な

り，乾酪巣は余り拡大しなし、。叉増積性の変化が後者に比

し更に強く，周囲の細胞層の変性の度合が少ない。

壊死が発現すると，急、に各種の脂肪滴が大量に発現す

る。併し初期には中性脂肪，燐脂質が著明で後に chol.が

増加して見られる。乾酪巣の中心部に，核破砕物質の徴塵

様のものが多くなると，この部には中性脂肪以外は比較的

速かに消退する。之等の所見は初感染群の夫と殆んど一致

するので詳述を避ける。但し上記のような組織学的特徴の

為に一般に弐のような通有性がある。 RDち乾幣巣が小さく

乾酪変性も激しくなし、ためにSIII可染性穎粒は中央部に

も比較的平等に存在する。燐脂質， chol.も比絞的中心部

迄場性物質が見られる。併し辺縁部が中心部に比し圧倒的

に多いことは同様である。叉周囲に見られる細胞層では乾

酪巣に極く近い細胞のみが可染性脂肪を有するのみであっ

た。この脂肪成分は中性脂肪，燐脂質， chol.脂肪何れも優

劣なく見られた。中性脂肪が圧倒的に多L、のは乾酪巣に極

く近接した少数の変性の強b、細胞若手のみである。

3) 結核菌接種後5-10週目所見

家兎番号 No.ヲ-No.14

此の時制には乾酪巣内に細胞が侵入して乾酪巣は縮小

し分断され吸収消失して行く状態が見られる。

この様な乾酪巣につb、て見ると乾酪巣内に侵入する細

胞は協維細胞であれ某の他の単核大細胞であれ可染性脂肪

滴を有するものが多く，何れの染色法によっても多量に染

色される。併し特にSIII，燐脂質染色が著明のようであ

る。 NBではむしろ青色に反応するものが多い。乾酪巣は

強く可染性脂肪を有し，分断され著しく小さくなっても向

SIII染色， SD法，重屈折性検査等すべての脂肪民応を呈

する。乾酪巣を有しなし、病巣では之を有するものに比し脂

肪量は著しく少ない。乾酪巣を有しなb、孤立性の増殖性結

節では可染性脂肪滴は殆んど認められない。



脂肪染色所見線指

1) 前乾酪変性期: 両群共 1-3週に屠殺した苦手助の

主病変がこの部に層する。両群共一部のもの (No.24) (No. 

26)は乾酪変性化を認めるので此処には論じなし、。之は乾

酪変性化が諸々に起っているので切片標本上病巣の中心部

と見なされる場所でも乾酪巣周辺部であることがありうる

からである。

再感染群の一部のもの，特に第 l週の動物を除いては

一般に各種脂肪染色法による可梁性脂肪は著明でない。炎

症中心部の細胞群及び不定部位の間質に増積する類上皮細

胞群の細胞質内には鞍粒状の可染性脂肪滴が配列するのみ

である。肺胞内に充満する単核大細胞ではー骨lのものが可

染性脂肪を有するにすぎない。之等の可染性脂肪は特に類

上皮細胞の夫は中性脂肪と燐脂質に富み， cholesterol脂肪

には乏しい。之等の細胞は健常な按を有するものが多い。

再感染群特に第1過の家兎では，炎症が激しし、為に各

所に壊死に陥った部分が認められる。このような部では前

述のどの染色法によっても著明に強染せられるが，燐脂質

染色は他の所見に比し檎劣ってし、る。且日ち類上皮細胞が中

性脂肪と燐脂質に富むに反し，中性脂肪と cholesterolが

主体をなす。又一般に再感染群では可染性脂肪を有する細

胞が初感染群に比し主主かに多数に見られた。之は主に細胞

障碍の程度によるものであろう。炎症中心部の細胞群は乾

酪変性が現われなくても，週を追って可染性脂肪が増加す

る。 hematoxylin染色によっては核の変化は之に伴なって

著明になる。

2) 乾酪巣に就L、て:成立より成熟及び治癒主主，乾酪

変性の出現と共に可染性脂肪は急に増量し，大滴性のもの

が多くなる。

乾酪変性が小さく且つ幼弱な時は乾酪巣全体に多量の

可染性脂肪滴が見られるが，壊死変化が檎1よいもの及び成

熟乾酪巣では辺綾部にのみ比較的大滴性のものが而も多量

に見られ，初期には一般に中性脂肪と燐脂質が著明のもの

が多いが後期では cholesterolが之に加わる。之に反し中

心部に向い脂肪滴は細小となり遂に不可視性となり消失し

て可染性のものは少量しか見られない。且つこの際中心部

に見られるのは殆んど中性脂肪でゐる。但し一部のもので

は徴細な cholesterolをここに少量見ることがあった。又

中心部の中性脂肪滴も著しく細小となり減少し遂に消失す

る。

乾酪一栄がそれ程敏密でない時は特に肺』包警に沿って又

之と無関係に存在する細胞の細胞質，叉変性崩壊して既に

接影を認めないものでもその細胞質に相当する部に大小の

脂肪頼粒が豊富に存在して中性脂肪，燐脂質， cholesterol 

を大量に認める。併し之等も次第に分散し消失して行く。
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乾酪巣の周囲に存在する類上皮細胞層では，特にその

最も乾酪巣に近い部の細胞に大量の脂肪物質を認めるが，

再感染群及び初感染群の早期のものでは之より柏、離れた部

では急に激誠して殆んど認められない。初感染群の後期に

みられる成熟した乾酪巣周囲の細胞では著しい脂肪沈着を

認め，特に細長となった類上皮細胞及ひ潟市住細胞の細胞質

には大量の脂肪滴を認める。形質細胞の脂肪沈着は常に軽

度で小滴性のものが少数みられるのみである。乾酪巣周囲

の脂肪沈着を見る細胞層を内外層に区別するならば，内層

に存在するものの脂肪滴は，大旦密で大量に存在するが，

外層では小さく少量しか見られない。内層のものは中世脂

肪が特に多いが燐脂質， cholesterol脂肪も大量に見られ，

外層のものは特に燐脂質の著明なものが多かった。

ラ週目以後に屠殺した兎，特に再感染者平の動物には大

単稜細胞，線維細胞，及び多核球が侵入し乾酪巣が組性に

なり縮小し，遂に分断され吸収される像を示したが，この

ような乾酪巣は大量の可染性脂肪を有し，各種脂肪共に強

く染色される。侵入する細胞は単核大細胞であれあ京高齢田胞

であれ豊富に脂肪滴を有している。之等の細胞が壊死に焔

ると，その細胞が有した脂肪滴は倫その部に細胞大の集団

を形成して見られる。併し更に時期を経過すると脂肪滴の

配列は不定となる。

Plasmal染色では各細胞の細胞質はびまん性に反応す

るが，乾酪巣では減少する。特に成熟した乾酪巣では減少

が著明である。

三だに初感染若手と再感染群の乾酪巣及びその周囲の細胞

層の脂肪染色所見を比較すると，乾酪巣出現期の第3週に

去をし、ては特に差は認めない。その後再感染群の乾酪巣では

比較的中心部に迄各種脂肪物質を認めるのに初感染群では

早く消退ずる。又再感染群では周囲の類上皮細胞に可染性

脂肪を有するものが少く，叉可染物質は燐脂質が比較的著

明である。之らは初感染再感染病変の本質的差異と云うよ

りは，むしろ病変程度の差によると考えられる。即ち再感

染群では，乾酪巣が小さいこと，又治癒傾向が強し、ことで

説明される。

3) 軟化巣に就いて

軟化のごく初期の標本を得ることは頗る困難である。

軟化巣はそれが多核球を主体とするものであれ，細胞に乏

しい無構造物であれ極めて可染性脂肪物質に乏しb、。乾酪

巣は周辺部及び肺胞墜に沿ってかなり可染性脂肪を有する

が，その他の部位では比較的乏しい。市るに非常に興味あ

ることは軟化巣と乾酪巣の境界部には可染性脂肪を比較的

豊富に見るこ主と， plasmal反応の著明な軟化巣が認めら

れたことである。
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考按

Jorst21)によれば牛の結稜症について壊死を欠く幼弱

な結節では脂肪は見られない。その後結節中心部の細胞の

原形質内に小脂肪滴が見られるが，この時期では細胞の退

行変性は見られな¥，.、。脂肪滴を有する細胞が増加し脂肪量

も多くなると核の変化が見られ，との部に壊死を生ずると

云う oそして脂肪滴の見られない部分には壊死は起らなし、

と強調している。併し何故この様な部に壊死が生ずるかに

ついては説明していなし、。

木実験では初感染群に於し、て Jorstと全く同様の所見

を得Tこ。即ち 1-3週の軍胸に於し、て週を経る毎に病巣中

心部の細胞に脂肪滴の増量が見られたが，この部には脂肪

量と併行して結核菌のびまん性の増殖が見られ，叉細胞の

変性も見られた。

胞防滴の発現につL、て FischlerB1)i土腎の貧血性硬塞

の観察から，不安全な血符障碍にその因を求めた。 Jorst21)

は結核症に於し、ては更に生体細胞へめ結稜菌代謝産物の毒

作用も考えて¥，.、る。そして彼等は脂肪の沈替は細胞の生存

中にのみ起ることを強調してし、る。著者も炎症中心部以外

にも肺胞壁に増殖する類上皮細胞其の他の比較的健常な細

胞に，特に中性脂肪，燐脂質の出現を認めた。

乾酪巣の出現により脂肪滴は急激に著しく増量して見

られることから脂肪滴は比較此短時間に蓄積されるものと

思われるo ここに対照的なのは再感染群第 l週に既に見ら

れた壊死巣で‘ある。該部に於いては脂肪の沈着は乾酪巣に

比し少量で，而も後者が中性脂肪，燐脂質が当初豊富で後

cholesterolが増量するに比し，中性脂肪， cholesterolに

富み1燐脂質に梢乏しい。之は再感染群ではSchultzの云う

如く，菌接種以前既に抗体が大量に存在し，接種後百ちに

allergy性炎、に基づく壊死を生じたと考えると，細胞が脂

肪の沈替を充分来さない中に死滅した結果であろうと解さ

オもる。

乾酪巣に就いて Jorst21)は乾略単の周辺部にはメ涯

の脂肪が見られるが，之は乾酪巣周囲の細胞にあるので壊

死部に見られるのは脂肪を有する細胞が死滅して，その脂

肪が残されたものである。細胞が死滅すると脂肪は次第に

消失するから乾酪巣内部には脂肪滴は少ないと云った。彼

がどの様な時期の乾酪巣について観察したかは不明であ

る。本実験で、乾酪巣周辺の脂肪の最も多く見られた部の細

胞は到底生存細胞とは見られなし、ものであって，かかる壊

死細胞に却って多量の可染脂肪を認めた成績において彼の

考えとは一致しない。乾酪巣内の脂肪につし、て PagePlは

殆んど中性脂肪のみが認められ，重屈折性物質は少量見ら

れるのみであると云った。森，楠木等はこの事に関し詳し

く述べてb、ない。木実験でに柏、大きな乾酪巣中心部t土勿論

少量の中性脂肪を見るのみで燐脂ι責， cholesterol は殆ん

ど認められない。全体として乾酪性変化が進むと燐脂質，

cholesterol.中性脂肪の11民に消退することが分った。乾酪

巣辺綾部及びIJ、乾酪巣でt土何れも多量に見られるが，中性

脂肪が最も多い。又初期には燐脂質が多く cholesterolが

少なし、が，後にはcholesterolも増量する。乾酪巣内には単

按細胞，類上皮細胞が侵入するが，之等には大量の脂肪滴

が見られる。之等は初期には中性脂肪，燐脂質，cholesterol 

共多量に見られるが，細胞が峨壊すると脂肪滴は弐第に消

失する。この際も中性脂肪は最後温残る。この乾酪巣に於

ける脂肪滴のi消失は， Jorst は脂肪滴が細分してびまん性

にまきちらされるか，一部は難染性になるためと考え，

Gierke2)は鹸化或は酸化分解により， 叉細分して遊離脂

肪となって組織液中に移行すると考えた。 Jorsti土乾略

巣中心部には恐らく脂肪は蹴量していると考えたが，

CaldwelP')は生化学的定量を行って之を裏書きした。

乾酪巣周囲の細胞層に就いて， Jorst は脂肪は乾酪巣

との境界部の細胞に最も多量で，その周囲の細胞は脂肪の

沈考が始った層であるo その外層は完全に脂肪を有しなか

ったと云う。彼は乾酪巣は漸弐このようにして外方に拡大

すると考えていたので‘このように結論したのであろう。

PageP) は増殖~では乾酪巣周囲の細胞の内層に存在する

細胞では脂肪は大滴性で多量に在在しその外層は類脂肪

と cholesterolが見られたと云い，森，楠木は巨細胞，類

上皮細胞の有ずるものは燐脂質特にレチチンであると云う。

著者は木実験で内層即ち乾酪巣近辺の細胞は先人の如く脂

肪滴が大きく大量にあることを見ているが，中性脂肪が最

も多量で、あった。併し燐脂質， cholesterolも勿論豊富に

存在する。その外層では脂肪滴は小さく少量で燐脂質がむ

しろ著明だった。勿論中性脂肪， cholesterolも存在する。

に於¥，.、て，再感染君群宇の乾酪巣周囲の細胞層で

総括f比土し一般に脂肪に乏しく， 且つ可染指肪は一般に小滴

性で市も燐脂質に富むと述べた。勿論乾酪巣に極く近接し

た細胞には大潟性の可染物質を大量に認めるものはあるが，

このような細胞は初感染群に比して少ない。之は再感染群

では治癒傾向が強し、ため，壊死傾向が少ないことに起圏す

ると考えられる。著者は乾酪巣以外の部，特に乾酪巣発現

期前の特に間質に増殖する類上皮細胞等に於て燐脂質が中

性脂肪と共に比較的豊富なことを指摘した。又再感染群第

l週に見られた壊死巣は燐脂質よりむしろ chol邸terolが

著明だったことから以上の所見を綜合すると燐脂質は一般

に機能充進に関係し， cholesterol はむしろ壊死変性に関

係があるように思われる。

軟化集に就いて:乾乾巣は軟化が起ると，その境深部



に再ひ浦著明な可染性脂肪滴が見られた。この際も中性脂

肪は多し、が，燐脂質， cholesterolもかなり見られた。又

軟化巣により異なるが一般に plasmal反応はかなり著明

であった。かかる事実の解釈には非常に苦しむものである。

著者はこの編におし、ては単に「脂肪」とは記載せず，常に

「可染性脂肪」と云う表現を用いたので‘ある。病変部位に

ある全ての状態の脂肪が上記方法による染色法によって可

染性となると考えるのは大きな誤りである事は云う迄もな

b 、。つまり我々が脂肪染色によって見得る脂肪はし、かなる

方法によったにしろ現在の段階ではこの中極く一部のもの

にすぎなし、のである。著者の考えとしては或る一定の特殊

な条件になったもののみが可染性脂肪として見えるものと

考えられ，この条件としては化学的なものがあるのは当然

'ed>るが，物理酌な変化即ち比較的粗大な賦粒状であった

もののみが可視性となる印象が与えられた。軟化巣に於い

て，その辺縁部に可染性脂肪の増量する所見の原因を著者

はこの様な考えに求めたい。伶この問題に対する考按は第

四編の考按の部で再検討する。

Fränko~~) ~ì多核球には Sudan blackで染色される脂

肪が見られると云ったが，本実験・では軟化巣に多量の変性

に陥った多該球が見られたが，可染性脂肪は著しく少なか

った。乾酪巣は脂肪を多量に有しつつ脂肪の少なし、軟化物

質中に分断され消失して行く像が見られた。

結 論

第I編に得られた:材料に就いて各種の脂肪染色を行な

い，次のような成績を得た。

1) 初感染及び再感染主計劫に見られた乾酪巣では，脂

肪染色所見上量的差異は認められたが，質的差異は見られ

なかった。

2) 幼弱な乾酪巣には，びまん性に多量の脂肪滴が見

られるが，成熱したもので

頼頼1降粒草粒立が多量に見られるo

3) 乾酪巣中央部よりの脂肪の消退問燐脂質， chole-

sterol，中性脂肪のjI院に行われる。

4) 乾酪巣に見られる脂質は後期程可染性が著明でら

る。特に cholesterolは初期には余り多量に見られないが，

後期には著明に見られる。

5) 乾酪巣周囲細胞層の脂質は，その内層ではむしろ

中性脂肪に冨み，外層では燐脂質に富む。

6) 軟化業は脂脂に乏しい。併し乾酪巣との境界部で

は脂肪が比較的多量に認められる。

7) 再感染群早期に見られる壊死巣は，乾酪巣に比し

脂肪に乏しく，むしろ cholesterolに富む。

8) 可染性脂肪滴は障碍された細胞の胞休内に生じ，

133 

細胞の破壊後徐々に消退するe

(附)脂肪染色知見補遺

SudanIIl染色 JorstによればSudanIIIは往々 日旨

肪以外のものも染色する傾向があり，脂肪を有いなし、細胞

も薄くびまん性に染色される事がある。又染色中標本に非

特異性の沈澱も起り得る。その点 Scharlachrotの方がか

かる点を欠き，叉勧細な脂肪頼粒も染色する特色があると

云ってかる。而し著者の経験では Scharlachrotに比し染

色像は遥かに美しく，殊にGrublerの SudanIIIによっ

ては美しし、標本を得ることが出来た。しかし邦製の Sudan

IIIには粗製なものが多く， 非常に染色性の低下してるこ

とを認めた。弐に前述の如き欠点を避けるため，著者は予

め脱脂した標木を対照にして染色したが， Sudan III染色

後の言0%alcohol分別を長く行うごとにより良い標本を

作るごとが出来た。

Nile blue染色:一般に nileblueは中性脂肪を赤く

類脂肪を青染すると云われるが，種々の議論がある。 Nile

blue染色はSudanIIIに比し染色される脂肪は少量で，結

稜病変特に初期に於てこの傾向が著しい。而し後期の乾酪

巣ではかなり多くの可染物質が見られた。

Smith Dietrich法， Bakerの酸へ?チン法， Ciaccio 

法， Sudan black-B染色 (McManus法)何れも燐脂質及

び糖脂質染色法と称される。

前述したように Baker法は優秀な燐脂質染色法で，

他の燐脂質染色法では可染脂肪が認められない初期の結援

病変でも美しい標本を得ることが出来た。而し:本実験に於

ては，結援病変の後期に乾酪巣周辺に見られる脂肪滴の染

色J所見では可染性脂肪量に於て Smith-Dietrich法より劣

るようである。その理由は分らない。叉formol固定凍結

標本で作製出来ないこと及びそのゲラチン包埋，染色過程

も稿、繁雑であることが難点である。 Ciaccio法は paraffin

標本で見れると云う特色以外可染物質にも乏しいし特に利

点は見られなかった。 Sudanblack-B法は同様 paraffin

標本で見ることが出来るし，固定，包埋，染色も比較的簡

単であるが，材料を大きくとることが出来ないし叉脂肪

物質が多量でない時は顎粒状に染り難く， 且つ paraffin

標本は凍結標本と比較する時不便であり，木実験で

有用とtは比主丸，恩思、われなかつた。叉染色液の有用期間の短かいこ

とも難点の一つであるつ

Smith Dietrich法は formol固定凍結切片で出来，結

核病変初期にはBaker法に劣るが，後期には反ってBaker

法より成穫は良し、ように思われた。市しその欠点は染色液

の成熟に要する期聞が余りにも長いことである。著者は作

製後l年のものを用いたがこの頃のものが最も染色力が強

いと思われた。
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Schultz法及び重屈折性検蜜: 巣は紫色に発色し，緑青色に発色する cholesterolの識別

共に cholesterol検索法として用いられる。後者では に不便な事があるο又，短時間に極色する事は非常な難点

加温によって重屈折性が消失し，冷却により再び重屈折性 である。 この点重屈折性検査は優れているが， Schultz法

の見られるものが， コレステリンエXテノレと判定される。 と必ずしも同一所見を旦しないので両者を併用する事が望

Schultz法は cholesterol染色として優秀であるが，乾酪 ましし、。

第 III篇 緩酸，多糖類，酵素の組織化皐から見た

乾酪化，軟化の組織愛生について

緒言

第II編の緒論に述べた如く脂肪に関する組織化学的

検索法は比較的早くから発見せられ，応用せられていたが，

核酸，多糖類，酵素等の組織化判勺検索法は殆んど最近進

歩したもので，特に結緩症に就いて之等を応用し追究した

報告は比較的少ない。

li!Oち多糖類，特に糖原に関しては B邸 t法によって，
Glerke~) 其の他の報告が見られるが，一般多糖類に就いて

の報告は市]1111)，佐々 木34¥ 青木12)，掘13)等の報告が見ら

れるのみである。緩酸に関しでも前記4氏の報告をみるの

みであるカら酵素に関する報告は比較的活獲で，高松:1)，武

内10>， GomorFl， Grogg & Pearce6)，青木町郷1:1)等比

較的多数見られる

著者は前編に於て第I編に詳述した諸種の結該性病変

について主として凍結切片法によって脂肪所見を述べた。

本編に於ては paraffin標本について稜酸，多糖類，醇素染

色所見を述べる。

費験材料及び賓験方法

材料は第I編に述べた経気道的結按感染家兎肺と同ー

の標本である。固定法は夫々の目的によって異なるが一般

に緩酸及び多糖類染色にはCarnoy固定液，酵素染色には

Gomori法に従，.、冷 aceton又は冷 ethanolで固定した。

染色法

(1) 核酸

1) Feulgen民応町

2) Pyronine-Methylgreen梁色36)を行いDNA，RNA

に就いて考察した。 (methylgreenはMGと略)

(II)多糖類

1) 過沃度酸Schiff反応門 以下PASと略)

(III) 醇素
1) Alkaline Phosphatase pH 9.0 Gomori法制

(以下「アア」と略す)

2) Acid phosphatase pH 4.5， 5.0， 5.5 Barger 法的

(以下「酸7Jと略す)

3) Lipase (Tween 60) pH 7.2 Wachstein法め

(以下「リパ」と略す)

之等は対照として基質を加えなし、液に浸した標本を同

時に用L、た。脱)夫には pH5.0の絢機酸緩衝液を用いた。

「酸7JはpHによって反)応を異にするので43)pH4.5， 5α 

5.5の3種を用し、fこ。

成績

1. 初感染賓駿例

1)結該菌接種後第 1-2週日所見

家兎番号 No.17-22.

結後菌感染後7日目に於ては間質炎、を主体とし， 14日

後に於ては参出炎も加わって来るが乾酪変性はまだ発現し

ていない。記載の便宜上参出性病変，増殖性病変，血管，

気管支病変の)1民に述べる。

穆出性病変:参出炎、巣に於ける肺胞内には，単彦大細

胞及び多様球を大量に認める。

単該大細胞は稜酸染色を行って見ると大体2種類に区

別することが出来る。li!Oち多くのものは稜，胞体共に大き
く，仁は2箇伎でDNA，RNA共に乏しし、。之に対し一部

のものは核， 胞体共に精小さく仁は 1-数箇有し， DNA， 

RNA共に檎豊富である。両者の聞には種々の移行型が存

在してし、る。之等の単核犬細胞は激しい炎~症のために種々

の退行変性像を示す。援酸所見としては一般に先ず核中心

部より DNAを蹴じ， RNAも徐々に波少する。勿論RNA

がDNAより先に消失するものも見られる。 PAS反応を見

2) 大野氏の MetachromasiaB乙広町 ると単援大細胞には殆んど反応を認めない。而し，一部の

過沃度酸 Schiff反応は予め唾液消化39)を行った標本 ものは唾液で消化される徴細な穎粒状の強陽性物質を有し

を同条件で染色し糖原の検索に資した。 Metachromasia てb、る。酵素反応を見ると単媛大細胞は「ア 7Jに殆んど

反応は pH7.0，4.1， 2.5に就いて行った。 が陰性である。而し極く少数のものに反応が見られるもの



がある。 11酸 7Jでは殆んどすべての細胞の核は反応する

が pH5.0以下で細胞質に陽性のものが屡々見られる。「リ

パ」は屡々陽性で特に大型の援の淡明な細胞に陽性のもの

が多い。

多稜球はDNAに富み細胞質はRNAを欠く。 PAS反

応は強陽f生であって変性に傾くと強く民忘する陽性樹立が

小旦疎性になり細胞外に遊出して行く。静素反応を見ると

「アフ」に強陽性で， 1リパ」陰性， 1:酸7Jは援のみ反応

する。炎症の激しL、部ではその部の細胞は一般に壊死に傾

き種々な像を呈するが，この変化は再感染群に著拐なので

後述する。

増殖性病変及び間質炎:肺胞間質は，第 1週より細胞

浸潤， うつ血水腫様膨化の為に著しく肥厚している。ここ

に浸潤している細胞は多数の単該大細胞，多援球，及び小

数の小円形細胞であって単該大細胞は漸次定型的な類上皮

細胞の形態をとりそぬ浸潤は特に2週後に著明である。こ

の細胞は一般に肺胞内の単稜大細胞の大型のものと殆んど

同様の所見を呈するが，後者に比し更にDNA，RNAに乏

しい。定型自司な類上皮細目包結節を見ると周辺部の類上皮細

胞は精DNAに宮みRNAも少量有するが，結節中心部の

ものは極めて DNA，RNAに乏しく，仁の RNAが比較的

強染して見られる。結節には「アア」甜湯性の多核王者を伴

なうが類上皮細胞は多く陰性である。而し中には中等度に

反応するものも見られた。 1リパ」は強場性で「酸7Jは

pH5で胞体にかなり反応するものが多い。

血管，気管支周囲の細胞浸j即主主に小円形細胞で之に

多段球，単核大細胞，形質細胞を混ずる。淋巴球は DNA

に宮みRNAを欠き「ア7J["リパ」にE乙応せず「酸7Jに

中等度に反応する。単援大細胞，多核球に就し、ては上記の

ものに準ずる。

気管支内に多量に存在する粘液性物質は多量の単核大

細胞及び多核球を有する。之等の細胞は各々上記の如き細

胞化学的性質を有するが，粘液物質は一般に僅かに pyro-

nine好性， PASに徴染し， ["アア」弱揚f生である。

2) 結該菌接種後3-4週目所見

家兎番号 No.23-30.

此の時期に於ては乾酪性変化が出現する。肺胞は単摂

大細胞に充満せられるが矯殖性変化が強く，格子状糠維は

肺胞壁より胞内に増加して来る。

先ず乾酪変性に傾いた部では多綾球の著明な浸潤があ

り，この部に見られる細胞援は一般に濃縮して徴細構造を

失ない稜破砕物質を散見する。該酸反応を見ると，この

ような濃縮該，綾破砕物質はFeulgen反応に強く反応し，

MGに強染する。及一部のDNAは低重合化して強くpyro"

nine好性を示す。 RNAは比較的乏しし周辺南の類上皮
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細胞も DNA，RNAの被少しているものが多い。 PASに

はびまん性に中等度に反応し，全面特に多按球及びその周

辺及び壊死細胞に強陽性微細鞍粒物質を認める。唾液消化

試験を行うと之等は大部分消失するが街壊死巣全体にぴま

ん性の弱し、E乙ISが見られる。 1アフ」はこのような幼弱な

乾酪巣ではびまん性に強く反忘する。乾酪巣内外には多按

球が多量に存在して強くE乙忘している。乾酪巣周囲の類上

皮細胞は大部分陰性であるが，壊死巣辺縁部に，反f，t:;して

見られるものが存在する。「酸フ」は乾酪変性巣では消失が

速かで，特に pH5.0以下では幼弱な乾酪巣でも消失する

か減弱し，一部の細胞援に反応を見るのみである。而し一

部の乾酪巣では周辺に近く，核及ひー按成分以外にも弱くび

まん性に反応を見ることがある。との傾向は特に pH5.5

の際に著しい。 1リパ」も一般に速かに消失する。而し:幼

弱な乾酪巣では，特に辺縁部に近くかなり反応を見ること

がある。乾酪巣周囲部の類上皮細胞は他の部の細胞に比し，

強く「リパJ["酸7Jに反応する。

乾酪巣が精成熟して収縮し，核破砕物質に微塵様の物

が多くなって来ると，此の部の pyronine好性は増加して

特に中央部はかなり強染ずる。叉濃縮稜，稜破砕物にも

pyronine好性になったものが多数見られる。乾酪巣の反

応も増強し，びまん性にかなり強く反応する。全面に徴塵

様の強湯性頼粒が散在するが，乾酪巣周辺部に著明で，乾

酪巣が大きくなると中心部には陽性賄稔は急激に認められ

なくなるo唾液消化をしても乾酪巣部にはかなり民広が見

られ，特に肺胞壁にはE脅し、民応が残る。大野の metachro-

masia反[，t:;i;tpH 7.0では乾酪巣全体に強く見られるがpH

4.1では弱く認められるにすぎなし、。 pH2.5では肺胞壁に

一致する部に僅かに見られるのみである。「駿 7J 1リパ」

は辺縁部に僅かに反応を見ることもあるが，多く陰性， ["ア

7Jも減弱し辺縁部，肺胞壁に沿って強く反応するが，一

部のものは全面に強く反応し，肺胞壁近辺は反って続調し

ているものも存在する。周囲部の細胞を見ると，乾酪巣近辺

の類上皮細胞，多按球は核が濃縮しFeulgen反応及びMG

に強染するが， DNAが低重合化して pyronine好性にな

ったものが多く見られ，或る物はDNA，RNA共に誠少消

失する。此の頃になると乾酪巣周囲には細長になった類上

皮細胞が多く見られ，かかるものではDNA，RNA共に豊

富で酵素民応は一般に増強してt.、る。巨細胞はDNAに乏

しく RNAに冨み， ["ア7Jに時に弱く民広し， ["リパ」に

強く反応する。之等の周闘に発達する淋巴球層に中に「ア

ア」に強く反応する多稜球以外は「ア 7J 1リパ」陰性で

「酸ア」に普通に民百三する以外特に変った所見を見ない。

病巣周辺及び血管気管支周囲に多量に出現する形質細

胞はDNA，RNAを豊富に有し「リパJ["アア」陰性で「酸
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7Jも核のみ閃ぶする。

肺炎巣を形成する単複大細胞はリパーゼ陽性のものが

メ潤l分を占めるが，その他の所見，多段球所見は 1-2週後

のものと特に変化がないので略する。

3) 桔綾菌接種後ラ-10週日所見

家兎番号 No.31-41.

此の時期における特徴は一方では乾酪巣が著聞に拡大

し核成分が滅少し石灰沈替が見られ，乾酪巣とその周辺

の境界が明瞭になる。又一方では乾酪巣が粗性化し細胞

が周辺部より侵入する。叉線維細胞が柏、著明になり結合織

成分が増加し，類上皮細胞の細長化がますます著明になる。

乾酪巣は大きく稜破砕物質が著く減じても pyronine

好性は依然強い。叉，夜破砕物質には向MG好性のものが

多く見られる。 PAS民応もかなり著明であるが，周辺部以

外は強湯性微細穎粒は見られず， 自主液消化をしても PAS

陽性度は余り変化しない。大野の metachromasia反応で

は pH4.1でもかなり陽性に染色され， pH2.5でも陽性物

質は更に増量している。大きな乾酪巣では中央部には一切

の博子素反応を認めたい。周辺部には「ア 7J命強く存在する

而し小乾酪巣では全体にびまん性で精綬弱した反応を認め

る。石灰沈着の見られる No.30，No.31に就いて Kossa

の硝酸銀法により Ca塩石灰を染色して見ると乾酪中心部

にびまん性に染色されていてアォスフアターゼとの関係は

具く分らない。而し肺胞壁に沿って幾分強く石灰が沈着し

て染色されているような印象は与えられた。

此の時期に於て稿、著明になって来ている線維細胞につ

いて述べると，乾酪巣周囲の線維細胞は初めDNA，RNA 

を中等度に有するが成熟すると両核酸共減少する。又幼弱

なものは PAS陽性頼栓を大量に有ずるが，時液消化をす

ると大部分が消失された。成熟した細胞では陽性物質は稿、

被少するが大部分唾液により消化されない。得手素反応とし

ては乾酪巣周辺のものでは時に「アフ」強陽性であるが多

くは弱陽性又は陰性である。 rリパJ~土乾酪巣周辺部のも
のに陽性のものがある。 n酸7Jも同部のものは胞体に類
上皮細胞のような反応を見るものが見られた。

4) 結援菌接種後3-6箇月所見

家兎番号 NO.42-45.

此の時期に於ける特徴は乾酪巣の軟化融解，空洞形成

?であって，主に之につb、て各成績を述べる。

乾酪巣は中等度に pyronine好性で，姉胞壁近辺に卒

在する多少の援破砕物はMG好性である。乾酪巣内に多該

球が侵入したような部位では乾酪巣は疎性になり RNAは

蹴少し多綾球は多く按濃縮のために強く MG好性又は低

重合化の為にpyronine好性になる。軟化物質で多核球が

主体をなすものではRNAはその中に含まれる乾酪巣破片

及び単絞大細胞等に少量見られるのみで一般に極めて乏し

いが，稜成分に富む為にひやまλ〉性に FeuIgen反応場性又

MGに!宅色する。接影に乏しし、崩壊軟化物質はRNAに乏

しく DNAも弱く，びまん性にFeuIgen，MGに旦色する

のみである。 PAS染色では軟化巣は一般に乾酪巣に比し稿

陽性物質に乏しい。叉乾酪巣内に侵入する一部の比較自七健

常な多核球に略液で消化される強陽性顎粒を申等度又は少

量認めるが，際蕩状に存在する多該球群にはそのごく少数

のものが少量存するに過ぎず軟化物質は一般に糖原に乏し

い。階素染色所見では乾酪巣はごく辺綾部及び之に近し、肺

胞壁に沿って強く「アア」腸性である。軟化巣では多核球

を主体とする膿疹性軟化物質に稿弱く見られたが，無構造

崩壊物質には全く見られない。 rl酸 7Jも前者の或るもの

の援に少萱見られ後者には見られない。 ryパ」は全く見
られない。乾酪巣内に侵入する比較的健常な多核球の一部

にかなり強く「酸7J及び「ア 7Jが見られた。 No.のに

見られる小空洞壁は，殆んど高度に変性した多核球のみよ

りなる軟化物質で作られ，乾酪物質は極めて少な，.、。之に

つ，.、て札結批浮的検索をすると軟化物質は極めてDNAtこ

富み RNAに極めて乏しし、。 PAS民邸主弱陽性で糖原1'1

殆んど見られなし、。一切の静素反応は陰性である。

一部の乾酪巣では遺残肺胞間質に従って軟化が起り乾

酪巣は分断され，遊離し軟化巣内に消失して行く像が見

られる。而し軟化巣は一般に細庁説妥に乏しい hematoxyIin

に淡染する粗性な崩壊物質より成る。かかるものはMG，

FeuIgen反応に僅かに反応しpyronine好性も殆んど欠如

する。 PAS反応も乾酪巣より弱く糖原穎粒を有せず酵素反

応を欠如する。

1I.再感染賓駿例

I) 結綾菌接種後第1-2週目所見

家兎番号 No.I-4.

再感染後1-2週日に於ては初感染群の同時期のもの

に比し炎症が更に高度で肺胞を充満する単核大細胞には壊

死に傾いたものが多く，叉多按球の参出が寓度で所々に群

集する。叉穆出細胞の変性崩壊によって乾酪変性の初期像

を日するものも少数見られる。

先ず肺胞内に充満する単按大細胞を観察すると，激し

い炎、症のために該細胞は多くのものが，胞体，綾共膨化し初

感染若手に比してDNA，RNAの減少消失してし、るものが多

h 多くの単核大細胞はPAS反応に殆んど反応しなL、が，

所々に微塵様の強陽性顎粒を胞体内に有する細胞が群集じ

ている。この頼粒は核の極く周辺部に見られることもある

が，不定のものが多く唾液消化によって消失する。静素反

応をみると「アプ」は初感染群の同時期のものと同様大部

分のものは反応せず，一部のものに反応をみるのみである



が， r酸7J特に pH5.0以下では反応を旦しないものが屡
々見られる。併しこの様な細胞でも「リパ」を呈するもの

が比較的多いような印象をうける。

最も炎症の激しい部は壊死を呈するが多核球の穆出が

高度で，この部の単稜九細胞のRNAは消失するものもあ

るが，又壊死巣により反って pyronine好性のかなり強し、

ものも見られる。DNAは該の濃縮，破壊に伴ない，Feulgen

強陽性， MGに強染するものが多く一部のものは侭重合化

して強く pyronine好性となる。 PAS反応を見ると壊死

巣全体に特に多核球附近に PAS強蕩性頼粒が大量に見ら

れるが，又該部全体にびまん性に PAS強陽性となること

が多い。唾液消化試験を行うと大部分の陽性物質は消失す

る。再孝素即ぶを見ると「アフ」ではびまん性にかなり強い

反応が見られる。勿論多該球に強く見られるが，NJ;芯しな

い多該球も屡々見られる。「酸 7J 1"リパJiisむぷ消失して

いるものが多し、が，変性が強度でなければ国í~ずる細胞を

散見する。

類上皮細胞結節，間質炎，血管気管支周辺の細胞所見

に就し、ては初感染群のそれと大差がなし、ので略する。

2) 結稜菌接種後3-4週目所見

家蒐番号 No.5-8.

此の時期に於ては乾酪性変性巣の出現を見，増殖性変

化が著明になることは，初感染群の同時期のものに一致す

るo 叉，乾酪巣は3週後に出現するが，以降その拡大は見

られず，叉数ら少ない。

多該球及び之等に由来する濃縮援，核破砕物を多量に

含む小さな新鮮乾酪巣は比較的RNAに乏しく， DNAii 

MG， Feulgenに強染し，又は pyronine好J性になってい

て，周辺部の類上皮細胞層はDNA，RNAに乏しし、ものが

多し、。而し乾酪巣が稿大となり該成分が波少すると乾酪巣

の中央部より pyronirie好性が増加する。この場合中心部

に該成分が多量にみられるものはその部がRNAに乏しく，

周辺の該成分の少なし、部がpyronine好性がE郎、ものが存

在する。 併し一般に初感染若手の乾酪巣に比較すると RNA

は少なし、ょうである。このように乾酪巣が成熟して周囲の

類上島細胞層との境界が比較酌明瞭になると，この部の細

胞のDNA，RNAit.穐増加して来る。

PAS反応を見ると乾酪巣部はぴまん性に染色され多

段球，類上皮細胞等に由来する強場牲微細頼粒が多量に見

られる。静素即芯を見ると初感染若手の乾酪巣と同じく「酸

フJrリパ」は蹴号乃至消失し「ア 7Jは強く反応して見ら
れる。周囲部の細胞層r就ての組織化浮所見は初感染群の
3-4週のものと一致するので省略する。

乾酪巣を認めない結節を見ると，結節中心部の類上皮

細胞は一般に該酸特にDNAが減少しているが周辺部のも
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のはDNA，RNAが比較的豊富である。 PAS反応を見る

と多核球が一般に強く浸潤しているので結節は一般に強場

性穎粒に富む。階素反応it.初感染群の ¥-2週に詳述した

ものと殆んど同様なので、再記することを略するが，大きな

結節では周辺部の類上皮細胞が「酸ア」日パ」に強く反応

するのに中央部のものは之等の反応は弱し、か，陰性になる。

結節問に見られる肺胞は変性に陥った単核大細胞，多

稜球，小円形細胞を種々の程度に包含する。之等の細胞は

一般にDNA，RNAに乏しし、が，又RNAの強染せられる

もの， DNAが按i濃縮のために強染し，或L、は pyronine

好J性になるもの等種々の像を唱す。之等の細胞の酵素反応

は一般に蜘耳乃至消失するが弱レ。疑液は弱 pyronine好

性で PASにびまん性に微染し強湯性穎粒を種々の程度に

含有する。

3) 結侯菌按種後5-¥0週目所見

家兎番号 No・9-¥4.

此の時期は治夜期に相当し，病変の吸収が行われ，之

に伴なって乾酪巣の縮小消失が見られる。

先ずF週目の標本を見ると No.9では乾酪巣は一般に

小さく且つ少ない。周囲は比較的健常な細胞により境され，

叉乾賂巣内にも比較的健常形を有する多核球，類上皮細胞

が多く見られる。札機化洋的に検すると，乾酪巣中心部の

濃縮核，核破砕物質は倫 MGに染色されるものが多く，

RNAに乏しい。之に比し周辺部は援物質少なく pyronine

好性が強くこの部に見られる多核球，単核犬細胞は種々の

程度に退行変性を示すが，之等に混じて比較的曜常に近い

核形を有しDNAも王常に有する細胞が見られる。乾酪巣

it.街中等度 PAS陽性で，多核球を始めこの部に見られる

細胞は一般に PAS陽性穎粒物質を有する。特に乾略巣周

囲には線維細胞の若干の増曜があり，之が粉々多量にPAS
陽性穎粒物質を有する。勝三転反応、を見ると乾略巣が小さく

なり吸収されかかっても倫乾酪巣は「ア 7Jにびまん性に

中等度にEむ志する。1"酸 7J i土壌死巣における細胞該には

犬部分に民忘がないが，侵入した細胞の一部のものは反応

する。1"リパ」は周囲の類上皮細胞には民芯が見られるが

侵入した細胞には反応は見られない。

7-¥0週に於ては病変は吸収せられて肺表面に帽針頭

大さの小結節が散在して見られるのみである。 No.¥¥に見

られる比較的大きな結節では倫F週以前と同様な所見を!弔

する乾賂巣を見るが，それ以下の結節では乾酪巣を見ない

か，痕跡の乾賂巣を有する。このようなものでは中心部の

細胞は核酸に乏しく周辺部のものはRNAが豊富で感染後

早期に見られた結節と特に差異を認めない。PASs乙窓は中

心部に僅かに遺残する濠死組織及ひ精機細胞は中等度に染

色され，壊死部にもその近辺の細胞群にも強陽性微細頼斡
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が比較白七多量存在する。謬原線維も PAS陽性で強陽性穎

粒を有するものが見られる。 得子素反応を見ると壊死巣は

「ア 7Jに街強く即ぷずる。多該球，類上皮細胞に就ては

前述したので述べなし、。線維細胞は弱く反応するか又は反

応しなし、。惨原F騨住には弱く反応するものが見られる。「酸

7Jは結節中心部の民間士弱Lが周辺部では強く，細胞質

にも反応を見るものがある。1"リパ」は一般に弱く反応が

見られる。併し一般に醇素反応ii.菌感染初期のものに比し

弱し、ょうである。

穂括並びに考按

以上の病変を~の 3項目に分けて考えて見ょう o

J.前乾酪変性期について

第 I編に述べたように両群第 i週第2週の家兎及び第

3週の一部のものが之に属する。止との時期におし、ては両群

共初期には参出土足~が主体をなし，後に次第に炎症は増殖性

になることは前述の通りである。そして炎症細胞の主体を

なすものは初期には単核大細胞及び多稜球であり，後には

類上皮細胞が之に加わる。ここでこの肺胞内を清ず単核大

細胞(犬参出細胞)と主として間質に増殖する類上皮細胞

につし、て考按を加えて見たい。

この両者の細胞は形態学的に甚だ近似を示すもので，

両者の起源については古来論争の焦点であった。先ず単核

大細胞は肺胞上皮より発生すると云われ，叉血管内皮より

発生すると云われ，叉肺胞間質の組織球説が提唱され叉は

多元説を主張している者もし、る。

武田叫は2種類の起源を求め，その大部分は臨機球，

単球性細胞より由来し，一部は肺胞又は呼吸気管支末端部

の上皮細胞に由来すると想定している。一方類上皮細胞に

ついても，形態学的類似から大体大重量出細胞と同様な起源

を求め，謬出性病変と増殖性病変における差に両者の相違

を求めんとしている様である。然らばこの両者は一体移行

するものであるかと云う疑問がここに発生して来る。武田

らは大重量出細胞を含む参出液が少量の時はメ謬出細胞は互

いに癒合して肺胞を請し，肺胞内結綾桔節の形をとる。こ

のようなものでは姉胞壁じ近い部に微細な線維が見られ，

之が次第に中心部に向って侵入する像を確かめられるごと

から，かかる状態の細胞を類上皮細胞への移行型と見るべ

きであると云っている。 Pagel18)の云う「増殖性肺胞炎」

の像も之と一致を示すものであろうと考えられる。所が天

野4めは之に反対し。両細胞共単球より由来するが両者は互

いに移行しないと主張している。ここで、著者の成績をrAる

と，先ずこの両者の細胞は組織化争的に甚だ近似を示す。

即ち両核酸F"乏しく.PAS陽性物質に乏しく，酵素反応で

は「ア 7J陰性.r酸7Ji士通常の細胞同様，核のみが!湯性で

あるが，他の細胞と異なり共に原形質に精強し、反応を認め

る。又lipase反応は共に強陽性である。両者の差異を求

めんとすれば，類上皮細胞では両核酸共に幾分乏しく，

lipaseB乙応は逆に精強かった。この所見は殊に結節を形成

する類上皮細胞に於て著明である。之と同様の所見は最近

佐身木"めが報告してし、る。とにかく両細胞には比較的な差

異は求め得ても決定於な差異は求め得なかった。~に第 I

編でえた所見を見るとその成穫は前述の武田らの所見と一

致し，単核大細胞が肺胞を充満し之が恰も癒合したかの如

く見え，次第に周辺より格子線維の増殖延長が起って来る

像を認めたのである。以上の成穫を総括すれば単核丸細胞

と類上皮細胞との移行を認めたい考えがえられるのであ

る ある特定の条件「おし、て←一一それは著者の実験では推

察を加える根拠を持たなし、一一単媛大細胞より類上皮細胞

が成立されると考えるものである。

次に多援球を見ると，之はDNAに富みRNAを欠き，

糖原に富み「アア」強陽性で，変性が著しし、場合は糖原は

消失する。又この細胞の参出の強い激しい炎症の部では，

濠出液は比較的びまん性に糖原陽性で「ア 7J即ぷを!号す

る。故に之らの糖尿と「アア」は本細胞から由来した様に

認められる。この様な現象の最も特異的なものは再感染群

の早期に見られたアレルギー壊死である。該巣は一般に濃

縮稜，核破片により MGに強染し一部は低重合化し，

pyronine好性を示すものが多く，叉RNAに乏しい。 PAS

反i応はびまん性に弱く認められ，糖原頼位以比較的豊富で

ある。又「アア」もびまん性に揚性で.r酸 7J 1"リパ」は
一般に減少乃至消失を示してし、た。かかる壊死の擦の組織

化学については乾酪巣の部で考按する。

2. 乾酪変性期について

便宜上之を失の2項目に分けて考按する。

A.乾酪巣周囲の細胞層について

乾酪巣に接する類上皮細胞，線維細胞，単媛大細胞の

両援酸の減少は著明である。叉之らには多量の糖!京霜粒が

見られる。酵素応芯では，一部は「ア 7J反応を示すもの

があり「リパJ1"酸7J共に波弱乃至陰性のものが多い。叉

第II編で之らの細胞には脂肪滴が多量で，且つ犬滴性であ

るととを述べた。之らの所見に比べ，その更に外層にある

細胞群では悶稜酸が比較的豊富で， DNAの低重合化も少

ないし，叉糖原穎粒はごく少量に見られるのみで， rリパJ，
「酸ァ」等の酵素民広は強く.1"ア 7Jは陰f生である。叉第

II編で之らの細胞は脂肪滴が少量で，且つ小滴性であり，

しかも燐脂質に富むことを述べた。

以上の所見を乾酪巣に接する細胞は変性した細胞であ

ることに当てはめると，両綾酸の減少，糖原，大脂肪滴の

出現， rリパJ，r酸7J等の酸素E乙広の減弱は細胞の変性過



程で~ることがわかる。又逆に外層細胞群に見たかかる現

象と反対の成績から，外層に存在する細胞には機能充進が

認められる所見がえられたと考えることが出来よれこの

ように考えるならば，乾酪変性を未t!..見なし、毒力菌接種後

1-2適家兎群に見られた増殖性結節において，結節中心部

の細胞とか，又炎症巣中心部の細胞が一般の按酸に乏しく，

脂肪滴が多いこと，及び後期に乾酪巣の境界が明瞭となっ

た時，その周辺の細胞層が稜酸に寄み， r 9パJ，["酸7J等
の酵素E乙取が強かったことが理解出来ると思う。
然しながら，核酸，糖原，酸素，脂肪所見が，このよ

うに機能克進とか変性による機能戚退の諸像と一致を見な

いことも屡々で，この聞には種々な複雑な因子が作用して

いるととは認めなければならず，更に多角的な観察的必要

になってくると考える。

B.乾酪巣について

1) 稜酸について

乾酪巣における核酸染色所見はその時期により実に多

様な成績を示した。乾酪変性発現期において前述の如く，

各病巣中心部の単媛大細胞，類上皮細胞は変性が著明で，

周辺のものに比し両稜酸は共に少なL、。又ここに表われる

白血球も， DNAに宮みRNAを欠いているので， この部

にRNAが甚だ乏しく，又限局的に濃縮核，核破片に見る

DNAの一時増量も当然と考えられる。このことほ再感染

初期の壊死巣にも当てはまることであろう。只後者におし、

てはRNAに精富むことが差異と Lて認められた。

病変が進展すると乾酪巣は更に穆出細胞が長入して之

も壊死に焔り，叉DNAの低重合イヒ，更に水分の減少，凝

縮によって pyronine好性が強くなるのであると考えられ

る。実際Nekrobioseの部では pyronine好性が弱く，完

成した乾酪巣部においては之が強し、ことは之を裏書きする

ものであろう。更に再感染群の乾酪巣に於ては pyronine

好性が初感染群に比し弱かった事実は，再感染群の乾酪巣

は一般に小さく，上記種々の pyronine好性増強因子が少

ない為によるものと考えられるが，単なる犬きさだけの問

題では説明出来なし、ものがあるであろう。

最近の核酸に関する研究は目覚ましいものがあり，之

が細胞の正常及び病的機能に関して重要なものである専が

注目せられてし、るが，組織化さ争的に桔緩症については，

Monaci帆等， Buntingt7)は乾酪巣には RNA1'1完全に消

失し， DNA は比較的長期間に亘って残存してt，、ると云い，

殊に Buntingは DNAの残存現象を結節の無血管性の問

題に求めようとしている。著者の成績とは若干の差異を示

すが，染色法其の他の実験条件の差異によると考える。稜

酸分解酵素による詳細た実験が残されるわけである。

2) 多糖類につL、て
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乾幣巣内に糖原を多量に認めたと云う報告は案外少な

く，僅かにPageP)及び佐々木勾めが，乾酪巣辺縁部に認め

ているにすぎない。本実験に於ては再感染群初期の壊死巣

には著明な糖原小滴の存在が確かめられた。市Jlド1)11，乾

酪巣には少量の多糖類の梓状体を見，之を結稜菌に由来す

るものと考え， Devauxt8) 1'1結援菌を貧食する細胞に糖原

が見られると云ってし、る。著者も拝状の糖原穎粒は認めた

が，その後，軟化巣を検索し，無数の結緩菌が存在するに

も拘わらずこの様な織原頼粒が極めて少ないことから乾酪

巣に存在する本鞍粒は殆んど結稜菌に含まれる糖原とは関

係がないと考える。然らは乾酪巣内に多量に存在する糖原

は何に由来するか。著者は既に乾酪変性出現以前，特に炎

症の激しい再感染群に於て単核大細胞が著明に糖原頼粒を

有するととを述べた。又乾賂巣に接する周簡の細胞は変性

が強く，叉之等の細胞は糖尿を大量に有することを述べた。

一方 Gierke宮Jも同様な観察を報告して， 糖原も脂肪と同

様細胞の代謝障碍により細胞質問に蓄積されるものと考え

ている。このことから乾酪巣及び再感染群初期の壊死巣に

大量に見られる糖原は，之を大量に有する多綾球の浸出と，

代謝障碍によって糖原を細胞内に蓄積した単核大細胞，類

上皮細胞，棟維細胞等に由来するのであろう。

機原の出現につし、て Gierke'吟によればB巴st1'1細胞の

町街職転として現われると見でおり， Fischler は細胞機能

の允進と考えたが， Katsurada 1土反対に退行現象と見てい

る。叉最近武田4めらは腹水型肉腫細胞におし、て変性過程に

おし、て PAS陽性物質が表われることを認めているが， 退

行現象におし、て組織学的に表現されてくることは確かに興

味ある所見と思考される。

突に乾酪巣初期の PAS陽性物質は糖原が多く11'震液

消化により殆んど消失する。併し間もなく糖原は速かに消

返し乾燥巣周辺部にのみ見られるようになる。1lPち唾液消

化によっても PAS陽性度は変らなくなる。而も時・を経る

に従いPAS陽性度は強くなって行く。 Metachrornasia反

応も同様の所見を呈する。即ち pH4.1では後期のもの程

反応物質が増加する。而し pH2.5では反応物質が著しく

少量しか認められない。僅カに乾酪巣内では肥厚した肺胞

壁等に見るのみである。故に大野間によれば PAS陽性物

質中に， ヒアノレロン酸が占める割合は大きし、と忠われる。

AltschulerW)は酸性多糖類の出現につし、て遅敏症，細菌性

炎症，分解酵素の欠乏，類線維イヒ，硬結，硝子様化，結合

繊化其の他種々の因子に関係があると云っている。

3) 酵素染色につし、て

リバーゼ民応:前述したように，単媛大細胞，類上皮

細胞は該EむJ回全場性である。軽度の細胞変性では倫湯性で

あるが変性が強いと消失する。故に乾酪巣及ひ胃感染群の
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壊死巣では通常陰f生である。壊死初期にはびまん性に反応

は見られることはあるが応部主微弱であり"壊死巣が柏、大

きし、時'1土辺綾部に反応を見るにすぎなし、。著者の基質に用

いたのは Tween60であって，複雑な脂質の合成分解に参

与する酵素のごく一部を調べたにすぎなし、。しかし粧織化

学的にこの静素のみについては可染性脂肪の土台量に反比例

して減少して行く事実を認めることが出来たのであるが，

現在の組織化学におし、ては之れ以上の検索とこの意味附け

を求めることは技術的には致し方なし、所である。

酸 phosphatase B乙応:(グリセロ燐酸ソーダを基質と

する)酸7ォスアァターゼ反応t士通常すべての細胞の核が

強陽性で原形質は反応がなし、か，弱い。而し之は基質液の

pHに関係L，アルカリ性γ傾くと原形質も反応を呈する。

単該大細胞及び類上皮細胞の原形質は比較的「政フ」に反

応し易く， pH5.0以下でもかなり反応が見られる。この傾

向は特に後者に強い。

「酸フ」も細胞が変性に陥ると反応は援のみとなり遂

に全く民応しなくなる。故に再感染群初期の壊死巣及び初

期乾酪巣ではびまん性の反応は見られなし、ヵ叉は弱く見ら

れるのみで，中に存在する細胞核も比較自宅健常なもののみ

反応を見せる。叉，乾酪巣が成熟すると通常その辺綾部に

微弱な反応を認めるにすぎない。

Alkaline phosphatase反応: 該反応は上記2者に比

し箸しく趣を異にする。「アア」は通常一部の単媛大細胞，

類上皮細胞が弱く呈するにすぎない。而るに再麿染者平初期

の壊死巣及び初期乾酪巣ではびまん性に著しく強く見られ

る。乾懲巣が大きくなると乾酪巣中心部には滅弱消失し，

辺縁部のみ強くみられる。 武内10¥ 青木12" Grogg & 
Pearce'的は之等の所見から木場性物質は「ア 7J強湯性の

多核球によって賓らされるものと云っている。之等の壊事E

巣に多量の穎粒球が見られることは，疑いなし、事実である

が，その多くは変性の見られる穎粒球の参出のみによって

この様な強し、)jj;iSが見られることには疑問を抱かざるを得

ない。

高松町 t土人体材料につき氏の考按した数多くの酸素反

応を試み乾酪巣中心部は何れの反応も陰性であり， Nek-

robioseの部分では「ア 7:]，lecithinase其の他の酵素反

応が見られたことを報告している。 青木12)は人体材料で

「ア 7J陽性の乾酪巣よりも「酸7J陽性のも・のが多かっ

たと云っているが，著者の成存に反する。乾酪巣では「酸

7Jは「アア」よりもはるかに早期に鰯号する像が認めら

れ，乾酪巣における両 phosphatase活性域の pHの状態

を暗示するものと推察される。勿論先に述べた通りこの

phosphataseについても，飽迄も glycerophosptaseにつ

いてのことであって大きな制限が加えられていることは当

然である。

最近Weiss:めらは生化学的定量実験に於て乾酪巣には

protease， DN-aseが大量に存在していることを証明した。

之等の醇素の乾酪巣内蛋白，被酸の加水分解能lt.pH芙の

他の原因で遮げられていると推論している。乾酪巣内に

protease， DN-aseが保存されていることは，其の他の酵

素も保存されてし、るのではなし、かと云う可能性を与える。

その場合何故意且働化学的に之が証明されないのか。又「ア

7Jは多核球以外の炎症細胞には著明でないけれども，之

が何らかの原因によって乾酪巣に特にE齢、反応を示す様に

なると云うことはあり得なし、だろうか。「正常肺は casein

分解作用がないのに試管内で之に菌を作用させると分解作

用が現われる」と云う Frahmr.l)等の成穫はこの様な疑問

に一つの示墜を与えるものであろう。何れにせよ現在の組

織化学技術は殊に酵素に関しては，まだまだ検討を要すべ

きもので，今後の研究が期待されること切なるものがある。

3. 軟化巣に就いて

軟化組織は一般に高度に変性に傾いた多稜球を主体と

するものと，細胞成分に乏しし、ものとがある。前者は乾酪

巣に比し DNAに富みRNAに乏しい。この DNAは大部

分侵入した多援球によるもので，その一部には低重合化し

たものが認められるが核の変形の強し、割に MG好性とな

ってし、るものが多かった。この様な軟化巣比結綾菌に富む

が之に由来すると思われる糖原は後期の乾酪巣と同様に乏

しく， PAS~易性物質は乾酪巣と同程度又はそれ以下である。

この点は大里子のメタクロ 7 ジア同ぶでも同様であった。 l努

素ro~では多くのものは全く反応を見なかった。細胞成分

に乏しい軟化巣ではDNA，RNA共に全く乏しく，糖原を

欠き，糖原以外のPAS陽性物質も乏しい。再李素反応t二全く

欠如している。

軟化融解初期に於て乾酪巣外部から進入した多核球は

当初形状は比較的健常で「アフJr酸7J陽性であり糖原顎
粒も有するが，之等は急速に蹴少し消失する。軟化により

分断され消失して行く乾酪巣の断片は最後迄 RNA，PAS 

陽性物質を多量に有する。

細胞成分に乏しい軟化物質が，核酸，酵素民日三等を呈

しなし、のは当然であるが，多核王求を豊富に有する軟化物質

も，糖原，酵素即u¥に乏しいことは，該細胞が何れも著し

く変性に陥っていることを考えると当然と忠われる。

結論

第I編に得られた材料に就いで，各種の核酸，多糖、鼠

酵素染色を行しv弐のような成績を得た。
1)初感染及び再感染動物に見られた乾酪巣には上記

各種染色所見上，量的差異はあったが，著明な質的差異は
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見られなかった。 ラ)乾酪巣周囲細胞層では，その内層のものは，糖原

2) 初感染群では，乾酪巣の pyronine好性は，初期 に富み，該酸，酵素反応に乏しく，外層のものは之に反す

には弱く後期程強染して見られた。一方DNAの低雪合化 る。

及び威少は後期呈著明である。 6) 軟化巣は多稜白血球に富むが，糖原， rアァ」其の
3) 乾酪巣はびまん性に PAS陽性で，成熟に伴ない 他の酵素反応に乏しく， DNAに宮みRNAに乏しい。

反応が増強する。糖原顎粒は早期の乾酪巣特にその周辺部 7) 再感染群早期に見られた壊死巣の稜酸，多糖類，

に多量に見られる。 酵素反応は，乾酪巣のごく初期の像に殆んど一致する。

4) 乾酪巣は初期に強く「ア 7Jに反応するが， r酸 8) 大濠出細胞と類上皮細胞は以上の各種染色所見上

7 J， rリパ」は速かに消退ずる。併し「ア 7Jも乾酪巣が 極めて近似を示す。

成熟すると，ごく辺縁部にのみE齢、反応が見られる。

第 IV編 生化皐的定量賞験

緒 百

古来組織の炎症とか変性等に伴う組織構成物質の変動

が多くの研究者によって多様に検索されているが，結稜症

に於b、てもその組繊化判句変化の発見に伴い，その裏付け

として結援組織の生化学的研究が数多く発表されている。

即ち基礎構成物質，糖質，綾酸，其の他の分析に関する報

告がある。

結緩症における生化学的研究はその特異な組織化さ争的

所見から脂質に関するものが最も多し、o"J'lPちWells"2)は人

間及び牛の桔援組識について組織化さ学的に比較検索し特に

石氏沈着の差異について論じたので‘あるが，軟化した乾酪

巣の脂質量は周囲組織より少し、ことを報告した。 Bossart5~)

は，人体材料で種々の程度に乾酪化した標本をとり総脂質

量，燐脂質， cholesterol量につし、て論じている。而し結援

組織の化学於構成の詳細な研究を行ったのは Caldwell切

であって，彼は牛の肝及び淋巴節に就し、て結核性病変を乾

酪物質と周囲炎症組織に分ち，正常組織と対比しつつ総脂

質量，燐脂質， cholesterol及び灰分其の他につし、て詳細

に検討している。彼の研究はCova聞に引継がれ更に拡

大された。最近Cmerik56)i主人間の結核性膿蕩からの大量

の穿刺液から脂肪を抽出し;分析している。該酸に就し、ては

比較的文献が少ない。 Corpeがめは牌の体外放置壊死実験

で核破壊の見られる時に一部の該酸が分解されるが，3/4 

の核駿は障碍されずに残ると報告した。桔緩症では，最近

Weiss等が乾酪巣に於ても DNA，RNAの減少は認めら

れなし、といっている。

著者は，第I-III篇に於て家兎に経気道的に結核菌

を感染せしめて得られた標本について，組織化学的検索を

行い，脂質其の他に著明な変化が見られることを報告した。

本鏡に於b、ては，之等の脇織化学的変動が，生化学的には

如何なる量的関係で表われるかを追突しようとしたのでもあ

る。

賓験材料及び方法

材料は第I-lII篇に於し、て報告した経気道的結核感染

家兎腕である。且日ち組織学的及び組織化毛主的検索を行った

標本と，可及的同一所見を呈する病巣を材料とした。向組

織化学的検索には多量の材料を要したために比較的病巣範

囲の少ない初感染群 1-2週の屠殺家兎の一部， 3ヶ月以後

の軟化巣，再感染7-10週のものでは定量実験を行うこと

が出来なかった。定量は脂質及び核酸のみに就いて行った。

定量決:脂質は，ガラスホモジナイザーで磨砕した材

料を ether-alcohol混合液(I: 3)で抽出し抽出液を減圧

乾固し，さらに之を chloroformで拍出し，これを乾回し

て秤量し，総脂質量を算定した。

燐脂質は上記のものを etherで溶解し， acetonを加

えて沈澱せしめ，沈潰を数回 acetonで洗際し，残皆を秤

量し， また無機燐の定量により算定した。 Cholesterolは

ether-alcohol抽出分につき Liebermann-Burchard法的

により定量した。

該酸はガラスホモジサイザーで均等化した材料を蒸溜

水でF倍にし， Schneidel'法'8)に従ってDNA，RNAを測

定した。

草嫌量の測定は材料を90
0

Cの乾燥器内に4-7日開放

置して秤量し， '1'豆重量になったことを確めてその値とした。

賓験成績

成主主は第2表及び第 1-3図に示す如くである。前述

したように初感染第 l週には病変は肺の一部に間質炎及び

軽度の穆出炎を見るのみで，定量に用いた部分は殆ど病変

の著明でないものである。第2週にaりNo.21，22には右



142 

第 2表 脂質，核酸の生化拳的定量成績

一一

家兎番競|感染後
日歎

初

感

29 

30 

7 

31 

染
32 

33 

34 

群 35 

36 

37 

38 

3ヲ

40 

49 

;:l;:[:: 

::::!:::!;:;l 
艶乾燥量比，濁線、脂質量比は何れも%で表わす。

7

5

4

3

一

O

一
0

8

K

ノ

2

一
9

1

8

6

M

幻

幻

幻

一

辺

一

幻

m

n

3
一

別

加

ω

:山知一期一
2
2
-
2一
m
m

1
1

一

〆

D

7

4

一

r

b

q

L

9

一
1

1

一
1

3

M

“
 

33.7 

37.0 

338 

34.6 

42.0 

42.4 

2.30 

2.74 

16.3 1 406 238 

18.1 11 382 216 

長

ノ

ウ

t

h

お

M
刀

222 

202 

372 226 

14.3 

13.5 



町
車
百

20 

一一一ね感;M
一一ー一再感誌群

昌
明
ヒ
目
同
M
M
H

油
開
叫

減目時 10 

φムz長d
5 

15 

10 

。
2 3 4 5 ヴ iO~

第 1画 乾燥量に到する脂質量の百分率

明!9%iJ

500 

. 400 

143 

% 
40 

麟Rg質

300 

30 

20 
ぬんぬt

初感提n
-ーーー再感禁~1

対
照
234  5 ヴ IO.JI!1

第2圃線、脂質量に到する燐脂質，
choleョterolの百分寧

一一一ー初感諜g~

-一一一再感W~~

200 

100・

O 
対
自E

2 3 4 5 ワ 10#' 

第3圃乾燥量に資する DNAU二)， RNA(下)



144 

下葉に精広汎な病巣を認めたが，他の2頭には病変は少量

であったので‘定量は出来なかった。第3週以後病巣は広範

囲となり，草宮酪変性が出現している。乾酪変性は4週以降

に著明であって石灰化は7週以後のものに認められた。

3箇月以後即ち軟化巣出現時以後のものでは，軟化巣

が一部分にしか認められないので行っていなし、。

線括並びに考按

緒言に述べたように結該症の生化学的定量実験t主主と

して牛又は人聞の淋巴腺または肝に就いて行われ，家兎肺

で行ったのは主として Wei随一波めで‘あってその他の家

兎肺に関する実験は結按性変化を伴う場合は勿論で正常肺

についての定量成擦の報告は余り見られなし、。

乾燥量について:対照の健康家兎肺は 21.5%即ち含

水量は78.5%である。初感染群共一般に乾燥量は低下し

ている。特にこの傾向は初感染群に著しし、。而し両群共後

期には一般に湿量が増加し正常値に近っ・く。Caldw邑11雪2)に

よれば牛の淋巴節及び肝の結稜症に於て，乾酪巣では21-

24%であり，周囲炎症組織は20-23%であると云う。勿

論彼の研究に於ては病巣は直径数 ctnに亘る大乾酪巣につ

いてであり，動物も異るので木実験と比較することは危険

である。乾燥量の減少， RDち合水量の増加は炎症時の参出

液の貯溜，細胞及び細胞間質の水腫様膨化等によって費ら

されるのであろう。再感染群では一世に治癒傾向が明感染

群に比し著明な為に乾燥量が大であると考えられる。特に

第5週以降では病変が著しく治癒に傾き，炎症は肉芽像を

呈する事から含7k量の著明な後退が首肯されると思う。之

に反し初感染群はごく初期を除いて一般に炎性変化が前者

に比し著明な為に乾燥量の減少が見られるのであろう。而

し後期には増殖炎が主体となり乾酪巣は収縮乾燥し又石

灰の沈着等によって乾燥量の増大が見られるのであると思

われる。

脂質に就し、て:著者の成綜によれば.lf常家兎肺にお

いては，乾燥量の 18.6%に及ぶかなり大量の脂質が含有さ

れていることが半IJった。次ぎに病変車萄昆を追ってこの変動

を見ると，第 I図及び第2表に見る如く脂質の含有量は甚

だ不定で為る。之は家兎聞に於ける個体差及び病状の多様

性によるものと考えられるが，一般に両群共 1-2週の初

期の病巣において稿脂質量が多い様な印象を受けた。しか

し之も程度は軽く，全体を通じて特に一定の傾向を見るこ

とは出来なかった。つまり乾酪巣の発現及び拡大により，

材料中の脂質量には著しい変動を認めなかったのである。

以上の成涯を比較しうる文献に未だ接しないが，先述

の CaldwelP)は牛では乾酪巣のみの脂質含量は乾燥量の

18-20%で，リンパ節のものも肝に出来たものも犬体同様

な値であったと去っている。 叉 Wellso2)は牛リンパ節結

核におし、て乾酪巣の脂質含量は周閤炎症組織の夫に比し少

量で‘あったと称し，又 Caldwellも乾酪巣壁と比べ必ずし

も多くないと述べている。木実験家兎肺の乾酪巣は肉眼的

に乾酪性肺炎様構造を呈していても，検鏡所見から云うと

この間に多量:の非乾酪組織を含んでいるのであって，之の

みを定量ずることは不可能であったのである。それにして

も木実験で病変の進展により乾酪巣が拡大し，又協働化学

的には脂質量も著しく増量するにもかかわらず，定量成績

では著しい変動を示さなかったことは興味ある所見であろ

う。

以上の成長は著者が既に第II篇におし、て述べた組織

化学的成躍と非常に離反する事である。第II篇考按にお・

いて一部既述したが，組織化学的に検索出来る脂質， RDち

石J染性脂質は決して全部の脂質ではなし、。殊に激しし、病変

が弐々と展開せられる臓器に於ける可染性物質の変動は飽

迄も可染物質の変動と考えるべきである。著者の組織化学

的検索で表われて来る脂質の量を木第で得られた定量成E責

から判断する時確かに組織化学恥検査法の大きな欠かんを

覚えるものである。

次にもう一つ考えられることは Caldwell町の云う如

く，その発生した臓器に無関係に乾酪巣のみの脂質量が一

定していて，又家兎と牛と云う種属特異性による差が乾酪

巣のみのそれにつし、ては，そう著しくなし、とするとー一事

実 Caldwellによると，牛と人との聞に乾酪巣のみにつし、

てはそう著しし、差異を認めてし、なしー健康家兎肺の脂質

量が之らの乾酪巣の値と殆んど同値を示すのであるから，

乾酪巣拡大による脂質量の不変もこの様な観点から考慮さ

れねばならないであろう。何れにせよ，この聞に介在する

諸種の現象の解析には今後の研究が符たれる所と考える。

脂質各成分の量に就て:既に何度も記載した如く，家

兎肺におるけ亙常値を報じたものに未だ接してし、ない。

王常の鼠の肺について Hunter59)は燐脂質は，湿量の

2.080%であると云い，坂上側t土中性脂肪は1.1%.燐脂質

は 1%.cholesteroI0.63%と報告している。 Thanhauser

61) I土人聞のE常肺の燐脂質は乾燥長の 6.65%であったと

云っている。著者は主として之らの各成分の量的変動につ

いて考按を加えたい。

燐脂質は一般に再感染群に裕多く見られた。初感染群

でも比較的初期~中期のものに多く見られ，後期には絞少

する。此の傾向は総脂質に対する百分比に於し、て更に著明

である。 Bossart5S)は人の乾酪巣に於L、て燐脂質は極めて

微量にしか認められないと云い;Schmoll&2)は之に反対し

ている。 CaldwellI土牛の乾酪巣では燐脂質t士総脂質量の

12-16%で， 周囲炎、症組織では24-29%で・あったと述べ
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てし、る。寒性膿湯の穿刺液ではむmerik'5)は 24.9%を占 牌の体外放置壊死実験で需品機化主部1検査と比按しつつ生化

めていると云う。最近楠木等引は氏等の組時化学的染色法 学的研究を行い，組織さ手的に稜濃縮が主な時期にか弘、ては

により類上皮細胞の含有する脂質は燐脂質であると極言し 按駿の分解t主著明でない。按破壊及び核融解の時期に，約

てし、るが， *J3.機化学的に認められるものは所誇可染性脂質 1/4の核酸が分解され核影が消失するが 3/4は保存された

のみであって，脂質全体が染色されるわけではなし、から彼 と述べている。

の成蔭をそのまま受け入れる訳にはゆかないが，初感染群 次にWeiss8)等は最近雰験自悌吉緩症で稜酸酵素ーと核酸

の後期には燐脂質に乏しい乾酪巣が拡大し，之に対する燐 の定量実験を行し、，乾酪変性化が起つでも核酸の波少は見

脂質に富む炎症細胞若手の占める数的問分の減少の為に，相 られないで，逆に幾分増加すると云って'.、る。木実験に於

対的に燐脂質の減退が見られるのであろうと考えられ，又 いて再感染群，後期に見られる両核酸の波少は治際過程に

再感染者平は逆に治資傾向が強し、ので初感染群よりも燐脂質 従い，炎症細胞の後退，結合織の増加等により正常肺組織

が豊富であると思考される。 の核酸量に近接したものと思われるが，問題になるのは初

Cholesterol id:一般に再感染群に乏しく初感染群では 感染群の7週目以降の波少であろう。此の頃になると当然

乾酪巣の拡大に比例して増量する。再感染群でも乾酪変性 間質の増加，炎症細胞の消退，灰分の増加等により核酸の

の見られる第4週に柏、増量して見られるが，乾際巣の消退 減少の一因をなすでおろうが，乾酪巣は更に広大となって

する第F週には再び減量する。 Caldwellによれば，乾酪巣 おり完全に核影の消失した乾酪巣のみとなるのであって乾

のcholesterol量比翻旨質量の 26-27%を占め周囲炎症 酪巣そのものに於ける核の減少も一応考慮されるもので，

巣でも 12-16%に存在したと云う。本物質が乾酪巣に大 果して乾酪性変化が按酸の獄少を賓らさぬか否かは検討の

量に存在することは Bossart，Cova其の他諸氏に認めら 要する所であると考える。

れたことで Cmerikは寒性膿蕩穿刺液では総:脂質量の 27

%を占めると報告している。著者の初感染群に於し、て，初j
結 論

え乾酪巣が小さくても適を経る毎に cholesterolが増量し， 第1-111篇に於L、て組織学的，組織化学的に検索した

又再感染群の第5選以後に見る如く乾酪巣の消退と共に減 材料に就いて，脂質，核酸の定量実験を行し、弐のような成

長した成結は以上の報告に一致するものである。倫Cald- 結を得たo

well v土cholesterolの増量と燐脂質の減少が，中間半うため 1)初感染及び再感染裁物に見られた結援性肺病変の

に両者の総計は大体一定値を示すと云ったが，この関係は 脂質，該酸量に就，.、ては軽度の傾向的差異は認められたが，

本実験に於し、ては半Ij然としなかった。 本質白のな差異は認められなかった。即ち

稜酸に就いて:該酸に関しでも，家兎肺に於ける生化 a) 脂質に於いては，初感染群では再感染若手に比し特

学的定量実験は Wei倒的等を除し、ては余り見られない。木 に後期に cholesterolに宮み，燐脂質に精乏しい。

実験に於し、ては結該感染後直ちに正常柿奇跡設に比しDNA， b) 緩酸~~於いては，初感染者宇では再感染群r比し，

RNA共に増量が見られた。 この傾向は乾酪変性が出現す 極く初期を除いては一般に該酸量の変動が強い。再

る第4週以降も更に著明となり乾酪巣の拡大によっても減 感染若手は早期より著明な増量を見るが，その後の変

少は見られなかった。而し7週以降両核酸共に減少を示し 動に乏しし、。

た。再感染群では初期より初感染群に比し急激に増量が見 2) 脂質量は乾酪巣の出現及び拡大によって特に著明

られたがその後は前者に比し;著明でなく 5週後にはE常 な動揺を示さない。

肺と殆んど同値を示した。一般に両群共DNA，RNAの量 3) 乾酪巣の増大に伴u、， cholesterol U.増量し，燐脂

的関係では特に著しい変化を見ることは出来なかったが， 質t土精減少する。この関係は特に総脂質量に対する百分比

両群共に初期より核酸が増量したのは核酸に富む炎症細胞 に著明である。

の多量の浸滴によるものと考えられる。而し組織化浮的に 4) 緩酸は病勢の進展に伴い増量する。乾酪変性の出

両夜酸特に DNAの被少が見られるのに乾酪巣の出現拡大 現により増加は更に著明となる。併し，乾酪巣の増大した

が稜酸の量酌蹴少を伴わな'"、ことは注目すべきである。 後期には漸弐減量し正常値に近づく。

DNAの低重合化は，部分的に組織化学的にも認められた 5) 按酸の動揺はDNAに精著明であるが，両該駿共

が，定量成蔭に於ける著しい変動の欠如は当然この低重合 大体平行して増減した。

イヒにその原因を持って考えるべきであろう。 Corper56)は
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第 V編 全編に封する総括，考按及び結論

第I編より第IV編逼著者は経気道院結按感染家兎肺 験で家兎と同様な成額をあげてし、ることからも説明され

に見られた病変のうち，その初期変化より乾酪巣発現，更 る。しかし前記難胎の問題につし、ては，著者はLee'崎〉らの

にその拡大，治療，軟化等につき，組織学的，組織化学的 云う如く，その様な乾酪巣を持った細胞集団を結夜性に特

更に生化学的検索を試み，各編におし、て夫々の商から見た 異的な「結夜結節」と云う名称で呼ぶことはさけるべきで

之らの品機発生に関する考按を加えたのであるが，本編に はないかと考えたし、。倫この乾酪巣について詳細な組織化

おし、ては之らの成惇を総括し，乾酪化と軟化の原因発生に 学的検索を行った報告には援していない。

関する若干の考按を従来の文献を参照しつつ加えて見たい。 ここで著者の成績を見ると，初陪染動物と再感染動物

先ず乾酪境牲の成立原因について，従来の種々の論説 との聞に乾酪巣発現の時期的差異は余り著明ではなく，大

を著岩の成僚から批判して見ょう。 休毒カ菌感染後3週目より両群共に見出されて，.、る。その

文献~j'Jに之主主の乾酪変性発生説は，その論説個々に夫 後初感染群は週を追って乾酪巣は拡大し，遂には軟化巣を

々の特主があって一概には論ぜられなし、が，大きく弐の4 形成するに至るが，一方再感染群でt士乾酪巣の拡大が著し

種績に分演して考えることが出来よう。 くなく，周辺より侵入する種々の細胞成分により分断，吸

1. アレルギーに主役を持たせた説

前述の如く， Henke， Ranke， Pagel， Schleussingら

は結援過敏期に乾酪変性の発現することを認め，更に乾酪

巣の fibrinoid変性に重点をおき，之が allergy性炎、症の

基本をなすものと一致するとして，乾酪化を轄夜菌を抗元

とする allergy反応と見なしたのである。武田+1)らはこの

fibinoid物質の沈着t工大藩出細胞乃至領上皮細胞，白血球

の変性壊死に続くコヨ史的なものであるとしたがJ やはり乾

酪化は allergy反応と密接な関係にあるとして，広範囲な

裁物実験或し、は人体材料から，乾酪化はallergyとanergy

の両者が交替しつつ長期に亘って病変が保たれた場合に発

生するのであると云った。

このように allergy発生説は多数の注目する所となり

今日乾酪巣の発生機転に allergyが参与してることを疑う

者はそう多くはなし、ょうである。

可 併しRichはその著書肌の中でallergyI土決して乾酪

化に木質的なものでなく，単に糖綾病変に発生する乾酪化

の総量を決定する一因子にすぎないとして，悪性腫蕩の壊

死細胞が定型的な乾酪変性に陥るのが普通に見られること

を強調してし、る。又 Brieger刊は allergyの発生すると

は考えられない雲監胎に立波な乾酪巣が出来たことから，乾

略化の allergy説を否定している。事実皮膚allergyをE乏

しないマウスとか鼠にも定型酌乾酪巣を持った結節の形成

は認められているし，叉 Pearce6)らは各種動物の結核病

変の組織化さ手で，之らマウス，白鼠の乾酪巣と，海浜や家

兎のそれとの性状の聞に著しし、差異を認めてIt¥，、ない。併

しこの問題につし、ては，之らの小翫物は皮膚に allergy化

の弱b、特性がゐってそれによるのではなし、かとも考えられ

る。武田叫らは之らの結援難感染動物を用L、た allergy実

収されて後期には極く小さな結節を残すに止まる。との様

に両者の聞には確然とした差異があり，殊に乾酪巣，軟化

巣形成成積を以て乾酪化，軟化の機転を説明することは困

難である。併し抗原抗体の量的関係におし、て考按ずるなら

ば，抗体過剰j域における反応が再感染群に見られ，抗原菌

の急速な死滅が招来され，従って強烈な allergyOC官を起
す余地は早期を除L、て残されていない。又一方初感染群に

おし、ては徐々に増加する抗原菌とそれにつれて増量する抗

体との聞の allergy反応がこの様な一方的増悪即ち乾酪巣

の発現より進展へ導いたものと考えることが出来る。殊に

第II編，第III編の組織化学的な種々の検索において乾酪

巣そのものにおける成擦には，殆んど両群の聞に質的な差

を見出しえなかったことも，この様な考えを裏付ける根拠

になるし又第III編において再感染群初期の allergy壊

死巣の成穫が，乾酪巣における成額と殆んど変らないもの

であったことも， allergy因子が重要な役を占めているこ

とを物語るであろう o ヨてに Willis6のらとかFollism)の云

う，脱感作桔援動物において抵抗力を失ったものには大量

の菌を与えても組織壊死が起らないと云う事実，又之とは

考え方が全く反するが，脱感作重古物におし、ては抵抗力が増

加した為に組織壊死は著明でないと云う小野江，安在68)の

実験成rfは，何れも allergy現象が乾酪巣発生に対し，有

力な因子となることを示すものでゐる。

併しながら多くの論者と同様に著者も亦， allergyの

みで乾酪化機構を片附けてしまう意志はなレ。

2. 菌体成分に主体をおいた説

初期の乾酪巣には量はともあれ，結援菌が必らず存在

する。故に古来菌の不明な毒作用によって乾酪化が起るの

だろうと考えられた。それでこの様な作用には，菌体の何



かの成分が関与しているのでないかと考えるのは当然であ

ろう。

一般に毒力菌のみが組織壊死を起す力があると考えら

れていたが， Smitbburn明らは弱毒菌によっても立荻な

乾酪巣が出来ることを見て，毒力菌には細胞毒性物質が多

い為に，壊死が起り易し、と考えた。その後Ste凹 ken'O)ら，

Lurie'l)， Gardner'2)らによって，要するに菌数が問題に

なるらしいことが確かめられた。それではこの毒性物質は

何かと云う段階に到達する。

その代表的な報告は，有名な Sabinりめらの phthionic

acidでゐろう。 Anderson74)のphosphatidA;分画から得

られたものである。本物質のみによって定型酌乾酪巣が出

現したわけであるo しかし之も一時鳴りをひそめた感があ

ったが，再びこの理論は頭を持上げ出し， Ungar75)らは合

成的にえたmethyl置換長鎖脂肪酸によって同様の成緩を

上げ，近時Lederer76)らも C27の不飽和脂肪酸phthienoic

acidが非常に病原性の強し、ことを報告している。叉一方細

菌学方面において，界面活性剤として叉 chordfaitοrと

して，かかる高級脂肪酸から更に糖脂質へと発展し，又一方

では waxの研究に注目すべき成穫があげられる77)に至り

菌の毒力の問題と壊死巣発現の問題のみでなく， tubercu-

lin型allergyの問題迄が，互L、に手を取りあいつつ，新し

い研究の舞台に登場して来たわけであるo

之らの報告についての記載は省略するが，少たく共そ

れらによる病変のみについて云えば，結緩症に見る乾酪巣

に類似していると云うことTこけは確実であるが，非特異的

な異物炎等に見る壊死巣と余り相違していなし、ように思わ

れる。何れにせよ之らの研究は現在発展途上にあるもので，

更に dynamicな研究がなされなければならなし、と考えら

れる。

3. 特定の細胞に主体走置いた設

古く Medlar'8)，竹内'9)は多核球を乾酪変性の原因と

考えた。即ち桔該菌又は菌に由来する毒物によって多稜球

壊死が起り，之が乾酪化の先駆をなすと云った。又Sabin

らn)もこの考えとは)1慎序が異なるが，類上皮細胞の死滅が

二三史的に多援球を呼び，この多稜球によって乾酪化が起き

れると云った。

初期の病変に著者も多数の多綾球を見た。之は組麟化

学的にも確認した通り間もなく変性崩壊してしまう。しか

し乾酪巣の拡大を示しつつある中期におし、ても相当量の多

該球は乾酪巣周辺部に認められる。又第III編にのベた如

く乾酪巣内の alkalinephosphatase陽性反応は多核球に

由来すると強調する論者6)10刊のも見られる。そして著者は

この陽性物質を全て多該球に求めるのは無理だと述べたが，
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多綾球の多いことは事実で，本細胞は確かに乾酪化の発生

拡大に重要な役割をしていると考える。しかし乾酪化の全

てをこの細胞に求めるのは困難である。殊に多核球には，

proteaseが多量にあって，壊死組織を液化してしまう作恥

用のあることはよく知られている。それで液化が起らなし、

不定全撤解の状態に長く止めおく何かを求めなければなら

ない。 もつとも動物と人間でで‘tは土その多綾球の p戸ro叫te儲a呂随e活

性度は異なり札， 兎や海J漠見冥丸， 難司む2

告がある帥附〉‘回紛ヲ。 併し，それにしてもこの事実のみでは計

り難い。

次に Rich6~) は人間で乾酪変性を特徴的に起す様な伝

染性疾患群に共通な事実は，単球性細胞と著明な親和性を

示す病原菌によって起された疾患であることを認め，多量

の単援性貧食球を持った病巣には乾酪化が起り易し、と云っ

ている。そしてこの原因を Weissめらの成蔭を引用し，単

球の持つ proteas巴の活性 pH域が多核球よりずっと狭し、

ことによるのではないかと想像してし、る。この様な考え万

は非常に興味あるものと考えられる。

4. 酵素に主体走持たせた説

乾略物質は proteolysisによって結果されると云う考

えは古くから唱えられてb、る。しかし乾酪巣は云わば不完

全消化の状態で長く止まり，容易に軟化現象を見せないの

が特徴である。 それでは一体何によってこの proteolysis

が途中で止ってしまラかと云う問題が出て来る。不消化型

の蛋白に変ると云う事:も云われたが，三次感染が起ると急

激に液化する事実を考えると之は不合理である。 Schmaus

ら問、， Wellsら刊は結援菌の不明の作用によって酵素潤主

が急速に失なわれると考えた。 Jobling均らは菌から由来

する不飽和脂肪酸を抑制因子と考えた。併し考え方によっ

ては，結援菌が乾酪巣よりも軟化巣に圧倒的に多い事実と

矛盾する。 Opie'l)らは塩基性基質で蛋白分解能のある多

核球の静素は初期に消失し，酸性基質で分解能を有する類

上皮細胞の醇素が之に代りJ之も乾酪巣の完成により消失
する。即ち，局所の pHに原因を求めた。しかしながら，

prote倒 eは局所に残ってし、るけれど，その酵素作用に対す

るinhibitorがあってもよいと云う可能性が生れる。事実

Weiss8)らは家兎の乾障害巣n主多量の proteaseとDN・蹴e
を証明し，更に之らに対する iIlhibitorをinvitroの成績

を主な根拠として証明している。但し著者は第III，第IV編

でのベた如く， Weissらの成績とは一致を見ない点が多く、

見られる。則ち DNAの組織化学において，彼らと悶様の

Feulgen反応も見たが，確かに乾酪巣の完成と共に減少を

示すし定量成彦におし、ても初感染群後期にDNAの低下

を認めた。彼らの実験は生化学酌研究に主体をおいている
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為に組織学齢記載は一切省略されており，詳細を知るすべ 成熟乾酪巣では結稜菌が少なし、のに，軟化巣には無数

はないが，著者の云う極初期の乾酪巣つまり Nekrobiose の菌が存在する。又多援球も成熟乾酪巣には見られないの

の時期の材料を用いたのでt土なし、かと云う疑問が抱かれ に，軟化巣には一般に大量認められる。それでは菌と多稜

Jる。従って全国的にに，彼らの考えに賛成出来なt..、。先人 球とはどちらが先に軟化巣発現時に表われてくるか。之に

の成綜でも proteωe のみならず各種場素は比較~j":早却に ついて現在の知識では知ることをえなし、が， Long'l" Sch-

消失すると云われていムるし又著才ーの酵素実験におし、ても wartz16¥ Pagel紛らは軟化に多核球の存在を必要として

酸 phosphatase，lipase は初期のものでも，乾酪巣拡大期 いなし、。併し著者の場合では，多該球の存在してし、ない軟

におし、ても，乾酪巣中心部は勿論周辺部におL、ても後査な 化巣を認めることは出来なかった。 Rich町も新しい軟化

ものでしかなく，叉若干趣を異にした alkalinephosphat- 主誌には例外なく多該球を認めること，及び多按球が一般に

aseでも早晩消失して了った。何故之らの静素が消失し， 認められない急性乾酪性粟粒結節に軟化を認めたことがな

protease， nuclease だけが残りうるのか。又乾酪巣には蛋 いと云うことから，多核球の存在を重要視してし、る。それ

自分解産物は見られないとしづ報告もある制〉。この様なこ では多稜球を軟化巣に引きつける原因は何であろうか。

とを考え合せると益々奇異の感にうたれる。 菌の増殖を軟化の一次的原因と考える論者は，或し、は

併し乾酪化の主体をこの様な階素に求める考えは今後 乾酪巣に出来た亀裂からの空気の侵入，或いは水分の吸収

益々発展させうる余地を残してし、ることは確かである。 等による菌の増殖環境の好転によって，二ヨ史的に多稜球の

以上著者は乾略化発生機構について，従来の考えを4 ~出を起すと考える。もう一つの考えはご次感染説で・ある。

種に分吋て記載し，その都度著者の成緩から批判を加えた たしかに二次感染による場合も否定出来なし、。しかし混合

わけであるが，著者の目的とする乾酪巣の組織発生は以上 感染を証明出来なし、例は実に多く， Pinnersn， Riche3¥ 

の複雑な多数の因子の有機的関連性によって説明されると Page18めらも云う如く，二失感染を軟化の原因に求めるこ

しなければならない。 とは困難である。

ここで著者の組織化学的成蔭を見ると，増殖性病巣に 次に allergy説は Schurrnann，Schmickeの人体材

乾酪化が発生する場合，一般に結節中心部の類上皮細胞に 料の研究， Pagel， Schwartzの動物実験的研究に主体がお

は多量の脂肪滴と多量の糖原頼粒を認め，又核酸は少なく カ通れるようであるが， Page1'5)自身も allergy性軟化は軟

一時強陽性のlipaseB乙広が低←下した所見が見られ，この部 化の一つの型であるとしており，この考えでは全面的な説

にやがて乾酪巣が突然に出現する像を見た。又乾酪巣の拡 明が不可能であることには間違いなし、。今後新しい国から

大期を見ると，常に周辺には犬滴性脂肪頼粒や糖原鞍粒が の追求が必要であろう o只最近!11村町は角度結該動物に結

多量に認められ，又稜酸，酵素反応の滅弱が見られた。こ 核菌体からとった糖脂質を直接肺内に注射することによっ

の様な点から判断すれば，類上皮細胞の変性崩壊が乾酪化 て，定型的な打抜き空洞を作ることに成功して，菌体成分

の先駆ではないかと考えたくなる。叉濠出性病巣における による allergyを提唱しでし、るが，その本態が単なる Ar-

乾酪巣出現の模様も大体之に準じた形態をとって認められ thus型の壊死に過ぎないのではなし、かとの反対もあり，今

る。そしてこの場合は再感染初期の allergy壊死巣の態度 後の研究が望まれる。著者の成信では再思染群には軟化が

に多糖類，歩戯酵素の面では似ている。それでこの類上皮 見られ子，初感染群との比較が出来ないのは残念である。

細胞の変性崩壊には菌の不明の毒作用，或し、は菌体成分が 従って深く allergy説を云々する根拠は持たないが，激烈

或いは tubereulin様物質が，又は特異的な抗体による抗 な tuberculin型の抗原抗体反応そのものによる病変結果

原抗体反応が，或L、は類上皮細胞とか単核大細胞に貧食さ とは組織化学成額が異なってb、るように見受けられる。只

れる多核球の不明の作用が複雑な相関性において動き合つ 急激に発生する軟化現象の発端を説明するには都合がよb、

てし、るものと考えられる。何度も述べた如く一元的な説明 と考えられる。併し著者の成績では根拠がうすい。

は不可能であることは確かである。 予定に醇素の問題であるが，軟化機転を凝固蛋白に対す

次に軟化につし、て考



問題がある。先ずWeissめらのprotease及びnucleaseは

乾酪化物質中では決して消失しない。只pHとか之らの酵

素に対する抗酵素の作用でその仇きが抑制されてし、ると云

う考えである。もう一つはChristenseがめのし、う strepto-・

kinaseの問題である。 乾酪変性が fibrinoid壊死である

とすれば，本 kinaseの作用11，重要な意味を持ってくる

であろう。彼は結稜菌にこの kinaseを認めている。又

Fra加n51)らは正常海漢肺には蛋白分解能がなし、のに，結核

.菌を invitroで添加すると分解能が認められたと云う成

績をえている。著者は之らについて検索を行っていなし、の

で只推察するに止まるのだが，急激に催起される軟化現象

の説明には単なる従来の protease，nuclease だけの問題

では解決されないもっと重大な因子がその聞に介在するよ

うに思われ，之らの考えは興味あるものと云えよう。しか

しながら従来の報告・では，ややもすると peptidaseとか，

amidaseの或積のものを用し、た実験で proteaseの問題を

論じ， DN-aseによって nucleaseを論ずる傾向が少なく

なt.、。之は軟化についてだけ・でなく乾酪化についてもし、え

ることで，蛋白組織化学の現状においては如何ともし難い

ことは当然ながら，その聞に在在する大きな因子を見のが

すおそれが多分にあると考えられる。

著者の成績では初感染群の成熟乾酪巣の結綾菌は初期

に比べ少数とは云え，人体例の陳旧乾酪巣における成額と

は反し，何れも相当量認められたのであって，桔核菌の一

次的作用も実験結緩症の軟化には是非考えねばならないと

忍.われる。更に著しい多核球の侵入像及び奇跡動化学的に見

た脂肪，多糖類，核酸等の所見，及び醇素E乙広からも，多

該球は軟化巣の進展には，殊にその豊富な酵素量から見て

も重大な役割を果しているもののように判断される。そし

て脂肪所見において軟化巣周辺部に著しい陽性成績をえた

ことから，軟化拡大部においては顕著な脂肪代謝の変動が

起ってし、ることがうかがわれ，何カ特殊な因子による複雑

な作用機序を意識するものである。

以上著者は乾酪化と軟化の発生原因に接近する一助と

して，その組織発生を時聞を追って小規模ではあるが，種

々の角度から検討したのであるo けれど本問題に関しては

まだまだ不分明の現象が少なくないし，又文献的に見た原

因発生説にも数多くの疑問が残されたわけで，今後の組織

化学の進歩とたゆまざる研究がここに強く期待されるもの

である。かかる意味において著者の研究は之らの問題に多

くの示唆を与えたものと信ずる次第である。

結 論

1.毒力人型菌を免疫及び五常家兎の気道内に接種し

以後6箇月に亘ってその腕につL、て経時的な奇跡議学酌，組
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織化学的生化学的検索を特に乾略化，軟化の組織発生を

中心として行った。

2.初感染群は後期に著明な病変拡大を示し軟化巣の

発現を見たが，再感染群は初期に著しb、参出炎を示したが，

後期には治癒現象が認められた。

3.事跡哉化学的に初感染及び免疫群に見られた乾酪巣

には，量的差異はあったが，質的差異は認め難かった。

4.生化学的定量によっても両群の肺病変の聞に軽度

の傾向的差異は見られたが，本質的な差異は認められなか

った。

5.一般に細胞が変性に傾くと，核酸，酵素反応は・減

少し，可染性脂質ト可染性糖原が出現し増量する。細胞が

被壊すると糖原，脂肪滴は漸次消失するο

6.可染性脂肪は乾酪巣の出現と共に急激に増量し，

乾酪巣の成熟と共に周辺部にのみ著明となる。併し定量成

績では乾酪巣の多数発現によっても脂質量に著変を認めな

し、。

7・乾酪巣の拡大に伴ない， cholωterolの増量，燐脂

質の減量が見られた。

8.乾酪巣では組織化学的にDNAの低重合化及び減

少が見られ，叉pyronine好1生の増強が認められた。定量
成績ではDNA，RNA共早期には増量を示し，後期には若

干の減少を示した。

9.初期の乾酪巣には糖原駅立が多量に見られたが，

後期には辺縁部に少量見られるのみである。併し!唾液によ

り消化されたい PAS陽性物質は後期程増加じてみられ，

之はmetachromasia反応によっても確かめられた。

10.乾酪巣は早期より酸 phosphatωe，lipaseB乙広は

激蔵するが， alkaline phosphataseに強く反応する。併し

之も間もなく辺縁部にのみ反応を認めるにすぎなくなる。

11.再感染群早期に見られた壊死巣は，一般組織学的，

組織化学的に脂肪染色所見を除き一般に初期の乾酪巣と近

似を示した。

12.軟化物質は，細胞成分の多少に拘らず，可染性脂

肪，糖原，酵素反応等に乏しい。

13.乾酪性変化，軟化融解の発生原因に就いて若干の

考察を試みた。

稿を終るに臨み種々の御教示，御助言を項いた札幌醤

科大挙病理凶準教室新保数授，小野江教授及び間生化拳教室

坂上助教授，及び北海道大撃墜化拳教室今井助教授に深甚

の謝意を表する。
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