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結核進展の解釈に関する実験的研究
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第一章 緒 言

薯者は曼に,笑 験的に結核菌による重感染を行い,初

感染局所に高度の滲出牲病変の発生を認め,こ れを組織

アレルギー(以 後ザア」と酪)の 見地から考察するととも

に,一 般に人体結核症の発生及び進展に対しても威叢の

解釈が可能であることを示唆 し,こ れを第一編に報告 し

た○しか し,上 記実験に見られる高度の結捜病巣の形成

はその際に必ずしも組織「ア」を必要とせず して,結 核菌

なる組織齢碍蛙因子の累加に基因するものではなかろう

かとい5疑 念の余地が存するi」すなわちこの際一般には

抗原抗体反応を基調としない緒 方鋤 の提唱する広義の

Sd癬 鯖望購織撫(以 後Shと 略)現 象(Sh型 紐緯反応)或

いはApl‡ が7)の主張する紬織 変 調(tマinstixxr}#zM9)が

軍要な意義を有するのではないか。この点を明らかにす

る目的にて箸者は第一編の笑験に使用したと岡一の積核

菌1?泌 液を用い同時にツAenルク リン(以 後ッと酪)液 そ

の他の結核特異牲囚子を対照として,これ等によるSh現

象鋤 の型式に基 く組織変化を追求 し,こ れを既 述の組

織「ア」性変化と上ヒ較検討する可 く,つぎの実験を行つた。
x第

二章 実 験 方 法 〔表1参 照〕

第1淡 実 験 方 法

をツ炭粉吸着液 として使用 した。人血清は肘静脈より採

」血した血液を分離 し,こ れを生食にて10倍 に稀釈した

ものを用いた◎注射方法及び観察方法は第一編記載の方

法に従つた燈ただ実験期問中寒冷に遭遇 し,不 露の死亡

が多発 し,試 獣頭数減少の結果,遺 憾ながら病変の長期

に亘る観察が不可能であつた◎

第三章 実 験 成 績 〔表2,3参 照〕

(ユ)第1i群 所 見

i)N◎ ・41-No・42:肉 眼的に各肺葉とも軽度に暗

赤色を=帯び腫大は著明でな く,一 般に軽度の硬変を呈し

割面において稽 遣気容を減少している◎各肺葉とも著明
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な乾酪巣その他結核惟変化を認めない◎これを検鏡する

に一般に主として小静脈を中心として多核白血球を主占,

し,こ れに単球及び淋巴球その他小円形細胞を混じた溺

蔓性の細胞浸潤を認める¢浸潤部には可成り多量の菌が

一部撒布性に,一 部小聚落を成 して存在 し過半はなお原

形を保持 している◎肺胞壁は腫大・肥嘩・懸粗化を来し・
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肺胞壁,肺 胞等には漿液性,繊 維素性滲臓液の瀦留を認

め,毛 細血管小静脈等は高度に拡張 し,赤 血球及び硝子

様物質充満し,一 部は為に血栓形威を呈する⇔血管壁は

腫大・膨化 ・破壊等を示 し,壁 の内外には多核白血球そ 、

の他Q浸 潤を認めるがシー-ill£には動脈の障碍は軽度であ

る。肺胞及び肺胞閥質に出血巣の形成を認め,気 管支壁

においてはカタール性病変,す なわち上皮細胞脱落 。破

第3・表 組 織 学 的 所 見

見屯これと大同小異である心

(2)第1[群(Nk45-N◎.46,所 見

いすれ も各肺葉は軽度の腫大を呈し,小 数の黄白色の

結節が散在 している。ただ し,著明な趨血班,乾酪巣等を

認めず,又 割面において も極めて気容に冨む。これを検

鏡するに,主 として小藤脈を中心として多核白血球を主

に,単 球及び淋巴球その他小円形細胞を混じた結節状の

細胞浸潤を認める。該部に
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壊 。粘膜下組織の膨化及び細胞浸潤内腔における分泌物

の増加等を認める◎No。41の 右下葉においては浸潤紬胞

の核の不鮮明化,融 解を伴 う軽度の類壊死を認めるが,

一般には乾酪化は著明でなく
,ま た左右両肺葉の間には

病変に著明な差は認められない心

ii)No・43`N・ ・44・剤 纏{ま 轍 に嚇 色を暴 、・腫

大,気 容の減少を呈する。殊にNo.43の 右内下葉に署 し

く・該葉は軽度の硬結を塁する◎吝肺葉には多数の黄白

色の結節が撒布 しているが,著 明な乾酪巣は表面及び割

面において発見せられない◎N。,43右 内下葉を検鏡する

に・No・41,N・042と 同様に,小 血管を中心として全肺

葉に瀬蔓性に細胞浸潤を認める導細胞は多穣白血球を主

とし,こ れにエオジン嗜好性白血球 ・学球 ・淋巴球その

他小円形細胞を混 じている。結捜菌は顎粒状をなして散

在し,一 部は肺胞内及び肺胞聞質の多角形乃至禰円形の

穣を有する大円形継胞に喰取せられている。小静脈の拡

蜆 欝血及び緻維素羨血栓形成,周 囲の多捜白血球,小

円形細胞浸潤等高度の障碍が認められるガー部には川血

巣が存在する○ただし,広 範な単球浸潤,著 明な乾酪姓

変化等,結 核に特有な変化は高度ではない。他肺葉の所

帯 昔++一

升+++_

は結穣菌の撒布を認めるが

多 くは被染性を減弱してい

る。浸潤細胞に若干の捜破

壌,核 融解等があるが繋高

度の乾酪性変化は呈してい

ない籍小静脈及び毛細血管

の充盈,拡 張,内 腔の硝子

様物質による血栓形成,壁

の破綻を認める。周囲の肺

胞紐織は一般に障碍軽度に

して,壁 の肥厚,細 胞浸潤

等は殆んどこれを欠も た

だ し,血 管壁の破綻による

肺胞内,肺 胞閥質への出血

が軽度に存在する¢

(3)第IIi講羊(N◎47-No。

48)所 見

一般に各肺葉は黒褐色を

呈し,軽 度の腫大及び硬変

を認める○鞘面は気容に乏

しく・i1液 に富む。各肺葉は殆んど平等に,粟 粒大,黄
ぎ

白色の結節の撒布を認める。これを検銃するに,各 肺葉

は著明な毛細血管,小 静脈の拡張,充 盈を呈 し,広 範囲

一の肺胞及び肺胞間質の出!血が認められる
it特 にNe.47右

内下葉に著 しい。静脈壁の膨化,破 綻,内 脆の赤血球及

び綴維素性硝子様物質による閉塞,血 栓形成を認める窃

一般に瀬礎性に特に血管周囲において
,濃 厚な多捜白血

球及び淋巴球その他小円形細胞の細胞浸潤を量 し,浸 潤

細胞にはエオジン嗜好性白血球を多数混じている。なお,

著明な結核結節或いは乾酪巣を発見 しない。勿論左右の

肺葉の病変に本質的な差を認めない心

(4)第IV群(Nv・49.一 一No・50)所 見

各肺葉は第皿群と同様に,褐 色調を帯び,一 般に軽度

の硬変を認めるが,腫 大は著 しくないa各 試獣就中No.

49に おいて軽度に隆起,硬 変を呈する病変部散在する
あ

も,欝 面にて観察するに,病 変は極めて表在性であり,

深 部に波及していない○これ等は第一鵜にて観察 した同

時期に認められる乾酪巣と異 り,そ の拡り,及 び硬結の

程度は遙かに軽度である。これを検鏡するに,肉 眼的所

見に比 し組織学的所見は比較的軽度である鵬各肺葉は上
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記諸動物におけると同鵬 毛細血管・小隷脈の拡張・充

盈を認め,一 部は破綻 し,肺 胞その他に多量の出血を呈

している命また,肉 眼的に認められた病変部に相当して

は,主 に小静%を 中心として,多 核白血球及び淋巴球そ

の他小円形細胞を主とした細胞浸潤を呈 している趣一部

には大円形細胞,肇 球等を混 じ,こ れ等は顯粒状を呈 し

た結核菌及び炭粉末を喰取している○動脈の病変は軽度,

反之,静 脈は赤血球及び硝子様物質による血栓形成を認

め,壁 の膨化,細 胞浸潤及び破綻等を呈 している◇しか

し饗各肺葉には著明な結核性変化特に乾酪化等を認めな

い○

(5)第v群 べN幡1一 痴.52♪ 所見

一̀般 に各肺葉は腫大,硬 変等を嵯せず,割 面において

は極めて気容に雷む*た だN◎.52の 両側下葉は軽度に

硬変を呈している農一般 に各肺葉には粟粒大,黄 白色の

結節が少数宛撒布 し,該 結節は孤立性の硬結物にして,

周囲は比較的健常な肺組織に囲號せられている◎これを

検鏡するに,各 肺葉の肺胞壁において,多 核白血球及び

琳巴球その他小円形細胞の軽度の浸潤を認め,毛 細血管

の拡張を呈する¢しかし,そ の程度は以上のものより軽

度である¢ただ,一 部においては,小 静脈を中心として

巣状に可成 り濃厚な浸潤を塁 し,該 部には出血,。血管障

碍,血 管周囲組織における漿液様物質の滲出等が認めら

れる9ま た,N◎.52右 下葉その他に見られる結節は組織

学的にも結捜結節の造溝を塁 し,多 核自血球 ・単球 ・淋

巴球及び周囲における繊維芽細胞の増殖及び繊維形成を

塁 している轟該部にはなお,出 血が著明に認められる。

中心部には結核菌が穎粒状をなして存在する。その附近

には,一 部類蟹死嚢の形戊があるが,薯 明な乾酪化は呈

していない。 しかし,一 肢には,各 肺葉の病変における

結核性病変は極めて軽度である⑪

第四章 総括並びに考按

叢に著者が第一編に報告 した重感染実験の際,局 所組

織に滲出性乾酪性変化を惹起せしめた過程は該実験に使

用 した材料と注射の魏隔から考察 し,Sh現 象38)の原型

に属さないものであることは明らかである。 しか し他方

Aptzsc)の 主張する組織変調,緒 方粉 の提唱するSh型

紹綴 反誌なるものすなわち,非 特異的な組織障碍性囚子

の累加として表現せられる過程が結核進展に対 し「ア」と

比肩 し,如 何なる役捌を演 じているかを再検討する為,

最 も激烈な変化の期待せられる 舳 現象の反応型式を中

心 として本編の笑験を行つたのである◎由来Sh現 象は

G瞬i魏tLi・ ・z陶,(}yoS$⑳),Hatsger4i)膚 杉σ蛸 等によ

れは,一 種の抗原抗伽ズ応に基 くとせられているが,現

在1一般には,Shの 所 ヒの如 く,出血及び壊死を主症状と

する非特異的な反盛と信ぜられている"Shは 皮 内注射

に因つて生ずる局所皮膚の炎症が本現象の発現と密接な

既係を為するか否かを検索 し,局 所の準備は皮膚の炎症

と何等関係な く・ただ細菌濾液のみによつて行おれる特

殊の変化なりと結論 している◎他方,結 核とSh現 象と

の関係については・結核菌はチフス菌・大腸菌等と鋤
,

・その培養濾液中のSh現 象に対する活性因子の存在は不

定であるか,た とい存在するもその能力は極めて弱いと

せられている◎小林43)の 抗 酸性菌培養濾液に対する実

験によれば・人型。鳥型。牛型結核菌 。BCG等 は総ぺて.

Sh現 象の発現能力を有するとされ,ま た市販旧rッ」は

発現能力を有するも,発現率は極めて低 く,結核菌培養濾

液中の発見物質は「ッ」とは異るとい う。Oehi¢h44)も 同

様の見解を有 し・N:a・ta`t5)は「ツ」にては本現象を発現せ、

しめ得ず・大腸菌の如き,有 効性細菌{a濾 液を反応因子

に使用 したが成功ぜずとe渡 辺。三角46),F∫e撒d47)屯 ま

たこれを認め,た だ結核海狸においては陽性に発現した

とい う◎林4s)は細菌感染に対するSh濾 液の影響,特 に

滝沢・岡林49)等 は結核に対する8h濾 液の影響を実験的

に研究 した。就中,滝 沢・岡林等は結核感染24時 間前及

び30分 前にSh濾 液の濃厚液を静脈内注射して前処置

した時は感染後1週 聞の観察において,病 勢の滲出性傾

向強 く,病 巣は乾酪性肺炎の状を呈し,反 之,舳 渥液

の稀薄液の場合は,病 巣は寧ろ治癒的傾向を呈するとい

う。これ等の実験成績 よりして,緒 方は,結 核広くは炎

症性疾患に対し,抗 原抗体反応とは直接関係のないSh

現象の示唆する非特異的な過程,す なわち氏の所謂Sh

型組織反応が影響を与える可能性を強調 している¢しか

して,こ の点に関 しては最に.Apitzが 内被細胞に射する

影響を∫貢視 し,組 織変調(UP≧stimB}ullg)と して表現し

たことと一致 している◎ しかして,こ れ等は糸毬体腎炎

の発生に際 し,Ahユ8tr6mが 附加的因子として重視した

Staphylot◎xin或 いは広義にはKlinge一 派,す なわち

Kai8e「ling,Mathies50)が 腎臓炎の発生にその神経の切

除を試み,Ki}epper51)等 が各種の機械的な刺戟を加える

ことにより,「ア」を局在化せ しめんと試みた事実と実験

の方式 として同一の範聴に属するものといい得よう。し'

か らば,か かる組織変調は結核の発生及び進展に対し重

要な意嚢を有するものであろ うか◎著者はこの点を解明

する為,上 記実験を実施 したのであるが,そ の際かかる

機転が最 も効果を発生するべ く思考せられる準備注射と

惹起注射 との闘隔を24時 聞とするShの 原型に則り,結

核生菌によるSh型 組織反応(緒 方)を 実施したo同 時

に惹起注射として別に加熱死菌 。ッ液 ・ツ炭粉吸茄液,

対照として人血湾の静脈内注射を実施 し,結 核進展に対

する影響を追求検索 したものである。その結果より按ず

るに,観 察期聞が短期に過ぎた憾みは存するが,な お嚢 ・

に実施 した組織「ア」実験群と同一観察期間,同 一菌量を

以てするSh型 組織反応において,著 明な乾酪性病変を

発生せしめ得なかつた◎況んや,左 右両肺聞の著明な病

変の差は望み得べ くもなかつた◎ナなわち,結 核病巣の
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発生及び進展に対 しては,か くの如き広義の組織変調は

笑験成績に見られる如 く,、血管系統の障碍を介して,間 接

的に何等かの影響を及ぼすことを全然否定することは不

能ではあろ5が ・直接には重大な意義を有するものでは

なく,組織の「ア」化,そ れに伴 う抗原抗体反応がDoerr52)

のいう如く,組 織細胞に即 して行われることにより,始

めて著明な病変を呈するものであり,こ れを組織 「ア」

や表現像として把握して始めて正鵠な理解が可能である

ということができるひまた加熱死菌 。ツ液 ・ツ炭粉吸着

液。人血清を以つてするSh型 組織反応の何れにおいて

も同様に,著 明な結核性滲欝性過程は肉眼的及び組織学

的に証明できず,た だ出血,毛 細血管,小 静脈の壁の膨

化。破綻 。血栓形成 ・血管壁及びその周囲における多核

白血球及び小円形細胞浸潤等,稽 ≧高度の血管障碍を認

めたに過ぎなか?た ◎但し,ツ 炭粉吸着液を注射 した場

合に浸潤が稽 ζ高度であるが,こ れは出中53)の 実証し

た如く炭粉が網内系を墳塞することが,反 応に影響を及

穣 したものかとも考えられる。要之,以 上の実験成績よ

り逆に,第 一一編において既述 した組織「ア」笑験群に認め

られた初感染肺葉に於ける高度の乾酪牲病変は全 く斯 く

の如きSh型 組織反応或いは組織変調と呼ばれる過程を

除外し,「ア」に由来する組織反応として把握すべきもの

と断ずる外はない。

、 第五章 結 論

1)著 者は彙に第一編において観察した高度の組織ア

レルギー性結核病巣の発生に際 し,非 特異的な組織障碍

性因子の累加,す なわち,広 義のSchwartzman現 象の

有する意義を明らかにし,同 時に結核膿 の際における

組織アレルギーと組織変調(APitz)と の関係を明らかに

する為,海 狸約20匹 を使用し,実 験的肺結核症を追求

検索した,

2)実 験 に際してはSehwartmgaB現 象の原型に則り

最初一側肺葉に初感染を実施 し,24時 間後に,血 行性に

重感染を行い,両 側肺を比較対照 しつつ病変の進展状況

を観察した。

3)本 笑験に際 しては,同 一菌量及び同一観察期間を

以つてするも,組 織 アレルギー実験群において認められ

た高度の滲出性,乾 酪盤病変(第 一編参照ンを惹起する

ことを得ず,ま た初感染肺葉と他肺棄との間に病変の差

を認め得ない。

4)肉 眼的に著 しい結核性病巣を認めず,病 理組織学

的には,出 血 。滲出液の漏出.・小静脈壁の膨化 ・破綻 ・

血管周囲の多核白血球及び小円形細胞浸潤,血 栓形成等

稽ぐ高度の血管障碍を認める。

5)惹 起注射 として加熱死菌 。ツ液 。ツ炭粉吸着液 。

人血清を使用した際 も鋭賎管障碍を主症状とし,高 度の結

換病変は認め得ない◎ 、 鞭

6)以 上の所見より,嚢 に第一編において観察 した高

度の滲瑠性,乾 酪性病巣の発生及び進展に対 しては,組

織のアレルギー化が重大な意義を有するものであり、単

なる組織障碍性因子の累加に基 く組織変調は直接には左

程重要な意義を有するものではない。
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