
108

気 管・気 管 支 結 核 の病 理 解 剖 学 的 研 究

第3報StreptOmycinの 与 え る影 響

国立療養所清瀬病院

島 村 喜 久 治 ・吉 田 則 武

(昭和27年8月20日 受 付)

1。 緒 言

前 報1)に つ づ い て,気 管 よ りSegmentalbr◎nehiに 到

る聞 の結 核性 変化 につ い て,Streptomyein(SM)が 与

え た 影 響 を研 究 した の で報 告 す る○

肌 研 究 の 対 象 と方 法

前報 まで のSM非 使 用 の 結 核 屍142例 を 対照 と して,

8M使 用 中 ま た は使 用 後 死 亡 した53例 に つ い て研 究 し

た 。研 究 方 法 は第1報2)と 同 じで あ る:SMの 使 用方 法

及 び量 は,多 くは1日0・5-1g宛1--2画 笏 注,総 使

用量 は4-71ρ ・多 くは20-一 一一40ρで あ つ た ◇

III.肉 眼的 所 見

SM使 用 例 の 気 管 ・気 管 支 結 核 を,非 使 用 例 に 対 比 さ

せ てみ る と第1表 の よ うに な つ た ◎

結 節 が 滅 少 し(23.6%→11.3%),潰 瘍 が へ つ て い る

(67.9%→35.8%),殊 にIV型 の濃 い潰 瘍 が 減 少 して い る

(14・9%→5・6%),逆 に嶽 痕 が 増 加 し(10.2%→22.6%),狭

窄 が ふ え(2.1%→5.6%),気 管 ・気 管 支 結 核 をみ とめ な

い ものが ふ え て い る(17%→34.9%)e

第 雪表SM使 用による気管 ・気管支結核の減少

53例 の申,事 故死(喀 血によつて窒息,手 術による直

接死など)の みを抽出 して,非 使用群 。事故死 と対比 し

てみると第2表 のようであつた。例数が少くてこの表か

ら結論は引き出せないが,第1表 とつき合 わせてみる

と,SM使 用 によつて気管 ・気管支結 懐は明らかに減少

しているが,非 使用事故死群の頻度まではへらないとい

えるだろう燈

次に腸及び喉頭結捜との関連 において,SMの 影響を

しらべて第3表 をえた。これを非使用群と対照させたも

のが第4表 である。

これでみると,SM使 用によつて,腸 結核は87・6%

か ら56%に,喉 頭結核は60・5%か ら36%に へ り,

気管 ・気管支結核は82・4%か ら58%に 減少 している。

すなわち,そ れぞれ31・6%,24・5%,24・4%ず つ減少し

ている。

最後に,SM使 用後死亡までの時間によつて気管 ・気

管支結穣の肉眼的変化を分類 してみると第5表 及び第1

図のようになつたΦ

これでみると,潰 瘍はSM
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ているが,以 後漸増の傾向が

ある◎潰瘍以外の気管 ・気管

支結核も,綴 痕を除いて10週

以後はふえている◎そして癩

痕はへつている。ところが一

方,異 常のないものも10週

以後ふえる◎再燃の問題と肉

膜的な変化 も残さず治旛しう

るとい う問題が示唆されてい

るようである。

IV・ 組織学的所見

気管 魔 管支結核の組織儀

を,そ の種 々な,SMの 使用

冠,使 用後死亡までの時間な

どに応 じて検討して次の成績

をえた。

1)上 皮様細胞の変化 ・

SM使 用によつて上皮様細

胞は萎縮する♂上皮様細胞層
竃
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第3表 腸及び喉頭結核との関係(1)
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第1図SM中 止後の気管 。気管支結核
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全体は粗雛な網様構造となる。これに応じて銀線維の産

生も変化をうけて くるが,土 皮様細胞の うける萎縮は2

通 りあるようである。

第1は,上 述のように上皮様細胞層が萎縮 して粗髄な

網状になる場合で,個 々の細胞の原形質も核も萎縮 して

くる。これは自然の治癒過程において膠原化する場合の

変化が,い わば高速度化された像のようである。

笛2は,上 皮様細胞がその原形質の突起を失い,側 々

に孤立 して丸味を帯びてくる場合で,第1の 場合よりも

核も明るくなり,丸 味を帯びて,文 字通り上皮細胞に似

てくる。こうい う変化は膠原化に到らないで,萎 縮の果

は岡黛)のい うように恐らくは消失するものであろう。

剖検例の組織豫では,第2の 場合の変化は,SM使 用

中止後2週 頃まではみられることがあるが,以 後は第1

の場合の変化のみとなり,し かも,こ の変化は使用申止

後2雪 月でも見られる。申止後5月 以上の標本では,後

述のよ5に 再燃乃至転移が起るのと,他 方膠原化乃至硝

子化が起るためか,み とめられなくなる。

なお,上 述の上皮様細胞の 変化 が 見られた例の中,

SMの 最少使用例は12日 開に 璽9を 使用 した例であ

つた。SM中 止後これ らの変化が継続する期聞と8M使

用量の問には,平 行関係がみられなかつた。

銀線維については,こ の上皮様細胞の変化に応 じて,

第1の 場合は時に下記のように膨化 して硝子化に到るこ

とがあるが,第2の 場合は銀線維の産生が殆んどみられ

ない。

2)巨 細胞の変化

上皮様細胞と同 じく,最 も早いものは12912日 問の

SMで,巨 細胞の著明な萎縮がみられた049y使 用後5

日たつて死亡 した例で,萎 縮 した巨細胞の原形質内に空

胞のみとめられたものがある。萎縮 した巨細胞は,上 記

の上皮様細胞の第1の 変化と周 じく,と げ とげしくな

り,周 囲の組織から遊離 してくる○核の排列も変つて異

物巨細胞に似てくるものもあるoこ うい う変化は20-

409のSMで は,使 用後5-6月 残つていたo最 も長

く残つたものは209を40日 間 に使つて10月 後再発

し,1111ユyの 再注射後死亡 した例に見られた。尤 も,

巨細胞の萎縮 も自然の治癒過程にも見られるので,こ れ

らのSM中 止後5--10月 たつてなおみられた像がS.X{の

効 果の継続か,自 然的現象か或いはSM使 用によつて促

進させられた自然治癒現象か,判 定は簡単にできない。

～7～
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一方595日 のSM後20日 たつて死亡 した例では巨

細胞の萎縮がみられなかつたeま た20-309のSM量

ては3月 後萎縮のみとめられないものも多い。こうい う

巨紬胞の萎縮がみとめられなかつた例ではすべて病巣の

再燃が起つていた◎

3)膠 原線維の硝子化

SM使 用によつて,結 節を被包する膠原線維の硝子化

が促進される◎最 も早 くみとめられたものは,死 亡前2

臼まで159のSMを15日 閥使用 した例であつた◎

一旦起つた硝子化は最長10月 残つていた
。10月 前に使用

されたSMは20yで ある◎もつと長く残 りうるもの

かどうかは,そ の例がないので判らない。また硝子化 も

自然に起 りうるので,上 述の所見にどの程度まで自然的

過程が混入 しているかは疑問である◎

他方,SMを 使用 して 屯硝子化のみとめられなかつた

例をみると,死 前4日 前から4g使 つた例がある。また

27gを 死亡当日まで継続使用して蛸子化のみとめられな

かつた例 もある。

4)組 織の充1血

自然的変化でも認められることが多いが,SM使 用例

ではその約70%に 充血がみとめられた。殊に充血の著

しかつた7例 はすべて,V2-一 一10月 前にSMを 使用 し,

臨床的再発のため,死 亡までに2--27gを 再使用してい

る◎この種のSM使 用例は全部で12例 あるが,そ の

中充血のみとめられなかつたものは4例 だけで,軽 度の

充血が1例,上 記の著明な充血をみとめた7例 中2例 は

組織内に出血がみら遵た。

充血はSMIO-40g使 用後3--4月 後 までみとめら

れるものが多い◎そして,こ の充血は,肉 芽組織の新生

や再燃乃至転移巣周辺の炎症性充血のみならず,病 巣や

搬痕から離れた,或 いはそれらのみられない組織標本に

おいても,気 管支粘膜下層から軟骨下層に及ふ広汎な充

血であつた◎

5)粘 液腺体の変化

気管 ・気管支の粘液腺が萎縮 して,腺 細胞中に空泡が

あらわれ,そ の排列が乱れて一見上皮様細胞結節の萎縮

に似た網状構造になることがある◇20〈QgのSM使

用 例では,3-4月 後 にもこうい う像がみとめられるこ

とがあるが,他 方20-459使 つても,そ の直後また2--

3月 後 も こういう変化をみとめぬことも多い◎搬痕形

成と直接の関係はみられなかつた。全例からいえば,約

1ん にみられる変化てあつた
e

6)潰 瘍面の上皮形成

最も早 く形成 された例は15日 聞に159を 使 用した直

後死亡 した例であつた。上皮形成は自然にもみられる変

化であるが,2つ の点で自然的変化 と異るようである◎

第1は そのより高い頻度である"第2は 潰瘍の主病巣の

治癒(壊 死物質の堺除,結 核性炎症の消退)よ りも早 く

上皮化 されることである。 従 つ て再燃に際 しては容易

に,こ の新生上皮は剥脱 している◎最 も早 く剥脱 したも

のは,S}1使 用20-409の 後17--20日 で剣脱 し始めた

例であつた。

7)淋 巴球浸潤の減少

周焦炎としての淋巴球深潤はSM使 用によつて減少

する。SM使 用後死亡までの期間からみると,減 少がみ

とめられたのは最長2週 までであつた。一方増加がみと

められた最初の例は使用中止後12日 目のもの で あつ

た。後述のように,SMが 使用された時の病巣の状態ま

た再燃や転移などによつて,勿 論この数 宇 は大差を示

す◎使用中止後淋巴球浸潤のみとめられなかつた最長の

例は14月 であつたe

8)病 巣内の結核菌

隈部変法によるAnilin-Fuchsin重 染色法で検索した

結果だけからいえぱ,一 般に菌が検出できない場合が圧

倒的に多い。特に多数の菌がみとめられた例は,す ぺて

再燃また転移巣か高度のSM耐 性の確認 された例のみ

であつた◎再燃の組織像と菌出現の時問的関係は判らな

かつた◎

最後に,組 織学的に再燃乃至転移のみとめられた例に

ついていえば,再 燃は早い場合は20-409の8M使 用

後2--3週 で起つているが,ふ つ うには2月 以上後のこ

とが多い○この際,組 織学的再燃の認定は滲出性δch油

を以て したが,こ れは批判を背んじねばなるまい。転移

の組織学的認定は鍍銀標本を主 として行 つ たが,10-

40yのSM使 用ではふつ う3月 以上の後にみられる。し

か曝 も早暢 合は4・gEti用した後6週 で起つた例が畷

る嬢このような再燃や転移の頻度については,気 管 ・気

管支結核の全部を組織学的に検 していないので確定でき

ないが,検 索 した標本についてみると,再 燃は約48%,

転移は約23%で あつた◎

53例 中SM耐 性のみられた例が5例 ある。>LOγ が

1例,>100Yが2例,>1000Yが2例 であるが,こ れ

らの例で`お 上述のSMに よると思われる変化の中,

硝子化が1例,充 血が3例,粘 液腺体萎縮が1例 みられ

ただけで,そ の他の変化はみとめられず,病 巣の滲出性

傾向が強 く,殊 にその中の1例 では組織内に多数の結核

菌を検出した。

V考 按

SM使 用によつて気管 ・気管支結核が臨床的及び気管

支銃的に治癒に向 うことは周知の通 りであるが,病 理組

織学的にも,た とえば切除肺についてMahonの が報告

している◎われわれの結核屍における検索でも,SM使

用以降は,合 併する気管 。気管支結核の頻度が一一般に減

少 している◎減少の内訳は・結節及び潰瘍(殊 に深い潰

瘍)の 減少が主体で,疲 痕及び狭窄は増加 している。但

し,SM使 場結核屍でも,SM使 用 申止後死亡までの期

一8-一
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閥が長くなるにつれて,そ の再燃及び転移巣(新 病巣)

の形成がみられるので,全 体の頻度からいえば,第 ユ報

にあげたSM非 使用の事故死亡結縷患者の頻度より多

い◎

気管 ・気管支結核にSMの 与える影響を,腸 結核,

喉頭結核に比較 してみると,最 も減少 しているのは腸結

核で,喉 頭結核と気管 。気管支結核の減少率はともにや

や劣つている◎これは腸の潰瘍がSMに よつて治療 し ・

易いとい うことも考えられるが,位 置的に菌源に近いだ

けに気管 ・気管支及び喉頭に再燃乃至再感染が起 り易い

とい うことも考えられる。 しか し第2報Dの 結論からす

れば,再 感染の起 り易いのはむ しろ腸結桜の方であろう

から,i6と もと気管 ・気管支結核は,腸 結核よりもSM

の影響を受けにくく,従 つてまた再燃し易 い の で あろ

5。 第5表 及び第1図 からみても,気 管 。気管支潰瘍は

SM使 用中止2週 以後は漸増の傾向を示 している◎組織

学的にも再燃は2-3週 以後,転 移は3月 以後起つてき

ている。他方,SM使 用10週 以後になると,気 管 ・気

.管支結核の肉瞑的所見では異常をみとめないものもふえ

ている◎癩痕 自身は減少 しているので,肉 眼的な変化 も

残さない治癒がありうることを示 している。

次に,組 織学的なSMの 効果については,多 くの文

献があるが,一 般的にいえば,SMは 結 核の自然治癒過

雇を修飾乃至促進させるというのが多くの文献の結論で

ある(Silverthorneeta15)Muschenheimeta16)Ma-

ho陰の 新保7)な ど)◎

個々の変化についていえば,気 管支結核ではないが,

上皮様細胞の萎縮については,杉 原8)島 崎9)Mahon4)

木村ヱの 岡3)な ど,巨 細胞の変化についてはMahon4)一

弗1)な ど,碕子化の促進についてはBaggenstossetaヱ12)

池田13)宮 川14)赤 崎i5)薪 保7)岩 崎9)岡3)な どによつ

て報告されていて,わ れわれのえた所見 も,こ れ らの報

告を越えていない。但 し,こ の種の変化がSM申 止後

どのくらいの期問継続 してみられるかとい う点では,わ

れわれは新しい資料を加え得たと思つている。

上皮様細胞にみられる2通 りの変化は,岩 崎9)の い う

よ5に,SMが 使用され始めた時の結節の状態によつて

最も大きく支配されるものであろう◎繁殖性反応を示 し

始めた結節ならば,萎 縮消失 しうるだろうし,増 殖性反

応が初まつてからのSMは,萎 縮更には膠原化の促進

とい5影 響を与えるのであろ う。±皮様細胞が第2の 変

化を示す場合(上 皮様細胞の萎縮消失)の 結節は,第1

の場合のものよりも滲出性反応の規模 も小さいものであ

つた◎ ・

充血についてはMahon4)米 沢16)な ども強調 してい

て,MahollはSM使 用患者で問題になる出』血傾向の

費任をこの充血に帰 しているし,米 沢は全身的な毛紬管

炎を強調 している◎

淋巴球浸潤については,各 報告者の結論が一致 してい

ない◎たとえば浸潤が減少するとするものはAuerbaehet

al17)木 村lo)Af{i})olt,一井u)な どで,逆 に浸潤がふえ

るとなす ものに赤崎粉 宮川粉 新保7)な どがある。薪

保/ま 「淋巴球の多数の出現は,病 変がSMに よつて治癒

に向つて しかも遷延 している状態を示す」とい うが,わ

れわれの例では,SM中 止後2週 までは減少している

が,そ れ以後は増加 している例が多かつた◎

気管支粘液腺体の萎縮については,他 にこの種の文献

はなく,わ れわれのえた所見が,SMの 直接の影響であ

るとは断定できないが,事 実としてこ こに記 載 してお

く。強いていえば,SM使 用による気管支粘液分泌の減

少(臨 床的には喀疑の減少)と 関連がないとはいえない

だろう◎

病巣内の結核菌の減少については,Mah◎nが 淋巴腺

でみとめているし,動 物実験での定量培養においても著

明にみとめられる◎

結局上記の変化の個々について検討 してみると,す べ

ては自然治癒の過程において見られ るもののみである◎

従つて上記の変化がすべて直ちにSMの 影響であると

は断言できない◎第1報 のSM非 使用例の組織像と比

較 してみても,す べては頻度の差 と変化の組合せの差が

あるのみである。この申,頻 度の差は,殊 に上皮様細胞

の萎縮消失,硝 子化,粘 液腺体の萎縮,潰 瘍面の上皮形

成において著 しい。すなわち,SMは 自然治癒の過程を

より多 くより早 く起させる,い わは腐速度化するといえ

るだろう◎

変化の組合せの差についていえば,自 然治癒に際 して

は見られないような炎症の進行がみられる。たとえば,

乾酪物質を被包 した上皮様細胞層が十分に展開しないで

膠原化 し,周 焦炎も消退する。SMに よつて影響を受け

ない乾酪物質中には結核菌は生存 しているので,こ の早

すぎる(従 つて菲薄すぎる)被 包化は,湯 「中止後の菌

の再増殖による再燃に際 して,十 分に抵抗できないので

はないだろ うか。上記の新生上皮の再剥脱も同様であろ

う。つまり,SMに よつて炎症を構成する各因子の進行

乃至修復過程に時間的にも量的にも践行化がみられると

いえないだろ うか。

SMが 気管 ・気管支結核に与える組織学的影響は,結

局,M"sehenheimeta16)の い うように,自 然治癒過

程の頻度 と時間を早めるだけでなく,自 然治癒過程の蹟

行化を起す といえるようである。

この他に,第1報 のSM非 使用例との対比において

目立つ変化は,各 変化を通じて滲出性変化が軽 く,ま た

混合感染 とみられる多核球の浸潤が少いことであつた。

最後に再燃 と転移について考えてみると,組 織像とし1

ての再燃や転移が確認されるにはそれぞれ3週 一2月,

6週 一3月 の時間がかかつている◇しかし,個 々の要素

一 一一9-一 ・
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についてみれば,た とえば,上 皮劔脱は3週,淋 巴球浸

潤の増加は2週 でも見られているので,病 理組織学的に

はSM中 止後の再燃は2-3週 後 に始まつているとみ

ていいだろう。これが臨床的に再発するためには,さ ら

に時間を要するのであろうO

VI.結 論

7ユ9未 満のSM使 用によつて,53例 の 結 核屍の気

管 ・気管支結核は次のような影響を受けていた0

1)一 般に気管 。気管支結核合併の頻度が減少する。

しかし,8M非 使用事故屍までには減少 しないb

2)結 該結節と潰瘍が減少し,綴 痕と狭窄はふえてい

た。

3)SMに よる気管 。気管支結核の減少は腸結核には

及ぼないが,喉 頭結核の減少とほぼ等しかつた。

4)組 織学的にみると

a・ 上皮様細胞の萎縮はSM中 止後2善 月まで見ら

れた。5月 以上ではみられなかつた。

b・ 上皮様細胞の消失過程は,SM申 止後2週 まで見

られた。

c・ 巨細胞の萎縮もSM中 止後5-6月 残つていた。

d・ 膠原腺維の硝子化は,最 少例は15gのSMで み

られたが,中 止後10月 以上残るものがあつた◎

e・ 組織の充血は約70%に 見 られ,組 織内に斑血 し

ていたものもあつた。SM中 止後4月'ま で み られ

た◎ ・

f・ 粘液腺体の萎縮は約 砺 の例にみられ,SM申 止

後4月 は残つていた ◎

9・ 潰瘍面の上皮化は最少{列は159のSMで も見ら

れたが,SM申 止後最も早い例は17-20日 で劒脱

し始めていたO

h・ 淋巴球浸潤の減少はSM中 止後2週 以内ならみ

とめられることが多い。

i・ 病巣内の結捜菌は耐性崖現,再 燃,'転 移 のない限

り,著 明に減少していた。

5)SM中 止後の再燃と転移は,肉 限的には2週 以後

漸増 していたが,組 織学的には,再 燃は約48%の

標本に,早 くて2-3週,ふ つ うは2月,転 移は約23%

の標本に,早 くて6週,ふ つ うは3月 堺 上 で起 つてい

た。

6)耐 性のみとめられた5例 では,以 上のようなSM

の組織学的な効稟祇みられなかつた◎但 し・3例 では充

血,1例 には硝子化がみられた・

7)結 局,8M使 用 によつて,気 管 ・気管支結核 ま著

明に減少するが,409内 外の使用量では約半数に2-3週

後 の再燃乃至転移がみられた。これは組織学的にみて,

SMが,結 核性炎症の自然的過程を,蹟 行的に高速度化

しているからであろ う。

(本研究の第2報 及び第3報 の一部は,第25回 結核病

学会総会において発表 した◎)
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