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ス トレ プ トマ イ シ ン及 び イ ソ ニ コ チ ン酸

ヒ ドラ チ ッ ド投 与 に よ る モ ル モ ッ ト結 核

病巣治癒像の組織化学的研究

大阪大学微生物病研究所竹尾結核研究部第II部(指 導教授 堀三津夫)

服部正次*・ 大島義 男 ・永田靖彦

森本健二*・ 萩原 隆(轟 際蘂漿…部)

(昭和29年8月5日 受付)

本論文の要 旨は第9回 日本結核病掌会近畿地方会 において発表 した

現 在 迄 に結核 病 巣 に対 す る ス トレ プ トマ イ シ ン(以 下

SMと 略 鱈)及 び イ ソニ コチ ン酸 ヒ ドラ チッ ド(以 下I

NAHと 略 記)の 効 果 の病 理学 的研 究 は多 数 発 表 され て

お り,そ の作 用 の主 な もの と して は,硝 子 化 の 促 進1>-3),

6)'7) ,滲 出性 炎 症 の 吸収 促 進2)-8),病 巣 内 の血 管 新 生 と

そ の充 血3),類 上 皮 細 胞 の 萎縮 と消失4)-6)な どが挙 げ ら

れ て い る が,形 態 学 的 立場 か らみれ ば いず れ も 自然 治 癒

の 促 進 とい うこ と以 外 に特 筆 すべ き もの が な い｡著 者等

は組 織 化 学 的 な立場 か らモ ル モ ッ ト結 核 病 巣 に 対 す る

SM及 び 】[NAHの 治 療 効 果 に つ い て一・実 験 を行 つ た の

で こ こに報 告 す る｡

実 験 方 法

体 重約300gの 健 康 モル モ ッ トに 人型 強 毒 結 核菌 戸 田株

(4%グ リセ ウ ン寒 天 に3週 間培 養 の も の)i/:omg6it右

最 躍 部 に 婁下 接 種 し,接 種6週 後 に試 験 屠 殺 を 行 つ て そ

の病 変 を検 し,そ の翌 目か ら7週 後 迄 毎 日SM或 い は

INAHを10mgず つ 皮 下 注 射 し以 後 は 時 々休 薬 した｡

治 摸 開 始 後1,3,5,7,12,15週 目 に各 群 か ら3疋 ず つ 署

殺 剖 検 して 各 臓 器 の結 核 病 巣 を組 織 化学 的 に検 索 した｡

薬 剤 の 投 与量 は 第1表 にか か げ た｡

結核 菌 の定 量 培 養 け15週 目の もの のみ を行 つ た｡組

織 片 は2～3mmの 厚 さに切 りこれ を冷 純 ア セ トンに24

時 聞 固定 後(2回 ア セ トン を新 た にす る)Lillieの 方 法9)

に 従 い滋 圧下(20～30mmHg)58｡C,20分 間 で パ ラ フ

ィ ン包 埋 した｡切 片 は8ミ クロン で接 着 剤 は 用 い な かつ

た｡染 色 法 はヘ マ トキ シ リ ン ・エ オ ジ ン染 色,ア ニ リ

ン ・フク シ ン結 核 菌 染 色,銀 染 色,Hotchkiss氏 染 色10),

メ チ ル グ リー ン ・ピ ロニ ン染 色(リ ボ ヌ ク レア ーゼ併

用),種 々のpHに お け る トル イ ヂ ンプル ーの メ タ ク ロ

マ ジ ア1D(以 下Met.と 略記)及 び ピ アル ロ ニ ダー ゼ

作 嗣 後 のMet・Fexlgen氏DNA染 色,ア ル カ リ性 ホ

ス ファ タ ー ゼ反 応(Gomori氏 原法 及 び α一Naphthy1-

phesphateとGametbaseと で 糖 色 きせ るQneStepの

方 法12)と で以 下Alk.Ph.と 略 記),酸 性 ホ ス フ ァ

タ ー ゼ反 応(Gomori氏 法 でAcid.Ph｡と 略 記),エ ス

テ ラ ー・ゼ反応(Gomori氏 α一Naphthol法)13),リ パ ー

セ 反 応(Gomori氏 法 及 び α一NaphthylstearateとRed

SaltRと で発 色 きせ る法),ATPア ーゼ反応,アyザ

リン染 色14),K6ssaの 反応な どであ る｡

実 験 成 績

1肉 眼的剖検所見及 び桔核菌 培養 成績

表を以 つて略記す る(第1表 及び第2表 参照)｡

丑 組織 化学的所 見

A肺 の所 見:菌 感染6週 後す なわち治療開始直前に

屠殺 した モルモ ツ トの肺病変 は,小 さなエシを有する桔

核結節 と各処 に散在す る増殖性肺胞隔炎か らな り,又 姉

胞壁 肥厚 のため狭 められた肺胞には滲 出細胞が充満 して

い る場 所が処 々認 められ る｡

治療1週 後す なわちSM或 いはINAH70mg投 与群

の肺 では軽度の肺胞隔炎 と結節状 の単球 増殖巣が存在 し

エ シは全 く認めず類上皮細胞は萎縮 して 目立た な くなつ

ている｡核 色質分離や核濃縮 を起 し変性 しつつ ある類上

皮細胞 も処 々に存在 しその附近 にはヘマ トキシ リン ・エ

オ ジン染色 で黄褐色の願粒状 異物 を寅喰 したMakrOpha・

genが か な り認め られ る｡多 核 白1血球は 稀に しか認め

られない｡

治療2週 後では病 変は一 唇軽変 とな り定型的類上皮細

胞 は殆ん ど認め られず,少 数 の大単球 と比較的小型の単

球か らな ろ終窪の肺胞隔炎 を認 めるのみ であ る｡こ れ ら

の小型単球の一 部は淋 巴球 であ るが他 の大部分は著者 の

分類 による幼若 な単球15)で核はやや くびれ があ り,核 色

質は配列が不規 則でDNAが かな り洩 く染 り,細 胞質 に

はRNAが 豊富でAlk.Ph.活 性及 びATPア ーセ活

性が強 く,Hotchkiss氏 染色陽 性であ り,そ のエステラ

ーゼ活性は肺胞上皮細 胞 より弱 く染 る｡こ れ ら肺胞隔炎

巣内の各処に多数 のMakrOphagenが 認 め られそ の柚

胞質はユ ステラーゼ及 び リパ ーゼ活性が強 いが肺胞内や

気管支腔内に認め られ るMakrOphagenで はエステ ラ

ーゼ及び リパーゼ活性は弱い｡又 肥厚 した肺胞壁の毛細

血管中に も同様 なMakrophagenが 時 に存在 してい る｡

治療3週 後では ごく軽 度の肺胞隔炎 を認め る程度で結

核病変 と断定で きない程 である¢気管支内 には気 管支上

皮細胞 の重畳状再生或 いは腺様化生の像を認め る｡肺 胞

隔炎内 にはやは り多数 のMakrophagenが 存在 して黄褐

一 一24一
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第1表 肉 眼 的 剖 検 所 見
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色の大小の穎粒 を貧喰 してお り結核菌染色 では貧喰穎粒

の こぐ一部 が染色 され るに過 ぎない｡そ の細胞質のエ ス

テ ラーゼ及び リバーゼ活性はやは り強 く,ATPア_ゼ,

Alk.Ph.反 応 も軽慶陽性 に染 る｡肺 胞内や気管支腔内

にみ られ るMakrophagenは いろいろの酵素活性 が弱い｡

多核 白血球は病巣内 に稀 に しか認め られず異物 を貧喰 し

ていないがその細胞質はAlk・Ph・ ・ エ ステ ラーゼ,A

K.は 無処署対照,SM・ はSM投 与,IN.はINAH投 与動物 を示す

各群の代表 的な ものを記載 した

TPア ーゼ活性が強 い も

のが多 い¢久治療 群は無

処置対照群に比 して肺に

充血がやや強い よ うであ

る｡

治療5週 後ではSM投

与群 の病変は殆ん ど認 め

られ ないが 】NAH投 与

群 では なおか な り広範囲

な増殖性肺胞隔炎 を認め

る｡し か し類上皮細 胞は

殆 ん ど認めず大部分が単

球の増殖 でエ シもない｡

しか し小 さな硝子化 した

病巣を認 め ることがあ る¢

病巣内のMakrophagen

は依然多数認 め られ るが,

類上皮細胞が消失 し大 単

球が まば らに存在 してそ

の部が霧疎 に見 えるよ う

な場処 に殊 に多い｡

治療12週 後 では病変 は
一層軽 度 となるがやは り

INAH投 与群 はSM群 に

比 して病変が多 く,こ の

時期の無処置対照群 の肺

は各処 に小 エ シを有 する

大 きな融合性増殖性病巣

が広範囲 に存在 してい るc

B脾 及 び淋巴腺の所

見:治 療開始前 の脾 は広

範 囲な増殖性病変を呈 し

各処 に大小 の乾酪化巣を

認 め るoこ れ ら乾酪化巣

は前報11)と同 じ くH◎ レ

chkiss氏 染色強陽牲 で,

トルイヂ ン ・ブルーでは

Orthochromaticで ある

が周辺部 のNecrobiosis

の層 はAlk.Ph.,mス

テラーゼ,リ パ ーセ1舌性

がむ しろ健常細胞 の活性 よ り強 く染出 され る籍又小 さな

新 しい乾酪巣は全体 にAlk.Ph.,エ ステ ラーゼ,リ パ

ーゼの活性 が強 く染 り,大 きな乾酪化巣 では中 し部 にい

くに従 つて これ らの酵素活性は弱 くな り申心部 は総 て陰

性であ る｡

治療開始前の淋巴腺では肺門 の淋巴腺,接 種局処 の淋

巴腺 とも大 きな乾酪化巣を有す る定型 的な結核結節が各

25-一 ・
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第2表 治療15週 後 の培 養成績
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註1%NaOHで10mg/ccの 臓 ・器 ホ モ ジ ネt…一・トをつ くりそ の0・25

κ ず つ を2%KH£PO4小 川 培 地 に5本 宛 培 養,8週 後判 定,

数 字 ぱ コ ロ ニ ー教,Sは 雑 菌 を示 す

処 に存空 し,淋 巴 糠全体 う:エシで占め られてい るもの も

あ る｡

治療開始1週 後のINAH投 与群 の脾 ではエシは著明

に少な く且つ小 さ くな り,エ シの周囲 にセンイ芽欄 包の

増殆元あ り,叉 エシのあ るものは硝子 化の傾 向にある｡

この時期のSM投 与群 ではセンイ芽 細胞増殖は特 に著 明

で結 核結節 を囲 んで脾全域を縫 う如 くセンイ芽細胞が増

殖 している"こ れ らセ ンイ芽細胞の細胞質はRNAが 豊

9・;てATPア ーゼ活性及 びAlk.Ph.活 性 が強 い｡エ

シ及び繁殖性病変 の吸収像はINAH投 与群 の方 がSM

投与群 よ り強い｡こ の時期の淋巴腺 も脾 と同様 の所見 で

あ るがセ ソィ芽細胞増殖は脾 よ りも著 明に認 め られ る｡

治療3週 後の脾 では治癒像は一層顕著で類上皮細胞 は

塗 縮攻いは崩壌 してその周囲にMakrophagenが 多数認

め られ るmeMakr◎phagenの 細胞質 はエステラーゼ及び

リパ ーゼ滑 性が強 く,ATPア ーゼ,Alk・Ph・ 活性 も認

め る｡エ シは非常 に少 な くな り結節の中心部 は硝子化 し

た り,石 炭 化 した り或い は石灰化の周囲に硝子化 を認 め

る場合があ るの こ の石灰沈蒲部 は ア リザ リン染色 で・

Oranle.redに,メ チル グ リー ン ・ピ ロニン 染色 で,

Qranのbrewnに 染 りK6ssaの 反応陽性 で,Gomori

氏Alk｡Ph.反 応 では基 質 に β一グ リ セ ロ

燐酸 ナ トリウムを入れ ない対照切片 で もこ

の部 は黒色 に染 り,又 リパーゼ染 色では予

め カルボ ールで酵 素を非 活性に しておいて

も石灰沈着部は黒褐色に染 る｡硝 子 化巣は

す べての酵素反応陰性 で,Hotchkiss氏 染

色は強陽性 に染 り,ト ルイヂ ン ・ブルーで

はpH3.8～4.1か らアル カ リ側 で 強 く,

Met.を 呈 し,且 つ ピアルロニダーゼ作用

を うける｡DNA及 びRNAは 認 め られな

い｡石 灰化巣周囲の肉芽が硝 子楼 に見え る

場処 では類上皮細胞の 核 はDNAが うす

く,仁 は殆 んどみ られず,RNAも 染 らず

細胞 の境界が はつ き りしな くな り細胞間質

と移行 してい る｡し か しこの時期では細胞

質 に鰹 度のAlk.Ph・ 活性が残 存 してい る｡

この部 のセンイ芽細胞は依然 としてRNA

が豊富 で2～3コ の仁 のRNAも 濃 く染 る｡

叉細胞質 にATPア ーゼ及 びAlk.Ph.活 性

が強 い｡し か し硝子化が進む に従いセ ンイ

芽細胞 も萎縮 し境界が不鮮明 とな り,染 色

性 もうす くな り,酸 素 の活 性も弱 くなつて,

次第 にその部分は無細胞 とな り均 質な硝子

様 に見 えるよ うにな る｡こ の時期 のH◎tch-

kiss氏 染色及びMet.は 新 しい結合織間質

のそれ よ り強 いが,や は りピアル ロニダー

ゼ作用 を受け る｡な お治療3週 後 ではSM

投与群 で もセンイ芽細胞増殖に よる異常 なセンイ生成は

既 にみ られず,病 巣周囲 にはMakrOphagenの 多いのが

目立つてい る｡又SM,INAH投 与群 とも無 処置対照群

に比 してやや充血 が強 い◎

淋 巴腺 も大体 同 じ所見 であ るが,小 さなエ シは平等 に

石灰化 し,大 きなヱシでは外側部 に点 々と残 存 している

核 岸乃至細胞片が アリザ リンでOrangeredに 染 り,且

っK6ssaの 反応陽性 である｡さ らに大 きなエ シでは全

体 がア リザ リンで淡 く黄 色に染 るのみで周囲は輪状 に膠

原セ ンイで取囲 まれ ている｡又 類上庫細胞は非常 に少な

くな り,比 較的小型 の単球が増殖 してお り,こ れ ら単球

の細胞質はAlk.Ph.,エ ステラーゼ,リ パ ーゼ,ATP

アーゼ活 性が強 く,RNAも 濃 く染 る｡

小 さなエ シが吸収 されて行 く場合そ こに大単球 乃至組

織球の侵入が認 められ,こ れ らのMakrophagen内 に

はHotchkiss氏 染 色陽性 の大小 の顧粒が寅喰 されてい

る｡こ の附近には多核 白血球 はご く稀 にしか認め られず・

その細胞質 はAユk・ph・,エ ステラーゼ,ATPア ーゼ活

性が強いが,異物 は貧喰 していない｡結核菌染色 では結核

菌は この時期 で も認め られ・その酵素活 性はOneStep

のAlk.Ph.,エ ステラーゼ染色 を始 めす べての酵素染

26-一 一
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色 で強い活性を認 め,HotChkiss氏 染色で も陽性 であ

るe

治療5週 後 になる と脾では殆ん ど結核結節 を認めない

が淋 巴腺では依然認め られ大 きなエ シは密 に膠原セ ンイ

で囲まれ,又 小 さな硝子化巣や石灰化巣 を各処 に認 める

ようになる◎

治療12週 後の淋巴腺ではエ シを有 する結節が依然 と

して存在 してい るが膠原セ ンイで密 に囲 まれてお り,又

硝子化 や石灰化巣が多 くなつて くる｡

C肝 の 所見:肝 の病巣 は治療開始前対照群において

は ごく軽度であ るため投薬 に よる治癒像の追求が困難 で

あっ た｡し か し治 婆12週 後の無処置対照群すなわち菌

感染21週 後では治寮 群の肝 は殆 ん ど結核性病変を認 め

ないが,無 処置対照群 では広範 囲な増殖性病変を認 め,

各処 にエ シが存 在 し,そ の うち小 さなエシでは石灰沈着

を認め る(そ の組織化学的所 見は上記 の石灰化巣の場合

と同様 である)｡

総 括 と 考 按

以上の よ うに著者等の今回の実験 ではSM及 びINAH

の投与 による結核病巣 の治癒機転 は組織化学の立場 か ら

み ても自然治癒 の促進 であ り,特 殊 な所見を認め得ず,

これを総括す ると以下の如 くであ る｡

1セ ンイ芽細胞 の増殖

薬剤投与1～2週 間で脾及び淋 巴腺に著明 なセンイ芽

細胞の増殖 を認 め,そ の程度 はSM投 与群 に特 に顕著で

ある｡池 上16)はSM10～ ～100Y/ccで 難胚 のセ ンイ芽

細胞増殖 をやや促進す ると報 じ,著 老等 の一人永 田17)

はSMは1～10,000Y/ccて,INAH1～100γ/ccに て

難胚のセ ンイ芽細 胞増殖 を促進す ることを認めてお り,

これ らの成績 よ りして著者等の実験でのSM投 与群の著

明fsleン イ芽細胞増殖 はSMの セ ンイ芽細胞増殖促進作

用と自然 治癒 の促進 との協同作用 と解せ られ る｡INAH

投与群では これ程著 明なセ ンイ芽細胞 増殖 促進作用を認

めなかつたが,こ れ はINAH投 与 ではSMに 比 して

病巣の吸収機転 がよ り促進 され たのではないか と考 え ら

れ,SM投 与群 でも治療3～5週 後 になる とセンィ芽細

胞 の増殖 は目立たな くな り,む しろ増殖停止が認め られ

た のは,同 様 に病 巣の吸収が強 くなつ た た め と考 えた

い｡な お著明 に増殖 してい るセンイ芽細胞 は仁,細 胞質

ともにRNAが 豊富 で細胞質のAlk・Ph.,ATPア ー一

ゼ活性が強 い｡こ の ことは著 者等 の一人永 田の組織培養

に よる実験 で も確か め得 た｡以 上の よ うにINAHはS

Mに 比 して早期 に吸収作用があ らわれ るか,治 療を長期

間(40ん80曰)継 続 してい ると,SM投 与群 の方が病 変

が少な くな る｡

丑 硝子化 について

SM.INAH投 与2～3週 間 で肺,脾 及び淋 巴腺 に硝子

化巣 を認 めるが,こ の部はすべての酵 素活性 が陰 性であ

り,Hotchkiss氏 染色強陽 性で,ト ルイヂ ン｡ブ ルーで

はpH3.8～4.1か らアルカ リ側 で強 くピ ンク色 にMet・

を呈 し,こ のMet.物 質は1,0∞TRU/cc38eC,1時 間

の ビアル ロニダーゼ作用 で消失 す るか ら ここには多蓋 の

ピアルnン 酸が存在 する と考 えられ る｡硝 子化巣 のE(ト

tchkiss氏 染色及びMet.は 結 合織間質 のそれ らよ り叢

く,こ の ことは基質 をなす物質 のPolymerizationの 差 、

にもとつ くのではないか と想像 される｡硝 子化 に陥 りつ

つあ る場処 ではセ ンイ芽細胞は萎縮 し,RNAは 淡 く染

るよ うにな り,酵素活性 も次 第に消失 し,細胞の境 界 も不

鮮明 とな り,遂に無細胞均質 の硝子化巣 となるか ら,細胞

乃至はその酵素が硝子化に関与 している とは考 えがたい｡

皿 石灰化について

SM或 いはMAH投 与3週 以後 の脾や淋 巴腺 では乾

酪化巣 に石灰化を認め ることが多 く,小 さな石灰化乾酪

巣ではア リザ リンで沈着物がCaイ オン特有 のOra㎎e

redに 染 り,ト ルイヂン｡ブ ル ーでMet・ を呈 さず,

メ チル グ リーン ・ビロニンではOraRgebr◎wnに 染 り.

K6ssaの 反応陽 性 で,Gomori氏Alk.Ph.染 色 ては

基質 に βグ リセロ燐酸 ナ トリウムを 入れ ない対 照切岸

でもこの部は黒色 に染 り,予 め カル+一 ルて酵素 を非活

性 に した リパーゼ染色 でも石灰沈着部は黒褐 色に償る｡

又石灰沈着部の基質(Matrix)はHotchkiss氏 一、1色陽

性 である｡大 きな乾酪化巣 では外側部 の核片乃至細胞岸

に点 々と散在性に石灰 が沈着 してお り,さ らに大 きな乾

酪化巣では全 く石灰化 がみ られず,膠 原 センイが密 に周

囲 を取囲んでい る｡又 新 しい小 さな乾 酪化巣 では,(he

StepのAlk.Ph.染 色,エ ステラーゼ染色でむ しろ強

い活性を示 し,大 きな乾酪化巣で も外側蔀のNecrobio-

sisの 層は健常細胞 よ りも強い活性を示すか,これ はこの

部 の酵素活性が特 に強 まつ たため と解 す るよりむ しろ綱

胞が破壊 して酵素が遊離 したため,或 いは変性 しつつあ

る細胞 の細胞膜の透過性 がたか まつた為 に強 く染 色 され

た と考 えるべきであろ う◎いずれ にせ よこの附近の強 い

Alk.Ph｡,エ ステ ラーゼ及 び リパ ーゼ活i`1.」.・乾酪化巣へ

の燐酸 カル シウム或いは脂肪酸 カルシウムの沈着 にあつ

かつ てい る と想練せ られ るが,石 灰化 についての最近 の

文献 では化骨時の石灰沈蒲 には酵素活性が直接的 な関係

を有 しない とする者 が多 く18),19),この聞趨 については現

在 さらに実 験中である｡叉 石灰化ξ頓 訟 の 周囲信 合臓は

硝子化 してい る場 合があるが,硝 子様物質が石灰化 しや

すい とい うSpnmt20)の 報告 な どか ら働 子化 と 石灰化 の

関係 も興昧深い｡次 に大 きな乾酪化巣 ては外側部 に石灰

沈着をお こした核 岸乃至細胞片が点在することか ら,この

石灰沈満が核 となつ て石灰化が進行す うと嫁,考え られ る◎

IV吸 収処理縁について

A乾 酪化巣 の吸収:以 上の よ うに 歳二酪化巣のある も

のは石灰化 し,ある ものは吸収 され,ノ きな ものは膠原

27
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センイで取 囲 まれ る｡この吸収にあつか る細胞はMakrOny

phagenぐ 組織球 乃 至は大 単球)で,こ れ らは治療開始後乾

酪化巣が小 さ くなるの と平行的 に,そ の周 囲に多数 散在

し・あ る ものは巣 内に侵 入 してお り,これ らMakropha-

genの 細胞質 には黄褐 色の大 小の穎 粒 を一杯 に貧喰 し

てい る｡貧 喰 され た穎粒 は,そ の大部 分は細胞崩壊物乃

至 乾酪物質 であろ うと考 えられ,結 核菌 は稀 である(菌

染 色所見)｡Hotchkiss氏 染色 では これ らの穎粒 は強陽

性 に染 り,乾 酪化巣 の陽性 度 と同程度 であ り,不 溶性 の

聴質 はこれ らのMakrOphagenに よつ て 貧喰 され ると

考 えられ る｡又 これ らMakrOphagenは 常に 細胞 質に

エ ステラーゼ,リ パ ーゼ活性が強 く,著 者等の一 人永 田

の組織培業 における実 験で も脾 のMa㎞Ophagenが エス

テ ラーゼ,リ パ ーゼ活 性が強い ことを認めた｡こ の強 い

エ ステラーゼ,リ パ ーゼ活性が これ らMakrrophagenの

結核菌や乾酪物質の貧喰 とどの よ うな関係にあ るかは審

か でないが,SM或 いはINAH投 与 群の結 核病巣 に多

敷 のMakrOphagenが 認 め られ ることは,松 崎 の報告

の よ うにSM投 与結核患者 の血清 リパ ーゼが一般 状態好

転 と共 に増量す るとい5こ と21),な どか ら考 えて興昧

深 い｡な お多核 白血球 は細胞質 に エス テラーゼ,Alk.

P瓦 活性が強 いが,乾 酔物質乃 至結核菌 の貧喰 はみ られ

ず,吸 収 には関与 しない｡

B類 上 皮細胞及び大単球;類 中皮細胞や大単球は無

処 置対照群 では細胞質 に散在性 に多数 の結核菌を寅喰 し

てい るものが多 いが,SM或 いはINAH投 与群 では貧

喰 された少数 の菌が集つ てい る傾向にあ り,そ の部分は

リノ・一ゼ及びエステラーゼ活性が強 い｡こ の活性 は細胞

自身に よるものか,結 核菌 に由来する ものか は明 らかで

ない｡治 療 によ り結核菌の貧喰 を認 めな くなつた類上皮

細胞は核 が空泡化或 いは核濃縮 を起 し,DNAは 淡 く或

いけ農 く染 り,や がて核融解 を起 し細胞質 は膨化 し境界

が不鮮明 とな りRNAは 消失 し,酵 素活性 は強 いまま暫

く残存 す るが,やが て細胞の消失 とともに染 らな くなる｡

変性に陥つた これらの細胞内 に,時 に核 の半 分位 を占め

る ピロニン好 性物質を認 め,こ れ はFeUlgen氏 染色陽

性 で リボ ヌクレアーゼ作用後 もピロニ ン好性 を失わない

ことか ら低 分子化 したDNAと 考 えられ る｡こ れ らの細

胞崩 壊乃至変 性の場処の周囲には,上 記のMakropha-

genが 多 くて異物 を多数貧喰 してお り,多 核 白血球は殆

ん ど見出されず,時 に存在 して も異物 を貧喰 してい ない

ことか ら,こ れ らの吸収 にもMa㎞Ophagenが 主役を演

ず ると考え られ る◎又類上皮細胞及び大単球 が変性或い

は消失 した場処 には比較的小型 の単球 が増殖 してい るが,

その細胞質 の組織化学約所 見及 び核型か ら,そ の大部分

が血 中単球 由来 の もの である15)と考 え られ,こ れ らの増

殖 は炎症が存在す る限 り続 くもの と考 えられ る｡

C結 核菌の処理像:組 織 内の結核菌はOneStepの

AlkPh・.LXテ ラーゼ染色をは じめいろいろの酵紫 の

染色 は強陽性であ り,乾 酪巣内の結 核菌 で も強 い活性 を

有 してい る｡類 上皮細胞 及び大単球 に貧喰 された もので

も埠状形態 の結核菌は酵素活 性が強い ものが多 く,リ バ

ーゼ活性 は(Tween60を 基質 とした場合)こ れ らの細胞

が陰性 の場合 で も細胞 内結核菌 は強い活性を有 している"

Hotchkiss氏 染 色で も陽性 に染 る ものが あ り,貧 喰 され

た結核菌 でも,乾 酪化巣内 のもの でも陽性であ り桿状或

いは短桿状形態 と して認め られ る｡組織培養 によるMak-

aness22)等 の報 告で も明 らかな如 く,SM,INAH治 療に

よつ て細胞 内結 核菌 は完 全 に死滅 す る ことの ない まま

MakroPhagenに 貧喰 され ると考 え られ る｡

結 語

1)S砿INAH投 与 によ り結核 モル モツ トは 自然治

癒 を促進 され るが,そ の治癒像 の一つ として早期の石灰

化が認 め られた｡

2)SM投 与 によ り早期 に特に著 明なセンイ芽細胞増

殖を認めたが,こ れはSMの 増殖促進作用 も一因をなす

と考 え られ る｡

3)硝 子化 巣 には ピアル ロン酸が多量に存在 し,硝 子

化には細胞 の酵素作用の直接的 な関係を認めがたい◎

4)石 灰化巣 には燐酸 カル シウム及び脂肪酸 カル シウ

ムが存在 し,石 灰化 とAlk.Ph.,リ パ ーゼの関係は明

らか でない｡

5)乾 酪 化巣 の吸収,類 上皮細胞の萎縮消失な どには

MalrrOphagenが 主役を演 じている ものの よ うで,そ の

細胞質 にはエステラーゼ,リ パ ーゼ活性が特に強い｡結

核菌 は治療 を長期間継続 して も完全 に死 滅す ることのな

いまま これ らのMakrophagenに よつて処理 され る｡多

核白血球 は以上 の吸収処理 には殆ん ど関与 していない｡

稿 を終 るに臨み,御 指導並び に御 校閲 を賜つた堀三

津夫教授に深 甚の謝 意 を表 します｡
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