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緒 口

肺結核外科,こ とに切除療法の進歩は有力な化学療法

剤の出現とともに肺結核治療の面目を一新したことはい

まさらい うまで もない。しか も切除してえた病巣はこれ

ら治療の効果な り限界なりを知る好個の材料である。19

52年 ころより切除肺病巣の細菌学的,病 理学的,あ るいは

組織化学的検索の報告は極めて多い1)。 著者23)も さ き

に細菌学的に検索した成績を報告したが,こ こでは特に

問題 とされている塗抹陽性,培 養陰性の例を中心にして,

その結核菌所見が病巣の病理所見,術 前の臨床所見 とど

のような関連を示すかを吟味した。同時に術前に施され

た化学療法および虚脱療法の影響について もまた関連し

て多少考察した。

材料および方法

全112例 の切除肺中の206病 巣 について検索した。方法

の詳細は前報2)3に 述べたが,各 病巣は塗抹(Ziehl-Ne-

elsen法,Ziehl-Heidenhain植 田法),培 養(前 処置を

せず培養している)お よび一部には動物接種を併せ行つ

た。ことに54病 巣については種々の培養法(長 期液体培

養を含む)を 併せ行つている。

成 績

1)各 種病巣中の結核菌

全例の塗抹,培 養の成績を表1に 示した。空洞は培養

表1各 種病巣中の結核菌

陽性(甘)の ものが多いが,被 包乾酪巣(濃 縮,充 実空洞

を含む)で は培養(十)ま たは培養陰性が多い。撒布巣す

なわち小葉大以下の病巣では多 くは集落数は少ないが,

その培養陽性率はこれを小葉大以上の被包乾酪巣と比較

した場合,ほ とんど差が認められない。気管支内容にお

いて もまた陽性例が多い。

塗抹(抗 酸性菌体)と の関係を見るに,培 養での発育

集落数 と抗酸性菌体の数との関係が著しくくい違つてい

る場合が極めて多い。特に問題となつている塗抹陽性 ・

培養陰性の例は全例の約1/4の病巣にみ られ,そ の大部分

は小葉大以上の被包乾酪巣であり,し か もいわゆる軟化

巣に意外に多い。上記とは反対の培養(婦)で しか も塗抹

陰性の例 もまたまれではない。

2)塗 抹陽性 ・培養陰性例

表2は 塗抹で多数の抗酸性菌体がみられる(ガ フキー

3号 以上)の に培養陰性の例を蒐め,術 前治療,レ 線所

見等臨床所見を併記 した ものである。表3は これに近い

例 として同じく塗抹で多数の抗酸性菌体がみられ るのに

培養で極 く少数の集落しか発生 しなかつた例である。

これらの例の多 くが肉眼的に病巣が充実している点お
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表2塗 抹陽性 ・培養陰性例

よび特に人工気胸によつていわゆる濃縮 した例が多いこ

とが注目される。 もちろん自然の経過中に も病 巣 が 閉

鎖,充 実するであろうが,こ れに対 しての化学療法の影

響は表2No.18の 病巣の如きもの もあるにはあるが,判

然 としない場合が多い。術前喀痰中結核菌の検査成績の

うちとくに表2 No.9,No.19の 例 の如 く喀痰で も塗抹

陽性 ・培養陰性 となつているのは病巣内の菌所見 と併せ

て注目される。

3)小 葉大以下の小病巣(径 数mm内 外)に 対する化

学療法の影響

全般的に化学療法を長期に行つて も培養陽性の率は決

して低 くならないことはすで に報 告 し

た3)。 しかしいわゆる撒布巣 とされてい

る径数mm程 度の病巣に対しては如何で

あろうか。この大 きさの病巣が化学療法

によつて顕著に影響され るか否かは,化

学療法を行 うに当つて も,切 除の適応の

限界を知 る意味で もまた興味深い と考え

て,主 として化学療法の期間 と培養成績

との関係を表4に 示した。いわゆる撒布

巣においても少なくとも6ヵ 月間内外の

化学療法では培養陽性例がなお相当数に

認められ る。

考 案

塗抹(抗 酸性菌体)陽 性 ・培養陰性の事

実は剖検の病巣においてCanetti4)が 化

学療法の出現以前に注 目してお り,さ ら

に結核菌の発育様式の研究か ら植田5)6)

は このような成績を示す場合が当然あ り

うることを予見 している。また喀痰中に

も同様な成績を示す例は古 くか ら注 目さ

れている10)11)。し か し特に注 目され議

論 され るようになつたのは切除肺による

Medlar,Yegian以 下多数の報告が肺病

巣にこの事実が意外に多いことを示 した

か らであろう。しか もこれに対する考え

方は現在甲論乙駁決 して一致 して い な

い。すなわちこの塗抹でみられる抗酸性

菌体が培養法の選択,吟 味によつて も培

養陽性になることはまれであることか ら

死菌体であろうとするもの(Steenken 7))

と現在の方法では培養 あるいは動物接種

で陽性にしえないが,培 養法が適当であ

れば蘇生せしめうる状態(Stage of dor-

mancy)と 主張するもの(Hobby 8))と

が対立している。後者の考え方は極めて

興味があるが,そ の考え方を裏付ける事
`実 としてはHobbyら8)のalbuminを 用いた長期液体培

養で遅れて陽性 となつた数例があるとい う報告が唯一の

ものである。著者は他の2,3の 試 みと同時にHobbyの

方 法とほぼ同じ培養法を追試し前報3)に その詳細を報告

した。その大要を述べ ると,確かに長期液体培養のみを行

えばHobbyら の如 き遅れて陽性になる場合はあるけれ

ども,同 じ材料を直接に多数の卵培養基に移せば極 く少

数の集落が遅れずに発生して くる。Hobbyら はこの直接

固形培養基に材料を接種することを怠つてい るか ら直ち

に上記の如 くdormantな 菌 の存在を考察することにな

つたのであろうが,著 者の成績か らは決 して直ちにその
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表5塗 抹陽性 ・培養少数集落陽性例

表4い わゆる撒布巣(径数mm内 外)中
の結核菌に及ぼす化学療法の影響

ような状態の菌が存在するとは考え難い。またalburnin

を用 いて材料を処理 し,培 養基に添加して も,そ の成績

は特に優れているとは考えられず,む しろ病巣中の生菌

が極めて少数であつた場合には多量の材料を多数の培養

基に移すならば陽性 となる機会が多いとい うに す ぎな

い。塗抹(抗 酸性菌体)成 績 との関係についてもHobby

らの例においても著者の例においても精 しく培養 してな

お陰性に終つているのに,塗 抹では多数の抗酸性菌体が

み られる例がかな り存在するし,た とえHobbyの 方法

等で陽性化しえた例で もその成績か ら極 く少数の生菌が

検出されえたにすぎないと考えられ,そ の塗抹でみ られ

る抗酸性菌体のほとんど大多数はやは り生 きているもの

とは考 え難い。ここでいま一つ化学療法剤が病巣中に存

在 していて直接培養基に移されたため菌の発育が阻止さ

れる場合 も一応考慮に入れなければならないが,少 な く

とも著者の例では大抵は術前約1週 間内外投与を中止 し

てお り,ま た化学療法を全然受けていない例で も塗抹陽

性 ・培養陰性の例が存在することか ら,こ の化学療法剤

の直接の影響は一応除外して考 えてよいであろう。以上

現在までの知見か らすればいわゆる塗抹陽性 ・培養陰性

例の抗酸性菌体はそのほとんど大多数あ

るいは全部が死菌体であると考えるのが

妥当であろう。

しか らば多数の死菌体が存在する病巣

とは如何なる病巣で,そ の成立,そ の意

義は如何ということは極めて興味ある問

題である。しか しながら細菌学的に検索

しえたのは病巣の一部分にす ぎない点も

ここで考慮する必要がある。ここでは一

応その示した成績が病巣全体の成績を示

す もの として考察を進めたい。

まずその成立については,こ れ らの病

巣の多 くは内容が 一応充実している点に

注目しなければな らない。ことに気胸例

については空洞であつたものがいわゆる濃縮空洞の状態

になつている。 もちろん化学療法中にも,自 然の経過中

にも類似の機作ですなわちその気管支が一応閉鎖 され,

内容が貯留,充 実して くる,こ れはDubos 9)の指摘する

如 く菌発育阻止物質の蓄積,酸 素不足等菌に不適当な環

境が齎 されることにな り,そ の病巣中の生菌の減少,消

滅が起 ることは当然であろう。 しか も死菌体が多数認め

られ るとい うことはその病巣においてかつて菌が旺盛に

発育していたことを示す ものであることは確 か で あ ろ

う。比較的単純な病巣においてはその病巣中の菌の消長

もまた比較的単純で,菌 の発育が旺盛な時期をすぎると

急激にことにその抗酸性菌体が消失することは植田5)の

観察に明 らかである。この抗酸性菌体の崩解,消 失は主

として白-血球に由来する酵素の仂 きによるものであろう

と考 えられるが,こ こで問題とされる例においては,こ

の崩解,消 失が生菌の消滅とともなつていない。これは

その病巣が大 きく,ま た加つた影響が比較的急激であつ

たためにその崩解の機序が仂 く時間的余裕がなかつたと

一応 考えられ る。

しか らばそのような状態の病巣は如何なる意義を有す

るのであろうか。まず病理学的には治癒に向いつつある

一応安定した病巣といつてよいであろう
。しかし特に気

胸例のいわゆる濃縮空洞 といわれるものでは病巣内容は

極めて軟である場合が多い点も注目される。また従来主

として組織学的な検索において多数の抗酸性菌体を見た

場合には,直 ちに多数の生菌が存在するかの如 く記載せ

られ,ま た考察せられていたが,そ の うちのかな りの例

においては,死 菌体を観察 していたということになるの

ではなかろうか。また上記 と反対の塗抹陰性で,し か も

培養陽性(集 落多数)例 の存在 も考 え合せ るならば,抗

酸性菌体の存否,多 寡が,生 菌の存否,こ とにその数 と

は明らかに無関係の如き場合がかな り存在す ることは強

調 されねばならない。 ここで易染性形(植 田)5)そ の他の

形態の問題について述べなければならない。培養で多数
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の集落が発生する場合には抗酸性形の存否に関係なくか

な り容易に易染性形が検出されうることはさきに報告2)

したが,そ の他不良な環境下では発育能力を有する何ら

かの他の形 として存在するにもかかわ らず,標 本の観察

に際し見逃 されている場合 もありえよう。とにか く現在

菌の染色所見か ら直ちにその菌体の生死を示す明 らかな

根拠 となるものはない。ただ培養不能であるに もかかわ

らず塗抹で観察できる抗酸性菌体は短小顆粒状で菌が集

合菌塊を形成 している場合が多 く,培 養多数集落陽性の

場合の所見 とは著 しい差異のあることは多少参考になり

えよう2)3)。

まず安定した病巣 とさきに考 えたが,決 して石灰化し

た病巣で も痕瘢化したもので もないので,こ の内容が気

管支か ら再び排出されることは当然考 えうる。そうであ

れば喀痰中にも喀出され,い わゆる喀痰検査における塗

抹陽性 ・培養陰性の一部は確かにこの病巣における所見

の延長の場合がありうるわけである。しかも喀痰でこの

ような成績を示す例が臨床的に好転あるいは良好な経過

を示す場合が多い とい う報告10)11)と よ く符合する。す

なわち喀痰検査において塗抹染色のみを行つて陽性であ

つてもそれが常に培養でも陽性であり,さ らに病巣が活

動性であることを示す ものではなく,こ こに問題となつ

ているような病巣か ら由来して喀痰中に塗抹陽性となつ

ている場合 もあることは臨床的に注意すべ きである。表

2 No.9,No.19は これに該当す るであろう。また病巣内

容の排除が起つても生菌は存在 しないわけであるか ら撒

布源としての意味は一応ないわけである。もちろん死菌

体ないしは菌体成分で も結核性病巣が形成され うる12)

とい うことは別の問題 として興味はある。また内容が排

除 された後に生菌が存在しなければ終に開放性あるいは

瘢痕性治癒 とな りうるものであろう。しかしその経過か

らみてかな り古 く,同 じような状態に長 く留つている場

合の方がむしろ多いのであろう。

ここでその個体の結核アレルギーとの関係において多

数の死菌体が包含 される病巣が長く存在するということ

はいわゆる結核死菌免疫の問題と考 え合せて興味深い。

以上塗抹陽性 ・培養陰性を示す病巣は肺結核病巣が治

癒に向いつつあるときの一つの型として存在するものと

理解してよかろう。

しか しながら表3に 蒐めたこれに近い例についてここ

で考察 しなければならない。すなわちこれらの例におい

てもまた同様に多数の抗酸性菌体が検出されるにもかか

わらず培養では極 く少数の生菌が証明されるにす ぎな

い。これ らの病巣の成立はほぼ,表2の 例に類似するもの

と考えられるが,生 菌が少数で も証明されるとい う点か

ら見て,こ れ らの病巣の運命は上述の培養陰性の例ほど

簡単ではなかろう。なお現在塗抹陽性 ・培養陰性 と判定

せ られている病巣において も,精 密に培養すれば,極 く

少数であるとしても生菌が検出されうる可能性は充分考

えられる。すなわち表2の 群の一部には表3に 入れなけ

ればならない場合もあ りえようし,ま た表3の 群のもの

が生菌が消滅する前段階の病巣であつていま少し経過 し

てから切除すれば,表2に 入れられるか もしれない。 し

かし生菌が少数でも存在することは将来の再活動化,悪

化の危険を蔵するものかもしれない。

このように少数の生菌で も証明される場合は,細 菌学

的に見て,そ の病巣の将来の危険性を示すものと一応考

えて,術 前治療の影響を少しくみてみたい。虚脱療法特

に気胸が,現 在区域ないし部分切除が行われているよう

な拡が りの比較的狭い範囲の病巣に対して,培 養陰性の

成績を示す場合が多い とい う比較的明 らかな影響(も ち

ろん上述の如く塗抹では多数の抗酸性菌体がみられ,ま

た病理学的にも決して婆全な治癒の状態 とはいえないで

あろうが)を 示すのに対して,化 学療法はその期間が1

年以上に及んでもなおかつ病巣の培養陽性率は決して著

明な低下を示さないことはすでに報告 した2)3)。 ここで

は表4に 示すいわゆる撒布巣についても,術 前の化学療

法が少な くとも半年内外ではその病巣から生菌を消滅し

うるに至つていない点を注目したい。小葉大以上(径 約

18m以 上)の 広い範囲にわたる病巣は従来か ら病理学上

軟化融解 し易く,将来の危険が大 きいといわれているB)。

化学療法の出現によつて治癒に向 う病巣を多 くし,特 に

粟粒大の病巣には顕著な効果を示す といわれる。しかし

粟粒大以上の病巣ではたとえ小葉大以下であつても決定

的な効果を認める場合は極 く少数例にすぎないようであ

る14)15)。細菌学的に化学療法の影響をみた場 合 に もま

た,上 述の病理学的考察 とほぼ同様に,い わゆる撒布巣

で もそれ以上の大きさの病巣でも大差なく化学療法の著

明な影響を認める場合は極めて少ないと考 えられる。 こ

とに撒布巣において も意外に培養陽性例が多い(但 し集

落数は極めて少数の場合が多いのであるが)こ とは,将

来長期の化学療法を施された多数の例についての検討が

必要であろうが,切 除の適応,特 に切除の限界,切 除後

の残存撒布病巣の問題等については,決 して簡単に論ぜ

られないことを示しているものと考える。

結 語

切除肺中の各種の結核病巣を検索 して,塗 抹(抗 酸性

菌体)と 培養との成績がくい違 う場合が極めて多いこと

が注目される。特にいわゆる塗抹陽性 ・培養陰性例がか

なりの割合で存在する。しかしてこのような成績を示す

病巣は多 くは充実性の病巣であるので,気 管支が一応閉

鎖 され,菌 にとつては不適当な環境に変化した,治 癒に

向いつつある病巣であり,そ こにみられる抗酸性菌体は

死菌体と考 えられる。 このような病巣は人工気胸中に比

較的多く見られたので,そ の成立に特に虚脱療法の影響
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が関連するように考えられる。

切除前の治療の効果を単に細菌学的な立場からだけみ

れば,一 般的について化学療法の影響は左程に著明では

なく,い わゆる撒布巣に対しても決定的な影響を与え難

いようである。これに対して上述の成績からみて,む し

ろ虚脱療法(人 工気胸)が 狭い範囲の病巣に対しては或

る程度の効果を示すことが注目される。

稿を終るに際し,御 指導御校閲を頂いた恩師京大結研

植田三郎教授,国 立宇多野療養所長日下部周利博士なら

びに御鞭撻を頂いた京大結研長石忠三教授,宇 多野療養

所外科医長香川輝正博士に深甚の謝意を捧げる。
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