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肺結核空洞の血管 ならびに血管構造に関す る研究

高 田 潤 之 介

岡山大学医学部平木内科(主 任 平木潔教授)

受 村 昭 和33年1月18日

緒 言

空洞壁の血管 につい ては,古 くよ り閉鎖性 内膜炎に よ

る肺動脈の閉塞の ため,血 管 分布は比較的少 ない と考 え

られ,た こまたもま空洞壁 を貫 く肺動脈枝に主 じたいわ ゆる

Rasmussenの 動脈瘤 が喀血の原 因 として注 目きれてい

たにす ぎなかつ た.,

しか しなが らSM,PAS,INH等 抗結核剤 の発

見に伴い,こ れ ら抗結核剤の病巣 内滲透の問題,薬 剤 に

対す る耐性菌出現の問題 をめ ぐつ て結核病巣 の血管 は新

たな注 目を浴び るに至つ てい る。

またこ,肺 動脈閉塞後,病 巣の血液循環に気管支動脈が

関与す るこ とはGuillotｌ),Virchow2)以 来数多 くの業

績 が あ り,最 近におい て もWood&Milier3),Liebow

4～6) ,Cudkowicz7/8),Delarueg)10),長 沢11),山

下12),徳 川13),青 木 鋤.5)ら に よつ てかな り詳細な研

究 が報 告 されてい るが,細 部 につい てはなお不明な点 も

少な くない。

一方SMを 使用 した場合の病巣部血 管につい て
,玉

井,古 沢16)17),杉 原18)ら は血 管 の 新生 と拡張,充

血 あるい は出 血が認 め られ るこ とを報 告 し,さ らに黒

羽19)はINH治 療 例で も肉芽 内毛細管 の拡張血管腫

様増生,漏 過性 出血等 を認めてい る。最近 の文献 によれ

ばINHの 病巣刺戟作用ない しは乾酪巣融解作用 を認

める学者が多いが,空 洞 壁血管 と血管構造 に対 して これ

ら二 剤は それ ぞれ どの よ うな影 響を及 ぼすのであろ う

か。

私は前述の諸問題につい て家兎 を用い て 一連の実験的

研究 を行い,い ささか知見 をえたの で報告す る。

実 験 方 法

1.正 常家兎肺血管 の検 索

家 兎を ウレタ ン麻 酔の もとに総頸動脈 を切断,致 死 さ

せ たの ち,ま ず気管 支動静脈,肺 動静脈 に逐次墨 汁,1

%ベ ル リン青 溶液を注入 す る。注入が終 れば胸廓全体 を

一塊 として10%フ ォル マ リン液 に よ り十分 固定 し
,

まず 肉眼 的に気管支 動脈 の起始,走 行を追及 したの ち,

気管,食 道,心,肺 を摘 出 して漸強 アル コールによ り十

分脱水 し,さ らにベ ンゾ ールを通 し,最 後 に冬緑油(サ

リチル酸 メチル)に 投入 してSpalteholz式 透 明 標本 を

作 る。標本の観察 は主 として冬緑油 に浸漬 した まま,立

体顕微鏡に よ り観察 し,き らに接写,顕 微鏡写真 を撮 影

して観察 した。

2.実 験的結核 性空洞お よび乾酪巣の作製 と観察

由村雄一 ら20)の 原 法によ り,同 氏 よ り分譲 を戴い た

牛型菌(三 輪株)を 用い供試家兎42例 中本研究 に適す

る空洞18,乾 酪 巣11を 得 た(表1,2)。 この よ うな

表1

病巣 を有 す る家兎 を瀉血,致 死 させ たのち,肺動,静 脈,気

管支動脈 に別個 に墨汁1%ベ ル リン青液,朱 汁 を注入

し,前 述 の操作 を経 て透 明標 本 とし,必 要 によ り1～2

Mnmnの 連続切片 として,主 として立体顕微鏡 に よ り観察

し,さ らに顕微 鏡写真 を撮影 した。肺動,静 脈への注入

液お よび注入量は観察 日的 によつ て適宜に取捨,加 減す

ろが朱汁 は毛細管部 には注入 されないので主幹部 の観察
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表2

に適 し,墨 汁 お よびベル リン青 は毛 細管 部に も注入可能

なので微 細血管 お よび主幹部両者の観察 に適す る.注 入

量 は透明標本 の良否 を決定す るの で もつ と も苦心 を要す

る。

3。 実験 的空洞 のSM,INHに よる治療 と観察

まず供試牛型結核菌(三 輪株)のSM,INH感 受

性 を10%血 清加 キル ヒナー培地 によつ て測定 した(表

3,4)。 山村 法に より家兎 に空洞 を作製 し,50日 後 よ り

SMは50m9(20m9/kg),INHは25mg(10ｍg

/kg)宛30日 間連続治療 し,SM治 療 空洞8,INH

治療 空洞5を 得 た。 これ らの空洞 を色素 注入後透 親標 本

として観察 し,併 わせて病理 組織標 本 を作 製 して智察 し

た(表5)。

表3牛 型菌(三 輪株)のSM感 受性

表4牛 型菌(三 輪株)のINH感 受性

表5

実 験 成 績

」。家兎の気管 支動,静 脈

正常家兎15例 について気管 支動脈 の起始部 を追 及 し

たが これ を次の ご とくIV型に分類 し うる(図1)。

図1家 兎気管支動脈の起始(後 側)

I型10例

III型1例

II型3洌

IV型1例
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I型:5例 中10例(66.6%)で 大 多数を占め,右

腋窩動脈 よ り内胸動脈 と隣接 して分岐す る右最上肋間動

脈 か ら気管 支動脈が出 てい る。

II型:15例 中3例(20.0%)に 認 め られ,こ の場合

は前述の右最上肋 間動脈 よ り出 る枝の ほかに左 最上肋間

動脈 よ りも左 気管支動脈が出 てい る もので ある。

IH型:15例 中1例(6.7%)に 認 め られ,1型 の ご

とき右最上肋 間動脈 よ り出 る枝の外に 内胸動脈 よ り左 気

管支動脈が出 てお り,さ らに その他に右 内胸動脈 よ り小

枝 が右肺門部に分布す る。

IV型:15例 中.例(6.7%)に 認 め られ,右 最上肋

間動脈 よ り出 る右枝 のほかに大動脈 弓の後面 よ り左枝 が

出てい る。

I型 におい ては気管支動脈 は右 最上肋間動脈 よ り脊椎

の右側第1肋 間の高 さで分岐 して横走 または斜 内下方 に

走つて気管 と食道 との間に入 り,直 に上行枝 を出 したの

ち,主 枝 は気管の右後側壁 に沿つ て気管支壁 と食道壁 に

分枝 を送 りなが ら下降 して,気 管分岐部に至 り,左 右 お

のおの2～3本 の気管 支動脈に岐れ て肺門 に入 り,遂 に

終末気管枝 に至 る。

II型 では前記の右 気管支動脈のほか,左 気管支動脈が

食道 と気管の間 を気管 の左 側壁に沿つて下降 して,左 気

管枝 に主 として分布 す るが,本 型 では左右 の気管 枝動脈

が正 中線 に近 く吻合 を営 んでい ること もある。

III型では左 気管支動脈が左 内胸動脈 よ り分岐 し,大 動

脈 弓の前方 を斜 内方 に走つ て気管支後壁 に至 り,気 管 の

左後 側方を下降 して,遂 に左 気管枝に沿い左肺に入 る。

右 内胸動脈 よ り出 る小枝 は右 内胸動脈 よ り大動脈 弓の後

方 を斜 内走 して,気 管 の右 側方 を下行 し,右 縦 隔肋膜 に

達 してい る。

IV型 では左気管支動脈 は大 動脈弓の後 下方 よ り岐れて

斜 内走 したのち,気 管 の後側壁 を下降 して,主 として左

肺 に入つ てい る。本例 で も左右気管枝動脈 間に吻合 を認

めた。

家兎の気管支動脈 はその経過中 に主 として気管,気 管

支,食 道の壁に分布 し,一 部 は縦隔肋膜,肺 靱帯,リ ン

パ腺,神 経等 に分布 してい る。

家兎の気管支静脈 にはいわ ゆる肺外気管支静脈 と肺 内

気管枝静脈があ り前者は第3次 気管枝 よ り肺門側の粘膜

下」血管 網 よ り起 り,気 管支動脈 と並走 して上空静脈に還

る。後 者は第3次 気管枝 よ り末梢の粘膜下毛細血管 よ り

起 り,気 管枝被膜部に ある毛細管吻合部 を経て肺静脈 に

入 る。

2.乾 酪巣の血管

乾 酪巣 内の細い肺動,静 脈枝はほ とんど完 全に消失 し

て無構造 に見 えるが,し か し乾酪化がやや広汎にわた る

と きは 気管枝 の周 囲に 血管が 残存 してい る ことがあ る

(附図1)。 これは肺動脈の主幹 とそれ よ り周囲に伸び

た新生 血管 および気管支動脈 と気管支 壁血管 よ り構成 さ

れていろ。

乾酪巣 の周辺部 では無構造 の乾酪巣 と対称的 に血管網

が遺つ てお り,遠 隔部 ではほ とん ど不変化 の状態 である

が,乾 酪巣 に近づ くとともに細動,静 脈枝 に狭窄や拡張

が認 め られ,新 生血管 も複雑 な分布 を示 して乾酪巣 を囲

繞 している。

乾酪巣 に分布す る気管支動脈 には拡張が認 め られ新生

した気管支動脈 と肺動脈 の問には前毛細管性お よび毛細

管性吻合が認 め られる(附 図2)。

空洞化 を始 めたも乾酪巣(附 図3)で は病巣周辺 には肺

動,静 脈 の遺残血管 お よびそれ らよ りの新生毛細血管が

乾酪巣 を囲繞 してお り,肋 膜部 に も肺動,静 脈 の血管 新

生が 認め ら才しる。

しか し空洞化 した部分 の壁 には前述 の血管 とは質量 と

もに全 く異 な る気管支動 脈系新生 血管 が密 に分布 してい

る。 この新生血管網 の分布 してい るのは誘導気 管支開 口

部 に限 られ,そ の構造はやや後側にあつて空 洞壁 と並 行

す る前毛細管部 と,そ れか ら直角あ るいは斜に分岐 して

空洞 壁に達 し,壊 死 物質の直 下で相互 に籠 状に連絡 して

反回 し,静 脈 系に移 行す る毛細管 部 とよ り成つてい る。

3.空 洞 の血管

肺 動,静 脈 の固有の分枝は空洞壁におい てその多 くは

閉塞 してい る。 しか し空洞の側壁に肺動脈主幹があ る場

合 は空洞 によつ て圧迫 され,肺 動脈はその細動脈枝 を失

っ たまま空洞 壁を迂 回 して走 つてい る。

多発性空洞 で空洞 の間 を肺動脈 が走 る場合,該 動脈 は

空洞 に近 づ くとともにその内径 を縮小 し空洞 を離 れ るに

従い その内径 を回復 す る(附 図4)。 この狭窄 は空洞 に

よ る圧迫 のみな らず 閉鎖性動脈 内膜炎の存在 を考 えさせ

るが,興 味深い ことに,こ の狭窄部 の肺動脈壁 よ り空洞 .

壁 に向い繊細 な新生毛細血管が新生 してい るのが認 め ら

れ る。

空洞壁 には乾酪巣壁 に比 し血管分布が よ り豊冨 であ る

が,空 洞壁」血管 をその構成上起源に よつて3種 類に分類

す るこ とがで きる。

(1)肺 動脈の細分枝 よ り新生す る血管 網

附図5の ごと くやや後方にあつ て空洞壁にほぼ平行に

走 る細血管 と,そ れ よ り垂直 または斜に空洞壁に向 う百

足の足の よ うな新生毛細血管 とよ りなつ て,空 洞壁内で

は壊死 層の直下で小 さい半円 を画いて反転 し静脈系に移

行す るが,そ れ らの新生毛細血管 は相互 に籠 状に密 な連

絡 を作つ てい る。 この よ うな血管網は私の実験では空洞

の ほ とんど全周 にわたつて存在 してお り,空 洞壁血管は

ほ とん どこの(I)型 の血管 によつ て構成せ られ てい る

のが認 め られた。

(2)肺 動脈の主幹部 よ り新生す る血管網

附図6の ご とく肺動,静 脈の主幹が空洞壁に近 接 して
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い る場合,あ るいは多発性空洞例 に認め られる。主幹 よ

り空洞 に向 う固有 の分枝 は空洞 に達す る前に閉塞 して主

幹 か ら空洞壁 に向つ て毛細血管が新生 した ものであ る。

末梢部の形態 は(1)と 同様で肉芽 層内に達 す る。

(3)誘 導気管 支開 口部にあつて気管 支動 脈 よ り新生 す

る血管網

この血管網 は肥大,拡 張 した二気管支動脈 に由来 す る新

生血管網 で誘導気管支開 口部 のみに認 め られ る(附図3,

7)。

次 に空洞に分布す る気管支動脈は拡 張,迂 曲 して.血流

増加が考 え られ る。 またこ空洞の肺門側 では誘導 気管 支周

囲にわいて,新 生肺動脈枝 と新生 気管 支動 脈枝 の問に前

毛細管性 および毛細管性吻合が 多数認め られ る。

空洞が肋膜 に近接 してい る場合,該 肋膜部 には肺動,

静脈系血管 が 新生 す るが さらに 癒着 部を介 して 肋 間動

脈,食 道動脈,心 嚢動脈等が進入 して相 互に吻合 しで 、、

る。

4。 化 学療法を受 けた空洞壁血管

1)SM治 療 例

まず透 明標 本の観察 成績 を述べ ると,空 洞 壁を構成す

る血管 の種類 と形 態は前節記載の成績 と同 じ く空洞壁の

大 部分は肺動,静脈 のI,II型 血管網 によ り構 成 きれ,誘

導 気管 支部では気管 支動 脈の新生 」血管 によ り支 配 され て

お り,さ らに肋膜癒着部 よ りは肋 間動脈等 の大動 脈系姉

妹血管 が進 人 して肺動,静脈 の新生 血管 と吻合 しでい る.

また気管支動脈 は拡張,蛇 行 してわ り,ま た気管 支動

脈 と肺動脈の新生.血管 との間に形成 きれたこ前毛細管性 お

よび毛細管性吻合 も非 治療例 と同様 に観察 きれた。

次 に病狸組織学 的所見 は空洞 の肉芽層 わよび肋膜 部の

毛細血管 に充血が 認め られたが,そ の充血 は対照 とほ と

ん ど差 が認め られ なかつた(附 図8).

2)INH治 療例

INH治 療空洞 におい て も透 明標本 では空洞 の血管

には非 治療例,SM治 療例 となん ら差 を認 めず,空 洞

壁血管 にはI,II,III型 が 明 らかに認 め られた。

病理組織標本 では病巣 は全般 に充血が著 明で とくに肉

芽層 内の毛細血管 は著 明に拡張,増 生 してお り,し か も

薄い壊死層 に隣接 して著 明な充血 と1血管 の増生が あ り,

一部 には病巣 内に出血が認 め られ ,対 照 およびSM治

療例 とは明 らか な相違 を認 めた(附 図9)。

総 括ならび に考案

文献に よれば人,犬 の気管支動脈の起始部 につい ての

報告は きわ めて多いが,家 兎 につ いては動物が小 さ く血

管 も細いたこめか明確 な る記載 に乏 しく,わ ずか に森21)

らは両側 の最 上肋 間動脈 よ り起 ると記載 し,Ellis22),

青木 らに よると右 内胸動脈 よ り分岐 す る例 が 多い とい

う。私 の 研究に よると 家兎の気管 支動 脈は15例 中10

鋼(66.6%)は 右最上肋間動脈のみ よ り起 り,3例(20

%)は このほかに左 気管 支動脈が左 最上肋 間動脈 よ り出

てお り,こ のほかに両 側の内胸動 脈 と動脈弓 よ り気管支

動脈の 出てい る ものが1例 ずつ認 め られた。以上の成績

よ り家兎 の気管支動脈の起始 部は,も つ と も基本的な も

のは右最上肋 間動脈 よ り出る ものであ り,入,犬 の ごと

く大動脈性肋間動脈 よ り出 る例 は1例 もなかつ た。

図2乾 酪巣 の血管構造(模 型図)

図3空 洞の血管構造(模 型図)



附 図1乾 酪 巣の中心部に ある肺動脈 と気

管吏動脈:乾 酪巣 内の微細血管 は全 く

消失 し気管支の周 囲の みに肺動脈お よ

び その新 生血管 と拡張 した気管支動脈

およびその新生血管が 認め られる.

附図3空 洞化 を始 めた乾 酪巣 の誘導 気管

支開 口部の血管1誘 導気管 支開 口部 の

空洞壁には気管 支動脈系新生血管 が著

し く新生 してい る。

附 図2乾 酪巣 の周辺部にお ける血管:気

管支壁には気管支動脈の著明 な拡張 と

新生血管 との問 に前毛細管性,毛 細管

性吻 合が1認め られ る一

附図4多 発性空洞の肺動脈1肺 動脈には

圧迫 および閉塞性動脈 内膜炎に よる狭

窄 と動脈瘤 様拡張が認め られ る。 また

肺動脈の狭 窄部 には空洞 壁に向 う新生

血管 が多数認め られ る。

附図5空 洞壁血管(1型):肺 動脈 の細分枝1

よ り新生 した血管網。



附図6空 洞壁血管(II型):肺 動脈の

主な幹部 よ り新生 した血管 網

附 図8SM治 療 例 の空 洞壁:肉芽 層 内 に

は血管 分布 は 少ない。

附図 空洞 壁血管(III型,:誘 導気管吏

開 口部 にあつ て気管支動脈 よリ新 生す

る血管鋼(左 側の 空洞壁 に接す る部),

著 明に怒張し た気管 芝動脈 と肺1動脈枝

との間に前毛細管性,毛 細管性 吻合か

存在 す る。

附 図91NH治 療例 の空壁洞壁:空 洞壁 の

血管 には著 明な充血と 血管 増 生が あ

り一部 には出血 さえ も認め られ る。
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乾 酪巣 の血管 支配 については,松 尾25)は 連続切片の

再構 成によ り乾 酪巣 はA)変 化 を免 かれた隣 接肺動脈
へ

枝,B)近 接 したよ り大 きい肺動 脈の栄 養血管,C)所

属気管支壁毛細血管網 の3者 よ り動脈血 を受 けてい ると

述べ てい るが,私 の実験 によると乾酪 巣 は 図2の ご と

く,a)肺 動脈 の遺残血管 とそれ よ りの新生毛細血管 ,

b)所 属 気管 支の気管 支動 脈お よび気管 支壁血管 網 よ り

動脈血 を受 けてい ろことが 認め られたが,松 尾の ごとき

肺動脈 の栄養 血管 によ る支配 は認 め えなかつ た のであ

る。

次に空洞 の血管 分布についてはCudkowiczは 閉塞 し

た肺動 脈は気管 支動脈性 のVaso Vasorumに よ り再疏

通 きれ,し たがつ て空洞壁」血管 は ことご とく気管支動脈

性 である と言い,De!arue et alも 閉塞 した肺動脈 に気

管 支動脈の細枝 が積極的に進入 して肺動脈 を再疏通す る

と考 えてい る>ま た,わ が 国においては長 石
,長 沢,山

下 らが誘導 気管支開 口部 に新生 した気管 支動脈枝が 多数

分布 し豊富 な吻合 を形成 している と述べ てい るのみで,

以上 の諸家に よつて も空洞の血管構造 はま9だ十分 に解 明

され たとはいいが たい よ うに思 われ る。

私の実験成績に よると図3の ごと く,空洞壁 を直接構

成す るのは大部分 肺動,静 脈 の細分枝,ま たは主幹部 よ

噺 生 した血管(い わゆ るI,理)で あ り,た だ

誘導気管支開 口部 のみは新生 した気管支動脈枝(I型)に よ

り構築 され てお り,し たがつ て空洞壁に対す る動脈血の

供給 は誘導気管 支開 口部のみは気管 支動脈系新生血管 に

よ り直 接に豊 富な動脈 血 を受 け,そ の他の空洞壁では気

管支動脈 およびその姉妹 血管 と新生肺動脈枝 との間の吻

合 を介 して,間 接 的にかつやや 不十分 に,肺 動脈 によつ

て酸素 の補給 が行われ てい るもの と考 え られ るのであ

る。

次に結核 肺におけ る新生血管 の起源につい ては従来,
Wood&Miller,Wright,徳 川 ,山 下,Cudkowicz,

Delarueら は気管 支動脈お よび肋 間動脈等大動脈系」血管

のみに新生 を認 めてい るが,私 は以上 のご とき大動脈系

血管のみな らず肺動,静 脈の主幹周 囲(Cudkowiczは

これを気管支動脈性栄養血管 と記載 してい る)お よび細

分枝 に血管 の新隼を認 めたのであ る。

き らに 実験 的に 形成 した 空洞 に対 してSM50mg

(202ng/kg)INH20mg(10m8)30日間 治療 した

場 合,そ の空洞壁血管 は大部分は1,I型 の肺動,静 脈

系新生血管 によ り構 成 され,ま た誘導 気管 支開 口部 のみ

は気管支動脈系新生血管 によ り構築 されていて非治療例

となん ら本質的相違 は認 めなかつた。

化学療法 を受 けた結核肺の血管 につ いて玉井,古 沢 ら

はSM治 療例 で肉芽 内に新生血管 の増生,拡 張,出 血

を認 めてお り・黒羽はINH長 期 治療 例 で肉芽 内毛 細

管 の拡張,充 血,漏 過 性出血,.血 管腫様毛 細血管 の増生

をみてい るが,私 の実験的空洞の治療実験 におい ては,

SMで はかか る血管 の充血,新 生は対照 と差 がな く,

INH治 療例 のみに著 明な充血,毛 細管 の増生 と一部

に出血 を認 めた。 これ はINHの 」血管刺戟作用 を物語

る もの で臨床上注意 を要す ることと愚われ ろ。

結 論

私 は家兎 を用い,ま ず気管支動,静 脈 の起始,走 行,

分布等 を検索 し,次 に家兎に実験的に形成 した空洞,乾

酪巣の血管 変化 および血管 構造 を観察 し,併 わせてS

M,INHの 空洞 壁血管 と血管 構造 に及ぼす 影響 につ

い て研究 し次 のご とき知 見を得 た。

1)家 兎の気管支動脈 は主 として(66 .6%)右 最上 肋

間動脈のみ よ り起り,一部(20%)は 前記の枝 の外に左

枝が左 最上肋 間動脈 よ り起 つてい るが,こ のほか内胸動

脈(6.7%),大 動脈 弓(6.7%)よ り分枝 を受 け ること

が ある。

2)気 管支静脈に は肺外気管 支静脈 と肺内気管 支静脈

があ り,前 者は第3次 気管枝 よ り肺門側の粘膜 下血管 よ

り起 り,気 管 支動脈 と並 走 して上空静脈 に還 る。後 者は

第3次 気管枝 よ り末梢 の粘膜 下毛細血管 よ り起 り,気 管

枝被膜部 の静脈性毛細管吻 合部を経 て肺静脈 に至 る。

3)乾 酪巣 内には血管 は消失 しているが肺動 ,静 脈 の

主幹 とその遺残分枝 の周 囲には新生血管 を認 める。

4)乾 酪巣は気管 支動脈 と気管 支壁血管お よび肺動脈

の遺残 血管 とその新生血管に よ り動脈血 を受 ける
。

5)空 洞壁内に分布す る血管 網 を起源に よつ て,(1)肺

動脈 の細分枝 よ り新生 す る血管 網,(2)肺 動脈 の主幹部 よ

り新生す る1血管網,(3)誘 導気管支開 口部 にあつて気管支

動脈 よ り新生す る血管網 の3種 に分類 した。

6)結 核性空洞では誘 導気管 支開 口部のみは,気 管 支

動脈 によ り直接 的に豊 富な動脈血 を受 け るが,そ の他 の

部 では気管支動脈お よびその姉妹血管 と肺動脈 の吻合 部

を介 して間接的 に動脈血が供給 され てい る。

7)結 核病巣の血管新生 は気管支動脈お よび その姉妹

血管 のみな らず,肺 動,静 脈 に も起 ることを確 認 した。

8)SM,INH治 療 を受 けた 空洞 の 血管 構造9は対

照例 と差が認 め られない。

9)SM治 療例の空洞壁の血管新生お3よび充血対 照

と差 がないが,INH治 療 例では 著 明な充 血 と 新生お

よび一 部では出血,が認 め られた。
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