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実験的結核性空洞な らびに被包乾酪巣の病理学的な特

長お よびそれ らの発生過 程についてはすでに1～2編 に

おいて述 べた1)2)。 本編 では剖検 肺 および 切 除肺 よ り

得 られた被包乾酪巣 の病理組織学 的構造 を明 らかにし,

さらにその発生機転 につ き得 られ た知見 を報告 する。

1研 究材料 お よび 方法

実験 的被包乾酪 巣は国立療養所刀根 山病院 における空

洞形成実験 の さい に形成せ られ た ものであ り,人 体材料

も刀根 山病院の剖検肺お よび切 除肺か ら得 られた95コ

の限局性充実性病巣で ある。 この95コ の うち被包乾 酪

巣 は76コ で,他 に19コ の非乾酪性充実性病巣が認 め

られてい る℃ その うちで空洞が萎縮変形 し内腔を失 つた

もの,い わゆ る濃縮 空洞 が3コ(3例)あ り,嚢 状空洞

の内部に乳白色 半透 明,ゼ ラチ ン様 物質 の充満 してい る

ものが12コ(2例)あ る。また周 囲肺組織 よ り明瞭 に

境い された硬 い病巣 で,一 見無構造 にみえ るが まだ乾酪

化 してお らず,組 織学 的に もまだ壊 死に陥 つていない強

い増殖 性の病巣が4コ(4例)認 め られ てい る。 これ ら

の19コ の病巣 はいずれ も空洞 と異 な り充実性 で ある

が,肉 眼的 に も被包乾酪巣 とは明 らか に区別 し うる もの

であ る。

上記の 材料は10%フ オル マ リン水,ア ル コール な

どで固定 し,4～6μ の パ ラフ ィン切片 を作製 してヘ マ ト

キシ リン ・エオ ジン染色,Mallory氏 膠原線 維 染色,

Bielschowsky氏 鍍銀 染色,Weigert氏 弾力線維 染色,

Lilhe氏 のPAS染 色 な どを行なって観察 した。

II病 理組織学 的な構 造

(1)肉 眼的 な構造

大部分の被包乾酪巣は円形 ない し楕 円形で ある。 もち

ろん これは割面の性状で あるか ら実際には球状あ るいは

卵状であ る。著 者 らは乾 酪巣 の大 きさを長径 と短径 の平

均値 で示 す ことにしたが,76コ の病巣 の 大 きさは 次 の

とお りであ る。

5～9mmの もの ………3コ

10～14〃 ………38〃

15～19〃 ………18〃

20～24〃 ………9〃

25～29〃 ………7〃

30mm以 上 の もの ………1〃

また 被包乾酪巣 の数(材 料 の ほとん どが 切除肺で あ

り,し たがって大部分は一肺葉にお ける数で ある)お よ

び娘病巣の 有無に よ り分類 す ると 次の4つ に 大別 され

る。

イ.主 た る被包乾酪巣1コ のみで,周 囲に肉眼的に認

め られ る病巣 のない ものは23コ であ る。

ロ.主 た る被包乾酪巣が1コ で,そ の付近 に小乾酪巣

あ るいは結 節の存在 す るものは29コ 認 め られた。

ハ.2コ 以上 の被包乾酪巣が別個 に独立 して存在 する

ものは6例14コ で,2コ ある もの4例,3コ ある もの

は2例 で ある。

ニ.2コ 以上の被包乾酪巣が隣接 して存在す る ものは

5例10コ であ る。 この場合は両乾 酪巣間が肉眼的に も

明瞭に認 め られ る もので あ り,2コ 以上の乾 酪巣が融合

して肉眼的に境 界の不明瞭な ものは1コ の乾 酪巣 として

取扱 つた。

(2)病 理組織学 的な構造

被包乾酪巣 は組織学 的に乾酪 物質,被 膜 および周局炎

に分 け られ る。以下 まず被膜 の組織学 的性状 について述

べ,つ い で乾酪物質 内の線維 の状態 で示 され る構造(以

下線維構造 あるい は内部構造 とよぶ こ とにす る)に つい

て詳述す る こととす る。

イ.被 膜

組織学的に も非常に薄い被膜か ら,か な り厚い もの ま

で様 々であ る。著者は まず厚 さに よ り薄 壁型 と厚壁型に

分け,さ らに組織 学的な特 長に よ り以下に述べ る3型 に

分類 した。
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被 包乾酪巣 の 被膜 は空洞 壁 と幾分異 な り,主 として 線

維 成分 よ り構成 され る ものが 多い 。 もつ とも典型 的な も

のは乾酪物質 に接 してただ ちに膠原線維 よ りなる結合織

線維 の層が あ り,そ の外側 に軽度 の無気肺部 をみるの み

である(写 真3,4,6)。 このよ うな もので は 乾酪物質

に接す る最 内側 の膠原線維が硝子化 してい ることが多い

(写真4)。 類上皮細胞 は きわめて少 な く,空 洞壁で は

一般 に認 め られ るところの乾酪物質 と結合織線維層 との

間の肉芽層は全 くみ られ ない 。しか し結合織線維層の外

側 には多 くの リンパ球 を認 めること もある。周局炎の存

在 もまれで あ り,一 部に肺胞壁上皮細胞の剥離脱落 をみ

る程度の ものが多 く,液 性滲出 を認 めることは ない。 こ

の よ うな病巣は他の ものに比べて娘病巣の存在が もつ と

も少ない。ほ とん ど線維 成分のみで構成 され るこの よ う

な被膜 を線維 型 とした。

一方,上 記の もの とは異な り空洞壁 と同様の組織 学的

構造 を有す る もの もあ る(写 真5)。 すなわ ち乾 酪物質

に接 して類 上皮細 胞,小 円形 細胞な どで構 成 され る肉芽

層があ り,つ いで膠原線維 と線維芽 細胞 よ りな る結 合織

線維 層に移 行 し,さ らに無気 肺層 よ り周局炎 を経 て正常

肺 につなが つてい る。 このよ うな ものは比較 的滲 出性 の

周局炎(普 通剥離 性炎 である)を 伴 うことが 多 く,娘 病巣

存在 の頻度 ももつ とも高 い。 このよ うな空洞壁類似 の構

造 の ものを肉芽 型 とし,線 維型 と肉芽 型の中 間の ものを

中間型 とした。

以上の3型 の うち線維型は大部分が薄壁型 に,肉 芽型

の大部分は厚壁型 に属 してい る。また上記の ほかに組織

学的 な特長 として ラングハ ンス氏型の巨細胞が中間型被

膜に もつ と もしばしば認 め られ,肉 芽型お よび線維型の

被膜には少ない ことがあげ られ る。

ロ.乾 酪物質

乾酪物質 は肉眼 的に黄 白色 ない し白色で種 々の硬度 を

有 し,通 常 は無構造で ある。組織学的 に もヘマ トキ シリ

ン ・エオ ジン染色で はエオジ ンに淡染す る無構造 な物質

で あるが,各 種の線維染色法 によ り乾酪物質 内に線維 を

証明す ることがで きる。著者は鍍銀染色 によ り乾 酪物質

内に認 め られ る好銀線維 の状態 によ り乾酪巣 を以下 に述

べ るA～D型 の4型 に分類 して検索 を行なつた。各型

表1被 包乾酪巣の内部構造による分類と大きさとの関係

と大 きさとの関係は表1に 示 す ごとくである。

〔A型 〕 これは乾酪 物質 内に線維構造 を認 めない もの

で,76コ の うち27コ(35%)が 本 型であ る。しか し

それ らの うち10コ は,一 部になかば融解 断裂 したB型

あるい はC型 の線維構造 を認 め るものがあつた(写 真

7)。 なお これ らはA型 の混合 型 としてAb,Ac型 と

して扱 われ る。

〔B型〕 もとの肺胞壁,気 管支 および 血管 な どの正常

肺 の構造が乱れ る ことな く完全 に保 たれてい るものであ

る。肺胞壁の好銀線維 には増殖 あるい は融解 した痕跡 も

認 め られない(写 真8)。17コ(22%)が 本型 に属 し,

Ba型,Bc型 な どの混 合型は6コ 観察 された。

〔C型 〕 肺胞壁の肥厚,結 節の形 成 などを示す好銀線

維 の増 殖のほかに,さ らに複雑 な線維 増殖の跡を認 め る

ものであ る。76コ の被 包乾酪巣 中21コ(27%)が 本

型 に属 してお り916コ の混合型が ある。C型 の混合型

はA型 やB型 の混合型 と異な り,乾 酪巣の比較 的中

心部 にA型 あ るいはB型 の線維 構造 を示す小巣 があ

り,そ の周囲に線維 増殖の跡を認 め ることが多い点であ

る(写 真9)。

〔D型 〕 肉眼 的に乾 酪巣 の割面 が樹木 の年輪 状の構造

を呈 し,組 織 学的に も肉眼所 見にほぼ一致 して膠原線維

の多層構造 が認め られ る ものであ る(写 真2,10)。 本

型の線維構造 は複雑 で,膠 原線維 の層は同心 円状 の配列

を示 すが 多 くの場合 中心 は一側 に偏在 し,配 列 も不規則

な ことが 多い 。各膠 原線維 層の間には線維構造 を認 めな

い ことが 多いが,と きには線維増殖 の跡が み られ ること

もあ る(写 真10)。 本 型は常 に他 型の線維構造 を0部 に

有す るためすべ てが混合 型 とな り,前 一述の3型 と異 な り

各混合 型に分類 す ることはで きない。D型 は11コ を占
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め,20初 彫 以上 の大 きさの もの に多い 。

ハ.被 膜 と内部構造 との関係

表2に 示す ご とく,A型 乾酪巣 の 被膜 は 厚壁型が 多

く,B型 の被膜 は大部分が薄壁 型に属 し線維 型が 多い 。

C型 はB型 とほぼ同様 の傾 向にあ り,D型 は大部分

厚壁型で ある。なおB,C両 型では被膜 と乾酪物質 内

の線維 との間に連絡 のある ものが 多い 。周局炎 はD型

とA型 に強 く,B型 では ほとん どみ られ ない 。 娘病

巣存在の 程度 もD型 お よびA型 には 多 く,B型 で

は もつ と も少 ない傾向が ある。

表2被 膜 と内部構造 との関係

III発 生機転 について

著者 らは人体被 包乾酪巣 の病理組織学 的検索 を行 な う

とともに実験 的被包乾酪巣 の発生過程 を追究 し,両 者 の

関 係よ り被包乾酪巣 の発生機転 について検討 を加 えた。

以下,乾 酪物質 内の線維構造 によ り分類 した4型 の被包

乾酪巣 について その発生機転 を述べ る。

A型 乾酪巣,す なわち 線維構造 を 認 めない ものは,

灌注気管支 の閉鎖 によ り既存空洞の 内部 に滲出物が充満

して二次的 に発生 した もの と考 え られてい る5)～6)。 し

か しなが ら乾酪物質の一部 に線維構造 を認 める ものがあ

ることは,一 部 に線維構造 を残 した まま軟化融 解 した壊

死物質が局所に残留 し,次 第 に硬 化 して形 成 された こと

を考 えさせ るもので ある。全 く線維 構造を認 めない もの

の うちに も同様に して 発生 した ものが あ ると 思われ る

が,そ の よ うな 可 能性は 動物実験に よ り証 明 されてい

る。空洞形 成実験に モル モ ットを用いた場合,("洞 の形

成 され ることは少な く大部 分の動 物には被包乾酪巣 が形

成 され る1)。 これ らの乾酪 巣を内部構造 によ り分類 す る

とすべ てA型 に属 す るものであ る。 このよ うな乾酪巣 は

滲 出性病巣 よ り凝 固壊 死の段階 を経ず に急速 に軟化融解

す るもので,こ の場合 にウサギでは軟化壊死物質が流 出

して空洞 となるが,モ ルモ ッ トで は液化壊死物質が残存

し次第 に硬化 して被包乾酪巣 を形成す る。液化壊死物質

が残存 する原因 としては病巣 の軟化融解 に先行 して強固

な結合織性被膜が形成せ られ,灌 注気管支が閉塞 され る

ためと考 え られてい る2)。

したがってA型 乾 酪巣には動物 と同様 の過程 を経 て

一次 的に発生す るもの と,既 存空洞 の灌注気管支 の閉塞

によ り二次 的に形成 され る もの(い わゆる充実空洞)と

の2つ の発生過程が考 え られ る。

B型 乾酪巣,す なわ ち正常肺の線維構造が保持 されて

い る ものでは,肺 胞 内に滲出 した細胞の残骸 を認 めるが

肺胞壁好銀線維の増殖 あるい は融解断裂 を認 めない。 こ

の よ うな所見はB型 乾酪巣の発生が大滲出細胞 を主 と

す る剥 離性肺胞炎に始 ま り,凝 固壊死にいた るまでの間

に組織 の融解を起 こす よ うな激 しい反応 や増 殖性の反応

が発生 しなかった ことを示す ものであ る。 この場合,大

滲出細胞の游出 よ り増殖性炎 への移行は否定 され るが,

線維 の増殖を伴 わない繁殖性炎(も ちろん軽度の好銀線

維 増殖の起 こつた可能性は否定で きない)の 発生後に乾

酪化 したか,あ るいは繁 殖性炎 す らも起 こ らなかったか

は明 らかでない。

一般 に結核 性炎 の激烈 な場合 は多核球浸潤 を伴 う滲 出

性炎 の型を と り,慢 性反応 としては類上皮細胞増殖 を主

体 とし,中 等度 の反応状態 において大滲 出細胞 の出現,

すなわ ち剥離 性肺胞炎 の 型を とる もの と考 え られてい

る7)。 したが って宿主寄生体両者 の炎症発生 に関与す る

因子(た とえば菌量,菌 の毒力 とか生体 の過敏性 な ど)

が強弱いずれ の極 に も偏在 しない均衡 のとれ た状態 の も

とに組織反応が始 ま り,凝 固壊死 に陥 るまで そのよ うな

状態の持続す ることがB型 乾 酪巣の発生に必要 な条件

と考 え られ る。

いずれに して も実験的な形 成が可能になれば発生機転

の解明は容 易であ るが,実 験的にはほ とん ど形成す るこ

とがで きずわずか2例 に,し か も偶然に発生 した もの を

認 めたにす ぎない。 それ らでは正常肺構造 を示す好銀線

維 の保 持は人体 の場合ほ ど完 全ではな く,軽 度の好 銀線

維増 殖な らびに多核球 浸潤が認 め られた。また一部には

裂 隙状空洞 の形 成が あ り,そ の部には比較 的多核球 が多

く存在 して組織 の融解 と多核球 との間に密接 な関係のあ

ることを示 してい る。 このよ うな実験 的B型 乾酪巣 は

結核菌 体脂質 のWax D画 分を用いた 空洞 形成 実験 の

さい に偶然形成せ られた もので ある。実験後WaxD中

に きわめて少量 の 菌体 の 混入 して い た ことが 判 明 した

が,こ の実験 におい て も結核死菌で感作 してあ るウサギ

で は全例 に空洞が形成 され てお り,非 感作 ウサギの うち

3匹 は空洞 およびA型 乾酪巣で2匹{LB型 乾酪巣が

認 め られ た。この実験条件 な らびに成績 はB型 乾酪巣

の発生 に必要 な上記の諸条件 を一応満 たしてい るが,使

用 されたWaxDの 果た してい る役割は 明 らかで ない

C型 乾酪巣,す なわ ち乾酪物質 内に 著明な 線維増殖

の跡 をみ る ものは増殖性炎が そのままの状態 で凝固壊死

に陥つた ことを示 してい る。 その さいに特別の組織反応

もな く凝固壊死に陥つた ものか,あ るいは滲出性炎の発



写 真1乾 酪化 した小結 節数 コを伴 つた被包乾酪巣:

灌 注気管 支は接 合部 で閉鎖 きれて いる。

写 真3線 維 の み か ら成 る薄 壁 型 被膜 。(ヘ マ トキ シ

リ ン ・エ オ ジ ン染 色)

写 真5非 常 に厚 い 膠 原線 維 層 と細胞成 分 に富 む被 膜

で 空洞壁 と同 様 の構 造 を 示 して い る。(ヘ マ

トキ シ リ ン ・エ オジ ン染色)

写真2年 輪状構造 を示す被 包乾酪 巣:そ の一部 は乾

酪物質が流 出 して裂 隙型空洞 を作 つている。

写 真4線 維 の み か らな る 被 膜 で あ るが,乾 酪 物質

a)に 接 して 硝子 化 した膠 原線 維b)が 認 め

られ る。(ヘ マ トキ シ リン ・エ オ ジ ン染 色)

写真6乾 酪 物質に接 してただ ちに膠原線維層の ある

典型的な被 包乾酪 巣の被膜 。(鍍 銀染色)



写真7～10鍍 銀 染色によ り乾酪物質 内の線維構造 を示す 。

写真7A型 乾酪 巣:一 部 になか ば融解断 裂した線維

構造 を残 している。

写真9C型 乾酪 巣:強 い線 織増殖の跡 を認めるが,

その中に小 さなB型 乾酪 巣を有 している。

写真8B型 乾酪 巣:正 常肺の線維構造 をその まま認

める ことがで きる。

写真10写 真2の 年輪状構造 を示 すD型 乾酪巣:肉 眼

所 見にほぼ 一致 して膠 原線維 の多層 構造 を認

める。
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生後に乾酪化 した もの であ るかは明 らかでないが,好 銀

線維の融解 を惹起す るよ うな激烈 な反応の発生 しなかつ

たことは組織像 よ りうかが うことがで きる。また本型で

は乾酪巣 の中 にAあ るい はB型 の小巣 を認 めること

が あるが,こ れ は初発病巣の周 麗に二次的に増殖性反応

が発生 し,そ の後乾酪化 したためにこの よ うな構造 を示

す もの と考 え られ る。

年輪 状 構造 を 示 すD型 の 乾酪巣 は,Sommer 8),

 Santy & Berard9),江 波戸10)ら も述べ てい る よ うに

病巣の累積 あるいは反覆性乾酪化 による遠心性拡大 の結

果形成 された もの と考 えるのが妥 当で あろ う。

以上 各型乾酪巣の 発生機転 に つい て論 じたが,凝 固

壊死の原因あ るいはB型 乾酪巣発生 の初期病変で ある

剥離性肺胞炎の ごとき中等度の組織反応 の発生条件 な ど

今後の研究 に よ り解明すべ き多 くの点が残 されてい る。

IV要 約

被 包乾酪 巣の組織学的な特長な らびに動物にお ける実

験 的被包乾酪巣 の発生過 程に もとついて その発生機転 を

検討 した。

被 包乾酪 巣には乾酪 物質中に線維 購造 を欠 くもの(A

型),正 常肺の線維 構造 を 示す もの(B型),線 維 増殖

の跡 を認 める もの(C型),膠 原線維 の多層構造-肉

眼 的には年輪状-を 示 す もの(D型)が ある。

A型 乾酪巣 の発生機転 には激烈 な 滲 出性病巣が 軟化

融解 し,そ のまま軟化壊死物質が局所 に残留 して.__.的

に発生す る場合 と,灌 注気管支の閉塞 によ り空洞 内に滲

出物が充満 して二次的に形成 され る場合 との2っ の発生

機転が考 え られ る。

B型 乾 酪巣は中等 度の強 さの 組織反応が 発生す るよ

うな条 件の揃 った場合に生 じる もので,お そ らく大滲 出

細胞の游 出を主反応 とす る剥離 性肺胞炎 に始 ま り,凝 固

壊 死に陥 るまでそのよ うな状態 の持続 した場 合に形成 さ

れる もの と思 われ る。

C型 乾酪巣 は増殖性炎が限局被 包 され,同 時 に凝 固壊

死 に陥っ て生 じた ものであ り,D型 乾酪 巣は 反覆乾酪

化 によ る遠心 性拡大 の結果 発生 した もの と考 え られ る。

以上の ごとく被 包乾酪巣 の発生機転 は多岐 にわた り,

また乾酪化機転 も複雑 であって乾酪巣 は画0的 に論 じう

るものではない。

稿 を終わ るにあた り御指導,御 校閲を戴 いた院長渡辺

三郎博士 な らびに九州大学 山村雄0教 授 に厚 く感謝 いた

します。なお本研究 は厚生省治療 研究 費に よ り行なわれ
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