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肺 結 核 の混 合 感 染 に関 す る臨 床 的 な らび に 実 験 的 研究(そ の1)

近 藤 正 入

東京医科大学外科教室(指導 篠井金吾教授)

受付 昭和54年8月20日

第1章 緒 言

肺結核 にお ける混合感染の問題は,Robert Kochが

結核菌 を発見 した と同時 に肺の結核病巣 内に も球菌 を認

め,以 来,混 合感染に関す る研究 はしば しば行なわれて

い るが,今 日で も各研究者 によって種 々な議論が あ り,

混合感染の菌種の決定,そ れが肺結核に与 える影響,ひ

いては混合感染 自体について もまだ明確な結論が樹立 さ

れていない。

しか し混合感染が起 こった場合には それが空洞形 成に

関与す ると もいわれ,あ るい は逆に肺結 核の経過には全

く混合感染はたず さわ らない と もされてい る。なお,急

性炎症症状 を伴 うシューブについて も,単 に化 膿菌が関

係 してい るのではないか と想像 されてい るのみで,そ の

正確 な ことは明 らかに されていない。私は臨床 経験に鑑

みて,肺 結核症 におけ る混 合感染 の発生事 実 とその重 要

性 を認 め,そ の本態 お よび治療 に関して臨床 的な らびに

実験的に細菌 学お よび病理 学の両面か ら,本 問題 につい

て系統 的な研究 を行なった。

第II章 文 献 的 考 察

肺結核 の混合感染 に関 しては,R.Koch(1884年)1)

が粟粒結核症 の肺組織毛細管 内に小球菌 を発見 した こと

に端 を発 し,さ らに空洞 内 よ り緑 膿菌 お よび四連球菌 を

検 出して,こ れ らが肺組織の崩壊に参与す るのであ ろ う

と示唆 した。 その後Spengler(1894年)2),Luzatto

(1897年)5),Babes(1889年)4),Cornet(1892年)5)

らは肺結核 空洞 内容 よ り葡 萄菌,連 鎖 菌,肺 炎 菌お よび

四連球菌等 を認 めた と報告 して お り,本 邦 で も佐 多

(1899年)6)が 肺炎菌,小 球 菌,四 連球菌 お よび ヂ フ

テ ロイ ド菌等 を認 めてい るが,こ れ らの菌 はすべ て剖検

後 の組織学 的検査 によつ た ものであ る。

生体 にお ける空洞 内の 細菌 に ついてはCoryllos &

 Orstein(1938年)7)が8例 につい て検索 した ところ,

結核菌以外の細菌 は 認 め られない と述 べ,Zorzoli &

 Polanini(1938年)8)は 空洞吸引療 法を 施行 した32例

中29例 が結核菌 以外 は無菌 であつ た と報告 している。

また青木(1942年)9)は19例 中の1例 にイ ンフル エ

ンザ桿菌,1例 に小球菌 を認 めたが,こ れ らは操作 中に

侵入 した ものであろ うと述べ ている。三宮(1951年)10)

は50例 の 空洞 内容 を好 気性,嫌 気 性 の培 養 を行 な う と

と もに サ ブ ロー培 地 で も培 養 し た結 果,48例 は無 菌 で,

2例 にCandida tropicalisとRhodotorulaceaeを 検 出

した と報 告 し て い る。

他 方,肺 結 核 患 者 の 喀痰 内 随伴 菌 に つ い て はNeillon-

Rapacii(1912年)11)以 来,Hollo12), Sylla13),H.

Findeisen14),N.V.Tatarskii15)ら,わ が 国 で は 中

村16),小 野17),河 盛18),河 野19)ら の幾 多 の報 告 が あ

り,随 伴 菌 とし て は葡 萄 菌,連 鎖 菌,肺 炎 菌,小 球 菌,

イ ン フル エ ンザ 桿 菌,ナ イ セ リア 菌,馬 鼻 疸 菌,B.

diphtheroideae, B.coryneae, B.welchii, Veillonella

parvula, Diplococcusmagnus, B.ramosus, Strepto-

bazillus等 が あ げ られ て い る。

これ らの細 菌 の 中で 混 合 感 染 菌 と して の 意 義 を有 す る

もの は,Sylla(1939年)15)に よ る と イ ン フル エ ンザ

桿 菌,Findeisen(1956年)14)は 葡 萄 菌,連 鎖 菌,肺

炎 菌,B.coryneaeで,Tatarskii(1954年)15)は グ

ラム陽 性 球 菌 で あ る とい い,小 野(1937年)17)も イ ン

フル エ ンザ 桿 菌,肺 炎 菌,葡 萄 菌,馬 鼻 疸 菌 を あ げ,と く

に 河 盛(1952年)18)は 肺 炎 菌 を強 調 し て い る。 ま た,

河 野19)は 嫌 気 性 菌 を中 心 に 多種 の 菌 を検 出 し た が,そ

の 中 で もStreptococcus microsとStaphylococcus

 anaerobiusが 高 率 に み られ た と報 告 して い る。

混 合 感 染 が 肺 結 核 症 に与 え る影 響 に つ い て は,Koch1)

お よ びSpengler2),Luzatto3)ら は 混 合 感 染 菌 が 空

洞 形 成 に 参 与 す る とい うが,Baumgarten(1902年)

20)は 空 洞 形 成 は結 核 菌 と白血 球 の 貧 食 作 用 に よ る と述

べ,さ らに 山村(1957年)21)は 結 核 菌 を用 いず,ア レ

ル ギ ー反 応 の み に よ っ て 空 洞 が 形 成 され る こ とを 実 験

的 に証 明 して い る。 佐 多(1899年)6)は 病 理 学 的 見 地

よ り,混 合 感 染 は肺 病 変 に対 して は質 的 変化 を与 え るの

で はな く,量 的 変化 を もた らす もの で あ る と 述 べ て い

る。

最 近,Findeisen(1956年)14)は 混 合感 染 菌 の 種 類

に よっ て は 臨 床症 状 が変 化 し,球 菌 で は滲 出性,Cory

nae-bacteriumで は 増 殖 性,イ ンフル エ ンザ菌 で は 中

毒 性 症 状 が加 わ る と述 べ て い るが,一 方,N.V.Tatar-

skii(1954年)15)は 菌種 に よっ て は 左 右 され ず,か っ

混 合 感 染 を認 め る症 例 の 大 半 は無 症 状 で あ る と述 べ て い

る。 しか し河 盛(1955年)22)は 肺 炎 菌 が混 合 感 染 の 主
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体 をなし,こ れに よ り発熱 や病巣 の拡 大あ るいは増悪 を

起 こすが,ナ ィセ リア菌 は 上気道炎 を併発して咳嗽 や喀

痰 の増加 を惹起 す ると述べ,さ らに250例 の気管支鏡検

査 と細菌 検索を行なつた結果,肺 炎菌陽性例 には気管支

病変を有す る ものが多い ことか ら,混 合感染 は病巣 には

直接 的には影響 を与えないが間接 的に非特 異性 の慢 性気

管 支炎 を起 こし,こ れが結核菌 の気管支撒布 を容易 にす

るのであろ うと論 じてい る。

混 合感染症 の治療 に関しては,Tatarskii(1954年)15)

が ペニシ リン ・エ ロソール療 法を施 行したが期待 した成

績 は得 られず,河 盛(1952年)18)も ベ ニシ リン療 法を

行なつたが,混 合感 染菌 の多 くがベ ニシ リン耐性菌 のた

め無効であった と述 べてい る。 しか しBndeisen(1956

年)14)は サル ファ剤 ないし ペ ニシ リンを チ ィビオ ンと

併用す るか,あ るいは混 合感染菌の 自家 ワクチ ン療 法が

あ る程度有効であ ると報 告 してい る。

以 上の ごとく,結 核 におけ る混 合感 染に関しての研究

は その混 合感 染菌 について も,ま た臨床 的影響 について

も種 々な学説 があ り,各 報告 者の見解 は異なってい る。

また従来の研究 者が病理 学的,あ るいは細菌学 的のいず

れか に 偏 していたので,私 は本研究 を 行 な うに あたつ

て,病 理学 と細菌学 的検索 を並 行して行ない,こ れ を系

統 的に研究 した。

第III章 混合 感染症の 臨床的観察

肺結核 の経過 中に混合感染 を起 こした場合 には,当 然

化膿菌 によ る急性炎症像 が加 わって くることが推定 され

るが,こ のよ うな観 点か ら,私 は152例 の 肺結核患 者

について喀痰 内随伴菌,臨 床像 の変化 お よび切 除肺 の病

理所 見等 について検討 を加 えた。

〔I〕 混合感染症 の喀痰 および気管支 内細菌所 見

1)喀 痰 内の随伴菌

152例 の肺結核 患者の喀痰 内細菌 を塗抹 な らびに培養

に よ り検索 した。塗抹 はグ ラム染色,ギ ムザ染色,莢 膜

染色 を行ない,培 養 には血液葡萄糖寒天 お よび万 能培地

を用いて,好 気,嫌 気両性 の培養 法を行ない,ま たサブ

ロー培地 も用いて真菌 の検索 を行なつた排

その成績 は表1の ご とく,多 種 多様 の 細菌が 認 め ら

れたが,全 症例 の60%以 上の高 率にみ られた細菌 は,

肺炎双球菌,葡 萄菌,大 腸菌 および歯牙脱灰菌 であ り,

中等 度にみ られた ものは,連 球菌,ナ ィセ リア菌,小 球

菌,歯 牙溶解菌等 であ る。

次に544例 の肺結核 患者の 臨床症状 を 混合感染 の立

場か ら調査 した ところ,発 熱,赤 沈値促進,喀 痰量増加

等,肺 の急性化 膿症の症 状を示す有症 状例 は136例25

%で あ る。

て れ らの症例 よ り有症 状例79例,対 照 として無症 状

例73例 を選 んで,そ の 喀痰 内細菌叢 を 検討 した とこ

表1肺 結核患者喀痰内細菌の出現状況

(152症例培養)

表2混 合感染症例の喀痰内細菌

ろ,表2の ご とく有症状群で は 塗抹 によっ て 肺炎菌が

75%,グ ラム陰性桿菌10%,葡 萄菌9%,ナ イセ リ

ア菌4%で あ り,培 養 に よっ て も肺炎菌 は73%で

圧倒的 に多 く,葡 萄菌 は8%で あっ た。 これに反 し,

無症状群で は塗抹に よって は肺炎菌が28%,グ ラム陰

性桿菌18%,ナ ィセ リア菌17%で あ り,培 養で も

肺炎菌は10%,葡 萄菌 お よび ナ ィセ リア菌が各8%

で,明 らかに有症状群に は肺炎菌が高率にみ られ る。

2)気 管支内の細菌

次に,気 管支鏡検査の さいに得た気管 支分泌液 の細菌

を検べた ところ,表3の ごと く有症 状の17例 に おい

て,塗 抹では肺炎菌が71%,葡 萄菌12%,グ ラム陰

性桿菌お よびナ ィセ リア菌 各6%に み られ,培 養 で も

肺炎菌は80%,グ ラム陰性桿菌 お よびナ ィセ リァ菌 が

各12%,葡 萄菌が6%で あ る。 これに反 し,42例

の無症 状群 では肺炎菌 は塗 抹では7%,培 養 で もわず

か9%に 認 め られ るにす ぎず,明 らか に有症 状群 には

肺炎菌 が多 く見出だ された。

すなわ ち,混 合感染様 の臨床症 状を呈 す る肺結核患 者

で は,喀 痰お よび 気管 支分泌物 よ り70%以 上の高率

に肺炎菌が認め られ,こ の肺炎双球菌 は生 物学 的検査 に

よ り大部分がIIな いしIII型であった。
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表3混 合感染症例の気管支内細菌

〔II〕 混合感染症 の臨床像

次 に151例 の肺結核症例 について 喀痰 内に 現 われ る

肺炎菌 の出現程度 によつ て,濃 厚感染,軽 度感染お よび

非感染 の3群 に分 けて臨床症状 を 比較検討 した。

1)臨 床所 見

肺炎菌 の検 出頻度 と臨床所見 につ いて検討す ると表4

の ごとく,濃 厚感染群 は47例 であ るが,そ の中で37.5℃

以上 の 発熱 を 有す る ものは31例66%で,平 均

体温 は37.9℃ であ るが,軽 度感染群38例 では有熱例

は31%,非 感染群66例 ではわずか7%で,平 均体

温 はいず れ も平熱 であ る。

赤沈1時 間値 は40mm以 上 の促進例 は 濃厚感染群

では85%で,平 均72mmで あ るが,軽 度感染群 で

は39%で 平均32mmで あ り,非 感染群 で は7%

で平均14mmで あ る。

表4肺 炎菌 の感染程 度 と臨床像(I)

1日 の喀痰量が20cc以 上の例 は濃 厚感染群では49

%で 平均43ccで あるが,軽 度感染 群 で は24%で

平均12ccで あ り,非 感染群は4ccで あ る。

結局,肺 炎菌 の感染が濃厚 な症例で は,発 熱,赤 沈値

促進,喀 痰量 の増加等 の臨床所見 を呈す る ものが多い。

2)X線 像お よび その他

次 に,胸 部X線 像,喀 痰 内結核菌お よび化学療法の

効果等 について検討す ると表5の ご とく,濃 厚感染群

では病巣陰影 が1葉 以上 の広範 な ものが95%も ある

が,軽 度感染群 では62%,非 感染群 で は31%に す

ぎない。また大空洞 は濃厚感染群で は67%,軽 度感染

群 では24%で,非 感染群で はわずか9%で ある。

喀痰内結核菌が塗抹で陽性のものは,濃 厚感染群では

72%で あるが,軽 度感染群 では47%で,非 感染群

では11%で ある。培養陽性例は濃厚感染群では91%

表5肺 炎菌の感染程度と臨床像(豆)

であ るが,軽 度 感染群では68%,非 感染 群で は44%で

あ り,SM耐 性獲得例 も濃厚感染群で は76%で,軽

度感染群 では50%,非 感染群で は13%で あ る。

さ らに これ ら症 例にお けるSM,PAS,INAH等

の化 学療法の効 果 を検討す る と,無 効例 は濃厚感染群で

は84%に あ るが,軽 度感染群 で は52%,非 感染群

では48%で あ る。

結局,肺 炎菌の混合感染の ある 症例 では,X線 像で

も病巣が拡大 し,喀 痰 内結核 菌の陽性率 も高 く,化 学療

法の無効な例が多い。

3)肺 切除後の合併症

さ らに,こ れ らの 症 例の中で 肺切 除 を受 けた ものは

126例 あ るが,そ の術後合併症 の発生率 について比較す

る と表6の ごと く,気 管支瘻 お よび 膿胸 の発生率 は

濃厚感染群では26例 中8例(31%),術 中,術 後の

大量 出血 が8%,再 発が12%で,合 計 して10例

(39%)に 術 後合併症 が み られた。 しかし 軽度感染群

では35例 の中で4例(11%)が 気管支瘻 や膿胸を起

こし,非 感染群では合併症 は全例の7%に しか み られ

ない。

表6肺 炎菌の感染程度 と肺切 除後 合併症

〔III〕切除肺の病 理学的所見

肺切 除 を受 けた115例 の切 除肺所見 を 肺炎菌 の 感染

程度に よつて比 較す ると表7の ごと く,撒 布 性の 病巣

を有す る ものは 濃厚 感染群 では21例(88%)で ある
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が,軽 度感染群では73%,非 感染群 は24%で あ る。

また空洞 壁の肥厚 は濃厚 感染群 では54%で あ り,軽

度感染群 では24%で,非 感染群 では12%に す ぎな

い。 さ らに肋膜 の 肥厚 も濃厚感染 群では75%で あ る

が,軽 度感染 群では54%,非 感染群 では26%で あ

る。

表7肺 炎 菌の感染程度 と切 除肺所見

次 に,43例 の切除肺について,剔 出直 後に 空洞 内容

お よび浸潤巣 を培 養 して組織 内細菌を検べ た ところ,表

8の ごとく空洞 内容 よ りは全例 を通 じて結核菌 以外の細

菌 を認 めなかったが,浸 潤巣 か らは 濃厚 感染群 では12

例 中4例 に肺炎菌 を,2例 に葡 萄菌 お よび 小球 菌を検

出 したが,軽 度感 染群 では 肺炎菌 は2例,葡 萄菌お よ

び小球菌 は各1例 に検 出しえた。 しか るに 非感染群 で

は小球 菌が1例 にみ られたのみであ る。

表8肺 炎菌 の感染程 度 と組織 内細菌

結局,肺 炎菌 の濃厚感染 のあ る症例 の切 除肺 は,病 巣

が広範 囲で,撒 布性 の病巣 を有 し,空 洞壁 は厚 く,肋 膜

の肥厚 は著 し く,か っ病巣か らは高率 に肺炎菌 および そ

の他 の細菌 が見 出だ され る。

〔IV〕 小括

152例 の肺結核 患者の喀痰 および気管支分泌物 内の細

菌 を検 索した ところ,混 合感染症状 を示す もので はHな

いしIII型の肺炎菌 が約70%に 認 め られ,そ れ に つい

で グラム陰性桿菌,葡 萄菌等が見 出だ され た。

また肺炎菌 の濃厚感染 のあ る症例 では体 温は38℃ 以

上,赤 沈1時 闇値70mm以 上,喀 痰量40cc以 上 の

ものが多 く,X線 像 で も病巣が 広範 で,空 洞 の 大 きい

例が多 く,喀 痰 内結核菌 の 陽性例 も90%で,そ の菌

の大半はSM耐 性菌 であ る。したがっ て化学療法 の無

効 な ものが多 く,肺 切除後 に気管支瘻や膿胸等 の合併症

を きたす症例 が多い。

さ らに濃厚感染例 の切 除肺 をみて も病巣は広範 で,か

っ撒布巣 を有 し,空 洞壁や肋膜 の肥厚,癒 着の高度な も

のが 多い。

第IV章 混合感染症の実験的研究

以上の臨床 的成績 を裏付 け るべ く,家 兎75匹 を用い

て実験的に肺結 核症 お よび混合感染症 を作 成 し,そ れ ら

にっいて検討 した。

〔I〕 実験 方法

家兎15匹 を用い,実 験 的肺結核症 を作 成す るには山

村38)の 方法に準 じ,Mycobacterium tuberculosis var

bovis(牛10)の 加熱 死菌 ワクチ ンを もって,家 兎を5

日間隔で5回 感作 したの ちに,そ の生菌2mgを 肺臓

内に経皮的に注射し,1,3,5,7週 ごとに 家兎を 犠牲

解剖 して所 見を検討 した。

実験的混 合感染症 は家兎60匹 を用い,ま ず前述 のご

と くして肺結核症 を作 成し,さ らにあ らか じめ肺炎菌 な

い し葡萄菌の加熱 死菌 を 用いて4回 感作 したのちに,

肺炎 菌ないし葡 萄菌 を経皮 的に注射 して感染せ しめ,1,

3,5週 ごとに犠牲 解剖 に付してその肺所見 を検討 した。

混 合感染の 時期 は,同 時感染 お よび 結核菌接種後2

週,4週 の3時 期 とし,感 染時期 と病変 の問題 を 検討

した。

なお,こ れ らの方 法に よつ て実験 的肺結核症お よび混

合感染症 が惹起 され る成功率 は 表9の ご とく,結 核菌

単独感染 では15例 中11例(73%)に 空洞 や 浸潤が

形 成 され,肺 炎菌混合感染で は51例 中36例(70%),

葡萄菌混合感染 で は9例 中6例(67%)に 混合感染

病巣 が形 成 された。不成功例 は75例 中22例(29%)

で,全 く病変 を 認 めぬ ものが4例,他 は 敗血症,下

痢,原 因不 明の死 亡例 で,以 下病変惹起例 について検討

した。

表9実 験家兎の病変惹起率(計75例)

〔II〕 実験的混合感染症 の経過 と病変

実験的肺結核症お よび混 合感染症 の経過 と病変 の概 要

は総括 して図1に 示 した とお りであ る。

1)結 核菌単独感 染

結核菌の単独感染群 では図1の ごとく,接 種後1週

で接種 部位 に3～4mmの 限局性 の出血性浸潤 を形成す

るが,こ の病巣は肺胞間毛細管 の充血 と赤血球,単 球 の

浸潤お よび一部の壊死巣か ら成ってい る。3週 では小空

洞(5～6mm)を 形成 し,周 囲に 滲 出性炎症 と乾酪病
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図1実 験的混合感染症の経過と病変

図2認 結核菌単独感染7週 目

変 を伴 うが,範 囲は1/4葉 程度で境界 は 明瞭で ある。

空洞壁 は壊死,肉 芽,結 合織 の3層 を完備 しているが,

結合織層 はまだ菲薄で あ る。 空洞 周囲には 単球の 浸 出

と,細 胞浸潤 を伴つた乾 酪巣が認 め られ る。5週 で は空

b)同 組織像7週 目200×

洞 は増大 して蜂窩状 を示 し,周 囲の浸潤 も拡大す るが,

浸潤細 胞は変化せず,7週 に い たる と図2a)の ごと

く,空 洞 は直径7～8mmで 蜂窩状 と な り,乾 酪巣お

よび浸潤巣 は1肺 葉 に及ぶ もの も ある。 組織 学的には

図2b)の ごとく空洞壁 の 結合織層は やや厚 くな り,
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乾酪巣 お よび 浸潤巣 の|浸潤細 胞は|単球が大部分 で ある

が,線 維芽細 胞 も少量認 め られ,肺 肋膜 は一部肥厚 して

部 分的癒着 を きたす もの もあ る。

なお空洞 および周 囲組織 よ り細菌 を検索 したが,全 例

に結核菌 のみが証 明 され た。

2)肺 炎菌混合感染

同時感染群:1週 では図3の ご とく,感 染肺葉 全域

が赤色肝変様変化 を示 し,組 織学 的には大葉性 出血性肺

炎像 を呈 した。3週 後 には 赤色肝変像 は 浸潤巣 と変 わ

り,そ の中央部 に小乾酪巣が生 じ,隣 接肺葉 に も新 しい

病巣が発生 した もの もある。なお1～3週 では滲 出性肋

膜炎 や膿胸 を併発す るものが しばしばあ る。5週 では浸

潤巣 は さらに拡大 して,隣 接肺葉 や他側肺 に も及 び,乾

酪巣 も増大 し,7週 にな ると両 側全葉が 浸潤巣 を 形 成

し,浸 潤巣 は乾酪化 の 傾 向が 強 く,直 径1cmに も達

し,と きには中央部が軟化 崩壊 して空洞 を形 成す るもの

もあ る。また肋膜 は広範 に癒着 や肥厚 を きたしてい るも

のが多 くみ られ る。

図3肺 炎菌混 合感染(結 核菌 同時感染後1週 目)

図4肺 炎菌混合感染
(結核菌感染後7週
肺炎菌感染後5週)

2週 後感染 群:肺 炎菌感染後1週 では 乾酪巣 や 小空

洞 と同時に大葉 性出血性肺炎 像がみ られ,肋 膜炎 や膿胸

を併発 す る ものが 多 く,3週 後 には これが 浸潤巣 とな

り,他 葉への撒布 が起 こ り,し ばしば空洞 が形 成 され肋

膜病変 も少な くない。5週 にな ると図4の ごとく両側

性全葉性 に浸潤巣 を形 成 し,撒 布巣 が多 くみ られ,空 洞

は大 きく壁 も著 し く肥厚 し,肋 膜の肥厚や癒着 も強度で

ある。

4週 後感染群:肺 炎菌感染後1週 後には すでに 大空

洞 を生 じ周 囲の浸潤 も強烈で,図5の ごとき粟 粒結 核

像 を示す ことが多 く,し ばしば膿胸を併発す る。3週 後

には撒布巣 や粟粒結核像 が融 合して全葉 性浸潤 とな り,

空洞 は増大 して壁 も肥 厚 し,膿 胸や肋膜 の病変がか な り

高率にみ られ る。

図5肺 炎菌混合感染( 結核菌感染後7週
肺炎菌感染後3週)

病理組織所見の特徴:肺 炎菌の混合感染が起こつた早

期では大葉性出血性肺炎像を示し,肺 胞間毛細管は強度

に拡大して充血と赤血球の浸出がみられ,そ の間に多数

の淋巴球や顆粒白血球の浸潤と,所 々に小さい出血巣や

壊死像がみられる。

肺炎菌混合感染の晩期では図6の ごとく早期にみられ

た急性炎症像は消退するが,そ れに代わって結核性空

図6肺 炎菌混合感染 結核菌感染後7週
肺炎菌感染後5週)

組織像200×

洞,乾 酪巣,浸 潤巣等が結核菌単独感染の場合に比べ よ

り強度 に,か っ速やか に現われ,空 洞 は大 きく20mに

も達 し,空 洞壁 には結合織が 増殖 し4mm内 外に肥 厚

し,周 囲の浸潤 は広範で,肺 胞壁には線維 性増殖 と強 度

の顆粒 白血球や淋巴球の浸潤がみ られ,い わゆ るPyo-

fibrosisの 像 を呈 して くる。肋膜 は線維 性増殖に よる肥

厚や癒着がみ られ,ま た肋膜浸出液 の潴溜 や膿胸 とな る

こ とが ある。

肺炎菌混合感染の時期的影響:肺 炎菌 が混合感 染す る

場合の時期的差異について,結 核菌感染 後7週 目の肺結
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核病巣を比較検討すると表10の ごとく,同時感染では

巨大な乾酪巣の形成と肺胞間質の線維性増殖および空洞

表10肺 炎菌混合感染の時期的影響
(結核菌接種後7週)

壁の肥厚が 目立っ てい るが,4週 後感染 では撒布性粟粒

結核 と大空洞 の形成が顕著 で,か っ細 胞浸潤 も強 度であ

り,2週 後感染 は2者 の中間的な 病変 を 示 してい る。

要す るに肺炎菌 の感染が遅 い と結核性 病変は よ り急 性炎

症像 を示 し,か っ滲 出性病 隊を呈 す る。

細菌学 的所 見:種 々な時期 に肺病巣 か ら細菌 を検 索 し

た ところ,7週 後 で も全例 に結核菌 を証 明で きるが,肺

炎菌 は表11の ごとく浸 潤巣か らは7週 後 で も検出 さ

れ るが,空 洞 内 よ りは証 明しがた く,2週 後感染群の1

例 において1週 日に検 出しえたにす ぎない。 なお 膿胸

中にはいずれ も結核菌 しか証明で きない。

表11混 合感染巣の肺炎菌

3)葡 萄菌混合感染

葡萄菌で前述と同様な混合感染症を作成して,そ の病

変を経過をおって観察した。

同時感染群:1週 では大葉性出血性肺炎像を呈して出

血性傾向が強く認められ,細 胞浸潤も旺盛で小壊死巣も

認められるがいずれも限局性であり,3週 では これが

5～6mmの 乾酪巣におきかえられる。

5～7週 では乾酪巣の内部が崩壊して空洞となり,空

洞壁は壊死乾酪層および結合織層の肥厚によって厚くな

り,周囲の浸潤巣には顆粒白血球を含む多数の細胞浸潤

と結合織の増殖がみられる。

2週後感染群:1週 では結核性小空洞と周囲浸潤がみ

られ,浸 潤巣には顆粒白血球や淋巴球浸潤が強度でその

間に小出血性炎症像が点在しており,3週 では空洞周囲

は結合織増殖の傾向を示している。

5週では図7a),b)の ごとく病巣はさらに拡が り

空洞も増大し,壁 は結合織の増殖によって肥厚し,周 囲

の肺胞壁にも著明な結合織増殖があり,浸潤細胞は淋巴

球と多数の顆粒白血球より成っている。

葡萄菌混合感染の時期的影響:葡 萄菌の場合も前述の

肺炎菌のそれと同様の傾向を示し,葡 萄菌の感染が遅い

図7a)葡 萄菌混合感染( 結核菌感染後7週葡萄菌感染後
5週

b)同 組織像200×

と病巣 は拡大 し,細 胞浸潤が強 く,よ り急性炎症像 を呈

す る。

細菌学 的所見:病 巣部 よ り細菌 を検索 した ところ,結

核菌 は全例 に認 め られ るが,葡 萄菌 は浸潤巣か らのみ検

出 され,空 洞 内よ りは証明 され ない。

〔III〕肺炎菌混合感染 の特異性

以上 の研究 を総括 し肺炎菌混合感染症の特異性につい

て検討す る と表12の ごと く,結 核菌の単独感染お よび

葡萄菌 の混合感染 とは著 し く異 なるのであ る。

浸潤巣 の所見 をみる と肺炎菌混合感染では浸潤巣が広

範 な ものが58%で,粟 粒結核像 も53%に み られ,

また大葉性 肺炎像 は20%に 認 め られ 葡萄菌 による 場

合 よ り炎症像 が強 烈であ る。

空洞は一般 に大 きく直径1～2cmの ものが17%も

あ り,壁 も3mm程 度 に肥厚 している ものが28%を
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表12肺 炎菌混合感染症の病理所見

占めてお り,実 験 的肺結核症 に特異 的な蜂窩状空洞 は少

ない。

肋膜病変 をみ る と浸 出性肋膜炎が19%,膿 胸が8%

で,癒 着 の広範 な もの は39%に み られ るが 葡萄菌の

場合 には肋膜の変化が ほとん どみ られ ない。

組織所見で比較す ると,肺 炎菌混合感染では空洞壁の

結 合織 層の肥 厚してい る ものが28%あ り,周 囲に強

度の細胞浸潤を認 め る もの58%,肺 胞壁に線維性増殖

の認 め られ る ものが25%に み られ る。 これ らの 所見

は結核菌単独感染 ではみ られず,ま た葡萄菌混合感染で

は その範 囲がよ り狭 少であ る。

〔IV〕 小括

家 兎に実験 的に肺結核症 および混合感染症 を作成 し,

その病変 を系統 的に検討 した ところ,混 合感染群で は結

核菌 によ る肺病変 に葡萄菌 または肺炎菌 による病像が加

味 され,葡 萄菌混合感染 の場合 には増殖性炎症の傾向が

強 く,空 洞 壁は肥厚 し,浸 潤巣 の肺胞壁の著 しい肥厚が

認 め られ るが その病変は限局性で ある。

しか し肺炎菌混合感染の場合に は初期には大葉性肺炎

像 を呈 し,つ いで病巣は拡大 し,粟 粒結核 像を示 し,形

成 され る空洞 は大 きくかっ壁の肥厚が著 しい。空洞 周囲

の浸潤巣には線維性増殖がみ られ,か っ肋膜 病変を併発

す る ものが多い ことが特 異的であ る。なお肺結核 家兎に

混合感染 を遅 く行な うほ ど,結 核性病変 は よ り急性炎症

像 を呈 す る。

総 括な らびに考案,結 論 および参考 文献 は(そ の2)

に一 括して記載 す る。

本論文の 概 要は 第33回 日本結核病学 会にて 報告 し

た。


