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1緒 言

生 体内肺空洞の実態究 明1)畷)の一環 として,有 空洞肺

組 織につ いて,生 化学的見地 より生 体内空洞 の意義を検

索 し,さ らに空洞 の生成進展あ るいは治癒機転 の一部を

も窺知 しようとして,前 編5)(論 文その1)で は 臨 床 空

洞の切除肺での成 績を述べた。その さい若干の点 に関 し

て不明 なものがあ り,想 像 の域を出ない知 見 もあつ たの

で,実 験空洞で これ らを補足 し,ま た実験空洞では実験

空洞独 自の立場か ら,同 様の意義解 明の諸観察を行なつ

た。実験結核については,す でに古 くか らかつ多 くの研

究 があ るが,と くに化学面につ い て はWeiss6)7)あ る

い は堀尾8)は 実験的結核 感染肺 の肺組織各部 について,

脂質,核 酸その他を分析 し,軟 化巣お よび乾酪巣の生成

機序を解 明しよ うとした。

1954年 山村 ら9)によつて,実 験空洞 が高率に生成 され

る ように な り,実 験空洞に関す る報告は きわ めて多いが,

その化学面,こ とに肺組織のエ ネルギー代謝 の面 か らの

追求 は組織 化学的方法 による呼吸酵素の証明以外 にはほ

とん どみ られ ない。 前編5)(論 文その1)で は,臨 床切

除肺の空洞壁,洞 周 囲お よび健常部の各肺組織について,

組 織呼吸な らびに酵素学的立場か ら検討 し,肺 組織 の有

す るエ ネルギー代謝 の実相を 明らかに し,ま た これ らと

空洞の諸性情 との関連性を追求 し,ま た比較の意味で,

癌 肺組織 との差異 などを究 明 した。 しか し,臨 床例では

その新鮮初期病巣 の様相を知 りえないことお よび年令,

性 別,抗 結核 剤抗与その他 の複雑 な諸因子 の影響 などが

あ り,詳 細な る観 察が不可能 の場合 が多 く,し たがつて,

これを明 らかにす るには実験動物に よる検索が不可欠で

あ る◎本論文 では,こ の意味 か ら実験動物に よる観察を

同様に行 なつ た。す なわ ち,山 村氏法に準ず る教室法10)

で ウサギにBCGに よる実験空洞 を作成 し,一 方,こ の

結核病巣 の対照 と して,わ れわれの方法に よるBrGwn-

Pearce家 兎癌1二)12)の肺内移植に よる実験的肺 癌(以 下

BP肺 癌 と略す)と の両者 につい て,臨 床例 と全 く同様

の方法で検索比較 し,2,3の 知見を 明 らかに しえたの

で報告す る。

11実 験 方 法

1.実 験対 象

体重2.0ゐ8前 後の健康雄性成熟 家兎(57匹)を 使用

し,そ の実験区分は表1の ごとくである。

2・ 実験方法

(1)実 験結核空洞の作成法:山 村法に準ず るBCG
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 Katsumoto ARIYAMA (Hagihara Clinic, Internal Medicine, Nihon University School of Medicine, 

Tokyo, Japan) : Studies on the Patho-physiology of Lung Cavity. The energy metabolism of tuber-

culous cavity and surrounding lung tissue with special reference to tissue respiration and succinic 

dehydrogenase activity. Part II. — Kekkaku, 38 (13) : 562,-570, 1963.
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に よる当教室 法で実験空洞を作成 した。

(2)BP肺 癌 の作成法:家 兎 の睾丸 に発育 したBP

家兎癌組織を無菌的 に採取 し,茶 こしで細挫 後生理的食

塩水を加えて2倍 稀釈浮遊液を調整 し,そ の0ユ 梛 を

X線 誘視下で直接経皮的に右肺内に穿刺移植 し,実 験家

兎肺癌を作成 し,こ れにつ いても同様に検索 し,健 常家

兎肺 とともに対照群 と した。

(3)抗 結核剤の投与法式:表2の 方法に よつて,空

Table2.MethodofAdministratio籍of

Chemotherapeutics

lD。 。age。Admi薮 三.

stered(】n陰9/kg)

ら超 遠 心 法 塞3)14>によ るMit◎chondria,Microsomesお

よ びGroundplasmaの 各 分 画 につ い て も,同 様 の 方 法

で組 織 呼 吸 とSuccinicDehydrogenase(以 下SDHと 略

す)活 性 とを 測 定 比 較 した 。成 績 の表 示 は す べ て 新 鮮 臓

器1、9当 りの 換 算値 を記 載 した ◎

Nameof
drugs Method

SM

PAS

INH

Intramuscular

三獄Jectlon

Oral

administration

Oral

administration

20

200

6

洞 生成確認後屠殺測定時まで30日 間以上にわたつて,3

者併用(SM・PAS・INH)の 連 日投与を行なつた。

3.測 定部位 な らびに項 目
む

健常家兎肺では右下葉

を採取 し,結 核肺では図

1の ごと く,空 洞壁,洞

周囲部お よび健側対応部,

癌 では病巣部,病 巣周囲

部お よび健側対応部の各

部肺組織 を屠殺直後に採

取 し,前 編5)(論文 その1)

のごとく,組 織呼吸な ら

びにSDH活 性を測定比

較 した。

4・ 測定方法

前論文5)と 全 く同様に,

各部肺組織 について測定

した◎なお,少 数例なが

Fig.1。LocationofLung
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III実 験 成 績

1.空 洞の生成経過 との関係:教 室の上 田i5)の実験家

兎 空洞 の生成経過の分類,す なわ ち,2次 抗原肺内注入

後を空洞生成前期(0～19日),空 洞生成初期(20～39

日),空 洞完成期(40～59日)お よび空洞壁2次 変 化 期

(縮小期)(60日 以上)の4期 に分類 した が,こ れに したが

つて,各 時期の測定値を示 す と,表3お よび図2の ごと

くである◎す なわち,こ れで明 らかな ごと く,組織呼吸お

よびSDH活 性 とも空洞 の生成経過 に従い,各 部組織 で

充進 し,と くに空洞完成期に最高値に達 し,組織呼吸では

空洞生成初期 よ り,空 洞壁 と空洞周 囲部での充進が著 し

く,SDH活 性で も同様 に空洞 完成期 に空洞壁 での増 強

が著明であ る。その増強の由来を細胞分画で分析す ると,
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Table3.RespirationandSDHActivityinRabbit'sLungs

withDifferentStageofCavityFormation
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Table4. TissueRespirationandSDHActivityinExperimentalTuberculous

CavitywithDifferentMorphologicalFindings

]Macroscopic

fiadi凝gsofClasgi6catio跳

cavities

Tigsuere・p蒐rat三 ・n(μ/9/hr)i

駕灘)階 輪麟 駕

SDHactivity(μ/9/hr)

Stageof

cav三ty

for-

　コきなめ れゆ

(Averagei凝day3)

1

Sizeof
cavity

Bigcavity
(Average10mm)
Mediumcavity

Smallcavity
(Average3mm)

5

5

10

60。8124.1

ト

113.368.7…4

93.647.047.527.4

62.3105.1109.972.6

2

4

59.7

120。0

79.7

皿

Thickness

ofcavity

wall

Thick

Thin

Unknowna無d

moderatethic囎

kneSS

6

5

9

36.6

114.6

66.8

95.6

75.6

106.1

97.8

70.4

107.2

46.7}3

55.5…4

74.9

き

i
}3
1

35.3

125.0

64.0

皿

Cavity

contents

(Amount
ofcaseous

maSS)

Few

Moderate

Plenty

9

4

7

84.786.666.764.1

69.591.5134.766.2

50.5108.797。752.1

wMonolocular

LocularMultilocular
typeUnknown

V

Lesionsin

surround葡
の ゆ

1ngtlssue

十

Unknown

4

nδ

3

1

8

11

1

58.2102.6

140.654.4

49.0102.5

83.1

103。960.0

52.437.5

96.984.8

84.387.258.6

63.1106.563.563.5

35。060.877.5

4

1

5

117.0

45.0

57.0

R
V
2

3

7

56.1

174.5

135.3

56。0

Cav鷺y
wa11

Surro-

u戯diag

tissue

Healthy
tissue

174.6147.0124.1

131.795.893.3

185.7135.6106.9

217.2159.8i121.1

122.6103。895.2

183。5142.5122.2

118.2104.8102.9

287、5206.1167.4

186.4139.3106.4

182.6145.6121.0

115.878.571.2

187.8110。295.8、

161.3141.6117。6;

ONumberofdaysafte鴬hei無troductio臓ofseco訟darya無tige雄i塾tothe麺 臓g

Fig.3。TissueRespirationandSDHActivity

inDifferentCellFractionofLungTissue

(MeasurementwasInadeinthestage

ofcompletion2cases)

(幻

75

憩

盈
ε
"⇔
-6

↑

ぐ8ヌ鱗 緯9¢隔o鋤dr錘

c濱轍 ン §urrゆ哲織6-}{鵜kト ぎ

鼎 縫 垂鋸 垂19鈍懸 癒19麹e

伍 繍 ぐrg鱒 嶺㌘5

鞭1ドi"縫 撫 鱗h陪 闘ぞ.

(c}◎ro馳 轟歴 酵"5鋤 跳

wgiド 腰 輪鯉 豊1謝響φ

図3の ごとき成 績が得 られ,増 強 の主体はMitoch◎ 臓d-

ria分 画中の活性に よることが知 られ た◎ しか し,こ

れ らの活性の増強はその後縮小期 にいたる と各部組織 で

いずれ も下降を示 した。

2.空 洞 の諸性惰 との関係:実 験結核肺の有空洞 例20

例 につ いて,屠 殺時の空洞の肉眼的性情をその大 きさ,

壁厚,空 洞 内容,房 型お よび洞周囲所見の差異に よつて

大別 し,こ れ らと組織呼吸お よびSDH活 性 の測定平均

値 とを一括 する と表4の ごと くで,空 洞 の肉眼的性情に

よつて,こ れ らに相 当な差異 がみ られ,あ る程度の関連

性 がみ られた。 しか し,前 項の よ うに,空 洞の生成経過

によつて著明 な変化 がみ られ るので,も ち ろん単純 に断

定す ることはで きないが,名 項 目ごとについて比較検討

した結果は次の ごとくであ る。

(1)空 洞の大 きさ一 組織 呼吸を20匹,ま たSDHを

10匹 について,そ れぞれ検索 した結果 は表4の ごと くで

あ るが,空 洞の大 きさをその内径 によつ て大 ・中 ・小の

3群 に分けて,各 測定値 を表 示 した。その うち とくに大

空洞群(平 均≒10〃協)と 小空洞群(平 均≒3甥 甥)と を

比較す ると,2次 抗 原肺 内注 入後の平均 日数 は,組 織 呼

吸ではそれぞれ大空洞例60・8日,小 空洞例62.3日 であ

り,SDH活 性では大空洞例59・7日,小 空洞例79.7目

で,そ の結果 は図4の よ うに,組 織呼吸では大空洞の空

洞壁 は小空洞に比 して充進 し,大 空洞では空洞壁〉空漏
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周囲部〉健側対応部の順 とな り,小 空洞では 空 洞 周 囲

部〉空洞壁〉健側対応部の順 である◎SDH活 性では小

空洞の空洞壁が大空洞 より増強 し,そ の他の部位では大

空洞が増強 してお り,各 部組織間では,い ず れ も空 洞

壁〉空洞周囲部〉 健側対応部〉 の順 となつている。

(2)空 洞 の壁 の厚度一空洞壁を厚壁群 と薄壁群 との

2群 に分け同様に比較す ると,2次 抗 原注入後の平均 日

数は,組 織呼吸測定例では厚壁 群36.6日,薄 壁群114.6

日であ り,SDH活 性測定 例では厚壁群35.3日,薄 壁群

125・0日 で,図5の よ うに,健 側対応部の組織呼吸のほ

かは組織呼吸,SDH活 性 ともに各部で厚壁群 が 高 値 を

示 し,SDH活 性では厚壁群 の空洞壁での増強が と くに

Fig.4.TissueRespiratio獄a擁dSDHActivity

inExperime煎alTuberculousCavitywith

DifferentMorphologicalFi獄dings

-・Relationshipbythesize◎fcavity・ 一

ご3}Tlssuerespir欲1。 糠

(μ/9/hr)ロ ・Big酬

200

010

2
蕊
傷
⇔
』
O
↑

(b)SDHaαiv搬y

CavltySur-He議1膳yCavityS"r。Healthy

wallr。 纏跨dl糖gtlSS越e

tlss購e

wall ro懸 轟d韮ngt韮ss縫ρ

tiSSBe

著明であつた。

(3)空 洞 内容(乾 酪物質)の 量一空 洞 内容の量 を少

量,中 等量お よび多量の3段 階 に分けて平均測定値 を示

せぽ,表4の ごとくであ るが,こ こでは とくに少量群 と

多量群 との2群 間で比較図示(図6)し た。2次 抗原注

入後の平均 日数は,組 織呼吸測定例 では少量群84。7日,

多量群50・5日 であ り,SDH測 定例 では少量群117.0日,

多量群57・0日 であ り,前 項の空洞 の壁の厚 さとの 関 係

と同様に,空 洞の生成経過 の差異 による影響が大 きい と

考 えられ るが,空 洞 内容 多量群の空洞壁 と空洞 周囲部で

組織呼吸 とSDH活 性 の増強 が著 明で,SDH活 性 で は

多量群の空洞壁での増 強が とくに大 きい値を示 した◎
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(4)空 洞の房型一 空洞 の房型 について,単 房型 と多

房型 とに分類 して比 較 した。す なわ ち,2次 抗原注入後

の平均 日数は,組 織呼吸測定例では単房型58.2日,多

房型140・6日 であ り,図7の よ うに,組 織呼吸,SDH

活性 ともに各部で単房型 が高値を示 し,組 織呼吸では空

洞壁 と空洞 周囲で著 明であ り,SDH活 性では各 部 で 著

明に増強 してお り,SDH活 性は単房型,多 房型 ともに

空洞壁〉 空洞周 囲部〉健側対応部の順であつた◎

`5)空 洞 の周囲病巣の有無一肉眼的に空洞の周囲に

病巣を認 める群 と認 めない群 とに2大 別 して比較 した結

果は表4,図8の ごと くであ る◎すなわち,2次 抗 原注

入後の平均 日数 は組織呼吸測定例では有病巣例83.1日 ボ

無病巣例63.1日 であ り,SDH活 性測定例では有病巣例

135.3日,無 病 巣例56.0日 であ るが,図8の よ うに 組

織呼吸(測 定19匹)で は空洞周囲で有病巣群が 充 進 し

てい る。SDH活 性(測 定10匹)で は空洞壁で有病巣群

が高値を示す が,空 洞周囲部お よび健側対応部では空洞

周囲無病巣群 が有病 巣群 よ り増強を示 した◎

Fig.8.TissueRespirationa獄dSDHActivity

iRExperimentalTuberculousCavitywith

DifferentMorphologicalFindings

--Relationshipbythepresenceorabsence

oflesionssurroundingcavities一

3。 抗結核剤投与の影響:2次 抗原注 入後屠殺 まで30

日間以上にわたつて,表2の よ うに,SM・PAS・INHの

三者併用療法を行ない,空 洞 の生成経過がほぼ同時期で

あ る非投与群を選んで比較 した結果は,表5お よび図9

の ごとくであ る。すなわち,組 織呼吸(測 定11匹)お よ

びSDH活 性(測 定8匹)と もに抗 結核剤投与群 では非

投与群に比 して,空 洞壁,空 洞 周囲部お よび健側 対応部

の各部組織で抑 制 され,抗 結核 剤の治療機 転に関連す る

ことを示 している もの と考 え られた◎

4・Brown-Pearce肺 癌 との比較:BP癌 肺 内移植後

7～16日 で高率(53.4%)に 肺 に孤 立性の腫 瘤 形 成 が

み られ,組 織学的 に も癌腫で ある ことを確認 し,こ れを

実験肺癌 と して対照群 と し実験結核肺 との差異を比較 し

た。 その成績 は表6お よび図10の ごと くで,表6は 実

験 肺結核の2次 抗 原注入後19日 以前の例5匹 とBP肺

Fig.9.TissueRespirationa獄dSDHActivity

inRabbit'sLungwithExperimental

CavitaryTuberculosis

・-Theeffectsoftheuseofchemothera・

pe直tics(SM・PAS・INH)一
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癌6匹 の平均値 であ るが,図10で 明 らかなよ うに組 織

呼吸ではBP肺 癌 は結核肺に比 して,各 部組織 で ともに濾

萌 らかな低 値を示 し,SDH活 性 で も病巣部お よ び病 巣

周囲部でBP肺 癌 は低値を示 し,結 核 と肺癌では明 らか

に差異がある ことが知 られた◎

IV総 括 ならびに考案

本論文は前編s)(論 文 その1)で 検討 した切除肺 に 全

く対応す る実験動物に関す る研究結果 をまとめた もので

ある◎

従来 よ り実験 結核症に関す る研究はきわ めて多いが,

実験空洞について もそ の報告は少な くな く,最 近の 山村

空洞9》もその一つ で.こ れを用いた種 々の検索 があ る◎

しか し抗原感作の頭初 よ り空洞の生成に伴 う推移を経時

的に観察 し,し かも このよ うな経過を追い,病 巣部(空

洞)の 病巣変化に対応す る周囲部お よび健常部 その他の

各部組織 の変化を同時的 に検討 した報告は少ない◎ この

意味で,教 室の上田纂のはウサ ギの山村空洞肺 の各部組織

の変化 を経 時的 に比較検討 し,か つ,そ れ らの推 移を レ

線学的な らびに病理形態学 ことに電顕燥を中心 として,

一 部は組織呼吸お よびSDH活 性について もふれ
,空 洞

の生成経過 を2次 抗原肺内注入後の経過1-20日 を空洞

生成前期,同20～40日 を空洞生成初期,同40-60日 を

空洞 完成期,お よびそれ以後を空洞壁2次 変化期 の4期

に大 別 した。著者 もその空洞壁2次 変化期 を肉眼所見 そ

の他よ り空洞縮小期 とよび,そ の他については上 田の分

類 に従つ て肺組織 の化 学面の消長を観察 した。

まず空洞 の生成経過に伴 う肺各部組織 の組 織 呼 吸 と

SDH活 性の推移を概観す ると,組 織呼吸は空洞 の 生 成

経 過に伴つ て,各 部で上昇 し,と くに空洞壁 と空洞周囲

部 で著明で,空 洞完成期に最高値に達す る◎SDH活 性

は空洞生成 の前期お よび初期 では,か えつ て健常家兎肺

よ り各部組織 で低値を示すが,空 洞 完成期 に最高値 に達 .

し,空 洞完成期では とくに空洞 壁での冗進 が著 明であ る

(図2参 照)。 しか し,2次 抗原注入後60日 以上に達

し,空 洞縮小期 にいた ると,組 織呼吸 お よびSDH活

性 とも各部組織 で下降す る。Chaudhuri三6>は モルモ ッ

トの実験 的結核感染 で腎,肝,脾 においてSDH活 性 が

低 下 し,6週 で回復す る事実を認めている◎ 同 様 に,

Kondo17)は マ ウスの肝,腎 お よび脳において そ の低 下

を認め,結 核菌 によるなんらかのSDH活 性の阻害 因子

に よるものであ るとしている。 著老の実験は,BCG死

菌に より形成 され た空洞肺を対象 とした もので,こ れ ら

の報告 とは,そ の研究 の目的 も異 なつてお り,た だちに

比較はで きない◎ しか し空洞の生成初期(2次 抗 原肺 内

注入後39日 まで)で は,SDH活 性は各部肺組織 で健常

家兎肺に比 して,む しろ低値の傾向を示 し,ま た空洞縮

小期(60～213日)で も同様に低値を示 してお り,こ の

点か らみ ると,結 核 菌のSDH活 性阻害因子に よる もの

とはあながち断定で きないが,あ るいは生 ・死菌 の差異

も考慮 され るべ きか と考 える。 これ らに反 して,空 洞完

成期(40～59日)に 達す る と,各 部組織で様相が これ と

全 く異な り,各 部組織 で とくに空洞壁 と空洞 周囲部で組

織呼吸お よびSDH活 性 と もに著 明な充進を示 し,そ れ
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のみ ならず健側対 応部で も著 明に充進す る事実 が認 め ら

れ た◎教室の上田の研究15)によれ ば,こ の時期 では,組

織学 的に強 い類上皮細胞反応がみ られ,水 谷霊8)は組織化

学 的に類上皮細胞で強い コハ ク酸そ の他の脱 水素酵素反

応 を証 明 して お り,こ れ らの点か ら,こ の時期 の組織 呼

吸 な らびにSDH活 性の充進 と類 上皮細胞 とはなん らか

の因果関係を有す るもの と考 えた い。 もちろん,類 上皮

細胞 の出現めみですべて これが理解 され るべ きもので は

な く,田 坂 ら19)のい う炎症 組織におけるその周辺 の好気

的 代謝の充進層に も相 当 し,滝 野20)も人工炎症の増強を

報 告 してい るが,こ れ らともある程度関連性はあ るもの

と思われる。

次に,こ れ らが空洞 の諸性情 とい かな る関係ににある

かを種 々検討 した◎ まず空洞 の壁の厚 さの点か らみると,

厚 壁例 は薄壁例 の健常部の組織呼吸を除 いた各部組織で,

また単房型 は多房型 よ り,空 洞内容小量群 は多量群 よ り

いずれ も各部肺組織で充進 している ことが知 られた。た

だ空洞の形態は一面 空洞 の生成経過 の推移に よつて も変

化 す るので,単 純に形態 のみ の影響 と速断す ることは危

険 であ るが,こ の点,同 一経過で異な る形態間の差異 も

実 証 されたので,相 当密接に関連性があ るもの と考 え ら

れ る。

次に,治 療 の影響の立場か ら検討 してみた。実験結核

肺 に対す る治療 について太田 ら21)は結核菌1〃38を ウサ

ギ の皮 下に感作 したのち5〃38を 経気道感染せ しめ,そ

の 直前 よりINHお よびPASの 投与 を開始 し,ま た田

中 鋤は同様 ウサギで耳静脈感染例で,SM,PASお よび

INHを 投与 して観察 し,こ れ らの薬剤は結局 ア レルギ

ー性炎を阻止す ることはできないとしてい る◎著者 の成

績 では,実 験空洞 に対す る抗結核剤投与で も空洞生成 の

途 上ではその形態 にほ とんどなんらの影響 もみ られ なか

っ たが,こ れに対 して,組 織 呼吸な らびに組織 のSDH

活 性 は,空 洞の生成経過がほぼ 同時期 の抗結核剤非投与

群 と比較 して,明 らかに投与群 では各部組織で抑制 され

て い る事実 を知 りえた。 この よ うに抗結核剤は組織の化

学 的,と くにエネルギー代謝の立場か ら空洞の生成 進 展

お よび治癒 に密接 な関係を有 してい ることを知 りえた◎

しか し,こ れ らの事実は,同 様 の立場 か ら比較 した臨床

切除肺では全 くみ られなかつた点で,前 編(論 文 その1)

で検討 した ことを実証 しえた ものと思われ,抗 結核剤の

意 義を新たな観点 か ら窺つ たもので,さ らに今後検討を

加 えたい と考 えてい る。

1923年Br◎wnとPearce11)に よつ て発 見 され たBP

癌 については,と くにその転移な どにつ いて多 くの精 細

な研究11)12)鋤があ るが,こ れ らも生化学的立場 か らはほ

とん ど追求 され ていない◎ またBP癌 細胞 自体のエ ネル

ギ ー代謝 につ いて もほ とんど報告 がみ ら れ な い。著者

ら%)は これを ウサギの肺内に移植 しえた。 この肺 内移 植
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BP癌 と実験 結核(ウ サギ)と を比較 し,癌 と結核のご

と く,病 理組織学的 に全 く異 なる病種間 での差異 を追求

し,さ らに結核肺の変 化を明 らかに しよ うと した。すな

わち,BP癌 では健側対応部 のSDH活 性以外では組織

呼吸,SDHと も結 核 より低値 を示 し,明 らかに好気的

代謝過程 の低 下を示唆 してお り,臨 床切 除肺5)と 同様結

核肺 とは相 当異なつ た代謝過程 にある ことを知 りえた。

さ らに結核 の場合 と同様に,BP癌 に対 して,種 々の制

癌剤 の影響 もこの立場 か ら検討 しているが,こ れ らにつ

いては近 く発表鋤 の予定 で,こ の方面 か らも癌 と結核,

と くにその治癒性の差異な どの一部を窺い知 りうるよう

な印象を受けている。

V結 論

と くに肺のエ ネルギ ー代謝 面の一様相を窺知すぺ く,

すでに前編の臨床切除肺での検索 と同様の立場か ら,実

験結核肺(ウ サギ)に ついて,各 種 の観点 か ら補 足 して

観察 した。すなわち,空 洞壁(病 巣部),洞(病 巣)周

囲部お よび健側対応部 の各部肺組織 の組織 呼吸な らびに

SDH活 性を測定 し,ま た これ らと比較すぺ く,対 照 と

してBP肺 癌 につ いて も同様 に検索 して,次 の結論を得

た◎

1・ 組織呼吸お よびSDH活 性は空洞の生成経過に従

い,各 部肺組織でいずれ も充進 し,と くに空洞完成期 に

最高値に達 し,前 者では空洞生成初期 よ り,空 洞壁 と空

洞周囲部組織 での尤進が著明で,後 者 もほぼ これ と同様

に空洞 完成期に空洞壁 では著増 し,そ の増強 の主体 は細

胞分画中のMitochondria分 画の酵素活性 による ことが

知 られ た。

2・ 空洞 の大 小のみ では組織呼吸お よびSDH活 性上
,

両者間にほ とんど差異は ないが,空 洞壁の厚い ものはそ

の薄い ものよ り,ま た空洞 内容多量の ものはその小量の

ものよ り組織呼吸お よびSDH活 性 ともに空洞 壁および

空洞周囲部組織で増強 し,さ らに,単 房 空洞 では多房空

洞 よ り両者 ともに各部組織で増強を示 した。すなわ ち,

空洞の肉眼的性状 に よつて組織 呼吸な らびにSDH活 性

に相当な差異がみ られ,空 洞 の形態 と肺 全体 のエネルギ

ー代謝 との間にある程度 の関連性 を認 めえた
。

3・ 空洞 生成頭 初 より,抗 結核剤 の投与を行 なつて も,

空洞 の形態上への影響はほ とん どみ られ なかつたが,非

投与 の場合 に著 明に増強す る組織呼吸お よびSDH活 性

は,抗 結核剤投与に よつて,各 部組織で著明に抑制され,

明 らかにその影響がみ られた。なお臨床切 除肺 ではかか

る現象はみ られなかつ たが,そ の理 由は実験動物 はいず

れ も比較 的新鮮例 であるのに対 して,切 除肺 は長期にわ

たる療法 を受け,病 巣が陳 旧化 した ことが大 きな理由 と

考 えられた。

4・BP癌 肺 の組織呼 吸は結核肺 のそれ に比 して
,各



部組織 で低値を示 し,SDH活 性 で も病 巣部お よ び病 巣

周 囲部で低 く,肺 結核 と肺癌の両疾病 間で 明 らかにエネ

ル ギー代謝上の差 異がみ られた。

最後に,終 始御懇切な る御指導,御 校 閲を賜つた恩師

萩 原忠文教授に深 く感謝する。生化学面で種 々御教示を

うけた本学生化学伊藤良二教 授,伊 藤武雄講師な らびに

研究 をともに した教室の内山照雄博士,浅 井保学士な ら

びに呼吸研究班員一同に御礼申 しあげる。

本論文 の要 旨は第37回 日本結 核病学 会お よび 第2回

日本胸部疾患学会総会で発表 した。
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activity. Part  H. Studies on rabbit's lungs. 

  As a series of patho-physiological studies on tu-

berculous cavity, the author made biochemical analy-

sis on the energy metabolism of tuberculous cavity 

and its surrounding tissue in order to investigate 

the process of cavity formation, developement and 

healing. In the Part I of this article, the results 

of study on resected lung specimens were described, 

bit certain problems especially the changes of ener-

gy metabolism of lung tissue in fresh type of tuber-

culosis were not fully clarified. The author made 

further analysis on experimental rabbit tuberculosis 

in order to solve these problems. Experimental 

tuberculous cavity was induced in rabbit's lung 

with BCG suspension by Yamamura's method modi-

fied by the author's school. As a control, experi-

mental lung cancer was produced in rabbit's lung 

by intra-pulmonary transplantation of Brown-Pearce 

rabbit cancer, and was subjected to biochemical 

analysis. Tissue respiration and succinic dehydro-

genase activity (SDH activity) were measured in 

cavity wall or cancer lesion, its surrounding tissue 

and healthy tissue, and the results were the follow-

ing. 

  1) The stage of cavity formation after the intro-

duction of secondary antigen into the lung was di-

 ided into the following 4 stages radiologically and 

patho-morphologically : pre-cavitation stage (0-19 
days), early stage of cavitation (20-39 days), com-

pletion stage (40,-59 days) and regression stage (over 

60 days). 

 2) Tissue respiration and SDH activity increased 

with the formation of cavity not only in cavity wall 

but also in its surrounding tissue as well as in 

healthy tissue, and reached to the highest level in 

the completion stage of cavity formation. Both 

tissue respiration and SDH activity showed marked 

increase in cavity wall and its surrounding tissue 

from the early stage of cavitation, and particularly, 

the latter showed remarkable increase in the com-

pletion stage. Observing tissue respiration and SDH 

activity by the fraction of cell, increase was most

remarkable in mitochondria fraction. The fact sug-

gests that changes in energy metabolism in lung 

tissue is maily caused by the enzyme activity in 

mitochondria faction. 

 3) The increase of tissue respiration and SDH 

activity showed no significant difference by the size 

of cavity. The increase in cavity wall and its sur-

rounding tissue was more marked 1) in thick-walled 

cavity than in thin-walled cavity, 2) in cavities 

with plenty caseous mass than in cavities with few 

caseous mass. Tissue respiration and SDH activity 

of monolocular cavity showed greater increase than 

that of multilocular cavity in all parts of lung tis-

sue. Thus, marked difference in tissue respiration 

and SDH activity was found by morphological fin-

dings of cavity, particularly in cavity wall and its 

surrounding tissue, but also in healthy tissue of 

tuberculous lung. The fact shows that the changes 

of energy metabolism of lung are found not only in 

cavity wall and its surrounding tissue but also in 

healthy tissue in the same lung by cavity formation. 

 4) Even if chemotherapeutics were administered 

from the beginning of cavity formation, on signifi-

cant difference was found in patho-morphological 

findings of cavity. But, tissue respiration and SDH 

activity which showed marked increase in the non-

treated group, were inhibited to a certain degree 

by the use of chemotherapeutics in all parts of lung 

tissue. This is an interesting fact which was not 

found in resected lung specimens, and may relate to 

the action mechanism of chemotherapeutics. 

 5) In transplanted Brown-Pearce rabbit lung can-

cer, tissue respiration in all parts of lung tissue 

and SDH activity in cancer lesion and its surroun-

ding tissue showed lower level comparing with that 

of pulmonary tuberculosis. Clear difference in tis-

sue respiration and SDH activity was found in 

healthy tissue as well as in diseased tissue between 

pulmonary tuberculosis and lung cancer, and the 

fact shows that energy metabolism of lung in tuber-

culosis is quite different patho-physiologically from 

that in cancer.


