
肺 空 洞 の 病 態 生 理 に 関 す る 研 究

一とくに実験肺結核および肺化膿症空洞の長期

推移 と2,3の 病態 生理 との関係について

北 野 和 郎

日本大学医学部萩原内科学教室(指導萩原忠文教授)

受付 昭和38年11月4日

1緒 言

肺空洞の意義解明に関する研究の多 くは 、いわば静態

的 な立場に立つた ものが主で,と くに動態的見地か らの

研究は きわめて少な く,生 体 内のいわゆ る動態下におけ

る実態は必ず しも十分 に把握 されてはいない。 この意味

で,わ れわ れの教室では多面的に空洞 の病態生理学的検

索 を行ない,す でに多 くの業績1》補》と新 たな知見 を発表

して きた。本研究 もその一環をなす もので,わ れわれの

研究の性格上,と くに イヌの実験 空洞 を対 象 とす る こと

が多い。 イ ヌ肺 の実験肺結核空洞(以中 「結空」 と略す)

については,教 室では多数の研究7》があ り.ま た実験肺

化膿症空洞(以 下 「化空」 と略す)に つ いて も井上 らの

報告8)が あ り,両 者の差異について も.す で に種 々の立

場 から比較検討6)した。 著者は両実験空洞 を レ線学的に

2次 抗原肺 内注入直後 より空洞像 の生成お よびその後の

経過 を,従 来み られない長時間(最 長は 「結空」841日,

「化空」82日)に わたつ て,レ 線空洞像の形態学的推移

に対応せ しめ,ま ずGough9)一 佐野10》の 大切 片標 本お よ

び病理組織 像を追求 した。 ウサ ギの実験肺結核の推移 に

つ いては数室 の上 田1ηが詳細 に病理学的(光 学像な らび

に電顕像)に 究 明 した が,同 様に イ ヌ空洞で も究明 しよ

うと した。 さ らに病態生理学的立場か ら,す でに教室の

児玉12)が報告 した空洞内圧お よび内音 との関係あ るいは

中沢13)が報告 した空洞内 ガス組成 な どとの関係を も明ら

かに しよ うとした。 ことに両空洞 を これ らの観 点か ら比

較究明 して,2,3の 知 見を得 た。

n実 験 方 法

1・ 実験対 象

体重6～ ユ6為9の 健常 雄性雑犬 にTable1.の よ うに,

両空洞 を作成 し以下の諸検索 を行 なつ た。

2。 実験 空洞作成 法

Table2・ のごと く,実 験 「結空」は山村粉 に準 じた

教室高木瑚 その他の方 法によ り,ま た実験 「化空」は教

室井上8》の方法に よつてそれぞれ作製 した。 以下便宜上,

2次 抗原肺 内注入後 の経過 日数を空洞生成 日数 とした。

3.観 察方法

Table3・ の諸観察を行ない ,と くにその長期 間 の推

移 に重点をおいて検索 した。

Kazuo KITANO (Department of Internal Medicine, Nihon University, School of Medicine ,  Oyaguchi-
kamimachi, Itabashi-ku, Tokyo, Japan) : Studies on Patho-physiology of Lung Cavity . Relationship 

between morphological and patho-physiological changes of lung cavities in experimental tuberculosis 

and pulmonary Suppuration observed for long period. — Kekkaku, 38 (13) : 576,---586, 1963.
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Taレ1e2.MethodofInducingExperimentalCavities

Animalsusedforexperiment.Healthymalemongreldogs◎f6～16kg.

1.Tuberculouscavity

1>Antigenforsensitization

AntigenA羅 羅a愈 ε
。1fat..懸AntigenB囎 齢 品1fat.…581欝

Theseweτeindedinamortar.

2)Methodforse癒sitization

i)Primarysensitization:0.2mlofantige論Awasinjectedintothethighoffore-

foot.F◎urorfiveinjectionsweremadefor4～5days.

ii)Secondarysensitization:0。4m1◎fa煎igenBwasinjectedintothelung(the

rightu.pperorlowerlobe)underfluorosc◎py。

2.SupPurativecavity

1)Antigenforseτ1sitization

§講 畿蟷dal88謝Mixture(a)・ ・cc・fthemixturewaspreparedbyadd-

ingPhysiologicalsali籍etothealcohoレkilledbodiesofthebacteriainthemix-

ture`b)

-A騰 1-一 　…… 緬t　B縢1灘)P㎞ 醸

2)Method◎fsensitizati◎n

i)Primarysensitizati◎nAnintramusculari司ecti◎nofantigenA(3cc)was

madeinthethighoftheforearmtwiceeveryotherweek.

ii)SecondarysensitizationO.8ccofa論tigenBwasinjectedintothelung

undernuoroscopy。

Tal)1e3.MethodsofObservation

1・Subjectsandperiodof《 ～bservation:

1)ExperimentaltuberculouscavitiesindGg

30dogs841days(Thelongestperiod

ofobservation)

2)Experimentalsuppurativecavitiesindog

lldogs82days(Thel◎ngestperiod

ofobservatio轟)

2.Mthodsofobservation:、

1)Radiologicalobservation

i)Fluoroscopy

ii)Photography(Tomography,broncho・

graphy,cinematography)

2)

i)

ii)

iii)

Patho-morphologicalobservation

Macroscopicfindings

Findingsonlargeslicespecimens

Histologicalfindings

3)Patho-physiologicalobservation

i)IntracaVitarypressure

ii)Intracavitarysound

iii)Compositionofintracavitarygas

1)レ 線学的観察法

正面および側面の単純撮影を基本とし,随時断層写真,

気管支造影お よび レ線映画法等で観察 した(付 図No.1
'
～5。No.7)◎ まず1次 感作の前 お よびその間 に撮影 し.

2次 抗原肺内注入後は,「 結空」は空洞(透 亮)像 認知 ま

では3～5日 ごとに。 その後は15～30日 間隔で,ま た
コつ ご

「化空」では空洞燥認 知までは2～3日 間隔 で,そ の後

は週1回 レ線撮影を行 ない,か つ その伺 に随時断層あ る

いは気管支造影を実 施 し,一 部 レ線映画を も応用 して空

洞形態,周 囲病巣,誘 導気管支を観察 した(付 図No。

9～16)。

2) 、病理学的観 察法

レ線観察の各時期 に一致 して,ラ ボナール麻酔下(日

部は驚 死直後)で 気管切開を行ない,型 のごと く2%酢

酸加10%ホ ルマ リス水を気管内に十 分排 気 しつ つ 注 入

し,24時 間固定後に開胸,肺 を とり出 し,さ らに同液

中で24～48時 間固定 して標本を作成 した。

(1)肉 眼的お よび大 切片標本 による観察:胸 膜お よ

び肺表面 を観察 し,レ 線写真 と対応すべ く,両 肺 を多数

の前額断切片(付 図No.17,20)と し,主 病巣の位置

な らび に分布,さ らに空洞壁お よび対側健常肺部 とを観

察 した。 さらに大切片連続標本(Gough一 佐野法)(付 図

No.6,8)を 作成 し。一部は各染色(H-E,Sud孤 皿,

Anilinblue-Sudab皿,Nilblue,Van-Gieso臓 染色)を

行 なつセ比較観 察 した。
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(2)組 織学的観察法:主 病巣の各部お よび対 側健常

肺 部について,型 のごとくパ ラフ ィン包埋 後薄切 し,各

染 色標 本で検境 した。

3)病 態生理学的観察法

空洞 生成後 の各時期に,教 室児玉12)の方法で空洞 内圧

お よび内音を記録描記 し,ま た穿刺法(付 図No.4)に

よつて空洞 内ガスを呼気時お よび呼気時別に採取 し,そ

の ガス組成をScholanderガ ス分析装置で分析 し,こ れ

らと空洞 の諸性状 との関係を追求 した。なお便宜 上,空

洞 の生成経過 をTable4の よ うに大別 して,2次 抗原

Table4。ClassificationoftheStageofCavity

FormationandNumberofCasesStudied

結 核 第38巻 第13号

Fig.1.TheRateofSuppurativeCavity

DetectedonRadiogram(11dogs)

%

0

0

《
V
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順ぢ
3

唱

}
。

3

娼
餌

1234～56～78～12

Tl鶏eG轟weoks)afterl劉trod犠ctlo轟

ofse¢o絢darya轟tigo鋤 韮満tot}顎e糞ung

Stageofcavitatio豆

StageI:Pre-cavitation

stage

Stage皿:Earlystage

Stage皿:

Completionstage

Stage】V:

Regressionstage

Tota1

Time薫 臓tervalafteri無tro-

duct三 〇臓ofasecoadary

antige臓i獄tothelu歴9

(三捻days)

T伽cu1・ ・i・ISUPP犠 耐 三。籍

0～20

(15dogs)

21～60

(42dogs)

61～120

(50dogs)

121～

(30dogs)

137dogs

0～3

(Odogs)

4～9

(22dogs)

10～20

(18dogs)

21～

(15dogs)

Table5.TimeIntervalbetweenIntroduction

ofSec◎ndaryA獄tigenandRadiological

MaRifestationofTuberculous

Cavity(iれdays)

Typesof
cavities

Mo簸010cular

Multilocular

Tota1

N犠 瓢ber

ofcases

76

29

105

Shortest

ワ
・

7

7
弱

Longest

88

82

88

Aveτ 撫ge

23.2

23.5

23.3

55dogs

肺 内注入後空洞(透 亮)像 を認知す るまでの期間を1期

(前期),動 らか に空洞が認め られ る時期 を ∬期(初 期),

さ らに空洞が定型的 に完成す る時 期 を 皿期(完 成期),

その後空洞 が縮小 ない し消 失 傾 向の時期をW期(縮 小

期)と した。

m実 験 成 績

1.レ 線学的推移の観察

1)空 洞生成率:各 種の レ線観察法で,「結空」は115

匹中105匹91。3%に 認 め られ,こ れを認知 しえ な か つ

プヒもので も,剖 検で確認 しえた もの もあつた。 「化空」

は感作25匹 中25匹100%に 認め、各時期 ごとの空洞発

見率 は,Fig.1の ごと く,第1週 でほ とん ど全例 に 近

く空洞 が形成 され,第2週 では全例にみ られるが,す で

に この時間では消失す るもの もあ り,さ らに第3週 以後

で は消失例が増加 し,82日 目では全例 消失 した◎ 以上

の ごと く,「 化空」は 「結空」 より高率に生成 し,早 く

出現 し,早 く縮 小消失する傾向が強 い。

2)空 洞生成認知 までの 日数:2次 抗原肺 内注入空

洞 像をは じめて認 知す るまで の 日数 は,「 結 空」 で は

Table与.の ζとくで,早 い もの(7日)か ら相 当 経 過

後に認め られる もの(88日)が あ るが,平 均23.3日 で,

空洞 燥の単房型群 と多房 型群 間でほ差 異は な く,ま た

BCGの 生菌抗 原 と死菌抗 原による差 異 もほと ん どみ ら

れなかつた。 一 方,「 化空」 は25匹 中22匹(88%)は

すでに4～5日 目に認知 され,8～11日 目に認 め られた

ものは3匹 にす ぎない。

3)空 洞形態 の推移:付 図No.9～16の よ うに,そ

の推移を追求 し,と くに空洞 の大 きさ,形 状(房 数)お

よび洞 周囲病型 等を観 察 した(付 図No.1～8)。

i)空 洞 の大 きさの推 移一空洞 の大 きさ(長 径,短

径の算術平均)の 消長 は,空 洞像認知後 「結空」群30匹

の うち7匹(23・3%)は 空洞生成後急激に増大(初 期最

大群)し,他 の23匹(76.7%)は 徐 々に増大(後 期最

大群)し,そ の後は多少 な りとも縮小す るが,最 長841

日に及 んだ例 ではつ いに消失はみ られなかつた。 これ ら

の推移 を示す と,Fig.2(a)の ごと く,"初 期最大群"

では2次 抗 原内注入後60日 目までに空洞 の大 き さ が最

大値を示 し,こ の型 に入る ものは比較的小空洞例が多 く,

その うち1匹 に空洞像 の消失をみた。"後 期最大群"で

は91日 目以降 に最大値 を示 し。比較的大空洞例が多 く,

ことに多 くは120日 ごろに最大値を示 し,そ の後は とも

に徐 々なが ら縮小傾 向を辿 るのが通例であ る。次に小空

洞(10〃 捌 以下)と 大空洞(20〃 翻 以上)と に2群 別

す る と,そ の推 移の比率 はFig・3の ごとく,初 期 では

小空洞 が圧倒的 に多 く,その後大空洞が増加 し,91～120

日の間では大空洞が圧倒的に多 く(85.8%),以 後次第

に小空洞 が多 く(75%)な り,空 洞の縮 小化傾向を よく
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Fig2、MeanSizeofCavity

(a)Tuberculouscavity(30dogs)

:Gmup韮nwぬ 韮chs韮zoofcavlty

r¢a⑬hedto鵬axim秘 鵬 葦穐6ar灘ystago

mm融 一一 ・Gm嚇pi聴wh藍c卜siz⑧ofcav溢tyre8chodto
laterstage

TotaL

20

10

mm

0-{}03}燗6}→{}9ト12012H5015H80181～

T韮me(indays)after韮 轟trod駿ction

ofseco糠dary3職t韮ge続i轟tothe蓋u轟9

(b)SupPurativecavity(11dogs)

4一 卍56～78～12

Time(i灘weeks)afterhtroductio臓

ofseco籍daryantigeni篶tothe1懇 轟9

示 してい る◎一 方,「 化空」では例数が少な く,か つ早

く消失す るので,空 洞の大 きさの推移はFig.2(b)の

ごとくで,き わ めて早期に全例形成 され,そ の後 も徐 々

なが ら増大 し,平 均的には4週 で最大値 とな り,以 後縮

小 消失す るが,も ちろん個 々例 が同様の経過を示すわけ

ではない。以上の よ うに,両 空洞の大 きさの推移上で も

明白な差異がみ られた。

ii)空 洞 の形状(単 房型 ・多房型)の 推移一次 に,空

洞形状を単房型(付 図No.1)と 多房型(付 図No。3)と

に分類 して,そ れぞれの推移を比較 したが,「 結空」 で

はFig・4の よ うに全期間を通 じて単房型 が多 く,と く

Fig.4。TypeofCavityandtheRatioof

MonolocularCavitytoMultilocular

CavityinTuberculosis(30dogs)
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に空洞 完成期 ではほ とん ど単房型のみ となる傾向があ り,

整形緊張性大空洞が多い時期 に一致す る。また各時期で

の単房型 と多房型空洞の大 きさの推移はFig.5の ごと

く,初 期では多房 型例に大空洞が多 く,以 後は縮小する

が,単 房型例ではは じめ小空洞が多 く,そ の後空洞完成
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期 に大空洞例 が多数を 占め るよ うになる。 しか し180日

以上の空洞像で は少数例なが ら多房 型に移行 し,大 きさ

も増大す る例があ る。なおTable6の ごと く・経過中両

Table6.ChangesofTuberculous

CavitiesbyType

Changesofcavites
Numberof

cases

Mono--Mono

Mono-一 一Multi

Mono→Multi→Mono

Mult--Multi

Mult-一 一 ≒>Mono

Mult→Mono→Multi

2

6

3

0

5

4

1

%

40.0

20.0

10。0

0

16.7

13.3

Tota1 30 100。0

Mo凝o:Mo鳳010cu1臓r

Mult薫:Mu蝋ocular

Table7.TypeofSup-

purativeCavities

Typeg

Monolocular

Multilocular

Nu血berof
cases

0

ー
ム

ー

Tota1 11

型間 の移行像 が し

ば し ば み られ,

「結空」 では60%

に も及んだ。 こと

に初期に単房 型か

ら多房型に移行す

るものは,生 成途

上 の空洞で単房型

に移行す る多房型空洞では完成期 ごろに緊張性空洞化す

るのがみ られ,縮 小期に入つて多房型 となるものでは周

囲浸潤中 に新 しく洞化をみた ものである。 これに反 して

「化空」ではTable7の ごとくほ とんど全例 とも単房

型 で,ま た これに終始す るが,11匹 中1匹 に初期に多房

型 を一時的に示 した例 があ るにす ぎない◎ この よ うに,

房型お よびその推移で も両空洞 間には明 らか な差異がみ

られた。

iii)周 囲病巣像 との関係一2次 抗原肺 内注入 後 早 期

では,注 入部において濃 厚均 等性陰影 が生 じ∫その周囲

とは比較的鮮明に境界 され,さ らに洞 化後 は洞周囲に不

均等性 陰影を残すのみ となる傾 向が強 いが,と くに 「化

空」では洞化 とともに これは完全に消失す る6こ れ らの

洞 周囲病巣像を比較的境 界不鮮 明な もおを滲出型,比 較

的限局性 不均等陰影 の ものを浸潤型 と して比 較 す れ ば

Fig.6の ごとくで,両 空洞 とも前期ではほ とん どが滲

出型を呈 し,初 期 では浸潤型 に移行す るものが多 く,さ

らに完成期 にな ると圧倒的に浸潤型 が優位(「結空」93.6

%,「 化空」95.7%)と な り,そ の後縮小期 では滲出型

病 燥は,抗 原肺 内注入に よる非特 異性肺炎像 の陰影 で,

組織 学的に も実証 された。

2.病 理形態 学的推移の観 察

レ線像の推移に対応す る病理形態 学的推移を肉眼所 見

結 核 第38巻 第13号

Fig.6.TheRateofCavitybytheTypeof

SurτoundingLesions
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(付 図N◎.17,No.20)お よび大 切 片 標 本(Gough』

佐 野 法)(付 図No.6,No.8)と 組織 学 的(付 図No・

18～19,No.21～22)に 観 察 した 。

1)肉 眼 所 見 お よび 大 切 片 標 本 に よ る推 移 の 様 相

空 洞 生成 前 期 一 「結 空 」 で は灰 白黄 色 の 示 指 頭 大 ～鶏

卵 大 の類 球 形,境 界 不 鮮 明な 肺 炎 巣 を 認 め,そ の 中心 部

は ほぼ 全 例 と も軟 化巣 を 形 成 し,と きに 半 米 粒 大 程度 の

微 小空 洞 形 成 を認 めた 。 「化空 」 で は 硬 度 の や や軟 らか

い栂 指頭 大 ～ 鶏 卵 大 の 境 界 不 鮮 明な び まん 性 肺 炎 巣 がみ
ノ キ ち

られ た 。 ・ 目lli辱1

空洞生成初嬬 舳 でを寵 あ糠 多く姻 豆大一

小指頭大の空洞が形成され,洞 壁は厚く,内面直多量の

乾酪壊死物質を付し,周 囲組織との境界はほぼ明確で,

周囲組織に散在性小結節性病巣を認める。 「化空」は小

指頭大の空洞が形成されるが,「 結空」より洞壁が薄く.

すでに清浄化もみられ,か つ洞内面の壊死物質は灰白色

を呈し,空洞壁外層部は充血性で帯赤黄色を呈する◎周

囲との境界はやや不鮮明である。

空洞完成期一「結空」(付図No.17)で は栂指頭大で・

洞壁は菲薄,か つ洞内面は比較的清浄で,壊 死物質の付

着も減少し,周 囲との境界も鮮明である。

空洞縮小期}・「結空」はその経過とともに縮小傾向を

示し,洞内面は滑沢で,清 浄化傾向が強く,洞壁の線維

化も著明で,周 囲組織との境界もきわめて鮮明となる。

「化空」はさらに縮小し。ときには消失するが,「結空」
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よ り洞 内面の清浄化は顕著で,か つ洞壁の線維性被膜は

きわめて菲薄で,周 囲組織 との境界 も鮮 明であ る。

2)組 織学的所見

空洞生成前期一「結空」は非特 異性滲出性肺炎 像 で 始

ま り,広 範囲に多数の好中球お よび,大 単核細胞の滲出

と胞隔炎像 とがみ られ,病 巣周囲部で も軽度の細胞の増

加 を伴 う胞隔の胞厚 と滲出液 とが認 め られ る◎15～20日

前 後では類上皮細胞お よび軽 度の線維芽細胞の増生 と著

明な閉塞性血管内膜炎を伴い,病 巣中心部に凝 固壊死巣

が み られ る。 「化空」では肺 炎巣の中心部は著明な好 中

球 反応 とともに単核細胞の出現が特異的で,そ の後漸 次

壊死に陥 る。

空洞生成初期一「結空」の洞壁 は厚 く,内 面に 多 数 の

好 中球を混 じえた類上皮細胞 お よび単核細胞に よる壊死

物 質を付 し,そ の周囲には小 円形細胞滲潤を伴 う類 上皮

細胞 反応が著明で,壁 には ところ どころに好中球反応を

伴つた壊死～類壊死巣があ り,周 辺部には ごく少量の格

子 線維の増生がみ られ,血 管 内膜炎燥お よび乾酪性気管

支炎像 も著 明であ る◎ 「化空」の病巣中心部は好中球の

Table8。ComparisonbetweentheStageofCavitation

andtheHistologicalFindi難gsofBothCavities

集籏巣が軟化壊 死に陥 り,空 洞 が形成 され るが,洞 壁 は

線維芽細胞を混 じえた小円形細胞滲潤 を伴 う非特異性肉

芽組織形成 も著明 とな り,毛 細血管 は軽度拡張 し充血性

を呈す る。

空洞完成 期一「結空」 は付図No.18の ごとく,洞 壁

内層は中等度の壊死物質があ り,外 層には類上皮反応を

主 とした小 円形細胞滲潤 と新生毛細管の増生を伴 う肉芽

組織を認 め,同 時に軽度の線維性被膜形成 と格 子線維 の

増 生を認 める。周囲部肺組織 の滲 出性変化はほぼ消退 し,

散在性 の細葉～小葉大の結節形成 と胞 隔の肥厚癒 合を呈

す る胞隔 炎像 が著 明であ る◎ 「化空」 の洞 内面 はかな り

清浄で,小 量 の壊死物質を付す るのみで,小 円形 細胞反

応 が主体 で,毛 細管の新生 ・増生 も著明(付 図No、21)

で,洞 壁の線維性被膜形成は軽度の無 気性変 化を示 し,

かつ菲薄であ る◎

空洞縮小期 一「結空」の洞 内面 はよ く清浄 化 され,小

量の壊死物質を付 し,そ の外層部に萎縮～空胞変性の類

上皮細胞が数層認め られる程度(付 図No.19)で,ほ

とんどが大単核細胞～小円形 細胞反応を示す¢外層部の

格子線維形成 は著 明で,線 維芽細胞の

増生 とともに毛 細管 の新生を伴つた厚

Typeofdisease
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い線維性被膜を呈す る。浄 化空洞では

洞内面の一 部に末梢 気管支上皮が被い,

大多数は線維性被 膜を直接露出す る。

「化空」の洞内面はきわ めて清浄で,

菲薄 な線維性結合織 が直接洞 内面に露

出 し,格 子線維の増生を伴 う小 円形細

胞滲潤が ごく軽度に認 め られ る(付 図

No・22)◎ 洞壁隣接の肺組織 は,ほ ぼ

正常か,ま た軽度の無気性変 化を示す。

以上の よ うに,両 空洞 間では組織学

的 に も明らかに差異を示 し,各 時期で

も相 当な差がみ られ,こ れを要約す る

とTable8の ごとくであ る◎

3.病 態生理学的推移

病態生理学的には,と く に 空 洞 内

圧 ・内音お よび ガス組成 の呼吸性変動

を観察 した。

1)空 洞内圧の推移:「 結空」につ

いて,教 室児玉の装置拗 で内圧を連続

的 に測定 し,と くに呼吸運動に よる影

響 と経過上の変化を種 々検討 した。ま

ず空洞形態上では,単 房型(8匹)と

多房型(13匹)と の両者間の差異お よ

び経時的様相を一括す るとFig・7の

ごとくであ る◎す なわ ち,単 房型空洞

例 の空洞生成初期 では呼気お よび吸気

時 ともに陰圧 を呈 し,と くにその陰圧
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度 は呼気時に増強する結果 がみ られ た。 しか しその後空

洞完成期に及ぶ と,陰 圧度 は減少 し,さ らにその後縮 小

期では軽度の陽圧 を呈す るに いた る。 これに反 して,多

房型空洞 は初期 には呼気お よび吸気時 ともに陽圧度 が高

く,完 成期で は陰圧度を減 じ,呼 気 時に軽度 の陰圧を示

し,呼 気時には0に 近い値 を示 し,縮 小期 では多 くは軽

度 の陽圧 を呈す る。次に空洞 の大小 では,小 空洞は大空

洞 よ り呼吸性空洞内圧 の変動 が著 明で,か つ陰圧 度 も高

いことが通例である。す なわ ち空洞の形態 上の差異が,

空洞内圧 お よびその呼吸性内圧差に相当な差異を示 し,

両者の密接な関係が実証 された。なお 「化空」で も 「結

空」 と内容は異 なるが,あ る程度の関係 がみ られた が,

被検数 が少 ないので結論は下 しえなかつた◎

2)空 洞内音の推移:前 述 の装置 で内圧測定 と同時に

22匹 について空洞内音を録音 して測定 した結果はFig.

8の ごとくであ る。す なわ ち,内 音には空洞内圧 変動全

期 にわた る持続 音"1型 内音"と 比較的長い休止期を有

す る断続音"皿 型 内音"と の2型 に大別 され る。 これ ら

についてはすでに教室 児玉12)が詳報 した◎ これ らを空洞

Fig.8.TypeofIntracavitaryinTuberc疑lousCavity

(a)TypeI(9dogs)(b)Type皿(13dogs) 一

Fig.10.IntracavitaryCarbonDiGxideand

RespiratoryCha短gesofIntracavitary
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の生成経過 を追つ て観察す ると,両 型の内音は

被検例22匹 の全経過を通 じては,"皿 型内音'少

は13匹(59・1%)で"1型 内音"例 よりやや

多 い・ これ らを各時期 ごとにみ ると,`・1型 内

音"は 空洞生成初期 では66.7%,同 完成期で

は40%,さ らに同縮小期 では25%の ごと く減

少 し,初 期では"皿 型"例 が多 く,経 過 ととも

に"皿 型"例 の割 合が増加す る。 なお空洞内圧

と内音 との関係は,児 玉が指摘 した よ うに,空

洞の諸性状間で示す態 度は よく一 致 し,"1型'♪

は小 さい空洞,単 房 空洞,周 囲病型 の滲出性の

空洞,あ るいは陰圧 空洞 に多 くみ られたが,・・■

型内音"例 はほぼ これ と逆 の関係 がみ られ た。

3)空 洞内ガス組成 の推移:空 洞 内ガス組成 中N£ 量

はいかな る場 合(呼 気 時,吸 気時)に もほとんど変動 し

ないで,ほ ぼ一定値(平 均80～82Vol%)を 示すので.

02量 かCO2量 かのいずれかを測定すれば
,空 洞内ガス

組成 を大体窺知 しうる。 これ らについては教室中沢13)の

詳細な研究があ る。 ここでは中沢に ならいCO2量 で種

々の関係を追求 した。すなわちFig .9は と くにその呼

吸性 変動に関 して,CO2量 の呼吸性変動のな い もの を
"0型"

・呼気時 より吸気時にCO2量 の大 なる ものを"E

型"お よび逆に吸気時に低下す るものを"1型"に 大別

して,経 過上の変動を検討 した ものであ る。 す な わ ち

「化空」ではCO2量 は 「結空」 より高 く,か つ呼吸性変

動を示す例 も少ない◎ しか も,空 洞 の生成経過 に よる変

動 もきわめて少ないのが常 であ る。 これに対 して,「 結

空」のCO2量 は空洞 の生成経過 に伴 い減少す る。 さ らに
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C馬 量 の呼 吸性変動のあ る群 とない群 に分類 して,そ の

経過上の変動をみ ると。Fig・10の ごとくである。す な

わち,空 洞生成初期では呼吸性変動 のあ る群は67%で 過

半数を示 し,こ れは経過 とともに減少す る◎ これに対 し

て,呼 吸性変動の ない例は経過 とと もに増加 し,空 洞縮

小期では68%に 増加す る。 以上のごと く,空 洞内圧差

とCO2量 は各経過 上で も密接 な関係を有する ことが 知

られたQ

IV総 括な らびに考案

生体内空洞 がいかな る実態 にあるかにつ いては案外検

索 が行なわれていない。多 くは剖検肺 ・切除肺あ るいは

レ線学形態 の,い わゆ る静態 的立場 か ら,単 に生体内の

動態的状態 を類推 して,し か も不思議 に考 えていない場

合 が少な くない。 しか し,生 体 内の肺粉～18)は,当 然そ

の中に介在す る空洞は,胸 廓 ・横隔膜 あるいは縦隔等に

囲続 され,こ れ らと相対的な関係にあ る。 しかも,常 時

呼吸運動19)～鋤 あるいは循環22)の強い影響 下にあつて,

これを剖検肺あるいは切除肺か らの概 念で理解す るには

あま りに も動態下 にあ り,わ れわれの教室 で この立場か

ら空洞の病態 生理学的一連の検索を行なつ ている理 由が

あ る。すでにMonaldi2露),Kayser23),海 老名%〉あ るい

はその他に よつて,空 洞 内圧が測定 されHaapnen%)あ

るいは教室の笠 原26)や中沢13)らに よつて,空 洞 内ガス組

成の分析の立場 か ら呼吸運動 との関係が追求 され,さ ら

に教室菅野は空洞 内温度 を,ま た児玉は同様 に内圧 ・内

音の立場か ら追 求 して新 たな知見を得た◎一・方,レ 線学

的には数多 くの検索 があるが,た とえば,御 園 生鋤,

Mario29)ら の空洞像の出現お よびその変化の詳細 な研究

に して も,わ れわ れのい う動態観察 とは縁遠 い。 この意

味で,教 室の上野30)はレ線映画(lmagescope)を 用 いて

空洞像 の動態的推察を試 み,と くに誘気 との動態的 関連

性を追求 した。著者 もこれ らの研究の一環 として.と く

に空洞 の生成時 よ り長期間にわ たる空洞の形態学的推移

(レ線像お よび病理像)を 克 明に追求 して,こ れ らに対応

す る病態生理 との関係を検索 した。著者が作製 したイ ヌ

肺の 「結空」 とr化 空」は,組 織学的 にもそれぞれ特異

性のあ る結核性お よび 化膿性 病変を呈 し,両 者間の差異

も明瞭で.こ れ らに対応す るレ線形態 で も多 くは明 らか

な差異がみ られた。 まず レ線像 上の両空洞の生成経過を

比較す ると,2次 抗原肺内注入後 「結空」では平均23。3

日で空洞像が認知 されたが,「 化空」ではきわめて早 く

平均5.4日 で,し か も空洞生成後の全 経過 も短 く,か つ

空洞の縮 小ない し消失傾 向が強 く,両 者間に明 らかな差

異がみ られた。 この点 についてはTumulty31)の い う小

動脈炎の変化が空洞形成に関連 し,上 述の ような差 異の

由来の一っが理解 される ものと考 えられた。次 に,レ 線

形態上で は,「 結空」で も単房型空洞が多いが,と くに
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大空洞(30〃 瑚 以上)で は この傾 向が強 く,空 洞完成期

では この型 が大 多数を 占める。なお「結空」では経過途 上

単房型 と多房型空洞 との相互移行は少な くないが,「 化

空」では多 くは整形 の単房型空洞で,そ の移行がほ とん

どなく,こ の点で も両空洞 は相違す る。 「結空」の経過

上 の両型間の移行は,病 理学的 に相近接す るい くつかの

空洞の癒合 または空洞周 囲病巣 におけ る空洞の新生な ど

があることか らも理解 さるぺ きであろ う。「結空」の大 ぎ

さの推移は空洞生成の初期 に最大値 に達 し,そ の後経過

とともに縮 小す る型("初 期最大群")と,逆 に初期にば

必ず しも大 きくはないが,そ の後経過 とともに漸増す る

もの("後 期 最大群")と の2つ の推移型が み ら れ たひ

「結空」の 自然 消失例 は長期間にわたつて も例外で,こ

れ らと格子線維形成 の程度 とはなん らかの関連性がある

よ うに思われた。一方,「 化空」では きわめて早 く空洞が

形成 され,し か もその初期 に最大 の大 きさに達 し,そ の

後は比較的急速に縮 小 し,か つ 消失傾 向が強い。 また両

空洞では,そ れぞれ周囲病変像 も当初 か ら相 当異 なつた

組織像を呈 した。 この よ うに形態学的 に非常に異 なつた

両空洞が,病 態 生理学的(わ れわれ のい う"空 洞の機能

的")に もはた して差異を示 すかを2,3の 観点す なわ ち

空洞の 内圧 ・内音 とガス組成 を呼 吸運動 の動態下で比較

検討 した。 「結空」の"初 期 最大群"は 比較的滲 出性所

見 の強い ものが多いが,空 洞 は多 くは陰圧 を呈 し,ま た

空洞 内ガス組成で もCO2量 の含有度 の高い ものが多い

が,"後 期最大群"で はほぼ これ らと逆の傾向が 認 め ら

れた。「化空」のCO3量 は各時期を通 じて 「結空」 よ り

高 く,か つ呼吸性変動が少ない。 空洞形態(「 化空」 で

は整円緊張型 が多い)上 の差異お よび洞周 囲病巣 などの

差異 と関連 して,両 空洞で差異を生 じた もの と解 さ れ

る。 しか し,"空 洞の機能面"は きわめて複雑 で,な お

多 くの究明すべ き点 があ る。いわゆ る"空 洞 の機能"に

ついては,す でに萩 原 ら3)が指摘 した よ うに,空 洞 自体

は もちろんであるが,空 洞周囲病巣が強 くこれに影響 し.

また誘気を無 視できない。 この点に関 しては,岡 本32>あ

るいはBarsbyら33)の す ぐれた研究があ るが,教 室絹川

ら鋤は誘気の器質的 変化のみな らず,そ の機能的態度 を

重視 してい る。著者 の検索 した空洞の内圧 ・内音 あるい

は ガス組成の動態 につ いて も,空 洞の諸性状 は もちろん

ながら,誘 気の器質的 ・機能的諸性状 の立場 か らも十 分

に検討を要す るもの と考 えられ る。 これ らはまた空洞の

生成に関与 し,さ らにその形態上の推 移像 に も表裏の関

係 を有す る重要な因子 と考 え,教 室では検索 を続行 して

いる◎以上の ごとく,両 空洞 は レ線形態お よびその推移

像 に異 なる様相を呈 し,か つ病態生理学的に も相 当の差

異 を認 めた が。これに関連す る空洞お よび洞 周囲の組織

像 との関係を検討 した。 「結空」で はすでに教室上田11>

が ウサギの実験空洞肺で究明 した所見 とほぼ同様の所見



が み られた◎2次 抗原肺 内注入直後の病巣は両空洞 とも

非特異性肺炎像 を呈 し,差 異 は認め られないが,完 洞 生

成 に近 くなれ ぽ,そ れぞれ特異的 な組織像を呈 す るよ う

にな る。す なわち 「結空」では乾酪化 し,洞 壁には類 上

皮 細胞反 応を主体 とす る組織反応を呈す るが,「 化空」

で は膿瘍 化 し洞壁は好中球の集籏 を主 とす る。空洞完成

期 の両空洞 の レ線像 には必ず しも差異はないが。す でに

この時期 で も 「化空」の洞壁は薄 く,空 洞は緊張型 を と

ることが多 く,し か も洞周囲病変 もきわめて僅 少で,洞

壁 内面 の壊死物質の付着 も少ない。 これ に反 して「結空」

で は壊死物質が多量で洞壁 も厚 く,か つ周 囲組織 の反応

性病変像 も一般に強 く,格 子線維 の出現 の著 明な もの と,

少 ない もの との2型 がみ られた。縮小期 では 「結空」は

空 洞の徐 々なる縮小をみるが,消 失例 はほ とんどな く,

長 期間にわたつて認 め られ るが 「化空」では急速に縮小

かつ消失 し,82日 以上 に空洞を認め えた ものは な かつ

允 ◎ しか も 「化 空」の線維性被膜は菲薄かつ粗で,多 く

は その空洞の消失 とと もにわずかに残 るの み と な る。

「結空」 も次第に洞壁 は清浄 化 し,同 時に線維化 も著明

で 被膜 も厚 く緻密 化す る。 これ らの空洞壁 お よび洞 周囲

組 織の差異が,つ まるところ病態生理学的差 異を呈す る

わ けで,こ れ らはまた空洞の生成お よび進展機転 に直接

あ るいは間接 に関連 し合い,病 態生理学的推移を無視す

る ことはできない。一方,空 洞 の治癒 とも不離不即の関

係 にあ り,空 洞 の病態生理の理解は,と くに生体内肺空

洞 の意義に形態像 とともに重要 な役割 を演 じてい るもの

とい えよ う。

V結 論

イ ヌ肺に実験 的に 「結空」 と 「化空」をそれ じれ生成

せ しめ,そ の生成 初期 より長期間(「 結空」841日,「 化

空 」82日)に わたつ て,レ 線像の推移観察を主体 として。

これに対応 する病理形態学的 ならびに2,3の 病態 生理

学 的推移 を追求 し,と くに両空洞間の差異につ いて検討

し,次 の結果を得た。

1。 空洞の生成推移をみ るに。両空洞 ともおお よそ4

期 に大別 しうる。すなわち,「 結空」で空洞生成前期(2

次抗原肺内注入後0～20日),空 洞 生成初期(21～60日),

伺 完成期(61～120日)お よび縮小期(120日 以降)で,

空洞 の消長 は長期 にわたつて多数例にみ られ るが,「 化

空 」 は2次 抗原肺 内注入後 きわめて早期 よ り生成 され,

大 体 同様の4期 の経過を とるが,い ずれ も短期 間で,か

っ 空洞の消失す る傾向が きわめて強い◎

2.空 洞形態像の推移 は,「 結空」で は,そ の大 きさ

が初期 に最大 とな り,そ の後縮 小傾 向の型 と,初 期に は

小 さ く,そ の後増大す る型 の2型 があ り,と くに後老で

は大空洞 化へ の傾 向が強 いが,r化 空」は きわめて早期

よ り形成 され,か つ大 きいが,そ の後急速に縮小消失す

る◎ また 「結空」の洞 壁は一般に厚 く,単 房型 と多房型

とがあつて,整 形例に陽圧 空洞 が多い◎ 「化空」の洞壁

は薄 く,小 整形で早期 より縮 小 し。その消失の傾向が高

い。洞周囲病巣に も両者間で明 らかな差異が 認 め られ

た。

3。 病理形態学的 の推移 は,前 期 では両空洞 とも非特

異性肺 炎像を呈 し,つ いで 「結空」 では乾酪 化 と類上皮

反応 を主体 とした特異性 肉芽組 織であるが,「 化空」で

は好 中球 の集籏 を伴 う非特異性 肉芽組 織が主体で,完 成

期 では 「結空」の洞壁は 「化空」 よ り厚 く。かつ壊死物

質 の付着が著 明であ る。縮 小期では 「結空」は線維化の

傾 向が強 く,や がて浄化す るが 「化空」では縮小のみな

らずほ とんどが消失す る。

4.病 態生理学的推移では,「 結空」内圧の呼吸性変

動は陳 旧化につれて減少す るが,「 化空」では経過に伴

う変動は きわめて少ない。 また空洞 内音は,連 続音型は

小 ・単房 ・陰圧空洞 お よび洞 周囲滲 出型の空洞 に多 く,

やは り両者間で多少の差 異がみ られた。空洞 内ガス組成

中N2量 はほぼ一定 で,「結空」 のCO2量 は 「化空」 よ

り低 く,呼 吸性変動お よび病期 による変動差 は大 き く,

陳旧化 とともにその変動 は減少す るが,「 化空」では こ

の傾向は少な く,両 空洞間で 明 らかに病態生理学上の差

異がみ られた◎

本論文 の要 旨は,第60回 日本内科学総会(昭38)お

よび第22回 日本医学放射線学総会(昭38)に 発表 した。

最後に御指導御収閲を賜わった恩師萩原忠文 教授 に感

謝 し,病 理学下では教室の上田博 士,病 態 生理学上 では

児玉博士,中 沢大学院生に多大の援 助を受け,ま た種 々

協力を受けた教室呼吸研究班員一 同に御礼申 し上げ る。
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 Studies on Patho-physiology of Lung Cavity. 

Relationship between morphological and patho-

physiological changes of lung cavities in experi-

mental tuberculosis and pulmonary suppuration 

observed for long period. 

 As a series of patho-physiological studies on lung 

cavity, which have been conducted at the author's 

clinic, the author induced experimental tuberculous 

cavity with BCG and experimental suppurative 

cavity with staphylococci and streptococci in dog, 

and followed up the rediological and pathological 

changes of these cavities with special reference to 

their patho-physiological changes. The results

were the following. 

 1. The stage of cavity formation after the intro-

duction of secondary antigen into the lung  was 

divided into following 4 stages : pre-cavitation 

stage, early stage of cavitation, completion stage 

and regression stage. In experimental tuberculous 

cavity, pre-cavitation stage was within 20 days, 

early stage of cavitation between 21 to 60 days, 

completion stage between 61 to 120 days and regres-

sion stage over 120 days after the introduction of 

secondary antigen. Though regression of lung 

cavity was observed in later stage, disappearance 

of cavity was hardly noted. In experimental



pulmonary suppuration, cavity was formed very 

early (3 days) after the introduction of secondary 

antigen, and the course of cavitation was similar 

to that of tuberculous cavity, though the duration 

of each stage was shorter in pulmonary suppuration, 

and disappearance of cavity was observed finally. 

  2. The course of tuberculous cavity was divided 

into 2 types rediologically. In one type, the size of 

cavity reached to maximum in early stage, and in 

the other type, the size of cavity was small in 

early stage and showed increase later. In the lat-

ter group, giant cavity was formed in many cases. 

On the other hand, in pulmonary suppuration, cavity 

was formed very early with relativery large size 

in early stage, showed rapid regression and finally 

disappeared. Generally speaking, tuberculous cavi-

ty was thick-walled, and both monolocular and 

multilocular types and the transition of both types 

were observed. Positive pressure cavities were 

found more frequently in regularly shaped cavities. 

Suppurative cavity was, in general, thin-walled, 

regular in shape and small in size. Clear difference 

was found in the nature of surrounding lesions 

between tuberculous and suppurative cavities. 

  3. Patho-morphological changes of both cavities 

were non-specific pneumonia in pre-cavitation stage. 

In early stage of cavitation, specific granulation 

tissue with caseation and epithelioid cell reaction 

was formed in tuberculous cavity, whereas non-

specific granulation tissue consisting mainly of com-

pact mass of neutrocytes was found in suppurative 

cavity. In completion stage, wall of tuberculous 

cavity was thicker with more necrosis mass than that 

of suppurative cavity, and the surrounding lesions 

were more marked in tuberculous cavity.In regres-

sion, stage fibrosis of cavity wall and cleansing of

caseous mass were found in tuberculous cavity, 

while regression and disappearance were observed 

in suppurative cavity. 

  4. Patho-physiological changes of both cavities 

were as follows  : 

  a) Intracavitary pressure : In tuberculous cavi-

ty, respiratory changes of intracavitary pressure 

showed decrease in later stage of cavitation, while 

in suppurative cavity, it showed little changes with 

the course of cavitation. 

  b) Intracavitary  sound  : Types of intracavitary 

sound were divided into continuous type (Type II) 

and intermittent type (Type I). The former was 

found more frequently in tuberculous cavity with 

small size, monolocular type, negative intracavitary 

pressure and exudative type surrounding lesions. 

  c) Composition of intracavitary gas : Nitrogen 

showed nearly the same level in both cavities in 

different stage of cavitation. Carbon dioxide in 

tuberculous cavity showed lower level than that in 

suppurative cavity, and respiratory changes and 

changes in different stage of cavitation were more 

marked in tuberculous cavity, which showed de-

crease in later stage of cavitation, whereas no 

such trend was found in suppurative cavity. The 

fact indicates that there is maked difference in 

patho-physiological chages between both cavities. 

 5. As mentioned above, radiological changes of 

cavity showed close correlation with patho-morpho-

logical and patho-physiological changes of cavity, 

and in order to understand the significance of cavi-

ty in living body under dynamic condition , all these 

factors must be taken into consideration . The 

author would like to emphasize the importance and 

necessity of patho-physiological study on lung cavi-

ty.
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