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肺 空 洞 の 病 態 生 理 に 関 す る研 究

― とくに空洞肺組織の化学組成(燐 分画)を 中心とす る考察―

そ の2実 験 例 に つ い て

西 沢 憲 勝

日大医学部萩原内科学教室(指 導 萩原忠文教授)

受 付 昭 和38年8月28日

I　緒 言

本論文 の前編1)で は生体 内肺空洞の実態究 明の一環 と

て,肺 組織 の化学面 の一 部 として,切 除肺 について,

空 洞壁 その他 の各部 肺組織の燐 酸化合物(燐 分画)で 検

討 し,2,3の 知 見を明 らかに した。 しか し切除肺では種

々の制約 があ り,必 ず しも十 分な検索を加え られない点

もあ り,と くに病巣 の進 展経過を十分に うかが うことな

どは不可能 で,こ れ らの推 移お よび消長を窺 知すべ く,

ウサギ肺に実験 結核病巣 と肺癌病巣を作成 し,こ れ らの

検 索か ら上述の不備を補足 しよ うと企てた。従来 よ り実

験 空洞 の組織化学的研究 は必ず しも少 な くな く,ま た生

化 学面 では,Weiss2)3)あ るいは堀尾4)らその他 の種 々の

検 索があ る。著者は これ らと異な って,同 一肺 の空洞 を

中心 として,同 時に空洞壁,洞 周囲お よび健常部 の各部

肺組織の酸溶性 燐,燐 脂質,DNAお よびRNAの 各燐

分 画を測定 した。 と くに これ らが空洞 の生成 お よび進 展

の各過程でいかな る推移 を示すか,ま た空洞 の有す る諸

性 状 といかな る関連性が あるかを追 求 し,一 方全 く病態

の異な るウサギ肺癌(わ れわれ の方 法 に よ るBrown-

Pearceウ サ ギ癌 の肺内移植に よるもの一 以下BP肺

癌 と略す)が 結核 といか な る差 異を示 すかな どを検索 し

た。 これ らの2,3の 知見を得 るとともに,臨 床切除肺

のそれ らとの比 較お よびその不備な点を追補 したので,

後 編(論 文 その2)と して報告す る。

II　 実 験 方 法

1.　 実験対象

体 重2.0kg前 後の健康雄性成熟 ウサ ギ(62匹)を 使

用 し,そ の実験区分はTable 1の ご とくで ある。

2.　 実験 方法

1)　 実験 肺病巣の作成法:空 洞 は 山 村 法5)に 準 じて

BCGで 作成 し,BP肺 癌 は教室有 山6)の方法に よつて,

ウサギの睾丸 に発育 したBPウ サギ癌組織を無菌的に採

Table 1. Number of Examined

Fig. 1. Location of Lung Tissue on

 which Measurement was Made

1: Caseous mass

2: Cavity wall

3: Surrounding tissue

4: Healthy tissue of opposite side

取 し,茶 こしで細挫 後,生 理的食塩水を加 えて2倍 稀釈

浮遊液を調製 し,そ の0.1mlをX線 透視下で直接経皮

的 に右肺 内に穿刺移植 して作成 し,健 常 ウサ ギ肺 ととも

に対照 とした。

Kensho NISHIZAWA(Hagihara Clinic, Internal Medicine, Nihon University school of Medicine, 

Tokyo, Japan): Studies on Patho-physiology of Lung Cavity. Investigation on Phosphorus Frac

tion of Lung Tissue in Cavitary Tuberculosis. Part II.-Kekkaku, 39(2): 45-54, 1964.
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2)　 側定部位 な らびに項 目:健 常ウサギ肺では各肺葉

よ り肺組織 を,ま た結核肺 ではFig.1の ご とく乾酪物

質,空 洞壁,洞 周 囲部 および健側対応部 の各部肺組織 を,

さらにBP癌 では病巣部,病 巣部周囲部お よび健側対応

部の各部肺組織をそれぞれ屠殺 直 後 に 採 取 し,前 編1)

(論文その1)の ごとく,燐 分画(酸 溶性燐,燐 脂質,

DNA,RNA)を 同時 に比較 した。

3)　 測定 方法:前 編 と全 く同方法で測定 した。

III　研 究 成 績

1.　 空洞の生成経過 との関係:教 室 の上 田7)の 実 険

ウサギ空洞の生成経過 の4期 の分 類 に 準 じて,便 宜上。

Table2の ご とく,2次 抗原 肺内注 入後の5日 お よ び

15日 群を空洞 生成前期,30日 群を空洞 生成初期,60日

群 を空洞 完成期,90日 お よび120日 群を空洞壁2次 変化.

期(縮 小期)と した。各時期 ご との平均側定値 はTable2

Table 2. Relationship between the Stage of Cavitation and Phosphate Fraction

(mg/100g)

Number of days after the introduction of secondary antigen into the lung .

ASP: Acid-soluble P LP: Lipid P cm: Caseous mass cw: Cavity-wall st: Surrounding tissue 

oht: Healthy tissue of opposite side

Table 3. Relationship between Macroscopic Findings of Experimental

 Tuberculous Cavity and Phosphate Fraction

* Number of days after the introduction of secondary antigen into the lung.

ASP: Acid-soluble P LP: Lipid P cm: Caseous mass cw: Cavity-wall st: Surrounding tissue 

oht: Healthy tissue of opposite side
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Fig. 2. Relationship between Stage

 of Cavitation and the Phosphate

 Fraction

ASP: Acid-soluble P LP: Lipid P

(mg/100g)

お よびFig.2の ご とくである。す なわ ちこれ らか

ら明らかな ように,酸 溶性燐(ASP)は 健常 ウサ ギ

肺組織 では54.0mg/100gで あるが,空 洞 生 成 前

期～初期で は健常部組織 を除い て,各 部肺組織でや

や少ないが,完 成期 にいた ると空洞壁で著増 し,縮

小期 に及んで もなお空洞壁では増加 してお り,各 部

のそれを比較す ると,空 洞壁>乾 酪物質(空 洞 内容)

>洞 周囲組織の順で ある。燐脂質(LP)は 健 常肺組

織では平均94.1mg/100gで,該 部は全経過を通 じ

て変動はみ られないが,こ れに対 して,病 巣部組織

ではすでに生成前期 に明 らかに減少 し,ま た病巣部

周囲組織で も少ない。その後,生 成初期では乾酪物

質で著 明に少な く,空 洞壁お よび洞周囲組織で も少

ない。 さらに空洞完成期 に及んで もなお乾酪物質お

よび洞壁組織で は減少の状態を続け,さ らに洞周囲

部組織で も減少傾 向がみ られた。縮小期の各部組織

間のそれを比較す ると,乾 酪物質<空 洞壁<洞 周囲

部組織 の順 を 示 した。DNAもTable2お よび

Fig.2の ご とく,健 常 肺 組 織では平均23.9mg/

100gで あ るが,生 成前期で は各部組織間 に著差 は

な く,生 成初期 にいたつ て乾酪物 質でやや増 加がみ

られ,そ の後完 成期ではほ とん ど変化 はな く,さ らに

縮小 期にいた ると健 常部組織 を除いていずれ も減 少

傾向を示 した。RNAはTable2の よ うに,健 常

肺組織 では平均62.2mg/100gで あ るが,生 成 前

期では,病 巣部お よび病巣部周囲部組織で減少 し,

生成初期で は乾酪物質 のそれ は少な く,空 洞壁お よび洞

周 囲部組織 ではほ とんど差異 はみ られ なかつた。な お完

成期 に及 ぶ と,乾 酪物質 お よび空洞壁組織 で著減 し,健

常部組織 でもやや減 少がみ られ,そ の後縮 小期では乾酪

物 質お よび空洞壁 組織では完成期に続いて減 少 を 示 し

た。

2.　 空洞の諸性状 との関係:実 験結核肺 の有 空 洞 例

26匹 について,屠 殺時の空洞 の諸性状をそ の 大 き さ,

壁厚,空 洞 内容,房 型 お よび洞 周囲所見 で大別 し,こ れ

ら と各燐分画(酸 溶性燐,燐 脂質,DNA,RNA)平 均

値 との関係 を一括表示すれ ばTable3の ご とくであ る。

す なわ ち空洞 の諸性 状に よつて,分 画に よつては相当の

変化 を示す が,空 洞 の生成経過に よる変動 もあ り,単 純

にその傾向を断定は しえないが,一 応 各項 目ごとに比較

検討 した結果は次の ごとくであ る。

1)　 空洞 の大 きさに よる差異一空洞 の大 きさを大 ・中・

小の3空 洞群に大別す る と,そ れぞれ の測定 平 均 値 は

Table3の ご とくで ある。なお2次 抗原肺 内注入後 の平

均 日数(こ こで は空洞生成 日数 とした)は 大空洞群 では

37.4日 お よび小空洞 群では67.5日 であ る。 とくに これ

らの結果 を大 ・小 の両空洞群 間で比較す るとFig.3の

ご とくで,酸 容性燐(ASP)は 大空洞 群で高 く,そ の各
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Fig. 3. Phosphate Fraction in Experimental

 Tuberculous Cavity with Defferent

 Macroscopic Findings(1)

-Relationship by the size of cavity-

ASP: Acid-soluble P LP: Lipid P

cm: Caseous mass cw: Cavity-wall

st: Surrounding tissue oht: Healthy tissue

 of opposite side

部組織間の比較では空洞壁>乾 酪物質>洞 周 囲>健 常部

組 織の順で,と くに洞 壁組織についてみ ると,小 空洞群

の平均93.7mg/100gに 対 して,大 空洞 群 で は121.0

mg/100gで,明 らかに後者に増量 がみ られた。 燐脂 質

(LP)は 乾酪物 質および健常部組織 では大空洞群 に多 い

が,こ れ に対 して,空 洞壁 お よび洞 周囲組織 では小空洞

群 にやや多い程 度で,両 者 間に著差は認 めえなかつた。

各部組織 間では大 ・小空洞両群 とも,乾 酪 物 質<空 洞

壁<洞 周 囲<健 常部組織 の順で,空 洞 の内部ほ ど明 らか

に減少 を示 した。DNAは,各 部組 織でいず れ も小空洞

群 にやや多い傾 向はあるが,と りた てるほ どの差異 とは

いいがたい。RNAに つ いてみ る と,乾 酪物 質(空 洞 内

容)で は大空洞 群に,ま た洞壁 組織では小空洞群にそれ

ぞれ多いが,そ の他 の組織 間では とくに差異 はない。 両

空洞群 とも乾酪 物質お よび空洞壁 で減少を示 した。

2)　 空洞 の壁 厚 との関係一空洞壁 を厚壁 群(9匹,平

均80.0日)と 薄壁 群(13匹,平 均72.3日)と に2群 別

して比較す る と,Fig.4の ごとく,酸 溶性 燐(ASP)は

洞壁 では薄壁群 の平均96.4mg/100gに 対 して,厚 壁群

のそれは122.6mg/100gで 著明に高いが,そ の他の組

織間 では大差 はな く,両 空洞群 とも空洞壁>乾 酪 物質>

洞周 囲>健 常部組織 の傾 向が共 通的にみ られた。燐脂 質

(LP)は 乾酪 物質,空 洞壁 お よび洞 周囲組織でわずか に

厚壁群 に,ま た健 常部組織 では薄壁 群にそれぞれわずか

に多 い程 度で大体両群 とも,乾 酪 物 質<空 洞壁<洞 周

囲<健 常部組織 の順 を示 し,と くに乾酪物 質 と洞壁 組織

とでは減 少が 目立 つ結 果を示 した。DNAは 乾酪 物質で

Fig. 4. Phosphate Fraction in Experimental

 Tuberculous Cavity with Different

Macroscopic Findings(2)

-Relationship by the thickness

 of cavity wall-

ASP: Acid-soluble P LP: Lipid P

cm: Caseous mass cw: Cavity-wall

st: surrounding tissue oht Healthy tissue

 of opposite side

Fig. 5. Phosphate Fraction in Experimental
 Tuberculous Cavity with Different
 Macroscopic Findings(3)

-Relation by the cavity contents

(Amount of caseous mass)-—

ASP: Acid-soluble P LP: Lipid P

cm: Caseous mass cw: Cavity-wall

st: Surrounding tissue oht: Healthy tissue

 of opposite side

は厚壁群 に多いが他 の組織 間ではほ とんど差 異はなかつ

た。RNAは 各部組織 とも薄壁 群にやや多 く,共 通 的に

両群 ともに空洞 内部 ほど少 ない結 果が得 られた。

3)　 空洞 内容(乾 酪物 質)量 の多寡 との関係一空洞 内

容 の量を小量,中 等量 および多量 の3群 に分 ける と,それ.
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それ平均測定値はTable3の ご とくであ る。 とくに小

量 群(11匹,平 均87.3日)と 多量群(10匹,平 均57.0

日)と の2群 間でその差異 を比較す る と,Fig.5の ご

とくであ る。すなわち酸溶性燐(ASP)で は空洞壁 お よ

び洞周囲部組織では小量群 に多 く,し か も2群 とも洞壁

組.織で著増(小 量群110.3mg/100g,大 量群90.0mg/

100g)を 示 した 。燐脂 質(LP)は 洞周囲お よび 健 常 部

組織で多量群 にわずか に多 く,両 群 とも乾酪 物質<空 洞

壁<洞 周 囲部<健 常部組 織の順で,明 らかに空洞内部で

少ない傾 向がみ られた。DNAは 多量 群の乾 酪物質でや

や多い が,そ の他 の組織 間ではほ とん ど差 異 は な か っ

た。RNAは 各部組織 とも小量群が多 く,同 様 に空洞 内

部 ほど少ない結果 を示 した。

4)　 空洞 の房型 との関係一 単房型(20匹,平 均76.5

日)お よび多房型 空洞(6匹,平 均60日)と で比較 し

た結果はFig.6に 示 した ご とくで,酸 溶性燐(ASP)

は,乾 酪物質,空 洞壁 および洞周 囲部組織 で単 房型 に多

く,両 群 とも空洞壁>乾 酪物質>洞 周囲部>健 常部組 織

の順で,い ずれ も洞壁組織 で著 明に多 い。 燐脂質(LP)

Fig. 6. Phosphate Fraction in Experimental 

Tuberculous Cavity with Different

 Macroscopic Findings (4)

-Relationship by the locular 

the of cavity-

ASP: Acid-soluble P LP: Lipid P

cm: Caseous mass cw: Cavity-wall

st: Surrounding tissue oht: Healthy tissue
 of opposite side

は,乾 酪物質,空 洞壁 お よび洞 周囲部 組織 で単 房型 にや

や少ないが,両 群 を通 じて,乾 酪物 質<空 洞 壁<洞 周囲

部<健 常部組織 の順がみ られた。DNAは 両群 ともやや

乾酪物 質で多いが,そ の他の組 織間ではほ とん ど著差は

なかつた。RNAは 乾酪 物質以外ではやや多房型群に多

く,両 群 とも空洞 内部 ほ ど減 少を示 した。

5)　 空洞 の周囲病巣の有無 との関係一肉眼的に空洞の

周囲に病巣を認め る群(12匹,平 均62.0日)と 認めな

い群(10匹,平 均87.0日)と に二大別 し比較 した結果

は,Table3お よびFig.7の ご とくである。すなわち

酸 溶性燐(ASP)は 各部組織 とも無病巣群 に多 く,と く

にその洞壁 組織では平均119.3mg/100gで 著増がみ ら

Fig. 7. Phosphate Fraction in Experimental

 Tuberculous Cavity with Different

 Macroscopic Findings(5)

-Relationship by the presence or absence 

of lesions surrounding cavity-

ASP: Acid-soluble P LP: Lipid P

cm: Gaseous mass cw: Cavity-wall
st: Surrounding tissue oht: Healthy tissue

 of opposite side

れた。 また両群 ともに空洞壁>乾 酪物質>洞 周囲部>健

常部組織 の順 を示 した。燐脂 質(LP)は 乾酪物 質,空 洞

壁 お よび洞周囲部組織でやや有病巣群 に多 く,両 群 と も

乾 酪物質<空 洞壁<洞 周 囲部<健 常部組織の順で,空 洞

内部ほ ど減少傾 向が 明らかで あつた。DNAは 有病巣 の

乾酪物質 にもつ とも多 く,そ の他 の組織 間では差 異はみ

られなかつた。RNAは 乾酪 物質,空 洞壁お よび洞周囲

部組織 で有 病巣 群に多 く,同 様 に空洞 内部ほ ど少ない傾

向を示 した。

3. Brown-Pearce肺 癌 との比較:前 述 の方法で ウサ

ギ肺 にBP癌 を移植す ると,7～16日 で肺 内に孤立性 の

腫瘤形 成が相当(53.4%)に み られ,平 均14日 で発死

し,組 織学的 にも癌で あることを確認 し,こ れ を実験肺

癌(BP肺 癌)と して,全 く同様の方法 で測定 して,実

験 結核肺 との差異を検討 した。 その成績はTable4の

ご とくであ るが,実 験 結核群は,BP肺 癌 の弊死 日数 と

ほぼ同一 期間 とす るため,2次 抗 原 注入後15日 以前 の

もので肺結核病変 はみ られ るが,大 体はな お空洞生成 に

いたつていない14匹 を選び,BP肺 癌 の10匹(平 均11
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Table 4. Comparison of Phosphate Fractions between Experimental Pulmonary 

Tuberculosis and BP Lung Cancer(Rabbit)

(mg/100g)

*Average number of days after the introduction of a secondary antigen into the l
ung for experimental pulmonary 

tuberculosis.

Average number of days after the transplantation of BP cancer into the lung for BP lung cancer .

ASP: Acid-solubel P LP: Lipid P cw: Cavity-wall st: Surrounding tissue oht: Healthy tissue of opposite side

Fig. 8. Comparison of Phosphate Fractions

 between Experimental Pulmonary 

Tuberculosis and BP Lung

 Cancer(Rabbit)

ASP: Acid-soluble P LP: Lipid P

cw: Cavity-wall st: Surrounding tissue

oht: Healthy tissue of opposite side

日)と 比較 した。 その 結 果 はTable4お よびFig.8

で明 らかなご とく,と くに酸 溶性燐(ASP)は すべて各

組 織でいず れ もBP癌 に多 く,各 組織 間の関係は,BP

肺癌 では病巣部>病 巣 部周囲>健 常部組織 の順 で,明 ら

か に病巣部組織 で増 加 している ことが知 られ るが,前 述

のよ うに,結 核肺 は病巣部 で減少 し,か つ その減少度 も

他の組織部 に比 して少な く,両 疾病間で 明白な差異がみ

られた。燐脂質(LP)は 各 部組織 とも,BP肺 癌では結

核肺 よ りやや多いが,両 群を通 じて,病 巣部<病 巣周囲

部<健 常部組織の順位がみ られた。DNAもBP肺 癌 で

は増量 し,し かも結核 肺は各組織 間の差異 が少ないが,

BP肺 癌では,病 巣部>病 巣 周囲部>健 常部組織 の順 で,

病巣部組織 に増加 し,両 疾患で 明瞭な差異 がみ られた。

RNAもBP肺 癌 に多 く,結 核 肺では病巣 部<病 巣周囲

部<健 常部組織 の順 であるが,BP肺 癌 では病巣 部>病

巣周囲部>健 常部組織 の順 で,逆 の関係が成立 し,結 局

各燐 分画 とも結核肺 とBP肺 癌 との各部組織間で相当な

差異を呈 した。

IV　 総括な らびに考案

本 論文は前編1)(論 文そ の1)の 切除肺 の検索 に対 応

す る実験病 態肺(ウ サギの結核 お よび癌)に 関す る研 究

結果 をま とめた もので ある。

従来 より実験肺結核症 の研究 は各 方面にわ たつて多 い

が,実 験空洞 の生成経過 を逐次的 に追 い,病 巣部(空 洞),

病巣(洞)周 囲部 お よび これ に対応す る対側健常部 の各肺

組織 の変化 を同時的に化学 的に検 索 した報 告は少ない。

教室 の上 田7)は 山村空洞肺(ウ サ ギ)の 各部組織 につい

て,経 時的 に病理組織学的 に,と くに電顕像 を中心 と し

て詳細 に観察 して,空 洞の生成経過を空洞生成前期(2

次抗原肺 内注入後1～20日),空 洞生成初期(同20～40

日),空 洞完成期(同40～60日)お よび空洞壁2次 変化

期(同60日 以降)の4期 に大別 したが,さ らに 教 室 の

有 山6)は これ らの 組織経 過推移 に 伴 う肺各部 組織 に つ

いて,組 織 呼吸(02-消 費量)な らびに酵 素活性(コ ハ

ク酸脱水素酵素活性 その他)を 追求 して,組 織学的変化

に対応す る化学的変化 の一面 を明らか に した。 同様 の意

味で教室の吉田8)は 血清の化学的変化を,ま た野 田9)は

肺組織のエ ステル型脂肪酸について報告 してい る。著者

もこれ らの諸 検索に対応 しつつ,病 態肺の化学的変化の

一面 として
,結 核肺 の各部組 織の燐 分画を追求 した。 こ

こでは,ウ サ ギの実験空洞 肺を主 対象 とし,一 部は実験

肺癌(BP肺 癌)に ついて もその生成 経過を 追 い,空 洞

を 中心 とす る肺各部組織 について,各 燐 分画を測定 して,

その推移を追求 した。以下各分画 につ いて検討す る。 ま

ず 空洞の生成経過(便 宜上上述 の4期 に大別)に 伴 う各

部 肺組織の酸溶性燐 の推移 をみ る と,空 洞完成期 より空

洞壁組織 で増加 し,さ ら に 縮小期では空洞壁>乾 酪物

質>空 洞周 囲組織 の順で,い ずれ も明らか に増量 して る
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が,対 側健常部組織 に終始変動はみ られなかつた。 これ

が空洞 の諸性状 でいか なる差異 を呈す るか をみ る と,全

般 的 には空洞壁>乾 酪物質>空 洞周 囲>対 側健常部組織

の順 に多いが,小 空洞 よ りも大空洞例 に,ま た薄壁空洞

よ り厚壁空洞例 に多 く,さ らに空洞 内容 の乾酪物質量 の

多寡 では小量例 に多 く,ま た多房型空洞 よ り単房型 に多

く,か つ洞周 囲病巣 のあるものよ りむ しろ無病巣例 に著

明 に多い こ とな どが実証 され,と くに空洞壁 の性状 およ

び乾酪物 質の多寡別 でもつ とも著 明な差異 がみ られた。

酸溶性燐 につい ては従来 よ りこれ に関す る報告は少 な く,

わずか に田坂10)は好気的酸化元進 層で酸溶性有機燐 が増

加す る と述べ,ま た福井11)は結核空洞 の病巣部 での増加

を認 めている。 このこ とは著者が前編 の切除肺 につ いて

も同様 に認めた事実で,今 回 の実験結核肺 でもほぼ同傾

向 の所見 を認 めえた。酸溶性燐分画は も とも と種 々の燐

酸化合物 を含 んでい るので,そ の うちどの分画が増加 し

てい るか につい てはなお 明らかではないが,前 編で も述

べた よ うに,空 洞の生成経過につれ増量す るこ と,ま た

空 洞の諸性状に よつて も,明 らかな差異が ある事実か ら

推 論す ると,少 な くとも結核病巣(と くに空洞)の 生成

お よび進展になん らかの関係があ ることを十分に示唆 し

てい るもの と考えて さしつかえない よ うに思われ る。

次に燐脂質について,と くに空洞の生成経過 との関係

を うかが うと,す でに空洞 生成前期 よ り健側対応部を除

く各部組織で減少傾向があ り,そ の後 も次第に減少を示

し,乾 酪物質<空 洞壁<空 洞周囲の順で,空 洞内側ほ ど

著 明に少ない傾向が認め られた。 これ と空洞の諸性状 と

の 関係は,そ の性状 に よつてわず かに差 異がみ られ る程

度 で,有 意義 とは認 めがた く,空 洞 の各性 状のいかんに

か かわ らず,大 体,乾 酪物 質<空 洞壁<空 洞 周囲<健 側

対 応部組織 の順 に共 通的に病巣 内側 に明 らかな減少 がみ

られた。 次に燐脂質 についてみ ると,Sinclair12),Zil-

versmit13)あ るい はEntenman14)ら の諸成績が あるが,

肺組織は活発 な脂肪代謝が行なわれ てい る とす る報告 も

少 なか らずみ られ る。 もとも と燐脂質はその構造上 明ら

かな よ うに,当 然脂肪 の移動 あるいは代謝 に関連 してい

るもの と思われ る。 これ らの見地に立つ肺結核病巣 の脂

質に関す る検索は少な くな く,堀 尾4)は ウサギ実験肺結

核 症について,病 巣の燐脂質を生化学的 に測定 し週を追

つ てその減少す ることを指摘 してい る。 また市吉15)は結

節形成の初期 に増量す るが,そ の後 病 巣 生成後28日 ご

ろ よ り健常部組織の含有量の50%ま で減少す る と し,
「またPatenode16)も ウサギについて

,結 核 菌 感染後17

日ですでに肺内脂 質は60～70%に 減少 した と報 告 し,

福井11)も乾 酪化が進む と燐脂質代謝が低下す るとしてい

る。そのほかSchrade17)はP32を 使 用 し,同 時にオ リ

ー ブ油を負荷 して,肺 の比放 射能を測定 し,非 負荷群 よ

り2倍 の比放 射能 を認 め,こ れ らか ら肺組織で燐脂質が

新生 され るといい,ま た 日笠18)も肺で中性脂肪が燐脂質

化 され るとし,ま た中村21)も肺に燐脂質合成能のあ るこ

とを報告 してい る。 これ らの諸事実か ら著者の得た成績

を考え ると,規 を一にす る点が少な くない よ うに思われ

る。

次に核酸についてみ ると,ま ずDNAと 空洞 の生成経

過 との関係は,空 洞生成前期では各部組織でほ とん ど変

化 も差異 もないが,空 洞生成初期にな ると,乾 酪物質で

増量す るが,こ の増加 も再び完成期では正常値に近 くな

り,か えつて縮小期にいた ると,各 部組織でいずれ も減

少傾向を示 した。空洞 の諸性状 とDNAの 消長 とは とく

に密接な関係は認めがたいが,な お細かい差異をみ ると

全 般的にはいずれの性状の場合 も乾酪物質で多 く,大 空

洞 例 よ り小空洞例の各部組織でやや多 く,ま た乾酪 物質

について比較 す ると,薄 壁 例 よ り厚壁 例に,ま た乾酪 物

質の大量群に両群のいず れの組織 部位 よ り多 く,ま た単

房型 空洞 よ り多房型例に多い傾向がみ られた。 これを要

約す ると,多 房型,小 空洞 で乾酪物 質が多 くかつ厚壁 で

周囲病巣 の強 い空洞 の乾酪 物質では増量 を示す こととな

る。RNAは 空洞 生成前期 で病巣 部お よび病巣 部周囲組

織 で減少す るが,生 成初期 では洞 周囲組織 でほぼ回復 し,

その後 は健常部組織 を除 いて減 少傾 向を示 した。 これ と

空洞 の諸性状 との関係 は,全 体的 には,乾 酪物 質お よび

空洞壁組織 で少な く,こ とに薄壁 例,乾 酪物 質の小量 例

お よび多房型例 で洞 周囲管 変 を 伴 う空洞群 に多 い傾 向

を示 した。 ウサギ結核肺 におけ る核酸 の生化 学 検 索 は

Weiss3)お よび堀尾4)ら の場合な どが あ るが,Weiss3)

は乾酪変性 が生 じてもその減少は な く,逆 にや や増加 を

認め る としてい るが,堀 尾4)は 病勢 の進展 に伴つ て増量

し,さ らに乾酪変性 で著増す るが,そ の後乾酪巣 の増大

の後期には正常値に近づ くといつ てい る。組織化学的 に

も多 くの報告が あるが,升 尾19)はDNAは 類上皮細胞 の

萎縮 した細胞お よび巨細胞に多 く,RNAは 顆粒細胞,

単 核球,類 上皮細 胞の萎縮 した細胞,巨 細胞,初 若 な

線維芽細胞お よび壊死部に多い とし て い る。 佐竹20)は

DNAは 結節の中心乾酪変性部の周辺部,空 洞の壊死層

の乾酪 部お よび被包乾酪巣 の軟化部 の浸潤細胞に多いが,

これ に反 して,RNAは 少ない ことを認 めてい る。RNA

は形 質細胞,線 維芽細胞お よび多核 白血球に多い として

い るが,堀 尾4)は 軟化巣ではDNAに は富んでい るが,

RNAは 乏 しい結果を得てい る。 生化学的に もまた組織

化学 的に もこれ らの核酸の量に差異が種 々の条件であ ら

われ る ことは当然 で,実 験空洞 の生成法,菌 株あ るいは

その他 に よつても,両 核 酸量にあ る程度の差異を生 じ う

ることも予 想 され るが,浸 潤 細胞が核酸を多 く含有 して

い る事 実は,一 面組織 ア レルギ ーへ なん らか の関与ない

し影 響を及ぼ してい ることな ども考え られ,実 験空洞 が

組 織 アンルギ ーと密接な関連があ る事実 の一つ を説 明し
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うるものであろ うとも思われ る。

以上の結核肺におけ る諸成績 をこれ と全 く組織学的に

も異な る肺 癌組 織について,両 者の組織燐分画上の差異

を検討 す ることは興味あ ることと考え,ウ サ ギにBP肺

癌 を作成 して,結 核 と全 く同様に検索 した。 この結果を

要 約す ると,結 核 とBP肺 癌 の差 異は,酸 溶性燐 お よび

両核酸 とも切 除肺1)の 場合 とほぼ同様の差異を示 した。

す なわ ち実験結核肺 とBP肺 癌 とでは,各 部肺組 織では

いず れの燐分 画で も切 除肺の場合 とほぼ同様の差 異を示

したわ けで,両 疾 病は組織形 態学的には もちろんなが ら,

燐 分画上で も全 く異なつてい ることが知 られた。

V　 結 論

病 態肺組織におけ る燐酸化合物(燐 分画)の 実相の一

面 を窺 知すべ く,前 編の臨床切除肺での観察 と全 く同様

の立 場か ら,実 験結核肺について検索 した。 ウサ ギ肺の

結 核性病変(と くに空洞)を 主対象 とし,一 部 はBP肺

癌 について,空 洞壁(病 巣部),洞(病 巣)周 囲部お よ

び健常部の各部肺組織について,酸 溶性 燐,燐 脂 質,

DNAお よびRNAの 推移消長を検索 し,さ らに これ ら

と病巣の有す る諸性状 との関係 などを追求 し,こ れ らの

立 場か ら病巣(と くに空洞)の 成立 ない し進展 の様相 を

検 討 して,次 の結論を得た。

1.　 空洞 の生成経過 と燐分画 の変動

1)　 酸溶性燐は空洞生成初期 までは,健 常部組織 と病

巣部肺組織 間で差異は ない が,空 洞完成期 に及 ぶ と増加

し,さ らに縮小期 では とくに空洞壁 および洞 周囲組織 で

著増の傾向がみ られた。

2)　 燐脂質はす でに空洞生成前期 で病巣部 お よび病巣

部周 囲組織 で減少 し,生 成初期,完 成期 お よび縮小期 に

乾酪物質,空 洞壁 お よび洞 周囲組織 で減 少す るが,健 常

部組織 での変化はみ られ なかつた。

3)　 DNAは 生成前期 では各部組織 間で差 異はないが,

生成初期 に乾酪物 質でやや増加 し,そ の後完成期お よび

縮小期 には減少 の傾 向を示 した。RNAは,生 成前期で

す でに病巣部 お よび病巣 周囲組 織で減 少 し,そ の後一 た

ん空洞 生成初期でほぼ正常値 に回復 す るが,そ の後再び

各部組織 とも減 少傾向を示 した。

2.　 空洞 の諸性 状 と燐 分画 との消長

1)　 酸 溶性燐 は各部組織で大空洞,多 房型空洞,空 洞

周囲病巣のあ る空洞例で増加 し,空 洞壁お よび洞周囲組

織 では厚壁 空洞 と乾酪物質等 の空洞で増量 がみ られた。

2)　 燐脂質は空洞 の性状 の差異は無関係 にすべ ての空

洞 で,乾 酪物質<空 洞壁<洞 周 囲<健 常部組織 の順 を示

し,共 通的に空洞 内側ほ ど減少す る ことが知 られた。

3)　 DNAは 各部組織 間でほ とんど差異 はな く,ま た

空洞 の性状に よる変化 もな く,ま たRNAは 薄壁空洞,

乾酪物質小量例,多 房型 および周 囲有病巣例,多 房型 お

よび周囲有病巣例でやや多い傾向はあ るが,各 部組織晦

では大差は認め られなかつた。

3.　 実験結核肺 とBP肺 癌 との比 較

1)　 各燐分 画 とも各部組織 で結核 よ りBP肺 癌 で高値

がみ られ,と くに酸溶性燐 と両核酸 とで差 異を示 した。

2)　 酸溶性燐 では結核肺 の空洞 内側部 が少ないのに対

して,逆 にBP肺 癌では病巣部で著増 がみ られた が,燐

脂質 では後者 の各組織 間でも大差は なかつ た。

3)　 DNAは 結核肺 の各組織 間ではほ とんど差 異がな

い のに対 して,BP肺 癌 で病巣部 お よび病巣 周囲組織 で

多 い傾 向がみ られ,RNAも 結核肺 と逆 に病巣部 で増量

を示 した。

終 りに御指導,御 校 閲を賜 わつた恩師萩原忠交 教授に

深 く感謝す る。生化学面 で種 々御教示を受けた本学生化

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 室の関孝慈 博士,呼 吸研 究班 員一同に御 礼 申 上 げ

る。

本論文 の要 旨は第36～37回 日本結核病学 会 総 会(昭

36～37)で 報 告 した。
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Studies on Patho-physiology of Lung Cavity. 

Investigation on Phosphorus Fraction of Lung 

Tissue in Cavitary Tuberculosis. Part II. Studies 

on experimental tuberculosis.

Following the previous report(Part I of the stud-

y), the author made biochemical analysis on phos-

phorus fractions of lung tissue in experimental 

tuberculosis of rabbit with special reference to the 

changes of the amount of phosphorus fractions with 

the process of cavity formation. Similar analysis 

was made on experimental Brown-Pearce lung can-

cer as a control.

Phosphorus fractions were extracted from cavity 

wall, its surrounding tissue and healthy tissue of 

opposite side by the modified Schmidt-Thanhauser's 

method, and the measurement of each fraction was 

conducted by the Allen's method. The stage of cavity 

formation was divided into the following 4 stages, 

precavitation stage, early stage of cavitation, com

pletion stage and regression stage. Change in the 

amount of phosphorus fractions in these 4 stages 

were analyzed with special reference to the macro

scopic findings of cavity. The results were the 

following.

1) No significant difference was found in the

amount of acid-soluble phosphorus between healthy 

tissue and tuberculous cavity upto the early stage 

of cavitation, and in the completion stage, the a

mount of ASP showed increase in cavity wall. In the 

regression stage, the amount of ASP increased mark

edly in cavity wall and its surrounding tissue.

2) The amount of phospholipids showed decrease 

in the precavitation stage in cavity wall and its 

surrounding tissue, and in later stages, it showed 

continuous decrease in caseous mass, cavity wall 

and its surrounding tissue. In healthy tissue, it 

showed no significant changes in these 4 stages.

3) The amount of DNA showed no significant 

difference among different parts of lung in the pre

cavitation stage, showed increase in caseous mass, 

in the early stage of cavitation, then decreased in 

the later stages. The amount of RNA in cavity 

wall and its surrounding tissue decreased in the 

precavitation stage, showed normal level in the 

early stage of cavitation, and again decreased in 

the later stages.

4) ASP in all parts of lung tissue increased in 

larger and multilocular cavity and cavity with sur 

rounding lesions, and ASP in cavity wall and its 

surrounding tissue showed increase in thick-walled
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cavity and cavity with few caseous mass.

5) The amount of phospholipids was biggest in 

healthy tissue, next in surrounding tissue, then in 

cavity wall and least in caseous mass regardless of 

macroscopic findings of cavity.

6) DNA showed the same level in all parts of 

lung tissue regardless of macroscopic findings of 

cavity, and on the contrary, RNA increased in thin

walled and multilocular cavity and cavity with few 

caseous mass and with surrounding lesions, but no 

significant difference was found in RNA of different 

 parts of lung tissue.

7) Comparing the amount of phosphorus fractions 

between tuberculosis and cancer, the latter in

creased in all parts of lung tissue. The most marked 

difference between tuberculosis and cancer was 

found in the amount of ASP.

8) In case of tuberculosis, ASP was less in case

ous mass and cavity wall, while in case of Brown

Pearce lung cancer, marked increase of ASP was 

observed in cancer lesion. In all parts of lung tis

sue, no significant difference was found in the 

amount of phospholipids between tuberculosis and 

cancer.

9) In case of tuberculosis, DNA showed nearly 

the same level in different parts of lung tissue, 

while in case of Brown-Pearce lung cancer, DNA 

showed increase in cancer lesion and its surround

ing tissue. RNA showed increase in healthy tis

sue in case of tuberculosis, and on the contrary, it 

increased in cancer lesion in case of Brown-Pearce 

lung cancer. The results coincide well with the 

results obtained in case of resected lung specimens.


