
4 0 7

Kekkaku Vol. 58, No. 8

結核菌発見100周 年記念総説

結 核 病 学 の 展 望

発 病 論 (後編)

青 木 正 和

結核 予 防会 結核 研究所

受付 昭和58年7月 1 日

V.　 発病要因(II)-宿 主側の要因

Rich9)は 宿 主抵抗性 を先天抵抗性 と獲得抵抗性 に分

かち,そ れぞれに影響する要 因について詳 しく検討 して

いる。宿主側要因 としては,動 物の種,性,年 齢をは

じめ多 くの要 因が とりあげ られねばならないが,こ こ

ではこれ らの うちの一部の要因についてのみ極 く概略

を述べ るに とどめる。これ らは,細 胞性免疫が関与す

る多 くの疾患の発病論一般につなが る問題であ り,結

核症 という病気の本質に迫 る問題なので,今 後の結核

研究の中心的課題の一つ と考 えられる。

1.　遺伝的要 因

1920年 代 後半か ら30年 代にかけて行 なわれたDiehl

とVerschuerの 有 名な双生児結核の研究45)以来,世 界

各国か ら多くの研究成績が報告 されている。 これらの

研究の結論の第1は,一 卵性双生児の場合,一 方が結

核に罹患すれば,他 方 も罹患する確率が極めて高いと

いうこと46)47)であ る。こ とに,双 生児,兄 弟,夫 婦な

どでペアを作って双生児家族法で検討すると,一 方が

結核の場合,他 方が結核 に罹患する率 は,夫 婦く片親

のみ を同 じくする兄弟<親<兄 弟=二 卵性双生児≪ 一

卵性双生児 と次第に高 くな り,そ の%は7.1<11.9<

16.9<25.5=25.6≪87.3と,い わばdose-response関

係 が認め られたこ と46)や,重 回帰分析で検討 しても一

卵性双生児では一方が発病 した場合,二 卵性双生児に

比 し,2.1倍 も高率に他方 も発病するという成績47)な

ど,結 核発病 における遺伝的要因の重要性 を示 してい

る。

多くの研究の第2の 結論は,一 卵性双生児の2人 が

結核に罹患した場合,発 病年齢,罹 患臓器,X線 病型

など,臨 床像が極めて類似 しているということである。

小児の初感染結核症の場合には,感 染条件が大 き く影

響 し遺伝的要因の関与は小 さいが,慢 性肺結核症,と

りわけ発病年齢が高 くなるほ ど病状の一致率が高 くな

るというDiehl45)や 三上48)の 指 摘は極めて興味深い。

感染か ら発病 まで長い期間がかかる慢性肺結核症の場

合,宿 主側の要因が大 きく影響す ることを示 している

か らである。

臨床経過,あ るいは治療 に対す る反応 も,一 卵性双

生児の場合,極 めて類似するといわれている95)48)

双生 児は同一の感染源か ら感染 を受ける確率が高い。

何歳で感染 したかはその後の経過に大 きく影響するし,

仮 に別々に住んでいたとしても,時 代的,社 会的には

類似 した環境下に生活す ることとなるので遺伝的要因

を大 きく評価すべ きではない とい う考 え9)も あるが,

動 物実験成績か らも遺伝的要 因は決 して過小評価すべ

きではない と言いえよう。

Lurie34)は 結核 に対 し強い抵抗性 を示す家兎にBCG

を接 種すると,接 種局所の反応は早 く強 く現 れ,ツ ・

ア レルギー も早 く出現 し,感 受性の高い系統の家兎に

BCGを 接種す ると,接 種局所は徐々に潰瘍化 し,ツ ・

アレルギーは弱い とい う。次節で述べ るように,ヒ ト

ではツ反応が大 きい人ほどその後の発病率が高いので,

Lurieの 法 則を一般 化できるか否か,念 のため再確認

が必要であろう。 しか し,も し一般化で きるとすれば,

BCG接 種 後の遅延 型アレルギーの系 統差を検 討 し,

BCG効 果 は系統によって異な り,BCGに 対 する応答

性 の差は遺伝支配 を受け,更 にBCGに 対 す る低応答

性 はBCG特 異的なサプレッサ-T細 胞が出現 して遅

延型ア レルギーの成立 を抑制す るためであることを明

らかにした中村の成績12は,Lurieの 広 汎な実験成績

とも一致 してお り,結 核に対する抵抗性の系統差,即

ち遺伝的要因の本質に一歩,歩 を進める注 目すべ き業

績 と言えよう。

2.　 ツ反応の強さ

ふつ う宿主側要因 といわれる要因とは異なったカテゴ

リーのものであるが,ツ ベルクリン反応の強さはその

後の発病率 に強 く関連するという報告が少 な くない。

例 えば,1～19歳 のプェル ト・リコ人 を19年 間にわたっ

て追跡 したComstock49)の 成 績では,1TUで16mm以 上
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の強 い反応を示 した者のその後の発病率は,10TUで

6～10mmの 弱 反応 を示 した者の約5倍 の発病率 を示 し

た とい う。Edwardsが 海 軍水兵でみた成績50)で も約3

倍 であった。島尾51)は我 国の小学生 ・高校生な どで同

様の成績 を得てお り,X線 で石灰化巣などの治癒所見

を認める者では更に発病率が高いので,初 感染の強さ

がその後の発病率に大 きく影響するのではないかと述

べている。

これに対 し,陽 転後30年 に わたって発病状況 を観察

した千葉52)は,ツ 反応の強弱 と発病率が相関するのは

陽転の初期のみで,そ れ以後には関連はみられなかっ

たという。実態調査受検者からの発病状況 を5年 間に

わたって追跡 した成績53)を再 集計 してみると,25歳 以

上の成人ではツ反応の強 さとその後の発病率 との間に

は関連はみ られない。 したが って,小 児,あ るいは初

感染に近 い時期にのみツ反応の強さと発病率 とが関連

し,成 人,あ るいは感染の一定時間後には両者は相関

しないと考えられる。

BCG接 種 あるいは結核感染後のツ反応の強さは,遺

伝的素因によってある程度影響される48)。また,抵 抗

性の強い家兎の方が遅延型アレルギーは早 く,強 く出

現する34)。したがって,少 な くとも若い人達 でツ反応

が強い場合に発病率 が高い とい う成績は,動 物実験 と

矛盾する成績であ り,何 らかの説明が必要である。

この矛盾は次のいずれかで説明できるだろう。(1)ツ

反応の強弱は宿主側要 因の問題ではな く,菌 側の要因

(菌量,毒 力)に よるものである。特に初感染に引 き

続 く発病ではそ う考えられる。(2)感染早期には発病率

は高 く,時 間とともに低 くなるが,ツ 反応 も時間 とと

もに減弱する。ツ反応の強弱は実は感染か らの時間の

差 の反映である。(3)弱陽性者の中にはBCG既 接 種者

や非定型抗酸菌に感染 した者が混入しているために発

病率が低 くみえるにす ぎない。本当に感染を受けた者

のみ をとり出せ ば差がない,あ るいは逆の結論 になる

かも知れない。

ツ反応が強い者ほ どその後の発病率が高いこと,少

な くとも若い年齢の者,あ るいは,陽 転後早い時期に

は高いことは,繰 り返 し認められた事実である。 ツ反

応は細胞性免疫機能測定の手技 として使われ ることが

少な くないが,結 核 の分野で も,結 核感染後のツ反応

の減弱,ツ ベルク リン注射によるブースター効果,あ

るいは技術的問題な ど,ツ 反応 その ものについての新

しい考 え方が出てきているので,現 在の水準でツ反応

その もの を理解 した上で,ツ 反応の強さと発病 との関

係 を,小 児,成 人,老 人で見直すことが必要であろう。

3.　やせ型の体型

結核症 と体質 との関係 は古 くから注 目され,こ とに

無力性体質の者が結核に罹患 しやすいことは多 くの人

によって主張された。 しか し,"や せ型"に は栄養,社

会,経 済的要因などが複雑にか らみあい,原 因か結果

か も決めが たかったので,確 実 な結果が得 られたのは

それほど昔のことではない。

1949年 か ら51年 までの17歳 な いし21歳 の米国海軍新

兵,約7万 人について身長,体 重,ツ 反応 を測定 し,

平均4年 間の発病者を追求 したPalmer54)は,や せ型

の人の発病率は肥満者に比 し,4倍 高いことを認め,

1929年 のLoveら の成績 を確認 した。 特に重要なこと

は,入 隊時の感染率 はどんな体格 でも同じであること

を確認 しているので,や せ型は発病に影響す ることを

明確に示 したことである。その後,Edwards55)は 同様

の観察を82万 人 とい う多 くの海兵 で行 ない,全 く同 じ

成績 を得た。更にその後 も"や せ型"の 人の結核発病

率が高いこ とを確認している成績 はい くつか見られて

いる。

これらの結果は次のように要約で きる。(1)やせ 型の

人は肥満者に比 し,3～4倍 発病率 が高い。(2)観察 開

始時のツ反応陽性率は肥満者で もやせ型の人でも同 じ

なので,感 染 しやす さによるものではなく,感 染後の

発病率が異なっているのである。(3)身長 が高い,あ る

いは体重が軽 いとい うこ とよ り,身 長 の割 に体重 の

少 ない入が問題である。(4)男で も女でも同様である56 ) 5 7 )

(5)ただ し,小 児あるいは初感染結核 の場合には,体 格

と発病率 とは関係 しない58)。(6)肥満 者 とやせ型の人の

発病率の差は,高 齢者ほ ど著明である。

なぜやせ型の人が発病 しやすいかは分か っていない。

慢性肺結核症が肺の上の方か ら始 まることが多いこと

と関連 し,背 が高 くやせ型の人では肺尖部の組織では

肺動脈圧が極めて低いとか,ブ ラをもつ人が多いなど

とい うことと関連 しているのかも知れない。結核菌 よ

り毒 力が弱い と考 えられるM.kansasii症 で は,病 変が

通常の結核 より更に高率 に肺上野に認められることが

多 く,結 核患者 よりやせ型の比率 が高いこと59)を考 え

あわせ ると興味ある問題である。

あるいは,三 上13)が述べているよ うに,や せ型の人

ではDNCB反 応 が弱い人が多いなど,細 胞性免疫機構

に何 らかの差があるのか も知れない。内分泌,代 謝な

どに関係 した要因が働いている可能性 もあろ う。

古 くか ら問題 とされて きたことであるが,体 質の本

質に関係する問題だけに解答は難 しいだろう。 しか し,

それだけに検討が望 まれることである。

4.　特定の疾患,薬 剤など

従来,経 験的に極めて多 くの疾患や薬剤投与などが

結核発病の要 因となることが知 られてきた。細胞免疫

の複雑なステップのいずれを阻害 して も発病要因 とな

りうるので,多 くの疾患,薬 剤があげ られ るのは当然

である。しか し,細 胞 レベル,あ るいは分子 レベルの機

序 については現在なお充分には明 らかでなく,諸 説一

定 しない点 も少な くない。 ここでは主な もののみをと

りあげ ることとする。

i)　糖尿病
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糖尿病 その ものが成 因を異に したい くつかの病的状

態であ り,症 候群 ともいえる疾患なので,結 核発病 を

促がす機序についてはなお充分には明らかでない。い

ずれにしても,イ ンシュ リン非依存型糖尿病患者では

結核症 を合併 しやす く,結 核 を発病すれば糖尿病 は悪

化することが多いので,両 者の密接な関係は確実であ

る60)。管 理不良な糖尿病患者では,PHAに 対 す る反応

性が低下 しているという報告61)も あるが,広 汎な代謝

障害 もあるわけで,抵 抗力低下のメカニズムは複雑な

ものであろう。

ii)　腎不全,腎 透析

稲本の精力的な研究62)に よ り,腎 透析 と結核症 との

関係についてはその全貌が明らかにな りつつある。 こ

の結果は次の ように要約で きよう。(1)腎透 析患者の結

核発病率は一般に比 して著 し く高 く,男 では95倍,

女 では28倍 も高率である。(2)肺外結核の罹患率が とく

に高 く,稲 本によると一般人12に 比 し,男 では54倍,

女 では98倍 の 罹患率 だったという。 また,粟 粒結核罹

患率は一般 に比 し数 百 倍 以 上 も高いので,局 所の悪

化だけでな く,血 行散布 を促す ことは確実である。(3)

しか も致命率 は著 しく高 く,稲 本が まとめ た成績 に

よると,186例 中42例 が死亡 してお り,致 命率は23%に

及 んでいる。(4)発病 時期をみると,透 析開始前7～12

月 頃か ら高 くな り,開 始後3カ 月で一時的に極めて高

く,そ の後は次第に低 くな る。(5)透 析 患者の ツ反応

は弱 く,と くに透 析開始後1～3カ 月には弱 くな る

とい うが,長 期になるに従 って弱 くなるという報告63)

もあ る。(6)透析 患者ではT細 胞の著 明な減少,DNCB

反 応 の低下,PHA反 応 の低下など,細 胞免疫機能の明

らかな低下が認められてお り,こ れが既感染者での結

核再燃の要因 となっていることは確かだろう。(7)この

他,ア ミノ酸,ビ タ ミンな ど必須栄養物が透析によ り

除去されることも関係 しているだろう。稲本は,透 析

の際には血液 と透析膜 との接触により補体が活性化 さ

れ,ラ イソゾーム系の蛋 白分解酵素が放 出され,結 局,

乾 酪物質が融解 されるという機序 を推定 している。

iii)　副 腎皮質 ホルモン

1951年,コ ーチゾンによる結核症の悪化がPoppら に

より報告 されて以来,副 腎皮質ホルモンによる発症,

悪 化例の報告は極めて多 く,こ の事実は動物実験でも

繰 り返 し確認 された。副腎皮質ホルモンによる発症 ま

たは悪化には明らかなdose response関 係 が認められ

てお り,ヒ トではプレ ドニソロン10mgを 超 える量 を一

定期間以上投与す ると発病率,悪 化率が高 くなる。

副腎皮質ホルモンの投与によ り,(1)ツ ベ ル クリン反

応をは じめ遅延型アレルギーは明 らかに減弱 し,(2)血

中および肺のTリ ンパ球は著 しく減少す る。(3)更に,

肺 胞マ クロファー ジの数や貧食能には影響 しないが,

細 胞内にとり入れられた菌の殺菌能は コーチゾンによ

って著 しく低下す ることも認め られている64)。ただ し,

副 腎皮質 ホルモンはこの他に も広汎な作用を持 ってお

り,そ の機序は複雑なものであろう。

iv)　抗 腫瘍剤

抗腫瘍剤の一部 も結核 に対す る抵抗性 を低下させ る。

しかし,T細 胞に対す る作用よ りBリ ンパ球への影響

の方が大きい抗腫瘍剤が多 く,ま た薬によって作用は

異なっているので,リ ンパ球減少 とか,ツ 反応の減弱

などか ら漠然 と細胞免疫の低下 とい うのではなく,結

核の誘発メカニズムについて更に検討が望 まれよう。

v)　 胃切除

第二次大戦後,胃 切除術の術後,結 核症の発病率 が

高いことが注 目され,一 部の報告 は一般 人 口に比 し,

10倍 も罹患率が高いと述べ ているほ どである。 しか し,

胃切 除を適応 とした原疾患が,胃 潰瘍か十二指腸潰瘍

かを分けてみると,結 核発病率は前者で約3倍 高率で

あ り,術 前の体重別にみると,標 準体重の人に比 し,

85%以 下 のやせ型の人では実に4.4倍 も結核発病率が

高率だった とい う65)。この成績か らみると,胃 切除 よ

り胃潰瘍が問題であり,胃 潰瘍 より"や せ型"が 問題

である可能性 もある。 しかし,ス トレスが重なると胃

潰瘍 を発症 しやす く,お そら く結核 も発病 しやす いこ

とも広 く認め られてい る。 胃切 除 の術後 に発病が 多

い66)こ とも事実のようである。胃切除,胃 潰瘍,ス ト

レス と結核 との関連につ いてなお検討が必要であろう。

vi)　ウ イルス性疾患

麻疹その他のウイルス感染症に罹患 した場合,1～

2週 の間ツ反応が減弱することは繰 り返 し認められて

いる。麻疹が結核の発病 を促す ことを最初 に報告 した

のはPirquetと 言われてお り,ウ イルス性疾患が結核

症の発症,悪 化 を促す ことは多 くの教科書が述べてい

る。

しか し,最 も多 く報告されている麻疹 と結核 との関

係についてさえ,文 献 を注意深 く再検討 したFlick67)

は,統計学的には有意の差 は認め られず,「もし麻疹が結

核に悪 く影響す るとして も比較的低頻度でみられるに

す ぎないだろう」 と結論 している。 なお確立した事実

とは言えないようである。風疹 も明らかにツ反応 を減

弱させ る68)が,風 疹の流行年に小児や若年層での結核

罹患率は増加 していないことも上記の考 え方を支持 し

ている。

検討が望 まれるこ とである。

vii)　その他

結核症の発病 を促す疾患,状 態などには,以 上のぼ

かに塵肺特 に珪肺,ホ ジキン氏病 など細胞性免疫を低

下させ る疾患,肝 硬変などがあげられよう。アル コー

ル中毒者に結核が多いという報告 もみられるが,低 栄

養,社 会階層,肝 障害などを介 して影響 している可能

性 もあろう。逆に,高 血圧患者や肥満者では結核発病

率が低 いという事実も,結 核発病のハ イ ・リスク要因

を逆か らみることとなるわけで,興 味の持 たれること
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で ある。

5.　 老化

1982年 の我国の新登録 患者 でみ ると,60歳 以 上 が

42.6%を 占めてお り,結 核は高年齢層 の病気の様相 を

ます ますはっきりさせて きている。年齢階級別罹患率

でみても,高 年齢になるほど罹患率は高い。 しか し,

このことは 「高年齢層では抵抗力が低下 して発病 しや

すい」ことを意味 しない。古 く1939年 にFrostが 結 核

死亡率 を見事に分析 し,結 核 罹患率 ではComstock69)

が分 析 したように,Cohort分 析 を行な うと,「 年齢が

進むほど発病率 は低 くなる」ことが明らかとな り,抵

抗力の低下ではなく,若 いときの感染率 の高さが大 きく

影響 しているこ とが明らか となる。老人結核の比率が

多いということか ら,老 人の細胞性免疫の低下 を直線

的に考 えることは誤 りであることを先ず強調 しておき

たい。

しかし,そ れに して も若 い ときに感染 し,10年,20

年 と落 ち着いていた病巣が,なぜ,老 齢になってか ら再

燃するのか という問題は残 る。岸本70)は老人では末梢

血 リンパ球減少,Tmitogenに よ る増殖反応の低下,

キ ラーT細 胞活性の低下などが認め られ,老 化によ り

生理 的 に一種の免疫 不全 が起 こっているとし,Wal-

dorf71)らは,DNCB反 応 は70歳 を超えると69%の みが

陽性で,59～69歳 で は94%が 陽性反応 を示すのと比較

すると差が認め られ,70歳 を超えると細胞性免疫の低

下が うかがわれるという。このほかにも,遅 延型皮膚反

応の減弱,細 胞性免疫の低下を認める成績は少 なくな

い。これ らの総合的結果 として,老 齢マウスでは幼若

マウスに比 して結核 に対す る抵抗力の減弱が起 こって

いる72)ので あろう。

前項までに述べた多 くの発病要 因を除外 し,「老化」

による免疫機能の低下がはた してどれだけ発病要因 と

して働 いているか,な お確認が必要であろう。帯状庖

疹 に罹患 し,引 き続いて肺結核症 を発症する例 など,

細 胞性免疫低下で発症 したと考 えられる老人結核症例

がみ られることは確かであり,今 後の検討が望 まれる。

VI.　再 感染発病学説の根拠 とこれに対する反論

再感染発病学説は今で もヨーロッパを中心 として根

強 く生 き残っている。 「大部分の ヒトは小児期に感染

す る」 という再感染発病学説の重要 な根拠 となった考

え方 を現在認め る人 はいな いが,あ る人は伝統 的考

え方か ら,あ る人は一定の根拠をあげて,再 感染発病

学説を主張 している。その根拠の主なもの を列記す る

と表1の とお りである10)73)～77)。

これらの根拠に対 して,反 論 は可能である。(1)に対

しては反論は不要だろう。(2)(3)(4)に対 しては,初 期変

化群 の成立の後,早 い時期に主 として肺上野に転移性

病巣が成立し,そ の病巣は初感原発巣 より治 りにくいと

い う事実 を考えれば反論 しうる。(5)の60歳 以上の高年

表1　 再感染発病学説の根拠

齢者で初回耐性の頻度が7.6%と 高 いという事実は,既

往 の化学療法歴が正確 にとられ,検 査方法に問題がな

く,SMが 肺 炎などに使われたこ とがない とすれば,

反論がやや難 しい。我国で も,初 回耐性(現 地判定)

の頻度 を年齢階級別 にみ る と,49歳 以 下 では15.4%

と高 く,50歳 代 では10.8%と や や低 いのに,60歳 以

上では再び16.2%と 高率であった78)。今 後,検 討が必

要な問題である。(6)の数 学モデルについては,再 感染

発病の項 を設けないで も観察値に非常 によくフィッ ト

するモデルを作 りうるこ とから反論できる。(7)(8)は,

確 かに再感染発病が可能であることを示すにとどまっ

ていることである。 また(9)に対 しては,逆 に夫婦の結

核でみられるように,一 方が発病 して も他方が既感染

者の場合には発病率 は決 して高 くない とい う事実か ら

反論で きよう。

数十年 にわたる論争 を通 してみる と,「 再 感染発病

があ りうること」には誰 も異論はないだろう。結核菌

よ り毒力が弱いM.intracellulare菌 症 が 結核治癒後に

発病す る例が少なか らずみられるこ とを考えれば,結

核菌に再感染す る機会があれば,初 感染の際の結核症

の治癒後には再感染発病 が起こ りうるこ とは当然であ

る。

しかし,次 に述べ るように,初 感染発病学説 を支持

す る根拠は極めて多い。 また,結 核感染危険率が0.1

%以 下 に低 くなって くれば,再 感染発病 を支持する人

が言うように再感染発病の比率が高いとしても,実 際
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には再感染発病 の頻度は今後は殆んど無視 できるほ ど

の もの となることは,こ の説 を信ずる人自身が述べ て

いる79)とお りである。

VII.　初 感染発病学説

初感染発病学説の根拠は,岩 崎の著書80)や本誌50周

年 記念号の千葉の論文81)に総 説 してあるし,Stead82)83)

も繰 り返 し論 じているのでここで繰 り返す必要はない

だろう。重要な根拠のみを列挙すれば,表2の とおり

である。

結核感染率 の低下,BCG接 種 の普及,社 会経済的状

況の向上に伴い,我 国の結核発病 の大部分 はいわ ゆ

る既陽性発病 となった。既陽性発病の発病論 では菌の

生残期 間,リ ス ク 要因(後 出),肺 尖 素 因の3点 が

重要 な問題 となるだろ う。

1.　結核菌の生残期間

酸素分圧の低 い乾酪巣中にあっても,結 核菌が持続

表 2 初 感 染発病学説の主な根拠

生残菌 となって,あ るいは一部はL型 菌 となって長年

にわた り生残 し続ける可能性があるこ とは,金 井の総

説84)で詳 しく論 じられている。

事実Canettiが ま とめた成績85)に よると,一 部石灰

化 した被包乾酪巣では115例 中58例(50.4%),完 全 に

石灰化 または骨化 した病巣でも234例 中42例(17.9%),

更 に,完 全に硬化性 となった病変でも134例 中19例(14.2

%)か ら結核菌が回収 された とい う。また,病 巣成立

後の年数 を病理学的に推定 して,病 巣内の生残期間を

推定 したSweany86)は,病 巣成立後1年 以内には100%

菌 が証明され,以 後次第に低 くなり,11～15年 後 には

6.3%に なったと報告 している。病理所見か ら病 巣成立

後の年数を推定することには多少の無理があると考え

られるが,結 核菌が極めて長期にわたって病巣内で生

き残 りうることは誤 りなかろう。

まして,被 包乾酪巣にごく僅かの崩潰があれば,多

数の菌が長期間にわた り生残するだろう。副腎皮質ホ

ルモン投与や腎透析後の結核の再燃を考えれば,結 核

菌が長期間にわたり生残することは容易に受け入れら

れ る事実である。

2.　再燃の理 由

現在の結核発病の大部分 を占める既陽性発病に対す

る対策 を考える上で現実的に重要 な問題である。 この

ため,発 病要因についてやや多 くの紙面 をさいて論 じ

た。実際には,リ スク要因をもつ者はあまり多くな く,

大部分で発病要因が明らかでない。発病要因がない人

でも,初 感染後 「時間 とともに減少する一定の危険率」

で発病する可能性が考 えられ よう。 また,現 在明らか

にされていない発病要 因についての研究 も,今 後更に

すすめ られることが望 まれる。

3.　肺尖素因

慢性肺結核症の約80%が 肺 の上部から始 まるという

肺尖素 因を,stream theoryで 説 明 したSmithら87)は,

Richの 文 献9)を 引用 しなが ら,肺 尖素 因を説明した17

学説 を紹介 している。この中には,肺 尖部 は他部に比

し,「 換気が良いから菌が発育 しやす い」 という説 と,

「換気が悪いか ら抵抗力が弱い」 とい う説の ように
,

事 実認識 自体が反対の もの もあ り,一 部は検討の外に

おいてよい もの もある。 これらの うち,実 験的根拠を

もつ説は,Dock説88)とSmith説 の2つ であろ う。

肺尖部は もちろん,肺 の上部の肺動脈圧は低 く,背

が高い人の肺尖部では殆んどゼ ロである。肺尖部にブ

ラがあれば,血 流量は更に減少するだろう。血流が乏

しい肺野では結核に対する低抗力が弱いことは,肺 動

脈狭窄症で肺結核合併率が高 く,肺 血流が 多くなる僧

帽弁狭窄症では合併が少ない89)こ となどから,多 くの

人によって指摘 されている。この結果,肺 の上部では結

核に対する局所抵抗力は弱 くなる。一方,肺 胞内酸素

分圧 は肺尖部で高 く,肺 の下部で低いため,肺 の上部

の方が結核菌増殖に良い条件が ととのっている。 この
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ため肺尖素因が成立するというのがDock説 で あり,や

せ型の人では結核発病率が高いことも説明で き,説 得

力のある説と考 えられる。

S面thのstream theoryは,上 大静脈 と下大静脈の

血液は右心内で混和せ ず,上 大静脈か らの血液は肺の

上の方に,下 大静脈の血液は肺の下の方に分布するの

で,上 大静脈に入った結核菌は肺の上の方に定着する

確率が高いという考え方である。この説 も実験的に見

事に証明されている。 ただ我国では,管 内性転移を考

える学者が多いため,こ の説の受 け入れには抵抗があ

るようである。

慢性肺結核症の管内性転移成立説の根拠の一つは,

慢 性肺結核症の80%は 初 期変化群 と同側の肺に始まる

ということである。確 かに,管 内性転移の80%は 同側

に起こるgo)が,同 区域内に拡がる率が最 も高 く,肺 の

上の方に転移 しやすい とい うことはない。一方,感 染

成立後比較的早い時期 に,血 行性転移が起こることは

確かである。慢性肺結核症の成立には,管 内性転移が

大 きな役割 を果たしていることは確かだろう。 しかし,

同時に血行性転移によって生ずる例 も少な くないので

はないだろ うか。両側肺の上部に病変 を認め る例が決

して少な くないことも,こ のことを裏づけていると考

える。

岩井77)も指摘 しているように,肺 尖素因についての

研究は最近20年 間殆ん どみ られていない。現在では検

査手技が大 きく進歩 しているので,一 つずつ確実な証

拠 を積み重ね,発 病機転が明らかになることを望みたい。

VIII.　お わ り に

病理学的研究からは じまり,臨 床研究,疫 学的研究,

そ して免疫学的研究 と,Koch以 来100年 間 の結核発病

論研究の進歩はめ ざましいものであった。広汎な範囲

にわたる問題 なので,見 落 とした文献,特 に他分野の関

連文献が 多いのではないかと危ぶみ,あ るいは誤解が

あるのではないか と恐れるものである。

素晴らしい発展に もかかわ らず,不 明のまま残 され

ている問題 も極めて多い。 この分野の研究が ます ます

発展することを望むものである。
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