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緒 言

急性肺水陸は,例えそれがどのような発生機

序をとるとして も,肺毛細血管か らする血液成

分の漏出が,毛細血管或いは リンパ管か らなさ

れるこの漏出液の吸収を上 まわったときに発生

すると考え られる｡ したがって理論的には肺胞

腔を含めた肺組織内の水分量の増加が,肺水腫

像に伴って必ず見 られるものである｡

そこで著者は,第 1篇でのべた肺水分量測定

法及びその他の測定法を用い,肺水分量の変動

を観察 し,これと病理組織学的所見 とを比較検

討 しつ ゝ,急性肺 水腫の発来因子 と考え られる

諸条件,特に肺外科に院係があると考え られる

諸因子について,実験的に検討を加えたので,

以下これ らについて述べる｡

第 1章 肺外科領域における急性肺水腫の発

来因子の検討･

第 1節 文 献 的 検 討

急性肺水腫の発来因子については種 々の説が

あり,未だ不明な点が多いが,前述のように,

肺水腫の本態は,肺 血管か らする血液成分の漏

出と,これの吸収 との破綻の結果み られる肺実

質,更には肺胞腔内えの血液成分の瀦溜である

と考え られる｡その直接の要因として Altschu-

1el)7),BeattielO),Brewers) 及び Hayward33) 等

は

1.肺毛細管圧の上昇

2.肺毛細管透過性の冗進

3.血液潜透圧 の低下

4.毛細血管並びに リンパ管よりの再吸収の

阻碍

などを あ げてお り,Altschule7) はさらに,

これ らの変化を惹起 しうる原因を第 1篇に於け

る第 1表のように要約 しているが,この発生因

子の考え方は,肺水腫を起させ得る可能性をす

べて考えようとしているものである｡
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第 1表 :実験動物で肺水腫を発生させるために用いられる実験方法 (Jordan,G.L.)

1.心 ･肺刻出標本 (Anrep,Bulatao,Barry,Lambert,WoodandMoe)
2.心機能に変化を生ぜしめる実験

A.血流に対する抵抗の増加

1.大動脈の閉塞 (Coelho,Lbwit,MayerandWelch)
2.肺静脈の阻止 (Welch)

B.心室障碍 (Cataldi,CoelhoandRoos) '
C.エピネフリンの投与 (Auer,Barach,Johnson,MeltzerandCassen)

3.肺の生理状態に変化を生ぜしめる実験

A.肺の刺戟 (Bruner,Courtice,MeekandWinternitz)
B.呼吸抵抗 (Ha且dy,GilbertandCampbell)

1.吸気性抵抗 (Moore,BingerandDrinker)
2.呼気性抵抗 (Zinberg)

C.胸廓の損傷 (Daniel,Brewer,Carter,BurfordandSanborn)
4.神 経 性

A.頭蓋陸内圧の上昇 (Campbelland芯addy)
B.心臓及び血管の刺戟性の興奮 (､LuisadaandSarnoff)
C.迷走神経の切除 (Farber,ShortandLorber)

5.低酸素並びに急速食塩水輸液 (Daniel,AltschuleandLuisada)
6腎別出と急速食塩水輸液 (Selye)
7.毛細血管に対する毒物 (Drinker,Latta,Mackenzie,MillerandRichter)
8.ショック (MoonandMorgan)
9.肺切除後の急速輸血 (Gibbon,TborntonandAdams)
10.ガス塞栓症 (Richardson,ColesandHall.)
11.出 血 (Eaton.)

これに対 して Jordan36) は,肺水腫を実験的

に招来せ しめる方法を文献的に検討 して,これ

等を第 1表に示すように列挙 している｡

Jordanは更に,これ らの因子 の単独負荷に

よって急性肺水腫は必ず しも招来するものでは

な く,い くつかの条件が重なった時に,その発

来を見 るものであると附け加えているが,この

ことが急性肺水腫の発来因子の究明を困難なら

しめている所以で もある｡

著者は,典型的な肺水腫を招来せ しめ,これ

の肺水分量並びに病理組織学的所見 と,他の因

子によるそれ等 とを比較検討するためにア ドレ

ナ リンを静 脈内に注入する方法を探ったのであ

るが,このア ドレナ リン肺 水腫の発来機転に関

しても定 説 を得ていないoCassen及び Kistl

ler14)は,この肺水陣は血圧の異 常なる上昇に

よって招来されるものであり,神経性の因子に

ついて は考 え る必 要 が ない といって お り,

Paine52)等も血圧冗進がノ占亡､室の負担過重とな

り,左心不全を招 くことが肺水腫発生の原因で

あ り,直接に柿血管に影響を及ぼす神経性要素

の重要性を認めないとしている,J

Surtshine59)は,低 酸素血症oj存するLl封こは
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ア ドレナ リンの血圧上昇作用は働かず,怖水腫

も招来されないと考えてお り,血圧上昇をその

発来因子 と見なしているようである｡

しか し,Aviado6)は低 酸素症のある問,莱

梢血管はエピネフリンに対する感受性が低下 し

ているが,肺血管はそのようなことはな く,価

動脈圧は上昇を来たす といっている｡

これ らに対 して冨井68)は,ア ドレナ リン肺水

腫の実験に於いて,ヨヒンビンによって発作が

抑制されることなどか ら,細小動脈の収縮が肺

水腫の発 生 を防 ぐ方 向に働 くのではないか,

又,ア ドレナ リン肺水腫に於いて左心の拡張 と

同時に右心の拡張を見 ることか ら,ア ドレナ リ

ンは中枢や末梢の循環に負荷を与える他に,末

梢反射性 ,ことに左心か らの BezoldJarisch反

射を生ずるので,単にア ドレナ リンが急性 高 血

圧症を蓋起 して肺水腫を招来すると考えるのは

単純すぎるといっている｡

Smith及び Coxe60) は,ア ドレナ リンが帖

細小動 ･静脈を共に収縮せ しめることを認めて

いる｡

渋沢等65)はア ドレナ リン投与に先だって自律

神羅遮断剤であるコン Tミン-S--0を注射する
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ことによって肺水陸の招来を見ず,その際には

血圧の上昇を来たさないと報 じてお り,Surts-

hine59) は,迷走 神経を切断 した後にア ドレナ

リンを投与 して も血圧 上 昇 を見 るといってい

る｡

これ等のように,血圧の上昇を来たすことに

よって,ア ドレナ リン肺水腫が招来されると考

えるのは早計であり,これ以外に何 らかの因子

が加わるものであるとも考え られているようで

ある｡

以上のように,急性肺水腫の発来に関与する

因子は複雑多岐であるが,次に著者に院係のあ

る肺外科領域を眺めてみよう｡

外科的治療を加えるに際 して,必ず伴 うもの

は出血であり,ことに肺外科領域においては出

血量は相当に多量にのぼることが多 く,これを

肺水 腫発 采 に関 係 があると考える研究者がい

る｡

Eaton19)20) は犬を用いて循環血液量の25%の

出血をさせ,その後に於ける肺水分量,-マ ト

クリッ ト値,血祭蛋 白量及び血圧の変動等を時

間の経過を追って観察 しているが,それによる

と,肺水分量は出血後 1時間15分を経過 した時

に最高値を示 し,2.06%の増加を釆た し,その

級,次第に正常に復する｡ 又,-マ トク リッ ト

値は30分前 後 を経 過 した時に最高値を示 して

50.1% (正常値は46.5%)となり血祭蛋 白量の

減少を来たし,一方,頚動脈圧及び肺動脈圧は

共に著明に低下を し,肺動脈圧は出血後約20分

には殆んど測定 し得ない程度にまで下降するこ

とを認めてお り,一定 時 間後 には肺水 腫が起

り,この原因を肺毛細管内皮細胞のアノキVア

によるとしている｡

これに対 して脇坂等75)は,大量の出血は肺水

腫に対する大きな誘因となり得ても,出血のみ

では肺水腫が発生するとは言い得ないと言って

おり,Skelton57)は 15cc/kg の出血により体

内全組織の水分量の減少を認め, 唯,血液の水

分量のみは著明な増加 (1-5%)を来た した

と報 じてお り,これは出血に続いて水分が全組

織から体液叫 こ移動 したための変化であると説

明している｡

京大結研紀要 第7巻 第3号

次に,大量の出血に続いて行われる過剰の輸

血,輸液についてみてみよう｡

Skelton57) は犬を用いて,出血の後に,出血

量を上 まわった量の種 々の濃度の食塩水を静脈

内に注入 した結果について報告 しているが,そ

れによると,等張並びに高張の食塩水の輸液の

場合,出血量を 10.0cc/kg程 度上 まわった崖

の輸液で,筋肉を除いた全組織において水分量

の増加を来た し,輸液呈中の塩化ナ トリウムの

量が多い程,皮膚の水分量が大きい増加を示す

といっている｡ 肺は皮膚に次いで搭様線維の多

い組織であるか ら,輸液により,たとえ一時的

にしても或る程度の水分量の増加が認められる

ことは当然考え られることであろう｡

Eaton19) はこの場合に於ける肺の リンパ流量

を測定 して著明な増加を認めてお り,これに比

して,血清更には全血輸血を行 う場合の肺の リ

ンパ流量の増加は著明でな く,肺水腫を招来す

る点から考えると,全血に依る影響が最も少な

く,次いで血清,食塩水の順に影響が大きいと

いっている｡

Paine及び Smith51)等ほ,大循 環 系の静脈

圧が僅か しか影響 しない程度のロック氏液の輸

液によって,肺 リンパ流量の増加を来たし,更

に大量の追加輸液によって肺水腫を招来 したと

い ゝ,肺水腫の発生に於ける輸液の重要性を認

めている｡

矢野77)は,輸血,輸液に際 しては血液稀釈,

血液濃縮が著明なときに肺水腫の程度が高度に

なる所見を得,大量輸液が肺水腫の発生,或い

はその準備状態の誘因となり,手術侵襲を加え

ることにより/i二体内水分平衡に大きな影響を与

え,これに更に大量の輸液をすることは危険で

あるといっている｡

上 田 70)は,肺切除術後の大量輸液は危険であ

り,高度のアノキVアを合併することにより,

心肺動態に危険な悪循環を強めるこ■とを指摘 し

てお り,Jenkins35) /寺は,入違輸液に より肌jほ

一時的にその硬度を増 し,その結果,換気不全

を伴って来ることが考え られるといっているノ

又,Gibbon23) 及 び Thornton67) 等も帖明余

後の輸血,輸液の危険性を強調 し,遠山 69)は,
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犬を用いて全血及び生理的食塩水の大量急速投

与が著明なる肺 水腫を惹起することを証明して

いる｡

これ らに対 して,Altschule及び Freedberg3)

等は大量の静脈内輸液に際 して,その終了前後

に毛細管の拡張が著明となり,血流は促進され

るが,終了後 まもな くその変化は消失 し,肺の

リンパ流量も輸液中増加 しているのみで,輸液

の影響が一過性であることを認めているのであ

る｡

以上,出血,輸血,輸液に関 して種 々の考え

方があることを述べたが,要するにその量及び

速度が問題 となるのであろう｡

次に低酸素症についてみよう｡

Beznak9),Drinker17),Mauer45),Warren72)

Altschule7) 及び BeattielO) 等 は,低 酸 素症は

肺 の毛細管の透 過性 を高 め る原 因であるとの

べ,Jenkins35) は輸血,輸 液の際 にも,この低

酸素症が相当に大き く関与 し,肺水腫の発生を

助長 していると述べている｡

Drinker15) は,低酸素を負荷 したときには動

脈血圧はむ しろ低下 し, 肺 リンパ流量は lOvo1

%CO2+90vol% 0 2 を 負荷 した時よりも,10

vol% 0 2+90vo1% N2 を負荷 した時の方がはる

かに増加の程度が大き く,低酸素を吸入させて

いる問,心棒出違は増加 してお り,肺毛細管の

血管1本,即ち通過1本は拡張 しているといってい

る｡

しか し,これに対 して McGuire46) 等は,低

酸素症により晒動脈圧の上昇することを認めて

おり,Aviado6) 等は,低 酸 素吸入により肺動

脈f臣ノ)上昇と肺流血 量oj増加を来た し,大気或

いは純酸素を吸入させることにより完全に旧に

もどり,猫での実験では低酸素症が肺血管の血

管収縮作用を示すが,兎では同様の変化を来た

す刷 こは数時間を要 し,犬ではその作用を示す

実証はないといっているのである｡

これに関 して石川等34)は,低酸素症の存在に

よりJH1-小動脈の轡縦を来たして肺動 脈圧の上昇

を来たすが,それが長時間に及ぶ時は, 毛細管

の透過性をJJt二進 させ,肺水腫発/i:_の可能性を′上

しては来るが,供酸来症単独で肺 水腫を発圧す
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るかどうか は疑 問で あ る といっており,Jorr

dan36) は急性低酸素症の場合,肺の肉眼的所見

も水分量も変化がな く,低酸素症単独によるJjEhJ

水陸の発生には否定的であるとのへている｡

又,低酸素症の肺血管に対する作用機序を血

行力学的動態からみたものも多 く,Lewis42),

Corlin42),Stroud62), Rhan62), Westocott71),

Fowler,Scott56) 及び Hauenstein70) 等は血管

収縮による肺血管抵抗の増大を主張 しており,

Nahas48),Mather,Wargo,Adams,Aviado6),

Cerleti,Alanis及び Bulle等 は)肋fm管収縮を

認めず,肺血流量の増加を主張 している｡

次に,低酸素症と同様,換気不全に伴ってLI:.

じて来る炭酸 ガス蓄積についてみてみよう｡

中村50)は,炭酸ガス吸入時の肺循環動態を観

察 し,炭酸ガス分圧の上昇によって肺動脈圧の

上昇を来たす といい,Lundy41) は吸 気 の炭酸

ガスが 5vol% 以下では血圧 は不変であり,

30vol% 以上では麻酔 作 用 を現わすといって

いる｡ 艶64)の実験では 1vol% 以下では殆んど

変化を認めないが,それ以上では呼吸数や一回

換気量が増加 し,血圧の上昇を認めている｡

上 田 70)は,炭酸ガスの蓄積単独では肺水腫の

発生を見ず,輸液 と共に炭酸 ガスを負荷 した時

には高度の肺水陸 を招 来 す るといってお り,

Drinker及び Warren72) 等は 10vo1% の炭酸

ガスの吸入によって リンパ流量の増加は見 られ

ないが,これより低 い 5%の炭 酸 ガス負荷で

も,呼吸抵抗を加えたときには著明な増加を認

めている｡

同僚横Itl78)は,犬について肺 リンパ流量並び

にその蛋 白量の変動を観察 して次のようにいっ

ている｡

即ち,低酸素や炭酸 ガスを,それぞれ単独に

負荷するときには,肺リンパ流量の一時的な増

加 と,その リンパ液中oj蛋白含有率cD低 卜を認

めることか ら,肺血管からする液の漏出機転 が

一時高 まっていることを知るが,いずれの場合

もその程度は軽度であり, リンパはIrlL性を廿 び

ることはな く,その 両 者を併せて同時に負荷す

るとき,又は他の条 件を も併 せ 加えろときに

(1, リンパ 流量C,)著 明なる増加を示 し, リンパ
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が血性を帯びることか ら,肺血管か らする液の

異常な漏出が起っているものと考え られるとい

っている｡

斯 くのごとく,低酸素を負荷 した場合も,戻

酸ガスの蓄積の見 られるときも,それ らの条件

が単独に存するときには,肺水腫準備状態は招

来 しうるが肺水腫の発生を見 ることはないと考

えられているようである｡

次に,気遣狭窄などによる呼吸抵抗,及びそ

れに伴 う胸腔内圧の変化についてであるが,節

にも述べたように,Drinker及び Warren74)等

は吸気性抵抗によって胸腔内腎圧 の増加を来た

し,大循環系の動脈圧の下降を伴い,肺 リンパ

流量の増加を来たすが,これに炭酸ガスを負荷

することにより呼吸が促進 し,血圧が上昇 し,

肺 リンパ流量の著明なる増加を認めてお り,一

種の呼気性抵抗 とも考えられるべき非常に大き

い人工呼吸を行なった時や,肺が動かない時に

は,肺 リンパ流量が増加することを指摘 してい

る｡

又,Haddy及 び Campbel130)等 は,犬につ

いて観察を行ない,呼吸抵抗を長 く保った結果

招来される肺水腫は,肺静脈圧の上昇によって

発生するもので,肺毛細管の透過性の変化につ

いては考える必要がないといっている｡

一方 , 肺外科領域に於ける麻酔の影響が問題

にされている｡

Moon44) はフェノバルビタール ･ソーダの大

量授与がVヨックや肺水腫を起すことを指摘 し

てお り,脇坂等75)は,犬に,胸部外科手術に屡

々用いられる諸種の麻酔を行ない,その麻酔下

で肺葉切除や大量輸液等を行なって,各種麻酔

の実験的肺水腫の発生に及ぼす影響について観

察 しているが,低体温麻酔が肺水腫発生に促進

的である以外は,麻酔そのものにより肺水腫を

招来することは殆んど考える必要がないとのぺ

ている｡

又,外科的操作中,誤ってその部位及びその

周辺の神経線維を切断することは,まゝみられ

ることであるが,これ ら神経性因子が肺水陸の

莱来因子に供与するかどうかをみてみよう｡

Farber21) は家兎の両側の迷走神経を頚部で

京大結研紀要 第7巻 舞 3号

切断 して観察 しているが,次のようにいってい

る｡ 即ち,両側迷走神経切断によって 8乃至24

時間で家兎は死亡 し,剖検によって肺水腫の所

見が見 られ,この変化は喉頭こ麻痺や肺の迷走神

経支配の欠除等の組合わせにより導かれるが,

喉頭麻痔は不可欠の因子ではな く,迷走神経切

断によって肺の血管収縮性機転が除去 され,毛

細管拡張,哲血を釆たしたために起るものであ

ると述べている｡

両側の迷走 神経 切 断後 の肺水腫については

Larbar40) 及び Short68) 等の報 哲もあるが,そ

の成因とみ られるものは次の通 りである｡

即ち, a) 吸入性肺炎

b) 喉 頭麻輝に続いて生ずる緩徐な

窒息｡

C) 迷 走 神経切断による神経麻痔性

肺哲血

が肺水腫の原因としてあげられている｡

これ らに対 して Drinker17) は,肺毛 細 管に

おける迷走神経の神経性機転か ら考えて,血管

透過性の増加 を来 た し浮 腫が発生するために

は,迷走神経切断の他にもう一つの要素,即ち

高度のアノキVアが必要であると考えており,

迷走神経切断の肺水際発生に及ぼす影響を余 り

重要視 していないように思われる｡

このように して検討すると,どのような条件
でも,単独の条件によって肺水腫を招来するこ

とは殆んどな く,その準備状態を招来する因子

とはなって も,それ単独では典型的な肺水腫を

みることは少ないようである｡ そ して,その準

備状態を招 く因子がい くつか重って来たときに

初めて,肺水腫の第･生をみるのであろうと考え

られるのである｡

第 2節 肺結核外科における急性肺水腫の

臨床的検討

肺結核外科における急性肺水腫の発来因子を

追究するために臨床 的検討を行なった｡

読査対象は,京都大学結核研究所並びにその

際係施設における肺結核外科的療法,即ち各種

肺切除術,空洞切 開術 及び胸廓成形術の施行

例,数千 例 の中,第 2表 に示 すように術申術
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第 2表 :肺水睡症例の年令別分類

性
年 令

10- 19
20･･-29

2 】 3

30- 39 i 5
40- 49 F 3

50･一一59

二不 明

66

2

11

llll

5

2

1

計 1 15 i 18 1 33

後に急性 肺 水腫 を招 来 したもの33例 (男子15

例 ,女子18例)である｡

その内の死亡例は21例 (63.6%)であるが,

それ らの死亡例r叫 こは術後に著明な心不全を来

たし,その結果として肺水陸を惹起 したものが

1例含まれているが,既存の心疾患その他によ

る心不全の末期症状 としての肺水腫は含まれて

いない｡

さて急性肺水腫の発来原因と考えられる諸因

子は,これを大別すると,換気不全に基 くもの

と出血,輸血及び輸液に基 くものの二つに別け

られる｡即ち,実施された手術に対する心肺機

能の絶対的不足例をも含め,換気不全乃至はこ

れに対する肺血管床の予備能力の不足例と考え

られるものと,大血管の損傷等により短時間内

に大出血を来たしたもの,及び大出血に続いて

その出血量をはるかに上まわった量の輸血,輸

液が行われたものとに大別されるのである｡ 以

下,これ らの二つの場合について検討をする｡

第 3表中,適応外 と記載 した症例13例は,柿

外科の進歩や術者の経験が増すに伴って,今 日

では手術を行わないか,或いはこれを行 うにし

第 3表 肺水腫の発生因子と考えられる事項
(症例 33例)

換気不全に基くもの---- ･------20
適 応 外 13
WetCase 3

ノ＼.
某に

吸

放
下

液

呼

失
洗

場

の

血

異

管
板

輸

奇

挿
舌

血
大 出 血
輸 血 過 多
輸 舵 過 多

心不全に放くもの-
不 明

2

11

もの--･---10

5

4

1
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て も空洞切開術や骨膜外充填術のように,肺機

能に与える影響が比較的に軽微な手術々式を選

ぶべきものであったと思われる症例を指 してい

る｡

次は,気管内チュ-ブの挿管の失敗例である

が,これは気管内チューブの尖端部が手術側の

主気管支内に挿管されたまま手術が続けられた

症例である｡

次に,出血,輸血 ･輸液に基 くものについて

であるが,表lIlに大出血と記載 してあるものの

大部分は,肺動脈本幹や上大静脈等のような大

血管の損傷等によって短時間内の急速な出血を

来たしたものである｡ 又,著者 らの観察 した症

例について術中出血量を見 ると,第 4表に見 ら

れるように 30cc/kg以下の出血のときには症

例の約半数が治癒 しているのに反 し,それ以上

の出血を来たしたものではすべて死亡 している

のである｡

第 4表 :肺水腫症例の術中における出血量

出血量 (c c /kg)

10以 下

ll- 20

21- 30

31･-40

41･-････50

不 明

l
3

6

3

0

0

0

553

2

33 8

ll

6

2

33

計 12 F 21 r 33

又,輸血過多というのは,術中及び術後に於

ける出血量をはるかに大きく上 まわった輸血を

行った場合に見 られたものである｡

臨床例についての以上の観察結果から,肺結

核外科における急性肺水腫の葉栗誘因としては

Ⅰ) 換 気 不 全

a) 換気不全を招来する機械的園子

b) 低 酸 素 症

C) 炭酸 ガスの蓄積

甘) 大出血,並びに過剰の輸lrrL･輸液

a) 短時間内の大出血

b) 出血に対する輸血 ･輸液の過剰

等が考えられるのであるが,これのみで急性

肺水腫を招来するものではな く,これに,JjrlJJ循
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環系に特異な何 らかの因子が加わったときに,

はじめて肺水腫を来たすものと思われる｡

又,不明例の中には,神経性因子が何等かの

形で肺水腫の発生に関与している症例が含まれ

ているものとも考えられる｡

第 2章 実 験 方 法

前述 したように,肺水腫の発生機序から考え

て,理論的には肺水腫の際に肺水分量の増加が

あるものと考えられる｡

そこで著者は,ア ドレナリン肺水陸を対照と

して,肺水腫の発来因子と考えられる各々の条

件を負荷 した場合の肺水分量の変動を一つの指

標とし,これと病理組織学的所見を併せ検討 し

たのである｡

第 1節 負荷条件の決定並びに実験方法

前述の文献的並びに臨床的検討の結果,肺外

科領域に於ける急性肺水腫の発来因子と考えら

れる次の因子を負荷条件とした｡即ち

1.出 血 (25cc/kgの急速出血)

2.輸 血 (30cc/kgの急速輸血)

3.輸 液 (生理的食塩水 70cc/kgの急

速な静脈内えの注入)

4.低 酸 素 (10vol%02十90vol%N2)

5.炭酸 ガス (10vol%CO2+20vol%02+70

vol%N2)

6.低酸素及び炭酸 ガスの混合 ガス

(10vol%02+10vol%02+70vol%N2)

7.気遣狭窄即ち呼吸性抵抗

8.開 胸

9.肺 切 除

10.麻 酔 薬

i) エ ー テ ル ii) 笑 気

iii) ラボナール iv) コントミン

ll.神経性因子に関するもの

12.対照としてのア ドレナ リン肺水腫

等である｡

叉,使用した実験動物は家兎であるが,負荷

条件によっては家兎を用いることにより支障が

あるものもあり,そのようなものに√)いては犬

を用いて観察 した｡

その実験方法は次の通 りである｡即 ち,

嘉大給研紀要 第7巻 籍 3号

家兎は無麻酔下で,犬はラボナールの静脈内

注射によって麻酔をし,気管内にチューブを挿

管する｡ この場合,家兎は気管切開を行って挿

管 し,犬では口腔を経て挿入する｡その後に,

以上の諸条件を負荷 し,負荷終了後に直ちに,

補助呼吸のもとに開胸して,家兎では-側全肺

葉を,犬では-肺葉を一気に採取 し,その水分

量を測定するのである｡

以下,各条件別に実験方法を記載する｡

1)ア ドレナ リン肺水腫

ア ドレナ リン肺水腫は次の二つの方法で作成

した｡即ち,0.4mg/kg及 び 0.8mg/kgのア

ドレナリンを静脈内に注入する方法と,種 々の

量の生理的食塩水の輸液後に,種 々の量のア ド

レナ リンを授与する方法とである｡

叉,Cassen及び Kistler14)等 によると,ア

ドレナリン肺水腫はア ドレナリンを注入 してか

ら3分乃至 5分以内に起るといっており,それ

にもとづいて著者は,ア ドレナリンを静脈内に

注入 してから5分を経過 した時に開胸 して肺を

刻出して観察 した｡

2)出 血

家兄においては 25cc/kgが出血量の最大限

であり,それ以上の出血をみたときには失血死

をするようである｡ そこで,出血させ得る限界

量 25cc/kgを頚動脈から急速 に脱血 し,その

後の変化を,時間的経過を追って観察 した｡

3)輸 血

前述のように,実地臨床面に於いては,緩徐

な出血の場合 にはそれに併行 して輸血がなさ

れ,血行力学的動態その他に及ぼす影響は少な

いと見 られ,余 り問題 とならないと思われる｡

こ｣に問題 となるのは,急速な大出血を見た後

に行 う輸血,及び出血量をはるかに上まわった

大量になされた輸血等,出血に対 して不均衡に

行われた輸血である｡

そこで著者は,大 量出血,即ち 25cc/kgの

出也後,約 5分乃至10分を経過 してか ら大量輸

血即ち,30cc/kgの輸血 を行 なった場合 と,

脱血をせずに大量輸血即 ち,30cc/kgの輸血

を行なった場合 との両 者について,時間的経過

を追って観察 した｡
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4)輸 液

40cc/kg及び 70cc/kgの生理的食塩水を静

脈内に注入 した場合の変化を観 察 し,70cc/kg

の輸液後については時間的経過を迫って観察 し

た ｡

70cc/kg という生理 的食 塩 水の輸液量は,

臨床的に考えて最大限であり,100cc/kg以上

にも及ぶ輸液について検討 している研究者 もい

るが,このような量は実地臨床的立場から考え

る時,余 り意味 の ない ものであると考えられ

る｡ そこで著者は,70cc/kgの輸液 後 の変化

について検討を加えたのである｡

5)低酸素,炭酸ガス,及び両者の混合ガス

負荷

i) 低酸素負荷は,酸素 10vol% 前後,窒

素ガス 90vol% 前後の混合 ガスを用いた｡

ii) 炭酸ガス負荷は,炭 酸ガス 10vol% 前

後,酸素 20vo1% 前後及び窒素 70vol% 前後

の混合ガスを用いた｡

iii) 両者の混合ガス負 荷 は,酸 素 10vol%

前後,炭酸 ガス 10vo1% 前 後 及び窒素 80vol

前後の混合ガスを用いた｡ (以下, これを ｢混

合ガス｣と呼ぶことにする｡)

以上の三種類のガスを負荷 して,時間的経過

を追って観察 した｡

6)気道狭窄 (呼吸性抵抗)

本実験は犬について行った｡即ち呼気及び吸

気の各々に水柱 50mm 程度の抵抗を置いた｡

7)開 胸

家兎を用いて,補助呼吸を行なうことな く約

1時間に亘って-側の開胸を行ない,開胸側の

肺及び反対側の肺について観察を した｡又,開

胸側の肺は虚脱状態のま のゝものと,易侶出前に

一旦加圧 して,もとの状態にまで膨 らせたもの

の両者について観察 した｡

8)肺 切 除

前述のように,家兎では平圧下における一例

の開胸が~可能であるので,開胸 した直後に一一側

胴jCj)全集を別 出し,約 1時間に亘 りこのま ｣の

伏態におき,その後の確存柿の変化について観

察を行った｡

9)麻酔剤の影響
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麻酔剤の影響について検討を加えるために,

エ-テル及び笑気による麻酔,ラボナールによ

る麻酔並びにコン トミンの使用を行った際など

の変化について観察 した｡

10)神経性因子に関するもの

肺外科に於ける神経の切断が肺水腫の発生に

どの程度関係を有するかについて,著者が行っ

た実験方法は次の通 りである｡ 即ち,

犬をラボナールで麻酔 し,補助呼吸のもとで

開胸 し,右申肺葉の神経遮断を行った｡

即ち,先づ,気管枝に沿って肺内え入 る神経

を切断するために,気管枝を切断 した後,これ

をビニール管を用いて再び修復する｡叉,肺血

管に随伴 している神経を遮断する目的で,肺動

脈及び肺静脈を約 1分間圧挫する｡ これ らの操

作の約 1時間後,右の肺全葉を割出し,非処理

の右上葉を対照 として右 中葉 の変化 を観察 し

た｡

又,晒門部の操作に引続いて前述の諸条件を

負荷 し,同様の観察を行った｡

次に,肺外科には直接に関係はないが,家兎

を用いて迷走神経肺水腫について観察 した｡即

ち,両側の迷走神経を第 1図に示すごとく,上

喉頭神経の分岐部よりも末梢部で反回神経が分

第 1図 迷走神経及び頚部交
感神経 (Ⅴ.d.Broek)

/′一交感神経幹
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岐するよ りも中枢の部分において切断 し,切断

後約24時間後の肺について観察を行った｡

第 2節 肺水分量の測定

これについては前第において詳述 した通 りで

あ るが,家兎については,著者の案出せ る放射

性同位元素燐 P32を用いる方法,及び従来の方

法の中で最 も妥当だと考え られ る方法 (以後,

これを ｢従来の方法｣ と呼ぶ)を用いた｡

即ち,負荷条件を負荷 した後,脱血,屠殺等

の操作を加えることな く,補助呼吸のもとで開

胸 し,直 ちに肺門部を結集 して肺を副出し,柿

内の血液を滴下せずに,そのまゝで重量が既知

のVヤー レに入れ,70oC乃 至 80oC の乾燥器

にて48時間乾燥す る｡ そ して,その乾燥前後の

重量か ら肺水分量を求める方法を用いた｡

又,犬については従来の方法によってのみ測

定を行った｡

第 3節 病理組織学的検貫寸

刻出肺の一部をフォルマ リン固定 した後に,

パ ラフィンにて包埋 して組織切片標本 とな し,

-マ トキV リン,エオヂン染色を行って観察 し

た ｡

そ して肺における変化の程度によって,第 5

表 に示すように,第 Ⅰ度乃至第Ⅳ度に分類 し検

討 した ｡

第 5表 :肺水腫の組織像の分類

第1度 :肺静脈の哲鰐が認められる他には著変が
認められないもの

第2度 :肺胞腔えの赤血球及び体液の漏出が軽度
に認められるもの

第3度 :肺胞腔えの赤血球及び体液の漏出がかな
り高度に認められるもの

第4度 :漏出した赤血球や体液に依り肺胞腔が全
く満たされているもの

即ち,

第 Ⅰ皮は,第 2図に示すように肺静脈枝及び

毛細血管に哲血のみが認め られるもの｡

第 工度は,第 3図に示すように肺胞腔内に血

液成分が僅かに漏出しているもの｡

第 Ⅱ度は,第 4図に示すように肺胞腔内えの

血液成分の漏出が更に高度になったもの｡

第Ⅳ度は,第 5図に示すように漏出液が肺胞

京大結研紀要 第7巻 第3号

腔内に充満 し,変化が最高度に達 したもの

等である｡

著者 らは,4度に分けた変化の中,第 Ⅰ皮及

び第 Ⅰ度の範囲内にあるものは肺水腫の準備状

態 とも言 うべ きものであ り,第 Ⅱ度及び第Ⅳ度

のものを真の意味での肺水陸像 と見 るべきであ

ると考えている｡

第 3章 実 験 成 績

第 1節 肺水分量か らみた成練

第 1項 従来の方法による成績

1)家兎を用いた場合

A.正 常 値

正常値の平均は80.08% を示 してお り,大体

において ±1.5% の範囲内にある｡ これに反 し

て,薬物の使用等の方法

により屠殺 した直後の肺

水分量は,著者の得た結

果では第 6表に示すごと

く78.13%か ら87.50%の

間の値を示 してお り,そ

のような値を示す原因が

どこにあるかは別 として

も,この屠殺 とい う操作

は避けるべきであ ると思

われる成績を得ているの

である｡

B.ア ドレナ リンの

静脈内注入

第 6表 :無負荷時

屠殺後の肺水分
量 (家兎)

(36)!
8

d ●87.50
7

6

8LL'4
3

2

1

齢

肺水分且

ア ドレナ リンを静脈内に注入すると,注入後

直 ちに呼吸を停止す る｡ この無呼吸は,その注

入量 と注入速度 とによ り持続時間に差異が認め

られるが,暫 くの後には呼吸を再開 し,典型的

な肺水腫の発生を見 るときには,注入 してか ら

3分乃至 5分後に気管内えの泡沫性血性の液の

出現を認め,更には口腔や鼻孔よりの漏 出液の

溢出を見 るに至 る｡

i) 0.4mg/kg

この量のア ドレナ リン注入後 5分での肺水分

量は81.45%程度であ り,大体 81%乃至 83%の

値を示 している｡ この場合には肉眼的に殆んど
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肺の異常所見を認めない｡

ii) 0.8mg/kg

この量の注入では,平均 84.55% を示 してお

り,肉眼的にも異常所見を呈 し,血性泡沫性の

享夜の瀦溜を認めることが多いようであるっ

C) Ll1 血

25cc/kgの血 液 を頚 動脈か ら脱去せ しめた

後の時間的経過に伴 う変化は,第 7表に示すよ

うに従来の方法による測定値では,次第に増加

を した後,再 び減 少 して ゆ く傾向を示 してい

る｡

第 7表 :lTl'J血 (15cc/kg)後に於ける肺及び
｣加夜の水分量 (家兎)

利

払

4

3

2

(

肺
水
分
且

約

9
8m

2.57_竺竺___ ー/

r 2_65/

507

/ 霊 ニ ト ＼ ､ 831,

193

/ 054_0=65_____.--1
80.97一一●-~ 070

箆智 者幣 IlI:;柿- モt7t

7.91 7･96

240 時間 480

D ) 生理的食塩水の輸液

40cc/kg及び 70cc/kgの生理的食塩水を静

脈内に急速に注入 した場合,注入終了か ら10分

後の各 々の肺水分量を求む ると, jI々 82.15%

(81.65-82.90%),83.71% (82.33-85.16%)

を示 してお り,又 70cc/kgの輸 液 後に万ミける

時間的経過に伴っての変化は,第 8表に示すよ

うに次第に減少 してゆ く傾向を示 している｡

第 8表 :生理的食塩水 (70cc/kg)の静注後

に於ける肺の水分量 (家兎)

'訂 _i

柿

; 3

1

2

1

80

79

㌍ 181鎚 〔= 範 ,雷幣 芝慧霊芝 )

82.50
-~●＼

80.47

ー●

81.72

iiF
79.98

0 30 60 90 時間(分) 120

E) 生 理 的食塩水輸液 とア ドレナ リンの

静脈内注入
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Jl理的食配 水を静脈内に急速に注入 した場合

には,輸液終了後,10分乃至20分に於いて肺水

分量が最高値を示すことを知 り, このときにア

ドL/ナ リンを静脈和 F'T注入 したならばア ドL'ナ

リンのみを坪.独に静脈内に注入す る場合に比 し

て,はるかに顕著な水腫様変化を招来するので

はないかと考えて,この実験を行ったのである

が,その結果次の成績を得た｡

即 ち,各 々を単独に授与 した時には,肺水腫

の所見が全 く得 られない か或いは軽度であるに

も拘 らず,70cc/kgの生 理 的食 塩 水を輸液 し

て20分を経過 した時に,0.4mg/kgのア ドレナ

リンを静脈内に注入 した ときの水 分 量 は84.48

形 (82.35-86.48%)を示 してお り,両者の授

与間隔を30分 とした時には,83,87% (82･72-

85.53%)を示 したのである｡

又,単独授与では 85.44% 程度の肺水分量を

示すア ドレナ リン量 0.8mg/kg と,殆 ん ど変

化を示さない輸液 量である 40cc/kgの生理的

食塩水を混 和 して 同 時 に注 入す ると88･38%

第 9蓑 :生理的食塩水及びアドレナリンの静脈内

注入後の肺水分量 (家兎)

95

4

3

肺

水

分

虫

ぢ

-爪

1㌧

2

1

nU
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8

9
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6

85

4

3

ウ

1

80

79

10 20 30

強理的食塩水輸液 よりア ドレナ リンを静脈内に

注入す る までの経 過時rtJl(分)
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(85.53-92.61%) の高値を示 した｡ 以上の成

績は第 9表に点線で示した通りであるo

F) 輸 血

第10表に示すように 30cc/kgの輸 血を行っ

てから30分を経過 した時には,肺水分量は79.47

%を示し, 1時間後には 78.94% と正常範囲内

ではあるが寧ろ減少の傾向を示 しているようで

ある｡

又,25cc/kgの出血の後に 30cc/kgの輸血

を行った場合も,その肺水分量は殆んど正常補

間内にあった｡

第10表 :輸血 (30cc/kg)後の肺水分量 (家兎)

別8rHrは
鮒

肺
水
分

dd

80.08
●･･､

79.38 .46

- :__ _
O 30 時間(分) 60

G)低酸素及び炭酸ガス並びに両者の混

合 ガスの負荷

両者をそれぞれ単独に負荷 した場合には,罪

11表及び第12表に示すように,何れも時間的経

過に伴って僅かの増加を認めるにすぎず,その

混合ガスを負荷 した場合には第13表に示すよう

に,前二者に比して増加の程度が僅かに上 まわ

っているにすぎない｡

第11表 :低酸 素 (10vo1%02十90vol%N2)

負荷時の肺水分量 (家兎)

0 30 60負荷時間 (分)90
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第12表 :炭酸ガス過剰 (10vol%CO2十20vol%02

十70vol%N2)免荷時の肺水分量(家兎)

1_rb1

82

柿

7芽 81
旦

eO

1.12 ′一一
Ej

/+--
一一′ー1.53

81.75

0 30 60 負荷時間 (分)90

第13表 :混合ガス負荷時の肺水分量の変動
(家兎)

(10vol%02十10vo1%CO2十80vol%N2)

%
QON

81

肺
水
分
i

,5L･一
一一ノー81.85

79.38

- 1 ･f _ t_
0 30 60 時間(令) 90

H)両側頚部迷走神経切断

両側の迷走神経を頚部において切断すること

によって,24時間以内に典型的な肺水陸を招来

し,気管内に血性泡沫性の液を認めたものは全

症例数28例中の 4例 (17.3%)にすぎない｡ し

かし,これ等の症例について肺水分量を求める

と84.89%乃至85.52%を示 しており明らかな帖

水分量の増加を認めている｡

Ⅰ.開胸並びに肺切除

-側を平圧の下で開胸 し,開胸側の肺は虚脱

状態のま でゝ 1時間に亘って放置した後,その

両側の肺について検討したのであるが,開胸側

肺の水分量は80.23% (78.57-80.54%) と殆

んど正常値を示 しているのに反 して,反対側肺

は81.28% (80.35-82.66%)を示 し, 僅かで

はあるが増加を認めたのである｡

又,-側柿を全部別出した後,平圧開胸のま

でゝ 1時間 を経 過 した際には,反対側の肺は

81.25% (80.46-82.52%)の水分量を示 してお

り,肺の別出をせずに平圧開胸したときの反対

側肺の水分量と比べて殆んど変化を認めない｡
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J)エ-テルルびに笑友も麻酔

1時闇に亘ってエ-テル並びに笑気のiii.独麻

酔,及び笑気使用に続いてのエーテル麻酔等を

行ったが,肺水分量には全 く異常を認めなかっ

た,,

K) コ ン ト ミ ン

コン トミン 15mg/kg を 静脈 内 に注入した

際の肺水分量には全 く変化を認めなかった｡

又,前に述べたように,0.8mg/kgのア ドレ

ナ リンの静脈 内えの注 入 によって瞳水分量は

84.55% を示 してお り, 肺水腫の所見が得 られ

たのであるが,この量のア ドレナ リンを摸与す

る約 5分前に,15mg/kg の コン トミンを静脈

内に注入 してお くと,その後に授与 したア ドレ

ナ リンによる変化は殆んど見 られなかった｡

更に前に述べたようにア ドレナ リン 0.8mg/

kg と生理的食塩水 70cc/kg の混合注 入を行

うと,著 明 な肺 水 分量 の増加を認めるが,そ

れ らの注 入 の約 5分前 に 15mg/kgのコン ト

ミンを授与 してお くと, その肺水分量は 84.57

C26程度に増加するにすぎないr

2.犬を用いた場合の成績

A)正 常 値

諸家の報告している犬に於ける怖 水分量の正

常値は次の通 りである｡即ち,

Skelton 78.70%, Jordan 79.OO覇, Eaton

79.34% 及び矢野 78.72% 等 であるが,著者の

測定値は79.05%を示 してお り,Jordan のいう

値 とほぼ同じであるニ

B)気道狭窄 (呼吸性抵抗)

呼気及び吸気の抵抗を作って約30分呼吸をさ

せた後に於ける怖 水分量は81.03C%L7-82.12%で

ある(

C)神経遮断実験

前述の方法によって肺門部を処理 した後,約

1時間に亘って補助呼吸を加え,処理 した肺葉

と非処理の肺葉 とを同時に易り出して,その各 々

の肺水分量を測定 したが,このときの非処理の

肺葉の変化は開胸に依る影響を示 しているもの

であ り,一方,処理を した肺葉の変化は,開胸
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及び肺門部の処理による影響を示 しているもC/)

であると考えられる｡

この時の帖水分量は処矧 賄葉が 79.34% であ

り,非処理肺葉が 78.91% を示 している｡即ち

両者の問に有意の差を認めない｡

夏に,陣門部o)処理を加えた後,低酸素,炭

酸 ガス,混合 ガス及び生理的食塩水の輸液等の

諸条件を負荷 した処,それ等の肺水分量は第14

表に示すような変化を示 したのである｡ 即ち,

これ等条件の負荷後において も肺門部を処理 し

た肺葉 と非処矧柿葉 との問に有意の差は認めな

かった｡

第14表 :神経性因子に関する実験成績 (犬)

月巨処 理 肺 葉
負 荷 条 件 . 処 理 肺 葉 了卜('S 比 嵐)

Jr:_ 常 備

低 酸 素 (10%)

CO2 (10%)

低酸 素 + Co g

輸 液 (70cc/′′kg)

79.34 ' 78.91

1

80.45 ｡ 80.65

第 2項 著者の考案せる方法 (放射性同

位元素燐 P 32 を使 用する方法)

による成績,並びにこれと ｢従

来の方法｣によるものとの比較

検言寸

A)7f:_ 常 倦

平均 79.38% であり,柿内血液の水分量を考

慮に入れてない ｢従来の方法｣による測定値,

80.08%よりも僅かに低値を示 している｡

こ でゝ,家兎の柿水分量及び血液水分量につ

いて,諸家のあげているjT.常値をみると,第15
表の通 りであるっ

第15蓑 :家兎の肺及び血液の水分量の正常値

肺 水 分 量 ;血亨水 分 量

Skelton

Mendenhalletal

Manery&Hasting

著 者

77.65 82.80

79.75 85.65

80.00 82.45

79.38 80.97

表中,前三者の肺水分量は,肺内血液の水分

量を考慮に入れていないものである｡そ して こ

の血液水分量が負荷条件の如何によっては大き
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く変化するのである｡

B)ア ドレナ リンの静脈内注入

i)0.4mg/kg

この程度の量のア ドレナ リンの静脈内えの注

入では,その肺水分量は,従来の方法によるも

のでは81.45%程度であり,正常値に比べて1.37

%の増加であるが,血液の水分量の変動を考慮

に入れた著者の方法では,平均 80.11% となり

0.73%の増加を示 しているに過ぎない｡

ii)0.8mg/kg

この場合には典型 的 な肺水腫 の症状を里す

る｡この際の肺水分量は,従来の方法によると

正常値に比べて4.47%の増加を認めるに過ぎな

いが,著者の方法によると85.72% となり6.34

%の増加を来たしている｡

C)出 血

25cc/kgの急速 出血 の後の肺水分量の変化

は第 7表に示す通 りである｡ 即ち,従来の方法

によるときには,その変化は時間の経過に伴っ

て増加を示 し,最高値では81.93%にも至 り1.85

%の増加を示 しているに拘 らず,その際の肉眼

的所見は Jordanの分類による0度 を里 してお

り,病理組織学的所見 も後に記すように殆んど

異常を認めないのである｡

しか し,この場合には血液の水分量が著明に

増加 しているのであり,これを除外する著者の

方法による時,第 7表中の実線で示すように肺

水分量はむ しろ減少 していることが判 り,肺水

分量と肉眼的所見及び病理組織学的所見 とが一

致する｡

この著者の方法によって得た成績は,出血後

には肺水分量の増加 を来たすという Eatonの

報告と相反するものであり,一方,出血後にお

いてほすべての組織は水分を失ない,血液の水

分量のみが増加するというSkeltonの報告に一

致するのである｡

D)生理的食塩水の輸液

従来の方法によって求めた肺水分量では,40

cc/kg及び 70cc/kgの生理的食塩水の静脈内

えの急速輸液後に於いては,前述のように,夫

々1.57%乃至2.82%と後者に於て有意の増加を

京大結研紀要 第 7巻 第 3号

示 しているにも拘 らず肉眼的所見では大体,C
皮の程度であり,この間に矛盾があるように思

われる｡

しかし,著者 の方 法 によって求めたもので

は,第 8鮭に於 いて実線 で示したように,70

cc/kgの急速輸液をした場合においても81.25

%を示 し,1.87%程度の僅かな増加をしたのち

次第に減少 してゆ く傾向を示すことを知るので

ある｡

E)生理的食塩水の輸液とア ドレナ リ

ンの静脈内注入 との両者を行った

場合

前述 したように,実験的に典型的な肺水陸を

作るために用いた方法,即 ち 70cc/kgの生理

的食塩水を急速に静脈内に注入 して後,20分を

経過した時に 0.4mg/kgの ア ドレナ リンを静

脈内に注入 した場合には,肺水分量は,従来の

方法によると4.40%の増加を示 しているのであ

るが,これを著者の方法によって求めると第 9

表に於いて実線で示 したように86.70% (83.54

-91.50%)で,正常値に比 して平均 7.32% の

増加を示 したのである｡

又,40cc/kgの生理 的食 塩水と 0.8mg/kg

のア ドレナ リンとの混合液を静脈内に注入 した

ときには,従来の方法では肺水分量の増加量は

8.30%を示 しているのであるが,著者の方法に

よると肺水分量は93.81% (91.75-95.30%)と

いう高値 となり,その増加量が 14.43% にまで

達 していることが判るのである｡

F)輸 血

30cc/kgの輸血 後 に於 ける肺水分量の変化

をみると, 30分後には79.46%, 1時間後には

78.77%を示 してお り,正常値 と大差を示さず,

その後も殆んど変化を認めなかった｡

又,25cc/kgの脱血直後に 30cc/kgの輸血

を行なった時にも正常値 との問に大差を認めな

かった｡

G)低酸素,炭酸ガス,並びにそれ等

の混合ガスの負荷

10vol% 前後の低酸素や炭酸 ガスを各 々単独

に家兎に負荷 した場合には,第11表及び第12表
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に示すように,時間的経過と共に僅かに肺水分

量の増加を認めはするが,90分に亙って負荷 し

ても,その増加量は 1-1.5% 程度であり, こ

の両者の混合ガスを負荷 した時には肺水分量は

30分程の問に急激に増加をみ,前者に比 してや

ゝ大きい変化を見 るようではあるが,その増加

量は第13表中の実線のごとく,著 しいものでは

ないようである｡

これは前述のように Aviadoのいう動物によ

る個体差,即ち家兎ではアノキジアが肺の血管

収縮作用を示すのに数時間を要 し,犬ではその

ような作用を示さないといっていることに関係

があるのかも知れず,著者が低酸素負荷に際 し

て家兎を用 い て検討を加えた結果の成績に対 し

ては,このことを考慮に入れる必要があるよう

に思われる｡

H)両側の頚部迷走神経切断

両側の額部迷走神経を第 1図に示す部位にて

切断した場合には,前述のように23例rl14例に

典型的な肺 水腫 を見 たが,この時の肺水分量

は,従来の方法によると84.89%乃至85.52%の

程度を示している｡この際の血液水分量は僅か

しか増加をせず,これを考慮に入れた著者の方

法によると87/g6前後という高値を示 しているの

であろっ

Ⅰ)開胸並びに肺切除

平作下において-側の開胸をし,約 1時間放

tFT':した結果の開胸側及び反対側の肺水分量の増

加量は, 従来の方法によると夫々0.15%,1.2

%であったのであるが,著者の方法によると,

T冊雛削ま79.61% (79.46,% ～79.85%),反対側

は81.04% (80.34-81.84/Ot:)を示 し, その増

加量もプこ々 0.23%,1.66%であり,この間に有

点の差を認めなかった｡

又,一方の肺の全別出を行った場合には,節

1項で記したのと同様に,平圧開胸下で開胸側

肺を虚脱状態に保ったときの反対側の肺の変化

と同程度の変化を示しているようである｡

さらに,開胸 した後,補助呼吸の下で肺を可

及的にもとの状態に保った場合には,反対側Jni

も殆んど正常値を示し,むしろ,僅かではある
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が減少を認みるようである｡

J)エーテル並びに笑気麻酔

これ らの場合には血液の水分量に変化が見 ら

れず, 帖水 分量 も全 く掌を常が認められなかっ

た｡

K) コ ン ト ミ ン

コン トミン自体の肺水分量に与える影響は殆

んど見 られなかった｡

しかし,肺水腫を招来させ得る量のア ドレナ

リン即ち,0.8mg/kgのア ドレナ リンを授与す

る前にコン トミンを静脈内に注入すると,肺水

分量に殆んど変化を認めない｡ しかし,ア ドレ

ナ リン 0.8mg/kg と生理的食塩水 40cc/kgと

の混合液を静 脈内え注入 したときには,コン ト

ミン 15mg/kgを予め投与しておいて も,その

肺水分量は86.45% を示 し,正常値に比 してそ

の増加量は7.07%であり,従来の方法によって

求めた増加量4.49須 こ比較 して,はるかに人き

な値を示 している｡

第 3項 小 括

以上,著者は臨床的に肺水陸の誘因と考えら

れる諸条件を動物に負荷 し,その肺水分量の変

動を槻察 したが,その結果,次のことが言い得

よ う｡

即ち,従来の方法と著者の方法とを比較する

時,出血及び輸液等,血液水分量の変動が人き

いと考えられる場合に於いては,理論的にも,

叉,実験的にも著者の方法の方がはるかに正確

な値を得る｡

又,従来の方法によって,出血等が肺水陸の

大きな成因と考えられていたが,著者の方法で

は出血による肺水分量の変動は少な く,実際面

からみても肺水陸を認めていない｡このことは

著者の方法の正確さを物語るものであろう｡

第 2節 病理組織学的所見

第 1項 病理組織学的所見,並びにそれと

肺水分量との関係

Altschuleは肺水腫を,実地臨床上,次の四

期,即ち初期,問質期,肺胞期並びに末期に分

けているが,肺夕挿し領域における急性肺水陸に
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於てほ,必ず しもこの順序が認められるもので

はな く,又,動物実験においても必ず しもこの

順序に従 うものではない｡問質系の変化と肺胞

系の変化とが共存 しているものもあり,問質系

の変化のみを残 して死亡 しているものも認めら

れるようである｡

又,前にも述べたように,肺水腫の所見は全

肺葉全体に亘って一様 にB.1られ るものでもな

く,-肺葉についても全体に同様の変化を示し

ているものでもない｡

しか し,何れの場合にも,病理組織学的にみ

て,肺水腫の変化の内で著明なものは肺胞領域

及び肺動脈周囲 の結 合織に見 られる変化であ

り,各条件の負荷による肺の組織学的変化もこ

れに従って,前に述べた 4度に分類 して観察 し

た ｡

A)ア ドレナ リン肺水陸

i)0.4mg/kg

この量のア ドレナ リンを静脈内に注入 した場

合には,著者 らが肺水腫の準備状態と考えてい

る程度の変化,即ち主として第 Ⅰ度を示 してい

たのである｡

しかし,症例の中にはⅠ度の変化を主体 とし

ているものも少数には認められた｡

ii)0.8mg/kg

この量のア ドレナ リンを静脈内に注入 した場

合には,臨床的に泡沫性啄疾等の肺水腫像を里

するものが多 く,肺水分量 の増加 も著明であ

り,その組織像 も第 Ⅱ度乃至第Ⅳ度の変化を示

しているのである｡ 即ち,肺水分量の増加 と平

行 した所見が認められる｡

B)出 血

頚動脈から25cc/kgの脱血を急速に行ない.

その後の変化を観察 した結果,第 6図に示すよ

うに異常は全 く認められなかった｡

前述 したように,この際の肺水分量は,従来

の方法で測定 した値では増加を示 しているが,

組織学的には殆んど正常像を里している｡ しか
I

し,著者の方法によって測定 した肺水分量では

軽度の減少を示 してお り,組織学的所見 と一致

しているのである｡

京大結研紀要 第 7巻 第 3号

C)生理的食塩水の輸液

40cc/kgの生理的食塩水の輸液のときには,

その組織像は正常像乃至第 I度の所見を皇して

いる｡

しかし,70cc/kgの急速 な輸液 の際には,

第 7図に示すように,主として第 1度乃至第 甘

皮の変化を示 している｡

しかし,時には極 く一部に第 Ⅷ度の変化を里

することもある｡

この両者 の所見 から考えると,70,1,C/kg程

度の生理的食塩水の輸液のみによっては,肺水

腫の準備状態を形成するが, 肺水陸の発来を見

るには至らないように思われる｡

D)生理的食塩水の輸液 とア ドレナ リ

ンの静脈内えの注入

0.4mg/kg 及 び 0.8mg/kgのア ドレナ リン

を静脈内に注入 したとき,及 び 70cc/kgの生

理的食塩水を急速に静脈内に輸液 したときの各

々の所見は前述の通 りであるが,このように軽

度の変化を釆たすにすぎない二つの因子を同時

に負荷 した場合,即ち 70cc/kgの生理的食塩

水を輸液 してから20分乃至30分を経過 してから

0.4mg/kgのア ドレナ リンを静脈内に注入 した

場合,或いは両者を同時に授与 した場合にはそ

の組織像は第 8図に示すように,何れも第 皿度

の変化,即ち典型的な肺水腫像を里 している｡

しかし,このように組織学的所見では同様に

第 Ⅷ度乃至第Ⅳ度の変化を示 していても,前述

のように,その肺水分量の増加の程度には少な

からぬ差異が認められるのである｡

ちなみに,40cc/kgの生理的食 塩水 と 0.8

mg/kgのア ドレナ リンを同時に静脈 内に注入

した時の組織像を見ると,同様に第 皿度を主体

とした変化を示 しているが,その際の肺水分量

は,平均14.43%の増加を示 し,最高95.30%に

も達 している｡

E)輸 血

30cc/kgの輸血 を急速 に行なった場合,そ

の組織像において,殆んど正常に近い所見を得

た｡又,肺水分量も略々正常である｡

又,25cc/kgの急速出血に続いて,30cc/kg
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U刃釦rlLを匿和 ,=行ったときにも殆んど変化を認

(/)なかった,

F)低酸素,炭酸ガス並びに混合

ガスの負荷

各々の単独負荷の場合には第 9図に示すよう

に第 Ⅰ度の変化を主体 としており,混合ガスの

魚荷の時には第10図に示すように第 Ⅰ度乃至第

甘度を示 し,主に第 甘皮が主体をなしているよ

うである｡

これ らの単独ガス並びに混合ガスの負荷によ

る変北 は,その両 者 の問 の 差異は著明ではな

く,ただ,混合ガスの場合の方が短時間内に肺

の変化を招来する傾向があるようである｡ しか

し,その変化は挿水陸の準備状態と考えられる

範囲内にとゞまっているようである｡

G)両側頚部迷走神経切断

両側の頚部迷走神経を切断し,臨床的に肺水

腫像を皐した症例の組織学的所見は,第 Ⅰ度乃

至第Ⅳ度を皐し,主に第 Ⅷ変の変化が認められ

る(

H)開胸並びに晒切除

-側を開胸 し,補助呼吸を続けていたときに

は,陣の組織像は正常像を示 しているO

又,補助呼吸を行わずに平圧開胸 したときの

反対側伸,及び一側の全別除を行ったときの残

存帖の変化は,共に第 Ⅰ度乃至第 丑度を示 して

お り,主に第 Ⅰ度の所見が認められた｡

I)エーテル及び笑気麻酔,並び

にコン tミンの静脈内注入

前述 した条件で各々を負荷 した結果,何れの

場合においても組織学的に全 く異常が認められ

なかっ た｡

第 2項 小 括

以上の各種条件を負荷 した際の病理組織学的

所見を検討したが,各条件を単独に負荷 した場

合には,その変化は軽度であり,又,その各 々

についてみると,著者の方法によって測定 した

肺水分量の成績 と略々一致する所見を得た｡

第 4章 本篇総挿,考欝並びに轄帝

怖外科領域に於いて,帖水腫の発生に関与す

ると考えられる冊子を,臨床例33例について検

討してみると,Fl偏心U_)ように,出血,輸血 ･輸

液等に関係する因子 と,換気不全に基 くと考え

られる因子 とに二人別し得るのであるO

著者はこれらの因子をさらに分析 して,その

個 々の条件を家兎及び犬に負荷し,その肺水分

量に及ぼす影響を検討すると共に,病理組織学
的所見をも参考として観察 したのである｡

これ等の所見を綜括するにあたり,問題を次

の三つに要約 して論 じてみたい ｡ 即ち,

1.従来の怖水分量の測定方法と著者の方法

との比較検討

2. 肺水分量からみた肺外科領域における急

性柿水陸の発生因子の検討

3.急性柿水陸の検討方法 としての帖水分量

測定法の限界

の三つであるr

l.従来の陣 水分量の測定方法 と著者の方法

との比較検討

従来の方法 と著者の方法 との問で,最 も差異

が認められる場合は,血液の水分量に直接変動

を与えると考えられる国子を負荷 した場合,及

び挿組織内の水分量の変動が血液の水分量のそ

れをはるかに上廻った場合である｡

即 ち,前者の場合には従来の方法によって求

めた値は,実際の晒水分量の値よりも大きい情

を示すことになり,出血時に於ける晒水分量の

変動の際には第 7表に示すように,その増減が

逆になって現われるのである｡

又,一方,後者の場合は,ア ドレナ リン肺水

腫のときなどにみられ,この際には,従来の方

法によると実際の値よりは低い水分量を示すよ

うである｡

これ等の場合の肺水分量の変動を病理組織学

的所見 と比較 してみると,著者の方法によって

得た値 と一致 した所見を里 してお り,理論的に

も,実際面に於いても正 しい測定方法 と考え ら

れるのである｡

しかし,他の因子の負荷の場合には従来の方

法によって得た値 と,著者の方法によって得た

値 との間に大きな差違は認められず,理論的に
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は別として,実際面に於いて従来の方法も叉,

その条件の如何によっては用いられる価値があ

るものと考えられる｡

2.肺水分量からみた肺外科領域に於ける急

性肺水腫の発生因子の検討

肺外科領域における急性肺水腫の発生因子を

実験的に正常動物に負荷 し,その肺水分量をみ

てみると,前述のように肺水腫と考えられる値

を示さずに,た 肺ゞ水腫の準備状態と考え られ

る程度の変動をみるにすぎない｡これは又,柄

理組織学的所見に於いても同じである｡

Eaton等ほ,出血後における肺水分量を測定

し,その増加を認め,出血を肺水腫発生の-因

子 としているが,これも著者の方法によると正

常範囲内にあるのである｡

これ らの事実はどのように説明しうるのであ

ろうか｡

協同研究者佐川66)は,教室の肺結核外科領域

に於ける急性肺水腫に関する一連の研究を綜括

して,肺結核外科における急性肺水腫は肺内流

血量及び肺内血流量の増加 という外的因子と,

肺血管床という内的因子 との不均衡によって発

生すると述べている｡

即ち,正常な血管床を有 している健常動物に

種 々の因子を加えても肺水腫は発生せず,これ

に血管床の予備能力の減少をみて初めてその発

生をみるのである｡

このように説明するとき,正常動物によって

得た著者の所見 もまた当然であろう｡

又,諸家が肺水分量の成績をもって,姉水腫

の発生因子 と考えている因子はその実験方法に

於いて,実地臨床面から考えてはるかに大きい

負荷を行っていることが多いのであり,著者が

実地臨床面から考慮 した同じ因子の負荷条件の

下に於いてはその発生を見ないことは当然あり

得ることであろう｡

さらに又,実験動物に於ける肺血管の特異性

も問題になるであろう｡ 前述 のように Aviado

は低酸素負荷に対する各動物に於ける肺血管の

態度が異 ると言っている｡

以上のことを考える時,急性肺水腫は外的因

子の外に肺血管の特異性 という内的因子が加わ

京大結研紀要 第7巻 第3号

って初めて発生すると考えるのである｡

3.急性肺水腫の検討方法としての肺水分量

測定方法の限界

従来から肺水分量の測定は,その測定方法の

もつ欠点から肺水腫の検討方法として,あまり

重視されていないようである｡ しかし,著者の

行った方法では,臨床症状,肺の肉眼的所見,

さらに病理組織学的所見等と略々一致 した成績

を得,肺水腫の検討方法として成立つものと考

えられる｡

しかし,急性肺水腫はその性質上,肺の血管

慕,或いは リンパ系等に於ける時々刻 々の変化

を生理学的にとらえる必要があり,病理組織学

的所見と同様,本法をもってはこの変動をとら

えることは出来ない｡

即ち,本法をもって急性肺水腫の検討方法と

しようとするときには,他に肺に於ける水分循

環面の動きをとらえる病態生理学的な検討方法

をもつけ加えるべきであろう｡

以上,著者は肺外科領域に於ける急性肺水腫

の発釆因子を肺水分量という指標でもって実験

的に検討し,次の結論を得た｡

1.肺水分量の測定に於いて,従来の方法と

著者の方法とを比較するとき,その間に差違を

認めるのは血液水分量に直接変動を与えると考

えられる因子を負荷 した場合と,肺組織内の水

分量の変動が血液水分量のそれをはるかに上廻

った場合とである｡

2.著者の方法によって得た成績と病理組織

学的所見 とは略々一致 しており,著者の方法は

実際面に於いても正 しいと考えられる｡

3.肺外科領域に於ける急性肺水腫の発生因

子を実験的に正常動物に負荷 し,その肺水分量

をみると,肺水腫の準備状態と考えられる程度

の変動をみるにすぎない｡

このことは肺外科領域に於ける急性肺水腫の

発生には外的因子の他に肺血管床の特異性とい

う内的因子が大きく関与しているとする考え方

に一つの根拠を与えるものであろう｡

4.肺水分量の測定法をもって急性肺水腫の

検討方法としようとする場合には,他に肺に於

ける水分循環面の動きをとらえる病態生理学的
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検討方法をもつけ加えるべ きである｡

全篇総括,並びに結論

以上,著者は肺水分量という指標で もって楠

外科領域に於ける急性肺水腫の発来因子の検討

を行ったのである｡

まづ,著者は多 くの欠点をもつ従来の睡水分

量の測定方法を検討 し,その最も大きな欠点は

肺内血液量及び血液水分量の変動をとらえ得な

いことであることを知った｡

そこで著者は,これ等の変動を知 り得る肺水

分遣の測定方法を考案 した｡

著者の考案 した測定方法の大要は次の通 りで

ある｡即ち,

1.放射性同位元素燐 P32をもって赤血球を

標識 し,これを負荷条件の負荷終了10-15分前

に静脈内に注入 し,負荷終了後,補助呼吸の下

で開胸 し,肺を別出する｡ 採血を同時に行 う｡

2.この採取 した肺及び血液を 70oC-80oC

にて48時間乾燥する｡

3.この乾燥前後に於ける重量及び放射能値

か ら肺内血液を計算上で除外 し,真の肺水分量

を求める｡

次いで肺外科領域に於ける急性肺水腫の発生

因子を,著者の方法並びに従来の方法によって

得た肺水分量という指標で もって,実験的に検

討 し,次のような結論を得た｡

1.著者の方法は理論的にも実際上にも従来

の方法に比べて正確な値を得る｡ ことに,血液

水分量に変動があった場合,及び肺組織内の水

分量の変動が血液水分量のそれをはるかに上廻

った場合 とに於いては,著者の方法は,従来の

方法に比べてはるかに正確である0

2.肺外科領域に於ける急性肺水腫の発生因

子を実験的に正常動物に負荷 し,その肺水分量

をみると肺水腫の準備状態 と考え られる程度の

変動をみるにすぎない｡

このことは,肺外科領域に於ける急性肺水陸

の発生には外的因子の外にJJ的fIl管床の特異性 と

いう再的因 子が大きく関与しているとする考え

方に一 つC/j根拠を 与えるものであろう｡

3.肺 水分量の測定法をもって急性JjlL;水腫ci)

検討ノj法 とする場合には,他に)帖 こ於ける肺 水
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分循環面の動きをとらえる病態生理学的な検討

方法をつけ加えるべきである｡

以上,肺水分量測定法は,これを理論的根拠

に立って正確に行い,且つそのもっている下艮界

を知る場合には,肺水腫に於ける検討方法 とし

て充分価値があると考える｡

又,事実,肺外 科 領 域 に於 ける急性肺水腫

は,外的因子のみでは成立 し得ないことを本法

によって実証 し得たと考えるのである｡

摘筆するに臨み,終始御指導を賜り,かつ御校閲を

頂いた恩師長石忠三教授に心からの謝意を表すると共

に,種々御指導御援助を頂いた佐川弥之助博士,並び

に京都大学結核研究所第三研究室の諸兄の御厚意を感

謝する.

(本論文の要旨は第10回胸部外科学会総会に於ける

佐川弥之助博士の特別講演 ｢肺結核外科に於ける急性

肺水腫の発生病理｣,並びに第 3回及び第4回日本循

環器学会近畿地方会に於いて発表した.)
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第 2図 :弟1度

第 4図 :第旺度

第 6図 :吊Elll(25cckg)後 1時間

二ゝ

第 3図 :第 丑度
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第 5図 :第11一度

第 7図 :70cckg隼理的食塩水輸液20分後 ㌘
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第 8図 :生理的食塩水 70cc/kg輸液後20分に

ア ドレナ リン 0.4mg/kg静脈内注入
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第 9図 :低酸素,炭酸ガスの単独負荷

第10図 :混合ガス負荷


