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綜　説

いわゆるMiddlebrook-Dubosの現象を

含む一連の抗原抗体反應について

信州大学医学部細菌学教室（主任

助教授　山本繁夫

　　　　　　　　t・まえがき

　いわゆるMiddlebrook－D【1bosの現象①は，その方

法の簡便さもてつだつて広く研究者の注目するところ

となつた。1948年に報告されてからすでに5年，現在

では素朴な原法で追究できる限りのものを尽したよう

にさえ見える。しかもその成果は思いのほか少く，そ

の診断的意義すらi悲観的な評価を与えられようとして

いる。

　しかし問題を結核菌と赤血球とに限ることをせず，

更に他の微生物と他の粒子とに関して，より一般的な

立場から現在までに行われた研究を見るとき，意外に

多くの業績が無統一につみ上げられていることに驚か

される。これらの業績の体系化は将来の進歩の基礎と

なるであろう。’

　　　　　2．議論の対象となるいろいろな現

　　　　　　象について

　まずMiddlebrook及びDubosが最初に報告した現

象の解説から始めなければならない①。彼等は人型結

核菌H37R▽株を液休培地に表面培養して得た菌体か

ら，88％石炭酸に不溶，アセトンに不溶，20％メタノ・

“・・ 巨H塩水に可溶の物質を得た。今これを水溶液にし

て，あらかじめ食塩水でよく洗つて置いた緬羊赤」血球

によく混ぜ合せ，37°oに塒聞保つ。このfiflvこ菌体

物質が赤血球の表面に附着するわけである。次にこの

赤血球を食塩水で十分に洗つて湖離の菌体物質をとり

去つてからα5％の浮游液とし，あらかじめウイダー

ル反応に準じてO・4ec系列で2倍階段稀釈された家兎

抗血清の上に等量ずつ加え37°Cに2時間，更に室温

に一晩おいてから凝集を判定する。抗血清は著しい赤

血球凝集力を示し免疫されない家兎の血清はこれがな

いというのである。経過を第1図Aに示す。

　　　　　　　　や　此の方法の改良や臨床的な応用は後に述べることに

して，上の現象の特1生を把握して一般化してみたい。

まずこの方法に於いては，1）緬羊赤血球は抗原抗体

反応には何の関係もない粒子であり，2）抗原は結核

菌体の一部であり，3ζ3）凝集そのものは抗原抗休反

応の結果の＝次的現象である・従つ醐i羊赤血球の代

りに他の動物の赤血球でも，叉コロジオン粒子でも，

紬菌でも，それが平等な粒子で且その表面に抗原物質

を附蒲させるものならば何でも使用できるであろう。

　田崎教授）

叉抗原は可溶性で粒子の表面に附着しさえすればよ

い。そして聞題はどこまでも抗原と抗体との反応なの

であるから，二次的現象としてほ凝集でも溶解でもそ

の他確認できる現象ならば何でも利用できる筈であ

る。

　まず反応の舞台となる粒子としては早くからコロジ

オン粒子が用いられている。その他死菌，、生菌など後

に述べるご次的現象の種類に従つていろいろなものが

使われている。

　感作に使われる抗原こそはこの方法で解明されるべ

きものであろら。いうまでもないが，既知の抗原を用

いて抗体を探すように，既知の抗体を用いれば抗原を

追及することができるのである。

　我々は上記のいろいろな粒子の表面で行われる抗原’

抗体反応をいろいろな二次的現象で確認することがで

きる。コロジオン粒子や赤」血球や死菌などは感作抗原

に対応する抗血清によつて凝集される。生菌を他の菌

の菌体抽出物で感作・すると後者に対応する抗体の存在

の下に補体が著しい殺菌力を現す。そして，感作され

た赤血球は抗体と補体とを加えることによつて溶解さ

れる。

　この最後の溶血現象は使用された赤血球が免疫学的

｝こは由来無関係である筈のものであるだけに，かえつ

て表面を抗原抗体反応の舞台とするだけで溶血すると

いう事実をしめしている。溶血現象の機構は昔から大

きい問題であるから，この現象はその面からも追i究さ

れるぺきものであろう。

　最後に抑制もしくは阻止現象について，上記の現象

はいずれも感作粒子を抗血清に加えることによつて発

現した。この抗血清にあらかじめ感作につかつたのと

同じ抗原を加えておくと，十分予想できるように現象

は抑制される0

　　　　　3・いろいろな方法の年代的な

　　　　　　発展について

　他の研究と同じく，Middlebrook及びDubosの報

告も彼等の思いつきから一挙に出来上つたものではな

く，後から考えてはじめて判ることではあるけれど

も，それだけの下準備ができていたo

　まずコロジォン粒子の利用を上げたい。（②一一⑧）原

理的にはEliddlbrook－Dllbo8の現象と同じであつて
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“ユ930年代から最近に至るまで相当の成績を治めてい

る。コロジナン粒子は多くの場合アル＝1　・一ル＝”・一・アル

溶液を蒸溜水に加え烈しく混合してつくる・当然粒子

の大さは齊一にならない。沈降速度の差を利用して遠

心機によつて或程度の大さに揃えることができるけれ

どもかなりの分散がある。Nコ・ジオソその他の品質

が一定しないこともてつだつて，ともすれば成績の再

現性が不安定である。叉吸着力もあまり一般的でな

い。これらの理由によつて不十分な点が数多くあげら

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　、
てきた。

　その次にはこXに議論している現象とは直接には何

の関係もないのであるが，1941年のHirstの発見にか

MるイソフルX・ソザ・ヴィールスの赤血球凝集現象を

上げたい。このヴィールスを卵ヒ難卵の尿膜腔内に接

「種しておくとそれは漿尿膜で著しく増殖して尿膜腔液

申にたまる。今この液を採取して難や人の赤血球浮游

液と混合すると著明な凝集が起る。これはヴィールス

と赤血球が附着して起るものであつて免疫学的な要索

は何も含まれていない。しかしこの現象の発見は微生

物学者の間に赤血球凝集反応病ともいうべ9ものをは

やらせることになつた。それは画期的な事件である。

それはおたふくかぜ，ニユーキヤツスル病（假1生難ペ

スト），日本脳炎，牛嵐などのヴィールスに利用され

た。細菌関係もこの現象を注目したことはいうまでも

ない。赤血球は齊一の大さを持つ粒子であり，よく吸

着し，且たえず同質のものが得られるのである。

以上のような時代を経て1948年にK・・gh，N・rth及

びWarburton⑨が注目すべき報告をしている。それ

ex　B型イソブルエンザ菌，志賀赤痢菌，髄膜炎菌，ブ

ドー球菌，vンサ球臨肺炎劇菌，プロテウス菌及び

若干のサルモネラ族の菌について石炭酸抽出法によつ

て得た多糖体の溶液で緬羊の赤血封諸感作すると，そ

れは夫々の抗血清によつて著しく凝集されると言うの

である。粒子としての赤血球の評価はこlt・で趨つた

といつてもよいであろう。

　Mtddlebro。k及びDubosの報告①にはこの報告が

引用されている。

第1表感作粒子にょる抗原体体反応の利用例

報　　告　　者 反応の種類 抗原と抗血清

Middlebook　t、nd　I）ubos」1948①

V～「e三r，1941　②

Morris，1942　③

ColWellanrl　P甑er，1952⑤

緒　　方，ユ942　（亘）

Mi《1〔’11ebrook，．1950　◎

Scott‘Lnd　f　niith⑯

Adler，1952⑪

Il【ayes，　1951　⑯

Sp釦n，1951⑰

L肌Tl！］．y，1950　◎

緬羊赤血球の擬集

コPジオン粒子の凝集

全　上

全　上

全　上

O型人赤血球の溶解

緬羊赤血球の溶解

1’．　muenchen7　s．pet・s（larn，

S．　ballerttpの殺菌

肺炎桿菌，モルガソ菌，Serratia

nlarcesaensの殺菌

緬羊赤血球の凝集

緬羊赤」血球の凝集

コロジナン粒子の凝「集

Keogh，　N《）rt．h　and　NVarbuvton．　19－18⑨緬羊赤」血球の凝集

Alexancler，　Wright　antl　Baエdw▲1㍉

1950⑲
Wright　and］Teinber9，1952⑳

Pjke，8ulkin　COgg軒毛11：L〕1，ユ949　◎，’

ユ951⑳

Kirby，’ P95i⑳
孔斑tz，　Zuc：X’tu’tuav．n　and　Ran｛11LU，

1952⑳

全　上

全　上

全　上

全　上

緬芋赤血球の溶解

人型結核麟抽出物と家兎免疫血清’

全　上

全　上

旧ツベリクリンと健康及び患者血清

牛心エキスと梅毒血清

旧ヅベルクリンと家兎免疫血清

旧ツベルクリンと健康及び患者血清

大腸菌体多糖類と大腸菌抗血清

チフス菌休多糖類とチフス菌抗血清

大腸酷夫原赤痢臨ジプテリヤ疏1黄色

及び白色ブドー球菌，肺炎球菌

Vi抗原とVi血清

企上

B型インフル＝ソザ菌，志賀赤痢菌，髄

膜炎菌，ブドー球菌，レンサ球菌，肺炎

球菌，プロテウスの菌体多糖類と各菌の

抗血清

野兎瀬嶽の多糖類と免疫血清，患者血清

全　上

溶』血性レンサ球菌の多糖休とvイマチX

患者の血清

全　上

レンサ球菌
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Amies，1951⑳　　　　　　　　　緬羊赤血球の凝集

Neter，　Be由anl　ana　Arbesm乱n　1952⑳全　上

Neter，　Bertram，　Zak，　E｛urd　ock乱n（1

ArbeSman，ユ952㊥

Boアden，　1950　⑩

Norde馬1949⑳

BOyden，ユ951　⑳

Fif　lter，1950⑭

根　　津，1952　　◎⑯

緬羊赤血球の溶解

ペスト菌の外膜抽出物と，抗血清

大腸菌OmB4と055B5の培養濾液と
OB血清
’全　上

馬赤血球の凝集　　　　　　　　Pfeiffere］la　mallei及びPf　whitmori

　　　　　　　　　　　　　　　　の抽出物と抗血清

緬羊赤血球の凝集　　　　　　　　HistOplasminと叉Ilistoplasma　Caps－

　　　　　　　　　　　　　　　　ulatum血清抗Sporotriαユm　8chen－
　　　　　　　　　　　　　　　　ckii，　Candida　albicang．

タンニソ酸処理緬羊赤血球の凝集蛋白質とその抗血清

緬牛赤血球の凝集　　　　　　　　百日咳菌の多糖体と免疫血清

全上　　　　　　腸チフス，パラチフス菌，百日咳菌

　適常の溶血反応は特定の種類の動物の赤血球に非動

化した抗血清と補休とを加えて起るものであるが，補

体を加えないと溶血こそ起らないが凝集が明瞭｝こ認め

られる。これは衆知の事実である。これから考えると

当然のことかもしれないが，Is50年には，　Fisher⑩，

Fisher及びKeOgb◎，　Adler⑫，それからMid《Ue－

brook⑲が夫々結核菌体抽出物で感作した緬羊赤血球

が抗体と補休との作用によつて溶解することを報告し

ている。　　　　　　　　　　　　　　’

　又，sPt　一一な粒子として細菌を用いる方式は赤血球の

方式と平行して発展し，1952年｝こAdley⑭は3っのサ

ルモネラ（i’muenchepJ　S・potsdam及びS・Palle－

rUP）を大腸菌の抗原物質で，叉肺炎桿菌，　モルガン

プロデウス菌及びE　erratia　mareescensを腸チフス菌

の菌体成分で感作すると，対応する抗血清の存在下に

補体はその殺菌効力を肺炎桿菌を除くすぺての菌にあ

らわしている。

　31i｛1dlebrook及びDabosの報告以後の研究は整理

をすることができない。たS“その『大部分は原法の数良

及び適用範囲の拡張にとどまつている。

　　　　　　　4．方法について

　方法は割合に統一的であつてどの報告をみても大む

ね同様である。

　感作される粒子のうち，赤血球は動物の種類はあま

り問題にならない様である。ただ凝集反応の判定のし

かたによつては難の赤血球のように有核で大形のほう

が都合のよいことがある。叉溶血反応の場合｛こは一般

に緬羊が使われているが他の動物のものでも核の無い

赤血球ならば別に不利なことはないe難のような有核

赤血球は使用できない。叉生菌及び死菌は爽膜その他

特別な外側構造を持たないものならばよいようであ

る。コロジナン粒子①は例えばIVttri　ng　b］enflorをつ

かう。コロジオンをアセトンに5％の割合に溶かして

おき，別に蒸溜水とアセトソとを3対1の割合に混合

したものをつくり，両方を所用のコロジオソ儂度にな

る割合に混合し，速かにWaring　blendorにかける。

できた粒子を蒸溜水で洗いながら遠心機の回転数を適

当に制限して，例へば毎分1，000回転10分では落ち

’ず，毎分2，000回転10分では落ちるというような区切

りをつけて粒子の大さを揃える。濃さをきめるには例

えば）vleFralanclの比濁計などを用いる。上記のつく

りかたは非特異的な反応がすくなくてよいといわれて

いる。

　抗原は実験の目的によつて選ばれるが，これらはい

つれも溶液の状態であつて，且その溶媒に使用する粒

子を浮灘させたときにその特性を失わせないものでな

けれぽならない。多くは生理食塩水が利用されてい

る。

　粒子を抗原で感作する｝こは，あとで粒子を食塩水で

洗つてつかうことからわかるようにその結合は殆ど非

可逆的なものと思われるから，例へば37°02時間ぐら

い十分に時間をかければ，問題は抗原の量と粒子の量

との比だけになる。多くの場合は飽和させるのが普通

であるが旙それにしてもこの比は幣に一定に保たねば

ならない。感作された粒子はなるべく速かに洗い，游

離の抗原を完全に取り去る。目的に応じて所要の濃さ

の浮潴液にする。

　抗血清は実験の目的によつて選ばれる。必ず非動化

して置かねぽならない。

　凝集反応によつて抗休量をはかるのには，まず掬血

清を階段的に稀釈し（多くは2倍階段），これに感作粒

子を・加え（多くは等量混合とし全体でユ（：eぐらい），

37°Cに1－2時聞氷室にユ晩置いて結果をよむ。多

　くは細菌凝集反応の方法に従ふが，最近は小試験管底

の沈降像で判定するものがすくなくない。ことに赤血

球凝集反応でよくつかわれ，このとぎは鶏の赤血球が

判定しやすくて都合がよい。判定の例を第1図Bに

示す。これは前記のイソフルエソザ・ウィ・・ルスによ

　る赤血球凝集反応により普及されたものである。

　溶血反応は上記の赤血球凝集反応に補体を加えて更’
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に反応させたものである。判Sは多く｝続全溶血を示

す最大稀釈倍数で力価を表わしているようである。

　その他の方法については議論の申心から外れるので

雀略する。「

　を現すことができる。

　　溶血反応においては上記の凝集反応系を感作赤血

　球で行い，これに階段的に稀釈した補体を夫々加え

　る。第2図Bは成績を模型化して示す。補体の定量

　に関しては前項と同様に理解することができる。

　　我々が凝集もしくは溶血現象によつて血清の抗体

　量をはかることはしばしば行われることであるが，

　粒子を感作する抗原はあらかじめ量的に十分検討し

　ておかねばならない。毎回感作に使う抗原が十分に

　多くて第2図Aの飽和した部分にあるならばともか

　く，不飽和の状態の感作粒子をつかうならば，たの

　方法は著しく不安定且非再現的になるであろう。旧

　ッベルクリソ液で赤」血球を感作するのによく原液を

　稀釈した倍数で抗原の濃さを表わした例を見る。旧

　ヅペルクリンの抗原量は製品の仕切り毎にちがうの

　が普通であるし，叉当人だけは終始同じ仕切の製品

　をつかつて条件を揃えても，他の旧ヅベルクリソを

　使つた成績とは比較することができない6必要なの

　は抗原を定爵しておくことか，又は十分飽和して感

　作したという保証である。

　　抑制現象はいずれも認められているが，実験的に

　条件が複雑になるため，定量については明瞭にした

報告はない。

　　　　5，上記の方法の定量化について

　　　　　　附，抑制現象について

我・は上記の方法を利肌⊆騨三抗原描血清及

び補体を定量することができる。

　凝集反応について考えよう6まず感作につかう抗原

を階段的に稀釈して、夫々で粒子を感作する。混合の

割合と感作の条1牛とは勿論同一にする。抗血清の階段

稀釈列を多数つくり，夫々の濃度で感作した粒子で凝

集を試みる。第2図Aは成績を模型化し
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　抗蔚足
て示す。多くの場合に感楠源が十分濃

い区域ではその濃さに関係なく抗血清は

閲一の凝集価を示す。この価は使用した
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　抗願飽和
抗血清に特有のものであるからその凝集　9nt

価として評価の基準にすることができ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　抗陳飽和
る。叉感作用の抗原がヲF常に稀薄になる

と血清の濃さに関りなく反応が現れなく

なるoそしてこの境目は一般に図のよう

に著しい。この十分に抗体のあるところ

で凝集反応を現すことのできる最大限の

抗原の稀釈倍数は抗原が濃し・ほど大きい

ことはあきらかであつて）これで抗原量

　　　6．これらの現象自体の解釈について

　少くとも実験的に免疫して得た抗』血清については反

応は特異的である。定量法としては精度と安定性は：普

適の凝集反応と溶血反応なみであるが，敏感差という

点では数倍乃至10数倍あるようである。臨床的応用例

についてはあとに述べるように，旧ヅベルクリソで感

作した同じ赤血球を用いてもψ藻価と溶血価とは必ず

しも相関せず別個の抗体の存在さえ考えられているく

らいであるから更に検討がいる。

現象の具体的な起りかたについては何もわかつてい

ない。同時に何種類の抗原で感作しても抗血清は単独

第2図抗原，抗体及び補1本を夫々変えて組合せる場合の反応
　　の現れかたの模型図，A，　Bは夫々2変麗，3変量の場合を示す
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且同濃度の場合と同じ抗体価を示したという⑮。前項

の実験の模型からわかるように，抗原の種類によつて

赤血球表面の附着場所に選択性があるという報告者の

主張は鱗には認められない・表面｝こおける抗原と抗，

体との結びつき方などV＊’“”’切不明である。

なお補体の存在下の溶血現象も立入つた報告はな

い。

　　　　　7・各種の微生物への応用・

　第1表に示すとおりである。

　　　　8・結核菌及び結核症への応用

　条件を最良に整えて行うことのできる実験的な結果

を直接に臨床へ持つて行つて当初から好い成績を納め

ることはすくないb

　例えばMiddlebrook－Dubosの方法で各研究者が独

立に測つた値を比べてみても第2表のように決して一

致しない。これらは統計学的にも不一致である。その

原因はいろいろ考えられる。まず抗原につかう旧ツベ

ルクリンなり結核菌抽出物なりの性状が十分にわかつ

ていないため各人が同じ条件で赤血球を感作すること

ができないことがある。恐らくこれが原因の全部では

あるまいか。術式については第2表の文献のほか数多

く検対されている⑱一⑯ようであるが，抗原に関する

限りあまり考慮が払われていない。それは結核菌の解

明の困難さによるものであろう。実験的にはFi凪er⑰

は人型，牛型，鳥型，鼠系，各結核菌，Johpe菌及びチ

モテ菌の石炭酸不溶物からメタノMル食塩水で抽出し

た抗原と，各死菌で免疫した家兎の抗血清を用い，感

作血球による溶血反応で交叉的に関係を調べたとこ

ろ，上記の代表的な抗酸菌はいずれも深く類属反応を

示した。叉，Ilana⑱によれば，このMiddlebrook－

Dαbosの反応は旧ツベルクリンの中の多種類によつて

も可能であるが，周知のようにこの多種類が人間の結

核症の場合の抗原抗体反応一M［　ntOux反応，補休結

合反応など一にどのくらい関与しているのか全わかぐ

つていない。以上の事実は抗原の複雑さと実験の場合

が人体に比べてより単純であることとを示しているb

　又人間の血清中の抗体も極めて複雑な構成を持つて

’t・て，例え純粋な抗原をつかつても，純粋に結核菌

に対する抗体だけが反応するとは限らない。例えば

Mailbra汲ぴ』Gagliardo⑮は結核症の罹患者と非罹

患者との血清中ゐ抗体量の分布がMiddlebτOok及び

Dubosの方法を以てしては著しい差がないことに憎ま

されたが，彼等はこれらの血清中に非特異的な凝集i素

があることを想定して，白色及び黄色ブドー菌であら

かじめ吸牧してから検査したところ誹罹患の陽性率が

極端にへつたことを報告している。人体内に抗体を作

　る可能性のある細菌はこの二つだけではないから，

Middlebrool＞Dubo6の試験を人の血清に適用するどき

　これに関係する抗体の複雑さも亦思い半ばに過ぎるも

　のがあろう。

　　凝集反応と溶」血反応とは必ずしも相関しない⑩・一・

⑭。関与する抗体が違うと想定するのは自由であるけ

れども，それだけでは進歩がとまつてしまうことにな

　るであろうa

　　癩患者の、血清は旧ツベルクリンで感作した緬羊血球

　を著しく凝集する⑯。やはり類腐反応なのであろう。

　　獣医関係では例えば牛の結核などで調ぺられている

　が⑩入間の場合よりも研究が不十分である’。

　　　　　　　　9，結　　　嘗

　　以上の観察からすれば，感作粒子による抗原抗休反

　応がMidll｝ebroolc－Dnbos　1の現象として真先に結核菌

　の研究に現われたのは，あまり奉福なことではなかつ

　たのではあるまいか。結核菌の抗原，それはあまり’に

・も鄭解である。人間の血清，それはあまりにも多く，の

　要素を含みすぎる。

　　この間題を解くには二つの行きかたが考え．ら）れるo

第2表 人の』血清を旧ツベルクリンで感作した血球を用いてA・liddlebook－－Dubofs
の試験を行つた場合の成績

報 告 者 肺結核患者　M－。麟墓 Mantonx陰性者

IRbthbard，　Dooneief　ancl　Tlite，1950⑰

Smith　ancl　Scott，1950　◎

Geme2－Rieux　and　T縄quet，1949，1950’⑲⑳

Soh｛er，ユ95ユ　⑪

FlemむL9，　RLiny《）n　and　CUmm畑s，19「）1◎

Mc　Dearman）1951◎

Kirby，　Barne］1，lll（10‘Leary，1951⑭

H．al］　uncl　“lanion，1951　⑮⑯

全数

168

24

504

27

109

56

　42

ユ51

1：8以上％
2104619697876765

全数　1：8以上％　全数　L8以上％

33　　　　　0　　　110　　　　0

3484ワー－

61．

064　1’4

21

244

47

35

，41

67

7

ユ5・

2σ⑲

5

ユ1
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それは粒子を赤血球｝堰定しないこととジ他のより解

明された細菌の抗原について研究する．lXhあるq
Ke◎ghs　North及as’　Warbvrton，の報告は他菌にもその「

可能性を示し，うζ次第に成績が集つている。

　Mi｛lsllebrookLDubosの現象による結核症の診断はこ

X暫くの間は不可能であろう。それは我々に砿《姐ebr－

o。k－Dubosの現象を更に一般的な見点から了解するこ

とを要請しているものと考えねばならないであろう。

　　　　　　　室　　　献
1．G．　Middlθbrook　and　B．」，　Dubos，」．　Exp．　Med．，

88，521，1948．　9’12．」．M．「再アeirt　Proc．　Soc．］E｝x正｝．

Biol．＆　）Lf．ed．，46，47，1941．　　　　　3．　R．　R．．］S正orris，

Proc．・SOCt　rcl三p’．’・Bi’ol．　＆　Med．，50，172，1942．　　4．

P・孔C・nn。hべ・・d’c・E・Mfguxh・・dl，’ v・1mm…1・・．

40，127，．1941．　　5．C．　A．　Colwell　and　G．　Pi七ner，

」．Clin．　lnyest．，3t；〆238，．1952．　6・緒方富雄，佐

藤中夫，医学と生物学，1，157，1942・　7・P・A・

・C8▽elti，エヱmmnnol．J　57，141“1947．　　8．　W．　P．

Ha▽enSJ　Jr，　and　H．　L10yed，　Proc．　Soc．　Exp・Biol・

＆Mhd．，72，98，1949，　　9．　E．　V．　Keogh，　E．　A．

North　and　M．　F，　Warburton，　Natureダt61，687，

1948．　・10：S．，■isher，ムustralian　J．　EまP．　BioL＆

］∪〔ed．　Sci．，・28；6131，1950，　　　　11．　S．　Flsheエan〔1　y］．

V・Keogh，　tSTaturet　t65，248，1950．　　12・F・L

　　　　　、Adler，　b（lc．　Soct　Exp．〕Bio1．＆　Med．，74，561，1950．

13・αMidd正・b…k，」・　Clitl・luvest・，2911480，1950・

14・F・L・Adler，　Proc・CSoe；　Exp・BioL＆Medヲ79」

590，1952．　　　　　15．L．　Hayes，　Anstra］ian　J．　エ鵡Xp．

］Bio）．＆　Med．　Sei，729，51，1951．　　　16．　N．　B、　Scott

a戚D．T．　SMit｝1，，」．　La《玉．＆c玉in．　Med．，35，「303，

1950．　　　　　17・J・Spalm，　Ac’tu　path．　et　］nicrobiol．

seandinaviep729，416，1951．　　ユ8，　M．　Lal凪y，　Bact．

】Proc・，ユ950，．P．　76・　　　　　ユ9・］yf，・1・1．　Alexant五er，（｝．

G．wright　and　A・O・Baldivin，　」．　EXP・Med・，

9tジ561，1950．　　20．　T．　W．　Greene　G．　G．

W・ight，　M．　M．　Al・xn・d・r　，anLI　J．　J・h・…，F・d・一．

ration　Proc．，　g，　382，．195（）．　　　　21．　R．」呼　Feinbe｝’g

即dG．　G．　Wright，　Federation　Pro6．，10，407，1951，

22・G’G・Wright　and　R・J・Feinberg，　JJmn迦ol．，

68，65，　1952・　23・R・M・Pi1…e、　S．　E，　Sulkin　．an・l

H．C．　Coggesha11，」．　InコmunoL，63，441，1949．

’24・・B，　M．Pik・，1．Til．　S・lkin耐工1．　C．　C・99・shi］1，

」・lmmun・］・，66，107，1951・25．　W，　M．　M．　Ki・b｝・，

Proc．　SOC．　Exp．　Big1．．＆Med．，78，519，ユ951．　26．

C．R．　AmiefS，　B・it．」．　E・p．　P・・th．，32，・259，・1951．

27・瓦Neter，1」．　F．　Bertram　and　C．刊．　ArbeSman，

］Proc．　S，　oc．頂｝xp．　BiQl，＆　Med．，79，255，1952．　　28，

Neter，　D．　A．　Zak，　N．’」、　Zalenski　and工J．　F．　Bert．ram，

］Proc，　Soc’Exp．　BioL　＆N［ed。，80▲607，1952，

29・ENcter，・LF．　Bertram，　D．　A，　Zak，　M．　R．

Elurdock　and　C．1日．　Arbesman，　J．　Exp．］Med．，96，1，

i952．　　30．　S．　V．　Boyden，　Proc．　Soc、　E：p．　Biol．

＆　聾正ed．，　73，289，　1950．　　　　　’31．　A，1　ortlen，　］Prctc．

SOc．刊xp，　Biol．＆　］Sled．，70，218，．1949，　　　　32，　s，

V．Boyden，」．　Exp．　Med．，93，107，1951．　23．『L．

A・Raqtz，　A．　Zllckerman　and　〕臥　Bandul王，　」．1・ab．

＆Clin．　Med．，39，443，1952．　　　34，　S．　Fisher，

，Australian　J・Exp・Biol・＆Med’Sci，，28，509，1950．

35・根津爾光，日本細菌学雑誌，7，235，1952，　36．

根津fSi『光，　日1sc糸田菌学L2iE誌，7，305，1952．　　　　37．　F‖．

Rothbard，　A．　S・Dooneiet　tLnd　K．　E．　Hite，　Proc．

Soc．冗xp．　Biol．’＆Med．，74，7男フ］950．　38．　D．　T．

Smith　aiid　N．　］B．　fScott・）Am．Rev．　TuberG．，62，121，

1950．　39．C．　Geruez－Bieux　and　A．　Taquet，　Bull．

Aca〔1．　Nat．，｛33，556，1949．　　40．　O、（文ernez－－Rienx

and　A．　Taqnet，，　Anr】．］　11st．1》astenr，1．、ille，3，1，　X950．

41．R．　Sohier，　Ann．　In£t，　Pa，　steur，　Paris，78，238，

1950．　　42．」．W．91eming，　E，　H』unアon　an《1

］～工．］M：・Cu「nnling，　Ain・・T．　Med．，10，704，1951，

43．S．　C．　MeDearman，　Trartsactions　of　Tenth　V．

A・Army　NaVy　Conf・Oll　Chenlotherapア《）f　Tt｝her－－

Gulo8垣，1951，　P．173．　　　　44．　W．　Mφ1M．　KiTby，　J．

M．Burnell　aml　B．　O’Leary，　Am．孔eΨ．　Tutier¢．，64，

71，1951，　　　　　45，「～V、正1，正TalS，　B．“la　nien　an　cl　I）．

W．Johnsov，，コ）r岨saotiO品　of　Tentk　V．　A．　Arniy

Naマy　GonC，　oll　Chemotherapy　of　TuberGu］〈）sis，1951，

P．76．　46．W・H．耳all　and　R．　E　Mai〕io1㌔」．

Olin．　Il〕▽egt．，30，1542）1951．　　　　47，　B．聾1、　Y（旧ng

and　W．　A．　Leo蹴d，　Jr．，　Am．　」．　Clin．　P舳．，21，

1045，1951．　48．」・M．Vestt’aeten，　Aota　tuberc，

belgiea，43，142，1952．　49．　B．（｝erstl］，　D．　Kirs11，

E．M．　Andro8，　J，　W・Winter　and　L．　E．　Kidder，

Am．　J．　Clin．　Path．，22，337，ユ952．　　　50．　D．　M．

Spain，　W．（｝．　C　hilイlres，s｛LI“C・BOWe，　Amぱ．（］lin．

Path，，22，86，1952．　　　　51．　G．］diiddlebrook，　AYIユ．

Rev．　Tube王・c，，62，223，1950．　　52、、V．　Th乱lhirner

an｛l　C．　Rowe，　Am．　Ilev．　Tuberc．，63，667，195工

53．E．　R，　ltntai1］ard　：nd　F、」．（ln，glihrdo，　Ain．丑e▽．

TuberC．，64，675，1951．　54、　W．　L，（｝aby，」．　Rl乱ok

and　A．　Bontli，」1r，　Am．　R6v．「rubere，，65，272，］952．

55．W．　L．　Gaby，」．拍lack　alld　A．　B。11〔1i，　Jr，，　Proe．

S・c・Anコ・　B，a・t・，ユ951，　p．　99・　56・五・Y・・三，　M・

哩akei，　H．　Maeda鍋d　H．　Nishi》Yokohama　Metl，

Bnl］．，2，161，1951．　　57．鼠Fisher，　Aitsもralian　J．

Exp、1Bioj．＆　Med．　Sei、，29，　1》1951．　　　58、　e．　N，

・L

s
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11and，」．　Path．＆13act．，63，735，195ユ．　　　59．〕E．

R．IltLillard　and　F，　J．　Gtagliardo，　Am．　Rev．［1］ubere．，

66，762，1952・　　60．O．　H．　Dewitt，」．　M．　Birk」mkli

LC・Fergvson　and　M．　C．　Dodd，　Proc．　Soc．　Am，

p、act．，1951，　p．100．　　61、　C．　Rowe，　D．　M．1　pain

and　W．（iL　Chijdress，　Am．　Rev．　TtiberC．，66，　621，

1952．　　　62．B．　Schwartz，　T．　Malldelbaum，　L，　J．

Spitz，　P・P・Schmidt　and　B，　Battaglia，　Am、　Bev．

Tuberc，，66ハ594，1952．　　63．　M．　Mollov　and　E｝．」，

Kott，　Am．　Re▽．　Tuberc．，65，194，1952．　　6▲A，

W．PoundJ．　Path．＆Bact．，64，131，1952．　65．

M・Levine，　Proc．　SOG．　Exp．　Bio1、＆tv【⇒76，17ユ，

1951．　　　66．SI？ishert　Ai－tralian　Veterinaryエ，

27，　25，　工951．

病理学的に観たユーイング肉腫の現段階

信州大学医学部病理学教室

教授　’那 須 毅

Presen七Review　of　EWing，s　Sarcoma　from

　　　　　　　Pa七hologic　Viewpoinps

Department　of　Pathology，　FacUlty　of　Medicine，　Shinshu　University

TSU．yoslli　　 ’］XTaSU

　腫瘍分類の基準が腫瘍の組識発生，言し・換えれば発

生母組織のonkogenetisChe「IMerminatioils　periocle①

の解明を目標としながらも，方法論的｝こは一一少くと

1も病理学的には一一組織形態の観察を主として，出来

るだけ多数の例を経験し帰納的結論を導くより他ない

と言う黒日に，或は同一組織発生を有する腫瘍が別個の

名称を冠せられ，或は逆に分類上別個の位置を占める

ぺき腫瘍が同一名称の中に包括せられると言うような

過渡的現象の起る必然さがある。現在の分類表に於け

る腫瘍の幾多のものがこのような歴史胸過程を経て整

理されて来たのは当然な轟であるけれど，爾現在でも

その過程の途上にあると考えられるものもあり，蝕

’に述べる骨のEWing肉腫もその好例の一つと言え

る。しかもこの察は単に腫瘍相互間に限らず腫瘍と，

非腫瘍と考えられていたもの（白血病，Hobgkin氏病

等）との境界に就いても同じ事が言えるのである。

　このような場合の手続きの常法であるが，第一段階

として取敢えず分類単位を規定する一群の特徴が掲げ

られると，第二段階はそれに近似した多数の症例が提

示せられ第三段階に於てそれ等の症例が種々な型に

分類せられると共に第一段階の特徴がP∫吟味せられ

る。之等の型は当然の字ながら流動的移行をLJ，て並列

し，その両端は遂に第一段階の特徴を踏み超える迄拡

大し，或は他種に属するものとの移行型に至る迄出現

する。

　このようになれば，之等の材料群中から，より本質

的な特徴が掘1出され，場合によつてはそれは第一段階

の分類i騨であつた特徴群を改変することも少ぐない

であろう。こうして謂わば辮証法的過程を経て分類が

整理されて行く時ハ分析される症例が如何なる段階の

特徴群に準拠してなされるかによつて，それは逆に第

一次特微群の改変に影響を与える事は言う迄もない。

冶血病の分類上の位置づけがそうであつたが，Ew｛ng

肉腫分類の歴史過的程もこの間の事情をよく物語つて

いるQ

　Ewing肉腫（又は腫瘍）（以下li］肉腫と略記する）

と言われるものは1922年・］　an）es　Ewin9②がArch，

Surg．に“A　review　and　elassification　of　bonc｝sar－

conlas’，の一文を掲げ，骨の封11d《｝theliOm乱と言う

概念を提唱した事に始まる。その後この腫瘍の第一段

階的特徴群申殊に組織所見に対する彼自身の見解も再

転，三転し③，又他の諸研究者によつても様々な見解

が発表せられて来た。その歴史的過程の大要は多くの

報告の冒頭に摘録せられて居り，紹介的なものとして

は臨床側ではドイツのBorak④，日本では東大整形科

の三木氏⑤等の綜説的論文がある。実際の症例に就い

て詳紬に研究する上にはアメリカのC。nnor◎⑦，

Geschickter　and　Cupeland⑧⑨，フラン・スのObelln9◎

等の見解を見逃す事は出来ない・近年でlx　Ge・・g

r’1　erzog⑪がHenke－LubfLr6cllのHandbuchに可成

り克明に書いているので参考に便利である。

　私⑫は以前E肉腫と考えられる例を報告した事があ

るが，最近本誌本号で渡辺（放射線科学）塩沢，上島

（病理学）によつて発表せられるような例⑰に遭遇し，


