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前号ではSchottmüllerが1903年に血液寒天培地を

用いてレンサ球菌を Streptococcus pyogenes、Strepto-

coccus viridansおよび Streptococcus mucossusの 3群

に分類した以前におけるブドウ球菌とレンサ球菌発

見とその病原性に関わる論議について記すと共に、

当時の丹毒による激しい病院内感染とそれに続発す

る強烈な敗血症性咽頭炎（septic sore throat）の発

生、更には産褥熱においても同様な病院内感染の問

題があったことを述べてきました。言わば、本題の

副題を「気道関連の微生物…」としながら、化膿性

疾患に関連する細菌の記述をしたことになります。

しかし、レンサ球菌は急性扁桃炎や猩紅熱、あるい

はそれに続発する腎炎や関節炎、更にはリウマチや

感染性心内膜炎等の多彩な疾患と関連する細菌群で

す。そのことが肺炎球菌が示す病原性と異なってい

るところであります。しかし、ここまでに記述して

きたレンサ球菌とは総て溶血性に関わる問題が定か

でない時代のものでありました。

当時の疫学の大家Hirshは丹毒や産褥熱による病

院感染を克明に記しておりますが（前号参照）、そ

の 2年前（1883年）に発行された猩紅熱の疫学 1）で

は丹毒や産褥熱との関連を記してはいません。ただ

し「毎年散発的に見られる猩紅熱での死亡率 5%程

度であるが、1600年の後半頃から 10年から 30年の

周期で地域的に猩紅熱の大流行が見られており、そ

の際の死亡率は 20%に達する」と記しています。ま

た、その流行は秋にやや多いが季節的な特異性は少

なく、感染力はヒトからヒトへの他に、患者のリネ

ンや備品からの感染もあり、更にはミルクからの感

染もあると記していることが注目されます。そして、

その病原体は virusに違いないと記していることも

印象的です（註 1および註 2）。

Hirshと同年代に発表された猩紅熱に関わる諸家

の論文 2 ～ 5）においても、外科的手術が施された患者

や産褥熱患者において、その経過の途上で猩紅熱様

皮膚発疹や発熱等が見られると報ぜられていること

も注目されます。しかし、そこでも腎炎との関係は

論ぜられておりません。猩紅熱と腎炎や関節炎ある

いはリウマチとの関係が始めて論ぜられたのは

Sennert（1627年）によってである（註 3）と多くの

成書には記されております。しかし、不思議なこと

にそれ以降において猩紅熱と腎炎との関係が記述さ

れたのは 140年後の 1762年のことで、ウイーンで

流行した猩紅熱の際に回復期に全身の浮腫と暗赤色

の尿と乏尿が見られた症例があるとした書が von

Plenciz 6）によって書かれております。その他に 1801

年になってからのことですが、Burserius 7）が書い

た医学書に、1717年にフィレンツェで流行した猩

註 1 :当時の学術誌には“virus”という用語が多く用いられていますが、特に濾過性病原体を意識して用いられたのではなく、原
語ラテン語の“病原体”という意味で用いられていたことになります。

註 2 :猩紅熱については古代より麻疹や痘疹などの発疹性疾患と混同されていたようで、独立した疾患（rossaliaあるいは rosania）
として記述されたのは、1533年にイタリアの医師 Ingrassiasによってで、“De Tumorbus praeter Naturam”に記載されてい
るとするのが一般的な見解です。また“scarlatina”という用語は中世紀にイタリア人Haeserによって用いられたという説
もありますが、医学書に最初に導入したのは 1675年頃に Sydenhamによってであると言われております。Sydenhamは当
時では最も信頼されていたイギリスの医師で、その著書“Methodus curandi febres, propriis observationibus superstructura”
は医療のバイブルとして広く読まれておりましたが、当初に発行された 1683年の同書には猩紅熱についての記述はなく、
1683年発行の改訂版で初めて記載されていますが、「猩紅熱は夏の終わりに多く見られ、家族内感染、特に幼児での罹患
率が高いが、症状は中程度で、発疹と落屑が見られるが、自然に寛解する」と書かれていて、当時の腎炎を含む重症例に
ついての記載はありませんでした。そのことが第一次世界大戦前後に英国でみられた重症猩紅熱の流行の際に批判の対象
になったこともあります。また、“scarlet fever”という用語を医学書に最初に使用したのも Sydenhamで、1683年であると
言われております。

註 3 :猩紅熱と腎炎との関係を始めて記述したのは Sennert（1627年）と言われていますが、一説によりますと 1625年にポーラ
ンドで流行した猩紅熱の診療に当たっていた Sennetの義理の息子であるDoeringが Sennertに教えを請うた論議の中から
ヒントを得て記述したもので、実際は 1625年という説もあります。
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紅熱において、全身の浮腫と暗赤色の尿が認められ

た症例があり、それらは「猩紅熱の二次感染か猩紅

熱の別の病期」にあたると記載されております。ま

た、1806年にWells 8）が猩紅熱後に見られる尿には

血清が含まれており、暗赤色を呈するのは多分に血

液であろうと記している書がありますが、いずれに

しても 1800年以前において猩紅熱と腎炎との関係

を記した書は少ないと言わねばならないようです。

1827年に至って、英国のBright 9）によって腎炎に

は急性と慢性の疾患があるが、共通の症状として浮

腫の出現と尿中に血清アルブミンが出現し、高血圧

を伴うとする手書きの病理組織図が挿入された大論

文が発表されました（写真1）。世に Bright’s Disease

と言われる一連の腎臓疾患です。この論文はたちま

ちのうちに激しい論争に巻き込まれました（註 4）。

その最大の理由は、当時においても剖検上に見られ

る腎臓の病理学所見は極めて多彩であったことによ

るものでした。そして、これらの論争の中では猩紅熱

に伴う腎炎が何度も引き合いに出されているのです

が、肝心の両者の間にレンサ球菌が介在しているこ

とが論ぜられたのは 1905年以降のことであります。

猩紅熱の起炎菌はレンサ球菌であることを最初に

註 4 :水腫に関連した萎縮腎について最初に記述したのは病理解剖学の創立者Morgani（1767年）で、水腫の尿中に血清アルブ
ミンが存在することを見出したのは Cotugno（1770年）とも言われております。Brightは腎臓病の病変が部分的である急
性期と、びまん性に及ぶ中間期と、萎縮腎という末期に分類しておりますが、多くの論議は腎の病理学的変性はもっと多
彩であることから始まっております。新たな分類法がChristison（Edinburgh Med Surg Jour. 32 : 262, 1829.）、Henle（Ztschr
rationelle Med. 1 : 67, 220, 1841.）、Virchow（Virchows arch path Anat. iv : 261, 1852.）、Rosenstein（Die Pathologie und Ther-
apie der Nierenkrankheiten. Berlin, Hirschwald. pp35-40, 1863.）、Weigert（Volkmann’s Sammlung klinische Vorträge. 162,
163, 1879.）、Lohlein（Arb Path Inst Leigzig, Hirzel, Leipzig. 1-98, 1907.）など、今までの本書において記述されてきた人々の
多くがこの論議に参加しています。しかしながら、これらの論議は本シリーズの本題であるレンサ球菌とは必ずしも直結
した論議ではないこともあって、本文に記載することは割愛しました。

　Brightが示した腎の病理所見像は手書きであることから、ここでは 1909年にNew York市立病院の病理部門
の指導者であるOertelが Bright ’s diseasについて行った講演（文献 10）の中から適当と思われた顕微鏡像 2点
を掲載した。ただし、これらの像の染色法には説明が付けられていない。また、aは倍率も示されていない。恐
らく、講演の資料であることによるものと思われるが、像はHematoxylin eosin染色の像ではない。同書では
Brighの学説に批判を加えながら、腎実質の崩壊と間質との空白部位を埋める物質の解明について、Sudan III、
Scharlach、Nile blueあるいは osmic acid等の効用についても解説をしていることから、ここでは細胞の輪郭や
繊維素が鮮明に染色されるアニリン染色が応用されたものと思われる。細胞の核のみが濃く染まり、赤血球は
ほとんど識別できない像である。a）は猩紅熱による腎炎の初期の多く見られる像と記しているが、標本そのも
のは中耳炎に伴った敗血症で死亡した腎炎の像とも記している。このことからは、この像は肺炎球菌による敗
血症患者のものかもしれない。像そのものについては、糸球体内皮と上皮の細胞は膨化し、糸球体嚢と間質組
織間には漿液性の滲出液が浸出し、糸球体そのものも混濁腫脹や漿液状の浸出に伴う充血が見られると説明し
ている。また、b）は倍率× 225、尿細管の像で、4本の尿細管のうち一つには白血球の滲出液、他の一つには
上皮細胞の壊死、残りの二つには hyaline様の物質によって栓塞されていると説明している。 

写真1

a b
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発表したのはKlein 11）（1887年）とされています。彼

は 1885年から翌年にかけてロンドンのある地域に

限定して猩紅熱が発生したことから地方自治体の依

頼を受け、その地域に牛乳を販売している農場の牛

の乳房と乳首の潰瘍から菌（micrococcus）を分離

し、その菌を仔牛に接種すると発症することを確か

めたと報告しております。また、猩紅熱で死亡した

ヒトの心血から分離したmicrococcusを仔牛に接種

すると発症することを確かめ、両者の菌の性状は

一致するとも報告しております。そして Kleinはこ

の菌をMicrococcus Scarlatinae、後に Streptococcus

Scarlatinaeと称することにしております（註 5）。

Kleinの報告より多少後になりますが、猩紅熱と

レンサ球菌との関係を論じた論文は、その他にもい

くつかあります。Pearce 12）（1899年）は猩紅熱 23例

の剖検例を検討し、咽頭の炎症部位から検出される

細菌は化膿レンサ球菌の頻度が最も高く、次いで黄

色ブドウ球菌、肺炎双球菌の順であると述べており

ます。また、Baginsky & Sommerfeld 13）（1900年）は

猩紅熱 62例の咽頭培養を実施し、すべての症例か

らレンサ球菌が検出され、42例の剖検例の血液や

骨髄からもレンサ球菌が検出されたことから、レン

サ球菌が猩紅熱の起炎菌であると断言しておりま

す。一方、米国の Class 14）は 300例の猩紅熱患者の

咽頭細菌を調べ、レンサ球菌が有意に多く見られる

ことから、これらの菌をDiplococcus scarlatinaeと称

することを提案しております。しかし、これらの論

文には問題も含まれておりました（註 6）。何故なら、

これらの論文で論じているレンサ球菌の出所の多く

は、咽頭からであったからです。口腔内常在レンサ

球菌や肺炎球菌も含まれていた可能性は否定できま

せん。

いずれにしても、病原性のあるレンサ球菌は S.

pyogenes、S. erysipelatos、D. scarlatinaeあるいは S.

scarlatinaeという菌種が並列することになりました。

当時、レンサ球菌が猩紅熱の起炎菌であることがほ

ぼ明瞭になりながら、尚且つ起炎菌と断定できな

かった最大の理由は、Behringと Kitasatoによって

ジフテリアの抗血清が開発されて以来（註 7）、菌の

病原性を確証するには抗血清による同定が必要であ

りました。しかし、レンサ球菌においては、それが

必ずしも一致しなかったところにあったというべき

でしょう。

1884年に Rosenbachによって S. pyogenesが確定

されて以来、レンサ球菌の分類と病原性並びに発症

防止に関わる研究も当然行われておりました。1888

年には Sand & Jensen 15）によって仔馬の疫病であ

る腺疫より Streptococcus equiが分離され、再現実験

にも成功しております。1891年には Lingelsheim 16）

が 8個以上連鎖しているレンサ球菌を Streptococcus

longus、それ以下のレンサ球菌を Streptococcus brevis

と称することを提案しております。もちろん、血液

寒天培地は使用されておりませんでした。

また、その片側では前号でも触れましたが、

Fehleisenが丹毒から分離した S. erysipelatosを悪性

腫瘍の患者に接種して腫瘍の縮小を試みたことを受

けて、米国では Coley 17）が 10例の悪性腫瘍に接種

したという報告が 1893年に出されています。結果

は失敗に終わっていますが、腫瘍の縮小とは別に同

一患者に 3回にわたって丹毒の分泌物を接種して 3

回とも丹毒を発症していると記載されており、丹毒

では免疫が成立しない可能性が示唆されたことにも

繋がりました（前号註 15参照）。

それでも 1895年にMarmorek 18）は馬でレンサ球

菌の抗血清の大量生産を試みております。しかし、

単一菌の抗血清では成功せず、多価血清が必要と説

いていることが重要です。また、レンサ球菌は馬に

対する感受性が最も強いと記していることも注目さ

れます。1896年には Lehmann & Neumann 19）が牛

の乳房炎からは Streptococcus agalactiaeが検出され

註 5 : Kleinはクロアチア人でウイーンでの医学研究途上で英国に派遣された研究者です。そのこともあるのでしょうが、発表の
多くは地方自治体の依頼による報告で、Micrococcus Scarlatinaeというオリジナルの菌名を Streptococcus Scarlatinaeに変
更した記述もレポートのままで終わっています（文献 11）。ただし、この頃から市販のミルクによる猩紅熱の流行は見ら
れていたという重要な記述です。

註 6 : ClassがDiplococcus Scarlatinaと命名したことについては、直ぐに多くの異論が出されました。それに対し Classは猩紅
熱患者の咽頭と血液中に見出された菌は検鏡では双球であったので、D. Scarlatinaeとしたが、寒天培地上で成長した菌
が連鎖状になっていた像とは異なっていたと弁明を“The etiology of scarlet fever. Lancet. 156 ; 927-931, 1900.）でしており
ます。恐らく肺炎球菌が混合していたと思われます。

註 7 :臨床微生物学の「礎」を築いた人々－気道関連の微生物研究に携わった研究者達の技術と思索-6－ Richard Pfeifferと
Shibasaburo Kitasato（その 1）. Modern Media. 57 : 343-348, 2011.を参照してください。
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るとする書を出版しております（註 8）。

レンサ球菌に家兎の赤血球を溶かす物質があると

最初に報告したのは 1897年Bordet 20）によってです。

1901年 Besredka 21）はレンサ球菌のブイヨン培養濾

液には、ヒトとヤギおよび羊の血液を溶血するが、

鵞鳥や鶏の血液は溶血しないという現象が見られ、

その培養濾液を家兎に頻回に注射すると、家兎は死

亡直前に皮膚が深紅になると報告しております。

1902年Marmorek 22）はレンサ球菌の溶血素の抽出に

成功していますが、この報告で何よりも重要なこと

は、レンサ球菌には溶血素を産生する菌と産生しな

い菌があると記していることです。また、この溶血

素はモルモットに対する毒性に乏しいとも記してお

ります。

かくて、1903年に Schottmüllerがヒトの血液を用

いた寒天培地上に形成された集落の性状から、レン

サ球菌を S. pyogene、S. viridansおよび S. mucossus

の 3群に分類した論文 23）（1903年）を発表するに至

るのですが、この中の S. mucossusは肺炎球菌の

type 3に該当することは既に述べたところです（前

号参照）。Schottmüllerの論文には、もう一つの注目

すべきことが書かれています。それは S. longu-seu-

erysipelatosは丹毒、蜂巣炎および敗血症と関連を有

し、S. viridansは心内膜炎と関係を有すると記して

いることです。しかし、この Schottmüllerの論文は

1906年に Ruediger 24）によってクレームが付けられま

した。それは Schottmüller が S. viridansとした菌

種には血液寒天培地上で示す緑色の集落に定常性が

見られないというものでした。つまり、Schottmüller

の言う S. viridansにはさまざまなレンサ球菌が含

まれていることが示唆されたことになります。当時

は肺炎球菌の同定法も未だ定かでない時代です。そ

して、このことが後に肺炎球菌に起因する腎炎や

リウマチなどといったさまざまな問題を引き起こす

ことになるのですが、そのことについては次号で述

べることにします。

レンサ球菌の鑑別については、もう一つの注目す

べき検討が 1905年から 1906年にかけて行われてい

ます。当時腸チフスでは炭水化物の発酵 25 ～ 27）（註 9）

の有無によって菌の病原性を鑑別しようとする研究

が進んでおりました。Gordon 28）はそれらの研究をレ

ンサ球菌の鑑別に応用することを考え、35の有機化

合物について検討し、最終的には二糖類として lac-

toseと saccharose、三糖類として raffinose、多糖類

として inulin、配糖体として salicinと coniferin、糖

アルコールとしてmanniteという 7つの炭水化物の

発酵状況をヒト唾液由来のレンサ球菌 300株と大気

中から得られた 101株のレンサ球菌について調べま

した。またGordonの同僚Houston（註 10）は同じく

ヒト糞便由来のレンサ球菌 300株と牛のミルクと糞

便由来の 172株のレンサ球菌について調べました。

それに加えて、Andrewes & Horder 29）は上述した

菌株を含む 1200株を用いて上記炭水化物の発酵パ

ターンからレンサ球菌の菌種を 7つに分類しました。

a. Streptococcus equinus：非病原性、草食動物の

糞便に共通、saccharose、salicinを発酵

b. Streptococcus mitis：ヒトの唾液と糞便に共通、

lactose、saccharose、salicinを発酵

c. Streptococcus pyogenes：溶血性、病原性、lac-

tose、saccharose、salicinを発酵、ミルクを酸

性化する

d. Streptococcus salivarius：非病原性、ヒトの口

腔に共通、ミルクを凝結、中性赤を還元、lactose、

saccharose、raffinoseを発酵

e. Streptococcus angiosus：溶血性、病原性、猩紅

熱と悪性咽頭炎に共通、ミルクを凝結、中性赤

を還元、lactose、saccharose、raffinoseを発酵

f. Streptococcus faecalis：ヒトの腸に共通、ミル

クを凝結、中性赤を還元、lactose、saccharose、

salicin、manniteを発酵

g. Pneumococcus：ミルクを凝結、ただし中性赤

を還元しない、lactose、saccharose、raffinose、

註 8 : Streptococcus agalaitiaeを最初に見出したのはNocard & Mollereauで、その際の菌名は“Streptooccus de la mammite”で“Sur
une mammite contagieuse des vaches laitieres. Ann l’Inst Pasteur. 1 : 109-126, 1887”に記載されているとする文献もあります
が、ここでは 1980年の IJSEMでの決定に従いました。

註 9 :種々の炭水化物に対する発酵試験を系統的に検討したのはフランスの Péré（1892年）（文献 25）でありますが、腸チフス菌
については 1901年イギリスのHardenら（1901年）（文献 26）やチェコのDuchacek（1901年）（文献 27）らによって検討され
ています。

註 10 : GordonとHoustonの詳しい報告は、Rep Med Off Local Gov’t Bd, Great Britain. 1902-3 ; 32 : 421, ibid. 1903-4 ; 388, 472等
に記載されていますが、いずれも地方自治体の記録ですので、ここでは参考文献 28のみを記載しました。
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inulinを発酵、manniteと glucosideには作用

しない

この報告により、ようやくにしてレンサ球菌の分類

と病原性の確定に至る道筋が見えてきたようですが、

この発表もまた、その翌年の 1907年に Buerger 30）

によってクレームが付けられました。それは炭水化

物の発酵試験は微生物の発育に好都合な培地でのみ

行われるべきもので、Andrewes & Horder が行っ

た分類は、ほとんど保証されないという厳しいもの

でした。このような指摘はWalker 31）（1911年）や

Bergey 32）（1912年）によっても報告されています。

これを受けて 1912年に米国のWinslowはレンサ球

菌の分類には単糖類のみを発酵する菌、単糖類と二

糖類を発酵する菌、単糖類と二糖類および三糖類を

発酵する菌として考える方が合理的であると報告し

ています（図1）。

いずれにしても、レンサ球菌を炭水化物に対する

発酵試験のみで分類することもまた至難なことであ

りました。当時は第一次世界大戦が始まる直前の時

代です。欧州諸国間には騒然とした争いが続いてお

りました。その間において米国では病巣感染説とい

う理論が持ち上がっておりました。いわゆる扁桃や

歯根部に感染の focusがあると、それが原因で新し

い難治の疾患が惹起されるという論議で、それらの

論議は次第に神がかってポリオやヘルペスも含まれ

るに至っておりました。もちろん、レンサ球菌や肺

炎球菌も含まれておりました。

次号ではそれらの病巣感染説と英国と米国の各地

において発生した敗血症性悪性咽頭炎と、未だに解

決されないままでいるレンサ球菌の型別について記

して行きたいと考えています。
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