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序 論

腫瘍 の発 生 には環 境 因子,即 ち外 因 が非 常 に

複 雑 に関与 して い るば か りで な く,発 癌 物 質 に

対 す る人 の遺伝 生物 学 的 因子 の反応 性 の著 しい

個 体差 が関係 してい る1～2).従 って,腫 瘍の発

生 と進展 を追究 す るに当 って は,外 因 と共 に内

環 境,即 ち内 因の研 究 を疎 か にして はな らない.

近年,免 疫 学 は急 速 な進 歩 をとげ,特 にその

方 法論 と技術 の向上 に よ り腫 瘍 免疫 学 はす で に

腫 瘍 の発 生 と進 展 を考 える上 で不可 欠 の科学 分

野 とな りつ つ あ り,こ の方 向 か ら腫 瘍 と宿主 生

体 との相 互 関係 に対す る認識 が深 め られて きた

3～10).国 の 内外 を問 わず,免 疫 学 の理論 と方 法

は腫 瘍 の早期 診 断 及 び治 療 の研究 に応 用 さ れ,

成 果を上げており,悪 性 腫瘍 の 問題 点解 決 を免疫

学 に期 待 して い る人 が 増 えて いる3～5,8,11,14～16).

以 下主 に病 理 学的 立場 か ら腫瘍 免疫 と予後並

びに東洋 医学 的,並 び に西 洋医 学的 治療 の関係

につ いて い ささか私 見 を述 べ,大 方 の ご批 判 を

乞 いた い.

本 論

I.腫 瘍 の免疫 性

人 類 の腫瘍 に対 す る認識 は,文 字 が 現 れる以

前 に遡 るこ とが出来 る が,歴 史 的条 件 に よ り医

学全体 の 発展が 阻害 され た環 境 で は,腫 瘍 学 の

発展 も長 期 間 にわた って抑 止 され た.腫 瘍 には

それ を構 成 す る腫 瘍細 胞 と発生母 組 織 の違 い に

よって 多数 の類型 が あ るこ とが見出 されて以 来,

腫瘍 形態 学 は飛躍 的 に進展 を とげたが,当 然 の

な りゆ きとは い え,形 態学 が偏 重 され た.即 ち,

 Virchow細 胞病 理学 では腫 瘍は局 所の疾病 で あ

る とい う見解 を基 盤 に,長 い間研究 は局 所病 変

の観察 に限 られ,そ の病 変の発 生 ・進展 過程 の

生体 反応 につ いては ほ とん ど顧 られ なか った.
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現 在 尚,病 理 学教 科 書 には腫 瘍 とは 「自律性 」

発 育 をとげ る細胞 集 団 で あ ると定 義 され,あ た

か も腫 瘍 の発 育 は腫 瘍細 胞 自体 のみ に律 せ られ ,

生体 の内環 境 と全 く無関 係 で あ るかの如 き記述

が見 受 け られ る.我 々 の思 考は,長 い間 この よ

うな偏 向的 な考 えと方 法論 に束 縛 され て来 た が,

然 し,癌 の発 生 ・進 展 ・制御 につ いて は生体 の

側 か らの作用 を充分 に把 握 す る ことが必 要 な こ

とは 言 うまで もな い.

過 去,臨 床,病 理,及 び実 験研 究 で,腫 瘍 に

は免疫 現 象 が存在 す る とい う結果 が報告 されて

来 たが,上 述 の 偏 見 に と らわ れ る あ ま り事 実

に 目 をそ むけ,常 に その存在 は疑 問視 され るか

或 は又否 定 され,為 に腫瘍 免疫 に関 す る研 究 は

遅 々 と して進 まず長期 間停 滞 した.然 し, Gross

(1941)とFoley(1953)が それ ぞれ純 系 の動物

を用 い て腫瘍 細胞 に腫瘍特 異抗 原(TSA)が 存

在 す るこ と を証 明す るに至 って,腫 瘍 免疫 は よ

うや く人 々 に注 目 され る よ うにな った4).そ の

後1960年 代 か ら動 物 及 び ヒ ト腫 瘍 の免疫 性 に関

して 数多 くの 文献 が集 積 され るにい た り,腫 瘍

免疫 の理 論 は ます ます充 実 され,現 在 で は腫 瘍

の 早 期 診 断 及 び 治 療 に 広 く応 用 され るよ うに

なっ て い るこ とは周知 の如 くで あ る4～16).

中 国古 代医 学(漢 方 医学)で は,腫 瘍 の発 生

は 主 に 「気 血 の〓 滞」,「毒邪 の患 い」,「臓腑 の

虚 損」 により 「症 〓」 と 「積 聚」(し こ り)が 生

じると見 な し17,18),そ の病 根 は主 として 「正気 」

の 不足 と 「邪 」 の侵 入 を起 因 と し,こ れ によ り

「気 滞
,血 〓 」 が誘 致 され,「 滞 」 と 「凝」 が相

互 に 「膠 結」,「薀郁 」 した結 果 で あ ると見 な し

て い る.即 ち,「 積 」(しこ り)の 成り立 ちは 「正

気の 不足 の た め に 邪 気 が 踞 る」 とか,「 邪 の湊

す る所 は その気 必ず虚 な り」 と記 述 して い る如

く内 因 を強 調 して い る17).腫 瘍 の 治療 にお い

ても 「解 毒〓 邪」,「清 熱解 毒」,「活血化 〓」,「軟

堅 散結 」を原則 とするが,こ れ以外 には特 に 「扶

正培 本」 を重 視 し 「正 気 存 内,邪 不可 干」とや

は り内 因,即 ち生体 の内在 性抗 病能 力の重要 性

を強 調 して いる18).中 医学の書籍 には 「免疫 」の

ことば が ない が,古 来 中医 は疾病 の発生 と免疫

現 象 とは関係 が深 い こ とを確 か に認 識 して おり,

この 「正 気」 とい う中医 学 の概 念 は体 内 の免疫

機序 を含 めた抗 疾病 能 力 と理 解 して もよい と思

う.そ れ故,腫 瘍 を含 め た疾病 に対 す る中国 古

代 医学 の認 識 は,近 年 西医 で も重 要視 され て き

た腫 瘍 の発 生 ・進 展 ・抑 制 が 「内環 境 」,特 に

免疫状 態(Immmological status)の 変 動6～8,20)

と密 接 に関連 して い る とす る認識 とは 「殊途 同

帰 」 と も言 えよ う.

腫瘍 性 疾病 に免 疫性 が あ るこ とは下記 の事 実

か らも説 明 で きるで あ ろ う.即 ち,

1)同 じ部 位 に発 生 した同 じ類型 の癌 で,而 も

進 行期 に大差 が な い患 者 につ い て,同 一 の治療

内容 で も患者 によっ ては屡 々全 く違 う治療 効果

が見 られ る.こ の ことは,臨 床 家 が よ く経験 す

るとこ ろで あ る.例 えば,同 一 類型 ・同一病 機

の患者 に同 一 手術 を施 した場 合,術 後長 期 間生

存 す る人 も,術 後 間 もな く癌 の再 発 と転 移 で死

亡 す る人 もい る.そ の予 後 の差異 につ いて の解

釈 は必 ず しも容 易 では な いが,現 在 で は担癌 宿

主 の 「内在環 境」 の差 異,殊 に免 疫 因子 が大 き

く関与 してい るで あろ うと考 え られ る よ うにな

った.又,病 理組織 学的 に癌 と診断 されて後,殆

ん ど治療 を受 けず に無症状 の まま かな り長期 間

元気 に過 して いた患 者 が癌 の急 速 な進 展 の 結

果,突 然 に消 耗,衰 弱 し死 亡 す る例 が あ る.こ

の よ うな症例 で は,当 初強 固 で あっ た体 内 の抗

癌免疫 活 性 が ある時点 で著 しく低下 し,腫 瘍 の

進 展 を抑 制 で きず,や が ては 「免疫麻 痺 」(Im

munologic paralysis)の 状 態8～12)に 陥 った結

果 と して理 解 で き る.

術後 の再 発 及 び転 移 の原 因 につ い ては色 々 な

角度 か ら検 討 され て来 た.例 えば,手 術 中 に採

取 した末梢血 液(peripheral blood),な い しは

局 所 か ら流出する静脈 血(locally drainaged

 blood)に 「陣雨」(「Shower」)と 言 っても良 い程

多数 の癌 細胞 が検 出 ・証 明 された に も拘 わ らず

大 多数 の患者 では術 後転 移 を認 め なか った とい

う報告 もあ る20).こ の 事実 は,体 内血 液 中 を循

環 して いる癌細胞(Circulatinlg cancer cell)が

あ る種 の体 内因子 に よって死 滅 させ られ た と考

える以外 に道 は な いで あ ろ う.こ の よ うな事例

は,宿 主 の腫 瘍 に対 す る免疫作 用 と考 え られ る

一つの 有 力な証 拠 で ある. Engellは,癌 患者 で

は その60%に 循 環 血 中 に 癌細 胞 を証 明 で きた
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とし,ま たこれ ら患 者 の約 半数 は5-9年 間 生存

したと報 告 して いる13). Nashら21)は,術 後 局

所 周囲へ の癌細 胞 の侵 入 ・定着(implantation)

と再 発 との 関 係 を知 る 目的 で手 術 創 の洗 滌 液

中の癌 細胞 の 有無 を調 べ た結 果,癌 細 胞 のim

plantationが 陽性 で あった患者 で も手術創 にお

け る腫瘍 再発 は わず かで あった と報告 して いる.

乳癌 根 治術後10-20年 を経 過 して局 所 に癌 が

生 じ,生 検 の 結 果 元 の癌 と同 じ組 織 像 を示 し,

第 二の原 発癌 では な く切 除 不完 全 に よ るもので

あ ると指 摘 された報 告 が あ る.こ れは,手 術 中

周 囲 組 織 に侵 入 ・定着 した 癌 細 胞 が担 癌 宿 主

の免疫 反応 によ り長 い間静 止(quiescent)状 態

に止 っていたことを示 して おり,“再発 ”は,そ の

間作動 してい た宿主 の免 疫 反応 が何 等 かの原 因

で低 下 した た め に癌 細 胞 が再 び分 裂 ・増 殖 を

始 め た と考 えるの が最 も妥 当 で あろ う.甲 状 腺

乳頭状腺 癌 で も切除 後20-25年 経 って か らの局

所 再発 が あり20),ル チ ー ン剖 検 で前 立腺,甲 状

腺 組織 内 に顕微 鏡 的微小 癌巣(occult cancer)

が証 明 され るこ とは さほ ど稀 で はな く,生 前 に

患者 は,何 らの 自覚 症 状 もな け れ ば他 覚 的 に

も癌 の成 長 の 徴 もなか った とい う報 告 が ある.

これは,担 癌宿 主 の 「内 在因子 」 が これ ら微 小

癌巣,即 ちoccult cancerを 「静止 」状 態 に制

御 せ しめ て いた もの で あろ うと考えてよい. Cole

ら20)は 若 し治療後2年 以上 経過 して か ら再発 す

る場合,そ の再 発 した癌細 胞 は原 発癌細 胞 の活

力 を もった状態 で連続 的 に増殖 した もの では な

く,そ の 活力 は あ くまで も不連 続 的で ある と見

な し,ま た6-8年 以 後 の再発 につ いて は,長

期 間静 止 状 態 を保 っ て い た癌 細 胞 が あ る時 期

を境 に増殖 し始 めた か,あ るい は間歇 的且 つ緩

慢 な発 育 をた どった もので あ ろ うと指摘 した.こ

れ らの事例 は いず れ も内 在因 子(免 疫)の 存在

を示唆 す る もので ある.

2)腫 瘍 の自然退縮 現象(Spontaneous regres

sion)は 極 め て稀 で は あ るが存 在 する ことは 確

かで あ る.こ の こ と も癌 に対 す る宿主 の抵抗 性

を示 す証 拠 で あ る.文 献 的 には1000余 例 もの報

告 が あるが, Everson(1966)22)は 厳 密 な規準 を

定 め176例 もの悪 性 腫 瘍 の 自然 退 縮 例 につ い

て記 載 して い る.彼 によ る と,自 然退 縮 が最 も

多 く見 られ るの は神 経 芽 細 胞 腫,腎 癌,悪 性

絨 毛上 皮 腫,及 び悪 性 黒 色 腫 で あ っ た.自 然

退 縮 の原 因 を解析 した結 果 で は色 々な要 因,例

えば感 染,不 徹 底 的 治 療,内 分 泌 異 常,年 齢

等 との 関連 が考 えられたが22),本 質 的 には内環

境 の変動(免 疫反 応)が 腫 瘍 の発育 に抑 制的 な

作 用 を及ぼ したものと理 解 された23). Rosenberg

(1972)は,肝 転 移 を 持 つ 胃癌 患者 で 全 く治 療

を受 け ない まま2年 も生存 した症 例 を報 告した10)

又, Sumnerら(1960)は,自 然退縮 した 黒 色 腫

患 者の血 液 を他 の悪性 黒色 腫 患者 に輸血 した と

ころ,後 者 の腫瘍 も退縮 した例 を報告 して いる.

輸血 後退 縮 した腫 瘍 で は,組 織 学的 には残存 し

てい た腫瘍組 織 に退行 性 変化 と線維 化が見 られ,

この こ とは 前者 患者体 内 に抗腫瘍 要 素 が存 在 し

てい た こと,ま た この 血 中要素 は後 者患者 の腫

瘍 に抑制的に作用 したことを如実に示 している22).

悪性 腫瘍 の 自然退縮 につ いては色 々 な説 が あ

る.術 中 あ るいは術 前 に血 中 に侵 入 ない し迷 入

した癌 細胞 が抗体 の形 成 を惹起 し,そ の抗体 が

一 定 の濃度 に達 した後
,癌 細胞 が殺 滅 される と

す る説 がある23).大 多数 の学者 は腫 瘍 の部 分 的

切 除 に よって生体 の抗 癌 免疫機序 が増強 され る

ため に,長 期 間残 存腫 瘍 の発育 は抑 制 され ると

見 な して い る6,23).

体 内の非 特異性 免疫 の増強 で も腫瘍 が 自然退

縮 することは良 く知 られている.例 えば,発 熱,細

菌感染, BCG注 射,ウ イ ルス感染,植 物 多糖体

等 の刺激 により生体 の非特異 的免疫能 が増強(RES

の機 能亢進)す るが これ に伴って抗 癌能 も増 強 す

るものと考 えられる6,22～24).即ち, BCG注 射で は

生体内に結核 菌 に対する抗体 が生 じ,局 所 では喰

細 胞 が増 え,リ ンパ球様 細 胞 が大 量集積 し,い わ

ゆる遅 延型過 敏反応 が起 るが 同時 に腫 瘍 の発育 も

抑 制 され る.又, PHAは リ ンパ 細 胞 の芽球 化

(Blastgenesis)を 誘 発 し,同 時 に抗癌 作用 も増

強 され る24).こ れ らは いず れ も非 特異 的抗癌 免

疫 能 の賦 活 を示唆 するもので ある.実 例 と して,

 Coleyら は早 くから局所切除後 何回 も再発 し,も は

や手術 不可能 とな った頸部 肉腫 が丹 毒菌 感染 に

よ り縮 小 消失 した例 を見 て お り, Huth(1952)も

33例 の癌 と26例 の肉腫 患者 で丹 毒菌 感染 後腫 瘍

が 自然退 縮 した ことを報 告 してい る23).か くし
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て 「Coley's toxin」 による非特 異性 免疫 に基 づ

く治 療法 が開発 され た もので あ る.わ が国,中

国 で も末 期 癌 の癌 性 胸 ・腹水 に非特 異 性 免疫

療 法(ウ イ ルス, BCG等)を 施 して あ る程 度

の効 果 が見 られ て い る13).文 献 的には1970年,

及 び1971年 に お け る肺 癌 と食 道 癌 の術 後5年

の 生存 率 は54-57%で,こ れ ら長 期 生存 例 の

多 くは術 後 発熱 の既 往 が あ り,中 には膿 胸 を起

した症 例 もか な り含 まれてい る13).上 述 の国 内

・外 の事 例 に見 る如 く,腫 瘍 の 自然退 縮 は抗 原

あ るいは病 原体 の種 類 とは 関係 が な く病 原微 生

物,又 は その 分解 産物 がRESを 刺 激 して生 ず

る非特異 的 免疫 増 強の 結果 で あ る と考 えられる.

免 疫 の他 に あ る種 の癌,例 えば 前 立腺 癌 や

乳癌 の 自然 退縮 には内 分泌 因子 が密接 に関係 し

てい るこ とが知 られ て いる.例 えば,妊 娠 に よ

り乳癌 の進 展 は促 進 す る し,閉 経 によ り乳癌 の

退 縮 が17年 も継続 した例 をSmithersら は報 告し

て い る22).

近年,正 常 細胞 の癌 化過 程 に 「脱 癌」 現像 が

見 られ る こ とが報 告 されて い る.即 ち,異 常分

化 と異 常増 殖 を示 す癌細 胞 の特殊 性格 が,一 定

の 条件 下 で逆 回転 して その 悪性性 状 を失 うとい

うの で あ る9).例 えばC-AMPはin vitroで

培 養 された ある種 の腫 瘍 細 胞 の増 殖 を抑 制 し,

同 時 に正 常細 胞 に まで分化 させ る.生 きて い る

腫 瘍細 胞 で 動物 を免疫 する場合 と同様, C-AMP

も宿 主 の抗 腫 瘍 移植性 を増 強 させ るこ とがで き

る.殊 に両 者 を併 用 した場 合 に は効 果 は相 乗

的 で ある.こ れ らの事 実も腫瘍の 「自然退縮 」 が

体 内 の内環 境 変化 と関係 あ る こと を物 語 る もの

で あ り,な かん づ く免 疫 因子 との深 い関係 を示

唆 す る もの で あ る.

3)逆 に生体 の免 疫機 能 が 抑制 され た場 合 には,

免 疫 能低 下 に よ り腫瘍 の発 生 率 が上昇 し,す で

に発 生 した腫 瘍 は そ の発 育及 び転 移 が促 進 さ

れ る6).免 疫 抑 制 剤 の投与 を受 けた腎 移植 の患

者 で は,腫 瘍 の発 生率 は正 常 人の20倍 以 上 とい

わ れて い る.動 物 実験 で は,新 生 児期(即 ち免

疫 未熟 期)に 胸腺 を摘 出 して,リ ンパ組 織 の発

育 が 阻害された場 合 或は又,放 射線 照射, Cor

ticosteroid投 与 等 で リンパ 組 織 の発 育 が抑 制

さ れ た状 態 で は発 癌 物 質 に よ る癌 発 生率 が 明

らか に増 加 し,そ の発 癌 に 至 る潜 伏 期 も短 縮

され転 移 も早期 に起 る ことは よ く知 られ て い る

事 実 で ある.こ の よ うな動 物 で は ウイ ルス によ

る発 癌 実 験 で も同様 の結 果 とな る.こ れ に対

して胸 腺 を摘 出 した廿 日鼠 の新 生 仔 に胸 腺 の

再 移 植 あ る い は リ ンパ 球 を輸 入 す れ ば,腫 瘍

の発生 率 が低 下す る.普 通,化 学療 法 剤 には 人

体 の免 疫機 序 に対 す る抑制 作 用 が あるの で,不

適 当な使 用 を行 えば 腫瘍 発 育の抑 制 が得 られ な

い ばか りか,逆 に その 発育 と転 移 を促 進 す る結

果 にな りかね な い.最 近 で は この点 に注 意 が向

け られ,化 学 療 法 に よ る 「反 作 用 」 及 び免 疫

抑 制作 用 が検討 されており25,26),腫瘍 の治療,特

に化学 療 法 に際 し生 体 の免 疫 問題 を疎 か に し

て は な らない こと を示 唆 して い る.

4)免 疫 学的理 論 から見 て も,す で に動物 腫瘍,

ひいては一 部のヒト腫 瘍において特異 性抗原(TSA)

の存在 が証 明されている6～11,13,15).これは疑 いも

な く腫瘍 免 疫 存 在 の 直接 的 証 拠 で あ り,更 に

は発癌 物 質 とウイ ルス によ って作 られた腫瘍 に

は夫 々異 な る腫瘍 細胞 表面 抗原 が存 在 する こと

も移植実験 で証 明 されて いる7,9,13,16).ヒ トの大

腸癌,上 咽頭 癌,神 経 芽細 胞腫,悪 性 黒色 腫等

には夫 々 に特 異 なTSAが 証 明 され7,9,13,16,27),

これ らは細胞 毒試 験,免 疫 蛍 光法,及 び細胞 集

落抑 制 試験 等 で観 察 出来 るの で,人 体 には腫瘍

に対 し感 染性 疾病 と類 似 す る免疫 反応 が あ るこ

とが わか る.一 般 に,生 物 には 「自己」 で ない

もの を認識 し排 斥 す る能 力が あ り,対 象 によ り

特 異性 と非 特 異 性 反 応 に大 別 され得 る が,腫

瘍 に対 す る免疫 反応 機 序 は一 般 の感 染 性 疾 患

に比 しは るか に複 雑 で あ り,な お解 明 されて い

ない点 が多 い.上 述 の よ うに腫瘍 細胞 は宿 主 の

細胞 とは異 なる抗 原 を獲 得 して い るが,ど うし

て生体 は この特異 性抗 原 を非 自己成分 と して完

全 に排斥 出 来 ない のか,癌 細 胞 は特異 抗原 を も

ちな が ら何 故宿 主 の防衛機 構 か らエ ス ケー プ し

て分裂,増 殖 し続 け,ひ い ては転 移 を起 し宿 主

を死 に至 らしめ るのか,こ れ らの疑 問点 につ い

ては 現 在 研 究 が 進 められてい るところである24).

癌細 胞 は腫瘍 免疫 抑制 因子 を出 す こ とが既 に証

明 され,こ れ らが血 液 中 に放 出 されて生体 の 免

疫監 視(Immunological surveillance)を 麻痺
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させ,そ のた め に腫瘍 細胞 が免疫 反応 の攻 撃 を

免 れ て その生 命 を維持 す るこ とが明 らかに され

た5,8,12,28).この他,宿 主の血 清 中 には可 溶性 の

遮 断 因子(blocking factor)が 証 明 され,こ の

もの はin vivoの 実 験 で腫 瘍 の成 長 を促 進 し

in vitroの 細胞 傷 害性 試験 で は細 胞傷 害 を抑 制

す る効 果 が あ る ことが明 らか に された が,一 方

で はこの物 質 に対 する抗遮 断 因子(de-blocking

factor)も 見 い出 されて い る6,11).従 って腫 瘍の

攻 撃性 と宿主 抵抗 性 の 間 には複雑 な相 互 関係 が

あ り,な お免 疫学 的 解 明 を必要 とす る不 明 の点

が多 く残 され てい る.

5)病 理 形態 学 的 に も宿 主 が腫瘍 の発育 に抵抗

する免疫 反応 を組 織 の上 に見ることがで きる.従

来 の病 理 形態 学 で は主 に腫瘍 の人体 に対 す る破

壊作 用(浸 潤,転 移 等)に つ いて詳 しい検 索 が

な され て来 た が,宿 主側 の腫 瘍 に対 す る抵 抗 の

表 現,例 えば 間 質 反 応 につ い ては 長 い 間注 目

され る ことな く,少 数 の報告 がみ られ るに過 ぎ

ない30～34).而 も その意 義 につ い ては懐 疑 的態

度 をとる学者 も少 なくない35).わ れわれは1960年

代 の初期 からTumor-host relationshipの 観

点 か ら子 宮頸 癌,食 道癌,陰 茎癌,口 腔癌,乳

癌 の病 理 形態 学研 究 を行って来 た36～41,43～46).そ

の結 果,腫 瘍 の発 育様 式(growth pattern)と

間 質反応 との間 には一定 の規 則性 があ るこ と を

見 出 し,宿 主 は確 か に癌 の侵 襲(invasiveness)

に 対 し抵 抗 して い る ことの証 拠 を把 握 す る こ

とがで きた38～41,44,46).以下癌 組織 と周囲間 質の

関係 につい て述べ る. (1)リ ンパ球 の反応(Lym

phoid cell response)に 関 してはMacCarty

(1921)30)が 乳癌 につ いて,又, Takahashi(1961)

が 食道 癌 に つ い て リ ンパ 球 浸 潤 と予後 との 間

に深 い関係 が ある こ とを報告 したが40),学 会の

注 目 を惹 くに至 らなか った.多 くの学 者 は,こ

れ を癌 組 織 の 壊 死 あ る い は二 次 感 染 に対 す る

炎症性 細胞 浸潤 と考 えて い たか らで あ る.わ れ

わ れ は癌 の 周 辺 部 に しば しば 見 られ る リ ンパ

球 と形 質細 胞主 体 の 「炎性 」細 胞浸 潤 につ い て

検討 し,こ れ らは癌 の発 育様 式 と関係 が あ るこ

と を見 出 した.即 ち,生 長速 度 の速 い細 索状,

な い しび まん性 浸 潤 様 式 を示 す腫 瘍 には反 応

が弱 く,進 展 の緩慢 な団塊状,粗 大 な条 索状,

ある いは網状 の発 育形 成 をと るもので は反応 は

顕著 で,腫 瘍 周辺 部 に しば しば長堤 状 の リンパ

球様 細胞 の 「包囲 」が見られることを報告 した38,39).

しか も反応 の強弱 は予 後 の長短 と一 致 す る結 果

が得 られ40),又,最 近 の研究 で,た と え リンパ

節転 移 を起 した症 例 で も原 発 病 巣 に強 烈 な炎

症 反応 を示す 患者 で は,そ の生 存期 間 が長 い こ

とを証 明す る ことが出 来 た41).近 年,免 疫学 的

研 究 に よ り リ ンパ 球 様 細 胞浸 潤 は癌 の増 殖 発

育 に対す るactiveな 防御 反応 で あることが 証明

され,決 して感 染 や 壊 死 に対 す る二次 的 反応

では ないこ とが明 らか にされてい る7～9).早 期癌

(子宮 頸癌,食 道癌)あ るいはCIS(粘 膜 内癌)

の癌近 接上 皮 の異型 増 生 に もこの反応 が見 られ

るので,癌 の発 育 初 期 か らす で に宿主 の 抵 抗

(免疫 性排 除機構)が 始 っていることは明 らか で

ある39). (2)線 維性 間質 と癌 の発育 との関係 につ

い ては,伝 統的 な病理 形 態学 の概 念で は ただ癌

組 織 の栄養 供給 の フ レイ ム と見 な されて来 たが

癌 の発 育様 式 と線 維性 間質(膠 原線 維,好 銀 線

維)の 形態 表現 の 間 に も一定 の規則 性 が あ るこ

とが証 明された38～40).即 ち,相 対 的 に発 育速 度

の遅 い粗大 な条 索状,な い し団塊状 発育 を示 す

癌 で は主 に緻密 な線維 反 応 が見 られ,癌 組織 の

「包囲 」 が見 られ るが
,発 育速 度 の速 い細 索 状,

び ま ん性 発 育 様 式 の もの で は癌 細 胞 が ば らば

らに膠 原 線 維 の 中 に浸 潤 し好銀 線 維 も支 離 破

砕 の状 態 にな る38).全 割 大切 片 で観察 す ると

「包囲」 と 「突破 」 の様子 が所 々に見 られ
,両 者

の間 には恰 も激 烈 な陣 地 争奪 戦 が行 われ てい る

よ うに見 え る.癌 は決 して 「自主 的」 に自由 に

発 育 して い るので はな く,発 育中 に あ る程度 宿

主 の抵抗 を受 けているの で ある38～40).膠 原線 維

反応 は,内 環 境,殊 にSteroid代 謝 と深 く関

係 しcorticosteroidに よ り抑 制 され る ことは

す で に明 らか に されている42).生 長 速 度 が速 い

細 索状,あ るい は び まん性 発 育 を示 す 癌組 織

の周 辺 には未 熟 な血管 が線維 芽細 胞 と共 に増 生

し,恰 か も肉芽組織 の観 を示 す こ とは既 に1960

年 代初期 に著 者 が指摘 した所で ある38). Folkman

(1972)42)は,癌 組織 がTAF(tumor angio

genetic factor)を 放 出 し静 止 状 態 に あ る血

管内皮細 胞 を活 性化 し,毛 細 管の新生 を促 し,こ
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れ に よっ て癌 組織 の浸潤 が促 進 され る こと を証

明 した.こ の結 果 は われ われ の人体 癌 に於 け る

形 態 学 的 観 察 の 所 見 と よ く一 致 す る.食 道 癌,

及 び 子 宮 頸 癌 で,粗 大 な条 索 状 発 育 様 式 を示

す症 例 に しば しば 年齢 に不相応 な動脈 管壁 の肥

厚,閉 塞 が観察 され る39,40).そ の発 生機 序 は上

記 の線維 性 間 質の増 生 と同 じで あろ うと考 え ら

れ るが,そ れ によ り癌組 織 の栄養 供 給 が減 少 し,

その 結果 発育 速度 も緩慢 にな るの であ ろ う.以

上 の観察 結果 に基づ いて,著 者は癌 の侵襲 と宿主

の抵 抗 との関係 につ いて下 記 の病 理 形態 学的 癌

進 展 期概 念 を提 唱 した39～41).

a.緩 慢 進展 期(Steady progressive stage):

癌 周 辺部 の発育 は主 と して団塊状,な い し粗 大

条 索状 で 著 明 な リンパ球 様 細 胞 反 応 と線 維 増

生反 応 を伴 う.癌 と正 常組織 との境 界 は比較 的

鮮 明 で 膨 張 性 発 育pushing or expanding

 growthの 像 を呈 し癌 発 育 先 端 には退 行 変 性

が強 く,脈 管(血 管,リ ンパ 管)に は癌 栓子 が

見 られ ず,リ ンパ節 に も転移 がな いか,あ って

も少 数 に限 られ る.

b.抵 抗性 急 激進 展期(Resistant accelerative

 stage):癌 周 辺 には限局 性 の細索状 発 育 が見 ら

れ るが,リ ンパ球 様 細胞 反応 と線維 反 応 が なお

明 らか に認 め られ る.

c.無 抵抗 性急 激進 展期(Non-resistant ac

celerative stage):癌 周辺 部 が 全 部 あ るいは

大部 分細 索状 発育 を示 し,リ ンパ球 様細 胞 反応

はほ とん どないか,あ っても極 く軽微 で ある.脈

管 内 に癌 栓子 が存 在 し,リ ンパ 節転 移 も多 く見

られる.癌 組織 の発育 が表面部 から深部 まで,み

な細 索状 発 育 を示 す場 合 もこの範疇 に属 す る.

以上,わ れわ れが提 唱 した病 理形 態学 的癌 進

展期 分 類 を近年 の 免疫 学理 論 と対比 してみれば,

下記 の よ うにな るで あ ろ う.

a.緩 慢進 展期:相 対的 免疫 安定期(平 衡 期).

b.抵 抗性 急激 進展 期:免 疫 衰退 期.癌 の侵襲

が優 勢 で あ るが,宿 主 は なお一 定の 免疫能 力 を

保 持 して い る.

c.無 抵 抗 性急 激進 展期:免 疫 麻 痺 期.即 ち,

宿 主 はす で に免疫 麻痺 段 階 に達 して い る.

以 上 の概 念 か らす れば,わ れ われの 考 えで は

癌 の 形 態 学 的 表 現 を広 くか つ詳 細 に観 察 分 析

す れ ば,宿 主 と癌 との 間 に存 在 す る複 雑 な抗

争 関 係 を察 知 す る こ と が出 来 る と同 時 に癌 の

進 展状 態 を ダイナ ミッ クに把 握 で きる.こ の知

見 は患者 の予 後判 定,術 後 の処置 決定 に形態 学

的所 見 が大 きく貢 献 し うるこ と を示 す もの で あ

り,形 態学 を単 な る悪 性度 指標 の もの さし的 存

在 に止 めて はな らない と思 われ る。

II.所 属 リ ンパ節 の免 疫形 態学 的 表現

所属 リ ンパ節 の腫 大 は癌転 移 によ る とは限 ら

な い。 この こ とは臨 床 家や病 理 学 者 には早 くか

ら知 られて いた が,腫 大の 原 因は二 次 的感染,

あ るいは癌 の壊 死 に対 す る反応 と考 え られて き

た.し か しBlackら(1953)45)が 乳 癌の 所属 リン

パ 節 に 「Sinus histiocytosis」 とい われ る反 応

が あれば予後 が良 い こ とを指 摘 して以 来,癌 に

対 す る抵 抗 反応 の表現 とも考 え られ るよ うに な

った45,47)多 くの研究 者 が この 考 えに賛 同 して

い る が反 対 の 意 見 も今 だ に後 を絶 た な い.例

えば, Berg(1971)35)は 彼 の レ ビューの 中で こ

の 考 えに懐 疑 的 な態 度 を示 して い る.然 し,

 Blackら の系 列的 研究45～47),更 に他 の 学者 の報

告 に も リンパ 節のSH反 応 が強 い程 生存 率 が高

い こ とが示 されて いる.又,わ れ われが術後 生

存期 間 を異 に した乳癌 患者 につ いて,短 期 及 び

長期 生存例 を比較検 討 した結 果 か らも同 じ結 論

が導 か れた46)し たが って,局 所 リンパ節 の所

見 は予後判定 に役立つと言 える.近 年Blackら47)

は,免 疫 学的方 法 を用いて この組 織 表 現 がRES

の抗癌 免疫 反応 の一 つ の様式 であ る こ とを確 認

した.胚 中心増 生(GH)も 宿 主 の抗 癌能 力 を反

映 す る形態 的 表現 と理解 され,胃 癌 等 につ いて

予 後 と関係 が あ るこ とが示 された.わ れ われ も

食 道癌 につ い てGH反 応 と予後 との関係 を追 及

した結 果 同 じ結 論 に達 してい る41).又,傍 皮

質増生(PH)も 予後 と関 係 が ある ことが噴 門癌

で立証 された.故 に,癌 の摘 出標 本 を検査 す る

際 には,リ ンパ 節 へ の転 移 の 有 無 の 外 に上 述

の リ ンパ節 の免疫 形態 学 的表 現 を些細 に検 討 す

べ きで あ る と思 う.

III.腫 瘍 免疫 と東 西医 学併 用 治療 との 関係(表

1-4)

以 上述 べ た よ うに生体 には腫 瘍 に対 す る活

発 な免疫性 が あ るこ とは,臨 床,病 理 形態 学並
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びに動物 実験 を含 めた研 究 で十 分 裏付 け られ て

い る.即 ち,癌 は発 生 当初 か ら進 行期 に至 る間

に始 終 宿主 生体 の抵 抗 を受 け て お り,も し抗 腫

瘍 免疫 が増 強 され,且 つ適切 な治療 が行 な われ

れば癌 を制圧 す る ことが 出来 るが,合 理 性 を鉄

く治療 に よ り抗 腫瘍 免疫 が破 壊 され れば癌 の急

速 な発 育 を促 し遂 に は 不治 とな る こ とが理 解

され た と思 う.従 っ て,癌 の 治療 に際 して は

如何 に抗 癌 免疫 反応 を増 強 す るか が予後 を改 善

し,治 療 効果 を向上 させ る重 要 な要 素 で ある と

思 われ る.

現 在 の 治 療 方 法 と して手 術,放 射 線,化 学

療法 があ るが,い ずれ に も長 所 と短 所 が ある.

例 えば,手 術 は 腫 瘍 を根 治 的 に摘 出 で きるが

適 応 の範 囲 に制限 があ り,且 つ術 後 の再発,転

移等 も少な くはない.癌 の 「multicenltric origin」

及 び 「Field cancerization」 の理 論 によ り,手

術 の範囲 及 び術後 の 再発 と転 移 につ いて再 考 の

必 要 が生 じて 来 た.放 射 線 治 療 はSensitive

 tumorに 対 す る効 果 は認 め られて い るが,や は

り局部 療 法で あるゆ え適 応 の 範囲 も制 限 され る

と同時 に正 常組 織 の傷 害 及 び免疫 の抑制 に問題

が ある.化 学療 法 の進 歩 は白血 病 や悪性 リンパ

腫 等 の治療 にすば ら しい効 果 をもた ら してい る

が,現 在 の と ころ大 多数 の固 形 癌(Solid car

cinoma)に 対 して は化学 制癌 剤 の選 択性 が低 い

ため,あ る程 度 の緩 解(remission)し か期 待 で

きない状 態 で ある.そ の 上,使 用 法 を誤 れば免

疫 が 抑 制 され癌 の発 育 と転 移 が か えって促 進

され る恐 れ が あ る25).こ れ らの 方法 は いずれ も

癌 細胞 の除去 を目的 とするもの で,漢 方医の 「〓

邪 」 に相 当す る.漢 方 医学 で は〓邪 と共 に 「扶

正 」(正 をたすけ る)に 着 眼 して お り,悪 い原 因

を除 くと同 時 に生体 の 防 御能 力 を促 進 させ る

こ とに注 目す る.す で に中期,末 期 進 行癌 の段

階 に達 した症 例 で も効 果的 な漢 方 薬 の 治 療 の

み で症状 の 緩解,生 命 の延長 乃至 臨床 的 治癒 が

見 られた例 が各地 で報 告 されてい る48～53)こ れ

らの事 実は,悪 性 腫瘍 に対 して漢 方薬 が治療 効

果 をもつ こ との証 拠 で ある.そ こで われ われは

最近154例 の食道 癌 患者 に漢 方 薬(山 豆根,断

腸 草,喜 樹 のアルカロイ ド, Sodium Cantharidate

(斑〓酸塩))を 一 定期 間投 与 した後 に癌 組 織 の

切 除標 本 を作製 し,未 投 薬 の食道 癌100例 を対

照 として形態学 的変化 につ いて比較検 討 した(表

1-4)54)観 察 結果 で は癌組織の退 行性 変化(表

1),癌 周辺 組織 におけるリンパ球様 細胞 の浸潤

(表2),リ ンパ節 のSH反 応,及 びGH反 応 に

有意 差 が認 め られた(表3-4).こ れ らの所 見

は漢 方薬 の癌 に対 す る治療 作用 は直接 的 な 「〓

邪 」 で は な く,間 接 的 に生体 の 免疫機 序 を増強

して癌の 発育 を抑 制す るこ とにあ る こと を示 す

もの で あ る.即 ち,い わゆ る 「扶 正〓 邪」 の 中

国医 学の腫 瘍 治療原 則 は病理 形態 学的 に も正 し

い こ とが証 明 され た わけで あ る.

表1-4に 示 したデー タか ら漢 方 薬(中 草 薬),

殊 に山豆根(Menispernum)と 断腸 草(Cheli

donium majus L.),喜 樹 鹹(Camptothecin)は

担癌 宿主の リンパ 球様細胞 反応 とリンパ節のGH,

 SH反 応 の増強 をもた らす 効 果 が あ るが,化 学

Table 1 Grade of parenchymatous degeneration
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Table 2 Lymphoid cell response in peripheral portion of cancer

Table 3 Comparison of LN metastatic rate

Table 4 Comparison of SH and GH of LN

制 癌 剤 エ ン ドキサ ンと併 用 した場 合 に は これ ら

の反応 は抑制 され る傾 向 を示 し,リ ンパ節転 移

も対 照群 と同率 であった(表: Camptothecin+

Endoxan).免 疫 増 強効 果の 顕 著 な断 腸 草 とエ

ン ドキ サ ン併 用 の場 合 には転 移 率 が対 照群 よ

り低 く,漢 方 薬の 併用 によ り制 癌剤 の 免疫抑 制
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図1　 中西医併 用治療 と腫瘍免疫

作用 が打 消 されたの で は ない か と考 え られ る結

果 が得 られた(表: Chelidonium+Endoxan).

喜 樹 鹹 とエ ン ドキサ ン併 用 の 場 合 リンパ球 様

細胞 反応, GH, SH反 応 は全 て対照 群 よ り弱 く

転 移率 も対 照群 と同 じで あ るこ とか らす れ ば,

この漢方 薬 の ア ル カロ イ ド成分 には制癌 剤 と類

似 した免疫抑 制 作 用 があ るの か も知 れ な い.

植 物 多糖体 の免疫 増 強作 用 につ いて は,千 原

呉 郎氏24)は 「癌 と免 疫増 強」特 論 の中 で実験 研

究 及 び理 論 的 解 説 を詳 述 し, Sakai55),鈴 木56)

らが 「笹 」(さ さ)に つ いて,新 田 ら57)は 山豆

根 について動物 実 験 と臨床 観察 の結果 を報 告 し,

これ らの物 質 が免疫 増 強作 用 に よ り腫瘍 の縮 小

を起 し宿 主 動物 の 生 存 期 間 を延 長 させ る と記

載 してい る.こ れ らの結 果 は,わ れ われの 人体

癌 の病理 形 態学 的観 察 とよ く一 致 す る もの で あ

る.

以 上 述 べ た よ うに癌 治 療 に当 って は各 種 の

治 療法 を合理 的 に併 用 す ることが最 も望 ま しく,

決 して単一療 法 にのみ過 度 にた よるべ きで は な

い と思 われ る.わ れ われ は腫瘍 の病理 類 型,生

物学 的性 格,進 行状況,及 び患者 の全身状態(免

疫状 態 を含 む)に 従 って合理 的 な東 西医 学併 用

治療 を使 用 す れば,お の おのの長 所 が 発揮 され

短所 を減 らす こ とがで きるの で,癌 の治 療効 果

をよ り一 層 向上 させ る ことが出 来 る と信 ず る.

上記 の所 見 と思索 の結論 を模 式 に示 す と次の よ

うに表現 され るか も しれ ない.(図1)

結 論

悪性 腫瘍 の発 生,進 展 と生 体 の抗腫瘍 免疫 反

応 との 間 に密 接 な関 係 が あ る こ と を臨 床,病

理,実 験 研究,及 び免疫 学的理 論 の面 か ら論 証

し過 去 の病 理 学 的 研 究 に い さ さか の私 見 を加

えた.今 までの腫瘍 細胞 の破壊 のみ を目的 とす

る治療 方 法 は,た とえ最 もす ぐれ た現 代 の集学

的治療 であ って も それだ けで完 全 とは い えない

こ とは確 か で ある.宿 主の 免疫増 強(immuno

potentiation)を もた ら し,免 疫 抑 制作 用の な

い漢 方薬(中 草薬)を 開発 して腫 瘍 の集学 的 治

療 の一環 と して使 用す るこ とによ って癌 治療効

果 は一段 と上 が るの では ない か と思 わ れ る.

謝 辞

この度,小 坂二度見教授,粟 井通泰教授 の招聘 に

より岡山大学医学部 にて講演 で きた ことを心 か ら

感謝 いた します.拙 稿 は中 日友好 ・河北 医学院 と

岡山大学医学部 との学術 交流の一端 とな ることを願

い,本 学での講演の一部を含めて執筆 したものです.

最後 に,本 稿の和 文 について御 校閲の労 を惜 しま

れなかった岡山大学医学部名誉教授,妹 尾左知丸先

生 に深謝 いたします.



744 〓 美 生

文 献

1. 兪孝 庭:腫 瘍 病 因 学 に つ い て.安 徽 医 学 院 蚌 埠 分院,医 学 資料 集, 1, 1-12, 1973(中 文).

2. 王 〓 文:腫 瘍 病 因 学 研究 概 況,講 座 資料,中 華 医学 会 上 海 分会, pp. 1-8, 1973(中 文).

3. 姚 曽序:腫 瘍 ウ イ ルス病 因 の 研 究概 要.中 華 医学 会 上 海 分会, pp. 9-16, 1973(中 文).

4. 首都 病 院,基 礎 組:実 用免 疫 学基 礎.科 学 出 版社, 1976(中 文).

5. 朱 立平:腫 瘍 細 胞 免疫.医 学 参 考 資料, 5, 194-201, 1975(中 文).

6. 黄 永 安:腫 瘍 免 疫.腫 瘍 防 治 研 究, 1, 46-56, 1976(中 文).

7. 盧 偉 成,高 魁 雄,張 菊 明,王 祖 〓,訳 著:腫 瘍 と免 疫.人 民 衛 生 出 版社, 1974(中 文).

8. 小 林 博,橘 武 彦:腫 瘍 免 疫 学.朝 倉 書 店,東 京, 1974.

9. 趙 修 竹:腫 瘍 免 疫 に関 す る新 知 見(文 献 綜 説),医 学 訳 文,武 漢 医 学院, 3, 1-26, 1973(中 文).

10. 張 宗 梁:腫 瘍 宿 主 の 免疫 状 態.医 学参 考 資 料, 1, 1-11, 1976(中 文).

11. 田〓 才:腫 瘍 免 疫 学 進展 に関 す る若干 の 問 題 に つ い て.内 医 通 訊, 2, 49-55, 1973(中 文).

12. 樂 俊 民:腫 瘍 の免 疫 抑 制 因子.医 学 参考 資 料, 8, 310-346, 1975(中 文).

13. 北 京 医 学 院,腫 瘍 研 究組:悪 性 腫瘍 免疫 治 療 の進 展(綜 説).北 京腫瘍 通 訊,増 刊, 2, 1-29, 1972(中 文).

14. 北 京医 学 院,腫 瘍 研究 組:悪 性 腫 瘍 免疫総 合 治療 の初 歩的 分析.腫 瘍 工作簡 報16, 22-27, 1972(中 文).

15. 辺 路 章,張 菊 明:腫 瘍 の免 疫 診 断,免 疫 治 療 研究 動 向.淅 江 腫瘍 通 訊6, 46-61, 1973(中 文).

16. 重 慶 医 学 院,病 理 ・放 射線 医 学 教室:肝 癌 免疫 診 断 研究 の進 展.重 慶 医 薬1, 1-13, 1976(中 文).

17. 顔 京 松,盛 季 良:祖 国 医学 文 献 の腫 瘍 に関 す る記 述.青 海 腫 瘍 防 治動 態2, 23-42, 1973(中 文).

18. 北 京 市 中 医 医院:祖 国 医学 の 腫瘍 に対 す る認識 及 び治療 方 法.腫 瘍 工 作 簡 報18, 30-34, 1972(中 文).

19. 中医 研 究 院 廣 安 門医 院 基礎 実 験 室:中 医 “扶正 培 本 ” 治則 の実験 研 究.北 京 市腫 瘍 防 治 研 究 資料2,

 10-14, 1978(中 文).

20. Cole. W. H., McDonald, G. O., Robert, S. S. and Southwich, H. W.: Dissemination of Cancer, Prevention

 and Therapy. Appleton Century Crofts, Ins., 1961.

21. Nash, S. C., Malmgren, R. A., Hume, R. and Smith, R. R.: Tumor cells in postoperative wound

 drainage. Cancer 15, 221-226, 1962.

22. Everson, T. C. and Cole, W. H.: Spontaneous Regression of Cancer. W. B. Saunders Co. Philadelphia,

 1966.

23. 陳 文 磊 摘訳:悪 性 腫 瘍 の 自然 退縮 につ いて. BOTTP, OHKOA. 12, 103-109, 1966.

24. 千 原 呉 郎:癌 と免 疫 増 強.講 談 社 サ イエ ンテ ィフ ィッ ク, 1980.

25. 近 藤遠 平,市 橋 秀 仁,山 田 久義,桃 井 能 正,志 津 有 一:制 癌 剤 のadverse effectの 発 生 機 転.癌 の臨 床

9, 241-247, 1963.

26. Mitchell, M. S. and De Conti, R. C.: Immunosuppression by 5-Fluorouracil. Cancer26, 884-889,

 1970.

27. Piessens, W. F.: Evidence for human cancer immunity. Cancer 26, 1212-1220, 1970.

28. Burnett, M.: Immunological Surveillance. Pergamon Press. Oxford, London, 1970.

29. 畔柳 武雄 編集:免 疫 不全症候群 第六章 悪性 腫瘍 と免疫.医 学書院,東 京, 1971.

30. MaCarty, W. C., Mahle, A. E. and Minn, R.: Relation of differentiation and lymphocytic infiltration 

to postoperative longevity in gastric carcinoma. J. Lab. Clin. Med. 6, 473-480, 1921.

31. Powell, L. D.: The relationship of cellular differentiation, fibrosis, hyalinization, and lymphocytic 

infiltration to postoperative longevity of patients with squamous-cell epithelioma of the skin

 and lip. J. Cancer Res. 7, 371-378, 1922.

32. Hueper, W. C.: The relation of the histological structure to the prognosis of the carcinomata of



腫瘍免疫と予後並びに東西医学併用治療との関係について 745

the uterine cervix. Surg. Gynecol. Obstet. 47, 502-511, 1928.

33. Bloom, H. J.: Prognosis in Carcinoma of the Breast. Br. J. Cancer 4, 259-288, 1950.

34. Moore, O. S. Jr. and Foote, F. W. Jr.: The relatively favorable prognosis of medullary carcinoma

 of the breast. Cancer, 2, 635-642, 1949.

35. Berg, J. W.: Morphological evidence for immune response to breast cancer. An histrical review.

 Cancer 28, 1453-1456, 1971.

36. 〓 美 生: 1000例 子 宮 頸 扁平 上 皮癌 の 悪性 度分 級 と分 型 の研 究.中 華 病 理 学 雑誌7, 13-18, 1963(中 文).

37. 〓 美 生:扁 平 上 皮 癌 の 生 長 様式 と間 質 反応 との関 係 につ い て.中 華 病理 学 雑誌 増 刊 号pp. 452-457,

 1965(中 文).

38. 〓美 生,呉 国 祥,陳 秀鑑:子 宮頸 癌病 理 分型 の再 検討.中 華病 理 学雑 誌 増 刊号pp. 320-324, 1965(中 文).

39. 〓 美 生,陳 秀鑑,呉 国 祥:食 道 癌 の 病 理 形態 学 的 研 究. I.食 道 癌 の病理 分型 と病 理進 展 期 につ い て.天

津 医 薬 雑 誌 腫 瘍 学 附 刊2, 311-316, 1964(中 文).

40. 〓 美 生,高 国陳,陳 秀 鑑,張 〓 中,呉 来,張 毓徳,杜 喜 群,〓 嘉 順:食 道 癌 の 病理 形態 学 的 研究. II.食

道癌 の病 理 分型 ・病 理 進 展 期 と術 後 転 帰 との関 係 につ い て.天 津 医 学 雑誌 腫 瘍 学 附刊2, 317-320,

 1964(中 文).

41. 段 惠軍,〓 美 生:食 道 癌 の 免 疫形 態 学 反 応 と予 後,並 び に進 展 との関 係 に つ いて.臨 床 と実験 病 理 学 雑 誌

1, 4-18, 1985(中 文).

42. Bac„y„|beB „_. M. Coe„t„yH„yTe„|bHa„‘ TKaHb „y onyxo„| eBb„\„z pocT B „^Kcnep„yMeHTe Me„tr„y3. MOCKBa. 

1961.

43. Folkman, J.: Tumor angiogenesis. Adv. Cancer Res. 10, 331-357, 1974.

44. 〓 美 生,呉 国 祥,陳 秀 鑑,唐 〓:パ ラフ ィ ン全割 切 片 に よ る癌 の形 態学 研究 に関 す る経験.腫 瘍 防 治研 究

2, 12-18, 1973(中 文).

45. Black, M. M., Kerpe, S. and Speer, F. D.: Lymph node structure in patients with cancer of the

 breast. Am. J. Pathol. 29, 505-521, 1953.

46. 〓 美 生,〓 蓮 英,王 三 錫:乳 癌 根 治 術後 の 転 帰 に影 響 す る形態 学 的 要 素 の研 究.癌 の 臨 床27, 701-710,

 1981.

47. Black, M. M. and Leis, H. P. Jr.: Cellular responses to autologous berast cancer tissue. Cancer 28, 

263-273, 1971.

48. 全国 中西 医 結 合 食道 癌 防治 経験 交流 学 習班 資料 選 集pp. 259-315, 1972(中 文).

49. 上海 医 学 院 附 属 曙光 医 院 腫 瘍 研究 組:中 西医 結 合 治療 に よ る進 行 期 癌 三年 以 上 生 存122例 につ い て.医 学

情 況 交 流9, 31-33, 1974(中 文).

50. 中 山医 学 院 附 属腫 瘍 病 院 産 婦 人科:中 西 医 結 合治 療 で 治癒 された悪性 腫瘍14例.廣 東 腫瘍 防 治資 料2,

 35-36, 1974(中 文).

51. 旅 大 市 腫 瘍 防 治 研究 協 力組:子 宮頸 癌 莪 木 治療80例 の 臨床 観 察.腫 瘍 工 作 簡 報17, 8-12, 1972(中 文).

52. 北 京 市 腫 瘍 防 治 研究 所 細胞 室:夏 方 竜 蛇羊 泉 湯 の 制癌 作 用 の 初歩 的 観察.北 京 市腫 瘍 防 治 研究 資 料1,

 16-26, 1976(中 文).

53. 福 州 市 第 一病 院 腫 瘍 科:悪 性 腫 瘍 の 中 西医 結 合 治療 の経験.福 建 医 薬衛 生4, 26-30, 1976(中 文).

54. 〓 美 生:中 草 薬 治 療 後 切除 された 食 道癌 噴 門 癌187例 の 病理 形 態 学 的 分析.天 津 医薬 雑 誌4, 175-179,

 1978(中 文).

55. Sakai, S., Saito, G., Sugayama, J., Kamasuka, T., Takano, T. and Takada, S.: Anticancer effect 

of polysacharide fraction prepared from Bamboo grass. Gann 55, 197-203, 1964.

56. 鈴木茂生,斉 藤 健,廿 日岩 久典,砂 山裕義,鈴 木益子,鈴 木敏子,内 山 充,北 條博史,福 岡文子,中

西 京,秋 谷七郎:屋 久島産ササ,及 び酵母水溶性 多糖のマウス移植腫 に対す る増殖阻止作用.日 本臨床



746 〓 美 生

27, 1753-1758, 1969.

57. 新 田 五 一:山 豆根 の悪 性 腫 瘍抑 制 に関 す る研究.東 洋 医 学会 誌10, 41-47, 1959.


