
Meniereの原著論文
メニエール病にその名前が冠されている Pros-

per Meniereは，１７９９年６月１８日生まれのフラン
ス人医師である。１８６１年の１月，２月，４月，６
月，９月に Gaz. Med. de Parisに５編の論文を発
表し，めまいが内耳病変から発症することを報告
し た。こ の５編 の 論 文 の 英 訳 が Acta Oto-
Laryngologica Supplement 162: Meniere’s original
papersに掲載されている１）。また，この論文の日
本語の抄録が「メニエール病」の４～７ページに
掲載されている２）。有名な少女例を含む５番目の
論文（９月）が，その年の１月にMeniereによ
りフランス医学アカデミーで発表されており，１
番目の論文（１月）はその際の討論の内容である

ことから１連の論文と見なして，メニエールの４
編の論文と記載されている場合もある。

Meniereが報告した有名な少女例は，ある冬の
夜，幌馬車で旅行中に突然のめまい，難聴，嘔吐
を発症し，病院に入院するも５日目に死亡した。
剖検で中枢神経には異常がなく，三半規管に血性
滲出物が充満していた。白血病による内耳出血説
と，内耳炎からの髄膜炎説がある。Meniereはめ
まいの原因として当時，考えられていた脳のうっ
血ではなく，Flourensの鳩の内耳破壊実験など
から内耳病変からもめまいが発症すると考えるべ
きであると述べている。
しかし，このMeniereの画期的な論文は，当
時のフランス医学アカデミーでは評価されなかっ
た。Meniereは，論文発表の翌年の１８６２年２月７
日に６２歳で亡くなった。Meniereの論文の価値を

In 1861, Prosper Meniere reported pathological findings consisting of bloody exudate
in the semicircular canals of a girl who had died after suffering from vertigo, tinnitus and
deafness, suggesting that an inner ear lesion, in addition to cerebral accidents, could cause
vertigo. In 1867, Politzer described a similar patient as having “Meniere’s disease.” In 1938,
Yamakawa and Hallpike independently discovered the important pathological findings of
endolymphatic hydrops in patients with Meniere’s disease. In 2007, Naganawa visualized
endolymphatic hydrops in living patients with Meniere’s disease using Gd-enhanced MRI.
The further development of MRI technology is expected to yield deeper insights into the
pathophysiology of Meniere’s disease.
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まず評価したのは，ウイーン大学の Politzerであ
った。Politzerは１８６７年に内耳出血によるめまい
症例を発表し，内耳性めまいをメニエール病
（Meniereschen Krankheitsform）と呼ぶことを提
唱した３）。その結果，メニエール病という病名が
広く世界に普及した。その後，内耳性めまいを総
称するメニエール症候群から，難聴と耳鳴を伴う
回転性めまいを繰り返すメニエール病が区別され
るようになり，１９３８年の山川，Hallpikeによるメ
ニエール病患者における内リンパ水腫の発見に繋
がっていった。

Wittmaackによる内リンパ水腫の発見の原著
論文
内リンパ水腫を初めて報告したのは，ハンブル
グ大学のWittmaackである。Wittmaackは１９２４年
に細菌性内耳炎症例の側頭骨病理組織においてラ
イスネル膜の膨隆を認め，この所見を「hydro-
pische Degeneration」や「hydrops labyrinthi」と
表記して報告した４）。これが内リンパ水腫の最初
の報告と思われる。しかし，この論文には側頭骨
病理組織写真が掲載されていない。
最初の内リンパ水腫の側頭骨病理組織写真は，

Wittmaackのもとに留学していた山川（強四郎，
後の阪大教授，メニエール病の内リンパ水腫を発
見）が１９２９年に報告した。Yamakawaはヒ素によ

る内耳炎により障害されたモルモットの内耳に内
リンパ水腫を認め，hydropische Degenerationと
記載し，その側頭骨病理組織写真を掲載した５）。
ライスネル膜の膨隆に加え，内外リンパに炎症細
胞や precipitateが認められている（図１）。最初
のヒトの内リンパ水腫の側頭骨病理組織写真は，
Wittmaackが１９３０年に報告した６）。この症例は，
ハンブルグ大学のエッペンドルフ病院の細菌学教
授であった Plautであり，蝸牛の基底回転は
neurofibromaで充満し，第２回転と頂回転に hy-
dropische Degenerationを認めた（図２）。hydro-
pische Degenerationは変性性内リンパ水腫（de-
generative hydrops）であり，内耳炎や神経線維
腫により内耳が障害された場合に認められる内リ
ンパ水腫の名称と思われる。なお，Plautの名前
は，Plaut-Vincent anginaの病名に残っている。
山川，Hallpikeによるメニエール病患者にお
ける内リンパ水腫の発見の原著論文
１９３８年に大阪大学の山川７）とロンドン大学の

Hallpike８）が，独立してメニエール病患者の側頭
骨病理組織に内リンパ水腫を発見した。Hallpike
は，脳外科医の Cairnsが Dandy手術（第８脳神
経切断術）を行った後に死亡したメニエール病患
者２例の側頭骨病理組織において，患側耳に内リ
ンパ水腫を認めた。この頃には，Wittmaackが発
見した内リンパ水腫が欧米では広く認められてい
たようで，この論文には endolymphatic hydrops
と記載されている。Hallpikeは内リンパ圧の上昇

図１ 山川が１９２９年に発表したモルモットの内耳炎
に伴う内リンパ水腫。文献４より Springer
の許可を得て転載。

図２ Wittmaackが１９３０年に発表したヒトの内リン
パ水腫。文献５より Springerの許可を得て
転載。
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が内耳の虚血を引き起こし，内耳機能が低下する
ことによりメニエール病のめまい発作が引き起こ
されると考察した。この仮説は，発作時に健側耳
向きの麻痺性眼振を認めた１例の病態を説明でき
るが，発作時に患側耳向きの刺激性眼振を認めた
もう１例の病態を説明できない。
山川は，５８歳でメニエール病を発症して６０歳で

肺炎により死亡した大阪大学産婦人科教授の緒方
の遺言により側頭骨病理組織検査を行い，患側耳
に内リンパ水腫を認めた（図３）。山川は１９２９年
にモルモットの内リンパ水腫を報告していたた
め，緒方の側頭骨病理組織の異常が内リンパ水腫
であることを直ちに理解した。しかし，緒方の内
リンパ水腫は変性性内リンパ水腫と大きく異な
り，内外リンパに炎症細胞や precipitateを全く
認めない非炎症性の内リンパ水腫であった。さら
に山川は緒方の主治医として，患側耳の低音域の
難聴に加えて発作時の患側向きの眼振を認めてい
たことから，発作時に患側耳が興奮していること
を理解していた。そこで山川は，内リンパ水腫に
よる内リンパ圧の亢進が内耳を興奮させ，メニエ
ール病の発作を引き起こしていると考察した。そ
の後，Wittmaackと山川は，この内リンパ水腫を
Reizhydrops（興奮性内リンパ水腫，irritative hy-
drops）と呼んだ。
メニエール病の発作は，１９６０年代にハーバード

大学耳鼻咽喉科教授の Schuknechtにより提唱さ
れたmembrane rupture theoryが広く認められて
いる９）。すなわち，内リンパ水腫による内リンパ

圧の上昇がライスネル膜の破綻を引き起こし，高
K＋ の内リンパが前庭階の外リンパに流入する。
その結果，前庭神経の脱分極が生じて刺激性眼振
が解発され，それに引き続く前庭神経の過分極に
より麻痺性眼振が解発される。一方１９２０年代に
Wittmaackは，内耳前庭の感覚上皮が内リンパ圧
に反応するというトーヌス説（tonus theory）を
提唱した１０）。Wittmaackと山川はトーヌス説に基
づき，メニエール病の発作期の刺激性眼振を内リ
ンパ水腫による内リンパ圧の上昇が前庭感覚上皮
を興奮させたためと考えた。その後トーヌス説は
長く忘れ去られていたが，１９８３年にベルリン大学
の Schererによる微小重力下での温度眼振の解発
の発見により，再評価が行われるようになっ
た１１）。
内リンパ嚢開放術の原著論文
メニエール病患者の内耳に内リンパ水腫が発見
される以前に，内リンパ圧の亢進が内耳を興奮さ
せてメニエール病の発作を引き起こしていると考
えたのはボルドー大学の Portmannである１２）。
１９２０年代前半に行われた彼の画期的な動物実験に
基づいて１９２６年に内リンパ嚢開放術を行い，１９２７
年に論文で発表した１３）。この手術は，内耳機能を
保存し改善することもできた世界で最初の内耳手
術である。しかし，同年の American Otological
Societyにおいて Portmannの内リンパ嚢開放術
は Shambaugh Sr.に厳しく批判され，長く忘れ
去られた術式となっていた１４）。Portmannによる
と，世界で２番目に内リンパ嚢開放術を行ったの
は大阪大学の内藤である。Naitoはさまざまな種
類の実験的内リンパ水腫を作成したが，特にモル
モットの内リンパ嚢を閉塞すると内リンパ水腫が
形成されることを発見し，内リンパ嚢に内リンパ
吸収能があることを明らかにした１５）。Naitoはこ
の動物実験に基づき，Portmannのmastoid shunt
ではなく subarachnoid shuntの内リンパ嚢開放
術を行った１５）。内藤が内リンパ嚢閉塞により作成
した内リンパ水腫は，Retentionshydrops（貯留
性内リンパ水腫，retention hydrops）と考えられ
る。なお，内藤の内リンパ嚢閉塞による内リンパ
水腫は１９５４年に英文論文で発表されており，よく
引用される Kimuraの１９６７年の報告１６）より１０年以
上も早い。

図３ 山川が１９３８年に発見したメニエール病患者の
内リンパ水腫（大阪大学医学部耳鼻咽喉科学
教室所蔵）
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３種類の内リンパ水腫
以上の歴史的経過から，内リンパ水腫としての
形態は同じでも，その機能により３種類の内リン
パ水腫が存在している可能性がある１７）。すなわ
ち，障害された内耳に認められて麻痺性眼振を伴
う変性性内リンパ水腫，内リンパ圧の上昇により
メニエール病の臨床症状を引き起こして発作の初
期には刺激性眼振を伴う刺激性内リンパ水腫，内
リンパ圧の上昇がなく眼振を伴わない貯留性内リ
ンパ水腫の３種類である。
今日までの変遷
Politzerが末梢性めまいをメニエール病と名付
けたが，その後，Politzerがメニエール症候群の
用語も使ったため，混乱が長く続いた。１９５２年に
Dixと Hallpikeが，メニエール病と区別するべき
末梢性めまいとして良性発作性頭位めまい症や前
庭神経炎の概念を明らかにした１８）。これに対し
て，メニエール病は内リンパ水腫を病態とし，め
まい，難聴，耳鳴を主徴とする疾患概念が確立さ
れ，メニエール症候群の用語は用いられなくなっ
た。
その後，このメニエール病の疾患概念に基づ
き，メニエール病の診断基準が提案され，改訂さ
れてきた。まず１９７２年に，AAOOがメニエール
病の診断基準を発表した。その後，AAO-HNSに
よる１９８５年の改訂を経て，１９９５年に改訂された
AAO-HNSのメニエール病の診断基準が，長く世
界のスタンダードとして用いられてきた１９）。これ
までの側頭骨病理組織学的研究により，AAO-
HNSの診断基準によりメニエール病と診断され
た患者のほとんどの側頭骨に内リンパ水腫が認め
られたと報告されている２０）。しかし，内リンパ水
腫がメニエール病の全ての臨床症状を引き起こす
かについては異論もある。
最近，Naganawaらにより造影MRIによる内

リンパ水腫の画像診断が開発され，メニエール病
患者の内耳に高頻度で内リンパ水腫が認められる
ことが明らかになった２１）。メニエール病の病態で
ある内リンパ水腫が生きた患者で確認できるよう
になった意義は大きい。一方で，メニエール病患
者の健側耳やメニエール病以外の耳疾患の患者の
内耳にも内リンパ水腫が認められることも明らか
になった２２）。メニエール病を発症させることがで
きるのは刺激性内リンパ水腫であるが，造影

MRIでは変性性内リンパ水腫や貯留性内リンパ
水腫と区別できないからかも知れない。
一方，メニエール病が家族性に発症することな
どから，メニエール病が遺伝子異常により発症す
ると考える研究者もいる。事実，原因遺伝子の探
索により，メニエール病の原因となる候補遺伝子
が報告されている２３）。最近，Barany Societyから
メニエール病の診断基準が提案された。この診断
基準の背景には，メニエール病遺伝子異常説があ
ると推定される。内リンパ水腫は遺伝子異常の１
つの表現型でメニエール病の病態ではないとの考
え方もあるが，遺伝子異常の結果生じた内リンパ
水腫がメニエール病の症状を引き起している可能
性もある。
おわりに
メニエールが内耳性めまいに関する原著論文を
発表してから１５０年以上が過ぎた。Wittmaackが
あらかじめ変性性内リンパ水腫を報告していたか
らこそ，山川はメニエール病患者の側頭骨病理組
織に刺激性内リンパ水腫を発見することができ
た。内藤の貯留性内リンパ水腫の作成は，内リン
パ嚢開放術に理論的根拠を与えた。最近の造影
MRIによる内リンパ水腫画像検査により，生き
た患者の内耳の内リンパ水腫を可視化できるよう
になったが，新たな疑問も生まれた。遺伝子を含
む今後のメニエール病研究の発展が期待される。
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