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小兒 結 核 「ア レ ル ギー 」の 研 究

(第 一 報)

東京慈恵會瞥科大學小兒科教室(主任 高橋家郎教接)

鈴 木 庄 三 郎

第 櫛Bα α皮 内接種 に よる小 見,ノ 睨 蹴 てB・C・α に焔 コツ祇 現象の槍査を
'
アレ〃ギ耀 慰 難 憲ξ1此虚に報告し儲 家の徽 榊 ぎ

1瀦 言2
。 實 験 方 法

結 核 菌 の感 染 の 在無 を決 定 ナ る方 法 と して 、今 槍 査 した262例 は 凡 て 漏10巌 以 下 の小 見 で 、

臼廣 く「ッベ ル ク リン」液 が 用 い られ て い るが 、臨 我 が 教 室 の外 來 及 び 入院 患 者 で あ る。

榊 勺に 「ツ」液 の繍 と して 考 え られ る こ とは ・第 「る」購 と して は鰍 製200049液(α5%石 炭

一 は 力 債 め 一定 しな い こ とで
、'その製 造 法 の性 質 酸 加滅 菌 生 理 的 食 肇 水 稀鐸 液)O.1c.c.B.C.G.液 と

上 力 便 が 一・定 せ す ・製 品 に よ り可 成 りの動 揺 を き して財 團 法 入結 核 豫 防 魯 結 核研 究所 製B.C、G。(1

た す 。 第 二 は 非特 異 性 反 慮 と い うこ とで 、 「ツ」にc.c.中 菌 量0.4mg含 有)O.01c、c.を 皮 内注 射 し

は培 養 基 成分 に基 く非特 異 性 反慮 が あ ウ、然 も鏡 て 爾者 の磯 赤 の大 さ を主 と して 計測 した 。

敏 度 を高 め よ う と して 濃 厚液 を 用 いれ ば 、釜 々之 小 見 の皮 内注 射 を正 確 に行 う事 は成 人 に比 し難'

が 多 くな つ て くる。 第 三 に「ツJは 、孚 抗 原(Haptsか し く、注 射 筒の 目盛 を以 て す る よ り寧 ろ注 射 部

en)で あ る と考 え られ て い るか ら・之 に よつ て 結 位 に生 す る圓 形 の貧 血 性丘 疹 を 目標 とす る方 が良

核 「ア レル ギ ー」 の 全 部 は 探 知 出 來 なV・課 で あ る。 く、「ツ」液 のO.1・c.{}"注 入 に よ り8-9m.m.の 丘

以 ≠ の理 畝 よb・ 「ツ」購 陰 賭 の 中Ccは ・ 疹 を生 す るが ・B・C・G・QOlc.c・ め 注 身埋 は 鞍 が

可 成 り㊧数 の結 核感 染 春 が 見逃 され て お り・陽 性2--3m.m.と な る。 之 に よb全 く正確 とは い え な

岩 の 中 に も・或 る程 度 の未 感 染 者 もい る 課 で あ いが 略 レ ー定 量 のB.C.G.液 を注 射 した と思 うes

る。 之 に樹 して ・完 全 抗 原(Vollallergen)た る生 そ の菌 量 はO.OO4mgに 相 當 す る 。

菌B・C・G・を聯 て ・脈 胃コツ祇 藪 を髄 す 、 結核の判定は48時 間後とし、判定の規戦 し

5こ とはrrツ 」購 砒 較 して・一暦特異的且ρ て、「ツ」液は搬 と同様に螢赤の大 さo-4m.in.

観激に反慮〆)起る可能性がある。叉菌量を直接に 陰性、5-一一一9mm.疑 陽性、10mmm.以 上を陽性とし

秤つ丁製作したものであるから・その濃度(力 債)た 。

は可成 り一定 したものと考冬られるし、培養基成 知

分に基 く非特異性反慮 も、「ツ」液より少い隷であ"3・ 検 査 成 績

る◎それ故・B・C・G・を用いての コツボ氏現象の検 頭反慮の鋭敏度を比較する爲獲赤の相關表を作

査は・ 「ツ⊥反慮によつて窺椥 ることの出來な 成 して見る梯 壊 の様になる◎ コツ祇 嶽 の

込 結核「ア ゆ ギー」の腱 を知る舜 が出來る 嚇 の搬 限搬 をrツ 」fiueemtく ・・m・m.
し・又之を以七・「ッ」液の代用をするこ芝が萬來 と屍る時はtツ ボ氏現象の陽性率は32 .4%(262例

る か と考 え られ る。 斯 様 な想 定 の下 に ・成 入 に就 中85例)と な る。rツ 」 反慮 の陽 性 率 は30 .5%

.て「ツ」購 どB鍛 竪 るコ萄 氏現象とを比(262伽 ε・例)で コツホ氏微 の方漱 である

較 した報告が、武田(勝)氏 、笹元氏等によつ てな が差は僅少で且つ相關係厳7は0。7266±O.0291

されて略 が、ン睨 に就ての報告は聞力・ぬ故に、 で無 く欄 するので鰍 変は婦 農徴 する。それ

___5_
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第1表 生菌B・CG・ に よるコツボ氏現 象

と2000倍 「ツ」反鷹 との獲赤比較
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故B・C・G・ 液 は「ソ」液 の代 切 とす る事 が 出來 る。

4.考t 察

結 核 菌 感 染 の 有 無 を決 定 す る方 法 と し て 從 來

「ツ」反 磨 が 用 い られ て いた が 、「ツ ・ア レル ギー 」

が 結 核 「ア レル ギー 」の全 鰹 を示 す もので な い事 が
(3)

提 唱 せ られ 、「ソ」の 活 性 因 子 に關 す るSeEbertの
(4)

P・P・D・(PurifiedPrGteinDerix'ative)戸 田 氏 のP・

S・S・の璽 究 が あ るが ・ 衆 等 を以 て して も猫 結 核 ・・

「ア レル ギー」の全 燈 を示 す事 はtti來 なV・と い われ

(5)(6)
て い る 。柳 澤 氏 、東 辻 氏 等 は結 核 動 物 にB.C.G.

を接 種 して 、其 の 局所 の攣 化 印 ち コ ツホ氏 現 象 を

基 と して結 核 「ア レル ギ ー」を研 究 した 。 ∵ 方 「ツ」

は 牛抗 原.(Hapten)と 考 え られ 、 生 菌B.C.G.は

完 全 抗 原(Vollallergelt)な る を以 て 結 核 「ア レル ギ

ーJを 知 る に は コ ツ ホ氏 現 象 を以 て す る方 が 姿 當

で あ る。 之 を人 艦 に行 つ 允 諸 家 の成績 に よる と、

接 種 局 所 に膿 瘍 を形 成 す る事 が あ るが 、大臓2ク 月

以 内 に治 癒 して 一 過 性 の嚢 勲 以 外 病竈 及 び 一・般 歌

態 に悪 影 響 を及 ぼ さす 且つ 「'・」反 慮陽 姓 者 に接 種

して も之 が 爲 に 活 動 性結 核 を誘致 す る事 は な い と
も

い う¢ 私 も結 核 既 感 染 者(螢 病 を含 む)にByC.G.
ulpm/111pm

O.004mg接 種により、時捉膿瘍、小潰瘍形成の爲に

多少の痙痛を訴える者ある程 度で、之が爲に襲熱、

其の他全身症朕を呈した り活動結核の悪化を來 し

た者は無かつた。伺局所攣 化として接種後.1～3

週間から膿瘍 ・潰瘍の形成される事があるが、大

多敷に於て8週 頃迄には特別の庭置を施す事な く

治癒 した◇猫局所の膿瘍小潰瘍形成は一面から考

えれぱ コツホ氏現象の重要因予で、其の嚢現は結

核既感染奢たる事を謹明する最 も特異的徴候iであ
に へ

る。

人燧 に就 てB・(XG・ に よる コ ツホ氏 現 象 を槻 察
(7)・tl一

し表 砂 原 氏 は菌 量0011ゐ ピ,武 田(勝)氏 はα02血竃,

笹 元 氏 は005Brgを 以 て したが 、 私 はO・004mg

を以 て 諸 家 と同 様 にB.C.G.に よる コ ツホ氏 現象 は

極 め て 良 く「ソ ・ア レル ギ ー」を現 わ す事 が 明 らか

と な つ た 。 騰

5.結 語'

メ や

B・C・(L液 は 小 晃結 核 「ア セノv¥'-J診 断 液 と し

て 其 の量 的 蘭 係 に注 意 すれ ば 、B.C・G.皮 内 接 種 に

よ る コツ ホ氏現 象 の初 期 の嚢 赤 の 大 さ を測 定 す る

事 に よ り臨 鉢 的 に慮 用 して 優値 あ る もので あ る。

拶 ㌣

第2節 煮 沸}1・(LG.皮 丙 注 身恨 ・ζよ る

,小 兇 「ア レノンギ 避 」測 定

1.緒 言

前法は生菌を使用する爲接種局所に膿瘍、潰瘍

等を形成する事があ り且有奴期醐は1週 闇 老いわ

れ又其の後は雑菌混入の恐れがある故、使用期限

の過ぎた(製造褒1週 間以上)B・C.G、 腹液 を煮沸

殺菌 し、之(以下死B・C・(}・と略す)を 以て皮内注

射 を行い之と生菌B・C・G・によるコツホ氏現象の.

初期の反慮並びに 「ツ」反慮と比較親察 した。

瓢 ● 2.検 査 方 法/

槍査を行つた103例 、294例 及び319働 の各

群の小見は我が教皇の患者で 凡て満 玲 歳以下の

小児である◎

検査に使用した死B・()・G.は前法の生菌1鷺工α

慶液を硬質硝子 「アン〆 レ」の中に密封 し沸騰す'

K,一 一6一 幽b



ユ31 、

る水槽中に30分 醐煮沸殺菌 して製作した。

成績判定の規準は前法 と同様で今同も主 として

焚赤を目標とし、時に硬結を参照とし注射後48時

間E郵に測定 した。Wt

3.検 査 成 績

(第L・)死B.αd源 液 の場 合

(A)生 菌 、B.C.G.と の比 較

前述 の 死BC・GのO・01c・c.を 皮 内注 射 し樹 照

と して 生 菌B.U.(}.を 同 量(菌 量 と してO.004mg)
欝 冤

皮 内接 種 して 比 較 した ◎

爾 反慮 の畿 赤 の相 關 表 を作 製 して 見 る,と第2表

の様 で死B・C・G.反 鷹 の 陽 性寧 は35.9%で あつ た の

に甥 し生 菌B.C.G.の 夫 は3&8%で あつ て 死B.

α(三 反 慮 の方 が 陽 性 率 は幾 分 低 くなつ た が 、相 關

係 撒 γ は0.9815±0。0035で 非 常 に良 く相關 す る の'

で 、噸小 兇 に於 て は 爾 反慮 の鋭 敏 度 は大膿 一致 す る

も の と思 われ る。

爾 反 悠 の成 績 が 一 致 しなか つ た5例 に封 して 精

し く調 べ て み る と、 暮

(1)死B.C.G.反 慮 陽 性 、 生 菌B.C.G・ 反 慮

疑 陽 性 叉 は陰 性 の者 は 僅 か に1例 で あつ た が 、 後

第2表 死B・C・G・及 び生菌B・C・G・に よる

認ツホ氏現 象の獲赤比較.
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廻嬢

者の反慮程度は獲赤値では陰性であるが、硬結は

著明に鰯れ悲(硬 結直樫李均8mm・48時 聞偉)

(2)死B.C.G.反 慮疑陽性又は険性者で生菌
も

B.C.G.反 慮 の陽 性 の者 は成 績 の一 致 しな い5例

中4例 を 占め 、 そ の 中2例 に封 して 死 ・B・C・G・

O・01c・c・で 再 槍 査 した が 壇 強 反 慮 を 認 め す陰 性 に

終 つ た ◇ 他 の2{列 に封 し豫 防 的 意 味 に於 てB.C.G

O・1c・c・(O.04mg)接 種 した 所 、其 の 局所 憂 化 は1ヶ

月 以 内 に於 て 相 當 大 な る潰 瘍 を形 成 し結 核 既 感 染

者 な る事 を想 像 させ た 。 畔

(B)「 ソベ ■ク17ン 」反憲 と の比 較

前 項(A)に よb死B.CG。 は 生菌B.CG.よ り鏡

敏 度幾 分 劣 るが 、大艦 手行 ず る と恩 われ る 故 に生

菌Bcα の 代 りに結 檬 「ア レル ギー」 の診 陶腋

と して 使 用 出來 る と思 う。 よつ て 「ツJ液 との 鏡

敏 度 を比 較 す る爲 に封 照 と して2000倍 「ツ」 液

O・1c・e・を注 射 して 比 較 槍 索 して見 た 。

爾 反 感 の48時 間 後 の獲 赤 の 相 關 表 を作 製 す る

乏 第3表 の様 で 「ソ」 反慮 の陽 性 率 は22.5%な

る に封 し、死B・().G.反 慮 の夫 は26。3%で 、 死

B.C.G反 慮 の方 が陽 性 率が 大 で あつ たg然 しな が

らそ の相 關 係 撒 γ はO・8909±0.0110で 良 くKlrwす

一 筋3表 死B・CG反 鷹 とrツ 」反懸 との獲

赤比較
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る事 を知つたo'

然 しながら陰陽の一致しない者が12例 あ り、凡'
てrツ 」反慮疑陽性或は陰性で、死B.C.G.反 慮陽

性者のみで、之等 を精査すると第4表 の様で4例

に封 して100倍 「ツゴ液で槍査 した所～48時 間後

第4表 陰陽の一致しない症例

為
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28.9%な る に封 し、死B.C.G.反 慮 の夫 は32.6%

で 死B・C・G・ 反 慮 の 方 が 「ツ」 反 慮 よ り陽 性 率幾

分 大 で あ る。 但 しそ の相 關 係 籔 γを求 め て見 る と

第 場 表10倍 稀紹死B・C・G・反懸 と「ツ」反

。 塵 との襲赤比較
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294

の 焚 赤 は 凡て15m・m・ 以 上 を示 し陽 性 成績 を示 す

に 至つ た 。淺 りの8例 は1ケ 月 前 にB℃ ・◎0・04mg
謝

を豫 防 接 種 じた 者 で2000倍1一 ツ 」液 で は猫 探 知 出

來 なN(結 核rア レル ギ ー」 の襲 現 を死B・C・ 偶

O.004mg皮 内注 射 で 早 期 に知 る事 が 出來 た課 で あ

る。

(第 二)10倍 稀繹 死B・C・G・ の 場 合

死BαG.原 渡O.01c.c.注 射 は注 射 部 位 に生 す

る貧血性丘疹の直径2--3m・m・ を目安 として施行

したが注射量は必す しも正確 とはいい難いので原

液を滅菌生理的食盤水で10,倍 梶稀繹 して・之に

O.5%の 割合に石炭酸 を加え、其¢)O・1c・c・を一一

側の前腕皮内に行 う事にした◎他側には封照とし

て2000倍 「ツ」液O.1c・c・を皮内注射 して之 と比

較 した◎ ∴

48時 間後のx赤 に就て雨反ueの狽關表 を作製

して見ると第5表 の如 くで、「ソ」反慮の陽性率は

〆
第 ◎表 陰陽の一致しない症例

矧2… 倍「販 悠

・18隻 一
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3「一 一 『-
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δx53x3
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廊12×11一 一
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9卜 要δ1

、{りー

11

4x5

勲

7×4

13x15

3×4

14×15

6x7

18x17

3×5

派2薩 ・

15x17

8×7

21×20'

1。£9

6x6

f磁3・

8x7

17x18
み ひ の

O.9273±0。0082で 、良く相 關 して い る。

その 中陰 陽 の一 致 しな い者 が11例 あ つ た が 死
畠 ノ

一一一8-一 一
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Be(》G・反慮疑陽性叉は陰性で 「ツ」反慮陽性な者

は1例 もな く凡て 「ッ」反慮疑陽牲又は陰性で死

B・C.(〉.反磨陽性なる者許 りであつた。この者を精

しく調べて見 ると第6表 の様で11例 中10例 に

封 して100倍 「ツ」液で検査 した所7例 は48時

間値に於て焚赤15m.m.以 上示 して陽性とな り、

β例は15m,m.以 下で陰性に終つた◎又他め1例

は1ケ 月前veB.C.G.を 豫防接種 した者である。そ

れ故2000倍 砂 」反慮雲 りもac倍 稀繹死B.c.G.

の方が鋭敏度大であると考えられ る。

死B・C・(第10倍 稀繹漢注射後48時 間頃には虞

屡掲色或は膏色の色素沈着 を來すのを見た。其の

理由は現在不明であるが新かる揚合でも嚴重に獲

赤を計測すれば陰陽の判定に誤謬を來す事はない

様である。

4.考 察

拗 加讐 概 齢 以て繊 難 を蹴 したの

はmafucci(1890年)を 噛 矢 とす る 、氏 は70。C

加 熱 死 菌 が 海 猿 皮 下 に 膿瘍 を形 成 す るの を認 め 、

麺 でR識 、89。年)が 生菌のみならす死菌,

によつて もコソボ氏現象の起る事を謹明して多籔

の學者が追講 し之に賛同した。

_e我 が欧 於て鯨 澤紐9器 年)は白鼠破

下に加熱死菌を接種して結核菌に特有な結節を構

成すると報じたが諌 髭llる39年)は繍 結核敵

よる友慮は特殊結核菌毒素に基 くものでないとい

つている。

私は生菌B・C・(弘によるコツボ氏現象と死B.C.

αによる同反慮とが臨林的に小見に於て殆 ど全 く

同程度の鈴敏度を示す事 を知つた。帥ちB.C.G.死

菌による皮膚反慮 も結核「ア レルギー」の探究並び

に診噺上債値あるものと考えられる。 騨

謙 誰撫し縣 鷲
繁養議 凝撚 雛農離養犠 曼芝
於て平行する故に、小兇の結核「アレルギー」診籔

の一法 として「ソ」液の代 りに用いる事が萬來る。

郎ち使用期限の切れたB・C・G・艘液は、 之を煮沸

殺菌する事により可成り鋭敏な結核「アレルギー」

診断液として使用 し得る。 隼.

第3節 局所愛化に就て

1∫ 緒 言 、
ゆ

第1節 、第2節 に於て生菌Bα α 並びに煮沸

死B.C.G.を 夫々O・004mg皮 内接種 して コツホ氏

現象の初期の嚢赤の大 きさを測定 して「ッ」反慮と

Ut比較して、2000倍 「ッ」反慮より鏡敏度は大で且

「ッ」反慮では探知萬來ぬ結核「アレルギー」をも知

る事が萬來る故に 「ツ」液の代用として臨鉢的に

結核診断液として鷹用串來 る事 を報 じた。

私が煮二沸B.C.G.を 用いた一因としで生菌B・C・

G・では皮内接種局所の攣化が強 く、死B.C.G.で

は其の墾化が輕減するのではないかと考 えたから
'で ある

。それ故生菌B・C・G・と死B・C・G・ との局

所憂花特に膿瘍、潰瘍形成率に就て比較考察 した。、

結核海狽に生菌B・C・G.を 接種 して局所攣化を

観察 した東辻氏によるとO・2mg皮 内接種により

局所は翌日より強い稜赤 。腫脹を來 し、畿赤は次

第に暗紫色になり5日 前後には小膿瘍を見、10日

目には潰瘍 を形成すると、 人艦に於てB・C.G・液

を以てコツボ氏現象を施行する際 も局所攣化とし

て屡 玉避ける事の餌來ないのは小膿瘍であり小潰

瘍である◎それ故生菌'B.C.G.と 死B.C.G.と の

間に其の形成頻童に差あるや否やを検査 したげ

2.資 験 成 績 ・・

第7表 に示す様に、死B・C・G・による反慈は鋭

、 敏度に於て大差はないが膿瘍、潰瘍形成巌生菌B
α(素 による婁合に比 して非常に少い。又膿瘍、

潰瘍形成と畿赤便との聞には一定の關係ある事 を

認めた。即ち陰娃者群(疑 陽性者をも含む)に於て

は2ク 月間の観察に於て膿瘍、潰瘍形成 した者は

生菌B・c・G・及び死Bα α欺1郷 認めなカ・つた・

然るに陽性者群に於ては雨反慮とも初期帥ち48

鰻灘 蕪讐
.生 菌B.C・(}・ 乏死BCG.と の頻 度 を比 較 す る

と、生 菌B・C・(弘 に於 て は147例 中68例 色PちSC.2%

に膿 瘍 、潰 瘍 形 成 を認 めた に封 して 、死B.C.(i,の

揚 合 は101例 中27例 印 ち26・7%の 膿瘍 、潰 瘍

形 槍 を見 ・死B・C・G.の 頻 度 は生 菌B・C・(三 ㊧約

2分 の1な る事を知 り、初期の目的を達成ナる事

が出來た。

一一_9___
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第7表 生 菌B(1・G・ と死 菌B・C・G・と の膿

瘍 、潰 瘍 形 成の 比較

癖酬噛 戦
li・-2・ii・ ・i3・ い ㍉3レ 之勃7113・21wh'm

l蕪灘 至蕪;1
,1合 計 ユ4rl6846・211・127}26・7

膿瘍及び潰瘍形成は一面か ら見れば コツホ氏現

象の結核に封する特異性を示す重要な組織攣化で

あ り、その形成は該個盟が結核既感染者なる事を

示す最 も確實な指標 と考える事も出來る。然 しな

が ら桧査液 として・.假令1～2ケ 月後に完治する

ものとはいうものの、診断液 としそは膿瘍、潰瘍

形成はなるべ く無い方が良いと思われ る。

3.考 察

コツホ氏現象に際 して起る膿瘍、潰瘍形破頻度

に就てめ文獄 を按するに、生菌B・O・(三の場合動

物實験では東辻氏がO・OO2mgで は結核海猿に膿

瘍形成を見ぬに反 し、O.02mg--2.Omgに 於てば全

例に於て膿瘍形成を認め、死菌B,C.G.の 場合、

O.002mg-2.Om9の 菌量に醐係な く膿瘍形成を認

めすと述べている。

父轍 人蹴 ては、宮艦 は 「ツ」旛 陽儲
にB・CG・0・01m9を 接種した所、局所に悉 く硬結

を生 じ多 くの者は寒性膿瘍を形成する事實 を認め
「ツ」反慮完全に陰性であれば、この際膿瘍は獲生

しなV・が、陽性者には常に畿生 し、時 として「ツゴ

反鷹陰性で もB・(〉・G・によつて硬結膿瘍を形球し

て陽性反慮 を現わす事があるが斯かる者は結核感
、(13)

染者と認むべ きだといつている。澁谷氏は1000倍

rジ」反慮24時 聞値の蛮赤21mm.以 上にO.01mg

皮内接種して全例に、20m.m.以 下の者では24例
(14)

中9例(375%)に 於て膿瘍形成を認め、田部氏は

2000倍 「ツ」反磨陽性者132例 にB・αG・O・01mg皮
(15)

内接種して全佛に、宮田 ・片岡 ・高橋諸氏は2000

倍「ツJ反慮陽性者中1例 を除いた者は膿瘍形成を

認めたと述べている。又最近笹元 ・根本氏等は既

感染者(B.C.G.接 種者をも含む)及 び未感染者41

例に封 してB.C.G.O.06mg皮 内接種 して全例に於
・て膿瘍形成を認めているが、兎に角,典型的 コッホ

氏現象 の組織像は今 日多籔の學者によつて究明さ

れている如 く、急性滲出牲壊死性炎である以上、

之を人燈に慮粥する揚合 も或る程度の膿瘍形成を

冤れる事を得ないと考えるo

私の域績が先人の業績に比 して膿瘍形成頻度少

いのは、接種菌量が少い爲であろ う◎

前述せる様に東辻氏は動物實験に於て死菌の揚

合膿瘍形成を認めないといつているが、私の人髄
・實験では101釧 巾27例 即ち26 .7%に 之を認め

ている。叉私の採用せる菌量0.004mgを 以て コ

ソホ氏現象を施行した際初期の反慮が陰性或は疑

陽性の揚合には、其の側膿は緩に至 り膿瘍 。潰瘍

形成を焚生する事が全 くない。 ・ら

4.結 言'

B.C.G.に よるコツボ氏現象には局所の攣化とし

て或る程度の膿瘍、潰瘍形成を冤れる事は萬來な

い。然しこの反磨は煮沸死B.C.G.を 用いる事に

よつて、生菌に比 して膿瘍、潰瘍形成頻度は約牛

減する事を知 り初期の目的を達 し潅。

本論文の要旨は第24周結核病學禽に於て獲表せるもの

である◎

(欄籔に臨み、終始御懇篤な御指導を賜り御校閲を辱うした高橋激授に浦腔の謝意を捧げる次第です。)
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