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原 著

ツ ベ ル ク リ ン の 力 価 試 験 に 関 す る 研 究

第3報 人体の皮内反応 による力価試験

国立予 防衛生 研究所

柳 沢 謙 ・ 浅 見 望

(昭和26年3月23日 受付〉

1緒 雷

第1報Dに おいては動物 の皮内反応 による力価試験 に

っいて報 告 した◎今回は現在検定に使 第1表

用 している学童の3集 団を対象 と して

用い,動 物 の場合 と同様 な方法に よつ

・て人体の皮内反応 による力価試験の研

究を行つたので ここに報告す る。
1

工[実 験 方 法

この笑験方法は第2報2)の ところで2

詳しく述べたので,こ Σでは簡 略に記

すこととす る◎3

1供 試 品

動物 の場合 と同一試 験品を用いた◎

2対 象 集 団

つて判定 され たけれ ども肇第3集 団のみはたyI名 によ

つ て検査 され た○

各集 団の経歴及 びツベル クリ ン反応の強 さ

を 　
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学童の3集 団 を 対 象 として用い た。 これ ら各集団の

経歴及び ツペルク リソ反応 の強 さは第1表 に示す如 くで

ある。すなわち標準液 に よる陽性率は各集団 と屯大差な

く75%内 外であつた◎ しか し陽性者に対す る硬結触知率

は第1及 び第2集 団では20%前 後 であ るが,第3集 団で

は,約90%の 高率を示 してお るばか りでな く,二 重発赤

形成率においても他集団 よりは多数 発生 しておる◎従つ

て第3集 団は他の2集 団に比 しツペル ク リン ・ア レルギ

ーが強 く,し か もその程度が割に一定 してい るもの と思

われ る。

3注 射及び判定方法

、 各試験液毎に約100名 ずつを撰 び,左 右前臆の一側

lz:ex標準液 を,他 側 には試験液 を,各O.1eeず つ皮 内注

射 し,48時 間後における諸反応 を判定 したc

4計 算

第2報 で検討 した結果,標 準液側 による発赤10mm

以上のものはすぺて計算 した(但 し強反応が一側 にで も

あるものは除外 した)も のによつて比(Ratio)を 求 めた。

Ratio=謹 塗液 による発赤 の大 さの総計
標準液に よる発赤 の大 さの総計

5本 研究 に当つた者 の数

第1集 団では3名,第2集 団では4名 の研究者 によ

皿 実 験 成 緕

次の3集 団を対象 と して標準液 と各種稀釈液 とを左右

の前搏部 に注射 し,48時 間幾 におけ る発赤 によるRati◎

並びに諸反応 の成績を表 示すれげ 第2,3及 び4表 の如

くであ り,こ れ を図示すれば第1図 の ようであ る◎

第1集 団は40%か ら400%ま でを11種 類 の稀釈液に

分つた ものを注射 した ものであ る◎す なわち40～60%及

び80%のRatieはO.80前 後を示 し,各%と も殆 ん ど同

じ数値 である◇ しか し90%に いた り急に0・90と な り,

以後 漸次%(濃 度)の増大す るに従つてRati◎ も大 き くな
ぜ

つている。 しか し200%の1.08は150%の1・19よ りも

低い値 を示す よ うな場合 もあ る◎ これ をグラフ上に図示

して見 るのに,70%以 下 は曲線であるが,80%か ら120

%ま では殆ん ど直線 に近い線を呈 し,ユ50%以 上 はまた

曲線 を描い て い るeさ らにRaio以 外 の諸反応(陽 姓

率,硬 結触知率及びご 重発赤形成率等)に ついて調べて

見 るのに,標 準液 に比べ試験液が弱い反応 を呈 してい る

のは40%と60%と である"ま た これが強い 反応 を 示 し

てい るのは200%と400%と であつたゆ この外の%の 竜の

は,両 液間 に著 しい相違 を認 められなかつた◎か くの如

く,Ratioと 諸反応 とは大体 において比 例 してい るよ う

であ る◎ 評

次 に第2集 団 では50%-200%ま でを12種 類 に分つた

稀釈液 を注射 した場合 の成績 である◎すなわちグ ラフ上

では50%か ら110%ま では殆 んど直線 を描いてい るek
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か し120%か ら150%ま でのRatioは110%の1.03よ
●りも低

い値を示 してい る。 これを他 の諸反応について見

たのに・50・-100%ま では明 らかに標準液が試験 液 より

も強 い反応 を呈 してい る。 しか しなボ ら110--150%ま で

両者 の間 に殆ん ど差異 を認 められ ない。 また200%で は

試験液が標準液 よ りも強い反応 を示 した◎ この場合 にお

いて も諸反応 は大体 においてRatioに 等 しい傾向を示 し

てい る◎な お,こ の120%か ら150%ま でのRatioが

低いのは如何 なる理由 によるか は詳か ではないけれ ども
ぜ

伺 一方法で同 じように実施 して も,こ の試験 のよ5な こ

とが起 る場 含 もあるのであ る◎ .'

以上2集 団は一般に ツベル ク リソ反応が弱 く,且 つ,

その程度 も不同 であつた。 しか しなが ら第3集 団は割 に

ヲペルク リン反応 の強 い集団 であ るQこ の場 合において

第1図
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護

人体 による48時 間後 にお ける発赤 に よるRatio
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は20-・40%ま でを15種 類 に分つ な稀釈液 を注射 し・Yent

績 である。す なわち クラフ上では20%と40%と は殆ん

ど等 しい値 を示 し,次 で漸次直線 に近い線 を描 きつつ上

昇 して140%か らは曲線 をな してい る◎但 し80%の み

は稽 ぐ大 きな数値 を示 した。 ただ150%のRatioは1ρ7

であつて140%の1.16よ りも小 さい値 であつた。 さらに

400%も200%よ りも小 さな値 を示 してい る。また他の

諸反応 に?い て見た のに20--90%ま では明 らかに標準液

の方が試験液 に比 し強い反応 を示 してい る。また100%

と110%と は両者間に殆ん ど差 異を認 め られ ない。次で

120%一 一140%ま では試験液の方が標準 液 よりも強い反応

を呈 してい る。なお この集団においてはRatiGと 諸反応

とはか な りよ く一致 してい る例であ?た 。

rvn小 括

以上 の実験結果か ら次の ととを穏

括す ることが できる。

1ツ ペル ク リシ ●アレルギ御

の強 さにつ いて

以上3つ の集団 におけ るRatioと

濃度 との関係 を調べたのに,両 者の

比例 する範 囲の広い ものと,狭 い も

の との2つ の型が認 められ る。す))i

わ ち第3集 団は前者に属 し,第1及
ぬ う マ

び2集 団は後者に属 してい る。 これ,

ら各集団の ツペル ク リン ・ア レルギ

ーの強 さについて,少 しく検討を加

えて見 るのに,第1及 び2集 団は少

数の 自然感 染者 と大多数はBCG接

20《0蛤 のle8090嘩00iIOロ0;to縛0}se200400
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第2表 高 田 市附 近 の小 ・中学 校 学 童(第1集 団)に 対 し標 準 液 と

各 濃 度 稀釈 液 とを注 射 し,48時 間後 に お け る発 赤 のRatio

並 び に諸反 応
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種後 の種 々なる月数 のものが含まれ

てい るため,そ の ツベ花 ク リソ・ア

レルギーの強 さもまた種 々まちまち

であることが想像 される。 なお この

集団 におけ る発赤は,そ の色調の不
り

鮮明 なもの及び境界 の明瞭 でない も

の等が 屡 々あつた。 このよ うなツベ

ル ク リン ・ア レルギーの強 さの不同

の集 団においては,膿 度に僅 かの相

違 のあ るよ うなツペル ク リンを人体

の皮 内に注射 した場合,そ の反応撫 妻

けを もつて濃度の相違を区別す るこ ・

とは容易 ではない よ うに思われ る。

しか るに第3集 団は 自然感染者 とB

CG接 種後6ケ 月経過 の者 とが含ま

れて いるため,ツ ベル ク リン。アレル

ギー も相当強 く,そ の程度 もかな り

一様 であるもの と想 像され る。 この

ように ツペル ク リソ.ア レルギのの

強 さの一様艶 あ る集 団においては漉
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第3表 直江津町の小 ・中学校学童(第2集 団)に対 し標準液 と各

濃度稀釈 液 とを注射 し,48時 聞後 における発赤のRati◎

並 びに諸反応 ・
箋
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駐:第2表 に同 じ

第4表 小山町 の小 ・中学校 学童(第3集 団)に対 し,標 準液 と各

濃度稀釈 液 とを注射 し,48時 間後 にお ける発赤 のBatio
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誰:第2表 に同 じ

度と反応 との比例す る範囲が枳当広 くなつて くるのであ

る◎

2反 応 と濃度 との比例す る範囲について

各集団によつて濃度 とRatieと は幾分 ずつ違つては

いるけれ ども,三 者 と も図上では大体 同一傾向の◇

線を描いてい る。・しか して標準 液2・OOO倍 を100%と し

夫 際においては,濃 度 とRatioと の比例する範囲は・第

1集 団では60-120%第2集 団では

50-一一110%,第3集 団では50-130%

であつた。以上いずれ の集団に も共

通す る範囲 は一般に略0-120%で あ

る暮 しか して この 範囲以外 の 場 合

ピすなわち,濃 度 び巧 す い場合及び

濃い場合)に おいては濃度 と反応 と

が比劔す る ものは割に少 くなつてい
　

㌦ しか し一般に激度と反応 との比

例す る範囲 は濃度の濃い場合 よ りも

うすい場合 の方が よ く現われて くる

よ うであ る。

なお,今 回は 発赤 の 大 さに よる

Rati¢ につい てのみ調べ硬結 の計測

を正確 には行 わなかつたので,動 物

におけろよ うに,硬 結 によるRatie

の変動 については調 べることができ

なかつたのは残念である。

V総 括 及 び 考 案

ユ 以上 の動物並びに人体 につい

て行つた実験成績 を総括 して考案す

るに ツペル ク リンの濃度 とRatioと
　 き

が 同率 で比例す る範 囲すなわち これ

をグラフで図示すれ ば直線 を示す範

囲は動物 では50-150%,人 体では

60-12⑪%の 聞であつて,人 体 より

も動物を用 うる方が広い範囲 の検定

が可能であ ることが明 らかである◎

これは動物 では一定の アレルギー

を獲得 した ものを使用す ることが で

きるのに反 して,入 体 においては種

種なる強 さの アレルギーが含 まれた

集団を使 つた為である。従つて との

範囲は動物 で も人体で もア レル ギー

が強けれ ば強い程薄い ツペル クリン

濃度 で検す るのに適 し,ア レルギ ー

が弱ければ濃い ツベルク リン濃度で

検す るこ とが可能であ ることは明 ら
ゑ も

か な こ とで あ る◎

2現 在 基 準 に示 され て い る

Rat1Qの 合 格 範 囲 はO・90-1・10で あ

る。 この範囲 に入 る濃度を今回 の実験群及び集団 につい

て調べ ると第5表 に示す如 くであるe動 物についてこれ

を見 るのに現在擬 に使肌 てい る第1群 では2塒 鹸

においては7(〉-130%}48時 閥後の ものでは90-130%が

Rati◎0、90-1.10の 範囲に入 る。また この他 の茄 皿及び

IV群は,現 在検定に使用 してい る以外の感作モルモ ツ ト

ではあ るが,こ れ らのモルモ ツ トにおいて も上述 の よう

一 一3一



116

に各群 と も一一定の方法で感作 されてい るからア レルギ ー

の強 さには多少の変動 はあるけれ ども,ほ 慧第1群 と同

じ範囲がRatieo.go-1.10に 入 る。

また人体 におげ る48時 間の ものでは各集団 とも各 く

アレルギ ーの強さが違つてい る上に,同 一集団 のなかに

も,自 然感染 による ものあ り,BCG接 種 によるものが

あつて,ア レルギーの強 さは一様 ではない。従つて48時

間後 におけ る判定 でRati◎O.90-一 一1.10に 入 る範囲は第

1集 団では多 くは90-120%な れ ども 場合 に よつては

200%に おいて もこの範囲のRatioを 示す こともある◎第

2集 団 においては100-・・2CaA,第3集 団では80--150%

の間がRatioO.90--1・10の 範囲に含 まれてい る。 か く

の如 くして比較す るときは人体 におけ る成績 よりもモル

モツ トによる成績の方が正確 なよ うに見 える。 しか しな

が ら実際においては モルモ ツ トによつて正確に力価 を合

わせ た ツペル ク リンで も,人 体 に使 用 した場合明 らか に

標準 ツペルク リンと力価 の差 の捻 す るのは如何 なる理 由

によるか今後 の研究に待 たねばならない。我 々の想像 で

はモル モツ トにおいては硬結 をもつて ツペ リク リソ反応

の計測 の目安 とな し,人 体 におい ては発赤 の計測 を もつ

て反応 の目安 としている点が動物に よる場合 と人体に よ

る場合 との相違が存す るのではないか と思われ る◎

しか し米国又はスカ ンジナビヤ諸 国においては,ツ ベ

第5表 動物及 び人体 にお》・てRatioO.90-一

一1.10を 示す範 囲の稀釈 濃度(%)

阪
70--130%90-130%

80>-130%90-120%

60,110,120,400%90-130,400%

80-一一110,200%100,120%

90-120,200%「

10(》-20α%

80-120,150%

ルク リン反応 の検査方法は我国 と異 り,人 体においても

硬結又は浮腫を 目安 として判定す ることになつてい る。

このよ うな場 合では動物 で力価 を検定 したもの を人体に

用 いて も我国におけ る如 く動物 と人体 との反応上の相違

が表われない と思 われ る。・

w結 言

1)我 々はモルモ ツ トと人体を用いて ツベル ク リンの

力価の検 定に資す る比較研究 を行つた。

2)現 今 モルモ ツ トにおいては現行の感作方法一死菌

結核菌体 の流動 パ ラフィ ン浮游液6mg筋 肉内注射』}こ

よつて感作 させ た場合 においては ツペル ク ゾンの2,000

倍稀 釈液 を100%と すれば50-150%ま での範 囲にお、'
の

て力価 の検定が可能 である。

3)人 体 におい ては我国の如 く自然感染者 とBCG接

種者 とが含まれてい る小,中 学校学童 を対象 と して行わ
ぬ ノ

れ た 力価 の検 定 に よつ て は60-一 ・・120%『まで の範 囲 にお い.

`レて力価 の検定が可能 であ る
。 ・

客 ゆ

4)以 上 の成績 を比較す ると現行 のモルモ ツ5を もつ

てす る検定方法が我国において一般 に用 いられている人

体 による検定方法 に比 すれ ば広い範囲 の検定がで きるよ

うに思われ る癖.働

5)毛 ルモ ツ トでは ツベルク リン反応 の計測の 目安は

硬結であ るのに対 し,人 体 においては発赤であ るとい う

点が,今 後 ツベルク リンの力価検 定方法 並びに ツペルク

リソ反応 の検査方法について研究す る点が残 されている

ように思われ る。

終 りに臨み,人 体 の皮内反応試験 に御 協力下 さつた,

同僚川村達,橋 本達一郎,高 野袈裟男,吉 田孝之助,伊

東恒夫等の諸君 の御援 助 を感謝す る。

なお,こb研 究の一端 は総合研究,結 核研究委員会の

援助に よるものであつ てここに謝潔 を衷す る。
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