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精 製 ツ ベ ル ク リ ン に 関 す る 研 究

第5報 動 物 に よ る 力 価 試 験

浅 見 望 ・細 井 正 春

国立予防衛生研究所結核部(部 長 柳沢 謙)

受 付 昭 和32年2月 ・7日

1緒 言

OT(旧 ツベルレク リン)とOTと の力価 を比較す る場

合 には主 に量的な点 を注意すれば よいが,OTとPPD

(精製 ツベル ク リン)と の力価の比較 を行 う場合 には量

的の こと以外に質 的差異に も考慮 を払 う必要が ある。 し

か し,PPDとOTと の反応上の質 的差 異が究明 されて

いない今 日,従 来OTに ついて行 われてい る方法 をその

まま応 用す る外 に よい方法は見当 らない。 そこでわれわ

れ1)が 今回分離 したPPDsの 力価 を一応OTと 比較 す る

ため従来 の基準 の方法 に従つて行 つたので,そ の大要 を

報告す る。

II実 験 方 法

1)感 作動物:人 型結核菌青山B株 の死菌流動 パ ラフ

ィン乳剤 の6mgで 感作 したモル モ ッ トを用い た。第1

群 は感作後約1力 年 経過 した もの12匹,第2群 は感作後

3ヵ 月経過 した もの8匹 を用いた。

2)注 射試料:OTは 予研 の標 準液(原 液Lot.15)

PPDsは 第3報1)記 載 の もの,い ずれ も人型結核菌青 山

B株 か ら製造 した もので ある。

3)試 料濃度お よび注射方法:第1群 にはOTの500

～16,000倍,PPDsの2.0～0.0625γ/0.1ccを,倍 数

稀 釈法に よつて各6種 類 の稀釈濃度液を作つた。 これ ら

の0.1ccず つ を1匹 の動物 の背部 および側腹部 に12ヵ

所皮 内注射 した。第2群 にはOTの1,000～8,000倍,

PPDsの1.0～0.125γ/0.1ccを,倍 数 稀釈法に よつて各

4種 類ずつ作 り,こ の0.1ccず つを1匹 に8ヵ 所ずつ皮

内注射 した。注射 には部位差 を相殺す るため ラテ ン交絡

法 によつ た。判定 は注射後24お よび48時 間後 におけ る

硬結 の大 きさを測定 した。

III実 験 威 腫

これが成績は表1お よび図1,2の 如 くで ある。各稀

釈 濃度 と反応 の大 きさとの関係を推 計学的に 計 算 す る

と,第1群 の方 向係数 はOTの24時 間では6.65,48時

間では7.32で あ るが,PPDsで は24時 間5.51,48時

間3.77で あつ て,OTよ りも値 は小 さかつた。すなわ

ち,OTがPPDsよ りも勾配 は急 であ る。また,第2群

の方向係数 もOTで は24時 間9.31,48時 間8.74で

表10TとPPDsと の各濃 度液注射 による反応 の大 きさ
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図1第1群 におけ るOTとPPDsと の力価 の比較

図2第2群 におけ るOTとPPDsと の力価 の比較

比較的値は大 きいが,PPDsで は24時 間5.32,48時

間4.88で あつて,第1群 の如 くOTよ りも値 は小 さか

つ た 。 故 に,PPDsはOTに 比 し分 離 能(log｜D｜｜b｜)も 悪

か つ た 。

次 ぎに,第1群 と第2群 との方向係数 を比較す ると,

PPDsで は両群 ともほぼ同数値で あつ たが,OTで は第

2群 が第1群 よ りもその値 は大 きく,し たがつ て分離能

も良かつ た。 これ はわれ われ2)が 先 きに報告 した如 く,

OTで は感作後 の新 しい ものが古 い ものよ りも分離能 が

良いの と一致 した。

ま た,判 定 時 間 に よ る反 応 の差 を み る と,OTで は第

1群2.1～4.6mm,第2群1.6～3.3mmで あ つ て時 間 に

よ る差 は比 較 的大 きいが,PPDsで は第1群0～1.7mm

第2群0.1～1.8mmで あ つ て,そ の差 は甚 だ 少 なか つ

た 。か くの 如 く,PPDsはOTに 比 し,時 間 的経 過 に

よ る反応 の減 少 は 少 な か つ た 。

さらに,OTに 対 す るPPDsの 相当量 を反応の大 きさ

か ら比較 す るに,上 述 の如 く,こ の両 者の方 向係数 が異

な るため,稀 釈 借数 によ り,判 定時 間に よ り,ま た,群

別等 に よつて,一 定の値 を求 め ることは困難 であ る。 し

か し,今仮 りにOT2,000倍 稀釈液 に よる反応の大 きさに

相 当す るPPDsの 反応の大 きさを示す,PPDsの 濃度 を

求め ると,24時 間では第1群0.125～0.25γ,第2群0.25

～0.5γ で あ り,48時 間では第1群0.0625～0.125γ,

第2群0.125γ 以下で あつ た。か くの如 く,OT2,000

倍稀 釈液 に対す るPPDsの 相当量 を 決め ることは 容易

でない。

IV考 案

Seibert3)はOTに 対す るPPDの 相当量は,感 作動

物では人体に用い る量の約100倍 で あ るとい う。われ わ

れ4)も わが国 の研究者 によつ て作 られ た精製 ツベルレク リ

ン(π,TA2,AzoT,T460等)の 力価 を人体 および動物

を用いて比 較 した ところ,OT2,000倍 稀釈液に相当す

る各PPDの 量 は,人 体で は0.1～0.2γ で あつ たのに対

し,感 作動物では0.5γ で あつ た。 この実験に おい ては

OTの 一稀釈濃度に対 し,PPDを 各稀釈濃度用い た場

合で ある。今 回,わ れわれ の製造 したPPDsの 力価 を比

較す る場合,OTお よびPPDsと もに各稀釈濃 度を用 い

た ところ,そ の方向係数が,一 般 にOTは 大 きく,PPDs

は小 さかつ た。 これ はまた,判 定時 間によ り,さ らに感

作群 に よつて も異 なつた。故 に,今 回の実験 ではOTに

対す るPPDsの 正確 な相 当量 を算 出す ることは困難 であ

つた。ただ,グ ラフ上か ら強 いて求 むれば,OT2,000

倍稀釈液 に対 す るPPDsの 相 当量 は24時 間では 第1群

0.19γ,第2群0.23γ,48時 間で は第1群0.05γ,第2

群0.097あ た りと推定 され る。か くの如 く,感 作動物に

おいては,OTとPPDsと は質 的に著 し く相違 してい る

ので,こ の両者 を比較 す ることは無理で はなか ろ うか 。

故に,PPDsは 標準PPD等 と比 較 して力価 を決め るべ
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きで あ ると思 われ る。 なお,別 の感作動物(他 菌株 の感

作 または生菌感染等)を 用 いた場合に は,ま た,別 な成

績 となるか も知れ ない。また,他 のPPDを 用 いた場合

に も,同 一で ある とは限 らないか も知れ ない 。ただ,動

物実験上か らOT2,000倍 稀釈液 に対す るPPDsの お

お よその量 を求 むれ ば,0.1～0.2γ あた りと思 われ る。

V結 言

人型結核菌青山B株 か ら製造 したOTとPPDsと の力

価 を同菌株 の死菌流動パ ラフィン感作 モル モ ッ トを用 い

て比較 した結果 は次 の如 くで あつ た。

1)両 試料に よる濃度 と反応 の大 きさ とによ る方向 係

数 は一般にOTは 大 きく,PPDsは 小 さかつ た。故 に,

濃度 に対す る分離能 もPPDsはOTよ りも悪 かつ た。

2)両 試料注射後24時 間 と48時 間 とにおけ る反応差 は

PPDsはOTに 比 し少 なかつ た。

3)感 作後3ヵ 月の もの と約1力 年後 の もの との方向

係数 を比 較す ると,PPDsで は両群 と もほぼ等 しかつ

たが,OTで は前群がやや大 きかつた。

4)以 上 の ことか らOTに 対 す るPPDsの 等力価量を

確 定 しえないが,OT2,000倍 稀 釈液 に対す るPPDsの

推 定量 は0.1～0.2γ あた りと思 われ る。

稿 を終 るに当 り,御 指導 と御 校閲 とを賜 りました柳沢

部長に深謝す る。
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