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乳幼児におけるツベルクリン遅発反応について

伊 藤 雅 夫

名古屋大学医学部予防医学教室(指 導 岡田 博 教授)

受 付 昭 和32年12月3日

1緒 言

ツベルレクリン反応(以 下ツと略)が 結核予防と治療に

果して きた重要さについてはいうまでもないことである

が,ツ には現在なお種 々の問題が存しているのである。

その1つ として,ツ 遅発反応,す なわち,48時 間の反応

が陰性またこは疑陽1生であつて,72時 間 あるいはそれ以後

数日たこつてはじめて発赤を示したこり,硬 結を示す者のあ

ることをわれわれはときどき経験しているが,か か る現

象が年令層,BCG接 種 回数,そ の他の条件により如

何なる頻度にみられ,ま たこ,如 何なる理由によつて起る

か,こ とに結核感染 との関係についてはいままでほとん

ど報告 されていない。僅かにPirquet1)の 報告があり,

また,比 企,羽 生2),は 発赤が48時 間10mm以 下で も72

時間またこは4～5日 後に10mm以 上 となるものもあり,

かかる時も陽性 とみなすと記し,北 本,粥 川3)は 旧制中

学および看護婦を対象とし,0.8～9,5%に 遅 発反応者の

あつたことを報告しているにすぎない。著者は岡田 ら4)

と共に,中 学生の32.2%に 発赤を,16.4%に 硬 結をみる

者のあることを報告し,ま たこ,他 の年令層について も相

等の高率1鯉 発反応者を認めたこことを報告したこ5)67).

またこ,岡 田8.はP.P.D.Sを 使 用し遅発反応の調査を

行い16.3～57.4%に 認 めたこことを報告している。またこ,

光 永 ら9.も成人層について調査し47%に 認 めている。そ

の他,古 賀,前 田10)は 小学生の6.4%に.中 村11)は

学童の皮厚測定で4.3%に,野 辺地,橋 本12所 も,小

学生の22.1～.39.2%に 存在す ることを報告してい る。し

かしなが ら乳幼児層については未だ報告を見ないのであ

る。著者は1954年 以来乳幼児層を対象 とし調査し種 々の

知見を得たこのでここに報告する。

II検 査 方 法

検査対象は豊橋市内所在の保育園,乳 児院であり,そ

の年令構成は表1の 如くである。検査方 法 は1954年5

月,日 本BCG会 社製Lot.No.577お よび1956年6～.

8月No.679の ツ液を使用し,合 計929人 中341人 の陰

性,疑 陽性者を得,こ れ ら陰性,疑 陽性者に対しては,

その後14日 間すなわち,ツ 注射後2日 目(48時 間)よ り

15日 目まで毎 日,ほ ぼ同時刻に発赤,硬 結を測定したこ.

表1検 査対象年令構成

もちろん各集団とも著者自ら注射および判定を行つた.

ツ注射は0.1ccを 左 前臆皮内に行い反応成績の正確

を期すたこめ注射部位を左前搏屈側,肘 関節よ り末梢方向

に前搏長のほぼ16の 部位 とした。 もちろん,注 射筒 と注

射針は接合のもれのない ものを選び,正 確に0.1cc皮 内

接種を行 うたこめ,目 盛の他,ツ 注射によるほぼ8mmの

丘隆の生ず る点 も参考 とし,か っ,注 射筒および針は一

度 も,BCG接 種に使用したこことのない ものを用いたこ。

BCG接 種 回数,ツ 注射回数については,予 防接種手隈

の記載によつた。これは豊橋市ではBCG接 種 台 帳 の

他,市 民に予防接種手帳を交付し.注 射を受ける度にそ

の事実,ツ 反応であれば反応の結果を記入することにな

ってお り,幼 稚園等でツ注射を行つた時もその成績を記

載しているので,可 及的正確にとらえられたこものと考 え

られる。

またこ,結 核感染 との関係をみるたこめ,1956年 施行の集

団については,遅 発反応を示したこ全員にX線 直接撮影を

行 うと共に,遅 発反応を示さなかつたこ群に対して もX線

間接撮影(6×6判)を 行つたこ。

統計的吟味は,危 険率5%で 有意差を検定したこ。

皿 検 査 成 績

a)48時 間のツ反応が陰性,疑 陽1生であつて,72時 間

またこはそれ以後に発赤の縦径と横径の平均が10mm以 上

となるか,ま たこは硬結の縦径と横径の平均が5mm以 上

となる者を遅発反応者 と称す と(以 下,硬 結の有無にか

かわらず発赤10mm以 上の ものを発赤 と,ま た,発 赤の

有無にかかわらず硬結5mm以 上 の者を硬結 と記す。)

遅 発反応者は表2の 如く26.6%で あつた。これを反応の
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表2年 令別遅発反応出現率

種類別にみると発赤26.4%,硬 結4.9%と なつていた。

すなわち発赤のみを認めたもの21。6%,硬 結 のみを認め

たもの0.3%,発 赤および硬結を認めたもの4.7%で あ

つた。

b)年 令別にみると表2の 如く,概 ね年令の増加 と共

に遅発反応出現率も高くなつている。反応別にみると発

赤は年令の増加 と共に高 くなつているが,硬 結では著し

い傾向を示すには到 らなかつたこ。また,1才 以下では遅

発反応者は発見されなかった。

c)性 別出現率は表3の 如 く男26.5%,女26.9%で 性

表3性 別遅発反応出現率

による差を示さなかつた。反応の種類別 に み て も,発

赤,硬 結 とも性別による差は示 さなかったこ。

d)遅 発反応は48時 間ツ陰性群 と,疑 陽性群のいずれ

表448時 間ツ陰性,疑 陽性別遅発反応出現率

に多いかをみると,表4の 如く,陰 性群か らは10.6%,

疑陽 性群か らは39.3%で 後者の方により多 くの遅発反応

者を認めた。反応の種類別にみて も発赤,硬 結,い ずれ

の場合 も疑陽性群に多 く認めた。

e)遅 発反応の日別経過をみると,遅 発反応を初めて

認める日は図1の 如く,発 赤は3日 目が最 も高 く以後概

図1初 発日別遅発反応出現率

ね 日時の経過 と共に減少し,12日 目以後は初めて遅発反

応を示すものは認められなかった。なお4日 目が低いの

はこの日が日曜に当つた集団が多いため,検 診人員が少

なかつた故 と思われる。また,硬 結は全観察 日とも認め

たが平坦な曲線を示した。

日別出現率では図2の 如 く発赤は3日 目以後高くな り

7日 目に最高とな り以後減少する一峰性の曲線 を示 し

た。硬結 もまた7日 目～9日 目に高く認める一峰性の曲

線を示した。

図2日 別遅発反応出現率
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図3遅 発反応の大 きさ

f)遅 発反応の大 きさをみると図3の 如 く,発 赤,

および硬結の平均値曲線1には全期間を通じ著るしい起伏

を示さなかつたこ。またこ最大となる日は発赤では3日 目,

硬結では8日 目および9日 目であつた。すなわち最大 と

なる日は,発 赤 と硬結で時期にずれが認められたこ。なお

発赤の平均径は11.5士0.2mm,硬 結 の平均径は7.6±

0.4勉 勉 であつた。

9)BCG接 種 回数との関係は発赤は未接種21.2%

既接種32.9%で 既接種者に多かつたこ。またこ図4の 如く発

赤でみると接種回数の多いほど,遅 発反応出現率も増加

する如 き傾向を認めたこ。硬結では未接種2.1%,既 接種

8.5%で 既接種都 に多 く認めたこが,接 種回数 と硬結出現

率には著 るしい傾向を示すには到 らなかつたこ。

図4BCG接 種回数別遅発反応出現率

図5最 終BCG接 種時期別遅発反応出現率

h)最 終BCG接 種 時期 との関係は図5の 如く,発 赤

ではBCG接 種歴の古いほど概ね遅発反応出現率は低 く

なる傾向を認めたこ。しかしなが ら硬結では著るしい傾向

を示すには到 らなかつたこ。

i)ツ 注射 との関係は発赤では未注射者は17.9%,既

注射者33.1%で 既注射都 に多かったこ。注射回数別にみる

と図6の 如く著 るしい傾向を示すには到 らなかつたこ。硬

図6ッ 注射回数別遅発反応出現率

結でも未注射者1.9%,既 注射者7.3%で 既注射者に多

く認めたこが注射回数別では同様著るしい傾向を示すには

到 らなかつたこ。

j)X線 所見 との関係は表5の 如くである。すなわち

遅発反応者の5.1%に 結核感染を経過したこと思われる陰
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表5ツ 陰性,疑 陽性者のX線 所見

影 ―例えば肺門部陳旧性双極像,肺 門 リンパ腺腫脹,

肺 門石灰沈着,肋 膜癒着像― を認めたこ。そして遅発反

応を示さなかつたこ者か らは1名 もかかる陰影を有する者

を認めなかった。しかしなが ら例数の少ないたこめ,両 者

の関係については未だ確言で きない。

IV総 括および考案

ッ・アレノルギーがDelaydtypeで あ るにとはすでに知 ら

れているところであつて比企2)は ツ過敏性は,Anaphyl一

axieの 場 合のよう1に急激に起 るのではなく,18時 間か ら

48時 間後にして初めて出血,壊 死に到る炎症が起 きる遅

延性の反応であるといつている。Rich14)も ツ反応は遅

延性の炎症反応であるといい,進 藤15)も ツ皮膚反応は

24～48時 間の後,遅 延性の細胞浸潤を伴つて起 る反応で,

定型的反応では特に硬結を示す点をあげている。か くの

如 くDelayd typeの ア レルギー反応であるツ反応はそ

の発現が48時 間前後において最 も著 るしいことは,従 来

多くの著者2)16)に よ り記るされたところであつて,わ

が国においては野辺地 ら16の 研究により現在の如 く,

2000倍 稀 釈ツ液0.1℃6皮 内注射後48時 間で判定する如 く

定め られている。

しかるにこの反応が数日後になつて出現するものがあ

るとい うことは,古 くはPirquet1),Wolff-Eisner17,,

Maimros u Hedvall18)ら の報告があ り,わ が国におい

ては,岡19),小 林20)ら の記 載があるが,い ずれも簡

単な記載であって,僅 かに北本,粥 川52が やや詳細な観

察例を報告しているが,出 現率も低 く斯界の注目をひ く

に到らなかつたこのである。ところが近年岡田 ら4)が この

現象を取上げそれが32.2%の 高率に存在することを発表

して以来よ うや く世人の注目を浴びるに到 り,野 辺地 ら

12)13)も この反応を確認し,相 当の頻度に認められたここ

とを発表したこのである。

著者は岡田ら4)と共に先に中学生の陰性,疑 陽性者を

10日 間観察し32.2%の 遅 発反応者の存在するにとを報告

した他,小 学生,中 学生等にも広範な調査を行い,い ず

れも相当の高率に遅発反応者の存在することを認 め たこ

(未発表)。またこ,光 永 ら9)も成 人についての調査において

47%に 認 め,野 辺地 ら12)も22.1～39.2%に 遅発反応

者の存在す ることを発表しているのである。しかるに乳

幼児においては未だ遅発反応の存在についての報告がな

かつたのであるが,著 者の研究により初めて26.6%に 存

在することを認めたのである。さらに注意すべ き点は著

者 らの調査した,他 の年令層におけるものと同様に,乳

幼児層においても遅発反応者中に硬結を示す ものが4・9

%存 在 することである。これは,ツ 反応は病理学的には

膠原繊維の膨化が特長であるので硬結により反応の測定

を行 うのが合理的であるといわれているにとか ら考え遅

発反応者の硬結を示す者 と結核感染 とに何等かの関係が

あるのか も知れないと考 えられ る。

ツ陰性群 と,疑 陽性群とにおいて遅発反応出現率は,

発赤,硬 結とも疑陽性群に多かつた。この成 績 は 岡 田

ら5)の小,中 学生を対象 としたこ成績,お よび 野 辺 地 ら

12/15)の 右腕での成績 と同様な結果であつた。

BCG接 種 との関係においてBCG接 種者は未接種者

よりも遅発反応を示す者が多 く,し か も接種回数の多い

ほど,遅 発反応出現率 も高 くなる如き傾向を認めたこが,

小,中 学生を対象とした岡田ら5)お よび小学生を対象 と

した野辺地 ら12)13の 成績では,か かる傾向を認めてい

ない。須永 ら21)はBCG接 種 回数の多いほどツ反応は

強 くあ らわれる傾向があると言い,柳 沢22,前 田25,

はBCG接 種者の局所反応は再接種者は初回接種者より

も潰瘍発生率 も高 く,期 間 も早いと記している。古賀10)

はBCG接 穂 により,ツ ・アレルギーが次第 に高 ま れ

ば,自 然感染者に似通つた様相をおびてくるのではない

か といつている。BCG接 種者に遅発反応者を多く認め

たことは現今の如きBCGの 普及 した結果過敏性が増大

してゆくものとも考 えられるが,前 述の如く,小 学生以

上ではBCG接 種回数と遅発反応とには一定の関係を見

出しえないのでこの点についてさらに追究を 必 要 とす

る。また,接 種歴の新しいほど,遅 発反応出現率は高 く,

古いほど低 くなる傾向を認めたこが,小 学生以上を対象と

した岡田ら5の 成績ではこのような傾向を認めていない

ので,こ の理由について も未だ何 とも確言で きない。

以上のように本反応が元来存在していたのにもかかわ

らず,見 出されなかつたのであるか,ま たこはBCGの 普

及によ りわが国民のツ・アレハルギーの状態の変化をきた

した結果生 じたものであるかは,今 後の研究にまたこねば

な らない。遅発反応を示したこ者の5.1%に 結核感染を経

過 したこと思われる陰影を有するものを発見したこが,遅 発

反応を認めなかつたこ者か らは1名 もかかる者を認めなか

つた。しかしなが ら,結 核感染 との関係は例数少な く未

だ確言で きない。

V結 論

豊橋市内の保育園,乳 児院の乳幼児(0～6才)929

人中341人 の48時 間 ツ反応陰性,疑 陽性者に対し,14日

間,毎 日,発 赤,硬 結を測定し,ま たこ,遅 発反応を示し

たこ78人,示 さなかつたこ者のうち77人 にX線 直接撮影およ
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び6×6判 間接撮影を行い,次 の結果を得た。

(1)遅 発反応を示したものは26.6%(発 赤 のみを示

すもの21.6%,硬 結 のみを示す もの0.3%発 赤 ならび

に硬結を示す もの4.7%)で あつた。

(2)年 令別では年令の増加と共に遅発反応出現率 も

増大する傾向を認めた。

(3)48時 間ッ疑陽性群は陰性群よ り遅発反応出現率

は高かつた。

(4)遅 発反応を初めて認める日は3日 目が 最 も高

く,以 後 日時の経過 と共に減少を示 した。日別出現率

では6～7日 目に高い一峰性の曲線を示 した。

(5)BCG既 接種者は未接種者よ りも遅発反応出現

率は高かつた。

(6)X線 撮影により遅発反応者の5.1%に 結核感染

を経過したと思われる陰影を有する者を発見したこが,

遅発反応を示さなかつた者か らは,か かる者は1名 も発

見しなかった。しか し,遅 発反応 と結核感染 との関係

については今後の研究を必要 とする。

終 りに終始御懇切な御指導を賜った岡田博教授 に厚 く

感謝すると共 に教室の諸兄の御援助 と豊橋保健所職員,

特に越川,鈴 木両X線 技師の御協力に厚 く感謝する。
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