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ツベ ル ク リン反 応陽 性 の個 体 に対 す るBCGの 接 種

第1報 塗擦法あ るいは乱切法による動物実験

齋 藤 秀 夫

弘前大学医学部第二内科学教室(主任 大池彌三郎教授)

受付 昭和54年7月25日

緒 言

BCGの 接種 は,ツ ベル ク リン反応(以 下 ツ反応 と

略)陰 性の者お よび疑陽 性の者に対 して,普 通年1回 行

なわれてい る。 この場合,BCGの 接種 に よって,た

とえ一たん ツ反応 が陽転 した として も1年 後には多 くの

陰転 者をみ る現状であ る。 したがつて ツペル ク リンァ レ

ルギーを絶 えまな く長期 間持続 す るためには,BCGを

頻 繁に反復 接種 す ることが望 ま しい。それには接種 の都

度ツ 反応 を 頻 繁に 検査 しなければな らず 煩項 に たえな

い。それで,も しツ反応 の陰 性,陽 性を顧慮 せずにBC

Gを 接種 す ることがで きればはなはだ好都合 であ る。し

か しBCGを 接種 してツ反応 の陽転 してい るものに さら

に重 ねてBCGを 接種 した 場合 には,BCG接 種の

副作 用が問題 にな る。一般 にBCGの 皮 内接種法 では

.経皮接種法 に比 して,局 所副作用が強 く,と くに ツ反応

陽性 の ものに皮 内接種 した場合 に,そ の副作用 に悩 まさ

れ るこ とはよ く知 られてい る。

そ こで私 は今 回,局 所副作用が比較 的少 ない とされ て

い る経皮接種法の うちの塗擦法1)お よび 乱切法 に よつ

て,ツ 反応 の陰陽 にかか わ らず海?にBCGを 反復接

種 し,そ の局所の副作用,ツ 反応 の推移 および結核免疫

の程度 について攻究 した 。

実 験 方 法

1)BCGワ クチ ンの調製

Sauton培 地に20日 間培養 のBCGを 用いて 種 々

の ワクチ ンを作つた。

i.塗 擦用 ワクチ ンの調製

瑪瑙乳鉢に十分水分 を除去 したBCGを と り,こ れ

に ピロヵル ピ ンわ よび ヒァル ロニダ ーゼの生理的食塩水

溶液 を混 和 し,こ れに カーボワックスあ るいは親 水軟膏

を混 じ,あ るいは さ らに白砂 を混 じて次の2種 のBCG

ワクチ ンを作 つた排

ここ1こい う カーボ ワ ッ クス とは,カ ーボ ワッ クス

4,000と カーボワ ックス1,500と を2:1の 割合 に 混

じて,あ る程度柔か さを保 たせた ものであ る。

イ)40%白 砂 ・2%ピ ロカル ピン ・1,000単 位 ヒ

ア ル ロ ニダ ー ゼ ・カー ボ ワ ッ クス ・80mgBCG。

ロ)2%ピ ロ カル ピ ン ・1,000単 位 ビアル ロ ニダ ー

ゼ ・親 水 軟 膏 ・80mgBCG。

ii.乱 切 用 ワク チ ンの 調 製

瑪 瑙 乳 鉢 でBCGと 生 理 的 食 塩 水 とを 混 和 し て作

り,あ るい は ピ ロ カル ピ ンお よ び ヒァル ロ ニグ ー ゼ を加

え て,次 の2種 のBCGワ ク チ ンを作 つ た 。

イ)生 理 的食 塩 水 ・80mgBCG。

ロ)2%ピ ロ ヵル ピ ン ・1,000単 位 ヒァル ロニ ダ ー

ゼ ・80mgBCG.

2)接 種 方 法

ツ反 応(1:10,24時 間)陰 性 の 海?42頭 を6群

に 分 か ち,各 群 を7頭 と した 。第1群,第2群 お よ び第

3群 を反 復 接 種 群 と して,12週 ご と に ツ反 応 の 陰 性,

陽 性 にか か わ らずBCGを 反 復 接 種 し た 。第4群 お よ

び第5群 は1回 接 種 群 と した 。第6群 は 対 照 と し、BC

Gを 接 種 しなか つ た 。

第1群 に は生 理 的食 塩 水 ・80mgBCGを 反 復 乱切

接 種 し,第2群 に は40%白 砂 ・2%ピ ロカル ピ ン ・

1,000単 位 ヒアル ロニダ ー ゼ ・カー ボ ワ ッ ク ス ・80mg

BCGを 反復 塗 擦 接種 し,第3群 に は 初 回 に,2%ピ

ロカル ビ ン ・1,000単 位 ビア ル ロユダ ー ゼ ・生 理 的食 塩

水 ・80mgBCGを 乱 切 接 種 し,第2回 お よ び第3回

日に は40%白 砂 ・2%ピ ロ カル ピ ン ・1,000単 位 ビ

ア ル ロニダ ー ゼ ・カ ー ボ ワ ッ ク ス 。80mgBCGを 反

復 塗擦 接 種 し た 。

第4群 に は2%ピ ロ カル ピ ン ・1,000単 位 ビアル ロ

ニ ダ ー ゼ ・生 理 的食 塩 水 ・80mgBCGを1回 だ け乱

切 接 種 し,第5群 に は2%ピ ロ ヵル ピ ン ・1,000単 位

ビアル ロニ ダ ー ゼ ・親 水 軟 膏 ・80mgBCGを1回 だ

け塗 擦接 種 し た 。

塗 擦 接 種 に おい て は,海 〓 の腹 部 の毛 を鋏 で皮 膚 を傷

っ け ない よ うに な るべ く短 く刈 りと り,そ こに 上 記 ワ ク

チ ンの1っ を約0.059塗 布 し,わ れ わ れ の 示 指 の 腹 で

100回 宛 皮 膚 に擦 りこみ,直 径 約2cmの 広 さ に塗 擦 接

種 した 。

乱 切 接 種 に おい て は,塗 擦 接 種 の 場 合 と同 様 に 海 〓 の

毛 を刈 りと り,上 記 乱切 用BCGワ クチ ンの1っ を 用
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い て,一 切約16mの 長 さに1ヵ 所十字切 りして 乱切接

種 した。

3)有 毒 人型結核菌 の接種

BCG接 種後,接 種局所 の変化,ツ 反応 および 体重

の推移等 を36週 問観察 したの ち,岡 ・片倉培地 に21

日間培養 した有毒人型結核菌 の1/100mg浮 游液0.106

を海〓 の右大 腿部 内側 に皮下接種 した。 さらに接種局所

の変化,ツ 反応 および体重 の推移等 を観察 し,人 型菌接

種12週 後 に撲殺剖検 して,各 群 間の病変 の程度 を肺,

肝臓,脾 臓,淋 巴腺 および人型菌接種局所等 につい て,

肉眼 的変化,病 理組織学 的変化 および各臓器 の結核菌培

養成績等 の諸 点か ら比較検討 した。

全経過 を通 じて ツ反応(1:10,24時 間)は1週 閥

ご とに1回 行 なわれ た。

なお本実験 に使用 したBCGお よび有毒人型結核菌

はいずれ も生菌単位数検定基準 に合格 してい た もので あ

る。

実 験 成 結

I.BCG接 種 によ る局所副作用,ツ 反応 の 推移,

体重 の変化等 について

1)局 所 の副作用

i.初 回接種の場合

全群 を通 じて,乱 切接種法(第1群;第3群 お よび第

4群)で はほ とん ど全例 に 始 めは 軽度の 発赤 ・腫脹 を

み,2週 後 には十字型 の痂皮形成 を認 め,4週 後で は約

半数 に十字型 の瘢痕がみ られ た。

塗擦接種法(第2群 および第5群)で は接種 当初,局

所 の発赤 ・種脹が,10日 後 には薄い 痂皮形成が 数 日間

み られたが,4週 後 にはほとんど 痕跡 を 残 さずに 治癒

し,局 所副作用 は乱切法 に比 し明 らかに軽度で あつた。

ii.反 復接種 の場合

第2回 および第3回 目の反復接種の局所の変化 として

は,乱 切接種法(第1群)で は初回接種の場合 とほ とん

ど同様の局所反応の推移 をみた。 と くに初同接種 に比 し

て局所の変化が強い とはいい えなかつた。

塗擦接種法(第2群 および第3群)で は,塗 擦 初回接

種 の場合 と全 く同様な軽度の局所の変化 をみた。ただし

第3群 で は初回 は乱切法で ある。

2)ツ 反応の推移(表1)

第1群 の乱切接種で は2週 後に陽転 しは じめ,4週 後

には6例 中4例 陽転 し,8週 後では 全例が陽転 した。

第2群 の塗擦接種で は4週 後に7例 中4例 が疑陽性 と

な り,12週 後 には7例 中3例 が陽転 したに す ぎな く こ

こで再接種が行 なわれ た。初 回接種か ら20週 後には全

例が陽転 した。

第3群 の乱切 ・塗擦 ・塗擦接種で は初回の乱切4週 後

に全例が陽転 した。

第4群 の乱切接種 では第3群 と同様 に4週 後 には全例

が陽転 した。

第5群 の 塗擦接種 で は4週 後 には7例 中1例 が 陽転

し,3例 が疑陽性で あった。18週 後 には7例 中6例 が

陽転 した。1例 は人型菌接種直前 まで疑陽性で あつ た。

ツ反応 の大 きさの平均値 は表1に 示す よ うで ある。2

週後に おいて は乱切の第3群 と第4群 で は乱切の第1群

および塗擦の第2群,第5群 よ りツベル クリンア レル ギ

ーが強 く(第1群 と第4群 との間ではF0=6 .61>F'11

(0.05)=4.84,第4群 と第5群 との間ではF0=21.46

>F'12(0.05)=4.75),4週 後 において は 乱切の第3

群,第4群 で は塗擦の第2群,第5群 よ り強かつた(第

3群 と 第5群 との 問ではF0=18.54>F'10(0.05)=

4.96)。 また乱切の第1群 では塗擦の 第2群 よ り強かつ

た(F0=9.61>F'11(0.05)=4.84)。6週 後において

は乱切の第1群,第3群,第4群 が塗擦 の第2群,第5

群 よ り強 く(第1群 と第5群 との 問ではF0=6.85>

F'11(0.05)=4.84),8週 後では 乱切 の 第3群,第4

群が塗擦の第2群,第5群 よ り強 く(第4群 と第5群 と

の間で はF0=7.36>F'11(0.05)=4.84)。10週 後で

は乱切の第1群,第3群,第4群 が塗 擦の第2群,第5

群 よ り強 く(第1群 と第5群 とではF0=5.77>F'11

(0.05)=4.84),12週 後では乱切の 第1群,第3群 が

塗擦の第2群,第5群 よ り強か った(第1群 と第5群 の

問ではF0=4.85>F'11(0.05)=4.84)。 この12週 後

の ツ反応検査の直 後に,第1,第2お よび第3群 はそれ

ぞれのBCGワ クチ ンの再接種 を受 けたのであ るが,

14運 後では乱切 の第1群,第3群,第4群 が 塗擦 の 第

2群 よ1)強 く(第2群 と第3群 との閥ではF0=5.84>

F'9(0.05)=5.12),16週 後では第3群,第4群 が 第

5群 よ り強 く(第3群 と第5群 との間ではF0=5.83>

F'10(0.05)=4.96),18週 後か ら36週 まででは各群

間に差 は見当た らなか つた。その問24週 の時期 におい

て第1,第2お よび第3群 ではそれぞれBCGワ クチ

ンの再 接種 が行なわれた。

3)休 重 の変化

BCG接 種 後36週 の間に各群 の 平均体重 は いずれ

も120～194g増 加 したが,各 群間に推計 学 上の差 は 見

当た らなか つた。

II.有 毒人型結核菌接 種 によ う免疫効果 の判定

1)人 型結 核菌 接種局所 の変化

ほ とん ど全例 において人型菌 接種局所 に硬結,浸 潤が

み られたが,対 照群 とBCG接 種群 との問,あ るいは

乱切群 と塗擦群 あ るいは反復 接種群 と1回 接種群 との間

には人型菌 接種 に対す る局所防禦 能の差 はみ られなか つ

た。

2)ツ 反応 の推移(表2)

人型菌接種2週 後には対照群 もツ反応が全例陽転 し,
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表1BCG接 種 に よるツ反応の大 きさの平均 値(mm)

〔12週 お よび24週 後にBCGを 反復接種〕

注:40…40%.白 …白砂,2…2%,ピ … ピロカルピン,1,000…1,000単 位,ヒ … ヒァルロニダー,カ … ヵーボ ワツクス,親 …親水軟膏

表2人 型菌接種 によ るツ反応 の大 きさの平均値

以後各群 ともツ反応 の発赤 の平均値が次第 に増大 した。

各群 の ツ反応 の大 きさについ ては8週 後 まで はBCG

接種群 の相互 間には差 は 見 当た らなかつ た。 しか し10

週後 では第5群 で は第4群 よ りツ反応 の大 きさが大 であ

っ たが(F0=12.16>F'7(0.05)=5.59),12週 後で は

各群 間に差 はみ られ なかつた。

3)体 重の変化

人型菌接種直前か ら撲殺直前にか けての体重の増減に

ついては,各 群 と も24～60g増 加 した。BCG接 種群

と対照群 との問には体重増減の差 を認 めなかった。また

BCGの 接種 方法の異な る各群 間に も増 減の差 を認 め

なか った。

4)剖 検時の肉眼的変化(表3M欄)

i.淋 巴腺お よび接種局所

各群 の所属淋 巴腺 は小豆大か ら碗豆大 の腫大 を認 めた

が,対 照群,BCG接 種各群 間に程度 の 差 は み られ な

かっ た。

人型菌接種局所 の変化 につい ては,前 述 のよ うに対照

群 とBCG接 種群 との間,あ るい はBCG暖 種各群

の闇 にはその程度 の差 はみ られ なかつた。

ii.肺

肺において は 各群 と も相 当に 結核結 節 を 認めたが,

BCG接 種の各群間では その 程度に差は み られなか つ

た。対照群 では全例に結 節を認めBCG接 種群 に比 し

て明 らか に多か った。

iii.肝 臓

第1群 お よび第2群 においては結 節を調 めた ものはそ

れぞれ5例 中1例 であつたのに対 し,第3群 お よび第5

群 では比較 的多 くの例 に結 節を認 めた。対照群で は全例

に結節 を認 めた。

iv.脾 臓

各群 と も相 当に結節 を認 めたがBCG接 種の各群間

で は程度に差 はみ られ なかつ た。対照群 では全例に結 節

を認 めBCG接 種群に比 して明 らかに多か つた。

各群の平均 脾重量お よび 体重100gに 対 す る脾重比

は,第1群0.739お よび0.12,第2群0.939お よ

び0.13,第3群2.169お よび0.29、 第4群1.159

および0.16,第5群1.33gお よび0.19,対 照群4.81

9お よび0.69で あつ た。

なお第1群 において脾重6.49,第2群 において3.1

9,第5群 において2.69,対 照群 に おいて41.59を

示 した もの は,Thompsonの 棄却検定法に 従って 除外

してか ら平均値 を算 出した。
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表3剖 検 所 見 総 括

5)各 臓器の病理組織 学的変化(表3のm欄 お よび

表4,5,6)

各海〓 の組織学的変化 は肺に もつ と も著 し く,つ いで

脾臓,肝 臓 の順 であつた。

i.肺(表4)

円形 細胞浸 潤,結 節,壊 死,好 中球 の増加,浮 腫,出

血,肺 炎 性組織変化,結 核菌 の有無等 を検索 した。

BCG接 種群 の結 節は対照群 に 比 して 明 らか に少な

かった。反復 接種群 と1回 接種群 との間では結 節の多少

に差は見 当た らなか った。

乾酪壊死は第2群 には認 め られな く,他 のBCG接

種 の各群 にはそれ ぞれ1例 において認 め られたが,対 照

群で は5例 中4例 に認め られた。

円形 細胞浸潤,好 中球増加,浮 腫,肺 炎性変化等 は,

BCG接 種群の各群間 において ほ とん ど同程度 に 認 め

られた。

対照群で はこれ らの病変 は浮腫 を除いて はBCG接

種群 に比 して明 らか に高度で あつた 。

出血 は反復接種群 において は1回 接種群 に比べてやや

強かった 。

結核菌 は第1,第3お よび第5群 のそれ ぞれ1例 におい

て染色2)～4)さ れ,対照群 では2例 におい て染色 され た。

ii.肝 臓(表5)

結核結 節は,BCG接 種群で は 第1群 の1例,第2

群 の2例,第3群 の2例,第4群 の1例,第5群 の3例

において認 め られた。対照群で は全例 に認 め られ た。反

復接種群 と1回 接種群 との間 には結節の多少に差 は見 当

た らなかっ た。
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表4病 理 組 織 学 的 所 見

乾酪壊死 はBCG接 種の 全例に 認め られ なかつ た

が,対 照群では全例に認 め られた。

円形 細胞浸潤,好 中球 の増加,浮 腫,欝 血等 は,反 復

接種群 と1回 接種群 との間では明 らか には差 は見当た ら

なかつた。 しか し円形 細胞の浸潤は第1群 に少な く,ま

た好中球の増加は第1群,第2群 には全 く見当た らなかっ

た。 これ らの病変 の うち円形細 胞浸潤 お よび好 中球 の増

加は対照群ではBCG接 種群 に比 し,高度であつた。結核

菌は第3群 の1例,対 照群の1例 にそれぞれ染色 された。

iii.脾 臓(表6)

結核結節はBCG接 種の各群 において同程度 に認 め

られたが,反 復接種群 と1回 接種群 との問では結 節の多

少に差 は見当た らなか つた。

乾酪壊 死はBCG接 種群 の第2群,第3群,第4群

のそれぞれ1例 ず つに認 め られた。対照群 では5例 中4

例 に認 め られBCG接 種群 に比 して明 らか に高度 であ

つ た。

円形細胞浸潤,好 中球 の増加,欝 血等 はBCG接 種

群 では同程度 に認 め られ たが,浮 腫 は第1群,第5群 に

おいてやや強かつ た。 これ らの病変は対照群では欝血 を

除 き一般に高度で あった。

結核菌 はBCG接 種群の うち,第3群 の他の各群 に

それ ぞれ1例 ずつにおいて,対 照群では2例 において染

色 された。第3群 では全 く染色 されなか つた。

6)結 核菌 分離培養 成績(表3C欄)

各 臓器か らの結核菌 の分離培養 にさい して は,な るべ
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表5病 理組織学的所見

く肉眼的 に変化の み られ た個所 を無菌 的に一定量 を切 り

と り,磨 砕 の上硫酸処置 を行 ない岡 ・片倉培地 に定量培

養 し,約2ヵ 月後 に聚落数 を数 えた。

i.肺

BCG接 種群 では第1群 の2例,第2群 の1例,第

3,第4お よび第5群 の それぞれ2例 において陽 性であ

り,対 照群 では全例 において陽性で あっ た。

ii.肝 臓

BCG接 種 群では第1,第2,第3お よび 第4群 の

それぞれ1例 に陽 性であ り,第5群 の2例 に陽性で あっ

たが,対 照群 では全例 に陽 性であっ た。

iii.脾 臓

BCG接 種群では第1群 の2例,第2群 の1例,第

表6病 理組織学的所見

3群 の3例,第4群 の2例,第5群 の3例 に陽 性であつ

たが,対 照群 では全例 において陽 性であつた。

すなわ ち結核菌 の培養陽 性率はBCG接 種群 におい

ては対照群 に比 して 低か つたが,BCGの 反復接種群

と1回 接種群 との問では差 を認 めなか つた。

総 括 ・考 案

ツ反応陽 性の ものにBCGを 接種 して も副作用が な

いのであれば,わ れわれはBCGの 接種 に先だって行

なわれ るツ反応 の検査 を省略 す ることもで きるわけで あ

る。すなわ ちツ反応 を 行 ない その 陰性者 を 選 びだ して

BCGを 接種 す ることの代 りに,ツ 反応 を 行 な うこと

な しに無選択 的にBCGを 接種す るので あれ ば,手 数
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をはぶ くことがで きるであ ろう。 また この場合 には ツ反

応が陰転す る前に さ らにBCGを 接種 す るのであ るか

ら,ツ 反応 を絶 えまな く陽 性に持続 きせ ることが可能 に

な り,BCG接 種の 目的に一層 そい う ることに な る。

私はか よ うな考 えか ら,BCG接 種 に よって ツ反応

の陽転 した海〓に さ らに重 ねてBCGを 接種 し,接 種

局所の副 作用,ツ 反応の推移、結 核免疫 の状態等 につい

て観察 した。

BCG接 種群の うち第1群 を除 き,他 の4群 に 使用

されたBCGワ クチ ンには,ピ アル ロニダーゼお よび

ピロヵル ピ ンを混和 して ある。 ヒァル ロニタ㌧ ゼは拡散

作用が あ り,ピ ロカル ピンは血管 拡張作用が ある。 した

がってBCGワ クチンに これ らを加 えると,よ り多 く

のBCGが 接種局所か ら体内に入 りうると考 えたので

使用 してみた。

BCGを 接種 した局所の副 作用に ついては,ワ クチ

ンの種類 に関係な しに,乱 切 法では4週 後に も約半数に

瘢痕 を認 めたのに対 し、塗擦法ではBCG接 種 当初に

は局所の発赤 ・腫脹 を,10日 後 には 薄 い 痂皮形成 を認

め,4週 後では痕跡 を残 さずに治癒 し,明 らかに乱切 法

に比 して軽度で あつ た。

私の塗擦法,乱 切 法に関す るこの実験では、BCGワ

クチ ンに ヒアル ロニダ ーゼとビ ロカル ピンとが入つて も

その接種局所の副作用が強 くな ることはなかった。

しか し 海老名 ら5)は 海瞑 にBCGを 皮下接種の さ

い,ヒ ァル ロニダ ーゼをBCGワ クチ ンに添 加 した群で

は,ヒ ァル ロニダーゼを添 加 しなかつた群に比 し局所の

副作用が強かつた と述べてい る。また 矢島6)は 家兎に

お けるBCG皮 下接種の実験で同様な結 果 を得てい る。

か よ うに相反 した報告が あるが,こ れは私の場合には

経皮接種法で あ り,他 の場合には皮下接種法で あるとこ

ろに原因があ ると思われ る。ただ し私の場合には ヒァル

ロニダ ーゼばか りでな くて ピ ロカル ピ ソも添 加 されてい

るので,一 応 ピ ロカル ピン添加 のために局所におけ る ヒ

ァル ロニダーゼの副作 用が軽減 されたので あると も考 え

られ るが,ピ ロカル ピンは本来充血を きたす作 用があ る

ので,む しろ副作用 を増大す る もの と考 え られ る。 した

がって前述の よ うに経皮接種法においては ヒァル ロニダ

ーゼに よる局所副作用の増大はみ られない とい えるで あ

ろ う。

ツ反応の大 きさない し陽転 率に ついては,BCGを

1回 だけ接種 して12週 まで観察 した ところでは乱切 法

は塗擦 法 よ りも優 れていた。 また同 じ乱切 法で あって

もその使 用 した ワクチ ンに ピロカル ピンとビアル ロニダ

ー ゼとを混和 してあ る ものでは,ツ ベル ク リソア レルギ

ーががい して強かった。塗擦 法において カーボ ワックス

あるいは親 水軟膏 を用いて ワクチ ンを作 つてみて も,ツ

反応の大 きさには両 者間に差 は見当た らなかつた。

BCG初 回接種12週 後 と24週 後 とに,そ の 個体

におけ るツ反応の 陰陽 に かか わ らず,あ る海〓群 では

BCGの 再接種 が反復 された。局所 の 副作用 は 初接種

の さい と同様 に軽微 であ り,ツ 反応陽 性の個体 にか よ う

に さらにBCGを 接種 して も局所副作用 の強 くな るこ

とはなか った。

益 子7)に よれば,天 竺鼠にBCGを 皮 内接種 して ツ

反応 の陽 性になつ たものに さらにBCGを 皮 内に再接種

す ると初接種 の ときよ りも局所 の副作用が強かつ た とい

う。私 の実験では皮 内法でな くて経皮接種法 であつ たた

めか,上 述 の ように局所副作用 は問題 にな らなかつ た。

BCGの 反復再接種後 には ツ反応 は一般 に 次第 に増

大 の傾 向を示 した。 しか し1回 接種だ けの海〓灘 こおい

て も接種12週 以後 で も同様 に増大 の傾 向を示 した。

ツ反応 はBCGの 初接種か ら18週 以後 では1回 接種 あ

るいは反復接種,ま たは乱切法 あ るいは塗擦法,ま たは

ワクチ ンの 相違等 には 関係なしに 相似 た 大 きさを示 し

た。

ツ反応 の早期陽転 の面か ら考 え るな らば乱切法 は塗擦

法 よ りも優 れてい る。したが つて反復接種 の場合 にはま

ず乱切 法によって初 回接種 し,以 後 は塗擦法 によっ て反

復接種 す ること もよい。乱切 法におけ る局所副作用 は一

般 に軽微 であ るが,塗擦 法では さ らに軽微 だか らであ る。

BCGの 初接種 か ら36週 後に有 毒人型結核菌が 全海

狸に感染 させ られた。 それか ら局所の副作 用、 ツ反応等

を観察 して12週 後に撲 殺した。

人型菌接 種局所の副 作用については、BCGの 反復接

種 あるいは1回 接種、または用いた ワクチ ンの相違等 に

よる差異は見当た らなか つた。

人型菌 接種後の ツ反応の大 きさについては,と きには

多少の差が あつたが,が い して各群 と もに相似た もので

あつた。

剖検時の肉眼的ない し病理組織学的所見は肺,肝 臓,

脾臓 と もにBCG接 種群では対照群に比 べて軽度で あ

った。BCGの 反復接種群 と1回 接種群 あるいは乱切 法

群 と塗擦法群 との問で は総体的にみて病変の程度の差 は

見当た らなか つた。

臓器か らの結核菌の培養に関 しては肺,肝 臓,脾 臓 と

もにBCG接 種群では対照群に比 して その陽 性度あ る

いは コロニー数が 少なかつた。 反復接種群 と1回 接種

群,あ るいは乱切法群 と塗擦法群 との間では差 は認 め ら

れなか った。

結 語

私はBCGの 乱切 法あ るいは塗擦 法によって,海 〓

にBCGの 反復接種 あるいは1回 接種 を行 なって次 の

結果 を得 た。

1)BCGの 接種に よ り ツ反応の陽性に なつた もの
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に,さ らにBCGを 反復 接種 して も局 所の副作 用は初

回接種 に比 して増大 す ることはな く,ま た これ らの副作

用は軽微 であって問題 にな らない 。

2)BCGを 反復接種 して も 人型菌接種後 の 剖検所

見は1回 接種 の もの と同程度 である。

3)か よ うにBCGの 接種 によって ツ反応 の陽転 し

てい るものに さらにBCGを 接種 して も特別 の麦障が

ないか ら,ツ 反応 の陰陽 にかか わ らず,す なわちあ らか

じめ ツ反応 を検査す るこ となしにBCGを 無選択的 に

接種す るこ とが差許 され るで あろ う。 この反復接種に よ

っ て ツ反応 を絶 えま なしに陽性に保っ ことがで き,ま た

ツ反応検査の 手数 を省略 す ることが 可能に なるで あろ

う。

4)BCGの 反復接種の場合には,塗 擦法に おいて

も乱切法にお けると同程度の結 核免疫 を与 えることがで

きる。 しか しツ反応陰1生の ものにBCGを 初接種 す る

場合には,ツ 反応は塗擦 法におけ るよ りも乱切 法におけ

る ほ うが よ り速 や か に 陽 転 す るか ら,初 回 接 種 は 乱切 法

に よ るが よ く,以 後 の 反 復 接 種 は 局 所副 作 用 の よ り軽 微

な 点 か ら考 えて 塗 擦 法 に よ るの が よい と思 え る。

5)反 復 乱切 接種 に さい し,そ の ワ クチ ンに ピ ロカル

ピ ン と ヒァ ル ロニダ ー ゼ とを混 和 す る と,局 所 副 作 用 を

増 大 させ る こ とな しに ツ反 応 の陽 転 率 に よ い影 響 を与 え

う る。

文 献

1)梅 村 芳 宏:弘 前 医 学,9:1,昭33.

2)大 池 彌 三 郎 他 二抗 研 誌,4:16,昭23.

3)大 池 彌 三 郎:抗 研 誌,5:1,昭24.

4)大 池 彌 三 郎:抗 研 誌,5:104,昭24.

5)海 老 名 敏 明 他:結 核,29;150,昭29.

6)矢 島 忠:結 核,30:123,昭30.

7)益 子 義 教:結 核,23:19,昭23.


