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第1章 緒 言

第1編 において促進反応 な らびに 遅 発反応の発現様

式 について諸観点か ら観察 を行ない,高 等学校生徒 にお

いては 「ツ」反応の常用部位では著明な促進反応が認 め

られ,そ れに よ り,か な りの誤認 率が生 じて くることを

確認 した。 また一方遅発反応が本対象において も既述 の

諸家の報 告 と同様に高率に発現 し,そ の発現様式 につい

て も橋 本46)の 小学生を対象 とした観察 成績 とかな りよ

く一致 す る所見を示す ことか ら遅 発反応 の発現様式 に年

令 に よる差 異を認 めない ことを知った。橋 本は遅 発反応

の成因お よびその本態 を遅 発反応 の発現様式 な らびにそ

の反応強度 との関係か ら遅 発反応が,結 核 に特 異なア レ

ノレギー反応 で ドツ」 反応検査 の 目的で注射 された 「ヅ」

液 に よって新 たに惹起 された もの と推定 し,さ らに左右

差 の著 しい ことおよび次 回 「ツ」 反応検査 時の 「ツ」 反

応所見か ら,促 進反応 と遅 発反応 は過去 の結核感染 の有

無 とは無 関係 であ るが ともに注酎 された 「ツ」液 によっ

て招来 され るもので あ り,促 進反応 は遅発反応 とい う段

階 を経 て招来 され るもので あろ うと推論 してい る。しか

るに著者 および川北52)は 遅発反応発現率 に左右差が認

め られ ない ことを観察 してお り,他 方松島 ら16)～25)は

「ツ」反応陰性者 における反復 「ツ」注射局所の反応性 に

は変調が認 め られず,促 進反応が 「ツ」液特異 の免疫性

に起因す るのみで な く,反 応時の皮膚局所 の組織学的変

化 の現存す るこ とに も起因す るこ とを推論 してい る。上

述 の遅発反応発現率 の左右差 の問題 および 松島 ら16)～

25)の 報告か らして も,促 進反応が 遅発反応か ら次第 に

変化 した もので 同一現象で あ るとい う橋本46)の 推論 に

はか な り疑義が生 じて くる。また結核感染 との関係の有

無 について も小学生 よ りも年令的 に過去 にお ける結核感

染 の機会 の多か った と考 え られ る高等学校生徒 に ついて

再検討 を行 な う必要が あ る。そこで第2編 においては著

者 は遅発反応の発現条件お よび意義について諸観 点か ら

観察 し検討 を行 なつ た成績 を報 告す る。

第II章 研 究 方 法

第1節 研究対象

対象 は第1編 と同 じ埼玉県立K高 等学校女生徒で あ

り,全 被検 者1,071名 中両部位(Aお よびB部 位)

の 「ツ」反応 の少 な くともいずれかが陰性 または疑陽性

を示 した もの201名 であ る。

第2節 注射部位 および方法

注射部位 は第1編 に報告 した ごと く,全 校生徒1,071

名 に対 し,左 前腕 のA部 位(常 用部位)お よび右前腕

B部 位(初 回部位)で あ る。 そして,遅 発反応の最終

判定 日す なわち「ツ」注射後14貝 目に遅発反応観察対象者

(48時 間目「ツ」反応陰性 または疑陽性者)201名 中179名

(反対部位 も弱反応で あっ た もの)に 対 しBCGを 常

法に従い 左上腕外側 中央 に 正確 に 皮 内注射 した。 なお

BCG接 種 の さい前 回BCG接 種 によ る潰瘍治癒 の

痕跡 と認め られ る部位か らで きるだ け離 して接種 を行な

った。 そして さ らに初回 「ツ」反応検査時か ら3ヵ 月後

に174名(179名 中 「ツ」反応検査時病欠5名 除 く)

全員 に対 し,再 度 りツ」反応 を 行なつた。 第2回 目の

「ツ」注射 部位は常法部位 と 「ツ」反応性が等 価を示 し,

かっ確 実な初回=部位 とみ なし うる右 上腕F部 位 を採択

した。

第3節 検査方法

i)「 ツ」液 お よび予防接種用BCG液

第2回 「ヅ」反応検査時に も第1編 と同 じの,結 研

製LotNo.7072,000倍 稀 釈旧 「ツ」液 を 用いた。B

CGは 日本BCG製 造株式 会社製 の予 防接種用BC

G液 であ る。

ii)注 射 量お よび方法

既述の ごと く,第1回 目 「ツ」反応 検査時は,Aお

よびB部 位に,ま た第2回 目rヅ 」 反応検査 時には,

F部 位に 常法に 従 い0.1弼 ずつ 正確 に 皮 内 注射 し

た。

注射筒,注 射針お よび シ ンメル ブ ッシュについては第

1編 と全 く 同様 の 考慮 を払い,と くに 「ツ」 反応 用 と
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BCG用 との器呉 を厳重に区別 して使 用 した。

第4節 観察方法

遅発反応の発現の有無 お よび その 発現様式 について

「ツ」注射後]4日 目にわたって観察 を行なった第1編

の成績 と既往のBCG接 種歴,今 回のBCG接 種に

よる局所の副作 用(Koch現 象)に よる皮膚 の 変化お よ

び6×6cm間 接X線 フィル ムに よる 胸部所見 との関

係を比較検討 した。なお,BCG接 種局所のKoch現

象については,4日,2週,1ヵ 月 お よび2ヵ 月 後の

4回 にわたって観察 を行ない局所の皮膚の変化 を経時的

に観察 し,上 述の検討 は その成績 について行なった。 そ

して さ らに3ヵ 月後の第2回 目 「ツ」反応検査 を24お

よび48時 間値 についてのみ行ない,遅 発反応の有無 と

促進反応の有無 との関係,「 ツ」反応の 陽転 との 関係,

お よび過去の結 核感染の有無 との関係について観 察 を行

なつた。なお 「ツ」反応検査時におけ る判定時刻お よび

場所 については,第1編 と全 く等 しい条件で行ない,同

様の考慮 を払つ た。

第III章 研 究 成 績

1.促 進反応の有無 と遅発反応の発現率

A(常 用)部 位お よびB(初 回)部 位の 遅発反応の

有無が促進反応の有無 とどの よ うな関係 にあるか観察 を

行 なつた。表1に 示す ご とく,両 部位 と もに 遅 発 反 応

発現 率は先行す る促進反応 の発現 の有無 に関係が な く,

い ずれ も約50%程 度 の遅発反応が認め られ,初 回 部

位 と常 用部位 との 問には ほ とん ど差が 認 め られ なか っ

た。

表1 促進反応の有無と遅発反応の発現頻度

2。 初回お よび常用部位の48時 間 目 「ツ」反応判定

値に対す る遅発反応発現の有無 とそれ ぞれの反対部位の

遅発反応発現の有無 との関係

常用部位で は促進反応に よる陰性お よび疑陽性者があ

るため,48時 間判定値についての みでな く,参 考 とし

て24時 間値が陰性 または疑陽性 を呈 した被検者につい

て も3H以 後の陽性 となった ものに ついて その一致率の

観察 を試みた。24時 間で は初 回部位の一致率 は38.9%

で常用部位の41.0%よ りわずか低 く,48時 間値の そ

れ は前者で は50,6%,後 者で は45.3%と 逆の 比率

を示す傾向に あっ た。す なわ ち48時 間値が陰性 または

疑陽性 を示 した ものの 両部位の 遅 発反応の 一致率 は 約

50%で,同 一被検者では同一時におけ る検査の さい遅

発反応が部位 を異に して もやや発現 しやすい傾向が ある

ことが知 られた。

3.結 核症 既往歴 の有無 と遅 発反応発現頻 度 との関係

当然の ことではあ るが遅 発反応の観察 対象者は48時

間値 が陰性または疑陽 性であ るので結核症 の既往歴 のあ

るものはわず か1例 であ り,今 回のX線 検査(6×6

cm間 接撮影 フィル ム)に よって発見 された 有所見者を

加 えて5例 に す ぎず,そ のいずれ も石灰化 治癒 像(X

型)で あった。そ して,有 所見者5例 の遅 発反応 の発 現

状態 を観察 してみ ると2例 は遅発反応陽 性で,他3例 は

陰性であつた。

4.BCG接 種 の有無 と遅発反応 発現頻度 との 関係

BCG接 種 の有無 に よ り遅 発反応 発現 率に 差 異が認

め られ るどうか観察 したが,表2に 示 す ごとく,初 回お

よび常用部位 ともに遅 発反応 はBCG接 種 の有無 にか

かわ らずほ とん ど等 しい発現率を示 した。すなわ ち,こ

の観察 法では遅 発反応 と過去 のBCG人 工 感染 に よる

ア レル ギーの間に著明な関係は認 め られなかつた。

表2BCG接 種の有無と遅発反応発現頻度との相関

5.遅 発反応 の有無 とBCG接 種後 のKoch現 象

の強弱 との関係

遅発反応の有無 とBCG接 種後の局所 の変化す なわ

ちKoch現 象 の強弱 との間に どの程度の 相関が あ るか

を,4日 目,2週 間目,1ヵ 月 目および2ヵ 月目にB

CG接 種局所 の皮膚 の変化 にっいて 観察 し 以下 のご と

き成績 を得 た。

i)表3は4日 目のBCG接 種局所 の変化 を硬結

を示標 として観察 した成績で ある。初回部位で は遅発反

応 発現者のほ うが硬結 の発現 率が低 い傾 向にあ り,常 用
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部位 ではわずか逆 の比 率を示 したが初 回および常 用部位

のいずれ も遅 発反応 の有無 と硬結 の有無 との問に著 明な

相関 は認 め られなかった。

表3BCG接 種局所の硬結(接 種後4日 目)
の有無と遅発反応発現の有無との関係

ii)表4は2週 間目の所見 であ るが,遅 発反応 発現

の有無 によ るBCG接 種局所 の潰瘍 の発現率 には とく

に差 異が認 め られず ほ とん ど等 しい比率 を示 した。

衷 罐BCG接 種局所の潰瘍(接種後2週 間目)
の有無と遅発反応発現の有無との関係

iii)次 に1ヵ 月 目の所見で あるが,こ れ は表5に 示

す ごと くで あ り,初 回お よび常用部位 ともに遅発反応発

現者に潰瘍発現者が 多 く,と くに初 回部位 では有意差 を

示 した 。

表5BCG接 種局所 の潰瘍(接 種後1ヵ 月 目)

の有無 と遅発 反応発現 の有無 との関係

iv)最 後 に表6は2ヵ 月 目の所見であ るが,1ヵ 月

目とほぼ 同様の傾向 を示 し,初 回部位では遅発反応発現

者 に潰瘍 を示す ものが 多 く,常 用部位で もわずかなが ら

同様 の傾 向が認 め られ た。

袋SBCG接 種局所 の潰瘍(接 種後2ヵ 月目)

の有無 と遅 発反応発現 の有無 との関係

以上BCG接 種局所の変化 を4回 にわたって観察 し

たわ けであ るが,遅 発反応発現者 は非発現者 に比較 して

局所のKoch現 象がか な り強 く現 われ る 傾向 にある と

い う所見 を得 た。

6.遅 発反応発現 の有無 と3ヵ 月後 の ツ反応強度 と

の関係

本実験で は遅発反応観察後BCG接 種 を行 ない,比

較的陽転率が 高率 を示 す3ヵ 月 目を選 んで「 ツ」 反応

検査 を行 ない遅 発反応発現の有無 と陽転 率 との関係 を観

察 した。

その所 見は表7に 示す ごとくであ り,初 回 お よび常

用部位 のいずれにおいて も遅 発反応発現の有無に よる3

ヵ月後 の 「ツ」反 応陽 転率には差異が認 めがたかった。

以上の ごとく その 陽転 率には 差異 を 認めがたかった

が,そ の陽 性者の 発赤 径 平均 値は 遅発反応発現者 で は

16.2m彫 で あ り,非 発現者で は13冷 解解 であ り,か

な りの差 が認め られた。

表7 遅 発反応 と3ヵ 月後 に施行 した「ツよ反応 との相関

第IV章 考 察
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第1節 促進 反応 と遅 発反応 との関係

今回の所見は促進反応が発現 した ものに もさ らに遅 発

反応が発現 し,し か も促進反応の発現 しなかった場合 と

その発現率は ほとん ど等 し く,促 進反応 は遅発反応 とい

う経過 を経て招来す る とい う橋本の推論 と相容れ ない も

ので ある。 しか し橋本 は,遅 発反応観察後BCG人 工

感染に よる感作後5ヵ 月目の 「ツ」反応結果か ら遅発

反応発現 の有無 とその後 の促進反応発現傾 向 との関係 を

論 じ,遅 発反応の発現 した もの にのみ促進反応 の強 く現

われ るとい う所 見か ら推論 してい るのであ り,当 を得 て

ない観察法で あつた といえ る。

第2節 遅発反応 の発現傾 向の有無

同一個体の異 なった部位 に同時 に 「ツ」反応 を行 なつ

た場合遅発反応 の発現が どの程度一致す るか とい うこと

は,遅 発反応 の発現機序 について考察 してい くさい問題

とな るこ とであ る。 今 回の所 見 では約50%程 度 の一

致率 を示 し,同 一被検個体 では部位 を異に して もあ る程

度の遅発反応 の発現 しやすい傾向性が あ ることが 知 られ

た。換言すれ ば,促 進反応が 「ツ」注射反復部位 のみに

限局す る局所 的な現象 であ るのに反 して,遅 発反応 の発

現 には遅発反応 発現順備状態 とで も呼ぶべ きか と考 え ら

れ るが,そ のよ うな傾 向を有す る全身的 な感作状態 もそ

の一要因 として考 え る必要 があ ることを推定 させ るもの

で ある。

第3節 遅発反応 と結核 自然感染 との関係

過去 におい てはMalmoros&Hedvan30),小 林55)

および北本 ら5255)の 結核 自然感染 由来説が あ り,最

近 で も古賀54),前 田56)は これを 肯定す る傾 向にあっ

たが,橋 本461は 過去 の結核感染 あ るい はBCG接 種

に由来す るア レルギー反応 ではない と述べ てい る。そし

て結核 自然感染 とBCG接 種 によ る結核 アレル ギー と

を同一 に取 り扱 つてい るが,そ の 「ツ」反応性 を示標 と

した強度 におい ては区別すべ きで あ ると考 え られ る。少

数例 であ るので結論 的考案 は さしひか えるが少 な くとも

結核症既往歴 を有す る個体 は 「ツ」反応が常法で陰性 ま

たは疑陽性で あつて も,遅 発反応が陽性 となる傾向が あ

る とい う推定 は下 しが たい。すなわ ち,被 検者に有所見

者 の少 ない こ とお よび その遅発反応陽性頻度か ら,遅 発

反応が過去の結核感染 による ものでは ないで あろ うと推

定 され る。 この所見 は橋本の小学校学童 を対象 とした成

績 によ く一致す るもので あ り,達 発反応が過去の結 核感

染 に基づ くア レル ギーに よる 「ツ」反応陽性 と同程度の

ア レル ギーに よって惹起 され る ものでは ない とい うこと

が推定 され る。

第4節 遅発反応 とBCG接 種 に由来す るア レル ギ

ー との関係

橋本46)はBCG接 種回数 と遅 発反応発現頻度 との

関係 を報告 してい るが,BCG人 工感染 に 基 づ く結核

アレル ギーとの関係について論ず る場合1回 以下 と2回

以上に分けて比 較す る方法は当を得ていない もの と考 え

られ る。現在 の ごとき社会環境 にあつては高等学 校生徒

程度 の年令層において なお陰性 まアこは疑陽 性 を示 してい

る ものの大部分は 「ツ」反応難陽転者で あ り,結 核未感

染者 はまれで ある と考 え られ る。今回の被検者全体の過

去のBCG接 種歴か らみて もこの よ うな 「ツ」反応難

陽転者を多 く含む と推定 され る対象か ら遅 発反応の発現

状態 を観察す ることに よつて,遅 発反応がBCG接 種

に よる弱 ア レル ギーに よつて惹起 され る もので あるか否

かが推定 し うるので はなか ろ うか と考 え,先 に述べた成

績 を検討 した次第 であ るが,遅 発反応 発現の有無 と過去

のBCG接 種の有無 との間には密 接な関係は見出だ し

えなかった。

そこで次 に遅発反応発現者 と非発現者 との 間にBCG

を接種 した場合Koch現 象の 強度に差異が 認 め られ る

か否か を襯察 した次第で あ るが,明 らか に遅発反応発現

者は非 発現者に比較 しKoch現 象が 著明 に 発現す る も

のが多かった。 この所見 は遅発反応発現者が非発現者 と

異 な り 「ヅ」反応 は陽性 を示 さないが なお感作 された状

態 に あることを推定 させ る ものであ る。 また,岡 田 ら56)

の幼児を対象 とした遅 発反応発現率についての観察,前

田 ・室橋 ら15)の 奄美大島住民についての その観察 お よ

び橋本46♪ の小学生についての観察 成績 に今回の著 者の

所見 を加 えて総合的に その発現率の年令的推移を観察 す

ると,年 令の推移に伴い その発現率は増加 す る傾 向にあ

り,ま た 「ツ」 反応検査 お よびBCG接 種 を行なった

ことのない集 団においてはその発現i率が きわめて低い こ

とか ら,遅 発反応発現 の条件 として,個 体 の感作状態 を

無視す ることはで きない。少な くと も遅発反応が 発現す

るためには被検 個体 が前 もつて感作 された ことがあ るこ

とが必要であ ると推定 され る。

さ らに個体 の被感作状態 をBCG再 接種 によ る陽転

率に よって推察 した次第 であ るが,予 期 に反 して初 回お

よび常用部位 のいずれにおいて も遅 発反応 発現者 と非発

現 者の間に著差 は認 め られなか った。しか し この所見か

ら両者 の間の被感作状態 に差 異が認 め られ ない と推定す

るのは早計 であ る。何 となれば本実験対象 のご とき難陽

転者 ではこの程度 の陽性率が限界で あ ることが考 え られ

るので,陽 転率 によ る比較 は意義が 少ない もの と考 え ら

れ る。

よって次 にその発赤径 について観察 した次第で あるが

遅発反応発現者 は非発現者に比較 し強反応 を示す ものが

多 く,両 者 の平均値か ら観察すれば明 らか に発現者の ほ

うが大 きい値 を示 してい た。この こ とか ら遅発反応発現

者 は弱結核 ア レル ギーを有す る もの と解 され る。

第V章 結 論
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K女 子 高校 の生徒1,000余 名 を対象 として促進 な ら

びに遅発反応 を同時 に観察 した結果,促 進反応 は遅発反

応 とい う段階 を経て漸次促進 され て招来 された もの とは

認 め られなか った。す なわち,両 反応 は同一発現機序 に

基づ く反応 の異相 ではな く,そ の発現機序 を異 にす るも

のであ ることを知つた。

次 に遅発反応発現様相 を諸 観点か ら考察 した結果,遅

発反応が発現す る条件 としては現在 「ヅ」反応陽性 を示

さないが過去 において被検個体がBCG人 工感染 に よ

り弱感作 を受 けてい るこ とを必要 とす ることが推論 され

る。

以上の結果か ら 「ツ」 によつて発現す る特異反応に は

いわゆ る 「ツ」型 の 「ツ」注射後48時 間前後に最大 を

示す反応 と,遅 発反応 とよばれ る7日 目ごろに頻発す る

反応が存在す ることが認 め られ,促 進反応 はこの両反応

に発現 す ることが推定 された。

(文献 は一括 して第4編 に掲 げ る。)

本論文 の要旨は第27回 貝本衛生学 会総会 に報告 した。


