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ツベルク リン反応に及ぼすコーチゾンの局所作用
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個体のツベル クリン感受性は変動があり,常 に不変の

ものではな く1),諸 文献によればツ反応の感受性の低下

濾結核以外の諸因子,す なわち麻疹等の急性伝染病やポ

ジキン氏病さらに妊娠や内分泌等の影響によつても起こ

ることが知られている2)。 さらにサルコイ ドージスの場

合にもツ反感受性の低下が しば しばみられ てい る3)4)。

さらにまた,近 年臨床各科において広 く用いられるよう

になつたコーチゾン系薬剤がツ反を減弱させるとい う報

告もみられている5)。

著者らはコーチゾン系薬剤がツ反に及ぼす影響につい

て観察をすすめ,そ の一報として先に共同研究者の細田

が コーチゾン原液の健康人ッ反に及ぼす影響 を報 告 し

↑た6)。 今回はさらに種々の濃度のコーチゾン液が健康人

のッ反に及ぼす影響について観察 しえたので,そ の成績

を報告す る。

研 究 対 象

ッ反既陽性あるいは弱陽性,一 部陰性者を含んだ健康

成人男子2o8名 を6群 に分け,A群34名,B群34名,

C群35名,D群35名,E群34名 お よびF群36名 とし

て観察した。

研 究 方 法

1)　 注射液および注射部位

2,000倍 稀釈旧ッ液(5T.U.)0loccを 一側前騰屈側

に他側の同じ部位に次の各被検液を皮内注射した。対象

者は各群をア トランダムに2群 に分け,1群 には左側に

1旧ツ液(以 下O.T.と 略),他 群には右側に0.T.を 注

射 し,ツ 反の反覆注射による影響が偏るのを防いだ7)8)。

被検液は

A群 …Schering製hydrocortisone acetate水 懸 液

(以 下 コ 液 と 略)0.05cc(1.25mg)。

B群 …2,000倍O.T.0.1cc+コ 液0.05cc(1.25mg

)。 計0.15cc。

C群 …2,000倍O.T.0.1cc+2倍 コ 液0.05cc

(0.625mg)。 計0.15cc。

Table. The Relation Between the Tuberculin 

Reaction and the Concentration of Cortisone

D群…2,000倍O.T.0.1cc+20倍 コ液0.05cc

(0.0625mg)。 計0.15cc。

E群 …2,000倍0.T.0.lcc+Aqua dest.,0.05cc。

計0.15cc。

F群 …2,000倍O.T.0.1cc。

の6群 に分 け て使 用 した 。

2)　 判 定 時 間

被 検 液 注 射 後16,24,40,48,64時 間 の5回 お よび

7日 目に判 定 した 。12時 間 ご とに判 定 を行 なわ なか つ た

Yutaka HOSODA, Yoshihiko MOKUBO, Tadao KURIHARA and Minoru ODAKA (Institute of 

Tokyo Health Control, Japan National Railways, 2-chome Jingudori, Shibuya-ku, Tokyo, Japan): 

The Local Effect of Cortisone on Tuberculin Reaction.-Kekkaku, 39 (1): 35-39, 1964.
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のは夜間電灯下の判定をさけるためであつた。なお各群

とも同一人が被検者に注射し判定を行ない,注 射時の技

術的な,ま た判定時の測定誤差を避けることに努めたが,

7日 目判定は多i数個人による判定であつた。

3)　 判定方法

i)　 発赤による判定:通 常の発赤の他に二重発赤のあ

る場合には二重発赤の測定値も集計し,ま たごく薄い発

赤の場合も発赤と認めたものはすべて集計 した。

ii)　 厚みによる判定:硬 結を客観的に測定する一方

法 として福田に従つて,反 応部の皮膚のつまみ上げによ

つて厚みを測定した9)。 この厚みの測定法を用いると,

皮 膚および皮下組織の膨化を測定することによつて触診

による場合よりも客観的に硬結を示 しうるものと思われ

る。

iii)　発赤,硬 結総合判定法2):

-　 発赤　 4mm以 下

±　発赤　 9mm以 下

(+)　発赤10mm以 上で色調はなはだしく淡いもの(栗

原による8))

+発 赤10mm以 上で硬結を触れ難いもの

廾 発赤10mm以 上 で硬結を伴 うもの

卅 発赤10mm以 上で著明な硬結,二 重発赤を伴 う

もの

iv)　 サイソテス ト:6段 階に分けて比較観察した。

(1)2,000倍O.T.>>被 検 液 反 応

(2)〃　 >　 〃

(3)〃　=　 〃

(4)〃　 <<　 〃

(5)〃　 <　 〃

(6)〃　 ?　 〃(比 較 不 能)

>>,<<の 記 号はその差が明らかな場合

>,<は その差がやや見られる場合

研 究 成 績

上記のごとく6回 の観察を4種 の判定法で行ない,発

赤および硬結の測定値の集計においては長径 ・短径の算

術平均値をとつた。

コーチゾン単独注射による発赤は色調もッ反の場合よ

り淡 く,発 赤の中に正常皮膚の部分を察知できる程度に

癸赤の密度も疎であ り,ま た辺縁も朧のことが 多 か つ

た。コーチゾンを混合したO.T.液 では,コ ーチゾン単

狂注射の場合に比べてこの傾向は著しく劣つていた。ま

たコーチゾン群ではいずれも注 射 中 心 部に直 径2～3

mmの 白色の硬結を生 じ,あ たかも中心性貧血を思わせ

たが,こ の白色硬結が薬液そのものの固りか,薬 液の反

応によるものかを明らかにしえなかつた。なお,こ の現

象は硬結と認めず,し たがつて測定値の中に入れないよ

うに努めた。

1.　 発赤による判定(図1～2)

A群:コ ーチ ゾ ン単 独 群

コ ーチ ゾ ン単 独 注 射 の 場 合 に は ゴーチ ゾ ン の 影 響 ば

16時 間,つ い で24時 間 に わ ず か に み られ るが40時 間 以

後 はO.T.の 影 響 の み が 残 る よ うに な り,コ ー チ ゾ ンの

影 響 は ゴー チ ゾ ン接 種 部 位 に は わ ず か で あ つ た 。

B群:2,000倍O.T.(5T.U.)0.1cc+コ ー チ ゾ ン

Fig. 1. Mean Size of Redness

G roup B

G roup C
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Fig. 2. Mean Size of Redness

Group A
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Group F
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0.05cc(1.25mg)

16時 間 で はO.T.単 独 側 よ りもO.T.+コ ー チ ゾ ン

側 の反 応 は か な り強 く現 わ れ た が,時 間 と と もにO.T.

単 独 側 が強 くな つ て い た。

C群:2,000倍O.T.(5T.U.)0.1cc+2倍 コ ー チ ゾ

ン0.05cc(0.625mg)

16時 間ではO.T.単 独側とO.T.+コ ーチゾン側の

反応は等 しく現われたが,時 間とともに0.T.単 独 側が

強 くなつた。しかしB群 に比べるとその差はいく分少な
～

か つ た 。

D群:2,000倍O.T.(5T.U.)0.1cc+20倍 コ ー チ

ゾ ン0.05cc(0.625mg)

16時 間ではO.T.単 独側よりもO.T.+コ ー チ ゾ ン

側の反応がいく分強 く現われたが,時 間とともにO.T.

単 独側がわずかではあるが強くなつていた。しかし60時

間では両者の差は認められなかつた。この群ではB群 お

よびC群 におけるほどの著 明 な差 をO.T.単 独 側と

O.T.+コ ーチゾン側との間に認めなかつた。

E群:2,000倍O.T.(5T.U.)0.1cc+Aqua dest.,

0.0occ

本群では被検液注射後の判定時に常にO.T.単 独 側が

かなり強 く現われた。 本群は注射液容量が0.1ccか ら

0.15ccに 増加した場合の機械的影響を観察 しようと試

みたが,D群 に比べてO.T.側 とO.T.+Aq.側 の差は

大 きく,む しろC群 またはB群 に近い反応をみた。

F群:2,000倍O.T.(5T.U.)0.1cc

本群は被検者の両側前脾屈側部位にO.T.液 を注射し,

Fig. 3. Mean Size of Skin Thickness

G roup B

Group C

Group B

反覆ツ液注射による左右側の差を除去するために,前 群

までと同一の方法をもつて集計 し,集 計方法による誤差

をみようとした。本群では判定時間により両者の値が交

叉 し,そ の測定値の差 も少なく本集計方法では反覆 ツ液

注射の影響は除去しえたと考える。

2.　 皮膚厚みによる判定(図3～4)

A群:コ ーチゾン側がO.T.側 に比べて著しく弱く,

福 田による前脾部正常皮膚の厚み2mmに 近 く9),硬 結

は認められなかつた。この傾向は最初の16時 問 目か ら

7日 目にいたるまで共通であつた。

B群:本 群 で はA群 に 比 べ て コー チ ゾ ン側 が い く分 強

く現 わ れ,16時 間 で はO.T.+コ ー チ ゾ ン側 が や や 強

い 例 もあ つ た が,全 体 と してO.T.側 が 強 く,24時 間

以 降 はO.T.側 と の差 が強 くなつ て い た。

C群:本 群でも16時 間ではO.T.+コ ーチゾン側 が

やや強い例もあつたが,全 体 としてO.T.側 が強く,24

時間以降は0.T.側 との差が強くなつていた。しかしB

群 に比べると,そ の差は著明ではなかつた。

D群:本 群では16時 間および24時 間ではO.T.+コ

ーチゾン側が強い例もあつたが,全 体 としては0.T.側

が強く,40時 間以降は全例ともにO.T.側 が強 くなつ

ていたが,A,Bま たはC群 に比べてその差は著明では,

なかつたが,な お明確に0.T.側 との間に差を示 してい

た。

E群:発 赤による判定の場合には本群はD群 よりも差

が強く,む しろC群 またはB群 に近い反応を示 したが,

厚みによる判定では2,000倍O.T.+Aq.側 がO.T.側

Fig. 4. Mean Size of Skin Thickness
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に比べていく分強い例もあつたが,全 体としてはO.T.

側が強 く経過 し,D群 に比べると被検液側とO.T.側 と

の発赤の差は少なかつた。

F群:本 群では発赤による判定の場合と同様に,皮 膚

厚みによる場合も両者に有意な差を認めなかつた。

次にコーチゾンの濃度を種々に変えたB,Cお よびD

群 にりいてツ反判定時間として一般に利用され て い る

24時 間および48時 間値について調ベる。

発赤の場合はO.T.側 とO.T.+コ ーチ ゾン側 の各

群における測定値の比を比較すると,24時 間 値 で はC

群,B群,D群 の順に両者の間隔が少なくなり,48時 間

値ではB群,C群,D群 とコーチゾンの濃度差の順に従

つて両者の間隔が接近 していたが,D群 においてもなお

O.T.側 に比べてコーチゾン側のほうが弱かつた。皮膚

厚みによる場合を各群についてみると,発 赤の場合と同

様に24時 間値ではC群,B群,D群 の順に両者 の間隔

が接近 し,48時 間値ではB群,C群,D群 と発赤の場合

と同様にコーチゾンの濃度差の順に両者の間隔が接近 し

ていたが,D群 においてもなおO.T.側 とO.T.+コ ー

チゾン側に明確な差が認め られ,O.T.+コ ーチゾン側

が弱かつた。

3.　 発赤硬結総合判定法

この判定法は発赤および硬結触知の総合判定であり,

上記の2つ の判定法と同様な傾向が認め られ,16時 間

以降漸次O.T.側 が各群ともに被検液側に比べて強い値

を示 していた。

4.　 サ イ ン テ ス ト法

この判定法においても上述の傾向が認められた。

考 案

ハイド官コーチゾン水懸液の皮内注射による発赤の色

調は淡 く,膨 化も弱いことを確かめたあとで,種 々の濃

度のハイ ド官コーチゾンを2,000倍O.T.液 と混合注射

しO.T.単 独群と比較 した。

ッ反判定法として一般に用いられている発赤測定法と,

硬結測定にさい して客観的測定の容易な福田による皮膚

厚み測定法の場合とを比較すると,判 定法により結果が

異なり,発 赤のみをとるとハイ ドロコーチゾン濃度の濃

淡にかかわらず,注 射後初期にはO.T.+コ ーチゾン群

のほ うが強い傾向が認められ,時 間とともにO.T.+コ

ーチゾン群では発赤の程度が減少傾向を示すのに反し,

0.T.単 独群では強さを増し,24時 間におけるよりも48

時間でコーチゾン濃度による差を明確に示した。一方,

硬結の一指標と思われる注射部皮膚の厚みをみると,終

始O.T.単 独群がO.T.+コ ーチゾン群よりまさつてい

た。しかもコーチゾン濃度による厚みの差は発赤測定法

の場合と同様に,24時 間値よりも48時 間値のほうが明

確であつた。

さらにコーチゾン濃度のもつとも低 い0.0625mgコ

ーチゾン含有O.T.液 の局所反応を等量に減菌蒸溜水を

加えた場合の0.T.液 の反応 と比較 した。発赤について

みると,コ ーチゾンO.T.側 のほ うがAq.+O.T.側 よ

り反応が強 く現われた。これはコーチゾンとO.T.と の

局所作用の相加によるものと考えられる。一方,皮 膚厚

み測定法でみると反対にAq.+0.T.側 のほ うが終始コ

ーチゾン0.T.側 より強い反応を示 してい た。 また

0.0625mgコ ーチゾン含有O.T.液 群 の局所反応 を両

側0.T.群 の場合と比較すると,0.0625mg程 度 の コ

ーチゾンの場合には,発 赤は24時 間 または48時 間判定

では有意な差を認めなかつたが,皮 膚厚み測定による硬

結反応においては両側O.T.群 の場合に比べて相当程度

に減弱していた。 このことから0.0625mgと い う低濃

度のハイドロコーチゾンでもO.T.液 と混合注射すると,

局所に対 して影響を強 く与えることがわかつた。

Vollrnerの 成績5)で は ツ液に混 じた コーチゾンの量は

われわれのB群 の場合に一致するが,こ れよりはるかに

低い濃度のコーチゾンを混 じた今回の成績においても類

似の成績が得られ,コ ーチゾンの影響は硬結において,よ

り強 くみられていた。

一方,Silver10)に よれば,ツ 液皮内注射24時 間後に

ハイドロコーチゾン軟膏を注射部位に塗布マッサージを

行ない,24時 間値と48時 間値の成績を比較 し,ハ イ ド

戸コーチゾンの影響は認められず,48時 間後にハイ ド

ロコーチゾン琥珀酸ナ トリウムをツ液注射部位に注入 し,

5.0～7.5mgの 場合に一時的な発赤の減少をみている。

このことはツ液注射部位におけるハイドロコーチゾンの

濃度は軟膏から吸収され うる程度の低濃度では影響はな

いことを示 している。

またAllison11)に よれば,コ ーチゾンは傷害局所 の

血管を長期にわた り貧血に止め,浮 腫および出血を阻止

し,白 血球の血管壁固着を防ぎ,さ らに白血球の游走を

防 ぐという。この成績からみると,ゴ ーチゾンはツ液の

局所における非特異反応に抑制的に作用するのではない

かと思われる。さらにまた,O.T.単 独 のものとO.T.

+コ ーチゾンのものを比較すると,注 射後初期にはコー

チゾンのtraumatic effectの ためかO.T.単 独 のもの

よりO.T.+コ ーチゾンのほ うが強 く発赤反応を示 した

ものと思われる。その時期をすぎるとO.T.が コーチゾ

ンによつて反応低下を来たすことが考えられる。しかし

この現象を解明するには動物実験の成績によつて発表す

る機会をまちたい。

Pykeお よびScadding12)に よれば,サ ル コイドージ

スのさいにツ反感受性が低下 し陰性となつていたものが,

コーチゾン療 法中に一過性にツ反が陽性を示す ことを報

告 している。 しか し健康人のコーチゾン含有ッ液の局所

作用の場合には,コ ーチゾン0.0625mg程 度 でもなお
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ツ反を減弱させていた。

結 論

健康成人男子にっいてO.T.ツ 反 に対する種々の濃度

のコーチゾンの局所作用をみた。ツ反常用非常用部位に

よる反覆注射の影響因子が当然考えられるので,そ の集

計にさいして反覆注射の影響を除去することに努めた。

われわれの成績ではハイ ド#コ ーチゾン0.625mgと

い う低濃度のハイド官コーチゾン液をツ液と混注した場

合 にもツ反ことに硬結現象に強い影響を与え,こ れを減

弱さぜることを知 つた。また ゴーチゾンの影響は24時

醐 目よりも48時 間目のほうが強 くしかも明確 に現われ

ることを知つた。

なお本論文の要旨は18回 日本公衆衛生学会総 会にお

いて発表 した。
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The Local Effect of Cortisone on Tuberculin 

Reaction. Report 2.

The local effect of cortisone on tuberculin reac

tion of healthy men was observed by the same 

method used in the previous report. Old tuber

culin in dilution of 1: 2, 000 was injected intracu

-taneously into the flexor surface of one forearm. 

On the other side, various concentration of saline 

suspended crystaline cortisone (1. 25 mg cortisone 

acetate) mixed in old tuberculin was injected intra

-cutaneously as shown in the table. The reactions 

were read at 16, 24, 40, 48, 64 hours and 7 days 

after injection. Erythema was measured in diameteles

ss anin durationon was measured in the pinch-up 

thickness of the injected site.

The following results were obtained:

 The tuberculin reactions were diminished by corti

son in most of the cases, even by adding 0.05 cc of 

1: 20 cortisone (0.0625 mg) to old tuberculin. The 

in duration was effected more strongly than the red

ness. And the reactions at 48 hours were effected 

more clearly than those at 24 hours.

(The results of the study was reported at the 

18th Annual Meeting of Japanese Society for Public 

Health in 1962).


