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医療 関係者 に対す るツベ ル ク リン反応 お よびBCG

接種歴調査 と二段 階 ツベ ル ク リン反応 の検討
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要旨:1998年 日本結核病学会予防委員会より院内感染対策についてのガイ ドラインが指導 され,ツ

ベルクリン反応(以 下,ツ 反)二 段階法が推奨 されている。これにはブースター効果を含めた結核感

染診断に際して対照値(ベ ースライン値)の 記録 を必要とする。われわれは612名 の医療関係者に対

しツ反二段階法を行った。その結果を分析 し至適方法を確立すること。さらに,ツ 反施行前に質問用

紙を用いて過去のBCG接 種歴,ツ ベルクリン反応歴およびその反応値を聴取 し,そ の保存状況を把

握することを目的とした。ほとんどの者が過去の測定値管理が不十分であった。二段階法の結果,発

赤径,硬 結径 ともにブースター効果を認めた。さらに,年 齢別の硬結径の拡大径で壮年群のほうがよ

り拡大傾向にあった。さらに,職 種別,勤 務部署別の計測値には統計学的有意差は得 られなかった。

二段階法ツベルクリン検査1回 目の発赤径値が30mm以 上の計測値でありながら2回 目で10mm以

上の拡大を認める被検者が多 くいることから,院 内感染管理の上でこのような対象者に対 しても二段

階法を施行することが必須であると考 えられた。

キーワーズ:二 段階ツベルクリン反応,ブ ースター効果,医 療関係者

は じ め に

医療関係者に対する結核感染のリスクは一般就労者に

比べ高いものとされ,日 本結核病学会予防委員会より院

内感染対策についてのガイドラインが示 されている。わ

れわれのような結核病床 を持たない一般病院での院内結

核集団感染の増加も指摘 されてお り,さ らなる院内感染

対策の方法が検討されつつある。その1つ がツベルクリ

ン反応(以 下,ツ 反)二 段階法である。ツ反二段階法に

より決定 された対照値(ベ ースライン値)を もとに結核

菌暴露による感染の判断を行 うことになる。そのため記

録の保存が必要となるが,い ままで医療関係者が過去に

施行 されたツ反計測値の記録保持が十分であったかは疑

問である。われわれは,第 一に医療関係者に対 しツ反二

段階法 を行い,そ の方法および結果を分析すること。第

二にツ反施行前に質問用紙を用いて過去のBCG接 種歴,

ツベルクリン反応歴およびその反応値を聴取することに

より実際の検査結果 と比較 し,記 録保持の現状を明らか

にすることを目的として検討 した。

対象と方法

Fig.1に 対象 となった医療関係者の内訳 と研究経過の

概要を示 した。1999年4月 当院に従事する医療関係者

のうち40歳 以下を対象に質問紙 を配布 し589名(院 内全

医療関係者中67.5%)よ り回答を得た。その後,こ の中

より5月 末までの間に162名 の退職者,勤 務移動者を省

き,40歳 以下の新規雇用者135名 を加えた612名 に対 し

紙面にて二段階法の目的を十分に啓蒙 した上で1999年7

月よりツ反検査 を開始 した。原則 としてツ反検査 は40

歳以下を対象 としたため562名(91.8%)は40歳 以下で

あり,41歳 以上の希望者50名 にも検査 を行った。この

結果,1回 目検査 にて強陽性者143名(234%)と2回 目
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Fig. 1 Two-step tuberculin test for medical employee in Nippon Medical School 

INBA-HITEC Medical

Table 1 Variability among four readers in diameters of ten medical employees

*Diameter of erythema (Diameter of induration): mm
** CV : coefficient of variation 

Statistical analysis used by chi-square test for independence.
P-value in erythema among four readers is>0.9999.
P-value in induration among four readers is 0.5367. 

There is no statistical significance in measuring diameter of erythema and induration among four readers.

検査 を自主的に行わなかった42名(6.9%)を 除く427名

に二段階法が施行された。ツ反検査は1名 の医師が行い,

計測は4名 の呼吸器内科医が行った。計測は発赤最大径

と硬結横径 を測定したが4名 の医師による測定誤差が否

定できないことから10名 の医師および看護婦ボランティ

アを対象に4名 医師による計測予備実験 を行った。その

結果をTable1に 示す。4名 の医師間の発赤,硬 結測定

誤差はChi-squaretestforindependenceに よりp値 におい

て有意差 を認めていない。2回 目の検査 は2週 から3週

間後に対側前腕に施行 した。二段階法は1回 目検査 にて

副反応を伴う強陽性者 と自主的に行わなかった者以外の

全ての者 に対 し,1回 目の発赤径によらず施行 した。対

応のない集団のツ反値および測定値の拡大径 はF検 定

を行い等分散が得 られたものは平均値±標準偏差で要約

し,集 団間比較の有意差検定はStudentt-testを用い,得

られない場合 は中央値 を提示 し,集 団間比較はMam一
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Whitney U testに よ っ た 。 対 応 の あ る集 団 問比 較 の 検 定

はWilcoxon signed-ranks testを 用 い た 。P値 は5%以 下

で 有 意 差 有 りと判 定 した 。

結 果

1.質 問紙 か らの集 計 結 果

は じめ に質 問紙 に よる 調査 を行 っ た589名 の集 計 結 果

で は ツ 反 既 陽性 歴 あ る 者186/589(31.6%),既 陰 性 歴 あ

る者124/589(21.1%),既 検 査 歴 は あ る が 結 果 を忘 却 し

た 者250/589(42.4%)で あ っ た 。 さ らに,BCG接 種 歴 あ

る者379/589(64.3%),BCG接 種 歴 ない者61/589(10.4%),

接 種 の記 憶 が は っ き り しな い者144/589(24.4%)で あ っ

た。 ツ反 検 査 す る も結 果 の記 憶 が な い 者 が42.4%と 多 く

を 占め,既 陽性 歴 の あ る者186名 の う ち発 赤 径 を記 憶 し

てい る者 が31名(16.7%)を 占 め る の み で あ っ た 。Table

2に 過 去 の ツ 反 歴,BCG歴 に対 す る 回答 と 回答 者 の 実

測 され た ツ反 二 段 階 法 の 発 赤径 の 結 果 を提 示 した 。 質 問

紙 に よ る 回答 が得 られ た 者 よ り移 動,退 職 者162名 を省

い た質 問 紙 結 果 と1回 目強 陽 性 者 を含 め た 二段 階 ツ 反値

(1回 目)と の比 較 が 可 能 で あ る427名 の 数 値 を示 した 。

発 赤 径 値 は,2回 の測 定 値 の うち,大 きい 数 値(1回 目の

み の者 は そ の数 値)を 代 表値 と した 。 既 陽性 歴 の あ る 者

と既陽性歴のない者の発赤径は有意差が得 られ記憶の信

頼性を示す も,検 査の記憶のない者は既陽性歴のある集

団とほぼ一致 している結果であった。さらに発赤径10

mmに てツ反陽性 と陰性 を区切 ると(Table3),質 問紙

調査でツ反陽性が確認された者のうち二段階ツ反の1回

目が陽性 を示 した者の割合は94.9%で あった。一方,質

問紙調査 におけるツ反陰性者のうち,二 段階ツ反の1回

目で陰性 を示 した者は23.6%で あった。さらに31名 に

記憶 されていた過去のツ反申告値 と1回 目の発赤径を比

較すると有意に実測値のほうが拡大していた。また,BCG

接種歴については,不 明者は25.8%で あった。BCG歴

のある者 とない者では発赤径は有意差が得 られた(p=

0.045)(Table2)｡

2.ツ ベルクリン反応二段階法の結果

二段階法を行った427名 の1回 目と2回 目の発赤径お

よび硬結径の度数分布をFig.2に 示す。発赤径では中央

値(15mm:24mm)で あった。硬結は1回 目の検査で

427名 中116名(27.2%)に,2回 目検査では205名(48.0

%)に 認められた。硬結の形成率は,chi-squaretestに て

1%以 下の危険率で,2回 目検査で有意 に発生頻度が高

い結果であった。

次 に,二 段階法での年齢別の発赤径,硬 結径の拡大径

Table 2 Results of two-step tuberculin skin test classified by reply 

for questionnaire about history of TST and BCG vaccination

*Dm: diameter 

Statistical analysis was used by Mann-Whitney U test.

Table 3 Assessment of questionnaire for medical employee about 

past tuberculin skin test (TST)
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A: Diameter of erythema

First test

 n=427 

Median 15 mm

B: Diameter of induration

First test 

n=427

Second test 

n=427 

Median 24mm*

Second test 

n=427

Fig. 2 Enlargement of erythema and induration in first and second tuberculin skin test 
 * Statistically significant (p<0 .0001) for first injection 

Statistical analysis was used by Wilcoxon signed-ranks test.

をFig.3に 示す。41歳 以上で二段階法を施行 した者は25

例 と少数であるが,40歳 以下 と比較すると発赤拡大径

も硬結拡大径 も壮年群のほうがより拡大傾向にあり硬結

径でのみ統計学的に有意差をもって壮年群に拡大傾向を

認めた。

さらに,職 種別,勤 務部署別の発赤径についてFig.4

に示す。職種別では薬剤およびその他(清 掃,営 繕等)

の発赤径が他の職種(技 師,医 療事務,看 護部)よ り拡

大傾向にあるが統計学的有意差は得 られなかった。さら

に,看 護部を勤務病棟別に分け,こ の6カ 月間に入院等

で結核菌排菌患者 との接触する機会があった勤務病棟看

護婦,看 護士を危険群,そ の他の看護婦,看 護士を非危

険群に分け比較を行った。その結果,発 赤径に有意差は

認められなかった。

3.ツ ベルクリン反応陰性者の検討(Table4)

発赤径10mm未 満 の初 回陰性者 は612名 中133名

(21.7%)で あり,こ のうち二段階法検査 を受けた124名

中79名(63.7%)は 陽 性 化,ま た8名(6.5%)は 強 陽 性

で あ った 。 ツ反 二 段 階 法 の2回 の 成 績 が と もに 陰性 だ っ

た 者 は124名 中45名(36.3%:全 体 の7.35%)で あ っ た 。

初 回検査 陰 性 者 の うち初 回発 赤 径 別(0mm,5mm未 満,

10mm未 満)に2回 目の 拡 大径 を検 討 す る も初 回検 査 時

陰 性 者 の 発 赤 径 と拡 大径 に一 定 の 関係 は 認 め られ な か っ

た。

4.ツ ベ ル ク リ ン反 応 陽性 者 の検 討(Fig.5)

初 回 検 査 に て 径30mm以 上 の 発 赤 径 の 対 象 者 を10

mmご と に分 別 し,そ れ ぞ れ を 強 陽 性,2回 検 査 に て9

mm以 下 の 拡 大,10mm以 上 の 拡 大 の3群 に分 け てFig.

5に 示 す 。2回 目検 査 にて10mm以 上 の 拡 大 を認 め た者

は30mm台 で15名(19.5%),40mm台 で3名(7.9%),

60mm台 で2名(14.3%)で あ っ た。

考 察

日本 結 核 病 学 会 予 防委 員 会 よ り指 針 と して1998年 に
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A: Enlarged diameter of erythema

40yr 

n=402 

Mean•}SD=11.2•}15.9mm* 

95%CI (-20.6-43.0)

B: Enlarged diameter of induration

•… 40yr

 n=402

 Mean•}SD=2.6•}6.0 mm** 

95%CI (-9.4-14.6)

40 yr< 

n=25

 Mean•}SD=16.1•}13.9mm* 

95%CI (-11.7-43.9)

40 yr< 

n=25

 Mean•}SD=6.3•}7.9 mm** 

95%CI (-9.5-22.1)

Fig. 3 Enlarged diameter of two-step tuberculin test devided by age (40 years)
* No statistically significant (p=0.3817) for enlarged diameter of erythema 

Statistical analysis was used by Student t-test.
**Statistically significant (p<0 .0101) for enlarged diameter of induration

 Statistical analysis was used by Student t-test.

Fig. 4 Analysis for diameter of erythema divided by type of job in general hospitals
*The risk group which has contacted with a TB patient during 6 months.
**Statistical analysis was used by student t-test.

 There is no statistical significance between each groups.
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Table 4 Analysis of negative reaction on first tuberculin test

Negative reaction: diameter of erythema< 10 mm
* Statistical analysis was used by Scheffe F procedure.

Fig. 5 Analysis of enlarged diameter of erythema at second (two-step) tuberculin test
* number of employee who had such scale on first tuberculin reaction.
** number and % of employee who had enlarged erythema over 10 mm.

発表された 「結核の院内感染対策について」1)のなかで,

院内感染防止には安全衛生管理体制の整備が必要である

ことが指摘 され,そ のうち健康管理1)健康診断の項目に

ツベルクリン反応検査が追加された。そこでの二段階試

験の目的は特に40歳 以下の者に対 して,(1)ベ ースライ

ン値の決定,(2)潜 在的結核感染の診断,(3)定 期外検診に

おける被感染者の過剰診断を防止することなどである。

定期外検診での結核感染の診断についてはツ反を使用す

るが,問 題となるのは,定 期外検診時のツ反結果が接触

者に対する抗結核薬予防投与の適応 を判断するのに極め

て重要なる指標 としての位置づけがなされているところ

にある。定期外検診にツ反を導入するためには現時点で

個々のベースライン値を二段階法により正確に把握する

必要がある。 しかし,わ れわれが示 したごとく医療関係

者でありながらもそのベースライン値 となりうる過去の

ツベルクリン反応結果の記憶は極めて不十分であること

が示された。つまり,ツ 反検査の記憶のない者に加えて,

その数値 を記憶する者は既陽性歴のある者ののわずか

16.7%で あ り,実 測値 とも大きく異なっていた。 しか し,

われわれが質問紙による情報 を得る目的の1つ にはツ反

二段階法の十分なる理解 と啓蒙の一環 として行った。1

回目の反応 によらず90%以 上に二回法が施行できたこ

とは,そ の結果 とは裏腹に被検者には十分なる理解が得

られた。ブースター現象についてはMenzies2)を はじめ,

本邦においても多 くの研究者により各対象者に対 して検

討 されている3)～6)。しか し,発 赤拡大径は各報告 により

異なっている。その理由は,対 象被検者の年齢層の違い

と2回 目検査の適応が各報告により異なっていることに

よる。われわれの二段階法の成績はあくまで40歳 以下

の若年成人が大半であり,そ のうち強陽性を省いたすべ

ての対象に2回 目検査が行われていることから,ベ ース

ライン値を決定する目的からのツ反二段階法を評価する
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には適切なる方法 と考えている。

われわれの成績では40歳 を境に硬結の拡大径に有意

差 を認めた。かねてより年齢的な拡大径の違いは報告さ

れてきたが7)～9),年齢による反応変化の理由として高齢

な者ほど結核に暴露する可能性があるということ。さら

に若年期BCG接 種後 に暴露のない場合は反応の減弱が

あること10)。これらの変動の狭間にあることから一元的

な理由付けが困難な現象であると考えられる。さらに発

赤径 と硬結径間には測定の簡便性,正 確性,再 現性での

差だけでなく同一の測定値 として扱 うことの困難さを示

唆 している。米国のCDC(Centers for Disease Control and

 Prevention)で のツ反測定では硬結横径測定値 を基準 と

し,日 本での発赤最大径測定 とは異なっている。日本国

内でのBCG接 種の現況からツ反強反応を呈する陽性例

が多 く,ATS(American Thoracic Society)か らのOfficial

 Statement11)ではBCG接 種者のツ反 による潜在的結核感

染の診断は困難であるとしながらも,「20mm径 以上の

硬結はBCGに よるものではなく感染 と診断される」 と

する報告を引用文献 として提示 している。つまりわれわ

れの検討例の中ではツ反1回 目検査 で強陽性例 も含め

25名 に硬結径20mm以 上を認めた。25/612(4%)は 予

防投与の適応になって しまい,こ れらの被検者はアメリ

カでの留学,就 労に際 して予防投与の適応とされうるこ

とが予想 される。 アメ リカ合衆国以外の多 くの国で

BCG接 種が行われていることからも12)潜在的結核感染

のツ反診断の世界的統一基準の制定 を困難としている現

況と考えられる。

ツ反測定値については計測医師間の誤差が常に問題 と

される点である。われわれの検討では4名 の熟練呼吸器

専門医により測定 され,写 真による目合わせ もなされて

はいるが,過 去の報告からも発赤径13)と硬結径14)～16)の

医師間測定誤差は否定 しえない。そのため,確 認の意味

から10名 のボランティアを対象に4名 の医師の計測値

を比較 した。森 ら17)は25人 の結核患者を対象 に4名 の

計測者での複数回測定における変動係数を発赤11.6%,

硬結13.9%と 報告 している。われわれの結果では変動係

数は発赤9.9%,硬 結24.4%で あったが,あ くまで もわ

れわれの対象が健常人のため二重発赤等の副反応がなかっ

たこともあ り,さ らなる変動は否定できない。 しかし,

発赤径,硬 結径 ともにChi-square test for independenceに

よる統計学的有意差は認めなかった。

前述のごとく,今 回の医療関係者における検査は,日

本結核病学会予防委員会から提言された 「結核の院内感

染について」に述べられている 「強反応者以外 には二段

階法で行う」に従って施行 した。その中では患者発生時

の化学予防の適応は規定にそって判断していることは前

提 としても,「定期外健康診断で実施 したツ反応の発赤

径が30mm以 上あ り,前 回の反応 よりおおむね10mm

大きくなった場合には最近の感染の可能性が高い」 とし

ている。つまり,二 段階法を行わない場合,か な りの割

合で化学予防の適応 になりうる。よってこの検討から少

なくともツ反1回 目検査が強陽性でない対象者に対 して

は2回 目検査の適応 となることが示唆 される。さらに,

初回より明らかな強陽性者には現時点でツ反による感染

診断は困難であ り,そ の割合は23.4%を 占めてお り,今

後可能なかぎりツ反 を参考にしていくためには,こ のよ

うな対象者にも特別な基準制定が不可欠であると考えて

いる。われわれの検討ではあくまでも現時点での予防投

与適応対象の制定に疑問を投げかける結果ではあるがそ

の反面,二 段階法を行いベースライン値を正確に定める

ことから予防投与の減少を狙いうる結果と考える。今後,

二段階法の普及 とともに硬結径を含めた反応径の評価か

ら潜在的結核感染の可能性を選別 してい くにはさらなる

事例の集積を要すと考えられる。
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THE FREQUENCY PROFILES OF SIZE OF TWO-STEP TUBERCULIN SKIN TESTS
WITH HISTORIES OF BCG VACCINATIONS AND

 TUBERCULIN TESTS AMONG HOSPITAL EMPLOYEES

1Mitsunori HINO, 1 Yasushi ONO, 1Yutaka KOKUBO, 1Tomoyuki SOMA,
1Yousuke Tanaka, 1Masatoshi OMATA, 1Kozo ICHINO, 1Takashi UEHARA,

2Shoji KUDOH, and 3Naoaki HAYAMA

Abstract In 1998, Prevention Committee of the Japanese 

Society for Tuberculosis announced guidelines for dealing 

with nosocomial tuberculosis infections. These guidelines 

recommended the two-step tuberculin tests (TST) as baseline 

data for each medical employee when they started to work. If 

accurate records of previous TSTs are available in addition to 

baseline data, they are useful to evaluate the presence of 

tuberculosis infection when they started to work. We there-

fore studied the frequency profile of size of TST among medi-

cal employees in INBA-HITEC Medical Center and discussed 

methods to improve investigative measures for tuberculosis 

infection, and prior to skin testing we asked self-reporting 

questionnaires regarding history of previous BCG vaccina-

tions and TSTs. We expected that their records of previous 

TSTs were accurately preserved, however, records of previ-

ous TSTs reported by medical employees were found to be 

inaccurate. From two-step TSTs results, the magnitude of 

booster phenomenon was defined by diameter of erythema 

and induration. Results demonstrated that the increase of 

induration size was larger in subjects •†41-years-old than in

 subjects < 41-years-old. Regarding booster phenomenon, no 

statistically significant differences were detected according to 

type of duty post. Many subjects with size of TST erythema

 •† 30 mm on the first test showed increase erythema 10 

mm on the second test. We therefore suggest that the second 

test be made for those showing reaction size 30 mm on the 

first test.

Key words: Two-step tuberculin skin test, Booster phenome-

non, Hospital employee
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