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市 中病 院職員 の二段 階ツベ ルク リン反応検査 に

お けるブース ター現象 について
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要 旨

結核 菌暴 露 後 の接触 者検 診 に お ける ツベ ル ク リン反応(ツ 反 応)の 解 釈 を困 難 にす る要 因の一 つ であ

るブ ース ター 現象 が,病 院職 員 にお い て どの程 度み られ るか を明 らか にす る こ とを 目的 と した.当 院職

員75名 に対 して ツ反 応検 査 を行 い,強 陽性 者 と発赤 径30mm以 上 の 中等 度陽性 者 を除 い た52名 に対 し

て2週 間後 に2回 目の検査 を行 った.こ の二段 階 ツ反応 検査 の 結果,著 明 な ブー ス ター現象 が認 め られ,

新 た に強 陽性 と判 定 され た者 が16名,1回 目に陰性 で あ った8名 中6名 が 陽性 とな った.52名 の発 赤径

の平均 は1回 目14.7±5.6mmで あ ったが2回 目に は31.5±15.5mmと 増大 してお り,1回 目 と2回 目の発

赤 径 の差,す な わ ちブ ース ター現 象 に よ る発 赤径 の増大 が20mm以 上 であ った もの が18名(34.6%)存

在 した.ブ ース ター現 象 と1回 目の発 赤 径 や年 齢 との 問 には有 意 な相 関 は認 め られ ず,ま た,感 染 を受

けやす い と考 え られ る職 種 とそ うで な い職種 との比 較 で もブ ース ター現 象 に有 意 な違 いはみ られな か っ

た こ とか ら,今 回予想 以 上 に著 明 なブ ース ター 現象 が認 め られた要 因 を明 らか にす る こ とはで きな か っ

た.し か し,今 回の 成績 か らも結 核 感染 源 との接 触 が あ って ツ反 を行 った場 合,真 の感 染者 な のか どう

かの判 断 は二段 階 ツ反応 検査 法 に よる デー タが な い場合 には極 め て困難 で あ る こ とが示 唆 され,医 療 従

事 者 に対 す る本 法の 普及 が早 急 に必 要 であ る と考 え られ た.
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序 文

最近,結 核院内感染の報道が散見されるように

な り,医 療従事者のみならず民間において も結核

に対する関心が高まっている.わが国では看護婦,

臨床検査技師の結核罹患率は,同 年齢層の一般住

民に比 し著 しく高いことか らも1),医 療従事者は

結核の感染 にさらされる危険が大きいことは明ら

かである.し か し,排菌者 との接触が明らかになっ

た ときの感染の有無の判断は,患 者の排菌号数や

患者 との接触状況以外 には,ツベルクリン反応(ツ

反応)の 結果に頼 らざるを得ない もののその解釈

は極めて難 しく,ま た確立 した判定基準もないの

が現状である.

BCG接 種後のツ反応 は時間の経過 とともに減

弱 し,減 弱 した ときにツ反応検査を行うとこれが

刺激 となってツ反応性の回復(免 疫記憶の増強)が

起こ り,そ の後の反応は最初の反応 よりも強くな

ることが知 られている.こ れはブースター現象(回

復効果)と 呼ばれ,初 回の検査から1～3週 間経過
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Table 1 Characteristics of the study participants in Imari municipal hospital

するとみ られるようになる1).雇 入れ時のツ反応

検査の後,結 核感染源との接触が疑われて再度検

査を行った場合や,暴 露直後のツ反応が強陽性以

外で2カ 月後に再検 した場合 などに,前 回よりも

強い反応がみ られた場合には,新 たに起こった感

染によるもの と解釈 されやすいが,ブ ースター現

象によることも大いにあ り得 る.こ のようなこと

を避 けるため に,最 近,雇 入 れ時 などには1～3

週間の間隔をおいて2回 ツ反応検査 を行い,2回

目の反応 をその後の検査に対する対照 として記録

する,二 段階ツベルクリン反応検査法が推奨され

ている2).

当院は11床 の結核病棟を有する市中病院であ

るが,看 護婦において も雇用時のツ反応検査が施

行されていなかったこともあ り,今 後の結核院内

感染対策の一環 として病院職員を対象に二段階ツ

ベルクリン反応検査を行った。その結果みられた

ブースター現象について詳細 に検討 したので,考

察を加え報告する.

対象 と方法

対象は,伊 万里市立市民病院の全職員83名 の う

ち,結 核の既往があるものや過去のツ反応が明 ら

かに強陽性であったもの,皮 膚疾患などの理由に

よりツ反応検査 を受けなかった ものなどの8名 を

除いた75名 である.職 種別の内訳,性 別,年 齢分

布およびBCG接 種歴については,Table 1に 示 し

た。

方法は,問 診ののち本人の同意を得て,呼 吸器

内科医2名 によって,0.5μg/mlの 濃度に溶解 した

精製ツベルクリン液0.1mlを 前腕部に接種 した.

48時 間後に同2名 の医師によって発赤長径 を計

測 し,硬 結,二 重発赤,水 疱 ・壊死の有無を記載

して,発 赤径9mm以 下を陰性,発 赤径10mm以 上

で硬結 を伴わない ものを弱陽性,硬 結を伴 うもの

を中等度陽性,二 重発赤や水疱 ・壊死を伴 うもの

を強陽性 と判定 した.

この結果,強 陽性者および中等度陽性ではある

が発赤径が30mm以 上であった者19名 と,2年 以

内にツ反応検査 を受けていた1名,お よび2回 目

の検査 に同意が得 られなかった者3名 の計23名

を除いた52名(Table 1)に 対 して2週 間後に,1

回目と反対側の前腕部に同様の方法で2回 目のツ
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Fig. 1 Frequency distributions of size of the first tu-
berculin reaction(PPD/T1) in 75 study participants

反応検査 を行った.な お,こ の52名 のうちBCG

接種歴が確かなものは48名 であ り,全例が中学生

以前に接種を受けていた.

成 績

1)　1回 目のツベルクリン反応検査結果

75名 の病院職員 に対 して施行 した1回 目の ツ

反応検査の結果は,強 陽性15名,中 等度陽性51

名,弱 陽性1名,陰 性8名 であり,発 赤径(PPD

/T1)の 平均値 ±標準偏差は223±14.8mm,最 小

値4mm,最 大値66mmで あった.強 陽性者の発赤

径の平均は451±12.Omm(29～66mm),中 等度陽

性者は18.2±8.4mm(10～45mm),弱 陽性の1名

の発赤径は11mmで,陰 性者では7.0±1.8mm(4

～9mm)で あった.発 赤径の分布をFig.1に 示 し

たが,10～15mmを ピークとして,そ れよりも大

きな反応 にほぼなだ らか に拡がる正規分布であ

る.な お,強 陽性者については念のために胸部X

線検査 を行 ったが,陳 旧性の変化 を含め結核性病

変を疑わせ る所見は認められなかった.

2)　2回 目のツベル クリン反応検査結果 とブー

スター現象

1回 目に強陽性 もしくは発赤径30mm以 上の中

等度陽性 であった ものなどを除いた52名 に対 し

て2週 間後 に行った2回 目のツ反検査の結果,新

たに強陽性 と判定されたものが16名 あり,中等度

陽性が34名(う ち発赤径30mm以 上が8名),弱

陽性者はな く,陰 性は2名 のみで1回 目に陰性で

Fig. 2 Frequency distributions of size of the second
tuberculin reaction(PPD/T2) in 52 study partici-

pants

Fig. 3 Correlation between the size of the first tuber-

culin reaction(PPD/T1) and the size of reaction on
booster effect(PPD/2-PPD/1) in 52 study partici-

pants

あ っ た8名 中6名 は 陽 性 と判 定 さ れ た.発 赤 径

(PPD/T2)の 分 布 で は(Fig.2),20～25mmを ピー

ク と して や や不 規 則 で は あ る が 正 規 分 布 で,全 体

の 発 赤 径 の 平 均 値 ±標 準 偏 差 は31.5±15.5mm,(8

～67mm)で あ っ た .こ の52名 につ い て の1回 目

の 発 赤 径 の平 均 は14.7±5.6mm(4～27mm)で あ

り,平 均 値 で も16.8mmと 著 明 な ブ ー ス ター 現 象

を 認 め た.

次 に,PPD/T1と,1回 目 と2回 目の 発 赤 径 の 差

(PPD/T2-PPD/T1),す な わ ち,ブ ー ス タ ー現 象 と

の 関 連 につ い て 検 討 し た.Fig.3に 示 す よ うに,統

計 学 的 に は 有 意(p=0.020)で あ る もの の こ の 両 者
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Fig. 4 Correlation between the age and the size of

reaction on booster effect(PPD/2-PPD/1) in 52
study participants

の相関関係は弱 く(r=0.321),1回 目のツ反応が大

きいものほどブースター現象が著明に認められる

とは断定できなかった.ま た,こ のグラフか らも

解るように,ブ ースター現象によると考えられる

発赤径の変化 が40mm以 上ある ものが5名,30

～39mmが3名 ,20～29mmが10名 存在 して お

り,20mm以 上の ものの合計が18名,34.6%で

あった.

3)　年齢とブースター現象 との関連

二段階ツ反応検査が施行 された52名 について,

年齢 とPPD/T2-PPD/T1と の相 関につ いて検討

した.年 齢は21歳 か ら58歳 までで,Fig.4に 示す

ように,こ の両因子の相 関関係は極めて弱 く(r

=0 .256),有 意差 も認められなかった.

4)　職種によるブース ター現象の相違

医師,看 護婦,臨 床検査技師お よび放射線技師

のように患者や検体などとの接触が多い と考えら

れる職種(A群;36名)と,事 務職,薬 剤師,栄

養給食部のように接触があま りないと考えられる

職種(B群;16名)と の問で,ブ ースター現象の

違いがあるかを検討 した.Fig.5に 各群の発赤径

の差の分布を示 したが,A群 のPPD/T2-PPD/T

1の 平 均 は18.6±13.0mm,B群 は12.6±11.4mm

であ り,こ の両者間に統計学的な有意差 はみ られ

なかった。

考 察

院内で排菌陽性の結核患者が予測外に発生 した

場合,医 療従事者に対 して定期外接触者検診が行

われ,患 者の感染危険度指数(最 大ガフキー号数

×咳嗽の持続時間)や 接触の密接度を考慮 したう

えで,ツ 反応検査 を施行 して感染の有無を判断 し,

化学予防の適応 などを決めることになる3).ツ 反

応の実施方法 としては(1)感染後に自然陽転する時

期(3～8週)以 降にツ反応を行い,以 前の反応 と

比較する方法 と,(2)暴 露直後のツ反応が強陽性以

外の ものに対 して2カ 月後に再ツ反応 を行って1

回目と比較する方法がある.(1)の 場合,以 前のツ

反応の大 きさが不明の場合には感染の有無の診断

は極めて困難であ り,反 応が極めて顕著な場合に

感染 を疑 うことになると思われる.採 用時などに

Fig. 5 Comparison of the frequency distributions of the size of reaction on booster ef-

fect(PPD/2-PPD/1) between Group A(doctor, nurse, medical technologist and ra-
diographer) and Group B(pharmacist, nutritionist and clerical staff)

Group A Group B
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ツ反応が1回 のみ行 われ,陰 性で もBCGが 接種

されていなければ,以 前に比 し20mm以 上大 きく

なった場合には感染を疑い,(2)の 場合 も1回 目よ

り20mm以 上大 きくなっていれば感染 を疑 うと

いう見解が,結 核予防会で仮の判定基準案 として

示 されている4).こ れは,ブ ースター現象 に関する

過去の多 くの検討5)～7)から,20mm以 上の発赤径の

差はブースター現象のみではみ られることが少な

いという考えに基づいていると推測される.し か

し,我 々の検討結果では,予 想以上に著明なブー

ス ター現象が認め られ,発 赤径の差(PPD/T2-

PPD/T1)が20mm以 上 の ものが52名 中18名

(34.6%)も 存在 してお り,仮 にこれ らについて接

触者検診 としてツ反応検査が行われていた場合,

ブースター現象を結核 の感染によるものと誤認 し

た恐れがあった と考えられる.

今回この ように著明なブースター現象がみ られ

た要因について考察する.ま ず,ツ 反応検査手技

および計測の精度については,全 例を2名 の医師

によって同時に施行 してお り,特 に問題はないと

思われる.年 齢に関しては,結 果(Fig.4)で 示 し

たように,少 なくとも20歳 台から50歳 台のいわ

ゆる勤務年齢層では年齢 とブースター現象には明

らかな相関はみ られず,年 齢の高い ものほどBCG

接種 より長い年月が経っていることや,過 去に結

核 の感染を受けている可能性が高いことによる影

響は明らかにならなかった.医 療従事者 という職

種の特異性については,特 に看護婦,検 査技師お

よび医師では知 らぬうちに結核菌 を吸入 している

可能性が高 く,こ の場合はツ反応が増強されると

考えられ,事 実,1回 目のツ反応検査でかな り強い

反応を示 したもの も少なくなかった.し か し,こ

のことがブースター現象を増強させ る因子 となる

か どうかは,結 核菌感染によるツベルクリン過敏

性が どの くらいの年月で減衰 して くるのかがよく

解っていないため8)9),不明であ る.す なわち,2

回 目の検査 でみ られた反応が,す べ て小児期 の

BCG接 種により獲得 された過敏 性反応 なのか,一

部は過去の結核感染によるものかを識別すること

は不可能であるが,特 に2回 目のツ反応で著明な

強陽性 を示 したものの中には,か な り以前 に感染

を受けていて1回 目の検査時にはツベルクリン過

敏性が減弱 していたものが存在 している可能性は

否定できないのではないか と思われる.集 団感染

などで結核感染時期が明 らかで,か つBCG接 種

歴のある群 でのツ反応 の大 きさの年次推移 など

が,今 後明 らかになることが望 まれる.ま た,非

定型抗酸菌の感染によっても結核菌ツベルクリン

反応が陽転 し,そ の皮膚過敏性は比較的急速に減

弱することが知 られてお り10),非定型抗酸菌の暴

露による影響なども考慮す る必要があるのか もし

れない.今 回,病 院職員のなかで感染暴露を受け

やすいと考えられる職員 とそれ以外の職種による

ブースター現象の比較を行 ったところ両群問に有

意差は認めなかったが,n数 が少なかったことも

あ り,今 後,医 療機関以外での成績 との比較がで

きれば極めて興味深い と思われる。

結核蔓延状況が改善 してきた現在こそ,若 年者

の大部分が結核未感染であるために,逆 に集団感

染の危険性は高 くなっていると考えられる.感 染

予防対策が大切であることは当然であるが,予 期

せず結核菌の暴露を受けた場合の対応は,発 病者

を抑制 しさらなる感染の拡大を防止するうえで も

極めて重要である.海 外での報告 と同様に11),今

回の検討結果か らも,結 核感染源 との接触があっ

てツ反応を行った場合,真 の感染者なのかどうか

の判断は二段階 ツベ ルクリン反応検査法に よる

データがない場合には極めて困難であることが示

唆された.前 述の感染源に暴露後のツ反応解釈に

ついての仮の判定基準案で も,前 もって二段階法

でツ反応検査が行われている場合,2回 目の結果

が陰性の ときは今回陽性,2回 目の結果が10mm

以上 なら今回10mm以 上大 きくなっていれば感

染 を疑 う,と 提案 されている.今 後,す べての医

療機関において,少 なくとも新規採用者に対 して

は二段階ツベルクリン反応検査を採用する必要が

あると考えられる.
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The Booster Phenomenon in Two-Step Tuberculin Testing of

Employees in a Community Hospital

Takeshi FUJII1), Seiko NAKAYAMA1), Tamotsu ISHIDA1), Jun-ichi KADOTA2),

Kazunori TOMONO2)&Shigeru KOHNO2)
1)Imari Municipal Hospital

2)Second Department of Interal Medicine
, Nagasaki University School of Medicine

A study was made to clarify to what degree the booster phenomenon was present when the em-

ployees in a community hospital in Japan received two-step tuberculin testing(PPD). Of the seventy-

five employees, most of all BCG-vaccinated subjects, twenty-three showed strongly positve of more

than 30 mm of induration at the first test(PPD/T1), and the remaining fifty-two subjects received a

second (PPD/T2) after 2 weeks. The second PPD showed a marked increase in reacitivity, sixteen

subjects newly became strongly positive and six of eight who were initially PPD negative(<10 mm)

were converted positive, and the mean reaction size changed from 14.7•}5.6 mm(PPD/T1) to 31.5

±15.5 mm (PPD/T2). The degree of boosting, measured by the change in millimeters induration size
between PPD/T1 and PPD/T2(PPD/T2-PPD/T1), was correlated with neither the size of PPD/T1
nor the age of the study participants, and was not associated with the difference of the position in the
hospital. Thus, we could not explain the factor why such a marked boosting was observed in this
study. However, these results indicated that the two-step tuberculin testing is an essential means of
distinguishing new tuberculous infection from booster phenomenon. We agree with the current rec-
ommendation for routine two-step testing of new emplyees in the hospital.
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