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抄 録

ア レルギー疾患児 を対象に, ワクチ ン接種による副反応 を予知す る方法 として一次医療機 関でも安全で簡便 に

行えるワクチン液および希釈液による皮膚テス トの方法を検討 した. ワクチン100倍 お よび10倍 希釈液皮内テス ト

では, 麻疹 ワクチンは陽性率10.2%:28.6%(n=49)で あった. 100倍 希釈液皮内テス ト陽性例は, す べて10倍 希

釈液皮内テス ト陽性例に含まれた. 分 割接種途 中で副反応のため規定量の ワクチン接種ができなかった例で, 10

倍希 釈液皮内反応陽性で100倍 希釈液皮 内反応陰性の症例があった. 接 種中止例 中, 皮膚テス ト後に麻疹抗体価を

測定 し得た6例 全例で抗体価を認めた. 

 イ ンフルエンザワクチン100倍 お よび10倍 希釈液皮内テス ト陽性率は, 10. 0%:50. 0%(n=30)で あった. ワク

チ ン原液プリックテス トと10倍 希釈液皮内テス トの比較検討では, 麻疹 ワクチンで陽性率は同程度であ り, イ ン

フルエンザ ワクチンでは陽性率は15.9%:42.0%(n=69)で あった. 今 回皮膚テス ト陽性例 を含む369例 中テス ト

後な らびにワクチン接種後全身性副反応を呈 した例はなく, 安全性 に問題はなかった. 予 防接種前 に行 うアレル

ギー疾患児のスク リーニングとしては, ワクチン10倍 希釈液の皮内テス トが, 有 用かつ安全性 も充分確保できた. 

ア レルギー疾患児でも, イ ンフォーム ドコンセン トをとりつつ, このような方法を用い積極的に予防接種を行っ

ていく必要がある. 

 はじめに

 小児に対する予防接種は, 小児の健康を守るために

本来等しく接種の機会が与えられるべきである. しか

し, 予防接種は人工的に抗原を投与する行為であり, 

接種により重篤なアレルギー反応が惹起された場合に

は子どもの健康が損なわれ, また接種医の責任問題が

生 じるため, 特にアレルギー疾患児においてアレル

ギー反応の危険性を過度に危惧するあまり予防接種自

体が実施されなかったり延期されたりしている事実が

ある. 

 しかし, 予防接種に対するアレルギー反応を予知す

る方法としての皮膚テス トは, これまでHermanら の

方法1), 小倉の方法2)などが用いられ, またアレルギー

専門施設では各々独自の方法が行われているが, 手技

が煩雑であるなどの理由で一般化されるには至ってい

ない. また厳密な対照試験を経たものでもない. プラ

イマリケア医においては, アレルギー疾患児に対する

予防接種は躊躇される傾向にあり, その原因として簡

便でエビデンスに基づいた有用な方法がないことが挙

げられる. 我々は今回, プライマリケア医においても

安全性の判断が十分行え, アレルギー反応の危険性が

予測された場合には地域基幹病院や専門病院で安全性

を確保 しながら予防接種を行えるよう配慮したプロト

コールを作成し, このプロトコールに沿ってその有用

性および副反応の調査を行ったので報告する. 

 【対象と方法】

 〈対象〉

 横浜南共済病院小児科, 国立療養所南福岡病院小児

科, 東京大学分院小児科, 国立高知病院小児科の4施

設において外来通院中のアレルギー疾患児の中から, 

Abbreviation: AD; atopic dermatitis, BA; bronchial 

asthma, DA; drug allergy, FA; food allergy, BAST; 

radioallergosolvent test, s. c; subcutaneous
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以下の(1)～(7)の基準にあてはまる症例を対象として予

防接種の皮膚テス トを実施 した. (1)日本小児アレル

ギー学会編重症度分類3)による重症気管支喘息児, (2)

日本皮膚科学会の診断基準4)を満たすア トピー性皮膚

炎重症児, (3)特定の食物に対して除去食療法を行って

いる食物アレルギー児, (4)アナフィラキシーの既往の

ある児, (5)薬物アレルギーの診断を受けている児, (6)

2種以上の食物抗原特異的IgE抗 体陽性の児, (7)以前に

ワクチン接種で即時型反応の既往のある児である. 

 食物アレルギーの診断基準は, (1)原因食物の摂取に

より即時型反応および非即時型反応を呈した明かな既

往がある, (2)食物除去, 負荷テス トが陽性, の2項 目

のうち最低1項 目を満たすものとした. また, 特定の

食物に対する皮膚テス ト陽性者は注意対象者とした. 

上記の児を対象にワクチン液および希釈液を用いた皮

膚テス ト方法の検討を行った. 

1. クチン10倍 希釈液と100倍 希釈液を用いた皮内テ

ス トの比較検討

(1)麻 疹ワクチン

 133例(男 児85例, 女児48例)を 対象に麻疹ワク

 チン10倍希釈液および100倍 希釈液を用い皮内テス

 トを行った. 使用 したワクチンメーカーは, 千葉血

清研 究所(以 下千葉血清)製66例, 武 田薬 品工業

 (以下武 田)製41例, 北里研究所(以 下北里)製26

例 で, 当時 北里製26例 でゼ ラチン(プ リオネクス)

が0.2W/V%含 有 されていた. 133例 中 アナフィラキ

シーを含む即時型ア レルギー反応の既往があった例

は36例, 全 体 の27. 1%で あ った. ま た, そ の36例

中, 24例 が鶏卵での過敏反応の既往を有 していた. 

 年齢 層別にみると, 2歳 未満が98例(73.7%)で あ っ

た. 疾 患 背景別では, ア トピー性皮膚炎児がのべ107

例(80.5%), 食 物 ア レル ギー児80例(60.2%), 気

管支喘息児は重複疾患例 も含み36例(27.1%)で あ っ

た. 

 血清 総IgE値 は, 5001U/ml未 満 の例が80例 で, 血清

総IgE値 を測定 した症例116例 中の69.0%を 占 めて

いたが, 10001U/mlを 越 える例が19例(16.4%)あ っ

た. また, 卵 白特異的IgE RASTス コアは, 測 定 し

た113例 中, クラ ス3以 上の児が76例(67.2%)で あ っ

た(図1a). 

(2)イ ンフルエンザワクチン

 46例(男 児20例, 女 児26例)を 対象 に, イ ンフ

ルエンザ ワクチン10倍 希釈液お よび100倍 希釈液 を

用い皮内テス トを行 った. 使 用 したワクチンのメー

カーは, 阪大微生物研究会(以 下阪大微研)製23例, 

Fig. I Total serum IgE and IgE RAST score of egg white in patiens tested in Protocol I 

 (a: measles, b: influenza)
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化 学及血清療法研究所(以 下化血研)製23例 で あっ

た. 当時この2社 製のイ ンフルエンザ ワクチンはす

でにゼ ラチンフリー となっていた. 46例 中アナフィ

ラキシーを含む即時型ア レルギー反応の既往があっ

た例は21例, 全体 の45. 7%だ った. そ の21例 中, 19

例 が鶏卵による過敏反応の既往 を有 していた. 

 年齢 層別にみる と, 2才 未 満は15例(32.6%), 2

才以 上6才 未満21例(45.7%), 6才 以上の児が10例

 (21.7%)で あ った. 疾 患背景別では, ア トピー性

皮膚炎児がのべ36例(78.3%), 食 物 ア レル ギー児

30例(65.2%), 気 管支喘息児29例(63.0%)で あ つ

た. 

 血清 総IgE値 は, 5001U/ml未 満 の例が26例 で, 血

清総IgE値 を測定 した症例42例 中の61.9%を 占めて

いたが, 10001U/m1を 越 える例が13例(31.0%)あ っ

た. 

 卵 白特異的IgE RASTス コアは, 測定 した41例 中ク

ラス3以 上の児が20例(48.8%)だ った(図1b). 

(3)そ の他のワクチ ン

 そ の他のワクチ ンについて も, 少 数例ではあるが

10倍 希釈液および100倍 希釈液を用い皮内テス トを

行った. 対象は, 水痘 ワクチン9例(男 児6例, 女 児

3例), お たふ くかぜ ワクチン8例(男 児5例, 女 児3

例), 風疹 ワクチン8例(男 児7例, 女児1例), 日本

脳炎 ワクチン4例(男 児2例, 女 児2例), DPTワ ク

チン3例(男 児3例)で あった. 

 用 いた ワクチンは, 水 痘9例 阪大微研製(ゼ ラチ

ン含有), お たふ くかぜ8例 北里製(ゼ ラチン含有), 

風疹4例 武 田製, 4例 阪大微研製(い ずれもゼラチン

フリー), 日本脳炎4例 武田製(ゼ ラチンフリー), 

DPT3例 阪大微研製(ゼ ラチンフ リー)で あった. 

 水 痘 ワクチン皮内テス ト実施例の年齢は, 1歳3ヶ

月から5歳8ヶ 月, アナ フィラキシー を含む即時型ア

レル ギー反応 の既往の ある児 が3名 で, 総IgE値 は

24. 1～6953U/m1で あ った. お た くふかぜ ワクチン皮

内テス ト実施例の年齢は, 1歳1ゲ 月から9歳5ヶ, 月, 

アナ フィラキシーを含む即時型ア レルギー反応の既

往のある児が2名 で, 総IgE値 はそれぞれ44. 4と6953

U/mlで あ った. 風疹 ワクチン皮内テス ト実施例の年

齢は, 1歳4ヶ 月か ら3歳6ヶ 月, アナ フィラキシー一

を含む即時型 アレル ギー反応の既往のある児が5名

で, 総IgE値 は68～5654 U/mlで あ った. 日本脳炎ワ

クチン皮内テス ト実施例 の年齢は, 2歳2ヶ 月か ら7

歳1ヶ 月, アナ フィラキシーを含む即時型アレルギー

 反応 の既往のある児が3名 で, 総IgE値 は105～2478

 U/mlだ った. DPTワ クチ ン皮膚テス ト実施例の年齢

 は, 0歳9ヶ 月から1歳2ヶ 月, アナ フィラキシーを

 含 む即 時型ア レルギー反応 の既往 のあ る児が2名

 で, 総IgE値 測 定は1歳2ヶ 月の児1例 で1800 U/ml

 で あった. 

2. ワクチ ン原液プリックテス トと10倍 希釈液皮内テ

ス トの比較検討

(1)麻 疹 ワクチン

 76例(男 児47例, 女 児29例)を 対象 に麻疹 ワク

 チ ン原液 プ リックテス トお よび10倍 希釈液 による

 皮 内テス トを施行 した. 

 使 用 したワクチ ンのメーカーは, 千葉血清製58

 例, 武 田製18例 で, すべ てゼラチンフ リーであった. 

 76例 中アナフ ィラキシー を含 む即 時型 ア レルギー

 反 応の既往があった例は17例(22. 4%)で あった. 

 その17例 中, 15例 が鶏卵での過敏反応の既往を有 し

 ていた. 年齢 層別 にみると, 2歳 未満が65例(85. 5%)

 と高 率であった. 疾患背景別では, ア トピー性皮膚

 炎 児がのべ63例(82.9%), 食物 アレル ギー一児68例

 (89.5%), 気 管支喘息児18例(23.7%)で あった. 

 血清 総IgE値 は, 5001U/ml未 満 の例が測定 した症例

 67例 中35例(52.2%)で あったが, 10001U/mlを 越

 え る例が22例(32. 8%)で あった. 卵 白特異的IgE

 RASTス コアは, 測 定 した72例 中クラス3以 上の児が

 62例(86.1%)で あ った(図2a). 

(2)イ ン フルエンザワクチン

 75例(男 児44例, 女 児31例)を 対象 にイ ンフル

 エ ンザ ワクチン原液 プ リックテス トお よび10倍 希

 釈 液による皮内テス トを施行 した. 

 使用 したワクチンのメーカーは, 化 血研製48例, 

 阪大微研製25例, 千葉血清製2例 で, すべ てゼ ラチ

 ン フリーであった. 75例 中アナフィラキシーを含む

 即 時型 ア レル ギー反応 の既往 が あった例 は23例

 (30. 7%)で あった. そ の23例 中, 13例 が鶏卵 によ

 る過敏反応の既往を有 していた. 年 齢層別にみ ると, 

 2才 未 満が27例(36.0%), 2才 以上6才 未満が39例

 (52.0%), 6才 以上の児が9例(12.0%)で あ った. 

 疾 患 背景別では, ア トピー性皮膚炎児がのべ53例

 (70. 7%), 食 物 ア レルギー児69例(92.0%), 気管

 支 喘息児37例(49.3%)で あ った. 血清 総IgE値 は, 

 5001U/m1未 満 の例がIgEを 測 定 した症例71例 中36

 例(50.7%)で あ ったが, 10001U/mlを 越 える例が
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 27例(38.0%)あ った. 卵 白特異的IgE RASTス コア

 は, 測 定 した72例 中クラス3以 上の児が47例(65.3%)

 だ った(図2b). 

(3)そ の他 のワクチン(お たふ くかぜワクチン, 風

 疹 ワクチン)

 そ の他 のワクチンにつ いても, ワ クチ ン原液プ

 リ ックテス トお よび10倍 希釈液皮内テス トを実施

 した. 対象 はそれぞれ, お たふ くかぜ ワクチン5例(男

 児3例, 女 児2例), 風 疹 ワクチン2例(男 児1例1才

 8ヶ 月, 女児1例1才7ヶ, 月)で あった. 用 いたワク

 チ ンは, お たふ くかぜ5例 北里製(ゼ ラチン含有), 

 風 疹2例 阪大微研製(ゼ ラチンフリー)で あった. 

 お た ふ くかぜ ワクチ ン皮膚テ ス ト実施例の年齢

 は, 1歳7ヶ, 月か ら6歳4ゲ 月, アナ フィラキシーを

 含 む即時型 ア レル ギー反応 の既往 のあ る児が2名

 で, 総IgE値 は24.7～5654 U/mlだ った. 

 <方 法>

1. ワ クチ ン10倍 希 釈液と100倍 希 釈液 を用いた皮内

テス トの方法

 ワ クチン10倍 希釈液 と100倍 希釈液を用いた皮内テ

ス トを以下の方法で実施 した(プ ロ トコール1, 図3). 

0. 02mlの ワ クチン10倍 希釈液, 100倍 希釈液, 対 照液

(希釈に用いる生理食塩水)を 同時に前腕に皮内注射

し, 15分 後 に判定 した. 判 定は鳥居 の基準5)に 準 じて, 

強 陽性 は膨疹15mm以 上 ・発赤40mm以 上, 陽性 は膨

疹9mm以 上 ・15mm未 満/発 赤20mm以 上 ・40mm未 満, 

疑 陽性 は膨疹5mm以 上 ・9mm未 満/発 赤11mm以 上

20mm未 満, 陰 性 は膨疹, 発 赤が対照 とかわらない も

の とした. ワクチン接種 を施行す る段階では, 疑陽性

は陰性に含めた. 

 皮 内 テス ト陰性 の場合, 規 定量のワクチンを接種 し, 

接種30分 以 内の副反応の有無を確認 した. 皮 内テス ト

陽性以上の場合, まず ワクチン原液 を0.1ml接 種 し30

分 後 に局所または全身に即時型アレルギー反応が認め

られ なければ残量を接種, さ らに30分 後 の反応を確認

した. ア レルギー反応が認められた場合は, 残 量接種

は中止 としその6週 間後にそれぞれのウイルス抗体価

を測定 した. また, 強陽性 の例に対 しては接種中止 し, 

6週 間後の ウイルス抗体価 をHI法 またはEIA法 に よ り

測定 した. ウイルス抗体価測定には, デ ンカ生研(株)

製 麻疹 ウイルスHI試 薬(生 研)(R)およびデンカ生研(株)

製 麻疹 ウイルスIgG(EIA)(R)を 用 いた. ま た, 特異 的

IgE抗 体 価の測 定には ファル マ シア社製CAP-RAST

(FEIA法)を 用いた. なお, 皮膚 テス ト後 ワクチン接

種前の抗 ヒスタ ミン薬の投薬は接 種医の判断に任せ

た. 

 統計 学的処理において, 皮 内反応陽性例 と陰性例間, 

また陽性例中における接種可能例 と接種途 中中止例間

での総IgE値, 卵 白特異的IgERASTス コアの比較には, 

Mann-WhitneyのU検 定を用いP<0.05を 統計学的に有

意差ありとした. 

2. ワ クチン原液プリックテス トと10倍 希釈液皮内テ

ス トの方法

 ワ クチ ン原 液によるプ リックテス トお よび10倍 希

釈液皮内テス トは以下の方法で行った(プ ロ トコール

II, 図4). プ リックテ ス トに用い る針 は, Bifurcated

needle(ALO社 製)を 主とし各施設で通常使用 してい

るものをそのまま用い ることとした. プ リックテス ト

の判定基準は, 膨 疹が対照(生 理食塩水)の2倍 もし

くは3mm以 上 を陽性 とした. 

 【結 果】

1. ワ クチン10倍 希釈液 と100倍 希 釈液を用いた皮内

テス トの比較検討

(1)麻 疹 ワクチン

 ワクチン10倍 希釈液 と100倍 希 釈液両方同時に皮

 内テ ス トを施行 した症例49例 の皮内反応 の比較を

 図5aに 示 した. 皮 内反応陽性者 は, 100倍 希 釈液5例

 (10.2%), 10倍 希 釈 液14例(28.6%)で あ った. 

 100倍 希釈液陽性例は, 全例10倍 希釈液でも陽性で

 あ った. 

 ワ クチン10倍 皮 内テ ス トによる皮内反応強陽性

 例3例(い ずれ も100倍 希 釈液では陽性)は プ ロ ト

 コール通 り接種 中止 とした. 10倍 希 釈液皮内反応陽

 性 例11例(100倍 希釈液陰性1例, 疑陽性1例 を含む)

 は分割 接種 を行 ったが, うち3例 は0.1ml接 種 の時点

 で局所反応が強く家族の希望もあ り, 規 定量接種は

 で きなかった(100倍 希 釈液陽性1例 を含む). 全 身

 性 の強い副反応 を呈 した例はなかった. 強 陽性例3

 例 と分割 接種 途 中 で接種 を中止 した3例 の プ ロ

 フ ィール を表1に 示 した. なお分割接種途 中で接種

 中止になった3例 中1例 は, 10倍 希釈液皮 内反応は陽

 性 だったが, 100倍 希釈液皮内反応 は陰性だった. 
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Fig. 2 Total serum IgE and IgE RAST score of egg white in patiens tested in Protocol II 

 (a: measles, b: influenza)

Fig. 3 Protocol of vaccine administration to high risk allergic children (Protocol I, 1999)

intradermal test
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Fig. 4 Protocol of vaccine administration to high risk allergic children (Protocol II,2000)

Fig. 5 Relations between vaccine concentrations (1:10 vs 1:100 diluted vaccine) and intradermal reactions 

Numbers in each cell show numbers of patients. Marks indicate as follows; 
-: negative , +: false positive, +: positive and ++: strong positive.

(a) meseles

(1:100 diluted vaccine)
n=49

(1:10 diluted vaccine)

(b) influenza

(1:100 diluted vaccine)
n=30

(1:10 diluted vaccine)
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接種 中止例は皮内テス ト後に麻疹抗体価を測定 した

が, すべて抗体価の上昇がみ られた(表1). うち, 

追跡 中の1例(No. 3)で は, 皮 内テス ト2年 後麻疹

抗体HI価 は32倍 で あった. 

 皮 内反応陰性によりワクチン規定量接種を完了 し

た症例では, 接種後の副反応はみ られなかった. 

 麻 疹 ワクチ ン皮内反応陽性例 と陰性例で総IgE値

と卵 白特異的IgE RASTス コアを比較 したところ, 陽

性例は総IgE値 平均1538.0±1985.9(Mean±SD)

IU/ml, 卵 白特異的IgE RASTス コアは平均クラス3. 7

±0. 9, 陰性例 では総IgE値 平均364. 4±532. 11U/m1, 

卵 白特異的IgE RASTス コア は平均 クラス2. 2±1. 1

で あった. 陽 性例と陰性例で比較 した ところ, 総IgE

値, 卵 白特異的IgE RASTス コアの両者で有意な差が

み られた. 強陽性を除く陽性例の中で, 接種可能例

と接種中止例 を比較 した ところ, 接 種可能例で総

IgE値 平 均1407. 1±1595.2. IU/ml, 卵 白特異的IgE

RASTス コアは平均クラス3.3±0.8, i接種 中止例で総

IgE値 平 均2783.7±3612.41U/ml, 卵 白特 異的IgE

RASTス コアは平均 クラス4.0±0.9だ っ たが両者に

総IgE値, 卵 白特異的IgE RASTス コア とも有意差は

み られなかった. 

(2)イ ンフルエンザ ワクチン

 ワクチン10倍 希釈液 と100倍 希釈液皮内テズ トを

両者同時に施行 した症例30例 の皮内反応 の比較 を

図5bに 示 した. 皮 内反応強陽性者 は1例(100倍 で

陽性, 10倍 で 強 陽性), 陽 性 者 は100倍 希 釈 液3例

 (10.0%), 10倍 希 釈 液15例(50.0%)で あ った, 

100倍 希 釈液 陽性例 は全 例10倍 希釈 液で も陽性で

あった. 

 庚 内反応の結果, 強 陽性1例 はプ ロ トコール どお り

接種 を中止 した. 10倍 希 釈液陽性例14例 についてプ

ロ トコールに沿って分割接種を行った ところ, うち

3例 は0.1ml初 回接種で局所反応があ り, 家族の希望

もあ りその後の接種は中止 した. 残 り11例 は副反応

を認めず分割接種を完了できた. 

 強 陽性例1例 と分割接種途中で接種を中止 した3

例 のプロフィールを表2に 示 した. 分 割接種途中で

接種 中止になった3例 中1例 は, 10倍 希釈液皮 内反応

は陽性だったが, 100倍 希釈液皮内反応 は陰性だっ

た. 

 皮 内反応陰性で規定量接種 した15症 例 中, 接種 後

副反応がみ られた例はなかった. 

 イ ンフルエンザワクチン皮内反応陽性例 と陰性例
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 の 総IgE値 お よび卵 白特異的IgE RASTス コアを比

 較 した ところ, 陽 性例は総IgE値 平均555.1±797.9

 1U/ml, 卵 白特異的IgE RASTス コアは平均クラス3.0

 ±2.0, 陰性 例では総IgE値 平 均683.4±832.41U/ml, 

 卵 白特異的IgE RASTス コアは平均クラス2.5±1.4

 で あった. 陽 性例 と陰性例を比較 したところ, 総IgE

 値, 卵 白特異的IgE RASTス コア とも有意差はみ られ

 なかった. 強 陽性を除 く陽性例で接種可能例 と接種

 中止例を比較 した ところ, 接 種可能例で総IgE値 平

 均449. 3±583. 91U/m1, 卵 白特異的IgE RASTス コア

 は平均クラス2. 7±0. 6, 接 種 中止例で総IgE値 平 均

 1316. 5±1859. O IU/m1, 卵 白特異的IgE RASTス コア

 は平均 クラス3. 3±3. 1だ ったが総IgE値, 卵 白特異的

 IgE RASTス コア とも両者 に有意差はみ られなかっ

 た. 

(3)そ の他のワクチン

 ワクチン100倍 希釈液皮内反応陽性例は, 水 痘0/7

 例, お たふ くかぜ0/8例, 風疹1/5例, 日本脳炎0/3例, 

 DPT O/1例 であった. ワクチン10倍 希釈液皮内反応

 陽性例は, 水痘2/9例, お たふ くかぜ3/8例, 風 疹4/8

 例, 日本脳炎0/4例, DPT 1/3例 で あった. 100倍 希

 釈 液陽性例は, 全例10倍 希 釈液でも陽性であった. 

 皮 内反応陽性例も分割接種にて, 全例規定量のワ

 クチン接種を行った. 皮 内反応陽性例含 めて, 接 種

 後 副反応がみられた例はなかった. 

2. ワク チン原液 プリックテス トと10倍 希釈液皮内テ

ス トの比較検討

(1)麻 疹 ワクチン

 図6aに ワ クチン10倍 希釈液皮内テス トとワクチ

 ン原液プ リックテス トを同時に施行 した54例 の麻

 疹 ワクチン皮膚テス トの結果 を示 した. 原 液プリッ

 クテス ト陽性例 は6例(11.1%), 10倍 希 釈液皮内反

 応 陽性例は14例(25.9%)で あ った. 原 液 プ リック

 テ ス ト陽性例は, 全 例10倍 希釈液皮内反応でも陽性

 であった. 10倍 希釈液皮内反応陽性例14例 に対 して

 ワ クチン分割接種を施行 した ところ, 局所副反応が

 み られた例が7例 あった. うち5例 は原液プ リックテ

 ス ト陰性で, そ の中の1例 はワクチン分割接種途 中

 で局所膨疹が出現 し分割接種は中止 された. :最終的

 に接種 中止 となった例は2例 であった. プ リックテ

 ス ト, 10倍 希 釈液皮内反応いずれも陰1生であった40

 例 は, 副反応 を認めず ワクチンを接種 し得た. 
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(2)イ ンフルエンザワクチン

 図6bに, ワ クチン原液プ リックテス トとワクチン

 10倍 希 釈液皮 内テス トを同時 に施行 した69例 の皮

 膚 テス トの結果を示 した. ワクチン原液プ リックテ

 ス ト陽 生例は11例(15. 9%), 10倍 希 釈液皮内反応陽

 性例は29例(42. 0%)で あった. 両者 陰性例は40例

 であった. 原 液プリックテス ト陽性例は, 全例10倍

 希釈液皮内反応でも陽性 であった. ワクチン接種後

 副反応がみ られた例が4例 あ り, 全 例10倍 希 釈液皮

 内反応陽性で, 原液プ リックテス トは陰性 であった. 

 最終 的に接種 中止 となった例は4例(5. 3%)で あっ

 た. 

(3)そ の他のワクチン

 ワクチン原液プリックテス トは, 風 疹(2例), お

 たふ くかぜワクチン(5例)と も全例陰性 であった. 

 また10倍 希釈液皮内テス トでは, 風疹 ワクチンは

 2例 とも陰性, おたふくかぜ ワクチン5例 中1例 が陽

 性 であった. 

 全 例 ワクチ ンの規定量を接種 し, 接 種後副反応が

 み られた例はなかった. 

 【考 案 】

 重症ア レル ギー児に対 して安全に予防接種を実施す

るため, アナフィラキシー を含むア レルギー反応の予

知を 目的とした ワクチ ン液 による皮膚反応方法の確立

を目指 した. 生 ワクチンの代表 として麻疹を, ま た不

活化 ワクチンの代表として, イ ンフルエンザワクチン

について100倍 希釈液皮内反応, 10倍 希 釈液皮内反応, 

原 液プ リックテス トの三者について検討 を行 った とこ

ろ, いずれの場合にも10倍希釈液による皮内反応法が

アレルギー反応の予知法として優れていることが判明

した. 

 すでに平成6年 の予防接種法改定時に, 「予防接種ガ

イ ドライン」6)の中でアレルギー児に対するワクチン

接種時の副反応予知法としてHermanら の方法1)が推

奨されたが, 日常臨床の中ではきわめて煩雑で費やす

時間が多いため, より簡便で精確な方法が求められて

いた. また, いくつかの方法を組み合わせて多人数の

アレルギー児を対象として皮内反応の優劣を検討 した

報告はこれまでない. 今回, 地域の異なる多施設にお

いてアレルギー児および家族のインフオームド・コン

セントを得つつ総数369例 のアレルギー児に対し麻疹

ワクチン, インフルエンザワクチンを主に, その他水痘

ワクチン, おたふくかぜワクチン, 風疹ワクチンなど

も加えて, 三種類の皮膚テス トについて検討を行った. 

 生ワクチンの代表として用いた麻疹ワクチンの検討

では, プリックテス トおよび100倍 希釈液皮内反応で

陽性を示 した例はいずれも10倍 希釈液皮内反応で陽

性を示したものの中に含まれた. また不活化ワクチン

の代表として用いたインフルエンザワクチンについて

も10倍希釈液皮内反応陽性者にプリックテス ト陽性

者, 100倍希釈液皮内反応陽性者が包含 された. これ

らのことは10倍 希釈液皮内反応がアレルギー反応を

予知する方法として他の方法より網羅的でより優れて

いることを示唆しているのか, あるいは非特異的反応

として陽性者が増加したのかいずれかを示している. 

 まず麻疹ワクチンにおいてもインフルエンザワクチ

ンにおいても, 10倍 希釈液皮内反応陰性者において

は, 全例副反応を認めず予定のワクチン接種を完了し

Fig. 6 Relations between skin test (1:10 diluted vaccine intradermal test vs undiluted vaccine skin prick test) 
 and skin test reactions 

 Numbers in each cell show numbers of patients. Marks indicate as follows; -: negative and +: positive. 

(a) measles
n=54

(undiluted vaccine skin prick test)

(1:10 diluted vaccine intradermal test)

(b) influenza
n=69

(undiluted vaccine skin prick test)

(1:10 diluted vaccine intradermal test)
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た. 一方, 麻疹ワクチン10倍希釈液皮内反応陽性者11

例に対してプロトコール通りの分割接種を行ったが, 

うち3例 が分割接種途中で局所反応が強く接種の継続

は困難で規定量を完了することはできなかった. この

3例のうち100倍 希釈液皮内反応で陽性であったのは1

例にすぎない. 強陽性例3例 は, プロトコール通り接

種は中止 した. またインフルエンザワクチンにおいて

も10倍 希釈液皮内反応陽性例14例 に対して分割接種

を行ったところ, うち3例 が分割接種途中で, 局所反

応のため以後の接種を中止した. この3例のうち100倍

希釈液皮内反応陽性であったのは2例 で, 1例は100倍

希釈液皮内反応陰性であった. 残る11例 は副反応を認

めることなく分割接種を完了した. 強陽性例1例 に関

しては, 接種中止した. 

 以上, 麻疹ワクチンとインフルエンザワクチンにお

いて10倍 希釈液皮内反応陰性者からはワクチン接種

に際し副反応を認めた例はなく, 陽性者からは分割接

種の途中に全例ではないが副反応を認めたことから, 

10倍希釈液皮内反応はアレルギー児の予防接種をす

すめる上で副反応予知法として一定の効果があると考

えられた. 

 ところで皮内反応陽性がワクチン接種によるアレル

ギー反応予知に有効か否かについて小倉ら7)は麻疹ワ

クチン10倍希釈液皮内反応陽性例にワクチン接種を

実施したところ, アナフィラキシーショックを誘発 し

た例を報告し, 皮内反応は副反応予知に有効であると

している. また, 肺炎球菌ワクチンの検討において肺

炎球菌ワクチンでアナフィラキシーを来した児では皮

膚テストが陽性であり, 皮膚テス トはIgE-dependentな

過敏反応が疑われる児の診断に有効であるとの報告も

ある8). 

 今回の予防接種対象児の背景は麻疹ワクチンで総

IgE値 が5001U/m1以 上は37. 2%あ り, 卵白特異的IgE

RASTが クラス3以 上は75. 7%に みられた. 麻疹ワクチ

ンでは10倍 希釈液皮内反応陽性例において, 陰性例に

比べて総IgE値 と卵白特異的IgE RASTス コアが有意

に高値であったが陽性例でも十分に安全に規定量接種

が可能であった例も多く, 陽性例の中での接種可能例

と中止例との間に総IgE値 と卵白特異的IgE RASTス

コァにおいて差はみられなかったことか ら, IgEや

RASTが 高値であるためにワクチンを接種しない理由

にはならないであろう. この事実に関しては, 重度の

アレルギー児を対象とした検討で卵アレルギーの有無

でワクチン接種による副反応に統計学的な差はなかっ

たとの報告2)も ある. しかし, 卵白アルブミンのみの

問題だけでなくワクチン製造工程中の抗原の変性や, 

特定し難い混入物の存在も否定はできない. 

 予防接種による即時型副反応は, ほとんどが局所に

限局した発赤や膨疹, 痒みなど局所性の反応であり, 

全身性のアナフィラキシーショックを来すことはまれ

である. 最近ワクチン接種時の副反応の原因として液

中に含まれる安定剤であるゼラチンが社会的な問題と

なって9-11)以来, ワクチンよりゼラチン成分が除かれ

た結果, 予防接種による副反応の出現頻度はさらに減

少している. 生ワクチン接種後のアナフィラキシーの

報告では, 平成8年 に麻疹ワクチンによるアナフィラ

キシー発生率は10万doseあ たり8.13であったが, 平成

12年度の報告では10万doseあ たり0.3となった. しか

し現在, 予防接種による副反応の原因抗原がすべて解

明されているわけではなく, また原因抗原は個人によ

り異なる可能性も考えられる. 

 麻疹ワクチン接種中止例で皮内テス ト後ウイルス抗

体価を測定した6例 で麻疹抗体価上昇がみ られてお

り, 2年後の追跡で抗体価が維持 されている症例が

あった. 皮膚には抗原提示細胞である樹状細胞が多く

存在してお り, 感染や皮膚での免疫反応において皮膚

は重要な抗原感作の場となっていると報告されている
12, 13)ことから, 皮内に接種された抗原でも抗体産生が

誘導されたと考えられる. ワクチン皮内テス トや少量

接種での抗体価獲得の報告14『16)はこれまでもあり, 10

分の1量 の皮内接種で抗体獲得が得られたとの報告も

ある17). しかし終生免疫となるかどうかはまだ疑問が

多く追跡調査が必要と思われた. 

 いずれにしても他にワクチン接種に伴 う副反応を予

知する方法がない現在, 皮内反応をワクチン副反応の

予知手段と認識 し, とくにワクチン液の10倍 希釈液を

用いた皮内反応により強陽性であればその後のワクチ

ン接種は避け, 陽性であれば分割接種とし, 陰1生であ

れば積極的に接種を行 うことにより, アレルギー児で

あっても予防接種を安全に実施することを願って止ま

ない. 

 まとめ

 アレルギー疾患児を対象に, ワクチン液およびワク

チン希釈液による皮膚テス トの検討を多施設協同で

行った. 100倍 希釈液の皮内テス トと原液のプ リック

テス トは, 予防接種におけるハイ リスク者を十分にひ
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ろいきれず臨床上の有用性は低いと思われた. ワクチ

ン10倍希釈液単独の皮内テス トでスクリーニングは

十分可能であると考えられた. 

 皮内テス トの反応と実際のワクチン接種による反応

は必ずしも一致しない. しかし十分インフォーム ドコ

ンセントをとった上で安全性を接種医と保護者両者で

確認 しあいながら接種をすすめることが重要であり, 

特に一般開業医や非専門施設においては, 積極的に予

防接種をすすめるため, またより安全に問題なく接種

を行 うためにもハイリスク者をより多く拾い上げる方

法がまさっていると思われる. そこで, 今後ワクチン

10倍希釈液の一般配布も望まれる. 今回, 我々の研究

では総数369例 のアレルギー児にワクチンの皮膚テス

トを施行 したが, 皮膚テス トによる重篤な副反応はみ

られず, 分割接種を行った症例もプロトコール通りの

接種で安全性に問題はなかった. 今回の検討結果を参

考に, プライマリケア医レベルにおいても簡便で安全

にスクリーニングでき, 一人でも多くのアレルギー児

に安全に予防接種ができるような予防接種プロトコー

ルを皮内テス ト施行の適応も含めて今後さらに検討を

すすめる必要がある. 

 この研究は厚生省予防接種副反応研究班 ・予防接種

リサーチセンターの平成11年 度および12年 度におけ

る研究の一部として行った. 
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 VACCINE PROTOCOL FOR HIGH RISK CHILDREN WITH ALLERGIC DISEASES 
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 Vaccination for children with allergic diseases is apt to be postponed or ceased because of the presumed risk of 

immediate type allergic reaction including anaphylaxis. A new protocol of skin test for predicting allergic reaction by 

vaccine itself and the following step-wise vaccination method was developed and verified. Intra-dermal skin test using 

1:10 and 1:100 diluted measles vaccine indicated that the former was superior than the latter since positive reaction 

against 1:10 diluted vaccine was found in 28.6% among 49 patients with severe allergic diseases including bronchial 

asthma, atopic dermatitis, food allergy and allergy for two or more allergens with high levels of IgE comparative to 

10. 2% against 1:100 diluted vaccine. Negative patients for 1:10 skin test were safe for the following full-dose vaccine 

shots. Three patients showed very strong local reaction against measles vaccine, and they avoided to be given the 

following full-dose shot. Positive reaction was found in 11 patients for skin test of 1:10 diluted vaccine, and they were 

given step-wise vaccination. Three had adverse reaction, and 2 of them had been negative for 1:100 skin test. In case 

of influenza vaccine, skin test was again more sensitive against 1:10 than 1:100 diluted vaccine, because 3 out of 14 

patients with positive reaction showed immediate adverse reaction against the following step-wise vaccination, and 1 

of them was negative for 1:100 skin test. Moreover, the comparison between skin prick test (undiluted vaccine) and 

intra-dermal skin test (1:10 diluted vaccine) indicated that the latter was more useful in both cases of measles (54 

patients) and influenza vaccine (69 patients). Taken together, skin test by 1:10 diluted vaccine was the most suitable 

method for predicting immediate type reaction by measles and influenza vaccination. Negative patients for 1:10 skin 

test will be safely given the following shots, and even positive ones will complete the vaccine by step-wise method. 


