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Hib ワクチン・肺炎球菌ワクチンと死亡について
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TIP(正しい治療と薬の情報)2011；26(4)：54-61 と内容は同じ

はじめに

ヘモフィルス･インフルエンザ菌タイプｂワクチン（Hib ワクチンと略，商品名アクトヒブ）や

肺炎球菌ワクチン（PC ワクチンと略，商品名プレベナー）の予防接種を受けた乳幼児が相次いで

死亡し，厚生労働省（厚労省）は 3 月 4 日，接種を一時見合わせ 1)，3 月 8 日の安全対策調査会

の検討結果で見合わせを継続した 2)．しかし，3 月 24 日 3)「現段階の情報において，いずれもワ

クチン接種との直接的な明確な因果関係は認められないと考えられる． なお，例えば重い先天性

の心疾患などの重篤な基礎疾患を有する患者は，その状態によっては，十分な注意が必要である」

として，4 月 1 日からの再開を決定した 4)．両ワクチンとも 2010 年 11 月から公費接種事業が始

まった矢先である．

現時点で可能な限りのリスク評価を試みた．その結果，この間の推定接種者数に対する死亡数

は，死亡当該年齢の総人口における全死亡や侵襲性細菌感染（invasive bacterial infection:

IBI；敗血症，細菌性肺炎，細菌性髄膜炎合計）への罹患数，死亡数，乳児突然死症候群（SIDS）

による死亡数と比較して著しく多かった．したがって，正確な数字で安全性が確認できるまでは

両ワクチンは，当分の間，中止する，というのが現時点での適切な判断であると考える．

肺炎球菌ワクチンと Hib ワクチン

肺炎連鎖球菌（以前は肺炎球菌と言われたが，現在は使用が混在している）とヘモフィルス・イ

ンフルエンザ菌タイプb（Hib）は，小児の気道からの分離頻度が高い菌種であり，小児における中

耳炎や副鼻腔炎，気管支炎のほか，肺炎，敗血症及び化膿性髄膜炎などの死亡にもつながる侵襲性

感染症の主要な起因菌である．Hibは急性喉頭蓋炎の起因菌でもある5-7)．

肺炎連鎖球菌は，グラム陽性菌であり，飛沫感染により鼻咽頭粘膜に定着する．肺炎球菌ワクチ

ン（商品名プレベナー）の一般名は，沈降 7 価肺炎球菌結合型ワクチン（無毒性変異ジフテリア

毒素結合体）で，莢膜多糖体の抗原性により90 種類の血清型に分類される肺炎連鎖球菌のうち，7

種類（4，6B，9V，14，18C，19F 及び23F）の莢膜多糖体を含み，侵襲性感染症の予防を目的とし

たワクチンである．

「侵襲性感染症の予防に必要な血中IgG抗体濃度が得られる」ことで有効性の判定がなされた5)．

安全性については，「注射部位局所反応及び発熱等の副反応が認められる」が「忍容性に大きな

問題はない」と判断され，「他のワクチンと同時接種した際の全身の副反応発現率等については，

製造販売後調査等においてさらに検討が必要」との留保付きで，2009年9月8日承認された5)．

2010年2月から販売が開始され，2010年11月より順次，市町村単位で公費負担接種事業の対象と

なってきている．販売開始から2011年１月末までの約1年間に，110万人が接種を受けたとされてい

る10)．

ヘモフィルス・インフルエンザ菌（インフルエンザ菌）は人の上気道に常在するグラム陰性桿菌

で，菌を被う莢膜多糖体の構造の違いにより，ａ～ｆの血清型と無莢膜株に分類される．ヒトの鼻
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咽腔に常在し，その多くは無莢膜株であるが，小児の髄膜炎や敗血症例から分離される株は95％以

上が莢膜株のタイプb（Hib）である．

Hibワクチン（商品名アクトヒブ）は，ヘモフィルス・インフルエンザ菌のb型多糖体（破傷風ト

キソイド結合体）を含有するワクチンである7)．日本では抗体価の上昇で確認されたことで有効性

が主張され，安全性は，「承認を不可とする特段の問題は認められない」とされ7)，2008年12月よ

り販売が開始され，2010年11月より順次，市町村単位で公費負担接種事業の対象となってきている．

予防接種の効果と害をどう考える

厚労省の医師向けＱ＆Ａ8,9)では，ＷＨＯ（世界保健機関）の推計をもとに，肺炎球菌感染を主

な原因とする死亡者は（世界で）年に 160 万人，うち 70～100 万人が５歳未満 8)，Hib による重

症感染者は 300 万人，うち 38.6 万人が死亡していると紹介し，Hib ワクチンを導入した国では

流行が小さくなっているという 9)．すなわち，５歳以下の Hib 髄膜炎の罹患率は，Hib ワクチン

導入前の欧米，北アメリカ，アラスカ地域では，10 万人対 40～300 であり，Hib ワクチンを定

期接種として導入した米国などでは， 罹患率は着実に低下し，現在は，「ほぼ０」に減少したと

されている 6)．ただし，Hib ワクチンを定期接種として導入した地域では，最近あらたに，Hib

ワクチンで防御できない無莢膜株による小児の中耳炎などが市中感染症として問題となりつつあ

る 6)．

予防接種が必要というためには，

1)予防接種が，感染症が流行している集団において確実に効力を発揮することが証明され，

2)ある特定の国あるいは集団において適用した場合に，得られる利益が害を上回ること

が確認されていなければならない．予防接種の是非の評価は，それぞれの国の衛生と健康の水準

により大きく異なるからである．第 2 の点が特に重要であるのは，ワクチン接種による利益は，

感染症の罹患率や死亡率に大きく依存するが，ワクチンの害による後遺症や死亡は国によって大

きく異ならず，感染症が減った国や集団においては害が利益を上回る可能性が高くなるからであ

る．

したがって，予防を狙った感染症による重篤な後遺症と死亡率，その抑制率，害の規模を比較

する必要がある．WHO の統計で何十万人もの死亡が推計されたとしても，大部分は発展途上国

での死亡である．日本での効果を考える際の参考には全くならない．米国の事情も日本とは異な

る．

ランダム化比較試験（RCT）による効力（efficacy）については後で詳述する．簡単に述べると，

PC ワクチンについては血清型が一致した侵襲性肺炎の予防には顕著な効力を発揮していたが，臨

床的肺炎や入院，死亡については，いずれのワクチンについても確認が不十分であった．しかし，

両ワクチンとも多くの国に導入され，導入前後での観察研究で，予防対象感染症の減少効果が顕

著であった 10-15)ことから侵襲性肺炎などの感染症予防効果がある一般に信じられるようになっ

てきている．しかし，これら観察研究 10-15)では，利益（侵襲性感染症の減少）と害とのバランス

は報告されていない．

一方，Hib ワクチンの RCT では，無菌髄膜炎や SIDS が多かった（有意の差ではない）と報告さ

れている 16)が，数字は示されていない．PC ワクチンでは腸捻転による死亡が対照群０人に対して，
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2 種類のワクチン群 17,18)に各１人，合計 2 人報告されたが関連なしとして注意喚起がなされてい

ない．

4 人は接種後 1 日以内に死亡

2 月 28 日から 3 月 3 日の 4 日間に接種した中から 3 人が死亡した 19)．また，2 月 4 日から 3

月 3 日までに接種した中では，3 月 24 日までの調査で 6 人の死亡が報告され 19)，それ以前には，

2 人，合計 8 人の死亡が報告されている 19)．

表 1 は，厚労省が 3 月 24 日に公表した 8 人の死亡例のデータである．要約し，重要な情報は

詳細な報告を補充して示した．

表 Hib ワクチン、PC ワクチン接種後死亡症例一覧(2011.3.24 厚労省公表資料より）

*a:自発報告による．他は接種事業としての報告．

*b:各ワクチンの後（下）の数字は，それぞれ何回目の接種かを示す．

*c:生後チアノーゼがあり．心腫瘍疑い，右心肥大ありと言われたが 3 か月検診では異常なしとされていた．

*d:接種日，報告日で年の指定のないのは，すべて 2011 年

*e: 死亡とワクチンとの因果関係（関連）は「肯定も否定もできない」とされた．

まとめると，8人とも3歳未満で6人は1歳未満．基礎疾患が明らかであったのは2人だけで，1人は

既往歴があったが3か月検診では異常は認められていない．他の5人には明瞭な基礎疾患はなかった．

4人が接種の翌日に死亡し，1人は2日目，２人が3日目，１人が7日目に死亡した．平均2.4日，中央

値は1.5日であった．

6人が睡眠中に死亡もしくは心肺停止状態で発見され，剖検によりSIDSと診断された例のほか，

報告医や剖検医，専門家のうちいずれかがSIDSの可能性に言及している．他の2人は昼間に呼吸異

常を来たした後に突然死亡していた．

SIDS との診断も原因が特定できないための診断であることを考慮すると，具体的な死因が特

定できた例はないといえる．死亡の原因とワクチンとの関連については，症例 4 を専門家の 1 人
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は「因果関係は否定できない」，症例 8 を専門家の一人が「ワクチンとの因果関係を積極的に否

定する合理的理由はない」としているが，他は，因果関係が「肯定も否定もできない」，あるいは

「不明」とされている．

１例１例を検討しただけでは因果関係の有無の断定は現在のところ不可能である．しかしなが

ら，8 人中 4 人が接種からおおむね 24 時間以内，7 人が 3 日以内に突然死した．この時間的集積

を考慮すると，単に偶然で片づけるわけにはいかないだろう（図１）．

後述するように，米国からの報告 20)でも，PC ワクチン接種後の害反応の自発報告（したがっ

て報告医が関連を疑った例）による死亡例 105 人中半数が 3 日以内に死亡した例であり，全報告

例（積極的サーベイランスの 12 人を加え）117 人中 SIDS（疑いを含め）が半数以上（59 例）

を占めていた．

このように接種後短期間に死亡が集積している場合には，そのこと自体で接種との関連を伺わ

せると言ってよいが，以下のような分析をすると，そのことがよりいっそう実証できる．

１日目死亡率は総死亡の１１倍超

2009 年の人口動態統計21) によれば，2 か月齢～ 4 歳児の人口は514 万人であり，その中から，

全死因の死亡（註a）が1931 人生じた．0-4 歳児の人口は532 万人で，死因別死亡数は乳児突然死

症候群（SIDS）が157 人，敗血症85 人，細菌性髄膜炎10 人，細菌性肺炎5人，SIDS+IBI（註b）が

257 人であった．それぞれの人口で，1 日あたり5.3人，0.43 人，0.23 人，0.027 人，0.014人，

0.70 人である．
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註 a：この間の総死亡率を 0～4歳児でなく 2か月齢～4歳児で示したのは，0～４歳児の死亡の 44～48％が，

生後 2 か月未満の新生児死亡であり，ワクチン接種は 2 か月以上，主に 4 歳以下の幼児が対象だからであ

る．ただし，死因別の死亡については 0～2 か月未満の死亡が示されていないため，0～4 歳で示した（なお，

先天性疾患ではないため，大きく異なることはない）．

註 b：IBI は invasive bacterial infection （侵襲性細菌感染症）の略であり主に敗血症+細菌性髄膜炎+敗血症

を意味し，ここでもそれぞれの合計である．

集中して報告がなされたのは 3 月のはじめであるが，2 月４日から 3 月 3 日の約１カ月間に接

種がなされた中から６人が死亡していたことに注目し，この間の接種者数を約 25.3 万人と推定し

た(註 c)．

註 c：3 月のはじめの 4 日間ではあまりにも短期間に集中している．また 2 年間の全接種で 8 人は，あまりにも

報告もれの多い時期を含んでしまう．そこで，頻度の計算に欠かせない分母（接種者数）を正確に推定する

必要があるが，厚労省からは現時点では提供されていない．自治体単位で，公費負担の接種事業として実

施しているので，とりまとめは可能なはずであり，少なくとも月単位での接種者数の推移を厚労省は公表す

べきである．

現時点で可能なのは，2月 28 日の会議 22)の資料として提出されたデータ（販売開始から 2011 年 1 月 31

日までの推定接種者数）をもとにした推定である．アクトヒブ接種者は 2009 年 2 月の販売開始以来約 2 年

間で 155 万人 23)，プレベナー接種者は，2010 年 1 月から約 1 年間で 110 万人と推定されている 24)．これら

推定数を元に 1日当たりの接種者数を推定すると，プレベナー接種者は 3000 人あまり，アクトヒブ接種者は

2000 人あまりである．

公費負担の接種事業として実施する自治体の増加に伴って接種者は増加していると考えられ，ま

た同時接種した子も多いので，1 日当たりにしてプレベナー接種者推定数の 3 倍の子が，2 月 4 日

～3 月 3 日に接種を受けたと仮定して，大雑把な接種者数を計算し，1 カ月間で約 25.3 万人と推定

した．

一方，この間の死亡者数は，0～1 日未満が 3 人，1～3 日（4 日未満）が 2 人，4～6 日（7 日

未満）が１人であった．

図１に，死亡全体，2月4日～3月3日までの1か月間の死亡６人について，接種から死亡までの日

数別に1日毎の実死亡数，同1か月間の1日毎の予測死亡数（註d），１日毎の予測SIDS＋IBI死亡数

を示した．

また，全死因予測死亡数に対する実死亡数の比（リスク比：註e），SIDS，SIDS+IBI，IBIそれぞ

れによる予測死亡者に対するリスク比を求め，図2に示した．1日未満死亡の全死因予測死亡に対す

るリスク比は11.5（95%信頼区間：3.1-43.0，p=0.0048），接種後1日～4日未満の3日間では2.56（同

0.65-9.98），4～7日未満の3日間では1.28（同0.22-7.56）であった．
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註d ：514万人中1日全死因死亡数5.3人の割合で，25.3万人に死亡が生じるとすると，予測死亡数は1日当たり

0.26人である．

註e：この間の3人は，1日当たり予測死亡数0.26人の11.5倍．すなわち，リスク比=11.5（95%信頼区間：3.1-43.0，

p=0.0048）．同様に，514万人中3日間（接種後1日～4日未満）で15.9人を，25.3万人に適用すると，予測死亡

数は3日間で0.78人であり，この間に2人はその2.56倍（0.65-9.98, p>0.05），4～7日未満の3日間に１人は，

1.28倍（0.22-7.56，p>0.05）．SIDS，SIDS+IBI，IBIに対するリスク比の95%信頼区間は（図2も含め）割愛したが，

いずれも下限は１をはるかに上回っている．

対象疾患死亡は年 30～100 人

日本におけるHibや肺炎連鎖球菌による感染症の規模は，0歳から4歳までの年齢の幼児人口合計

532万人から，大雑把にみて1日あたり侵襲性感染症は5.2人，後遺症と死亡合計で0.64人と推定で

きる（註f）．そこで，人口動態統計から求めた死亡に対するワクチン接種後の死亡の危険度と同様

に，Hibもしくは肺炎連鎖球菌によるIBIの罹患，それらによる後遺症と死亡，死亡のみに対するリ

スク比を接種からの日数別に求め，図3に示した．
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註 f： 2008年と 2009年に 10都道府県で施行されたサーベイランス報告によれば，Hib ワクチン導入前の日本

において，Hib 髄膜炎罹患率は 5 歳未満小児人口 10 万人あたり 7.5～8.2，全国で年間 403～443 例と推

定され，非髄膜炎の侵襲性細菌感染症（多くは菌血症）の頻度は，5 歳未満小児人口 10 万人あたり 3.7～

5.4，全国で年間 203～294 例とされている 9,25)．

一方，肺炎連鎖球菌による感染症の年間罹患率（5歳未満人口10万人当たり）は，髄膜炎以外の侵襲性感

染症：18.8 (2008年)，21.0 (2009年) ，髄膜炎：2.9 (2008年)，2.6 (2009年)，罹患率から推計した国内の年間

患者発生数(人) は，髄膜炎以外の侵襲性感染症が1022 (2008年)，1139(2009年)，髄膜炎が155 (2008年)，

142 (2009年)であった8)．

したがって，髄膜炎を含めた侵襲性感染症がHibにより年間約700人，肺炎連鎖球菌により年間約1200人，

合計1900人，後遺症と死亡の合計数は大雑把に見て年間230人程度（後遺症200人，死亡30人，Hibにより合

計150人，肺炎連鎖球菌により合計80人）と推定される．

対象疾患死亡は急速に減少

1997 年から 2009 年の人口動態統計 20)を元にして，図 4 に，2か月齢～4歳児の総死亡率（註 a），

0-4 歳児の乳児突然死症候群（SIDS），敗血症，細菌性髄膜炎，細菌性肺炎および SIDS+IBI（註

b）それぞれの死亡率（いずれも 10 万人年あたり）の推移を示した．

1997年に比較して2009年には軒並み死亡率が低下していた．減少率は，総死亡率が36％，敗血症が

28％，細菌性肺炎は38％であった．最も顕著な減少は細菌性髄膜炎の66％減少，SIDSが67％減少し，

1997 年の約 3 分の１になっていた．
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2009 年における 0～4 歳児の死亡者数は，全死因で 1931 人，SIDS157 人，敗血症 85 人，細菌性髄

膜炎 10 人，細菌性肺炎 5 人，SIDS+IBI が 257 人であった．532 万人の人口で 1 日あたりそれぞれ，

5.3 人，0.43 人，0.23 人，0.027 人，0.014 人，0.70 人である．

1998 年からの SIDS 死亡率の急激な低下には，1998 年 6 月，うつぶせ寝が SIDS の危険因子であると

の厚生省研究班の調査結果 26)が報道されたことが関係していよう．また，2000年以降の感染症死亡の減

少，特に細菌性髄膜炎死亡の減少には，脳症と非ステロイド抗炎症剤(NSAIDs)との関連の指摘 27)やその

使用規制 28,29)が関係している可能性を考慮する必要があろう．さらに，2007年以降のSIDSの減少にはタ

ミフルの使用規制 30)が関係してはいないだろうか．検討を要する．
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死亡が報告されなかっただけ？

2010 年 11 月 25 日に２回目の Hib ワクチン接種後，翌朝死亡した例が 2 月 28 日の検討会 22)

の資料 23)中にある(表，症例 8)が，報道されていない．

また，2 月 17 日に 2 回目の両ワクチンの同時接種を受け 20 日に死亡した女児（川崎市：症例

3）のほか，2 月 4 日にアクトヒブ 1 回目の接種をして 2 日後に死亡した 6 か月未満の男児（都

城市：症例 5）19)，2 月 15 日に接種して接種 7 日後に死亡した 1 歳未満の男児（熊本市：症例 6）

19)，2010 年 7 月 26 日に接種して接種 3 日後に死亡した 6 か月未満の女児（症例 7）19)は，いず

れも，宝塚と西宮の 2 人の報道後に，厚労省へ届けられたものである．それぞれ，3 月 4 日，5

日，9 日，23 日に届け出があった．

公費負担による接種事業では，接種との因果関係の有無に関わらず，接種後の死亡や重篤例が

報告対象となっており，宝塚市はそれに基づいて報告したものである．その後に相次いで報告が

あったのは，一例が報告されると後は報告しやすくなったことが関係していると思われる．

そして，それまでにすでに死亡していた例までさかのぼって報告されたということは，因果関

係の有無に関わらず，接種後の死亡や重篤例が報告対象となっているにもかかわらず，宝塚市が

報告するまでは，その趣旨通りには報告がなされていなかったことを如実に示している．埋もれ

ている例は，追加報告された 4 人にとどまらないのではないか．

また，公費負担による接種事業が始まる前に接種された中にも，2 月 28 日の検討会に報告され

た例や 23 日に報告された例だけとはいえないであろう．

分母となる正確な接種者数と，分子となる死亡者数のいずれについても，正確な数字が必要で

ある．

米国では２年間で 117 人死亡

米国においては，PC ワクチン導入最初の 2 年間で，3150 万回の接種があり 117 人が死亡した

と報告されている 20)．10 万回接種あたり 0.4 人と推定されている．一人平均で 1.8 回接種したと

すると，10 万人あたり 0.7 人であり相当高い死亡率である．117 人の内訳は，積極的なサーベイ

ランスによる報告が 12 人，自発報告 105 人であった．

積極的なサーベイランスによる報告 12人の，接種から死亡までの日数の中央値は 51日（12-157

日）であったが，自発報告の中央値は 3 日（0-315 日）と極めて短かった．すなわち，積極的な

サーベイランスによる報告の 12 人は，接種から死亡までが最も短い例でも 12 日であったが，自

発報告では 105 人中半数が 3 日以内に死亡した例であった．

このことは，接種から死亡までの期間が長くなると，自発報告は極めてされにくいということ，

しかし，積極的に調査をすれば，死亡数はさらに増える可能性があるということを示している．

先に日本の例で指摘したように，接種後 3 日までに集中していることから，因果関係を十分考え

なければならない．

SIDS で片づけられていないか

たとえワクチンが関係していても，乳児突然死症候群（SIDS）と診断されればワクチンは無関

係とされる可能性が大きい．

しかし，日本の死亡例8人中6人についてSIDSとの関連が議論されている．米国の調査でも，上述の

117人のうち59人がSIDSであり（8人は疑い例），）ワクチン接種後死亡例の大多数がSIDS 死亡例で，
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しかも接種後短期間に集中している．SIDSとの関連について，もっと詳細に検討する必要があろう．

SIDS：呼吸反射未熟・低下と炎症

SIDS の危険因子は種々指摘されている 26,31-35)．うつ伏せ寝はコントロール可能な危険因子であ

りキャンペーンがなされて SIDS は減少した 26,31)．日本でも，1998 年からの死亡数低下には，1998

年 6 月に，うつぶせ寝が SIDS の危険因子であるとの厚生省研究班の調査結果 26)が報道されたことが関

係していよう．

SIDS の発症に，低酸素状態で働くべき呼吸駆動の未発達 26,31,32)，感染あるいは細菌毒素に対す

る炎症反応や高サイトカイン状態が関係している 31,34,35)ことは確実視されている．

PC ワクチンと Hib ワクチンはそれぞれ，無毒性変異ジフテリア毒素（ジフテリアトキソイド）

や破傷風トキソイドなど多糖体が，結合されている．DTP ワクチンはジフテリア毒素および破傷

風トキソイドそのものを含有する．したがって，これらを同時接種すれば，これらのトキソイド

多糖体が多く体内に入り込む．

両ワクチンとも，発熱が高頻度に生じる．これらトキソイド多糖体が原因となって発熱が生じ，

高サイトカイン血症になるなら，非特異的に脳に対する刺激，あるいは逆に抑制が働きうる．こ

れらを考慮するなら，ワクチンの同時接種は，SIDS を誘発する可能性がある，との仮説が成り立

つと考えられる．この仮説を検証するための調査（症例対照研究）が必要である．

また，ワクチンによる発熱に解熱剤が使用され，その影響により脳症が誘発される可能性も否

定はできない．1998 年に減少して 99 年にはやや増加しかけていたのが，2000 年からまた減少に

転じ，2003 年までは減少しているように見えるが，これには非ステロイド抗炎症剤(NSAIDs)の規

制 27-29)が関係してはいないであろうか（細菌性髄膜炎死亡も2000年前後で著しく変化している）．

2006 年までは SIDS の減少がやや足踏みし，2007 年に再び減少したことに，タミフルの使用規制

30)（による突然死の減少）が関係してはいないであろうか．

効力（efficacy）について

先に簡単に触れたが，ランダム化比較試験（RCT）による効力（efficacy）は，いずれのワクチ

ンについても確認が不十分である．

Hib ワクチンの先進国における RCT は 2 件 16,36）ある．フィンランドにおける RCT36)では顕著な

効果が認められたが，アラスカ原住民を対象とした RCT36）では効果が認められなかった．アラス

カ原住民では抗体価の上昇が少なかったことが無効であった理由に挙げられている 16）．発展途上

国におけるランダム化比較試験や症例対照研究結果のメタ解析 37)でも，肺炎（レントゲン上で確

認されたもの）の減少率は，Hib ワクチンで 18％（併合 RR 0.82，95% CI 0.67, 1.02)であり，

有意ではなかった．臨床的肺炎や臨床的重症肺炎では有意ではあったが予防効果はそれぞれ，わ

ずか 4％（95％CI；3～6％），6％（同；1～9％）であり，臨床的意味合いは大きくない．

PC ワクチンのシステマティックレビュー38)では，ワクチン血清型の侵襲性肺炎の予防効果は 80％

（95％CI：58～90％，p<0.0001）と明瞭であった．これらは，開発途上国でのデータが主である．

臨床的肺炎の予防効果は 6％38)～7％37)，臨床的重症肺炎の予防効果は 7％37) ，レントゲンで確認

された肺炎の予防効果は 26％37)あるいは 27％38) と報告されている．最も大きく影響している

試験 39)はガンビア（アフリカ）で実施されたもので，対照群の死亡率が 5.6％（491/8719）と極

めて高い．
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フィリピンにおける試験 40)では，レントゲンで確認された肺炎はワクチン群で減少の傾向が認

められたが（22.9％減少，p=0.06），非常に重症の肺炎はむしろ増加傾向が見られ（27％増加，

p=0.17），臨床的肺炎全体では全く差がなかった（リスク比 0.99，p=0.99）．一方，接種後短期間

の重篤有害事象（SAE）はプラセボ群に比してワクチン群に有意に多かった．すなわち，7 日以内

はリスク比 2.39（p=0.02），28 日以内はリスク比 1,58（p=0.005）であった．特に肺炎は，接種

後 7 日以内のリスク比 3.66（p=0.05），接種後 28 日以内のリスク比 1.43（p=0.09），2 回目接種

後28日以内のリスク比1.62（p=0.04)であった．接種後の肺炎のリスクが高まっていたことはSIDS

を誘発する可能性との関連で重要と考えられる．

先進国における試験 17,18,41)でも効果は一定していなかった．米国では効力が認められた 41)が，

フィンランドでは中耳炎に対する効力が認められただけで肺炎防止の効力は認められなかった

17,18)．

一方，HibワクチンのRCTでは，無菌髄膜炎や SIDSが多かったと報告されている(データなし)16)．

PC ワクチンの RCT では腸捻転による死亡が 2 人報告された 17,18)が，関連なしと処理された．

SIDS で片づけず，適切な調査を

有用性の評価のためには，肺炎球菌や Hib による侵襲性感染による後遺症ならびに死亡が減少

し，その減少の程度が，ワクチン接種後の死亡や後遺症発症に比較して大きいかことを確認しな

ければならない．

したがって，肺炎球菌や Hib による侵襲性感染による後遺症ならびに死亡件数の正確な把握が

まず必要であり，それとともに，接種件数の正確な把握，接種後一定期間後の死亡全例および後

遺症例の調査がなされなければならない．さらには，乳児突然死症候群（SIDS）による死亡とワ

クチン接種との関連の有無を検討するために，SIDS と健康対照者とで，一般的な SIDS の危険因

子のほか，ワクチン接種者の割合，発熱の割合，解熱剤使用の割合，タミフルの使用割合などを

比較する「症例対照研究」が必要と考える．

なお，3 月 11 日，アクトヒブの製造・販売会社のサノフィパスツール（製造販売）および第一

三共（販売）はアクトヒブ添付溶剤への異物混入を理由に，製品の一部の自主回収を行うことを

決定したと発表した 42)．

謝辞：本稿の執筆には，以下の方々（敬称略）から貴重な意見をいただきました．お礼を申し上

げます．島津恒敏（島津医院），高松勇（たかまつこどもクリニック），谷田憲俊（山口大学医学

部大学院），林敬次（はやし小児科），山本英彦（大阪赤十字病院）（50 音順）．

なお、本稿は、TIP誌2011年4月号にも掲載いたしました。
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