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資料2

抗インフルエンザウイルス薬投与妊婦の出産と小児に対する

特定使用成績調査中間報告 (日本産科婦人科学会より):



平成22年 11月 22日

厚生労働省     :

医薬食品局   |

安全対策課長 俵 木 登 美了・

'拝
啓 時 下益々ご清祥のこととお慶び申し上げます:              |

平素は本学会の活動に格別のご高配を賜り厚く御礼申し上げます。

さて(本 学会|ま昨年末から抗インフル土ンザ薬の妊婦ならびに出生児に対する安全性に

対 して客観的な評価を行 う調査を行1ってまいりましたが、このたび中間報告を添付の如

くとりまとめましたので、報告|し 上げます。               '  | :

今後ともご指導のほどよろしくお願い申し上げます。́

敬 具

添付資料:抗インフルエンザウイルス薬投与妊婦の出産と小児に対する特定使用成績調

査中間報告

⊂≫社団法人 日本産科婦人科学会

〒113-0033東京都文京区本郷2丁目3番 9号 ツ インビュ=御 茶の水ビル3階
TEL: 03-5842-5452      FAX:03-5842-5470      EttTail i niSsOnftOjsOg.ori jp
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抗インフルエンザウイルス薬投与妊婦の出産と小児に対する特定使用成績調査中間報告

新型インフルiンザ (A/HlNl)は 2ooO年に世界的な大流行を引き起こしt妊婦に肺

炎等が合併しやすく、死亡のリスクが高いことが海外から報告された。これらの報告を受

けt日本産科婦人科学会では 「妊娠している婦人もしくは授手L中の婦人に対しての新型ィ
ンフルエンザ(HlNl)感染に対する対応 (Q&A)」を2009年5月に作成し、以後改定を加

えてきた。Q&Aで は妊婦の新型イシフルエンザ感染が確認された場合、早期の抗インフ

ルエンザ薬の服用を勧めている。また内科医とも協力し適切な対応をとつていただいた。

その結果t表 1(PDF 77K3)に 示す如く日本では妊婦の重症例も少なく、また
一人の母

体死亡、出さな力、った:これは他国|こ比べて2日以内め抗ウイルス薬の使用率が高いこと、

ワクチン接種率が高いこともその要因であろうと推察される (表2(PDF 45KBI)。、
: これまでのところ抗インフルエンザ薬を妊婦が服用しても重篤な副作用は報告されてい

ないが(症 例数は不十分である:つ いては、本学会は昨年末から抗インフルエンザ薬の妊

婦ならびに出生児に対する安全性に対して、客観的に評価を行うための調査を行った。こ

の度、調査の中間解析を行つたのでその成果を報告する。        「   .、

1.抗 インフルエ:ンザ薬の投与時期と投与薬 (表3(PDF 74KB))  ,

今回、中間解析で詳細を検討できた163例中、147例 (90.2%)がタミフルを投与され

ており、 リ レンザの投与は 15′例 (9.2%)、投与薬不明が 1例であつた。 日本産科婦人科

学会のQ凱  (8月改定)で抗インァルェンザ薬としてタミフルを推奨したからタミ7ル 投

薬斉Jが多かったのかもしれない。また少数例ではあるがタミフルの催奇性について大きな

問題はなさそうだとの論文 (林昌洋他。日病率誌 45:547‐550,7099)が 掲載されたからか

もしれない。                          ,・

Ⅱ.抗 インァルエンザ薬織与時期と胎児 ・新生児異常との関連      :

1)グ ミブルの影響        :              ・

表 3、表4に示すように、絶対的過敏期にタミフルが 14例処方され、3例 の異常 (流産

2例 :ぃずれも妊娠 6週 、早産 1例 :妊娠`36週)で あった。参考までに林らが報告した

絶対過敏期のタミフル投与例 43例 を追加すると、57症例中心室中隔欠損 (VSD)1例 、

流産 3 rll、早産 1例 となった (表4(PDF l13KB))。

相対的過敏期でのタミフル投与は 13例であり、1例 に軽度の新生児黄疸を認めたのみで

あつた。林らの2例 を加えた 15例でも1例の新生児黄疸を認めるのみであつた。  .

比鞍的過敏期ではタミフル投与が 15例に行われたが、
'早

産 (妊娠 j2週)l Fll、新生児

仮死 2例 、微熱 1例であった。                  _

妊娠中期 (16128週)で は58例 にタミフルが処方され、
‐8例 の異常が報告された。内訳

|まVsDl例 、顔貌異常 ,両側多今指■ i lJIJ、新生児黄疸 2例 、低血糖 I例 、早産 (妊娠

36週 )1例 、皮下腫瘤 1例であった。

妊娠後期にタミフル 44例が処方され、児の異常として聴力検査再調査 1例であった。
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2)リ レンザの影響         :             ‐   , |

| リ レシザは相対過敏期に3例:比較過敏期に3例、好娠中期にo例、妊褥γ期1子3 fFll摯

方されたが、胎児新生児異常は認めなかつた:     、     |    : 1‐     .

Ⅲ。総括     -     l     I     ・

絶対過敏期にタミフルが投与された 14例中2例 (14.3%)に流産を認めたが、自然流

産率の15%にほぼ一
珠しており、タミフノンの影響とは考えにくい。また早産も妊娠 36週

であリタミフルの影響とは考え難い。相対的過敏期、比較的過敏期におけるタミラルの影  |

響にういても重篤なものはなかつたご妊娠中期に投与した際、2例 の奇形が認められた

(VSDl例、1顔
貌異常 。両4All多合指症 1例)が 、タミフルとの因果関係は服薬時期から考

え、否定的である。また妊娠後期でのタミフル投与例での異常 (聴力検査再調査)も l Fll

のみで因果関係は不明である:   :       :   ｀          (

リレンザ使用 15例では、いずれめ症例も異常を認めなかったも               :
|               :         _

_今 後、さらに多くの症例を集積し、かつ児の2歳時事で?フオロニアィプが必要である  .
が、現時点での妊婦インフルェンザ感染fFllに対するタミフル投与、リレンザ吸入につき、
特に制限を必要とするような副作用は認められなかoた 。このため新型インフルェンザ感     =

染に対応する Q凱 も変更せず、継続とする。               ｀

平成 22年 11月             .  :                     :

抗インフルエンザウイルス薬投与妊婦の出産と小児に対する特定使用成績調査

評価委員          i     ´     ■   l               .

齋藤 滋
. (富

山大学)                 に    .    .

海野 信 也 (北 里大学)                            .

1水 上 尚 典 :(北海道大学)                 11     1

中井 章 人 (日 本医科大学)               .   :

久保 降 彦 (成 育医療研究センタニ)
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表1妊 婦HlNlインフルエンザ感染の重症例と死亡者数

日本

USA

カナダ

.: ギ リシャ

オすストラリア/ニユー

ジーランド  ■

ブラジル

南アフリカ

.イ ギリス

フランス

'ト
ルコ

‐ :

肺炎 1 17
1CU収容 2(1.1%)

iCuЦ又容 115(22.6%)

+165(計280):

lCり収容 31(11.7%)

iCU収容■3   1.

lCUl又宅罫64‐

つ

つ     :

,

lc11又黎蓼40 1

1       つ    ‐

4人

15人
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1                  ・
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25 :   :

1■0     、

3:     :

40       1

５。９
γ
・

｀
181

525

88

つ

111

つ

０

６

　

　

　

¨

３

５ ヽ
「
「
リ

●

５

　

　

ヽ

２６

　

，
ｏ
　

つ
‘



表21,妊婦HlNlインブル土ンザ感染のリスクと,1 ‐     「
1抗 ウイルス薬使用頻度、ウクチ:ン接種後め自際LL較‐  ■ 1

日本 | ア メリカ●  カ ナダ . オ ■ストラリア

ニュニジ■ランド

. :   母 体死亡(人)|     ´ o l l .56     4  1   ‐ 7: :  =
|                               ｀   ′

1 1   入 院患者(妊婦/=:般).  0.5・1倍*  ｀ 6倍    7倍
・
   ラ .4倍 ‐ :

: 抗 ウイルス薬     11 1  1     1         ■

■      使 用1率        95%′ ′  85蛯 |1    1 1  11蛯   |
‐2日内の使用率

:   88%■
 43%     ‐   1  1 1  ~  |

ワクチン接種  ||_二 : ´ 67%料    13%

す厚生労働省(全入院患者中妊婦0342%:人口に占める妊婦の割合0。9%)

**北海道大学調査        ‐ ・ 1      1



表3 抗インフルエンザ薬の投与時期と胎児・新生児異常との関連

タミフル投与例 : リ レンザ投与例     ｀ 投与薬不明    ´ 、
対象患者数  胎 児・新生  対 象患者数  ― 胎児口新生  1対 象患者数  胎 児・新生´児異常           児 異常|         ´ 児異常

妊娠初期

無影響期(0～27日)(013週)     o .   o '    0     0

絶対過敏期(28～50日)(4‐7週)1  14    13    1 0‐   .0 1

ぃ   1 相
対過敏期(,lγ警甲)(1-12翠)::| 11311‐  1    :3     0

‐比較過敏期(85γl12日)(13`16週) 15‐  1 4     3    ~0 ・

小計 42       8 1`・    6     1   0       ,

1   .妊 娠中期(16‐28週)        58    8   , 6  1｀  0     ■      ■

妊娠後期(29週→          44    1     3 _  01    0

3  1 0   , o    o .  0    0

合計 147    '   17   1     15       .0         1         1



表4′タミフル投与症例の月の異常との関連性
 `児 の異常

今回の調査 林らの調査1
´
総計

無影響期(Oγ27日)(o‐3週)

絶対過敏期(2o～50日)(4‐7週)

相対過敏期(51～84日)(8‐12週)

比較過敏期(85～112日)(13・16週)

(流産2例(ともに妊娠6週)、早
産(妊娠36週)1例)

(新生児黄疸(軽度))

0/20            '

2/43(VSD l例′流産1例) 7"性讐鍮T産3響〕
1/■3(新生児黄疸■例)

γil

0

3/14

0/2３

　

　

　

５

■

　

　

　

１

７

　

イ

膿廃艦鋏 響す句
.T

J 小計  :

妊娠中期(1こ28週)  i
t(妊娠中期は14週以降とすることが1

あるが1ここでは比較的過敏期以降
の16週とした)

VSD l例
顔貌異常、両側多合指症1例
黄疸2例     1
低血糖1例
早産(妊娠36週)■例 |
皮下腫瘤1例

8/60
(転帰不明
2例含む)

妊娠後期(29週‐) 1/44 (聴力検査再調査1例)

服用時期不明 ¨

_総計 19/2■4

("林 昌洋 他 日病薬誌 45:547‐550′2069)
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子富頸力Sん予防ワクチンの副反応報告状況

○組換え沈降2価ヒトパピロ,マウイルス様粒子ワクチン   ‐
品 目  名

料 3■ ¬

サ‐バリックス ・      :          |
グラクソスミスクライン株式会社
平成21年 12月
ヒトパピローマウイルス (Hpv)16型 及び 18型 感染に起因する子宮
頸癌 (扁平上皮細胞癌、腺癌)及 びその前駆病変 (子宮頸部上皮内腫瘍
(CiN)2及 び3)・の予防    :           ‐

(平成21年 12月 ～平成22年 10月)

:601:962本          1                        ,=      .
:40フ5A※

|(来接糧スケジ1■′レを勘業し:これまでの1人あたりあ平均接種由数を 1.`由
' と 仮定して出荷数量より堆計した数)       .

副作用名 件 数

発 熱

失神

意識消失 10

注射部位疼痛 9

関節痛 フ

頭痛 7

浮動性めまい 6

壮 量 6

黒吾′お 5

薫麻疹 5

筋肉痛 5

神経原性ショック 5

筋力低下 ４́

下痢 4

アナフィラキシニ様反応 4

倫食感 3

不正子宮出血 3

疼痛 3

冷汗 3

嘔 吐 3

喘 息 3

血圧低下 3

感営舗厳 2

アナフィラキシーショック 2

気 胸 2

ショック 2

注射部位紅斑 2

蒼 白 2

全身性皮疹 2

口唇腫脹 2

失神寸前の状態 2

その他各1件の報告 51

総計 189

者
始
果録御日

製

販

効

量

数

塑
制

数

者

荷

種
出
接

作
‘業

定

副
企
推



組換え沈降2価 ヒトパピローマウイルス様粒子ワクチン
GBS/ADEMの 可能性のある副 反応報告挙

・
. :             ヽ

※【選択基準】

・GBS/ADEMの副反応名で報告された症例                           ´
・重篤副作用マニュアル③GBSの項に基づき、「しびれ、脱力感ご神経障胃、筋力低下 物ヽが飲み摯みにくい」といつたタ

ームで報告され1症例
・上記タームが経過欄に記載のある症例

年齢(代)・性別 既往歴* 経 過 副反応名 ロット 転婦

ワクチンとall
反応との因果
関係(専門家

=エイ需ヽ

専門家の意見

準 師 4｀明
・ヌ lI 価 思

8先巳賢所骸護よ猛編最5仄糧iヒ帆縫こられ肩から指
までしびれているも膝の裏にアトピー様症状がでている。

目唇 ll E脹

ほてり
喘息
1医p■

感覚鈍麻
アトピー  :

不 明 明
明
明
明
明
明

小
不
不
不
不
不

囚 呆 関 係 4 明` υ

接種後の時間不明。
O
情報不足。  |
O         l
過敏症、全身症状と思われます。GttSは否定
綸 督 十

lυlヽ
`フξl■ サーハリツクスを圧上胴へ肋圧.圧射後より圧肩から上胴涌、況刀愁:

嘔気出現。                 |
ワクチン接種翌日
脱力感は軽快するも、痛みあり。
ワクチン接種2日後         ‐
嘔気消失。
ワクチン接種3日後  ′
痛みも改善。
ワクチン接種27ビ後              ■
2回日の接種。
隣種後から悪寒と発熱(375度)、吐き気、痛みあり。
2回ロワクテン接種翌日

席み以外は少し症状は改善される。        1
2回ロワクチン接種2日後
痛み以外は回復(治療は特になし)。薬疹が出てきたので、クラリチン1日

旧習弓長ダ撃311種,日後  |
薬疹が改善されたが、痛みIよ続く。
2回ロワクチン接種10日後
痛みも消失し、その他の症状も回復。  .    :
1回日、2回日ともロット番号:AHPVA079CA、接種部位:左上腕

注射部位疼痛
無力症
悪心 |
疼痛
悪心
悪寒
薬疹
発熱

へHPVA079CA 侵
復
復
復
復
復
復
復

回
回
回
回

回
回
回
回

困 呆 関 係 4 明` υ
副作用名は脱力感とすべき。無力症は神経接
合部の病気に使用。
O
無力症という語は脱力と同じではなく、易疲労
性を意味する言葉です。脱力感なら「副反応と
して否定できない」でもOKですが、無力症でな
いとも言えず、疲労性に関する情報なし。
O
過敏症の可能性を考えます。GBSは否定的で
す。

‐

30岱 ・女 性 アレルギ‐性皮膚炎
訂婆鶴鵠男:う1「:年

脚こ筋■

墨襦 れ感と疼痛の訴え。右腕に放散:

ヱ争礁畠慮賃雰ξ僣彗を訴えた。
現輩離闘轟

まで酷い副反応
7ま
なかつた。  |

3回目の接種時に疼痛の回復を確認。3回日の接種後は有害事象無し。

辱 ′澤 へHPVA079CA 」復 副反応として否
定できない。
GBSは 否定
自勺。

0    ｀
疼痛は時間的にみて関係あり。GBS、ADEM

8否「F■。
目1反応として否定できない。
O
GBSは否定的と思われます。



年齢(代)・性別 既往歴* 経過 副反応名 ロット 転1需

ワクチンと副
反応との因果
関係(専門家

言工‖薔ヽ

専門家の意見

ZO代 ・ズ lI サーバリックスを臓種
事象発現

輌力低下 HヽPV A079BA 泰四 優 肩散 4｀足 υ
筋力低下の内容が不明で、因果関係を評価
できない。
O
情報不足。
0        '
筋力低下の側がわかりませんも投与側なら、

唇星繁昇螢皇言Fぎ争事:崩岬年ある●
2 0代 ・女 圧 ワクチン接種当日

100o注 射(右上腕三角筋)  |
ワクチン接種2日後
注射部位の疼痛、右上腕拳上制限の訴え
ワクチン接種28日後
眈00注 射(左上腕三角筋)―〉異常なし
2回ロワクチン接種14日後     .
1日日の注射(右肩)が痛い。整骨院受診。
2回ロワクチン接種21日後     :
整外科受診。       _
疼痛低下tしびれ(→―〉リハビリ開始。・

右肩の外旋:可、内旋:不可、右棘下筋の萎縮有り。
2回ロワクテン接種26日後
リハビリ→右肩内旋不可、挙上可。
リバビリの内容:
“)関節可動域運動
縁)筋カトレーニング         ‐
0)軟部組織のmoЫ‖zaJon     ‐

層新彗黎「
ン接種37日後        ‐

、

圧 射 封'露 洛 踊

筋力低下
AHPVAυ ′VLjA 牲 状

軽快
i肩取 4｀疋 0

注射部疼痛は冨1反応として否定できない。筋
力低下は痛みのためか、関節炎のようなもの
があつたか不明。注射で棘下筋の姜縮がくる
のはおかしい。GBS、ADEMは 否定できる。
O
情報不足。
O   l
投与側であれば、局所症状と考えます。GBS
は否定的です。

20ft・ヌlI い至 甲 囃 狂 ワクチン接種当日
頭痛、脱力感が発現。
悪心、嘔吐。
ワクチン接種5～11日後
ロキソニン頓用。
LOT番 号:AHPVA007AA、接種部位:左上腕三角筋

頭痛 ■
‐

筋力低下
注射部位疼痛
悪心

AHPVAuV′ AA 倶
復

日
回
明
明

禾
未
不
不

働電反0こ し■■
定できない。
GBSは 否定
的。

υ

頭痛、疼痛、悪心は注射直後で副反応として

喜属FFl
筋ヽ力賃

下,情平不尋悧定下

弊闘蹴論結羅舞雪犠と計
｀

ればなりません:

塁身症状とてのヽ 反応と思われ す。.

JU代 ・ヌ [ 不 明 他院でサーバリックスを接種し、1週間から10曰くらい経過している。左
肩に接種されたと言つているが 右ヽ正中神経に麻痺が見られる。

4 り`月 隔 手瞑4｀夕E

反対側め肩なので「因菓蘭榛不萌」でもよい。
O
情報不足。
0
投与側ではありませんし、また正中神経麻痺
のみですので、他の原因を考えます。GBSは、
単神経麻痺であれば否定的と思います。

*原 疾患、合併症含む。



組換え沈降2価ヒトパピローマウイルス様粒子ワクチン   :       :
シナフィラキシーとして報告のあつた副反応症例※     i

※ 選択基準       ヽ                                      `

副反応名がで「アナフィラキシー」、「アナフィラキシー反応」、「アナフィラキシーショック」、「アナフィラキシー様反応」として報告された症夕1

●



No
年齢(代)・

性別
既往歴* 経過 副反応名 ロット 転帰

ブライトン分
類レベル
(企業評価)

ブライトン分
類レベル(専
門家評価)

専門家の意見|

`υκ・ヌ糧 C″ lD ′`υ サーバリツクス0.5ml、覆上別二月潤カヘ1カ圧。
ワクチン接種2分後、
息苦しま■l首のところが苦しいと訴え(→冷や汗(→、SP0295-96%。
ワクチン接種35分後、             、      ｀

帰宅。                   1

アアノイフヤン‐…ンヨツ
ク
ヮクチン接種部位疼痛

HヽrVAU′ υじA 四 饉

回復
4 Э思苦しさを呼吸器のmねor圧状と考えても、診断の

ら須条件を満たしていない。
Эブライトン分類の症状の記載力ぐ乏しく、判断できま
ビん。ワクチンに関連しているとは思いますが、迷走

B繁甥 蓼壼営息ゼ鯛 tキ嘉鍵 はぁり。

υlヽ・ヌ 性 (～ 刀 ～` 7-ハ リツク村 斯 黙 旗 程 司:世:徊工 別 二 月 助

ワクチン接種20分後         t
待合室にて発汗、気分不快で横になる。ベッドヘすぐに移動、BP70に低
リブ襲夕理亀露」乳露撃朝省f瞬

ス″`ポF'ン14mllFl l
3りγ」建種35分な
号りγ」曇燿1醸乾ξ

オフ`リ
ンA ttα。

救急車、BP106/66。他院へ搬送、バイタル安定。ソルコニテフ200mg、ク

1,ま,m:;)」1lFfl:丁
ゲ
T'11

篇
wの 症体を認

rま |た
で
|よ

う
11'ユ Fい

る浮
叫

めまい

過敏症反応が現れる前にどれくらいの量の被疑薬を投与していたでしょ
うか,サーパリックス1回目     :           |

轟 基た書議茫寵電Vi男″f豊100分
離

   |

膚量業'層ギf:準
コ燈|が現えたこLダ11●や

ふ?]ょぃ、片甲

イラキシ‐ショ AHPVAO′ 9UA Щ 優

植お儀撃あ窪眼纂冨毬宵器写:1)計雰策篠ど纏
ない。血管迷走神経反射の可能性もある   :
Oブライトン分類の症状の記載が乏しく、判断できま
せんちワクチンに関連しているとは思いますが、迷走
神経反射の可能性が高いと思います。
Oアナフイラキシ‐反応ではない。関連はあり。



,0

No.
年齢(代)・

性lll.
既往歴* 経過 副反応名 ロット 転帰

ブライトン分
類レベル
(企業評価)

ブライトシ分
類レベル(専
門家評価)

専門家の意見

1 0代 ・ヌ 狂 熟 サTバ リックス2回日の機種を行う。
ワクチン接種7時間後                f
全身の発疹、咳を認める。
ワクテン接種21時間後
母親よリサーパリックスの注射後7-3時間後より全身の発疹、咳、体調
不良ありと電話あり。来院を指示。     ´
ワクチン接種22時間後      ・

晟糧紺 奄棚 星署Fん 1｀
"Q錯 銹

?、
囃 9T'呪

ワクチン接種22時間30分後      :

琴第酬 量]島なり。叩
∝れば9o,ィドF安1浄とす,。

ポララミンlT内月風。
ワクテン機種24時間後                   _

琴〕塊 経 鰍 雰継
耐Ⅳ'日口0,ィ5ヽ再度

T快
あり。

下肢の紅斑消失。日1110/70、Sa02971,77嘔 気あり。
ワクチン接種25時間15分後
起き上がっても不快なし。    :
ワクチン接種29時間15分後  ・

フリ箕男凛霜躙 ]呼腎亨F甲
≒婢症なし。

「舞シ機種"時間後:
男輻 自:彎

より離あ
ィ
。研'7。i ‐

他院でtステロィドの点滴及びアレロック、セレスタミンを処方。

麗蔦″,状 1認
めま|たでし

|'か
?悪

■
lEn■ヽ下痢、■1疹

、眠瞼浮

過敏症反応が現れる前にどれくらいの量の被疑薬を投与していたでしょ
うか?サニバリックス2回目の投与後

羹暑曇累繋瀑鑽纂珊β季ギ  |
投与中止/再投与後の結果:サーパリックス2回で投与中止 _
既往歴:大きな疾患での治療歴なし。薬斉J投与価去)は不明

本剤接種時の体調不良などの異常はありましたか,いいえ
本斉り機種後から病院を出るまでの間の体調不良などの異常はありまし
たか,いいえ
本剤接種後7-8時間後より、全身の発疹、咳、体調不良を訴えています
が、意識低下や意識消失はありましたか■いいえ

本症例の機種形態:個別機種 :
LOT番号:AHPVA097AA
接種部位:上腕三角筋(左腕)

′アノイフヤンー採又ル●
咳嗽
全身性皮疹
浮腫

AHPVA097AA
( 2回日)

駅
復
復
復

牲
回
回
回

羅豪38讃73記H樫取卍留驚引警毀|ぎ響駅移野
い。4または5
0アナフィラキシーではありませんが、ワクチンによる
アレルギーの可能性はあります。
Oア ナフィラキシニ反応ではない。関連はあり。



No
年齢(代)・

性別
既往歴* 経過 副反応名 ロット 転帰

ブライトン分
類レベル

(企業評価)

‐ブライトン分
類レベル(専
門家評1面)

専門家の意見

101ヽ・ヌ 糧 辮

贋曾趣名M、 離 ■
朧踊臀誅品挙上。 ‐    1'
ワクチン機種25分後

1翻琲鱚番『年` I II_
繕魏盤XまL鰍澤娑曇t、て  ‐
事象発現前に有痛悩′感情束1激の有無ル、いえ

穏れた事泉なし′ ‐  ―
エピツードに関する前兆あるいは警告の有無:いいえ  、
事象の前に汗をかいていたか?あるいは暖かいと感じていたかいいえ
徐 発々症tあるいは突然発症:嘔気訴え3-4秒後     :
転側の仕方:ひざまずき落ち込む        ・

醤塁籠彙漏覇h」ぶ了
~ゼ

呼吸パターン浅表性    ,|

摯着鮎連しだ動」の発轟なし      '
咬舌の有無:いいえ     「  '   ,         ‐

完全に意識消失していたか■はい、15秒程度
薬Allの服用の有無t しヽ)え     ‐   ｀
事象は仰臥位あるいは頭位で回復したが■はい
パイタルサインBP85-38 1ol(ワタチシ接種15分後)。―下肢挙上-100-

60P01(ワクチン接種25分後)から101■62P60(ワクチン接種40分後)OK

羅峯宅離嬌ず肇電鍵」慇負野椅ぶ観与よ雀し迪鳥し、ぃぇ|
量吾揚 3湯;翠瓢l'り事弟嚇喬激蝠
熟縦欝盤i畜♂

疹ヽ喘息等)なし

書型3螺鯨愛
いいえ     :

薬剤の服用:いいえ

患者に症状を認めたか■悪心、意識消失
過敏症反応が現れる前にどれくらいの量の被疑薬を投与していたか,
サ‐パリックスa5ml          ´
治療内容についてま静、下肢挙上
本事象はどれくらい持続したか■lo分

暴萄績雪畠[星f皇亀驚紺:とま二特になし    :
他の薬Allでアレルギ=反応が現れたことがあるでしようか,いいえ

/ア フイフヤンー薇反応

FIPVA09T
回 優 0意 識消朱を循環器のmhor症 状、暇気を消化器の

mhor症 状と考えると、レベル3
0ブ ライトン分類では2になりますが、これはアナフイラ
キシーとは思えず、迷走神経反射と思われます。
O迷 走神経反射



料 3-2

Hib(ヒ ブ)ワ クチンの副作用報告状況  I

O乾燥ヘモフィルスb型ワクテン(破傷風トキソイド結合体).:     `
品.日  ｀名 :アク トヒブ'製
造販売業者 :サソフィパスツール株式会社 ,          1

販 売 開 始 :平成20年 12月

効 能 ・効 果 :インフルエンザ菌 b型 による感染症の予防 i    :

販売開始以降の副作用報告状況 (平成 20年 12月 ～平成 22年 10月 )
副作用報告例数 :44例

企 業 出荷 数量 :2,3o3:Ooo本         :
推 定 接種 者数 :140‐万人※         i

:  ` |:(※ 企業においてこれまでの予約販売にて把握した推定の接種者数)

副作用名. 件数
.熱

性 痒量 9

発 熱 8

痙攣 . 5

アナフィラキシニ反応 4

血小板減少性紫斑病 4

発疹 4

多形紅斑 3

葦 麻 疹 i 3

アナフィラキシー様反応 2

全身紅斑 2

特発性血小板減少性紫斑リ 2

脳 症 2

その他各1件の報告 10

総 : 58



乾燥ヘモフィルスb型 ワクチン(破傷 風 トキソイド結合体 )|
GBS/ADEMの可能性のある副反応報告X     ｀

※【選択基準】                         、

:瑯 剛 9里ワ 応 譜ξ脇 雪 斃 、軋びれ、読力感、神経障害、島男Lギ、物が嵌み込みにぐЧ五 ら`た夕_ム●風告:れた症励
・上記タームが経過欄に記載のある症例

年齢(代)。性別 既往歴 経過 目J反応名 ロット 転帰

ワクチンと副
反応との因

果関係(専門
専門家の意見

1 `晟 ・ス I

ζ名『ち馬肝言呉言ット番号:E0111)を左二腕に皮下接種。
接種直後観察時、異常なし。
ワクチン接種翌日                        r
傾眠傾向、四肢脱力が発現。発熱なし。         :
激しい感情の起伏はなし(情動脱力発作:否定)。

フ; ご゙鱒雪遭詈雪デ審籍惟理しご
ク
ア
ン接種医療攣関への受診を推警導る。

′`イタルサイン:異常なし

身体所見:姿勢を保てない状態(立位:ふらつきあり、座位:介助が必要)
傾眠傾向、四肢脱力、歩行時のふらつきを伴う、脱力発作と診断。1   ,

器姜ま鱗裂鑢臨11駒」
い
「
ため入院

発熱なし。
加療せず。
ワクチン接種2日後

階農「甲
失。、 ■      1

ワクチン接種3日後        _
症状から回復。
ウクチン機種5日後         .              ‐
外来フォロ,アップ時 異ヽ常所見なし:
EEG、頭部QTスキャン等検査の実施なし。

llR73発1・ト 回 倶 因 呆 関 l . F . 4明ヽ

ApEM、68Sとしては時間的、症状から否定できる。脱力発作

各[周 l筋脊
など)を管定できる検査可見がな

`、
因果関

Fは
0
脱力発作という症状名に留まり、腱反射などの重要所見が抜
けており、ギラン・パレー症候群とは判断できない。仮にギラ
ン・パレーで座つておれないくらいの症状になったら、数日で改

言
する●牛

警
理であ

争

基礎疾患なく、接種後におこっており因果関係を否定できませ
んが、事象が不明確であり、また数日での軽快ある。「因果関
係不明」とします。

1回昌アクlビプ(ロット番号に0111、接種部位:不明)を農下接糧。
3回目DPTlタケダ薬品工業、ロット:vo55D、接種部位:不明)を皮下接種。
ワクチン機種,2日後       ‐
右顔面神経麻痺を発現。
報告医師の医療機関受診。                  ´
頭部CT:異常所見なし
ワツサーV(混合ビタミン)02g/day、アデホスコーヮ100●g/g

3詳ゝ 轟ツ
拗 α3ノ

=鰤
融。

リンデロンシロップ01■g/mL(ステロイn llぃγday(～漸減)投与ご
日付不明(約2カ月後)              ,

軽快傾向となる。
日付不明

回復。         ,
ワクチン機種108日後

埋弓ら禦5曇召告矮贅
ロツト雫・

w 響ヽ維否の教警種。
左顔面神経麻痺を発現。          :

器 黎 芦  _ |
2回ロワクチン接種7～14日後           ―
リンデロンシロツプ01mg/hL(ス テロイn10m/day(～ 漸減)投与j
2回ロワクチン接種8日後
頭部MRI:異常所見なし    :

師 酪 窃 駅 犠 未勘 眸 。
・

・  1:.
2回ロワクチン接種,27日後
治療継続中。

隕 回 嚇 澤 E0111

E0299

1猫
目は一月以上も経過しており因果関係不明。2回日は時間

選|:験
聰霞鼻11皐ξ漢翼事

な

∵
lヽ

肯

「

する

「
拠も

,tl

担当医同様、初回は関連性なし。2回目が「副反応として否定
できなしЧに相当すると考えられる。         |
0

鰯 鮮 霧 9『喘 織 離 也∬ 膿 箭 献 観
ルス感染や、サルコイドーシスなどの(感染であれば))が必要
ですので、情報不足とします。



乾燥ベモフィルスb型ワタチン(破傷風トキソイド競合体):
アナフィラキシーとして報告のあらた副反応症例挙

奇震需賜曇膚lプナフィラキシー」、「アナフィラキシー反応」、「アナフィラキシーシヨラク」、「アナフイラキシー様反応」として報告された症例



ヽ

No.
年齢(代)・

性別
既往歴 経過 副反応名 ロット 転 帰

フライトン
分類レベ

′じ

プライトン分類
レベル(専門家
華イ而)

専門家あ意見|

0 ケ月
・
男 1 王

歴、初回アク
トヒブと2回目
DPT併 用接
種の2日後)
外耳炎く既往
D

1初回アクトヒブと2回目DPT併用機種の2日後に一過性に発熱(38β℃)し、
翌日解熱した既往のある症例。

2回目のアタトヒブ(ロット番号:D1074)を右上腕の皮下に接種。3回日の
DPTを左上腕の皮下に接種。          i
ワクチン機種30分後～1時間50分後
昼寝。 起 床時〔泣き方が異常。
ワクテン接種1時間50分後
発熱:38.4℃
ワクチシ接種2時間55分後

[客
ンを1種 |キ診

摯所を零診9発
警

:38.,マ
l顔

色悪くなく笑
甲1見

ワクチン接種3時間10分後   ´             ´
母親が症例の異常を訴える。
泣き方、呼吸に異常(苦しそうな呼吸).  1       1
アナフィラキシーシヨックの疑いにより、ボスミン(エピネフリン、気管支拡
張剤)10mgを筋注。
首を後ろに反らせるなど不穏な状態。救急コール.
救急搬送時、発熱:39.4℃ 酸 素吸入をしながら救急搬送。   ｀
搬送中、両下肢にチアノーゼ、意識低下を認める。他の医療機関到着。
HR:220-200、不整脈なし。嘔吐、痙摯等なし。
ワクチン接種4時間後  、      1
発熱:39.4°C    I
ワクチン接種4時間20分後
026Lマ スク、Spo2 10銘、HR:200。泣き止まず、非常に不機嫌。四肢
チアノーゼ、皮膚軽度蒼白。     '    、
ワクチン接種4時間30分後
ソフレダム(輸液)点滴 100mL/hにて開始。 ク レイトン(ヒドロコルチゾンリ
ン酸エステルナトリウム、ステロイド剤)50mg静注。

ワクチン接種4時間40分後          :
ベネトリン(サルプタモール硫酸塩、気管支拡張剤)吸入0.lnL+NS
10mL吸入
喘泣している間のHR 220台、泣き止むと160台b
発熱:39.2℃                  ´

民観戒F5嘲:0分1    _
機嫌改善t皮膚色改善。 02使 用せず。Spo2 100%
ワクチン機種10時間後

Z界 環 鶴 議 爾
015Tぃ

PⅣ
:  |    |

機嫌よし、特に問題なくミルタ再開
ワクチン機種40時間後               、
体温:38-39℃、再発熱。咽頭発赤あり、発疹なし。

係響疏竜響観轟亀も、細11卿懇へ轟  ・

アナフイラキシーショック 回 復 4 4 0-運 の症状は発熟に伴う症状と考えられ、症例定
義に合致しない        .
0ア ナフィラキシ‐の基準は満たしませんが、ワクチ
ンに関連した症状と思われ、詳細な情報が望まれま
す。
Oア クトヒブとDPTのどちらかが関与していると考えら
れる。発熱が認められており、アナフィラキシーと判断
しにくい。



輌

No l
年齢(代)・

性別
既往歴 経過 副反応名 ロツト 転帰

フライトン
分類レベ

Jじ

フライトン分類
レベル(専門嫁
ヨコE`需ヽ   :

専門家の意見|

18ヶ月・女
性

'
食物アレル
ギ=(合 併
症)、アトピー

性皮膚炎 (合
併症)、中耳
炎(既往歴)

製造販売後臨床冨■験に,カロしている症例。願 験看識ガ1コード:A■15-

01)    . _

アクトヒブおよびDPT(北里研究所)を追加免疫として接種。
ワクチン接種15分後
全身掻痒、膨疹 出現。
ワクチン接種25分後
クラリチンDS(ロラタジン)1%
来にて観察`

0.5s. 7rl.:=ytr >1% 1.28 tfrnt. rl

葬鴛隠≫:‐   ■
ボスミン(アドレナリンn08mgを 筋注。
ワクチン接種1時間40分後
ベネトリズサルプタEE―ル硫酸塩)吸入液0.2mlを吸入。水様便あり。
経過よリアナフィラキシニと診断。入院。

7ιttκ彗聖覗雪只フ感ワ争りι多レトニプロンナトリ̀幻 20M壁 轟 :
ワクチン機種16時間20分後
・7ルメルコート20mgを静注。アナフィラキシニ症状の消失を確認。退院・
姜 J晨:同 箱 _  ′

           .

アナフイラ千ツニ
回 候 1 υ =身 預 祥 を反 層 の mり orJI仄 、啄 ぉょ ひ蝙 l15乞け 収

器のm可or症状とすると、レベル1
0レベル1と思われます。
Oア クトヒブとDPTの あ らかが関与していると考えら
れる。アナフイラキシー反応である。

6 2 3ケ月
・ヌ

性
黙 アクトヒフ(ロツト番号:E0394)を胴に反下授種。

ワクチン接種5分後
接種部位に発赤、腫脹を認める。           ,
肩背部に専麻疹が発現。 咳 嗽、喘鳴なし。 ‐
ヮクチン接種9分後

脱歪務歪身
ピ|フイリィ)m mLをァクトヒブ構干部牛弯

らlcm位下方?T
ワクチン接種15～19分後
奪麻疹消失傾向。機種部位の腫脹(=紅斑):20mm Xlomm

ボ貧葦男寓目響盆鰭作用による顔面チ|ノニもは消失。|
背部の専麻疹消失。顔色改善。くしゃみ、鼻汁発現。 ・
ワクチン接種45分後   _
くしやみ、鼻汁軽快。
ワクチン接種0,分後
咳嗽、喘鳴なし。回復と判断。
下記3剤を処方。     :
デカトロンエリキシル(デキサメタゾン、
同日投与終了:  ・

ステロイド剤)5mLx2回 /日、

卿 歩鶏 外 マИ ン酸;甲ルカ =ラ」 抗|あ 畔 二ぶ

鷲野
X3早

`日, 1    :

ワクチン接種翌日 ́                 ‐     :

再受診。

離締鶴督‰諄‰WT鬱 ||。
ワクチン接種2日後                 ・
アタラックスPシロップ、アニミングンシロ'プ投与終了。

/ア フイフ干ツ= Lυ394 回 侵

舗 躙 露頴霧 黒8り魏 難霜 鍋 き
れてぃない。くしやみ・鼻水は呼吸器のminor症状とす
ると、レベル2または3
0レベル3と思われます。
Oアナフィラキシー反応.局所反応あり。    、



一　
〇

No
年齢(代)`

性別 | 既往歴 経過 副反応名 ロット 転帰

ノフイトン

分類レベ

リし

ブライトン分類
レベル(専門家
きエイ需ヽ

専門家の意見|

5ケ月
・ヌ 1王 騰 アクトヒブ(ロット番号:E0591)を上腕に皮下接種。

ワクチン機種20分後  ,
接種部位局所に発赤、腫脹を認める。
呼吸音は清明。皮膚色および末梢循環は良好、意識清明。表情もよく、
局所圧迫しても痛がらず。       1
局所の直径5cmの発赤と軽度腫服あり。リンデロンVG(外用ステロイド
剤)塗布。                      '
ワクチン接種29分後
局所腫脹が増強6ク~|メングし、バイタルをチェック。 Sp02:93% HR:
150   1     1                    _

昂勒 畠ある。Sp眩"%自R●8
症状が徐々に悪化している印象あり。
ワクチン接種31分後
診察のため身体を起こした際、上気道狭窄音あり、気道分泌物増加。
アナフィラキシーを疑う。    ―           i

ワクチン接種32分後            _
メプチン(プロカテロ=ル 塩酸塩)0.lmL+ス テリネブグロモリン液(吸入

りし儡 後 1    :
ボスミン(エピネフィリ〕ガ 0.03mLを右大腿部へ筋注。
喘泣。 Sp02:100%まで上昇 HR:200
ワクチン接種35分後              :

鷲£‰だと推 贈 糊 ∫%赤 、高 尉ま1腕 全体から前腕に友ぶ。
´

ワクチン接種38分後
救急コール。Sp02196К哺泣中)H薇 :206備泣中)
ワクチン接種39分後    .

リクチン接種43分後
救急隊により他の医療機関今搬送6
ワクチン接種日 (llLの医療機関到着時)
局所の腫脹は消失。||    、

ワクチン接種日
静注点滴により、経過観察。
搬送先の病院から帰宅。転帰:回復    .

アナフィラキシー ヒU09 日 餞 O上 気遭狭窄は、気遭分泌物によるものと考えられ、
症例定義に合致するとは判断できない
Oレベル2と思われます。
Oアナフィラキシー反応.局所反応あり。



料 3-3

小児用肺炎球菌ウクチンの副反応報告状況

0沈降7価肺炎球菌結合型ワクチンi(無毒性変異ジラデリア毒素結合体)
品  目  名

製造販売業者
販 :売 開 始
効 能 ・効 果

プレベナー水性懸濁皮下注 .
ファイザー株式会社
平成 22年 2月

肺炎球菌,(血清型 4、ヽ6B、 9V、

性感染症の予防

14、lёCt 491及び23F)1による侵襲

(平成 22年 2月 ～平成 22年 10月 )

推 定 接 種 者 数 :70万 人※  ′
(※企:業が実施したサンプリング調査により得られた年崎階層の割合を基1手、

1       荷 数量より推定した数)             .

冨1作用名 件数

発 熱 17

白血球数増加 4

痙 量 3

血小板減少性紫斑病 3

発疹 3

熱性庫量 2

特発l■血小板減少件紫脚病 2

アスパラギン酸アミノトランズフエラ■ゼ増加 2

アナフィラキシー様反応 2

多形 締 斑 2.

嘔 吐 2

中耳炎 2

C一 反応性蛋白増加 2

注射部位紅斑 2

その他各1件の報告 16

総 数 ′64′

副作用報告例数 :42例

企 業 出 荷 数 量 :1,260,808本



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)
アナフイラキシーとして報告のあつた副反応症例※

奇艦 キアナフィラキシーム「アナラィラキシニ反:」、「アtヮィラキシ=ショックム「アナワィラキシー様反応」として報告された症例

N

10月 31日 入 で

年齢(代)・
性別

既往歴 経過 副反応名 ロジト 転帰

ブライトン分
類レベル
(企業評価)

ブライトン分
類レベル(専
門家評価)

専門家の意見

: 4 刀 月
・ス l I E夏 物 /レ ル ヤ ー ワクテン援種4ヶ月可

出生。
出生時の体重:3.2Kg。
分娩時の異常:無          1
出生後の異常 無ヽ      r         i
手L児検診時の異常:無
ワクチン接種1ケ月前             ‐
BCG接種。
ワクチン接種日
近医(開業医)で肺炎球菌侵襲性感染症の予防にて本剤0.5rnL機種。
接種時の体温:不明。   .              ‐

,多 ;2躍 IJ場豊諄万71i::[嵐 出て=1た 11院 t
ワクチジ接種13時間後
当院救急外来受診`

魏わ斃 発、蹂柔ら響攣禦生し後、サらシゾ多“林g静菫投
与、入院。   ‐             .

抗アレルギーに対しポララミンシロップO o4%lmL×2回'日経口投与(～
ワクチン接種2日後まで)。
ワクチン接種18時間後            .      1
症状改善傾向。母乳栄養で母早L経由による食物アレルギーと本書Jによ
るアレルギーが疑われていた。

入院中に母乳栄養開始したが症状の再発はなかづた。
ワクチン接種42時間後
アナフィラキシー症状は回復、再発なく退院。
ワクチン接種7日後

｀・

外来で採血.:                       |
牛乳、小麦、卵、サパのRASTを調べたところ、卵白が2+で陽性。
母の卵摂取歴は不明。これまで母乳栄養のみで離手し食はまだ。

/ア ノイフヤンー 億 反ルふ 09H01 A 図 候

是喬量醤借ζ亀i言 Fを 「「?甲|°rF状 |1下
も、

Oワ クチンには関連があると思いますが、副反応とし
ての発熱なのか、アレルギーなのかは、全身発赤が
蒙麻疹なのか、発熱にともなうものなのか?詳 細情報
が望まれます。 |

日彙謝:紹当LFマ
イ7キシT下はな

いと思われる。



ω

No
年齢(代)・

性男1
既往歴 経過 副反応名 ロット 転帰

ブライドン分
類レベル
(企業評価)

ブライトン分
類レベル(専
門家評価)

専門家の意見

」刀 月
・
ス 1 氏 釈 首 `し 本剤0.5mLおよび三種混含ワクチン0.5mLを同時予防授種。

20分後くらいから下肢を中心に全身の発赤、不機嫌となり、再受診し

朱私嫌、顔色不良もあり、ボスミンを筋注した。    ・
その後、30分ほどで全身の発疹等の症状が回復、全身状態良好で治癒
と考えた。                      1
ウクチン接種2時間後                    ´

混合ワクチン:1045opm、S.1143%、陰性。
肺炎球菌ワクチン:1017●pmt S L14喘、陰性。

皮内反応テ策 にて三種混合陰性でプレベチニ陽性反応。原因は不
日員

帰宅した。

イアフイフヤン~億 ヌ ル| 口 復 O下 肢を中心とした全身発赤を反層のmaor症状とし
ても、診断の必須条件を満たさない
Oブライトン分類の症状について、追加情報が望まれ
ます。             :
Oアナフイラキジーではない。因果関係はあるが、ど
ちらのワクチンによるかは不明。       ｀

1 歳・女 1 主 llmtt tttL児て ″

息)、喘息〈気管支
喘息)、副鼻腔炎

品 ち写夢
1廻

]Iの接種0年前|“口接種済“ 、左上腕。
ワクチン接種
本剤(0.5mL/日)右 上腕に接種。              :
ワクチン機種約10分後
観察中の得も合い室にて数回の嘔吐を来たす:呼びかけに反応あり。
蹟面蒼白の為、診察にただちに移動した。 ヽ
その時点で発疹、泣きあり。しばらくして徐脈、冷感が発生した。
この時点では、バイタル 血圧90/60、脈拍90/分、SP02 96%
意識もうろう、顔面蒼白、冷汗を認めアナフィラキシ‐ショックと診断し、
ボスミン0.lmgを左上腕に皮下注(診察室に入室後5分位経過)
その数分後(3～5分)顔色不良、冷汗、=識 もうろうが持続した。
2回目のポスミン0.lmg左 大腿部に投与した。その5分後に発語を認め
た。                        ,   「
診察室に移動した。嘔吐は認めず。顔色は不良であるが、動き出し、室
内を歩き出した。

しョックを来たした、約20分後から、口唇色がもどりはじ

3梵鎮檀露雰覆
。襲'否劇ま持続し■p ■

き識 T奮駁協銀鑢駆葛ダ鶴 語4駆冠雪
5瞼 盤曾宅した。

現勇う寡整尾鉗19し
元ヽ気であるFとを確認した。アナフィラキィ

ー

アナフイラキシ=シ ヨツ
ク

υ‖L喧 を 、先 珍 り 1■択 か 4｀明 C

あり皮膚症状の定義に合致するか判断できないし■
分な情報が得られていないため、症例定義に合致す

8嘗鴇誘こ農竃うしなしヽ部碁もありま子が、アナ;ィラ
き棚 よるかは不明である力ぐ,因果関
策き謙鳳 諄理Fわ

からず、アナフィラキシー

―
、



《平成22年 度補正予算》

○ 予 防接種部会における意見書 (10月 6日 )や 、国際動向、疾病の重篤性等にかんがみ、
子宮頸がん予防 .(HPヤ)ワ クチシ、ヒブ (ィンフルエンザ菌b型)ワ クチジ、小児用諦炎
球菌ワクチンは、|‐予防接種法上の定期接種化に向けた検討を行うこととしている。

○ これを踏まえ、対象年齢層に、、緊急にひととおりの接種を提供してtこれらの予防接種
を促進するための基金を都道府県に設置して補正予算において必要な経費を措置する: :‐

基金の対象疾病

‐基金の設置  :

負担割合  ::

基金の期間  :

その他
′
  :

ウクチン : 子 宮頸がん予防 (HPVLワ クチン  |
ヒブ (インフルエンザ菌b型)ワクチシ
小児用肺炎球菌ワタチン ,      1

基金は、都道府県に設置 し、市町村の事業に対し助成する|

(都道府県事務費1/2は 都道府県負担)
※公費ヵバー率9割:市町村における柔軟な制度設計は可能

平成22年11月26日 (補正予算成立日)ん 平成23年度末まで
※補正予算成立日から適用

′
            _  |

被害救済に万全を期するため、■二五象事業には民間保険ヘ
健慶被害副反応報告が行われるための措置を講じることを要件とす
る
※平成23年度予算概算要求に計上してぃる子宮頭がん予防対策強化事業は



本事業の接種の対象者は、以下のとおり。      ´

鹸 1蝠 懇 .激 霧ヽ

ワクチン    .
患者数
(年間)

重症/後遺症
(年間)|

死亡者

(年間)

子宮頸がん予防
ワクチン   :
(HPVワクチン)

・子宮頸がん l

8,474人
~

※子宮の部位不明がん

813人    |   ミ

※上皮内がんを除く
(2005)

子宮頸がんによる死亡者 2,519人

※子宮の部位不明がん 1,390人

(2009)

ヒブウクチシ
(Hb(インフルエンザ菌
b型)ワクチン)

七ブ髄膜炎

(推計)

271～452人 :  、
(5歳未満:10万人当たり5～8.3人)

髄膜炎患者のうち
20-300/0

(CDC)

※感染研Hb発生デ‐タ
ベース等では11%

※聴覚障害等の後遺症

髄膜炎患者のうち
3～ 6 0 / o         ‐

(CDC)         .

来感染研Hio発生データベース
では2.3%

小児用肺炎球菌
ワクチン

髄膜炎    ′

142～155人

髄膜炎以外の侵襲性感染症
(敗血症、関節炎など〉
1,022-1,139ソt

髄膜炎患者のうち
1 0 %

※聴覚障害等の後遺症

髄膜 炎患者のうち

20/0

出典:ファクトシート(平成22年7月7日版)を参考に作成

2



厚生科学審議会感染症分科会予防接種部会においては、:新たに公的予防接種の対象とすべき
｀

疾病・ウクチンを含め、今後の予防接種ああり方全般について検討を行つているところであるが、現 |

在、部会の下に小委員会及び作業チームを置いて検討を進めており、その考え方についてとりまとめ
を行つた上で、部会としての提言とすることとしている。                ヽ
:■方、厚生労働省においては、ヒトパピローマウイルス(HPV)ワクチジの接種促進を念頭においた

特に、

①wHOが 全ての地域に向けて接種に関する推奨の勧告を行っており、先進諸国でも実施されてい
るものの、我が国では未実施である

②ベモフイルスインラルエンザ菌ら型(Hib)、肺炎球菌の感染による細菌性髄膜炎で乳幼児が死亡
しt HPV感染による子宮頸がんで死亡する女性も多い      ｀        1

③ワタチンの有効性は高いと評価される          ‐  i  l

④Hib、肺炎球菌は、重度の後遺症の発症頻度が高い    ´              :
こと:その接種促進に対する国民の要請も高ぃことからtHb、肺炎球菌、HPVワクチンは、予防接

種法上の定期接種に位置づける方向で急ぎ検討すべきである。

なお、米部会においてはJ引き続き:水痘、おたふくかぜtЁ型肝炎等その他の疾病・ウクチンも検 :

討を進めるとともに、予防接種に関する評価・検討組織の設置についての議論等を行い、今後の予
防接種のあり方について提言をとりまとめることとしたい。       |

‐   :     ‐       1           平 成22年lo月6日
厚生科学審議会感染症分科会予防接種部会部会長

.|   .          =   i 加 藤 達 夫
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各ワクチンの添付文書



**2010年 11月改訂 (第4版 )
*2010年 3月改訂

ⅢⅢⅢ I
細菌ワクチン類  t
生物学的製剤基準 t     '
乾燥ヘモフィルスb型ワクチン
(破傷風トキソイド結合体'    :

アクトLフlbl
承 認 番 号 21900AMY00007

薬 価 収 載 適用外

販売開始 20o8412月

再粧 結果 再審査期間中

国 際 誕 生 19942月

※注意=崖師等の処方せんにょり使用すること
貯  法 :しゃ光して,2～8℃に保存
有効期間 :製造日から3年(最終有効年月日l■外箱等に表示)

本剤は,ウ シ成分(フランス産ウシの肝臓および肺出来成分, ヨーロッパ産ゥシの乳出来成分 米国産ウシの血液およ0さ臓由来成分)を製造
工程に使用している。本剤接種による伝達性海綿状脳症(■3Ё)伝播のリスクは理論的に極めて低いものと考えられる力ヽ 本剤の使用にあた:っ
てはその必要性を考慮の上,接種すること(「重要な基本的注意Jの項参照)。

:   Ittli:夕IIT「
(3)本剤の成分または破傷風トキソイ

.ド
によってアナフィラキ

シーを呈したことがあることが明らかな者

Ψ士所警響
げる者

?,か,予防接撃
1年

うことが不響 4林態

:〔製法の概要および組成 `性状〕 .
*1.製 法の概要    ‐

本剤は,イ ンフルエンザ菌b型(1482株)の培養液から抽出精製
した大膜多糖体(ポリリボシルリビトLル リン酸 :PRP)と ,破
傷風菌(Harva灘株)の培養液から分離精製した毒素をホルマリ

‐ γ 下棒 才レタ彎 恥 書脇 絣 、口 Fド r
タモァルを含む緩衝液を加えて希釈した後,凍結乾燥したもの
である。    . :     :

選′
由来成分(L‐チロシン),ウマの血液由来成分(脱線維血液)を使
用している。       ｀  子

2 =組 成    |             `
本剤は,1パ イアル中に下記の成分 ・分量を含有する6

成  分 分         量

破傷風トキソイド結合インフルエンザ菌b型多糖 笏鑽准とL40服

添加物

トロメタモール
精製白糖
p軍調節剤 `

ｇ

ｇ

ｍ

ｍ
Ｏ・６優

添付溶剤 :04%塩イヒナトリゥム液 05hL
性 状              ‐
本剤は,自色の乾燥製剤である。添付溶剤Q5mLを 加えると,
速やかに溶解して無色澄明な液剤となる。

出 食塩液に対すれ)107..6

ン'ニン亀btti為藁軌轟
〕 :‐

L_=型 ヒ響里要士f!斐 空至とこ二__二」__■」___二:

効能・効果に関連する接種上の注意

(1)本剤では,b型以外のインフルエンザ菌による感染症あるぃは
他の起炎菌による髄膜炎を予防することはできない。

②
傷融垢拿島撃亀催製)2`lM種

法に挙ず̀破

〔接種上の 注意 〕     ｀
1.接種要注意者(接種の判断を行うに際し,注意を要する者)

:蓄 辱濯 鮨 霧 夢 ネtt「菫な事i:
メ?鼈 量栞笙窟8蓼ぎを薯れ

0ち者ゃよび近親事～
Q蟹2鷺記ち毯鬱響

卜'ソイドにド|て,ィ
レル|―を

2稀
、ゃ壽 機種瓢 搬 Щぉよび「定期の予防接種実施要

|:   軋 [
け,接種部位を清潔に保ち,また,接種後の健康監視に留意

‐|をビ〕馨ili31125:1lЪ奪ぷ|「:酷あ争業を与言
19鰍T続 彗二こ)癸欝5み轟鑑みき麟

驀勒羮菫纂騨藝菱][

:.諏響 蓄
者へ説明する

F●1考慮す争|■ ■ 1

1%舅 鰊麺勇壺:咄勢
で,接種後は観察を十分に行い:異常が認められた場合に

| ":     書:鶴観量2暮ち彎′|
.]  liiま 饉祗軍

分に行い,′適切な処置を行うこと9

(3)本剤は,イ ンフルエンザ菌b型による感染症,特 に侵襲性の :′
感染症(髄膜炎,敗血症,蜂巣炎,関節炎,喉頭蓋炎,肺炎お
よび骨髄炎など)に対する予防効果が期待できる。

:〔用 法 1用  量 〕  |
本剤を添付溶剤Q5五Lで溶解し,その全量を1回分とする。

押触:雪
た■,Vぶ織露開縄‖福騰稿

.ゃ攣碁響悪珀邊管挿工腎‰「の■」おい|¨

躍纂鰤鳳鳳藤
- 1 -



蓮メ騎獣菖賃麗臨島,裸Q易鷹識由雛

:.y`二ξノユζ][{ま暑や豫 は1セゝ
(1)接種時

:可y饉馨糀難装
4)奪

彗雛ままずす
射筒は,被接種

再

ごとに取り換
i奪 け,げ

(2)接種部位
動 は,通 常 上腕伸側とし:アルゴールで消毒する。なお,
同二接種部位に反復して接け ることは避けること。

〔臨 床 成 績 〕
1.国内臨床試験 D"

]騨酵輌写響Ψジ≒響鍔写|
蜂翻翻l頌顆離轍麟聯鮮

(2)その他の副反応

種 類
副反応発現頻度

5%以 上潮 Ql― F/。― l 不明注リ

過敏症
じん麻疹,発疹 週取江反ル3,

癌痒症,
浮嵐藤面,噸 等)

局所症状
(注射部位)

肛斑(ダ'F),
腫脹,務 吉,
医痛筆

注射部位の炎症
麟

精神神経系
易刺激性(不機
船 ,不眠

傾眠,神経過臨
異常号泣

消化器
食欲不振,
下痢:嘔吐

口唇変色注'

呼吸器 え鼻炎,鼻出血

その他
殆軋 血色不良,
情腫菱:庁虐鱚

下肢浮腫

採血時
(評価例数)

lJl回免た

(119)
偉

(1191 (品)
後

( 1 1 6 )

げ 134 992 905

lμg/mL以上の
機 率X O / 6 1 2`5 924 100

GMT(2g/mL) 006 968 184

接種7日後までの副反応発現率は,1回 目接種では705%(86/122
鯖鴨Ъ鶴墨115艤港称l品毬懸揺胤膨:ダ
例),4回目接種では55.1%(65/118例)であり,接種を重ねても上昇す
ることはなかった。

螂 諭 例数
20カ月間のⅢb全 身感染症発卿 委

発現例数 予測発現例数″

初回藤 中(1 約1にOll(

初回免疫完了12回的 約蜆llll( 0 2 6 '

退加-7(3回 目hTl 約撃“ 〔 0

l②F
饉動鷺[    ギ 窪1'野

〔薬 効 薬 理 〕

壇饗響F籍辮を重鱚 黛?聯鶴 :轟農T革う緊篠
合した本剤はマウスに対して抗PRP抗体産生を誘導し,その効果は反復接種

曇會: E F翼 儡 撫 馘 山 種禁婁

、理     ,綴 鶴 渤 際 たょり:Ⅲbあ感棄予防に必

諮 鍬 解 臨 麟 群 K'階 朋 灘留 麟ξ磐 麟 戴 鼎

, 〔 取扱い上の注意〕:
1.接種前                  :

2.S量 即
3:ま 釜]ゞ

'′

1段

およ

f異
7の

「

入,そ

「

他
季
常を

予
めた

本剤の溶解1ま接種直前に行い,一度溶解したものは直ちに使用する,

〔包    装 〕
1バイアル1回分:1本                  1

で04響̀ ナトリス紺ιッ譜せた員李彰薄級湘 格きガラス藁瀦 )

〔主 要 文 献 〕  ■
1)富樫武弘:臨床と徴生物 2005;32(5):511516
2)社内資料 :国内臨床試験       ,
3)社内資料 :フィンランド感染予防大規模介入試験 ‐

:li藝:子発鋳勒 曹甲
7)社 内資料 :フィンランド免疫源性の検討      1
8)K～ h″,H.et al.:J.Infect.Dis.1983;147(6):1100

'主轟層量霧務竜蔀場嘉ξぞ詈言よ言彎11増]塁款嵐智
第一三共株式会社 製品情報部

〒103-8426東京都中央区日本橋本町3-5-1

1    ‐     EL:0120-189-132

【アクトヒプの使用方法】
この操作にあたってl」t雑菌が迷入しないよう注意する。また,栓を取り外し,
あるいは他の容器に移し使用してはすらない。      1

①バイアルの栓およびその円囲をアルコールで消毒した後,添付の注射器の注射針
をバイアルの栓つ中央付近に刺し,注射器に充換された溶剤05mLを注入する8

②注射針をバイアルに刺したまま,シリンジとバイアルをまっすぐの状態に保ち
ながら,本剤が均―に溶解するまでよく振り混ぜる。

③完全に溶解した後,注射針の先端カウヽイアル内に残っていることを確認し,全量
を再度注射器内にゆっくりと吸引する。

④気泡を上部に集めてから押子をゆっくり押し,シリンジ内部の気泡を抜く。

副反応のほとんどは,接種2日後までに発現し,持続期間は3日以下

な』買融亀均秀二島ξ力lマケ。ま
た,接種中止と,っ告副「応,重篤

主な副反応の発現率(%)は下記のとおりであった。      ,

2外 国臨床試験
(1)フィンランド感染予防大規模介入研寿 )     i

フィンランド感染予防大規模介入研究では,国家主導による全国的

曇諄こ:〔[島i者魃 蒻 i窯 黎*製 造販売元 (輸入)

=ζ饂 饉嚢繭■迦咀型聾

第一三共株式会社
東京都中央区日本橋本町3-5-1０

¨ 〇登録商標
946353/956941
617494/347343-2-

2

接種時
(評価例数)

初 回鬼 疫

滓
合計
(482)ぜ翡

2回 日

(1 2 1 )

3 回 日

( 1 2 1 )
い

い赫醸端妨
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規制区分 :          ;
! 生

物由来製品、

劇薬、      ｀

処方せん医薬品

縫 意―医師等の処方せん

により使用すること)     :

ウイルスワクチン類

サ■Jtリッリス
③

Cervariポ
生物学的製剤基準

組換え沈降2価ヒトパピローマウイルス様粒子ワクチン

(イラクサギンウウバ細胞由来)

日

876313

貯  法 :遮光し、凍結を避けて、 2～ t℃で保存
有効期間 :3年  _ ・
最終有効年月日 :外箱に表示        ‐
注  ‐意 :「取扱い上の注意」の項参照

承認番号 22100AMX02268

薬価収載 薬価基準未収載

販売開始 2009年 12月

国際誕生 2007+s F

【接種不適当者】(予防接種を受けることが適当でない者' ′
被接種者が次のいずれかに該当すると認められる場合に
は、接種を行ってはならない。
0)明 らかな発熱を呈している者

{:}景覇お量嫁俺曇5宅亀最荘讐‐量3たぜ盟ふ劣な喜
④ 上記に掲げる者のほか、予防接種を行うことが不適

当な状態にある者     :

【製法の概要及び組成 ・性状】
1・

繁蜀8糀 6基及び18型の組換見Liカプジドたん自質
抗原を含有する。11たん自質は、型別に組換えパキュ
ロウイルス発現系を用い、無血清培地を使用して製造
するもイラクサギンウワバ由来細胞内でし1をコードす
る組換えバキュロウイルスが増殖すると、細胞質中に
し1たん自質が発現する:細 胞を破壊してLlたん自質を
遊離させ、一連のクロマトグラフィー及びろ過によっ
て精製する。精製工程の最後に、Llたん自質は会合し
てウイルス様粒子 CVLP)を形成する。次いでt精 製され
た非感染性のVLPを水酸化アルミユウムに吸着させる。

1棚 驚 ぶ まお懺 算ξ翻 雰

腺アシル化―イーモノホスホリルリピッドA(MPDと 水酸
化アルミニウムがらなるも本剤は各HPVIの 吸着VLPを

ハS04アジユバント複合体及び賦形剤と配合して調製す
る。また本剤は製造工程で、ウシの乳由来成分(カザミ
ノ酸)を使用している。   ｀

2.組 成
本剤は、o.5mL中に下記の成分 ・分量を含有する。

成分 分量

有効成分

ヒトパピローマウイフレス16型Llた

ん自質ウイルス様粒子
20μg

ヒトパピローマウイリレス18型Llた
ん白質ウイルス様粒子

20μg

添加物

3「脱アシル化-4′
,モノホスホリル

リピッドA
50ttg'

水酸化アルミニウム懸濁液(アルミ
ユウムとして)

500μg

塩化ナ トリウム(等張化剤)、リン酸二水素
ナトリウム職 衝剤)、pH調節剤

:・漿鷲甚振り遺せるとき自濁し、放置するとき自色の沈
殿物と無色の上澄液に分離する。         ・

擢墓勇当蚤曇L食 塩液た対手:LD:細 .0‐
 :

【効能 ・効果】      :  ｀
ヒトパピロ‐マウイリレス(HPつ16型及び18型感染に起因す

集罰豆賓偏琥、まお響般涙Ъ牌番
び
「?前駆病変(子宮

効能 ・効果に関連する接種上の注意
(1)HPい16型及び18型以外の癌原性HPV感染に起因する

子宮頸癌及びその前駆病変の予防効果は確認されて
いないし

(2)接種時に感染力'成立しているHPVの排除及び既に生
じているHPV関連の病変の進行予防効果は期待でき
な い 。 .       :

(J)本剤の接種は定期的な子宮頸癌検診の代わりとなる
ものではない。本剤接種に加え、子宮頸癌検診の受
診やHPVへの曝露、性感染症に対し注意することが
重要である。         ':

(4)本 剤の予防効果の持続期間は確立していない。

【用法 二用量】
10歳以上の女性に、通常、 1回0.SmLをo、′1、 6ヵ 月後
に」回、上腕の三角筋部に筋肉内接種する。

【接種上の注意】   1   :
1.接種要注意者(接種の判断を行うに際し、注意を要する著)

被接種者が以下に該当すると認められる場合は、健康
状態及び体質を勘案し、診察及び接種適否の判断を慎・
革に行い、

‐
予防接種の必要性:副反応、有用性につい

1 甚雀ξttFい`昨年彎
酪摯千〒レ

(1)血小板減少症や凝固障害を有する者[本剤接種後に
出血があらわれるおそれがある。]

(2)心臓血管系疾患、腎臓疾患、許臓疾患、血液疾患、
発育障害等の基礎疾患を有する者

(3)予防接種で接種後2日以内に発熱のみられた者

8遣套拒覺舞県瑾31慾繁議きれている者及び近親者
10鯉鴛蚕借象暴こ守鷺2弓雀糧宮ちる婦天晶g融産
※2=重墾凛曇熟飼重書

の接種」の項参照]     ・
①
鰹釉」予 養I肇勇晋ゼ覧ゞ

画の予防揮研重実
②,藝聰

l謝
たま』潮 卜 顆 四 診

(3)借
蓬琴
者
曇経象8管薦夏に凛管〒菫見F糧糧覆房罹

ぜ麒 覺    客 雀螢蓬
やかに医師の診察を受けるよう事前に知らせること。

の ワクチン接種後に



3. 相互作用
併用注意(併用に注意すること)

薬剤名等 臨床症状 ・措置方法 機序 ・危険因子

免疫抑制剤 本剤を接種しても
十分な抗体産生が
得 られない可能性
がある。

免疫抑制剤の投与を
受けている者は免疫
機能が低下している
ため本剤の効果が十
分得られないおそれ
がある。

×4.副 反応
国内臨床試験において、本剤接種後7白間に症状調査
日記に記載のある61'例あうち、局所(注射部位)の特定
した症状の副反応!ま、疼痛60o例09.0%)、発赤340例
(88.2%)、腫脹482例(7&8%)であった。また、全身性の
特定した症状の副反応は、疲労353例(57.7%)、筋痛277
例C45.3%)、頭痛232例(37.9%)、胃腸症状(悪心、嘔吐、
下痢、腹痛等)151例(24.7%)、関節痛124例(20.3%)、発

:蜜雪響f17ゃ
、甲34016.,つ

:言T疹
6響0.6ηで

海外臨床試験において、本剤接種後7日間に症状調査
日記に記載のある症例のつち、局所(注射部位)の特定
した症状の副反応は7870例中、疼痛7103例(90.3%)、発
赤366ブ例C46.6%)、腫脹3b86例K43Ю%)であった。また、
全身性の特定した症状の副反応は、疲労t頭 痛、胃腸
症状(悪心ご嘔吐、下痢、腹痛等)、発熱、発疹で7871
例中それぞれ2826例05.9%)、2341例(29.7%)、1111例
04.1%)、556例(7.1%)、434JI(5.5%)、筋痛、関節痛、

1爾Jい、Ⅷ 需ぶ翼鶴題解
%3例い10η、雪響

局所の上記症状は大部分が軽度から中等度で、3回の
本剤接種スケジュール遵守率へ影響はなかった。また
全身性の上記症状は接種回数の増加に伴う発現率の上
昇はみられなかつた。ほ 認時)1       _

(1)重大な副反応
ショッタ、アナフィラキシ■様症状 (頻度不明瀬)):

ショック又はアナフィラキシー様症状を含むアレル
ギー反応、血管浮腫があらわれることがあるヽので、

1 接種後は観察を十分に行い、異常が認められた場合.  に
は適切な処置を行うこと。

(2)その他の副反応  1  ‐

'10%以 上
1～10%

未満
:

0 . 1 - 1 %

未満
頻度不明い

過 敏 症
麟 発 疹、 彗

麻疹

局 所 症 状

(注射部位)

疼痛、発赤、

腫脹

硬結 知覚異常

消 化 器
胃腸症状 (悪
′浜 嘔吐、下
痢、腹痛等)

筋 骨 格 筋痛、関節痛

情神神経系
頭痛 めまい 失神 ・血管

迷走神経反
応注D注♪

そ の 他

疲労 発熱08℃

以上 を含
む)、上気
道感染

おいて、抗HPV 16抗体あるいは抗HPい18抗体が乳汁
中に移行することが報告されている。] ‐

7.小 児等への接種       1 .‐
10歳未満の小児に対する有効性及び安全性は確立して

ぃない(使用経験がない)。
8.接 種時の注意     ‐            '

(1)接種経路   =       :
本剤は筋肉内注射のみに使用し、皮下注射又は静脈
内注射はしないこと。        =

(2)接種時   i
.本剤を他の薬剤と混合した場合あ影響は検討してい
ないので、他の薬剤とは混合しないこと。

(3)接 種部位      …    1
:接種部位はアルコ∵ルで消毒する。なお〔同=接 種
部位に反復して接種することは避けること。

【臨 床 成 績】
1.予 防効果
く国内臨床成績>      :    |

(1)20～ 25歳の女性1040例を対象とした二重盲検比較試
験(HPい032試験)において、有効性を対照(不活化A型

肝炎ワクチン)と比較した。主要評価項目解析でHP■
16又はHP'18の 持続感染(6ヵ 月定義)は統計学的に

有意な有効性αE瀬))が得られた(pく0.0001,両側Fsher

直接確率検定)g持 続感染に対する有効性を表「1に示
した。           .

=   注 1)VEIVa“ndEfF●cy〒(1く本剤群の発生例数/本剤群の総追跡調
`=査期間)/(対照群の発生例数/対照群の総追跡調査期間))X
lCKl(%)

表‐1 持 続感染
かに対する有効性

(プロトコールに準拠したコホニト)

HPV 16/18に

起因する
エンドポイント

本剤 対照
有効性(%)
(う55%C)

験

数

被

者

生

数

発

例

験

数

被

者

生

数

発

例

持続感染
(6ヵ月定義)

387 0 ９２
1011

(713,1001

注2)持続感染の6ヵ月定義は最低5ヵ月間に少なくとも2検体
で同型のHPVaS陽性と定義  1      . ‐

く海外臨床成績> ′        ヽ
(1)15～25歳の女性18665例を対象とした二重盲検比較試

験(HPV-008試験)において、有効性を対照(HAV:不活
化A型肝炎ワクチン)と比較した。中間解析(CIN2+が
23例発生)時点の主要評価項目解析でHPV-16又はHPV―
18に起因するCIN2+(ONグレニド2以上)は、本剤群
で2例に対して、対照群は21例であり、統計的に有

:意な有効性が得られたOE二9o.4%(97.9%G:53.4%:
1 99.3%)、p<O.0001,両側日sher●L接 確率検定)。なお、

数例では子宮頸部に事前に検出されていない型を含
む、新たな複数の癌原性HPVが病変部位に検出された。
そのため病変の原因である可能性が最も高い型と、
単に一時的に存在している型とを区別するためHPVE
判定アルゴリズムを適用した。このアルゴリズムを
適用し病変部位に検出されたHPVの型及びPCR検査で
検出されたHPVの型を検討し、HPVコ16/18以外が病変
形成に深く関与していると考えられるON2の0例(本
剤群2例、‐対照群1例)を除外した。アルゴリズム適
用後の組織病変に対する有効性を表-2に示した。ま
た、持続感染に対する有効性を表・3に示した。D

表-2組 織病変に対する有効性(総ワクチン接種コ
ホT卜瀬ソHPv型判定アルゴリズム)

HPV 16/13に
起因する

エンドポイント

本剤 対
有効性(%)
(97.9%CI)

験
数

被
者

生
数

充
例 葡

議
生
数

発
例

CIN2+ 7788 0 7838
100

(74.2,100)

注1)ワクチン接種前にHⅣ感染の有無を検査せi過 去に癌原性
HPVAの感染歴がない者に加え、過去又は現在にHPVに曝露
(感染)している者を含む一般的な集団を被験者集団として
ワクチンを接種した。ワクチンを1回以上接種した被験者
のうち、 1回 ロワクチン接種時(Oヵ月日)に細胞診の結果
が正常又は軽度異常で、HPV DNA陰性かつ血清抗体陰性で
あった被験者集団についで解析した。       1

５

　

６

注1)海外のみで認ゅられている副反応については頻度不明と
した。

注2)血管迷走神経反応としてふらふら感t冷 や汗、血圧低

1315]|「呈辱糧F鷲彊量母
褐い

を伴う||が
.高 齢者への接種
高齢者に対する有効性及び安全性は確立していない。

.妊 婦、産婦、授乳婦等への接種
(1)妊婦又ば妊娠している可能性のある婦人への接種は

ぁ信鉤  議 鼈h暇[[
で、授乳婦には予防接種上の有益性が危険性を上回

i ると判断される場合'このみ接種すること。[ラットに

■
■



HPV 16/18に

起因する
エンドポイント

本剤 照
有効性(%)
(97.9%C)

験

数

被

者 渤

生

数

発

例
撤
識

生

数

発

例

持続層梁
(6ヵ月定義)

6344 6402
80.4

1 7 0 4 8 7 . 4 1

持続感染
02ヵ月定義)

3386 4 6
75=9

147.7,911.2)

表-3 持 続感染
注うに対する有効性 (総ワクチ ン接種

コ木― 卜)

注1)持続感染の6ヵ月定義は最低5ヵ月間に少なくとも2検体
で同型のHPVが陽性(12ヵ月定義は最低10ヵ月間に少なくと
も2検体で同型のHPVが陽性と定義

注2)本剤群の持続感染(6カ月定義)例のうち29例及び持続感染
(12ヵ月定義)の11例は初回感染が3回目のワクチン接種完
了前にみられた。     1

15～25歳の女性1113例を対象とした二重盲検比較試
験(HPい001試験)において、有効性をプラセボと比
較した。また、HPV・001試験で 3回 のワクチン接種
を完了 した776例を継続して追跡調査試験(HPψ―oo7

試験)に 肇録 し、本剤の長期有効性を評価 したぶ
HPV-001及びHPV-007試験を併合解析した組織病変に
対する有効性を表-4に示した。現在までに1回 自接
種後、最長6.4年間(平均追跡期間S.9年)までの予防効
果が持続することが確認されている。° ・

表-4 組織病変に対する有効性(総コホート出))

HPV-16/18に

起因する
エンドポイント

本剤 プラセポ
有効性(%)
(95%CD

験

数

被

者

生

数

発

例

験

数

被

者

生

数

発

例

CIN2+ 481 0 9
100

(51.3,1001
`注1)癌原性HPVに感染歴のない未感染集団

2.免 疫原性   、    ・
1抗 体価と長期間にわたる感染の予防効果及び子宮頸癌
とその前駆病変の予防効果との相関性については現時

く語薦晰輩lttF号警
い。'i l ‐

(1)HP,032試 験において、試験開始時に血清抗体陰性
であった被験者の3回 目接種 lヵ月後の幾何平均抗

『毎鯖県誌ら8ぷり路鍬幣l:翼翠:轟『:蹄
mL(95%G:3740.4-“52.4)であった。

(2)10～15歳の女性を
｀
対象とした臨床試験(HPい046試験)

署湯じ吾L謬軋弔管胃糧ち目需般狩勇話ユ尾看篠繁
19513.8 EL.U/mL(95%G:16837.7=22615.3)及び抗 HPV

13抗体が8998.4 EL.U/mL(95%G:7746.7-10452.2)であ
:り、GA/1Tは20～25歳の日本人女性(HP,032試験)の2
倍以上を示した 。゙なお、本試験では有効性の評価は

,実 施されていない。
く海外臨床成績>            ｀
(1)HP■Oo8試験において、試験開始時に血清抗体陰性
'で あつ,た被験者の3回 目接種 1カ月後のGMTは、抗

HPV-16抗 体が9341.5 EL.U/ml(95%CI:8760.4-9961.1)

及び抗 HPV 18抗体が4769.6 EL.U/mL(95%CI:4491.2-
15665.3)であった。 |              :

(2) HPV-001,更てバHPV―oo7試選失において: HPV-162更てメHPV
18に対するGMTは 1回目の接種から7ヵ月日にビー

クに達し、以後18ヵ月日からはプラトーに達し76ヵ
月日まで維持された。また、HPV-16及びHPV 18のい
ずれも(GMTは 自然感染による抗体価の11倍以上で
あったと
15ん55歳の女性を対象とした臨床試験(HPV-014試
験)において、試験開始時に血清抗体陰性であった被
験者では年齢に関係なく、・1回目の接種から18ヵ月
:日

のH P V - 1 6及び H P V・1 8に対 す るG M Tは H P V - 0 0 1及び

HPV 007試験のプラトニ期のGMTと 同じ範囲にあっ
た。なお、本試験において有効性の評価は実施され
ていない。

【薬 効 薬 理】
癌原性HPVは子宮頸癌(扁平上皮細胞癌及び腺癌)の発症に
関連しており、HPV 16及びHPV 18がもっとも多い型で、世
界的には次いでウイルスの型力S近縁のHPい45及び白PV-31が

鍛 b::ξ ぎ麗 牲 墓 読 彎 C譜 聯 ,粘 曽ぜ路
いる。          |
子宮頸癌及びその前癌病変に進行する危険性は、HPVの持
続的な感染により増加すると考えられている。
本剤lよ HPV「16型及びHPV 18型の主要カプシドロたん自質

票賃嚇翁よ 、鷲識ξ駐爾審1錐緊琴著縦経

:5魯鵞営:茸暑曇[[ラミ書「]蘇暑]:量警!II(
清中抗HPVりG抗体が子宮頸部粘膜に滲出し、子宮頸癌の主
要原因である癌原性HPVの持続的な感染を予防していると
考えられている。 .       :

【取扱い上の注意】   :         :・・模馨華ιごユよt蒸色醐簾乱色お為がな琥殿場
が認められる場合がある。これは、品質の変化による.

:  も のではなぃので、使用に羞し支えないが、誤って凍
結させたものは、品質が変化しているおそれがあるの
で、使用してはならない。

2.接 種時      |             ‐
(1)接種時においてt振り混ぜの前後で果物の混入:そ

(2)農彎量層i鷲異告進3管督IFず廃`琴
すること:

(3)接種後、残液がある場合でも残液はすみやかに処分
: すること。

【包   装 】              ・     ｀

ポ 脇 感同結されてム島 ‐
※【主 要文献】          :

1)Paavonen,」l et訓.:Lancet,369,2161■21'0(2007)

Smth,」。S.,et aL:lntJ Cancer,121,621-632(2007)

MunozI N.et al.:lntJ Cancer,111,278-285(2000

【資料請求先】                 ‐
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カスタマー |ケア・センター      ′
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「F「

●IⅢ。鏑lh孟il
製造販売元(輸入)

グラクソ・スミスクライン株式会社
東京都渋谷区千駄ヶ谷4二6-15
httPJMM帖 giaxosm■hk‖ne.coJI
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シリンジ:キャツプ

シリンジ(注射筒)

シリンジ・プランジャー

(精 )

サ■バリックス③の使用方法

0シ リンジ(注射筒)を取り出し、振b混 ぜて接種液を均二

にします。

・接種液を振り混ぜる際に、接種液内に異物の混入などの異常がないか

確認してください。         1

・接種前には、必ず接種液を振り混ぜて均Tに してください。

0注 射針カノトを外しま■
。注射針キャツプを持ち、オレンジ色のシーJb部分をねじりながら外します。

0シ リンジのキヤツプを外しま乱
・シリンジ本体を持ち、最上部にあるキャップを時計と反対回りにねじつて

外します。1

[プランジヤー(押子)を持たないでください。] =

0シリンジに注射針をねじりながら取り付けま曳 ■
1注射針を、時計回りにねじりながらシリンジにしっかりと固定します。

0本 剤を筋肉内接種しま乱 _
・注射針キヤップを垂直に引き抜いて外し、本剤を筋肉内接種します。
・静脈内接種または皮内接種しないでください6   1

※接種が終わつたら、シリンジと注射針は医療廃棄物として廃棄してください。

■
■
■

-4-
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がみられることがありますが、



**即 10年8月改訂(第釧励
*2010年6月改訂

貯  法 :凍結を通けt2～8℃で保
存

有効期間 :製造日から2年(最終有効
年月日は外箱等に表示。)

日本標準商品分類番号

87 6 3 1 1細菌ワクチン類 生物学的製剤基準
生物由来製品、劇薬、処方せん医薬品に。

ラ確ンベリ■プ7Rl性懸濁皮下注

Pr9VenarP suspen,ion Liquid fOr SiC.:niectiOn
沈降7価肺炎球菌結合型ヮクチン(無毒性変異ジラテリシ毒素結合体)

承認番号 22100AMX02255

薬価収載 適用外

販売開始 2010年2月

【接種不適当者(予防警種を受けるこ|とが適当で
ない者)】  1 1
被接種者が次のいずれかに該当すると認められる場合には(
:接種を行ってはならない。              ′
1.本剤の成分又はジフテリア トキソイドによってアナ
フィラキシーを呈したことがあることが明らかな煮

2:明らかな発熱を呈している者    .
3.重篤な急性疾患にかかっていることが明らかな者

4.上記に掲げる者のほか、予防接種を行うことが不適当な
'

状態にある者

: |【製法の概要及び組成,性状】
1:製法の概要            ‐       :
下記7種類の血清型の肺炎球菌を型別に培養して増殖させ、
殺菌後に各夕の型から肺炎球菌茨膜ポリサツカライドを抽出、
し、精梨する。これらの肺炎球菌奏膜ポリサッカライドを型

.別 に、ジ7テ リア菌の変果株oη ″あ“″ガ%易硫″″̀″“
C7(β197)/pPX3520)より産生させ、回収・精製した無毒性
変異ジフテリア毒素(CRMり7)とヽ 還元的アミノイヒ反応によ
り結合させ、混合する::
本剤は免疫原性を高めるために、肺炎球菌六膜ポリサッカラ
イドーCRM157結合体をアジュバントであるウン酸アルミ手ウ
ムに吸着させて不溶性としている。         '
なお(ジ フテリア菌変異株のセスタ=ジ ードストック構築時
に,み トリプトン(ゥシ乳由来成分)を使用してV る`。また、
CRMl"及 び肺炎球菌奏膜ポリサッカライドの製造工程にお
いて、それぞれカザミノ酸(ウシ乳由来成分)及びデオキシ
コニル酸ナトウウム(ウシ及びヒツジ胆汁出来成分)を使用し
ている。              1

2.組成 。性状  |.

【効能。効果】
肺炎球菌(血清型4、6B、.9V、114、18C、19F及び23F)に ょる侵
襲性感染症の予防                   |

:  働
能`効果に関連する接種上の注意〉

1本剤に含まれる肺炎球菌血清型に起因する侵襲性感染症に|
対する予防効果が期待できるが、本剤に含まれている肺炎
球菌喜清型以外による感染症あるいは他あ撃炎菌による感

2=季傍裏通壌湾曇ふi5,ユ争ドЬ宇防接糧に転用すること
はできない。

3_侵襲性感染症のリスクがより高い免疫抑制状態に至る疾患
(鎌状赤血球症、無牌症、後天性免疫不全症候群、慢性疾
患等)を右する4カ 月齢以上における肺炎球菌感染症の予
防効果は確立されていない。             |

24カ月齢以上9歳以下(接種もれ者)
,1回05血Lを皮下ιご注射する。

2.他のワクチン製剤との機種間隔       ‐

誅絶え̀9露磁 鶏 轟:Tt薔抜1響
隔をおいて本剤 を接種すること。ただし、医師が必要と認
めた場合には、同時に接種することができる(なお、本剤
を他のワクチンと混合して接種してはならなv )ヽ。

_【 用法・用量】
・初回免疫:通常、1回05mLずうを3回ゃいずれも27日間以上
の間隔で皮下に注射する。         .

1追加免疫 :通常、1回05mLを 1回、皮下に注射するもただし、
3回自接種から60日間以上の間隔をおく:

販  売  名 ブレベナー水性懸濁皮下注

有効成分の名称
肺炎球菌奏膜ポリサッカラィド・cRMl"
結合体

量容 0.5mL

中
‥

ン゙

量
ン

捨
刻

ポリサッカライド血清型4: 2μ g
ポリサッカライド血清型6B: 4μg
ポリサッカライド血清型9V:2μ g
ポリサッヵライド血清型14: み g
ポリサツカライド血清型18C:2μg
ポ1クサッカライド血清型19F:2μg

藻 総 :為鵜 冬 遺編

添ヽ加物 :

1シリンジ中
塩化ナトリウム4.5mg、リン酸アルミニ

ウム0.125mg(アルミニウム換算)

pH 55～ 65

浸 透 圧 比 約1(生理食塩液に対する比)

状性 奮裂写否縦斯寒L留 「ず'と
き均言に

(注1)処方せん医薬品 :注意‐医師等の処方せんにより使用すること

、 71~



`  【
接種上の注意】    ‐

1.接種要注意者(接種の判断を行うに際し、注意を要する者)

震模陽夏ぴ豫民」菖業t「シ基真象墓甦篭暮芳島揉:橿≧惜
行い、予防接種の必要性、副反応、有用性にういて十分な説
F/1を行い、同意を確実に得た上で、注意して接種すること。
(1)過去に免疫不全の診断がなされている者及び近親者に先天.性

免疫不全症の著がぃる者
(2)′い晴血管系疾患、賢臓疾患、肝臓疾患、血液疾患、発育障

害等の基礎疾患を有する者

(1)予防接種で接種後2日以内に発熱のみられた者及び全身性
発疹等のアレルギーを疑う症状を呈したことがある者

(4)過去に痙攣の既往のある者    :

(5)本剤の成分又はジフテリアトキソイドに対して、アレルギ■

を呈するおそれのある者          ,

2.重要な基本的注意       :  `

(1)本剤は「予防接種実施規則」及び「定期の予防接種実施要領」
を参照して使用すること。        ・ 二    ｀

9鰺
fな 穐 獣 馨[黛 く冒啓〃

及

ド

診
T鯵

、

1

(3)被接種者又はその保護者に、接種当日は過激な運動は避け、
` 接 種部位を清潔に保ち、また、接種後の健康監視に留意し(

局所の異常辱Ⅲや体調9変イヒ|さ らに高熱、痙攣等の異常
な症状を呈した場合には導やかに医師の診察を受けるよう
事前に知らせること。

3.副反応  : :

国内の臨床試験において、1自目接種では、162/181例(印5%)t

《蒻瑞封 皿鶴醐轟鰍鷲肥
れた。

.           .

その主なものは、注射部位紅斑住":1回 目146例180.7%)、2

回目141例(797る)、3回目131例(75.3%)、4回目120例(710%)、
注射部位硬結:腫脹(■):1回目130例(71.8%)、2回目131例
(740%)、3回日119例(684%)、4回目109例(645%)、発熱
(375℃以上)(注め:1回甲45例(249%)、2回目33例(186%)、3
回目43例(24.7%)、4回目38例(225%)t易刺激性年0.11回目

都 田機 資

サ
i肌 柵 雲 :結 』 混盤 身ぽ統 』賜

・

(130%)、3回目27例(155%)、4回目18例(10ブ%)、注射部位
疼痛 ・F■痛申■ 1回目23例(1270/O)、21nll日30例(1690/。)、3自
目13例(75%)、4回目23例(136%)等であった。(承認時):
(注2)国内臨床試験で観察期間とした各接種後4日間(接種当

日を含む)において発現          :
(注3)国内臨床試験で観察期間とした各接種後14日間(接種当

日を含む)におV て`発現
(1)重木な副反応  ―

1)シヨック、アナフィラキシー様反応顔度不明(滋))

シヨック、アナフイフキシー様反応があらわれることが
あるので、異常が認められた場合には、通切な処置を行
うこと。   |     ‐

2)痙攣lJR度不明(■)) '
・
痙攣(熱性痙攣を含む)があらわれることがあるので、症
状があらわれた場合には適切な処置を行うことょ  …

(2)その他の副反応 :

恣 5%以 上
1～5%

未満
1%未 満 頻度不明い)

皮 膚

発疹、奪
麻疹

血管神経
性浮腫

蒙麻疹様発
疹、多形紅
斑

呼 吸 器
感冒(鼻咽頭
夕条ミ書彗雲)

呼吸困難 気管支痙攣、
無呼吸(注D‐

雛

種類
5%以 上

1～5%

未満
1%未 満 頻度不明御)

投 与 部 位
(注射部位)

紅斑、硬結,
腫脹、疼痛 ・

圧痛

皮膚炎、奪
麻疹、そ う
痒感

消 イヒ 器
嘔吐、食欲
減退

下痢

血

¨
液

注射部位 に

限局 した リ
ンパ節症

精神神経系

傾 眠状 態、
易.刺′激性t
泣き

不安定睡眠、
筋緊張低下
一反応性低
下発作

そ の 他 熟

なお、頻度は国内の臨床試験の集計結果による。

(注4)海外からの報告

(注5)無呼吸を発現した症例では、ほとんどの場合、他のワク

チンと併用接種されており、またt:無呼吸、感染症、痙

撃等の既往歴があり〔早期産児であったと報告されてい
る。 :              ‐

4.小児等への機種            :
生後6週未満又は10歳以上の者に対する安全性及び有効性は

確立していない。 1               _′

5.接種時の注章
(1)接種時

増覆勢観億儡耀 覗りず瑠精.乱胃
はしなぃこと)。               1

2)本剤は、使用直前によく振り混ぜ、均=な 懸濁液とし、
1  使 用すること。              ′

3)注射針め先端が血管内に入つていなV こ`とを確がめるこ
と。 i           l  ´

4)本剤は、他剤 と混合 しないこと。       '

(2)接種部位           、  、

接種部位は、通常、上腕伸側とし、アルゴ■ルで消毒する。

6.その他の注意     `      .    ■
国内において、本剤に含まれる肺炎球菌血清型に起因する中
耳炎及び肺炎の予防効果は確認されていない。[「臨床成績」の
項参照]

【臨床成績】
1.国内臨床試慶)        1

国内臨床試験において、2二0カ月齢の健康乳幼児181例を対

象に本剤05mLを 計4回(初回免疫として3回、追加免疫とし

て1回)皮下接種した。  、    1

免疫原性

侵襲性肺炎球菌性疾患に対する感染予防効果と相関する免疫
原性指標として、初回免疫1カ月後のI∫航体濃胸"助 g/mL
が、WHOか ら提示されている"。初回集疫後及び追加集疫
後のIgG抗体濃度が035μg/mLに達した被験者の割合は:そ
れぞれ9π%～ 1∞%及び98Ю%～100%であった(表1)。   :
また、初回免疫後及び追加免疫後の各血清型に対するIgG抗
体の幾何平均濃度(GMC)は 、初回免疫では4.41μg/口L(血清
型23Fl～14_75″g/mL(血 清型14)、追加免疫後では807μg/

穐塁1清

型野
)～

2%η
ィ
範LΨ 清型つ の範囲であろ

牟

「3-



血清型

初回免痺後  .
03助 g/mL以 上の抗体
保有率傷)(%)

(95%CI)
糠暑纂燿載機声

の抗↑
(95%CI)

N=167 N=151

4 100(978,1∞ 0) 100(9z6,100.0)

6B 970(932"Ю ) 980(943,990

9 V 100(9781100Ю) 993(96.4,100.0)

994(96.7,loo.0) 100(97.6.100.0)

18C 988(95Z999) 993(96.4,1∞.0)

19F 994(967,1∞の 100(976,1∞ .0)

23F 98.2(948,996) 993(96.4,100:0)

表1 本剤を接種後に肺炎球菌血清型のIgG抗体濃度が
035μg/轟Lに達した被験者の割合(%):国 内臨床試験

CI:信頼区間             .
(注6)I∫抗体濃度が035μg/mL以上に達した被験者の割合

認  本剤を接種した被験者における肺炎球菌血清型のIgG
抗体の幾何平均濃度(GMC)(μg/mL):国 内臨床試験

血清型

初回免疫後
IgG抗体GMC(μ g/mL)
(95%cI)  |   :

追加免疫後
IgG抗体qMc(μg/mL)
(95%CI)      :

N=167 N=151

4 909(781,10.58) 1455(1240,1708)

6B 6.09(401,755) 14.98(12鉱1850

9V 638(555,733) 8Ю7(693,9.40)

14 r4.75(t2.36, t7.@) 276712369,3231)

18C 765(649,003) 1085(89113112)

19F 905(772,10_60) 1024(873,1200)

23F 4_41(372,,523) 1130(953,1341)

CI:信 頼区間

2.海外臨床試験

(1)米国無作為化二重盲検有効性試験

米国で健康乳幼児37,866例を対象に無作為化二重盲検試験

を実施した。本剤(“Pnc)又 は対墨幕(髄膜条菌C群結合
型ヮクチン[MnCC])05mLを 計4回筋肉内接種(本剤接種 :

18ρ25例、Mncc接 種 :18,941例)し、本剤の有効性を評価
した。.       :

侵襲性肺炎球菌性疾患は、肺炎球菌性疾患と一致する急性
症状を有する小児から採取された体液(正常では無菌)の

普響贅冒需霙燒讐五億重と董L季詈霞盤渥品奨豪奮魁堤
患に対する有効性と:した。なおt主 要解析対象であるわer

′prOt9cOl(PP)解析は3ロロ接種後14自然降にみら4た 侵襲
性肺炎球菌性疾患症例を含むこととした。また、副次評価
項目(全血清型に起因する侵襲性肺炎球菌性疾患に対する

有効l■)についても同じPP解析を行った。本剤に含まれる

肺炎球菌血清型に起因する侵襲性肺炎球菌性疾患が179J確

認された時点で中間解析(1995年10月γ1998年8月時点まで
の集積された症例に基づく)を実施し、有効性を評価した

(邦)。          .

却  侵 襲性肺炎球菌性疾患に対する有効性結果の要約

侵襲性肺炎球
菌性疾患

発症例数 群間検定
のp値に? 榊呵

チ
Ｄ

ク

Ｖ

ワ

＜

7vPnC MnCC 擬 値 950/Oα(ヤ)

ワクチン血清型
PP解析

0 17 <OK1001 758,1000

全血清型
PP解析

2 0 00001 900 588,989

CI:信頼区Fp5          1 .     :

、ャ
)モ

[1布
に
言
づ

`干
確
F信

頼区間及
Tゞ側す

を
竿■

に
?野

・
「°

'Pnc群
?事

象
言千

ッM∝
す

の事象発
千

.な お、臨床的急性中耳炎徽)全体(病因を問わない急性中耳: 炎
)に対する相対'リスク減少率は、7070(∝%CI:41%,970/0)

であった(PP解析集団)。       ‐
安全性にっいては、本剤接種を1受けた被験者のうち約3,600
例において、接種後48時間での局所及び全身の副反応を調
査した。1～4回目接種後の局所の副反応の発現率llく紅
蒸10Ю%～ 152%、硬結98%た 128%及び圧痛14″%～36b%
であらた。またt主 な全身の副反応は、易Xl」激l■44_2%～
728%、傾眠170%～492%、発熱(38°C以上)151%～419%
等であった:  7  .

(注9)急性中耳炎は本邦承認外の効能である。   「
(2)フィンランド無作為化二重盲検有効性試験    ‐
ヽフィンランドで健康乳幼月1,662例を対象に無作為化二章
盲検試験を実施した。 ‐

. 本剤接種を受けた被験者831例について` 接種後72時間で

製覆傍鯨景翫肇履'M■ 雲翁魔蔵F晨
結49%～6.1%及び圧痛34%γ76%であった。またt発熱
(3r C以上)は13.1%二255%で あった。
なお、本剤に含まれる肺炎球菌血清型に起因する急性中耳
炎り に対する相対リスク減少率につぃては、57FO(95%CI:
44%,67%)で あった。臨床的急性中耳炎全体(病因をF.5わ:
ない急性中葺条)についてはtoは 95%CI:-4%,16%)で
あつた(PP解析集団)。。             '
(牛?)急件

中耳炎
1本

邦承認外の
フ■である。   _ヽ .

【薬効薬理】    .

肺炎球菌ポリサッカライドウクチンは、T細胞に依存しない
免疫応答を惹起するが、乳幼児に対して十分な免痺原性を確
保することは困難である。しかし、無毒性変異ジフテリア毒
素(CRM197)等のキャリアたん白を結合 した結合型ワクチンは、

動量醤皐聾撃:替菅祟纏皐ξll峨
生を保|:ブ

こス7ニ
なおt肺炎球菌には約∞種類の血清型が存在するが1月(児の肺
炎球菌感染症に起因する血清型は限定される。国内における侵
襲性肺炎球菌性疾患の76.7%は、肺炎球菌結合型ヮクチンに含
まれる窄 の血清型に起因している。。     ●     :

【取扱もヽ上の注意】
1.誤つて凍結させたものは品質が変化して、ヽるおそれがあるの
で、使用してはならない。

2.使用前には必ず、異常な混濁、着色、異物の混入その他の異
常がないかを確認すること。

g3- D51



【包  装 】
1シリンジ1回分 :1本(05mL) .

:: :  ,【 主要文献及び文献請求先】
*

く主要文献>

1)社内資料(臨床成績のまとめ)  :
2)Wond Hedth ё [墨 zation:WH6 Techicai ReportSe五 ёs,

927:92(2005)                 :

3)Bla“,S,et」.:PeⅢatr.Infect.〕sJ,19:187(2000)

3酬電.識.既器凡銚ぷY叫
6)千葉来穂子,他 :日本化学療法雑誌,51(9):551(2003)

*く文献請求先>                    ′

, 「 主要文献」に記載の社内資料につきましても下記にご請求下
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,            日 4/j所別学会郡施報明染礎 員会 声明   |         ‐

1 .             予 防接種後の失神に対する注意点ついて                ■

日本では、lo歳然上で勧奨されているワクチンとして、沈降ジフテリア破傷風混合トキンィドoTlワ クティ、1
日1本脳炎ワクチンが接種されてきたが、近年、乾燥弱毒生麻しん風しん混合 御囀 ワクチン、インフノレエンザワ |
クチンなど、こめ年齢層における接種機会が増えてきた。海外では有害事象として|の年齢層で卿 会の増加
に伴って、失神の報告が増えているめでり 、日本でもこの年齢層に― る場合には、扶神に注意しながら接種:

する必要がある。            |               ‐

予防接種後の失神は血管迷走神経反射つによってもたらされるものであるが、時にアナフィラキン=を 軸 11は

難しい。例え|よ2009/2010シーズンに接種された新型%ン フルエンザワクチンの冨1反応として厚生労働省にアナ
フィラキシーとして報告された118例を検討すると、専門家の評価によリアナフィラキシーと診断されたものは54-
例と半減し、そこには多くの失神症例の紛れこみがあることが萌ら力ヽこなった■      |‐
米国疾病対策センター lCD01は 2005-2007年に報告されたワクチン後の失神463例中、11-18歳が`2%t女児
飲暇 が78%を占めたことから、この年齢層に接種|れるアジュバント(免疫増金 D添 加の筋注ラクチンであ
る,便ヒトパピローマウイブィ不7′チン (ガーダシ“、‐4価髄膜炎菌ワクチンξ成人用百日せきジフテリア破傷風

蜆 仄 鏃 :ム看てて言腐忍磨翼よてti%を 錦

しため。ガニル ド はЮ万回接種で&2回の頻度
)年齢層に接種する2価ヒトパピローマウイルスラクチシ

(サーバリックス)、2期のDTフ クチン(2期 の日本脳炎ワクチン、3(4期 の はヽ ワクチン、インフルエシザフク
チシ等の接種にあたうては、予防接種後の失神に注意しながら接種を進める必要がある。  |        ‐
また、失神の好発時間は、接種後15分以内であるが、それ以降の発生もみられ、転倒による頭蓋骨骨折、1歯出血、

.交通事故などを来たした症例もある。その結果、海外では、失神症例?約 野 は入院にぃ4つ てし)る  ヽ 1
このため、特に10歳以上に対する予防接種後の血管迷走神経反射による失神について、以下のことに留意されt

対応策を講じていただきたい。    .   ‐       .   ′

い き大間識

主な症状 ::

,1目認弓り:`

好発時間 : :

海外の報告では、ヒトパピロ,マ ウイルスワクチンの接種対象の関係上、
地 報舗 多ゞいlDが

、男性も少なくはないつ(lo歳以上
注射への恐怖いが強い人、起立性調節障害 (体位性凋脈症候群も含む)を有する九
顔面蒼自、全身の冷感、血圧低下と徐脈、失禁、失神または意識消失6        1
アナフィラキシー (循環器症状のみではアナフイラキシーとならない L`
長時間立位を持続した晩‐特に暑い時期。1              ′

海外の報告では、接種後5分以内が52.2%、15分以内が69.60/0とされる。
痛み、恐怖、興奮などに引き続く血管迷走神網見札       ,
下肢を軽く挙上し安静臥床させる。必要に応じて輸液や酸素投与を行う。    ‐
米国ACIPけ )レ耀籠粥欄委員会)は、接種後15分は椅子に腰掛ける力ヽ 体を横たえる:
また、接種に際し、出来る限り不安の除去や疼痛対策を行うよう勧告している̀
失神をおこす恐れがある場合には、あらかじめベッドに臥床の上で接種する方法がある。
接種後30分は座って体調?変化を観察して々 ら`、帰宅することが望ましいと考える。

蛾               ′

1 ) C D C  S y n c o p e a f t e r vⅢ狙。時 U d闘 S t a t h  J a n u町2 C l k 1 5‐」u l y 2 0 0 7 .吻R励 拗 〃 均 響
0 & 5 7バ7 - 4 6 o . 1    .

またIよ IASR “ 129P16716■ 2008午 6月 号h“:あ山田th ЮlpFlasr29840/t3402htlnD

の Ы adeBActa.PosdittsulesafompdanceforTadtivalmthumanpⅢ ■olllavms暉翔五Lhantvaccme J● “ 2009β02:750757.

3)Y霞 呼 AM dd.The… “cmlefortllehumanPapilclnlavlnlsqua■rivalmtvacllemm」 ∝物 P勉 渤m朔 げ20iQ“ :1314-1318

0 mgg6(電 Ju銃 」Anaphylaxis Casc出匝血 andPdcttsforA,価 “臓澁L鍛 寺翡 and F峰●面 m ofhmuninOn戴 サdalaレ勧

2011ηユ3675-5684    1          i  l         .       :

⊃ 岡 田賢司.新型インアルエンザワクチンとアナフィラキシーアナフィラキシーの新しい創簑.小児科臨床2010,63:1223‐1229

縣
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⑤ 医撃総発1029第 2号

薬食安発11029第 7号
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各 衛生主管部 (局)長  殿

厚 生ヽ労働省 医政局総務課

:     ■
  肺 炎球菌ブタテン誤接種防止対策について   :     :

.. (医
療機関等、の注意喚起及び周知徹底依頼)

肺炎ホ菌による感染症を予防するワクチン (以下 「肺炎球菌ワクチシ」という。
・
)と

して、主として高齢煮など肺炎球菌による薫篤疾患に罹患する危険性が高い者を対象と;

した 「ニュ■モバックスONP」 と、2ヶ月齢以上9歳以下の小児を対象とした 「プレベ

ナー0水性懸濁皮下注」が販売されています。   ‐    ,  1  ・

L群 翠 冬 蓼 務観 I富雰 糧 講 11114諄 飢 1lf努 言驚 禦 堰
が行われた事例において重篤な副反応あ報告はありませんが、接種対象者ではなぃ者ヘ
,の接種にっいては、■分な効果が得られないこ.とに加え、安全性が確立されておりませ
ん6ド   :   I                  ′
肺炎球菌7クチンの接種は冬期に増カロするヽ あであうて、今後も誤接種が継続的に発

生するおそれがあることかg、誤接種防止めため下記9留意事項|こついて、貴管下?暉
療機関等■の注意喚起及が周知徹底方よろしくお願ぃします。    i



1″

2.

記

肺本球菌ワクチンには:接舞対象者が異なる製剤が存在すること。

医療機関においては、添付文書の接種対象者な十分確認の上t接種対象著に応じ
4製剤が適切に接種されるよう注意すること。特に、̀2歳然上9歳以下の小児にっ
いては、いずれの製剤についても接種対象となることから、両製剤の効能・効果を
勘案して接種する製剤を決定すること(別紙参照).  I   .｀       ア

医療機関スは医薬品卸売販売業者は1肺炎球菌ウタチンあ処方、調剤及び注文を
行い、又は注文を受けるときは、諄称として製品名を用いることとし、併せそ接種
対象者の年齢、基礎疾患の有無等を確認するなど誤接種防止の対策を計じること。
小児準Iを有するなど両製剤

iと
も使用する可能性のある医療機関においては、特に注

意すること。   |

(参 考 )本 通知を含め、医薬品 1医療機器の安全性に関する特に童妻な情報が発島された際
、  に 、その情報をメーノンによって配信する 「医薬品医療構器情報配信サニビスJが t独

立行政法人医薬品医療機器総合機構に■いて運営されております.:以下のURLか ら
'撃録でき事すので、御活用下さぃ。      「         ｀

医薬晏医泰機器情報配信サ早ビス  Ⅲ tp″Www.inや。pttdl.昴jp/info/idx,ltsh.Itml l

(照会先)        i    ´

医薬食昴局安全対策課安全使用推進量
電話:03・5253・1111(内線

‐
2751、2758).

夜間直通 :03‐359512435

3.

2

(留意事項)本通知の内容については、貴管下医療機関の医療安全に係る安全管理のための委
:  員 会の関係者、医療安全管準者、

.医
薬品の安全使用のため

｀
の責任者等に対してもt

周知されるよう御配慮願います。



〈参  考 〉      |             |,      |    ′ 、 :

具体的な誤接碑事例     :           :1       ‐

02歳 未満の小児に対して接種する目的で(卸売販売業者へ「肺久求歯レクチシ」と注 、
来したところ、「■千・■′`ツクス電い」が納品され、そのまま接種した。 |

○/1N児:科外莱ょり明市炎球菌ワタチン」との請求が葉剤部にあり(以前から他科にて徒
用
｀
していた 「ニユ■モパッタス①NP」が払ぃ出挙れ、接種した。 、         1

0「 ニユーモノドックス9NP」及び 「プレベナT響水性懸濁皮下注」ともに納入実績の1   ~1  あ る医琴機関ょ,,「売販売業者に'肺炎球菌7クチン」と注文がなされ:納入された
:  「 二三∵モパックス9NP」を2歳未満の小児に対して接種した。        ′ 、

Q手書き処方により,「肺炎球菌ワ|クチシ」と請求があり、薬剤部にて成人に対して「プ
レベナー●水性懸濁皮下注」が払しヽ出され、接種した。               「



販売名 ニユーテバツクス。NP プレベナ‐O水性懸濁皮下注

生物学的

製剤基準名
肺炎球菌ワクチン

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)

接種対象者

2歳以上で肺炎球菌による重篤疾患

に罹患する危険が高い次のよぅな個

人及び患者    :      :
1.牌摘患者における肺炎球歯による

感染症の発症予防

2.肺炎球菌による感染症の予防

1)鎌林赤血球疾春tiあるいはその他
の原因で牌機能不全である患者

2)′い・呼吸器のlle性
泰患く腎不全t

肝機能障害t糖尿病、慢性籠液漏

i等の基礎疾患のある患者:  :

3)高齢者
4)免疫抑制作用を有する治療が予

定されてしヽる者で治療開始まで少

なくとも14日以上の余裕のある

2ヶ月齢以上9歳以下の間にある者

会社名 MSD株 式会社 ファイザ‐株式会社

剤形 ″ヾイアル シリンジ

性状 無色舞明な水性注射剤
不溶性で、振り混ぜると均等に

自濁する液剤  、

局ll糸氏

4【製斉1比較】 (添付文書より抜粋) .

※肺炎球菌ポリサッヵラィドワクチンはtT細 胞に依存しない免疫応答を惹起するが、
1茅L幼児に対して十分な免疫原性を確保することは困難である:し かし、無毒性変異
ジフテリア毒素 (CRM"7)等 のキャリアたん白を結合した結合型ワ:クーチンは、乳幼

児において機能的かつ有効な抗体産生を促し、プースタ下効果を誘導することが確 .

認されている。|(「プレベナニ0水性懸濁皮下注」添付文書 薬効薬理ょり) .

4


