
平成 22年度第12回薬事・食品衛生審議会医薬品等安全対策部会安全対策調査会
及び 第 3回子宮頸がん等ワクチン予防接種後副反応検討会 (合同開催)座席図

平成23年 3月 24日 (木)16:00～ 18:00

中央合同庁舎5号館17階専用第 18・ 19・ 20会議室

多

屋

委

員

鈴

木

委

員

岡

部

委

員

座
長
松

本

委

員

五

十

嵐

委

員

大

野

委

員

核
感
染
症
課
課
長

康
局
長

生
労
働
大
臣
政
務
官

薬
食
品
局
長

臣
官
房
審
議
官

医
薬
担
当
）

全
対
策
課
長

記

遠藤委員

安全第二部長
(PMDA)

安全管理監
(PMDA)

監視指導・

麻薬対策課
専門官

安全対策課
課長補佐

安全対策課
課長補佐

安全使用推進
室長

保坂委員

庵原参考人

岡田参考人

齋藤参考人

結核感染症課
課長補佐

結核感染症課
課長補佐

感染症情報管
理室長

0 ○ ○ 0 ○ O

○ Ｏ

　

　

Ｏ

○

　

　

○

Ｏ

　

　

Ｏ

○
　
　
　
○ ○

Ｏ

　

　

Ｏ

Ｏ

　

　

Ｏ

0 ○ O ○ ○ ○

医

傍  聴  席



平成 22年度

薬事 口食品衛生審議会医薬品等安全対策部会安全対策調査会 (第 12回 )

及び子宮頸がん等ワクチン予防接種後副反応検討会 (第 3回 )

(合同開催 )

一 議事次第 一

平成 23年 3月 24日 (木 )

16:00～ 18:00

厚生労働省専用第 18～ 20会議室

I開 会

Ⅱ 議 事

1.小児用肺炎球菌ワクチン、ヒブワクチンの安全性について

Ⅲ 閉 会



平成22年度薬事・食品衛生審議会医薬品等安全対策部会安全対策調査会 (第 12回 )
及び子宮頸がん等ワクチン予防接種後副反応検討会 (第 3回)(合 同開催 )

委員等名簿

【安全対策調査会】

(委 員 )
五十嵐 隆  国立大学法人国立大学法人東京大学医学部小児科講座教授
遠藤 ―司  明治薬科大学医薬品安全管理学講座教授
大野 泰雄  国立医薬品食品衛生研究所副所長
松本 和則  独協医科大学特任教授 (座長 )

(参考人 )

庵原 俊昭  独立行政法人国立病院機構二重病院院長
岡田 賢司  独立行政法人国立病院機構福岡病院統括診療部長
神田 隆   国立大学法人山口大学大学院医学系研究科神経内科教授
桃井 真里子 自治医科大学小児科学教室教授
齋藤 昭彦  独立行政法人成育医療研究センター感染症科医長

【子宮頸がん等ワクチン予防接種後副反応検討会委員】

稲松 孝思  地方独立行政法人東京都健康長寿医療センター臨床診査科部長
岡部 信彦  国立感染症研究所 感染症情報センター長
鈴木 直   聖マリアンナ医科大学産婦人科学教室准教授
多屋 馨子  国立感染症研究所 感染症情報センター第二室長
保坂 シゲリ 社団法人日本医師会常任理事

(敬称略、五十音順 )



平成 22年度
薬事・食品衛生審議会医薬品等安全対策部会安全対策調査会 (第 12回 )
及び子宮頸がん等ワクチン予防接種後副反応検討会 (第 3回 )

(合同開催)

配付資料一覧

議題 1関係

資料 1-1 報告された死亡症例評価について
資料 1-2 症例 1(宝塚市)
資料 1-3 症例 2(西宮市)
資料 1-4 症例 3(川崎市)    ,
資料 1-5 症例 4(京都市)
資料 1-6 症例 5(都築市)
資料 1-7 症例 6(熊本市)
資料 1-8 症例 7(東京都)
資料 1-9 人口動態統計による0～ 4歳児の月別死因別死亡数

資料2-1 諸外国での死亡報告状況について
資料2T2 参考文献 (」AMA 20041292:1702-1710)          ´

資料2-3 参考文献 (①Vaccine 2007;2514875-4879、 Ctt J Clin Pharmacol
2007:51:271-276)

資料3-1 同時接種の状況及び安全性の評価について
資料3-2 小児用肺炎球菌ワクチン及びヒブワクチンを含むワグチン同時接種

の実施状況について

資料3-3 鹿児島県におけるヒブロ肺炎球菌ワクチン安全性調査
資料3-4 肺炎球菌結合型ヮクチン接種後の副反応の推移
資料3-5 Hibワクチン接種後の健康状況調査の統計学的解析
資料3-6 国立成育医療研究センタ下における基礎疾患を持つ小児への同時接

種の実態

資料3-7 外国での同時接種め状況及び安全性の評価について (文献より)



資料4-1 小児用肺炎球菌ワクチンの接種状況及び同時接種について
(ファイザー株式会社提出資料)

資料4-2 ヒブワクチンの接種状況及び同時接種について
(サノフィ・パスッール株式会社提出資料)

資料5-1 ワクチンの検定結果について
資料5-2 小児用肺炎球菌ワクチンの製造工程中に見られた逸脱の調査結果

資料6 ヒブワクチンの自主回収について

参考資料

○ 国立感染症研究所感染症情報センター提出資料

○ ノ1ヽ児用肺炎球菌ワクチン、ヒブワクチンの安全性について

(3/8調査会とりまとめ)
02/28 調査会での小児用肺炎球菌ワクチン資料一式
02/28 調査会でのヒブワクチン資料―式
○ 子宮頸がん等ワクチン接種緊急促進事業における副反応報告と薬事法におけ

る報告の違い

○ 各ワクチン添付文書

○ 享L幼児突然死症候群 (SIDS)について

○ プレスリリース、Q&A



小児用肺炎球菌ワクチン、ヒブワクチンの安全性の評価結果について

(案 )

平成 23年 3月 24日

医薬品等安全対策部会安全対策調査会

子宮頸がん等ワクチン予防接種後副反応検討会

1 報告された 7例の症例評価について

平成23年 3月 2日 以降、小児用肺炎球菌ワクチン、ヒブワクチンを含む
ワクチン同時接種後の乳幼児において 7例の死亡例が報告されている。平成

23年 3月 8日の合同会議以降報告された 6・ 7例目の死亡例を含め、解剖
所見、カルテ等から疾病の経過や疾病の重篤度について詳細な情報を入手し、

改めてこれらについて評1面を行つた。

(1)7例は0歳から2歳代の乳幼児で、基礎疾患を有するものが 3例、基礎

疾患が明確でないものが 4例であつた。

(2)接種から死亡までの期間は、翌日死亡が 3例、 2日後死亡が 1例、 3日

後死亡が 2例、 7日後が 1例であった。

(3)7例の死亡例の経過等の概要は死因等についての専門家の評価は別紙の

とおりである。

(4)現在得られている各症例の経過や所見に基づいて評価したところ、報告

された7例については、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

ば先天性の心疾患などの重い基礎疾患を有する患者は、その状態によつ

ては、十分な注意が必要である。

3 諸外国の状況について

①小児用月市炎球菌ワクチン、ヒブワクチンのいずれにおいても、米国での

使用成績に関する論文や企業が収集した副反用報告からみて、接種後に

一定頻度の死亡例が報告されている。

②海外での死亡例の報告頻度は、小児用肺炎球菌ワクチンでは概ね対10
万接種で0 1～ 1程度、,ヒ ブワクチンでは概ね対10万接種で0.0
2～ 1程度である。

③諸外国の死亡報告の死因では、感染症や乳幼児突然死症候群が原因の大

半を占めており、いずれもワクチンとの因果関係は明確ではない。国内

で今回見られている死亡報告の頻度 (両ワクチンとも対 10万接種当た



り0.1～ 0.2程度)及びその内容からみて、諸外国で報告されてい
る状況と大きな違いは見られず、国内でのワクチン接種の安全性に特段

の問題があるとは考えにくい。

(参考)国内においては、平成 23年以降、接種者数の増加傾向が見られている。

4 同時接種について

① 厚生労働省が実施した電子メールによる調査 (866医療機関から回答)
によると、平成23年 2月の1か月間では、小児用肺炎球菌ワクチン及びヒ

ブワクチンの接種のうち、何らかのワクチンとの同時接種が約75%以上を
占めている。また、製造販売業者の調査でも、同様の傾向が見られてい

る。

② 製造販売業者の国内での市販後調査/臨床試験では、小児用肺炎球菌ワ
クチンロヒブワクチンそれぞれとDPTワクチンの同時接種、小児用肺
炎球菌ワクチンロヒブワクチンの同時接種において、副反用発現率は単

独接種に比べ高い傾向がある。一方、鹿児島大学の調査では、小児用肺

炎球菌ワクチン・ヒブワクチンの同時接種と単独接種の副反応発現率に

有意差はない。

いずれの調査でも、同時接種により重篤な副反応の発現は増加していな

い 。

③ 現時点までの国内での基礎疾患を有する患者に対する接種実績等から

みても特に安全性上の懸念は報告されていない。

④ 欧米においては、小児用肺炎球菌ワクチンとヒブワクチンの同時接種に

おいて、局所副反応や発熱を増加させるが、重篤な副反応は単独接種と

比べて差はみられないとする報告があるなど、同時接種の安全性につい

ては問題はないとされ、推奨されている。

以上からみて、今回調査した国内外のデータからは、小児用肺炎球菌ワク

チンとヒブワクチンの同時接種における副反応の発現率は、単独接種に比ベ

て高い傾向があるとする報告もあるが、重篤な副反応の増加は認められてお

らず、特に安全性上の懸念は認められない。

5 ワクチンの検定結果と品質管理について

国立感染症研究所が実施したワクチンの検定においても、これらのワクチ

ンの死亡報告のあった症例に投与されたロットについての試験結果は、全て

変動域内にとどまり、逸脱は認められなかつた。宝塚例と西宮例で肺炎球菌

ワクチンのロットが同一であつたことについては、製造工程等の逸脱等につ



いて確認した結果、問題となる点は認められなかつた。

また、異物混入問題については、懸念される安全性の問題は局所刺激程度

であり、回収対象ロットが接種された死亡例では異物混入はなかつたと報告

されており、死亡症例との関連性はないと考えられる。

6 今後の対応について

(1)これまでに収集した症例に関する情報、国内外の情報を踏まえると、現
ビ点では、小児用肺炎球菌ワクチン及びヒブワクチンの接種と死亡例と

の間に、直接的な明確な死亡との因果関係は認められないと考えられる。

(2)両ワクチンの同時接種に関する情報等からは、安全性上の懸念はないと
考えられる。そのうえで、小児用肺炎球菌ワクチン及びヒブワクチンの

使用に際して、慎重を期して、下記の事項に留意することが適当である。

① 小児用肺炎球菌ワクチンとヒブワクチンについては、同時接種により、

短期間に効率的に髄膜炎等の予防効果を獲得できるメリットが期待さ土

ると同時に、それぞれ単独接種が可能であることを示した上で、同時接

種を行う場合には、その必要性を医師が判断し、保護者の同意を得て実

施する。

② また、重篤な基礎疾患、例えば重篤な心疾患のある乳幼児については、

髄膜炎予防のためにワクチン接種が望まれるものであり、状態を確認し

て慎重に接種する。その際、入念的な対応として、単独接種を基本とし、

同時接種が必要な場合には、医師の判断により実施する。

(3)小児用肺炎球菌ワクチンとヒブワクチンの接種事業の副反応報告は、報
告者からワクチン接種との「関連なし」「評価不能」の場合でも有害事

象を報告することを明示しているなど従来の副反応報告制度よりも、ワ

クチンとの因果関係がない場合でも実質的に広く報告を求めるしくみ

となつている。

(4)し たがって、今後もワクチン接種後数日以内の死亡例が報告されること
が想定されるが、ワクチン接種後の死亡例が報告された場合には、引き

続き可能なかぎり詳細な情報を収集し、ワクチン接種との関連性につい

て専門家による評価を速やかに行つていくことが適当である。

(5)その場合、諸外国でのワクチン接種後の死亡例の報告状況を勘案し、例



えば6カ 月の対 10万接種あたり死亡報告数が、因果関係の有無に関わ
らず0.5を超えた場合に、専門家による調査会等の評価を行い、対応
を速やかに検討することが適当である。

(6)また、死亡や重篤な有害事象とワクチンの関連性の検証のためには、関
係者の協力を得て、今後、積極的疫学調査を行う仕組みを構築すべきで

ある。

4



(症例 2)(下線部 追加情報)     :
1.報告内容                            ‐

(1) 1拍例

1歳代の女色

平成23年 3月 1日 16時30分、沈降7価肺炎球菌結合型ワクチン (1回 日)、 沈降精

製百日せきジフテリア破傷風混合ワクチン (4回 目)を同時接種。
3月 2日午前1時頃、保護者が発熟に気づいた。最高39.0℃まで発熱し、接種翌日
午前10時、医療機関受診。体温38℃、軽度の咽頭扁桃発赤を認めたが、心音等
に異常は憾めなかった。ウイルス感染症並びに細菌による二次感染を考慮し、
セフジニルが2日 分処方されたが、服用せず。医療機3aか らの帰宅時は特に異常

なく、自力r帰宅した。帰宅後、発熱は持続 していた様子であったが、ポール
遊びをしていた。

午前11時頃昼塞生Lttp同 日13時30分、保護者が起しにいくと、普段どおりう
つ伏±整をしていたが、肩が動いておらず呼吸が停上していることに気がつき、

救急菫饉こ型壺聟全、搬送時、意繊」CS300、 呼吸・心萱なく、而FFは測定不能。

心マッサージによる心肺蘇生を実施したところ、ピンク色の泡沫痰を大量に認

めた。14時09分頃、搬送先の医療機関にて挿管。口の周囲に血液が付着してお

り、挿管時には気道内に多量の赤色泡沐状痰を認めた。気道閉塞なし。エピネ

フリンを気管内投与し、その後静注も行うも、変化なし。14時 18分、血液検査

結果は、血中K値が10 6mEq/Lと 高値、PH6:559、 PaC02131 0mmHg、 Pa02 4.6
mmHg、 ABE・ 33 1mmollL、 HC0311・ O mmo1/L、 乳酸21 0 mmollLであつた。
14時53分、蘇生処置に反応なく死亡確記

CTの結果、著明な脳浮腫及び著明な両肺浸潤影が認められているが、急性心不

全を起因とした急性肺水腫によるものか、急速に進行した肺炎によるものかは

不明。

司法解剖の結果、内眼所見として、腸問膜のリンパ節、諄臓のリンパろ胞に腫

大を認めたが、肺・′Ы臓・脳には肉眼的病変は認めなかつた。組織所見につい

ては現在調査中
`

死亡後,ウイルス同定のために、咽頭拭い攀友び便採取を行つた。咽頭拭い液
からはヒトメタニューモウイルスがPCRにて同定された。  、
また、細菌については、咽頭拭い液から、PCRにより肺炎球菌.及びインフルエ

ンザ菌が検出されたが、細菌培養では検出されなかった。この理由としては、

咽頭拭い液を採取しだ綿棒がベニシリン等の抗菌薬の入つたウイルス検体採取

用の保存溶液に浸されており、その影響を受けた可能性があるとされている。

便培養上ついては、赤痢菌、サルモネラ、三レラ、腸炎ピプリオは検出されな

かつた。

c2)接種されたワクチンについて
沈降7価肺炎球菌結合型ワクチン (ファイザー loG03A)

沈降精製百日せきジフテリア破傷風混合ワクチン (北里研 AC014D)

(3)接種時までの治療等の状況
基礎疾患は特になし。ワクチン接種同日、市の乳幼児検診を受診して

おり、異常の指摘はされていない。接種時の身長約80cm、 体重121g.

沈降精製戸日せきジフテリア破傷風混合ラクテンはこれまで3回接種し
ており、日1反応は見られなかった。               ‐

2.ワ クチン接種との因果関係についての報告医等の意見
主治医は、ワクチン接種から24時間以内に死亡した事例のため、因果関
係は否定できないものの、死因が特定されていないことから評価不能とし

ている。

3 専門家の意見
OA先生 :基礎疾患のない児に沈降 7価肺炎球菌結合型ワクチンと沈降精製
百日せきジフテリナ破傷風混合ワクテンを同時接種したところ、翌日発熱

し、その後死亡が発見された事例。発熱の原因として死後のPCR検査が陽
性であったことから、ヒトメタニューモウイルスによる感染症による可能

性が高ぃ。死亡とフクチン接種との因果関係は完全に否定はできないが、

臨床経過、検査結果や解割結果を総合的に判断すると、ヒトメタニューモ

ウイルス感染が死因となった可能性が高い。

OB先生 :血液検査結果と脳浮腫は死後の変化、あるいは二次的所見と考え
られるが、救急隊到着時の口腔内泡沐上の血性痰と肺浮腫が直接の死因に

なった可能性は十分考えられる。心肺停止後の時間が経つていれば、これ

も死後変化と考えられなくはないが、20分前後の所見なのでやはり死因と
して考慮しておくべきと考える。ただし、この月市浮腫がワクチンによって

引き起こされたのか、感染症によるものかはこの情報では判断できない。

臨床所見は必ずしもヒトメタニューモウイルスによる細気管支炎や気管支

肺炎とは■致していないが、発熱の原因となった可能性は十分考えられる。

そうなると、発熱に伴う脳症や心筋炎、あるいはショックを来すような急

性Ell腎不全等の病態が組織学的に検出されれば、ワクチンより感染との因

果関係が濃厚になろうかと思われる。しかし、現時点では組織学的な所見

-1- -2-



は得られていないことから、ヒトメタニューモウイルス感染が確認できた

|のの、ワクチンとの囚果関係は百定できないと考える。

OCヵ生 :ワ クテン接種 21時間後の死亡例だが、咽頭拭い液のウイルス分析
からヒトメタニューモウイ′レスが同定されている。過去にヒトメタニュー

モウイルス感染症による急性脳症や肺炎 (肺炎での死亡は主に高齢者とさ

れている)等での死亡例の報告もある。従って、現段階ではヒトメタニュ
ーモウイルス啓染症によぅ死亡の可能性もあるが、フクチン接種と死亡と

の因果関係について否定も青定もできない。        .

|



資料 1‐ 4

(症例 3)(下線部 追加情報)
1.深告内容
(1) 1「仰l

6ヶ 月未満の女性。

平成23イ 111りJ17日 、沈降7価肺炎球菌結合型ワクチン、乾燥ヘモフィルスb

型ワクチンを11可 H ttHキ接種。

平成23年2月 17日 、沈降7価肺炎球菌結合型ワクチン (21「可‖接flT)、 乾燥ヘ

モフィルスb型ワクチン (2い 1111接 flFI)、 沈降精製 IT日 せきジフテリア破傷風

混合ワクチン (11山 ||1接 fTl)を同|!寺接種。

2'120Hノ 11前 8時 30分、「l宅にて l乎吸停 I11状態で発見された。 (う つ伏せで

はなかつた。 )lTElllt時の状態は、け親と大人用寝 ltで添い寝をしてお り、

ややイif側 を向いていた。救急搬送されるも、来院 IIキ心肺停 IL状態であった。

来院 ll十は |1腔内に川11111物 は残つていなかったが、布 |ヽ1に は lnl口 11物が残って

いたと母親より報告されたため、‖11物誤uにによる空′留、が疑われた。オムツ

に使が残存 していたが、 ド痢はしていなかった。注射部位反応なし。 レン
トゲン ll、 IJl側肺11の透 i邑 IVI:低 ドが認められたが炎りliかどうかはイく|り ]。 111

液|☆査は検体採 llxで きず実施せず。心力機マッサージ、人 ll呼吸、エビネフ

リン投 lプ の蘇′11処 riを行 うt)、 死亡確認。

行政鰹剖の結果、死1人|は乳幼児突然死li峡 1壁 とされた。解 liり所見として、

なかつた。また、気11支内にミィレクは認めらとし//ANか った。

(2)接種され′たワクチンについて
沈降 7価肺炎球菌糸li ttιllワ クチン (フ ァイザー loE02A)

乾燥ヘモフィルス bノi!ヮ クチン  (サノフィパスツール E1065)
沈降hi製「「Hせきジフテリア破傷風混合ワクチン (北

llりF AM009B)

(3)接種時までの治療等の状況
39週411の 11:常分娩であり、|11/L時の体 lTlは 3338g。 接f亜時、若 1l JIづ ま

りがあったが、他は特に||‖題なかった。

2.ワ クチン接種との隊1果 1川係についての報告医等の意見
接 fTl医 :原疾患、合併りliが なくワクチン接種と死亡とのlAl果 1共1係について

は
｀
HI断できない。

搬送先のlll当 医 :死因は乳″J児突然死・li候 1■又は窒■、であると当初は半」断

したが、ワクチンの報道を受け、現1士点では原因は不り1と 考とIいる。 l]



親から報告があった嘔吐物については、ワクチン接種から 3日 が経過 して

いることから、直接的な原因とは考えにくいが、ワクチンによる消化器ヘ

の影響から二次的に発現した可能性はある。死因については、吐物誤呻〔に

よる空息の疑いあり。

3.専門家の意見
OA先生 :解菩J結果からも死因となるり]らかな原因は不り]である。ワクチン
接種と突然夕Eと の間に前後関係はあるが、ワクチン接flTlから死に至る臨床

経過についても llTEl民中であつたために詳剤||が不り]であり、因果 1川係につい

ては判陶iできない。臨床的には子L児突然死症候群の可f虐性も否定できない。

OB先生 :コl検で,り tⅢ〔なく、りlらかな死因が特定できないので SIDSと された
のだと考える。SIDSの疑いが強まつたわけだが、やはリワクチンとの因果

1周係は If N定できない。

OC先生 :ワ クチン接1[31]後の死亡例。 1/1L・康な、既往‖1等 も|.ケ l氾すべきこ
とのないJιのようで、タヒ亡状況をさよざまに検 |;寸 しても死亡が説り|できず、

‖
「
眠の様子も特に変わったところがなく、

11「

|1皮による死亡のl ll ltlt t)兄出さ

れていない。行政解
711か
ら1)死 1人 |と ‖りi定できる1勾 |1民的、組織学的,JT/Lの結

果もなく、lt終的に乳幼児突然死り11候 1羊 とされている。結果的に lllNJ夕Eと な

る●
jJで
、タヒ亡とワクチンの1人1果関係は認められないもの、とそえるのが妥

当 。



資料 1‐ 5

(症例 4)(下線部 追加喘 l■)
1 報告内容
(1) 11例
6ヶ 月以上 1歳米濶の女ヤL
平成23fr-1月 19日 、心雑音あるものの、全身状態良好。体温35.8℃。沈降7mi

l‖i炎球山絆i合型ワクチン、乾燥ヘモフィルスb型 ワクチン、沈降tlllt製 lf日 せきジ

フテリア政傷卿 t合ワクチンを1口 l目 同‖11■ lrl。

3り 13日 午llil:l:、 体r■36.9℃、全身状態典功Fのため1月 1911と 同じ3ワ クチンを2
ill Π同

“

キ接in。 同日、BTシャント術実施|え報機1川を
'LIU嗅
診`.心エコーにて特

段興常所兄は認めなかった。 (やや心出のffJlき が1」い1人態で,らったが、これま

でと杵変は認めなかつた。)仙 tlll検査にて、PTINR 15,,

3り 14‖ 午市1、 熟はないが、不機燎でぐずったりしていた.,13‖キ35分、顔色典

‖、眼が L転、その後意出#1失 したため救急要,ヽ1,,13‖ 144分 、救急隊,1杵する

1)、 心Pi・

"1状

態.SpO雪 30%、 チアノーゼあり 131晰 :7分、蘇生‖141i 心電|‖ L

で波形は認めるが、lJI:はlllt不能.1引 :キ 10分、救急外来へ搬人、心マッサー

ジ縦続,.14‖

'14分

、気情内|口管.SpO望おじ[不能``心11数 150“f後 と激‖定できる

が、心エコー に、収紺イく良で,ら り、ll llliHll定 イくiltⅢ lLlllktt rf‖ :"tll、 K『15 9nlnlolЛ J

とややJ'lrl. l_ビ ネフリン、炭敵水素ナ トリウ′、投与するイリj'応なし.峰炒 ,・

トロピンに一過性に反応し、心‖lLレlするが、徐々に氏下し、15‖+51分、廊11
7/LL置に反応せず死亡mt認

`,

行政解″l所見 (内‖N的診

"i)1出型 !it心■、:F心ル
'、

共通房11弁 (不完全 iりt弁 )、 ル「lJlll脈紺彙後,,イ「腕

晰il」Jj脈 ,イ

“

:[lJIJjlII=べ |:山111シ ャント (ri怪4ninl)`し ,り ,ジ ャント内山t枠形
"tな

し、l鮨

"ilrlJ脈

、川ilJJJ,ほⅢ黎なし、山11や吻合ltr/r.`む生後
`■

に‖1'この変色城ル)り

内閣完全逆位、

月F、 腎、消化 |・i・漿継、月りlll‖英にうつ

“

Lが :ち り、紺‖り1■膜 lll血 1/Ji認められた。

lF4内 111“ Lな し,,

りlらかな閉黎ヤLの lL枠′形成はなく、右胤Jrl動脈、ィi,Ill動脈の開塞 t,7Aられなか

つた。心筋の変色城に:‖ しては、劇l腋学的検索が`Z.要。旧には′そmiか ら皿察す

る限り、嶼膜外 |11山 L、 孤談 ド|!1“ L、 くも嶼 ドl11山 L、 lr4ヘルニア/1・ど突然先の‖〔

lAlに なるような病変はみら1しなかつた。以 Lよ り、少なくとt】 心・ ll i急‖1術環

不企の11囚 となる1'7見は見いだせず、突然死の原因はり1らかではなかつたⅢ

沈降 7価肺炎球菌結合型ワクチン (フ ァイザー 10HolA)

乾燥ヘモフィルスb型ワクチン  (サノフィパスツール E1234)

沈降柑製百日せきジフテリア破

`"風

混合ワクチン (北里研 AM0093)

o)接 m‖キまでの治療等の状況
38週 1日 で帝王切l‖にて出41.出生‖キの体重は2974g.右 lrJ心、内蔵逆位、

nt心生症、lllifal脈弁狭窄と診り:さ ]τ、 β・プロッカーにて治寵されていた。
平成22年 12月 17日 、BTシャント術施行。術後は、不11脈等なく、体itttJJll

も良好であり、経過は‖

“

調であつた。フロセミド、ワルファリンカリウムo25g、

スピロノラクトン、パリピズマプ(il■伝子網l換え)、 アスピリン、ベラプロス

トナ トリウム、エナラプリルマレイン融を投与されていた。低融素

“

:症治来

のため、r・七で酸素僚法にて1'メ‖していたが、コントロールliやや不安定で、

軋キt‖十は安定するものの、起きている‖lit餃素濃度の低下がみられていた。

1うに23111り 114‖ 、 
“

1カ 彬々:riに てPT INR1 55。

ワクtFン 1慶 iR‖キの1本 1『 !■6 7kE

2 ワクチン接ⅢRと のIAl,tl川係についての‖14'レ 11)の意見 ｀

1111,こ :も ともとりlllltlj7/:忠があつたたtVD、 ワクチンとのlAl】t側係があるとは

,1いにくい。死亡例が続 :り て‖11,さ れており、死亡‖llulが近いことからlpl発的

に起きたiffltヤ Lも 否定でき/L・い。本
'li17/1111、

兵‖りltの ,11例が11,こ されていなか

つたら11告されていなかったので「 Lないか。

搬送先のll・1レ(:死亡前‖の定り112診の際、心エコーにて、やや心出のl」ulき

がリリかった Lう だが、lF‖の

“

u'H内で,レ,った。心不企がル,つたかもしれないが

'f能
11111少なく、死亡力ヽい|は不りj。 ワクチンとの因】‖‖係も不りL

3.Ⅲメ!IJ家の意ルと

OA先生 : 右lrl心 Ili′biル FfJl脈 |‖〃tがあり治療中の児に、ルF炎球歯・Hb・
D円 を同‖1接 i「し、児は

"!日

死亡された。心疾患の増懇による死亡も否定

できない。従つて、ワクチン接inと 死亡との‖1に ri後 |‖係はあるが、囚果

1川係は否定もli定もできない。

OB先生 :り 1彗礎に心り:患があり、接IR日 の心エコーでやや心出のflJlきが悪か
ったと‖1告 されている。心″〔患にりlLづ く死亡のlf能 1」:lt否定できないが、

シャントは lll存しており、急死にいたつた心出の原因がll定できない。一
‐
 方、ワクチン接in翌 日に不機嫌となり、状態:じ |ヒをきたしたことは、これ
までの11告例と似た経過であり、ワクチンとの因Лu闘係も否定できない。(2)接11されたワクチンにっいて



ただし、生体で何が起こつたかは全く不明である。

結論としては、フクチンとの因果関係は否定できないということになる。

OC先生 :時ru的要素 (接租翌日)からは、死亡とワクチンとの因果関係は
否定も肯定もできない。しかし、本児は右lrJ心等の内‖逆位、単心室、肺
lJJ原弁決窄を基礎疾患として持つていること、普段から低確繁状態が見ら

れていた様子であること等から、これら出礎疾患や状態による死亡とも考

えられる。制検では死因不り]であり、前述のとおり現段階ではワクチンと

の因

'こ

関係はザ1たも否定もできない。



資料 1‐6

(症例 5)

1 報告内容
(1)事例
6ヶ月未満の男性。

平成 23年 1月 7日 、沈降精製百日せきジフテリア破傷風混合ワクチン2回 目

接種、1月 28日 、3回 目接種。

平成23年 2月 4日 、乾燥ヘモフィルスb型 ワクチン (1回 日)、 乾燥BCGワ クチ
ン (1回 目)を同時接種。
2月 6日 午前7時、入眠していることを母親が確認。午前9時、横に嘔吐した形

跡があり、呼吸がなかったため救急要請。9時22分、搬送先の病院に到着するも、

その時点で心肺停止状態であつた。気管内挿管時、気道に嘔吐物は認めず。心

肺蘇生処置が行われたが、反応なく死亡。

解剖は行われておらず、死因は不明。

死亡後の心腔内採血結果では、血清K値が7.lmEqん と高値であった。また、死

後のCT検査では、上矢状洞の高吸収域がやや日立ち、循環停止後の変化の可能
性があるとされている。また肺野にす リガラス影が認められているが、肺炎や

循環停止後の変化の可能性が考えられる。肝内の門脈に認められたairも循環停

止後の変化 と考えられている。

(2)接種 されたワクチンについて
乾燥ヘモフィルス b型ワクチン  (サ ノフィパスツール E0770)

乾燥 BCGワ クチン (日 本ビーシージー製造 Ю田 28)

(3)接種時までの治療等の状況
生後チアノーゼあり、心腫瘍の疑い、右心室肥大ありといわれたが、その後

の受診ではほぼ正常化 しており、3ヶ月検診の時点では異常なしと言われていた。

2.ワ クチン接種との因果関係についての報告医等の意見
接種医、及び搬送先の担当医は、死因も不明であリワクチン接種 との因果関

係 も不明としている。

3.専門家の意見
OA先生 :原病 (心腫瘍の疑い、右心室肥大など)の詳細も不明な上に、死
亡時・後の検査所見も情報不足である。剖検もされていない。ワクチン接

種と死亡との間に前後関係はあるが、因果関係は否定も肯定もできない。



OB先生 :以前に指摘された心臓腫瘍、右心室肥大は 3ヶ 月時点で消失して
いることから、基礎疾患のない孝L児 と判断してよいだろう。ワクチン接種

2日 後に、嘔吐の痕跡を残 し死亡しているのが確認 されたことから、誤哄
による窒息死の可能性が高い。蘇生時 (気管内挿管時)に気道内に吐物が
あったかどうかの情報が必要と思われる。CTに よる脳の所見や肺の所見
は死後の二次変化の可能性が高く、死因は特定できない。また、ワクチン

接種と 2日 後に生じた嘔吐は因果関係を強く示唆しないと思われるが、完

全に否定もできない。

結論として、ワクチンとの因果関係を強く示唆する症例ではないが、死因

が不明であり完全に否定することはできない。

OC先生 :時間的要素 (接種 2日 後)からは、死亡とワクチンの因果関係は
否定も肯定もできない。剖検が実施されておらず、臨床経過や死亡状況の

様子からも死因を特定できていないため、現時点ではいわゆる分類不能の

乳幼児突然死に該当するものと考える。



資料 1‐ 7

(症例 6)

1 報告内容
(1)'卜例
6ヶ 月以上 。1載未出の男性。

平成23年2月 15日 、乾燥ヘモフィルス鯉 ワクチン1回 日、沈降tlll製百日せきジ

フテリア餃傷風腱合ワクチン2回日接ITl。 接iR前の体温は36.8℃、リト汁が以由

“

よ

り少しlじていたが全身状態良好であつた。接in後は、2り ,22‖ まで、

"段
呉‖ヤな

し。

2月 22日 の午ili17‖ 1頃、Fl tにて布団にくるまりうつぶせ寝の1人態 (普段liう

つぶせ穣ではないとのこと)で、企くlx応がないことに
't護

者が気づいた。嘔

瞳L物なし,,直ちに1文急要:|‖ し、保油者に .1:り 心ル‖鮮4i処 |‖を‖‖始。■|'34分、1文

急隊到常。意出レベルJCS Ⅲ_300、 はイL径8nlmで X・l光反力|なく、心‖i「レ‖:を

“

llLV・、

蘇11処は継礼 7‖キ48分、|■療機関Jl着 し、気11内 |「管、エビネフリン投与等の

よ11処置を行う1)、 反応なく、91!|:3分 死亡

“

t認・・」lキ30分‖
=点
でのlL餃検僣紺

果では、11,IK鮒 :2 3nlEq′し、山llllr1247“り川し、ASl・ 4428:Uノl.、 ALl・ 290:lЧ′|、
AL‐ P‖ 241Uノし、LDH 80661U/し 、CK 2010U■ _、 〔:RPO 16:〕ノdンであつた。

鮮41中の釘 検イド響i果では、Jli“1に l11山 tや浮ルR‖ :変 |ヒなして,nioo川 iり F:::‖(lu饉

位にスリガラス影を認め、‖,水前の所地とみえられた.心イ(企に 1:る 変
`ヒ

か心

レト‖:後の変化かは11断でき・「 。ltⅢにりlらかな興‖,,7見な
し。lrl水なし。腹出

`も、

"F朧

、り1嚢 .‖ネ鱗、Hl出、腎鱗に iヽnili″ ,見なく、11水 もなかつた,,死体|を

特定できる特興的 lサr地は見・ 1た らず、死1川は,Lガ ,り1突然死,11供 1‖疑いとされた。

燎人‖キに採取した使から、PCR検■にてノロウイルスが検出されたが、ノllウ

イルス感染
'11に

合政する11状は把‖されていない.■た、死亡後ウイルス検■

を実施しているが、パラインフルエンザ 1、 2、 3型、エコーウイルス3、 7、 日、

:2′ ll、 コクサッキーA9、 B:、 B2型についてはいずれも検出されていない。

′H‖解制

“

i果

死lAlは乳幼児突然死■1峡研 (S:DS)の 疑い。

左右1“に徹劇‖な表皮剥‖颯 心外嶼・ルト・lrJ腺に沿

“

L点。心出内少htの豚‖

"様lF■itttを含む流動性 :“t腋“llli水‖[様。心出488、 左心嗜やや肥大様.小川り内
一

“

;充

えい1“度、小‖り内容は一部ll!山1様赤掲色〃i腋。ソIPЧ容は‖i腋 1ヽ 1清のみ,その他、

死INと なりうるItl,お よび‖変を認めない。

lLガ,りこ突然死,11供 l‖のif能性が高い。ただし、心艤rЧに少htの豚1"様凝

“

lを認

めており、死亡までに‖ヤ‖lが経過していた可能性も否定できない。た心|■■や

や肥人4・kであるが、り1ら力1こ心肥大などの疾11と まではいえない,4ヽ‖り内容は

一部出

“

L様赤褐色押i液となつており

"‖

炎の可能性もあるが、搬送先11院での検

査ではllL液中のCRPは上昇しておらず、やや考えにくい。病理組織学的検査実施

後に

'1終

的に判断する。

o 接inされたワクチンについて
乾燥ヘモフイルスb型ワクチン  (サノフィパスツール E1201)

沈降精製百日せきジフテリア破働風

"t合

ワクチン (北上研 AC014D)

(3)接 IR‖|まであ治瞭等の状況
基礎疾心は中になし。1‖生体

'13780g,フ
クチン接1111の身民70 2cm、 体颯

9505g、 地fFの和度は普i16か大きめ。

沈降精蜘「せきジフテリア破防風

"t合

ワクチン、および乾燥 BCGワ クチンの

l llll日 の接llllllがあるが、‖1反応は地られなかった。

2.ワ クチン接 11と の囚
"tl‖

係についての‖111■等の意見

接争R,1:‖ l融 ::'自:の締米がでていないため、リクチンとの因

"t側

係は不り1.

S:DSの 可能‖:1)あ ると考えている.,ワ クチント1‖キ接FR後の死亡llllが‖1,こ されて

いることから、本 J「 17711i)ご 家族と111談 して‖triすることとした。

搬脚 1:ワ クチン接i“との因

"ユ

l‖係l,1イくりlであるが、ワクチン1妾 11から :lu

‖1後に突然化していることから、‖キ‖l的要J(の観点からの考忠が必要であり、

綱l縦,'FIL(内‖N的角イ絆11診

":llS:DS)な
どの114‖ 4・ l"tを lllわせての検〔卜lが ,キたれ

るところで(レ,る。

3 1メリ1家の意見

OA先Ji:Hibワ クチンと沈降精製「「‖せきジフテリア破f甥●・t″1合ワクチンを
Fl‖ I接 lrl後 7日 ‖に突然死した乳りι。ワクチン接in後に異常所兄なく、死

亡‖キうつぶせ寝であつた。CTでは川i水ルFがみられており、静1検では特段の

異常なく、口の PCR検■でノロウイルスが陽ヤLで `0,っ た。提
"Lさ

れたllll‖1

を現‖キ点で総合的に1平 1‖すると本児は S:DSであつたif能性が最もFlい。

従つて、フクチンとの囚‖t関係はないと判luFする。。

OB先 41:発 見‖キの1人況から、SIDSが疑われる。ノロウイルスが死亡とどう
l"与 したかが不りlでル,る が、レittiのコメントどおリワクチン接|[後 7日 経

過しているためtヮ クチンとの因果関係はないと判断する。irll検所兄でも、

りlらかな死因と思わ1■るものがなく、 1こ兄‖キの状況と合わせて SiDS力 :疑

わしいことに変わりはない.1化一、if能ヤLが残るとすれば急‖:心筋炎だが、

ワクチン接lri後 7口 nに ワクチンが■1因で政死的な急性心筋炎に伴う心不



全を来すことが起こりうるかどうかは疑間。現時点では、sDSの可能性が
最も高いと考えられ、ワクチンとの国果関係は心筋炎が証り]されないかぎ

り、「ない」と考える。

OC先生 :最初は今までに報告がないのに①急に4例 (宝塚、西宮、川崎、
京都)力毬出たこと、04閾中b側がllu西の事例であること、0ウイルス感
染の多い

'り

ilalでぁることから、ウイルス感染の関与があるのではと|みえて
いた。しかし、本症lHを見ると、接fFll10の体担は正rFiでぁり感染症の関与

は否定できると思われる。

"の
PCR検上にてノロウイルスが検出されているが、クロウイルス感

染は一般に軽症であり、死亡倒は嘲吐に 1る″l喘・■忠が考えられるが、

削検耕米からitミルタの‖まりなどはなく、″:喘は否定的と思う。

そのため、残るはSIDSとなる。0突然死する基礎疾出がない、②剖検
で呼吸器や‖■1の器質的鉄Шが見られていない、0中吐物は無く、ミルク
の:riま りなど,″ t喘の所見itない、①うつ伏せに寝ていた、以上のことから、

喫州に1‖しての11‖はないもののSDSの咽‖::)1‖|えているように思う:
接IFll民はワクチンとの:AI果 lll係は不り1と しているが、私はSIDSが第一

に考えら1■るのではないかと思っている。また、解伸l響i果をみて、SIDS
の撻いがより

"Kな
るたと考えている。



資料 1‐9

人口動態統計による0～ 4歳児の月別死因別死亡数



・
五舅鴛 期 響 L]蹴 犠 月・死ご 口瞑コ印腑鵬巨分島

"

1熙 協 死亡脇 死胡 ・死国(乳児完困簡単分類)別

-1-

-2-



平成21年 人口動態統計における0歳児の死亡数及び死因(死因簡単分類)に
ついて

轟
口
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平成21年 人口動態続計における1歳児の死亡欧及び死因(死因簡単分類)に'′いて

-5-



平成21年 人口動態銃針における2歳児0死亡数及び死国(死困簡単分類)について

-8-
-7-
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平成21年 人口動態統計における3●児の死亡数及び死困く死困簡単分類)について

-9-
-10-



-11■
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平成21年 人口動態続計における4歳児の死亡数及び死因(死因簡単分類)について
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-15-
-16-



-17-

平成22年 人口動態統計月報におけ″ 歳児の死亡薇及び死因(死因簡単分類)



-19-

平成22年人口勁態統計月報における3歳児の死亡数(死因簡単分類)



-21-

平成22年人口動態続計月報におけ和歳児の死亡数(死因簡単分類)
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諸外国の死亡例の状況について

調査概要

① 米国での使用成績に関する論文や製造販売業者が収集した副作用報告からみて、小児
用肺炎球菌ワクチン、ヒブワクチンのいずれにおいても、ワクチン接種後には一定頻
度の死亡例が報告されている。

② 海外での死亡例の報告頻度は、小児用肺炎球自では概ね対 10万接種で01～ 1程度、
ヒブワクチンでは概ね対 10万機種で 002～ 1程度である。

③ 死亡報告の死因としては、感染症や乳幼児突然死症候群が大半を占めており、いずれ
もワクチンとの因果関係は明確ではない。

④ 国内での死亡報告の集積の状況は、

O 小児用肺炎球菌ワクチンの場合、267万機種のうち、死亡例4例の報告であり、
対 10万接種当たり02例。(海外 10万接種当たり平均01、 最大06)
0 ヒブワクチンについては、451万機種のうち、死亡例 7例の報告であり、対 10
万接種当たり02例。(bl・  10万接種当たり平均004、 最大 10)

(1)米国での使用成績に関する論文・・・・・・・・・資料2-2
0A‖A 2004;292:1702-1710)

米国では、Jヽ児用肺炎球菌ワクチンの発売後 2年間で3150万 回分の接種が行われ、
4154例 の有害事象報告があり、うち 117例が死亡例であった (死亡報告の頻度は
10万接種当たり037)。 死亡例 117例のうち、73例 (624%)では死因は不明とされ、
44例は死因力t特定されている。
・ 死因不明73例のうち、59例が乳幼児突然死症候群 (SiDS)又はその疑いと診断。
・ 死因の特定された44例のうち、22例が感染症、13例が先天異常等の出生時の状態、8例
が痙摯等とされている。

C)製造販売業者から報告された海外死亡症例の状況

① 小児用肺炎球菌ワクチンの接租状況及び同時接種について
フアイザニ株式会社提出資料・・・・・ ●●●●資料4-1

平成17年 (2∞5年)8月～平成22年 (2010年)5月までに登録されたデータ (資
料4-1の p28の表2-12)によれば、小児用肺炎球菌ワクチン接種後の死亡報告は世
界で166例。同期間の出荷数量は1億 5852万接種分であり、10万接種当たり平均
0.1であった。国別での10万接種当たりの死亡頻度をみると、高い国はオランダ (0.6)、
ドイツ (0_5)、 スィス (04)であった。 ―

平成 17年 8月 から平成22年 5月 までの
小児用肺炎球薗ワクチン接種後の死亡報告状況

② ヒブワクチンの接種状況及び同時接種について
サノフィ・パスッール株式会社提出資料・・・資料4-2

平成¬8年 (2006年)1月 ～平成23年 (2011年 )3月 までに収集されたデータ (資
料4-2の p15の表 16)によれば、ヒブワクチン接種後の死亡報告は世界で21例。同
期間の出荷数量は5304万接種分であり、10万接種当たり平均 004であった。国別
での 10万接種当たりの死亡頻度をみると、高い国はカナダ (10)、 スウェーデン (03)、
ベルギー (01)であった。

平成 18年 1月 1日から平成23年 3月 9日 までの
ヒブワクチン接種後の死亡報告状況

内訳 (死亡原因) 件 数

乳幼児突然死症候群

各 1件の死亡原因※ 11

不明

合計 (総接種数 5,300万 回) 21 (対 10万接種当たり004)
※ 突然死、脱水、中毒性1出症、ヘモフィルス性髄膜炎、心肺停止、ウイルス性上
気道感染、アナフィラキシーショック、心停止、心不全、ランゲルハンス細胞組織

球症、ウイルス性下痢

※ 欧米においては、小児用肺炎球菌ワクチン、ヒブワクチンの同時接種が一般的に行
われており、その中で一定数の死亡症例が報告されている。

(3)  国内での死亡報告の集積の状況

① 小児用肺炎球菌ワクチンの場合、267万接種のうち、死亡例4例の報告であり、対 1
0万接種当たり02例。(海外 10万接種当たり平均01、 最大06)
② ヒブワクチンについては、451万接種のうち、死亡例7例の報告であり、対10万接
種当たり02例。(海外 10万接種当たり平均004、 最大10)

内訳 (死亡原因) 件 数

肺炎球菌疾患

乳幼児突然死症候群

その他

分類できないもの/不明

合計  (総接種数 158億回) 166 (対 10万接種当たり010)

-1- -2-



(◆考)最近の機種回数の増加傾向について
資料3-2に示した866の医療機関のうち、平成22年から23年 2月までの期間
を通じて小児用肺炎球菌ワクチン、ヒブワクチンを接種していた546医療機関につい
ては、平成22年度は、小児用肺炎球薗ワクチン、ヒブワクチンいずれも、月平均80
00接種回数程度であったが、平成23年 1月は月間で2万接種を超え、2月は月間で
3万整種を超えており、接種事業開始以降の接種数の増加傾向が見られている。

(単位 :回 )

報告のあつた866医療機関のうち、 546医療機ぽ
平成22年
1月 ～ 12月

平成23年 1月 平成 23年 2月

小児用肺炎球菌ワクチン 98,592 22,398 36.845

ヒブワクチン 1∞,073 21,229 32,“9

※平成22年 1月～12月及び平成23年 1月の接種回数を把燿ができた546医療機関で
みた場合の機種回数

※報告のあった866医療機関における平成23年 2月の接積回数は、小児用肺炎球菌ワク
チンは46.594回、ヒブワクチンは40,861回 となっている。

-3-
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資料 3・ 1

同時機種の状況及び安全性の評価について

(1)接種数

① 資料3-2「小児用肺炎球菌ワクチン及びヒブワクチンを含むワクチン
同時接種の実施状況についてJ

日本医師会及び日本小児科学会のご協力を得て、予防接種を積極的に実施してい

る医療機関に、平成23年 3月 10日～12日に電子メールにより調査をしたとこ
ろt866医療機関から回答があつた。このうち、平成23年 2月時点で子宮頸がん等
ワクチン機種緊急促進事業に基づき、小児用肺炎球薗ワクチン・ヒブワクチンの接種事
業の機種を行つた医療機関|す709%、 ヒブワクテンの機種を行つた医療機関は72
9%であつた。

それぞれのワクチンの接種回数ほ下表のとおりであり、昨年1年間の接種数に比べて、
本年1月以降の接種数は増加傾向にあった。

※平成22年 1月～12月及び平成23年 1月の接種回数を把握ができた546医療機関で
みた場合の接種回数

※報告のあった866医療機関における平成23年 2月の機種回数は、4ヽ児用肺炎球菌ワク
チンは46.504回、ヒブワクチンは40.861回 となつている。

(2)同時機種の実態

① 資料3-2『小児用肺炎球菌ワクチン及びヒプワクチンを含むワクチン同時接
種の実施状況について」
メールでの調査に回答のあった866医療機関において、平成23年 2月の1か月間で、■
児用肺炎球菌ヮクチン及びヒブワクチンの総機種回数のうち、他のワクチンとの同時機種が

行われた割合はそれぞれ754%、 880%であり、両ワクチンが同時接種された割合は、
全体のラ5%以上を占めている。

ア ワクチンごとの同時接種回数

総接種回数 同時機種回数

小児用肺炎球薗ワクチン

1 割 合

46.594回 35,139回

10009る 75496

ヒブワクテン

1 割 合

4861回 35,970回

100096 88096

調査概要

① 日本医師会及び日本小児科学会のご協力を得て、予防接種を積極的に実施している

医療機関に、平成23年 3月 10日～12日に電子メールにより調査をしたところ、
866医療機関から回答があり、平成23年2月の1か月間では、小児用肺炎球菌ヮク
ニ摯 クチンの同時機種が、全体の75%以上を占めている。また、製造販売業者
の調査でも、同様の傾向が見られている。

② 製造販売業者の国内での市販後調査/臨床試験では、小児用肺炎球菌ワクチン・ヒ
ブワクチンそれぞれとD P T17クチンの同時接種、小児用肺炎球菌ワクチン・ヒブ

ワクチンの同時接鷲において、副反応発現率は同時機種の方が単独接種よりも高い

傾向がある。

③ 鹿児島大学の調査では、小児用肺炎球菌ウクチン・ヒブワクチンの同時機種と単独
接種つ有害事象発現率に有意差はない。
いずれの調査でも、同時接種により重篤な有書事象の発現は増加していない。(製造

販売業者の実施した使用成績調査では単独・同時各 1例、臨床試験においては単独
イ例 ,同時 3例の重篤な有害事象 (う ち単独4例・同時2例については関連性は否
定)力く認められているも)

④ 欧米においては、小児用肺炎球菌ワクチンとヒブワクチンの同時接種において、局

所反応や発熱を増加させるが、重篤な目1反応は単独機種と比べて肴意な差はみられ

ないとされている,また、諸外国においては、同時接種が定期接種となっているが、

単独、同時機種いずれの場合でも、死亡例の報告はなされている。

以上からみて、今回調査した国内のデータからは、ヒブワクチンと肺炎球菌ワクチンの

同時接種に●ける副反応の発現率は、単独機種に比べて高い傾向があるが、重篤な副反応
の増加は認められていない。

(単位 :回 )

報告のあつた866医療機関のうち、546医療機関※

平成 22年
1月 ～ 12月

平成23年 1月 平成23年 2月

小児用肺炎球薗ワクチン 98,592 22.398 36.845

ヒブワクチン 105,073 21,229 32,069

-1- -2-



イ 同時接種したワクチンの組み合わせの状況

DPT

DPT+そ
の他 (DP
T以外)の

ワクチン

BCG又は
BCG十そ
の他 (D'
T、 BCG

以外)のワ

クチン

その他 (D

PT BC
G以外)の

ワクチン

小児用肺炎

球菌ワクチ

ンとヒブワ

クチンのみ

の同時接種

合計

小児用肺炎球菌

ワクチン
1,547回 139回 81回 1,548回 3.315回

1割  合 39% 04% 02% 39% 84%

ヒブワクチン 3,509回 139回 59回 439回 4.146回

1割  合 89% 04% 02% 11% 106%

小児用肺炎球菌

ワクテン+ヒ ブ

ワクチン

1割  合

8,998[] 115回 170回 925回 21,616回 31.824回

229% 03% 04% 2496 550% 81 0,6

合計 14.t154回 393回 310回 2,912回 21.616回 39.285回

1割  合 35 89る 10% 08% 74% 55 096 1000%

② 製造販売業者の調査・・・資料4-1、 4-2
製造販売業者 (サ社)の調査では、平成21年 8月 1日から平成23年 2月 5日 までの
1723回接種を抽出し、また、製造販売業者 (フ社)の調査では、平成22年 9月 1日
から平成23年 2月 28日 までの 1099回接種を抽出し、その中の同時接種の割合は以
下のとおりであつた。

ヒフ・ワクチン

+DPT

小児用肺炎

球菌ワクテン

■DPT

ヒフ・ワクチシ+

小児用肺

炎球菌ワクチ

ン

ヒプワクチン+小児用

肺炎球薗■DPT

ヒフ・ワクチン

単独接種

小児用

肺炎球

菌ワクチン

単独接

種

サ社調査

1723回接種

772回

44 896

38回

51%
50回

29%
764回

44 39る

フ社調査

1099回接種

210回

191%
230回

20 90/6

523回

47 6%

118回

107%

サ社の調査では、ヒブヮクチンの単独接種の割合が高いが、ヒブヮクチンは小児用肺

炎球菌ワクチンの導入以前から使用されているため、サ社の調査は、①の調査よりも時

期が早いことに留意が必要である。①②の調査結果と併せて考えると、特にワクチン接

種事業の開始以降、ヒブワクチン、小児用肺炎球菌ワクチン、DPTワクチンのうち2
つ又は3つのワクチンの同時接種が、広く行われるようになつていることが考えられる。

(3)製造販売業者の国内での市販後調査/臨床試験・ P'資料4-lt 4-2

① 製造販売業者が実施した市販後の使用成績調査における日1反応発現頻度
ヒフ・ワクチン

+DPT

小児用肺炎

球菌ワクチン

+DPT

ヒフ
・
ワクチン+

小児用肺

炎摯菌ワクチ

ン

ヒフ
・
ワクチン小児用

肺炎球菌ワクチン

+DPT

ヒフ・ワクテン

単独機種

小児用

肺炎球

薗ワクチン

単独接

種

サ社調査

1723回接種

213人

/772回

27 696

35人/88

回

39 89る

21人/50回

42 096

247A
/764回

32 39る

フ社調査

1099回接種

23件/210

回

110%

15件

/230回

65%

51件/523回

9.8%
6件

/118

回

5. 19/O

※サ社の調査では重篤な副反応の報告はない。

※フ社の調査では、小児用肺炎球菌ワクチン単独接種で 1例、ヒブワ

クチンー小児用肺炎球菌ワクチン llPT同時接種で 1例の重篤な副反応

の報告がある。

② 製造販売業者が実施した市販後の臨床試験による副反応発現頻度
ア サ社のヒブワクチンに関する調査

※サ社の調査では、ヒブヮクテン●PT同時接種で1例 (アナフィラキシー)の
重篤な副反応力群l告されている。

DTP単独接種 ヒフ・ワクテンllPT同時接種

被験者数 接種回数

(4回合計)

被験者数 機種回数

(4回合計)

被験者数/接種回数 173回 673回 191回 746回

局所反応 143   回
(827%)

348   回
(517%)

165   回
(864%)

473    回
(626%)

全身性反応 100       回

(578%)

168       []

(250%)

134   回
(70.2%)

260       []

(34.496)

局所+全身 159   回
(9190/6)

418   回
(621%)

179   回
(937%)

567[コ

(75.0%)

-3- -4-



イ フ社の1ヽ児用肺炎球菌ワクチンに関する調査(平成23年 3月 10日までの途中結果)         (6)接 種医療機関に対する調査による、国内での医療機関の基礎疾患を有す
DTP単独機種 小児用肺炎球薗ワクチンつPT同時接

種

鶴 数 機種回数

(3月 10日ま

での合計)

被験者数 機種回数

(3月 10日ま
での合計)

被験者数/機種回数 158回 408回 159回 394回

局所反応

(例数/解析対彙数)

78例/158回

“

9.496)

J21例/384回

131.5%)

126例/159回

(79.2%)

251例/377回

(66696)

全身性反応

(倒数/解析対象数)

98例/158回

C62.∞

163例/384回

“

2496)

117例/159回

C73696)

195例/374回

(521%)
※フ社の調査では、PCV7→PT同時機種で2例 (ウイルス性腸豊、RSウイルス同時鶴種で2例 (ウイルス性腸炎、RSウイルス気管支炎)、
DPT単独機種で4例 (RSウイルス気管支炎 2、 腸炎菫積、ウイルス感染)の重篤な有
書事象の報告があるが、いずれも因果関係は否定されている。

(0鹿児島大学の調査・・・資料3-3
ヒブワクテンと小児肺炎球菌ワクチンの同時接種後の有害事象の発現は、単独接種と

差は見られてぃない。 .
※  ヒプワクチンの有書事摯は単独接種群5,656例中で31例 (055%)、 同時接租群 ①PTフ 7%、 小
児用肺贅球自 1鋪、乾爆蜀毒麻しんユしん 5ム ィンフルエンザ雛、水痘 091、 ムンプス071、

日本脳炎●51.B000硝 )5:500例 中で45例 (0821)みられ、同時接種群でやや高い出現率
でしたが、縦計学的にな意な目迦ま目められていない く口 11)。

※  小児用肺美球菌ワクチンの有害事彙は、単独接租群 1,244例 中で‖例 (0881)、 同時接種群
・
 (ヒブ441、 DPT 3磯、インフルエンザ‖%、 Ra弔、日本脳炎3鵬、ムンプス 28%、

“

劇 ]、     `   .
水疸 1鋤 1,802例中セは 17例 0鋼隔)みられ、出現率はほぼ同じで、有意な関連は認めら
れませんでした け098)。

(5)外国での同時接種のスケジュール

 ́   米国、カナダ、フランス、 ドイツ、英国、豪州を含む27ヶ国でヒブワクチジを含
む混合ワクテン及び小児用肺炎球菌ワクチンの同時機種が行われている。ヒブヮクチ
ン、小児用肺炎球菌ワクチン及びDPTの同時機種が行われているのは、米国を含む
11ケ国である。

る乳幼児への同時接種の考え方・・・資料3‐ 2

健常児よ

り積極的

に実施

健常児と

同様の考

え方により

実施

健常児よ

り慎重に
'実
施

同時接

種は行つ

ていない

善7EA患を

有する者ヘ

の機種を行

つていない

未回答 合計

医療機関数 63か所 412か所 110か所 49か所 55か所 25か所
714か

所

1割  合 8896 57フ 96 15496 6996 7フ% 3596 100096

※同時接種を行つていると回答した医療機関の状況

-́5-



小児用肺炎球菌ワクチン及びヒブワクチンを含むワクチン同時接種の
実施状況について

【調査の概要】

【集計結果】

1公費助威 (子富顕がん年ワクチン接種緊急促進事業)の実施状況

※平成22年 1月 ～12月 及び平成23年 1月の接種回数を把握ができた546医療機
関でみた場合の機種回数

3同時機種の実施の有無

行つている
行つていな
い 合計

:割 合

714

82.4 100.0

4-1 4ヽ児用肺炎球歯ワクチン・ヒブワクチンを含む2つ以上のワクチンの同時機種の回数
(平成23年2月 中)

① ワクチンごとの同時機種回数

稀接4E回
締
同時機種
回数

小児用肺炎球薗ワクチン

「
面=百

46.594 35.139

1000 754
ヒブワクテン

「葡
~苔… 40,861 35,970

1000 880

② 総同時機種回数でみた同時機種の状況

③ ワクチンごとの同時接種の状況

:R編
蜜寝攘薄現21鞠臨緊嘉1防

接種を積極剛峡施して

:平成23年 3月 10日 ～平成23年 3月 12日

平成23年
2月に実
施

半属23年
3月 以降
に実施又
は未奥舗

未回答 合計

小児用肺炎球薗ワクチン

:割 合
614 243 9 866
70.9 28.1 10 100.0

ヒプワクチン
一割 合

631 226 9 860

26.1 10 1000

:回 )

DPT
DPT+そ
の他(DPT
以外)のワ
クチン

BCG又 は
BCG+そ
の他(DP
T、 3CG以
外)のワク
チン

その他〈D
PT,BCG
以外)のワ
クチン

小児用肺
炎球菌ワ
クチンとヒ
プワクチン
の同時接
種

合計

小児用肺炎球ロgワクチン 1.547 1.548 3.315

割  合 04 02 84
ヒブワクチン 3.509 139 59 439 4,146

割  合 0.4 02
4｀児用肺炎球函ワクチン
+ヒブワクチン
・ 「葡
‐Tξ・

8,998 170 925 21,616 31,824

0.3 04 2.4 550 81.0

14,054 310 2,912 21,616 39,285

割  合 358 1.0 08 74 55.0 10010

報告のあった546医療機関※ 866医療
機関の平
成23年2
月の機種
回数

平成22年
1月～平
成23年2
月までの
陵種回数

平成22年
1月 ～12
月

平成23年
1月

平成23年
2月

小児用肺炎球歯ワクチン 98,592 22,398 36,345 46,594 1671584
ヒプワクチン 105,073 21.229 32,069 40,861 167.163

DPT

DPT+そ
の他(DPT
以外)のワ
クチン

BCG又 :ま
BCG+そ
の他(DP
T、 BCG以
外)のワク
チン

その他 (D
PT,BCG
以外)のワ
クチン

小児用肺
炎球菌ワ
クチンとヒ
ブワクチン
の同時接
種

合計

小児用肺炎球菌ワクチン

「葡
…
百
1,547 1,548 3.315

467 4.2 2.4 46.7 100.0

ヒブワクチン

1割  合
3.509 439 4146
84.6 34 1.4 10.6 100.0

小児用師炎球画ワクチン
+ヒプワクチン

「澪
0,998 170 21,616 31,824

283 04 0.5 679 1000
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4-2D「 F・BCG以外の同時機種を行つたワクテン(平成23年2月中)

6基礎疾患を有する者への同時機種の実施状況

るヽと回答した医療機関の状況

麻しん風し
ん

日本脳斐
おたふくか
ぜ 水壼

イン7ルエ
ンザ

接種回数

1面合
178 164 140 137

23.2 19.4 153 14.9

B型肝美 ポリオ その他 合計

機種回数

隔ξ
~~ 48 23 14

5.2 2.5 1.5 100.0

餞常児よ
り積極的
に実施

腱常児と
同様の考
え方により
実施

健常児よ
り慎重に
実施

同時機種
は行つて
いない

B籠疾患
を有する
音への機
置を行つ
ていない

未回答 合計

医療機関数

l了ざ・
412 110 49 55

577 15.4 3.5 1∞ 0
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資料 3-3

鹿児島県におけるヒブ・肺炎球菌ワクチン安全性調査

(鹿児島大学医学部小児科学 HP:

(http:/ノ珈 知fm kapshima― u.ac」 p/～pedハより弓1用 )



1期島県におけるヒブ・肺炎球菫ワクチ
'    ヒプワク手ン編杏蟻異     .

目的日 四

ヒプワクチンは、海外においては有効性とともに高い安全性が示されています。日本で

影撃」:舞1群t雲轟議翻聾欄磁翼!壽
水市、長島町、きつま町で公卿 が行われてきました。さらに、2011年 1月からは鹿最
市、2月からは鹿児島市で国と市による全額補助が開始されています。これらのワクチンの有
効性とともに有害事象の頻度を県民の皆様に提供することは ワクチン普及のために重要であ｀
るととも卜、定朗接□への移行にも必要です。現在ヽ有書事象の頻度を正確に把燿するため
に、接颯嘔暉のご協力のもと前方視的目直を進めています。
濃
県内の協力B療機■29施設において、被接種児の保護者に接種医師が日査内害を説現し、文
書で同意を得た例を対象としました。調喧対象の有書事象は以下のとおりで、日出期由は褪
同です。
1)アナフィラキシー

幼脳炎・脳症
3)けいれんなどの神経症状
珈 雄 伴う―
っ肘を超え福 所の異常腱晨
o全身の発書やじんましん
び 9度以上の発熱 lle日以内)
めその他入院を必要とする病気
接種医師は、観察期間後に保護者に有害事象の有無を電爾等で確用し、当科へ報告すること
としております。なお、本研究は、当大学院疫学研究綸選墜員会の承認を得て行っています。
ヒブウクチンm-0中

―
2011年月1月 31日現在で、対象婆種併数は11,165。 初回接覆

“

‰ 2回目2つへ 3回目150/h4回
目5‰ 接薔時の月齢中央僅は8か月 い ■～硝レか月)。 男政比103。 同時機種は5,509例
(49%)にみら級 鋼 -0際 の各ワクチン摘種欧は、DPr η‰ 」晰媚麟贅燎
歯lj‰ MR5‰ インフルエンザ30/● 水痘 090/。、ムンプス070/●、日欄 5‰ BCG
Q者
出隔棚 融 総評留辮晟1轟雅朧憾りご説

けいれんなど した
その他入院を必要としたのは、インフルエンザが1は -1例 であり、いずれもヮクチンとの国連はないと考えられます。
有書事象は同― で高くなることが予想されるため、その国連を検討しました。有害事象
は、単独曝 656例中で,例 10550/● D、 同時接静 ,"蠣中では

“
例 C082%)みらな

同時鶴饉群でやや高い出現庫でしたが、有害事象と同時機種には続計学的に有意な目連は認め

(590/0)にみられ、麺 時接種 (1,14刺 の1

、ワクチンとの

-1- -2-



資料3-4

肺炎球菌結合型ワクチン接種後の副反応の推移

(たはらクリニック (山口県山口市)田原卓浩氏提供資料)



肺炎球菌結合型ワクチン(PCV 7「プレベナー」)接種後の

副反応の推移

たはらクリニッタ(山口県山口市)日原卓浩

1.調査方法
研究参加医療機関を通じ、小児用肺炎球菌ワクチン「プレベナー」の単独接種群、
「プレベナー」を含む2ワクチンの同時接種群について、保護者を通じて、接種後の

発熱、局所反応などの副反応の有無を把握。          _

2.調査対象
2010年2月 ～2010年7月に、3つの医療機関において、保護者に調査内容を説
明し同意を得てデータを収集した以下の症例。
・「プレベナー」単独接種353例        (平 均月齢 214か月)
。「プレベナー」を含む2ワクチンの同時接種 136例 (平均月齢 115か月)

3.調査内容
・性別 ・年齢(月齢) ・ワクチンの種類ノ回数
・機種日を含めて5日間の副反応(保護者が調査票への記入し提出)
①体温
②接種部位所見
発赤・腫脹(2 4cm超 )・硬結(24u‖超)の有無等

③自由記載

-1  .

同時接種(2剤 )の組み合わせ
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発熱の推移

発熱 (体温の平均値)の推移

_ィ ′ 目 L

//ヽ
/ ヽ

/   、ヽ _..´八 、ヽ
マ
~

■

Dayl  Day2  Day3  Day4  Day5

経過日数

~PCV7単
独 (旧 49)

~02剤
同時接種(N=1341

-3‐

重篤度 群 Dayl Day2 Day3 Day4 Day5

≧37.5℃ 単独 (フ・レ
だ■ )

7.9%
(27r341)

17.596

(61r349)

5.8%

(20/347)

5.3%

(18J340)

4.2% ,

(14Jm)

2剤同時

接種

13196

(17ノ130)

14.996

(20「 134)

1.5%

(2134)

4.796

(6r129)

4.896

〈α124)

≧38℃ 単独 (ル
だf― )

15%
(5/341)

6.3%

(2349)
1.496

(57347)

0.996

(31340)

15%

〈51330)

2剤同時

接種

0.8%

(1ノ 130)

3.796

(5r134)

1.5%

(2J134)

16%
(2ノ129)

08%
(1ノ 124)

>39℃ 単独 (プレ
ヘ・■ )

0%
(Or341)

0%
(0/349)

096

(0/347)

096

(Or340)

096

(OJ330)

2剤同時

接種

0%
(0/130)

0%
(0/134)

0%
(0/134)

0%
(0/129)

0%
(Or424)

96(実数 )

Dav4のみ有意差あり(Pく0003).



(各ワクチンの接種都位の局所反応)

調査期間内にみられた局所反応発現率

Ｗ軸
2剤同時接種群

薬剤 PCV7 PCV7 他ワクテ
ン

発赤 610% 53.5% 24.8%

腫脹 37.10/6 29.1% 90%

硬結 30.9% 31.5% 131%

注:調査期間内に1回でも副反応がみられた場合
をカウントしている。

まとめ

小児用肺炎球菌ワクチン(PCV7「プレベナー」)接種後
の副反応について、“単独接種群"と“同時接種群"(PCV
7「プレベナー」■他のワクチン)とを比較した。

発熱、局所反応 (発赤、腫脹、硬結)のいずれについても、
両群で大きな差はなく、接種後5日 目までにそのほとんど
が消失した。
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資料3-5

Hibワ クチン接種後健康状況調査の統計学的解析

(国立感染症研究所感染症情報センター提供資料)



Hibワクチン接種後健康状況調
の統計学的解析(二報)

平成22年度厚生労働科学研究費補助金(新型インフルエンザ等新興再興

感染症研究事業)(研究代表者 :岡部信彦国立感染症研究所感染症情報

センター長 )「ワクチン戦略による麻疹および先天性風疹症候群の排除お

よびワクテンで予防可能疾患の疫学並びにワクチンの有用性に関する研
究」分担報告

発
症
率

（
％

）

0歳 1回 目 (n=347)
単独平均年齢727ヶ月(SD2.36)、 同時平均年齢560ヶ月(SDl.52)

発熟   局所反応  ひきつけ 嘔 吐 下痢 咳

0歳 2回 目(n=333)
単独平均年齢844ケ月(S01.96)、 同時平均年齢6.18ケ月(SDl.56)

大日康史 1)・菅原民枝 1)・ 多屋馨子 1)・富樫武弘2)
・岡部信彦1)

1)国立感染症研究所感染症情報センター
2)札幌市立大学客員教授

調査
Hibワクチン(アクトヒブ0)を納入した医療機関から、全国750カ所を

・

無作為抽出し、平成21年3月 から平成22年3月までに各施設最大
10例のHbワクチン被接種者の接種後28日間の健康状況と副反応
調査を依頼した。(出典:富樫武弘「Hbワクチン被接種者の健康状
況と副反応調査」1平成21年度厚生労働科学研究費補助金 新型イ
ンフルエンザ等新興再興感染症研究事業「ワクチン戦略による麻疹

および先天性風疹症候群の排除、およびワクチンで予防可能疾患
の疫学並びにワクチンの有用性に関する基礎的臨床的研究」分担

研究報告書,2010.)

調査に対して回答があったのは1879例であつた。この内、接種時年
齢0歳は1149例であつた。この中から、Hibワクチン単独接種群と
DPTワクチンとの同時接種群を選び出し回数毎に比較した。

検定はFbcherの厳密統計量
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発
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率

（
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）

0歳3回 目(n=218)
単独平均年齢7.72ヶ月(SD1 27)、 同時平均年齢683ケ月(SD1 21)

口単独(n=115) ■同時(n=lo3)
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発熱   局所反応  ひきつけ   嘔吐    下痢    咳

まとめ

・ HibワクチンとDPTワクチンの同時接種群と、
Hibワクチン単独接種群について、接種後28
日間の健康状況を比較検討した。

・ 同時接種の方が、単独接種よりも有意に高

頻度に発生した有害事象はなかつた

。したがって、同時接種によつて有害事象が増
加する、とする根拠は得られなかつた




