
子宮頚がん等ワクチン接種緊急促進事業における

｢ガーダシル◎｣の取り扱いについて



【効能･効果】
ヒトパピローマウイルス6､11､16及び18型の感染に起因する以下の疾患の

予防

･子宮頚癌(届平上皮細胞癌及び腺癌)及びその前駆病変(子宮望頁部上皮

内腫癌(CIN)1､2及び3並びに上皮内腺癌 (AIS))

･外陰上皮内腫癌(VIN)1､2及び3並びに腫上皮内腫癌(vaIN)1､2及び3
･尖圭コンジローマ

【用法･用量】

9歳以上の女性に､1回0.5mLを合計3回､筋肉内に注射する｡

通常､2回目は初回接種の2カ月後､3回目は6カ月後に同様の用法で接種する｡

ガーダシル添付文書より抜粋



年間供給見込み

2011年4月 7月

(ガーダシル承認)

10月 2012年3月

ガーダシル(MSD社):約210万本国家検定 ニ""""""""lJ+---

サーバリックス(GSK社):約640万本

○ 供給可能量は､国家検定･需要状況等により変更があり得る｡
○ 可能な限り供給の前倒しに努める｡

海外での使用状況

子宮預がん予防ワクチン

○ ガーダシルは米国で承認(2006年6月)されて以来､
現在､123の国･地域で承認済(2011年5月現在)0



平成22年10月6日予防接種部会意見書(抜粋)

一方､厚生労働省においては､ヒトパピロ-マウイルス(HPV)ワクチンの接種促進を

念頭においた情報収集､分析を目的とする予算事業を要求しているが､これに加え､

他の疾病･ワクチンについても､適宜､予防接種法における定期接種に位置づけるこ
とを想定した対応を検討すべきである｡
特に､

①ヘモフィルスインフルエンザ菌b型(Hlb)ワクチン､小児用肺炎球菌ワクチン､旦型
ワクチンは､wHOが全ての地域において接種を行うよう勧告を行っており､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 Hlb､肺炎球菌の感染による細菌性髄膜炎で乳幼児が死亡し､HPV感染による子
宮頚がんで死亡する女性も多い
C3)これらのワクチンの有効性.安全性は吉い

④Hib､肺炎球菌による感染症は､重度の後遺症の発症頻度が高く､これらの菌は､
抗菌薬耐性獲得の問題から治療に難渋することがあり､この傾向はさらに強まること､

○ガーダシル㊤は､わが国でHPV感染に起因する子宮頚癌の予防効果が認められたワクチンであり､現在､事業
の対象であるサーバリックス⑳と同様に､HPV16型及び18型による子宮頚がん予防効果が認められているo

事業実施の経緯および上記を踏まえ､
･国は､MSD社に対し､さらなる供給量の確保を要請すること
･国は､サ-バリックス㊥とガーダシル㊥が同様に､子宮蚤がん予防の効果をもつことを広く周知
するなどにより､円滑に接種が行われるよう方策を講じること
を前提として

｢ガーダシル㊥｣を接種緊急促進事業の対象としてはどうか｡



○ヒトパピローマウイルス(HPV)の感染は､子宮頚がん(届平上皮がん､腺が
ん)及びその前駆病変､尖圭コンジローマ等の発症原因となり､HPV感染を予
防することでこれら疾患の発症を予防できる｡
0100以上の遺伝子型が存在するHPVのうち､粘膜病変から分離される
約40種の少なくとも15種類(出 旦31,33′35,39′45′51,52,56,58,59,68,73,82型)
は子宮頚がんから検出され､高リスク型HPVと呼ばれている｡海外データでは
16,18型が約70%の子宮頚がんの発症に関わっていると推定されている0

○一方､高リスク型HPV以外の低リスク型HPVのうち､特に6,11型は男性･
女性の生殖器にできる良性のいぼ(尖圭コンジローマ)の原因となる｡

○性交などよって感染する疾患で､世界中に分布｡患者の大部分は性活動の
活発な年代にみられる｡わが国では､減少傾向ではあるものの約950の定点医
療機関から年間5000人を越える患者報告がなされており､女性では20代､男
性では20代､30代の占める割合が高い｡

○一般に自覚症状に乏しいが､外陰部腫癌の触知､違和感､帯下の増量､掻
痔感､痔痛が初発症状となることが多い｡好発部位は､男性では陰茎の亀頭
部､冠状溝､包皮内外板､陰嚢で､女性では腔､腫前庭､大小陰唇､子宮口で､
表面が刺々しく角化した隆起性病変が特徴的である｡20-30%は3カ月以内に
自然消退する｡
○治療としては､外科的治療と内科的治療がある｡本人が治癒しても､パート
ナーがHPVを保持しているかぎり再感染の可能性があるので､パートナーも受
診し､症状があれば治療をすることが重要である｡また､垂直感染を予防する
ために､妊婦で発症した場合には分娩までに治療を終了することが推奨されて
いる｡

｢ヒトパピローマウイルス(HPV)ワクチンに関するファクトシート｣および国立感染症研究所感染症
什報センターHPより一部改変



ガーダシル○シ リンジ添付文沓 (秦)

207くX年XXjl作成

JPJ兼
処方せん医躯品 注意一医師等の処方せん

により使用すること

貯法 適光.2-SoC､凍結を藩けること

(r取扱い上の注意｣の項参照)

有効期間.充てん日から3年

息推有効年月El 外箱に表示

ウイルスワクチン類

ガーダシル⑧水性懸濁筋注シリンジ

GARDASIL●AqueousSuspens10nfor

lntramuscularlnJect10nSyrlnge

' 生物学的製剤基準

租換え沈降4価ヒトパピローマウイルス様粒子

ワクチン (鼓母由来)

El本緑林商品分類好男

桑拡番号 東方

薬価収載 適用外

Ji先開始 未定

【接種 不 適 当看 (予防接種を受けることが適当でない呑)】

(I)明らかな発熱を呈している者

(3)本刑の成分に対して過敏症を呈したことがある者

【製 法 の概 要 及 び組 成 ･性 状】
1製法の概要
本刑は､補皮に精製 した4価の組換えヒトパピローマウイル

ス(HPV)6､11,16及び18型 Llたん白質ウイルス様粒子(VLP)

からなる無歯の懸濁液である｡Llたん白質は過伝子組換え技

術から得られた酔母 (Saccha7VmyCeSCelYVJ∫JaeCANADE3C-5,

酪抹1895)を培養 して製造され,自己典合によりVLPを捕

集する.各型のVLPは精製後､アル ミ=ウムを含有するア

ジュバン ト (アル ミニウムヒドロキシホスフェイ ト硫酸塩)

に吸着させ､根/M液と混合､製剤化して本舟は する｡また本

刑は淑迩工程で､ウシの乳由来成分 (D-ガラク トース及びカ

サミノ酸)を使用している｡

2組成

本剤は､05mL中に下記の成分 ･分量を含有する.

成分 分丑

有効成分 20pg

白質ウイルス様粒子

一OJJg

40pg

20rJg

添加物 225ー18

9r56mg

刺) 1-05mg

50柑

35帖

子宮類癌 (JT平上皮細胞痔及び吸痛)及びその折q!病

変 (子宮現部上皮内EZ痔 (CIN)1､2及び3並びに上

皮内腺癌 (ALS))

外嬢上皮内腔痔 (VIN)1､2及び3並びに腫上皮内控痔

(ValN)1､2及び3

尖圭コンジローマ

<効能 ･効果に関連する接種上の注意>

())HPV6,11､16及び18型以外のHPV感染に起因する子宮

顕店又はその前部病変等の予防効果は稚放されていな

いQ
(2)接種時に感染が成立している 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,qlは期待できない.

(3)本剤の接種は定期的な子宮頭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gji癌横形の受診や

HPV-の曝館､性感染症に対し注意することが正夢であ

る｡

【用 法 ･用量】
9歳以上の女性に､1回05mLを合計3回､筋肉内に注射する｡

通常､2回Elは初回接種の2カ月後_3E]EIは6カ月後に同様の

用法で接種する｡

<用法 ･用Jに関連する接種上の注意>

1接種間隔

1年以内に3回の接種を終了することが望ましい｡なお､本

舟lの2回日及び3回目の接種が初El接種の2カ月径及び6カ
月径にできない壌合､2回El接種は初回按種から少なくと

も1カ月以上､3回日接種は2回目接種から少なくとも3カ月

以上間隔をせいて実蒐すること.

2他のワクチン製剤との接種間柄

生ワクチンの接種を受けた者は､通常､27日以上､また他

の不活化ワクチンの接種を受けた者は､通常､6日以上間

隔を置いて本剤を接種すること｡ただし､医師が必要と怒

めた狙合には､同時に按揺することができる (なお､本邦

を他のワクチンと混合 して捷種してはならない)

3性状

頼り混ぜるとき､均等に白濁する｡

pH 57-67

浸透圧比 (生理食塩液に升する比) 約2

【効 能 ･効 果 】

ヒトパピローマウイルス6､11､16及び18型の感染に起Elする

以下の疾患の予防

- 1 -

【接 種 上 の注意 】

接種要注意看(接種の判断を行うr=辞し.注意を要する看)

被接種者が次のいずれかに該当すると駆められる場合は､

健康状態及び体質を助果 し､診察及び接種適否の判定を焼

玉に行い､予防接種の必要性､副反応及び有用性について

十分な鋭明を行い､同意を確実に絡た上で､注意 して接種

すること｡

CC-N･.¶d



ガーダシル①シリンジ添付文書 (秦)

(1)血小板減少症や凝固陣容を有する者 〔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､腎椴疾患､肝臓疾患､血液疾患､発

育陣容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)過去に痩韓の既往のある者

(5)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者がいる者 〔免疫抑制療法､遺伝

的欠損､ヒト免疫不全ウイルス (Ⅰ廿V)感染あるいは

他の要因のいずれかによる免疫応答陣容を有する被接

種者は､能動免疫に対する抗体産生反応が低下するこ

とがある (｢相互作用｣の項参照)｡また､HⅣ 感染患

者に対する本剤の安全性､免疫原性及び有効性は十分

に評価されていない｡〕

(6)妊婦又は妊娠している可能性のある婦人〔｢妊婦､産婦､

授乳婦等-の接種｣の項参照〕

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｣に準拠して使用することQ

(2)被接種者について､接種前に必ず問診､検温及び診察

(視診､聴診等)によって健康状態を調べることO

(3)被接種者又はその保護者に､接種部位を清潔に保つよ

う指導すること｡また､局所の異常反応や体調の変化､

さらに高熱､痘蟹等の異常な症状を呈した場合は､速

やかに医師-連絡するよう指導することQ

(4)ワクチン接種直後又は接種後に注射による心因性反応

を含む血管迷走神経反射として失神があらわれること

がある｡失神による転倒を避けるため､接種後30分程

度は座らせるなどした上で被接種者の状態を観察する

ことが望ましい｡〔｢副反応｣の項参照〕
(5)本剤と他のtlPVワクチンの互換性に関する安全性､免

疫原性､有効性のデータはない｡

3.相互作用

〔併用注意〕(併用に注意すること)

臨床症状 ･措置方法 機序 ･危険因子

抗体産生反応が低

下する可能性があ

る｡

本剤は､被接種者

に抗原を接種し､

抗体を産生させ

ることを目的と

している｡免疫抑

制剤等により､免

疫機能が低下す

ることから､これ

らの薬剤との併

用では､十分な免

疫応答が得 られ

ないおそれがあ

る｡

4副反応

国内臨床試幾

本剤接種後5日間に注射部位にて特定された症状の副反応

は､562例中479例 (852%)に認められ､主なものは痔痛

465例 (827%)､紅斑180例 (320%)､腫脹159例 (283%)､

そう搾感36例 (64%)､出血10例(18%)､不快感9例(16%)

であった｡また､本剤接種後15日間に､全身性の副反応は

562例中75例 (133%)に認められ､主なものは発熱32例

(57%)､頭痛21例 (37%)であった｡臨床検査値異常変

動は､561例中4例 (07%)に認められ､白血球数増加560

例中2例 (04%)等であった｡

外国臨床試験

外国の6塩床試験 (5プラセボ対照)において､被験者は組

入れ日及び2カ月後､6カ月後に本剤又はプラセボを接種さ

れた.1試験を除くすべての試験において､各接種後14日

間のワクチンEl誌の調査を用いて安全性を評価した｡ワク

チン日誌の調査には､9-45歳の女性被験者6,995人が参加

した｡本剤接種後5日間に注射部位にて特定された主な症

状の副反応は痔痛 (815%)､腫脹 (235%)､紅斑 (219%)､

血腫 (29%)及びそう経感 (27%)であった.また､本

剤接種後15日間に羅められた主な全身性の副反応は頭痛

(205%)､発熱(101%)､悪心(37%)､浮動性めまい(29%)

及び四肢痛 (15%)であった｡

(1)重大な副反応

次のような副反応があらわれることがあるので､接種後は

観察を十分に行い､異常が認められた場合は､適切な処置

を行うこと｡

1)過敏症反応 (アナフィラキシー反応 (頻度不明)､ア

ナフィラキシー様反応 (頻度不明)､気管支疫や (顔

度不明)､寺麻疹 (頻度不明)等)

2)ギラン･バレー症候群 (頻度不明)

3)血小板減少性紫斑病 (頻度不明)

4)急性散在性脳脊髄炎 (頻度不明)

(2)その他の副反応

種類/頻度 10%以上 1-10%未満 1%未満 頻度不明T

全身症状 発熱 無力症､悪寒､疲労､倦怠磨

局所症状 痔痛､紅 そ う拝 硬結 血腫

(注射部位) 斑､腫脹 感 ､ 出血､不快感

- 2 - C cDd d･..tld



ガーダシル①シリンジ添付文書 (秦)

防 .骨格 四肢痛､ 関節痛､

系 筋 骨 格硬直 筋肉痛

消化器 下痢､腰宿 嶋吐､悪心

血液 リンパ節症

感染症 蜂巣炎

†自発報告及び外国臨床試験でのみ認められた副反応

5.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｡

6.妊婦､産婦､授乳婦等への接種

(1)妊娠している婦人には接種を避けること｡予防接種上

の有益性が危険性を上回ると判断される場合にのみ接

穂することQ〔妊娠中の接種に関する安全性は確立して

いない｡〕

(2)本剤及び本剤に対する抗体がヒト乳汁中-移行するか

は不明であるC授乳婦には予防接種上の有益性が危険

性を上回ると判断される場合にのみ接種すること｡

7小児等への捷種

9歳未満の小児に対する有効性及び安全性は確立してい

ない｡

8接種時の注意

(1)接種時

1)注射針の先端が血管内に入っていないことを確かめ

ること｡本剤は筋肉内-授与することQ皮下注射又は

静脈注射はしないこと｡

2)本剤は供給時の状態で使用し､希釈又は溶解する必

要はないQO51nLを投与すること｡

3)使用前に十分に振り混ぜること｡懸濁状態を維持す

るため､振り混ぜた後､速やかに授与すること｡

(2)接種部位 :

1)接種部位は､通常､上腕三角筋又は大腿四頭筋とし､
アルコールで消毒した後､接種する｡

2)組織 ･神経等-の影響を避けるため下記の点に注意

すること｡

･神経走行部位を避けること｡

･ 注射針を刺大したとき､激痛の訴えや血紋の逆

流がみられた場合は直ちに針を抜き､部位をか

えて注射すること｡

【臨床成績】
く有効性)

臨床試験 (国内試験成績)1)

18-26歳の女性1,021例を対象としたプラセボ対照二重盲

検群間比較試験 (027試験)を行い､本剤の有効性を評価

した｡本試験のフォローアップ期間の中央値は25年であ

った｡

Ⅰ廿V6､11､16及び18型に対する有効性の主要評価につい

ては､1年以内に本剤接種を3回とも受け､治験実施計画

書から重大な逸脱がなく､また該当する各l廿V型に対し

て､初回接種前から3回日接種の1カ月後 (7カ月時)にわ

たり､未感染の状態を維持した被験者を対象として､

per一打otoeoIEfficacy(PPE)解析が行われた.有効性の評

価は7カ月時の来院の後から実施された｡

予防効果 (国内試験成績) 1)

主要評価項目であるrlPV6､11､16及び18型に関連した

持続感染又は生殖器疾患 (子宮頚部､鹿又は外陰の上皮

内腫疲又はこれらに関連した癌､上皮内腺癌及び尖圭コ

ンジローマ)の発生率低下に本剤は有効であった (表1)｡

表1 各HPV型に関連した樟碗感染又は生殖器疾患に対

する予防効果注1)(国内試験成績)

注】)予防効果= (I-(本剤群のイベント発生数/本剤辞の追跡期
間)/(プラセボ群のイベント発生数/プラセボ群の追跡期間))×
100(%)

臨床試暴 く外国試験成績)2‥ 4)

第Ⅲ相試験として､無作為化プラセボ対照二重盲検試験

であるFUTURE (FemalesUn.tedToUnlhtera)1yReduce

EndoノEctocervICalDISeaSe)Ⅰ､Il及びⅢ試験を行い､5,442

例 (FUTUREI)及び12,157例 (FUTUREⅡ)の16-26歳､

並びに3,817例 (FUTUREⅢ)の24-45歳の女性において

有効性を評価した｡各試験のフォローアップ期間の中央

値はFUTUREI､FUTUREII及びFUTUREⅢにおいて､

それぞれ30､30及び40年であった｡

IlpV6､11､16及び18型に対する有効性の主要評価につい

ては､1年以内に本剤接種を3回とも受け､治験実施計画

書から重大な逸脱がなく､また該当する各IlpV型に対し

て､初回接種前から3回日接種の1カ月後 (7カ月時)にわ

たり､未感染の状態を維持した被験者を対象として､

per-FtotocoIELflGaCy(PPE)解析が行われたQ有効性の評

価は7カ月時の来院の後から実施された｡

予防効果 (外国試農成績)2)-A)

16-24歳の女性を対象としたFUTUREI試験の主要評価

項目であるfPV6､11､16及び18型に関連したcJNl/2､

c cd-lId･.･tJd- 3 -
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非浸潤子宮頚痛 (CIN3及びAIS)並びに､VIN1/2/3､ValN

1/2/3､外陰癌､腺癌又は尖圭コンジローマの発生率低下

に､本剤は有効であったC(表2)

16-26歳の女性を対象としたFUTUREⅡ試験の主要評価

項目であるHPV16及び18型に関連したCrN2/3及びATS

の発生率低下に､本剤は有効であった｡また､HPV6､11､

16及び18型に開通したcINl/2､非浸潤子宮頚痛 (cTN3

及びAIS)並びに､VINl/2/3､VaN l/2/3､外陰癌､腹痛

又は尖圭コンジローマの発生率低下に対しても､本剤は

有効であった｡(表3)

24-45歳の女性を対象としたFUTUREIII試験の主要評価

項目であるfPV6､11､16及びlS型に関連した持続感染､

cINl/2､非浸潤子宮頚痛 (cIN3及びATS)並びに､VIN

1/2/3､VatN1/2/3､外陰癌､腹症又は尖圭コンジローマの

発生率低下に､本剤は有効であったC(表4)

表2 各HPV型に関連したCIH1/2/3､州S､V川 1/2/3､

ValN1/2/3､外陰癌､腫痛又は尖圭コンジローマに

対する予防効果注2)(FUTUREI試簾)

評価項目 l髪 tや蛋 ∫ 肇午 l プ慧 ラセ蛋 ポ翠 l予防効果(帆)(95%CⅠ)

CDHr2/3又はAⅠS 2241 0 6575.4 2258 77 6548.4 一oo.0

VTNt/2/3､VaNI/γ3､外陰癌､臆ロー-マ 2261 0 6820.4 2279 74 6776,5 100.0

CⅡ寸1 2241 0 6575.4 2258 57 6553.a 100.0

CZN2月 2241 0 6575.4 2258 39 6574.6 loo.0

ⅤⅡ寸1 2261 0 6820.4 2279 4 6B62.7 100.0

ⅥN2ノ3 2261 0 68字0.4 2279 7 6859.5 100.0

VarNl 2261 0 6$20.4 2279 8 6859.4 100.0

VarN2/3 2261 0 6820A 2279 6 6863.8 100.0

注2)表1脚注参照

表3 各HPV型に関連したCIN1/2/3､VIM1/2/3､VaIN

l/2/3､外陰癌､腹痛又は尖生コンジローマに対する

予防効果即)(FUTUREJI試駿)

CⅠNlた/3又はAIS5388 9 15881.1 5374 145】5744.0 93.g

VN l/2/3､ViⅠNローマ 5404 2 16219ー2 5390 150 I6026.1 98.7

CN 1 5388 7 15$81.3 5374 lll15752_5 93.7

CⅠトー2/3 5388 2 15888.4 5374 70 15783.1 97.2

VnVl 5404 0 16222.5 5390 12 16178,4 loo.0
ⅥN2/3 5404 0 16222.5 5390 6 l6187.4 loo.0

Vamー1 5404 0 16222,5 5390 4 16190.4 100.0

屯ヽtN2/3 5404 0 16222,5 5390 4 16189.8 100.0

-4 -

】生4)表l脚注参照

く免疫原性)

抗体価と長期間にわたる本剤含有 Ⅰ℡Ⅴ型に開通する感染､

病変及び疾患の予防効果との相関性については現時点で

は明確ではない｡

免疫応答

18-26歳の女性における免疫原性 (国内試族成績)り

18-26歳の女性973例 (本剤接種群488例､プラセボ接種

群485例)のうち3回目接種の1カ月後まで当該HPV型に

未感染の状態を維持した被験者を対象として､免疫原性

を評価した (027試験)0

3回目接種の1カ月後までのt℡V6､11､16及び18型の抗

体陽転率は､それぞれ997%､1000%､1000%､995%で

あった｡HPV抗体価の虫何平均(GMT)は､それぞれ3908
〔mMU/氾L〕､5798〔mMU/mL]､23964〔mMU/mL〕､3690

〔mMU/mL〕であったO

C Cod d･..ltd
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9-17歳の女性における免疫原性 (国内試験成績)5)

9-17歳の女性107例 (本剤接種群82例､プラセボ接種群

25例)のうち接種開始時に当該HPV型血清抗体陰性であ

った被験者を対象として､免疫原性を評価した(028試験)a

3回目接種の1カ月後までのHPV6､11､16及び18型の抗

体陽転率は､それぞれ975%､988%､988%､988%であ

った｡GMTは､それぞれ6745〔lllMU/lnL〕､9445

〔mMU/mL)､42754〔mMU/mL〕､8292〔mMU/IllL〕で

あった｡

また､9-17歳の女性におけるGMTは､18-26歳の女性

におけるGMTと少なくとIも同程度であったQ

免疫反応の持続性 (国内試験成績)1人5)

本剤は18-26歳及び9-17歳の女性において7カ月時に

l壬PV6､11､16及び18型に対するGMTがピークに達し､

以後18カ月時まで減少し､30カ月時にベースラインより

高いレベルで安定した｡

027試験終了時においてIIPV6､11､16及び18型の抗体陽

転率は､それぞれ918%､975%､991%､593%とIIPVlS

型では低下したが､HPVlS型による感染及び関連疾患に

対しても予防効果を示した｡

免疫応答

9-45歳の女性における免疫原性 (外国試浜成種)

9-45歳の女性23,951例 (本剤接種群12,634例､プラセボ

接種辞11,317例)のうち3回日接種の1カ月後まで当該Ⅰ℡V

型に未感染の状態を維持した被験者を対象として､免疫

原性を評価した｡ただし､9-15歳は接種開始時に当該

IlpV型血清抗体陰性であった被験者を対象とした.

9-45歳の女性における3匝憎接種の1カ月後までのIIPV6､

11､16及び13型の抗体陽転率は､964-999%であった｡

GMTは接種年齢とともに漸減した｡これは予測の範囲内

であり､通常､ワクチンに対する免疫応答は接種年齢と

ともに漸減する｡年齢に伴うGMTの低下に関わらず､本

剤は予防効果を維持した｡

成人女性に対する効果の思春期女性へのブリッジング

(外国試験成穣)

10-15歳及び16-23歳の女性におけるIlpV6､11､16及

び13型の免疫原性を比較する試験を実施したC3匝lEl接種

の1カ月後までのl廿V6､11､16及び1S型の抗体陽転率は

いずれにおいても991-100%であった｡10-15歳の女性

のGMTは16-23歳の女性のGMTを明らかに上回った｡
6)

統合した免疫原性のデータベースにおいても､同様の結

果が得られた｡7)

以上より､9-15歳の女性における本剤の有効性は､16-

26歳の女性で認められた本剤の有効性と同程度であるこ

とが示唆された｡

免疫反応の持続性 (外国試検成績)

16-26歳の女性を対象にした臨床試験 (007試験)では､

HPV6､11､16及び18型のGMTは7カ月時で最も高かっ

た｡その後､ 24カ月時までGMTは低下し､以降は少な

くとも60カ月時までは安定していた｡8)

9-45歳の女性を対象にした臨床試験において､Ⅰ℡V6､

11､16及び18型の抗体陽転率は7カ月時で最も高く､その

後減少した.48カ月時において､陽転率は9-15歳の女性

で最も高く､35-45歳の女性で最も低かったB

また､HPVlS型の抗体陽転率の減少はⅠ℡V6､11及び16

型の抗体陽転率の減少より大きかったが､本剤の有効性

は高かった｡

妊娠に対する影響

(1)外国の臨床試験において､3回接種の完了前に妊娠が

判明した場合は､出産後まで残りの接種を延期した｡

このような非標準的 (所定の用法 ･用量に準拠しな

い)投与でも､3回投与後のHPV6､11､16及びlS

型に対する免疫応答は､通常の0､2及び6カ月時の

接種を受けた女性と同様であったQ

(2)妊娠中の婦人を対象に､対照群を設けて適切に実施

された試験はない｡しかし､外国の第III相臨床試験

において､少なくとも1回の妊娠を報告した婦人は

3,819人 (本剤接種樺1,894人､プラセボ接種群1,925

人)であったQ妊娠の転帰が判明している婦人 (人

工妊娠中絶を除く)のうち､自然流産､後期胎児死

亡又は先天異常であった妊娠の割合は､本剤接種群

では226%(446/1,973件)､プラセボ接種群では231%

(460/1,994件)であったO

さらに､推定受胎日が本剤又はプラセボ接種の30日

以内と30日を超えた場合に分けて妊娠を評価する

ため､サブ解析を実施した｡推定受胎目が接種後30

日以内の妊娠では､本剤接種群において5例の先天

異常が認められたのに対し､プラセボ接種群では1

例であったQ一方､推定受胎日が接種より30日を超

えた妊娠では､本初接種群において40例の先天異常

が認められたのに対し､プラセボ接種群では33例に

静められたo観察された先天異常の種矧ま､接種と

妊娠の時間的関係にかかわらず､16-45歳までの女

性に一般的に認められるものと一致したC

以上より､本剤が受胎能､妊娠及び出生の転帰に有害

な影響を及ぼす根拠はない｡

【薬効薬理】
本剤はヒトパピローマウイルスのLlたん白質からなるウイ

ルス棟粒子 (VLP)を含有するOこのVLPは野生型ウイル

ス粒子に類似したたん白質であるが､ウイルス由来のDNA

を含まないため､細胞-の感染能及び増殖能はないQこのた

ん白質はHPVに関連した疾病の原因にはならないollpVは

ヒトにのみ感染するが､ヒト以外の動物のパピローマウイル

スを用いた試験により､Vl,Pワクチンは硬性免疫を惹起する

ことにより､その効果を発揮すると考えられるQ

【取扱い上の注意】
1.接種前
(1)誤って凍結させたものは晶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Q

(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0本剤は振り混ぜた

- 5 - cc仰 nl･KthJ



ガーダシル⑳シリンジ添付文書 (秦)

後､白濁した液剤である｡異物や着色が認められた場

合には､破棄すること｡

(3)冷蔵庫から取り出し童鼠になってから使用すること｡

(4)冷蔵庫から取り出した後は速やかに使用することQ冷

蔵庫から取り出し (25度以下)､72時間以上放置しては

ならない｡

2.接種時

使用前に十分に振り混ぜること｡針を時計回りにシリン

ジに完全に差し込み､用法･用量に従い全量を投与する｡

【包 装】
シリンジ05mL:1本

【主要文献】

1)国内第II相臨床試験【027試験](社内資料)

2)港外第Ⅲ相臨床試験【013試験】(社内資料)

3)海外第III相臨床試験[015試験】(社内資料)

4)海外第Iq相臨床試験[019試験】(社内資料)

5)国内第II相臨床許験to2賦 験】(社内資料)

6)BIockSLetalPedlatrlCS,llg(5)2135,2006

7)GlullanOARetalJhfectDIS,196(8)1153,2007

8)0ksonSEetalVacclne,254931,2007

【文献請求先 ･製品情報お問い合わせ先】
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

ください｡

MSD株式会社 MSDカスタマーサポートセンター

東京都千代田区九段北1-13-12

医療関係者の方 :フリーダイヤル0120_024_961

<受付時間>900-1800(土日祝日･当社休日を除く)

製造販売元
MSD株式 会社
東京都千代田区九段北1-13_12

ー6 - C CBRnJ･.Ltld



冷蔵庫から取り出し､室温に戻して か ら速 や か に使 用 しま す ｡

●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ないでください｡

●ワクチン名､製造番号､最終有効年月日を確認してください｡

●最終有効年月日が過ぎたものは使用しないでください｡

▼

予防接種(筋注用)の注射針を用意します｡

●注射針は添付されていません｡
●ガ-ダシル㊦の接種は､23-25Gの注射針が推奨されます｡これより細い針は懸濁液が通らない可能性がある
ためお勧めできません｡

●被接種者の年齢や体型を考慮し､注射針は筋肉内に十分達する長さのものを選んでください｡

0

○

○

▼

包装箱からシリンジを取り出し､
プランジャー(押子)が緩んでいないか確認します｡
●緩んでいる場合には､フランジャーを時計E]りに回転し､しっかり固定させてください｡

+緩んでいる場合でも､本品の品質に問題はありません｡

▼

異常がないかを確認してから､
振り混ぜて均一にします｡

●異常な混濁､着色､異物の混入などが認められた場合は使用しないでください｡

▼

用意した注射針を時計回りに差し込み､
しっかり固定します｡
●シリンジ本体を持って､先端部にあるゴムキャップを外し､

注射針を差し込んでください｡

[ ≡ 虹 互 〕
▼

注射針キャップを外し､全量を鹿肉内注射します｡

●シリンジ内の気泡を除去する場合には､注射液を減じないように注意してください｡

●皮膚面に垂直に針を刺し､上腕三角筋または大腿四頭崩に筋肉内注射してください｡

●三角筋または四頭筋に針が十分達するように刺入してください｡

●静脈内または皮下には接種しないでください｡

▼

使い終わったら､医療廃棄物として適切に廃棄します｡

●シリンジおよび注射針は､医療廃棄物扱いです｡
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20XX牢XX月作成

JDJ#
処方せんEE薬品 注意一医師等の処方せん

により使用すること

貯汝 速光.2-8oC.拝読を避けること

(r収扱い上の注意Jの項串唄)

有効期間 充てん日から3年

見終有効年月日 外箱に表示

ウイルスワクチン類

ガーダシル㊨水性懸濁筋注

GARDASlL●AqueousSuspen引Onfor
lntranuscularlnJeCtIOn

生物学的製剤基準

租換え沈降4価ヒトバビE)-マウイルス接粒子

ワクチン (帯母由来)

日本喋坤商品分析番号

承捉番号 未定

薬B収収 適用外

Ji未開地 兼走

【接種不適 当者 (予防接種を受けることが適当でない看)】

(1)明らかな発熱を呈している者

(2)盃篤な急性疾患にかかっていることが明らかな者

(3)本剤の成分に対して過敏症を呈したことがある者

(4)上妃に掲げる者のほか､予防接種を行うことが不適当

【製法の概要 及び組 成 ･性状】
1製法の概要
本剤は､満庇に精製した4価の組換えヒトパピローマウイル

ス(I-IPV)6､日､16及び】8型L】たん白質ウイルス様粒子(VLP)

からなる無菌の懸濁液である｡Llたん白質は遺伝子組換え技

術から'T.JITられた酵母 (Soccha7VmyCeSCer" S70cCANADE3C-5､

菌株1895)を培養して製造され.自己典合によりVLPを構

築するQ冬型のVLPは精製と後､アルミニウムを含有するア

ジュバント (アルミニウムヒドロキシホスフェイ ト硫酸塩)

に駁着させ､接衝液と混合､製剤化して本刑とする｡また本

剤は製造工程で.ウシの乳由来成分 (D-ガラクトース及びカ

ザミノ酸)を使用している｡

わEfil成

木剤は､05lnL中に下記の成分 ･分立を含有する｡

成分 分圭

有効成分 20Jlg

白質ウイルス様粒子

40Jlg

40帽

20LIS

添加物 225一g

9_56mA

刺) I.05mg

50llA

351一見

以下の疾患の予防

･子宮現癌 (Jg平上皮細胞癌及び腺癌)及びその前転病

変 (子宮項部上皮内旺痔 (CIN)1､2及び3並びに上

皮内線痔 (AIS))

･外陰上皮内腰痛 (VIN)1､2及び3並びに腫上皮内腰痛

(ValN)1､2及び3

.尖圭コンジローマ

<効能 ･効果に関連する接種上の注意>

(I)HPV6､11､16及び18型以外のHPV感染に起EElする子宮

実在鹿又はその前駆病変等の予防効果は確放されていな

いQ

(2)接種時に感染が成立している 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州待できない｡

(3)本剤の接種は定期的な子宮琉癌検診の代わりとなるも

のではないC本剤接種に加え､子宮額癌検診の受診や

HPV-の曝露､性感染症に対し注意することが正史であ

る｡

【用法 ･用量】
9鼓以上の女性に､1回OhLを合計3回､筋肉内に注射する｡

通常､2回目は初回接種の2カ月後､3回Bは6カ月後に同様の

用法で接種する｡

<用法 ･用tに関連する接種上の注意>

1様様同席

1年以内に3回の接種を終了することが望ましい｡なお､本

剤の2回目及び3回日の按権が初回按塩の2カ月後及び6カ

月後にできない場合､2回El接種は初回校名から少なくと
も1カ月以上､3回目按糧は2回日放種から少なくとも3カ月

以上間隔を置いて実施すること｡

2他のワクチン製剤との接種開閉

生ワクチンの接種を受けた者は､通常.27日以上､また他

の不活化ワクチンの接種を受けた者は､通常.6日以上間

隔を置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い)

3性状 1
頼り混ぜるとき､均等に白濁する｡

p]-I 57～67

浸透圧比 (生理食塩液に対する比) 約2

【効能 ･効果】

ヒトパビE3-マウイルス6､ll.16及び18聖の感染に起因する
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【接種 上の注意】
接種要注意看(接種の判断を行うに際し､注意を要する看)

被接種者が次のいずれかに該当すると粗められる場合は､

健康状態及び体質を勘案し､診療及び接種適否の判定を憐

盃に行い､予防接種の必要性.副反応及び有用性について

十分な説明を行い､同意を確実に得た上で､注意して接種

すること｡

(1)血小板減少症や凝固随答を有する者 〔本刑接種後に出

CC-～-dJl
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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､肝臓疾患､血肢疾患､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

る着

(4)過去に癌蟹の既往のある者

(5)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者がいる者 【免疫抑制療法､遺伝

的欠損､ヒト免疫不全ウイルス (HⅣ)感染あるいは

他の要因のいずれかによる免疫応答障事を有する被接

種者は､能動免疫に対する抗体産生反応が低下するこ

とがある (｢相互作用｣の項参照)｡また､HⅣ 感染患

者に対する本剤の安全性､免疫原性及び有効性は十分

に評価されていない｡〕

(6)妊婦又は妊娠している可能性のある婦人〔｢妊婦､産婦､

授乳婦等-の接種｣の二質参照〕

2重要な基本的注意

(1)本邦は ｢予防接種実施規則｣及び ｢定期の予防接種実

施要領｣に準拠して使用すること｡

(2)被接種者について､接種前に必ず問診､検温及び診察

(視診､聴診等)によって健康状態を調べること.

(3)被接種者又はその保護者に､接種部位を清爽に保つよ

う指導すること｡また､局所の異常反応や体詞の変化､

さらに高熱､痘壁等の異常な症状を呈した場合は､速

やかに医師-連絡するよう指導すること｡

(4)ワクチン接種直後又は接種後に注射による心因性反応

を含む血管迷走神経反射として失神があらわれること

があるC失神による転倒を避けるため､接種後30分程

度は座らせるなどした上で被接種者の状態を哉桑する

ことが望ましい｡〔｢副反応｣の項参照〕

(5)本剤と他のHPVワクチンの互換性に関する安全性､免

疫原性､有効性のデータはない｡

3相互作用

〔併用注意〕(併用に注意すること)

本剤接種後5日間に注射部位にて特定された症状の副反応

は､562例中479例 ($52%)に認められ､主なものは痔痛

465例 (827%)､紅斑1$0例 (320%)､腫脹159例 (283%)､

そう津感36例(64%)､出血10例 (I8%)､不快感9例 (16%)

であった｡また､本剤接種後15日間に､全身性の副反応は

562例中75例 (133%)に認められ､主なものは発熱32例

(57%)､頭痛21例 (37%)であった｡臨床検査値異常変

動は､561例中4例 (07%)に認められ､白血球数増加560

例中2例 (04%)等であったO

外国臨床試演

外国の6臨床試験 (5プラセボ対照)において､被験者は組

入れ目及び2カ月後､6カ月後に本剤又はプラセボを接種さ

れた｡1試験を除くすべての試験において､各接種後14日

間のワクチン日誌の調査を用いて安全性を評価した｡ワク

チン日誌の調査には､9-45歳の女性被験者6,995人が参加

した｡本剤接種後5日間に注射部位にて特定された主な症

状の副反応は痔痛(815%)､腫脹(235%)､紅斑 (219%)､

血腫 (29%)及びそう痔感 (27%)であった｡また､本

剤接種後15日間に認められた主な全身性の副反応は頭痛

(205%)､発熱(101%)､悪心(37%)､浮動性めまい(29%)

及び四肢痛 (I5%)であった｡

(1)重大な副反応

次のような副反応があらわれることがあるので､接種後は

観察を十分に行い､異常が認められた場合は､適切な処置

を行うこと｡

1)過毎癌反応 (アナフィラキシー反応 (頻度不明)､ア

ナフィラキシー様反応 (頻度不明)､気管支癌隼 (顔

度不明)､専麻疹 (頻度不明)等)

2)ギラン･バレー症候群 (頻度不明)

3)血小板減少性紫斑病 (頻度不明)

4)急性散在性脳脊髄炎 (頻度不明)

(2)その他の副反応

種類/頻度 10%以上 1-.10%未満 1%未満 頻度不明T

全身症状 発熱 無力症､悪寒､疲労､倦怠感

局所症状 療病､紅 そ う痔 叶結 血腫

(注射部位) 掬;ヾ腫脹 感 ､ 出血､不快感

精神神経系 頭痛 失神 (強直間代運動を伴 うことがある)､浮動性めまい

筋 .骨格 四肢痛､ 関節痛､

- 2 - cc00 M ･r･-J･l
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1自発報告及び外国臨床試験でのみ認められた副反応

5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｡

6妊婦､産婦､授乳婦等への接種

(1)妊娠している婦人には接種を避けること｡予防接種上

の有益性が危険性を上回ると判断される場合にのみ接

種すること｡〔妊娠中の接種に関する安全性は確立して

いない｡〕

(2)本邦及び本剤に対する抗体がヒト乳汁中-移行するか

は不明である｡授乳婦には予防接種上の有益性が危険

性を上回ると判断される場合にのみ接種すること｡

7小児等への接種

9歳未満の小児に対する有効性及び安全性は確立してい

ない｡

8.接種時の注意

(1)接種時 .

1)注射針の先端が血管内に入っていないことを確かめ

ること｡本剤は筋肉内へ投与すること｡皮下注射又は

静脈注射はしないこと｡

2)本剤は供給時の状態で使用し､希釈又は溶解する必

要はない.05mLを投与すること｡

3)使用前に十分に振り混ぜること｡懸濁状態を維持す

るため､振り混ぜた後､速やかに投与することC

(2)接種部位

1)接種部位は､通常､上腕三角筋又は大腿四頭筋とし､

アルコールで消毒した後､接穂する0

2)組織 ･神経等-の影響を避けるため下記の点に注意

すること｡

･神経走行部位を避けること｡

･注射針を刺入したとき､激痛の訴えや血液の逆

流がみられた場合は直ちに針を抜き､部位をか

えて注射することD

【臨床成績】
く有効性)

臨床試験 (国内試演成績)1)

lS～26歳の女性1,021例を対象としたプラセボ対照二重盲

検群間比較試験 (027試験)を行い､本邦の有効性を評価

した｡本試験のフォローアップ期間の中央値は25年であ

った｡

HPV6､11､16及び18型に対する有効性の主要評価につい

ては､1年以内に本剤接種を3匡】とも受け､治験実施計画

書から重大な逸脱がなく､また該当する各IlpV型に対し

て､初回接種前から3回目接穂の1カ月後 (7カ月時)にわ

たり､未感染の状態を維持した被験者を対象として､

per-protocolEfficacy(PPE)解析が行われた｡有効性の評

価は7カ月時の来院の後から実施されたC

予防効果 (国内試験成績)))

主要評価項目であるl廿V6､11､16及び18型に開通した

持続感染又は生殖器疾患 (子宮頭部､渡文は外陰の上皮

内腫癌又はこれらに開通した癌､上皮内腺癌及び尖圭コ

ンジローマ)の発生率低下に本剤は有効であった(表1)O

表1 各 HPV型r=開通した持続感染又は生殖器疾患に対

する予防効果Zil)(国内試験成績)

注】)予 防 効 果 三 (1-(本剤群のイベント発生数休耕群 の 追 跡期
間)/(プラセ ボ群のイベント発生数/プラセボ群の追跡 期 間))×
100(% )

臨床試験 (外国試演成績)2)～4)

第Ⅲ相試験として､無作為化プラセボ対席二重盲検試験

であるFUTURE (FemalesUnltedToUnl】atera11yReduce

Endo瓜cLocervICalDISCaSe)I､Ⅱ及びⅢ試験を行い､5,442

例 (FUTUREI)及び12,157例 (FUTUREⅡ)の16-26歳､

並びに3,817例 (FUTUREIII)の24-45歳の女性において

有効性を評価した｡各試験のフォローアップ期間の中央

値はFUTUREI､FUTUREⅡ及びFUTUREJIIにおいて､

それぞれ30､30及び40年であった｡

rlPV6､11､16及び18型に対する有効性の主要評価につい

ては､1年以内に本邦接穂を3匝は も受け､治験実施計画

書から重大な逸脱がなく､また該当する各Ⅰ℡Ⅴ型に対し

て､初回接種前から3回日接種の1カ月後 (7カ月時)にわ

たり､未感染の状億を維持した被執着を対象として､

per一打otocoIEfficacy(PPE)解析が行われた｡有効性の評

価は7カ月時の来院の後から実施されたQ

予防効果 (外国試験成績)2)､4)

16-24歳の女性を対象としたFUTUREI試験の主要評価

項目であるHPV6､11､16及び1B型に関連したcINl/2､

非浸潤子宮頭痛 (CIN3及びAIS)並びに､VIN1/2/3､VaDT

1/2/3､外陰癌､臆癌又は尖圭コンジローマの発生率低下

に､本刑は有効であった｡(表2)

cc-f)J･.lti･J- 3 -
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16-26歳の女性を対象としたFUTUREⅡ試験の主要評価

項目であるl廿V16及び18型に関連したcIN2J3及びAIS

の発生率低下に､本剤は有効であった｡また､HPV6､11､

16及び18型に関連したcINl/2､非浸潤子宮頚痛 (crN3

及びAlS)並びに､VINl/2J3､VaINl/2/3､外陰癌､腺癌

又は尖車コンジローマの発生率低下に対しても､本剤は

有効であった｡(表3)

24-45歳の女性を対象としたFUTUREⅢ試験の主要評価
項目であるHPV6､11､16及び18型に関連した持続感染､

CINI/2､非浸潤子宮頭痛 (cIN3及びAIS)並びに､●vIN

I/2/3､VatNl/2J3､外陰癌､腹痛又は尖圭コンジローマの

発生率低下に､本剤は有効であった｡(表4)

表2 各 HPV型に開通したC川 1/2/3､AIS､V川 1/2/3､

VaIN1/2/3､外陰癌､臆病又は尖圭コンジローマに

対する予防効果注2)(FUTUREI試験)

評価項目 l慧 *#a ∫! l プ髪 ラセa ボ軍午 l予防効果(%)(95%CⅠ)

◆lS型関連

cN lnJ3又はAIS 2241 0 6575A 2258 77 6548.4 100.0

VEヾ l/2J3､Ⅵ1ⅠN1/2/3､外陰癌.檀ロー-マ 2261 0 6820.4 2279 74 6776.5 100.0

IILN1 2241 0 6575.4 2258 57 6553,i loo.0

CⅡ寸2J3 2241 0 6575.4 225蕃 39 6574ー6 100,0

VtNt 2261 0 6820.4 2279 4 6%62,7 100.0

ⅥW2月 2261 0 6820.4 2279 7 6$59.5 loo.0

VaⅠN1 2261 0 6820.4 2279 i 6859.4 100,0

VaN2/3 2261 0 6820.4 2279 6 6863.8 lOOー0

LT-{

CTN1 5388 7 15$81.3 5374 Ill15752.5 93.7

CD72/3 5388 2 1588 5374 70 15783.I 97ー2

ⅥNl 5404 0 16222.55390 12 16178.4 100.0
VIN2/3 5404 0 16222.5 5390 6 16187.4 100.0

VaN 1 5404 0 16222.5 5390 4 16190.4 100.0

やTN2月 5404 0 16222.5 5390 4 16189.8 100.0

注3)表1脚注参照

表4 各HPV型に関連した持続感染､ClNl/2/3､AIS､VJN

l/2/3､VaIN1/2/3､外陰癌､腫癌又は尖生コンジロ

ーマに対する予防効果ZiJ)(FUTUREE試簾)

注4)表l脚注参照

(免疫原性)

抗体価と長期間にわたる本剤含有 Z刀'V型に関連する感染､

病変及び疾息の予防効果との相関性については現時点で

は明確ではない｡

免疫応答

18-26歳の女性における免疫原性 (国内試集成穣)り

18-26歳の女性973例 (本剤接種群4$8例､プラセボ接種

群4$5例)のうち3回日接種の1カ月後まで当該HPV判に

未感染の状態を維持した被験者を対象として､免疫原性

を評価した (027試験)｡

3回目接種の1カ月後までのIlpV6､11､16及び18型の抗

体陽転率は､それぞれ997%､1000%､1000%､995%で

あった｡HPV抗体価の幾何平均 (GMT)は､それぞれ3908

【mMU/mL)､5798〔mMU/mL〕､23964〔1nMU/mL〕､3690

〔mMU/mL〕であった｡

9-17歳の女性における免疫原性 (国内祝験成績)5)

9-17歳の女性107例 (本剤接種群82例､プラセボ接種群

25例)のうち接種開始時に当該HPV型血清抗体陰性であ

cc- 爪d･･tld-4 -
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った被験者を対象として､免疫原性を評価した (028試験)8

3回日接種の1カ月後までのHPV6､11､16及び18型の抗

体陽転率は､それぞれ975%､988%､988%､988%であ

ったQGMTは､それぞれ6745〔mMU/mL〕､9445

〔mMU/mL〕､42754〔mMU/JnL〕､8292〔lnMU/mL〕で

あった｡

また､9-17歳の女性におけるGMTは､18-26歳の女性

におけるGMTと少なくとも同程度であった｡

免疫反応の持続性 (国内試験成績)1)L5)

本剤は18-26歳及び9-17歳の女性において7カ月時に

HPV6､11､16及び1写型に対するGMTがピークに達し､

以後18カ月時まで減少し､30カ月時にベースラインより

高いレ-ルで安定した｡

027試験終了時においてⅠかV6､11､16及び18型の抗体陽

転率は､それぞれ918%､975%､991%､593%とHPVli

型では低下したが､王℡V18型による感染及び関連疾患に

粁しても予防効果を示した｡

免疫応答

9-45歳の女性における免疫原性 (外国試顔成績)

9-45歳の女性23,951例 (本剤接種群12,634例､プラセボ

接種群11,317例)のうち3回目接種の1カ月後まで当該Ⅰ廿V

型に未感染の状態を維持した被験者を対象として､免疫

原性を評価した｡ただし､9-15歳は接種開始時に当該

HPV型血清抗体陰性であった被験者を対象とした｡

9-45歳の女性における3回目接種の1カ月後までのHPV6､

11､16及び18型の抗体陽転率は､964-999%であった｡

GMTは接種年齢とともに漸減した｡これは予測の範囲内

であり､通常､ワクチンに対する免疫応答は接種年齢と

ともに漸減する0年8削こ伴うGMTの低下に関わらず､本

剤は予防効果を維持した｡

成人女性に対する効果の思春期女性へのブリッジング

(外国試験成績)

10-15歳及び16-23歳の女性におけるIiPV6､11､16及

びlS型の免疫原性を比較する試験を実施した.3回El接種

の1カ月後までのIIPV6､11､16及び18型の抗体陽転率は

いずれにおいても991-100%であった｡10-15歳の女性

のGMTは16-23歳の女性のGMTを明らかに上回った｡
6)

統合した免疫原性のデータベースにおいても､同様の結

果が得られた｡7)

以上より､9-15歳の女性における本剤の有効性は､16-

26歳の女性で認められた本剤の有効性と同程度であるこ

とが示唆された｡

免疫反応の持続性 (外国試巌成績)

16-26歳の女性を対象にした臨床試験 (007試験)では､

HPV6､11､16及び18型のGMTは7カ月時で最も高かっ

た｡その後､ 24カ月時までGMTは低下し､以降は少な

くとも60カ月時までは安定していた｡8)

9-45歳の女性を対象にした臨床試験において､HPV6､

11､16及び18型の抗体陽転率は7カ月時で最も高く､その

後減少した.48カ月時において､陽転率は9-15歳の女性

で最も高く､35-45歳の女性で最も低かった｡

また､Ⅰ℡vlB型の抗体陽転率の減少はHPV6､11及び16

型の抗体陽転率の減少より大きかったが､本剤の有効性

は高かった｡

妊娠に対する影響

(1)外国の臨床試験において､3回接種の完了前に妊娠が

判明した場合は､出産後まで残りの接種を延期した｡

このような非標準的 (所定の用法 ･用量に准拠しな

い)投与でも､3匡】投与後のHPV6､11､16及び18

型に対する免疫応答は､通常の0､2及び6カ月時の

接穂を受けた女性と同様であった｡

(2)妊娠中の婦人を対象に､対照群を設けて適切に実施

された試験はない｡しかし､外国の第Ⅲ相臨床試験

において､少なくとも1回の妊娠を報告した婦人は

3,819人 (本刑接種群1,894人､プラセボ接種群1,925

人)であった｡妊娠の転帰が判明している婦人 (人

工妊娠中絶を除く)のうち､自然流産､後期胎児死

亡又は先天異常であった妊娠の割合は､本剤接種群

では226%(446/1,973件)､プラセボ接種群では231%

(460/I,994件)であったO

さらに､推定受胎目が本剤又はプラセボ接種の30日

以内と30日を超えた場合に分けて妊娠を評価する

ため､サブ解析を実施した｡推定受胎日が接種後30

日以内の妊娠では､本剤接種群において5例の先天

異常が認められたのに対し､プラセボ接種群では1

例であったO-方､推定受胎日が接種より30日を超

えた妊娠では､本剤接種群において40例の先天異常

が認められたのに対し､プラセボ接種群では33例に

認められたQ観察された先天異常の種類は､接種と

妊娠の時間的関係にかかわらず､16-45歳までの女

性に-般的に認められるものと一致したQ

以上より､本剤が受胎能､妊娠及び出生の転帰に有害

な影響を及ぼす根拠はないC

【薬効薬理】
本剤はヒトパピローマウイルスのLlたん白質からなるウイ

ルス様粒子 (VLP)を含有する｡このVLPは野生型ウイル

ス粒子に類似したたん白質であるが､ウイルス由来のDNA

を含まないた砂､細胞-の感染能及び増殖能はない｡このた

ん白質はHPVに開通した疾病の原因にはならない.Ⅰ℡Vは

ヒトにのみ感染するが､ヒト以外の動物のパピローマウイル

スを用いた試験により､VLPワクチンは液性免疫を惹起する

ことにより､その効果を発揮すると考えられる｡

- 5 - CCoRnd･LLILl



ガーダシル⑧添付文書 (莱)

【取扱い上の注意】
1.接種前
(1)誤って凍結させたものは晶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)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.本剤は振 り混ぜた

後､自濁した液剤である.異物や着色が認められた場

合には､破棄することO

(3)冷蔵庫から取り出し壷温になってから使用すること｡

(4)冷蔵庫から取り出した後は速やかに使用すること｡冷

蔵庫から取り出し (25度以下)､72時間以上放置しては

ならない0

2接種時

一度針を刺したものは､速やかに使用すること｡

【包 装】
バイアル05mL:1本

【主要文献】

1)国内第Ⅱ相臨床試験to27試験】(社内資料)

2)海外第IE相臨床試験to13試験】(社内資料)

3)治外第III相臨床試験【015試験】(社内資料)

4)梅外第III相臨床試験【019試験】(社内資料)

5)国内第Ⅱ相臨床試験【028試験】(社内資料)

6)BloGkSLetalPedlatrlCS,118(5)2135,2006

7)GlullZLnOARctalJInfectDIS,196(S)1153,2007

8)01ssoれSEetalVaGClne,254931,2007

【文献請求先 ･製品情報お問い合わせ先】
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

ください｡

MSD株式会社 MSDカスタマーサポートセンター

東京都千代田区九段北1-13-12

医療関係者の方 :フリーダイヤル0120-024-961

<受付時間>900-1800(土日祝日.当社休日を除く)

製造販売元

M SD株式 会社
東京都千代田区九段北1-13-12

ー 6 - C cul….･tLd



※x2011年 2月改町(調3版)(- 改訂箇所)

※2010年 2月改吉丁(荊2版)

税制区分

生物由来製品､

劇薬,
処方せん医薬品

(注意一医師等の処方せん
により使用すること)

ウイルスワクチン芙再
サIJtリックス㊦

Cervarix.
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
(イラクサギンウワバ細胞由来)

貯 法 遮光し,凍結を避けて､ 2- 8℃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

i日本讐 警 害,脚 :

非栃基準兼収載

【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､接機を行ってはならない.
(1)明らかな発熱を呈している者
(2)並薦な急性疾患にかかっていることが明らかな者
(3)本剤の成分に対して過敏症を呈したことがある者
(4)上記に掲げる者のほか､予防接種を行うことが不適

【製法の概要及び組成 -性状】
1.製法の概要
本剤はHPV116型及び18型の組換えLlカプシドたん白質
抗原を含有する｡Llたん白TTは､型別に組換えバキュ

効能 ･効果に関連する接種上の注意

(1)HPV-16型及び18型以外の鵜原性HPV感染に起因する
子宮額癌及びその前駆病変の予防効果は確認されて
いない｡

(2)接種時に感染が成立している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｡

(3)本刑の接種は定期的な子宮琴i癌検診の代わりとなる
ものではない｡本剤接種に加え､子宮顕癌検診の受
診やHPVへの曝露,性感染症に対し注意することが
亜要である｡

(4)本剤の予防効果の持続糊l弓削ま確立していない｡

ロウイルス発現系を用い､無血消培地を使用して製造 【用法 ･用量】
する｡イラクサギンウワバ由来細胞内でLl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たん白田が発現する｡細胞を破壊してLlたん白Jjlを
遊那させ､一連のクロマ トグラフィー及びろ過によっ
て和灘する｡栢製=程の最後に､Llたん白田は会合し
てウイルス様粒子(VLP)を形成する｡次いで､粕製され

た非感染性のVLPを水酸化アルミニウムに政市させる｡
ASO4アジュバ ン ト複合体はグラム陰性菌SolmoneI/0

mInne50rOR595株のリポ多糖の非磁性型誘導体である3-

10歳以上の女性に､通常､ 1回0.5mLを0､ 1､ 6カ月後
に3回､上腕の三角筋部に筋肉内接柾するo

用法 -用量に関連する接種上の注意

他のワクチン製剤との接種間隔
生ワクチンの接種を受けた者は､滴'i;i'.27日以上,また
他の不活化ワクチンの接穂を受けた者は､通常､ 6日以
上間隔をILimいて本剤を接種すること｡

脱アシル化-4'-モノホスホリルリビッドA(MPL)と水酸 【接種上の注意】
化アルミニウムからなる｡本剤は各HPV型の吸着VLPを
ASO4アジュバント複合体及び賦形剤と声己合して調魁す
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
本刑は､05rnL中に下記の成分 ･分立を含有する｡

成分 分塵

有効成分 20JJg
ん白質ウイルス様粒子

20〟gん白質ウイルス様粒子

添加物 3-脱アシル化-4′-モノホスホリル 50〟9

リビッドA

50OLLg
二ウムとして)

塩化ナ トリウム(等張化剤)､リン良二水薬

3 性状
本品は振り混ぜるとき自濁し､放詔するとき白色の沈
殿物と無色の上澄液に分離する｡

pH 6.0-7.0
浸透圧比(生理食塩液に対する比) 約10

【効能 ･効果】

ヒトパLJロ-マウイルス(HPV)16型及び18型感染に起因す
る子苫額楳(府平上皮細胞癌､腺癌)及びその前駆病変(子宮
靴郡上皮内JI!rf痕(ClN)2及び 3)の予防

1 接種要注意着(接種の判断を行うに醸し､注意を要する者)
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憤
垂に行い､予防接種の必要性､副反応､有用性につい
て十分な説明を行い､同意を確実に得た上で､注意し
て接種すること.

(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､肝臓疾患.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
(4)過去に疫学の既往のある者

(5)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者がいる者

(6)妊婦又は妊娠している可能性のある婦人lr妊婦､産

※…2(蓋 欝 罵 蓋 芸 ;器 r定期の予防糊
施要領｣を参照して使用すること｡

(2)被接種者について､接種前に必ず問診､検温及び診
察(視診,聴診等)によって鯉頗状態を調べること｡
(3)被接種音叉はその保護者に､接穂当日は過激な運動
は避け､接種部位を招潔に保ち､また､接種後の健
康監視に留意し.局所の兇常反応や体調の変化､さ
らに高熱､痘筆等の異常な症状を呈した場合には､速
やかに医師の診劣宅を受けるよう部前に知らせることD

∴ ･斗 ･.辛 :∴ ∴ ∴ 十

蒜 苧禦 ぎ宗孟夏L715.した上でtlt#肘 の状止を
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(5)本剤シリンジのキャップ及びプランジャーには天然
ゴム(ラテックス)が含まれている｡ラテックス過敏
症のある被接種者においては､アレルギー反応があ
らわれる可能性があるため十分注意すること｡

3.相互作用
併用注意(併用に注意すること)

臨床症状･措置方法 機序 ･危険因子

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.

免疫抑制剤の授与を
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･悪罵鮎 試験において､本剤接種後 7｡間に症状調査
日記に記載のある612例のうち､局所(注射部位)の特定
した症状の副反応は､痔痛606例(99.0%)､発赤540例
(88.2%)､腫脹482例(788%)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(453%)､頭痛232例(37.9%)､胃腸症状(悪心､唱吐､
下痢.腹痛等)151例(24.7%)､関節痛124例(203%)､発
疹55例(57%)､発熱34例(5.6%)､革麻疹16例(26%)で
あったD
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うち､局所(注射部位)の特定
した症状の副反応は7870例中､痔痛7103例(90.3%)､発
赤3667例(46.6%)､腫脹3386例(430%)であった｡また､
全身性の特定した症状の副反応は､疲労､頭痛､胃腸
症状(悪心､咽吐､下痢､腹痛等)､発熱､発疹で7871
例中それぞれ2826例(359%)､2341例(29.7%)､1111例
(14.1%)､556例(7.i%)､434例(5.5%)､筋痛､関節痛､
革麻 疹 で7320例 中それ ぞ れ2563例 (350%)､985例
(135%)､226例(3.1%)であった｡
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
昇はみられなかった｡(承認時)
(1)重大な副反応
ショック､アナフィラキシー様症状(頻度不明江l)):
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ので､
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

10%以上 1-10%未満 0.1-1%未満 頻度不明tt1ー

過 敏 症 痛棒 発疹,革麻疹

局所症状(注射部位)痔痛､発赤､腫脹 硬結 知覚真常

消 化 器 心､喝吐､下痢､腹痛等)

訪 骨 格 筋痛､関節痛

精神神経系 頭痛 めまい 失神 .血管迷走神経反応zi2)注∃)

そ の 他 疲労 発熱(38℃以上を含む),上気道感染 リンパ節症

往1)自発報告又は海外のみで認め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､冷や汗､血圧低
下又は悪寒等の症状が発現する｡
注3)失神･血管迷走神経反応は強直間代性運動を伴うことが
ある｡

5.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｡

6.妊婦､産婦､授乳婦等への接種
(1)妊婦又は妊娠している可能性のある婦人への接種は
妊娠終了まで延期することが望ましい｡[妊娠中の接
種に関する有効性及び安全性は確立していない｡]
(2)授乳中の接種に関する安全性は確立していないの
で､授乳婦には予防接種上の有益性が危険性を上回
ると判断される場合にのみ接種すること｡[ラットに
おいて､抗HPV-16抗体あるいは抗HPV-18抗体が乳汁
中に移行することが報告されている｡]

7.小児等への拷種
10歳未満の小児に対する有効性及び安全性は確立して
いない(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)接種略
本剤を他の薬剤と混合した場合の影響は検討してい
ないので､他の薬剤とは混合しないこと｡

(3)接種部位
接種部位はアルコールで消毒するOなお､同一接種
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
<国内臨床成穎>
(1)20-25歳の女性1040例を対象とした二重盲検比較試
験(HPV-032吉武験)において､有効性を対照(不括化A型
肝炎ワクチン)と比較した｡主要評価項目解析でHPV-
16又はHPV-18の持続感染(6カ月定義)は統計学的に

有意な有効性(vE注1))が得られた(p<0.000l.両側FISher
直接確率検定)｡持続感染に対する有効性を表-1に示
した｡二と
注1)vE(Vac⊂lneE仔tCacy)=(1-(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/対根群の総追跡調査期間))×
100(%)

表-1 持続感染Ei2)に対する有効性
(プロトコールに準拠したコホート)空旦

起因する 本剤 対照 有効性(%)(95.5%Cl)被験 発生 被験 発生
音数 例数 者数 例数

注2)持続感染の6カ月定義は最低5カ月鯛に少なくとも2検体
で同型のHPVhT陽性と定義

<5毎外臨床成紙>
(l)15-25歳の女性18665例を対象とした二重盲検比較試
験(HPV-000試験)において､有効性を対照(HAV･不

i ;l 一 一 一･ . / .-

(CINグレード2以上)は､本剤群で土例に対して対照
群は56例 NE-92.9%(96.1%Cl:799%,983%,p<

:ユ ニ 丁 ･ .∴ -

讐 監7,1,lOmRTZ 80･0%帆 1%□tOi賢二9aJt品
に有意な有効性が得られた｡なお､数例では子宮頚
部に事前に検出されていない型を含む､新たな複数
の梼原性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HPV型判定アル
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p⊂R検査で検出され
たHPVの型を検討し､HPV-16/18以外が病変形成に深
く関与していると考えられるCIN2+の6例(本剤群3

. . r t T .一千
対する有効性を表-3に示した｡ZL
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義-2 組織病変に対する有効性(プロトコールに準
拠したコホー ド l'/HPV型判定7ルゴリズム)

注l)ワクチンを1.回接種し､プロトコールに準拠した被験者の
うち､1回目ワクチン接種時(0カ月日)に血清抗体陰性､
かつ0ヵ月目及び6カ月日にHPVDNAが陰性の被験者集団に
ついて解析した｡ ~ ~

秦-3 持続感染剛に対する有効性(プロ トコールに
準拠したコホー ト)

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

その他の栃原性HPVに起因する持続感染及び組織病
変に対する有効性を義一4に示した｡HPV-31､HPV-33
及びHPV-45に起因する持続感染(6カ月定義)に対し
て統計学的な有意差が認め られた(HPV-31､HPV
45:p<0000l､HPVづ3:p-0.0003､両側Frsher直接
確率検定)｡さらにHPV-31,HPV-51及びHPV-58に起

kn a,vO_7.1苦T.霊 竿TpvP5干t,jF=慧 ㌘ HBFVTl
58:p-00225､両側Fはher直接確率検定)｡

(2)15-25歳の女性1113例を対象とした二重盲検比較試
験(HPV-001試験)において､有効性をプラセボと比

較した｡また､HPV-OOl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 (HPV-007
試験)に登録 し､本剤の長期有効性 を評価 した｡
HPV-001及びHPV-007試験を併合解析した組織病変に

対する有効性を表一旦に示した｡現在までに1回目接
種後､最長6.4年間(平均追跡期間5,9年)までの予防効
果が持続することが確認されている｡})

表一旦 組織病変に対する有効性(総コホード l')

起因する 本邦 プラセボ 有効性(%)(95%⊂l)被験 発生 披験 発生
者数 例数 着数 例数

注l)癌原性HPVに感染歴のない未感染巣EZ]

※※2.免疫原性
抗体価と長期間にわたる感染の予防効果及び子宮頚痛
とその前駆病変の予防効果との相関性については現時
点では明確ではない｡

<国内臨床成穎>

(l)HPV1032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 1カ月後の幾何平均抗
体価(GMT)は､抗HPV-16抗体が7975.9EL.∪/mL(95%
Cl:7313,0-8698.8)及び抗HPV-18抗体が40809ELU/
mL(95%⊂【:3740.4-44524)であった｡

(2)10-15歳の女性を対象とした臨床試験(HPV-046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回日接種 1カ月後のGMTは､抗HPV-16抗体が
19513.8ELU/mL(95%⊂l:16837.7-226153)及び抗HPV-
18抗体が8998.4EL.∪/mL(95%⊂l:7746.7-10452.2)であ
り､GMTは20-25歳の日本人女性(HPV-032試験)の2
倍以上を示しだ)｡なお､本試験では有効性の評価は
実施されていない｡

義一4 癌原性HPVに起因する持続感染及び組扱病変 <学外野郎 準 チ
(1)HPV-0∽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 1カ月後のGM¶ま､抗
HPV-16抗体が93415ELU/mL(95%⊂l:8760.4-9兆1.1)
及び抗HPV-18抗体が4769.6EL.∪/mL(95%CI:4491.2-
5065J∋)であった｡

(2)T6PVXL ユ諾 諾蒜 駕 蒜 誤 認 篤志造言･らH,PVh-
月日にピークに達し､以後18カ月目からはプラトー

F6慧憲 ･p4vf1(諾 講書浩 デ禁 忌告窺 嘉畏まHaPV;
体価の10倍以上であったB

(3)15-55富の女性 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Elの接種から18カ月
ElのHPV-16及びHPV18に対するGMTは:HPV-001及び
HPV一m7試験のプラ トー期のGMTと同じ範囲にあっ

【薬 効 薬 理】
癌原性HPVは子宮頭痛(京平上皮細胞痛及び腺癌)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が近縁のHPV叫5及びHPV-31が

多い｡HPV-16及びHPV118が子宮頭痛の約70%､HPV-16.18,
31及び45を合わせて子宮頚痛の78.5-80.3%5)･6)に関連して
いる｡

子宮頚痛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｡

本剤は､HPV-16型及びHPV-18型の主要カプシドLlたん白質
で構成されるウイルス様粒子NLP)を精製した非感染性の組
換えワクチンである｡本剤投与によりLIVLPに対する液性

免疫及び細胞性免疫を惹起され有効性を示すことが､動物
モデルを用いた試験より示唆されている｡

本剤の作用メカニズムとしては､本剤により誘導された血

清中抗HPV均G抗体が子宮頚部粘膜に渉出し､子宮頚痛の主
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｡
-3-

に対する有効性(プロ トコールに準拠したコ
ホー ト)Zil'

坦 聖 ⊂【N2+
本斉 対照l# 水剤 対照l有効性(%)下FTて:市~
A 塞 塁生 盈生d

些 二1≦生返廼旦型

堕しむ 壁 1聖 二三出 土 2 堕 2≧i9

些 =主星 塾 上里 三上旦1左旦1旦 ゞ 些 互12

些 二蔓互 竺 壁 二⊇旦卓上1匹もユZ旦 1 6 塑造

坦聖二主星 呈堅 呈垣 Ziト9.9,22.0) ⊥ Ji 望二王土地

旦巳と主星 Lユ 也 ⊥こ三(-48.0.17.7) 6 lZ 塾二亘(1.5,89.2)

些 =望 liz 1坐 l迎(-26.7.22.7) 3 39 亘壁土≧生呈L堅且

些 二望 32 ご Z亘ユ159土壁旦0 4 100Ei2)(-677gToo)

し1じ:空 壁 塗 生旦 1 i Z生2土1Z旦血盟旦

iiEid 1些 331 ゴユ pf ll 塾生

その他のHPV型

坦 ±1 三匹 呈塑 1生主 坐 ZZ 廷旦(18.0.84.7)

BE＼亡迫 1堅 lZi 二互旦 4 哩 塾2

珪l)ワクチンを側 臥 0カ讐 票び6カ月目にB当する
注2)限定された発生例数に対する有効性の検証を実施した｡



【取扱い上の注意】
※※1.接種前
(1)室温に戻してから注射針を取り付けること｡
(2)注射針を装着する際には過度に締め込まないこと｡
(3)保存中において,無色澄明な液に白色の紺かな沈殿
物が認められる場合がある｡これは､品質の変化に
よるものではないので､使用に差し支えないが､誤っ
て凍結させたものは､晶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､振り混ぜの前後で異物の混入､そ
の他異常を認めたものは使用せず､廃棄すること｡
(2)使用前によく振り混ぜること｡
(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】
シリンジ05mL:1本
[25ゲージの注射針が同梱されている｡]

【T要 文 献】
Konno,R.,etal.:IntJGyne⊂ol⊂anCer,20,847-855(2010)

_ ･一 ､-I
LanceT,374,197511985(2009)

告 ,wmS筈警 よ計讐 讐 豊 子星亨,l芸 ,(…認 刀
亘 Mubz.N"etal:lnt｣⊂arw:er,lll,278-285(2004)

【資料請求先】
グラクソ･スミスクライン株式会社
〒151-8566 東京都渋谷区千駄ヶ谷4-6-15
カスタマー･ケア･センター
TEL:0120-561-007(9:00-18:00/土日祝日及び当社休業日を
除く)

FAX:0120-56l-047(24時間受付)

g Glax.SmithK"ne
製造販売元(輸入)
プラクソ ･スミスクライン株式会社
東京都渋谷区千駄ヶ谷4-61i5
http.nvw .glaxosmlthklTne.⊂O.JP

-4-

⑧登録南棟



ルアーロックアダプター

サーJVtリックス@の使用方法

シリンジ･フランジャー
(押子)

重湯に房してから注射針を中り付けてください｡

†

シリンジ(注射筒)を取り出し､
プランジャー(押子)が結んでいないか
確認します;
･万-､瑳んでいた場合には､プランジャーを時計回りに回転させて

ねじ込んでから使用してくださしヽ

･フランジャーが提んでいた場合でも､本品の安全性 有効性には

問題ありません｡

ち.Jフレフィルドシリンジ監酌のフランジ1,-とガスケットの抜環は.ねじ込み式の
ため.取り班LV苛にi妄比が抜ぢ恐れがあります.

.搾種液を振り混ぜて均一にしますo
L '和む､し1白色沈殿物と無色透明な上澄み液がみられることがあり

ますが､これは正常な状態です｡

･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bl輝琵してください.

t = ~才 一 ~

注射針カバーを外します｡
I ･ji射針キ彬 7%持ち.ル ンジ色のシ｣ は 分をねじ｡ながら

外します｡

シリンジのキャップを外します｡
･シリンジ本体を持ち､最上渉にあるキャップを時計と反対回りに
ねじって列します｡

[フラン蘭

キIJ./ジに注射針をねじりながら
切り付けます｡
･注射針-を､時計回りにねじりながらシリンジにEi)定しますO

[ルアーロックアダプターを持たないでくだ乱1｡]
･注射針を装着する除にra:過度に締め込まないでください｡

倭
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刑を筋肉内接種しますO
な接種を行うために三角筋部を完全に昆出させてから接種

してください｡

･シリンジ内の空気を除去する際に薬燕を減じるおそれがあるので､

空気を除去しないことがiましいですbl､もし除去する等台には､

薬液を減じないよう注意してください｡

･本剤は肩峰先端から三横瀬下の三角筋中央に皮膚面に垂直に

筋肉内接種します｡卦紺 または皮下接事Iしないでくださしも

･三角筋内(=針が十分遵するよう刺入してください｡



<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､子宮頚
がん予防(HPV)ワクチン､ヒブ(インフルエンザ菌b型)ワクチン､小児用肺炎球菌ワクチンは､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､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､補正予算において必要な経費を措置する｡

事業概要
■基金の助成範囲等

○ 基金の対象疾病.ワクチン :
･子宮頚がん予防(HPV)ワクチン

･ヒブ(インフルエンザ菌b型)ワクチン

･小児用肺炎球菌ワクチン

○ 基金の設置 :基金は､都道府県に設置しt市町村の事業に対し助成する

○ 負担割合 :国1/2､市町村1/2 (※公費カバー率9割)
(市町村における柔軟な制度設計は可能)

○ 基金の期間 :平成23年度末まで(平成22年度～23年度(2カ年))



本事業の接種の対象者は､以下のとおり｡

(HPV)ワクチン

【接種対象者】.中学1年生(13歳相当)～高校1年生(16歳相当)の女子(3回接種)
※標準的な接種パターン

･中学1年生(13歳相当)の女子に3回接種
(例外として､小学校6年生 (12歳相当)の女子も対象とすることも可能 〔この場合の助成対
.象範囲1よ.最去A豊丘血_去.蕊.と血 ｣)

ヒブ(インフルエンザ菌b型)ワクチン

【接種対象者】･0-4歳の乳幼児
<接種回数>

0歳時に3回※(初回免疫)､1歳時に1回(追加接種)ぐ標準的な接種パター ン

･1-4歳時に開始した場合､1回接種 ※7か月以上12か月未満の場合は､2回でも可

【接種対象者】.0-4歳の乳幼児
<接種回数>
0歳時に3回※(初回免疫)､1歳時に1回(追加接種)ぐ棲塗的な接種パターン
･1歳時に開始した場合､2回接種
･2-4歳時に開始した場合､1回接種 ※7か月以上12か月未満の場合は･



(調査期間 :平成22年12月14日～平成22年12月20日)

ll

実施対象ワクチン別の事業実施予定市区町村数

実施対象ワクチン 22-23年予定の市度に実施する区町村数割 合

ワクチン実施 宮頚がん予防ワクチンヒブワクチン小児用肺炎球菌ワクチン 1,745 99.7

ワクチン実施 子宮甥がん予防ワクチンヒブワクチン 2 0.1
子宮現がん予防ワクチン小児用肺炎球菌ワクチン 0 0.

ヒブワクチン小児用肺炎球菌ワクチン 1 0.1

1ワクチン実施 宮環がん予防ワクチン 2 0.1ヒブワクチン 0 0.

小児用肺炎球菌ワクチン 0 0.

(注1)調査実施時の市町村数は17500

(注2)22-23年度に実施する予定の市区町村数は､当該年度の一定期間内において当該ワクチンの接種を行う
市区町村数を含む



○ 子宮頚がん予防ワクチンの供給については､市場流通に基づいており､製
造販売業者によれば､当初は十分な供給量が確保されていたが､急速な需要
増大に対応できず､本年3月には供給不足が明らかになり､出荷制限等を実
施することとなった｡

○ このため､厚生労働省では､早期に供給不足を解消するため､製造販売業
者に安定供給の確保に努めるよう要請するとともに､子宮頚がん等ワクチン
接種緊急促進事業の円滑な実施を確保するため､接種差し控えを要請した｡

○ その後､供給状況を踏まえつつ､順次､接種を再開している｡

〔厚生労働省の対応の経緯〕

･ ワクチン製造販売業者からワクチンの供給量が逼迫しているとの連絡を受け､当分の間､
初回の接種者への接種を差し控えるよう要請した｡ (平成23年3月7日付け事務連絡)

接種差し控えによって接種できなかった高校2年生 (平成22年度に事業対象であった
高校 1年生)が事業対象として接種できるよう ｢ワクチン接種緊急促進事業実施要領｣の
改定を行った｡ (平成23年3月31日付け通知､同年4月1日施行)

･ ワクチン製造販売業者から一定の供給量が確保できるとの連絡を受け､6月10日より
高校2年生に対する接種の再開ができることとした｡ (平成23年6月1日付け事務連絡)

･ ワクチン製造販売業者から更なる供給量が確保できるとの連絡を受け､7月10日より
高校2年生に加え､高校 1年生に対する接種の再開ができることとした｡ (平成23年6

月30日付け事務連絡) 4



事 務 連 絡

平成23年3月7日

各都道府県 衛生主管部 (局) 御中

厚生労働省健康局結核感染症課

厚生労働省医薬食品局血液対策課

子宮現がん等ワクチン接種緊急促進事業の円滑な実施について

子宮額がん等ワクチン接種緊急促進事業の実施については､平素より格段の御協力

を賜り厚く御礼申し上げます｡

さて､今般､子宮現がん予防ワクチン製造販売業者からの当該ワクチンの供給量が

逼迫しているとの連絡を受けたところですO

子宮現がん予防ワクチンの供給については､市場流通に基づいており､製造販売業

者によれば､当初は十分な供給量が確保されているとのことでしたが､急速な需要の

増大に対応できず､供給不足となり､出荷の制限等を実施しているとのことです｡

このため､厚生労働省としては､早期に供給不足を解消するため､引き続き､製造

販売企業に対し､安定供給の確保に努めるよう要請していくとともに､子宮額がん等

ワクチン接種緊急促進事業の円滑な実施を確保するため､｢子宮窺がん等ワクチン接

種緊急促進事業の実施について｣(平成22年11月26日健発1126第10号厚生労働省

健康局長通知及び同日付け薬食発 1126第3号医薬食品局長通知)を改正することも

含め､以下のような方針で対応する予定ですので､管内市区町村等への周知方お願い

いたします｡

記

1 今年度に事業を開始し高校1年生を事業の対象としている市町村においては､平

成23年3月末までに1回目の接種をできなかった高校1年生が､平成23年4月

以降に1回目の接種をした場合であっても､当分の間､事業の対象とできることと

する｡

2 ワクチンの供給状況を踏まえ､当分の間､初回の接種者への接種を差し控え､既

に接種を開始した者への2回目･3回目の接種を優先するよう､市区町村及び関係

機関にお願いする｡

以上



健発 0331第 2号

薬食発0331第12号

平成 23年 3月31日

厚生 労働 省健 康 局長

厚生労働省医薬食品局長

各都道府県知事 殿

｢子宮頚がん等ワクチン接種緊急促進事業の実施について｣の一部改正について

標記については､平成22年11月26日健発1126第10号､薬食発1126第3号厚

生労働省健康局長､医薬食品局長連名にて通知しているところであるが､今般､当

該通知の別紙 ｢ワクチン接種緊急促進実施要領｣を新旧対照表のとおり一部改定し､

平成23年4月1日から適用することとしたので通知する｡

なお､本通知については､速やかに管下市区町村に通知されたい｡



｢子宮頭がん等ワクチン接種緊急促進事業の実施について｣

(平成㌶ 年11月26日健発1126第10号､菜食発1126第3号厚生労働省健康局長､
医薬食品局長連名通知)別紙

ワクチン接種緊急促進事業実施要領

第 1 (略)

第2 接種対象者

予防接種の対象者は､次に掲げるとおりとする｡

1 ヒトパピローマウイルスワクチン(以下｢子宮現がん予防ワクチン｣という｡)

:13歳となる日の属する年度の初日から16歳となる日の属する年度の末日ま
での間にある女性｡

ただし､例外として､12歳となる日の属する年度の初日から当該年度の末
日までの問にある女性も対象とすることができる (この場合､本事業における

接種範囲は4学年内までとする)｡

なお､平成 22年度において 16歳と華る日の属する年度の末日までの間に
ある者のうち､以下に該当するものについては､17歳となる日の属する年度

においても､接種を受けることができる｡

①平成22年度に本事業に基づき1回目若しくは2回目の接種を行ったもの
又は明らかな発熱を呈している若しくは急性の疾患にかかっていることによ

り子宮頚がん予防ワクチンの接種を受けることが適当でないとされたものO

②平成22年度に当該者を本事業の対象としていた市町村において､当該者
が子宮顎がん予防ワクチンの供給量の不足により平成22年度に本事業に基づ
き1回目の接種を行うことができなかったもの(平成23年9月30日までの間
に1回目の接種を行うものに限る｡)

以下省略



事 務 連 絡

平成23年6月1日

各都道府県衛生主管部局御中

厚生労働省健康局結核感染症課

厚生労働省医薬食品局血液対策課

子宮額がん等ワクチン接種緊急促進事業の円滑な実施について

子宮窺がん等ワクチン接種緊急促進事業の実施については､平素より格段の

御協力を賜り厚く御礼申し上げます｡

平成23年3月7日付事務連絡にて､子宮額がん予防ワクチンの供給量が十

分でないことから､当分の間､初回の接種者への接種を差し控え､既に接種を

開始した者-の2回目･3回目の接種を優先するようお願いしていたところで

す｡

この度､ワクチン製造販売業者からの報告により一定の供給量が確保できる

ことを確認いたしましたので､厚生労働省としましては､今後は､以下のよう

な方針で対応することとしましたので､管内市区町村等-の周知方お願い致し

ます｡

厚生労働省としては､引き続き､製造販売業者に対し､安定供給の確保に努

めるよう要請していくとともに､子宮頚がん等ワクチン接種緊急促進事業の円

滑な実施に努めてまいります｡

記

1 今後の供給量を踏まえ､段階的に接種を再開することとし､平成22年度

に高校 1年生が対象となっている市町村においては､接種差し控えにより1

回目の接種をできなかった今年度の高校2年生に､本年6月10日より順次､

接種を再開することができることとする｡

2 なお､初回の接種が差し控えられているその他の者については､必要な供

給量の確保ができた段階で､接種再開について改めてお知らせする予定であ

る｡

以上



事 務 連 絡

平成23年6月30日

各都道府県衛生主管部局御中

厚生労働省健康局結核感染症課

厚生労働省医薬食品局血液対策課

子宮環がん等ワクチン接種緊急促進事業の円滑な実施について

子宮窺がん等ワクチン接種緊急促進事業の実施については､平素より格段の

御協力を賜り厚く御礼申し上げます｡

子宮窺がん予防ワクチンについては供給量が十分でなかったことから､平成

23年3月7日付事務連絡において､当分の問､初回の接種者への接種差し控

えのお願いをしてきましたが､その後､供給量の確保により､同年6月1日付

事務連絡にて6月10日から高校2年生への接種の再開をしてきたところです｡

この度､ワクチン製造販売業者の報告により更なる供給量の確保を確認いた

しました｡厚生労働省としては､今後は､下記のとおり対応いたしますので､

管内市区町村等への周知方お願い致します｡

厚生労働省としては､引き続き､ワクチン製造販売業者に対し､安定供給の

確保に努めるよう要請するとともに､子宮現がん等ワクチン接種緊急促進事業

の円滑な実施に努めてまいります｡

記

1 今後の供給量を踏まえ､本年7月10日より順次､高校1年生にも､接種

を再開することができることとする｡

2 なお､初回の接種が差し控えられているその他の者については､必要な供

給量の確保ができた段階で､接種再開について改めてお知らせする予定であ

る｡

以上



ワクチン評価に関する小委員会報告(平成23年3月11日)<抄>

<B 現在､予防接種法の対象となっているワクチン>
1 ポリオワクチン

(3)総合的な評価

opVを使用していることによって生じるvAPPの発生を防ぐために､DPT-lPV4種混合ワク
テンを速やかに導入していく必要がある○
またopvからJPVへ切り替えを行う際の具体的な運用について､検討する必要があるh
lPVの導入に際し一陣的な混乱によって接種率が低下することなどがないよう､接種スケ
ジユ-ルの設定､その広報等について十分な準備をすることが必要であるh

I. TTT- iW Ljii)iiEalujm H戯 ヨ虚垣虻脚-L上席､7f'LV覇7-A.I-轟と1

確 _と,jl.lJ_ih表 fiji.,■1l '∴_Zr. J t⊥Ⅷ ･転 孟転義姦 賢 ヨー

● DPT-lPVの導入時に､DPTの接種を開始した者にもⅠpVを接種できるようにするなど､D

PT-ⅠPVの円滑な導入のため､単抗原ⅠpVの導入も併せて進めるo

● このために､DPT-ⅠPVの導入から近い時期を目指して､単抗原ⅠPVが国内で使用できる



的

○早ければ平成24年度中にもジフテリア･百日せき･破傷風･不活化ポリオの4種混合ワクチン
(DPT-lPV)が国内で導入される｡また､これと近い時期を目指して､単抗原不活化ポリオワクチン(早
抗原IPV)の開発も進められている｡
○今後､DPT-1PVおよび単抗原IPVの開発状況や承認後の供給体制等を見越しつつ､生ポリオワクチ
ン(OPV)から不活化ポリオワクチンへの迅速かつ円滑な移行や導入時における公衆衛生上の課題
に対応するため､専門家や接種現場の関係者等を交えて検討を行い､具体的な対応策等を示す｡

主な検討内容

○不活化ポリオワクチンへの迅速かつ円滑な移行に向けた対応

･不活化ポリオワクチンの接種体制の構築､国民への周知
･移行期におけるopv､DPT-1PV､単抗原IPVの接種の対象 等

○不活化ポリオワクチンの導入時における公衆衛生上の課題

･様々なワクチンの接種対象者が混在することへの対応 等

メンバー

･ポリオ､予防接種に関する専門家

･医療機関の方

･市町村行政担当者

･患者の立場の方

･メディア関係者



2011年5月27日

サノフイパスツール株式会社

ポリオ(急性灰白髄炎)の不活化ワクチン開発を決定

サノフイ/iスツール株式会社(本社･東京都新宿区､代表取締役社長 フランク･ペロダン)は本 日､ポリオ(負

性灰白髄炎)の単抗原不活化ワクチン(lnactlVatedPoJl0Vacclne:以下 IPV)の日本国内への導入に向け開

発に入ることを決定しました一

口本国内では現在､ポリオに対しては経口生ワクチンが定期接種で使用されています｡一方､不活化ワクチン

(IPV)を望む声が強く上がっている実憶があります｡サノフイパスツール株式会社は､3種浪合(ジフテリア､百

H咳､破傷風)ワクチンにIPVを加えた4種混合ワクチンの共同開発に取り組んでいますが､IPV導入-の要
紬に対応するため､急きょ本剤の開発に取りかかることにいたしました｡

今回の開発にあたり､弊社代表取締役社長のフランク･ペロダンは｢医療現場や乳児を持ったくさんの保護者

が IPVを望んでいる状況にいち早く応えるため､厚生労働省の方針に賛同し､開発に入ることを大変喜ばしく

思います｡1日も早く日本の子どもたちに横株を始めることができるよう､全力を尽くします｣と述べています｡

親会社であるサノフイパスツール(本社.フランス)は )PV(炎品名 JMOVAXPolio)を 1982年に発売し､現在
91カ国で東経を受け､これまで全世界に2億3000万本を供給しており､世界で標準的なワクチンとしての実

,桝を確立しています｡

以上
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平成22年度 プレパンデミックワクチンに係る研究
沈降インフルエンザワクチンH5Nl新規株による免疫原性･交叉免疫性を含めた追加接種効果に関する研究

(主任研究者:庵原俊昭 国立病院機構三重病院院長)

【研究の背景】

○ プレパンデミックワクチンは､新型インフ
ルエンザのパンデミック発生時に､迅速に

医療従事者や社会機能維持者に接種す

′~---I--------I-I-~1-----I-1ヽ

[(参考)平成20年度までの臨床研究の成果 t.
】 l

:安全性について :
lO1000人に1人以上の確率で出現する副反応として 】

: は､重篤なものは認められないことを確認 :
ることを目的とし､鳥インフルエンザウイル l l

ス(H5Nl)を基にして未発生期に製造･備
蓄される｡

○ 新型インフルエンザ対策行動計画では､
｢プレパンデミックワクチンの有効性･安全

性に関する臨床研究等を実施｣することと

されている｡

○ 平成22年度は､これまでの研究成果
(右記)を踏まえ､基礎免疫誘導効果､交

叉免疫性､安全性等について更なる知見

√を得ることを目的として研究を実施｡

:有効性について :

:①ぺけ ム株､インドネシア株､アンフイ株の初回接 :
J 種(2回)による十分な抗体価の上昇を確認(基礎 l

: 免疫誘導効果) :
J

:②ぺけ ム株既接種者に対するインドネシア株､アン .

: フイ株の追加接種により､以下を確認 :

- /追加接種による十分な抗体価の上昇(インドネシ:
: ァ株､アンプイ株の追加免疫効果) .

: /追加接種した株とは異なる株に対する十分な抗 :

:t 笠霊毘f昇(ぺけ ム株既接種者における交叉 /:
.ヽ______,_____________,___.日__′



【平成22年度研究の目的】
･インドネシア株､アンフイ株の既接種者における交叉免疫性の確認

･チンハイ株の基礎免疫誘導効果･追加免疫効果の確認

･初回接種(2回)と追加接種に同じテンハイ株を用いた時の交叉免疫性の
獲得の有無

【研究の概要】

A)平成20年度にインドネシア株又はアンプイ株を2回接種した被験者(各100
名)を対象にテンハイ株を1回追加接種し､有効性と安全性を確認する｡

テンハイ株の追加接種

インドネシア株既接種者

アンフイ株既接種者 ◆
前 7日後 21日後

抗体価採血 ● ● ●

B) プレパンデミックワクチン(H5Nl)未接種者(120名)を対象に､テンハイ株を
3回接種し､有効性と安全性を確認する｡

テンハイ株3回接種

H5Nlワクチン未接種者
前

抗体価採血 ●
21日後 42日後 半年後 +7日後 +21日後

● ● ● ●



【被験者背景】

AI既接種者(インドネシア株又はアンフイ株)
への追加接種(チンハイ株)

BI新規接種者への3回接種
(チンハイ株)

36.2

39.0



【結果】有効性(1)
※各々の株に対する中和抗体変化率 (左)/ 中和抗体保有率 (右)を示す

AI 既接種着くインドネシア株)への追加接種(チンハイ株)(n=100)

ベトナム株 clade1 2.8倍/38% 6.9倍/73%

インドネシア株 clade2.1 11.3倍/89% 26.7倍/97%

テンハイ株 clade2.2 5.8倍/72% 18.1倍/93%

アンフイ株 clade2.3 12.4倍/90% 29.4倍/97%

既接種者(アンプイ株)への追加接種(テンハイ株)(n=100)

ベトナム株 cJade1 213倍/36% 3･8倍/61% _i
インドネシア株 clade2.1 5.7倍/58% 13.6倍/88%

チンハイ株 clade2･2 3･7倍/43% 9･2倍/79% .~]

アンプイ株 clade2.3 7.4倍/80% 20.3倍/95%

(参考)ワクチン有効性の国際的評価委基準であるEMEA基準では､Hト抗体価において以下の3
つのうち1つでも満たせば有効と評価するo



【結果】有効性(2)

※各々の株に対する中和抗体変化率 (左)/ 中和抗体保有率 (ち)を示す

8)新規接種者への3回接種(チンハイ株)(n=120*)
*2回目接種から1人､3回目接種ではさらにもう1人が研究より脱落

ベトナム株 cladel iL 2.0倍/20% 3.3倍/32%

インドネシア株 clade2.1 1.7倍/6% 9.3倍/67%

テンハイ株 clade2.2 6.8倍/58% 9.1倍/69%

アンフイ株 clade2.3 1.4倍/3% 6.3倍/55%

(参考)ワクチン有効性の国際的評価委基準であるEMEA基準では､川抗体価において以下の
3つのうち1つでも満たせば有効と評価するo



【結果】安全性

AI既接種者(インドネシア株又はアンフイ株)への追加接種(チンハイ株)(n=200)

BI新規接種者-の3回接種(チンハイ株)(n=120*)
*2回目接種から1人､3回目接種ではさらにもう1人が研究より脱落



今後のプレパンデミックワクチン研究について

◆平成22年度までの研究で得られた知見
･1000人に1人以上の確率で出現する副反応としては重篤なものがないことを確認

･ベトナム株､インドネシア株､アンプイ株､テンハイ株による基礎免疫誘導効果を

確認 ※

･インドネシア株､アンプイ株､テンハイ株による追加免疫効果を確認 ※

･ベトナム株､インドネシア株､アンフイ株既接種者に違う株を追加接種した場合の

交叉免疫性を確認 ※

･テンハイ株を3回接種することにより､(同株2回接種後では見られなかった)交叉

免疫性を確認
(※ ワクチン株により､有効性発現に差異あり)

◆有効性･安全性の向上等のために今後考えられる研究課題例

･1回目接種と2回目接種で､違う株を接種した場合の効果の発現

･1回接種のみによる基礎免疫誘導効果獲得の可能性

接種の実績の更なる積み重ねによる安全性の検証

ー 『 ■-

等



ワクチン産業ビジョン推進委員会
混合ワクチン検討ワーキンググループ報告書

【ワクチン産業ビジョン推進委員会】

○平成19年10月～平成20年3月.個別ワクチンについて議論
○平成21年 2月～平成23年1月一混合ワクチンについて議論

(平成20年12月混合ワクチン検討WG設置)

[報告書構成]

【総論】

○混合ワクチンの利点
>接種による負担の軽減
(接種回数減､被接種者･家族の負担減､医師の負担減)
>接種率の向上
>予防接種スケジュールの充実化 等

○今後の課題
>疫学･予防接種のニーズを踏まえた新たな混合ワクチンの開栄
>関係者を含めた国民の理解･協力を求める仕組み
>混合ワクチン開発への支援のあり方

○混合ワクチンの開発にあたっての問題点
>相互作用･干渉の問題
>結合型ワクチンの混合化による過剰免疫
>安全性への配慮
>供給体制における適切な管理
>予防接種スケジュール等の整合

>海外から導入されるワクチンの審査に必要なデータ等の考え方
>我が国の技術特性に合わせた特徴のある製品の開発､研究開発体制の推進等

【各論】

○我が国で開発が望まれる混合ワクチン J各@徹 せめられTLlる/･G合ワクチン邑智吉元j
>DPT系統の混合ワクチン(DPT一IPV等)
>MR系統の混合ワクチン

【結語】

○混合ワクチンには多くの利点(負担軽減､利便性向上､接種率向上など)あり｡

社会のニーズに合わせた混合ワクチンを速やかに開発することが必要｡

○将来的には､我が国のワクチンを海外へ提供できるようワクチン開発基盤の強化が重



ワクチン産業ビジョン推進委員会

混合ワクチン検討ワーキンググループ

報 告 √書

平成23年3月10日
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Ⅰ.はじめに

ワクチンは､感染症の予防及び感染症に伴う疾病の克服のための有効な手段として､

重要な役割を果たしてきた｡平成19年3月に策定されたワクチン産業ビジョン1)(以

下､｢ビジョン｣というo)においても､ワクチンを ｢感染症の脅威から国民を防御す

るための効果的手段｣としてその重要性を確認し､｢新たなワクチン開発の取組みが関

係者の叡智と協力により具体的な成果を生み出すよう､研究開発や供給を支える環境

や体制を整備 ･構築していくことは､国民の健康の維持や感染症に対する脅威の克服

のために必須である｣としている｡

また､ビジョンの策定と同時に､ワクチン開発の主な担い手であるワクチン産業を

支援し､ビジョンの実現を目的としてワクチン産業ビジョン推進委員会 (以下､｢委員

会｣という｡)が設置された｡同委員会では､まず､ワーキンググループを設置し､今

後､開発の必要性が高いワクチンについて個別に検討した｡このワーキンググループ

では､16品目のワクチンを対象に5回にわたる検討を行い､それぞれの開発の現状､

開発に当たっての問題点等について報告書2)をとりまとめた｡(第4回ワクチン産業ビ

ジョン推進委員会 :平成20年4月)

平成19年11月には､ワクチンの基礎研究を行う研究機関の相互の連携を強化し､

基礎研究の効率的な実施を可能とする共同研究のネットワークとしてrワクチン研究

機関協議会 (以下､｢協議会｣というO)｣が新たに形成された3)｡さらに､平成20年

11月には協議会を拡充して次世代 ･感染症ワクチン･イノベーション特区推進協議

会が形成され､スーパー特区プロジェクトとして次世代 ･感染症ワクチン･イノベー

ションプロジェクトが開始された｡また､その他のビジョンに掲げられた事項の推進

に向けて関係者による様々な努力がすすめられているところである｡

上記のような体制整備や産業界をはじめとする関係者の努力により､細胞培養法に

よる日本脳炎ワクチンの導入や諸外国で使用されているワクチンの開発､新型インフ

ルエンザワクチンの開発 ･生産体制整備事業等､近年､日本におけるワクチン開発は

着実にすすめられている｡しかしながら､現在､導入または開発されている多くのワ

クチンは単抗原ワクチンであり､海外で導入が進められている､混合ワクチンの開発

についての進捗は必ずしも芳しいとはいえない｡そこで､平成20年12月に産業ビ

ジョン推進委員会のもとに､｢混合ワクチン検討ワーキンググループ (以下､｢WG｣

という｡)｣が設置され､海外および日本の混合ワクチンの開発状況等について検討を

行ったところであり､本報告書は､本WGでの4回にわたる議論を踏まえて､混合ワ

クチンの利点や問題点､今後､日本において開発が期待される混合ワクチンとその開

発状況等についてとりまとめたものである｡
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Ⅱ ワクチン産業ビジョン推進委員会混合ワクチンWGでの検討について

【総論】

1.混合ワクチンの定義

混合ワクチンの定義は､現状では必ずしも統一されておらず､混合化の目的やワク

チンの構成によっても異なる｡本報告書では､wGでの議論及び｢｢感染症予防ワクチ

ンの非臨床 ･臨床試験ガイドライン｣について｣(平成22年5月27日付厚生労働省

医薬食品局審査管理課長通知)4 )I5)を踏まえて､混合ワクチンの定義を以下とする｡

混合ワクチンとは､｢複数の感染症に対する抗原を含むワクチン｣である｡

また､r別々に製造するが最終的なパッケージ段階でひとつの製品にまとめられ､混合

した上で接種される場合も含む｣ものである｡

2.混合ワクチンの利点と開発にあたっての問題点

(1) 混合ワクチン開発の利点

① 接種による負担の軽減

必要な予防接種の接種回数を減らすことにより､被接種者 (主に乳幼児等)の痛み

の回数の軽減や小児の接種に付き添う家族等の時間や労力等の他､小児科医等の負担

軽減も期待される｡例えば､米国では5種混合ワクチンDTaP-IPV-Hibが導

入されたことにより､生後6歳までに最低でも13回必要であった接種回数を減らす

ことが可能となった6)｡

また､医療機関や卸等におけるワクチンの保管スペースの削減､事務的手続きの簡

素化および､複数回の診察料等を集約することにより､医療経済学的にも医療費の節

減に繋がると考えられる6)r7)･8)･9)

② 接種率の向上

混合ワクチンの導入に伴い､接種漏れが回避され､接種率の向上が期待される｡

これにより､VPD (ワクチンにより予防可能な疾患)発生リスクの軽減という予防

接種本来の目的を達成することが容易になると考えられる｡

③ 予防接種スケジュールの充実化

ワクチンにより予防が可能と考えられる疾患のうち､世界で研究対象とされている

ものは約70種類ともいわれている｡これらすべての対象疾患に対してワクチン接種

が必要とされているわけではなく､また､必ずしも開発が成功するわけではないが､
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現在及び今後開発されるワクチンの種類はさらに多くなることが予想される｡これら

のワクチンすべてを単抗原ワクチンとして予防接種のスケジュールに組み込むのは現

実的ではないことから､諸外国では､混合ワクチンの導入により､接種スケジュール

を簡素化し､新規のワクチンの接種スケジュールへの組み込みを可能とすることで､

予防接種対象疾患の充実を図っている｡

現在､わが国では､9種類の疾病※が予防接種法において予防接種を行う対象とし

て定められている｡しかしながら､今日の国民的議論を踏まえると､わが国において

も今後､必要とされるワクチンの数は増加することが見込まれることから､接種スケ

ジュール上の年齢や回数等を勘案したワクチンの開発が求められる0

※予防接種法に基づく定期接種 10)

○一類疾病

ジフテリア､百日せき､破傷風､急性灰白髄炎 (ポリオ)､結核､麻しん､

風しん､日本脳炎 (8疾病)

〇二類疾病

季節性インフルエンザ (1疾病)

④ その他

ワクチンには､抗原成分だけでなく添加物安定剤やアジュバント等が含まれるが､

現状において経口ポリオワクチンや黄熟ワクチンを除き､ゼラチンは使用されておら

ず､防腐剤のチメロサールは使用されていないか､又は減量されている｡(チメロサー

ル以外の防腐剤やゼラチン以外の安定剤､緩衝剤､分散剤､着色剤等の添加物は使用

されているものがある)｡アルミニウムなどのアジュバントを含む製剤に関しては､副

作用の軽減につながるという明確なエビデンスはないものの､混合化によりそれぞれ

の単抗原ワクチンを複数回使用するよりもアジュバントの投与総量を減らすことがで

きる可能性があるとの意見がある9)･11)｡

(2)混合ワクチン開発にあたっての問題点

以上のように混合ワクチンの開発には多くの利点がある一方で､現在までの国内外

の開発の経験から､開発にあたっての問題点も指摘されている｡

開発にあたって留意すべき主な事項は以下のとおりと考えられる｡

① 相互作用 ･干渉の問題

単抗原ワクチンは単独で接種することを前提に開発 ･承認がなされたものであり､

単抗原ワクチンとしての安全性が確認され､承認を得ているワクチンである｡･これら
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を混合することにより､H ibとDTaP混合ワクチンにおけるH ibの免疫原性の低

下 11),12),13)r14),15)にみられるような抗原の干渉等の相互作用､アジュバントの吸着部位

での競合等のワクチンの免疫学的･生化学的作用は予測不可能な場合があることから､

臨床試験において適切な対照群を設定し有効性を評価することに留意する必要がある｡

※なお､混合化により干渉を受けて免疫応答が低下した場合でも､必要回数､接種

量の調整により､臨床的には必要レベルの抗体価の誘導が確認され､欧州では接種回

数の追加が認可された経緯がある｡ 12)

② キャリア蛋白の過剰免疫又は免疫干渉

近年､開発が進んでいる結合型ワクチン (H ib､PCV､MCV等)のキャリア

蛋白として､DTaPワクチンの抗原である破傷風 (T)トキソイド､ジフテリア (D)

毒素変異体であるCRM197､あるいは髄膜炎菌外膜蛋白 (OMP)を用いたワク

チン等が開発されている｡今後､H ibワクチンとDPTワクチンを含む混合ワクチ

ンが開発される可能性があるが､キャリア蛋白による一時的な過剰免疫または既存の

キャリア蛋白に対する抗体を介した免疫抑制 11)･15)･16)･17)が起こる可能性があることか

ら､キャリア蛋白を使用したワクチンの開発に際しては注意が必要である｡

③ 安全性への配慮

単抗原ワクチンの開発でも基本的には同様であるが､混合ワクチンでは､過去に免

疫を得ている方-の追加接種による過剰免疫が局所の副反応が増強する可能性も指摘

されており､多くの対象者に対して使用されることを想定し､安全性に配慮した開発

が必要である｡大規模な評価をするためには､製造販売承認のための臨床試験のみな

らず製造販売後調査が重要となる場合があることも留意が必要である｡

また､副反応が発生した場合に､成分中の抗原と関連性を確認する調査 ･分析が困

難となる_ことも想定されるので救済制度の運用においても､一定の整理が必要となる｡

④ 供給体制における適切な管理

混合ワクチンは構成成分が多岐にわたることから､サプライチェーンにおける各成

分の厳格な管理が求められる｡また､ワクチンによっては､需要の見込みが容易では

ない場合があることから､供給量の調整が難しい場合があり､構成成分に含まれる各

単抗原ワクチンの扱いと併せて､製造の効率性等から供給体制に対する配慮が必要で

ある｡

⑤ 予防接種スケジュール等の整合

単抗原ワクチンの開発でも基本的には同様であるが､複数の疾患に対する免疫付与

の機会を同一にすることで､接種スケジュールや接種経路をどのように設定するか､
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若しくは切り替えるのか等の展望を踏まえた上で開発を行っていく必要がある｡特た､

混合ワクチンの場合､単抗原ワクチンとの切り替えの際に､一部の単抗原ワクチンに

ついてはすでに接種した又は既に羅患したが､他の単抗原に関する免疫を獲得してい

ない場合も想定される｡このような場合､既羅恵と既接種とでは状況は異なるものの

接種による過剰免疫の付与については､禁忌者でない限り許容されるとの考えもみら

れる17)･18)23)｡今後､これらの方への対応について検討する必要がある｡

また､予防接種法に位置づけられていない疾病を含む混合ワクチンでは､使用方法

や接種率の向上等の課題についても整理が必要である｡

なお､このような予防接種スケジュール等との整合には､審査 ･流通部局と予防接

種行政とのより一層の情報共有及び連携が求められるものである｡さらに､関係学会

や研究機関等の支援が不可欠であることから､産学官が連携した研究開発体制の推進

も図る必要がある｡

3 混合ワクチンに関する各国の施策や要望

① 各国の混合ワクチンに関する政策等について

わが国における混合ワクチンのあり方を検討するにあたり､諸外国の認識について

も調査を行ったところ､各国における混合ワクチンに関する主な方針や政策は以下の

とおりであった｡

○ 米国予防接種の実施に関する諮問委員会(ACIP)6)･18)

米国小児科学会(AAP)､及びアメリカ家庭医学会(AAFFj)とともに､接種E]数

を減らすことのみならず､接種漏れの回避や一度に多くの抗原に対するワクチンを接

種可能にすることによる接種率の向上を目的として､混合ワクチンの使用を勧めてい

る｡

○ 各国審査当局

ア) 米国食品医薬品庁(FDA)は産業界向けに混合ワクチンの評価のためのガイド

ラインを作成 19)

イ) 欧州医薬品庁(EMEA)は臨床評価に関するガイドライン及び品質に関するガイ

ドラインを作成20)

ウ) オーストラリア医薬品庁(TGA)はEMEAのガイドラインを採用21)

エ) W HOは2011年の生物製剤基準に関する専門家会議 (ECBS)での了承を目

指して､精製百日せきワクチンに関するリコメンデーション (基準)の見直しを

進めているところ｡
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② 日本の混合ワクチンに関する政策などについて

○ 審査当局

ア)｢感染症予防ワクチンの非臨床 ･臨床試験ガイドライン｣について4)･5)

(平成22年5月27日付け 厚生労働省医薬食品局審査管理課長通知)

○ ワクチン関連学会からの混合ワクチンに関する要望22)

ア)日本ワクチン学会 (平成15年12月)要望抜粋

･世界で使用されており､わが国にも必要なワクチンの迅速審査 (少なくとも

1年以内)ができるよう､国は協力願いたい｡

･ワクチンの製造は製造管理のみならず品質管理に関与する技術的評価が重要

であり､審査メンバーに､国立感染症研究所の人材登用願いたい｡ 等

イ)日本小児科学会 (平成19年8月)要望抜粋23)

感染症予防の重要性から予防接種対象疾患が多くなる一方､接種回数を減らすこと

によって被接種者の利便性の確保 ･接種率の向上､行為に伴う接種時のリスクや紛れ

込み等のリスクを減らす等の理由から世界的に混合ワクチンの開発導入が進んでおり､

wHOでも積極的に推奨されている｡(中略)混合ワクチンが接種ワクチンの中で重要

な位置を占め､今後もわが国において現状以上に混合ワクチンが実用化されるである

と考えられる中､既に羅患している場合において､その接種の対象から除外する積極

的理由はないと考える｡

※なお､平成20年4月の予防接種法関連政令の改正 (｢予防接種法施行令の一部改

正する政令及び予防接種実施規則の一部を改正する省令の施行について｣健感発第0

324002号 (平成20年3月24日付)厚生労働省健康局結核感染症課長通知)

によりいずれかの単抗原ワクチンを接種又は罷患した方に対してその疾患を含む混合

ワクチン (MR又はDPT)を使用することが可能となっている｡

4.混合ワクチンの開発に関する基本的な考え方及び今後の課題

以上の検討を踏まえて､基本的な考え方及び今後の課題について､以下のように結

論付けられた｡

○ 基本的な考え方 :

混合ワクチンは､接種率の向上や被接種者等の負担軽減などによる利便性の向上など

多くの利点を有しており､わが国において必要な混合ワクチンの開発を早期に進めるべ

きである｡その際､有効性や安全性等の確認にあたっては､開発が先行している諸外国

の経験等から得られた留意点を踏まえるとともに､適切な臨床試験等を実施し､わが国

･81



へ混合ワクチンを導入する意義を含めた社会的ニーズや現実的な接種スケジュールを勘

案した効率的な開発を目指すことが重要である｡

さらに､将来にわたり､わが国において必要なワクチンを開発し､安定的に供給する

体制の確保のみならず､開発企業との連携により､わが国の安全で有効なワクチンが世

界で使用されるよう国際競争力と特徴のあるワクチンの産業基盤の確保を目指すことが

重要である｡

○ 今後の課題

今後の混合ワクチン開発に際して以下のような課題が指摘された｡

ア)行政における､審査 ･流通部局と予防接種行政のより一層の情報共有及び連携に

よる､疾病の疫学､予防接種のニーズを踏まえた新たな混合ワクチン開発｡

イ)行政のみならず､企業､関連学会､研究機関､医療関係者､被接種者 (保護者等)

を含めた国民の理解 ･協力を求める仕組み｡

ウ)国が必要と考える新たな混合ワクチン開発への支援のあり方｡

エ)海外から導入されるワクチンの審査にあたり､接種スケジュールや用量 ･用法､接

種経路等を踏まえた､求められるデータ等についての考え方｡ ＼

オ)今後､海外との国際競争力を有するワクチンの開発を念頭においた場合､新しいア

ジュバントの開発などわが国の技術特性に合わせた特徴のある製品の開発､国際的

な品質基準の導入等についての検討｡そのための産学官が連携した研究開発体制の

推進｡
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【各論】

1 開発が必要とされる混合ワクチン等

(1)海外で承認済みの混合ワクチン

各国において現時点で既に承認されているワクチンを以下に示した｡

① MR (麻しん､風しん混合ワクチン)系統

･ MMRベース 麻しん 風しん おたふく 水痘

3荏 M-M-R ○ ○ ○

(塾 DPT (ジフテリア､百日せき､破傷風混合ワクチン)系統

DPTベース ジフテリア 破傷風 百日咳 ポリオ ヒブ B型肝炎

2 DT (⊃ ○

種 Td ○ ○

3種 DTaP ○ ○ ○○ ○

Td-ⅠPV ○ ○

Td∈lP ○ ○

4 DTap-ⅠPV ○ ○ ○ ○○ ○ ○

DTap-HB (⊃ ○ ○

種 DTap-Hib ○ ○ O.

Tdap-ⅠPV ○ ○ ○

5荏 DTap-IPV//Hib ○ ○ ○ ○ ○ ○

○ ○ ○ ○ ○○ ○ ○ ○

6種 DTaP-1PV-HB//Hib ○ ○ ○ ○ ○ .○

注)-:混合ワクチン､//:用事調製ワクチン
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(2)わが国で開発が望まれる混合ワクチンの現状等

上記の現状や要望を踏まえ､当面､開発を促進するために本WGで個別に検討を行

う必要のある混合ワクチン及びその開発状況を以下に示した｡

各国で主に開発が進められている混合ワクチンはDPTをベースとしたものとMRを

ベースとしたものであり､これら2系統の混合ワクチンを中心に開発にあたって問題

点等の検討を行った｡

0) DPT系統の混合ワクチン

ア)DPT-IPV (不活化ポリオワクチン) 2)

関係学会からの要望や予防接種に関する検討会等の意見を踏まえて､可能な限り早

期の導入を進めるべく､国内DPT製造企業4社において臨床試験が進められている

ところである｡可及的速やかな承認に向けた､関係者による最大限の努力が行われて

いる｡

IPV混合ワクチン承認後に速やかにOPVからIPV混合ワクチンへの切り替え

を行うことを踏まえ､導入に際して接種率が下がることがないよう､接種スケジュー

ル等の具体的な検討を早急に行う必要がある｡また､DPT- IPVが導入された後

のOPVの必要性及び供給体制についても､早急な検討が必要である｡

イ)その他のDPT系統の混合ワクチン

例えば､H ib､B型肝炎等との混合ワクチンについて国内で開発が進められてい

るという情報は聞いていないものの､各国で既に承認されている混合ワクチンのうち､

今後､わが国でも必要と考えられる製剤については､ワクチンの定期接種化への検討

状況を勘案しながら､安定的に供給する体制の確保のみならず､開発企業との連携に

より､日本で開発されたワクチンが世界で使用されるよう国際競争力のあるワクチン

の開発促進及び生産基盤の確保を目指すことも重要である｡

(効 MR系統の混合ワクチン

ア)MRワクチン

麻しん ･風しん混合ワクチンの使用により､麻しんと風しんの双方のワクチンの接

種率向上を図ることが可能であり､被接種者の利便性 (受診回数の軽減)､コスト面 (接

種費用の軽減)等の観点からも有用であるとの｢予防接種に関する検討会 (健康局)｣

での提言を受けて予防接種法施行令等の改正が行われ､平成18年4月1日よりMR

ワクチンは定期接種対象ワクチンと位置付けられた｡現在､すでに国内2企業におい

てMRワクチンの供給が行われているが､今般､さらに1社において薬事承認が得ら

れたところである｡
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イ)その他のMR系統の混合ワクチン

わが国では､国内企業により､輸入MMR(麻しん､風しん､おたふくかぜ混合)

ワクチンについて申請がなされている｡なお､一部の臨床家から開発が期待されてい

る水痘との混合ワクチンであるMMRVについて国内で開発が進められているという

情報は聞いていないが､既存のMRワクチンと水痘ワクチンの混合化 (MRVワクチ

ン)については､既に国内企業において､開発が進められているところである｡

わが国でも必要と考えられる製剤については､定期接種化への検討状況を勘案しなが

ら臨床医等の現場の意見を踏まえて国際的な水準に近づけていくことが重要である｡

③ その他

なお､上記に記載されていない混合ワクチンにおいても開発の必要性が高いワクチ

ンがあるが､本報告書では早急に開発の必要性があると考えられるワクチンのみ特に

取り上げた｡

Ⅲ.結語

以上より､混合ワクチンは負担軽減､利便性向上､接種率向上などの観点から多くの利

点を有しており､社会のニーズに合わせた混合ワクチンを速やかに開発することが求めら

れる｡更に将来的には､海外での開発に関する知見を踏まえ､日本のワクチンを海外へ提

供できるようなワクチンの開発基盤を強化していくことが重要である0

本WGでは､混合ワクチンの開発にあたって懸念される技術的又は接種スケジュールとの

整合性などの行政的な問題点について整理を行ったものであり､本報告書が産業界をはじ

めとする関係者にとって有益なものとなり､国内における混合ワクチンの開発の適切な促

進により､わが国の予防接種施策の向上等につながることを期待するものである｡
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2011/12シーズンのインフルエンザワクチン
について

厚生労働省 健康局 結核感染症課



インフルエンザワクチン株とその選定プロセス

(国立感染症研究所提供資料を参考に作成)



2011/2012シーズン
インフルエンザHAワクチン製造棟について

1.WHOが推薦するワクチン株の構成

wHOは以下のインフルエンザ株を流行を予測しており､ワクチン株として推奨し

ているo

2.国 (1)A/カリフォルニア/7/2009(HIN1)類似株 ン株として選定したoるo

(2)A/パース/16/2009(H3N2)類似株
(3)B/ブリスベン/60/2008類似株

立感染症研究所における検討結果

上記wHO勧告を踏まえ､2011/2012シーズンは以下の3株をワク

3. (1)A/カリフォルニア/7/2009(HIN1)pdm高増殖株x-179A

(2)A/ビクトリア/210/2009(H3N2)高増殖株×-187※
(3)B/ブリスベン/60/2008

が国のワクチン製造棟について

※2010/2011シーズンは､国立感染症研究所の報告において､A/ビクトリア/210/2009(H3N2)高増殖株×-187について､

動物の血清を用いた交叉反応試験の結果から流行株に対する効果が十分でない可能性が考えられるとの留意点が付さ

れた｡2011/2012シーズンにおいても､国立感染症研究所が同様の点を含めて検討し､他の類似ワクチン株と比較した結果､

同株が総合的に最も適切であると判断し､製造棟として選定した｡



B型肝炎訴訟の経緯について
【先行訴訟 】

○ 平成元年､B型肝炎患者ら5名が､集団予防接種における注射器連続使用によってB型肝炎
ウイルスに感染したとして､国を提訴｡

○ 平成12年一審判決では､国側勝訴｡平成16年高裁判決では､国側一部敗訴｡

○ 平成18年6月､最高裁判決により国の損害賠償責任が認められ､1人あたり550万円(塁選
科500万円+弁護士費用50万円)を支払った｡

一三 二 〕-
【現在係争中の訴訟 】

○ 平成20年3月以降､先行訴訟の原告と同様の状況にあるとして､全国10地裁で727名が
国を提訴中｡ ※ 原告数は､報道情報含む

○ 平成22年3月12日(札幌地裁)に､和解協議に入れるか否かについて検討を求められ､
5月14日(札幌地裁)に､裁判所の仲介の下で和解協議の席に着く旨を表明｡

○ 平成23年1月11日及び4月19日に､札幌地裁から和解の考え方(所見)が提示され､それぞ
れについて原告側､政府側双方が受け入れを表明済み｡

○ 平成23年6月28日1こ､r基本合意書｣の締結及び｢政府基本方針｣の表明



B型肝炎訴訟の｢基本合意書｣の概要

項目 r基本合意暮｣の概要

因果関係の認定方法 (彰 B型肝炎ウイルスに持続感染していること

② 満7歳になるまでに集団予防接種等を受けたこと
③ 集団予防接種等における注射器の連続使用があったこと
④ 母子感染でないこと
⑤ その他集団予防接種等以外の感染原因がないこと
≡.上記を満たす者からの2次感染者についても救済対象として認定

初蘇金額 死亡.肝がん一肝硬変(重度) 3,600万円

肝硬変(軽度) 2,500万円

慢性肝炎 1,250万円

無症候性キャリア 600万円

除斥期間(20年)杏経過した者 慢性肝炎 政策対応として､

○ 現在も慢性肝炎の状態にある者等 300万円
○ 現在は治癒している者 150万円

無症候性キャリア 以下の対応(最大242万円相当)

の取扱い ○ 政策対応として､原告の請求により､以下の費用を各年毎に支
(政策対応) 払う

･定期検査費用(年4回まで)等
･定期検査に係る交通費等として､1回当たり1.5万円(年2回ま
で)

○ 上記に加え､過去の定期検査等の費用として50万円(一括払)

恒久対策等 ○ 肝炎対策に係る必要な施策(※)を引き続き実施

※ 啓発.広報､肝炎ウイルス検査の一層の推進､肝炎医療の提供体
制の整備､肝炎医療に係る研究の推進､医療費助成等

○ 集団予防接種等の際の注射器の連続使用によるB型肝炎ウイ
ルスへの感染被害の真相究明及び検証を実施

○ 原告の意見が肝炎対策推進協議会等に適切に付されるよう､原
告団.弁護団と協議.調整する場を設定

※ 上記のほか､弁護士費用を別途加算O



当面必要な費用と将来分の費用について

(患者､無症候性キャリアとも提訴率100%の場合)

l- 総額 最大約3･2兆円 - 二 二~二 ｣

当面(5年程度) 将来分(25年程度) i

現在の患者分等の費用(除斥期間を経過した慢性肝炎患者を含む) 0.6兆円 (4.5万人程度)

無症候性キャリア分の費用 一括金(50万円) 0.2兆円 (40万人程度)

定期検査責.交通費等 0.1兆円 0,6兆円

病状進行者分の責用(見込み) 0.2兆円 (1万人程度) 1.5兆円

※ 上記に加え､弁護士費用(約300億円)､塩基配列等検査費用(約100億円)､団体加算金(5億円)が別途加算される



資料7-4
(別紙)

B型肝炎訴訟への対応の基本方針

平成23年6月28日

B型肝炎訴訟については､一方で､その原因である集団予防接種が､感染症

から国民の生命.身体を守り､国民全体に広く利益をもたらしたものであるが､

他方で､それにより､少なからず被害を被った方々がおられることも事実であ

る｡この間題は､かつて例のない大変大きな広がりを持つものであり､長期に

わたって責任のある対応をとることが必要である｡

こうした認識の下､既提訴原告のみならず､今後訴訟を提起する者への対応

も視野に入れ､財源確保策も含めた全体の枠組みを固めておくことが不可欠で

ある｡また､本件の原因が集団予防接種であることを踏まえ､こうした枠組み

を国民全体で支えていただくことについて､国民の理解を得ることが必要であ

る｡

このような考え方の下､政府としては以下のとおり対応することとする｡

-､平成23年1月11日及び4月19日に札幌地方裁判所から示された裁判
所の見解を原告 ･国双方が受け入れたことを踏まえ､裁判所の仲介の下､

既提訴原告との間で ｢基本合意書｣を締結する｡

-､また､本件の全体解決に向けて､財源確保策も含めた全体の枠組みにつ

いて､上記 ｢基本合意書｣に沿って､｢別添｣に基づき詳細な制度設計を

行った上で､所要の法案の成立を目指す｡

匝:亘 ] B型肝炎訴訟への対応のため法的整備が必要な事項 (骨子)



B型肝炎訴訟-の対応のため法的整備が必要な事項 (骨子)

ll･目的I
B型肝炎訴訟について､今後訴訟を提起する者も含めた対応を行うためのスキー

ムを構築する｡

2. 対象者とその認定
(1) 対象者は､昭和23年から昭和63年までの集団予防接種における注射針等の

連続使用により満7歳になるまでの問にB型肝炎ウイルスに感染した者及び

その者から母子感染した者

(2) 対象者は裁判所が認定する｡

3. 給付金等の支給
(1) 主な給付金額
イ 死亡 ･肝がん .肝硬変 (重度) 3,600万円

口 肝硬変 (軽度) 2,500万円
ハ 慢性B型肝炎 ((2)ロの者は除く｡) 1,250万円
二 無症候性キャリア ((2)イの者は除く) 600万円

(2) 除斥期間が経過した者への政策対応

イ 無症候性キャリア 給付金50万円及び定期検査費用 (年4回まで)等

口 慢性B型肝炎

(i) 現在も慢性肝炎である者 等 給付金300万円

(ii) 現在は慢性肝炎ではない者 給付金150万円

(3) 病態が進展した場合､既に支給した一時金との差額を追加給付金として支給

((2)の者の病態が進展した場合には (1)の給付金を支給)

(4) 給付金等の請求には､一定の請求期間 (5年程度)を設ける｡

l4･ 財源確保策l
当面の和解金等の支給に必要な費用を踏まえ､期間を限って国民全体で広く分か

ち合う観点から､特別の財源措置を講じる｡

l5. 支給事魂
上記財源を基金として設置し､給付金等の支給事務は､支給法人において実施す

る｡

6. 見直し規定
施行後5年を目途に給付金等請求の状況を勘案し､請求期間及び財源措置を講ず

る期間について検討し､必要に応じて所要の措置を講ずる｡
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(参考)

B型肝炎訴訟の全面解決に係る
当面必要な費用と将来分の費用について

(患者､無症候性キャリアとも提訴率100%の場合の試算)

1.当面(5年程度)の見込み 計1.1兆円

○ 現在の患者分等の費用(除斥期間を経過した慢性肝炎患者を含む)

･日 0.6兆円

○ 病状進行者分の費用 ･= 0.2兆円

○ 無症候性キャリア分の費用

･一括金(50万円) 日 ･0.2兆円

･定期検査費･交通費等 日･0.1兆円

2.将来分(25年程度)の見込み 計2.1兆円

○ 無症候性キャリア分の費用

･定期検査費･交通費等 =･0.6兆円

○ 病状進行者分の費用 ･日 1.5兆円

合計 最大約3.2兆円



基 本 合 意 書

集団予防接種等(予防接種及びツベルクリン反応検査)の実施に際し,注射器等(注射針

及び注射筒等C以下同じ)の連続使用が行われたことにより,多数の被接種者にB型肝炎

ウイルス感染の危険が生じ,国がその被害の発生 ･拡大を防止しなかったことにより,

数十万人とも推計される方々に感染被害が生じたOこれにより,感染被害者及びその遺

族の方々は,長期にわたり,肉体的,精神的苦痛を強いられているoまた,感染による

偏見 ･差別を受けたり,経済的負担を余儀なくされている方々も多数いる｡

この感染被害について,国が損害賠償責任を負うべき場合のあることは,最高裁判所

平成18年6月16日第二小法廷判決によって明らかにされているところであり,多く
＼

の感染被害者及びその遺族の方々は,この判決を受けて国が広く救済措置を講ずること

を期待していたが,国は,この判決は,5名の被害者に係るものであり,必ずしも全て

の事案を解決する一般的な基準とはならないと考えた｡このため,感染被害者及びその

遺族の方々に対する救済措置が講じられなかったことから,全国の感染被害者及びその

遺族が,紛争の全体的解決を求めて新たに国家賠償請求訴訟を提訴し,現在,全国10

地裁に別紙訴訟事件目録(1)及び(2)記載の各訴訟事件が係属している｡

上記各訴訟事件については,平成22年5月以降,裁判所の仲介の下,和解による解

決-向けた協議が進められてきたが,平成23年1月11日及び同年4月19日に札幌

地方裁判所から所見 (｢基本合意書 (秦)｣)が提示され,当事者双方は,本件を早期

かつ全体脚 ち解決する観点から,これらをいずれも受諾したD

こうした経緯を踏まえ,上記各訴訟事件に係る全国B型肝炎訴訟原告団 ･同弁護団と

国 (厚生労働大臣)は,同訴訟事件及び今後係属することのある同種訴訟に係る紛争を

和解により解決するべく,そのための基本的事項につき,以下のとおり合意する｡

第 1 責任と謝罪

国(厚生労働大臣)は,集団予防接種等の際の注射器等の連続使用により,B型肝

炎ウイルスに感染した被害者の方々に甚大な被害を生じさせ,その被害の拡大を防

止しなかったことについての責任を認め,感染被害者及びその遺族の方々に心から

謝罪する｡
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第2 和解の手続 ･内容等

1 当事者双方は,資料の提出については,別紙 ｢基本合意書 (秦)｣第 1記載のと

おりとすることを合意する｡

2 当事者双方は,和解の手続については,別紙 ｢基本合意書 (秦)｣第2記載のと

おりとすることを合意する｡

3 当事者双方は,和解の内容については,別紙 ｢基本合意書 (秦)｣第3記載のと

おりとすることを合意する｡

第3 後続訴訟の扱い

当事者双方は,後続訴訟 (平成23年1月12日以降に提起された同種訴訟)に

おける和解については,別紙 ｢基本合意書 (秦)｣第4記載のとおりとすることを

合意する｡

第4 和解に当たってのその他の留意事項

1 当事者双方は,別紙 ｢基本合意書 (秦)｣の解釈 ･運用について疑義が生じた場

合には,札幌地方裁判所が平成23年1月11日及び同年4月19日に提示した各

｢基本合意書(秦)についての説明｣の記載を十分尊重するものとする｡

2 当事者双方は,本基本合意書に基づき,適正 ･迅速に和解手続が進行できるよう

努力する0

3 国 (厚生労働省)は,本基本合意書に基づく和解の手続 ･内容等にアき,広く国

民に周知を図るものとする｡

第5 恒久対策等

1 国 (厚生労働省)は,本件感染被害者を含む肝炎患者等が,不当な偏見 ･差別を

受けることなく安心して暮らせるよう啓発 ･広報に努めるとともに,肝炎ウイルス

検査の一層の推進,肝炎医療の提供体制の整備,肝炎医療に係る研究の推進,医療

費助成等必要な施策を講ずるよう,引き続き努めるものとする｡

2 国 (厚生労働省)は,集団予防接種等の際の注射器等の連続使用によるB型肝炎

ウイルス-の感染被害の真相究明及び検証を第三者機関において行うとともに,再

発防止策の実施に最善の努力を行うことを約する｡
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3 国 (厚生労働省)は,上記 1及び2の施策の検討に当たり,｢肝炎対策の推進に関

する基本的な指針｣についての今後の見直しや再発防止策の策定等により,これらの

施策の目的の達成について目処が立つまでの間,原告の意見が肝炎対策推進協議会等

に適切に付されるよう,原告団 ･弁護団と協議 ･調整する場を設定する｡

平成 23年6月28日

全国B型肝炎訴訟原告団

代表

全国B型肝炎訴訟弁護団

代表

厚生労働大臣
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(別紙) 訴訟事件目録 (1)

(先行訴訟 平成 23年 1月11日以前に提起された訴訟)

裁判所 事件番号

1 静岡坤裁

2 静岡地裁

3 静岡地裁

4 静岡地裁

5 静岡地裁

6 静固地毛

7 札幌地裁

8 札幌地裁

9 札幌地裁

10 札幌地裁

ll 札幌地裁 平成20年(ワ) 第3845号 (5次)

12 札幌地裁

13 札幌地裁

14 札幌地裁

15 札幌地裁

.16 札幌地裁

17 札幌地裁

18 札幌地裁

19 札幌地裁

20 鳥取地裁

21 鳥取地裁

22 鳥取地裁

23 鳥取地裁

24 福岡地裁

25 福岡地裁

26 福岡地裁

27 福岡地裁

28 福岡地裁

29 福同地裁

30 福岡地裁

311 福岡地裁

32 宿同地裁

33 福同地裁

34 福岡地裁

-35 福岡地裁

36 福岡地裁

37 広島地裁

38 広島地裁

39 広島地裁

40 広島地裁

41 広島地裁

42 広島地裁



(別紙) 訴訟事件目録 (1)

(先行訴訟 .平成23年1月11日以前に提起された訴訟)

裁判所 事件番号

43 広島地裁

44 広島地裁

45 広島地裁

46 広島地裁

47 広島地裁

48 広島地裁

､49 広島地裁

50 大阪地裁

51 大阪地裁

52 大阪地裁

53 大阪地裁

54 大阪地裁

55 大阪地裁

56 大阪地裁

57 大阪地裁

58 大阪地裁

59 大阪地裁

60 大阪地裁

61 大阪地裁

62 大阪地裁

63 大坂地裁

64 東京地裁

65 東京地裁

66 東京地裁

67 東京地裁

68 東京地裁

69 東京地裁

70 東京地裁

71 東京地裁

72 東京地裁

73 東京地裁

74 東京地裁

75 東京地裁

76 松江地裁

77 松i工地裁■

78 松江地裁

79 松江地裁

80 新潟地裁

81 新潟地裁

82 新潟地裁

83 新潟地裁

84 新潟地裁



(別紙) 訴訟事件目録 (1)

(先行訴訟 .平成23年1月Il日以前に提起された訴訟)

裁判所 事件番号

85 新潟地裁

86 新潟地裁

87 新潟地裁

88 金沢地裁

89 金沢地親

90 金沢地裁

91 金沢地裁

92 金沢地裁



(別紙) 訴訟事件日録 (2)

(後続訴訟 平成23年1月12日以降に提起された訴訟)

裁判所 事件番号

93 静岡地裁

94 札幌地裁

95 札幌地裁

96 札幌地裁

97 福同地裁

98 大阪地裁

99 大阪地裁

100 大阪地裁

101 大阪地裁

102 大阪地裁

103 文京地裁

104 東京地裁

105 東京地裁

106 東京地裁

107 東京地裁

108 新潟地裁

109 新潟地裁

110 新潟地裁

111 金沢地裁



別 紙

基本合意番 (秦)

全国B型肝炎訴訟庚台団･同弁乾田と国 (厚生労働大臣)札 現在係属中のいわゆるB

型肝炎訴訟及び今後係属することのある同種訴訟に係る紛争を,和解により解決するべく,

そのための基本的事項につき,以下のとおり合意する｡

第1 資料の提出

1 原告ら (後記2の原告らを除く｡)は,既に書証のため提出してある場合を除き,

速やかに,以下の資料を提出する｡

(1)当該原告 (B型肝炎ウイルスの持続感染後に死亡した者の相続人を当事者とする

事案にあって札 その死亡者｡以下同じ｡)がB型肝炎ウイルスに持続感染した･=

とを証する血液検査結果の原データ

(2)当該原告が満7歳になるまでに集団予防接租等 (予防接種及びツベルクリン反応

検査)を受けたことを証する以下の資料

① 母子健康手帳の原本がある場合のその原本 (全ページ)

② ①を捷出することができない場合 (母子健康手帳のコピーがあっても,その原

本がない場合を含む),被告の調査により予防接種台帳の保存が確認された市区

町村に居住歴のある (ある時期の予防捷種台帳のみの保存が碓許された市区町村

についてはその障期における居住贋のある)当該原告にあっては,予防接種台帳

のうち,当該原告に係る綾種記録が記載された部分

③ ①及び②を提出することができない場合,以下の資料のうち,提出することが

できるもの

i 母子健康手帳のコピーがある場合のそのコピー

ii 接種の場所や時期等の具体的な接種状況及び母子健康手帳を提出することの

できない事情を可始な限り説明した当該原告又は関係者件成の陳述審

iii 当該原告に種痘又はBCGの接種痕が残っていることを確認した医師の意見
啓

iv 当該原告の出生時から満7歳になるまでの居住歴を碓謬することができる住

民票又は戸籍の附票の写し

V 被告の調査により予防接種台帳の保存が確認された市区町村に居住歴のある

(ある時期の予防接種台帳のみの保存が確認された市区町村についてはその時

期における居住歴のある)当該原告にあっては,予防接種台帳に当該原告に係

る接種記録の記載がないことを証する市区町村発行の証明普

(3)以下の医療記銀のうち現存するもの (ただし,看誠記軌 診衆報酬明細及び紙媒

体にすることが容易でない写真 ･画像等を除く)

① 現在診療(肝疾患に関するものに限る)を受けている医療機関の医療記録のうち

提訴日から遡ること1年内のもの

(塾 B型肝炎ウイルスの持続感染が判明した時以降1年分の医療記録

③ 肝炎発症者にあっては,その最初の発症時以降1年分の医療記録

④ 肝疾患による入院歴がある場合には.その入院中の全ての医療記録 (ただし.
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l

医師が退院時要約 (サマリー)を作成している場合の当該入院期間については,

その退院時要約 (サマリー)で足りる)

(4)母子感染による持続感染ではないことを証する以下の資料

① 当該原告の母親の血液検査結果の原データ

② 上記①の検査の被験者が当該原告の母親であることを示す当該原告又は母親の

戸籍又は除籍謄本

③ 母親が死亡している場合,その除籍勝本 (上記◎により提出する場合,重ぬて

提出することは要しない)

④ 当該原告の年長のきょうだいの血液検査結果の原データ及びその検査の被験者

が当該原告の年長のきょうだいであることを示す当該原告又は年長のきょうだい

の戸籍又は除籍謄本 (ただし,母親が死亡Lかつ母親の血液倹査結果の原データ

が残存していない場合に限る)

(5)当該原告がB型肝炎ウイルスに由来する肝がん,肝硬変又は慢性肝炎を発症した

場合は,その発症 (肝硬変の場合はそのChild-Pugh分類上のグレードを含む)香

証する血液検査結果,病理組織検査その他の検査の原データを含む医療記録 (前記

(3)により提出済みのものを除く)

2 集団予防接種等の際の注射器の使い回しによってB型肝炎ウイルスに持続感染した

母親からの母子感染により持続感染した旨 (以下･r二次感染｣というo)を主張する

原告らは,既に書証のため提出してある場合を除き,速やかに,以下の資料を提出す

さ｡

(1)当該原告とその母親の身分関係を証する当該原告又は当該母親の戸籍又は除斥謄

本

(2)当該母親に係る前記1(1),(2)及び(4)の各資料

(3)以下の当該母親の医療記録のうち現存するもの (ただし,看護記録,診療報酬明

細及びJW媒体にすることが容易でない写真 ･画像等を除く)

(》 B型肝炎ウイルスの持続感染が判明した時以降1年分の医療言己録

(診 当該原告が出生する前後各6か月分の医療記録 (当該原告の出生後については

肝疾患に関する当該原告の医療記録を含む)

(4)当該原告に係る前記1(1),(3)及び(5)の各資料

(引 当該原告の持続感染が当該母親からの母子感染であることを証する①又は②の資

料 (ただし,前記(3x2)の資料上,当該原告が出生直後にB型肝炎ウイルスに持続感

染したと認められる場合を除く)

① 当該原告及び当該母親の各B型肝炎ウイルスの塩基配列を比放した墳査結果

③ 当該原告に係る後記3(1)ないし(3)の各資料 (同(1)の ｢集団予防接種等とは異な

る原因｣とあるのは ｢母子感染とは異なる原因｣と読み替える)

3 被告から以下の資料の提出を求められた原告らは,その求めを受けた後速やかに,

同資料を提出する｡

(1).被告が前記1(3)又は2(3)の医療記録の記載から当該原告 (二次感染であることを

主張する原告らにあっては,当該原告の母親｡以下,本項(2)及び(3)において同じ. )

のB型肝炎ウイルスの持続感染について集団予防接種等とは異なる原因の存在がう
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かがわれるため,確認に必要であるとしてさらに提出を戎めた医療記録

(2)父子感染による持続感染ではないことを証する以下の資料 (ただし,被告は,前

記1(3)又は2(3)の医療記録の記載から当該原告の父親が持続感染者でないと認める

ときには,この資料の提出を求めない)

① 当該原告の父親の血液検査結果の原データ (ただし,当該原告の父親が生存し

ている場合又は当該原告の父親が死亡していてもその血液検査結果の原データが

残存している場合に限る)

② 当該原告の父親及び当該原告の各B型肝炎ウイルスの塩基配列を比牧した検査

結果 (ただし,当該原告の父親がB型肝炎ウイルスの持続感染者であると判明し

た場合に限る)

③ 上記①又は②の検査の被験者が当該原告の父親であることを示す当該原告又は

その父親の戸籍又は除籍謄本

◎ 当該原告の父親が死亡している場合,その除籍勝本 (上記③により提出する場

合,重ねて提出することは要しない)

(3)当該原告のB型肝炎ウイルスのジェノタイプ (遺伝子型｡サブジェノタイプを含

む)の検査結果の原データ (ただし,被告は,前記1(3)又は2(3)の医療記録の記載

からジェノタイプを確認することができ,又は当該原告が平成7年以前に持続感染

したことを確認することができるときには,この資料の提出を求めない)

4 前記2(5X》の検査結果の原データ又は3(2Xi)若しくは③又怯(3)の検査結果の原デー

タのいずれか又は全部を捷出した原告らは,その検査費用を明らかにする医療機関等

発行の領収書を提出する｡

5 原告らが前記1ないし4の資料を提出するに当たっては,被告に対し,原資料の写

し (いわゆる白黒コピーで足りる)を1通提出し,被告からの求めがあったときには,

資料の原本を提示する｡

また,原告らは,必要に応じて,前記1ないし4の資料の写しを,書証番号を記載

した上,裁判所及び被告に各1通提出する｡ただし,その臥 前記1(3),2(3汲び3

(1)の医療記録については,裁判所からの求めがない限り,訳文の添付を要しない｡

その他,裁判所から和解のために必要な資料の提出を求められた原告らは,その求

めを受けた後速やかに,同資料を提出する｡

第2 和解の手続

1 原被告は,当該原告 (後記2の当該原告を除く ｡)につき,以下の(1)から(5)までの
事由がある場合には 特段の事情のない限り,当該原告が集団予防接種等の際の注射

器の使い回しによってB型肝炎ウイルスに持続感染する等の被害を受けたものとし,

後記3により認定されるその病態の区分等に応じ,後述する内容での裁判上の和解を

するものとする｡

(1)B型肝炎ウイルスの持続感染

以下のいずれかの場合であること｡

① 前記第1の1rl)の資料上 ある時点において,以下のiないしiiiのいずれかの

検査結果が認められ かつ,当該時点の後6か月以上をおいた別の時点において,
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以下のiないしiiiのいずれかの検査結果が認められる場合｡ただし,上記の2つ

の時点の間隔が相当長期であり,又は両時点の間に持続感染でないことを疑わせ

る検査結果があるなどの特段の事情のある場合を除く｡

i HBs抗原陽性

ii HBV-DNA陽性

in HBe抗原陽性

② 前記第1の1(1)の資料上 HBc抗体陽性 (高力瓜 ただし,この高力価と札

原検体検査 (CLIA法)についてはS/COが10以上である場合をいい,2

00倍希釈検査 (RIA軌 EIA法)については当該検査における基準 (同基

準がない場合にあっては,当該検査の時期に照らした一般的な基準)に従って個

別判断する｡)の検査結果が認められる場合｡

③ ①及び②のほか,医学的知見を跨まえた個別判断により,B型肝炎ウイルスの
持続感染が認められる場合｡

(2)満7歳になるまでの集団予防接種等

以下のいずれかの場合であること｡

① 前記第1の1(2)の資料上,以下のiないしiiiのいずれかの事実が認められる場

合.ただし,iiiについては,前記第1の1(2XD及び②の資料を提出することがで

きない場合に限る｡

i 母子健康手帳に当該原告が満7歳になるまでに集団予防接種等を受けたこと

を示す記載があること｡

ii 予防接種台帳に当該原告が満7歳になるまでに集団予防接種等を受けたこと

を示す記録があること｡

iii 当該原告又は関係者の陳述書等により,具体的な接種状況及び母子健康手帳

を提出することのできない事情が可能な限り合理的に説明され,当該原告に種

痘又はBCGの接種痕があるとする医師の意見書があり,当該原告の出生時か

ら満7歳になるまでの居住歴を確認することができる住民票又は戸籍の附票の

写しがあり,かつ,被告の調査により予防接種台帳の保存か確認された市区町

村に居住歴のある (ある時期の予防接種台帳のみの保存が確認された市区町村

についてはその時期における居住歴のある)当該原告にあっては,予防接種台

帳に当該原告に係る接種記録の記載がないことを証する市区町村発行の証明書

があること｡

② ①のほか,前記第1の1(2)③の資料のうち提出可能な陳述書その他の資料,さ

らに医療記録等の資料を捻合した個別判断により,満7歳になるまでに集団予防

接種等を受けた事実が認められる場合｡この点について,裁判所から,上記資料

等に基づく所見が示されたときには,原被告はこれを最大限尊重する｡

(3)集団予防接種等における注射器の連続使用

以下のいずれかの場合であること｡

① 前融2XDi又はiiの場合であって,昭和23年7月1日 (予防接種法の施行日)

から昭和63年1月27日 (同日付けの厚生省保健医療局結核難病感染症課長及

び感染症対策室長の ｢予防接種等の接種器具の取扱いについて｣と題する通達の
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発出日)までの間に当該集団予防接種等がされている場合｡

② 前記(2XDiii又は②の場合であって,当該原告が昭和16年7月2日から昭和6

3年1月27日までに出生した場合｡

(4) 母子感染でないこと

以下のいずれかの場合であること｡

① 以下のiないしinのいずれかの事実が認められる場乱 ただし,ii及びiiiにつ

いては,当該原告の母親が死亡している場合に限る｡

i 前記第1の1(4XDの資料上 母親のHBs抗原陰性かつHBc抗体陰性 (又

は低力価傷性)の検査結果があることo

ii 前記第1の1(4XDの資料 (ただし,80歳未満の時点のものに限る｡)上,

母親のHBs抗原陰性の検査結果があること｡

iii 年長のきょうだいのうち一人でも持続感染者でない者がいること｡

(診 ①のはか,医学的知見を掩まえた個別判断により,母子感染によるものではな

いことが認められる場合｡

(5)その他集団予防接種等以外の感染原因がないこと

以下のいずれかの場合であること｡

① 以下のiないしinのいずれの事夷もない場合｡

i 前記第1の1(3)及び3(1)の資料中に,B型肝炎ウイルスの持続感染について

集団予防接種等とは異なる原因の存在をうかがわせる具体的な資料のあること｡

ii 前記第1の1(3)及び3川又は3(2)①の資料上,当該原告の父親がB型肝炎ウ

イルスの持続感染者であり,かつ,同②の資料上,当該原告のB型肝炎ウイル

スの塩基配列が父親のそれと同定されること｡

出 前記第1の1(3)及び3(1)又は3(3)の資料上,当該原告のB型肝炎ウイルスの

ジェノタイプがAe型であること｡

(塾 ①のほか,医学的知見を踏まえた個別判断により,集団予防接種等以外のB型

肝炎ウイルスへの持続感染の原因が見当たらないと認められる場合｡

2 原被告は,二次感染を主張する原告ら及びその母親につき,以下の(1)から(3)までの

事由がある場合には,特段の事情のない限り,当該原告が集団予防接種等の際の注射

韓の使い回しによってB型肝炎ウイルスに持続感染した当該母親からの母子感染によ

りB型肝炎ウイルスに持続感染する等の被容を受けたものとし,後記3により認定さ

れるその病態の区分等に応じ,後述する内容での裁判上の和解をするものとする｡

(1ト集団予防接種等による当該母親の持続感染

当該母親につき,前記 1(i)ないし(5)の事由があること｡

(2)当該原告の持続感染

当該原告につき,前記1(1)の事由があること｡

(3)母子感染であること

以下のいずれかの場合であること｡

① 前記第1の2(3x2)の資料上 当該原告が出生直後にB型肝炎ウイルスに持続感

染したと認められること｡

② 前記第1の2(5X丑の資料上,当該原告のB型肝炎ウイルスの塩基配列が当該母
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親のそれと同定されること｡

③ 以下のiないしiAの事実があることQ

i 前記第1の2(2政明3)の各資料上 当該原告の出生前に当該母親の感染力が

弱かったこと (HBe抗原が陰性であったこと)が確認されないこと｡
ii 当該原告が昭和60年 12月31E]以前に出生していること.

泣 以下のmないし(9)のいずれの事実もないこと｡

∽ 屈記第1の2(2)ないし(4)及び5x2)の資料中に,B型肝炎ウイルスの持続感

染について母子感染とは異なる原因の存在をうかがわせる具体的な資料のあ

ること｡

(1)上記例の資料上,当該原告の父親がB型肝炎ウイルスの持続感染者であり,

かつ,当該原告のB型肝炎ウイルスの塩基配列が当該父親のそれと同定され

ること｡

(9)上記伊)の資料上 当該原告のB型肝炎ウイルスのジェノタイプがAe型で

あること.

⑳ ①ないし③のはか,医学的知見を踏まえた個別判断により,当該原告の持続感

染が母親からの母子感染によるものと認められること｡

3 前記1及び2により和解をする場合の当該原告の病態の区分は,以下のとおりとす

る｡このうち.肝がん,肝硬変 (重度.軽度),慢性肝炎とB塑肝炎ウイルス感染と

の関係及び各病譲については,カルテや各抵検査結果 (原データ)等の医療記録に基

づき,医学的知見を踏まえて総合的に判断する｡

(1)死亡

医療記録に基づく医学的知見を踏まえた総合的な判断により,当該原告の死亡が

B型肝炎ウイルスの持続感染と相当因果関係があると認められる場合｡

(2)肝がん

前記第1の1(3)及び(5)の資料上,以下のいずれかの事実があった場合｡

(9 病理組織検査が実施され 原発性肝がんと診断されていること｡

② 病理組織検査を実施していない場合には,医師の診断書 (原発性肝がんに矛盾

のない臨床経過)に加え,診断を裏付ける診療録,画像倹査報告書及び血液検査

報告書等により,総合的に原発性肝がんと認められること｡

(3)肝硬変 (重度)

前記第1の1(3】及び(5)の資料上,以下のいずれかの事実があり,かつ,別表1の

①又は②のいずれかが認められる場合｡

(D 病理組織検査が実施され,肝硬変と診断されていること｡

② 病理組織検査を実施していない場合には,医師の診断書 (肝硬変に矛盾のない

臨床産過等の記載)に加え,診断を裏付ける診療録,画像検査報告書及び血液検

査報告書等により,総合的に肝硬変と認められること｡

(4)肝硬変 (軽度)

前記第1の1(3)及び(5)の資料上.前記(3桔)又は②のいずれかの事実があった場合｡

ただし,前記(1)ないし(3)のいずれかに該当する場合を除く｡

(5)慢性肝炎
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前記第1の1(3)及び(5)の資料上 ある時点において,B型肝炎ウイルス感染に起

因するALT(GPT)値の異常 (当該血液検査結果票に記載された基準値との比
故による｡)が認められ かつ,当該時点の後6か月以上をおいた別の時点におい

て,B型肝炎ウイルス感染に起因するALT(GPT)値の異常 (当該血液横査結
果票に記載された基準値との比敦による｡)が認められる場合｡ただし,前記(1)な

いし(4)のいずれかに該当する場合,及び,上記の2つの時点の間隔が相当長期であ

り.又は両時点の間に異常値の継続を疑わせる墳査鈷東があるなどの特段の事情の

ある場合を除く｡

(6)無症候性キャリア

前記(1)ないし(5)のいずれにも該当しない場合｡

4 以上のほか,原告らと被告は,案件毎の個別具体的な資料に基づいて,当該原告が

集団予防損種等の際の注射怨の使い回しによってB型肝炎ウイルスに持続感染し,又

はその持続感染をした母親からの母子感染によりB型肝炎ウイルスに持続感染する等

の被害を受けたと認められる場合においては,医学的知見を踏まえて,以上に準じた

和解をすべく誠実に協議するものとする｡

第3 和解の内容

1 病態等の区分に応じた和解金の支払

(1)被告は,下表左柵の当該原告の病態等の区分に応じ,当該原告又はその相続人で
ある原告らに対し,同表右欄の和解金 (当該原告の相続人らを原告らとする事案に

あっては,当該原告に係る和解金を原告らの相続分により按分した金額｡以下同じ｡)

を支払うものとする｡

① .死亡 肝がん又は肝硬変 (重度) 3600万円

② 肝硬変 (軽度) 2500万円

③ 慢性肝炎 (④又は⑤に該当する者を除く) 1250万円

④ 慢性肝炎 (発症後提訴までに20年を経過したと認め 300万円

られる者のうち,現に治療を受けている者等).

⑤ 慢性肝炎 (発症後提訴までに20年を経過したと認め 150万円

られる者のうち,④に該当しない者)

(参 無症候性キャリア (⑦に該当する者を除く) 600万円

⑦ 無症候性キャリア (一次感染者又は出生後提訴までに 50万円
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(2)前記rl)の表の④及び⑤の ｢発症後提訴までに20年を産過したと認められる者｣

につき･発症の時期払 ■カルテや各種枚査結果 (原データ)等の医療記録に基づき,

医学的知見を婚まえて総合的に判断する｡

(3)前記(1)の表の④の 喝 に治療を受けている者等｣とは,以下の①又は②のいずれ

かの事由のある者をいう｡

① 当該原告の訴訟提起の日から1年前のEl以降の時点において,B型肝炎ウイル

ス感染に起因するALT(GPT)値の異常 (当該血液検査結果票に記載された
基準値との比故による｡)が認められ かつ,当該時点の後6か月以上をおいた

別の時点において,B型肝炎ウイルス感染に起因するALT(GPT)値の異常
く当該血液検査結果窯に記載された基準値との比較による｡)が認められること｡

ただし,上記の2つの時点の間隔が相当長期であり,又は両時点の間に異常値の

継続を疑わせる検査結果があるなどの特段の事情のある場合を除く｡

② 以下のiないしiiiのいずれかの事実が医療記録等から認められること｡

i 天然型インターフェロンーα製剤等,効能 ･効果として ｢HBe抗原陽性で

かつDNAポリメラーゼ陽性のB型慢性活動性肝炎のウイルス血症の改善｣が
添付文書に記載されている薬剤による治療歴があること｡

ii 核酸アナログ製剤のうち,効能 ･効果として ｢]〕型肝炎ウイルスの増殖を伴

い肝機能の異常が確認されたB型慢性肝疾患におけるB型肝炎ウイルスの増殖

抑制｣が添付文書に記載されている薬剤による治療歴があること.

iii 免疫調整薬のうち,B型慢性肝炎の治療El的■として,ステロイド (ステロイ
ドリバウンド療法)又はプロパゲルマニウムによる治療歴があること｡

2 無症候性キャリアに対するその余の政策対応

被告は,前記1(1)の表の⑦に該当する当該原告に対する政策対応として,当該原告

に対し,過去の定期検査等に要したであろう費用として,同表右欄の和解金50万円

を支払うはか,和解成立後の定期検査等に係る以下の(1)ないし(4)の費用を,(5)の方法

により,支払うものとする｡ただし,以下の費用について,社会保険の給付がある場

合に札 自己負担分に限り,別途,公費により助成がされた場合には,当該助成され

た費用を除いた額とし,(1)ないし(3)の費用は,医科診療報酬点数表及び使用薬剤の薬

価 (薬価基準)によるものとする｡

(1) 当該原告が慢性肝炎の発症を確認するため,別表2に定める回数を限度として同

意に定める定期検査を受けた際の検査費用及び初 ･再診料に係る費用

(2)当該原告が子を出産した場合にその子に対するB型肝炎ウイルスの母子感染を防

止するため,別表3に定める回数を限度として同表に定めるワクチンの投与等及び

これに附帯する検査が行われた場合のその投与等及び検査費用並びに初 ･再診料に

係る費用

(3)和解成立後に新たに当該原告の同居家族になった者 (前記(2)の子を除く)に対す

るB型肝炎ウイルス感染を防止するため,別表4に定める回数を限度として同義に

定めるワクチンの投与及びこれに附帯する検査が行われた場合のその投与及び検査

費用

(4)前記(1)の定期墳査を受けるための交通費その他の費用として,年2回を限度とし
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て定期検査1回につき1万5000円

(5)前記(1)ないし(4)の費用は,当該原告が一時的に費用を負超し,当該原告の講演に

より,被告が各年毎にその実費及び所定の交通資その他の費用を支払うものとする｡

なお,当該原告は,上記請求に当たり,被告に対し,検査又はワクチンの投与等を

受けたことを証明する資料及びこれに係る医療機関等発行の億収書を提出し (ただ

し,交通費その他の費用に係る資料は提出を要しない｡),各費用相当分を請求す

るものとする｡

3 母子感染,父子感染及びジェノタイプに関する検査費用の支払

被告は,前記第1の2(5KDの検査結果の原データ又は3(2XD若しくは②又嘩3)の検

査結果の原データのいずれか又は全部を提出した場合であって,関係する原告らと和

解をするときには,同原告らに対し,前記第1の4の領収書に記載の検査費用を支払

うものとする0

4 弁護士費用相当額の支払

被告は:,後記第4の今後係属する訴訟における和解に該当する場合を除き,原告ら

に対し,弁護士費用相当額として,前記1の和解金に対する10%の割合による金員

を支払うものとする｡

5 EfI#加算金

被告は,全国B型肝炎訴訟原告団 (代表者)に対し,既存訴訟に係る問題の解決の

ため,5億円を支払う｡

6 訴訟費用

訴訟費用は各自の負担とする｡

第4 今後係属する訴訟における和解

平成23年1月11日 (札幌地方裁判所が基本合意に向けての第1次の所見を示し

た和解期日の日)よりも後に訴えが提起されたB型肝炎訴訟における資料の提出,和

解の手続及び内容は,以下の1ないし3を除き,前記第1ないし第3 (第3の5を除

く ｡)と同様とする｡

1 先行訴訟がある場合の後行訴訟における資料の提出

先行訴訟により和解をした当該原告が病誼の進展等を理由とする後行訴訟を振起し

た場合における資料の提出については,後行訴訟の争点に応じて別途協議する｡

2 病旗の進展に伴う和解金の追加支払

(1)被告は,先行訴訟において,前記第3の1(1)の表の②,③又は⑥に該当するとし

てそれに応じて同表右欄の和解金の支払を受けた当該原告が,その後の症状の進展

により,前記第2の3におけるより上位の病韻の区分に新たに該当することとなっ

たとして提起した後行訴訟において,その事由の立証があったときには,当該原告

に対し,新たな病旗等の区分に応じた国表右欄の和解金と支払済みの和解金との差

恋を支払うものとする｡

(2)被告は,先行訴訟において,前記第3の1(1)の表の④,⑤又は⑦に該当するとし
てそれに応じて同義右欄の和解金の支払を受けた当該原告が,その後の症状の進展

により,前記第2の3におけるより上位の病態の区分に新たに該当することとなっ
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たとして提起した後行訴訟において,その事由の立証があったときには,当該原告

に対し,新たな病態等の区分に応じた同義右柵の和解金を支払う｡

3 弁護士費用相当額

支払われる和解金に対する4%の割合による金員とする｡
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別表1

肝硬変 (重度)に該当するか否かの判断基準

前記第2の3(3)の肝硬変 (重度)と認められるための事実は,以下のものとする｡

① ある暗点における検査の結果,以下のChild-Pugh分類における合計点数が10点以上

の状態にあると認められ,かつ,当該時点の後90日以上をおいた別の時点における検

査の結果,Child-Pugh分類における合計点数が10点以上の状態にあると認められるこ

と｡ただし,上記2つの時点の間にChild-Pugh分類における合計点数が10点未満の状

態にあると認められる検査結果がある場合を除く｡

② 肝臓移植を行ったこと｡

Chi1d-Pugh分類

肝性脳症 なし 軽度 (I.Ⅱ) 昏睡 (Ⅱ以上)

腹水 なし 藤度 中程度以上

血清アルブミン侶 3.5g/dg超 2_8-3.5g′dC 2.8g′dC未満

プロトロンビン時間 70%超 40-70% 40%未満
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別表2

定期検査

1 血韓検査 年4回まで

血液検査の対象となる検査項目牡,赤血球数,白血球数,血色素&rJ定 (ヘモグロビ

ン),ヘマトクリット値,血小板数,末梢血液像,プロトロンビン時間測定,活性化ト

ロンボプラスチン時間測定,AST (GOT),ALT (GPT),ALP,γ-GT

P(γ-GT),総ビリルビン,直接ビリルビン,絵蛋乱 アルブミン,ChE,ZT

T,総コレステロール,AFP,PIVKA-Ⅱ,HBe抗原,HBe抗体,HBV-

DNAとする｡

2 画像検査

(1)腹部エコー 年4回まで

(2)造影CT又は造影MRI 年2回まで
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別表3

母子感染防止に係る医療

1 母親の血液検査_(HBe抗原及びHBe抗体)
子1人につき1回まで

2 子の血液検査

(1)HBs抗原 子1人につき2回まで

(2)HBs抗体 子1人につき1回まで

3 子に対するワクチン及びグロブリン投与

(1)ワクチン投与 子1人につき3回まで

(2) グロブリン投与 子1人につき2回まで
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別表4

同居豪族の感染防止に係る医療

1 血液検査

(1)事前検査 (HBs抗原,HBs抗体及びHBc抗体)

同居家族1人につき1回まで

(2)事後検査 (HBs抗体)

同居豪族1人につき1回まで

2 ワクチン投与

同居家族1人につき3回まで (ただし,3回接種後にHBs抗体が位得されていない

ことが確認できた場合には,4回目の追加接種分も対象とする)
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資料7-7
厚生労働大臣の談話

平成23年6月28日

B型肝炎訴訟については､この問題の早期解決を目指すため､

裁判所の仲介の下､誠実に対応してまいりましたが､国と全国B

型肝炎訴訟原告団.弁護団との間で､本日､｢基本合意書｣を締結

いたしました｡

集団予防接種等の際の注射器等の連続使用によるB型肝炎ウ

イルスへの感染被害の発生 ･拡大を､国が防止しなかったことに

より､感染被害者及び遺族の方々が受けられた長年の御労苦に思

いをいたし､厚生労働大臣の職務を担う者として､深くお詫び申

し上げます｡

本件の原因となっている集団予防接種等は､感染症から国民の

生命 .身体を守り､多くの国民に利益をもたらしました｡

一方でこれにより､40万人以上とも推計される方々に感染被

害が生じた可能性のある､大変大きな広がりを持つ問題でありま

す｡

このため､既に訴訟を起こしている原告の方々と同様に､今後

訴訟を提起される多数の方々についても責任のある対応をとるこ

とができるよう､法律や予算などを通じて国会のご了解を得て､

財源確保策を含めた全体解決の枠組みを構築し､実施していく必

要があります｡

また､この枠組みは本件の原因が集団予防接種等であることを

踏まえ､由民全体で支えていただくことが必要であると考えてお

ります｡



このような考えの下､｢基本合意書｣の締結に先立ち､全体の枠

組みについて､所要の法案の成立を目指すことを内容とする政府

基本方針案をとりまとめ､与野党にお示しいたしました｡

本日までに､与野党から一定のご理解を得たことを踏まえ､別

添 (B型肝炎訴訟への対応の基本方針)のとおり対応することを

決定いたしました｡

今後､この ｢政府基本方針｣に基づき､全体解決の枠組み作り

のための所要の法案の早期成立を目指し､その準備に着手したい

と考えております｡

改めて､長年にわたり心身及び経済的に苦しんでこられた被害

者の方々に心よりお詫び申し上げるとともに､｢基本合意書｣の誠

実な実施と､本件の全体解決のための枠組みの速やかな構築をお

約束いたします｡



内閣総理大臣の談話

平成 23年6月28日

冒頭､集団予防接種などの際の注射器等の連続使用によって､

B型肝炎ウイルスに感染した被害者の方々､そしてその遺族の

方々に心からお詫びを申し上げます｡

予防接種が原因でB型肝炎を発症された皆様が背負ってこら

れた苦しみ .悲しみ ･怒り､そしてこれから発症するかもしれな

いという恐れの中で日々を送っておられる皆様の不安 ･悔しさを

思うと､本当にお詫びの言葉も見つかりません｡

薬害エイズ問題で､厚生大臣として国の責任を認めて謝罪して

15年｡再び､このような形でお詫び申し上げなければならない昌

とについて､国の責任者として断腸の思いです｡

本日､B型肝炎訴訟について､原告団.弁護団と国の間で､｢基

本合意書｣を締結しました｡この問題の早期解決を目指すため､

裁判所の仲介の下で､実現したものです｡

今後､和解金や検査費用の支払いを含む ｢基本合意書｣の内容

の誠実な実施をお約束いたします｡と同時に､本日の ｢基本合意

書｣の締結は､まだこの問題解決へのスター トラインである､と

認識しております｡

本件の原因となった集団予防接種は､感染症から国民を守る役

割を果たしてきました｡しかし他方で､注射器等の連続使用によ

って40万人以上とも推計される方々に感染被害が生じた可能性

があります｡長期にわたり責任のある対応をとるべき問題であり､

その取組みは､緒に就いたばかりです｡

今後は､政府としてこの問題の全面解決を目指し､まだ提訴さ



れていない方々に対しても責任のある対応をとれるよう､早急に

法的手当てを講じる必要があると考えております｡

｢基本合意書｣締結に当たり､長年にわたり心身及び経済的に

苦しんでこられた被害者の方々に心からお見舞い申し上げますと

ともに､この合意書の誠実な実施と､本件の全体解決のための枠

組みの速やかな構築をお約束いたします｡
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