
表16 各国における水痘ワクチン接種  表17（次ページ）に、論文として報告されている水痘とMMRに対するワク  
チンを何らかの形で組合せて検討した治験をまとめた。   

まず、米国ではⅧ服ワクチン接種6i引去に水痘ワクチンを接種する群（棚R  

い’）と丙ワクチンを同時接穐した鮮血1R十l’）での比較が行われ、接種6週  

後の＼‘Z＼’に対する抗体は両群ともに100q。近くとなり、抗体価は別接種のほ  

うが若干高ユーつたこ その後5年間J）フォローアL／フが行われbreakthrough  

水痘ノ）頻度からワクチン直有効性が検討され、両群ともに90％程度で差はな  

かった了 （表17治験B）。故果てごま、111tRワクキンに水痘ワクチンを加え  

た・＝徳武＝机机’ワクチンの開発に烏長い哩史がある。当初はI11眼Ⅴワクチン接  

種で＼て＼’に対する十分な抗体価が誘導されなかったがl‖、ⅧIRV中の水痘ワ  

クチンカ価を高くすることで問題が解決された（表17治験D）。高力価の  

水痘ワクチンを含む11購＼’製剤の有効性と安全性は、いくつかの臨床治験で  

検討された。こうした結果を受けて、米国FDAは2005年に12カ月～12歳  
J〕小児に対し、1111R＼’ワクチンを認可した。また、旭IRVとの比較対照として、  

1Il択 ワクチンと水軍ワクチンを同時接種する（MMR十＼り 方法も検討されてき  

た。表17のItl，Jの3治験を平均した成績を表18に示す。また、即R  
ワクチンや衛疹ワクチンが生後9 ケ月から接種される国も出てきているこ  

とから、1回目接種を9ケ月時点で、2回目接種を90日後グ）12ケ月で行う  

ことも検討された（表17治験氷上 こうした多数の治験全体を通して言え  

ることは、d）2桓了接種をナれば、いずれノ）接種法をとっても水痘に射し高い  

抗体価を得ることができる、b）1回接種を行った場合及び：回接種の1回目  

て－は、m眠十＼‘に比して仙IR＼■において発熱などノ）副反応頻度が若干高い傾向  

1、．トて・   

A〔IPくま、肌tRワクチン接種との間をあけて水痘ワクチンを接種するような  

煩雑な接種スケジュールを避；寸、上り接種率を向上させることも目的として、  

コ007年こ＼lllR＼‘の使用を推奨した…二、こ しかしながら、市販後調査の中間報告  

でメルク社ノ）ⅢIR＼′ワクチンPl▼0（Juadでは、MMRワクチンと水痘ワクチンを  

同時に接種した場合に比べ熱性痙攣の頻度が有意に高い（約2．3悟）こと、熱  

性痙攣を起こした1輌人中ご6人（1椚）が入院したがこと判明し、この推奨を  

一旦撤回Lた‖－二 その後、2009年には第2回目接種を含めた数万人規模の  

掛積出検討結果がCDC】一丁とメ′レク1帖が援助する研究からそれぞれ提出され  

（表19）、～lMR＼’で熱性痙響の頻度が2倍程度高いことが確認された。この  

結果を受けて、A〔IPは、「第1回目リノ接種では＝湘l7ワクチンのリスクを説  

明した上で、1ⅠⅦ押ワクチンでもM醐ワクチンと水痘ワクチンの同時接種の  

し、ずれでも構わないが、〔D〔としては、保誰者が1ⅢRl－ワクチンを希望しな  

い限り、ⅦlRワクチンと水痘ワクチンの同時接種を推奨するゥ 第2回目接種  

や2歳以上の第1回目接穂では㍉lむ眼＼′ワクチンの方が同時接種より一般的に  

は好まい、。しかし、どのような病因の痙聾であれ、本人及び家族に病歴が  
ある嶋含には、一般的には同時接憧を行うべきだ。」とする見廉を2010年5  
弓丁ヨ、ニ示した主～t｝〉∩  
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窯蛋   ○  2  12－18ケ月」る逢 lcat⊂h－Up  感受性のある成人も   l■／HO   

カナダ   ○  12ケ月   恋愛性のある年長児・ヰ少年・成人に穐凛  YJHO   

桓圧   （〕  12－15ケ月  lVHO   

カタール   ○  12ケ月  WHO   

ウルグアイ   ○  12ヶ月  吊HO   

イタリア   △  ○  ハイリスクグループ、シシリアのみ定期化  lソHO   

キフロス   △  13－相違   公立竿校ではハイリスクグループのみ対  
象、私立では全員投与   

リトアニア   △  定期化が推望されるも、まだスケジュール に撼ていい  文献   
み込まれな  

マルタ   △  定期化を相川Rと撼合せ行うことを検討中  文献   

ラトビア  （〕  15ケ月   ′ト児及び培受注のある大人に推奨  Ⅴ．′HO 文軒   

ポーランド  ○  小児及び葱受任のある大人に推奨   文献   
スヘイン  ム  ○  2  12－柑ケ月ユヰ象  

†Cat亡Il－UP   ハイリスクケルーフ   甘HO   
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パ‾ナマ  柑ケ月   アウトブレーク後   l■JHO   
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表17 水痘と＼仏IRを含む多価ワクチンの臨床治敢  

表19 M入IRVの熱性痙攣リスク  
治♯  ロ  戌    捺札回数某1回播種時年齢捷乳価隔  ワクチンt回目－2回目  人数  文献  

MMRV  

川村只′V  

MMR   

V  

日日Rlv  

MMRlV   

V  

MMR  

M桐R†V   

日日RV（V301タPFUノーん仏l粍V  

MhlRVミV9ユ33PFUノーMMRV  
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MんI只＋V   

MMRV－－MIJRV  

MれtR◆V   

MI，lRV  

MMR◆V   

MIARV・→M湖旧∨  

MMR－MMRv   

HMRV、→MMRV  

MMR◆V・→MMR   

MMRV・－・MIJRV  

わーMR◆∨－‖MR   

MMRV－－MMRV  

M日月◆V一日MR   

M机RV一日uRV  

M軋†R◆∨一MMR十V   

MIJRV→V  

Mん1R←V－一V  

刷耶ルーhI㍍RV  

MMRIv一日MR V  
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Z76 Shineナーeギdeくa．2002  

299   

9占  

98 Gさt⊂ha】laneてa】2004  

9▲  

ワクチン安全性データノンク（VSD）  メルク社が後援した研究  A  オーストラリア  1  

B  朱雀  I  

C  フィリヒン  I  

D NCT∝泊る6232 米国  Z  

E NCT∝怜155耶米窪  2  

F NCT脚β封53楽座・カナダ  I  

G  フィンランド  2  

H NCTαMO62tlドイツ・オ嶋ストリア   2  

－NCT（旧－26997妄ち’乙‡㌍諾こ 2  

J NCTOOt27023ドイツ  2  

K シンガホ岬ル 2  

L NCT00353之88享ランス  2  

M NCT（氾352898 カナダ・イタリア  2  

】2ケ月  

12ケ月、6象  

】2－24ケ月  

ほ－～3ケ月   ～紺8  

12－23ケ月    90日  

15一フ5ケ月  

”2麓    任意  

l之－18ケ月   6－8遥  

l卜2tケ月   6－8遥  

1卜20ケ月    6遥  

9一†0ケ月    go日  

発表論文  

対象数   

年齢  

接種ト2週   

相対的リスクRR   

†万人当りのリスクAR   

接種ト6遇   

相対的リスクRR  

l万人当りのリスクAR  

Kleinetal．Pediatricsinpress  

MMRV：83，107  

MMR＋∨：376．354  

12－23ケ月  

7－10日  

2．0（951。信頼区間1．4－2．9）  

4，3（9訊信頼区間2，6－5．6）   

0－42日  

1．5（95％信頼区間1、1－1＿9）  

6、2（95％信頼区間2．0－9．5）  

JacobsenetaL VaccLne 2009   

MMRV：31，298  

MMR十∨こ31．298  

12－23ケ月（全体の9肌）  

5－12日  

2．2（95％信頼区間1．D－4．7）  

3，8（95％信頼区間0．3づ．4）   

0－30日  

1．1（95？i信頼区間0．了－1．了）  
1．3（95％信頼区間－4．5－7＿0）  
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Knufeミa～2008  ⑦ ワクチン接種と帯状癌疹リスクの関連性   
水痘ワクチン接種後、ワクチンウイルスは自然感染と同じように潜伏する   

か、また将来再活性化し帯状癌疹を起こすのか、を明らかにするには長期間   
の観察が必要である。しかし、急性白血病患児では水痘雁患後早期に帯状癌   
疹を発症することが多いことが知られている。そこで水痘ワクチン接種後の   
急性白血病患児を観察することによって、ワクチン接種と萬状癌疹の発症と   
の関係がかなり明らかになってきた。わが国で水痘ワクチンの接種を受け   
た急性白血病患児330人について、接種後発疹（水砲）の見られた小児83   

人と見られなかったコヰ7人について帯状癌穆発症を数年追跡調査すると、前   
者では17％であり、後者で2？ノ。と有意に前者の方が高かった12…l）。米国で   

もほぼ同様の結果が報告されている一22）。これらの審美は、VZVが皮膚で増殖   

し発疹（水癌）を呈し、水癌中びバ■Z＼’が末梢神経を介して知覚神経節に達す   

ることと帯状穂呟♂）発症に相関があることを示唆している。健常人にワクチ   

ン接種しても通常発疹（水埴）がみられず、かつウイルス血症も検出されな   

いことから、ワクチン接種看ではワクチンウイ′レスが知覚神経節に潜在する   
可鎗性は少なく7こi）、さらに、ワクチン株は神経細胞には感染できるが遺伝子   

発現が野生株に比べ低下している12さl二l）ことなどから、将来帯状癌疹を発症  

する頻度は自然感染で発症した人の場合に比べ少ないだろうというのが専   
門家間での一般的な認識である丁一ゝこ   

岬方、社会全体がワクチン接種により、自然感染からの曝露による持続的   
な免疫増強が低下するために、帯状癌疹頻度が上がるのではないかとする議  
論がある＝ Uniヽ・el・Salimmunizationを行って10年以上が経過する米国にお   

ける帯状癒疹宜傾度の変化の有無が科学的な検証法と言えるが、現時点では  
水痘のアウトブレイクがまだあるなど曝露機会が消失したわけではないと  
いう点で限界もあるが、変化がなかったという報告】22・125・126） と騰加している   
とする報告－∴－＝、）がある。  

7二璽2  

238   

】38  

t：i5   

23a  

2ヰロ   

柑さ  
195  

Schu5ter et a；2008  

G8h eと古き 2007  

G・iet et郎2〔）09  

Hatpモー、nが∴ポ：訳K時  

t5ケ月－2象  
0「2－6歳  

かせ遥  

15－75ケ角   任意  

MMRV4ずっクテン  

MHR◆Vユ倭ワクチンと水痘ワクチン同時餞別む軋  

Ml胡乱V3箇ワクチン◆水痘ワクチンm■1同時  

棚肺腑∵偲ワクチンと水密別革製  

表18 臨環治験H，i，Ji表17け成績のまとめ  

第l回  第2回  

MMRV   MMR十∨   MMRV   MMR   

平均抗体価（腸幸云率今ゃ）   97．5（9了．29，）  97．9（96．即○）  2587．8（99月■。）  95．2（98．0¢○）   

ヽ  ヽ  

4日以内局所発赤％   
全体   2了、02   2了．35   31．02   19．65  

重度   0，23   0   3．36   0＿18   

全体   8．43   8．01   12．29   6．37  
4日以内局所腫脹％  

重度   0．32   0   0＿92   0   

14日以内発熱％   
全休   61．15   45，82   29．27   31．68  

重度   11．2   7．49   3．13   3＿72   
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いずれにしても、帯状痩疹ワクチンとして水痘ワクチンが利用できること  
が明らかになってきているので、帯状疲二疹頻度が予想に反Lて増㌍十ること  

が遠い将来に起こる場合には、帯状嗜疹ワクチンを活用することができろ。  
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行っている。製造能力は年間に原液で」00万ドーズ・小分け製品でご0（「万ドr  

ズあり、さらなる生産能力ノ）増強も計画中であるため、コ回接穂こよる定期接  

種化を行っても十分に‾村応可能である＝   

徴研会とのライセンス契約に基づきヌルク社など海外メーカーが同じ同株  
カーら水痘ワクチン製剤を製造Lているが、最終′ト分こ十製品中に含まれるウイル  

ス粍の遺伝子的構成はメ一丈い一により微妙に異なっているたゎー）、去ったく同一  

の岡托ワクチンとして級うことはできない。また、海外の一都では、研究用と  
してATCCに寄託された同ワクチン粍を長期培養し、結果として遺伝子的病成  

が変化した非ライセンス製品が「同性ワクチン」と称して前掲こ流通している。   
接種率が上がるにつれて、breakthrough水痘の頻度が一時的に高くなるこ  

とが予想されるご 水痘の流行把握のうえで、bIle∂ktl汀OUgll水痘として臨床的  

に診断されたものが＼■ZV：こよること、水痘ワクチンノ1復帰粍ではないこと、  

bl・ビaktllrOugl】の領度を明確にナることを目的として、定点でノ〕サーベイラン  

スのみならず病頃体サーベイランスの強化を行い、定期接琶における水痘ワク  

チンの有効性を実証的に明らかにしていく作業が必要となると思わjLる二病原  
体サーベイランスに対する地方衛生研究所などでノ〕体制づくりをどうするの  

か、他のワクキンとの接種スケジュールをどのように調整して接種率を確実な  
ものにLていくのか、といった問題について早めの講話と方針ゾ〕明確化が求め  

られる〔  

36  37   




