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 A .  研究目的
　侵襲性肺炎球菌感染症 （IPD）、侵襲性インフ
ルエンザ菌感染症 （IHD）、侵襲性髄膜炎菌感染
症 （IMD）、劇症型溶血性レンサ球菌感染症 

（STSS） は、重症化率・致命率が高く医療現場へ
の負荷がとりわけ高い疾患である。山形県内のそ
れら疾患の動向を、患者病態や一部ワクチンとの
関連において調査し、山形県の発生動向サーベイ
ランス情報としてまとめ、県内で共有し特徴を把
握し、的確な対策に結び付けられようにすること
を目的とした。

  B  .  研究方法
　平成25年～平成27年度において実施された 「成
人の重症肺炎サーベイランス構築に関する研究」 
実施時に、山形県健康福祉部健康福祉課と、県
の 2 次医療圏 （村山、庄内、置賜、最上） の管轄

保健所の協力のもと、各医療圏の中核 9 医療機関
に参加を依頼し、症例調査票と菌株収集および県
衛生研究所からの発送が確立されていたため、そ
のシステムをそのまま踏襲した。
　すなわち、感染症法第 5 類全数把握対象疾患で
ある IPD、IHD、IMD、STSSが発生した場合の
症例情報を、本研究報告書に記載し研究班に提出
してもらい、その基本情報に関しては県の研究分
担者が共有することとした。
　分離菌は、細菌検査室でマイクロバンクに凍結
保存し後日収集することとした。
　菌株収集時、保存菌株を各医療機関で寒天平板
培地に培養し、そのシャーレを当該保健所職員が
回収し、県の衛生研究所に集約し、そこから当該
菌株を国立感染症研究所細菌第一部に送付し研究
対象株とすることとした。
　菌株収集および国立感染症研究所への送付に関
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菌感染症 （IMD）、劇症型溶血性レンサ球菌感染症 （STSS） は、重症化率・致命率が高く医療現場
での負荷がとりわけ高い疾患である。山形県内のそれら疾患の動向を、患者病態や一部ワクチンと
の関連において調査し、発生動向サーベイランス情報としてまとめ、特徴を把握し、的確な医療お
よび疫学対策に寄与できるように検討することを目的とした。
　前研究で構築されたシステムを活用し、本研究を実施した。その結果、平成28年度は IPD 29例
と IHD 1 例が登録された。IMD登録はなかった。
　IPD由来肺炎球菌血清型では、12Fが特筆して多く分離され、比較的限られた医療圏で、比較的
短期間の集中的発生であった。発生状況から、血清型12Fによるアウトブレイクが考えられた。こ
のアウトブレイク発生期間は、本研究の進捗が一時的な休止時期であったが、前研究のシステムに
則って迅速に対応し、アウトブレイクの確認と患者情報の収集が可能であり、継続的なサーベイラ
ンスの重要性が確認できた事例であった。
　本年度のIPD症例における、肺炎球菌ワクチンのカバー率は、23価莢膜多糖体ワクチン （PPSV23）
が75.9％と比較的良好であったが、13価タンパク結合型ワクチン （PCV13） は20.9％と低く、小児
へのPCV13 定期接種の集団免疫効果が考えられた。今後本サーベイランスを継続することによっ
て、両ワクチン接種方法など、公衆衛生的な対応に的確性を付与することが可能になると考えられ、
本研究の継続は意味あるものと考えられた。
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して、協力医療機関と協力行政機関の負担を考慮
し、本年度は研究開始時期が多少遅かったことも
あり、年度で 3 回 （ 8、11、3 月） 行うこととした。
ただし、STSS菌株に関しては、北海道、東北、
新潟ブロックは福島県衛生研究所に菌株を収集
し、レファレンスセンターを介する流れとなって
いるためそのまま継続してもらった。
　また、その結果に関しては、県の責任者が当該
医療機関の協力者に報告し、臨床現場で活用して
いただくこととした （図 1 ）。
（倫理面への配慮）

　本研究は国立感染症研究所の倫理審査委員会で
承認されている。
　また患者情報は、感染症法に基づく報告義務感
染症に関するものであることより同意の必要はな
いが、個人情報の保護を遵守し、その拡散防止に
は十分な注意を払い研究を進めることとした。ま
たこの遵守のため、各協力医療機関には番号を決
め、その患者情報にも番号による匿名化を行なっ
た。

C .  研究結果
 1） IPDの発症状況
　本年度の研究過程 （H28年11月末） で、IPDが
29例 （今回の報告には前年度未報告のH28年 3 月
発症の 1 例を特例として含めた） 集積された。
　その症例一覧を表 1 に示す。
　年齢は42歳から93歳、中央値は67歳、男性13例、
女性16例と女性が多かった。病型診断は菌血症を
伴う肺炎が最も多く15症例、次いで菌血症が 5 例
そして菌血症を伴う髄膜炎 4 例と続いていた。
　H28年度のIPDにおける、血清型分布を示す （図

2 ）。
　13の血清型が分離されたが、最も高頻度であっ
たのが12Fで、13例の発症があり極めて特徴的で
あった。他の血清型では、3、6A、10A、22Fが
各 2 例で他の血型は各 1 例であった。
　今年度における13例 （ここにH28年 3 月発症 

1 例が含まれた） の血清型12F症例一覧を示す （表
2 ）。年齢分布は42歳から93歳までで、女性が 9 

例と多かった。病型は菌血症を伴う肺炎例が 7 例
と最も多く、次いで髄膜炎を伴う菌血症が多かっ
た。これら症例中、基礎疾患を有しない例が 7 例

図 1　山形県の研究体制

表 1　山形県の IPD患者一覧と菌情報

図 2　山形県における IPD症例の血清型分布
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見られた。肺炎球菌ワクチンは未接種が 7 例で残
り 6 例は不明であった。また、分離菌のMLST

では 4,846 が11例、6,945 が 1 例、残り 1 例が新
しいタイプであった。
　前研究班からの山形県における IPD症例での
12Fの分離に関して、発症月を示す （図 2 ）。12F

は、平成26年12月に 1 例あったが、その後は平成
27年 3 月に 1 例発生し、同 4 月に 4 例、5 月に 5

例と短期間に発生が集中していた。その後夏場の
発生はなく、10月に 2 例、11月に 1 例発生した 

（図 3 ）。集中的に発生した期間は、ほとんどが一
医療圏からの発生であった。
 2） 肺炎球菌ワクチンのカバー率
　現在成人ではPPSV23 と65歳以上で使用できる

PCV13 の 2 種類のワクチンが使用可能である。
この両ワクチンに対する IPD由来肺炎球菌の血
清型のカバー率を、前研究時に検討された成績を
含め年次推移として示す （図 4 ）。PPSV23 のカ
バー率は平成26年92.9％、平成27年60％、そして
平成28年は75.6％であった。一方PCV13 のそれ
は、平成26年42.9％、平成27年40％、そして平成
28年は20.7％と急激に低下していた。また、
PCV7は極めて低値で推移していた。
 3） IHDの発症状況
　今年度は、IHDは一例の発症のみであった （表
3 ）。症例は24歳の双極性障害を有する女性で、
ワクチン接種例はなく、莢膜血清型はNon-

typableであった。
 4） その他の侵襲性細菌感染症
　今年度山形県においては、IMDの報告はなかっ
た。また、STSSは 2 例との報告は受けてはいる
が、まだその詳細は判明していない。

 D.  考察
　昨年度までのサーベイランス構築研究で達成さ
れたシステムが、効果的に機能していたと考えら
れたため、本研究はそのシステムを踏襲し IPD、
IHD、IMDのサーベイランスを実施した。STSS

に関しては、すでに東北・北海道・新潟エリアで
リファレンスセンターを経由するシステムが確立
していたため、そのまま継続とした。
　本年度の結果として、IPD症例数は増加した。
これは、前年度までの 3 年間のサーベイランス研
究が浸透し、県内の研究医療機関で感染症例の原
因病原菌検索のために積極的に血液培養を実施し
てくれるようになったことが関与していることが
考えられた。
　IPD症例中、本年度の研究において非常に興味

表 2　IPD由来血清型12F分離症例

図 3　IPD由来肺炎球菌血清型12Fの月別発生分布

図 4　IPD症例のワクチンカバー率推移

表 3　山形県の IHD症例



–  30  –

深かったのは、分離された肺炎球菌の血清型12F

の頻度が突出していたことである。すなわち、今
回検討した29例中13例 （44.8％） が12Fであった。
さらにその多くの症例の発症時期が、平成28年 4

月と 5 月であり比較的狭い地域の発生であった。
これはこの期間にこの地域で肺炎球菌の血清型
12Fのアウトブレイクがあったことを考えさせ
る。このアウトブレイクが発生していたと思われ
る時期は、サーベイランス研究が一時作動してい
なかった時期であった。ただ、ほとんどの症例が
この流行地域における主要基幹病院での発症例で
あったため、IPDの多発に気がつかれた。即座に
本研究班及び当該保健所との協力で、分離肺炎球
菌の血清型の検討および患者情報の更なる調査が
実施された。その結果、MLSTなどの結果も参
考に加え12Ｆのアウトブレイクと判断した。　
　肺炎球菌血清型12Fによる IPDのアウトブレイ
クの報告は散見されるが、患者の生活環境が劣悪
であることが一要因のようである 1）。本県におけ
るアウトブレイクに関する、確たる発症要因に関
しては現段階では確認されてはおらず現在解析中
である。
　いずれにせよ、このようなアウトブレイクを迅
速に判断し、的確な対応を実践し更なる拡大を防
ぐためには、やはり高精度なサーベイランスシス
テムが重要であることを認識させられる事例で
あった。
　肺炎球菌はワクチンにより防御可能疾患のひと
つと認識され、現在二種類のワクチンが使用可能
である。PPSV23 は65歳以上の成人で定期接種化
され、その接種率も徐々に増加している。また
PPSV23 には12Fが含まれている。さらに、PPSV23 

の IPDに対する防御効果には十分なエビデンス
がある 2）。今回の12Fアウトブレイク例は、7 例
でワクチンは未接種であり、残りの例は接種歴不
明であった。これら症例がPPSV23 を接種してい
たら、IPD発症頻度は低下した可能性は否定でき
ない。従って定期接種システムに準じて、さらに
接種を推奨することが必要と思われた。
　しかし、二種類のワクチンをどのように接種す
るのが最も防御に効果的かに関しては、まだエビ
デンスが十分とはいえない。

　ただ現状をみると、山形県では、小児PCV13 

の定期接種の普及に伴う集団免疫効果と思われる
PCV13 のカバー率の急激な低下が観察されたた
め、本研究班の総合的なデータ推移なども勘案し
ながら、最適な接種方法を確立していくべきとも
思われ、本研究継続の意義は大きいと感じられる。
　そのほかの侵襲性細菌感染症では、IHDが一
例のみであった。
　新たに検討対象とした IMD、STSSなどに関し
てはさらに認識を十分再確認し、より積極的に検
索を試みる必要があるかもしれない。

 E .  結論
　過去 3 年間の 「成人重症肺炎サーベイランス構
築に関する研究」 における山形県の研究体制を基
本的に継承し、IPD、IHD、IMD、STSS症例の
サーベイランス研究を実施した。
　IPD例は調査範囲で29例が集積された。血清型
12Fのアウトブレイクと考えられる事例が発生し
た。発生した時期は、サーベイランス研究体制が
一時休止状態の時期であったが、過去の研究の実
績があったため、そのシステムを利用し比較的迅
速に調査が実施可能であった。この事例は、サー
ベイランス研究の継続の重要性を確認させる事例
であった。
　その他の侵襲性細菌感染症に関しては、これま
で以上に、疾患に対する認識や検索を積極的に実
施していただけるようなアプローチも必要かもし
れないと感じた。
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