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A. 研究目的
わが国の小児、成人における肺炎球菌ワクチン

導入に伴い、2013年 4 月から侵襲性肺炎球菌感染
症（Invasive Pneumococcal Disease: IPD）は感
染症法に基づく 5 類感染症全数把握疾患となっ
た。IPDについて国内10道県（北海道、宮城県、
山形県、新潟県、三重県、奈良県、高知県、福岡
県、鹿児島県、沖縄県；全国の18%の人口を占め
る）で、患者および病原体の積極的サーベイラン
スを実施し、ワクチンの効果、感染症発生動向に
関連する原因菌の病原性因子の変化を前向きに
評価している。今回、1）2014年 1 月-2017年12月
における10道県の全IPD、13価結合型肺炎球菌ワ
クチン（PCV13）あるいは23価莢膜ポリサッカ
ライドワクチン（PPSV23）に含有される血清型
によるIPDの罹患率を把握し、2）2015年より発
生した血清型12FによるIPDの臨床像の特徴を明
らかにすることを目的として検討した。

B. 研究方法
国内の10道県において、NESIDに届出された

成人IPD症例を登録し、その基本情報を各自治体
から研究分担者に連絡した。研究分担者は医療機
関から患者症例記録票と原因菌株を、自治体を経
由して収集した。研究分担者は自治体と医療機関
と協力のもとにNESID上の匿名化された患者情
報及び医療機関の患者診療録から症例記録票を
作成した。

分離株の収集と検査：地方衛生研究所（地衛研）
は医療機関で分離された血液、髄液などの無菌的
検体由来の菌株を収集し、感染研に送付する。感
染研では原因菌の血清型および遺伝子型（MLST
など）を実施する。原因菌の解析結果を地衛研ま
たは研究分担者経由で医療機関の担当者に報告
した。
1.  血清型別の罹患率の算出

肺炎球菌の分離日あるいは検体提出日、または
発症（入院）日が2014年 1 月から2017年12月31日
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率は0.8以下の範囲で経年的に増加していた。2015年以降の12F IPD症例の増加は、小児PCV導入
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　IPD症例1,277例を対象とし、12F IPD（n=120）とnon-12F IPD症例（n=1,157）の臨床的像を比
較検討した。12F IPDのより若い成人にみられること、免疫不全を含む併存症の割合がより低い臨
床的な特徴から血清型12Fは高侵襲性であることが示唆された。また、12F IPDの死亡例はより若
い成人、巣症状のない菌血症の割合が多かった。
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であり2018年12月31日時点で血清型検査を実施
し、症例記録表のある1,130例を解析対象とした。
罹患率の計算において、10道県の人口は、総務省
統計局が公表した各年10月 1 日現在人口のデータ
から15歳以上の人口を参照した。計算式は既報1）

に示された手法によって算出した。
2.  12F IPDの臨床疫学的な特徴

IPD症例1,277例を対象とし、12F IPD（n=120）
とnon-12F IPD症例（n=1,157）の臨床的像を比
較検討した。
（倫理面への配慮）

本研究は、NESIDに基づいて得られたIPDの
匿名化された患者情報から、患者情報を医療機関
に保管されている患者の過去の診療録から調査
し、また患者からの分離菌株を収集する。通常の
診療の範囲を通じて得られた患者情報および患
者からの分離株をもとに行う観察研究であり、介
入は行わない。医療機関研究担当者はHelsinki宣
言に法り、患者の尊厳を守り、症例記録票では患
者氏名は連結可能匿名化するため、プライバシー
は保護される。

C. 研究結果
2014年-2017年において15歳以上の全血清型の

IPD報告数/100,000人（罹患率）は経年的に増加
傾向（1.5〜2.8）で、non-PCV13血清型、PPSV23
血清型によるIPDも同様の傾向であった。一方、
PCV13血清型によるIPD報告数/100,000人（罹患
率）の増減（0.7〜0.9）は認められなかった（図 1 ）。
この傾向は、15歳〜64歳、65歳以上の各年齢群に
おいても同様であった（図 2 、 3 ）。また、2015年
〜 2017年において、65歳以上の12F IPDのIPD報
告数/100,000人（罹患率）（〜0.8）は経年的に増
加したが、1 以下であった（図 4 ）。

12F IPDは2015年 5 月から検出され、2018年ま
で症例が発生している。Non-12F IPDと比較して、
12F IPDでは65歳以上（55％ vs 70%）、併存症（65% 
vs 77%）、免疫不全（19% vs 30%）の割合が有意
に低かった（P<0.05）。しかし、両群の致命率に
は差がなかった。12F IPDの死亡例（n=17）の
65歳以上（53% vs 69%）、菌血症を伴う肺炎（35% 
vs 69%）の割合は、non-12F IPDの死亡例（n=205）
に比較して有意に低かった。12F IPDのより若い

成人にみられること、免疫不全を含む併存症の割
合がより低い臨床的な特徴は血清型12Fの高侵襲
性ポテンシャルを示唆している。また、12F IPD
の死亡例はより若い成人、巣症状のない菌血症の
割合が多かった。

D. 考察
英国、ウエールズにおいては、PCV13導入後、

PCV13の血清型によるIPDの罹患率は経年的に
減少し、non-PCV13のいくつかの血清型（特に血
清型 8、12F、9N）によるIPDの罹患率が急激に

図1．成人の人口10万人あたりのIPD報告数
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図 1. 成人の人口10万人当たりの IPD報告数
図2．人口10万人あたりのIPD報告数（15-64歳）
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図 2. 人口10万人当たりの IPD報告数（15-64歳）
図3．人口10万人あたりのIPD報告数（65歳以上）
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図 3. 人口10万人当たりの IPD報告数（65歳以上）
図4．年齢群別人口10万人あたりの12FによるIPD報告数
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増加を示していたと報告されている2）。この変化
は小児PCV導入に伴うserotype replacementに
よると考えられる。わが国においてもPCV13 血
清型、non-PCV13 血清型、さらに各血清型の罹
患率がどう推移するかを、今後も継続的に注視し
ていく必要があると考えられる。

肺炎球菌の血清型12Fは、保菌されることは稀
で、しばしば侵襲性感染を惹起する。高い発病率
と短い保菌期間は、高侵襲性の血清型の特徴とさ
れている。また、Jansen等は、各血清型による
IPD症例の評価から、血清型を 3 グループ：高侵
襲性ポテンシャル、中等度侵襲性、低侵襲性血清
型に分けている3）。彼らが示す高侵襲性血清型に
よるIPDの臨床的な特徴（79歳以上、併存症、免
疫不全の割合が少ない）と12F IPDの特徴は一致
していた。このことから、血清型12Fが高侵襲性
を示すことが示唆された。これらの所見は12F 
IPDの病因に関する新たな洞察を提供している。

E. 結論
成人IPDサーベイランスにおいて、IPD全体、

Non-PCV13血清型によるIPD罹患率は経年的に
増加しているが、PCV13血清型によるIPDの罹
患率に増加傾向は認められなかった。12F IPDの
罹患率は65歳以上で増加傾向であるが0.7/100,000
以下であり、現時点では小児PCV導入に伴う血
清型置換なのか、一過性の増加かなのか明らかで
はない。また、血清型12Fは高侵襲性を示すこと
が示唆される。
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