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A. 研究目的
肝炎対策基本法中に定められた“肝炎対策基
本指針”には “肝炎に関する啓発及び知識の普
及並びに肝炎患者等の人権の尊重に関する事項”
を推し進めることが記載されている。また、肝
炎対策基本指針の中には“肝炎の予防のため
の施策に関する事項”が記載されている。本研
究班にはこの 2つに関して研究を行い、国民に
成果を還元することを目標とする研究班であ
る。本年度は前年度までに得られた研究をさら
に推し進めつつ、問題の指摘された e-learning 
system の再構築を行うこととした。

B. 研究方法
研究班の目標として（1）一般生活者・保育施
設勤務者・医療従事者を対象とした e-learning 

system の構築、（2）HB ワクチンの接種状況・
感染状況に関する調査、（3）急性肝炎の発生状
況にする正確な状況把握の検討、を掲げた。

C. 研究結果
（1）一般生活者・保育施設勤務者・医療従事者
を対象とした e-learning systemの構築
（四柳・江口・八橋・森屋・米澤協力者）

昨年までの e-learning システムの問題を解決
するための方法を検討し、ナレーション入りの
新たなシステムを作成した。

総括研究報告書

肝炎ウイルスの新たな感染防止
－残された課題・今後の対策－

   

研究代表者　四柳　宏　東京大学医科学研究所先端医療研究センター感染症分野 教授

肝炎ウイルスの感染を集団レベルでコントロールするためには多面的なアプローチが
必要である。（1）一般生活者・保育施設勤務者・医療従事者を対象とした e-learning 
system の構築、（2）HB ワクチンの接種状況・感染状況に関する調査、（3）急性肝炎の
発生状況にする正確な状況把握の検討、の３項目に関して検討を行った。
本年度は、（1）構築した e-learning system を用いてパイロット調査を行った結果を
ふまえ、新たな e-learning system の作成を行った。（2）①医療従事者に対するHB ワ
クチン接種後のHBV への感染状況、ワクチンの追加接種の効果を検証するシステムに名
古屋市立大学付属病院に勤務する医療従事者に加え、佐賀大学、国立病院機構大阪医療
センターの医療従事者を加え、調査を行った。②愛知県においてエコチル調査の対象と
なった小学生を対象にHBV への感染状況、ワクチン接種状況を追加調査した。③日本大
学医学部附属板橋病院・神戸こども初期急病センター・つくばメディカルセンターに罹っ
た 1～ 3 歳の小児を対象に B 型肝炎（HBV）の感染率、HB ワクチンの有効率・抗体持
続率の検討を開始し、解析を行った。（3）①感染症法に基に感染症サーベイランス事業
で届け出された急性肝炎症例について解析した。②医療経済ビッグデータから、B 型急
性肝炎の実績症例を抽出し、2015 年度 -2018 年度に関する発生状況の検討を再度行い、
結果の解析を行った。

研究要旨
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エコチル調査の結果からはワクチン接種をし
た 8 歳児での HBs 抗体陽性率は 72.4%であり、
集団免疫の効果が期待される数値であった。ワ
クチン接種を行っていない者と比べるとHBs 抗
原、HBc 抗体の陽性率はいずれも低値であり、0
歳児へのワクチン接種は意義のあることが示さ
れた。
（3）B 型肝炎・C型肝炎はともに 5 類の全数
届出感染症であるが、届出率は低い。2つの検討
からは報告率は 40％程度であることが推測され、
その理由に医療機関の偏りがあることが示唆さ
れた。今後報告率を改善させるための対策が必
要と考えられる。

E．結論

ウイルス肝炎のコントロールのための研究を
行い、問題点の抽出を行った。

F．健康危険情報

なし

G．研究発表

1．論文発表
各研究者の項参照
2．学会発表
各研究者の項参照

H. 知的所有権の取得状況（予定を含む）

１．特許取得
各研究者の項参照
２．実用新案登録
各研究者の項参照
３．その他
各研究者の項参照

（2）HBワクチンの接種状況・感染状況に関す
る調査

①医療従事者に対するHB ワクチン接種後のHBV へ
の感染状況、ワクチンの追加接種の効果を検証するシ
ステムの確立（細野・田中靖人・江口・田中聡司協力者）

細野研究分担者が確立した肝炎ウイルス検査
データおよびHBV 感染予防状況のデータベース
に名古屋市立大学付属病院、佐賀大学医学部付
属病院、国立病院機構大阪医療センターの医療
従事者を登録し、調査を行った。HBs 抗体価が
半数の医療従事者で 30mIU/mL に低下するまで
の期間は中央値で 7.56 年であった。

②エコチル調査を用いた小児でのHBワクチン接種効
果の検討（田中靖人）

エコチル調査・愛知ユニットセンターに登録
された 8歳学童期調査および 8歳詳細調査の参
加者を対象とし、保護者の同意を得て採血を実
施し、HBs 抗原量、HBs 抗体価、HBc 抗体価を
測定し、HBワクチン接種者とそれ以外での解析
を行った。
HBワクチン接種例は全体の 26.4%であり、こ
の群におけるHBs 抗体陽性率は 72.4%であった。
またこの群ではHBs 抗原陽性例はなく、HBc 抗
体も低力価陽性例を 0.7%に認めたのみであった。
一方 HBワクチン未接種例では HBキャリアを
0.3%に認めたほか、Hbc 抗体陽性例を 2%に認め
た。

③救急外来を受診した小児患者を対象にしたHBマー
カーの検討（森岡・酒井・高野）

日本大学医学部附属板橋病院・神戸こども初
期急病センター・つくばメデフィカルセンター
の 3施設で、母子手帳情報に加えて B型肝炎ワ
クチンを接種している 1～ 3 歳の小児を対象に
B 型肝炎（HBV）の感染率、HB ワクチンの有
効率・抗体持続率の検討を開始し、解析を行った。
定期接種の導入によりHBc 抗体陽性児は 1.07％
から 0.45%に低下した。また、ワクチン接種によ
るHBs 抗体獲得率は１歳児では 97％であるもの
の加齢とともに低下することが明らかにされた。

（3）急性肝炎の発生状況にする正確な状況把握
の検討

①感染症法に基に感染症サーベイランス事業で届け出
された急性肝炎症例の解析（相崎）

A型・B型・C型急性肝炎の届け出データを
網羅的に解析し、届け出率の低い理由について
解析した。肝炎の症例の報告は施設による偏り
があることが示唆された。

②医療保険ビッグデータの解析によるB型急性肝炎症
例数の推計（田倉）

日本人の被保険者の 6％強をカバーする健康
保険データベースから、B 型急性肝炎の実績症
例を抽出し、2015 年度 -2018 年度に関する発生
状況の検討を再度行い、結果の解析を行った。B
型急性肝炎の年間発生数は約 500 例と推計され
た。。

D．考察
本年度は（1）～（3）の研究グループにおい
て研究を継続し、前述の成果を得ることができ
た。
（1）e-learning に関しては昨年明らかになっ
た問題点（経口感染するウイルス（HAV, HEV）
に対する啓発がないこと、e-learning の学習効果
を検証するための問題が少ないこと）を改良し
た新しい e-learning を作成した。コロナ禍でも
あり、実際の展開、検証は今後の課題になった。
（2）成人のHB ワクチンに関してはワクチン
無効例への対策、ブースター接種の必要性の有
無が大きな問題である。今年度の研究ではHBs
抗体価が半数の医療従事者で 30mIU/mL に低下
するまでの期間が明らかになった。今後さらに
症例を増やしての解析、前向き検討を入れての
解析が望ましい。
小児に関する定期接種の効果が救急外来の受
診者を中心に検討され、HBc 抗体陽性例が半
数未満に低下したことが明らかにされた。他方
HBs 抗体の陰性化が年齢が進むにつれて増える
ことが明らかになった。この検討ではHBs 抗原
陽性かどうかはサンプル量が少ないこともあり
検討できなかったが、今後そうした検討も行い、
現在の定期接種の改良点があるかどうかを検討
する必要がある。
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ガイドからなる動画コンテンツを作成した。
班員の施設での試験運用や班会議での検討に
おいて、重要な知識を重点的に印象付け、その
知識習得率を向上させることや、一部では更に
高いレベルの内容についても作成するように要
望が挙げられたため、改善を行った。

B. 研究方法
班員（四柳宏研究代表者、米沢敦子分担研究員、
磯田広史研究協力者）と協力し、ガイドライン
等に記載された内容をもとにマイクロソフトパ
ワーポイントで「日常生活の場でウイルス性肝
炎の伝播を防止する」ための知識を教示するス
ライドを作成した。次に、専門医（研究代表者
四柳宏）が語り手として解説し、患者（研究分
担者米澤敦子）が聞き手として適宜質問や感想
を伝える対話形式で動画を収録した。
【収録内容】
感染性については、感染性の「ある行為」と「な
い行為」を明確に区別し、日常生活の場で肝炎
ウイルス感染者と共同生活を行っても肝炎ウイ
ルスは感染しにくいことを改めて示した。解説
の中では、飛沫感染や接触感染する新型コロナ
ウイルスとの違いを明確にし、肝炎ウイルス感
染者が一般生活のなかで差別・偏見に晒される
ことがないように配慮した。一方で、医療器具

やかみそり、歯ブラシ、ピアッサーなどの共有
などはリスク行為であり、血液や体液が付着し
た衣類や場所を拭き取った布類等は、塩素系あ
るいは非塩素系消毒剤を用いての消毒が必要で
ある。これらの感染防御は肝炎ウイルス感染者
に限らず、全ての方における血液、体液、分泌
物、嘔吐物、排泄物、創傷皮膚、粘膜などを感
染の危険性があるとして取り扱う（標準予防策：
スタンダードプリコーション）ことが望ましい
ことも対話形式の中で強調することとした。
B型肝炎はワクチンで予防することができる
ため、高リスク者にはHBワクチン接種が推奨
されることも改めて教示した。具体的には B型
肝炎ウイルスキャリアの家族や、血液を扱う可
能性のある職種（医療従事者、消防士や救急救
命士、警察官など）はワクチンの接種が望ましい。
また、2016 年 10 月 1 日からは全ての 0歳児に対
するHBワクチン定期接種が開始されているこ
とも盛り込んだ。

C. 研究結果
作成した e-learning コンテンツを次に示す（図
１：本編、図２：確認テスト）。
約 11 分で日常生活の場での肝炎ウイルスへの
新たな感染を防止するための基礎知識を学習で
きる動画コンテンツとなった。

A. 研究目的
本研究班の代表者が 2012 年度から 2014 年度
まで主任研究者を務めた“集団生活の場におけ
る肝炎ウイルス感染予防ガイドラインの作成の
ための研究班”では一般生活者・保育関係者・
高齢者施設関係者に対するガイドラインが作成
されている。このガイドラインは厚生労働省・
肝炎情報センターのウエブサイトに掲載されて
おり、広く活用されていることが期待されるが、
実際の利用状況や利用者の知識の取得状況など
は明らかになっていない。本研究では、利用者
が学びやすい環境を構築し、肝炎ウイルスの感

染防止に関する正しい知識を普及することを目
的として、ガイドラインの内容を学びやすい
e-learning システムを構築する。また、システム
の利用状況や利用者の知識習得度に関する情報
を収集・解析し、課題の解決を図るなど、対象
者の知識取得率向上のための取り組みを行うこ
とを目的としている。
2018 年度は「一般生活者」「高齢者施設関係者」

「保育施設関係者（高野分担研究員）」に対する
ガイドラインについて、2019 年度は「肝炎ウイ
ルスの感染経路」に関する知識について、学習
するためのパワーポイントスライドおよび音声

感染防止のための正しい知識の取得の向上を目指した
e-learning システムの構築に関する研究

   

　　　　研究分担者　江口有一郎　ロコメディカル総合研究所 所長
       （佐賀大学医学部客員研究員）
                              米澤 敦子   東京肝臓友の会
　　　　研究協力者　磯田 弘史　  佐賀大学医学部附属病院 肝疾患センター
　　　　      助教

【背景】厚生労働省研究班で作成した感染対策ガイドライン（一般生活者向け・保育
施設勤務者向け・老人保健施設勤務者向け）等を基に、医療従事者や一般の方々などが
学びやすい環境を構築し、肝炎ウイルスの感染防止に関する正しい知識を普及すること
が大切である。2018 年度は「一般生活者」「高齢者施設関係者」「保育施設関係者（高
野分担研究員）」に対するガイドラインについて、2019 年度は「肝炎ウイルスの感染経
路」に関する知識について、学習するためのパワーポイントスライドおよび音声ガイド
からなる動画コンテンツを作成した。班員の施設での試験運用や班会議での検討におい
て、重要な知識を重点的に印象付け、その知識習得率を向上させることや、一部では更
に高いレベルの内容についても作成するように要望が挙げられた。【方法】まずは、「日
常生活の場でウイルス性肝炎の伝播を防止するための知識」について、専門医（研究代
表者四柳宏）が語り手としてスライドを教示しながら解説し、患者（研究分担者米澤敦
子）が聞き手として重要なポイントや間違いやすい点を対話形式で確認する形式をとっ
た。また、巻末に知識の取得状況を把握するための確認テストを実施し、解説を行った。
これら全体を 1本の動画コンテンツとした。【結果】約 11分で日常生活の場での肝炎ウ
イルスへの新たな感染を防止するための基礎知識を学習できる動画コンテンツとなった。
現在Web システムへ掲載する準備を進めている。【結語】今後は同様の対談形式で保育
施設・高齢者施設における学習を行える動画も順次作成していく予定である。

研究要旨
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2021 年 1 月に開催した班会議で公開したとこ
ろ、班員やプログラムオフィサーからは「大変
わかりやすい。印象に残りにくい知識も対話形
式で示されたのでよかった。約 11 分だとやや長
いので、分割した動画も作成してもらうと手軽
に活用しやすい」といった評価が得られた。

D．考察
現在はWeb システムへ掲載する準備を進めて
おり、保育施設・高齢者施設での感染予防につ
いても同様の対談形式で学習できる動画を順次
作成していく予定である。また、利用者の知識
習得状況等の解析結果に応じたコンテンツの拡
充や修正を図りつつ、要望が多い情報について
は更にコンテンツの拡充を進めたい。

E．結論
「日常生活の場でウイルス性肝炎の伝播を防止
するため」の知識に関する対談形式の動画コン
テンツを作成した。

F. 健康危険情報

なし

G. 研究発表

1．論文発表
特になし
2．学会発表
特になし

H. 知的所有権の取得状況（予定を含む）

１．特許取得
該当なし
２．実用新案登録
該当なし
３．その他
該当なし

A. 研究目的
日本環境感染学会のガイドラインでは、B型
肝炎（HB）ワクチンを接種し一旦HBs 抗体価が
陽性（10 mIU/mL 以上）と判定された場合の追
加接種は必要ないとしている。一方で、HBs 抗
体価が低下した場合に、HBV感染の報告が散見
されている。本研究では、肝炎ウイルス感染の
ハイリスク集団である医療従事者や病院勤務者
の肝炎ウイルス検査データを収集し、感染高リ
スクの医療従事者に対するHBワクチン追加接
種の是非を検討するため、基盤となるデータベー
スを構築する。
長崎医療センターでは、病院職員を対象とし
て、先行研究「抗HBs 人免疫グロブリンの国内
製造用原料血漿収集における B型肝炎ワクチン
接種の有効性に係わる基礎的検討」でHBワク
チン投与をおこなった者を対象としてHBワク
チン投与前後のHBs 抗体価の推移を明らかにす
る。

B. 研究方法
（1）研究対象者：2000 年 1 月－ 2020 年 11 月
末までの期間に長崎医療センターに所属し、先
行研究「抗HBs 人免疫グロブリンの国内製造用
原料血漿収集における B型肝炎ワクチン接種の
有効性に係わる基礎的検討」で 2010 年 1 月に
HBワクチンを投与され、その前後のHBs 抗体
価の測定をおこなった者を対象とした。選択基
準として HBワクチン投与前と投与後 5 年間以
上のHBs 抗体価が判明している者とし、除外基
準としては研究責任者が研究対象者として不適
当と判断した者とした。
（2）調査項目：対象者の生年月、性、職種、
先行研究「抗HBs 人免疫グロブリンの国内製造
用原料血漿収集における B型肝炎ワクチン接種
の有効性に係わる基礎的検討」で実施した HB
ワクチンの投与日、HBワクチン投与前後のHBs
抗体価。先行研究「抗HBs 人免疫グロブリンの
国内製造用原料血漿収集における B型肝炎ワク

病院勤務者の肝炎ウイルス感染モニタリングのための
データベース作成と

肝炎ウイルス感染予防状況の実態調査
   

　　　　研究分担者　八橋　 弘　独立行政法人国立病院機構長崎医療センター
　　　　　　　　　　　　　　　 副院長
　　　　共同研究者　山崎 一美　独立行政法人国立病院機構長崎医療センター
　　　　　　　　　　　　　       臨床研究センター 治療研究部 臨床疫学研究室 室長
　　　　共同研究者　浜田るみこ　独立行政法人国立病院機構長崎医療センター
　　　　　　　　　　　　　       臨床研究センター 治療研究部 検査技師
　　　　共同研究者　佐藤 知子　独立行政法人国立病院機構長崎医療センター
　　　　　　　　　　　　　       臨床研究センター 治療研究部 検査技師　　　　

病院職員を対象として、過去にHBワクチン投与をおこなった者を対象としてHBワ
クチン投与前後のHBs 抗体価の推移を明らかにする為に、研究計画書を作成して倫理審
査委員会に申請をおこなった。説明同意の取得の方法としては、公開文書でなく個々か
ら同意をえることが必要との条件付き承認となった。現在個々の職員から同意を取得中
である。

研究要旨

 

図２ 確認テスト

図１ 本編
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チン接種の有効性に係わる基礎的検討」の観察
期間終了後のHBs 抗体については、年 1回実施
されている職員健診時に測定したHBs 抗体価を
用いる。
（3）研究期間：倫理審査委員会承認日～西暦
2021 年 12 月末日
（4）評価項目：HB ワクチン投与前後の HBs
抗体価の推移、HBs 抗体価 10 ｍ IU/ml 以上か
未満かの頻度。副次評価項目としてHBs 抗体価
の推移と HBワクチン投与時の年齢、性、職種
との関連を解析する。
（5）説明同意の取得の方法としては、公開文
書でおこなう。

C. 研究結果
上記の基準から目標解析症例数を61例とした。
上記方法の（1）から（5）について研究計画書
を作成して 2020 年 12 月 7 日に開催された長崎
医療センターでの倫理審査委員会に申請したが、
説明同意の取得の方法としては、公開文書でな
く個々から同意を得ることが必要との条件付き
承認となった。現在個々の職員から同意を取得
中である。同意が得られた 1例についてのHBs
抗体価を図 1に示す。

D．考察とE．結論
病院職員を対象として、過去に HBワクチン
投与をおこなった者を対象としてHBワクチン
投与前後のHBs 抗体価の推移を明らかにする為
に、研究計画書を作成して倫理審査委員会に申
請をおこなった。説明同意の取得の方法として
は、公開文書でなく個々から同意をえることが
必要との条件付き承認となった。現在個々の職
員から同意を取得中である。

F. 健康危険情報

なし

G. 研究発表

1．論文発表
特になし
2．学会発表
特になし

H. 知的所有権の取得状況（予定を含む）

１．特許取得
該当なし
２．実用新案登録
該当なし
３．その他
該当なし

図1 HBワクチン投与例のHBs抗体値も推移　41歳男性
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肝炎ウイルスの新たな感染防止
－残された課題・今後の対策－

   

　 研究分担者　森屋 恭爾　東京大学大学院医学系研究科 教授
　 共同研究者　奥新 和也　東京大学医学部附属病院感染制御部

(1)B 型肝炎ウイルスユニバーサルワクチンが開始され今後若年者におけるHBV感染
の危険は減少すると予想される。一方、ウイルス暴露の高い医療従事者HBVワクチン
接種状況、抗体価測定などの現状は国公立および私立大学病院感染対策協議会参加病院
に限られている。多くの一般病院における医療従事者（医師　看護師　薬剤師　検査技
師等）のHBVワクチン接種状況と抗体価把握状況を把握、必要に応じワクチン接種率
を向上させ新たな成人間でのHBV感染リスク0を目指す。
(2)成人HBV抗体獲得率向上により海外からのHBV流入危険を下げることにより（1）
と合わせHBV成人感染による将来の医療費負担を軽減する。

研究要旨

A. 研究目的
 医療従事者におけるHBVワクチンの接種状
況（接種率　抗体価把握）の変化を経過行うこ
とによりHBVワクチン接種　抗体価獲得を推進
しユニバーサルワクチン開始前の成人層におけ
る抗体獲得向上を目指す。
HBV暴露の危険性の高い医療従事者に対する
抗体価に応じたワクチン接種の必要性の検討と
ガイドラインの作成。

B. 研究方法
1．全国医療施設アンケートによる就職時の
HBV抗体価の把握状況、ワクチン追加接種の状
況を経年把握しデータ獲得と改善点を抽出する。
2．東大病院における医療従事者HBV感染血
液暴露、針刺し事例を経年的に解析し被暴露者
の抗体有無について検討。

（倫理面への配慮）

人を対象とする医学系研究に関する倫理指針
に基づき適正に行われるように配慮する。東京
大学医科学研究所倫理委員会第二委員会にて審
査済。

C. 研究結果
1．本年度は新型コロナ流行下のもと各医療施
設多忙のためアンケート内容を「例年通りワク
チン接種が可能であったか」の 1項目に絞り全
国 737 施設にアンケート実施。50 床以下の 293
ご施設からご回答いただきHBVワクチン例年ど
うり実施 109 ご施設（未実施 77）麻疹風疹ムン
プス水痘　例年どうり 34 施設（未実施 254）と
小規模ご施設はHBVワクチン含め今年度ワクチ
ン接種が進んでいないことが明らかとなった。
2．東大病院において 2011 年以降 37 件 HBV
陽性事例からの針刺し　血液暴露が確認された。
うち 11 例は HBV抗体非保有者あるいは抗体
価定値であった。
感染成立例は認めなかった。
2018 年度以降 9 例はすべてて HBV 抗体を保
有していた。

D．考察
ユニバーサルワクチン導入前後のHBVワクチ
ン導入必要性の広報活動によりHBVワクチン接
種が進んだ可能性がある。
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E．結論
HBVワクチン重要性を厚労省とともに進める
中医療従事者においては抗体獲得者が増加して
いる可能性が示唆され活動の重要性が示唆され
た。

F. 健康危険情報

なし
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A. 研究目的
日本環境感染学会のガイドラインでは、B型
肝炎 (HB) ワクチンを接種し一旦HBs 抗体価が
陽性（10 mIU/mL 以上）と判定された場合の追
加接種は必要ないとしている。一方で、HBs 抗
体価が低下した場合に、B型肝炎ウイルス (HBV) 
感染の報告が散見されている。本研究班は、肝
炎ウイルス感染のハイリスク集団である医療従
事者や病院勤務者の肝炎ウイルス検査データを
収集し、医療従事者に対するHBワクチン追加
接種の是非を検討するため、基盤となる全国規
模のデータベースを構築する。
今年度は、前年度に構築した名古屋市立大学
病院勤務者のデータセットを用いて、HBワクチ
ンの長期効果を検討した。また、共同研究機関

と協力し、全国規模のデータベースを作成した。

B. 研究方法
1. 病院勤務者におけるHBワクチン効果の検討
前年度名古屋市立大学の研究倫理審査委員会
の承認を得て、名古屋市立大学病院勤務者の肝
炎ウイルス検査データとＨＢワクチン接種デー
タを統合したデータベースを作成した。
今年度は名古屋市立大学病院勤務者データを
用いて解析を行った。解析対象は、2004 年以降
に肝炎ウイルス検査を受けた 20 歳以上の名古
屋市立大学病院スタッフのうち、2006 年以降の
HBワクチン接種データとリンケージできた 845
名・4700 レコードであった。
初回 HBワクチン接種完了日から、HBs 抗体

病院勤務者の肝炎ウイルス感染モニタリングのための
全国データベース作成と肝炎ウイルス感染予防状況の

実態調査の準備状況
   

　　研究分担者　細野 覚代　国立がん研究センター社会と健康研究センター検診研究部
    　  室長

本研究班の課題として、成人におけるHBワクチン追加接種の効果を検討するために、
病院勤務者の肝炎ウイルス検査データとHBワクチン接種情報データを収集して、研究
基盤となるデータベースを構築する。
パイロット研究として、2004 年以降に名古屋市立大学病院勤務者を対象とするデー
タベース作成を行った。連結可能匿名化した 845 名のデータを用いて、初回HBワクチ
ン接種後のHBs 抗体価の経年変化を検討した。初回HBワクチン接種後 3.69 年で 50%
の対象者のHBs 抗体価は 30mIU/ml 未満に低下した。男女差は認められなかった。ワ
クチン接種年齢が 20-24 歳の群に比べて、25‒29 歳・30‒49 歳の群ではHBs 抗体価は
保たれる一方、50 歳以上の群ではHBs 抗体価は速やかに低下した (log-rank test, P = 
0.0093)。また、医師・歯科医師と比較して、看護師・臨床検査技師・その他の医療職
のHBs 抗体価は速やかに低下した (log-rank test, P = 0.0795) この経験を基に、他の共
同研究機関のデータも収集して全国規模のデータベースを作成した。
今後は、成人におけるHBワクチンの効果を検討し、肝炎ウイルス感染予防の実態を
明らかにする。肝炎ウイルス感染高リスクの医療従事者に対するHBワクチン追加接種
の是非についても検討する。また、本データベースを活用する他研究へのサポートも行う。

研究要旨

２．実用新案登録
該当なし
３．その他
新型コロナウイルス流行に際し医療従事者の
PPE 確保、正しい利用について　一般社団法人
職業感染研究会並びに理事長として協力。
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価 30mIU/ml 未満となった期間を調べ、カプラ
ンマイヤー法を用いて解析した。多変量解析は
コックス比例ハザードモデルを用い、性別・ワ
クチン接種年齢・職種で調整した。

2. 他の共同研究機関との連携
名古屋市立大学病院勤務者のデータベース作
成の経験を基に、他の共同研究機関のデータセッ
ト作成のサポートを行った。

（倫理面への配慮）

肝炎ウイルス検査データベース作成とそれを
活用する研究に関する説明と同意は、連結可能
匿名化した既存情報を使用し、侵襲は無いため、
オプトアウトにより研究対象者等が研究参加拒
否を表明できる機会を保証した。研究対象者等
への告知を名古屋市立大学病院ホームページに
掲載した。共同研究機関にも本研究計画書を送
付し、それぞれが研究倫理審査委員会の承認を
得た。

C．研究結果
1. 病院勤務者におけるHBワクチン効果の検討
対象者は男性 192 名・女性 622 名・性別デー
タ無し 31 名であった。初回ワクチン接種年齢は
20-24 歳 412 名・25‒29 歳 178 名・30‒49 歳 206 名・
50 歳以上 49 名であった。職種は、医師と歯科医
師 136 名・看護師 536 名・臨床検査技師 25 名、
その他の医療職 148 名であった  （表 1）。観察期
間の中央値は313日 （最小値2日、最大値3348日）
であった。
1）図 1 に示すように、HBワクチン初回後接種
後 1年以内のカプランマイヤー曲線の傾きはや

や大きく、その後のHBs 抗体価は徐々に低下し
た。MSTは 3.69 年であった。
2）男女別に初回HBワクチン接種後のHBs 抗体
価の変化を検討したが、男女差は認められなかっ
た （log-rank test, P = 0.8040）。 （図 2）。
3）初回HBワクチン接種年齢が 20‒24 歳の群に
比べて、25‒29 歳・30‒49 歳の群では HBs 抗体
価は保たれる一方、50 歳以上の群ではHBs 抗体
価は速やかに低下した（log-rank test, P = 0.0093）
（図 3）。
4) 職種別に初回HBワクチン接種後のHBs 抗体
価の変化を検討した。医師・歯科医師と比較して、
看護師・臨床検査技師・その他の医療職のHBs
抗体価は速やかに低下した（log-rank test, P = 
0.0795） （図 4）。
5） 表 2 の多変量解析の結果、性別で有意な差は
認めなかった。初回 HB接種年齢が 20‒24 歳の
群に比べて、25‒29 歳・30‒49 歳のハザード比
は有意に低かった。しかし、50 歳以上の群のハ
ザード比 （HR) は 0.826 （95%信頼区間 [CI], 0.509-
1.342) であった。また、医師・歯科医師と比較し
て、看護師は有意に HRが低かったが、臨床検
査技師（HR = 0.757, 95% CI, 0.363-1.576） とその
他の医療職 （HR = 0.959, 95% CI, 0.623-1.476） で
は有意なハザード比の低下は認めなかった。

2. 他の共同研究機関との連携
共同研究機関である佐賀大学医学部附属病院、
大阪医療センター、長崎医療センターと連絡を
とり、データセット作成や倫理審査申請準備な
どのアドバイスを行った。また、提供されたデー
タセットと名市大病院データと統合し、統合デー
タベースを作成した。

���ੰෲৌ峘્ਙ
ੑ

ਙશ
੬ਙ ��� ��� ������ �� ������
ਙ ��� ��� ������ ��� ������
ਂ �� �� ������ � �����

ଽોয়প৾峕岴岻峵ੂ嵗崗崩嵛மரফೡ
����� ��� ��� ������ ��� ������
����� ��� ��� ������ �� ������
����� ��� ��� ������ �� ������
��� �� �� ������ �� ������

ர
ୢప嵣ຓఐୢప ��� �� ������ �� ������

่૧ప ��� 376 ������ ��� ������
ಏ෫ਫ਼ਪૼప �� �� ������ � ������
峇峘峘ୢ ��� �� ������ 63 ������

崌嵁嵛崰峔峁 崌嵁嵛崰岬峴

log rank test P = 0.8040

0.
00

0.
25

0.
50

0.
75

1.
00

Pr
ob

ab
ilit

y 
of

 d
et

ec
ta

be
 H

Bs
 A

nt
ib

od
y 

(<
30

m
lU

/m
L)

0 1 2 3 4 5
Observational period (year)

䟆㊶ Ⰲ㊶

Efficacy of Hepatitis B vaccination for Medical Staffs by Sex
 

log rank test P = 0.0093

0.
00

0.
25

0.
50

0.
75

1.
00

Pr
ob

ab
ilit

y 
of

 d
et

ec
ta

be
 H

Bs
 A

nt
ib

od
y 

(>
30

m
lU

/m
L)

0 1 2 3 4 5
Observational period (year)

20-24 25-29

30-49 50-

Efficacy of Hepatitis B vaccination for Medical Staffs by Age Category
 

図1

図2

図3

表1 解析対象者の特徴
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F. 健康危険情報

なし

G. 研究発表

1．論文発表
特になし
2．学会発表
(1) 細野覚代 : 大学病院勤務者におけるB型肝炎
ワクチン接種効果の検討 . 第 79 回日本公衆
衛生学会総会 ( 京都 ). 日本公衆衛生雑誌 . 67
巻 10 号 . 2020

H. 知的所有権の取得状況（予定を含む）

１．特許取得
該当なし
２．実用新案登録
該当なし
３．その他
該当なし

D．考察

名古屋市立大学病院勤務者を対象として作成
したデータベースを用いて、解析した。
HB ワクチン接種後 1 年以内のカプランマイ
ヤー曲線の傾きがやや大きい理由として、HBワ
クチン接種後すぐに抗体価は低下する群と、抗
体獲得後肝炎ウイルス検査が実施されず観察打
ち切りとなる対象が多いことが影響していると
考えられた。ワクチン接種年齢に関しては、研
究期間（2006 年以降）を考慮すると、20‒24 歳
の群に比べて、25‒49 歳は入職前に HB ワクチ
ン接種を受けていた可能性が高い。接種年齢が
高いほど複数回ワクチン接種の機会があったと
考えられ、ブースター効果でHBs 抗体価が保た
れていたのかもしれない。また、年齢が高い程
HBs 抗体価の低下が早いことも明らかとなった。
職種別の解析は、年齢の影響が大きいと考えら

れる。各職種における 50 歳以上の割合は、医師
5.2%、看護師 2.2%、検査技師 8.0%、その他の医
療職 18.9％だった。
今後は、他の共同研究機関のデータを統合し、
同様の解析を行う。さらにHBワクチン追加接
種の意義を検討するためには、HBs 抗体価低下
症例を対象にHBc 抗体検査等の追加調査を実施
する必要がある。

E．結論
名古屋市立大学病院における肝炎ウイルス検
査とHBワクチン接種状況に関するデータベー
ス作成進捗状況を報告した。
今後も研究基盤となる全国規模の統合データ
ベースを構築していく。また、本統合データベー
スを活用した他研究への協力も進めていく予定
である。
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表2 多変量解析
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A. 研究目的
2016 年 10 月より B型肝炎ワクチン（HBワク
チン）の 0歳児定期接種が開始されたが、それ
以前の定期接種が実施されていない環境下での
HBV感染の実態は十分に把握できていない。ま
た現在、感染対策としてのHBワクチン接種は、
HBs 抗体価が陽性（10 mIU/mL以上）と判定さ
れた時点で免疫獲得とみなし、追加接種は不要
とされている。しかしHBs 抗体の陽転者を経時
的に観察した調査は十分になされていない。本
分担研究では、1) 定期接種が開始される前に出
生した学童期の小児を対象にHBV感染の実態お

よびHBワクチンの任意接種状況を調査した。2) 
医療関係者を対象に全国多施設共同研究により
検査データを収集し、HBV感染予防の実態を調
査した。

B. 研究方法
1) 環境省「子どもの健康と環境に関する全国調
査（エコチル調査）」愛知ユニットセンターに登
録された児のうち、8 歳学童期調査および 8 歳
詳細調査の参加者を対象とした。書面上で保護
者の同意を得た上で質問票調査、採血を実施し、
HBs抗原量、HBs抗体価、HBc抗体価を測定した。

肝炎ウイルスの新たな感染防止
－残された課題・今後の対策－

   

研究分担者　田中 靖人 熊本大学大学院生命科学研究部 教授
共同研究者　村上 周子 名古屋市立大学
共同研究者　上島 通浩 名古屋市立大学 エコチル調査・愛知ユニットセンター
共同研究者　伊藤 由起 名古屋市立大学 エコチル調査・愛知ユニットセンター
共同研究者　加藤沙耶香 名古屋市立大学 エコチル調査・愛知ユニットセンター
共同研究者　金子 佳代 名古屋市立大学 エコチル調査・愛知ユニットセンター
共同研究者　細野 覚代 国立がん研究センター

1) B 型肝炎ワクチン（HBワクチン）定期接種化以前に出生した小児の B型肝炎感染
疫学の調査を行った。エコチル調査・愛知ユニットセンターに登録された 8歳学童期調
査および 8歳詳細調査の参加者を対象とし、保護者の同意を得て採血を実施し、HBs 抗
原量、HBs 抗体価、HBc 抗体価を測定した。その結果、HBs 抗原陽性 1例、HBc 抗体は
ボーダーラインも含めて 8例検出された。
2) 全国多施設共同研究により医療関係者を対象とした肝炎ウイルス検査データおよび
HBV感染予防状況の実態調査を行っている。名古屋市立大学病院の職員検診データを事
前に調査し、直近の職員検診あるいは過去 2回の検診で 1回は HBs 抗体価が 30 mIU/
mL 未満となった者を対象とした。書面上で同意を得た上で採血を実施し、HBs 抗原量、
HBs 抗体価、HBc 抗体価を測定した。64人の採血・検査を実施し、HBs 抗体陽性者 33人、
陰性 31人であった。HBs 抗体価が 10 mIU/mL 未満の陰性者および 10～ 30 mIU/mL
未満の陽性者にはHBワクチンの追加接種を勧め、HBc 抗体陽性者（4人）にはHBV再
活性化への注意喚起を行った。

研究要旨

質問票では、輸血歴、血液製剤の使用歴、HBワ
クチンの接種歴、同居家族に「B型肝炎と診断
されている方」がいるかどうかを調査した。
　2) 当院（名古屋市立大学病院）職員のうち、
より直接患者と接する機会の多い看護部および
中央臨床検査部に所属の職員を対象とした。職
員検診データより、肝炎ウイルス感染の有無、
HBワクチン接種によるHBs 抗体価の推移を調
査した。直近の職員検診、あるいは過去 2 回の
検診で 1 回以上 HBs 抗体価が 30 mIU/mL 未満
となった者には書面上で同意を得た上で採血を
実施し、HBs 抗原量、HBs 抗体価、HBc 抗体価
を測定した。

（倫理面への配慮）

環境省およびエコチル調査コアセンター、名
古屋市立大学倫理委員会の審査・承認を得て実
施した。新規の採血には必ずインフォームドコ
ンセントを取得し、既存のデータおよび試料も
含めて不同意の機会を担保した。解析データの
公表に際しては個人情報保護を徹底する。

C. 研究結果
1) 2019 年 7 月～ 2020 年 12 月に 691 人の採血・
検査を実施した。HBワクチンを接種した児は
691 人中 195 人であり、そのうち HBs 抗体陽性
者（10 mIU/mL以上）は 134 人（68.7%）であった。
HBワクチンを接種していない児（不明を含
む）496 人のうち、HBc 抗体陽性者（1.0 C.O.I. 以
上）が 1 人、0.5 ～ 1.0 C.O.I. 未満の要観察が 7
人、HBs 抗原 1.2 mIU/mL 1 人を認めた。また、
HBs 抗体陽性者が 7人であった。

2) 職員検診データより、2015 年以降に実施の
検診を受診した 1068 人のうち、2019 年時点に在
職中で直近の職員検診または過去 2回の検診で 1
回以上 HBs 抗体価が 30 mIU/mL 未満となった
ことがある者 121 人を対象として、検査に同意
した 64 人の採血・検査を実施した。その結果、
HBs 抗体陽性者は 33 人（30 mIU/mL 以上 11
人、10 以上 30 mIU/mL 未満 22 人）、陰性（10 
mIU/mL 未満）は 31 人であった。HBc 抗体陽
性者が 4人、1.0 C.O.I. 未満の要観察が 1人であっ
た。また、HBs 抗原陽性者が 1人認められたが、
垂直感染によるHBVキャリアであった。

D．考察
学童期検査の結果、任意にワクチンを接種し
ていた 195 人中 61 人のHBs抗体価が陰性であっ
た。ただし、このうち 11 人は HBs 抗体価 7 以
上 10 ｍ IU/ ｍ L 未満であり、1クールの追加接
種により陽転が見込まれる。ワクチン接種状況
は、3回接種 52 人、2 回接種 4人、不明 5人で、
いずれも接種スケジュールはガイドラインがほ
ぼ守られており、陽性者との大きな違いはなかっ
たが、2回目の接種時点で初回接種から 3か月以
上経過していると陽性率が低下する傾向が認め
られた。初回接種時の年齢は 1 歳未満から 5 歳
以上であり、年齢による偏りを認めなかったが、
今回の調査において約 30%は HBs 抗体価がすで
に 10 未満となっていた。B型肝炎は 1986 年以
降の母子感染対策により、垂直感染は激減した
が、父子感染を代表とする水平感染が現在も散
見される。昨年度の調査でHBワクチンを接種
していない児 1 人が HBc 抗体陽性であったが、
その後新たなHBc 抗体陽性者は認められなかっ
た。
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当院職員の調査においてHBs 抗体陰性者の中
には、直近の検診では 100 mIU/mL 以上だった
者もあり、経時的な抗体価の低下が見られた。

また、少数ではあるが HBV 暴露を示唆する
結果が認められた。参加者への結果返却の際、
HBs 抗体価が 10 mIU/mL 未満の陰性者、陽性
であっても血液を取り扱う機会の多い職員には
30 mIU/mL 未満の者に対してHBワクチンの追
加接種を勧め、HBc 抗体陽性者には HBV 再活
性化への注意喚起を行った。
　日本環境感染学会の「医療関係者のための
ガイドライン」や米国 CDCのガイダンスでは、
HBワクチン接種によるHBs 抗体の陽転後の追
加接種は不要とされている。しかし、医療関係
者は常に感染高リスク環境下に置かれており、
HBs 抗体陽転者のモニタリングは追加接種の是
非を検討するための重要な資料となる。

E．結論
HBV感染疫学、HBs 抗体価の追跡調査を行い、
感染と予防の双方から実態の把握を図った。医
療関係者において定期的なHBs 抗体モニタリン
グは感染防止対策において有用である。HBワク
チン定期接種化実施前に出生した小児において、
HBワクチン非接種児の中に数名ではあったが
HBV感染または要観察を認めた。今後も調査を
継続しHBV感染の調査を行うとともに、ワクチ
ン接種児についてHBs 抗体陽性率の推移を検討
する。

F. 健康危険情報

なし

G. 研究発表

1. 論文発表
なし
2. 学会発表等
なし

H. 知的所有権の取得状況（予定を含む）

１．特許取得
該当なし
２．実用新案登録
該当なし
３．その他
該当なし

A. 研究目的
2014 年に厚生労働省「集団生活の場における
肝炎ウイルス感染予防ガイドラインの作成のた
めの研究班」（研究代表者：東京大学医学部付属
病院感染症内科　四柳宏）において、『保育の場
において血液を介して感染する病気を防止する
ためのガイドライン－ウイルス性肝炎の感染予
防を中心に－』が作成された。このガイドライ
ンは保育の場において保育施設勤務者がウイル
ス性肝炎の子どもたちに感染予防の観点からど
のように対応するかを示し、保育施設勤務者が
安全に安心してウイルス性肝炎の子どもたちの
保育が行えることを目的とした指針である。こ
のガイドラインが保育施設勤務者にどれだけ認
知され、認知していることとウイルス性肝炎の
知識及び保育現場での感染予防の実践とに関係
があるかを調査した。

B. 研究方法
2018 年 12 月から 2019 年 2 月に大阪市内の保
育施設 694 施設に対し郵送にてアンケート調査
を行った。アンケートは①保育施設勤務者のガ
イドラインの認知度、②保育施設勤務者のウイ
ルス性肝炎の理解度、③保育施設での感染対策
の現状、④入園時のワクチン接種の把握と保育
施設勤務者によるワクチン接種勧奨、⑤保育施
設勤務者自身の B型肝炎ワクチン接種に関して
の計 20 問、選択方式で回答を求めた ( 表１)。本
研究においては回答漏れのあるアンケートを除
き、全質問に回答があった 1,405 名について、ガ
イドラインの認知群と非認知群に分けて解析を
行った。本研究は当センター倫理委員会の承認
を得て行った。

保育施設勤務者のウイルス性肝炎予防ガイドラインの
認知度と感染予防の実態調査

   

　　　研究分担者　高野 智子　大阪急性期・総合医療センター小児科 部長

『保育の場において血液を介して感染する病気を防止するためのガイドライン－ウイル
ス性肝炎の感染予防を中心に－』に対する保育施設勤務者の認知度と保育における感染
予防の実態について大阪市内の保育施設勤務者にアンケート調査を行った。回答のあっ
た 319施設の 1405 名のうちガイドラインを知っているのは 258名（18％）と低かった。
Ｂ型とＣ型肝炎が血液感染と知っているのは 27％、Ｂ型肝炎が体液からも感染する可能
性があることを知っているのは 13％であった。ガイドライン認知群と非認知群で比較検
討すると、ガイドライン認知群の方がウイルス性肝炎の知識が有意に高かった。処置時
の手袋の着用を必ず行っているのは便排泄おむつ交換時が 81％であったが、傷の手当て
では 17％、軟膏塗布時は 39％であった。ガイドライン認知群の方が保育ケア時の手袋
装着率が有意に高かった。保育施設勤務者による入園時のワクチン接種確認は 75％で行
われ、その半数で接種漏れワクチンの接種勧奨が行われていた。しかし、保育施設勤務
者のＢ型肝炎ワクチン接種率は 10％と低かった。ガイドライン認知群では入園時のワク
チン接種確認や接種漏れの接種勧奨を行っている割合が有意に高かった。ガイドライン
認知は保育における感染予防に有効であると考えられ、今後、ガイドラインのさらなる
周知を図り、保育施設における感染予防を徹底していく必要がある。

研究要旨
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表1　アンケート項目

C. 研究結果
（１）回答1405名の職種は施設長215名（15％）、
保育士 1022 名（73％）、看護師 64 名（5％）、事
務職 30 名（2％）、その他（調理師、栄養士、保
育補助など）74 名（5％）であった。施設規模（園
児数）別の回答数は、園児 1～ 20 人施設 361 名、
21 ～ 90 名施設 399 名、91 名以上施設 643 名で
あった（表 2）。ガイドラインを知っているのは
258 名（18％）、知らないが 755 名（54％）、わか
らないが 392 名（28％）であった。
（２）ガイドライン認知度は職種別では看護師
の 44％、施設長の 27％が比較的高かった ( 表 2)。
一方、現場で一番子どもと接触する保育士のガ
イドライン認知度は 15％と低かった。また、ガ
イドラインの認知度と施設規模、病後児保育の
有無、看護師勤務の有無とには有意な関連がな
かった。
（３）ウイルス性肝炎の知識に関して、血液感
染する肝炎がＢ型肝炎とＣ型肝炎であることを
知っているのは 27％、体液からも感染する肝炎
がＢ型肝炎であると知っているのは 13％、ワク
チンで予防できる肝炎がＡ型肝炎とＢ型肝炎で

あると知っているのは 8％、ウイルス性肝炎感
染予防にアルコール消毒の効果がないとわかっ
ているのは 42％であった（表 3）。ウイルス性肝
炎に関する知識の各質問においては、ガイドラ
イン認知群が非認知群に比べ有意に正解率が高
かった（各 p<0.001）。
（４）保育における感染予防の実践については、
「タオルの共有をしない」「布団の共有をしない」
は各 96％、88％であった（表 4）。一方、処置に
おける手袋の着用については、排便時のおむつ
替えについては 81％で必ず手袋の着用が行われ
ていたが、傷の手当てをするときに必ず手袋を
着用するのは 17％、軟膏を塗布するときは 39％
と低かった。各処置時に手袋を必ず着用するこ
ととタオルを共有しないことに関してガイドラ
イン認知群は非認知群に比べ有意に高かった（各
ｐ＜ 0.001）。
（５）「入園時にワクチン接種を確認してい
る」については保育施設勤務者の 75％が必ず確
認を行っていた（表 5）。確認を行った者のうち
の約半数がワクチンの接種漏れに気が付いた場
合に接種の勧奨を行っていた。しかしながら、

保育施設勤務者自身のＢ型肝炎ワクチン接種率
は 10％と低かった。ワクチン接種に関する質問
のいずれにおいてもガイドライン認知群で非認

知群に比べ有意にその頻度は高かった（各ｐ＜
0.001）。

表2　職種および施設規模とガイドライン認知度

表3　ウイルス肝炎の知識とガイドライン認知

表4　保育における感染対策とガイドライン認知度
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D．考察
ガイドラインの認知群が非認知群に比べ、ウ
イルス性肝炎の知識があり、感染予防の実践に
ついても好ましい方法をとっている人が多かっ
た。ガイドラインの認知は血液感染予防に一定
の効果があると考えられる。しかし、ウイルス
性肝炎の感染予防を中心としたガイドラインの
認知度は 18％と低かった。ガイドラインの周知、
利用を図るために、保育士集団への働きかけが
必要である。また、感染予防の実践に関しては
個人だけでなく、施設の体制の整備、指導が必
要であると考える。
回答のあった保育施設勤務者の 75％は、園児
が入園する際にその園児のワクチン接種を必ず
確認しており、必ず確認を行う保育施設勤務者
の半数がワクチン接種漏れに対して接種を勧奨
していることが明らかとなった。子どもたちの
ワクチン接種率向上のためには、医療者のみで
なく、保育士や保健師などからの接種勧奨が非
常に有効であると考える。一方、保育施設勤務
者自身のＢ型肝炎ワクチン接種率は非常に低い。
保育施設勤務者のワクチン接種率上昇のために
は、保育施設勤務者にＢ型肝炎ワクチンの必要
性と有効性を学習する機会を持つことが必要で
ある。現在進行中の e-learning を活用するよう
に促すことや、保育施設や地域での研修会を開
くなどの啓発活動をしていかなければならない。
また、公費によるワクチン接種助成制度の確立
が望まれる。

E．結論
保育の場におけるウイルス性肝炎感染予防の
ガイドラインの認知度は低かったが、ガイドラ

インを認知している人の方がウイルス肝炎の知
識、保育ケアにおける感染予防、ワクチン接種
に対する意識が高かった。ガイドラインの周知
を通して、保育施設における感染予防を徹底し
ていく必要がある。

F. 健康危険情報

総括研究報告書にまとめて記入する。

G. 研究発表

1. 論文発表
(1) 高野智子、田尻仁、酒井愛子、田中敏博、森
岡一朗、四柳宏：保育施設勤務者のウイルス
性肝炎予防ガイドラインの認知度と感染予防
の実態調査（日本小児科学会誌投稿中）

2. 学会発表等
(1) 高野智子、田尻仁、小垣滋豊、酒井愛子、
森岡一朗、田中敏博：保育施設勤務者にお
ける肝炎ウイルス感染予防ガイドラインの
認知度調査：第 123 回日本小児科学会総会
（2020/8Web）

(2) 高野智子 , 田尻 仁：全国オンライン登録デー
タから見た小児期ウイルス肝炎診療と移行
期医療の実態：第 56 回日本肝臓学会総会
（2020/8 大阪）

H. 知的所有権の取得状況（予定を含む）

１．特許取得
該当なし
２．実用新案登録
該当なし
３．その他
該当なし

 

表5　ワクチン接種とガイドライン認知度

A. 研究目的
2016 年 10 月から、2016 年 4 月以降に出生し
たすべての乳児を対象として B型肝炎（HB）ワ
クチンの定期接種が開始された。定期接種開始
前の血清疫学調査では、小児におけるHBs 抗原
陽性率は 0.03％程度と極めて低かったが、HBc
抗体陽性率は 0.5 ～ 1.0％と想定以上に高く、小
児期においても水平感染が起こっている可能性
が示唆された。一方で、定期接種開始前の HB
ワクチン接種率は極めて低く、10 歳以上では約
1～ 2％であった。
本研究班は、定期接種開始後 3 年が経過した
年から開始され、定期接種開始後の小児におけ
るHBワクチン接種歴、HBs 抗体保有率ならび
にHBc 抗体陽性率（感染実態）を明らかにする
ことを目的とした。

B. 研究方法
協力病院を受診し、採血検査をうけた 0～ 15
歳の小児の残余血清を用いて、統一した測定方
法で HBs 抗体および HBc 抗体を測定した。す
べての協力施設から、同じ検査施設に外注でき
る体制を整え、定期接種開始前の疫学調査と比
較するために、同じ測定法である、ルミパルス
HBsAb、ルミパルスHBcAb-N（富士レビオ社製）
を用いた。HBc 抗体陽性検体については残余検
体の許す範囲でルミパルスHBsAg-HQ（富士レ
ビオ社製）および EPAS（国立国際医療研究セ
ンター）を用いて二次検査を行った。
　臨床情報として、ワクチン接種率や有効性
を評価するために、年齢・性別のみならず、可
能な範囲で、母子手帳からHBワクチン接種回
数および接種日時を確認した。大学病院やこど
も病院など、救急とともに高度医療を行う施設
で検体収集を行う研究計画であり、B型肝炎病

肝炎ウイルスの新たな感染防止
－残された課題・今後の対策－

 

　　　研究分担者　酒井 愛子 茨城県立こども病院 研究員
 国立国際医療研究センター 研究員
　　　共同研究者　須磨崎 亮　茨城県立こども病院 病院長

2016 年 4月以降生まれのすべての乳児を対象とした B型肝炎ワクチン定期接種が開
始され 4年が経過した。本研究では、定期接種開始後の小児における B型肝炎ウイルス
感染実態およびワクチン接種率とワクチン接種者のHBs抗体保有率を明らかにするため、
病院受診者の残余検体を用いた血清疫学調査を実施した。
定期接種対象年齢の児童においては、基礎疾患など特殊な場合をのぞいて全例が接種
を行っていた。B型肝炎ワクチンの 3回接種が確認できた 222 例を対象にしたHBs 抗
体保有率調査では、最終ワクチン接種から採血日までの経過年数が長いほどHBs 抗体価
は低く、HBs 抗体陰性者はワクチン non-responder というよりは、B型肝炎ワクチン接
種後いったんはHBs 抗体を獲得するが、経年的にHBs 抗体が陰転化する場合が多いと
推測された。成人と異なり小児では抗体保有率に男女差はみられなかった。茨城県立こ
ども病院では、重篤な基礎疾患を有する児が多く、基礎疾患によるワクチン接種効果へ
の影響についても検討した

研究要旨
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名で通院中の児、輸血やガンマグロブリン投与
後の児は除外した。

（倫理面への配慮）

本研究は小児を対象とした研究であり、侵襲
的な行為が加わらないよう、診療で行われた採
血検査の残余検体を用いた。
また、本研究班の研究期間中、SARS-CoV2 の
感染が報告され、当初予定していた、筑波メディ
カルセンター病院では、臨床対応や感染予防対
策のため研究目的の検体収集を行うことが困難
となった。
茨城県立こども病院では、研究開始時は書面
により保護者の同意を得たが、SARS-CoV2 流行
により、対面での同意取得が困難となり、倫理
委員会で再度審議後、オプトアウトに切り替え、
研究を行った。これに伴い、母子手帳を直接参
照することはできなくなったが、ワクチン接種
歴を診療録で確認する方法に変更した。

C. 研究結果
茨城県立こども病院は、Ｂ型肝炎ワクチンの
接種歴のある年長児の検体が多く、本報告書で
は、定期接種開始前に接種した児も含めて検討
した。
＜対象＞
茨城県立こども病院で総計 412 人から同意を
得た。このうち、B型肝炎病名で通院中の児、
血液腫瘍疾患や手術で輸血を要した児、特発性
血小板減少性紫斑病や川崎病など大量免疫グロ
ブリン治療後 1年以内の児を除外し、Ｂ型肝炎
ワクチンの３回接種が確認でき、残余検体 400
μ L を収集できた 222 例の検体について抗体価
を測定した。
＜HBc抗体陽性率＞
222 例中にHBc 抗体陽性者はいなかった。

＜年齢・性別によるHBs抗体価の分布＞　
HBワクチン 3回接種が確認できた 222 例（男
児 119 例、女児 103 例）の「年齢・性別による
HBs 抗体陽性率」を表１に示した。0 歳 100％、
1 ～ 2 歳 93％とおおむね良好にワクチンによる
HBs 抗体獲得ができていた。一方で 3歳以降で
は、抗体陽性率の低下がみられた。成人と異なり、

抗体陽性率に明らかな男女差は見られなかった。
各年齢における「保有HBs 抗体価の分布」を
表２に示した。HBs 抗体価を 10 mIU/mL 未満、
10 以上 100 mIU/mL 未満、100 以上 1000 mIU/
mL 未満、1000 mIU/mL 以上の 4 群に分けて、
分布が多い上位２つを灰色のセルで示した。0～
1歳までは 100 および 1000 以上が大部分を占め、
2歳 3 歳 5 歳では 10 以上 1000 未満が多く、4歳
と 6 歳以上では 100 mIU/mL 未満が多かった。
経時的なHBs 抗体価の低下についてさらに検討
する目的で、母子手帳・診療録などからワクチ
ン接種日が確認できた 111 例について最終ワク
チン接種後からの経過年数とHBs 抗体価につい
て図１にまとめた。経年的なHBs 抗体価の低下
が明らかとなった。

＜基礎疾患によるワクチン効果への影響＞
基礎疾患の有無とワクチン反応性については、
以下の 4群に分けて検討を行った。①免疫への
影響が考えにくい基礎疾患を有する 149 例（ア
レルギー、内分泌疾患、てんかん等の神経疾患、
ヘルニア等の外科疾患）、②免疫抑制剤・化学療
法治療中の患者 23 例、③長期間にわたり全身状
態不良な重症基礎疾患を有する児 30 例（先天性
心疾患や長期 ICU・NICU 入院管理を要する児
等）、④その他遺伝性疾患や糖尿病など免疫低下
が否定できない 20 例。（②③④を重複する場合
は②＞③＞④の優先順位でいずれか 1つのカテ
ゴリーとしてカウントした）。各群の症例が少な
いため統計学的な検討は控えたが、①～④群を
それぞれ強調した分布を図２～ 5に示した。①
③群の間には、大きな差はみられなかった。②
群は症例数が少なく、さらなる検討を継続する
予定である。

 

೧ྺ ʽ�� ˍ ������� ˍ ��������� ˍ ����Ґ ˍ ೧ྺܯ
� � ��� � ��� � ���� � ���� ��
� � ��� � ��� �� ���� �� ���� ��
� � ��� �� ���� �� ���� � ��� ��
� � ���� �� ���� �� ���� � ��� ��
� � ���� �� ���� � ���� � ��� ��
� � ���� � ���� � ���� � ��� ��
� � ���� � ���� � ���� � ��� ��
� � ���� � ���� � ���� � ��� ��
� � ���� � ���� � ��� � ��� ��
� � ���� � ���� � ���� � ��� �
�� � ��� � ����� � ��� � ��� �
�� � � � � �
�� � � � � �
�� � ��� � ��� � ����� � ��� �
�� � ��� � ����� � ��� � ��� �
�� � � � � �

�� ���� �� ���� �� ���� �� ���� ���

ରՃʤP,8�P/ʥ߇̈́%+

表2 年齢ごとの保有HBs抗体価の分布

೧ྺ ࣉ૱਼ ཇ ঃࣉ૱਼ ཇ ঃܯ ཇ ཇིˍ
� � � � � �� �� �����
� �� �� �� �� �� �� ����
� �� �� �� �� �� �� ����
� �� �� �� �� �� �� ����
� �� � �� �� �� �� ����
� �� �� � � �� �� ����
� � � � � �� �� ����
� � � � � �� �� ����
� � � � � �� � ����
� � � � � � � ����
�� � � � � � � �����
�� � � � � � �
�� � � � � � �
�� � � � � � � �����
�� � � � � � � �����
�� � � � � � �

��� ��� ��� �� ��� ��� ����

表1 年齢性別ごとの検査総数とHBs抗体陽性者数　＊HBs抗体価10 mIU/mL以上を陽性

図2　採血時年齢とHBs抗体価
（免疫への影響が考えにくい基礎疾患を有する児）

＊横軸に採血時年齢を、縦軸にHBs抗体価（mIU/mL）を
log で示した
＊免疫への影響が考えにくい基礎疾患を有する児を closed 
circle および実線の近似線で示した

図1　最終ワクチン接種から採血日までの
経過年数と保有HBs抗体価

＊横軸に最終ワクチンからの経過年数を、縦軸にHBs抗体
価（mIU/mL）を log で示した
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HBs 抗体陽性率、保有HBs 抗体価の分布ともに、
重篤な心疾患や長期 ICU入室児であっても、リ
スクが特にない集団と大きな差は見られなかっ
た。
一方、免疫抑制剤や化学療法の影響について
は、さらに症例を増やして検討する。
最後に、定期接種対象以前に出生した症例
ではHBワクチン接種率が低く、思春期までに
キャッチアップ接種を行うことの重要性につい
て引き続き広報が必要である。また、定期接種
世代ではスケジュール通りのワクチン接種がな
されていたが、任意接種の中には、3回完遂でき
ていない症例やスケジュールが大きく異なって
いる症例も存在し、小児科医から任意接種者へ
の丁寧な説明が重要だと考えられた。

E．結論
定期接種世代におけるHBワクチン接種率は
高く、抗体獲得も良好に得られていた。一方で
獲得後のHBs 抗体低下が推測され、どのような
症例に、いつ、保有抗体価確認や追加接種を行
うか、についてはキャッチアップ接種や残され
たHBc 抗体陽性者の詳細調査とともに今後の課
題である。

F. 健康危険情報

なし

G. 研究発表

1．論文発表
1) Hepatitis B surface antibody titers at 
one and two years after hepatitis B virus 
vaccination in healthy young Japanese 
adults. Kakisaka K, Sakai A(co-first), Yoshida 
Y, Miyasaka A, Takahashi F, Sumazaki R, 
Takikawa Y. Internal Medicine 2019 Aug 
15;58(16):2349-2355.

2．学会発表
1) 第 24 回日本ワクチン学会
 2020.12.19-20 Online 開催
 演題名「B型肝炎ワクチン定期接種導入後の
水平感染予防効果と抗体獲得率に関する検
証：血清抗体価を用いた多施設共同研究（第
1報）」

 発表者：岡橋彩、西村光司、土方みどり、野
津寛大、石田明人、酒井愛子、田中敏博、高

野智子、須磨崎亮、四柳宏、森岡一朗
 第 24 回日本ワクチン学会学術集会
 プログラム・抄録集 P85

H. 知的所有権の取得状況（予定を含む）

１．特許取得
該当なし
２．実用新案登録
該当なし
３．その他
該当なし

D．考察
SARS-CoV2 感染症の流行により、当初予定し
ていた研究計画の変更等の対応を要したが、基
礎疾患のある児を含めて、HBワクチン反応性に
ついて、より深い考察ができた。
茨城県立こども病院の検体ではHBc 抗体陽性
者は 0例であった。今後症例数を増やして定期
接種前との比較、残存する陽性者についての詳
細な検討を行っていく必要がある。

HBワクチンによる抗体獲得については陽性
率、獲得抗体価ともに、成人同様良好と考えら
れた。成人では抗体獲得率・獲得抗体価ともに
女性の方が男性より高い傾向があることが知ら
れているが、小児期にはワクチン効果に男女差
がみられなかったことは興味深い現象であった。
一方で、乳幼児期接種においても経年的な抗体
の陰性化を示唆する結果がみられた。思春期以
降のリスクやハイリスク職業に就く場合などの
抗体確認や追加接種の要否は今後検討が必要で
ある。
先行研究で行った医療系学生に対する初回
HB ワクチン接種後の HBs 抗体価推移の検討
（Kakisaka K, Sakai A et al. Internal Medicine 
2019）では、HBワクチン初回 1シリーズ（3回）
接種後 1～ 2 か月時点のHBs 抗体価が 10 mIU/
mL 以上（陽性）であっても 100 未満の場合は、
1年後に 44.7％、2 年後に 90.0％が陰性化するこ
とがわかっており、本研究の測定時の年齢や最
終ワクチン後から採血日までの経過年数ととも
に割合が増加するHBs 抗体陰性者は、ワクチン
non-responder というよりは、B型肝炎ワクチン
接種後いったんはHBs 抗体を獲得するが、経年
的にHBs 抗体が陰転化する場合が多いと推測さ
れた。
茨城県立こども病院で収集した検体は、9 割
以上が、上記のとおり基礎疾患を有し定期的に
通院している児であったが、全体としてみると、

図3　採血時年齢とHBs抗体価
（免疫抑制剤・化学療法中の児）

＊横軸に採血時年齢を、縦軸にHBs抗体価（mIU/mL）を
log で示した
＊免疫抑制剤使用中あるいは化学療法中の児をclosed circle
および実線の近似線で示した

図4　採血時年齢とHBs抗体価（重症・全身状態不良の児）
＊横軸に採血時年齢を、縦軸にHBs抗体価（mIU/mL）を
log で示した
＊重症・全身状態不良な基礎疾患を有する児を closed circle
および実線の近似線で示した

図5採血時年齢とHBs抗体価
（免疫への影響が否定できない基礎疾患を有する児）

＊横軸に採血時年齢を、縦軸にHBs抗体価（mIU/mL）を
log で示した
＊免疫への影響が否定できない基礎疾患有する児を closed 
circle および実線の近似線で示した
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A. 研究目的
2013 － 2015 年度、厚生労働科学研究費補助
金による研究班（研究代表者：筑波大学医学医
療系小児科　須磨崎　亮）により、本邦小児に
おける B型肝炎ウイルス（HBV）感染を明らか
にするための疫学調査が行われた。0～ 15 歳の
小児 8453 人が調査され、HBs 抗原陽性率は約
0.05％と想定通り低かったものの、HBs 抗原陰
性・HBc 抗体陽性率が 0.95％と想定以上に高かっ
た。健常小児においても B型肝炎の水平感染が
起こっていることが推測され、2016 年 10 月から
すべての乳児を対象として B型肝炎（HB）ワク
チンの定期接種が開始された。
本研究では、その定期接種開始後の HBV 感
染率、HBワクチンの抗体陽性率・抗体持続率を
明らかにする。ワクチン接種後 3年時の抗体陽

性率から、HBs 抗体自然減衰が明らかとなれば、
ハイリスク児への追加接種の議論における基礎
データとする。本報告書では、他 2人の研究分
担者（酒井愛子、高野智子）の施設も含めた 4
地域、4施設で行った研究結果をまとめる。

B. 研究方法
被験者の選定方針：
2016 年 4 月以降の出生し、定期接種として
HBワクチン 3回接種を受け、日本大学医学部附
属板橋病院、大阪府急性期・総合医療センター、
神戸こども初期急病センター、茨城県立こども
病院で、通常診療で採血が行われた 1～ 3 歳の
小児を対象とした。移行抗体の影響の可能性が
ある 1歳未満の児と１年以内の輸血や血液製剤
の使用、慢性 B型肝炎で通院している児は除外

肝炎ウイルスの新たな感染防止
－残された課題・今後の対策－

   

　　　研究分担者　森岡 一朗　日本大学医学部小児科学系小児科学分野 主任教授
　　　共同研究者　岡橋　 彩　日本大学医学部小児科学系小児科学分野 助教
　　　　　　　　　野津 寛大　神戸大学大学院医学研究科小児科学分野 特命教授

本研究の目的は、B型肝炎（HB）ワクチン定期接種開始後の小児の B型肝炎ウイルス
（HBV）の感染率、HBワクチンによる抗体獲得率・抗体持続率を明らかにすることである。
2016 年 4月以降の出生し、定期接種としてHBワクチン 3回接種を受けた 4地域（東京、
神戸、大阪、茨城）の 1～ 3歳の 895 人（895 検体）を解析した。結果、HBc 抗体陽
性率は、0.45%（4/895 人）であった。うち１人はHBs 抗原が強陽性、HBV-DNA が陽
性であり母子垂直感染と考えられ、水平感染率は 0.34%（3/894）と推定された。HBs
抗体陽性率は93%（828/891人）であり、男女差や地域差はなかった。HBs抗体陽性率は、
年齢が高くなるにつれ有意に低下した（1歳：96.9% [504/520]、2歳：91.6% [219/239]、
3歳：79.5% [105/132]）。HBc 抗体陽性率（推定水平感染率）は、定期接種開始前の約
1%から有意に減少しており、HBワクチンの定期接種化により水平感染が抑制されてい
ると考えられた。一方、接種後 3年で、HBs 抗体陽性率は経年的低下しているという新
たな課題が明らかになった。

研究要旨

した。各施設を受診した小児患者および保護者
に対し、公開文書（ホームページに掲示）を用
いて説明を行い、1か月以内に不同意の申し出が
なかった 3回のHBワクチンの接種歴のある 1～
3歳の小児を解析対象とした。

方法：
検体および臨床情報（年齢、性別、既往歴）、
3回のHBワクチンの接種歴を収集する。①１か
月間不同意の申し出がないことを確認し、保管
の検体をピックアップする、②臨床情報収集（電
子カルテから、年齢、性別、疾患名を収集し、
匿名化番号と対応するよう符号表を作る）、③重
複検体（過去に検体としてピックアップした同
一人物の検体）ではないことを確認する。
検体と臨床情報は、連結不可能匿名化して、
対象者となる検体につき、外注会社（どの施設
からも統一された会社に依頼し、測定方法をル
ミパレスG1200, CLEIA法に統一する）に依頼し、
HBs 抗体、HBc 抗体の測定を行った。HBc 抗体
価が 1.0 index 以上を陽性とし、HBV 感染率を
算出した。HBs 抗体価が 10 mIU/mL 以上を陽
性とし、ワクチンによるHBs 抗体陽性率とHBs
抗体定量価を調べ、地域差、性差や年齢別で検
討した。統計学的解析には、2× 2表にはフィッ
シャー正確確率検定、m× n表にはχ 2乗検定
を用いた。

（倫理面への配慮）

本研究では、各施設で、診療目的で採血され、
研究目的に保護者から書面にて使用の同意を得
られている残余検体を用いて行うものである。
本研究のために、改めて同意をとることはきわ
めて困難な状況がある。そこで、同意については、
日本臨床検査医学会の指針に基づき、「同意を得
ることが困難な場合は試料が連結不可能匿名化
されている場合、あるいは当該研究が公衆衛生
の向上のために特に必要であって、当該研究に
関する試料等の利用目的を含む情報の公開、被
検者による拒否の機会の確保という条件を満た
す場合に倫理委員会の承認と施設長の許可を得
て研究を実施することができる」と記されてお
り、本研究はこれに沿って行う。不同意の場合、
公開文書に不同意の場合の連絡先を記載し、申
し出てもらうことで意思確認をする。

また、感染症というデリケートな項目を測定
するため、上記のとおり残余検体については、
連結可能匿名化し、研究開始時には連結不可能
匿名化を行う。結果については、被験者および
保護者、診療医、研究者のいずれも個人とリン
クした形の情報はもちえない。したがって、被
験者および保護者、主治医からの問い合わせに
も対応はできない。
日本大学医学部附属板橋病院、神戸こども初
期急病センター、大阪府急性期・総合医療セン
ター、茨城県立こども病院の臨床研究倫理審査
委員会の承認を得た（日本大学医学部附属板橋
病院：2019 年 2 月 12 日 [RK-190130-1]、神戸こ
ども初期急病センター：2019 年 2 月 28 日 [ 神小
医第 62 号 ]）。

C. 研究結果
小児の血清検体計 1112 検体のHBs 抗体、HBc
抗体を測定した。そのうち、除外基準を除き、
定期接種として HBワクチンを受けた 1 ～ 3 歳
の 895 人（895 検体）が本研究の対象となった（日
本大学医学部附属板橋病院 [ 東京 ]：104 人、神
戸こども初期急病センター [ 神戸 ]：336 人、大
阪府急性期・総合医療センター [ 大阪 ]：375 人、
茨城県立こども病院 [ 茨城 ]：80 人）。各年齢は、
1歳：522 人、2歳：241 人、3歳：132 人）であっ
た。全例 B型肝炎ワクチンの接種歴を確認した
（100%）。
① HBc 抗体陽性率（HBV感染率）
HBc抗体陽性は 4人で、HBc抗体陽性率は、0.45%
（4/895 人）であった。HBc 抗体陽性の 4人の詳
細を示す。

HBcAb, HBc 抗 体（index）; HBsAb, HBs 抗
体（mIU/mL）
3 人が神戸で、1 人が大阪であった。4 人中 3
人は、HBc 抗体陽性かつHBs 抗体陽性で、水平
感染と考えられた。１人はHBc 抗体陽性でHBs
抗体陰性であったため、追加検査を行い、HBs
抗原 293600 IU/mL、ジェノタイプ C2 の HBV-
DNA が陽性であり、母子垂直感染と考えられ

 �� �� HBcAb HBsAb 

� 	� 1� 1.5 1185 

� �� 1� 1.1 785.4 
�� 	� 2� 7.2 51.1 

� 	� 2� >300 0.1 
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た。そのため、HBc 抗体陽性児の 1人を除くと、
3/894（0.34%）であった。

② HBs 抗体陽性率とHBs 抗体定量価
HBc 抗体陰性かつ HBs 抗体陽性は、828/891
人（92.9%）であった。HBs 抗体定量価の結果は
以下に示す。

③ 性別解析
a. HBc 抗体陽性率（HBV感染率）

b. HBs 抗体陽性率

HBc-・HBs+, HBc 抗体陰性かつHBs 抗体陽性
HBc 抗体陽性率（HBV 感染率）及び HBs 抗
体陽性率に男女差はなかった。

④ 地域別解析
a. HBc 抗体陽性率（HBV感染率）

b. HBs 抗体陽性率

HBc-・HBs+, HBc 抗体陰性かつHBs 抗体陽性
HBc 抗体陽性率（HBV 感染率）及び HBs 抗
体陽性率に地域差はなかった。

⑤ 年齢別解析
a. HBc 抗体陽性率（HBV感染率）

b. HBs 抗体陽性率

HBc-・HBs+, HBc 抗体陰性かつHBs 抗体陽性
HBc 抗体陽性率（HBV感染率）に年齢による
違いはなかった。一方、HBs 抗体陽性率は、年
齢が高くなるにつれ、有意に低下していた。

⑥ 年齢別HBs 抗体定量価

年齢別HBs 抗体定量価は、年齢が高くなるに
つれ、≧ 1000 や 100-999 mIU/mL の割合が減少
し、＜ 10 や 10-99 mIU/mLの割合が増加した。

D．考察
4 地域の 4 施設で B型肝炎ワクチンの定期接
種を受けた 1 ～ 3 歳の小児 895 人の HBs 抗体、
HBc 抗体を測定し、解析した。その結果、HBc
抗体陽性率は 0.45%、HBs 抗体陽性率は 93%で
あった。
HBc 抗体陽性児の 1人は母子垂直感染の可能
性が考えられるため、3/894（0.34%）に水平感
染が起こっているものと推定された。今回の推
定水平感染率の 0.34%は、定期接種化前の 1～ 5
歳の 40/3741 人（1.07%）より有意に低下してい
た（フィッシャーの正確確率検定 p=0.049）。
今回の検討で、HBワクチンにより 93%の 1～
3歳の小児がHBs抗体を獲得していた。感染なく、

HB ワクチンで HBs 抗体を獲得していた 1 ～ 3
歳の小児において、抗体獲得率に男女差や地域
差はないことが明らかになった。年齢別でHBs
抗体陽性率やHBs抗体定量価を比較したところ、
年齢が高くなるにつれ、HBs 抗体陽性率は有意
に低下し、HBs 抗体定量価は、年齢が高くなる
につれ、≧ 1000 や 100-999 mIU/mL の割合が減
少し、＜ 10 や 10-99 mIU/mL の割合が増加して
いた。ワクチンの non-responder が数%いるもの
の、他の分担研究者からの 3歳までのHBs 抗体
価のワクチン接種後からの経時的データと組み
合わせると、HBs 抗体陽性率は年齢が上昇する
につれ減少するため、自然減衰が起こっている
と考えられた。

E．結論
定期接種開始後の 1～ 3歳のHBワクチンによ
るHBs 抗体陽性率は 93％であり、多くの児で抗
体価を獲得していた。HBc 抗体陽性率は 0.41％、
推定水平感染率は 0.34%であり、定期接種開始前
の約 1%よりも減少しており、定期接種化により
水平感染が抑制されていると考えられた。一方、
接種後 3年で、HBs 抗体陽性率は経年的低下し
ているという新たな課題が明らかになった。

F. 健康危険情報

なし

G. 研究発表

1. 論文発表
1) Nishimura K, Yamana K, Fukushima S, 
Fujioka K, Miyabayashi H, Murabayashi 
M, Masunaga K, Okahashi A, Nagano N, 
Morioka I: Comparison of two hepatitis B 
vaccination strategies targeting vertical 
t r a n sm i s s i o n :  A  1 0 - y e a r  J ap ane s e 
multicenter prospective cohort study. 
Vaccines (Basel) . 2021; 9(1): 58.

2. 学会発表
1) 西村光司 , 長野伸彦 , 藤岡一路 , 山名啓司 , 宮
林　寛 , 村林督夫 , 増永　健 , 森岡一朗：HBs
抗原陽性の新生児に対する B型肝炎ウイル
ス母子感染予防処置の効果．第 123 回日本小
児科学会学術集会 , Web 開催　2020.8.21-23.

2) 岡橋　彩 , 西村光司 , 土方みどり , 野津寛大 , 
石田明人 , 酒井愛子 , 田中敏博 , 高野智子 , 須

磨崎　亮 , 四柳　宏 , 森岡一朗：B型肝炎ワ
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感染症サーベイランスによる急性肝炎の発生状況と
その感染経路の解析

   

　　　研究分担者　相崎 英樹　国立感染症研究所 室長

感染症サーベイランス事業により届け出された急性 B, C 型肝炎症例の年別発生状況、
感染原因・経路等について解析した。急性 B, C 型肝炎いずれも、最近では届出数に下げ
止まり傾向にある。地域としては、東京以外は減少傾向にあり、感染原因として性的接
触によるものが増えていた。発生の抑制には、急性 B, C 型肝炎いずれも性的接触感染に
ついて啓発活動が重要と考えられる。また、届出数は実態の 1割程度に過ぎないと想定
されており、診断した医師の確実な届出が望まれる。そのためには、 届出制度のデジタ
ル化等の対策が必要と考えられた。

研究要旨

A. 研究目的
急性肝炎の発生動向の把握は、1999 年 4 月の
感染症法施行により、四類感染症の「急性ウイ
ルス性肝炎」として全数把握疾患となり、さら
に 2003 年 11 月の感染症法の改正に伴い四類（A, 
E 型肝炎）、五類感染症の（B, C 型肝炎等）に分
類され、その発生動向が監視されている。全数
把握疾患とはなっているものの、その届け出は
担当医に任されており、どの程度実態を反映し
ているかわからない。本研究では、感染症法の
もとで、診断・報告された急性肝炎について解
析するとともに、より実態に近い急性肝炎の現
状の把握を目指す。

B. 研究方法
感染症サーベイランス事業により届け出され
た急性 B, C 型肝炎症例の年別発生状況、感染原
因・経路について解析した。さらに、感染症法
に基づくサーベイランスシステムの問題点と対
策について検討した。

（倫理面への配慮）

情報については匿名化し、研究班では個人情
報を保持しない。また、情報公開の際も個人を
識別できる情報は排除する。

C. 研究結果
(1) 急性 C型肝炎
2006 年 4 月～ 2020 年 10 月に報告された 516
例は、男性 329 例、女性 187 例で、2000 年約
130 例から減少を始め、現在は年間 30 例程度で
下げ止まっている。不明 209 例を除く 288 例で
報告された感染原因 /感染経路は複数回答を含
め 489（その他 241 例）あり、性的接触 120 例
（24.5%）、静脈薬物使用 22 例（4.5%）、針等の鋭
利なものの刺入（刺青、ピアス、カミソリ等）
81 例（16.6%）、輸血 / 血液製剤 20 例（4.1%）、
母子感染 5 例（1.0%）であった。近年、不明が
減少し、性的接触の割合が増加しつつある。

(2) 急性 B型肝炎
サーベイランス事業の data では、1999 年か
ら 2008 年までは年間 500 例から 200 例程度まで
減少し、その後 2016 年から 2018 年まで約 200
例で継過している。感染原因 /感染経路は複数
回答を含め 4608 例（1999 年 4 月 -2018 年 12 月、
2016 年以降は暫定数）では、性的接触 59.66％を
占め、不明 38.73％であった。

(3) 感染症法に基づくサーベイランスシステム
の問題点と対策
５類感染症の急性 B, C 肝炎は診断した医師が
7日以内に届ける規則になっているが、制度を知
らない医師、知っていても忙しくて届出ができ
ていないケースが多数存在した。さらに、医師
の手書きの届出表を感染症サーベイランスシス
テムNESID に入力する保健所の負担が大きいこ
とが判明した。緊急性が高くない５類感染症で
は定期的な情報発信は週報の速報値のみになり、
詳細な解析は頻繁に行われていない。以上の問
題点について、医療機関や保健所の負担を減ら
すため、届出情報の自動抽出・デジタル化が必
要と考えられた。特に COVID-19 では新型コロ
ナウイルス感染者等情報把握・管理支援システ
ム (HER-SYS) が使われているが、入力項目が一
人あたり 182 項目と多く、その機能が十分発揮
できていない。自動データー抽出システム CDX
を用いることで異なるデーターベース間で情報
の交換が自動化できるようになる。CDXを東大
医科研病院に導入したところ、CDXにより電カ
ルバックアップのコピー HDから安全、正確、
瞬時に情報の抽出ができた。

D．考察
急性 B, C 型肝炎いずれも、最近では数が減少
傾向にない。地域として、東京以外は減少傾向
にあり、性的接触によるものが増えている。特に、
男性同性愛者間で増加している。届出数は実際
の 1割程度と想定されており、診断した医師の
確実な届出が望まれる。そのためには、 届出制度
の自動化・デジタル化が必要と考えられた。

E．結論
急性 B, C 型肝炎いずれも性的接触によるもの
が増えており、啓発活動が必要と考えられた。

F. 健康危険情報

なし
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H. 知的所有権の取得状況（予定を含む）

１．特許取得
該当なし
２．実用新案登録
該当なし

３．その他
該当なし

本研究は、急性肝炎の実態（罹患、地域、時期等）を整理するとともに、肝炎の新規
発症例の感染経路として家族内伝播等のコホートの検討を目的とする。本研究は、診療
報酬請求および健診データから成る医療ビッグデータを応用して、急性肝炎の発症件数
と発症因子を整理する、疫学的な研究デザインを志向した。分析の結果、Ｂ型急性肝炎
は、20歳代を中心に、全国で年間 500名ほど発症していた。その背景を整理したところ、
家族内伝播が疑われた割合は、2.6%であった。また、Ｂ型肝炎の発症は、性別のみなら
ず STD（性感染症）の罹患（オッズ比が 10.8）等の間に、一定の関係があると推察された。
今後は、リアルワールドデータの特性、および感染ルートの変遷をも考慮しつつ、地域
や年齢の構造補正の精緻化をさらに検討する予定である

研究要旨

A. 研究目的
本邦における昨今の肝疾患領域の罹患実態や
治療技術の動向を背景に、“新たな感染を防ぐ”
視点からの疫学調査が望まれている。本研究は、
（1）急性肝炎（B型・C型に加えA型）の実態（罹
患、地域、時期等）を整理、および（2）Ｂ型肝
炎等の新規発症例の感染経路として家族内伝播
等のコホートの検討を目的とする。

B. 研究方法
（１）研究デザイン
本研究のデザインは、診療報酬請求および健
診データから成る医療ビッグデータを応用して、
急性肝炎の発症実態および発症背景の整理を志
向する、疫学的な研究アプローチとした。東京
大学が管理する医療経済ビッグデータ（TheBD，
図 1）から、急性肝炎の実績症例を抽出した。
抽出方法は、疑い・確定病名（国際疾病分類；
ICD-10）及び A型・B 型・C 型等の検査介入、
また必要に応じて各々の肝炎治療薬の処方実績
の情報で同定を行った。
研究対象の肝炎病態は、B型急性肝炎として、
2015 年度－ 2018 年度（2015 年 4 月から 2019 年

3 月）の 4年間を観察期間とした（実態調査とし
て医科入院・外来のデータを対象）。データは、
患者固有の IDで名寄せされ、縦断研究用に整備
された。なお、当該データベースは、被保険者ベー
スで日本全体の約 7％弱のカバーとなっているた
め、その率と人口動態（年齢／地域）で補正処
理を行った。研究のフローは、以下のとおりで
あった（図 2）。

（２）研究の条件
　先行研究およびガイドライン等を参照した
結果、本研究においては、B型急性肝炎を次の
ように定義をした。対象基準は、1）初めて感染
し発症したケースを同定しつつ、B型肝炎に関
連する肝炎検査（A/B/C 型等複数）かつ確定診
断の日をインデックスとする（さらに、以降の
Ｂ型肝炎の治療薬の処方実績を含む）、2）B型
肝炎の傷病名について、「急性」に類するラベル
のあるサンプルを対象とする、とした。除外基
準は、1）初めて感染し発症したケースを対象に
するため、疑い傷病名や肝炎関連検査の前診療
歴のあるサンプル群を除外する、2）持続感染に
よる再活性を除外するため、抗リウマチ薬（免

肝炎ウイルスの新たな感染防止
－残された課題・今後の対策－

   

　　　研究分担者　田倉 智之　東京大学大学院医学系研究科医療経済政策学 特任教授
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疫療法）、抗がん化学療法、分子標的治療等の診
療歴の群を除外する、3）投与中止による肝炎再
燃率が高い核酸アナログ製剤が、インデックス
以降に処方されているサンプルを除外する、と
した。
そのうえで、各種ガイドライン等を参考に傷
病名および薬物療法による除外基準をさらに拡
大し、免疫低下に関連する血液腫瘍、リウマチ
膠原病、疥癬・感染等の治療歴を個票ベースで
詳細に確認して、Ｂ型肝炎の再燃等が疑われる
症例を拡大除外した。

（倫理面への配慮）

本研究は、データサイエンスの形態で実施し
たため、倫理面の配慮は不要であった。なお、
本研究で用いたデータ自体は、東京大学附属病
院の倫理委員会で包括承認がなされた（審査番
号：2018167NI，2019 年 3 月 26 日）。

C. 研究結果
（１）Ｂ型肝炎の疫学（発生件数と構成）
Ｂ型急性肝炎の年齢帯別の発症件数（年次）は、
4年間累積で 2,232 例であり、20 歳代を中心に発
症割合が高い傾向にあった（図 3）。Ｂ型急性肝
炎の性別の発症件数（年齢帯別）は、男性が女
性の約 2.7 倍で、共に 20 歳代の発症割合が多かっ

た（図４）。B型急性肝炎の発症件数の年次推移
は、月間 20 ～ 80 件で変動しつつ、若干の減少
傾向が認められた（図 5）。B型急性肝炎の地域
（都道府県）別の発症動向の整理を行ったところ、
関東・近畿の地域の比重が高い傾向にあった（図
6）。

（２）Ｂ型急性肝炎の発症背景の初期仮説
B 型急性肝炎のサンプルのうち、家族内伝播
が疑われた割合は、全体の 2.6%であった（表 1）。
また、医学的な内部因子と社会的な外部因子に
着目して、目的変数をＢ型急性肝炎の件数、説
明変数を STD（梅毒）の発生数、人口密度の分
布、生産年齢人口（20 － 65 歳）として多変量
解析を試行したところ、STDの発生数と人口密
度の分布が統計的有意な傾向にあった（p<0.01、
VIF<10）（表２）。なお、説明変数を STD の発
生数、肝炎発症の年齢、世帯構成の人数、地域
別の外国人の訪日数とした重回帰分析では、統
計学的に方程式（モデル）が成立しなかった。
さらに、Ｂ型急性肝炎の発症を目的変数、性別、
年齢、世帯構成、地域、STD（ICD10 コードが
50－64）の既往歴を説明変数としたロジスティッ
ク回帰分析（コホート研究）によると、性別のオッ
ズ比は 0.64（p<0.001）、STD 因子のオッズ比が
10.8（p<0.001）となった（表 3）。
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図1 利用したデータベースの概要

図2 データ整備の流れ（フロー）
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図4 Ｂ型急性肝炎の年齢帯別の発症割合（性別）

図3 Ｂ型急性肝炎の年齢帯別の発症割合（年次）

図5 Ｂ型急性肝炎の年次別の発症件数（推移）
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の影響も示唆された。今後は、家庭内感染の定
義の精査も含め、さらに幅広い指標の検討や多
面的な考察が望まれる。
B型肝炎の急性発症の年齢分布は、20 歳代が
多かったが、高齢者層も一定の割合を占める傾
向にあった。リアルワールドデータの特性、お
よび感染ルートの変遷をも考慮しつつ、地域や
年齢の構造補正を今後さらに検討する予定であ
る。また、A型肝炎およびC型肝炎についても、
同様の分析を行う予定である。

E．結論
Ｂ型急性肝炎は、20 歳代を中心に、全国で年
間 500 名ほど発症していた。その背景を整理し
たところ、家族内伝播が疑われた割合は、2.6%
であった。また、B型肝炎の発症と STDの罹患
状況、人口密度の間には、一定の関係があると
推察された。

F. 健康危険情報

なし

G. 研究発表

1．論文発表
特になし
2．学会発表
特になし

H. 知的所有権の取得状況（予定を含む）

１．特許取得
該当なし
２．実用新案登録
該当なし
３．その他
該当なし

C．考察
我が国のＢ型急性肝炎の発症件数は、全体で
緩やかに減少する傾向にあった。ただし、地域
によって大きな偏りや傾向に相違がみられた。
利用した医療保険等のデータベースが全数調査
でないため、不顕性新規感染者数の動向も考慮

しつつ、悉皆性等の観点からも除外基準等の条
件について、今後、さらに検討を進めることが
重要である。
Ｂ型急性肝炎の発症の要因や構造（感染ルー
ト）について、やや制約のある条件下で検討を
試みた結果、家庭内伝播の存在が示唆された。
また、STD に関連した要因（人口密度も含む）

Ϭй

ϭϬй

ϮϬй


ք
ಕ

੪
ਁ

آ
घ

ٸ


व
ీ

ࢃ
ܙ

ෳ
ౣ

Ἔ


ತ


܊
ഇ


ۆ

એ
ཁ

౨
ښ

ਈ

ઔ


׃


ࢃ

੶
ઔ

ෳ
Ҭ

ࢃ
ཨ

ௗ


ز


੫
Ԯ

Ѭ
எ

ࢀ
॑

࣐
ծ

ښ



ࡗ

ฎ
ށ


ྒྷ


Ր
ࢃ


ख

ౣ
ࠞ

Ԯ
ࢃ

߁
ౣ

ࢃ


ಛ
ౣ

ߵ
ઔ

Ѭ
ඦ

߶
எ

ෳ
Ԯ

ࠦ
ծ

ௗ


ۿ
ຌ




ٸ


ࣝ
ࣉ
ౣ

ԯ
ೆ

ਬҢਫ਼࣏ׄʥพ೧ݟ،ԎஏҮʤಕැٺܗ̙

ϮϬϭϱ೧ౕ ϮϬϭϲ೧ౕ ϮϬϭϳ೧ౕ ϮϬϭϴ೧ౕ



ਕ
਼
ׄ

ờ
ˍ
ʀ
೧
Ở

،Ԏγϱϕϩ਼Ͷ͕͜ΖՊఋ಼ఽΝٛ͑ׄٺܗ̙

ʰं׳ϗʖηʱ ʤ͑ͬۢʥ

��͖݆ؔԈ΄਼݇ʤਕʥ ಋҲଵʤਕʥ ʤˍʥׄ ಋڋʤਕʥ ඉಋڋʤਕʥ ঘܯ

����� �� ��� �� � ��

దร਼ʁ̙ٺܗ،Ԏ਼݇
ઈร਼ʁ̛̪̫ਫ਼਼ɼਕౕືාɼਫ਼ࢊ೧ྺਕʤࡂ�����ʥ

ࢆੵන
รಊ ยࠫฑ๏ ࣙ༟ౕ ยࢆ ࢆർ S ఈ
સରรಊ �������� ��
յؾͶΓΖรಊ �������� � �������� ����� ����� >@
յ͖ؾΔࠫรಊ ������� �� ����

॑յࣞؾ
ඬ६ยյ਼ܐؾ ) S ఈ ඬ६ࠫޣ 9,)

਼̛̪̫ ����� ������ ����� >@ ����� ����
ਕౕື ����� ������ ����� >@ ����� ����
ਫ਼ࢊ೧ྺ ����� ����� ����� >��@ ����� ����
ఈ਼ߴ

،Ԏઈร਼ٺܗ% Ψρθർ ���৶བۢؔԾݸ ���৶བۢؔݸ 3

���'&,ԡྼʤع'67�$���$��ʥ ������ ����� ������ S������
พʤ�����ঃ���ʥ ����� ����� ����� S�����
ਏྏ࣎೧ྺʤࡂʥ ����� ����� ����� S������
ଵߑʤୱਐ�����Պଔ༙���ʥ ����� ����� ����� �����
ಕැݟʤξϝʖԿʥ ����� ����� ����� S�����

表1 Ｂ型急性肝炎の家庭内伝播を疑う割合

表2 Ｂ型急性肝炎の発症背景の重回帰分析

表3 Ｂ型急性肝炎の発症の背景因子の分析

図6 Ｂ型急性肝炎の地域別の発症割合（都道府県別）
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