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山形県における成人の侵襲性細菌感染症サーベイランスの強化のための研究

研究分担者 阿部修一 山形県立中央病院 感染対策部長

研究要旨 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

い侵襲性細菌感染症である。本研究では，侵襲性細菌感染症の診療および感染対策，疫

学調査に活用することを目的として，山形県における成人の侵襲性細菌感染症の発生動

向サーベイランスを行なった。

令和 4 年度から 6 年度にかけて山形県内の協力医療機関における成人の侵襲性細菌感

染症の菌株を収集した。この 3 年間の研究期間中に収集された菌株数は IPD が 43 例，

IHD が 2 例，STSS が 32 例であった。IMD 症例の収集はなかった。

研究期間内におけるIPDの症例数は43例であった。新型コロナウイルス感染症(COVID-

19)が流行した 2020 年から 2023 年までは IPD の症例数が減少していたが，2024 年にな

って大幅に増加した。合計43例の IPDから 15種類の血清型の肺炎球菌が分離されたが，

特定の血清型のアウトブレイクはなかった。これらの血清型における，肺炎球菌ワクチ

ンのカバー率は，23 価莢膜多糖体肺炎球菌ワクチン(PPSV23)が 55.8%，20 価タンパク結

合型ワクチン(PCV20)は 53.5%，15 価タンパク結合型ワクチン(PCV15)は 39.5%であった。

これまでの研究も含めて本サーベイランスによって継続的にデータが蓄積されている。

このデータは侵襲性細菌感染症の診療を続ける上で極めて有用であり，その情報を地域

の医療現場だけでなく，社会にも還元することで，ワクチン接種の意義を広く伝えるこ

とができると考えられる。

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，一般に重症化率・致命

率が高い侵襲性細菌感染症である。これま

で成人の侵襲性細菌感染症のサーベイラ

ンスを目的として，「成人重症肺炎サーベ

イランス構築に関する研究」（平成 25～27

年），「成人の侵襲性細菌感染症サーベイラ

ンスの構築に関する研究」（平成 28～30

年），｢成人の侵襲性細菌感染症サーベイラ

ンスの充実化に資する研究｣（令和 1～3 年）

の先行研究が実施され，山形県における侵

襲性細菌感染症の発生状況を経年的に明

らかにすることができた。
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令和 4 年度から本研究が始まり，最終年

度である令和 6 年度まで山形県内の成人

の侵襲性細菌感染症の発生動向をサーベ

イランスした。さらに，そこで得られた情

報を県内各医療機関にフィードバックす

ることによって，地域での診療に活用して

もらうよう図った。

B. 研究方法

本研究の実施にあたり，例年と同様に山

形県健康福祉部健康福祉課，山形県の 2 次

医療圏（村山，庄内，置賜，最上）および

中核市（山形市）の各管轄保健所，ならび

に山形県衛生研究所に全面的に協力して

いただいている。令和 4 年度は山形県内の

11 医療機関から協力をいただいて，本研

究を開始した。しかし，令和 5 年度に 1 医

療機関から研究協力辞退の申し出があっ

たため，残り 2 年間は合計 10 医療機関に

協力していただいて継続した。これらの10

医療機関はいずれも県内の基幹病院や地

域の中核病院である。したがって，対象症

例の分離菌の捕捉率を向上させ，さらなる

サーベイランスの強化を目指すという観

点から考えると，これらの協力病院には重

症患者が多く集積するため，1 医療機関が

減ったものの，県内の侵襲性細菌感染症の

症例の大部分を引き続きカバーすること

ができていると推測される。

症例登録について，まず侵襲性細菌感染

症（IPD，IHD，IMD，STSS）を診断した医師

により感染症法に基づいて発生届を提出

してもらった。その際分離された菌株は，

各医療機関の細菌検査室でマイクロバン

クに一時凍結保存し，年 3 回の予定で後日

まとめて収集した。菌株の収集に合わせて

症例調査票の記入を依頼して，症例情報を

各管轄保健所に提出してもらった。さらに，

保健所を通じてそれらの症例の基本情報

を県の担当者と共有した。

各医療機関で保存された菌株は，菌株収

集の前日から寒天平板培地で再培養され，

当日に管轄保健所の職員により回収，衛生

研究所に搬入された。衛生研究所に集約さ

れた回収菌株はまとめて国立感染症研究

所細菌第一部に送付されて研究対象株と

なった。そして，菌株の解析結果は，研究

分担者から各協力医療機関にフィードバ

ックした（図 1）。

図 1. 山形県における研究体制

菌株収集について，新型コロナウイルス

感染症（COVID-19）パンデミックの最中は，

各協力医療機関の感染症担当医師や検査

技師，保健所や県の担当者はいずれも

COVID-19 への対応を優先せざるを得なか

ったため，収集の回数を年 1 回のみに減ら

していた。一方，令和 5 年度から COVID-

19 が 5 類感染症に移行したため，従来通

り年 3 回（8 月，11 月，1 月）の収集に戻

した。
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委員会で承認されている。また，侵襲性細

菌感染症はいずれも感染症法に基づく届

出感染症に該当することから，患者の個人

情報については報告の義務が生じるため，

本研究での同意の必要はないものの，個人

情報の保護を遵守し，その拡散防止に十分

な注意を払いつつ研究を進めている。この

ため各協力医療機関および患者情報に対

して，それぞれ番号を付与して匿名化を行

なっている。

C. 研究結果

1. 侵襲性肺炎球菌感染症(IPD)

1) IPD の発症状況

令和 4 年 4 月から令和 7 年 2 月末まで

の研究期間中に集積された成人 IPD 症例

数は 43 例であった（表 1）。男女比を見る

と，男性が 28 例，女性が 15 例であり，男

性の方が多かった。年齢分布は 37 歳から

95 歳までであり，その中央値は 73 歳であ

った。男女別の年齢中央値は男性 72.5 歳，

女性 76 歳と女性の方がやや高齢であった

（表 1）。

基礎疾患や合併症を有する例が 43 例中

28 例（65.1％）であった。その内訳（症例

重複あり）は，悪性腫瘍（肺癌，上顎洞癌，

中咽頭癌，食道癌，肝門部胆管癌，肝癌，

子宮体癌）が 10 例，糖尿病が 7 例，心血

管疾患が 6 例，血液疾患（悪性リンパ腫，

多発性骨髄腫）が5例，慢性腎臓病が4例，

自己免疫性疾患が 3 例（クローン病，関節

リウマチ，シェーグレン症候群），肝硬変

が 2 例，慢性閉塞性肺疾患（COPD）が 1 例，

じん肺が 1 例であった。

肺炎球菌ワクチンについて，全 IPD 症例

43 例中，肺炎球菌ワクチンの接種歴があ

ったのはわずか 8 例であった。一方，20 例

のワクチン接種歴はなく，残り 15 例は記

憶が曖昧，記録がない，などの理由で接種

歴が確認できず，不明とした。

表 1. IPD 症例

臨床病型は，菌血症を伴う肺炎が 29 例

と最も多かった。次いで菌血症，関節炎・

椎体炎がそれぞれ 4 例，髄膜炎が 3 例，胆

管炎が 2 例，蜂窩織炎が 1 例であった（表

1）。

調査票回収時における各症例の転帰は，

軽快が 23 例，死亡が 11 例，転帰不明が 9

例であった（表 1）。死亡例 11 例の年齢中

央値は 83 歳であり，うち 9 例は何らかの

基礎疾患を有していた。また，死亡例の肺

炎球菌ワクチン接種歴については，明らか

な接種歴があったのは2例，未接種が3例，

接種歴不明が 7 例であった。

山形県における成人 IPD 症例件数の年

次推移（2014 年〜2024 年）を見ると，2016

年をピークに徐々に IPD は減少傾向にあ

ったが，2020 年からの COVID-19 流行に伴

い，IPD の症例数さらに減少して，2021 年

は 7 例であった。その後，2023 年まで大

きな変動はなかったが，今年度は大幅に増
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加した（図 2）。

図 2. IPD 症例数の年次推移

2) IPD 由来肺炎球菌の血清型分布

研究期間中に収集された IPD 由来肺炎

球菌 43 株から 15 種類の血清型を示した。

血清型の内訳は，3 が最多で 8 株，次いで

10A が 6 株，35B が 5 株であった。他の血

清型は 15A と 23A が 4 株， 22F と 33F が

3 株，6C が 2 株，残り（6B，19A，20，7C，

16F,24F，34）がそれぞれ 1 株ずつであっ

た（図 3）。

3) 肺炎球菌ワクチンカバー率

現在，国内で使用できる肺炎球菌ワクチ

ンはポリサッカライドワクチンがPPSV23，

結合型ワクチンが PCV20 および PCV15 で

ある。2019 年〜2024 年の IPD 分離株にお

けるこれら 3 種類のワクチンの血清型カ

バー率の年次推移を示す（図 4）。2019 年

から 2021 年までこの 3 種類のワクチンカ

バー率はほぼ横ばいであったが，2021 年

から 2022 年にかけて，いずれもカバー率

が低下した。2022年から 2023年にかけて，

いずれも一旦カバー率が上昇したが，2024

年には再びカバー率は低下した。

図 3. IPD の血清型分布

図 4. IPD のワクチンカバー率の推移

2. 侵襲性インフルエンザ菌感染症(IHD)

1) IHD 発生状況

研究期間中に報告された成人 IHD 症例

は 2 例のみであった。いずれも病型は敗血

症であり，莢膜型は NTHi であった。届出

の時点での臨床的な転帰は不明であった

（表 2）。
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表 2. IHD 症例

3. 侵襲性髄膜炎菌感染症(IMD)

1) IMD 発生状況

研究期間中に IMD 症例の発生は報告さ

れなかった。

4. 劇症型溶血性レンサ球菌感染症(STSS)

1) STSS 発生状況

研究期間中に集積された STSS は 32 例

であった（表 3）。男女比を見ると，男性が

23 例，女性が 9 例であり，男性の方が多

かった。年齢分布は 37 歳から 97 歳までで

あり，その中央値は 74 歳であった。男女

別の年齢中央値は男性 73 歳，女性 88 歳と

女性の方が高齢であった。

調査票回収時における各症例の転帰は，

軽快が 10 例，死亡が 18 例，転帰不明が 4

例であった（表 3）。

分離菌株の Lancefield 分類は， A 群が

9 例，B 群が 5 例，G 群が 18 例であった（B

群と G 群に重複例あり）。Lancefield 分類

で A 群であった菌株は 9 株全てが S. 

pyogenes，B 群であった菌株は 5 株全てが

S. agalactiae と同定された。G 群であっ

た菌株は 18 株全てが S. dysgalactiae 

sup. equisimitis (SDSE)と同定された。

死亡例の Lancefield 分類の内訳は，A 群

が 9 例中 6 例（66.7％），B 群が 5 例中 3 例

（60.0％），G 群が 18 例中 9 例（50.0％）

であった（表 3）。

A 群の菌株の emm 遺伝子型は emm1.0 が

5 株， emm49.0 が 2 株，emm76.0，emm89.0

がそれぞれ 1 株ずつであった。emm1.0 の 5

株のうち，3 株が M1UK sublineage であっ

た。B 群の菌株の血清型は Ia と Ib が 2 株

ずつ，残りの 1 株は VIII 型であった。G 群

の菌株のemm遺伝子型はstG6792.3が 5株

で最も多く，次いで stG485.0 と stG840.0

が 4 株ずつ，stG10.0 が 2 株，stG245.0，

stG653.0，stG2574.3 がそれぞれ 1 株ずつ

であった。

表 3. STSS 症例

病型は，蜂窩織炎が 14 例（A 群 4 例，B

群 1 例，G 群 9 例），敗血症が 9 例（A 群 2

例，B 群 2 例，G 群 5 例），壊死性筋膜炎が

のべ 6 例（A 群 3 例，B 群 1 例，G 群 2 例），

肺炎・膿胸が 2 例（B 群 1 例，G 群 1 例），

化膿性関節炎が 1 例（G 群）であった（図

5）。なお，壊死性筋膜炎のうち 1 例では B

群と G 群が重複して分離されたため，実人

数としては 5 例であった。また，死亡例を
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病型別に見ると，蜂窩織炎が14例中8例，

敗血症が 9 例中 4 例，壊死性筋膜炎が 6 例

中 3 例であった。また，関節炎と肺炎・膿

胸の症例は全例が死亡した。

図 5. STSS 症例の病型分類

2019 年〜2024 年の STSS 症例の発生件

数の年次推移を示す（図 6）。2020 年の 15

件と比較すると，2021 年〜2022 年の 2 年

間における件数は大幅に減少し，特に A 群

溶血性レンサ球菌は 2 年報告がなかった。

ところが，2023 年から 2024 年にかけて A

群も含めて再び増加傾向にある。

図 6. STSS 症例数の年次推移

D. 考察

本研究では，先行研究で培われた侵襲性

感染症のサーベイランスデータの精度を

さらに向上させ，そこで得られたデータを

地域にフィードバックすることによって，

侵襲性感染症の診療および感染対策の強

化ならびにワクチン施策への貢献を図っ

た。

山形県の研究体制は，県および保健所，

衛生研究所による全面的な協力が得られ

ているため，これまで大変スムースに研究

を推進することができている。令和 4 年度

に 1 医療機関から協力辞退の申し出があ

ったが，残り 10 医療機関から引き続き協

力していただいている。この 10 医療機関

はいずれも地域の基幹病院であり，それぞ

れの診療圏は県内 4 医療圏をほぼ網羅す

ることから，県内全域での侵襲性感染症の

菌株の捕捉率は十分に維持できていると

考える。ちなみに辞退された病院からの侵

襲性感染症の報告はなかった。

研究期間中の IPD 症例は，43 例 15 種類

の血清型が確認された。COVID-19 流行下

では，その感染拡大に伴って IPD，IHD，IMD

のいずれの侵襲性感染症の罹患者数も減

少したことが報告された 1)2)。COVID-19 の

感染拡大に伴って IPD の症例数が減少す

る要因として，市中での感染予防策の普及

によって呼吸器感染症の病原体としての

肺炎球菌の感染伝播の抑制が考えられる。

さらに，検査そのものの減少によって IPD

が正しく診断されていない（いわゆる

under diagnosis）可能性が指摘された 3)。

2023 年の COVID-19 の 5 類感染症移行に伴

って，本研究班の他の道県の多くから IPD

の症例数が COVID-19 流行期と比べて増加

し始めていることが報告されたが，当時の
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山形県では IPD の増加は見られなかった。

今年度を見ると，結果的に山形県では 1 年

遅れて IPD が大幅に増加したことになる

が，その理由は明らかではない。

高齢者の肺炎球菌ワクチン定期接種の

経過措置が終了して，接種率そのものの低

下が懸念される。肺炎球菌ワクチンは従来

の PCV13 や PCV７に代わり，より多くの血

清型をカバーする PCV20 と PCV15 が認可

された。今年度の山形県におけるPPSV23，

PCV20，および PCV15 のワクチンカバー率

は昨年度よりもやや低下したが，それでも

40〜56％のカバー率を維持しており，極端

な低下傾向は認めない。また，今後 PPSV23

に代わり PCV21 が認可されれば，現在カバ

ーされていない血清型もカバーできるよ

うになると予想される。このような基礎デ

ータはワクチン接種を進める上で有用な

情報である。引き続きワクチンカバー率の

変化を見極め，ワクチン接種率との関連を

明確にするためにも，本サーベイランスを

継続する意義は高いと考える。

研究期間中の成人 IHD の発生は 2 件の

みであった。また，引き続き IMD の報告は

なかった。

STSS については，2022 年の症例数はわ

ずか 3 例であったが，2023 年から増加し

て，合計で研究期間中に 32 例が集積され

た。うち山形県では G 群溶血性レンサ球菌

が 18 例と半数以上を占めている。COVID-

19 流行後に A 群溶血性レンサ球菌による

STSS が増加したという報告 4)があるが，山

形県でも同様の事象が見られた。特に2024

年の A 群溶血性レンサ球菌は 4 例中 3 例

が emm1.0 であったが，いずれも M1UK

sublineage であり，当時の国内での流行

状況に合致した。我々が実施した山形県内

の環境表面のスワブによる検討では，M1UK 

sublineage の遺伝子は，郡部よりも都市

部の方からより多く検出された 5)。すなわ

ち，人と人の接触が多い方が疾患としての

STSS がより多く発生することが示唆され

た。また，M1UK sublineage の遺伝子は夏

季よりも冬季の方が多かった 5)。

山形県におけるSTSSでの死亡例は32例

中 18 例であり，56.3％と高い死亡率を示

した。実際，臨床的に STSS の病像を呈し

ているにもかかわらず，培養陰性で細菌学

的診断が難しく，原因菌を特定できないケ

ースを経験する。我々はサンガーシークエ

ンスなどの遺伝子診断法を用いて溶血性

レンサ球菌を特定する方法を検討，報告し

た 5)。本研究によるサーベイランスを継続

することで，山形県における STSS の動向

を把握することが臨床的にも有用である

と考えられる。

最後に本研究の課題として，登録症例の

臨床情報の収集がまだ一部で不十分であ

ったことが挙げられる。担当者の転勤など

により，情報収集や調査が進まないケース

が少なくない。少なくとも調査票の記載漏

れをなくすよう，今後は各医療機関の新た

な担当者を通じて，患者情報の確実な収集

を図りたい。

E. 結論

本研究のサーベイランスにより山形県

内におけるデータが集積され，その情報を

基にして地域レベルで侵襲性細菌感染症

の現状を把握することができた。

また，本研究のサーベイランスで得られ

た基礎データは，今後のワクチン接種を進
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める上で有用な情報である。引き続きワク

チンカバー率の変化等を見極め，ワクチン

接種率との関連を明確にするためにも，本

サーベイランスを継続する意義は高いと

考える。

本研究を継続することによって，山形県

における侵襲性細菌感染症のサーベイラ

ンスを質量ともに強化していきたい。

F. 健康危険情報

該当なし
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