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厚生労働行政推進調査事業費（新興･再興感染症及び予防接種政策推進研究事業） 

令和６年度 分担研究報告書 

 

『同種造血幹細胞移植患者に対する優先度の高い公的予防接種の再接種に関する研究』 

 

分担課題名： 同種造血幹細胞移植患者におけるＶＰＤの疾病負荷及びワクチン再接種の必要性 

 

研究分担者 四柳 宏    東京大学医科学研究所 感染症分野 教授 

研究協力者 高橋 聡     東京大学医科学研究所 附属病院 血液腫瘍内科 特任教授 

研究協力者 小沼 貴晶   東京大学医科学研究所 附属病院 血液腫瘍内科  准教授 

研究協力者 加藤 せい子 東京大学医科学研究所 附属病院 血液腫瘍内科  助教 

研究協力者 古賀 道子  東京大学医科学研究所 感染症分野 講師 

 

研究要旨  

同種造血幹細胞移植患者のワクチンで予防可能な疾病（vaccine preventable disease）

抗体価と他の免疫機能異常患者の抗体価を比較することを目的とした。 

東京大学医科学研究所附属病院に通院中の同種造血幹細胞移植後患者を対象にした前向

き観察研究を遂行し、2025年3月末までに同意の得られた16名の臨床情報と麻疹、風疹、水

痘帯状疱疹、ムンプスウイルス抗体価（EIA/IgG）をまとめた。更に同意取得された3名の

データを追加する。 

 他の免疫機能異常者として、東京大学医科学研究所附属病院に通院中の①悪性リンパ

腫・多発性骨髄腫など非移植血液疾患患者127名と、②HIV感染症患者563名を対象とした後

方視的研究を施行した。臨床情報と同抗体価を解析した。①年齢中央値68歳、悪性リンパ

腫70%、抗体製剤使用（抗CD20抗体等）11%、同抗体価の陽性率は、83%, 80%, 90%, 46%、

抗体価中央値(IQR)は、11.9(5.2-27.6), 11.0(4.8-27.6), 9.7(6.5-18.9), 3.5(2.1-7.3)

であった。②年齢中央値50歳、CD4数中央値599/μl、同抗体価の陽性率は、90%, 84%, 97%, 

56% 、 抗 体 価 中 央 値 (IQR) は 、 14.1(7.2-25.8), 17.1(7.6-34.9), 16.1(9.8-26.3), 

4.5(2.7-7.3)であった。 

 移植後患者で追加ワクチン未接種者と比較すると、非移植血液疾患患者の抗体陽性率は

高く、HIV感染症患者はさらに高い傾向が確認された。多数の移植後患者を対象とした同抗

体陽性率との比較、同様に抗体価の比較が必要と考えられた。 

  

 

Ａ. 研究目的 

 他の免疫機能異常患者と比較し、同種造血幹細胞移

植後患者は移植前の獲得免疫が失われる特殊な状況

であることを抗体価測定により明らかにする。 

 

Ｂ. 研究方法 

1) 同種造血幹細胞移植後患者のワクチン接種後抗体

陽性率に関する研究 

①  研究の種類 

東京大学医科学研究所附属病院に通院中の同種

造血幹細胞移植患者を対象にした前向き観察研

究である。 

②  対象 

1.同種造血幹細胞移植後で、2023年6月1日～2024

年6月31日に麻疹・風疹・水痘帯状疱疹 (リコン

ビナント,生)・ムンプスワクチンのいずれかを接

種した患者。 

2.18歳以上。 
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③  収集する検体・情報 

１.通常診療のために施行した採血の残余血清 

２.性別、年齢、原疾患、移植種類、移植回数、慢

性移植片対宿主病（graft-versus-host-disease, 

GVHD）の有無、併存疾患、接種したワクチンの種類、

接種回数、最終移植日から初回ワクチン接種日までの

日数、ワクチン最終接種日から抗体測定日までの日数、

抗体測定日のGVHD予防内服の有無、抗体測定日の白血

球数およびリンパ球数。 

④ 研究の方法 

1. 麻疹、風疹、水痘帯状疱疹、ムンプスウイルス抗

体価（EIA/IgG） 

2.詳細な臨床情報との関与 

⑥ 研究実施期間 

 2024 年 11 月 14 日〜2026 年 3 月 31 日 

⑦ 目標症例数 

  対象者は、20症例 

⑧ 研究実施体制 

研究分担者 四柳宏が、研究スキームについて検討総

括を行った。研究協力者 高橋聡・小沼貴晶・加藤せ

い子が対象者への説明・同意取得を行い、研究協力

者 古賀道子が、血清を外部委託会社（SRL）に提出

し抗体価を得た。同時に、古賀が、臨床情報を診療

録から取得し表にまとめた。2025年2月から4月にか

けて3回実施した研究班会議を経て本報告書にまと

めた。 

 

2) 免疫機能異常者の定期接種ワクチン抗体陽性率に

関する研究 

① 研究の種類 

東京大学医科学研究所附属病院に通院中の免疫

機能異常者の余剰血清を使用した後方視的研究

である。 

② 対象 

2020年2月～2021年10月に同病院に通院中の 

１．悪性リンパ腫・多発性骨髄腫など非造血幹細

胞移植の血液疾患患者 127名 

２.HIV感染症患者 563名 

③ 収集する検体・情報 

二次利用の了解が得られている他の研究で収集し

た以下の検体と情報を使用した 

１.通常診療のために施行した採血の残余血清 

２.年齢、性別、原疾患、治療薬、抗体測定日の白

血球数およびリンパ球数。 

④  研究の方法 

1. 麻疹、風疹、水痘帯状疱疹、ムンプスウイルス

抗体価（EIA/IgG）の抗体陽性率、抗体価の評価 

2.年齢別の解析 

⑤  研究実施期間 

 2024 年 11 月 14 日〜2026 年 3 月 31 日 

⑥  研究実施体制 

研究分担者 四柳宏が、研究スキームについて検

討総括を行った。研究協力者 古賀道子が、血清

を外部委託会社（SRL）に提出し抗体価を得た。

同時に、古賀が、臨床情報を診療録から取得し解

析を施行した。2025年2月から4月にかけて3回実

施した研究班会議を経て本報告書にまとめた。 

 

＜倫理面への配慮＞ 

東京大学医科学研究所倫理審査委員会にて承認を得

ている。（同種造血幹細胞移植患者のワクチン接種後

ウ イ ル ス 抗 体 獲 得 率 に 関 す る 疫 学 研 究 : 
2024-63-1114)。 
 

Ｃ. 研究結果 

1) 同種造血幹細胞移植後患者のワクチン接種後抗体

陽性率に関する研究 

3月末の時点で同意取得できた16人について、結果を

表に示す。1名はワクチン接種後に再移植となり、対

象から除外した。使用した水痘帯状疱疹ワクチンは、

全てリコンビナントワクチンであった。 

ワクチン接種後は抗体価の上昇がみられている症例

が多かった。2025年4月の時点で、対象患者に、移植

後に接種したワクチン種を再確認中である。 
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2) 免疫機能異常者の定期接種ワクチン抗体陽性率に

関する研究 

１． 悪性リンパ腫・多発性骨髄腫など非造血幹細胞

移植の血液疾患患者 n=127 

年齢中央値68歳、男性54%、基礎疾患は悪性リ

ンパ腫が70%、抗体製剤使用（抗CD20抗体等）11%、

採血日の白血球数中央値5135/μl,リンパ球数

中央値1545/μlであった。麻疹、風疹、水痘帯

状疱疹、ムンプスウイルス抗体価の陽性率は83%, 

80%, 90%, 46% 、 抗 体 価 中 央 値 (IQR) は

11.9(5.2-27.6), 11.0(4.8-27.6), 

9.7(6.5-18.9), 3.5(2.1-7.3)であった。 

２. HIV感染症患者 n=563 

年齢中央値50歳、男性96%、AIDS歴有24%、抗

HIV薬治療期間中央値10年、HIV-RNA定量<50コピ

ー/ml 95%、採血日の白血球数中央値5620/μl,

リンパ球数中央値1950/μl、CD4数中央値599/μ

l、CD4<200 1.6%であった。麻疹、風疹、水痘帯

状疱疹、ムンプスウイルス抗体価の陽性率は90%, 

84%, 97%, 56% 、 抗 体 価 中 央 値 (IQR) は

14.1(7.2-25.8), 17.1(7.6-34.9), 

16.1(9.8-26.3), 4.5(2.7-7.3)であった。 

 

Ｄ. 考察 

1) 同種造血幹細胞移植後患者のワクチン接種後抗体

陽性率に関する研究 

接種していないワクチン抗体価は低い傾向が見ら

れ、一方、接種したワクチンは抗体価が上昇してい

る傾向が見られた。ムンプスワクチンは抗体価が低

い傾向があり、ワクチン固有の特性（有効性獲得及

び維持期間の問題）が考えられた。残りの３症例の

抗体価・臨床情報も追加する予定である。 

 

2) 免疫機能異常者の定期接種ワクチン抗体陽性率に

関する研究 

 対象者のワクチン接種歴は不明なものの、1)移植後

患者のワクチン未接種者と比較すると、非移植後血液

疾患患者の抗体陽性率は高く、HIV感染症患者はさら

に高い傾向が確認された。抗体価に関しては、非移

植後血液疾患患者よりHIV感染症患者は高い傾向が

あった。 

1)2)共通する考察として、抗体陽性率と同様に抗体

価の比較が必要と考えられた。加えて、ムンプスワ

クチンはいずれの群でも低い傾向にあった。 

今後、健常人との比較や更に詳細な解析を追加す

る予定である。 

また対象群の中央値年齢が群間で異なっており、我

が国では、定期接種化導入の時代変遷があり、対象

群の年齢別解析も必要であろう。留意して解析を進め

る予定である。 

 

Ｅ. 結論 

 移植後患者の麻疹、風疹、水痘帯状疱疹、ムンプス

抗体陽性率は、非移植後血液疾患患者や、HIV感染症

患者と比較し、低い可能性が高い。 

  

Ｆ．研究発表  

【１】論文発表 

1) Oda Y, Kato S, Monna-Oiwa M, Andoh S, Nannya Y, 

Takahashi S, Konuma T. G-CSF-combined 

conditioning in allogeneic transplantation for 

non-remission acute myeloid leukemia with 

inv(3)(q21q26.2)/t(3;3)(q21;q26.2). Blood 

Cell Ther. 2025 Feb 25;8(1):181-185. doi: 

10.31547/bct-2024-035. PMID: 40061178; PMCID: 

PMC11883520. 

2) Takahashi H, Yamaguchi N, Okayama N, Nishioka 

M, Mahbub MH, Hase R, Suehiro Y, Yamasaki T, 

Takahashi S, Tojo A, Tanabe T. Relationship 

Between an Interleukin 6 SNP and Relapse After 

Allogeneic Bone Marrow Transplantation. J Clin 

Med. 2025 Jan 13;14(2):476. doi: 

10.3390/jcm14020476. PMID: 39860482; PMCID: 

PMC11765773. 

3) Isobe M, Kato S, Suzuki M, Nannya Y, Takahashi 

S, Konuma T. Disseminated Fusarium 



24 

 

keratoplasticum Infection with Myocardial 

Involvement in an Adult Cord Blood Transplant 

Recipient. Mycopathologia. 2024 Oct 

29;189(6):95. doi: 10.1007/s11046-024-00900-y. 

PMID: 39470913; PMCID: PMC11522059. 

4) Jo T, Inoue K, Ueda T, Iwasaki M, Akahoshi Y, 

Nishiwaki S, Hatsusawa H, Nishida T, Uchida N, 

Ito A, Tanaka M, Takada S, Kawakita T, Ota S, 

Katayama Y, Takahashi S, Onizuka M, Hasegawa Y, 

Kataoka K, Kanda Y, Fukuda T, Tabuchi K, Atsuta 

Y, Arai Y. Machine learning evaluation of 

intensified conditioning on haematopoietic 

stem cell transplantation in adult acute 

lymphoblastic leukemia patients. Commun Med 

(Lond). 2024 Nov 25;4(1):247. doi: 

10.1038/s43856-024-00680-y. PMID: 39587218; 

PMCID: PMC11589779. 

5) Konuma T, Monna-Oiwa M, Kato S, Andoh S, Isobe 

M, Nannya Y, Takahashi S. Levels of C-Reactive 

Protein and Body Temperature Elevation During 

Neutropenia Predict Engraftment and 

Non-Relapse Mortality for Unrelated 

Single-Unit Cord Blood Transplantation in 

Adults. Transplant Cell Ther. 2024 

Nov;30(11):1104.e1-1104.e14. doi: 

10.1016/j.jtct.2024.09.008. Epub 2024 Sep 11. 

PMID: 39270934. 

6) Konuma T, Hamatani-Asakura M, Monna-Oiwa M, 

Kato S, Andoh S, Yokoyama K, Nannya Y, Takahashi 

S. Recipient IL-17A polymorphism rs2275913 is 

associated with acute graft-versus-host 

disease after single-unit cord blood 

transplantation. Transpl Immunol. 2024 

Oct;86:102096. doi: 

10.1016/j.trim.2024.102096. Epub 2024 Jul 25. 

PMID: 39067490. 

7) Fukuda A, Koga M, Tanaka T, Ishizaka A, Hosaka 

T, Yotsuyanagi H. Psychological support for 

people with hemophilia and HIV who suffer from 

cancer: A first national survey. Glob Health 

Med. 2025 Feb 28;7(1):39-48. doi: 

10.35772/ghm.2024.01076.PMID: 40026854 

8) Koga M, Fukuda A, Nojima M, Ishizaka A, Itoh 

T, Eguchi S, Endo T, Kakinuma A, Kinai E, Goto 

T, Takahashi S, Takeda H, Tanaka T, Teruya K, 

Hanai J, Fujii T, Fujitani J, Hosaka T, Mita 

E, Minami R, Moro H, Yokomaku Y, Watanabe D, 

Watanabe T, Yotsuyanagi H, Non-acquired 

immunodeficiency syndrome defining 

malignancies in people living with 

haemophilia and human immunodeficiency virus 

after direct-acting antiviral era. Glob 

Health Med. 2024 Oct 31;6(5):316-323. doi: 

10.35772/ghm.2024.01036. 

 

【２】学会発表 

1) M. Koga, T. Tsutsumi, H. Yotsuyanagi. HAV 
co-infected in people with HIV, Japan-Taiwan 
Joint Symposium on HIV/AIDS. December 7, 2024. 
Yokohama, Japan 

2) A.Ishizaka, M. Koga, T.Mizutani, T.Matano, 
H.Yotsuyanagi, Escherichia coli extracellular 
vesicles promote Candida albicans hyphal 
formation in people with HIV, Japan-Taiwan 
Joint Symposium on HIV/AIDS. December 7, 2024. 
Yokohama, Japan. 

3) A.Ishizaka, M. Koga, T.Mizutani, H.Yotsuyanagi, 
Relationship Between Gut Microbiome and 
Candida in PWH: Role of Bacterial Extracellular 
Vesicles, Conference on Retroviruses and 
Opportunistic Infections (CROI 2025) March 
9-12, 2025. San Francisco, California, USA. 

4)  M. Koga, M. Nojima, R. Uraki, K. 
Iwatsuk-Horimoto, S. Yamayoshi, M.Imai, K. 
Kobiyama, T. Burcu, K. Sonoda, K. Ishii, Y. 
Kawaoka, F. Nagamura, H. Yotsuyanagi, Safety 
and Immunogenicity of Booster Vaccination 
Against COVID-19 with Whole-SARS-CoV-2-Virion 
Inactivated Vaccine KD-414: A Phase 1 Trial in 
Japan, Infectious Disease Week (ID week2024) 
Oct.16-19,2024.Los Angeles, USA. 

 

Ｇ．知的財産権の出願・登録状況 

【１】特許取得 

該当事項なし。 

 

【２】実用新案登録 

該当事項なし。 

 

【３】その他 

該当事項なし。 
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厚生労働行政推進調査事業費（新興･再興感染症及び予防接種政策推進研究事業） 

令和６年度 分担研究報告書 

 

『同種造血幹細胞移植患者に対する優先度の高い公的予防接種の再接種に関する研究』 

 

分担課題名：ジフテリア・百日咳・破傷風・インフルエンザ菌b型の疾病負荷及びワクチン効果  

 

研究分担者 宮入 烈 浜松医科大学 小児科学講座 

研究協力者 戒能 明 東北大学医学部 小児科 

          松井俊大 国立成育医療研究センター 感染症科  

 

研究要旨  

同種造血幹細胞移植患者におけるジフテリア・百日咳・破傷風・インフルエンザ菌b型（DPT-Hib）

の疾病負荷、DPT-Hib含有ワクチンの効果・副反応、および諸外国におけるDPT-Hib含有ワクチ

ンの推奨内容についてPubmedおよび文献レビューを行った。 

（ア）ジフテリア・百日咳・破傷風・インフルエンザ菌b型の疾病負荷。 

(Pubmed 検索 74 件中 7 件、ハンドサーチ 2 件を参照) 

・ 移植後の頻度の情報は限られたが、罹患時に患者に与える影響が大きいことが示唆された。 

・ 小児移植患者（米国、9591 人）を対象とした調査で移植後 5 年間の発生率（調査期間 2010

～2018）は、Hib 感染症：33 例 （0.34%、自家 7 例 0.23%、同種 26 例 0.39%）、百日咳：1 例

（同種 0.02%）であった。 

・ 症例報告として、百日咳 4 例 （重度発作の成人例あり）、破傷風 1 例 （死亡例）が確認され

た。 

（イ）DPT-Hib含有ワクチンの効果・副反応。 

 (Pubmed 検索 74 件中 7 件、ハンドサーチ 2 件を参照) 

・ 混合ワクチンあるいは Hib ワクチン 3 回接種後の各抗原に対する抗体陽性率は高く、数年は

維持される。 

・ 単回の接種、抗原量の少ないTdもしくはTdapを用いた接種の免疫原性は不十分であった。

国内で接種できる DTaP の反応割合が Tdap より良い可能性が示唆されている 

・ 移植後特有の有害事象報告はなく、忍容性は良好とされる。 

（ウ）各国におけるDPT-Hib含有ワクチンの推奨内容。(2017年以降4か国+欧州の5ガイドライン参

照) 

・ 移植後6～12か月以降に混合ワクチンを1～2カ月間隔で3回接種する。一部追加接種（4回

目）を推奨するガイドラインもあった。 

・ 国内で現在使用可能な混合ワクチンは、DPT+Hib （3種混合ワクチンとHibワクチン）、

DPT-IPV+Hib（4種混合ワクチン*およびHibワクチン*）、DPT-IPV-Hib（5種混合ワクチン*）で

あるが、使用可能な年齢や製造販売状況に応じて、対応する必要がある。（*対象は小児とな

っている） 

 

Ａ. 研究目的 

造血幹細胞移植後等の医学的な理由による免疫不全

状態では、予防接種により獲得したVPDに対する免疫

を失うことがあり、このような患者に対する公的予

防接種の再接種の在り方について検討するがある。

本研究においては、DPT-Hib含有ワクチンを優先して

再接種を行うべき対象者について検討するため、同

種造血幹細胞移植患者における以下の3点を明らかに
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する目的で文献レビューを実施する。 

（ア）ジフテリア・百日咳・破傷風・インフルエンザ菌b型感

染症の疾病負荷。 

（イ）DPT-Hib含有ワクチンの効果・副反応。 

（ウ）各国におけるDPT-Hib含有ワクチンの推奨内容。 

 

Ｂ. 研究方法 

1) 文献レビュー 

①Pubmedでの検索。 

(ア) 疾病負荷について2024年12月27日に以下の検

索式を用いて検索した。加えてハンドサーチを行っ

た。 

((("Diphtheria"[MeSH] OR "Corynebacterium 

diphtheriae"[MeSH]) OR ("Pertussis"[MeSH] OR 

"Whooping Cough"[MeSH] OR "Bordetella 

pertussis"[MeSH]) OR ("Tetanus"[MeSH] OR 

"Clostridium tetani"[MeSH]) OR ("Haemophilus 

Infections"[MeSH] OR "Haemophilus 

influenzae"[MeSH] OR "Haemophilus influenzae 

type b"[MeSH]))  OR ("vaccine preventable 

disease"[All Fields] OR "vaccine-preventable 

diseases"[All Fields] OR "immunization 

preventable diseases"[All Fields] OR "vaccine 

preventable infections"[All Fields] OR "vaccine 

preventable illnesses"[All Fields] OR 

"preventable diseases"[All Fields])) 

AND ("hematopoietic stem cell 

transplantation"[All Fields] OR "stem cell 

transplantation"[All Fields] OR "HSCT"[All 

Fields] OR "bone marrow transplantation"[All 

Fields] OR "stem cell transplantation"[MeSH 

Terms] OR "hematopoietic transplantation"[All 

Fields] OR "cord blood transplantation"[All 

Fields] OR "CBT"[All Fields]) 

 

 (イ) ワクチンの有効性および持続性について2024

年12月1日に以下の検索式を用いて検索した。加えて

ハンドサーチを行った。  

（"Stem Cell Transplantation"［majr］OR "Bone 

Marrow Transplantation"［majr］）AND（vaccination

［majr］ 69 HCT CQ2 造血細胞移植患者への 予防接

種 2 OR "Vaccine Development"［majr］OR vaccines

［majr］）AND（child［mesh］OR infant［mesh］）AND

（english ［la］OR japanese［la］） AND 0000:2022/07

［dp］ 

 

（“Stem Cell Transplantation”［majr］OR “Bone 

Marrow Transplantation”［majr］）AND（vaccination

［majr］ 

OR “Vaccine Development”［majr］OR vaccines

［majr］）AND（english［la］OR japanese［la］）

AND0000:2022/07［dp］ 

 

➁2024年12月に医学図書館協会への検索委託。

(Pubmed、Cochrane Library、医中誌Webでの検索を

依頼。) 

(ア)以下の情報をもとに2024年11月までの文献収集

を依頼した。 

CQ：造血細胞移植患者における(ジフテリア 

・百日咳・破傷風・インフルエンザ菌b型）の疾病負

荷はどの程度か？ 

PECO: 

・ P:Hematopoietic stem cell transplant 

recipients" OR "stem cell transplantation" OR 

"bone marrow transplantation" OR "hematopoietic 

cell transplantation" OR "graft versus host 

disease" OR "transplant recipient" 

・ E ① : diphtheria OR "Corynebacterium 

diphtheriae" 

・E②: pertussis OR pertusses OR "whooping cough" 

OR "Bordetella pertussis" 

・E③: tetanus OR "Clostridium tetani" 

・ E ④ : "Haemophilus influenzae type b" OR 

"Haemophilus influenzae" OR "Hib"  

・O: "Prevalence rate" OR "Mortality rate" OR 

"Disease Burden" OR "Incidence" OR "Prevalence" 

OR "Morbidity"  OR "Epidemiology" OR "Mortality" 

OR "hospitalization" 

・造血幹細胞移植、造血細胞移植、移植片対宿主病 

・ジフテリア、百日咳、破傷風、インフルエンザ菌b

型 

・有病率、死亡率。 

含むべき文献： 

1) Florax A, Ehlert K, Becker K, Vormoor J, Groll 

AH. Bordetella pertussis respiratory 

infection following hematopoietic stem cell 

transplantation: time for universal 

vaccination? Bone Marrow Transplant. 2006 
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Nov;38(9):639-40. doi: 

10.1038/sj.bmt.1705495. Epub 2006 Sep 11. 

PMID: 16964268. 

2) Kendra JR, Halil O, Barrett AJ, Selwyn S. 

Tetanus after allogeneic bone-marrow 

transplantation. Br Med J (Clin Res Ed). 1982 

Nov 13;285(6352):1393-4. doi: 

10.1136/bmj.285.6352.1393-a. PMID: 6814571; 

PMCID: PMC1500390. 

3) Feldman S, Gigliotti F, Shenep JL, Roberson PK, 

Lott L. Risk of Haemophilus influenzae type b 

disease in children with cancer and response 

of immunocompromised leukemic children to a 

conjugate vaccine. J Infect Dis. 1990 

May;161(5):926-31. doi: 

10.1093/infdis/161.5.926. PMID: 2324541. 

4) Lee AC, Lam SY. Life threatening acute 

epiglottitis in acute leukemia. Leuk Lymphoma. 

2002 Mar;43(3):665-7. doi: 

10.1080/10428190290012254. PMID: 12002778. 

5) Dana Danino, Joseph R Stanek, Hemalatha 

Rangarajan, Monica I Ardura. Hospitalizations 

for vaccine-preventable infections among 

pediatric hematopoietic cell transplantation 

recipients in the first 5 years after 

transplantation. Bone Marrow Transplant. 2021 

Nov;56(11):2656-2663. doi: 

10.1038/s41409-021-01373-z. Epub 2021 Jun 21.  

(イ) 以下の情報をもとに2024年11月までの文献収

集を依頼した。(症例報告は除外した。) 

CQ：造血細胞移植患者において（百日咳含有ワクチン、

破傷風含有ワクチン、ジフテリア含有ワクチン、Hib

含有ワクチンワクチン）は有効で安全性か？ 

PECO： 

P: "Hematopoietic stem cell transplant 

recipients" OR "stem cell transplantation" OR 

"bone marrow transplantation" OR "hematopoietic 

cell transplantation" OR "transplant recipient" 

I: Received （pertussis containing vaccine OR 

tetanus containing vaccine OR diphtheria 

cotaining vaccine OR Hib containing vaccine) 

C: Did not receive vaccines 

O: Vaccine efficacy, immunogenicity, all-cause 

mortality, side effect etc. 

P：造血幹細胞移植レシピエント, 

I：様々な種類の百日咳含有ワクチン、破傷風含有ワ

クチン、ジフテリア含有ワクチン、Hib含有ワクチン 

C：ワクチン接種なし 

O:ワクチン効果、抗体価、30日全死亡、副反応など 

含むべき文献： 

1) Inaba H, Hartford CM, Pei D, et al. 

Longitudinal analysis of antibody response to 

immunization in paediatric survivors after 

allogeneic haematopoietic stem cell 

transplantation. Br J Haematol. 

2012;156(1):109-117. doi: 

10.1111/j.1365-2141.2011.08913.x [PMID: 

22017512]  

2) Conrad A, Perry M, Langlois ME, et al. 

Efficacy and Safety of Revaccination against 

Tetanus, Diphtheria, Haemophilus influenzae 

Type b and Hepatitis B Virus in a Prospective 

Cohort of Adult Recipients of Allogeneic 

Hematopoietic Stem Cell Transplantation. 

Biol Blood Marrow Transplant. 

2020;26(9):1729-1737. doi: 

10.1016/j.bbmt.2020.05.006  [PMID: 

32428736]  

3) Sattler C, Hoffmann P, Herzberg PY, et al. 

Primary vaccination in adult patients after 

allogeneic hematopoietic stem cell 

transplantation - A single center 

retrospective efficacy analysis. Vaccine. 

2021;39(33):4742-4750. doi: 

10.1016/j.vaccine.2021.04.052 [PMID: 

34049733]  

4) Vance E, George S, Guinan EC, et al. 

Comparison of multiple immunization 

schedules for Haemophilus influenzae type 

b-conjugate and tetanus toxoid vaccines 

following bone marrow transplantation. Bone 

Marrow Transplant. 1998;22(8):735-741. doi: 

10.1038/sj.bmt.1701424 [PMID: 9827969]  

5) Patel SR, Ortín M, Cohen BJ, et al. 

Revaccination with measles, tetanus, 

poliovirus, Haemophilus influenzae type B, 

meningococcus C, and pneumococcus vaccines in 

children after hematopoietic stem cell 



28 

 

transplantation. Clin Infect Dis. 

2007;44(5):625-634. doi: 10.1086/511641 

[PMID: 17278051]  

6) Gouveia-Alves F, Gouveia R, Ginani VC, et al. 

Adherence and immune response to 

revaccination following hematopoietic stem 

cell transplantation at a pediatric 

onco-hematology reference center. Transpl 

Infect Dis. 2018;20:e12903. doi: 

10.1111/tid.12903 [PMID: 29668078]  

i.Ljungman P, Wiklund-Hammarsten M, Duraj V, et al. 

Response to tetanus toxoid immunization after 

allogeneic bone marrow transplantation. J 

Infect Dis. 1990;162(2):496-500. doi: 

10.1093/infdis/162.2.496 [PMID: 2197342]  

ii.Parkkali T, Olander RM, Ruutu T, et al. A 

randomized comparison between early and late 

vaccination with tetanus toxoid vaccine after 

allogeneic BMT. Bone Marrow Transplant. 

1997;19(9):933-938. doi: 

10.1038/sj.bmt.1700768 [PMID: 9156269]  

iii.Small TN, Zelenetz AD, Noy A, et al. Pertussis 

immunity and response to tetanus-reduced 

diphtheria-reduced pertussis vaccine (Tdap) 

after autologous peripheral blood stem cell 

transplantation. Biol Blood Marrow 

Transplant. 2009;15(2):1538-1542. doi: 

10.1016/j.bbmt.2009.07.018 [PMID: 19896077]  

(ウ) 以下の情報をもとに2024年11月までの文献収

集を依頼した。(症例報告は除外した。) 

CQ: 造血細胞移植患者において（百日咳含有ワクチ

ン、破傷風含有ワクチン、ジフテリア含有ワクチン、

Hib含有ワクチンワクチン）による免疫はいつまで持

続するか？ 

PECO: 

・ P: "Hematopoietic stem cell transplant 

recipients" OR "stem cell transplantation" OR 

"bone marrow transplantation" OR "hematopoietic 

cell transplantation"  OR "transplant recipient" 

I: Received （ pertussis containing vaccine OR 

tetanus containing vaccine OR diphtheria 

cotaining vaccine OR Hib containing vaccine) 

・O: "antibody duration" OR "seroprelavence" OR 

"longitudinal" OR "long-term" 

キーワード 

・造血幹細胞移植 

・ジフテリア 

・百日咳 

・破傷風 

・インフルエンザ菌b型 

・抗体持続期間 

含むべき文献： 

1) Inaba H, Hartford CM, Pei D, et al. 

Longitudinal analysis of antibody response to 

immunization in paediatric survivors after 

allogeneic haematopoietic stem cell 

transplantation. Br J Haematol. 

2012;156(1):109-117. doi: 

10.1111/j.1365-2141.2011.08913.x [PMID: 

22017512]  

2) H. Colton, D.M. Greenfield, J.A. Snowden, 

P.D.E. Miller, N.J. Morley, J. Wright, et al. 

Long-term survivors following autologous 

haematopoetic stem cell transplantation have 

significant defects in their humoral immunity 

against vaccine preventable diseases, years 

on from transplant. Vaccine, 39 (2021), pp. 

4778-4783 

3) Einarsdottir S, Sverrisdottir I, Vaht K, 

Bergström T, Brune M, Andersson PO, Wenneras 

C, Ljungman P. 

Long-Term Immunity Against Tetanus and 

Diphtheria after Vaccination of Allogeneic 

Stem Cell Transplantation Recipients. 

Transplant Cell Ther. 2023 

Apr;29(4):275.e1-275.e5. PMID: 36720458 

 

2)研究実施体制 

CQ1を松井俊大が担当し、CQ2,3を戒能明が担当した。

それぞれPubmedやハンドサーチでの検索を行い、結

果を突合した。作成した文献一覧を用いて2024年12

月末にレビューを実施し、その結果を松井、戒能の

他、研究分担者の梅田雄嗣、冲中敬二、宮入烈、研

究協力者の南條由佳と関谷紀貴ともに確認、修正し

た。2025年1月上旬に医学図書館協会からの検索結果

を得て、未検索文献を追加した。2025年2月から4月

にかけて3回実施した研究班会議を経て本報告書に

まとめた。 
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＜倫理面への配慮＞ 

 本研究は既に発表されている文献のレビューであ

り、倫理面の問題がないと判断した。 

 

Ｃ. 研究結果 

（ア) ジフテリア、百日咳、破傷風、インフルエンザ

菌ｂ型の疾病負荷 

Pubmed検索で74論文を抽出し、7文献を参照した。ハ

ンドサーチでの2文献も追加して参照した。（文献7

と8はハンドサーチによる参考文献）。 

 

① ジフテリア 

ジフテリアは、ジフテリア毒素を産生する

Corynebacterium diphtheriae による急性気道感染

症である。造血細胞移植レシピエントにおけるジフ

テリア発症に関する大規模な研究や症例報告は認め

なかった。 

② Pertussis 

百日咳は、Bordetella pertussis による特有の咳

発作（痙咳発作）を特徴とする急性気道感染症であ

る。 

百日咳は依然として日本だけでなく世界的に罹患

率の高い感染症であるが、造血細胞移植レシピエン

トにおける百日咳の発症についての大規模な研究は

限られている。米国の 2010 年から 2018 年に造血細

胞移植が行われた小児患者 9591 人（自家移植 2989 

(31%)、同種移植 6602 (69%)）における入院を要した

ワクチンで予防可能な感染症（vaccine-preventable 

diseases, VPD）に関する後方視的データベース研究

では、百日咳は同種移植後 1 例（prevalence 0.02%）

であった 41。ただし、本研究登録患者における移植

後百日咳ワクチン接種率や、罹患者の百日咳ワクチ

ン接種の有無について記載がないため、罹患率は過

小評価されている可能性があることに留意する必要

がある。 

造血細胞レシピエントにおける百日咳の症例報告

は 4 編（4 症例）認めた 42-45。患者の年齢は 10-61 歳

で、基礎疾患は全例造血器腫瘍で、同種骨髄移植を

受けていた。移植後から発症までに百日咳含有のワ

クチンは全例が接種していなく、移植後 12 日-31 か

月に重度な咳嗽で発症し、肺炎を呈していた患者も

いた。同様の症状を呈する患者との明らかな接触が

ない例も認められた。また、適切な抗菌薬投与がさ

れるも、2 週間から 2 か月間咳嗽症状の改善が認めら

れなかった。 

 

③ 破傷風： 

破傷風は、偏性嫌気性グラム陽性有芽胞桿菌である

Clostridium tetani が産生する神経毒素

(tetanospasmin)による致死的な神経疾患である。造

血細胞移植レシピエントにおける破傷風罹患につい

ては症例報告が 1 編（1症例）あるのみで 46、その罹

患に関する大規模な研究は行われていない。症例報

告では、慢性骨髄性白血病に対して非血縁同種骨髄

移植を受けた 30 歳の男性患者において、移植後 54

日目に破傷風が発症したことを報告している 46。移

植から発症までに予防接種は行っていなかった。破

傷風の症状は、顎関節硬直、発作性の筋痙攣、構音

障害、嚥下困難といった特徴的な症状で、臨床的に

破傷風と診断された。治療にはジアゼパム、ベンジ

ルペニシリン、抗破傷風免疫グロブリンの投与が行

われ、呼吸不全に対して補助換気も要したが、急性

腎不全と持続的な低酸素症を伴い、発症から 14 日後

に死亡した。患者は移植前に開放骨折の既往があっ

たが、剖検では骨折部位やプレート周囲から破傷風

菌の芽胞は検出されなかった。感染源については明

らかではないものの、移植前の開放骨折部に潜伏し

た破傷風菌芽胞が、移植後の免疫抑制や放射線療法

により再活性化した可能性が考察されている。 

④ インフルエンザ菌 b 型（Hib） 

インフルエンザ菌（Haemophlus influenzae）は、

主に中耳炎や副鼻腔炎、肺炎などの呼吸器系感染症

の原因となる細菌であるが、稀に菌血症や細菌性髄

膜炎等の侵襲性インフルエンザ菌感染症（invasive 

haemophilus disease, IHD）を引き起こすことがあ

る。特に、血清型 b 型インフルエンザ菌（Haemophlus 

influenzae type b, Hib）は小児における髄膜炎な

ど IHD の起因菌として重要である。本邦では 2013 年

に Hib ワクチンの定期接種化後、Hib による IHD は劇

的に減少した。しかし、本邦においても Hib による

髄膜炎の報告は Hib 定期接種化後も報告されており

予防接種の重要性に変わりはない 55,56。 

造血細胞移植レシピエントを対象とした Hib 感染

症に関する大規模な研究は限られている。小児がん
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患者における Hib 感染症の罹患リスクに関する報告

では、小児白血病患者では一般集団よりも有意に年

間発症率が高いことが示されていが（606/100,000 vs. 

90/100,000）、造血細胞移植による影響については

検討されていない 57。米国の 2010 年から 2018 年に

造血細胞移植が行われた小児患者 9591 人（自家移植

2989 (31%)、同種移植 6602 (69%)）における入院を

要したVPDに関する後方視的データベース研究では、

Hib 感染症が 33 例（prevalence 0.34%[95% CI 

0.24-0.48]）で、うち自家 7 例（prevalence 0.23%[95% 

CI 0.10-0.48]）、同種 26 例（prevalence 0.39%[95% 

CI 0.26-0.58]）であった 41。これは、VPD の中でイ

ンフルエンザ（3.89%）、水痘（1.14%）、IHD（1.05%）、

ロタウイルス感染症（0.52%）に次ぎ 5 番目に高い罹

患率であった。また、Hib 感染症は他の VPD と併発す

るケースもあり、肺炎球菌感染症と同時に発生した

例が 4 件、水痘との併発例が 1 件認められた。また、

Hib 感染症発症までの期間について詳細は記載され

ていないが、移植入院中～移植後 5 年まで罹患者が

認められている。ただし、米国では 1988 年から Hib

ワクチンが導入されており、集団免疫効果により国

内の IHD が激減した後のデータであること、本研究

登録患者における移植後 Hib ワクチン接種率や、Hib

感染症を発症した患者の Hib ワクチン接種の有無に

ついて記載がないため、罹患率は過小評価されてい

る可能性があることに留意する必要がある。症例報

告は該当するものが得られなかった。 

 

(イ) DPT-Hib含有ワクチンの効果・副反応 

有効性に関しては、Pubmed検索で103件中6件、ハン

ドサーチ3件を参照した。加えて、医学図書館協会検

索結果から2文献を追加で参照した。持続性に関して

は、Pubmed検索で396件中１件、ハンドサーチ1件を

参照した。 

 

1) ジフテリア 

 ジフテリアトキソイドは混合ワクチンでの検討が

多いが、2012 年の Inaba らアメリカの小児同種造血

幹細胞移植後患者 210 名を対象とした調査では 10、

DTaP では接種前抗体陽性率/抗体価がそれぞれ

39.3%/0.13 IU/ml であり、接種後 5 年後の抗体陽性

率は 94.1%、5 年以降の抗体陽性率/抗体価はそれぞ

れ 100%/1.16 IU/ml であり長期抗体維持を達成して

いるのに対し、Td では接種前抗体陽性率/抗体価がそ

れぞれ 60.8%/0.42 IU/ml から接種後 3 年の抗体陽性

率は 72.4%、5 年以降の抗体陽性率/抗体価はそれぞ

れ 48.6%/0.27 IU/ml であり、長期で抗体の維持が出

来ていないことが判明した。また、2023 年の Xu らア

メリカの造血幹細胞移植患者 43 名（うち同種移植が

17 名、自己移植が 26 名）を対象とした調査では、DTaP

と Tdap の効果を比較している 11。単回接種ではいず

れも十分な抗体応答が得られなかったが、3 回接種後

1年でDTaPを接種した患者はTdap接種患者よりも有

意に高い抗体価を示し、十分な免疫応答を示す割合

も DTaP が 70%に対し、Tdap は 20%であった。本研究

でワクチン接種による重篤な副反応は生じなかった。

国内のワクチン製剤のジフテリアトキソイド含有量

は Td の≦2 Lf（Limit of flocculation）に対して、

DPT あるいは DT は 4Lf 以上となっている。このこと

から、移植後患者においては抗原量を減らしていな

い DTaP 若しくは DT の接種が望まれる。 

 2020 年の Conrad らフランスの 18 歳以上の成人同

種造血幹細胞移植後患者 106 名を対象に、

DTaP-IPV-Hib 3 回を接種した前方視的研究では 12、

接種前抗体陽性率/ 

抗体価がそれぞれ 36.5%/ 0.05IU/ml、接種後抗体陽

性率/抗体価がそれぞれ 94.6%/ 1.09IU/ml、接種後

23.1 か月後の抗体陽性率/抗体価がそれぞれ 90.9%/ 

0.85IU/ml であり、長期の抗体維持を達成していると

共に、安全性の検討では、5.7％に軽微な有害事象（微

熱や局所疼痛）を認めたのみで、重篤な有害事象は

無かった。 

 DTaP-IPV-Hib に関しては、2021 年にドイツで

Sattler らが成人（中央値 49 歳）の同種造血幹細胞

移植後患者 84 人について研究しており 13、接種後抗

体陽性率が接種後 232 日（22-1503 日）で 88%、抗体

価: 0.1-1.0 IU/ml は 44.6%、抗体価: 1.0 IU/ml 以

上は 43.4%であり、同様に抗体価の上昇を認めた。 

 

2) 破傷風 

 破傷風トキソイドは、多くの臨床研究で有効性が

示されている。接種スケジュールは複数回接種が基

本である。1990 年の Ljungman らのアメリカの研究で

は、骨髄移植後患者 48 人に対して、再接種回数ごと

の抗体陽性率を比較した 14。3 回接種で接種時抗体価

陰性患者の 100％が 2 年後に陽転化した。一方で 1

回接種では 1 年後抗体価陽性率は 50%で、再接種なし
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では 2 年後の陽性率は 0%であった。 

 接種時期に関しては、移植後 3 か月、6 か月、12

か月、18 か月のいずれでも全例で有効な抗体獲得が

見られた 15,16。1997 年の Parkkali らのフィンランド

の研究では 15、16 歳以上の HLA の一致するきょうだ

いからの骨髄移植を受けた 45 人の患者において、早

期群(移植後 6, 8, 14 か月 23 人)、後期群(18, 20, 

26か月 22人)に分けて破傷風トキソイドを接種した。

接種前抗体陽性率/抗体価は早期群でそれぞれ 96%/ 

0.50 IU/ml、後期群でそれぞれ 77%/ 0.19 IU/ml で

あり、接種後抗体陽性率/抗体価は早期群 100%/ 3.01 

IU/ml、後期群で 77%/ 4.34 IU/ml に上昇し、22 か月

後には早期群後期群共に 100%になった。1998 年の

Vance らアメリカの研究では 16、同種自己骨髄移植患

者 112 人に対して、破傷風・Hib ワクチンを接種し、

移植後 3 か月（3, 6, 12, 24 か月）、6 か月（ 6, 12, 

24 か月）、12 か月（ 12, 24 か月）の 3 群に分けて比

較した。移植後 6 か月時の抗体価は 3 か月群で

26.9µg/ml、6 か月群で 25.2µg/ml であり、全ての患

者が発症予防抗体価 0.43µg/ml を接種前に上回って

いた。12 か月時点での抗体価は、3 か月群が 26.6 

µg/ml、6か月群が7.89 µg/ml、12か月群が4.10 µg/ml

であり、3 回目接種から 12 か月後、24 か月後の抗体

価は 3 か月群でそれぞれ 143 µg/ml・260 µg/ml、6

か月群で 81.9 µg/ml・272 ug/ml、12 か月群で 4.69 

µg/ml・195 µg/ml であり、いずれの群においても抗

体価は陽転化し、長期抗体を維持していることが分

かった。但し、6 か月から 12 か月の間に抗体が低下

する傾向があるので早期 3 か月から接種することが

抗体安定化に有効であることも示唆された。 

ワクチン効果が長期に渡り持続することも示され

ている。2023 年の Einarsdorttir らスウェーデンの

研究では、移植後中央値 8 か月に DT ワクチン接種を

受けた同種造血幹細胞移植患者 146 人の抗体価を追

跡した。DT ワクチン接種後中央値 14 年（8-40 年）

で、破傷風抗体価が 0.5 IU/ml 以上の高い抗体価を

有する移植後患者は 68%、0.01-0.5 IU/ml の部分的

な保護を有する患者は 32%で、計 100％が長期間にわ

たりワクチンで破傷風から保護されていることを示

した 17。 

 

DTaP-IPV-Hib ワクチンにおける破傷風ワクチンの有

効性を示した研究もある 12,13。2020 年の Conrad らフ

ランスの前方視的研究では 12、接種前抗体陽性率/抗

体価がそれぞれ 75.2%/ 0.26IU/ml、接種後抗体陽性

率/抗体価が 97.8%/ 1.45IU/ml、接種後 23.1 か月後

の抗体陽性率/抗体価が 100%/ 2.31IU/ml であった。

2021 年の Sattler らのドイツの研究では 13、接種後

抗体陽性率が接種後 232 日（22-1503 日）で 95.2%、

抗体価: 0.1-1.0 IU/ml は 39.8%、抗体価: 1.0 IU/ml

以上は55.4%であり、いずれの研究でもDTaP-IPV-Hib

ワクチンにおける破傷風抗体価の上昇を認めた。 

 

3) 百日咳 

 百日咳ワクチンは、アメリカでは 7 歳以上の小児

や成人ついては副反応の観点から DTaP ではなく、抗

原量を減らした Tdap を使用している。しかし、移植

後患者には Tdap では免疫原性が低く、効果が十分で

ないことが、2009 年の Small らから報告されている
18。この研究は成人（中央値 45.1 歳）の自己末梢血

幹細胞移植後患者 28 人に対し、Tdap(百日せき毒素：

PT 百日咳 2.5ug)を接種し、接種前後の抗体価陽性率

を比較した。接種前抗体陽性率は 23.0%で、接種後 1

－7 か月で抗体価が 2 倍以上になった患者はわずか

7％であった。百日せき毒素の量が不十分であること

が示唆された。 

一方、同じアメリカで 2012 年に Inaba らが行った

研究では DTaP の効果が示されている 10。7 歳以下の

同種造血幹細胞移植後患者63人にDTaPを接種した。

接種前抗体陽性率 14.3％から、移植後 5 年後抗体陽

性率は 31.3％であり、ある程度長期抗体を維持して

いることが示された。2023 年には同じアメリカから

Xu らが、DTaP が Tdap よりも接種効果が高い報告を

行っている 11。造血幹細胞移植患者 43 名（うち同種

移植が 17 名、自己移植が 26 名）を対象とし、単回

接種ではいずれも十分な抗体応答が得られなかった

が、3 回接種後 1 年で DTaP を接種した患者は Tdap

接種患者よりも有意に高い抗体価を示した。十分な

免疫応答を示す割合も DTaP が 60%に対し、Tdap はわ

ずか 10%であった。本研究でワクチン接種による重篤

な副反応は生じなかった。 

ドイツの Sattler らは 2021 年に、成人（18.6-70.6

歳）の同種造血幹細胞移植後患者 84 人に対し、

DTaP-IPV-Hib を 3 回接種した後の抗体陽性率・抗体

価を測定した 13。接種後 232 日（22-1503 日）で 68.3%

が陽性、抗体価 40-100 IU/ml は 14.6%、(100 IU/ml

以上は 53.7%であった。この混合ワクチンでの研究で

は、百日咳ワクチンに応答した患者の 98.2%が破傷風
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ワクチンにも、96.4%がジフテリアワクチンにも、

100%が Hib ワクチンにも、応答した。このことから、

百日咳ワクチンに対する陽性応答は全般的なワクチ

ン応答性の指標として利用できる可能性が示された。 

  

4) Hib 

 Hib ワクチンの小児ならびに成人の同種・自家造血

幹細胞移植後患者に対する免疫原性は高いと報告さ

れている。1998 年の Vance らのアメリカの研究では、

2 歳以上の同種・自己骨髄移植後患者 112 人に対して、

移植後 3 か月から 4 回接種（3, 6, 12, 24 か月）、移

植後 6 か月から 3 回接種（6, 12, 24 か月）、移植後

12 か月から 2 回接種（12, 24 か月）の 3 群に分けて

抗体価の上昇を検討した 16。移植後 12 か月目の抗体

陽性率/抗体価は、それぞれ 3 か月群で 53%/ 0.843 

µg/ml、6 か月群で 46%/ 0.412 µg/ml、12 か月群で

27%/ 0.152 µg/ml であり、接種 12 か月後と 24 か月

後の抗体陽性率/抗体価はそれぞれ、3 か月群が 2.62 

µg/mlから80%/ 15.1 µg/mlへ、6か月群が1.72 ug/ml

から 89%/ 18.7 µg/ml へ、12 か月群が 0.273 µg/ml

から 80%/ 14.8 µg/ml へと上昇した。移植後早期の

接種は短期的な抗体価上昇に寄与するが、最終的に

は接種スケジュールで差はなく、全ての患者が同等

の保護を得られることが示された。 

 2007 年の Patel らのイギリスの研究では、1－18

歳の小児の同種・自己造血幹細胞移植後患者 38 人に

DTaP-IPV-Hib ワクチンを 3 回接種し、抗体上昇を検

討した 19。抗体陽性率/抗体価は、接種前はそれぞれ

19% (1.0 µg/ml 以 上 )/ 0.34 µg/ml (95%CI: 

0.21-0.57)であったのが、接種後は 100% (1.0 µg/ml

以上)/ 8.4 µg/ml (95% CI: 7.6-9.3)に上昇し、86%

の患者の抗体価が 4 倍以上になった。最終接種から 9

か月の抗体価は 5 µg/ml (95% CI: 3.5-7.2)であり、

長期抗体も維持されていた。 

 2008 年の Pao らのアメリカの研究は、Hib ワクチ

ンの免疫応答は小児がより高い応答を示すことを報

告した 20。中央値 23 歳（0－64 歳）の同種造血幹細

胞移植を受けた患者 127 人を対象に、Hib ワクチン 3

回接種後の免疫応答を調べた。移植後中央値 1.1 年

でワクチン接種を受け、接種後中央値 3.0 か月（2-12

か月）での免疫応答は 18 歳未満の小児が 96％に対し、

成人は 79％であった。なお、この研究で重篤な副反

応は生じなかった。 

DTaP-IPV-Hib ワクチンによる検討は前述の 2020

年の Conrad らフランス 12と 2021 年の Sattler らド

イツ 13でも検討されている。Conrad らの研究では、8

歳以上の成人同種造血幹細胞移植後患者 106 名を対

象に、DTaP-IPV-Hib 3 回を接種し、前方視的に抗体

陽性率と抗体価を測定した。接種前の抗体陽性率/抗

体価が 34.4%/ 0.76 µg/ml であり、接種後には抗体

陽性率/抗体価が 96.6%/ 5.75 µg/ml に上昇し、接種

後 23.1 か月後の抗体陽性率/抗体価は 93%/ 5.09 

µg/ml であり、長期の抗体維持を達成していた。同時

に安全性の検討も行われており、5.7％に軽微な有害

事象（微熱や局所疼痛）が生じたのみで、重篤な有

害事象は発生しなかった。Sattler らの研究では、成

人（中央値 49 歳）の同種造血幹細胞移植後患者 84

人を対象に、抗体陽性率が接種後 232 日（22-1503

日）で 97.5%、抗体価: 0.1-1.0 mg/ml は 12.7%、抗

体価: 1.0 mg/ml 以上は 84.8%であり、同様に高い陽

性化率および抗体価の有意な上昇を認めた。 

 

（ウ) 各国におけるDPT-Hib含有ワクチンの推奨内

容 

2017 年以降 4 か国+欧州の 5 ガイドライン参照した。

造血幹細胞移植後患者は移植前に獲得していた免疫

記憶が消失していることが多く 10,12,17,19、様々な感染

症に罹患しやすく、重篤化する危険性が高い。その

ため各国で移植後の DPT-Hib 含有ワクチンの接種が

推奨されている。 

Xu らは、ジフテリア、破傷風、百日咳の全てにおい

て、DTaP ワクチン単回接種では抗体価が上昇しない

一方で、3 回接種後には全てで抗体価の上昇すること

を示し、特にジフテリア、百日咳では約 60-70％の患

者が強い免疫を示すことを報告した 11。また、

Ljungman らの研究で、破傷風トキソイド 3 回接種で

は 2 年後陽性率が 100％である一方で、1 回接種では

1 年後陽性率 50％であることが示された 14。各国ガ

イドラインでも 3 回の接種を推奨している(a-f)。移

植後の免疫不全状態にある患者のワクチン接種回数

を健常人よりも少なくする妥当性はないと考えられ

る。 

 接種するワクチンは混合ワクチンを推奨する。こ

れらは不活化ワクチンであり、ワクチン接種が原因

でこれらの疾患を発症する可能性はない。有害事象

も発熱や局所疼痛などのワクチン接種行為自体によ

る軽症がわずかに報告されているのみで 12,21、造血

幹細胞移植後患者に対する DPT/Hib ワクチン接種は
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安全と言える 11,19。また、単独ではなく混合ワクチ

ン接種によることでの有害事象発生の報告もない。

逆に混合ワクチンにすることで効接種果が弱まるこ

ともない。以上から本邦で通常使用されている混合

ワクチン接種（小児患者に対しては DPT-IPV-Hib（5

種混合ワクチン）、成人患者に対しては DPT（3 種混

合ワクチン））を推奨する。 

 但し、慢性 GVHD の増悪がある場合はワクチン接種

を延期すべきである。アメリカ 10、ドイツ 13、ブラジ

ル 21の各国の研究で、慢性 GVHD 状態ではワクチン効

果が減弱すると報告されている。 

 以上より、造血幹細胞移植後患者に対する DPT、Hib

含有ワクチン接種は有効であり、且つ安全と言える

ため、慢性 GVHD の増悪が無ければ、本邦で使用して

いる混合ワクチンを移植後 6－12 か月から 3 回接種

することを推奨する。 

 

 各国のガイドラインより抜粋 

推奨国・年 DPT Hib 

日本  2023 

a) 

移植後 3-12 カ月後

以降 

DTaP を 3 回 

特にジフテリアと

百日咳は 3 回推奨 

移植後 6-12 か月以

降 

1-3 か月ごとに計

３回 

ア メ リ カ 

2024 b), 

2024 c) 

(b) 移植後 6-12 か

月以降 

Tdap 若 し く は 

DTaP を 3 回 

その後、DT 若しく

は Td を 2 回 

追加接種は必要。特

にジフテリアで。 

(c) 移植後 6-12 か

月以降 

3 回 

ヨーロッパ 

2017 d) 

移植後 6か月以降 

百日咳ワクチン付

Td を 1-2 か月間隔

で計 3 回  

DPT-Hib ワクチン

を移植後 6 か月以

降に 3 回 

Hib ワクチン単独

であれば、移植後 3

か月以降に１か月

間隔で計 3 回 

イ ギ リ ス 

2023 e) 

移植後 6か月以降 

百日咳ワクチン付

Td を 1-2 か月間隔

で計 3 回   

移植後 6-12 か月以

降に 

3 回 

オーストラ 移植後 6 か月以降 移植後 6，8，12 か

リア 2023 

f) 

に、1-2 か月間隔で

3 回 

10 歳未満は DTPa, 

10 歳以上は dTap 

月に計 3回 
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9827969 

200719 Patel SR 

前方視的単施設研

究 

2002/10-2004/9 

造血幹細胞移植を

受けたことがある 1

－18 歳の患者を対

象 

1727805

1 

201821 

Gouveia-Al

ves F 

前方視的多施設研

究 

2009/1-2012/6 

造血幹細胞移植後 3

年以上経過した患

者を対象 

2966807

8 

    

ハンドサーチ 
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Ｄ. 考察 

 造血細胞移植後患者のジフテリア・百日咳・破傷

風・Hib 感染症は症例報告による報告が中心で、罹患

率等の解析の報告は乏しい。これは、ワクチンの世

界的な普及によって疾患の流行が制御されているこ

とを反映していると考えられた。一方で、Hib につい

ては健常児における発生がほぼ皆無となっているな
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か、小児移植患者で移植後 5 年間の発生が 33/9591

例（調査期間 2010～2018）報告されていることは、

特筆すべきである。また、重症化した百日咳や破傷

風で死亡に至った症例もあり、罹患時の患者に与え

る影響が大きいことが示唆された。 

 造血幹細胞移植後患者を対象とした臨床的なワク

チン効果を評価した研究は調査した範囲では存在し

なかった。これは疾患の発生率が低いことが要因で

あり、有効性の評価は免疫原性で行うことが妥当と

考えられた。免疫原性で評価された検討は複数存在

し、混合ワクチンあるいは Hib ワクチン 3 回接種後

の各抗原に対する抗体陽性率は高く、数年は維持さ

れることが確認された。 

一方で、単回の接種、抗原量の少ない Td もしくは

Tdap を用いた接種の免疫原性は不十分であり、国内

で接種できる DTaP の反応割合が Tdap より良い可能

性を示唆する報告が複数あり、移植患者においては、

他の免疫不全症と異なり、追加接種ではなく再接種

（打ち直し）が必要となる根拠が示された。移植後

特有の有害事象報告はなく、忍容性は良好とされる。 

 以上から、多くの国で移植後 6～12 か月以降に混

合ワクチンを1～2カ月間隔で3回接種することが推

奨されている。一部追加接種（4 回目）を推奨するガ

イドラインもあった。 

現在国内では 3 種混合ワクチン、4種混合ワクチン、

5 種混合ワクチンが承認されているが、4 種混合ワク

チンと 5 種混合ワクチンは小児のみが適応となって

いる。具体的な接種スケジュールについては、これ

らを加味して考案する必要がある。 

 

Ｅ. 結論 

ア) ジフテリア・百日咳・破傷風・Hib 感染症の疾病

負荷。 

造血幹細胞移植後の患者におけるジフテリア・百日

咳・破傷風・Hib 感染症は、健常者の発生が少ないな

かでも報告があり、また罹患時に重症化することが

示唆された。 

イ) DPT-Hib 含有ワクチンの効果・副反応。 

造血幹細胞移植後患者を対象としたワクチン効果を

評価した研究は乏しく、免疫原性で評価されたもの

が多い。3 回の投与による再接種が必要であることが

確認された。造血幹細胞移植後に問題となる特有の

有害事象報告はなく、ワクチンの良好な忍容性が示

されている。 

ウ) 各国におけるDPT-Hib含有ワクチンの推奨内容。 

移植後 6～12 か月以降に、1-2 ヶ月間隔で 3 回接種す

る。 

 

Ｆ．研究発表  

【１】論文発表 

該当事項なし。 

 

【２】学会発表 

該当事項なし。 

 

Ｇ．知的財産権の出願・登録状況 

【１】特許取得 

該当事項なし。 

 

【２】実用新案登録 

該当事項なし。 

 

【３】その他 

該当事項なし。 
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厚生労働行政推進調査事業費（新興･再興感染症及び予防接種政策推進研究事業） 

令和６年度 分担研究報告書 

 

『同種造血幹細胞移植患者に対する優先度の高い公的予防接種の再接種に関する研究』 

 

分担課題名：麻疹・風疹・ムンプスの疾病負荷及びワクチン効果 

 

研究分担者 梅田雄嗣 京都大学大学院医学研究科 発達小児科学・准教授 

研究協力者 南條由佳 宮城県立こども病院 血液腫瘍科 

松井俊大 国立成育医療研究センター 感染症科 

研究要旨  

同種造血幹細胞移植患者における麻疹・風疹・ムンプスの疾病負荷、麻疹・風疹・ムンプス

ワクチンの効果・副反応、および諸外国における麻疹・風疹・ムンプスワクチンの推奨内容

についてPubmedおよび文献レビューを行った。 

（ア）麻疹・風疹・ムンプスの疾病負荷 

(Pubmed 検索 156 件中 13 件を参照) 

・造血幹細胞移植後の報告症例数は非常に少なく、他の免疫不全者との頻度の比較は困難だ

が、罹患時の重症例報告が散見される。 

・ブラジルでのアウトブレイク報告では同種造血幹細胞移植後の発症 8 例中 1 例の麻疹肺炎

による重症例が報告され、韓国でも同種造血幹細胞移植後の麻疹肺炎による死亡例報告があ

り、患者へ与える影響が大きい。 

（イ）麻疹・風疹・ムンプスワクチンの効果・副反応 

 (Pubmed 検索 101 件中 14 件、ハンドサーチ 1 件参照) 

・海外で使用されているMMRワクチン1回接種後の抗体価陽性率は概ね高く、風疹90％以上、

麻疹46-100%、ムンプス 50-87%と報告されている。 

・本邦の報告では成人造血幹細胞移植患者の移植後 2 年の麻疹抗体価陽性率は 60.6%であっ

た。抗体価が陰性であった 25 例に麻疹ワクチンを 1 回接種したところ、接種後の抗体価陽

転は 64%であった。同様に移植後 2 年の風疹抗体価陽性率は 52.2%であった。抗体価が陰性

であった 25 例に風疹ワクチンを 1 回接種したところ、接種後の抗体価陽転率は 72%であっ

た。移植後 2 年のムンプス抗体価陽性率は 39.7%で、抗体価が陰性であった 25 例にムンプ

スワクチンを 1 回接種したところ、接種後の抗体価陽転率は 36%であった。本邦小児造血幹

細胞移植患者に MR ワクチンを 1 回接種後の抗体価陽性率は麻疹 62.8%、風疹 67.6％、ムン

プスワクチンを 1 回接種後のムンプス抗体価陽性率は 12.5%であった。 

・1 回の接種で抗体陽転化が得られなかった場合でも 2 回接種で獲得できたことも報告され

ている。 

・非常に稀にワクチン株による麻疹のみ発症報告があるものの、治療による回復が報告され、

忍容性は良好とされる。 

（ウ）各国における麻疹・風疹・ムンプス（MMR）ワクチンの推奨内容(2019年以降5か国+欧

州の7ガイドラインを参照) 

移植後 24 カ月以降で、GVHD をみとめず、免疫抑制剤の使用がない造血幹細胞移植患者に

対して、MMR ワクチンを 2 回接種することを推奨する。 

本邦では現時点では MMR ワクチンは接種不可能であるため、移植後 24 カ月以降で、GVHD

をみとめず、免疫抑制剤の使用がない造血幹細胞移植患者に対して、MR ワクチン、ムンプ
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ス単独ワクチンを 2 回接種することが推奨される。 

 

 

Ａ. 研究目的 

造血幹細胞移植後等の医学的な理由による免疫不全

状態では、予防接種により獲得したワクチン予防可

能疾患（VPD:Vaccine Preventable Disease）対する

免疫を失うことがあり、このような患者に対する公

的予防接種の再接種の在り方について検討するがあ

る。本研究においては、麻疹・風疹・ムンプスワク

チンを優先して再接種を行うべき対象者について検

討するため、同種造血幹細胞移植患者における以下

の3点を明らかにする目的で文献レビューを実施し

た。 

（ア）麻疹・風疹・ムンプスの疾病負荷 

（イ）麻疹・風疹・ムンプスワクチンの効果・副反

応 

（ウ）各国における麻疹・風疹・ムンプスワクチン

の推奨内容 

 

Ｂ. 研究方法 

1) 文献レビュー 

①Pubmedでの検索 

(ア) 2024年12月27日に以下の検索式を用いて検索し

た。加えてハンドサーチを行った。 

((("Measles"[All Fields] OR "Rubeola"[All 

Fields] OR "Measles virus"[All Fields] OR 

"Measles"[MeSH Terms]) OR ("Rubella"[All Fields] 

OR "German measles"[All Fields] OR "Rubella 

virus"[All Fields] OR "Rubella"[MeSH Terms]) OR 

("Mumps"[All Fields] OR "Epidemic parotitis"[All 

Fields] OR "Mumps virus"[All Fields] OR 

"Mumps"[MeSH Terms])) OR ("vaccine preventable 

disease"[All Fields] OR "vaccine-preventable 

diseases"[All Fields] OR "immunization 

preventable diseases"[All Fields] OR "vaccine 

preventable infections"[All Fields] OR "vaccine 

preventable illnesses"[All Fields] OR 

"preventable diseases"[All Fields])) 

AND ("hematopoietic stem cell 

transplantation"[All Fields] OR "stem cell 

transplantation"[All Fields] OR "HSCT"[All 

Fields] OR "bone marrow transplantation"[All 

Fields] OR "stem cell transplantation"[MeSH 

Terms] OR "hematopoietic transplantation"[All 

Fields] OR "cord blood transplantation"[All 

Fields] OR "CBT"[All Fields]) 

(イ) 2025年1月5日に以下の検索式を用いて検索した。 

((“MMR vaccine” [All Fields]) OR (“MMR 

vaccines” [All Fields]) OR (“MMR vaccination” 

[All Fields]) OR (“measles vaccine” [All 

Fields]) OR (“rubella vaccine” [All Fields]) OR 

(“mumps vaccine” [All Fields])) AND 

((“hematopoietic stem cell transplantation” 

[All Fields]) OR (“bone marrow transplantation” 

[All Fields]) OR (“hematopoietic 

transplantation” [All Fields]) OR (“stem cell 

transplantation” [All Fields]) OR (“HSCT” [All 

Fields]) OR (“cord blood transplantation” [All 

Fields])) 

 

(ウ) 2025 年 1 月 5 日にハンドサーチにて検索した。 

 

➁2024年12月に医学図書館協会への検索委託

(Pubmed、Cochrane Library、医中誌Webでの検索を

依頼。) 

(ア)以下の情報をもとに2024年11月までの文献収集

を依頼した。(症例報告は除外した。) 

CQ：造血幹細胞移植後の麻疹・風疹・ムンプスの疾

病負荷はどの程度か。 

Keyword ： Hematopoietic stem cell transplant 

recipients、Measles、Rubella、Mumps、Prevalence 

rate、Mortality rate、造血幹細胞移植、麻疹、風

疹、流行性耳下腺炎、有病率、死亡率。 

 

含むべき文献： 

1. Yan-Ling Ge, et al. Measles outbreak in 

pediatric hematology and oncology pantients in 

Sanghai, 2015.  Chinese Medial Journal. 

2017;130(11):1320-1326. PMID: 28524832 

2.Lee DG, er al. A fatal case of measles pneumonia 

complicating an adult recipient of hemopoietic 

stem cell transplantation during the nationwide 
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epidemic in Korea. Int J Infect Dis. 

2006;10(5):410-1. PMID: 16762580                 

3. Machado CM, et al. Measles in bone marrow 

transplant recipients durind an outbreak in San 

Pauro, Brazil. Blood. 2002;99(1): 83-87. PMID: 

11756156                               

4. Bakshi N, Fatal mumps meningoencephalitis in 

a child with severe combined immunodeficiency 

after bone marrow transplantation. J Child Neurol. 

1996;11(2): 159-62. PMID: 8881994  

 

(イ) 以下の情報をもとに2024年11月までの文献収

集を依頼した。(症例報告は除外した。) 

CQ：造血幹細胞移植後の麻疹・風疹・ムンプスワクチ

ンの効果・副反応はどの程度か。 

P: "Hematopoietic stem cell transplant recipients" 

OR "stem cell transplantation" OR "bone marrow 

transplantation" OR "hematopoietic cell 

transplantation" OR "transplant recipient" 

E: Received （Measles containing vaccine OR Mumps 

containing vaccine OR Rubella containing vaccine) 

I: Did not receive vaccines 

O: Vaccine efficacy, immunogenicity, all-cause 

mortality, side effect etc. 

P：造血幹細胞移植レシピエント 

I：様々な種類の麻疹含有ワクチン、風疹含有ワクチ

ン、ムンプス含有ワクチン 

C：ワクチン接種なし 

O:ワクチン効果、抗体価、30日全死亡、副反応など 

 

含むべき文献： 

1. Inaba H, et al. Longitudinal analysis of 

antibody response to immunization in paediatric 

survivors after allogeneic haematopoietic stem 

cell transplantation. 

Br J Haematol. 2012;156(1):109-117. PMID: 22017512                                                    

2. Kawamura K, et al. Immunity and Vaccination 

Against Measles, Mumps, and Rubella in Adult 

Allogeneic Hematopoietic Stem Cell Transplant 

Recipients. 

Transplant Cell Ther. 2021;27(5):436.e1-436.e8. 

PMID: 33775586                                                       

3. Spoulou V, et al. Long-term immunity to measles, 

mumps and rubella after MMR vaccination among 

children with bone marrow transplants. Bone Marrow 

Transplant. 2004;33(12):1187-90. PMID: 15077129        

4. Wang M, et al. Measles, mumps, and rubella 

revaccination in children after completion of 

chemotherapy and hematopoietic stem cell 

transplantation: a single-center prospective 

efficacy and safety analysis. World J Pediatr. 

2023; 19(11): 1062-1070. PMID: 37087716                

5. Chang SY, et al. Vaccine-Associated Measles in 

a Hematopoietic Cell Transplant Recipient: Case 

Report and Comprehensive Review of the Literature. 

Open Forum Infect Dis. 2021;8(8):ofab326. doi: 

10.1093/ofid/ofab326. eCollection 2021 Aug. PMID: 

34377725 

 

2)研究実施体制 

研究分担者 梅田雄嗣と研究協力者 松井俊大、南條

由佳がそれぞれPubmedやハンドサーチでの検索を行

い、結果を突合した。作成した文献一覧を用いて 2024

年 12 月末にレビューを実施し、その結果を梅田、松

井、南條の他、研究分担者の宮入烈、研究協力者の

戒能明とともに確認、修正した。2025 年 1 月上旬に

医学図書館協会からの検索結果を得て、未検索文献

を追加した。2025 年 2 月から 4 月にかけて 3 回実施

した研究班会議を経て本報告書にまとめた。 

 

＜倫理面への配慮＞ 

 本研究は既に発表されている文献のレビューであ

り、倫理面の問題がないと判断した。 

 

Ｃ. 研究結果 

（ア) 麻疹・風疹・ムンプスの疾病負荷 

Pubmed検索で156論文を抽出し、13文献を参照した。 

 

① 麻疹 

麻疹は、パラミクソウイルス科に属する 1 本鎖 RNA

ウイルスである麻疹ウイルスによって引き起こされ

る。最も感染力の強いヒト病原体の 1 つであり、感

受性のある人における感染率は 90%に達する 59。感染

者は発症数日前から感染性を有し、発症後数日の間

感染性を維持する。このため、発症前の感染者から

の感染の伝播、医療機関への受診の遅れ、診断の遅

れが、特にワクチン接種率の低い地域での感染拡大

の原因となる。麻疹の持続的な感染拡大を防ぐため
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には、ワクチン接種率を 95%以上に維持する必要があ

るが 1、ワクチン接種率の低下により罹患者数は世界

的に急増している 1。 

造血幹細胞移植患者における麻疹の発生率や重症

化率に関する報告は限られている。1970 年台に行わ

れた6か月以上生存した同種移植患者89人を対象と

した感染症に関する単施設研究では、麻疹が 2 例認

められたが詳細は不明である 2。1997 年のブラジル

における麻疹アウトブレイク時の造血幹細胞移植患

者 156 例についての報告では、感受性者 54 例中 8 例

（14.8%）が麻疹を発症し、うち 1 例（12.5%）が重

症化して間質性肺炎を発症したが、中枢神経系の合

併症や死亡例は認めなかった 3。発症時期は 2例が移

植後 1 年未満、6 例が移植後 1 年以上であった。臨床

症状は、全例で感冒様の前駆症状が見られ、発熱

（38.5℃以上）と発疹もほぼ全例で確認されたが、

発疹は非典型的で軽度なことが多かった。本研究で

の麻疹の診断は臨床所見とセロコンバージョン（特

異的IgM抗体の出現または特異的IgG抗体 4倍上昇）

によって定義されているが、造血幹細胞移植患者の

多くはセロコンバージョンを起こさない可能性があ

る。そのため、本研究では麻疹の症状や徴候があっ

てもセロコンバージョンしていなかった患者は麻疹

ではない患者とみなされている。セロコンバージョ

ンしなかった患者の免疫能は、セロコンバージョン

した患者の免疫能よりも低下していた可能性がある

ため、造血幹細胞移植患者における麻疹の発生率は

より高く、重症化率はより高かった可能性がある。

従って、罹患率や重症化率については過小評価され

ている可能性があることに留意する必要がある 4。ま

た、同種移植 242 例の感染症合併症に関する韓国か

らの報告で、移植後 22 か月が経過した患者 1 例が呼

吸不全で死亡後の肺の剖検で核内好酸球封入体を伴

う多核巨細胞が認められ、麻疹肺炎の診断であった

（頻度 0.41%）5,6。本症例が死亡したのは 2000–2001

年の麻疹アウトブレイク時であった。なお、本研究

で報告されている症例と類似した症例が同様の著者

から報告されているが 5、同一患者であるかは言及さ

れていない。また、当該症例報告ではアウトブレイ

ク中に16人の麻疹を疑う患者を経験したと記載され

ているが詳細な記載はない 5。中国上海でのアウトブ

レイク時の報告では、小児造血幹細胞移植患者と小

児がん患者合わせて 23 例が麻疹と診断され、うち 2

例が造血幹細胞移植患者であった 7。1 例目は 14 歳

女子、MDS に対する造血幹細胞移植後で、発熱（10

日間）、咳嗽、皮疹を認めた。2 例目は 13 歳女子、再

生不良性貧血に対する造血幹細胞移植後で、発熱（3

日間）、咳嗽、結膜炎、皮疹を認めた。2 例中 1 例が

肺炎を合併したが、人工呼吸器管理は要さなかった。

いずれも、移植後の発症時期に関する記載はなく、2

例とも麻疹ワクチン 2 回接種歴があるが、接種タイ

ミングが移植後か記載がないため詳細は不明である。

造血幹細胞移植患者の麻疹症例が日本から小児 2 例

（9 歳、10 歳）報告されており、発症時期は移植後 1

年 4 か月、2 年 11 か月であり、2 例とも移植後麻疹

ワクチン接種歴はなかった 8。両症例ともに肺炎を合

併したが、いずれも生存している。 

麻 疹 封 入 体 脳 炎 （ measles inclusion body 

encephalitis (MIBE)）は、免疫不全者において麻疹

罹患から 1 年以内に発症する予後不良な合併症（死

亡率 76％）で、生存者は全例重篤な神経学的後遺症

が認められる 9。造血幹細胞移植患者における MIBE

の症例報告では、慢性肉芽腫症に対して HLA 適合非

血縁者間同種造血幹細胞移植を受けた13歳男子が移

植後 38 日目に左手の焦点発作を契機に、痙攣が全般

化し、脳生検の結果野生型麻疹ウイルスによる MIBE

の診断となった。治療の甲斐なく神経学的所見は増

悪し、移植後 92 日目に死亡した 9。 

日本国内では土着の麻疹ウイルスは排除されたも

のの、移植成績の向上に伴い、造血幹細胞移植患者

が流行国へ仕事や学業、旅行へ訪れる機会も増加し

ている。更に、近年の訪日外国人観光客の増加によ

り流行国から潜伏感染中の麻疹患者が本邦を訪れる

潜在的な機会も増加している。また、コロナ禍以降

の麻疹ワクチンの接種率低下に伴う集団免疫効果の

低下は、造血幹細胞移植患者における麻疹感染症の

リスクへ影響を与える可能性があり、造血幹細胞移

植患者本人に対して接種可能となったタイミングで

速やかにワクチン接種を経済的負担なく行うことの

意義は非常に大きくなっていると考える。 

 

② 風疹 

風疹は、トガウイルス科に属する 1 本鎖 RNA ウイ

ルスである風疹ウイルスが生じる感染症で、本邦で

は 2018～2019 年にかけて大規模な流行がみられた。

風疹は、先天性免疫異常症患者において難治性の肉

芽腫性病変を生じることが知られているが、造血幹

細胞移植患者における風疹罹患に関する研究は非常
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に限られている。急性または慢性のステロイド不応

性/依存性 GVHD を有する成人造血幹細胞移植患者 25

例を対象とした血漿中の metagenomics NGS 解析では、

ワクチンで予防可能な感染症で同定されたものは風

疹のみで、2 例（ワクチン株 1 例、野生株 1 例）であ

った。野生株が同定された患者は、31 歳中国人男性

で急性骨髄性白血病に対して同種造血幹細胞移植が

行われた。消化管および肝臓の GVHD を発症し、移植

後9-11か月間免疫抑制薬の投与を受けたが消化管穿

孔により死亡した。死亡の 1 か月前から複数の血症

サンプルで低ウイルス量の中国由来の野生型風疹ウ

イルスが検出されていた。なお、移植前の風疹抗体

は陽性であった 10。 

 

③ ムンプス（流行性耳下腺炎、おたふくかぜ） 

ムンプスは、パラミクソウイルス科の 1 本鎖 RNA

ウイルスであるムンプスウイルスによる感染症であ

る。造血幹細胞移植患者におけるムンプス罹患に関

する大規模研究は限られている。1970 年台に行われ

た6か月以上生存した同種移植患者89人を対象とし

た感染症に関する単施設研究では、ムンプスは 1 例

認められたが詳細は不明である 60。また、米国の 2010

年から2018年に造血幹細胞移植が行われた小児患者

9591 例（自家移植 2989 例 (31%)、同種移植 6602 例 

(69%)）における入院を要した VPD に関する後方視的

データベース研究では、ムンプスは自家移植で 1 例

（罹患率 0.03%）であった 11。発症時期は移植後+181

～+364 日の間であったが、リスク因子などその他の

詳細は解析されていない。また、本研究登録患者に

おける移植後ムンプスワクチン接種率や周囲の流行

状況、罹患者のムンプスワクチン接種の有無につい

て記載がないため、罹患率は過小評価されている可

能性があることに留意する必要がある。 

造血幹細胞移植患者におけるムンプス罹患に関す

る症例報告は 2 編（2 例）あり、いずれも致死的経過

をたどっていた 12,13。1 例目は 1 歳 4 か月の男児、重

症複合型免疫不全症（SCID）に対して母からの T 細

胞除去ハプロ一致骨髄移植が施行された。SCID と診

断される前（移植 5 か月前）にムンプス含有ワクチ

ンの接種歴があった。移植 1 週間前に無熱性の全身

強直性痙攣を認めたが、髄液細胞数上昇なし、頭部

MRI 異常なかった。しかし、移植後 3 日に右側痙攣、

発熱を認め、髄液検査で細胞数上昇なし、頭部 MRI

で両側性に広範な高信号域を認めた。経過中に耳下

腺炎や精巣炎は認めなかった。髄膜脳炎の診断で支

持療法を行うも神経学的所見は増悪し、2 か月後に死

亡した 12。後日、剖検脳組織を用いた PCR 検査でム

ンプスウイルスが同定され、脳組織の病理像もムン

プスウイルス感染に合致していた。本症例は、SCID

と診断される以前にムンプス含有ワクチンの接種歴

があり、明らかな接触歴も認めていなかったため、

ワクチン株ムンプスウイルスによる髄膜脳炎の可能

性が考えられているが、ウイルスの遺伝子型に関す

る検討の有無は記載されていない。2 例目は、19 歳

の男性で、複合型免疫不全に対して HLA 一致非血縁

間末梢血幹細胞移植が施行された 13。特に GVHD なく

移植後 5 カ月で免疫抑制薬は終了となっていた。移

植後ワクチン接種歴はない状況で、移植後 24 か月に

右肩から手指に放散する感覚異常を自覚した。数週

間後に左側にも症状が広がり、MRI で脊髄炎を示唆さ

れた。その後、右側部分発作を起こし、全身けいれ

んへ進展した。支持療法を継続するも、神経学的所

見は増悪し、移植後 2 年 3 か月に緩和ケアに移行し

死亡した。剖検で得られた脊髄組織の PCR 検査で野

生型ムンプスウイルスが同定され、同組織の病理像

でもムンプスウイルス感染に合致する所見であった。 

ムンプスの移植後罹患は、小児および成人におい

ても致死的結果をたどることがあることが示唆され

る。これらの致死的症例では、ムンプス感染が移植

後の免疫抑制状態や移植後ワクチン接種が行われな

いことと関連している可能性がある。造血幹細胞移

植患者におけるムンプスの報告は限られているが、

ムンプスに対する唯一の予防方法である予防接種を

移植後適切なタイミングで接種することの重要性は

高いと考える。 

 

(イ) 麻疹・風疹・ムンプスワクチンの効果・副反

応 

Pubmed検索で101論文を抽出し、14文献を参照した。

加えて、ハンドサーチを行い1文献を追加で参照した。 

【効果】 

① 麻疹 

海外では主に使用されている MMR ワクチンの報告

が大半を占めている。オーストラリアでは、同種、

自家移植後の小児 79 例に対し、移植後 13 ヶ月を中

央値として MMR を接種したところ、抗体価陽性率は

46%で、移植後 15 ヶ月以降に接種した場合は 78%であ

った 14。 
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近年の各国のガイドラインでは、生ワクチンは移

植後 24 カ月以降の接種が推奨されている。米国で小

児同種造血幹細胞移植患者に、移植後 24 カ月以降に

MMR ワクチンを接種したところ、接種前の抗体価陽性

率は 30%であったが、MMR ワクチン 1回接種後の抗体

価陽性率は 66.7%であった。抗体価陽性率を下げるリ

スク因子としてCD3陽性細胞数低値が挙げられた 15。 

中国では同種造血幹細胞移植後、免疫抑制剤中止

後 1 年以降かつ、IgG、T 細胞サブセットの正常化を

確認した後に62例の小児にMMRワクチンを接種した。

接種前の抗体価陽性率は 18%であったが、MMR ワクチ

ン 1 回接種後の抗体価陽性率は 100％であり、免疫能

回復後にワクチン接種を行うと抗体価陽性率が高く

なると考えられた。同様に免疫能の回復を確認後に

MMR ワクチン接種を行ったところ、接種後の抗体価陽

性率が高かったことが、米国、トルコから報告され

ている 16,17。 

MMR ワクチン 2 回接種後の抗体価についても報告

されている。フィンランドで 23 例の小児自家、同種

造血幹細胞移植患者に移植後24カ月と84カ月にMMR

ワクチンを 2 回接種したところ、抗体価陽性率は

83％であった 18。また、米国で自家、同種造血幹細

胞移植後の成人187例に移植後24カ月以降かつ免疫

抑制剤中止後 1 年以降に MMR ワクチンを接種したと

ころ、抗体価陽転は 69%であった。1回目の接種後に

抗体価陰性で、2 回目接種を行った患者は全例抗体価

が陽転した 19。MMR ワクチン 1 回接種で抗体価が陽性

化しない場合は 2 回目接種が推奨される。 

近年、造血幹細胞移植の種類は多様化しており、

移植の内容によっても免疫能の回復や、ワクチンの

効果は異なる可能性が考えられるが、現時点では十

分なデータはない。臍帯血移植を施行された小児、

成人 計 63 例に対し、MMR ワクチンを接種したところ、

接種前の抗体価陽性率は 32%であったが、接種後の抗

体価陽性率は 65%であった 20。また、ハプロ移植を施

行された小児 21 例に、移植後 2 年以上経過し、慢性

GVHD がないことを確認後、MMR ワクチンを接種した

ところ、接種前の抗体価陽性率は 8%であったが、MMR

ワクチン 1回接種の抗体価陽性率は 70%で、2回目接

種後には 86%で抗体価が陽性となり、HLA 一致ドナー

からの移植と同等であったと報告されている 21。 

本邦の報告では、成人同種造血幹細胞移植患者の

移植後 2 年の抗体価陽性率は 60.6%であった。抗体価

が陰性であった25例に麻疹ワクチンを1回接種した

ところ、接種後の抗体価陽転は 64%であった 22。本邦

小児造血幹細胞移植患者の報告では、移植後 MR ワク

チン接種後の抗体価陽性率は 62.8 %であった 23。長

期的に抗体価が維持されるかについても、複数の報

告がある。米国で同種造血幹細胞移植を施行した小

児 154 例に対し、移植後 24 カ月以降に MMR ワクチン

を施行ところ、接種 1年後の抗体価陽性率は 66.7%

で、5 年後も維持されていた 15。中国の同種造血幹細

胞移植後にMMRワクチンを施行した小児の報告では、

抗体価はワクチン接種後 6 カ月をピークに、12 カ月

では低下しはじめており、定期的な抗体価のフォロ

ーアップやブースター接種が推奨されている 24。 

 

② 風疹 

米国で小児同種造血幹細胞移植患者に、移植後 24

カ月以降に MMR ワクチンを接種したところ、接種前

の抗体価陽性率は、44.4%であったが、MMR ワクチン

1 回接種後の抗体価陽性率は 92.3%であった 15。 

また、米国で自家、同種造血幹細胞移植後の成人

187 例に移植後 24 カ月以降、免疫抑制剤中止後 1 年

以降に MMR ワクチンを接種したところ、抗体価陽転

は 97%であった。1 回目の接種後に抗体価陰性で、2

回目接種を行った患者は全例抗体価が陽転した 25。 

臍帯血移植やハプロ移植後の患者においても、MMR 

1 回接種後の抗体価陽性率は 90%以上であった 20,21。 

本邦の報告では成人同種造血幹細胞移植患者の移

植後 2 年の抗体価陽性率は 52.2%であった。抗体価が

陰性であった25例に風疹ワクチンを1回接種したと

ころ、接種後の抗体価陽転率は 72%であった 22。本邦

小児造血幹細胞移植患者の報告では、移植後 MR ワク

チン接種後の抗体価陽性率は 67.6 %であった 23。 

長期的な抗体価については、米国で同種造血幹細

胞移植を施行した小児 154 例に対し、移植後 24 カ月

以降に MMR ワクチンを施行ところ、接種 1 年後の抗

体価陽性率は 93.3%であり、5 年後も 92.3％が陽性を

維持していた 15と報告されている。中国の同種造血

幹細胞移植後に MMR ワクチンを施行した小児の報告

では、抗体価はワクチン接種後 6カ月をピークに、

12 カ月では低下しはじめており、定期的な抗体価の

フォローアップやブースター接種が推奨されている
24。 

 

③ ムンプス 
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海外では主に使用されている MMR ワクチンの報告

が大半を占めている。米国で小児同種造血幹細胞移

植患者に、移植後 24 カ月以降に MMR ワクチンを接種

したところ、接種前の抗体価陽性率は、29.7%であっ

たが、MMR ワクチン 1 回接種後の抗体価陽性率は

61.5%であった。抗体価陽性率を下げるリスク因子と

して IgG 低値が挙げられた 15。 

中国では同種造血幹細胞移植後、免疫抑制剤中止

後 1 年以降かつ、IgG、T 細胞サブセットの正常化を

確認した後に62例の小児にMMRワクチンを接種した。

接種前の抗体価陽性率は 13%であったが、MMR ワクチ

ン 1 回接種後の抗体価陽性率は 80%であり、免疫能回

復後にワクチン接種を行うと抗体価陽性率が高くな

ると考えられた 24。同様に免疫能の回復を確認後に

MMR ワクチン接種を行ったところ、接種後の抗体価陽

性率が高かったことが、トルコから報告されている
16。 

Lin らの報告では、米国で自家、同種造血幹細胞移

植後の成人187例に移植後24カ月以降かつ免疫抑制

剤中止後1年以降にMMRワクチンを接種したところ、

56％で抗体価の陽転がみられた。1回目の接種後に抗

体価陰性で、2 回目接種を行った患者は全例抗体価が

陽転した 24。MMR ワクチン 1 回接種で抗体価が陽性化

しない場合は 2 回目接種が推奨される。 

臍帯血移植を施行された小児、成人 計 63 例に対

し、MMR ワクチンを接種したところ、接種前の抗体価

陽性率は 30%であったが、接種後の抗体価陽性率は

50%とやや低かった 20。 

本邦の報告では成人同種造血幹細胞移植患者の移

植後 2 年の抗体価陽性率は 39.7%であった。抗体価が

陰性であった25例にムンプスワクチンを1回接種し

たところ、接種後の抗体価陽転は 36%であった 22。

Aoki らの報告では、同種造血幹細胞移植を施行され

た成人の造血幹細胞移植後の抗体価格陽性率は 5.4%

で、抗体価が陰性であった 30 例にムンプスワクチン

を接種したところ、抗体価陽転率は 27%であった 26。

本邦小児造血幹細胞移植患者の報告では、移植後ム

ンプスワクチン接種後の抗体価陽性率は 12.5 %と低

かった 23。本邦では MMR ワクチン接種後の無菌性髄

膜炎発症が問題とされ、1990 年代に MMR ワクチン接

種が中止され、国内で開発されたムンプス単独ワク

チンを接種しており、用いられているムンプスワク

チン株が異なっていることが抗体価陽性率の違いと

関連している可能性が考えられる。ムンプス単独ワ

クチンについては接種時期、接種回数の検討が必要

であると考える。 

長期的な抗体価維持については、米国で同種造血

幹細胞移植を施行した小児 154 例に対し、移植後 24

カ月以降に MMR ワクチンを施行ところ、MMR 接種 2

年後の抗体価陽性率は 50%強で、接種 5 年の抗体価陽

性率は 61.5%であったと報告されている 15。中国の同

種造血幹細胞移植後に MMR ワクチンを施行した小児

の報告では、抗体価はワクチン接種後 6 カ月をピー

クに、12 カ月では低下しはじめており、定期的な抗

体価のフォローアップやブースター接種が推奨され

ている 24。 

 

【副反応】 

ワクチン株による造血細幹胞移植後の麻疹罹患は

2 例症例報告されている。造血幹細胞移植を施行され

た 5 歳の小児が、移植の 3 年後に MMR ワクチン接種

した。接種 6 日目から発熱、発疹、咳をみとめ、精

査の結果、ワクチン株による麻疹と診断された。転

帰は記載されていない 27。また、急性リンパ性白血

病に対し、同種造血幹細胞移植を施行された 22 歳男

性が、麻疹の流行のため、移植後 1408 日（免疫抑制

剤中止 73 日後）に MMR ワクチンを接種したところ、

接種後 9 日目から発熱、発疹をみとめ、精査の結果、

ワクチン株による麻疹と診断された。免疫グロブリ

ンの単回投与で症状は速やかに改善したと報告され

ている 28。造血幹細胞移植後の予防接種によるワク

チン株の風疹やムンプス罹患の報告は文献を検索し

た限りみつからなかった。 

その他の副作用としては発熱、発疹、リンパ節腫

脹、局所の痛みの報告はあるが、重篤な副作用の報

告はない。オーストラリアでは、同種、自家移植後

の小児 79 例に対し、移植後 13 ヶ月を中央値として

MMR を接種したが、副反応は発熱と発疹をみとめた 1

例のみであった。中国で同種造血幹細胞移植後、免

疫抑制剤中止後 1 年以降かつ、IgG、T 細胞サブセッ

トの正常化を確認した後に62名の小児にMMRワクチ

ンを接種したところ、副作用は局所の痛み 1名のみ

で、重篤な副作用は認めなかった 24。Aoki らは、自

家あるいは同種造血幹細胞移植を施行された成人の

うち、抗体価が陰性であった 30 名に MR ワクチン、

ムンプスワクチンを接種したところ、1 名にリンパ節

腫脹、2 名に発熱、軽度の発疹をみとめたが、重篤な

副作用はみられなかったと報告している 26。 
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非常に稀にワクチン株による造血幹細胞移植後の

麻疹罹患の報告はあるが、適切な時期に MMR ワクチ

ン接種を施行した場合の抗体価陽転率は概ね高く、

重篤な副作用は認めなかった。麻疹、風疹、ムンプ

スいずれにおいても、1回のワクチン接種では抗体

価が陽性化しない場合があり、2 回接種、接種後の

抗体価測定、長期的な抗体価測定が推奨される。 

 

（ウ) 各国における麻疹・風疹・ムンプスワクチン

の推奨内容 

2019 年以降 5 カ国及び欧州の 6 ガイドラインをハン

ドサーチで検索し参照した。 

造血幹細胞移植後には、移植前に自然感染、もし

くは予防接種によって得られた麻疹、風疹、ムンプ

スに対する免疫能が経年的に低下、もしくは消失す

るとされている。麻疹は最も感染力の強いヒト病原

体の一つであり、ワクチン接種率の低下により麻疹

の罹患者数が増加することが懸念 1されること、移植

患者の重症麻疹による死亡例が報告されている 5,6こ

と等から予防接種が推奨される 29-34。  

各国のガイドラインでは移植後24カ月以降経過し、

免疫抑制剤の使用なく、GVHD を認めない時期に MMR

ワクチン接種を推奨するという点は共通している。

多くの国では免疫抑制剤終了後の期間が規定されて

いないが、英国では免疫抑制剤終了 12 カ月以降、カ

ナダでは 3カ月以降とされている。本邦のガイドラ

インには免疫抑制剤が終了し免疫回復していると記

載されているが、免疫能回復の基準は示されていな

い。MMR ワクチン接種回数については、多くの国で 2

回接種が推奨されているが、接種間隔は 4 週間以上

や 6 カ月以上など様々である。1 回接種の場合は接種

後の抗体価測定が推奨されている。ワクチン接種後

抗体価が陽転しない場合は追加接種が推奨される。 

本邦では現時点では MMR ワクチンは接種不可能で

あるため、移植後 24 カ月以降で、GVHD をみとめず、

免疫抑制剤の使用がない造血幹細胞移植患者に対し

て、MR ワクチン、ムンプス単独ワクチンをそれぞれ

2 回接種することが推奨される。 

 

 各国のガイドラインより抜粋 

推奨国・年 接種時期 接種回数 

日 本  

202329 

移植後 2 年以上、

慢性GVHDの増悪な

し、免疫抑制剤が

4 週間以上間をあ

けて 2 回接種、抗

体価陰性であれば

終了し免疫回復し

ている、輸血や通

常量の免疫グロブ

リン製剤の投与後

3 カ月、大量の免疫

グロブリン製剤の

投与後 6 ヵ月を経

過している 

抗CD20抗体投与か

ら 6 か月以上経過

している 

追加接種考慮 

欧 州 

201930 

移植後 24 カ月以

降、慢性GVHDなし、

免疫抑制剤投与な

し、原病が寛解、

免疫グロブリン投

与なし 

成人は 1 回、小児

は 2 回接種 

英 国 

202331 

移植後 24 カ月以

降、活動性の GVHD

なし、免疫抑制剤

投与が12カ月以内

になし、3カ月以内

に免疫グロブリン

投与なし 

6 カ月以上あけて、

2 回接種 

米 国 

202332 

 

移植後 24 カ月以

降、免疫抑制剤な

し、GVHD なし、免

疫グロブリン投与

8 カ月以上なし 

4 週間以上の間隔

をあけて 2 回接種 

カ ナ ダ 

202433 

移植後 24 カ月以

降、免疫抑制剤中

止後 3 カ月以上、

GVHD なし、免疫グ

ロブリン投与 8 カ

月なし 

2 回接種後抗体価

測定 

 

オ ー ス ト

ラ リ ア 

202434   

移植後 24 カ月以

降、免疫抑制剤な

し、慢性 GVHD なし 

1 回接種後に抗体

価測定、陰性であ

れば 2 回目接種 

2 回接種後に抗体

価陰性であれば専

門家に相談 

 

参照文献リスト 

（ア) 麻疹・風疹・ムンプスの疾病負荷 
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掲載年 著者 デザイン PMID 

Pubmed 

2019 
58 

Pergam  

SA 

後方視的単施設研究 

1973/8-1977/12 

3139427

1 

1979 2 

Atkinson 

K 

単施設後方視的コホ

ート研究 

1970-1976 

34408 

2002 3 

Machado 

CM 

単施設後方視的コホ

ート研究 

1997 

1175615

6 

2002 4 Storek J Correspondence 

1194962

8 

2006 5 Lee DG 症例報告 

1676258

0 

2004 6 Yoo JH, 

単施設後方視的コホ

ート研究 

1998-1999 

1528668

9 

2017 7 Ge YL 

単施設後方視的コホ

ート研究 

2015 

2852483

2 

19968 Nakano T 症例報告 8741308 

20049 

Freeman 

AF 症例報告 

1552009

5 

202110 

Zanella 

MC 

単施設前向きコホー

ト研究、血漿中の

metagenomics NGS 

2016-2019 

3348716

7 

202111 Danino D 

後方視的データベー

ス研究 

2010/1-2018/12 

3415535

8 

199612 Bakshi N 症例報告 8881994 

201313 Eyre TA 症例報告 

2348534

6 

 

(イ)  麻疹・風疹・ムンプスワクチンの効果・副反

応 

掲載年 著者 デザイン PMID 

Pubmed 

200214 Shaw PJ 
後方視的単施設研

究 

1200190

9 

201218 
Oikinoura 

H 

後方視的単施設研

究 

2001/6～2004/1 

2253713

7 

201215 Inaba H 

前方視的単施設研

究 

1990-2005 

2201751

2 

201620 Shah GL 

後方視的単施設研

究 

2005/10～2012/2 

2627119

1 

201926 Aoki T 
後方視的多施設研

究 

3095916

1 

202116 Haynes AS 

後方視的単施設研

究 

2007/1～2017/12 

3383687

5 

202122 Kawamura K 

後方視的単施設研

究 

2008-2016 

3377558

6 

202225 Lin RY 

後方視的単施設研

究 

2008/2～2021/9 

3688057

2 

202319 Punchhi G 

後方視的単施設研

究 

2016～2019  

3765282

0 

202324 Wang M 

後方視的単施設研

究 

2017/3～2019/7 

3708771

6 

202317 Askan O 

後方視的単施設研

究 

2011/4～2016/12 

3604432

7 

202321 Kondolot M 

後方視的単施設研

究 

2016～2018 

3632339

9 

201328 Hau M 症例報告 
2353110

2 

202127 Chang SY 症例報告 
3437772

5 

ハンドサーチ 

2014

 23 
Aoki T 

後方視的単施設研

究 
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Ｄ. 考察 

 造血幹細胞移植後の患者における、麻疹、風疹、

ムンプスの報告は症例報告が中心であり、大規模な研

究は乏しい。しかし、特に、感染力が非常に強く、免

疫正常者でも致死的感染症となる麻疹については、各

国でのアウトブレイクに関連した造血幹細胞移植患

者の罹患報告があり、一部の患者では肺炎や脳炎な

どの重症化例、死亡例を認めていることからは、これ

らの感染症罹患時の造血幹細胞移植患者への影響が

大きいことがわかる。風疹については報告が乏しく、

評価が疾病負荷や造血幹細胞移植患者に与える影響

としての評価は困難であった。ムンプスも報告は少な

いが、症例報告で髄膜脳炎が疑われた 2例の死亡例が

報告されており、重症化が懸念される。なお、いずれ

のウイルスに対しても特異的な抗ウイルス薬は存在

しなく、移植前に予防接種していたとしても造血幹細

胞移植後の特異的免疫の減衰・喪失、細胞性免疫の免

疫再構築に年単位での時間を要すること等を考えれ

ば、可能になったタイミングで早期にこれらの疾患に

対する予防接種の再接種を行うことは非常に重要で

あると考える。 

麻疹、風疹、ムンプスにおいては同種造血幹細胞

移植後患者を対象としたワクチン効果
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（Efficacy/Effectiveness）を評価した研究の報告

はなく、免疫原性（Immunogenicity）で評価された

ものが多い。非常に稀にワクチン株による麻疹の発

症が報告されているが、治療により回復している。

造血幹細胞移植後の予防接種によるワクチン株の風

疹、ムンプス罹患の報告は検索した限りではみつか

らなかった。その他重篤な副作用は報告されておら

ず、忍容性は良好とされる。 

MMR ワクチン 1 回接種後、風疹は抗体価陽性率 90%

以上、麻疹は 46-100%、ムンプスは 50-87%と概ね高

いが、本邦のムンプス単独ワクチンの場合 12.5-36%

と低く、接種時期や接種回数の検討が必要である。

本邦のムンプス単独ワクチンは海外の MMR ワクチン

と使用しているワクチン株が異なることが、抗体価

陽性率が低いことと関連している可能性が考えられ

る。現在、新規のムンプスワクチンが承認申請中で

あり、承認された場合は移植後患者への安全性や有

効性の情報の蓄積が望まれる。麻疹、風疹、ムンプ

ス共に、2 回接種を行うと抗体価陽性率が上昇するた

め、2 回接種、接種後の抗体価測定が推奨される。 

 

Ｅ. 結論 

（ア）麻疹・風疹・ムンプスの疾病負荷 

 

麻疹、風疹、ムンプスのいずれも造血幹細胞移植患

者における感染症としては、頻度は高くはないもの

の、罹患者の重症化が報告されている。特に、麻疹

は地域でのアウトブレイクに関連する報告が散見さ

れ造血幹細胞移植患者における罹患頻度は

0.41-14.8%であった。死亡率は 0-100%と幅があるが、

重症肺炎を合併する報告も多い。風疹は報告が少な

く、評価が困難であった。ムンプスも文献は少ない

が、死亡例が報告されている。 

 

（イ）麻疹・風疹・ムンプス（MMR）ワクチンの効果・

副反応 

 麻疹、風疹、ムンプスにおいては同種造血幹細

胞移植後患者を対象としたワクチン効果

（Efficacy/Effectiveness）を評価した研究の報告

はなく、免疫原性（Immunogenicity）で評価された

ものが多い。麻疹、風疹の免疫原性は概ね良好であ

るが、本邦のムンプス単独ワクチンは免疫原性が低

い傾向がある。非常に稀にワクチン株による麻疹の

発症が報告されているが、その他重篤な副作用は報

告されておらず、忍容性は良好とされる。 

 

（ウ）各国における麻疹・風疹・ムンプスワクチン

の推奨内容 

各国のガイドラインでは移植後 24 カ月以降で、

GVHD をみとめず、免疫抑制剤の使用がない造血幹細

胞移植患者に対して、MMR ワクチンを 2 回接種するこ

とが推奨されている。 

本邦では現時点では MMR ワクチンは接種不可能で

あるため、移植後 24 カ月以降で、GVHD をみとめず、

免疫抑制剤の使用がない造血幹細胞移植患者に対し

て、MR ワクチン、ムンプス単独ワクチンをそれぞれ

1-2 ヶ月間隔で 2 回接種することが推奨される。 

 

Ｆ．研究発表  

【１】論文発表 

該当事項なし。 

 

【２】学会発表 

1) 第 66 回 日本小児血液・がん学会学術集会 小

児造血細胞移植患者の生ワクチン接種後抗体価

陽性化に関連する因子の検討 南條由佳、佐藤 

篤、他 

 

Ｇ．知的財産権の出願・登録状況 

【１】特許取得 

該当事項なし。 

 

【２】実用新案登録 

該当事項なし。 

 

【３】その他 

該当事項なし。 
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厚生労働行政推進調査事業費 （新興･再興感染症及び予防接種政策推進研究事業） 

令和６年度 分担研究報告書 

 

『同種造血幹細胞移植患者に対する優先度の高い公的予防接種の再接種に関する研究』 

 

 分担課題名： ・水痘・帯状疱疹の疾病負荷およびワクチン効果 

  ・同種造血幹細胞移植前後のウイルス抗体価の推移 

 

研究分担者 森 有紀  

虎の門病院 輸血・細胞治療部、造血細胞移植後長期フォローアップセンター 

研究協力者 小倉 翔 虎の門病院 臨床感染症科 

                 松井 俊大 国立成育医療研究センター 感染症科 

研究要旨  

① 同種造血幹細胞移植患者における水痘・帯状疱疹の疾病負荷、水痘ワクチンの効果・副反

応、および各国における水痘ワクチンの推奨について、PubMed および文献レビューを行っ

た。 

（ア）水痘・帯状疱疹の疾病負荷 

（PubMed 検索 143 件中 12 件、ハンドサーチ 7 件、医学図書館協会検索 6 件を参照） 

・ 様 々 な 免 疫 不 全 集 団 の 中 で も 造 血 幹 細 胞 移 植 に お け る リ ス ク が 最 も 高 い （ 移 植 

42.4-95.6/1000 人年 vs 免疫正常者 4.47/1000 人年）。また、水痘・帯状疱疹ウイルス（VZV）

感染後の帯状疱疹後神経痛（PHN）や播種性帯状疱疹のリスクが高い。 

・抗ウイルス薬の予防投与を行わない場合の VZV 感染症の発症率は 30〜50%を超え、ほと

んどが移植後 1 年以内の発症であった。 

・抗ウイルス薬の予防投与下で、VZV 感染症の発症率は有意に低下するが、投与終了後に

発症率は増加する。 

（イ）水痘・帯状疱疹ワクチンの効果・副反応 

（PubMed 検索 86 件中 6 件、ハンドサーチ 2 件を参照） 

・同種を含む骨髄移植後小児患者 15 例に対して、移植後 12〜23 ヶ月後（中央値 18 ヶ月）に、

弱毒生水痘ワクチン（低力価）を 1 回接種した研究では、血清陰性患者 9 例中 8 例が抗体陽

性化し、全例で接種後 2 年間水痘および帯状疱疹の発症を認めなかった。 

・国内の弱毒生水痘ワクチン（高力価）や弱毒生帯状疱疹ワクチンを接種した研究では、1 回

もしくは 2 回の接種後に 50%以上の患者が血清陽性を示し、健常人と比較しても同等の体液

性および細胞性免疫応答を示した。 

・重篤な有害事象の報告はなく、忍容性は良好と考えられる。 

（ウ）各国における水痘ワクチンの推奨 

（2019 年以降、5 か国＋欧州の 7 ガイドラインを参照） 

・水痘生ワクチンは各国のガイドラインで推奨されている。ただし、海外では水痘生ワクチンと

しては低力価ワクチンを使用することが前提であり、本邦で使用可能な高力価の水痘生ワクチ

ンとは異なる。 

・国内で使用されている弱毒生水痘ワクチン（高力価）は、移植後 2 年以上経過し、GVHD や

免疫抑制剤の内服がないなどの条件のもとに、1 ヵ月以上あけて 2 回の接種が推奨されてい

る。 

② 同種造血幹細胞移植患者における、移植前、移植 1 年後および 2 年後の VZV、麻しんウイ

ルス、風しんウイルス、ムンプスウイルスの抗体価（ELISA/IgG）の推移を評価したところ、いず
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れも移植後の抗体価は移植前と比較して有意に減少した。 

 

Ａ. 研究目的 

 造血幹細胞移植等の医学的要因による免疫不全で

は 、 ワ ク チ ン で 予 防 で き る 病 気 （ Vaccine 

-preventable disease: VPD）に対して、自然感染や

予防接種によって得られた免疫能が、時間と共に低

下または消失することが知られている。また、高度

の免疫抑制下においては、一旦発症すると治療に難

渋することも稀ではないため、発症の予防または症

状の軽減を目的とした予防接種が推奨される。同種

移植後の予防接種はワクチンの種類及び接種回数が

多く、煩雑かつ高額なため、移植患者のVPDのリスク

および予後の更なる改善を目指すには、公的予防接

種の再接種の在り方についても検討する必要がある。 

 本研究では、まず、造血幹細胞移植後の予防接種

の重要性を確認・提示すべく、同種移植で最も発症

リ ス ク の 高 い 水 痘 ・ 帯 状 疱 疹 ウ イ ル ス

（Varicella-Zoster virus: VZV）感染症に焦点をあ

てて、 

（ア） 水痘・帯状疱疹の疾病負荷 

（イ） 水痘・帯状疱疹ワクチンの効果・副反応 

（ウ） 各国における水痘ワクチンの推奨 

に関する文献レビューを行った。 

また、同種移植後で特に公的予防接種の再接種が重

要となる背景を明らかにすべく、移植前後のVZV、麻

疹ウイルス、風疹ウイルス、およびムンプスウイル

スの抗体価の経時的推移を評価した。 

 

Ｂ. 研究方法 

1）文献レビュー 

① PubMedでの検索 

（ア）2025年1月27日に以下の検索式を用いて検索し

た。加えてハンドサーチを行った。 

（ "varicella zoster"[All Fields] OR "herpes 

zoster"[All Fields]） AND "hematopoietic stem cell 

transplantation"[All Fields] AND （"prevent"[All 

Fields] OR "preventability"[All Fields] OR 

"preventable"[All Fields] OR "preventative"[All 

Fields] OR "preventatively"[All Fields] OR 

"preventatives"[All Fields] OR "prevented"[All 

Fields] OR "preventing"[All Fields] OR 

"prevention and control"[MeSH Subheading] OR 

（ "prevention"[All Fields] AND "control"[All 

Fields]） OR "prevention and control"[All Fields] 

OR "prevention"[All Fields] OR "prevention s"[All 

Fields] OR "preventions"[All Fields] OR 

"preventive"[All Fields] OR "preventively"[All 

Fields] OR "preventives"[All Fields] OR 

"prevents"[All Fields] OR （ "prevention and 

control"[MeSH Subheading] OR （"prevention"[All 

Fields] AND "control"[All Fields]） OR "prevention 

and control"[All Fields] OR "prophylaxis"[All 

Fields] OR "prophylaxies"[All Fields] OR 

"prophylaxy"[All Fields]）） 

 

（イ）2025年1月27日に以下の検索式を用いて検索し

た。加えて、ハンドサーチを行った。 

（ "varicella zoster"[All Fields] OR "herpes 

zoster"[All Fields]） AND "hematopoietic stem cell 

transplantation"[All Fields] AND 

（ "vaccin"[Supplementary Concept] OR 

"vaccin"[All Fields] OR "vaccination"[MeSH Terms] 

OR "vaccination"[All Fields] OR "vaccinable"[All 

Fields] OR "vaccinal"[All Fields] OR 

"vaccinate"[All Fields] OR "vaccinated"[All 

Fields] OR "vaccinates"[All Fields] OR 

"vaccinating"[All Fields] OR "vaccinations"[All 

Fields] OR "vaccination s"[All Fields] OR 

"vaccinator"[All Fields] OR "vaccinators"[All 

Fields] OR "vaccine s"[All Fields] OR 

"vaccined"[All Fields] OR "vaccines"[MeSH Terms] 

OR "vaccines"[All Fields] OR "vaccine"[All 

Fields] OR "vaccins"[All Fields]） 

 

（ウ）2025年1月27日にハンドサーチにて検索した。 

 

② 2024年12月に医学図書館協会への検索委託

（PubMed、Cochrane Library、医中誌Webでの検索を

依頼） 

（ア）以下の情報をもとに2024年11月までの文献収集

を依頼した （症例報告は除外した） 。 

CQ: 造血幹細胞移植後の帯状疱疹の疾病負荷はどの

程度か。 

Keyword: Hematopoietic stem cell transplant 

recipients、Varicella、Zoster、Shingles、Prevalence 
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rate、Mortality rate、造血細胞移植レシピエント、

水痘、帯状疱疹、有病率、死亡率 

含むべき文献： 

1: McKay SL et al. Herpes Zoster Risk in 

Immunocompromised Adults in the United States: A 

Systematic Review. Clin Infect Dis 2020 Oct 23;71

（7）:e125-134. [PMID: 31677266] 

2: Yanni EA, et al. Burden of herpes zoster in 16 

selected immunocompromised populations in 

England: a cohort study in the Clinical Practice 

Research Datalink 2000–2012. BMJ Open. 2018 Jun 

7;8（6）:e020528. [PMID: 29880565] 

3: Imafuku S, et al. Risk of herpes zoster in the 

Japanese population with immunocompromising and 

chronic disease conditions: Results from a claims 

database cohort study, from 2005 to 2014. J 

Dermatol. 2020 Mar;47 （ 3 ） :236-244. [PMID: 

31953880] 

4: Doki N, et al. Visceral varicella zoster virus 

infection after allogeneic stem cell 

transplantation. Transpl Infect Dis. 2013 Jun:15

（3）;314-318. [PMID: 23551634 

5: Leung TF, et al. Incidence, risk factors and 

outcome of varicella-zoster virus infection in 

children after haematopoietic stem cell 

transplantation. Bone Marrow Transplant. 2000 

Jan;25（2）:167-72. [PMID: 10673675] 

6: Styczynski J, et al. Management of HSV, VZV and 

EBV infections in patients with hematological 

malignancies and after SCT: guidelines from the 

Second European Conference on Infections in 

Leukemia. Bone Marrow Transplant. 2009 May;43

（10）:757-770. [PMID: 19043458] 

 

2) 同種移植前後のウイルス抗体価の解析 

2010年4月～2022年7月に虎の門病院で初回の同種

造血幹細胞移植を実施し、2024年3月までに、少なく

とも1回以上の弱毒生ワクチンの接種を受けた18歳

以上の患者を対象として、移植前、移植1年後および2

年後のVZV、麻しんウイルス、風しんウイルス、ムン

プスウイルスの抗体価（ELISA/IgG）の推移を後方視

的に解析した。なお、移植後2年以内に、これらのウ

イルスによる感染症を発症した症例については、発

症の時点で打ちきりとした。またVZV抗体価の解析に

あたって、移植後2年以内に、組換え帯状疱疹ワクチ

ンを接種した症例については、接種の時点で打ち切

りとした。 

 

＜研究実施体制＞ 

1）文献レビュー 

研究協力者の小倉翔が、PubMedやハンドサーチでの

検索を行い、結果を突合した。作成した文献一覧を用

いて2024年12月末にレビューを実施し、その結果を研

究分担者の森有紀とともに確認/修正した。2025年1

月上旬に医学図書館協会からの検索結果を得て、未検

索文献を追加した。2025年2月から4月にかけて3回実

施した研究班会議を経て、森と研究協力者の松井俊大

とともに確認/修正し、本報告書にまとめた。 

 

2） 同種移植前後のウイルス抗体価の解析 

研究分担者の森有紀が、虎の門病院の倫理審査を経

た臨床研究である「造血細胞移植患者におけるワクチ

ン接種の有効性と安全性の評価・検討」の一部として、

同種移植前後のウイルス抗体価のデータ収集および

解析を行った。 

 

＜倫理面への配慮＞ 

 文献レビューについては、既に発表されている報告

の再調査であり、倫理面の問題がないと判断した。ウ

イルス抗体価の解析については、個人情報の保護に関

する法律、人を対象とする生命科学・医学系研究に関

する倫理指針および関連する法令・規定等を遵守して

実施した。 

 

Ｃ. 研究結果 

1） 文献レビュー 

（ア）水痘・帯状疱疹の疾病負荷 

PubMed検索で143論文を抽出し、12文献を参照した。

ハンドサーチでの7文献も追加して参照した。医学図

書館協会検索結果から6文献を追加で参照した。 

 造血幹細胞移植後のVZV感染症は、既感染患者では

潜伏感染しているVZVの再活性化による帯状疱疹、未

感染者では水痘の形態をとる。 

帯状疱疹は、一般集団における発症率は4〜7/1000

人年、ワクチン接種を行わない場合の生涯リスクは

20〜30%だが、免疫不全患者の発症率およびリスクは

一般人口より高く、特に造血幹細胞移植患者は最も

発症リスクが高い集団である1,2。移植前処置、免疫抑
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制剤の使用やリツキシマブ等の移植後治療、poor 

engraftment、移植片対宿主病（Graft-versus-host 

disease: GVHD）の合併などによる免疫再構築の遅延

がリスクの増加につながる3。免疫不全患者の帯状疱

疹の発症率については、英国の医療データベースを

用いた後方視的研究では、免疫不全のないコホート

の6.21（/1000人年）に対して、免疫不全コホートで

は7.77で、中でも造血幹細胞移植における発症率は

41.70と最も高かった4。国内のレセプトデータ等を用

いた後方視的観察コホート研究においても、造血幹

細胞移植における発症率は151.68と、全体の発症率

（4.92） の約30倍で最も高い5。 

また、造血幹細胞移植後のVZV再活性化では、帯状

疱疹後神経痛（Postherpetic neuralgia: PHN）や内

臓播種性を含む播種性帯状疱疹のリスクが高い。ス

ペインのバレンシア州における医療データベースを

用いた後方視的研究では、PHNやその他の帯状疱疹関

連合併症の発症率（10万人年）は、全体の3.63およ

び免疫不全コホートの14.36に対し、造血幹細胞移植

においては300.77と非常に高かった6。国内における

同種移植後のPHNに関する報告では、263例中48例で

VZV感染症を発症し（全例が抗ウイルス薬予防投与終

了後）、そのうち14例 （29.2%）でPHNを合併した7。

また、国内における同種移植後の内臓播種性帯状疱

疹に関する報告では、移植後後100日を超えて生存し

た2411例中20例（0.8%）で発症を認め、致死的経過

を辿った4例（20%）では、全例が発症9日以内に劇症

肝炎と多臓器不全を認めた8。 

このように、造血幹細胞移植後のVZV感染症は、発

症率自体もさることながら、PHNや内臓播種性を含む

播種性帯状疱疹の頻度も高く、移植アウトカムやQOL

に影響を及ぼすため、抗ウイルス薬の予防投与が検

討される。予防投与を行わない場合のVZV感染症の発

症率に関する報告も幾つかあり、米国の後方視的研

究によれば、造血幹細胞移植後少なくとも6ヶ月以上

生存しかつ10ヶ月以内の再発を認めない成人/小児

患者計89例（コホート1; ≧21歳が28例、≦20歳が61

例）中41例（46.1%）で、フォローアップ期間（中央

値：29.5（8-89）ヶ月）中にVZV感染症の発症を認め

た9。またコホート1のVZV感染症発症41例に、発症し

たがコホート1の選択基準を満たさなかった51例を

加えた計92例（コホート2）を解析したところ、限局

性帯状疱疹が55例（59.8%）、播種性帯状疱疹が22例

（23.9%）、水痘が15例（16.3%）で、82例（89.1%）

が移植後12ヶ月以内の発症であり、7名（8%）で移植

後9ヶ月以内の死亡を認めた9。国内では、同種または

自家骨髄移植（Bone marrow transplantation: BMT）

を受けた血液悪性腫瘍または固形腫瘍小児患者を対

象とした後方視的研究において、移植後の帯状疱疹

の発症は107例中35例（33%）で、31例（89%）は限局

性であり、播種性が4例あったが内臓播種はみられな

かった10。移植から発症までの期間の中央値は96日で、

89%が移植後365日以内の発症であった。一方、臍帯

血移植（Cord blood transplantation: CBT）後の成

人患者を対象とした国内の研究では、40例中25例で

発症を認め、移植から発症までの期間の中央値は5

（1.7-26）ヵ月で、移植後30ヵ月の累積発症率は80%

であった11。カナダからのCBTおよびT細胞除去BMT 後

の小児患者を対象とした比較研究では、移植後3年の

VZV感染症の累積発症率は、CBT群で46%およびBMT群

で31%と、CBT群で高かった12。以上より、小児および

成人移植患者共に、抗ウイルス薬の予防投与を行わ

ない場合は、30〜50%を超える非常に高いVZV感染症

発症率が報告されており、ほとんどの発症が移植後1

年以内にみられることが分かった。 

一方、造血幹細胞移植後の水痘の発症に関しても

幾つかの報告がある。香港からの小児移植患者109 

（自家13/同種96）例を対象とした報告では、33例

（31%）でVZV感染症を発症し、移植から発症までの

期間の中央値は181（1–1058）日で、帯状疱疹が27例

（うち内臓播種性が3例）、水痘が6例であった。水痘

発症例はいずれも同種移植患者で、移植から水痘発

症までの期間の中央値は544（157–1058）日であり、

移植から帯状疱疹発症までの期間（中央値 124日）

とで有意差を認めなかった （P=0.066）13。また、移

植後6週間と短期のアシクロビル(acyclovir, ACV)予

防投与を行った韓国からの後方視的研究では、フォ

ローアップ期間（中央値25（1-59）ヵ月）中、同種

移植後の小児患者217例中、33名（15.2%）のVZV感染

症を認め、そのうち水痘は8例であった14。移植から

VZV感染症発症までの期間の中央値は5（2-41）ヵ月

で、ACV予防投与下の発症はなく、移植後1年未満で

23例（69.7%）、移植後2年未満で32例（97.0%）の発

症を認めた。 

現在、造血幹細胞移植患者においては、抗ウイル

ス薬の長期予防投与が、移植後のVZV再活性化を防ぐ

ためのプラクティスの一つとなっており、このプラ

クティスは帯状疱疹のリスクを効果的に減少させる
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ことが報告されている15。国際ガイドラインにおいて

は、全ての移植前VZV抗体陽性患者に対して、移植後

少なくとも1年間の抗ウイルス薬による予防が推奨

されている16,17。 

2017年に発表された同種および自家移植患者計

3,420例を対象とした、6件の観察研究が分析された

システマティックレビュー/メタアナリシスによる

と、帯状疱疹の全発症率は抗ウイルス予防投与群で

7.8％およびコントロール群で25.6％であり、プール

された相対リスクは0.31であった18。また、2019年に

発表された同種移植患者計2265名を対象とした、7件

の研究（ランダム化比較試験3件、前方視的研究１件、

後方視的研究3件）が分析されたシステマティックレ

ビュー/メタアナリシスによると、ACV群および非ACV

群の発症率は、3.3%および19.7%で、リスク比は0.17

であった19。これらの結果は、抗ウイルス薬予防投与

が造血幹細胞移植後の帯状疱疹のリスクを大幅に減

らすことができることを示している。 

しかし、 抗ウイルス薬の長期予防投与が行われた

場合でも、投与中の発症リスクは有意に減少するも

のの、投与中止後の長期的なリスクは依然として高

い15,20。これまでのランダム化比較試験や後方視的研

究では、ACV予防中止後の帯状疱疹の発症率は、予防

が行われなかった場合とほぼ同等であったと報告さ

れている 15,21。同種移植患者を対象とした移植後1年

のACV（1600mg/日）の長期予防投与に関するランダ

ム化比較試験によれば、VZV感染症の発生率は移植後

1年では5％であったが、移植後2年、3年および5年で

は各々21％、29％、37％であった 21。同種移植患者

を対象とした免疫抑制剤終了までのACV（400mg/日）

の長期予防投与に関する国内の単施設後方視的研究

では、移植からACV中止までの期間の中央値は152日

で、ACV中止後に17例中5例でVZVの再活性化を認め、

ACV中止後1年におけるVZV再活性化の累積発生率は

29％であった22。同じく同種移植患者を対象に、ACV

（200mg/日）の予防投与を少なくとも移植後1年かつ

免疫抑制剤終了まで継続した国内の単施設後方視的

研究では、ACV中止後に57 例中15例でVZVの再活性化

を認め、ACV中止から再活性化までの期間の中央値は

147（5-415）日で、累積発生率は 32.1%であった23。

また、同種移植患者を対象に少なくとも移植後1年か

つ免疫抑制剤終了までのACV（200mg/日）の予防投与

を評価した、別の国内単施設後方視的研究において

も、ACVを中止した39例中13例（33.3%）でVZV感染症

を発症し、ACV中止から発症までの期間の中央値は

163（44-784）日で、累積発症率は、1年で28.4%（95%CI 

14.6-44.0%）、2年目で38.0%（95%CI 20.1-55.8%）で

あった24。更に、CBT患者における抗ウイルス薬の長

期予防投与を評価した後方視的研究では、90%以上が

予防投与を継続していた移植後1年までの累積発症

率は1.8%であったが、予防投与の使用が減少した1年

以降は発症率が増加し、2年では11%で、5年目には26%

に達した25。慢性GVHDの持続や免疫抑制剤の継続中は、

予防投与期間の延長を考慮することが推奨されてい

るが16,17、それでもなお投与終了後の帯状疱疹の発症

が問題となるため15,25、VZV特異的免疫を惹起するワ

クチンによる予防が検討される。 

 

（イ）水痘・帯状疱疹ワクチンの効果・副反応 

PubMed検索で86論文を抽出し、6文献を参照した。

ハンドサーチでの2文献も追加して参照した。 

国内においては、水痘または帯状疱疹ワクチンと

して弱毒化したVZVを凍結乾燥した高力価の弱毒生

水痘ワクチン（乾燥弱毒生水痘ワクチン「ビケン」®）

と、帯状疱疹ワクチンとしてウイルス表面蛋白の一

部を抗原とした組換えサブユニットワクチン（シン

グリックス®）が利用可能である。一方海外では、水

痘ワクチンとして低力価の弱毒生水痘ワクチン

（Varivax®やVarilrix®）、帯状疱疹ワクチンとして高

力価の弱毒生帯状疱疹ワクチン（ZOSTAVAX®）や組換

え帯状疱疹ワクチンが用いられている。わが国の水

痘ワクチン（乾燥弱毒生水痘ワクチン「ビケン」®）

の力価は製剤基準としては1回接種量0.5mLあたり

1,000 PFU以上とされているが実際には13,000～

32,000 PFUと報告されており、これは海外で通常使

用されている水痘ワクチン（Varivax®: 1,350 PFU以

上, Varilrix®: 2,000 PFU以上）の力価よりも高く、

海外で使用されている弱毒生帯状疱疹ワクチン

（ZOSTAVAX®：18,700～60,000 pfu）の力価と同等で

ある26。そのため、本邦では、小児用の水痘ワクチン

がそのまま高齢者の帯状疱疹予防にも用いられてい

る。 

弱毒生水痘ワクチン（低力価）については、血清

陽性の自家移植後成人患者9例に対して移植後3〜4

ヵ月に弱毒生水痘ワクチン（低力価）の1回接種を行

ったpilot studyにおいて、接種後の細胞性免疫応答

の増強傾向が確認された27。2名で接種部位の水疱形

成を伴う局所反応を認めたが、全身性副反応の出現
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はなく、抗ウイルス薬の治療を要した患者もなかっ

た。1名で接種3ヶ月後に帯状疱疹を発症したが、軽

症でありACVの経口投与で治療可能であった。また、

自家移植後の成人患者19例に対して、弱毒生水痘ワ

クチン（低力価）を、移植4.5ヶ月後および6.5ヶ月

後の2回接種し、体液性免疫応答と安全性を評価した

研究では、初回接種から2ヶ月後に2例で、2回目接種

から1.5ヶ月後に1例で有意な免疫応答がみられた28。

重篤な有害事象は認めなかったが、43日間のフォロ

ーアップ期間中に3例で水痘様皮疹を認めた。同種移

植における弱毒生水痘ワクチン（低力価）に関する

報告は乏しいが、同種移植を含む骨髄移植後の小児

患者15名に対して移植後12〜23ヵ月後（中央値18ヶ

月）に弱毒生水痘ワクチン（低力価）を1回投与した

研究がある。血清陰性患者9例中8例が陽性となり、

全例で接種後2年間水痘および帯状疱疹の発症を認

めず、ワクチン接種の副反応もなかった29。 

一方、国内の弱毒生水痘ワクチン（高力価）や、

弱毒生帯状疱疹ワクチンに関するエビデンスは少な

い。弱毒生水痘ワクチン（高力価）については、国

内の同種移植後小児患者を対象とした後方視的研究

において、一定の接種基準を満たした31例に1回接種

を行ったところ、18例（58.1%）で陽転化を認めた。

1例で予防接種後13日目に野生型VZVによる水痘の発

症を認めたが、フォローアップ期間（中央値：4.8年）

中に帯状疱疹の発症はなく、その他の安全性につい

ても問題はなかった30。同種/自家移植後の成人患者

を対象とした後方視的研究では、やはり所定の接種

基準（移植後2年以上経過し活動性GVHDがなく免疫抑

制治療を受けていないなど）を満たした場合に、弱

毒生水痘ワクチン（高力価）の2回接種を行い、2回

目の接種から4～12週間後にウイルス抗体価の測定

を行った。接種前に血清陰性であった6例中3例で陽

性化がみられ、重篤な有害事象はなく、安全性に問

題はみられなかった31。 

弱毒生帯状疱疹ワクチンについては、韓国からの

前方視的研究において、50歳以上の同種/自家移植後

患者（移植後2-5年：26例、移植後5年以上：15例）

に1回接種したところ、体液性および細胞性免疫応答

は健常ボランティア群と比較してほぼ同等であり、

問題となる副反応や経過観察中の帯状疱疹の発症も

みられなかった32。また、移植後2年経過し、GVHD、

免疫抑制剤の使用、予防的抗ウイルス薬の継続がな

い、造血幹細胞移植患者110例（同種58例、自家52例）

に対して、弱毒生帯状疱疹ワクチンの単回接種を実

施した研究では、フォローアップ期間（中央値9.5

（2-28）ヵ月）中、108例（98.2%）では臨床的に明

らかな有害事象は認めず、2例で接種後42日以内に皮

疹の出現を認めたが、抗ウイルス薬の内服投与で改

善した33。 

 

（ウ）各国における水痘ワクチンの推奨 

2019年以降に発表された5か国＋欧州の合計7つの

ガイドラインを参照した。 

 水痘生ワクチンは各国のガイドラインで推奨され

ている。ただし、海外では水痘生ワクチンとしては低

力価を使用することが前提であり、本邦で使用可能な

高力価の水痘生ワクチンとは異なることに留意する

必要がある34。海外の弱毒生帯状疱疹ワクチンを推奨

する国はみられず、禁忌として記載している国もある。 

各国のガイドラインにおいて、移植後24ヵ月以上経

過し、活動性のGVHDを認めず、免疫抑制剤が終了し、

免疫グロブリン最終投与から数ヵ月経過後に、水痘

ワクチン接種を推奨するという点は共通している。

ただし、免疫抑制剤中止後の期間は3ヵ月から1年以

上、免疫グロブリン投与後の期間も3～8ヵ月など各

国により様々である。米国臨床腫瘍学会（ASCO）の

成人に対するガイドラインでは、水痘の既往がない

ことや血清陰性であることが 37、英国のガイドライ

ンでも成人と小児ともに血清陰性であることが接種

の条件となっている（英国の成人の場合はまず組換

え帯状疱疹ワクチンの接種が推奨され、血清陰性で

あれば接種を検討）35。接種後の抗体価測定に関して

は、本邦やカナダのようにワクチン接種後の抗体価

測定を推奨する国や（本邦は血清陰性であれば追加

接種を検討）26,38、オーストラリアのように検査感度

の低さや偽陰性の問題から抗体価測定を推奨しない

国もある39。 

接種の条件に細かな違いはあるものの、本邦以外の

国では弱毒生水痘ワクチン（低力価）を1〜2ヵ月の

間隔をあけて2回接種することが推奨されており、本

邦においては弱毒生水痘ワクチン（高力価）を1ヵ月

以上あけて2回接種が推奨されている。 

 

各国のガイドラインより抜粋 

推奨国・年 接種時期 接種回数 

日 本 ・

202334 

移植後2年を経て

免疫学的回復が得

4週間以上間をあ

けて2回接種（抗体
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られた時期（慢性

GVHDを認めない、

免疫抑制剤の投与

がない、輸血や通

常量の免疫グロブ

リン製剤の投与後

3ヵ月、大量の免疫

グロブリン製剤の

投与あるいは抗B

細 胞 抗 体 薬 [ 抗

CD20抗体など]の

投与から6ヵ月以

上経過している） 

価が得られない場

合は追加接種を検

討） 

欧 州 ・

201935 

移植後24ヵ月以

降、慢性GVHDなし、

免疫抑制剤投与な

し、原病が寛解、

過去数ヵ月間の免

疫グロブリン投与

なし 

成人：1回投与を検

討（移植前に血清

陰性もしくはVZV

感染歴がない場合

は2回目の追加も

検討可） 

小児：2回接種 

英 国 ・

202336 

移植後24ヵ月以

降、活動性のGVHD

なし、免疫抑制剤

投与が12ヵ月以内

になし、3ヵ月以内

に免疫グロブリン

投与なし 

成人：移植後24ヵ

月にVZV抗体価を

確認し（組換え帯

状疱疹ワクチン接

種者も含む）、血

清陰性かつ上記の

接種基準を満たす

場合 

小児：血清陰性の

場合 

2ヵ月あけて2回接

種 

米 国 ・

202337 

 

移植後24ヵ月以

降、慢性GVHDなし、

免疫抑制剤なし、

免疫グロブリン投

与8ヵ月以上なし 

小児：4週間以上の

間隔をあけて2回

接種 

米 国 ・

202438 

移植後24ヵ月以

降、GVHDなし、免

成人：1ヵ月の間隔

をあけて2回接種 

疫抑制剤中止後1

年以上、免疫グロ

ブリン投与8〜11

ヵ月なし、血清陰

性で水痘の既往な

し 

カナダ・

202439 

移植後24ヵ月以

降、慢性GVHDなし、

免疫抑制剤中止後

3ヵ月以上、再発な

し、免疫グロブリ

ン投与8〜11ヵ月

なし、移植専門医

が適格と判断 

2回接種 

接種後の抗体価測

定を推奨 

 

オ ー ス ト

ラ リ ア ・

202440 

移植後24ヵ月以

降、慢性GVHDなし、

免疫抑制剤中止後

3ヵ月以上、専門医

が適格と判断 

4週間以上の間隔

をあけて2回接種 

接種後の抗体価測

定は推奨しない 
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ups/vaccination-for-people-who-are-immunoco

mpromised/secondary-acquired-immunodeficien

cy-due-to-medical-conditions#haematopoietic

-stem-cell-transplant-recommendations-for-v

accination） 

 

2) 同種移植前後のウイルス抗体価の解析 

本研究の対象は342（男性192、女性150）例で、移

植時年齢の中央値は50.5（18-73）才であり、臍帯血

移植が262例、骨髄移植58例、末梢血幹細胞移植22例

であった。7例で移植後2年以内に組換え帯状疱疹ワク

チンの接種を行った。麻しん、風しん、おたふくかぜ

の発症は認めず、帯状疱疹については、4例で移植後1

年以内、23例で移植後2年以内の発症を認めた。図1

に、移植前、移植1年後および2年後の、各ウイルスの

抗体価の推移を示す。 

移植前のVZV、麻しんウイルス、風しんウイルス、

ムンプスウイルスの抗体価の中央値は、17.0 (<2 - 

>128)、19.0  (<2 - >128)、18.7 (<2 - >128)、4.1 (<2 

- >74) であるのに対し、移植後1年では 3.6 (<2 - 

>116)、4.6 (<2 - >128)、3.6 (<2 - >128)、<2 (<2 - 

21.6) といずれも有意な減少を認め（各 P<0.01）、

移植後2年では3.5 (<2 - >128)、3.8 (<2 - >49.4)、

2.8 (<2 - >128)、<2 (<2 - >18.8) と更なる減少傾

向を示した。 

 

図1   

（1） VZV 

 

 （2） 麻しんウイルス 
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（3） 風しんウイルス 

 

 

 

 

 

 

（4） ムンプスウイルス 

 

 

また、CBTと、成人ドナーからのBMT/末梢血幹細胞

移植（Peripheral blood stem cell transplantation: 

PBSCT）とで、移植前後の抗体価の推移を比較したと

ころ、CBTにおいては、BMT/PBSCTと比較して、移植後

の抗体価の減衰が顕著であった（表1, 各 P<0.01）。 

 

表1. 臍帯血移植と骨髄/末梢血幹細胞移植の比較 

 
CBT BMT/PBSCT P値 

VZV 

移植前 

16.7 

（<2 - 

>128） 

17.6 

（<2 - 

>128） 

0.56 

移植後 

1年 

2.9 

（<2 - 

66.6） 

6.3 

（<2 - 116） 
<0.01 

移植後 

2年 

5.2 

（<2 - 59） 

9.4 

（<2 - 126） 
<0.01 

麻しん 

移植前 

19.3 

（<2 - 

>128） 

17.5 

（<2 - 

>128） 

0.43 

移植後 

1年 

4.2 

（<2 - 

57.4） 

7.9 

（<2 - 

>128） 

<0.01 

移植後 

2年 

3.6 

（<2 - 

49.4） 

4.8 

（<2 - 

37.9） 

0.10 

風しん 

移植前 

18.6 

（<2 - 

>128） 

18.8 

（<2 - 

>128） 

0.54 

移植後 

1年 

2.9 

（< 2 - 

>128） 

8.6 

（<2 - 

>128） 

<0.01 

移植後 

2年 

2.4 

（<2 - 

>128） 

4.9 

（<2 - 

>128） 

<0.01 

ム ン プ

ス 

移植前 

4.0 

（<2 - 

74.0） 

4.4 

（<2 - 

47.6） 

0.45 

移植後 

1年 

<2 

（<2 - 

18.8） 

2.3 

（<2 - 

21.6） 

<0.01 

移植後 

2年 

<2 

（<2 - 

12.9） 

2.0 

（<2 - 

18.8） 

<0.01 

 

Ｄ. 考察 

1) 文献レビュー 

 造血細胞移植後のVZV感染症の発症率は、大規模デ

ータを用いた複数の報告・解析により、免疫不全患者

の中でも最も高いことが示唆されており、免疫正常者

と比較すると10倍以上となっている。また、特に同種

移植患者においては、PHNや内臓播種性を含む播種性

帯状疱疹の発症頻度も高く、後遺症や致死的経過を辿

るケースも散見され、移植アウトカムやQOLに多大な
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影響を及ぼす。 

 造血幹細胞移植患者におけるVZV感染症予防として、

抗ウイルス薬の長期予防投与が広く行われ、有効性を

示唆する質の高いエビデンスがあることから、国際ガ

イドラインにおいても、移植後少なくとも1年間の予

防投与が推奨されている。しかしながら、予防投与中

はリスクが有意に減少するものの、投与中止後にVZV

感染症の発症が増加することが複数の文献で示され

ており、予防投与群の投与中止後の発症率は非投与群

と変わらないとする報告もある。 

抗ウイルス薬の長期予防投与の有効性は高いなが

らも限定的であることから、VZV特異的免疫を惹起す

るワクチン接種の必要性が考慮される。予防接種によ

るVZV感染症予防については、水痘予防としては、弱

毒生水痘ワクチン一択だが、帯状疱疹予防においては、

海外では組換え帯状疱疹ワクチン（シングリックス®）

が広く用いられるようになり、弱毒生ワクチンを使用

する機会は少なくなっている。国内で使用されている

水痘ワクチン（乾燥弱毒生水痘ワクチン「ビケン」®）

の力価は、海外の水痘ワクチン（Varivax®やVarilrix®）

よりも高く、海外の弱毒生帯状疱疹ワクチン

（ZOSTAVAX®）とほぼ同等とされ、帯状疱疹予防とし

ても使用されている。一方、同種移植における水痘ワ

クチンや弱毒生帯状疱疹ワクチンの有効性や副反応

を評価したデータは少ない。しかし、いずれも小規模

ながら、血清陰性例において1回～2回接種後に50%以

上が陽性を示すことや、健常人とほぼ同等の体液性お

よび細胞性免疫応答を示したなど有効性を示唆する

結果が得られており、重篤な副反応はほぼ報告されて

いない。同種移植後の帯状疱疹予防として、組換え帯

状疱疹ワクチンが普及しつつある海外において、弱毒

生帯状疱疹ワクチンを推奨する国は検索した範囲で

はなく、生ワクチンを用いる場合は、より力価の低い

水痘ワクチンが推奨されている。 

 

2) 同種移植前後のウイルス抗体価の解析 

同種移植後は、移植前に自然感染や予防接種によっ

て獲得された免疫能が、時間と共に低下・消失すると

されているが、これに関する国内のまとまったデータ

は少ない。本研究では、300例を越える母集団で、移

植前後の抗体価の推移を評価したところ、VZV、麻し

んウイルス、風疹ウイルスおよびおたふくかぜウイル

スの抗体価はいずれも移植前に比べて移植後1年の時

点で著減し、移植後2年では更なる低下傾向を認める

ことが明らかとなった。このことは、同種移植患者に

おいて、公的予防接種の再接種が必要であるとする議

論を十分に裏付けるものと考えられた。 

 

Ｅ. 結論 

1) 文献レビュー 

（ア）水痘・帯状疱疹の疾病負荷 

同種移植患者は、様々な免疫不全集団の中で最も

VZV感染症のリスクが高く、かつPHNや内臓播種性を含

む播種性帯状疱疹、重症化のリスクも高い。抗ウイル

ス薬の予防投与を行わない場合の発症率は30〜50%を

超え、ほとんどが移植後1年以内の発症である。従っ

て抗ウイルス薬の長期予防投与が広く行われるが、投

与中の発症率は有意に低下するものの、中止後に発症

率が増加することが強く懸念される。 

 

（イ）水痘ワクチン・帯状疱疹の効果・副反応 

同種移植患者に対する水痘ワクチンの有効性と副

反応を評価した研究は少ないが、一定の有効性と安全

性が示唆されている。同種を含む骨髄移植後小児患者

に対して弱毒生水痘ワクチン（低力価）を1回投与し

た研究では、血清陰性患者9例中8例が陽性となり、接

種した全例で接種後2年間にわたり水痘および帯状疱

疹の発症を認めなかった。また、弱毒生水痘ワクチン

（高力価）や弱毒生帯状疱疹ワクチンを投与した研究

では、1回もしくは2回の接種後に血清陰性患者の50%

以上が陽性となり、健常人とほぼ同等の体液性および

細胞性免疫応答を示した。 

 

（ウ）各国における水痘ワクチンの推奨 

・水痘生ワクチンは各国のガイドラインで推奨されて

いる。ただし、海外では水痘生ワクチンとしては低力

価を使用することが前提であり、本邦で使用可能な高

力価の水痘生ワクチンとは異なることに留意する必

要がある。 

・国内で使用されている弱毒生水痘ワクチン（高力価）

は、移植後2年以上経過し、GVHDや免疫抑制剤の内服

がないなどの条件のもとに、1ヵ月以上あけて2回接種

が推奨されている。 

・海外で使用されている弱毒生水痘ワクチン（低力価）

は、移植後2年以上経過し、GVHDや免疫抑制剤の内服

がないなどの条件のもとに、1～2ヵ月あけて2回接種

が推奨されている。 

・海外で使用されている弱毒生帯状疱疹ワクチンの接



64 

 

種は推奨されていない。 

 

2) 同種移植前後のウイルス抗体価の解析 

 VZV、麻しんウイルス、風しんウイルスおよびおた

ふくかぜウイルスの抗体価は、同種移植後1年で著減

し、その後も経時的に減少傾向を辿る。 

 

Ｆ．研究発表  

【１】論文発表 

該当なし。 

 

【２】学会発表 

該当なし。 

 

Ｇ．知的財産権の出願・登録状況 

【１】特許取得 

該当事項なし。 

 

【２】実用新案登録 

該当事項なし。 

 

【３】その他 

該当事項なし。 
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厚生労働行政推進調査事業費 （新興･再興感染症及び予防接種政策推進研究事業） 

令和６年度 分担研究報告書 

 

『同種造血幹細胞移植患者に対する優先度の高い公的予防接種の再接種に関する研究』 

 

分担課題名： 肺炎球菌の疾病負荷及びワクチン効果  

 

研究分担者 冲中 敬二 国立がん研究センター東病院 感染症科 

研究協力者 関谷 紀貴 東京科学大学 感染症センター 

 宮入 烈  浜松医科大学 小児科学講座 

     松井 俊大 国立成育医療研究センター 感染症科 

 

研究要旨  

同種造血幹細胞移植患者における肺炎球菌感染症の疾病負荷、肺炎球菌ワクチンの効果・副反

応、および諸外国における肺炎球菌ワクチンの推奨内容についてPubmedおよび文献レビューを

行った。 

（ア）肺炎球菌感染症の疾病負荷。 

(Pubmed 検索 89 件中 14 件、ハンドサーチ 1 件、医学図書館協会検索 1 件を参照) 

・移植後 1-2 年が発症中央値で、発症時の寄与死亡率は 1-2 割と高いことが国内外でのケース

シリーズ等で報告されている。 

・基礎疾患の中でも同種造血幹細胞移植のリスクが最も高い（健常者 10/10 万人・年、同種造血

幹細胞移植 812/10 万人・年、自家造血幹細胞移植 694/10 万人・年、固形臓器移植 465/10 万

人・年）ことがメタ解析で示されている。 

（イ）肺炎球菌ワクチンの効果・副反応。 

 (Pubmed 検索 113 件中 25 件、医学図書館協会検索 1 件参照) 

・同種移植後の患者においても、PPSV（polysaccharide vaccine, ポリサッカライドワクチン）よりも

PCV（conjugate vaccine, 結合型ワクチン）の方が免疫原性に優れる。 

・PPSV 単独よりも PCV 複数回を併用した方が免疫原性に優れることが複数の研究で示されてき

た。オーストラリアでは 2010 年まで PPSV 単独接種が推奨されてきたが、2010 年以降は PCV と

PPSV の接種が推奨されるようになり侵襲性肺炎球菌感染症が 1/10 に減少したことが報告されて

いる。 

・同種移植後の PCV15 接種後の免疫原性は PCV13 に劣ることなく、新たな血清型の抗体価を追

加獲得できていることがランダム化比較試験で報告されている。 

・移植後特有の有害事象報告はなく、忍容性は良好とされる。 

（ウ）各国における肺炎球菌ワクチンの推奨内容。(2018年以降6か国+欧州の11ガイドラインを参

照) 

➀一次接種 

 移植後3～6か月以降にPCV（PCV15もしくはPCV20）を 1-2ヶ月間隔で3回接種する。(GVHD

の有無は問わない) 

➁ブースター接種 

 移植後 12 ヵ月以降もしくは、3 回目の PCV 接種から 6 ヵ月以降に PCV20 もしくは PPSV をブー

スター接種する（慢性 GVHD がある場合は PCV を優先する） 
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Ａ. 研究目的 

造血幹細胞移植後等の医学的な理由による免疫不全

状態では、予防接種により獲得したVPDに対する免疫

を失うことがあり、このような患者に対する公的予

防接種の再接種の在り方について検討するがある。

本研究においては、肺炎球菌ワクチンを優先して再

接種を行うべき対象者について検討するため、同種

造血幹細胞移植患者における以下の3点を明らかに

する目的で文献レビューを実施する。 

（ア）肺炎球菌感染症の疾病負荷。 

（イ）肺炎球菌ワクチンの効果・副反応。 

（ウ）各国における肺炎球菌ワクチンの推奨内容。 

 

Ｂ. 研究方法 

1) 文献レビュー 

①Pubmedでの検索。 

(ア) 2024年12月1日に以下の検索式を用いて検索し

た。加えてハンドサーチを行った。 

("pneumococcal infections"[All Fields] OR 

"pneumococcal disease"[All Fields] OR 

"Streptococcus pneumoniae infections"[All 

Fields] OR "pneumococcal diseases"[All Fields] OR 

"pneumococcal infections"[MeSH Terms])  AND  

("hematopoietic stem cell transplantation"[All 

Fields] OR "stem cell transplantation"[All 

Fields] OR "HSCT"[All Fields] OR "bone marrow 

transplantation"[All Fields] OR "stem cell 

transplantation"[MeSH Terms] OR "hematopoietic 

transplantation"[All Fields]) 

(イ) 2024年12月1日に以下の検索式を用いて検索し

た。加えてハンドサーチを行った。 

("pneumococcal vaccines"[All Fields] OR 

"pneumococcal vaccine"[All Fields] OR 

"pneumococcal vaccination"[All Fields] OR 

"Streptococcus pneumoniae vaccine"[All Fields] 

OR "pneumococcal vaccines"[MeSH Terms])  AND  

 ("hematopoietic stem cell transplantation"[All 

Fields] OR "stem cell transplantation"[All 

Fields] OR "HSCT"[All Fields] OR "bone marrow 

transplantation"[All Fields] OR "stem cell 

transplantation"[MeSH Terms] OR "hematopoietic 

transplantation"[All Fields]) 

(ウ) 2024年 12月 1日にハンドサーチにて検索した。 

 

➁2024年12月に医学図書館協会への検索委託。

(Pubmed、Cochrane Library、医中誌Webでの検索を

依頼。) 

(ア)以下の情報をもとに2024年11月までの文献収集

を依頼した。(症例報告は除外した。) 

CQ：造血幹細胞移植後の肺炎球菌感染症の疾病負荷

はどの程度か。 

Keyword ： Hematopoietic stem cell transplant 

recipients 、 Pneumococcal diseases 、 Invasive 

pneumococcal diseases、Prevalence rate、Mortality 

rate、造血幹細胞移植、肺炎球菌感染症、侵襲性肺

炎球菌感染症、有病率、死亡率。 

含むべき文献： 

1: van Aalst M, et al. Incidence of invasive 

pneumococcal disease in immunocompromised 

patients: A systematic review and meta-analysis.  

Travel Med Infect Dis. 2018 Jul-Aug;24:89. PMID: 

29860151 

2: Engelhard D, et al. Early and late invasive 

pneumococcal infection following stem cell 

transplantation: a European Bone Marrow 

Transplantation survey.. Br J Haematol. 

2002;117(2):444. PMID: 11972532 

3: Okinaka K, et al. Clinical characteristics and 

risk factors of pneumococcal diseases in 

recipients of allogeneic hematopoietic stem cell 

transplants in the late phase: A retrospective 

registry study. J Infect Chemother. 

2023;29(7):726. PMID: 37088144 

(イ) 以下の情報をもとに2024年11月までの文献収

集を依頼した。(症例報告は除外した。) 

CQ：造血幹細胞移植後の肺炎球菌ワクチンの効果・副

反応はどの程度か。 

PECO： 

P: Hematopoietic stem cell transplant recipients 

I: Received pneumococcal vaccines 

C: Did not receive pneumococcal vaccines 

O: Vaccine efficacy, immunogenicity, all-cause 

mortality, side effect etc. 

P：造血幹細胞移植レシピエント 

I：肺炎球菌ワクチン接種あり 

C：肺炎球菌ワクチン接種なし 

O:ワクチン効果、30日全死亡など 

含むべき文献： 
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1: Cordonnier C, et al. Randomized study of early 

versus late immunization with pneumococcal 

conjugate vaccine after allogeneic stem cell 

transplantation. Clin Infect Dis. 2009 May 

15;48(10):1392. PMID: 19368505 

2: Wilck M, et al. A Phase 3, Randomized, 

Double-Blind, Comparator-Controlled Study to 

Evaluate Safety, Tolerability, and 

Immunogenicity of V114, a 15-Valent Pneumococcal 

Conjugate Vaccine, in Allogeneic Hematopoietic 

Cell Transplant Recipients (PNEU-STEM).  

Clin Infect Dis. 2023;77(8):1102. PMID: 37338158 

3: Robert MB, et al. Clinical Effectiveness of 

Conjugate Pneumococcal Vaccination in 

Hematopoietic Stem Cell Transplantation 

Recipients. Biol Blood Marrow Transplant. 2020 

Feb;26(2):421. PMID: 31627016 

 

2)研究実施体制 

研究分担者 冲中敬二と研究協力者 関谷紀貴がそれ

ぞれPubmedやハンドサーチでの検索を行い、結果を

突合した。作成した文献一覧を用いて2024年12月末

にレビューを実施し、その結果を冲中、関谷の他、

研究分担者の宮入烈、研究協力者の松井俊大ととも

に確認、修正した。2025年1月上旬に医学図書館協会

からの検索結果を得て、未検索文献を追加した。2025

年2月から4月にかけて3回実施した研究班会議を経

て本報告書にまとめた。 

 

＜倫理面への配慮＞ 

 本研究は既に発表されている文献のレビューであ

り、倫理面の問題がないと判断した。 

 

Ｃ. 研究結果 

（ア) 肺炎球菌感染症の疾病負荷 

Pubmed検索で113論文を抽出し、14文献を参照した。

ハンドサーチでの1文献も追加して参照した。加えて、

医学図書館協会検索結果から1文献を追加で参照し

た。 

 

 1970 年代の報告では、同種造血幹細胞移植後（同種

移植）7 カ月以上生存した 26 人中 7 人（小児及び成

人、27％）が移植後中央値 283.5 日で 8 回の肺炎球

菌感染症に罹患し、2 例（29%）が髄膜炎及び肺炎で

死亡し、その頻度や重症度の高さから予防の重要性

が指摘された 58。1973-1997 年の単施設報告（小児及

び成人）でも同種移植患者における移植 10 年目の肺

炎球菌による敗血症の頻度は 7%、寄与死亡率も 23%

と非常に高いことが報告された 61。1990 年代を中心

とした欧州（1994-1997 年、小児及び成人）からの報

告では1000件の同種移植あたりの侵襲性肺炎球菌感

染症（invasive pneumococcal diseases, IPD）が 8

件、米国（1989-2005 年、小児及び成人）では肺炎球

菌感染症が 9 件とその頻度は減少したが、死亡率は

前者で 20%、後者で 13%と依然高いことが示された
62,63。英国（1986-1990 年、自家移植 818 人、同種移

植 1007 人）でのアンケート調査では、15 件の肺炎球

菌感染症が報告され、5 名（33%）が死亡したとの報

告もある 64。2000 年以降ではカナダ（1995-2004 年、

成人）での同種移植後 IPD が 590 件/10 万人・年、オ

ーストラリア（2001-2011 年、成人）での同種移植後

IPD が 956 件/10 万人・年と報告され、寄与死亡率は

13-14％と報告されている 65,66。 

 国内（2005-2018、成人）では同種移植 1000 件当

たりの IPD が 10.1 件と報告され、寄与死亡率は 0%

と報告された 67。一方、国内レジストリデータ

（2001-2011）における自由記載欄情報の解析では、

同種移植後の肺炎球菌感染症が 2件、65 件/10 万人・

年と過小評価である可能性が考えられたが、報告さ

れた症例の寄与死亡率は 14%と高かった 29。 

 2017 年以前の報告のメタ解析では、免疫不全者に

おけるIPDの頻度は同種移植が812/10万人と報告さ

れ、健常人の頻度（10/10 万人）よりも高かった 30。

同種移植における IPD の頻度は免疫不全者の中で最

も高く、自家造血幹細胞移植（自家移植、696/10 万

人）や固形臓器移植（465/10 万人）よりも高く、同

様の結果は同様の結果は過去の報告でも示されてい

る 41,61-63,65,68,69。 

 2020 年の Roberts らの報告によると、2010 年まで

の PPSV のみの推奨から、PCV と PPSV を組み合わせた

推奨に変更したところ、IPD の発症率が約 1/10（移

植 1000 件あたり 38.5 件が 4.0 件、同種移植は 58.3

件が 5.6 件）に減少したと報告されている 36。スペ

インでの移植後血流感染症の検討（2006-2013 年、成

人）では、400 件の移植のうち 13 件と肺炎球菌は 2

番目に多い起因菌（同種移植 50/1000 件、自家移植

21/1000 件）で、うち 12 件が生着後（移植後中央値

594 日）の検出であった 70。 
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 オランダ（2016-2019 年、成人）での血液腫瘍患者

を対象とした市中肺炎の検討では、病原体の 9%を肺

炎球菌が占め、肺炎球菌肺炎は最も高い重症化リス

ク因子（調整オッズ比10.27、95%信頼区間3.48-30.1）

と報告されている。加えて、同種移植は最も市中肺

炎合併リスクが高く、15,206/10 万人・年と一般人口

の 55.3 倍、他の血液疾患との比較でも 4.54 倍高か

った。また、オランダ（2006-2014 年）の同種移植後

の細菌性髄膜炎の頻度は 70/10 万人・年と報告され

一般人口より 52 倍高く、11 例中 10 例の起炎菌が肺

炎球菌であった 71。 

 米国での小児移植後 IPD のデータベース研究

（2010-2018 年）では移植後 5 年間の IPD は 1.05%と

報告され、ワクチン予防可能疾患（VPD）のうちイン

フルエンザ（3.89%）、水痘（1.14%）に次いで 3 番目

に多かったことが報告されている 41。オーストラリ

アの同種移植後成人を対象としたアンケート調査

（2000-2012 の移植患者）では、41.7%が VPD 罹患を

報告し、インフルエンザ様疾患（38.4%）、帯状疱疹

（7.9％）、pap スメア異常（9.8％）に次ぎ、5.1%が

肺炎球菌感染症に罹患したことを報告している 51。 

 肺炎球菌感染症は移植後 1-2 年を中央値として発

症し、寄与死亡率は 0～30％と報告されているが、多

く の 研 究 で は 10-20% と 報 告 さ れ て い る
29,41,58,61-63,65-68。国内のレジストリデータ研究でも 29、

43 例中肺炎球菌感染症により死亡した 6 例の発症時

期中央値は 1512.5 日（範囲 682-2283）と、移植後晩

期に発症しており、うち 4 例は発症 1 週間以内に死

亡している。このため、移植後長期にわたる予防が

重要と考えられる。 

 

(イ) 肺炎球菌ワクチンの効果・副反応 

Pubmed検索で89論文を抽出し、31文献を参照した。

加えて、医学図書館協会検索結果から1文献を追加で

参照した。 

 

 文献レビューの結果、免疫原性（Immunogenicity）

に つ い て の 報 告 が 中 心 で ワ ク チ ン 効 果

（Efficacy/Effectiveness）を評価した研究は乏し

い。 

 1980 年代から PPSV の免疫原性を評価する研究報

告が複数あり、移植後 1 年以内の接種でもステロイ

ド投与がない場合などでは反応があったとする報告
72,73や、移植 2 年後以降であれば効果があったの報告

74,75があるものの、多くの研究では移植後 1－2 年前

後では十分な免疫原性が得られないことが報告され

ている 76-82。これらの報告では有害事象の情報は乏

しい。 

 2000 年以降 PCV の免疫原性を評価する報告があり、

2007 年の Patel らは移植 15 か月以降（小児、20 例）

の PPSV23 の１回接種では防御抗体価獲得割合が 17%

と低かったが、PCV7 の 2 回接種では 85%と高いこと

を報告した 34。Meerveld-Eggink らは同種移植後平均

15 か月後（成人、26 例）に PCV7 を 2 回、およびそ

の半年後に PPSV23 を接種したところ 6B 以外のすべ

ての血清型で有効抗体価を獲得した報告した 83。 

 OlkinuoraらはPCV７の2回接種＋PPSV23の1回接

種と、PPSV23 の 2 回接種では前者の免疫原性の方が

高いことを示した84。MacIntyreらは移植3ヵ月後（成

人、31 例）からの PCV7 接種では PPSV23 接種のみよ

りも IgG 抗体価は高かったが、opsonophagocytic 

assay (OPA)では有意差がないことを報告した 85。こ

の研究ではPCV7の 2回接種と3回接種でも比較を行

っているが明らかな差は見られなかった。一方、

Meisel らは同種移植 6～9 か月後（小児、53 例）か

らの接種でPCV7の 2回接種後より3回接種後の方が

抗体価は高いことを示した 37。その後移植 3-12 か月

後から PCV を 3 回接種するレジメンの高い免疫原性

が複数報告されるようになった 35,86-91 が、これらの

報告でワクチン関連の重篤な有害事象を報告してい

るものはない。 

 2009 年に Cordonnier らが同種移植３か月後（早期

群）と９か月後（後期群）から PCV7 を３回接種し、

その後 PPSV23 を１回接種するレジメンを比較した

RCT（小児、成人 158 例）では PCV7 の 3 回目接種１

か月後の両群の抗体価に有意差は示されなかった38。

この結果を受けて、現在まで多くのガイドラインで

PCV は同種移植 3 か月後からの接種が可能とされて

いる。また、移植 12 ヵ月もしくは 18 か月後の PPSV23

接種でも抗体価の上昇が示された 92。Cordonnier ら

はこの研究の 30 人の抗体価を 10 年後に評価してい

るが、長期的な抗体価維持の観点では後期群が優れ

ていた 93。最近の Cheplowitz らの後方視的検討（成

人、129 例）でも、同種移植 3 ヵ月後と 6 カ月後に接

種を開始した場合の PCV13 の 3 回接種後の効果に差

がなかったことが報告されている 94。Roberts らのワ

クチン効果について評価した報告によると、2010 年

までの PPSV のみ 2 回（その後 5 年ごとの再接種）推
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奨から、PCV3 回接種後 PPSV 接種の推奨に変更した前

後で、IPDの発症率が約1/10（移植1000件あたり38.5

件が 4.0 件、同種移植は 58.3 件が 5.6 件）に減少し

た 36。 

 Cordonnierらは2015年にPCV13を3回接種半年後

に PCV13 を 1 回追加接種するレジメンの前向きコホ

ート研究（小児、成人 251 例）を報告し、4 回接種後

に13の血清型すべてで有意な抗体価上昇を示した 39。

この研究では 4 回目接種後と、1 から 3 回目接種後の

有害事象の頻度は同等であった。重篤な有害事象と

してワクチンに関連した死亡報告はないが、ワクチ

ンとの関連が否定できない 6 名の重篤な有害事象が

報告されている。（PCV13 の初回接種から 14 日後の顔

面神経麻痺、PCV13 の 2 回目の接種から 1 日後の注射

部位紅斑および発熱、自己免疫性溶血性貧血（同一

患者が 2 回；PCV13 の 3 回目接種から 18 日後および 

PCV13 の 3 回目接種から 116 日後）、ギラン・バレー

症候群1例 （PCV13の4回目接種から29日後、PPSV23

の接種から 1 日後）、蜂巣炎 1 例（PPSV23 の接種から

2 日後）、1 例の両側肺炎球菌肺炎（PCV13 の 3 回目接

種から 36 日後、ワクチン効果不足と判断 39。Garcia 

Garrido らも 4 回目接種の高いブースター効果を報

告しているが、この研究ではワクチン関連の重篤な

有害事象報告はなかった 95。Okinaka らの PCV13 の 3

回接種群と 4 回接種群の RCT（小児、成人 72 例）で

は、PCV13 の 4 回接種群では 4 回接種後にブースター

効果はみられるものの、その後の PPSV では効果がみ

られず（接種間隔が 1 か月と短いことに起因すると

考えられた）、最終的な抗体価は 3 回接種群と同等だ

った。ワクチンに起因する重篤な有害事象も見られ

なかった 96。 

 Wilck らは 2023年に PCV13と PCV15の RCT（小児、

成人 274 例）を報告し、PCV13 の血清型では同等の免

疫反応を示すことに加え、PCV15 によって新たにカバ

ーされる 22F および 23F では PCV15 接種群が高い効

果を示した。重篤な有害事象は PCV15 群で 2 名報告

があり、PCV15 の 2 回目投与から 36 日後に免疫性血

小板減少性紫斑病による試験中止、PPSV23 投与翌日

から高熱が 2 日間続き入院した例が報告されたが、

いずれも合併症なく回復した。なお、GVHD の新規発

症もしくは増悪患者は PCV15 群で 28.1%、PCV13 群で

40.0%と増加は指摘されておらず、良好な忍容性と判

断された 40。 

 

（ウ) 各国における肺炎球菌ワクチンの推奨内容 

2018年以降6カ国及び欧州の11ガイドラインをハン

ドサーチで検索し参照した。 

 

 同種造血幹細胞移植後のワクチン予防可能疾患の

中でも侵襲性肺炎球菌感染症は頻度が高く 51、かつ

移植後 1-2 年が発症中央値と報告されているように

リスクの高い期間が長期に及ぶ 29。このため、ワク

チンによる予防が重要であり効果も示されているが、

同種造血幹細胞移植患者特有の有害事象報告は少な

い 38-40,96。 

 移植後 3-6 ヵ月以降に PCV を 1-2 か月間隔で 3 回

接種し、移植後 12 ヵ月以降にカバーする血清型を広

げる目的でPPSVのブースター接種が推奨されてきた。

活 動 性 の 慢 性 移 植 片 対 宿 主 病

（graft-versus-host-disease, GVHD）があると、PPSV

の効果が期待できないため、その場合のブースター

接種には PCV が推奨される 52,54,97-104。 

 PPSVに近い血清型カバー率のPCV20が米国で2023

年に承認されると、米国 ACIP（Advisory Committee on 

Immunization Practices）は PCV20 の 3 回接種後の

ブースター接種としてPPSVの代わりにPCV20を用い

ることを Option A、従来の PCV15 の 3 回接種および

PPSV23を用いたブースター接種をOption Bとして推

奨している 53。 

 しかし、現時点では造血幹細胞移植後患者への

PCV20 接種の効果・安全性に関する情報は十分に蓄積

されておらず、長期的な効果についても不明であり、

今後、PCV20 に関するさらなる研究成果や、各国にお

ける接種に関する推奨が更新される可能性がある。 

推奨国 

・年 

一次接種 ブースター接種 

日本 

202397, 

202398 

3-6 カ月後から 

PCV13 or  

PCV15 を 3 回接

種 

1 年後 

PPSV23 を 1 回接種※ 

欧州 

201952,  

202499 

3 ヵ月後から 

PCV を 3 回接種 

12 ヵ月後 or PCV3 回目か

ら 6 ヵ月以降 

PPSV23 を 1 回接種※ 

PCV と PPSV23 の間は 8 週

間以上 

米国  

202353,  

2024100,  

A: PCV20 使用可

の場合 

 3-6カ月後から 

12 ヵ月後 or PCV3 回目か

ら 6 ヵ月以降 

A: PCV20 使用可の場合 
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2024101  PCV20 を 3回接

種 

B: PCV15 使用可

の場合 

 3-6カ月後から 

 PCV15 を 3回接

種 

 PCV20 を接種 

B: PPSV23 使用可の場合 

 PPSV23 を接種 

慢性 GVHD があれば PCV15 

カナダ  

2024102 

3-9 か月後から 

PCV20 を 3 回接

種 

12-18 か月後に 

PCV20 を 1 回接種 

英国  

202354 

6 カ月後から 

PCV を 3 回接種 

18 か月後に 

PPSV23 を 1 回接種※ 

オース

トラリ

ア  

2024103 

6, 8, 12 カ月後

に 

PCV を 3 回接種 

24ヵ月後に (かつ4歳以

上) 

PPSV23 を 1 回接種 

PPSV23 再接種は最低 5 年

以上空けて接種 

ドイツ  

2018104 

3-6 カ月後から 

PCV13 を 3 回接

種 

最終の PCV13 から最低 8

週間あけて 

PPSV23 を 1 回接種 

※慢性移植片対宿主病がある場合は PCV 接種とする 
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Ｄ. 考察 

 同種移植の肺炎球菌感染症はケースシリーズによ

る報告が中心で、大規模データ解析の報告は乏しい。

過去の報告のメタ解析による IPD の頻度は一般人

口と比較して約80倍と免疫不全患者の中で最も高く
30、同種移植後の VPD の中で 3-4 番目に多い 51。IPD

は寄与死亡率が 1-2 割と高く、発症後 1 週間以内に

死亡するような急激な経過を辿ることも少なくない。

加えて、同種移植後の IPD の発症中央値は抗菌薬の

予防投与が終了していることも多い移植後 1-2 年と

長期経過後の発症が多い 29。同種移植後は免疫シス

テムがドナーの造血幹細胞由来のシステムに置き換

わるため、移植前に獲得した様々な病原体への免疫

力を失うことから、ワクチンによる予防の重要性が

他の免疫不全患者よりも高い。 

 一方、同種移植後の肺炎球菌ワクチンのワクチン

効果（Efficacy/Effectiveness）を評価した研究は

乏しく、2020 年オーストラリアの Roberts らの報告

のみである 36。2010 年前後で推奨を PPSV のみから、

PCV+PPSV に変更したところ、IPD の発症率が約 1/10

に減少した。あくまで前後比較研究であり、小児へ

の PCV 定期接種による集団免疫効果などのバイアス

も考えられる。しかし、免疫原性（Immunogenicity）

で評価された研究は多く、同種移植後でも良い効果

が示されている。PCV は PPSV よりも免疫原性が高く、

移植後早期からの接種も可能とされる。同種移植後

に問題となる特有の有害事象報告はなく、ワクチン

の良好な忍容性が示されている 38-40,96。 

 以上から、多くの国で移植後の PCV と PPSV の接種

が推奨されている。2024 年に PCV20 が国内で承認さ

れ、PPSV23 に近い市中 IPD の血清型カバー率の PCV

が利用できるようになった。同種移植後の PCV20 の

研究報告はないが、PCV7/13/15 の研究を参考に、米

国では PCV20 の 4 回接種が推奨され、PCV20 が利用で

きない場合はPCV15の 3回接種およびPPSV23の 1回

接種の併用が推奨されている。現在国内で承認申請

中の PCV21 が承認され、また PCV21 の情報が集積さ

れた際には推奨内容が更新される可能性もある。 

（現在国内では PCV15、PCV20、PPSV23 が承認されてお

り、PCV21 が承認申請中である。2018-2020 年の国内に

おける成人肺炎球菌肺炎 104 例におけるそれぞれのワ

クチンのカバー率は PCV15 43.3%、PCV20 59.6%、PPSV23 

59.6%と報告されている 31。なお、小児への PCV の接種

が導入されている国では、PCV21 の侵襲性肺炎球菌感染

症のカバー率は 80%を超えるとの報告がある 32 
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Ｅ. 結論 

ア)肺炎球菌感染症の疾病負荷。 

同種造血幹細胞移植後の患者における侵襲性肺炎球

菌症の頻度は一般と比較して約 80 倍と、免疫不全患

者の中で最も高く、VPD の中でも 3-4 番目の頻度とさ

れる。ワクチンの普及によりその頻度は減少してい

るとの報告もある。侵襲性肺炎球菌感染症は急激な

経過を辿ることも多いことが知られ、寄与死亡率が

1-2 割と高い。 

イ) 肺炎球菌ワクチンの効果・副反応。 

造血幹細胞移植後患者を対象としたワクチン効果

（Efficacy/Effectiveness）を評価した研究は乏し

く、免疫原性（Immunogenicity）で評価されたもの

が多い。PCV の方が PPSV よりも免疫原性に優れるこ

とが報告されている。造血幹細胞移植後に問題とな

る特有の有害事象報告はなく、ワクチンの良好な忍

容性が示されている。 

ウ) 各国における肺炎球菌ワクチンの推奨内容。 

以下の➀および➁の接種を行うことが推奨される。 

➀一次接種：移植後 3～6 か月以降に、PCV（PCV15

もしくは PCV20）を 1-2 ヶ月間隔で 3 回接種する 

➁ブースター接種：移植後 12 ヵ月以降もしくは、PCV

接種から6ヵ月以降にPCV20もしくはPPSVをブース

ター接種する。（慢性移植片対宿主病がある場合は

PCV を優先する。） 

 

Ｆ．研究発表  

【１】論文発表 

1) なし 

 

【２】学会発表 

1) 第98回日本感染症学会学術講演会 第72回日本化

学療法学会総会 P-342 がん患者へのワクチン接

種に関する患者アンケート調査研究 相野田祐介, 

冲中敬二 

 

Ｇ．知的財産権の出願・登録状況 

【１】特許取得 

該当事項なし。 

 

【２】実用新案登録 

該当事項なし。 

 

【３】その他 

該当事項なし。 
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厚生労働行政推進調査事業費（新興･再興感染症及び予防接種政策推進研究事業） 

令和６年度 分担研究報告書 

 

『同種造血幹細胞移植患者に対する優先度の高い公的予防接種の再接種に関する研究』 

 

分担課題名：同種移植後のワクチン接種に関する全国調査 

 

研究分担者 黒澤彩子 伊那中央病院 診療部 腫瘍内科 部長 

 

研究要旨  

造血幹細胞移植後のワクチン再接種の在り方について、推奨度や優先度、費用助成に関す

る施策提言につなげることを目的として、本邦の移植施設における造血幹細胞移植後のワ

クチンに関する実態把握のための全国アンケート調査を行った。 

移植領域そして感染症領域のエキスパートである研究分担者・協力者らにより調査項目を検討

し、調査項目を設定した。 

全国の対象施設あてに調査研究の目的と概要等を説明する資料を送付し、回答方式は Google

フォームとした。調査期間は 2024 年 12 月 17 日から 4 月 21 日とした。 

222 施設（回答率：成人 86％、小児 85％）より回答が得られた。今後詳細な分析を行い、同研究

班研究者によるアウトカムと併せ、本邦の造血幹細胞移植後のワクチン再接種に関する推奨と施

策提言につなげる。 

 

Ａ. 研究目的 

本邦の移植認定施設における造血幹細胞移植後の予

防接種（以下、ワクチン）に関する方針と実態、また移植

後 の ワ ク チ ン に よ り 予 防 可 能 な 疾 病

（Vaccine-Preventable Disease: VPD）の経験について把

握する 

本調査により得られた知見をもとに、造血細胞移植後の

ワクチン再接種の在り方について、推奨度や優先度、費

用助成に関する施策提言につなげることを目的とする 

 

Ｂ. 研究方法 

① 研究の種類 

 医療施設を対象としたアンケート調査 

 

② 対象 

日本造血・免疫細胞療法学会認定移植施設（もしくは

それに準ずる施設） 

（263診療科：成人185、小児78） 

 

③ 収集する情報 

医療チームによる回答 

主な調査項目は下記 

1)造血細胞移植後ワクチン再接種の必要性に関する

施設ごとの認識 

2)移植後ワクチン再接種に関する施設における統一

した方針の有無 

3)推奨するワクチンの種類 

4)施設において接種可能なワクチンの種類 

5)ワクチンを推奨しない場合の理由 

6)他施設へワクチンを依頼する際の患者への説明と

他施設との情報共有 

7)移植後長期フォローアップ外来の役割や患者手帳

の活用 

8)水痘・帯状疱疹ワクチンの種類選択と予防内服終了

のタイミング 

9)VPDの発症例・死亡症例の経験 

10)HPV関連二次がん症例の経験 

11)移植後ワクチン接種率向上に寄与する要因 

 

④ 研究の方法 

1) 対象施設へ研究の意義、目的と概要を説明し、協

力を呼びかける文書とともに、GoogleフォームのQRコ
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ードとURLを付記した資料と調査項目を記載した用紙

を郵送する 

2)回答方式はGoogleフォームとする 

 

⑥ 研究実施期間 

 2024 年 12 月 17 日〜2025 年 4 月 21 日 

 

⑦ 目標回答数 

200 診療科 

対象施設 263 診療科のうち約 80％の回答を目標とす

る 

※同研究事務局による同対象施設全国調査における

回答率が 90％であったことより 

 

⑧ 研究実施体制 

研究代表者/研究事務局 

伊那中央病院 腫瘍内科 

〒396-0015 長野県伊那市小四郎久保1313-1 

TEL：0265-72-3121/FAX：0265-78-2248/e-mail: 

skurosaw@inahp.jp  

担当 黒澤 彩子 

 

研究協力者 

福田 隆浩（研究班代表者）  

国立がん研究センター中央病院 

四柳 宏 

東京大学 

宮入 烈 

浜松医科大学 

梅田 雄嗣 

京都大学 

森 有紀 

虎の門病院 

冲中 敬二 

国立がん研究センター東病院 

高橋 聡 

東京大学医科学研究所附属病院 

小沼 貴晶 

東京大学医科学研究所附属病院 

加藤せい子 

東京大学医科学研究所附属病院 

古賀 道子 

東京大学 

小倉 翔 

虎の門病院 

関谷 紀貴 

東京科学大学 

松井 俊大 

国立成育医療研究センター 

南條 由佳 

宮城県立こども病院 

戒能 明 

東北大学 小児科 

熱田 由子 

日本造血細胞移植データセンター 

大引真理恵 

日本造血細胞移植データセンター 

 

＜倫理面への配慮＞ 

本研究は「人を対象とする生命科学・医学系研究に

関する倫理指針」を遵守して実施する。 

伊那中央病院研究倫理審査委員会の審査、承認を経

て行われた。 

 

Ｃ. 研究結果 

（2025年4月21日時点） 

回答施設数：222施設（成人156施設、小児66施設） 

回答率：85％（成人86％、小児85％） 

 

Ｄ. 考察 

今後、詳細な解析を経て考察を行う。 

 

Ｅ. 結論 

造血幹細胞移植後のワクチン接種に関する全国調査

を行い、移植認定施設における85％が回答した。 

移植の医療現場における移植後ワクチンに関する明

確な推奨とそれをサポートするエビデンスへのニー

ズ、そして患者へ必要な免疫獲得を推奨するための経

済的保障に対するニーズが窺われた。 

 

Ｆ．研究発表 

【１】論文発表 

該当事項なし。 

 

【２】学会発表 

該当事項なし。 

 

Ｇ．知的財産権の出願・登録状況 
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【１】特許取得 

該当事項なし。 

 

【２】実用新案登録 

該当事項なし。 

 

【３】その他 

該当事項なし。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


