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１．対象疾患とその疫学所見 

対象疾患：ワクチンに含まれる血清型の肺炎球菌による感染症（侵襲性感染症と非侵襲性

感染症の両方を含む） 

（１）疾患の特性 

①臨床症状 

肺炎球菌（Streptococcus pneumoniae）は主に乳幼児の鼻咽頭に高頻度に保菌されてい

る(1)。肺炎球菌による無症候性の保菌状態は、本菌による呼吸器や全身感染症に先行し

て発生し、市中における菌の水平伝播に重要な役割を果たしている(2)。本菌は主要な呼

吸器病原性菌であり、小児、成人に中耳炎、副鼻腔炎や菌血症を伴わない肺炎などの非侵

襲性感染症を引き起こす。また、本菌が血液中に侵入した場合には、小児、成人に髄膜炎

や菌血症を伴う肺炎などの侵襲性肺炎球菌感染症（invasive pneumococcal disease: IPD）

を引き起こす（IPD とは通常無菌的であるべき検体から肺炎球菌が分離された疾患をさす）。 

 

②鑑別を要する他の疾患  

鑑別を必要とする疾患に、他の呼吸器病原性菌による肺炎をはじめとする呼吸器感染症、

他の細菌に起因する菌血症、髄膜炎、中耳炎、副鼻腔炎などがある。鑑別診断には実験室

診断を実施する必要がある。 

 

③検査法 

喀痰、咽頭ぬぐい液、鼓膜切開液、胸水、髄液、関節液などの臨床検体を直接血液寒天

培地に接種するか、もしくは増菌培地を用いて増菌したのち血液寒天培地に接種する方法

で分離し、コロニーを鑑別する培養検査を実施するのが一般的である。培養法による肺炎

球菌の同定は血液寒天培地上での溶血性（α 溶血）、胆汁酸溶解試験、オプトヒン感受性

試験等によって行われる。また、喀痰などの臨床検体を用いたグラム染色は、本菌感染症

の推定に有用である(3)。近年、Real-time PCR 法や PCR 法により鑑別する方法も用いられ

ている。また、肺炎球菌の共通抗原である C-polysaccharide に対する抗体を用いた尿中

抗原による診断法も普及している(4)。さらに、尿中に血清型特異的莢膜抗原を検出する

urinary antigen detection (UAD)アッセイも開発されている(5)。 

 血清型の決定は莢膜膨化試験により行われるが、スクリーニングとして血清型特異的遺

伝子をターゲットとした Multiplex PCR も有用である(6)。また、肺炎球菌ワクチンの免

疫誘導能や肺炎球菌感染症に罹患した患者の液性免疫の評価を目的としたELISA法による

血清型特異 IgG 濃度（μg/ml）と Multiplex opsonization assay（MOPA）による血清型

特異的なオプソニン活性の測定も可能である(7)。 

 



 4

（２）疫学状況 

①小児への 7価肺炎球菌結合型ワクチン(PCV7)導入の成人 IPD に及ぼす影響 

欧米諸国において、小児への 7価肺炎球菌結合型ワクチン(PCV7)の定期接種導入後に肺

炎球菌感染症の疾病負荷は有意に減少した(8)。米国では PCV7 導入 7年後において、すべ

ての IPD 罹患率と PCV7 ワクチン血清型による IPD 罹患率はそれぞれ 45％、94%減少し、一

方では PCV7 に含まれない 19A やその他の非 PCV7 血清型による IPD 罹患率が増加し、血清

型置換が明確になった(9)。さらに、65 歳以上の高齢者においても PCV7 ワクチン血清型に

よる IPD 罹患率も 92%減少した。英国、ウエールズでは PCV7 導入 4年後において、PCV7

ワクチン血清型による 2歳以下の IPD 罹患率の 98%減少、65歳以上の高齢者の IPD 罹患率

の 81％の減少が確認された(10)。このような、PCV7 未接種である成人におけるこの IPD

罹患率の減少効果は、小児の PCV7 導入による間接的な集団免疫効果によると考えられて

いる。 

わが国において、PCV7 は 2009 年 10 月に医薬品医療機器等法により製造販売承認され、

2010 年 2月に販売が開始された。2010 年 11 月には「子宮頸がん等ワクチン接種緊急促進

事業」が始まり、5歳未満の小児に対する PCV7 接種の公費助成が拡充された。その後、PCV7

は 2013 年 4 月から定期接種ワクチンとなったが、2013 年 6 月に 13価肺炎球菌結合型ワク

チン(PCV13)が製造販売承認されたことから、7月の厚生労働審議会での検討を経て、同年

11 月には小児の肺炎球菌に対する定期接種ワクチンは PCV13 に置き換わった。 

一方、成人用の 23 価莢膜ポリサッカライドワクチン(PPSV23)は 1988 年 3月に輸入承認

され、1992 年 8月に「脾摘患者における肺炎球菌による感染症の発症予防」について健康

保険適用が認められた。2006 年には PPSV23 はニューモバックス NP として製造販売承認さ

れ、その後 2010 年から開始された検討結果を受けて、2014 年 10 月から 65歳以上の成人

等を対象として定期接種ワクチン（B類疾病）となった。また、2014 年 6 月に PCV13 に対

する製造販売承認の用法及び用量に 65歳以上の高齢者が追加された。  

わが国において、2007 年から始まった「ワクチンの有用性向上のためのエビデンスおよ

び方策に関する研究」（庵原・神谷班）において、PCV7 の公費助成後の小児の IPD 罹患率

は、2008～2010 年に比較して 2013 年度までに 57％減少し、5歳未満の人口 10万人当たり

10.8 まで低下した(11)。結果的に、PCV7 公費助成前の IPD の原因菌の PCV7 含有血清型の

割合は 77%であったのに対し、定期接種化後の 2013 年には 4%に低下した。また、PCV7 に

含まれない19AやPCV13にも含まれない24A,15A,15CなどによるIPD症例の割合が増加し、

わが国の小児 IPD においても PCV7 導入後の血清型置換が明確になっている。 
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② IPD の感染症発生動向 

2013 年 4月から 2015 年 1 月まで（22 ヶ月間）の感染症法に基づく感染症発生動向調査

では、侵襲性肺炎球菌感染症(IPD)の報告総数は 3,089 例であった。また、罹患率(/10 万

人・年)は 5歳未満で 6.55、65 歳以上では 2.85 と小児の方が高齢者より高かった(表 1)。

図 1には報告症例を基にした年齢構成及び臨床病像を示した。5歳未満の小児と 60 歳以上

の成人における二峰性分布を示した(12)。 

予後については、3,089 症例中、201 例が死亡していた。とりわけ 65歳以上の高齢者で

は、報告時点での致命率は 9.10%と高かった(表 1)(12)。 

 

  

図 1 2013 年 4月～2015 年 1月までの侵襲性肺炎球菌感染症の発生動向と 

 臨床像(文献 12、図より作成) 

 

表 1  年齢群別の侵襲性肺炎球菌感染症の症例数、致命率、罹患率 

 (2013 年 4月～2015 年 1月) (文献 12表 1 より作成) 

年齢グループ 症例数 死亡患者数 致命率(％) 
罹患率 

(/10 万人・年) 

5 歳未満 640 6 0.94 6.55 

5～14 歳 72 1 1.39 0.34 

15～64 歳 762 47 6.17 0.52 

   65 歳以上 1,615 147 9.10 2.85 

全年齢 3,089 201 6.51 1.31 
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③成人の肺炎球菌性肺炎 

2011 年に肺炎はわが国の死因の第 3 位となった。とりわけ、80 歳を超えると肺炎によ

る死亡率が急速に増加する。2010〜2012 年に国内で実施された成人市中肺炎と医療ケア関

連肺炎の調査では、肺炎球菌性肺炎の割合は市中肺炎が 17.1〜23.2%、医療ケア関連肺炎

が 12.7〜18.4%であった(3, 13)。また、国内の肺炎球菌性肺炎例の調査では、全ての肺炎

球菌性肺炎のうち、菌血症を伴う肺炎の頻度は 4〜5％であった(14, 15)。また、2011 年 9

月から 2013 年 1 月の期間に国内 4 カ所の医療機関で実施された市中発症肺炎（市中肺炎

と医療ケア関連肺炎）の疫学的調査では、罹患率と死亡率の推定値（95%信頼区間）は 1000

人・年あたり 16.9 (13.6-20.9), 0.7 (0.6-0.8)とされている(14)。年齢依存性の罹患率

の増加は、女性に比べて男性において顕著であった（図２）。罹患率は 85歳以上の男性に

おいて最も高かった。また、本論文中では市中肺炎の罹患率は 65 歳以上で高くなり、医

療ケア関連肺炎の罹患率は 75 歳以上で増加することが示されている。本疫学調査におい

て、全国における市中発症肺炎の患者数は年間 188 万人と推定された。また、細菌学的検

査による肺炎球菌性肺炎の頻度は全ての市中発症肺炎の 19.5%であったことから、肺炎球

菌性肺炎患者数は約 37万人と推定された。本研究の制約として、国内 4 病院の所在する 4

県におけるすべての病院における外来患者数に対する肺炎患者の比が一定であること、4

県における市中発症肺炎の罹患率が国内全県において一定であると見なして罹患率を算

出している点を考慮する必要がある。 

一方、 2010 年 2 月〜2011 年 9 月に米国の 13 地域で 50 歳以上の成人の市中肺炎の前

向き、多施設横断研究が実施され、710 例の市中肺炎が登録された。このうち 98例(13.8%)

が肺炎球菌性肺炎と診断され、78例(11.0%)が UAD アッセイで診断された (16)。 

 

  

図 2 年齢群別、性別による市中発症肺炎の罹患率(文献 14) 

 

④成人における咽頭保菌の頻度 



 7

米国の高齢者における咽頭保菌率は 3.1〜5.5%(17)、ポルトガルの 60歳を超えた高齢者

では 2.3%と報告されている(18)。日本の成人における保菌率は 2.6～5.3％と報告されて

いる(19)。一方、西アフリカ、ガンビアの 40 歳以上の成人では 51％と高い保菌率が報告

されている(20)。 

⑤感染経路 

健常人の鼻咽頭に保菌されている肺炎球菌は、飛沫によって家庭内、集団内で伝播する。

鼻咽頭に保菌された肺炎球菌は時に直接進展により中耳炎の原因となる。一方では、下気

道に進展することで気管支炎、肺炎などの原因となる。また、血液や髄液中に侵入し、敗

血症、髄膜炎などの IPD を引き起こす。また、成人の肺炎球菌性肺炎の発症は小児との接

触に関連するとされている(21)。本菌による集団感染事例が病院（侵襲性感染を含む）(22)、

軍隊(肺炎) (23)、高齢者施設(24,25)において報告されている。 

 

⑥治療法 

ペ ニ シ リ ン 系 抗 菌 薬 が 第 一 選 択 薬 で あ る が ペ ニ シ リ ン 耐 性 肺 炎 球 菌 

(penicillin-resistant Streptococcus pneumoniae; PRSP)が増加している。1985 年頃か

ら肺炎球菌に占める PRSP の割合が増加し、2009 年には 63％に達した。また、88％の肺炎

球菌がマクロライド系抗菌薬に対しても耐性である。しかしながら、ペニシリン感受性株

による市中肺炎、非髄膜炎症例に対しては高用量のペニシリンを含む β ラクタム系抗菌

薬の投与が有効である。 

 

２．予防接種の効果・目的・安全性などについて 

（１）ワクチン製剤について 

PCV13 は、13 種類の肺炎球菌莢膜血清型 1、3、4、5、6A、6B、7F、9V、14、18C、19A、19F

および23Fから抽出した精製莢膜血清型ポリサッカライドをそれぞれ無毒性変異ジフテリア

毒素(Corynebacterium diphtheriae 変異体 C7(β197) /pPX3520 が産生する無毒性変異ジフ

テリア毒素； CRM197)と共有結合させ、これらをリン酸アルミニウムに吸着させ不溶性とし

た液剤である。ポリサッカライドをタンパク質に結合させることで、T 細胞を介した免疫応

答を引き起こす。2014 年 6 月に高齢者（65 歳以上）の肺炎球菌感染症の予防の効能・効果

の追加承認がなされた。13 種類のポリサッカライドを各 3.1-5.7 µg/ml (6B ポリサッカライ

ドのみ 6.2-11.4  µg/ml)を含有する注射剤(0.5 ml)であり、1 ml 中 0.20 – 0.30 mg のアル

ミニウムが含有している。 

 

（２）予防接種の目的 

効能・効果（承認事項） 
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高齢者*に対する肺炎球菌（血清型 1、3、4、5、6A、6B、7F、9V、14、18C、19A、19F 及び

23F）による感染症の予防 

接種上の注意において、本剤の接種は 65 歳以上の者に行うこととされている。 

 

（３）予防接種の効果 

①ワクチンのカバー率 

厚生労働省指定研究班「成人の重症肺炎サーベイランス構築に関する研究」において、

2013年 4月から2015年 1月までの22ヶ月間に収集された224株の成人IPD患者の原因菌

の血清型分布を図 3 に示した(26)。分離頻度の高い血清型は 3, 19A, 22F の順であった。

2006〜2007 年に実施された国内の成人 IPD 患者の血清型分布の調査(PCV7,PCV13,PPSV23

に含まれる血清型の割合; 34.0%,61.5%, 85.4%)と比較して(27)、PCV7, PCV13,PPSV23 に

含まれる血清型の割合はそれぞれ 12.5%,46.0%, 66.5%と減少していた。また、非 PCV13

血清型である 10A, 22F, 6C などの割合が増加していた。 

一方、前述の 2011〜2013 年に実施された成人の市中発症肺炎患者の 100 株の喀痰由来

の肺炎球菌の血清型分布を図 4に示した。分離菌株数は未だ十分ではないが、分離頻度の

高い血清型は 3,11A/E, 6C の順であった。2003〜2005 年に実施された国内の成人市中肺炎

の血清型分布(PCV7,PCV13,PPSV23 に含まれる血清型の割合;42.3%,73.1%, 80.8%)と比較

して(28)、PCV7, PCV13,PPSV23 に含まれる血清型の割合はそれぞれ 23%, 54%, 67%と減少

していた (図 4)(14)。また、非 PCV13 血清型である 11A/E, 6C, 35B などの割合が増加し

ていた。 

以上のように、わが国の小児に対する PCV7 導入後にみられた成人 IPD 患者及び市中発

症肺炎患者の原因菌の血清型分布において、PCV7 に含まれる血清型の減少と PCV7 に含ま

れない血清型の増加が認められた。これらの所見は既に欧米で報告されている血清型置換

と考えられ、小児における PCV7 導入に伴う集団免疫効果に起因すると推察された(10)。 
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図 3 成人 IPD 患者由来由来の原因菌 224 株の血清型分布（文献 26） 

 

 

図 4 成人の市中発症肺炎球菌性肺炎患者由来の原因菌 100 株の血清型分布 

(文献 14) 

 

②ワクチンの効果 

(ア)単回接種の免疫原性 

 海外およびわが国における 65 歳以上の肺炎球菌ワクチン未接種の高齢者におけ

る PCV13（もしくは PCV7）と PPSV23 の単回接種 1 ヶ月後の血清オプソニン活性の

比較検討から、PCV13 のワクチン血清型に対する免疫原性は PPSV23 のそれと同等も
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しくは優れていたと結論されている(29-31)。また、わが国の肺炎球菌ワクチン未

接種の50〜64歳と 65歳以上の高齢者に対する PCV13単回接種 1ヶ月後の血清オプ

ソニン活性誘導の比較検討では、13 のうち 8 血清型において 65 歳以上の高齢者の

血清オプソニン活性が、50〜64 歳の成人より有意に高かった(32)。 

 

(イ)PCV13-PPSV23 連続接種の免疫原性 

 60〜64 歳の肺炎球菌ワクチン未接種の成人では、PCV13 接種の 1 年後に PPSV23

を接種した場合の 13 血清型のオプソニン活性は、PPSV23 接種 1年後に PCV13 を接

種した場合と比較して、いずれの血清型でも高かった(33)。また、PCV13（もしく

は PCV7）接種後の PPSV23 の追加接種によりオプソニン活性は PCV13 単独接種の場

合と同等、もしくは高かった(33-37)。 

 

(ウ)発症抑制効果 

 オ ラ ン ダ で 実 施 さ れ た 無 作 為 化 二 重 盲 検 プ ラ セ ボ 対 照 比 較 試 験

（Community-Acquired Pneumonia Immunization Trial in Adults (CAPiTA)におい

て、65歳以上の高齢者に対する PCV13 のワクチン血清型の肺炎球菌に起因する市中

肺炎に対する効果が評価された。本試験の参加者は2008年9月から2010年1月に、

登録され、肺炎疑い症例のスクリーニングは 2008 年 9 月から 2013 年 8 月まで実施

された。オランダでは 2006 年に小児の定期接種として PCV7 が導入され、2011 年に

PCV10 に置きかわった。また、本試験の実施当時において、PPSV23 及び PCV13 は高

齢者の定期接種に導入されていなかった。本試験の参加基準は、肺炎球菌ワクチン

未接種で、免疫不全状態を欠くことである。本試験におけるワクチン血清型による

肺炎球菌性肺炎の診断には UAD アッセイも使用された(5)。 

 初回エピソードの比較では、市中肺炎において PCV13 群(n=42,240)で 49 名の症

例、プラセボ群(n=42,256)で 90 名の症例(ワクチン効果 45.6%, 95%信頼区間: 21.8

～62.5)が報告された。菌血症を伴わない、非侵襲性市中肺炎では、PCV13 接種群で

33 名の症例、プラセボ群で 60 名の症例(ワクチン効果 45.0%, 95%信頼区間: 14.2

～65.3)が報告された。IPD では、PCV13 接種群で 7名、フラセボ群で 28名(ワクチ

ン 効 果 75.0%, 95% 信 頼 区 間 で 41.4 ～ 90.8) の 症 例 が 報 告 さ れ た 。

Intention-to-treat 分析でも同様の効果が得られた(市中肺炎：37.7%, 菌血症を伴

わない非侵襲性市中肺炎：41.1%,IPD: 75.8%であった)。全ての原因による市中肺

炎については、PCV13 接種群で 747 症例、プラセボ群で 787 例が報告された(ワクチ

ン効果 5.1%, 95%信頼区間:-5.2～14.2)。以上の結果から、65 歳以上の高齢者にお

いて、PCV13 はワクチン血清型による市中肺炎を 45.6%予防し、ワクチン血清型に
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よる菌血症を伴わない市中肺炎を 45.0% 予防し、ワクチン血清型による IPD を

75.0%予防した。PCV13 によるワクチン血清型による市中肺炎に対する予防効果は衰

退することなく、約 4 年間持続した。しかしながら、PCV13 接種による全ての原因

による市中肺炎に対する効果及び肺炎球菌性肺炎あるいはIPDによる死亡の抑制効

果は認められなかった(38)。 

 なお、国内の高齢者における IPD や市中肺炎に対する PCV13 の予防効果は示され

ていない。 

 

（４）安全性 

海外の臨床試験において肺炎球菌ワクチン未接種の 60～64 歳の年齢群で PCV13 もしくは

PPSV23を接種した副反応の頻度を表5に示した(29)。重度の発赤(>10.0 cm)はPCV13が1.7%、

PPSV23 が 0％、重度の腫れ(>10.0 cm)は PCV13 が 0.6%、PPSV23 が 1.1%、重度の痛みは、PCV13

が 1.7%、PPSV23 が 8.6％、重度の腕の動作制限は PCV13 が 1.7%、PPSV23 が 4.3％であった。

PCV13, PPSV23 接種後の局所及び全身反応はほぼ同等であった。 

海外の臨床試験において肺炎球菌ワクチン既接種の 70 歳以上の年齢群における PCV13 も

しくは PPSV23 を接種した副反応の頻度を表 6に示した(30)。重度の発赤(>10.0 cm)は、PCV13

が 1.7%、PPSV23 が 4.8％、度の腫れ(>10.0 cm)は、PCV13 が 0%、PPSV23 が 4.8%、重度の痛

みは、PCV13 が 1.3%、PPSV23 が 2.3％、重度の腕の動作の制限は、PCV13 が 0.7%、PPSV23

が 3％であった。PCV13 接種群より PPSV23 接種群において局所及び全身反応が有意に多かっ

た。いずれの場合でも重篤な副反応は報告されていない。 

 国内における 80歳以上の高齢者を対象としたPCV7接種群(n=51)もしくはPPSV23 接種群

(n=49)の副反応の検討では、いずれの群においても重度の局所及び全身反応は認められなか

った(31)。また、国内の 65 歳以上の高齢者(n=107-116)を対象とした PCV13 接種後の副反応

の検討では、38℃から 38.5℃未満の発熱が 0.9%に、全身倦怠感、頭痛、新たな筋肉痛はそ

れぞれ 28.5%, 24.7%, 23.4%に認められた(32)。 
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表5  肺炎球菌ワクチン未接種の成人における接種14日後までの局所および全身反応

局所反応 PCV13% PPSV23% p-Value
発赤 何らかの反応 20.2 14.2 0.123

 軽度≥2.5 cm ～≤5.0 cm 15.9 11.2 0.193
 中程度>5.0 cm ～≤10.0 cm 8.6 4.9 0.169
 重度>10.0 cm 1.7 0 0.095

腫れ  何らかの反応 19.3 13.1 0.103
 軽度≥2.5 cm ～≤5.0 cm 15.5 10.1 0.12
 中程度>5.0 cm ～≤10.0 cm 8.2 4.4 0.15
 重度>10.0 cm 0.6 1.1 0.689

痛み  何らかの反応 80.1 73.4 0.052
 軽度、症状を我慢できるレベル 78.6 68.6 0.005
 中等度、通常の作業が妨げられるレベル 23.3 30 0.125
 重度、痛みにより支障のあるレベル 1.7 8.6 0.003

腕の動作の制限  何らかの反応 28.5 30.8 0.633
 軽度、腕の動作に支障のある程度 26.9 29.3 0.609
 中等度、腕を頭の上にはあげられないが、肩より上にはあげられる程度 2.2 3.8 0.536
 重度、腕を肩より上にあげられないレベル 1.7 4.3 0.147

何らかの局所反応 82.2 75.9 0.052
全身性の事象

発熱 何らかの発熱(≥38 °C) 4 1.1 0.096
軽度 (≥38 °C、しかし <38.5 °C) 4 1.1 0.096
中等度 (≥38.5 °C、しかし <39 °C) 0.6 0 0.525
重度(≥39 °C、しかし≤40 °C) 0 0 >0.99
40 °Cを超える発熱 0 0 >0.99

倦怠感 63.2 61.5 0.717
頭痛 54 54.4 0.93
悪寒 23.5 24.1 0.919
発疹 16.5 13 0.344
吐気 3.9 5.4 0.546
食欲減退 21.3 21.7 0.937
新たに引き起こされる筋肉痛 56.2 57.8 0.715
筋肉痛の増強 32.6 37.3 0.297
新たに引き起こされる関節痛 24.4 30.1 0.195
関節痛の増強 24.9 21.4 0.416
何らかの全身性の症状 82.6 82.1 0.907

60–64歳グループ

文献29



 13

       

（５）医療経済学的評価 

①肺炎医療費 

肺炎患者数と肺炎医療費の情報が、以下の 4つの方法で収集された。 

患者調査（平成 23 年）によると(39)、調査日現在において、継続的医療を受けている

肺炎の総患者数（ICD-10: J12-J18）は 7.9 万人であり、そのうち 65 歳以上の高齢者は 4.9

万人（62％）と推定されている。平均罹病期間を１か月と仮定すると、年間患者数はその

12 倍の 58.8 万人となる。また、調査期間における 65 歳以上の高齢者の入院患者数は 3.29

万人、外来患者数は 0.35 万人であった（入院と外来の割合は約 9：1）。さらに、医療給付

実態調査（平成 24 年度）によると(40)、肺炎患者における 1入院あたりの医療費は 65 歳

表6  70歳以上のPPSV23既接種における接種後14日までの局所および全身症状

PCV13 (%) PPSV23 (%) p-Value 
局所反応

発赤

何らかの反応 10.8 22.2 <0.001
 軽度≥2.5 cm ～≤5.0 cm 9.5 13.5 0.129
 中程度>5.0 cm ～≤10.0 cm 4.7 11.5 0.002
 重度>10.0 cm 1.7 4.8 0.028

腫れ

 何らかの反応 10.4 23.1 <0.001
 軽度≥2.5 cm ～≤5.0 cm 8.9 14 0.048
 中程度>5.0 cm ～≤10.0 cm 4 13.6 <0.001
 重度>10.0 cm 0 4.8 <0.001

痛み

 何らかの反応 51.7 58.5 0.062
 軽度、症状を我慢できるレベル 50.1 54.1 0.284
 中等度、通常の作業が妨げられるレベル 7.5 23.6 <0.001
 重度、痛みにより支障のあるレベル 1.3 2.3 0.539

腕の動作の制限

 何らかの反応 10.5 27.6 <0.001
 軽度、腕の動作に支障のある程度 10.3 25.2 <0.001
 中等度、腕を頭の上にはあげられないが、肩より上にはあげられる程度 0.3 2.6 0.02
 重度、腕を肩より上にあげられないレベル 0.7 3 0.042

何らかの局所反応 56.5 64.1 0.033

何らかの発熱(≥38 °C) 1 2.3 0.253
軽度 (≥38 °C、しかし <38.5 °C) 1 2 0.535
中等度 (≥38.5 °C 、しかし<39 °C) 0 0 >0.999
重度(≥39 °C、しかし ≤40 °C) 0 0.3 0.509
40 °Cを超える発熱 0 0 >0.999

倦怠感 34 43.3 0.011
頭痛 23.7 26 0.51
悪寒 7.9 11.2 0.162
発疹 7.3 16.4 <0.001
吐気 1.7 1.3 0.808
食欲減退 10.4 11.5 0.688
新たに引き起こされる筋肉痛 36.8 44.7 0.034
筋肉痛の増強 20.6 27.5 0.039
新たに起こった関節痛 12.6 14.9 0.413
関節痛の増強 11.6 16.5 0.081
痛み止めの使用 22 26.6 0.169
解熱薬の使用 3 6.2 0.059
何らかの全身性の症状 60.3 68.2 0.02
文献30

PCV13 vs. PPSV23
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～74 歳で 74 万円、75 歳以上で 87 万円であり、それぞれの在院日数は平均 22 日と 30 日

であった。 

一方、国内 4病院で 2011 年 9 月～2013 年 1 月に実施された疫学調査によると(15)、全

国の市中発症肺炎の推定患者数 188 万人のうち 70％に相当する 130 万人が 65 歳以上の高

齢者である。また、罹患率、入院率、院内死亡率はいずれも年齢と共に増加する傾向にあ

った（表 7）。 

表 7 市中発症肺炎の罹患率、入院率、院内死亡率（文献 14） 

市中発症肺炎 65～74 歳 75～84 歳 85 歳以上 

罹患率 
24.6 52.9 79.3 

（20.4 – 29.4） （45.2 – 61.7） （65.7 – 95.5） 

入院率 
16.9 43.4 75.4 

（14.0 – 20.3） （37.1 – 50.6） （62.4 – 90.7） 

院内死亡率 
0.8 2.2 6.8 

（0.7 – 1.0） （1.9 – 2.4） （6.0 – 7.7） 

       1000 人年あたりの発生率、（ ）は 95％信頼区間を示す 

わが国で 388 病院の DPC データ（2012 年 4 月～2013 年 9 月）を解析した結果によると

(41,41)、肺炎患者（ICD-10：J10-J18、年齢中央値は 78 歳）による入院の特徴として、

平均入院期間は 13.9 日、平均入院費用は 57万円、30 日以内の院内死亡率は 5.8％である

と報告されている。 

65 歳以上の高齢者を対象にインフルエンザワクチンと肺炎球菌ワクチンの併用による

医療費削減効果を確認した介入研究では(43)、ワクチン費用を含む肺炎医療費は１人あた

り年間約 14 万円（全症例、非ワクチン群）であり、高年齢、併存症、身体症状によって

異なるが、最大で年間約 70 万円になると推定されている（表 8）。なお、本研究では 1 肺

炎エピソードあたりの医療費は外来診療が 3.6 万円（12 患者の平均）、入院診療が 105.7

万円（137 患者の平均）と実医療機関における実データに基づいた推計が行われている。 

 

  表 8 ワクチン費用を含む肺炎医療費（文献 43 より作成） 

疾患カテゴリー 

肺炎医療費（平均値、円） 

P 値 PPSV23 群 非 PPSV23 群 

全症例            (n=778) 57,000 141,000 0.027 

75 歳以上          (n=511) 69,000 200,000 0.018 

慢性心疾患、高血圧     (n=503) 62,000 44,000 0.6 

慢性肺疾患              (n=130) 90,000 405,000 0.017 

慢性腎疾患              (n=102) 67,000 149,000 0.341 

肺炎の既往              (n=50) 167,000 690,000 0.083 

歩行困難                (n=128) 148,000 620,000 0.013 
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 以上、国内で報告されている肺炎の患者数や医療費の情報を考慮すると、我が国の 65

歳以上の高齢者における肺炎医療費は、年間 4,400 億円（患者数 60万人）～9,500 億円（患

者数 130 万人）程度になると見積もることができる（肺炎患者 1人あたりの入院と外来治

療費を合わせて 73万円とした場合）。医療経済評価には、このように患者数と 1人あたり

の治療費を掛け合わせて総医療費を求めることが重要である。しかし、我が国では患者数

を正確に把握することが難しく、このように推計には大きな幅があることに注意が必要で

ある。 

一方、65 歳以上の高齢者全員（約 3,300 万人）にワクチンを接種すると、1 人あたりの

接種費用を 1万円とすると約 3,300 億円が必要となる。しかし、ワクチン接種で削減でき

るのは肺炎医療費の一部だけである（肺炎球菌性肺炎の割合は全肺炎の 2 割程度）。むし

ろ、ワクチン接種によって肺炎球菌感染症の罹患や重症化等を防ぐことで、高齢者が「健

康で長生きできるか」を示す指標である質調整生存年（QALY：Quality Adjusted Life Year）

などを使って費用対効果を評価する必要がある。 

 

②成人用 PCV13 の費用対効果 

米国では、予防接種諮問委員会（ACIP：Advisory Committee on Immunization Practices）

でワクチン接種の推奨を議論する際に、費用対効果分析の結果を参考にしている。成人用

PCV13 に関しては、50 歳以上の中高齢者を対象に 2011 年 12 月に適応拡大が行われた。そ

の翌年、免疫不全状態の成人に対するワクチンプログラムに PCV13 が追加され、2014 年 9

月には 65歳以上の高齢者に対して、これまでの PPSV23 に加えて PCV13 接種を定期接種に

することが決定された(44)。その根拠として、PPSV23 を接種した場合と、PPSV23 接種後

に PCV13 を追加接種した場合の新たな費用対効果の情報が示されている。 

Smith（2012）らは、ワクチン選択（PPSV23 と PCV13）と接種時期（50 歳、65 歳、75

歳）を組み合わせた 5つの成人ワクチンプログラムについて、仮想コホートを使ったモデ

ル分析を実施した(45)。その結果、PCV13 は IPD による入院や死亡リスクを抑えるだけで

なく、菌血症を伴わない肺炎球菌性肺炎にも効果があると仮定し、現行の PPSV23 から

PCV13 に切り替えた場合、生活の質を加味した質調整生存年（QALY）を 1 年追加するため

に必要な費用は 28,900 ドル（日本円で約 350 万円）と推定され、より費用対効果に優れ

ることが示された。しかし、菌血症を伴わない肺炎球菌性肺炎の予防効果に関する情報が

不足しているため、65 歳で接種した場合、その効果は IPD 予防効果の 75％程度であると

仮定して検討している。しかし、その効果が予想より低い場合は結論が逆転、つまり費用

対効果が悪くなることから、ACIP は本研究における解析結果をエビデンスとしては不十分

と判断した。一方、Cho らの報告によると(46)、肺炎球菌感染のリスクが高い免疫抑制状

態（HIV/AIDS、血液癌、臓器移植、腎機能障害）の患者の場合、PCV13 の追加接種によっ

て IPD 患者、全ての肺炎入院、死亡を減少できることから、追加接種に必要な費用を上回
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り、費用削減的だった。 

その後、Stoecker はオランダで実施された CAPiTA 試験(38)から得られた PCV13 の臨床

効果に関するデータを追加して(47)、費用対効果の再検討を行った(44)。すなわち、IPD

に関するワクチン効果は両ワクチンとも同等である（PPSV23 の有効率 74％、PCV13 の有効

率75％）として検討された。これに対し、菌血症を伴わない肺炎球菌性肺炎に対するPPSV23

と PCV13 のワクチン効果はそれぞれ 0％、45％と、大きく異なると仮定して検討された。

その結果、PCV13 を追加することで追加費用として 18,900 万ドル（227 億円）が必要とな

るが、合計 3,053 年分の QALY 獲得といった臨床的メリットが得られる。費用と効果の比

を計算すると 1 年分の QALY を獲得するために必要な費用は 6.2 万ドル（日本円で約 750

万円）となった。米国では通常 1 年分の QALY あたり 5 万～10 万ドル以下であれば許容範

囲内であると見なされることから、ACIP はその範囲内でより高い効果が期待できる PCV13

の追加接種が費用対効果に優れるものと判断した（図 5）。なお、費用や効果のデータを変

えた感度分析によると、PPSV23 の市中肺炎球菌性肺炎に対する効果を 0%から 45%に変化さ

せると大きく結論が変わり、1 年分の QALY あたり最大 31 万ドル（日本円で約 3700 万円）

が必要となり、PCV13 の費用対効果が悪くなることが示された。また、小児への PCV13 接

種の普及に伴い、集団免疫効果による高齢者の肺炎球菌感染症が減少傾向にあることから、

5 年後に高齢者の接種プログラムについて再評価することも決まっている。 

本検討の制約として、高齢者における PPSV23 の肺炎球菌性肺炎に対するワクチン効果

が国内外で報告されていることを考慮する必要がある(48,49)。とりわけ、わが国で実施

された高齢者介護施設入所者を対象とした無作為化二重盲検プラセボ対照比較試験では、

PPSV23 の肺炎球菌性肺炎に対するワクチン効果は 64%であったと報告されている(49)。 

 

 
図 5 PCV13 追加に関する費用対効果（ACIP で報告された結果） 

（文献 47を参考に作図） 
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③わが国における肺炎球菌ワクチンの費用対効果 

わが国では、65 歳以上の高齢者に対する肺炎球菌ワクチンとして、定期接種が可能な

PPSV23 と任意接種の PCV13 があり、接種を受ける高齢者からみると自己負担金額には大き

な差がある。また、高齢者における、PCV13 単独接種あるいは PPSV23-PCV13 の連続接種に

よる IPD 並びに市中肺炎に対する予防効果、肺炎医療費の削減効果に関する臨床データは

ない。このため、肺炎球菌ワクチン接種プログラムを議論するために必要な費用対効果の

エビデンスは不足している。海外とは、ワクチン接種率、医療費などが異なるため、海外

データをそのまま利用することはできない。少なくとも我が国独自の罹患率や費用データ

を用いたモデル分析が必要である。その上で、結論に影響を与える要因については、追加

調査によるデータ収集と専門家による詳細な検討を考慮すべきと考えられる。 
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３．予防接種スケジュール 

（１）成人における PCV の接種 

英国において、肺炎球菌ワクチン未接種の 50～59 歳、60～69 歳および 70 歳〜81 歳のグ

ループにおいて血清特異的 IgG 濃度を測定した成績では、PCV7 を接種した場合、３血清型に

おいて PPSV23 より優れた免疫原性が確認されている（35）。 

一方、わが国の肺炎球菌ワクチン未接種の 50〜64 歳の成人と 65歳以上の高齢者に対する

PCV13 単回接種の血清オプソニン活性の比較検討では、65 歳以上の高齢者が、50〜64 歳の成

人より高かった(32) 

 

（２）PCV13-PPSV23 の連続接種とその接種間隔について 

PCV13 と PPSV23 の追加接種の間隔について、PCV13 接種後 6か月～4年以内に PPSV23 を追

加接種した場合にその安全性と両ワクチンに共通な血清型特異抗体のブースター効果が確

認されている(30-34)。この PCV7 と PPSV23 の接種間隔を 55歳〜70 歳の成人において、2ヶ

月と 6ヶ月で比較した場合、免疫応答は同等であったが、副反応の頻度が接種間隔 2ヶ月の

場合で有意に多かった（37）。 

米国 ACIPは 2014年 9月に PCV13 と PPSV23 の接種に関して、以下のように推奨した(44)。 

 65 歳以上の肺炎球菌ワクチン未接種者は、PCV13 を接種し、その 6〜12 か月後に

PPSV23 を接種する 

 65 歳以上で 1回以上の PPSV23 接種歴のある者は、直近の PPSV23 接種から少なくと

も 1年の間隔をおいて PCV13 を接種する 

 65 歳以前に PPSV23 の接種歴のある者は、直近の PPSV23 接種から 1 年後に PCV13

を接種し、PCV13 接種の 6〜12 か月後に PPSV23 を接種する 

その後、2015 年 6 月に米国 ACIP は 65 歳以上の肺炎球菌ワクチン未接種者の PCV13 接種と

その後の PPSV23 接種期間を少なくとも 1年以上にすべきとした(50)。 

 

（３）PPSV23 接種後の PCV13 の接種間隔について 

PPSV23 接種後の PCV13 追加接種について、PCV13 追加接種によって先行する PPSV23 接種

後以上の免疫応答は得られないものの、1 年の間隔が保たれれば、その安全性には問題が無

いことが確認されている(34)。 
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４．総合的評価 

（１） 疾病負荷の評価 

わが国の2013〜2014年の感染症発生動向調査による 65歳以上の高齢者におけるIPDの罹

患率は 2.85（/10 万人・年）であり、届け出時点での致命率は 9.1%である(12)。また、2011

〜2013 年に実施された国内の市中発症肺炎の疫学調査によれば、市中発症肺炎の罹患率の推

定値(95%信頼区間)は 1000 人・年あたり 16.9(13.6-20.9)である(14)。とりわけ 65 歳以上の

高齢者では 1000 人・年あたり 42.3 とされている。 

また、わが国の小児に対する PCV7 導入後にみられた成人 IPD 患者及び市中発症肺炎患者

の原因菌の血清型分布において、PCV7 に含まれる血清型の減少と PCV7 に含まれない血清型

の増加が認められた。小児における PCV7 導入に伴う集団免疫効果に起因すると考えられる

血清型置換が起こっている。最近のわが国の 65 歳以上の高齢者における IPD 及び市中発症

肺炎球菌性肺炎患者の原因菌の PCV13 及び PPSV23 に含まれる血清型の割合は、IPD でそれぞ

れ 46.0%,66.5%,及び市中発症肺炎球菌性肺炎で 54%, 67%であった(14,26)。2013 年 11 月に

小児の定期接種ワクチンが PCV7 から PCV13 に置き換わったことから、今後も 65歳以上の高

齢者における IPD 及び市中発症肺炎球菌性肺炎の原因菌の PCV13 及び PPSV23 に含まれる割

合は減少することが予想され、原因菌の血清型分布の推移を監視する必要がある。 

 

（２）ワクチンの評価 

オランダで実施された CAPiTA 試験において、PCV13 は 65 歳以上の高齢者におけるワクチ

ン血清型による菌血症を伴う市中肺炎を 45.6%予防し、ワクチン血清型による菌血症を伴わ

ない市中肺炎を 45.0%予防し、さらにワクチン血清型による IPD を 75.0%予防した。また、

PCV13 によるワクチン血清型による市中肺炎の予防効果は約 4年間持続した。しかしながら、

PCV13 接種のすべての原因による市中肺炎に対する効果及び肺炎球菌性肺炎あるいは IPD に

よる死亡の抑制効果は認められなかった(38)。 

これまでに 65 歳以上の高齢者を対象とした PCV13 の臨床効果に関する検討は、国内外で

CAPiTA 試験以外の臨床試験は実施されていない。しかしながら、本試験は PCV13 接種群との

プラセボ対照比較試験であったため、PCV13 と PPSV23 の臨床効果を直接比較することはでき

ない。 

ワクチンの安全性に関して、国内外におけるPCV13およびPPSV23接種後の臨床試験では、

いずれの場合でも予防接種と因果関係を認める死亡例等の重篤な副反応は報告されていな

い。海外での肺炎球菌ワクチン未接種の 60～64 歳の年齢群では局所及び全身反応はほぼ同

等、70歳以上の PPSV23 既接種者では PCV13 接種群より PPSV23 接種群において局所及び全身

反応が有意に多かった。 

わが国では 2014 年 6 月に 65 歳以上の高齢者に対して PCV13 の適用が拡大され、2014 年
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11 月から 65 歳以上の高齢者に対して PPSV23 が定期接種ワクチンとなった。一方、2014 年 9

月に米国 ACIP により 65歳以上の高齢者に対して、PPSV23 と PCV13 の両方の接種が推奨され

た。また、わが国の小児に対する 2010 年 11 月以降の PCV7 の公費助成、及び PCV７（2013

年 4 月）/PCV13（2013 年 11 月）の定期接種導入により、成人の IPD や肺炎球菌性肺炎由来

の原因菌の血清型置換が明確になりつつある。 

このように肺炎球菌の血清型置換が進行する現状の中で、わが国の 65 歳以上の高齢者に

おいて PCV13 単独接種あるいは PPSV23-PCV13 の連続接種による IPD 及び肺炎球菌性肺炎に

対する予防効果や肺炎医療費の削減効果のエビデンスは未だ示されていない。このため、少

なくともわが国独自のIPD及び肺炎球菌性肺炎の罹患率や医療費データを用いたモデル分析

が必要と考えられた。 
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