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ABSTRACT 

Influenza is one of the most important infectious diseases. In Western countries, it is recognized that countermea-

sures for influenza are one of the most important subjects in public health, and their purpose is to prevent complica-

tions and deaths in high-risk persons. In Japan, influenza vaccination among school children started in 1962. However,

influenza was considered a minor illness and the Japanese Ministry of Health and Welfare stopped recommending vac-

cination in 1994. In 2001, national recommendation started again. However it is not for school children but for the eld-

erly.

In this paper, we introduce our study which evaluates the effectiveness of influenza vaccination in institutionalized

elderly persons and review the literature about the effectiveness of influenza vaccine.
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1 はじめに

インフルエンザ対策は公衆衛生上の重要課題であるとの

認識のもとに，欧米諸国では特に高齢者などのハイリスク

者に対する予防接種を強力に推進している．多くの国が高

齢者，呼吸器系慢性疾患患者，施設入所高齢者などへの予

防接種を勧告しており，それらの対象者への接種費用は国

または社会保険で負担されていた 1）．一方，わが国では，予

防接種に対する関心が低く，接種対象者に対する正式の勧

告もなければ，接種費用の負担の制度もなく，インフルエ

ンザワクチンの配布量は1987年ごろから減少し，1994年
には激減した 1）．この背景としては，1993年の公衆衛生審
議会より提出された「今後の予防接種制度の在り方につい

て」に基づき，1994年に「予防接種法および結核予防法の
一部を改定する法律」が施行されたことによると考えられ

る 2）．これにより，インフルエンザは，痘瘡，コレラ，ワイ

ル病とともに予防接種法が定める対象疾患から外れること

になった．最初の誤りはインフルエンザワクチンの効果を判

定する研究者が，かぜとインフルエンザを混同し，「ワクチ

ン接種者も風邪にかかるのでインフルエンザワクチンは効か

ない」とワクチン接種の効果を不当に過小評価したことで

ある 2）．その後，見直しが行われ，2001年に予防接種法が
改正され，対象者は65歳以上の高齢者に対するインフルエ
ンザワクチンの接種が勧奨されるようになっている 3）．

今回，我々は施設入所高齢者を対象として，インフルエ

ンザワクチンの効果を判定するための研究を行った 4）ので，

我々の研究を紹介するとともに高齢者に対するインフルエ

ンザワクチン接種の効果判定のための研究を紹介し，解説

する．

2 研究の意義

インフルエンザは人類にとって最大の感染症の一つであ

り，その猛威を繰り返し振るってきた．前世紀では，三度

のパンデミック（世界規模の大流行），すなわち1918年の
スペイン風邪（A/H1N1ウイルス），1957年のアジア風邪
（A/H2N2），そして 1968年の香港風邪（A/H3N2）があ
った 5）．このパンデミックはいずれも人がそれまでに経験し

ていないヘマグルチニン（HA）血清亜型のA型ウイルス

総説



34 小林幸太，鷲尾昌一，森　満

で，かつ人から人への伝播力の強いウイルスにより引き起

こされる 5）．日本では毎年のように冬季の1ヶ月前後の短期
間に集中して流行を繰り返し，全国的に数百万人規模で多

数の患者が発生する 6）．また，インフルエンザの罹患者は学

童が多く重症者は高齢者や基礎疾患を持つ群に多くなり，

インフルエンザに関連する死亡例は年間1000例以上が報告
されている 7）．インフルエンザは，その流行頻度と流行規模

において最大級の感染症である 8）．

この世界最大級の感染症に対して人類はインフルエンザ

ワクチンを使用してその感染を予防しかつ重症化を減少さ

せようとしてきた．日本では1962年から学童を対象とした
義務接種が全粒子不活化型ワクチンを用いて開始され，

1972年にはHAスプリットワクチンが使用されるようにな
りインフルエンザワクチン接種に伴う副反応が減ってより安

全なワクチンとなった．しかし，1987年からは集団接種の
中で個人の自由選択意思を反映した形へと変化し，徐々に

インフルエンザワクチンへの不信感が高まり 7），わが国では

1993年の公衆衛生審議会より提出された「今後の予防接種
制度の在り方について」に基づき，1994年に「予防接種法
および結核予防法の一部を改定する法律」が施行され 2，7），

ワクチン接種は任意となった．結果としてインフルエンザ

ワクチンの配布量は1987年ごろから減少し，1994年には
激減した 1）．

ワクチン接種率が激減した理由として武内 8）は，①ワク

チン接種の母集団を示さず，ワクチン接種による健康被害

の実数のみを報告したワクチン禍とする報道，②ワクチン

接種が学校で行われるために，学校現場の負担が大きいこ

とによる現場での非協力ないしは反対キャンペーン，③ワ

クチン接種を行っても一向に学級閉鎖が減らないことや単

年度だけみた場合，ワクチン接種の効果が低いためにおこ

る予防効果に対する疑問，④予防接種による健康被害に対

する集団訴訟での敗訴などによる国の方針の変更，⑤イン

フルエンザは恐くないと考えている医師が多かったことを挙

げている．

インフルエンザに関する特定感染症予防指針 9）によると，

1994年に予防接種法の対象からインフルエンザが除外され
たことにより，国民の間でインフルエンザの危険性とイン

フルエンザワクチンの有効性が軽視されることとなり，イン

フルエンザワクチンの必要性を含めたインフルエンザの脅威

と予防の重要性が，必ずしも国民の間で十分に認識されな

くなった．このような状況の下，近年では，施設等におけ

るインフルエンザの集団感染，インフルエンザによる高齢

者の死亡，乳幼児のインフルエンザの罹患中に発生する脳

炎や脳症の問題等も指摘されるようになった 9）．その後の見

直しにより，2001年に予防接種法が改正され，定期二類疾
病としてではあるがインフルエンザワクチン接種が予防接種

法のもと行われるようになり，65歳以上の高齢者に対する
インフルエンザワクチンの接種が勧奨されるようになってい

る 3）．2001年予防接種法改正後，再び，高齢者を始めとす

るハイリスク者に対するインフルエンザワクチン接種に関し

ての認識が高まりつつある．しかし，対象が65歳以上およ
び慢性疾患を有する 60歳以上 65歳未満の者に限られ，
United States-Advisory Committee on Immunization
Practices（US-ACIP）で勧告しているハイリスク者の心臓
血管系疾患，腎臓疾患，肝臓疾患，血液疾患及び発育障害

等の基礎疾患を有することが明らかな者は接種要注意者，

妊婦又は妊娠している可能性のある婦人に至っては原則禁

忌となっており，看護職や介護職などハイリスク者の看護

や介護に携わり，ハイリスク者へ伝播する可能性のある者

については含まれていない 10）．

また，Reichert et al.11）は日本の超過死亡を1950年から
約50年にわたって調査して，学童の集団接種が始まってか
ら超過死亡が減少しはじめ，1970年代後半から約 10年は
低調に推移していたが，日本の学童の集団接種が義務接種

から勧奨接種になったあたりから高齢者の超過死亡が増え

てきて，特に 1994年に学童の集団接種を中止してから爆
発的に増加したことを報告している．日本のワクチンの生

産量と比較してみると，生産量が上がってくるにつれて超

過死亡が下がり，生産量がさがる，つまり学童の集団接種

率が下がってくるにしたがってまた増え，生産量が激減し

たところで爆発的に増えていることを疫学的な根拠として

集団接種と超過死亡との関係を説明している 11）．インフル

エンザワクチン接種を学童に行っていたときには，インフル

エンザウイルス流行の増幅の場である小中学校でのインフ

ルエンザウイルスの流行を防ぐことになり，学童や生徒が

ウイルスを家庭にもちこみ，これにより高齢者がインフルエ

ンザの罹患や罹患に起因する肺炎や死亡を予防していた．

しかし，副反応の問題もあり，現在の予防接種法では，流

行の防止というよりも個人防衛の見地からハイリスク者に

対するワクチン接種が行われている．

施設入所高齢者は様々な基礎疾患をかかえる易感染者で

あるだけではなく，集団生活を行っているので，いったん

インフルエンザが流行すると大流行を起こしやすい．施設

入所高齢者へのインフルエンザワクチン接種の意義は決し

て小さくない．そこで，我々は高齢者施設入所者を対象と

して，インフルエンザワクチン接種の有効性を検討するこ

ととした．

3 我々の研究の成果

北海道札幌市内の施設入所高齢者（特別養護老人ホーム

2施設，養護老人ホーム2施設）424名（男性90名，女性
334名），平均年齢 83.5歳（SD＝ 7.5歳）を対象とした．
入所者に対するインフルエンザワクチン接種率は平均

88.0％であった 4）．

これらの入所高齢者を対象に2002年～2003年のインフ
ルエンザ流行期（11月から翌年3月）のインフルエンザ様
疾患，肺炎，入院，死亡の割合を，インフルエンザ接種者

と非接種者で比較した．性，年齢，施設で調整したインフ
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ルエンザワクチンの予防効果は，39.0度以上の発熱を伴う
インフルエンザ様疾患に対しては，リスクは0.82（95％信
頼区間　0.10から6.75），肺炎に対しては，リスクは0.26
（95％信頼区間　0.07から 0.98），入院に対しては，リス
クは0.03（95％信頼区間　0.00から0.23）と，肺炎と入
院に対して統計学的に有意な予防効果を示した 4）．性，年

齢，施設に加え，さらに，低アルブミン血症，日常性活動

動作，痴呆，基礎疾患（慢性肺疾患，脳血管疾患，心疾

患，がん）で調整した場合，インフルエンザワクチンの予

防効果は，39.0度以上の発熱を伴うインフルエンザ様疾患
に対しては，リスクは 1.06（95％信頼区間　0.10から
11.12），肺炎に対しては，リスクは 0.28（95％信頼区間
0.06から1.19），入院に対しては，リスクは0.02（95％信
頼区間　0.00から0.34）と入院に対してのみ統計学的に有
意な予防効果を示した 4）．

今回の調査施設においては，入所者の8割以上がワクチ
ンの接種を行っているため，地域での流行がみられていて

も，施設入所者でインフルエンザの大きな流行は認めなか

った．

入所者をワクチン接種者と非接種者に分ける介入研究に

より，インフルエンザワクチンの有効性が再認識され，高

齢者に対するワクチンの接種が予防接種法改正により，勧

奨されるようになっている 3）．インフルエンザワクチン接種

の有効性は欧米では既に複数の介入研究 12，13，14）により証明

されており，ワクチン接種の有効性が確認された今日，ワ

クチン接種希望者にワクチンを接種しないことは非倫理的

であるので，観察研究によりワクチンの効果を確認するこ

とにした．性，年齢，低アルブミン血症や日常生活動作の

程度，基礎疾患，ワクチン株と流行株の一致率などの因子

を補正することにより，ワクチン接種の有効性の評価は十

分可能であると考えられる．

廣田ら 13）はインフルエンザワクチン接種群と非接種群の

間で差を検出できない最大の理由として，非インフルエン

ザによる希釈を挙げている．過去に，インフルエンザワク

チンが無効であるとした報告のなかには，風邪をインフル

エンザと混同したものが多いと考えられる 15）が，今回は，

インフルエンザ様疾患を，咳，痰，咽頭痛などの上気道炎

の症状を伴う摂氏39.0度以上の発熱をインフルエンザ様疾
患の診断基準とし，厳格な診断基準を用いることにより，

かぜ症候群などの非インフルエンザ疾患を除外する 15）よう

にした．

また，インフルエンザワクチンの効果を判定するための調

査を北海道K町の在宅の高齢者に対して行ったが，風邪を
ひきやすいと考えている人や健康状態が悪いと考えている

人の方がインフルエンザワクチンを接種していた 16）．加え

て，在宅で訪問介護サービスを受けている高齢者の冬季の

入院のリスク要因をみた調査では，入院した人は，全てワ

クチンを接種しており，より高齢でより要介護度が高かっ

た 17）．このように，インフルエンザワクチンは健康状態の

悪い人の方が接種を受けているので，ワクチン接種の効果

は希釈され，過小評価の方向に傾きやすい．

4 風邪とインフルエンザ

風邪は，くしゃみ，鼻水，咽頭痛，咳嗽，頭痛，発熱，

全身倦怠感などの症状を呈するが，その病原体の 80～
90％はインフルエンザウイルス，パラインフルエンザウイ
ルス，RSウイルス，アデノウイルス，ライノウイルス，コ
クサッキーウイルス，エコーウイルス，コロナウイルス，レ

オウイルスなどのウイルスで，「かぜ症候群」といわれてい

る 18）．普通感冒は「かぜ症候群」で最も多く，秋口と春先

に流行するが，年間を通じて発生しているので，インフル

エンザが流行する冬季も発生する 18）．このため，普通感冒

とインフルエンザを混同すると，「インフルエンザワクチン

を接種したにもかかわらず，かぜに罹った」ということにな

る．我が国における「インフルエンザワクチンの効果がな

い」という意見の中にはこのように，普通感冒をインフル

エンザと混同したものが多かった 15）．普通感冒は発症が援

徐で，上気道症状が優勢で，悪寒は軽く，発熱も 38度未
満であるのに対し，インフルエンザは発症が急激で，全身

症状が優勢で，悪寒が強く，39度以上の高熱を呈し，全身
の疼痛が強いことが特徴である 15）．最近では，インフルエ

ンザ診断用の迅速キットの登場により，インフルエンザの

診断が手軽にできるようになった 18，19）ことに加え，ザナミ

ビル，オセルタミビルといったA型，B型の両方のインフ
ルエンザに有効な抗ウイルス剤 20，21）が医療保険の適応とな

った．普通感冒とインフルエンザの混同がなくなることが

期待される．

5 ワクチン効果の評価

1978年に麻疹生ワクチンの定期接種が開始されて以来，
我が国の麻疹患者の発生数と死亡数は激減した 22）．このよ

うにワクチンの効果は対象疾患の発生の減少効果をみるべ

きである．しかし我が国では，インフルエンザワクチンの効
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図1 症例対照研究でのオッズ比の求め方
1．症例群と対照群について、要因曝露の割合を求める。
症例（疾病Y  あり）の要因X曝露の割合：P＋＝a／（a＋c）
対照（疾病Y  なし）の要因X曝露の割合：P－＝b／（b＋d）

2．両群についてオッズを計算する。
症例（疾病Y  あり）の要因X曝露のオッズ：O＋＝ a／c
対照（疾病Y  なし）の要因X曝露のオッズ：O－＝b／d

3．オッズ比を求める。
OR＝（a／c）÷（b／d）＝ ad／bc
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果をみるのに，インフルエンザだけではなく普通感冒などを

含んだ風邪症候群の発生をみて，ワクチンの無効性を主張

するものがいた 15）．しかし，ワクチン接種の効果の過小評

価の原因はそれだけではない．疫学の考え方を理解してい

ない研究者による誤った評価の仕方もその一因である．効

果の判定方法にはコホート研究があり，ワクチン接種者と

非接種者を比較して，インフルエンザの患者の発生割合が

ワクチン接種により減少するかを判定する．これに対して

症例対照研究では，症例群（疾病群：インフルエンザ様疾

患，肺炎，入院，死亡の患者）と対照群（コントロール群）

とで，要因曝露（インフルエンザワクチンの接種）の割合

を比較する．要因曝露（ワクチン接種）の効果の判定は症

例対照研究の場合，図 1に示すように，オッズ比で示され
る．オッズ比が1より大きければ曝露によりリスクは上昇
したことになり，1より小さければリスクは減少したことに
なる．図2にインフルエンザワクチン接種の39度以上の高
い発熱に対する有効性評価の仮想例を示す．高い発熱がみ

られた 100名中 20名がワクチン接種を受けているのに対
し，非高熱者 100名中 50名がワクチン接種を受けていた
とすると，オッズ比は0.25となり，ワクチン接種は高い発
熱のリスクを減少させることが分かる．その効果は1.00－
0.25＝ 0.75で，ワクチン接種により75％高い発熱が減少
していることになる．しかし，インフルエンザワクチンの効

果を否定する研究者のなかには，コントロールをとらずに，

ワクチン接種者からインフルエンザの患者が発生したから，

ワクチンは無効であると主張する者もいた．我が国の臨床

研究において，疫学者との共同研究が欧米に比べ極端に少

ない 23）ことが，このようなことをもたらしていると考えら

れる．

前橋市医師会の由上修三ら 24）は5年間に亘るインフルエ
ンザワクチンの効果の研究で「科学的」にインフルエンザ

ワクチンの集団接種は無効であると主張した．しかし，箕

輪ら 25）や廣田 15）は研究デザインに大きな欠陥があることを

指摘しており，いくらデータを統計処理してもそれから得

られた結果は無意味であり，かえって有害である．具体的

には，第一に，この報告ではワクチン効果の判定を欠席率

でみているが，欠席はインフルエンザによるものだけではな

い．RSウイルスによる上気道炎など他の原因によっても起

こりうるので，欠席の原因は何によるものなのかはっきりし

ない．第二に，インフルエンザやRSウイルスなどの流行は
地域によって異なることに加え，ワクチンの効果は曝露が

あってはじめて効果の判定が出来るので，同じ地区のワク

チン接種者と非接種者を比較すべきであるのに，集団接種

をしている地区の接種者と集団接種していない地区の非接

種者を比較している．つまり各々の曝露の状況も異なって

おり，本来比較してはいけないものを比較している．これ

は，肺がんの原因は喫煙だけではなく大気汚染などの他の

原因も考えられるのに，喫煙習慣のある農村地区の住民が

喫煙習慣のない大気汚染の甚だしい工業都市の住民よりも

肺がんの罹患が少ないので，喫煙は肺がんのリスクではな

いと主張するようなものである．

6 先行研究について

US-ACIP26）では施設に入所している高齢者のインフルエ

ンザワクチンの効果について，インフルエンザ様疾患に対

しては有効率（ワクチンの有効率＝（非接種者の発病率―

接種者の発病率）／非接種者の発病率）30－ 40％，入
院・肺炎に対しては有効率 50－ 60％，死亡に対しては有
効率80％とまとめている．Grossら 27）はコホート研究のメ

タアナリシスを行い，高齢者に対するインフルエンザワクチ

ン接種の呼吸器疾患に対する有効率を 56％（95％CI：
39－68），肺炎に対する有効率を53％（95％CI：35－
66），入院に対する有効率を50％（95％CI： 28－ 65），
死亡に対する有効率を 68％（95％CI： 56－ 76）と報
告している．症例対照研究での肺炎による入院に対するワ

クチンの有効率については32－ 45％，肺炎及びインフル
エンザによる死亡に対する有効率は31－ 65％，全ての呼
吸器疾患の入院死亡に対する有効率は43－50％，全原因
による死亡に対する有効率は27－30％とまとめている．
肺炎への進展とそれに伴う転院，死亡に関しては，イン

フルエンザワクチン接種が高齢者の入院の予防に有効であ

ったとする報告 28，29）やワクチン接種により65歳以上高齢
者のインフルエンザ関連の入院および死亡が減少した 30，31）

との報告がある．またReganら 32）は，高齢者の肺感染症の

もっとも重要なウイルスはインフルエンザであり，インフル

エンザ関連死亡のほぼ90％が65歳以上の高齢者に起こる
と述べている．

わが国におけるインフルエンザワクチンの効果をみた研究

としては，Hirotaら 33）の小児を対象とした研究があるが，

多変量解析の結果，インフルエンザ様疾患の発生が抑えら

れることが明らかにされている．最近では，施設入所高齢

者に対するインフルエンザワクチン接種の効果をみた論文

もみられるようになり，Deguchiら 34）はインフルエンザワ

クチン接種が入所高齢者のインフルエンザ様疾患の発生や

重症感染による入院や死亡に対して予防効果を認めたと報

告している．さらに，Saitoら 35）は入所高齢者に対するワ

クチン接種だけではなく，職員に対するワクチン接種もイ
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ンフルエンザ様疾患の発生に対して効果があったと報告し

ている．

7 まとめ

高齢者に対するインフルエンザワクチン接種の効果を評

価するための我々の研究を紹介するとともに，インフルエ

ンザワクチン接種の効果判定のための先行研究を紹介・解

説した．欧米では高齢者はハイリスク者として一貫してイ

ンフルエンザワクチン接種の対象とされていたが，わが国で

は，感染症の疫学に精通した疫学者や疫学の知識のある感

染症の専門家，ウイルス学者が少なく，普通感冒をインフ

ルエンザと混同するなど，不適切な研究デザインの研究に

より，その効果が不当に過少評価されてきた 15）．わが国に

おいても適切な研究デザインにより計画された疫学研究が

行われる必要がある．正しい結果を導きEBMに基づく，
インフルエンザワクチン接種に対する政策が決定されなけ

ればいけない．
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