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看護学生における沈降B型肝炎ワクチン接種後のHBs抗体価の検討
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要 旨 2002年から2006年に長崎大学に入学した看護学生348人 (女性321人,男性27人,平均年齢18.5歳)

のHBs抗原およびHBs抗体陽性率はそれぞれ0.00%と2.30%だった.338人に 1クール3回のB型肝炎ワク

チン接種を行い,HBs抗体獲得率と抗体価幾何平均は98.5%と1696.6mIU/mL,性別ではそれぞれ,女性99.

00/.,1743.2mIU/mL,男性92.30/.,1225.8mIU/mLだった. 1クールでHBs抗体を獲得 しなかった3人に

第 2クールの追加接種を行った.2人がHBs抗体陽性となり,HBs抗体価は273.OmIU/mL,788.8mIU/mL

だった. 1年次のワクチン接種によりHBs抗体を獲得 した学生の5.1%が 3年次に陰転した.3人に2回の

追加接種を行い,HBs抗体価は320.OmIU/mL,56.5mIU/mL,236.OmIU/mLと再上昇 した. 1クールの

ワクチン接種でHBs抗体価が10mIU/mL未満のものに対 しては追加接種 して抗体価を上げてお く必要があ

るが,一度高い抗体価を獲得したものは,その後陰転しても追加接種により直ちに再上昇することが示され

た.
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はじめに

針刺 し事故 によるB型肝炎 ウイルス (hepatitisB

virus,HBV)の感染率は,血液がHBs抗原 とHBe抗原

の両者が陽性の場合,臨床的肝炎を発症する危険性は22

-31%,感染の血清学的エビデンスがみられる危険性は

37-62%であ り,HBe抗原陰性の場合はそれぞれ 1-

6%,23-37%と言われている1).針刺 し事故はHBV感

染の重要な血液曝露であるが,HBV感染者のなかには

針刺 し事故の既往のない医療従事者もいる.HBVは環

境表面の乾燥血液の中で少なくとも1週間は生き続ける

ことが示されており2),皮膚の擦 り傷や引っ掻 き傷,火

傷などの損傷皮膚や粘膜表面からも感染する3).従って,

スタンダードプリコーションを遵守し,針刺 し事故を防

止するのは当然であるが,無自覚のHBV感染を防止す

るためにも血液や体液に接触する可能性のある医療者と

看護学生はB型肝炎ワクチンを接種することが勧められ

ている.

長崎大学では,1990年度から看護学生のHBs抗原およ

びHBs抗体検査を行っており,1998年度からは,HBs抗

原およびHBs抗体陰性者に対するB型肝炎ワクチン接種

を実施している4･5).本論文ではワクチン接種後のHBs抗

体価と追加接種の成績を中心に報告する.

対象と方法

1.対象

対象は2002年度から2006年度に長崎大学医学部保健

学科看護学専攻に入学した学生348人で,性別は女性321

人,男性27人,年齢は18.5±1.6歳 (18歳～35歳)であ

る.

2.方法

1年次の4月にHBs抗原およびHBs抗体を検査 し,抗

原 ･抗体とも陰性のものにB型肝炎ワクチンを接種 した.

ワクチン接種は1年次の5月,6月,11月の3回行い,

3回目接種 4週後にHBs抗体獲得の有無を検査 した.檎

査方法は,スクリーニングでは受身赤血球凝集 (PHA)

法で定性, ワクチン接種後は化学発光酵素免疫測定

(CLIA)法で抗体価 を定量 した.ワクチンはヒト培養

細胞 (huGK-14株)由来の沈降B型肝炎ワクチン ｢明

乳｣⑳ (明治乳業)を用い, 1回0.5mL (10〃g)を上腕

の皮下または筋肉内に接種した.

3.分析

HBs抗体陽性率の比較はx2検定,HBs抗体価の比較

はMann-WhitneyのU検定を用い,有意水準0.05未満を

有意差ありとした.統計ソフトはSPSS10.OJを用いた.

4.倫理的配慮

入学時オリエンテーションにおいて,学生および保護

者に対 し,看護実習におけるB型肝炎ウイルス感染の危

険性とワクチン接種の必要性について文書と口頭で説明

し,HBs抗原 ･HBs抗体検査 とB型肝炎ワクチン接種に

ついての同意を文書で得た.

1 長崎大学大学院医歯薬学総合研究科看護学講座
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結 果

1.HBs抗原 ･HBs抗体陽性率

HBs抗原は全員陰性,HBs抗体は8人 (2.30%)陽性

であり,HBs抗体陽性者は全員女性だった (表 1).

表 1.HBs抗原 ･HBs抗体陽性率
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2.ワクチン接種後のHBs抗体獲得率

HBs抗原 ･HBs抗体 とも陰性の340人のうち休学中の

3人を除 く337人に対 し,B型肝炎ワクチンを 1クール

3回接種 した.337人中332人 (98.5%)がHBs抗体陽性

となり,性別では,女性311人中308人 (99.0%),男性26

人中24人 (92.3%)と女性が高率であるが,有意差は認

められなかった (p-0.050)(表 2).

表2.ワクチン接種後のHBs抗体

性 人数 陰性 陽性*

女性 311 3(1.0%) 308(99.0%)

男性 26 2(7.7%) 24(92.3%)

計 337 5(1.5%) 332(98.5%)

*:p-0.050

3.HBs抗体価

ワクチン接種 4週後のHBs抗体価の幾何平均 と中央値

はそれぞれ1696.6mIU/mLと2145.OmIU/mLだった.悼

別では,女性は1743.2mIU/mLと2175.OmIU/mL,男性

は1225.8mIU/mLと1610.OmIU/mLと,女性が高値だが,

有意差は認められなかった (p-0.689)(表 3).

表3.ワクチン接種後のHBs抗体価

性 幾何平均 中央値*

女性 1743.2 2175.0

男性 1225.8 1610.0

計 1696.6 2145.0

辛:p-0.689 単位 :mIU/mL

抗体価を5段階に分けると,10mIU/mL未満が 5人

(1.5%),10mIU/mL以上100mIU/mL未満が15人 (4.4

保健学研究

%),100mIU/mL以上1000mIU/mL未満が92人 (27.2

%), 1000mIU/mL以上 10000mIU/mL未満が187人

(54.4%),10000mIU/mL以上が42人 (12.4%)だった

(図 1).
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図 1.ワクチン接種後のHBs抗体価の分布

4.追加接種

1クール3回のワクチン接種でHBs抗体を獲得しなかっ

た5人中3人が追加接種を希望 し,2年次に1年次 と同

様 1クール 3回の追加接種 を行 った. 3人 中 2人

(66.7%)が抗体 を獲得 し,抗体価 は273.OmIU/mL,

788.8mIU/mLだった.

2002年度と2003年度の入学生に対 しては3年次 5月に

HBs抗体を再検査 した.その結果, 1クールのワクチン

接種によりHBs抗体を獲得 した136人中7人 (5.1%)が

HBs抗体陰性となった. 1クールワクチン接種後のHBs

抗体価は23.4mIU/mL～417.2mIU/mL (幾何平均88.7

mIU/mL)であり,抗体価が23.4mIU/mL,39.6mIU/

mL,41.9mIU/mLだった3人が追加接種を強 く希望 し

た. 1回0.5mL (10FLg)を1カ月間隔で 2回追加接種

し,HBs抗体価は320.OmIU/mL,56.5mIU/mL,236.0

mIU/mLと上昇 した.

考 察

2002年度から2006年度に長崎大学に入学 した看護学生

のHBs抗原とHBs抗体の陽性率はそれぞれ0.00%,2.30

%だった.本学ではHBs抗原 ･HBs抗体とも陰性の学生

に,十分なインフォーム ド･コンセントのもとB型肝炎

ワクチンを接種 してお り,接種率は休学者を除き100%

である.ワクチンはヒト培養細胞 (huGK-14株)由来

の沈降B型肝炎ワクチンを1回0.5mL (10〃g), 1クー

ル3回 (0, 1, 6カ月)接種 し,HBs抗体獲得率は

98.5%と高率だった.一般に抗体獲得率は女性,若年者

で高いと言われているが6),今回の対象者は平均年齢

18.5歳の若年者で,92.2%が女性である.性別に見ると

女性のみでは抗体獲得率99.0%と男性の92.3%より高 く,

ワクチン接種4週後のHBs抗体価 (CLIA法)の幾何平
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均値 も,女性1743.2mIU/mL,男性1225.8mIU/mLと

女性が高いが,有意差はなかった.

1クール3回のワクチン接種で抗体を獲得しないもの

に対し追加接種が試みられ,その方法には,ワクチンの

種類を変える,2倍量のワクチンを1回接種する,通常

量を1カ月間隔で2回接種する, 1年後に再度,通常の

3回接種を行う,などがある.本学では,1年後にもう

1クール3回接種する方法を採用している.1クール3

回接種でHBs抗体陽性とならなかったものに第2クール

の接種を行うと30-50%が抗体を獲得すると言われてい

るが3),今回の調査では66.7%が抗体陽性 となり,十分

量の抗体価を獲得した.対象者が若年女性であったため,

抗体獲得率が高かったものと思われる.

2002年度と2003年度の入学生に対 しては3年次にも

HBs抗体検査を行い, 1クールのワクチン接種により

HBs抗体を獲得 した136人中7人 (5.1%)がHBs抗体陰

性となった.1クールワクチン接種4週後のHBs抗体価

は23.4mIU/mL～417.2mIU/mL (幾何平均88.7mIU/

mL)だった.追加接種を強く希望した3人に対 し通常

量の2回接種を行い,HBs抗体価は320.OmIU/mL,56.

5mIU/mL,236.OmIU/mLと1クール接種後よりも高

値 となった.HBVに対する感染防御最小HBs抗体価は

10internationalunitsperliter(IU/L)とされ,WHO

referencepreparationを基準に検定された10mIU/mL

が採用されているが,測定法による乗離も指摘されてい

る7).HBs抗体価は経年的に低下することが知られてお

り8~14),本研究の対象者も1年 6カ月という短期間のう

ちに約 5%が10mIU/mL未満に低下した.

日本では,HBs抗体陰転者には一般に追加接種が行わ

れている15).しかし,一度,HBs抗体を獲得すると,か

りにHBs抗体が陰転しても,メモリー細胞の免疫記憶に

よりHBs抗原曝露後3-5日以内に二次免疫応答が生じ,

ヘルパーT細胞,細胞障害性T細胞,ナチュラルキラー

細胞が出現してHBV感染肝細胞を攻撃すると言われて

いる16~18).また,陰転 したものに1回量を追加接種する

と抗原特異B細胞とT細胞が増殖し,2-4週でHBs抗

体価は上昇する19･20).HBV感染の潜伏期間は6週～6カ

月なので,たとえ感染しても不顕性感染となり,臨床的

に問題とはならない21~24).従って, 1クール3回接種で

HBs抗体価が10mIU/mL未満のものに対 しては追加接

種 して抗体価を上げておく必要があるが,一度高い抗

体価を獲得したら,その後陰転しても少なくとも10年間

はブースターのための追加接種は不要と考えられてい

る25~27).本学では,一旦,HBs抗体を獲得 した後陰転 し

た学生に対 し,原則として追加接種を行っていないが,

今回は, 1クール接種後のHBs抗体価が50mIU/mL未

満で希望の強かった学生に追加接種を行い,抗体価は1

クール接種後よりも高値となった.このように一度抗体

を獲得したものは追加接種により直ちに抗体価は上昇す

るので,経時的にHBs抗体佃をフォローする必要はなく,

HBs抗原陽性血液の針刺し事故が発生した場合に追加接

種を行えばよいと考える28~31)
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Abstract ThepositiveratesofhepatitisBsurfaceantigen(HBsantigen)andantibodytoHBsan-

tigen(anti-HBs)of348nursingstudents(321women,27men)whoenteredNagasakiUniversityfrom

2002to2006were0.00%and2.30%.Among337studentswhoreceivedthehepatitisBvaccinationofapn-

maryvaccineser･iesofthreedoses332(98.5%)acquiredanti-HBswithageometricmeantiterof1696.6

mIU/mL;99.0%and1748.2mIU/mLinwomenand92.3%and1225.8mIU/mLinmen,respectively.

Threestudentswhodidnotrespondtotheprlmary3-dosevaccineseriesreceiveda3-doserevaccination

series,afterwhichtwoacquiredanti-HBswiththelevelsof273.0mIU/mLand788.8mIU/mL.Among

theresponderswhoachievedanti-HBsafteraprimaryVaccination5.1%hasbecomeanti-HBsnegative

intheirthirdyear.Threestudentsofthemreceivedtwodosesofadditionalvaccination,andanti-HBs

levelsincreasedto320.0mIU/mL,56.5mIU/mL,and236.0mIU/mL.Thesefindingsindicatethatindi-

vidualswhodonotrespondtoaprlmaryVaccinationshouldcompleteaboostervaccination,andthat

theanti-HBslevelsdeclineafterapnmaryImmunization,however,theyrapidlyrespondtoanaddi-

tionalvaccination.
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