
〔520〕
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On the assumption that the preventive efficacy of Japanese encephalitis (JE) vaccine is somewhat 
influenced by the season at birth, the relation among them was retrospectively investigated by studying 
4,854 JE cases in Japan during the period 1965-1970.

The vaccination histories of patients were obtained from JE case individual surveillance cards 
reported to the Ministry of Public Welfare by Hygienic Department of each Prefecture. Among 4,272 

JE cases, on whom vaccination histories were obtained, 879 cases (20.6%) had been vaccinated pre-
viously. The ratio of the vaccinated was differently fluctuated by season of birth among 458 cases 
born in JE epidemic years of 1948-1958 (with average JE morbidity of 3.6/100,000), whereas it was 
not much different seasonally among 429 cases born in JE non-epidemic years of 1940-1947 (with average 
morbidity of 0.3/100,000). Among the patients born in epidemic years, the ratio of the vaccinated 
was significantly high (p<0.005) in those born from April to June and significantly low (p<0.01) in 
those born from January to March, while there was no significant seasonal fluctuation in the ratio of 
the vaccinated among those born in non-epidemic years.

Since the ratio of the vaccinated among the total population is not likely to differ by season of 
birth, the fact that vaccinated persons were more frequently found among the cases born from April to 
June in epidemic years than among those born in other seasons of the same years, is considered to 
show the less efficacy of JE vaccination among those born in epidemic season of epidemic years. The 
result implies the possibility that the immunological capacity of infants may have been modified by the 

preceding latent JE virus infection on particular fetal or neonatal stages and the modified immunological 
capacity may have changed the preventive efficacy of JE vaccination against JE virus infection even 
more than ten years later.

日本脳炎 ワクチ ンは,日 本脳炎 ウイルスが分離 され実

験 に供 され るようにな った当時か ら,た だちに研究開発

が行なわれていた1)。

しか しヒ トでの発病予防効果 について は,そ れ までの

動物実験の成績か ら考えて当然有効 であろ うと期待 され

て いた にもかかわ らず,岡 山県下で1946～49年 に行 なわ

れ た慎重な野外実験2)の 結果や,そ の後 に行 なわれた発

生患者 中 の ワクチン接種者 の 割合 な どに つ いて の検

討3)4)の結果によって も,日 本脳炎 ワクチ ンが ヒ トの発

病予 防に有効であるとの確証をあげるに到 らなか った。
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1965年 に台湾北部 で3～7歳 の小児13万 人につ い て 行

なわれた野外試験5)の結 果,は じめて ヒトでの発病予防

効果が証明された もの と受 け取 られ た。

わが国では1954年 か らワクチンの接種が実施されてい

たが,1965年 以来,厚 生省 では全国の日本脳炎患者 につ

いて患者個人票(サ ーベ イランス ・カー ド)を 作 り,実

態の把握を試みていた6)。その患者個人票 には 日本脳炎

ワクチンの既 往につ いて も記載 されているので,そ れ に

よ って患者中のワクチン接 種者の割合を明らか にするこ

とができるはずである。

方,日 本脳炎 のように不顕性感染の多いウイルス病

では,流 行期 には広範 な不顕性のウイルス撒布のあ るこ

とが考え られ,そ の際には新生児 や妊婦,胎 児 などにも

不顕性感染 の起 こって いる可能性が ある。新生児や胎児

の ような発生段階 におけるウイルス感染は,免 疫学 的に

も特異的な作用を生 じて,生 後の再感染 に対 して異常 な

免疫学 的態度をとらせ,対 照 の正常者 とは発病 に到 る者

の割合が異なるか も しれない。

先 に,こ のよ うな仮 説にもとづいて,東 京での 日本脳

炎患者を生 まれた年の 日本 脳炎流行の大小 によって区分

した うえで,出 生 の月別分布 を同年の東京 の全出生の月

別分布 と比較 したところ,非 流行年 に生まれ たものでは

出生の月別分布が対照人 口のそれ と変わ らないのに反 し,

大流行年 に生 まれたものでは異なってお り,日 本脳炎患

者では流行季節 に生まれ たものの割合が対照人 口におけ

るよりも大 きいことを見 出 した7,8)。

そ こで同 じ仮説 にもとづいて,日 本脳炎 ワクチ ンの効

果 も出生時の日本脳炎 流行程度 によ って影響を うけて い

る可能性があると考え,日 本脳炎患 者中に占め るワクチ

ン接種者の割合 と出生季節 との関係につ いて検討を試 み

た。

材 料 と方 法

日本脳炎患者:1965年 か ら70年 までの6年 間 に日本全

国で発生 した 日本脳炎患者で,患 者個人票6)に よ って厚

生省に報告 された ものの うち,出 生年 月とワクチ ン接種

歴の明らかな4,272人 を対象 と した。

出生年代の区分:日 本脳炎患者 は,そ の生 まれた年 の

日本脳炎流行の程度9)に よって次 のように区分 した。

a. 流行開始以前:1911(明 治44)年 まで生 まれの

1,901人 。 この間,日 本脳炎の流行 は知 られていない。

b. 散発流行期間:1912～39年 の28年 間に生 まれた

1,097人 。1924年,1935年 などの大流行が含まれてい る

が,他 の年 には流行が少 なか った。

c. 非流行期間:1940～47年 の8年 間に 生 ま れ た

429人 。 この間の全国の日本脳炎罹患率の平均 は,届 出

制度が不備ではあ ったが,人 口10万 対0.3で あ ったと推

定 され る。

d. 大流行期間:1948～58年 の11年 間に 生 ま れ た

458人 。この間の罹患率の平均は3.6 (1.6～6.2)で あっ

た。

e. 小流行期間:1959～70年 の12年 間に 生 ま れ た

387人 。罹患率の平均は1.1 (0.1～2.8)で あった。

ワクチン接種率の差の検定:患 者 中の ワクチ ン歴保有

者率の 出生季節 による差異は,出 生月を任意の期間(月

あるいは季 節)と それ以外の期間 とに2分 し,そ れ ぞれ

の期間生 まれの患者を ワクチン歴有 りおよび無 しの2群

に分けて,四 つ 目表により自由度1のx2検 定を 行 なっ

て有意性を検 した。 したが って後出の季節性の検定結果

は,特 定の期間のワクチン接種率が,1年 の残 りの期間

の接種率 と有意に隔たっているか否かを示 してい る。

結 果

1. 日本脳炎患者の出生月 とワクチン接種率

対象 とな った患者4,272人 につ いて 出生月別 のワクチ

ン接種率をTable 1に 示 した。その うち879人(20.6%)

がワクチンの接種を うけたことのある者であ った.出 生

の月別 にみ ると,ワ クチ ン接種率は6月 生 まれ(23.7%)

で もっとも高 く,12月 生まれ(17.0%)で もっとも低か っ

た。季節で区切 ってみ ると,5～7月 に生 まれた患者の ワ

クチン接種率(22.8%)が やや高 く(x2=3.53, p<0.10),

方冬期の12～1月 生 まれの患者の接種率(18.2%)が や

や低か った(x2=3.53, p<0.10)。

般人 口集団でのワクチン接種率 に生まれ月による差

があ ったとは考えに くいので,も し日本脳炎発病者 にだ

け生まれ 月によ るワクチン接種率の差があ るとすれば,

Table 1 Ratio of the JE vaccinated to the total number of JE cases classified by month of birth
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それ は日本脳炎患者に特有の現象 と思われる。 そうだ と

すれば,こ の接種率 の季節差はワクチン自体 の予 防効 果

が 出生季節 によって異なることを示す と考え られ る。す

なわ ち,患 者中の ワクチ ン接種率が 比較的高 い5～7月

に生 まれた者では相対 的にワクチ ンの予防効果が低 く,

接種率のやや低 い12～1月 に生まれた者では効果が比較

的高い ことになる。

2. 出生年の流行程度 による出生月別 ワクチ ン接種率

の比較

日本脳炎患者の出生 の年 における日本脳炎流行の程度

により,流 行の少なかった1940～47年 に生まれた429人,

大流行のつづいた1948～58年 に生まれ た458人,お よび

小流行のあ った1959～70年 に生まれ た387人 について,

その出生月別 のワクチ ン接種率をTable 2お よびFig. 1

に示 してある。

1940～47年 生 まれの患者 はワクチ ン接種率が16.6%と

低 く,1948～58年 生まれで は53.5%と 高いが,1959～70

年生まれ では45.0%と それ よりやや低い。

1940～47年 生 まれの患者の うちワクチン接種を うけて

いた者は71人 と少ないため に月 ごとの変動 が著 しいよ う

にみえるが,最 高率の2月 だけを とって も(x2=2.07, 

p<0.20), 2～3月 を とっても(x2=1.57, p<0.25),そ

れ以外の季節 より有意 に高い とはいえ ない。また最低率

の12～1月 を とっても(x2=0.68, p<0.50),つ いで低

い7～9月 を とって も(x2=0.86, p<0.50),残 りの時期

との差が ほとん ど認 められない。す なわち,こ の期間に

生まれた患者では,生 まれ月によるワクチ ン接種率の差

は認められない。

これ に反 し,流 行年の1948～58年 に生まれ た患者 につ

いてみると,4～6月 生 まれではワクチ ン接種率が67.0% 

(61/91)と 残 りの7～3月 生 まれでの50.1% (184/367)

に比 して高 く(x2=8.36, p<0.005),一 方1～3月 生 ま

れ で は43.8% (60/137)と 残 りの4～12月 生 まれ で の57.6

% (185/321)に 比 して低 い(x2=7.39, p<0.01)。 す な わ

ち,流 行 年 に生 まれ た者 につ い て は,4～6月 生 まれ で は

相 対 的 に ワ ク チ ンの効 果 が 低 く,1～3月 生 まれ で は効 果

が 高 か った こ とが認 め られ る。

3. 出生 年 代 によ る 出生 月 別 ワク チ ン接 種率 の変 動

ワ クチ ン歴 の 判 った全 部 の患 者 につ い て,そ の 出生 の

年 代 を 脳炎 の流 行 程 度 に よ り5期 間 に分 け て,出 生 月 別

ワ ク チ ン接 種 率 の変 動 をFig. 1に 示 した。

1911年 以前(脳 炎 流行 以 前)に 生 まれ た患 者1,901人

にお い て は,ワ クチ ン接 種 率 は11.3%で,出 生 月 別 の変

動 が 少 な く,12～1月 にや や 低 い(x2=5.70, p<0.02)

が,概 して 平坦 とい え る。

1912年 以 降1939年 まで の稀 に脳 炎 大 流 行 の あ った 期 間

に生 まれ た1,097人 に おい て は,接 種 率15.9%で,図 で

は6～12月 の 期 間 に接 種 率 の動 揺 が 若 干 み られ るが,低

率 の9～10月 生 まれ で も(x2=3.28, p<0.10),高 率 の

11～1月 生 まれ で も(x2=3.04, p<0.10),そ れ 以 外 の

時 期 と有 意 な差 は認 め られ な い 。

1940～47年 の 非 流行 期 間 の429人 にお い て も,前 述 の

よ うに有 意 の 変 動 が み られ な い(Table 2参 照)。

1948～58年 の 大 流 行 期 の458人 も,Table 2を 図 示 し

た もの だが,そ れ ま での 年 代 に 比 べ る と ワク チ ン接 種 率

も53.5%と 高 く,出 生 季 節 によ る ワ ク チ ン接種 率 の変 動

が きわ めて 著 しい 。

1959年 以後 に生 まれ た387人 は ほ とん どが10歳 以 下 の

若 年 の患 者 で あ るが,ワ ク チ ン接 種 率 は45.0%と 前 群 に

比 べ て低 い(x2=6.11, p<0.02)。 出生 季 節 で 区切 る と,

2～4月 に生 まれ た者 で は,そ れ 以外 の 生 ま れ に比 べ て 高

く(x2=3.95, p<0.05),一 方5～7月 と12～1月 生 まれ

Table 2 Ratio of the JE vaccinated to all the JE cases, born in non-epidemic years (1940-47), severe 
epidemic years (1948-58), or slight epidemic years (1959-70), classified by month of birth
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Fig. 1 Ratio of the JE vaccinated to the total 
number of JE cases by month of birth in 
five periods divided by the grade of JE 
epidemics

A: born before 1911, when JE epidemic was 
unknown (1,901 cases)

B: born buring the period 1912-1939, when there 
were some severe epidemics (1,097 cases)

C: born during the period 1940-1947, when there 
were very slight epidemics (429 cases, average 
morbidity: 0.3/100,000)

D: born during the period 1948-1958, when 
severe epidemics continued (458 cases, ave-
rage morbidity: 3.6/100,000)

E: born during the period 1959-1970, when the 
trend of epidemics declined (387 cases, ave-
rage morbidity: 1.1/100,000)

の接種率 がい くらか低い。また この年代 に生まれた患者

と1948～58年 に生 まれた患者 とでは,ワ クチン接種率の

月別高低が図の上であたか も鏡像のよ うに正反対 にみえ

ることが注 目され る。

考 察

1. 日本脳炎患者 の出生年代 ・性 によるワクチン接種

率 の比較

日本脳炎患者中のワクチン接種者の割合は,1911年 ま

での生まれでは11.3% (215/1,901,男12.3%,女10.4%), 

1912～39年 で15 .9% (174/1,097,男18.8%,女12.8%), 

1940～47年 で16 .6% (71/429,男15.6%,女18.0%), 

1948～58年 で53.5% (245/458,男52.2%,女55.7%), 

1959～70年 で45.0% (174/387,男46.1%,女42.7%)で

ある。一般 に若年 になるほど接種を うけたものの割合が

高 く,こ とに1947年 ごろを境に してそれ以後の ものに著

しく高いが,1959年 以後 に生まれ た最若年者 では1948～

58年 に生まれた者よ りもか え って 低い(x2=6 .11, p<

0.02)。 これは 日本脳炎 ワクチ ンが1954年 以来実施 され,

学童 に重点 的に接種されていたので,学 齢に達 しない者

では接種率がかえ って低か ったためか もしれ ないが,あ

るいは大流行期 に生まれた者ではワクチ ンの効果が低い

ため患者 中での接種率が高か ったのか もしれ ないとい う

可能性を否定で きず,一 般人 口集 団の ワクチン接種率が

正 しく知 られ ないかぎ りその可能性 は残 る。

男 と女 の間の ワクチン接種率 の差 は,1912～39年 生ま

れの患者でのみ有意 に男 に多い(x2=7.34, p<0.01)が,

これは この年齢層の男が職場での集団接種を うけたため

と推定され る。

2. 出生季節 とワクチンの効果 について

a. 1947年 まで に生まれた ものについて

1947年 までに生 まれた患者 については,出 生季節 によ

る差があま り明らかではない。 この うち1940～47年 生 ま

れ の患者 につ いては,脳 炎の流行がほとん どなか ったの

であるか ら,そ の影響もほとん どないとす ると,こ の結

果 は,出 生 の季節単独 ではワクチ ンの効果 に影響を及ぼ

さない ことを示す とみることができる。一方,1912～39

年 の間 にはかな りの大流行 のあった ことが知 られ て い

る9)。にもかかわらず出生季節 とワクチン接種率 の 関係

に,そ の影響の跡が著 しく残 っていないことは,発 病 ま

でに25年 以上 も経過 しているため に,出 生時の季節や流

行の影響が仮 にあった として も,す でにほとん ど消失 し

ていたのか もしれ ない。

b. 1948～58年 に生まれ たもの につ いて

1948～58年 生まれ については,明 らか に1～3月 生 ま

れ にワクチン歴が少 な く,4～6月 生 まれに多 い。

この間は日本脳炎 の流行が もっとも激 しか った年 代で

あ ったので,出 生当時の脳炎流行が影響 したもの と考え
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るならば,4～6月 は脳炎流行期の直前であるか ら,こ の

時期の出生者 は出生時かその直後,ま たは受胎 の直後の

いずれかに流行 に暴 露されていたことにな る。一方,1～

3月 は脳炎 の非流行期であり そのころ生まれた ものは

生後6ヵ 月ごろまたは受胎後3ヵ 月ごろに流行 に暴 露さ

れた ことになる。

このよ うな時期の感染がそれぞれ免疫学 的な素因 に作

用 して,将 来の ワクチンの効果 にも影響をおよぼしてい

る可能性が考え られ る。 ことに,患 者中のワクチン接種

率が高かった,す なわちワクチ ンが効 きにくか ったのは

夏生まれ のものであ り,脳 炎感染 に対 して発病 しやすい

もの もやはり夏生まれであ ったこと8)と も時期的 におよ

そ一致す る。

c. 1959年 以後生 まれの患者 について

この時期については2～4月 生 ま れ の ワクチン接種率

がそれ以外の月 に生まれた もの に比 べ る と高 い(x2=

3.95, p<0.05)が,3月 と12月 を除けば変動の幅は小

さい。ただ図の上で注 目され るところは,そ れが1948～

58年 生まれのもの とあたか も鏡像をな し 正反対の効 果

を現わ しているようにみえ ることであ る。

この ことを,強 いて出生前後の不顕性感染の影響 とし

て解釈するためには,年 度 による流行の程度の違 い,ま

たは流行後経過年 数の違 いのいずれか によって,結 果が

正反対 に逆転す るよ うな免疫の仕組みを仮 定 しなければ

ならない。たとえば,最 初期不顕性感染か らの時 間間隔

によって再感染 あるいはワクチ ン接種 に対 してまった く

異 なった免疫応答が生ずるとい うよ うな仕組みの存在 も,

つの可能性と しては考 えることができよう。

この間の出生者 には若年 の患者が多 く含 まれ る。さき

に出生季節 と罹患 との関係を検討 した際にも,3歳 以下

の若年者では4歳 以上 とは異 なる特異な反応を示 すこと

が見出されている8)。 これ らの点につ いては,今 後出生

年 月のほか,ワ クチンの接種や発病の年齢を も考慮 し,

さらに実験的な成績 とも比較 しなが ら慎重 に検討を重ね

ることが必要である。

結 論

1965～70年 に罹患 した 日本脳炎患者の うちワクチ ン歴

の明 らか な4,272人 について,そ の出生 の年次および月

別 にワクチ ン接種歴のあるものの割合 を み た と こ ろ,

1947年 までに生 まれていたものでは出生月別の ワクチン

接種率 にはわずか な変動がみられた にすぎなか ったが,

1948～58年 の脳炎流行期間に生 まれた ものでは,1～3月

生 まれで ワクチン接種率が有意 に低 く,4～6月 生まれで

は有意 に高か った。

この ことは,出 生時の 日本脳炎の流行 による不顕性感

染の有無が将来の ワクチ ンの発病予防効果 に影響を与 え

て いる可 能性の存在を示唆す ると考えられ る。

本研究のために日本脳炎患者個人票 の利用を快 く許 さ

れた厚生省公衆衛生局防疫課 日本脳炎患者監視小委員会

の大谷明予研部長の御厚意 に深謝する。
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