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組み換え RS ウイルスワクチン（アブリスボ R）

　薬のチェック編集委員会

キーワード：割付の偏り、偽陰性、ギラン・バレー症候群、ミラー・フィッシャー症候群、早産

まとめ

●アブリスボ R は、2024 年に「妊婦への能動免疫による新生児及び乳児における RS ウイルスを
原因とする下気道疾患の予防」と、「60 歳以上の者における RS ウイルスによる感染症の予防」で
適応が承認された RS ウイルス（以下 RSV）ワクチンです。
●接種した妊婦から産まれた新生児と乳児に対するアブリスボ R の効力と安全性を評価した主な
ランダム化比較試験（以下 RCT）が２件あります。これらを精査しました。
●新生児および乳児の RSV 陽性の下気道症状は減るものの、RSV 陰性の下気道症状が増える傾向
があり、全ての下気道症状に対する効力はありませんでした。
●また、ワクチン群よりもプラセボ群の児に RSV とは無関係な先天奇形が有意に多く、総死亡も
多い傾向がありました。試験対象者（妊婦）の割付でワクチン群に有利な偏りを強く疑います。
●一方、ワクチン群の妊婦に接種後 1 か月間で生じた重度または命にかかわる有害事象が早産を
含め有意に多く、児の生後 1 か月間の重度または命にかかわる有害事象もワクチン群に多く、害
が利益を大きく上回ります。
● 60 歳以上に対する試験では、RSV 陽性の下気道疾患の減少は微々たるもので、その利益は、他
の呼吸器感染症の増加で相殺され、実質的な利益はありません。しかし害は目立ちます。接種後１
か月間の重度または命にかかわる有害事象の増加分は、同時期の RSV による下気道疾患の減少分
の数倍に及び、しかも自己免疫性末梢神経障害が増える傾向にあります。

結論：アブリスボ R の接種は妊婦にも高齢者にも推奨しない

RSV 偽陰性化疑い、割付も偏りか？

一般名：組み換え RS ウイルスワクチン
商品名：アブリスボ ® 筋注用
効能・効果：○妊婦への能動免疫による新生児
及び乳児における RS ウイルスを原因とする下
気道疾患の予防　○ 60 歳以上の者における RS
ウイルスによる感染症の予防
用法・用量：1 回 0.5mL を筋肉内に接種する（対
象妊婦の週数は 24 ～ 36 週）
製造販売元：ファイザー

本誌の評価：推奨しない
RS ウイルスとは

　RS ウイルス（以下 RSV）はかぜの原因ウイルスの
一つで、冬期に流行し、2 歳までにほとんどの子が初
感染します。感染力が強く、免疫ができにくいため繰
り返し感染しますが、だんだんと症状は軽くなります。
　症状は、発熱、鼻汁などの軽い風邪様から重い肺炎
までさまざまです。初回感染時に重症化しやすいとい
われ、特に生後 6 か月以内での感染は、細気管支炎、
肺炎など重症化する場合があります。
　また、慢性呼吸器疾患等の基礎疾患を有する高齢者
において、急性の重症肺炎を起こす原因となることも
知られています [1]。
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　感染症法における扱いは 2025 年 2 月現在、新型
コロナウイルス感染症の扱いと同じく「5 類感染症」
のうちの定点把握の対象として、国は発生動向調査を
行いますが、法律に基づく入院勧告や就業制限はあり
ません [2]。

アブリスボ R とは

　組み換え RSV ワクチン（アブリスボ R）は、妊婦
に接種することで出生後の児の RSV 感染を抑えるこ
とを目的に開発され、2024 年 1 月に承認され（註１）、
2024 年 5 月末から一般診療でも施行可能となって
います [3-5]。
　RSV ワクチンは 1960 年代から開発が進められて
きました。しかし、ワクチン接種でできた抗体が逆に
感染や過敏反応を起こして重篤化し、死亡を増やす現
象（抗体依存性増強 [6,7] あるいはワクチン関連疾患増強
[8] と呼ばれる）が生じるために長らく停滞していま
した。アブリスボ R はそうした現象の出現を抑える
技術を用いたとされます [9]。
　RSV には A と B、2 つの主要な型があります。ア
ブリスボ R はこれらのウイルスが感染する際に利用
する F- たんぱく質を主成分としています。このたん
ぱく質を抗原として母体にできた抗体が、胎盤を介し
て胎児に移行し、新生児および乳児の RSV による感
染症を防ぐとされています [3-5]。
　最近の欧州の研究では、１歳未満の小児の呼吸器疾
患による入院の約 50% が RSV に関連しており、こ
れらの疾患の約 60% は生後 3 か月未満の乳児に発症
していました。そのため、新生児および乳児の RSV

関連下気道疾患を予防できるかどうかが、重要とされ
ています [10]。
　今号では、承認の根拠となったデータを検討します。

妊婦を対象とした RCT は主に 2 つ

　本剤の承認根拠となった臨床試験は主に 2 つです。
小規模な第 2 相 RCT[5,11]（以下第 1 試験）と大規模
な国際共同第 3 相 RCT[5,12] です（以下第 2 試験）。
　第 1 試験の検討は申請資料概要 [5] を元にし、最終
的に販売承認に至ったアブリスボR120μg群（アジュ
バントなし）115 人とプラセボ群 117 人のデータを
用いました（註 2）。
　第 2 試験に関しては、効力と有害事象を評価した
中間解析結果の公表論文 [12] と、基本的に同じ結果
の申請資料概要 [5] を精査しました。この試験は、18
か国の妊娠 24 ～ 36 週の妊婦 7358 人を 2 群に分け、
プラセボ（3676 人）に対する本剤 120 μ g 単回注射

（3682 人）を比較した試験です [5,12]。
　生後 90 日までの新生児における RSV による重度
下気道疾患に対するワクチン有効性は 81.8％、生後
180 日までだと 69.4％。安全性についての懸念は検
出されなかった、としています [5,12]（註３）。効力
や安全性がこの結果通りなのか、吟味しましょう。

児で RSV 陰性の下気道疾患が増える傾向

　ワクチンに、児の RSV による下気道疾患を抑える
効力が本当にあるのなら、PCR 検査で RSV 陽性の下
気道疾患（陽性下気道疾患）は、プラセボ群よりワク
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註 1：添付文書上の適応症は「妊婦への能動免疫による新
生児及び乳児における RSV を原因とする下気道疾患の予
防」。免疫には、生来備わっている自然免疫と、生後にで
きる獲得免疫がある。そして、獲得免疫は能動免疫と受動
免疫がある。能動免疫は、感染によってできる免疫やワク
チンでできる免疫で、抗原に曝されることで体に抗体（免
疫グロブリン）を作らせるもの。これに対して受動免疫は、
胎盤や授乳で母から子に移行した抗体によるものと、抗体
製剤を直接接種するもの（免疫グロブリン療法）がある。

註 2：第１試験のワクチン群は、他に免疫増強剤（アジュ
バント）を含む群、倍量を使用した群も調べられていた。
本誌の検討では、市販品と同じ製剤（アジュバントを含ま
ない 120 μ g) とプラセボの結果を用いた。また、第１試
験の一部が公表論文として発表されている [11] が、対象者

数の多い申請資料概要 [5] のデータを用いた。

註 3：医薬品医療機器総合機構（PMDA）の承認理由は「臨
床試験の結果から本剤の有効性は期待でき、安全性は許容
可能であること、また、既承認の抗 RSV ヒト化モノクロー
ナル抗体製剤（註 4）であるパリビズマブはその適応対象
がハイリスクの新生児及び乳幼児に限られていることを踏
まえると、妊婦への能動免疫により、在胎期間や疾患の有
無によらず新生児及び乳児における RSV 疾患を予防する
ワクチンとして本剤の臨床的意義はあると考える」[4] と
いうもの。

註 4：ヒト化抗体とは、動物からとった抗体を人間の免疫
系に受け入れやすくしたもの。モノクローナル抗体とは、
単一の抗体を人工的に増やしたもの。



Page 30・ 薬のチェック  MAR.   2025/Vol.25  No.118

チン群に少なく、検査陰性の RSV 以外による下気道
疾患はワクチン群とプラセボ群で差がないはずです。
　しかし、第 2 試験の結果を、論文の付録データ
[12,12b] と合わせて検討すると、検査が陰性の下気
道疾患がある児は、むしろワクチン群で増えていま
す。最も顕著な差のある 180 日の結果を図 1 に示し
ます。他の時期も同様です（Web 資料）。その結果、
受診した全ての下気道疾患はどの時期も、両群で差が
ありません。この傾向は各観察期間で区切ってみて
も、180-360 日の期間を除くと、同様に確認できま
す（Web 資料）。これは 115 号で検討したパリビズ
マブで見られた現象 [13] や、今号 38 頁で述べてい
るインフルエンザワクチンと同様であり、アブリスボ
R で謳われている効果の相当部分が、RSV の検査を
偽陰性化させた、つまり実際は RSV に感染している
のに検査では陰性となった可能性が考えられます。
　もう一つの可能性は、RSV 感染が抑えられた結果、
他の呼吸器ウイルスに感染しやすくなった [14]、つ
まり「ウイルス干渉」が関係した現象です（註５）。
　また、第 2 試験の生後 1 か月間の児の重度（severe）
または命にかかわる（life-threatening）有害事象中、
感染症は 30 人対 21 人 [12b] とワクチン群で多めで
した（オッズ比 1.43、p=0.21）。生後 1 か月間の重度
の RSV 陽性の下気道疾患は 1 人対 7 人 [12b]（註 6）
とプラセボ群に多いものの、児にとって不都合な重度
の事象の合計は 31 人対 28 人で、むしろワクチン群
に多い傾向でした。これらのデータも、検査の偽陰性

化やウイルス干渉の減弱を示唆しています。
　なお、入院を要する重度の下気道疾患の発症有無に
ついても確認したいところですが、データがなかった
ため、これ以上の評価は不可能でした。

先天奇形が多いプラセボ群、かたよった割付

　前述の結果は、そもそも第 2 試験が公平に行われ
たことが前提です。しかし実際には、試験対象者（妊婦）
の割付で背景因子の偏りを疑う結果が見られます。
　ワクチンの影響で増える可能性はあっても減ると
は考えられない重篤な（serious）先天奇形が、生後
2 年間でワクチン群 152 対プラセボ群 189[12b] と、
プラセボ群で有意に 26％も多く報告されていました
(p=0.038)。
　さらに、生後 2 年間の死亡数が、ワクチン群とプ
ラセボ群でそれぞれ 5 人と 12 人と、2 倍以上の開き
があり [5,12b]、オッズ比は 2.41 です（p=0.087）。
　死因の内訳[5,12b]をみると、ワクチン群では胃腸炎、
早産児、胎便吸引症候群、不明確な障害、他のウイル
ス感染で、プラセボ群では乳児突然死症候群 3 例、早
産児、胎便吸引症候群、不明確な障害、肺炎、多臓器
機能不全症候群、新生児仮死、心室低形成、死亡、新
生児敗血症でした。いずれも RSV とは無関係でした。
　なお、プラセボ群の「死亡」の原因を、治験責任医
師は不明と判定しましたが、評価判定委員会は死亡前
の RSV 罹患をもとに RSV による急性呼吸器疾患と判
定しています [5,12b]。仮にこれを踏まえても、RSV
と無関係な死亡数は、ワクチン群とプラセボ群でそれ
ぞれ 5 人、11 人で、両群に 2 倍以上の開きがある点
は変わりません（オッズ比は 2.21、p=0.13）。
　ワクチンの影響を受けていないと思われる上記 2
つのアウトカム（先天奇形と死亡）をまとめると、ワ
クチン群 157 人対プラセボ群 200 人（p=0.018）で、
背景因子の偏りがより確実といえます。

プロトコル通りに報告されていない

　第 2 試験の中間解析論文の表中に記載されている
両群の背景因子は、年齢、接種時の妊娠週数、人種・
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註 5：一種類のウイルスに感染すると、体内で作られたイ
ンターフェロンなど免疫活性物質が働いて、他のウイルス
に感染し難くなる現象のこと。

註 6：論文 [12b] の Fig2A. のグラフより読み取った値

図 1: 受診下気道疾患 (MA-LRTI) の 180 日間累計割合

アブリスボ群の検査陰性 9.6％のうちプラセボ群の検査陰性 8.2％を
超える 1.4％は、検査が偽陰性化したか、他の病原体に感染したと考
えられる。陽性例 1.6％と合わせた 3.0％中の 1.4％の割合は、1.4 ÷
3.0 × 100 ＝ 46％
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民族の 3 点のみであり、母体の健康状態を知るため
の情報としては不十分です。プロトコル [12c] を見る
と母乳育児かどうか、妊娠中の母体喫煙の有無、そし
て世帯人数の影響についても調べる予定でしたが、少
なくとも中間解析では、それらの情報はありません。
　以上、第２試験の解析結果は、公平な割付の試験で
予測される結果と著しく異なります。これは、割付が
なされた際に、母体の健康状態はプラセボ群のほうが
悪かった可能性を強く示唆します。

重度～致命的有害事象はワクチン群に多い

　生後１か月間の、重度あるいは命にかかわる有害事
象の発生は、ワクチン群 183 人、プラセボ群 160 人、
ワクチンの影響を受けないはずの重度先天奇形 22 人と
28 人を除くと、それぞれ 161 人、132 人で、ワクチ
ン群に 2 割以上多い（p=0.088）。割付がワクチン群に
有利であったと考えられるにもかかわらず、です。
　生後１か月間での重度の RSV 陽性下気道疾患の１
人対 7 人の差（6 人）に比べると、重度～命にかかわ
る有害事象のワクチン群における差（29 人）は圧倒
的です（図２）。これは、ワクチンを接種した母体で
の重度の有害事象発生や早産児が多いことが関係して
いるでしょう（次項）。

母体で重度以上の有害事象がワクチン群に多い

　次に母体における害について。第 2 試験 [12b] で、
接種から１か月間の重度または生命にかか
わる有害事象の合計数は、ワクチン群 81
人対プラセボ群 56 人、オッズ比 1.45（95%
信頼区間、以下略：1.03, 2.05）と、ワクチ
ン群で有意に多いものでした（p=0.032）。
　その詳細をみます。「妊娠、産褥、周産期
の合併症」総数がワクチン群 63 人対プラ
セボ群 36 人、オッズ比 1.76（1.17-2.66）と、
有意な差が認められます。さらに内訳
をみると、妊娠高血圧腎症（17 人対 7 人、
p=0.041）、早産関連事象（早産、早期陣痛、早産
性前期破水）の合計（15 人対 4 人、p=0.041）
が、ワクチン群で有意に多い報告でした。
　割付がワクチン群に有利と考えられる
点を考慮すると、この害の大きさは、さら
に重大です。

早産全体のリスクが増える傾向も

　第 1 試験と第 2 試験をまとめた報告 [5] では、37
週未満の軽症も含めた、すべての早産件数はワク
チン群 207 人対プラセボ群 172 人で、オッズ比
1.20（0.98, 1.48）と有意に近い差がありました

（p=0.080)。前項で示した通り、重度の早産関連事象
は、有意に多く報告されていましたので、早産がワク
チン接種で起こるといえます。
　そのため、米国の添付文書では、「警告と注意」の
項目で早産リスク増加の可能性について触れ、妊娠
32 週以前の接種は避けるようにとされています [15]。
しかし、日本の添付文書には、早産についての記載が
一切なく、「本剤は妊娠 28 ～ 36 週の間に接種するこ
とが望ましい」[3] とあり、極めて危険です。

日本の関係各学会は無批判に推奨

  日本小児科学会 [16] や、日本産婦人科学会 [17]、
日本周産期・新生児医学会 [18] など、関連学会は上
記のような臨床試験の問題点を吟味することなく、無
批判に推奨しています。なお、日本周産期・新生児医
学会は、早産リスク増加の可能性について触れつつも、
試験に参加した日本の妊婦（部分集団）では早産のリ
スク上昇はなかったので安全としています [18]。
　しかし、厚生労働省の「臨床試験のための統計的原
則」[19] で、「試験治療の有効性（若しくは有効性がな
いこと）、又は安全性に関する結論は、どのようなも

図 2: 妊婦とその児の重度～命にかかわる有害事象
　　　－ RSV 感染はわずかに減るが害が著増－

有害事象は重度 (severe) ～命にかかわる ( 致命的）有害事象、先天奇形以外 +RSV
感染 *a の「RSV 感染」は、重度 RSV 陽性下気道疾患 *a と同じ。プラセボ群とワ
クチン群との差 0.17％よりも、感染症全体の差（0.25％）や、先天奇形以外の重
度～致命的有害事象の差（0.80％）、あるいは妊婦の重度～致命的有害事象の差

（0.68％）の方がはるかに大きい。妊婦の接種後１か月超、児の出生後１か月超の
重度～致命的有害事象の報告はない。



Page 32・ 薬のチェック  MAR.   2025/Vol.25  No.118

のであっても、探索的な部分集団別解析のみに基づい
ていては受け入れ難い」としているので、その主張は
根拠がありません。

第２試験はプロトコル破り

　さて、本誌がここまで検討し、記事にしていた段階
で、第 2 試験の最終解析論文 [20]、および同じチー
ムが同一データに基づいて執筆した早産リスクに関す
る評価論文 [21] が報告されました。本稿で、これま
でに検討してきた結果を基本的に覆す内容はありませ
ん。追加内容は Web 資料を参照してください。
　最も重要な点は、プロトコル [12c] で予定された背
景因子に関する記述がなかったことです。したがって、
試験製剤と無関係のアウトカム（先天奇形と RSV 無関
係の死亡）がワクチン群に有利であることは、背景因
子の偏りとして大いに重視しなければなりません。

高齢者での利益は微々たるもの

　アブリスボ R は「60 歳以上の者における RS ウイ
ルスによる感染症の予防」の適応も 2024 年 3 月に
承認されました。この適応での承認に至ったデータも
検討しました。本試験（以下第 3 試験）は 60 歳以上
の健常成人を対象にしており、2023 年 4 月に中間解
析結果の論文が発表されました [22]。
　中間解析ではワクチン群 17,215 人、プラセボ群
17.069 人の計 34,284 人が対象でした。その結果、
約 1 年間に PCR 検査陽性の RSV 感染が確認された
下気道疾患は、ワクチン群 11 人、プラセボ群 33 人
です。このわずかな発症のデータで RSV による下気
道疾患の抑制効力が 66.7% と主張しています。
　前述のように妊婦での調査では、PCR で RSV 陽性
の下気道疾患を減らすものの、陰性下気道疾患を増や
し、合計では差がありませんでした。高齢者でも同じ
事が起こっていると思われます。試験のプロトコル
[22c] では、全ての下気道疾患や重度の全ての下気道
疾患を評価する予定になっていましたが、中間解析で
は公表されておらず、これ以上の検討は不可能でした。
　しかし、論文付録の有害事象のデータ [22b] で推測
できます。総死亡はワクチン群 52 対プラセボ群 49
と差はありませんでした。接種後１か月間に認められ
た有害事象は、インフルエンザ、COVID19、上気道
疾患、インフルエンザ様疾患など呼吸器感染症が合計

209 人対 197 人でした。接種後 35 日までの軽症の
RSV 感染症は 4 人対 14 人なので、合計すると 213
人と 211 人で全く差がありません。

高齢者でも利益より害が大きい

　接種後１か月間の重度～命にかかわる有害事象の総
数がワクチン群 89 人対プラセボ群 70 人、1 年間の
死亡と合わせると 141 対 119 と、ワクチン群に多く
認められています。統計学的に有意とまではいえませ
んが、１か月間の重度以上の有害事象の差 (19 人）は、
1 年間の重度の RSV 感染症の差（33 － 11 ＝ 22 人）
をほぼ相殺します。1 か月以降も含めた１年間の重度
以上の有害事象は報告されていません。また、重度以
上の有害事象と比較できる RSV 感染症の入院例は収
集が予定されていましたが報告がなく、比較は不可能
です。したがって、ワクチンをする意味は全くありま
せん。
　その他留意すべき事象として、自己免疫性の末梢神
経疾患であるギラン・バレー症候群とミラー・フィッ
シャー症候群（ギラン・バレー症候群の亜型）がワク
チン群で各１例ずつ確認されています（プラセボでは
0）。なお、ギラン・バレー症候群については「命にか
かわる有害事象」として報告されており、市販後調査
[23,24] でも増える傾向が確認されています。そのた
め、米国の添付文書 [15] では「警告と注意」の項目
で注意喚起がなされています。しかしながら、日本の
添付文書 [3] では未記載です。

実地臨床では

　妊婦に接種して新生児及び乳児の RS ウイルスに
よる下気道疾患の予防を目的としたアブリスボ R の
RCT では、RSV 検査陰性の下気道疾患が増えており、
全ての下気道疾患を減らすことはできていません。ま
た、ワクチン群に有利な割付の偏りを強く示唆する
データがあり、効力の信憑性も疑問です。
　加えて、接種妊婦に重度以上の有害事象が有意に増
え、重度の早産も有意に多く認められました。それら
を反映して、生後１か月間に児の重度～命にかかわる
有害事象が多いなど、安全性が証明されるどころか、
害の大きさが目立ちます。
　高齢者に対する接種に関しては、得られる利益より
も害のほうが圧倒的に大きく、危険です。

New ProductsNew Products
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医師国家試験に挑戦しよう！
今回も 2024 年春に行われた第 118 回医師国家試験問題から出題します。

問題
84 歳の男性。尿勢低下と尿失禁を主訴に来院した。以前から尿勢低下を認めていたが、1 週間前から尿
失禁もみられるようになった。身体所見では下腹部膨隆を認める。尿所見：蛋白（―）、糖（―）、潜血（―）、
沈査（註）に赤血球、白血球を認めない。腹部超音波検査による残尿測定で膀胱内に400mLの尿貯留を認め、
前立腺予想体積は 60 ｍ L であった。まず、自己導尿を勧めた。
併用する薬物治療が行われるのはどれか、3 つ選べ。
a　α 1 遮断薬　　b　β 3 刺激薬　　c　抗コリン薬　　
d　5 α還元酵素阻害薬　　e　PDE5（phosphodiestrase 5）阻害薬

れ ん さ いれ ん さ い

木元　康介

（正解と解説は 47 頁）

註：尿沈査（にょうちんさ）とは、尿を遠心分離機にかけることで、上澄みと重い細胞成分に分けます。この細胞成分を
顕微鏡で調べる検査方法のこと。この検査で腎臓・尿路の異常を検出できます。この患者さんは異常ないということ。

　　

　「ちいさい・おおき

い・よわい・つよい（略

して、ちお）」という育

児雑誌がある。雑誌作

りの思いを語る一文か

ら少し引用すると『一

寸法師は小さいおかげ

でお姫様を救ったのに、

そのとたん大きくなっ

て、これは「小さいこと」

へ感謝しない裏切り行為ですね。もっと「小さいこ

と」や「弱いこと」の利点を見つめたほうがいいと、

ぼくたちはずっと雑誌を作ってきました。』

　表題は、その 121 号。バッチイきらい！ ウイ

ルスいやだ！ 心配＋不安＋なんだかこわい！？ 保

護者のこういった思いにベテラン小児科医山田真さ

んが丁寧にこたえている。

　例えば、第１章 ： 病気に楽天的になる－克服する

より、うまくつきあう、での感染症のとらえ方。世の中、

病気のうつしあいでいいじゃないか。感染していて

も症状が出ない人もいるし、その人は知らずに人に

うつしているかもしれないし、だれもが保菌者の可

能性があるともいえる。重大な感染症への対策は大

事だけど、あれもこれも感染しないようにと神経質

にならないで、「拡がったら拡がったでいいや」く

らいの気持ちで、と言う。第２章は、乱用状態にあ

る抗生物質の話、漢方はなるべく使わないほうがい

いけど「それでも、こどもに使うとき」とはどうい

う場合か。第３章では、健康診断の見方、感染症の

迅速診断とは、予防接種の効力について医者で意見

が分かれるのはなぜか。こういった事柄について根

拠を示しつつ、語り口調で説明している。

　医薬を批判的吟味しビシバシ評価する「薬の

チェック」の視点からだと、突っ込みたい個所が少

しないでもないが、育児での医薬に関することに

迷った時、本書を読むと落ち着いて考えることがで

きると思う。児童精神神経科医の石川憲彦さんとの

対談もある。

山田真、石川憲彦／ジャパンマシニスト社／本体価
格 1600 円＋税

清潔育児をやめないか？

本　棚

　したがって、新生児および乳児の RSV 感染症予防
を目的とした妊婦への接種も、60 歳以上への接種も
推奨しません。

★参考文献は電子版の最終頁に掲載
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組み換え RS ウイルスワクチン（アブリスボ R）
RSV 偽陰性化疑い、割付も偏りか？
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