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日本におけるインターフェロンγ遊離試験の
年代別陽性率に関する検討　　　　　　　　

1加藤　誠也　　2太田　正樹　　2末永麻由美　　2, 3平山　隆則
4吉山　　崇　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

緒　　　言

　インターフェロンγ遊離試験（interferon-gamma release 

assay : IGRA）は結核の感染診断に欠くことができない

検査となっており，接触者健診，医療従事者の健康管理，

発病リスクが高い者に対する潜在性結核感染症（latent 

tuberculosis infection : LTBI）の診断や活動性結核の補助

診断に適用されている1)。

　接触者健診における IGRAの適用は当初，「50歳以上

は限定的な適用」とされていたが，2013年に改訂され

た「接触者健診の手引き（改訂第 3版）」において年齢

制限が撤廃され現在に至っている2)。以後，高齢者に対

する IGRAの適用例は増加したと考えられる。

　クォンティフェロン®TB-2G（QFT-2G）を用いた報告

によると，一般人口における陽性率は推定既感染率と比

較して著しく低く，QFT-2Gの反応が感染後時間の経過

によって減弱することが明らかになっている3)。同調査

から約10年経過して各年代の既感染率は低下している4)。

また，現在日本で用いられているクォンティフェロン®

TBゴールド（QFT-3G）およびT-スポット®.TB（T-SPOT）

の年代別陽性率は明らかになっていない。このため，高

齢者を含む接触者健診において，新たな感染の有無や感

染の拡がりの推定に苦慮する場合がある。

　本研究の目的は高齢者を含む一般人口および医療従事

者における年代別 IGRA陽性率の参考値を推定すること

である。

方　　　法

　全国の保健所（490カ所）に対して質問票を送付し，接

触者健診の際に実施された IGRA結果を集計した。2013

年 5月以降2015年10月までに IGRAを実施された者の

中で，感染リスクが低いと考えられた20歳以上の集団

を対象とした。ただし，HIV/AIDS，副腎皮質ステロイ

ド剤（プレドニゾロン換算で10 mg ⁄日以上）の使用，生
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要旨：〔目的〕接触者健診におけるインターフェロンγ遊離試験（IGRA）の適用は高齢まで拡大され

たが，クォンティフェロン®TBゴールド（QFT-3G）およびT-スポット®.TB（T-SPOT）の年代別陽性率

は明らかになっていない。高齢者を含む一般人口および医療従事者における年代別 IGRA陽性率の参

考値の推定を目的にした。〔方法〕接触者健診の対象者から感染リスクが低い集団を選出し，IGRAの

検査結果を年代別に集計した。〔結果〕一般人口の IGRA陽性率は20歳代から50歳代まで大きな違い

はなく，60歳代，70歳代で上昇していた。60歳代，70歳代の一般人口の IGRA陽性率は推定既感染率

の 3分の 1から 5分の 1程度であった。QFT-2Gを用いた地域における結果およびQFT-3Gによる接

触者健診の検討結果との比較検討から，IGRA陽性率は60歳代では 5%，70歳代では15%程度と推定

した。QFT-3GとT-SPOTの陽性率に違いはなかった。また，医療従事者と一般人口の IGRA陽性率に

違いはなかった。〔考察〕算出された年代別 IGRA陽性率は高齢者を含む接触者健診における感染の

拡がりの推定の参考値として活用可能と考えられる。

キーワーズ：インターフェロンγ遊離試験，陽性率，既感染率，一般人口，医療従事者



Fig. 1　Numbers of health centers and index cases reported 
and analyzed in this study
  *Health centers reported that they have no case, which is eligible 
for this specifi c study.
**Authors scrutinized and judged the cases that did not meet the 
criteria of this study described in the method.

Responses
236 HC (48.2％)

Questionnaire sent
490 HC (100％)

Case reported
204 HC (86.4％)
735 cases

Low risk
Index case

177 cases (27.2％)

High risk
Index case

474 cases (72.8％)

Analyzed cases
651 cases (88.6％)

Out of eligibility**
84 cases (11.4％)

No eligible case
in health center*
32 HC (13.6％)

No responses
254 HC (51.8％)

HC: Health Center
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外国出生者等の結果も収集したが，収集できたデータ数

が少なかったので，分析しなかった。

　研究開始にあたって，結核予防会結核研究所研究倫理

委員会の承認を得た（承認番号26_6）。

結　　　果

（ 1）データ回収数（Fig. 1）

　依頼状を送付した490保健所中，回答があったのは236

施設（48.2%）であった。回答があった保健所の中で，

「該当事例なし」は32施設（13.6%）で，204施設（86.4%）

から735事例のデータを収集した。さらに，不適格と判

断された84事例を除いた分析対象は651事例であった。

初発患者が低感染性であった事例は177例（27.2%），高

感染性であった事例は474例（72.8%）であった。

（ 2）IGRA陽性率

　一般人口と医療従事者のQFT-3GおよびT-SPOTの年

代ごとの陽性率をTable 1およびTable 2に示す。

　一般人口のQFT-3G陽性率は60歳代から80歳代まで

の各年代において，20歳代から40歳代までの各年代よ

りも有意に高かった。T-SPOTについては70歳代，80歳

代の陽性率は50歳代よりも高かった。Cochran-Armitage

検定により，QFT-3G, T-SPOT共に年齢とともに陽性率

が高くなる傾向が認められた（いずれもp＜0.00001）。

　一般人口と医療従事者の陽性率の比較ではQFT-3G，

物製剤の使用など IGRAの感度に影響する免疫抑制状態

にある者は分析対象から除外した。

　提供を求めた情報は，初発患者の排菌状況（喀痰塗抹

・培養・核酸増幅法の結果），咳の期間，肺結核X線分類

（学会分類），接触者健診対象集団との接触状況，その他

の感染発病リスク，接触者健診対象者の年代ごとの IGRA

の結果（陽性，判定保留，陰性，判定不能の数）であっ

た。

　感染リスクが低い健診対象集団は以下のような方法で

選定した。

（ 1）初発患者が低感染性（すなわち，喀痰塗抹陰性で

胸部画像所見で空洞を認めない）で，かつ：

　①当該接触者健診の対象集団から発病者が発見され

ず，かつ50歳未満の IGRA陽性率が15%未満の場合は全

対象集団。

　②第一同心円の対象者（最濃厚接触者）から発病者が

発見された場合，またはその中の50歳未満の IGRA陽性

率が15%以上であった場合は，その同心円より外側の同

心円の対象者で同様の検討を行い，発病者が発見され

ず，50歳未満の IGRA陽性率が15%未満であった同心円

とその外側にある対象集団。

（ 2）初発患者が高感染性（喀痰塗抹陽性，または胸部

画像所見で空洞を認める）の場合は健診対象の第一同心

円（最濃厚接触者）より外側にあって：

　①当該同心円から発病者が発見されず，かつ50歳未

満の IGRA陽性率が15%未満の場合の対象集団。

　② ①の同心円から発病者が発見された場合または50

歳未満の IGRA陽性率が15%以上であった場合は，その

同心円よりさらに外側の範囲で同様の検討を行い，発病

者が発見されず，50歳未満の IGRA陽性率が15%未満に

ある範囲の対象集団。

　また，個々の事例を検証し，上記の選定基準から逸脱

しており感染リスクが低いと判断できない事例は分析対

象から除外した。

　本研究では感染リスクが低い集団を選んでいるので

QFT-3Gの「判定保留」は「陰性」同様と解釈し1)，「陽

性」の者のみを陽性率の算出対象とした。T-SPOTにつ

いては，スポット数が 6～7個の「陽性・判定保留」と

5個の「陰性・判定保留」を区別せずに「判定保留」と

報告する検査機関があることを考慮し，スポット数 8個

以上の数のみを陽性率の算出対象とした。一般人口およ

び医療従事者またQFT-3GとT-SPOTの結果を各々集計，

分析し，年代別に IGRA陽性率を算出した。

　IGRA陽性率の95%信頼区間は統計ソフトRを使用し，

binomial distributionに基づく推定を行った。年齢と陽性

率の関係はCochran-Armitageの傾向検定を行った。

　なお，社会経済的弱者（日雇い労務者，ホームレス等），



Table 1　IGRA positive rate by age group in general population

Table 2　IGRA positive rate by age group among health care workers

QFT-3G＝QuantiFERON® in Tube,  T-SPOT＝T-SPOT®. TB,  C.I.＝confi dence interval

QFT-3G＝QuantiFERON® in Tube,  T-SPOT＝T-SPOT®. TB,  C.I.＝confi dence interval

age group
QFT-3G T-SPOT

N positive rate (％) 95％ C.I. N positive rate (％) 95％ C.I.
20_29
30_39
40_49
50_59
60_69
70_79
80_89
90_99
100_

Total

  361
  461
  480
  512
  614
  261
  205
    70
      8

2972

  3.3
  1.1
  4.9
  6.1
  9.4
15.7
13.2
15.7
  0.0

  7.0

  1.7
  0.4
  3.2
  4.2
  7.2
11.5
  8.9
  8.1
  0.0

  6.1

  5.7
  2.5
  7.1
  8.5
12.0
20.7
18.6
26.4
31.2

  7.9

  69
108
153
140
183
  48
  38
  14
    3

756

  2.9
  4.7
  3.2
  3.6
  7.1
18.8
26.3
  7.1
  0.0

  6.6

  0.4
  1.5
  1.1
  1.2
  3.8
  8.9
13.4
  0.2
  0.0

  5.0

10.1
10.7
  7.4
  8.1
11.8
32.6
43.1
31.2
63.2

  8.6

age group
QFT-3G T-SPOT

N positive rate (％) 95％ C.I. N positive rate (％) 95％ C.I.
20_29
30_39
40_49
50_59
60_69
70_79

Total

  444
  607
  512
  469
  224
    20

2276

 1.6
  3.8
  4.9
  5.5
12.9
20.0

  5.0

0.6
2.4
3.2
3.7
8.8
5.7

4.1

  3.2
  5.6
  7.1
  8.0
18.1
43.7

  6.0

216
214
193
143
  56
    5

827

  1.4
  3.3
  2.6
  5.6
12.5
  0.0

  3.6

0.3
1.3
0.8
2.4
5.2
0.0

2.5

  4.0
  6.6
  5.9
10.7
24.1
45.1

  5.1
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T-SPOTとも各年代において有意な違いはなかった。

QFT-3GとT-SPOTの陽性率の比較では各年代における

一般人口と医療従事者とも有意な違いはなかった。

　なお，接触者健診が実施された都道府県の罹患率と

IGRA陽性率の相関を検討したが，有意な関係は認めら

れなかった。

考　　　察

　一般人口の IGRA陽性率を求めるには，Moriらの報告

のように，適正な対象集団を設定し，検査をすることが

望ましいが 3)，調査に要する費用や参加者の確保等など

から容易に実施できない。

　そこで，本研究では全国の保健所の協力によって，過

去に実施した接触者健診において感染リスクが低かった

と判定された対象集団の IGRA結果を集計・分析するこ

とによって，参考値の推定を試みた。対象集団の IGRA

陽性率から一般人口の参考値を推定できる理由を以下の

ように考察した。

　接触者健診事例での新たな感染者は，初発患者の感染

性が高い場合の濃厚接触者およびハイリスク者（最優先

接触者）に多いことから，これらの接触者を除外し，さ

らにIGRAの陽性率が高い集団を除外することによって，

一般人口の陽性率の近似値が得られる可能性が高い。た

だし，濃厚接触がなくても新たな感染が混入する可能性

は否定できない。本調査では，初発患者の菌情報，対象

集団との接触時間や接触状況に関する情報を収集した

が，個々の対象者の接触状況に関する十分な情報の収集

が困難なケースがあった。これは調査票による本研究の

限界と考えられた。

　2010年の年代ごとの推定既感染率 5)と，本研究におけ

るQFT-3Gの陽性率，瀬戸らによって2010～13年に実施

された接触者健診全対象者のQFT-3G陽性率 6)，Moriら

によって2000年代に住民健診時の際に実施されたQFT-

2G陽性率 3)の比較をFig. 2に示す。

　Moriらの報告は10年ほど前の研究であるためベース

ラインとなる既感染率は本研究よりも高かったと考えら

れる4)，一方でQFT-3GはQFT-2Gよりも感度が高いとさ

れるため 7)，これらの要素が相殺されて，差がなかった

と考えられる。

　本調査の結果，60歳代，70歳代の IGRAの陽性率は推

定既感染率の 3分の 1から 5分の 1程度であり，Moriら

の結果 3)と同様に IGRA反応が時間経過とともに減弱す

ることが確認された。

　瀬戸らの報告と比較すると，本研究における30歳代

の陽性率は有意に低かった。これは瀬戸らの報告は全接

触者を対象としているのに対して，本研究では感染リス

クが高い接触者を除外しているためと考えられる。

　瀬戸らの検討では，60歳代未満の年代層の年代別IGRA
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Fig. 2　Comparison of QFT positive rates from the past studies and this study in 
contrast with predicted prevalence of infection in 2012
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陽性率は概ね 5%で大きな違いはないことから，これを

「最近の感染」による近似値としている6)。本調査では感

染リスクが高い対象者を除外しており，既感染者が非常

に少ない20～30歳代での陽性率が 1～4%の間である

ことを考慮すると，感染者の混入を 3%程度と推定した。

　以上から，一般人口の IGRA陽性率は，今回の調査結

果から算出された数値より 3%程度低いとすると，60歳

代ではQFT-3Gで 6%，T-SPOTで 4%，70歳代ではQFT-

3Gで13%，T-SPOTで16%程度と計算される。

　これらを総合すると，一般人口の陽性率の参考値を

60歳代で 5%程度，70歳代で15%程度と推定した。接触

者健診において，高齢対象集団の陽性率がこれらの参考

値を大きく超える場合には規模が大きい感染あるいは再

感染が起こっている可能性を考慮しながら事後措置の検

討が必要と考えられる。

　QFT-3Gの80歳代の陽性率は70歳代よりもやや低く，

T-SPOTの80歳代の陽性率よりも低く算出されたが，い

ずれも統計学的な有意差はなかった。結核患者を対象に

して年代と IGRAの感度に関する検討では，年代が高い

ほど感度は低下するがT-SPOTの低下の程度は小さいと

する検討結果であったが，他の要因と年齢との関連など

様々な報告がある8)。本研究では，70歳代・80歳代の分

析対象数は少なく，分析対象数が多ければ有意な差とな

る可能性がある一方で，結核患者の中には全身状態が悪

化しているために感度が低下することも考えられ，一般

人口と異なる要因が関与する可能性がある。さらに，一

般人口における高年齢の IGRA陽性は過去の感染を反映

すると考えられ，結核患者と同様の傾向を示すとは限ら

ない可能性もある。以上のことから，高年齢における

QFT-3GとT-SPOTの特性については，さらに検討が必要

と考えられる。

　医療従事者と一般人口の IGRA陽性率は大きな違いが

なかった。これは診断の遅れに起因する院内感染・発病

が後を絶たないため，活動性結核を発病するリスクは高

いものの 9)，感染性が高い結核患者の実数は減少してお

り，院内感染対策に取り組む医療機関等が増加している

ことから，医療従事者全体でみると一般人口と比較して

感染率はそれほど高くないためと推定した。また，医療

従事者に対する接触者健診においては，個々の対象者の

感染リスクの評価が困難である場合が多いことから，範

囲を広めに設定されがちであるため，新たな感染者が少

なめになった可能性も考えられる。

結　　　論

　一般人口の IGRA陽性率は60歳代で 5%程度，70歳代

で15%程度と推定され，高齢者を含む接触者健康診断に

おける感染の拡がりを推定するための参考値として活用

可能と考えられた。60歳代，70歳代の IGRAの陽性率は

推定既感染率の 3分の 1から 5分の 1程度であり，IGRA

の反応は感染後の時間経過とともに減弱することが確認

された。
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Abstract　[Background] Interferon-gamma release assay 
(IGRA) is necessary for evaluating Mycobacterium tuber-

culosis infection in Japan. Application of IGRA for contact 
surveys has been extended for the aged population; how-
ever, there is little information on positive rates with Quanti-
FERON® in Tube (QFT-3G) and T-SPOT.®TB (T-SPOT), 
which sometimes makes it diffi cult to interpret the results of 
IGRA performed in contact investigation including the aged 
population. 
　[Objective] To estimate the positive rate of IGRAs by age 
group in the general population as well as among  healthcare  
workers.
　[Methods] We requested all public health centers in Japan 
to provide contact investigation data for which the risk of 
infection is limited. Collected data included results of IGRAs 
in the target group, sputum bacteriological examinations and 
chest-image fi ndings, and symptoms of the index cases as well 
as closeness and duration of contact between the index case 
and the target group. We scrutinized all the cases and exclude 
data that were not eligible for this study.
　Positive rates by age group were calculated by summing the 
number of contacts who were positive  and dividing by the 
number of examinees.
　[Results] In spite of our effort to exclude newly infected 
persons from the index case, a small portion (probably 3％) 
may be due to those newly infected by a source case, as it is 
diffi cult to exclude those who get infected by casual contact. 
It is sometimes diffi cult to collect information on the close-
ness and overall duration of contact with the index case, 
which is a limitation in the questionnaire.
　Positive rates of IGRA by age group in the general popula-

tion were one third to one fi fth of the predicted prevalence 
of infection, which is consistent with fi ndings in the study 
using QFT Gold (QFT-2G) that IGRA wanes after infection.
　There were no differences of IGRA positive rate between 
the general population and health care workers. It may be 
because the risk of infection for health care workers is similar, 
as the number of infectious TB patients has been decreasing 
and infection control in hospitals has generally improved. It 
may be also because targets for IGRA in contact examina-
tion among health care workers tend to be broad including a 
certain number of low risk staff.
　[Conclusion] With reference to past studies, we estimated 
that IGRA positive rates were 5％ in the 60s and 15％ in the 
70s. It will be useful in assessing the possibility or spread 
of infection for aged groups in contact investigation.

Key words : Interferon-gamma release assay, Positive rate, 
Predicted prevalence of infection, General population, Health-
care worker
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