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研究要旨

臓器移植後患者641名（腎移植 :479名　肝移植 :51名　心移植 :54名　肺移植 :20名　膵腎同時移

植 :37名 平均年齢 53.7歳）を対象として、COVID-19ワクチン接種前、接種 1 回目投与後 3 週間 (2
回目接種 1 週間前 )、2 回目接種 1 か月後、半年後、1 年後、2 年後の計 6 回検体を採取し、SARS-
C0V-2  Nucleocapsid 抗体価と SARS-CoV-2  S-protein 抗体価の測定、及び自記式質問票を用いて

COVID-19ワクチン接種後の副反応 (局所反応、全身反応 )の有無や種類を調査した。

SARS-CoV-2  S-protein 抗体価は、2 回目接種 3 カ月後をピークに低下する傾向にあった。感染

歴のない移植後患者の抗体価は、非移植者の抗体価に比して明らかに低値であった。また臓器別に

見ると、心移植、肝移植後患者は抗体価が高値を示す傾向にあった。また臓器別でも測定施設によっ

て抗体価の推移の傾向が異なり、免疫抑制薬のレジュメの差異が抗体価に影響していると考えられる。

いずれの測定タイミングにおいても抗体価の推移は男女で有意な差は認められなかったが、40歳以

上の患者のワクチン接種 3 カ月後の抗体価は有意に低値であった(P=0.038)。
また、抗体陽性率も抗体価と同様に接種 3 カ月後がピークで、以後漸減する傾向にあった。肺移植、

膵腎同時移植の患者は抗体獲得率が低かった。今後、抗体価推移と免疫抑制療法との関連、ワクチ

ンによる T 細胞性拒絶・抗体関連拒絶への影響を検証する。
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A. 研究目的

東京女子医科大学、ときわ会余丁町クリニック、

京都大学、大阪大学、京都府立医科大学、関西メディ

カル腎移植クリニック、愛仁会高槻病院に通院して

いる臓器移植後（腎臓移植、肝臓移植/肝腎同時移

植/肝移植後腎移植、心臓移植、膵移植 /膵腎同時

移植/腎移植後膵移植、肺移植）に CCOVID-19ワ
クチン接種を行う患者で、試料提供機関で、タンパ

ク質検査等に同意を得られた患者、同意取得時年齢

18歳以上、臓器移植後 1 年経過した患者を対象に

COVID-19ワクチン接種前後の抗体価を測定し免疫

原性を評価するとともに、接種後の健康観察からワ

クチンの副反応や COVID-19発症の有無を観察し、

臨床的効果を検証した（2021-2022シーズン、前向

きコホート研究）。

B. 研究方法

対象は上記施設に通院中の641名（男性：380名
　女性：234名（未記入27名）腎移植：479名　肝

移植：51名　心移植：54名　肺移植：20名　膵腎

同時移植：37名 平均年齢 53.7歳 ） である。

COVID-19ワクチン接種前、接種 1 回目投与後 3
週間（2 回目接種 1 週間前）、2 回目接種１か月後、

半年後、1 年後、2 年後の計 6 回検体を採取し、

SARS-C0V-2  Nucleocapsid 抗 体 価 と SARS-
CoV-2 S-protein 抗体価の測定、及び自記式質問票

を用いて COVID-19ワクチン接種後の副反応（局

所反応、全身反応）の有無や種類を調査した。患者

の年齢、性別、家族歴などの患者基本情報、疾患名、

手術名など患者背景、COVID-19ワクチン接種後の

新型コロナウイルス感染症の有無、抗ドナー抗体検

査結果、拒絶反応の有無、移植臓器の機能障害の有

無などを診療録から情報を収集し利用した。主要評

価項目は SARS-CoV-2  S-protein 抗体価の推移、

COVID-19ワクチン副反応の有無、COVID-19関連

症状の有無、ワクチン接種による免疫能賦活の評価

とし、Antibody Eff icacy（接種後の抗体価が防御レ

ベルに達しない者と達した者の間で発病率を比較す

る）などを用いて解析した。

なお、患者の同意の取得は、試料提供機関の担当

医師が研究の開始に先立ち患者用説明文書を示しな

がら説明し、文書による研究参加の同意を得た。

本研究は採血等、通常の診療範囲で実施し、採血

については臨床上必要な際に採取される末梢血に上

乗せして提供していただくため、採血による痛みは

伴うが、研究参加のためのそれ以上の新たな苦痛や

不利益はほぼないと考えた。また個人情報管理者を

置き試料の匿名化を行うとともに個人情報を厳重に

管理・保管し、試料提供者のプライバシーを保護し

た。

C. 研究結果

619名、2488検体の SARS-CoV-2  S-protein 抗

体価を評価した。2021年12月31日までに 9 名が

COVID-19に罹患し、そのうち 6 名がワクチン接種

前、２名が 2 回目ワクチン接種前、1 名が 2 回の

ワクチンを接種後に罹患した。

SARS-CoV-2  S-protein 抗体価は、2 回目接種

３カ月後をピークに低下する傾向にあった。一方

で感染歴のある患者の抗体価は 2 回目接種１カ月

後がピークだった（図１a,b）。感染歴のない移植

後患者の抗体価は、非移植者の抗体価に比して明ら

かに低値であった。また臓器別に見ると、心移植、

肝移植後患者は抗体価が高値を示す傾向にあった

（図 2）また臓器別でも測定施設によって抗体価の

推移の傾向が異なり、免疫抑制薬のレジュメの差異

が抗体価に影響していると考えられる（図 3）いず

れの測定タイミングにおいても抗体価の推移は男女

で有意な差は認められなかったが、40歳以上の患

者のワクチン接種３カ月後の抗体価は有意に低値

であった（P=0.038）。
また、抗体陽性率も抗体価と同様に接種３カ月

後がピークで、以後漸減する傾向にあった。肺移植、

膵腎同時移植の患者は抗体獲得率が低かった（表

1）。

D. 考察

臓器移植後患者の COVID-19ワクチン接種後の

推移を調査した。臓器移植後患者は非移植者に比し

て明らかに SARS-CoV-2  S-protein 抗体価が低値

で推移することが明らかになった。一般的にはワク

チン接種 1 カ月後をピークに以後は抗体価が漸減 

するとされているが（Emerging Microbes & Infections 
2021, VOL. 10  https://doi.org/10.1080/22221751. 
2021.1953403）本研究では３カ月後がピークであっ

た。これは免疫抑制薬服用が関与している可能性が

高いが、本研究では臓器間でも抗体価や抗体陽性率

に差異があり、臓器そのものの影響の可能性もある。

代謝拮抗薬（ミコフェノル酸モフェチル、アザチオ

プリン、ミゾリビンなど）が抗体産生能に影響する
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と考えられているが、今後さらなる検証が必要であ

る。高齢者は抗体価が低下するのは一般的に言われ

ている通りである。

ワクチン接種後に感染した患者は 3 名おり、い

ずれも軽症で推移している。今後第 6 波の影響も

含め、Antibody eff icacy の評価を行う。また免疫

抑制下でもより高い抗体価、抗体陽性率を獲得する

ために効果的なワクチンスケジュールを検証し、今

後臓器移植患者を含め免疫抑制下にある患者に対す

るワクチン計画を立案する。

E. 結論

臓器移植後患者の COVID-19ワクチン接種後の

推移を調査した。抗体価、抗体価のピークや抗体獲

得の経過は非移植者と異なることが明らかになった。

3 回目ワクチン接種後の抗体価も合わせてさらなる

検証を進め、COVID-19ハイリスクと言われる臓器

移植患者を含め免疫抑制下にある患者に対するワク

チン計画を立案する。
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図 1a  SARS-CoV-2 S-protein 抗体価（感染なし）  図 1b SARS-CoV-2 S-protein 抗体価（感染あり） 
  
 
 

  
 

図２ 臓器別 SARS-CoV-2 S-protein 抗体価 
 
 
 

 
 

図３ 施設別の SARS-CoV-2 S-protein 抗体価 
 
 

表１ 各臓器・施設の抗体陽性率の推移 
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