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研究要旨

東京、大阪、京都の 7 施設の臓器移植患者を対象に、COVID-19ワクチン 2 回接種における抗体

獲得性を検討した（2021/2022シーズン、前向きコーホート研究）。対象は、臓器移植後 1 年経過し

た患者614名（男366、女 246 不明 2 名。平均年齢 53歳。腎移植460、心移植53、肝移植50、肺

移植20、膵腎移植31名）である。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た。主要評価項目は

SARS-CoV-2  S-protein 抗体陽性率および抗体価の推移である。全臓器移植患者において 2 回接種

後 3 から 6 カ月での抗体価上昇を認め (幾何平均抗体価, 接種前0.40, 2 回目接種前0.54, 2 回接種後

1 か月 2.91, 3 か月 11.71, 6 か月 12.73 U/mL)、また、抗体陽性率も高かった (2 回接種後 1 か月 
43%, 3 か月 68%, 6 か月 70%)。腎、肺、膵腎移植患者の抗体価および陽性率は低かった。抗体価・陽

性率のリスク因子として高齢、移植～接種期間の短さ、Cre 上昇、腎機能障害、免疫抑制剤使用

(MMF・ステロイド ) が挙げられた。また、モデルナワクチンはファイザーワクチンと比較して抗

体価・陽性率ともに高かった。既存の報告より、臓器移植患者の抗体陽性率は高く、また、一般人
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A.	 研究目的

臓器移植後 1 年経過した患者における 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、ワクチンの副反応や COVID-19発
症の有無、拒絶反応などの臨床経過を観察し有効

性・安全性と効果に影響を及ぼす因子を明らかにす

ることで移植患者における COVID-19ワクチンベ

ストプラクティスを提言すること。

B.	 研究方法

①   対象地域名：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、

愛仁会高槻病院の 7 施設の通院する臓器移植

患者

②  調査目的：ワクチンの有効性と安全性

③  調査年： シーズン：2021/2022 シーズン

④  デザイン：前向きコーホート研究

⑤   対象者の特性と人数：臓器移植後 1 年経過し

た患者614名（男366、女 246 不明 2 名。平

均年齢 53歳。腎移植460、心移植53、肝移植

50、肺移植20、膵腎移植31名）

⑥  方法

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、

3 か月後、6 か月後の計 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た。 主要評価項目は

SARS-CoV-2  S-protein 抗体陽性率および抗体価の

推移である。

（倫理面への配慮）

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

641名が参加に同意、採血できた症例が631名。

13名が研究機関中に COVID-19に感染あるいは N
抗体が陽性、また、4 名が抗体採血欠損あり除外。

最終的に614名（腎460名、心53名、肝50名、肺

20名、膵腎31名）が解析対象となった。

全臓器移植患者において 2 回接種後 3 から 6 カ

月での抗体価上昇を認め ( 図1. 幾何平均抗体価, 接
種前0.40, 2 回目接種前0.54, 2 回接種後 1 か月 
2.91, 3 か月 11.71, 6 か月 12.73 U/mL)、 また、

抗体陽性率も高かった (2 回接種後 1 か月 43%, 3
か月 68%, 6 か月 70%)。腎、肺、膵腎移植患者の抗

体価および陽性率は他臓器移植患者と比較して低

かった（図 1、図 2）。
また、抗体価・陽性率のリスク因子として高齢、

移植～接種期間の短さ、Cre 上昇、免疫抑制剤使用

(MMF・ステロイド ) が挙げられた。さらにモデ

ルナワクチンはファイザーワクチンと比較して抗体

価・陽性率ともに高かった。

D.	 考察

免疫抑制患者においては、健常人で観察される接

種後 3 週間後の抗体価ピークがなく、2 回接種後

3 ヶ月後から 6 ヶ月後にかけて徐々に上昇すること

が分かった。このため、ブースター接種時期は3-6
か月以降が望ましいと考えられた。抗体陽性率も既

存の報告より高く、臓器移植患者の抗体獲得の検査

時期に関しても新しい知見が得られた。さらに、臓

器や年齢、腎機能、免疫抑制療法の影響を受けるこ

とから、移植前のワクチン接種推奨と有効性が低い

と予測される症例での受動免疫（免疫グロブリン）

が有効と考えられる。

口と比較して抗体獲得は遅いことが分かった。このため、ブースター接種時期は3-6 か月以降が望

ましいと考えられた。また、臓器や年齢、腎機能、免疫抑制療法の影響を受けることから、移植前

のワクチン接種推奨と有効性が低いと予測される症例での中和抗体治療が有効と考えられた。
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また、大段、谷峰らは抗体産生免疫機構に関わる

15分子33遺伝子多型を候補遺伝子として抽出して

おり、今後、女子医大 4 臓器143例を対象として解

析する予定である。それにより、抗体価獲得予測モ

デルを構築しワクチン投与不応な集団を特定し中和

抗体薬による予防を可能としたり、臓器移植後の免

疫抑制療法下での抗体産生に関わる分子、遺伝子因

子の同定することで免疫抑制療法下でも効果的なワ

クチン開発への応用することが期待される。

E.	 結論

抗体価、抗体価のピークや抗体獲得の経過は健常

者と異なることが明らかになった。

F.	 健康危険情報

特になし

G.	 研究発表（発表雑誌名巻号・頁・発行年等も記入）
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図 1. 臓器移植患者における抗体価推移. All, 全臓器; Kidney, 腎臓移植; Heart, 心移植; Liver, 肝
移植; Lung, 肺移植; SPK, 膵腎同時移植; pre1, 1回目接種前; pre2, 2回目接種前; 1M, 2回目接種 1
か月; 3M, 2回目接種 3か月; 6M, 2回目接種 6か月. 
 

 
図 2. 臓器移植患者における抗体陽性率. Kidney, 腎臓移植; Heart, 心移植; Liver, 肝移植; Lung, 
肺移植; SPK, 膵腎同時移植; pre2, 2回目接種前; 1M, 2回目接種 1か月; 3M, 2回目接種 3か月; 6M, 
2回目接種 6か月. 
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