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研究要旨

【背景と目的】新型コロナウイルスワクチン接種に伴う抗 S 抗体価の推移とそれに関する影響要因の

詳細は明らかになっていない。本研究は、病院職員の健康成人を対象とし、ワクチン接種による、

抗体価の変化への影響要因を明らかにする目的で実施した。

【方法】対象は、名古屋市立大学医学部附属の 3 か所の大学病院勤務の職員で、観察は COVID-19ワ
クチン（ファイザー社製）の２回目接種６ヶ月後まで行った。抗体価測定の採血は、ワクチン１回

目接種前、１回目接種の３週間後、２回目接種の４週間後、２回目接種の３月ヶ後、２回目接種

の６ヶ月後の５回行い、それぞれを測定ポイントとした。抗 S 抗体価はロシュ社 ElecsysR Anti-
SARS-CoV-2  S (ECLIA法)にて、抗スパイクタンパク質（S）抗体を測定し、幾何平均抗体価（GMT）
を用いて免疫原生を評価した。各測定ポイント間の上昇倍率、GMT 変化量（GMT レベルの差）を

求め、対象者の年齢群（＜35 vs. 35-49 vs. 50-64）、感染者と非感染者、対象者の属性により比較した。

測定ポイント間の GMT の変化量については、重回帰分析により影響要因を推定した。

【結果】ワクチン 2 回目接種４週間後に抗 S 抗体価はピークに達し、その後、3 ヶ月から６ヶ月で

緩やかに減衰した。感染者は非感染者よりもピーク時の抗体価が高く、感染者＜35歳群の上昇率は、

ワクチン接種前の200倍以上を示した。しかし２回目接種６ヶ月後では、非感染者との相違は少な

くなり、特に、感染者の35歳 -49歳群では、非感染者と同等レベルまでに減少した。GMT の変化量

は、感染者でワクチン接種前からの変化量が大きいものの、１回目投与から２回目投与間では非感

染者との有意な差はなく、この間の GMT の変化量の影響要因は、感染の有無、年齢、飲酒習慣と推

定された。ピーク時からは、非感染者の方が有意に穏やかに減少した。

【考察・結語】22歳から64歳という限られた年齢の健康成人が対象であっても、GMT の変化量への

主たる影響要因は、年齢であることが明らかになった。GMT のピークからの減少は、非感染者の方

が感染者よりも穏やかであった。

A.	 研究目的

本研究は、医療従事者における BNT162B2 ワク

チン投与後の抗 SARS-CoV-2 抗体レベルの変化と、

それが被験者の特性の影響を受けるかどうかを明確

にすることを目的に実施した。
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B.	 研究方法

�� 研究デザイン：前向きコホート研究

�� �研究サイト：名古屋市立大学病院、名古屋市

立大学医学部附属西部医療センター、名古屋

市立大学医学部附属東部医療センターの 3
施設。

�� 対象：研究サイトに勤務の医療従事者

					・�２回目のワクチン接種（ファイザー

社製）を受けた方

					・�研究の参加について、文書による同

意が得られた方

�� 観察期間：2021年２月～2021年10月
�� 方法

� ①� 抗体価測定

    Roche 社 Elecsys Anti-SARS-CoV-2  S を

用いて、SARS-CoV-2  IgG 抗体（以下抗

S 抗体価）を定量的に測定し（SRL 社）、

幾何平均抗体価を用いて免疫原性を評価し

た。

� � � �採血及び抗体価測定の経時的フローを図

１に示す。測定時期は、合計５回であり、

１回目はワクチン接種直前（S [serum]0）、
２回目 はワクチン１dose 目接種の３週

間後 (S1)、３回目はワクチン 2dose 目

接種の４週間後 (S2)、４回目はワクチ

ン 2dose 目の３月ヶ後 (S3)、５回目は

ワクチン２dose目の６ヶ月後である (S4)
（図１）。

� ②� アンケート調査（基本属性、副反応調査）

� � � �予め研究者らが準備したレポートフォーム

を使用し、ワクチン接種直前（S０）に基

本属性について調査し、S1（１回目接種

の３週間後）及び S2（ワクチン 2 回目接

種の４週間後）にワクチンの副反応の調

査を実施した。副反応は、体温、全身反応

（発熱、悪寒、倦怠感、頭痛、筋肉痛、関

節痛、下痢、吐き気）、局所反応（疼痛、

掻痒、腫脹）について調査した。

� ③� 評価方法

� � � �対象者は、本研究開始時の年齢に応じて 
3  つの年齢群に分け（<35歳、35歳 -49歳、

≥50 歳）、年齢群別の各測定点の幾何平均

抗体価 (GMT) を評価した。 更に、測定

ポイント間の GMT の変化量を求め、年齢、

性別、BMI、アレルギー歴、基礎疾患、

新型コロナウイルス感染症の感染経験など

の要因による、GMT の変化量への違いを

評価した。更に、重回帰分析にて、測定ポ

イント間の GMT の変化量への影響要因を

推定した。

�� 定義：感染者の同定

　　�測定閾値は ≥0.4 U/mL と定義し、ワクチン

接種直前の抗 S 抗体価 ≥0.8 U/mL 及び事前

アンケートから SARS-CoV-2  感染者とみな

した。

（倫理面への配慮）

本研究は、名古屋市立大学医学系研究倫理審査委

員会で承認を受けた（承認番号 60-20-0179)。研究

の開始に先立ち、研究参加医師は説明用文書を全て

の研究参加者に提示しながら説明し、文書による研

究参加の同意を得た。

C.	 研究結果

１）	解析対象者の属性
３施設347人の登録者を、本研究の対象とした。

全対象者の内、男性は全体の33.7％、年齢中央値 
は41 歳 [IQR, 29-49]）で、34歳より若い対象者は、

全体の36％であった。職種別では、看護師が全体

の60.5% で、最も多かった。

対象者を研究開始時の年齢により、22歳 -34歳、

35歳 -49歳、50歳 -64歳の 3 つの年齢群に分け、

対象者の基本属性を各年齢群間で比較した（表１）。

全体の約32% の対象者にアレルギーがあり、年齢

別では34歳より若い対象者の割合が最も多かった

ものの(36.9%)、3 群間での有意差は観察されなかっ

た (p=0.219)。一方、基礎疾患のある対象者は、50
歳 -64歳群の約半数に観察され、22歳 -34歳の対象

者の83％は基礎疾患を認めなかった (p<0.001)。
50歳以上群の基礎疾患は、高血圧が最も多かった。

喫煙は、各年齢群とも10％以下の割合であったが、

飲酒歴は、各年齢群ともに約半数であった。

２）	幾何学平均抗体価（GMT）レベルの推移
観察347名の内、ワクチン接種前の抗体価の測定

及び事前アンケートから、14名の参加者に既に感

染経験あり（感染者）と判断された。うち、男性は 
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全体の50%で、35歳以下が、感染者の64.3%を占め、

50歳 -64歳の年齢群には、感染者はいなかった。 
各測定ポイントの GMT レベルを図２及び表２

に示す。１回目接種前から２回目接種６ヶ月後ま

での推移では、２回目接種４週間後でピークがあ

り、その後、経時的に抗体価は低下して行く。年代

が高い群の方が低い群よりも低下レベルが大きく

なっていた。感染者と非感染者の比較では、非感染

者よりも感染者のワクチン接種後の GMT レベルが

高く、１回目のワクチン接種後では、接種前の約

200倍以上上昇し、年代が若い群の方が上昇率は高

かった。１回目接種から２回目接種４週間後まで

のピーク時では、非感染者群の GMT レベルが低い

ものの、上昇率は感染者群では1.6％と少ない一方

で、非感染者群は34％と大きかった。感染者、非

感染者共に、２回目接種後のピークから経時的に

類似の割合で抗体価は減少して行くが、感染者の

35歳 -49歳群では、非感染者と同等の抗体価まで

に減少した。

３）		 幾何学平均抗体価（GMT）レベルの変化に関
する影響要因の検討
幾何学平均抗体価の変化に関する要因として、年

齢、基礎疾患の有無、BMI、アレルギー歴、喫煙

習慣、飲酒習慣、感染経験の影響について検討した。

要因と測定点間の GMT レベルの変化量の関係を表

３に示す。感染の有無による GMT レベルの変化

量では、ワクチン接種前から 1st dose 間では感染

者の GMT レベルの変化が大きく、非感染者との比

較において有意な差があったが (p<0.001)、1 st 

dose から 2nd dose 間では変化量は非感染者の方が

大きいものの、 感染者との有意差な差はなく、

GMT レベルのピークからの減少では、非感染者の

方が有意に穏やかに減少した（p<0.001)。各影響

要因の年齢グループ別では、S0 から S1 では若年

グループの変化量が有意に多く（p=0.004）、S1 か

ら S2 でも同様に若年齢群に有意に高い変化が観察

された（p=0.037）。S-2 をピークとして、その後、

GMT レベルは低下するが、S3 から S4 への低下レ

ベルが、若年グループが大きかった事が観察された

（p<0.001）。喫煙では、統計的有意ではなかったも

のの、喫煙習慣がある人が他群よりも GMT の上昇

が低い傾向が観察された（p=0.093）。
更に、年齢と BMI について、３つの測定ポイン

ト間（S0 から S1、S1 から S2、S2 から S3）の

GMT レベルの差との相関を評価した。 年齢と

GMT レベルの差では、相関係数は低いものの、高

齢になるほど GMT レベルの差が若干少なくなると

いう有意な相関関係が示された（図 3）。 しかし、

BMI はどの測定点間においても GMT レベルの差

との相関関係は観察されなかった（図 4）。 

４）		 測定ポイント間の幾何学平均抗体価の変化量に
関する影響要因の検討

S0 から S1、S1 から S2、S2 から S3 間の幾何

学平均抗体価の変化量への影響因子を重回帰分析を

用いて推定したところ、S0 から S1 と S2 から S3
は感染の有無のみが要因であったのに対し、1 st 

dose 後 から 2 nd dose 後の変化量への影響因子は、

感染の有無に加えて、年齢、飲酒習慣が要因として

推定された（表４）。

D.	 考察

本研究の成果として、ワクチン 2 回目接種４週

間後に抗 S 抗体価はピークに達し、その後、3ヶ月

から６ヶ月で緩やかに減衰する。感染者は非感染

者よりもピーク時の抗 S 抗体価が高く、感染者＜

35歳群の上昇率は、ワクチン接種前の200倍以上

を示した。しかしながら、６ヶ月後の抗体価では、

非感染者との相違は少なくなり、特に、感染者の

35歳 -49歳群では、非感染者と同等の抗 S 抗体価

までに減少した。GMT レベルの変化量は、ワクチ

ン接種前の感染者は GMT レベルの変化量が大きい

ものの、1 st dose から 2 nd dose 間では非感染者と

の有意差な差はなく、この間の GMT レベルの変化

量の影響要因は、感染の有無、年齢、飲酒習慣が推

定された。GMT レベルのピークからの減少では、

非感染者の方が有意に穏やかに減少した。

本研究は、医療専門職者を対象として、COVID-19
ワクチン接種後の抗S抗体価の推移を検討した。よっ

て、対象者は主に健康な日常生活を送っている成人

層に限定されていた。しかし、その中でも、高齢群

では他の若年齢群と比較して抗 S 抗体価の上昇が

少なく、２回目接種後のピーク時から GMT レベ

ルの低下が早いことが示唆された。COVID-19の再

感染については、メタ解析で全世界では4.2％、ワ

クチン接種が普及していないアフリカでは4.7％、

アジアでは1.2％と報告されている [1]。本研究に

より、感染・非感染によらず、感染リスクの高い医

療従事者にとって、感染予防対策の継続化やブース
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ター接種の認識を高めることの重要性が示唆された。

GMT レベルの変化量への影響要因では、感染歴

の有無以外に、特に35歳 -49歳の年齢群では、飲

酒習慣が要因として抽出された。喫煙歴が重症化要

因であることは、多数の先行研究から報告されてい

るのと同時に [2, 3]、発表研究は少なくなるが、

飲酒習慣も重症化リスクであることを報告している

[4]。男性が感染リスクであることを報告している

論文では、男性が女性よりも多く飲酒や喫煙の場が

多く、それによるマスクをはずして人混みにいるこ

とで、感染リスクが高くなることを報告している

[5]。しかしながら、本研究の対象は女性の割合が

高く、性別や飲酒が GMT レベルの変化量への影響

要因は評価されなかった。GMT レベルのみで、感

染リスクを判断することは出来ないものの、生活習

慣が感染リスクに与える影響については、今後更な

る検討が必要になると思われる。

E.	 結論

医療従事者を対象とした健康成人において、

GMT レベルの変化への影響要因は、レベルが上昇

は感染者、若年齢群、飲酒習慣であり、GMT レベ

ルのピークからの減少は、非感染者の方が有意に穏

やかに減少した。
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表表１１. 対対象象者者のの年年齢齢群群別別基基本本属属性性 

Age Group 22 - 34 
(n=124)

35 – 49 
(n=140)

50 – 64
 (n=83)

p value

Sex- Male, n (%) 30 (24.2) 49 (35.0) 38 (45.8) 0.005
Occupation, n (%) <0.001

Physician 19 (15.3) 36 (25.9) 36 (43.4)
Nurse 93 (75.0) 85 (61.2) 32 (38.6)
Others 12 (9.7) 18 (12.9) 15 (18.0)

BMI – n (%) (n=345) 0.049
≥25 15 (12.1) 30 (21.6) 20 (24.4)
<25 109 (87.9) 109 (78.4) 62 (75.6)

Allergy, n (%) 45 (36.9) 46 (33.3) 19 (25.0) 0.219
Underlying disease, n (%), 
n=338

21 (17.1) 30 (22.1) 41 (51.9) <0.001

Cerebral infarction 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) -
Heart disease 1 (0.8) 0 (0.0) 1 (1.3) 0.465
Hypertension 2 (1.6) 4 (2.9) 21 (26.6) <0.001
Asthma 5 (4.1) 10 (7.3) 7 (8.9) 0.355
Other Chronic 

respiratory disease
0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) -

Diabetes Mellitus 0 (0.0) 1 (0.7) 4 (5.1) 0.009
Liver disease 1 (0.8) 1 (0.7) 1 (1.3) 0.916
Kidney disease, n=339 0 (0.0) 1 (0.7) 0 (0.0) 0.477
Cancer, n=339 0 (0.0) 4 (2.9) 3 (3.8) 0.119
Others, n=338 11 (8.9) 21 (15.4) 21 (26.6) 0.003

Smoking, n (%) 8 (6.5) 9 (6.4) 6 (7.2) 0.378
Alcohol, n (%), n=346 68 (54.8) 63 (45.3) 42 (50.6) 0.597
Infection by SARS-CoV-2, 
n (%) 

9 (7.3) 5 (3.6) 0 (0.0) 0.032

BMI, Body Mass Index
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図図１１．．研研究究ののフフロローー  

  
  
  

図図２２．．SARS-CoV-2 感感染染のの有有無無及及びび年年齢齢群群別別のの対対象象者者のの幾幾何何学学平平均均抗抗体体価価 
(GMT) のの推推移移  

 
S0, before the 1st dose; S1, 3 weeks after the 1st dose; S2, 4 weeks after the 2nd dose; S3, 3 months after the 2nd 
dose; S4, 6 months after the 2nd dose
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図図２２．．SARS-CoV-2 感感染染のの有有無無及及びび年年齢齢群群別別のの対対象象者者のの幾幾何何学学平平均均抗抗体体価価 
(GMT) のの推推移移  

 
S0, before the 1st dose; S1, 3 weeks after the 1st dose; S2, 4 weeks after the 2nd dose; S3, 3 months after the 2nd 
dose; S4, 6 months after the 2nd dose
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図図３３．．年年齢齢とと幾幾何何平平均均抗抗体体価価（（GGMMTT））レレベベルルのの変変化化量量のの相相関関  

 

図図４４．．BBMMII とと幾幾何何平平均均抗抗体体価価（（GGMMTT））レレベベルルのの変変化化量量ととのの相相関関    
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図図４４．．BBMMII とと幾幾何何平平均均抗抗体体価価（（GGMMTT））レレベベルルのの変変化化量量ととのの相相関関    
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