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抄録 

多くの患者が SARS-CoV-2の予防接種を受けており、様々な有害作用との関連が報告されている。SARS-CoV-2

ワクチン接種に対する皮膚の有害反応が次々と報告されているが、それらの形態学的な臨床パターンに基づい

たレビューは行われていない。このレビューの目的は、SARS-CoV-2ワクチン接種後の皮膚有害反応に関する既

存のデータを要約し、それらを共通の形態学的および病因的パターンに従って分類することであった。我々は

2021年 8月 15日までの英語の文献をレビューし、事前に定義されたキーワードを用いて、SARS-CoV-2ワクチ

ンに関連する皮膚の有害反応を評価した関連研究を特定した。我々は、臨床徴候と症状および生理病理学的

機序を共有する再発性の形態学的パターンを探索する。ワクチンの初回または追加投与後の発症までの時期、

素因となる条件、治療管理および転帰も収集された。SARS-CoV-2のワクチン接種に関連する皮膚症状のうち、

(1)新たに発症した反応と(2)既存の皮膚疾患の再燃を鑑別した。最も多くみられたのは注射部位反応であり、

30-70%に認められ、概して軽度または中等度であった。小規模な症例集積研究または単一症例報告では、賦

形剤反応(filler reaction),発疹、血管病変、蕁麻疹、湿疹性皮膚炎、自己免疫性水疱反応、重度の皮膚有害反

応などが報告された。さらに、慢性の免疫介在性皮膚疾患(主に乾癬およびアトピー皮膚炎)の増悪とヘルペス

感染症の再活性化が報告された。皮膚反応は概して軽度で自然に軽快し、一般的な皮膚の薬疹および/または

COVID-19の皮膚症状に類似していた。 
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1.はじめに 

2.材料と方法 

我々は、SARS-CoV-2ワクチンに起因すると考えられる皮膚の有害反応に関連する英語文献について、

narrative reviewを実施した。PubMedの検索で使用された用語は以下のとおりである:「COVID-19ワクチン*」

OR「SARS-CoV-2ワクチン接種*」AND「皮膚*」OR「皮膚*」OR「遅発性*」OR「皮膚科*」OR「水疱*」AND「反応*」

OR「作用*」OR「事象*」OR「発疹*」OR「発疹*」OR「再燃*」OR「湿疹*」OR「病変*」OR「天疱瘡*」OR「乾癬*」NOT

「血小板減少症*」OR「心臓学*」OR「神経*」OR「心筋炎*」OR「血栓塞栓症*」。検索には、2020年 3月 31日(開

始日)から 2021年 8月 15日までに発表された原著論文(すなわち、症例報告、症例集積研究、登録ベースの

観察研究、およびランダム化比較試験)が含まれた。 

性別、人種、地域による制限はなかった。さらに、最初のデータベース検索でカバーされなかった適格な研究を

さらに特定するために、関連する原著論文およびレビュー論文からの参考文献をレビューした。

mRNA(Pfizer/BioNTech BNT162b2および Moderna mRNA-1273)またはアデノウイルスベクター

(AstraZeneca/Oxford AZD1222および Johnson&Johnson/Janssen Ad26.CoV2.S)を用いた SARS-CoV-2ワクチ

ンを少なくとも 1回投与した後に臨床的な皮膚の有害反応が生じたことを報告した研究が含まれていた。これら

の論文では、時間的および地形的基準、他の誘発因子(感染症または新規薬剤)がないこと、追加接種で再発

すること、過去に公表された報告、および/または生物学的妥当性によって、皮膚の有害反応と SARS-CoV-2ワ

クチン接種との関連性が裏付けられた。除外基準は以下の通りであった:(1)臨床像において皮膚の徴候および

/または症状について明確な形態学的記述がなかった研究;(2)小児集団を対象とした研究;(3)英語以外の言語

で書かれた論文;(4)レビュー論文、会議抄録、専門家の意見。適格とされた全ての研究について、以下のデータ

が収集された:著者および公表年;研究実施国;研究デザイン;サンプルサイズ;集団の特徴(年齢、性別、既存の

皮膚および/またはアレルギー疾患);皮膚反応の種類;ワクチンの 1回目または追加投与後に発現するまでの

時期;病理組織学的評価;治療法;結果。パターンの臨床的な外観を説明するために、我々の臨床現場で観察さ

れた最初の症例の写真を含めた。 

3.結果 

PubMed Medline[®]を通じて計 226の論文が特定された。表題と抄録をスクリーニングした結果、151の論文

が関連性がないという理由で除外された。合計 107件の論文が適格性の全文評価を受け、33件の論文が除

外/選択基準に基づいて除外された。最後に、計 74件の研究がレビューの対象とされた(図 1)。 

 

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
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図 1 

スクリーニングフローチャート 

SARS-CoV-2ワクチン接種に関連する皮膚の有害反応を 2つのグループに分類した:(1)新たに発症した皮膚反

応と(2)既存の皮膚疾患の再燃である。前者のうち、皮膚反応を形態学的および病因的機序を共有する異なる

パターンに分類し、以下のように分類した:注射部位反応(即時型および遅延型局所反応/COVID群);充填剤反

応;発疹(融合性の紅斑性発疹、麻疹様または斑状丘疹状、水痘様または丘疹小水疱性、ばら色粃糠疹/ばら色

粃糠疹様、対称性薬物関連間擦部および屈側発疹(SDRIFE),および環状);じんま疹(膨疹および/または血管性

浮腫);血管病変(血管炎、紫斑/点状しもやけ、リベド、肢端紅斑様、および先端紅痛症);湿疹性皮膚炎;自己免

疫水疱性疾患;ならびに急性汎発性発疹性膿疱症(AGEP)およびスティーブンス-ジョンソン症候群/中毒性表皮

壊死融解症(SIS/TEN)を含む重度の皮膚有害反応(SCaR)。それぞれのパターンを以下に示す(表 1)。 

  

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8618511/figure/jcm-10-05344-f001/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/core/lw/2.0/html/tileshop_pmc/tileshop_pmc_inline.html?title=Click%20on%20image%20to%20zoom&p=PMC3&id=8618511_jcm-10-05344-g001.jpg
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表 1 

SARS-CoV-2ワクチン接種に関連した皮膚有害反応の新規発症パターン 

 

別のウィンドウで開く 

SDRIFE:対称性薬物関連間擦部および屈側発疹;SCAR:重度の皮膚有害反応;SJS:スティーヴンズ-ジョンソン症

候群;TEN:中毒性表皮壊死融解症;AGEP:急性汎発性発疹性膿疱症;DRESS:好酸球増加症および全身症状を伴

う薬物反応;FDE:固定薬疹;EM:多形紅斑。 

3.1.皮膚反応が発現した被験者の特徴 

登録ベースの大規模研究と全国規模の横断研究から得られたデータによると、全体で 805人の患者に生じた

819件の副反応のうち、SARS-CoV-2のワクチン接種に関連した有害皮膚反応は男性よりも女性で多く、報告さ

れた症例の 80～90%に認められた[6,7].一般に、皮膚反応は 1回目の接種で追加免疫よりわずかに多くみら

れる(それぞれ 53%vs 46%)[6].1回目の接種後に副反応を経験した患者の 8～46%に追加免疫後の再発が報

告された。特に Català らは、1回目の投与でアレルギー反応がみられた患者の 8.5%(14例)に 2回目の投与

でアレルギー反応がみられ、そのうち 7例では 2回目の投与でも同じ反応がみられたことを明らかにした[6].ワ

クチン接種から発症までの平均時間は、接種から数時間以内に起こる即時型反応から数週間に及ぶものまで

様々であり、いくつかの変数(ワクチンの種類と用量、免疫学的状態、COVID-19の既往、併存症など)に依存す

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8618511/table/jcm-10-05344-t001/?report=objectonly
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る可能性がある。これら 2つの大規模研究では、アトピー性皮膚炎および慢性蕁麻疹の既往を有する患者の割

合が一般集団と比較して低かったことから(それぞれ、4.1-6.9%vs 10%および 7-6.4%vs 20%),一般に皮膚薬物

反応でよく知られているように、これらの病態は皮膚の有害反応の素因とはならない可能性が示唆される[6,7]。 

3.2.注射部位反応 

即時型と遅延型の両方の局所反応が極めてよくみられる。例えば、Català らは、合計 415件の皮膚反応を対象

とした全国横断研究において、32.1%(130件)が注射部位反応であり、そのうち 53.8%が遅延型反応であったこ

とを明らかにした[6].443件の反応を対象とした登録ベースの大規模研究では、即時型局所反応と遅延型局所

反応がそれぞれ 52.4%(232件)と 49.2%(218件)を占めていた[7].接種直後から数日後までに、圧痛、そう痒、

紅斑、および腫脹が生じることがある(図 2A,B)[8,9]。遅延型反応はワクチン接種の数日後に発生するもので、

さらに頻度が高く、局所反応の半数以上を占める[6].黒人、先住民族、有色人種でも同様の結果が確認されて

いる[10].いわゆる COVID armは、ワクチンが接種された部位に紅斑、硬結、浮腫、そう痒、疼痛を伴う様々な

大きさの局面が生じた状態である[11,12].BNT162b2を接種してから 1週間後に、接種部位に硬結した紅斑性

の境界に囲まれた有角性の焼痂を特徴とする壊死性病変が報告された[13].発症までの平均期間は、1回目の

接種から 4～11日[7,8,14],2回目の接種から 2-5日である[7].COVID群は追加接種で再発する可能性がある

が、平均的には重症度が低く、より早く発症する可能性が高い[7]。発熱がみられる場合は、蜂窩織炎の疑いを

除外すべきである[12].病理組織学的検査では、拡張した血管に表在する血管周囲の深いリンパ球浸潤と腔内

の好中球を認め、SARS-CoV-2のスパイクタンパク質に対する免疫組織化学染色は陰性であり、これは遅延型

過敏反応または T細胞介在性過敏反応と一致する[12].薬物誘発性の注射部位反応と同様に、治療には抗ヒ

スタミン薬および/または局所グルココルチコイドなどの対症療法を用いることができる[14,15]。2回目の投与後

に重篤な有害反応は報告されていない。疼痛を緩和するためにアイスパックを当てた後に、水疱性の灼熱感が

観察されている(図 2C)。急性期に続いて、特に重度の反応が生じた後に、色素性変化(高調または低調)が生じ

ることがある(図 2D)。 

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/core/lw/2.0/html/tileshop_pmc/tileshop_pmc_inline.html?title=Click%20on%20image%20to%20zoom&p=PMC3&id=8618511_jcm-10-05344-g002.jpg
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図 2 

36歳および 67歳の女性では、BNT162b2の接種から 1週間後に、それぞれ注射部位に浮腫性(A)および紅

斑性(B)の硬結および圧痛を伴う局面が出現した。56歳の女性(C)の疼痛を緩和するために氷嚢を当てた後の

三角筋領域の水疱性の灼熱感。39歳のアフリカ人男性で、BNT162b2ワクチン接種の 3週間後に、三角筋の

皮膚に脱色性の紅色局面が発生した(D)。 

3.3.賦形剤反応 

興味深いことに、COVID-19感染後とmRNAワクチン接種後の両方で、美容目的で使用された皮膚のヒアルロ

ン酸充填剤に対する異常な遅延型炎症反応が報告された。臨床症状は、充填剤注入部位に軽度の紅斑、軟ら

かさ、圧痛を伴う腫脹がみられることが特徴である[7,16,17].filler reactionは自己消散性のこともあれば症候性

のこともあり、ヒアルロニダーゼの注射と糖質コルチコステロイドの全身投与が必要となる。フィラー反応の病態

生理学的機序として、スパイクタンパク質が皮膚の ACE2受容体に結合することが考えられるため、この反応を

低用量のアンジオテンシン変換酵素阻害薬で治療し、炎症を促進するアンジオテンシン IIを減少させた研究も

ある[14]. 

3.4.発疹 

SARS-CoV-2のワクチン接種後にみられる発疹は、そう痒を伴う融合性の紅斑または斑状丘疹状の麻疹様発疹

として出現することがあり、通常は顔面、体幹、および四肢を両側性かつ対称性に侵し、典型的な頭尾方向への

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8618511/figure/jcm-10-05344-f002/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/core/lw/2.0/html/tileshop_pmc/tileshop_pmc_inline.html?title=Click%20on%20image%20to%20zoom&p=PMC3&id=8618511_jcm-10-05344-g002.jpg
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進行を示す(図 3)。病理組織学的検査では、好酸球の混合細胞浸潤、表皮の海綿状態、角化細胞のアポトーシ

ス、空胞界面の変化などの古典的な所見が認められた[6].そう痒は重度のことがある。紫斑の色調がみられ、

特に発疹が下肢に及んでいる場合にその傾向が強い[18,19,20,21,22,23].A-丘疹小水疱性または痘瘡状発疹

は、小さな丘疹/小水疱とそれを取り囲む紅斑を特徴とし、疱疹状配列は認められない[6].計 415件の皮膚反応

を対象とした大規模な横断研究では、麻疹様発疹および水疱性丘疹の有病率はそれぞれ 8.9%(36例)および

6.4%(26例)であった[6].McMohan らも同様の結果を報告しており、麻疹様発疹が 6.1%(443例中 27例),水疱

性丘疹が 8.3%(443例中 10例)であったと報告している[7].1回目の接種から約 70%の症例で斑状丘疹状皮

疹が出現し、発症までの期間は 2日から 2週間である[6].mRNAワクチンの接種を受けた医療従事者約

50,000人を対象とした大規模な前向きコホート研究では、そう痒を伴う発疹が最も頻度の高い皮膚反応であり、

1回目の接種では患者の 1.5%,2回目の接種では 1.6%で認められた[8].BNT162b2ワクチン接種後の患者

803例を対象としたランダム化横断研究では、自己報告による発疹の有病率は 2.5%であった[24].最初の反応

を経験した患者の 16%に再発がみられた。発疹反応は、コルチコステロイドの全身投与および/または外用と抗

ヒスタミン薬の全身投与により容易に治療でき、症状を緩和して罹病期間を短縮することができる[20,21]。ま

た、まれな発疹の出現を SDRIFE として観察した(図 4)。まれに、水疱形成を伴う広範な紅斑性発疹が生じるこ

とがある[25].mRNAワクチンの接種から 4-7日後にばら色粃糠疹を思わせる非定型の発疹が出現したという

報告もある[6,7,19,20,25,26].ばら色粃糠疹とは異なり、これらの反応は粘膜病変の頻度が高く、先行するヘラル

ドパッチがなく、そう痒が強く広範な病変を特徴とする[27].ばら色粃糠疹様発疹が SARS-CoV-2の直接侵入によ

るものか、HHV-6/7の再活性によるものかは依然として不明である[27].Ad26.CoV2.Sワクチンの接種後に生じ

た figurate annular eruption も 1例報告されている[28]. 

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/core/lw/2.0/html/tileshop_pmc/tileshop_pmc_inline.html?title=Click%20on%20image%20to%20zoom&p=PMC3&id=8618511_jcm-10-05344-g003.jpg


*本翻訳は MediTRANS（http://www.mcl-corp.jp/meditrans/）という機械（AI）翻訳エンジンによるものであり，人による翻訳内容の検証等は

行っておりません。従いまして本翻訳の利用に際しては，原著論文が正であることをご理解の上，あくまでも個人の理解のための参考に留めて

いただきますようお願いいたします。 

 

 

8 

MediTRANS™による機械翻訳 

 

図 3 

54歳の女性(A,B)で、mRNA-1273ワクチンの接種から 5日後に、体幹上部と四肢を両側性かつ対称性に侵す

そう痒を伴う融合性の紅斑性斑状丘疹状皮疹と典型的な頭尾方向への進行がみられた。 

 

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
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https://www.ncbi.nlm.nih.gov/core/lw/2.0/html/tileshop_pmc/tileshop_pmc_inline.html?title=Click%20on%20image%20to%20zoom&p=PMC3&id=8618511_jcm-10-05344-g003.jpg
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図 4 

65歳の医師は、BNT162b2ワクチン(A-C)の接種から 2週間後に、頸部および殿部に対称性かつ間擦部-屈側

に分布する境界明瞭な紅斑性病変(対称性かつ薬剤性の間擦部および屈側の発疹[SDRIFE])を発症した。 

3.5.血管病変 

白血球破砕性血管炎、紫斑/点状しもやけ、リベド、点状出血様病変、および先端紅痛症など、明確に異なる病

型の血管性皮膚病変が報告されている。 

mRNAおよびアデノウイルスベクターを用いたワクチンの 1回目と 2回目の接種後に発生した皮膚白血球破砕

性血管炎の症例が報告されており、血管炎蕁麻疹が含まれていた[6,7,9,29,30].Català らは、合計 415件の皮

膚反応を対象とした全国横断研究において、4%(16例)が下肢の紫斑性発疹であり、そのうち 4例が皮膚の白

血球破砕性血管炎であったことを明らかにした[6].臨床像は、殿部、下肢、下腹部、および腕に融合した触知可

能な紫斑病変など、皮膚の小型血管炎の典型的な特徴を示していた。病理組織学的所見としては、白血球破砕

を伴う血管周囲および間質の好中球浸潤と血管壁へのフィブリン沈着が認められた[20,30].発症までの期間

は、ワクチン接種後 2～7日であった。BNT162b2ワクチンの 2回目の接種から 5日後に、新たに蕁麻疹様血

管炎が発症したことも報告されている[23].いくつかのワクチン接種(特にインフルエンザワクチン)後に小型血管

炎が報告されている[31]. 

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8618511/figure/jcm-10-05344-f004/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/core/lw/2.0/html/tileshop_pmc/tileshop_pmc_inline.html?title=Click%20on%20image%20to%20zoom&p=PMC3&id=8618511_jcm-10-05344-g004.jpg
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病変の改善は、全身的および局所的な糖質コルチコステロイドの治療コース後に得られる。点状出血発疹は、

mRNAワクチン接種後に生じた免疫性血小板減少性紫斑病の結果である可能性があると報告されている。脱

力、息切れ、下肢浮腫、悪心、嘔吐、腹痛などの全身症状を伴う症例もあった[32,33,34].アナフィラキシー症状

のある患者では、体幹の点状出血も報告されている[35].その他の紫斑/点状出血病変としては、湿疹様の色素

性紫斑[6]や、症状を伴わない眼瞼の紫斑[36],あるいはおそらく鉄色素沈着による手の茶色がかった錆のよう

な斑状紅斑[37]などがある。紫斑は鞭のような線状または曲線状の線条として、鞭状紫斑(purpura flagellate)

として配列することもある[38].大腿の蔓状皮斑(livedo racemosa)は、mRNAワクチンに続いて現れるもう 1つ

の血管病変である[18]. 

Sars-CoV-2ワクチン関連のしもやけ様病変は疼痛を伴い、先端部位(足趾および手)にはそう痒を伴う紫色の結

節がみられ、凍瘡や COVIDの足趾に類似する。mRNAまたは不活化 SARS-CoV-2ワクチン(CoronaVac社、

Sinovac Life Sciences)の初回投与後 4-12日以内にしもやけ様病変が発生することがある[6,19,23,39,40,41]。

局所グルココルチコステロイドと抗ヒスタミン薬が用いられ、成功している[23]. 

興味深いことに、ある大規模な登録ベースの研究では、414人の患者のうち 14人に肢端紅痛症が報告された

(年齢の中央値は 38歳、範囲は 19-83歳)[7].病変は通常、1回目の接種から平均 7日以内に、追加接種から

はそれより早く出現する。一般的に報告されている病変部位は、腕(69%),顔面(31%),手(23%),および足(15%)

である。Farinazzoら、Corbeddu ら、Al-Ansari R らは、中年女性に BNT162b2を接種したところ、手掌、手、

足、腕にそう痒を伴う先端部の発赤と腫脹がみられた症例を報告した[19,42,43]. 

3.6.蕁麻疹/血管性浮腫 

そう痒を伴う膨疹や血管性浮腫を呈する急性蕁麻疹は、ワクチン接種直後、すなわち数時間以内に発症するこ

ともあれば、数日後に発症することもある[23].Bianchiらは、BNT162b2の初回投与を受けた患者 5574例のう

ち、4時間以内に蕁麻疹または血管性浮腫を発症した患者は 0.1%であったことを明らかにした[44].逆に、

McCahon ら(37)が報告したじんま疹の 92%と Català ら(29)が報告したじんま疹の 93%では、24時間後に発

疹が出現していた[6,7].Robinson らの報告によると、mRNAワクチンの 1回目の接種後に蕁麻疹および血管性

浮腫がみられた患者の割合は、それぞれ 0.3%および 0.2%であり、追加接種では 0.6%および 0.4%であった

[8].じんま疹と血管性浮腫の再発は、最初の反応を経験した患者のそれぞれ 3.3%と 2.6%に生じた。Kadaliら

は、BNT162b2を接種された 803名の患者のうち、口腔/咽頭の膨疹と血管性浮腫がそれぞれ 0.6%と 12-0～

37%にみられたと報告している[24].病変の消退には一般に H1抗ヒスタミン薬による治療が有効であり、病変

が持続する場合にはグルココルチコイドの全身投与を行ってもよい[45]. 

3.7.湿疹性皮膚炎 

SARS-CoV-2のワクチン接種後に、一見してアトピー性皮膚炎の既往がない患者でびまん性または限局性の湿

疹性皮膚炎が発生した例が報告されている。臨床所見は、背部、腕、および下肢に限局する湿疹様で紅斑性の

小水疱および丘疹である[23,42,46](図 5)。病変は両側性となる傾向があるが、発疹反応ほど対称性ではな

い。病理組織学的検査では、典型的な海綿状皮膚炎と好酸球を伴うリンパ組織球浸潤が認められる[20,46].1

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
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回目の投与後に湿疹がみられた患者では、2回目の投与後に湿疹病変が再燃する可能性がある。湿疹は糖質

コルチコステロイドの全身投与または外用によってコントロールできる[20,46]。 

 

 

図 5 

AZD1222ワクチン接種後にアトピー性皮膚炎の既往がない患者(71歳男性)に生じた、背部、腕、および下肢

の表皮剥離を伴うびまん性の両側性湿疹病変(A,B)。 

3.8.自己免疫性水疱性反応 

mRNAワクチン接種後の自己免疫水疱反応はまれであり、自己免疫表皮下水疱症の症例はほとんど報告され

ていない。初回または 2回目の接種から 3-21日後に、そう痒を伴う urticated紅斑性局面と緊満性水疱が出

現する。報告された症例の大半は、水疱性類天疱瘡の診断基準を満たすか、まれに線状 IgA水疱性皮膚症の

診断基準を満たすものであった[20,47].mRNAワクチンの 1回目または 2回目の接種後に新たに発症した表皮

下水疱性発疹 12例(確認された水疱性類天疱瘡 8例を含む)では、発症までの平均期間が 7日であった[48].

また、BNT162b2の接種から数日後に発生した重度の尋常性天疱瘡の症例についても報告されている[49]. 

  

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/core/lw/2.0/html/tileshop_pmc/tileshop_pmc_inline.html?title=Click%20on%20image%20to%20zoom&p=PMC3&id=8618511_jcm-10-05344-g005.jpg
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/core/lw/2.0/html/tileshop_pmc/tileshop_pmc_inline.html?title=Click%20on%20image%20to%20zoom&p=PMC3&id=8618511_jcm-10-05344-g005.jpg
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8618511/figure/jcm-10-05344-f005/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/core/lw/2.0/html/tileshop_pmc/tileshop_pmc_inline.html?title=Click%20on%20image%20to%20zoom&p=PMC3&id=8618511_jcm-10-05344-g005.jpg


*本翻訳は MediTRANS（http://www.mcl-corp.jp/meditrans/）という機械（AI）翻訳エンジンによるものであり，人による翻訳内容の検証等は

行っておりません。従いまして本翻訳の利用に際しては，原著論文が正であることをご理解の上，あくまでも個人の理解のための参考に留めて

いただきますようお願いいたします。 

 

 

12 

MediTRANS™による機械翻訳 

3.9.重度の皮膚有害反応(SCaR) 

幸いなことに、COVID-19ワクチン接種後の SCaRはまれであり、具体的には AGEP,drug reaction with 

eosinophilia,and systemic symptoms(DRESS),SJS/TENなどがある。これらの症例では、薬物に関連する他の

誘因は同定されなかった。Annabi らは、43歳の女性が As traZeneca社/Oxford社のワクチンを接種して 3日

後に AGEPを発症した症例を報告している[18].この患者は外用グルココルチコステロイドによる治療を受けて完

全に回復し、2回目の接種として別の種類のワクチン(Pfizer社/BIOnTech社)が接種された。Lospinoso らは、

Janssen社のワクチンを接種した翌日に全身症状と好酸球増多を伴う汎発性の膿疱性発疹が出現し、DRESS と

一致する症状がみられた 74歳の男性患者について報告した。患者はプレドニゾン 20 mg/日の経口投与と局

所グルココルチコステロイドで治療され、完全寛解した[50].Dash らは、AstraZeneca社/Oxford社のワクチンの

1回目の接種から 3日後に SJSを発症した 60歳の男性の症例を報告した。患者は 300 mg/日のシクロスポリ

ンで治療に成功し、1週間で完全に回復した。その後、2回目の接種は延期された[51].Bakir らは、Pfizer社

/BIOnTech社製ワクチンの 1回目の接種から 1週間後に発生した TENの別の症例(46歳女性)を報告した。

[52].62歳の男性が Moderna社製ワクチンの 2回目の接種を受けた後に広範な多形紅斑を発症した症例が 1

例報告されている。体幹、四肢、および性器に紅斑および水疱が認められた。水疱状の発疹が 1回目の投与後

に現れ、2回目の投与後に悪化した[53].最後に、Moderna社製ワクチンの 2回目の接種を受けた翌日に、広

範な水疱性固定薬疹が 1例報告された[54]. 

3.10.その他の皮膚疾患 

77歳の男性がmRNA-1273ワクチンの 1回目の接種後に急性脳炎を伴ったスウィート症候群を発症した症例

が報告されている[55].固定薬疹の散発的な報告がある[6,18,56]。2人の中年女性が Ad26.CoV2.Sおよび

BNT162b2のワクチン接種の 4～5日後に酒さ様発疹を発症した[57].一部の患者では、COVID-19ワクチン接

種により乾癬が新たに発症することがあり、慢性尋常性乾癬[58,59],掌蹠膿疱症[60],滴状乾癬[61],汎発性膿

疱性乾癬[62],さらには毛孔性紅色粃糠疹[63]などの臨床像を呈する。 

3.11.既存の皮膚疾患の再燃 

mRNAおよびアデノウイルスベクターを用いたワクチンの接種後に、特徴的な慢性皮膚病の増悪が報告されて

いる(表 2)。乾癬の再燃がいくつか明確に報告されており、その中には乾癬性関節炎の新規発症例も含まれて

いる[6,7,58,59].mRNAおよび Ad26.CoV2.Sワクチン接種後の乾癬の紅斑性剥離性プラークの発生が、14人の

患者を対象とした症例集積研究で報告された。このうち 9名には乾癬の既往があった。2回目のワクチン接種

から平均 10日後という比較的早期に、ほぼ全ての患者で疾患の増悪が認められた[58].それでも Kadali らは、

131人の乾癬性関節炎患者において、ワクチン接種後の疾患活動性の指標である PASIがほとんどの症例で

安定していたことを実証した[24].しかし、117例中約 20%の患者で DAPSAスコアの悪化が認められた

[24].COVID-19ワクチンの接種によって悪化する可能性があるその他の病態としては、アトピー皮膚炎

[6,20,42],扁平紅色苔癬[6],慢性特発性蕁麻疹[64],水疱性類天疱瘡[65],尋常性天疱瘡[65],毛孔性紅色粃糠

疹[66],蕁麻疹様血管炎、皮膚小血管炎[67],多形紅斑[68],ダリエー病[69]などがある。最後に、亜急性皮膚エ

リテマトーデスから SLEに移行した 1症例についても報告した[70].一部の放射線症例では、この現象が mRNA

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
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およびアデノウイルスベクターワクチンの接種から 5～6日後に報告されたことが想起される。患者は照射を受

けた皮膚に限局した典型的な急性炎症反応を示し、局所グルココルチコステロイドによる治療が奏効した

[71,72].2回目の接種から 24時間後にmRNAワクチン接種後にカルメット-ゲラン桿菌(Bacillus Calmette-

Guérin:BCG)による局所的炎症が発生した 2症例が報告された。臨床的には、BCGの瘢痕部位に疼痛を伴う紅

斑性の硬結性局面として BCGの炎症が認められた[73]. 

表 2 

SARS-CoV-2のワクチン接種により、既存の皮膚疾患が急増した。 

 

別のウィンドウで開く 

BCGBacillus Calmette-Guérin,HSV Herpes simplex virus,および VZV Varicella zoster virus。 

単純ヘルペスウイルス(HSV)および水痘帯状疱疹ウイルス(VZV)の再活性化が数例報告されている

[6,7,74,75,76,77].405例の皮膚反応を対象とした大規模研究では、VZV と HSVの再活性化はそれぞれ症例の

10%と 3%であった。ヘルペスウイルスの再活性化は初回投与後に多くみられ、平均期間は平均 5-7±4-6日

(標準偏差)であった[6]. 

4.考察 

COVID-19ワクチンで二次的に発生する有害な皮膚反応に適切に対処する現在の集団予防接種キャンペーン

では、皮膚科医が重要な役割を果たすことができる。皮膚反応を誤って解釈すると、一部の患者を重度の反応

のリスクに曝したり、2回目の投与を不当に受けないように除外したりすることがある。筆者らは、皮膚反応を既

存の皮膚疾患の再燃と新たに発症した反応という 2つの主要なカテゴリーに分け、後者を異なる形態学的パタ

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8618511/table/jcm-10-05344-t002/?report=objectonly
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ーンに分類した。局所反応は最も一般的な皮膚反応であり、特に mRNAベースのワクチンでよくみられるが、ア

デノウイルスベクターを用いたワクチンでも誘発されることがある[78].局所的な副作用は別として、SARS-CoV2

のワクチン接種に続発する皮膚反応の大半は、COVID-19に関連するものである。このフィラー反応を説明する

ため、COVID-19のスパイクタンパク質が皮膚の ACE2阻害経路を遮断することにより、皮膚のヒアルロン酸フィ

ラーの存在部位で炎症反応を惹起するという仮説が立てられた[17].その機序には、残存するヒアルロン酸粒子

周囲の初期肉芽腫に対する CD8陽性 T細胞媒介性反応を促進する Th1不均衡が関与している可能性があ

る。発疹(麻疹様[morbilliform]または斑状丘疹状[maculopapular],varicella様[varicella-like],または丘疹小

水疱性[papulovesicular]),血管病変(紫斑/点状しもやけ、リベド様[livedoid],点状出血様[wound-like]),および

蕁麻疹は、すでに SARS-CoV-2感染に関連する形態パターンである[79].そのため、直接的なウイルス傷害では

なく、ウイルス粒子に対する宿主の免疫活性化など、共通の免疫病理学的機序が関与している可能性がある

[6,7,21].ポリエチレングリコール 2000(PEG)とポリソルベート 80は、COVID-19ワクチンに含まれる可能性のあ

る主要なアレルギー/免疫原性添加剤である。PEG-2000は Pfizer社/BIOnTech社およびModerna社のワク

チンに、ポリソルベート 80は Oxford社/AstraZeneca社および Johnson&Johnson社のワクチンに含まれてい

る。これらは即時型および遅延型過敏反応を介してじんま疹を誘発する役割を担っていると考えられる[80].イン

フルエンザおよび B型肝炎ワクチン接種後には、肢端紅痛症やばら色粃糠疹様発疹など、他の比較的まれな

反応も報告されている。最後に、ワクチン接種によって免疫調節が誘導され、VZVが潜伏期から回避されて帯

状疱疹が誘発される可能性がある[75]. 

興味深いことに、女性で皮膚反応の割合が高いことが報告されているが、これが選択バイアスや公表バイアス

を反映しているのか、それとも女性の方がワクチンに対する反応性が高いことを反映しているのかは不明である

[4,6].Català らによると、アトピーや慢性じんま疹の既往があっても、たとえそれらの疾患が再燃する可能性があ

ったとしても、女性が SARS-CoV-2ワクチンに対する皮膚反応を起こしやすくなるわけではない[6]. 

その結果、皮膚反応の大半は軽度で皮膚に限局しており、速やかな回復を特徴とすることが判明した。SARS-

CoV-2ワクチンに対する皮膚反応は、他のワクチンで観察されるパターンを反映している[33].例えば、トキソイド

を含有するワクチンと B型肝炎ワクチンを注射した後には、蕁麻疹、斑状丘疹、非特異的皮膚発疹などの局所

皮膚反応や遅延型皮膚反応がよくみられる[80].軽度または中等度の皮膚反応がみられた患者には 2回目の

投与を行うべきであり、一部の症例(肥満細胞症など)では、予防的な前投薬(抗ヒスタミン薬および経口または

外用グルココルチコイド)が有益となりうる[81,82]。過去に経験した中等度から重度の副反応の再発リスクを低

減するためには、異なる種類のワクチンを追加接種するのが妥当であると考えられる[18].一般に、アトピー性皮

膚炎や慢性蕁麻疹などのアレルギー疾患を有する集団へのワクチン接種に禁忌はない[82,83].湿疹/慢性蕁麻

疹が急性に再燃した場合には、患者を精力的に治療することができ、ワクチン接種を延期すべきではない[82].

逆に、TRAKのような重度の反応や重度の即時型過敏反応(すなわち、アナフィラキシー)は生命を脅かす可能

性があり、2回目のワクチン接種の禁忌となる[83,84]。このような場合に、追加免疫に別の種類のワクチンを使

用することが望ましいかどうかは不明である[18].アナフィラキシーの既往がある患者や全身性肥満細胞症の患

者には、注意が必要である[81,84]. 
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このレビューには、非系統的な方法を含むいくつかの限界がある。SARS-CoV2ワクチン接種後の有害事象の報

告が増加しており、パンデミック中の特別な関心を反映している。しかしながら、これらの研究の大半は公表バイ

アスの影響を受けた小規模な症例集積研究であり、様々な皮膚反応の有病率を推定するなど、高いレベルのエ

ビデンスに基づいて一般的な結論を導くことはできない。さらに、よくみられる非重度の反応に対する関心が低

下しているため、慢性皮膚疾患の急性増悪(flare-up)の症例の多くは公表されていない。 

結論として、COVID-19ワクチン接種に対する皮膚反応は、COVID-19の一般的な皮膚の薬疹および皮膚症状

に類似している。臨床医がワクチン接種による皮膚反応に適切に対処し、患者を安心させるためには、COVID-

19の集団予防接種キャンペーンに関する皮膚科医の見解は多面的であり、重要である。 
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*本翻訳は MediTRANS（http://www.mcl-corp.jp/meditrans/）という機械（AI）翻訳エンジンによるものであり，人による翻訳内容の検証等は

行っておりません。従いまして本翻訳の利用に際しては，原著論文が正であることをご理解の上，あくまでも個人の理解のための参考に留めて

いただきますようお願いいたします。 
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