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1.はじめに 

Moderna社の mRNAを用いた抗 COVID19ワクチンの 1回目の接種から 2日後に筋力低下を報告した若年男

性の症例を報告する。血液および尿検査により急性横紋筋融解症が確認された。我々は、ワクチンの接種可能

性とこの事象の潜在的な病態生理学的機序について議論する。 

重症急性呼吸器症候群コロナウイルス 2(SARS-CoV-2)は、COVID-19パンデミックを引き起こし、医療システムに

世界的に大きな影響を及ぼした。COVID-19に対するワクチン接種は、パンデミックを制御する上で不可欠であ

る。ピボタル試験では、mRNAワクチンを含む市販ワクチンの良好な忍容性プロファイルが示されている。 

しかしながら、市販後調査により、神経系障害、筋骨格系および結合組織疾患、心疾患など、いくつかのまれな

かつ/または予期しない潜在的な薬物有害反応(ADR)が明らかにされている。より具体的には、m-RNAワクチン

もこのような反応に関与している。機序は不明であるが、不十分な免疫応答および分子擬態などの仮説があ

る。 

横紋筋融解症は、骨格筋が損傷して毒性のある細胞内物質が血中に放出される病態である。SARS-CoV-2ワク

チンなどのワクチンは横紋筋融解症の原因の 1つであるが、mRNAワクチンの役割はまだわかっていない。

SARS-CoV-2感染を含む感染症の役割も同様である。新型コロナウイルス感染症ワクチンを投与された患者にお

ける横紋筋融解症について記載した症例報告がいくつか公表されている。その機序について考察する。 

横紋筋融解症は重篤な病態であり、重症化して早期に治療しないと死に至る可能性がある。横紋筋融解症の

古典的な三徴は、筋肉痛、筋力低下、および濃色尿である。しかし、筋肉痛や脱力は非特異的な症状であり、ワ
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クチンの一般的な副作用でもあるため、横紋筋融解症の検出は困難である。したがって、臨床医はこの潜在的

な ADRを認識し、疑われる場合には積極的に調査すべきである。 

2.症例提示 

患者は 20歳の男性で、運動歴はなく、医学的事象の 2週間前から兵役に就いていた。この患者は 2021年 7

月 12日にModerna社のmRNAを用いた抗 COVID19ワクチンの 1回目の接種を受けた。その後 2日間は兵

役が免除された。2日目には、主に腕の近位筋に筋痛がみられ、前腕に腫脹の印象が認められた。3日目に 1

時間のパーソナルトレーニング(懸垂と腕立て伏せ)を行った。その後、筋力低下が持続し、荷物を運ぶことも前

腕を完全に伸展することもできなくなった。彼は非ステロイド系抗炎症薬(ibuprofen と diclofenac)を服用したが、

症状に対する効果はごくわずかであった。その後も機能への影響が続いたため、5日目に当院の救急外来を受

診した。 

患者は毒性物質、レクリエーショナルドラッグ、タンパク質同化ステロイドの摂取はないと報告した。ときに ω-3脂

肪酸とマグネシウムのサプリメントを服用していた。全身、皮膚、関節、肺の症状は認められなかった。患者には

自己免疫疾患、自己炎症性疾患、代謝性ミオパシーの個人歴や家族歴はなかった。 

身体診察では、バイタルサインは安定していた。筋力は両腕の近位レベルでM4+であり、感覚機能は正常であ

った。皮膚には異常はなかった。皮膚または関節炎の徴候は認められなかった。肘と前腕の軽度の腫脹のみが

認められた。 

3.検査、鑑別診断および治療 

関連する臨床検査結果を表 1に要約する。CK上昇は 145'000 U/L を超えていた。広範な血液検査では、自己

免疫疾患、内分泌疾患、代謝疾患、皮膚筋炎は認められなかった(表 1)。肝炎ウイルス、HIV,CMV,EBV,および結

核の感染は除外した。SARS-CoV-2抗体は陰性であり、COVID-19に対する鼻腔拭い液 PCR検査も陰性であっ

た。免疫介在性壊死性ミオパシーに対する抗 HMGCRは陰性であった。カルニチン欠損の代謝性ミオパシーに

対する精密検査はこの疾患を除外した(遊離および総カルニチン、アシルカルニチンの投与量、およびアシルカ

ルニチン/遊離カルニチン比は正常であった)。糖原病、脂質代謝異常、ミトコンドリア呼吸鎖障害などの横紋筋

融解症の他の原因については、臨床的な可能性が低かったため(横紋筋融解症の初回エピソードおよび急性症

状),検討されていない。 
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表 1 

臨床検査。 

 

別のウィンドウで開く 

しかし、患者の遺伝子配列を解析したところ、カルニチンパルミトイルトランスフェラーゼ II(CPT II)欠損による遺伝

性ミオパチーは除外された。 

尿試験紙検査でミオグロビン尿が示唆された。実際にはヘモグロビン陽性であったが、尿沈渣中に赤血球は認

められなかった。試験紙ではミオグロビンとヘモグロビンの間に差は生じないため、赤血球を含まない試験紙で

は、尿中にミオグロビンが存在することが示唆され、横紋筋融解症の可能性が高くなる。 

腕筋群の超音波検査では、上腕二頭筋および手関節屈筋の両側に高エコー斑が認められ、筋の過労損傷に一

致する所見であったが、滲出液は認められなかった。神経筋電図検査は正常であった。胸痛はなく、心電図も正

常であった。 

この症例では徹底的な運動が行われる前は、病因の鑑別診断は多岐にわたり、激しい運動、ワクチンやその他

の薬剤、自己免疫ミオパシー、その他の疾患などが含まれていた。運動後には、ワクチンの起源である可能性

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC10188898/table/ccr37184-tbl-0001/?report=objectonly
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が最も高くなった。この患者は、生理食塩水の静脈内投与と綿密な臨床的および準臨床的モニタリングによる水

分過剰のために入院した。 

4.転帰及び追跡調査 

急性の筋肉痛と CK上昇から横紋筋融解症と診断された。急性腎障害や電解質異常は認められなかった。CK

値は次第に低下し、11日目の退院時には 10'060 U/L となった(図 1)。14日目のフォローアップ診察時には、CK

値は 1'282 U/Lまで低下し、患者は良好な耐容性と正常な筋力を維持したまま段階的な身体活動を再開したに

もかかわらず、無症状であった。完全に身体活動を再開した 50日目には、CK値は正常値の 181 U/L となった。 

 

 

図 1 

経時的な CKの推移(日)をグラフに示す。 

これらの事象の時間的関連性と新型コロナウイルス感染症ワクチンと横紋筋融解症との関連が疑われたことか

ら、mRNAワクチンが原因である可能性があると考えられた。地域の医薬品安全性監視センターが実施した因

果関係評価では、運動や脱水などの増悪因子が存在するにもかかわらず、ワクチンと事象との間に関連性があ

る可能性があると結論された。この症例は最終的に Swiss pharmacovigilance Center,Swissmedicに報告された。

多職種での議論を経て、安全上の理由からModerna社の COVID-19ワクチンの 2回目の接種を見合わせるこ

とにした。 

  

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
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https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC10188898/figure/ccr37184-fig-0001/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC10188898/figure/ccr37184-fig-0001/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC10188898/figure/ccr37184-fig-0001/
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5.考察 

Moderna社の mRNAを用いた抗 COVID19ワクチンの接種後に横紋筋融解症を発症した症例について報告し

た。ワクチンと横紋筋融解症との因果関係の可能性を評価した。ワクチン接種 3日後には、患者は筋肉運動も

行った。この運動は通常行われるものよりもはるかに強度が低く、筋肉痛はこの運動の前の 2日目に始まった。

運動により横紋筋融解症の重症度が高まった可能性がある場合でも、ワクチンが役割を果たしている可能性は

依然として高い。さらに横紋筋融解症の様々な原因について広範な精密検査を行ったが、他に特異的な原因を

同定することはできなかった。 

製品特性概要には、Spikevax®ワクチンの副作用として横紋筋融解症は記載されていない。市販後調査により、

最近発売された COVID-19ワクチンに関連する新規またはまれな ADRを同定することが可能になった。著者ら

は、新型コロナウイルス感染症ワクチン投与後に横紋筋融解症を発症したという公表症例報告 26例を見出し

た(表 2)。 

表 2 

2022年 12月 30日現在で公表されている COVID-19ワクチン接種後の横紋筋融解症の症例報告。 

 

別のウィンドウで開く 

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
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Ajmera らの症例報告で著者らは、Moderna社製新型コロナウイルス感染症ワクチンの投与後に腎代替療法を

必要とする急性腎障害を伴う重度の横紋筋融解症を発症した 85歳の患者の症例を報告した。その後、多臓器

不全および心停止が発生した。【2】他に 3例の死亡例が報告された。嘉村らは、急速に進行する横紋筋融解症

と複数の臓器の梗塞を急速に発症した 57歳の患者について報告した。Moderna社の mRNAワクチンの 1回

目の接種から 14日後に血栓性微小血管症の複数の合併症により死亡した。[3]最後に、Cirilloら[4]と Huang ら

[5]は、アデノウイルスベースの ChAdOx 1ワクチンによる 2例の死亡例を報告した。 

横紋筋融解症の症例では、多くの心筋炎および心膜炎が報告されていることから、心障害を考慮しなければな

らない。Bots らの研究(3500万人以上を対象とした欧州の 5つのデータベースを用いた集団ベースの記述的コ

ホートおよびコホート内自己対照リスク間隔研究)において、著者らは、30歳未満の個人における心筋炎の発生

率は、Pfizer社製ワクチンの 2回目の接種後とModerna社製ワクチンの 2回目の接種後の両方で上昇したと

結論した。【28】 

筆者らの症例報告では、胸痛がなく、心電図も正常であったことから、心筋炎の可能性は低かった。 

表 2では、新型コロナウイルス感染症ワクチン投与後に心筋炎を発症した 2症例について言及している。

Durucanらによって公表された最初の報告は、Pfizer社製ワクチンの 2回目の接種から 2週間後に横紋筋融解

症および筋炎と診断された 28歳の患者に関するものであった。1週間後、患者は心筋炎を発症した。【15】 

Al Rasbi らによる 2つ目の報告では、Pfizer mRNA新型コロナウイルス感染症ワクチンの初回投与から 12日後

に心筋炎、肺出血、および横紋筋融解症を伴う広範な筋炎を発症した 37歳の患者の症例が報告された。著者

らは、mRNA新型コロナウイルス感染症ワクチンと免疫を介した心筋炎との関連の可能性について考察してい

る。しかし、正確な機序はまだわかっていない。【19】 

市販後調査は、医療専門職および患者から国の医薬品安全性監視センターへの自発報告に基づいている。フ

ァーマコビジランスデータベースを継続的に解析することにより、新たな安全性シグナルを迅速に特定すること

が可能となる。しかし、これらのデータは、医薬品と有害事象との因果関係を証明するものではないため、注意

深く解釈する必要がある。【29】 

最大規模の医薬品安全性監視データベースの 1つであるWorld Health Organization(WHO:世界保健機

関)(VigiAccess)のデータベースでは、ワクチン接種後に記録された 4'830'709の個別症例安全性報告(最終更新

日は 2023年 1月 8日)のうち、COVID-19の全ワクチンを合わせて 1042例の横紋筋融解症が報告された(最終

更新日は 2022年 12月 30日)。【30】 
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米国の Vaccine Adverse Events Reporting System(VAERS)データベースの検索(最終更新日は 2022年 12月 30

日)に基づくと、COVID-19ワクチン接種後に 358件の横紋筋融解症が報告されており、その内訳は Pfizer社が

179件、Moderna社が 137件、Janssen社が 41件、特定不能の新型コロナウイルス感染症ワクチン剤が 1件で

あった。【31】 

我々の知る限りでは、横紋筋融解症が徴候であると保健当局が特定した例はまだない。しかし、いくつかの症例

報告があれば、医師はこの潜在的な有害事象について注意を喚起されるはずである。 

筆者らの症例報告では、カルニチンパルミトイルトランスフェラーゼ II(CPT II)欠損による遺伝性ミオパチーを除外

した遺伝子配列決定法が患者に有益であった。CKの上昇とともに発症するまれな神経筋疾患であり、一般的な

誘因は感染、運動、脱水、および絶食である。Tanらの症例では、COVID-19ワクチン接種が横紋筋融解症の誘

因となったことも報告されている。【27】 

横紋筋融解症は、様々な感染症(例、マイコプラズマ肺炎、A型インフルエンザウイルス、最近では SARS-CoV-2)

で報告されている。仮説的な機序としては、組織低酸素血症、心筋細胞への直接侵入、ライソゾーム酵素また

はエンドトキシンの酵素活性低下または活性化、微生物の自己免疫応答を誘導する分子擬態などがある。

SARS-CoV-2感染では、炎症マーカーのピークとともに横紋筋融解症が同定されたことから、サイトカインによる

直接的な心筋細胞損傷が注目された。【4】さらに、MERSCoV患者では、ウイルス粒子を含むマクロファージと浸

潤した筋細胞が認められている。【32】 

ワクチン接種による横紋筋融解症は、H1N1型インフルエンザおよび組換え帯状疱疹ワクチンで報告されており

[33],[34],最近では多くの症例が報告されている新型コロナウイルス感染症ワクチンでも報告されている。【11】し

かしながら、生理病理学的機序は不明である。Huang ST らは、以前に循環していた自己抗原または筋壊死によ

って放出された筋抗原に対する異常な免疫応答を提唱した。SARS-CoV-2スパイク蛋白とヒト蛋白との抗原類似

性(分子擬態)についても言及した。【5】mRNA 1273ワクチン(Moderna社)の接種後に横紋筋融解症を伴う致死

性の血栓性微小血管症が日本人患者で発生し、ワクチンによる補体活性化が示唆された。[3]一部の皮膚筋炎

患者は SARS-CoV-2に特異的な T細胞受容体を有しており、このことは、ウイルスまたは mRNAワクチンがイン

ターフェロン 1型応答の活性化および炎症促進カスケードによって筋炎に寄与しうることを示唆している。【20】 

この事例は臨床的な教訓を得る機会となった。まず、横紋筋融解症をワクチンに対する有害反応とみなす前に、

まず他の原因を除外すべきである。横紋筋融解症は死に至る可能性があるため、その同定が不可欠である。第

二に、古典的な三主徴である横紋筋融解症がしばしば認められるわけではなく、ワクチン接種後および/または

ウイルス感染後には筋肉痛と脱力がよくみられるため、症状は特異的ではない。したがって、横紋筋融解症を積

極的に検索するための閾値は低くすべきである。 
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6.結論 

これまでに、Moderna社のmRNAを用いた抗 COVID19ワクチンの 1回目の接種を受けた後に、遺伝性疾患の

ない患者で CK値が最高値の部類に入る重度の横紋筋融解症が発生した例と、他の症例報告の文献レビュー

を提示してきた。COVID-19ワクチン接種による横紋筋融解症の病態生理学的機序は不明である。しかしなが

ら、主に異常な免疫応答を示唆するいくつかの仮説的機序が報告されている。このようなイベントは臨床教育の

機会となる。 
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