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抄録 

重症急性呼吸器症候群コロナウイルス 2(SARS-CoV-2)は、世界的なパンデミックを引き起こした

新しい疾患であり、数百万人の死者と大きな経済的負担をもたらしている。ここでは、欧州医薬品

庁(European Medicines Agency:EMA)と米国食品医薬品局(Food and Drug 

Administration:FDA)によって認可された予防ワクチンの現状を分析する。公表された臨床試験

では、mRNA(BNT162b2および Spikevax),アデノウイルスベクターベース(Ad26.COV2.Sおよび

ChAdOx1 nCoV-19),および組換えプロテイン S(NVX-CoV2373)ワクチンの有効性が 52.9～100%

であることが示されている。最も頻度の高い有害作用には、局所痛、倦怠感、頭痛、悪寒などがあ

る。Ad26.COV2.Sおよび ChAdOx1 nCoV-19ワクチンには重篤な事象が関連している。 

はじめに 

SARS-CoV-2は 2019年後半に中国の武漢で報告された。その後、世界的な大流行が発生し、世

界中で数百万人の死者と経済的被害が出ている[1]。病原体は、Letovirinae亜科および

Orthocoronabinae亜科を含むコロナウイルス科の新種のコロナウイルスである。さらに、オルソ

コロナウイルス亜科にはアルファコロナウイルス属、ベータコロナウイルス属、ガンマコロナウイル
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ス属、およびデルタコロナウイルス属が含まれる。アルファコロナウイルス属およびベータコロナウ

イルス属は専ら哺乳類に感染し、呼吸器感染症を引き起こすが、ほとんどのガンマコロナウイル

スおよびデルタコロナウイルスは通常鳥類に感染するが、一部は哺乳類にも感染する。ヒトに対し

て最も病原性の高い β コロナウイルスは、SARS-CoVおよび中東呼吸器症候群コロナウイルス

(MERS-CoV)である[2]。この新型 SARS-CoV-2は、非分節型のプラス鎖一本鎖(ss)RNAウイルス

であり、特にベータコロナウイルス属属に属する[3]。 

コロナウイルスの一般構造は 4つのタンパク質で構成されている:ウイルスゲノムを含むらせん状

のカプシドを形成するヌクレオカプシド(N)タンパク質、ウイルスを冠の形で取り囲む脂質のエンベ

ロープを形成するスパイク(S)タンパク質、エンベロープ(E)タンパク質、および膜(M)タンパク質で

ある。特に、SARS-CoV-2の S タンパクはアンジオテンシン変換酵素 2(ACE-2)に高い親和性を示

し、ACE-2は膜貫通型セリンプロテアーゼ 2を介してウイルスを宿主細胞に結合させる[4]。 

この疾患の通常の臨床的特徴は非常に多様で非特異的であり、発熱、咳、疲労、喀痰産生、呼

吸困難、咽頭痛、下痢、頭痛などの軽度から中等度の症状がある。高齢患者および基礎疾患

(例、高血圧、慢性閉塞性肺疾患、糖尿病、心血管疾患など)を有する患者では、重度の肺炎に進

行する可能性がある。サイトカインストームとして知られる SARS-CoV-2に反応した炎症性サイトカ

インの過剰産生は、血管透過性と臓器不全のリスクを増大させ、その結果、敗血症性ショックと代

謝性アシドーシスを引き起こして死に至る。【5】 

感染を減少させ、パンデミックを緩和するために、集団予防接種は感染防御と感染拡大抑制のた

めの安全かつ効果的な戦略として確立されている。この点に関して、COVID-19に対する 300を

超えるワクチン候補が様々な開発段階で提出されており、これまでに 100を超えるワクチン候補

が臨床試験に到達している[6]。 

COVID-19ワクチンのプラットフォーム 

ワクチン開発の基盤となった基盤は、(i)新世代の核酸mRNAベースのワクチンであり、タンパク

質をコードする DNAの翻訳と細胞質内のリボソームによるタンパク質産生の中間段階として

ssRNA分子を用いて作られた[7];(ii)ウイルスベクターワクチンであり、組換えアデノウイルスまた

はポックスウイルスを用いて作成され、しばしば病原性を減弱させ、免疫応答を刺激する標的ウイ

ルス抗原の遺伝コードを保有し、組換え DNA技術を用いて作成された[8];(iii)不活化ウイルスワ

クチンであり、免疫原性を刺激するが、物理的または化学的プロセスによる遺伝物質の破壊のた

めに複製できないウイルス断片またはウイルス全体を用いる[9];および(iv)サブユニットワクチン



であり、ウイルスタンパク質が宿主に注入されるが、病原体の生きた粒子は導入されず、したがっ

てウイルスの抗原としての複雑さは完全ではない[10]。 

2022年 3月 1日、EMAは COVID-19を予防するための 5つのワクチンを承認した。コミナティ

(Comirnaty)(BioNTech社と Pfizer社が開発)以前は COVID-19ワクチン Moderna と呼ばれてい

た Spikevax(Moderna Biotechが開発),COVID-19ワクチン Janssen(Janssen-Cilag International

が開発),以前は COVID-19ワクチン AstraZeneca と呼ばれていた Vaxzevria(AstraZenecaが開

発),および Nuvaxovid(Novavaxが開発)である。【11】さらに、2020年 2月 4日、FDAはコミナテ

ィ、Spikevax,および Janssenのワクチンについて緊急使用許可(EUA)を与えた。【12】これらの機

関によって認可されたワクチンの有効性、用量、作用機序、および安全性に関する情報は継続的

に更新する必要があり、公衆衛生上の意思決定に必要である(表 1)。



表 1 

レビューに含まれた研究から得られた SARS-CoV-2ワクチンの特徴、有効性、および有害作用の要約。 

ワクチンの特

徴 
管理接種管理 効力 有害作用 参考文献 

コミナティ(BNT162b2) 

修飾された

mRNA鎖をパ

ッケージ化した

脂質 NPワクチ

ン 

投与法:0.3 

mL(30μg mRNA)

を 21日間隔で 2

回 2回接種 2回

目の接種から 6カ

月以上空けて追加

接種(3回目)を行

うこともできる  

12歳以上の集団における有効性は

91.3～100%であり、IgG抗体の

olderIncreasedレベルおよびウイル

ス neutralizationThird用量(15μg)

により抗 S IgG分泌量が増加し、

B.1.1.7,B.1.351,および B.1.617.2変

異株に対してウイルス

neutralizationAlsoの有効性が認め

られた 

局所レベルの事象:注射部位疼痛、発

赤、蕁麻疹、または swellingMildから

中等度の全身反応:易疲労感、頭痛、

悪寒、painSevere筋への有害作用:リ

ンパ節腫脹、重度の胸痛、高血圧、ア

レルギー、発作性心室性不整脈、肩

損傷、右下肢の錯感覚 

  

[13],[14],[16],[17],[19],[21]

,[22],[23],[24],[25],[26],[27

],[28],[29],[31],[32],[33],[3

4] 

spikevax(mRNA-1273) 

ヌクレオシド修

飾 mRNAワク

チン 

12歳以上の用

法・用

量:100μg(0.5 mL)

を 2回 6-11歳の

小児:50μg(0.25 

mL)を 2回  

efficacyAfter 2回目 93.2～

94.1%,observedNeutralized野生

型、B.1.1.7,B.1.351,P.1および

B.1.617.2変異株に対する IgG抗

RBD抗体および抗 S抗体の増加 

  

施設レベルでの軽度の有害事象:穿

刺部位の疼痛、発赤、硬結または腫

脹、そう痒、lymphadenopathyMost

門でよくみられる軽度から中等度の全

身反応:頭痛、倦怠感、筋肉痛、関節

痛重篤な有害作用(心肺停止、過敏反

[37],[38],[39],[40],[41],[42]

,[43],[44],[45],[46],[47],[48

] 



ワクチンの特

徴 
管理接種管理 効力 有害作用 参考文献 

応、血栓イベント、心膜炎、死亡、およ

びベル麻痺)は、データが限られてい

るため、ワクチンに起因するとは考え

られなかった。  

Janssen(Ad26.COV2.S) 

複製能力 26

型ヒトアデノウ

イルスを含まな

いアデノウイル

スベクターを含

む 1価ワクチ

ン 

用法・用量:18歳

以上の場合、0.5 

mL(5×10[10]ウイ

ルス粒子)を単回

投与 

投与 28日後の有効性:52.9～

66.1%重症化を予防するため、

B.1.1.7,B.1.617.2,P.1,C.37,および

B.1.621 variantsAdministrationに

対する vaccinationEffective 28日後

の有効性は 85.4%であった。血液の

がんを有する患者に追加投与したと

ころ、COVID-19に対する免疫反応

が生じた抗 S IgG抗体の数は 18-55

歳と 65歳以上の患者で同程度  

最もよくみられる局所反応:部位

injectionSystemic反応:頭痛、倦怠

感、筋肉痛、悪心、feverSevere反応:

リンパ節腫脹、血小板減少または免

疫性血小板減少を伴うギラン・バレー

症候群および血栓、アナフィラキシー

および毛細血管漏出症候群 

  

[53],[54],[55],[57],[58],[59]

,[60] 

バキスゼブリア(ChAdOx1 nCoV-19) 

複製欠損型組

換えアデノウイ

ルスベクターベ

ースのワクチン 

投与法:0.5 mLを

筋肉内に 2回投

与 

2回目の doseHospitalizationおよ

び COVID-19による死亡から 15日

後の時点で、野生型ならびに B.1 

0.35,B.1.1.7,B.1.351,P.1,および P.2

最もよくみられる(軽度から中等度の)

局所および全身作用:注射部位疼痛、

頭痛、食欲減退、高体温、疲労、筋

painSevereの有害事象:ワクチン誘発

[61],[62],[65],[66],[67],[68]

,[69],[70],[71],[72],[73],[74

],[75],[76],[77],[78],[79],[8



ワクチンの特

徴 
管理接種管理 効力 有害作用 参考文献 

変異株に対する有効性が

vaccinationEffective摂取後に 74%

低下 

  

性の免疫性血栓性血小板減少症、出

血、アナフィラキシー、ギラン・バレー

症候群、遅発性皮膚炎症反応、出血

症状、死亡  

0],[81],[82],[83],[84],[85],[

86],[87],[88] 

Nuvaxovid(NVX-CoV2373) 

融合前の高次

構造が安定化

された、組み換

え型、アジュバ

ント添加、完全

長、精製プロテ

イン Sサブユニ

ットワクチン 

用法・用量:0.5 mL

を 2回、3-4週の

投与間間隔で投

与 

NVX-CoV2373の中等度から重度の

diseaseSynergic作用に対して 90.4

～100%の有効性を示し、インフルエ

ンザウイルスワクチンは B.1.1.7変

異株に対して 89.7%86.3%の有効

性を示した  

局所および全身の有害作用:頭痛、悪

心および嘔吐、筋肉痛、関節痛、注射

部位の圧痛、注射部位疼痛、易疲労

感、倦怠、注射部位の発赤および/ま

たは腫脹、発熱、悪寒、四肢末端痛、

リンパ節腫脹、高血圧、発疹、発赤、

そう痒、蕁麻疹 

[89],[90],[93],[94],[95],[96]

,[97],[98],[99] 

別のウィンドウで開く 

このレビューでは、COVID-19を予防するために EMA と FDAが EUAに対して承認したワクチンの現状を、作用機序、用量、有効性、および有害作用

の観点から分析する。 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC9389839/table/t0005/?report=objectonly


*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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MediTRANS™による機械翻訳 

コミナティ 

組成および作用機序 

コミナティ(Tozinameranまたは BNT162b2 としても知られる)は、SARS-CoV-2の完全長膜貫通型糖タンパク質

Sのコードに関与する修飾mRNA鎖が詰め込まれた中性荷電脂質ナノ粒子(NP)をベースとする製剤のワクチ

ンである(図 1)。[13],[14] 

 

 

図 1 

重症急性呼吸器症候群コロナウイルス 2(SARS-CoV-2)のスパイク(S)mRNAは化学的に合成され、脂質ナノ粒

子に封入される。 

NP製剤は RNAを保存し、早期の分解を防ぎ、宿主細胞への侵入を可能にする。遺伝物質が細胞の細胞質に

導入されると、それはリボソームに翻訳され、そこで SARS-CoV-2の S タンパク質が合成される。その後、これら

のタンパク質は細胞膜に到達し、B細胞、マクロファージ、および樹状細胞(DC)などの抗原提示細胞(APC)で構

成される MHC-2複合体に成熟することができる。このようにして、これらの活性化細胞はヘルパーT細胞(Th)

を引き寄せ、T細胞受容体(TCR)を S タンパク質に結合させ、IL-2,IL-4,IL-5などのインターロイキン(IL)の合成

を誘発する。これらの ILは B細胞を形質細胞に分化させ、形質細胞は S蛋白に対する多数の抗体を産生し始

める。さらに、ILは Th細胞を刺激してメモリーT細胞へと増殖させ、ウイルスを中和または破壊する能力を獲得

させる[15]。 

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=9389839_gr1_lrg.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=9389839_gr1_lrg.jpg
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC9389839/figure/f0005/
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=9389839_gr1_lrg.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。 
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MediTRANS™による機械翻訳 

用法・用量 

成人および 12歳以上の青少年に対する用法・用量は、0.3 mL(30μg mRNA)を 21日間隔で 2回投与すること

とされている。18歳以上の人には、2回目の接種から 6カ月以上空けて追加接種(3回目)を行うこともできる。

さらに、3回目の接種(0.3 mL)は、臓器移植を受けた 12歳以上の人、または 2回目の接種から 28日以上経

過して易感染状態と診断された人に許可されている。5-11歳の小児では、0.2 mL(10μg)のワクチンを 21日間

隔で 2回接種する。5歳以上で免疫機能が著しく低下している人には、2回目の接種から少なくとも 28日後に

追加接種を行うことができる。様々な用量の投与は筋肉内、望ましくは三角筋内で行うべきである[16],[17]。 

効力 

ヒトでは、SARS-CoV-2に感染したことのない 18歳以上の健康な成人を対象として、様々な濃度(1,10,20,および

30μg)のワクチンを投与した場合の有効性が、複数の臨床試験で解析された。21日間隔で 2回投与したとき、

抗 S免疫グロブリン(Ig)-Gの有意な用量依存的増加が認められ、2回目の投与後に増強された。これらの値は

65～85歳の被験者で高かった。同様に、ウイルス中和価も用量依存的に上昇し、特に 2回目のワクチン接種

後と 16-55歳の集団で顕著であった[18],[19],[20]。多施設共同第 III相臨床試験では、12歳以上の被験者を

対象として、BNT162b2ワクチンを 2回(各 30μg)接種して 7日後に 91.3-100%,1回目の接種で 75%の有効性

が確認された[21],[22],[23]。最近、SARS-CoV-2感染歴のない 30歳以上の個人を対象として、BNT162b2の 3

回目の接種による有効性が評価された。3回目の接種から 28日後に、BTT162b2 15μg(半量)を接種すると、

接種前に接種したワクチンの種類にかかわらず、プラセボ群と比較して抗 S IgG抗体が増加し、ウイルス中和が

亢進した[24]。 

様々な変異株に関連して、BNT162b2ワクチンは α(B.1.1.7),β(B.1.351),および δ(B.1.617.2)変異株に対して効

果的である。[22],[24],[25] 

腫瘍学、血液学上の問題、自己免疫疾患、多発性硬化症などの様々な病態における BNT162b2ワクチンの免

疫原性を検討した様々な研究では、ワクチン接種後に IgG抗体価とウイルス中和抗体価が上昇したことが示さ

れている。しかし、抗体反応は健常者と比較して有意に低かった[26],[27],[28],[29],[30],[31],[32],[33]。 

有害作用 

健常者における反応性は局所的および全身的な影響を引き起こし、そのほとんどは軽度または中等度であり、

ワクチン接種後最初の 2日間で消失し、2回目の接種後 14日目以降は認められない。局所レベルで高頻度に

報告される事象には、注射部位の疼痛、紅斑、蕁麻疹、腫脹などがある[19],[28],[22],[23]。軽度から中等度の

全身反応として、疲労、頭痛、悪寒、筋肉痛が認められている。他に頻度が低かったのは、発熱、下痢、腹痛、

関節痛、食欲不振、嗅覚消失、多汗症、および嘔吐であり、後者の 4つはまれであった。[19],[28],[22],[23]リン

パ節腫脹、重度の胸痛、高血圧、アレルギー、発作性心室性不整脈、肩損傷、右下肢の感覚異常など、ワクチ

ンに関連した重度の有害作用は非常にまれである[21],[22],[34]。 

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
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癌患者、血液疾患、自己免疫疾患、多発性硬化症の患者にみられる局所および全身の有害事象は、健康な患

者にもよくみられる。対照的に、肝機能障害、軽度の好中球減少、軽度の血小板減少、皮膚の慢性移植片対宿

主病、閉塞性細気管支炎の徴候などの重度の影響は、健康な人よりもこれらの参加者で多くみられた

[27],[31],[35]。 

スパイクバックス 

組成および作用機序 

Spikevax(mRNA-1273)は、SARS-CoV-2の S タンパクの安定型をコードするヌクレオシド修飾 mRNAワクチンで

あり、宿主細胞内での S タンパクの発現を可能にするとともに、T細胞および B細胞の応答と S タンパクに対す

る特異的な抗体産生の両方を介して免疫反応を誘導することで、COVID-19に対する防御効果を発揮する(図

1)。[36],[37] 

用法・用量 

12歳以上の人に推奨される投与量は 100μg(0.5 mL)の 2回投与である。同様に、6-11歳の小児では、

50μg(0.25 mL)を 2回投与することが推奨されている。いずれのレジメンも投与間隔を 28日以内とし、三角筋

に筋肉内投与すべきである。重度の免疫不全患者では、2回目の投与から少なくとも 28日後に、12歳以上の

個人には 0.5 mL(100μg),6-11歳の小児には 0.25 mL(50μg)の追加投与が可能である。同様に、18歳以上の

成人では、別の mRNAワクチンまたはアデノウイルスベクターワクチンを含む一連の初回接種が完了してから

3カ月以上経過した時点で、0.25 mL(50μg)の追加接種が適応となる。[38],[39] 

効力 

COVID-19感染歴のない 18歳以上の健康な患者を対象とした第 I相および第 II相臨床試験において、

Spikevaxワクチンを 50,100,および 250μgの濃度で 28日間の間隔を空けて 2回筋肉内投与し、各用量での

有効性が検討された。2回目の投与後には用量依存的な免疫反応が観察され、IgG抗受容体結合ドメイン

(RBD)および抗 S抗体ならびにウイルス中和価の大幅な増加が認められた[37],[40],[41],[42]。[40]また、他の

多施設共同第 III相臨床試験では、18歳以上の健常者に 100μg を 2回投与したときの COVID-19の発症予

防効果は 93～2-94.1%であったとの報告がある。その結果、重度の疾患の予防率は 98.2-100%であった。

[43],[44]他の著者らは、Spikevaxを 2回または 3回接種された患者の血清が、SARS-CoV-2の野生型

(B.1.D614G),B.1.1.7,B.1.351,Gamma(P.1),および B.1.617.2変異株を中和したことを明らかにした

[45],[46],[47]。12-17歳の健康な青年集団に 100μgずつを 2回投与したときの免疫反応は、2回目の投与か

ら 14日後に 93.3%の有効性を示した[48].同様に、Stuart ら[49]は、Spikevaxの 1回目の接種と 2回目の異

種ワクチンである ChAdOx1または BNT162b2の接種を受けた 49歳以上の参加者では、同種(ChAd/ChAd)ワ

クチンと異種(ChAd/Spikevax)ワクチンの間で抗 S IgG抗体値に差がみられなかったことを除き、反応が大きか

ったことを明らかにした。Moncunill ら[50]は、SARS-CoV-2の感染歴を有する医療従事者において、BNT162b2

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
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の 2回接種スケジュール後と比較して、Spikevaxの 2回目接種後に抗 S抗体および抗 RBD抗体の IgA,IgGお

よび中和価の上昇を認めた。しかしながら、2つのワクチン間で IgMの変動は認められなかった。 

さらに、化学療法、免疫療法、またはその両方を受けた固形腫瘍の患者に 100μgの Spikevax を 2回投与した

ところ、健康な人に生じた免疫原性と比較して有効性に差は認められなかった[51]。対照的に、リンパ系悪性腫

瘍の患者では、健康な患者と比較して IgG抗 S抗体のレベルが低かった[32]。 

有害作用 

検討した全年齢層でみられたワクチン接種による有害作用の大半は軽度から中等度であり、接種後 10日以内

に軽減し、65歳未満の集団でより高頻度に認められた[43]。ワクチン接種に関連して最も多くみられた局所反

応性は穿刺部位の疼痛であった。比較的頻度の低い症状としては、発赤、硬結または腫脹、そう痒、リンパ節腫

脹などがあった[37],[40],[41],[43],[44],[48],[52]。報告された全身作用としては、頭痛、疲労、筋肉痛、関節痛

の割合が最も高く、悪寒、発熱、悪心・嘔吐の割合が最も低く、浮動性めまい、食欲減退、筋攣縮、睡眠の質の

低下、ブレインフォグの割合がまれに認められた[37],[40],[41],[43],[44],[48],[52]。心肺停止、過敏反応、血栓

イベント、心膜炎、死亡、ベル麻痺などの重篤な事象は、データが限られているため、ワクチンに起因するとは考

えられなかった[41],[43],[44]。 

Ad26.COV2.S:Janssen®社 

組成および作用機序 

Ad26.COV2.Sは、複製能力のない 26型ヒトアデノウイルス(Ad26)をベクターとするアデノウイルスベクターから

構成される 1価ワクチンである。1回 0.5 mLの投与量には、組換え DNAを介して PER.C6 TetR細胞系によっ

て産生される感染単位が少なくとも 8.92 log10含まれる。そのウイルスベクターベースの製剤は、mRNAの宿

主細胞への送達と S タンパク質の一過性発現を可能にし、中和抗体と他の抗 S特異的機能抗体の両方の産生

を刺激して、COVID-19に対する防御に寄与する(図 2)。【53】 

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
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図 2 

ウイルスベクターワクチンは、組換え DNA技術を用いて作成され、重症急性呼吸器症候群コロナウイルス

2(SARS-CoV-2)のスパイク(S)タンパク質の遺伝子コードを保有する弱毒化アデノウイルスを使用している。 

用法・用量 

Ad26.COV2.Sは 18歳以上の患者に適応がある。現在のところ、非成人集団におけるこの薬剤の安全性および

有効性に関するデータはない。ワクチンは 0.5 mL(5×10[10]ウイルス粒子)を筋肉内に単回投与する。1回目の

接種から 2カ月以上経過した後に、2回目の追加接種として 0.5 mLを考慮している。このワクチンは、他の

mRNAワクチンを接種した患者における異種追加免疫としても使用でき、1回目と 2回目の接種間隔は上記と

同じとすることができる[54],[55]。 

効力 

このワクチンの臨床的有効性は当初、COVID-19の感染歴がない 18-55歳の被験者を対象とした第 1相臨床

試験で評価された。Ad26.COV2.Sワクチンを 1回または 2回接種した場合、免疫原性(抗 Sおよび抗 RBD IgG

抗体の産生ならびにウイルス中和)がプラセボと比較して優れていることが示された。対照的に、1回または 2

回の接種を受けた個人間、または高用量(Ad26.COV2.Sのウイルス粒子 1×10[11])または低用量

(Ad26.COV2.Sのウイルス粒子 5×10[10])の接種を受けた個人間で、免疫応答に差は認められなかった[56]。 

その後、Sadoff ら[57]が実施した第 I/II相臨床試験では、18-55歳と 65歳以上の患者コホートにおいて、高用

量または低用量投与後の抗 S IgG抗体の数が同程度であったことが観察された。18-55歳の被験者では、65

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC9389839/figure/f0010/
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歳以上の集団よりも免疫反応が高かった。さらに、1回目の接種から 56日後に 2回目を接種したところ、14日

後に免疫原性が増強することが判明した。 

他の多施設共同第 III相臨床試験では、Ad26.COV2.Sを 1回および 2回投与したときの有効性が検討された。

Ad26.COV2.S(5×10[10]ウイルス粒子)を 1回投与した場合の有効性は、14日間で 56.3-66.9%,28日間で

52.9-66.1%であった。さらに、COVID-19の重症化を予防する効果は、ワクチン接種後 14日目で 76.7%,28日

目で 85.4%であった。野生株に対するこの有効性に加えて、Ad26.COV2.Sの投与では、

B.1.1.7,B.1.617.2,P.1,C.37(λ),および B.1.621(mu)変異株に対して 69%を超える有効性が示された[58],[59]。 

注目すべきことに、BNT162b2の 2倍用量投与後に抗体反応を示さなかった血液癌患者に Ad26.COV2.Sの異

種追加用量を投与したところ、28日目に 31%の参加者で血清学的陽性反応が認められた。対照的に、この追

加接種により抗 S抗体のレベルは上昇したが、慢性リンパ性白血病またはリンパ腫の患者では免疫応答は低

かった。【60】 

有害作用 

様々な臨床試験で、Ad26.COV2.Sの 1回目および 2回目の投与後に最も多くみられた局所反応および全身反

応が報告されている。これらの反応は用量依存的であり、一般に軽度から中等度であり、65歳以上の患者でよ

り多くみられた。最も多くみられた局所反応は疼痛であった。さらに、最も多くみられた全身反応は頭痛、疲労、

筋肉痛、悪心および発熱であった。その他にも、振戦、浮動性めまい、錯感覚、くしゃみ、口腔咽頭痛、下痢、発

疹、多汗症、無力症、倦怠、リンパ節腫脹、過敏性、じんま疹、知覚鈍麻、耳鳴、静脈血栓塞栓症、嘔吐、血小

板減少または免疫性血小板減少を伴うギラン・バレー症候群および血栓、アナフィラキシー、毛細血管漏出症候

群など、頻度は低いが局所反応および全身反応が報告された。[58],[59],[60] 

バクスツェヴリア 

組成および作用機序 

Oxford Universityが AstraZeneca と共同で開発したワクチン(Vaxzevria,ChAdOx1 nCoV-19または AZD1222

として知られる)は、組換えアデノウイルスベクターをベースとする複製欠損型ワクチンであり、宿主細胞内で

SARS-CoV-2のプロテイン Sの発現を誘導する[61],[62]。ワクチン接種を受けた個人はプロテイン Sに対する抗

体を産生するが、この抗体には多数の中和エピトープまたは中和抗原を有する RBDに関連する抗体も含まれ

る(図 2)[63],[64]。 

用法・用量 

このワクチンは 18歳以上の人に適応があり、接種スケジュールは 0.5 mLずつ 2回、4-12週間隔で三角筋に

筋注するのが望ましい。[65],[66] 

効力 

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
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ChAdOx1 nCoV-19を単回または 2回投与した前臨床試験では、アカゲザルにおける SARS-CoV-2感染の予防

を示すエビデンスが報告された[67]。さらに、他の第 I/II相臨床試験では、SARS-CoV-2感染歴のない 18-55

歳の健常者において ChAdOx1 nCoV-19の免疫原性が示され、1回目と 2回目の投与後に対照群(髄膜炎菌

ACWYワクチン)と比較して抗 S IgG抗体レベルの上昇と野生型ウイルスに対する中和が報告された。しかし、2

回目の投与ではより強い抗体反応が誘導された[68],[69],[70]。 

多施設共同第 II/III相臨床試験では、異なる年齢層に 2回目の接種を行ったところ、SARS-CoV-2に対する抗

体反応が陽性であったことが示された[71]。これに沿って第 III相臨床試験では、ChAdOx1 nCoV-19ワクチン

が症候性 COVID-19の予防に安全かつ効果的なワクチンであることが示された。この研究では、ChAdOx1 

nCoV-19の 2回目の接種から 15日後に 74%の有効性が認められた。[72]これらの様々な臨床試験から、

様々な国で ChAdOx1 nCoV-19のワクチン接種プログラムが開始された後に、COVID-19に起因する入院およ

び死亡が減少しただけでなく、症候性疾患およびウイルス伝播の可能性も低下したことが示されている[73]。 

また、ChAdOx1 nCoV-19ワクチンが変異株 B.1.1.7,B.1.351,P.1,および P.2(Zeta)に対して効果的であることも示

されている。[70],[74],[75] 

有害作用 

最も多く報告されている軽度から中等度の局所作用および全身作用は、注射部位疼痛、頭痛、食欲減退、高

熱、疲労、および筋肉痛であり、いずれもワクチン接種後 15日以内に発現する。[69],[72],[76]逆に、関連性は

不明であるものの、ChAdOx1 nCoV-19ワクチンの投与に関連して特定の重篤な事象が発生しており、具体的に

はワクチン誘発性の免疫性血栓性血小板減少症、出血、アナフィラキシー[77],[78],[79],[80],[81]ギラン・バレ

ー症候群、[82],[83],[84],[85],[86]遅発性皮膚炎症反応、[87]出血エピソード、死亡などが報告されている。

[88]これらの重度の症状により、2021年 3月に欧州各国で ChAdOx1 nCoV-19の投与が一時的に中止され

た。 

Nuvaxovid 

組成および作用機序 

Nuvaxovid(NVX-CoV2373)は、組換えアジュバント添加完全長精製プロテイン Sサブユニットワクチンであり、融

合前の高次構造が安定化されている。このタンパク質は、宿主細胞上の ACE-2受容体への結合を媒介する役

割を担っている。1回の投与量には、チリキラヤ樹皮から抽出したサポニンをベースとしたMatrix-Mアジュバン

トの A分画 42.5μg と C分画 7.5μgが含まれている(図 3).[89],[90]このワクチンの成分は、ACE-2受容体への

結合を阻止してウイルスに対する防御を達成する抗 S IgG高抗体による免疫反応を誘導することにより、SARS-

CoV-2に対して臨床的な有効性を示した[91],[92],[93]同様に、優性 Th1表現型を有する CD4[+]および

CD8[+]T細胞と B細胞によって媒介される応答が誘発される。したがって、ウイルスが再び宿主に侵入すると、

免疫系が S タンパク質を認識し、S細胞性免疫応答を惹起する。 

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=9389839_gr3_lrg.jpg
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図 3 

病原体の生きた粒子を導入することなく、昆虫細胞内で重症急性呼吸器症候群-コロナウイルス 2(SARS-CoV-2)

のスパイク(S)タンパク質の全部または一部を発現させるサブユニットワクチン。 

用法・用量 

推奨されるレジメンは、0.5 mL(組換え S タンパク 5μg と Matrix-Mアジュバント 50μg)を三角筋に 2回投与し、

投与間の間隔を 3-4週間とするものである。[94],[95] 

効力 

このワクチンの有効性は、いくつかの第 II相および第 III相臨床試験で評価中である。南アフリカで多施設共同

ランダム化第 2相臨床試験が実施され、HIV陽性または安定した血清反応陽性で、21日の間隔を空けて

NVX-CoV2373またはプラセボの接種を 2回受けた 18-84歳の被験者が対象とされた。軽症または中等症の

COVID-19に対するワクチンの有効性は、全被験者(HIV血清反応陽性および血清反応陰性)で 49.4%,血清反

応陰性の被験者のみで 60.1%であった。さらに、B.1.351変異株に起因する疾患に対する有効性は、研究対象

集団全体で 43.0%,HIV血清反応陰性集団で 51.0%であった。【96】 

多施設共同ランダム化第 3相臨床試験において、感染歴のない健康な被験者におけるワクチンの有効性が報

告された。この試験では、被験者に 21日の間隔を空けて NVX-CoV2373を 2回接種するか、プラセボを 2回

注射した。その結果、NVX-CoV2373の投与により軽度から中等度の COVID-19の発症が 90.4%予防され、中

等度から重度の COVID-19に対して 100%の有効性が示された。【97】 

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC9389839/figure/f0015/
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=9389839_gr3_lrg.jpg
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英国で実施された第 3相臨床試験において、5μgの NVX-CoV2373を 2回接種し、同時にインフルエンザウイ

ルスワクチンを接種した 18-84歳の患者で 89.7%の有効性が報告され、ウイルス学的に確認された軽症、中等

症、重症の症候性 COVID-19のうち、ワクチン接種を受けた患者で 2回目の接種から 7日以上経過して発症し

た症例が 10例、プラセボ群の患者が 96例であった。年齢群別の効果では、65歳以上の被験者における有効

性は 88.9%であったのに対し、18-64年の年齢群における有効性は 89.8%であった。【98】 

このウイルス変異株によると、B.1.1.7変異株に対する有効性は 86.3%であった。NVX-CoV2373を接種された

被験者では、COVID-19の重症例は報告されなかったのに対し、プラセボを接種された被験者では、COVID-19

の重症例が 4例報告された 98。注目すべきことに、同時にインフルエンザワクチン接種を受けた人では、NVX-

CoV2373に対する抗体反応に 30%の低下が認められたものの、インフルエンザワクチン接種に変化は認めら

れなかった。しかしながら、両ワクチンの同時投与では、NVX-CoV2373の単回接種と比較して反応性が上昇し

た。【99】 

有害作用 

NVX-CoV2373ワクチン接種後に報告された局所および全身の有害作用は、頭痛、悪心・嘔吐、筋肉痛、関節

痛、注射部位圧痛、注射部位疼痛、疲労、倦怠感、注射部位の発赤・腫脹、発熱、悪寒、四肢痛、リンパ節腫

脹、高血圧、発疹、紅斑、発熱、悪寒、四肢痛、リンパ節腫脹、高血圧、発疹、疲労、倦怠感、注射部位の発赤・

腫脹、発熱、悪寒、四肢痛、リンパ節腫脹、高血圧、発疹、紅斑、そう痒、蕁麻疹であった。

[89],[93],[96],[97],[99] 

プラットフォーム別比較要約 

SARS-CoV-2の S糖タンパク質をコードする改変 mRNAに基づいて製剤化された BNT162b2(Comirnaty社)や

Spikevax(Moderna社)などのワクチンは、様々な臨床試験において、SARS-CoV-2に感染したことのない 18歳

以上の健康成人における COVID-19の発症予防効果が、BNT162b2では 91.3-100%,Spikevaxでは 93.2-

100%であったことが示されている。Ad26.COV2.S(Janssen社)や ChAdOx1 nCoV-19(Astra-Zeneca社)などのア

デノウイルスベクターベースのワクチンは、18歳以上に適応があり、Ad26.COV2.S投与 28日後の SARS-CoV-2

感染予防効果は 52.9-66.1%,重症化予防効果は 85.4%であり、ChAdOx1 nCoV-19の 2回目の投与から 15日

後の COVID-19感染予防効果は 74%であった。NVX-CoV2373ワクチン(Novavax社)は、遺伝子組換えプロテ

イン Sサブユニットワクチンであり、適応年齢は 18歳以上である。2回の投与後に軽度から中等度の疾患を予

防する効果は 90.4-100%と報告されている。文献で報告されている様々な有効性範囲の比較解析により、

mRNAワクチン(BNT162b2および Spikevax)の方が COVID-19に対する予防率が高く、次いで組換えプロテイ

ン Sサブユニットワクチン(NVX-CoV2373),アデノウイルスベクターベースのワクチン(Ad26.COV2.Sおよび

ChAdOx1 nCoV-19)の順であることが明らかにされた。SARS-CoV-2に対する予防効果が最も低いワクチンは、

ChAdOx1 nCoV-19ワクチンである。 

http://www.mcl-corp.jp/meditrans/
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試験されたワクチンの局所的および全身的な有害作用としては、全てのワクチンで同様に報告されているものと

して、注射部位の圧痛、注射部位の疼痛、疲労、頭痛、悪寒、筋肉痛、発熱などがある。さらに、Ad26.COV2.S

および ChAdOx1 nCoV-19ワクチンの接種に関連して、ワクチン誘発性の免疫性血栓性血小板減少症、出血、

ギラン-バレー症候群、死亡など、特定の重篤な事象が認められている。 

結びの言葉 

SARS-CoV-2のパンデミックにより、世界中で数百万人が死亡しており、その原因は限られた期間でのワクチン

開発を必要とする衛生面および経済面の負担であった。EMAおよび FDAが承認したワクチンは、mRNAベー

ス、ウイルスベクターベース、不活化ウイルスベース、またはタンパク質サブユニットベースのワクチンなど、

様々なワクチンプラットフォームに基づいて開発されている。入手可能なエビデンスに基づくと、これらの政府機

関と承認ワクチンによる治療法は、高い有効性(52.0～9-100%)と安全を示しており、将来の世界的流行に対す

る新たなパラダイムを提示している。しかしながら、臨床試験のほとんどは完了しておらず、長期的な有効性お

よび安全性を確認するためにさらなる研究が必要である。 
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