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２．本日の論点：【１】追加接種 （１）対象者

新型コロナワクチン追加接種の効果（免疫原性）（ファイザー社）

Falsey AR et al1 (NEJM correspondence, 2021)  

※1 幾何平均中和抗体価（GMT）

1. Falsey AR, Frenck RW, Walsh EE, et al. SARS-CoV-2 Neutralization with BNT162b2 Vaccine Dose 3. N Engl J Med.

研究内容:

 18-55歳の11名と65-85歳の12名に対して、ファイザー社ワクチ
ンの2回目接種後7.9-8.8か月に同ワクチンの追加接種を実施。

 初回接種前、2回目接種後7日と1か月、3回目接種前と接種後７
日、1か月に中和抗体価を測定したファイザー社フェーズⅠ試験。

結果：

 3回目接種後1か月の野生株に対する中和抗体価※1は、2回目接種
後1か月と比較して以下の通りであった。

‒ 18-55歳において5倍以上

‒ 65-85歳において7倍以上

 デルタ株に対する3回目接種後1か月の中和抗体価※1は、野生株
と比較して以下の通りであった。

‒ 18-55歳において0.85倍

‒ 65-85歳において0.92倍

 3回目接種後1か月のデルタ株に対する中和抗体価※1は、2回目接
種後1か月と比較して以下の通りであった。

‒ 18-55歳において5倍以上

‒ 65-85歳において12倍以上

2回目接種後1か月および3回目接種後1か月の中和

抗体価；野生株・ベータ株・デルタ株

デルタ株に対するファイザー社ワクチンの追加接種後1か月の中和抗体価は、2回目接種後1か月と比較し、若年者も高
齢者も増加したと報告されている。
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ファイザー社は、ワクチンを2回接種完了後に追加接種した群における、非追加接種群と比較した発症予防効果は
95.6%であったと報告している。

２．本日の論点：追加接種 （１）対象者

新型コロナワクチンの追加接種の効果（発症予防効果）（ファイザー社）

ファイザー社プレスリリース1（2021年10月21日）

1. Pfizer. Press Release. October 21, 2021. https://www.pfizer.com/news/press-release/press-release-detail/pfizer-and-biontech-announce-phase-3-trial-data-showing Accessed Nov 10, 2021

研究内容

 過去にファイザー社ワクチン2回接種を完了した16歳以上10,000名以上が対象

 追加接種※1を行う群（追加接種群）とプラセボを接種する群（非追加接種群）に1：1で無作為に割り付け、有効性を検証したラン
ダム化比較試験（フェーズⅢ試験）

 2回目接種から追加接種（またはプラセボ接種）までの期間中央値は約11か月

 追加接種（またはプラセボ接種）から少なくとも7日間経過した後の、有症状の新型コロナウイルス感染の発生状況をフォロー（追
跡期間中央値2.5か月）

結果

 参加者の年齢中央値は53歳であった。

 研究期間中、追加接種群で5名、非追加接種群で109名の新型コロナウイルス感染が発生した。

‒ 過去に新型コロナウイルス感染歴のない者において、非追加接種群と比較した時の、追加接種の発症予防効果は95.6% [95% CI: 

89.3-98.6]であった。

‒ 年齢、性別、人種、民族、合併症の状況それぞれのサブグループ解析でも一致した結果が得られた。

 副反応プロファイルは概ね他試験の安全性データと一致しており、安全性に関する懸念は認められなかった。

※1 初回シリーズの用量と同じ30μg

https://www.pfizer.com/news/press-release/press-release-detail/pfizer-and-biontech-announce-phase-3-trial-data-showing
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ファイザー社ワクチンを2回接種完了後5か月以降に追加接種した群における、非追加接種群と比較した入院予防効果
は93%、重症化予防効果は92%、死亡に対する予防効果は81%であったと報告されている。

２．本日の論点：追加接種 （１）対象者

新型コロナワクチンの追加接種の効果（感染・重症化予防効果）（ファイザー社）

※1イスラエルにおける4つのヘルスケア組織のひとつ。保険者と医療提供機能を兼ねており、国民の半数以上(約470万人) が加入している。 ※2 医療従事者、施設入所者、医学的理由による在宅療養者を除く。

※3 NIHのSevere illnessまたはCritical illnessの基準に準じる。Severe illness：以下のいずれかに該当する者。酸素飽和度＜94%(室内気)、呼吸数 30 回 分以上、P/F 比＜ 300、肺浸潤＞50%。Critical illness：以下

のいずれかに該当する者。呼吸不全、敗血症性ショック、かつ/または多臓器不全。 ※4 16－39歳はイベント数が少なく解析できなかった。

追加接種後7日目以降の重症化予防効果Barda et al1 (Lancet, 2021)

研究内容：イスラエル最大の保険組織Clalit Health Services※1に1年
以上会員歴があり、研究参加の少なくとも5か月以上前にファイザー社
ワクチン2回接種を完了した12歳以上が対象※2。同組織のデータベー
スから2020年7月30日－2021年9月23日に3回目の接種を行った者
(追加接種群) と、背景因子をマッチングさせた2回目接種者(非追加接
種群)を比較し、ワクチンの予防効果を分析した後ろ向きコホート研究。

1. Barda N, Dagan N, Cohen C, et al. Effectiveness of a third dose of the BNT162b2 mRNA COVID-19 vaccine for preventing severe outcomes in Israel: an observational study. The Lancet. Published 

online October 2021

追加接種後7日目以降の感染・発症予防効果

結果：追加接種群1,158,269名、非追加接種群728,321名が解析され
た。(年齢中央値52歳 [IQR; 37-68]、追跡期間中央値13日 [6-21])

 非追加接種群と比較した、追加接種後7日目以降の予防効果は以下
の通りであった。

‒ 主要評価項目

• 入院予防効果：93% [95% CI: 88-97]

• 重症化予防効果※3：92% [82-97]

• 死亡に対する予防効果：81% [59-97]

‒ 副次評価項目

• 感染予防効果：88% [87-90]

• 発症予防効果：91% [89-92]

 性別、年齢※4 (40－69歳、70歳以上)、有合併症数それぞれのサブ
グループ解析においても、同程度の入院および重症化予防効果が認
められた。
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60歳以上で、ファイザー社ワクチンを2回接種完了後5か月以降に追加接種した群は、非追加接種群と比較して感染例
の発生率比が11.3分の1、重症例の発生率比が19.5分の1であったとの報告がある。

２．本日の論点：【１】追加接種 （１）対象者

新型コロナワクチンの追加接種の効果（感染予防効果・重症化予防効果）（ファイザー社）①

※1 PCR検査陽性例

※2 安静時呼吸数30回/分以上、酸素飽和度(室内気)<94%、またはP/F比＜300

※3 交絡となり得る因子の調整後発生率比

非追加接種群と比較した追加接種群の感染率の減少

感染例と重症例の発生率比Bar-On et al1 (NEJM, 2021)

研究内容：

イスラエル保健省のデータベースより、 2021年7月30日－
8月31日の期間において、少なくとも5か月以上前にファイ
ザー社ワクチンを2回接種完了した60歳以上のデータを9月
2日に抽出。追加接種の有無による新型コロナウイルス感染
例※1と重症例※2の発生率を比較した後ろ向きコホート研究。

結果： 1,137,804名が解析対象となった。

主要解析において、 追加接種群(追加接種から少なくとも12
日経過した群)は、非追加接種群(2回接種者)と比較して、感
染例の発生率比※3が11.3分の1 [95% CI: 10.4-12.3]、重
症例の発生率比※3が19.5分の1 [12.9-29.5] であった。

副次的解析において、追加接種後12日目以降における感染例
の発生率比※3は、追加接種後4－6日と比較して5.4分の1 
[4.8-6.1]であった。

1 Bar-On YM, Goldberg Y, Mandel M, et al. Protection of BNT162b2 Vaccine Booster against Covid-19 in Israel. N Engl J Med. Published online September 15, 2021

第25回厚生科学審議会予防接種・ワクチン分科会
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ファイザー社ワクチンを2回接種完了後5か月以降に追加接種した群では、全年齢で非追加接種群より感染例の発生率
比が低かった。また、40歳以上において非追加接種群より重症例の発生率比が低かった。

２．本日の論点：【１】追加接種 （１）対象者

新型コロナワクチンの追加接種の効果（感染予防効果・重症化予防効果）（ファイザー社）②

1. Bar-On YM, Goldberg Y, Mandel M, et al. Protection Across Age Groups of BNT162b2 Vaccine Booster against Covid-19. medRxiv. 

2. Bar-On YM, Goldberg Y, Mandel M, et al. Protection of BNT162b2 Vaccine Booster against Covid-19 in Israel. N Engl J Med. Published online September 15, 2021

Bar-On et al1 (プレプリント論文)

研究内容：Bar-On et al2(NEJM)の追加報告。イスラエル保健省のデータベー
スより、 2021年7月30日－10月6日の期間において、少なくとも5か月以上
前にファイザー社ワクチンを2回接種完了した16歳以上のデータを10月6日に
抽出。追加接種の有無による新型コロナウイルス感染例※1と重症例※2の発生
率を比較した後ろ向きコホート研究。

結果： 4,621,836名が解析対象となった。

 感染例の発生率比※3は、全年齢で追加接種群(追加接種から少なくとも12日
経過した群)が非追加接種群(2回接種者)より低かった。

‒ 16-29歳：17.6分の1 [95% CI: 15.6-19.9]

‒ 30-39歳：8.8分の1 [8.2-9.5]

‒ 40-49歳：9.7分の1 [9.2-10.4]

‒ 50-59歳：12.2分の1 [11.4-13.1]

‒ 60歳以上：12.4分の1 [11.9-12.9]

 重症例の発生率比※3は40歳以上、死亡の発生率比※3は60歳以上で追加接種
群が非追加接種群より低かった

‒ 重症例の発生率比

• 40-59歳：22分の1 [10.3-47]

• 60歳以上：18.7分の1 [15.7-22.4]

‒ 死亡者の発生率比

• 60歳以上：14.7分の1 [9.4-23.1]

重症例・死亡例の発生率比

感染例の発生率比

※1 PCR検査陽性例 ※2 安静時呼吸数30回/分以上、酸素飽和度(室内気)<94%、またはP/F比＜300 ※3 交絡となり得る因子の調整後発生率比

第25回厚生科学審議会予防接種・ワクチン分科会
（令和3年10月28日）提出資料
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PMDAは、審査報告書において、ファイザー社ワクチンの追加接種について一定の有効性は期待できると判断している。

２．本日の論点：【１】追加接種 （１）対象者

追加接種でファイザー社ワクチンを用いることの有効性（審査報告書）

ファイザー社フェーズⅡ・Ⅲ試験（PMDA提出資料）

ファイザー社の説明（抜粋・要約） ：

 参照株に対する免疫原性について、本剤追加接種1か月後と本剤2
回目接種1か月後の中和抗体価のGMR※1及び抗体応答率の差につい
て、追加接種後の2回目接種後に対する非劣性が示され、追加接種
により2回目接種を大きく上回る中和抗体価が確認された。

 変異株に対する免疫原性については、第Ⅰ相パートで探索的に評価
し、(中略)追加接種により、いずれの変異株でも2回目接種後を上
回る上昇が確認された。

 本剤追加接種後のベータ株及びデルタ株に対する中和抗体価は追加
接種後の参照株に対する中和抗体価よりも低いものの、本剤2回目
接種後の参照株に対する中和抗体価よりも十分高値であった。

 第Ⅰ相及び第Ⅱ/Ⅲ相パートのいずれでも、追加接種後にCOVID-
19の発症が報告された被験者はいなかった。

PMDAの判断（抜粋・要約） ：

 総合的に考慮すると、本剤の追加接種により一定の有効性は期待で
きると判断できる。

 現時点では追加接種後の短期間の免疫原性に係る情報が得られてい
るのみであり、追加接種後の中和抗体価の経時推移や有効性の持続
期間に関する情報は得られていない。

 引き続き情報収集し、新たな知見が得られた場合には、医療現場へ
の情報提供等、追加の対応の必要性について検討する必要がある。

※1   幾何平均比（Geometric Mean Ratio）



7

PMDAは審査報告書において、ファイザー社ワクチンの追加接種に係る安全性プロファイルは初回免疫時と概ね同
様であることを確認し、現時点で追加接種において重大な懸念は認められていないと判断している。

２．本日の論点：【１】追加接種 （１）対象者

追加接種でファイザー社ワクチンを用いることの安全性（審査報告書）

ファイザー社フェーズⅡ・Ⅲ試験（PMDA提出資料）

ファイザー社の説明（抜粋・要約）：

 追加接種後の反応原性事象の発現割合は2回目接種後と同程度であった。

‒ 追加接種後の頭痛・筋肉痛・関節痛の発現割合は2回目接種後より
も高かったが、初回免疫時に確認された傾向と同様であった。

‒ Grade 3以上の事象においても、頻度は高くならなかった。

 反応原性事象の事象発現日※1は、2回目接種後の発現傾向と明らかな違
いは認めなかった。

 追加接種後1か月間の有害事象及び副反応の発現割合はそれぞれ14.4%
（44/306例）及び7.8%（24/306例）であった。

‒ 主な有害事象はリンパ節症5.2%（16/306例）であり、初回免疫後
の発現割合（0.4%（83/21,926例））よりも高かった。

‒ リンパ節症16例はすべて本剤との因果関係ありと判断された。

 重篤な有害事象は1例（急性心筋梗塞）に認められたが、因果関係は否
定された。

PMDAの判断（抜粋・要約）：

 追加接種に係る安全性プロファイルは初回免疫時と概ね同様であること
を確認し、現時点で追加接種において重大な懸念は認められていないと
判断した。

 初回免疫時と同様に認められた反応原性事象や、初回免疫時よりも発現
割合が高かったリンパ節症については、適切に情報提供する必要がある。

※1   追加接種日からの日数（中央値）

追加接種後7日以内の反応原性事象の発現割合
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モデルナ社は、2回目接種後6か月以降に追加接種を行うことにより、強固な免疫反応が得られたと報告している

モデルナ社臨床試験（FDA提出資料1） 2回目接種後・追加接種後28日の中和抗体価※3の比較

結果:モデルナ社は、immunobridging分析※2をもって強固な免疫反応が得ら
れたと報告している。

 中和抗体価※3 ：追加接種群（追加接種後28日）は、非追加接種群（2回
目接種後28日）に比べて1.76倍[95%CI:1.496-2.060]高かった。

‒ 追加接種後28日：1802.426 [1548.020-2098.643]

‒ 2回目接種後28日：1026.854 [967.880-1089.420]

 抗体反応率※4 ：非追加接種群（2回目接種後28日）と比べ、追加接種群
（追加接種後28日）で非劣性(-5.3%[-8.8- -2.9])が示された。※5

‒ 追加接種後28日：294名中275名（93.5％） [90.1-96.1]

‒ 2回目接種後28日：1050名中1038名（98.9％） [98.0-99.4]

※1 オープンラベルでモデルナ社ワクチン100μgを2回接種した171名、50μgを2回接種した173名
※2 中和抗体価・抗体反応率などの免疫原性データからワクチンの有効性を推測する方法
※3 幾何平均中和抗体価（GMT）※4 USP General Chapter <1033> Biological Assay Validationに定められた基準に基づく。
※5 非劣性マージンを10%と規定

1 FDA, 2021.Vaccines and Related Biological Products Advisory Committee October 14-15, 2021 Meeting Briefing

Document- Sponsor. https://www.fda.gov/media/152953/download [Accessed November 5, 2021].

研究内容:

フェーズⅡ試験（P201試験）でモデルナ社ワクチンを2回接種をした344名※1

に対し2回目接種後6か月以降に追加接種50μgを行った群（追加接種群）と、
フェーズⅢ試験（P301試験）でワクチンを2回接種した被験者から無作為に
抽出した1,080名（非追加接種群）を対象に、追加接種の有効性を比較した臨
床試験。

2回目接種後・追加接種後28日の抗体反応率の比較

２．本日の論点：【１】追加接種 （２）使用するワクチン

追加接種でモデルナ社ワクチンを用いることの有効性
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モデルナ社は、同社ワクチンの追加接種の安全性プロファイルは、2回目接種で認められたものと同様であったと報告
している。

モデルナ社臨床試験（FDA提出資料1）

研究内容:フェーズⅡ試験（P201試験）でモデル
ナ社ワクチンを2回接種をした344名※1に対し2回
目接種後6か月以降に追加接種50μgを行った群
（追加接種群）と、フェーズⅢ試験（P301試験）
でワクチンを2回接種した被験者15,184 名（非追
加接種群）を対象に、追加接種の安全性を検証し
た臨床試験。

追加接種後7日以内に

報告された局所反応別割合

追加接種後7日以内に

報告された全身反応別割合

※1 オープンラベルでモデルナ社ワクチン100μgを2回接種した171名、50μgを2回接種した173名

1 FDA, 2021.Vaccines and Related Biological Products Advisory Committee October 14-15, 2021 Meeting Briefing Document

- Sponsor. https://www.fda.gov/media/152953/download [Accessed November 5, 2021].

結果:モデルナ社は、追加接種の安全性のプロファ
イルは、2回目接種で認められたものと同様で
あったと報告している。

 追加接種後の副反応の多くは軽度から中等度
であった。

‒ 局所副反応は、注射部位の疼痛が最も多く
認められた。(83.8％）

‒ 全身副反応は、頭痛（55.1％）・倦怠感
（58.7％）・筋肉痛（49.1％）が多く認め
られた。

 追加接種後29日目までに心筋炎・心膜炎、ま
たはこれらに関連する有害事象は認められな
かった。

２．本日の論点：【１】追加接種 （２）使用するワクチン

追加接種でモデルナ社ワクチンを用いることの安全性


