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2020 年から世界で流行した新型コロナウイルス感染症（COVID-19）は，日本でも感染者が述べ3,300 万人を超

え，未曽有の大災害の原因となった．これに対し，今までにないスピードでワクチン開発が進められ，世界各地で積

極的に接種が行われた．多くのヒトが新型コロナウイルス（SARS-CoV-2）への感染とワクチン接種により，体内に

抗体を保有し，その増減を調べることは感染者の割合と市民の免疫をおおよそに把握することにつながるため，血清

疫学的に利用されてきた．今回，当センターに性感染症検査として搬入された血液を用いて，2019 年12 月から2023 
年11 月までの期間においてSARS-CoV-2の抗ヌクレオカプシド蛋白（N）抗体価，抗スパイク蛋白（S）抗体価および

中和抗体価を測定した結果，都内のCOVID-19の流行とともに抗N抗体の陽性率の上昇が見られ，ワクチン接種率の上

昇と同様に抗S抗体の陽性率は上昇していた．また，抗S抗体価と中和抗体価において，対数のプロットは正の相関を

持ち，月ごとの幾何平均値のプロットの概形は非常に似通っていた．定期的に抗体を測定することにより市民のもつ

抗体価の全体的な傾向を観察できる可能性が示唆された． 
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はは じじ めめ にに 

2019 年 12 月に中国武漢で第 1 例目の感染者が報告さ

れた新型コロナウイルス感染症（COVID-19）は，瞬く間

に世界中で流行を引き起こした 1)．日本では 2020 年 1 月
15 日に最初の感染者が確認された後，全国へと感染が広

がっていった 2)．新型コロナウイルス（SARS-CoV-2）に

感染した場合，体内でウイルスが増殖しウイルスの構成成

分であるヌクレオカプシド（N）やスパイク（S）蛋白質

などの様々な蛋白質が作られる．これらの蛋白質は抗原と

して認識され，免疫応答の過程で抗 N 抗体や抗 S 抗体が

産生される．抗N抗体は主に SARS-CoV-2への感染によっ

て誘導されるため，血清中の抗N抗体保有率を調べる事で

SARS-CoV-2 感染率の推測が可能である．一方，抗 S 抗体

は SARS-CoV-2 への感染以外にもワクチン接種によっても

誘導される 3)．日本では，主に mRNA タイプの SARS-
CoV-2 ワクチンが接種されており，体内で mRNA により S
蛋白質が作られることで，抗 S 抗体が産生される 4)．この

ため，抗 S 抗体の陽性率から，ワクチンの接種率の推察が

なされるようになった．また特定の蛋白質の活性を中和し

ウイルスの感染を抑える力を表す指標として中和抗体価が

ある．ウイルス分野においては，血清をウイルスや疑似の

スパイク蛋白と反応させた後に，細胞や試薬を用いてウイ

ルスの感染力や疑似のスパイク蛋白に結合した抗体そのも

のの量を測定する事で中和抗体価を測定することが可能で

ある．抗 S 抗体価と中和抗体価は SARS-CoV-2 に対する免

疫量を推定する指標として用いられている．以上の点から，

東京都内における SARS-CoV-2 に対する抗体価を把握する

事は血清疫学的な観点から意義があると考えられる． 
今回，2019 年12 月から2023 年11 月に東京都健康安全

研究センターに搬入され，性感染症検査陰性となった検体

を用いて，SARS-CoV-2の抗N抗体価，抗S抗体価および中

和抗体価の測定を行い，その結果を比較したので報告す

る． 
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実実 験験 方方 法法 
1. 供供試試材材料料 
2019 年12 月から2023 年11 月に当センターに搬入さ

れ，性感染症検査陰性となった血清を用いた．検査の日付

による偏りが生じない様，検査日毎に6-8 検体を抜き出

し，搬入月2019 年12 月分100 検体，2020 年1 月以降は

隔月ごとに各200 検体（ただし，2020 年5 月分は700 検
体）の合計5400 検体を対象とした．検体の属性は，男性

が約75 %，女性が約25 %であり，年齢は16 歳から78 歳
で，20 歳代・30 歳代が全体の68.3 ％を占めていた． 
（倫理的配慮：東京都健康安全研究センター倫理委員会に

て承認されている，3健研健381号） 
 
2. 測測定定方方法法 
1) SARS-CoV-2抗抗N抗抗体体価価おおよよびび抗抗S抗抗体体価価のの測測定定 
SARS-CoV-2抗N抗体価はSARS-CoV-2 IgG試薬（Abbott

社）を，SARS-CoV-2抗S抗体価はSARS-CoV-2 IgGII Quant
試薬（Abbott社）を用いて，ARCHITECTアナライザー

i1000SR（Abbott社）により測定した．添付文書に従い，

抗N抗体価は1.4 Index未満を陰性，1.4 Index以上を陽性

に，抗S抗体価は50.0 AU/mL未満を陰性，50.0 AU/mL以上

を陽性とした．なお抗N抗体は2019 年12 月から2023 年
11 月の期間を，抗S抗体価は2021 年1 月から2023 年11 
月の期間について測定を行った． 

 
2) SARS-CoV-2中中和和抗抗体体価価のの測測定定 
2021 年11 月から2023 年11 月分の検体を対象にSARS-

CoV-2中和抗体価を測定した．隔月毎の200 検体を抗N抗

体価および抗S抗体価をもとに値の小さい順に並べ，5 つ
おきに選び，1 月あたり計40 検体を対象とした． 
初めに5 倍希釈し最終的に160 倍となるように2 倍段階

希釈した検体の希釈系列を96 wellプレートに作製した．そ

こにSARS-CoV-2（WK-521株）の力価が2.0×103 
TClD50/mLとなるように調整したウイルス液を加え，37 
℃，5 %CO2条件のインキュベーター内で1 時間静置し

た．巻き込み法にて行うため，1.0×105 個/mlの濃度に調整

したVeroE6/TMPRSS2細胞液を加え，インキュベーター内

で5 日間培養した．顕微鏡にて細胞変性効果の抑制がみら

れた最高希釈倍数を中和抗体価とし，抗体価5 倍以上を抗

体陽性として血清中の中和抗体価を求めた．全ての測定は

1 検体あたり2 回ずつ行い，抗体価が一致しない場合は低

い方を採用した． 
 

3) SARS-CoV-2抗抗体体価価のの評評価価方方法法 
抗体価は対数正規分布し，その平均として幾何平均が一

般的に用いられる5)．正の数の集合a1, a2, …, anの幾何平均

値Gは以下の式で表される． 

         
今回測定を行った内，2021 年11 月から2023 年11 月の期

間における抗S抗体価と中和抗体価について，月毎の幾何

平均値を算出し，値の変化を比較した． 
 

結結果果及及びび考考察察 
1. 都都ににおおけけるる抗抗N抗抗体体のの陽陽性性率率 
抗N抗体の陽性率の測定結果を図1に示した．日本では

2020 年1 月15 日に国内で初めてCOVID-19の感染者が確

認されており，2019 年12 月頃の都内には抗N抗体の陽性

者は多くなかったと考えられた．同月の100 人分の血清を

測定したが，抗N抗体の陽性者は確認されなかった． 
抗N抗体の陽性率は2021 年の5 月に5.0 %，2022 年3 

月に10.0 ％，同年9 月に20.0 ％を超え，2023 年9 月には

36.0 ％，11 月には25.0 %を示し，時間の経過に伴い徐々

に上昇していた．図1に比較のために厚労省が同時期に行

った都内での抗体保有割合実態検査の陽性率の結果6)をプ

ロットしたところ，同程度の陽性率であった．今回，限ら

れた検体数での測定であったが，検査済の血液検体を用い

た抗体保有状況の把握が可能であることが示された． 

図1. 都内におけるSARS-CoV-2抗N抗体陽性率の推移 
（2019 年12 月から2023 年11 月） 

：都内陽性率 
□：厚労省抗体保有割合実態調査6)による陽性率 

 
2. 都都内内ににおおけけるる抗抗S抗抗体体のの陽陽性性率率 
「1. 都内における抗N抗体の陽性率」で用いた検体につ

いて抗S抗体を測定し，その陽性率の測定結果を図2に示

した．前述のように抗S抗体の抗体価はSARS-CoV-2への

感染とワクチン接種により上昇する．測定を開始した2021 
年の1 月および3 月においては，抗S抗体の陽性率は5.0-
5.5 %と非常に低かったが，同年5 月以降の検体の陽性率

は5 月が9.0 %，7 月が31.0 %，9 月が72.5 %と急激に上昇

し，同年の11 月に89.0 ％を示した．その後は，そのまま

測定期間の終点である2023 年の11 月まで90 %前後の高

い値を維持し続けた．
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図2. 2021 から2023 年間の都内における 
SARS-CoV-2抗S抗体の陽性率の推移 
 

2021 年の1 月から11 月の抗S抗体と日本全体および東

京都におけるワクチン接種率7, 8)のプロットを図3に示した．

日本では2021 年2 月17 日から医療従事者を，同年4 月12 
日から高齢者を対象としたワクチン接種が開始された．今

回測定した抗S抗体の陽性率と，日本全体および東京都に

おけるワクチン接種率の上昇の仕方は似通っていた．2021 
年における抗N抗体の陽性率は最大でも5 %前後であり

（図1），図3に示す期間中の抗S抗体の陽性率の上昇はワ

クチン接種による影響が大きいと考えられた． 
 

図3. 都内におけるSARS-CoV-2抗S抗体の陽性率と

東京都および日本全体のワクチン接種率の比較 
（検体採取期間は図2における枠線内） 
：都内陽性率 

■：日本全体のワクチン接種率 
□：都内ワクチン接種率 

 
3. 抗抗S抗抗体体価価とと中中和和抗抗体体価価のの相相関関ににつついいてて 
測定した中和抗体価を縦軸に，抗S抗体価を横軸に取り

プロットした結果を図4に示した．中和抗体価の測定の起

点である2021 年11 月から2022 年3 月までの期間では，

抗S抗体価も中和抗体価も低く，図の原点付近に多くの値

が集中した．以降の期間においては両抗体価とも値が上昇

し，抗S抗体価については20,000 AU/mLから測定値の上限

である40,000 AU/mLの範囲に値が多くなり，中和抗体価 

図4. 抗S抗体価と中和抗体価の関連性 
a) 2021 年11 月, 2022 年1 月, 3 月, b) 2022 年5 月,  
7 月, 9 月, c) 2022 年11 月, 2023 年1 月, 3 月,  
d) 2023 年5 月, 7 月, 9 月, e) 2023 年11 月 
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については160 倍が最頻値となった． 
抗S抗体価および中和抗体価についてそれぞれ対数をと

り，プロットした結果を図5に示した．抗S抗体価と中和

抗体価は正の相関を示すことが知られている9)．今回測定

した520 検体はセンターに搬入された性感染症検査の検体

であり互いに関係性の浅い集団と考えられるが，これらの

集 団 に お い て も 正 の 相 関 が 見 ら れ た ． 

 

図 5. 抗 S 抗体価および中和抗体価の対数プロット 
 

次に抗S抗体価および中和抗体価についてその月毎の幾何

平均値をとり，プロットした（図6）．抗S抗体価と中和

抗体価のグラフの概形はほとんどの期間で非常に似通って

いた．しかし，2023 年3 月から7 月の期間（期間A）に

ついては，中和抗体価のグラフの概形が抗S抗体価のそれ

とやや乖離していた．図6での期間Aはワクチンの5 回目

接種が継続的に行われ，2023 年5 月8 日から6 回目接種

が開始された時期にあたる．新型コロナワクチンの接種状

況に関するオープンデータ10)にある1 日当たりのワクチン

接種者数をみると，2023 年1 月は226,648 人，2 月は

81,000 人，3 月は32,184 人，4 月は10,932 人と6 回目ワ

クチン接種開始が控えていたこともあり，接種者数が減少

し，5 月1 日から5 月7 日では平均5,043 人であった．接

種間隔の時間経過による抗体減衰に加え，ワクチン接種者

の減少により，期間Aの検査対象者全体で抗S抗体価およ

び中和抗体価が下がっていた可能性が示唆された． 

図6. 抗S抗体価および中和抗体価の比較（幾何平均抗体価） 

また，抗S抗体価と中和抗体価はワクチン接種後時間の

経過とともにどちらも減衰していくが，その減衰率は抗S
抗体価よりも中和抗体価の方が緩やかであると報告されて

いる11, 12)．図5の期間Aに見られた二つのプロットの乖離

は，これらの抗体価の減少率の差によるものと考えられた．

今回の結果は，上記の報告のように同一の個人ないし集団

から得た検体を経時的に測定したのではなく，異なった集

団から隔月毎に検出された抗体価の平均値であるが，期間

Aの近辺が追加接種によるブースターがかかりにくい時期

であったことを考慮すると，本事例においても上記の報告

と同様に抗S抗体よりも中和抗体の減衰が緩やかであった

可能性が示された． 
以上の点から，隔月あたり200 件の抗体を測定すること

により市民のもつ抗体価の全体的な傾向を観察できる可能

性が示唆された． 
 

まま とと めめ 
2019 年12 月から2023 年11 月の期間に当センターに搬

入された，性感染症検体のうち陰性の血清を用いて，抗S
およびN抗体価を測定しその内から一部の血清の中和抗体

価を測定した．都において時間の経過とともにCOVID-19
が流行したことと，ワクチン接種により都民の抗体価が上

昇したことが抗体価の測定結果から確認された．抗S抗体

価と中和抗体価の対数プロットは正の相関を示し，それら

の幾何平均値のプロットの概形は似通っていた．定期的に

抗体を測定することにより市民のもつ抗体価の全体的な傾

向を観察できる可能性が示唆された． 
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Antibody Titers for SARS-CoV-2 in Tokyo (December 2019 to November 2023) 

 
Takushi FUJIWARAa, Hiroyuki ASAKURAa, Miyuki NAGANOa, Masaki HAYASHIa, Takako YAMAZAKIa,  
Mamiyo KAWAKAMIa, Ai SUZUKIa, Akane NEGISHIa, Hitoshi ITOa, Kenshiro KUROKIa, Shota YOKOTAa,  

Miyu KOIZUMIa, Yurie KITAMURAa, Kaori KUZAWAa, Maya ISOGAIa, Yukinao HAYASHIa, Michiya HASEGAWAa, 
Sachiko HARADAa, Ryota KUMAGAIa, Fumi KASUYAa, Arisa AMANOa, Yuu YAOITAa, Wakaba OKADAa, 

 Hirofumi MIYAKEa, Takashi CHIBAa, Jun SUZUKIa, Takayuki SHINKAIa, Shouichi TAHARAa, Mami NAGASHIMAa, 
and Kenji SADAMASUa 

 
Since December 2019, coronavirus disease 2019 (COVID-19) has spread from China to the rest of the world, which became a 

global pandemic. In Japan, the total number of infected people has exceeded 33 million. Severe acute respiratory syndrome 
coronavirus 2 (SARS-CoV-2) vaccines have been developed at an unprecedented speed and have been administered worldwide. 
Many people have acquired SARS-CoV-2 antibodies through infection or vaccination. Examining changes in antigen titers is 
useful as sero-epidemiology, for a better understanding of the proportion of infected people and the immunity of citizens. From 
December 2019 to November 2023, anti-N, anti-S, and neutralizing antibody titers in the blood were monitored and delivered to 
our center for sexually transmitted disease testing. In Tokyo, Japan, the positivity rate of anti-N antibodies increased with the 
spread of COVID-19, and the positivity rate of anti-S antibodies increased with increased vaccination rate. A positive correlation 
was observed between anti-S antibody titers and neutralizing antibody titers on a logarithmic scale. 
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