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要 旨 患者は20代–50代の男性 2 名，女性 1 名でいずれもSARS-CoV-2ワクチン（Moderna
社製，Pfizer/BioNTech社製）接種後の発熱，頚部痛を主訴に国立病院機構霞ヶ浦医

療センター（当院）を受診した．有痛性甲状腺腫と炎症反応高値，甲状腺ホルモン上昇を認め，
超音波で甲状腺の有痛部位に一致する低エコー域を認めた．亜急性甲状腺炎の診断で解熱鎮痛薬
やβブロッカー，ステロイドによる治療を開始したところ症状は速やかに改善し，甲状腺機能も
正常化した．これまでワクチン接種後の亜急性甲状腺炎の報告例があるが，SARS-CoV-2ワクチ
ン接種後の報告は少なく，SARS-CoV-2ワクチンと亜急性甲状腺炎との因果関係は証明されてい
ない．しかし，接種後発熱に加え頚部痛を認める場合，亜急性甲状腺炎の可能性を念頭に入れて
診療にあたる必要があると考える．
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はじめに

　2019年以降新型コロナウイルス（SARS-CoV-2）
感染症（COVID-19）が全世界で大流行となり，複
数の効果的なワクチンが迅速に開発，承認された．
これまでいくつかのワクチンにおいて接種後亜急性
甲状腺炎の報告があり，SARS-CoV-2ワクチン接種
後の報告も数少ないが散見される．今回われわれは
SARS-CoV-2ワクチン接種後に亜急性甲状腺炎を発
症した 3 例を経験したので，若干の文献的考察とと
もにここに報告する．

症 例 1

57歳男性

【主訴】発熱，右頚部痛
【既往歴】なし
【現病歴】SARS-CoV-2ワクチン（COVID-19 Vacci-
ne Moderna® Moderna社製） 1 回目接種で副反応
の発症はなかった． 2 回目接種後 9 日より37度台の
発熱，頭痛，倦怠感が出現した．接種後17日近医を
受診しアセトアミノフェン内服後一旦症状は消失し
た．しかし，接種後40日に38度の発熱に加え右頚部
痛が出現し，近医で炎症反応高値を認めたため，接
種後56日国立病院機構霞ヶ浦医療センター外科（当
科））を受診した．

【受診時現症】体温37.6 ℃，脈拍数60/分・整．右頚
部に拇指頭大の圧痛をともなう弾性硬腫瘤を触知し
た． 

【血液生化学検査（表 1 ）】白血球数（WBC）5,500
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/μl（基準値：4,000-9,000 /μl），CRP 6.14 mg/dl（基
準値：<0.3 mg/dl），血沈104 mm/h（基準値：男1-10 
mm/h）の炎症所見を認めた．甲状腺機能はfreeT3 6.83 
pg/ml（基準値：1.88-3.18 pg/ml），freeT4 2.58 ng/dl

（基準値：0.70-1.48 ng/dl），TSH <0.01 μIU/ml（基
準値：0.35-4.94 μIU/ml）で血中サイログロブリン
値（Tg）は630 ng/ml（基準値：≦33.7 ng/ml）であっ
た．抗サイログロブリン抗体 28.2 IU/ml（基準値：
<28.0 IU/ml），抗TPO抗体 <9.0 IU/ml（基準値：
<16.0 IU/ml），TRAb <0.8 IU/l（基準値：<2.0 IU/
l）であった．

【頚部超音波（図 1 ）】甲状腺右葉はびまん性に腫大
し，右葉上部に圧痛部位と一致する低エコー域を認
めた．

【穿刺吸引細胞診（図 1 ）】濾胞上皮細胞集塊の中に
多核巨細胞と少数のリンパ球を認めた．

【治療経過】上記より亜急性甲状腺炎と診断し，ア
セトアミノフェン1500 mg/日を開始したところ症
状は消失した．接種後84日甲状腺ホルモンの改善と
超音波で低エコー病変の消失を認めたため内服を中
止した．接種後105日甲状腺ホルモンは正常化した．

症 例 2

23歳女性
【主訴】発熱，頚部痛，頻脈
【既往歴】特記事項なし
【現病歴】SARS-CoV-2ワ ク チ ン（COMIRNATY® 
Pfizer/BioNTech社製）１回目接種で副反応の発症
はなかった． 2 回目接種後より37度台の発熱が出現
し接種後 8 日頻脈，頚部痛を認めたため近医を受診
した．SARS-CoV-2 PCR検査は陰性であった．アセ
トアミノフェンを処方されたが症状の改善に乏し
く，アテノロールを処方され接種後24日当科を受診
した．

【受診時現症】体温36.9 ℃，脈拍数120/分・整の洞
性頻脈．甲状腺は弾性硬に腫大し右側に圧痛を認め
た． 

【血液生化学検査（表 1 ）】WBC 8,800 /μl，CRP 5.79 
mg/dl，血沈83 mm/h，（基準値：女2-15 mm/h）， 
freeT3 21.35 pg/ml，freeT4 10.55 ng/dl，TSH 0.02 
μIU/ml，Tg 895 ng/ml，甲状腺自己抗体陰性で
あった． 

【頚部超音波】甲状腺はびまん性に腫大，斑状低エ
コーを呈し血流低下を認めた．

【穿刺吸引細胞診】施行せず．
【治療経過】上記より亜急性甲状腺炎と診断し，ア
セトアミノフェン・アテノロール内服を継続した．
接種後38日症状は改善，接種後52日甲状腺ホルモン
の改善を認めたため内服を中止した．

症 例 3

44歳男性
【主訴】発熱，咽頭痛，頚部痛
【既往歴】脂質異常症
【現病歴】SARS-CoV-2ワクチン（COMIRNATY® 
Pfizer/BioNTech社製） 1 回目接種で副反応の発症
はなかった． 2 回目接種後 2 日40度の発熱が出現し
た．接種後 7 日咽頭痛，頚部痛も認めたため近医を
受診した．SARS-CoV-2 PCR検査は陰性であった．
有痛性甲状腺腫，炎症反応・甲状腺ホルモン上昇を
認めたため接種後14日当科を受診した．

【受診時現症】体温37.8 ℃．脈拍数80/分・整．甲状
腺全体に圧痛をともなう硬結を認めた． 

【血液生化学検査（表 1 ）】WBC 6,700 /μl，CRP 2.04 
mg/dl，freeT3 6.54 pg/ml，freeT4 3.23 ng/dl， 
TSH <0.01 μIU/ml，Tg 523 ng/mlで甲状腺自己
抗体は陰性であった． 

【頚部超音波】甲状腺右葉はびまん性に腫大，低エ
コーを呈し血流低下を認めた．

【穿刺吸引細胞診】濾胞上皮細胞集塊の中に少数の
リンパ球を認めた．

【治療経過】上記より亜急性甲状腺炎と診断し，ア
セトアミノフェン1,000 mg/日とプロプラノロール
30 mg/日の内服を開始した．接種後21日で嚥下時
痛や圧痛の増悪を認めたためプレドニゾロン15 
mg/日を開始した．接種後38日圧痛消失したためプ
レドニゾロンを漸減した．接種後76日甲状腺ホルモ
ンの正常化と超音波で低エコー病変の消失を確認し
プレドニゾロンを終了した． 

考 察

　亜急性甲状腺炎は破壊性甲状腺炎のひとつで発熱
と甲状腺部の疼痛をともなった甲状腺中毒症状を呈
する．中年女性に好発し，上気道炎を前駆症状とし
て発症することが多い．血清freeT3，freeT4値は上
昇し 2 – 8 週後に一過性に機能低下症になりその後
ほぼ完全に正常化する．頚部超音波で甲状腺腫大と



IRYO　Vol．76　No．6 ─ 455 ─

報　告

圧痛部位に一致した低エコー域を呈し，細胞診で多
核巨細胞を認めることが多い 1 ）．
　亜急性甲状腺炎の発症機序としてはウイルス感染
が誘因と考えられている 1 ) 2 ）．ウイルス感染やウイ
ルスに誘発された組織の障害が免疫を介した甲状腺
濾胞細胞の破壊につながっている可能性が報告され
ている 2 )- 4 ）．これまでエコーウイルスやインフルエ
ンザウイルスなどによる発症の報告 2 )のほかSARS-
CoV-2感染による発症の報告もある3 )． SARS-CoV-2
ウイルスはアンジオテンシン変換酵素2（ACE2）受
容体を介して宿主の細胞内に侵入する． ACE2受容
体は甲状腺濾胞細胞に発現しており，その発現は肺
より多く，とくに女性で多くみられる 4 ) 5 ）．Saygili
らはこのことがSARS-CoV-2が亜急性甲状腺炎を引
き起こす機序ではないかと推測している6 ）．
　一方，ウイルスワクチン接種後の亜急性甲状腺炎
も報告されている．これまでインフルエンザウイル
スワクチン，B型肝炎ウイルスワクチン接種後の亜
急性甲状腺炎の報告がある 7 )- 9 ）が， SARS-CoV-2ワ

クチンでも少数だが報告されている 6 )10)-15）．
　これまでのワクチンには免疫反応を高め，十分な
効果を得るためにアジュバントと呼ばれる物質が含
まれている．代表的なものにアルミニウム塩やスク
ワレンなどがある．Shoenfeldらは2011年ワクチン
に含まれるアジュバントに暴露された後，重度の疲
労感や睡眠障害，筋肉痛や関節痛などを引き起こす
自己免疫性炎症症候群（Autoimmune/inflamma-
tory syndrome induced by adjuvants: ASIA）の存
在を提唱した16）．Sinovac社が開発した不活化ウイ
ルスワクチンであるCoronaVac®内にはアジュバン
トとしてアルミニウム塩が含まれており， ASIAに
よる亜急性甲状腺炎の可能性が示唆されている
6 )12)13)．
　本症例で使用されたPfizer/BioNTech社とModerna
社の両ワクチンは，SARS-CoV-2のスパイクタンパ
ク質をコードするmRNAを使用している17)．接種後
細胞内に取り込まれたmRNAを基にスパイクタン
パク質が産生され，抗スパイクタンパク質抗体が産

図 1　症例 1の超音波画像および穿刺吸引細胞診

有痛部位に一致する低エコー域を認め，同部位では濾胞上皮細胞集塊の中に多核巨細胞を認めた．

症症例例 11  
受受診診時時  11 かか月月後後  22 かか月月後後  

症症例例 22  
受受診診時時  11 かか月月後後  22 かか月月後後  

症症例例 33  
受受診診時時  11 かか月月後後  22 かか月月後後  

TTSSHH((μμIIUU//mmll))  <0.01 3.64 2.86 0.02 8.88 7.3 <0.01 2.56 1.95 

ff--TT33  ((ppgg//mmll)) 6.83 1.86 2.69 21.35 1.71 2.53 6.54 2.69 2.53 

ff--TT44  ((nngg//ddll)) 2.58 0.76 1.00 10.55 0.51 0.77 3.23 0.93 0.93 

TTgg((nngg//mmll))  630 56.5 59.1 895 53.0 63.9 523 57.2 62.6 

WWBBCC((//μμll))  5,500 4,500 5,500 8,800 6,000 5,500 6,700 - 5,900

CCRRPP((mmgg//ddll))  6.14 0.23 0.36 5.79 0.11 <0.03 2.04 - 0.05

EESSRR((mmmm//hh))  123 - 20 122 - 11 - - - 

表 1　 3症例の血液生化学検査の推移
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 年齢 性別 既往症 ワクチン 
（製造社名） 

接種回数 
（回目） 

発 症 ま
で の 日
数（日） 

症状 free-T3 
 

free-T4 
 

TSH 
(0.35-4.94
μIU/ml) 

自験例 57 男性 なし Moderna 2 40 発熱 
有痛性甲状
腺腫 

6.83 2.58 ＜0.01 

 23 女性 なし Pfizer/BioNTech 2 9 発熱 
頚部痛 
頻脈 
有痛性甲状
腺腫 

21.35 
 

10.55 
 

0.02 
 

 44 男性 脂質異常症 Pfizer/BioNTech 2 8 発熱 
咽頭痛 
頚部痛 
有痛性甲状
腺腫 

6.54 
 

3.23 
 

<0.01 
 

İremli ら 11) 35 女性 なし Sinovac 2 4 発熱 
前頚部痛 
頻脈 

6.15 14.1 0.473 

 34 女性 COVID-19
感染 

Sinovac 1 4 発熱 
前頚部痛 
頻脈 

11.8 
 

5.2 0.01 

 37 女性 なし Sinovac 1 7 前頚部痛 6.05 3.85 0.9 
Saygili ら 7) 38 女性 なし Sinovac 2 14 前頚部痛 

頚部腫脹 
食思不振 
発汗 など 

12.88 4.65 0.008 

Şahin ら 13) 67 男性 高血圧 
上 室 性 期 外
収縮 

Sinovac 2 18 発熱 
頚部痛 
体重減少 

8.06 2.87 <0.005 

Franquemo
nt ら 14) 

42 女性 なし Pfizer/BioNTech 1 5 前頚部痛 
頻脈 

11.8 4.58 <0.008 

Pujol ら 12) 38 女性 喘息 
Gilbert 症候
群 

Moderna 1 8 前頚部痛 
頻脈 
手指振戦 

5.44 1.86 0.008 

Chatziら15) 35 女性 なし Pfizer/BioNTech 1 12 前頚部痛 
倦怠感 
頻脈 

- 上昇 低下 

 32 女性 子宮内膜炎 Pfizer/BioNTech 2 4 前頚部痛 
倦怠感 

- 正常 著明に低下 

Oyibo 
SO16) 

55 女性 喘息 Oxford-AstraZeneca 1 21 頚部痛 
咽頭痛 
頻脈 など 

- 3.24 0.09 

 

表 2　自験例とこれまでのSARS-CoV-2ワクチン接種後亜急性甲状腺炎の報告の患者背景

生されることで免疫を獲得する．ACE2受容体に結
合してウイルスを細胞内に侵入させるのはスパイク
タンパク質であり，これをブロックすればウイルス
の細胞への侵入を阻害できる．これまでのワクチン
と異なり，mRNAベースのワクチンにはアジュバ
ントは含まれていない．しかし， 2021年Vodjaniら
はSARS-CoV-2のスパイクタンパク質に対して産生
されたヒトモノクローナル抗体がヒトの消化管や甲
状腺，神経組織などの組織抗原に対して交差反応性
を示すことを報告した18）．mRNAベースのSARS-

CoV-2ワクチン接種後の亜急性甲状腺炎は，交差反
応性の免疫反応によって引き起こされる可能性が示
唆した12)18）．
　SARS-CoV-2ワクチンは現在日本人口の 8 割以上
が 2 回接種を終えているため，亜急性甲状腺炎が偶
発的に発生している可能性は否定できない．しかし，
コロナ禍において手洗いやマスク着用が徹底されウ
イルス感染が激減している中，市中病院で短期間に
発症のタイミングや症状の共通する患者を 3 例認め
たことからワクチン接種の影響を考慮した．表 2 に
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自験例とこれまでに報告されているSARS-CoV-2ワ
クチン接種後の亜急性甲状腺炎の患者背景を示し
た．これまでの報告では発症年齢は中央値37.5歳

（32–67歳）で男女比 1 ：10と圧倒的に女性に多かっ
た．接種回数に偏りはなく，発症までの中央値は7.5
日（ 4 –21日)であった．自験例は３症例のみの検討
だが発症に性差はなくいずれも2回目接種での発症
であった．そのことは今回の発症が免疫反応であっ
た可能性を示唆していると考える． 
　しかし，SARS-CoV-2ワクチン接種と亜急性甲状
腺炎との因果関係の有無，関連があるとしても発症
機序について何ら解明されておらず推測の域を出な
い．今後さらなる研究が必要であろう．SARS-
CoV-2の深刻な感染状況を鑑みると，ワクチン接種
は広く推奨されるべきである．　
　頚部の有痛性腫瘍として患者が内科だけでなく外
科や耳鼻咽喉科を受診する，あるいは紹介されるこ
とも多い．診療者はワクチン接種後に発熱のほか頚
部痛を認める場合，亜急性甲状腺炎の合併がないか
を念頭に入れて診療にあたる必要があると考える．

おわりに

　今回われわれはSARS-CoV-2ワクチン接種後に亜
急性甲状腺炎を発症した 3 症例を経験した．

著者の利益相反：本論文発表内容に関連して申告なし．
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