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いくつかの報告では、ビタミン D(VitD)の欠乏が気道感染症や免疫障害などの全身感染症の素因を増大さ

せる可能性があることが示唆されている。【1-4】最近のメタアナリシスでは、ランダム化比較試験のデー

タに基づき、VitD の補充により気道感染症全体のリスクを低減できることが実証された。【5】さらに、

ある論文では、COVID-19 の高齢患者において、VitD 濃度とサイトカインストームおよび無秩序な炎症と

の間に関連性がある可能性が報告された。【6】この論文では、COVID-19 の重症患者において、免疫系を

増強し、サイトカインストームおよび無秩序な炎症に関連する合併症のリスクを低下させることによっ

て、VitDが防御効果をもたらす可能性があることが裏付けられた。VitDは脂溶性ビタミンで、核内受容

体スーパーファミリーのリガンドとして作用し、自然免疫と獲得免疫の調節に重要な働きをしている。

【1】25-ヒドロキシビタミン D(25(OH)D)は、ヒトにおける VitDの主要な循環型であり、現在、VitD 状態

の最良のマーカーとして受け入れられている。【7】これまでのところ、COVID-19 パンデミック時の医療

従事者における 25(OH)D を含む栄養状態に焦点を当てた報告はごくわずかである。【8】 

 

COVID-19 の世界的流行時に、国立成育医療研究センターで SARS-CoV-2 の感染リスクが高い医療従事者を

対象として、いくつかの血中マーカーを評価するための前向き観察研究を実施した。【7】2021 年 3 月 1

日から 2021年 3 月 5 日までに登録された参加者から採血が行われ、VitD,亜鉛および NK 細胞活性を含む

血液の全ての臨床検査が、東京にある SRL 八王子研究棟で実施された。25(OH)D は化学発光酵素免疫測定

法を用いて測定し、血清亜鉛濃度は比色法を用いて測定した。また、NK 細胞活性の評価にはクロム 51 遊

離試験が用いられた。フィッシャーの正確確率検定を用いて、性別と VitD値との関係を解析した。さら

に、VitD 値と年齢との相関を Pearson の productmoment 相関係数を用いて算出し、VitD 値と NK 細胞活
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性との相関を Spearman の rank 相関係数を用いて算出した。統計解析はすべて SPSS V.22.0 ソフトウェ

アパッケージ(IBM)を用いて実施された。両側 p<0.05 が統計学的に有意であると考えられた。この研究

では、361 人の医療従事者が登録され、そのうち 274 人(75.9%)が女性であった。年齢の中央値は 35 歳で

あった(範囲、22-67 歳)。測定された血液マーカーを表 1 に要約する。測定されたデータのほとんどは、

感染防御能の低下を示す血液マーカーを除いて、ほとんどの症例で正常範囲内であった。NK 細胞活性は

被験者間で大きなばらつきがあり、男性被験者の 42.5%(37/87)および女性被験者の 58.4%(76/274)で正

常下限を下回っていた。しかし、NK 細胞活性と 25(OH)D 濃度との間に相関は認められなかった(r=-

0.047,p=0.374)。亜鉛欠乏は男性参加者の 17.2%(15/87),女性参加者の 27.7%(76/274)で認められた。驚

くべきことに、本研究の被験者では 25(OH)D濃度が著しく低かった。25(OH)D レベルの欠損(20 ng/mL 未

満)が男性被験者の 89.7%(78/87)(図 1A)と女性被験者の 92.7%(254/274)(図 1B)で認められた。さらに、

男性被験者の 25.3%(22/87)および女性被験者の 48.2%(132/274)に重度の 25(OH)D 欠乏(<10 ng/mL)が認

められた。重度の 25(OH)D 欠乏症を有する女性参加者の割合は、男性参加者よりも有意に高かった

(p=0.001)。さらに、年齢と血清 25(OH)D 濃度との間に相関は認められなかった(r=0.094,p=0.074)。英国

の最近の記事では、VitD 欠乏症の HCWは COVID-19 を発症する可能性が高いことが示された。【8】研究対

象集団において、黒人、アジア人および少数民族の HCW は VitD 欠乏症(70%)であったのに対し、白人(30%)

であった。【8】39-64 歳の日本人女性を対象とした研究では、25(OH)Dの平均濃度は 24.63 ng/mL で、39-

49 歳、50-59 歳、60-64歳の女性でそれぞれ 31.6%,27.0%,14.9%であった。【9】 

 

 

図 1 

男女別の 25-ヒドロキシビタミン D(25(OH)D)濃度の散布図。25(OH)D 濃度の中央値、IQR および範囲は、

男性医療従事者(HCWs)でそれぞれ12.8,6.6および5.8-34.7 ng/mL(A),女性医療従事者(HCWs)で10.4,6.4

および<4.0-35.9 ng/mL(B)であった。黒の破線は、重度の 25(OH)D 欠乏の閾値を示す。 
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表 1 性別による参加者の臨床検査所見 
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この研究の参加者の約 90%が性別に関係なく VitD欠乏症を有していた。これは、COVID-19 に関する緊急

事態宣言と COVID-19 に対する施設の感染予防対策を遵守した上で、医療と日常生活の両方で長期にわた

る屋内活動を行った結果である可能性がある。前述の記事から、【8】VitD 欠損症は COVID-19セロコンバ

ージョンの独立した危険因子であることが報告された。また、VitD は COVID-19 を含む急性気道感染症の

予防または軽減に大きく寄与する可能性がある一方、VitD 値は COVID-19 の重症度のばらつきを強く説明

する可能性がある:平均 VitD 値と人口 100 万人当たりの COVID-19 症例数または COVID-19 患者のアウト

カム/予後との間に負の相関が認められる。【1 2 8】したがって、COVID-19 を発症するリスクのある VitD

欠乏の医療従事者を対象とした VitD補充の有効性を調査するための臨床試験が必要である。この研究に

はいくつかの限界がある。例えば、日本で実施された単一施設による単一期間の観察研究であること、

COVID-19 および VitD 関連疾患を含む病歴の評価が行われていないこと、季節性が VitD 値に及ぼす影響

に関する評価が行われていないこと、生活習慣および VitD の補充に関する情報が不足していることなど

である。しかしながら、紫外線吸収が減少しており、COVID-19 ワクチンの即時接種に加えて日光曝露と

VitD 補充が COVID-19 の治療および予防に寄与する可能性があることを考慮すると【10】,特に VitDが欠

乏している HCW の生活習慣を改善するために、これらの対策を考慮すべきである。 
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