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研究要旨	 

	 セロコンバージョンまでの期間が通常よりも長く、病期進行が著しく早い傾向があるエイズ患

者が局地的に見つかり、感染している HIV は遺伝学的に非常に近縁で、共通した２つの変異をも

っていた。2011 年から 2016 年にこの新型変異 HIV 感染が判明した症例の中で、ウイルス量の測

定を行った検体は 21 例あった。その中で感染初期と判定された症例は 2011 年と 2012 年の 9 例で

あった。また、慢性期と判定された症例は 2011 年から 2016 年の 12 例であった。本研究は、これ

ら症例についての情報を収集し解析する事により、以下の知見を明らかにした、①新型変異 HIV

は ART による治療困難をきたさない。②感染初期で検出された新型変異 HIV のウイルス量は、非

新型変異 HIV の感染初期の末梢血におけるウイルス量と比較して有意に高い。③新型変異 HIV 症

例は感染から発症までの推定中央期間が 1.5 ヶ月と非常に短い。④感染初期で検出された新型変

異 HIV 症例の全例で HBV や CMV 感染症の関与があり、中には HBV の感染初期例も認められた。	 

 

 

A.研究目的	 

	 セロコンバージョンまでの期間が通常より

も長く、病期進行が著しく早い傾向があるエイ

ズ患者が局地的に見つかり、それらは遺伝学的

に非常に近縁で、共通した２つの変異をもって

いた（引用文献 1）。本研究では、それら症例

についての情報を収集する事により、変異ウイ

ルス感染による病期進行の実態を調査する事

を目的とする。	 

 

B.研究方法	 

	 セロコンバージョンまでの期間が通常より

も長い、セロネガティブ感染の症例をはじめ、

遺伝学的に共通した挿入変異（P6gagにおける 5

アミノ酸重複挿入変異とインテグラーゼ C 末

端の 4 アミノ酸付加）をもった症例について、

主治医に協力を頂き、情報収集を行い、情報の

整理を行う。感染初期あるいは慢性期の新型変

異 HIV と非新型変異 HIV 症例において、病態に

違いはないかを、ウイルス量を指標として統計

学的に解析する。	 

（倫理面への配慮）	 

	 「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理

指針」「ヒトを対象とする医学系研究に関する

倫理指針」を遵守し、大阪府立公衆衛生研究所

運営審査会倫理審査部会と研究協力者の所属

の倫理審査の承認を経て本研究を実施した（申

請番号 1409-05-2、1409-05-3）。	 

 

C.研究結果	 

	 2011年から2016年に遺伝学的に共通した挿

入変異をもつ HIV 感染が判明した症例のうち、

ウイルス量の測定を行った検体は 21 例である。

その中で感染初期と判定された症例は 2011 年

に 2 例、2012 年に 7 例の計 9 例であった。ま

た、慢性期と判定された症例は 2011 年から

2016 年の 12 例であった。当所で把握している

感染初期と慢性期で検出された新型変異 HIV

症例および医療機関から情報提供していただ

いた seronegative で検出された非新型変異

HIV 症例について、ART の状況、ウイルス量、

CD4 陽性細胞数などの臨床経過を見ると、新型
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変異 HIV、非新型変異 HIV の両方とも ART には

良好に反応することがわかった。感染初期で検

出された新型変異 HIV のウイルス量は 8.4×

106	 copies/ml と、非新型変異 HIV と比較して

4 倍も有意に高かった（P<0.05.Student’s	 

t-test	 and	 Wilcoxon’s	 test）。しかし、慢性

期で検出された新型変異HIVと非新型変異HIV

のウイルス量では有意な差はなかった（Fig.1）。

感染初期で検出された新型変異HIV症例はCD4

が 350cells/mL より低下したり、抗 HIV 治療が

開始されたり、AIDS 指標疾患が認められるな

どといった病期の進行がおこるまでの推定中

央期間が 1.5	 ヶ月と非常に短かった。感染初

期で検出された新型変異 HIV症例 9例のうち 6

例(66.7%)において、HBV の関与がみられた。

また、9 例のうち 4 例(44.4%)において CMV 肝

炎や肺炎など CMV の関与がみられた。 

	 

D.考察	 

新型変異HIV、非新型変異HIVの両方ともART

にはよく反応した。当所における薬剤感受性試

験でも薬剤に対する感受性に差はなく、治療薬

は有効に作用していると考えられた。	 

	 感染初期で検出された新型変異 HIV のウイ

ルス量は、非新型変異 HIV のウイルス量と比較

して、統計学的にも有意に高い事が分かった。

これは新型変異 HIV 感染がより早い病期進行

を伴うというこれまでの知見を確証づける証

拠である。感染初期は数日の違いでウイルス量

にも差がでるため、病期進行が早い傾向のある

新型変異 HIV で、初回検査が早期に行われ、ウ

イルス量が高くでたのかもしれない。この意味

で、病期・病態を反映する指標としてウイルス

量定量の意義はあると思われる。一方で、セッ

トポイントが高いかどうかは別にケースコン

トロールスタディー等をする必要があると思

われる。	 

	 世界各国からの報告では、急性期の HIV-1

感染者が診断されてから、CD4 が 350cells/mL

より低下するまでの推定期間は 8.3 ヶ月〜3.6

年と報告されている。国内での報告では、感染

から発症までの平均期間は 9.6 ヶ月であった

（引用文献 2）。新型変異 HIV 症例はこれに比

べると病期の進行の推定中央期間が 1.5	 ヶ月

と非常に短い。症状のある感染初期の HIV-1

感染は病期の進行が早いことが、これまでにも

言われてきており、新型変異 HIV-1 の感染もあ

てはまる（引用文献 3）。新型変異 HIV 感染の

病態進行の早さが浮き彫りとなった。	 

	 感染初期で検出された新型変異 HIV の症例

の全例（6 例は HBV に関与、4 例は CMV に関与）

で HBV や CMV の発症がみられたり、HBV の感染

初期であったり、HBc 抗体が陽性であったりす

る事が分かった。HBV 感染が HIV 感染症の進行

を速めるという報告もあるが（引用文献 4、5）、

その後の詳細な検討では、HBV 感染の有無は、

HIV 感染症の自然経過に影響を与えないと報

告されている（引用文献 6）。これらの報告は、

それぞれの例数も少なく、また後ろ向き調査で

あるため、十分に信頼できるデータではない。

また、HIV における AIDS 発症による CMV 感染

症で特徴的な病態は、CMV 網膜炎、CMV による

中枢神経病変であり、移植患者でみられるよう

な肝炎や肺炎は少ないと言われているが、今回

感染初期でこのような病態がみられた事も何

らかの関連があるのかもしれない。	 

	 セロコンバージョンまでの期間が通常より

も長く、病期進行が早い傾向がある症例の解析

のために、新型変異 HIV に共通する特徴的な

p6と INの遺伝子変化を分子クローンに導入し

ての解析、HIV 感染症の病期進行に影響する宿

主因子として遺伝子多型（HLA 等）なども調査

しているが、様々な要因について考えていくた

めには、さらに、他地域、他施設と連携した、

異なる病期進行事例の急性期における症状や

宿主側因子、ウイルス側因子の情報収集が必要

になると思われる。	 

 

E.結論	 

	 感染初期、慢性期における新型変異 HIV 症例、

seronegative で検出された非新型変異 HIV 症

例についての情報を収集することができ、今後

も検知される可能性のある、通常とは異なる病

期進行を伴う HIV 感染症例に役立てる事がで

きると考えられる。症例検討をさらに重ねる事

により、新型変異 HIV による急速な病期進行の

特徴を抽出できる可能性が示され、HIV 感染症

の病態の理解や診断・治療への貢献が期待でき

る。 
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