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抗 HIV薬の残薬発生に関連する因子の調査と認知機能の影響
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背景：HIV感染症は服薬アドヒアランス維持が重要であるが，残薬により飲み忘れが発覚する
症例をしばしば経験する。昨今では HIV関連認知機能障害も報告されており，自覚のない飲み忘
れが懸念される。今回，抗 HIV薬内服患者の残薬発生状況と関連する因子を調査した。さらに，
認知機能検査のデータを用いて，残薬と認知機能低下の関連を評価したので報告する。
方法：2018年 6月から 9月の九州医療センターの抗 HIV薬内服患者を対象とした。保険薬局に

て残薬や服薬状況等を聴取し，処方状況から予想される残薬数と実際の残薬数に 5％以上乖離のあ
る患者を「飲み忘れ症例」とした。認知機能はWechsler Adult Intelligence Scale-Third Edition（WAIS-
Ⅲ）を用いて評価した。
結果：対象 283名のうち「飲み忘れ症例」は 53名（18.7％）であった。「飲み忘れ症例」は，

Single Tablet Regimen（STR）が最も少なく，STRは quaque die（QD）と比較して有意に「飲み忘
れ症例」が少なかった（QD vs. STR, p<0.01）。また，WAIS-Ⅲ測定患者 82名のうち，「飲み忘れ症
例」は動作性 IQ（PIQ）低下患者が 5名（33.3％）と最も割合が高かった。PIQ低下患者において，
飲み忘れ対策を行った患者は「飲み忘れ症例」0名（0％），「非飲み忘れ症例」5名（50.0％）と
なった。飲み忘れ対策は一包化やピルケースにより処方の単純化が行われていた。
結論：STR内服は残薬の発生が少ないこと，また，視覚情報の単純化は PIQ低下患者の有効な

飲み忘れ対策となりうる可能性が示された。
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序　　　文

Human Immunodeficiency Virus（HIV）感染症は，抗 HIV
薬による多剤併用療法を継続的に行うことにより，コント
ロール可能な慢性疾患と位置づけられるようになってき
た1～3）。ウイルス学的治療成功を達成するためには，95％
以上の良好な服薬アドヒアランスを維持することが必要と
されている4, 5）。しかしながら，自己申告による服薬状況
が良好であるにもかかわらず，残薬発生の確認により飲み
忘れが発覚する症例をしばしば経験する。昨今では，HIV
関連神経認知障害（HIV-Associated Neurocognitive Disor-
der：HAND）に代表される HIVに関連した認知機能の低
下も報告されており6～9），認知機能の低下によって自覚の
ない飲み忘れを繰り返す症例が一定数存在することが懸念
される10）。

そこで，本研究では抗 HIV薬を内服中の患者における
残薬発生状況と関連する因子を調査した。さらに，当院で
実施した認知機能検査のデータを用いて，残薬の発生状況
と認知機能低下の関連を評価したので報告する。

方　　　法

1．　対　　　象
HIV感染症患者で 2018年 6月から 9月までに国立病院
機構九州医療センター（以下，当院）免疫感染症内科を外
来受診し，抗 HIV薬を院外処方された患者を対象とした。
同意取得は，当院の近隣にある保険薬局（福岡市薬剤師会
薬局百道店，医療センター前調剤薬局）にて行った。同意
が得られた患者には，抗 HIV薬の残薬に関するアンケー
トを実施した。また，以下の患者は除外した。
①  調査時に服用している抗 HIV薬の内服期間が半年未
満または中断歴のある患者

② 過去に保険薬局にて残薬調整歴のある患者
③ 抗 HIV薬の開始日が明らかでない患者

著者連絡先：合原嘉寿（〒810–8563　福岡市中央区地行浜 1–8–1　
独立行政法人国立病院機構九州医療センター薬剤部）
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2．　調 査 内 容
2-1．　患 者 背 景
年齢，性別，アンケート調査時の HIV-RNA量，CD4値，
調査時に服用している抗 HIV薬の内服期間と抗 HIV薬の
種類について当院電子カルテにて調査を行った。さらに，
対象患者の認知特性の把握のために認知機能検査として幅
広い認知能力を測定することができる Wechsler Adult 
Intelligence Scale-Third Edition（WAIS-Ⅲ）11, 12）の測定結果
について調査した。
2-2．　アンケート
アンケート内容は以下を聴取した。さらに，保険薬局の
薬歴を用いて残薬調整歴の確認を行った。
①  抗 HIV薬の残薬の有無
②  抗 HIV薬の残薬数
③  最近 1カ月以内の飲み忘れの有無
④  過去の飲み忘れの有無
⑤  飲み忘れ対策の有無と方法

2-3．　残薬率の算出方法
アンケート調査時に聴取した患者の手元にある実残薬日
数と，当院電子カルテから算出した予想残薬日数（調査時
に服用している抗 HIV薬の処方日数と調査時に服用して
いる抗 HIV薬の内服期間日数の差）を比較し，その差を
残薬日数として検討を行った。さらに，以下の式にて残薬
率を算出し，残薬率が 5％以上ある患者を「飲み忘れ症例」
として検討を行った。

 
残薬率（％）＝

（実残薬日数－予想残薬日数）
           内服期間（日）   

×100

2-4．　飲み忘れ症例と認知機能の検討方法
「飲み忘れ症例」と認知機能の関連について，WAIS-Ⅲ
で測定可能な全検査 IQ（Full Scale Intelligence Quotient：
FIQ），その下位尺度である言語性 IQ（Verbal IQ：VIQ），
動作性 IQ（Performance IQ：PIQ），さらにその下位尺度 
である言語理解（Verbal Comprehension：VC），作動記憶
（Working Memory：WM），知覚統合（Perceptual Organiza-
tion：PO），処理速度（Processing Speed：PS）について，1
標準偏差（Standard Deviation：SD）以上の低下が認めら
れた場合を認知機能低下と判定した。さらに「飲み忘れ症
例」について有効な飲み忘れ対策の検討を行った。
3．　統計学的解析
各年齢層，調査時に服用している抗 HIV薬の内服期間，
用法，Key Drug別の残薬の発生状況は「飲み忘れ症例」
との関連を調査するために，3群以上の比率の比較である
post hoc analysisを行った。また，2群間の名義変数の比率
の比較は，Fisherʼs exact testを行った。p＝0.05を有意水準
とし，統計解析ソフトは EZR version 1.4013）を用いた。

4．　倫理的配慮
本研究は当院倫理審査委員会の承認を得て行った（承認
番号 18C288）。

結　　　果

アンケート調査の同意取得は 403名であり，除外例を除
いた解析対象患者は 283名であった。性別は，男性 273
名，女性 10名であった（表 1）。アンケート調査時の HIV-
RNA量は 50 copies/mL未満の患者が 278名（98.2％）であ
り，ウイルス学的治療成功を達成している患者が多かっ
た。Key Drugはインテグラーゼ阻害剤（Integrase Strand 
Transfer Inhibitor : INSTI）196 名が最も多く，Backbone 
Drugはテノホビル /エムトリシタビン 162名（テノホビ
ルジソプロキシルフマル酸塩（Tenofovir Disoproxil Fuma-
rate：TDF）9名，テノホビルアラフェナミドフマル酸塩
（Tenofovir Alafenamide Fumarate：TAF）153名）が多かっ
た。WAIS-Ⅲ測定患者は 82名であり，そのうち薬物使用
歴のある患者は 39名，WAIS-Ⅲ測定時に当院からの向精
神薬処方がある患者は 9名であった。
1．　アンケート
解析対象患者のうち，抗 HIV薬の残薬があると回答し
た患者は，234名（82.7％）であった（表 2）。最近 1カ月
の飲み忘れの自覚があった患者は 48名（17.0％）であり，
過去の飲み忘れの自覚があった患者は 91名（32.2％）で
あった。服薬継続のために飲み忘れ対策をしている患者は
153名（54.1％）であり，具体的な対策としては，アプリ
またはアラームを使用している患者が 59名（20.8％），ピ
ルケースを使用している患者が 71名（25.1％）であった。
なお，飲み忘れ対策は複数回答ありとした。
2．　「飲み忘れ症例」
対象患者のうち，「飲み忘れ症例」は 53名（18.7％）で
あった。各年齢層別の「飲み忘れ症例」は 20代 2名
（10.5％），30代 21名（26.6％），40代 21名（21.0％），50
代 7名（13.7％），60代 2名（6.9％），70代 0名（0％）と
なった。30代の「飲み忘れ症例」の割合が最も多く，つ
いで 40代，50代，20代，60代，70代という結果となり，
各年齢層間における有意差は認められなかった（図 1
（a））。また，定年退職の年齢である 60歳を基準とし，若
年者と高齢者の「飲み忘れ症例」を検討した。若年者（60
歳未満）と高齢者（60歳以上）の「飲み忘れ症例」は，
若年者 51名（20.5％），高齢者 2名（5.9％）であり，有意
差はないものの，若年者に比べ高齢者の「飲み忘れ症例」
は少なかった（若年者 vs. 高齢者，p＝0.057，data not 
shown）。
用法別の「飲み忘れ症例」は，1日 1回，1回 1錠

（Single Tablet Regimen：STR）10 名（10.6 ％），STR 以 外
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の 1 日 1 回（quaque die：QD）27 名（28.1％），1 日 2 回
（bis in die：BID）16名（17.2％）であり，STRが最も少な
く，ついで BID，QDとなった（図 1（b））。また，STRは
QDと比較して有意に「飲み忘れ症例」が少なかった（QD 
vs. STR，p＜0.01）。

Key Drug別の「飲み忘れ症例」は，エトラビリン（Etra-
virine：ETR）0名（0％），SPARE/SALVAGE　1名（5％），
リルピビリン/テノホビルジソプロキシルフマル酸塩/エム

トリシタビン（Rilpivirine：RPV/TDF/Emtricitabine：FTC：
CMP）1名（11.1％），ドルテグラビル /アバカビル/ラミ
ブ ジ ン（Dolutegravir：DTG/Abacavir/Lamivudine：TRI）5
名（11.4％），エルビテグラビル/コビシスタット/テノホビ
ルアラフェナミドフマル酸塩/エムトリシタビン（Elvitegra-
vir/Cobicistat/TAF/FTC：GEN）5名（11.6％），ラルテグラ
ビ ル（Raltegravir：RAL）BID 14 名（18.2 ％），RPV 2 名
（25.0％），DTG 9名（28.1％），ダルナビル（Darunavir：

表 1　患者背景

　 全患者（n＝283）

男性，n（％） 273（96.5）
年齢（歳），中央値（範囲） 44（25～75）
内服期間（日），中央値（範囲） 480（190～3,353）
HIV-RNA量＜50 copies/mL，n（％） 278（98.2）
CD4（個/µL），中央値（範囲） 560（48～1,570）
Key Drug
　NNRTI，n（％） 20（7.1）
　PI，n（％） 47（16.6）
　INSTI，n（％） 196（69.2）
　SPARE /SALVAGE，n（％） 20（7.1）
Backbone Drug
　TFV/FTC（TDF/TAF） 162（9/153）（57.2）
　ABC/3TC 101（35.7）
WAIS-Ⅲ測定患者，n（％） 82（29.0）
　薬物使用歴，n（％） 39（47.6）
　当院からの向精神薬処方，n（％） 9（11.0）

NNRTI：非核酸系逆転写酵素阻害薬剤，PI：プロテアーゼ阻害剤，INSTI：インテグ
ラーゼ阻害剤，TFV/FTC：テノホビル/エムトリシタビン，TDF：テノホビルジソプ
ロキシルフマル酸塩，TAF：テノホビルアラフェナミドフマル酸塩，ABC/3TC：ア
バカビル/ラミブジン，WAIS-Ⅲ：Wechsler Adult Intelligence Scale-Third Edition。

表 2　アンケート結果と「飲み忘れ症例」の発生状況

全患者（n＝283）（%*） 飲み忘れ症例（n＝53）（%**）

抗 HIV薬の残薬あり 234（82.7%） 45（19.2%）
最近 1カ月の飲み忘れの自覚あり  48（17.0%） 14（29.2%）
過去の飲み忘れの自覚あり  91（32.2%） 23（25.3%）
飲み忘れ対策あり*** 153（54.1%） 24（15.7%）
　アプリ 11（3.9%）  2（18.2%）
　アラーム  50（17.7%）  6（12.0%）
　アプリまたはアラーム  59（20.8%）  8（13.6%）
　ピルケース  71（25.1%）  9（12.7%）
　一包化  62（21.9%） 12（19.4%）

*全患者に占める割合。** 各項目に占める割合。*** 複数回答している患者を含む。
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DRV）15名（31.9％），エファビレンツ（Efavirenz：EFV）
1名（50.0％）となった（図 1（c））。ETRが最も少なく，
ついで SPARE/SALVAGE，STR（CMP，TRI，GEN）とい
う結果であり，Key Drug別の検討では有意差を認めなかっ
た。
飲み忘れ対策を行っている患者は 153名（54.1％）であ
り，そのうち 24名（15.7％）が「飲み忘れ症例」と判定

された（表 2）。具体的な飲み忘れ対策としては，アラー
ムを用いている患者は 50名（17.7％）で，そのうち「飲
み忘れ症例」が 6名（12.0％）で最も少なかった。ピル
ケースを用いている患者は 71名（25.1％）で，そのうち
「飲み忘れ症例」が 9名（12.7％）で，ついで少ない結果
となった。一包化調剤をしている患者は 62名（21.9％）
で，そのうち「飲み忘れ症例」が 12名（19.4％）となり

（a）

（b）
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各対策の中で有意差はないが他の飲み忘れ対策と比較し
「飲み忘れ症例」が多かった。
対象患者 283名のうち「飲み忘れ症例」は 53名であっ
たが，患者アンケートにて最近 1カ月の飲み忘れの自覚が
あると回答した患者のうち，「飲み忘れ症例」は 14名にと
どまり，対象患者の自己評価と乖離が認められた（表 2）。
3．　「飲み忘れ症例」とWAIS-Ⅲの関連

WAIS-Ⅲ測定患者 82名の各検査項目の平均値は，FIQ＝
97，VIQ＝97，PIQ＝97，VC＝97，WM＝94，PO＝96， 
PS＝98となった（表 3）。また，対象患者 82名のうち「飲
み忘れ症例」は 14名（17.1％）であった（表 4）。

FIQが 1 SD以上低下した患者は 17名（20.7％）であり，
そのうち「飲み忘れ症例」は 4名であった。VIQが 1 SD
以上低下した患者は 15名（18.3％）であり，そのうち「飲
み忘れ症例」は 3名となった。また，PIQが 1 SD以上低
下した患者は 15名（18.3％）であり，そのうち「飲み忘
れ症例」は 5名となり，VIQと比較して PIQ低下患者に
「飲み忘れ症例」が多かった。さらに PIQの下位尺度であ
る POが低下した患者は 19名（23.2％）で，そのうち「飲
み忘れ症例」は 5名となり，他の下位尺度と比較して最も
「飲み忘れ症例」が多かった。また，WAIS-Ⅲ各検査項目

が低下している「飲み忘れ症例」の発生状況は，「非飲み
忘れ症例」と比較して PIQが最も多かった（「飲み忘れ症
例」 vs. 「非飲み忘れ症例」，p＝0.12，data not shown）。
4．　「飲み忘れ症例」における有効な飲み忘れ対策
各認知特性の中で「飲み忘れ症例」の割合が最も高く，
関連があると考えられた PIQが低下している患者につい
て飲み忘れ対策の検討を行った。
対象患者は「飲み忘れ症例」5名と「非飲み忘れ症例」

10名であった（表 5）。「飲み忘れ症例」で聴覚的な対策で

（c）

図 1　各因子における「飲み忘れ症例」の発生状況
（a）各年齢層別における「飲み忘れ症例」の発生状況。（b）各用法における「飲み忘れ症例」の発生状況。STR：1日 1回，1回 1錠，
QD：1日 1回，BID：1日 2回。＊：p＜0.01。（c）各 Key Drugにおける「飲み忘れ症例」の発生状況。ETR：エトラビリン，CMP：リ
ルピビリン/テノホビルジソプロキシルフマル酸塩/エムトリシタビン，TRI：ドルテグラビル/アバカビル/ラミブジン，GEN：エルビテグ
ラビル/コビシスタット/テノホビルアラフェナミドフマル酸塩/エムトリシタビン，RAL：ラルテグラビル，RPV：リルピビリン，DTG：
ドルテグラビル，DRV：ダルナビル，EFV：エファビレンツ。

表 3　当院におけるWAIS-Ⅲの測定結果（n＝82）

平均 標準偏差

全検査（FIQ） 97 ±14

言語性（VIQ） 97 ±13
動作性（PIQ） 97 ±16

言語理解（VC） 97 ±13
作動記憶（WM） 94 ±15
知覚統合（PO） 96 ±16
処理速度（PS） 98 ±14
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あるアプリやアラームなどで対策をしている患者は 1名，
視覚的な対策であるピルケースや一包化などを行っている
患者は 0名であり，計 0名（0％）が視覚的な飲み忘れ対
策を行っていた。「非飲み忘れ症例」では，アプリやア
ラームが 0名，ピルケースが 3名，一包化が 4名で視覚的
な対策を行った患者は計 5名（50.0％）であった。視覚的
な飲み忘れ対策をしている患者は，「非飲み忘れ症例」に
多かった。

考　　　察

今回対象となった 283名のうち，53名（18.7％）に 5％
以上の残薬があった。「飲み忘れ症例」は 60歳以上の高齢
者に比べ，30代，40代の若年者に多い傾向を認めたこと
から，HIV患者の高齢化に伴い「飲み忘れ症例」が増加

する傾向は認めず，むしろ加齢に伴い良好なアドヒアラン
スを維持している傾向が示された。また，今回は実残薬日
数を把握するために前治療の有無を問わず，調査時に服用
している抗 HIV薬の内服期間にて検討を行った。各内服
期間別の「飲み忘れ症例」は，長期間（2年以上）は短期
間（2年未満）と比較して有意に少なかった（長期間 vs. 
短期間，p＜0.01，data not shown）。同一抗 HIV薬を長期
間内服することにより「飲み忘れ症例」は減少したことか
ら，処方の継続性もアドヒアランス向上に寄与すると考え
られる。服薬アドヒアランス不良に関しては，65歳未満
であることや有職者であること14），薬の知識不足15），また
食事を定期的にとらないなど生活習慣が不規則であるこ
と16）が関連するとの報告がある。若年者で「飲み忘れ症
例」が多い理由は，就労などの多忙や内服の習慣化ができ

表 4　WAIS-Ⅲ各検査項目における「飲み忘れ症例」の発生状況

認知機能検査項目 認知機能判定※ 全患者 
（n＝82）

飲み忘れ症例
（n＝14）

非飲み忘れ症例
（n＝68）

全検査 IQ（FIQ） 低下 17（20.7%）  4（28.6%） 13（19.1%）
正常 65（79.3%） 10（71.4%） 55（80.9%）

言語性 IQ（VIQ） 低下 15（18.3%）  3（21.4%） 12（17.6%）
正常 67（81.7%） 11（78.6%） 56（82.4%）

動作性 IQ（PIQ） 低下 15（18.3%）  5（35.7%） 10（14.7%）
正常 67（81.7%）  9（64.3%） 58（85.3%）

言語理解（VC） 低下 14（17.1%）  3（21.4%） 11（16.2%）

正常 68（82.9%） 11（78.6%） 57（83.8%）

作動記憶（WM） 低下 26（31.7%）  4（28.6%） 22（32.4%）

正常 56（68.3%） 10（71.4%） 46（67.6%）

知覚統合（PO） 低下 19（23.2%）  5（35.7%） 14（20.6%）

正常 63（76.8%）  9（64.3%） 54（79.4%）

処理速度（PS） 低下 15（18.3%）  3（21.4%） 12（17.6%）

正常 67（81.7%） 11（78.6%） 56（82.4%）
※各認知機能検査項目で 1標準偏差（SD）以上の低下を認知機能低下症例と判定した。

表 5　動作性 IQ低下患者における視覚的飲み忘れ対策状況

患者数 対策あり
飲み忘れ対策の内訳＊

ピルケース 一包化

飲み忘れ症例 5 0（0%） 0 0

非飲み忘れ症例 10  5（50%） 3 4
＊複数対策を実施している患者を含む。

6 （ 6 ）

Y Gohara et al  : Investigation of Factors Associated with the Occurrence of Residual Anti-HIV Medications and the Influence of Cognitive Function



ていないことなどが原因と考えられる。一方で服薬アドヒ
アランス良好に関しては，65歳以上であること14）や，長
期内服で服薬ストレスが解消できていること16），生活習慣
が規則正しく整っていること17）が関連するとの報告があ
る。高齢者で「飲み忘れ症例」が少ない理由は過去に飲み
忘れの自覚があったとしても，継続的な飲み忘れはなく，
長期内服によりアドヒアランスが向上し，コンコーダンス
が実践できている可能性が考えられる。
「飲み忘れ症例」を用法別に検討すると，BIDや QDと
比較し STR内服により「飲み忘れ症例」の発生が最も減
少する傾向が認められた。1日の内服回数が少ないほどア
ドヒアランスが高いこと18），STRは複数錠内服と比較して
アドヒアランスが良好であること19）が報告されている。
今回の検討では QDでは STRと異なり，全患者における
「飲み忘れ症例」と比較して，「飲み忘れ症例」の発生が減
少しなかったことから，投与回数だけでなく内服錠数も簡
素化された STRが飲み忘れに寄与する可能性が考えられ
る。抗 HIV薬はボトル調剤が基本である。本研究では，
一包化をしている患者が 62名（21.9%）であったことか
ら当院では大部分の患者はボトルでの交付となっている。
STRは QDと比較して単回の動作で内服できるメリット
があり，エラーを軽減できると考える。また，本研究で
は，STRは QDと比較して優位に「飲み忘れ症例」が少
なかったが，QDは BIDと比較して「飲み忘れ症例」が多
かった。近年の抗 HIV薬は STRを含め QDの薬剤が主と
して上市されており，BIDは内服歴の長い患者が多く含ま
れていた影響と考える。Key Drug別の検討では先の結果
と同様に CMP，TRI，GENなどの STRで「飲み忘れ症例」
が少ない傾向が示された。当院における抗 HIV薬の処方
状況としては，STRは若年者や内服歴が短い患者に選択
される傾向がある。しかし，STRは用法別の検討でも「飲
み忘れ症例」が増加しなかったことを踏まえると，年齢を
問わず飲み忘れ対策として有効であると考える。また，
ETRや SPARE/SALVAGEに関しても「飲み忘れ症例」が
少ない傾向が認められた。これらの抗 HIV薬を選択して
いる患者は腎機能低下や薬剤耐性ウイルスがある患者，高
齢の患者そして長期内服によりウイルスコントロールが安
定している患者などに多く，先の結果と同様に長期内服に
よりアドヒアランスが良好となっているためと考えられ
る。
飲み忘れ対策別に「飲み忘れ症例」を検討すると，アプ
リやアラーム，ピルケースにて対策を行った患者が「飲み
忘れ症例」が少ない傾向が示された。アプリやアラームは
リマインダー機能として活用でき20），実際にアンケートで
も内服するまでアラームを消さない，内服したらアプリに
チェックを入れて管理しているといった工夫が見受けられ

た。全患者における「飲み忘れ症例」と比較して，ピル
ケースは「飲み忘れ症例」が減少したが，一包化では「飲
み忘れ症例」が減少しなかった結果を踏まえると，たんに
処方を簡素化することよりも，自己にて薬剤を認識し管理
することが服薬アドヒアランスの向上に繋がると考えられ
る。
飲み忘れの自覚に関しては，自己評価であるため過小評
価に繋がる可能性がある21）。実際に残薬に着目した「飲み
忘れ症例」とアンケートでの飲み忘れの自覚の有無に乖離
が生じたため，自覚のない飲み忘れの発生を考え，認知機
能と残薬の発生状況について検討した。
今回は認知機能の把握方法として，個別式知能検査バッ
テリーであるWAIS-Ⅲに着目した11, 12）。認知機能検査にお
いて全検査 IQが低下している患者は，理解力や表現力が
低下しているため原因を確認し何らかの支援が必要である
と考えられる。全検査 IQが 1 SD以上低下している患者
は，「飲み忘れ症例」が全患者での割合に比べ増加する傾
向が示された。また，全検査 IQが 1 SD以上低下している
患者は，全検査 IQが正常の患者と比べ，「飲み忘れ症例」
が多い傾向が示された。この結果より，全検査 IQが低下
している患者はアドヒアランスについて注意し，何らかの
服薬サポートを検討する必要があると考える。全検査 IQ
の下位尺度である言語性 IQと動作性 IQにおいて，言語
性 IQではなく動作性 IQが低下している患者に「飲み忘
れ症例」が増加する傾向が示された。これにより，視覚的
な情報処理能力が「飲み忘れ症例」に寄与する可能性が考
えられる。
さらにその下位尺度では，知覚統合の低下が「飲み忘れ
症例」に寄与している可能性が認められた。実際に知覚統
合は，視覚的な情報処理に関連している。知覚統合が低下
すると，たとえば 1回分の内服薬が複数錠ある場合にすべ
ての錠剤を正しく内服することが困難となる場合がある。
そのため，1回分の内服薬を一包化，ピルケースの使用な
どで簡素化することにより，正しく内服することができる
と考えられる。実際に動作性 IQが低下している患者での
飲み忘れ対策は，ピルケースや一包化など 1回分の内服薬
の識別性を単純化することにより「飲み忘れ症例」が減少
している傾向が示された。また，今回動作性 IQが低下し
ている「飲み忘れ症例」5例は全例知覚統合が 1 SD以上
低下していた。これらのことから患者の不得意なことを
WAIS-Ⅲなどを用いて把握し，補うことで飲み忘れ対策に
繋がる可能性が示された。実臨床では過去の内服歴や患者
背景などにより STRを選択できない症例もしばしば経験
する。一包化は視覚情報を単純化できるため，動作性 IQ
の中でも特に知覚統合低下患者においては STRが選択で
きない場合の簡便かつ有効な選択肢になると考える。

7 （ 7 ）

The Journal of AIDS Research　Vol. 25　No. 1　2023



本研究の限界は，残薬の発生状況に関連する因子におい
ては抗 HIV薬以外の併用薬の有無，剤数，抗 HIV薬開始
時からの内服期間による影響を検討できなかったことがあ
げられる。さらに残薬の発生状況と認知機能低下の関連に
おいては言語性 IQ低下患者における有効な飲み忘れ対策
を検討できなかった。患者によっては，検査項目の中で単
一の項目が低下しているケースや，複数の項目が低下して
いるケースもあり，今後各項目の関連も検討していく必要
性がある。また，WAIS-Ⅲの測定時期と残薬確認時期に差
があり最新の認知機能で検討を行うために前向きの検討も
必要であると考える。今回は少数例での検討となっており
残薬の発生状況と認知機能低下の関連については統計解析
を行う上で症例数が不足してると考えるため，さらなる症
例の集積を行い検討していきたい。
本研究では 95％以上4）の服薬率を基準として検討を行っ
たが，INSTIを主とした近年の抗 HIV薬の治療効果を考
慮すると服薬率と治療成功率の関係は再検討が必要であ
る。服薬率 95％以上である「非飲み忘れ症例」は 250名
（81.3％）に留まったが，本研究では 278名（98.2％）の患
者でウイルス学的治療成功を達成することができた。さら
に，服薬率 95％を達成できていない「飲み忘れ症例」に
おいても「非飲み忘れ症例」と比較し，ウイルス学的治療
成功を達成した患者数に差は認めなかった（飲み忘れ症例
226名（98.3％） vs. 非飲み忘れ症例 52名（98.1％），data 
not shown）。また，ウイルス学的治療失敗の患者はプロテ
アーゼ阻害剤 3名，非核酸系逆転写酵素阻害剤 1名，
SPARE/SALVAGE 1名であり，INSTIを大部分に占める本
研究は既報と異なる結果となった。ただし本研究では除外
基準に従い患者選択を行っているため，服薬率と治療成功
率の関係を検討するためには残薬調整歴も含めたさらなる
検討が必要であると考える。
本研究では客観的指標である残薬から飲み忘れを検討す
ることができた。STR内服は，残薬の発生が少ないこと
が示された。また，内服薬の単純化は動作性 IQ低下患者
における飲み忘れ対策の有効な選択肢となりうる可能性が
示された。この結果が HIV診療および一般診療にて服薬
状況の評価や服薬アドヒアランス向上のための一助となれ
ば幸いである。
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Investigation of Factors Associated with the Occurrence of Residual  
Anti-HIV Medications and the Influence of Cognitive Function
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Masahiro Yamamoto2, 7）
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    Background : Although maintaining medication adherence is important in human 
immunodeficiency virus (HIV) infection, we often encounter patients who forget to take their 
medications due to residual medication. Recently, HIV-related cognitive dysfunction has been 
reported, and unawareness of missed doses is a concern. This study investigated factors 
associated with occurrence of missed doses in patients taking anti-HIV medications. Moreover, 
we evaluated the association between residual medication and cognitive decline using data from 
cognitive function tests.
    Methods : Patients taking anti-HIV medications at Kyushu Medical Center from June to 
September 2018 were enrolled. Patients were asked about their remaining medications and 
medication status at the insurance pharmacy. Those with a discrepancy of ≥5% between the 
remaining and actual number of medications were termed “missing dose.” Cognitive function was 
assessed using the Wechsler Adult Intelligence Scale-Third Edition (WAIS-III).
    Results : Of 283 participants, 53 (18.7%) had “missing dose.” Single tablet regimen (STR) had 
the fewest cases of “missing dose,” significantly fewer than those of the quaque die (p<0.01). 
Among 82 patients with WAIS-III, “missing dose” was most frequently associated with low 
Performance Intelligence Quotient (PIQ). Regarding patients with low PIQ, 0 (0%) of “missing 
dose” and 5 (50.0%) of “non-missing dose” took measures such as single packets, pill cases and 
simplifying the prescriptions using STRs to prevent forgetting their medications.
    Conclusion : STR led to fewer cases of residual medication, and simplifying visual 
information may be an effective countermeasure against missed doses in patients with low PIQ.

Key words : HIV, residual medication, cognitive function test, medication adherence, STR
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