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背景：HIV感染症は免疫不全を引き起こす疾患であるため，COVID-19重症化のリスク因子と考
えられ，SARS-CoV-2ワクチン接種を推奨すべき基礎疾患である。しかし，そのワクチン接種での
抗体獲得率や IgG抗体（以下，抗体）の推移を調査した研究はない。
方法：われわれは，広島大学病院通院中の成人 HIV陽性者において，ワクチン 2回接種後の抗

体獲得率やその抗体価を 3回接種後まで調査し，抗体価に影響を与える因子を考察した。
結果：ワクチン 2回接種後，抗体を獲得しなかったのは陽性者群の 1人のみで，その者は類天

疱瘡に対する免疫抑制療法を行っていた。また陽性者群の抗体価と CD4数に関連は見られなかっ
た。26人において 2回接種後と 3回接種前の抗体価を比較したところ，抗体価は約 1/8に低下し
ていた（中央値 81.9 → 12.2 AU/mL, Wilcoxonʻs test, p＜0.001）。3回接種後の抗体価に影響を及ぼす
因子は，"IgM抗体価"（r＝0.458, p＝0.001）と"接種後からの日数"（r＝0.405, p＝0.007）であり，
年齢や体重，CD4数は除外された。
結論：HIV感染症は SARS-CoV-2ワクチン接種において，抗体獲得率が悪くなる，あるいは抗

体価が低くなることはないが，抗体の半減期を考慮すると今後 HIV陽性者に対しては 6～12カ月
に 1回の SARS-CoV-2ワクチン定期接種が推奨される。
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緒　　　言

2020年初頭よりパンデミックが続いている新型コロナ
ウイルス感染症（以下，COVID-19）1）は，日本の HIV陽
性者においても重大かつ解決すべき課題である。なぜな
ら，HIV感染症は免疫不全を引き起こす疾患2）であるた
め，COVID-19重症化のリスク因子3, 4）と考えられるから
である。
厚生労働省は，2020年 3月「COVID-19診療の手引き」
第 1版5）を発行し，その後順次改定が行われている。その
中で「重症化のリスク因子」が初めて示されたのは，2020
年 9月発行の第 3版6）であった。その中で"HIV感染症"
は，「重症化のリスク因子」ではなく「重症化のリスク因
子かは知見が揃っていないが要注意な基礎疾患等（その後
の版では，"評価中の要注意な基礎疾患など"に名称変更）」
として喫煙歴や妊婦，悪性腫瘍とともに紹介されている。
その後，第 4版（2020年 12月）7）では喫煙と悪性腫瘍，第
5版（2021年 5月）8）では妊婦（後半期）が「重症化のリス
ク因子」へ"格上げ"されたが，HIV感染症はエビデンス
の高いスタディの結果がいまだないことを理由に，"評価中

の要注意な基礎疾患など"に留め置かれた。ようやく 2022
年 7月の第 8版3）より，「重症化のリスク因子」となってい
る。欧米では 2020年には HIV感染症が COVID-19重症化
のリスク因子を示唆する研究が報告されるようになり9, 10），
米国 CDCが 2021年 10月の Science brief 4）で"免疫抑制薬
の投与"とともに"HIV感染"も"重症化に関係する基礎
疾患など"としている。すなわち HIV陽性者は，年齢にか
かわらず SARS-CoV-2ワクチン接種を推奨すべき基礎疾患
を有していると言える。
しかしながら免疫不全があるため，HBVワクチンと同
様に非感染者に比べて抗体獲得率が低く，また抗体持続期
間も短いことが予想される11）が，それらを検索した報告
はいまだない。2022年になってようやく，HIV陽性者に
対する SARS-CoV-2ワクチンの有効性を示した論文がいく
つか発表されたが12, 13），抗体価やワクチンで誘導されるサ
イトカインは，単回接種の前後をみたもので，抗体持続期
間や抗体価の大小を論じてはいない。また日本人を対象に
したものもない。

目　　　的

われわれは広島大学病院（以下，本院）通院中の HIV
陽性者における SARS-CoV-2ワクチン 2回接種後の抗体価
を測定して抗体獲得率を調べるとともに，3回接種後まで
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観察し，抗体価の推移や抗体価に関与する要因の同定する
ことを本研究の目的とした。

方　　　法

研究 1：SARS-CoV-2ワクチン 2回接種後の抗体獲得率
対象は，本院通院中の成人 HIV陽性者で SARS-CoV-2
ワクチン 2回接種した者（79人）とし，対照群は HIV陰
性ボランティア（21人）。除外基準として，ワクチン未接
種あるいは 1回のみの接種者，2回目のワクチン接種から
72時間以内の者，採血前 72時間以内に発熱などの SARS-
CoV-2感染を疑わせる症状がある者とした。
具体的には，2021年 7～12月に外来受診した対象者に
おいて，文書による説明を行い同意取得後，末梢血 6 mL
を通常検査時に別に採血した。なお，次に述べる研究 2に
参加することについても同時に同意を取得した。採血検体
の血清を用いて SARS-CoV-2-IgMおよび -IgG抗体価を測
定した。検査は SRLに委託し，使用キットは富士レビオ
社の SARS-CoV-2 IgG/IgM 測定試薬で，CLIEA法を用い
た。測定結果について，陽性者群と対照群を統計ソフト
IBM-SPSS ver.28.0または Statcel ver.4を用いて比較解析し，
p＜0.05を統計学的有意とした。本研究は広島大学疫学倫
理委員会の承認を得て行った（承認番号 E-2249号）。
研究 2： HIV陽性者の SARS-CoV-2ワクチン接種後の抗体

価の推移および抗体価に影響を及ぼす因子の同定
対象は，本院通院中の成人 HIV陽性者で SARS-CoV-2
ワクチン 3回接種した者（57人）とした。除外基準は，
抗腫瘍薬，抗体製剤（Emicizumab14）は除く）の薬剤使用
歴がある者または現在エイズ指標疾患を発症している者，
採血前 72時間以内に発熱などの SARS-CoV-2感染を疑わ
せる症状がある者とした。具体的には，2022年 1～9月の
外来受診時に，対象者に対して，SARS-CoV-2ワクチンを

3回接種していること，研究 1参加後同意撤回がないこと
を確認後，再度末梢血 6 mLを通常検査時に別に採血した。
SARS-CoV-2-IgMおよび -IgG抗体価の測定は，研究 1と
同じ委託検査会社，測定キット，測定法とした。検討する
影響因子は，年齢，体重，ワクチン接種後日数，直近の末
梢血 CD4数（以下，CD4数），IgM抗体価とした。また 2
回接種後と 3回接種前の 2点で採血し得た 26人について
は，SARS-CoV-2-IgG抗体価を比較検討した。

結　　　果

研究 1：SARS-CoV-2ワクチン 2回接種後の抗体獲得率
対象者背景を表 1に示す。ワクチン 1回目接種前に SARS-

CoV-2感染した者が陽性者群で 2人含まれていた。対照群
で測定していない CD4数以外で HIV陽性群と統計学的有
意差があった項目は，男女比のみであった。また一般には
感染早期を示す IgMの抗体価が上昇する例が両群に認め
られ，その人数に両群の統計学的有意差は認めなかった
（Fisherʼs exact probability test，p＝0.780）。ワクチン接種後，
IgG抗体を獲得しなかったのは陽性者群の 1人のみで，そ
の者は類天疱瘡の治療中で，ステロイドおよびサイクロス
ポリンの免疫抑制療法を行っていた。IgG抗体価は陽性者
群（中央値 58.1 AU/mL，四分位 34.7～104.8）と対照群（中
央値52.8，四分位23.0～140.0）で有意な差は認めず（図1），
陽性者群で変数増減法による重回帰分析を行うと（表 2），
"年齢"と"接種後からの日数"が多いほど抗体価が低く
（それぞれ r＝－0.238，p＝0.046，r＝－0.257，p＝0.013），
体重が多いほど抗体価が高い（r＝0.258，p＝0.025）結果と
なり，CD4数は関連がなかった（p＝0.398）。
研究 2： HIV陽性者の SARS-CoV-2ワクチン接種後の抗体

価の推移および抗体価に影響を及ぼす因子の同定
研究 1に参加した陽性者のうち，女性 2人を含む 57人

表 1　研究 1の対象者背景

陽性者群（N＝79） 対照群（N＝21） p

性別
　男性 76（外国人 3人） 14 ＜0.001
　女性 3（外国人 2人） 7
年齢（y）* 51（24～82） 52（31～80） 　0.902
体重（kg）* 67.0（43.9～113.0） 67.0（37.2～103.0） 　0.697
SARS-CoV-2感染歴 接種前 2　接種後 1　無 76 接種後 1　無 19 　0.371
ワクチン接種後日数* 57（4～221） 55（6～120） 　0.654
　　　　　　　週数* 8（1～32） 8（1～17）
直前の CD4数（/μL）* 686（112～1,560） ─
IgM抗体 陽性 22　陰性 57 陽性 7　陰性 14 　0.78
IgG抗体 陽性 78　陰性 1 陽性 21　陰性 0 　0.79

*数字は中央値，（　）内は最小～最大。両群の差の検定は，Mann-Whitneyʼs U test。その他は，Fisherʼs exact test。
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が参加した（表 3）。ワクチン 2回接種後と 3回接種後の
IgG抗体価を比較すると，3回接種後の抗体価は有意に高
値となった（中央値 52.8→ 432.0 AU/mL）。研究 1と同様
に変数増減法による重回帰分析を行うと，"IgM抗体価"
（r＝0.458，p＝0.001）"接種後からの日数"（r＝－0.405，

p＝0.007）が，IgG抗体価に与える影響因子であり，"年
齢"や"CD4数"，"体重"は除外された（表 4）。

2回接種後と 3回接種前の 2点で採血し得た 26人につい
て，IgG抗体価を比較した（図 2a）。中央値で 15週の間隔
があり，抗体価の中央値は 81.9 AU/mLから 12.2 AU/mLに

図 1　研究 1：両群の抗体価の比較
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　* Mann-Whitneyʼs U test。

表 2　研究 1：陽性者群における IgG抗体価に対する影響因子

Pearsonの 
相関係数（r）

偏回帰係数
標準 

偏回帰係数
有意確率（p）

95%信頼区間

下限 上限

CD4数 　0.167 ─ ─ 0.398 ─ ─
年齢 －0.238 －1.041 0.514 0.046 －2.064 －0.018
接種後からの日数 －0.257 －0.463 0.182 0.013 －0.826 －0.101
体重 　0.258 　1.713 0.748 0.025 　0.222 　3.204

変数増減法による重回帰分析，R2＝0.181，ANOVA p＜0.05。

表 3　研究 2：2回接種後と 3回接種後の比較

2回接種後（N＝79） 3回接種後（N＝57） p

性別 　0.496
　男性 76（外国人 3人） 55（外国人 3人）
　女性 3（外国人 2人） 2（外国人 1人）
年齢（y）* 51（24～82） 53（27～79） 　0.311
体重（kg）* 67.0（43.9～113.0） 68.8（51.1～115.0） 　0.562
SARS-CoV-2感染歴 接種前 2　接種後 1　無 76 接種前 1　接種後 3　無 53 　0.382
ワクチン接種後日数* 57（4～221） 60（7～262） 　0.651
　　　　　　　週数* 8（1～32） 7（1～37）
直前の CD4数（/μL）* 686（112～1,560） 675（185～1,335） 　0.186
IgM抗体 陽性 22　陰性 57 陽性 19　陰性 38 　0.618
IgG抗体価* 52.8（0.9～767.0） 432.0（21.4～3,200） ＜0.001

*数字は中央値，（　）内は最小～最大。両群の差の検定は，Mann-Whitneyʼs U test。その他は，Fisherʼs exact test。
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表 4　研究 2：3回接種者における IgG抗体価に対する影響因子　

Pearsonの 
相関係数（r）

偏回帰係数
標準 

偏回帰係数
有意確率（p）

95%信頼区間

下限 上限

CD4数 　0.156 ─ ─ 0.419 ─ ─
年齢 －0.122 ─ ─ 0.206 ─ ─
体重 －0.012 ─ ─ 0.383 ─ ─
IgM抗体価 　0.458 　0.291 　0.392 0.001 　0.12 　0.464
接種後からの日数 －0.405 －0.004 －0.324 0.007 －0.006 －0.001

変数増減法による重回帰分析，R2＝0.311，ANOVA p＜0.05。

図 2　 a）2回接種後の IgG抗体価の推移（N＝26）（*Wilcoxon signed ranked test）　  
b）3回接種後日数と IgG抗体価（N＝57）（近似曲線の式は，y＝1230－9.83 x＋0.02 x2）

a）

b）
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低下した（Wilcoxonʻs test，p＜0.001）。しかし，各測定時
点の CD4数は統計学的有意差がなかった。陽性者群の 3
回接種後の IgG抗体価を縦軸に，接種からの日数を横軸
にプロット（図 2b）し，それらを二次近似曲線で表すと y＝
1230－9.83 x＋0.02 x2となった。

考　　　察

HIV陽性者は CD4陽性 T細胞の減少による免疫不全が
あるため，対照群に比べ，SARS-CoV-2ワクチン接種の抗
体獲得率が低いと予想されたが，対照群と同様に高い抗体
獲得率であった。これは他の先行するデータと同様であっ
た15）。その理由として，① 陽性者群が全例 ART施行例で
あり CD4数が比較的高く免疫不全が軽度あるいは液性免
疫は保たれていたこと，② 他のワクチンと違い SARS-
CoV-2ワクチンは mRNAワクチンであること，などが考
えられる。また陽性者群，対照群ともに 1人ずつ，併存疾
患の治療のためステロイドを長期間内服している者がい
た。陽性者群の 1人は前述のとおり，特に液性免疫不全の
ために抗体が獲得できなかったと想像された16, 17）。対照群
の 1人は，抗体は陽性化していたが，その抗体価は 8.8 AU/
mLと低値であり，免疫抑制薬の治療中の者，あるいは液
性免疫不全があると抗体を獲得できない，あるいは獲得し
ても力価が低いことが示唆された。高齢者ではワクチン接
種後の抗体価が低い15）とされるが，本研究でも同様の結
果となった。IgM抗体陽性者において，IgG抗体価は IgM
抗体価と正の相関が認められた（r＝0.458）。SARS-CoV-2-
IgM抗体は，ワクチン接種による何らかの交差反応で陽性
となったと考えられるが，ワクチン接種後早期に IgM抗
体およびその力価を確認すれば，中和抗体が含まれる IgG
抗体価の高低の予測に役立つかもしれない。なお，陽性者
群と対照群で男女比が著しく異なっているが，理由とし
て，HIV陽性者は男性が圧倒的に多いこと，HIV陰性ボ
ランティアを院内で募ったため，女性の比率が多くなった
ことが考えられた。

2回ワクチン接種では抗体を獲得しなかった者も，3回
接種後の IgG抗体は陽転化したこと，3回接種後の抗体価
は 2回接種後のそれより，有意に高値であったことより，
HIV陽性者においても SARS-CoV-2ワクチン 3回接種の
ブースター効果はあると考えられる。また一方で，2回目
のワクチン接種後時間とともに IgG抗体価は減少し，約
23週後にその値は約 1/8となった。これらより，獲得し
た IgG抗体の半減期は約 8週間と推定される。
陽性者群の 3回接種後の IgG抗体価を縦軸に，接種後
日数を横軸にプロット（図 2）し，それらを二次近似曲線
で表すと y＝1230－9.83 x＋0.02 x2となる。それぞれの抗体
価にもよるが，この式は血中に 1,230 AU/mLの抗体価が

あっても約半年で消失する可能性があることを意味してい
る。これは HIV感染のない一般の接種者とほぼ同じであ
る18, 19）。本研究で測定した IgG抗体はすべてが中和抗体20）

ではないが，少なくとも IgG抗体が陰性となれば，それ
に含まれている中和抗体も消失すると予想される。これら
の結果を踏まえ，HIV陽性者には今後，SARS-CoV-2ワク
チンを半年～1年ごとに定期接種することで，COVID-19
重症化を予防することが推奨されるであろう。

本研究の限界

本研究で用いた SARS-CoV-2抗体測定キットは 2020年
8月に決定したため，測定値は，頻用されているアボット
社やロシュ社などの測定キットよりもおおむね低い。決定
当時は，現在のように数十種類も測定キットがある状態で
はなかった。そのため，他の研究と比較して抗体価の高低
を論じることはできない。また本キットで測定された抗体
は，必ずしも中和抗体でない可能性があり，感染予防効果
や感染の重症化予防などの臨床的意義は不明である。
また，研究 2においては対照群として HIV非感染者の
抗体価を追跡調査できていない。そのため本研究では対照
群に比べて抗体価の減衰を直接比較して論じることはでき
ない。

結　　　論

HIV感染症は SARS-CoV-2ワクチン接種において，抗体
獲得率が悪くなる，あるいは抗体価が低くなるなどのリス
ク因子とは言えず，またワクチン接種の回数を重ねること
で，獲得した抗体価は高くなり，非感染者と同様ブース
ター効果が得られることが分かった。

2回のワクチン接種後の抗体価は約半年で 1/8まで低下
することを踏まえると，HIV感染症は，今後 6～12カ月
に 1回の SARS-CoV-2ワクチン定期接種をすべき基礎疾患
と言える。

利益相反：筆頭著者およびすべての共著者において，本研
究にて開示すべき利益相反はない。
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  Background : HIV infection is considered a risk factor for falling into serious COVID-19 
because it causes immunodeficiency and is considered an underlying disease for which SARS-
CoV-2 vaccination should be recommended. However, there have been no studies investigating 
the acquisition rate of antibodies and IgG antibodies after that vaccination in people living with 
HIV(PLWH).
  Methods : We investigated the acquisition rate of antibodies and antibody titers after 2 doses of 
the vaccine in adult PLWH attending Hiroshima University Hospital up to 3 doses of the vaccine 
and examined factors affecting antibody titers. 
  Results : Only one person in the PLWH group did not acquire the antibody after 2 
vaccinations, and that person received immunosuppressive therapy for pemphigoid. In 26 PLWH, 
a comparison of antibody titers after 2 doses and before 3 doses showed that antibody titers 
decreased by about 1/8 (median 81.9 → 12.2 AU/mL, Wilcoxonʼs test, p＜0.001). Factors 
influencing the antibody titer after 3 vaccinations were "IgM antibody titer" (r＝0.458, p＝0.001) 
and "days since vaccination" (r＝0.405, p＝0.007). On the other hand, "age", "weight", and 
"CD4 count" were excluded.
  Conclusion : Although HIV infection is not associated with worse antibody acquisition rates or 
lower antibody titers in SARS-CoV-2 vaccination, routine SARS-CoV-2 vaccination for PWLH 
once every 6 to 12 months may be recommended in the future considering the half-life of 
antibodies.
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