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オミクロン株流行時期に COVID-19を合併した HIV感染者 4例の
臨床的特徴についての検討
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背景：オミクロン株流行期の COVID-19合併 HIV患者 4例について臨床的特徴をまとめたので
報告する。
方法：患者は CD4低値の 3名とコントロール良好な 1名で，ワクチン接種歴や抗体産生の有無，

中和抗体活性，臨床症状などについて検討した。
結果：中和抗体活性の評価はシュードタイプウイルスを用いて行った。いずれの症例も数日で

解熱し，軽症であった。HIVがコントロールされている症例では抗体価，中和抗体活性ともに十
分に認められたが，CD4が低い症例群では感染後も抗体価が低く，中和抗体活性も弱い症例が認
められた。
考察：感染したウイルス株がオミクロンであったこともあるが，全員が軽症で済んでいたこと

から，ワクチン接種歴，CD8陽性細胞など他の細胞性免疫の機能および HIVのウイルス量や治療
歴が重症度と関連していることが考えられた。
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は じ め に

　免疫不全患者では，オミクロン株であっても SARS-
CoV-2の持続感染がおこり，肺炎を繰り返し，その際，体
内でウイルス変異が加わることも報告されている1）。また，
治療に難渋する例もあり，隔離も簡単に解除できないこと
も多い。HIV陽性者が COVID-19を合併した場合の予後
に関してはさまざまな報告があるが，概して CD4低値が
重症化リスクと報告されている例が多い2，3）。今回，当院
で経験したオミクロン株流行期の COVID-19合併 HIV患
者 4例について臨床的特徴をまとめたので報告する。

対象と方法

　患者は診断後早期で CD4低値の 2名と内服のアドヒア
ランスが悪く CD4低値の 1名，コントロール良好な 1名
で検討した。ワクチン接種歴や感染後受診したタイミング
での抗体産生の有無・中和抗体活性，臨床症状，肺炎の有
無などについて検討した。抗体産生の有無については残余
血清を使用し，ARCHITECT SARS-CoV-2 IgG II Quant 
（Abbott Laboratories）を用いて BML， Inc.にてNucleocapsid-
IgG（N-IgG）と Spike-IgG（S-IgG）を測定した。N-IgG は

Indexで 1.4，S-IgGは 50 AU/mLを基準とした。中和抗体
活性の評価には，エンベロープ遺伝子を欠損した水疱性口
内炎ウイルス（VSV）に SARS-CoV-2の武漢株，アルファ
株，デルタ株，オミクロン株（BA.1，BA.2および BA.5）
のスパイクタンパク質を外套させたシュードタイプウイル
ス（ SARS-CoV-2pv）および VSVの Gタンパク質を外套
させたコントロールウイルスを用いた。これらのウイルス
を最終濃度 200倍に希釈した対象血清と 1時間室温で反応
させ，その後，VeroE6/TMPRSS2細胞に接種した。24時
間後の SARS-CoV-2pvの感染阻害率を，ルシフェラーゼ活
性を指標にして算出し，中和抗体活性を評価した4）。中和
抗体活性は，それぞれの SARS-CoV-2pvの血清非存在下で
の感染性を 100%とした感染率（％ of infectivity）から算
出し，感染率が低いほど中和抗体活性が高いことを示す。
　この研究に関しては，患者に文書で同意をもらい，富山
県立中央病院倫理委員会にて承認を得た（受付番号 61-
17）。

症　　　例

　表 1のように，症例 1は 40歳代女性で，もともと内服
のアドヒアランスが悪く，最近ようやく内服を再開したと
ころであった。勤務先でクラスターが発生していたが，咳
嗽と咽頭痛が出現し，翌日には 38度台の発熱を認め受診
した。同日抗原検査を行ったところ陽性となった。このと

著者連絡先：彼谷裕康（〒930-8550　富山市西長江 2-2-78　富山
県立中央病院感染症内科）
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きの CD4は 83/μLで HIVのウイルス量（HIV VL）は
120 copies/mL であった。CD8 は 712/μL であった。抗
HIV 薬は DRV/r+TAF/FTC を内服中であった。SARS-
CoV-2ワクチンは 2回接種済みであった。最後のワクチン
接種から 5カ月経過していた。高熱があり，食事もとれな
かったので入院となった。モルヌピラビルを内服したとこ
ろ，計 2日で解熱し，当時の既定の隔離期間を過ぎて退院
となった。その後，発症後 1カ月で 3回目のワクチン接種
をしていた。
　症例 2は 40歳代男性で咳と発熱を認め，同日受診した。
直近の CD4は 166/μL，HIV VL 60 copies/mLであった。
CD8は 188/μLであった。抗 HIV薬は BIC/TAF/FTCを内
服していた。ワクチンは 2回接種済みであった。最後のワ
クチン接種から 3カ月経過していた。その後モルヌピラビ
ルを内服し，計 4日の熱で改善したが，8カ月後に本人の
自己申告により再度 COVID-19発症が判明した（再燃か再
感染かは詳細不明）。
　症例 3は 40歳代男性で娘が COVID-19と判明。その 3
日後に咽頭痛と 37℃台の発熱を認めた。翌日当科を受診
した。直近の CD4は 120/μLで，HIV VLは未検出の状態
であった。CD8は 525/μLであった。抗 HIV薬は DTG/
ABC/3TCを内服していた。ワクチンは 3回接種済であっ
た。最後のワクチン接種から 2カ月経過していた。モルヌ
ピラビルを内服し，計 3日で解熱した。
　症例 4は 30歳代男性で，発熱，全身痛，鼻汁，咽頭痛
があり，その 5日後に受診した。直近の CD4は 516/μL
で HIV VLは未検出であった。CD8は 914/μLであった。
抗 HIV薬は DTG/3TCを内服していた。ワクチン 2回接種
済みであった。最後のワクチン接種から 1年経過してい
た。家族と一緒に受診したが，家族には HIVのことは未
告知であり，CD4も十分にあり，本人も軽症だったため，
解熱鎮痛薬のみで様子を見ることとしたところ，結果的に
計 4日で解熱した。いずれの症例も症状が完全に消失した
ため，治癒後の PCR検査はされていなかった。

結　　　果

　図 1と表 2のように，症例 1では当初，ワクチン 2回接
種済みにもかかわらず，中和抗体活性はほとんどみられな
かったが，罹患した BA.1の感染性は 2カ月後に 40％，7
カ月後に 51％となった。BA.5の感染性は 2カ月後も，7
カ月後も 1％前後となった。抗体価に関しては 2カ月後に
はヌクレオカプシドに対する IgG抗体（N-IgG）は 4
（Index）で，スパイクタンパクに対する IgG抗体（S-IgG）
は 16,000 AU/mLといずれも陽性となり，7カ月後の S-IgG
は 56,000 AU/mLとさらに上昇した。
　症例 2では，BA.1，BA.2および BA.5の感染性はそれ
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ぞれ 142％，25％および 35％となった。抗体価に関しては
発 症 2 週 間 後 に は，N-IgG も 2.17（Index），S-IgG も
290 AU/mLと陽性となった。3カ月後にはさらに抗体が上
昇し，N-IgGも 4.24（Index），S-IgGも 760 AU/mLと陽性

となった。
　症例 3では発症時の BA.1，BA.2および BA.5の感染性
は 125％，41％および 62％であった。3カ月後には BA.1，
BA.2および BA.5の感染性は 89％，8％および 4％になっ

図 1　各症例における血清存在下でのシュードタイプウイルスの感染率
中和抗体活性はそれぞれの SARS-CoV-2シュードタイプウイルスの感染率（％ of infectivity）から算出し，感染率が低いほ
ど中和活性が高いことを示す。

表 2　患者ごとの抗体価の推移

N-IgG
（Index）

患者 発症時抗体 2週間 1カ月後 2カ月後 3カ月後 4カ月後 7カ月後

No.1 4 0

No.2 2.17 4.24

No.3 0 0

No.4 3.02

S-IgG（AU/mL）

患者 発症時抗体 2週間 1カ月後 2カ月後 3カ月後 4カ月後 7カ月後

No.1 16,000 56,000

No.2 290 760

No.3 0 1,432

No.4 30,000

31 （ 31 ）

The Journal of AIDS Research　Vol. 27　No. 1　2025



た。抗体価に関しては発症時には，N-IgGも，S-IgGも 0
であったが，3カ月後には S-IgGが 1,432 AU/mLと陽性と
なった。
　症例 4では，発症 1カ月後の BA.1，BA.2および BA.5
の感染性は 23％，3％および 0.4％になった。発症後 1カ
月後には N-IgG も 3.02（Index），S-IgG も 30,000 AU/mL
と陽性となった。

考　　　察

　COVID-19合併の免疫不全患者において持続感染するこ
とがときどきみられ，HIV合併例では重症化リスクが高
いという報告が多くみられる2，3，5，6）。しかし，CD4低値の
HIV陽性者の報告に関しては，ほとんどがオミクロン流
行前の 2021年の報告であり，しかも SARS-CoV-2ワクチ
ン普及前の時期の重症者の報告が多い。Esperらの報告で
は，一般的にオミクロン株では，それまでの株と比べて入
院率は約半分，ICU入室率は約 1/3と明らかに重症化率は
低い7）。われわれの 4症例はいずれもオミクロン株であっ
たこともあるが，CD4が低値であったにもかかわらず，
軽症であり，2回以上のワクチン接種も重要だったことが
考えられた。
　HIV合併例の持続感染についても，進行性 HIV感染者
で感染が長引くことが報告されている8，9）。これまでのデー
タから，重度の免疫機能障害が感染の長期化の原因である
ことが示唆されている。進行した HIV感染は CD4陽性細
胞数が少なく，それに伴う獲得免疫の免疫不全により，
SARS-CoV-2を排除できなくなる可能性などが考えられて
いる。マウスを用いた研究では，成熟した B細胞と T細
胞を欠損した免疫不全マウスが SARS-CoV-2の慢性感染を
発症し，高レベルの感染性ウイルスが気道に残留すること
が実証されている10）。今回の 4症例では，マウスのように
完全な免疫不全ではないところが異なり，また症状軽快後
の PCR検査は施行できず，持続感染の有無については証
明できなかった。
　また，これまでの HIV共感染例では HIVのウイルス量
がかなり多い例も多く8，9），当院の症例のようにウイルス
は残存するが HIVの治療をすでに開始している症例とは
少し異なる可能性も考えられた。また，4症例のうち 3症
例については，CD8陽性細胞数が正常であり，細胞性免
疫が維持されていたため，軽症で済んだことも考えられ
た。ただし，症例 2については CD8陽性細胞数が他の症
例に比べて低値であったことと S-IgGもほとんど上昇して
いないことから，COVID-19に対する免疫自体が総合的に
低いことが影響している可能性もあるが，8カ月後に再感
染を起こした。
　さらに，米国と南アフリカで実施された研究では，HIV

に感染していない人と比較して，HIV陽性者における
SARS-CoV-2およびスパイク特異的 IgGに対する中和反応
の低下が報告され，制御されていない HIVによるウイル
ス血症および CD4陽性細胞 200/μL以下の HIV陽性者で
最大の低下が観察された11～13）。
　われわれのデータでも，抗体価と中和抗体活性の両方で
検討したが，CD4陽性細胞が低値である場合は，抗体産
生，中和抗体活性いずれも低下し，罹患やワクチン接種に
伴ってゆっくりと上昇してくることが判明した。経時的な
中和抗体活性が観察可能であった症例 1に関しては，抗体
価はゆっくり上昇してきたものの，罹患した BA.1に対す
る中和抗体活性の反応が悪かった。他の症例 2，3も BA.1
に対する中和活性が弱いことから，オミクロン自体が抗体
産生しにくい株であるという報告もあり14），BA.1自体も
同様と考えられた。しかし，BA.5に対する中和活性は強
く出ており，変異により中和抗体活性が異なる可能性も考
えられたが，その原因は不明であった。CD4低値の例で
感染そのものやワクチン接種により健常人よりはゆっくり
抗体ができる可能性が示唆された報告もあり15），本症例の
結果と一致する。ただし，これまでの報告では，われわれ
の報告同様，中和抗体活性も特定の株由来のシュードタイ
プウイルスを用いた評価のため，患者自身の SARS-CoV-2
に対する中和抗体活性ではないことや，前述のように制御
されていない HIV陽性者の HIVと SARS-CoV-2共感染の
状態での中和抗体活性ではないこともあり，体内の状況が
十分に反映されていない可能性もあると考えられる。
　これまでのところ HIV感染（治療の有無にかかわらず）
と SARS-CoV-2の共感染が，T細胞応答に及ぼす影響の詳
細についてはまだ不明である6）。今日まで，T細胞応答は
ほぼ血液中でのみ解析されてきており，全身，特にリンパ
節や腸関連リンパ組織（GALT）などのリンパ器官の検討
はあまりなく，また，われわれの報告のように単純に血液
中の CD8だけを調べても確定的なことは言えず，さらな
る基礎研究が必要と考えられる。
　治療に関しては，77,000人の HIV陽性者を対象とした
スペインの多施設コホート研究では，テノホビルベースの
ARTレジメンが SARS-CoV-2感染率と入院率の低下と関
連していることが報告されていたが16），別の臨床試験では，
ロピナビル­リトナビルレジメンは COVID-19患者の臨床
転帰または死亡率を改善しないことが示されている17）。結
局これまでのところ，HIVに対する抗ウイルス療法が in 
vivoでの SARS-CoV-2複製に直接影響を与えるという強力
な証拠はないようである。今回報告した 4症例については
いずれもロピナビル­リトナビルレジメンではなく，テノ
ホビル以外のレジメンもあり，原疾患に対する抗ウイルス
薬と治療経過とは関連はないと考えられる。
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結　　　語

　今回は，少数例の検討ではあるが，4症例の検討では検
査のタイミングはさまざまであるものの，CD4が低い症
例群では感染後も抗体価が低く，中和活性も弱い症例が認
められた。感染後に陽性になるはずの N-IgG抗体も産生
されず，液性免疫の低下が考えられる例も認められた。た
だし，CD4低値の 3人は 3～4日で解熱しており，オミク
ロン流行前の報告と比較して軽症ですんでいたことから，
感染したのがオミクロン株であったこともあるが，ワクチ
ン接種歴，CD8陽性細胞など他の細胞性免疫の機能およ
び HIVのウイルス量や治療歴も関連していることが考え
られた。なお，症例 4のように，HIVがコントロールさ
れている状況であれば，健常人並みに抗体産生，中和抗体
活性があり，治癒することもわかった。

利益相反：本論文内容に関しては申告すべき利益相反はな
い。
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　Background : The clinical characteristics of four Coronavirus Infectious Disease, emerged in 
2019 (COVID-19) complicated HIV patients treated during the Omicron epidemic period at our 
hospital are summarized and reported.
　Methods : Three patients with low CD4 levels and one with normal levels were examined. 
Characteristics such as vaccination history, presence or absence of antibody production, 
neutralizing antibody activity, and clinical symptoms were examined. Neutralizing antibody 
activity was determined using pseudotyped viruses. 
　Results : In all cases, fever resolved within a few days and symptoms were mild. Patients with 
low CD4 levels had low antibody titers and weak neutralizing activity even after infection, but 
both antibody titers and neutralizing activity were sufficient in the case with normal CD4 levels. 
　Conclusions : Since all patients had mild symptoms, vaccination history, function of other 
components of cellular immunity such as CD8-positive cells, HIV viral load and antiretroviral 
therapy were considered likely to be associated with COVID-19 severity.
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