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HIV感染症
―疫学と治療の現状を踏まえた感染告知のあり方―

照屋 勝治

日本における最近の疫学動向とともに，HIV感染症の病態理解および治療の進歩について概説した．HIV感染症
は従来考えられていたような単なる細胞性免疫不全疾患ではなく，慢性炎症性疾患として心血管疾患や脳血管疾患の
リスクを上昇させる事が分かってきており，ART（抗 HIV治療）によりこれを減少できる事が判明している．加え
て，免疫状態に関わらず HIV患者全例に ARTを導入する事で，患者の生命予後を改善させるのみならず，二次感
染者を激減させる事ができる事も分かってきた．しかしながら，現在でも早期診断・治療の点では全く改善が見られ
ておらず，全医療機関における積極的な HIV検査の実施が求められている．患者の高齢化に伴う各種合併疾患に対
して，全診療科が HIV患者の診療に当たる医療体制の構築も急務の課題となっている．

キーワード：慢性炎症性疾患，TasP，U=U，HIV患者の高齢化

1．はじめに
重度の細胞性免疫不全を引き起こす HIV（human im-
munodeficiency virus）感染症は，その出現（1981年）
から 40年以上が経過した現在でも根治（治癒）可能な
治療法は確立されていない．本感染症の極めて特異な
点は，感染者の発症率がほぼ 100%である事，感染から
重度免疫不全状態である AIDS（acquired immunodefi-
ciency syndrome，後天性免疫不全症候群，エイズ）を
発症するまでに感染後 10年弱という長期を要する事，
AIDS発症後は有効な治療を行わない限り 1～2年以内
に 100%が死亡するという事であり，いずれもこれまで
に人類が経験した事のない特殊性を持った感染症であっ
た点である．この特殊性こそが HIV感染症のリスクと
重大性の理解を遅らせる事になった主要な要因の一つ
であり，その後の大規模な世界拡散と各国における薬
害エイズ事件発生の背景となったという事は忘れては
ならない．HIV感染症の経験から我々が学ぶべき教訓
は，未知の新感染症を理解する上においては既存の知
識による安易な推測は危険であるという事であり，ま
さに現在直面している新型コロナウイルス感染症につ
いてはもちろん，これから遭遇するであろう新感染症
に対峙する上での重要な教訓とすべきであると考えて
いる．

さて，先述のように HIV感染症の根治療法は確立さ
れていないものの，目覚ましい抗ウイルス薬の進歩に
より 1996年以降になって患者体内でのHIVの増殖をほ
ぼ完全に抑制できるようになり，これにより細胞性免
疫能を回復させる事ができるようになった．この時点
でHIV感染症の出現から実に 15年が経過していた事に
なる．抗ウイルス薬はその後も副作用の激減，抗ウイ
ルス力の劇的な向上という形で進歩し，現在では HIV
患者であっても非感染者と同様の生活が可能であり，
平均余命も HIV非感染者とほぼ同等のレベルに近づき
つつある．
本稿では，HIV感染症のこれまでの病態理解の変遷
と，治療の進歩について概説したい．

2．日本における現状１）

1984年 9月のサーベイランス開始から 2022年末まで
の HIV/AIDS患者の報告状況を図 1に示した．2022
年の報告数は 884人であり約 38年間での累計報告者数
（死亡者数含む）は 35,861人である．米国の 2022年の
1年間における推定 HIV新規報告者数が 31,800人であ
る２）事と比較すると，日本における HIV感染症は非常に
少ないレベルでコントロールできていると言える．
報告数のうち 1,440人は凝固因子製剤による｢薬害エ
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図 1　2022 年末現在のHIV/AIDS 累計報告数
感染経路別では ｢異性間/同性間性的接触｣ が主要な感染経路となっている．
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図 2 日本国籍HIV/AIDS 患者報告数の年次推移
2008 年までは増加傾向だったが，それ以降は増加に歯止めがかかっている．2015 年以降は急速な減少傾向と
なっている．

( 4 2022 )

イズ患者｣，5,435人は外国国籍患者であり，これらを除
いた 22,896人が日本国籍患者である．感染経路別で見
ると｢異性間/同性間性的接触｣が主要な感染経路であり，
性感染症として国内で感染拡大している事が分かる．
海外と異なる日本の疫学の特徴として｢静注薬物｣によ
る感染が少ない点が挙げられる．しかしながら，国内
ではMSM（Men who have sex with men，男性間性交

渉者）において静注薬物の蔓延が見られている事もあ
り，MSMでの感染者では感染経路の特定が難しい事か
ら，｢静注薬物｣による感染経路が過少評価されている
可能性もあると考えられる．
日本国籍患者報告数の年次推移を図 2に示した．1985

年から 2008年までは急峻な右肩上がりで増加傾向だっ
た新規報告数はその後に増加傾向に強い歯止めがかか
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図 3 献血 10 万件あたりのHIV抗体・NAT陽性率の年次推移
未診断のHIV患者数の代替指標と考えられる．2008 年までは右肩あがりの増加傾向だったが，それ以降は急
速な減少傾向を示している．

( 4 2022 )

表 1　曝露のタイプによる 1回あたりのHIV感染リスク
母子感染や輸血による感染率は高いが，職業上の針刺し経皮曝露や
性的接触などによる感染リスクは最大でも 0.3% 未満と考えられてい
る．これは曝露源が未治療の場合であり，ARTによりHIV量が検
出限界未満の場合にはいずれの感染経路でも感染リスクはゼロに近
いと考えられている．

曝露のタイプ 1回あたりの感染リスク（95%信頼区間）

針刺しによる経皮曝露 4） 0.3%（0.2 ～ 0.5）
粘膜への曝露 4） 0.09%（0.006 ～ 0.5）
健常皮膚への曝露 4） 0%（0.0 ～ 0.11）
肛門性交（挿入，被挿入）3） 0.11%（0.04 ～ 0.28），1.38%（1.02 ～ 1.86）
腟性交（挿入，被挿入）3） 0.04%（0.01 ～ 0.14），0.08%（0.05 ～ 0.11）
母子感染 3） 22.6%（17.0 ～ 29.0）
輸血 3） 92.5%（89.5 ～ 96.1）

り，2015年以降は急速な減少傾向となっている．当初
は HIV検査件数の減少に伴う見せかけの減少であると
も考えられたが，未診断の HIV患者数の代替指標と考
えられる献血 10万件あたりの HIV抗体・NAT（核酸
増幅検査）陽性率の年次推移（図 3）も 2008年をピー
クにその後 13年間に渡って急速な減少傾向を示してお
り，日本における HIV感染拡大は有効に食い止められ
ていると思われる．

3．HIV感染症の病態理解の変遷
病原体である HIVは，感染後 2～6週頃に急性 HIV
感染症とよばれるインフルエンザ様の症状を呈するが，
数週程度の経過で自然軽快するため，この時期に診断

される事は少ない．感染経路は性交渉による感染，注
射器の共用など血液を介した感染，母親からの母子感
染である．母子感染の場合，妊娠中の経胎盤感染，分
娩時の体液曝露による感染，母乳を介した感染という
形で垂直感染あるいは水平感染が起こりうる．感染確
率は曝露状況により大きく異なる．感染力は他の性感
染症と比較しても弱く，未治療の HIV患者との性交渉
や医療行為での針刺しなどであっても感染リスクは極
めて低い（表 1）３）４）．
急性 HIV感染症の症状は自然軽快し，その後は年余
に渡り無症状で経過するが HIV感染症が自然治癒する
事はなく，その後も HIVは感染宿主の CD4陽性 T
細胞に次々と感染・破壊する．個体差はあるものの通
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常は数年程度の経過で体内の CD4陽性細胞数（CD4
数）は次第に減少し，CD4数が 200/μl 未満となった時
点で重度の細胞性免疫不全状態となり，様々な日和見
疾患を発症するリスクが高くなる．日本では，HIV
感染者が 23個の指標疾患（Indicator Disease）のうち
のいずれかを発症した場合を後天性免疫不全症候群と
定義している５）．
長い間，HIV感染症は｢細胞性免疫不全疾患｣として
のみ認識されていたが，HIV患者においては非 HIV
患者と比較して脳心血管疾患のリスクが高い事などが
明らかになるにつれ，ウイルス血症（viremia）や腸管
関連リンパ組織（GALT：Gut-associated lymphoid tis-
sue）の免疫機構破綻による bacterial translocationを介
した｢全身性慢性炎症性疾患｣という新たなパラダイム
で，その病態が理解されるべきである事が分かってき
た．米国におけるコホート検討では，1,000人年あたり
の心筋梗塞発生率は HIV患者 11.13，非 HIV患者 6.98
（p＜0.0001）で HIV患者は有意に発生率が高いという
結果であった６）．脳血管障害のリスクについても，脳梗
塞のリスクが 9.1倍（95%信頼区間 3.4～24.6），脳出血
リスクが 12.7倍（同 4.0～40.0）という報告がなされて
いる７）．そして，心血管疾患および脳血管疾患ともに，
抗 HIV治療（ART，Anti-retroviral therapy）により，
そのリスクが減少する事も示されている８）９）．悪性腫瘍
の発生率も非 HIV患者より高くこれに慢性炎症が関連
している可能性があり，それは CD4数＞200/μl におい
ても観察されるため，癌免疫という観点からの免疫不
全の cut offは不明である事も判明した１０）．この慢性炎
症は後述するARTが成功しても長期に持続する事が分
かっており，HIV感染が GALTに非可逆なダメージを
起こしている可能性が関与が指摘されている１１）．糖尿病
や高血圧，高脂血症といった高齢化に伴う合併症も非
HIV患者に比べて比較的早期に発症する事が知られて
おり１２），HIV感染症の複雑な病態はまだ完全には解明さ
れているとは言えない．
｢HIV感染症は単なる細胞性免疫不全疾患ではなく，

多彩な疾患リスクを増大させる慢性炎症性疾患である｣
という病態理解のパラダイムシフトは，HIV感染の治
療の考え方を根本的な見直しを迫るものとなった．｢免
疫不全が進行するまで治療が待てる｣から｢免疫状態に
関わらず全員治療要｣への転換である．

4．HIV治療の進歩と現状
1981年に最初の HIV患者が報告されてから 1987
年までは，臨床で使用できる有効な抗 HIV薬は全くな
く，患者は感染後数年の後にAIDSを発症すると約 1～
2年で死亡するという状況であった．1987年に最初の
抗 HIV薬である逆転写酵素阻害剤 Azidothymidine

（AZT）：レトロビルⓇが登場し，その後も抗 HIV活性
を持つ薬剤が複数登場したが，これらの薬剤による単
剤治療は CD4数増加など一時的な効果を認めたものの，
1年以内に無効となり最終的な生命予後については全く
改善効果が見られなかった．この時期に行われていた
単剤治療は，HIVの変異能が高いために，いずれもす
みやかに薬剤耐性 HIV変異株が誘導され，生命予後改
善には至らなかったのであろうと考えられている．ブ
レイクスルーは 1996年におこった．この時期に登場し
たプロテアーゼ阻害薬という新規作用機序の抗 HIV
薬と，2種の核酸系逆転写酵素阻害剤を組み合わせた多
剤併用の HIV治療であるARTが行われるようになり，
それ以後，HIV患者の死亡率が激減し HIV患者の生命
予後は劇的に改善した．ARTは体内の HIV量を激減さ
せ，血中の HIVを非常に低値まで（現行の ARTでは
＜20 copies/ml）低下させるため，ウイルスの増殖過程
の翻訳ミスによって出現する変異株の出現確率が著し
く低下（実質ほぼゼロ）し，薬剤耐性変異株を発生さ
せる事なく長期（恐らく終生に渡って）に効果を持続
できるのだろうと考えられている．
かつては，薬剤耐性ウイルス出現リスクや，細胞性
免疫不全によるエイズ関連日和見疾患が CD4数が 200/
μl 未満になるまで発症しない事などから，ART時代の
初期は細胞性免疫がある程度（CD4数＜350/μl）に低
下するまでは治療を延期していた．しかし，先述のよ
うに本疾患が単なる細胞性免疫不全疾患ではなく，慢
性炎症性疾患であるという病態理解が進んだ事で，患
者の免疫状態（CD4数）に関わらず，｢感染者全例に診
断後速やかに抗 HIV治療が行われる｣ようになり，現在
ではこれにより患者の生命予後がさらに改善できる事
が臨床試験により判明している．免疫不全状態（CD4
数＜200/μl）とならないようにARTを on-offしながら
ARTの休薬が可能かを検討した SMART study１３）では，
治療継続群と比較して休薬群の死亡率が有意に高く，
休薬群の主要な死亡原因が悪性腫瘍や心血管疾患であ
る事が判明した．免疫能が正常であると考えられる CD4
数＞500/μl の未治療 HIV患者を対象として即時ART
導入の意義を検討した START study１４）では，｢重篤な
AIDS/非 AIDSイベント or死亡｣を primary endpoint
として検討され，即時 ART導入が 5年時点の primary
endpointを 57%減少（p＜0.001）させる事も判明した．
一方で，感染者の全員治療は感染者からの性交渉に
よる二次感染者も激減させる可能性がある事が分かっ
てきた（TasP：Treatment as prevention）．1,763組の
serodiscordant couple（性的パートナーのうち一方のみ
が HIV感染者）を対象とした HTPN052 study１５）では，
感染者を即時に治療する事でパートナーへの HIV感染
伝播を 96%減少させる事ができるという結果であった．
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同様に 3つの検討結果から１６）～１８），感染者が有効な ART
（血中 HIV量が検出限界未満，undetactable）を受けて
いる serodiscordant coupleの場合には，合計 12万回以
上のコンドームなし性交渉において，パートナーへの
感染伝播例が 1例も確認できなかったという結果も得
られている（U=U：Undetectable=Untransmittable）．
これに加えて，HIV非感染者が性交渉前の曝露前予防
として抗 HIV薬を用いることにより二次感染を予防す
る戦略（PrEP：PreExposure prophylaxis）も世界的に
本格化してきた．日本においては PrEPのための抗HIV
薬は長い間未承認であったが（注：2024年 8月 18日に
ツルバダ配合錠Ⓡに PrEPとしての適応追加承認された），
実際には個人輸入やクリニックでの自費診療の形でか
なり以前から市中で行われており，日本エイズ学会で
は HPで PrEP実施に関するガイドラインを公開してき
た１９）．先述の日本で見られている 2015年以降の急速な
HIV/AIDS新規報告数減少は，これらの TasP，U=U，
PrEPの 3つが相乗的に作用した結果が背景にあるので
はないかと著者は考えている．
HIV患者の生命予後に関するデンマークのコホート
調査では，「（1）ARTに良好な反応を示し（CD4数＞
200/μl かつ HIV-RNA＜50 copies/ml），（2）コホート
導入時に AIDS指標疾患や C型肝炎などの合併症がな
く，（3）アルコールや薬物依存がない，という条件」で
あれば，「HIV感染者の生命予後は非感染者と全く同じ
である」という結果が報告されている２０）．しかし，上記
のような｢条件｣を除外したHIV患者全体の生命予後は，
少しずつ改善は見られるものの HIV非感染者よりはま
だ数年は短いのが現状である．それは恐らく喫煙率の
高さや，自殺率の高さなどメンタルヘルスの問題も含
んだ HIV感染以外の複合的な要因も大きく関与してい
ると考えられる．実際に，現状では HIV患者は抗 HIV
薬を終生にわたって内服継続する必要があるが，それ
が患者のメンタルヘルスに影響を与えており，通院や
服薬を中断してしまう｢服薬疲れ｣と呼ばれる症例は現
在でも少なくない．
抗 HIV治療は現在も進化を続けている．ART時代以

降に悪心・嘔吐などの有害事象がほとんどなく，剤型
の小さい薬剤が次々と登場した事で，ARTはその初期
と比較して各段に飲みやすくなってきている．内服回
数も初期の 1日 5回から 1日 1回となり，内服錠数も
減少が進んでいる．現時点（2024年）で 1日 1回 1
錠で多剤併用治療が可能な合剤も複数利用可能となっ
ている．新規薬剤の抗ウイルス効果が強力になった事
により，かつての 3剤併用ではなく 2剤併用（1日 1
回 1錠の合剤）によるウイルス抑制治療が可能な組み
合わせも利用可能になった．併用薬剤の減少は，短期
および長期的有害事象のリスクを低減できるとともに，

他の合併症に対する薬剤との相互作用リスクや治療コ
ストを低下させる事ができるという点でも意義がある．
2022年 5月には 1カ月もしくは 2カ月に 1回の筋注
（2剤併用）で治療可能な注射製剤が承認された（［Cabote-
gravir（CAB）：ボカブリア水懸筋注 400mgⓇ（1カ月毎）
or同水懸筋注 600mgⓇ（2カ月毎）］＋［Rilpivirine（RPV）：
リカムビス水懸筋注 600mgⓇ（1カ月毎）or同水懸筋注
900mgⓇ（2カ月毎）］）．筋注製剤の使用は患者を毎日の
服薬から解放する事で，飲み忘れによる治療失敗や薬
剤耐性化を防ぐのみならず，注射の間隔の期間は患者
は HIV感染の事を忘れる事ができるという点で，問題
となってきているメンタルヘルスの改善という観点か
らメリットがあると考えられている．ただし，現時点
ではその臨床的効果は内服薬を上回るものではなく（非
劣勢），臨床試験では原因不明の治療失敗例が 1年間の
治療期間で 4週毎（1カ月毎）治療の 0.4%（2/523），
8週毎（2カ月毎）治療の 1.5%（8/522）で見られ，こ
れらの症例では全例で多くの薬剤耐性関連変異が獲得
されていたという懸念事項もある２１）．以上より現時点で
の注射剤の位置づけは，メンタルヘルスの改善という
メリットが，治療失敗リスクというデメリットを上回
る症例に限られるだろう．
とはいえ，注射剤は今後さらに進化する可能性を秘
めている．2022年 12月 22日に FDAは，半年に 1回
の皮下注（筋注ではない）で治療可能な，従来の薬剤
と交叉耐性を持たない新規作用機序（キャプシド阻害
剤）を持つ Lenacapavir（LEN）：シュンレンカ皮下注
463.5mgⓇを多剤耐性ウイルスの治療薬剤として承認し
た．ウイルス増殖過程における 3つの段階に作用する
という特性を持ち，多剤耐性 HIV-1感染者を対象とし
た臨床試験において，他の内服薬剤との併用で高い治
療効果が示されている２２）．注射剤の登場は HIV治療に
おけるブレイクスルーである事は間違いなく，今後，
初回治療患者を対象とした年 1～3回程度で治療可能な
時代が来る事が期待されている．

5．今後の課題
日本においては HIV/AIDS新規報告数減少が見られ

ている一方で，報告数に占める AIDS発症者の割合は
2000年以降，20年以上に渡って 30%前後で推移してお
り全く改善が見られていない．すなわち早期診断がで
きていないという事を意味している．著者の施設でも
同様の傾向が見られており，2023年の 87例の新規患者
のうち 36例（41.4%）は初診時に CD4数＜200/μl の重
度免疫不全状態であった．早期診断の問題は，感染源
となる感染者を早期治療導入する事で新規感染者をさ
らに減少させるための障害になり，加えて重度免疫不
全者が生命に関わる AIDS発症を防ぐ意味でもさらな
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図 4　国立国際医療研究センターACCの通院HIV患者の年齢分布の推移
2002 年から 5年毎の各年代の患者数の分布の変化を示した．2002 年は 30 ～ 34 歳の患者が最多であったが，
2022 年には 50 ～ 54 歳の患者が最多となっており，通院患者の急速な高齢化が進行している．

0

100

200

300

400

500

600

18
-1
9

20
-2
4

25
-2
9

30
-3
4

35
-3
9

40
-4
4

45
-4
9

50
-5
4

55
-5
9

60
-6
4

65
-6
9

70
-7
4

75
-7
9

80
-

2002
2007
2012
2017
2022

る生命予後の改善に重要である．当科では AIDS発症
前に診断し治療導入できた症例では 3年生存率 99%
である一方で，AIDS発症例では 20%が残念ながら救
命できていない．この状況を打破するには積極的 HIV
検査の実施が絶対に必要であり，少しでも HIV感染が
疑われる症例に対して非 HIV専門医が積極的に検査を
勧めて頂く事が必要であると考えている．ARTが進歩
しもはや致死的疾患ではなくなった HIV感染症におい
ては，積極的 HIV検査は患者の｢救命に直結する｣重要
な事項になっているという事を強調したい．
生命予後の著明な改善に伴う HIV患者の高齢化も喫
緊の課題となっている．図 4は著者の施設（ACC）に
おける通院患者の年齢分布の経時的変化を示している
が，急速な高齢化により 2022年末時点の患者の年齢層
は 50～54歳が最多であり，60代以上が通院患者の 16.2%
を占めるにいたっている．患者の高齢化に伴い，HIV
非感染者と同様に心血管疾患や脳血管疾患，高血圧や
糖尿病などの代謝性疾患，AIDS非関連悪性腫瘍が急増
しており，慢性腎障害に伴う透析導入例も増加してき
た．今後の HIV診療においては，これまでのように専
門医によるHIV診療のみで完結させる事が不可能になっ
てきている．高齢化に起因する各種合併疾患に対して，
全診療科が HIV患者の診療に当たる医療体制の構築が
急務の課題である．
著者のCOI開示：照屋勝治：講演料（塩野義製薬株式会社，ヴィー

ブヘルスケア株式会社）
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