
Title Efficacy and Immunologic Responses to Influenza Vaccine in HIV-1-Infected Patients
Sub Title HIV-1感染者におけるインフルエンザワクチンの有効性と免疫応答
Author 山中, ひかる

Publisher 慶應医学会
Publication year 2007

Jtitle 慶應医学 (Journal of the Keio Medical Society). Vol.84, No.2 (2007. 6) ,p.48-  
JaLC DOI
Abstract
Notes 号外
Genre Journal Article
URL https://koara.lib.keio.ac.jp/xoonips/modules/xoonips/detail.php?koara_id=AN00069296-20070602-

0048

慶應義塾大学学術情報リポジトリ(KOARA)に掲載されているコンテンツの著作権は、それぞれの著作者、学会または出版社/発行者に帰属し、その権利は著作権法によって
保護されています。引用にあたっては、著作権法を遵守してご利用ください。

The copyrights of content available on the KeiO Associated Repository of Academic resources (KOARA) belong to the respective authors, academic societies, or
publishers/issuers, and these rights are protected by the Japanese Copyright Act. When quoting the content, please follow the Japanese copyright act.

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

http://www.tcpdf.org


Efficacy　 and　 Immunologic　 Responses　 to　Influenza　 Vaccine　 in　H-V　 1-lnfected　 Patients

　　　　　　　　　 (HIV・ 憾 染者 にお け るイ ンフルエ ンザ ワクチ ン の有効性 と免 疫応 答)

内容の要旨

山　中

　 HIV・且感染者に対するインフルエンザワクチンについては、接種が

勧められている一方でその有効性についてのエ ビデンスは少ない。

我々は、大規模な前方複的網査により、HIV・1感 染者におけるインブ

ルエンザワクチンの臨床効果と免疫応答について検尉 した。

　対象は、2002　 11月 と12月 に国立国瞭医療セ ンターに受診 した

HIV・1感染者328名(う ちインフルエンザワクチン接種262名 、非接種

66名),同 時期にインフルエンザワクチンを接種 した健常人(病 院職

員)n名 で ある。HWウ イルス(H1V・RNA)量 、　CD4陽 性T紹 胞数、

インフルエンザ抗体価、Manegglulinin{HA)抗 原 特畏的CDif陽 性T

リンパ球数 を、インフルエンザワクチンを篠種 した者についてはワ

クチン接租前 ・接種後8週 ・16週の3点 で、非接租者についても初

回検査時から8週 毎に行った。単雌 した末梢血単核球をワクチンと

同 じHA抗 原加えて培養 し、　CD4賜 性T細 腕のうちYインターフェロン

を産生 した緬胞の数を弘 抗原特異的CD4陽 性T細 胞数 とした。イン

フルエンザ罹患の診断は、臨床症状に迅速診断 キッ ト・ウイルス分

離、抗体価上昇などのウイルス学的診断を組み合わせて行なった。

　臨床試験期間中のHIV・1感染者におけるインフルエンザ罹患率は、

ワクチン接租群で6.1%G6名)で あ り、非接種群の212%(14名 〕

に比して有意に低値(相 対危険度O.29Jで あった。すなわち、田V-1

感染者におけるインフルエンザワクチンの臨床的有効性が確思 され

た。ワクチン接種前の抗体がH1・H3抗 体 ともに陰性(10U未 満 〕で

あったHIV-lfF4染 者群では、ワクチン接種後の抗体価上昇は、　CD4陽

性 丁リンパ球数が20Q/ｵ1未 満 の群で200ノｵ1以上 の群よりも有意に低

かった。これに対 して、接種前の抗体が要請であった田V・i感染者群

では、CD4陽 性丁リンパ球数に関係な く健常人とほぼ同等の抗体価上

鼻を認めた。従ってflrv一憾 染者においては、抗体価を一定基準以上

に維持するために、インフルエンザワクチンを毎年接租す ることが

重要であると考えられた。ttn抗 原 特異的CD4陽 性丁細胞数は、　HlV-

RNA唖 と逆相関 し、特に抗H【V療 法によりHlV-RNA$が 減 少 した

田V-1感 染者群では、無治療群に比鮫 して有意に商値であった。すな

わち、抗田V療 法がインフルエンザワクチンに対す る免疫応答を改

善させることが示された。一方、HIV・RNA量 とインフルエンザ櫃患

率の問には相関が隠められなかった。

　HIV一憾 染者において、インフルエンザワクチンが臨床的に予防効

果を発揮すること、インフルエンザワクチンを毎年接種することに

より更に良好な抗体獲得が期待されること、抗HIV療 法によつてワ

クチンに対す る細胞性免疫応答の改善が期待 されること、が示され

た。

ひ　か　る

論文審査の璽旨

　 HIV・1感染者に対するインフルエンザワクチンについては、その有

効性を示すエ ビデンスは少なく、接種後の免疫応答が抗HIV療 法 に

より改善するかも立証されていない。本研究では、田V4感 染者にお

けるインフルエンザワクチンの臨床効果と免疫応答に影響を与える

要因を検肘する目的で、大規模な前方視的調査を行った。

　対象はxoax年H月 と12月 に受診 した削V感 染者(ワ クチン接種者

262,ワ クチン非接種者66名)と 健常対照n名 である。WVウ イル

ス(xrv・RNA)量 、　CD91陽 性 丁細胞数、イ ンフル エ ンザ抗 体ffi、

hemagglutinin(HA)抗 原 特異的CD4陽 性Tリ ンパ球数を、イ ンフル

エンザワクチンを接種 した者についてはワクチン接租前、接種後8

週、16if9の3点 で、非接種者については8週 間隔で行った。インフ

ルエンザ栖患の診断は、臨床症状 と迅速診断キッ ト、ウイルス分

離、抗体衝上昇などのウイルス学的診断を怨み合わせて行なった。

田V感 染者においてインフルエンザワクチンが臨床的に予防効果を

発揮すること.毎 年接樋するにより更に良好な抗体獲得が期待され

ること、抗田V療 法によりワクチン接種後の細胞性免疫応答の改善

が期待 されること、が示 された。

　蕃査では、HA抗 原特異的CD4陽 性Tリ ンパ球数にぱらつきが大き

い理由について質問 され、健常対照でも平均0 .2・0.3%と低値であ

り、HIV感 染症による高度の免疫抑制状態ではさらに低反応であっ

たためと考えられ る、と回答された。 ワクチン非接種者数を増やす

ことができれば、聯にCD4陽 性T細 胞数zooiui以 下の患者におけるイ

ンフルエンザ脳患率について十分な解析を行 うことができたはずで

あり、今後、改めて患者から同意 を響ることによ り再解折 を行え

ば、重要なデータが得 られるとの助曾がなされた。臨床症状を認め

なかったにも関わらずワクチン援種後に抗体価が上昇したHW感 染

者を解析対象から除外 した理由にっいて質問され、抗体価の変動に

ついて正確に評価するために、厳 しい条件により対象を絞 り込むこ

とが有用 と考えたため、と回答 された。毎年接種の重要性を示すた

めには、接種後16遇 よ りも更に畏期にわた り抗体緬が維持されるこ

とを立証する必要がある点について、ワクチン接種1年 後において

も高い抗体価が維持されることが追加データとして提示 された。抗

体価とCD4陽 性Tリ ンパ球数のいずれが罹患予防効果と関遮するか、

とい う点について、今後 さらに広い視野で解析を行 うべきである、

との助曾があ　ic,

　以 上のように、本研究には更に検肘 されるべき躁題を我 している

ものの、田v感 染者におけるインフルエンザワクチンの効果を大規

摸な前方視的研究により初めて明らかにした点が評価された。
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