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概 要

エイズ研究センターは、HIVの属するレトロウイルスに起因

する感染症を対象とし、その疾病制圧に向けた研究を推進し

ている。特に世界三大感染症の一つであるHIV感染症の克

服に結びつく研究の推進を主目的とし、わが国のエイズ対策

研究において中核的役割を果たしてきた。

1981年、米国でエイズ症例の最初の報告がなされて以来、

約40年の歳月が流れている。この間の科学の進歩はめざま

しく、抗HIV薬開発も進展したが、世界のHIV感染者数は

3800万人、年間約170万人が新たにHIVに感染し、約70万

人がエイズ関連で亡くなっていると推定されている。このよう

に世界のHIV感染拡大は極めて深刻な状況にあるが、本邦

においてもエイズ動向委員会によると、HIV感染者数・エイズ

患者数をあわせた新規報告数は2004年以降毎年1,000件以

上（2019年：1,095件）で、感染者数の増大が続いている。特

にエイズ発症で感染が判明する件数が多く（2019年：345件）、

多くの感染者が早期診断に至っていないと考えられ、憂慮す

べき事態である。2020年は、新型コロナウイルス感染症

（COVID-19）流行があり、HIV検査数減少に伴うHIV感染者

報告数減少が問題となっている。抗HIV薬治療によりエイズ

発症抑制が可能となってきたが、感染者はほぼ一生涯にわ

たる服薬が必要で、副作用・薬剤耐性・高額医療費等の問

題が生じている。さらに近年、エイズ発症に至らなくとも発癌

や骨粗鬆症・心血管障害・神経認知障害等の種々の加齢関

連疾患の進行が大きな問題となってきている。当センターは、

このHIV感染症克服に向けたエイズ対策研究拠点として、総

合的な戦略研究を推進している。

HIV感染症対策としては、衛生行政・国民への啓発等の社

会的予防活動に加え、ワクチン、抗HIV薬を含めた総合戦略

が重要である。症状の潜伏期間の長いHIV感染症では社会

的予防活動のみによる封じ込めが困難であることから、グロ

ーバルなHIV感染拡大阻止の切り札として予防ワクチン開発

は鍵となる戦略である。一方、国内のHIV感染症対策として

は、上記のグローバルな視点での取組みに基づく国内への

感染拡大の抑制に加え、国内の社会的予防活動の強化お

よびHIV感染者治療法の向上を中心とする総合的かつ持続

的な戦略が求められる。

予防HIVワクチン開発を目的とする研究では、優れたエイ

ズモデルを構築し、この系を用いてHIV持続感染成立阻止

に結びつく免疫機序の解明研究を展開するとともに、ワクチ

ン開発を進めている。特に、優れた免疫誘導能を有するセン

ダイウイルスベクターを用いたワクチンについては、国際エイ

ズワクチン推進構想（IAVI）等との国際共同研究が進展し、

臨床試験第Ⅰ相にて安全性・免疫原性が確認されたところ

である。さらに抗原最適化研究を進展させ、有望な結果が得

られてきている。HIV感染者治療に関しては、国内HIV感染

者臨床ゲノムデータベースを構築し、ウイルスゲノム・宿主ゲ

ノム・腸内マイクロバイオーム等の解析研究を推進して、薬剤

耐性株動向調査を継続するとともに、HIV複製・感染病態の

解明、治療標的となる機序・因子の同定を推進中である。ま

た、感染者のHIV治癒に向け、HIV複製制御維持・潜伏機

序の解明を目指した研究を展開している。

国内の診断・検査技術の向上および精度管理に関して中

心的役割を果たすとともに、国内HIV/AIDS動向・疫学的解

析にも貢献し、国内感染者推定研究を展開して成果をあげ

ている。さらに、ベトナム国立衛生疫学研究所および西アフリ

カのガーナ野口記念医学研究所等との国際共同研究を推

進している。また、HIV流行地域であるアフリカ・アジア等を対

象とし、その診断検査技術向上およびサーベイランス強化を

目的として、国際協力機構の協力によるHIV感染診断技術・

サーベイランスに関する国際研修を年一回開催している。日

米連携および日仏連携シンポジウム開催をはじめとして、国

際共同研究推進および若手研究者育成にも尽力している。

一方、HTLV感染症に関する研究では、感染者の感染免

疫動態の解析を進めるとともに、ワクチン開発研究を推進し

ている。HIV/HTLV感染症と同様、無症候感染者からの「み

えない感染拡大」を特徴とするCOVID-19についても、HIV感

染症研究で培われた最先端技術を駆使して感染免疫学的

解析研究・ワクチン開発研究を展開している。

以上のように、エイズ研究センターは、HIV・HTLV 感染症、

さらには「みえない感染拡大」の制圧に向けた研究の推進お

よびその成果の国内外への発信・導入により、わが国におけ

る感染拡大防止および感染者の QOL の向上、さらには世界

の感染症の制圧に貢献することを目標としている。
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業 績

調査・研究

I．HIV感染免疫動態と予防HIVワクチンに関する研究

1．HIV感染免疫動態に関する研究

(1) 抗 SIV 中和抗体の個体レベルにおける防御機序の解析

エイズウイルス中和抗体（NAb）は感染急性期の受動免疫により

著明な持続感染阻止効果を示し、機序として抗原提示修飾を介し

た特異的 T 細胞応答亢進が関わる可能性を我々は近年見出して

きた。前年度までは、非中和抗体（nNAb）受動免疫の個体レベル

における持続感染阻止能の欠失、中和抗体受動免疫による100週

単位の SIV制御、NAb 受動免疫後のCTLエスケープ変異体の in 

vitro 複製抑制能の亢進と in vivo での CTL エスケープ変異の蓄積

阻止、NAb誘導群における主要 CTL の pAMPK 低発現の亜集団

保有、CD8 陽性細胞集団のSIV複製抑制能の NAb受動免疫によ

る選択的亢進を示し、MHC クラス I ハプロタイプ 90-010-Ie 及び

90-010-Id に関連するエピトープ候補領域（各 2 個、計 4 個）と、選

択されるウイルス変異の絞り込みを行い、CTL エピトープとして

90-010-IeでTat37-44、90-010-IdにおいてVif191-201を同定し、MHCク

ラス I ハプロタイプ 90-010-Ie 及び 90-010-Id の感染初期の選択圧

パターンにつき比較解析を行った。本年度は、immunodominantな

エピトープ特異的 CTL 集団中における pAMPK 低発現亜集団の

解析を行い、当該の集団中に消耗マーカー高発現を来さない亜

集団がさらに存在することを見出した。本結果は、感染初期の

NAb の存在によるウイルス特異的細胞性免疫応答の機能的保持

につき示唆を与える知見である。

[山本浩之、Hau Thi Thu Trang、菅野芳明、西澤雅子、関紗由里、

中村碧、石井洋、野村拓志、俣野哲朗]

(2) 抗 SIV 中和抗体誘導サル群の同定と免疫相関の解析

高度の NAb 抵抗性（誘導障害）を自然感染経過で示す SIVmac239

株感染アカゲザル群を継続スクリーニングした結果 NAb 高誘導を

示す新規サル群を同定し、細胞関連遺伝因子及びウイルス学的

因子の包括的な相関解析を進めてきた。昨年度までに、NAb 誘導

群ではウイルス特異的 B 細胞サブセットレベルでの応答亢進が生

じること、Env可変領域1、2、4、5 に単独及び多重の残基置換を有

する抗体エスケープ変異SIVに対する中和能は累加的に低下し、

上記4 領域の点変異は中和エスケープであって、SIVmac239中和は

複数の標的領域（V1+V2+V4+V5 領域）に対する組合せで達され

ること、NAb誘導群ではEnv領域の選択圧が亢進していることを見

出し、またSIVの各病原性蛋白質がB細胞を侵襲し直接的に負の

攪乱を与える機構を評価する in vitro 実験系を確立し、高精度イメ

ージング解析の条件設定を行ってきた。本年度は、in vitro イメー

ジング解析の画像処理の知見を踏まえる形で、SIV 感染個体にお

ける免疫細胞の in vivo イメージング解析の基礎的検討を行った。

本実験系は新たなタイプの NAb 誘導型ワクチン開発への基礎知

見として有用となりうる。

[山本浩之、菅野芳明、Hau Thi Thu Trang、野村拓志、俣野哲朗]

(3) 中和抗体誘導に関与する B 細胞受容体遺伝子多型に関する

研究

ワクチン接種やウイルス感染における中和抗体誘導には個人差

が存在するが、その詳細な機序について十分には明らかになっ

ていない。我々は、以前に中和抗体感受性SIV感染アカゲザルよ

り広域交差性抗 SIV 中和抗体 B404 を同定し、その誘導機序を解

析してきた。中和抗体感受性 SIV 感染アカゲザル 10 頭における

抗 SIV 中和抗体誘導および B 細胞受容体（BCR）遺伝子を解析し

た結果、B404 クラス抗体が使用する可変領域の由来する germline 

VH3.33 遺伝子には遺伝子多型が存在し、この遺伝子多型が SIV

感染個体における B404 クラス抗体の誘導を規定していることを明

らかにした。本研究結果は、中和抗体誘導の有無を規定する要因

としてgermline抗体遺伝子多型もありうることを明らかにした点で重

要である。また、このB404クラス抗体誘導にいたるVH3.33遺伝子

型を有するサルを用いた系は、中和抗体誘導機序解明に有用で

ある。

[松岡佐織、石井洋、山本浩之、野村柚仁、佐野雅人、岡崎みどり、

俣野哲朗；関塚剛、黒田誠（病原体ゲノム解析研究センター）、桑

田岳夫、松下修三（熊本大学）、Vanessa Hirsch（NIH/NIAID）、齊藤

暁（宮崎大学）、関洋平、明里宏文、阪脇廣美、三浦智行（京都大

学）]

(4) 新規サル馴化 HIV-1（HIV-1mt）における液性免疫応答研究

現在、完全治癒や機能的治癒の実現に向けた様々な基礎研究

が行われているが、それらの有効性や安全性を評価するための

介入試験を HIV 感染者において実施することは難しいのが実情

である。そこで、我々はそれらの評価研究に適した新規霊長類モ

デルとしてHIV-1の感染伝播に重要なCCR5指向性を有する新規

サル馴化 HIV-1（HIV-1mt）を構築し、カニクイザルを用いて感染実

験を行っている。本年度は昨年度に引き続き、個体数を増やして、

急性期および慢性期由来の自己ウイルスを用いた解析を展開し、

中和抗体が CTL と協同して潜伏感染維持に関する各種解析を進

めた。本実験系は、潜伏感染における液性免疫応答の機能的意

義の解明に繋がることが期待できる。

[原田恵嘉、吉村和久；明里宏文（京都大学）]

(5) SIV/HIV感染制御における IL-15応答エフェクター細胞の重要

性

多様性を示す病原体（HIV・インフルエンザウイルス等）に有効

なワクチン開発は公衆衛生における最重要課題であるが、防御免
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疫の詳細は不明のままである。我々は、糖鎖変異 SIV ワクチンは

サブタイプ（亜種）が異なる SIVsmE543-3（HIV-1 の亜種間の違い

に相当）に有効な防御免疫を誘導すること報告した。多様なSIV亜

種による感染を抑制する免疫が誘導されたと推測される。そこで感

染制御群と非感染制御群の免疫を比較することにより異亜種ウイ

ルスに有効な防御免疫の同定を試みた。CD8α抗体投与により感

染制御個体から CD8α+細胞を一時的に減少させると感染制御が

一時的に失われることから、CD8α+細胞（CD8+T, NK 細胞）が感

染防御に働くこと、Ex-vivo 解析から抗ウイルス活性は IL-15 依存

性であることが判明した。しかし感染制御群と非感染制御群には有

意な SIV 特異的 CD8+T 細胞が誘導されていたことから、IL-15 応

答性エフェクター機能は、細胞性免疫を含む獲得免疫に補完的に

機能し、多様なSIV亜種による感染制御に働いていることが推測さ

れる。IL-15 応答性エフェクター機能は、感染制御群と非感染制御

群の間に統計学的に有意な違いがあることから、新たな SIV/HIV

感染制御免疫と考えられる。IL-15 応答性エフェクター機能は単

球・樹状細胞に依存することから、宿主は、自然免疫機能により

SIV 感染を感染初期から認識・制御することが推測される。今後、

IL-15応答性エフェクター活性化の機序、関連する免疫細胞、遺伝

子発現の解明が求められる。

[森一泰、藤野真之]

2．HIV ワクチンに関する研究

(1) CTL 細胞誘導 HIV ワクチンの抗原設計に関する研究

グローバルな HIV 感染拡大抑制にはワクチン開発が必要とされ

る。我々はこれまで CTL 誘導ワクチン開発研究を推進し、デリバリ

ー系としてセンダイウイルス（SeV）ベクターを開発して、国際エイ

ズワクチン推進構想（IAVI）を中心とする国際共同臨床試験で安全

性と免疫原性の確認にいたっている。さらに抗原最適化に向けた

研究を展開し、Gag・Vif を標的として、HIV 感染の優先的な標的と

なり得るウイルス特異的 CD4 陽性 T 細胞を誘導しないワクチン抗

原（CaV11）を開発して、アカゲザルを用いた実験で、Gag・Vif特異

的 CD4 陽性 T 細胞を誘導せずに Gag・Vif 特異的 CTL 誘導する

ことを確認した。低用量SIV経直腸反復接種実験においては、ワク

チン接種による有意な感染防御効果が認められた。本研究結果は、

Gold Standard Model において CTL 誘導ワクチンの経粘膜感染防

御効果を示した有数の成果であり、有望な HIV ワクチン抗原デザ

インとして、今後の研究進展が期待される。

[石井洋、野村拓志、中村碧、関紗由里、山本浩之、武田明子、岡

崎みどり、俣野哲朗；寺原和孝（免疫部）、阪脇廣美、三浦智行（京

都大学）、徳炭剛、原裕人、朱亜峰（ID ファーマ）、David Watkins

（George Washington Medical School）]

(2) 抗体誘導 HIV ワクチンに関する研究

CTL 誘導に加えて、抗体誘導は HIV ワクチン開発における重

要戦略である。有効な抗体誘導には、標的となる Env 抗原の構造

を考える必要があり、Env 三量体は有望な抗原の一つである。本

研究ではセンダイウイルス（SeV）粒子に効率よく取り込まれる新規

改変EnvF抗原を設計し、それを発現するSeVベクター（SeV-EnvF）

および EnvF を効率よく取り込む非感染性 SeV 粒子（NVP-EnvF）

を開発した。EnvF抗原が広域交差性抗HIV中和抗体により認識さ

れることおよびCD4・CCR5を介した膜融合能を保持していることを

明らかにし、抗体誘導のための抗原として構造的に適していること

を示した。EnvF 抗原の免疫原性を解析するため、ウサギおよびカ

ニクイザルへの SeV-EnvF および NVP-EnvF ワクチン接種実験を

行ったところ、複数の HIV 株由来の Env gp120 に結合する抗体が

誘導されることを明らかにした。また、複数のワクチン接種個体由

来の血漿において抗HIV中和活性が観察され、EnvF抗原が抗体

誘導ワクチンのための新規プラットフォームとして有用であることが

示された。

[石井洋、中村碧、野村柚仁、俣野哲朗；徳炭剛、原裕人、朱亜峰

（ID ファーマ）]

II．HIV感染病態と感染者治療法に関する研究

1．HIV 複製および感染病態に関する研究

(1) SIV 複製制御維持群の解析

我々はこれまで、Gag 全長または Gag206-216、Gag241-249 エピ

トープを主抗原とするDNAプライム・センダイウイルス（SeV）ベクタ

ーブーストワクチン実験で、MHC-I ハプロタイプ A 共有サル群は

SIV 複製制御にいたることを示し、Gag206-216 および Gag241-249

エピトープ特異的 CTL がその複製制御に中心的役割を担ってい

ることを明らかにしてきた。さらに、MHC-I ハプロタイプ A 共有サ

ルの解析で、ワクチン誘導交差性 CD8 陽性 T 細胞が長期複製制

御維持に寄与することを示唆する知見が得られている。一方、

MHC-I ハプロタイプ A 共有サルのうち非 SIV 複製制御群におい

て、7 か所の MHC-I ハプロタイプ A 関連エピトープに変異が選択

される時期を調べたところ、感染後 1 年以内にほとんどの MHC-I

ハプロタイプ A 関連エピトープに変異選択がみられ、特に

Gag206-216およびNef9-19エピトープ領域における変異が早期に

選択されることがわかった。本研究結果は、ウイルス複製制御下に

おけるウイルスと宿主 CTL との相互作用の理解に結びつく基盤情

報として重要である。

[野村拓志、山本浩之、石井洋、Ntim Afia Asante、俣野哲朗；明里

宏文、阪脇廣美、三浦智行（京都大学）]

(2) 国内HIV 感染者の臨床ゲノム情報データベース構築

国内HIV感染者の大部分は抗HIV薬治療をうけ、エイズ発症に

は至らない。しかし、抗 HIV 薬治療をほぼ生涯にわたって受ける

必要があり、長期療養下で骨粗鬆症・心血管障害・脳認知障害・腎

障害等の加齢関連疾患発症や発癌が問題となってきている。これ
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らの各種疾患促進に関連する宿主遺伝子の検索を主目的として、

国内 HIV 感染者の臨床ゲノム情報を収集し、データベースを構築

して、ウイルスゲノム、HLA 遺伝子型、腸内マイクロバイオーム等

のデータ収集・蓄積を進めている。特に HLA 領域については

NGS による高精度な HLA タイピングに加え、領域内一塩基多型

についても情報を収集し、病態との関連について解析を推進中で

ある。

[立川愛、吉村和久、椎野禎一郎、西澤雅子、菊地正、石井洋、中

村碧、俣野哲朗；四柳宏、古賀道子、松田浩一（東京大学）、岩谷

靖雅（名古屋医療センター）、潟永博之、岡慎一（国立国際医療研

究センター）、細道一善（金沢大学）、大橋順（東京大学）]

2．新規治療法開発に関する研究

(1) HIV エンベロープの治療標的構造研究を基盤とする新規治療

薬に関する研究

我々は、これまでに標的細胞受容体 CD4 の類似低分子化合物

（CD4mc：新規 Env 標的薬）が、HIV エンベロープ蛋白 （Env）

gp120 の立体構造変化を誘起し、エピトープを露出させることで抗

HIV-1 抗体の中和活性を増強させることを見出している。そこで、

この研究成果をより発展させて、脆弱な状況の Env を誘導する「新

規Env 標的阻害剤（二機能性Env 阻害剤）」の研究開発を進め、大

規模スクリーニングにより、CD4mc、In Silico Guided Hits、第二世

代 Triterpenes から有用候補化合物を見出すことができた。本年度

は In Silico Guided Hitsを中心に各種解析を行い、抗HIV活性、中

和抗体の相乗効果、および分子動力学計算法を用いた結合領域

推定等を進めることができた。本結果は、ART 下で、広域中和抗

体の交差性を増強させて潜伏感染を制御する新規治療法開発へ

の基礎知見として有用となりうる。

[原田恵嘉、吉村和久；鳴海哲夫（静岡大学）]

(2) MVC 耐性誘導による Env の変異が中和抗体感受性に及ぼす

影響に関する研究

CCR5 阻害剤マラビロック（MVC）は初めての宿主因子を標的と

する抗 HIV 認可薬であり、耐性機序に関しては未だに明らかでな

いことが多い。さらに MVC は間接的にエンベロープ（Env）蛋白に

作用することもあり、感染者体内に存在する中和抗体との相互作

用についても興味が注がれている。そこで我々は、これまでに、

血友病症例から分離した HIV-1 サブタイプ B (KP-5) を用いて、

MVCに対するin vitro耐性誘導を行い、MVC耐性獲得によるエン

ベロープ Env の構造変化と中和抗体に対する感受性の関係を解

析している。本年度も昨年度に引き続き、は、構築したKP-5ウイル

スパネルに対して、各種感受性解析を展開し、各点変異における

詳細解析を進めた。本ウイルスパネル系は、MVC および中和抗

体の組み合わせによる新規治療法への基礎知見として有用となり

うる。

[原田恵嘉、吉村和久]

(3) iPS 細胞技術を用いた HIV 特異的 T 細胞による免疫細胞療法

の開発に関する研究

HIV 感染症治癒達成のためには潜伏感染細胞除去が必須であ

る。潜伏感染細胞を再活性化し、感染細胞除去を目指す”Kick and 

Kill” 戦略が提唱されているが、潜伏感染細胞の再活性化、感染

細胞除去について、いずれも有効な手段は確立されていない。本

来 CTL は感染細胞排除を担う有用な宿主免疫監視機構であるが、

慢性期の HIV 感染者は不可逆的な免疫老化状態に陥っており、

HIV特異的CTLも十分に機能できないことが明らかとなっている。

HIV 感染症の治癒を目指した治療戦略として、人工多能性幹細胞

(induced Pluripotent Stem Cell, iPS細胞)技術を用いて再生したHIV

特異的 CTL を、再活性化感染細胞の排除を担うエフェクターと位

置づけ、新たな免疫細胞療法の開発を目指した研究を進めている。

これまでに、HIV 感染者 CTL クローンから iPS 細胞を樹立し、iPS

細胞由来HIV特異的再分化T細胞(HIV-iPS-T)の作製に成功した。

HIV-iPS-T は高い増殖能と機能性を有しており、親クローンに比し

て、試験管内で長期間にわたり HIV 複製抑制効果が持続すること

が明らかとなった。現在、本治療戦略の in vivo での効果検証を行

うため、サルエイズモデルを用いて検討を進めている。アカゲザ

ル由来 iPS 細胞から SIV特異的再分化T細胞を作製し、SIV 感染

アカゲザルへの移植実験を実施している。

[立川愛、俣野哲朗、石井洋、三木祥治；金子新、阪脇廣美、三浦

智行（京都大学）、山下和男（KOTAI バイオテクノロジー）]

(4) HIV 感染者や免疫不全患者で問題となるウイルス感染症に対

する特異的 T 細胞を用いた免疫細胞療法の開発に関する研究

cART により HIV 感染症の予後は改善されているが、未だに

AIDS 患者では日和見合併症の発症が問題であり、サイトメガロウ

イルス(CMV)感染症などのウイルス感染症もその原因の一部とな

っている。また、非エイズ指標疾患悪性腫瘍としてパピローマウイ

ルス(HPV)を原因とする肛門癌の増加も懸念されており、新たな治

療法の開発が急務である。一方、各種移植医療においても、移植

後の免疫抑制状態での CMV, EBV, AdV などの日和見ウイルス感

染症が問題となるが、米国ではウイルス特異的 T 細胞を用いた免

疫細胞療法が有効であることが報告されており、我が国でも臨床

実用化が待たれている。我が国でのウイルス特異的T細胞療法の

実用化に際しては、日本人の HLA 遺伝子型背景を考慮した抗原

デザインや評価系の構築が重要である。我々は、HIV, CMV, EBV, 

AdV, HPV などのウイルスタンパク質の Overlapping peptide (OLP)

を用いて、エピトープマッピング法を確立し、各ウイルスタンパク質

において日本人集団で高頻度に T 細胞応答の標的となる部位の

同定を行い、これまでに報告のない多数の反応性ペプチドについ

て HLA 拘束性を決定した。また、細胞製剤としての高品質なウイ
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ルス特異的T細胞の作製に向けて、刺激培養法の検討も行なって

いる。

[立川愛；高橋聡（東京大学）、森尾友宏（東京医科歯科大学）、川名

敬（日本大学）]

(5) HIV-1 カプシドを標的とした低分子化合物によるウイルス感染

制御に関する研究

我々は、これまで in silico スクリーニングによって、HIV-1 カプシ

ド（CA）の二量体化に関与する Helix9-Helix9 相互作用を標的とす

る低分子化合物を複数選定してきた。R2 年度はその中の一つで、

MKN-3 と命名した化合物の誘導体（TKB063）の抗 HIV-1 活性の

評価および作用機序に関する基本的な解析を行った。TKB063 は、

MT-4 細胞と HIV-1 NL4-3 を用いた MTT 試験において、EC50 が

約5 μMと中程度の抗HIV-1活性を示した。一方、50 μMにおいて

もほとんど細胞毒性を示さなかった。興味深いことに、TKB063 は

50 μM においても、NL4-3 および VSV-G シュードタイプ NL4-3 の

TZM-bl細胞への感染をほとんど阻害しなかった。そこで、MT-4細

胞に高濃度のHIV-1を吸着させたのち、化合物の存在または非存

在下で温度を37度に上げて感染を進行させ、感染後30時間にお

いて産生されたウイルス量を p24ELISA にて測定した。また、産生

ウイルスの感染価を TZM-bl 細胞にて評価した。産生ウイルス量は

25μM の TKB063 で処理した細胞においても大きな減少は認めら

れなかった。一方、産生ウイルスの感染価は、処理したTKB063の

濃度に依存して低下していた。以上の結果から、新規抗 HIV-1 低

分子化合物TKB063は、HIV-1複製後期過程においてCAに作用

して、産生されるウイルスの感染性を低下させていることが示唆さ

れた。

[村上努；佐藤裕徳、横山勝（病原体ゲノム解析研究センター）、辻

耕平、小早川拓也、玉村啓和（東京医科歯科大学）]

(6) ウイルスポリメラーゼの不可逆阻害を目指した新規2'-&βセレノ

核酸アナログの創製研究

木村らは、これまでにウイルスポリメラーゼの不可逆阻害を目指

した新規 2'-&β セレノ核酸アナログの創製研究を行ってきている。

これまでにウイルスポリメラーゼの不可逆阻害を目指した新規

2'-&β セレノ核酸アナログの創製研究を行ってきている。既に 2’-β 

seleno NA（Pro Seleno A）が HBV および HIV-1 の複製を阻害し、

HIV-1 に関しては核酸系逆転写酵素阻害剤（NRTI）耐性 HIV-1 に

も顕著な阻害を示すことを明らかにした。さらに、Pro Seleno A のセ

レン（Se）の置換基をエステル基に置換した誘導体は Pro Seleno A

より抗 HIV-1 活性がやや弱いこと、当置換基を特定の電子吸引基

に置換した誘導体はやや強い抗 HIV-1 活性をそれぞれ示すこと

などを明らかにしてきた。今年度は、開発中の抗ウイルス薬にも導

入可能な新規プロドラッグの活性評価を行った。期待する抗ウイル

ス活性は観測されたものの、プロドラッグの部分構造に起因する課

題も推察された。

[村上努；木村康明、阿部洋（名古屋大学）]

III．エイズ対策等の施策基盤構築に関する研究

1．世界の HIV 感染動向に関する研究

(1) ベトナムにおける感染者の HIV と宿主のゲノム多様性に関す

る研究

ベトナムはアジアのHIV 感染流行地域の一つとして重要な対象

地域である。欧米・アフリカを中心に HIV と宿主ゲノム多様性に関

する研究が行われているが、アジア地域における解析は十分でな

い。流行する HIV 株、宿主の遺伝的背景は地域によって異なって

いるため、アジア地域での解析を行うことが重要である。本研究は

ベトナム国立衛生疫学研究所（National Institute of Hygiene and 

Epidemiology, NIHE）との共同研究として行われており、ハノイの

HIV 感染者検体を用いて、流行 HIV 株の遺伝子解析と、宿主免

疫応答・免疫関連遺伝子の解析を実施している。T 細胞免疫応答

を決定するHLAの遺伝子解析では、欧米・アフリカ諸国のコホート

研究で見られる特定の HLA 遺伝子型の病態との関連が、本コホ

ートでは確認されず、HIVと宿主双方の遺伝的要因がHIV感染病

態に大きく影響することが示唆された。現在、B 細胞免疫応答につ

いても、解析を進めており、HIV 感染者における HIV 特異的 B 細

胞応答と、標的エンベロープ(Env)多型の関連解析を実施している。

国立感染症研究所研究者によるベトナム若手研究者への技術指

導や研究討議も精力的に行なっている。

[立川愛、山本浩之、Trang Thi Thu Hau、石川晃一、松岡佐織、椎

野禎一郎、俣野哲朗；Nguyen Thi Lan Anh、Tran Thi Minh Tam

（NIHE）、成瀬妙子（長崎大学）、木村彰方（東京医科歯科大学）、

大橋順（東京大学）]

(2) ガーナにおける感染者の HIV ゲノムと HLA ゲノムの解析

西アフリカ地域における HIV ゲノムおよび宿主ゲノムの多様性

解析を行う目的で、ガーナ共和国の野口記念医学研究所

（Noguchi Memorial Institute for Medical Research）との共同研究を

推進している。ガーナ中央部に位置するコフォルディアの州立病

院においてこれまでに700検体以上のHIV感染者血液および100

検体のHIV陰性血液を採取し、また臨床情報を収集するとともに、

HLA 遺伝子型およびガーナ流行 HIV 株ゲノム塩基配列の解析

を推進中である。さらに、健常者および感染者の糞便を採取し、腸

内マイクロバイオーム解析を行いガーナ健常者および HIV 陽性

者の腸内マイクロバイオームを明らかにした。さらにガーナエイズ

コントロールプログラム（NACP）との共同研究として HIV 陽性者に

おける HIV 薬剤耐性遺伝子解析を開始している。

[ 石川晃一、 Mildred Amoa-Bosompem 、 Parbie Prince Kofi 、

Runtuwene Lucky Ronald、関紗由里、松岡佐織、立川愛、椎野

禎一郎、俣野哲朗；神谷元（感染症疫学センター）、清野宏、石坂
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彩、水谷壮利（東京大学）、堀浩樹、谷口清州（三重大学）、William 

Ampofo、Dorothy Yeboah-Manu、Abraham Kwabena Anang（野口記

念医学研究所）、成瀬妙子（長崎大学）、木村彰方（東京医科歯科

大学）]

2．国内の HIV 感染動向に関する研究

(1) 国内で流行する HIV とその薬剤耐性株の長期動向把握に関

する研究

17年以上継続的に進めている日本における薬剤耐性HIV動向調査

をおこなう研究で、我が国の薬剤耐性HIVの発生動向調査を主軸

に国内で流行するHIV株の動向と薬剤耐性HIV感染拡大等の背景

等を明らかにし、今後のHIV感染拡大予防策に有益な情報の抽出

とその活用を目的とし、以下3項目の研究に取り組んだ。

(ｱ) 分子疫学調査研究: 2003-2020 年に新規 HIV/AIDS 診断例

10414 件が登録された。2020年（1月~12月）は 449件を登録し、エ

イズ動向調査の新規報告数を分母とすると、同時点の捕捉率は

41.0%であった。2020 年新規登録例の年齢中央値 36(IQR28-45)

歳、日本国籍男性 79.7%、日本国籍女性 3.8%、外国国籍男性

14.5%、外国国籍女性 1.8%、HIV-1 サブタイプ・CRF は B: 79.0%, 

CRF01_AE: 12.4%, G or CRF02_AG: 1.6%, C: 1.4%, CRF07_BC: 

1.2%であり、外国国籍男性の占める割合が近年増加傾向である一

方、近年増加傾向であった CRF01_AE の占める割合はわずかに

減少した。伝播性薬剤耐性変異 (TDR)保有率は NRTI 7.2% 

(31/433), NNRTI 1.6% (7/433), PI 0.7% (3/433), INSTI 0.2% (1/428)、

何らかの TDR 保有率は 9.2% (40/434)であった。TDR の保有率は

2017 年まで 10％前後で推移し、2018-2019 年は 5-6％前後へと一

時減少したが、2020 年は再増加した。本邦の TDR の主体で国内

伝播がみられるM46I/L, T215X, K103Nのうち、T215Xをもつ既存

の国内伝播クラスタの新規報告が 2020 年に再増加し、TDR 保有

率増加の主因となった。

(ｲ) 情報分析研究：国内伝播クラスタの迅速判定プログラム

(SPHNCS)における新規報告例の解析は、近年巨大な国内伝播ク

ラスタの多くに所属する新規感染者が抑制されつつあることを示し

た。一方、一部のクラスタは依然として成長が続いている。成長が

続いている国内伝播クラスタの特徴は分化が少なく密度が高いネ

ットワーク構造を持ち、若年者が多かった。巨大クラスタの拡大は、

特定地域におけるいくつかのアウトブレイクからなる傾向があった。

結果として、近年大きなクラスタは、より地域性を高めていることが

観察された。また、九州、沖縄、首都圏など同一地域の少数例で

成り立っていたいくつかのクラスタにおいても、１～2 年の間に感

染者が急増するアウトブレイク例が観察された。Subtype B の伝播

クラスタに属する感染者は、2016 年までは全体の 3/4 を占めてい

たが、2020 年には 65％まで減っていた。それに対して、孤発例

（B:14%, CRF01_AE: 7%）や、CRF01_AE のクラスタ例（6％）、その

他のサブタイプ（8％）が増加していた。CRF01_AE の伝播クラスタ

解析は、その多くが近年は MSM が主体であることが明らかとなっ

た。

(ｳ) 薬剤血中濃度モニタリング研究：国立国際医療研究センター

および名古屋医療センターを中心として抗 HIV 薬血中濃度測定

検査の提供、薬物動態解析を行った。

[菊地正、大谷眞智子、小島潮子、西澤雅子、椎野禎一郎、吉村

和久；松田昌和、蜂谷敦子、今橋真弓（名古屋医療センター）、増

田純一、林田庸総、潟永博之、杉浦亙（国立国際医療研究センタ

ー）、渡邉大（大阪医療センター）、南留美（九州医療センター）、佐

藤かおり、豊嶋崇徳（北海道大学）、吉田繁（北海道医療大学）、伊

藤俊広（仙台医療センター）、古賀道子（東京大学医科学研究所）、

貞升健志（東京都健康安全研究センター）、近藤真規子（神奈川県

衛生研究所）、宇野俊介（慶応義塾大学）、猪狩英俊（千葉大学）、

寒川整、中島秀明（横浜市立大学）、吉野友祐（帝京大学）、堀場昌

英（東埼玉病院）、茂呂寛（新潟大学）、渡邉珠代（石川県立中央病

院）、森治代（大阪健康安全基盤研究所）、藤井輝久（広島大学）、

高田清式（愛媛大学）、中村麻子（福岡県保健環境研究所）、健山

正男（琉球大学）、上野貴将、松下修三（熊本大学）]

(2) 国内HIV伝播に関する研究

国内伝播クラスタの迅速判定プログラム(SPHNCS)によって感染伝

播クラスタ(TC)に属すると推定された患者HIVのenv領域(gp120)の多

様性及び感染伝播による経年変化を解析した。解析したTC1とTC9

でV1,V2,V4領域の挿入・結節変異が見られ、変異の生じる部位は

glycosylation部位の前後であることが示されたが、TCごとに特徴的な

挿入・欠失変異は認められなかった。また経年変化についてもTCご

との変化の特徴は認められなかった。現在はTC1に属すると推定さ

れる患者1症例（gp120領域にV1,V2領域に挿入・欠失をもつ）を用い

て同一患者内におけるgp120領域の経時的な変化を解析した。その

結果、最初の採取ポイントの検体にはV2領域に挿入変異を持つ

Variantと持たないVariantが混在していたが、その後V2に挿入変異を

持つ配列がdominantになっていることが示された。同一患者内での

gp120領域の経時変化とTC内でのgp120領域の経時変化について、

症例数を増やしてさらに解析を進める。

[西澤雅子、椎野禎一郎、吉村和久、菊地正]

(3) 国内HIV 感染者数の推定法に関する研究

HIV 感染症の拡大防止の施策に向けて、未診断者を含む 日本

国内の HIV 感染者の動向把握は重要である。本研究では日本国

内 HIV 動向把握を目的とし、東京都、大阪府、福岡県の HIV 発生

動向分析を試みた。初めに2006-2015年に公的機関で実施する無

料匿名検査により HIV 陽性と診断された HIV 感染者血液を用い

て新規診断者に占める早期診断率を把握するため HIV incidence 

assay を実施した。各自治体における早期診断率、新規 HIV 報告

数、新規報告数にしめる AIDS 患者の割合を基に統計学的手法を
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用いて解析し、HIV 感染後の期間と診断までの時間 （以下、診断

速度）に関する確率密度分布を推定した。さらに診断速度分布を

エイズ発生動向調査報告数に外挿入し、拡張型逆算法（Extended 

Back-calculation Method）を用いて 2006-2015年の国内の推定HIV

年間発生数、累計 HIV 発生総数、未診断者数、診断率を推定した。

本研究により早期診断率及び HIV 感染から診断に至るまでの平

均期間は地域により有意に異なり、診断率は地域差があることが

示唆された。本調査により得られた診断に至るまでの期間分布を

エイズ発生動向調査報告値に外挿し、日本国内の HIV 診断率が

90％に達していないことを示した。現在は地域別血清学的調査を

継続するとともに、推定値の精度向上に向けた研究を推進中であ

る。

[松岡佐織、Mark de Souza、俣野哲朗；貞升健志、長島真美（東京

都健康安全研究センター）、森治代（大阪健康安全基盤研究所）、

財津修一、和佐野ちなみ（福岡市保健環境研究所）、中村麻子（福

岡県保健環境研究所）] 

3．検査・研究技術の開発・確立に関する研究

(1) HIV-1 ウイルス検出による感染急性期診断法についての検討

即日検査で使用されるイムノクロマト法HIVスクリーニング検査試

薬は、抗HIV-1/2抗体とHIV-1抗原をそれぞれ検出できる。抗HIV

抗体確認検査試薬Geenius HIV 1/2キットの登場により、抗HIV-1/2

抗体陽性の確認検査は技術的に平易となったが、HIV-1 抗原陽性

の確認検査法は高価な反応・測定装置を使用する診断薬しかない

ため、要確認検査検体の依頼を受ける中・小規模検査室での実施

は難しい。昨年までに確立した、一般的なPCR試薬で補助的に使

用できる検査法 2 法の反応条件をさらに検討したところ、検出下限

を 1x10^3 コピー/mL 以下まで向上させることができた。国内で普

及している in-house TaqMan PCR 法と比べても遜色ない検出感度

であった。HIV-1サブタイプ/CRF/グループパネルを用いた検討で、

2種類のTaqMan PCR法を含むすべての方法で使用した全HIV-1

サブタイプ/CRF を検出でき、一般的な PCR 試薬を使用する 1 法

が HIV-1 グループ O も同じ検出感度で検出できた。イムノクロマト

法を原理とする診断薬の HIV-1 抗原検出下限が 10^5 コピー/mL

以上であることから、精度管理の問題をクリアできれば、HIV-1 抗

原陽性の要確認検査検体確認検査法補助として使用可能であると

考えられる。

[草川茂]

(2) 地方衛生研究所の HIV 検査体制の整備に関する研究

2006 年以降、日本国内の年間 HIV 新規報告約 1500 件のうち、

初回診断時にAIDS関連疾患を伴わない「HIV感染者」が約70%、

AIDS発症により診断される「AIDS患者」が約30%である。このうち

約500件が保健所等の公的HIV検査で診断されている。多くの地

方衛生研究所が保健所における公的HIV検査のスクリーニング及

び確定検査に関与していることから、日本国内の HIV 感染症診断

における地方衛生研究所の役割は極めて大きい。本研究では地

方衛生研究所におけるHIV検査体制の維持及び検査技術の向上

に向けて HIV 診断法のマニュアルを作成し、改訂版を 2019 年 11

月に公開した。更に HIV 遺伝検査の導入を検討しかつ希望があ

った地方衛生研究所に対して HIV 陽性サンプル、検査用サンプ

ルの配布を行うとともに技術支援を行った。

[草川茂、松岡佐織；貞升健志、長島真美（東京都健康安全研究セ

ンター）、川畑拓也（大阪健康安全基盤研究所）、佐野貴子、近藤

真規子、櫻木淳一（神奈川県衛生研究所）]

IV．その他のウイルスに関する研究

1．HTLV-1 に関する研究

(1) HTLV-1 感染予防を目的とした免疫誘導に関する研究

HTLV-1感染症はATL（成人T細胞白血病）等の重篤な疾病発症

に結びつくことから、その感染・発症の防御法の開発は重要課題

である。本研究では、HTLV-1感染拡大抑制を目的とした抗体誘導

ワクチン開発を目指すこととした。HIV ワクチン研究で開発した

Env 三量体抗原発現 SeV ベクターおよび Env 三量体抗原搭載

NVP の技術を HTLV-1 ワクチン開発に応用することとし、HTLV-1 

Env三量体抗原発現SeVベクターおよびHTLV-1 Env三量体抗原

搭載 NVP を構築した。これらのワクチンについて、マウス実験に

て、抗体誘導能を確認し、さらに、サルにて抗体誘導能を確認した。

構築したサル経静脈HTLV-1感染モデルにおける解析では、抗体

誘導ワクチンの感染防御効果を示す結果が得られた。また、

HTLV-1 感染者の免疫反応解析のため、検体収集し、抗 HTLV-1

抗体反応およびTax特異的T細胞反応解析を開始し、データを蓄

積している。

[中村碧、野村拓志、石井洋、菅野芳明、俣野哲朗；網康至、須﨑

百合子（安全実験管理部）、徳炭剛、原裕人、朱亜峰（ID ファーマ）、

内丸薫、渡邉俊樹（東京大学）]

(2) HTLV 体外診断薬の性能評価  

体外診断薬製造販売承認申請の際、国立感染症研究所におい

て承認前試験の実施が求められる品目のうち、申請数が少ない

HTLV 診断薬評価用パネルの整備が遅れている。近年、新しい検

出法に基づく HTLV 一次検査用診断薬の申請が続いており、性能

が向上した診断薬のカットオフ近傍を含む検体パネルの整備と、

そのパネルを用いた既承認品の性能評価および新規申請品の評

価が求められている。日本赤十字社から譲渡を受けた検体の測定

を行い、明らかな陰性検体を除いた検体パネル候補品を整備した。

同時に整備が必要な陰性検体パネル候補品と併せて、既承認診

断薬の評価と陽性/陰性検体パネル整備を行う準備が完了した。

[草川茂、立川愛；加藤孝宣（ウイルス第二部）、浜口功（血液・安全

性研究部）、松林圭二（日本赤十字社血液事業本部）]
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2．フォーミーウイルスに関する研究

(1) カニクイザルフォーミーウイルスに関する研究

フォーミーウイルス (foamy virus; FV) はレトロウイルス科スプー

マウイルス亜科に属し、サル、ウシ、ウマ、ネコ等に自然感染して

いることが知られている。我々は主に感染研における実験用カニ

クイザル (Macaca fascicularis) の FV 感染状況について、サル検

体（腎、唾液、全血、PBMC）を用いて PCR および遺伝子解析法に

より調査を行い、ウイルス分離も試みてきた。過去 9 年間の累積検

査頭数は 272 頭に上り、うち FV 陽性は 137 頭（50%）であった。ま

た、1 個体からの複数ウイルス株分離も含めて合計 83 株のウイル

ス分離に成功した。比較対照として実験用アカゲザル (Macaca 

mulatta) FV も同様に調査・ウイルス分離を行なってきた。昨年度報

告した通り、アカゲザル FV はカニクイザル FV とは系統樹上で異

なったクラスター群を形成する。ところが今回、アカゲザルより分離

されたにもかかわらず、“インテグラーゼ遺伝子の 5’半分（PCR 検

出対象領域）”のシーケンスがカニクイザルFVクラスター群に属す

るウイルスを１株発見した。自然組換えウイルス株である可能性を

考えて全ゲノム長のシーケンスを行った結果、ゲノム全体がカニク

イザル FVと見分けがつかないことが判明した。当該アカゲザルの

供給業者がアカゲザルとカニクイザルを共に飼育していることから、

業者の施設で飼育途中にカニクイザルから感染したのではないか

と推測している。

[阪井弘治、俣野哲朗；網康至、須﨑百合子（安全実験管理部）]

3．新型コロナウイルス感染症（COVID-19）に関する研究

(1) COVID-19 患者における免疫応答に関する研究

COVID-19 感染拡大においてワクチンの開発と、治療法の確立

が急務であるが、そのためには COVID-19 の免疫病態を明らかに

することが重要である。複数の医療機関の協力の下、COVID-19

患者検体を収集し、免疫学的解析を実施している。細胞性免疫応

答に関連する HLA 遺伝子型の解析を行なったところ、

HLA-DRB1*09:01に高い重症度との関連が見られ、COVID-19 重

症化との関連が知られている高血圧、心血管系疾患よりも強い関

連が確認された。SARS-CoV-2 特異的細胞性免疫応答について、

その定量系を確立した。

[立川愛、三木祥治、俣野哲朗；鈴木忠樹（感染病理部）、高橋宣聖

（免疫部）]

(2) SARS-CoV-2 感染動物モデルを用いた感染免疫学的研究

COVID-19は、HIV/HTLV感染症と同様、無症候感染者からの

「みえない感染拡大」を特徴とし、そのため感染拡大抑制が極めて

困難である。我々は、HIV感染症研究で培われた最先端技術を駆

使して、COVID-19についての感染免疫学的解析研究・ワクチン開

発研究を展開することとした。まず、サルにおけるSARS-CoV-2経

鼻感染モデルを構築し、感染免疫動態の解析を推進した。感染成

立後の抗CD8抗体接種によるCD8 depletionでは、ウイルス複製制

御不全にいたらないことを見出した。本研究結果は、CD8陽性T細

胞の機能不全が、病態増悪に直結するとは限らないことを示してい

る。

[野村拓志、山本浩之、西澤雅子、Hau Thi Thu Trang、原田恵嘉、

石井洋、関紗由里、中村碧、岡崎みどり、大源幸恵、立川愛、俣野

哲朗；永田典代、片野晴隆、鈴木忠樹（感染病理部）、朴ウンシル、

前田健（獣医科学部）、須﨑百合子、網康至（安全実験管理部）]

品質管理に関する業務

I．行政検査

1．体外診断薬承認前試験

本年度は、昨年度末の体外診断薬委員会において承認前試験

実施の承認が得られた HIV 検査試薬 1 品目について、実地試験

を実施し、試験成績報告書を提出した。

[草川茂]

2．HIV 行政検査

要確認検査症例（HIV即日検査陽性例）の検査依頼が1件あり対

応、試験成績報告書を提出した。

[草川茂]

II．標準血清パネル及び遺伝子多型標準品作成等事業

1．HIV 検体パネルの譲渡

体外診断薬製造販売承認申請書記載項目の一つである、国内臨

床検体を用いた同一検出原理の既承認診断薬との相関性試験に

供するための検体パネルを譲渡する事業を行っている。本年度は、

譲渡申請は無かったが、承認前試験のために、2019 ロット HIV-1

陽性検体パネル、2016 ロット HIV 陰性検体パネル各 1 セットを使

用した。

[草川茂、立川愛]

2．日赤献血由来検体を用いた新たなパネル検体の整備

参加企業の協力により得られた2019ロットHIV-1陽性/陰性検体パ

ネルの測定結果をフィードバックし、企業担当者と検討を行った。

一部偽陽性も見られたが、診断薬の性能に大きな問題は無かった。

参加企業の承諾を得て、最終試験成績を国立感染症研究所国内

標準パネル委員会ホームページにて公開した。昨年度から情報提

供を開始したパネル検体のHIV-1サブタイプ/CRF情報と併せ、既

承認診断薬の性能の確認と本パネルの試験成績を用いて製造販

売承認申請される製品の評価に役立つと考えられた。

[草川茂、立川愛；加藤孝宣（ウイルス第二部）、浜口功、百瀬暖佳

（血液・安全性研究部）、寺原和孝（免疫部）、森嘉生（ウイルス第三
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部）、石丸健（日本赤十字社血液事業本部）]

III．HIV感染診断のための標準品整備

1．HIV-1 NAT検査精度管理用標準物質「18-00」配布と検査精度管

理

HIV 要確認検査への対応を行っている地方衛生研究所を対象

に、HIV-1 NAT 検査法の精度管理に資する目的で 2018 年度から

配布を開始した標準物質「18-00」の測定を実施した。-80ºC 保存 3

年目までの測定値は規格（値付け値 ± 0.5Log）の範囲内であり、

安定性に問題は無かった。1件の標準物質「18-00」譲渡申請があり

対応した。また、HIV-1 NAT 検査法の新規導入、試験担当者の教

育訓練等に活用する目的で、2018 年度外部精度管理調査に使用

した検体の残余検体の配布を開始した。

[草川茂、松岡佐織、立川愛]

2．HIV-2 NAT 検査用管理物質の整備

抗体確認検査において HIV-1/2 鑑別困難な症例に補助的に用

いる HIV-2 NAT 検査法を開発する目的で整備し、昨年度国際標

準品との相関により単位を定めた HIV-2 標準物質の安定性を検討

した。測定値は規格（値付け値 ± 0.5Log）の範囲内であり、安定

性に問題は無かった。我が国では、HIV-1 は主に特定のグループ

（グループ M）による流行であるのに対し、HIV-2 は複数のグルー

プとクループ間組換体が見いだされ、その塩基配列のバリエーシ

ョンが大きいこと、セットポイントの RNA コピー数が低いことから、

複数の、HIV-1 以上の精度の NAT 検査法を整備しておくことが求

められる。これらの標準物質を用いた検討が進行中である。

[草川茂]

国際協力関係業務

I．令和 2 年度 JICA とエイズ研究センター共催による JICA 研修員

受入事業「HIV を含む各種感染症コントロールのための検査技術

とサーベイランス強化」（令和 3 年 3 月 20 日-3 月 25 日）

いまだに世界的に拡大を続けているHIV感染のグローバルな抑

制のためには、確固とした診断技術に基づいたHIV感染診断によ

る世界におけるHIV蔓延状況の正確な把握が欠かせない。近年、

HIVの感染診断は従来の感染の有無のみを判断する血清学的診

断に加えて、感染ウイルスの質、量を知ることができるPCR法を始

めとした核酸増幅に基づいた診断法が重視されるようになってきて

いる。さらに、継時的に変化するHIV多様性に対応することも重要

で、そのためにはウイルスDNA配列解析のような高度な技術が求

められる。しかし、現在感染の中心となっている発展途上国では必

ずしもこれらの診断技術が確立されていないのが現状である。これ

らの状況に対応するため当センターではJICAとの共催によりアジ

ア・アフリカ等のHIV流行国等の研修員を対象にHIV-1の感染診断

のための技術講習コースを1993年以降毎年１回開催している。過

去６フェーズ（各フェーズ5年間、3回前のフェーズから3年間）に渡

って血清診断を中心とした研修を行ってきた。前々回のフェーズ

（H26-H28年度）では、途上国のナショナルレファレンスラボ（または

それに準ずる組織）にHIV感染・エイズの診断とモニタリングに必

要な理論的背景知識およびそれらの検査技術の普及を図るため、

「サーベイランスを含むHIV対策のための検査技術・実験室マネジ

メント」を実施した。平成29年度からは、従来の内容に加えて、HIV

関連感染症を含む検査技術およびサーベイランスが研修項目に

加わった。本年度は、COVID-19感染拡大に伴い、数回の開催時

期延期を経て、最終的にオンライン開催に変更された。そこで本年

度は、既に研修を受講した帰国研修員を主要対象として、①帰国

後の本研修の知識および技術の活用状況、各国が直面している諸

課題、およびCOVID-19対応に関するフォローアップ、および②

HIV、COVID-19そして各種関連感染症に関する最新知識・技術の

アップデート、を主目的に、5日間のライブオンライン・コンサルティ

ング、および11講義20動画から成るオンデマンド講義、を用いたフ

ォローアップおよびアップデート研修に変更した。通常のインタビ

ューに加えて、研修員の強い要望に応える形で、急遽、

「COVID-19検体の採取方法」に関する緊急ミーティングも実施した。

結果、ライブオンライン・コンサルティングおよびオンデマンド講義

ともに非常に高い評価を得ることができ、主目的である①本研修の

知識および技術のフォローアップ、および ②最新知識・技術のア

ップデート、の双方を達成することができた。また、関係者からも本

研修について改めて非常に高い評価を頂き、本研修の効果・有効

性を確認することができた。

[原田恵嘉、村上努、立川愛、山本浩之、草川茂、西澤雅子、菊地

正、野村拓志、関紗由里、俣野哲朗；椎野禎一郎（感染症疫学セン

ター）、黒田誠（病原体ゲノム解析研究センター）、谷口清州（三重

病院）]
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2020, Online.

7) Hau TTT, Nishizawa M, Nomura T, Kawana-Tachikawa A, 

Nguyen LAT, Matano T, Yamamoto H. Association of 

Envelope-specific B-cell differentiation and viral selective pressure 

signature in subtype A/E HIV-1-infected individuals. 21st 

Kumamoto AIDS Seminar, Nov 11, 2020, Online.

8) Runtuwene LR. New paradigm for sequencing technology in 

zoonotic research. One Health Gadjah Mada University’s webinar 

series: Novel Technology for Wildlife Pathogen Identification. 

Dec 9, 2020, Online.

9) Ishii H, Terahara K, Nomura T, Tokusumi T, Shu T, Sakawaki H, 

Miura T, Matano T. Anti-Env antibody-independent protection of 

repeated intrarectal low-dose SIVmac239 challenges in rhesus 

macaques by vaccination inducing Gag/Vif-specific CD8+ T but 

not CD4+ T cells. 4th HIV Research for Prevention Conference 

(HIVR4P), Jan 27-28 and Feb 3-4, 2021, Virtual.  

10) Otani-Inoue M, Shiino T, Kondo M, Hachiya A, Nishizawa M, 

Kikuchi T, Matano T. The changing transmission dynamics of 
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2．国内学会

1) 松岡佐織．臨床医に知ってほしい HIV の基礎知識「疫学にみ

る最近の傾向」．第 94 回日本感染症学会学術講演会，2020 年

8 月 19-21 日，東京.

2) 児玉知子，大澤絵里，松岡佐織，浅見真理，戸次香奈，松嶋根

卓也，三浦宏子，欅田尚樹，横山徹爾．日本における

Universal Health Coverage の達成状況と課題．第 35 回日本国

際保健医療学会学術大会，2020 年 11 月 1-3 日，Online 開催.

3) 俣野哲朗．ウイルス免疫学&免疫ウイルス学：感染免疫学の新

たな理解の深化（エイズワクチン戦略から得たもの）．シンポジ

ウム HIV 学術研究の今「感染免疫学の視点から」．第 34 回日

本エイズ学会学術集会・総会，2020 年 11 月 27-12 月 25 日，

Web 開催.

4) 石井洋．サルエイズモデルにおける抗原特異的T細胞反応動

態の解析と効果的な HIV ワクチン開発への応用．シンポジウ

ム HIV 学術研究の今「感染免疫学の視点から」．第 34 回日本

エイズ学会学術集会・総会，2020 年11 月 27-12 月 25 日，Web

開催．

5) 石井洋，寺原和孝，野村拓志，徳炭剛，朱亜峰，阪脇廣美，三

浦智行，俣野哲朗．GagVif 特異的 CD8 陽性 T 細胞の選択的

誘導によるSIV経直腸感染阻害効果．第34回日本エイズ学会

学術集会・総会，2020 年 11 月 27-12 月 25 日，Web 開催.

6) 関紗由里，岩谷靖雅，石井洋，俣野哲朗. Vif の抗原提示に関

する研究．第 34 回日本エイズ学会学術集会・総会，2020 年 11

月 27-12 月 25 日，Web 開催．

7) 野村拓志．サルエイズモデルにおける組織リザーバー解析．

第 34 回日本エイズ学会学術集会・総会，2020 年 11 月 27-12

月 25 日，Web 開催．

8) 山本浩之．教育講演4（基B）ワクチン．第34回日本エイズ学会

学術集会・総会，2020 年 11 月 27-12 月 25 日，Web 開催．

9) 菊地正．教育講演 5（基 B）疫学．第 34 回日本エイズ学会学術

集会・総会，2020 年 11 月 27-12 月 25 日，Web 開催．

10) 菊地正，蜂谷敦子，西澤雅子，椎野禎一郎，俣野哲朗，佐藤か

おり，豊嶋崇徳，伊藤俊広，林田庸総，潟永博之，岡慎一，古

賀道子，長島真美，貞升健志，近藤真規子，宇野俊介，谷口俊

文，猪狩英俊，寒川整，中島秀明，吉野友祐，堀場昌英，茂呂

寛，渡邉珠代，今橋真弓，松田昌和，重見麗，岡﨑玲子，岩谷

靖雅，横幕能行，渡邉大，小島洋子，森治代，藤井輝久，高田

清式，中村麻子，南留美，山本政弘，松下修三，健山正男，藤

田次郎，杉浦亙，吉村和久．国内新規 HIV/AIDS 診断症例に

おける薬剤耐性HIV-1の動向．第34回日本エイズ学会学術集

会・総会，2020 年 11 月 27-12 月 25 日，Web 開催．

11) 椎野禎一郎，中村麻子，南留美，蜂谷敦子，大谷眞智子，吉村

和久，菊地正．国内伝播クラスタ検索プログラム"SPHNCS"に

よる 2017-18 シーズンのサブタイプ B の流行状況．第 34 回日

本エイズ学会学術集会・総会，2020 年 11 月 27-12 月 25 日，

Web 開催．
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12) 大谷眞智子，椎野禎一郎，近藤真規子，蜂谷敦子，西澤雅子，

菊地正，俣野哲朗．日本における non-B サブタイプの感染状

況 －CRF02_AG と CRF07_BC で観察された MSM クラスタ

の報告－．第34回日本エイズ学会学術集会・総会，2020 年11

月 27-12 月 25 日，Web 開催．

13) 田中貴大，古賀道子，津田春香，千光寺智恵，久保田めぐみ，

安達英輔，齋藤真，池内和彦，菊地正，堤武也，四柳宏．

COVID-19流行中の HIV感染通院患者におけるメンタルヘル

ス．第 34 回日本エイズ学会学術集会・総会，2020 年 11 月

27-12 月 25 日，Web 開催．

14) 原田恵嘉．HIV侵入阻害剤の開発．第34回日本エイズ学会学

術集会・総会，2020 年 11 月 27-12 月 25 日，Web 開催．

15) 村上努，小早川拓也，倉上真樹，横山勝，小谷治，辻耕平，佐

藤裕徳，玉村啓和．カプシド二量体化を標的とした新規抗

HIV-1 低分子化合物の解析．第 34 回日本エイズ学会学術集

会・総会，2020 年 11 月 27-12 月 25 日，Web 開催．

16) 俣野哲朗．ウイルス持続感染防御・制御に結びつく細胞性免

疫誘導ワクチンに関する研究．第15 回高橋賞受賞記念講演．

第 24 回日本ワクチン学会学術集会，2020 年 12 月 19-20 日，

Web 開催．

17) 石井洋．慢性持続感染を呈するHIV感染症の克服に向けたワ

クチン開発戦略．シンポジウム Emerging infectious disease に

対するワクチン開発．第 24 回日本ワクチン学会学術集会，

2020 年 12 月 19-20 日，Web 開催．

18) 俣野哲朗．HIV・HTLV・SARS-CoV-2 に対するワクチン開発研

究の現況．シンポジウム「感染症に対するワクチン開発研究の

最前線」．日本薬学会第141年会，2021年3月26-29日，Online

開催．


