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要

小児にみ られたヒ トTリ ンパ球向性ウイルス 1型

(HTLV‐ 1)ぶ どう膜炎を 5例経験 した.症例は 3～ 14歳

までの男児 1例 ,女児 4例であった。感染経路は全例母子

感染と思われた。全例が片眼性で,そ の臨床像は成人の

HTLV‐ Iぶ どう膜炎と類似 していた。いずれもステロイ

ドの点眼,ま たは全身投与により改善したが,3例に再発

を認めた。前房水を採取 で きた 1例では,polymerase

chain reaction法で HTLV‐ Iプロウイルス DNAが検

出 され た。末梢血 ウイル ス量 は,測 定 した 3例 では

2.9～7.3%で あ り,HTLV‐ I無 症候 キャリア の それ
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(0.54± 1.11%,平均値±標準偏差)に比べ高値であった。

これらの症例は,HTLV‐ Iぶ どう膜炎が感染からわずか

数年から10年の潜伏期間でも発症 し得ることを示唆 し,

さらに,HTLV‐ I高浸 ,塁地域では小児のぶどう膜炎の病

因に本症も考慮する必要があることを示すものである。

(日 眼会誌 101:538-543,1997)
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Abstract
We report here five pediatric patients with human cells in the peripheral blood mononuclear cells was

T-lymphotropic virus type 1 (HTLV-I) uveitis. The measured by quantitative PCR, and the values were
patients were one boy and four girls aged between 3 high (2.9-7,3%) in three cases tested as compared
and 14 years. The transmission route was considered with an asymptomatic carrier. These five cases show
to be breast feeding from their mothers. All that HTLY-I uveitis can be induced in a relatively
patients had unilateral uveitis and the ocular symp- short period (3-10 years) after the viral infection,
toms were similar to those in HTLV-I uveitis in and that HTLV-I uveitis should be considered as one
adults. The ocular inflammation responded to ther- possible etiology of uveitis in children, particularly
apy with topical or systemic corticosteroids, but in a viral endemic area. (J Jpn Ophthalmol Soc 101 :

recurred in three patients. HTLV-I provirus DNA 538-543, 1997)

was detected by polymerase chain reaction (PCR)

from infiltrating cells in the anterior chamber in Key words: Human T-lymphotropic virus type 1,

one patient. The percentage of HTlY-I-infected Uveitis, Children

I緒  言

ヒ トTリ ンパ 球 向 性 ウ イ ル ス 1型 (human T‐

lymphotropic virus type l:以下,HTLV‐ I)は ,ン トロ

ウイルスの一種であり,成人 T細胞白血病 (adult T‐ cell

leukemia:以 下,ATL),痙 性 脊 髄 麻 痺 (HTLV_I_
associated myelopathy:以 下,HAM)の 原因ウイルス

とされている。最近では,こ の他にも肺
1)や

関節
2)な どに

もHTLV‐Iに 関連 した炎症病変を起 こすことが示唆さ

れている。眼科領域 においては,HAM患 者あるいは
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表 1 小児のヒトTリ ンパ球向性ウイルスー1(HTLV‐1)ぶ どう膜炎の症例

症例 ′
性 考

暉懲葬 罹患眼
血清抗 HTLV-1抗 体価

* 
十■普而**

日エタキ=麻禾1   古今イ■隊来                 /1｀′
IH」⊥■

物 |工 L  刊り皿に
  患 者   母 親  ウイルス量

女

男

女

女

女

3

8

10

10

14

右    な し

右  ア トピー性皮膚炎

左  ぶどう膜炎 :5歳

右    な し

左  ぶどう膜炎 :12歳

ア トピー性皮膚炎

な し

な し

なし

な し

なし

×4,096

×4,096

×2,048

×4,096

×1,024

×1,024

×2,048

未測定

未測定

×2,048

2.9%

7.3%

3.2%

*:ゼラチン粒子凝集法による抗体価
**:定量的 PCR法 で求めた末梢血単核球中のウイルス感染細胞の比率

HTLV― I無症候キャリアにぶ どう膜炎が発症すること

が報告3)～ 8)さ れている。我々はこれまでに,原因不明 とさ

れてきたぶ どう膜炎の中に HTLV― I感染が関与するも

のがあることを血清疫学的研究,臨床および分子生物学

的研究
3)-5)に よって明らかにした。この HTLV‐I感染が

関与するぶ どう膜炎(HTLV―Iぶ どう膜炎)は ,平均発症

年齢が約 48歳 という成人中心の疾患であり4),小児の報

告例は文献上みられない。HTLV‐ I関連疾患のうち,悪

性腫瘍で あるATL患 者 (平均年齢 :約 57歳 )で も,16

歳以下の小児発症例の報告はなく,ま た,輸血感染による

発症例の報告
9)も ない。一方,炎症性疾患の HAM患 者

(平均年齢 :約 52歳)で は 16歳未満の小児の症例 も報

告
10)～ 13)が散見され,ま た,輸血感染の発症 も知 られてい

る.こ のことは HTLV‐I感染が関与する疾患の中でも,

ATLで は Tリ ンパ球がウイルスの作用で癌化するため

の潜伏期間が長 く必要であるのに対して,炎 症性疾患の

HAMで は潜伏期間が短 くても発症する可能性を示唆し

ている。したがって,HAMと 同様の炎症性疾患である

HTLV― Iぶ どう膜炎にお ける小児発症例 の有無 は,

HTLV―I関連疾患の発症機序を理解するうえで重要と

考 えられ る。今 回,今 まで に報告のなかった小 児の

HTLV―Iぶ どう膜炎を5例経験したので報告する.

II症  例

症例は 1988年 1月 1日 か ら1995年 6月 30日 までに

久留米大学医学部附属病院眼科 (福岡県久留米市)お よび

宮田眼科病院 (宮崎県都城市)を 受診した HTLV‐ Iぶ ど

う膜炎患者 191名 (男性 64名 ,女性 127名 )の うち,16歳

未満の HTLV‐ Iぶ どう膜炎患者の男児 1例 と女児 4例

であった (表 1).観察期間 は 1～84か 月 (平 均観察期

間 :19.5± 36.6か月,平均値±標準偏差)で あった。ぶど

う膜炎の診断は,病歴,眼所見 (細隙灯検査,眼底検査,可

能なものに対 しては螢光眼底撮影)と 全身検査 (末梢血液

像,血清梅毒反応,抗 トキソプラズマ血清抗体,ア ンギオ

テンシン変換酵素,ツ ベルクリン反応,胸部 X線撮影,血

清犬虫回虫幼虫抗体,各種ウイルス抗体価など)を 行った。

血清抗 HTLV‐ I抗体は,ゼ ラチン粒子凝集法 (PA法 ),

enzyme linked immunosolbent assey(ELISA法 )で測

定 し,二 つの結果が一致 しなかった場合は western blot

法で確認 した。小児科あるいは内科紹介を行い,小児に多

くみられる各種 ウイルス性疾患や若年性関節 リウマチ,

サルコイ ドーシスなどを鑑別 した.ま た,神経学的,血液

学的にHAM,ATLの 発症の有無 を検査 した。家族の同

意 を得 られた者に対 しては前房水採取を行い,既報の方

,去
5)を

用いて polymerase chain reaction(PCR)法 によ

る HTLV‐ Iプ ロウイルスDNAの 検 出を行った。また ,

末梢血単核球中の HTLV― I感染 リンパ球の比率 (末梢血

ウイルス量)を定量的 PCR法 14)を 用いて測定 した。さら

に,両施設において HTLV‐ Iぶ どう膜炎が小児のぶ どう

膜炎全体に占める割合について検討 した。

症例 1:3歳 ,女児 .

主 訴 :右眼充血 .

現病歴 :1995年 2月 上旬か ら右眼充血のため近医受

診 し,右眼ぶ どう膜炎を指摘 され,2月 14日 久留米大学

眼科紹介 となった .

既往歴 :輸血歴なし.

家族歴 :特 にな し(た だ し,母 親 が HTLV― I無 症 候

キャリアであった).

初診時眼所見 :標準視力表による視力測定は幼少のた

め不能だったが,森 実 ドットカー ドでは右眼 0.2,左 眼

1.0で あった。右眼前房内に(1+)の 細胞 を認 め,虹 彩 に

ケッペの結節があった。下方硝子体 にベール状の強い混

濁があり,後極部眼底 には中等度の硝子体混濁を通 して

視神経乳頭の浮腫 と網膜全体の血管炎を認めた。左眼に

は異常を認めなかった.

入院時全身検査 :2月 15日 か ら入院のうえ精査 を施

行 した.血清 HTLV―I抗体価が 4,096倍 であった他 は,

全身検査で異常 な く,ATLお よび HAMも 発症 してい

なかった。また,全身麻酔下に眼科精密検査を行ったが ,

隅角には異常はみ られず,手持ち眼底 カメラ(コ ーワ社 )

で螢光眼底造影検査 を行い,視神経乳頭および下方網膜

に強い網膜血管からの螢光色素の漏出と黄斑部浮腫を認

めた (図 1)。 また,採 取 した前房水 の PCR法 に よって

HTLV‐ Iプ ロウイルス DNAが 検出された (図 2).定 量

的 PCR法で測定 した末梢血ウイルス量は 2.9%で あっ

た.
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経 過 :入院時から0.1%ベタメタゾンの 1日 6回点

眼に加え,3月 1日 からプレドニゾロン20 mgか ら内服

漸減療法を開始 し,硝子体混濁,乳頭浮腫および静脈炎は

著明に改善,右眼視力も森実 ドットカードで 0.8と なり,

3月 12日退院 となった。4月 11日 には前・後眼部 とも炎

症所見なくステロイドの内服 および点眼も中止 した。

1996年 9月 10日 現在,字一 つ視力は右眼 1.0(矯 正不

能),左眼 1.2(矯正不能)で あ り,両眼とも硝子体の混濁

は消失し,網膜血管炎の疲痕 と境界明瞭な灰自色調の網

膜疲痕病巣がみられるのみで,再発もなく落ち着いてい

る。

症例 2:8歳 ,男児.

現病歴 :1995年 6月 7日 近視の相談のため久留米大

学眼科受診し,眼科的検査で下記の異常が発見された。

既往歴 :ア トピー性皮膚炎。輸血歴なし。

家族歴 :特 にな し(た だ し,母親が HTLV―I無症候
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図 1 症例 1の螢光眼底写真 (右眼).

全身麻酔下で,手持ち眼底カメラ(コ ーワ社)を用いて行った。視神経乳頭と下方網膜に強い網膜血管からの螢
光色素の漏出を認める。

キャリアであった).

初診時眼所見 :視力 は右眼 0.2(1.0× -7.OD),左 眼

0.2(1.0× -6.5D)であった。右眼前眼部にはごく軽微な

炎症細胞を認め,眼底下方に小さな雪玉状硝子体混濁 と

網膜静脈周囲炎を認めた (図 3)。 左眼には異常なかった。

初診時全身検査 :血清抗 HTLV―I抗体が 4,096倍で

あった他は異常な く,ATLお よびHAMは 発症 してい

なかった。定量的 PCR法で測定した末梢血ウイルス量

は 7.3%であった。

経 過 :炎症の活動性が低 く,視力に影響がなかった

ため非ステロイド系消炎剤の点眼で経過観察中だが,初

診時から右眼の所見はほとんど変わっていない。

症例 3:10歳,女児 .

主 訴 :左眼充血および眼痛。

現病歴 :1995年 3月 17日 から左眼の充血 と光をみる

と痛みのため近医受診 し,左眼ぶどう膜炎を指摘され,翌

睾
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図 3 症例 2のカラー眼底写真 .

下方網膜血管の自輪化 と硝子体の雪玉状混濁 を認 め

る。

家族歴 :特になし(母親の血清抗 HTLV‐ I抗体は未測

定).

初 診 時 眼所 見 :視 力 は右 眼 0.8(1.0× Cy卜 0.5D

100° ),左 眼 1.0(矯 正不能)であった。右眼角膜後面 に微

細な沈着物を認め,前房中に(4+)の細胞があった。硝子

体には混濁なく,網膜血管炎もごく軽度であった。

初診時全身検査 :血清抗 HTLV‐ I抗体が 2,048倍で

あった他は異常な く,HAMお よび ATLは発症 してい

なかった。アンギオテンシン変換酵素が 32.lIU/1/37° C
と上昇していたが,胸部 X線撮影で肺門部 リンパ節の腫

脹 はなく,小児科紹介でもサルコイ ドーシスを思わせる

所見はなく,そ の他全身的に異常はなかった。末梢血ウイ

ルス量は測定していない。

経 過 :0.1%ベ タメタゾンの 1日 6回点眼で炎症は

消退したが,現在までに4回前眼部の炎症を再発し,同様

に点眼のみの治療で落ち着いている。

症例 5:14歳,女児.

主 訴 :左眼飛蚊症

現病歴 :1995年 2月初めから左眼の飛蚊症が出現。近

医で左眼ぶどう膜炎を指摘され,久留米大学眼科紹介 と

なる。

既往歴 :1993年 1月 近医で左眼ぶ どう膜炎で治療 さ

れた。アトピー性皮膚炎。輸血歴なし。

家族歴 :母親が HAM.
初 診 時 眼所 見 :視 力 は右 眼 0.2(1.2× -5.ODC

Cyl-0.5D180° ),左眼 0.2(0.9× -3.75 D C Cyl-0.75

D10° )であった。左眼前房中に(2・ )の細胞を認め,虹彩面

上および隅角に結節がみられた。硝子体の微塵状混濁 と

網膜血管炎は軽度であった。右眼には異常なかった。

初診時全身検査 :血清抗 HTLV‐ I抗体が 1,024倍で

あった他は異常な く,HAMお よびATLは発症 してい

2 3 4

HTLV‐ 1

9ag
●

B-actin I

図 2 症例 1の前房水浸出細胞のヒトTリ ンパ球向

性ウイルス‐1プ ロウイルス検出結果。

gag領域 の polymerase chain reaction産 物 (上 段

矢印)が陽性対照と症例 1で検出された。

m:molecular weight marker,1:陽 性対照 (adult

T‐cell leukemia細 胞,2:陰性 対 照(GEM細 胞 ),

3:症例 1前房浸出細胞,4:滅菌蒸留水

3月 18日 宮田眼科病院を受診 した。

既往歴 :5歳時に原因不明のぶどう膜炎で治療されて

いる。輸血歴なし。

家族歴 :特になし(母親の血清抗 HTLV―I抗体は未測

定).

初診 時 眼 所 見 :視 力 は右 眼 1.0(矯 正 不 能),左 眼

1.0(矯正不能)であった。左眼には微細な角膜後面沈着物

と前房中に(4+)の細胞を認めた。隅角には下方にテント

状の周辺虹彩前癒着を認めた。また,硝子体の軽度の微塵

状混濁 とごくわずかの網膜血管炎があった。右眼には異

常なかった。

初診時全身検査 :血清抗 HTLV‐I抗体が 2,048倍で

あった他には全身検査で異常 な く,ATLお よび HAM
も発症していなかった。末梢血 ウイルス量は測定 してい

ない.

経 過 :初診時から0.1%ベタメタゾンの 1日 8回点

眼を開始 した。3月 20日 には前房中の炎症,硝子体混濁,

網膜血管炎 ともに軽減していた。その後,炎症はほぼ消失

し,活動性の炎症は認めない。

症例 4:10歳,女児.

主 訴 :右眼霧視.

現病歴 :1984年 3月 19日 か ら右眼のかすみが出現

し,3月 21日 宮田眼科病院受診 となる。

既往歴 :特になし。輸血歴なし.
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表2 小児のぶどう膜炎の内訳 (1990～ 1994年 )

分  類 久留米大学眼科  宮田眼科病院   合  計

トキソプラズマ症

HTLV‐ Iぶ どう膜炎

眼 トキソカーラ症

若年性関節 リウマチ

サルコイ ドーシス

サイ トメガロウイルス網膜症

ベーチェット病

その他

原因不明

0(0

3(5

4(6
4(6

3(5

3(5

2(3

6(10

35(58

0%)

0%)

7%)

7%)

0%)
0%)

3%)

0%)
3%)

1(3

18(54

9(27.3%)

2(6

9(9.7%)

5(5.4%)

5(5.4%)

4(4.3%)

4(4.3%)

3(3.2%)

3(3.2%)

7(7.5%)
53(57.0%)

％

％

％

％

％

％

％

％

計 60 33 93

なかった。また,遊離型 トリコー ドサイロニンが 5.4 ng/

dl(正常 2.7～ 4.5)と 上昇していたが,小児科紹介で甲状

腺機能克進症を示唆する甲状腺腫や振戦などの他覚的所

見はなく,そ の後の検査値でも異常を示さなかったため,

甲状腺機能克進症は否定された。定量的 PCR法で測定

した末梢血ウイルス量は3.2%であった。

経 過 :0.1%ベ タメタゾンの 1日 8回点眼で,軽度

な炎症が持続 し,経過中に雪玉状,ベ ール状硝子体混濁を

伴うぶどう膜炎の再発を二度みている。

上記の 5例を HTLV‐Iぶ どう膜炎と診断 した場合の

久留米大学眼科および宮田眼科病院における小児のぶど

う膜炎の内訳を示す (表 2)。 両施設を合わせると,小児の

ぶどう膜炎の原因として HTLV― Iぶ どう膜炎 は 5.4%

を占め,ト キソプラズマ症に次ぎ頻度の高い ものであっ

た。また,こ の 5例の小児の HTLV―Iぶ どう1漢炎は,両施

設の HTLV―Iぶ どう膜炎患者全体(191名 )の 2.6%に

相当した。

III 考  按

ここに報告 した 5例は,血清抗 HTLV―I抗体が陽性で

あった他は,病歴および小児科紹介を含む全身検査で異

常所見がな く,眼科検査で活動性ぶどう膜炎を呈 してい

たために,HTLV― Iぶ どう膜炎 と診断された。

HTLV― Iの 感染経路 としては 5例 ともに輸血の既往

がなく,2例 (症例 1,2)は母親が HTLV‐I無症候キャ

リア,1例 (症例 5)で は母親が HAMで あ り,母子感染

と考えられる。残る2例 (症例 3,4)で は母親の抗体検査

が出来なかったが,2例 とも母乳哺育であり,母子感染で

あったと推測される。

今回の小児の HTLV‐Iぶ どう膜炎の眼症状 をまとめ

ると,① 症例 により程度の差 はあるが,全例 に前部ぶど

う膜炎がみられたこと,② 5例中 4例 に硝子体混濁がみ

られ,そ の性状 はベール状,雪玉状,あ るいは微塵状で

あったこと,③ ステロイド療法に良く反応 したが,再発

が 3例にみられたこと,④ 視力予後は良好であったこ

と,である。これらの眼所見は過去に我々の報告7)し た成

人の HTLV‐Iぶ どう膜炎の眼臨床症状 とよ く一致 して

いた。一般に,HTLV―Iぶ どう膜炎では両眼性,片 眼性が

ほぼ半数にみられるが,今回は全例片眼性であったこと

が成人例と異なる点であるが,長期間観察すれば両眼が

侵されるかも知れないと考えている。また,性差は,成人

の HTVL―Iぶ どう膜炎では女性が男性の約 2倍である

が,小児でも女性が多かった。

5例の全身検査で興味ある所見は,測定し得た 3例す

べてにおいて末梢血 ウイルス量が高かった点である。

我々は,HTLV―I無症候 キャリア(21名 ),HTLV―Iぶ ど

う膜炎患者(25名 ),HAM患者(14名 )の 末梢血ウイルス

量 を比較 し,そ れ ぞれ 0.54± 1.11%(平 均値士標準偏

差 ),3.84± 4.45%,11.63± 7.67%で あり,HTLV‐ I関連

疾患を発症した例では無症候キャリアに比べて末梢血ウ

イルス量が有意に高いことを報告
14)し た。このことから,

末梢血ウイルス量が上昇して一定のレベルになること

が,HTLV‐Iぶ どう膜炎あるいはHAMを 発症するため

の全身的要因の一つであると考えられる。今回の小児の

HTLV―Iぶ どう膜炎症例においても,末梢血ウイルス量

は平均 4.47± 2.46%で あ り,こ れ は HTLV― I無 症 候

キャリアと比べて極めて高い値で,成人の HTLV― Iぶ ど

う膜炎患者のそれ と同等であった。この末梢血ウイルス

量 を測定した 3例 は,2例が母親が HTLV‐ Iキ ャリア,

1例が母親が HAMで あり,乳児期の母子感染 と考えら

れる症例である。したがって,こ れらの症例は,感染から

わずか 3～10年 という短い期間で末梢血ウイルス量は

高いレベルに上昇 し,さ らに,本症を発症 し得ることを示

す ものである。HAMに おいては,小児の症例の末梢血ウ

イルス量を測定 した報告はないが,小児の発症例は 6

歳
1°),10歳 11),12歳 12),13歳 13)の

報告がある。したがって,

HTLV‐I感染により生じる炎症性疾患では,感染してか

ら比較的短い潜伏期間でも発病し得ると考えられる。一

方,同 じHTLV‐ I感染が原因で生 じるATLで は,小児

の報告例はなく,リ ンパ球が悪性化するためには長期間

の潜伏期間が必要であると考えられる。

今回の5例の小児の HTLV― Iぶ どう膜炎は,両施設に

お けるHTLV―Iぶ どう膜炎全体 (191例)の 2.6%に 相

当するものである。さらに,両施設における小児のぶどう
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膜 炎 に占め る HTLV‐ Iぶ どう膜炎 の割 合 は 5.4%で

あった。この よ うに小 児 の HTLV‐Iぶ ど う膜 炎 は,

HTLV―Iが一定の浸涯率 を持つ地域では決 して稀なも

のではな く,小児のぶどう膜炎の原因 として本疾患を常

に考慮する必要があると考 えられた。

長期的な HTLV― Iぶ どう膜炎の予後 は不明な点が多

く,こ れ らの小児の HTLV―Iぶ どう膜炎の症例が将来

HAMや ATLを発症するか どうかも不明であ り,今後 ,

長期に渡 る慎重な経過観察が必要である。

本論文の要旨は,第 50回 日本臨床眼科学会において発表し

た.

本研究は文部省科学研究費がん特別研究ならびに文部省科

学研究一般研究 Bの援助を一部受けた.
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