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桐沢型ぶどう膜炎における髄液所見

飯塚 裕子,阿部 達也,笹川 智幸,阿部 春樹
新潟大学医学部眼科学教室

要

目 的 :桐沢―浦山型ぶどう膜炎(以下,桐 沢型ぶどう

膜炎)に ウイルス性脳髄膜炎が合併するか否かを明らか

にするために髄液検査を行った。

対象と方法 :桐沢型ぶどう膜炎発症後 1～6週の 9症
例の髄液検査を行い,併 せて抗ウイルス抗体価の測定,

p01ymerase chain reaction(PCR)法 によ る ウ イル ス

DNAの検索をした。

結 果 :9例 中 7例の髄液に単核球を主体とする軽度

から中等度の細胞増多がみられた。7例で髄液中の抗ウ

イルス抗体価を測定 した結果,6例に局所での抗単純ヘ

ルペスウイルス 1型 (HSV-1)抗体または抗水痘帯状ヘ

ルペスウイルス(VZV)抗 体の産生がみられた。それら

は,眼 内液の PCR法 から証明された,桐沢型ぶどう膜炎

約

の原因ウイルス(HSVま たは VZV)に 一致 したウイルス

に対する抗体産生であった.6例で髄液の PCR法で検索

を行 ったが,全例にウイルス DNAは検出されなかった。

結 論 :髄液中には桐沢型ぶどう膜炎の原因ウイルス

に対する抗体の産生が高頻度でみられるが,ウ イルス性

脳髄膜炎の合併の可能性は低いと推測 された。桐沢型ぶ

どう膜炎では発症早期 から視神経への感染波及があり,

髄液中にも原因ウイルスに対する抗体産生が起こってい

ると推定された。(日 眼会誌 103:442-448,1999)

キーワード:桐 沢型ぶ どう膜炎,髄液検査,髄 液細胞増

多,髄液抗ウイルス抗体価,PCR法
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Abstract
Purpose: We investigated whether viral encepha- chain reaction (PCR) assay was used to seareh for

litis could occur in patients with Kirisawa-Urayama virus DNA in the CSF of .six patients, but all were
type uveitis by analysing the cerebrospinal fluid negative.
(CSF). Conclusions : The results of this study suggest

Methods: CSF samples were aspirated from nine that Kirisawa-Urayama type uveitis is often accom-
patients with Kirisawa - Urayama type uveitis and panied with optic nerve involvement and intrathecal
assayed for local antibody production and the pre- antibody production against causative viruses, but
sense of herpesvirus DNA. we could not find any viral encephalitis. (J Jpn Oph_

Results : Seven cases had mild CSF pleocytosis. In thalmol Soc 103 :442-448,lggg)
six of seven cases who underwent CSF antibodiy
analysis, we found intrathecal antibody production Key words: Kirisawa-Urayama type uvitis, CSF
against herpes simplex virus or varicella-zoster vi- analysis, CSF pleocytosis, CSF antibod-
rus which were the causative viruses diagnosed ies, pcR assay
from intraocular fluid in each patients. Polymerase

I緒  言

ヘルペス群ウイルスによって起こる重篤な眼疾患に

は,ウ イルス性脳髄膜炎に伴う壊死性網膜炎“
～5),ま た,

免疫不全患者に全身のウイルス感染症として生じる壊死

性網膜炎 6)～ 10)の
あることが知られている。前者は小児

l),

成人
2)～ 5)の いずれにもみ られ,単 純ヘルペスウイルス

(HSV)脳髄膜炎が先行 し壊死性網膜炎を合併するもの

であり,後者は悪性 リンパ腫
6)8),腎

移植後
7),後 天性免疫

不全症候群 (AIDS)。 )10)な どにウイルス血症により壊死性
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網膜炎を発症するものである。桐沢―浦山型ぶどう膜炎

(以下,桐沢型ぶどう膜炎)は ,こ れらの壊死性網膜炎と同

属の原因ウイルスを持つ疾患であるが,全 身の免疫異常

のない健康人に眼局所でのウイルス再活性化により発症

するものと考えられ,通常,中枢神経症状を伴わない。一

方,acute reinal necrosis(ARN)syndromeと い う疾 患

概念から,症候群として中枢神経の合併症が存在 し得る

ことが指摘 されており
10)n),神

経学的徴候を伴わない症

例でも髄液中の細胞増多がみられたとの報告
12)～ 17)が

散

見される。しかしながら,過去の症例報告では髄液所見に

関しての詳細な検討はほとんどなされておらず,こ うし

た異常を伴う頻度や病型との関連は不明であった.今回,

桐沢型ぶどう膜炎の症例に,抗 ウイルス抗体価測定を含

めた髄液検査を行い,そ の結果に関して考察した。

II 対象および方法

桐沢型ぶどう膜炎 9例を対象とした。病型分類は中山

ら門によるものを用いた。劇症型 (発症後数か月で網膜剥

離を生 じる)が 6例 (症例 1～ 3は両眼性,症 例 4～6は 片

眼性),再発例の軽症型 (発症後 2年以上網膜剥離を生じ

ない)が 2例 (症例 7,8,2例 とも初発時は両眼性,先発眼

は劇症型で網膜剥離発症,軽症であった後発眼に約 1年

後再発),水痘罹患後の軽症型が 1例 (症例 9,片 眼性)で

あった.本症の診断は,臨床所見および眼内液からのウイ

ルス分離培養,抗体率
19)計

算,ま たは polymerase chain

reaction(PCR)法 でのウイルス DNA証明によりなされ

た(表 1).全例に神経内科医による診察を行い,神経学的

異常はみられなかった。またリンパ球比率,リ ンパ球サブ

セット,血清補体価,免疫グロブリン濃度の測定を含む血

液検査を行い,全身的な免疫学的異常はみられなかった。

眼症状発症後 1～6週 に,抗 ウイルス剤の全身投与開始前

に髄液を採取 し,髄液中細胞数,初圧,蛋 白濃度,糖濃度,

IgG量 ,ア ルブミン値および抗ウイルス抗体価を測定し

た.同時に血清中の抗ウイルス抗体価を測定 した。HSV‐
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1,抗水痘帯状ヘルペスウイルス(VZV),サ イトメガロウ

イルス(CMV)の 各抗 ウイルス抗体価 (IgM抗 体価,IgG

抗体価)は 蛍光抗体法(immunO■uOrescence assay,FA),

または酵素抗体法 (enzyme immunoassay,EIA)で 測定

され,IgM抗体価の上昇はなかった.

髄液中の抗ウイルス抗体価の評価方法 としては anti―

bOdy indexを 用いた。

antibOdy index=[髄 液抗体価/血清抗体価]■ [髄液ア

ルブミン濃度/血清アルブミン濃度]

上記の計算式によ呪 antibody index>1.91の 場合を

局所での抗体産生 とした
m)21).

さらに,6例 には PCR法での髄液中ウイルス DNAの

検索を行った。PCR法の条件は,検体か ら抽出した DNA

に PCR反応液を加 え,熱変性 (94℃ -1分),ア ニーリング

(HSVは 58℃ -1分,VZVは 57℃ -1分 ),伸 長 反 応 (72℃ ―

2分)を 1サ イクル とし,“ サイクルの増幅 を行 った .

PCR法 のプライマー は,HSVに つ いて は DNA polym―

erase領 域の一部 234 base pair(bp)を ,VZVに ついては

ORF 38の 一部 216 bpを 用いた (エ スアールエル社製).

増幅 された検体をアガロースグルに電気泳導 し,結 果を

判定 した.陽性対照 として HSV(VR-3)感 染細胞か ら抽

出 した DNAお よび VZV(Batson)感染細胞か ら抽 出 し

た DNAを ,ま た対照 として試薬 burerを 用いた。内部

対照 として DMDエ クソン45を 用 いた。PCR法は眼内

液,髄液とも同条件で行った。

III 結  果

1.髄 液 綱 胞 数

9例中 7例の髄液中に単核球を主体 とする軽度から中

等度の細胞増多がみ られた(表 2).劇 症型両眼性の 3例

(症例 1～ 3)で は,発症後 1週 目に採取 した2例 (症例 1,

2)が 6週 目に採取 した例 (症例 3)よ りも細胞数が多かっ

た.ま た,ア シクロビル全身投与後に再検 した例 (症例 1)

では,細胞数は治療前よりも減少していた。劇症型片眼性

表 1 症例の概要

症例 年齢 /性別  患眼   病型  原因ウイルス 診断

1   46/M   両眼性   劇症型   Hsv_1 前房水抗体率
硝子体液培養

HSV-1 7.55
HSV-1(+)

VZV 3.03

2 61/F   両眼性  劇症型  Hsv_1  硝子体液抗体率  HSV-1 223 VZV 28

3   61/M   両眼性   劇症型   VZV   前房水 PCR   HSV(― )  VZV(+)

4   51/F   片眼性  劇症型   VZV   硝子体液PCR  HSV(― )  VZV(+)

5   22/F   片眼性  劇症型   VZV   前房水PCR   HSV(― )  VZV(十 )

6   47/M   片眼性   劇症型   HSV   前房水 PCR   HSV(+)  VZV(― )

7   47/M  片眼の再発  軽症型   HSV   前房水 PCR   HSV(+)  VZV(― )

8   32/M  片眼の再発  軽症型   VZV   前房水 PCR   HSV(― )  VZV(+)

9   28/M   片眼性   軽症型   VZV   前房水 PCR   HSV(― )  VZV(十 )

M:男′
性,F:女 `性  Hsv:herpes simplex virus,vzV i varicella_zoster virus,PCR:p01ymerase chain

reaction
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表 2 髄液検査結果

症 例
髄液採取時期
発症後 (週 )

初圧
(mmH20)

細胞数 (単核
(/mm3)

球)蛋 白濃度
(mg/dl)

糖濃度
(mg/dl)

総 IgG量
(nlg/dl)

Albumin ratio*

(x10-3)

1 150

190

145

150(150)

100 (84)

12 (12)

64      64      6.8

43        75        3.8

2.7

2 1 160 42 (41) 17 59 2.2 1.1

3 6 110 10(10) 41 82 NP 4.4

4 3 230 31(30) 20 74 3 19

5 160 0(0) 12 65 1.1

6 , 140 11(10) 31 70 1.8 4.3

7 150 1(1) 32 85 5.8 4.5

8 170 5(5) 36 81 2.2 21

9 130 27(27) 21 66 23 3.3

*albunlin ratio=Cerebrospinal luid alb./Serum alb.NP:施 行せず

表 3 抗ウイルス抗体価

抗ウイルス抗体価 (IgG)
検体 (検査法)

HSV-l  VZV  CIvIV

経った例ほど細胞数が多かった。再発例の 2例 (症例 7,

8)では 1週 目に採取 し細胞数の上昇は軽度であった.水

痘治癒後発症の軽症例 (症例 9)で は眼症状発症後 1週 目

でも27/mm3の細胞がみられた。

2.髄液圧,髄液生化学検査

初圧は,9例 中 8例で正常,1例 で 200 mm H20以 上の

軽度上昇を示した。性状は全例とも水様透明であった。髄

液中蛋白濃度は,9例 中 7例で正常範囲,2例で軽度上昇

であった.糖濃度に著明な上昇や低下はなかった。IgG

量,髄液と血清のアルブミン比は正常値であった(表 2).

3.髄液中抗ウイルス抗体価

髄液中の抗ウイルス抗体価を測定 した 7例 (症例 3～

9)の うち6例 に,HSV-1ま たはVZVに対するIgG抗体

産生がみられた。劇症型片眼性の 3例 ,再発例の 2例では

HSV-1ま たはVZVに対する抗体産生があり,そ れらの

ウイルスは眼内液 PCR法から診断された桐沢型ぶどう

膜炎の原因ウイルスとそれぞれ一致 していた。劇症型両

眼性のうち,症例 3では HSV‐ 1,VZV両者に対する抗体

産生があったが,VZVに対しての方が高値であり,前房

水 PCR法 ではVZV DNAが 検出された。水痘治癒後発

症の 1例では髄液中の抗ウイルス抗体価上昇はなかった

(表 3,4).

4.髄液中ウイルス DNA
6例 (症例 4～9)の 髄液で,HSVと VZVについてPCR

法での検索を行った。陽性対照の HSV―DNAと VZV―

DNAお よび内部対照の DMDエ クソン45の DNAは検

出されたが,全例の髄液サンプルからウイルスDNAは
検出されなかった (表 4).

IV考  接

ヘルペス群ウイルスはウイルス性脳髄膜炎の原因とし

て知 られているが 2。 ),桐沢型ぶどう膜炎では中枢神経症

状を伴わないにも拘わらず,髄液中の細胞増多がみられ

症 例
検体採取時期
発症後 (週 )

3 6
液
清

髄
血 (EIA)

7.2

120
27.1

102 NP
<2.0

4 3
液
清

髄
血 (FA)

<× 1

<× 10

× 4
× 640

× 1

X 160

5
髄液
血清

0.135

67.4

１

掲

２

４８(EIA)

液
清

髄
血 (EIA)

2.1

128
< Ｎ

Ｎ
6 2

7
髄液
血清

(EIA)
37.4

41.8

<2.0
14.4

<2.0
37.3

8
髄液
血清

(EIA)
<2.0
2.6

13.7    < 2.0

64.9    27.2

9
髄液
血清

(EIA)
<2.0
27.7

Ｐ

Ｐ

Ｎ

Ｎ

２

２

＜

＜

EIA : enzyme immunoassay, FA : immunofluorescence assay,

CMV : cytomegalovirus

表 4 Antibody indexと PCRの結果

Antibody index     髄液 PCR     H良 内液 PCR
症 例

HSV-l  VZV   HSV   VZV   HSV   VZV

3    13.5   608    NP   NP    (― )  (+)

4   (― )   3.3   (― )  (― )  (― )  (+)

5   0.99   21.3   (― )  (― )  (― )  (+)

6   378  (― )  (― )  (― )  (+)  (― )

7   199.8  (― )  (― )  (― )  (+)  (― )

8   (― )  99.8   (― )  (― )  (― )  (+)

9   (― )  (― )  (― )  (― )  (― )  (+)

の3例 (症例 4～ 6)で は,発症後 1週 目に採取した例(症

例5)で 0/mm3,2週 目に採取した例(症例 6)で 11/mm3,

3週 目に採取した例(症例4)で 31/mm3と ,発症後時間が

1

1

1
一
　

一

1

l

1
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表 5 桐沢 ‐浦山型ぶどう膜炎の髄液所見
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報告者 症例  髄液採取時期
細胞数
(/mm3)

抗ウイルス抗体価    中枢神経系合併症の所見

1977 Willerson et a1    65/1M:(B)    14ヽ V 23 HSV<8
(FA)

CMV<8 脳 CTで血管炎または梗塞巣

1986 Culbertson et a1   42/ヽ 4(B)      3W 6 視神経中心血管の血管周囲炎

1989 SergOtt et al 68/:M:(B)

78/M(U)

64/:Mi(B)

1ヽV

lW
llV

′

刀

２

視神経腫大
視神経鞘減圧術により視力改善

1991 el Azazi et a1   35/M(U)   3W HSV 800

HSV 400
(EIA)

HSV 6,400

HSV 3.200

HSV 6,400
(EIA)

HSV 50

HSV 50

(EIA)

VZV<12.5
VZV<12.5

視神経乳頭炎

軽症 ARN

新生児ヘルペス脳炎の既往

水痘,帯状疱疹の既往

30/F(B)

62/F(U)

Ｍ

　

Ｄ

Ｍ

Ｍ

５

　

　

２

３

８

４

　

　

７

２

６

VZV<
VZV<
VZV<

12.5

12.5

12.5

8D

lM
8ヽ4

5.5

44

1.4

VZV 400

VZV 400

1994鳩野 ら 41/M(U) HSV+―
HSV+―

(FA)

VZV 457

VZV 524

3ヽV

6ヽV

硝子体PCRで VZV(+)

たとの報告
12)~r)が

散見される。中には画像上視神経の異

常が指摘された例や,髄液中の抗ウイルス抗体価が上昇

していた例もみられる(表 5)。 このため,本症には無症候

性の中枢神経合併症が存在することが推測されてきた。

しかしながら,そ の詳細な検討はほとんどなされていな

いため,こ うした髄液所見がいかなる意味を持つものか

明らかでなかった。

一般に髄膜炎における髄液所見の異常は,ウ イルス性

髄膜炎では,リ ンパ球増多,髄液圧正常～軽度上昇,蛋 白

iり豊度軽度上昇となることが多く,化膿性髄膜炎では,多核

白血球増多,蛋 白濃度上昇,糖濃度低下 となることが多

い。今回の髄液検査では,9例 中 7例 (78%)の 髄液中に単

核球細胞増多がみられ,髄液圧は正常から軽度上昇,蛋 白

濃度は正常から軽度上昇であり,糖濃度の低下がなかっ

たことから,ウ イルス性髄膜炎に一致する所見であった。

侵襲的な検査であるため,同一症例での経時変化は追え

なかったが,細胞増多の程度に関しては,病型により異な

る傾向がみられた.劇症型では,両眼性で発症早期に採取

した例ほど細胞数は多 く,片眼性で発症早期に採取 した

例ほど細胞数は少なかったことから,両 眼性では片眼性

に比べ進行速度が速いかまたは自覚症状発現時に既に病

期が進んでいた可能性も考えられた.劇症型の症例は,い

ずれも全象限に及ぶ網膜周辺部の滲出病変がみられる桐

沢型ぶどう膜炎の典型像であり,病巣範囲の程度による

差異は明らかでなかった.一方軽症型では,再発例で細胞

数は少なく,水痘治癒後の例で軽度上昇であった。

髄液中の抗ウイルス抗体価を測定 した結果,7例 中 6

例(86%)に 局所での抗ウイルス抗体産生がみられた.髄

液中の抗ウイルス抗体産生に関しては,el Azaziら
16)が

U:片眼性,B:両眼性

ARNの 3例でそれぞれ HSV-1,HSV-2,VZVに 対す る

抗体産生がみられたと報告している.彼 らはこの所見を

ARNに おける中枢神経系の合併症を示唆するものとし

たが,眼内i「挺および髄液を用いたウイルスDNAの 検索

は行っておらず,そ の異同については不明である。今回 ,

PCR法 により眼内液から原因ウイルスを確定し,髄液中

にみられた抗ウイルス抗体がこれら原因ウイルスと同一

のウイルスに対する抗体であることを確認した。それで

は,髄液中の抗ウイルス抗体産生は,el Azaziら の推定 し

たように網膜病変に先行する脳内のウイルス感染の存在

を意味するのであろうか。我々はさらに 6例 に対して髄

液の PCR法で検索 したが,HSVお よび VZV DNAは全

例で検出されなかった。

近年,ウ イルス性脳髄膜炎では髄液 PCR法により早期

の確定診断が可能である20)22).Rowleyら 詢の報告では,

生検あるいは剖検により単純ヘルペス脳炎と証明された

4例 で髄液 PCR法 に よりHSV DNA polymerase gene

の検出を試み,全例 HSV DNA陽 性であったのに対 し,

CMVや細菌など他の原因による脳炎 6例が全例陰性で

あった。また,Aureliusら
2)は HSV-1の glycoprotein D

geneを プライマー としたnested PCR法 で単純ヘルペ

ス脳炎 43例 中42例 で髄液中HSV DNAを証明し,発症

後 27日 目,ア シクロビル全身投与開始後 5日 目まで陽性

であることを確認 した。今回我々が用いた手法では,発症

後 1～3週 目にアシクロビル全身投与前に採取した髄液

で全例陰性であった。この結果からはウイルス性脳炎合

併の可能性は低いものと推定された。

このように桐沢型ぶどう膜炎では中枢神経系の異常を

伴わないにも拘わらず,髄液検査でウイルス性髄膜炎様
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所見がみられ,髄液中に抗ウイルス抗体産生が生 じてい

る。その機序について考察する.

中枢神経病変の合併に関する臨床的な知見としては,

Ludwigら 25)は
片眼性 ARNでの発症早期からの乳頭浮

腫を指摘 し,視神経への感染波及は予後不良の徴候であ

ると述べた。彼らはまた,単純ヘルペス脳炎とARNの好

発年齢が小児の初感染例を除いて一致することを示 し,

HSVが神経好性の DNAウ イルスであることから,脳 炎

を起こすだけでなく網膜 と視神経に感染 し得ると考え

た。Sergottら 14)は
両眼性の例で computed tomOgraphy

(CT)で の視神経腫大の所見に着目し,硬膜下腔の滲出液

貯留による視神経圧迫を除くために視神経鞘減圧術が有

効であった と述べ,本 症 を uveo― meningeal syndrOme

として分類する考えを示 した。Culbertsonら 26)は
両眼性

ARNの 初発眼の急性期組織所見で視神経の形質細胞浸

潤を伴う血管周囲炎,壊死をみたと報告している.

また,単純ヘルペスウイルスによる実験的網膜炎は,初

発眼から後発眼へのウイルスの感染経路に関する情報を

示してきた.Howeら 27)は
家兎片眼硝子体への HSV-1接

種後に視神経,視交叉に脱髄,壊死性変化 と,ウ イルス粒

子の存在をみた。吉岡ら28)は
同様の実験的網膜炎で,ウ イ

ルス接種後 3日 目まで網膜病変はなく,視神経にもウイ

ルス抗原はないが,4日 目に網膜病変が出現すると同時

に,視神経,視交叉にウイルスが達 したことから,ウ イル

スは視神経内を長軸方向に軸索流で伝播 し,かつ cell to

cellで 膠細胞に侵入,増 殖 したと考えた。さらに,松 島

ら29)は ラットの硝子体にHSV-1を 接種 した実験的網膜

炎において,ウ イルスが視神経経由で中枢側へ軸索流と

cen to cellの伝播によって移動し,視交叉上核において

他眼網膜の神経線維に移行して逆行性に他眼に向かって

移動することを推定し,三叉神経,動眼神経経由の感染は

否定的であるとした。これらの報告からは,ウ イルスは視

神経経由で伝播 し得ることが伺えるが,桐沢型ぶどう膜

炎において原発性あるいは続発性に中枢神経系が侵され

ているか否かは明らかでない。

次に,同一ウイルスの初感染と再感染の相違に注 目し

てみると,頼 ら助は家兎を非感作群,生 ウイルス感作群,

アジュバント感作群に分けて硝子体内に HSV-1を 接種

し,非感作群は脳炎症状で死亡,生 ウイルス感作群は軽度

脳炎症状を起こすものあり,ア ジュバント感作群は脳炎

症状なしとの結果を得た。Priceら 31)は マウスの前房に

HSV-1を 注入し,あ らかじめ免疫したマウスでは非免疫

マウスに比べ致死率,superior cervical ganglionへ の感

染率がともに低下するとの結果を示 した.Lewisら 15)に

よれば,硝 子体からHSV‐ 1を 分離 した 2例の急性網膜

壊死において,初感染例では再感染例 と比較 してより劇

症であっただけではな く,magnetic resonance imaging

(MRI)で 視索,外側膝状体,側頭葉を含む高吸収域がみら

れた。以上の例から,成 人におけるHSV-1,VZVの 局所
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的再活性化によって起こると考えられる桐沢型ぶどう膜

炎の病態からは,ウ イルス性脳炎などの中枢神経系の同

時感染は生じにくいと思われる。

潜伏感染しているヘルペスウイルスの再活性化のメカ

ニズムは明らかでなく,桐沢型ぶどう膜炎発症の機序も

未だ不明である。もしも中枢神経系での潜伏ウイルスの

再活性化が先行 し,視神経を軸索流で移動 して網膜炎が

生 じるのであれば,髄液中にはウイルスDNAが証明さ

れると思われる。あるいは三叉神経節での潜伏感染から

網膜炎が生 じるとすれば,ウ イルスは長後毛様神経経由

の軸索流で運ばれることになる.免疫不全患者では顔面

皮膚の帯状疱疹とともに壊死性網膜炎を起こした症例が

報告
32)～ 34)さ れているが,健常人ではこのような病態は起

こりにくい。

ヘルペスウイルスの潜伏感染は,中枢神経内,知覚神経

節に限らず,眼球組織においても起こるといわれる.薄

井
35)は眼内炎の既往のない角膜移植提供眼球からの検索

により網膜色素上皮に HSVな らびにVZVが潜伏感染

している可能性を示 した。このことは,眼球局所における

ウイルスの再活性化が桐沢型ぶどう膜炎の本態であると

の考えに矛盾しないと思われる。そうであれば本症にお

ける中枢神経系の合併症とは,網膜神経節細胞,神経線維

層を経由しての視神経病変をさすと考えてよいのではな

いだろうか.視神経,視交叉は発生学的,解剖学的には中

枢神経であり,脳組織 と共通の髄膜を持つ.眼富内視神経

のくも膜下腔は脳の くも膜下腔と連続 してお り,髄液で

満たされている。ゆえに,本症における髄液中の単核球細

胞増多,抗 ウイルス抗体産生は,発症早期からの視神経病

変の存在を示唆するものと考えられた。すなわち,臨床的

には片眼性の壊死性網膜炎で網膜周辺部病巣が主体の病

初期であっても他眼への視神経経由の感染が始まってい

るとすると,吉岡ら,松島らによってなされた実験結果に

もあるように視神経内を軸索流でウイルスが運ばれ,か

つ周囲の膠細胞に侵入 していくと考えられる。その結果,

抗ウイルス抗体産生が起こり,ウ イルス性髄膜炎の所見

を呈する.し かし,正常な免疫機能を持つ成人での眼局所

でのウイルス再活性化からは,脳内へのウイルス波及は

起こらないものと推測される。過去の報告にもあるよう

に,両 眼性の場合の後発眼は軽症である36)37)。 また,従 来

本症は再発しないとされてきたが,今回報告 した症例中

再発例が 2例あり,いずれも軽症で,発症早期から髄液中

の抗ウイルス抗体価が高値であった.こ れらの事実も,全

身的な免疫学的異常のない個体に生ずる桐沢型ぶどう膜

炎においては,ウ イルス再活性化に対 して局所での抗体

産生が迅速に起こっていることを示していると考えられ

る.今回は再発例での眼内液抗ウイルス抗体価の測定を

行っていないが,多数例での検討がなされれば新たな知

見が得られるかも知れない。

今回の髄液検査により,桐沢型ぶどう膜炎の病態に関
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して,我 々は以下のように考察した。検眼鏡的に片眼性の

網膜周辺部病変のみのみられる症例でも早期に視神経経

由で他眼への感染伝播が始まっていることが推定され,

それに伴って髄液中に抗ウイルス抗体産生が起こると考

えられる.臨床的に神経学的異常所見がなく,今回我々が

用いたPCR法でも髄液中にウイルスDNAがみられな

かったことから,ウ イルス性脳髄膜炎の合併の可能性は

低く,ウ イルス感染は視神経内にとどまっていると推察

される.桐 沢型ぶどう膜炎は片眼の網膜局所でのヘルペ

スウイルスの再活性化により発症し,視神経を伝播 し他

限に移行すると考えると,臨床的に片眼性とみなされる

場合でも潜在的には両眼性である。Palayら 詢は早期に

アシクロビル全身投与を行った症例では,非投与群に比

べて両眼発症例が減少したことを報告した。その理由と

して,発症後数週以内に初発眼から後発眼ヘウイルス感

染の進展が生 じていると考え,その期間にアシクロビル

の全身投与を行うことによって後発眼の発症を予防でき

ると述べた。今回の検討の結果からは,彼 らの推測より早

く,発症直後から視神経を介した他眼への進展が始まっ

ていると考えるべきである。したがって,抗ウイルス剤の

可及的早期の全身投与が本症の予後向上のためには不可

欠であると考える。
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