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エイズ治療・研究開発センターを受診した

ヒト免疫不全ウイルス感染者の眼病変

宮本 千絵，八代 成子，永田 洋一，長瀧 重智

国立国際医療センター眼科

要 約

目 的：我が国のヒト免疫不全ウイルス(HIV)感染者

の眼病変の調査．

方 法： 年 月 日から 年 月 日まで

にエイズ治療・研究開発センター眼科を受診した 例

のHIV感染者の眼病変を診療録から調査し，末梢血中

CD 陽性 Tリンパ球数(CD )との関連を検討した．

結 果： 例に眼病変があり，網膜微小血管障害が

例，サイトメガロウイルス網膜炎が 例(鎮静 例，

初発 例，再燃 例)，その他は結核性ぶどう膜炎，壊

死性ヘルペス性網膜症後の眼球癆，結膜カポジ肉腫，視

神経乳頭浮腫，開散麻痺，半盲，外転神経麻痺が各 例

であった．網膜微小血管障害はCD が /mm 以上の

症例にもみられたが， /mm 未満の症例に多かった．

経過中にサイトメガロウイルス網膜炎が初発した 例の

中で， 例は発症時の CD が /mm 未満であった

が， 例は抗HIV治療でCD が /mm 以上に回復後

に網膜炎が初発した．

結 論：抗HIV治療でCD が回復した後にサイトメ

ガロウイルス網膜炎が発症することが確認された．

(日眼会誌 ： ― ， )
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Abstract

：To examine the ocular complications in
 

patients infected with human immunodeficiency vi-

rus(HIV)in Japan.

：The medical records of patients seen
 

at the aquired immunodeficiency syndrome(AIDS)

Clinical Center from July , through December

, were reviewed, and the HIV-associated
 

ocular complications were correlated with serum
 

CD ＋ T-lymphocyte counts.

：Ocular complications were found in

patients： cases with retinal microvasculopathy,

cases with cytomegalovirus retinitis( quiescent,

active, and recurrent), and case each with
 

tuberculous uveitis, phthisis bulbi after necrotizing
 

herpetic retinopathy, conjunctival Kaposi’s sarco-

ma,papilledema,divergence palsy,hemianopia,and
 

abducens palsy.Retinal microvasculopathy was pres-

ent in patients with CD ＋ T-lymphocyte counts
 

above /mm , but was more common in patients
 

with cell counts below /mm .Among patients
 

with active cytomegalovirus retinitis, patients had
 

a CD ＋ T-lymphocyte count below /mm at the
 

onset of retinitis,while one patient developed reti-

nitis after the cell count increased to over /mm

with highly active antiretroviral therapy.

：Cytomegalovirus retinopathy may
 

occur in patients with a CD ＋ T-lymphocyte count
 

of more than /mm .(J Jpn Ophthalmol Soc ：

― , )
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緒 言

ヒト免疫不全ウイルス(human immunodeficiency vi-

rus, HIV)感染症では，その経過中に感染者の70～80％

がHIVに関連した様々な眼病変を合併する ．眼病変の

出現にはCD4陽性Tリンパ球の推移が大きく関与して

おり，1994年のTurnerら の総説によると，末梢血中

CD4陽性Tリンパ球数(以下，CD4)が500/mm 以下

に減少するとカポジ肉腫，リンパ腫，結核がみられるよ

うになり，250/mm 以下でトキソプラズマ症やニュー

モシスチス・カリニ感染症，100/mm 以下で網膜や結膜

の微小血管障害，サイトメガロウイルス網膜炎，乾性角

結膜炎，水痘―帯状疱疹ウイルス網膜炎，非定型抗酸菌

症，クリプトコックス症，HIV脳症，進行性多巣性白

質脳症などが出現するとしている．

しかし，1990年代半ばに2種類の核酸系逆転写酵素

阻害薬とプロテアーゼ阻害薬を組み合わせた治療法

(highly active antiretroviral therapy,HAART)がHIV

感染症の治療に導入され，HIV感染症の臨床像は大き

く変化した．例えば，アメリカ合衆国の重症HIV感染

者の死亡率が1996年にはじめて前年を下回り，HIV感

染者のニューモシスチス・カリニ肺炎，非定型抗酸菌症，

サイトメガロウイルス網膜炎が大幅に減少した ．また，

HAART導入前には減少する一方であったCD4が，

HAARTによって増加することも判明した ．

一方，我が国のHIV感染者の眼病変は症例報告が多

く，多数の感染者を対象に眼病変を検討した報告は東京

大学医科学研究所附属病院の受診者を対象とした永田

ら の報告があるだけで，しかも彼らの報告はHAAR-

T導入前の症例を対象としている．我が国では1997年

4月にプロテアーゼ阻害薬がHIV感染症の治療薬とし

て認可されたので，この時期を境にHIV感染症の臨床

像が我が国でも変化したことが予想される．そこで，

HAART導入後における我が国のHIV感染者の眼病変

を知ることを目的に，1997年7月から1998年12月ま

でに国立国際医療センターのエイズ治療・研究開発セン

ターを受診したHIV感染者の眼病変を retrospectiveに

検索し，眼病変とCD4との関連を検討した．

対 象 と 方 法

対象は，1997年7月1日から1998年12月31日まで

にエイズ治療・研究開発センターを受診したHIV感染

者(487例)の中で，眼科専門外来を受診した322例であ

る．年齢は0～65歳で，平均33.4歳であった．性別は

男性が295例(91.6％)と大多数を占め，女性は27例(8.4

％)であった．国籍は，日本が306例，タイが4例，韓

国が3例，ブラジルが2例，ウガンダ，ベトナム，ミャ

ンマー，ケニア，スウェーデン，アメリカ，不明が各々

1例であった．HIVの感染経路は血液凝固因子製剤が

156例(48.4％)と最も多く，次いで同性間の性的接触が

102例(31.7％)，異性間の性的接触が58例(18％)で，そ

の他に輸血が2例，母子感染が1例，不明が3例であっ

た．

今回の調査では，HIV感染者に起こりやすいとされ

る網膜微小血管障害，日和見眼感染症，眼部悪性腫瘍，

神経眼科的異常の4項目をとりあげ，1997年7月1日か

ら1998年12月31日までの期間におけるこれらの眼病

変の有無を診療録から調査した．また，これらの眼病変

とCD4との関連を検討するために，眼科初診の前後1

か月以内に測定したCD4(以下，初診時CD4)，および

眼病変があった症例では，その病変の記載日から前後1

か月以内の最も近い日に測定したCD4(以下，発症時

CD4)を調査した．眼病変が両眼にみられた症例では，

各々の眼の発症時CD4を調査した．なお，1997年7月

1日以前からエイズ治療・研究開発センターを受診して

いた患者は，7月1日以降で最初に測定したCD4を初

診時CD4とし，鎮静化している病変も含めた7月1日

以降の眼病変を検討の対象とした．他の医療施設から紹

介された症例も同様に，初診時に鎮静化していた病変も

含めて検討の対象とした．統計学的検討にはχ検定を

用い，有意水準を5％以下とした．

結 果

眼科を受診したHIV感染者322例の中で，51例(16

％)に眼病変がみられた．51例の国籍は，日本が46例，

タイが3例，ウガンダが1例，韓国が1例であった．病

変の内訳は，網膜微小血管障害が35例(両眼性が18例)

と過半数を占めた．日和見感染症は，サイトメガロウイ

ルス網膜炎が17例，結核性ぶどう膜炎が1例，壊死性

ヘルペス性網膜症後の眼球癆が1例であった．17例の

サイトメガロウイルス網膜炎の中で，初診時に網膜炎が

すでに鎮静化していて，その後の再燃や他眼への発症が

なかった症例が9例(両眼性が3例)，初診時および初診

から14日以内に網膜炎が初発あるいは再燃していた症

例が7例(両眼性が5例)，初診から5か月後に網膜炎が

初発した症例が1例であった．悪性腫瘍は結膜カポジ肉

腫1例だけであった．神経眼科的異常はクリプトコック

ス髄膜炎にみられた視神経乳頭浮腫1例と開散麻痺1

例，進行性多巣性白質脳症による同名半盲1例，トキソ

プラズマ脳症にみられた左外転神経麻痺1例であった．

なお，複数の眼病変をもつ症例が8例あったが，8例と

も網膜微小血管障害に他の病変(サイトメガロウイルス

網膜炎が4例，結核性ぶどう膜炎，結膜カポジ肉腫，視

神経乳頭浮腫，開散麻痺が各々1例)を合併していた(表

1)．

次に，CD4と眼病変の関連を検討するために，初診

時および初診から14日以内に発症した眼病変を有する

症例(26例)だけを対象に，初診時CD4を永田ら の報
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告に準じて層別し，眼病変の内訳を検討した結果を表2

に示す．初診時CD4が測定されていない症例が12例

あったが，この12例には眼病変がなかった．初診時C-

D4が500/mm以上であった56例中4例(7％)に眼病変

があったが，すべて網膜微小血管障害であった．初診時

CD4が 200～500/mm で あった 145例 の 中 で 3例

(2％)に眼病変があり，網膜微小血管障害が2例，網膜

微小血管障害と結核性ぶどう膜炎を有する症例が1例で

あった．初診時CD4が50～200/mm であった71例で

は7例(10％)に眼病変があり，すべて網膜微小血管障害

であった．初診時CD4が50/mm 未満であった38例

では12例(32％)に眼病変があり，内訳は，網膜微小血

管障害が4例，サイトメガロウイルス網膜炎が6例，網

膜微小血管障害とサイトメガロウイルス網膜炎を有する

例が1例，視神経乳頭浮腫が1例であった．眼病変を有

する症例の割合は，初診時CD4が少なくなるにつれて

多くなり，初診時CD4が50/mm 未満と50～200/mm ，

50～200/mm と200～500/mm の間に有意差があった．

また，網膜微小血管障害はCD4が200/mm 以上と

200/mm 未満の間で有意差があった．

表3は網膜微小血管障害とサイトメガロウイルス網膜

炎を，発症時CD4で層別した結果である．網膜微小血

管障害はCD4が500/mm 以上，200～500/mm，50～

200/mm，50/mm 未満のいずれにおいても観察された

が，サイトメガロウイルス網膜炎が初発あるいは再燃し

た時のCD4は50～200/mm が1例，50/mm 未満が7

例であった．CD4が50/mm 未満の7例中5例(両眼

性が3例)は初発で，2例(両眼性が2例)は再燃であっ

た．初発した5例はHAART開始前が3例，HAART

を中断していたのが2例であった．再燃した2例はいず

れもHAARTを継続中であった．発症時CD4が50～

200/mm の1例は，初診時CD4が64/mm であったが，

HAART開始から26日後にCD4が248/mm，40日後

に203/mm となり，68日後に右眼に網膜炎が初発した

症例で，この時のCD4は167/mm であった．

考 按

Cunninghamら の最近の総説によると，HIV感染者

の70～80％がHIVに関連した眼病変を合併するとされ，

HIV感染者の診療に眼科医が果たす役割は小さくない．

本報告では，1997年4月に我が国にHAARTが導入さ

れてからのHIV感染者の眼病変を知ることを目的に，

1997年7月1日から1998年12月31日までにエイズ治

療・研究開発センターの眼科を受診した322名を対象

に，HIVに関連する眼病変の有無とCD4を検討した．

その結果，①網膜微小血管障害が眼病変の過半数を占

め，CD4が高い時期からみられること，②カポジ肉腫

が1例にすぎなかったこと，③サイトメガロウイルス

網膜炎の初発あるいは再燃はCD4が50/mm 未満で多

くみられたが，1例ではHAARTでCD4が200/mm

以上に増加した後に網膜炎を初発したことがわかった．

網膜微小血管障害は眼底の綿花様白斑や小出血を特徴

とする病変で，無症候で一過性の病変である．発症には

複数の要因が関係していると考えられており，免疫複合

体の血管壁への沈着，血管内皮細胞へのウイルス感染，

血液レオロジーの変化などが挙げられている ．今回の

HIV感染者の眼病変・宮本他

表 1 眼病変がみられた 例の内訳

眼病変 例数

網膜微小血管障害 35(18)

日和見感染症 サイトメガロウイルス網膜炎 17(8)

結核性ぶどう膜炎 1(1)

壊死性ヘルペス性網膜症後の眼球癆 1(1)

悪性腫瘍 結膜カポジ肉腫 1(1)

神経眼科的異常 乳頭浮腫 1

開散麻痺 1

同名半盲 1

外転神経麻痺 1

合計が51を超えるのは複数の眼病変をもつ症例が8例あった

ためで，8例とも網膜微小血管障害に他の病変(サイトメガロ

ウイルス網膜炎が4例，結核性ぶどう膜炎が1例，結膜カポ

ジ肉腫が1例，視神経乳頭浮腫が1例，開散麻痺が1例)を合

併していた．

＊1：括弧内は両眼性の症例，＊2：初診時に網膜炎が鎮静化

しており，再燃や他眼の発症がなかった9例(両眼性3例)を

含む．

表 2 初診時 CD 別にみた眼病変

初診時CD4
(/mm)

例数 眼病変の内訳と例数

500以上 56 網膜微小血管障害 4

200以上500未満 145 網膜微小血管障害 2

網膜微小血管障害と結核性ぶど
う膜炎 1

50以上200未満 71 網膜微小血管障害 7

50未満 38 網膜微小血管障害 4

サイトメガロウイルス網膜炎 6

網膜微小血管障害とサイトメガ
ロウイルス網膜炎 1

視神経乳頭浮腫 1

＊1：初診時末梢血中CD4陽性Tリンパ球数(CD4)を測定

していない12例を除く

表 3 網膜微小血管障害とサイトメガロウイルス網膜

炎の発症時 CD

発症時CD4(/mm)
網膜微小
血管障害

サイトメガロウイルス
網膜炎

500以上 5(1) 0

200以上500未満 4(2) 0

50以上200未満 16(8) 1(0)

50未満 10(7) 7(5)

＊1：括弧内は両眼性の症例
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結果では眼病変の中で最も多く，CD4が500/mm 以

上の感染者にも観察されたが，Kuppermannら が報告

しているように，CD4が少なくなるにつれて頻度が高

くなった．しかし，CD4が50～200/mm 未満の71例

中7例(10％)，50/mm 未満の38例中5例(13％)とい

う今回の値は，CD4が51～200/mm 以下の45例中7

例(16％)，50/mm 以下の87例中39例(45％)という

Kupper-mannらの値より低かった．Kuppermannらの

対象は男性同性愛者が大多数を占め，網膜微小血管障害

は性的接触によるHIV感染者に多いという報告 もあ

るので，彼らとの相違は感染経路の違いを反映している

ことが考えられたが，症例数が少ないためにこれ以上の

解析はできなかった．

エイズに合併したカポジ肉腫はエイズ関連カポジ肉腫

(AIDS-associated Kaposi’s sarcoma)と呼ばれ，欧米

の報告ではエイズに最も多くみられる悪性腫瘍である．

1994年に腫瘍組織からヘルペスウイルス様DNA断片

(Kaposi’s sarcoma-associated herpesvirus-like DNA
 

sequences)が検出され ，この遺伝子断片に対応する新

しいウイルスはKaposi’s sarcoma associated herpes-

virusあるいはhuman herpesvirus 8と呼ばれるように

なった．エイズ関連カポジ肉腫はHIV感染者の25％に

合併し，そのうちの15～20％に眼瞼や結膜カポジ肉腫

が発症 するが，男性の同性愛あるいは両性愛エイズに

圧倒的に多く，血友病エイズでの合併は1％にすぎない ．

ヒトヘルペスウイルス8は性行為で感染する と考えら

れており，今回の1例も異性間の性的接触によるHIV

感染者であった．我が国でカポジ肉腫がこれまで少な

かったのは血液凝固因子製剤による感染が多数を占めて

いたためと考えられ，同性あるいは両性愛のHIV感染

者が増えるにつれて，我が国でもカポジ肉腫が増えるこ

とが予想される．

サイトメガロウイルス網膜炎はエイズ診断の指標疾患

の一つで，放置すれば失明に至る眼病変である．HAA-

RT以前はCD4が100/mm 以下の感染者の26.3％およ

び50/mm 以下の感染者の41.9％が，27か月以内にサ

イトメガロウイルス網膜炎を発症したというPertelら

の報告や，CD4が100/mm 未満の感染者の25％が4年

以内に網膜炎を発症し，そのうちの81％はCD4が50/

mm 未満になった後に発症したというHooverら の

報告など，CD4が100/mm 以下，特に50/mm 以下

になると網膜炎が発症するといわれていた．

PertelらとHooverらの報告では，CD4が100ある

いは50/mm 以下になってから網膜炎が発症するまで

の期間を生命表解析で推定しているが，CD4が50/

mm 未満のHIV感染者における網膜炎の有病率を調査

したcross-sectional studyでは，Baldassanoら が自

験例およびKuppermannらのデータから13～19％と報

告している．今回の調査では，初診時CD4が50/mm

未満の38例中5例でサイトメガロウイルス網膜炎が初

発，2例で再燃，1例で鎮静していたが，再燃と鎮静を

除外すると，網膜炎の初発は35例中5例(14％)で，ほ

ぼ同じであった．最近，八代ら はHAARTを受けて

いるHIV感染者に発症したサイトメガロウイルス網膜

炎を retrospectiveに調査し，HAART開始前のCD4

が50/mm 以下であった23例の中で，HAART開始後

に4例(17％)に網膜炎が発症したと報告している．した

がって，抗HIV治療開始前のCD4が50/mm 未満の

感染者における網膜炎の有病率は，HAART以後も大

きく変化していないことが推測されるが，これについて

は症例数が増えてから改めて検討したい．

HAARTとサイトメガロウイルス網膜炎については

CD4の増加による免疫機能の回復で網膜炎の治癒が期

待される一方，Jacobsonら はHAART開始から7週

以内に網膜炎が発症し，網膜炎と診断した時のCD4が

195/mm 以上であった5例を報告している．HAART

以後，CD4が50/mm 以上の活動性網膜炎が全体の

37％を占めていたとの報告 もあり，Whitcup はHA-

ARTでCD4が増加した後も抗サイトメガロウイルス

治療を3か月間は継続すべきであると述べている．サイ

トメガロウイルス感染症の活動性にはウイルス特異的

CD4陽性Tリンパ球が大きく関わっている ので，H-

AARTでCD4が増加してもウイルス特異的リンパ球

が回復するまでは網膜炎が活動化する危険があるのであ

ろう．今回の調査でもCD4が200/mm 以上に回復し

てから網膜炎が発症した症例が1例あり，我が国でも同

様の注意を払う必要があると思われた．

HIV感染者の生命予後がHAARTで良好になるにつ

れ，免疫機能の回復に起因する immune recovery vitri-

tis や，プロテアーゼ阻害剤の副作用による lipemia
 

retinalis などの新たな眼病変が現れており，重症HI-

V感染者のquality of lifeの向上に眼科医が果たす役割

は，今後も大きいと考える．
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