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一臨床像,病原体検査法および治療についての検討― (図 10)
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要  約

本邦初の Acanthamoebaに よる角膜炎の 1例 を報告 した.患者は23歳 の男性でコンタク トレンズを装用 し

たまま就寝 し,翌 日より充血,異物感があ り数力所の眼科で治療 を受けた。しか し病変は治療に抵抗 して悪化

し,眼痛,視力障害が高度のため筑波大学眼科 を受診 した。病変部角膜実質をパーカーインク KOH法 により

直接鏡検 したところ多数の Acanthamoebaの cystが認められた。病変部角膜擦過標本およびコンタク トレン

ズ保存液の培養によりAcanthamoeba castellanii,A.polyphagaと 思われる 2種が分離された。ItraconⅢ

azole内 服,miconazole点 眼および病巣部の debridementに より病変は徐々に改善 し,角膜中央に淡い混濁

を残 して治癒 し,視力は0.7ま で回復 した。本症の成因,臨床像,病原体検査法,お よび治療について論 じた.

(日 眼 92:963-972,1988)

キーワー ド:アカントアメーバー角膜炎,イ トラコナゾール内服, ミコナゾール点眼,病巣部掻爬,パーカー

インクKOH法

」、bstract

A23‐ year‐ old ntan who sul圧
.ered frorn suppurative lkeratitis in his left eye、

vas adlnitted to this

hospital with a nlontll's history Of progressive impairmlent of visual acuity and severe sore eye.These

symptolns arst appeared after overnight use of、 vaterless type soft contact lenses.IBIefore admission,

bacteria or herpes virus was suspected as the etiologic agent,therefore lhe received treatinent lrith

eyedrops containing antibiotics and corticosteroid from several ophthalmologists. IIoゃ vever, his

condlition degenerated,and his visual acuity decreased.(〕 ytological exantination with ink‐ pOtassiuln

hydroxide preparatiOn Of cOrneal biOpsies after admissiOn revealed cysts of Acanthamoeba.Cultures

Of the scrapings were alsO positive for Acanthalnoeba.Further cllltures yielded at least tヽ vo direrent
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types of Acanthamoeba (A. castellanii and A. polyahaga). The patient was treated with oral itracon-
azole and topical miconazole together with debridement of the lesion. The clinical evidence of corneal
infection disappeared completely after nine weeks of treatment, and visual acuity improved to 0.7. The
drugs appeared to be well tolerated. This is, so far as we know, the first case report of Acanthamoeba
keratitis in Japan. (Acta Soc Ophthalmol Jpn 92 : 968-9?2, 1988)

Key words: Acanthamoeba keratitis, oral itraconazole, topical miconazole, debridement, ink-potas-
sium hydroxide preparation

I緒  言

AcanthamOebaは 淡水や土壌などに広 く分布す る

原生動物で, ヒト脳炎の原因の 1つ として知 られてい

た が1)～4),1974年 に Nagin『Onら 5),1975年 にJones

ら6)が 相次いで AcanthamOebaに よる角膜感染症を

報告 し,本症はアメ リカ合衆国および欧州において注

目されるようになった7)～

“
).さ らに最近 コンタクトレ

ンズ装用と本症との関連 も重要視されるようになって

いる17)～ 27)。 Ashtonら n)は 1960年 ～1975年 の過去15年

間に Londonの In"itute Of Ophthalmologyの 病理学

教室で経験された角膜炎あるいは角膜潰瘍の756例 の

病理標本を再検索 したが AcanthamOebaに よると思

われる症例を発見することはできなかったと報告して

いる.一方 Cohenら 20)は1974～ 1983年の10年間に行わ

れた約3,000例 の角膜移植の うち原因不明で炎症の活

動期に移植が行われた 8例の中に 2例の本症症例を発

見し,AcanthamOebaに よる角膜炎は稀なものではあ

るが,診断法の進歩により正確に診断 されるように

なったと述べている。なお1984年 からは報告例が急激

に増加してきている17)-39).本
症は診断,治療に問題が

多 く,特に治療については確立した方法がないため診

断された後にも失明する例が多く見られる。診断につ

いては種々の方法が報告 されているが23)25)28)～ 34),な お

早期診断の方法については確立された とは言い難い状

況にある。 日本においては未だ本症の報告はないとさ

れていたが40)41),我 々は非含水性のソフ トタイプコン

タク トレンズ装用者に発症 した AcanthamOebaに よ

る角膜炎を経験 し,その診断法や治療法について若干

の知見を得,ま た本症例が本邦における第 1例でもあ

るためここに報告する。

II 症  例

症例 :23歳 ,男性.

家族歴,既往歴 :特記すべきことなし.

現病歴 :昭和55年 (16歳 )よ り近視にて眼鏡を使用

していたが昭和61年 11月 に非含水性の ソフトタイプの

コンタクトレンズ (以下 CLと 略)を装用するように

なった。昭和62年 5月 20日 頃に CLを装用 したまま就

寝 してしまい,翌 日より左眼の充血,異物感があった.

2～ 3日 様子をみていたがよくならないため CLの処

方を受けた CL診療所を受診した。そこでは左眼角膜

に傷があると言われ抗生剤の点眼などで治療されたが

改善 しなかった。そのため他の眼科を受診したところ,

そこでは角膜ヘルペスではないかと言われ,抗 ウイル

ス剤,ス テロイ ド剤などの点眼薬を処方された.し か

し就眠できない程の眼痛があ り,視力障害も高度 と

なったため昭和62年 6月 22日 筑波大学眼科を受診し,

6月 23日 に入院 となった。

初診時所見 :初診時の左眼視力は眼前手動 (矯正不

能)で あり,角膜中央に直径5mmの ほぼ円形の白い混

濁を認めた(図 1)。 この混濁は角膜実質の前方からほ

ぼ1/2の深さに達しており,混濁部の上皮は不整であっ

たが完全な潰瘍を形成してはいなかった。結膜は毛様

図 1 23歳,男性.初診時左眼角膜中央に直径約5mm
のほぼ円形の病変を認めた.実質のほぼ1/2の深さに

達する混濁で,その部の上皮は不整であったが完全

な潰瘍は形成していなかった。

鮮
1■

．選
.:|‐1111:l栃

.澱
. ‐      |.::11:1握

鱚 |●
=■
・

:́ヽ|オ・
~

`,

轟轟《`

―==ミ :‐

｀
、＼



昭和63年 6月 10日

充血が非常に高度であり,角膜周辺の透明部から透見

できる前房内には炎症性細胞の遊出および nareを強

く認めた。 しかし前房蓄膿は認められなかった。水晶

体,硝子体,眼底の詳細は角膜の混濁のため観察でき

なかった.患者の訴える疼痛は角膜の所見に比較 して

強かったが,角膜の知覚は低下 していた。右眼は近視

であったがその他には異常を認めなかった。

検査所見 :当初は治療経過および臨床所見より角膜

真菌症を最 も疑い,潰瘍周辺部の角膜実質を biopw

し,パ ーカーインクKOH法による直接鏡検およびサ

プロー培地上で培養を行った。その結果培養は陰性で

あったが,直接鏡検により角膜実質中に青 く染まった

10～ 25μ 位の大 きさのほ
`′

円ゞ形をしたものが多数認め

られた(図 2).拡大してみると二重の壁を持つものが

図2 左眼病変部の角膜実質をパーカーインクKOH
法により直接鏡検したところ10～ 25μ の大きさのほ

ぼ円形をした Acanthamoebaの cystが多数認めら

れた (× 100).

図 3 病変部実質中の cy゛ をパーカーインクKOH
法により直接鏡検した。cystの 壁は 2重になってい

るのが良く判る (× 400).
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あり内部の壁は多角形 (polygonal)で あることが確認

された (図 3)。 Acanthamoebaの cystで はないかと

疑い,病変部の角膜擦過標本を作 り, グラム染色,ギ
ムザ染色,ヘマ トキシリン・エオジン (HE)染色,パ
パ ニコロウ染色 を行った。すべ ての染色 において

Acanthainoebaの cystを 言忍め, 特 にパパニコロウ染

色では cystの 内壁が桃色に外壁が青色に染ま り判定

が容易であった(図 4)。 真菌の検査 と同時に行った病

変部実質の細菌の培養およびグラム染色では細菌は検

出されなかった。患者は水道水に洗浄液を加えたもの

を保存液 としていたが,使用 していた水道水か らも

Acanthamoebaの cystが 分離された.なお CL保存液

か らは Acanthamoebaの 他 に PseudomonaS aer^

uginosaお よび真菌が分離された。

Acanthamoebaの 培養 :直 接鏡検 によ りAcanth―

amoebaの cystと 思われるものが確認されたため,6

た

病変部の角膜擦過標本をパパニコロウ染色し

cy前 は内部が桃色に,外部が青色に染まる (×

400)

図 5 病変部角膜 より培養 された Acanthamoeba

cattellaniiの trophozoite(体長約35μm).
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月26日 に Acanthamoebaの 培養を行った。CL保存液

および病変部角膜実質の擦過標本をアメーバ用培地に

接種 し,種 々の条件 (温度,明 暗など)で培養を行っ

た。分離培地は土壌アメーバ用生理食塩水(NKCMT)
により作成 した NN‐寒天培地で, これに餌として Es‐

cherichia coliを 塗布したものである.角膜実質擦過物

の培養によりAcanthamOeba castenanii(図 5, 6),

およびA.polyphaga(図 7, 8)と 思われる 2種が分

離され,現在 これらの同定についてさらに追究中であ

る。なお,CL保存液からもAcanthamOebaが 分離 さ

れた。

治療 経過 :´以上 の直接 鏡 検,培 養 の結 果 よ り

AcanthamOeba keratitisと 診断 し,6月 26日 より抗真

菌剤 として治験中のイ トラコナゾール CtraCOnaZOle,

R51211,ヤ ンセン協和)の 150mg(3capsules)を 1日

1回朝食後30分に内服させた.ま た0.1%ミ ヨナゾール

(miconazole,フ ロリー ドF注 ,持田製薬を生食にて10

図 6 病変部角膜 より培養 された Acanthamoeba
castenaniiの cyst(直 径平均14μ m).

図 7 病変部角膜 より培養 された AcanthamOeba
polyphagaの trophozOite(体長約50μm).

日眼会誌 92巻  6号

図 8 病変部角膜より培養 された AcanthamOeba
polyphagaの cyst(直径平均13μ m).

図9 治療 (イ トラフナゾール内服, ミコナゾール点
眠)開始より7日 目の左眼.病変部周囲からの上皮
再生が見 られ中央約3mmを 残 して上皮で被われ
た。浸潤も軽減してきた。

倍希釈 して作成)を起きている間30分～ 1時間毎に点

眼させた。治療開始から4～ 5日 目より病変は縮小傾

向を見せ始め,7日 日には,病変部中央の直径3mm位
を残して周囲は上皮で被われ,中等度の浸潤を認める

のみとなった (図 9).病変はさらに改善を続けたため

7月 4日 よリイ トラコナゾールの投与量は100mg/日

(2cap)と し,点眼はそのまま持続 した。 7月 15日 (治

療開始20日 目)には視力は0.02ま で回復し,角膜の厚

さはほぼ正常 となり,病変部の上皮は不整であるがフ

ルオレセインに強 く染色されなくなった。前房内の炎

症および結膜の毛様充血も徐々に軽減してきた。 7月

16日 からはイトラコナゾール50mg/日 (lcap)に減量

し, ミコナゾール点眼も1日 8回 とした。 7月 22日 に

は矯正視力0.3と なった。7月 31日 には混濁部は完全に

上皮で被われ,結膜の充血,前房内の炎症細胞なども
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図10 退院 4カ 月後,左眼角膜中央に淡い混濁を残し

て治癒している。視力は0.7に回復した。

軽減し,短正視力も0.6と 改善 したためイ トラヨナゾー

ル50mg/日 の内服, ミヨナゾール 1日 6回の点眼 とし

たまま退院 させ,外来通院とした.8月 25日 でイ トラ

コナゾールは中止し(総量4,450mg), ミコナゾール点

眼は8月 31日 まで (計67日 間)で中止とした。なお 6

月24日 ,26日 ,29日 , 7月 1日 の 4回 ,病変部角膜実

質の擦過を行ったが,こ れは病原体の確認のためであ

ると同時に治療 として行ったものである。すなわち角

膜実質に寄生 しているAcanthamoebaを 除去す る目

的でも行ったわけである。退院後 4カ 月の現在,角膜

中央に淡い混濁を残して治癒 し,矯正視力は0.7に回復

してお り現在まで再燃を見ていない (図 10).

III 考  按

1.Acanthamoeba keratitisの 発症要因について

本症の発症要因としては病原体側に関連するもの
,

宿主側に関連するもの,お よびステロイ ド剤や抗生剤

などの薬剤に関するものの 3つ に分けるのが妥当と思

われる。

1)病原体に関連する要因

Acanthamoebaは 淡水や土壌 な どに生息す る原生

動物であるが,水泳用のプールからも分離される42)43).

Acanthamoebaは trophozoiteの 状態では湿気 のあ

る所にしか生息できないが cystに なると空気中で も

耐性とな り1年以上生きつづけるとされる44).ヒ トの

咽頭からも分離されるが,症状は起こさない場合もあ

り常在 しているとも考えられる45)～ 48)。 しかしヒトの咽

頭に常在 しているものが,血行性に角膜に侵入,寄生

す ることはない とされ て い る。これ らの Acanth‐

amoebaが角膜実質内に侵入,寄生するためには何 ら

Acanthamoeba keratuSの 1例・石橋他 85- (967)

かの手段で角膜 と接触することが必要 となる。今まで

に報告された患者の既往を調べてみると,水道水で 目

を洗った6), プ_ル で泳いだ20),hot tubを 使ってい

た17)20),汚 水や動物の血を目に入れた18)35)な どのこと

が記載 されているが,最も多いのは CLを装用 してい

た症例である17)-27).Jones22)は Acanthamoeba ker‐

atitisの 総説の中で,ア メリカ合衆国の CenterS fOr

Disease Controlに 報 告 され た24症 例 の うち20例

(83%)が CLを使用してお り,Jones自 身の集計でも

50症例中26例 (52%)が CL装用者であったと述べてい

る。その3/4は daily wearの soft CLの使用者であ り,

salt tabletsと distilled waterか らholne inadeの 生

食を作って使用 していたものが多 く,そ のほとんどか

らAca離hamoebaが分離培養されたとしている。今回

の我々の症例でも患者は非含水性の ソフ トタイプの

CLを装用 してお り,保存液 として水道水に洗浄液を

加えたものを使用していた.患者の家の水道水からも

Acanthamoebaの cystが確認 されてお り,こ れか ら

感染が起こったものと考えられる。水道水に加えられ

て い る程 度 の 塩 素 濃 度 (0.5～ 0.6ppm位)で は

Acatthamoebaは cystと なって生 きているもの と考

えられる。また Jonesは 本症の患者のレンズケースか

らは Acanthamoebaと 同時に細菌が分離培養 されて

おり,レ ンズケース内での Acanthamoebaの 増殖に細

菌が関与 し,本症発症に何らかの影響を与えているの

ではないかと述べている22)。 この細菌の関与について

は,Acanthamoebaの分離培養を行 う際に細菌を餌 と

して用いること,Jonesら 6)の 予備的な実験 (未発表)

で Acanthamoebaと 細菌を同時にウサギ角膜内に接

種するとAcanthamoeba keratitisが 成立す るが
,

Acanthamoebaだ けでは感染が起 こらない とした結

果からも本症発症に細菌が何らかの影響を与えている

ことが推測される。本症例においてもレンズケースか

ら |ま AcanthamЮ ebaの イ也ンこPseudomЮ nas aer‐

uginosaも 分 離 培 養 され て お り,ケ ース 内 で の

Acanthamoebaの 増殖 の可能 性 を伺わせ る。また

Ludwigら 49)は 現在の cold chemical diSiniCtiOn sys‐

temsで は Acanthamoebaを 完全に殺菌することは難

しく,熱による方法が良いと述べている.本患者が使

用していた非含水性のソフトタイプCLでは熱による

殺菌は行 うことができず, この意味でも本症の発症を

防ぐことができなかったものと思われる。最近 日本に

おいてもcold chemical disinた ction sy゛emsの開発

および治験や salt tabletsの 発売が行われているが,
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その安全性については充分に検討 されていない面もあ

るように思われる.今後はその方面での検討はもちろ

ん,患者に対する正 しい CL取扱いの徹底的な指導体

制の確立,安全性の高い滅菌法の開発, さらには動物

実験モデルを用いた本症の種々の発症要因についての

検討などが必要 と思われる。また 日本における水道水

中の AcanthamOebaの 生息状況や本症を発症 してい

ない CL装用者の保存液からの AcanthamOebaの 分

離率なども大変興味のある点であ り,今後検討して行

きたいと考えている.

病原体に関連する要因としてもう1つ大事な点に

strainの 相違があると思われる。 ヒトの脳炎や肺炎か

ら分離 され るものは,い ずれ も従来言われていた

pathOgenic strainで あるが,角膜炎から分離されるも

のの中には nonpathOgenicと されているものも含ま

れている。これらは温度耐性の点でも違いが見られ脳

炎,肺炎からの分離株は high temperature(30～ 42℃ )

で あ るが,角 膜 か らの もの は low temperature

(21～ 25℃ )が多いようである.温度耐性とvirulence

の間にも関連が見 られ Mouseの intranasanyま たは

intraCerebrally infection test‐で|ま low ternperature

のものは low virulenceで あるとされている. しかし

従来 nOnpathogenicと されているものが角膜に対 し

ては pathogenicで ある可能性 もあ り,今後角膜に対

する病原性については角膜独自の検討が必要であると

考えられ,検討を予定している。

2)宿主側の要因

宿主側の要因として最 も重要なものは角膜上皮の障

害である。AcanthamOebaは おそらく真菌 と同様,健
常な角膜上皮が存在する場合は実質内に侵入すること

はできず,何 らかの形で角膜上皮が障害された時に侵

入,寄生するものと考えられる。角膜上皮に障害を与

えるものとして最も重要なものは CL装用である。CL
を入れる時に傷つけた り,CL装用が長期に及んで上

皮に障害が起 こるためと考えられる。先にも述べた如

く本症症例の半数以上は CL装用者に見 られたもので

あ る。CL装 用 が角膜上皮 に障害 を与 え,同 時 に

AcanthamOebaが 角膜に接触する機会を与えている

と考えられ,本症の発症にとって大変重要な意味を

持っている。CL装用者以外ではどんな要因が働いて

いるのであろうか.Jones22)は CLを装用 していない患

者では,28例中12例 が軽い外傷または汚染された水を

目に入れたために発症したと述べてお り,角膜を外傷

により傷つけることが要因となるものと考えられる。
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本症患者の大部分は健康で,40歳以下の若い人に多い

とされている22).

AcanthamOebaに よる脳炎や肺炎などは全身的 な

免疫不全状態にある人にしか起 こらないことと比較 し

て,角膜炎では他に全 く異常がない人に起こる。 これ

は角膜では血管が存在せず,上皮の barrierが破壊 さ

れると免疫的には非常に弱い立場にあることと関連 し

ているのではないかと考えている。本症例でも,患者

は23歳 と若 く,他の異常を全 く認めない健康な男性で

あったが,CLを装用したまま就寝 してしまい,そ の後

に症状が現れてお り,こ の時に上皮が障害され,保存

液中にいた AcanthamOebaが 実質内に侵入していっ

たものと考えられる.

3)薬剤 との関連について

本症はある程度進行した時点で臨床所見が円盤状の

実質型角膜ヘルペスと酷似するためほとんどの例でス

テロイ ド剤が投与されている。症状は一時的に改善を

みるようであるが長期的には悪化 し,本症の進行に影

響を与えていることは確実である。角膜上皮の break‐

downと 一見健常な時期 とを くりかえし, しかし長い

経過でみると徐々に悪化して行 くという臨床経過は
,

AcanthamOebaの trophozoite期 とcy前 期お よび ス

テロイ ド剤の投与による細胞性免疫,液性免疫の変化

とが複雑に絡んで進行してい くものと考えられる。 ま

た本症の発症機序は不明であるが,一つの可能性 とし

て発症時における細菌の関与が考えられる.細菌はそ

の後の抗生剤投与により死滅 して結果的に Acanth―

amoebaだ けが残って本症が成立するとするものであ

る。本症例でも,当初は細菌性の角膜炎と診断されて

いたようであるが,次の眼科では角膜ヘルペスと診断

されステロイ ド剤投与を受け,一時的には少し改善 し

たように感 じていたが結局は徐々に悪化していった .

厳密な意味での抗生剤およびステロイ ド剤の役割につ

いては,今後動物モデルなどを用いて検討する必要が

あるものと考えている。

2.臨床像 について

当初の例では,そ のほとんどが角膜移植や眼球摘出

を行った後に原因検索のため病理組織標本を作成し,

AcanthamOebaが 確認されて診断がついたものであ

る。また retrospectiveに 過去の病理標本を検索 し直

して同様に発見された症例も報告 されている13)17)。
本

症の治療が大変難 しいことを考えると,早期に診断 し

なければ予後が悪いことを覚悟 しなければならない。

早期診断のためには現病歴,臨床所見の特徴を頭に入
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れておき,疑わ しい症例においては積極的に病変部材

料の直接鏡検および培養を行い,診断を確定すること

が肝要と思われる。以下に現病歴および臨床所見の特

徴について述べ る.

1)現病歴の特徴

本症の発症要因のところでも触れたが,CL装用者 ,

外傷を受けたもの,Acanthamoebaに汚染された水 と

接触した可能性のあるものなどが初期の治療に抵抗す

る場合本症の可能性も考慮しなければならないと考え

る.こ の初期の経過は角膜真菌症 と非常に良く似てい

る.すなわち最初は角膜に傷があると言われ細菌性の

角膜炎の治療を受けるが改善せず,転医してステロイ

ド剤を含む治療をされるが一時的には少し良くなって

も結局は悪化するという経過をた どる。

2)臨床所見

極 く初期には非特異的な単発あるいは多発する斑状

の上皮不整や上皮欠損として起 こってくる.その後軽

度の非化膿性の実質の炎症 とな り虹彩炎 も伴って く

る.やがて均一な浮腫により周囲 と境 された炎症 とな

るが,そ の部の上皮は障害されていない。そのため円

盤状の角膜実質ヘルペスと酷似 している。この病変の

周辺の角膜内皮には沈着物が付着する。やがて中央の

部分は透明化す るため病変部は輪状 となる。角膜上皮

は欠損する時期 と一見健常に見える時期をくり返す .

患者の訴える痛みは非常に激 しく,角膜所見からは説

明できない。Mooreら 23)は,臨床的に角膜輪部から中

央に向かう角膜神経への細胞浸潤 (radial keratone‐

uritis)が大事であ り,本症の患者が非常に強い痛みを

訴えることと関連があるのではないかと述べている。

その他結節性の強膜炎30)を 認めることもある。虹彩炎

が強い時には前房蓄膿 となり,角膜の炎症が進めば壊

死性の化膿性病変 となって穿孔する場合もある。本症

例では初期の像は全 く不明であるが,我々の初診 した

時期には実質内の円盤状の混濁が強 く,その部の上皮

は不整であったが完全な潰瘍を形成 してはいなかっ

た。このまま進行すれば典型的な輪状の病変形成に

至ったものと思われる。初期に抗生剤の投与を受け,

次に角膜ヘルペスとしてステロイ ド剤の投与を受けて

いたという既往からは角膜真菌症が最も疑われた。 し

かし,臨床所見のみから考えれば円盤状の実質型角膜

ヘルペスが最 も考えられたであろ う。以上述べたよう

な臨床所見を診た場合,従来 の鑑別診断にAcatth‐

amoeba keratitisを 加えなければならないといえよ

う.
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3.病原体検索について

1)直接鏡検

従来の診断のための検査 としては,角膜移植時に得

られた角膜あるいは眼球摘出後の眼球を用いて病理組

織標本を作製 し,それを染色して Acanthamoebaを さ

がすという方法であった。染色法 としてはグラム染色 ,

ギムザ染色,ヘマ トキシリンエオジン (HE)染色など

が一般に用いられ,periodic acid― Schi“ (PAS)染色

や Grocott‐ Gomori methenamine silver染 色な どが

特殊染色 として用いられてきた。また最近では蛍光抗

体法を用いた方法29)50)ゃ calconuor whiteに よる染

色31)32)34)も 行われる。 しかしながら早期診断とい うこ

とになると角膜擦過標本や角膜生検材料を用いる直接

鏡検 が有効 な方法 と思わ れ る。す なわ ち Acanth‐

amoebaが角膜表面近 くに居る時期に診断することが

肝要で,角膜移植を必要 とするような時期には診断は

難しくなると思われる。角膜擦過標本や角膜生検材料

を直接鏡検する方法としては,従来グラム染色,HE染
色,ギ ムザ染色などが行われていた。 しかしこれらの

方法は薄切した切片では良く染色されるが,擦過標本

や生検材料では標本が比較的厚 くなるため判別が容易

でない場合 も多かった。この点は PAS染色,meth‐

enamine silver染 色,蛍光抗体法,calco■ uor white法

でも同様である。我々が用いているパーカーインク

KOH法では51),KOHに より角膜実質が破壊されて平

らとなり,イ ンクの粒子が cystの 壁に吸着 して青 く染

まり非常に発見しやす くなる。本症例では症状発現よ

り診断までに約 4週間と早 く,角膜表面近 くに多数の

cystが寄生していたため,パ ーカーインクKOH法は

もちろんグラム染色,HE染色,ギ ムザ染色,パ パニコ

ロウ染色のいずれでもcy"が発見されたが,パ ーカー

インクKOH法が最もす ぐれていると考えられた。こ

の方法では真菌症の発見も可能であるため,既往の項

で述べた如 く両者の臨床経過,既往が良く似ているこ

とを考えた場合,Acanthamoebaで も真菌でも検出で

きる点は非常に有利であると思われる。

2)培養

Acanthamoebaは ,通常の細菌や真菌用の培地でも

分離できることがあるが6),通常は困難であ り,培養に

は特殊な培地を用いる必要がある。すなわち栄養分を

全 く含まない単純寒天培地にグラム陰性の細菌 (Es‐

cherichia collま たは Klebsiella pneumoniaeな ど)を

餌 として塗布 したものを用いる.こ の培地に検体を

non‐overlayの 状態で接種する (余分な水分を含まな
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い状態で接種する).分離に用いる培養温度は23℃ ,

30℃ ,37℃ の 3通 りとする。3日 目には trophozoiteが

見られ,そ れ以後 5～ 7日 目には cystも 多数見られる

ようになる。trophozoiteを 見るためには位相差顕微

鏡が最適であ り,cystを 見るには位相差よりも通常の

明視野が最適である.本症の最 も確実な診断は培養に

よる方法であ り,検体中に数個の cystがあれば培養で

きる。しかしながら通常の診療の中で本症を疑って培

養を行 うことは難 しいと思われ,直接鏡検にて cystの

存在を確認または疑診した時に上記の培養を試みるべ

きと考えている。

4.治療について

本症の治療は現在でも非常に難 しい状況であ り種 々

の方法が報告 されているが,確立 されたものがない現

状である.初期の症例では多 くの場合角膜移植を行 っ

ているが5)6)12)15)16)成
功 したものは少ない。Hirstら 18)

および Cohenら 20)は 角膜移植が AcanthamOebaの 寄

生している角膜を除去する方法 として必要なものであ

ると述べているが,Mooreら 19)は まず第一に薬物治療

を行 うのが良い方法でその後に必要ならば角膜移植を

行 うべきであるとしている。筆者 らは MoOreら の意

見に賛成であ り, まず第一に薬物治療を徹底的に行 う

べきであると考えている。さらに本症においては病巣

部の debridementが ,特 に初期の例において有効で ,

薬物の角膜移行を良くし,Acanthamoebaを病変部か

ら機械的に除去する方法として優れたものであると考

えている。本症の治療について薬物治療と手術治療に

分けて述べる。

1)薬物治療

過去の経移をみれば,AcanthamOebaに有効な薬物

の検討は,角膜移植などによる治療が困難であること

が認識 された時点でなされるよ うになった と思われ

る52)～ 54)。 現在では neomycin,parOmOmycin,neOspOr_

in(neOmyCin,baCitraCinと polymyxin Bの 合剤 ),

rniconazole, prOpamidine  isethionateネ ,.よ  てバ

ketoconazole内 服などが有効な もの として報告 され

ている22)50)。  しかしこれらをどのように組み合わせて

使用するか,副作用はどうか,お よび日本における入

手法などの問題が山積みされている。本症例ではイ ト

ラコナゾール内服および0.1%miconazole点 眼を行 っ

たが,治療に反応 して病変は徐々に改善していった。

Itraconazoleは ベルギーのヤンセ ン社で合成 された

triazole系経 口抗真菌剤で,抗菌スペク トルが広 く,各

種の実験的真菌感染症に効果が確認 されている。すで
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にヨーロッパ,北米,南米, アフリカなどでは臨床的

検討が行われ,各種の真菌症で効果が認められてお り,

日本でも治験が始まった ところである.副作用 として

は,頭痛, 胃腸障害,肝機能障害などが報告されてい

るが,その数は少なく重篤なものはみられていない.

Itraconazoleは ketoconazoleと 比較すると副作用の

点で使い易い薬剤 と考 えられ,今回 Acanthamoeba

kerathsに対して ketoconazoleの 代わ りに使用 した

が副作用 も全 く見られず miconazOle点眼と併用 して

効果があったものと考えている。

2)手術的療法

本症の手術的な治療法 としては全層角膜移植術,病
巣の debridement27),cryotherapy17)18)55)な どが報告さ

れている。最も簡単で診断にも役立つと思われるもの

は debridementである.病変部から機械的に Acanth‐

amoebaを除去し薬剤の角膜への移行を助長する効果

があると考えられる27)。 さらに除去されたものを直接

鏡検することにより診断の確定や薬剤の効果判定にも

役立つ。CwOtherapyに ついては,効果があるとした

もの17),な いとしたもの18)の 両方が報告されているが,

実験的研究では効果がないとされた55).角
膜移植は当

初,診断がつかない時点で治療 目的として行われたこ

となどもあ り,かなりの例で行われているが,有効な

薬物治療が行われない場合はあまり良い結果ではない

と考えられる。視力予後から考えると角膜擦過や角膜

生検を用いた直接鏡検により早期に診断し,薬物治療

を徹底的に行い,角膜の混濁が強 く残った場合にのみ

角膜移植を行 うのが最良である.診断の目的や,薬物

治療が無効の場合に角膜移植を行っても予後は悪いと

思われる。本症例では診断 と治療の両方の目的で 4回

の debridemestを 行い,最初は多数の cystが 認められ

たが,次第にその数が減 じていき,debridementその

ものの効果 と薬剤の効果の両方が現れたためではない

かと考えている.

以上の如 くAcanthamoeba keratitisは 角膜が CL
装用や外傷 などにより傷害 され,そ こか らAcanth‐

amoebaが侵入,寄生して発症すると考えられる.日 本

においては本症例が初めての報告であるが,Acanth‐

amoebaは広 く淡水の川や湖,土壌中に普遍的に存在

する原生動物であり,本邦におけるCLの 普及などを

考えると今後本症の報告は増加 して くると予測 され

る。それに際 し本症の正しい早期診断と治療が最も肝

要であ り,適切な対処が望まれる。

本論文の要旨は,第 47回 日本寄生虫学会東日本大会 (栃
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木)お よび第53回 日本中部眼科学会 (名 古屋)に おいて 口演

した。
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