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Epstein一 Barr viruSの関与が疑われたぶどう膜炎

坂井 潤一,自井 正彦,薄井 紀夫

東京医科大学眼科学教室

要  約

内因性ぶ どう膜炎の病因にはいまだ不明な点が多い.近年,自 己免疫疾患との関連性が注 目されている

Epstein‐ Barr virus(EBV)が,ぶ どう膜炎の病態に関与 しているか否かを検討 した。種々のぶどう膜炎を対

象 として,血清中,前房水中の EBV抗体価を測定 したところ, 3例 (小児 1例 ,成人 2例 )で EBVの関与が

考えられた.す なわち,小児の 1例は血清中の EBV抗体価が経過中に有意の上昇 (8倍)を 示 し,ま た,成

人例は, 1例 で抗体率が10.2と 有意な値を, また 1例は前房水中の EBV抗体価が経過中に有意の変動 (4倍

以上)を示 した。この 3例の特徴は以下の如 くであった。1)線維素の析出を伴 う急性虹彩毛様体炎で発症する.

2)成人例では経過中に豚脂様角膜後面沈着物を伴 う様な肉芽腫性虹彩毛様体炎に移行 し慢性化する。3)硝子

体病変は軽い。4)視神経乳頭の発赤・腫脹を認める。5)発症時の網脈絡膜所見は,小児例では一過性の軽度

の血管炎を認めるが,成人例では異常所見はない.6)小児例では血管炎のあった領域に色素の異常を伴う軽度

の変性所見を残 し,成人例では比較的早期に夕焼け状眼底 を呈する。7)視力予後良好。8)成人の 2例 は両眼

同時発症.9)臨床検査所見にはウイルス抗体価以外特徴的所見はない。10)前駆症状 として,感冒様症状を認

める。以上より,EBVが関与 したぶどう膜炎は,網膜色素上皮の障害を伴 う急性線維素性虹彩毛様体炎として

発症することが示唆 された。 (日 眼会誌 94:496-507,1990)
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The Possible Association of Epstein-Barr Virus and Uveitis
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Abstract

The possible association of Epstein-Barr Yirus (EBY) with uveitis was investigated in 28 subjects

with various types of uveitis. Serum or aqueous homour (AH) EB viral antibodies were measured in 28

uveitis patients and in 28 cataract patients as controls. Significant rises in EBY antibody levels were

seen in 3 cases from the uveitis group. There was an 8-fold increase of the serum antibody titer in an

infant subject, a 16-fold increase in the AH EB viral antibody titer in an adult subject, and a higher

antibody quotient (10.2) compared with the serum and AH antibody titers in another adult case. No

antibodies to EBV were detected in the AH in the control group. It appeared that EBY might have

been involved in the pathogenesis of these 3 cases of uveitis. The clinical features of these cases were

as follows. (1) A common cold-like prodrome was noted. (2) Severe acute anterior uveitis with fibrinous

exudate was present at the onset. (3) A transition to chronic granulomatous anterior uveitis was seen
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in the 2 adult cases. (4) Little vitreous inflammation was present. (5) Marked hyperemia and swelling

of the optic discs was noted. (6) At the onset there were no abnormal chorioretinal findings, except

slight retinal vasculitis in the infant case. (7) Sunset-glow fundus appeared earlier in comparison with
Harada disease in the adults and a retinal pigment epithelium disorder developed in the infant. (8)

Bilateral involvement was seen in adults. (9) Good final visual acuity was recognized. (10) No systemic

changes occurred in the course of the uveitis. This constellation of clinical features appears to

comprise a new entity, i.e., EBV-associated uveitis. (Acta Soc Ophthalmol Jpn 94 : 496-507, 1990)

Key words: Epstein-Barr virus (DBV), Acute iridocyclitis, EBY-associated uveitis, Intraocular
viral antibody, Retinal pigment epithelium disorder

I緒  言

ぶどう膜炎の病因や発症機序に関しては,い まだ不

明な点が多く,免疫学的手法やウイルス学的検索によ

り解明の糸 口を見出だそ うとしているのが現状であ

る.ま た,従来の概念では分類できない病型のぶどう

膜炎にも新たに遭遇することがあるが,そ こには病原

体の変化,宿主たるヒトをとりまく環境の変化などが

その要因として考えられる。一方, ヒトを自然宿主 と

す るヘルペ ス ウイルスの一つであ る Epstein‐ Bar
virus(EBV)は ,Bリ ンパ球に直接感染し,そ の感染

が普遍,持続性である事から自己免疫疾患との関連性

が最近注目されている1).更に,思春期での EBVの初

感染で発症す る とされ る伝染性単核症 (inictious

mOnOnucleosis;IM)の 眼合併症の一つとして,ぶ ど

う膜炎の存在が欧米で報告されている2).そ こで,今 回

我々は,従来の概念では分類不能な特異な臨床像を呈

したぶどう膜炎を含む,種 々のぶ どう膜炎 とEBVと

の関連性を検索 した。

II 対象および方法

対象は1987年 10月 から1989年 2月 までに東京医科大

学附属病院眼科を受診した種々のぶどう膜炎患者であ

り,その内訳 と例数を表 1に示す。 このうち,急性虹

彩毛様体炎を主症状 としたぶどう膜炎とは,発症時に

前部ぶどう膜を主座 とした強い急性炎症が認められた

症例であり,その臨床症状の特徴を表 2に示す。成人

に急性発症し,片眼性,反復性線維素性虹彩毛様体炎

で,ス テロイ ド剤反応性のぶどう膜炎を一つの疾患単

位 として急性前部ぶどう膜炎 (AAU)と 扱 うなら,症

例 6,12が該当し,こ の 2例 とも HLA‐ B27抗原を保有

していた。その他の症例は,線維素の析出を伴 う様な

強い前眼部ぶどう膜炎を主症状 としながら,小児発症 ,

両眼同時発症,眼底病変の併発 のいずれかの為 に

AAUの定型例 とは考えられず,HLA‐ B27抗原 も保有

していなかった。しかも症例 2, 3,4, 7, 8,11,

14,15で は,ス テロイ ド剤に抵抗 して炎症が遷延化 し,

また,症例 4, 7, 9,14,15では,豚脂様角膜後面

沈着物を認めた。

EBVに関する検索は,EBV特 異抗体価の測定で行

い, EBV核内抗原 (EBV nuclear antigen;EBNA)

に対する抗体,早期抗原 (early antigen;EA), ウイ

ルスカプシ ド抗原 (viral capsid antigen;VCA)に 対

する IgG抗体を測定した (一部の症例では VCA‐IgM

抗体価も測定).VCA抗体 とEA抗体は免疫蛍光抗体

間接法で,EBNA抗体は免疫蛍光抗体補体法で測定 し

た.ま た,EA抗 体 はそ の染 色 パ ターンに よ りD
(difuse)型 とR Cestricted)型 があ るが,今 回 は

EA‐DRと して同時に測定した3).小児の 2例 (表 2の

症例 1, 2)以外ではほぼ同時期に採取された血清中

および前房水中の抗体価から次式に従い抗体率 Qを

算出した。

Q=
前房水中の EBV抗体価

前房水中の IgG量

.血清中の EBV抗体価
血清中の IgG量

なお前房水からの試料は,ぶ どう膜炎の発作時に施行

された27G針 による前房穿刺によって得 られた.前房

穿刺の出来得なかった小児の 2例では,血清中抗体価

の経時的変化を検討した。また,一部の症例では,腰

椎穿刺によって得られた髄液中の EBV抗体価 も測定

し,ほぼ同時期に採取された血清中の抗体価 と比較 し,

上式に従い同様に抗体率 Qを算出した。対照は,ぶ ど

う膜炎を含む他の眼疾患の既往のない自内障患者 と

し,そ の手術時に得られた前房水および血清中の EBV
抗体価を測定 した(表 1)。 なお,検体の量の許す限 り
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他のヘルペスウイルス,すなわち単純ヘルペスウイル

ス 1型 (HSV-1),水痘帯状疱疹 ウイルス (VZV),サ
イ トメガロウイルス (CMV)に 対する抗体価 も測定 し

た。

表 1 対象としたぶどう膜炎

急性虹彩毛様体炎を主症状としたぶどう膜炎 :15例

原田病                :4例
急性網膜壊死              :3例
サルコイドーシス            : 1例
COatS病                  : 1例
Fuchs虹 彩異色性虹彩毛様体炎      :1例
He■ЮS SimpleX                : 1例
惨出性網膜炎              :1例
原因不明のぶどう膜炎          : l例
白内障                 :24例

日眼会誌 94巻  5号

III 結  果

急性虹彩毛様体炎を主症状 としたぶどう膜炎におけ

るEBV抗体価の検査結果を表 3に ,他の種々のぶ ど

う膜炎における結果を表 4に示す。沖津の報告
4)に

従

いQ値 6以上を示 した症例を眼内ウイルス感染確診

例と考えると,表 3の症例14が該当した。また,検体

量の不足か ら前房水中の IgG量が測定出来ず Q値を

出す事は出来なかったものの,前房水中のEBV抗体

価が経過中に有意の変動 (4倍以上)を示した症例 も

眼内ウイルス感染確診例 と考えると,表 3の症例 7が

該当した。 さらに,前房穿刺の出来得なかった小児例

で,表 3の症例 1の 如 く,血清水の EBV抗体価が経過

中に有意の上昇 (4倍以上)を示 した症例もEBVの 関

与が強 く疑われた。以上 3例 を EBV感染が原因 と考

えられるぶ どう膜炎としたが,その病像の概略につい

ては後述する。

表2 急性虹彩毛様体炎を主症状としたぶどう膜炎

No. 症 例 年齢 性 別 :き ‖民
Fibrin
の析出

卜IFKPs 眼底所見

H.N M 十 P.V

Y.T M + P.E

N.Y M VE

A.T ll F + VE

C.N 27 F B

M.K 28 M

T.S 3() M B + + P
(夕焼け状)

S.Y 36 M B + P
(夕焼け状)

K.N 37 M B 十

1() A II 38 F +

11 A.T 42 M + P
(夕焼け状)

12 J.A. 45 M +

13 Y.II. 49 M B +

14 R.○ . 49 F + P
(夕焼け状)

15 K.S 51 F + +

B…両眼  R…右眼  L… 左眼

MFKPs…豚脂様角膜後面沈着物

P…乳頭発赤・腫脹  V… 血管炎 l・: =||||■ |ル
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表3 急性虹彩毛様体炎を主症状としたぶどう膜炎患者の血清中,前房水中ウイルス抗体価 (免疫螢光抗体法)と 抗体率

攣
症例 8で髄液よりVCA― IgG抗体を検出 (Q=105)

‡表 8,表 10参照

表4 急性虹彩毛様体炎を主症状としたぶどう膜炎以外の各種ぶどう膜炎13例 13眼 におけるEBV抗体価

(免疫螢光抗体法)

血 清 (倍 ) 前房水 (倍 ) 抗体率 (Q)

IgG
(nng.dl)

VCA
IgG

EA‐

DR EBNA IISV‐ I VZV IgG
(mgだ 1)

VCA
IgG

EA‐

DR
EBNA HSV― I VZV VCA

IgG
Ａ

‐Ｒ

Ｅ

Ｄ EBNA HSV― I VZV

→640
<10 16()

―→80
く10 く10 2()

122(| 320 く10 80 17 10 <10 く10 22

1430
16()

→32()
く10 16() 2() 4() 4() く10 く10 10 <10 3.14 6 27

120() 8() く10 160 く10 41) <10

132() 4() く10 20 10 430 4(, く10 10 31 15

7‡ 1030 40 く10 <10 160 4() 29() 1() く10 4() く10 ()9 04

8' 960 160 く10 4() 320 4() 12(〕 20 <10 10 4(' く10 10 20 10

1760 160 く10 10 く10 4() 76 <10 <10 く10 く10 く10

10 122() 640 く10 16() <10 161) 45 20 く10 く10 <10 く10 0.8

11 124() 80 <10 8() 160 10 17 く10 く10 く10 く10 <10

12 930 40 <4 226 10 10

13 144() 160 く10 10 4() 80 16 4 く10 く10 <10 く10 <10

141 l162 4() く10 8() 16(| 20 114 4() く10 く10 10 <10 10.2 ().64

15 96() 160 く10 40 32() く10 25 1() く10 く10 10 く10 24 12

氏 名 性 別

血  清 (倍 ) 前 房 水 (倍 ) 抗 体 率 (Q)

病   名IgC
(nlg/dl)

VCA
IgG

EA―DR
IgG EBNA IgG

(mg/dl)
VCA
IgG

EA― DR
IgG

EBNA VCA
IgG

EA―DR
IgG

E13NA

K.0.

S.K.

K.S.

T.K.

M.S.

Y.Y.

Y.Y.

MI I.

K.M.

Y.Y.

M.K.
F.Y
A.W.

F
F

M
M
M
M
M
F

F

M
M
F

M

71

55

15

51

47

51

20

20

40

39

52

25

50

1280

1010

980

108()

l110

990

870

1330

340

1060

870

1060

1100

160

40

40

80

40

40

80

40

10

40

40

80

く10

<10

く10

40

80

10

<10

40

160

10

<10

40

40

33

70
7.0

14

29

2.5

108

11

50

56

70

46

く10

く10

く10

く10

く1()

く10

滲出性網膜炎

サルコイドーシス

Coatゞ dise‐ ase

原田病

ヘルペス性
'BARN

ARN

原因不明

Fuchs

BARN… 両眼性急性網膜壊死  ARN・ 急性網膜壊死

114



Q値 1以上 6未満の症例を疑診例 とすると,EBV抗
体価に関して表 3の症例 3, 4, 6, 8,12,15が該

当し,眼内 EBV感染の可能性 も考慮すべき症例 と考

えられた。

一方,急性虹彩毛様体炎を主症状 としたぶどう膜炎

以外の種々のぶ どう膜炎では,前房水中の EBV抗体

価はすべて10倍以下で陰性であった(表 4)。 また,対
照 とした自内障患者の前房水中の EBV抗体価 もすべ

て10倍以下で陰性であった (表 5).

表 3に示す如 く,症例 4,7,8,14,15で は,HSV‐

1抗体も前房水中から検出されたが,その Q値は症例

4以外 EBVに対するQ値より低かった。

また,症例 7,8で,髄液中の EBV抗体価を測定 し

たが,症例 7は陰性であ り,症例 8は VCA‐IgG抗体が

原液で陽性であった (Q=1.05,EA‐ IgG抗体陰性 ,

日眼会誌 94巻  5号

EBNA抗体陰性)。

以下に症例 1, 7,14の 概略を記す。

症例 1:H.N.3歳 ,男児.

初診 :昭和62年 9月 18日 .

主訴 :左眼の充血 .

既往歴 :生後 2カ 月に肺炎にて入院加療を受けたが

治癒 .

家族歴 :昭和62年 8月 頃,母親に感冒様症状有 り,

両側頚部 リンパ節腫脹をみたが 4日 間程で軽快.同 時

期,隣人にも同様の症状があった。

現病歴 :約 1週間前より感冒様症状とともに左眼の

充血,眼痛があ り,近医受診.翌 日本院へ紹介された。

初診時所見 :視力は右6/6=1.0,左 6/12=0.5(視 運

動性眼振を利用する方法で測定 )。 右眼は前眼部,中間

透光体および眼底に異常はなかった。左眼は毛様充血
,

表 5 白内障24例30眼におけるEBV抗体価 (免疫螢光抗体法)

氏  名 性  別 年 齢

血    清 前 房 水

IgG
(mgだ 1)

VCA
IgG

EA― DR
IgG

EBNA Ig(1

(mg脚 1)

VCA
IgG

EA― I)R
IgG EBNA

H.T
K.K
Y.A
S.K
N.T
K.S

T.M.
I《 .N.

F.N

T.0.

J.T.
T.M.

H.U.

N.U.
K.M.

J.K.
E.K.
Y.0.
H.K.
Y.S.

A.N
K.S
M.0
1ヽ.S

F
F
F
F
F

F

F
M

F

M
M
M

F

M
F
F
M
F
F
F

F
M
F
M

89

68

59

67

67

72

80

58

72

67

27

72

83

62

79

60

70

62

58

78

71

61

88

76

980

1200

1390

2230

2080

1460

1450

1030

1130

910

1030

840

1460

1360

1180

1000

142()

1400

590

1420

1410

1400

1580

1300

1600

1280

1040

1500

1410

1280

80

40

10

40

160

160

160

640

640

320

80

40

40

40

160

320

160

160

40

80

40

40

40

40

160

320

20

160

40

160

<10

20

<10

10

く10

<10

40

<10

<10

16{)

4()

4()

10

2()

4()

1()

1(〕

4()

8()

4()

4()

10

10

く10

20

10

10

40

10

く10

4()

4()

16()

82
7.6

]()_0

4.6

88
14.0

106
32
2.8

4.2

4.2

14.0

95
2.5

4.6

22
14()

56
5.0

4.6

2.9

4.2

76
42
46
4.6

3.6

3.2

10.5

5.0

く10 <10 <10



平成 2年 5月 10日       Epstein‐ Ba“ viruSの 関与が疑われたぶどう膜炎 。坂井他            501

表 6 症例 1の初診時の全身検査所見         表7 症例 7の初診時の全身検査所見(昭和63年 3月 2日 )

(昭和62年 9月 18日 )

RBC
Hb
Ht
Plt

V√BC
リンパ球

単球

GOT
GPT
LDH
ALP

γ―GTP
LAP
T―B
D―B
I―B
BUN
CRTN
CRP
ASLO
SIAL

520× 104/μ l

13.lgだ 1

405%
29.9× 101′″l

l1800/μ l

57.6%

3.7%
24U/1

8U/1

553 tJ/1

391U/1

5U/1

56U/1

0 28 mgだ l

O.06 nag/dl

O.22 mgだ l

9 8mgだ 1

0.27 mgだ 1

0.3 mgだ l以下

120単位

68.5 mgだ 1

RBC
Hb
Ht

Plt

V√BC
リンバ球

単球

GOT
CPT
LDH
ALP
r―GTP
LAP
TB
D― B
I―B

BUN
CRTN
CRP
ASLO
SIAL

478× 1011″ 1

1l gだ l

35.4%

37.8× 107″ l

9400/μ l

ll.0%

4.0%

1l Ull

5U11

235 Ull

92U/1

1l U/1

49U/1

0 35 mg“ l

0 06rng/dl

0 29 mgdI

8 9rng‐ dl

O.55 mgだ l

O.8 mg/dl

60単位

78.l mgだ 1

Ｒ

略
襲
い
‐ｇＭ

(― )

1068 mg/d

290 mgた 1

196 mgだ l

HLA A24

351

Cw7
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前房中に nbrin様滲出物を伴 う多数の炎症細胞を認

め,ま た眼底には視神経乳頭の発赤,腫脹,網膜静脈

の怒張,蛇行を認めた (図 1)。

全身検査所見 :白血球数11,800, リンパ球57.6%と

高値を示した以外末血,生化学的所見に異常なし (表

6).ウ イルス抗体の検査では,図 2の 如くEBV‐ VCA
IgGが経過 とともに有意な上昇を示 した。

経過(図 2):散瞳剤とステロイ ド剤の点眼で前眼部

炎症は速やかに消退 し,10月 16日 には前眼部に異常所

見を認めないまでになった.9月 19日 の診察で Koe‐

ppeの 結節を認めたが,3日 後には消失 していた。眼底

所見では, 9月 25日 眼底上方周辺部に血行蛇行を,眼
底下方周辺部に静脈周囲炎,血管周囲結節を認めたが ,

10月 9日 には消失 していた。 しかし,眼底周辺部の以

前病変のあった部分には色素の異常を伴 う軽度の変性

所見を残した。視神経乳頭所見 も10月 9日 には腫脹を

認めなくなり,10月 23日 では発赤所見もなくなった。

同時に静脈の怒張,蛇行も認めな くなった(図 3).昭
和63年 2月 26日 には,視力,右 1.2,左 1.0(字 ひとつ

視力検査)と な り,そ の後現在まで再発もなく経過良

好である。

症例 7:T.S.30歳 ,男性。

初診 :昭和63年 3月 2日 .

図 2 症例 1の経過図.血清中 VCA・ IgG抗 体の上昇

とともに臨床所見の改善が認められた。昭和63年 2

月26日 に施行した母親の EBV抗体の測定結果も示

す。VCA‐IgG抗体,EA‐ DR‐ IgG抗体,EBNA抗体

が陽性であった。

主訴 :両眼の羞明,充血,視力低下。

既往歴,家族歴 :特記すべ きことなし。

現病歴 :昭和63年 2月 8日 より主訴を自覚。その 1

週間前から俗怠感,徴熱,下痢などの感冒様症状があっ

た。 2月 15日 近医受診.両眼の虹彩後癒着を併発 した

前
房
症
状
　
血
管
炎

乳
頭
発
赤
腫
猥

VCA‐ lgG

l : 640

1 : 320

1 : 100

1 : 30

S02,ノ 119′ 1:1/261o力  lo/23   12/4 2/26 11/28



502

図1 症例 1の初診時の左眼底写真.視神経乳頭の発

赤,腫脹および網膜静脈の怒張,蛇行を認める.

図3 症例 1の発症後約 9カ 月目の左眼底写真.視神

経乳頭の発赤,腫脹および網膜静脈の怒張,蛇行は

認められなくなった.

図4 症例 7の左眼隅角写真(初診時). 6時方向の隅

角に膠様惨出物を認める。

日眼会誌 94巻  5号

図5 1症例 7の発症後約2カ 月日の右眼底写真.夕焼

け状眼底を認める。

図6 症例 7の 左前眼部写真(昭和63年 11月 10日 ).豚
脂様角膜後面沈着物,水晶体前面のlbrin様滲出物

および虹彩後癒着を認める。

ぶどう膜炎との診断の下にステロイド剤内服療法を 3

日間受けるも軽快せず, 3月 2日 本院へ紹介された。

初診時所見 :視 力は右0.1(0.9× -3.5D E cyl―

0.5DAX105° )左 0.2(0.9× -3.75D E cyl-0.5

DAX20° ).眼圧両眼とも1lmmHg,両 眼の前房中に多

数の炎症細胞を認め,左眼は角膜後面にlbrin様滲出
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図7 症例14の経過図.ス テロイ ド療法に良く反応した

け状眼底を認めた。

4投 3休

7/4 2/16 2/23
Hl

発症後比較的早期より夕焼

図 9 症例14の 左眼底写真.夕焼け状眼底を認める

以外異常所見はなかった。CFFは両眼 とも正常域に

あった。

全身検査所見 :表 7の如 く, 自血球数9,400と 高値 ,

リンパ球11%と 低値,CRP,シ アル酸,血清補体価の

上昇を示 したが,炎症による非特異的な反応 と解釈さ

れた。その他の所見はウイルス抗体以外は正常域に

あった。 ウイルス抗体価については表 3, 8で示す .

経過 :約 1週間後,左眼に豚脂様角膜後面沈着物を

_日
環 ン

電 1

1 前房水
採取

デスメ膜のひだ出現

夕焼 け状眼底

|

図8 症例14の右前眼部写真(初診後18日 目).デ スメ

膜のひだ形成を伴う強い虹彩毛様体炎を認める。

物,隅角に膠様滲出物を伴っていた(図 4).前部硝子

体に軽度の炎症細胞を認めるのみで,硝子体の混濁は

軽かった。また眼底には視神経乳頭の発赤,腫脹 と黄

斑部に網膜雛装形成を認めたが,他には異常所見はな

かった。蛍光眼底造影でも視神経乳頭の過蛍光を示す
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表9 症例14の 初診時の全身検査所見(昭和62年 10月 29日 )

日眼会誌 94巻  5号

EBVの

表10 症例14の血清中,前房水中ウイルス抗体価 (免疫

螢光抗体法)お よび抗体率.前房水中でEBVの VCA―

IgG抗体価が有意な変動を示 し,VCA― Iζ〕抗体に関

する高い抗体率を認めた。

血清中ウイルス抗体価

前房水中ウイルス抗体価

表 8 症例 7の 血清中,前房水中ウイルス抗体価 (免疫螢光抗体法)

VCA―IgG抗体価の有意な変動を認めた.

血清中ウイルス抗体価

前房水中ウイルス抗体価

1988.3.2 1988.4.18 1988.5.23 1988.11.16 1988.11.29 1988.12.22

VCA― IgG 4() 2() 4() 8{) 8() 8()

VCA-lgM <10 <10

EA― DR <10 く10 く10 <10 く10 <10

EBNA く10 く10 <10 <10 く10 <10

HSV-1 16() 16() 160 320

VZV 10 <10 2()

右   眼 左   眼

1988.11.16 1988.12.22 1988.3.2 1988.11.21

VCA― IgG 40 <10 10 16()

VCA― IglⅥ く10

EA― DR く10 <10 10

EBNA く10 <10

HSV-1 <10 4() 4()

VZV <10 く10

RBC   385× 104/μ l

Hb   12.8g/dl
Ht   38 5%
Plt    26.7× 104/μ l

WBC 5700ル l

リンパ球 39.0%

単球   5.0%
GOT    17 U′ 1

GPT    12 U′
LDH   292 U′ 1

ALP   104 U′

γ―GTP  48 U/1
LAP    52 U/1
T― B   l.20 mg.'dl

D― B   O.23 nlg.′ dl

I― B   097 11lg■ dl

BUN  ll.5 mg'dl

CRTN 0 46 mg‐ dl

CRP   03 mg'dl以 下

ASL0  40単位

SIAL   63.9 nng/dl

Mヽa― R

ツ反

HLA  A2

(― )

20× 20 mm

49× 40 mm

l162 mg/dl

128 mgだ l

163 mg/dl

爵

ｇＡ

ｇＭ

1987.10.29 1988.5.23 1989.2.16

VCA-lgG 40 80 80

EA― DR く10 10 <10

EBNA 80 80 40

HSV-1 160 640 160

VZV 20 40

IgG(mg/dl) 1162 910 970

右  眼 左 11艮

1987.10.29 1988.5.23 1989.2.16

VCA― IgG
(抗体率)

40
(10.2) (3

10
07)

40
(3 46)

EA DR <10 <10 <10

EBNA <10 <10 く10

HSV-1
(抗体率)

10
(0.64) (0

20
76)

80
(346)

VZV <10 く10

IgG(mgだ 1) 114 37 140

Bw60(40)Bw46



平成 2年 5月 10日

認めるようにな り,ま た,両眼の夕焼け状眼底が出現

し始めた.黄斑部の網膜雛装は消失していた。 プレド

ニゾロン40mg/dayか らの内服を開始し,漸減 した.4

月 7日 ,視力右0.7(1.0× -1.OD),左 0.9(1.2× -1.0

D)と な り,前房中の炎症所見はかなり軽快 した。眼底

は明らかな夕焼け状 (図 5)を呈 し,周辺部に Dalen‐

Fuchs noduleと 思われる所見を認めた。5月 23日 ,炎

症はさらに軽快 し,視神経乳頭の発赤,腫脹 も殆 ど認

めなくなった。その後来院せず,治療中断.8月 29日 ,

霧視を自覚 し来院.視力低下はなかったが,両眼に豚

脂様角膜後面沈着物とKoeppeの 結節を認めた。 しか

し,そ の後来院せず,治療中断.11月 7日 に突然の視

力低下を自覚 し,11月 9日 近医受診。視力右0.2(0.3),

左0.03(0.07),両眼の豚脂様角膜後面沈着物を伴 う前

眼部炎症所見,眼圧上昇を指摘された。翌日,本院受

診し(図 6),入院 となった。入院時,左眼は Iris bombё

の状態で,rubeosis iridisを 伴 う続発性緑内障 となっ

ていた。ベタメサゾン8mg/dayか らの漸減療法を開始

するとともに,11月 21日 に左眼周辺虹彩切除術を施行 .

同様に,12月 21日 に右眼周辺虹彩切除術を施行.経過

良好で,炎症は速やかに軽快 し,眼圧も正常 となった。

それとともに,視力は両眼とも1.0以上に回復 した。眼

底所見は,Dalen‐ Fuchs noduleの 増加以外著変な く,

平成元年 1月 18日 ,退院となった。なお,11月 29日 に

施行された髄液検査で,細胞数は 3視野中 9個 で,細
胞種 は リンパ球 であった。 3月 6日 現在,視 力右

0.6(1.5× cyl-1.75DAX40° ),左 0.7(1.2× -1.5D E

cyl‐ 0.5D AX55° ),虹彩後癒着を残すものの,前房中の

炎症所見は軽微で落ち着いている。経過中,数回にわ

たって施行 された前房穿刺による前房水中のウイルス

抗体価の検査結果は表 8の 通 りであるが,EBVの 関与

が強く示唆 された。

症例14:R.0.49歳 ,女性 .

初診 :昭和62年 10月 29日 .

主訴 :両眼の視力低下 .

既往歴,家族歴 :特記すべきことなし,

現病歴 :昭和62年 10月 初め頃より全身俗怠感および

両眼の結膜充血,視力低下を自覚したため,10月 9日

近医を受診.ぶ どう膜炎の診断のもとに加療を受けた

が,10月 20日 眼脂,流涙,左側耳前 リンパ節腫脹が出

現し,眼症状の悪化が見られたため,10月 29日 本院ヘ

紹介された。

初 診 時 所 見 !視 力 は 右 0.7(0.9× cyl+0.5

DAX30°),左 0.1(0.2× -1.OD).眼 圧は右1lmmHg,
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左10mmHg.両 眼に軽度の毛様充血 と自色の小さな角

膜後面沈着物および中等度の前房内炎症細胞を認め

た。 さらに,右眼には虹彩縁の Koeppeの 結節と隅角

の 食brin様惨出物を認め, また左眼では虹彩後癒着を

認めた.両眼底には視神経乳頭の発赤があったが,網

膜には特に異常を認めなかった.硝子体の混濁は殆ど

なかった。蛍光眼底造影でも視神経乳頭の過蛍光を示

す以外異常所見はなかった。また,軽度の頚部および

耳前 リンパ節腫脹を認めた。

全身検査所見 :表 9の如 く,特 に異常所見は認めら

れなかった。

経過 (図 7):ス テロイ ド剤の点眼,非 ステロイ ド系

消炎剤の内服にて経過観察 したが,11月 16日 よりさら

に右眼の視力が0.6(nc)と 低下した.隅角の 食brin様

滲出物は消失したが,右眼角膜に強いデスメ膜のひだ

形成が認められ,前房内炎症細胞も増加 していた (図

8).プ レドニゾロン50mg/dayか らの漸減療法を開始

した。11月 21日 にはデスメ膜のひだ形成は消失し,前
眼部炎症所見の軽快 とともに,祝力も向上 していった。

しかし,12月 17日 頃から眼底は夕焼け状を呈 し始めた

(図 9)。 その後,両眼の虹彩後癒着を残すものの,ス

テロイ ド剤内服中止後 も経過良好であったが,平成元

年 2月 16日 両眼に食brin様 滲出物を伴 う強い虹彩毛様

体炎を再発した。その再発の前から感冒様症状を自覚

していた。ステロイ ド剤局所療法,Acyclovir lg/day

7日 間内服にて速やかに軽快 した。

経過中,数回にわたって施行された前房穿刺による

前房水中のウイルス抗体価の検査結果は表 10の通 りで

あ り,EBVの関与が強 く示唆された。

IV 考  按

EBVは ,Burkittリ ンパ腫の病因ウイルスとして,

1964年 Epsteinと Barrに より見出だされた ウイルス

であ り,今 日, ヒトを自然宿主とするヘルペスウイル

ス科に属するウイルスとして各分野で注 目されてい

る5)6).EBVに は 2つの医学生物学的特性がある.第一

の特性 として, このウイルスの普遍性があ り,多 くは

幼児期に,そ して成人までにはほぼ100%EBV感染を

経験する.幼児期に感染 した場合,通常不顕性感染で

あ り, また,青壮年期が初感染の場合,伝染性単核症

(IM)と して発症することも多いが,いずれにしても

EBVは ヒトと平衡関係を維持 しながら終生潜伏持続

感染 となる.第二の特性は,そ の腫瘍原性であ り, ヒ

トリンパ球を容易に トランスフォームし, これに無限

Epstein‐ Barr viruSの 関与が疑われたぶどう膜炎 。坂井他



506

増殖能を賦与するとい う事実で知られている7).

免疫監視機構によリコン トロールされた EBVと ヒ

トとの平衡関係が崩れたとき,EBVの 病原性が発揮 さ

れると考えられている8)が ,病因として EBVの関与が

ほぼ確実である疾患には,IMや Burkittリ ンパ腫や

上咽頭癌があ り,近年,さ らに慢性関節 リウマチや

SjOgren症候群のような自己免疫疾患 との関連性が注

目されている1)。 一方,ぶ どう膜炎の病態に,程度の差

こそあれ免疫現象が何 らかの関与を持つ可能性は強

く, ことに一部のぶ どう膜炎は自己免疫疾患と考えら

れている。さらに, 自己免疫現象が遺伝素因とい う基

盤のもとに, ウイルス,ホ ルモン,環境などの因子が

関与 して成立するとすれば,その一番近い位置にいる

ウイルスは EBVであろうと思われる。以上の観点か

ら,EBVと ぶどう膜炎の関連性を調べたのであるが ,

IMの 眼所見 としてぶ どう膜炎の合併は EBVが発見

される以前の1951年 にすでに報告されている2)。 しか

し,EBVと の直接の関連性を論じたものは最近になっ

て数編の報告が在るのみである.Tiedeman9)は全身症

状 を伴わない EBV感 染症で multifocal choroiditis

の所見を示すことを報告 し,Wongら 10)は
慢性 EBV

感染症の眼所見として豚脂様角膜後面沈着物や視神経

乳頭の腫脹や眼底の脱色素を伴 うような両眼性ぶどう

膜炎を報告しているが,こ れらEBVが関与 したぶ ど

う膜炎の特徴の一つ として網膜色素上皮 (RPE)の 障

害があげられる.

今回我々が EBVの 関与の可能性が高いとした 3例

のぶ どう膜炎の臨床的特徴をまとめると,以下のごと

くである。1)線維素の析出を伴 う急性虹彩毛様体炎で

発症する(3/3).2)成 人例では経過中に豚脂様角膜後

面沈着物を伴 う様な肉芽腫性虹彩毛様体炎に移行 し慢

性化する (2/2).3)硝子体病変は軽い (3/3).4)視

神経乳頭の発赤・腫脹を認める (3/3).5)発 症時の網

脈絡膜所見は,小児例では一過性の軽度の血管炎を認

めるが,成人例では異常所見はない。6)小児例では血

管炎のあった領域に色素の異常を伴 う軽度の変性所見

を残 し,成人例では比較的早期に夕焼け状眼底を呈す

る (2/2).7)視 力予後良好 (3/3).8)成 人の 2例 は

両眼同時発症.9)臨床検査所見にはウイルス抗体価以

外特徴的所見はない。 さらに,Q値 1以上 6未満の疑

診例 6例 も含めて検討すると,1)9例 中 5例が両眼同

時発症.2)全例(9例 )が急性虹彩毛様体炎で発症 し,

うち 6例が線維素の析出を伴った,3)4例に豚脂様角

膜後面沈着物を認め,そのすべてが両眼同時発症例で

日眼会誌 94巻  5号

あった。4)5例に視神経乳頭の発赤・腫脹を認めた。

5)小児例では血管炎や滲出病変を伴い,成人例では 6

例中 3例 に夕焼け状眼底を認めた。6)全例で視力予後

良好であった.7)前駆症状として,症例12を 除く8例

に感冒様症状を認めたが,臨床検査所見にはウイルス

抗体価以外特異的所見はなかった。

以上のように,EBVの 関与が考えられたぶどう膜炎

は, これまで我々が経験しなかった,従 って従来の概

念では分類不能のぶどう膜炎であると思われた。症例

1は,EBVの初感染と考えられ,EBVに 対する抗体

価の上昇と共に殆 ど無治療で治癒 したのに対し,同 じ

小児例であ りながら症例 3, 4は抗炎症療法にも拘 ら

ず遷延化した.こ れは,症例 3,4が EBVが原因のぶ

どう膜炎であると仮定した場合,それは初感染ではな

く回帰発症である (経時的に血清抗体の有意な変動な

し)と 考えられたことと関係があるかもしれない.同

様に,成人例はすべて回帰発症であると考えられ,抗

炎症療法に抵抗 し遷延化した。また,成人例で夕焼け

状眼底を呈 した例が多かったが,従来の概念では夕焼

け状眼底イコール原田病と考えられていた。しかし,

今回の症例は以下の点で定型的原田病 とはいい難い
.

すなわち,1)線維素性虹彩毛様体炎で発症したこと.

2)視神経乳頭の発赤。腫脹を認めるものの,網脈絡膜

に浮腫や剥離を認めず,蛍光眼底造影でも視神経乳頭

の過蛍光以外の異常所見はなかった こと.3)CFFは
常に正常域にあ り,視力も強い前眼部症状の為に一時

的にさがる事があっても速やかに正常に戻 り,経過中

良い視力を維持すること.4)夕焼け状眼底の発現時期

が原田病に比較 して早いこと (確診例で 1～ 2カ 月,

疑診例の症例 8で約 3週間)。 5)硝子体混濁が殆どな

いこと(Vogt‐ 小柳型 との鑑別).6)眼外症状がないこ

と。さらに,表 4の如 く定型的原田病では,前房水か

らEBV抗体は検出されなかった.従 って,原田病以外

でも夕焼け状眼底を示す可能性が示唆された。

EBV感 染 に よって夕焼 け状 眼 底 や Dalen‐ Fuchs

noduleが 発現する機序に関 しては推測の域を脱 しな

いものの,その要因の一つを網膜色素上皮 (RPE)に

求めることができる。すなわち,EBVは Bリ ンパ球以

外に,上咽頭上皮細胞や小陰唇上皮細胞にも感染する

ことが知られるようになりn)12),Tiedeman"は ,同 じ

上皮細胞 として RPEが EBVの複製の場になる可能

性を推測している.EBVが RPEに感染しただけで夕

焼け状眼底や Dalen‐ Fuchs noduleが 生じる訳ではな

いにしろ,一つの要因となる可能性は考えられる。ま
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た,症例 1の 眼底にみられた色素の異常を伴 う変性所

見も,RPEに EBVが感染した結果生じたものと考え

ることもできる。 しかし, これらの推測を立証する為

には,咽頭上皮細胞で示された13)様 に RPEで の Bリ

ンパ球 EBVレ セプターの確認,培養 RPEで の感染実

験,さ らに可能なら,EBVが原因と考えられたぶどう

膜炎患者の RPEでの EBVゲ ノムの証明の少なくと

も一つが必要であろう。

ほぼすべての ヒ トに普遍性に感染するEBVが,特
定の健常人にぶ どう膜炎を発症 させ るとするなら,

EBV感受性を規定する遺伝素因があるはずで,症例数

を増やして検討すれば HLAと の相関が見出だされる

かもしれない.症例14は HLA‐A2と ―BW46の ハプロタ

イプを有していたが, これはEBVが病因に深 く関わ

る上咽頭癌 と高い相関を示すハプロタイプであ り興味

深ぃ14).

ぶどう膜炎の病型分類はかなり整理 されてきたもの

の,その病因や発症機序には不明な点が多い.そ の要

因の一つとして眼の解剖学的特殊性が考えられるが
,

今回施行した様な眼内液を用いた抗体率の算出は,病
因検索のうえで非常に有用な手段 とな りえる.し かし,

抗体の測定だけでは十分とはいえず,同 時に抗原の検

索も行えばより診断が確実になると思える.ヒ トを自

然宿主とするEBVの場合, ウイルスの分離培養は難

しく,眼内液中の感染細胞での EBVゲ ノムや EBNA
の検索が当面の 目標である。

稿を終えるに臨み, ご校閲を賜りました松尾治亘教授に

感謝いたします。
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