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わが国におけるHLV感 染症 ・エ イズ と呼吸器 感染症
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HIV INFECTION/AIDS AND RESPIRATORY TRACT INFECTIONS IN JAPAN

Satoshi KIMURA

Recent advances in the chemotherapeutic agents against HIV enabled us to conduct com-

bination therapies using two nucleoside reverse transcriptase inhibitors and a protease in-

hibitor. The three—drug combination chemotherapies have been shown to be very potent 

in inhibiting HIV replication; they markedly suppress plasma HIV—RNA levels, elevate CD 4 

counts, reduce opportunistic infections and prolong survival of the patients . Early and 
hard treatment is now recommended.

Among opportunistic infections in patients with HIV infection/AIDS, most frequent are 
respiratory tract infections including Pneumocystis carinii pneumonia , bacterial pneumo-
nia, pulmonary tuberculosis, CMV pneumonia and fungus infections . Sensitivity and spe-
cificity of PCR method to detect Pneumocystis carinii are much better than the conven-

tional Grocott stain of sputa. Early diagnosis of tuberculosis and atypical mycobac-

teriosis became possible using PCR and other molecular technology. Multi-drug resistant 

tuberculosis is fortunately rare among Japanese HIV—positive patients. Early and correct 

diagnosis of opportunistic infections markedly improves the prognosis of the patients .
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1-は じ め に

後 天 性 免 疫 不 全 症 候 群(acquired immunode-

ficiency syndrome,以 下AIDS)1は い わ ゆ るemer-

ging infectious disease(新 興 感 染 症)の 一 つ で,

1981年 に初 め て 誌 上 に発 表 さ れ た1)。 恐 ら く ア フ リ カ

の一部の地域 に古 くか ら存在 していた ものが,交 通機関

の発 達に伴 う人 の移動 によって急速 に先進国に伝播 され,

新 しい症候群 として認識 され るに至 った もの と思われる。

1983年 に,そ れまで知 られてい なか った新種の ル トロ

ウイルスが患者か ら分 離 され2),翌 年 にな ってそ れが

原 因であ ることが裏付 けられた。 この ル トロウイルスは,
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初 めHTLV-III,LAV,ARVな ど と も呼 ば れ て い た

が,後 に ヒ ト免 疫 不 全 ウ イ ル ス(human immunode-

ficiency virus,以 下HIV)と の呼 称 に統 一 さ れ た 。

1986年 に西 ア フ リカのAIDS患 者 か ら新 種 のHIV

(HIV-2)が 発見 され3),従 来 のものはHIV-1と 呼 ば

れ るようになった。 世界 中 で猛 威 をふ る ってい るの は

HIV-1で あ り,HIV-2は 感染性 も病原性 もHIV-1よ

り低 いことが知 られてい る。

2.AlDSの 概念

HIVに 感染 した状態 をHLV感 染症 と呼び,そ の結果,

CD4陽 性 リンパ球 が減少 して免疫不全が進行 し,種 々

の 日和 見感染症 や悪性 腫瘍 が性 じた状態 をAIDSと 呼

ぶ。厚 生省 サーベイラ ンス委員 会 に よるAIDS診 断 の

ための指標疾患 を表1に まとめて示 す。サーベイランス

上 は,HIV感 染症 にこの いずれ かが合 併 した もの を

AIDSと 定義 されてい る。

臨床的 には表1の23の 疾患(状 態)に こだわる ことな

く,HLV感 染の結果免疫不全が起 こ り,何 らか の症状

を呈す ようになって くれ ばALDSと 呼 んで もよいが,

混乱 をさけるため,臨 床診断 にもこの定義が使用 されて

いる。癌 や長期 にわたるグルココルチ コイ ドお よび免疫

抑制剤 の使用 な ど,免 疫不全 を起 こす原 因が他 にない こ

とが前提 となる。無 治療 の場 合,感 染 か らAIDS発 症

まで約10年 の無症候期 がある。

3.HlVの 構造お よび その感染経路

HIVは ル トロウイルス科 で ルンチ ウイル ス亜科 に属

表1厚 性省サーベイラ ンス委員会 によるAIDS診 断 のための指標疾患(一 部改変)

A.真 菌症

1.カ ンジ ダ症(食 道,気 管,気 管 支または肺)

2.ク リプ トコックス症(肺 以外)

3.コ クシジオイデス症(肺,頸 部 もしくは肺 門 リンパ節 以外 に,ま たはそれ らの

部位 に加 えて全身 に播種 した もの)

4.ヒ ス トプラズマ症(肺,頸 部 もしくは肺門 リンパ節 以外 に,ま たはそれ らの部

位 に加 えて全 身に播種 した もの)

B.原 虫症

5.カ リニ肺炎

6.ト キソプラズ マ脳症(性 後1カ 月以後)

7.ク リプ トスポ リジウム症(1カ 月以上続 く下痢 を伴 った もの)

8.イ ソスポラ症(1カ 月以上続 く下痢)

C.細 菌感染症

9.化 膿性細 菌感染症(13歳 未満)

a)ヘ モ フィルス,連 鎖球菌 な どによる敗血症,)肺 炎,c)骨 髄炎,

d)骨 関節 炎,e)中 耳 炎,f)皮 膚粘膜以外 の部位や深在臓器の膿 瘍が

年以内に2つ 以上多発,あ るいは繰 り返 して起 こったもの

10.サ ルモネ ラ菌血症(再 発 を繰 り返す もので,チ フス菌 によるもの を除 く)

11.活 動性結核(肺 結核(13歳 以上)ま たは肺外結核)

12.非 定型抗酸菌症(結 核以外 で,肺,皮 膚,頸 部 もしくは肺 門リンパ節以外 の部

位,ま た はこれ らに加 えて全身 に播種 した もの)

D.ウ イルス感染症

13.サ イ トメガロウイスル感染症(生 後1カ 月以上で,肺,脾,リ ンパ節以外)

14.単 純ヘ ルペ スウイルス感染症(1カ 月以上継続する粘膜,皮 膚 の潰瘍 を呈 す る

もの,ま たは性後1カ 月以後で気管支炎,肺 炎,食 道炎 を併発 する もの)

15.進 行性多巣性 白質脳症

E.悪 性腫瘍

16.カ ポジ肉腫

17.原 発性脳 リンパ腫

18.非 ポジキ ンリンパ腫(B細 胞 もしくは免疫学的 に未分類で組織学的 に切れ込み

のない小 リンパ球性 リンパ腫,ま たは免疫芽細胞性 肉腫)

19.浸 潤性子宮頸癌

F.そ の他

20.反 復性肺炎

21.リ ンパ性問質性肺炎/肺 リンパ過形成:LIP/PLH complex(13歳 未満)

22.HIV脳 症(HIV痴 呆,AIDS痴 呆 またはHLV亜 急性脳炎)

23.HLV消 耗性症候群(全 身衰弱 またはス リム病)
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す る 。 直径 約0.1μmで 脂 質二 重 膜 よ りな る外 被 を有 し,

外 被 に はgp120(HIV-1)/gp105(HIV-2),gp41

(HIV-1)/gp36(HIV-2)な どの糖 蛋 白が 結合 してい る。

コ ア はp24(HLV-1)/p26(HIV-2)蛋 白 で 覆 わ れ て お

り,中 に2本 のHLV-RNAや 逆 転 写 酵 素,プ ロ テ ア ー

ゼ,イ ンテ グ ラー ゼ を含 ん で い る 。HIV-RNAは 約10

kbで 両 端 にLTRを 持 ちgag,pol,envの ウ イ ル ス構

成 蛋 白 を コー ドす る 遺伝 子 とtat,rev,nef,vif,vpu/

vpκ,ρ1ρrな ど数種 の調 節 遺 伝 子 を持 っ て い る 。Tat蛋

白 とRev蛋 白 がHIVの 複 製 を促 進 してい る。

HIVの 主な感染経路1はa)性 行為(異 性間,同 性間),

b)血 液 ・血液製剤(汚 染注射器 ・針の共用,針 刺 し事

故 を含 む),c)母 子感染の3ル ー トである。性 行為 に よ

る感染確率 は男性か ら女性への感染の方が逆向 きの感染

確率 よ りも高い と言われている。 日本 では性行為感染 が

今後最 も注意すべ き経路 である。

血液お よび血液製剤 に関連す る感染1は 最近 の先進 国

においては血 液が厳重 にスクリーニングされてい るため

ほ とん ど無 い。 日本 では1986年 のス クリーニ ング開始以

来,た またま感 染後 間 もないwindow periodに あ っ

た献血者 の血液で1名 感染 した ことが確認 されている。

一方
,途 上国 において は現在で も経済的理由か ら血 液が

ス クリーニ ングを受けず に使用 される ことも多 く,ま だ

感染の危険がある。針刺 し事 故での感 染確 率 は0.3%前

後4),母 子感染の確率 は約4分 の1で あ る5)。

4.疫 学

AIDSの 存在が知 られて以来,1997年12月 末 まで に全

世界 で約174万 人 のALDS例 がWHOに 報告されている。

しか し,こ れは報告 された症例数であ って,実 際の患者

数 はその数倍程度 と推定 されている。報告数ではアメ リ

カの患者が最 も多いが,実 際はサハラ以南 のアフ リカに

最 も多 く,全 体の75%を 占める と推 定 されている。感染

者数 に 関す るWHOの 推 定 に よれ ば,こ れ ま で に約

3,000万 人が感染 してい る。HIV感 染者 について もサハ

ラ以南 のア フリカに最 も多 いが,最 近 は,タ イ,イ ン ド,

ミャンマーを中心 とした南 ～東南 アジアで猛烈 な勢いで

増 加 して いる。 アジ アは人 口が多 い の で 今 後,最 も

AIDSの 多い地域 になるので はないか と予測されている。

世界 に広 まってい るのはHLV-1でHIV-2は 非常 に少

ない。

アメ リカではAIDSの 出現 以 来,AIDSに よる死亡

が急増 し,1993年 には25歳 か ら44歳 までの年齢 層 で は

死 因の トップになった。それが1995年 に,や っ と頭 打

ち とな り,96年 にはAIDSに よる死 亡が 明確 に減少 し

て きた6)。 さらに今年は死因の第2位 に も どってい る。

死亡者数減少 の主 な理 由は,後 述す る抗HIV薬 の併 用

療法の発 達 ・普及 に よる もの と推定 される。 日本で も死

亡の減少 が1998年 以後 には見 られるのではないだろうか。

日本 の累積AIDS患 者数 は1997年12月 末 まで に1,684

人 と比較 的少 ない。 この40%弱 が血 友病患 者 で血液 凝

固因子製剤 による感染か らの発症者であ る。ALDSを 含

むHIV感 染者 は血液製 剤 に よる もの1,495名,そ の他

の感染経路 によるもの3,546名 が報告 されて いるが ,後

者 について は実際の感染者数はその数倍～10倍 と思 われ

る。

5,HIV感 染症の診断法 と病 期分類

HIVに 感染 しているか否か の診 断で最 も確 実 なの は

抗体検査 である。母子感染の確認 など特殊 な場合にのみ,

HIVの 培養分離,PCRな ど病原体 に関す る検査 を利 用

す る。

抗体検査 は通常抗HIV抗 体価 が高いので信 頼 で きる

検査法であ る。ELISA法 お よびPA法 でスク リーニ ン

グし,陽 性であればウエス タンブロ ッ ト法 で確認す る。

ウエス タンブロ ッ ト法ではキ ッ トによ り多少判定基準が

異なるが,HIV-1に つ いては通常gp160/120,gp41,

p24の うち,2本 以上が検出 されれば陽性 と判 定 される。

HIV-2の 抗体 アッセイ系 も確立 され てい る。

感染後 間 もないwindow periodで はまだ抗 体が で

きてお らず,抗 体検査では診断で きない 。 またHIV陽

性の母親か ら生 まれた新生児 や乳児 で1は 数カ月にわた

り母親か らの移行 抗体 を持っているため,児 がHIVに

感染 しているか どうかは抗体検査 では判 断で きない。こ

の ような場合 には時を改 めて抗体 を調べ るのが原則であ

るが,必 要 に応 じ培養 法,p24抗 原 測定,PCR法,

LCR法,branched DNAア ッセ イ法 な どでHIVの

検 出を試み ることもあ る。 これ らは治療効果をみるなど,

経過観察 には有力 な方法であ るが,感 染の有無 を知るた

め に利用す る場合1は 結果の判定,判 断 を慎重 に行 わな

けれ ばならない。

アメリカ疾 病管 理 セ ンター(Centers for Disease

 Control and Prevention,CDC)1は1986年 にHIV

感染 症の分類法 を発表 した(表2)13)。 この分類 法 は比

較 的単純 なので,今 で も使 われることが あ る。CDCは

1993年1月 よ り新 しい分類 法 を用 い るこ とに した(表

3)14)。 これの特徴 はAIDSの 指標疾患 として肺 結核,

反復性肺炎,浸 潤性子宮頸癌お よびCD4陽 性 リンパ球

数<200個/μLを 加 えたことと,表3の ような分類 を提

示 した ことである。 これ を受けて1994年,日 本 のサ ーベ

イ ランスの指標疾患 に も肺結核,反 復性肺炎,浸 潤性子

宮頸癌が加 え られ,表1の ようになった。日本 ではCD4

陽性 リンパ球数<200個/μLの 基 準 は加 え られ な か っ

た。
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表2HIV感 染 症 のCDC分 類(CDC,1986)13)

表3HIV感 染 症のCDC新 分類(CDC,1993)14)

6.病 態 とそ の モ ニ タ ー

HIV表 面のgp120がCD4分 子 と親和 性 が高 い こ と

か ら,HIVは 主 としてCD4陽 性 リンパ球 に感染 す る。

感染 に際 し,リ ンパ球の細胞膜 とHIVの 外被 膜 が融合

す るが,そ の ス テ ッ プ に第 二 の レセ プ タ ー と して

CXCR-4あ る い はCCR-5と 呼 ば れ る ケ モ カ イ ン レ セ

プ タ ー を使 っ てい る こ とが 判 明 した7)8)。

HIV感 染か らAIDSを 発症す るまで に数年 か ら十 数

年 の無症候性 の時期が ある。この 間にもリンパ組織 には

濾胞樹枝状突起細胞(follicuTardendriticcell)な ど

を中心にHIVが 大量 に存在 し,盛 ん にCD4陽 性 リン
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表4現 在および近未来の抗HIV薬

パ球 に感染 を起 こ してい る。最近の知見 によると,無 症

候の時期 にも平均す ると毎 日1010個 前後 のHIVビ リオ

ンが絶 え間 なく複製 されている9)。

感染 を受けたCD4陽 性 リンパ球 はわず か2.2日 で死

滅する とともに,未 感染CD4陽 性 リンパ球 もアポ トー

シスに陥 りどん どん壊 されてい く。CD4陽 性 リンパ 球

は細胞性免疫,液 性免疫の双方 を活性化す る要であ るこ

とか ら,こ の細胞が限度以下 に低下す ると免疫不 全 に陥

る。HIV量 が多い とCD4陽 性 リ ンパ 球数 の減 りが早

くなることの他に,逆 転写 される量 も多いため変異 の出

現 も多 くなる ことを意味 し,ビ ル レンスの高い変異株 や

薬剤 耐性 の変異株 が出現す る可 能性 も高 い。無症候 だか

らと言 って放置 してお くこ とは,後 々の治療上大 きな障

害 となる。

これ まで,AIDSの 病 態 を反 映 す る 指 標 と して は

CD4陽 性 リンパ球数が用い られて きたが,血 中HIV-

RNA量 が患者の生命予後 を推 定する指標 に成 るこ とが

明 らかになった10)。 すなわち,CD4陽 性 リンパ球数 は

その時点の免疫状態 を示す のに対 し,HIV-RNA量 は

その後 の病気 の進行速度 を示す指標 とい える。今後 は治

療 の開始時期,治 療効果の判定,治 療薬変更時期の判断

など臨床上の重要 な判断 はほとん ど,こ れ ら2つ の指標

をモニ ターす ることによってな される ことになる。

7.臨 床 経過 および症状

HIVに 感染 する と多 くは無症状 であるが,2週 ～2カ

月後 に伝染性単核球増多症様 あるいはインフルエ ンザ様

と表現 される急性期症状 を呈 し,こ れ が2～3週 続 くこ

とがあ る11)12)。この時期は ウイルス血症が高度である。

しか し,ま もな く細胞性免疫が働 き,中 和抗体 も産生 さ

れ るため,血 中 ウイルス量 が減少 し,臨 床症状 も自然 に

軽 快して,無 症状 となる。

無治療 の場 合 この 無症候 性 キ ャ リア の時 期 の 血 中

HIV-RNA量 は103～106コ ピー/mLで,gp160/120,

gp41,p24な どに対 する抗体 が証 明される。臨床的 には

無症状 であるが,先 に述べ たように リンパ組 織 でCD4

陽性 リンパ球 に次 々と感染が起 こ り,CD4陽 性 リンパ

球 数 は徐 々に低 下 して くる。 この 時 期 の 血 中HIV-

RNA量 が多いほ どCD4陽 性 リンパ球の減少 速 度が早

く,病 態の進行 も早い。CD4陽 性 リ ンパ球 数 が300個

～200個/μLま で下が ると
,持 続性全身性 リンパ節腫 脹

(persistentgeneralizedlymphadenopathy,PGL),

発 熱,下 痢,口 腔 カ ンジ ダ症,体 重 減 少 な ど を伴 う

AIDS関 連症候群(ARC)を 呈す る時期 に入 る。CD4

陽性 リンパ球数が200個/μL以 下 にな る とカ リニ肺 炎

その他の 日和見感染症,あ るいは悪性 リンパ腫などを伴っ

たいわゆ るAIDSの 指標疾患が出やす くなる。

CDCはHIV感 染 症の病 態 を表2の ように分類 した

が,1993年 に表3の 新分類 を提 唱 した13)14)。 多 くの 日

和見 感染症 は治療可能 であ り,早 期 に発見 し,治 療す る

こ とが大切 である。

8.治 療 薬の進歩

抗HIV薬 としては まずヌク レオシ ド系 の逆 転写 酵素

阻害薬が実用化 され,次 いでHIVプ ロテ アーゼ 阻害薬

や非ヌク レオシ ド系逆転写酵素 阻害薬が使 われるように

なって きた。最近,HIV感 染症 ・AIDSの 治療薬が次々

と開発 され,併 用療法が可能 となってきた。初めヌ クレ

オシ ド系逆転写酵素 阻害薬2剤 を併用す ると,単 剤 より

効力 も強 く持続 も長い ことが明 らか にされた。 さらにプ

ロテ アーゼ阻害薬 を加 え3剤 併 用にする と
,こ れまでに

ないすば らしい効 果が得 られ,AIDSに 進行す るのをか

なり遅 らせ るこ とが可能 であるこ とが判 明 した。

ヌ ク レオ シ ド系 逆 転 写 酵 素 阻 害 薬 と して は,現 在 日本

で は ア メ リ カ 同様zidovudine(AZT ,ZDV),didano-

sine(ddI),zalcitabine(ddC),lamivudine(3TC)

お よ びstavudine(d4T)が 承 認 され てい る。プ ロテ アー

ゼ 阻 害 薬 にはsaquinavir,ritonavir ,indinavir,ne-
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lfinavir,amprenavirな どがあ り,欧 米でも日本でも,

この うち前4者 が承 認 されている。非ヌク レオシ ド系逆

転写酵素 阻害薬で はnevirapineとdelavirdineが アメ

リカで承認 され てお り,lovirideな どの検 討が 進 め ら

れている。このカテゴリーで は日本で はまだ承認 された

ものはな く,nevirapineの 治験 が行 わ れて い るのみで

ある。 これ ら現在使 用可能な薬お よび近い将 来使用可能

となる見込みの薬の うち,主 要な もの を列挙 す る と表4

の ようになる。

9.併 用療法の実際

最 近の大 きな臨床試験 の結果 で,ZDV,ddI,ddCな

どそれぞれの単独療 法 よ りZDVとddIの 併 用,ZDV

とddCの 併用が勝れている ことが確 認 された15)16)。 し

か し,HIV複 製の抑止力が まだ不十 分 で,長 期 予後 の

改善 につ なが らなか った17)。 さ らに強力 な併用 療法 と

して逆転写酵素 阻害薬 とプロテアーゼ 阻害薬の併用が登

場 した 。 種 々 の 併 用 の 試 み の 中 でZDV+3TC+

indinavirに よる3剤 併 用の効 果が注 目される。この方

法 によれ ば80%の 患者でHIV-RNAが 測定感度以下 と

な り,CD4陽 性 リンパ球 数は1年 後 には平均200個/μL

上昇す る18)。効果 の持続 も長 く,大 変 期待 の もて る治

療法 で,こ れを中心 にさまざまな組 合 せ に よる3～4剤

併 用療 法が工夫 されている。

アメ リカではそれ らの結 果を受 けて1996年 と97年 に専

門家 による治療 法 に関す るconsensusstatementが2

度 にわた って発表 され19)20),CD4陽 性 リ ンパ 球数 に

関係 な く,HIV-RNA量 が104コ ピー/mL以 上あれば,

で きるだけ早 く3剤 で治療すべ きとの指針が示 され,す

でに大勢 がその方 向にある。副作用が多 いこと,治 療費

が高 くなること,服 薬時間が複雑 である こと,併 用薬 に

気 をつ けなけれ ばならない ことなど,現 状では問題点 も

多 く,改 善の余地 は大 きいが,治 療戦略 に見通 しがで き

た ことは大変な進歩 である。

3剤 併用時の薬剤 選択 法は現 時点では図のようになる。

ヌクレオシ ド系逆転写酵 素 阻害薬 は,ZDVとd4Tの

いず れか1個 とddl,ddC,3TCの いず れか1個 を選

び2剤 とす る。ただ し,ZDVとddCの 組 合せ は余 り

メ リッ トがないた め併用 しない 。 また,ZDVとd4T

は拮抗作 用を示 すため併用 してはいけない。一方,プ ロ

テ アーゼ阻害薬はsaquinavirに 比べ,indinavir,rit-

onavir,nelfinavirの 方が 抗HIV作 用 が強 いた め,

後3者 の中か ら1個 を選ぶ。 この ようにして選んだヌク

レオシ ド系逆転写酵素 阻害薬2剤 とプロテ アーゼ阻害薬

1剤,合 わせ て3剤 で治療す るのが現在の標準 的治療 法

である。

3剤 併用の治療効果は確 かにすば らしいが,コ ン プラ

イァンスが悪い と血中濃度が十分上が らず,耐 性 ウイル

ス を増やす ことになるので,懇 切丁寧な服薬指導が大切

である。

10.日 和 見感染症 の実態 と呼吸器感染症

1996年 末 までに私 のチ ー ムで診療 した403例 のHIV

感染症例 に見 られた 日和見感染症の中で一番 多かったの

は帯状疱疹で102例,次 いで 口腔 カンジ ダ症が95例,カ

リニ肺炎69例 の順で あった。 その次 には細菌 性肺 炎,

非定型抗酸菌血症,CMV網 膜炎 などが多 く見 られた。

HIV感 染 症,AIDSに 合併す る感 染症 を臓 器別 で見

ると,呼 吸器感染 症が最 も多 く,カ リニ肺炎 を筆頭 に細

菌性肺炎,結 核が三大呼吸器合併 症 と考え られる。カ リ

1)標 準的併用療法における組み合わせ

2)避 けるべ き治療 および組 み合 わせ

a)単 剤 に よる治療

b)AZT十d4T

c)ddC十ddI,ddC十d4T,ddC十3TC

図 併用薬の選択方法
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表5カ リニ原虫の喀痰 か らの検 出率 の比較

二肺炎がCD4陽 性 リンパ球数が200個/μL以 下 となる

と発症 しやす くなるのに対 し,結 核 や細 菌性 肺炎 は300

個/μL程 度 で も発症す る。一方,AIDSの 終 末期 には

サ イ トメガロウイルス肺炎,肺 アスペルギルス症 な どが

見 られ る。

細菌性肺炎は反復性で時々繰 り返すのが特徴 と考 え ら

れ る。 われ われ もKlebsiellapneumoniaeに よる市

中肺炎 を繰 り返 した症例 を経験 している。

日本人成人の約70%は カリニ原 虫 にすで に感染 して

お り,AIDSの カリニ肺炎はほ とん どが内因性感染 の再

燃 と考 えられてい る。診断には従来か ら喀痰 のグロ コッ

ト染色が よ く用い られて きたが,感 度が余 り良 くないた

め,わ れわれ はカリニ原虫DNAを 検 出するPCR法 を

開発 した。表5に 示す ように臨床的にカ リニ肺 炎確実 と

思われ る14例 の喀痰で検討 したところ,従 来法のグロコッ

ト染色で はわずか1例 しか陽性でなかっ たが,PCR法

で は10例 が陽性で,PCR法 の方が圧倒 的に検 出率が 良

好であ った。健康人喀痰,非 カリニ肺炎患 者喀痰 はいず

れ も陰性でfalsepositiveは なか った。

カリニ肺炎 は早期 に治療する と治癒 も早 く予後 も良好

であ るの に反 し,治 療が遅れる と死亡率が高 くなる。 し

たが ってPCR法 などを用いた早期診断は臨床的価 値 が

高い。喀痰PCR法 に代わ る方法 としては気管支肺 胞洗

浄液 によるグロコッ ト染色 また はデイ フ ・クイ ク染色 法

があ る。Po2が70mmHg以 下 の場合 は実施 困難 で ある

が,そ れ以上の場合 は比較的安全 に実施で きPCR法 と

同程度の検 出率が期待で きる。 さらに簡便な方法 として

蒸留水吸入 などによる誘発喀痰検査法があるが,咳 噺 を

誘発す るの で患者 はやや苦 しい ようであ る。

11.HIV感 染症 における結核 の現状

厚生科学研究費補助金 によるエ イズ対策研 究事業の一

つである 「HIV感 染症 に関す る臨床研 究」 班(主 任研

究者:木 村哲)で 班員の森亨博士(結 核研 究所所長)が

全 国集計 した ものによると,わ が国 で はこれ まで に70

例 の結核 と29例 の非定型抗酸菌症が集計 されてい る21)。

発病 の年次別 では1988年 の1例 が最初で,89年 は0,

90年4例,91年1例 であった。92年 以後95年 まで増加傾

向があ り92年6例,93年12例,94年14例,95年15例 となっ

た。その後96年10例,97年7例 と減 少傾 向 にあ るが,

報告の遅れがあ るので,ま だ減 ってい るか どうかは明確

で ない。

結核70例 の うち,日 本人44例,外 国人26例 で,外 国

人の 中で はアジア国籍の人が多い(18例)。 日本 で は結

核 はHIV感 染症の合併症 としては少数派に属 す るが,

タイや アフリカで はクリプ トコックス症 とな らんで最 も

頻度 の高い主要 な合併症の一つであ る。

結核発病 の時期 は70例 中54例 がCD4陽 性 リ ンパ 球

数100個/μL未 満 であったが,CD4陽 性 リンパ球 数が

300～399個/μLで8例,100～299個/μLで8例 が発 症

している。一方,非 定型抗菌 症29例 で は1例 の例外 を

除 き,す べ てCD4陽 性 リンパ球数が100個/μL未 満 と

なってか らの発症であ った。

病変部位 と しては通常の結核が肺病変 を主座 とす る場

合が多 いのに対 し,HIV感 染症 に合 併す る時 は,全 身

播種型 を呈す るものが少 な くない。森博士の集計で も肺

に限局 しているの は70例 中34例 で,他 は肺 外へ 進展 し

ている。全 身播種 は12例 に認め られてい る。CD4陽 性

リンパ球数100個/μL未 満 の症例 で は54例 中11例 が 全

身播種型 をとっているの に反 し,100個/μL以 上 の症 例

では16例 中1例 のみで あった 。 ッベ ル ク リン反応 陰性

例 も少 な くな く,細 胞性免疫不全状態のあ ることを裏付

けている。

われわれは,胸 部X-Pで 肺野 に全 く異常 な く呼吸 器

症状 もなかったが,腹 部大動脈周囲の リンパ節が著 し く

腫脹 していた例 を経験 した。高熱 とLDHの 高値があ り,

悪性 リンパ腫 が疑 われた。ステロイ ドを含 む抗腫瘍化学

療法 を行 った ところ,喀 痰 に抗酸菌が検 出され るように

な り,肺 野 に粟粒影 の出現 をみ た。幸 い抗結核療法で治

癒 しリンパ節腫脹 も消失 した。このような全 身播種例が

少 な くない。 日本 のHIV感 染症 では,今 の と ころ多剤

耐性結核菌 はほ とん どな く,い ず れ も治療成績 は良い。

非定型抗酸 菌症 はCD4陽 性 リ ンパ 球数 が50個/μL以

下になってか ら生 ずる合併症 で,敗 血症,菌 血症の病態

をとる ことが多 い。主 として トリ型(MAC)で あ る。

結核 菌 も非定型抗酸菌 もPCR法 を始 め とす るmolec-

ulartechnologyの 応用 によ り迅速 診 断が可 能 とな っ

て きた。

12.母 子 感染 と針刺 し事故時 の感染 の予防

母子感染 で子供 に感染す る確 率 は約25%で あ るが,

ZDV投 与に より感染危 険率 をその3分 の1に 下 げ られ

ることが報告 されている5)。 新 しい抗HIV薬 も加 え た

併用療法 を用いれば,そ の危 険性 を さらに低下 させ るこ

とがで きる と思われるが,母 児 に対 する安全性が まだ保
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証 されていない 。母子感染の成立す る時点 としては陣痛

か ら出産 までが主体 と考 えられ るが22),母 子感 染 の10

%前 後 は経胎盤感染22),20%近 くは出生後感染23)と 推

定 されてい る。抗HIV療 法で母親の ウイ ルス量 を減 ら

す ことによ り,ど の段階の感染 も減る もの と思われる。

医療従事者の感染予防対策 としては,針 刺 し事故 や,

傷のあ る皮膚お よび粘膜の汚染 を防 ぐことが主眼となる。

観血的処置時 には手袋の使用,血 液,体 液の飛 沫をあび

る危険性のあ る時はマス ク,ゴ ーグル,ガ ウ ンな どを使

用す る。実際 には針刺 し事故に よる感染事例が最 も多い。

針刺 し事故,切 り傷事故 な どでの 感染 の確率 は,HIV

で は0.3%4)で あ り,HBVの 事故 での6～30%24)25),

HCVで の1%前 後26)に 比べる と低 率ではある ものの,

アメリカではすで に52名 の感染 が確 実視 され,114名 の

感染が推定 されている27)。 リキ ャップ時の事故が多かっ

たため,ア メ リカでは針への リキャップが全面禁止 となっ

たが,日 本では まだ徹底 されてお らず相変わらず リキャッ

プ時の誤刺事 故が最 も多い。 リキ ャップせず丈夫 な容器

に直接 廃棄する ことが勧 め られる。事故 防止 のための安

全装置のついた針 や注射器 の導入 について も積極 的に考

える必要がある。

針刺 し事 故の場合 もZDV服 用 による感染予 防効 果が

示 されてお り,非 服用 時の5分 の1に 減少 で きる28)。

現在 は さらに強力 なZDV,3TC,indinavir3剤 の服

用が勧 め られている29)。

13.カ ウ ン セ リン グ

HIV感 染症 では死へ の恐怖,将 来 へ の不 安 が強 いの

みな らず,社 会 的偏見や差別感が まだ残 ってい るため,

患者 の悩 みを良 く聞き,ま た病気 に関す る理解,服 薬 に

関する理解 を深 めるな どカウンセ リングと教育が大切で

ある。HIVを 他へ伝播 させ ない ため の教育 も欠 かす こ

とがで きない。また結婚,出 産,性 生活の不安 に対す る

カウンセ リング,ア ドバ イス も重要で,医 師のみでな く

看護婦 やカウンセラー,ソ ーシャル ワー カー などが連携

して対処す る必要が ある。
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