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エ イズ に合 併 す る肺 病 変

岡 慎 一
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1.HIV治 療 の 現 状

エイズの初めて報告 されたのが1981年 であるので,

今年でち ょうど20年 経過 したことになる。この間病態

や治療薬などに関する数多 くの発見があり,治 療法は大

きく進歩 した。特に,逆 転写酵素阻害薬(RTI)2剤 と本

邦では1987年 から臨床応用されたプロテアーゼ阻害薬

(PI)と を組み合わせた3剤 併用療法(HAART)は 非常

に強力で,HIV感 染者の予後 を劇的に改善 させた。わ

れわれの施設においてもFig.1に 示すように1997年 以

降治療の主体 は3剤 以上の併用療法 となった。治療法の

変化に伴い1996年 以前 とそれ以降では日和見感染症の

発症頻度は,半 減 した(Fig.2)。 エイズによる死亡 も,

1996年 のHIV入 院患者の135名 に対するエイズ死亡者

数が9名(入 院患者あたりの死亡率6.7%)で あったのに

対 し,1997年 か ら2000年 ま で の4年 間 のHIV入 院患 者

692名 あ た りの エ イ ズ に よ る死 亡 は18名(入 院 患 者 あ た

りの死 亡 率2.6%)と 半 減 した(Fig.3)。18名 の死 亡 原 因

の 内訳 も,HAARTを 半 年 以 上服 薬 で き た に もか か わ ら

ず 死 亡 にい た っ た の は5例(28%)で,そ れ 以 外 は入 院

時 既 に重 篤 で手 遅 れ で あ っ た 場 合(44%)や,合 併 感 染

して い たC型 肝 炎 が 肝 硬 変 ・肝 臓 癌 に 進 行 して い た場

合(22%)な ど,HAARTが 受 け られ な か っ た例 に集 中

した(Fig.4)。 適 切 なHAARTが 受 け られ さ えす れ ば予

後 は大 幅 に改 善 した とい え る。 しか し,HAART療 法 は,

副 作 用 が 多 い こ と,服 用 が 難 しい こ と,継 続 しな け れ ば

い け な い こ と,経 済 的 な負 担 も大 変 な こ とな ど種 々 の 問

題 点 も残 され て い る。 副 作 用 に関 して は,約80%の 患

者 が 吐 気 な ど何 らか の 副 作 用 を呈 して お り,約16%の

患 者 は こ れ ら副 作 用 の ため に治 療 の 変 更 を余 儀 な くされ

Fig.1Change of anti-HIV regimens in ACC
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Fig.2 Incidence of opportunistic infbctions in ACC

Fig.3 No.of AIDS death in ACC

ている(Fig.5)。 血友病患者ではPIに よる出血傾向の増

悪 も問題である｡ま た,PIを 含んだHAARTの 治療期

間が長 くなるにつれ,Lipodystrophyと いう脂肪の沈着

異常 を呈 し高脂血症や高血糖を伴 う副作用 も高頻度に併

発することが明 らかになった。HAARTの 継続 によりい

わゆる生活習慣病の危険がでてきたことになる。また,

HAARTは,95%以 上の服薬率で継続 しなければ耐性 ウ

イルスの出現につながるが,症 状のない患者が副作用の

多い治療を継続することは極めて困難である。 しか し,

HAARTの このような問題点を解決すべ く非核酸系逆転

写酵素阻害薬(NNRTI)な どの新薬 も次々と開発 されて

きた。最近ではPIを 含まないNNRTIに よるHAARTが

可能となった。新 しいHAARTは 従来のものに比べ,副

作用は少な く,服 用も楽で,治 療効果はほぼ同等である｡

1999年 以降のHAARTはPIを 含 んだ ものか らNNRTI

を主体 としたものへ変化 している。HAARTは 進化 して

いる。しかし,予 後は改善されたが治癒はあり得ない。

したがって治療法が改善されたとはいえ,耐 性ウイルス

の出現 と新薬開発 といういたちごっこをしていることに

なる。

Fig.4 Reasons of AIDS death since 1997(n=18)

Fig.5 Rate of sideeffect and interruption of

 HAART in ACC

2.日 和見感染症への対処

HIV感 染症の治療 は,抗HIV薬 を用いたエイズ発症

予防と日和見感染症 に対する対処 という2本 の柱からな

る。先にHAARTを 中心に述べたが,後 半は日和見感染

症への対処法についてまとめる。HIV感 染症に伴 う日

和見感染症への対処の特徴は,確 定診断が最優先される

ことであろう。これは,治 療が優先 される白血病の日和

見感染症 との大 きな違いである。特に,Table1に あげ

た5つ の日和見感染症は重要で,診 断がつけば治療可能

であるが,診 断できなかった場合には予後不良となり,

医療格差のでやすい疾患である。それぞれの疾患におけ

る当科における診断方法 をTable1に 示 してお く。 もう

1つHIVに 伴 う日和見感染症の大 きな特徴 として重要

なことは,こ れら日和見感染症が同時に合併 しうるとい

う点である。5つ の 日和見感染症の平均発症CD4リ ン

パ球数はすべて50/μl以 下であった(Table2)。

当科における日和見合併症 として最 も頻度の高いもの

は,HAART前 後 を通しカリニ肺炎である。これは,エ

イズ患者を診療 していく上でカリニ肺炎が重要であるこ

とはHAART時 代にも変わっていないことを示している。
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Table 1 Major opportunistic infections and diagnostic methods

Table 2 Mean CD 4 count at diagnosis of OI

Table 3 A protocol of a 5-day course of 
desensitization to sulphamethoxazole/ 
trimethoprim (ST)

Fig. 6 Adverse events during therapy with 
sulfamethoxazole/trimethoprim

カリニ肺炎の確定診断と他の日和見感染症の除外診断が

で きれば,ST合 剤 とステロイ ドを用いた治療を3週 間

行うことになる。当科における4年 間のカリニ肺炎の治

療成績はカリニ肺炎47例 中治癒45例(95.7%)と 良好で

あったが,ST合 剤による3週 間の治療継続例はわずか

35%に 留 まる(Fig.6)1)。 これはHIV患 者におけるST合

剤に対する発疹等のアレルギー発症率が高いことに起因

する。治療中に発疹が出た場合の治療はペンダミジンを

用いることになるが,治 療 を終了した後の二次予防には

ST合 剤が優れている。このため,ST合 剤に対するアレ

ルギーを呈 した患者に対 しては,脱 感作療法を行 うこと

になる。脱感作プロ トコールは世界的にも統一されたガ

イ ドラインはないが,当 科における5日 間のプロ トコー

ル(Table3)は 脱感作成功率が84%と 欧米の他施設 と同

等以上の成功率であり是非参考にされたい2)。

カリニ肺炎に留まらず,エ イズ患者に伴 う日和見感染

症の診断は,確 定診断が非常に重要である。特に結核や

非定型抗酸菌(MAC)の 治療は長期化することが多 く,

自信 を持って治療を継続するためにも確定診断は重要で

ある3)。特に中枢神経系の合併症に関してはPCRに よる

診断が重要である4)。HAARTに よりCD4リ ンパ球数が

改善 された場合にはカリニ肺炎をはじめ多 くの日和見感

染症の再発予防を中断することが可能である。 しか し,

CD4リ ンパ球数が500/μl以 上に回復 したためMACに

対する予防を中断 したところ脊椎カリエスで再発 した例

を経験した。予防中断後 も注意深い観察は不可欠である。

3.エ イズにおける日和見合併症の推移

先に述べたように,確 かにHAARTが 可能になってか

らエイズに伴 う日和見合併症は激減 した。 しかし,2大

肺合併症であるカリニ肺炎と結核の頻度は不変 もしくは

増加傾向にある。 カリニ肺炎 に関 しては,HIVに 感染

していることを知らずに生活している人が,は じめに合

併する重篤な日和見合併症であ り,HIV感 染者数の増

加に伴 うカリニ肺炎の増加である。結核に関しては,そ

の多 くは,東 南アジアやアフリカか ら来 日しているHIV

感染者の発症である。特 にHIV感 染率の高い国からの
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不法滞在者は,今 後とも増加すると推定され,エ イズに

伴う結核の合併例は今後とも増加すると思われ注意が必

要である。
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- The 76th Annual Meeting Educational Lecture-

PULMONARY COMPLICATIONS IN PATIENTS WITH AIDS

Shinichi OKA

Abstract HIV infection was first reported in 1981 in USA. 

It has been 20 years since then. Owing to understandings of 

pathogenesis of this disease and development of new drugs 
such as the HIV-specific protease inhibitor (PI), prognosis of 

disease has been tremendously improved. Especially after 

1997 in Japan, the strategy of  anti-HIV treatment shifted from 

two drugs combination to three drugs combination, which is 
called highly active antiretoviral therapy (HAART). HAART 

was so effective that prevalence of HIV associated opportun-

istic infections were decreased dramatically. Mortality among 

hospitalized HIV-infected patients was decreased from 6.7% 

in 1996 to 2.6% since then in ACC. However, 80% of pa-

tients receiving HAART suffered from side effects and 15% 

of them had to be changed their treatment due to side effects. 

Furthermore, an unexpected side effect, namely lipodystrophy 

syndrome (LDS), was emerged among patients who were re-

ceiving HAART more than one year. LDS was first reported 
as re-distribution of lipid such as central obesity with or with-

out lipo-atrophy from extremities and/or face. Now only cos-

metic change, but also it is associated with elevation of lipid 

and glucose level. Therefore, those patients who have LDS 

are in face of the risk for the ischemic heart diseases. Our sur-

vey indicated that the rate of LDS in Japanese patients were 

almost same as that of Caucasian patients reported elsewhere. 

Opportunistic infections associated with HIV infection

Treatment for HIV infection consists of two major arms 

one is use of anti-HIV drugs to prevent development of AIDS 

described above and the other is diagnosis, treatment, and 

prophylaxis of opportunistic infections. There are five very 
important opportunistic infections Pneumocystis carinii 

pneumonia (PCP), cryptococcus meningitis, toxoplasma en-
cephalitis, cytomegalovirus (CMV) infection, and

Mycobacterium avium complex (MAC) bacteremia. Because 

if these five were able to diagnose, a patient can survive under 

appropriate treatment. On the other hand, if these were not di-

agnosed, patient must be AIDS death. After introducing 

HAART, number of CMV retinitis, MAC bacteremia, and 

AIDS dementia complex were decreasing. However, number 

of PCP sustained high because PCP is the first indicator dis-

ease of AIDS if the patient did not know his HIV status. The 
first choice of drug is sulfamethoxazole/trimethoprim (ST) 

for PCP treatment. If the patient were in severe respiratory 

failure, corticosteroid is used concomitantly. Treatment is 

usually continued for 3 weeks. We have successfully treated 

45 out of 47 cases of PCP for 4 years. However, those patients 

treated with ST for 3 weeks were limited only 35% because 

of very high rate of side effects of ST. If the patient was intol-

erant to ST, treatment was switched to pentamidine. After fin-

ishing the treatment, the patient is to be treated with a 5-day 

course of oral desensitization to ST. More than 80% of pa-
tients who were previously intolerant to ST became success-

fully getting tolerance by this method.

Key words: AIDS, Highly active antiretoviral therapy, 

Pulmonary complication, Pneumocystis carinii pneumonia, 

Mycobacterial infection
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