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要 約

背 景：眼内に転移した悪性リンパ腫が血管新生緑内

障を誘発することは，比較的稀である．

症 例： 歳の女性が，血管新生緑内障による霧視

を初発症状として眼科に初診した．約 年前に皮膚原発

と考えられる悪性リンパ腫(diffuse large B cell lym-

phoma)の加療を受けており， か月前に頭蓋内転移病

巣に対する放射線治療の既往があった．

所 見：超音波生体顕微鏡検査(ultrasound biomi-

croscpoe：以下，UBM)では毛様体の肥厚が著明であ

った．前房水を用いた細胞診の結果，悪性リンパ腫の眼

内転移と確定診断した．放射線治療を行ったところ，眼

圧は速やかに下降し，前眼部の新生血管や毛様体の肥厚

も漸次消退した．

結 論：悪性リンパ腫の眼内転移が血管新生緑内障を

惹き起こすこと，虹彩毛様体病巣の検出や治療経過観察

にUBM が有効なことを示す 例であった．(日眼会誌

： ― ， )
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Abstract

：It is relatively rare to encounter a
 

case of neovascular glaucoma induced by malignant
 

lymphoma metastasized into the eyeball.

：A -year-old woman initially visited our
 

ophthalmology clinic with the chief complaint of
 

blurring of vision in the left eye which was affected
 

by neovascular glaucoma. She had a history of
 

systemic malignant lymphoma,first diagnosed from
 

skin biopsy and treated to complete remission

years previously.A metastatic brain lesion,detected

months before her initial visit to our clinic, was
 

cured by radiotherapy.

：By ultrasound biomicroscopy(UBM)

we detected abnormal thickening of the temporal
 

half of the ciliary body of her left eye. Cytological
 

examination of the aqueous humor revealed invasion
 

by malignant cells of presumed lymphocyte origin.

Radiation therapy to the left eye normalized the
 

intraocular pressure in a week,followed by a reduc-

tion in the neovascularization of the iris and the
 

thickening of the ciliary body.

：This case showed that metastatic
 

malignant lymphoma in the eye could result in
 

neovascular glaucoma and that UBM is useful to
 

detect and to observe lesions in the iris and ciliary
 

body.

Nippon Ganka Gakkai Zasshi(J Jpn Ophthalmol
 

Soc ： ― , )
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緒 言

眼内に発生する悪性リンパ腫は，臨床病理学的に，①

眼を含む中枢神経原発の非ホジキンリンパ腫，②全身

性の非ホジキンリンパ腫の眼内転移，③ぶどう膜のリ

ンパ過形成，④血管親和性リンパ腫，⑤ホジキン病と

菌状息肉腫，に分類できるという ．このうち全身性の

悪性リンパ腫が眼内に転移する場合は，前眼部に病変を

つくることが多いとされる．Sullivanら は，このよう

な1例として血管新生緑内障(以下，NVG)を併発し，

化学療法によって劇的な改善をみた症例を報告し，文献

的にも血管新生緑内障が比較的高頻度に発生していると

述べている．しかし，悪性リンパ腫の眼内転移自体は頻

度の低い病態であり，NVGの原因疾患として意識され

ることは少ない．今回，皮膚原発と思われる悪性リンパ

腫が眼内に転移し，NVGとなった症例を経験した．超

音波生体顕微鏡検査(ultrasound biomicroscope：以下，

UBM)による毛様体病変の評価が臨床的に有効であっ

たので報告する．

症 例

患 者：79歳，女性．

初診日：2003年7月7日．

主 訴：左眼視力低下．

現病歴：2000年12月，左肘部の皮膚腫瘤を自覚し近

医皮膚科を受診した．皮膚生検の結果は悪性リンパ腫

で，神戸大学病院血液・腫瘍内科に紹介された．頭頸部

リンパ節，鼻腔粘膜にも悪性リンパ腫病巣がみつかり，

非ホジキン悪性リンパ腫(diffuse large B cell lympho-

ma)と診断され，病期；Ann Arbor stageⅣとして加療

された．CHOP療法(サイクロフォスファミド，ドキソ

ルビシン，ビンクリスチン，プレドニン)6クールの施

行によって寛解導入となった．しかし，経過観察中の

2003年5月に右顔面神経麻痺を生じ，画像診断の結果

小脳病巣がみつかった．経過から悪性リンパ腫の中枢神

経再発と診断され，頭蓋内局所に対する放射線療法(全

線量40Gy)を受け，病巣は消失した．その直後の同年

7月に入って左眼の視力低下を自覚するようになり，神

戸大学病院眼科を受診した．

既往歴：1974年子宮癌に対して子宮，卵巣切除．

家族歴：特記すべきことなし．

初診時所見：視力は右眼0.5(0.7×S＋1.0D）C－

2.5D Ax20°)，左眼0.02(矯正不能)で，眼圧は右眼15

mmHg，左眼34mmHgであった．直接対光反応は，

左眼で遅鈍かつ不十分となっていた．細隙灯顕微鏡によ

る観察では，左眼は角膜上皮の浮腫が強く，色素を伴う

比較的大きな角膜後面沈着物がびまん性に多数付着して

いた(図1A)．前房深度はやや浅く，前房フレアは3＋

であったが，前房細胞は角膜の浮腫混濁から観察できな

かった．虹彩には瞳孔縁を中心にルベオーシスが発生し

ていた．隅角鏡検査では，角膜の透見性が保たれて観察

可能であった4～8時の下半分の隅角に，新生血管が

隆々とみられたが，線維柱帯は確認できた(図1B)．虹

彩後癒着は高度でなかったが，ミドリンP を点眼後も

散瞳は不良であった．水晶体にはEmery分類 gradeⅢ

の核白内障があり，硝子体および後極部の詳細は透見困

難であった．なお，右眼は白内障以外に異常がなかっ

た．

画像所見：UBM では左眼耳側の毛様体扁平部肥厚が

明らかで，虹彩も一部不整に隆起していた(図2)．コン

ピュータ断層撮影(以下，CT)でも，左眼毛様体の肥厚

と思われる所見がみられ，わずかに造影効果があった

(図3A，B)．磁気共鳴画像(以下，MRI)では，T2強

調画像で肥厚した耳側の毛様体がとらえられていた(図

3C)．また，造影剤を用いたT1強調画像では虹彩毛様

図 1 初診時左眼細隙灯顕微鏡所見．

A：前眼部所見 B：下方隅角所見．
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図 2 初診時左眼超音波生体顕微鏡検査(以下，UBM)所見．

虹彩毛様体を8方向に分け，全周性に観察を行った．1時半から7時半にかけての耳側毛様体の肥厚が明ら

かである．

図 3 初期左眼画像所見．

A：コンピュータ断層撮影(以下，CT)所見．耳側毛様体がわずかに肥厚している．B：造影CT所見．肥

厚部位には造影効果がみられる．C：磁気共鳴画像(以下，MRI)T2強調脂肪抑制画像所見．耳側毛様体の

肥厚が描出されている．D：MRI T1強調脂肪抑制ガドリニウム造影画像所見．肥厚した毛様体は強く造影

されている．
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体が強く描出された(図3D)．これらの所見は右眼には

みられなかった．また，陽電子放射物断層撮影posi-

tron emission tomography(PET)でも，左眼窩内前方

外側にだけ集積亢進がみられた．眼内の血流を確認する

目的でインドシアニングリーン蛍光眼底検査を施行した

が，眼底には明らかな循環障害はなく，前眼部でルベ

オーシスからの蛍光漏出がみられた．なお，眼底の透見

性が悪かったためフルオレセイン蛍光眼底検査は行わな

かった．

経 過：確定診断のため，同年7月17日に前房水を

採取した．約0.2ml採取された前房水に500×gで3分

間の遠心分離を行い，沈殿物を細胞診に，上清をイン

ターロイキン(以下，IL)-6，IL-10濃度の測定に使用し

た．細胞診では，赤血球の背景に大量のリンパ球が出現

しており，核小体の目立つ大型の異形細胞が半数以上で

あったことからClass Ⅴと診断された(図4)．また，

IL-6濃度は4,070pg/ml，IL-10濃度は578pg/mlであ

った．細胞診の結果から非ホジキンリンパ腫の眼内転移

と診断し，同年7月25日から放射線療法(左眼球局所に

対して電子線40Gyを照射)を施行した．眼内病変は治

療に良く反応し，同年8月1日には眼圧も正常化し，虹

彩のルベオーシスは消退した．また，UBM でみられた

毛様体の肥厚も急速に減少した(図5)．

その後現在まで，眼内を含めた全身に悪性リンパ腫の

再発をみない．左眼視力は白内障もあって矯正0.1であ

る．また，放射線治療の副作用と考えられる表層点状角

膜症が続いている．

考 按

NVGは視力予後不良の疾患であり，治療に難渋する

ことも多い．一般に，増殖糖尿病網膜症，内頸動脈閉塞

症，網膜中心静脈閉塞症といった，眼内に重篤な血流異

常を生じる疾患の合併症として発生する．眼内腫瘍もそ

の原因疾患であり，悪性黒色腫や網膜芽細胞腫に併発す

るケースが良く知られている．その他NVGの原因とな

る腫瘍の一つとして細網肉腫(reticulum cell sarcoma，

眼内悪性リンパ腫と同意)を挙げる成書もあるが，これ

は前述のSullivanら の報告を引用している．彼らは過

去の英語文献16例の眼内細網肉腫症例と合わせて，約

3分の2に続発緑内障があり，4分の1(17例中4例)が

NVGであったとしている．しかし，この報告以後，N-

VGを合併した眼内細網肉腫あるいは眼内悪性リンパ腫

の報告は，少なくとも文献上は見当たらない．悪性リン

パ腫の眼内転移は文献が散見されるので，前眼部の悪性

リンパ腫によるNVGの発生は，Sullivanらが指摘する

ほど頻繁な事象とは思われない．

Sullivanら はその論文の中で，超音波Bモード検査

を用いてぶどう膜病変の変化を描出し，検査の有用性を

示している．1970年代当時，彼らが使用していた超音

波装置は，前眼部を含めた全眼球を一つの画面に収める

ことが可能であった．掲載された図では，毛様体の肥厚

が明らかで，治療後劇的に改善しているのがよくとらえ

られている．本症例では，近年開発された前眼部観察用

超音波Bモード装置，いわゆるUBM を用いて，30年

近く前にSullivanらが観察した事実を追試検証するこ

とができた．今回の病巣はCTやMRIでも観察できた

が，その解像力，反復性，簡易性，経済性などの点を総

合的に評価すると，UBM による検査が優れていると思

われた．虹彩裏面や毛様体といった，通常装置では観察

できない部分に発生した眼内腫瘍に対する本装置の有用

性を改めて示す事例であった．

本症例では，前房水の細胞診から眼内悪性リンパ腫と

確定診断できた．しかし，細胞診で診断を確定できない

場合も想定して，眼内液のサイトカイン濃度を測定し

た．硝子体液の IL-10濃度や IL-10/IL-6比は，眼内悪

性リンパ腫の補助診断として極めて有用とされ ，本

邦でもその事実が追認されている ．しかし，検査の

有用性を疑問視する意見 や硝子体と前房水での結果の

食い違いを指摘する報告 もある．今回 IL-10/IL-6比は

図 4 細胞診所見．

異型リンパ球と考えられる細胞の集簇がみられる．

バーは25μm

図 5 治療後の左眼UBM 所見．

放射線治療終了後3日目であるが，1時半の毛様体にみ

られた肥厚は著明に改善した．
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578/4070≒0.14と1より小さくなっており，転移性の

眼内悪性リンパ腫の場合や，検体が前房水の場合には，

IL-10/IL-6比＞1」の有用性に限界があることを支持す

る結果といえる．

ただし，IL-10濃度だけに着目すると，前房水での

578pg/mlというのは異常高値と考えられる．ぶどう膜

炎を発症した眼の前房水のサイトカイン濃度をenzyme
 

linked immunosorbent assay(ELISA)法で測定し，対

照とした白内障術中に得られた前房水と比較した報告で

は有意差がなかった ，あるいは有意に低い値であっ

た としており，前房水 IL-10濃度が200pg/ml以上に

なったものはなかった．調べ得る限り，ぶどう膜炎で

1,000pg/mlを超える前房水の IL-10濃度が報告されて

いるのは，Ongkosuwitoら が急性網膜壊死の前房水

で測定した3,758pg/mlという値だけで，それ以外は

いずれも200pg/mlを超えていない(表1)．前房水 IL-

10濃度自体の補助診断としての有用性は，前眼部に転

移した悪性リンパ腫の特異な所見と合わせて，肯定的に

とらえたいが，さらに症例を重ねた検証を要する問題で

ある．

一方，眼内 IL-6濃度は，特発性のものを含めた内眼

炎症で高値となる傾向がある ．内眼炎症の活動性

を反映すると考えられ，本症例の高い IL-6濃度(4,070

pg/ml)は内眼炎症による眼内所見の修飾を想定させる．

前眼部にみられた大きな角膜後面沈着物も，眼内悪性リ

ンパ腫の所見として一般的ではなく，炎症の併存を支持

する所見と考える．さて，前述のSullivanらは，その

症例経過から，眼内悪性リンパ腫の血管新生能力an-

giogenic potentialが示されたと記載している．しかし，

眼を含めた中枢神経原発の悪性リンパ腫が眼内に新生血

管を誘発することは一般的ではなく，悪性リンパ腫細胞

それ自体の眼内血管新生能力には疑問が持たれる．彼ら

の症例も今回の症例も，中枢神経系以外の全身他部位で

発生した悪性リンパ腫が眼内に転移したケースである．

本症例でみられた高濃度 IL-6や前眼部所見からは，こ

うした場合，転移した悪性腫瘍細胞が強い前眼部炎症を

誘発することが推察される．その炎症がNVGを発生す

る血管新生能力を持つと考えたい．高度なぶどう膜炎で

しばしば前眼部に血管新生がみられることも，この説を

支持するものと考える．

以上，中枢神経原発ではない全身性悪性リンパ腫が眼

内に転移し，NVGを併発した1症例を報告した．UB-

M による前眼部の超音波Bモード検査は，毛様体病変

の検出やその経時変化を詳細にとらえることが可能であ

り，その有用性が再確認された．また，NVGには内眼

炎症の関与が想定された．
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