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Kearns―Sayre症候群における眼底と視機能
―Stage分類の試み~(図 8,表 1)

大田 一郎ネ・三宅 養三 **・ 粟屋 刃 **r・公立陶生病院眼科     )′い  t科名古屋大学医学部眼科学教室 リ

要  約
Kearns_sayre症 候群の 5例 (既報の 2例 を含む)に ついて,そ の眼底所見,視機能および電気生理学的結
果からstage分類を行うことを目的に,そ の特徴的な所見を検討 した.今回の症例の内 3例 において,本症候
群が発症以前には網膜に異常が見られないことが確かめられていた。“salt and pepper retinopathy"は ,数
年の経過観察で,網脈絡膜の萎縮が進行 し特に鼻側で強かった。ERGは 正常反応のものから消失型を示 したも
のまで見られたが,異常は錐体成分,粁体成分ともにほぼ同時に認められた。眼底変化,視機能を合わせて次
のようなstage分類を行った.0期 :眼底,視機能ともに異常所見は見られない。I期 :“Salt and pepper
retinopathy"を生 じるが,視機能や電気生理学的にはほぼ正常である.II期 :眼底所見に加えて,視機能や
ERGに異常を生じる。III期 1脈絡網膜萎縮が進行 し,視機能は悪化し,ERGは消失型を示す.IV期 :び ま
ん性の脈絡網膜萎縮が生 じる。 (日 眼会誌 93:329-338,1989)
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Abstract
This paper describe the fundus appearance, visual function and electrophysiological findings in

flve cases of Kearns-Sayre syndrome. In three of them, retinopathy was not seen before the onset of
this syndrome. The characteristic "salt and pepper retinopathy" progressed to peripapillary loss of the
RPE and choriocapillaris over a period of some years. The ERG, normal in the beginning, became
extinct in these cases. They were also at first subnormal for the scotopic as well as for the photopic
activity. \Ye distinguished five stages of ocular manifestations in Kearns-Sayre syndrome. Stage 0 :
The fundus appearance and the visual function are normal. Stage I: "Salt and pepper retinopathy',
occurs in the entire retina but the visual function and the ERG are still normal. Stage II : Abnormal
visual function and ERG occur with retinopathy. Stage III: A chorioretinal atrophy progresses
around the disc and nasal retina and the ERG becomes extinct. Stage IV: The retinopathy demon-
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strates the appearance Of chOrOidal sclerosis.(Acta sOc()phthalmOI Jpn 93:329-338,1989)

Key words : Kearns-Sayre Syndrome, Salt and pepper retinopathy, New Stage Classification, Difruse

choroidal atroPhies

I緒  言

Kearns‐ Sayre症 候 群 1)は 近 年 mitochondrial

myOpathyの 概念2)と 共に,両眼性の慢性進行性外眼筋

麻痺を主症状に,広範囲な臓器組織障害を伴 う症候群

として種々の名称で報告されている
3)～ 5)。 当初その網

膜病変の多くは“atypiCal retinitiS pigmentOSa"と し

て報告6)～
10)さ れたが,そ の後に網膜色素性変性症とは

異なる典型的なその所見から,“salt and pepper

retinopathy"と の呼称も勧められている
H)12)。 また組

織学的検索で,網膜色素上皮および視細胞においても

ミトコンドリアの異常が報告されている
H)13)14)。 この

様に本症に独特な眼底所見は広く知られてはいるが,

その長期観察における眼底変化についての報告は数例

に見られるのみであり
15)16),本症における生命予後と

は別に視機能予後に対する考察は未だ不十分である。

そこで今回我々は,Kearns‐ Sayre症候群の眼底所見 ,

視機能および電気生理学的検索から,stage分類を行

うことを目的に,既報 17)の 2例を含む 5例の Keams‐

Sayre症候群を検討し,数年にわたる観察から,その特

徴的な所見をまとめ報告する。

II 対象および方法

対象は,名古屋大学医学部眼科にて検査を行 うこと

のできた Keams‐ Sayre症候群の男性 1例 ,女性 4例

で,年齢は14歳から37歳である。

方法として,眼底所見は蛍光眼底所見を合わせてそ

の変化を分析した。視力,視野,暗順応を中心に視機

能を評価し,ERGは既報18)の錐体行体分離法により記

録した。 これらの結果を合わせて考察し stage分 類を

試みた。

III 症例および結果

症例 1

15歳,女児.家族歴には特記すべき事はない。既往

歴では 3歳児検診で低身長を指摘されている。名古屋

大学医学部小児科内分泌外来通院中の 6歳の時に,精

査目的で眼科検診している。 この時,矯正視力は両眼
とも1.0.前 眼部,中間透光体および眼底等眼科的な異

常は認められなかった。10歳頃から,眼険下垂および

外眼筋麻痺が生じて来た。全身検査において,感音性

難聴,髄液蛋自の上昇,軽度の筋力低下および筋電図

上筋原性の変化を認めた。組織学的には ragged red

iber, ミトコンドリアの異常を認めた。10歳再診時 ,

眼球運動は各方向に制限を生じていた。前眼部,中間

透光体には異常はなかった。

眼底所見 :6歳の眼科初診時には異常を認めなかっ

たが,10歳再診時には特異な網膜変性所見を呈してい

た。図 1に最近の眼底写真を示す.視神経,網膜血管

には異常なく,網膜は黄斑部を含んではぼ全網膜にお

よぶ色素上皮の異常 と思われる微細な点状
。顆粒状の

萎縮巣が見られ,黄斑中心富の反射は消失している。

蛍光眼底造影写真を図 2に示す。網膜の点状・顆粒状

の萎縮巣に一致 して windOw deた ctに よる過蛍光が

認められる。黄斑部を含む広範囲の色素上皮の異常が

明らかである。視神経乳頭周囲には輪状の低蛍光を認

める。

視 機能 :視 力 は右0.8(1.o× cyl+1.OA90° ),左

0.7(矯正不能 )。 視野 0ま isopterの 軽度沈下が認めら

れ,暗順応は最終閾値が約1log上 昇していた。

ERG:振幅。潜時は各反応ともほぼ正常範囲である

(図 3).

5年の経過観察では,眼底,視神経およびERG所見

には進行悪化は認めらられていない。

症例 2

37歳,女性.既往歴では特記すべきものはない。家

族歴では,娘に軽度の難聴を認める。 3歳頃から眼Π:失

下垂及び外眼筋麻痺を生じている.17歳の時眼険下垂

の手術を受けている。初診時,眼球運動は各方向に高

度な制限を認め,険裂幅は右5mm,左8mm.左眼角膜

下方に眼険下垂手術後の兎眼によると思われる混濁を

見る.全身検査では,難聴,顔面筋の軽度減弱,筋電

図上筋原性変化を認め,組織学的に ragged red iber

を認めた.

眼底所見 :症例 1と 同様に微細な点状・顆粒状の萎

縮巣を見る (図 4).蛍光眼底所見 (図 5)では,para‐

maculaに もフルオレスセイン色素の pooHngが見ら

れ,浮腫の存在を示 している。やはり視神経乳頭周囲
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なっている.8歳頃から低身長を指摘されていた。12
歳頃より外眼筋麻痺,筋力低下または心電図上不完全
右脚ブロック,髄液蛋白上昇を認めた。筋生検では,
ragged red iberを 言忍めた。

眼底所見 :6歳 の初診時には異常を認めなかった
が,11歳 の再診時には眼底に salt and pepper様 の網

膜変性を生じていた。その後,網膜の点状・顆粒状の

萎縮巣は視神経乳頭周囲及び赤道部付近で徐々に融合

拡大し,網脈絡膜萎縮を呈して来た。蛍光眼底所見 (図

7)では,昭和62年のものは,58年に比較 して,cho‐
riocapillarisの 閉塞が明らかに広がり,鱗状の萎縮巣
が視神経乳頭から鼻側網膜の赤道部にかけて著明と

なっている.

視機能 :最近の視力は,右 0.5(0.7× -1.OC cyl―

1.25A.180° ),左 0.2(0.6× -3.OC cyl-1.25A.180° )

と低下している。視野は昭和58年 と62年を比較すると,

中心性の視野狭窄がやや進行しており,マ リオネット
盲点の拡大も認められる。最近の暗順応検査では,最
終閾値が約21og上昇していた .

ERG:昭和56年にわずかに認められた反応 も最近
のものでは消失している (図 8).

症例 5

14歳,女児.母親に筋力低下,筋萎縮を見る。 6歳
の時から小人症の診断を受け,本院小児科に通院して
いた。 7歳の時,本院眼科にて,混合乱視の診断にて
眼鏡処方されている。この時視力は,右 0.4(0.7× 一

0.5C cyl+2.OA.90° ), 左0.8(0.8× -0.75C cyl+

0.75A.90°)であり,眼球運動は輻襲不全を認めるが
制限はなく,前眼部,中間透光体および眼底には異常
所見は認められなかった。11歳の時,失神発作を起こ
し,完全房室ブロックの診断にて pace makerが埋め
込まれた。その後,糖尿病の診断も受けている。12歳
頃より,外眼筋麻痺,筋力低下,感音性難聴そして髄
液蛋自上昇を認めた。

眼底所見 :6歳 の初診時には異常を認めなかった
が,12歳の再診時に salt and pepper retinOpathyを 認

めた。

視機能 :視 力は右0.3(0.3× +1.OC cyl-3.5A.

180°),左 0.2(0.2× cyl+1.OA.90° )と 低下している。

暗順応の最終閾値は,約 41ogの上昇を認める。
ERG!最近の反応は消失型を示す (図 8).
現在他医入院中である。

に輪状の低蛍光を認める。

視機能 :視力は,右0.7(矯正不能)左0.6(矯正不
能).視野は,右眼正常,左眼は角膜混濁によると思わ
れる下方視野の沈下を認めた。暗順応は,両眼とも最
終閾値が約1log上 昇している。色覚はパネル D‐ 15,石

原表,HRR表 でいずれも正常であった。ERG:各反応
ともほぼ正常反応を示している (図 3).

症例 3

27歳,女性.既往歴として 4歳の時自家中毒, 7歳
の時 リウマチ熱に罹患している.家族歴では特記すべ

きものはない。19歳頃から眼険下垂および外眼筋麻痺

が生じ,20歳頃より夜盲を自覚している。21歳の初診

時,眼球運動は各方向に制限を見る。険裂幅は,両眼
とも6mm。 前眼部および中間透光体には異常を認めな

い。全身検査では,上肢筋力の減弱,筋電図および神
経伝導速度に異常を認めた。上腕三頭筋の筋生検では

ragged red iberが認められた。ECGは初診時には正
常であったが昭和59年 3月 に完全房室ブロックを来し

pace makerが挿入された。

眼底検査 :全網膜に色素上皮の萎縮を認め,視神経
乳頭周囲から鼻側赤道部付近まで,脈絡膜血管が部分
的に透見される。蛍光眼底写真を昭和56年 と62年で比

較してみると(図 6),昭和56年には視神経乳頭周囲の
みであった低蛍光は 6年後には網膜絡膜の萎縮巣とし

て拡大し choriocapinarisの 閉塞により背景光が消失

し,脈絡膜の中 。大血管が造影されている。
視機能 :視力は,右 1.0(矯正不能),左0.9(矯正不
能)。 視野は,やや中心性の狭窄を認める.昭和56年 と

62年の視野を比べると,マ リオット盲点の拡大が認め

られるが, この所見は眼底における視神経乳頭周囲の

網脈絡萎縮の拡大と一致している。暗順応の最終闘値

は,昭和56年が約1log,昭和62年が約31ogと 上昇して
いた。

ERG:scotopic,phOtOpic両 成分とも振幅の低下が

著明であ り,昭和62年の ERGでは,56年の振幅に比べ
てより低下している (図 3).

症例 4

16歳,男性.6歳の時,本院眼科にて混合乱視の診
断にて眼鏡処方を受けている。この時視力は,右
0.4(0.9× -0.25C cyl+1.75A.90° ),左0.4(0.8× 一

1.OC cyl+1.75A.90°)であった。この時,眼位は正
位であり,眼球運動に異常は認められなかった。前眼
部,中間透光体および眼底には異常は認められなかっ
た.外来経過観察中,矯正視力は両眼とも1.0以上 と 上記の Kearns‐ Sayre症 候群 5症例から眼底所見,
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視機能および電気生理学的検索からstage分 類を試み

ると以下のようになる (表 1).

0期 :眼底,視機能ともに異常所見はみられない。

日眼会誌 93巻  3号

しかし,祀trospectiveに 見てこの時期において小人症

などの何等かの内分泌異常が指摘されている可能性も

ある.

図 1 症例 1の眼底写真.黄斑部を含む広範な点状。顆粒状の萎縮巣を認める。視神
経乳頭に異常を認めず,網膜血管の狭小化も見られない.

図2 症例 1の蛍光眼底造影写真.点状・顆粒状の萎縮巣に一致してwindow defect
による過蛍光を認める。視神経乳頭周囲には輪状の低蛍光を認める。
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このことは視細胞における錐体および粁体に対して非

選択的に障害がおよんでいることを示している。視機

能では軽い視野狭窄,暗順応の軽度の悪化を見るが視
力は比較的良好である.

HI期 :脈絡網膜萎縮の進行したstageで あ り,cho‐

riocapillarisの 閉塞が進行し,ERGは nonrecordable

C6se 3
Case 2

Case I

Normal

Scotopic

PhOtOpic

F“ cker

(30 Hz)

Bright

図4 症例 2の眼底写真
経乳頭に異常を認めず

1981

丁十 ‐→

」2∞・V

|

図 3 既報18)の錐体行体分離記録法によるERG.左から正常者,症例 1の昭和57年
(1982),症 例 1の昭和62年 (1987),症例 2,症例 3の昭和56年 (1981),症例 3の
昭和62年 (1987)の 記録 .

黄斑部を含む広範な点状。顆粒状の萎縮巣を認める。視神

網膜血管の狭小化も見られない.

I期 :眼底において本症に典型的な salt and pep‐

per retinopathyが 生じるが,電気生理学的には異常が

みられず,その他の視機能もほぼ正常である。
II期 :眼底所見に加えて電気生理学的にも異常が明

らかな stage.電気生理学的に特徴的 な ことは,

scotopic,photopic両 成分がほぼ同時に低下を示し,

1037

メ1・‐遇靱蝙闊絋
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図 6 症例 3の 蛍光 眼底造影写真.a:昭 和56年
(1981)では視神経乳頭周囲に輪状の低蛍光を認め
る.b:昭和62年 (1987)では視神経乳頭周囲から鼻
側網膜にかけて網脈絡膜萎縮が拡大している.

日眼会誌 93巻  3号

図 5 症例 2の蛍光眼底造影写真.点状。顆粒状の萎縮巣に一致して window defectに よる過蛍光を
認める。視神経乳頭周囲には輪状の低蛍光を認める。類嚢胞状黄斑浮腫が存在する。

a

図 7 症例 4の 蛍光眼底造影写真.a:昭 和58年
(1983)で は視神経乳頭周囲に輪状の低蛍光を認め

る.bi昭和62年 (1987)で は視神経乳頭周囲から鼻
側網膜にかけての鱗状の網脈絡膜萎縮が拡大してい

る.
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CaSe 4Normal
1981

Photopic

F‖cker

(30H2)

Bright

white

となる。視機能では,かなりの視野狭窄が認められ,
暗順応も悪化するが視力は意外に保たれている。しか

し, このstageで も網膜血管の狭小化はわずかである
ことが特徴的である。

IV期 :びまん性の脈絡網膜萎縮を生じ,網膜血管の
狭小化および視神経萎縮も進む。視機能は強く障害さ
れる.

IV考  按
進行性外眼筋麻痺に網脈絡膜変性の合併した症例は

図8 既報18)の錐体行体分離記録法によるERG.左から正常者,症例 4の 昭和56年
(1981),症 例 4の昭和62年 (1987),症 例 5の記録.

」
25″

_」
2∞μv

古くから報告されている19)～21).

Keamsと sayreが網膜色素変性症,外眼筋麻痺そ
して完全房室ブロックを三大主徴候とした 2症例を報
告22)して以来,その後も同様の三徴候を有する報告が
相 次 ぎ Kearns_sayre症 侯 群 と言 わ れ て き
た1)17)23)～ 25)。 また1967年 Shyら 2)が ミトコン ドリアの
異常を指摘し,mitOChOndrial myOpathyの 概念 とと
もにそれに付随する多臓器組織の障害が知 られ ,
Kearns_Shy症 候群 とも呼ばれる3).Drachmannら 4)

は,進 行性外 眼筋麻痺 に伴 う疾患群を総括 し,

Case 5

ScotoPic

表 l Kearns_sayre症 候群の stage分類

キl retrOSpeCtiVeに
見て何等かの内分泌あるいは神経学的異常が指摘されていることがある幸2網

膜血管の狭小化は見られず, 視神経乳頭周囲に輪状の萎縮巣を認める拿3時に類嚢胞状黄斑浮腫を認める.
*4マ
リオット盲点の拡大も見られる.

*5錐
体成分,朴体成分ともほぼ同等に異常を認める。*6視
神経乳頭周囲から鼻側網膜にかけて強く見られる.

■7最
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“。phthalmOplegia plus"と 言 う名称を与えた。BaS‐

tiaensenら 3)は ,本 症 を発 症 時 期 に よ りinfantile

form,juvenile formそ して,adult fOrmの 3型に分

類している.Infantile fOrmは 発症時期,進行が早くそ

してより重篤な経過をたどり, これを Kearns‐ Sayre

症候群としている。Juuven■ e fOrmは10代,adult fOrm

は20代あるいはそれ以降で発症し比較的良好な経過を

たどり,こ れらを Kearns病 としている。この分類方法

を Francoisも 支持している
26)。 本症は前述の三徴侯以

外に小脳失調,難聴,末槍神経障害,錐体路症状,筋

萎縮,髄液蛋白増加,脳波異常,知能低下などの全身

性の障害が生じ得る。

本症の眼底所見は古くから“atypical retinitis pig‐

mentosa"と 述べられていたが,網膜組織にもミト
コン

ドリアの異常が見いだされ,網膜色素変性症とは明ら

かに異なるその特徴的な“moth‐ eaten appearance"か

ら“salt and pepper retinOpathy"と 言 う新たな網脈絡

膜萎縮症としての呼称も提唱されて来た
11)12)14).

過去の報告および今回の我々の症例から眼底所見の

経過をまとめると以下のようになる。まず,症例 1,

症例 4そ して症例 5で示されたように発症前には網膜

に異常所見が見られず, この点が今回非常に興味を持

たれた.そ して発症初期には網膜全体におよぶ色素上

皮の異常を主体とする徴細な点状・顆粒状の萎縮巣が

見られ, これは蛍光眼底造影写真において過蛍光を示

す.こ の変化は黄斑部にもおよび中心寓反射は消失し

ている。視神経乳頭周囲に同心円状の萎縮巣が見られ

るものも特徴であり,こ のことは Kearns。 も視神経乳

頭周囲の haloと して述べている。BastiaenSen27),

Leewsら 28),細谷ら29)も 特徴として記載している。ま

た類嚢胞状黄斑浮腫を生じている場合もある。網膜色

素変性症と大きく異なる点は,骨小体様色素沈着,網

膜血管の狭小化はほとんどの症例で見られず,ま た視

神経萎縮も認められない点である.ま た早期より黄斑

部にも病変がおよんでいることも本症の特徴 と言え

る。病期が進行するにしたがい,網膜赤道部から後極

部にかけて,特に鼻側視神経乳頭周囲の点状・顆粒状

の萎縮巣は融合拡大し鱗状の萎縮巣となる
14)28).Eagle

ら口)も組織学的に鼻側視神経乳頭周囲の外層網膜の萎

縮が強いことを示している。この部分は蛍光眼底造影

写真上からも明かなように choriOCapinarisの 閉塞が

進んだ状態であり,一部に脈絡膜大血管が透見されて

強い網脈絡膜の萎縮が進行している。視神経周囲で拡

大した鱗状の萎縮巣は,視野検査においてマリオット

日眼会誌 93巻  3号

盲点の拡大として表れる。

Mulheら 12)は,pigmentary retinOpathyを 有する

mitOchOndrial myOpathyの 患者を眼底所見から 3つ

の タイ プに分 けた。第 1群 は salt and pepper

retinOpatyを 呈しているタイプ,第 2群 は,retinitiS

pigmentOsaの タイプ,第 3群は広範な RPEと cho‐

riOcapinarisの 萎縮を来したタイプである。第 3

群の 1症例は,視神経乳頭周囲に軽い RPEの萎縮が

徐々に網膜周辺部に広がり,17年間の経過観察で広範

な RPEと chorioCapillarisの 広範な萎縮 となってい

たと言 う。他にも強ぃ chOrOidal sclerosisを 来した症

例の報告がなされている
27)30)31)。 遺伝関係も示唆され

うる本症
5)26)31)30)34)の眼底末期像が,diruse choroidal

sclerOsisあ るいは chorOideremia様 の脈絡網膜萎縮

を呈するならば,本症はdiffuSe ChOrOidal atrOphieS

の範時
35)に入 り得ることを強調したい。

今回の我々の 5症例における視野検査では,本症発

症初期には軽度の isopterの 沈下を認め,眼底所見の

悪化に伴い中心性狭窄とマリオット盲点の拡大が進行

した。暗順応検査では,最終閾値の最も上昇したもの

では41og程度であった.視野狭窄や暗順応の悪化は軽

度であるとの報告は多ぃ
7)24)25)27)28)31)。

ERG所 見 は subnOrmalで あ る とい う報

告
1)4)5)3)12)16)25)33)36)40)が 多いが,正常の反応を得た も

の9)03)37)か ら消失型
1)38)39)で ぁった とぃう種

2々7)28)40)の

意見を見る。今回の我々の症例に行った錐体粁体分離

記録法による ERGも ,ほぼ正常範囲内の反応を得た

ものから消失型を示すものまで見られ,ま た数年の経

過観察においても変化の見られないものから消失型に

悪化した症例も認めた。ERGの悪化を見た症例では,

明かな網脈絡膜萎縮の拡大を認め, このことは本症の

眼底所見の悪化の判定にERG検査が有用であること

を示唆している.一方,本症の初期病変の検出には

伍cker ERGの結果が有用であるとの報告がある
12).

しかし,今回の我々の検討では nicker ERGの 選択的

な悪化例はみられず,進行した症例では SCOtOpiC,

photopic両成分がほぼ同等に低下を示し,こ れは視細

胞における錐体および粁体に対して非選択的に障害が

及んでいるものと考えられる。このような所見は網膜

色素変性症においては粁体成分の障害が著明である
こ

と,そ して進行性錐体・粁体ジス トロフィにおいては

錐体成分の障害を主体としていること
18)と 比較して考

え合わせると興味ある知見と言える。尚,外眼筋麻痺

のため EOG検査は不能であった。
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