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放射線視神経症が疑われた 1症例

熱海  治,桜庭 知己,木村  聡,成田 清美 ,

弘前大学医学部眼科学教室

前田 修司

要  約

放射線視神経症が疑われた 1例 を報告 した。症例は37歳女性で昭和61年 5月 22日 右眼宮腫瘍 (腺様嚢胞癌 )

の摘出を受けたが,部分摘出であったため術後総線量64Gyの ライナック放射線治療,癌化学療法が施行され

た。その後腫瘍再燃 の兆候 なく経過良好 であったが昭和63年 6月 より徐 々に右眼視力が低下 し,relative

arerent pupillary defect,中 心暗点が出現 した。前眼部,水晶体に異常はな く,右眼底には乳頭腫脹,蛍光

眼底撮影では乳頭の部分的充盈欠損,造影後期に蛍光色素漏出,網膜毛細血管床の開塞を認めた.眼宮部 MRI

検査では腫瘍の大きさは変わらず,全身的には鉄欠乏性貧血以外に異常を認めなかった.左眼は正常であった.

副腎皮質ホルモン等にて治療を行い一時的に視機能の改善 を得たが,そ の後徐々に悪化 し網膜細動脈瘤の出

現,細動静脈の閉塞 をきたし視神経乳頭 は蒼白萎縮に陥った。 (日 眼会誌 95:504-510,1991)
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Abstract

A case of a B7-year-old woman with radiation optic neuropathy was reported.She had undergone

subtotal removal of the right orbital tumor (adenoid cystic carcinoma) by frontal craniotomy,

followed by radiation therapy (6aGV). She had been quite well until she noticed a gradual loss of vision

in her right eye 18 months later. Her visual acuity was 0.2 in the right eye and 1.5 in the left eye with

right relative afrerent pupillary defect and dense central scotoma. Funduscopy revealed optic disc

swelling with surrounding retinal edema and small hemorrhage in the right eye. Fluorescein angio'

graphy revealed a hypoperfusion area and obstruction of the small retinal vessels in the posterior pole,

but this was not large enough to explain the dense central scotoma. Although prednisolone therapy

gave temporary improvement, the visual function gradually deteriorated. (Acta Soc Ophthalmol. Jpn

95 : 504-510, 1991)
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I緒  言

放射線による視神経障害は1956年 Forrestら 1)が 最

初に報告 してお り,下垂体に radon seedsを 植え込ん

だ進行癌27例中 4例に視交叉部障害が出現したと述べ

ている。その後1957年 Buys and Kernsら 2)が下垂体 ,

視床下部の転移性癌に対 し6,000～ 15,000radの 放射

線照射後に視神経障害をきたした 2例を報告 して以来

欧米では約60例報告されている。本邦では放射線照射

によって前部虚血性視神経症 と視神経萎縮を起こした

各 1例が報告 されている3)4).本症は放射線照射後一定

の潜伏期をおいて発症 し不可逆的な障害を引 き起 こ

し, さらに確実な治療法がなく予後不良とされる疾患

である。今回われわれは,涙腺腫瘍摘出後に放射線治

療をうけ,約 1年半後に照射側の視力低下と視神経乳

頭腫脹をきたし,原因として放射線照射による視神経

障害が考えられた症例を経験 したので報告する。

II症  例

症例 i37歳,女性 .

主訴 :右眼視力障害 .

現病歴 :昭和61年 5月 22日 当院脳外科において右眼

嵩腫瘍 (涙腺由来の腺様嚢胞癌)の摘出を受けたが
,

部分摘出であったため同年 7月 4日 より約 4カ 月間総

線量6,400radの ライナック放射線治療 (90° 振子照射
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法,図 1),さ らにシスプラチン等による癌化学療法が

施行された。以後腫瘍再燃の兆候なく両眼視力1.0を維

持していたが,昭和63年 6月 初め頃より右眼視朦感出

現したため当科再来を受診した。

既往歴 !11年前右眼中心性網膜炎。

眼科学的所見 (昭和63年 6月 9日 ):視力 ;右眼0.7,

左眼1.5,右眼に relative afferent pupinary defect

(RAPD),および下方の中心暗点が検出され,右眼底

には視神経乳頭の発赤,腫脹,蛍光眼底撮影では造影

後期に乳頭からの蛍光色素漏出が認められた (図 2A,

B).眼球突出度は右眼16mm,左眼14mm(Hertel眼

球突出度計による),眼痛はなく眼位,眼球運動は正常 ,

眼宮縁に腫瘤は触知されなかった。

全身検査所見 :高血圧,糖尿病,腎炎等は認められ

ず,赤沈,CRPは正常,脳神経領域では視神経以外に

異常はなかった.血液生化学検査では白血球6,800/

mm3,赤血球418万/mm3,Hb 10.7g/dl,Ht 35.5%,

Fe 17μ g/dl(正常値60～ 200μg/dl)と 血清鉄が減少し

軽度の鉄欠乏性貧血を認めた.眼嵩部 CT(昭和63年 6

月 9日 )では,右眼球後方に輪状の腫瘍陰影を認めた

が,性状,周囲との関係は約 2年前の術直後のものと

同様で増大傾向,眼嵩外への進展や骨破壊像はな く,

また頭蓋内に占拠性病巣は認めなかった。

経過 :昭和63年 9月 29日 再来時右眼視力は0.2さ ら

にその 2週間後には0.02に低下 し,視野異常も拡大 し

図 1 本症例における放射線照射の等線量分布図.残存した腫瘍を目標に照射してい

るが右視神経乳頭にも6,400radの 照射が100%及んでいる。
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図2A 昭和63年 6月 9日 の右眼底.乳頭には発赤,腫

脹を認める。

図3A 昭和63年 10月 13日 の右眼底.乳頭蒼白浮腫と

出血,黄斑部に硬性白斑を認める。

図 3C 造影後期,乳頭からのびまん性蛍光色素漏出,

網膜静脈の充盈欠損 (矢頭)お よび網膜毛細血管床

の閉塞を認める (矢 印).

日眼会誌 95巻  5号

図2B 同時期の蛍光眼底写真.乳頭より蛍光色素漏出

がみられる。

図3B 同時期の蛍光眼底写真.造影早期に乳頭の一部

に扇状の充盈欠損を認める。

乳頭を含む盲点中心暗点となった。前眼部,水晶体に

は異常なかったが,右眼視神経乳頭の浮腫状混濁は増

強し,周囲に網膜浮腫,出血,散在性の白斑を伴 うよ

うにな り, さらに静脈系の怒張,蛇行,黄斑部には硬

性白斑の集積を認めた (図 3A).蛍光眼底撮影では乳

頭は造影早期には一部に扇状の充盈欠損,後期には乳

頭からびまん性の蛍光漏出がみられた.ま た耳側下方

に静脈の充盈欠損,お よび乳頭の耳側下方と鼻側に限

局性の網膜毛細血管床の閉塞を認めた(図 3B,C).周

辺部網膜に異常はなく,ま た放射線照射を受けていな

い左眼は正常であった。以上の所見と臨床経過より放

射線照射による網膜視神経障害 と診断し,同年11月 28

日当科入院,翌 日より副腎皮質ホルモン (初 回量 プレ

ドニゾロン100mg/日 )を投与, 7日 目より抗血小板薬
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としてアスピリン(60mg/日 ),さ らに PGEl(5μ g/日 ),

貧血に対 しては硫酸鉄 (200mg/日 )を投与し経過観察

を行った(図 4)。 その結果副腎皮質ホルモン投与後 3

日目より右眼視力は改善 (0.02→ 0.2)し ,盲点中心暗

点は縮小した(図 5)。 しかし蛍光眼底撮影では乳頭鼻
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側に新たな静脈の閉塞,軽度の毛細血管閉塞域の拡大 ,

乳頭や血管壁からの蛍光色素の漏出増強などの悪化所

見を認めた。

退院後は右眼視力0.1～ 0.2を維持しているが,盲点

中心暗点は拡大をきたし副腎皮質ホルモン再投与によ

視
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図6 平成元年10月 21日 の右眼底.網膜細動脈瘤,細

動静脈の白線化およびシャント血管を認め,乳頭は

蒼白萎縮となる。

図7 昭和63年 12月 6日 の MRI.右眼球後方に輪状の

腫瘍陰影を認めるが 2年半前の術直後と比べ大 き

さ,性状に変化を認めなかった。

リー時的に改善 したもののその後徐々に視野障害は進

行,視神経乳頭は浮腫が生じてから約16カ 月後蒼白萎

縮に陥った (図 6)。 この時の右眼視力は0.1である。

また黄斑部下方には動静脈の自線化,シ ャント血管及

び耳下方枝に形成された網膜細動脈瘤の破裂による軽

度の硝子体出血が認められた.尚昭和63年 12月 6日 お

よび平成 2年 2月 1日 に施行 した眼寓部 MRIでは右

眼球後方の腫瘍は術直後 と比べ著変なく,視神経や周

囲組織への腫瘍浸潤および再増殖の所見は認め られ

ず,眼球突出もみられなかった (図 7).

III 考  按

本症例の網膜視神経障害の原因を考えるうえで鑑別

日眼会誌 95巻  5号

診断上問題 となるものに鉄欠乏性貧血に伴 う乳頭浮腫

や網膜病変,抗癌剤による中毒性視神経障害,眼寓内

腫瘍の浸潤 もしくは機械的圧迫による視神経障害が考

えられる。貧血症に基づ く眼底病変は通常 Hb値が約

50%以下になった場合に生じるとされ,ま た鉄欠乏性

貧血での眼底病変の出現は他のタイプの貧血に比べ比

較的稀 とされている5)。 本症例の Hb値は10.7g/dlと

軽度の低下であり,他眼には異常を認めないことより

鉄欠乏性貧血による網膜病変は否定的である.ま た鉄

欠乏性貧血でみられる乳頭浮腫は通常両眼性で鉄剤の

投与により短期間に改善するといわれてお り5),マ リ

オット盲斑の拡大以外に視機能障害をほとんど認めな

いこともその理由としてあげられる.抗癌剤による神

経障害は一般に深部反射の消失,知覚異常などの末槍

神経障害が主であるが,中枢神経の視神経が障害され

ることも稀にあ り,今回投与された薬剤のなかでシス

プラチンによる視神経炎,乳頭浮腫の発生が数例報告

されている6)7)。 しかしその障害は基本的に可逆性で用

量依存性であ り早期に投与を中止することで殆どが眼

症状の改善をみることからこれも本症の原因とは考え

難い。本例では癌化学療法 としてペプレオマイシン
,

マイ トマイシンも同時に投与されているが, これ らに

よる視神経障害は報告されていない。本症例では眼高

部 CT,MRIにおいて右眼球,視神経に接する眼高内

腫瘍を認めることから,腫瘍による視神経障害が鑑別

診断上もっとも重要であるが,腫瘍の大きさは術後約

4年間変化はなく,再増殖や周囲への浸潤傾向を認め

ないこと,視神経以外に網膜の循環障害も合併してい

ることから腫瘍のみでは一元的に説明がつかず否定的

である。なお本腫瘍はその発育が比較的緩徐であるも

のの骨や神経周囲への浸潤増殖傾向が強く眼宮腫瘍中

最も悪性度の高いもののひとつ とされており,ま た術

後の再発率 も高いことから8)今 後 とも引き続き十分な

経過観察が必要 と考えられる。

本症例は乳頭耳側下方 と鼻側に網膜毛細血管床の閉

塞がみられたが,視野異常は下方の盲点中心暗点であ

り網膜の異常 と一致せず視神経の障害も合併している

ことが推測 される。実際蛍光眼底撮影で造影早期に認

められた乳頭の一部の扇状充盈欠損 と,後期における

乳頭からのびまん性蛍光色素漏出はとりもなおさず前

部虚血性視神経症の所見であ り,視野の所見と合わせ

節板付近の視神経の梗塞が起 きていることは確実 と思

われる。つまり本症例の障害部位は後極部網膜 と前部

視神経であ りこれはとりもなおさず ライナックによる
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1.片 眼あるいは両眼の急激な視力低下
2.中心暗点,両耳側半盲などの視神経および視神経交叉

部障害を示す視野欠損の出現

3.放射線治療後 3年以内に発症(1～ 1.5年 に多い)

4.CT上 ,視神経および視路の圧迫病巣が存在しない
5.検眼鏡的には視神経乳頭に発赤浮腫を認め,周囲に網

膜下液,出血,硬性白斑を伴う

振子照射法により最 も多量の線量を受けた部位 (図 1)

に一致することから, この一連の障害の原因としては

放射線照射の可能性が非常に高いと推測される.

放射線視ネ申経症 (radiatiOn  Optic  neuropathy;

RON)の 臨床的特徴 として,Brown9),Klineら 10)は表

1の 如 く報告 している。本症の多 くで乳頭浮腫を生じ

通常数週から数力月持続 してみられるが,後部視神経

や視交叉部が主に照射 された場合には乳頭浮腫を欠

き,当初は正常眼底像を呈することもある。 しかし多

くの場合,やがて乳頭は蒼白萎縮に陥 り発症 してから

数週から数力月後患者は重篤な視力障害をきたし失明

することも稀ではない.Rodenら n)は4,500か ら7,200

radの 放射線照射を うけ RONを発症 した13例の うち

眼前手動以下に視力が低下 したものは10例 で,その う

ち 2例が失明したと報告 している.

RONの原疾患 としては副鼻腔,下垂体,眼組織の悪

性腫瘍が大部分を占め,放射線治療により視神経を含

めた領域が照射され発症している。発症線量について

は200rad/日 以下,総線量4,500rad以 下では視神経に

対する損傷は比較的少なく許容線量 とされているが
,

Fishmanら 12)は2,400radで 本症が出現 した20歳 の急

性 自血 病 患 者 を報 告 し,ま た shukOvskyら
“
)は

6,000～ 7,500radの 照射を受けた患者で実際に RON
を発症 した ものはその うち約10%で あると述べてい

る。 さらに両眼照射されても片眼にのみ発症するケー

ス,糖尿病などの微小血管障害を有するものでは発症

しやすいことが言われてお り,単に線量の問題だけで

なく患者の放射線感受性や局所の解剖学的差異などの

関与 も重要視されている。

RONでは同時に多少の放射線網膜症を合併 してい

るケースが多 く,Brownら 9)は RON 14眼 の うち13眼

で乳頭に接する網膜毛細血管床の閉塞等なんらかの網

膜症を認め,全 く網膜症がみられなかったのは 1例の

みとしている。本例においても乳頭浮腫が発生 してか

ら約 4カ 月後蛍光眼底撮影で乳頭周囲網膜に毛細血管
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床の閉塞,毛細血管瘤,静脈の充盈欠損, さらにその

約 1年後動静脈の自線化,網膜細動脈瘤などの網膜血

管障害の合併を認めた。 これは視神経 と網膜が解剖学

的に近接していることを考えれば,放射線に対する感

受性の違いにより発症時期に多少ずれがあるものの
,

網膜の放射線障害が併発 してもなんら不思議はないよ

うに思われる。

RONの 成因については,病理組織的に検索 した

ROssら 14)は
神経節細胞の消失,神経線維層の萎縮,視

神経の脱髄化,軸索消失などの神経自体の障害 と同時

に視神経内の血管内皮増殖やフィブリノイ ド壊死によ

る血管壁肥厚,管腔の狭細や閉塞などの血管障害を指

摘 している。また CrOmptOnら 15)も 剖検例から視神経

の虚血性脱髄化や閉塞性動脈内膜炎を報告 している。

一般に脳,神経などの非再生組織では血管のほ うが放

射線感受性が高 く先に血管障害が進行し,二次的に実

質組織が障害を受けるとされてお り, さらに同様の放

射線網膜症ではその成因として従来の報告より血管障

害説が重要視されていることや RONの前駆症状とし

て黒内障発作がみられることなどから本症においても

血管閉塞に基づ く循環障害が引き金 とな り発症するも

のと推測される。血管の放射線障害はまず内皮障害に

よる透過性克進ではじま り数十 rad以上か ら認め ら

れ,3,000rad以上の照射を受けるとさらに 1～ 3カ 月

して再び血管透過性が克進 し線維素析出,血管内膜の

肥厚がはじまり,6カ 月もするとフィブリノイ ド変性,

線維性肥厚が出現,やがて血栓を形成し 1～ 3年で血

管閉塞が生じると言われてお り16),そ
れによる二次的

な影響が視神経障害の主要な原因と考えると放射線照

射終了後から本症発生までに一定の期間 (潜伏期)が
存在することも容易に理解 され うる。

本症に対する確実な治療法は現在のところみられな

いが,治療の試みとして Guyら 17)は
高圧酸素療法を行

い, 4例 中発症 してから72時間以内に治療できた 2例

で視力,視野の回復が得 られたとし,Brownら。)も 副腎

皮質ホルモン投与 と高圧酸素療法を行い視力障害が軽

度であった 2例を報告 している。このような有効例か

ら今回の症例でも副腎皮質ホルモンを投与 した とこ

ろ,投与後 3日 目より視力,視野ともに改善が認めら

れ,その後 5カ 月間良好な状態を維持することができ

た。

放射線網膜症に対 しての副腎皮質ホルモンの効果は

疑間であるが視神経症に対 しては確かに効果はあるよ

うである。 これは狭い視神経翰の中で浮腫をきたしさ
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表 1 放射線視神経症の臨床的特徴
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らに循環障害が生ず る悪循環を浮腫を除去することに

よ り神経線維,視神経内血管に働 く絞樋を取 り除き,

それ らを賦活化す る働 きによるもの と考 えられる。 し

か し本症例はその後乳頭萎縮に陥 り視機能が低下 して

いることから本症の発生には血管障害のみならず視神

経の脱髄化,軸索消失などの神経 自体の障害 も影響 し

ていることが十分に推測 され るH)岬 5)。 副腎皮質ホル

モンが有効であった もののそれだけでは本症の進行を

阻止す ることはできないよ うであ り今後新 しい治療法

の確立が待たれるところである。

稿を終えるにあた りご校閲を賜わった松山秀一教授に深

謝いたします。なお本論文の要旨は第27回 日本神経眼科学

会にて発表した。
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