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はじめに 

視神経炎は小児から高齢者に至る全年齢で発症しうるが、その多くは壮年期に急激に発

症し、時に両眼の失明を生ずる疾患である。視力低下の原因を視神経に推定することは困難

ではないが、その後の原因検索には臨床検査、MRI 等の画像検査が必須で、さらに治療に関

してはステロイドの大量投与や時に血漿交換等が必要となる。しかし原因によってはステ

ロイドの投与が必要ないものもあり、負担となる治療は避けたいところである。 

原因として視神経の脱髄性疾患が中心であるが、中枢のグリア細胞を抗原とした、抗アク

アポリン（AQP）-4 抗体陽性視神経炎、抗ミエリンオリゴデンドロサイトグリコプロテイン

（MOG）抗体陽性視神経炎やその他の自己抗体陽性の自己免疫性視神経炎、さらに多発性硬

化症がそのほとんどを占める。原因の中には、その全身合併症から生命の危機を生ずる疾患

もあり、眼科診療所での経過観察は困難なことが多い。しかし診療所を受診した視神経炎患

者をどのタイミングで紹介受診させるか、さらに紹介を受けた施設での検査・治療等、その

診断基準、紹介基準、治療基準は明確ではない。 

今回，厚生労働省、日本眼科学会、日本神経眼科学会の協力のもと 11 名の委員から成る

難治性視神経炎診療ガイドライン委員会を立ち上げ難治性視神経炎(2017 年度版)を策定し

た。本ガイドラインが関係各位の難治性視神経炎の理解の一助になり、かつ難治性視神経炎

の掘り起こし、および治療を促進することを切に願うものである。 

 

石川 均 

難治性視神経炎ガイドライン作成委員会（平成 29年） 

毛塚剛司、敷島敬悟、後関利明、山上明子、中村 誠、三村 治、吉冨健志、田中惠子、 

中馬秀樹、平岡美紀 
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第 1章 

視神経疾患と従来の疫学調査 

 

 

（１） 視神経炎と視神経症の定義・概念・ 

   原因 

 

視神経疾患は視神経症と視神経炎に、さ

らに視神経炎は広義、狭義に分類される（図

１）。視神経炎は視神経の髄鞘（ミエリン）、

とその周辺細胞（グリア）の炎症で、標的と

なる視神経組織（多くは視神経内グリア細

胞に起因）に対する自己抗体が産生され、最

終的に脱髄、もしくは微小血管炎にて循環

不全から梗塞が生じる。 

視神経炎は視神経の炎症性病変で、その

障害部位に応じて視神経乳頭腫脹を合併し

ているものは前部視神経炎もしくは視神経

乳頭炎、一方視神経乳頭が正常であれば球

後視神経炎と呼ばれ分類されている。 

その原因としての自己抗体である、抗ア

クアポリン-4（AQP4）抗体、抗ミエリンオリ

ゴデンドロサイトグリコプロテイン（MOG）

抗体、さらに多発性硬化症（multiple 

sclerosis, MS）は、各年代において非常に

重要かつ頻度の高いもので、迅速な診断、治

療が必要である。しかもこれらの疾患は易

再発性である。その他、図２に示す自己抗体

も視神経炎を直接的、もしくは間接的に惹

起させる可能性がある。 

発症時に抗 AQP4 抗体、抗 MOG 抗体、MS を

はじめ、他の全身性疾患の所見がみられな

ければ、特発性視神経炎と診断される。この

特発性視神経炎では必ずしもステロイド治

療を必要としないこともある。一方、この特

発性視神経炎は脱髄性疾患へ移行する可能

性があるため回復後も注意深い経過観察が

必要である。 

以上のごとく視神経炎は、視機能低下、再

発、ステロイド治療の必要性、全身症状の合

併を生じ、各地の中核病院、もしくは神経眼

科専門の施設での治療、経過観察が必要と

なる。 

 

（２）わが国の視神経炎疫学調査 
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わが国の視神経炎に関する疫学調査

（ONMRG：Optic Nerve Trial Multicenter 

Cooperative Research Group Japan）は

1992 年 4 月から 1993 年 3 月に全国 138 施

設（大学病院 58、総合病院 80）でその頻度

と治療の現状結果が報告された 1）。全症例

550 例で男女比 1:1.22、年齢 14～55 歳の症

例が 65.9％を占め、両眼性は 28.2％、再発

例は 18.6％、他眼に既往のあるものは

7.5％であった。さらにわが国における本症

の年間発症率を算出すると、成人人口 10万

人に対して 1.62 例で、全人口 10 万人に対

して 1.03 例/年と推測された。地域別発生

頻度をみると関東、中部、中国地方に多く、

北海道、東北地方にやや少ないという傾向

を示した。 

一般的治療法では全体の95％以上が副腎

皮質ステロイド剤を用いており、パルス療

法を行う施設が 30％を占めた。パルス療法

の利点はステロイド剤に応答するか否かの

評価が比較的早期にできること、従来用い

られたステロイド剤の大量点滴療法のよう

に離脱に時間を要しない、副作用に重篤な

ものが少ないなどである。しかし米国の報

告 2)では偽薬と差がないばかりか再発率を

上げるステロイド剤の内服投与も 15％あっ

た。しかも通常ステロイドを用いない施設

はわずか 2 施設のみであった。米国の結果

では 35％の医師がステロイドを用いないと

いう結果 3)とは対照的で、わが国のステロ

イド信仰の高さを物語る結果となった。 

 

 

（３）わが国の視神経炎治療多施設トラ

イアル概要・結果 4,5) 

 

その後、1991 年 3 月から 1996 年 12 月の

間、ONMRG 参加施設にて、特発性視神経症症

例に対しメチルプレドニゾロン点滴治療

（以下パルス群）とメコバラミン治療（以下

コントロール群）での治療反応を中心に調

査を行った。その結果、最終的に全国 22 施

設から 70 症例に対しての結果が得られた。

症例の平均年齢は 37 歳で 69％が女性であ

った。57％の症例で視力低下発症１週間も

しくはそれ以前に眼球、眼球周囲の痛みを
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訴えた。視神経乳頭の腫脹は 50％に認めら

れた。MRI の結果では視神経の腫脹が 66 名

に認められ、さらに側脳室周囲のプラーク

は 9名で認められた。4名は MS と診断され

た。血液、髄液所見では抗核抗体価高値

（×40 以上）は 15％、髄液中のオリゴクロ

ーナルバンド陽性者 1 名、ミエリン塩基性

蛋白（0.5ng/mL 以上）2 名であった。視力

は治療前平均視力；0.037（70 眼）。 0.1 未

満 43 眼（61％）、0.5 以上 7眼（10％）。

僚眼の視力は全例 1.0 以上であった。 

 

 パルス群、コントロール群による治

療反応差 

 

最終的に説明内容を受入れ経過観察継続

例は 66 症例（14～58 歳、男性：女性＝1：

2）で、33 症例がパルス治療を、残りの 33

症例がメコバラミン（コントロール）治療を

受けた。両群間でテスト前の視力差はなか

った。 

治療開始１週間後で両群の平均視力はパ

ルス群 0.45、コントロール群 0.18 とパル

ス群に視力回復の早い傾向が見られた。そ

こで治療後視力を治療前視力で除す方法を

取るとパルス群 1.14、コントロール群 0.61

とパルス群の回復が有意に早かった

（p=0.03）。その後の経過では有意差はない。

視力回復が 0.2 以下の患者の割合はいずれ

の時期でも両群間に有意差を認めなかった。

パルス群では 76％がコントロール群では

70％が1年後に視力が1.0以上に回復した。

再発、副作用に関しては 1 年間に患眼に再

度の視力低下（2段階以上の急激な視力低下）

もしくは他眼の視力低下が発現したものは

8 例あった。治療別に見ると、パルス群の

15％、対照治療群の 9％で両群間に有意差は

なかった。 

また治療面以外も本研究はわが国の視神

経炎の特徴が詳細にまとめられている。本

症は発症時に痛みを伴うこと（painful 

optic neuritis）が知られていたが米国で

の Optic Neuritis Treatment Trial (ONTT)

の結果では 92％に認められた 6）。わが国で

の結果でも痛みを訴えたものが 57％であり

視神経炎の前駆症状として特記すべきもの
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と考えられる。また視力から考えると治療

後の比較的早期における視力回復に関して

は日本人の方が米国人に比して良好であり、

１年後の成績ではその成績が逆転している。

これは米国の方が日本より視神経炎が多発

性硬化症の初発症状として発症する率が高

いことを示唆しているものと思われる 7）。 

ONMRG によるわが国の視神経炎治療多施

設トライアルの結果をまとめてみるとステ

ロイドパルス療法は回復速度を若干速める

のみで最終的な回復は同じであった。また

米国でのトライアル結果ではステロイド内

服はプラセボ群と何も差がないばかりか再

発率を上げるものとなった。日米の発表か

らは若干の相違はあるもののステロイド治

療が視神経炎に対して絶対的なものではな

いという点では一致しているように思われ

る。しかしわが国では先に述べたごとく米

国と比較し視神経炎にステロイドを用いて

いる医師数が多い。しかし施設の中には視

神経炎に対して全例にステロイド剤を使用

することなく、ビタミン C による治療も試

みられてきた 8）。以上の結果より我々は視

神経炎に対する治療はステロイドという考

えを改め治療、経過観察を行うことが重要

と考察された。 

 

（４） ONMRG と現在の課題 

 

ONMRG 研究当時、MS と視神経脊髄炎

（Neuromyelitis optica:NMO）は同一疾患

と定義され、視神経炎、脱髄性疾患の概念は

現在と大きく異なっていた。視神経炎の原

因は多岐にわたる（図 1、図 2）。難治性神

経疾患である MS は、我々日本人を含めアジ

ア人種は以前より有病率が低いことが知ら

れていた 9,10)。さらに英国人と比較し、異な

っ た 特 徴 が あ り 、 以 前 は Asian 

modification of MS と呼ばれていた 11)。現

時点では逆に我々日本人を含むアジア人で

は NMO、特に抗 AQP-4 抗体陽性視神経炎の

頻度が高い 12,13)。視神経疾患は人種により

その内容が大きく異なり 14,15)、欧米におけ

る研究を我国にそのまま応用することは不

可能である。さらに視神経炎に関する疫学

調査は 1989 年にこの視神経炎治療多施設
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トライアル研究グループにより行われたの

みである。そのため神経免疫学的な観点、ま

たその臨床調査表から視神経炎を分類し直

す必要があり、診断・紹介基準作成につなげ

たいと考える。 
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                総括研究報告書 

 

    第２章 わが国の視神経炎の疫学調査並びに神経免疫学的視点による 

難治性視神経炎の診断基準作成 

 

   研究代表者  石川 均  北里大学医療衛生学部リハビリテーション学科 

 

研究要旨 

前章で述べたごとく、わが国の視神経炎に対する考え方、すなわち病因、治療は大きく

変化してきた。そのため神経免疫学的視点による難治性視神経炎の診断基準、紹介基準、

治療基準を再作成する必要がある。今回、平成 27年～平成 29 年度厚生労働科学研究費補

助金（難治性疾患等政策研究事業（難治性疾患政策研究事業））、さらに日本神経眼科学会

の協力のもと多施設から難治性視神経炎の血液検体、並びにその臨床所見を収集し、抗

AQP-4 抗体値、抗 MOG 抗体値を測定し、臨床所見と対比して確認している。平成 29年 3月

31 日現在、全国 30施設中、23 施設より 356 検体が集まった（図３）。 

 

Ａ．研究目的 

視神経炎は自然軽快するものから、早期

に適切な治療が成されないと両眼失明に至

る難治性視神経炎まで種々なる原因を有す

る。しかも背後に生命の危機を及ぼす原因

が隠れていることがある．難治性視神経炎

の診断には MRI や特異抗体検索のための血

液検査、治療にはステロイドの大量投与、血

漿交換療法、免疫抑制剤の投与等が要求さ

れ、眼科単独の診療所では診断、治療が困難

である。そのため本研究では視神経炎の中

で特に難治性視神経炎をいかに早期に的確
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に発見し、診断・治療可能な施設へ紹介し、

早期治療を開始するための診断・紹介基準、

紹介先を日本眼科学会、日本神経眼科学会

認定のもと作成し、医師のみならず広く国

民に周知できるようにする事である。 

 

Ｂ. 研究方法 

 

全国の日本眼科学会もしくは日本神経眼

科学会に所属する医師によって多数の

視神経疾患を診療している施設（図３）

より採集した視神経患者の血液検体を

新潟大学脳神経研究所にてバイオアッ

セイ法にて分析。抗 AQP4 抗体、抗 MOG 抗

体を分析。同時に各施設の倫理委員会の

承認のもとに調査を行った。臨床調査表

（1 次、2 次調査表）から予後不良な因

子を取りあげ検査結果と照合し、統計学

的に多重ロジスティック回帰分析等を

行う（図 4）。 
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2 次調査票 
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Ｃ．Ｄ．研究結果及び考察 

平成 29 年 3 月 31 日現在、全国の施設（図３）より 356 検体が集まり、4月 30 日現在で

分析の終了したものは 327 検体である。 

 

①  各検体陽性率（図５） 

 抗 MOG 抗体陽性群：30検体（9.2%）、抗 AQP4 抗体陽性群：46 検体（14.1%）、両抗体

陰性群（陰性群）：251 検体（76.8%）であった。さらに陰性群中に多発性硬化症（MS）

の診断が確定しているものが 10 検体（3.1%）、疑い例が 7検体（2.1％）含まれてい

た。MS に関しては clinically isolated syndrome (CIS)を含め、次年度にはさらに

詳細な分析が必要である。 

 

② 平均年齢（採血時）（図６） 

 抗 MOG 抗体陽性群：42.9 歳(3 歳-81 歳)（n＝27） 

 抗 AQP4 抗体陽性群：51.1 歳(13 歳-82 歳)（n=44） 

 陰性群：48.0 歳(4 歳-87 歳) （n＝227） （）は年齢幅 

   → 抗 AQP-4 抗体陽性群は他の群と比較し年齢が高い。 

 

③ 男女比率（図７） 

 抗 MOG 抗体陽性群：男性：女性＝14：12（53.9%：46.1%） （n＝26） 

 抗 AQP4 抗体陽性群：男性：女性＝7：37（15.9%：84.1%） （n＝44） 

 陰性群：男性：女性＝86：143（37.6%：62.4%） （n＝229） 

 → 各群間の男女比には有意な関係が認められた（カイ 2乗値＝11.57、p=0.0031） 

抗 AQP4 抗体陽性群では特に女性の比率が多い。 
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総数の比では、男性：女性＝107:192, 女性の比率は 64.2%,以前の ONMRG デー

タと比較し女性の割合が多い。これは高齢女性の抗 AQP4 抗体陽性率が関与し

ているものと推測される。 

 

④ 平均患眼最低視力（図８）（視力は少数視力） 

 抗 MOG 抗体陽性群：0.151（n=25） 

（光覚-5例/光覚+2例/手動弁・指数弁 1例/~0.3 未満 10例/~0.7 未満 6例 0.7 以上の群

1例） 

 抗 AQP4 抗体陽性群：0.091（n=43） 

（光覚-7 例/光覚+8 例/手動弁・指数弁 8 例/~0.3 未満 13 例/~0.7 未満 6 例/0.7 以上の

群 1例） 

 陰性群：0.183（n=211） 

（光覚-16 例/光覚+11 例/手動弁・指数弁 29 例/~0.3 未満 109 例/~0.7 未満 26 例/0.7

以上群 20例） 

→ すべての群で最低視力に関しては有意差なし。すなわち初診時の視力から自己抗体を

推測することは不可能。 

図 8の黄色線は少数視力 0.3 の境を示している。すなわち黄色線より下は視力 0.3 未満。   

光覚、手動弁、指数弁の換算は Johnson  LN ら （Opthalmology,2000）の方法を用いた。 

 

⑤ 発症眼（来院時）（図９） 

 抗 MOG 抗体陽性群：  片眼 17例、両眼…7例(29.2%)（n＝24） 

 抗 AQP4 抗体陽性群：片眼 34例、両眼…9例(20.9%) （n=43） 

 陰性群：片眼 171 例、両眼 44例(20.5%) （n=215） 



 

22 
 
 

すべてを加えると両眼同時発症は 21.3%となる。 

現時点では抗 MOG 抗体陽性群が両眼発症の率が若干高いが、症例数の増加とともに変化

する可能性が高い。ONMRG では両眼性は 28.2%であり、今回若干低い結果となったが、

ほぼ同値となった。 

 

⑥ 患眼乳頭腫脹の有無（図１０） 

 抗 MOG 抗体陽性群：有 18例、無 7例（72.0％で腫脹あり） （n=25） 

 抗 AQP4 抗体陽性群：有 13 例、無 29 例（31.0％で腫脹あり） （n=42） 

 陰性群：有 104 例、無 109 例、未 2例（48.4%で腫脹あり）（n=215） 

抗 MOG 抗体陽性群では乳頭炎型が多く、抗 AQP4 抗体陽性群では球後視神経炎が多い。

陰性群は同等。 

全体では乳頭腫脹を呈したものは 48.2％となり、ONMRG（50%）とほぼ同値である。 

 

⑦ 患眼眼球運動時痛の有無（図１１） 

  抗 MOG 抗体陽性群：有 16 例、無 10 例（61.5%で運動時痛あり） （n=26） 

  抗 AQP4 抗体陽性群：有 23例、無 18例（56.1%で運動時痛あり） （n=41） 

  陰性群：有 110 例、無 93 例、未 2例(53.7%で運動時痛あり)（n=205） 

眼球運動時痛ありは全体で 55.2%となり ONMRG（57%）と同様。わが国の眼球運動時痛は

米国（92％）の比率に比較し圧倒的に少ない。 
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⑧ 視野障害パターン（図１２） 

抗 MOG 抗体陽性群（n=24）抗 AQP4 抗体陽性群（n=38）    陰性群（n=192） 

中心暗点（のみ）：17例 中心暗点（のみ）：14例   中心暗点（のみ）：120 例 

     中心暗点+水平半盲：1例  中心暗点+水平半盲：1例 

  中心暗点+耳側半盲：2例  中心暗点+耳側半盲：1例 

中心暗点+鼻側半盲 1例    中心暗点+鼻側半盲：1例  中心暗点+鼻側半盲：4例  

中心暗点⇔全欠損 1例   中心暗点⇔全欠損：2例   中心暗点⇔全欠損：3例 

                         中心暗点+耳側半盲⇔全欠損：1例 

耳側半盲（のみ）：1例    耳側半盲（のみ）：4例 

耳側半盲⇔全欠損：1例 

 水平半盲（のみ）：1例    水平半盲（のみ）：7例      水平半盲（のみ）：25例 

            水平半盲⇔全欠損：2例   

                                                  水平半盲+耳側半盲：1例 

                         鼻側半盲(のみ):4 例 

                         鼻側⇔全欠損：1例 

全欠損（のみ）：4例   全欠損（のみ）：7例    全欠損（のみ）：26 例 

  

抗 MOG 抗体陽性群の視野異常は比較的単純で抗 AQP4 抗体陽性群、陰性群と比較すると検体

数が少ないものの多彩な視野変化を生じている。 
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⑨ MRI（その１）（図１３） 

 抗 MOG 抗体陽性群では 25例中、視神経病変に造影効果を認めたものは 19例(76%)、病

変なし 1例、病変ありで造影効果不明が 5例であった。大脳に１例、加齢性の虚血変化

を認めたが、大脳、小脳、脳幹病変は全て陰性であった。脊髄病変を 1例に認めた。 

 抗 AQP4 抗体陽性群では 40 例中、視神経病変に造影効果を認めたものは 31例(77.5%)、

病変なし 4例（10.0％）、病変ありで造影効果不明が 5例（12.5％）認めた。大脳病変

は 4例/37 例中（10.8％）、小脳病変なし、造影効果を問わないと脳幹病変 2例/34 例中

（5.9％）、脊髄病変の合併は 6例/23 例中 （26.1%）、なし 17 例/23 例中（73.9％） 

 陰性群では 205 例中、視神経病変造影効果を認めたものは 121 例(59.1%)、病変ありで

造影効果なしまたは不明が 45 例（22.0％）。大脳病変は 33 例/190 例中(17.4%)、小脳

病変 8例/176 例中（4.5％）、造影の有無を問わず脳幹病変 12例/180 例中（6.7％）、脊

髄病変の合併は 14例/103 例中（13.6％）。 

→ 陰性群の中で MRI 上で視神経に病変を認めたものは 59.1%で他 2群より低いが、これは

比較的軽症の特発性視神経炎が含まれるのでこのような値となったと考えられる。 

→ 抗 AQP4 抗体陽性群は脊髄病変の合併が 26%あり診察上注意すべき値である。 

→ 陰性群では大脳病変 17%で多発性硬化症の混入を示唆している。 
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⑩ MRI（その２） 

 MRI 上、視神経病変の長さが 1/2 を超えたものが抗 MOG 抗体陽性群では 17 例中 10 例

(58.8%)、抗AQP4抗体陽性群では22例中16例(72.7%)、陰性群は87例中37例(42.5%)。 

 視神経の部位別病変部位（図 14）は抗 MOG 抗体陽性では 15例中 10 例（66.7%）が眼窩

前部病変、2例が眼窩後部病変、3例が眼窩全部（前後部）病変であった。抗 MOG 抗体

陽性群では 86.7%が眼窩前部病変型を呈していた。抗 AQP4 抗体陽性群は 23 例中 3例が

前部、13例が後部、全部 6例。抗 AQP4 抗体陽性群は 82.6%が眼窩後部病変型であった。

陰性群は 96 例中前部 38例(39.5%)、後部 40例、前後部 11例であった。 

 視交叉病変は抗 MOG 抗体陽性群 23例中 1例、抗 AQP4 抗体陽性群が 34 例中 4例、陰性

群が 175 例中 8例。 

MRI による視神経病変の長さ、炎症部位は視力予後を最終的に決める重要な因子と考えられ

引き続き調査が必要である。 
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⑪ 自己抗体 

       MOG 陽性       AQP4 陽性        両陰性群 

抗核抗体 +4 例/−14例/未 3例   +5 例/−23例/未 2例   +26 例/−108例/未 23例  

      22.2% （n＝21）    17.9%（n＝30）    19.4%（n＝157） 

SS-A  +0 例/−13例/未 8例   +6 例/−20例/未 4例    +5 例/−109例/未 43例 

     0%（n＝21）       23.1%（n＝30）        4.4%（n＝157） 

SS-B  +0 例/−13例/未 8例   +1 例/−24例/未 5例    +1 例/−111例/未 45例 

     0%（n＝21）       4.0%（n＝30）       0.9%（n＝157） 

TPO Ab +0 例/−11例/未 10 例  +2 例/−21例/未 7例    +15 例/−86例/未 55 例 

      0%（n＝21）       8.7%（n＝30）       14.9% （n＝156） 

Tg Ab  +2 例/−8例/未 11 例   +2 例/−17例/未 11例     +17 例/−76例/未 64 例 

      20%（n＝21）       10.5%（n＝30）      18.3% （n＝157） 

リウマチ因子 +3 例/−13例/未 5例 +0 例/−25例/未 5例   +7 例/−112例/未 37 例 

       18.8%（n＝21）     0% （n＝30）       5.9% （n＝156） 

 

陰性群ではすべての自己抗体が陽性であり、本群のなかには広義の自己免疫性視神経炎

（図１）が含まれる可能性を示唆している。 
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⑫ 治療（図１５） 

抗 MOG 抗体陽性群（n＝23） 抗 AQP4 抗体陽性群（n＝37）  陰性群（n＝195） 

パルスのみ:15 例     パルスのみ:16 例       パルスのみ:115 例 

パルス+内服:5例      パルス+内服:9例       パルス+内服:38 例 

     パルス+血漿交換:2例     パルス+血漿交換:9 例  

           パルス+ビタミン療法:1 例  パルス+ビタミン療法:1 例パ

パルス+内服+血漿交換：1例* パルス+内服+血漿交換：6例 パルス+内服+血漿交換:4 例 

                           ステロイド内服のみ:5例 

            ビタミン療法のみ:1例     ビタミン療法のみ:5例 

            免疫吸着療法+パルス:1 例 

経過観察のみ:2 例    経過観察のみ：1       経過観察のみ：18 例 

*血漿交換は以前の検査で AQP4+ * 

 

 抗 MOG 抗体陽性群ではパルスを用いた症例が 21 例/23 例中(91.3%),ステロイド非使

用 8.7%。 

また、血漿交換を試行した症例は１例/23 例中（4.3%）、未施行は 22例/23 例中（95.7％）。 

 抗 AQP4 抗体陽性群ではパルスを用いた症例が 35例/37 例中 (94.6%)、ステロイド非

使用 2例/37 例中 (5.4%)。 

また、血漿交換が 9例/37 例中 (24.3%)、未施行は 28例/37 例中（75.7％）。 

 陰性群ではパルスを用いた症例が 167 例/195 例中(85.6%)、ステロイド内服のみは 5

例/195 例中（2.6％）、ステロイド非使用 23例/195 例中(11.8%)。 

また、血漿交換 13例/195 例中(6.7%)、未施行は 182 例/195 例中（93.3％）。 

以上の結果より、条件が異なるため単純には比較できないが ONMRG と比較し、ステロ
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イド使用、特にパルス使用が劇的に増加、また血漿交換という選択肢が増えた。 

 

⑬ 平均回復（治療後）後視力 （図１６） 

抗 MOG 抗体陽性群（n＝22）：平均視力…0.933 

（光覚-0例/光覚+0例/手動弁・指数弁 1例/~0.3 未満 2例/~0.7 未満 1例 0.7 以上の群

18 例） 

抗 AQP4 抗体陽性群（N=36）：平均視力…0.535 

（光覚-3例/光覚+1例/手動弁・指数弁 3例/~0.3 未満 9例/~0.7 未満 6例 0.7 以上の群

14 例） 

陰性群（n＝177）：平均視力…0.745 

（光覚-6例/光覚+5例/手動弁・指数弁 4例/~0.3 未満 34 例/~0.7 未 22 例 0.7 以上の

群 106 例） 

→0.3 を境にした視力では各群間に有意な差が見られる（カイ 2乗値：6.850、p＝0.0325）。 

黄色線は少数視力 0.3 の境を示している。すなわち黄色線より下は視力 0.3 未満。 

抗 AQP4 抗体陽性群では既報と同様に予後不良の傾向が見られた。 

 

⑭ 維持療法の有無（ステロイドもしくは免疫抑制剤、両者混合のいずれか） 

抗 MOG 抗体陽性群：有：無＝1：2 （33.3%）（n＝3） 

抗 AQP4 抗体陽性群：有：無＝1：2（33.3%）（n＝6） 

陰性群：有：無＝1：2（33.3%）（n＝21） 

２次調査中の現時点ではすべての群で 33%は維持療法を行っている。 
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⑮ 平均発症（発作）回数 

抗 MOG 抗体陽性群：1.56 回（n＝25）最小 1（18cases）/最大 5 

（初発 18例は最長１年前後しか経過を追えていない。） 

抗 AQP4 抗体陽性群：1.50 回（n＝44）最小 1/最大 4 

（初発 25例は最長１年前後しか経過を追えていない。） 

陰性群：1.53 回（n＝222）最小 1/最大 11 

 本検体検査には初回発作で今後の経過観察が必要と思われるものがあり、本値のみで

各群の発作の頻度を比較することは不可能である。 

 

Ｅ．結論 

今回の結果より抗 MOG 抗体陽性視神経炎

が約 10%、抗 AQP4 抗体陽性視神経炎は 15%

に認められた。一方、現時点で Conventional

な MS は 5%となり、わが国の視神経炎の原

因が一部解明されてきた。受診時の年齢は

40～50 歳代に多く、女性優位で、約半数以

上に繰り返す眼球運動時痛を認める。受診

時平均視力は 0.1 程度であり、約 2 割は両

眼性である。乳頭腫脹を呈していた症例は

抗MOG抗体陽性視神経炎群で約70%、抗AQP4

抗体陽性視神経炎群で約30%、全体で約半数

が乳頭腫脹を呈していた。視野は中心暗点、

水平半盲、耳側、鼻側半盲と多彩であり、ほ

とんどの症例で MRI にて視神経に病変が確

認される。治療は 9 割以上の症例でステロ

イドパルスを用いており、その他、抗 AQP4

抗体陽性視神経炎群では 25%で血漿交換を

用いていた。その結果、最終視力は抗 AQP4

抗体陽性視神経炎群で 0.5、抗 MOG 抗体陽

性視神経炎群で 0.9、両抗体陰性群で 0.5 と

なっている。しかし特に抗 AQP4 抗体陽性視

神経炎群では約半数で最終視力が 0.3 を下

回り、約 10％で光覚レベルとなっている。 

今年度までの分析では抗 AQP4 抗体陽性

視神経炎に対する血漿交換療法が当初考慮

していたときより少数であった点、さらに

同疾患の最終視力は平均ではあるものの比
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較的回復していることがあげられる。今後、

検体数増加とともに、視神経炎の最終視力

向上不良因子、再発因子を分析する必要が

ある。また再発防止に向けた維持療法も確

立すべきである。 

 

Ｆ．健康危険情報：なし 
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第 3章 

難治性視神経炎ガイドライン草案 

 

難治性視神経炎ガイドライン作成委員会

（平成 29年） 

石川 均、毛塚剛司、敷島敬悟、後関利明、

山上明子、中村 誠、三村 治、吉冨健志、田

中惠子、中馬秀樹、平岡美紀 

 

（１）視神経炎の診断 

 

 視神経疾患の診断は問診に続き、眼球運

動時痛の存在、対光反射異常より疑い、視野

異常、限界フリッカ値の低下等を確認する。

視神経乳頭は発赤、腫脹を伴った視神経乳

頭炎を示すもの、乳頭所見の乏しい球後視

神経炎を示すものがあるため、乳頭所見が

乏しくとも視神経炎を否定することは出来

ない。 

 視神経疾患を疑った後は視神経症の原因

精査が必要である。それには MRI による画

像診断、その他血液・髄液検査から自己抗

体、オリゴクローナル IgG バンド等を測定

し鑑別診断を行う。 

 視神経炎の診断が確定した後には、多く

の場合，副腎皮質ステロイドの全身投与（ス

テロイドパルス療法）もしくは原因により

血漿交換療法やその混合治療を行う。さら

に多くの場合、急性期後には再発予防を目

的として維持療法、発作予防療法にて経口

ステロイドの継続、免疫抑制薬の投与が必

要となる。 

 

1) 視神経炎の問診 

視神経疾患（図 1）の原因検索、特に視神経

炎と視神経症の鑑別において問診は最も重

要である。通常、いつから、どのように、片

眼か両眼の視力が低下したかを確認する。

急性発症か徐々に進行したかで鑑別可能な

ものもある。また一般的に多くの視神経炎

で眼球運動時痛を伴うが、視神経症ではほ

とんど伴わないので、鑑別点として重要で

ある。またこのような視力低下が初発か、も

しくは過去に同様な症状があったか確認し、

加えて全身のしびれ、麻痺、嘔気、しゃっく

り等の随伴症状の有無、既往は重点的に確

認する必要がある。 

さらに既往歴、職業歴、投薬、嗜好品も確認
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せねばならない。すなわち視神経症を除外

するために、一般的な既往歴（糖尿病、高血

圧症、高脂血症等）に加え服用薬、職業（シ

ンナー、有機リン製剤などを用いる仕事か）、

遺伝歴を詳細に確認することは重要である。

エタンブトールのみならず抗がん剤、抗生

剤の中には視神経障害を生ずるものがある。

また、栄養欠乏やるい痩でも視神経障害を

生ずる事があり、特に外科術後、アルコール

過飲はこのような状態を引き起こすことが

多く注意を有する。ANCA 関連血管炎や

Sjögren’s 

症候群等の自己免疫疾患では血管炎性の視

神経炎を来すこともあり、既往歴として、聴

取すべき必須項目である（図 2）。 

 

 

2) 検査 

 眼科的検査 

視神経炎では急性期に必要な検査は視力、

視野、限界フリッカ測定である。視力低下に

加えて、多くの場合中心暗点が生ずる。しか

しその他、全視野欠損、両耳側半盲、鼻側半

盲、水平半盲を含め多彩な視野異常を生ず

る事もある。中心暗点は視神経炎以外でも

生じ、また虚血性視神経症では全例が水平

半盲ではなく、視野検査結果のみで視神経

炎を診断することは困難で、総合的に判断

する必要がある。また視神経疾患では限界

フリッカは低下する。さらに昨今、光干渉断

層計（OCT）検査が眼科検査の上で重要であ

るが、球後視神経炎で乳頭に所見がない場

合、急性期には OCT の所見は乏しいが、多

くの症例では徐々に網膜神経線維の萎縮が

生ずる。そのため経過観察に関しては重要

な場合がある。 

 

 臨床検査 

血液検査 

視神経炎と視神経症鑑別、原因検索のため

に採血を行う。抗 AQP-4 抗体、抗 MOG 抗体

採血は最も重要である。さらに図 2、17 に

示した、自己抗体は自己免疫性視神経症を

生ずる原因抗体である。 

一方、脳脊髄液中のオリゴクローナル IgG 

band、ミエリンベーシックプロテインを測
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定する。 

 

画像検査視神経症を疑った症例では画像診

断を行う必要がある。視神経炎の診断に MRI

検査は必須である。 

 

撮影法 

① 頭蓋内脱髄病巣を把握するために、脳

MRI水平断T2強調画像、FLAIRで確認する。

また病巣が視交叉より中枢側の視覚路に存

在する場合、視神経の長軸方向の病巣範囲

の確認の場合にも水平断が有効である。 

② 視神経から視交叉の病巣の確認、すな

わち多くの視神経炎では冠状断を選択し局

在診断をする。 

 撮影条件は、視神経自体の変化をみる

ために基本的には造影 T1 強調画像と

眼窩内脂肪を抑制した STIR(short tau 

inversion recovery)法を選択する。ま

た STIR 法の代わりに T2 強調画像脂肪

抑制法併用でも良い。視神経炎ではそ

の原因を問わず STIR 法で高信号、造影

T1 強調画像で造影効果を示す。基本的

に造影検査が望ましい。過去の発作等

により萎縮した視神経は細くかつ STIR

で高輝度を示すが、造影効果はない。 

③視神経症状以外に痺れ等を訴える際、さ

らに抗 AQP-4 抗体が陽性の患者では脊髄の

MRI も必須である。 

 

 

（２）難治性視神経炎の定義・診断基準（仮） 

わが国では平成 26 年、抗 AQP4 抗体陽性視

神経炎の診断基準 1)が三村らにより（図 18）

また、平成 27 年にはレーベル遺伝性視神経

症認定基準 2)が中村らにより提唱さている。

これらの基準中に重症度に関する事項があ

り、抗 AQP4 抗体陽性視神経炎では視力低

下が固定した時点で，視力低下が強いほう

の眼の視力が(0.1)未満とされ、レーベル病

では重症度分類項目にて視力の良い眼の矯

正視力が 0.3 未満のものを対象としている。

本事項を鑑み難治性視神経炎の認定基準を

現時点で以下のように定めた。 

 

視神経炎の中でも以下の 2 つ以上の条件に
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合致するものは難治性視神経炎と定義する。 

① 発作時の視力がいずれの眼で１回でも

0.3 以下となる。 

② ２回以上再発 

③ 1 クールのステロイドパルス療法*にて

少数視力で２段階以上の視力向上のな

いもの。 

④ 持続性もしくは再発性の眼痛があるも

の 

*ステロイドパルス療法は通常の成人では

メチルプレドニゾロン 1g×3 日間を 1 クー

ルとし、場合によっては経口プレドニンの

漸減療法を追加とする。 

 

参考基準（次年度以降の継続的研究が必

要） 

 下記の自己抗体が確認されたもの 

抗 AQP4 抗体、抗 MOG 抗体 

 MRI 検査にて眼窩内視神経の病巣範囲

が長軸方向の 1/2 以上の病変とくに球

後病変。 

 

（３）紹介基準（仮） 

診察上視神経炎が疑われ、難治もしくは高

度の治療が必要な際に、紹介する際の基準。 

診察上、特に初診時、中心部の視力低下、眼

球運動時痛、対光反射異常等から視神経疾

患を疑った際、全身症状がない、眼科単独の

訴えの際は、視力 0.3 を基準に紹介する。

すなわち、0.3 未満となった時には診断、治

療可能な施設へ紹介すべき。また 0.3 以上

視力が残存する際は最低２日に１回の割で

通院、検査を行い、視力が低下が進行した際

は紹介が望ましい。またこの基準は全身症

状の有無、視力以外の症状を含め総合的に

判断すべきである。 

 

（４）特発性視神経炎のステロイドパルス

の治療基準 

ONMRG、さらに米国の多施設トライアルで、

視神経炎では自然回復が多いことが報告さ

れた。しかし、視力が 0.3 を下回ったとき

はステロイドパルス治療を考えるべきであ

る。さらに眼球運動時痛、その他の視機能の

低下が著しい場合はこの限りではない。 
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