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研究要旨 

早老症は、全身に老化徴候が早発・進展する疾患の総称である。その代表例として Werner

症候群（以下 WS と略）が知られる。WS は思春期以降に発症し、がんや動脈硬化のため 40

歳半ばで死亡する早老症であり、国内推定患者数は約 2,000 名、世界の報告の６割を日本

人が占める。平成 21～25 年度の難治性疾患克服研究事業により 25 年ぶりの診断基準改訂

と治療の標準化や世界初の WS 診療ガイドラインが作成され、平成 26 年度の政策研究事業

により WS 重症度分類が作成され、平成 26 年 5 月指定難病に指定された。 

本研究では WS の診療ガイドラインのうち、｢合併症とその治療法 5．眼病変と治療｣の

項目において改訂検証を行い、内科医・外科医・小児科医・眼科の連携・融合による集学

的な取り組みを通じて、より迅速な WS 診断に眼科医の立場から寄与することを目的とする。 

 

Ａ．研究目的 

早老症は、全身に老化徴候が早発・進展する疾

患の総称である。その代表例として Werner 症候

群（以下 WS と略）が知られる。WS は思春期以降

に発症し、がんや動脈硬化のため 40 歳半ばで死

亡する早老症であり、国内推定患者数は約 2,000

名、世界の報告の６割を日本人が占める。平成 21

～25 年度の難治性疾患克服研究事業により 25 年

ぶりの診断基準改訂と治療の標準化や世界初の

WS 診療ガイドラインが作成され、平成 26 年度の

政策研究事業により WS 重症度分類が作成され、

平成 26 年 5 月指定難病に指定された。このよう

な背景の下、本研究ではエビデンスに基づく早老

症の診断基準、重症度分類、診療ガイドラインの

作成・改訂と普及を研究目的とした。 

 

Ｂ．研究方法 

すでに作成された｢合併症とその治療法 5．眼

病変と治療｣の項目を検証し、自件例を含めて一

部改訂を試みた。以下に改訂した診療ガイドライ

ンを掲載する。 

 

Ｃ．研究結果 

 

1． はじめに 

 

 WS に白内障が合併することが良く知られており、日

本での WS の白内障有病率は 100%である 1）。また、

発症年齢の平均も 31.2 ± 8.5 歳ときわめて若い 1）。

一般的に日本人の白内障は 50 歳頃から見られ（有

病率 10％未満）、70 歳で 80％以上の有病率とされる

が 2）、WS に合併する白内障は明らかに発症年齢が



早い。そのため白内障を契機に WS の診断に至るケ

ースも少なくない。本稿では WS に合併する白内障の

診断・治療法とその留意点を述べる。 

 

2．診断と鑑別 

 

 白内障は一般的には、水晶体中に何らかの混濁が

認められ、それにより視力低下をきたすものと定義さ

れる。自覚症状には、グレア障害（不快感を伴う眩し

さ）、屈折異常、単眼複視、夜盲・昼盲、霧視がある。

水晶体の混濁は細隙灯顕微鏡検査で観察し、混濁

の程度や部位などを観察する。特に水晶体核の硬度

は後に述べる超音波乳化吸引術の難易度に直接関

係し、核が硬いほど手術の難易度が上がる。WS に見

られる白内障は進行が早いため核が硬化し、手術の

難易度も高くなりやすい。 

 WS で見られる白内障は若年発症であるため、加齢

による白内障とは異なり原因検索が重要となる。白内

障の加齢以外の原因としては、ぶどう膜炎、外傷、ス

テロイド、放射線、赤外線、アトピー性皮膚炎、テタニ

ー白内障、筋緊張性ジストロフィー、糖尿病、風疹、

ステロイド以外の薬物（クロルプロマジン、ブスルファ

ン、ペニシラミンなど）が挙げられる。病歴や全身検

索などが鑑別の上で重要となる。若年者にみられる

白内障の原因として WS の頻度は低いが、若年者の

両眼性に核白内障が見られた場合は原因として WS

を念頭に置くべである。 

 

3．治療法 

 

 白内障に対する治療の基本は手術である 3),4)。手

術の主流は小切開超音波乳化吸引術であり、重篤

な合併症も少なくなっている 5）。一般的には白内障

手術の有効性そのものに異論の余地はない。（エビ

デンスレベル A、推奨レベル I）。 

 WS の白内障に対する手術報告は少ない 6,7)。強

角膜輪部を大きく切開する囊外摘出術を行った 18

眼の報告では、小切開手術に比べ創閉鎖不全や囊

胞様黄斑浮腫、水疱性角膜症など合併症が多く見ら

れた 6）。結論としてこのような合併症を軽減するには

小切開超音波乳化吸引術が推奨されている 6）。(エ

ビデンスレベル C、推奨レベル III)。 

 小切開超音波乳化吸引術に関しては、WS の姉弟

4 眼に施行された超音波乳化吸引術の報告があり、

術後一過性の囊胞様黄斑浮腫が 1 眼で見られたの

みで、点眼により囊胞様黄斑浮腫は改善している 7）。

その他合併症はなく、総じて小切開超音波乳化吸引

術は WS に合併する白内障に対して安全に施行でき

ると結論している 7）。（エビデンスレベル C、推奨レベ

ル I）。 

 しかしながら、近年内眼手術後に難治性囊胞様黄

斑浮腫が生じる報告が散見されてきた 8, 9）。１つの

可能性として WRN 蛋白が網膜内層のミュラー細胞に

発現していることが証明されており 8）、WRN 遺伝子

異常がミュラー細胞の機能異常と関係している可能

性が示唆されている 8）。ミュラー細胞の異常は囊胞

様黄斑浮腫と関連していることから 10)、難治性囊胞

様黄斑浮腫は起こりえる術後合併症の１つとして考

慮されるべきである。 

 WS に合併する白内障手術に関してはランダム化研

究やメタ解析などのデータはない。白内障手術手技

の進歩により、より安全に手術が施行されるようにな

ってきているが、術後囊胞様黄斑浮腫の合併には注

意が必要である。 
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Ｄ．考察 

主な改訂部分は WS に合併する白内障に対する白

内障手術における合併症の問題である。以前のガ

イドライン作成時には小切開白内障手術におい

て明確な合併症の報告が見られなかった。しかし

ながら自件例も含めて近年になり術後難治性囊

胞様法斑浮腫の発症があいついで報告されるよ

うになった。そのため結語に｢術後囊胞様黄斑浮腫

の合併には注意が必要である｣と追記させていただ

いた。我々の基礎研究の検討で人網膜のミュラー細

胞で WRN 蛋白が発現していることがつきとめられ、

WRN 遺伝子異常によるミュラー細胞の機能異常が囊

胞様法斑浮腫の発症に関与することが推察された。

現時点で明確な合併症予防法がないのが現状では

あるが手術前には患者へ合併症に対する説明義務

があると思われる。 

また、今後は WS 早期診断に関して眼科医が関与す

る要素が白内障だけでなく網膜にもあるかもしれない

ことがわかってきたため、新しい診断基準に眼科的な

診断項目を賦与できるよう研究を続けていく予定であ

る。 

かくして、本研究において、内科医・外科医・小

児科医・臨床研究専門家・基礎研究者の連携・融

合による集学的な取り組みを通じ、眼科医の立場

からより迅速な WS 診断に寄与できるのもと期待

する。 
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