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症例報告

5 年の寛解期の後に再発した遅発性放射線脊髄症の 1例

塚越 設貴 池田 将樹＊ 田野しのぶ
尾林 海 藤田 行雄 岡本 幸市

要旨：症例は 47歳女性である．37歳某院で上咽頭癌に対し放射線治療を受けた．42歳より右下肢に温・痛覚低
下が出現．MRI にて T2WI で延髄から頸髄（C7）に高信号を呈し，頸髄（C1～C4）に造影効果と浮腫をみとめた．
遅発性放射線性脊髄症と診断し，副腎皮質ステロイド大量療法（パルス療法），ワルファリン投与にて症状は改善し，
治療 1年後のMRI では造影効果と浮腫は消退した．再発はなかったが，47歳より右腰部から大腿，右頸部の異常
感覚が出現．MRI・T2WI にて頸髄（C1～C5）に高信号病変をみとめた．遅発性放射線性脊髄症の再発が考えられ，
パルス療法後，プレドニゾロンとワルファリン内服にてMRI 病変は改善した．
（臨床神経 2010;50:393-398）
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はじめに

放射線脊髄症は頸部，食道，肺，縦隔などに生じた悪性腫瘍
に対する放射線療法が原因で生じた脊髄障害である１）．急性一
過性放射線脊髄症（acute transient radiation myelopathy：
ATRM）と遅発性放射線脊髄症（delayed radiation myelopa-
thy：DRM）の二つに分けられる２）３）．このうちDRMは放射線
照射後，6カ月から数年後に臨床症状が出現するとの報告が
あるが１）２），再発症例の過去の報告は少ない．再発までの期間
は放射線照射 1カ月後から 3カ月後が多く，再発時には副腎
皮質ステロイド薬の反応性に乏しく予後はきわめて不良であ
るとされている２）～６）．本例では初発症状から 5年後に再発し
ているが，初発時にワルファリン内服に加え，副腎皮質ステロ
イド薬を少量継続投与していたことが再発までの期間を延長
した可能性があり，さらに再発後に副腎皮質ステロイド薬，ワ
ルファリンによる薬物療法がMRI 脊髄病変の改善に効果を
有する可能性が示唆された．

症 例

症例：47 歳，女性
主訴：右頸部から右肩にかけてのしびれ
家族歴：特記事項なし．既往歴：某院にて 37 歳時（1998
年）に上咽頭癌で手術，化学療法，合計 72Gyの放射線療法を
受けた．照射野分布図では延髄から第 1～第 4頸椎レベルの
脊髄に 72Gyともっとも多く照射されていた．
現病歴：2003 年 5 月，照射 5年後に右大腿部のしびれと

温・痛覚低下が出現したため当科に入院した（第 1回目入
院）．入院時の神経学的所見としては，右大腿部の前面から外
側にかけての異常感覚（しびれ），温・痛覚と触覚低下をみと
めたが，深部感覚障害はみられなかった．左下肢筋力低下（大
腿四頭筋，大腿屈筋，前脛骨筋）をみとめた．四肢の腱反射は
正常であったが，左側のBabinski 徴候が陽性であった．脳神
経障害および排尿障害・便秘などの自律神経障害はみとめら
れなかった．
MRI では Gadolinium（Gd）をもちいた造影T1強調画像で
第 1から第 2頸椎レベルの脊髄左側に造影される病変をみと
め（Fig. 1A，B），T2強調画像では延髄下部，第 1から第 6
頸椎レベルの脊髄にかけてびまん性の高信号病変をみとめた
（Fig. 1C）．頭部MRI では大脳，小脳，橋に異常所見はみとめ
られなかった．放射線照射の既往があり，照射野には延髄と，
頸髄をふくんでおり病変部位に一致していた（Fig. 2）．抗
HTLV-1 抗体，抗寄生虫抗体，抗ツツガムシ抗体，CEA，α-
フェトプロテイン，CA19―9，SCC，NSE，ACE，リゾチーム
はすべて陰性であった．髄液の細胞数・蛋白・糖，IgG index，
オリゴクローナル IgGバンド，ミエリン塩基性蛋白に異常所
見はなく，他の疾患が否定的であることから放射線脊髄症と
診断した．メチルプレドニゾロン 1,000mg点滴静注 3日間の
パルス療法を 2クール施行後，ワルファリン 3.5mg�日の内服
を開始し，PT-INR は 1.65 から 2.08 に維持された．パルス治
療の後療法としてプレドニゾロン 15mg�日の内服を開始し
た．治療後の神経学的所見では右半身の温・痛覚障害が治療
前と比較して改善を示し，左下肢の筋力低下も緩やかな症状
の改善をみとめたため，同年 7月退院し，外来通院となった．
退院後も温・痛覚障害の改善がみられたため，ワルファリン
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Fig. 1 Cervical spinal cord MRI (41 years old at the first admission) (A, B, C).
Ring-like enhancement (▲) was observed on the left side of C1-2 on Gadolinium T1-weighted MRI 
(T1WI (Gd) ) (A: transverse view, B: sagittal view).  A long high signal area was observed in the pos-
terior area of the medulla oblongata, spinal cord at upper C1 to C6 on sagittal view of T2-weighted 
MRI (T2WI) (C).
Cervical spinal cord MRI (42 years old at the intermittent period between the first discharge and the 
second admission) (D, E, F).
15 months after finishing Pulse therapy. There was no high signal area in the cervical spinal cord on 
T1WI (Gd) (D: transverse view, E: sagittal view) or T2WI (F: sagittal view).
A: T1WI (TR 400/TE 11), B: T1WI (TR 520/TE 9.0), C: T2WI (TR 3,500/TE 101).
D, E: T1WI (TR 400/TE 11), F: T2WI (TR 3,500/TE 101).
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Fig. 2 Area of irradiation field (37 years old).
Irradiation therapy had been performed in the C1-C4 area 
along 4 different directions. Total dose of irradiation 
amounted to 72Gy. ①40.8Gy, ②40.8Gy, ③9Gy, ④31.2Gy.

投与は 2003 年 12 月で中止とし，副腎皮質ステロイド薬は少
量内服（2.5～5mg�日）しながら 2007 年 3 月には中止した
（Fig. 3）．
退院後の 2004 年 9 月のMRI では第 1椎体から第 2椎体レ

ベルの頸髄左側に萎縮を残したが，病変はほぼ消退していた．
その後 2008 年 8 月に症状悪化をみとめるまでMRI 上の再発
所見は確認されなかった（Fig. 1D，E，F）．
初発症状出現の 5年後の 2008 年 8 月，右側の頸部から右肩
にかけてのしびれが新たに出現し，右大腿部のしびれと温・
痛覚の悪化，頸髄MRI で異常信号をみとめたため当科に再入
院となった（第 2回目入院）．入院時現症では左上下肢に
MMT4程度の筋力低下と左側優位の腱反射亢進，両側Babin-
ski 徴候陽性をみとめた．感覚系では第 4頸髄レベル以下の右
半身で温・痛覚と触覚の低下がみられ，新たに右頸部から鎖
骨，右大腿にしびれを主とする異常感覚が出現し，右足関節外
顆にて振動覚 0秒，右足趾の位置覚低下と深部感覚障害をみ
とめた．脳神経障害および排尿障害・便秘などの自律神経障
害はみとめなかった．血液学的異常所見はみとめず，抗
HTLV-1 抗体，抗AQP-4 抗体，可溶性 IL2 受容体，β2 ミクロ
グロブリン，抗寄生虫抗体，抗ツツガムシ抗体，CEA，α-
フェトプロテイン，CA19―9，NSE，ACE，リゾチームはすべ
て陰性であり，髄液の細胞数・蛋白・糖，IgG index，オリゴ
クローナル IgGバンド，ミエリン塩基性蛋白に異常所見はな
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Fig. 3 Clinical course.
Medication with prednisolone and warfarin was initiated just after two courses of steroid pulse ther�
apy (methylprednisolone 1,000mg/day DIV for 3 days, warfarin 3.5mg/day). Sensations of tempera�
ture and pain in the right thigh was improved.  Warfarin was continued for 7 months, while predniso�
lone was continued for 46 months with tapering.
In July 2008, dysesthesia appeared on the right side of the neck in addition to sensory disturbances 
of temperature and pain in the right thigh.  After four sessions of steroid pulse therapy, medication 
with warfarin and prednisolone was contiuned.  Although cervical paresthesia improved, sensory dis�
turbance of temperature and pain persisted.
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Table 1　Past cases of recurrent radiation myelopathy．

ReferencesLesionEffect2nd therapy
Interval 

between the 1st 
and 2nd attacks

Effect1st therapy
Interval 

between radiation 
and 1st attack

(Sex)Age

16C2-Th8poorPSL1MgoodDEX6M(F)59
16Th1-5poorDEXn.a.goodDEX10M (F)38
16Th1-3poorDEX2MgoodPSL7M(F)33
14Th4-9goodmPSL, Warfarin, Heparin3MgoodPSL, DPD3Y(F)69
15C2-6poormPSL, DEX1MgoodmPSL, DEX1.5Y (M)16
15C1-7poorPSL1MgoodDEX, mPSL7Y(F)15

This caseC1-6goodmPSL, Warfarin5YgoodPSL, mPSL5Y(F)47

PSL: prednisolone, mPSL: methyl prednisolone, DEX: dexamethasone, DPD: dipylidamole
In six reported cases of recurrent radiation myelopathy, the responsible lesions were the cervical and thoracic spinal cord.  Steroid therapy 
was effective for the first episode in each case.  Recurrence of myelopathy appeared one to three months after steroid therapy, and steroid 
therapy was not effective in most cases.  Steroid therapy should be used as the initial medication, and warfarin as well as steroid therapy 
might be available for the prevention of recurrence.  　　

く，他の疾患は否定的であることから放射線脊髄症の再発と
診断した（Table 1）．
第 1回目入院時のMRI 所見とは異なり，T1強調 Gd造影画
像で第 2頸椎レベルの中央から右後方にかけてリング状に造

影される脊髄病変をみとめ（Fig. 4A，B），T2強調画像では初
回と同様に第 1から第 5頸椎レベルの脊髄，延髄背側にかけ
て髄内にびまん性の高信号域をみとめた（Fig. 4C）．頭部MRI
では大脳，小脳，橋・中脳に異常所見はみとめられなかった．
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Fig. 4 Cervical spinal cord MRI (47 years old at the second admission) (A, B, C).
Ring-like enhancement (

▲

) was observed on the right dorsal side at the C2 level in the T1WI (Gd) (A) 
in transverse view and sagittal view (B).  A diffuse high signal area extended from medulla oblongata 
and upper C1 to C5 on the sagittal view of T2WI (C).  The location of this lesion differed from that of 
the previous cervical spinal cord lesion on MRI (see Fig. 1).
Cervical spinal cord MRI (47 years old after the second discharge) (D, E, F).
10 weeks after finishing Pulse therapy. The size and signal intensity of cervical spinal lesion (

▲

) di-
minished on both T1WI (Gd) (D) in transverse view, and sagittal view (E) and T2WI (F).
A: T1WI (TR 400/TE 12), B: T1WI (TR 520/TE 9.0), C: T2WI (TR 3,500/TE 101).
D: T1WI (TR 400/TE 11), E: T1WI (TR 520/TE 9.0), F: T2WI (TR 3,500/TE 101).
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今回の臨床経過では放射線脊髄症の再発の他に，多発性硬
化症，視神経脊髄炎，脊髄腫瘍，悪性リンパ腫，Sjögren 症候
群などの膠原病，サルコイドーシス，脊髄血管障害，寄生虫疾
患などの脊髄病変を呈する疾患をうたがったが，いずれも血
液検査と髄液検査，FDG-PETの核医学的検査の結果から否
定的であった．放射線脊髄症の再発と判断し，パルス療法を計
4回施行し，プレドニゾロン 30mg�日の内服，ワルファリン
4.5mg�日の内服の導入後，PT-INR は 1.63 から 2.10 にてコン
トロールされた．プレドニゾロンを漸減しながら外来にて治
療を継続している（5mg�日）．パルス療法を開始後，頸部の異
常感覚は消失した．入院前に増悪した温・痛覚障害の軽減を
みとめたため，10 月末に退院となった．しかし前回入院時か
ら残存している温・痛覚障害と筋力低下に変化はみられな
かった．退院 1カ月後のMRI では Gd造影T1強調画像，T2
強調画像ともに病変の縮小をみとめた（Fig. 4D，E，F）．MRI
病変の経時的な変化では，初発時と再発時では病変はいずれ
も照射された領域に存在しているが，初発時は第 1から第 2
頸椎レベル左側，再発時は第 2頸椎レベル中央から右後方に
かけてGdによる造影がみとめられ，ことなる部位に病変が
出現していた．今回入院時にT2強調画像でみられた広範な脊

髄病変はステロイドによく反応したことから，浮腫性病変と
考えられた．退院後の外来通院では，感覚障害，筋力低下の悪
化はみられていない．

考 察

放射線脊髄症は，頸部，食道，肺，縦隔などに生じた悪性腫
瘍に対する放射線療法にともなって脊髄が被爆することで生
じる脊髄障害である１）．このうちDRMでみられる後期晩発型
反応は耐容線量 45Gy以上の放射線照射の約 6カ月以降に生
じると報告されている４）．
本例のように脊髄病変がことなる時期に出現したばあい，
多発性硬化症，視神経脊髄炎，悪性リンパ腫や癌転移などの腫
瘍性疾患，前脊髄動脈症候群などの血管障害，サルコイドーシ
ス，Sjögren 症候群などの膠原病にともなう脊髄疾患などが
鑑別の対象に挙げられる．本例は二度の入院期間中や外来通
院にて上記疾患に関する血液・髄液，核医学検査をおこなっ
た．FDG-PET，Ga シンチグラム，抗AQP-4 抗体，可溶性 IL2
受容体抗体，β2 ミクログロブリン，髄液の IgG index，オリゴ
クローナル IgGバンドのいずれにも異常をみとめず，悪性腫
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Table 2　Laboratory findings of blood and cerebrospinal fluid at the second admission of this patient．

Cerebrospinal fluidHematology
/μl0cell countIU/l87CK/ml420×104RBC
mg/ml33proteinmEq/l135Nag/dl12.8Hb
mg/ml65glucosemEq/l3.5K%36.4Ht
pg/ml31.3MBPmEq/l100Cl/ml5,400WBC
(－)Oligoclonal IgG bandmEq/l9.5Ca/ml22.2×104Plt
(－)Toxicara canismg/d0.1CRP1.17PT-INR
(－)ACEmg/dl942IgGsec25.2APTT
mg/l0.97β2-MGIU/m119.0IgE

class IIcytologyIU/l9.6ACEBlood chemistry
μg/ml2.9Lysozymeg/dl6.7TP
(－)Antinuclear antibodymg/dl0.6T-Bil
(－)anti-SS-A antibodyIU/l22AST
(－)anti-SS-B antibodyIU/l22ALT
U/ml166s-IL2RIU/l193LDH
(－)anti-cardiolipin antibodyIU/l223ALP
(－)anti-AQP4 antibodymg/dl15BUN
(－)Toxicara canismg/dl0.6Cr

mg/dl107BS

s-IL2R: soluble-interleukin-2 receptor, AQP4: aquaporin-4, MBP: myelin basic protein, ACE: angiotensin converting enzyme, 
β2-MG: β2-Microgrobulin

瘍や多発性硬化症，視神経脊髄炎は否定的であり，ACE，リ
ゾチーム，抗 SS-A 抗体，抗 SS-B 抗体の結果からサルコイ
ドーシス，Sjögren 症候群も否定的であった．二回の入院でみ
られた頸髄病変はいずれも上咽頭癌に対する放射線照射野で
あり，部位はことなるものの，病変の造影効果も同様の所見で
あったことから，放射線脊髄症の再発と判断した．
本例は照射 5年後にGd造影MRI・T1強調画像で第 1か
ら第 2頸椎レベルの脊髄左側に造影されるリング状の病変を
みとめ，10 年後にはT1強調造影画像で第 2頸椎レベルの中
央から右後方にかけてリング状に造影される脊髄病変をみと
めた．初発時，再発時においてMRI・T2強調画像でみられた
C1上部からC6にわたる広範囲な脊髄内高信号病変は副腎
皮質ステロイド薬投与によりいずれも消失した．
放射線脊髄症の最近の治療法では，初回治療には副腎皮質
ステロイド薬投与が一般的である７）．副腎皮質ステロイド薬投
与に無効であった症例にワルファリンが症状停止に有効であ
るとの報告がある７）．本例では退院後もワルファリン内服に加
え，副腎皮質ステロイド薬を少量継続投与していたことが再
発までの期間を延長した可能性が示唆される．
ワルファリン投与に関しては，プロトロンビン時間（PT）で
は治療前値の 1.5 倍以上（PT-INR で 1.5 から 2.4）にて安全に
使用され効果をみとめている８），また PT-INR が 1.5 から 2.0
を投与量の目標にして奏功した報告もある９）．本例もプレドニ
ゾロン 7.5mg�日内服し，ワルファリン投与により再発はみら
れていない．放射線脊髄症再発に対するヘパリン使用につい
ては，結城らが再発時にヘパリン 12,000 単位を使用し，その
後，ワルファリンに切りかえをおこない，症状悪化の抑制をみ
とめた例を報告している９）．本例では中耳炎の既往があるため
におこなわなかったが，高圧酸素療法が有効との報告があり，
治療の選択肢になると思われる１０）．

放射線脊髄症の再発症例の過去の報告は少なく，しらべえ
た 6症例では頸髄と胸髄の病変例が多く，初回の副腎皮質ス
テロイド薬治療には全例で反応性がみられた．この中で本例
は再発までの期間がもっとも長く，またパルス療法とワル
ファリン，ヘパリンの投与が再発抑制に有効であった（Table
2）９）１１）１２）．再発までの期間は 1カ月から 3カ月が多く，再発時
には副腎皮質ステロイド薬の反応性に乏しい．本例は照射 5
年後に頸髄に放射線脊髄症が発症し，さらにその 5年後にこ
となる部位に再発し，再発時の副腎皮質ステロイド薬の反応
性がいずれも比較的良好であった点で特異な症例と考えられ
る．
本例でのGd造影T1強調画像で造影される部位は初回時
と再発時ではことなっていたが，時期を異にして血管障害が
出現したものと推定される．DRMの病理学的特徴としては，
髄鞘や神経線維の破壊など脊髄白質に対する障害と血管炎や
血栓形成など血管内皮細胞障害が指摘されている１３）．本例に
おいても副腎皮質ステロイド薬投与は神経組織に対して抗炎
症作用と脊髄浮腫の軽減に効果があったものと考えられる．
一方，ワルファリン投与後には神経症状の進行は停止してお
り，発症機序に血管障害が関与していた可能性がある．DRM
の病態には血管炎とともに血栓形成など血管内皮障害が生じ
ていることから１３），抗凝固療法が有効であると考えられる．
本例は，再発後も副腎皮質ステロイド薬・ワルファリン併
用療法によって臨床症状とMRI 病変の悪化はみられず経過
しているが，放射線脊髄症の再発予防と治療については今後
の症例のさらなる蓄積が必要と考えられる．
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Abstract

A case of recurrent delayed radiation myelopathy with 5-year remission interval

Setsuki Tsukagoshi, Masaki Ikeda, Shinobu Tano,
Kai Obayashi, Yukio Fujita and Koichi Okamoto

Department of Neurology, Gunma University Graduate School of Medicine

We report a 47-year-old woman with relapsed delayed radiation myelopathy (DRM), occurring 5 years and 10
years after radiation therapy for nasopharyngeal carcinoma at 37 years old. Sensations of pain and temperature
had been disturbed in the right leg since 42 years old. MRI showed Gadolinium-enhanced lesion as a ring-like-
enhancement of the spinal cord at C1-2 on T1-weighted image (T1WI), with high signal area and swelling of the spi-
nal cord at the upper C1 to C6 areas on T2-weighted image. We diagnosed her as having DRM after considering
the differential diagnosis, e.g., multiple sclerosis, spinal tumor and other neurological diseases. Her sensory symp-
toms quickly improved following therapy with prednisolone and warfarin. Although she remained healthy for a
few years, dysesthesia of the neck on the right side appeared 5 years later after the first clinical occurrence. At
this time, MRI demonstrated Gadolinium-enhanced lesion as a ring-like enhancement of the spinal cord at C2 on
T1WI, but the area also differed from that of previous lesion; a high signal area and swelling of the spinal cord was
also seen on FLAIR image of the medulla and upper C1 to C6. For recurrence of DRM, we administered predniso-
lone and warfarin. Thereafter, the patient recovered and the spinal cord lesion on MRI decreased markedly. The
clinical course demonstrated that administration of prednisolone and warfarin might be effective for relapsed
DRM.

(Clin Neurol 2010;50:393-398)
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