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要旨

インターフエロンは抗ウイルス作用、抗腫蕩作用、免疫調節作用を有する生理活性物質で、 B型およびC型慢性肝

炎に対する治療薬として用いられている。しかし様々な副作用があり、耳鼻11悶11侯科領域では感音性ijllU陪や耳鳴、ふらつ

きなどの内耳障害が報告されている。今回我々はインターフエロン治療中に聴力変動を繰り返し、 -iJ!lJ高度事IEW@に至っ

た症例を経験した。

症例は59歳、男性。平成 8年11月より C型慢性肝炎でインターフエロン療法施行開始し、平成 9年 4月に左感音性

mlu陪が出現、メチルプレドニゾロンの点滴にて聴力の改善が見られた。その後、聴力の低下と改善を繰り返していたが、

平成13年10月、左高度感音性~iltJ昭、 1m転性肱量をきたし、メチルプレドニゾロンの点滴を行ったが左聴力は低下したま

まで回復しなかった。今回の症例では、インターフエロンの長期使用により内耳障害が生じ、不可逆的な難聴をきたす

可能性が示唆された。

キーワード :イ ンターフ エロン、副作用、内耳障害

はじめに

インターフエロン(以下 IFNと111告す)は抗ウイル

ス作用、抗腫蕩作用、免疫抑制作用を有する生理活性

物質で B型およびC型肝炎に対する治療薬として用

いられている。 しかし様々な副作用があり耳鼻咽喉科

領域では感音性難聴や耳鳴、ふらつきなどの内耳障害

が報告されている lト 10)。

家族歴:特記すべきことなし(難聴家系なし)

現病歴:平成 8年11月18日より当院内科に入院し C

型肝炎に対し、IFNα-2a900万単位を 6週間連日投

与し、その後は近医で週 3回の投与が行なわれてい

た。平成 9年4月 5日、左耳鳴、聴力低下を自覚し、

4月 71:1に当科に受診した。

経 過

今回我々は、IFN治療中にl隠力変動を繰り返し、 初診時現症 :

一側の高度難聴に至った l例を経験したので若干の文 まず IFN療法施行前の聴力を示す(図 1a)。初診

献的考察を加え報告する。 時、両側の鼓膜は異常なく、眼振も認めなかった。純

症例

患者:59歳男性

主訴:突然の左耳鳴、左聴力低下

既往歴 :20歳時、 心房中隔欠損症で手術を行い、その

際輸血を施行された。

52歳時、検診にて C型慢性肝炎を指摘され大学病院

にて IFNsを2ヶ月間投与された。

インターフエロン治療中にWt1力変動を繰り返し、
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音聴力検査で左高度感音性~ïftJ陪を認めた(図 1 b)。他

のネ1/1経学的所見や頭部 ・内耳道 CTは異常を認めな

かった。

初回発作時治療 :

突発性~\(t聴に準じステロイド (メチルプレドニゾロ

ン375mgより漸減)・プロスタグランジン製剤 ・ビタ

ミン Bl2の点滴を施行し、左聴力はほぼ改善した(図

1 c)。
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図1 初回発作時の聴力変化

2回目の発作 :

平成 9年 5月14日に IFN治療を終了し、近医にて強

力ネオミノファーゲン C(以下 SNMCと11惜す)を投与

中、平成10年 3月5日より右耳鳴、右長IU陪を自覚、聴

力検査にて右高音部の聴力の低下を認めた (図2a)。

外来にてステロイドillVi減療法 (メチルプレドニゾロン
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図2 2回目の発作時の聴力変化
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125mgより i斬減)を施行し、徐々に右高音部の聴力

は改善した (図 2b)。

その後、約 3年間は特に聴力低下は認めなかった。

3回目の発作 :

慢性 C型肝炎が再燃したため、平成13年 4月16日

より近医にて IFN療法を開始した。IFN α2b600万

単位を連日投与中、平成13年 8月1日より左耳鳴が増

強、聴力検査にて左l偲力低下を認めた(図 3a)。外来

にてステロイド削減療法 (メチルプ レドニゾロン250

mgより漸減)を施行し、聴力はほぼ改善した (図3b)。
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図3 3回目の発作時の聴力変化

4回目の発作 :

近医にて IFNα2b600万単位を週 3回投与中、平

成13年10月 1日より左の高度聴力低下、回転性のめま

いが出現し、 10月2日、当院救急外来を受診された。

聴力検査にて左高度感音性難聴を認め(図 4a)、非注
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視下に左向きの眼振を認めた (図4b)。同日、当科 の眼振を認め (図 5c)、カロリック検査にて左半規管

に入院され、ステロイドi削減療法 (メチルプレドニゾ 機能低下を認めた。

ロン250mgより漸減)を施行した。入院中は内科医

と相談し、 IFNは中止した。ステロイドの点滴開始 考 察

2週間後も著明な聴力改善は認めなかった。

内リンパ水IJ重、自己免疫性朝日陪、聴神経1重傷などの鑑 今回の症例について、初回聴力低下から現在までの

別診断のため各種検査を行ったが、グリセロールテス 経過図を示した(図 6)。これより IFNの使用とほぼ

ト|塗性、抗核抗体陰性、脳 MRIは異常を認めなかった。 同時期に聴力低下がみられ、 4回の聴力低下と IFN

現在までの経過 :

退院後、現在までの聴力検査の聴力の経過を示した

([;g15a、5b)。現在、左耳鳴、左耳閉感、ふらつき

などの自覚症状があり、 l陪力検査でも左低音部は少し

改善がみられるものの、右に比べ左聴力は低下したま

まである。head shaking after nystagmusで右向き
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図 5 現在ま での経過
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使用の関連が示唆された。
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IFNは抗ウイルス作用、抗腫場作用、免疫抑制作

用を有する生理活性物質で、近年 B型およびC型肝

炎に対する治療薬として蝶んに用いられている。しか

し発熱、インフルエンザ様症状、白血球・血小板減少、

抑うつ、間質性肺炎、急性Jl草炎、眼底出血、 自己免疫

現象などの様々な副作用が報告されており II)12)、耳鼻

咽11侯科領域では感音性ljilU隠や耳鳴、ふらつきなとど号の内

耳障害が報告されている 1)ト一削

K王andaら1)によれlばま、IFNイ吏用した49例のうち181JU

(約37%)に感音性難聴が出現し、 IFN投与中止で聴

力は改善 したといわれている。また現在までの IFN

による聴力障害についての様々な報告で、は難聴の出現

頒度は異なるものの、ほとんどが可逆性であり IFN

による聴力障害は比較的予後が良いものが多いといわ

れていたト3)。

しかし本症例では、 IFN治療中に両側性に聴力低

下を繰り返し、最終的にー側の高度難聴、半規管機能

低下をきたした。同様に不可逆性の高度感音性英IU陪を

きたした症例は、 笠井ら G)により報告されている。

過去の文献では IFNによる聴力障害の原因として

(1)内耳微小循環障害、(2 )自己免疫現象、 (3 ) 
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内耳 .W~ 神経への直接毒性などが推測されてい

る2トヘ (1)については血小板の減少や中性脂肪の

増加で内耳の微小循環障害が生じるのでないかといわ

れている3トヘ 本症例では、聴力変動と血小板低下の

相関性はなく、中性脂肪の増加lは認めなかった。(2 ) 

については IFN使用中に約50%に自己抗体が出現す

るとの報告ωがあり、この自己抗体により血管内皮細

胞が傷害さ れ内耳障害を引き起こすのではないかとい

われている。村橋 ら¥0)もIFN投与後、抗核抗体陽性

となり両側感音葉IE聴となった症例を報告している。本

症例では抗核抗体は陰性であ った。(3 )については

IFNの副反応により末梢 -中枢神経症状が起 こるこ

とが報告されている 11)0 IFNの少量投与が突発性難聴

の治療に有効であったとい う報告J<J)<bあり、 IFN自体

が聴覚の末梢一中枢経路に直接、何らかの影響を及ぼ

す可能性があるのではないかと推測さ れる。 しかし今

回の症例で、は聴力障害の原因は明らかにできなかった。

当院ではIFN治療を行う慢性 C型肝炎患者は全例、

耳非n[1喉科を受診し、l陪力検査を行っている。IFN

開始前に一度聴力検査を行い、治療仁|二I、特に自覚症状

の出現がなければ、はじめは 2週間ごとに、 その後は

1 ヶ 月ごとにW~t力検査を行い、 定期的な聴覚管理に努

めている。IFN治療中に聴力低下、耳鳴、めまいな

ど何らかの附牛 ・前庭症状が出現した際にはすぐ受診

するように勧めている。当院では慢性 C型肝炎に対

する IFN治療を平成 4年から平成13年までに約300例

行っているが、軽度の聴力低下や耳鳴の増強をきたし

た症例は数例あるものの、高度難聴をきたした症例は

本症例のみであった。

まとめ

今回、我々はインターフエロン治療中に聴力変動を

繰り返し、最終的に一側の高度感音性難聴に至った症

例を経験した。過去の症例ではインターフエロンの姉

聴は可逆性であったという報告がほとんどであったが

今回の症例のように、不可逆的な聴力障害を来すこと

があるため、イ ンタ ーフエロン使用中は定期的な聴力

検査を行い、何らかの自覚症状が出現した|緊には早期

の対応が必要で、あると思われた。

本稿の要旨は第38回日本赤十字社医学会総会にて発表

しfこ。
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A Case of Severe Unilateral Hearing Loss， in which Changes 
in Hearing were Repeatedly Fluctuated during Interferon Therapy 

1zumi YURA 1 )， Kenj i KASI-IIMA 1 )， I-Iaruhiko S1ZUKU 1 )， Go SA TO 2) 

1) Division of Otorhinolaryngology， Tokushima Red Cross Hospital 

2) Division of Otorhinolaryngology， Shikoku Central Hospital 

1nterferon is a biogenic substance with antiviral， antitumor. and il11munomodulative actions. 1t is also used to 

tr巴atchronic hepatitis B and C. I-Iowever， interferon produc巴svarious sid巴 effects.1n this article， we reported 

a patient who eventually developed sev巴r巴 unilateralhearing loss during interferon therapy. 

The patient was a 59-year-old man. 1nt巴rferontherapy for chronic hepatitis C was initiated from Novel11b巴r

1996， after that he developed sever巴 leftsensorinellral hearing loss in April 1997. After drip infusion of 

methylpr巴dnisolone.his hearing was improved tentatively. I-Iowever his hearing repeatedly fluctuated thereafter. 

the patient developed severe left s巴nsorinellralh巴aring loss and vertigo in October 2001. Decreased left 

hearing was not recovered， d巴Sp1t巴 drip infusion of l11ethylpr巴dnisolone.This cas巴 sllggests the possible 

occurrence of irr巴versiblehearing loss by severe inner ear disorders during long-term interferon th巴rapy

Key words: interferon. side effects， inner ear disorders 

Tokushima Red Cross Hospital Medical JOllrnal 8 : 84-88， 2003 
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