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細川

要

目 的 :多局所網膜電図を用いた糖尿病黄斑浮腫に対

する硝子体手術後の網膜機能評価。

対象と方法 :糖尿病黄斑浮腫に対 して硝子体手術を施

行 した 5例 8眼について,術前後の視機能変化 を視力検

査,眼底検査,蛍光眼底検査,多局所網膜電図などにより

比較検討 した。

結 果 :術後視力は,3眼で改善,2眼で不変,3眼 で悪

化 した.黄斑領域の第 1陽性波の振幅 (Pl振幅 )は 術後

一過性に低下 したが,徐 々に改善 した。周辺領域の Pl振
幅は術直後から低下 し,術後 3,6か 月には術前に比べて

有意な低下をみた (pく 0.05,Wilcoxon検定).Pl波 の潜
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時は,黄斑領域,周 辺領域ともに術後一過性の延長をみた

が,経過とともに短縮 した。

結 論 :今回の症例では,視力とPl振幅,Pl潜時の

間には相関関係はみ られなかった。周辺領域の Pl振幅

の低下に,後部硝子体剥離作製時の網膜障害が関与 して

いる可能性は否定できず,今後さらなる検討が必要であ

ると思われた。(日 眼会誌 103:464-469,1999)

キーワード:多局所網膜電図,糖尿病黄斑浮腫,硝子体手

術,第一陽性波振幅,網膜機能評価
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Abstract
Purpose : Multifocal electroretinograms (multifo- was decreased throughout the observation period of

cal ERGs) were performed to evaluate retinal func- six months (p<0. 05). For both areas, the Pl latency
tion in patients with diabetic macular edema. was increased significantly (p<0. 05) at one month

Materials & Methods : Eight eyes of 5 patients post-operatively, and then decreased.

underwent pars plana vitrectomy for diabetic macu- Conclusion : These findings are consistent with
lar edema. Multifocal ERGs, fundus examinations, the possibility that the surgical method, especially
and fluorescent angiographies were done both be- removal of the posterior cortical vitreous, can cause
fore and after the operation. retinal damage. (J Jpn Ophthalmol Soc 103 :464-

Results : Post - operative visual acuity was im- 469, 1999)

proved by two or more lines in 3 eyes. In multifocal
ERGs, the amplitude of the positive wave (Pl) from Key words: Multifocal ERGs, Diabetie macular ede-

the macular area decreased transiently after sur- ma, Pars plana vitrectomy, The ampli-
gery (p<0.05), but it improved with the passage of tude of positive wave (Pl), Valuation
time. The Pl amplitude from the peripheral area of retinal function

I緒  言

糖尿病黄斑浮腫は視機能に大きな影響を与える重大な

糖尿病合併症の一つであるが,1992年 にLewisら いが本

症に対する硝子体手術の有効性を報告して以来,我が国

でもいくつかの追試
2)切がみられ,館 ら5)に より多数例
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の長期経過 も報告されている.糖尿病黄斑浮腫の定量的

解析法として,林 らいはレーザー走査 トモグラフイーを

格子状光凝固術後の機能評価法 として,辻川ら7)は
scan_

ning laser ophthalmoscope(SLO)microperimetryを ,中

村ら8),八
木ら9)は

自動視野計を用いてその有用性を報告

している。しかし,糖尿病黄斑浮腫に対する硝子体手術後

の視力以外の機能検査としては,館 ら10)が コントラス ト

感度の変化を報告しているのみである。これらは,いずれ

も自覚的検査法であるという限界があり,よ り客観的な

解析が可能な他覚的検査法の出現が望まれていた。

局所網膜電図は網膜の他覚的,局所的検査法 として以

前から研究報告
ll~1・ されてお り,近 年ではTerasakiら

により黄斑下出血例
15)や

黄斑円孔例
16)に

対する硝子体手

術の評価に用いられている。しか し,使用機器の特殊性 ,

測定手技の煩雑さなどから,一 般の眼科診療の場では普

及していない。これに対し,1992年 Sutterら
17)に よって

開発された多局所網膜電図は一般の眼科医でも比較的容

易に測定可能で,結果が三次元 トポグラフイとしてわか

りやすく表示されるため,患者への説明にも有用である。

中でも,各局所の網膜電図を個別に測定可能という特徴

から,黄斑部網膜機能の評価法 として大きな期待が寄せ

られている.事実,我々,8)は
特発性黄斑円孔の硝子体手術

症例の術前後の視機能の評価に多局所網膜電図が有効で

あることを明らかにし,横山ら】9),司 ら20)は
多数例につい

てその有用性を詳細に検討 している。今回,我々は他覚的

検査法の一つである多局所網膜電図を用いて糖尿病黄斑

浮腫に対する硝子体手術症例の術前後の視機能評価を

行ったので報告する。

Ⅱ 対 象 と方 法

1.対  象

対象は,愛 媛大学眼科において 1996年 2月 ～11月 の

Ringl
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期間に同一術者が硝子体手術を施行 し,多 局所網膜電図

を術後 3か月以上継続して測定できた糖尿病黄斑浮腫症

例 5例 8眼 (男 性 3例 ,女 性 2例 )で ある.年 齢 は 55～63

歳までの平均 59。 6歳。症状発現から手術までの期間は 3

～12か月までの平均 8.1か 月,術後経過観察期間は 4～

12か 月までの平均 7.8か 月であった。後部硝子体未剥離

は全例でみられず,8眼 中 7眼は汎網膜光凝固後に黄斑

浮腫が発症・増悪した症例であった。蛍光眼底検査では

全例にびまん性黄斑浮腫があった。8眼中 7眼では術前

に硬性自斑の黄斑沈着があり,そ のうちの 6眼では自斑

は 1/4乳頭径を超えていた.

2.手 術 方 法

手術は型どおり3ポー ト作製後に硝子体切除を行った

後,硝 子体カッターあるいはバツクフラッシユニー ドル

を用いて後部硝子体剥離の作製を試み,全例で乳頭前グ

リア輪の剥離を得た。また,バ ックフラッシユニー ドルで

硝子体皮質の残存の有無を確認し,残存 している症例で

は可能な限り除去 した.1眼で汎網膜光凝固を施行 し,8

眼でガスタンポナーデを施行した.い ずれの症例も自内

障は軽度であったが,55歳を越える症例が大半であ り,

術後の核白内障進行が予期された。そのため,自 内障手術

を8眼中6眼で同時施行した。自内障手術は自己閉鎖創 ,

超音波乳化吸引術で行い,全例眼内レンズを挿入した。

3.評 価 方 法

以上の症例について,術前および術後経時的に視力,眼

底検査,蛍光眼底検査,多局所網膜電図 (VERIS― I[I,MA‐

YO社)な どを行い,結果を比較検討 した。

多局所網膜電図の測定は,全例とも散瞳下,屈折異常の

ある症例では矯正下で,通常の明室で行った。測定条件は

刺激エレメント数を103個 ,測定時間を 30秒×8回 (計 4

分)と し,電極はコンタクト型電極 (京都コンタクト)を使

用 した。多局所網膜電図の評価には網膜応答密度と第一

Pl(第一陽性波 )

Nl

幅

Ring6

図 1 領域の分割方法と第一陽性波 (Pl)の潜時・振幅の定義.

同心円状にリング 1領域 とリング 6領域の各波形の第一陽性波 (以下,Pl)の 振幅と潜時を計測 した

潜時
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表 1 各症例の経過

視力 黄斑部浮腫 黄斑部白斑

術後 術後 術 後

症例  左右  性  年齢  術前 1か月 3か月 6か月 1か月 3か月 6か月 術前 1か月 3か月 6か月

1   左   男   55  0.6  0.8  0,9  1.2  軽快  消失  消失  なし なし  なし  なし

1      右     男     55    0.6    0.6    0.4 軽快  消失 あり  増悪  増悪

2  左  男  60  0.06 0.03 0.1  0.3  軽快  軽快  軽快  あり 不変  不変  軽快

2      右     男     60    0.2    0.4    0.3 軽′決  軽快 あり 不変  軽快

3  左   女   58  0.15 0.2  0.15 0.04  軽快  軽快  軽快  あり 増悪  増悪  増悪

4  右  女  62  0.3  0.03 0.06 0.05  軽快  消失  消失  あり 増悪  増悪  増悪

5  右  男  63  0.04 0.09 0.1  0.3  不変  不変  不変  あり 増悪  不変  軽快

5      アニ     :男      63    0.1    0.3    0.1 軽快  軽快 あり  増悪  不変

術後 視力  (06) 術後1か月 視力  ω8) 術後6か月 視力  (1.2)

翼翼璽翼璽轟璽Щtta
0          10           00m

陽性波 (以 下,Pl)の 潜時,振幅 を用いた。網膜応答密度

は,ソ フ トウエアに添付されていた正常人のテ ンプレー

ト波形を用いて算出した。Pl波の振幅と潜時の定義,得

られた網膜電図の領域区分を図 1に示す。中心のエ レメ

ントをリング 1領域 とし,同心円状に領域を区分 し,最周

辺部をリング 6領域とした.統計学的な検討は Wilcoxon

検定を用いた .

IⅡ 結  果

1.術 後 経 過

表 1に 全症例の経過を呈示する。視力は視力表の 2段

階を基準 として,術後 1か 月では 4眼 で改善,2眼 で不

変,2眼 で悪化 したが,最終的には 3眼で改善,2眼 で不

m

図 2 症例 1左眼の術前・術後の眼底写真と多局所網膜電図二次元 トポグラフィ.

この症例では術後浮腫は消失 し,視力は (1.2)に まで改善 したが,多局所網膜電図の網膜応答密度は低 く,三次

元 トポグラフイで黄斑部を頂点とする峰形の形状は得られなかった.他のすべての症例においても,得 られた

網膜応答密度はこの症例と同様の結果であった.

変,3眼で悪化 した.視力が悪化 した 3眼は,い ずれ も黄

斑の自斑が術後に増悪 した症例であった。黄斑浮腫は,3

眼で消失 し,5眼で軽快 ,1眼で不変であ り,増悪 した症例

はなかった。術前に自斑の黄斑沈着をみた 7眼のうち,自

斑は 3眼で軽快 したが,4眼で経過 とともに増悪 した。術

中の合併症 として,症例 1の左眼で後部硝子体剥離作製

時に視神経乳頭上の新生血管からの出血が起こったが ,

灌流圧 を上げることにより止血することが可能であっ

た。術後合併症 として,症例 5の左眼で鋸状縁断裂による

周辺部の網膜剥離を手術から1週間後にみたが,通常の

強膜バ ックリング術 により復位した。また,症例 1の右眼

で,術後 1か月以上経過 してから硝子体出血が起こった

が,自 然に吸収された。

L ヽ
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図 4 Pl波 の潜時の経時的変化

±1.6nV/deg2,3か 月7.6± 1.7 nV/deg2,6か 月9.7±

1.8nV/deg2で あった。

術後3か月以降は不変悪化群の振幅が改善群を上回っ

ているが,こ れは不変悪化群の中に,術前後とも振幅が異

常に大きい症例が 1例含まれていたためと思われる。こ

の症例では,リ ング 1領域の振幅およびベースラインと

なるリング 6領域の振幅も他の症例に比べて大 きかっ

た。このように,多局所網膜電図の結果は個体差が大きい

ため,個体間の比較は難しい2。 )。 しかし,症例をいくつか

の群に分けて統計処理するためには,何 らかの方法で個

体間の比較をする必要がある.一つの解決法として,周辺

に比べて黄斑部がどの程度高い機能を持っているかを知

るために,リ ング6領域の振幅に対するリング 1領域の

振幅の比を評価 した.視力改善群の振幅の比は,術前 2.0

±0。 3nV/deg2,術 イ炎1か 月2.4± 0.7nV/deg2,3か 月2.8

±0.7 nV/deg2,6か 月3.0± 0.5nV/deg2に 対して,不変

悪化群の振幅の比は,術前1.3± 0。 3nV/deg2,術後1か

月1.2± 0.3nV/deg2,3か 月1.9± 0.5nV/deg2,6か 月

2.7± 0.lnV/deg2で あつた。いずれの経過においても,

両群の間に有意な差はなかった。

全症例のリング 1領域およびリング 6領域の Pl波の

潜時を図 4に示す .リ ング 1領域の潜時は術後 1か 月で

延長 してお り,そ の後,経過 とともに短縮 した。術後 6か

月では術前 よりも短縮 していたが有意差はなかった。リ

ング 6領域 の港時 は,術 後 1か 月で有意 な低 下 (p<0。

05)を みたが,そ の後は経過とともに短縮 した。視力改善

群の リング 1領域 の潜時は,術 前 36.1± 3.6(平均値±

標準誤差)msec,術 後 1か 月 37.7± 2.7 msec,3か 月 35。

6± 5.6 msec,6か 月 36.3± 4.6 msec,不 変悪化群の群の

潜時は,術前 33.9± 1.6 msec,術 後 1か 月 36.6± 0.6 ms―

ec,3か 月 33.7± 0.2 msec,6か 月 30± 3.8 msecで あ つ

たが,両群の間に有意差はなかった。
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図 3 Pl波 の振幅の経時的変化.

〇 :リ ング1領 域のPl振幅,● :リ ング6領域の Pl

振幅,*:p<0.05,エ ラーバーは標準誤差を示す .

2.網膜応答密度の検討

術後視力が最も良好であった症例 1の左眼術前後の眼

底写真と多局所網膜電図による網膜応答密度の三次元 ト

ポグラフイを供覧する(図 2)。 これは,術前術後とも黄斑

部に硬性自斑をみず,術後も速やかに浮腫が消失 した症

例で,術後最高視力 1。 2,最終視力 0.9と 良好な結果を得

た。しかし,網膜応答密度の三次元 トポグラフイでは,黄

斑部を頂点とする山形の形状が僅かにみられただけで,

良好な術後視力を反映したものではなかった。また,全体

の網膜応答密度は小さなままであった。他の 6例 におい

て得られた網膜応答密度の三次元 トポグラフイも同様の

傾向を示 した。

3.測定波形の Pl波の潜時・振幅の検討

全症例のリング 1領域 ,リ ング 6領域の Pl波 の振幅

の経時的変化を図3に示す。リング 1領域の振幅は,術後

1か月で統計学的に有意に低下していたが (p<0.05),そ

の後,経過 とともに改善した。しかし,リ ング6領域の振

幅は術直後から低下し,術後 3お よび 6か 月で術前に比

べて有意な低下をみた(p<0.05).各 症例の振幅の変化

を,術前の振幅の 20%を 基準に検討すると,リ ング 1領

域では改善 3眼 ,不 変 1眼 ,悪化 3眼 ,リ ング 6領域では

不変 1眼 ,悪化 7眼であった。先ほどの症例 1の左眼のリ

ング1領 域の振幅は,術 前14.9nV/deg2,術 後1か 月6.2

nv/deg2,3か 月8.7nV/deg2,6か 月9.4 nV/deg2と 術

後低下したものの,経過とともに改善しつつあった。症例

を視力改善群と不変悪化群に分けて検討した。視力改善

群のリング1領域の振幅は,術前 10。 2± 2.5(平均±標準

誤差)nV/deg2,術 後 1か 月5.8± 0.4nV/deg2,3か 月7.

0± 1.2nV/deg2,6か 月7.7± 1.7nV/deg2,視 力不変悪

化群の振幅は,術前9.24± 4。 4nV/deg2,術後 1か月5.1
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IV考  按

今回の我々の電気生理学的な検討は,黄斑領域の振幅

および潜時,そ の周辺領域の潜時は術直後に著明に低下

するものの,そ の後は経過とともに改善 し術後 6か月に

は術前のレベルに戻ってお り,手術侵襲や術後炎症によ

り網膜機能が一時的に低下していたことを示 している。

しかし,周辺領域の振幅は術直後に低下し,そ の後も改善

することがなかった.経過観察期間が短いことも考慮し

なければならないが,周 辺領域に不可逆性機能低下が起

こっている可能性も否定できない。

有馬は21)糖
尿病網膜症の硝子体手術前後のフラッシュ

網膜電図,フ リッカー網膜電図の変化を検討している。そ

の中で,後部硝子体剥離が術前から完成してお り,網膜剥

離が存在せず,術 中に汎網膜光凝固を施行 しなかった症

例では,振幅の術前後の変化はなかったとしている。これ

に対して,後部硝子体剥離が術前に未完成であった症例

では,振幅が有意に減少してお り,術 中の後部硝子体剥離

作製時の網膜障害の可能性を指摘 している。また,Ezra

ら22)は
黄斑円孔に対する硝子体手術に伴う視野欠損の報

告の中で,後部硝子体皮質の除去時の網膜神経繊維層ヘ

の障害を問題にしている。ただ,網膜内層の障害であるた

め,彼 らが施行 した局所網膜電図では視野欠損に一致し

た変化はみられていない。彼らが指摘するように,網膜硝

子体界面での手術操作による障害は,網膜外層 というよ

りは網膜内層に起こると考えられる。しかし,有馬そして

我々の今回の検討から考えれば,糖尿病網膜症のように

高度の虚血性変化のある網膜では,手術操作による障害

が網膜内層にとどまらず,網膜外層にまで及んでいる可

能性も否定できない.

多局所網膜電図では個体あるいは測定ごとの差がある

ため,測定値をそのまま統計学的に処理することが難し

い。我々は解決策の一つとして測定した領域の周辺部を

ベースラインとして,そ のベースラインに比べて黄斑領

域がどの程度の機能を有しているかを評価する diferen―

tial mapを 報告
18)し た。黄斑円孔に対する硝子体手術の

ように,そ のベースラインが術前後で大きく変化 しない

症例では,こ の検討法は有用であると考えているが,今 回

の症例のように術前後でベースラインが大きく変化する

症例では正確な検討ができない。今後,多局所網膜電図の

検討例が増え,統計学的な検討を要する機会が増えてく

るのに備えて,よ り良い検討法を考えなければならない。

また,糖尿病網膜症などのように潜時の延長が予想され

る症例では,正常人のテンプレー ト波形を基にした網膜

応答密度,三次元マップによる評価は意味をなさないの

で注意が必要である。網膜応答密度は正常人のテンプ

レー ト波形と糖尿病患者の測定波形を経時的に掛け合わ

せて算出されるが,潜時が大きく異なる場合はお互いの

波形が打ち消 し合う形となり,網膜応答密度が小さくな
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ると考えられる。

糖尿病黄斑浮腫 に対する硝子体手術については,館

ら"が多数例について検討している。以前から指摘 され

ているように,視力に最も影響を与えるのは硬性白斑の

黄斑沈着の有無であ り,我 々の症例でも術後に良好な視

力を得ることができたのは,術前に黄斑沈着のなかった

1眼のみであった。視力改善例 3眼は,いずれも術後に黄

斑沈着をみないあるいは軽快した症例であったことは,

視力と黄斑沈着が密接な関係にあることを改めて示して

いる.視力悪化例 4眼は,いずれも黄斑沈着が悪化した症

例であったが,館 ら23)が
指摘しているように硬性白斑の

黄斑沈着の消失,視力の改善にはかなりの時間を要する

症例も多く,今回の我々の症例には,回復過程にある症例

が多く含まれていると思われる。しかし,術後視力が極め

て悪い 2眼は術前から黄斑沈着はあったものの,程度は

軽 く術前視力は今回の症例の中では悪 くない症例であっ

た。術後の黄斑沈着の悪化に伴い視力が低下しており,こ

のような症例の手術適応については再考を要する。

今回の我々の症例では,視力と多局所網膜電図との間

には相関関係がみられず,視力に絡めて黄斑機能を評価

するという点では有用性を証明することはできなかっ

た。しかし,術後にリング6領域の振幅が経過とともに

徐々に低下したのに対 して,黄斑領域であるリング 1領

域の振幅は術後一過性に低下するものの,経過とともに

改善 したことは興味深い。視力は中心省という極めて狭

い領域の状態,特 に硬性白斑の有無によって大きく左右

される一方で,多局所網膜電図のリング 1領域は中心街

よりも広い領域を測定 しているため,視力と多局所網膜

電図の結果が一致 しなかったのではないかと考えてい

る。また,低視力症例に対する多局所網膜電図の測定結果

の信頼性も考えなければならない。低視力は本検査に重

要な固視に影響を与えるからである.どの程度の低視力

まで,本検査が有用であるかは重要な問題である。

手術操作,特 に後部硝子体剥離の作製の網膜に与える

影響は,今後この手術を続けていく上で考えなければな

らない重要な課題である。手術操作が網膜に与える影響

を SLO microperimetryあ るいは視野測定などの局所機

能的検査,レ ーザー走査 トモグラフイの形態的検査によ

り検討する必要があると思われる。
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