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要

目 的 :初期開放隅角緑内障 (緑内障)と 耳側の乳頭周

囲網脈絡膜萎縮 (peripapiHary atrophy,PPA)の 関連を

検討した。

対象と方法 :耳側 PPA(PPA)を みた緑内障 46例 46

眼 とPPAを みた明らかな眼疾患のなかった対照 38例
38眼 に Heidelberg retina tOmOgraph(HRT)を 用いて

PPAおよび視神経乳頭 (乳頭 )を計測 した。

結 果 :PPA面積 [対照 0.55±0.33(平均値土標準偏

差)mm2,緑 内 障 0.78± 0。 46 mmtpく 0.02],PPA容 積

(対照 0.02± 0.02 mm3,緑 内障 0.04± 0.04 mm.,pく
0.001)は 緑内障で対照より有意に高値をとった。乳頭陥

凹形態を HRTか ら描出 し,陥 凹壁の傾斜の対称性から
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約

対称型と非対称型に分けた.緑 内障の cup area,cup v01‐

umeは対称型で非対称型より有意に(p<0.ool)高値を,

rim volumeは有意に (pく0.001)低 値 をとった。PPAの
面積・容積は非対称型で対称型より有意に高値をとった

(面積 pく0.001,容 積 pく0.ool).

結 論 :耳側 PPAは 緑内障の病態に関連 し,こ れに

は陥凹形態の影響もあることが推定 された。(日 眼会誌

103:538-543,1999)
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Abstract
Purpose : To study the significance of temporal ume of rim of the disc wa.s significantly smaller in

peripapillary atrophy in the pathogenesis of open- eyas with symmetrical cupping than asymmetrical
angle glaucoma in it.s early stage. one (p(0.001). Both the area and volume of peripa_

Cases and Method: Sterometry of temporal peri- pillary atrophy were significantly greater in eyes
papillary atrophy was performed in 46 eyes of 46 with asymmetrical cupping than symmetrical one (p
patients with early-stage open-angle glaucoma and in (0.001 each).
38 eyes of 38 healthy persons using a Heidelberg Conclusion: The presence, shape and size of tem-
Retina Tomograph. poral peripapillary atrophy are closely associated

Results : The area of peripapillary atrophy aver- with the pathogenesis of open-angle glaucoma in its
aged 0.78t0.46mm'in glaucoma eyes and 0.5510.33 early stage. (J Jpn Ophthalmol Soc 103: SB8-548,
mm'in controls. The difference was significant (p< fggg)
0.002). lts volume averaged 0.04 + 0.04 mm' in glau-
coma eyes and 0.02 t 0.02 mm' in controls. The diffe- Key words : Temporal peripapillary atrophy, Early
rence was significant (p(0.001). Both the area and stage open angle-glaucoma, Stereomet-
volume of disc cupping were significantly greater in ric measurement, Optic di.sc cup shape
glaucoma eyes than in controls (p(0.001). The vol-

I緒  言

緑内障の初期には視野異常に先行して視神経乳頭 (乳

頭)障害が出現する1).そ の典型的変化 として,乳頭陥凹

(陥 凹)の 拡大などが挙げられる2)。

乳頭は立体構造を有

するため,その障害の詳細な評価には立体観察が必要と
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なる3).最近では,乳頭解析装置を用いた乳頭各部位の計

測が行われるようになり,緑内障の初期乳頭障害の定量

的な評価が可能となった4).

乳頭周囲網脈絡膜萎縮 (peripapillary atrophy,PPA)

も緑内障の初期障害の一つとしてとらえられている5)6).

PPAは病理学的には網膜色素上皮 (色素上皮)の 変性や

萎縮,あ るいは消失により特徴づけられ
7),緑

内障ではそ

の範囲の拡大が報告
8)～ 10)さ れている。一方,PPAの 変化

は網膜の高さには影響 しない H)と されていたが,隣接す

る視細胞の減少による高さの減少があることが報告
12)さ

れた。

さて,乳頭耳側のPPA(耳 側 PPA)は 耳側以外 にみ ら

れるPPAと は異なった性状 を示す
B)。

すなわち,耳 側

PPAは正常眼でもみられるが,一方,近視様乳頭に多 く

伴い 1・
,緑 内障との関係が報告

5,15"6)さ れている。近視様

乳頭は傾斜乳頭と非傾斜乳頭に大別されるが,最 近の乳

頭立体計測の技術を用いると陥凹形態を直接的に観察で

きるため,そ れぞれを非対称型陥凹乳頭と対称型陥凹乳

頭に分類できる17).こ のうち,特 に,非対称型陥凹乳頭で

は陥凹から辺縁部への移行がスロープ状のため口,17),そ

の形態から陥凹と辺縁部を明らかに区別し得えない.さ

らに,辺縁部 と耳側 PPAの境界も不鮮明であ り17)18),緑

内障ではその視野障害と関連する辺縁部の形状に陥凹の

拡大だけでなく,耳側 PPAの性状 も影響することが考

えられる.

そこで,今 回,初 期開放隅角緑内障にみ られた耳側

PPAに注 目し,乳 頭解析装置の一つであるHeidelberg

retina t01■ Ograph(HRT,Heidelberg Engneering,ド イ

ツ)・ を用いて,そ の計測を試み,さ らに,乳頭陥凹形態を

対称型 と非対称型に分けて,耳 側 PPAと 緑内障の病態

との関連を検討したので報告する.

Ⅱ 対象および方法
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図 2 耳側 PPAの範囲の設定 .

KM 52歳女性,正常眼圧緑内障.耳側乳頭周囲網脈絡膜

萎縮 (PPA)の領域 はマウスを用いて設定 した。本症例で

は耳側 PPA面積は 0.57 mm2で あった。

放隅角緑内障(緑内障)に ついて,HRTと その解析ソフ ト

・ウェア version 2.01を 用いて乳頭およびPPAを 測定

した。ここで,緑内障とは乳頭および視野に緑内障性障害

があ り,さ らに,視野障害の程度は Octopus 101と その

prOgram No.32(Interzieg,ス イス)に 固視点の感度測定

を加えたカスタム・プログラムにより算出された mean

defect(MD)値 が 2 dBを 超え,し か も,5 dB以 下であっ

た症 例 (平 均 2.4± L3dB,range 2.2～ 5.O dB)に 限 っ

た.ま た,矯正視力が 0.7以上,軽度の白内障,網膜血管硬

化症以外に明らかな眼疾患がなく,緑内障と同様に耳側

PPAがみられた対照についてもHRTによる計測を行っ

た。緑内障,対照ともに等価球面度数が-7.O diOpter(D)

を超える場合は検査の対象から除外 した。各対象には検

査の内容を説明した上で,同意を得た後に測定を行った.

HRTの 計測は既報
19)の ごとく,同 一検者が散瞳下で

同一日内に各対象につき3回 ずつ行い,その平均値を算

図 1 陥凹形態の分類 :非対称型陥凹と対称型陥凹.

A:TH.38歳男性,原発開放隅角緑内障,B:HK 52歳 女性,正常眼圧緑内障.Heidelberg retina tOmOgraphの

hOrizOntal section画 面を用いて,陥凹形態を 2型に分けた。対称型乳頭陥凹(A)で は耳側・鼻側の陥凹壁がほ

ぼ対称性を有する.鼻側壁が切 り立ち,一方,耳側壁ガスロープ状の場合 (sloping rim)は 非対称型陥凹 (B)と

した。

1996年 6～ 12月 の間に受診 し,耳側にPPAを みた開
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N.S.

非対称型 20 48.6± 14.0 -2.1± 2.4
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cup volume(CVo),rim area(RA),rim volume(RVo)お

よびPPAの area,v01ume be10w surfaceを それぞれ算

出した。ここで,耳側 PPAは乳頭の耳側にほぼ限局した

PPAと し,areaは cOntOur lineで 囲まれた PPAの 面積

を,volume be10w su」霞e23)は contour lineを 決定す る

とHRTか ら規定される curved surfaceか ら強膜側の陥

凹部分の容積として算出される値を求めた。

対象から無作為に 1眼を選択して解析を行い,統計学

的検定には Mann― Whitney U検定を用い,p<0.05を 有

意差ありとした。

III 結  果

1.対  象 (表 1)

解析の対象となったのは,対照 38例 38眼 ,緑 内障 46

例 46眼であった。年齢 (P=0.89),屈 折度 (P=0.06)に 両

者間で明らかな差はなかった。陥凹形態別では,対照は対

称型 18例 18眼 ,非対称型 20例 20眼 に,緑内障は対称型

20例 20眼 ,非対称型 26例 26眼 に分類された。対称型と

非対称型の間で年齢には対照 (対称型 54.6± 15。 7歳 ,非

対称型 48。 6± 14.0歳,P=0.22),緑 内障 (対 称型 53.6±

15.5歳 ,非対称型 49.0± 13.4歳 ,P=0.29)と もに明らか

な差はなかった。緑内障のMD値 にも陥凹形態による差

はなかった(対称型 2.14± 1.17 dB,非 対称型 2.78± 1.31

dB,P=0.06)。 しかし,屈 折度は対照 (対称型0.3± 2.4D,

非対称型 -2.1± 2.4D,p<0.01),緑 内障(対 称型-0。 8

±2.5D,非対称型-3.2± 2.8D,p<0.01)の いずれも非

対称型で対称型に比べ有意に高値であった。なお,緑内障

の病型の内訳は,原発開放隅角緑内障 18眼 ,正常眼圧緑

内障 27眼 ,発育緑内障 1眼であった。

2.緑内障と対照の耳側 PPAおよび乳頭計測値

耳側 PPAの areaは緑内障では 0.78± 0.46 mm2で ぁ

り,対 照の 0.55± 0。 33 mm2に 比べ,有 意に(p<0.02)高

値をとった.Volume be10w surfaceも 緑内障では 0.04±

0.04 mm3で あ り,対 照の 0.02± 0.02 mm3に 比べ,有 意

に(p<0.001)高値 を示 した(図 3).な お,乳 頭測定値は

DAを除いて(P=0.09)緑内障と対照間でいずれも明ら

かな差があった。すなわち,CA(p<0.0001),C/D(p<

表 2 乳頭計測値 :対照と緑内障の比較

対 照 緑内障 p値

表 1 対  象

N  年齢 (歳 ) 屈折 (D)

対照

対称型

38 51.4± 15.0

18 54.6± 15.7

-1.0± 2.7

0.3■ 2.4

] ]
pく〔0.01

緑内障

対称型

50.9■ 14.4

54.6± 15.7

-2.1± 2.9

-0.8± 2.5

46

20

]
NS.

]
pく(0.01

非対称型 26 49.0± 13.4 -3.2± 2.8

N:数,NS:有意差なし.平均値±標準偏差

***

*

1.0

0.5

Area

(mmう

Volume below
su rface

(mm')

図 3 耳側 PPAの計測値 :対照と緑内障の比較 .

耳 側 PPAの area(緑 内 障 078± 046 mm2,対 照 055士

033 mm2),volume below reぉ rence(緑内障 0.04± 0.04

mm3,対照 OЮ2± OЮ2 mm3)は 緑内障で対照に比べ有意

に高値をとった.[コ :対照 ,置国]:緑 内障 *:p<0.05,
***:pく(0.001

出 した。画像領域 は 15° ×15° ,画 像深度幅は 2.0～ 3.5

mmに 設定 した。ここで,乳頭および耳側 PPAと もに

レーザー光を照射し,HRTに より検波された光強度 (z―

profile)が 検出限界を超えず
20),し かも,3回 の測定で得ら

れた各ピクセルの測定平均標準偏差が 30 μm以下の画

像で,HRTに より検出された乳頭面積 (disc area,DA)

が 1.2～3.8 mm2の 範囲内
21)の

症例のみを選択 して検討

した。

次に,対 象の乳頭をHRTの horizontal secdOn画 面を

参照して観察し,乳頭陥凹形態を対称型と非対称型に分

類した。ここで,対称型は耳側・鼻側の陥凹壁がほぼ対称

性を有するものとし,一方,鼻側の陥凹壁はほぼ垂直で,

耳側は緩やかな傾斜で乳頭周囲に連なる形態を呈したも

のを非対称型とした〕5)(図
1)。 この判定は著者の 3名 が

それぞれ個別に行い,そ の結果が一致した症例のみを検

討の対象とした。さらに,対象の乳頭および耳側 PPAの
境界 (contour line)を 設定 し1"(図 2),乳頭各部位の測定

値,す なわち,cup area(CA),cup― disc area ratio(C/D),

disc area
(mm2)

cup area
(mm2)

C/D
rim area

(mm2)

cup volume
(mm3)

rim volume
(mm3)

1.94± 0.34

0.44± 0.18

0.22± 0.08

1.50± 0.28

0.09± 0.06

0.45± 0.18

2.11± 0.53

0.88± 0.53

0.40± 0.16

1.23± 0.33

0.24± 0。 21

0.34± 0.16

0.09

0.0001

0.0001

0.0001

0.0001

0.01

C/D : cup-disc area ratio
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**

*** B.緑 内障

***

1.0

0.5

Are a

***

Volume below
surface

(mm')

Volume below
surface

(mm')

Area

(mm.)(mm2)

図 4 耳側 PPAの計測値 :陥凹形態による比較 .

耳側 PPAの area,volume below referenCeは 対照でも緑内障でも,非対称型陥凹乳頭で対称型陥凹乳頭に比

べ有意に高値をとった。A:対照,饉蜃 :対称型 ,日■ :非対称型,B:緑内障,*:p<OЮ l,***:p<0.001

対照 (area対 称型 038± 0.24 mm2,非対称型 0.70± 035m2,v。lume below surね ce対称型 o.01± OЮl mm3,非対

称型 OЮ3± 0.02 mm3)

緑内障 (area対称型 051± 031 mm2,非 対称型 099± 044m2,volume below surface対 称型 OЮ2± 002 mm3,非

対称型 006± 004 mm3)

表 3 乳頭計測値 :陥凹形態別の比較

対称型 非対称型 p値

文,1月煮 disc area

cup area

C/D
rim area

cup volume

rim volume

(m m2)

(mm2)

(mm2)

(mm3)

(mm3)

1.90± 0.30

0.48± 0.16

0.25■ 0.08

1.43± 0.25

0.12± 0.06

0.36± 0.12

1.97± 0.38

0.10± 0.19

0.20± 0.08

1.57± 0.29

0.06± 0.05

0.54± 0.18

0.56

0.19

0.06

0.11

0.01

0.001

緑内障 disc area

cup area

C/D
rim area

cup volume

rim volume

(mm2)

(mm2)

(mm2)

(mm3)

(mm3)

2.32± 0.56

1.20■ 0.50

0.50± 0.10

1.13± 0.25

0.38± 0.22

0.23± 0.09

1.96± 0.51

0.64± 0.41

0.32± 0.15

1.31± 0.36

0.12± 0.12

0.43± 0.15

0.02

0.001

0.0001

0.07

0.0001

0.0001

o.oool),cvO(p<0.0001)は 緑内障では対照に比べ ,有意

に高値であった。一方,RA(p<0.0001),RVo(p<0.004)

では対照が緑内障に比べ ,有意に高値をとった (表 2)。

3.陥凹形態と耳側 PPA計測値

耳側 PPA計測値 は,対 照では対称型陥凹乳頭 (area

O.38量=0.24 rn1112,volurne beloM/ surface O.01=量
0.01

mm3)に比べ,非 対称型陥凹乳頭 (area O.70± 0。 35 mm2,

v01ume be10w surface O.03± 0.02 mm3)で 有 意 に (area

p<o.ol,v01ume be10w surface p<0.001)高 値を示 した。

緑内障で も非対称型陥凹乳頭の耳側 PPA(area O。 99士

0.44 mm2,volume below surfaCe O.06± 0.04 mm3)で

は,対称型 [``百 凹のそれ (area O.51± 0.31 mm2,v。 lume be_

10w surface O.02± 0.02 mm3)に 比べ,い ずれの測定値も

有意に(area p<0.0001,volume below sudaCe p<0.001)

高値をとった (図 4).

さらに,非対称型陥凹乳頭で緑内障 と対照の PPAを

上ヒ′ヾると,area(p<0.02),vOlume be10w surface(p<0.02)

ともに緑内障で有意に高値をとった。しかし,対称型陥凹

乳頭では緑内障 と対照には明 らかな差はなかった (area

P=o.o9,v01ume be10w surhce P=0.25)。

4.陥凹形態 と乳頭計測値

陥凹形態毎に乳頭計測値を比較 した。対照では,DA(P

=0.56),CA(P=0.19),C/D(P=0.06),RA(P=0.11)に

明 らかな差はなかったが,CVo,RVoは非対称型陥凹乳

頭では対称型 に比べ,そ れぞれ有意に低値 (p<001)お よ

び高値 (p<0.001)を とった。一方,緑 内障では対称型 と

非対称型の陥凹乳頭で明 らかな差がなかったのはRA

(P=0.07)の みであり,DA(p<0.02),CA(p<0.001),CVo
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(p<0.001),RVo(p<0.001)に は両者間に有意差があっ

た(表 3).

IV考  接

初期緑内障および対照にみられた耳側 PPAを HRT
を用いて計測 した。この結果,耳側 PPAの面積および容

積は緑内障で対照に比べ有意に高値をとった。また,乳頭

陥凹形態を対称型 と非対称型に分け,耳 側 PPAの 面積

および容積を調べると,緑 内障・対照ともに非対称型で

対称型に比べ有意に高値をとった。

耳側 PPAの 計測はHRTを 用いて行った。HRTは 既

に乳頭立体計測に使用され,良好な再現性が報告
19)さ

れ

ている.共 焦点 レーザーの原理により眼底計測を行う

HRTでは,レ ーザー光に対する網膜からの反射の強さを

測定の基準にする8)。 このため,色素の著 しい減少
7)が

ぁ

ればレーザー光の反射強度が検出限界を超え,測 定値が

過小評価 される。PPAは 色素上皮の変化があるため,

HRTに よる誤差を生じ得る。そこで今回,特 にこの点に

注意を払い,光強度が検出限界を超えなかった20)症
例の

みを選択した。さらに,HRTの測定標準偏差が 30 μm以
上の画像は除外 した。眼底の高さを求める場合の HRT
の 1ピ クセル当た りの再現性はほぼ 30 μmと 報告"'さ

れているからである。

HRTの計測は,ま ず耳側 PPA周囲に範囲を決定する

ための contour lineを 引 き,そ のareaを 算出 した。さら

に,こ の contour lineよ り規定 されてい る curved su■

faceか ら強膜側の陥凹部分の容積として算出される v01-

ume below surface23)も 求めた。すなわち,areaは 耳側

PPA面積に,一方,v01ume below surfaceは 耳側 PPA容
積に相当すると考えた。

この結果,耳側 PPA面積・耳側 PPA容積 ともに緑内

障では対照に比べ明らかに高値をとった。今回,対象とし

た緑内障は自動視野計によるMD値が 2～ 5 dBの 初期

例であった。それにも拘わらず,対照と比べ緑内障でその

面積が高値をとり,耳 側 PPAの 緑内障初期病態への関

連が確認された.ま た,耳側 PPA容積も緑内障では対照

に比べ明らかな高値をとり,緑 内障初期からPPAが三

次元方向にも変化することが示された。これまで PPA
の立体構築について臨床的な検討を試みた報告はみあた

らない.今回の結果は,PPAの 一部ではその高さが減少

するという病理学的な所見
7)12)と

も一致することから,

耳側 PPAの立体測定は有意義であると評価した.

次に,陥 凹形態
24)を HRTを 用いて対称型 と非対称型

に分け
15),耳

側 PPAの 計測を行い比較 した.非 対称型陥

凹乳頭では辺縁部もスロープ状を呈し,乳頭耳側縁から

PPAへ の移行は連続的
14)15)で

,ま た,乳頭周囲耳側 と鼻

側の間でその高さに差があ り
22,,対

称型陥凹乳頭 とは耳

側 PPAと の関連の様相が異なると考えられたためであ

る.こ の結果,非対称型陥凹乳頭にみられる耳側 PPAの
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面積・容積は対称型陥凹乳頭のそれに比べ,緑内障でも

対照でも有意に高値をとった。なお,緑内障では乳頭面積

に両陥凹形態の間で差があったが,耳側 PPAの面積・

容積は乳頭面積の小 さかった非対称型で,む しろ高値を

とり,今 回の検討結果は乳頭面積の違いによる影響はな

い もの と考 えた。Jonasら
7)は

眼底 写真 を用 いて耳側

PPA面積 を調べ ,対 照 で平均 0.3 mm2,緑 内障で平均

0.5 mm2と 報告 しているが,陥 凹形態 との関連は考慮 さ

れていない.今 回の検討では,対称型陥凹乳頭ではJonas

らの報告 とほぼ同様 の値 (対 照 0.38 mm2,緑 内障 0.51

mm2)を ,非対称型陥凹乳頭では高値 (対 照 0.70 mm2,緑

内障 0.99 mm2)を とり,す なわち,耳側 PPAの 測定値は

陥凹形態に影響 されることが示された。

さて,緑内障を陥凹形態で分けると,乳頭障害の程度は

非対称型のそれに比べ対称型でより強かった。対称型陥

凹乳頭の CA,CVOは非対称型に比べ有意に高値を,RVo
は有意に低値をとったからである。一方,視野障害の程度

は両陥凹形態の間で有意差はなく,かつ,耳側 PPA面積
。容積は非対称型で対称型に比べ高値をとった.さ らに,

非対称型乳頭陥凹を有する緑内障では,同様に非対称型

陥凹を示 した対照に比べ ,耳 側 PPAの面積・容積 とも

に有意に高値をとった。一方,対称型陥凹を有する乳頭で

は緑内障で対照 に比べ,耳 側 PPAの測定値 が高値 を

とったものの,有 意差 はなかった。これか ら,耳 側 PPA
の緑内障初期視野障害への病態の関連は,非対称型陥凹

乳頭で特に注 目すべ きことが示された。すなわち,緑内障

の病態は乳頭陥凹形態や PPAも 含めて把握する必要性

が強調される。なお,非対称型陥凹群では対称型陥凹群に

比べ近視がより強 く,屈折異常の緑内障の病態への関与

も否定できない。しか し,-7.OD以上の強度近視群を除

くと,緑内障と近視の関連は確立 しておらず
25),今

回も一

7Dよ り少ない近視眼を対象とし,し かも対照 ,緑 内障と

もにその平均は軽度の近視に留まっていることか ら,近

視による PPAや乳頭障害への影響は少ないもの と推測

した。

耳側 PPAは眼軸の延長による変化として正常眼でも

観察されるが 26),正
常限圧緑内障の病態の一部

5),あ るい

は乳頭の脆弱性の要因
27)の 一つともされている。特に我

が国では非対称型陥凹を有する乳頭形態が多 く
23),耳

側

PPAの緑内障の病態への関連を評価する必要がある。今

回の結果か ら,緑 内障初期臨床において,PPAも 乳頭 と

同様に立体的に把握することの重要性が推定されたため

報告 した .
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