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要 約

目 的：内境界膜剥離操作の有無による特発性黄斑円

孔に対する硝子体手術の術後成績を検討する．

対象と方法：対象は， 年 月から 年 月

までの間に，大阪労災病院眼科で初回硝子体手術を施行

した特発性黄斑円孔例の 例 眼である．対象の平

均年齢は ± (平均値±標準偏差)歳で，Gass分

類 で Stage が 眼( )，Stage が 眼

( )，Stage が 眼( )である．対象例を

内境界膜除去群 眼と非除去群 眼に分類し，内境界

膜剥離が術後円孔閉鎖率や術後視力改善に与える影響に

ついて比較検討した．

結 果：内境界膜除去群，非除去群の初回円孔閉鎖率

はそれぞれ ， で，初回非閉鎖を除いた術後

平均対数視力は ， と有意差はなかった．また，

段階以上の視力改善はそれぞれ ， (p＝

)で， 段階以上の視力改善でも ， (p＜

)と有意に内境界膜除去群で良好であった．とりわ

け，Stage および で有意に内境界膜除去群が良好

であった(p＝ ，p＝ )．また，Stage では視

力改善に有意な差はなかったが，円孔閉鎖率は明らかに

改善した(p＝ )．

結 論：特発性黄斑円孔症例に対する硝子体手術時の

内境界膜剥離は，円孔閉鎖率の向上のみならず，術後視

力の向上の点でも有効であった．(日眼会誌 ： ―

， )

キーワード：特発性黄斑円孔，硝子体手術，内境界膜剥

離，網膜前膜，円孔閉鎖率
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Abstract

：To evaluate the efficacy of the internal
 

limiting membrane(ILM)peeling on macular hole
 

surgery.
：A series of patients( eyes)who

 
underwent primary macular hole surgery between

 
October and April was used for this retro-

spective study. The mean age was ± years
(mean±standard deviation). Of the study eyes,

eyes( )had a Stage  hole, eyes( )had a
 

Stage  hole,and eyes( )had a Stage  hole
 

based on the Gass classification.Here we compared the
 

surgical and visual outcome of the ILM peeling-treat-

ed group(treated group： eyes)with those of ILM
 

peeling-untreated group(untreated group： eyes).
：The hole closure rate after initial sur-

gery was in the treated group and in
 

the untreated group,and mean postoperative visual
 

acuity, excluding cases where the hole was not
 

closed by initial surgery,was and ,respec-

tively. Visual improvement of or more lines on

 

Snellen chart was achieved in and (p＜

), and that of or more lines in and
(p＜ ), respectively. Of the eyes with

 
Stage  and  holes,visual outcome of the treated

 
group was significantly better than that of the

 
untreated group(p＝ , p＝ ). In Stage ,

the initial closure rate of the treated group was
 

significantly better than that of the untreated
 

group(p＝ ), but the visual outcome was not
 

significantly different.
：Vitreous surgery combined with IL-

M peeling for the management of idiopathic mac-

ular hole is effective not only on hole closure but
 

also on visual recovery.(J Jpn Ophthalmol Soc
： ― , )

Key words：Idiopathic macular hole, Vitreous sur-

gery,Internal limiting membrane peel-

ing,Epiretinal membrane,Hole closure
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緒 言

特発性黄斑円孔に対する硝子体手術において，その有

効性は広く理解されているが，視力回復が不良な例が存

在するのも事実であり，Gassの Stage分類 や円孔径

などの術前因子との関連が議論されてきた ．特別な

手術操作を行わない硝子体手術における黄斑円孔の初回

閉鎖率はほぼ70％と報告 されており，円孔閉鎖率を

向上させるためにこれまで様々な手術手技の改良がなさ

れてきた ．我々は以前から円孔閉鎖において網膜前

膜処理が重要であること ，さらに，網膜厚解析装置を

用いた検討において黄斑円孔の修復形態には様々なパ

ターンがあり，機能回復と関係していることを報告 し

てきた．また，術後に残存する網膜前膜はこれら術後の

黄斑形態と関連があることも，網膜厚解析装置を用いた

追跡調査で明らかにした ．以上の見地から，特発性黄

斑円孔の手術治療において，良好な黄斑形態の再構築な

らびに視力回復を得るためには，手術時の網膜前膜処理

を徹底することが重要と考えられる．そこで最近，我々

は網膜前膜を完全に除去することを目的に手術時に積極

的に内境界膜剥離を行い，網膜前膜が明瞭にみられない

症例においても，内境界膜とともに網膜前膜を除去する

方法を施行してきた．

これまで，黄斑前膜や黄斑円孔の手術の際に除去した

網膜前膜に内境界膜が付着していたという報告 が

あるが，内境界膜剥離の是非について十分に検討されて

いない．また，網膜細動脈瘤に対し内境界膜除去による

血腫除去を施行したところ，良好な視力が得られたとの

報告 や特発性黄斑円孔に内境界膜剥離を施行し良好な

成績が得られたとする報告 もある．しかし，一方で

は，黄斑前膜の摘出組織に内境界膜が存在していない症

例の方が視力予後が良好であるとの報告 もなされてお

り，その是非については未だ議論の多いところである．

そこで今回，我々は大阪労災病院眼科で特発性黄斑円孔

に対して初回硝子体手術を施行した症例を retrospec-

tiveに検討し，内境界膜剥離操作の有無による機能回復

を含めた手術成績と内境界膜剥離の意義について検討し

たので報告する．

対象ならび方法

対象は，1994年10月から1999年4月までの期間で，

大阪労災病院眼科において特発性黄斑円孔と診断され初

回硝子体手術を施行した症例のうち，術後6か月以上の

経過観察が可能であった102例105眼である．その内訳

は，男性が36例37眼，女性が66例68眼で，平均年齢

は65.6±7.1(平均値±標準偏差)歳であった．術前の黄

斑円孔の状態(Gass分類1)は，StageⅡが34眼(32.4

％)，StageⅢが49眼(46.7％)，StageⅣが22眼(21.0

％)であり，推定罹病期間は平均8.54±20.5(平均値±

標準偏差)か月であった．なお，後部ぶどう腫や網脈絡

膜萎縮を伴う変性近視の症例や糖尿病網膜症などの特発

性黄斑円孔以外の網膜疾患を合併した症例は検討対象か

ら除外した．

手術は，型通りの3ポートシステムで硝子体手術を施

行し，対象のうち，StageⅡならびにⅢの症例では人工

的後部硝子体剥離を作製した．網膜周辺部まで可能な限

り硝子体ゲルの切除吸引を行い，網膜前膜の形成をみた

ものには，20ゲージのhooked needleや硝子体 子で

膜剥離を行った．内境界膜剥離操作を行った症例では，

前膜除去後もしくは前膜とともに内境界膜剥離を行っ

た．内境界膜剥離操作は20ゲージのhooked needleで

内境界膜切開を行い，その断端を硝子体 子で把持し，

慎重に内境界膜剥離を行った．内境界膜の剥離範囲は黄

斑円孔周囲3乳頭径以上で，広いものはアーケードの血

管までの後極部網膜上であった．最後に硝子体腔内の液

―空気置換を行い，20％の六フッ化イオウガス(SF )で

硝子体腔を完全置換して手術を終了した．また，白内障

合併例に対しては，あらかじめ超音波乳化吸引装置で水

晶体を摘出した後に硝子体手術を施行し，眼内レンズの

同時挿入を行った(96/105眼，91.4％)．術後の体位保

持は術直後から10日～2週間の腹臥位をとらせた．

手術中に内境界膜剥離を行った例を内境界膜除去群

(除去群が51眼)，網膜前膜の剥離操作にとどめ意図的

に内境界膜剥離を行わなかった例を内境界膜非除去群

(非除去群が54眼)とした．また，除去群は1997年5月

以降の症例が主で，非除去群は1997年以前の症例が主

であった．各群における対象症例の概要を表1に示し

た．

除去群では手術時に内境界膜を一塊として採取し，検

体として摘出可能であった症例では，摘出した内境界膜

を電子顕微鏡で観察した．観察試料の作製は手術中に採

特発性黄斑円孔に対する内境界膜剥離・山西他平成13年11月10日

表 1 対象症例の概要

症例数
内境界膜除去群

51眼

内境界膜非除去群

54眼

平均年齢(歳) 65.3±7.8 66.0±6.5

男性/女性(眼) 14/37 23/31

Gass分類

StageⅡ 13眼(25％) 21眼(39％)

StageⅢ 25眼(49％) 24眼(44％)

StageⅣ 13眼(25％) 9眼(17％)

平均円孔径(乳頭径) 0.30±0.15 0.23±0.11

平均罹病期間(か月) 12.8±28.5 4.52±7.3

平均術前対数視力 0.86±0.29 0.76±0.27

白内障同時手術 46眼(90％) 50眼(93％)

平均術後経過観察期間

(か月)

15.2±7.1 28.9±12.0

：内境界膜除去群がGass分類で進行例が多く，平均円孔径

が大きく，平均罹病期間も長く，術前対数視力も不良であっ

た．平均値±標準偏差

789



取した内境界膜を直ちに2％グルタールアルデヒドで

固定し，さらに，四酸化オスミウムで後固定の後，アル

コール脱水を経てEPON812に包埋した．その後に超

薄切片を作製し，クエン酸鉛と酢酸ウラニールの二重染

色を施し，透過電子顕微鏡で観察した．

なお，術後視力は最終受診時の矯正視力を用い，対数

視力は logarithm of the minimum angle of resolution

(Log MAR)を用いて計算した．統計学的な検定はMa-

nn-Whitney U検定，Fisherの直接法ならびにSpear-

manの順位相関係数を用い，危険率5％未満で有意差

ありと判定した．

結 果

1．全症例の術後成績

内境界膜剥離の有無にかかわらず，期間中における全

症例の初回円孔閉鎖率は99/105眼(94.3％)で，Gass分

類におけるStage別の閉鎖率はStageⅡが34/34眼(100

％)，StageⅢが46/49眼(93.9％)，StageⅣが 19/22

眼(86.4％)であった．また，術後の平均対数視力は0.45

であった．視力改善率は2段階以上が74/105眼(70.5

％)で，4段階以上が42/105眼(40.0％)であった．なお，

視力悪化例はなかった．

2．各群の初回円孔閉鎖率(表2)

除去群および非除去群の初回円孔閉鎖率は各々50/51

眼(98.0％)，49/54眼(90.7％)であった．このうち，各

群のGass分類によるStage別の初回円孔閉鎖率は除去

群はStageⅡが13/13眼(100％)，StageⅢが24/25眼

(96.0％)，StageⅣが13/13眼(100％)で，非除去群は

StageⅡが21/21眼(100％)，StageⅢが22/24眼(91.6

％)，StageⅣが5/9眼(55.6％)であった(表2)．Stage

ⅡとⅢでは両群間に有意差はなかったが，StageⅣでは

除去群の方が良好であった(p＝0.017)．

3．各群の視力成績(図1，表3)

全対象症例の術前術後視力を図1に示す．これ以後の

術後視力の検討は，円孔非閉鎖例の影響を除外するため

初回円孔閉鎖が得られた症例のみで検討を行った．各群

における術後の平均対数視力は除去群が0.37，非除去

群が0.42で，統計学的に有意差はなかった．一方，2

段階以上の視力改善率は除去群が43/50眼(86.0％)，非

除去群が31/48眼(64.6％)と両群間で有意差があった

(p＝0.02)．さらに，4段階以上の視力改善率でもそれ

ぞれ28/50眼(56.0％)，14/48眼(29.2％)と有意に内境

界膜除去群で良好であった(p＜0.01)(表3)．Stage別

の視力改善率(表3)をみると，StageⅡおよびⅢの症例

では有意に除去群で改善率が良好であった(p＝0.03，p

＝0.04)．また，StageⅣの症例では有意差はなかった．

4．術中術後合併症

除去群では人工的に内境界膜を網膜から剥離すること

によって，ほぼ全例で網膜上の点状出血があったが，内

境界膜剥離操作に起因するような重篤な術中合併症はな

かった．術後経過中では，黄斑部近傍での限局性の網膜

変性は2眼あったが，視力予後に影響するような網膜剥

離などの重篤な合併症はなかった．

5．電子顕微鏡像(図2，3)

除去群では術中に試料を採取したが，採取した試料の

うち，電子顕微鏡で観察が可能であったすべての試料

(12眼)で内境界膜が同定された．その内境界膜の厚さ

は試料別，また，試料の観察部位別に若干の差があった

が，ほぼ2～3μmであった．採取した内境界膜の構造

は正常な内境界膜と比較して，明らかな違いはみられ

表 2 内境界膜除去の有無による Stage別の初

回円孔閉鎖率

内境界膜除去群 内境界膜非除去群 p
 

StageⅡ 13/13眼(100％) 21/21眼(100％) ＞0.99

StageⅢ 24/25眼(96％) 22/24眼(92％) 0.609

StageⅣ 13/13眼(100％) 5/9眼(67％) 0.017

：StageⅣで内境界膜除去群が良好な初回円孔閉鎖率が

あった(p＜0.05)．

図 1 群別の術前術後視力．

各症例の術前術後視力を示す．

●：内境界膜除去群，▲：内境界膜非除去群．

表 3 内境界膜除去の有無による Stage別の術

後視力改善( 段階以上)

内境界膜除去群 内境界膜非除去群 p
 

StageⅡ 9/13眼(69％) 6/21眼(29％) 0.034

StageⅢ 17/24眼(71％) 8/22眼(36％) 0.037

StageⅣ 2/13眼(15％) 0/5眼(0％) ＞0.99

術後視力改善は初回円孔閉鎖が得られた症例のみで比較

を行った．

：StageⅡ，Ⅲで内境界膜除去群が良好な視力改善が

あった(p＜0.05)．
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ず，網膜側の断面は凹凸があり，所々にMuller細胞の

断端である核のない細胞成分があった．一方，硝子体側

には線維性組織や極性のない突起を有する細胞が存在

し，網膜前膜が接着していた．網膜前膜の厚みは0.1～

20μmとかなり幅があるものの，全試料に前膜の存在

がみられた．また，内境界膜との付着部位は内境界膜の

硝子体側全面にわたるものから一部にのみ接着するもの

まで，症例によって大きく異なっており，Stageの進ん

だものほど広汎で厚かった．

考 按

特発性黄斑円孔に対して硝子体手術が有効であるとい

うKellyら の報告以来，円孔閉鎖率の向上を目的とし

て様々な試みがなされてきた ．しかし，円孔が閉鎖

してもなお，視力の不良な例が存在し，円孔閉鎖のみな

らず視機能改善のためのさらなる手術手技などの改良が

求められている．我々はこれまで，特発性黄斑円孔に対

する硝子体手術において積極的に網膜前膜を除去するこ

との有用性を報告 してきた．しかし，網膜前膜のみを

除去しても術後成績の不良な例が存在しており，とりわ

け術後に円孔縁が判別できる症例では，視力改善が不良

となることを経験している．我々の網膜厚解析装置によ

る追跡調査 から，こうした例では，円孔周囲に僅かに

残存していた網膜前膜による部分的な牽引が原因で，正

常な黄斑形態の再構築が妨げられていることが判明し

た．実際，網膜前膜が術前や術中に明瞭に判別しにくい

症例や膜の性質上一塊として取りにくい症例では，前膜

の除去には非常に難渋し，完全な除去には限界がある．

そこで，網膜前膜を完全に除去する目的で，特発性黄斑

円孔症例に対して内境界膜剥離を積極的に施行するに

至った．

今回の検討症例における初回円孔閉鎖率(94.3％)は，

他の報告と比較しても遜色のない結果であった．これは

内境界膜非除去群でも，積極的に網膜前膜を除去してお

り，このことが円孔閉鎖率の向上につながったものと考

えている．しかし，この結果は除去群と比較するとやや

劣っており，完全な前膜除去が重要であると推定されて

いる．これまで意図的に内境界膜剥離操作を特発性黄斑

円孔症例の硝子体手術に応用した報告は少ないが，その

閉鎖率はOlsenら は80％，Parkら は98％と報告

している．Olsenらの報告は初回手術以外の再発例など

の症例も含まれており，また，接着剤を使用するなど当

施設での結果と単純に比較することはできない．一方，

Parkらの報告は初回手術例での内境界膜剥離操作の結

果であり，今回の除去群の成績とほぼ同様であり，初回

手術における内境界膜剥離は黄斑円孔の閉鎖率向上に有

効であることを示している．特にStageⅣなどの進行

例では膜形成が広汎で厚いことで，内境界膜剥離操作は

その閉鎖率向上のために，より有効であると思われる．

術後最終視力に関しては除去群の術前因子(術前視力，

円孔径，罹病期間)が明らかに不良であったにもかかわ

らず，最終的には同様の術後視力が得られた．視力改善

率の観点からみると，表で示したように内境界膜除去群

の方が2段階，4段階以上の視力改善例が明らかに多く

なっていた．検討では内境界膜剥離の影響をみるために

初回非閉鎖例を除外して検討しているが，初回非閉鎖例

を含めても結果には差がなく，内境界膜除去群の方が視

力改善例が多くなっていた．これまで罹病期間の長い

StageⅢやⅣの陳旧例では円孔閉鎖率や術後視力の改善

が不良となることが多く ，成長因子の使用 や円孔

図 2 手術時に剥離除去した組織の電子顕微鏡像．

対象はStageⅣの症例で，内境界膜(＊)の硝子体側に厚

い増殖膜がある．

図 3 手術時に剥離除去した組織の電子顕微鏡像．

対象はStageⅡの症例で，内境界膜(＊)の網膜側に細胞

成分の付着(矢じり)がある．
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底の擦過 という試みがなされてきた．確かに，これら

の手術操作は円孔閉鎖には効果的であるかも知れない

が，視力回復という点ではむしろ妨げになっている可能

性がある ．それに比べて内境界膜剥離は円孔底の色

素上皮や黄斑網膜への侵襲が少なく，良好な術後視力が

得られたものと考えられる．

内境界膜剥離に関連した術後合併症として，膜剥離部

位の一部に網膜変性が2眼にあったが，いずれも内境界

膜剥離を導入した当初の症例であることから，内境界膜

剥離は慎重な手術操作が必要であり，一定の習熟が必要

であると思われた．しかし，当初危惧された黄斑部網膜

への手術侵襲に起因するような視力悪化例はなかった．

また，術後の周辺部網膜での裂孔形成や網膜剥離は今回

はなかった．これは，術中に徹底した周辺部硝子体処理

と格子状変性や網膜裂孔に対しては術中光凝固術を行っ

ているためと考えられ，術後の合併症を予防する上では

周辺部処理も重要な操作であると思われる．

今回採取した内境界膜を電子顕微鏡で観察したが，内

境界膜に器質的な変化はなかったが，内境界膜の硝子体

側に網膜前膜付着の所見は全例にあった(図2)．これ

は，Yoonら の報告したmyofibroblastや fibrocyteな

どから構成される膜成分と同様であり，収縮要素をもつ

細胞から成っていた．網膜前膜の局在およびその程度は

症例により様々であることから，症例により膜の収縮力

や牽引力が異なっていることが推定される．次に，内境

界膜の網膜側に細胞の断端が散見された(図3)が，強拡

大でみてみるとリボゾームに富む細胞質であり，Foos

ら の内境界膜近傍の網膜病理所見では内境界膜の網膜

側はMuller細胞が密集していることから，Muller細胞

の断端であると判断された．一般に採取した内境界膜に

Muller細胞の一部が付着しているということは，内境

界膜剥離操作は神経網膜に何らかの障害を与える可能性

を内在している．しかしながら，今回の除去群の術後経

過がおおむね良好で，術後視力の悪化例がなかったこと

から，内境界膜剥離による網膜組織への傷害は軽微であ

るか，損傷が生じたとしても自然修復され恒久的な視力

障害には至らないと推測される．つまり，内境界膜剥離

操作における手術侵襲をできるだけ軽減することが機能

回復や適応拡大の上で重要と考えられ，今後のさらなる

手術機器の開発や手術手技の改良が期待される．

今回の結果から，内境界膜剥離操作が黄斑円孔治療の

有効な手段であることが確認されたが，その奏功機序に

ついて考えてみると，まず，内境界膜剥離により表面に

付着する網膜前膜を一塊として除去できることが考えら

れる．今回の組織学的検討の結果では，網膜前膜は収縮

牽引を起こす細胞成分を含んでおり，その存在は黄斑中

心窩への持続的な牽引と深く関わっていると考えられ

る．実際，黄斑前膜が円孔の再開 や黄斑形態の回復阻

害に関係しているとの報告 もみられる．これら牽引要

素としての網膜前膜をその足場から完全に除去すること

で，黄斑円孔の閉鎖率向上とより良好な機能回復につな

がったのではないかと考えられる．また，内境界膜自体

が円孔閉鎖や術後視力の向上の障害になっている可能性

も考えられる．すでに報告したが，StageⅡという細胞

成分の少ない非進行例でも内境界膜剥離を行わない場

合，黄斑形態の正常化が妨げられ，視力改善が得られな

い症例が存在している ．今回，StageⅡやⅢで内境界

膜除去を行った例では，黄斑形態の正常化例が多くみら

れ，術後視力の改善も有意に良好であった．したがっ

て，一度黄斑円孔を形成した例では，内境界膜そのもの

の存在が術後の網膜の伸展性を妨げ，黄斑中心窩の正常

な陥凹形態の再構築を阻害する結果として機能回復の障

害につながる可能性がある．実際には網膜前膜と内境界

膜の2つの膜成分が相互に関連し合って，黄斑の機能的

ならびに解剖学的回復を阻害していると推測されるが，

網膜硝子体界面での網膜前膜と内境界膜の関わりを今後

さらに検討する必要があると思われる．

以上の検討から，特発性黄斑円孔例に対する硝子体手

術時の内境界膜剥離はおおむね円孔閉鎖と視力改善に有

効であった．特に，StageⅣでは円孔閉鎖という点で有

意に有効であり，StageⅡとⅢの症例では術後視力の向

上という点で有意に有効であった．内境界膜剥離により

網膜前膜や内境界膜などの黄斑形態の正常化を阻害する

要素が除去されたことが機能回復を含めた手術成績の向

上につながったと考えられた．しかしながら，これらの

手術操作が網膜に障害を与える可能性もあり得るので，

さらなる成績向上のためには内境界膜剥離の方法の検討

および長期的な経過観察が必要であると考えられた．

最後に試料の電子顕微鏡の観察および撮影にご指導いただ

いた愛媛大学医学部附属実験実習機器センターの首藤政親先

生に深謝いたします．
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