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要 約

目 的：黄斑部の網膜色素上皮の異常が主体である症

例の自然経過について検討した．黄斑部の網膜血流につ

いて測定し，正常の他眼との比較検討を行った．

対象と方法：黄斑部網膜色素上皮萎縮がみられて 年

以上経過観察を行った 眼について，初診時，最終受

診時における視力，眼底所見，造影所見について比較検

討した．また，他眼は正常と診断された症例 例につ

き，ブルーフィールドシュミレーションシステムで黄斑

部の白血球血流を測定した．

結 果：今回の経過観察期間では進行は極めて緩やか

であり，眼底に著しい変化を来したものはなく，脈絡膜

新生血管は発生しなかった．また，黄斑部網膜色素上皮

萎縮は男性 例，女性 例と，男性に多かった．視力

も変化のみられないものが多く， 段階以上の視力低下

および病変の拡大を来したものは 例のみであった．黄

斑部網膜血流は，患眼では健眼と比較して有意に白血球

密度および白血球速度×密度が低下していた．

結 論：黄斑部網膜色素上皮萎縮は極めて進行が遅い

ことがわかった．また，網膜の黄斑部白血球血流は低下

しており，網膜循環も障害されている可能性が推定され

た．(日眼会誌 ： ― ， )
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Abstract

：To investigate the clinical course of
 

age-related maculopathy that mainly consists of
 

retinal pigment epithelial abnormality and macular
 

retinal circulation between the affected eye and the
 

fellow normal eye.

：Seventeen patients(

eyes)with age-related maculopathy were followed
 

for more than two years. We investigated visual
 

acuity,ocular fundus appearance,and fundus angio-

graphic findings.We studied macular retinal leuko-

cyte blood flow measured by blue field simulation in

patients whose fellow eye was normal.

：Age-related maculopathy in eyes(

) showed no change and choroidal neovascula-

tion did not occur during the observation period.

Male patients( )were more affected than fe-

male patients( ).The visual acuity in the eyes

( )did not change.Only one case lost two lines of

 

visual acuity,and the area of macular degeneration
 

increased. Macular retinal leukocyte circulation
 

expressed by the leukocyte density, and leukocyte
 

density multiplied by the leukocyte velocity in the
 

affected eyes deteriorated compared to the normal
 

fellow eyes.

：We demonstrated that progression
 

of age-related maculopathy is very slow, and ma-

cular retinal leukocyte circulation measured by blue
 

field simulation may be disturbed in age-related
 

maculopathy.

Nippon Ganka Gakkai Zasshi(J Jpn Ophthalmol
 

Soc ： ― , )

Key words：Dry-type age-related macular degen-

eration, Age-related maculopathy,
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緒 言

加齢黄斑変性は加齢に伴い網膜色素上皮や脈絡膜毛細

血管板の変性を来す疾患であるが，脈絡膜新生血管がみ

られる滲出型と脈絡膜新生血管がない萎縮型(非滲出型)

に大きく分けられる．そのうち，萎縮型(非滲出型)では

脈絡膜毛細血管板まで著明な萎縮を来し，高度の視力低

下を伴う地図状萎縮(geographic atrophy)と網膜色素上

皮の異常を主体とするnon-geographic atrophyに区別

される ．

欧米の分類では萎縮型は，Leibowitzら では視力

20/30以下で網膜色素上皮の萎縮とドルーゼンがみられ

るものと定義されている．また，1995年の国際分類 で

は，early age-related maculopathy(ARM)と lateARM

に分類されている．EarlyARM の中には，軟性ドルー

ゼン，色素上皮の色素沈着，脱色素が含まれる．Dry
 

age-related macular  degeneration(AMD)と は，

lateARM のうちの geographic atrophyのことである．

日本では地図状萎縮は経験上欧米の0.6％ と比べて，

0.2％と比較的少なく ，網膜色素上皮の萎縮のみを所

見とする黄斑症がしばしばみられる．

今回，我々はnon-geographic atrophyのうち，色素

上皮の萎縮のみを所見とする黄斑病変が中心窩にかか

り，症状のある症例について長期の自然経過を検討し

た．また，このような黄斑疾患での網膜の血流状態につ

いての報告は調べた限りにおいてないため，ブルーフィ

ールドシュミレーションシステムを用いて，黄斑部の網

膜血流を測定し，健眼との比較検討を行った．

対 象 と 方 法

1．自 然 経 過

1993年2月から2003年5月までに淀川キリスト教病

院眼科を受診し，2年以上の経過観察期間を満たす50

歳以上の患者について，眼底検査，フルオレセイン蛍光

眼底造影検査(FA)，インドシアニングリーン蛍光眼底

造影検査(IA)によって行った．診断は以下の項目を満

足する症例とした．

１)出血，滲出がなく，脈絡膜新生血管やポリープ状

脈絡膜血管症がみられない，網膜色素上皮の異常を主体

とするnon-geographic atrophy．

２)地図状萎縮(geographic atrophy)と診断される境

界鮮明な脈絡膜毛細血管板の萎縮を伴わないもの．

３)病変が中心窩にかかり，自覚症状のあるもの．

対象は17例19眼で，そのうち男性は15例，女性2

例であった．年齢53～74歳，平均61.8歳．観察期間

24～112か月，平均52.1か月．主訴は12眼が視力低

下，7眼が変視であった．初診時および最終受診時の視

力変化，眼底所見，FA，IA所見の変化について検討し

た．IAにはジアグノグリーン50mgを生理食塩水で溶

解して静注し，TRC-50IAL(トプコン)ビデオシステム

および画像向上装置DVS-1000(浜松ホトニクス)を用い

て撮影した．また，萎縮部の長径は眼底写真で乳頭径と

比較した．

2．黄斑部網膜循環の測定症例

1997年4月から1999年11月までに淀川キリスト教

病院眼科を受診して，片眼に黄斑部網膜色素上皮萎縮が

あり，他眼が正常と診断された19例を対象とした．全

例男性であり，年齢は53～76歳，平均62.9±6.2(平均

値±標準偏差)歳であった．診断は，対象1の１)～３)

と同様である．

ブルーフィールドシミュレーションシステムで黄斑部

の網膜血流の測定方法は，比較暗室で無散瞳，近方40

cm矯正の状態で行った．測定器械(Oculix, Inc., BFS-

2000)は，シミュレーション像を映すテレビモニター，

シミュレーション装置，コンピュータ，ブルーフィール

ド装置から構成されている．波長430nmの均一な青い

光で網膜を照らされると，内視現象によって黄斑部毛細

血管の白血球の動きが見える．その白血球の動きにコン

ピュータのシミュレーション画面を極力近似させること

によって，黄斑部網膜の血流状態を間接的に測定するも

のである ．この方法では，中心窩から8.3°以内にある

網膜毛細血管内の白血球の数と速度が測定可能である．

見えた内視現象をコンピュータ画面で近似するように合

わせて測定する方法である．今回近似させるパラメータ

は白血球速度(velocity mm/s)および密度(density個/

視野)とした．測定は連続して5回行い，変動係数が

30％以内であれば5回の平均値を測定値として採択し

た．

得られた白血球速度，密度，および血流量を近似する

と考えられる速度×密度について，健眼と患眼で比較し

た．また，視力とこれらのパラメータについても相関が

あるかどうかを検討した．有意差の検討はMann-Whit-

ney U検定を用い，危険率5％未満を有意とした．

結 果

1．自 然 経 過

症例の一覧を表1に示す．両眼罹患が2例，片眼罹患

が15例であった．網膜色素上皮変性の初診時変性部の

長径は0.3～3.0乳頭径であった．ドルーゼンについて

は条件に含めていなかったが，19眼ともに眼底にドル

ーゼンはなかった．また，中心性漿液性網脈絡膜症の既

往のある患者はいなかった．

FAでは，全例において変性部のwindow defectによ

る過蛍光がみられた．そのうち，病変が2か所以上に分

かれているものは8眼であった．IAでは，充盈遅延が

19眼中10眼(53％)，静脈拡張が19眼中11眼(58％)に

みられた(表1)．

経過観察中に1眼では漿液性網膜剥離が生じたが新生
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血管はなく，最終受診時には消退した．また，1眼では

網膜色素上皮剥離が出現したが新生血管を示す所見はな

く，消退した．最終受診時に変性部の拡大がみられたの

は1眼のみで，後の17眼には初診時と比べ，拡大など

の変化はなかった．視力は初診時と最終受診時と比べて

変化はみられず，2段階以上の視力低下したのは1眼の

みであった(図1)．

症例2：71歳，男性．初診時矯正視力は0.7．検眼鏡

的には網膜色素上皮の萎縮があり，ドルーゼンなどの変

化はなかった．FAでは，中心窩を含みwindow defect

による過蛍光がみられた(図2)．IAでは，脈絡膜毛細

血管板の透過性亢進による過蛍光がみられた(図3)．80

か月後の最終受診時には矯正視力0.6．検眼鏡的にも造

影検査においても変化はなかった(図4，5)．

黄斑部網膜色素上皮萎縮・薗村他

表 1 自然経過について検討した症例一覧

眼底所見 FA蛍光眼底造影所見 IA蛍光眼底造影所見

症例 年齢 性別
経過観察
期間(月)

初診時
視力

最終時
視力

変性部長径
(DD)

変性の拡大 ドルーゼン 流入遅延 window defect 充盈遅延 静脈拡張 CNV

１ 66 男 112 0.3 0.2 1.1 － － － ＋ ＋ ＋ －

２ 71 男 80 0.7 0.6 1.3 － － － ＋ － － －

３ 55 男 67 0.6 0.7 1.0 － － － ＋ ＊ ＊ －

４ 55 男 39 0.8 0.8 0.5 － － － ＋ ＋ － －

５ 74 女 40 0.5 0.5 1.7 － － － ＋ ＋ ＋ －

0.8 0.9 1.2 － － － ＋ ＋ ＋ －

６ 63 男 62 0.7 0.7 3.0 － － － ＋ － － －

1.0 0.9 3.0 － － － ＋ － － －

７ 59 男 91 0.8 0.9 0.8 － － － ＋ － － －

８ 59 男 53 1.0 0.8 1.0 ＋ － － ＋ － ＋ －

９ 62 男 29 1.0 1.2 0.3 － － － ＋ ＋ ＋ －

10 64 男 32 0.7 0.6 0.6 － － － ＋ ＋ ＋ －

11 60 男 53 1.0 1.0 0.7 － － － ＋ ＋ ＋ －

12 53 男 57 0.7 0.7 1.0 － － － ＋ ＋ ＋ －

13 63 女 24 0.7 0.8 0.3 － － － ＋ － ＋ －

14 54 男 49 1.0 1.0 2.0 － － － ＋ ＋ ＋ －

15 54 男 38 0.8 0.8 1.2 － － － ＋ － ＋ －

16 72 男 38 0.2 0.15 2.0 － － － ＋ － － －

17 53 男 24 0.8 0.7 0.5 － － － ＋ ＋ － －

FA：フルオレセイン蛍光眼底造影検査 IA：インドシアニングリーン蛍光眼底造影検査 CNV：脈絡膜新生血管 ＊未施行

図 1 初診時と最終受診時の視力変化．

図 2 症例 ( 歳男性)の初診時 FA(初期 秒)．

変性部には中心窩を含みwindow defectによる過蛍光

(矢印)がみられる．

FA：フルオレセイン蛍光眼底造影検査
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症例11：61歳，男性．初診時矯正視力は1.0．検眼

鏡的には網膜色素上皮の萎縮があり，ドルーゼンはみら

れなかった．FAでは中心窩を含みwindow defectによ

る過蛍光がみられた(図6)．IAでは脈絡膜静脈の拡張，

口径不同がみられた(図7)．53か月後の最終受診時には

矯正視力0.8．検眼鏡，FAで変性の上下方向への拡大

を僅かにみられた(図8，9)．

2．黄斑部網膜循環

１)白血球速度(V：velocity)

両群の白血球速度の分布を図10に示す．白血球速度

は健眼が0.74±0.26(平均値±標準偏差)mm/s，患眼が

0.65±0.16mm/sとなり，2群間で有意差はなかった(p＝

0.24)．

２)白血球密度(D：density)

両群の白血球密度の分布を図11に示す．白血球密

度は健眼が107.1±73.0(平均値±標準偏差)個/視野，

患眼が75.3±72.2個/視野と健眼で有意に高かった(p＝

0.0002)．

３)白血球速度×密度(V×D)

両群の速度×密度の分布を図12に示す．速度×密度

は健眼が83.6±75.8，患眼が52.2±58.0と健眼で有意

図 3 症例 の初診時 IA(後期 分 秒)．

脈絡膜血管透過性亢進による過蛍光(矢印)がみられる．

IA：インドシアニングリーン蛍光眼底造影検査

図 4 症例 の最終受診時( か月後)FA(初期 秒)．

変性部には中心窩を含みwindow defectによる過蛍光

(矢印)がみられる．

図 5 症例 の最終受診時 IA(後期 分 秒)．

脈絡膜血管透過性亢進による過蛍光(矢印)がみられる．

図 6 症例 ( 歳男性)の初診時 FA(初期 秒)．

変性部にはwindow defectによる過蛍光(矢印)がみら

れる．

図 7 症例 の初診時 IA(初期 分 秒)．

脈絡膜静脈の拡張(矢印)がみられる．
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に高かった(p＝0.0005)．

４．視力と黄斑部血流(V，D，V×D)の関係

視力と黄斑部血流の間には相関関係はなかった．

考 按

加齢黄斑変性の非滲出型については，欧米では geo-

graphic atrophyに関する報告 が多く様々な報告が

ある．欧米ではdry-type AMDと geographic atrophy

は同義であり，またドルーゼンの関与するものが多くを

占めている．今回対象とした，網膜色素上皮萎縮のみが

主な病態であるものは，Chesapeake Bay Waterman
 

Study では non-geographic atrophyに当たり，また

international classification では early AMDの pig-

mentary abnormalityの範疇に入るものではないかと

思われるが，明確には定義されていない．日本で行われ

た統計，九州大学の久山町研究 では，色素異常が3.2

％，地図状萎縮が0.2％という結果であったと報告され

ている．今回は加齢に伴う黄斑変性であることを前提と

するため，50歳以上で中心性漿液性網脈絡膜症の既往

のない人を対象とした．今回の症例はいずれも geogra-

phic atrophyには当たらず，ドルーゼンの有無につい

ては判断基準には入れていなかったが，全例にみられな

かった．日本では非滲出型加齢黄斑変性の蛍光眼底造影

所見について石川ら や平野ら が報告しているが，い

ずれも網膜色素上皮の異常を主体とするものについてで

図 8 症例 の最終受診時( か月後)FA(初期 秒)．

変性部にはwindow defectによる過蛍光(矢印)がみ

られる．初診時に比べてwindow defectが上下方向

にわずかに拡大している．

図 9 症例 の最終受診時 IA(初期 分 秒)．

脈絡膜静脈の拡張(矢印)がみられる．

図 10 白血球速度(V)の患眼と健眼の比較．

図 11 白血球密度(D)の患眼と健眼の比較．

図 12 白血球速度(V)×白血球密度(D)の患眼と健眼

の比較．
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あった．また，中国ではWenら が dry-type AMDの

自然経過について述べているが，これらも視力がよく網

膜色素上皮萎縮が主体と考えられ，アジアと欧米では黄

斑変性の typeが異なるのではないかと推測された．

今回は17例中15例は男性と，男性に多い結果となっ

た．久山町研究 では色素異常のうちhypopigmenta-

tionは男性に多くみられたが，有意差はないという結

果であり，石川ら の結果では男性15例，女性8例，

平野らの結果 では男性8例，女性3例であった．欧米

での geographic atrophyに関する報告では女性に多い

傾向があり，非滲出型の黄斑症ではあるが異なる結果で

あった．この観点からも，欧米での geographic atro-

phy，dry-type AMDとは病態が異なる可能性が高い．

今までに日本では非滲出型加齢黄斑変性の蛍光眼底造

影所見について石川ら や平野ら が報告しているが，

いずれも網膜色素上皮の異常を主体とするnon-geogra-

phic atrophyについてであり，今回の対象と同様であ

ると判断し，造影所見について比較検討を行った．石川

ら は造影所見では脈絡膜充盈遅延は100％，脈絡膜静

脈の拡張，口径不整は70％にみられたと述べているが，

今回，充盈遅延は19眼中10眼(53％)，静脈拡張は19

眼中11眼(58％)にみられた．この差についての理由は

明確ではないが，症例で網膜色素上皮の異常が軽度のも

のも含んだ可能性が考えられた．

脈絡膜静脈の拡張，口径不整がみられたことから，慢

性型中心性網脈絡膜症との鑑別が問題となる．慢性型中

心性網脈絡膜症では脈絡膜静脈の透過性亢進が起こり，

漿液性網膜剥離が繰り返し，または長期間続くために網

膜色素上皮の変性が惹き起こされる ．加齢黄斑変性で

は脈絡膜毛細血管板の循環障害や網膜色素上皮障害の二

次的変化として脈絡膜静脈の拡張が生じ，また脈絡膜毛

細血管板の狭細化により脈絡膜静脈が拡張して見えやす

い可能性もある ．今回は急性型の既往のある対象はな

かった．既往がはっきりしている場合，またはatro-

phic tract があれば，慢性型中心性網脈絡膜症である

可能性が高く，またそれらがなく，高年齢発症であれば

加齢黄斑変性の可能性が高いが，完全に鑑別することは

困難であり，重複症例はあると思われる．

視力については変化のみられないものが多く，2段階

以上の視力低下を来す割合は19眼中1眼であり，その

1眼も1.0～0.8と軽度の視力低下であった．眼底にド

ルーゼンはなく，眼底所見の変化もほとんどみられず，

最終受診時に萎縮の拡大がみられたのは1例のみであっ

た．今回の平均52.1か月の経過観察期間においては進

行は極めて緩やかであり，geographic atrophyや滲出

型加齢黄斑変性に進行したものはなく，中心視力の低下

を来すことは稀であることがわかった．

今回の症例は，脈絡膜新生血管の発生もなく，主に網

膜色素上皮の萎縮の進行は緩徐なものである．新生血管

の発生がない限り，蛍光眼底造影検査は網膜色素上皮の

萎縮がわかるのみで，病勢を知る上での有力な手がかり

とはならず，視力も萎縮巣の位置に左右されるため，病

勢の指標とはなりがたい．そのため我々は黄斑部血流に

ついて，ブルーフィールドシミュレーションシステムで

検討した．また，黄斑網膜循環は加齢による変化があ

り ，自覚的な検査であり個人差があるため，片眼が

AMDで僚眼が正常である症例を選んだ．自然経過観察

症例群と黄斑部網膜循環測定群では9例が重複してい

る．

今回の結果では，黄斑部網膜色素上皮萎縮眼の黄斑部

網膜血流速度は健眼と差がなかったが，白血球密度や血

流量は正常眼に比べて有意に低下していた．色素上皮の

萎縮の範囲は小さかったが，脈絡膜の血流低下と網膜色

素上皮の変性により，視細胞が減少，機能低下して，代

謝需要が低下することによって網膜血流が低下すること

が推定された．視力と黄斑部血流の間には相関関係はな

かった．ブルーフィールドシミュレーションは，個人に

よって信頼性が異なるなど，すべての対象で測定はでき

ないが，非侵襲的に測定が繰り返し可能であるので，得

られた網膜血流の結果が今回のような症例の評価の一助

になる可能性があると思われた．
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