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Purpose：To study the safety and efficacy of

photodynamic therapy (PDT) with verteporfin in

treating choroidal neovascularization (CNV) in

young Japanese patients.

Methods：Ten eyes of 10 patients aged 50 years or

younger with the diagnosis of CNV were retrospec-

tively analyzed. CNV was of idiopathic origin in 8

eyes and of myopic origin in 2. Five eyes were treated

with PDT. The visual, clinical, and angiographic

responses and complications were investigated. Mean

follow-up period was 33.2 months.

Results：The initial mean best-corrected visual

acuity(BCVA) was significantly worse in the PDT

treated group than in the non-PDT treated group

(0.55 vs. 0.21, p＝0.029). The mean CNV size was

significantly larger in the PDT treated group(1752

mm vs. 782 mm, p＝0.014). BCVA improved in 40％(2

eyes), unchanged in 40％(2 eyes), and worsened in

20％ (1 eye) in both PDT-treated and non-treated

groups. No significant complications were observed.

Conclusions：PDT seems to be a good treatment

strategy in achieving a stable or improved vision for

young CNV patients, even if they had very poor visual

acuity at their initial visits. Further prospective

studies are needed.

Nippon Ganka Gakkai Zasshi(J Jpn Ophthalmol Soc

112：777―785, 2008)
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Abstract

Two-Year Results of Photodynamic Therapy

for Choroidal Neovascularization in Young Patients

目 的：若年性脈絡膜新生血管(CNV)に対する光線

力学療法(PDT)の治療成績・安全性を検討する．

方 法：50歳以下で発症した若年性 CNV症例 10例

10眼を後ろ向きに検討した．8眼は特発性，2眼は近視

性であった．10 眼中 5 眼に PDT を施行した．視力経

過，臨床所見の変化，合併症について検討した．PDT

平均施行回数は 2.6回，平均経過観察期間は 33.2か月

であった．

結 果：初診時視力は PDT施行群が非施行群に比較

し有意に不良であった(0.55 vs. 0.21，p＝0.029)．また，

初診時 CNVの大きさも PDT施行群で有意に大きかっ

た(1,752 mm vs. 782 mm，p＝0.014)．視力変化は両群

ともに改善 40％(2 眼)，不変 40％(2 眼)，悪化 20％(1

眼)であった．PDT後の急性視力低下や大きな出血を

生じた症例はなかった．

結 論：初診時視力の不良な症例，また CNVの大き

な症例に対しても PDT を施行することにより視力改

善・維持が得られた．今後さらに多数例での検討，他治

療法との比較，前向き研究が望まれる．(日眼会誌 112：

777―785，2008)
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要 約

若年性脈絡膜新生血管に対する光線力学療法の 2年成績



Ⅰ 緒 言

脈絡膜新生血管(CNV)は先進国における中途失明原

因において重要な病態である．さまざまな疾患での併発

が知られており，高齢者における加齢黄斑変性がその代

表であるが，若年者においてもしばしば発生する．若年

者 CNVの原因疾患としては変性近視，網膜色素線条，

特発性，外傷後，ぶどう膜炎に続発するもの，などが知

られている．

近年，加齢黄斑変性に対する光線力学療法(PDT)が

導入され，一定の治療効果を収めている1)2)
．しかしな

がら，本邦においては適応疾患が加齢黄斑変性のみであ

るため，若年者 CNVに対しては保険適用下に施行する

ことができず，治療効果は不明である．一方，海外では

若年性 CNVに対して既に多くの治療成績が報告されて

おり3)〜13)
，欧米人3)〜5)9)11)

，アジア人6)〜8)10)12)13)それぞれに

おける治療効果が報告されている．日本人若年者 CNV

における PDT も，変性近視症例に対する成績の報告13)

はあるが，その他の原因疾患に対する治療効果は不明で

ある．今回我々は，研究費負担において若年性 CNV症

例に対して PDT を施行し，PDT 非施行群との治療成

績と合わせ，その長期的治療効果，安全性を比較・検討

した．

Ⅱ 対象と方法

本研究は後ろ向き研究である．PDT 施行に関しては

ヘルシンキ宣言に基づき，十分なインフォームドコンセ

ントの後，自由意思による書面同意が得られた患者を対

象とした．本研究は当院倫理委員会の承認を得て行っ

た．対象は 2001〜2005 年までに京都大学医学部附属病

院眼科を受診した 50 歳未満発症の CNV 症例 10 例 10

眼(男 0 眼，女 10 眼)であった．PDT 施行時期は 2004

年 6 月以降である．

CNVの基本的検討項目として，CNV発症の背景原因

の眼科的検索，両眼性か片眼性か，屈折値，CNV の発

生位置，CNV の大きさ，視力と視力経過を調べた．ま

た PDT との関連において，PDT 施行回数，PDT 以外

の治療歴，PDT による視力変化，PDT 前後での眼底所

見，フルオレセイン蛍光眼底造影(fluorescein angiogra-

phy：FA)所見，インドシアニングリーン蛍光眼底造影

(indocyaninegreen angiography：ICGA)所見，光干渉断

層計(optical coherence tomography：OCT)所見の変化

について検討した．

若年発症の CNVの原因として変性近視を伴うことが

あるが，変性近視の定義は，屈折値−8.0 ジオプター

(D)以上もしくは眼軸長 26.5 mm 以上を有し，かつ変

性近視特有の眼底所見を有するもの，とした．変性近視

眼底としては Tokoro14)の記載に基づき，眼底所見にお

いてびまん性萎縮(diffuse atrophy)，斑状萎縮(patchy

atrophy)，lacquer crack の少なくとも 1 つを伴うもの

とした．

CNVの位置は，Macular Photocoagulation Study の定

義15)に基づき，FA 写真において中心窩無血管領域の中

心から CNVの辺縁までの距離を測定し，中心を含むも

のを中心窩下，中心を含まず 199 mm以内に存在するも

のを傍中心窩，200 mm以上離れているものを中心窩外

とした．CNV の大きさは，FA 初期像における過蛍光

の最大径として測定した．

PDT 施行の適応基準として，施行前視力が 0.5 以下

で，CNV 位置が中心窩下を含むものとした．原則とし

て PDT 治療前，治療後は 3 か月ごとに視力測定，眼底

写真，FA，ICGA，OCT，接触レンズによる細隙灯顕

微鏡検査を施行し，再治療の判定を行った．再治療の判

定基準として，FAによる CNVからの蛍光漏出に加え，

検眼鏡またはOCTによる網膜浮腫，網膜下液の残存を

指標とした．PDT の照射範囲は FA，ICGA，OCT 所見

を総合して決定したが，基本的にFA早期相によるCNV

病変を参考に可能な限り小さな照射マージンを取るよう

に工夫した(0〜1,000 mm)．PDT 施行条件は加齢黄斑

変性に準じて，ビスダイン®(静注用ベルテポルフィン)6

／mg／m2(体表面積当たり)を 10 分間かけて静脈内投与し，

投与開始から 15 分後にビズラスシステム(Zeiss 社製，
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図 1 全症例の視力経過．

それぞれの治療法の施行時期，期間を示す．矢印：光線力学療法(PDT)，矢頭：トリアムシノロン硝子体

投与，◆：レーザー光凝固術，★：酢酸メチルプレドニゾロン(デポメドロール®)テノン囊下投与，横太

線：副腎皮質ステロイドホルモン内服．LogMAR：logarithmic Minimum Angle of Resolution.



／波長 689±3 nm，照射出力 600 mW／cm2)を用いて，83

秒間照射した．PDT費用は研究費負担とした．

FA，および ICGA は Rodenstock 社製 SLO，および

Heidelberg 社製 HRA 2 を用いて撮影を行った．OCT

は Zeiss 社製 OCT 3000，および Nidek 社製 OCT oph-

thalmoscope を用いた．

Ⅲ 結 果

�．全症例のまとめ

表 1 に全症例のまとめを示す．初診時年齢は 19〜47

(平均 35.0)歳であり，10 代 1 眼，20 代 2 眼，30 代 3

眼，40 代 4 眼であった．全例経過観察期間を通じて片

眼発症，屈折値は−0.75〜−17.0 D(平均−4.15 D)，変

性近視 2 眼，特発性 8 眼であった．初診時の CNV発生

位置は中心窩下 4眼，傍中心窩 5眼，中心窩外 1眼であ

り，初診時における CNV の大きさは 430〜2,420 mm

(平均 1,267 mm)であった．図 1 に全症例の視力経過を

示す．初診時視力 0.15〜0.9，最終受診時視力 0.08〜

1.2，平均 logarithmic Minimum Angle of Resolution

(logMAR)視力は初診時 0.38，最終 0.28 と改善傾向に

あった．logMAR で 0.2 以上の改善 4 眼(40％)，不変 4

眼(40％)，悪化 2 眼(20％)であり，0.5 以上の最終視力

を得られたのが 7 眼(70％)あった．経過観察期間は 22

〜57(平均 33.2)か月であった．治療内容は PDT施行群

5眼，非施行群 5眼であった．PDT 施行回数は PDT施

行群において 1〜4 回(平均 2.6 回)で，PDT以外の治療

として，レーザー光凝固術(1 眼)，副腎皮質ステロイド

ホルモン内服(計 5 眼：プレドニゾロン内服 4 眼，リン

酸ベタメタゾン内服 1 眼)，酢酸メチルプレドニゾロン

テノン囊下投与(1 眼)，トリアムシノロン(TA)硝子体

内投与(2 眼)が施行されていた(PDT 以外の治療回数に

は前医における施行回数も含む)．

�．PDT施行群と非施行群との比較

初診時平均年齢は PDT 施行群 34 歳，PDT 非施行群

36 歳，平均経過観察期間は PDT 施行群 29.4 か月，

PDT 非施行群 37.0 か月であり，2 群間に有意差はな

かった．平均屈折は PDT 施行群−9.75 D，PDT 非施

行群−4.15 D，近視眼底変化(びまん性萎縮)がみられ

た 2 眼が PDT 施行群に属していた．CNV の位置は，

PDT施行群では，5 眼中 3 眼が中心窩下，2 眼が傍中心

窩に初診時存在しており，傍中心窩に発生した 2眼とも

経過観察中に中心窩下に CNV が及んでいた．PDT を

施行したのは CNVが中心窩に及んで以後である．PDT

非施行群では初診時において 5 眼中 1 眼が中心窩下，3

眼が傍中心窩，中心窩外 1 眼に CNVが生じており，経

過観察期間中，中心窩下に CNVが及んだ症例は 1 眼の

みであった．CNVの大きさでは，PDT施行群において

初診時の病巣径が有意に大きかった(1,752 mm vs. 782

mm，p＝0.014)．

図 2に初診時と最終受診時の各群の視力変化を示す．

PDT 施行群は非施行群と比較し，初診時視力が有意に

不良(0.55 vs. 0.21，logMAR，p＝0.03)であった．視

力変化は各群ともに logMAR で 0.2 以上の改善 2 眼，

不変 2 眼，悪化 1 眼であり，平均 logMAR 視力は PDT

施行群初診時 0.55，最終 0.42，PDT 非施行群初診時

0.21，最終 0.13 であり，ともに有意差はないものの改

善傾向であった．最終受診時に 0.5 以上の視力が得られ

た症例は PDT 施行群 3 眼，非施行群 4 眼であった．反

対に最終視力 0.1 以下となってしまった症例が PDT施

行群で 1眼存在した．

�．PDTに伴う合併症

PDT 直後に急激な視力低下を生じた症例，また大き

な出血を生じた症例はなかった．また，PDT 施行に伴

う全身的副作用を生じた症例も経験しなかった．ただ，

PDT 後に CNV 周囲の色素上皮萎縮を 5 眼全例で認め

た．同部位は眼底所見においてCNVのすぐ周囲にCNV

を取り囲むように色素上皮の色調が変化しており，FA

ではwindow defect の所見を呈していた(図 3)．しかし

ながら，この色素上皮変化によると思われる視力低下を

認めた症例はなかった．対照として，PDT 非施行群に

おいて CNV周囲の色素上皮萎縮を認められたのは 5眼

中 2眼であった．

�．代 表 症 例

�) PDTが有効であった症例(症例 7)

42 歳女性．左眼の特発性 CNV症例．初診時視力 0.3

であった．眼底所見では中心窩下に及ぶ黄白色病変を認

め，周囲に網膜下出血，漿液性網膜剝離を認めていた．

OCT でも網膜下に滲出性変化を認め，FA では classic

pattern を示していた(図 3)．初診時 CNV 径は 1,100

mm で 1 回目 PDT は 1,000 mm のマージンをとって
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図 2 全症例の視力変化．

●：PDT非施行群，▲：PDT施行群．
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図 3 PDTにより良好な視力が得られた症例(症例 7)．

A：初診時眼底写真．中心窩下に及ぶ黄白色病変，周囲に網膜下出血，網膜剝離を認める．B：PDT後眼底写真．黄白色病

変の縮小，周囲の網膜色素上皮萎縮を認める．C：初診時フルオレセイン蛍光眼底造影写真(10 分 13 秒)．CNVからの蛍光

漏出，網膜下への色素の pooling を認める．D：PDT 後フルオレセイン蛍光眼底造影写真(4 分 09 秒)．蛍光漏出の著明な

減少と，CNV 周囲のwindow defect を認める．E：初診時インドシアニングリーン蛍光眼底造影写真(6 分 39 秒)．中心窩

下に低蛍光の新生血管を認める．F：PDT 後インドシアニングリーン蛍光眼底造影写真(4 分 09 秒)．滲出性変化の改善に

伴い，新生血管板内部の血管が明瞭になった．G：初診時光干渉断層計像(OCT 3000)．網膜剝離に対応する無反射を認め

る．H：PDT後光干渉断層計像(OCT ophthalmoscope)．網膜剝離は消失した．
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図 4 PDTにより視力低下を来した症例(症例 10)．

A：初診時眼底写真．中心窩下に及ぶ緑黄色病変を認める．B：PDT後眼底写真．緑黄色病変の拡大，周囲に新たに網膜下

出血が出現した．C：初診時フルオレセイン蛍光眼底造影写真(5 分 7 秒)．CNV からの蛍光漏出を認める．D：PDT 後フ

ルオレセイン蛍光眼底造影写真(5 分 30 秒)．術前に比較しCNVの拡大，著明な蛍光漏出，囊胞様黄斑浮腫への蛍光色素の

pooling を認める．E：初診時インドシアニングリーン蛍光眼底造影写真(2 分 38 秒)．中心窩下にやや低蛍光の新生血管を

認める．F：PDT後インドシアニングリーン蛍光眼底造影写真(5 分 30 秒)．術前に比較し，CNV の拡大を認める．G：初

診時光干渉断層計像(OCT ophthalmoscope)．色素上皮に対応する高反射ラインの断裂と，同部位に網膜下に突出する高反

射塊を認める．H：PDT後光干渉断層計像(OCT 3000)．網膜下高反射塊の拡大と，網膜内囊胞様腔の出現を認める．



2,100 mm，2 回目 PDT は 910 mm に対して 950 mm，3

回目 PDTは 1,610 mmに対して 1,700 mmに照射範囲を

設定した．PDT を計 3 回施行した結果，3 回目施行後

から視力の改善を認め，最終視力は 0.6 まで改善した

(図 1，症例 7)．眼底写真および OCT にて滲出性変化

の改善，FA にて CNV の縮小および CNV 周囲の win-

dow defect，ICGA にて滲出性変化の改善に伴う新生血

管板内部の新生血管の明瞭化を認めた(図 3)．

�) PDTにより視力が悪化した症例(症例 10)

39 歳女性．右眼が−17.0 D でびまん性萎縮を伴う変

性近視．初診時，中心窩下に直径 2,420 mm の CNV を

認め，周囲に網膜下出血を伴っていた(図 4)．矯正視力

0.15．PDT 1 回目は 2,420 mm の CNV 径に対し 2,450

mmの照射範囲を設定した．施行後 2 か月して新たな網

膜下出血を認めたため，初回 PDT 後 3 か月目に 2,450

mmの照射径で再施行した．2 回目照射後しばらくは沈

静化していたが，5 か月後 CNV の拡大，網膜下出血の

著明な増加，OCT 上網膜浮腫の増大，視力低下を認め

たため(図 4)，2 回目照射後 6 か月目に 3 回目の PDT

を施行した(照射径 4,500 mm)．その後 CNV は沈静化

しており，経過観察としている．最終視力は 0.08 まで

低下した(図 1，症例 10)．

Ⅳ 考 按

まず，視力成績に関して考察する．全 10 眼の視力予

後は 80％で視力維持・改善が得られており，かつ最終

視力 0.5 以上を得られた症例が 70％あり，概して良好

であった．今回の検討は後ろ向きであり，初めから

PDT 施行群と非施行群を割り振った前向き試験ではな

いが，両群間を比較すると各群の特徴が見出された．

PDT 非施行群は初診時視力が良い，初診時の CNV が

小さい，CNV が中心窩下に及んでいないという特徴が

あった．つまり，これらの特徴を有する症例は PDT を

施行せずとも，良好な視力予後が得られていたというこ

とになる．PDT 以外の積極的治療としては，症例 1 に

おけるレーザー光凝固術，症例 5 における TA 硝子体

内投与がある．症例 1 では中心窩外 CNVからの漏出に

よる視力低下が生じてしまったが，レーザー光凝固術に

より視力改善が得られた．症例 5で緩如な視力低下に対

して TA 硝子体内投与が施行されたが，さらに視力は

低下している．他の症例では主に経過観察のみで視力は

維持されていたと考えられる．対照的に PDT を施行し

た群では，初診時視力が悪く，CNV が大きく，また

CNV が中心窩に及んでいる，もしくは経過観察中に及

ぶという特徴があった．これらの症例に対して PDT が

施行されたが，2 年成績は概して良好と言える．若年性

CNV の自然経過の報告によると，一般に無治療でも予

後が良好な症例が多い16)17)が，その中でも CNV の大き

な症例では小さな症例に比較して予後が良くないとされ

ている16)
．つまり，初診時に視力が悪い症例，CNV 径

の比較的大きな症例に対しては，PDT が視力の維持・

改善目的に有効である可能性が示唆された．過去の報告

との比較を表 2 にまとめたが，文献による 1 年成績と

我々の 2 年成績の結果がほぼ同様であり，PDT の有効

性は長期間持続する可能性も示唆される．

しかしながら，どの症例に対しても PDT が有効であ

るとは言えない．PDTに対する反応には個人差があり，

今回の検討でも症例 10 においては，PDTにより視力低

下を招いてしまった．この症例は PDT が有効であった

症例 9と同じく変性近視症例であったが，症例 9の反応

とは対照的に PDT を施行するたびに新しい出血・滲出

を生じ，また CNV 径が大きくなっていった．PDT 後

の CNV 抜去術の報告により，PDT 後 3 日間は新生血

管内腔が閉塞されているが，その後は閉塞していないこ

とが示されている18)
．つまり PDT による CNV 長期安

定化の作用は直接の血管閉塞作用よりも，むしろその後
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最終視力 0.1 以下

2：6男性：女性

13.5平均経過観察期間(月)

34.6平均年齢(歳)

特発性 100％CNVの原因疾患

8患者数

Spaide ら3)

Am J Ophthalmol, 2002

研究形式

表 2 過去の文献との比較

前向き

注：視力変化の基準は各論文ごとに異なる．

25％

後向き

藤里ら

本研究

後向き

5

特発性 60％

変性近視 40％

34.0

29.4

0：5

20％

最終視力 0.5 以上 50％ 41％

Chan ら6)

Ophthalmology, 2003

視力変化(平均)

60％58％63％2 段階以上の視力改善率

94％75％視力維持率

0％

8：9

12.0

37.0

特発性 100％

17

60％

80％

／ ／20／70 → 20／30／ ／20／70 → 20／50／ ／20／150 → 20／45視力変化(中央値)

1.4 段階の改善3.6 段階の改善 2.3 段階の改善



の血管修復過程による反応によるものなのかもしれな

い．今回の検討でも症例 10 のように，若年性 CNV に

おいても，PDT 後 CNV の安定化がもたらされない症

例がいることが分かった．今後 PDT による視力成績を

より向上させていくためには，このような症例の特徴を

さらに検討する必要があると考える．

次に安全性に関して考察する．過去の報告では，若年

性 CNV に対しての PDT は安全な治療法とされてい

る3)〜13)
．今回の検討でも重篤な全身副作用，PDT 後の

急性視力低下を認めた症例はなかった．一方で目立った

所見として，PDT 後に生じる CNV 周囲の網膜色素上

皮萎縮が挙げられる(図 3)．この所見は PDT を施行し

た 5 眼全例に認められた．過去に PDT 後の色素上皮萎

縮による視力低下の報告19)20)があるため，視力との関連

を検討したが，この所見と視力低下との関連が明らかな

症例はなかった．対照として PDT 非施行群では経過観

察中に 5眼中 2眼において同様の所見を認めた．確かに

PDT 施行群の方が高率に生じているようにも思われる

が，PDT 非施行群では CNV 径が非常に小さい症例が

多く，そのため周囲の萎縮領域も狭いため，判定しにく

いという印象があった．この所見は若年性 CNVの自然

経過でも生じうる変化とも考えられ，さらに多数の症例

での検討を要するものと考える．

他の治療法，もしくは combined therapy との成績の

比較に関しては，今回は症例数も少なく，また前向き試

験でもないため，直接の比較は難しい．現在までに若年

発症中心窩下 CNVに対して有効性が報告されている治

療法として，CNV 抜去術21)
，黄斑移動術22)

，PDT と副

腎皮質ステロイドホルモン全身投与との併用療法23)
，

PDT と TA硝子体投与との併用療法24)
，抗 VEGF(vas-

cular endothelial growth factor：血管内皮増殖因子)療

法25)〜27)などが挙げられる．特に抗 VEGF 療法は今後し

ばらく最も有力な治療法とされ，今後多くの評価がなさ

れるはずである．今後の評価が待たれるが，今回の我々

の結果から，PDT は若年性 CNV 症例，おそらく重症

例に対しての有力な治療オプションの一つであると考え

てもよいのではなかろうか．PDT の施行条件や，有効

な症例の選択にもまだまだ工夫の余地があり，PDT 適

応疾患，条件の拡大がなされると PDT の利用価値がさ

らに上がることも考えられる．若年性 CNVは，発症頻

度こそ加齢黄斑変性に比べると低いが，若年期より視力

障害をもたらすという点で，患者個人のストレスは非常

に大きい疾患である．今後もより良い治療戦略を探って

いきたい．
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