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糖尿病性網膜症における赤血球凝集能 (図 2,表 1)
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要  約

糖尿病性網膜症患者の赤血球凝集能 (RBC‐ A)を 光透過性を利用 した簡便 な全血赤血球アグレゴメーターを

用い検討 した.RBC‐ Aは単純性網膜症 を伴 う群(SDR):32名 では0.140± 0.024/sec,増殖性網膜症を伴 う群

(PDR):15名 では0.169± 0.026/sec,網 膜症を伴わない群 (NDR):52名 では0.147± 0.028/secで あった。対
照の健常成人 :47名 では0.122± 0.026/secで あり,NDRで もRBC‐Aは有意に克進 していた (p<0.01).
SDRは NDRと 有意差を認めなかったが,PDRは NDR,SDRに 比 し有意にRBC‐ Aが克進 していた (p<
0.05,p<0.01)。 すなわち増殖性変化を生ずる段階になると,赤血球凝集の元進を始めとする血液レオロジー

異常がその微小循環障害に関与 していると考えられた.他の血液諸因子の検討からは,フ ィプ リノーゲン増加 ,

アルブミン減少,グ ロプリン増加が RBC‐ Aの克進に関与 していると思われた.(日 眼 92:1166-1170,1988)

キーワー ド:糖尿病性網膜症,赤血球凝集能,全血赤血球アグレゴメーター

Abstract
Blood samples from patients with diabetes mellitus were studied in tems of red blood cell ag-

gregability (RBC'A). The whole-blood red blood cell aggregometer introduced by Tomita et al. was
used (Am. J. Physiol.251 : H1205-H1211, 1986). RBC-A was 0.147*0.028/sec for diabetic patients
without retinopathy (52 subjects), 0.140+0.\U/sec for diabetic patients with background retinopathy
(32 subjects),0.169+f0.026/sec for diabetic patients with proliferative retinopathy (15 subjects), and
0.122+0.026/sec for control (47 subjects) respectively. RBC-A was increased in diabetics compared
with the control, and was more so in diabetics with proliferative retinopathy. Increase of fibrinogen,
decrease of albumin, and increase of globulin may be related to the higher value of RBC-A in diabetic
patients. (Acta Soc Ophthalmol Jpn 92: 1166-1120, 1988)

Key words: Diabetic retinopathy, Red blood cell aggregobility, Whole-blood red blood cell ag-
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I緒  言

糖尿病の重要な合併症のひとつに血管障害があり,

その微小循環障害には血液レオロジーの異常も関与 し

ていると考えられている。.赤血球凝集は低流速状態

における各臓器の微小循環障害に影響をおよばす重要
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なレオロジー因子の 1つであるが,糖尿病性網膜症に

おける赤血球凝集能 (RBC‐ A)の検討はいまだに十分

であるとはいえない。すなわち従来の報告2)～8)の 多 く

は生体顕微鏡による眼球結膜の観察やレオスコープを

用いての RBC‐Aの測定であ り,臨床的に使用するに

は必ずしも適 してはいないと思われる。また,代表的

な微小循環障害である網膜症 とRBC‐Aと の関連につ

いても一定の見解は得 られていない。

すでに著者の一人である棚橋 らは,光透過性を利用

した簡便な全血赤血球アグレゴメーターを開発し,糖

尿病患者では健常人に比 しRBC‐Aが克進 している事

を報告10)し た。今回は糖尿病性網膜症の有無およびそ

の程度 とRBC‐Aの関係について検討を加えた.ま た

RBC‐ Aに影響する因子 としては赤血球膜の荷電 と血

液諸因子が考えられており,後者についてはアルブミ

ンの減少,グ ロブリンの増加, フィブリノーダンの増

加が RBC‐A充進をおこす といわれているがn)12),今

回これらの血液諸因子についても検討を加えた。

II 対  象

昭和61年 4月 から62年 6月 に足利足利赤十字病院を

受診した糖尿病患者99人 を対象 とし,以下のように 3

つの群に分けた。(1)網膜症を伴っていない例(NDR)

52名 を I群 ,(2)単純性網膜症を伴っている例(SDR)
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32名 をII群,(3)増殖性網膜症を伴っている例(PDR)

15名 をIH群 とした.網膜症の有無は散瞳後の直像およ

び倒像検眼鏡で判定し,検眼的検査にて増殖性変化が

疑われた例には全例に蛍光眼底検査を施行して増殖性

網膜症の有無を判定した。対照は健常成人47名 とした。

平均年齢は I群で59.0± 14.6歳 ,II群で60.3± 12.4

歳,III群 で51.5± 13.2歳,対象で59.4± 5.9歳であった。

平均年齢は I群,II群,対照では有意差はなく,IH群

が他群より有意に低かった (p<0.05).

III 方  法

早朝空腹時に被検者の肘静脈 より約10cc採血 し,一

部は末槍血検査 。総蛋白・蛋自分画 。フィブリノーゲ

ンの測定用 とし,一部は全血赤血球アグレゴメーター

によるRBC‐A測定用 (EDTA付 加)と した。

RBC‐Aの 測定には Tomitaら 9)の 全血赤血球 アグ

レゴメーターを使用 した。透明 ビニール管にEDTA
加全血をいれ,赤外線 ビーム発光ダイオー ドとシ リコ

ンフォトダイオードからなる超小型デンシ トメーター

ヘッドにより血液の透過光を連続記録しつつ,そ の血

液に流速 (『ず り』,shear)を与えると赤血球アグレゴ

グラム (図 1)12)が 得られる。RBC‐Aの指標 としてこ

の赤血球アグレゴグラムの下降減衰曲線の指数関数の

定数を用いた。
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図 1 赤血球アグレゴグラム

縦軸は血液の optical density,横軸は時間.矢印の部位で流速 (『ず り』,shear)を 与

えると赤血球の拡散のため optical densityは 増加,流速の低止とともに optical den‐

sityは漸減し基線に戻る.こ の下降減衰曲線の指数関数の定数 (K10)を 右上段の式よ

り計算し,赤血球凝集能の指標とした (文献12)よ り引用).

|
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IV結  果

RBC‐ Aの 結 果 を図 2に 示 す.RBC‐Aは 対 象 で

0.122± 0.026/sec,I群では0.147± 0.028/sec,II群 で

は0.140± 0.024,Ⅱ I群 で は0.169± 0.026/secで あっ

た。対象に比 して I群,II群 ,IH群 ともに有意に RBC―

Aが充進 していた (それぞれ p<0.01).I群 とII群 に

は有意差はみ られず, I群 , II群 に比しIΠ群はさらに

RBC‐Aが有意に克進 していた (そ れぞれ p<0.05,

0.01)。

空腹時血糖は対照で83.0± 9.5g/dl, I群で153.6±

50.4,II群 で150.7± 69.8,IⅡ群で180.5± 55.3であ り,

対照に比 し I群 , II群,III群 とも有意に高値であった

(p<0.001)。 しかし I群,II群 ,Ш群の間には有意差

は認められなかった。

HbAlcは対象の一部でのみ測定 し,I群の うち32名

で8.46± 1.83mg/dl,II群 のうち17名 で9.55± 2.40,IH

群のうち 6名 で9.95± 3.84であ りそれぞれ有意差は認
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図 2 各群の赤血球凝集能

対照に比し,NDR群 (I群 )で も RBC・ Aの克進がみ

られた。SPR群 (II群 )は I群 と有意差は認められな

かったが PDR群 (IⅡ群)ではさらに RBC‐ Aの充進が

認められた。

められなかった。

同時に採血 した血液諸因子では (表 1),ヘ マ トク

リットは対象に比 し I群,II群 ,III群 ともに有意に低

下しており (そ れぞれ p<0.05,0.01,0.01),ま た I

群に比しШ群で有意な低下がみられた (p<0.01).し

かし一般にヘマ トクリットの低下は RBC‐ Aに影響 12)

しないか低下 13)を 生じるので, このヘマ トクリットの

変化は RBC―Aと の関連では意味のある変化 とはいえ

なかった .

血小板数は 4群の間に有意差はなかった。

総蛋白は I群 とIII群 の間でIII群に有意な低下を認め

た(p<0.05)。 アルブミンはIH群において対照, I群 ,

II群 のすべてに比 して有意な低下が認められた (それ

ぞれ p<0.05)。 グロプリンはHI群で対象,II群に対 し

て有意に増加 していることが認められ (p<0.001お よ

び p<0.05),I群 に対 しても増加 している傾向が認め

られた。また I群 も対照に比 し増加 している傾向が

あった。

α,β,γ―グロブリンでは,各群に有意差は認められ

なかった。

A/G比 は,IH群 が他群に比 して有意に低下していた

(p<0.01).I群 とII群 には有意差はみ られなかった

が, I群 , II群 はともに対照に比 し低下している傾向

があった。

フィブリノーダンは対象に比 してII群,IH群で有意
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Total Protein
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L_

2.94 0.33

1 ± 01.66■ 0.25
A/G

1.71■ 0.18 +0.34

308.5■ 77.9 1± 72.2mg/dl
Fibrinogen

299 4 5 366.8 94.3

表 1 各群の血液諸因子の比較
RBC‐ Aの 変化に関与する可能性のある因子として

は,ア ルブミンの減少,グ ロブリンの増加,A/G比の

減少などが考えられた.
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な増加 (p<0.01)が 認め られた。

V 考  按

糖尿病性網膜症における赤血球凝集能 。宮下他 89- (1169)

観察ではきわめて軽度の網膜症は見逃 しうる可能性が

あ り,NDRと SDRの区別はある程度の不明瞭さを含

まざるを得ないからである。

また,PDRの段階にでは RBC‐ Aは さらに克進して

いることが明らかになった.PDRで は他群に比して平

均年齢が若かった.し かし一般にRBC‐ Aは年齢の高

いほど克進 している19)た め PDRにおける RBC‐ Aの

充進にこの平均年齢の差の関与はないと考えられる。

すなわち,増殖性変化を生じた段階になると,そ の微

小循環障害には RBC―Aの充進が関与 しているとい う

可能性が考えられた。 このことより将来的には RBC‐

Aの測定により増殖性変化,な いしはその原因である

無血管野の形成を予見 しうる可能性もあ りうるのでは

ないかと思われる。

糖尿病における血液異常としては, フィブリノーゲ

ンの増加,A/G比 の低下,グ ロブリンの増加4),リ ポプ

ロテインの増加2)な どの報告がある。今回検討 した

PDRにおけるRBC‐Aの克進に関与 している可能性

のある血液因子についてはフィブリノーゲンの増加 ,

アルブミンの減少, グロブリンの増加が考えられた。

現在,糖尿病における血管障害の評価は主に網膜の検

眼鏡的観察によっているが,微小循環障害の評価 とい

う意味で全血赤血球 アグレゴメーターによるRBC―A
の測定は糖尿病を コン トロールす る上で,臨床上ル

チーンに検査を行い うる新しいパラメーターになりう

るのではないかと思われた.

VI結  語

1)全血アグレゴメーターを用いて糖尿病性網膜症

と赤血球凝集能の関係を検討した。

2)健常人に比し網膜症の程度が進行するにつれ赤

血球凝集能の克進がみられ,それにはフィブリノーゲ

ンの増加,A/G比 の低下などの血奨蛋自の異常の関与

が考えられた。

本論の要旨は第 6回国際眼研究会議 日本部会にて発表 し

た .
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