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網膜下出血に対するレーザー光凝固の実験的研究

第 3報 ダイ・ レーザー光凝固による網脈絡膜変化 (図 4)

(大 阪市立大学医学部眼科学教室)

Retino-Choroidal Changes with Dye Laser Photocoagulation in
Experimental Subretinal Hemorrhage
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要  約

ダイ・レーザー光凝固装置は577nm～630nmま での波長 を自由に選択 して使用できる。そこでヘモグロビン

に対する吸収率が変化する波長帯の 4種類の波長 (577,590,610,630nm)を使用 し,家兎眼において実験的

に作製 された網膜下出血部を光凝固 (500μ m,0.2sec.,100mW)し ,網脈絡膜に対する影響 を形態学的に検

索 した。577nmで はレーザー光は網膜下出血部ヘモグロビンに吸収され感覚網膜はほぼ全層が障害されたが
,

網膜色素上皮細胞・脈絡膜毛細血管は障害 されなかった。630nmではレーザー光の大部分は出血層を透過 して

網膜色素上皮細胞・脈絡膜のメラニン色素に吸収されたと思われ,網膜外層の障害,脈絡膜毛細血管の閉塞 ,

脈絡膜大血管の障害がみられた。590nm,610nmに よる網脈絡膜の障害はそれぞれ上記二者の中間的な所見を

呈 した。以上 より610・ 630nmでは網膜下出血部の脈絡膜毛細血管閉塞が十分可能であった。 (日 眼 92:
90-97, 1988)

キーワー ド:ダ イ・ レーザー,網膜下出血,実験的研究,網膜色素上皮細胞,脈絡膜毛細血管

Abstract

An argOn dye laser'sヽ vaveleingths can be varied through a spectral range of 577 to 630nm.The

absorption by henloglobin varies 、アith changes in the phOtocoagulation wavelength. We produced

subretinal hen10rrhage in piginented rabbit retinas eixperilnentally,and studied the elrect of dye laser

photocoagulation on the retina and choroid in subretinal hen10rrhage using fOur klllds of wavelengths

(577,590,610,630nnl)of the dye laser(500μ ■l spot,0.2sec,100mヽ ア).Ⅵ″ith the 577nm wavelength,

alnlost all layers of the sensory retina 、vere destrOyed, and the retinal pigment eipitheliunt and

choriocapillaris、 vere preserved.ヽ Vitll the 630nm、vavelength,only tlle outer part of the retina was

destroyed,the c11。 riOcapillaris、 vas Obliterated and the large vessels Of the chOrOid were also alrected。

マVith the 590 and 630nrn wavelengths,tihe degree of in■ uence On the retina and clhoroid was bet、 veen

that of the 577 and 630nnt wavelengths.These results suggest that the 577nrn wavelength,the laser

beam is prinlarily absorbed by hemog.lobin of subretinal hen10rrhage. When the wavelengths was

shufted from 610 to 630nm,the laser beanl was absorbed by the retinal pigment epithelial layer and

choroidal pignlent and the absorption by hemoglobin、 vas negligible. Thus with the 610 and 630nin

wavelengths, the choriocapillaris in the subretinal heinorrhage could be obliterated。 (Acta Soc
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I緒  言
顕微鏡 (以下電顕)にて観察した。

III 結  果
ダイ・ レーザー光凝固装置は577nmか ら630nmま で

の波長 をlnm毎 に自由に選択 して使用できるのが特

徴であ り, レーザーの各波長の正常眼における吸収特

性はすでに様々な報告がされてお り1),そ の成果を踏

まえて臨床的に使用法が検討されている2)～ 5).

そこで網膜下出血を伴 う脈絡膜新生血管の光凝固を

想定 して,既報6)7)の ごとくアルゴン・ レーザーとクリ

プ トン・ レーザーによる網膜下出血部に対する光凝固

の影響について報告してきた。今回はさらにヘモグロ

ビンに対する吸収率が変化する波長帯に相当す るダ

イ・ レーザーの各波長において,網膜下出血部を光凝

固した場合,網脈絡膜にどのような影響を及
`′

ゴすかを

形態学的に検討した.

II 方  法

1.実験動物

体重約2～ 3kgの 成熟有色家兎を ミドリン P③点眼

液にて散瞳後,眼底検査を行い異常の認め られない眼

を使用 した。

2.実験方法

既報 6)7)と 同様にベン トバルビタール静脈注射麻酔

後,毛様体扁平部より30グ ージ針を硝子体腔に挿入,

網膜下に刺入し,balanced salt solution液 注入により

限局性奨液性網膜景」離を作製, さらに脈絡膜を穿刺し

て網膜下出血を作製した。 この網膜下出血の周辺部に

おいて検眼鏡的に出血がほぼ同程度にみられる部位を

光凝固した.凝固はコヒレン ト社製920型 アルゴン/ダ

イ・レーザー光凝固装置を用い,577nm,590nm,610
nm,630nmの 4種類の波長を使用して行 った.凝固条

件はすべて100mW,0.2sec,500μ mと した。

光凝固約 1時間後 と 1週間後に眼球摘出し,ただち

にカル ノフスキー液 (4℃ )にて前固定後凝固部を切

出し, オスミウム酸にて後固定,ユ タノール系列で脱

水しエポキシ樹脂に包埋 した。そして薄切片標本を ト

ルイジンブルー染色にて光学顕微鏡 (以下光顕)で観

察後,同部の超薄切片を作製 して酢酸 ウランと酢酸鉛

の二重染色を施し,日 立 HS‐ 9お よび H‐300透過型電子

以上使用した 4種類の波長別に記載する。

1.波長577nmに よる光凝固

光凝固約 1時間後の凝固部を光顕的に観察すると図

1-1の ごとく,感覚網膜は内境界膜は保たれているが

全層が浮腫状で染色性が低下し,内・ 外顆粒層細胞の

配列の乱れがみられた.網膜色素上皮細胞層はほぼ正

常で,脈絡膜毛細血管層には血管腔が認められた。こ

れを電顕的に観察すると神経線維層から神経節細胞層

ではグリア細胞の細胞内浮腫と神経節細胞の空胞変性

がみ られた.内網状層は細胞突起の腫脹がみ られ,内

顆粒層では一部の細胞の消失 と残った細胞の空胞変

性・細胞間浮腫が,外顆粒層では核の濃縮や細胞間浮

腫が認められた。また図 1-IIの ように網膜色素上皮細

胞は apical側 に微繊毛やメラニン色素を有 し,basal

側には基底陥入もみられ,非凝固部の網膜色素上皮細

胞 とほぼ同様の構造を呈 していた。また脈絡膜毛細血

管 も正常構造を呈 していた。

光凝固 1週間後の光顕所見は図 1-HIの ごとく凝固

部の網膜下出血はほぼ消失していた。感覚網膜はやは

図 1-I 波長577nmに よる光凝固約 1時 間後の光顕

写真 (ト ルイジンブルー染色,× 50)

凝固部感覚網膜の内境界膜は保たれているが全層に

異常がみられる。網膜色素上皮細胞に著変は認めら

れず,脈絡膜毛細血管層には血管腔がみられる。な

おこの標本は作製過程の人工産物により網膜下出血

は一部を残して消失している。



図 1-II 波長577nmに よる光凝固約 1時間後の電顕

写真 (バ ー :10μ m)
網膜色素上皮細胞・脈絡膜毛細血管ともほぼ正常で

ある。網膜下出血は標本作製過程で消失 している。

R:網膜色素上皮細胞,C:脈絡膜毛細血管

図 1-III 波長577nmに よる光凝固 1週間後の光顕写

真 (ト ルイジンブルー染色,× 100)

感覚網膜の内境界膜は保たれているが全層が障害さ

れている.脈絡膜毛細血管層には血管腔が認められ

る.

り内境界膜は保たれているが全層に異常があ り,各層

において正常構造が一部で消失し配列が乱れ,グ リア

細胞 と思われる細胞によりおきかえられていたが,一
部には空隙 も残存 していた。脈絡膜毛細血管層には血

管腔が開存 していた。図 1-IVは 1週間後の電顕写真

で網膜色素上皮細胞はやや背が高いがほぼ正常構造を

呈 し,脈絡膜毛細血管 も正常で図 1-Vの ごとく有窓

構造がみ られた。

2.波長590nmに よる光凝固

光凝固約 1時間後の光顕写真を図 2-Iに示 したが,

網膜は全層が浮腫状で染色性が低下し,内・ 外顆粒層

細胞の一部消失 と配列の乱れが著明であった。 これを

日眼会誌 92巻  1号

図 1-IV 波長577nmに よる光凝固 1週間後の電顕写
真 (バ ー ;10μ m)
網膜色素上皮細胞はapical側 の徴繊毛はみられな
いが,核,色素顆粒, ミトコンドリア,基底陥入は
ほぼ正常の形態と分布を呈している。胞体内には多
数の赤血球を貪食した像がみられる。脈絡膜毛細血

管は正常構造を呈している.

R:網膜色素上皮細胞,Ci脈絡膜毛細血管

図 1-V 波長577nmに よる光凝固 1週間後の電顕写

真 (バ ー :lμ m)
凝固部の脈絡膜毛細血管に有窓構造 (→ 印)が認め

られる。Bruch膜は正常構造を呈 している.

B:Bruch膜

電顕的に観察すると,内境界膜は正常で,神経線維層

から神経節細胞層ではグリア細胞に細胞内浮腫が存在

したが,神経線維の腫脹や変性はみ られなかった。内

顆粒層を構成する細胞の崩壊や空胞変性 と,外顆粒層

核の濃縮がみられた。脈絡膜毛細血管層には577nmの

場合 とは異なりごく一部にのみ開存 した血管腔が認め

られた。図 2-IIにその電顕像を示 したが,網膜色素上

皮細胞の細胞内浮腫があり,細胞内小器官も不明瞭と

なっていた。Bruch膜 と障害された網膜色素上皮細胞
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図 2-1 波長590nmに よる光凝固約 1時 間後の光顕

写真 (ト ルイジンブルー染色,× 50)

網膜は全層に異常がみられる。脈絡膜毛細血管層に

は血管腔がほとんど認められない。なお標本作製過

程で感覚網膜が網膜色素上皮細胞より剥離してい

る.

図 2-II 波長590nmに よる光凝固約 1時間後の電顕

写真 (バ ー :lμ m)

網膜色素上皮細胞は障害されて,Bruch膜 との間に

滲出液と思われる無構造物質とフィブリンがみられ

る。脈絡膜毛細血管は閉塞している。

R:網膜色素上皮細胞,Ci脈絡膜毛細血管

の間には滲出液 と思われる無構造物 とフィブリンが認

められた。脈絡膜毛細血管は内皮細胞・壁細胞の空胞

変性や崩壊がみられ閉塞していた。また開存していた

脈絡膜毛細血管の壁構造には異常を認めなかった。

図 2-IIIは 光凝固 1週間後の光顕写真で,網膜は内

顆粒層より外側に異常がみられ,内・ 外顆粒層構造の

配列が乱れていた。脈絡膜毛細血管層には血管腔はほ

とんどみられなかったが, ごく一部に開存した血管腔

を認めた。電顕では凝固部で網膜色素上皮細胞が欠損

している部位はなかったが,脈絡膜毛細血管層に図 2

網膜下出血に対するレーザー光凝固の実験的研究・尾花他 93-(93)
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図 2-III 波長590nmに よる光凝固 1週間後の光顕写

真 (ト ルイジンブルー染色,× 100)

網膜は内顆粒層より外側が障害され,脈絡膜毛細血

管層には血管腔がほとんど認められない。脈絡膜の

大血管に血栓形成がみられる。
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図 2-IV 波長590nmに よる光凝固 1週間後の電顕写

真 (バ ー :10μ m)

脈絡膜毛細血管は基底膜をのこし,内皮細胞 。壁細

胞が崩壊している(→印).脈絡膜には結合組織が増

加している。

R:網膜色素上皮細胞

―IVにみられるような基底膜のみをのこし,血管壁構

成細胞 (内皮細胞・壁細胞)の 変性・消失した像が凝

固部位に一致 してみられた。なお一部では正常の血管

壁構成細胞が存在する血管腔がみられた.

3.波長610nmに よる光凝固

図 3-Iに光凝固約 1時間後の光顕写真を示 した。網

膜は内境界膜は保たれているが全層にわたって浮腫状

で,内顆粒層細胞配列は軽度に乱れ,外顆粒層細胞の

一部消失 。配列の乱れがみ られた。また脈絡膜毛細血

管層には血管腔が存在せず,脈絡膜の大血管に血栓形
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図3-I 波長610nmに よる光凝固約 1時間後の光顕

写真 (ト ルイジンブルー染色,× 100)

網膜は内境界膜を除く全層に異常がみられる。脈絡

膜毛細血管層には血管腔が認められない.凝固部に

は染色性が低下し,変形した赤血球がみられる (*
印 ).

鶴
雫

図 3-II 波長610nmに よる光凝固約 1時間後の電顕

写真 (バ ー ;10μm)
網膜色素上皮細胞は障害され,脈絡膜毛細血管は閉

塞している.

R:網膜色素上皮細胞,C:脈絡膜毛細血管

成がみられた。図 3-IIは光凝固約 1時間後の電顕写真

で,網膜色素上皮細胞は崩壊 し,脈絡膜毛細血管は内

皮細胞・ 壁細胞が崩壊し閉塞 していた。

図 3-HIは光凝固 1週間後の光顕写真で網膜は内顆

粒層細胞はほぼ正常であるが,視細胞は消失 していた。

網膜色素上皮細胞は重層し,脈絡膜毛細血管には血管

腔はみられなかった。脈絡膜毛細血管層を電顕的に観

察すると図 3-IVの ように脈絡膜毛細血管は消失 して

図 3-III 波長610nmに よる光凝固 1週間後の光顕写

真 (ト ルイジンブルー染色,× 100)

網膜は内顆粒層核に軽度の数の減少をみるが,外網

状層より外側で障害は著明である。脈絡膜毛細血管
には血管腔を認めない。

‐ ―
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図3-IV 波長610nmによる光凝固 1週間後の電顕写

真 (バ ー ;10μm)

脈絡膜毛細血管は消失し,線維芽細胞がみられる.

R:網膜色素上皮細胞,F:線維芽細胞

線維芽細胞がみられたが,一部では590nmの場合 と同

様に血管壁構成細胞 (内皮細胞・壁細胞)が消失 して

基底膜のみが残存したと思われる所見が認められ,脈
絡膜大血管にも基底膜のみの残存がみられた。

4.630nmに よる光凝固

日眼会誌 92巻  1号
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図 4-I 波長630nmに よる光凝固約 1時間後の光顕

写真 (ト ルイジンブルー染色,× 100)

網膜は外顆粒層より外側が障害されている。脈絡膜

毛細血管層には血管腔がみられず,脈絡膜大血管に

も血栓形成がみられる.

図 4-II 波長630nmに よる光凝固約 1時間後の電顕

写真 (バ ー :lμ m)

網膜色素上皮細胞は障害され,脈絡膜毛細血管は閉

塞している。

R:網膜色素上皮細胞,Ci脈絡膜毛細血管

光凝固約 1時間後の光顕写真を図 4-Iに示した。網

膜は内顆粒層より内側は正常で,外網状層は浮腫状,

外顆粒層核の一部消失がみられた。脈絡膜毛細血管層

図4-III 波長630nmに よる光凝固 1週間後の光顕写

真 (ト ルイジンブルー染色,× 100)

外顆粒層はかなり残存している。脈絡膜毛細血管層

には血管腔は認められない。 *印 の部位には電顕に

てグリア細胞,増殖した網膜色素上皮細胞,大食細

胞と思われる細胞がみられた。

図4-IV 波長630nmによる光凝固 1週間後の電顕写

真 (バ ー ;lμ m)

脈絡膜毛細血管は消失し,線維芽細胞がみられる。

R:網膜色素上皮細胞,Fi線維芽細胞

に血管腔は存在せず,脈絡膜大血管に血栓形成が認め

られた.図 4-IIは光凝固約 1時間後の電顕写真で,網

膜色素上皮細胞の崩壊,脈絡膜毛細血管内皮細胞・ 壁

細胞の崩壊 と血管の閉塞がみられた。

図 4-Ш は光凝固 1週間後の光顕写真で内顆粒層細

胞に軽度の配列の乱れがみられたが,外顆粒層は他の

波長の場合 と異なりかなり細胞が残存していた。 しか
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し内・外節が消失した部位にグ リア細胞・網膜色素上

皮細胞 。大食細胞と思われる細胞がみられた。また脈

絡膜毛細血管層には血管腔が まった くみられなかっ

た。電顕では図 4-IVの ごとく脈絡膜毛細血管は完全

に消失し,線維芽細胞が多数み られたが,波長577nm。

610nmの 場合にみられたよ うな脈絡膜毛細血管が基

底膜のみをのこし血管壁構成細胞の消失した所見はな

かっテこ.

以上 4種 類の波長別 に記 したが,全 例 にお いて

Bruch膜 が明 らかに断裂 された部位は認め られ な

かった.

IV考  按

老人性黄斑変性症などにおける脈絡膜新生血管に対

するレーザー治療は,網膜下出血の存在する場合には

治療の適応外 とされてきた8)9)。 しかしヘモグロビンに

対する吸収のほとんど無視で きるク リプ トン・ レッ

ド・ レーザーにより長好な結果を得られることは,既
報0)7)の ごとく実験的網膜下出血部への光凝固により,

アルゴン・ レーザーと比較 してク リプ トン・ レッド・

レーザーでは脈絡膜毛細血管が凝固閉塞されることを

証明してきた。

今回はアルゴン・ レーザーとク リプトン・ レッド・

レーザーの間 にある波長577nm～ 630nmを 自由に選

択できるダイ・ レーザーを用い,実験的に作製された

網膜下出血部を光凝固し,波長の違いによる網脈絡膜
への侵襲の程度 と範囲を形態学的に検討した.

波長577nmに よる光凝固では凝固約 1時間後 と 1

週間後の両方において感覚網膜は内境界膜を除 く全層

が障害され,網膜色素上皮細胞・脈絡膜毛細血管は正

常構造を呈 していた。これは レーザー光が網膜下出血

層ヘモグロビンに吸収され,その熱作用が感覚網膜の

ほぼ全層に影響を及ぼしたが,網膜色素上皮細胞へは

レーザー光が到達 しなかったために損傷を受けなかっ

たものと推測 された。

波長590nmでは 1時間後において,レ ーザー光が出

血層ヘモグロビンに吸収されて発生した熱作用で,感
覚網膜のほぼ全層に形態学的変化が認められたが, 1
週間後には内境界膜から神経節細胞層にかけては正常

形態を呈 していた。これより590nmで うけた神経線維

層と神経節細胞層における凝固直後の障害は軽度で可

逆性のものであったと考えられた。また網膜色素上皮

細胞 と脈絡膜毛細血管への影響 もみられたが, これは

590nm凝 固では直後には網膜色素上皮細胞 自体のみ
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ならず,脈絡膜毛細血管の壁構成細胞にも障害が及ん

だものと考えられた.凝固 1週間後には網膜色素上皮

細胞層 には正常網膜色素上皮細胞 よ りslidingし た

か,あるいは増殖したと考えられる色素上皮細胞が存

在し,一部の脈絡膜毛細血管では壁構成細胞が変性ま

たは消失 し,基底膜のみが残存 している所見がみられ

た。

波長610nmに よる光凝固でも感覚網膜に対する障

害は590nmの 場合とほぼ同様であったが,網膜色素上

皮細胞 と脈絡膜毛細血管に対する影響は大きく,強度
の脈絡膜毛細血管の閉塞のために,590nmに おいて認
められたような Bruch膜 と障害された網膜色素上皮

細胞間へ滲出性変化を生 じにくかったと推測された.

また凝固 1週間後に脈絡膜毛細血管は完全に消失 して

線維芽細胞が存在した所見や大血管に対する影響から

も,やは り590nmに比 して脈絡膜への変化がより強い

と考えられた。

波長630nm凝 固では,凝固 1時間後において網膜の

障害は外顆粒層より外側に限局し, 1週間後でも外網

状層 より内側はほぼ正常で,外顆粒層 も577nm～ 610

nmの場合に比べ,障害の程度は軽いと思われた,そ し

て網膜色素上皮細胞 と脈絡膜毛細血管はつよく障害を

受け, 1週間後では脈絡膜毛細血管は完全に消失 し
,

線維芽細胞によっておきかえられていた。590nm・ 610

mで 一部に認められた脈絡膜毛細血管の残存 した基

底膜は630nmで はまった くみられなかった。また脈絡

膜も全体的に血管腔が疎で,線維芽細胞が多 くみられ

たことより,脈絡膜大血管の閉塞も推測 された。これ

らのことより630nm凝 固では感覚網膜におよんだ熱

作用は他に比べて少なく,従 ってレーザー光の大部分
は出血層に吸収されることなく,網膜色素上皮細胞 と

lЛR絡膜のメラニン色素に吸収 されたものと推測 され

た。

一般に眼底ではレーザー光は主にメラニン 。キサン

トフィル・ ヘモグロビンの各色素に吸収されて熱エネ

ルギーにかわる4)9)10).今
回実験に使用した家兎眼では

キサン トフィルは存在せず, また網膜血管も髄翼部分

を除いて存在しないため,正常家兎において波長の違
いが網脈絡膜に及ぼす影響の差を生じる原因は主にメ

ラニン色素に対する吸収率の差と,組織の透過性の差

によるものと考えられ,ヘ モグロビンによる影響は少

ないと考えられる。しかし今回作製 した網膜下出血は

厚さ約10～ 30μmであったが, このような網膜下出血

の存在部位を凝固する場合には,ヘ モグロビンに対す
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る吸収率の差がさらに大 きな要因となった ことが考え

られた.ヘモグロビンに対す る吸収率は波長が長 くな

るほ ど小 さくなる。従 って今回の実験条件では577nm

では レーザ ー光は出血層ヘモグロビンに吸収 され,網

膜色素上皮細胞へは到達せず,590nmで は一部が網膜

色素上皮細胞のメラニン色素に吸収され,610nmでは

さらに網膜色素上皮細胞 と脈絡膜のメラニン色素に吸

収 される割合が増加し,630nmではヘモグロビンに対

する吸収 は きわめて小さ く,大部分の レーザ ー光が網

膜色素上皮細胞 と脈絡膜の メラニン色素に吸収 された

もの と考 えられた。

以上実験的に作製 された網膜下出血 を ダイ・ レー

ザーで光凝固 した結果,今回の実験条件下ではダイ 。

レーザーの うち610nm～ 630nmの 長 波 長 の レーザー

光を使 うことで,網膜下出血部の脈絡膜毛細血管を開

塞 。消失 させることが可能であった。

本論文の要旨は第91回 日本眼科学会総会において講演し

た.
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