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漿液性網膜色素上皮剥離の自然経過

白 柏 麻 子

新潟大学医学部眼科学教室

要  約

血管アーケー ド内の漿液性網膜色素上皮剥離 (PED),21例 25眼 の自然経過 を調べ,PEDか ら新生血管

(NVM)が発生する危険因子に関 して解析 した (平均年齢 55.8± 10.4歳,経過観察期間 18.8± 10.3か 月).

NVM未 発生 (I)群 とNVM発 生 (II)群に分けて検討 したところ,I群は 16例 19眼 (76.0%),II群 は 5

例 6眼 (24.0%)であった。PEDか らNVMが 発生 しやすい有意な初診時危険因子は,年齢が 60歳以上,PED
の大 きさが 1乳頭径以上,PEDが中心富を含むことであった。経過中,神経上皮剥離が不変または拡大 した症

例にNVMの 危険性が有意に高 く,II群 は I群に比 し,有意に視力予後が不良であった。生命表法 (Kaplan‐

Meier)に よるNVM発 生率は, 3か月 8%, 6か 月 16%, 9か 月 24%であった。年齢の因子の他,PEDの

大きさ及び存在部位,神経上皮剥離の経過が PEDの予後を決める重要な因子であることが示唆 された。(日 眼

会誌 96i677-682,1992)
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The Natural History of Serous Retinal Pigment Epithelial Detachment

Asako Shirakashi
De\artment of O\hthalmologl, Niigata Uniuersity School of Medicine

Abstract

The natural history of 25 eyes of 21 patients with serous retinal pigment epithelial detachment
(PED) within the vascular arcade was retrospectively studied to clarify the risk factors for develop-

ment of choroidal neovascular membranes (NVM) from PED (mean age 55.8+10.4 years; mean

follow-up 18.8+10.3 months). During the follow-up period, 6 eyes (2401\ developed NYM. The

significant risk factors for NVM development at the first visit were: older patient age (>60 years):

larger PED size ()1 disc diameter): presence of PED in the fovea. Eyes with sensory retinal

detachment that did not decrease during the follow-up had a significant high risk for NVM develop'

ment. Eyes with NVM development showed significantly worse visual prognosis as compared to those

with no NYM development. Life-table analysis (Kaplan-Meier method) showed that the incidence of
developing NVM was 8% at 3 months, 1696 at 6 months, and 24(% at 9 months. These results suggested

that the size and location of PED and clinical course of sensory retinal detachment in addition to the

patient age may be important determinants of the prognosis of PED. (Acta Soc Ophthalmol Jpn 96:

677-682,1992)
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I緒  言

漿液性網膜色素上皮剥離 (以下 PEDと 略す)は ,

1966年,Gassl)が ,老人性円板状黄斑変性症あるいは
,

中心性漿液性脈絡網膜症の前駆病変として注 目して以

来,様々な臨床研究が行われている。特に,最近になっ

て,老年人口の増加する中,PEDは加齢黄斑変性症(以

下,ARMDと 略す)の一所見 としてクローズ・アップ

されている2)～7).PEDか ら新生血管の発生す る確率

は,報告者により多少の違いはあるものの,初診後 1

年で 26～ 33%と 報告 されている3)4)8).PEDに対する光

凝固治療 も,1968年 Watzkeら 9)の報告以来,様 々の

報告があるが,そ の有効性に関しては,今のところ,

賛否両論がある10)～ 12)。
今回,我々は PEDの 臨床的特

徴 と自然経過,特に,PEDか ら新生血管が発生する危

険因子に関して retrospectiveに 検討 した。

II 対象および方法

対象は,新潟大学病院眼科外来で 6か月以上経過観

察可 能であった網膜 血 管 アーケー ド内 に存在す る

PED,21例 25眼 (男 性 19例 23眼,女性 2例 2眼 )で

ある.初診時平均年齢は 55.8± 10.4歳 (平均値士標準

偏差),平均経過観察期間は 18.8± 10.3か 月であった。

原則 として, 3か月毎に視力検査,検眼鏡検査及び螢

光眼底造影検査を行 った。ただし,以下の基準に属す

る症例は除外した。1)初診時,検眼鏡的あるいは螢光

眼底造影写真上で明 らかな新生血管が認め られた も

の, また網膜・網膜下出血が認められ新生血管の存在

が強 く疑われたもの,2)光凝固治療の既往あるいは

経過観察中の光凝固施行例,3)中心性漿液性脈絡網膜

症,4)眼 ヒス トプラズマ症,5)網膜色素線条症,6)
高度近視,7)中 間透光体の混濁が視力に影響を及ぼ

していると考えられるもの。対象を,経過観察期間中

に,新生血管を発生 しなかった I群 (新生血管未発生

群)と 新生血管を発生 したII群 (新生血管発生群)と
に大別 して検討した。なお,新生血管発生 とは,検眼

鏡的に明らかな新生血管を認めるか,網膜・ 網膜下出

血が認められその存在が強 く疑われるもの,ま た,螢
光眼底造影写真上,新生血管に典型的な螢光色素の漏

出を認めるものとし,notch sign13)を 認める場合,その

部に新生血管の存在する可能性が強いが,それだけで

は新生血管発生 としなかった14)。
統計学的解析には,t

検定あるいは Fisherの 直接確率計算法15)を用い,有意

水準 5%未満で統計学的有意とした。 さらに,統計学
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的に有意であった各臨床因子において,感度と特異度

を算出し,各因子間で比較検討した.ま た,新生血管

発生率の予測には生命表法 (Kaplan― Meier法 )16)を 用

いた。

III 結  果

I群は,25眼中 19眼 (76%)(男 性 14例 17眼,女
性 2例 2眼)で , II群 は 25眼 中 6眼 (24%)(男 性 5

例 6眼)で あった。平均経過観察期間は, I群 19.7士

11.0か月, II群 16.0± 6.9か 月で, I・ II群間に統計

学的有意差をみなかった (p>0.05).I群の初診的平

均年齢は,II群 に比 して有意に低 く(p<0.01),ま た,

60歳以上の割合は,I群が 10.5%であるのに対し,II

群は 100%と , I群 に比 して II群 において有意に高

かった (p<0.01)(表 1).初診時視力を,1.2～ 0.8,

0.7～ 0.2,0.1以 下の 3段階に分けて比較したところ,

各段階における症例の割合には I・ II群間に有意差は

みられなかった (p>0.05)(表 2)。

初診時の 1眼あた りの PED数は,I群では PED l

個が 19眼中 13眼 (68.4%)で , 2個が 3眼 (15.8%),

3個 以上が 3眼 (15.8%)で あった。 II群では PED l

個が 6眼中 5眼 (83.3%)で , 2個 が 1眼 (16.7%)

で,3個 以上の PEDを認めた症例はなかった。1眼あ

た りの平均 PED数 は, I群 で 1.6± 1.2個,II群 で

1.2± 0.4個であ り, I・ II群 間に有意差をみなかった

(p>0.05)。 これに対し,初診時の各 PEDの大きさを

比較 してみると,初診時 1乳頭径以上の PEDを みた

のは, I群で 16_1%,II群で 57.1%で あ り,I群に比

してII群 において有意に高い (p<0.05)結果となった

(表 3).

表 1 初診時年齢

I群 (19眼) II群 (6眼 )

平均年齢(歳 ) 52.3± 8.7

眼数〈%)
17(89.5)

2(10.5)

67.0± 6.8

眼数 (%)

0 (0.0)

6(100.0)

pく 0

p<0０

６０

‘
一

Ｇ

＜

６０

齢年

表 2 初診時視力

I群 (19眼) II群 (6眼 )

1.2～ 0.8

0.7～ 0.2

≦0.1

眼数(%)

17(89.5)

1(5.3)

1(5.3)

眼数 (%)

4(66.7)

2(33.3)

0(0.0)

p>0.05
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表 3 初診時における各 PED径
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新生血管の発生した位置 (II群の 6眼)をみると,

PED内部に発生 したものが 4眼 (66.7%)あ り, この

うち,螢光眼底造影写真上,notch signの部より発生

したものが 2眼 あった。PED外縁か ら発生 した もの

が 1眼,残 りの 1眼は,出血性網膜色素上皮景1離を生

じたため新生血管の発生部位を同定できなかった。ま

た, I群 で notch signを 認めた症例が 19眼 中 3眼

(15.8%)あ ったが,いずれも経過中に新生血管を発生

しなかった。

図 1に視力の変化を示す.2段階以上の視力低下を

示した症例の割合は, I群に比 してII群において有意

I群 (31個)  II群 (7個 )

くlPD
lPD≦

PED数 (%)

26(83.9)

5(16.1)

PED数(%)pく 0.05

3(42 9)

4(57.1)

表 4 初診時の随伴所見(重複あり)

I群(19眼) II群 (6眼 )

眼数(%)

13(68.4)

6(31.6)

0(0.0)

2(10.5)

p>0.05

なし

硬性 ドルーゼン

軟性 ドルーゼン

網膜色素上皮萎縮

初診時の加齢変化を示す随伴所見をみると, I・ II

群とも随伴所見を認めないものが,各 6々8.4%,66.7%

と多くを占め,初診時,硬性 ドルーゼン,軟性 ドルー

ゼン,あ るいは網膜色素上皮萎縮が認められた症例の

割合は, I・ II群間に有意差をみなかった (p>0.05)

(表 4).ま た,初診時,神経上皮剥離を認めたのは I

群の 19眼中 5眼 (26.3%),II群 の 6眼中 4眼(66.7%)

であり, I・ II群間に有意差をみなかった (p>0.05)。

初診時の PEDの存在部位は,中心寓から直径 1乳

頭径以内に含まれる PEDの数が,I群では PED 31個

中 10個 (32.3%),II群では PED 7個 中 6個 (85.7%)

で,PEDが中心寓から直径 1乳頭径以内に存在する割

合は, I群 に比 してII群において有意に高かった(p<

0.05)。 ただし,中心害から直径 1乳頭径以内に含まれ

るPEDは全例,中心寓を含んでいた。

PEDの経過を検討すると,I群では PED 31個 中 8

個 (25.8%)が 縮小あるいは消失 し,20個 (64.5%)

が不変, 3個 (9.7%)が 拡大した。 II群では,PED 7
個中 1個 (14.3%)は縮小, 4個 (57.1%)が 不変 ,

2個 (28.6%)が拡大した。経過観察中,PED径 の変

化に関して, I・ II群間で有意差をみなかった (p>

0.05)。 また,経過中,I群では 19眼中 2眼で PED数

が増加したが,II群では PED数の増加したものはな

かった.神経上皮剥離の経過であるが,初診時神経上

皮剥離を認めた I群の 5眼は,全例,経過中に縮小あ

るいは消失したのに対し,II群の初診時神経上皮景」離

を認めた 4眼中 3眼は,経過中神経上皮剥離が不変あ

るいは拡大 してお り,神経上皮剥離が縮小あるいは消

失 した症例の割合は I群に比してII群 において有意に

低かった (p<0.05).

図 1 経過中の視力の変化.

● :I群 (新生血管未発生群), 0111群 (新生血管発

生群)

表 5 感度と特異度の定義

新生血管発生   新生血管未発生
(II群)      (I群 )

眼数(%)

4(66.7)

1(16.7)

0(0.0)

1(16_7)

Ｒ
螂
毅
畷

0.5

0.1

0

00

0.05

0

0.05  0.1   0.5

初診時視力

1.0 1.2

臨床因子陽性

臨床因子陰性

b(偽陽性)

d〈真陰性)

a,b,c,d(眼数)

ある臨床因子 (基準)の 陽性・陰性により,新生血管発生。

未発生眼が表のように分布した場合,新生血管が発生した

ものを“陽性"と 判定する率 ({a/(a+c))× 100(%))を 感

度 (senshvity)と 定義し,新生血管が発生しなかったも

のを“陰性"と 判定する率 ({d/(b+d)}× 100(%))を 特異

度 (specincity)と 定義する.す なわち,感度の高い臨床因

子 (基準)では,偽陰性率 (1-感度)が低 く (新生血管発

生を陰性とすることが少なく),特異度の高い臨床因子 (基

準)では,偽陽性率 (1-特異度)が低い (新生血管未発生

を陽性とすることが少ない).

!.2

1.0

a(真陽性)

C(偽陰性)
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表 6 各臨床因子における感度と特異度
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PEDは通常離れることの少ない網膜色素上皮 とブ

ルフ膜の接着がゆるみ,網膜色素上皮が ドーム状に円

形に隆起 した状態であるが,そ のメカニズムに関 して

は様々の論争がある。老化した ブルフ膜の透過性の異

常に加え,網膜色素上皮それ自体が下液を産生した結

果,PEDを生 じたとする説
17)が

ある一方で,PEDは
脈絡膜新生血管の続発病変であるという説

18)も ある。

1984年,Gass13)は ,脈絡膜新生血管を光凝固治療する

ことで,そ れに隣接するPEDを平坦化し,さ らには,

視力維持で きることを提唱 した.1990年 ,Maguire
ら12)も 中心富を含む PEDと それに隣接する脈絡膜新

生血管の存在する 14例 14眼に対 し,光凝固治療を施

し,14眼中 8眼 (57%)で光凝固後脈絡膜新生血管が

消退し,そ れにひき続いて PEDも 消退したと報告 し

ている.光凝固は,脈絡膜新生血管に対してのみ施行

したとい う。

今回は,初診時,検眼鏡的にも螢光眼底造影写真上

でも新生血管を認めないPEDの みを対象とし,そ の

自然経過を追跡 したが,経過観察期間中,新生血管を

発生したのは 5例 6眼 (全体の 24%)であった。 この

6眼中 2眼は初診後 3か月以内に, 4眼は 6か月以内

に新生血管を生 じ,最終的に 1年以内に 6眼全例に新

生血管が発生 した。1979年,Braunsteinと Gass8)の 報

告によれば,1年以内に新生血管を発生したのは 24眼

中 8眼 (33.3%)で あった。また,1986年 ,Polinerら 4)

は PEDか ら新生血管の発生す る確率は 1年 で 26%,

3年で 49%に達するとし,同年,Elmanら 3)も
平均 1

年で 32%の 症例で PEDか ら新生血管が発生した と報

告している。いずれもほぼ同様の結果を得ている。

では, どのようなPEDか ら新生血管が発生す るの

か,今回の検討から初診時の新生血管危険因子を以下

に列挙する。1)年齢が 60歳以上,2)PEDの 大きさが

1乳頭径以上,3)PEDが中心宮を含む。また,経過中,

神経上皮景」離が不変あるいは拡大する症例に新生血管

発生の危険性が高かった。1987年,八尾14)は ,今回の

研究と同様の検討を行っているが,新生血管危険因子

として統計学的に有意と記されたものは,高年齢 と螢

光眼底造影写真上のnotch signの みであった。また ,

他の過去の報告例をみると,前述の因子のほかに,他
眼に円盤状病変を認めるものに新生血管発生の危険性

が高ぃ4)と されているが,今回の片眼症例で初診時他

眼 に新 生 血 管 を認 め た の は I群 の 13眼 中 2眼

(15.4%), II群の 4眼中 2眼 (50.0%)で あり,統計

学的に有意差はみられなかった (p>0.05)。

感度(%)  特異度(%)

年齢(歳 )60≦

PED径 lPD≦

PEDが中心富を含む

神経上皮剥離が不変あるヽ
は拡大

2段階以上の視力低下

100.0

57.1

85.7

75.0

66.7

89.5

83.9

67.7

100.0

84.2

（じ
冊
樹
駅
佃
目
期
案

100

3  6  9  12  15  18  21  24  27  30  33

観察期間 (月 )

図 2 新生血管発生率の予測.

に高かった (p<0.05).

統計学的に有意であった (p<0.05)各臨床因子にお

いて,新生血管発生と未発生を識別する相対的な能力

を感度 と特異度 として算出し(表 5),各因子間で比較

検討した(表 6).感度,特異度 ともに高率であったの

は,年齢が 60歳以上,経過中,神経上皮剥離が不変あ

るいは拡大するものであった。

新生血管発生率の予測を Kaplan‐ Meierの 生命表法

によって検討 した ところ,新生血管発生率は 3か月で

8%, 6か 月で 16%, 9か月以降は 24%であった(図

2).

IV考  按

高齢化社会の進行に伴い,ARMDが 老人の失明原

因として増加 している.ARMDに は,様々な黄斑異常

が含まれるが,その分類も多岐にわた り,最近になっ

て湯沢ら7)は ARMDを 以下の 3つのタイプに分類 し

た。1)atrophic,2)predisciform(PED,軟 性 ドルー

ゼンを含む),3)senne disciform macular degenera―

tion。
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14)八尾雅章 :中高年に見 られ る1漿 液性網膜色素上皮

剥離に関す る臨床的研究。その 1.漿液性色素上皮

剥離 と網膜下新生血管 との関連.眼紀 38:1922

螢光眼底‐造影朽誘蒙L, hot spot, late nlling, notch―

ing,irregular mlingを 認める症例に新生血管発生の

危険性が高いとい う報告がある17).実際,今回の症例

でもII群 の 6眼の うち, 3眼にnotch signを 認め,そ
の うちの 2眼で notchの 部から新生血管を生じた。残

りの 1眼 は,出血性網膜色素上皮剥離 となり,新生血

管の局在を明らかにできなかった。

最後に,PEDの視力予後について考えてみる.新生

血管を発生したものは明らかに視力予後は悪く,今回

の症例でも, II群の 6眼中 4眼 (66.7%)で 2段階以

上 の視力低 下 を 示 した。 I群 で は,19眼 中 3眼

(15.8%)で 2段階以上低下して,こ の うち 1眼は PED
は消失したが,後に網膜色素上皮萎縮を残 した症例で

あ り, 1眼は PEDは不変であったが経過中に神経上

皮剥離を合併 した ものであり, もう 1眼 は PEDが不

変のまま特に随伴症状もなく視力が低下 した症例であ

る.た とえ,新生血管を発生しないタイプのPEDで

あっても,年齢が 55歳以上で,かつ PEDが中心寓に

進展しているものは視力予後は悪い19)と されてお り,

また,PEDが 自然消退すると大半の例で後に網膜色素

上皮萎縮を残し視力は低下する19)20).今 回の症例の中

でも, I群の 1眼では,視力低下の原因は不明であっ

たが,年齢は67歳 と比較的高齢で,PEDが中心寓を

含んでいた。

以上,PEDの 臨床的特徴と自然経過 に関して検討を

加えた.高齢者にみ られるPEDは,将来新生血管を発

生し老人性円板状黄斑変性症へと進行 していくものが

多 く,中年から初老期にみられるPEDは,新生血管を

発生することな くそのままの形態を維持するかあるい

は自然消退するものが多く4)“ ),中心性漿液性脈絡網

膜症の原因になることもある21)。
今回の II群 は前者

に, I群は後者に多 く含まれると考 えられるが,年齢

の因子の他にも PEDの大きさ及び存在部位,神経上

皮剥離の経過等が PEDの予後を決め る重要な因子に

なっていることが示唆された。今後 さらに症例数を増

やし,よ り長期の経過について検討を重ねたい。

本論文の要旨は,第 95回 日本眼科学会総会において発表

した。稿を終えるに当たり,ご校閲を賜 りました岩田和雄教

授ならびに安藤伸朗講師に深謝致します.ま た,ご指導いた

だいた川野修司先生に深謝致します.
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