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要  約

糖尿病網膜症 (網膜症)の眼底所見の病期判定に対する判定者間の信頼性 (一致度)を 調べるために, 3施

設 16名 の眼科医を対象に,福田分類を用いて異なる撮影時期の病期 (前後判定)お よびその病期変化の判定を

行った。信頼性の評価 としてはχ統計量を用いた。全施設におけるχ統計量の値は,前判定 0.18,後判定 0.081

および変化 0.24で信頼性は低かった。各施設内の χ統計量は 0,0081～ 0.47を 示 し,同一施設内における信頼

性 も比較的低かった。カラー眼底写真 と螢光眼底写真の併用 とカラー眼底写真のみの比較では,カ ラー眼底写

真のみの場合の方がより高い信頼性を示 していた。眼科経験年数による病期判定の信頼性の差はなかった。病

期判定の再現性 (評価者間の信頼性)は一致度で 60～70%で あった。網膜症の眼底所見判定の信頼性は施設間,

施設内および個人内のいずれにおいても必ず しも高 くなかった。網膜症の眼底所見判定によるデータ解析に

は,判定者間の診断基準の統一が重要であることが示唆 された。 (日 眼会誌 97i396-402,1993)
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Reliability of Evaluating Grade of Diabetic lRetinopathy
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Abstract

The inter-rater and intra-rater reliability of stage-evaluation for diabetic retinopathy using

Fukuda's classification was assessed by the r coefficient. The raters consisted of 16 ophthalmologists
in 3 institutions. The r coefficient was calculated to evaluate the inter-rater reliability. Evaluation was

performed twice. The yalue of the r coefficient for the first evaluation was 0.18 and that for the second

time evaluation was 0.081. The x coefficient for evaluation of the change of retinopathy grade was

0.24. The agreement of evaluation using color fundus photographs was higher than that using both

color fundus photographs and fluorescein angiograms. The agreement of the evaluation of retinopathy
grades did not correlate with periods of experience as ophthalmologists. The intra-rater agreement

of the evaluation of retinopathy grades was 60-70Yo. These results suggested that the reliability of
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the evaluation of retinopathy grades was not high among ophthalmologists and that standardization
in clinical investigatioin of diabetic retinopathy was necessary using fundus photographs and fluores-
cein angiograms. (J Jpn Ophthalmol Soc 97:396-402, 1993)

Key words : Diabetic retinopathy, Agreement of evaluation of fundus, Reliability, z coemcient

I緒  言

糖尿病網膜症 (網膜症)の臨床研究は, これまで一

施設もしくは少数の施設内で集められたさまざまな眼

底所見のデータをもとに行われることが多かった。そ

して,網膜症の眼底所見の病期判定もこれらの施設内

で独自に行われ,その判定結果をもとに解析する方法

がとられてきた。その際のデータの集積および処理法

は, カルテの記載所見や眼底写真で記録 したものをも

とに解析する方法が とられることが多 く,その判定方

法により臨床研究の結果はばらつきを生じることが多

いと推定される。また,同一施設内で眼科研修を終え

た眼科医は,同一の眼底写真をみたときに′′承ぼ同様の

病期判定を下すことが多いと予想されるが,それにつ

いてもこれまで厳密に検討されていない.

近年網膜症に関する多施設臨廉研究が欧米を中心に

盛んに行われるようにな り1)-5),デ _夕 をとる上で網

膜症の病期分類の標準化 (standardization)や 統一さ

れた眼底所見判定の必要性がますます重要視されるよ

うになってきた。 これまで,臨床研究や一般臨床の場

における網膜症の病期分類の標準化については盛んに

発表されているが6)～13),眼 底所見の病期判定の信頼性

(rehabiHty)に ついてはあまり十分に検討されていな

い.ま た,今後 日本においても多施設臨床研究が行わ

れていくことが望まれるが,眼底所見の病期判定を各

施設ごとに行 うべ きか,中央に集めて行 うべきかが問

題 となってきている。

そこで今回眼科経験年数や施設が異なる眼科医を対

象に,網膜症の病期分類に対する医療施設間,医療施

設内および医師個人内における眼底所見判定の一致度

を調べ,病期判定の信頼性について解析 した。ただし,

今回の解析は眼底所見の判定基準や分類基準の妥当性

を議論するものではない。

II 方  法

1.調査対象

東京都内 3施設 (大学病院)に勤務する眼科医 16名

を対象とした。その構成は,施設 Aが 10名 ,施設 Bと

施設 Cが各々 3名 ずつである。眼科医の選択は各施設

ごとに行い,眼科医の経験年数をなるべ く幅広 くとる

ようにした。医師達の眼科経験年数は 2年から 14年 ま

でであ り,経験年数が 5年 以上のものは施設 Aが 4

名,施設 Bが 3名 および施設 Cが 1名 であ り,残 りの

8名 は眼科経験年数が 5年未満であった .

2.調査方法

網膜症の病期判定には,網膜症患者の中間透光体に

よる影響のないカラー眼底写真および螢光眼底写真を

用いた,判定には画角が 60°で,前後 6か月間以上の間

隔をあけてカラーおよび螢光眼底写真がともに撮影 し

てあ り,前後 とも同一眼底部位が十分に鮮明に撮影 さ

れている写真を用いた.螢光眼底写真にはネガを反転

したポジフィルムを用いた。網膜症の病期分類には福

田分類を用いた10)。

実際の網膜症病期の判定方法は以下のように行った

(図 lA,B)。 まず,カ ラー眼底写真 と同一撮影日時,

同一撮影部位の螢光眼底写真を同時に 30秒間スライ

ドで供覧し,用意 した用紙に眼科医各自が判定を記入

した。次に,同一眼の 6か月間以上間隔をあけて撮影

したカラーおよび螢光眼底写真のスライ ドを,同様に

30秒間供覧し判定を記入した。これを同一眼底部位の

前判定と後判定 として,各々の眼底写真の福田分類に

おける病期およびその病期変化 (悪化,改善,不変の

3分類)を各医師が記入した.すなわち,最初に供覧

したスライ ドの病期判定を前判定,後に供覧 したスラ

イ ドの病期判定を後判定とした。 これを前後合わせて

14組 (14眼)について行った (図 lA)。 更に,螢光眼

底写真を省いてカラー眼底写真のみを同様に 30秒間

ずつスライ ドで供覧 し,各々の写真の病期およびその

病期変化 (悪化,改善,不変)を同様に 14組 (14眼 )

記入した (図 lB). このようにして,参加医師は全部

で 28組の病期判定を行った。ただし,各眼底写真の撮

影眼底部位は後極部を含むものが 14組 ,周辺部のみの

ものが 14組であった。眼底写真の撮影年月日について

は情報を与えなかった。判定記入にあたって他の医師

の判定が分らないように,医師ごとに病期分類の部分

が異なるコー ドの用紙を用意した。
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全な一致を示し,値が 0に近い場合は判定の一致がほ

とんどないこと,すなわち一致は偶然の結果にすぎな

いことを意味する。一致性は偶然の結果であるという

帰無仮説のもとでの標準誤差 SE(κ )も 簡単に計算で

き,統計的有意性はZ=χ /SE{κ )を標準正規分布の

パーセント点と比較して評価することができる.χ の

値に対する統計的な基準はないが,Fleiss“
)は 0.75以

上を excenent,0.40未満をpoor,0.40か ら0.75を

fair to goodと 仮に分類している。

χ統計量はもともと2者, 2カ テゴリー間の判定の

一致度を測るために考案されたが,今回の解析では評

価が複数カテゴリーに分類され,評価者が 3人以上の

一定数である場合の拡張 されたχ統計量 も用い

た14)。 基礎的な統計処理には Statistical Analysis Sys‐

tem(SAS)を 用いた15).SASに用意されていないχ

統計量の計算は,SASの 行列言語 Interactive Matrix

Language(IML)に よるプログラムを独自に作成して

用いた16).

そして,次の項目について調べた。①病期判定の分

布,②施設内。施設間のχ統計量,③螢光眼底写真の

有無によるχ統計量の比較,④眼科医の経験年数によ

るκ統計量の比較,⑤ 2医師間のκ統計量およびその

分布,⑥病期判定の個人内信頼性の6項 目である.

III 結  果

1.病期判定の分布

集計されたデータの病期判定の分布を調べた。 3施

設での前判定 と後判定の集計の結果,病期判定の分布

は表 1の ようにな り,その多 くが福田分類の AIIか ら

BIに集中してお り,次いで BII,BIII,AIIIが 比較的

多かった。なお,表 1の 中で読影者判定の数値は 28組

の眼底写真を供覧 した ときの 16名 の眼科医の病期判

定結果 (総数)を示 してお り,呈示者判定の数値は今

回使用 した眼底写真を用意 した眼科医の病期判定結果

を示 している。

2.施設内・施設間の κ統計量

表 2に施設ごとの病期判定に対するκ統計量の値

と標準誤差 (SE)を示す。前判定,後判定および変化

の 3項 目について各々解析した。施設間の信頼性は表

2の 全施設の項に相当する。求められた施設間の κ統

計量の値は,前判定 0.18,後判定 0.081お よび変化

0.24であ り,どの項 目とも比較的低かった.中では
,

変化が最 も高い信頼性を示 していた。施設内の κ統計

量は 0.0081か ら0.47を 示 し,同一施設内においても

1 1-A

1-B

カラー眼底写真+螢光眼底写真

↓
カラー眼底写真+螢光眼底写真
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変化

病期 (後 )

14組

「 14-A カラー眼底写真

|

14-3 カラー眼底写真
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‐
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‐

‐

‐

‐
一

B

図 1 網膜症病期判定の実施方法.

カラー眼底写真と螢光眼底写真の組合せにおける病期

の前判定,後判定およびその変化の判定を 14組施行

(A)し た後,カ ラー眼底写真のみの判定を同様に 14組

施行 (B).

データの収集は 1990年 11月 7日 から同年 12月 28

日までの数回にわたって行った。著者の一人が各施設

を回ってスライ ドを映写し,各医師の病期判定終了後

その場で回収 した。一回当 りの参加医師数は 1か ら 6

名であった.医師個人内信頼性 (test‐ retest reliability)

を検討するために,施設 Aの医師は 28組の病期判定

を 2回行い,そ れらの中に同一の眼底写真を 8組混ぜ
,

同一眼底写真をどのように判定するかを調べた。すな

わち,医師個人内信頼性とは同一医師における同一写

真に対す る病期判定の信頼性を表す。

3.解析方法 (信頼性の評価法 )

病期判定の信頼性の評価 としては,χ 統計量を採用

した14)。 χ統計量は偶然による一致を考慮 した判定の

一致性の尤度であり, 0か ら 1の値をとり,数値が大

きいほど信頼性が高いと判断される。 1と い う値は完
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表 1 糖尿病網膜症の病期判定の分布
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AI AII AШ  AIV AV BI B II BⅡ I BIV BV 計

読影者判定

前判定

後判定

“

１１

“

３１

ψ

鼠

８

１１

138

170

４４

“

呈示者判定

前判定

後判定

表2 施設内 。施設間のκ統計量 表4 眼科経験年数によるχ統計量の比較

前 判 定   後 判 定   変  化 眼科経験年数

SE SE χ    SE 5年未満 5年以上

全施設

施設A
施設 B

施設 C

0.0080

0.014

0.0046

0.046

0.0080

0.013

0.0048

0.051

0.0085

0.014

0.0053

0.046

全体

眼底写真
十FAG

眼底写真
の み

前判定

後判定

変化

前判定

後判定

変化

前判定

後判定

変化

0.26

0.056

0.21

0.18

0.010

0.18

0.30

0.093

0.20

0.023

0.023

0.024

0.031

0.031

0.032

0.034

0.034

0.033

0.13

0.20

0.30

0.00

-0.011

0.22

0.20

0.27

0.35

0.038

0.038

0.038

0.055

0.052

0.051

0.048

0 043

0.057

0.18

0.16

0.081

0.47

0.081

0.095

0.015

0.18

0.24

0.23

0.092

0.45

SE SE

SE:標準誤差

表 3 螢光眼底写真 (FAG)の有無によるχ統計量の比較

眼底写真+FAG 眼底写真のみ

SE SE

前判定

全施設

施設A
施設 B

施設 C
後判定

全施設

施設A
施設 B
施設 C

変化

全施設

施設A
施設 B
施設 C

SE:標準誤差

必ず しも高い信頼性を示さなかった。施設 Cにおいて

前判定 0.47,変化 0.45と 3項 目中 2項 目で比較的高

い信頼性を示していた.他の 2施設では信頼性はより

低かったが,中では前判定 と変化が後判定より高い信

頼性を示す傾向にあった。

3.螢光眼底写真の有無によるχ統計量の比較

カラー眼底写真 と螢光眼底写真を併用 したときの病

期判定 とカラー眼底写真のみの場合の病期判定との信

SE:標準誤差

頼性の違いをみるため,前判定,後判定および変化の

3項 目について全施設および各施設 ごとに χ統計量

の値およびその標準誤差 (SE)を 求めた (表 3).螢光

眼底写真を併用した時に高い信頼性を示 したのは施設

Bにおける前判定,後判定および変化の各項であった

が,いずれも偶然性 と同程度の信頼性 しか示 していな

かった。他の施設ではいずれもカラー眼底写真のみの

方が高い数値の χ統計量を示していた。施設 Cの後判

定では,螢光眼底写真併用では χは-0.048に対して,

カラー眼底写真のみでは χは 0.42と な り,比較的高

い信頼性を示してお り,大 きな違いがみられた。なお,

表 3において χ統計量の値がマイナス (― )の ものは,

判定結果が一致するという帰無仮説に反する結果であ

ることを示してお り,今回の結果の値はプラスの場合

と同様にはぼ偶然の結果に等しいことを表 している.

4.眼科医の経験年数によるκ統計量の比較

眼科医の経験年数による病期判定の信頼性の違い

を,眼科経験年数を 5年以上と5年未満 とで分け,更

に全体をまとめた場合 と螢光眼底写真の有無により分

けた場合とで検討 した (表 4)。 全体をまとめた場合 ,

後判定および病期変化では 5年以上で χ統計量は高

0.12

0.11

0.025

0 37

0.012

0.021

0.072

0.078

0.052

0.037

0_026

-0.048

0.011

0.018

0.064

0.069

0.10

0.11

-0.086

0.42

0012

0.019

0.072

0 078

0.22

0.20

0.19

0.26

0.011

0.019

0.072

0.069

0.22

0.22

-0.060

0.77

0.011

0.019

0.062

0.060

0.22

0.18

-0.063

0.51

0.012

0.020

0 079

0 052
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図 2 判定ごとの χ統計量分布 .

前判定,後判定,変化の各々の κ統計量の分布を棒グ

ラフで表示.

表 5 病期判定の個人内信頼性

経験年数  前判定  後判定  変化

5年未満

5年以上

全平均
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6。 病期判定の個人内信頼性

最後に病期判定の個人内信頼性について解析した.

個人内信頼性は,同一写真に対する 2回の病期判定を

行った施設 Aの 10名 の医師の各医師ごとの一致度の

平均値を示 している。なお,こ の時用いた眼底写真は
,

カラー眼底写真 と螢光眼底写真を併用 した ものとカ

ラー眼底写真のみを用いた ものが各々 4組ずつであ

る。スライ ド8組について 1回 目と2回 目の病期判定

が同じであった割合は,56か ら73%で ,病期判定には

必ず しも完全な再現性があるとはいえなかった (表

5).5年以上 と未満 との眼科経験年数の差は,病期判

定の個人内信頼性に余 り影響 していなかった。

IV 考  按

用意 した眼底写真の病期判定結果は,単純網膜症か

ら前増殖網膜症 (福 田分類 AH,BI)に 分布するものが

多かった。今回の研究の目的は眼底所見判定の信頼性

を求めるものであり,半」定の正しさや妥当性を議論す

るものではない。

前判定および後判定は,施設間および施設内ともに

比較的低い信頼性しか得 られなかった。κ統計量の値

に絶対の基準は存在しないが,全て 0.5以 下とい う結

果から,眼底所見判定の信頼性は比較的低いといって

よい。また,施設間の比較では施設 Bと Cではその信

頼性にかなりの差があった。今回は眼底全体を 1枚の

写真 として供覧したのではないことも一つの原因にな

る可能性もあるが,他に考えられる原因としては,通

常用いられている病期分類 (診断基準)が統一 されて

いないこと,臨床において使用 している病期分類は同

じであっても医師によりその解釈が異なること,医師

によっては網膜症の病期分類が必ず しも十分に理解さ

れていないこと,使用 している網膜症の病期分類が病

期判定のための分類として妥当ではない (網膜症の病

期分類 としての有用性が低い)こ となどがあげられる。

病期変化は改善,不変,悪化の三つに分けて行った

が,研究施行前には施設間および施設内ともに病期判

定に比べ信頼性が高いことが予想された。確かに病期

判定に比較するとやや高い傾向にあったが,差は小さ

かった。病期変化判定の場合,眼底写真の中の所見が

全体的に悪化した り改善 した りしている場合には比較

的判定 し易いが,一つの眼底写真の中である所見は悪

化 しているものの,他の所見は改善もしくは消失 して

いる場合には,そ の判定は非常に難 しくなってくる。

医師により点状 。しみ状・表層出血,硬性 。軟性自斑 ,

前
判
定

“

”

“

71

66

69

い値を示 していたが,前判定では 5年未満の方が高い

値を示 していた。螢光眼底写真の有無による比較でも

同様の結果を示していた。 しかし,偶然変動を考慮す

るといずれにおいても眼科経験年数による病期判定の

信頼性には特に差がなかった。なお,χ 統計量の値がマ

イナス (― )の ものは,表 3と 同様に判定結果が一致

するとい う帰無仮説に反する結果であることを示して

いる。

5。 2医師間のχ統計量の分布

全眼科医 16名 の中か ら 2名 の医師を選択す る 120

通 りの組合せについて,前判定,後判定および変化ご

とに κ統計量の値を求め分布状況を示した(図 2).こ

の値を求めることにより,同一眼底写真をみた ときの

2医師間における信頼性がわかる。それぞれの分布の

ピークは各々0.1,0.1,0.3付 近にあり,や は り変化に

おいて前判定および後判定 より高い値が得 られている

が,それでも値自身は高いものでもせいぜい 0.5～ 0.6

程度であった。
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一時間内 (30秒間)に判定し易かったこと,螢光眼底

写真併用例に比べ眼底写真の判定が容易であったこと

などがあげられる。 これらのことより, カラー眼底写

真と螢光眼底写真の併用は,病期判定の一致を促進す

る方向に働いているとは必ず しもいえなかった。 しか

し,眼底所見の診断基準を眼底写真上細かく統一すれ

ば,カ ラー眼底写真 と螢光眼底写真の併用により高い

一致度を示すようにな りうると推定 された。

同一施設内の眼科経験年数 5年以上 と5年末満の比

較では,特に 5年以上の眼科医に信頼性が高いことは

なかった。一般的に,経験年数を経るほど臨床経験的

および教科書的知識が増え病期判定の正確性が向上 し

信頼性も高まるものと思われるが,かえって知識や経

験が豊富なため,写真によって判定に苦慮することも

多 くなる可能性もある。

病期判定の個人内信頼性は 8組の眼底写真中病期判

定の一致していた率は 56か ら73%と 比較的高い数値

であったが,眼科経験年数による差 も特にみ られな

かった。本来であれば病期判定の再現性は 80%以上で

あることが望ましいと考えられるが,必ずしも良い結

果ではなかった。 この原因としては,今回用意 した眼

底写真が病期の分布にも示 した よ うに,福田分類の

AIIか ら BIと い う比較的判定が難 しいものが多かっ

たためと考えられた .

今回の研究において,眼底所見の病期判定の信頼性

は施設間,施設内および個人内ともに比較的低い結果

となった。これらのことより,少数施設における retro‐

spective studyや 多 数 施 設 に お け るprOspective

studyで は,眼底所見の写真判定によるデータ解析に

は判定者間の診断基準の統一が重要であることが示唆

された。また,χ 統計量による信頼性の解析は,多施設

prospective studyに おける判定者間の診断基準の統

一の達成度を示す指標の一つになると考えられた。

本論文の要旨は,第 4回糖尿病網膜症臨床研究会にて発

表した。稿を終えるに当たり東京女子医科大学糖尿病セン

ター眼科堀 貞夫教授の御校閲に深謝致します。
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