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要

糖尿病網膜症の視力予後は次第に改善されてきている

が,硝子体手術術後患者の生命予後はほとんど検討され

ていない。著者らは,硝子体手術術後患者の生命予後に

関与する因子について,生命表理論とCoxの比例ハザー

ドモデル法によって検討した。対象は,1982～ 1990年の

8年間に糖尿病網膜症で硝子体手術を受けた 140例であ

る.5年生存率は 95.8%であった.死因では脳,心血管

疾患が 75%と 最も多かった。神奈川県の年齢別死因別死

亡率を用いて求めた予測死亡数 (E)と実測死亡数 (0)

の比 (0/E比 )は,手術時年齢が 55～ 69歳の症例で有意
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に高 くなっていた。また,死因別の 0/E比は脳,心血管

疾患で有意に高 くなっていた。生存率に関与する因子で

は糖尿病腎症,糖尿病神経症および手術時年齢で有意差

を認めた.硝子体手術術後患者で,糖尿病腎症や糖尿病

神経症を合併 していると生命予後が不良になるので十分

な全身管理が必要である.(日 眼会誌 98:989-993,
1994)
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Abstract

We studied various factors affiecting the survival
rate after vitreous surgery in 140 patients with
diabetic retinopathy, who had undergone vitreous
surgery between 1982 and 1990, according to the
life-table theory and Cox proportional hazards
model. The 5-year survival rate was 55.8%. The most
common cause of death was cerehro-cardiovascular
disease in 75.0%. The ratio of the observed number
of deaths (O) to the expected ones (E), the O/E
ratio, was significantly higher in patients who had
undergone surgery between 55 and 69 years of age.

The O/E ratio was significantly higher in both
cardiovascular disease and cerebrovascular disease

groups. Factors associated with a lower survival
rate included age at operation, history of ne-
phropathy, and neuropathy. (J Jpn Ophthalmol Soc

98 : 989-993, 1994)
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I緒  言

硝子体手術術後患者は全身疾患である糖尿病の中にお

ける明確な一群 とはいえないが,眼科臨床においてはあ

る共通の経過をたどる一群 として,そ の生命予後を検討

する意義は少なくない。これまで本症の生後予後および

死因について,内科ないし公衆衛生の側からいくつかの

追跡調査,研究が報告されている1)～ 9)。 それによると,増

殖糖尿病網膜症症例の 5年生存率が 55～ 70%で あるの

に対 し,網膜症非合併症例では 84～ 95%と増殖糖尿病網
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膜症症例 の生命予後 はかな り悪 い と報告 されてい

る4)～ 7)。 _方,硝子体手術術後症例の予後については,視

力に関する報告がほとんどで,長期的かつ詳細な生命予

後の検討はほとんどなされていない。我々は,糖尿病網

膜症で硝子体手術を受けた症例の生後予後を求め,初回

手術時のどの因子が大きく生命予後に関与 しているか

を,retrospectiveに 生命表理論 とCoxの比例ハザード

モデル法を用いて検討した。

II 対 象お よび方法

1.対  象

1982～ 1990年の 8年間に小田原市立病院眼科で,糖尿

病網膜症のために硝子体術を受けた 140例 について検討

した。男性 79例 ,女性 61例であり,手術時年齢は 22～88

歳で,平均 55.7± 10.5歳 (平均値士標準偏差),発症年

齢は 7～ 78歳 で,平均 43.3± 11.4歳,罹病期間は平均

12.4± 7.7年 であった。小田原市立病院眼科における糖

尿病網膜症の硝子体手術適応基準は,① 硝子体出血の量

が多く, 2～ 3か月経過しても眼底の観察が不可能なも

の,② 増殖組織が黄斑部に及んだもの,③ 網膜剥離が生

じたものの3つで,と りわけ後二者は速やかに手術を行

うものとしている。したがつて,手術病型は通常の糖尿

病網膜症の病型分類によらず,次の4型に分けた。すな

わち, I型が増殖性変化の処置を伴わない硝子体出血の

除去 55例 (39.3%),II型 が硝子体出血のない増殖性変

化の処置 11例 (7.9%),III型が増殖変化の処置を伴う硝
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子体出血の除去 33例 (23.6%),IV型 が牽引性ないし裂

孔原性網膜剥離を伴うもの 37例 (26.4%)であり, 4例

(2.9%)は 不明であった.なお,両眼施行例では,よ り

重症の側で集計した。全身合併症では糖尿病腎症 (以下,

腎症)が 55例 (39.3%),糖尿病神経症 (以下,神経症 )

が 25例 (17.9%)に みられ,そ のうち糖尿病網膜症に腎

症 と神 経 症 を合 併 した triopathyの 症 例 は 22例

(15.8%)で あった。腎症,神経症の診断基準はそれぞれ

尿蛋白陽性,知覚異常の訴え,ま たはアキレス腱反射の

減弱をみたというものであった。

2.方  法

生死の追跡方法は,① 外来受診状況,② 電話聞き取 り

調査,③ 住民票照会などの方法によった。死亡率の計算

には個人ごとの延べ観察期間を求め,そ の和を分母 とし

て年間平均死亡率を計算した。次に糖尿病網膜症の死亡

率および死因別死亡率を神奈川県民のそれと比較するた

めに,観察期間中の神奈川県の年齢別死因別死亡率を用

いて硝子体手術術後患者の予測死亡数 (E)を計算 し, こ

れを実際に観察された死亡数 (0)と の比 (0/E比 )を求

めた。生存率は Kaplan‐ Meier法 で求め,手術時年齢,発

症年齢,罹病期間,術前の矯正視力,手術病型,糖尿病

の治療法,腎症の有無および神経症の有無の因子につい

て,一般化 Wilcoxon検定とCox― Mantel検定を行った。

そして,最後に重回帰型生命表法であるCoxの比例ハ

ザードモデル法により,因子間の関与の検定と因子間の

影響を考慮した補正生存率を求めた。

表 1 硝子体手術術後の死亡例の臨床所見,死亡年齢および死因
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といずれも全体の割合 (そ れぞれ 39%,17%)よ り多かっ

た。死因では心不全が 10例 (50%),脳梗塞が 5例 (25%),

全身衰弱と腎不全がそれぞれ 2例 (10%)な どであった。

また,病因別の O/E比 について神奈川県の一般住民 と比

べると, 心不全 (p<0.005)と 脳梗塞 (p<0.05)が
'有

｀
意

に高かった(表 2)。 手術時年齢別の 0/E比 を表 3に示し

た。神奈川県の一般住民と比べ,55～69歳の年代で死亡

リスクが有意に高かった(p<0.05)。 Kaplan‐ Meier法で

求めた生存率では,検討した 8因子のうち,手術時年齢

(p<0.05),腎症の有無 (p<0.01)お よび神経症の有無

(p<0.01)の 3因子で,一般化 Wilcoxon検 定 とCox‐

表 4 Kaplan‐ Meier法による5年生存率

生存率に関与する因子   分類   5年 生存率

発症年齢 90.2%

74.9%

89.6%

77.9%

85.4%

77.9%

80.6%

91.2%

81.9%

82.5%

100_0%

86.4%

82.8%

95.5%

84.7%

75.3%

90.3%

74.6%

97.6%

48.3%

手術時年齢
*

手術病型

術前視力

一般化 Wilcoxon検定および Cox‐ Mantel検定
*:p<0.05, *十 :p<0.01

LP:光覚弁,CF:指数弁

III 結  果

1992年 12月 現在,20例 (14%)が死亡していた。死

亡例は男性 11例 (55%),女性 9例 (45%),死亡年齢は

平均 61.9± 6.5歳,死亡例の発症年齢は平均 47.4± 8.2

歳,罹病期間は平均 12.2± 7.9年であった (表 1)。 手術

病型はそれぞれI型が 10例 (50%),II型が 3例 (15%),

III型 が 3例 (15%),そ して,IV型が 4例 (20%)で あ

り,硝子体出血のみで手術を受けた症例が多かった。腎

症合併例は 13例 (65%),神 経症合併例は 8例 (40%)

表2 1死因および実測死亡数と予測死亡数との比 (0/E比 )

死   因
実測死亡数  予測死亡数

(0)       (E) 0/E上ヒ

1.心不全

2.脳梗塞

3.全身衰弱

4.腹膜炎・ 腎不全

5.胃癌

χ
2検定,*:p<0.05,ホ *:p<0_005

表3 手術時年齢別平均年間死亡率および実測死亡数
と予測死亡数との比 (0/E比 )

年齢 症例数 個人年
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予
響子F数 。/E比
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0.0613
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3.175
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0
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0.091

0.158

0.182
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0.158

0.098

0

0

0

40

32.97

31.65*

21.86キ

19.7摯

14.6

0

0
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糖尿病の治療法

糖尿病腎症+*

糖尿病神経症**

1｀ota1  140   6,970.5    20      2.869   1.093    18.29

χ
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(%)
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0 2 4 8 10(年 )
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図 1 手術時年齢についての Kaplan‐ Meier法による生存率曲線 .

手術時年齢が 55歳以上の群 と 55歳未満の群で生存率に有意差を認めた (p<0.05).

生
存
率
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(%)
100

生存率に関与する因子   b/SE P値

糖尿病神経症

手術病型

発症年齢

手術時年齢

罹病期間

糖尿病腎症

Coxの比例ハザードモデル法,*:p<0.05
b:回帰係数,SE:標準誤差

Mantel検定ともに有意差を認めた (図 1～ 3,表 4).

その他,発症年齢 (43歳以上 <43歳未満),糖尿病の治

療法 (イ ンスリン<経口剤<食事療法),罹病期間 (12年

以上<12年未満),手術病型 (II型 <IH型 <I型 <IV型 ),

術前視力 (0.01未満<0.01～0.1<0.2以上)な どでも5

年生存率に差はあったが,有意ではなかった (括弧内は

生存率の大小を示す,表 4)。 また,triopathyの 22症例

は死亡群に 7例 (35.0%),生存群に 15例 (12.7%)で

有意差を認めた (p<0.05)。 Coxの比例ハザー ドモデル

日眼会誌 98巻 10号

Pく 0.01

腎症(― ) |  |

生
存
率

(+)

50

2 4 6 (年 )

観察期間

図 2 糖尿病腎症についての Kaplan‐ Meier法 による生存率曲線.

腎症 (十 )の群と腎症 (― )の群で生存率に有意差を認めた (p<001)。

〈%) Pく001

:   |神経症(― )

神経症(+)

0      2      4      6      8       10(年 )

観察期間

図 3 糖尿病神経症についての Kaplan‐ Meier法 による生存率曲線.

神経症 (十 )の群と神経症 (― )の群で生存率に有意差を認めた (pく 0.01)。

生
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0.01989ホ
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0.12691
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0 4
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図 4 Coxの比例ハザードモデル法による補正生存

率曲線.

3年生存率が 98.2%, 5年生存率が 95.8%であつ

た.

法では手術時年齢,発症年齢,罹病期間,手術病型,腎

症の有無および神経症の有無の各因子を取 り上げた。生

存率の検定の結果は表 5に示したが,各因子のうち,有

表 5 Coxの 比例ハザー ドモデル法による生存率の因子

効果
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にしても500～ 1,000例 の対象が得 られ,統計学的な精度

も信頼できる。糖尿病のみならず多 くの疾患でその生命

予後が興味をもたれ,かつ,改善 してきているにもかか

わ らず,む しろ本邦では近年の個人情報の保護の傾向か

ら,住民票,本籍地照会や法務局を通 じた調査は狭めら

れる傾向にあり,自 治体,官庁によっては今回の調査 に

応 じない所 もあったのは残念であり,諸外国における上

述のような疫学情報機構の整備が待たれるところであ

る.

本論文の要旨は第 47回 日本臨床眼科学会 (平成 5年 10月

16日 )において発表した。
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意なものは神経症の有無 (p<0.05)のみであった。 この

方法によって求めた生存率曲線 (図 4)に よれば,補正

生存率は 3年生存率で 98.2%, 5年 生存率で 95.8%で

あった。

IV考  按

硝子体手術 を受けた糖尿病網膜症患者の死因 として

心,腎,脳血管疾患が多 くを占め,と りわけ心不全 と脳

血管疾患の O/E比が有意 に高かったことは過去の報

告8)9)と も一致 していた。また,手術時年齢別の O/E比
は,年齢が若 くなるほど高 くなる傾向がみられ,若年の

糖尿病網膜症患者の生命予後が不良であることを示 して

いる。過去の内科での初診時年齢を用いた報告
8)9)で も,

やはり我々と同様に年齢が低下するほど0/E比が高 く

なっていた。

Coxの比例ハザードモデル法による5年生存率は,今
回は95.8%であった。これは当施設における内尾ら10)の

前回の報告の 84.4%よ りかなり高い数値となっていた。

その理由としては,近年の手術適応の拡大により早期に

硝子体手術が施行されるようになり,全身合併症を持た

ない症例が多 く含まれていたこと,前回に比べ術後 まだ

2, 3年 という観察期間が短い症例が多くを占めていた

ことが原因と考えられる。また,今回の報告も前回同様

に,イ ンス リン依 存性 糖 尿 病 (insulin dependent

diabetes meHitus,IDDM)と 考えられる症例は 7例のみ

で,ほ ぼインスリン非依存性糖尿病 (non insuHn depen―

dent diabetes menitus,NIDDM)の 特徴を反映 したも

のとなっていた。

生存率を左右すると考えられる因子のうち,有意差が

あった全身合併症 と手術時年齢以外では,罹病期間,発
症年齢,術前視力および糖尿病の治療法などが臨床的に

は重要と考えられた。NIDDMの 多い成人発症例では,

罹病期間に平行 して網膜症が悪化するのに対 し,IDDM
の多い若年発症例では,発症年齢が低いほど新生血管が

発生するまでの罹病期間が長 くなるといった違いはある

がH),罹
病期間が長 く,イ ンスリン療法に至った症例で死

亡率が高かつたことはこれらの報告とも一致していた。

また,腎症を合併する症例で生存率が有意に低いこと

は,過去の報告 1)～ 3)と も一致しており,と りわけ triopa―

thyの症例では術後生命予後が著 しく不良であるので,

十分な全身管理をする必要がある。

糖尿病や糖尿病網膜症について,生存率 (死亡率)な
どの疫学的研究は本邦でも少なからず報告されている

が,ほ とんどが一施設での報告である。今回の報告 も断

面調査であり,prOSpective cohortを知ることが是非必

要である。一方,米国
12)ゃ ォ_ス トラリア13)での報告で

は,それぞれ National Death lndex(NDI),State Death

Registersな どに保存されているデータベースか ら氏名

や個人の認識番号などで照会可能であり,州単位の調査


