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緑内障の術前点眼期間が トラベクロトミーの手術効果に与える影響

溝回 尚則,黒田真一郎,寺内 博夫,松村 美代,永田

永田眼科

要

手術までに使用 していた緑内障点眼薬の種類と使用期

間が,ト ラベクロ トミーの手術効果に影響するかについ

て検討した。対象は,1991年 1月 から1994年 4月 までに

永田眼科でレーザー トラベクロプラスティーの既往がな

く,ト ラベクロトミーの初回手術を行った 83眼で,術後

12か月以上経過観察ができた症例である.病型は,開放

隅角緑 内障 76眼,水 晶体嚢 緑 内障 7眼 で あった。

Kaplan‐ Meier生 命表を用いた検討では,点眼種類別使

用期間の手術効果への影響については,各群有意差は認
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約

めなかった。点眼の種類には無関係に,その点眼期間で手

術効果を検討 した結果でも各群有意差は認めなかった。

術後眼圧下降量でもすべての群で有意差はなかった。以

上から,ト ラベクロトミーは術前緑内障の点眼期間の影

響は受けに くいと考えられる。(日 眼会誌 99:1271

-1276,1995)
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Abstract

We retrospectively analyzed the effects of Iong-
term topical antiglaucoma therapy on the results of
trabeculotomy. We studied 83 eyes with 76 primary
open angle glaucoma and 7 eyes with capsular
glacoma, each of which had undergone trabecu-
lotomy alone and none of which had a history of
laser trabeculoplasty or glaucoma surgery. The
outcome of trabeculotomy was assessed after a
minimum follow-up of 12 months. Using a life-table
method, there was no significant difference in the
outcome of trabeculotomy between groups divided
by duration and type of preoperative topical ther-

apy. There was not statistically significant diffe-
rence in the intraocular pressure reduction tretween
the groups of long or short duration of topical
therapy. We concluded that the duration and type of
topical antiglaucoma medications had no significant
effect on the outcome of trabeculotomy. (J Jpn
Ophthalmol Soc 99 :1277-1276, 1995)

Key words: Trabeculotomy, Topical antiglaucoma
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I緒  言

緑内障の治療においては,緑内障発見時から長期間緑

内障点眼薬の投与を受け,そ の後に観血的治療を受ける

のが一般的である。このような長期間の緑内障点眼薬の

投与による眼組織に対する影響については様々な報告
1)

がある。長期点眼による結膜組織への影響についての報

告では,点眼薬の慢性的な刺激により線維芽細胞の増殖

を促進する2)こ とがゎかってお り,ト ラベクレク トミー

の術後成績に影響を与えるという報告3)が なされた。線

維柱帯における緑内障治療薬の組織障害については,実

験的には培養細胞においてその増殖能の低下 と細胞外基

質の増殖を促進し4),サル眼における摘出組織の研究に

より流出路抵抗を増大させるような組織の変化を生じさ

せる1)こ とが判明している。これらから,長期に緑内障治

療薬を投与されている症例についてのトラベクロトミー
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の術後成績については興味が持たれるところであるが,

そのような報告は現在 までに認められない。そこで,緑 内

障点眼薬の種類別の投与期間が術後成績 に与 える影響

と,点眼薬の使用期間による影響をKaplan― Meier生命

表を用いて検討したので報告する。

II対 象 と方 法

症例は,1991年 1月 から1994年 4月 までの間に,永 田

眼科で手術を行った原発開放隅角緑内障 (POAG)と水晶

体嚢性緑内障(PE)で ,ト ラベクロトミーを施行した症例

のうち初回手術であり,術前にレーザー トラベクロプラ

スティーの既往がな く,術後 1年以上経過を追跡できた

日眼会誌 99巻 11号

83眼 を対象とした。

Lutien‐Drecollら 1)の
報告から,組織学的に緑内障点眼

後約 7か月で隅角組織に変化が生 じることを考慮 して,

点眼薬の種類 とその点眼期間により以下の群 に分類 し

た。A群 :い ずれかの緑内障点眼薬を使用したが, 8か

月以内の短期間の使用に留 まり手術 となった症例.B

群 :術前にβ遮断薬のみ 9か 月以上投与されて他の点

眼薬は 8か月以下の短期の点眼のみで手術 となった症

例.C群 :術前にβ遮断薬 とピロカルピンを 9か月以上

投与されて交感神経刺激薬の点眼は8か月以内の短期の

点眼のみで手術 となった症例。D群 :術前にβ遮断薬 と

ピロカルピンと交感神経刺激薬の 3種類を9か月以上投

表 1 点眼治療群別背景

点 眼 治 療 群

A群 B群 C群 Dtt    E群

眼数

性別

男性

女性

年齢 (歳 )

平均年齢土標準誤差

診断 (眼数)

POAG
PE

点眼期間 (月 数)

β―遮断剤

ピロカルピン

交感神経刺激剤

術後観察期間 (か 月)

平均期間±標準偏差

12

21;

19

12

11

15

15

55

4

1

29

18

7

6

5± 3.7

16

2

8± 0.4

2± 0.7

8± 0_6

0± 11.6

30.5± 8.7

3.8± 1.0

1.1± 0.6

32.7:± 5 3

31.9± 5.2

18± 0.7

19.2± 3.3

14.0± 1.5

11.2± 0.4

31.6± 9.4

2.6±:0.9

27.3」19.7

48.7± 6.4   55.2H 3.5   52.8+5.8   41.5± 2.4

() 4 1 0

27.3± 8.6  27.5± 12.9 28.0± 15.7 19.4± 5.4

POAG:原発開放隅角緑内障,PE:水晶体嚢性緑内障

表 2 点眼期間別患者背景

点 眼 期 間

Gl君羊 G2群 G3群

眼数

′
陛別

男性

女性

年齢 (歳 )

平均年齢土標準誤差

診断 (眼数)

POAG
PE

点眼期間 (月 数)

β―遮断剤

ピロカルピン

交感神経刺激剤

術後観察期間 (か月)

平均期間±標準偏差

5.8+0.4

4.2± 0.7

1.8:± [0.5

50.5± 3.3

16.4± 1.2

10.2+1.3

5.9± 1.1

58.2± 7.9

42.6± 9.3

14.5:± 8.8

46

16

11

十
一

55.6± 4.2

17

2

25.5± 12.0 29.0± 11.6 25.6± 11.3
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表 3 投薬スコア
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1点 塩酸ピロカルピン (0.5～ 1%)

2点 塩酸ピロカルピン (2%以上 )

3点、 アセタゾラミド

マレイン酸チモロール (0.25%)
塩酸カルテオロール (1%)

マレイン酸チモロール (0.5%)
塩酸カテオロール (2%)

エピ不フリン
デ ィピ バ ニ ル エ ピ ネ フ リ ン
(0.04%)

ディピバニルエピ不フリン (0_1%)

与されて手術 となった症例。E群 :術前にβ遮断薬 と交

感神経刺激薬を 9か月以上投与されてピロカルピンは 8

か月以内の短期の点眼のみで手術 となった症例 .

また,点眼薬の使用種類には関係なく,そ の投与期間の

みで以下の群 に分類した。Gl群 :い ずれかの点眼 を 8

か月以下の短期間投与し手術 となった症例.G2:いずれ

かの点眼を 9か月以上 36か 月以下投与し手術 となった

症例.G3:い ずれかの点眼を 37か 月以上投与 し手術 と

なった症例 .

各群の対象症例の背景を表 1,2に示した.

投薬スコアの定義を表 3に示 した。

統計学的解析法

術前眼圧 として使用した眼圧は術前 3回の平均眼圧で

あり,術後眼圧 としては最終受診を含めて 3回測定 した

眼圧の平均を用いた。測定値は平均値士標準誤差で示 し

た。術前 。術後の眼圧と投薬スコアの比較には paired t―

testを 用いた。術前・術後の眼圧下降度と投薬スコアの減

少量の比 較 に はun paired t‐ testを 用 い た。また,

Kaplan‐ Meier生命表を用いた累積生存率の検討では,

術前あるいはそれ以下の投薬で 21 mmHg以 上の眼圧を

2回連続して示 した場合の最初の測定日,ま たはアセタ

ゾラミドの内服追加時を死亡 とした。また,眼圧 コン ト

ロールに関係な く投薬を追加,あ るいは緑内障手術 を追

加した時を死亡 とした。白内障手術を施行した例,途中来

院しなくなった例は,手術日あるいは最終来院日までの

生存打ち切 りとした。これらの群間の累積生存率の比較

ではLogrank testを用いた。有意水準は5%と した。

III 結  果

今回の研究対象 となった POACと PEに おける全症

例のトラベクロトミーの累積生存率をKaplan― Meier生

命表を用いて図 1に示した。術後 36か月と50か月の生

存率は76%と 53%である。

A～E群における累積生存率を Kaplan―Meier生命表

を用いて図 2に示した。しかし,各群で術後観察期間が同

様ではなかった。術後観察期間が最短であった E群を含

めて術後 30カ 月では,すべての群間で有意差は認めな

かった。術後 39カ 月では経過観察ができなかった E群

を除いて,他のすべての群で有意差はなかった。同様に

43カ 月では,A,C,D群では有意差は認めなかった。ま

た,49カ 月ではA,C群には有意差はなかった。

Gl～G3群 における累積生存率 をKaplan‐ Meier生

0      10      20      30      40      50      60

期間 (月 数)

図 1 トラベクロ トミー全体での術後眼圧 コン トロー

ル成績。

.2

0

0      10      20      30     40     50     60

期間 (月 数)

図 2 点眼種類別での眼圧コントロール成績.

― :累 積生存率(A群),○ :発生例,  一 :累 積生

存率 (B群),□ :発 生例,  一 :累積生存率(C群 ),

△ :発 生例,  一 :累 積生存率(D群),◇ :発生例

― :累積生存率(E群),+:発生例

命表を用いて図 3に示 した.各群間においては統計学的

有意差は認めなかった。

術前眼圧 と術後最終眼圧 とをA～E群までを比較した

結果が表 4である。各群において統計学的に有意に眼圧

は術後下降した(paired ttest)。 さらに,各群における術

前・術後の眼圧下降度については表 5に示すように,統計

学的検索ではすべての群の間には有意差は認められな

かった (unpaired t‐ test)。

Gl～G3群 について術前眼圧 と術後眼圧 とを同じく

表 4に 示すが,各群で有意な眼圧低下を認めた(paired

累
積
生
存
率

0

累
積
生
存
率

.2

8

4
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0      10      20      30      40      5()     60

期間 (月 数)

図 3 点眼期間別 での眼圧 コン トロール成績 .

一 :累積生存率 (Gl群 ),○ :発生例,  一 :累積生

存 率 (G2群 ),□ :発 生 例, 一 :累 積 生 存 率 (G3

群),△ :発生例

t‐ test)。 また,各群における術前・術後の眼圧下降度にお

いては表 5に示すように,各群の間において統計学的な

有意差は認めなかった (unpaired t‐ test)。

次に,術前・術後の投薬スコアについてA～E群までを

表 6に 示す。統計学的 な検索ではB(p=0.02),D(p=

0.0004),E(p=0.03)群 では術後有意な投薬スコアの減

少を認めたが,A(p=0.75),C(p=0.25)群 には有意差は

認めなかった(paired t― test)(表 6)。 各群における点眼

スコアの減少についての比較を行った結果を表 7に 示

す。B群 とD群 (p=0.005),C群 とD群 (p=0.0001),C

群 とE群 (p=0.02)に 統計学的に有意差 を認 めた(un―

表 4 群別の術前・術後眼圧

術 |lt 'tffi th p (paired t test)

日眼会誌 99巻  11号

paired t‐ test)(:表 7)。

さらに,各 Gl～G3群について同様に検討した結果を

表 6,7に示す。術前・術後の投薬スコアは,G2群でのみ

有意な投薬スコアの減少を認めた (paired t― test:p<

0.0001)(表 5)。 各群のスコアの減少量はG2群 とG3群
との間に有意なスコアの減少を認めた (unpaired t― test:

p=0.03)(表 6,7)。

IV考  按

開放隅角緑内障の一般的治療方針 としては,診断後 ま

ず点眼治療を開始 し,そ れでコントロールできなければ

緑内障手術を行 うか,レ ーザートラベクロプラスティー

を施行し,そ の後に縁内障手術を行 うかであり,手術療法

が最後になることが多い。したがって,緑内障点眼薬の使

用期間はかなり長期 となることが普通である。これらの

点眼薬の長期投与における眼組織に対しては様々な影響

を与えることが考えられる。結膜 についての Sherweed

ら5)ゃ Broadwayら 2)3)の研究では,点眼により軽度の炎

症が持続し,リ ンパ球,マ クロファージ,線維芽細胞の増

殖が起こり,ト ラベクレクトミーの濾過胞の維持に影響

を与え,そ の成績を悪化させる可能性があると述べてい

る。

また,こ れらの点眼薬は当然眼内組織にも影響を与 え

る。Kawaら 4)の ウシの培養線維柱帯細胞における緑内

障点眼薬の影響についての研究では,細胞の増殖や成長

を抑制すると報告している。これらは,いずれも高濃度の

環境下において認められるとしているが,長期に投与さ

れる緑内障点眼薬の眼内での蓄積効果の影響も重大な細

表 6 投薬スコア

累
積
生
存
率

術 前 術  後l      p (paired t test)

244=0.9
22.8=0.7

231■ 0.7

231± 0.5

229± 07
24.4± 0.9

23.1」:0.4

22.9± 0.8

18.6士 :0.7

17.2± 0.5

19.1± 0_6

18.1:± 0.7

17.1± 0.7

18.6± 0.7

17.8i二 0.4

18.9± 0.7

A群

B群

C群

D群

E群

Gl群
G2群
G3群

4.9± 0.6

3.4± 0.3

4.5± 0.3

6.4=L().5

5.()土 ().5

4.9土 ().6

5.()土 ().3

4.2■ 0.4

3.7± 0.3

25± 0.2

37=0.3
33± 0.4

2.8± 0.4

3.7± 0.3

3.1=02
3.6=0.4

.0004

<_0001

<.0001

<_0001

く.0001

.0004

<.0001

<.0001

.0001

く.0001

く |)001

0001

03

{)75

■ . 0001

12

n-rntFlg 占
小

表 5 群別の眼圧下降度 表 7 投薬スコア減少量

眼圧下降度 (nlmHg) 減少量 (点 )

A群

B群

C群

D群

E群

Gl群
G2群
G3群

5.8± 1.3

5_6± 0.6

4.2± 0.7

5_0± 0.6

5.8± 0.8

5.8■ 1.3

5.4± 0.4

3.9± 0_6

A群
B群

C群

D群
E群

Gl群
G2群
G3群

1.2± 0.6

1.9± 0_3

0.6± 0.3

3.1± 0.6

2.3± 0.8

1.2」=0.6
2.0± 0.3

0.7± 0.4

A群
B群

C群

D群
E群

Gl群
G2群
G3群
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種類別使用期間(A～E群)に おいて術後はすべて有意に

減少したが,特定の術前点眼薬の使用がその減少量に影

響 を与 えることはなかった。同様 に,術前の点眼期間

(Gl～G3群 )の差でも,投薬スコアに影響を与えないと

考えられた。

以上から,累積生存率を用いた検討では,緑内障点眼薬

の種類別点眼期間や術前点眼期間が トラベクロトミーの

術後成績に与える影響は各群で有意差のないことがわ

かった。また,術前・術後の眼圧ではすべての群で有意に

低下し,そ の下降量はすべての群で有意差を認めず,術後

安定した眼圧下降が得られた。このように,ト ラベクロト

ミーは術前の緑内障点眼でその手術効果に影響 を受け

ず,術前に長期点眼を行っていても安定した成績 をあげ

ることがわかった。

この事実は,ト ラベクロトミーを行う時期に関して,術

前の点眼薬の使用期間が眼圧下降量や術後眼圧 コント

ロールに影響を与えないから手術を先延ばしにしてよい

ということを意味するものではなく,最終的な視機能を

温存するためには,緑 内障の進行程度を考慮 しながら手

術時期を決定しなければならないのはいうまでもない。
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胞障害の要因となり得るとしている。サル眼についての

Lutien― Drecollら 1)の
緑内障点眼薬に対する線維柱帯 と

Schlemm(シ ュレム)管 の組織学的変化における研究で

は,線維柱帯細胞の変性や細胞外基質の増加により房水

流出路抵抗の増加を示唆する所見が認められた。伊藤

ら6)の サルを使った トラベクロ トミー術後の組織学的研

究では,術後 12か月で開放されたシュレム管は閉鎖され

ると報告 しており,こ のように一旦開放されたシュレム

管が閉鎖される時に,術前の線維柱帯の細胞の性質によ

り,そ の閉鎖後の細胞構築に差がでてくる可能性 も十分

考えられ,術後の トラベクロ トミーの成績に差がでてく

ることも推測される。

今回の自験例における トラベクロ トミーの成績 は

Taniharaら 7)や
松村 ら8)9)の

報告 と比較 しても大きな差

はなく,ほ ぼ術後の経過 としては一般的な経過をとり,手

術効果を判断する上では問題がない群 と考えられた。

点眼の種類別の成績では,B群ではβ遮断薬が平均約

30か月,C群ではピロカルピンとβ遮断薬が平均約 30

か月,E群でもβ遮断薬 と交感神経刺激薬 を平均約 30

か月,D群でもそれぞれ平均 12か月以上は点眼されてお

り,Lutien― Drecollら 1)の 研究から判断すれば,点 眼薬に

おける線維柱帯の組織学的変化は十分生じていると考え

られる。自験例においての累積生存率を用いた検討では,

A～E群までの間には統計学的有意差は認めず,ト ラベ

クロトミーの術後の眼圧 コン トロール成績では,点眼薬

の種類別術前点眼期間で影響を与えないと考えられた。

また,β 遮断薬や交感神経刺激薬は,今回の検討では,ト

ラベクロ トミー術後の累積生存率には長期投与を行って

も影響を与えないと考えられた。

点眼の種類には無関係に,点眼を使用していた期間の

みで分類 した Gl～G3群までの累積生存率を用いた検

討 で は,3群 の間 に は有 意 な差 は認 め なかった。

Broadwayら 3)の
報告では, トラベクレク トミーにおい

ては術前の緑内障点眼薬の使用期間はその成績を左右す

る重要な因子 としている。しかし,ト ラベクロ トミーで

は,そ の使用期間は手術効果に対して重要な因子ではな

く,点眼期間に無関係に同じように効果があるのが特長

といえる。最近緑内障眼に対 して早期手術の有用性
1° )11)

が唱えられているが,ト ラベクロトミーを行うにおいて

は,少な くともその眼圧コントロールのみの成績では差

力`ないことがわかった。

次に,術前・術後の眼圧 について検討 した。A～E群 ,

Gl～G3群で術前眼圧 と術後眼圧を比較するとすべて

有意に下降していたが,そ の眼圧下降量においてはすべ

ての群で有意差は認めなかった。このように多種類の点

眼薬を様々な期間使用している緑内障患者において,ト

ラベクロトミーは術後有効な眼圧下降度を安定して得ら

れる術式 と考えられる。

術前・術後の投薬スコアや減少量の比較では,点眼の
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