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要

我々はこれまでに,網膜静脈閉塞症に合併 した黄斑浮

腫に対する高圧酸素療法が視機能改善に有効であると報

告してきた.今回,高圧酸素療法を行った網膜静脈閉塞

症 27例 27眼に関し,治療前の螢光眼底所見が予後の予

測にどの程度有用であるかについて検討した。27眼中 12

眼 (44%)で有意な視力改善が得られた.中心富から半

径 1乳頭径内の黄斑領域において,毛細血管床閉塞面積

が 25%未満の軽度虚血群では,19眼中 11眼 (58%)に

有意な視力改善が得られたのに対 して,25%以上の閉塞

を示した高度虚血群 8眼のうち,有意な視力改善を得た
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ものはわずか 1眼であった。これに対 し,同領域内にお

ける血管外漏出の程度 と視力予後との間には,有意に関

連は認められなかった。今回の結果から,治療前の螢光

眼底造影所見において,黄斑部螢光漏出の程度よりも,

黄斑部網膜虚血の程度の方が高圧酸素療法後の視力予後

を決定する重要な因子であると,我々は結論 した。(日 眼

会誌 99:220-225,1995)
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Abstract

It has been reported that hyperbaric oxygen (13%) had visual improvement in the severe is-

treatment improves visual function in patients with chemic group, 11 eyes (58%) showed visual improve'

chronic macular edema associated with retinal vein ment in the mild ischemic group. The degree of

occlusion. This study was designed to investigate fluorescein Ieakage before the therapy had no effect

relationship between visaual prognosis and charac- on visual outcome. The degree of macular ischemia

teristics of macular edema. From fluorescein angio- was found to be a more significant factor influen-

graphy perfqrmed prior to the therapy, areas of cing visual prognosis after the treatment than the

capillary closure and fluorescein leakages were degree of macular edema. (J Jpn Ophthalmol Soc

quantitatively evaluated within 1 disc diameter from 99 : 220-225, 1995)

the fovea. In 27 eyes for which good angiograms

were avalable, 19 eyes were classified as having mild Key words : Hyperbaric oxygen treatment, Retinal

ischemia 1 (area of capillary closure(25%) and 8 vein occlusion, Cystoidmacularedema,

eyes were classified as having severe ischemia (clo- Visual improvement, Fluorescein an-

sure area225%). Ot the 27 eyes, 14 showed visual giography

improvement after the therapy. While only one eyes
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I緒  言

網膜静脈閉塞症に合併 した黄斑浮腫は視力予後を不良

にする重要な因子である。著者らはこれまでに,網膜静

脈閉塞症に合併した黄斑浮腫に対する高圧酸素療法の有

効性について報告してきた1)～ 4)。

前回,1987～ 1991年にか

けて京都大学医学部附属病院眼科において,網膜静脈閉

塞症に対 し高圧酸素療法を行った全症例 70例 79眼の長

期視力予後を報告し,予後に影響を及ぼす因子につき検

討を試みたが4),今 回はこれらの症例のうち,螢光眼底造

影所見での比較が可能であった 27例 27眼において,黄
斑領域の螢光眼底造影所見が予後の予測にどの程度有用

であるかについて調べ,興味ある知見が得られたので,

その結果を報告する。

II 対象および方法

対象は,1987～ 1991年にかけて,京都大学医学部附属

病院眼科で高圧酸素療法を行った,黄斑浮腫を伴う網膜

静脈閉塞症 27例 27眼で,網膜中心静脈閉塞症 (以下,

CRVO)が 7例 7眼,網膜分枝静脈閉塞症 (以下,BRVO)
が 20例 20眼である。年齢は 24～85歳 (平均 65.3歳),

経過観察期間は最長 36か 月 (平均 10.5か月),浮腫持続

期間は 2～122か 月 (平均 21.8か月)であった。また,

視力低下の主因は全症例 とも黄斑浮腫であると考えられ

た。

高圧酸素療法の実施方法は,Vacudyne社 の MC‐96型

を用い,空気で 2気圧 に加圧 した治療室内において

図 1 半径 1乳頭径の円 (上図は扇形数測定用,下図

は格子状測定用)の中心を中心富に一致させた模式

図.
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100%の純粋酸素をフェイスマスクで吸引するというも

のであり,吸引時間は60分間を1日 1～ 2回,あ るいは

90分間を1日 1回 とし,合計 7～32回 (平均 14.7回 )

行い,治療を終了した。治療前に患者に治療内容を十分

説明し,同意の得られた者のみを対象とした。治療前後

に視力測定,Humphrey自 動視野計による中心 30° の視

野測定,眼底写真撮影,お よび螢光眼底造影を行った。

高圧酵素療法後に光凝固術や手術の行われた症例につい

ては,そ の時点を最終視力とした。また,27眼中 20眼に,

治療前,あ るいは治療期間中に光凝固術が行われた。

螢光眼底造影写真で検討した因子は,治療直前の螢光

眼底造影写真における,中心富を中心とした半径 1乳頭

径の円内の黄斑領域に示める。

1.毛細血管床閉塞面積 (動静脈相 )

2.毛細血管床閉塞角度 (動静脈相)

3.血管外螢光漏出面積 (動脈相後期)

の 3つの因子であり,各項目をそれぞれ 3～ 4段階に程

度分類したのち,項目ごとにその程度と視力予後 とを比

図 2 耳上側の網膜静脈分枝閉塞症。

円内の黄斑領域に示める虚血範囲は約 30%で ある

図 3 耳上側の網膜静脈分枝閉塞症。

円内の黄斑領域に示める螢光漏出面積は約 45%で あ

る。
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較した。実際の定量法はシェーマ (図 1)の円の中心を

螢光眼底造影写真の中心鴛に一致させ,面積の場合格子

数から算出し,中心富からの角度は扇形の数から算出す

る, という方法を用いた。図 2, 3に具体例を挙げる。

III 結  果

治療前視力は 0.1未満が 7眼,0.1以上 0.5未満が 14

眼,0.5以上が 6眼であった。治療後の最終視力で視力表

上 2段階以上の有意な改善を認めたものは,そ れぞれ 1

眼 (14%), 7眼 (50%), 4眼 (67%)で,治療前視力

が良好なほど,予後 も良好となる傾向がみられた。全件

でみると,27眼中 12眼 (44%)に有意な視力改善が得ら

れた。

次に,前述した 1～ 3項目と視力予後との関連を述べ

る。

1.毛細血管床閉塞面積 (図 4)

毛細血管床面積が 25%未満の虚血の軽度な群は 27眼

中 19眼 (70%)で あり,こ れら 19眼中最終視力で視力

表上 2段階以上の有意な視力改善を示した症例は 11眼

(58%)と 比軽的予後良好であったのに対して,閉塞面積

が 25%以上の高度虚血群で有意に視力改善の得 られた

ものは8眼中 1眼 (13%)の みで,予後不良であった。

軽度虚血群で視力の改善した 11眼の平均改善度は 3.5

段階であった。

2.毛細血管床閉塞角度 (図 5)

毛細血管床の中心富からの開塞角度が 0°～180°未満

を軽度虚血群,180°以上を高度虚血群 とした場合,軽度虚

血群では22眼中 11眼 (50%)に有意な視力改善が得ら

れ,改善した 11眼の平均改善度は 3.5段階であった。こ

れに対し,高度虚血群 5眼のうち,有意な視力改善を認

めたものは 1眼 (20%)の みであった。

3。 血管外螢光漏出面積 (図 6)

血管外螢光漏出面積が 75%以上の高度浮腫群 7眼で

視力の改善したものは2眼 (29%)と 低い改善度であっ

たものの,他の 3群間では視力予後に大きな差異は認め

られなかった。予後不良であった高度浮腫群 7眼のうち,

5眼 が Hayreh5)の 唱えるいわゆる non‐ ischernic type

不変 悪 化

全症例

(27眼 )

12眼 (44%) 14眼 (52%) 1眼 (4%)

0～ 25%
(19眼 )

11眼 (58%) 7眼(37%)  1眼 (5%)

26～49%
(5眼 )

1眼(20%) 4眼 (80%)

50～100%
(3眼 )

3眼 (100%)

図4 毛細血管床閉塞領域 (面積)と 視力予後

7眼 (50%) 6眼 (43%) 1眼 (7%)

91° ～180°

(8眼 )

4眼 (50%) 4眼〈50%)

181° ～360°

(5眼 )

1眼 (20%)         4眼 (80%)

図 5 毛細血管床閉塞領域 (角度)と 視力予後.

全症例

(27眼 )

12眼(44%) 14眼 (52%)   1眼 (4%)

0～24%
(4眼 )

2眼 (50%) 1眼 (25%) 1眼 (25%)

25～ 49%
(9眼 )

5眼(56%) 4眼 (44%)

50～ 74%
(7眼 )

3眼 (43%) 4眼 (57%)

75～ 100%
(7眼 )

2眼(29%)         5眼 (71%)

図6 血管外螢光漏出 (面積)と 視力予後 .

(非虚血群)の CRVOであり,5眼中視力の改善した症

例は 1眼 (20%)の みであった.

また,治療前後で螢光眼底造影所見の比較が可能で

あった 13眼のうち,治療後に螢光漏出の減少を認めたも

のは 2眼 (15%)に過ぎず,他の 11眼は螢光漏出が不変

か,あ るいはむしろ増悪 していたにも拘 らず,こ れら 11

眼中 9眼 (82%)で,治療直後に有意に視力改善が認め

られた。

IV 考  按

網膜静脈閉塞症に合併 した黄斑浮腫は,循環動態の改

善により自然吸収され,視力回復のみられる例 も存在す

るが,浮腫が吸収されず慢性化し,二次的に不可逆な黄

斑変性へと移行する症例 も多数存在する。そうなれば,

種々の治療に抵抗し視力予後は不良である。

BRVOの 自然経過 に関する報告 としては,Michels

ら6)の 43眼,Gutmanら 7)の 40眼 ,綾木 ら8)の 54眼など

の報告がある。Michelら 6)の 報告で は,43眼 中 23眼

(53%)で最終視力が 0.5以上あり,自 然経過群 と光凝固

施行群 とを比較しても視力予後に差がないため,光凝固

の乱用を慎しむべきと述べている。Gutmanら 7)の 報告で

は,40眼中 24眼 (60%)で 0.5以上の最終視力を保持し

ていたが,慢性の黄斑浮腫を伴う15眼では,最終視力が

0.5以上であったものはわずか 2眼 (15%)で 予後不良で

改善
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あったのに対し,黄斑浮腫の消失した 6眼は,全体 0.5以

上の最終視力を得てお り予後良好であった。綾木 ら8)の

報告では,54眼中 33眼 (61%)で最終視力が 0.5以上 と

比較的予後良好であったが,黄斑浮腫を伴えば有意に予

後不良であったとしている。また,Michelら
6)の

報告と同

様,光凝固群 と自然経過群 とで,視力予後に差を認めず,

早期の光凝固の適応は慎重にするべきと考えている。 こ

のように,BRVOの 自然経過は,過半数で 0.5以上の最

終視力を得ており,比較的予後良好であるが,持続性の

黄斑浮腫を合併すれば予後は不良となる。これに対する

治療 として,光凝固の効果に関する報告が多数なされて

いるが,結果は様々である。黄斑部の光凝固群の視力は

対照群 と比較して有意に改善し,約 65%に 2段階以上の

視力向上が得られた9)と する報告や,光凝固施行例 41眼

中 27眼 (66%)に 浮腫の減少を認め,19眼 (46%)に視

力改善が得られた,と いうTalkhら 10)の
報告のように,

光凝固の有効性を示唆する報告がある反面,光凝固施行

群 と非施行群 で視 力予後 に差がなかった とす る報

告
6)8)11)も ある。慢性黄斑浮腫に対する光凝固法は,現在

臨床の場で広 く普及されており,症例によっては有効で

あるが,過去の報告からみると,決定的治療法とはいい

難いのが現状であろう。光凝固法の主目的は責斑浮腫を

軽減消退させることにより,黄斑変性への移行を防ぎ,

かつ,視力の改善を期待することにある12)が
,黄斑浮腫が

存在しても視力予後が良好な例や黄斑浮腫が存在しなく

ても予後不良の場合があるように8),黄斑浮腫の存在の

みでは視力予後を論じられないと思われる。もう一つの

重要な因子として,中心富周囲毛細血管の障害が挙げら

れる。中心富周囲毛細血管網の障害が 180°以上であれ

ば,予後不良であるという点で多くの意見が一致してい

る8)11)13)14)。
特に毛細血管の閉塞が著明であれば予後は不

良で,竹田ら15)は
閉塞が 180°以上のものはすべて 0.4以

下であり,180°未満では 0.5以上が 39%であったとして

いる。中心富毛細血管網の障害は,浮腫持続の原因とな

るばかりでなく,直接黄斑機能に関与するため,最終視

力予後が不良になるのであろう。Branch vein occlusion

study group16)は ,黄斑部の網膜毛細血管閉塞による無血

管野が視力低下の原因であれば,視力改善のための何の

治療方法もない, と述べている。

今回,著者らは,網膜静脈閉塞症における黄斑浮腫の

程度 と,黄斑部網膜虚血の程度が高圧酵素療法の効果の

予測にどれほど有用であるかを,螢光眼底造影所見を用

いて検討した。

高圧酸素療法とは,高気圧環境下で 100%純粋酸素の

持続吸入を行い,動脈血中の酸素分圧を異常に高めるこ

とによって生じる毛細血管 と組織との間の酸素分圧勾配

を利用して,組織中への迅速確実な酸素供給を目的とす

る治療法であり,種々の低酸素症がその治療対象となり

得る。眼科領域では,網膜動脈閉塞症17)18),虚 血性視神経
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症19)20),急
性網膜壊死21)な どの急性虚血性疾患や人工水

晶体挿入後の嚢胞状黄斑浮腫22)に 対して有効であったと

の報告がある。著者らは, これまでに網膜静脈閉塞症あ

るいは糖尿病網膜症に合併 した黄斑浮腫に対する高圧酸

素療法の有効性について報告してきた1)～ 4)。

Royら 23)は 54歳 の女性の両眼性のCRVOに対 して,

また Wardら 24)は 4例の CRVOに対して高圧酸素療法

を行った結果,全例で黄斑浮腫が減少し有意に視力が改

善したと報告している。

Xuら 25)は,26例の網膜静脈閉塞症を高圧酸素療法施

行群 14例 と非施行群 12例 とに無作為に分け,prospec‐

tiveな調査をした結果,治療後 1か月, 3か月ともに,

治療群で有意に視力改善率が高 く,かつ,螢光眼底造影

所見で有意に螢光漏出が減少したと報告している。

著者らの結果と彼らのそれとの相違点は,著者らの結

果では,視力改善例で必ずしも黄斑浮腫の軽減がみられ

ず,む しろ浮腫の改善しなかった例の方が多かったとい

うことである。

今回検討 した結果から,以下のことがいえよう。

1.黄斑部の網膜虚血が軽度なほど治療効果が高く,視

力予後は良好である。

2.黄斑浮腫が高度である non‐ischemic type(非 虚血

群)の CRVOの場合,視力予後は不良である。

3.Non‐ ischemic type(非虚血型)の CRVOを除外す

れば,黄斑浮腫の程度と視力予後との間に相関はない。

4.高圧酸素療法の治療効果は浮腫の軽減にあるとは

いい難い。

5。 治療前視力が良好なほど,視力予後も良好である。

結論 として,黄斑浮腫の程度よりも黄斑部網膜虚血の

程度の方が高圧酸素療法後の予後予測に関してより有用

で,虚血が軽度なほど良好であるといえる。

高圧酸素療法の作用機序として,血管収縮による血管

外漏出の減少,好気性代謝の活性化,視細胞膜の過酸化

阻害などが従来からいわれてきているが,今回の結果か

ら網膜血管外漏出の減少による浮腫の軽減が治療効果を

もたらした, とは考えにくい。高濃度酸素下では網膜血

管は収縮し血流は減少するが,脈絡膜の血流減少は有意

ではないために,網膜組織,特に黄斑部には脈絡膜から

過剰の酸素が供給されることになる。このため,虚血状

態にあり,細胞変性の進行している視細胞の代謝活性が

改善され,そ の結果,黄斑視機能も回復していくのでは

ないかと推察する。浮腫の減少による二次的な効果では

なく,視細胞への直接的な関与が高圧酸素療法の最も期

待すべき点であろう。最も重要な作用部位を考える上で

Neubauerら 26)の
報告が興味深い。彼らは脳梗塞患者に

高圧酸素療法を行い,治療前後に行った single photon

emiss10n cOmputerized tOmOgraphy(SPECT)を 比較

して,治療後に梗塞境界領域の細胞 (idHng neuron)の

代謝活性が高まることを証明した。実際に証明すること
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は困難であるが,網膜 においても同様の現象が起 こって

いるのではないか, と著者 らは推測 している。つまり,

静脈閉塞により黄斑部に虚血領域が生 じる。長期間虚血

状態が持続 した部位 は視細胞が壊死に陥 り,変化は不可

逆 となるが,黄斑内においてこの虚血領域 と健常部分で

ある非虚血領域の境界部には,虚血性細胞変性が進行 し

ているものの,完全には壊死に至っていない視細胞が相

当数存在すると想像 される。高濃度酸素下では, この虚

血境界領域において促進 されている細胞変性が阻害 さ

れ,好気性代謝が賦活 されることによって視機能の回復

が得 られるのではないか ということである。また,健常

領域 においても,酸素の異常供給下の状態では,普段以

上に機能が向上 している可能性があり,視機能改善の一

因 となっているのか も知れない。いずれにしても,虚血

領域内の壊死細胞に対する高圧酸素療法の効果は考 えに

くく,そ れ以外の領域,特に,虚血境界領域への効果が

高圧酸素療法の機序を考える上で重要であると考える。

黄斑部に占める虚血領域が小さいほど視力予後が良好で

あった という結果は, この推論を支持する一つの根拠 と

なり得る。今後,高濃度酸素下では,虚血境界領域にい

かなる細胞内反応が起 こっているのか,ま た,それによ

る代謝活性化がいかに視機能改善へ と導かれるのかが研

究すべき課題であろう。

前回および今回の結果から,高圧酸素療法には以下の

適応条件を勧める。

1)年齢が 70歳以下

2)治療前視力が 0.2以上

3)黄斑部虚血領域が 25%以下か,中心富からの角度

が 180°以下

4)黄斑浮腫の程度 は特に問題 とはならない。

などである。視力改善に対 して決定的治療法が確立され

ていない現在においては,他の治療で視機能改善をみず ,

経過 している症例に対 しても試みる価値は十分あると思

われる。今後は静脈閉塞や浮腫の定量法に関 してコン

ピューターや,scanning laser ophthalmoscope(SLO)

による画像処理を用いたさらに詳細な検討が望まれると

ころであろう,
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