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既に報告 したレーザースペックル現象を利用した眼底

末梢循環の二次元解析機を改良し,人眼視神経乳頭およ

び脈絡膜末梢血流の実時間測定を行える機器を試作 し

た。本装置は,眼底の半導体レーザー照射野内に生じた

スペックルパターンをエリアセンサーに結像,その出力

を演算ボー ドに入力して高速処理を行い,0.125秒間隔

で 7秒間,血流速度指標であるNB値の連続測定を行

う。本装置を用いて,正常人眼の視神経乳頭耳側の表在

血管のみえない部位から得 られた NB値の測定域内で

の平均値 (NBONH)お よび乳頭と黄斑部の中間部の脈絡

膜から得られたNB値の測定域内での平均値 (NBch)を

それぞれ測定 した。NBONHの 5心拍分の平均値 (mean
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NBONH)の 1分および 24時間間隔の測定の再現性指数

は,それぞれ 11.7%および 13.0%であり,NBchの 5心

拍分の平均値 (mean NBch)ではそれぞれ 8.7%および

9.7%であった.NBONHお よび NBchの拍動成分の平均値

は,mean NBONHお よび mean NBchの 38.4%お よび

26.6%で あった。本装置により人眼視神経乳頭および脈

絡膜末梢血流動態を,十分な再現性を以て測定可能であ

る。 (日 眼会誌 99:601-606,1995)
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The previously reported apparatus using the laser
speckle phenomenon for noncontact two-dimen-
sional analysis of the fundus peripheral circulation
was improved so that peripheral circulation in the
optic nerve head (ONH) or choroid in human eyes

can be measured on a real-time basis. The fundus

was illuminated by a diode laser spot and its image
speckle was detected with an area sensor. The NB
value, a quantitative index of blood velocity, was

calculated by the logic board every 0.125 sec succes-

sively for 7 sec. Using this apparatus, the NB aver-
aged over the measurement field Iocated in the
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temporal site of ONH, free of visible surface vessels

(NBor,,), and that located in the posterior choroid
(NB"n) were measured in normal human eyes. The

coefficients of reproducibility of 5-minute interval
measurements were 11.794 for the NBo^'g averaged

over 5 pulses (mean NBo*,,) and 8.7(% for the NBo*,
averaged over 5 pulses (mean NB"n), and those of
24-hour interval measurements were 13.0% for the
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former and 9.7%o for the latter, respectively. The

average of pulsatile component of NBorrr was 38.4'%

of mean NBo"* and that of NB.n was 26.6%t of mean

NB"h. (J Jpn Ophthalmol Soc 99:601-606, 1995)

Key words: Laser speckle phenomenon, Periphe-

ral circulation, Human €y€, OPtic

nerve head, Choroid

I緒  言

眼の生理学的機能や眼底疾患の病態を考える上で,眼

底組織の循環動態は重要な指標 となり得ると考えられ

る。視神経乳頭および脈絡膜循環動態の非侵襲的解析法

として,螢光眼底撮影法1)2),indocyanine green(ICG)

螢光眼底撮影法3)な どの色素希釈法および laser Doppler

法が用いられている。色素希釈法では,循環動態の定量

的解析は困難であり,ま た短時間に測定を繰 り返すこと

はできない。Laser Doppler法 による視神経乳頭4)～ 10)ぉ

よび脈絡膜の末梢循環解析7)11)は
,そ の測定面積が狭いた

め,測定値が組織血流量の場所によるばらつきに影響さ

れやすいという欠点があり12),主 として動物実験に用い

られている。

我々は,半導体レーザーを眼底のある範囲に照射し,

そこに生 じるスペックルパターンを解析することによ

り,生体眼における視神経乳頭
13)～ 16)お よび脈絡膜

15)16)末

梢循環を,非侵襲的かつ二次元的に解析する装置を開発

し,既に報告した。さらに,本装置による測定において

血流速度の指標 として用いた NB値 15)～ 17)が
,家兎視神経

乳頭および脈絡膜組織血流量の指標 ともなり得ることを

報告
15)18)し た。しかし,本装置は 1回の測定および解析に

約 10秒 を要し,こ れより速い血流経時変化の測定は不可

能であったため,人眼の眼底末梢循環の解析は困難で

あった。今回,スペックルパターン解析を高速かつ連続

的に行う改良機を試作し,人眼視神経乳頭および脈絡膜

末梢血流時間変化の実時間測定を行ったので報告する。

II 方  法

1.測 定 原 理

本装置の測定原理は,前報
15)～ 17)で詳述したので概要の

みを述べる。本装置の光学系は,半導体レーザー (波長

808 nm)お よびエ リアセンサー (縦 100× 横 100画素,

BASIS型,キ ャノン)を 装置 した眼底 カメラ (TRC‐

WT3③, トプコン)か ら成る。ハロゲンランプからの眼

底照明光路にダイクロイックミラーを挿入し,半導体

レーザーを眼底に照射する。1.5× 1.5mmの レーザー照

射野のうち,測定部位である 1.06× 1.06 mm(画 角 45° )

あるいは 0.72× 0.72 mm(画角 30°)の 眼底領域で散乱し

たレーザー光は,100× 100画素のエリアセンサー上に結

像する。センサー面上には眼底において散乱 したレー

ザー光が干渉し合い,スペックルパターンが形成され,

血流の速い所ほどパターンのぶれが大きくなる19)20)。 ェ

リアセンサーは毎秒 540フ レームの高速走査が可能であ

り,エ リアセンサーの 64フ レーム分の出力を今回開発し

たハー ドウェア演算ボー ドに入力して高速処理計算し,

血流速度の指標であるNB値 15)～ 17)を ,0.125秒間隔で 7

秒間の連続測定を行うことが可能である。この NB値の

分布を,末梢血流速度分布 としてカラーモニターテレビ

上に二次元カラーマップで表示する。また,カ ラーマッ

プ上に任意の矩形領域を設定し,そ の領域内の NB値の

平均値を計算し,その 7秒間の経時変化を表示すること

が可能である。得 られたデータおよびカラーマップは

3.5イ ンチ光磁気ディスクに保存される。

2.視神経乳頭および脈絡膜 NB値の測定

視神経乳頭 NB値測定には画角 30° (測定領域 0.72×

0.72 mm)を ,脈絡膜 NB値測定には画角 45° (測定領域

1.06× 1.06 mm)を それぞれ用いた。0.4%ト ロピカミド

(ミ ドリンM③,参天製薬)点眼による散瞳 20分後に,

本装置で視神経乳頭耳側の表在血管のみえない部位の

NB値および視神経乳頭 と黄斑部の中間部の脈絡膜の

NB値をそれぞれ測定した (図 1)。 視神経乳頭について

は,カ ラーマップ上で,表在血管に相当する部位を含ま

ない最大の矩形領域を設定し,その領域内の NB値の平

図 1 :視神経乳頭および脈絡膜の末オ凱口茄墓度解析部イエ

視神経乳頭耳側の表在血管のみえない部位 (四角部

分)の NB値および視神経乳頭と黄斑部の中間部の

脈絡膜 (斜線部分)の NB値をそれぞれ測定した。
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すべての測定対象者から同意を得てから測定を実施 し

た。なお,本研究は東京大学医学部倫理委員会の承認を

得ている。心電図の収縮期に相当する最高の NBONH(ch)お

よび拡張期 に相 当 す る最低 の NBONH(ch)を それ ぞれ

sysNBONH(ch),diaNBONH(ch)と し,NBONH(ch)の 拍動成分

{pNBONH(ch))を 次式のように定義した。

pNBONH(ch)=SySNBONH(ch)~diaNBONH(ch)  (1)

また,7秒間の測定時間中の 5心拍分に相当す る

NBONH(ch)の 平均値 をmeanNBONH(ch)と し,5心拍分の

pNBoNH(ch)の 平均値 とmean NBONH(ch)の比をそれぞれ算

出した。

実験 2:測定の再現性

実験 1と 同じ正常若年者 6名 (20～34歳)12眼を対象

とし,本装置でmeanNBONHお よび meanNBchを それぞ

れ 1分間隔で 2回ずつ測定した。眼底写真を撮影し,測
定部位 を記録 した後,24時 間後に同一部位の mean‐

NBONHお よびmeanNBchを それぞれ測定 した。なお,こ
こでは 1回 目の測定値 (Vl)と 2回目および 3回 目の測

定値 (V2,V3)の 変動

I Vl~V2(3)|

(Vl+V20)/2
(2)

を再現性指数として用いた。なお, 1分間隔の再現性指

数は主として測定誤差を含めた測定の再現性の指標 とな

り,24時間間隔の再現性指数は測定誤差に加えて測定対

象の眼底末梢循環の生理的変動を含めた生体眼における

測定値の安定性の指標 となると考えられる。

III 結  果

実験 1:視神経乳頭および脈絡膜 NB値の拍動成分

の平均値

図 3に NBONHお よび NBchの 7秒間の連続測定の結果

の 1例を示す。測定結果は,いずれも心拍 とほぼ同期し

た周期性 をもった波形 を示 していた。NBONHお よび

NBchの ,拍動成分と平均値の比はそれぞれ 38.4± 2.5%
および 26.6± 2.6%で あった (平均値±標準誤差,n=
12)。

実験 2:測定の再現性

MeanNBONHの 1分および 24時 間間隔の測定の再現

性指数は,それぞれ 11.7± 3.3%お よび 13.0± 3.0%で
あり,meanNBchで はそれぞれ 8.7± 1.5%お よび 9.7±

2.5%で あった (平均値±標準誤差,n=12)。

IV 考  按

前報13)-18)で
報告した眼底末梢循環の二次元解析機で

は,1回の NB値測定時間は 0.18秒であったが,ソ フト

ウェアによる解析 に約 10秒 を要 した。これは,laser
Doppler nOwmeter7)～ H)に よる時間分解能よりはるかに

劣っていた。前報
13)～ 18)で の家兎を用いた実験では,家兎

の心拍数は約 300/分 21),す なわち 1/0.2秒であり,心拍

10

(a)

10

(b)

図 2 視神経乳頭および脈絡膜のカラーマップの 1例

視神経乳頭 (a)お よび脈絡膜 (b)の カラーマップ

の 1例 をそれぞれ示す.血流速度指標であるNB値
に応じて,灰色から赤色の 50段階カラー表示になっ

ており,赤色 に近いほどNB値が高い,す なわち,

末梢血流速度が高いことを示す。図 (a)の赤色の領

域は表在血管に相当し,四角で囲んだ部分は今回の

測定領域を示す。

均値を測定値 (NBONH)と して用いた (図 2a)。 脈絡膜

では測定領域全体の NB値の平均値を測定値 (NBch)と

した (図 2b)。 測定中は心電図モニターを同時に行った。

実験 1:視神経乳頭および脈絡膜 NB値の拍動成分

と平均値

全身的疾患および軽度近視以外の眼科的疾患を有さな

い正常若年者 6名 (20～ 34歳)12眼 を対象とし,本装置

で NBONHお よび NBchを それぞれ測定した。測定に際し,
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図 3 視神経乳頭および脈絡膜の末梢血流速度および心電図の測定結果の 1例。

視神経乳頭 (a)お よび脈絡膜 (b)の NBONH(Ch)お よびこれ らと同時に測定 した心電図の経時変化の 1例 を示す。

|

I

周期の 0.2秒 と従来の装置によるNB値測定に要する

時間の 0.18秒がほぼ同等であったため,心拍による家兎

組織血流の変化は平均化され,十分な再現性をもって測

定可能であったと考 えられる。しかし,人の心拍数は

65～85/分であり,従来の装置では心拍による血流経時変

化の測定は不可能であったため,人眼の眼底末梢循環の

解析は困難であった。今回開発した装置では,ハ ードウエ

ア演算ボードにより0.125秒 間隔で 7秒間の NB値連

続測定が可能であり,人眼眼底の心拍による組織血流変

化が測定可能となった。さらに,本装置による眼底末梢

循環の測定面積は,画角 45° を用いた場合は 1.06× 1.06

mmであり,こ れはlaser Doppler法 による眼底末梢循

環の測定面積 (直径約 180 μm)4)～
10)の約 44倍に相当し,

測定部位による測定値のばらつきを軽減させ,人眼での

測定により適していると考えられる。今回の実験 2にお

いても,meanNBONHの 1分および 24時間間隔の測定の

再現性指数は,それぞれ 11.7%お よび 13.0%で あり,

meanNBchで はそれぞれ 8.7%お よび 9。 7%と十分なも

のであった。これら測定の再現性指数は測定誤差に加え

6 7

て測定対象の眼底末梢循環の生理的変動を表す指標 と考

えられるが,1分間隔では主として前者を,24時間間隔

では後者も大きく反映すると考えられる。今回得られた

結果は,長期における測定値の安定性を示すものであり,

本装置により長期間にわたり眼底末梢循環を foHow up

し得ることが示唆された。

人眼では前報
15)16)18)で用いた自色家兎と異なり,脈絡

膜はレーザーの伝達に影響を与えるメラニン色素を含有

する網膜色素上皮下に存在しており,かつ,眼底後極部

で測定した NB値は網膜血流と脈絡膜血流の両者を反

映する可能性がある。しかし,サル眼において網膜血流

量は脈絡膜血流量の 5%程度にすぎず22),ま た,有色家

兎を用いた実験
15)で も,網膜血管の存在する髄翼上およ

び網膜血管の存在 しない髄翼外から得られた NB値 に

有意差がなく,網膜血流は半導体レーザーによる脈絡膜

の NB値測定にほとんど影響しないと考えられる。

人眼視神経乳頭および脈絡膜末梢血流は,心拍に同期

した拍動を有していた。これは,ネ コ眼H)お よびブタ眼7)

における脈絡膜血流にも拍動が存在することと類似 して

5
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いる。Koelleら 23)は
半導体 レーザー (波長 81l nm)の ネ

コ眼視神経組織にお ける深達度は lmm以 上である と

報告 している。よって,今回の装置の視神経乳頭測定時

における測定深度 も lmm以 上であり,前飾板部のみな

らず後節板部 の血 流 も関与 してい る と考 えられ る。

NBONHお よび NBchの拍動成分 と平均値の比はそれぞれ

約 38%お よび 27%であ り,こ れ らの値 は超音波 color

Doppler法 に よ り測 定 した 人 眼 眼 動 脈 で の値 (約

120%24)～ 150%25))よ りかなり小さな値 となっているが ,

これは今回測定 した NB値がより微小循環 に近い末梢

血流動態を反映 していることによる可能性があろう。 ま

た,視神経乳頭血流の拍動成分が脈絡膜血流の拍動成分

より大 きくなっているが,こ れは NBONHが後節板部に存

在する後毛様動脈系の比較的径の大 きな血管の血流を反

映 している可能性を示唆 している。

臨床応用に際しては,レ ーザーの安全性が問題 となる。

American National Standard lnstitute(ANSI)26)に よ

ると,半導体レーザーの網膜最大照射許容量は 10秒間の

連続照射で 460 mW/cm2である。今回の測定における網

膜照射量は約 90 mW/cm2で あり,照射時間は約 10秒で

あった。したがって,本装置の測定は,ANSIの安全基準

を十分満たしてお り,今後の臨床応用 も可能であるとい

える。

以上,本装置は人眼視神経乳頭および脈絡膜末梢血流

動態を,十分な再現性 をもって測定できることが示され ,

今後の人間の眼底末梢循環の研究に極めて有用であるこ

とが示唆された。
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