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While corneal endothelial damage in its most

advanced stage results in bullous keratopathy where

corneal transplantation is needed, there is no severity

grading for corneal endothelial damage. The Japa-

nese Corneal Society formed a working group to

establish a severity grading for corneal endothelial

damage. The following are the proposed severity

grading criteria.

Normal：Corneal endothelial cell(CEC) density is
／2000 cells／mm

2
or more.

／Grade 1：CEC density between 1000 and 2000 cells／
mm

2
. The corneal endothelium is below the normal

physiological condition.

／Grade 2：CEC density between 500 and 1000 cells／

mm
2
. The transparency of the corneal endothelium is

endangered. Even slight damage can induce bullous

keratopathy.

／Grade 3：CEC density below 500 cells／mm
2
but no

corneal edema is observed.

Grade 4：Bullous keratopathy. The cornea is

opaque with edema.
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角膜内皮障害は重症では水疱性角膜症となり角膜移植
の適応となるが，そこに至るまでの軽症，中等症などを
分類する重症度分類として一般に使用されているものは
ない．日本角膜学会ではワーキンググループを設置し，

角膜内皮障害の重症度分類を作成した．

／正常：角膜内皮細胞密度 2,000 cells／mm
2
以上．

／Grade 1：角膜内皮細胞密度 1,000 cells／mm
2
以上

／2,000 cells／mm
2
未満．正常の角膜における生理機能を

逸脱しつつある状態．

／Grade 2：角膜内皮細胞密度 500 cells／mm
2
以上 1,000

／cells／mm
2
未満．角膜の透明性を維持するうえで危険な

状態．わずかな侵襲が引き金となって水疱性角膜症に至
る可能性がある．

／Grade 3：角膜内皮細胞密度 500 cells／mm
2
未満で角

膜浮腫を伴っていない状態．

Grade 4：水疱性角膜症．角膜が浮腫とともに混濁し
た状態．(日眼会誌 118：81-83，2014)

キーワード：角膜内皮障害，水疱性角膜症，角膜内皮細
胞密度，重症度分類
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Ⅰ は じ め に

角膜内皮障害は重症では水疱性角膜症となり角膜移植

の適応となるが，そこに至るまでの軽症，中等症などを

分類する重症度分類として一般に使用されているものは

ない．日本角膜学会ではワーキンググループを設置し，

角膜内皮障害の重症度分類を作成したので，以下のよう

に報告する．

Ⅱ 角膜内皮障害の概要

角膜内皮細胞層は，水輸送に関するポンプ機能とバリ

ア機能を保持し，角膜の含水率の調節に関与し，角膜の

透明性を維持するためになくてはならない存在である．

この細胞層は，ほぼ六角形の細胞として敷石状に規則的

に配列された構造を角膜後面で呈し，スぺキュラーマイ

クロスコープを用いて生体観察が行え，細胞密度，変動

係数，六角形細胞比率などを解析することができる．ヒ

トの角膜内皮細胞は神経細胞と同様に，障害されると脱

落し，障害された部分を周りの内皮細胞が伸展・移動し

て，各々の面積を拡大することで代償する．この間，細

胞増殖は原則として起こらない．そして，角膜内皮細胞

の細胞密度がある限度を超えて減少すると不可逆性の角

膜内皮機能不全による水疱性角膜症が生じる．水疱性角

膜症により生じた角膜混濁は重篤な視力障害を生じる重

症の眼疾患である．したがって，角膜が透明性を保持し

ていたとしても，角膜内皮細胞密度が減少している状態

は病的状態と考えられ，医学的には角膜内皮障害という

疾病概念で捉えられており，その最重症型が水疱性角膜

症である．そこで，この角膜内皮障害について概念から

整理し，診断基準と重症度分類を作成し，血圧，血糖

値，コレステロール値などと同様に，正常値，境界値，

異常値などを設定することがきわめて望ましく考えられ

る．

Ⅲ 角膜内皮障害の疫学

正常角膜内皮細胞は加齢とともに減少することが知ら

／れている．若年者の角膜内皮細胞密度は 3,500 cells／

mm2であり，毎年約 0.5％の細胞密度の減少を呈する

が，加齢変化の範囲内であれば通常，100 歳でも 2,000

／cells／mm2を下回ることはない．日本国内とほぼ同じ年

齢分布を示す久米島で実施されたKumejima study によ

る疫学調査では，80 歳以上の角膜内皮細胞の平均密度は

／2,700 cells／mm2と報告されている．

Ⅳ 角膜内皮障害の原因

角膜内皮が障害される原因を図に挙げる．角膜内皮細

胞そのものが標的となり障害される原発性疾患と外傷な

どの外的要因に伴う続発性の障害が挙げられる．

Ⅴ 角膜内皮障害の症状

角膜内皮障害の進行に伴い，異物感，眩明などを自覚

し，さらに進行すると角膜実質の浮腫による視力低下を

自覚する．また，角膜浮腫に伴う角膜上皮障害も生じて

くるため，強い眼痛を自覚するようになる．最終的には

重篤な視力障害を来す水疱性角膜症に至る．

Ⅵ 治 療 法

ウイルス性の角膜内皮障害に対しては，原疾患に対す
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角膜内皮障害

水疱性角膜症

原発性

内皮細胞を標的とする疾患
　・角膜内皮変性
　　　滴状角膜
　　　Fuchs角膜内皮ジストロフィ
　　　後部多形性角膜ジストロフィ
　　　虹彩角膜内皮症候群
　　　先天性遺伝性角膜内皮ジストロフィ
　・ウイルス性疾患
　　　サイトメガロウイルス角膜内皮炎
　　　単純ヘルペスウイルス角膜内皮炎
　・落屑症候群
　・角膜移植後拒否反応
　　など

外的要因に伴う炎症あるいは物理的損傷
　・角膜ぶどう膜炎
　・角膜実質炎
　・白内障手術後
　・角膜移植後
　・網膜・硝子体手術後
　・緑内障手術後（濾過手術，周辺虹彩切開）
　・緑内障発作
　・コンタクトレンズ長期装着
　・角膜外傷
　・分娩時外傷
　　など

続発性

図 角膜内皮障害の原因．



る治療により障害の進行を遅らせることができる．しか

し，遺伝性疾患や続発性の因子により角膜内皮細胞の脱

落が加速され始めると，その進行を抑制することやいっ

たん障害された内皮細胞を再生させる治療法は現在のと

ころ確立されていない．したがって，角膜内皮細胞密度

からその後の経過を推測することは患者の生活面に対す

るアドバイスのうえでも必須のこととなる．最重症の水

疱性角膜症に対しては角膜移植以外に有効な治療法はな

い．角膜移植後に良好な視力を回復させるためにはホス

ト側の角膜の状態が重要であり，経時的な角膜内皮細胞

の観察は手術時期を決定するためにも重要となる．

Ⅶ 角膜内皮障害の重症度分類(表)

角膜内皮は，生体内で細胞の形態を直接観察できる数

少ない組織の一つである．角膜内皮細胞の機能に関与す

／る因子として細胞密度(細胞数／mm2)，変動係数(細胞の

／大小不同：CV＝標準偏差／平均値)，六角形細胞比率

(％)などが挙げられる．なかでも細胞密度が角膜の機能

維持に大きく関与していると考えられていることから，

スペキュラーマイクロスコープによる角膜内皮細胞密度

の所見をもとにして，角膜内皮障害の重症度を判定する

ことが理に適っていると考えられる．

利益相反：利益相反公表基準に該当なし
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角膜内皮障害(Grade 4：水疱性角膜症)：角膜内皮細胞密度が測定不能であり，角膜が浮腫とともに混濁した状態．角膜内皮

移植などが必要となる．

／角膜内皮障害(Grade 3：高度)：角膜内皮細胞密度 500 cells／mm2未満で角膜浮腫を伴っていない状態．水疱性角膜症を生じ

る前段階である．

／ ／角膜内皮障害(Grade 2：中等度)：角膜内皮細胞密度 500 cells／mm2以上 1,000 cells／mm2未満．角膜の透明性を維持するうえ

で危険な状態．内因性あるいは外因性によるわずかな侵襲が引き金となって水疱性角膜症に至る可能性がある．白内障手術後

に水疱性角膜症に至るリスクが増大するため，内眼手術における十分な配慮と術後の経時的な経過観察が必要となる．

／ ／角膜内皮障害(Grade 1：軽度)：角膜内皮細胞密度 1,000 cells／mm2以上 2,000 cells／mm2未満．正常の角膜における生理機能

／を逸脱しつつある状態．米国アイバンクでは角膜内皮細胞密度が 2,000 cells／mm2未満のドナーは角膜移植に不適とされてい

／る．また，細胞密度が 2,000 cells／mm2未満になると，その機能を維持するためポンプ機能が亢進されてくるとの報告がある．

／1,500 cells／mm2未満の場合は，コンタクトレンズの装用は控えるか，定期的な観察が必要とされている．

／正常：角膜内皮細胞密度 2,000 cells／mm2以上．正常の角膜の機能を維持するうえで支障のない細胞密度が維持されている．

表 角膜内皮障害の重症度分類
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