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要約

背景：拍動性眼血流量とは，測定された眼圧の経時低下することが推察された．謬出型ＡＭＤ患者では，

変化である脈波を眼圧一眼容積の関係から眼容積の変化減少した脈絡膜血流による低酸素状態により産生された

へ変換し，これをさらに時間の関数として変換したもの細胞増殖因子が関与して脈絡膜新生血管を発生させてい

で，脈絡膜血流量を評価する代表的な方法である．る可能性がある．ＡＭＤの病態生理の解明および治療，

方法：加齢黄斑変性(ＡＭＤ)患者における眼循環動予防薬の開発に拍動性眼血流量などを用いた脈絡膜血流

態の変化について，この方法を用いて検討した．量の評価は重要である.（日眼会誌107：674-677,2003）

結果：謬出型ＡＭＤ患者では非謬出型ＡＭＤ患者

と正常者に比べて，拍動性眼血流量は低下した．キーワード：拍動性眼血流量，脈絡膜血流量，加齢黄斑

結論：謬出型ＡＭＤ患者では，全脈絡膜血流量が 変性，脈絡膜新生血管

ＡReview 
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Abstract 

EacﾙgrrozL7Lz：ThedeterminationofpUlsatneocu‐mayinducechoroidalneovascularizationvlaa皿

Iarbloodflow(POBF）bymeasuringintraoculargiogenicfactorinducedbyhypo五ainpatientswith

pressurepulseisａｒｅⅡablewayofevaluatingcho‐exudativeAMD，Furtherstudiesofchoroidalcircu‐ 

roidalbIoodflow Iation,whichmaybeimportantfortheunderstand‐ 

JIbｵﾉboasざWestudiedocularhaemodynamicab‐ｉｎｇｔｈｅｍｅｃｈａｎｉｓｍｏｆＡＭＤ，areneeded、

normantiesbyexaminingthechoroidalbloodflow NipponGankaGakkaiZasshi(JJpnOphthaImol 

usingPOBFinpatie､tswithage-relatedmacular SoclO7：674-677,2003） 

degeneiation(AMDl 
ResIzZts：ＰＯＢＦｗａｓｌｏｗｅｒｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｅｘ‐ Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Pulsatileocularbloｏｄｆｌｏｗ，Choroidal 

udativeAIUDthaninpatientswithnon-exudative bloodflow,Age-relatedmaculardegen‐ 

AMDandnormalsubjects．eratioll,ChoroidaIneovascularization 

C07zCZzLsio7z：ThedecreasedchoroidalbloodfIow 

性を検討し，次にこの方法を用いてさまざまな疾患，特

に加齢黄斑変性(AMD)の脈絡膜血流量を評価し，その

眼循環動態の変化について検討･した．

Ｉはじめに

拍動性眼血流量は，主に１９９０年代から脈絡膜血流量

の測定方法として研究されてきた．著者はこの方法の侍
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表１
Ⅱ拍動性眼血流量

１．拍動性眼血流量の意味

眼球脈波は心拍に同期して変動する眼圧の変動波であ

る．これは網膜中心動脈閉塞症でもほぼ正常に記録され

ることから，脈絡膜血流量を反映すると考えられてい

る．拍動性眼血流量は，測定された眼圧の経時変化であ

る脈波を眼圧一眼容積の関係から眼容積の変化へ変換

し，これをさらに時間の関数として変換したものであ

る')2)．現在では眼球脈波から算出されるこの拍動性眼

血流量が脈絡膜血流量を反映する指標として用いられて

いる．

２．拍動性眼血流量の値および影響を与える因子

著者らは健常者80人に対して，LanghamOBFcom

puterizedtonometry(LanghamOphthalmicTechnoL 

ogies社)を用いて，拍動』性眼血流量を測定した．拍動

性眼血流量の値は，平均593.3±203.6(平均値±標準偏

差)(290.7～1201.6皿l/minであった3)．過去の報告で

は，平均値は444～80肋l/ｍｉｎであり，拍動性眼血流量

はほぼこの値と考えられる！)~7)．

著者らは同様に，拍動性眼血流量と年齢，収縮期血

圧，拡張期血圧，眼圧，屈折度，眼軸長について相関を

検討した．その結果，眼軸長のみが有意に拍動性眼血流

麺と負の相関があったことから，眼軸長が長いと拍動性

眼血流量が小さくなるということが明らかになった3)．

また，年齢が高くなると拍動性眼血流量は低下するとい

う報告5)や，女性が男性に比べて高いという報告7)もあ

る．さまざまな疾患群において拍動性眼血流量を評,価す

るときは，これらの因子を考慮しなければならない．

３．さまざまな疾患における拍動性眼血流量

１）緑内障

拍動性眼血流量は，正常眼圧緑内障患者では正常者に

比べて低下するという報告8)，)や，開放隅角緑内障患者

では高眼圧症患者に比べて低下するという報告'0)'1)があ

る．これらから，脈絡膜血流量の低下が緑内障の病態に

大きく関与している可能性がある．

２）糖尿病網膜症

拍動性眼血流量が正常者に比べて，糖尿病網膜症患者

で減少するという報告‘)や，眼球脈波は正常者と糖尿病

患者において差がないという報告'2)がある．我々'3)の研

究では，拍動'住眼血流量は正常者と糖尿病患者において

差はなかった．さらに，糖尿病患者では脈絡膜血管に病

理的な変化がないことＭ〉や，インドシアニングリーン

(ICG)蛍光眼底造影検査で脈絡膜血管の異常所見が網膜

症と並行しないことから'5)，糖尿病患者では脈絡膜血流

量は変化しない可能性がある．

３）網膜剥離

Yoshidaら'6)の検討では，眼球脈波は網膜剥離に対す

る強膜パックリング術後に低下していた．また，拍動,性

著者 方法 年

FriedmanらColorDopplerImaRinR 1995 

GrunwaldらLaserDopplerflowme上rｙ 1998 

Ciullaら ColorDopplerlmaging 1９９９ 

Chenら PulsatileOcularB1oodFlow ２００１ 

眼血流量の報告はこれまでにないが，著者らの検討で

は，強膜パックリング術後６か月以内では，健眼に比べ

て，術眼では拍動性眼血流量は低下しているが，術後６

か月以後では低下していなかった．また，ＩＣＧ蛍光眼

底造影検査で，強膜バックリング術後早期に閉塞した脈

絡膜血管は後に再構築されることが報告'7)されているこ

とから，網膜剥離に対する強膜パックリング術後で低下

した脈絡膜血流量は，その後正常レベルまで戻る可能`性

がある．

４）加齢黄斑変性(AMD）

後述する．

ｌｌＩＡＭＤの眼循環動態の変化

１．ＡＭＤの拍動性眼血流量の検討

著者らはＡＭＤの脈絡膜血流量を評価するために，

LanghamOBFcomputerizedtonometrｙを用いてＡＭＤ

の拍動性眼血流量を検討した．年齢および眼I袖長をマッ

チさせた正常群，惨出型ＡＭＤ患者群，非惨出型ＡＭＤ

患者群の３群で比較した．彦出型ＡＭＤ患者群の拍動

性眼血流量は，中間値372.7｣ul/ｍin(n＝11)であり，正

常者群の中間値547.“1/ｍin(n＝69)と非惨出型ＡＭＤ

患者群の中間値607.“1/ｍin(n＝10)に比べて，有意に

低下していた'8)．したがって，惨出型ＡＭＤ患者では脈

絡膜血流量が低下することが推察された．

２．ＡHIDの脈絡膜血流量

ＡＭＤ患者の脈絡膜血流量に関する報告'9)~22)はいく

つかある(表1)．特に，Friedmanら'8)はＡＭＤ患者に

おいて，scleralrigidityは増加し，脈絡膜血流量が低下

することを報告した．また，Grunwaldら20)は中心窩脈

絡毛細板における血流量がＡＭＤ患者において低下す

ることを報告した．それぞれの報告に関して，対象群の

検討は必要ではあるが，ＡＭＤ患者における脈絡膜血流

量の変化に関するエピデンスはそろいつつある23)．

著者らの結果では，惨出型ＡＭＤ患者では脈絡膜血

流量が３０％低下していた'8)．また，ＡＭＤではBruCh

膜の肥厚により，フルオレセイン蛍光眼底検査での脈絡

膜相の遅延が報告24)されている．したがって，ＡＭＤに

おいて，Bruch膜の肥厚が脈絡膜における血管抵抗を

増加させ，それにより脈絡膜血流量が減少している可能

性がある．さらに，脈絡膜新生血管(ＣＮＶ)を有する

ＡＭＤ患者や実験ＣＮＶモデルにおいては，vascular
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表２加齢黄斑変性における脈絡膜

新生血管発生のメカニズム

Pulsatileocularbloodflowvariationswithaxial 

lengthandrefractiveeIror・Ophthn1mnlogica211

：271-273,1997. 

7）GekkievaM,OrgulS,GherghelD,GugletakK， 

PrunteqFlammerJ：Theinfluenceof'Sex 

differenceinmeasurementswiththeLangham 

OcularB1oodF1owSystem、JpnJOphthalmol

４５：528-532,2001. 

8）ＪａｍｅｓＣＢ，SmithＳＥ：Pulsatileocularblood 

flowinpatientswithlowtensionglaucoma・BrJ

Ophthalmol75：466-470,1991. 

9）FontanaL,PoinoosawmyD,BunceCV,０，Brien 

C，HitchingsRA：Pulsatileocularbloodflow 

investigationinasymmetricnormaltensionglau‐ 

ｃｏｍａａｎｄｎｏｒｍａｌｓubjects､BrJOphthalmol82： 

731-736,1998. 

10）ＴｒｅｗＤＲ，SmithＳＥ：Posturalstudiesinpul‐ 

satileocularbloodflow：ILChronicopenangle 

glaucoma・BrJOphthalmol75：71-75,1991.

11）ＫｅｒｒＪ,NelsonＰ,０，BrienC：Acomparisonof 

ocularbloodflowinuntreatedprimaryopen‐ 

angleglaucomaandocularhypertension､ＡｍＪ 

Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｌ２６：42-51,1998. 

12）SchmidtKG,ｖｏｎＲｕｃｋｍａｌｍＡ，Kemkes-nIat‐ 

ｔｈｅｓＢ，ＨａｎｎｎｅｓＨＰ：Ocularpulseamplitude 

indiiabetesmellitusBrJOPha1almo184：1282 

-1284,2000 

13）MoriF,YokotaH,NagaokaT,ＫｏｎｎｏＳ,Kago‐ 

ｋａｗａＨ,HikichiT,ｅｔａｌ：Pulsatileocularblood 

flowstudy：Unaffectedintype2diabetesmel‐ 

litusJpnJOphthalmol(inpress)． 

14）TiltonRG,LaRoseLS,ＫｉｌｏｑＷｉｌⅡａｍｓｏｎＪＲ： 

Absenceofdegenerativechangesinretinaland 

uvealcapillarypericytesindiabeticratslnvest 

OphthalｍｏｌＶｉｓＳｃｉ２７：716-721,1986. 

15）WeinbergerD，ＫｒａｍｅｒＭ[，Priel，ＧａｔｏｎＤＤ， 

Axer-SiegelR，VassurY：Ind●しyaui11egreen

angiographicfindingsinnonproliferatiVediabetic 

retinopathy、ＡｍＪＯｐｈｔｈａｌｍｏｌｌ２６：238-247,

1998. 

16）YoshidaA,HirokawaH，IshikoS，Ogasawara 

II：Ocularcirculatorychangesfollowingscleral 

bucklingprocedures・BrJOphthalmol76：５２９－

531,1992. 

17）rallnlmshiK,KishiS：Remodelingofchoroidal 

venousdrainageaftervortexveinocclusionfol-

１owingscleralbucklingforretinal土tacl1111ent・

AmJOphthalmoll29：191-198,2000. 

18）IVIoriF，ＫｏｎｎｏＳ，HikichilI，YamaguchiY， 

IsI1ikoS,YoshidaA：Pulsatileocularbloodflow 

study：decreasesinexudativeage-relateｄｍａ‐ 

culardegeneration・ＢｒＪＯｐｈｔｈａｌｍｏｌ８５：５２９－

530,2001-

19）FriedmanE，KruoskyS，ＬａｎｅＡＭ，ＯａｋＳＳ， 

FriedmanＥＳ,ＥｇａｎＫ,ｅｔａｌ：Ocularbloodflow 

velocityinage-reIatedmaculardegeneration・

OphthalmologylO2：640-646,1995. 

脈絡膜血流量の低下

↓ 

低酸素状態

↓ 

血管新生因子の増加

↓ 

脈絡膜新生巾管の発生

endothelialgrowthfactorなどの細胞増殖因子がその発

生に関与していることが報告25)26)されている．また，低

酸素状態により，網膜色素上皮細胞から細胞増殖因子が

産生，放出されることも報告27)されている．したがっ

て，ＡＭＤ患者では，減少した脈絡膜血流による低酸素

状態により産生された細胞増殖因子が関与してＣＮＶを

発生させている可能性がある1s)23)(表2)．

著者らは抗酸化剤であるブシラミンや，糖尿病モデル

における網膜微小循環を改善したアンギオテンシン受容

体阻害剤であるロサルタンが実験的ＣＮＶを抑制するこ

とを報告28)-30)した．今後，ＡＭＤ患者におけるこれら

の薬剤の脈絡膜血流量への効果，そして治療薬としての

可能性の検討が必要である．

３。まとめ

ＡＭＤの病態生理の解明および治療，予防薬の開発に

拍動性眼血流量などを用いた脈絡膜血流量の評価は重要

である．

本研究の一部は文部科学省の科研費(14571652,15790970）

の助成を得た．
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