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＜要旨＞ 
HRA は共焦点レーザー走査方式のため、焦点深度が浅く高コントラストの画像を

記録できる。造影画像の画像処理は、HRA ソフトウェアバージョン 1.10 を用い、

明るさと明暗比（Brightness/Contrast）、輪郭強調（Shrapen）、画像の平均化

（Coｍputing Mean Images）のプログラムを用いた。HRA の画像取得の前のライ

ブ画像を確保する「call back buffer」は、造影早期の CNV における栄養血管

の撮影に有用であった。低輝度の画像は、静止画像の加算平均化処理(Computing 

Mean Images)によって画像を鮮明に再現することができた。Computing Mosaic 

Images 機能は、幾つかの画像から広範囲のモザイク画像として自動的に作成で

きる。HRA の digital 画像では、画像処理により品質を高めた画像が得られ、迅

速な診断や治療が可能であった。同時撮影は、検査時間の短縮と患者の負担が

軽減することで臨床的に有用な検査装置だと考えられた。 

 
<Abstract> 
The HRA is a confocal scanning laser system with a shallow depth of focus, providing high contrast 
images.  Imaging processing was conducted using the HRA software, with the Brightness/Contrast , 
Shrapen and Coｍputing Mean Images programs.  The HRA’s function “call back buffer” to 
reserve the live images before obtaining the image was useful to scan the feeder vessels in CMV 
during the early phase of the contrast visualization.  For the images with lower brightness, the 
summation averaging processing（Computing Mean Images） of static images led to reproduction of 
the images with improved clearness.  Computing Mosaic Image function can be made 
automatically as a mosaic image of the large area from some images.  The digital images of HRA 
allowed prompt diagnosis and treatment, as the quality of images was improved by the image 
processing.  Simultaneous FA and IA can be a clinically useful examination device by reducing the 
time required for examination and lightening the burden on the patient. 

 
 
 
 
 



１．はじめに 

 眼球は、網膜血管系と脈絡膜血管系によって栄養されている。網膜の血管は、色や明暗の情報

を脳に伝達する神経網膜を栄養している。一方、脈絡膜の血管は網膜色素上皮と視細胞を栄養

するため、眼球内を密に分布しているが、メラニン色素の豊富な網膜色素上皮に遮られているため

通常の検眼では、脈絡膜の血管を観察することが難しい。眼底疾患に脈絡膜が関与していること

は推測できでも、脈絡膜血管の情報を観察することは困難であった。近年、欧米先進国において

加齢黄斑変性症（AMD）１－２）が、成人失明原因の第一位となり、治療法を選択する上で脈絡膜血

管の所見が必須となった。そのため赤外領域に蛍光を発生するインドシアニングリーン（ＩＣＧ）蛍光

眼底像造影法（IA）３－６）が臨床応用され、組織透過性に優れた IA 所見から脈絡膜循環の解析や

脈絡膜新生血管の診断や治療、さらに病因論的研究に普及している。 

IA に用いられる装置は、従来の蛍光眼底カメラを IA 用に改良したものと共焦点走査型レーザー

装置７－８）に大別される。眼底カメラ改良型は、キセノン光源を用い、眼底全体を励起フィルターで

インドシアニングリーン（ＩＣＧ）の吸収波長域を励起し、発生した蛍光を広域のバンドバス型の干渉

フィルターで撮影する。このため蛍光以外の散乱光の影響が大きく、解像度の低下が大きな課題

であった。共焦点走査レーザー方式の装置９－１１）は、蛍光色素（ＩＣＧ）の吸収波長に一致するレー

ザー光を眼底の一点に照射し、X-Y方向に走査し、眼底からの反射光を焦点の合わせた位置と共

役な位置に絞り（開口絞り）と励起波長を遮断するフィルタを設置して、散乱光を制限し蛍光を画像

に再構築する（図１）。走査レーザー方式を採用した HRA では、FA/ＩＡの同時撮影１２－１４）が可能で

ある。造影所見はデジタル画像で得られ、様々な画像処理が可能となる。IA では、蛍光色素（ＩＣ

Ｇ）の物理的特性（輝度）１５）や血漿蛋白との結合による蛍光波長の長波長側への移動や時間的ず

れが画像の解像度に影響する。本稿では、共焦点走査レーザー方式の装置によるＦＡとＩＡの同時

撮影について解説する。 

 

２．網膜毛細血管と脈絡膜毛細血管 

眼や脳などの神経組織を維持するには、様々な物質や電解質を選択する関門機能が不可欠であ

る。網膜血管と脈絡膜の毛細血管では、血管構造が異なる。網膜毛細血管には、閉鎖柵（tight 

junction）があり、物質が自由に拡散することはない。脈絡膜の中大血管は関門機能があるが、脈

絡膜の毛細血管には、閉鎖帯がなく窓構造(fenestration)である（図２）。脈絡膜毛細血管の、窓構

造を代償する関門機能は、網膜色素上皮(上皮型関門)が行っている。分子量の小さい、フルオレ

セインナトリウム（分子量：３７６）は、血中に投与されると血漿蛋白と結合するが、約 88％が結合型１

６，１７)となり、約１2%が非結合型として血漿中に存在する。この非結合型の F-Na が窓構造の脈絡膜

毛細血管から漏出するが、網膜色素上皮の関門柵でブロックされるため、網膜面は、淡い背景蛍

光として観察できる。このため F-Na を造影剤とした蛍光眼底造影（FA）では、網膜血管と網膜色素

上皮の関門柵の検索が可能である。一方、閉鎖帯がない脈絡膜毛細血管の検索には、分子量の

大きいインドシアニングリーン（分子量：７７５）が造影剤に使われる。ＩＣＧは、血中に投与されると高

率にリポ蛋白と結合１８）する。脂質とポリペプチドが種々の比率で結合した集合体であるリポ蛋白１９）

は、脂質を肝から体内の各組織に運ぶ担体と考えられている。分子量は 70 万～数百万に及び、Ｉ

ＣＧと結合すると高分子化し血管から漏出し難く、関門柵をもたない脈絡膜血管の観察に優れてい

る。 

 



３．造影剤の蛍光現象と物理特性 

蛍光とは、光の照射を受け、エネルギーを吸収した物質が、長波長側に新たな光を放出する現

象である。F-Na の、最大吸収波長は 493nm で、513nm の蛍光を発生する。F-Na は、血中では、ミ

リ秒単位でアルブミン（分子量：69．000）と結合し、血中濃度は静注後約１～２分で最大となり蛍光

輝度は ICG の 25～50 倍１５）といわれている。血中濃度変化も ICG と比べて急速に低下せず緩や

かな希釈排出曲線（dilution excretion curve）１６，１７）を示す。吸収波長と蛍光波長は20～30nm長波

長側に移動するが、F-Na は、蛍光輝度が高いため画像は、波長の変動にあまり影響されない。 

一方、ICGの最大吸収波長は、766nmで、826nmの蛍光を発生させる。静注にてリポ蛋白と結合

すると吸収波長は 805nmに移動する。また、結合するのに数分間２０－２２）を要し、835nm に蛍光が長

波長側に移動する。血中 ICG 濃度は静注約３０秒前後から急激に上昇し、約 60 秒で最大となり、

その後は指数関数的に下降し血中半減期１５）は約３分といわれている（図３）。ICG はリポ蛋白と高

率に結合（約 98%）するが最大光学濃度（optical density: OD 値：対数）は約 1.0 程度と低く、静注さ

れた結合型 ICG は急速（約２０分）に血中から消失する。フリーの ICG（約２％）は、静注後血管から

消退するまで脈絡膜層内に拡散し組織染色（図 4）を呈し、造影晩期では脈絡膜中大血管から

ICGが消退するため、血管像が脈絡膜背景蛍光内にシルエットとして観察できる。ICG血中動態に

関して、吸収波長と蛍光波長の長波長側への移動と血漿蛋白と結合して平衡状態に達するまでの

時間的なずれ、さらに吸収波長と蛍光波長が近く、蛍光輝度が低いことも相まって開発初期のキセ

ノン光源を用いた眼底カメラ改良型の装置では、励起及び濾過フィルターの波長設定が早期画像

の画質に影響することが欠点であった。 

 

４．レーザー光源と共焦点方式の撮影装置の特徴 

眼底カメラ改良型での蛍光眼底撮影では、励起波長と蛍光波長の重複が偽蛍光となり画質の

低下を引き起こすが、単一波長を発生できるレーザーでは、安全で高出力の励起が可能である。

さらに、共焦点走査レーザー方式を用いることで、焦点の合わせた部位の反射だけを、X-Y 方向

へ走査し共焦点開口部（共焦点開口絞り：400μｍ）を通過させ、焦点の合わせた部位以外の反射

や、散乱光を共焦点絞りで制限するためコントラストの高い画像として記録できる（図 5）。ハイデ

ルベルグ社製（Gamany）の Heidelberg Retina Angiograph(HRA)では、488nm と 795nm の二つの波

長光源を有しているが、最初に 488nm アルゴンレーザーで F-Na を励起し 15μ秒後に 795nm の

ダイオ－ドレーザーで ICG を励起する２回の走査ライン１４）によって各々の蛍光の反射を検出器で

捉えて蛍光画像に構築することで同時撮影を可能にしている。 

 

５．画像解析 

画像のデジタル化と伴に画像解析が容易になり解像度の低い IA 画像も画像処理により明瞭化

が可能となった。HRA では、蛍光造影画像の画像処理は、HRA ソフトウェアバージョン 1.10 の

Brightness/Contrast（明るさ／明暗比）、Shrapen（輪郭強調）、Computing Mean Images（画像の加

算平均化処理）、Computing Mosaic Images（広角パノラマ画像作成）のプログラム１４）が使用でき

る。 

 

６．ライブ画像の自動記録（call back buffer）の応用例 



ICG の蛍光波長は赤外領域のため肉眼では観察できず、発せられた蛍光はモニタ上ではじめ

て映像化される。また、ＩＣＧの蛍光輝度は低く、ＩＡにおける脈絡膜動脈相を確実に捉えるために

はモニタで確認してから撮影を開始する数秒前からの画像が必要である。HRA は、call back buffer
１４）によって撮影開始の最大２秒前からのライブ画像（単一撮影は最大 40 画像、同時撮影は最大

24 画像）を蓄えられることが利点の一つである。撮影開始２秒前から、ライブ画像を自動記録し

コントラストと明るさを補正し、輪郭強調の画像処理することで、脈絡膜新生血管の流入

血管が観察できた網膜色素上皮剥離の症例を示す（図 6）。造影早期では、画像の解像度が

低く詳細な観察は困難だった（図７）。Brightness/Contrast（明るさ／明暗比）、Shrapen（輪郭

強調）で画像補正処理を行うことで、栄養血管の同定が捉えられた（図８）。造影後期の FA で、

微細裂孔（microrip）からの漏出が拡大し、IA では、脈絡膜層に ICG が貯留しており、加

齢黄斑変性症と診断した（図９）。加齢黄斑変性症では、脈絡膜新生血管の流入血管の同定

と中心窩からの位置によって治療を検討する。FA で網膜色素上皮剥離部の微細裂孔を、IA
で脈絡膜新生血管の局在や拡がりと活動性を捉えることができる。 
 

７．Coｍputing Mean Images のソフトウェア（画像の加算平均化処理）の応用例 

HRA では、幾つかの単一画像を平均化加算処理１４，２３，２４）して S/N（信号/雑音）比を

改善することにより、品質を高めた画像が得られる Computing Mean Images（平均画像の

計算ソフトウェア）が使用できる。S/N 比は、１／√ｎ（n：画像数）の係数で画像の品質

を改善することができる。硬性白斑を伴った網膜浮腫と網膜血管吻合がみられた網膜内血

管腫状増殖２５）の病初期の例を示す（図 10）。optical coherence tomography（OCT）では、

網膜内浮腫と中心窩に網膜剥離がみられた（図 11）。造影後期に連続撮影した 15 画像を平

均加算処理および画像補正（明るさ/明暗比、輪郭強調）した画像を示す。FA で、蛍光漏出に

よる網膜内血管腫状増殖に特有な網膜内組織染が見られ、IA では、網膜血管吻合部位は hot 
spot として観察でき、hot spot から ICG の漏出が確認でき活動性の高いことが判定できた

（図 12）。同時撮影では、輝度の高い F－Na に検出器の感度を合わせながら ICG は励起す

る赤外レーザーの強度を血中濃度変化に応じて調整する必要がある。しかし、ICG は、約

20 分で消失するため造影後期で赤外レーザーの強度を最大にしても IA 所見が低輝度でし

か得られない。HRA では、この欠点を補うために低輝度の連続画像を取り込み加算平均化

処理によって画像を鮮明に再現することができる。 
 
８．FA/IA 同時撮影で網膜内血管腫状増殖の病期分類に有用であった症例 
線維性増殖と網膜下出血を伴った、網膜内血管腫状増殖の症例を示す（図 13）。OCT に

て網膜由来の新生血管が網膜下腔と網膜色素上皮の下へ進入する所見がみられた（図 14）。
造影早期の FA で網膜・網膜血管吻合が、IA では網膜・脈絡膜血管吻合が確認できた（図

15）。網膜内血管腫状増殖の進行例では、網膜由来の新生血管が網膜色素上皮下に進展し脈

絡膜血管と吻合する。HRA の同時撮影の IA 所見からⅢ期と判定できた。 
 
９．Computing Mosaic Images のソフトウェア（広角パノラマ画像作成）の応用例 

HRA では、無制限の画像を単一の広角モザイク画像として自動的に結合させることができる。胸

部圧迫後から生じた遠達性外傷性網膜症であるプルッチェル網膜症２６）と診断された症例



を示す。乳頭周囲に多数の軟性白斑と黄斑円孔を伴う網膜剥離が見られた（図 16）。画角

30 度の画角を使用し、パノラマ撮影の要領で受像器を、上下方向への傾斜と左右方向へス

イングし広範囲の画像を記録し、Computing Mosaic Images のソフトウェアで画像処理した。FA
で、造影早期に乳頭周囲の軟性白斑は軸索塞栓による低蛍光を示し、造影後期には閉塞領

域辺縁からの透過性亢進による過蛍光を呈し、蛍光漏出がみられた。IA では、造影早期か

ら後期にかけて脈絡膜循環障害を示唆する低蛍光領域が観察できた（図 17）。 
 
10．まとめ 

HRA の撮影開始前の、ライブ画像を確保する call back buffer（画像自動記録）は、造影早期の

脈絡膜新生血管への流入血管の撮影に有用であった。ICG の蛍光輝度は低く急激に上昇した

後、指数関数的に下降するため同時撮影では、蛍光色素の血中濃度に応じたダイオードレ

ーザーの調整が必要である。同時撮影は、単一撮影に比べて情報量（pixels 数）が制限される

ため、造影所見の詳細な解釈には、高解像度の画像や高速撮影による動画撮影が要求され

る。新たに改良機種の HRA２が開発されているが、現状ではコンピュターの処理力に依存

するため高画質（pixels の増加）に改良された反面、撮影画像数（画像/秒間）は、HRA に比較し

て制限される。 

FA では流入欠損、流入遅延、蛍光遮断の低蛍光所見と蛍光貯留、蛍光漏出、組織染（色）、蛍

光透見の過蛍光所見さらに、新生血管、血管瘤、側副血管、毛細血管拡張症、脈絡膜血管腫など

の異常血管所見が観察できる。これらをカラー眼底写真と対比させて病態を検討する。一方、ＩＡ

では、組織透過性に優れた波長特性により脈絡膜血管の循環動態や occult 型の脈絡膜新生血

管の把握が可能である。今日では、脈絡膜疾患の眼底所見を解釈するうえで FA と IA を対比

させて検討することは重要である。しかし、FA と IA は励起および蛍光の波長や血中動態

さらにバリアー機能を生じる組織も違っている。しかも、ICG は、蛍光輝度が低く、血漿

蛋白と結合を完了するのに数分間を要し、最大吸収波長および蛍光波長の長波長側への遷

移が ICG 画像の画質の低下に影響する。従来の改良型眼底カメラの光学系では ICG の物理

化学的特性のため IA は FA に比較して画像が不鮮明であった。 

デジタル画像では、Brightness/Contrast（明るさ／明暗比）、Shrapen（輪郭強調）、Computing 

Mean Images（画像の加算平均化処理）、Computing Mosaic Image（広角パノラマ画像作成）

等の様々なプログラムが使用できる。画像処理により、自動パノラマ合成や S/N（信号/雑
音）比を改善して、品質を高めた画像が、リアルタイムで得られ迅速な診断や治療が可能

である。ICG は静注後約 20 分で血中から消退するため、連続画像を加算平均化処理して

S/N 比を改善する Computing Mean Images は、IA の造影後期像に有用である。加算平均化処

理用の連続撮影時における視線の動揺は、画像処理が困難な原因となるため、被検者によ

って処理枚数を制限するなど工夫が必要である。Computing Mosaic Images（広角パノラマ画

像作成）用の画像取得には、画像の一部をオーバーラップさせることで画像のぬけに注意

しながら撮影することで 80°～100°の広範囲の情報が得られる。FA と IA の単一撮影の画

像を対比させて検討しようとする場合、F-Na と ICG の静注量、静注速度や造影時間をま

ったく同じに揃えることは困難である。同時撮影では同一時期における網膜循環や脈絡膜

循環の比較や病巣の位置の同定を正確に行うことができるため多くの情報が期待できる。 
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＜図の説明＞ 
 

図１．走査レーザー方式の装置の原理 

レーザーを、眼底の一点に照射し高速で X-Y 方向へ走査し一つの画面として捉えている。

網膜への照射光量が少ない。 
 
図２．網膜毛細血管と脈絡膜毛細血管 

網膜毛細血管には閉鎖柵があり、脈絡膜毛細血管は窓構造である。 
 
図３．ICG の特性と血中動態 
吸収波長と蛍光波長が近く光学濃度（OD 値）が低い。静注約３０秒前後で急激に上昇し、約

60 秒で最大となり、その後は指数関数的に下降する。 

 

図 4．ICG の脈絡膜内動態 
造影初期（上段）では、ＩＣＧ（緑）が脈絡膜血管内を循環する。造影早期から中期（中段）に、約

２％のフリーのＩＣＧが脈絡膜血管から脈絡膜内に漏出（↑）する。造影晩期（下段）に、フリーのＩＣ

Ｇが脈絡膜内に拡散（波線↑）し脈絡膜組織染を呈する。 図 5．共焦点方式と共焦点開口部（共

焦点絞り） 
焦点の合わせた部位以外の反射や、散乱光を共焦点絞り（400μｍ）で制限するためコントラストの

高い画像として記録できる。 
 
図 6．網膜色素上皮剥離の症例 



漿液性の網膜剥離が観察できる。 
 
図７．造影早期の同時撮影（左：FA、右：IA） 
画像の解像度が低く詳細な観察は困難だった。 

 
図 8．画像処理した造影早期の同時撮影（左：FA、右：A） 
call back buffer で撮影開始２秒前からのライブ画像を取得し、画像処理（明るさ／明暗比、輪郭強

調）して栄養血管が観察できた。 
 

図９．画像処理した造影後期の同時撮影（左：FA、右：IA） 
造影後期の FA で、微細裂孔（microrip）からの漏出が拡大し、IA では、脈絡膜層に ICG
の貯留が観察できた。 
 
図 10．網膜内血管腫状増殖の症例 
硬性白斑を伴った網膜浮腫と網膜血管吻合（矢印）がみられる。 
 
図 11．網膜内血管腫状増殖の OCT 画像 
 
網膜内浮腫と中心窩に網膜剥離（矢印）がみられた。丸印は、網膜血管吻合部を示す。 

 
図 12．Computing Mean Images の画像処理した造影後期の同時撮影（左：FA、右：IA） 
15 画像を平均加算化処理後、FA で、蛍光漏出による網膜内組織染がみられ、IA では、hot 
spot（矢印）から ICG が漏出が確認できた。 
 
図 13．網膜内血管腫様増殖の症例 
線維性増殖と網膜下出血を伴った、網膜内血管腫様増殖を示す。 
 
図 14．網膜内血管腫様増殖の OCT 画像 
網膜由来の新生血管が、網膜下腔と網膜色素上皮の下への進入（矢印）を、示唆する所見

がみられた。 
 
図 15．画像処理した造影早期の同時撮影（左：FA、右：IA） 
FA で、網膜血管吻合、IA では、網膜・脈絡膜血管吻合が観察できた。 
 
図 16．画像処理した造影後期の同時撮影（左：FA、右：IA） 
８画像平均加算化処理後 FA で嚢胞様黄斑浮腫（CME）、IA では、数個の hot spot（矢印）

が観察できた。 
 
図 17．プルッチェル網膜症の症例 

乳頭周囲に多数の軟性白斑と黄斑円孔を伴う網膜剥離が見られた。 



 
図 18．Computing Mosaic Images の画像処理した同時撮影（左：FA、右：IA） 
 
FA で、乳頭周囲の毛細血管閉塞領域から透過性亢進による蛍光漏出と IA では、脈絡膜循

環障害を示唆する低蛍光領域がみられた。 
 
 
 
 
 
 



  
 



図１.走香型レーザー方式の原理
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レーザーを、眼底の－点に照射し高速でＸ－Ｙ方向へ走査し一つの画面として捉えてい

る｡網膜への照射光量が少ない。

図２.網膜毛細血管と脈絡膜毛細血管

脈絡膜毛細血管網膜毛細血管

右窓概逆

tion】

網膜色素上皮細胞

網膜毛細血管には閉鎖柵があり､脈絡膜毛細血管は窓構造である。
（Hayrch,ＳＳ:AIbrcchlvGrac化sKlinExpOphthnlmolll2,197`I,より改変引用）
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