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l 研究の背景 ･問題点 ･目的

横内梓は眼圧の上昇とこれにより書起される視神経障害､およびこの結果生

する視野障害を特散とする一連の疾患群と定載され.･2'､多 くの病型に分類さ

れる (表 1- 1)｡

衰 l- 1 緑内障の分類 (発症メカニズムによる)2)

A 開放隅角碍内陣

1 原発開放隅角禄内桓

2 続莞開放隅角損内声

3 発達開放隅角緑内障

∂ 閉塞娼角帯内岸

1 原発閉塞隅角緑内障

2 続莞閉塞隅角,S内碍

3 発達閉塞隅角緑内障

正常強圧祷内琵 〔従末は低張E穎内産と呼Liれたか､近年はこのように呼ば

れるようになっている .以下NTG (normal-tenslOnglaucoma)と略す〕は､

緑内障の中では例外的に眼圧上昇のないことを特徴とする開放隅角頴内陣で､

毒艮圧が常に統計学的正常範囲内にあること以外に高眼圧を呈する原発開放隅角

顎内障 【以下 POAG (prlmaryopen-angleglaucoma) と略す]と臨床的に

区別することができない3'｡すなわち､NTGは自覚的な異常かTd.-い限tJは眼

If検査のみでは発見か不可能であり､通常は眼底所見により疾患の存在か疑わ

れ､さらに眼圧 .視野検査､その他の補助検査により診断が確定する｡ NTG

.こついては.すでに 1857年にVonGraereJ)かはじめて報告を行っているか､
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近年の診断技術の進歩により､従来考えられていたよりもはるかに高頼度に存

在する疾患であることか明らかとなっている｡特に､ 1988年から89年に

かけて行われた日本における緑内障全国疫学調査5)では､ 40歳以上を対象と

した場合のNTGの有病率は全緑内障(3.6%)の半分以上の約 2 0%を占め､

POAGの約 0.6%.原発閉塞隅角場内岸や続発緑内障のそれぞれ約 0 3%

と比較 してはるかに高 く､積内陣の中で最 も重要な病型であることが明らかに

された｡この有病率は､本邦以外での調査結果 (0 05- 0 56%)6~1日と

比較してもかなり高く.諸外国からも,注目されている (表 l-2)｡

表 l-2 NTGの有病率

報告 対象の年齢 (歳) 人数 (人) 有病率 (%)

Ferndale(イキ'rJス:1966) 40-74 423 1 0.15

Bedrord(イキ■リス:1968) >40 594 1 0.05

Fran川ghan(7Jリカ.1977) 52185 2675 0 56

Dalby(スウェー子̀ノ.1980) 55-70 15 11 0.53

全国 7地区(日本.1988) >40 6185 2.04

NTGの病態に関する個々の研究は､ POAGとの比較を中心に､これまで

にも行われてはいるか､これらの中でNTGを系統的かつ詳細に検討 したもの

としては､ 1980年のLevene12)による報告があるのみである｡しか しながら､

この報告は内容としてそれ以前に行われた研究結果のまとめか王であり自類例

は 32例と少ないこと､ NTGの診断基準 として眼圧上限値を24m州gとする

Td-ど-;E在の考え方からみて問題点が少TJくないこと､など必ず しもNTGの本

芸が明らかにされているとはいえない｡ NTGは.特に本邦では損内障の中で

も高い有病率を有する､捻床的に重要な病型であることがこのように明らかに
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なっているにもかかわらず､診断に不可欠な眼圧 ･視神経乳頭 ･視野の詳軌 こ

関 して末だ不明の点か多い｡さらに､障害発生 ･進行の原因として､眼圧また

は眼圧以外の要因かどのように､また､どの程度関与 しているのかも明らかで

はなく､有効な治療法は未だ確立されていないのが現状である13㌔

ところで､本研究においてもその一部で POAGとの比丘研究を行ったか､

POAGでは障害の発生 ･進行において眼圧の影馨が最も大きいことは周知の

事実2'であり､NTGの旺床像を理解する上で､ POAGとの比較は合理的か

つ不可欠であると考えられる｡ しかし､ NTGとPOAGの比較において､一

般にPOAGは高眼圧により発見されるのに対 してNTGは視神経乳頭の異常

所見により発見され､この結果､症例の選択に偏りを生する可能性か指摘され

ている｡このため､ NTGとPOAGとの比較研究では､眼圧および視神経乳

頭所見をマスクした状態で対象とする視野をスクリーニングすることか理想的

である｡ しかしながら､このような視野スクリーニングを一般対象に対 して行

うことは､視野測定機器の価指 (1台約 500万円)の点や､視野スクリーニ

ングプログラムでも一人最低 10分を要するという時間的な事実から考えて､

現実的ではなく塩床的に不可能である｡今回研究の対象となった症例は､何ら

かの眼の訴えをもって受診した患者の中か ら発見されたものが大部分であり.

また外来では主訴によらず少なくとも眼圧 と視神経乳頭所見は基本的に検査さ

れている｡また､その結果､視神経乳童貞異常が示唆されたり､眼圧か正常範囲

をこえて高い場合には.視野検査やその他の検査を施行 し診軒を確定 している｡

したが って､対象としたNTGとPOAGは正常開放隅角でかつ祷内障性視神

経乳頭異常および視野異常を呈する症例を眼圧によリ2群に分けたものと考え

ることができ､本研究の症例選択においては上記のようなバイ7スはあまり存

在 しないものと考えられる｡

このような背景および問題点を考慮 して,我々は､NTGの臨床像および病
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態を､特にPOAGのそれと対比 しつつ明らかにし､ NTG治療法確立の一助

となることを目的として､今回の研究を企画 した｡

TJお･一般に疾患の病態を解析するにあたっては個々の症例の経過について

検討されるべきである力(､佳性横内障､特にNTGは､ほとんどの場合経過が

非常に長 く､なかには､病初期より末期に至るまでに20年以上にわたる症例

もあり､数年の経過読寮では病期が進行 しないことか多い｡ したがって､緑内

障の病哲を研究する際には､prospectlVeStudyよりも､多くの症例を対象とし

たcross-sectionalstudyにより検討を行う方か､より実際的である｡このよう

な観点から､本研究はcross-sect10nalstudyにより検討を行 った｡
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Il 対象のプロフィ-ル

IH 疾患の定美

本研究のNTG､ POAGはすべて東京大学眼科緑内障外来で定期的な経過

観察を行っている症例とし､ NTGの確定診軒は以下の診断基準にしたがった｡

裏 目1- 1 NTGの診断基準lAJ

①緑内障性視神経萎絹 とこれに対応する視野障害を有すること

③正常的放隅角であること

③ 24時間日内変動を含む未治療時の眼圧が 21nnHgをこえないこと

④視神経書籍をきたし得る他の眼科的または頭蓋内 ･副鼻腔疾患の存荏
および既往のないこと

⑤大量出血 .ショック等､視神経の虚血性変化を起こす可能性のある疾患の
民往のないこと

また､本研究でNTGの対照としたPOAGは､ NTGとの眼圧上の区別をよ

り明確にし､かつ両疾患における揮害横式の相違か眼圧因子の差によるものと

すればできるだけこれを検出しやすくするために､すべて経過観察中に25m

Hg以上の眼圧値を妃ijlした症例に限定した｡

眼E測定にはすべてゴール ドマン型庄平式現圧計を使用した｡24時間眼圧

E3内変動測定は.全例入院の上､ 10､ I2､ 14､ 16､ 18. 20､ 22､

24､3､6.8時に施行 (原則として夜は21時に就寝､朝は 6時に起床)

し､この結果得られた眼圧を本研究では日内眼圧と呼ぶ｡同様に､外来通院中

に得られた眼圧を外果眼圧と呼ぶ｡
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視野測定にはハ ンフリー視野計の

プ田グラム 30-2を用いた｡この

プログラムは､中心 30度以内に6

度間隔で配置された74の検査点の

網康感度を静的に測定 (図 日1- 目

し､結果をプ リン トアウ トする (図

日1-2)｡
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解析に用いた視野測定結果はすべて､再現性があ り､国枝不良 30%未満､

偽陽性 ･偽陰性各 20%未満の検査信頼度の高いもののみとした15】｡また､視

野測定結果の判定には､加齢に伴う感度低下lS)を考慮 して､totaldeviat10n

(各視野検査点の網康怒度実測値と年代別正常値との差 .以下 TDと略す)杏

用い､ TD値が 74点中の 1検査点で 10dB以上の低下､もしくは連続 した

2またはそれ以上の検査点で6dB以上の低下を示すものを視野異常とした｡

視野測定結果に基づいてハンプリー視野計に内蔵された統計解析パッケージの

STATPACにより算出される2つの指数､すなわち視野全休の感度低下を

示すmeandevLatl0n(以下MDと略す)および視野の凹凸 (局所的な感度低下)

を示すcorrectedpatternstandarddevlation(以下CPSDと略す)を視野

指数として用いた15)｡また､半視野 (37点)もしくは全視野 (70点)につ

いてTDを平均 したものを平均TDとし､視野障害度としてMDとともに用い

た｡なお､全視野の平均 TDは.全検査点 74点のうち測定結果の変動の大き

い量も上の4点を除いた70点のTDの平均である｡
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112 対象

本研究の対象は､ 1987年 1月より9 1年 12月の 5年間に東京大学医学

部附属病院眼科を受診 した患者の中で､NTGを疑われた255例 504眼で

ある｡

I)性別

性別の内訳は､男性 128例､女性 127例で､性比はほぼ 1 1であった｡

性比に関しては､ NTGは女性に多いとする報告もある12)が､本検討ではPO

AGと同様､男女ほぼ同等であった｡

2)年齢

初診時の年齢は60 9± 11 5 (平均 ±標準偏差 ,以下同様)歳であった｡

年齢の分布を図 112- 1に示す｡

固い211年宗の分布 (255例)
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3)矯正視力 ･屈折

初診時の矯正視力は約 67% (眼)か 1 0以上であった｡矯正視力の分布を

図 日2-2に示す｡また､屈折は-2 25±3.24ジオプ トリー (以下Dと

喝す)であった.同掛 こ､初診時の屈折の年代別分布を図 日2-3に示す｡こ

の結果と-投入口を対象とした本邦での同様の調査結果5)とを比較すると､ N

TGでは近視眼の割合が多く､欧米での調査結果17~1g)と一致 していた｡

周り2-2楚王むけ〕の分布(504眼)

(8･. 91-8J B5-89 10≦

藷正視カ

国TI2-3隼表別の E=Fの分布【5C4眼1

柑

祝

5
i

細

Fe舗
5!
甥

R

詔

18

日

頚
芽

+ 節 ::∴ /#jd≠搾二二舞 .L----%.1tl.>:...hL..:

29--ゼ9 ;匂--39 JE)～J9 50-IS9 68-69 78～′79 SgS

年お く蔽)

iZ;≧tD屈 ･1 5-13EDS ･1325--7aD 盃 I-,25--1CIOD 国 -1825D≧

-10-



4)眼圧

初診時の眼圧は 15.4±2.3mmHgと正常人と同等であった1･2'｡眼圧の分

布を図 日2-4に示す｡

屈112-日まEの分布 (504眼)
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5)視野障害度

初診時の視野障害度 (MD)は-9,39±7 26デシベル (以下 dBと略

チ)であった｡MDの分布を図 112-5に示す｡

昏 Il2iMDの分布 (503服)
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6)全身合併症

全身合併症としては循環器疾患 [高血圧 43例 (16.9%)､低血圧 17例

(6 7%)､心電図検査結果を含めて心疾患を有するもの 22例 (8 6% :

表 Il2- 1)]か 82例 (32 2%)と多か った｡

l 衰 Il2- 1 心疾患を有するもの (22例)

左室肥大 10

狭心症 5

(病的)期外収指 3

心房細動 2

その他 2

これまでの報告を総合すると､ NTGでは低血圧の症例か多いとするものと逆

に高血圧か多いとするものとに分かれてお り､結論は得られていない12‥

糖尿病もしくは境界型糖尿病は 12例 (4 7%)であったか､これらもNT

Gと密接な関係はないとするものが多い12)｡また､欧米ではNTGとの合併か

多い (7%)とされる偏頭痛2匂~22'は､本研究の対蒙の中では 2例 (0 8%)

のみと問鞍上得られた限 りではきわめて少なか った｡

7)器貰疾患か発見された症例

NTGの確定診断のために行われた頭部の検索により､全 255例中で､耳

鼻科的には話骨洞内ポ リ-プ 1例､脳神経外科的にはprimaryemptyselLa2例､

崩動脈宥 1例､その他.脳梗塞 ･出血 3例がそれぞれ発見され､これらの症例

は NTGより除外された (2 7%)｡このことは､限外疾患による視神経への

影苦によっても.緑内障類似の視神経乳頭所見を呈する場合がある可能性を示す

一日q:



ものであり.NTGの診断における副鼻腔および頭蓋内病変検索の重要性を再

吉B托させると同時に､禄内陣様視神経乳頭変化に寄与する眼圧以外の因子の存

在 と関連 して興味深い所見と考えられる｡

1)副鼻腔病変 (請骨洞内ポリープ)23)

副鼻腔と眼富は解剖学的に隣接部位であることから副鼻腔病変に合併する鼻

性視神経障害は稀ではない｡副鼻腔病変の中でも前部の病変では眼球突出や眼

球運動障害を起こすのに対 して､後諦骨洞や蝶形骨洞の視神経管に隣接する後

部の病変では急激な視力低下や視野障害を生じやすいといわれている21㌧ その

綾序としては視神経が機械的に圧迫されるだけでなく薄い骨壁を介 しての炎症

波及や視神経を栄養する血管の堂絹か関与 していると考えられている25)｡鼻性

視神経障害の視野障害様式としては中心暗点をはじめとする多くのタイプが報

告されている25~38)か緑内障とは鑑別が容易とされる｡また､鼻性視神経障害

の視神経乳頭所見としては.急性では乳頭浮腫や乳頭蒼白､慢性では単性視神

経萎縮の所見を呈する場合か多く､禄内降積の乳頭陥凹を呈するとするものは

蝶形骨洞の粘液嚢腫によるものか報告されている程度である31,32】

今回我々か経貸 した副鼻腔疾患 (請骨洞内ポリープ)の 1例は､ 63歳の男

性である｡請骨洞内ポ リープ手術前後の視野および術前の視神経乳頭の所見を

示す (図 日2-6)｡
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図 日2-6 筋骨洞内ポ リープの 1例 (63歳男性)

①視野所見 (術前) 視野の沈下 (特に左眼の弓状暗点)をtiBめる

石眼

②視野所見 (術後) 視野の沈下は改善 している

右眼

③視神経乳頭所見 乳頭陥凹の拡大 (特に左眼)を認める

左眼

左眼



これらの眼所見は､それのみではいずれも開放隅角禄内岸として矛盾 しないも

のであった｡眼圧か正常範囲内であったためNTGを疑い諾検査を施行 したと

ころ､副鼻腔提影により両側の筋骨洞内ポ リープか発見され､墳治手術により

視野障害は改善 した｡このことより､本症例の視野障害かNTGではなく副鼻

腔病変によるものであることか明らかとな り､副鼻腔疾患は類度としては高く

はないもののNTGの視神経障害における鑑別診断の対象疾患として重要であ

ることか再確言.i.77された｡

ll)頭蓋内病変 (prlnaryemptySella､脳動脈痛)331

a primaryemptyseHa

prlmaryeTnPtySeHaは､ トルコ接の按隔壁が大きく欠損 しここからクモ鷹が

接内に進展 して下垂体が圧排されることにより生 じ､内分泌学的異常や頭痛な

どの原因となり得る｡視野障害様式は多彩であるとされ､両耳側半盲や同名半

盲､水平半盲､中心 ･傍中心暗点などが報告されている3d-3e )0 .1'eelenSら39J､

yamabayashiら日日は､視神経乳頭所見として緑内障性視神経書籍に類似で､か

つ緑内障様視野障害を呈 した症例についての報告を行い､eTnPtySeHaにより

綬内院様視神経毒指および視野障害をきたす可能性のあることを報告 している｡

一方､BerkeらJHはemptysellalg例について検討したところ視野障害を呈 し

たものか2例発見されたか､いずれも婦内琵様視神経書籍は認めなかったと報

告 した｡牧神経書指の横序としては視神経 ･視交叉への栄壬血管の障害､視交

叉の偏位や視神経の伸展､YlllIS血管輪による視神経の圧迫､視神経 ･視交叉

の トルコ鞍内への部分的逸脱等が考えられている｡

我々が経験 したpHmaryenPiySeHaの 1例は70歳の男性である｡初診時の

視野および視神経乳頭の所見を示す (図 日2-7)｡
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図 日2-7 prlmaryemptySellaの 1例 (70歳男性)

①視野所見 視野の沈下 (特に上側)を認める

③視神経乳頭所見 (白内障のためやや不鮮明) .乳頭陥凹の拡大 (特に下耳側)
を言君める

■ 左眼

この場合も眼所見のみでは開放隅角緑内障と診断され得るものである｡眼圧か

正常範囲内であるためNTGを疑い検査を進めたところ､頭部単純撮影および

CTスキャンによりprlnaryemptySellaが発見された｡その後も経過観葉をし

ているが､視野等の塩床所見に変化は認められていない｡
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b 脳動脈面

内額動脈系の動脈盾による捻床症状としては､眼宿､頭痛や動眼神経麻簿な

どが重要で､視力 ･視野障害のみのものは比較的稀である12~44)｡脳動脈盾に

よLJ緑内障績視神経萎絹をきたしたとする報告はこれまでにもある45)か､我々

が経壌 した脳動脈藩の症例 (63歳女性)では頑痛等の自覚症状はなく､眼底

検査により偶然に視神経の異常を指摘された｡視野および視神経乳頭所見を示

す (図 112-8)｡

図 日2-8 脳動脈癌の l例 (63歳女性)

①視野所見 軽度の視野の沈下を認める

右眼

②視神経乳頭所見 乳頭陥凹の拡大を言君める
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この症例では両側性の下鼻側の視野障害が7....qめられたが､この機序としては､

右視神経の非交又按経が動脈海により圧迫され､同時に視交叉か左に偏位 して

左内頚動脈により左非交叉線維か圧迫されたこと､さらに栄養血管の圧排によ

る循環不全が関与 している可能性も考えられる.本症例は､前交通動脈および

内雪動脈 ･後交通動脈分岐部の脳動脈庵で脳神経外科的に治療されたか､その

後は受診 しておらず経過は不明である｡
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川_研究項目

川 1 眼圧動態46-49)

1)はじめに

眼圧の正常域は多くの人口を対象とした眼圧調査結果より統計学的に算出さ

れる｡最もよく引用されるものとして､眼疾患を青さない 1万人を対象とした

Leydheckerら5匂)による眼圧調査結果か挙げられるか､これによると眼圧はやや

高眼圧側に偏位した正規分布に近い分布を示 し､平均が 15.5mHg､対象の約

95%が含まれる2標準偏差の高眼圧側が 20 55mmHgであることか報告され

ている｡この後の追試でも20から22m州gを眼圧正常値の上限とするものが

多 く2)､現在では眼圧の正常上限を21mnHgとするのか一般的である｡これら

のことより､開放隅角緑内障の中でNTGとPOAGを区別する眼圧値も21

mmHgとする意見が多数を占める｡ しか しながら､標準偏差により正常域の上限

を規定することは測定値が正規分布である場合に限定されること､また眼圧は

一定ではなく変動 していること､さらに2 1nnHgは最高眼圧による除外基準で

あることなどから､前述のようなスクリーニング検査の結果のみから2lmHg

を眼圧正常域の上限とすることの塩床的な妥当性については､今後さらに検討

を要するものと考えられるOこのように､正常眼圧に関 しては依然として多く

の問題点かあるものの､横内梓の診断 ･治療において､眼圧は現在でも最も重

要かつ不可欠なパラメータであることに変わりはない｡眼圧は本来一定ではな

く､ 日内変動や季節による変動､その他多 くの要因により変動することか知ら

れている2)｡ したがって.損内陣患者における眼圧異常を紀振するにあたって

眼圧 日内変動測定は基本的検査,1iであり､POAGや正常者については眼圧動

葱についての多くの研究結果か報告されている51156)｡ しか しながら､NTG

に関しては房水売出抵抗の増大57'や体位による変動が大きい58)ことなど眼圧
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調整機能が異常である可能性か報告 されているにもかかかわらず.詳細な検

討はほとんど行われていないのが現状である59･Sm

NTGの障害進行における眼圧の影馨に関しては不明の点か少なくないか､

もしそれを治療するとすればPOAGの眼圧コン トロールと比較 してもよりさ

び しく低い水準に維持することか必要となることは想像に難なく. 24時間に

わたる眼圧動態を知ることはNTGの診斬 ･治療において重要であり､また不

可欠である｡ しか しながら､ 40歳以上の人口の約 2%の有病率5)とされるN

TG全例に対 して入院の上眼圧測定を行うことは実際には不可能に近く､比較

的容易にデータを得ることができる外来眼圧より日内変動 リズムを推測し､こ

の結果より､入院による眼圧日内変動測定を免除することのできる症例を選択

することができれば､入院という大きな負担をかなり軽減できるものと考えら

れる｡本研究では､NTG眼の眼圧動態の特徴を知ることを目的として､NT

G疑い症例に対する24時間眼圧 日内変動測定を実施 し､眼圧測定結果よりN

TG眼の 24時間眼圧蛮動 リズムを解析 し､また､月内眼圧かどの程度外来眼

圧より推測できるかを検討 した｡さらに､血圧 ･肥満等の全身因子との関連を

含めてさまざまな観点から検討を行った｡

2)対象および方法

対象は､ 1987年 1月よリ1990年 7月に初言合し､日内眼圧測定前に外

来で少なくとも6回以上の眼圧測定および諸検査を終えてお り､日内眼圧を除

く他の検査では視神経萎絹の原因を発見できなかった 118例 (男性 57例､

女性 61例)である｡年齢は57 0±11 7歳であった｡これらの対象は､

自覚のあるなしにかかわらず視神経乳頭所見より損内陣を疑われた症例で､眼

圧は.24時間日内変動測定前に外来で平均 3週間間隔で少なくとも6回以上

の測定を行い.常に2 1mmHg以下であった｡ 白内眼圧測定の結果､ 4例 (男性､
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女性各2例)で眼圧 21mmElgをこえ (いずれも夜間測定時)､これらはPOA

Gと診斬された｡残る 114例 (男性 55例､女性 59例)がNTGと診断さ

れ､ これら 114例を対象としてNTGの眼圧に関する解析を行った｡なお､

左右眼の眼圧には高い相関か!否められた (後述)ため､本検討では右眼のデー

タを解析の対象としたC

1)眼圧 日内変動 リズムの解析 (mmHg)

眼圧の日内変動 リズムはコサインカ

ーフで近似できることか知られており

正常人やPOAGではすでに報告され

ている51 52Iか､NTGでは未だ検討

されていない｡本研究では.正常人や

POAGでの研究と同様に､日内眼圧

測定結果より､最小 2菜法を用いて､

0 12 21

時 刻

因州1-1仮定 したコサインカーフ

式 日1-1における IOPn､A､P

を推定 した (図日 1- 1)｡用いたコサインカーフを次に示す｡

日内眼圧-10P｡+Acos2∩(I/24-P) (式 日1-日

(一op.は日内平均眼圧､Aは変動幅の 1/2 (蒜幅)､Pは位相のずれ)

li)巳内眼圧の推定

日内眼圧の平均 ･最高 ･最低 ･変動幅のそれぞれを推定するために､外来眼

圧の平均 ･最高 ･最低 ･変動幅､年齢､屈折､肥満指数､収絹期および拡張期

血圧.視野障害の程度 (M D)を説明変数 として､重回嬬分析を行った｡なお､

外来眼圧については､ 24時間日内変動測定前の6回のテ-夕より､平均 ･最

高 ･最低 .変動幅をそれぞれ求めた｡また､肥満指数としては､Broca一桂変法

[100×体重 (Kg)/ (0 9×身長 (cm) - 100)]8日を用いた｡
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lil) 日内眼圧が 2 1mmHgをこえる症例の外来眼圧よりの推定

NTGが疑われた 118例全例を対象と し､ 日内最高眼圧か 21mmHgをこえ

る症例を効率的に検出するための外来眼圧値を推定 した｡

3)結果

NTG (I14例)とPOAG (4例)それぞれの 日内眼圧および外来眼圧の

平均 ･最高 ･最低 ･変動幅を裏目1-1に示す｡

衰 l=1- 1 日内･外来眼圧の平均･最高･最低･変動幅 (mmHg)

平 均 最 高 最 低 変動幅

NTG(114例228眼)
日内眼圧 141±19書 165±22書 118±20 48±1.8‡

外来眼圧 153±18書 175±2.0 129±20事 4.5±17‡

P0AG(4例8眼)
日内眼圧 182±1.3 223±17 11.7±23 106±15

外来眼圧 174±22 18.8±22 160±2.1 28±14

書 POAGと有意に異Tj:る (対応のない t検定 .pく001)

日内変動測定によりPOAGと害を斬された 4例は､NTGと比較 して日内 ･外

来眼圧かともに高く変動幅も大きか った｡ また､外来での眼圧はあまりばらつ

きを示さず､常に 16mmHgをこえていた｡

I)眼圧 日内変動 リズムの解析

Ej内眼圧の最高 ･最低を示 した時刻およびその累積を.それぞれ図日1-2

および図 m 1-3に示す｡
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旬日Il-2五言･井田ま圧を記持した時刻

SS

細

線

P

軸

組

勾

詔

55

18

8

規

丑

6 8 1匂 i2 1L 16 18 28 22

時刻
団 長冨眼圧('fLBlleg長田里庄('Fl18)

固Z‖1-3七言･七色眼圧の異観 度

8 8-3 9-8 8-8 ∈ト柑 てト1.20-1d 宅卜18 91189-2q lト22

時参事
一 七罰 見E(rF旬日 ･t色白まE trFd7.0)

景高眼圧は午前 10時に最も多く記録されたか､最低眼圧には時刻による大き

な偏りはきBめられなかった｡

式 日1-1によるあてはめの籍黒､54 4% (62眼)において眼圧実 測値

と予測値との問に有意の相関か吉Bめられた (r>0.60.p<0.05)にす

ぎなかったが､これら62眼の諸推定値の平均 (PについてはdlreCtlOndata

anatysIS52Iを用いた)より､式 日1-1において､ 10Pm - 13.9mmHg､

A- 1.7mHg､p-0 38ラディ7ン､すなわち､

日内眼圧-I3 9+I 7cos2∩ (t/24-0 38)

を得た｡ここで諸推定値の標準誤差の平均は､ 10P¶ -0 34､A-0 48

p -0 52であった｡
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li)日内眼圧の推定

右眼と左眼の眼圧の相関はきわめて高か った (表川1-2)0-万､性別の

眼圧値に対する影響はほとんどなかった (p>0 1)｡

裏 目1-2 眼圧の左右の相関

平均 最高 最低 変動幅

日内眼圧 085 0.80 069 073

外来眼圧 091 0.80 087 060

表川1-3に日内眼圧の平均 ･最高 ･最低 ･変動幅と各説明変数との相関を

示す｡

表 HF1-3 日内眼圧の平均 ･最高 ･最低 ･変動幅と各説明変数との相関

日内眼圧 平均 最高 最低 変動幅

外来平均眼圧 (MHg) 078I 0.71+ 0.67事 0.07

外来最高眼圧 (mnHg) 071書 0.6g書 059+ 015

外果最低眼圧 (mmHg) 069+ 081‡ 061* 001

外来眼圧変動幅 (mHg) 000 008 -005 017

年齢 (歳) 018 019 017 005

屈折 (D) -003 -001 006 -008

収指期血圧 (mnHg) 036幸 024‡ 036‡ -013

拡張期血圧 (mnHg) 025+ 016 030‡ 1015

肥満指数 023 019 024幸 一0.06

視野障害度 (MD .dB) -001 002 -008 0.13

+信頼度 99%以上の有意な相関
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同様に､重El錆分析の結果を裏目114に示す｡

裏目1-4 重回帰分析

ステップ 変数 PartlalR2 ModelR2 F

日内平均眼圧
1 外来平均眼圧 (EnnHg)

2 収用期血圧 (mmHg)

3 屈折 (D)

4 年齢 (読)

5 視野障害度 (MD .dB)

6 拡張期血圧 (mmHg)

(以下略)

B内最高眼圧
1 外来平均眼圧 (mmHg)

06494

00280

00067

00084

00031

00040

05589

2 視野障害厚 くMD ,dB) 00183

3 年齢 (歳) 00070

6494 963232

6775 44345

6842 10663

6926 13360

6957 04924

6g97 06331

I
-

2

8

3

3

2

0

∧U

6

3

6

nU

O

･一牡

0

5

8

3

0

0

3

…

｣｢

･▲り

Hl凡

yUn

O

一皿｢

一.〇

一▲九

日目

【Ip山

o

0

0

■0

6

ED

HA

lthリ

hlnln

I.ヽJ

qこ

■U

8

ー

一月｢

LJJ

lヽ･

8

一一九

.へ■爪

..A

(以下時)

日内最低眼圧
1 外来平均眼圧 (nnHg) 04816 04816 483065 00001

2 拡張期血圧 (mHg) 00343 0515g 36092 00631

(以下堵)

foryard-selectlOnthechnlqUeにより､説明変数 として､ 日内平均眼圧を推

定す るには外来平均眼圧および収籍期血圧が､また､ 日内意高眼圧および日内

意低眼圧を推定するには外来平均眼圧が､それぞれ回稿式による推測に有意の

寄与をもつことが示 された｡回帰式を次に示す｡
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日内平均眼圧-0 82×外来平均眼圧 +0 0 14×収掩期血圧-0 42
(R2- 0.67 :式日 1-2)

日内景高眼圧-0.85×外来平均眼圧 +3.4 (R2-0.50 ,式 日 1- 3)

月内最低眼圧-0 74×外来平均眼圧 +0 4 (R2- 0 45 .式 日 1-4)

か得られた｡変動幅については強い相関を示 した説明変数はなく､重回帰分析

は行わなかった｡これら右眼の眼圧値より推定 した予測式の精度を調べるため

に左眼のデータを用いて確認を行ったところ､E]内平均眼圧については83%

か± lmHg以内､ 96%が±2mnHg以内でそれぞれ予測された｡また､日内意

高眼圧については同様にそれぞれ 69､ 93%であった｡最低眼圧については

あまりよい予測は行えなかった｡さらに､外来における測定回数の影響を鵠べ

るために､3回および 12回の外来平均眼圧についても同様の検討を行ったと

ころ､ R2は3回で0 5 1､ 0 38､ 12回で0 66､ 0 49であ り,予測

には外来の6回の平均で充分と考えられた｡

1日)E]内眼圧か 2 1nmHgをこえる症例の外来眼圧よりの推定

前述のように､日内意高眼圧は外来平均眼圧より意もよく推定できるが､日

円最高眼圧が 2 1mmHgをこえる例は､わずか 4例ではあるか､すべて外来平均

眼圧か 16mnH名以上であった｡これは左眼に適応 しても同様であった (敏感度

I00%)｡この基準を採用すると､日内最高眼圧か 2 1nnHgをこえる症例を

外宋眼圧により検出する確率は4/ 118 (3 5%)から4/ 62 (6.5%)

まで7 ノブさせることかでき､ NTG韓い症例のPOAG検出率をよくするこ

とかできた｡
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4)考接

NTGの眼圧に関しては､従来より房水流出率57)や体位による変化58)等､

眼圧動態の異常か存在することか示唆されている｡本検討の結果によると､N

TGの眼圧 日内変動は概ね本邦正常者のそれと類似 していた｡すなわち､最高

眼圧を示す時刻の分布は正常者と変わらず.また本検討のNTGの日内眼圧の

最高 ･最低 ･変動幅はそれぞれ 16.5､ I1 8､ 4.8mmHgと､正常者におけ

る各 17 4､ 10 9､ 6 57nnHg5日とほぼ同等であり､む しろ眼圧変動幅は

正常者と比較 してむしろ小さかった｡眼圧変動 リズムについても､近trlさせた

コサインカーブにおいて､NTGでは平均眼圧 ･振幅 ･位相のずれがそれぞれ

13 9mmHg､ 1 7mmHg､ 0 38ラディアンと､正常者51)における各 14 3

mmHg､ 1 6mmHg､ 0 47ラディアンとほぼ同等であった｡ しか しながら､式

による推定に有意 (｢>0 6)に適合する確率は正常者で 7 2 % 51】であった

のに対 してNTGでは54 4%にす5'なかった｡この理由として､正常者の報

告では眼圧測定は一時間毎に行われていたこと､NTGの眼圧変動か正常人の

それと比較 してやや不規則であること､などが考えられる｡さらに､眼圧と各

種の全身ならびに局所因子との関連について､正常日本人では年齢は眼圧と負

の相関関係かあることが報告されている63)か､本検討で対象としたNTGでは､

日内眼圧と年齢との間に強い相関は吉王)められなかった｡これらの結果は､NT

Gの眼圧動態か必ずしも日本人の正常者と同-ではない可能性を示唆 しており､

この点に関して今後の研究か待たれる0-万､正常者やPOAGでは眼圧は血

圧および肥満指数に正の相関関係かある6いSSIことか､また正常者では眼圧は

近視か削 ､ほど高く､近視は正常者よりもPOAGやNTGにより多い17~19'

ことが報告されている.本検討の結果では､NTGの日内眼圧は血圧や肥満指

数とは正の相関を示 したものの､視野障害度や屈折とは相関は認められなかっ

た｡ しかしTd.tから､ 114例という今回の対象とした症例数が必ず しも充分な
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敦であるかについては法論もあり､今後､さらに多くの対象による検討か行わ

れることが望まれる｡一方､日内眼圧と外来眼圧はかなりよい相関を示 し､平

均 ･最高 ･最低眼圧とも外来眼圧は､日内眼圧と比較 して約 1mHg高かった｡

この眼圧差が日常の診療時間 (10時から 16時)に元来眼圧か高い傾向にあ

ることによる可能性がある5日ため､外来眼圧の平均および最高眼圧を､日内眼

圧の 10時から 16時の問のそれらと比較 した｡この結果､外来眼圧では最高

17.5±2 0mmHg､平均 15 3±1.8mmHgであるのに対 して､日内眼圧で

はそれぞれ 15_7±2.3mnHg､ 14 4±2 1mmHgと､外来眼圧はやはり有

意に高かった (対応のない t検定 ,p<0 001)oこの理由としては､P0

AGで報告59)されているような入院による静欝化が関係 した眼圧下降かNTG

でもみられたと考えられるか､このことよリNTGの日常の眼圧 (外来眼圧)

は入院 して測定 したときの眼圧 (日内眼圧)と比較 して約 1nmHg高い水準で変

動 していると推測された｡

NTG疑い症例に対する眼圧日内変動測定を行う目的は､各症例の24時間

を通 しての眼圧変動を知ることと､眼圧か基準を越えて上昇 していないことを

確認することの2つである｡且昆圧かNTGの視野障害悪化の原因のひとつであ

るとすれば､眼圧変動を知ることは捨床的に不可欠である｡ しかしながら､入

院 して行う24時間眼圧日内変動測定は患者側にも検者側にも負担か大きく､

外果での眼圧値から日内変動の眼圧値をある程度推測することができるとすれ

(=臨床上有用である｡Phelpsら541は､正常者とPOAGを対象とした研究によ

り､外来での眼圧測定結果より日内眼圧変動を予測できるか房水流出率や眼圧

のステロイ ド反応は予測にあまり寄与 しないと報告 している｡本検討では､重

回帰分析により外来眼圧の平均か日内眼圧の最高値をよく推測することかでき

ることが示され､右眼の結果を左眼にあてはめると､ 69%が± 1mmHg以内に､

93%が±2mmHg以内にそれぞれ入ることが確認された｡ しか し､regression
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tnodelにより得られたR2は0 50と､ POAGや正常者で従来報告されている

約 0.70と比較するとかなり低いものとなっている｡この理由として､NTG

の眼圧変動幅が POAGと比較 して小さい5t･55･56)ことが考えられ､このこと

か NTGの景高眼圧の予測を困難にしている可能性かある｡一方､日内眼圧の

平均を予測する式のR2は0.67であった｡右眼の外来での平均眼圧と収縮期

血圧を用いた日内平均眼圧の予測式を用いて左眼にあてはめたところ､ 83%

が ± lnmHg以内に､ 96%か±2mmHg以内にそれぞれ含まれていた｡近年､欧

米では､家庭で患者自身もしくはその家族が眼圧測定を行うhometonometryが

開発 ･実用化されている70)が､現実にはさまざまな問題かあり､あまり普及 し

ていない.今回の検討結果より､24時間眼圧 日内変動測定をすることなく､

83%の確率で日内平均眼圧を､また69%の確率で日内意高眼圧を､それぞ

れ外来で得られた眼圧値と血圧により± 1mmHg以内の誤差で推測することかで

きることか示された｡日内最高眼圧は視野障害進行と密接な関係があることが

示唆されておリ 71'､また､我々の研究72)でも､外来 (日内)眼圧の平均で約

15 (14)nnHg以上では視野障害に対 して眼圧の寄与する程度か大きくなる

ことか確言忍されている (後述)｡ したがって､今回の研究により得られた予測

式は､特に治療的な観点からも非常に有用と考えられる｡

24時間眼圧日内変動をAIJ定するもうひとつの目的は､景高眼圧かある水準

をこえる症例を除外することである｡今回の検討では､ NTGを疑って眼圧日

内変動測定を行った中で､ 3 4%の症例か日内変動9.lJ定によリ2 1mmHgをこえ

る眼圧値を示してNTGより除外された｡ NTGの眼圧の定義が異なる他の報

告では約 11%の例が眼圧 日内変動測定により除外されたとし59'､また､NT

Gを5年間経過観察すると眼圧が 21mnHg以下にととまる確率は生命表法で約

8 I%とする報告かある681｡今回の結果は､入院 して眼圧 日内変動測定をする

ことなく､regresslOnmOdelによる予測で､ある程度 日内最高眼圧を推測する
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ことかできることを示 したか､予測値では最高眼圧かある水準をこえるものを

除外することはできない｡そこで､外来平均眼圧より日内最高眼圧か 21mHg

をこえる症例を同定できるかを試みた｡この結果､少数例での検討ではあるが､

日内最高眼圧か 21nnHgをこえない確率 (negativepredLCtlVlty)か 100%

となるためには､外来平均眼圧か 16mmHg以下であればよいことか確認された｡

換言すれば､少なくとも 1眼の外来平均眼圧か 16mmHg以上の症例 (これは全

症例の約半数にあたる)について眼圧 日内変動測定を実施すれば､少なくとも

l眼か 2 1mmHgをこえる症例を見逃すことはないことか確言召された｡

本邦における緑内障の全国疫学諏査5】の結果では､緑内障性視野障害を有す

る症例の頻度は眼圧 15mmHgをこえると眼圧依存性に増加することか指摘され

ている (図日 1- 4)｡

視
野
異
常
莞
現
率

図日 1- 4 眼圧の類度分布と婦内岸性視野異常発現率5)

このことは外来平均眼圧が 16mmHg以上の症例について眼圧 日内変動測定か特

に重要であることの裏づけでもあり､それはPOAG症例を除外するばかりで

Td:く､眼圧下降治療の観点から正常範囲上限の症例の検出にも有用であると考

えられる｡
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NTGを疑った症例全例に24時間眼圧 日内変動AIJ定を行うことは理想的で

はあるか､ NTGの類度は従来考えられていたよりもはるかに高く､現実問題

としては困索を伴うことが多い｡本検討の結果､外来での6回の眼圧の平均か

16mmHg以上の場合､これは約半数のNTGに相当すると考えられるが､診断

確定のためにも､また眼圧下降治療の鞍点より眼圧変動状態を知る上でも24

時間眼圧 日内変動測定は倭先的に行われるべきであると考えられた｡一方､外

来での6回の眼圧平均が 16mHg未満の場合､特に外来平均眼圧か 15mmHg未

満 もしくは式 日 1-2で日内平均眼圧か 14mmHg未満と予測される症例では視

野障害に対する眼圧の寄与かよtJ少なくなると考えられる72'ため､むしろ脳

神経外科的 ･耳鼻科的検査を優先させ､治療法としても眼圧下降ばかりでなく､

視神経乳頭における血液循環改善等の治療73 7J)も考慮するべきである可能性

か示唆された｡
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‖ 2.視野障害に及ぼす眼圧の影響72)

1)はじめに

NTGの視野障害に及ぼす眼圧の影響に関する研究はこれまでにも敢見され､

眼圧左右差のある症例では眼圧が高い方の眼の視野障害度がより高度であるこ

とか多い75･75㌧ 手術的療法を用いて眼圧を一定以下に維持することにより視

野障害進行を阻止することかできた77･7e)､などの報告かある一方､眼圧以外

の因子がNTGの視野障害に少なからず影響 している可能性について､NTG

の一部の症例において血管拡張作用を有するカルシウム桔抗剤の内月Bにより視

野改善が言忍められたとする報告かなされている73･7J). しか しながら､現実に

はNTGと確定診斬されている症例でも眼圧 レベルは正常範囲上限にあるもの

より常に正常平均値以下のものまでさまざまであり､眼圧と眼圧以外の因子か

個々の症例においてどのような割合で関与 しているかについては全 く不明であ

る13)｡このような背景より､本研究では眼圧の視野障害への影響が,個々の

症例の眼圧値によりとの程度左右されるかを検討することを目的とした｡ます､

予備研究として､ 46例のNTGの日内眼圧もしくは外来眼圧の左右差と視野

障害度の左右差との関係を比較した (研究 Ill2- 1)｡さらに､対象を 109

例にふや して日常培床ではより情報を得ることが容易な外来眼圧を検討の対象

とし､左右眼の眼圧差 ･視野障害度の差をより明確にするために外来平均眼圧

の左右差を0,5mmHg以上､かつ視野障害度の左右差をMDで 5dB以上として､

研究 Ill2- 1と同様の検討を行った (研究 =21 2)｡

2)対象および方法

1)研究‖2- 1

∂ 対象患者

NTG46例 92眼 (年齢 56 6± 11 8歳)を対象とした｡これらの症
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例はいずれも未治療で､検眼鏡的に中間透光体混濁を認めず､視野測定結果の

信頼度が高いと考えられる症例である｡

b 視野の評価法

対象眼の視野障害度の桔梗としてMDを用いた｡同一人左右眼のMD値の比

較により､視野障害度のより強い (MDは負の値をとるので､これかより小さ

い)眼を ｢高度障害眼｣､より軽い (MDのより大きい)眼を ｢軽度障害眼｣

とした｡

C 眼圧の評価法

24時間日内変動測定および外来通院中 (平均観察期間 18 3カ月)に得ら

れた眼圧の平均値をそれぞれ求め､解析に用いた｡

d 対象の分類､検討項目

全対象 46例の眼圧左右差 (耗対値)は, 日内眼圧で 0-2 2 (0 58±

05 2) nmHg､外来眼圧で0-1 7 (0 54±0 4 7) m Hgであった｡こ

のうち､日内眼圧 ･外来眼圧かともに同一側で高い症例が 3 1例あり､これら

を眼圧左右差のある症例とした｡さらに､眼圧左右差のある症例を高眼圧側の

視野障害度か低眼圧側のそれより高度な群 (高眼圧障害帯)と､低眼圧側の視

野障害度が高眼圧側のそれより高度な群 (低眼圧障害詳)とに分類 した｡眼圧

左右差の分布を表川 2- 1に示す｡

裏目2-1 眼圧左右差と対象 (31例)の分布

眼 圧 左 右 差 の 絶 対 値 (mmHg)
01≦ 02≦ 03≦ 0.4≦ 05≦

高眼圧障害群 18 15 13 10 9

低眼圧障害群 13 11 7 3 3

31/31 26/31 20/31 13/31 12/31
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この結果より､症例の 50%以上か含まれる日内 ･外来眼圧の左右差かともに

0.3mEbHg以上の症例 20例について､高眼圧障害群と低眼圧障害群のそれぞれ

日内 ･外来眼圧の比較を行い､両群を2群に判別する眼圧値を次式により算出

した (ミニマックス判別分析79') ｡

判別区分点 cL= (m白SB+mBSc)/ (so+Sヨ) (式 日12- 1)

判別効率 p-rk e-+dE･0･5 (式 日･2- 2)

Q'- lm白一mBl/ (So+SS)

(A､ Bは各群の名称､mは平均. Sは標準偏差)

また､この結果より全対象 (46例)を高度障害眼の眼圧により判別点の上下

2群に分け､両群の眼圧と視野障害度を比較 した｡

ll)研究‖2-2

a 対象患者

NTG IO9例 2 18眼 (年齢 57.2± 11 4歳)を対象とした｡対象の

満たす条件は研究=2- 1と同じである｡

b 視野左右差の評価法

本検討では､同一人左右眼のMDの差か 5dB以上のものを ｢視野障害左右

差のある症例｣とし､視野障害の程度かより強い (MDか 5dB以上小さい)

娘を ｢高度障害娘｣､より軽い (MDか 5dB以上大きい)眼を ｢軽度障害眼｣

とした｡

C 眼圧左右差の評価法

E]内平均眼圧と外来平均眼圧は高い相関があるJS'ため､ここでは日常蛭床で

簡単に得ることかできる外来眼圧を用いて検討 した｡平均顎察期間 27 6カ月

の外果強圧を左右それぞれ平均 し､この結果より症例ごとに眼圧左右差を計算

した｡平均眼圧の差か 0 5mmHg以上のものを ｢眼圧左右差のある症例｣とした｡
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d 検討項目

①全対象の眼圧左右差およびMD左右差の分布を調べた｡

◎0 5mm粕以上の眼圧左右差があり､かつMDで5dB以上の視野洋書左右差

がある症例 (26例)について､高眼圧側の視野障害度か他眼よリ5dB以上

高度な群 (高眼圧障害群)と低眼圧側の視野障害度が他眼よリ5dB以上高度

な群 (低眼圧障害群)とに分類 し､それぞれ眼圧の平均およびその標準偏差を

求めた｡さらに､研究 ‖2- 1で用いた式 川2- 1､式 川2- 2より両群の眼

圧判別点と判別効率を算出した｡

③②で得られた眼圧判別点 (高度障害眼)により ｢視野障害左右差のある症例｣

を 2群に分類 し､各群の眼圧を左右眼で比較 した｡

3)結果

1)研究川2- 1

①高度障害眼の平均眼圧を裏 目12- 2に示す｡

表 IIl2- 2 高度障害眼の視野障害度と眼圧 (20例)

MD(dB) 日内眼圧(nnHg) 外来眼圧 (mug)

高眼圧障害器 -ll09±698 15.4±17 16.0±1.6

低眼圧障害等 -1260±6.43 12.9±1.6 140±1.5

P 書 hTS 〈0.01 (0 02

高眼圧障害群と低眼圧障害群との間で､視野障害度に差は吉君められなかった

か､高眼圧揮害群では日内 ･外来とも平均眼圧か有意に高か った｡軽度障害眼

にはこのような麦は言..,1)められなかった｡ したがって､高度障害眼について両群

を判別する娘圧判別点および判別効率を算出 し､日内眼圧で 14 1mmHg(判別
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効率 77 6%)､外来眼圧で 15.Ommug(同 74 2%)を得た｡

②全対象 46例を､高度障害眼の眼圧で眼圧判別点 (日内眼圧 14 1mmHg､外

来眼圧 15.0nnHg)以上の群と未満の群 とに分類 し､それぞれについて高度障

害眼と軽度障害眼の眼圧を比較 したところ,眼圧判別点以上の群において高度

障害眼の眼圧が有意に高か った (表 川2- 3)｡一方､判別点以下では高度障

害眼と軽度障害眼の眼圧に差は認められなか った｡

表 Ilr2- 3 全対象 4 6例の眼圧左右差 (mmHg)

高度障害眼 軽度障害眼 P‡

日内眼圧
141以上 (n=25) 158±10 154±11 く0.01

14 1未満 (n:21) 123±14 12 5±17 NS

外来眼圧
150以上 (n=2g) 164±10 16 1±10 く005

150未満(n=17) 13.6±10 13 7±12 LIS

+対応のある t検定による､ VS:有意差な し

ll)研究 ‖2-2

①全対象 109例の眼圧左右差は､絶対値の平均で057± 0.55mmHgであ

った｡眼圧左右差のある症例 (平均眼圧が 0 5mmHg以上の左右差を示すもの)

は全休の 53 2%であ った｡眼圧左右差の分布を図日 2- 1に示す｡また､

MD左右麦は､同様に絶対値の平均で5 11± 4 37dBであ り､視野障害

左右差のある症例 (M Dが 5dB以上の左右差を示すもの)は全休の 38 5%

であ った｡MD左右差の分布を図 日2- 2に示す｡
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厨川 2-iP三圧左右差の分布(I09例)
ロ矢作:0.5nlb
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眼圧左右差の絶対値(rr鴨)

図1日2-2MD左右差の分布 (1Do例)
宇只は 406cB

ヨーJ99 5-9 SO 柑-td99 ⊥5-:999 2B≦

MD三石毒の掛 ほ(d∋)

3高眼圧障害群と低眼圧障害群 との比較では､高度障害眼では視野障害度およ

び眼圧に有意の差が吉君められたのに対 して､軽度障害眼では麦は認められなか

った (表川2-4). この結果より､高度障害眼について眼圧判別点および判

別効率を算出 し､眼圧判別点 14 9mmHg､判別効率 6 9 1%を得た｡
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表 川2-4 視野障害度と眼圧

MD (dB) 眼圧 (mmHg)

高度障害眼
高眼圧障害群(n=16)

低眼圧障害等(n=10)

Pl

軽度障害眼
高眼圧障害群(n=16)

低眼圧障害群(n:10)

Pl

-14.95±5.53

-2016±5.65

0.03

-5.72±492

18.93±54g

NS

158±18

138±22

002

150±1.9

148±21

NS

+対応のない t検定による, JVS有意差なし

③ ｢視野障害左右差のある症例｣ (42例)を､高度障害眼の眼圧で眼圧判別

点以上と未満の2群に分け､左右眼の眼圧 を比較 したところ､眼圧判別点以上

の群において高度障害眼の眼圧か有意に高か った (裏 目 2- 5)｡

表 川2-5 視野障害左右差のある症例 (42例 ,mnHg)

高度碍害眼の眼圧 高度障害眼 軽度障害眼 P‡

14gmmHg以上(n=28) 16.6±12 164±14 003

149mmHg未満(n=14) 131±10 134±li NS

書対応のない t検定による､ IVS有意差な し

-dp-



4)考按

POAGでは眼圧が障害の発生および進行因子として重要であることは周知

の事実であり､基本的治療法として眼圧下降か行われているl･2)｡一方､NT

Gでは､眼圧以外の因子の関与も大きいことが指清されており､眼圧および眼

圧以外の因子か案襟にどのような割合で障害に関与 しているかについて結論は

得られていない｡NTG眼の障害に眼圧か強く関与 しているとする報告として､

CartyTlghtら75'は､NTGで眼圧左右差 (平均眼圧で 1-6mmHg)のある症例

を対象として眼圧と視野障害の関連について検討を行い､ 14例中 12例にお

いて眼圧のより高い方の眼の視野障害かより高度であったとしている｡また､

Abed川ら78)も､NTG眼に対 して手術を行い眼圧を常に 12mmHg以下にコン ト

ロールしたところ視野障害の進行を阻止することができたとしており､いずれ

の報告でも眼圧はNTGの視野 ･視神経乳頭障害の主因であると推論 している｡

crlChtonら76)は､眼圧左右差のある59例のNTGの視野障害度について比較

検討を行ったところ､ほとんどの例で眼圧が高い方の眼の視野障害度か高度で

あ ったか､ 1mmHg以上の眼圧差のあったものは30%にもみたす､このことよ

り､眼圧はNTGの障害に影響をもつものの眼圧以外の他の要因の関与を考え

る必要があると結論している｡一方.眼圧以外の因子を指摘するものとして､

Flammerら73)､KltaZaYaら'三一は､NTGの一部の症例において血管拡張作用を

有するカルシウム桔抗剤の内服により視野改善が認められたとし､NTGの視

野障害進行には視神経乳頭における血液循溝の障害か強 く関与 している可能性

を示唆している｡

これらの報告はいずれもNTGを眼圧が一定水準以下のものとしてまとめて

検討か行われているが､実際には同じNTGの診軒でも平均眼圧か20mmtlgの

ものと 10mmHgのものとかあり.これらの病態は異なる可能性かある｡また､

いずれの報告でもどの程度の眼圧値ならばとの程度視野に影響をより及ぼし得
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るかを統計学的には示 していない｡このような背景から､われわれは視野障害

度 と眼圧の関係について統計学的に検討を試みた｡視野障害と眼圧の関係の評

価に際 しては異なる対象では比較かできないため､本検討では同一人の両眼の

左右差を用い､同一人の眼圧左右差よりその平均眼圧が高い方の眼の視野障害

が礁い場合､その視野障害が眼圧により依存 していると仮定 した｡

眼圧左右差に関 してはHorieら5日か 1時間毎に24時間測定 した値を報告 し

ており､これによると正常者では平均 lmnHg､高眼圧症､ POAGではそれぞ

れ 1 6nnHg､ 4_6mnHgであったとされる｡一万.本検討ではNTGの眼圧左

右差は日内眼圧､外来眼圧とも著 しい左右差を示す症例はなく､研究川2-1

の対象 46例を例にとると､それぞれ最大で2 6mmHg､ 2 0mnHg､平均でも

054mmHg､057mmHgと堀江らによるデータよりもその差は小さかった｡

これは､同じ開放隅角緑内障でもNTGの眼圧動態はPOAGとは異なり､む

しろ正常に近いものであるためと考えられた｡さらに､左右眼間における羅病

期間の相違については以前の高眼圧の既往がないと仮定 した場合､NTGにお

いてはいわゆる眼圧の高い冶内岸と異なり左右眼問の発症時期のずれか存在 し

たとしてもその間の眼圧の影響はそれほど大きなものであるとは考えにくく､

童話期間中の眼圧か平均 して高い方の眼か眼圧の影響をより受けていると仮定

しても不合空ではないと考えられる｡

本研究において､高眼圧障害群と低眼圧障害群を比較すると､視野障害度に

は差かないにもかかわらず､前者で高度障害眼の眼圧か有意に高かった｡この

ことは換言すれば､ある手呈度眼圧が高めの NTGでは眼圧がより高い側の眼の

視野障害かより進行 していることを示 していると考えられる｡さらに､NTG

にはある眼圧値を判別点として眼圧の影響をより受けている群と眼圧以外の因

子の影響をより受けていると考えられる群 との2群か存在 しており､比較的高

い確室で両群を分割することができた｡すなわち､日内 ･外来の両眼圧を用い
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た 46例の検討では日内眼圧で約 14mnHg､外来眼圧で約 15TnnHg以上の症例

では視野障害に関してより眼圧の影響が強 く現れる可能性か考えられた｡また､

外来眼圧のみを用い､眼圧値および視野障害度の左右差をより長持に定義 した

10g例の検討でも､やはり外来平均眼圧で約 15mHgを境として視野障害度

と眼圧左右差か並行する群とそうでない群 とに分けることができることか統計

学的に確認された｡これらの結果は､緑内障性視野障害を有する症例の頻度は

眼圧 15mHgをこえると眼圧依存性に増加する57ことともよく一致 している

(図 日 1-4)｡また,逆に外来での平均眼圧か 15mmHg以下の例では､眼圧

も悪化因子のひとつになる可能性はあるものの眼圧以外の因子 も強く影響 して

いることが示唆された｡

緑内障における治療目標としての眼圧値についての検討はこれまでに多くは

なされておらず､ POAGの場合 15mHg以下とした方か予後がよいとする報

告83)早.前述のようにNTGでは眼圧を 12nmHg以下にコン トロールできた症

例では視野障害の進行を阻止することができたとする報告78'かあるにすぎない｡

NTG眼は眼圧か低く､治療としての眼圧下降効果はPOAG眼と比較 して少

ないものと考えられ､特に点眼 ･内服などの保存療法や レーザー治療では充分

な眼圧下降を得ることは困難なことが多い｡また､その呂標 となる眼圧値につ

いても一定の見解は得られておらず､日常臨床においては､むしろ眼圧値より

個々の症例の視野声害の進行の有無に注目して治療を行 っているのか現状であ

る｡今回の検討は､どのような症例に早期より葉物療法やさらには手術による

楕極的な眼圧下降を行うべきかという議論に対 して､外来での平均眼圧 15mm

H宜というひとつの指針を与えるものである｡
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lrl3.視神経乳頭所見Bl･82)

1)はじめに

緑内障性視神経書籍の発生原因としては､従来より眼圧に原因を求める機械

障害説 くmechanicaltheory)83･84)と視神経乳頭の循環障害に原因を求める循

環障害説 くvasculartheory)85･86)とか想定されており. POAG眼では前者

の､ NTG眼では後者の関与かより強いものと推定されている2)｡現実には､

これらの機序か混在 している87)ことも考えられるか､詳細は明らかにされてい

ない｡このため､これまでにもNTGとPOAGの視神経乳頭所見の比較検討

か､緑内障の視神経乳頭障害度の定量的指標として重要とされる視神経乳頭陥

凹の拡大や視神経乳頭線面積､また視神経乳頭出血について行われてきた｡こ

れらの報告によると､乳頭陥凹や乳頭線面積について､両疾患の視神経乳頭所

見は本質的に同等であるとするもの88~98)と異なるとするもの9卜 9d】とに意見

が分かれている｡また､視神経乳頭出血について､NTGでは､正常者やPO

AGと比較 して高頻度に7.tT!められることか報告されており､両疾患の視神経乳

頭の障害機序の相違が示唆されている12･95-38㌧ NTGとPOAGの視神経乳

頭所見に差かあるとすれば､両疾患の視神経乳頭障害積序に差かあることの間

睦的証拠となり､NTGの病因を考える上で､また治療方法を検討する際にも

非常に興味深い｡もし異なるとすれば､以下の3つのことが考えられる｡すTJ

わち､①疾患が琵戻症状を現わす (視野異常発現)以前に､すでに何らかの理

由によリNTGはPOAGと異なる視神経乳頭所見を有する､(参視野障害の連

行､すなわち網涙神経按経か視神経乳頭において脱落 してい〈過程で､NTG

とPOAGは視神経乳頭所見に差を生する､および､(カと(丑の混在の 3つであ

る. したが って､NTGとPOAGの視神経乳頭所見の相違を比較検討する場

合､これらB､③およびその混在を分離 ･確言..nする対象を選択することか望ま

しい｡ しか しながら､従来の報告ではすべて､ある程度視野障害が進行 した症
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例を対象として両疾患の視神経乳頭所見の比較検討を行っているため.病期の

進行に必然的に伴う視神経乳頭のさらなる変化により､①の因子か強い場合､

両疾患の差の検出か困勇削こなっている可能性かある｡緑内障は一般に視野異常

の存在により診断か確定されるため､視野異常発現以前の本疾患を発見するこ

とは事実上不可能に近い｡ しか し､もし視野障害が軽度でかつ視野障害か上下

いずれかの半視野に限局 したNTGとPOAGについて､視神経乳頭全体およ

び視野障害が存在する半視野と存在 しない半視野に対応するそれぞれの視神経

乳頭部分について比較検討を行えば､網膜神経線維走行の解剖学的な特徴99)杏

利用して視野発現以前および発現まもない時期の視神経乳頭所見の異同につい

ての情報を-眼より得られるはすである｡そこで我々は､視野障害度が軽度で､

かつその障害か上もしくは下半分に限局 しているNTGとPOAGを選択 し､

視野障害度と視神経乳頭縁面環の関係について両者を比較検討 した｡

2)対象および方法

対象は､視野障害か軽度 (MD>-5dB)でかつ視野の上もしくは下半分

に障害か限局 しているNTG15例および対照としてこの条件を満たす同数の

POAG15例､合計 30例30眼である (表川3-1)｡図日3-1に対象

となる視野の代表例を､図1113- 2に視神経乳頭の模式図を示す｡

裏 目 3- 1 対豪

NTG P0AG P+

年 齢 (読) 56.4±101 519±131 1fS

屈 折 (D) -215±281 -272±231 1S

最高眼圧 (mmHg) 189±17 292±4g 〈0001

+対応のない t検定による､ IVS有意差なし
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図 日3- 1 対象となる視野の代表例

- - ､
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図 HI3- 2 視神経乳面長の模式図
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丁十 .雪 軒
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/ 視手相 乳BlB

乳頭頴

乳B-B鵜凹

対象の屈折は･-6D以上･矯正視力は0 8以上とした｡ 1症例中 2眼ともこ

れ らの条件を満たす場合には封 乍為に 1眼を抽出 し･ -症例 1眼を検討の対象

と した｡

視神･ほ乳頭の評価は･立体眼底撮影結果を3人の検者によ って病型をマスク
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して独立に行 った｡立体眼底撮影にはZeiss社製眼底カメラ ･モデル210を用

い､韻影結果のスライ ドを 10倍に拡大 ･プ リン トし､プ リン トの視神経乳頭

および視神経乳頭辺縁部を重量均貰 (75g/m2)の トレース用掛 こ､同時に

同一症例の視神経乳頭立体写真を観察 しながら,注意深 く トレースした｡さらに､

各プリン トの責斑郡中心富と視神経乳頭の中心を結ぶ直綬により視神経乳頭を

2分割に した｡ これより得られた トレー シングペーパーの小片を重量測定 し､

さらにLlttnannの方法 18mにより.眼球の屈折力による影響を甫正 して視神経

乳頭および乳頭線の真の面積を求めた｡結果の検定には､病型とそれぞれの検

者の 2つの要因に左右 されるため､二元配置分散分析を用いた｡すなわち､

A.,-a+D .+ lj+D･r .j+ e.) (式 日3- 1)

ここで iは病型 (1,NTG､2,POAG)､ ｣は検着 くl､2および3)､

A..は病型 l､検者 )による面積､aはoveraH mean､D､ rはそれぞれ病型

および検者による効果､ D･JはDと Jの交互作用､eは誤差である｡視神経乳

頭の上と下半分の相違に関 しても同様に､

A.,-a+L.+ l,+L･F .+e , (式 日3-2)

を用いた｡ここで lは視神経乳頭の部位 (1.上､ 2 ,下)､ Lは視神経乳頭

の部位による効果.L.lは Lと lの交互作用である｡

個々の網顔感度測定点における視野障害度の指標としては TDを用い.TD

の平均を視野全休および上 ･下半分についてそれぞれ算出 した｡

3)結果

NTGとPOAGでは.全視野ならびに琵害 ･非障害側の視野障害度のいず

れについても統計学的に有意の差は王君められなかった (裏 lH3-2)｡乳頭周

囲網脈鴇虜萎絹を認めたものは､NTG4眼に対 してPOAG5眼と有意の差

はなか った (カイ 2菜検定)｡
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裏目3-2 視野障害度 (dB)

NTG(n=15) POAG(n=15) P事

全視野
M D -250±0.95 -272±135 NS

平均 TD 1240±1.12 -230±155 NS

平均TD
視野障害側 -435±196 -418±193 NS

視野非障害側 -044±1.57 -069±137 NS

+対応のない t検定による､ NS･有意差なし

式 日3-1および2において､各横着の効果 l､病型 D､もしくは視神経乳

頭の部位 Lと l､D･lもしくはL･lの交互作用は､すべて有意ではなかった

(p>0 1)｡

視神経乳頭面積ならびに視神経乳頭の上半分および下半分の面清については､

NTGとPOAGの問に有意の差はfcwnめられなかった (裏目3-3)｡

裏目3-3 視神経乳頭面積 (Enm2)

NTG(n:45+)P0AG(n=45+) Pa

乳豆貞全休 196±057 2.03±0.45 NS

乳頭上半 101±031 103±023 h'S

乳頭下半 0.95±027 100±0.23 NS

Pb yS NS

aNTGとPOAGの比較､ b上半と下半の比較
15有意差なし.寺15眼×3横着
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乳頭績面積については､視神経乳頭全体､視野非障害側､視野障害側のいず

れも､ POAGと比較 してNTGが有意に小さかった く裏 目31 4 ;Pa)｡

また､ NTG､ POAGではいすれも視野非障害側の視神経乳頭操面領は視野

障害側と比較 して有意に大きかった (裏 目 3- 4 .P b)｡

表 州3- 4 視神経乳頭禄面積 (mm2)

NTG(n=45事) POA G(n=45幸) Pa

乳頭績全体 0.45±0.15 055±012 く0005

乳頭緑障害側 019±0.08 024±0.08 く0.01

乳頭線非障害側 026±008 0.31±008 く0005

Pb 〈001 く001

aNTGとPOAGの比較､ b･障害側と非障害側の比較
LVS有意差なし､+15眼×3検者

4)考接

今回の検討では､ N TGとPOAGの視野障害度および視神経乳頭の大きさ

が同等であるにもかかわらず､視神経全体の乳頭禄面積はPOAGと比較 して

N TGで有意に小さかった｡さらに,掠内障眼の視野欠損部位と視神経乳頭障

害部位は網康神経穎維走行の解剖学的特赦 99)により､上半分の視野欠規は視神

経乳頭では下半分の障害に対応 し､またその逆も成り立つlBll川 2)ことが知ら

れているか､視野欠損を認めない半側視野に対応する視神経乳頭隷面積が PO

A Gと比較 してNTGでは有意に小さいことが明らかとなった｡視野障害を認

めない半視野に対応する視神経乳頭半分か視野障害発現以前の緑内障の視神経

乳豆責を示すと考えれば､今回の結果は､ N TGとPOAGの問に視野障害発現

以前より視神経乳頭線面積に相違かあることを示唆していると考えられる｡
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視神経乳頭は神経線維､グリ7､および血管組簿より成 り立っている｡神経

線維は視神経乳頭の前部では約 90%､後部弦康玩状板では50%をそれぞれ

占めているl匂3)｡今回の検討ではNTGとPOAGで視野障害度に差はなかっ

たので､乳頭藷の神経祷経の数に相違があるとは考えにくい｡ したがって､今

回の結果より推測できることは､ NTG娘ではグリアもしくは血管組綾か少な

い可能性である｡このことは､Gramerらの NTGでは結合経緯が少ないという

報告921と矛盾 しない｡一方､これまでに行われた報告の中にはNTGとPOA

Gの視神経乳頭所見の相違かないとするものもある88~9匂)｡これらの報告では､

対象となった眼は視野障害が比較的進行した症例で､今回の検討のように病初

期 (MD>-5dB)の症例を対象としたものはない｡このような障害が進行

した症例では神経根経の有意な脱落にともなう視神経乳頭の変化により先に存

在するはすの乳頭禄の変化か見逃される可能性か高いと考えられる｡対象とな

ったNTGとPOAGでは,対応する半視野の視野障害度が平均約 4dBの差

に対 して25%の乳頭嬢面積が減少 している.このことは､神経線維の脱請に

伴 う視神経乳頭の変化は､NTGとPOAGでそれほど変わらないことを示 し

ている｡Qulgleyら12日は.20%の神経節細胞の減少は5dBの平均感度の

減少を､また40%の盛少は 10dBの減少を示 していると竜宮 している｡

視神経乳頭線面請はほぼその中を通る神経損経の敦を反映している川 5Jので､

今回の結果はQulgleyらの結果とも矛盾 しないと考えられる｡

今回の検討により､病初期ではPOAGと比較 してNTGでは乳頭績面積が

有意に小さく､さらに視野障害が明らかになる前からこの差が存在することか

明らかとなった｡このことから､NTGとPOAGの視神経障害のメカニズム

が異なる､すなわちNTGでは眼圧以外の要因の視神経乳頭障害への関与が P

oAGと比較してより多い可能性が示噴された｡
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Jlr4 視野障害様式川 6･187)

1)はじめに

緑内障性視野障害は､上半視野では中心 10- I5度のいわゆるBJerruTn領域

の孤立暗点 ･弓状暗点､下半視野では中心 20度より外方の鼻側階段よりそれ

ぞれはじまり､病期の進行とともにこれらの時点は次第に融合 し視野障害が進

展するが､病初期には 10度以内の中心視野は温存されるものと従来は考えら

れていた21｡ しか しながら､自動視野計の開発により中心視野における敬妙な

感度低下を検出できるようになり､初期例でも中心 10度以内の感度低下をき

たす症例か多く存在することか明らかにされ川 引､このような中心視野の感度

低下は特にNTGに多く認められることも報告されている199)｡NTGとPO

AGの視野障害様式の比較研究結果によれば､NTGの暗点はより固視点に近

く深い､その傾斜はより急峻である$7)のに対 して､POAGでは､正常と考え

られる半視野でもすでにぴまん性の感度低下をきたしている11即など.NTG

とPOAGとでは視野障害様式が異なるとするものと､NTGとPOAGの視

野障害様式は本質的に同等とする報告111~lH)とがあり､両疾患の視野障害様

式の相違に関する結論は得られていない｡この原歯として､従来の報告では､

視野測定法､暗点の定蓑等の這いによる差か生じてお り､両疾患の視野をむし

ろ定性的に比較 している可能性か考えられる｡現在､緑内障の塩床では,感度 ･

精度に優れる点で静的視野測定かよリ一般的となり.特にハンプリー30-2

プログラムもしくはオク トパス32プログラムは緑内障の標準的な視野検査法

として広 く用いられている｡ したがって､これらの検査により得られた各視野

検査点の闇値を直接比較すればより定量的に両疾患の視野障害様式を比較でき

ると考えられる｡さらに､これらの検査法上でNTGとPOAGの視野に差が

みられるとすれば､両疾患の病態の微妙な相違を示すのみならず､捻床的にも

きわめて有用と考えられるか､このような解析をした報告はなされていない｡
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今回我々は､病期が比較的初期 くMD>110dB)で視野障害度.年齢､

屈折が同等のNTGとPOAGについて､自動視野計による静的視野測定 (精

密聞値測定)結果のみに基づき､時点の定義をすることなく､各検査点の生デ

ータを各検査点毎に独立に解析 し､両疾患の視野障害様式を比較 した｡

2)対象および方法

対象は､視野障害度としてMDが- 10dBより大きい椋内陣初期ないし中

期の症例のうち､屈折か-6D以上のNTG64眼 (64例)およびPOAG

60眼 (60例)である｡両群間には視野障害度 (MD)､年齢､屈折に麦は

吉忍められなかったか､視野障害の凹凸を示すCPSDはNTGで有意に大きか

った (裏目4-1)0

表 川4-1 対象

NTG(n=64)

年 齢 (読) 545±105

屈 折 (D) -19±23

M D (dB) -510±224

CPSD (dB) 765±358

最高眼圧 (nmHg) 184±20

P0AG(n=60) P‡

54.2±135 NS

-i.8±22 NS

-478±2.83 h'S

558±3.25 002

28.8±5.0 く0001

+対応のない t検定による､ IVS有意差なし

1)NTG､POAGの各症例について.各検査点の測定された感度 (da)

と三代別正常値との差であるTDの平均を求め､両者で比較 した (Yilcoxon順

位差検定)｡

LL)視野全休としてみた場合､各検査点かより強く障害されているのか､ま

-50-



たは比較的障害か軽いのかを甥ペるために､TDから平均 TDをひいた値 (以

下 ⊂TD一平均 TDコ と略す)を算出 し､視野障害様式を両者で比較 した

(Yllcoxon順位差検定)｡

lil)各検査点の障害度を各症例の視野障害度で規準化するために､TDを平

均 TDで除した値 (以下 ⊂TD/平均 TDコ と略す)を算出し､ii)と同

様に視野障害様式を両者で比較 した (Yllcoxon順位差検定)0

なお､本検討の解析に際して､左眼の視野測定結果は右眼におきかえて統計

処理を行った｡

3)結果

年齢.MD.屈折の分布は両疾患でほぼ同等であった (図日 4 - 1､2､3)｡

図日Td11年宗のJi)布
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l)図日414のa､ bにはそれぞれNTG.POAGの TDの平均を示す｡

NTGではTDが- 10dB以下の検査点が 3点吉男められたのに対 して､ PO

A Gではこのような検査点は吉君められなか った｡図日14- 4 aにおいて､★で

はNTGで有意にTD値が低く､☆では有意にTDが高かった (p<0 05)｡

Jlq:





ill)図IL卜4-6のa､ bにはそれぞれ ⊂TD/平均 TDコ の平均を示す｡

i).ii)と同様の結果が得られ､図日4- 6aにおいて､★ではNTGで有意

に ⊂TD/平均 TDコ 値か低 く､☆では有意に高かった (p<0 05)｡

図 日4-6 各検査点の 亡TD/平均 TDコ の平均

a NTG (64眼) b_ POAG (60眼)

以上の結果を総合すると､NTGでは､図日4-7の★で示す検査点では有

意に障害か強く､☆では有意に障害が弱か った (p<0.05)｡

図 日4-7 障害に有意差のある検査点 くNTGで､★ より強い.☆ より弱い)
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4)考接

NTGとPOAGの視野障害様式の相違に関するこれまでの報告では､視野

障害横式か異TJるとするものと同等であるとするものとかあ り.意見か相半ば

している｡異なるとするものとして､Levene-2'は32例のN TGの94%で固

視点よリ5度以内の深い欠損か認められたのに対 して.160例のPOAGで

は 20%に認められたにすぎなかったとしているが､病期 ･検査方法 ･検討方

法か明らかにされていない｡また､HltChlngSら1匂9'は､各 15眼のNTG､ P

O AGをゴール ドマン視野計によるプロ77イルヘリメ トリーで比較 し､ NT

Gの暗点の傾斜はより急峻であることを示 した｡さらに､Capriollら$7】は､

オク トパス視野計による測定で得られた暗点のうち最も深い暗点を対象として､

眼圧か 21mnHg以下のNTGと眼圧か常に 30mnHg以上のPOAG (いずれも

totalloss<1500da ,平均 TDがほほ120dBに相当する)を比較 し､

N TGの暗点はより固視点に近く深く､その傾斜はより急峻であることを示 し

た○また､ POAGでは病期が進行するに したがってこのもっとも深い時点は

固視点に近づいていくのに対 して､ NTGではこのような相関はないことも示

した｡一方･同等であるとするものとして､ Drance.11'は､ゴール ドマン視野

計による測定結果を8つのパターンに分類 して比較 した障 りでは､ NTGとP

O AGの視野障害様式は圭かTJL-く､これらはショックによる視神経症とは異な

るとした｡また､Notolkoら'Ll2'は､Tublngen視野計による動的 ･静的測定法に

より視野障害様式を 7種矧 こ分類し.視神経乳頭所見か同等の両群を比較 した

ところ･視野障害様式に差がTdL-いとした｡さらに､固視点5度以内の視野欠損

について両疾患を比較 したところ､ NTGで 160眼中81%､ POAGで

154眼中80%に三三'められ､また､絶対暗点の出現類度もほぼ同等であった

としている｡PheEpsら[!3'は.3--ル ドマン視野計によるArmaly'sselective

per川elryにより得られた絶対暗点について､ NTG (眼圧≦ 22m州g)､ P0
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A G く眼圧≧ 23nTnHg)を比較 しているか､この結実､軽度障害例の比較では

N TGでは中心視野信書が起こる類度が高いことを図示 しているにもかかわら

ずこの点に関しては言及せず.結論として NTGとPOAGでは視野障害様式

は薫かないとした｡Kingらt川 は､ NTG (眼圧≦ 2 1mmHg) とPOAG (眼

圧 ≧ 25mmHg)について､オク トパス32およびFプログラムを用いて得られ

た時点 (年齢福正正常値よリ5dB以上沈下 している点を時点の縁､最も感度

の低い点を暗点の底とした)について比較 した｡この結果､逆にPOAGにお

いて時点か有意に固視点に近いという結果を得たが､この差は木賃的なもので

はなく両疾患の視野障害様式は基本的に同等であると結論 している｡

このような見解の不一致か生する原因として､各報告において対象としたP

OAG､ NTGの眼圧値か異なること､対象間での病期の分布に差のある可能

性かあること､検査方法 (動的測定か静的測定か)や検討方法 (暗点の位置の

定義.視野障害様式の分類法)等が異なっていることなどが考えられる｡本検

討において対照としたPOAGは最高眼圧か 25mHg以上の症例に限定 したか､

これは先にも述べたように.標内障眼の障害メカニズムか環段階では完全には

篇萌されてはいないもののNTGではP0 AGと比較 して韻圧の影響はより少

Tiいものと蓑々は仮定 しており､このため眼圧のオーバーラップをできる限り

少rcL-くし､Ea圧依存の視野岸害様式というものがあるとすれば.それによる差

をより明確化するためである｡ したがって､最高眼圧か 22ないし24mmHgの

症例を含めたPOAGと最高眼圧か 2 1mmHg以下のN TGとを比較 した場合.

今回の結果とは異Td-る結果か得られる可能性かある｡さらに､今回の検討では､

辞的視野検査より得られる生データを用い､また､対象の病期をMDで110

dBより大きい比較的早期の症例に限定 し､かつ得られた差か N TG. POA

Gの病型の差によるもので両群間の微妙な諸条件の差によるものではないこと

を確言王7するために､単にMDの平均および標準偏差を比較するだけでなく,年
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齢､MD､屈折の分布をできる限り同等になるように対照となるPOAGを選

択 した｡また､ 亡TD一平均TDコ および ⊂TD/平均TDコ という

2つのパラメーターを用いて各検査点での TDを病期 (すなわち視野障害度)

でできる限り規準化 し､病期による影馨をできる限り排除 した｡視野の解析に

あたっては､各測定点のTDがすべての点で必ず しも正規分布 していなかった

ため､検定にはYllcoxon順位差検定を用いた｡その結果､ます単純にTDを比

較 した場合､有意差あ りと判定された図日 4- 4 aの8点中､★で示す検査点

(NTGで有意に悪い)ではPOAGは平均TD (節-5dB)にほぼ近い低

下であったのに対 して､NTGではさらに約 3-5dBの低下を示 していた｡

一方､☆で示す検査点 (POAGで有意に悪い)ではNTGの方が有意に障害

か弓_6いと判定されたか､POAGとの差は約 1-15dBで臨床的な意義はあ

まり大きくないと考えられた｡このような関係はいずれの解析においても同様

であり､NTG眼はPOAG眼と比較 して感度低下を示す検査点か固視点に近

いことか確認された｡このように､日常一般的に行われるハ ンフリー30-2

プDグラムでその障害されやすい点を特定できたことは塩床的に意義深いと考

えられる｡さらに､今回の検討では.CPSDはNTGで有意に大きい､すな

わちNTGの視野はより凹凸であることが示されたか､ ⊂TD-平均TDコ

の比較でも､NTGではその値か-7 6-+3 6dBとその値か大きくばら

ついているのに対 して､POAGでは早期より障害されやすい鼻側階段の部分

を除いて概ね 1--IdBの間とはぽ一様であった｡このことは､NTGの視

野障害や視神経乳頭障害かより局所的であるのに対 して.POAGに代表され

る眼圧依存の強い緑内障ではこれらの障害がよりぴまん性であるとする従来の

報 告 日 2)ともよく一致 していた.

今回の検討の結果より､視野測定結果解析の面からもNTGとPOAGの障

害機序の相違が示唆された｡
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lV 本研究全体についての考察

今回の一連の研究により､これまで解明されていなかったNTGの病態生理

の一端を明らかにすることができた｡すなわち､ NTGの眼圧動石は正常者と

同等であり､また､従来､ POAGと同一繰上にあるとする考えも多かったN

TGは､今回のPOAGとの比較研究により､視神糧乳頭や視野所見について

POAGと相違があり､障害模序か POAGと異なる可能性か示唆された｡さ

らに､今回対象としたNTGの眼圧については､現在一般的に用いられている

基準により最高眼圧で 2lmnHg以下としたか､NTG眼における眼圧と視野障

害度に関する比較研究結果より､外来での平均眼圧値で約 15mHgを境界とし

て､それ以上では障害かより眼圧に依存 しているのに対 して､それ未満では眼

圧の影響がより少なくなることか示唆された.これらの結果を総合すると､P

oAGにおける視神経障害の主因か眼圧による機械的障害であるのに対 して､

NTGは横桟的障害以外の未知の原因を主因とする視神経乳頭症であると推測

された｡この仮説に基づいて考えると､現在､景高眼圧値 2 1mnHgで区別され

ているNTGは､病態生理学的にみた場合､外来での平均眼圧値 15nnHgをも

って区別されるべきであり､これか 15mmHg以上の症例では､眼圧による積桟

的障害を想定して眼圧に対する精査を施行するとともに,眼圧治療を積極的に

行 うのに対して､ 15mmHg未満の症例では､眼圧に関する経過観葉は欠かすこ

とかできないものの､前述の視神経乳頭症を想定 してこれに対する治療を行う

べきであると考えられた｡今後.NTGの診斬基準の見直しを行うとともに､

これらの仮説に基づいた治療計画を作成 し.治療効果についてのprospectlVe

studyを行うことが必要と考えられる｡
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V.結 語

NTGのみならず､開放隅角緑内障の病態については未だ不明の点か多い｡

眼圧が 30mTnHgをこえても視神経乳頭 ･視野が全く正常の症例もあれは､ NT

Gのように眼圧が平均 10mTnHg程度でも強い樟内障性視神経萎輔を呈する場合

もある｡一般にPOAGでは眼圧が高ければ障害は進行 し､眼圧を一定水準ま

で下降させればかなりの例で障害の進行を抑えることができることか知られて

お リ2)､ NTGでも眼圧下降77･78'や循環改善剤内服73･7J)等の治療により障

害の進行を阻止することができることを示唆する報告がある｡ しか しながら､

NTGの治療に関するこれらの検討は経過観察期間か充分長期間であるとはい

い難 く､またNTGではPOAGと比較 して眼圧以外の因子の影響がより強い

と考えられているものの､現段階ではNTGにおいて眼圧および眼圧以外の要

因がとの程度の割合で関与 しているかについては全く解明されていない2'｡

NTGに関する今回の一連の研究では次のことか明らかとなった｡① NTG

の眼圧動.Sは概ね正常者と同等である｡(参外来における平均眼圧から日内眼圧

をある手呈度の確率で予測することができ, NTGの診新において必須である､

入院 して行われる24時間眼圧 日内変動測定は必すLもNTGを疑う全症例に

施行 しなくてもよい｡③外来での平均眼圧か 16mnHgをこえる症例は日内眼圧

が 21MHgをこえる可能性かある｡④外果での平均眼圧か 15m州g以上の症例

では視野障害はより眼圧に依存 しているが､それ未満では眼圧以外の要因か関

与 している可斉巨性がある｡⑤ NTGの視神経乳頭綾面積はPOAGと比較 して

有意に小さく､この差は視野障害出現以前から存在する可能性がある｡⑥ NT

Gの視野は､ぴまん性に障害されるPOAGと比較 して固視点から鼻側にかけ

ての特定の部位が局所的に障害されやすいC

以上の結果より､NTGの中でも外来での平均眼圧が 15mmHg以上の症例で
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は､障害の主因が､POAGと同様の視神経乳頭に対する､眼圧による機械障

害であるのに対 して､15mHg未満の症例では､眼圧以外の因子か主因となっ

ている可能性が強いことが､病態生理学的に明らかとなった｡このことより､

NTGの治療方針として､外来平均眼圧が 15mmHg以上の症例に対 してはPO

AGに準 じてます眼圧下降治療を積極的に行うのに対 して､15mmHg未満の症

例に対 しては眼圧の経過観察を行いなから､現段階では眼圧療法以外で唯-育

効 とされる循環改善療法をます試みる､という-つのガイ ドラインを作 り上げ

ることかできた｡

碍内陣の経過は通常長 く､治療効果を判定するには年余にわたる経過観察が

必要である｡現在､NTGをどのように治療するかについては定説はなく､特

に眼圧が正常平均以下の症例にどう対処するかについては､臨床上大きな問題

となっている｡本研究により､NTGの病因およびそれをどう治療するべきか

について､いくつかの薪知見を得ることかできたと考えられる｡
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