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研究成果の概要（和文）：眼内増殖性疾患である網膜中心静脈閉塞症 (CRVO)に関して臨床研究を行った。CRVO
は症例毎で予後がかなり異なる。血流測定機器であるLaser Speckle Flowgraphy(LSFG)の従来の血流速度指標
MBRに加え、網膜の血管抵抗性を表すTotal Capillary Resistance （TCR）という指標をあみ出した。CRVO患者
のMBRとTCRの来院毎の測定により、細かな病態変化を捉え、適切な加療ができる。
　糖尿病網膜症に関しては、日本の糖尿病黄斑症のReal-World evidenceに長崎大学の症例を数百例登録するこ
とにより、今後の適切な治療方針の決定に繋がるだろう。

研究成果の概要（英文）：We conducted a clinical study on central retinal vein occlusion (CRVO).The 
prognosis of CRVO varies considerably from case to case. In addition to the conventional MBR index 
of blood flow velocity of Laser Speckle Flowgraphy, which is a blood flow measuring device, we have 
come up with an index called Total Capillary Resistance (TCR), which indicates the vascular 
resistance of the retina. By measuring the MBR and TCR of CRVO patients at each visit, it is 
possible to detect small changes in the pathological condition and provide appropriate treatment.
Regarding diabetic retinopathy, registering hundreds of cases from Nagasaki University in the 
Real-World evidence of diabetic maculopathy in Japan will lead to the decision of an appropriate 
treatment policy in the future.
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研究成果の学術的意義や社会的意義
LSFGを用いての網膜血流評価は、従来の蛍光眼底造影検査と異なり、短時間（数秒）で測定できて、造影剤によ
るショックなどの侵襲もない。CRVO患者の実臨床において、来院毎にMBRとTCRを測定し、細かな病態変化を捉え
ることで、適切なタイミングで抗血管内皮増殖因子薬やレーザーなどの治療を行うことに繋がる。CRVO患者の実
臨床において非虚血型の患者を非虚血型へ移行するのを防ぐなどの大きな社会的意義がある。
日本の糖尿病黄斑症のReal-World evidenceに長崎大学のDME治療2年経過を数百例登録することによって、今後
の適切なDME治療を考える上で、学術的、社会的意義がある。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
我々は血管増殖性疾患である増殖糖尿病網膜症の手術時に採取した硝子体、前房水、血液中のコ
ハク酸濃度を測定し、増殖糖尿病網膜症の活動性とコハク酸の関与、コハク酸と VEGF の間の
何らかのフィードバック機構の存在を示唆した。（Matsumoto M, Am J Ophthalmol 
2012;153:896-902.）コハク酸など、血管内皮増殖因子（VEGF）以外にも血管増殖性疾患に関与
する因子の存在が考えられた。 
 
 
２．研究の目的 
抗血管内皮増殖因子（VEGF）療法に次ぐ血管増殖性疾患の治療法を開発することである。 
 
 
３．研究の方法 
(1)増殖糖尿病網膜症における硝子体中サイトカイン濃度の検討 
(2)細胞レベルでの検討 
(3)網膜組織培養下・動物レベルでの検討 
 
 
４．研究成果 
糖尿病網膜症と同様に眼内増殖性疾患である、網膜中心静脈閉塞症 (CRVO)に関して、臨床研

究を行った。CRVO は虚血型か非虚血型かによって、予後がかなり異なる。また非虚血型の症例
も経過中に虚血型へ移行することがある。Laser Speckle Flowgraphy (LSFG-NAVI ソフトケア
社)は造影剤を用いずに、非侵襲的に短時間で網膜血流を評価できる器機である。患者の来院毎
に評価することが可能であり、いち早く病態変化をとらえることが可能である。従来の血流速度
の指標 Mean Blur Rate（MBR）に加え、我々は網膜の血管抵抗性を表すと考えられる Total 
Capillary Resistance （TCR）という指標をあみ出した。しかも TCR は CRVO のような心拍検知
が出来ないような症例においても幅広く用いることが出来る指標である。MBR と TCR を CRVO 患
者の来院毎に評価することによって、より細かな病態変化をとらえ、治療のタイミングを逸する
ことなく、加療することが出来るようになった（下記に説明図あり）。また CRVO に伴う黄斑浮腫
に対して、抗血管内皮増殖因子 (VEGF)薬で加療するが、薬剤間の比較も可能である。 
 糖尿病網膜症に関しては、日本の糖尿病黄斑症 (DME)の Real-World evidence に長崎大学の
症例を数百例を登録することにより、既にいくつか論文化されており、今後の適切な治療方針の
決定において貢献できていると考える。 

 
CRVO 患者の来院毎に MBR、TCR を測定して、病態変化をとらえている 



 
血管抵抗性 TCR は健常眼≦CRVO 僚眼<<CRVO 患眼  
CRVO の有無を判別する際のカットオフ値は 0.94 
 

 
来院毎に CRVO 用解析レポートで病態確認 



 
ある症例の血流速度比（MV-MT の僚眼との比）、血管抵抗性 TCR の経過を例として示す。 
Visit２のタイミングで視力 0.9→0.05 と低下している。その時 TCR が非常に高くなっている。 
そのすぐ後にアフリベルセプト硝子体注射（IVA）とレーザー治療（PC）を行うと、TCR の低下及
び MV-MT 比が上昇した。その後も IVA と PC のタイミングで TCR の低下および MV-MT 比の増加を
認めた。視力も 0.8 と改善した。このように、実臨床で病態を確認しながら、治療の評価が出来
るようになった。 
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