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研究成果の概要（和文）：1.白色家兎における、新規眼底循環測定系であるレーザースペックルフローグラフィ
（LSFG)を用いた眼循環、全身循環同時測定系の確立に成功した。
2.人間ドックへのLSFGG導入により、全身ー眼循環血流動態には血圧測定値と乖離した性差があること、加齢に
より年代別に変化が生じていることを多数例で確認することができた。

研究成果の概要（英文）：We successfully demonstraited a real-time evaluation system for 
systemic-ocular microcirculation using LSFG in white rabbits.We  conducted the present study to 
evaluate the influences of age and gender differences on the pulse waveform in the optic nerve head 
using LSFG in numerous healthy subjects and results show that the pulse waveform parameter in the 
ONH shown by LSFG differs between the genders and undergoes chronological changes that are different
 in part from the chronological changes in blood pressure. 

研究分野： 眼科学

キーワード： 眼循環

  ２版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
白色家兎を用いた眼循環ー全身循環同時測定系を確立した。これにより種々の薬剤の全身循環への詳細な検討
や、全身血管病の眼循環への影響をリアルタイムで観察することが可能となった。
人間ドック研究での眼循環に対する性差、加齢の影響が解明されつつり、今後網膜血管病の病態解明において一
助となる。
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１．研究開始当初の背景 
動脈硬化に起因する大血管機能障害・形態変化は脳・心血管病の重要な予測因子である。レー

ザースペックル・フローグラフィー（LSFG）は眼底血流を再現性良好に定量する新規の機器であ
る。我々は眼底血流の測定により血管機能障害・臓器障害を把握し得ることを世界に先駆けて報
告した。即ち眼底血流という機能解析により全身の動脈硬化病態を新たな視点から把握できる可
能性がある。 
２．研究の目的 
眼底血流が反映する血管機能・形態変化のなかで、脳・心血管病の危険因子となる種々の動脈硬
化病態における臨床的意義を解明し、今後高齢化社会で増加が懸念される動脈硬化に起因する
脳・心血管病のリスクを眼底血流で簡便に把握することで、我々眼科医が全身管理に貢献する新
しい医療展開を提供し、更に動物モデルを用いて測定系の正当性を確認することにある。 
３．研究の方法 
申請者らはこれまで全身疾患と眼底血流の関係に注目し、LSFG における血流波形解析法を用い
て全身の動脈硬化評価を定量的に行い、このシステムが大血管機能・形態変化を反映している可
能性を検討してきた。今回の研究期間では以下についての検討を行った。 
（1） 研究開始時、250例に対し、東邦大学医療センター佐倉病医院循環器センターで入院し

た症例に対し説明書を配布、インフォームド・コンセントを行い、LSFGを用いた眼底循環
検査を行なったデータが存在した。本症例における眼血流波形解析を行い、生化学・生理
学的データとの関連を検討した。 

（2） 白色家兎を用いた、全身‐眼循環リアルタイム測定系の開発。 
（3） 健診システム（人間ドック）へのLSFGの導入。健診システムにLSFGを導入することで、

多数例で性差別な経時的な波形解析項目の特徴を検討した。 
４．研究成果 
（1）メタボリック症候群が眼血流に与える影響：蓄積症例のうち、詳細なメタボリック症候群
の診断を行うことができた 76 症例でメタボリック症候群（＋）32症例、（－）44症例で眼血流
の検討を行った。結果、視神経乳頭の組織血流及び波形解析項目である Blowout score がメタ
ボリック症候群（＋）で低下することが明確になった。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
（2）無症候性左心室拡張障害、収縮障害との関連性。蓄積症例で心臓超音波検査を基に左心室
収縮障害（＋－）、左心室拡張障害（＋－）に分け、眼血流波形に診断能力を検討した。結果、
波形解析項目であるRising rateはbrain natriuretic peptideと同等の左心室収縮障害の診断能
力を有し、Blowout scoreは左心室拡張障害の独立した因子であることが明確になった。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
(3) 白色家兎を用いた、全身‐眼循環リアルタイム測定系の開発。 
全身循環：血圧測定（直接法）、腓骨動脈血圧・上腕動脈血圧；心電図；レーザードップラ法
を用いた総頚動脈血流・大腿動脈血流量；Cardio Ankle Vascular Index(CAVI);脈波伝播速度
（PWV）と眼循環（LSFG）を同時測定する系を開発した。初回研究として、アドレナリン受容体
刺激に対する眼―全身循環動態の検討を行った。評価項目として、LSFG における眼血流指標で
ある mean blur rate (MBR)を網膜血管、脈絡膜血管領域で測定した。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
MBR の網膜血管領域における変動率は 2.91％、脈絡膜血管領域では 5.15％と再現性は良好であ
った。また、アドレナリン全身負荷により、血圧の上昇と関連して眼血流が増加することが明
確になった。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
（4） 健診システムへの LSFG 導入 
LSFG を健診システムに導入し、1000 例の症例で波形解析の経時的変化、男女差を明確にした。 
健常人を抽出し、男性 701 例、50.0±9.1 歳、女性 207 例、49.8±9.5 歳、p=0.76 で検討を行
った。結果、波形解析項目 Blowout score、Blowout time は有意に女性で低く、Acceleration time 
index は女性で高値であった。加齢に対しては視神経乳頭組織領域における Blowout time がも
っとも強い相関を示した。多変量解析の結果 Blowout time 視神経乳頭組織領域における独立し
た寄与因子として性差（男性＝1、女性＝0：β= 0.10）、加齢（β=−0.39）、心拍数 (β=0.48), 
平均血圧 (β=−0.23),脈圧 (β=−0.08), 屈折値 (β=−0.08) と推定糸球体濾過量(β=−0.06,)
が選択された。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 



以上に健常人の検討により、眼脈波には明らかな血圧値と乖離した男女差が存在し、末梢血管
抵抗を表す Blowout time は 41 歳以上で女性が低く、このことは女性では末梢血管抵抗が高い
可能性を示す。 
BOT=Blowout time、MABP=mean arterial blood pressure 
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