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研究成果の概要（和文）：補償光学適用走査レーザー検眼鏡(AO-SLO)の眼底トラッキング機能を向上させるにより固視
微動などの補正を高速で行うように改良した。黄斑浮腫が消失した陳急性網膜静脈閉塞症症例の視細胞の観察を行った
。閉塞領域では健側に比べて、有意に視細胞密度が減少し、六角形細胞の出現率も低下していた。また、このような領
域ではマイクロペリメトリーを用いて測定した網膜感度も低下していた。また、陳急性網膜静脈閉塞症では毛細血管の
拡張が見られ、血管の障害が黄斑浮腫消失後も残存していた。中心窩に嚢胞様黄斑浮腫が残存した慢性期網膜静脈閉塞
症でも視細胞密度が減少し、六角形細胞の出現率が低下していることが明らかになった。

研究成果の概要（英文）：Incorporating adaptive optics (AO) system into scanning laser ophthalmoscopy 
(SLO) allowed us for clear imaging of individual cone photoreceptors in living eyes. We used AO-SLO 
system to assess macular photoreceptor abnormalities in eyes with resolved or persistent macular edema 
from retinal vein occlusion (RVO). Regular parafoveal cone mosaic patterns were clearly visualized with 
prototype AO-SLO imaging system in unaffected regions. However, in retinal regions previously affected by 
RVO, cone mosaic patterns were disorganized and dark regions missing wave-guiding cones were apparent. In 
these areas, parafoveal cone density was significantly decreased. Additionally, retinal capillaries in 
the affected retina were dilated, no longer had a uniform caliber, had less direct paths through the 
retina. Microperimetry showed the reduced retinal sensitivity in affected retina. In addition, 
photoreceptor cells were also degenerated under the persistent foveal cystoid spaces associated with RVO.
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１．研究開始当初の背景 

網膜静脈閉塞症は糖尿病網膜症に次いで頻度

の高い網膜血管疾患である。網膜静脈の循環

障害により、網膜出血・網膜虚血・黄斑浮腫・

硝子体出血などの症状を呈する。その中でも、

黄斑浮腫は特に発症頻度が高く、視力に直結

するため、最も重要な合併症である。以前は、

黄斑浮腫の評価はフルオレセイン蛍光眼底造

影や検眼鏡を用いた定性的な検査が中心であ

った。しかし、光干渉断層計(OCT)が臨床導入

されて以来、黄斑浮腫の定量的解析が行われ

るようになった。初期には感覚網膜全体の厚

さが黄斑浮腫の程度の指標として用いられた

が、OCT の解像度が向上することにより、中心

窩下の視細胞外層の構造・厚さが視機能にと

って特に重要であることが解明された。 

 更に、スペクトラルドメイン OCT では撮影

感度が上昇し、撮影速度が向上したため、網

膜の微細な構造が三次元的に観察可能となっ

た。この OCT を用いて、我々は、網膜静脈閉

塞症では網膜各層に嚢胞様腔が存在すること、

外境界膜と中心窩の嚢胞様腔との位置関係が

視機能を規定することを報告してきた。また、

網膜静脈閉塞症に伴う漿液性網膜剥離の病態、

その視機能への影響を報告してきた。しかし、

OCT の技術が向上しても、生体下において個々

の網膜細胞を描出できるまでの解像度は得ら

れない。従って、現行の OCT では黄斑浮腫に

伴う細胞レベルでの構造・機能解析を行うこ

とはできない。 

 補償光学適用走査レーザー検眼鏡(AO-SLO)

では、生体内において個々の網膜細胞、網膜

毛細血管中の個々の血球を二次元的に可視化

することができる。眼球光学系には収差が存

在するため、通常の SLO では眼底を細胞レベ

ルで観察することはできない。しかし、補償

光学を SLO に搭載することにより網膜の個々

の細胞を観察することが可能となった。 

 更に、AO-SLO をビデオレートでの記録が

可能となるように改良することにより、網膜

毛細血管レベルでの白血球などの血球個々

の動態が観察できることが報告されている。

しかし、網膜循環静脈閉塞症に伴う黄斑浮腫

における、AO-SLO を用いた細胞レベルでの

構造・機能解析、循環動態の評価はなされて

いない。 

 

２．研究の目的 

これまで、網膜視細胞層の評価は OCT 用いた

IS/OS や外境界膜の評価が中心であった。し

かし、これらの評価は intact、absent など

の定性的なものに留まっている。補償光学シ

ステム、トラッキングシステムを導入した

AO-SLO を用いて、黄斑浮腫が消失した陳急

例、黄斑浮腫を伴った急性例の視細胞を細胞

レベルで撮影し、定量的に視細胞障害の程度

を観察する。また、細胞障害の程度が如何に

機能障害に繋がるかの評価を行う。また、

AO-SLO を用いて定量的に視細胞の数・密度

などと OCT 得られる定性的評価との関連を

解析する。 

 AO-SLO 試作機を改良し、網膜静脈閉塞症

に伴う黄斑浮腫の形態を三次元的に細胞レ

ベルで画像化するシステムを確立する。フォ

ーカス面を網膜色素上皮から硝子体腔側に

移動させながら連続的に浮腫のある領域の

撮影し、その後、三次元での構造を細胞レベ

ルで再構築するシステムを作成する。最初に

健常眼でシステム構築・ソフトウエアの開発

を行い、網膜静脈閉塞症に伴う黄斑浮腫の病

理眼に適応を広げる。解像度の限界から現行

の OCT では不可能であった細胞レベルでの

黄斑浮腫の病態・構造・機能解析を行う。 

 

３．研究の方法 

AO-SLO を網膜の三次元差撮影を行うことがで

きるように改良し、得られたデータから生体

下で細胞レベルでの網膜の構造を三次元的な

画像化し、解析評価するシステムを開発する。

また、現有する AO-SLO 試作機を網膜静脈閉塞

症に伴った黄斑浮腫症例に適応し、黄斑浮腫



による網膜視細胞の障害を二次元的・定量的

に評価する。 

① 眼底トラッキング機能の向上により固視

微動などの補正を高速で行うようにする。ま

た、眼球全体の収差を計測・処理速度を高め

ることができるようにシステムに改良する。

更に、フォーカルプレインを網膜色素上皮か

ら硝子体腔側に自動的に移動させ、三次元的

な撮影を行うことができるように装置の改良

をおこなう。 

② AO-SLO を用いて、黄斑浮腫が消失した陳

急例、黄斑浮腫を伴った急性例の視細胞を細

胞レベルで撮影・画像化し、細胞障害の程度

を定量的に解析する。また、マイクロペリメ

トリーを用いて測定した網膜感度を比較検討

することにより、網膜視細胞の障害の程度と

網膜機能との関連を検討する。 

③ AO-SLO を用いて、黄斑浮腫が消失した陳

急例、黄斑浮腫を伴った急性例の循環動態を

二次元的に細胞レベルで観察・解析する。 

④ AO-SLO にマイクロペリメトリーを搭載

し、細胞レベルで刺激を行い、網膜の感度と、

細胞障害の程度との関連を検討する。 

⑤ AO-SLO を用いて、黄斑浮腫が消失した

陳急例、黄斑浮腫を伴った急性例の視細胞を

細胞レベルでの撮影を行う。得られたデータ

を基に黄斑浮腫の構造を三次元的に画像化

する。撮影解析したデータとマイクロペリメ

トリーを用いて測定した網膜感度を比較検

討することにより、網膜視細胞の障害の程度

と網膜機能との関連を検討する。 

 

４．研究成果 

AO-SLO の眼底トラッキング機能の向上によ

り固視微動などの補正を高速で行うように

改良した。更に、平面分解能約 3ミクロンの

高解像度画像を獲得するために、リアルタイ

ムに眼球全体の収差を計測し、測定光束が眼

底をスキャンする前後で波面補正素子を２

度通過させることで完全に眼球収差を取り

除くシステムを採用しているが、処理速度を

高め、ことができるようにシステムに改良を

行った。システムソフトウエアの改良を行い、

撮影操作が簡便になり、撮影が効率よく行わ

れるようになった。 

 AO-SLOを用いて、黄斑浮腫が消失した陳急

性網膜静脈分枝閉塞症症例の観察を行い、閉

塞領域では健側に比べて、有意に視細胞密度

が減少し、六角形細胞の出現率が低下してい

ることが明らかになった。OCTでは網膜外層の

健全性が保たれているように見える症例でも 

AO-SLOでは視細胞が障害されていた。また、

マイクロペリメトリーを用いて測定した網膜

感度は有意に低下していた。 

 また、陳急性網膜静脈分枝閉塞症症例では

毛細結果の拡張が見られ、血管の障害が黄斑

浮腫消失後も残存していた。 

 黄斑浮腫が消失した陳急性網膜中心静脈閉

塞症症例の観察を行い、AO-SLOを用いて同様

に行い、発症眼では健側に比べて、有意に視

細胞密度が減少し、六角形細胞の出現率が低

下していることが明らかになった。OCTでは網

膜外層の健全性が保たれているように見える

症例でも AO-SLOでは視細胞が障害されてい

た。また、マイクロペリメトリーを用いて測

定した網膜感度は有意に低下していた。 

 AO-SLOを用いて、黄斑浮腫が残存した慢性

期網膜静脈分枝閉塞症症例の観察を行い、有

意に視細胞密度が減少し、六角形細胞の出現

率が低下していることが明らかになった。 
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