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分担研究課題：人工網膜の適応患者の選択基準の確立 

 

研究分担者 林 篤志 富山大学眼科学講座教授 

 

Ａ. 研究目的 
本邦独自の人工網膜のシステム（脈絡膜上-経
網膜刺激(STS)法）を用いた、49 チャンネル電極
の人工網膜に関してトータルシステムの安全性、
有効性を動物実験で確認した後、臨床研究を行
い実用化する。また、人工網膜埋植後の資格評
価法、リハビリテーション法を確立し、読書可
能な人工視覚を実現する。 
 
Ｂ．研究方法 
１． 人工網膜の適応患者の選択基準の確立の
ため、低視力者の視力を評価するため、視
力 0.01 未満の視力を独自に開発した低視
力測定器により測定し、実際の臨床におけ
る有用性を多数例で検討する。 

２． 経角膜電気刺激装置を用いて、進行した網
膜色素変性症例において疑似光覚が誘発
される電流閾値を測定し、光干渉断層計
（OCT）での中心窩網膜厚を検討する。 

３． 網膜色素変性症例およびオカルトマクラ
ジストロフィー症例の黄斑部視細胞を補
償光学眼底カメラを用いて観察した。 

４． 健常人 14 例および富山大学附属病院眼科
に通院中の網膜色素変性症例 63 例に対し
てオキシマップを用いて視神経乳頭を中

心とする眼底写真を撮影し、網膜血管酸素
飽和度および網膜血管径を算出した。健常
人と網膜色素変性症例の結果を比較検討
した。網膜色素変性症例ではゴールドマン
視野測定を行い、V-4e の残存視野面積を算
出し、オキシマップで得られた結果との相
関を検討した。 

５． 人工網膜の手術術式を検討するため白色
ウサギを用いて網膜手術に関する検討を
行い、その組織学的変化を検討する。 

６． 白色ウサギを用いて血管拡張作用をもつ
カリジノゲナーゼの濃度を 1000 単位、50
単位、10 単位と変えて眼内に投与し、網膜
血管拡張作用の有無について眼底写真を
用いて検討した。 

 
倫理面への配慮 
本研究は大阪大学医学部倫理委員会での承認を
得た研究計画を富山大学倫理委員会においても
承認を得て実施されている。動物実験は富山大
学動物実験指針に基づいて行った。 
 
Ｃ．研究結果 
１． 富山大学附属病院眼科に通院中の視力

研究要旨 
本邦の視覚障害原因第 3位の網膜色素変性に対して、脈絡膜上経網膜電気刺激(STS)法を
用いた人工視覚システムの開発を行うため、低視力患者の視力を従来おりも定量的に測定
できる機器を開発し、多数例で臨床での有用性を検討した。 
また、疑似光覚の有無を進行した網膜色素変性症例で検討し、中心窩網膜厚の測定も行
った。さらに補償光学眼底カメラを用いて網膜色素変性症例やオカルトマクラジストロフ
ィー症例お黄斑部視細胞を観察した。また、網膜の血管酸素飽和度を非侵襲的に測定でき
るオキシマップを搭載した眼底カメラを用いて、網膜色素変性症例の網膜血管の酸素飽和
度および網膜血管径を測定し、網膜変性の進行度を残存視野面積として相関関係を検討し
た。 
さらに、動物実験として白色ウサギを用いて人工網膜移植に伴う手術侵襲を減らすため
のステロイド薬の効果を検討するとともに、カリジノゲナーゼの網膜血管拡張作用に関す
る予備実験を行った。 
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0.01 未満の患者に対して、低視力表を用い
た視力測定を行った延べ眼数 262 眼の結果
を集計した。従来は指数弁、手動弁、光覚
弁の 3 段階しか分類できなかった低視力を
0.01、0.00625、0.005、0.00397, 0.00313, 
0.0025, 0.002, 0.00125, 0.00064, 0.00025, 
視標位置同定あり、白黒弁別ありおよびな
しに分類することができた。この結果を眼
数とともにグラフ化した。 

２． 視力が手動弁以下の網膜色素変性症例 2 例
に対して経角膜電気刺激装置を用いて疑似
光覚の閾値を検討した結果、1 例は疑似光
覚を検出できなかった。もう 1 例では、右
眼は５０ｍA、左眼は４６ｍAであった。こ
の症例の視力は右 0.01、左手動弁であった。
疑似光覚を測定できた症例の中心窩網膜厚
は、61μmと菲薄化していた。 

３． 網膜色素変性症例およびオカルトマクラジ
ストロフィー症例では黄斑部視細胞を生体
眼で観察したところ、健常人にくらべ著明
に低下していた。 

４． 網膜色素変性症例の網膜静脈の平均酸素飽
和度は 60.2 ± 6.5%であり、健常人のそれ
に 比 べ て 有 意 に 高 く な っ て い た
(54.6 ± 6.3%, p = 0.0089)。また、網膜
色素変性症例の網膜静脈の酸素飽和度は
V-4e の残存視野面積に有意に相関してい
た(r = -0.50; p = 0.0030)。また、網膜色
素変性症例の網膜動脈径および網膜静脈径
は健常人に比べ有意に狭窄していた
(p < 0.001)。網膜色素変性症例の動脈径お
よび静脈径は残存視野面積に有意に相関し
ていた(r = 0.43; p = 0.033、 r = 0.45; 
p = 0.011) 

５． 白色ウサギの網膜手術に関する検討を行っ
た。網膜手術侵襲の軽減のため、硝子体手
術を施行後にステロイド眼内投与を行い、
手術侵襲を検眼鏡的、組織学的に検討した
結果、ステロイド眼内投与により術後炎症
が抑えられ、網膜の組織障害もごく軽度で
あった。 

６． 白色ウサギを用いた網膜血管拡張に関する
予備実験では、1000 単位では網膜出血を生
じ、過剰に反応した。50 単位以下では網膜
出血は見られなかった。網膜血管の拡張は
軽度であった。 

 
 

Ｄ．考察 
我々が用いている低視力測定器は、多数眼の
臨床例において0.01未満の低視力を正確に評価
できることがわかった。また、同じ視力の網膜
色素変性症例であっても疑似光覚が得られた症
例と得られなかった症例が存在することが明ら
かとなり、人工網膜移植の適応選択に必要な疑
似光覚の閾値を測定できたことは、今後の適応
決定に役立つと考えられた。 
網膜色素変性では視細胞が変性、消失し、視
野狭窄、視力低下を生じる。補償光学眼底カメ
ラは生体眼で視細胞を観察できる優れたカメラ
であり、網膜色素変性症例、オカルトマクラジ
ストロフィー症例で黄斑部視細胞が著明に減少
していた。網膜色素変性では、網膜の酸素需要
が減少するため網膜動脈および静脈が狭窄する
と考えられている。また、網膜血管の酸素飽和
度も変化していると考えられていたが、オキシ
マップを用いて非侵襲的に酸素飽和度を検討し、
網膜静脈で有意に増加していることが明らかに
なった。網膜変性の進行度と残存視野面積は関
連しているため、残存視野面積と網膜血管の酸
素飽和度との相関関係を検討したところ、有意
な相関を認めた。 
網膜手術侵襲を抑制するためのステロイド投
与はウサギにおいて検眼鏡的にも組織学的にも
有効であることがわかったので、人工網膜の手
術時にもステロイド投与を考慮するべきと考え
られる。 
網膜色素変性では網膜血管が狭細化するが、
薬物などで網膜血管を拡張させることは網膜保
護に役立つ可能性があり、網膜血管を拡張させ
る薬物に関する基礎実験を行うことは重要であ
る。今回、カリジノゲナーゼを用い眼内に投与
する方法で予備実験を施行し、用量をある程度
設定することができた。今後はさらに研究を進
めていく予定である。 
 
Ｅ．結論 
低視力測定器は0.01未満の視力を正確に測定
することが可能であった。また、経角膜電気刺
激装置による疑似光覚の閾値測定は、人工網膜
の適応決定に有用である。網膜色素変性症例で
は、黄斑部視細胞が著明に減少しているととも
に、網膜静脈の酸素飽和度が健常人よりも上昇
しており、網膜変性に伴って網膜における酸素
消費が減少していることが明らかになった。ま
た、網膜血管径および静脈の酸素飽和度は網膜
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変性の進行程度とも相関することが明らかにな
った。 
人工網膜の移植手術時にはステロイドによる
消炎治療を併用するほうがよいと考えられる。
網膜血管拡張作用をもつ薬物の予備実験を行っ
た。 
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