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論文内容要旨

                【目 的遇

  硝子体網膜症を伴う難治性網膜剥離や増殖性糖尿病性網膜症の治療法と して硝子体手術が確立

 されている。 実際の手術では, 病的硝子体を基底部を含めて可能な限り切除するために水 晶体摘

 出を併用する場合が しばしばあ り, さらに剥離網膜に対する眼内タ ンポナーデと して空気 や大活

 化硫黄 (SF・) などの不活性気体で硝子体腔を置換する方法も用いられる。 手術後硝子体腔に貯

 留する液は眼内液とよばれており, 術後の眼内環境の変化を検討す る意味でそ の生化学的 分析を

 行うこと は極めて重要と考え られる。

  今回分析したもののうち蛋白質, アルブミ ン, 免疫グロ ブリ ンG (lgG) 及びM (lgM), アス

 コルビン酸及 びカ ルシウ ムの各濃度 は血液 一眼柵の機能 を反映するといわれている。 ナトリウム,

 カリウム, 塩素の各電解質濃度及 び浸透圧 は眼内液の性状をより詳 しく 検討するために測定 した。

  この実験の目的は, 眼内液の分析によって手術後の血液一眼柵の障害の程度と定常に復するま

 での期間を, 水晶体及 び硝子体切除後に眼内を手術用眼内潅流液 (LR) で置換 した場合と空気,

 40%SF、 と空気の混合ガス (40%SF、) 或は100%SF、 で置換した場合の差を検討することであ

 る。 また, 定常状態となった眼内液の組成を正常房水或は硝子体との比較を行った。
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                賦方 法】

  白色家兎に対 し, 硝子体手術装置を用いて水晶体及 び硝子体切除を行い, 眼内腔をLR, 空気,

 40%SF5或は100%SF、 で置換した。 術後1週間眼圧測定を行った。 また, 術後1, 2, 4, 8,

 12, 16及び24週めに眼内液を採取した。 蛋白質濃度 はLowry法にて, アルブミ ン, IgG及びlgM

 の測定 はELISA法で定量 した。 アスコルビン酸はイ ンドフェノール比色法により定量 した。 電解

 質及 び浸透圧の測定 は自動分析器 を用 いた。

                腰結 果】

  眼圧は, 100%SF、 で置換において著しい上昇を認めた。 眼内液の蛋白質濃度はいずれの置換

 の場合でも術後1-4週までは房水或は硝子体に比 してかなり高値であったが, しだいに低下し

 てLR, 空気及 び40%SF。置換では12週以降, 100%SF、 置換の場合は16週以降に一定値に達 した。

 一定となった後の眼内液の蛋白質濃度は各置換間に有意な差はなかったが, 房水あるいは硝子体

 に比 して上昇 していた。 アルブミ ン, IgG及びlgMについても蛋白質濃度と同様であった。 アス

 コルビン酸濃度は手術後早期には著 しい減少を呈するが, しだいに回復 してしR或は空気置換で
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 は4週め, 40%或は 100%SF、 置換では8週めに一定値に達 し, 房水より低く硝子体と同等の値

 となった。 カルシウ ムイオ ン濃度は100%SFG 置換で2週め, 他は1週めま で上昇 しており, カ

 リウムイオン濃度は100%SR、 置換の1週めにおいてのみ上昇し, その後はいずれも房水の値と

 等しく なった。 ナトリウムと塩素イ オ ン濃度及 び浸透圧 は大 きな変動がな く, いずれ も房水の値

 と差 はなかっ た。

                【考 察】

  硝子体手術により血液 一・ 眼柵の破錠 が生 じ血清由来の蛋白が大量に眼内に流入 してくるため,

 眼内液の蛋白質濃度に著 しい増加 が認め られるようになる。 これらを各置換の差からみると,

 100%SF・ 置換では蛋白質濃度, アルブミ ン, IgG及び工gM量の変化が最も強く, かっ, 定常に達

 する期間が16週以上と他の置換に比 して長くなっている。 これは, 血液 一眼柵の障害が100%

 SF、 置換において最も顕著であることを意味 している。 一方, 各置換とも定常に達した後の眼

 内液の蛋白質濃度, アルブミ ン及びlgGが房水に比して上昇 しているのは, 術後4ケ月 を経ても

 なお手術侵襲か ら柵機能が完全に回復 していないことを示 している。

  術後1-2週めに眼内液のアスコルビン酸濃度が著しく 減少するのは, 手術の影響で血液一房

 水柵の機能低下が生 じたためと考えられる。 100%SF、 置換では, 蛋白質におけると同様回復が

 遅い傾向があった。

  眼内液の電解質濃度及 び浸透圧 は, 蛋白質やアスコ ルビ ン酸 の変化で考え られるような血液一

 眼柵がかなり障害されている状況下においても早期に補修されることが明 らかとなった。

  眼内液の組成の経時変化は100%SF・, 40%SF・, 空気及びLR置換の順に強く, また, 100%SF・

 のように高濃度の気体を用いると眼圧上昇という副作用 が認められた。 しか し, 術後16週以上を

 経過すると眼内液の組成は各置換において差はなくなってく る。 これは硝子体手術にガス置換術

 を併用 しても術後長期間を経れば眼内液の性状 はガス 置換を しな い場合 と差がなくなることを意

 味しており, 臨床的には, 空気或は眼圧上昇を起こさない濃度のSF6を使用 して もそれほ ど大き

 な危険はないことを裏づけるものと考えられる。
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 審査結果の要旨

  硝子体 は眼球の内容を充填 している物質で, 99%の水と1%のコラーゲ ンや ヒアルロ ン酸を主

 体として形成されている。 古くから, 硝子体に出血やそ の他の混濁を来す原因が生ずるとそのほ

 かの部分が正常に保たれていても視力を失った。 この硝子体に対する外科的処置 はっ い十数年前

 までは不可能なことと考えられていた。 近年micro surgeryの発達に伴い, いわゆる硝子体手術

 が急速に発展 し, 硝子体網膜症や増殖性糖尿病性網膜症等の治療にも応周され, 光を失っ た患者

 に再 び視力 を取り戻す可能性を与えるに至っている。 また眼内の代用 硝子体と して空気や六沸化

 硫黄, シリコンオイ ル等が用いられている。 しかしこの術式は, 眼球内を取り囲む水晶体, 毛様

 体をはじめ網膜に多大の侵襲を与える。 しかるに, これらの手術およ び代用硝子体が眼内組織に

 どのよう な影響を与えるかという基礎的な研究 は全く成さ れずに硝子体手術のみが先行 している

 嫌いがあった。

  本論文はそれらの点を解明するため硝子体およ び水晶体 を同時 に切除 し, 日常行われて いると

 同 じ手法を用 いた家兎眼でそ の眼内組織が硝 子体切除およ び代用 硝子体置換後に どのような経過

 で変化す るか, またこれらの手術操作によ り生じる血液房水柵およ び血液網膜柵 の障害の程度を

 硝子体切除後に再び占められる眼内液に関する①全タ ンパク質濃度の定量と時間経過 ②眼内液

 に含まれるアルブミ ン, 免疫グロ ブリ ンG及び免疫グロ ブリ ンMの測定と時間経過 ③眼内液に

 含まれるアスコルビン酸の定量とその時間経過,④電解質およ び浸透圧の測定及 びその時間経過

 を観察することにより推測 している。 その結果, 電解質やアルブミ ン等は比較的早期すなわち術

 後1～2週で一定の レベルに達 し, 毛様体より分泌される房水の濃度とほぼ等しくなること。 そ

 れに比 し, 眼内液の蛋白濃度は術後急速に上昇 し, 手術後16週で正常の濃度に達するほど時間を

 必要と していること。 これはまた②のグロ ブリ ンGの濃度でも同じことが言える。 さらに興味深

 いことは毛様体上皮で能動輸送されると考え られるアスコルビ ン酸の濃度が術後8週を経過 して

 正常の硝子体中濃度と同一になったが, 16週を経ても房水の濃度に達 していなかった。 これらは

 術後16週を経ても血液網膜柵ない し血液房水柵の機能 が正常に復 していないこと を示 している。

 これ らの時間経過はどのような代用 硝子体 を用 いたかによって も影響さ れ, 人工房水や空気で置

 換 した場合に は比較的早期に回復 していたが六沸化硫黄 を用 いた場合に はかなりの時間 を必要と

 し, この代用 硝子体ガス は血液網膜柵およ び血液房水柵 に与える影響 が大きいこと も明らかとな

 り, 臨床上の使用 に大きな忠告を与えるものであることが明 らかとなった。

  これらの諸事実 は, 日常眼科臨床において行われている硝子体手術 に対する化学的な裏 付けと

 重要な示唆を与えており, 学位論文と して優れ九 ものであると評価でき る。
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