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緑内障は主として房水流出障害に起因することは疑いのないところであるが，その薬物的治療法と

しては房水産生を抑制する薬剤としての炭酸脱水酵素阻害剤投与と，流出を促進させる方法としての

縮瞳剤の点眼のみであり，多くの場合には房水流出路形成を目的とした手術が行なわれている。私は

緑内障の本質である流出障害を改善する薬剤をさがし，それを臨床に応用する目的でこの実験を行な

っ Tこ o

〔実験方法ならびに実験成績〕

A:方法

1 )動物実験

a) 約 2kg の白色家兎を使用

b) 実験薬剤としては血管拡張剤(塩酸イソクスプリン，ニコチン酸，塩酸ナイドリン，ベンジノレ

イミダゾリン塩酸塩，モノフイリン，フエントラミンメタスノレブォネー卜)および血管収縮剤(

ノノレエピレナミン塩酸塩，塩酸エフェドリン， フエニレプリン-N-メチノレ誘導体，アンギオテン

シン)について検討した。

c) 眼圧測定には Schiりtz 眼圧計を使用し， オノカイン点眼麻酔下にて測定。更に薬剤投与後(

筋注，眼注)継時的に眼圧測定を施行。

d) 自作の Perfusion 装置を使用し，前房内に注射針を入れ， 40mmHg 加圧下における房水流出

量を薬剤投与前後について比較検討した。

e) 房水流出率(以下C値と略す)は Müller の電気眼圧計を使用してトノグラフイーを行ない測

定した。
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f )血圧との関係については，サンボーン Pressure Transducer を使用し薬剤投与前後の頚動

脈圧について検討した。

2) 臨床実験

動物実験において流出量に著変のあった薬剤を人眼に使用した。対照は正常眼，広隅角緑内障眼，

狭隅角緑内障眼であり Müller の電気限圧計で眼圧測定および卜ノグラフイーを行ない，薬剤投与

前後の眼圧およびC値について比較検討した。

B: 実験結果

1 )動物実験

a) 眼圧:静注，筋注ともに大部分の薬剤は眼圧には著変を与えなかったが， 変動の Peak にお

いてトノグラフイーを行なう目安にした。

b) Perfusion 装置における流出量の直接測定では静注においては塩酸イソクスプリン，ニコチン

酸，塩酸ナイドリン静注後20--30秒後より流出量を著しく増大させ，作用は一過性で 5 --10分で

完全に投与前の値に復したが， 30分後に再び静注をくりかえすと C の増加率はやや低下するが，

持続時間が延長し， 3 --4 回くりかえすと完全には投与前の値にはもどらなくなった。モノフイ

リン，フェントラミンメタスノレフォネー卜，ベンジノレイミダゾリン塩酸塩は C値を変化させなか

った。また筋注および眼注においては塩酸イソクスプリン，ニコチン酸，塩酸ナイドリンの三種

が注射後15--20分より流出量を増大せしめ持続時間は長かったロモノフイリン，ベンジノレイミダ

ゾリン塩酸塩，フエントラミンメタスノレフォネー卜はほとんど変化を与えなかった。血管収縮剤

は静注においては一過性にわずかに流出量を減少させたが，筋注および眼注では不変であった口

また薬剤の投与量と流出量との聞には比例的な相関関係、はみられなかった。薬剤を一定時間間 11"~

で投与しつづけると徐々に流出量が増大し，ある程度の蓄積作用がみとめられた。

c) 卜ノグラフイーにおいても薬剤投与による C値の変動は Perfusion の湯合とほぼ同じ傾向で

あった口

d) 全身血圧は血管拡張剤で静注の場合は下降し収縮剤では一過性に上昇するが，筋注では血圧の

変動はわずかであった。しかし，血圧の上昇や下降と流出量の増加や減少との聞には直接的な因

果関係は認められなかった。したがって C値の増大は血圧の上下による二次的なものではなく，

房水流出抵抗を直接減少させているものと考えられる。

2) 臨床実験

以上の動物実験で塩酸イソクスプリン，ニコチン酸，塩酸ナイドリンが， C値を増大させることを見

出したので，塩酸イソクスプリン (0 .1mgjkg)，ニコチン酸 (0.4mgjkg) を用いて人眼において

眼圧測定およびトノグラフイーを施行した。正常眼 (Po=15--20mmHg， C ミ 0.2 mm3jminj 

mmHg , PojC三100) においては C値を著しく増大させ，初圧(以下 PO と略す)には著変を与え

なかった。狭隅角緑内障では， Po, C ともに不変であった。広隅角緑内障では C が 0.1--0.2 の聞

のものは C を増大させるものが多かったが，不変例もみられた口しかし C<O.l のものは Po， C 

ともに不変であった。以上の結果より広隅角緑内障(慢性単性緑内障)のうち>0.1 のものの中には

乙れらの薬剤によく反応する例がみられ，従来使われていた房水の産生を抑制する薬剤との併用に
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より眼圧のコントローノレも十分に行なわれ，炭酸脱水酵素阻害剤の単独長期投与で C値がかえって

減少することを防ぎ，緑内障の本質をついた治療となると考えられる。また，これら薬剤の投与に

よって C値に変動がない症例は薬剤によって治療の可能性がないことを意味し，手術的な方法によ

ってコントローノレしなければならない症例であると考えられ，これら薬剤投与前後のトノグラフイ

ーを施行することにより緑内障手術の適応を決定するのに利用でき得ると考えている。

〔総括〕

1 )血管拡張剤の中の塩酸イソクスプリン，ニコチン酸，塩酸ナイドリンに房水流出を促進する効

果がある事実を動物実験ならびに臨床実験で凡出した。

2) これら薬剤による房水流出機能の変化は緑内障診断や子術適応の決定のための新しい検査法と

して利用できるし，同時にその房水流出障害に対する効果は一部の緑内障には十分治療剤として利用

し得ることを認めた。

論文の審査結果の要旨

〔目的)

総内障は房水流出障害 lこ起因する疾患であり，その検査法を須田眼球圧迫試験， Perilimbal Sucｭ

tion Cup 法， Tonography などで，初期診断はかなり確実になったが， 緑内障の本質である流出陣

恒をより勤的に，機能的にしらべ流出障害の程度，さらには予後判定までできる方法を考案しようと

したものである D

〔方法〕

動物実験と臨床実験にわけで行なっている。動物実験では白色家兎を用い， Perfusion ， Tonography 

を主に行ない， 各種血管拡張剤および収縮剤の房水流出におよぼす影響を検討し， 臨床実験では正

常限，狭隅角緑内障眼，広隅角緑内障眼について動物実験で流出促進効果があるとみられた薬剤につ

いて検討している。

〔結果)

助物実験では， Perfusion, Tonography ídU面より塩酸イソクスプリン，ニコチン酸，塩酸ナイドリ

ンに房水流出促進効果がみられた。臨床実験では塩酸イソクスプリン，ニコチン酸について行なった

と乙ろ，正常眼では塩酸イソクスプリンでは 10Ø~[IJ 8 例が，ニコチン酸では 10例全部が房水流出率を

増大させた。狭隅角緑内障眼では両者とも全然効果がなかった。広隅角緑内障眼では流出率C が 0.1

より小さいものは効かぬが， C が 0.1 と 0.2 との間にあるものは流出率を増大するものと， しないも

のがあった。これによって初期緑内障にも流出障害の程度に孟ーがあることがわかる。

〔総括〕

(1) 塩酸イソクスプリン，ニコチン酸，塩酸ナイドリンに房水流出を促進する新しい事実をみつけ

たこと。 (2) これを臨床に応用すると初期緑内障の流出障害程度がよりくわしくわかる乙と。 (3) ま

た房水産生抑制剤と併用するとより本質をついた治療にもなり得ることなど，房水循環の動的機能な

らびに緑内障の本態を論ずるのに大いに寄与するものと思う。
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