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緒言

1．小動物角膜疾患に対する外科処置の現状

　イヌやネコの角膜が外傷を負って角膜上皮が欠損し、角膜実質が露出すると、その角

膜実質部が蛍光色素のフルオレセインに緑染される。この状態が角膜潰瘍である。角膜

潰瘍は表在性潰瘍であれば自然治癒するか、内科処置で治癒する。しかし・二次感染が

あったり、欠損が深層に及ぶ深在性潰瘍などでは内科処置のみでは治療は難しく、外科

処置が必要となる。また、潰瘍が重度になれば、角膜深在のデスメ膜が突出してデスメ

膜瘤となり、放置すれば角膜穿孔の危険性があるので外科処置が必須となる。

　外傷以外の角膜潰瘍の原因には、眼瞼疾患、聴毛および被毛による角膜刺激、涙膜の

欠乏、化学物質や紫外線などによる角膜刺激、免疫介在性疾患、感染、角膜ジストロフィ

および角膜分離症が挙げられる［3，5，12，13，16，22，23，57，69】。いずれの場合も、原因の

除去と適切な治療がなされなければ、前述の外傷性角膜潰瘍と同様、デスメ膜瘤や角膜

穿孔へと進行することが多い。すなわち、一連の角膜潰瘍において、角膜穿孔が予想さ

れるか、あるいは角膜穿孔が存在する場合には外科処置が応用される。その処置法は、

単に山口を覆う第3眼瞼被弁術［9］または瞼板縫合術［941、直接的に角膜創口部を縫

合する角膜縫合術、単純に角膜縫合できない角膜欠損部を覆う結膜被弁術、角膜強膜転

移術［63］および角膜移植術などがある［23，251。また、角膜被覆としては、第3眼
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瞼被弁術［9］または瞼板縫合術以外に、治療用コンタクトレンズやシアノアクリノール

接着剤による方法も行われている［106］。

　これらの処置法のうち、単純な角膜縫合術は、創建が3㎜径以下の比較的小さい潰瘍

で実施されるが、正常な角膜上皮断端を露出させる角膜辺縁切除法として行われるため、

縫合時の創口径は6㎜程度になり、術後にかなりの角膜曲面の変形を生じる欠点がある。

また、この方法は角膜全体に及ぶ病変には適応されない。それ故、広範な角膜病変部の

整復には結膜野卑術が適用される。この手技は欠損した角膜に通常、眼球結膜がよく生

着するので、角膜穿孔への危機を回避する処置法として広く用いられている［31・41・

96】。また、被覆には結膜円蓋を基部とした結膜被弁がよく用いられ、通常は180

度または360度と角膜の半分以上の範囲の角膜欠損部を結膜で被覆することができ

る。しかし、この方法は結膜が角膜に存在する限り角膜混濁と結膜への血管供給は免れ

ない欠点がある。これを改良する目的で、有茎結膜被弁術と遊離結膜弁移植術が報告さ

れている［35，36］が、結膜被覆部の限局的角膜混濁が残る。

　角膜中央部に見られる病巣部を整復する場合、角膜修復後の混濁を軽減する手技とし

て挙げられるものが角膜強膜転移術であり、これは角膜欠損部を病変部周囲の角膜で被

覆する方法である。まず正常な角膜上皮断端を露出させる角膜辺縁切開を行い、次いで

病変部を覆う大きさの角膜を確保するように角膜の表層を切開し、さらに角膜輪虫を越

えて強膜の一部まで表層切開する。これを病変部に移動させて被覆する。手技は煩雑で
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あるが整復後の角膜混濁を軽減させ視軸の透明性を確保することができる。しかし・透

明な正常角膜が病巣部に比べ大きく存在しなければ応用されない。そのためこの方法は

広範な角膜病変部への整復には応用されない。

　一般的な角膜外科処置において、病変部が比較的小さいものでは、病勢、病態で処置

方法が多少異なるが、術後の角膜混濁を軽減させるように整復することは可能である。

　これまで適用されてきた角膜潰瘍の処置法はいずれもある程度効果をあげているとい

えるが、必ずしも完全な処置法とはなっていない。例えば、結膜や瞬膜を用いた広範な

角膜病変部の整復では、眼球保存はなされているものの視軸の角膜混濁が重度なために

失明しているものが見受けられる。そのため、整復後に見られる角膜混濁や角膜の乾燥

は、新たな課題となっている。すなわち、角膜の外科処置は角膜穿孔や眼内炎への進行

を阻止する眼球の保存が主な目的であった。しかし、これに加えて眼球保存後の視力の

確保は、今日、クライアントの強い要望となっている。このような要望は、角膜の外科

処置を要する応用症例の選別にも影響し、ネコの角膜分離症、角膜ジストロフィといっ

た視覚障害を伴う角膜混濁にも外科処置の応用が及んでいる。

2．角膜移植の種類

　ヒトの眼科医療での角膜移植は、Filatov（1928）が屍体から採取した角膜を全層

移植したことに端を発し、アイ・バンクの法的制定と社会的認識の啓蒙によって確立さ

れてきた［53，64，84】。これに対し、獣医療分野における角膜移植の最初の報告は
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は、Ho姓が（1957）色素性角膜炎で視覚障害を認めたペキニーズで同種角膜移植を

行ったものである［25］。近年、動物福祉の啓蒙活動により、動物が置かれた状況は急

速に変革されつつあり、イヌ、ネコの角膜移植も例外ではない。

　一般に角膜移植には、目的、移植材料、方法により種々の移植がある【64，83］・目

的による分類では、光学的角膜移植、治療的角膜移植、美容的角膜移植に分けられる。

また、移植片の種類による分類では、自己移植、同種移植、異種・人工角膜移植に分類

される。自己移植は同眼の正常角膜を回転または変位させることで行われる。同種移植

は生体角膜、屍体角膜、固定角膜と、提供される角膜の状態によって分けられる。移植

方法による分類では、全角膜移植、部分的角膜移植に大別され、後者はさらに全層角膜

移植、表層角膜移植、層間角膜移植に分類されている。

　ヒトの眼科医療で一般に行われているのは、同種の部分的角膜移植である。小動物臨

床分野で行われる角膜移植［43，60，99］も同様に、同種の部分的角膜移植の、表

層角膜移植もしくは全層角膜移植である。いずれにしても獣医療における角膜移植は生

体または凍結保存の角膜を個々の獣医師が移植の度に調達しなければならず、ヒトの眼

科医療でアイ・バンクが設立されている現状［93］とは格段の相違がある。

3．表層角膜移植への期待と研究目的

　表層角膜移植術はMuhIbauer（1840）によりヒトに対して実施されたのが始まり

であり、その材料はガラス、水晶あるいは、牛、馬、鶏などの異種角膜が使用された
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［831。しかし、表層角膜移植術はヒトでは全層移植に比べ視力が出にくいことから、

角膜損傷の整復を目的として行われてきた［64】。一方、動物における表層角膜移植は・

Lavignette（1962）の報告に端を発する［25】が、その後獣医学領域での表層角

膜移植に関する報告は散見されるにすぎない［4，10，11，18，34，70，81】。また、

これまでの角膜の修復にはその多くが角膜以外の組織を用いて行っており［31，41，9

61、角膜以外の組織で修復された眼は混濁が強く、また外見上も違和感がある［48］。

　そこで、本研究はグリセリン保存角膜を用いた表層角膜移植をイヌおよびネコの角膜

に応用し、獣医臨床における有用性を検討した。まず、正常角膜に対する同種角膜移植

を試み、次いで、その成績に基づいて角膜混濁を呈する症例への移植を実施した。また、

動物愛護の観点から、移植角膜の入手が問題となることから、同種角膜の代替として入

手の容易な食用動物であるブタの角膜を用い、イヌへの異種表層角膜移植を検討した。

なお、同種移植の試験で明らかとなった問題点、すなわち、移植時における角膜の厚さ

の評価、術後の経時的な厚さの変化［48］と予後の関連、移植後の角膜保護のためのコン

タクトレンズの装着などを併せて検討し、イヌの正常角膜に異種表層角膜移植を実施し、

臨床応用への有用性と問題点を追究した。
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1　イヌおよびネコに対するグリセリン保存角膜を用いた同種表層角膜移植

1．はじめに

ヒトにおける表層角膜移植は、150年余の歴史がある［83］が、獣医学領域におけ

る表層角膜移植の報告は少ない［4，10，11，18，25，34，70，81］。

すなわち、イヌでは角膜の広範な療痕形成が起こりにくいこと、さらに片眼が正常で

あれば日常生活に支障をきたさないなどの理由により、今日まで積極的に移植手術は行

われてこなかった。これまで単純な角膜表層切除術［76，106，110］がイヌおよび

ネコの重度な表在性角膜変性や表在性角膜療痕、またネコの角膜分離症などの処置に対

して実施されているものの、満足な結果が得られていない。また、角膜表層切除術後に

Gunderscnの結膜披覆術［31，35，59，96，97，98，108］や瞬膜披覆術［4，9，1

9，23，40，97，108］を応用した場合も、眼球の保存はできるものの、角膜の透明

性を得ることは難しい。

　ヒトの表層角膜移植における角膜の保存法には、グリセリン保存法と冷凍保存法があ

る［84］。前者は強角膜片を滅菌グリセリン内に保存し、表層角膜移植用にのみ使用す

る保存法であり、簡便で、室温保存できること、半永久的に角膜保存が可能であること、

また、緊急に角膜が必要な際、運搬が容易であることなどが特徴として挙げられる。こ

れに対し、後者は無菌瓶に入った眼球を一76℃に冷凍保存し、使用時に常温または温

湯で解凍して使用する方法である。
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そこで、イヌ、ネコの臨床応用に有効と思われるグリセリン保存角膜を用い、ヒトの

場合と同様の好成績が得られるか否かを検討するため、イヌおよびネコの表層角膜病変

の治療処置として同種表層角膜移植を実施した。まず正常角膜に対して表層角膜移植を

試みた。次いで、イヌの表層性角膜変性、表在性角膜療痕、角膜潰瘍、角膜火傷、穎粒

性角膜炎、角膜肉芽腫、ネコの角膜分離症、ネコの角膜外傷などの臨床症例に対し、そ

の適応性を究明するためのグリセリン保存角膜による同種表層角膜移植を実施した。そ

の結果から保存角膜の有効保存期間、適応症例、病巣の程度と範囲に対する移植片の大

きさ、移植片の下着、術後の視力について検討した。

　2．材料と方法

　　1）供試動物（表1）

同種表層角膜移植を実施した動物は、イヌ11例、ネコ15例の計26例で、その内

訳を表1に示した。すなわち、臨床応用上の手技を確立するための基礎試験として正常

犬3例3眼、ネコ2例2眼を、臨床試験：としてイヌ8例8眼、ネコ13例13眼を用い

た。

　臨床試験は基礎試験の結果を参考にして、当院を訪れたイヌの症例、表在性角膜三軒

（1例）、表層性角膜変性（1例）、角膜潰瘍（2例）外傷性角膜穿孔（1例）、角膜火

傷（1例）、頼悟性角膜炎（1例）、角膜肉芽腫（1例）、ネコの症例として角膜分離症
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（10例）、角膜潰瘍を伴う角膜分離症（1例）、角膜潰瘍（1例）、表層切除後の角膜

破裂（1例）と診断されたもので、インフォームドコンセントの得られたものに実施し

た。

　　2）試験期間

試験は1989年4月から1995年4月に実施した。

　　3）保存角膜とその調製

　グリセリン保存する角膜は、飼い主から眼球提供の承諾を得た死後のイヌおよびネコ

の眼球を直ちに摘出し、抗菌剤溶液（50耐の滅菌蒸留水にアミノベンジルペニシリン

1000mgを添加した溶液）で洗浄した。その後、角膜周囲に強膜を2㎜程度付着さ

せて切除した。これは、グリセリン保存中の角膜の変形を防ぐことと、使用時に際して、

生理食塩液中へ浸漬した折りの膨潤を防ぐための処理である。この強角膜片を再び同抗

菌剤溶液で洗浄し、滅菌した試薬特級グリセリンに入れ、冷蔵庫（4～6。C）に保存し

た（写真1）。

　保存角膜の使用にあたっては、グリセリン液から取り出した後、使用1時間前に10

0mlの滅菌生理食塩液に浸し、20分ごとに3回、生理食塩液を取り換えグリセリンを

洗浄した後、移植に用いた。

　　4）術式

　手術はイヌ、ネコとも、イソフルレン吸入による全身麻酔により手術用顕微鏡下で実
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施した。必要に応じ外眼角切開を行い、開瞼器を装着した後、眼球結膜に2～4本の支

持糸をかけて眼球を固定した。

　基礎試験：例は臨床応用上の手技を確立するための予備として、トレパンにより、角膜

実質の約2／3、0．4㎜の厚さで、イヌの基礎試験No。1～3およびネコの基礎試験

No．4、5の左眼正常角膜に対し、それぞれ、基礎試験No．1、2、4は8㎜L径、基礎

試験N◎。3、5は10懸径の移植片の移植を行った。移植用角膜は、基礎試験No・1・

2は2．5年、基礎試験No．3、4は2年、基礎試験No．5は1．3年グリセリンに保存し

たものを使用した。

　基礎試験の結果、移植片は生着し、透明度の高い修復結果が得られたことから、イヌ、

ネコとも臨床試験はこの手法を応用することとした。すなわち、角膜の病変部よりやや

大きめのトレパンを選び、切除する深さを設定した後、トレパンの刃にフルオレセイン

を少量（約0．02m1）付着させ、病巣を中心に角膜の円形切開を行った。フルオレセイ

ンで染色された円形切開創の一部を鐡子でつまみ上げ、ここからゴルフ刀で円周に沿っ

て切除した（写真2）。

　病巣を切除した後の移植床に凹凸が生じた場合は、ゴルフ刀で出来る限り平らに削り、

均一な移植床とした（写真3）。

　術中は母角膜の乾燥を防ぐため、粘弾性物質（1％ピアルロン酸ナトリウム液）［71］

または眼内還流液を数回つつ滴下した。
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保存角膜からの移植片の採取は、滅菌ガーゼで眼球大のボールを作り、その上に保存

角膜を載せ、ガーゼあるいは鑛子で表面を軽く擦過して角膜上皮を取り除いた後（写真

4）、レシピエントの病変部を取り除くと同様、デスメ膜、内皮を残し、固有層のみを

採取した（写真5）。

切り出した移植片を移植床に載せ、針付きヴァージンシルク縫合糸（8－0または9

－0）で、12、6、3、9時の部位の4箇所に仮縫合を施した後（写真6）、針付き

ナイロン縫合糸（9－0）で全周を連続縫合した（写真7）。4本の仮縫合糸を取り除

き、抗菌剤（リンコマイシン300mg／ml、0．3ml）の結膜下注射を行い、治療用コンタ

クトレンズの装着あるいは眼瞼縫合を行って眼球を被覆し、手術を終えた。

　手術結果の判定は、母角膜、移植片とも透明で肉眼的に移植したことがわからないま

でに回復し、視力があるものを極めて良好、母角膜は透明で移植片の一部に経度の混濁

があるものを良好、移植片が脱落したり、移植片は生着したが移植片に再び病変が起こっ

たものを不良とした。

　　5）術後の検査と処置

　術後は、定期的（術後1週間は毎日、その後1週間ごとに4週間）に細隙灯顕微鏡、

フルオレセイン染色、眼底カメラなどを用いて術部を詳細に観察した。入院は1週間か

ら10日とし、エリザベスカラーを手術日から1カ月、術部を気にして眼を物にこすり

つけたり掻いたりするものでは2カ月間術部保全のため装着させた。
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広域抗菌スペクトルの抗菌剤（オフロキサシン5㎎／kg、1日2回）の内服と点眼

（0．2％オフロキサシン点眼液、1日3回）　（眼瞼縫合の間から注入）、およびコルチコ

ステロイド（プレドニゾロン0．5mg／㎏）を10～14日間皮下注射あるいは経口投

与した。また、上皮が移植片上を覆った後、コルチコステロイド（0．2％オフロキサシ

ン点眼液、1日3回）の点眼を2週間続けた。

眼瞼縫合は短いもので1週間、長くても2週間で解除した。角膜の連続縫合は2～6

カ月で抜糸した。

　3．成績

　1）イヌおよびネコの正常角膜に対する同種表層角膜移植の基礎試験（表1～3）

　移植後、上皮が移植片を覆うのに10～14日かかることから、2週間後に移植片の

透明度、母角膜の透明度の判定を行った。また、移植片の生着の判定は3週間目にスリヅ

トランプ検査により行い、術後1カ月で手術結果を判定した。

基礎試験No．1は手術直後、移植片は淡く混濁していたが翌日には母角膜と接する周

辺部を除いてほぼ透明化した。血管新生が5日目に、12時および3時方向に出現した。

術後2週間目には、移植片、母角膜ともにさらに透明化し、肉芽形成は見られなかった。

そこで、コルチコステロイド（0．1％フルオロメトロン点眼液、数滴）を1日2回2

週間点眼した。その結果、新生血管は点眼開始後1週間でゴースト化し、2週目には消
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失した。30日目には母角膜と移植片が接する部位にわずかな濁りを認めるのみで他の

部位はすべて透明となった。また、拒絶反応は認められなく、手術結果の総合評価は良

好と判定した。

基礎試験No．2は手術直後、移植片は淡く混濁していたが翌日には透明化し、血管新

生が6日目に、12時および6時方向に見られた。術後2週間目には移植片、母角膜と

もにさらに透明化し、肉芽形成はみられなかった。この時点でコルチコステロイドの点

眼を1日2回2週間行った。その結果、新生血管は点眼開始後1週間でゴースト化し、

2週目には消失した。30日目には角膜移植した痕跡は消失し、拒絶反応も認められず、

手術結果は極めて良好と判定した。

　基礎試験：No．3は手術直後、移植片は淡く混濁していたが翌日には透明化した。しか

し、移植片と接する5時部位の母角膜に浮腫と混濁がみられ、この部位は移植片と母角

膜の問に0．5㎜すきまが生じていた。また、血管新生が4日目に、1時、3時、7時

方向に見られた。術後2週問目には、5時部位の移植片と母角膜の間にわずかな窪みが

認められたが、移植片、母角膜とも透明化し、肉芽形成も見られなかった。この時点で、

コルチコステロイドの点眼を1日2回2週間行った。その結果、新生血管は点眼開始後

1週間でゴースト化し、2週目には3時部位のゴースト血管を除いて他は消失した。3

0日目には、5時部位にわずかな窪みが認められたのみで、移植片、母角膜とも透明と

なり、また、拒絶反応も認められず、手術結果は極めて良好と判定した。
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基礎試験No．4は手術直後、移植片は淡く混濁していたが翌日には透明化した。血管

新生が5日目に、12時および6時の方向に出現した。術後2週問目には移植片、母角

膜ともにさらに透明化し、肉芽形成は見られなかった。この時点でコルチコステロイド

の点眼を1日2回2週間行った。その結果、新生血管は点眼開始後1週間でゴースト化

し、2週目には消失した。30日目には移植片、母角膜は透明で角膜移植をしたことが

分からないまでになった。また、拒絶反応も認められず、手術結果は極めて良好と判定

した。

　基礎試験No．5は手術直後、移植片は淡く混濁していたが翌日には透明化した。血管

新生が4日目に12、6、9時方向に認められた。術後2週間目には、移植片、母角膜

ともにさらに透明化し、肉芽形成は見られなかった。この時点でコルチコステロイドの

点眼を1日2回2週間行った。その結果、新生血管は点眼開始後2週目までに6、9時

の部位はゴースト化したが、12時の部位の新生血管はそのまま残存した。30日目に

は移植片、母角膜は透明で角膜を移植した痕跡が認められないまでになったが、12時

部位の新生血管は消えなかった。また、拒絶反応は認められず、手術結果は良好と判定

した。

　正常な角膜への同種表層角膜移植は、おおむね1カ月で治癒することができた。しか

し、母角膜と移植片が接する実質の部位に混濁が生じたり、縫合部位の接触が悪いと上

皮細胞が順調にかぶらなかった。
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　2）イヌの眼疾患に対する同種表層角膜移植の臨床試験（表4、5）

　イヌの表在性角膜変性、表在性角膜癒痕、角膜潰瘍、角膜火傷、穎粒性角膜炎、角膜

肉芽腫、角膜外傷（穿孔および破裂）に対して同種表層角膜移植を実施した。

症例No．6～13対し、それぞれ、症例No．6、9、！0、12、13、では8㎜径、

症例No．7、8、11には10㎜L径の移植片の移植を行った。移植用角膜は、症例No．

10、12は1年、症例No．13は1．3年、症例No．6、7、8、9、11は2年グリ

セリンに保存したものを使用した。

なお、手術結果は術後1カ月で判定することを原則としたが、症例No．6、7は4週

目の検診予定日に来院しなかったため、6週目に判定をした。

症例No．6（右眼表在性角膜癒痕）は、手術直後、移植片は淡く混濁していた。翌日

には透明化したが、移植片と接する母角膜周囲に淡い混濁が見られた。血管新生が5日

目に、1時、6時、9時の方向に認められた。術後2週間目には、移植片、母角膜はと

もにさらに透明化を増したが、移植片と接する母角膜周囲には淡い混濁が残った。また、

肉芽形成は見られなかった。この時点でデキサメサゾン点眼を1日2回2週間行った。

その結果、新生血管は点眼開始後2週目までに全てゴースト化した。一方、拒絶反応と

考えられる所見が術後3週間目に、母角膜の浮腫と移植片に接する母角膜周囲の円形混

濁として認められた。21日目には移植片および移植片周囲の母角膜も透明化したが、

ゴースト血管は残存した。6週目には移植片、母角膜とも透明となったが、1時部位の
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ゴースト血管は残存していた。この成績から、判定基準に基づき手術結果は良好と判定

した。

症例No．7（左眼表在性角膜変性）は病変部が瞳孔領を中心に広い範囲に及んでいる

ものの、角膜厚の1／3程度の浅い病変であった。手術直後、移植片は淡く混濁してい

たが翌日には透明化した。血管新生が4日目に12時および6時方向に出現した。術後

2週間目には、移植片、母角膜ともにさらに透明化し、肉芽形成は見られなかった。こ

の時点でデキサメサゾン点眼を1日2回2週間行った。その結果、新生血管は点眼開始

後1週間でゴースト化し、2週目には消失した。6週目に入ると移植片、母角膜は透明

を維持し、移植片と母角膜が接する部位にスリヅトランプで確認できる程度の混濁を認

めるのみで、拒絶反応もなく、手術結果は良好と判定した。

　症例No．8（左眼角膜潰瘍）は手術直後、移植片は淡く混濁していた。6日目には血

管新生が12および3時方向に発現した。術後7日目になると移植片は混濁しているも

のの角膜の右半分は透明化し、スリット像では移植片の混濁部は母角膜に比べ浮腫状に

厚くなっていた。術後2週間目には、デキサメサゾン点眼を1日2回2週聞行った。術

後8週目には移植片と母角膜が接する6～9時及び2時の部位にわずかな混濁を残すの

みとなり、新生血管はゴースト化あるいは消失した。8週目のスリット像では移植片の

下方が厚くなっていたが、これは、移植床と移植片の厚さが均一でなかったために生じ

たものであると考えられた。拒絶反応は認められず、手術結果は極めて良好と判定した。
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症例No．9（角膜穿孔）は外傷により左眼角膜中央に穿孔が起こったもので、房水が

絶えず流出しているために前眼房が形成されず、角膜、虹彩にシワができていた。また・

穿孔部周囲は浮腫を呈していたために縫合のためのトリミングを行ったところ、実質欠

損部が拡大し、角膜縫合ができない状態となった。そこで、直径8㎜の角膜移植手術の

対象とした。手術直後、移植片は淡く、穿孔部の母角膜は強い混濁を示していた。24時

間後には移植片は透明化したが、母角膜の穿孔部は3懸大の円形に混濁していた。血管

新生が7日目に、12時、5時方向に起こった。術後2週下目には、移植片、母角膜と

もにさらに透明化した。しかし、穿孔部の母角膜には淡い混濁が残ったものの、肉芽形

成は見られなかった。この時点でコルチコステロイド内服の他に、デキサメサゾン点眼

を1日2回2週間行った。新生血管は点眼開始後2週目でに全てゴースト化した。30

日目には母角膜の穿孔部に1㎜の丸く淡い混濁を残す以外、移植片、母角膜とも透明に

なった。手術結果は良好と判定した。

　症例No．10（角膜の火傷）は角膜中央部に上皮から実質上層に及ぶ円形（直径6㎜）

の火傷を受けたもので、受傷後3日目で病巣切除し、直径8㈱の移植を行った。手術

直後、移植片は淡く混濁していたが、翌日には透明化した。術後1週目では移植片、母

角膜はさらに透明度を増した。また、1週目まで血管新生は認められなかった。2週間

後の検診を勧めたがその後来院なく、経過を観察することができなかった。

　症例No．11（穎粒性角膜炎）は角膜全体が黒色化し、失明したもので、角膜表層を
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切除後、角膜中央に直径10㈱の移植を行った。手術直後、移植片は淡く混濁してい

たが翌日にはほぼ透明化した。術後2週間目には、移植片ぐ母角膜共さらに透明化した。

術後2週目よりデキサメサゾン点眼を1日2回2週間行った。血管新生が25日目に2

時、4時、6時方向に認められた。30日目には移植片は生着したものの移植片と母角

膜が接する部位から全周にわたって移植片にも穎野性角膜炎が発症した。また、移植片

の中央部に肉芽があり療痕化した。手術結果は不良と判定した。

症例No．12（角膜肉芽腫）は角膜外傷後に生じた肉芽腫で、病巣切除後、直径8】㎜

径の移植を行った。手術直後、移植片は淡く混濁していたが翌日にはほぼ透明化した。

術後2週間目には、移植片、母角膜ともにさらに透明化した。術後6日目に、1時、6

時方向に血管新生が認められたため、デキサメサゾン点眼を1日2回2週間行ったとこ

ろ、血管は10日で消失した。30日目には移植片、母角膜とも透明となったが、角膜

中央部の病巣を他の部位よりも深く切除したため、移植床に段差が生じ、この部位に窪

みが残った。手術結果は良好と判定した。

　症例No．13（左眼角膜潰瘍）は直径8㈱の移植を行った。手術直後、移植片は淡く

混濁していたが翌日にはほぼ透明化した。術後2週間目には、移植片、母角膜ともさら

に透明化した。術後13日目に12時、7時方向に血管新生が認められたので、デキサ

メサゾン点眼を1日2回2週間行った。30日目には移植片、母角膜とも透明で・血管

も消失していた。しかし、移植片と母角膜が接する9時の部位に線状の混濁が残った。
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手術結果は良好と判定した。

　3）ネコの眼疾患に対する同種表層角膜移植の臨床試験（表6、7）

　ネコの症例に対して同種表層角膜移植を実施した。病巣の大きさにより、No．23に

は6㎜径、No．14、15、17、18、21、24、には8㎜径、　No．16、19、

20、22、25、26には10懸径の移植片をそれぞれ移植した。移植用角膜は、

No．20、21、24、26においては6カ月、　No．17、19は8カ月、　No．23は

1．2年、No．14、15、16、18、22は1年間グリセリンに保存したものを使用

した。

　症例No．14（角膜分離症）は手術直後、移植片は淡く混濁していたが翌日には透明

化した。血管新生が5日目に、1時および6時方向に認められた。術後2週間目には、

移植片、母角膜ともにさらに透明化し、肉芽形成は見られなかった。そこでデキサメサ

ゾン点眼を1日2回2週間行った。その結果、新生血管は点眼開始後1週間でゴースト

化し、2週目には消失した。30日目には移植片、母角膜は透明で角膜移植したことが

分からないまでになった。拒絶反応は認められず、手術結果は極めて良好と判定した。

　症例No．15（角膜分離症）は手術直後、移植片は淡く混濁していたが翌日には透明

化した。移植片と接する母角膜周囲に淡い混濁がみられた。6日目には移植片を取り囲

むように全周にわたって血管新生が認められた。術後2週間目には、移植片、母角膜と

もにさらに透明化したが、移植片と接する母角膜周囲の淡い混濁は残った。肉芽形成は
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見られなかった。この時点でデキサメサゾン点眼を1日2回2週間行った。その結果、

新生血管は点眼開始後2週で全てゴースト化した。術後3週間目には、拒絶反応と考え

られる所見が母角膜の浮腫と移植片に接する母角膜周囲の円形混濁として認められた。

30日目になるとゴースト血管は消失し、移植片、母角膜とも透明となり、角膜移植し

たことが分からないまでに回復した。手術結果は極めて良好と判定した。症例15にお

ける術前と術後3年の顔貌の違いを（写真8）および（写真9）に示した。

症例N◎．16（角膜分離症）は手術直後、移植片は淡く混濁していたが翌日には透明

化した。血管新生が7日目に、12時および6時方向に出現した。術後2週間目には、

移植片、母角膜ともにさらに透明化し、肉芽形成は見られなかった。そこでデキサメサ

ゾン点眼を1日2回2週間行った。その結果、新生血管は点眼開始後10日でゴースト

化し、2週目には消失した。30日目には移植片、母角膜は透明となったが、移植片と

母角膜の接合部は淡く円形に混濁していた。拒絶反応は認められず、手術結果は良好と

判定した。

症例No．17（角膜分離症）は手術直後、移植片は淡く混濁していたが翌日には透明

化した。血管新生が4日目に12時および6時方向に認められた。手術後2週間で移植

片が脱落した。その原因は母角膜と移植片との間に部分的な縫合不全があったため、エ

リザベスカラーを外したとき、患畜自体が前肢で掻いてしまったと考えられる。手術結

果は不良と判定した。
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症例N◎．18（右眼角膜分離症）の一連の経過を、術前（写真10）、手術3週間後

（写真11）および1．5年後（写真12，13）として示した。手術直後、移植片は

淡く混濁していたが翌日には透明化した。血管新生が5日目に2時の方向に認められた。

術後2週間目には、移植片、母角膜ともにさらに透明化し、肉芽形成は見られなかった。

2週目よりデキサメサゾン点眼を1日2回2週間行った。その結果、新生血管は点眼開

始後1週間で一部はゴースト化したが、点眼開始2週目まで残存した。術後30日目に

は新生血管は全て消失し、移植片、母角膜はいずれも透明で角膜移植したことが分から

ないまでになった。拒絶反応は認められなかった。さらに、1．5年後には移植部実質

の層板の乱れはあるものの、スリヅト像でも移植したことが分からないまでに回復して

いた。手術結果は極めて良好と判定した。

症例No．19（角膜分離症）は術前、病巣が9mmと非常に大きく、失明状態（写真

14）であったので、角膜移植の対象とした。この症例は、母角膜切除時、8時の部位

に穿孔が起こった。しかし、穿孔創が微小だったため、穿孔創の縫合はせずそのまま移

植片を縫合した。手術直後、移植片は混濁していたが翌日には透明化した。血管新生が

5日目に1、7、9時方向に起こった。術後2週間目には、移植片、母角膜ともにさら

に透明化し、肉芽形成は見られなかった。2週目よりデキサメサゾン点眼を1日2回2

週間行った。その結果、新生血管の先端のみ2週間でゴースト化した。30日目の所見

では、母角膜は透明となっていたが、移植片は淡い混濁を呈し、新生血管も残存した。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一20一



また、移植片が均一の厚さでなかったため、8時の部位がやや薄くなっていた・しかし・

拒絶反応は認められなかった。術後2．5カ月（写真15、16、17）には母角膜と

移植片が接する6時の部位に幅1㎜のmeltingが起こり、この部位の角膜は1／2程度

に薄くなっていた。しかし、6カ月後には欠損部は自然修復され周囲の厚さと同じに回

復した。したがって、手術結果は良好と判定した。

症例20（角膜分離症および潰瘍）は手術直後、移植片は淡く混濁していたが3日目

には透明化した。血管新生が6日目に12時、6時方向に認められた。術後2週問目に

は、移植片、母角膜ともにさらに透明化し、肉芽形成は見られなかった。2週目よりデ

キサメサゾン点眼を1日2回2週間行った。新生血管は点眼開始後1週間でゴースト化

し、2週目には消失した。30日目には移植片、母角膜ともに透明となったが、移植片

と母角膜の接する部位にスリットランプで確認できる程度の混濁がみられた。拒絶反応

は認められず、手術結果は良好と判定した。

　症例N◎．21（角膜分離症）は手術直後、移植片は淡く混濁していたが3日目には透

明化した。血管新生が7日目に、12時および4時方向に起こった。術後2週間目には、

移植片、母角膜ともさらに透明化した。また、肉芽形成は見られなかった。2週目より

デキサメサゾン点眼を1日2回2週間行った。新生血管は点眼開始後1週間でゴースト

化し、2週目には消失した。30日目には移植片、母角膜とも透明となり角膜移植した

ことが分からないまでに回復した。また、拒絶反応は認められず、手術結果は極めて良
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好と判定した。

症例No．22（角膜分離症）は手術直後、移植片は淡く混濁していたが翌日には透明

化した。血管新生が5日目に2時および4時方向に起こった。術後2週間目には、移植

片、母角膜ともにさらに透明化し、肉芽形成は見られなかった。2週目よりデキサメサ

ゾン点眼を1日2回2週間行った。その結果、新生血管は点眼開始後10日でゴースト

化し、2週目には消失した。30日目には移植片、母角膜とも透明で角膜移植したこと

が分からないまでになった。拒絶反応は認められず、手術結果は極めて良好と判定した。

　症例No．23（角膜分離症）は手術直後、移植片は淡く混濁していたが翌日には透明

化した。血管新生が3日目に、12時方向に起こった。術後2週間目には、移植片、母

角膜ともにさらに透明化し、肉芽形成は見られなかった。2週目よりデキサメサゾン点

眼を1日2回2週間行った。その結果、新生血管は点眼開始後1週間でゴースト化し、

2週目には消失した。30日目には移植片、母角膜は透明で角膜移植したことが分から

ないまでになった。拒絶反応は認められず、手術結果は極めて良好と判定した。

　症例No．24（角膜分離症）は手術直後、移植片は淡く混濁していたが翌日には透明

化した。血管新生が3日目に、12時、6時方向に起こった。術後2週問目には、移植

片、母角膜ともにさらに透明化し、肉芽形成は見られなかった。2週目よりデキサメサ

ゾン点眼を1日2回2週間行った。新生血管は点眼開始後1週間でゴースト化し、2週

目には消失した。30日目には移植片、母角膜ともに透明となり、角膜移植したことが
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分からないまでに回復した。拒絶反応は認められず・手術結果は極めて良好と判定した。

症例No．25（角膜表層切除後の角膜破裂）は過去に角膜分離症により他の施設で表

層角膜切除および結膜弁移植を受け順調な経過をとっていたが、手術から2年後・角膜

表層切除を行った部位に角膜破裂が起こり、虹彩脱出、眼内出血のために緊急移植を行っ

たものである。手術は角膜中央部の破裂孔を中心に直径10㎜の円形切開を行い・移植

床を作成した後、裂創を10－0ナイロン糸で縫合し、その上に移植片を縫合した。前

房内には除去しきれなかった血餅が虹彩に付着していた。術後35日目には前房内の血

餅が消失し、移植片、母角膜とも裂創部を除いて透明化し、眼内観察が可能になった。

術後4．5ヵ月には破裂した縫合部位に1mmの円形混濁を残すのみで視力の回復も得ら

れた。したがって、本症例の手術結果は極めて良好と判定した。

　症例No．26（角膜潰瘍）は手術直後、移植片は淡く混濁していたが翌日には透明化

した。血管新生が11日目に12時、6時方向に起こった。術後2週間目には、移植片、

母角膜ともにさらに透明化し、肉芽形成は見られなかった。2週目よりデキサメサゾン

点眼を1日2回2週間行った。新生血管は点眼開始後1週間でゴースト化し、2週目に

は消失した。30日目には移植片、母角膜はいずれも透明で角膜移植したことが分から

ないまでになった。拒絶反応は認められず、手術結果は極めて良好と判定した。

　なお、眼球庇護用として入手できた治療用コンタクトレンズはヒト用のもので、イヌ、

ネコには装用できず、実際の角膜保護については、眼瞼縫合で対応せざるを得なかった。
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4．考察

従来、イヌおよびネコの視力障害を伴う角膜疾患（表層性角膜変性、表在性角膜搬痕、

角膜潰瘍、角膜の火傷、画論性角膜炎、角膜肉芽腫、角膜の外傷、ネコの角膜分離症・

など）の治療には、角膜表層切除術あるいは角膜表層切除後にGundersenの結膜被覆

術や瞬膜被覆術を行ってきた。しかし、角膜表層切除術は病巣の深いものには応用でき

ず、また、結膜弁被覆術や感応被覆術は眼球の保存はできるものの、角膜の透明性を得

ることは難しく、視力の改善は期待できない、いわゆる眼を救うための保存療法にすぎ

なかった。

　そこで筆者はレシピエントの角膜病変部をトレパンを用いて必要な大きさ、深さに円

形切開の後、ゴルフ刀で剥離するように切除して移植床とし、次いでグリセリン保存角

膜から同じ方法で切り出した角膜固有層のみの移植片を母角膜上の移植床に載せて縫合

する方法をイヌおよびネコに試みた［8，84］。

　すなわち、グリセリン保存角膜による移植を臨床例に応用する前に、正常な犬3例、

同じくネコ2例を用いて基礎試験を行った。この基礎試験では短いもので3カ月、長い

もので6カ月の術後観察を行った。その結果は、移植片の脱落や拒絶反応もなく、移植

した角膜の透明度も満足のいく結果が得られた。

　イヌの基礎試験3例の手術結果は極めて良好2例、良好1例で、ネコの基礎試験2例

の手術結果は極めて良好1例、良好1例という成績が得られた。
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次いで臨床試験として21例に適用した結果、イヌでは症例No．6、症例No．7の2例

は視力障害があるものの、病変の深さが角膜の1／3程度と浅く、移植片の厚さも薄かっ

たということもあって、移植後の透明度は期待通りの成績が得られた。

一方、角膜潰瘍や角膜穿孔で角膜縫合が不可能な場合、通常、瞬膜あるいは結膜フラッ

プによる修復が一般的である。しかし、病巣径が5㎜を超える角膜潰瘍（症例No．8、

13）では、この部位を角膜以外の組織で修復しても眼球保存はできるが透明度は得に

くく、それ故、視力を得るための処置として同種表層角膜移植実施の対象とした。症例

No．13では良好な結果となったが、症例No．8では移植床と移植片が均一でなかったた

めに、母角膜と移植片が接する左半分に段差が生じ、移植片は浮腫状に混濁した。術後

8週目には混濁はほぼ消失したが、移植片の6～9時の部位は他の部位に比べて厚くなっ

ていた。これらのことから、表層角膜移植では移植腎と移植片が均一であることが生着、

透明度確保の重要な要因であると思われた。また、角膜穿孔の症例も本移植法の対象と

した。すなわち、症例No．9では、角膜縫合が不可能であったため、穿孔部位を塞ぐた

めに同種表層角膜移植を行った。その結果、デスメ膜と内皮のわずかな損傷部位の混濁

を除いて全体的には透明度の高い回復が得られた。一方、角膜全体が黒色化した実費性

角膜炎を本法の適応症とした症例No．11では角膜中心部を10㎜切除し移植を行った

が、術後1カ月には移植片にも穎粒性角膜炎が起こり黒化した。このことから、穎雨性

角膜炎では黒化した角膜は角膜二部を越えた完全な切除とし、切除部位を覆う大きな移
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植を行わなければ再発は免れないことが示唆された。他方、角膜肉芽腫では病巣がさほ

ど大きくなくても腫瘤が角膜表面から突出していることが多く、外観上の違和感、目脂

の増加、眼瞼の機能障害などが起こることから適応症とした。症例No．12では角膜上

の肉芽は部分的に角膜実質まで達しており、均一な移植床を作成するのが難しく、その

ため、深く切除した中心部と浅く切除した部位との間にくぼみが生じ、実質の再生が完

全になるまで長時間を要した。したがって、角膜肉芽腫では病巣の一番深い部位を底と

した均一な移植床を作成することが重要と思われた。

　このようにイヌ臨床試験8症例の手術結果は、極めて良好1例、良好5例、不良1例、

退院後の来院がない不明1例であった。

　ネコにおける臨床試験の症例は角膜分離症が11症例と本法適用の主体を占めた。ネ

コの角膜分離症では術前に細隙灯顕微鏡検査を行い、病変部の深さを判定することが重

要である。本症の特徴として、初期の診断より病巣は深く、茶色に着色した実質が残る

ため、全ての症例でデスメ膜近くまで切除しなければならなかった。特に症例No．10、

21、22、24、25では実質すべてを切除し、デスメ膜と内皮のみを残したが、症

例No．22ではデスメ膜も淡く着色していた。また、症例No．22は病巣を切除する際、

デスメ膜2カ所に穿孔してしまったため房水の流出が起こった。しかし、穿孔創より前

房に粘弾性物質（1％ビアルロン酸ナトリウム液）を0．5ml注入して手術を続け、病巣

切除後に前房を眼内還流液約10屈で洗い流し、移植片を縫合したが、合併症は起こら
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なかった。

　ヒトの領域では部分的角膜移植は表層、深層移植に限らず視力が回復しにくいのが最

大の欠点となっている。しかし、最近では、角膜内皮細胞が正常な場合、表層角膜移植

の方が全層移植に比して利点の多いことから、深層まで置換するdeep　lamellar

keratOPlasty［117］（デスメ膜、内皮を残し、実質すべてを切除する手術）が行われ

るようになってきた。

本研究においてもネコの角膜分離症で、病巣の深かった症例No．10、21、22、24、

25にはdeeplameIlar　keratoplastyを行ったが良好な結果が得られた。なお、病変部の

特に深いケースでは一回で病巣を切除できないことが多く、そのため、数回に分けて切

除していくことにより穿孔が起こらず、結果的には安全に手術を行うことができた。

　表層移植によって、ネコの角膜分離症や角膜変1生症の再発が防止できるか否かは今後

症例と長期経過観察を重ねなければならないが、少なくとも角膜分離症に表層移植を行っ

た症例No．24では4年経過した現在でも再発はない。

　ネコの臨床試験13例の手術結果は、極めて良好9例、良好3例、不良1例であった。

なお、表層角膜移植による合併症としては，移植床に血管侵入が多い場合に層閤出血、

デスメ膜や内皮細胞が侵襲されていると二重前房、創癒合部が不完全な場合は上皮再生

不良による移植片の浮腫、角膜嚢胞などが報告されているが［6］、本研究においては

特に重篤な合併症に遭遇しなかった。
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ヒトの表層角膜移植では4～5％の割合で，術後4～6週目に拒絶反応が起こるとい

われている。今回の成績でも術後3週目（スリヅトランプによる観察）に症例No．6お

よび症例No．15に拒絶反応と思われる母角膜の浮腫および移植片を取り囲む血管新生

を確認している。しかし、これらの所見はコルチコステロイド投与により、10日で消

失した。

本研究の大きな課題であったグリセリン保存角膜を用る同種表層角膜移植は、従来行

われてきた結膜被覆術や瞬膜被覆術に比較し、極めて質の高い好成績を得ることができ

た。したがって、グリセリン保存角膜を用いる同種表層角膜移植法は、①多様な角膜疾

患に応用可能であること、②角膜病変の程度により、必要な厚さ、大きさの移植片で置

換できること、③移植片は角膜内皮を含まないため、重篤な内皮型拒絶反応が起こらず、

良好な生着が得られること、④前房まで手術操作が及ばないため、手術侵襲が少く、視

力を回復することができること、⑤保存期間が6カ月から2．5年のグリセリン保存角

膜を使用し、いずれも使用可能で優劣を認めなかったこと、および、⑥臨床試験はいず

れも視力の回復が認められ、眼科臨床上に極めて有用な治療法であることを立証した。

　しかし、一方では、今後は、イヌおよびネコににおいて同種の保存角膜を入手する場

合の倫理的な制限が予想されることから、同種移植の成績に基づく異種移植の検討が今

後の課題として残されている。
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5．小括

グリセリン保存角膜による同種表層角膜移植を実施した結果、基礎試験として実施し

た正常角膜への移植（イヌ3例、ネコ2例）では、角膜混濁、血管新生が見られたも

のの、ほぼ1ヵ月で角膜移植片の生着が完全なものになり、イヌ、ネコとも極めて良好

および良好な成績を得た。これらの成績を基に臨床試験を行った結果、イヌの臨床試験

8症例（表層性角膜変性、表在性角膜癒痕、角膜潰瘍、角膜火傷、穎粒性角膜炎、角膜

肉芽腫）、ネコの臨床試験（ネコの角膜分離症、角膜外傷）13例ではいずれも病巣

が角膜中心部に及んでいたが、同種表層角膜移植により、全ての適用例において初診時

より透明度を増した。また、その治療効果の判定は極めて良好11例、良好7例、不良

2例、不明1例であった。それ故、総合的に評価すれば本移植法は臨床上有効な治療法

と判断した。
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毅　成犬の角膜の厚さと眼軸長

1．はじめに

角膜は眼球外膜の前面を占める線維性の円滑で無血油性の透明な膜である。角膜は外

界に直接接しているため損傷を受けやすく、眼疾患の中でも角膜疾患の発生頻度は高い。

角膜の損傷は眼凍寒をはじめ、角膜混濁、血管新生など様々な臨床徴候を引き起こす。

　特に角膜混濁は種々の角膜刺激［301、涙液層の変化［14］、角膜変性症などで見

られる。このような障害では角膜の厚さを増大させることが知られており、損傷時の角

膜の厚さは、角膜機能を示す指標の一つとされている［7，32，82］。

最近、イヌにおける表層性角膜混濁の治療法としてエキシマレーザーによる角膜切除

術［107］やトレパンを用いた表層角膜移植術［10，11，60］が報告され、レーザー設

定条件やトレパンによる角膜切除の際、深度設定のため角膜の厚さが求められる。

Gelatt［231やGilgerらの報告〔28］によれば、イヌの角膜の厚さは角膜中心部が角膜

辺縁部に比べ薄いとされている。しかし、角膜辺縁部の厚さについては明らかにされて

いない。また、角膜の厚さと、眼球の大きさとの関連についても知られていない。これ

らの問題点は角膜病変に伴う角膜の厚さの評価や、角膜表層移植における深さの決定な

どにおいて必要となる、臨床的に重要な検査事項の一つである。異種表層角膜移植試験

に先立って、同種移植で問題提起された移植時における角膜の厚さの評価や移植床の深

さの決定、術後の角膜厚の変化と予後の関連、移植後の角膜保護ためのコンタクトレン
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ズの装着などを検討するために、正常なイヌの角膜厚および角膜曲率半径の調査を行う

こととした。

そこで、正常角膜をもつ成犬を用いて、角膜中心部ならびに辺縁部4ヵ所の厚さを計

測し、角膜のそれぞれの部位における厚さについて比較した。また、角膜の厚さと角膜

径（縦径、横径）ならびに眼軸長（前房深度、水晶体厚、硝子体軸長）との相関につい

ても検討した。併せて同一個体の左眼と右眼について差も比較した。

　2。材料と方法

　　1）供試動物

外観上、眼に異常を認めない体重1．7～23．9㎏の成犬53頭（ビーグル36頭、

チワワ、シベリアンハスキー各1頭および雑種15頭）の両眼計106眼を用いた。

　　2）試験期間

　　　1993年11月～1994年10月に実施した。

　　3）角膜径の計測器具

角膜径の計測にはタジマ製ファイバーダイヤルノギスFV－100を使用した。

　　4）角膜厚と眼軸長の測定器具

角膜厚と眼軸長の計測にはDGH－Model　4000Combination　Ultrasonic

A－Scan／Pachy！netcr（JEDMED　L　C．　USA、以下DGH－4000と略す）を使用した・
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角膜の厚さの測定には周波数20±0．5MHzを、眼軸長の測定には周波数8．5±

0．5MHzを用いた。角膜の厚さの測定では超音波の角膜伝達速度を1，640m／sとし

て、眼軸長は眼房および硝子体、ならびに水晶体の超音波伝達速度をそれぞれ1，53

2m／s、1，629m／sとして測定した。前房深度、水晶体厚、硝子体軸長の各部位の

長さを測定し、その総和を眼軸長とした。

　5）方法

（1）角膜径の計測

計測に当たり、塩酸オキシブプロカイン（ベノキシール0，4％、参天製薬）3滴で

点眼麻酔した。次いで体重を測定し、検者の視線と同じ高さに保定した。角膜輪部が観

察できるまで眼瞼を親指と人差し指で広げ、ノギスを輪部に接触させず、できる限り輪

部に近いところで角膜の縦径と横径を左右眼それぞれ計測した。

　（2）角膜厚の計測

DGH－4000のPachy！益cIeτモードを用い、被検犬の頭が水平となるよう保定した。

　測定部位は角膜申心部、背側輪部、外側輪部、腹側輪部、内側輪部の5カ所とし、右

眼、左眼の順で測定した。角膜辺縁部の測定は角膜輪部から約2㎜中央よりとし、これ

らの測定部位を一定化するためにPachymeterプローブの先端の大きさ1．5㎜を計測尺

度として測定部位を決定した。

　（3）眼軸長の計測
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　DGH－4000をA－Sc器モードへ切り替え、被検犬の頭が水平となるよう保定した。角

膜中心部にA－Scanプローブを連続して接触させ、音波パルスが発せられていることを

発信音で確認しながら、正しいスパイクが得られたことを知らせる連続した3回の発信

音が聞かれるまで行った。これを右眼、左眼の順で行った。

（4）統計学的解析

　左右眼の角膜の厚さおよび各部位における厚さの比較検定には対のある毛一検定ならび

にD蹴。醗の多重範囲検定を用いた。

　3．結果

　角膜の各測定部位における厚さを計測した（表8）。いずれの測定部位においても、

左右眼の厚さに有意な差（P＜0．05）は認められなかった。左右眼総計での各部位の平

均角膜厚（㎜）は、中心部0．583±0．05、腹側0．619±0．05、背側0．636

±0．059、内側0．611±0．059、外側0．626±0．055であった。

　この結果、角膜の厚さは角膜辺縁部では背側がもっとも厚く、次いで外側および腹側、

内側の順に薄いことが明らかになった。また、中心部は辺縁の各部に比べ有意（P＜

0．05）に薄かった。測定部位問での相関は中心部と背側辺縁部では仁0．848、申心

部と内側辺縁部ではr＝0．720、さらに背側辺縁部と内側辺縁部ではr＝0．768を示

し、いずれも高い正の相関が認められた。
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角膜の厚さと角膜径ならびに眼軸長との相関について検討するために、角膜径（表9）

ならびに眼軸長（表10）を計測した。

左右眼の総計での平均角膜径（㎜）は縦径15．6±1．03、横径16．8±1．07であ

り、両眼とも縦径は横径よりも有意（P＜0．05）に短かいことが明らかになった。また、

測定眼球の左右眼の総計での平均眼軸長（㎜）は、前房深度4．18±0．57、水晶体厚

6。92±1．11、硝子体軸長10．08±1．64となり、眼軸長は21．17±0．71

であった。角膜径ならびに眼軸長との相関について、また、角膜の厚さと眼軸長および

各部位の軸長との相関を検討した結果（表11）、主に角膜辺縁部の厚さと眼軸長との

間に有意（P＜0．05）の相関が認められた。しかし、いずれの部位間においても相関は

認められなかった。角膜中心部の厚さとの間では、角膜縦径とのみ有意の相関が認めら

れた。

　4．考察

　角膜は眼球前面を占める透明な無血管性の線維膜である。イヌの角膜は上皮、基底膜、

固有層、デスメ膜および内皮から成っている。角膜上皮は円柱細胞の基底膜の上に2

～4層の多面形上皮細胞および4～10層の翼状細胞がかぶさってできている。角膜

固有層は角膜の厚さの90％を占め、コラーゲン線維と酸性ムコ多糖類から成る層板と

呼ばれる構造が並ぶ。層板間隙には角膜線維芽細胞が存在し、コラーゲンを産生して角

膜固有層を形成する。デスメ膜は生涯にわたって後面上皮細胞から産生される薄い弾性
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に富む層であり、角膜内皮は一層の扁平中皮細胞から成る。角膜内皮は角膜実質内の水

分を能動的に前房へ排出させる機能があり、この機能は前房内の物質によっても制御さ

れている［26］。また、種々の代謝機能によっても角膜は制御されている［17］。その

ため、角膜の厚さの違いは、上皮の層数および固有層に依存していると考えられる［2

3］。

Gela雛［23］やGilgeτら［28］の報告によれば、イヌの角膜の厚さは角膜中心部が角膜

辺縁部に比べ薄いとされているが、角膜辺縁部での厚さの比較は試みられていない。近

年、イヌにおける表層1生角膜混濁の治療法としてエキシマレーザーによる角膜切除術

［107】やトレパンを用いた表層角膜移植術［10，11，60］が報告され、レーザー設定

条件やトレパンによる角膜切除の深度の設定に角膜の厚さの把握が求められている。そ

のため、角膜辺縁部の厚さの違いを比較することは極めて意義深いことである。

　イヌの角膜の厚さを測定する方法には、光学的パキメトリー［7，1091と超音波によ

る方法［19，28］とがある。光学的パキメトリーでは角膜中心部は正確に測定できるが、

辺縁部に向かうに従って誤差が生じ、その精度は低下する［521。また、角膜が不透明

であったり、角膜表面の不整、上皮や実質に浮腫が生じている場合には応用できず、測

定にも熟練を要する［54，791。これに対し、超音波を用いて測定するパキメトリーは、

角膜のどの部位でも測定することができ、角膜に浮腫、混濁がある場合にも測定が可能

で［521、再現性のある方法として知られている［72，100，103］・
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本試験では角膜の中心部だけでなく、角膜辺縁部の厚さも計測し、各部位間での比較

を試みるため、DGH－4000を用いて超音波パキメトリーを行った。

　角膜中心部と角膜辺縁4部位の厚さを測定し比較した結果、イヌの角膜は中心部の

厚さが最も薄く、角膜辺縁部は一様な厚さを呈していないことが明らかになった。すな

わち、角膜の厚さは背側輪部が最も厚く、次いで外側輪部および腹側輪部、内側輪部、

中心部の順に薄かった。角膜中心部の厚さが、角膜辺縁部の厚さよりも有意に薄いとい

う結果は、Gelatt〔23〕やGilger〔28〕らの報告と一致していた。さらに、角膜辺縁部

である背側輪部、内側輪部、外側輪部並びに腹側輪部の問にも有意な厚さの違いがあっ

た。この結果は、ほぼ均一な辺縁部の厚さをもつネコの場合［74］と異なっていた。

次いで、イヌの角膜5部位の厚さにおける相関を調べた結果、各部位間で高い正の相

関が認められ、角膜5部位における厚さは相互に関連していた。イヌでは角膜の損傷に

より［7］、また、角膜輪部からアプローチする水晶体嚢外摘出術において［32】、角膜

の厚さが変化するといわれている。さらに、ネコでは脱イオン水の点眼により人為的に

おこした角膜浮腫において、角膜の中心部の厚さが辺縁部よりもかなり厚くなるといわ

れている［73］。角膜の内皮および上皮は角膜の水分量を調節し、角膜固有層は水に強

い親和性をもっている。つまり、角膜上皮や内皮が損傷を受けると、角膜は浮腫を起こ

し、角膜の厚さが変化する［75］。このことから、角膜内皮の機能を評価する手段とし

て、角膜の厚さの測定には意義がある［32，33，82，95］。角膜の回復過程において

　　　　　　　　　　　　　　　　　　一36一



角膜の厚さを計測し、その値が正常眼のものに近くなり、さらに5部位における相関が

認められるようになれば、角膜は正常に回復したといえよう。つまり、角膜の厚さと相

関を調べることは、角膜機能の回復の指標の一つとなる。

次に、角膜の厚さと体重、角膜径（縦径、横径）、眼軸長（総眼軸長、前房深度、水

晶体厚、硝子体軸長）の相関を検討した。Gilgerら［28］の報告では、角膜の中心部、

背側辺縁部、外側辺縁部の3ヵ所の厚さの平均値は体重と正の相関があると記されてい

る。しかし、本試験の結果では、角膜5部位の厚さと各計測値の間には高い相関は認め

られず、体重、角膜径、眼軸長から角膜の厚さを評価することは難しいと思われた。

　今回の試験では、臨床応用のための基礎的研究として成犬の正常角膜の厚さの分布を

調査した。イヌ［28，331やネコ［29】の角膜の厚さには加齢変動があることが報告さ

れており、Robertら［97】やEkestenら［19］は、イヌの角膜中心部の厚さが、年齢と

ともに少しずつ少しつつ増加する傾向があり、年齢と角膜の厚さには相関性のあると報

告している。また、Gilgerら［28］は、同一の年齢および体重という条件下のイヌにお

いて性差があることを認め、メスの角膜の厚さはオスのものよりかなり薄いと報告して

いる。従って、臨床に応用するためには、成犬の角膜の厚さのみでなく、出生後からの

角膜の厚さの加齢変動や性差についても検討することが必要と思われた［65－68］。

　これまでは肉眼的観察や、スリットランプによる細隙灯検査などの光学的検査により、

臨床的に角膜の厚さを観察するのみであった［109】が、本試験で用いたDGH－4000に
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よる角膜の厚さの測定は、客観的測定値が得られる点でより優れていると思われた。

　5．小括

眼に異常を認めない成犬53頭（体重：1．7～23．9Kg）106眼における角膜

の厚さを超音波法によるパキメーターを用いて計測した。その結果、生体時におけるイ

ヌの角膜の厚さは角膜中心部が辺縁部よりも薄いことを確認した。また、角膜辺縁部は

均一の厚さではなく、背側で厚く、外側および腹側、内側部の順で薄いことが明らかに

なった。角膜の厚さと、角膜径ならびに眼軸長（前房深度、水晶体厚、硝子体軸長、総

眼軸長）との間には相関は認められなかった。
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m　イヌの角膜曲率半径および垂直経線軸

1．はじめに

近年、イヌの角膜損傷疾患において、疾痛緩和や角膜保護を目的として、治療用ソフ

トコンタクトレンズの装着が行われている。これを正しく装着するためには、実際の角

膜曲率半径に近いレンズを選択する必要がある［20，891。成犬の角膜曲率半径は7～

9㎜といわれ、現在イヌ用に5種類の曲率半径の異なったソフトコンタクトレンズ

CANIS　l～V（CuttingEdge社）が市販されている。しかし、イヌは小型犬から大型犬

までその体格はさまざまであり、眼球の大きさにもかなり差がある。そこで、ソフトコ

ンタクトレンズの選択基準が必要であり、角膜移植後および角膜損傷に治療用ソフトコ

ンタクトレンズを装着するための指標として、イヌの体重と角膜径及び角膜曲率半径の

相関について検討し、指標としての体重の有用性を究明した。

　2．材料と方法

　　1）供試動物

正常で健康な体重3～25kgのイヌ45頭計90眼（シベリアン・ハスキー12頭、

ビーグル9頭、柴イヌ4頭、ポメラニアン1頭、雑種19頭）を用いた。

　　2）試験期間

　1994年2月から1996年3月に実施した。
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　3）試験項目

体重、角膜径（縦径・横径）、角膜曲率半径（垂直方向・水平方向）および垂直経線軸を測定

項目とした。

　　4）方法

体重を測定した後、無麻酔下でノギスを用いて角膜の縦径、横径を計測した。次いで

硫酸アトロピン（0・025㎎／㎏）の皮下注射による前処置後、キシラジン（0．8㎎／㎏）と

塩酸ケタミン（4盈g／㎏）の静脈内注射による鎮静状態下で角膜曲率半径（垂直方向、水平

方向）および垂直経線軸の計測を行った。計測に当たっては、オフサルモメーター（イナ

ミ社）の測定口から60㎜離してその正面に角膜の中心がくるように伏臥位保定し、計

測した。測定は全て暗室内で実施し、この時、頸が曲がったり、捻じれたりしないよう

に注意した。角膜表面が乾燥すると観察像が不明瞭となるため、時おり生理食塩水によ

る点眼を行い、また、眼球下垂のない状態で測定した。測定は両眼で実施、測定眼球の

順序は左右無作為に行った。

　　5）統計学的解析

左右眼の角膜径および曲率半径の比較検定においては、対のあるt検定を用いた。ま

た、測定値は平均値および95％信頼区間で示し、併せて各部位間での相関を求めた。

　3．結果

　　1）角膜径・角膜曲率半径（表12）
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角膜径は左右とも有意（P＜0．05）な差がなく、縦径14．4±0．12㎜、横径16．

3±0．16㎜であり、イヌの角膜は横径の方が長い傾向がみられた。左右眼の角膜曲

率半径もバラヅキが大きく有意（P＜0．05）な差はなく、右眼では垂直方向で8。50±

0．21㎜、水平方向で8．61±0。16懸の範囲内であり、左眼では垂直方向で8．4

7±0．18懸、水平方向で8．54±0．19㈱であった。また、垂直方向の角膜曲率半

径は水平方向より短い傾向がみられ、その差は総眼球の平均で0．09㎜であった。垂

直経線軸は右眼で85．9±8．1度、左眼で98．2±8．4度と、左右眼とも鼻側に傾

いていた。

　　2）角膜曲率半径相互の関係

角膜曲率半径相互の相関分析を行った。角膜曲率半径垂直方向および水平方向の左眼

と右眼との間に相関係数r＝0．68とやや高い相関が認められた（図1）。次に、左右総計

90眼について、垂直方向と水平方向との相関を求めると、相関係数f＝0．82と高い

相関が認められた（図2）。

　　3）角膜曲率半径と角膜径の関係（図3）

角膜曲率半径と角膜径について相関分析を行った結果は角膜曲率半径の垂直方向と角

膜径の縦径との間に相関係数r娼0．30、横径との間に相関係数仁0．47、水平方向と

縦径がr＝0。39、横径がτ＝0．49と、いずれの組み合わせにおいても低い有意相関し
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か得られなかった。

　　4）体重と角膜径の関係

体重と角膜径の相関分析を行った。供試犬45頭の体重は3～25kgであった。体重

と右眼の縦径との間に相関係数r＝0・39、左眼の縦径との間に相関係数f＝0．39（図4）、

体重と右眼の横径との間に相関係数仁0．48、左眼と横径との間に相関係数：仁0．39

（図5）の値が得られ、また、総縦径との間に相関係数：r＝0．39、総横径との間に相関係

数r＝0．43と低い有意相関しか認められなかった。

　　5）体重と角膜曲率半径の関係

体重と角膜曲率半径の回帰分析を行った結果、体重と右眼の角膜曲率半径の垂直方向

との間に相関係数r＝0．51、同じく左眼との間に相関係数r＝0．66（図6）、体重と右眼

の角膜曲率半径の水平方向との間に相関係数r瓢0．51、同じく左眼との間に相関係数

r＝0．65の相関（図7）が認められた。垂直方向、水平方向とも左右総計では相関係数

鮮0．58となり、体重と角膜径の関係と比較して体重と角膜曲率半径との間には有意

のやや高い相関が得られた。右眼、左眼の回帰曲線は垂直方向、水平方向ともおよそ体

重15㎏、角膜曲率半径8．75㎜で交叉するものの、各回帰曲線に有意（P＜0．05）な

差は認められなかった。

　　6）市販ソフトコンタクトレンズの曲率半径と体重の対応（図8、表13）

体重と角膜曲率半径の相関関係に基づいて、ソフトコンタクトレンズの曲率半径に対
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する95％信頼区間を求め・これに対応する体重の範囲を図8．に示した。実線をコンタ

クトレンズの曲率半径、点線を95％信頼区間として示した。これに対応する体重の範

囲を求めるとCANIS　1が角膜曲率半径の垂直方向で体重6．3～9．9㎏、同じく水平方

向で体重5・4～8・2㎏、CANIS　Ilでは同じく垂直方向で体重12。0～15．5㎏、同

じく水平方向で体重10．5～12．6㎏、CANIS　lllでは同じく垂直方向で体重17．4

～26．9㎏、同じく水平方向で体重15．8～23．8㎏となった。角膜曲率半径の垂直・

水平方向には若干の差が存在するため、重複する部分の体重のみを選ぶとCANIS　lで

は6．3～8．2kg、　CANIS　llでは12．0～12．6㎏、　CANIS　IIIでは17．4～23．8

㎏となった（表8）。

　　4．考察

眼科領域において曲率半径とは、眼を一つの球と見立てた時、その中心点から各周点

への距離のことを指している。角膜曲率半径の測定はSchei鶴d　1619）が眼の近

くに半径の分かっている大理石の球を置いて窓の反射像の大きさを比較したのがその始

まりとされている［78］。曲率半径には角膜前面と後面の二種類の他、水晶体曲率半径

がある。［15，42，1181。コンタクトレンズ装着［1，2，20，39，87，89－91，

113，114，1201のためには角膜前面曲率半径［1，46，47，85，86］を知る必要

があり、オフサルモメーター［20，38，44，45，78，93，101，104，119］で
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　この部分を測定するものである。

角膜曲率半径を測定するにはオフサルモメーターの他に、ケラトメーター［3，13，7

4，112，120］・オートケラトメーター［20，37］、手持ち式オートケラトメーター

［80，102，1151、フォトケラトスコープ［21，77，78，84，88］、ビデオケラ

トスコープを用いた角膜形状解析装置［3，15，84，105，111，］や、前眼部撮影・解

析装置［105｝などを用いた、さまざまな測定方式が存在する。

成犬の角膜曲率半径は7～9㎜といわれ、イヌの治療用ソフトコンタクトレンズには、

現在CuttingEdge社より5種類が販売されており、その曲率半径はCANIS　l：8．3

㎜、li：8．6㎜、　Ill：8．9㎜、　IV：9。2㎜、　V：9．5㎜である。イヌでの装着目的

は角膜保護であり、視力矯正には関与しない。コンタクトレンズの装着目的を果たすた

めには、なるべく角膜曲率半径に近い曲率半径のレンズを選択する必要がある。ソフト

コンタクトレンズの場合はレンズ自体が角膜となじみやすいので、ベースカーブの設定

はルーズでよく、ややタイトとすることが奨励されている［90〕。動物の場合、臨床上、

逐一測定する方法では問題があり、麻酔リスクの高い症例にはオフサルモメーターは適

応できない。

本研究では角膜曲率半径と体重との間に比較的高い相関が得られた。これに基づいて、

各コンタクトレンズの曲率半径に対する95％信頼区間を求め、これに対応する体重の

範囲を求めた。その結果、この信頼区間内の体重であれば正しい装着が行え、体重を求
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めればおおよその装着すべきレンズが選択できるものと推察された。しかし、本研究で

は体重が3～25㎏までの成犬であったので、今後は25㎏以上の大型犬、超小型犬、

成犬短甲種の角膜曲率半径の測定調査が必要である。なお、各レンズの曲率半径の95

％信頼区間に基づいて導き出された装着条件を検討した本試験から、市販レンズでは装

着不適切な区間が存在することが示されたので、今後、このレンズの使用にあたっては

体重に留意し、さらにこの点の解明が必要と考える。

　5．小括

健康な成犬45頭計90眼を用いて、イヌの体重と角膜径および角膜曲率半径の相関

について検討した。

イヌの体重は3～25㎏であり、角膜径にはいずれの個体にも左右差がなく縦径12．

2～16．6㎜、横径13．7～19．7㎜であった。また、角膜曲率半径（平均値±標準

偏差）にも左右差がなく、右眼では垂直方向で8．50±0。46懸、水平方向で8．61

±0．41醗となり、左眼では垂直方向で8．47±0．43㎜、水平方向で8．54±0．

44i㎜であった。垂直経線軸は右眼で85．9±8．1度、左眼で98．2±8．5度とな

り、鼻側に傾いていた。

体重と角膜径の相関は縦径r＝0．39、横径r講0．43であった。角膜径と角膜曲率半

径の相関は低い有意相関しか認められなかった。
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体重と角膜曲率半径の相関は垂直方向、水平方向ともに仁0，58であり、角膜曲率半

径はおよそ体重に依存するものと推察され、これに基づいて体重別に装着すべきコンタ

クトレンズを選択することが可能となった。
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｛V　イヌに対するグリセリン保存ブタ角膜を用いた表層角膜移植

　1．はじめに

筆者は第1章において表層角膜移植を同種のグリセリン保存角膜を用いて健康なイヌ

3頭3眼、ネコ2頭2眼に基礎試験として実施し、全例生着する良好な成績を得た。こ

の成績に基づいて、角膜病変のあるイヌ8頭8眼、ネコ13頭13眼に臨床試験として

応用し、極めて良好11例、良好7例、不良2例、不明1例の成績を得、この術式が臨

床的に有用性の高いことを確認し論述した。

　しかし、近年、動物愛護の観点から、移植に用いる角膜の採取には厳しい倫理的制約

が課せられ、これを満たす規範が確立されていないために、安易に角膜を入手し難い現

状にある。そこで、食用動物であるブタの角膜は倫理的な問題に抵触することなく入手

可能であり、これをイヌの代替角膜として表層角膜移植の移植片に応用できるか否かに

ついて検討した。すなわち、正常角膜を有するイヌにブタ角膜を用いて表層角膜移植を

行い、術後における肉眼的所見ならびに接写写真、徹照像、パキメーターによる角膜の

厚さ、フォトケラトスコープによる角膜表面の形状およびオフサルモメーターによる角

膜曲率の計測観察を行い、施術の可否および術中、術後における問題点の検討を行った。

2．材料と方法
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　1）供試動物

異種角膜移植を行ったイヌは臨床的に健康な、角膜に異常がない柴雑種成犬6頭で、

それらの左眼を用いた。その内訳は第一試験として雄、体重13。5kgの老齢犬（No．1）、

雄、体重12．5㎏の老齢犬（No．2）、雄、体重12㎏の若齢犬（No．3）の3頭、第

二試験として雄、体重17㎏の若齢犬（N。．4）、雄、15㎏の老齢犬（No．5）、雌、

4㎏の若齢犬（No．6）であった。

　2）試験期間は1994年8月から1995年10月に実施した。

　3）保存角膜の調製と移植片の作成

午前中に厚木食肉センター（神奈川県）において成豚の眼球を採博した。屠殺後に同

センター職員が直ちに母材した眼球を自家用車でクーラーボックスに入れて持ち帰り、

4℃に冷蔵保存した。その日の夕方に採取したブタ眼球のうち、角膜に肉眼的な病変の

認められないものを選出し、角膜周囲に強膜を2㎜程度付着させて角膜を採取した。角

膜に強膜を付着したまま採取することは重要で、このことにより、グリセリン保存中の

変形および使用時に洗浄の際、膨潤を防ぐことができる［60］。採取した角膜を10％

硫酸カナマイシン液（硫酸カナマイシン注⑨明治製菓　19を10mlの蒸留水で溶解）

で洗浄し、移植用ブタ角膜を滅菌した試薬特級グリセリン（ナカライテスク社）中に浸

した。

　　第一試験のNo．1、2、3のイヌでは75日間・第二試験のNo・4・5・，6では1
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50日間4。Cに冷蔵保存しておいたグリセリン保存ブタ角膜（表15）を使用した。

保存角膜は使用1時間前に滅菌生理食塩液に浸し、20分ごとに3回、生理食塩液を

取り換えグリセリンを洗い落とした。

手術直前に、ブタ角膜表面を滅菌ガーゼで摩擦することにより角膜上皮を除去した。

続いてトレパン（直径8㎜）とクレセントナイフを用いてレシピエントの角膜実質欠損

部（移植床）と同じ厚さ、同じ大きさの角膜実質片を作成し、移植片として用いた（写真

18）。ブタ角膜から移植片の切り出しに際し、内皮型拒絶反応を防ぐためデスメ膜お

よび角膜内皮は移植片には含めなかった［60］。

　　4）術式

供試犬を手術前12時間絶食した。手術直前に体温、心拍、呼吸数を測定し、健康と

判断された動物に留置針（テルモ　サーフロー⑨留置針　22G×11／4とテルモ

サーフロー　インジェクションプラグ◎）で擁側皮静脈を確保した。

　まず、硫酸アトロピン（硫酸アトロピン注射薬㊥　1盤1中0．5搬g　田辺製薬）

0．025搬9／kgを皮下注射、15分後に塩酸キシラジン（セラクタール2％注射液②

動物用，バイエル社）0．8mg／kgを静脈注射した。その直後に塩酸ケタミン（動物用ケ

タラール50⑪三共製薬）4．Omg／kgを静脈注射で麻酔導入し、直径7・0～9・0㎜

の気管チューブ挿管後、吸入麻酔薬（ハロタン㊥ヘキスト・ジャパン社）により全身麻

酔を行い、手術を行った。
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左眼球を8倍希釈のヨード液（PAヨード液＠日本点眼薬研究所）で洗浄した後、左眼

をテガダーム（ヘルスケアー㊨3M社）で被覆した。必要に応じて外眼角切開を行い、

開瞼器を装着した後・2～4本の支持糸をかけて眼球を固定した［60］。角膜周囲部を

露出させ、角膜中央にトレパン（直径8㎜、深さ0．4～0．51㎜）を用い垂直に切れ込

みを入れた［8，55］。イヌ角膜の厚さが約0．6蹴であるので、トレパンの深さを0．4

～0。5とした［27，61，95，103］。

　クレセントナイフ（日本アルコン社）を用いて注意深く角膜表層部を剥離し、角膜実

質に欠損部（移植床）を作成した。第3）項で作成した移植片を欠損部に移植し、

9－0ナイロン単線（日本アルコン社）で移植片の3、6、9、12時の部位の4カ所

を仮縫合した後、移植片周囲を連続縫合した［8，55］。手術中、角膜の乾燥を防ぐため

人工涙液（人工涙液マイティア＠千寿製薬）を滴下した。感染予防のため、リンコマ

イシン30mg／dog（リンコシン注射液＠300mg／搬1日本アップジョン社；

0。1斑1）を結膜下に注射し手術を終了した。手術時間は麻酔導入から覚醒までNoユが

1時間30分、No．2が45分、　No．3、4、5までが1時間、　No．6が45分であっ

た（表14）。

　　5）術後管理

手術終了と同時にエリザベスカラーを術後8週間装着まで装着し、イヌが移植部を掻

爬するのを防止した［24｝。また、手術翌日より術後8週にわたり点眼剤として抗菌剤
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（0．3％オフロキサシン液、タリビット点眼液＠　参天製薬）を1日4回点眼した。細

菌感染以外の術後の問題点を確認するために、術後は暫時コルチコステロイド剤による

消炎処置を避け、症状の推移を観察した。

すなわち、第一試験のイヌNo．1、2、3は炎症による障害が不可逆的な極点に達す

る直前まで3週間観察を試みた後、術後3～6週目までステロイド水性懸濁点眼剤フルオ

ロメトロン（フルメトロン0．02％②　参天製薬）を1日3回点眼した。第一試験の経

過を参考にして第二試験のイヌNo．4、5、6は前グループより点眼を1週早めて2～

6週目までとし、両郡で経過を対比した。6週以降は第一、第二試験ともに全頭6～8

週目まで2週間0．25％酢酸プレドニゾロン軟膏（プレドニン軟膏㊥、大日本製薬）

を軟膏棒を用いて1日2回点眼した（表15）。

全身処置は手術翌日より内服剤として抗菌剤オフロキサシン（タリビヅト錠剤第一

製薬）5mg／kgを8週間毎日食餌に混ぜて第一、第二試験ともに全頭に経口投与した

［51］。また、縫合糸による影響を検討するため、術後8週間、抜糸を実施せずに観察

した。

　　6）術前術後検査

術後、以下のごとく肉眼的観察、接写写真、徹照像、パキメーターによる角膜の厚さ、

オフサルモメーターによる角膜曲率半径の測定、フォトケラトスコープによる角膜表面

の形状などの測定対象とし、経過観察を行った。
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　（1）肉眼的観察

移植片の透明度、移植片周囲の母角膜における透明度を手術直前より投薬時に毎日観

察し、主な変化をスケッチした。

　（2）接写写真

移植片とその角膜周囲の所見を手術前、手術直後、手術後1、2、3、6および8週

目に眼底カメラ（RC－2型，コーワ社）とスリットランプGSP－ll（イナミ社）で撮影を

行って観察した。

　（3）徹照像

眼底からの反帰光で映し出される角膜陰影像を手術前、手術直後、手術後1、2、3、

6および8週目に左眼を散瞳点眼剤（ミドリンP㊥，参天製薬）で散瞳させた後、スリッ

トランプGSP－Il（イナミ社）を用いて写真撮影を行った［111］。

　（4）パキメーターによる角膜の厚さの測定

角膜の厚さの測定にはModel　400C◎灘bi盟窒io霊Ukras醗icA－Sc鋤／Pachy搬eterを

使用した。測定条件として超音波の周波数、伝達速度は20±0．5MHz、1640

m／s、測定部位は移植角膜片の中央部、角膜輪部より1．5㎜内側の3、6、9、12

時の部位の5点とした［61］。測定時期は接写写真と同じく、手術前、手術直後、手術

後1、2、3、6、8週目に測定とした。測定の直前に眼科用表面麻酔剤（ベノキシー

ル0．4％点眼液㊥　参天製薬）を点眼した。
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　（5）オフサルモメーターによる角膜の曲率半径

硫酸アトロピン（0・025mg／㎏）の皮下注射による前処置後、キシラジン（0．8㎎／㎏）

と塩酸ケタミン（4mg／㎏）の静脈内注射による鎮静状態下でオフサルモメーター（イナミ

社）を用いて角膜曲率半径（垂直方向、水平方向）および垂直経線軸の測定を行った。また

ノギスを用いて角膜径を計測した。

　（6）フォトケラトスコープによる角膜撮影像

移植後の角膜形状の推移を観察する目的でフォトケラトスコープ（サンコンタクトレ

ンズ社）を用いて角膜表面のマイヤー像を写真撮影した。

　3．成績

　　肉眼的簸擦および接写写真、徹照像、パキメーターによる角膜の厚さの測定、また、

それぞれの検査所見を各個体について検討した。

　　1）肉眼的観察および接写写真による角膜移植片の生着評価（表16）

第一試験のイヌN◎．1では手術直後、移植片は半透明であり、母角膜に変化はなかっ

た。　術後1週間では移植片は半透明であるが、上部の一部が白濁し、移植片境界部も

淡い混濁を示した。術後2週間では移植片は半透明であるが、3時から9時の部位にか

けて膜様物が出現した。術後3週間では移植片の膜様物は消失し、母角膜12時部の角

膜輪部に血管新生が出現し、その周囲が白濁した。術後6週間で血管新生は移植片まで
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達し、移植片上部に肉芽を形成し、下方は白濁した。8週では移植片の白濁は残ったが、

母角膜12時部の血管が減少し、透明となり、生着が認められた。しかし、肉芽は残存

した。

第一試験のイヌNo。2では手術直後、移植片は半透明であり、母角膜に変化はなかっ

た。術後1週間で移植片とその周囲の母角膜は平滑化した。術後2週間で移植片の白濁

と移植片周囲の母角膜の混濁を認めた。術後3週間では5時部から9時部にかけて、移

植片下方に血管新生があり肉芽形成が認められた。4週目から肉芽組織が移植片上を覆っ

たため、術後5週で肉芽を外科的に除去した。術後6週間で新生血管は減少し、移植片

上部は半透明となったが肉芽が残り、その下方は白濁した。8週後は6週とほとんど変

化なく、移植片は半透明、一部白濁が残り、肉芽も一部残ったが、母角膜は透明となり、

生野が認められた。しかし、新生血管は完全には消失しなかった。

第一試験のイヌNo．3では手術直後、移植片は半透明であり、母角膜に変化はなかっ

た。術後1週間で移植片の白濁、表面の平滑化と移植片周囲の母角膜の混濁を認めた。

術後2週間では母角膜の角膜輪部10時部に血管新生を認めた。術後3週間では5時か

ら12時の部位にかけて、母角膜に移植片まで達する新生血管が出現し、肉芽の形成が

みられた。術後6週間で移植片は透明、母角膜の新生血管はゴースト化し、肉芽は消失

した。8週後も移植片、母角膜ともに6週とほとんど変化はなく透明で良好な生着を認

めた。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　一54一



第二試験のイヌNo．4では手術直後（写真19）、移植片は半透明であり、母角膜に

変化はなかった。術後1週（写真20）で移植片の白濁と移植片周囲の母角膜の混濁お

よび移植片表面の平滑化を認めた。術後2週（写真22）では移植片は半透明、母角膜

は透明となったが、母角膜の角膜輪部12時および6時の部位に移植片まで達する数本

の新生血管を認めた。術後3週（写真24）では移植片の白濁の消失、母角膜はやや混

濁、血管は減少してゴースト化し、12、4、6時の部位に2本ずつ血管を残すのみと

なった。術後6週（写真26）で母角膜は透明となり、新生血管は12時部に1本残す

のみとなった。術後8週（写真28）は6週とほとんど変化はなく、移植片、母角膜は

ともに透明で良好な生着が認められた。

第二試験：のイヌNo．5では手術直後、移植片は半透明であり、母角膜に変化はなかっ

た。術後1週間で移植片の白濁と移植片周囲の母角膜の混濁を認めた。術後2週間では

母角膜は透明となったが、移植片は白濁膨隆し、角膜輪部12時および6時の部位に数

本の新生血管を認めた。術後3週間では移植片の膨隆は退縮したが、母角膜の4時から

9時の部位に移植片まで達する新生血管が出現し、混濁した。術後6週間では移植片の

膨隆は更に退縮し半透明となり、母角膜は透明となり新生血管はゴースト化して1、6、

11時の部位にそれぞれ1本合計3本を残すのみとなった。8週後は移植片、母角膜と

もに6週とほとんど変化はなく、移植片は半透明ではあるが濁度は小さく、母角膜は透

明で生着が認められた。
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第二試験のイヌNo．6では手術直後、移植片は半透明であり、母角膜に変化はなかっ

た。術後1週間で移植片の白濁と移植片周囲の母角膜の混濁、母角膜輪部9時から3時

の部位にかけて血管新生を認めた。術後2週間では移植片は膨隆し、肉芽形成を認め、

母角膜の一部混濁と移植片まで達する新生血管を認めた。術後3週間では移植片の膨隆

と白濁の退縮、移植片内への網状の血管新生、そして、母角膜全体の新生血管は減少し

数本を残すのみとなった。術後6週間では移植片、母角膜ともに透明となり、新生血管

はゴースト化し、9時の部位に2本、11、1時の部位にそれぞれ1本合計4本を残す

のみとなった。8週後は母角膜の11、1時の部位の新生血管は消失し、移植片、母角

膜はともに透明で良好な生着が認められた。

　　2）徹照像による角膜移植片の生着評価（表16）

第一試験のイヌNo．1では術後1週で接写写真で認められた12時の部位の混濁、移

植片境界部の混濁は眼底反射より得られる徹照像所見では認められなかった。術後2週

では縫合糸の周囲に混濁が認められた。術後3週で12時の部位の混濁はやや透明化し

た。術後6週では眼底からの反帰光がほとんどとらえられないほど顕著に肉芽が膨隆し

た。

第一試験のイヌNo．2では術後2週で移植片の輪郭は透明であった。術後6週で12

時の部位から移植片上部まで多数の血管新生が認められた。

第一試験のイヌNo．3の術後2週で移植片の中央部よりやや左方に混濁部位が認めら
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れた。術後3週では2週でみられた混濁が強くなった。術後6週で12時の部位から移

植片上部までゴースト化した多数の血管が認められた。

第二試験のイヌNo．4では術後1週（写真21）で移植片の輪郭が線状に混濁した。

術後2週（写真23）で12、6時の部位に血管新生を認めた。術後3週（写真25）

では6時の部位にゴースト化した血管を認めた。術後6週（写真27）では12、6時

の部位の新生血管のゴースト化を認めた。術後8週（写真29）では変化はなかった。

第二試験のイヌNo．5では術後1週で移植片の左半分の混濁が特に強かった。術後2

週置移植片膨隆部の混濁はさらに強くなった。しかし、術後6週で移植片の混濁はほぼ

消失し、術後8週でおおむね透明となった。

第二試験：のイヌNo．6では手術直後、術後1週、術後2週の徹照像は眼底からの丁丁

光をうまくとらえられず徹照が得られなかった。術後3週では移植片周囲の混濁が強かっ

た。術後6週では混濁が消失した。術後8週では変化はなかった。

術後8週の個体別徹照像において移植片の生着は第一、第二試験ともに全例で認めら

れた（写真30）。しかし、血管新生と肉芽形成については、第一試験のイヌNo．1で

は移植片の3／4に肉芽がみられ、また、移植片周囲に重度の血管新生が認められた。

第一試験：のイヌNo．2では肉芽は消失したが、移植片周囲に血管が残存した。第一試験

のイヌNo．3では移植片辺縁にゴースト化した血管がみられ、母角膜との境界が比較的

明瞭であった。これに対して、第二試験のイヌNo．4、5、6では角膜四部から移植片
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辺縁にゴースト化した血管がわずかに認められ、移植片は透明化し・母角膜との境界は

明瞭ではなかった。

　3）角膜移植後の経時的臨床所見（表17）

　　全6頭中の角膜移植部における、移植片の透明度、移植片周囲の母角膜の透明度、

母角膜の血管新生、移植片周囲の肉芽形成の4項目について術後8週にわたる経時変化

を表17にまとめて示してある。移植片は移植直後、全例とも白色半透明の膜としてみ

られたが、術後1週で4／6頭で白色混濁片として、また、2／6で半透明な状態であっ

た。移植片の透明化は術後3週で1／6頭にみられ、術後8週では透明3／6頭、半透明

2／6頭（1頭は濁度小）で、白色混濁を示すものは1／6頭であった。母角膜は全例に

混濁がみられたが、術後8週では全例透明となった。

　移植片と境界母角膜では、血管新生は術後1週で1／6頭、2週で4／6頭、3週まで

に6／6頭に認められた。しかし、術後3週で1／6頭で新生血管はゴースト血管化し、

術後8週ではゴースト化は4／6頭にみられた。術後8週で新生血管がみられた2／6頭

は肉芽の残存が認められた。

　このように個体ごとに角膜の性状に異差はあったが、全例で移植片の脱落はなく、母

角膜への移植片の生着が認められた。また、拒絶反応は認められなかった。

　　4）パキメーターによる角膜の厚さ（図9）

　角膜輪部から1．5mm内側の母角膜厚を角膜の背側部、外側部、腹側部、内側部の4
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部位で測定し、術後の推移を図9に示した。術後1週における移植片周囲の角膜厚は・

術前に比べ1．3～1．5倍に増加した。各部位の平均値に有意（P＜0．05）な違いはな

かったが、術後1週に角膜の厚さが増加しやすいのは、腹側部〉内側部＝背側部〉外側

部の順であった。外側部の推移は他の部位に比べ穏やかであった。これに対して背側部

の角膜厚は術後3週で他の部位に比べて有意に（P＜0．05）高値を示した。術後3週以

降、測定部位すべてで角膜厚は漸減した。

　　5）コンタクトレンズの装着（表18）

　移植前の角膜径および角膜曲率半径を表18に示した。移植直後では移植片表面は粗

剛であり移植片と母角膜との曲率は必ずしも同様の曲率ではなかった。また、術後1週

より角膜の厚さが周辺部で増加したが、その変化より術後早期に移植片自体の膨化がみ

られた。以上のことから、試験前に予定していたコンタクトレンズの装着は不可能であっ

た。

　　6）フォトケラトスコープによる角膜投影像

　フオトケラトスコープによる角膜撮影像の経時的推移をみると、症例全頭で移植片と

母角膜との境界は縫合糸で歪んでいるが、移植後の角膜形状は正常化されてくることが

観察された（写真31）。試験終了時の術後8週における個体別角膜形状を、移植片の

薄着性に対比して観察してみると、移植片に肉芽増生が存在する第一試験のイヌNo・1

と軽度の肉芽増生がある第一試験のイヌNo．2における移植片表面のマイヤー像はほと
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んど形成されなかった。これに対し、良好な生着を示した第二試験のイヌNo．4、5、

6ならびに多少の血管新生がみられたものの透明な移植片の生着を示した第一試験のイ

ヌNo．3は、明瞭な角膜表面のマイヤー像が観察された（写真32）。

　　4．考察

倫理的な制約がなく、入手が比較的容易なブタ角膜をグリセリン保存してイヌに移植

し、肉眼所見、接写写真、徹照像、パキメーターによる角膜の厚さ、フォトケラトスコー

プによる角膜表面の形状およびオフサルモメーターによる角膜の曲率半径などの経時的

な観察により、本手技の実用性について総合的に検討を行った。

さらに、異種移植による問題点を把握するために、術後は暫時抗生物質の投与による

感染防止処置のみで、コルチコステロイド剤の投与を行わずに経過の観察を続けた。ま

ず、第一試験のイヌNo．1、2、3に移植を試み2週間観察したところ、炎症による障

害は日数の経過とともに重篤となり、治癒に向かうために必要な不可逆的な点に接近し

たと判断したので、3週を経過した後コルチコステロイド剤の点眼を開始した。次いで

第二試験のイヌNo．4、5、6に移植を実施し、炎症による障害の発現にあわせ、コル

チコステロイド剤の点眼を前のグループより1週間早い、炎症による障害が極点に達し

ていない2週経過後より開始した。

すなわち、第一試験のイヌNo．1では移植片の一部および母角膜との境界に生じた白

濁は消退せず、術後8週間経過しても移植片に肉芽形成を伴い白濁したままであり、第
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一試験のイヌN◎．2では移植片の肉芽形成と膨隆が顕著なため肉芽の外科的切除を行っ

た。母角膜の新生血管は8週まで存在した。この第一試験の2頭のイヌでは移植片は生

着したが、8週後も移植片の肉芽の消失、および母角膜の新生血管のゴースト化が起こ

らなかった。その原因として、コルチコステロイド剤の使用開始時期の遅れ、ブタ角膜

を用いた移植片の作成時における角膜内皮、デスメ膜角膜上皮のいずれかの取り残し、

術中術後の感染、移植角膜の汚染、実験に供したイヌが老齢であったことなどが考えら

れた。第一試験のイヌNo．3は炎症による障害がイヌNo．1、2より早く出現したが、

コルチコステロイド剤に良く反応し、移植片、母角膜ともに透明となり、新生血管はゴー

スト化し、肉芽が一次的に出現したがこれも消失し、良好な結果を得ることができた。

　これに対し、第二試験のNo．4、5、6の3頭のイヌでは、術後1～3週の間で移植

片は一次的に白濁し、移植片周囲の母角膜で混濁、血管新生、肉芽形成がみられた。し

かし、6週中時点では移植片、移植片周囲の母角膜ともにほぼ透明となり、母角膜の肉

芽は消失し、新生血管はゴースト化し、良好な結果を得た。このような相違は、術後の

コルチコステロイド剤の点眼開始時期を1週間早めた結果と思考された。

　血管新生は眼球結膜から移植片内部に向かって新生されることが観察された。そして、

血管新生に続いて新生血管周囲が混濁し、これに伴って肉芽の形成がみられた。

術後2および3週間より全6頭に対してコルチコステロイド剤の点眼を開始した結果・

移植片の白濁、移植片周囲の混濁の消失には効果を示すことが多く、早く使用する方が
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効果は大であった。しかし、母角膜の12時の部位より進出する血管のゴースト化は困

難であった。

コルチコステロイド剤の投与時期に関しては、冒頭の同種移植および本試験の結果か

ら次のように結論できる。①術後直ちに使用し、2週間以内は経口または皮下注射によ

る全身投与とする。②母角膜の上皮が移植片を覆う10日ないし2週間以後は点眼による

局所投与とする。③点眼は8週目まで継続して行う。

角膜移植における血管新生への対策は医学でも重要な問題であり、桑原［64］らによる

と医学分野では、角膜の血管新生への対処としてジアテルミーもしくは焼灼器による血

管焼灼、9。Sr照射、ステロイドの点眼および球結膜下注射が行われている［64，92］。

　重度の角膜の血管新生への対処として、上記の処置を試みる必要があると考える。ま

た、角膜上皮の再生を促進させるために自己血清、ピアルロン酸ナトリウムの点眼など

の応用［56］も必要であると思われた。

　角膜移植の術後における移植片の生着評価に肉眼的所見、接写写真、門下像、パキメー

ターによる角膜の厚さの計測などの方法を用いた。

　肉眼的所見による判定では特別な器具が必要ないこと、眼瞼を動かすことで角膜全体

を観察することができ、角膜輪回の血管が観察しやすいことが利点といえる。一方、欠

点としては主観が入り込む余地があった。

　接写写真では撮影が比較的簡単であること、観察に客観性があり、角膜表面の状態が
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観察しやすいことが利点となるが、混濁の程度や角膜の隆起などの確認が困難なこと、

角膜中央部しか撮影できないこと、新生血管が確認しにくいことは欠点といえる。

徹照照は眼底からの反帰光線をとらえることにより中間透光体を評価する検査方法で

［58，116］、角膜観察における利点は、混濁の程度、境界線、新生血管の変化などが

確認しやすかった。また欠点として、撮影に熟練を要すること、観察は眼底からの光の

照り返しに依存するため角膜表面の立体像がつかみにくいこと、角膜表面の状態が把握

しにくいこと、散瞳した瞳孔の大きさの角膜しか撮影できないことがあげられる。

パキメーターによる角膜の厚さの測定の利点は、客観的な数値の変化として確認でき

ることと、測定が簡単であり、欠点は機械が高価なことである。

他方、母角膜の厚さの推移と母角膜の変化について究明するため、角膜の5つの計測

部位のうち、計測不能な状態が比較的少ない母角膜の角膜外側の厚さと、移植片周囲の

母角膜における透明度および母角膜の血管新生の発現時期を比較した。その結果、おお

むね血管新生と角膜の肥厚がほぼ同時に起こることが認められた。この成績は、損傷時

の角膜の厚さの大小が角膜機能の良否を示す指標の一つになるという報告［1，23］

と一致した。生体反応が著しい部位では、しばしばパキメーターによる計測が不能であっ

た。これは超音波の出力が足りないか、もしくは角膜表面が不正でプローブ・チヅプを

角膜に垂直に接着することができなかったなどの理由が考えられた［54】。

今回行った手技を臨床分野で応用するにあたり注意すべき事項は、①ブタ角膜をグリ
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セリン中で保存する際に清浄に操作し、ブタ角膜および滅菌グリセリンを汚染しないこ

と、②移植片の作成時に角膜上皮、デスメ膜、角膜内皮を完全に除去し、角膜実質のみ

とすること、③手術中、手術後に移植部に感染を起こさせないこと、④適正な時期に適

切な方法でコルチコステロイド剤を使用することである。

以上よりイヌのデス美馬瘤、深層性角膜潰瘍、角膜穿孔などの角膜疾患症例に対して

グリセリン保存したブタ角膜を用いた異種角膜表層移植が臨床に応用できる可能性を示

唆した。

　5．小身

角膜に異常がない成犬6頭6眼に対し、グリセリン保存ブタ角膜を用いた異種表層角

膜移植を実施した。全6例で移植片の脱落はなく、生着が認められた。移植片は移植直

後全例とも白色半透明であったが、4頭は術後1週に白濁した。しかし、移植片の透明

化は術後3週で6頭中1頭に、また、術後8週で3頭にみられ、結果としては透明化4

頭、半透明1頭、白濁1頭であった。移植片周囲の血管新生は、術後2～3週で全6頭

に認められたが、術後8週の4頭では新生血管はゴースト血管となって消退した。フォ

トケラトスコープによる角膜投影像では、術後1～3週で移植片上の投影同心円は非常

に乱れたが、8週の4頭では移植片上の投影同心円は明確に観察された。術後1週にお

ける移植片周囲の角膜厚は、術前に比べ1。3～1．5倍に増加した。術後3週以降、角
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膜厚は漸減し治癒に向かった。

以上の結果から、移植片および術野の汚染を防止すること、移植片は角膜実質のみを

使用すること、コルチコステロイド剤を適切に使用することなどにより、イヌの角膜に

対するグリセリン保存ブタ角膜の異種角膜表層移植が、臨床的に応用可能であることを

示した。
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V　総　括

　1．角膜の光学特性における臨床指標

角膜は眼の線維膜といわれ、強膜と発生を同じくしており、眼球外壁の構成とともに

硬度を保っている。しかし、角膜は強膜と異なり、透明な膜としての光学的構造を保ち、

網膜への像が結ばれるよう一定の屈折度を持つ。イヌの角膜厚の特徴は角膜中心部が辺

縁部よりも薄く【621、角膜の機能を営むために、角膜は常に、一定した角膜曲率と角

膜厚とを保っている。

本研究では、角膜の曲率半径はイヌの体重が増加するに伴い、増大することを明らか

にし、角膜保護のために装着する治療用ソフトコンタクトレンズの装着時に、この結果

を考慮する必要を指摘した。角膜病巣が存在する場合、必ず角膜の曲率は正常から逸脱

して歪んだものとなる。極端な歪みを持った症例が角膜移植の適応症になり、移植後の

角膜曲率の是正は角膜保護用ソフトコンタクレンズの装着を容易にするが、実際のグリ

セリン保存の角膜移植例では、手術直後に装着できても術後1週間に移植片は膨化し、

角膜面が歪みコンタクトレンズの脱落を助長した。そのため、移植時におけるコンタク

トレンズ装着をどのようにすべきかは今後の課題となった。

　正常眼における角膜移植では、術後1週で肉眼的な角膜混濁はほとんどみられないに

もかかわらず、輪部角膜の厚さは増加しはじめ、術後2～3週で最大となった。また・
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角膜の厚さの増加に続いて角膜への血管新生が観察された。血管新生に先立ち・角膜の

厚さが増加することから、角膜の血管新生が生じる前兆は角膜の厚さが増加すると考え

られた。このことは、角膜移植後の血管新生が生じるかどうかを知る上で、重要な所見

となり得ることを証明した。

　　2．グリセリン保存角膜を用いた表層性角膜移植

グリセリン保存角膜を用いた同種表層性角膜移植を表層性角膜変性、表在性角膜療痕、

角膜潰瘍、角膜火傷、穎粒性角膜炎、角膜肉芽腫、角膜外傷に適応し、病巣部の透明性

を向上させ、さらに、本法はネコ角膜分離症にも有効な適応症例として確認した。角膜

分離症は、角膜壊死が軽度のものから重度で角膜全体に及び視力障害となる症例まで様々

な大きさの病巣を示す。今回の角膜移植適用の病巣の大きさは2x3㎜から9×9㎜で

あり、表層性角膜移植術が様々な大きさの病巣に対して適応可能であることを証明した。

　さらに、今回採用したグリセリン保存角膜を移植片とした角膜移植術は、移植片を長

期保存することができ、緊急時の応用に対して極めて有用であることを究明した。しか

し、現状ではドナーとなるイヌおよびネコの移植用角膜の入手が恒常的に容易に得られ

るわけではない。そこで、食用動物であるブタのグリセリン保存角膜を移植片とした異

種表層角膜移植をイヌの正常眼に実施し、異種移植における問題点をさぐった。その結

果は、移植後2週まで移植片自体の膨化がみられ、ソフトコンタクトレンズの装着には
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不向きであった。しかし、移植片は全試験例で生着し、適期に消炎処置を施した場合は

移植片が透明になること、および移植時の拒絶反応が原因と思われる角膜混濁はみられ

ないことを立証した。しかし、移植後に角膜の血管新生はほぼ全例でみられ、また、母

角膜における角膜厚の増加は血管新生の出現前より観察された。出現した新生血管はコ

ルチコステロイドを術後2週目から点眼することで消退させ、移植後のコルチコステロ

イド点眼療法が透明な移植片の生着を達成するのに効果的でることを証明した。以上に

より、グリセリン保存ブタ角膜を用いた異種表層角膜移植が臨床的に適応しうる新しい

技術として提唱した。

　　3．保存角膜の問題点と将来

動物の角膜移植において、角膜がどのような方法で入手されるのか、またどのような

方法で移植角膜片が保存されるのかが重要な課題である。角膜移植が将来、小動物臨床

において期待される技術であることは現在の角膜の外科処置をみる限り明らかである。

しかし、角膜移植といっても種々のレベルの移植術があり、これらの技術に対する社会

的理解と高度な眼科獣医療の確立はこれらの実現にとって必要である。

全層角膜移植では新鮮な角膜の入手が必要で、その入手には獣医師のモラルとして慎

重でなければならない。

本研究でのグリセリン保存角膜を用いた表層角膜移植術は、同種移植においてこれま
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でにない透明度を増した角膜修復をもたらし、緊急時の臨床応用も可能にした。

　また、ブタのグリセリン保存角膜を用いた異種表層角膜移植では移植片の膨化が認め

られたものの透明度ある角膜修復がみられた。膨化した移植片の角膜保護処置について

は今後も研究が必要な課題である［49，50］。

　このように同種角膜移植、異種角膜移植を問わず、移植そのものに対する社会的理解

はこれらの実施にとって不可欠であり、全層角膜移植の可能な長期角膜保存技術の確立

と透明治癒率の向上は今後とも進められるべき研究課題と考える。
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表1　グリセリン保存角膜による同種表層角膜移植の実施例

No． 動物 品　種 年齢（歳）性別

1
2
3
4
5
…
6
7
8
9
1
0
1
1
1
2
1
3
1
4
1
5
1
6
1
7
1
8
1
9
2
0
2
1
2
2
2
3
2
4
2
5
2
6

ヌ
ヌ
ヌ
コ
コ
ヌ
ヌ
ヌ
ヌ
ヌ
ヌ
ヌ
ヌ
コ
コ
コ
コ
コ
コ
コ
コ
コ
コ
コ
コ
コ

イ
イ
イ
ネ
ネ
…
イ
イ
イ
イ
イ
イ
イ
イ
ネ
ネ
ネ
ネ
ネ
ネ
ネ
ネ
ネ
ネ
ネ
ネ
ネ

柴犬　　　　　　3
ヨークシャチリア　　　　　　　　　　8

マルチーズ“　　　　　　　　　　　　7

日本猫　　　　　　8
日本猫　　　　　　7
シース㌧　　　　　　　　5
ワイヤーヘアードフォックステリア　2

ホ◎メラニアン

ヨークシャテリア

トイフ。一ト“ル

ハ。ク“

ハ◎グ

シース㌧

へ。ルシヤ

ヒマラヤン

へ。ルシヤ

ヒマラヤン

へ。ルシヤ

へ。ルシヤ

チンチラ

チンチラ

ヒマラヤン

へ。ルシャ

日本猫
チンチラ

日本猫

　
　
　
　
　
　
　
5
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
6

4
2
8
8
5
2
2
2
2
2
3
3
3
3
8
3
0
3
3

　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
1

♀
♂
♀
♂
♀
♂
♂
♀
♂
♀
♂
♀
♀
♂
♀
♂
♀
♀
♀
♂
♂
♂
♀
♀
♂
♀

注，No．1～5：基礎試験、　No．6～26：臨床試験
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表16　異種表層角膜移植後の個体別経時的臨床所見

移植片の透明度

個体No．1　移植直後　　術後1週間　術後2週間　術後3週間　術後6週間　術後8週間

－
孟
2
《
づ
4
《
ゾ
／
0

半透明

半透明

半透明

半透明

半透明

半透明

半透明

半透明

白濁

白濁

白濁

白濁

半透明

白濁

白濁

半透明

白濁

白濁

白濁

白濁

白濁

透明

白濁

半透明

白濁

半透明

透明

透明

半透明

透明

白濁

半透明

透明

透明

半透明

透明

移植片周囲の母角膜における透明度

個体No． 移植直後 術後1週間 術後2週間 術後3週間 術後6週間 術後8週間

12　　i 透明

ｧ明

透明

ｧ明

透明

ｬ濁

透明

ｬ濁

混濁

ｧ明

透明

ｧ明

明
明
明
明

透
透
透
透

蜀
蜀
蜀
蜀

　
　
　
へ
そ
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そ

　
　
ヘ
マ

も
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重
昆
昆

　
、
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、
y
t

　
　
　
、
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、
マ 濁
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明
濁

重
重
透
混

蜀
至
嘱
蜀

　
　
　
へ
そ

　
　
へ
そ

　
ヘ
マ

ヘ
マ昆
虫
昆
昆

　
、
￥

　
　
、
γ

　
　
　
、
γ

、
￥ 明

明
明
明

透
磁
透
透

明
明
明
明

透
虚
威
透

母角膜の血管新生

個体No． 移植直後 術後1週間 術後2週間 術後3週間 術後6週間 術後8週間

1 なし なし なし あり あり あり

2 なし なし なし あり あり あり

3 なし なし あり あり コ㌧スト化 コ㌧スト化

4 なし なし あり コ㌧スト化 コ㌧スト化 コ㌧スト化

5 なし なし あり あり コ㌧スト化 ゴースト化

6 なし あり あり あり ゴースト化 ゴースト化

肉芽形成

個体No． 移植直後 術後1週間 術後2週間 術後3週間 術後6週間 術後8週間

1 なし なし なし なし あり あり

2 なし なし なし あり あり あり

3 なし なし なし あり なし なし

4 なし なし なし あり なし なし

5 なし なし なし あり なし なし

6 なし なし あり あり なし なし
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写真1　グリセリン保存角膜



　　　写真2～17

同種表層角膜移植片（ネコ）
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写真2　病変部を中心にトレパンで円形切開を行い

　　　　ゴルフ刀で病変部を切除したところ



写真3　病変を切除した後の移植床
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写真4　保存角膜の表面をガーゼでぬぐい、上皮を除去する



写真5　保存角膜からの移植片の切り出し
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写真6　移植床に移植片をのせ、8－0縫合糸で、12、

　　　6、3、9時の部位に仮縫合したところ



写真7　9－0ヴァージンシルクで移植片と母角膜を

　　　　連続縫合したところ



写真8　症例No．15の術前の顔貌

ト
少
．

写真9　症例No．15の3年後の顔貌



写真10　症例No．18の術前所見

　　　　　右眼の角膜輪部から2．5皿内側の2～3時の部位

　　　　　に認められる6×4mの角膜分離症の病変



写真11 症例No．18の術後3週目の所見
移植片の淡い混濁と2時方向に血管新生が見られる



写真12　症例No．18の術後1．5年の細隙燈顕微鏡による所見
　　　　　中央に見られるごく薄い混濁は、移植床実質の層板の乱れとして

　　　　　観察される
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隔華

写真13 症例No．18の術後1．5年目細隙燈顕微鏡による所見
スリット像では移植したことが分からないほどに回復している



写真14　症例No．19の術前所見
　　　　　右眼角膜中央部に9皿皿φの病変

　　　　　病変部と接する9～2時の部位に浮腫が見られる
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写真15　症例No．19の術後2．5カ月の細隙燈顕微鏡による所見

　　　　　移植片に淡い混濁が見られる

　　　　　1、7、9時の部位に血管新生が見られる

　　　　＊11時部位に見られる血管は術前より存在していた



写真16　症例No．19の術後2．5カ月の細隙燈顕微鏡による所見

　　　　　7時、9時の部位にゴースト血管が見られる

　　　　　移植片の厚さが不均一なため、8時の部位がやや薄くなっている

　　　　　この部位は病巣切除時にデスメ膜穿孔が起こったところで、内皮

　　　　　細胞の乱れも見られる



写真17　症例No．19の術後2．5カ月の細隙燈顕微鏡による所見

　　　　　母角膜と移植片の接する6時の部位に移植片のmeltingが起こり、

　　　　　実質が1／2と薄くなっている



　　　写真18～32

異種表層角膜移植片（イヌ）



写真18　イヌNo．4の移植片縫合前の所見

写真19　イヌNo．4の移植片縫合直後の所見



写真20　イヌNo．4の術後1週間の所見
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写真21　イヌNo．4の術後1週間の徹照像



写真22　イヌNo．4の術後2週間の所見

写真23　イヌNo．4の術後2週間の徹画像



写真24　イヌNo．4の術後3週間の所見

写真25　イヌNo．4の術後3週間の徹照像



写真26　イヌNo．4の術後6週間の所見
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写真27　イヌNo．4の術後6週間の徹照像



写真28　イヌNo．4の術後8週間の所見
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写真29　イヌNo．4の術後8週間の徹照像



1）

3）

5）

2）

4）

6）

写真30 異種表層角膜移植後8週の個体別徹照像
注，1～6）：イヌNo．1～6



1）

2）

3）

写真31　イヌNo．4のフォトケラトスコープによる角膜投影像

　　注，：1）術後1週　2）術後3週　3）術後6週



1） 2）

3）

5）

4）

6）

写真32　異種表層角膜移植後8週の個体別フォトケラトスコープによる

　　　　　角膜投影像

　　　　　注，1～6）　：イヌNo，1～6


