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　光コヒーレンストモグラフィ（OCT）（1）

は、1991年に生物医学のアプリケーショ
ンとして初めて紹介された。それ以来、
OCTは特に眼科学において、解剖学的

（構造的）イメージングや治療モニタリ
ングを行うためのルーチンな臨床診療
で欠かせないツールとなっている（2）。
光源や検出技術の近年の進歩によって、
機能的イメージングが可能になるほど、
OCTは劇的に進歩、拡張している。そ
して今、新たに開発された技術である
OCT血液造影（OCTA）によって、眼内
の血管ネットワークの機能的可視化が
できるようになる。OCTAは、生体構
造の横断イメージを3次元（3D）かつ高

解像度（1〜10μm）で生成する能力と
いったOCTの利点をすべて引き継いで
いる（1）。OCTAによって、in vivo で血
管ネットワークのダイナミクスに関する
機能的な情報が、着色物質を静脈に注
射しなくても取得できる（3）。
　OCTAのコンセプトは、機能的フロー
のイメージングで使うコントラスト機
構のように、移動する粒子（赤血球など）
によって生じるOCTシグナルの変化
を使うことである。原理を簡単に説明
するために、2つのOCTシグナルを思
い浮かべてほしい。ひとつは、静的な
構造組織からの後方散乱シグナル、も
うひとつは血管内で移動する粒子（赤

血球など）による後方散乱シグナルで
ある。構造組織からのシグナルは安定
しているが、血流からのシグナルは経
時変化する。静的組織と移動粒子を区
別するために、同じ場所で横断スキャ
ン（Bスキャン）を繰り返し行う。OCTA
では、移動粒子によって前後のスキャ
ンとの間で生じるOCTシグナルの時
間的変化を用いて血管を造影し、微小
血管系を可視化する（図1）。

‘ゴールドスタンダード’との比較
　他の機能的イメージング技術に比べ、
OCTAの重要なアドバンテージは、非
接触、非侵襲的であることだ。臨床現
場で血管異常を診断する現在の“ゴール
ドスタンダード” は、蛍光眼底血管造影

（FA）とインドシアニングリーン（ICGA）
である。しかし、これらの物質を侵襲
的に注射すると、まれにではあるが吐
き気やアナフィラキシー反応などの副
作用を伴うことがあり、幅広い眼科スク
リーニングアプリケーションや頻繁な
モニタリングとしては適さない。これ
らに対してOCTAでは、造影剤や染色
剤を注射せず、横断スキャンの差異を
検出することで眼血管を可視化でき
る。このため、血管不全と高い相関を
示す長期的な病変のモニタリング、特
に初期の介入や治療が有用な進行性の
病変（加齢黄斑変性症や糖尿病性網膜
症、緑内障など）において、OCTAは
よりよい選択肢となりうるだろう。
　第二の利点として、OCTAは時間効
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光コヒーレンストモグラフィ血管造影（OCTA）は、in vivoで（生体内で）微
小循環を高解像度で可視化できる、新しいイメージング技術である。データ
処理を行うことで、さまざまな網膜病変における臨床モニタリングや治療に
有用であることが期待される。
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図1　OCTAの原理。血管内で血液細胞が動くと、OCTシグナルの変化が生じる。この考えに
基づき、同じ場所で異なる時間からのOCTシグナルを差し引いて、血流のシグナルを抽出する（赤
線）。周囲の網膜組織からのOCTシグナルは安定しているために区別できる（青線）。



率もよい。FAやICGAによるイメージ
ングは10〜30分かかるが、OCTAでは
1回のボリュームスキャンがわずか数
秒で完了する。第三の利点は、OCTA
は顕微鏡レベルの解像度で3Dの血管系
をin vivo で可視化できることだ。FAや
ICGAは広い視野でイメージングでき
るが、その画像は2次元であり、血管
系の深度に関する情報は得られない。
OCTAは深度解像のイメージング技術
として、さまざまな深度で血管ネット
ワークを可視化できる。可視化された
血管ネットワークは網膜層と脈絡膜層
を区分でき、どこに病変部があるのか
特定できる。さらには、OCTシステ
ムの高い軸・横断解像度によって、毛
細血管を検出したり、微小循環を可視

化したりもできる。

データ処理
　OCTAへの関心が高まるにつれて、
膨大な数のデータ加工アルゴリズムが
開発されている。アルゴリズムを区別
するためには、OCTの基本コンセプト
を紹介する必要があるだろう。フーリ
エ領域におけるOCTの生データは、検
出器によってキャプチャされたスペク
トルのインターフェログラムから構成
される。生データをフーリエ変換すると、
深度解像のシグナルが得られる。フー
リエ変換後、OCTシグナルには大き
さと位相の両方に関する情報が含まれ
ている。両者を個々または同時に解析
して、生体組織内で血流を可視化する

ための造影法を開発する。そのため、
OCTAのアプローチは大まかに3種類
のグループに分類される（アプローチは
さまざまであり、この3種類に限定は
できない）。
1. 	OCTシグナルの大きさと位相の両方
（複合信号）をベースとする

2. 	OCTシグナルの大きさをベースとする
3. 	OCTシグナルの位相をベースとする
　OCTAをベースとする優れた技術の
ひとつに光学ミクロ血管造影（OMAG）
がある。OMAGでは、強度と位相の両
方からなる複合信号の変化を利用して、
血流の情報を造影する。OMAGは微小
循環に対して非常に高い感度をもつこ
とが示されている（3）、（4）。OMAGのアル
ゴリズムは、米カールツァイスメディテッ

Laser Focus World Japan   2016.1 43

d)c)b)

a)
図2　（a）光学ミクロ血管造影（OMAG）
のモンタージュスキャン手法によって得
られた、健常な若年女性の網膜血管系
の広視野イメージ。3つの層のそれぞれ
に異なるカラーでデータ処理されてお
り、赤はNFL、緑はSRL、青はDRL
を示す。（b）から（d）は、（a）内の白い
点線の長方形を拡大した血管造影イメ
ージであり、OMAGが高感度であるこ
とをよく示している。（a）における白い
点線の長方形に対応するOMAGの血管
造影イメージを（b）から（d）が示してお
り、異なる場所における血管の詳細を
表示するために拡大している。（b）には
視神経頭、（c）には中心窩、（d）には側
頭部領域が含まれる。（a）の大きさは
12×16mm2、（b）から（d）の大きさ
は2.0×2.4mm2である（Q・ジャンら
より提供）。



ク社（Carl Zeiss Meditec）の100kHz、
1μmの掃引光源OCT（SS-OCT）の試
作機と、CIRRUS HD-OCT 5000システ
ムの両方で使用されており、臨床評価
が行われている。AngioPlex OCT血管
造影を搭載するCIRRUS HD-OCT 5000
システムはOMAGアルゴリズムを使用
しており、中心波長は840nm、1秒あた
り6万8000回のAスキャンで動作する。
このシステムは、アメリカ食品医薬品
局（FDA）の認可を受けた最初で唯一
のOCTA技術でもある。
　CIRRUS HD-OCT 5000の大きな特徴
は、リアルタイムで眼球モーションを追
跡、補正できるアクティブな眼球追跡
メカニズムであり、眼球モーションとい

う人為的影響をなくした血管造影イメー
ジを得ることができる（5）。解像度を犠
牲にすることなく、広い視野（一般的な
3×3mm2 視野と同じ空間的サンプリ
ングレートで10×10mm2以上の視野）
が得られることで、臨床診療における
OMAGの有用性を向上している。

ヒトにおける試験への応用
　OMAGはヒトの眼疾患において広
く応用されており、網膜や脈絡膜の循
環に関するより多くの情報が得られて
いる。いくつかの研究では、アクティブな
眼球追跡機能をもつCIRRUS HD-OCT 
5000の試作機や、1μmのSS-OCTシ
ステムの試作機（中心波長は1060μm）

が使われている（6）。CIRRUS HD-OCT 
5000の試作機では、中心窩でモーショ
ン追跡できるモンタージュスキャン手
法を用いる。次のモニタリングのため
に、隣接するデータセット間で重複す
るエリアを10%としてボリュームデータ
セットを取得する。SS-OCTの試作機
では単一ボリュームスキャンを対象物
から取得する。横断方向に沿った4回
の連続したBスキャンを、それぞれの
調節した縦位置で取得し、さらに縦方
向に沿った次の位置に向かってプロー
ブをスキャンする。高解像度の血管造
影イメージを保証するためには、両方
向でサンプリング間隔はおよそ9.8μm
となる。隣接する2つのBスキャンの時
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図3　光学ミクロ血管造影（OMAG）と蛍光眼底血管造影（FA）による、介入中の非増殖MacTel2のイメージ。（a）初期のFAイメージでは、側頭
の中心窩近傍領域で過蛍光が見られる。（b）ところが後期のFAイメージでは、過蛍光とリークが増加して拡散する。（c）複合カラー処理したen 
faceなOMAGイメージで確認できる異常は、初期のFAイメージに見られる微小血管系の異常とよく一致する。（d）網膜表層のen faceなOMAG
イメージでは、中心窩近傍領域における微小血管系の異常が確認できる。（e）網膜深層のen faceなOMAGイメージでは、網膜層の中間で毛細血
管の拡張が見られる。（f）網膜外層のen faceなOMAGイメージでは、微小血管系のわずかな異常が確認できる。（g）網膜の異なる区分層と一致す
る、異なるカラーにおける微小血管系の血流を、水平なBスキャンによって示した。側頭部では、網膜の細線化と、内側区分／外側区分／楕円体の
境界の乱れが、異常な網膜血流（緑と青）の領域で観察できる。（c）から（f）の大きさは3×3mm2。



間差は約3.6msである。単一ボリュー
ムのデータセットは4秒以内に取得で
きる。
　次のデータ処理として、OMAGは複
素数値微分アルゴニズムを用いて、血
流情報をin vivo で抽出する。特定の網
膜層と脈絡膜層を区分するために、網
膜層の区分が行われる。通常、主に3
つの網膜層に区分される。神経節細胞
層と内網層状を含む網膜表層（SRL）、
内顆粒層と外網状層を含む網膜深層

（DRL）、外顆粒層と外境界膜を含む
網膜外層（ORL）の3つである。この区
分は、脈絡膜層を脈絡膜毛細血管と脈
絡膜深層に分けるときにも使われる。
区分された層は、さまざまな眼病理に
おける血管系をよりはっきり見せるた
めに適応される。最終的には最大（ま
たは平均）投影法を用いてen face（正
面から）の血管イメージを目的の層で作
り出し、OMAGと従来法（FAやICGA
のイメージ）との所見の関係を比較す
るために使う。
　図2は、健常な網膜血管系をリアル
タイムにモーション追跡することで可
能になった広視野のOMAG血管造影
イメージであり、CIRRUS HD-OCT 
5000システムでキャプチャしたもので
ある（5）。3つの層が、深度と一致してさ
らによく区別されていた。神経線維層

（NFL）、SRL、DRLを含む広視野な
OMAG血管造影のイメージの結果（12×
16mm2未満）を図2aに示す。

　黄斑部毛細血管拡張症2型（Mac
Tel2）は、人生の50年から70年の間
で非対称的な重症度を示す両側性網膜
疾患であり、黄斑の中心窩近傍領域で
影響が現れる。この疾患の発病機序は
不明であり、現在で有効な治療法はな
い。最近まで、中心黄斑における機能
的な微小血管系の情報をOCTでは取得
できず、この疾患における血流との関係
を示す情報が得られていなかった。し
かし、OMAGが得る結果によって、Mac
Tel2や、微小血管系に影響を与える他
の疾患の患者を評価できるようになっ
た（図3）（6）。OMAGで処理する3Dの
データセットひとつを取得するのにか
かる時間は4秒未満であり、FAと関
連する副作用はない。中心黄斑におけ
る血管径、密度、血流の定量化や、こ
れらのパラメータの変化が疾患の進
行、将来的な治療介入の応答を予測で
きるかどうかの同定は、今後も研究が
必要である。
　OMAGによるen faceな血管系のイ
メージは、現在のゴールドスタンダードの
ものと同等であり、高解像度かつ深度
を含めて、より多くの病理情報を提供
する血管造影イメージである。現在で
はOCT血管造影を評価する標準的な方
法がなく、大規模試験で新たな臨床評
価項目を確立する必要はあるが、さま
ざまな眼病理を診断、検出、モニタリン
グするうえで有用かつ強力なツールと
なる可能性を、OMAGは示している。
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