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正常者 112例 112眼 (男性 68例,女性 44例)の黄斑部

局所網膜電図 (以下,MERG)を 直径 5110° ,15・ の刺激円

で記録 し,a波,b波,律動様小波 (OPs)の振幅 と頂点潜

時の平均値を求め,さ らに,10年毎の年代で比較 し加齢

変化,性差を調べた。振幅は各波とも50歳以上で低下し,

その多 くの成分で統計学的有意差を認めた(p<0.01

～0.05)が ,各波の頂点潜時には有意な加齢変化は認めら

れなかった.50歳以上にみられた振幅の低下は,a波,b

波の低下に比 しOPsの低下が顕著である傾向がみられ

た。矩形波の ON刺激で記録 した b波とa波 との比 (b/a

ratio)に は加齢変化はみられなかった。3つの異なる大
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きさの刺激円で記録 した MERGの加齢変化には有意な

差はみられなかった。性差については,各波の振幅,頂点

潜時とも有意差を認めなかった。以上から,黄斑部の加齢

変化は性差はな く,錐体細胞のみならず,OPsの起源で

ある網膜内層にもみられること,中心官と中心富外の黄

斑部の加齢変化には有意な差がないことが示唆された。

(日 眼会誌 101:417-422,1997)
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Abstract
Focal macular electroretinograms (MERGs) were lus spot showed no significant changes with age.

recorded with a fundus monitor through an infrared There was no significant difference in each compo-

television fundus camera in 112 eyes of 112 normal nent in terms of amplitude and implicit time with
subjects (68 males, 44 females), using three stimulus sex. The decrease of amplitude of all components
spots 5', 10", and 15' in diameter. The amplitude and after the fifth decade suggests aging of the macular
the implicit time of the a-wave, b-wave, and oscil- cones. The tendency toword decreasing OPs also

latory potentials (OPs), and the ratio of amplitude suggests aging of the inner retina in the macular
of the b'wave to the a-wave (b/a ratio) at each region. The proportional changes of amplitude
stimulus spot were compared in terms of aging and recorded with three different sizes of stimulus spots

sex. The amplitude of all components decreased indicate that there is no significant effect of aging
significantly (p<0.01-0.05) after the fifth decade, on the fovea, parafovea, or perifovea. (J Jpn Oph-
and there was a tendency for OPs to decrease more thalmol Soc 101 z 4ll-422, 1997)

than the a-wave and b-wave. There was no

significant efrect of age on the b/a ratio and the Key words : Focal macular electroretinogram,
implicit time of each component. The ratio of Normal subjects, Aging, Sex, bla
increase of amplitude to the enlargement of stimu- ratio

I緒  言

ヒト黄斑部から局所網膜電図(MERG)を記録し,そ の

成分であるa波,b波 に加え律動様小波(OPs)を 分析す

ると,黄斑部病態の層別診断が可能 となる。さらに,黄斑

部刺激に際して,刺激円の大きさを変化させ反応を比較
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すると fovea,parafovea,perifoveaに おける病態の相

違を把握できる場合があり,臨床疾患のより深い分析に

役立っ1)～ 4)。 我々は赤外線テレビジョン眼底カメラを用

いて,眼 底 モニ ター下 に記 録 す る黄斑 部 局 所 ERG

(MERG)記 録装置を利用し,種々の黄斑疾患について各

波の振幅,頂 点潜時 を計測 し分析 を進 めて きた5)～ 7)。

MERGの加齢変化については,Birchら
8)の nicker刺激

による検討があるが,高頻度 nickerであるため,ERGの

諸要素の分析はなされていない。今回,我々は正常者 112

日眼会誌 101巻  5号

例 112眼のMERGを 記録し,各成分 を分析して正常者

の黄斑部機能の性差,加齢変化などを調べた。

II 方  法

矯正視力 1.0以上で,検眼鏡的に黄斑部に異常を認め

ない正常者 112例 112眼 を対象 とし,-6D以上の高度

近視,糖尿病などの血管病性全身疾患,自 内障あるいは自

内障手術などの内眼手術の既往のある患者は除外 した。

男性 は 20～79歳,屈折度+2.0～ -5.ODで 68例 68眼 ,

女性 は 21～82歳 ,屈 折度+1.5～-5.ODで 44例 44眼

で性差を比較検討 した。年齢は20～82歳に及び 80歳以

上は少数のため,20～60代 と70歳以上の 10年毎の 6つ

の年齢層にクラス分けをして,そ の加齢変化について分

析した。各々の年齢層の人数,男女分布は図 1の ごとくで

ある。

MERG記録装置の詳細は既に報告
1)9)し た。その内容

を要約すると,記録中の眼底をモニターするため,赤外線

テレビジョン眼底 カメラ(キ ャノン社,CR‐ 45 NM)を 改

造 し,刺激光源,背景光源,固視灯を組み込み,刺激光 と背

景光の強さを各々約 30 cd/m2,3 cd/m2と した。背景光に

関しては,カ メラを通 して 45° の視角 としたが,さ らに,

45°から周辺部の背景光 もカメラ外部に備えつけた。局所

反応記録はミドリン P③ (参天製薬)で散瞳後,原則的に

5 Hzの矩形波刺激 (on/o“ =1.0)を用い,512回 の平均加

算を行い,40 μV以上の基線動揺は加算から除外する装

置を併用した。ERG記録用電極には Burian‐AHen型 双

極コンタクトレンズを用い,接地電極は耳柔においた。

MERG記録は,刺激スポット(円形)の 大きさを直径 5° ,

10° ,15°の 3段階に変化させ,そ の中心を常に中心富上に
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図 1 対象の年齢構成.

Z:男性(68人 ),□ :女性(44人 )

T.C.

0.03秒

10°

opl , ?,1

ON
1.()μ V

刺激光 50m Sec

図 2 a,b,OPs(律動様小波)各波の振幅と頂点潜時の計測方法.

T.C■ 時定数,OPs:OPl+OP2+OP3,Ta,Tb:a波 ,b波 の頂点潜時

TC O.003秒
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表 1 黄斑部局所網膜電図の各波振幅の平均値 と標準偏

差 (単位μV)

(μ V)

全 例   男 性   女 性

30

25

2.0

1.5

1()

5・

a波 0.55± 0.18 0.56± 0.17 0.53± 0.22

b波  1.33± 0_36 1.34± 0.39 1.32± 0.34

0Ps O.59± 0.23 0.59± 0.23 0.58± 0.23

a波  1.20± 0.39 1.23± 0.41 1_14± 0.36

10°  b波: 2_93± 0_68 2.94± 0.72 2.91± 0.61

0Ps l.35± 0.48 1.28± 0.48 1.38± 0.45

15・

OP:律動様小波

表 2 黄斑部局所網膜電図の各波頂点潜時の平均値と標

準偏差 (単位 mSec)
T   T   T            T
I    I    I    T    T    Iトー■―・ム・、上…二́・1

20   30   40   50   60   701歳 111:

年    齢

図3 年齢別の a波の振幅の変化 (平均値±標準偏差 )。

―・―:5疎」激,―
――:10°東」激,一 :15疎」激.*と **の 間

に有意な低下(p<0.01)

(μ V)

a波

b波

OPs

2.10:士 :0.64

4.89± 0.94

2.72:士 :0.77

2.12:± :0.52

4.96± 0.96

2.69:± :0.75

2.06二LO.66

4.76二LO.96

2.81:± :1_00
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5. 10・ 15'

a波

b波

OPl

OP2

0P3

21_9± 1.7

42_8:士 :2.1

25.6土:1.8

31_6± 1.7

37.6[± :1.7

21.6」二1.0

42.6=Ll.9

25_6=LO.8

31.9± 1.1

38_3± 1.3

21.8[LO.9

42.9[Ll.7

25.5二Ll.0

31.6=Ll_3

38.2=Ll.5

置いて記録 した。時定数 (TC)0.03秒 ,high cut 100 Hz

(周波数域 5～ 100 Hz,減衰率 6dB)を a波 とb波の測定

に,TCO.003秒,high cut 300 Hz(周 波数域 50～ 300 Hz,

減衰率 6dB)を OPsの 測定に用いた.正常眼からの各ス

ポットにより記録 した MERGと ,そ の振幅 と頂点潜時

の測定方法を図 2に 示す。

III 結  果

1.正常者の振幅,頂点潜時の平均値と性差

112例 112眼 の正常者の MERGの振幅 と頂点潜時の

平均値 と,そ の標準偏差を求めた。振幅は表 1の結果とな

り,性差については各波とも全スポットサイズで統計学

的に男女間に有意差を認めなかった.頂点潜時は表 2の

結果となり,標準偏差も小さく,ス ポットサイズによる有

意差も認めなかった。また,各スポットサイズで男女間の

差はなかった。5°の結果についてはOPl～3の潜時の精度

の低い症例 もあるため,確実な 95例のみを対象とした。

2.加 齢 変 化

振幅は各波 とも多少の差はあっても,20～ 40代で比較

的大きな振幅を示し変化が少なく,50代で大 きく低下

し,50代以降での加齢に伴 う低下は比較的緩やかであっ

た.40代 に比し50代での振幅の低下には,多 くで統計学

的有意差を認めたが,他の隣 り合う年代間には有意差は

認められなかった(図 3～ 5)。 頂点潜時については,平均

値の差,標準偏差とも少なく,あ らゆる隣り合う年代間に

加齢変化を認めなかった (図 6)。

年    齢

図 4 年齢別の b波の振幅の変化 (平均値±標準偏差 )。

―・―:5°刺激,一 :10°刺激,一 :15°刺激.#と ##の間に有

意な低下 (p<0.05)
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図5 年齢別の OPs波の振幅の変化 (平均値±標準偏差).

―・―:5°刺激,一 :10°刺激,一 :15°刺激.*と **の 間に

有意な低下(p<0.05)

(m Sec)

5()

20  30  40  50  60 70歳 以上

年    齢

図 7 刺激光面積の拡大による年齢別の各波振幅の増

大率 (平均値 )。

―・―:a波 ,―
‐―:b波 ,一 :OPs

3.50歳以上の高齢者群の若年者群に対する比率

20～40代 の 56例 と50歳 以上の 56例 の 2群 につい

て,50歳 を境にして a波 ,b波 ,OPsの振幅の低下の状態

を検討 した。その結果,50歳以上の振幅の 50歳未満の振

幅に対する比率は,5°では a波 86.3%,b波 では85.2%,

OPS(01,02,03の振幅の総和)が 77.5%,10° ではa波 が

84.9%,b波 が 82.6%,OPsが 77.3%,15° で はa波 が

81.0%,b波 が 78.8%,OPsが 75.0%で あった。a波 ,b

波の低下に比し,OPsの 低下の割合 は顕著であった。ま

た,こ の傾向はすべてのスポットサイズに共通して認め

られた。

4.刺激スポットサイズの拡大による各波振幅の増大

率

中心害を中心 として,ス ポットサイズを 5° ,10°,15° と

拡大 した状態はfovea,parafovea,perifoveaの 順 にそ

の機能をより反映するものと考えられる.a波 ,b波,OPs

各波のスポットサイズの拡大に伴 う変化を 5°での振幅

を 100%と して,そ の倍率を百分率で算出した。OPsの

15° /5°の比率は112眼全体で 472± 64%(平均値士標準偏

差)で,a波,b波 の 15° /5°の比率 392± 34%,384± 51%に

比 し統計学的に有意な増大(p<0.05)を 認めたが,15° /

10° には各波の間で有意な差はなかった。さらにfovea,

parafovea,perifoveaに 加齢変化の差がみられるかを検

討 す るため,15° /5° ,15° /10°の加齢変 化 を10代 毎 にプ

ロットして図 7に 示す。横軸の 10代 を 1,縦軸の 100%

を 1と した場合,15° /5°で はa波 が-0.052,b波 が一

0.016,OPsが -0.036と ,15° /10°で は a波 が-0.014,b

波が-0.0004,OPsが -0.009と 傾きは 0に近 く,回帰直

線はほぼ水平で,OPsの 1575°で多少の変化はあるもの

の,他の比率は各年齢層で一定で,黄斑部の位置による加

15° ア10・
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図 6 年齢別の頂点潜時の変化 (平均値±標準偏差).
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ク した り11),PDA(±
cis‐2,3-piperidine dicarboxylic

acid)12)あ る い は KYN(kynurenic acid)13)を 用 い て

OFFシナプスをブロックすることが可能 となり,矩形波

刺激による錐体系 ERGの波形の再評価がなされてい

る14)～ 17)。 その結果,従来視細胞起源 と考えられていた錐

体系 ERGの a波 には,OFF型双極細胞の機能 も十分に

含まれている可能性が示された。一方,ON刺激で得 られ

るb波 には,短いフラッシュ刺激により得られるb波 と

異なり,OFF反応であるd波の関与がなく,ON型双極

細胞の機能をよく反映する。そのため,ON型,OFF型双

極細胞の機能のバランスが崩れるとb波 とa波の比 (b/

a ratio)が 変化 し得 る。すなわち,ON型 よりOFF型 が

大きく機能低下 した場合にはb/a ratioは 大きくなり,

逆にOFF型 よりON型が大きく機能低下した場合には

b/a ratioが低下し得る。錐体細胞の変化では各波の振幅

は低下 してもb/a ratioに は影響はないと考えられる。

今回,こ の 2つ の双極細胞の加齢変化が異なるか否かを

検討するため,b/a ratioの 加齢変化を検討したが,有意

な変化はみられなかった.こ の事実は,ON型,OFF型双

極細胞に有意な加齢変化の差がないことを暗示する。

さらに,刺激スポットサイズの拡大に対する各成分波

の変化については,OPsの分布特性 として既報通 り10° ,

15° 間のperifovea領 域で OPsの振幅の増大は a波,b波

に対 し有意に大きく,OPsの 電位分布密度が foveaに比

しその周辺で大きくなることが2)3)よ り多 くの症例 を用

いて再確認できた。また,黄斑部網膜の位置による加齢変

化の相違の電気生理学的検討は,1988年 に Birchら 8)が

nicker ERGを 用 いて行 い,foveaの 機能低下 の方が

parafoveaの それより著しいとしている。しか し今回,

我々の研究では,各波とも年齢別での振幅の拡大率がほ

ぼ水平の回帰直線が示すように一定であり,perifovea

領域以内では各波の起源が同様の加齢変化を示すことを

表してお り,Birchら
8)の

結果 と相反するものとなった。

この原因は不明であるが,高頻度 nickerと いう我々の方

法 とは異なる方法により,こ の差が生じたのかも知れな

い。しかし,組織学的には周辺部錐体細胞は中心鴛より加

齢変化を受けやすいことが示唆されており18)～ 22).Birch

ら8)の
結果 とはむしろ逆である。軽度ではあるが,結果 3

に示すように 50歳以上の高齢者群の若年者群に対する

比率が,a波,b波の変化でみると5° ,10° ,15° と拡大する

につれ低い値になるのは,上述 した組織学的所見 と合う

ようであるが,今回の我々の結果では有意な差ではなく,

今後さらに検討が必要である。

稿を終えるに臨み,ご指導ご校閲を賜 りました粟屋 忍教

授に深く感謝の意を捧げます。本論文の要旨は1995年 4月

20日 第99回 日本眼科学会(名古屋)で講演した。本研究は文

部省科学研究費補助金一般研究B(研究課題番号 62480362),

同 B(研 究 課 題 番 号 04454440),同 B(研 究 課 題 番 号
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表 3 b/a ratioの平均と標準偏差

10° 15°

20代   2.68± 1.05

30代   2.68± 0.81

40代   2.56± 0_84

50代   2.92± 0.82

60代   2.89± 0.83

70歳以上 2.30± 0.95

2.75± 0.79

2.74± 0.91

2.48± 0.74

2.69± 0.54

2.62± 0.68

2.23± 0.59

2_59=LO,74

2.42二LO.56

2.49± 0.80

2.57± 0.61

2.56± 0.55

2.27± 0.56

齢変化にもばらつきがないことが示された。

5。 b波とa波の上し(b/a ratio)

b波の振幅をa波の振幅で割った b/a ratioの 平均値

は2.30～2.90程 度にな り,5° ,10° ,15° のすべてのスポツ

トサイズにおいて加齢変化を認めなかった。また,同一年

代における各スポットサイズ間の変化をみても統計学的

有意差を認めなかった (表 3)。

IV 考  按

正常者 112例 112眼 のMERGを測定 し,解析するこ

とによりMERGの 正常波形について,以下の点が明 ら

かになった。加齢性黄斑部変性
10),特発性黄斑円孔,そ れ

に近視を伴う黄斑円孔網膜剥離など高齢で生じやすい

種々の黄斑部疾患では,そ の発生頻度に性差がみられる。

そのため,今回はまず性別による黄斑部機能の差の有無

を年齢を考慮して検討 したが,男女間に差はなく,今後振

幅の減弱などを検討する上で性別を考慮することは不要

であることが判明した。頂点潜時については,各 スポット

サイズ,性別で同一であり,加齢変化 も認められず,標準

偏差 も非常に小さいことから,頂点潜時はすべての年齢

の病眼の機能評価に加齢変化を考慮せずに用いることが

できるものと思われる。振幅の加齢変化については,各波

ともすべてのスポットサイズで 40代 と50代の間で大き

く低下 し,そ の多 くに有意差を認めた。この振幅の低下は

対象 とした症例が矯正視力 1.0以上で,瞳孔領に有意な

白内障を示す症例は除外したため,黄斑部網膜機能の加

齢変化を表すものと考えられる。その結果,加齢による振

幅低下が a波,b波,OPsの すべてに認 められたことか

ら,加齢変化が少なくとも視細胞 (錐体細胞)に 存在する

ことが示唆される。しかし,a波 ,b波 の加齢変化に比較

して OPsの変化がより強くみられたことは,錐体細胞に

加え OPsの起源であるアマクリン細胞ないしは,こ れと

シナ プスを形成 す る網状層間細 胞 (interplexiform

ceH),さ らには網状層間細胞がシナプスを形成する水平

細胞や双極細胞などを含む後シナプス神経回路網の加齢

が加わっている可能性がある1)3)4)。 さらに,我々の記録方

法によるMERGは ,従来のフラッシュ光やフリッカー

光によるMERGと は異なり,矩形波刺激を用いた記録

で ON刺激による反応 を評価している1)。 近年グルタミ

ン酸 の一種 で あ る APB(2-amino-4-phosphonobutric

acid)を 用いて錐体系双極細胞のONシナプスをブロッ
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