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要 約

目 的：Frequency doubling technology(FDT)を
用いて原発開放隅角緑内障(POAG)と正常眼圧緑内障
(NTG)における異常検出感度を比較した．
対象と方法：対象は，POAG患者 例 眼，NTG患

者 例 眼で，平均年齢，Humphrey視野計(HFA)の

mean deviation(MD)，pattern standard deviation
(PSD)には両群間に差がなかった．適切な遠見矯正レン
ズを用いて全例に FDTの C- プログラムを施行した．
結 果：FDTとHFAにおけるMDの相関関係は，

POAG群が y＝ . x－ .(r＝ . ，p＜ . )，NTG
群が y＝ . x＋ .(r＝ . ，p＜ . )となった．FDT
の視野指標の比較では，POAG群のMDがNTG群に比
べ有意に低下していたが(p＜ . )，PSDに差がなかっ
た．早期緑内障例(MD≧－ dB)でHFAと FDTのMD

の有意水準を比較すると，POAG群ではNTG群に比べ

FDTの有意水準がHFAより低くなる症例の割合が多
かった(p＜ . )．FDTの耳側周辺部の測定点では，

POAGの平均網膜感度がNTGに比べ有意に低下して
いる測定点が多かったが，HFAでは全測定点の平均網
膜感度に差がなかった．
結 論：FDTではNTGに比べ POAGの異常をより

鋭敏に検出していた．これによりMy細胞の障害の程度
がNTGと POAGで異なることが示された．(日眼会誌

： ― )

キーワード：Humphrey自動視野計，Frequency dou-
bling technology，正常眼圧緑内障，原発
開放隅角緑内障，My細胞
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Abstract

：To compare the effectiveness of fre-
quency doubling technology(FDT)in detecting ab-
normalities in primary open-angle glaucoma(POAG)

and normal-tension glaucoma(NTG).
：Twenty-nine POAG patients

( eyes)and NTG patients( eyes)were studied.
All subjects underwent testing with program C-

of FDT with appropriate corrective lenses.
：No significant differences were observed

 
between the two groups in mean age, mean devia-
tion(MD), and pattern standard deviation(PSD)

measured by the Humphrey Field Analyzer(HFA).
The correlation between MD values determined by

 
HFA(x)and FDT(y)is represented by y＝ . x－
.(r＝ . , p＜ . ) in the POAG group and y＝
. x＋ .(r＝ . , p＜ . ) in the NTG group.
No significant difference was found in the average

 
PSD between the two groups. In early glaucoma

 

cases(MD≧－ dB by HFA),a larger proportion of
 

cases in the POAG group than the NTG group had
 

a lower significance level of MD determined by FDT
 

than by HFA(p＜ . ).At many test points on the
 

temporal periphery in FDT the mean sensitivity was
 

lower in the POAG group than in the NTG group；

whereas no significant differences among HFA test
 

points were observed.
：FDT detected visual field abnormal-

ities in POAG cases more sensitively than in NTG
 

cases. This finding indicates that the pathogenesis
 

of My-cell damage is different in POAG and NTG.
(J Jpn Ophthalmol Soc 105：244―250,2001)
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緒 言

実験的に起こした緑内障眼で慢性的に高眼圧が持続す

ると大きな直径の神経節細胞が優先的に障害されること

が報告 されており，緑内障ではmagnocellular system

(M 細胞系)の障害が早期から起こると考えられている．

このような背景から，精神物理学的に早期の緑内障の異

常を検出するために神経節細胞の時間周波数特性や空間

周波数特性を応用してM 細胞系の障害を検出する研究

がなされている ．

Frequency doubling technology(FDT)は，M 細胞系

の中でも数が少なくてnonlinearな反応を示すMy細胞

の機能異常を選択的に検出する視野計であり ，最近で

は一般臨床で広く用いられている．Johnsonら は緑内

障患者の視野障害レベルをHumphrey(ハンフリー)視

野計(HFA)のmean deviation(MD)値で分類した場合，

MD＞－6dBの早期緑内障ではFDTの感度は82％，特

異度は95％，－6dB＞MD＞－12dBの中期緑内障およ

び－12dB＞MD＞－22dBの末期緑内障ではそれぞれ

97％の感度が得られたと報告している．尾 ら も緑内

障におけるFDTの感度は97.1％，特異度は95.7％と

なり，MDが－5dB以上の緑内障早期例および－5dB

未満の緑内障進行例の感度はそれぞれ96.6，97.4％と

なったことを報告しており，FDTが緑内障の有用な検

査であることがわかる．

原発開放隅角緑内障(POAG)では高眼圧による視神経

の機械的障害が主な病態となるが，正常眼圧緑内障

(NTG)では眼圧以外の因子が関与することが以前から

知られている ．また，POAGとNTGでは乳頭所見

や視野変化などに相違点があることが数多く報告

されており，POAGとNTGでは視神経に対する障害

機序が異なることが予想される．

大きな神経節細胞であるM 細胞系の障害は眼圧によ

る依存性が強いため，眼圧が高くないNTGではPOAG

に比べM 細胞系の障害の程度に差が生じてくる可能性

がある．今回，我々はFDTを用いてNTGとPOAGの

異常検出感度を比較し，両疾患におけるMy細胞の障害

程度の相違について検討した．

実 験 方 法

対象は，POAG患者29例29眼(POAG群)，NTG患

者27例27眼(NTG群)の合計56例56眼［平均年齢：

61.6±11.8(平均値±標準偏差)歳］である．すべての症

例は静的視野計測の経験者であり，矯正視力は1.0以

上，中間透光体には明らかな混濁はなかった．POAG

の診断基準は，①緑内障性視神経萎縮とそれに対応す

る視野異常があること，②眼圧が22mmHg以上，③

開放隅角であること，である．NTGの診断基準は，

①POAG類似の視野欠損と視神経乳頭障害，②未治療

時および治療時の眼圧が常に21mmHg以下，③正常

開放隅角，④他の原因疾患(頭蓋内・副鼻腔疾患)のない

こと，⑤大量出血・ショックの既往がないこと，とし

た．

表1はPOAG群とNTG群における患者背景を示す．

平均年齢，等価球面度数，24-2プログラムを用いた

HFAのMD，pattern standard deviation(PSD)の平均

のいずれにおいても両群間に有意差はなかったが，

POAG群の平均眼圧はNTG群に比べ有意に高かった

(t-test，p＜0.001)．眼圧は視野検査を行った時点にお

ける各群の平均眼圧を比較したものであり，緑内障治療

薬が投与されていた症例が含まれている．

FDTのC-20プログラムをすべての対象に対して行っ

た．FDTの測定では遠見矯正レンズを用い，最初に被験

者にデモプログラムをみせて光覚閾値検査との視標の違

いを理解してもらってから検査を施行した．測定アルゴ

リズムにはmodified binary search(MOBS) を用い

て，全測定点の網膜感度を測定した．偽陽性，偽陰性，

固視不良のいずれかが33％以上のものはあらかじめ対

象から除外した．

FDTのC-20プログラムは，固視点を中心として水平

および垂直20°までの範囲(－20°～＋20°)を測定するプ

ログラムであり，各象限4個，中心1個の合計17個の測

定点から成る．視標サイズは，中心が半径5°の円，他は

固視点から20°までを1辺10°とした正方形から成る(図

1)．視標内に低空間周波数(0.25cycle/degree)の正弦格

子縞を高時間周波数(25Hz)で振幅させて呈示し，frequ-

ency doubling illusion という錯覚(干渉縞が倍にみ

える現象)を応用してコントラスト感度を計測した．

測定結果を基に，HFAとFDTとの間におけるMD

およびPSDの相関関係を調べ，MD，PSDの平均を

POAG群とNTG群の2群間で比較した．MDは被験者

の視野全体で年齢別正常値からの感度低下の平均を求め

たものであり，HFAとFDTともにMDの値が正常母

集団からどれくらい偏位しているかを示す有意水準レベ
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表 1 対象の背景

POAG群
29例29眼

NTG群
27例27眼 t-test

平均年齢 62.3±10.2歳 60.8±13.5歳 p＝0.64

屈折異常
(等価球面値)

－0.2±2.0diopter－0.7±2.1diopter p＝0.40

眼圧 18.2±4.2mmHg 14.8±2.8mmHg p＝0.001

MD
(HFA)

－6.8±6.3dB －6.6±4.9dB  p＝0.91

PSD
(HFA)

7.1±4.8dB 7.9±4.1dB  p＝0.53

POAG：原発開放隅角緑内障，NTG：正常眼圧緑内障

MD：mean deviation,PSD：pattern standerd deviation
 

HFA：Humphrey field analyzer 平均値±標準偏差
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ル(5，2，1，0.5％)が表示される．症例毎にHFAとFDT

のMDの有意水準(p値)を比べ，どちらの視野計の結果

がより正常母集団から離れているかを調べた．

図1はC-20プログラムの視標に対する24-2プログ

ラムの測定点の対応を示すが，HFAとFDTの網膜感度

を比較するためにC-20プログラムの各視標内に含まれ

るHFAの測定点から平均網膜感度を算出した．さらに，

C-20プログラムの視標パターンを基にして各測定点毎

にHFAとFDTの平均網膜感度を求め，POAG群と

NTG群の結果を比較した．左眼の視野はすべて右眼に

変換して分析した．

結 果

FDTとHFAにおけるMDの相関関係は，POAG群

がy＝0.60x－2.7(r＝0.78，p＜0.01)，NTG群が y＝

0.59x＋0.6(r＝0.81，p＜0.001)となった(図2)．POAG

群とNTG群の相関関係はほぼ平行となり，FDTの結

果ではPOAG群のMDがNTG群より低くなる傾向が

みられた．FDTのMDの平均値は，POAG群で－6.8

±4.9dB，NTG群で－4.5±3.5dBとなり，NTG群

に比べPOAG群のMDは有意に低下していた(t-test，

p＜0.05)．

PSDの相関関係は，POAG群がy＝0.31x＋6.0(r＝

0.53，p＜0.001)，NTG群がy＝0.66x＋2.2(r＝0.86，

p＜0.001)となった(図3)．これらの相関関係からHFA

のPSDが小さい部位では，FDTのPSDがNTG群に

比べPOAG群で大きくなる傾向を示した．FDTのPSD

の平均値は，POAG群で8.2±2.8dB，NTG群で7.4±

3.2dBとなり，両群間に有意差はなかった(t-test，p＝

0.36)．

症例毎にFDTとHFAにおけるMDの有意水準レベ

ルを比較した場合，FDTの有意水準レベルがHFAよ

り低くなった症例は，POAG群で10/29眼(34.5％)，

NTG群で5/27眼(18.5％)，HFAの有意水準レベルが

FDTより低くなった症例は，POAG群で4/29眼(13.8

％)，NTG群で 8/27眼(29.6％)，FDT とHFAの有

意水準が同等であった症例は，POAG群で15/29眼

(51.7％)，NTG群 で 14/27眼(51.9％)と なった(表

2)．MDの有意水準を比較した場合のPOAG群と

NTG群における発現率に差がなかった(χ検定，p＝

0.23)．

各測定点における平均網膜感度をPOAG群とNTG

群で比較すると，HFAではすべての測定点で2群間に

有意差がなかったが(図4)，FDTでは耳側の周辺部で

POAG群の平均網膜感度がNTG群に比べ有意に低く

なる測定点が多くみられた(図5)．

HFAのMDが－5dB以上の早期緑内障例(POAG19

眼，NTG11眼)でのFDTの視野指標の比較を行うと，

MDの平均はPOAG群で－4.7±3.6dB，NTG群で－

POAGとNTGにおけるFDT視野・堀越他

図 1 Frequency doubling technology(FDT)とHu
 

mphrey視野計(HFA)の測定点とその配列．

FDTのC-20プログラムでは，水平および垂直20°ま

での範囲(－20～＋20°)を，中心半径5度の円，他は固

視点から20°までを1辺10°とした正方形から成る視

標を呈示する．測定点は中心1個，各象限4個ずつの

合計17個から成る．●はHFAの24-2プログラムに

おける視標呈示部位である(視標サイズ：sizeⅢ)．図

は右眼の視野を示す．

- 図 2 FDTとHFAにおけるmean deviation(MD)の

相関関係．

FDTとHFAにおけるMDの相関関係は，原発開放

隅角緑内障(POAG)群がy＝0.60x－2.7(r＝0.78，

p＜0.01)，正常眼圧緑内障(NTG)群がy＝0.59x＋

0.6(r＝0.81，p＜0.001)となった．HFAのMDを基準

とすると，FDTではPOAGのMDがNTGより低く

なる傾向がみられた．○：POAG，×：NTGを示す．

日眼会誌 105巻 4号246



2.3±1.8dBとなり，NTG群に比べPOAG群のMDは

有意に低下していた(t-test，p＜0.05)．PSDの平均は，

POAG群で7.8±2.8dB，NTG群で5.7±1.7dBとな

り，両群間に有意差はなかった(t-test，p＝0.07)．なお，

早期緑内障例におけるHFAのMDの平均は，POAG群

で－2.7±1.6dB，NTG群で－2.9±1.2dB，PSDの平

均は，POAG群で3.9±2.0dB，NTG群で5.5±2.8dB

で，MD，PSDともに有意差はなかった．

早期緑内障例でMDの有意水準を比較した場合，

FDTの有意水準レベルがHFAより低くなった症例は，

POAG群 で 10/19眼(52.6％)，NTG 群 で 1/11眼

(9.1％)，HFAの有意水準レベルがFDTより低くなっ

た症例は，POAG群で3/19眼(15.8％)，NTG群で7/

11眼(63.6％)，FDTとHFAの有意水準が同等であっ

た症例は，POAG群で6/19眼(31.6％)，NTG群で3/

11眼(27.3％)となった(表3)．MDの有意水準を比較し

た場合のPOAG群とNTG群における発現率に有意差

があった(χ検定，p＜0.02)．

考 按

霊長類の網膜神経節細胞は投影される外側膝状体の層

により主に2種類に分類され，大細胞から成る腹側2層

(magnocellular layer)のM 細胞系と小細胞から成る背

側4層(parvocellular layer)の parvocellular system(P

細胞系)から構成されている ．さらに，精神物理学的に

は，M 細胞系は低空間周波数，高時間周波数の視標に対

して，P細胞系は高空間周波数，低時間周波数の視標に

対して良く反応するとされている ．FDTによる計測

では神経節細胞が持つこのような精神物理学的特性が応

用されている．

Frequency doubling illusionという錯覚は，低空間周

波数(＜1cycle/degree)の正弦格子縞を高時間周波数

(≧15Hz)で振れさせることによって起こる現象であり，

Kelly によって初めて報告された．この現象にはM

細胞系の中でもnonlinearな反応を示すMy細胞がその

知覚に関与するとされているが，My細胞はM 細胞系

の中でも大きな神経節細胞であり，その受容野も大きい

ことがわかっている ．My細胞の割合は全神経節細

胞の5％以下と少ないため受容野の重なり(overlap)も

少なく，神経節細胞の脱落が進行すると受容野の欠落が

生じ，機能障害(視野欠損)が生じやすい(Reduced Re-

図 3 FDTとHFAにおける pattern standard devia
 

tion(PSD)の相関関係．

FDTとHFAにおけるPSDの相関関係は，POAGが

y＝0.31x＋6.0(r＝0.53，p＜0.001)，NTGがy＝0.66

x＋2.2(r＝0.86，p＜0.001)となった．HFAのPSDが

小さい部位では，FDTのPSDがNTGに比べPOAG

で大きくなる傾向を示した．○：POAG，×：NTGを

示す

-

表 2 MDの有意水準の比較

有意水準 NTG  POAG
 

HFA＝FDT 14(51.9％) 15(51.7％)

HFA＜FDT 8(29.6％) 4(13.8％)

HFA＞FDT 5(18.5％) 10(34.5％)

合計 27(100％) 29(100％)

NTG  POAG

17.2
(11.0)

19.3
(10.2)

18.3
(10.0)

18.8
(9.9)

16.6
(11.4)

17.4
(9.7)

18.5
(9.2)

20.6
(8.2)

19.4
(10.6)

21.1
(10.9)

19.7
(10.1)

18.6
(9.1)

17.5
(12.1)

20.0
(10.6)

20.0
(9.2)

18.5
(9.0)

22.3
(7.5)

25.1
(6.3)

27.5
(3.1)

●
13.1
(2.8)

22.1
(9.6)

24.9
(8.7)

27.0
(4.1)

●
13.8
(4.2)

22.9
(5.3)

25.1
(4.2)

26.5
(4.4)

25.8
(5.9)

22.1
(8.8)

23.7
(8.1)

25.4
(6.0)

24.5
(7.5)

図 4 各測定点におけるの平均網膜感度の比較(HFA)．

各測定点におけるHFAの平均網膜感度をPOAG群とNTG群で比較したが，すべての測定点で両群間には

有意差がなかった．括弧内は標準偏差

247平成13年4月10日

27.8
(5.0)

28.2
(3.7)



dundancy説) ．

FDTは臨床に応用されてから間もないため，視野の

再現性に関して調べた報告が少ない．Chauhanら は

HFAの30-2プログラムとFDT(プロトタイプ)のC-

20プログラムを同一被験者に1週間おきに5回計測を

繰り返し，視野の再現性について検討した結果，網膜感

度が低下した視野欠損部位の閾値変動幅がHFAに比べ

FDTでは小さく，偏心度別に調べた閾値の変動幅に関

してもHFAに比べFDTでは偏心度による影響が少な

いことを報告している．

田村ら は今回と同様の方法で，同一被験者にFDT

の計測を2回行い，視野の再現性について検討した結

果，2回の計測によるMDおよびPSDの比較では強い

正の相関性(r＝0.90，0.96)が得られ，MDおよびPSD

の平均にも差がなかったことを報告している．また，各

測定点における網膜感度の相関性も良好で(r＝0.91)，

FDTによる視野測定では良好な再現性が得られてい

る．これらの報告はFDTが信頼度の高い検査法である

ことを示している．

緑内障患者を対象としたHFAとFDTの視野指標に

おける相関性については，MDの相関係数が0.73～0.86，

PSDが0.60～0.79となり，どちらも有意な相関性が得

られることが報告 されている．自験例のように

NTG群とPOAG群に分けて，MDやPSDの相関関係

を調べた場合も有意な相関性が得られ，両群ともに

HFAに表れる視野障害レベルに対応した変化がFDT

でもみられることがわかる．しかし，両群でHFAと

FDTにおけるMDの相関関係を比べると，FDTのMD

は全般的にNTG群よりPOAG群で低くなっていた(図

2)．また，HFAによる光覚閾値検査では，NTG群と

POAG群の視野指標(MD，PSD)の平均に差がなかっ

たが，FDTではPOAG群のMDがNTG群に比べ有

意に低下していた(p＜0.05)．早期緑内障例における

FDTのMDの比較でもPOAG群がNTG群に比べ有

意に低下していた(p＜0.05)．PSDの比較では両群間に

差がなく，早期緑内障例においても同様の結果が得られ

た．しかし，HFAとFDTにおけるPSDの相関関係か

ら，HFAのPSDが小さい段階からFDTのPSDが大

きくなり，特にPOAG群ではFDTのPSDがHFAに

先行して大きくなる傾向があった．

HFAとFDTでは，光覚閾値とコントラスト感度を

計測しているため網膜感度を直接比較できないが，有意

水準を比較することによって測定結果の値が正常母集団

からどれくらい離れているか比較することができる．

各々の症例でHFAとFDTにおけるMDの有意水準を

比較した場合，POAG群ではHFAよりもFDTで有意

水準が低くなった症例の割合が大きく，NTG群では逆

にFDTに比べHFAで有意水準が低くなった症例の割

合が大きかった．これらの結果は，POAGではHFA

よりFDTで計測した方が異常の検出感度が高く，NTG

では逆にFDTよりHFAで計測した方が異常の検出感

度が高いことを意味している．また，早期緑内障例のみ

でMDの有意水準を比較した場合，これらの傾向はさ

らに強くなり，統計学的にも有意差があったことから

(p＜0.02)，早期のPOAGの検出にはHFAよりFDT

の方が優れていると考えられた．

緑内障の病理所見を調べたQuigleyら の報告の対

象は，いずれも高眼圧が原因となって起こった緑内障患

者や実験的に発症させた霊長類の動物モデルであり，

NTGとPOAGにおける病理所見の比較はなされてい

ない．

Caprioliら はPOAGの視神経障害では主に眼圧に

よる機械的因子が関与しているが，NTGでは機械的因

子と虚血性因子が関与していると報告している．また，

NTG  POAG
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図 5 各測定点における平均網膜感度の比較(frequency doubling technology)．

各測定点におけるFDTの平均網膜感度の比較では，耳側の周辺部でPOAG群がNTG群に比べ有意に低下

している測定点が多くみられた(＊：p＜0.05，＊＊：p＜0.01)．括弧内は標準偏差

表 3 早期縁内障例(MD≧－ dB)に

おけるMDの有意水準の比較

有意水準 NTG  POAG
 

HFA＝FDT 3(27.3％) 6(31.6％)

HFA＜FDT 7(63.6％) 3(15.8％)

HFA＞FDT 1(9.1％) 10(52.6％)

合計 11(100％) 19(100％)
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NTGでは片頭痛や末梢血管攣縮反応が起こりやすいこ

とも知られている ．臨床所見では，POAGと比べた

NTGの乳頭では乳頭陥凹が浅くて大きく，乳頭出血の

頻度が高いこと ，初期の視野変化を比べてもNTG

の暗点はPOAGより固視点に近く急峻で，上方の傍中

心部に暗点が出現しやすいことなどが報告 されて

おり，POAGとNTGでは病態が異なることが推定さ

れる．

各測定点の平均網膜感度をPOAG群とNTG群で比

較した場合，HFAでは全測定点で有意差がなかったが，

FDTでは耳側周辺部の測定点でPOAG群の平均網膜感

度がNTG群に比べ有意に低下している測定点が多くみ

られた(図4，5)．高眼圧によって視神経乳頭上方および

下方のセクターで大きな神経節細胞が障害されやすいこ

とは以前から報告 されており，この原因として神経線

維の支持組織が乳頭上極と下極で脆弱であることが指摘

されている ．POAG群とNTG群の平均網膜感度に

差が生じた測定点は，神経線維の走行と視野の関係から

視神経乳頭の上方および下方のセクターにおける神経線

維の分布によく対応しており ，高眼圧による機械的障

害が主体となるPOAGと眼圧以外の因子が関与する

NTGにおける病態の違いがこれらの結果に反映された

ものと思われる．

以上から，FDTによる視野計測ではNTGに比べPO-

AGの異常検出感度が高いことがわかった．また，早期の

POAGの検出にはHFAよりFDTの方が優っていたが，

逆にNTGではHFAよりFDTの検出感度が劣ってい

た．FDTは大きな神経節細胞であるMy細胞の機能障

害を特異的に検出する視野計であるが，NTGとPOAG

における結果の相違からMy細胞の障害程度が両者で

異なるものと思われた．さらに，耳側周辺部の測定点で

網膜感度差が大きくなったことは視野の障害様式が両者

で異なることを示している．

本文の要旨は第53回臨床眼科学会，ARVO(2000年)で発

表した．
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