
緒 言

パーキンソン病(PD)では，さまざまな衝動性眼球運

動(サッケード，SM)の障害が起こることが報告 さ

れている．その内容をまとめると，反射性SM の障害

はないか，あるいは少なく，随意性SM の障害は多

い ．一般に随意性SM は反射性SM と比べ，予測性，

記憶性や純粋な企図性などのより企図性の強い制御を必
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要 約

目 的：パーキンソン病(PD)患者の衝動性眼球運動

(SM)の特性を検討した．

対象と方法：軽症例から進行例の PD患者 名とほ

ぼ同年齢の健常者 名から，赤外線型眼球運動測定シ

ステムを用いて眼球運動を記録した．SM の誘発課題は

反射性 SM を誘導するギャップ課題と随意性 SM に関

係する標準課題，重複課題，記憶課題，アンチサッケー

ド課題である．SM の潜時，精度，最大速度やその他の

パラメータについて比較検討した．

結 果：PD患者の標準課題とギャップ課題の SM は

僅かに低測定であった．重複課題の SM は全く異常な

かった．PDの記憶課題での SM は，平均潜時の延長，

精度の低下(低測定)，エラー率の増加を示した．アンチ

サッケード課題のエラー率は PDで高くなく，その平

均潜時は僅かに延長した．

結 論：PDの反射性 SM は障害されていないが，記

憶誘導性 SM は著明に障害されている．しかし，随意

性 SM に関連するアンチサッケードは PDで障害され

ていない．(日眼会誌 ： ― ， )

キーワード：アンチサッケード，パーキンソン病，反射

性サッケード，記憶誘導性サッケード
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Abstract

：To evaluate the characteristics of sac-

cadic eye movements in patients with Parkinson’s
 

disease(PD).

：Eye movements of

patients with moderate to advanced PD and

age-matched controls were recorded with an infra-

red system.Two kinds of saccade tasks were used：

saccade tasks for eliciting reflexive saccades(visu-

ally guided saccades in the gap condition)and sac-

cade tasks for eliciting volitional saccades(visually
 

guided saccades, saccades in overlap condition,

memory-guided saccades, and anti-saccades). La-

tency, accuracy, peak velocity, and other parame-

ters of saccades were evaluated.

：Visually guided saccades and saccades in
 

the gap condition were slightly hypometric in PD
 

patients. Saccades in the short-term overlap condi-

tion were not impaired in PD patients. Increased
 

mean latencies and decreased degrees of accuracy of
 

memory-guided saccades, and increased error rates
 

of the memory-guided saccade task were marked in
 

PD patients. Error rates in the anti-saccade task
 

were not increased in PD but the mean saccadic
 

latencies were slightly increased.

：Reflexive saccades are preserved in
 

PD,whereas memory-guided saccades are markedly
 

impaired.But anti-saccades in a task for eliciting in
 

volitional saccades are not impaired in PD.(J Jpn
 

Ophthalmol Soc ： ― , )

Key words：Anti-saccades,Parkinson’s disease,Re-

flexive saccades, Memory-guided sac-

cades



要とするSM をいう．アンチサッケード(アンチSM)

課題 は被験者に突然出現したターゲットに眼を向ける

のではなく，それとは全く反対の方向(ターゲットから

離れる方向)にできるだけ速く眼を移動することを要求

するものである．この時，反射性SM の抑制とターゲ

ットの位置と反対向きの随意性SM の2つを要求する

と考えられることから，この課題は随意性SM を調べ

る検査の一つと考えられている．PDのアンチSM に関

しては，障害されないという報告 と障害されるとい

う報告 があり，障害されるかどうか明らかでない．

そこでPDの SM の障害について，反射性SM と随

意性SM の各課題，特にアンチSM 課題で再検討する

必要があると思われる．前回，我々は成人健常者の5つ

の視標提示課題におけるSM の特性について報告 し

た．今回，我々は前報と同じ視覚提示課題を用いて，

PDのこの論題について検討した．

実 験 方 法

1．対 象

PD群は当院神経内科に入院した特発性PD患者14

例(男性7例，女性7例)，年齢36～63歳〔平均年齢51.4

±7.4(平均値±標準偏差)歳〕である．各患者の年齢，性

別，罹病期間，運動障害の程度(Hoehn-Yahr分類)，治

療薬などについては表1に示す．特発性PDの定義は臨

床症状，レボドパやドパミン作動薬に対する効果，パー

キンソン症候群にみられる神経症状や所見のないことで

ある．さらに，病気の重症度の効果を知るために，

Hoehn-Yahr分類 で日常生活や通院にほとんど介助を

要しない程度の運動障害であるⅠとⅡのもの(PD1)と，

部分および全面の介助を必要する強い運動障害であるⅢ

以上のもの(PD2)と分けて検討した．なお，PD患者の

各課題の眼球運動検査はすべて各種の治療薬が投与され

た状況下で行った．

対照群は健常成人12名(男性6名，女性6名)，年齢

44～57歳(平均年齢50.4±5.1歳)であった．なお，検

査を行う前に検査意義を各被験者に十分説明し，同意を

得た上で検査を行った．

2．視覚提示課題と眼球運動記録法

眼球運動の記録法，各種の課題でのターゲット提示の

説明，記録された眼位信号データからSM の潜時や各

パラメータの分析法は前報 に詳しく示した．ここで

は簡単にそれぞれについて説明する．まず，眼位の測定

にはオベール2眼球運動刺激測定装置を用いて，眼球運

動の誘発刺激・記録を行った．被験者に記録用のゴーグ

ルを装着させ，眼前60cmの正面に17インチモニター

画面中央がくるように眼の位置を合わせた．被験者は専

用のバイトブロックを加えることで頭部は固定された．

視標･ターゲットとも視角11.5×8.6分，色は赤とし

た．アンチSM 課題の時のみターゲットは赤，注視視

標は灰とした．なお，モニターの背景は黒である．

SM 課題は標準，ギャップ，重複，記憶，アンチSM

の5つの課題から構成されている．各課題の注視視標の

点滅，ターゲット視標の点滅，眼球運動の関係を理解し

やすいように図1に示した．まず標準課題では，画面中

央の注視視標が1～3秒の間のランダム時間提示された

後，注視視標の消灯と同時にターゲットが左右いずれか

に点灯し，それに対しできるだけ早く被験者がSM を

行う．ギャップ課題は標準課題とほぼ同様であるが，注

視視標の消灯とターゲットの点灯との間に200ms間の

何も提示されないギャップがあり，点灯したターゲット

にSM を行う．重複課題は注視視標が1～3秒間のラン

ダム時間提示される．注視視標の提示開始1秒後にター
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表 1 パーキンソン病(PD)患者のデータのまとめ

患者
年齢
(歳)

性別
罹病期間
(年)

Hoehn-
Yahr分類

投薬

1 52 男 4 1 LD 300mg,CD 30mg,TPH 6mg

2 47 男 7 1.5 LD 450mg,BH 128mg,PM 300μg,DD 300mg

3 49 男 2 1.5 LD 400mg,CD 40mg,TPH 4mg

4 63 女 2 1.5 LD 300mg,CD 30mg,TPH 6mg,PM 375μg,TH 150mg

5 59 女 2 1.5 LD 450mg,BH 128mg,BM 75mg

6 53 女 6 2 LD 300mg,CD 30mg,TPH 8mg

7 59 男 2 2 LD 450mg,CD 45mg,TH 100mg,DD 300mg

8 59 女 13 2.5 LD 450mg,CD 45mg

9 51 女 9 2.5 LD 450mg,TPH 8mg,BH 128mg,TH 100mg,BM 100mg

10 36 男 9 3 LD 700mg,CD 70mg,TPH 6mg,PM 500μg

11 41 男 9 3 LD 350mg,CD 35mg,TPH 6mg,PM 300μg

12 53 女 7 3.5 LD 400mg,TPH 6mg,BH 114mg,PM 750μg

13 54 男 7 4 LD 450mg,CD 45mg,PM 200μg,TH 100mg,C 0.5mg

14 46 女 12 4 LD 400mg,TPH 4mg,BH 114mg,PM 250μg,TH 200mg
 

LD：レボドパ，CD：カルビドパ，TPH：塩酸トルヘキシフェニジル，BH：塩酸ベンゼラジド，PM：メ

シル酸ペリゴリド，TH：塩酸アマンタジン，BM：メシル酸ブロモクリプチン，DD：ドロキシドパ，C：

カバサール
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ゲットが現れ，3秒間以上点灯し続ける．その間，被験

者は注視視標を見続け，注視視標の消灯を合図にター

ゲットにSM を行う．記憶課題は注視視標が1～3秒間

のランダム時間点灯している間に100ms間ターゲット

が左右いずれかに点灯する．被験者はこの時，注視視標

を見続け，消灯を合図に前に提示された(記憶した)ター

ゲットにSM を直ちに行う．アンチSM 課題は注視視

標が1～3秒間のランダム時間提示された後，直ちにタ

ーゲットが1秒間提示される．被験者はこのターゲット

とは左右反対の位置へできるだけ早くSM を行い，そ

の後出現するターゲット(ST )を見つめる．どの課題と

もターゲットは左右5°のいずれかの位置にランダムに

提示された．

被験者はこの5つの刺激提示課題の検査を通常2回に

分けて受けた．2回目の検査時に協力が得られない場合

は，特にPD患者では無理に検査を行わなかった．各課

題に対し40～50試行から成るデータを基に以下の波形

分析を行った．各試行のSM 波形について，潜時(ms)

と持続時間(ms)，振幅(°)，最大速度(°/S)の各パラメ

ータをOff-lineで解析した．SM の精度はターゲットへ

の実際の第一SM の移動量(振幅)を目標の振幅5°で除

し，その値に100を乗して精度(％)とした．通常，ある

振幅でのSM の最大速度を比較する場合，振幅―速度

関係を指数曲線にあてはめて求める方法 が用いられる

が，5°の小振幅での本実験ではその関係が回帰直線性

に近似するという式 を用いた．最大速度は，この関係

式から5°振幅に換算した平均最大速度値とした．また，

持続時間も同様に5°振幅に換算した平均持続時間値と

して求めた．

3．統 計 分 析

検査時の応答潜時が800msを超えるものと75ms未

満(予測した)のものは，潜時やSM パラメータの分析

から除外した．注視視標が点灯している間にターゲット

に向かって反応したものはエラーとし，特に重複課題で

注視視標の消灯前に応答したものや記憶課題でターゲッ

トの点灯と同時に反射的に応答してしまったものはエラ

パーキンソン病の衝動性眼球運動・吉田他

図 1 つの視標提示課題の模式図と課題イメージ図．

A：通常課題，B：ギャップ課題，C：重複課題，D：記憶課題，E：アンチサッケード(アンチSM)課題

〔注視視標が消えると同時にターゲット(ST)が現れるが，それとは反対の位置をみる課題〕，F：注視視標

とターゲット(ST)と眼球運動の方向のイメージ図(右にターゲットが出現した場合の例，ABCDはター

ゲットへSM を，Eでは反対側へSM を行う)．

FP：注視視標，ST：ターゲット，ST ：アンチSM 課題の際の最終SM の目標，EM：眼球運動，SRT：

サッケード潜時
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ー試行とした．エラー試行数から全試行数の百分率を求

め，各課題のエラー率を算定した．PD群と健常群での

SM の潜時や各パラメータの結果の比較は，Mann-Whit-

ney U検定を使用した．なお，眼球運動のデータは左右

眼からそれぞれ得られるが，すべて左眼のデータを今回

の統計解析に使用した．

結 果

5つの視覚提示課題のSM の潜時，各パラメータ(精

度，最大速度，持続時間)，エラー率のPD群と対照群

の結果のまとめを表2に示した．始めに最大速度と持続

時間はどの課題においてもPD群と対照群の間，PD群

間ともに統計的有意差を示さなかった．以下にPD群の

それ以外の因子と各課題との関係について示した．

1．標 準 課 題

PD群の潜時は対照群との間に統計的有意差はなかっ

たが，精度は対照群との間に統計的有意差があった

(p＜0.05)．PD2群は対照群との間とPD1群との間に

有意差があった(p＜0.05，p＜0.01)．PD群のエラー率

は対照群との間に統計的有意差はなかった．

2．ギャップ課題

PD群の潜時は対照群との間に統計的有意差はなかっ

たが，精度は対照群との間に統計的有意差があった(p

＜0.05)．PD2群の被験者数が少ないが，対照群との間

に精度で有意差があった(p＜0.01)．PD群のエラー率

は対照群との間に統計的有意差はなかった．

3．重 複 課 題

PD群の潜時，精度はいずれも対照群との間に統計的

有意差を示さなかったが，エラー率はPD群と対照群と

の間とPD2群と対照群との間に統計的有意差を示した

(p＜0.05，p＜0.05)．

4．記 憶 課 題

PD群の潜時，精度，エラー率はいずれも対照群の値

に対し統計的有意差を示した(p＜0.05，p＜0.05，p＜

0.05)．PD2群の潜時は対照群やPD1群の潜時に対し

統計的有意差を示した(p＜0.05，p＜0.05)．

5．アンチ SM 課題

PD群の潜時は対照群の値に対し統計的に有意であっ

表 2 各視標提示課題の衝動性眼球運動(SM)のまとめ(その )

１．標準課題

パーキンソン病群

対照群 総数 PD1 PD2

被験者数 12 14 7 7

年齢 50.4(5.1) 51.5(7.4) 54.6(5.9) 48.6(8.0)

平均潜時(ms) 242.2(16.0) 247.5(37.3) 240.2(45.9) 254.8(27.9)

精度(％) 106.1(12.8) 94.5(8.4) 100.0(7.6) 89.0(4.9)

平均最大速度(°/s) 256.8(43.4) 250.0(38.7) 242.8(22.7) 257.2(51.0)

平均持続時間(ms) 36.8(3.7) 36.8(3.5) 36.7(2.6) 36.9(4.5)

エラー率(％) 0.3(0.8) 2.2(2.9) 3.8(3.3) 0.6(1.1)

２．ギャップ課題

パーキンソン病群

対照群 総数 PD1 PD2

被験者数 12 9 5 4

年齢 50.4(5.1) 51.2(8.9) 55.4(7.0) 46.0(8.9)

平均潜時(ms) 184.6(26.4) 199.9(38.2) 183.5(35.6) 220.5(34.6)

精度(％) 100.3(10.6) 91.9(12.2) 98.1(12.9) 84.2(5.7)

平均最大速度(°/s) 242.0(25.7) 249.5(8.5) 237.5(18.6) 264.5(27.1)

平均持続時間(ms) 37.9(3.0) 37.0(3.7) 37.0(3.4) 37.1(4.6)

エラー率(％) 2.8(3.9) 4.8(4.5) 6.6(5.3) 2.7(2.3)

３．重複課題

パーキンソン病群

対照群 総数 PD1 PD2

被験者数 12 8 5 3

年齢 50.4(5.1) 53.0(9.1) 55.4(7.0) 47.7(10.1)

平均潜時(ms) 303.1(51.2) 324.2(74.9) 300.9(83.5) 363.1(45.4)

精度(％) 107.6(16.6) 97.8(12.1) 98.3(12.4) 97.1(14.4)

平均最大速度(°/s) 251.1(51.2) 231.9(41.6) 245.7(26.5) 208.9(58.2)

平均持続時間(ms) 38.9(5.7) 41.5(10.9) 43.8(12.9) 37.6(6.8)

エラー率(％) 7.9(5.8) 19.8(14.9) 14.8(12.2) 26.5(18.1)

：p＜0.05， ：p＜0.01(PD群と対照群との間のMann-Whitney U検定)

：p＜0.05， ：p＜0.01(PD1群とPD2群との間のMann-Whitney U検定)
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た(p＜0.01)．PD2群の潜時と精度は対照群の値に対

し，いずれも統計的有意差を示した(p＜0.05，p＜0.05)．

PD群のエラー率は対照群に比べやや高いようであった

が，被験者間の固体差のばらつきが大きいために統計的

有意差を示さなかった．

考 按

1．標準課題，ギャップ課題，重複課題の SM
 

PDの標準課題(視覚誘導性)とギャップ課題(反射性

視覚誘導性)の SM 特性は，精度が低測定になることを

除けば，対照群と同じであった．また，PDは対照群と

同様にギャップ導入により潜時の短縮(ギャップ効果)を

示した．PDも対照群もギャップ課題と標準課題との間

のSM パラメータに違いがないことから，PDでは標準

課題のような反射性要素をもつ随意性SM やギャップ

課題の反射性SM は障害されにくいことが示された．

PDの精度は，これらの課題で低く，いずれの課題でも

PD2がPD1よりもその傾向が強かった．この低測定

の程度はPDの重症度を繁栄していることを推測させ

る．過去の報告では，PDの視覚誘導性SM は正常な振

幅，ほぼ正常な潜時の報告 や，潜時の延長，振幅や速

度の低下という報告 などもある．この違いは，被験者

の年齢や罹病期間や重症度，SM を誘導する条件や各種

の抗PD治療薬による効果などの違いによると考えられ

る．我々のPD患者群の年齢は他の報告に比べ低く，老

化や作業記憶の年齢的要素の関与は少なく，また，認知

機能や痴呆などの関与も否定的と思われた．PDの重複

課題のSM 潜時は，対照群に比べやや延長する傾向を，

特にPD2にみられたが，症例数が少なかったためか対

照群との間に統計的有意差を示さなかった．この課題の

精度もやや低かったが，統計的に有意ではなかった．ま

た，PD2とPD1の間にも差がなかった．重複課題の

SM 精度が対照群とあまり変わらなかった理由は何であ

ろうか．前述の課題と異なり注視灯をみている時に，

ターゲットが予め左右の視空間にみえており，その方向

と距離も常に示されている．一般にPD患者では手の

リーチ運動や指差し運動の随意性運動に目標と指や手の

視覚情報があると，運動精度は低下しないといわれ

る ．このような機序が重複課題に作用したため，その

精度が低下し難いようにしていたのではないかと推測す

る．このことについては，症例数をさらに増やして今後

検討する必要があると思われる．

2．記憶誘導性 SM
 

PDの記憶課題のSM の結果は潜時の延長，精度の低

下と高いエラー率であった．PD2の 時はPD1に対

しても延長していたことから，PDの重症度と何らかの

関連をもつことを推測させる．精度はPD2でより低く

なる傾向はあったが，PD1との間に統計的有意差を示

さなかった．エラー率は対照群よりも明らかに高かった

が，PD1とPD2の平均値を比べると，むしろ前者が

高かった．彦坂 はPDを含む大脳基底核疾患でのSM

を総説し，PD患者は視覚誘導性SM に比べ記憶誘導性

SM に強い障害をもつこと，1-methyl-4-phenyl-1,2,3,6

-tetrahydropyridine(MPTP)のサル尾状核注入による

黒質―線条体ドパミン性ニューロンの選択的破壊実験で

視覚誘導性SM はあまり変化しなかったのに反し，記

憶誘導性SM は潜時の延長，振幅の低下や運動方向の

エラーを示すことを述べている．さらに，PD患者では

表 2 各視標提示課題の SM のまとめ(その )

４．記憶課題

パーキンソン病群

対照群 総数 PD1 PD2

被験者数 12 12 5 7

年齢 50.4(5.1) 52.2(7.9) 57.2(4.6) 48.6(8.0)

平均潜時(ms) 307.9(88.4) 378.2(80.1) 319.4(36.4) 420.1(77.1)

精度(％) 106.3(22.4) 77.8(24.2) 84.2(16.1) 73.3(29.1)

平均最大速度(°/s) 220.9(34.1) 229.6(51.2) 228.8(41.6) 230.2(60.5)

平均持続時間(ms) 40.9(5.9) 46.6(12.5) 42.3(9.0) 49.7(14.4)

エラー率(％) 11.0(10.9) 28.0(18.4) 36.0(24.9) 22.3(10.9)

５．アンチSM 課題

パーキンソン病群

対照群 総数 PD1 PD2

被験者数 12 13 7 6

年齢 50.4(5.1) 51.6(7.4) 54.6(5.9) 49.8(8.0)

平均潜時(ms) 369.8(80.0) 445.8(85.4) 433.5(81.3) 460.2(95.4)

精度(％) 122.5(30.9) 95.0(37.5) 102.9(34.2) 85.8(42.2)

平均最大速度(°/s) 236.6(39.9) 231.8(47.8) 233.9(28.9) 229.5(67.0)

平均持続時間(ms) 40.4(5.5) 39.6(7.0) 37.4(4.0) 42.2(9.1)

エラー率(％) 7.9(5.6) 20.6(29.5) 19.4(22.9) 22.1(19.4)
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記憶課題時の予告刺激へのSM 抑制に関わる注視保持

の障害，すなわち，誤った反射性SM を高率にみられ

るという．これには，眼球運動に関連する前頭連合野か

ら尾状核や黒質網様部への入力が関与することを推定し

ている．今回のPDの記憶誘導性SM の結果と，その

他の課題でのSM 抑制障害によるエラー率の高さは，

これらを指示した．

3．ア ン チ SM

アンチSM がPDで障害されるか否かは明らかでな

い ．今回の結果は，PDの潜時，エラー率とも対照

群に比べやや高値であったが，潜時でのみ統計的有意差

を示した．エラー率の平均値は対照群に比べ高い値で

あったが，個体差が大きかったためか統計的な有意を示

さなかった．アンチSM の難しさにターゲットまでの

偏心性が重要であり，偏心性が大きいほど難しいことが

指摘されている ．本実験は5°の振幅であり，過去の

報告の振幅幅に比べると最も小さい．したがって，アン

チSM 課題が比較的やりやすかったことが，PDのエ

ラー率が低かった理由の一つかも知れない．アンチSM

が前頭葉障害で強く障害されることが報告 されて以

来，多くの中枢性神経疾患で検討されてきた．Fuku-

shimaら は精神分裂病患者と前頭葉障害患者とPD患

者のアンチSM を検討し，軽症PDでは障害されない

ことを報告したが，その一部にエラー率の高い患者がい

ることを述べた．一方，Kitagawaら はPDのアンチ

SM を検討し，アンチSM のエラー率の増加がみられ

ること，特に重症PDでは平均潜時およびエラー率とも

に高いことを述べた．さらに，薬剤について，レボドパ

が反応潜時に影響し，抗コリン作動性薬剤がエラー率の

増加に関係することを述べた．今回のアンチSM 潜時

の延長は，特に重症PDでより明らかであることから

PDによると思われるが，薬剤レボドパによる潜時延長

作用による可能性を否定しきれない．そこで，レボドパ

の投薬量を比べてみると，PD1よりもPD2の方が平

均値で約80mgも多かった．このことから，PDの潜時

の延長はレボドパの薬理効果による可能性を支持した．

抗コリン作動性薬剤のエラー率効果も検討したが，統計

的に有意でなかった．アンチSM がPDで障害される

のかどうかは，他の研究者と同様にターゲットの偏心性

を大きくした条件やギャップ導入 の有無での検討や

PDの罹病期間や重症度や年齢や痴呆などの知的機能の

評価などの要素を含めた検討や治療薬物のオフ期での検

討などが必要である．
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