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要 約

目 的：網膜静脈分枝閉塞症(以下，BRVO)の黄斑

部と中心視機能の関係を光干渉断層計(以下，OCT)と

多局所網膜電図(以下，mERG)を用いて解析する．

方 法：BRVO 例 眼を対象とした． 個の六

角形エレメントをモニター上に呈示し，得られた中心部

分の つのmERGを平均加算し，加算波形の陰性・陽

性ピークを順にN ，P ，N として潜時(ms)と応答密

度(nV/deg )を計測した．中心窩網膜厚はOCTを用い

て測定した．視力は小数視力を用いて測定し，解析には

最小視角の対数 the logarithm of the minimum angle
 

of resolution(log MAR)を用いた．

結 果：視力(log MAR)と中心領域のmERGの P -

N 応答密度(r＝－ ，p＜ )，N 潜時(r＝ ，

p＜ )は有意に相関した．OCTにより測定した中心

窩網膜厚と P -N 応答密度(r＝－ ，p＜ )，

P -N 応答密度(r＝－ ，p＜ )，N 潜時(r＝ ，

p＜ )も有意に相関した．

結 論：BRVO 眼において，中心領域のmERG

はOCTにより測定された中心窩網膜厚および視力と統

計学的に有意に相関した．mERGは BRVOの形態学

的，機能的異常を鋭敏に反映し BRVOの中心視機能の

評価に有用である．(日眼会誌 ： ― ， )

キーワード：網膜静脈分枝閉塞症，多局所網膜電図，中

心窩網膜厚
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Abstract

：To evaluate the functions of the mac-

ular area in patients with branch retinal vein occlu-

sion(BRVO)by using multifocal electroretinograms

(mERG)and optical coherence tomography(OCT).

：mERGs were recorded from eyes of

patients with BRVO.An array of hexagonal
 

elements was displayed on a monitor. The latency

(ms)and response density(nV/deg )of mERGs were
 

measured for central locations. The peak and
 

troughs were labeled N , P and N , respectively.

OCT was used to measure the foveal retinal thick-

ness.

：Statistically significant correlation was
 

found between visual acuity(log MAR)and P -N

response density(r＝－ ,p＜ )and N laten-

cy(r＝ , p＜ ). Foveal retinal thickness had

 

the significant statistic correlations with P -N

response density(r＝－ , p＜ ), P -N re-

sponse density(r＝－ , p＜ )and N latency

(r＝ , p＜ ).

：In BRVO patients,mERGs from
 

the central retinal area were significantly correlat-

ed with foveal retinal thickness measured by OCT
 

and with visual acuity. The mERG recording is
 

sensitive to morphological changes and functional
 

disorders induced by BRVO.

Nippon Ganka Gakkai Zasshi(J Jpn Ophthalmol
 

Soc ： ― , )
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緒 言

網膜静脈閉塞症の全視野刺激による網膜電図(以下，

ERG)に関する報告は数多くなされている ．1945年

に，Karpe は網膜中心静脈閉塞症のERG所見につい

て，subnormalあるいはnegative ERGの症例では視力

予後が不良であると述べた．また，Henkes は全視野

刺激によるERGは網膜中心静脈の分枝の閉塞では有意

な異常を示さないが，網膜中心静脈の基幹部の閉塞では

ERGの b波は減少すると述べている．全視野刺激ERG

は網膜全体からの反応であるため，局所の網膜病変の評

価には適していない．この欠点を補うため，局所ERG

が開発されさまざまな眼科疾患における網膜機能の異常

の検出に応用されてきた ．Sutterら は多局所網

膜電図(以下，mERG)を開発し，網膜の多数の部分を

刺激し，それぞれの部位からの局所反応を抽出すること

を可能にした．以前，我々 はmERGを用いて網膜静

脈分枝閉塞症(以下，BRVO)と半側網膜中心静脈閉塞

症(以下，hemi-CRVO)の8例9眼の周辺4象限(図1

の SN，ST，IN，IT)および中心部(図1のCt)の5領

域のmERGを測定し，その一次核成分について正常眼

29例29眼と比較した．その結果，正常群に比べ病変部

の存在する周辺4象限では潜時の延長が有意であった

が，中心領域では応答密度の低下が有意であった．さら

に，中心領域の応答密度の低下は黄斑浮腫のある患者に

みられ，黄斑浮腫の回復に対応して改善することがわ

かった．したがって，BRVOと hemi-CRVOにおいて，

中心領域の網膜機能障害は黄斑浮腫と関係しているとと

もに，周辺領域とは障害様式が異なることが推定され

る．

今回我々はBRVOの中心領域に焦点を絞り，黄斑部

の形態学的定量を光干渉断層計(以下，OCT)を用いて

行い，mERGの波形変化と視力，中心窩網膜厚との関

係を解析した．

対 象 と 方 法

1．対 象

BRVO18例18眼(男性7例，女性11例，平均年齢

65.1歳)を対象とした．全例とも，周辺に出血，浮腫な
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図 1

多局所網膜電図の103個の刺激エレメントのうち中心領

域の7つのエレメント(Ct)を示す．解析にはCtにおけ

る多局所網膜電図の平均加算波形を用いた．

Ct：中心領域，SN：上鼻側領域，ST：上耳側領域，

IN：上鼻側領域，IT：上耳側領域，Rt eye：右眼

表 1 網膜静脈分枝閉塞症 例 眼の臨床的特徴

症例 性別
年齢
(歳)

患眼
網膜静脈の
閉塞部位

視力
(log MAR)

屈折異常
(diopter)

中心窩網膜厚
(μm)

経過期間
(週)

症例1 女性 57 左眼 IT 主幹静脈 －0.08 0 134 14

症例2 男性 60 右眼 IT 主幹静脈 0.4 －1.5 148 12

症例3 女性 57 左眼 ST主幹静脈 0.46 0 138 25

症例4 男性 55 右眼 ST黄斑枝 －0.08 ＋0.5 158 32

症例5 女性 54 左眼 ST主幹静脈 －0.08 0 165 50

症例6 女性 68 左眼 IT 黄斑枝 0.6 ＋1.0 383 9

症例7 女性 57 右眼 ST主幹静脈 －0.08 0 290 25

症例8 男性 73 右眼 ST主幹静脈 0.82 ＋2.5 464 8

症例9 男性 62 右眼 IT 主幹静脈 0.12 －2.5 202 50

症例10 女性 72 左眼 ST主幹静脈 0.4 －4.25 498 8

症例11 女性 73 右眼 ST主幹静脈 1.2 ＋0.75 538 68

症例12 女性 70 左眼 IT 主幹静脈 1.4 ＋1.5 658 8

症例13 男性 64 右眼 IT 主幹静脈 0.4 0 679 9

症例14 女性 57 左眼 IT 主幹静脈 0.82 －1.5 584 62

症例15 女性 77 左眼 IT 黄斑枝 0.7 ＋1.75 538 3

症例16 女性 80 右眼 ST主幹静脈 0.9 ＋2.0 612 55

症例17 男性 75 左眼 IT 黄斑枝 0.7 ＋1.5 393 40

症例18 男性 61 左眼 ST主幹静脈 0.15 ＋1.0 544 32

log MAR：the logarithm of the minimum angle of resolution IT：下耳側領域 ST：上耳

側領域 経過期間：網膜静脈分枝閉塞症発症から視力，中心窩網膜厚，多局所網膜電図測定ま

での期間．
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どの病変があり，蛍光造影で網膜血管からの色素の漏出

が存在した．また，血管が白線化し出血や浮腫のない陳

旧性のものや，黄斑部に出血や新生血管のあるものは除

いた．すべての患者はBRVO以外に眼科的疾患を有し

ていなかった．表1に患者の臨床所見を示す(表1)．患

者が視力低下や視野障害などを自覚症状した日を

BRVOの発症の日とした．BRVOの発症からmERG

およびOCTによる網膜厚測定までの平均期間は28.3

週であった．

2．測 定

mERGの測定にはVERIS clinic(Electro Diagnos-

tic Imaging Inc. San Mateo, CA)を用いた．視覚刺激

としてCathod-ray-tube(以下，CRT)モニター(MD-B

1700，中央無線社製)の画面上に視角にして横約50度，

縦約40度の領域に配列された103個の六角形エレメン

トを呈示した．この六角形エレメントをバイナリM 系

列に従い75Hzの頻度で白または黒に反転させた．刺

激野の中央に固視点を置いた．ミドリンP で両眼の瞳

孔を直径7mm以上に散瞳し塩酸オキシブプロカイン

(ベノキシール )で点眼麻酔を行った後，双極型コンタ

クトレンズ電極を装着した．接地電極は耳朶に置き，対

側眼はアイパッチで遮蔽した．画面上で最高視力が得ら

れるように矯正を行い，網膜上の結像倍率が正視眼と等

しくなるようにCRTモニターと被検者との間の距離を

調節した．8回に分けて測定を行い，1回毎に小休止を

入れた．導出した電位は10～300Hzの帯域で生体アン

プ(Grass,RPS107,Quincy,MA，米国)により10,000倍

に増幅した．

3．解 析

波形の解析にはVERIS Science 3.0.1(Electro Dia-

gnostic Imaging Inc. San Mateo,CA)を用いた．中心

領域の7個のエレメント(図1のCt)の平均加算波形を

求め，陰性波とそれに続く陽性波，陰性波の頂点を順に

N1，P1，N2と定義し，それらの潜時(ms)と応答密度

(nV/deg )を測定した．

OCTは走査線の長さを2.8と3.8mmとし，中心窩

を含む垂直断と水平断で観察した．中心窩網膜厚は，中

心窩における水平断と垂直断の網膜表面から網膜色素上

皮までの距離の平均値と定義した．また，視力は小数視

力で測定し最小視角の対数(the logarithm of the mini-

mum angle of resolution,log MAR)に変換して解析に

用いた．

結 果

1．中心窩網膜厚とmERGの関係

BRVO患者群の中心窩網膜厚は134μmから679μm

の範囲にあった．中心窩網膜厚とP1-N1応答密度(r＝

－0.750，p＜0.0001)，P1-N2応答密度(r＝－0.520，

p＜0.05)，N2潜時(r＝0.488，p＜0.05)は有意に相関

した(図2A～C)．網膜厚が増大するほどP1-N1応答

密度とP1-N2応答密度はより低下しN2潜時はより延

長した．一方，中心窩網膜厚はN1潜時(r＝0.50，p＝

0.844)，P1潜時(r＝0.143，p＝0.571)と統計学的に有

意な相関を示さなかった．症例4と症例11の黄斑部の

OCTと中心領域のmERG波形を図3に示す．中心窩

網膜厚は，症例4が158μm，症例11が538μmであ

り，前者に比べ後者のmERGは応答密度は小さく，潜

時は延長している．

2．視力とmERGの関係

視力と中心領域のmERGのP1-N1応答密度(r＝

－0.629，p＜0.05)，N2潜時(r＝0.619，p＜0.05)は有

意に相関した(図4A，B)．視力の悪化とともにP1-N1

図 2 中心窩網膜厚と多局所網膜電図パラメータの関

係．

Ａ：中心窩網膜厚とN2潜時の相関(r＝0.488，p＜

0.05)，Ｂ：中心窩網膜厚とP1-N1応答密度の相関

(r＝－0.750，p＜0.0001)，Ｃ：中心窩網膜厚とP1-

N2応答密度の相関(r＝－0.520，p＜0.05)を示す．

いずれも有意に相関した．
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応答密度は減少し，N2潜時は延長した．一方，視力は

N1潜時(r＝0.096，p＝0.708)，P1潜時(r＝0.233，p＝

0.351)，P1-N2応答密度(r＝－0.364，p＝0.139)との

間に有意な相関関係はなかった．

考 按

過去に，BRVOにおいて網膜厚とmERGパラメータ

の関係を示した報告はない．以前我々が行った研究 で

は，BRVOと hemi-CRVOの中心領域の網膜機能の障

害は応答密度の変化が主であり，潜時の変化が主である

周辺病変部領域とは網膜の障害機序が異なること，中心

領域の応答密度の異常は黄斑浮腫と関係していることが

推測された．今回の報告では，中心窩網膜厚とmERG

パラメータはP1-N1応答密度と統計学的に最も有意に

相関(p＜0.0001)し，P1-N2(p＜0.05)やN2潜時(p＜

0.05)がそれに続く有意な相関を示した．この結果は以

前の我々の報告と傾向が一致し，中心窩網膜厚の増大を

最も鋭敏に反映するのはP1-N1応答密度であることが

わかった．視力(log MAR)はP1-N1応答密度(p＜0.05)

とN2潜時(p＜0.05)と有意に相関したが，P1-N2応答

密度とは相関しなかった．mERGは自覚的検査では捕

らえにくい黄斑部領域の異常を鋭敏に反映できると考え

られる．また，N1，P1潜時は中心窩網膜厚および視力

のいずれとも相関しなかった．

網膜静脈閉塞症の網膜厚と視力の関係に関する報

図 3 症例 と症例 の黄斑部の光干渉断層計と中心領域の多局所網膜電図の波形．

中心窩網膜が厚いほど多局所網膜電図の応答密度は小さく，潜時は延長している．

図 4 視力 the logarithm of the minimum angle of
 

resolution(log MAR)と多局所網膜電図パラメータ

の関係．

Ａ：視力(log MAR)とN2潜時の相関(r＝0.619，p

＜0.05)，Ｂ：視力(log MAR)とP1-N1応答密度の

相関(r＝－0.629，p＜0.05)を示す．いずれも有意に

相関した．
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告 は数多くある．BRVOの患者で発症から1か月

ないしは3か月以内の急性期BRVOの場合，網膜厚と

視力は負の相関を示したとする報告 がある．今回の

報告では，全18症例に関して発症から平均28.3週経過

しているが視力(log MAR)と中心窩網膜厚の間に緩や

かな有意な相関関係があった(r＝0.690，p＜0.05)．し

たがって，3か月以内に限らずとも病変部に血管の透過

性亢進などの活動性のある病変が存在する場合，網膜厚

と小数視力は同様に負の相関を示すと考える．金井ら

の報告では，レーザー光凝固施行から6か月以上経過し

急性期を脱したBRVO患者の中心窩網膜厚は正常眼の

網膜厚とほぼ同じ厚さで，最終視力と網膜厚との関連は

みられないとしている．よって，時間が経過し，活動性

の低下と浮腫の吸収が生じ網膜の萎縮が進んでくるとこ

のような関係は示さなくなると推測される．Geronimo

ら は，格子状レーザー光凝固を施行した網膜静脈閉塞

症の中心窩網膜厚を retinal thickness analyzerで測定

したところ，光凝固の3か月後に中心窩網膜厚の増大が

あったが視力は変化しなかったと述べている．今回の報

告では，mERGを測定した中心領域の近くに光凝固し

た症例はなかったため，光凝固の影響は少ないと考えら

れた．

mERGの応答の起源はまだ完全に判明していない．

以前は，mERGの negative potentialは full-field ERG

の a波に，mERGの positive peakは full-field ERGの

b波にそれぞれ対応すると考えられていた が，現在は

mERGと通常のERGの対応はもっと複雑であると考

えられている ．Hoodら によれば，mERGの

反応は神経節細胞やアマクリン細胞を含む網膜最内層の

関与は少なく，網膜中層の双極細胞のOn波とOff波を

主とする部分の関与が大きいことを述べている．さら

に，mERGの潜時の大幅な遅れは網膜外層(視細胞や外

網状層)の障害を反映すると述べている．Hasegawa

ら ，大島ら らは網膜中，内層の障害が主である網膜

動脈分枝閉塞症を対象にmERGを測定したところ，視

野障害と比較して一次核成分の低下は軽度であるが後期

成分がより変化し，一次核成分に比べ二次核成分が著明

に低下したところを報告した．二次核成分は緑内障でも

低下しないことから，二次核成分がアマクリン細胞など

のより網膜内層に関与していると推定した．また，一次

核後期成分にはこの内層成分が僅かに影響すると考えら

れた．今回の結果から，中心窩網膜厚の増大は主に視細

胞から双極細胞を中心とする網膜外層から中層にかけて

の障害が主であると考える．我々の過去の報告 では，

BRVOと hemi-CRVOの周辺病変部はN2潜時延長が

主であったことから，周辺病変部と中心領域では障害部

の首座が異なると考えられる．

Yamamotoら は糖尿病網膜症の黄斑浮腫を囊胞様

黄斑浮腫，びまん性浮腫に分類し，視力，OCTにより

測定した中心窩網膜厚，黄斑部領域のmERGの反応の

関係を調べ，中心窩網膜厚と視力，mERGの潜時，振

幅がそれぞれ有意に相関することを報告した．糖尿病網

膜症とBRVOの黄斑浮腫の発生機序は異なるが，我々

の結果と一致している．さらに，Yamamotoら は囊

胞様黄斑浮腫はびまん性浮腫よりも有意に中心窩網膜厚

が厚く，黄斑部領域のmERGの応答密度が有意に小さ

いことを示した．BRVOの黄斑浮腫の発生機序は2つ

ある ．1つは虚血による血管内皮細胞の障害であり，

もう1つは静脈内圧上昇による血管外漏出である．OC-

Tで測定すると，黄斑浮腫は囊胞様黄斑浮腫，びまん性

黄斑浮腫に分類され ，その他，漿液性網膜剥離の存

在も報告 されている．黄斑浮腫をOCTによりこれら

のタイプに分類し，mERG波形変化との関係を調べる

ことにより，臨床的により有用な情報を得られる可能性

がある．今後，BRVOにおける黄斑浮腫の病態をさら

に解明しBRVOの予後との関係を明らかにするため，

同一症例における網膜厚，視力，mERGパラメータの

経時的変化について症例数を増やして解析していきた

い．
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