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P―ERGの成分特性に関する研究

―第 2報 陳旧性視神経炎 における変化― (図 6)
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要  約

陳旧性視神経炎11眼 (変化の軽微なmild type 6眼 と変化の著明なsevere type 5眼 )な らびに正常16眼 を

対象として P‐ ERGの成分特性の検討 を行った.P‐ ERGの Pl振幅の平均値はすでにmnd typeに おいて正常

に比べ有意に低下 したが,severe typeで も正常コントロールの45～66%の 電位が残存 し,mind typeと の差

はわずかであった。P‐ ERG Pl振 幅 と P‐ VEP振幅間の相関は低かった。P‐ ERG N2振幅は正常,視神経炎と

もにspatial tuningを 示 し,mlld typeで 軽度の低下,severe typeで著明の低下を示 しP‐VEPと 同様な傾

向を示 した。P‐ERG N2振幅と P‐VEP振幅との間には高い相関を認めた。以上より以下の結論を得た.P‐

ERG Plは 網膜神経節細胞の機能を反映する成分と反映 しない成分よりなり,反映する成分は P‐VEPに 比べ

陳旧性視神経炎の軽度の変化に鋭敏である。P‐ ERG N2振幅は P‐VEPと 特性が近似 してお り,網膜神経節細

胞の機能を反映 しない成分は P_ERG Plよ り少ない。 (日 眼 92:1582-1587,1988)

キーワー ド :パターンERG,成分特性,陳旧性視神経炎,下行性変性,パターンVEP

Abstract

We recorded pattern electroretinograms (P-ERG) and pattern visual evoked potentials (P-VEP)

simultaneously under high contrast (55%) and medium luminance (45cd/m'?) stimulus conditions in
patients with longstanding optic neuritis (5 mildly damaged, 6 severely damaged) and from 16 normal

eyes as controls. The mean amplitude of a major positive wave (P1) of P-ERG was significantly (t-test,
p<0.005) reduced in optic neuritis. In the mild type, the P-ERG Pl amplitude was more greatly
reduced than P-VEP, but a relatively large (45-66fd of normal eye) amplitude was still maintained
even in severe type although P-VEP was almost undetectable. The P-ERG P1 amplitude did not highly
correlated (1:0.28) with P-VEP amplitude. The amplitude of the second negative component (N2) of
P-ERG showed spatial tuning with a maximum at the check size of 40min. The amplitude of P-ERG

N2 was slightly reduced (p<0.025-N.S.) in the mild type, and remarkably reduced (p(0.001) in the
severe type. High correlation (r:0.73) was found between P-ERG N2 amplitude and P-VEP ampli-
tude. These results indicated that P-ERG Pl and P-ERG N2 differed in properties and origins. P-ERG

Pl was composed of a component reflecting retinal ganglion cell activity and a component which did

not. The component which may reflect ganglion cell activity was more susceptible than P-YEP to
slight changes in longstanding optic neuritis. The properties of P-ERG N2 resembled those of P-VEP.
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The component which did not reflect ganglion cell activity contributed more to Pl than N2. (Acta Soc
Ophthalmol Jpn 92 : 1582-1587, 1988)

Key words: Pattern electroretinograms, Wave components, longstanding optic neuritis, Retro-
grade degeneration, Pattern visual evoked potentials

I緒  言

Marei&Florentiniは 1981年 パターン反転刺激に

よる pattern electroretinograins(以 下, P‐ERG)が

猫の視神経切断後,網膜神経節細胞の下行性変性の時

期に一致して消退することを報告1)し ,以来,それを支

持す る多 くの報告2)～ 7)が なされた。一方,P‐ERGは網

膜神経節細胞の機能を反映しない,あ るいは視神経疾

患での P‐ERGの異常の検出力は低いとする報告
8,～ 12)

もあ り,未だ定説のないのが現状である.

この ような P‐ERGの発生起源,異常検出力をめぐ

る意見の多様性の原因 として,P‐ERGが極めて微小な

電位である上,測定条件が施設によって大 きく異なる

ことがあげられる.特に重要な条件 として,パ ターン

の平均輝度,な らびにコン トラス トがあるが,こ れら

の条件の設定の仕方によって,従来の nash electror―

etinogram(以下,F‐ERG)成分などの P‐ERGへの関

与の度合が異なり,P・ERGの構成要素が変化する可能

性がある。

前報
13)で はP_ERG各成分への P‐VEPの影響を統

計学的に解析し P‐ERG N2は P‐VEP P100に影響され

る成分が大きいことを証明するとともに,不関電極を

対側下眼瞼とするとその影響はある程度減少すること

を報告 した。今回はさらに,P‐ERGと 視神経の下行性

変性の程度との関係を調べるため,陳旧性視神経炎を

視神経乳頭所見および静的中心視野所見 (後述)に よ

り2つのグループ (mild typeと severe type)に 分類

し,P‐ERGと P‐VEPを 同時記録 し,P―ERGの 各波

(Pl,N2)が どのような成分構成よりなるかを検討し

た。今回はまず一般的に広 く行われている条件である

medium luminance(45cd/m2),high contrast(95%)

下で実験を行った。

II 実験方法

視覚刺激 :パ ターン発生装置 (Medelek社製)を用

い, 視角27× 22degの TVモ ニター上にコン トラスト

95%,平均輝度45cd/m2, 4つのサイズ (80,40,20,

10min)の チェッカーボー ドパターンを時間周波数2

Hz(矩形波変調)の反転刺激にて呈示 した .

電極 :P‐ERGの 関電極は Ag‐AgCl電極を用い開放

固視眼の下眼瞼中央,P‐ERGの不関電極は Ag‐AgCl

電極を用い対側 (遮閉側)の下眼瞼中央の皮膚面に装

着 した。P‐VEPの 関電極は針電極を用い後頭結節より

5cm上の頭皮上 とした。P‐VEPの不関電極,接地電

極,お よび P‐ERGの接地電極はいずれもAg‐ AgCl電

極を用い両耳柔に装着 した。

記録方法 :視覚刺激装置 と信号解析装置 (日 本光電

製 Neuropak 8)は 別に設けられた外部 トリガー装置

(竹井機器製)に よリトリガーされ,得 られる誘発電位

(P‐ERGと P‐VEP)は low cut niter O.5 Hz, high cut

ilter 100 Hz,解 析時間500msecの 条件にて200回加算

された.測定は明室にて観察距離100cm屈析完全矯正

下に片眼視にて施行した。

計測 :P‐ERGは25msec付 近に出現する最初の小さ

い陰性波を Nl,50msec付 近に出現する陽性波を Pl,

100msec付近に出現する陰性波を N2と し,Plの振幅

は Nl‐ Pl間 (peak‐bottom)の 電 位,N2の 振 幅 は

Nl‐ N2間 の 電 位 と した。 P‐VEPの 振 幅 は N75‐

P100(peak‐bottom)間 の電位 とした。

対象 !対象は発症後 4カ 月以降の陳旧性視神経炎 9

人11眼 (平均年齢39.6歳,標準偏差13.8歳)で,陳旧

性の視神経炎をさらに視力1.0以 上で静的視野にて有

意な中心感度低下の認められない mild typeと 視力

0.2以 下で静的視野にて中心感度の有意な低下があ り

検眼鏡的に視神経萎縮ならびに乳頭黄斑線維束の脱落

の明かな severe typeの 2群に分類した。多発性硬化

症に合併した視神経炎は対象から除外 した.正常コン

トロールは矯正視力1.2以上の正常16眼 ,平均年齢38.8

歳 (標準偏差13.8歳 )である。

III 結  果

1.P‐ ERGと P‐VEP同時記録の実際の測定例

チェックサイズを 4段階 (80,40,20,10min)に変

化 させ,正 常者 において同時記録 した P‐ERGと P‐

VEPの 典型例 を図 1に 示す。チェックサイズは P‐

ERG,P‐VEPと も上からそれぞれ80,40,20,10rnin
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P― V■ ,

である。P‐ERG,P‐ VEPと もに解析時間400msecの 中

に出現する 2つの反応を解析の対象とした。

2.正常および視神経炎における P‐VEPの振幅

陳旧性視神経炎11眼を mild type 6眼 ,severe type

5眼に分類 し,正常16眼をコン トロールとして,それ

ぞれにおける P‐VEPの 振幅 (P100)の平均値 (以下,

Mと 略)と 標準偏差 (以 下,SDと 略)を チェックサイ

ズ毎に図 2に示す。視神経炎 mild typeで は P‐VEPの

振幅の Mは正常に比べ軽度に低下したが,両者間に統

計学的有意差を認めなかった.そ れに対 し視神経炎

severe typeで は P‐VEPは全チェックサイズ ともほ

とんど検出できないほど著明に (t検定,p<0.001)低

下した .

3.正常および視神経炎における P‐ERGの 振幅

1)P‐ERG陽性波 (Pl)の振幅

陳旧性視神経炎の mild type,severe typeお よび正

常眼における P‐ERGの Pl振幅の M± SDを チェック

サイズ毎に図 3に 示す。正常および視神経炎 ともに

P‐ERG Pl振 幅はチェックサイズが小さくなるにした

がい低下する形となり, チェックサイズ10～ 80minの

範囲で は spatial tuningは 認 め られ な かった。P‐

ERG‐ Pl振幅は mild type,severe typeと もに正常に

比べ全チ ェックサイズとも統計学的に有意に低下した

(t検定,p<0.005).し か し Pl振幅のMの mild type

日眼会誌、 92巻  10号
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図 l P‐ERGと P・VEPの同時記録例,正常者 (16歳 ).上の 4波形が P・VEP,下 の

4波形が P―ERGで,それぞれ上からチェックサイズ80',40',20',10'の パターンに

対する反応を示す。反転周波数2Hz,解析時間400m∝c.
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図 2 正常および陳旧性視神経炎 (mild type,severe

type)における P‐VEPの振幅の平均値と標準偏差.

と severe type間での差は小さく有意差は認められな

かった。

2)P‐ERG陰性波 (N2)の振幅

一方,P・ERG N2振幅は正常および視神経炎ともに

0
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ある。P―ERG N2振幅は正常 コン トロールに比べ視神

経炎 mild typeで はチェックサイズ40,20minで軽度

に低下 し (そ れぞれ p<0.025,p<0.05),視 神経炎

severe typeで は P‐VEPにおけると同様に全 チェッ

クサイズで有意に低下した(p<0.005)。 N2の振幅低下

は mild typeで は軽度であるが severe typeで は著明

であり,P‐ERG Pl振幅における場合 (図 3)と は異な

り,む しろ P‐VEPにおける所見 (図 2)に近い。

4.P‐ERG振幅とP‐VEP振幅 との間の相関

1)P‐ERG陽性波 (Pl)と P‐VEP間の相関

陳旧性視神経炎11眼 を対象 として,P―VEPの振幅

(横軸)と P‐ERG Pl振幅 (縦軸)と の間の相関を図 5

に示す,相関係数は0.28と 低 く,P‐VEPの振幅 と P‐

ERG Pl振幅 との間には高い相関は認められなかっ

た。回帰直線は Y=0.024X+0.89と なり,y軸 との交

点は0.9μ V付近にあり,P‐ VEPの振幅がOμ Vと 低下

しても P‐ERG Pl振幅はかな り残存する傾向が認めら
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図3 正常および陳旧性視神経炎 (mild type,severe

type)に おける P‐ERG陽性波 (Pl)の 振幅の平均値

と標準偏差.
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図5 陳旧性視神経炎における P‐ERG陽性波(Pl)の

振幅とP‐VEP振幅との相関.
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図4 正常および陳旧性視神経炎 (mild type,severe

type)に おける P―ERG陰性波 (N2)の振幅の平均

値 と標準偏差.

チェックサイズ40minに 最大となる spatial tuningを

示し(図 4),P‐ ERG N2は 陰性電位であるから P‐VEP
のチェックサイズ振幅曲線 (図 2)と は鏡像的関係に

・                       P― VEP ampl■ tude (μ V)

図6 陳旧性視神経炎における P‐ERG陰性波 (N2)
の振幅とP‐VEP振幅との相関.
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れた.

2)P‐ ERG陰性波 (N2)と P‐VEP間 の相関

陳旧性視神経炎11眼 を対象 として,P‐VEPの振幅

(横軸)と P‐ERG N2振幅 (縦軸)と の間の相関を図 6

に示す。図 5の場合 と対照的に,両者の間には相関係

数0.73の 高い相関 (pく 0.005)が 認められた。回帰直

線は Y=-0.09X-0.21と 図 5に比べ よ りOμV付近

で y軸 と交わる。

IV考  按

Mafeiと Florentini(1981)。 による猫の視神経切断

実験以来,P‐ERGの発生起源 として網膜神経節細胞が

有力視されてきた。猿を用いた基礎実験でも同様な報

告
2)が なされ,ま た視神経萎縮3),視

神経炎4)5),緑内

障
6)～ 8)な どの疾患において P‐ERGの有用性が報告 さ

れた。一方,P―ERGの originと して,luminance ERG

あるいは pregangHonicな要素の関与を支持する動物

実験
9)や臨床報告10)～12)が なされるとともに,P‐ERGの

有用性あるいは臨床応用は疑間 とする意見もある.他

方,網膜神経節細胞の機能に関係するのは PoERGの

陰性波(N2)であるとする報告
14)～ 17)も あ り,P‐ERGの

発生起源,臨床応用をめぐる現状は混沌 としている。

これらの P‐ERGに関する研究が互いに相反する多様

な結果となっている大きな要因として測定条件が各々

の施設で異なることが挙げられる。Ma“ei & Flor―

e面niの 方法1)に よればパ ターンの平均輝度 は low

luminance(10cd/m2),1。w contrast(30%)で ある。

そ の後 の報 告 に お け る平 均 輝 度 は30～ 56cd/m2

5)7)8)11)14)15)の medium luminanceの ものが多 いが
,

171～ 400cd/m2と high luininanceの も の6)10)16)も あ

る。コントラス トはほとんどが55%以上である。した

がって P‐ERGを 臨床応用す るためには P‐ERGへ の

P‐VEPや preganglionicな 要 素 の 関 与 の 度 合 を

lurninance level, コン トラス トなどの測定条件 も含

め,定量的に評価することが必要条件となる.

P‐ERGと P‐VEPを 同時記録す ることは,P‐ERG
と P‐VEPを完全に同一の条件下で測定することにな

り,P‐VEPが P‐ERGの非常によい比較対象となる。

結果 3に示 したように視神経炎 mild typeに おける

P―VEPの振幅は正常 コン トロールに比べ23～ 34%の

軽度の低下であるのに対し,severe typeで の P‐VEP
の振幅はほぼOμ Vレ ベルと著明に低下 している。一

方, P―ERGにおいては, P‐ ERG Pl振中冨は mild type

ですでに統計学的に有意な低下を認めるものの,下行
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性変性の強いと考えられるsevere typeで もまだかな

り大きく,mild typeと の間に有意差を認めない。それ

に対 し P‐ERG N2振 幅はチェックサイズー振幅曲線

の形および正常 コン トロールに対す る mild typeと

severe typeの振幅低下度の点で P‐VEPと やや似 た

関係にある。以上 より次の結論が得 られる.(1)P‐

ERGの Plは下行性変性,すなわち網膜神経節細胞の

機能を反映する成分を有するが,反映 しない成分が基

本要素をなしている。(2)P‐ERG Plの 網膜神経節細

胞の機能を反映する成分は P‐VEPよ り鋭敏に網膜神

経節細胞の変化を促える。(3)P―ERG N2は P‐ERG
Plと 特性が異な りむしろ P‐VEPに近似している。(4)

P‐ERG N2は 主に網膜神経節細胞の機能を反映する成

分と P・VEPに影響 される成分よりなる。

P‐ERG Plの網膜神経節細胞の機能を反映しない成

分には preganglionicな 要素が最 も考えられるが,そ

れを証明するにはさらに別の実験 が必要である.P‐

ERG Plは網膜神経節細胞の機能を反映 しないとい う

否定的報告も多いが,(2)か ら,も し luminance level,

コン トラス トなどの測定条件により P‐ERG Plの網膜

神経節細胞の機能を反映しない成分の割合を少なくで

きれば,P‐ERGは視神経疾患の評価にとって非常に有

効な方法となる。

Shurinannら 15)は P_ERG Plよ り, むしろ P‐ERG
N2が網膜神経節細胞の機能を反映するとした。今回の

結果 も P‐VEPと よ り高い相関を有す るのは P‐ERG
N2であ り,視神経炎 severe typeで 振幅が著明に低下

する点はそれを支持する。しかし前報
13)で 述べたよ う

に P‐ERGの 100msec付 近は不関電極の位置に応 じ

て,P‐VEPの大 きな電位変化の影響を受ける。P―ERG
N2が P―VEPと 同様なspatial tuningを示し,視神経

炎における振幅の変化が P‐VEPと 相似している点は

P‐ERG N2への P‐VEPの影響を示唆 しているとも考

えられるが,P‐ERG N2に 含まれる P‐VEP成分の割合

に関してはさらに検討する必要がある。

稿を終えるにあたりご校関いただきました岩田和雄教授

に深謝いたします.
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