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家兎閉塞性黄疸初期における網膜機能のERGに よる研究 (図 11 表 5)

中尾  寛 (鳥取大学医学部眼科学教室)

ERG Studies of the Retinal Function in the lnitial
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要  約

成熟白色家兎に総胆管結紫による閉塞性黄疸を惹起 させ,血清ビリル ビン値の peak時 (術後 2～ 5日 目)

に ERG記録を行い,網膜機能を検討 した。20jodes光 刺激 ERG,scotopic ERG,photopic ERG,licker

ERGについて経時的に記録 し,次の様 な結果を得た。黄疸群では20jodes光 刺激 ERG a,b波振幅は有意な

変化を示さなかったが,OPで は OAl,OA2,Σ O/2と も有意な低下を示 した。scotopic ERG b波 振幅は経時

的に有意の低下 を示 したが,photopic ERG,mcker ERGに は特に変化は認められなかった.以上より,結

索後 2～ 5日 目にも既に粁体系の機能異常や内顆粒層 レベルの異常が存在することが示唆 され,急激な高 ビリ

ルビン血症による直接的あるいは間接的な網膜代謝異常の関与が考えられた。(日 眼 92:1588-1598,1988)
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Abstract
Obstructive jaundice was induced in adult albino rabbits by ligation of the common bile duct.

Several ERG recordings were made at the time of peak serum bilirubin level, i.e., on the second to flfth
day after the ligation to check the retinal function. The following results were obtained: The

amplitudes of the a-and b-waves in the bright flash light (20joules) ERG recorded under scotopic

conditions showed no significant changes by the paired t-test in the jaundice group, but a significant

decrease was observed at amplitudes of the Or (OAr) and O, (OAr) and20/2 in the oscillatory potential
(OP). The b-wave of the scotopic ERG also showed a significant decrease in amplitude in the jaundice

group by the paired t-test. No signiflcant changes were detected in either the photopic ERG or 30Hz

flicker ERG. These results suggest that there exists a functional abnormality of the rod system and

deterioration at the level of the inner nuclear layer on the second to fifth day after the ligation. Direct
or indirect efrects on retinal function by metabolic disorders due to rapid hyperbilirubinemia is

considered to occur in the initial stage of rabbit obstructive jaundice. (Acta Soc Ophthalmol Jpn 92:

1588-1598, 1988)

Key words: Initial stage of obstructive jaundice, Serum bilirubin, Bright flash light ERG, Scotopic
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I緒  言

肝疾患に際 して現れる全身症の特有なものは黄疸で

あ り, この際,眼瞼皮膚,眼球結膜,強膜の黄染など

の外眼部変化や,黄疸発症後長期における変化 として

夜盲がよく知られており,ま た黄視症や色覚異常など

が報告 されている02).実験的にも黄疸の眼に及ぼす影

響について,家兎を用いた生化学,組織学的研究がな

されてお り3)4),ま た電気生理学的にも黄疸発症後比較

的早期 (総胆管結繁 1～ 6週後)に研究がなされ,結
繁 2週 以後に網膜機能の低下が報告 されている5)。 だ

が, この時期においては,黄疸家兎は高度のるい痩を

呈 し,ERGの 減弱は全身衰弱に伴 う種々の代謝異常に

帰す ところが大きいと考えられるが5),総胆管結繁に

よる黄疸家兎の血中ビリルビン (以下 Bl)値は術後 3

日前後に最高値をとり,以後腎による代償性排泄など

により経時的に低下傾向を示すことが実験的にも確認

されているように0)7),結 繁 2週以後では血中 Biの増

加と網膜機能の低下に相関関係を示唆することは困難

であると思われる。

そこで今回,高 Bi血症の網膜機能に対する,よ り直

接的な影響を検討したいため,成熟白色家兎に総胆管

結繁による閉塞性黄疸を惹起 させ,血中 Bi値が最高

値を示す黄疸発現時に ERG記録を行い検討を加えた

ので報告する。

II 実験方法

1.使用動物

体重2.5kg前後の健常な成熟自色家兎を雌雄の別な

く20℃ 前後の恒温室にて日本クレア社製飼育用固型飼

料 CR‐ 2で飼育し,検眼鏡,細隙灯検査,ERGで異常が

ないことを確認し実験に用いた。

2.総胆管結繁方法

原則 として前 日夕刻より手術当 日まで絶食として ,

手術時の麻酔は Nembutal ③ (50mg/mノ )を使用 し,

0.3m1/kgを 耳静脈に注入した。四肢固定仰臥位で上

腹部正中切開を行い,血管,神経,肝及びその隣接臓

器を出来る限 り損傷しないよう注意 しつつ十二指腸開

田部付近で 4-0絹糸にて二重結繁 し,黄疸が生じた家

兎を黄疸群とし,開腹のみを行った家兎を対照群 とし

た。

3.体重測定法

黄疸群,対照群 とも術前,術後の ERG記録直前に測

定した。
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4.血液生化学的検査

採血は ERG記録後耳静脈 より行い,血清総 Bi,直

接 BIの 定量は黄疸発現時 に Jendrassik‐ Cleghorn定

量法により測定した。対照群は,開腹後 3日 目に採血

定量を行 った。

5.ERG測定方法

1)ERG記録時期

黄疸群は術前 と黄疸発現時,即 ち術翌 日より毎夕定

刻に皮膚,結膜,強膜を観察 し,黄疸を初めて認めた

日時とした。対照群は黄疸群 と時期を同じくするため

に開腹後 2～ 5日 後に記録を行った。

2)家兎の固定方法

家兎の体部がすっ′ゴリ収まり,一端の穴から頭部の

みが外に出る木箱と夏 目製作所製の家兎固定器で不動

化をはかった。四肢の固定など無理な姿勢はとらせな

かったので体動はなく,全身無麻酔下での ERG記録

が容易であった.

3)ERG記録装置

増幅器,反応加算解析装置,Displayを 付属 した 日本

光電工業社製 MEE・4108型 Neuropack 8を 使用 し,記

録観察には YHP社製 HP 7470A型 XY Plotterを 用

いた。

4)電極

半田屋製の ERG用 ソケット型角膜白金電極を関電

極として,塩酸オキシジプロカインで表面麻酔 した後

装着した。不関電極および接地電極には, 日本光電工

業社製の単芯針電極を代用 し,眉間中央の皮下に刺入

固定した。なお,stimulus artifactの 軽減の為,不関

電極の皮膚面上の金属部分を黒色の絶縁 テープで巻

き, さらに紙製の黒色の覆いをかぶせた。

5)散瞳

被検眼は暗順応開始 と同時に0.5%ト ロピカ ミドと

0.5%塩酸 フェニレフリンでもって最大限散瞳状態に

した。

6)光刺激装置と照射方法

暗順応 ERGの光刺激には 日本光電工業社製 MSP‐

2R型 ERG用光刺激装置ならびにERP用 に改良され

た発光部装置3)を用い,角膜面上5cmの 距離から側面

照射した。30分暗順応後,xenon放 電管の放電エネル

ギー20joulesの 光刺激の よる ERG(20joules光 刺激

ERG)は low cutlHzの 条件下で a,b波 を,low cut

50Hzで 律動様小波 (以 下 OP)を 同時記 録 した。

scotopic ERGは発光部の先端に Kodak Wratten ger‐

atin llter No.47を 装着 し,30分暗順応後に0.3joules
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図 1 各 ERG成分計測方法

の光刺激で,基線の動揺の軽減を図る為,low cut lHz

で記録した。

photopic ERG, 30Hz nicker ERG(以 下 戯cker

ERG)は角膜面上4001uxの 背景光の下で15分間の明順

応を行い記録 した。光刺激装置は 日本光電工業社製

LS‐ 700A型光刺激装置 と同社製 LS‐7000型 発光部装

置を用い,photopic ERGで は発光部装置に Kodak

Wratten geratin mter No.29を装用し,角膜面上15

cmの 距離 よ り0.64joulesの xenon光 を毎秒 1回 ,

nicker ERGでは毎秒30回 の刺激間隔で加えた.増幅

器のhigh cutは lkHz,low cutは lHzと し,反応加算

回数はいずれも128回で,解析時間は200msecと した。

7)各 ERG成分計測方法

20joules光刺激 ERGは a,b波の各振幅,頂点潜時

およびb/a比 を計測した。

OPは陽性の振れ 01,02を対象に観察したが,その

振幅OAl,OA2,ΣO=OAI十 OA2,Σ O/2お よび各頂

点潜時OPl,OP2,頂点間隔 T,を計測した.scotopic

ERGの b波 (以 下 bs波), photopic ERGの b波 (以

下 bp波 ),nicker ERGの 各振幅,潜時 (周期)につ

いて計測した (図 1).

III 結  果

1.体重の変化

黄疸群においては,黄疸発現時にすでに約11%の体

MeaniS.D.(例 数 )

前         後

図2 家兎総胆管結繁前後の体重の変化

重減少が見られた。 これは術前,術後の比較において

有意な低下であった。対照群では,体重はほぼ不変で

有意な経時的変化はみられなかった (図 2).

2.眼部の変化

検眼鏡,細隙灯検査では観察期間中,眼底および中

間透光体には両群 とも特に変化はみ られなかった。黄

疸群では結索後 2～ 5日 目に皮膚,眼球結膜,強膜の

黄染が認められた .

3.血清総 Bi値および直接 Bi値

黄疸発現時の血清総 Bi値,直接 Bi値 はそれぞれ

10.0± 2.2mg/dl,6.9± 1.3mg/dlで あった.対照群で

は開腹後 3日 目の血清総 Bi値は0.5mg/dl,直 接 Bi値

は0.lmg/dlで あった。

4.ERG記録時期

術後のERG記録時期は黄疸群では総胆管結繁後平

均3.1日 目,対照群では開腹後平均3.6日 目であった。

5. ERGの 変化

術前の黄疸群におけるERG各波振幅,潜時,頂点間

隔および b/a比には,対照群との t検定において 5%
の有意水準で有意差は見られず,両群 とも同一地点に

あるサンプルと判定 された.

1)20joules光 刺激 ERGの変化

両群ともa波,b波の振幅,潜時およびb/a比 に
,

対応のある場合の t検定では 5%の有意水準で有意の

変化は認められなかった。また,両群間での対応のな

い場合の t検定でも有意水準 5%で有意の差はみられ

なかった (表 1, 2, 図 3, 4)。

OPについては,黄疸群でその振幅 OAl,OA2,Σ0
およびΣO/2と も対応のある場合の t検定では 1%の

I-1

1-や

黄疸群

対照群
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黄疸群

黄疸群

対照群

有意水準で有意の低下を示 した.頂点潜時 OPl,OP2,

頂点間隔 Tlには有意の変化は認められなかった.一

方,対照群では振幅,潜時および頂点間隔 ともに特に

変化はみ られなかった (表 1, 2,図 5, 6)。

2)scotopic ERGの変化

bs波振幅は,黄疸群14眼中大半で低下を示 し,経時

的変化においては有意水準 1%で有意差を認めた.ま

た,同 時期の対照群との比較においても5%の有意水

準で有意の低下を認めた.頂点潜時には特に有意な変

化は認めなかった。一方,対照群では振幅,潜時とも

特に変化はみられなかった (表 3,図 7, 8).

家兎閉塞性黄疸初期における網膜機能のERGに よる研究 。中尾

表1 家兎総胆管結紫前後の20joules光刺激ERG a波 ,b波および律動様小波の振幅

(μ V)と b/a比 の変化

くMean± S_D.(眼 数 )〉

有意差
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群

Ns (NS)
Ns (NS)
Ns (NS)

※ pく o.ol(NS)

※ pく o.ol(NS)

※ pく 0.01(NS)

※ pく 0.01(NS)

対照群

NS(NS):対応のある場合(対応のない場合)の t検定

5%の有意水準で有意差なし

表2 家兎総胆管結繁前後の20ioules光刺激 ERG a波 ,b波および律動様小波の頂点

潜時 (ms),頂点間隔 (ms)の変化

くMean± S.D.(眼 数 )〉

有意差

NS
NS
NS
NS
NS
NS
NS

NS(NS)
NS(NS)
NS(NS)
NS(NS)
NS(NS)
NS

NS

NS

NS
NS

NS(NS):対 応のある場合 (対応のない場合 )の t検定

5%の有意水準で有意差なし

3)photopic ERG, flicker ERGの 変化

bp波の振幅,潜時については,黄疸群,対照群 とも

特に変化はみられなかった (表 4,図 9,10)。

nicker ERGの振幅,周期は両群 とも特に変化は認

められなかった (表 5,図 10,11).

IV考  按

黄疸に伴 う眼病変は,夜盲,光神機能低下,結膜 。

皮膚の着色,網膜出血,視神経炎など枚挙にいとまな

い。.中 でも,夜盲や光神機能低下は黄疸が長期にわた

る時,あ るいは肝機能障害が強い場合に現れる。これ

測定時期

黄 疸発現時 (2-5日 )

b

b/a

OAl

OA2

,0

'0/2

220.1」
=16.5

393.81」 =47.3
1.79± 0.20

61_0=Lll.3

72.6± 14.9

133.6± 23.1

66.81」=11.6

(14)

(14)

(14)

(14)

(14)

(14)

(14)

229.01± 29.9

385.5± 65.8

1.69± 0.20

49.9± 15.3

59.2± 13.0

109.2± 20.3

54.6± 10.2

(14)

(14)

(14)

(14)

(14)

(14)

(14)

開腹後 (2-5日 )前

241.7± 25.1

410.71± 53.9

1.71± 0.26

56.8± 16.2

57.9± 13.2

114.7± 25.6

57.4± 12.8

(14)

(14)

(14)

(14)

(14)

(14)

(14)

b

b/a

OAl

OA2

,0

'0/2

225.9:土:25.2

397.6± 42.4

1_77=LO.21

54_2± 12.7

65.31L15.7

119.5± 22.7

59.7± 11.6

(14)

(14)

(14)

(14)

(14)

(14)

(14)

一制 後

4.40± 0

37.46± 9

12.74± 0

17.90± 1

5.16± 0

80

01

91

04

65

(14)

〈14)

(14)

(14)

(14)

b

Op,

Op2

0p2~Opl

4.57± 1

36.91± 3

12.54± 0

17.66± 0

5.11± 0

01

49

51

62

42

(14)

(14)

(14)

(14)

(14)

4.11± 0

37.54± 3

12.40± 0

17.63± 0

5_23± 0

40

41

42

58

37

(14)

(14)

(14)

(14)

(14)

4.11± 0

36.00± 3

12.37± 0

17.71± 0

5.34± 0

62

54

51

55

43

(14)

(14)

(14)

(14)

(14)

b

Opl

Op2

0p2~Opl
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1総胆管結快後 3日 目

黄疸群

月lj 開腹後 3日 目

対照群

I

_」 100μV

2m・・・

図3 家兎総胆管結紫前および黄疸発現時の2010ules光 刺激 ERG a波,b波の変化

"V

b波振幅 b波頂点潜時

40

400

35

350

a波振幅 a波頂点潜時

一削

50

4.0

(M eani± S.0)
I―王
I-0

200 黄疸群

対照群

黄疸発現時 黄疸発現時

図4 家兎総胆管結繁前後の20joules光 刺激ERG a波,b波の変化

前

少がおこりにくいこと,さ らには,実験的にも黄疸群

とvit A投与群の ERGに差がなかったことより5),黄

疸早期では vit.A供給不足による視紅再生不全 とい

う機序は否定で きる。

以上の様に,vit.A欠乏を伴わない閉塞性黄疸では,

従来より網膜機能に異常がないとされ,詳細な検討が

なされていなかった。 とりわけ,電気生理学的な検討

を加えたものは少なく,血清 Biが最高値を示す時点

における網膜機能を電気生理学的に評価したものは全

く見当たらない。そこで今回,著者は黄疸のpeak時に

おける網膜機能を各種 ERGを用い検討した。

今回用いた ERGの うち,20joules光刺激 ERGと

は肝機能障害,特に kuprer細胞の障害により,肝臓内

でカロチンを vitamin A(以 下 vit.A)に転換する作

用機転,お よびvit.A貯蔵作用が障害 されるための

vit.A不足によるもの と考えられている.vit.Aは生

体に必須の栄養素の一つであるが,眼科臨床的にも粁

体の構成,visual cycleと の関連において早 くから注

目されている物質である。 しかし,家兎においては眼

内 vit.A量 は血清,肝の vit.A量 の大小には関係ない

とする報告があることや9),vit Aは 網膜色素上皮 (以

下 RPE)と 粁体外節 (以下 ROS)と を循環 し再利用さ

れると考えられているように1。),他 の組織では vit.A

が容易に減少するのに対 して網膜ではレチナールの減
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°p2
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150
p < 0.01
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Tl

(Mean± SD.)

[-0
黄疸群

対照群

黄疸発現時 黄疸発現時

図6 家兎総胆管結紫前後の20,oules光 刺激 ERG律動様小波の変化

scotopic ERGの 暗順応下 ERGで は,ERP用 に改良

された発光部装置8)を用い xenon spot照射を行 った。

この場合,網膜面上での結像部位が主に照射 され,網

膜全領域を均等に照射することはできない。 しかし,

結像部位以外の網膜領域 も刺激光の眼内散乱によって

刺激効果を被むるため,Le Grandの 法則に従い,瞳孔

面積などの条件さえ一定にすれば,一定の網膜面照度

が得 られ,比較上問題はないと考えた。201oules光 刺激

ERGの a波 は ヒトのそれ と同様に視細胞層に発生母

体を有す ると考えられ,視細胞活動に関与す るH).

Kumer一 派の中枢神経系におけるglia細胞の研究以

25- (1593)

来,Faberら 12)は b波発生に関してもglia細 胞膜にお

ける k+イ オンの current sinkが関与 していることを

提唱 したが,最近では Muller細 胞のほかに双極細胞

の様な neuronの 電気応答 も加わった総合 としての b

波を理解する以外にないと考えられている13)14).ヒ ト

の b波 の分光感度曲線が心理物理学的な分光感度曲

線にある程度似ることや,動物で b波の閾値の逆数の

対数 と視紅量 との間 に直線関係があ る ことなどか

ら15),b波 は網膜での視覚過程にある程度対応してい

るかの様に見える。 この様に網膜疾患の消長の一指標

とみなせるb波は臨床上重要な地位を占めており13),

ユ削

Ю
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表 3 家兎総胆管結紫前後の scotopic ERG b波 の振幅 (μ V),頂 点潜時 (ms)の変化

くMean± S.D。 (眼数)〉

有意差

※  p〈 0.01
※※ pく 0.05

NS

NS

NS

※  :対応のある場合の t検定

※※ :対応のない場合の t検定

NS:5%の 有意水準で有意差な し

RI」 総胆管結業後 3日 目

黄疸群

月」 開腹後 3日 目

対照群

20msec

図7 家兎総胆管結紫前および黄疸発現時の scotopic ERG b波 の変化

SCOtOpiC b波  振幅 SCOtOpiC b波 潜時
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時
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_」 10呻V

Ｗ

　

　

”

　
　
　
　

∞

　
　
　
　
ｍ
　
　
　
　
　
ｍ

p<0.0tx

p < o.tE ^^

※ :対応のある場合の t検定

※× :対応のない場合のt検定
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(MeantS D)

H
H

責疸群

対照群

黄疸発現時 前

図8 家兎総胆管結繁前後の scotopic ERG b波 の変化

黄疸発現時

また,bs波はその色感度から見てももっばら粁体系機

能を表現することが明らかである.bs波の振幅はそれ

がや っと認められる刺激閾値から1.5～ 21og unit高 い

刺激強度にわたって,光の強さの対数に直線的な関係

があ り, これ以上の強さでは振幅は飽和状態となって

増加しなくなる16)。 ょって今回,photoreceptorは 粁体

前 後

黄疸群

対照群

296.0」し30.5 (14)

301.8± 41.2(14)

252.1」ヒ45.6 (14)

288.5」ビ33.4 (14)

黄疸群

対照群

38.03」L2.95 (14)

38.431± 2.67 (14)

39.03」=6.36(14)
38.771■ :2.75 (14)
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振幅 (μV)

頂点潜時 (ms)

38.7± 8.4(14)

25.1± 2.5(14)

43.3± 10.5(14)

26.2± 1.8(14)
振幅 (μ V)

頂点潜時 (ms)

45.9± 4.7(14)

26.6± 1.4(14)

41.2± 11.3(14)

26.3± 12(14)
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表 4

前

黄疸群

対照群

家兎閉塞性黄疸初期における網膜機能のERGによる研究 。中尾

家兎総胆管結繁前後のphotopic ERG b波 の振幅 (μ V),頂点潜時 (ms)の変化

M ea (眼 数 )〉

黄疸群

NS NS
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対照群

100

50

NS

NS

」 125μV

20msec

図 9 家 兎総胆管結紫 前 お よび黄疸 発 現 時の

photopic ERGの 変化

NS(NS):対応のある場合(対応のない場合)の t検定
5%の有意水準で有意差なし
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が圧倒的に多いとされているが機能的に錐体様のもの

が存在するとされている17)白 色家兎における拝体系の

みを評価するために,0.3joules青 色光弱刺激により記

録を行った。b/a比は,特殊な夜盲症を除けば網膜中心

動脈に強い血行障害がある時低下を示すが,中間透光

体の混濁が減光 nlterと して作用 した場合にも変化す

ると考えられている18)。 しかし,本実験では b/a比に

有意な変化は認められず,ま た,Toewsら 19)が黄疸家

兎の角膜,前房水,硝子体の Bi濃度は正常家兎のそれ

と変わ らないことを証明している様に,高 Bi血 症に

よる中間透光体の黄染に基づ く■lter効 果の影響は除

外できると考えられる。

今回の実験では,20joules光 刺激 ERG a,b波 では

特に有意な変化は認められなかったが,黄疸群におけ

る bs波の有意な低下が認められた。bs波の減弱は,粁

体の reCeptorと しての活動の低下を直接現す もので

はな く,視覚過程におけるepiphenomenonである可

能性も否定できないが,少 なくとも粁体の視覚情報の

伝達,処理における何らかの変化が生じたことを示唆

するものであると考える。

flicker ERC月期

砕一一一割

photopic b;E i5r+

(Mean± SD)

前 黄疸発現時

前

総胆管結米後 2日 目

開腹後 2日 目

flicker ERG l長 や冨

phOtOpiC b渡 振幅

洋

　

　

群

疸

　

　

照

黄

　

　

対

Ｔ
●
■

Ｔ
Ｏ
■

一　
　
　

一

Ｔ
Ｏ
上

Ｔ
Ｏ
■

前 黄疸発現時

図10 家兎総胆管結繁前後の photopic ERGお よびnicker ERGの 変化
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に ==_導
‐       上
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前 後

88.8± 19.9(14)
35.14± 0.80(14)

81.4± 22.6(14)
35.15± 0.75(14)

振幅 (μV)

周期 (ms)

84.2± 26.7(14)
35.20± 0.63く 14)

振幅 (μV)

周期 (ms)

91.3± 27.3(14)
35.17± 0.93(14)
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対照群

総胆管結米後3日 目

黄疸群

開腹後 4日 目

対照 群

`0,V
40msec

図11 家兎総胆管結繁前および黄疸発現時のnicker

ERGの 変化

OPの発生源としては,今のところ網膜中心動脈の

血流の及ぶ内顆粒層付近,特に amacrine細 胞が有力

視されているが,OPの異常は a波,b波に先行して網

膜の血行障害あるいは低酸素に敏感に起 こることが明

らかになっている。 とりわけ臨床応用 とい う面におい

ては,糖尿病性網膜症で注 目されてい る20)。 また,

Nembutal ⑪が選択的に OPを減弱させ ることはよく

知 られているが21)22),今 回,ERG記録は無麻酔下で行

い,し かも術後 2日 以上経ているため,麻酔薬の OPヘ

の直接的な影響は除外できると考えられ る.OPの頂

点間隔 Tlは T2,T3がほぼ~定であるのに対し,刺激

光の減弱により著明に延長することが知 られており,

これ らの事実は,01は他の小波とは異なった特性を有

していることを示唆するものである23)。 そ こで,Tlの

測定により間接的に 01ないし02の異常の有無が分か

ると考え,本実験で指標 として用いた。
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表 5 家兎総胆管結繁前後の30Hz nicker ERGの振幅 (μ V♪ ,周期 (ms)の 変化

S.D.

有意差

黄疸群
NS(NS)
NS(NS)
NS

NS

NS(NS):対 応のある場合(対応のない場合)の t検定

5%の有意水準で有意差なし

都] その結果,黄疸群ではOPの 振幅は OAl,OA2と も

大半の症例で減弱 し,有意な低下を示 した。OPは b波

と同様に光誘発反応であり,それに先行する視細胞状

態に影響されるが12),今 回,a波は有意な変化を示さな

かったことより,前述の amacrine細 胞を中心とした

内顆粒層レベルの postsynapticな neuron系の活動異

常が示唆される。

家兎網膜では photoreceptorは圧倒的に粁体が多い

とされているが24),scotopicの みでな くphotopic機能

も有し,それは scotopic機 能と同様な視物質により駆

動 されていると考 えられており25),本 田17)は
機能的に

は錐体細胞様の ものが存在するとしている。そこで ,

黄疸 peak状態における家兎網膜の錐体系機能の把握

のため,photopic ERGと nicker ERGを 用い検討 し

た。赤色光は拝体系にはあまり働かず,錐体のうちで

最 も数の多い赤錐体をより強く刺激 し,自 色の背景光

にて粁体系を抑制 し赤色光刺激にて ERGを記録す る

と,粁体系の関与の少ないphOtopic ERGが得 られ

る18).ま た,nicker ERGは 高頻度反復刺激に対し,

ERGに よる crHcal fusion iequencyの 低い粁体系

が追従できな くなるという性質を利用 し,錐体系機能

を選択的に取 り出そ うとしたものであ り13),錐体の広

汎な障害ではその振幅の低下,周期の延長が見られる。

しかし,今回,bp波,nicker ERGに は特に有意な変

化は認められず,錐体系の高度の障害はなかったもの

と考えられる。

以上の様な ERGの変化の機序 について考察した。

まず,閉塞性黄疸では直接 Biの 高度の増加がみられ

るほか,今回,間接 Bi値 も3.lmg/dlと かなりの上昇

を示した.こ れは,総胆管結繁数時間後から起こると

される肝障害に よる肝細胞の間接 Biの 摂取障害や ,

高度のcholestasis状 態により増加 したデオキシコー

ル酸による溶血 のためだと考えられ る6)。 脂溶性で細

胞膜を通過す るとされる間接 Bi26)が 網膜内の neuron

系への障害を与 える可能性も否定で きないが,網膜血

一削
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管 レベルに加え RPEレ ベルにも網膜血管棚 が存在

し,高 タンパク濃度の脈絡膜組織間液が網膜内に流入

するのを防いでいる様に27),間 接 Biの 網膜神経細胞内

への侵入は容易ではないと思われる.ま た,結繁後 2

週 目の家兎網膜では,電顕的に RPEの核の腫 大や

ROSの 先端に指紋様変性が認められるが4), さほど大

きな変化ではない様に,結繁 2～ 5日 目では大きな形

態学的変化はないものと考えられる。さらに詳細な病

理組織学的検討が必要だと思われる。

また,黄疸発現時にも既に有意な体重減少が認めら

れ,やは り食飼摂取不足や結繁数時間後か ら既 に始

まっている肝機能障害等による種々の代謝障害 も考慮

しなくてはならない。解糖阻害剤や oxidative phos‐

phorylationを 阻害す る″dinitrophenolに よ り視紅

再生が低下することより,解糖作用や o対dat市e phos‐

phorylationで発生したエネルギーが視紅合成にエネ

ルギー源 として働いていると考えられるが28), この様

な Bi代謝異常を伴 う肝障害により引き起 こされる網

膜の解糖系の異常26)に より視紅合成に障害が現れるた

めの粁体系機能の障害が考えられる.ま た,その様な

網膜の解糖系の異常が pyruvic acidの 生成を減少せ

しめ,酸化的脱炭酸酵素によるCoenzyme A(CoA)

や acetyl CoAの 生成の低下,さ らには CoAの 主成分

である pantothenic acidの 減少などによる網膜組織

呼吸や網膜新陳代謝障害を惹起 し,低酸素状態に影響

を受けやすい postsynapticな neuron系の障害が生じ

たためではないかと推察される。さらに, ウサギはモ

ルモットと同様,網膜に生理的 glycogenを 多 く含有

する動物 として知られているが,そ の存在部位は gly‐

cogen synthetaseと phosphorylaseの 活性部位 か ら

網膜の glycogen代謝を考察 してみると,視 細胞 と

Muller細胞が主にこれを司っていることが分かって

いる29).ょ って,こ れらの Bi代謝異常を伴な う肝障害

による glycogen代謝異常が視細胞や Muller細 胞 に

何らかの影響を及
`′

ゴしERG上の変化として とらえら

れたことも考えられるが, これらの点を解明するため

にはさらに詳細な生化学的検討が必要と思われる。

また,臨床的に,通常の ERGや暗順応検査で網膜機

能異常が検出されない初期の閉塞性黄疸患者において

も,種々の刺激法によるERGな どの電気生理学的検

査を用いて詳細に網膜機能を検討 していく必要のある

ことを示唆するものと思われる。

稿を終えるにあたり,藤永 豊教授の御指導,御校閲,生

理学第二教室及川俊彦教授の御指導に深謝いたします.ま
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た,教室の船田雅之講師の御助言に感謝いたします。
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