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要  約
高齢者ではパターン視覚誘発電位 (P‐VECP)の PloO成分はあるえらばれた刺激条件下では,そ の頂点潜時
は延長 し,振幅は低下 した。この振幅,頂点潜時のいずれかを基準として,ヒ ト及び動物で視機能の老化の量
的評価を行った.高齢者におけるその結果は次のごとくであった。1.高空間周波数領域におけるコントラスト
閾値の上昇,2.0.8対数単位以上の輝度閾値の上昇,3.小 さい瞳孔領によるコントラス ト閾値の上昇,4.10
Hz以下の低周波数領域における時間周波数曲線の進行性の低下,5.上半視野の感度低下,6。 青黄色覚異常,
7.調節幅の低下。これらのうち,水晶体の老化による影響を除外 して考えるために,後房レンズ挿入後の偽水
晶体眼における輝度闘値,調節力,色覚を検討 した。水晶体眼と偽水晶体眼においてこれらの感覚に差が認め
られなかった。すなわち,老化に伴う水晶体の透過性の減少,黄色化は,今回示 しえた各種視機能の老化に本
質的には影響を与えていなく,む しろニューロンレベルでの変化であることが示唆された。老化の臨床モデル

として若年性パーキンソン病をとりあげ,L‐dopa投与中止時,投与中の ERG,P‐VECPを 記録比較 した.
L‐ dopa投与中止によりP‐VECPの Pl。。頂点潜時の延長をみとめ,高齢者における高次視中枢での神経伝達
物質の欠乏が示唆された。ラット,マ ウスを用いた動物実験では高齢群ではERGは変化せず,高時間周波数
領域での Pl。 0成分頂点潜時の延長を認め神経伝達路の老化が示唆された。さらにマウスの視神経数を球直後の

レベルで計測したところ,高齢群では有意にその数が減少 していた.す なわち,そ の数は 3カ 月齢群では平均
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48′ 115, 6カ 月齢群では50′ 875,30カ 月齢群では43′ 175で あった。このように我々の結果は視機能の老化を

ニューロンレベルで示唆してきたが,そ の程度は他の感覚器が示す変化に比すと,ご く僅かなものである。し

たがって,われわれの視覚系には脳から網膜へのある種のフィード・パック機構,代償機構があることが予想

される。 (日 眼会誌 93:1085-1097,1989)

キーヮード:老化,視機能,視覚誘発電位 (VECP),色 覚,輝度聞値
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Abstract
The P,oo peak latency of pattern visually evoked cortical potentials (P-VECP) was found to

increase and amplitude decrease in the elderly depending on stimulus conditions. Using either of these

as a criterion, changes of visual function with aging were quantitatively assessed both in humans and

animals. Contrast threshold was found to increase at higher spatial frequency ranges and the

luminance threshold increased more than 0.8 log unit. Also, the contrast threshold increased due to

a smaller pupillary area and there was progressive decrease of the temporal frequency curves with age

for lower frequency ranges of less than 10 rev/sec. In addition, a sensitivity decrease for the upper

visual field was detected plus blue-yellow defects and a decrease in the amplitude of accommodation.

In order to exclude the efieet of senile changes of the crystalline lens, the luminance threshold, the

accommodation power and color sense were investigated in pseudo-phakic eyes with a posterior

chamber lens. No significant difrerences were found between phakic and pseudo-phakic eyes. Accord'

ingly, it was suggested that reduced transparency and yellowish changes of the crystalline lens do not

essentially contribute to the loss of function in the elderly found in the present study, but the neuronal

pathway was responsible. As a clinical model of senescence, cases of juvenile parkinsonisms were

investigated, during L-dopa treatment and after ceasing it. The deficiency of the neural'transmitter
of the higher visual pathway was indicated in the elderly, also. Animal experiments on neuronal

dysfunction in rats and mice suggested no aging efrects in ERGs, whereas YECP peak latency for
higher temporal frequencies increased with age. The assumption that the elderly changes occur at the

neuronal level was supported by a loss of optic nerve fibers in mice with age. The numbers of optic

nerve fibers measured were 48,115, 50,875 in the 3-month-old and 6-month-old groups' respectively,

and decreased to 43,175 in the 30-month-old group. Though our results indicated the senescence of
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visual function at the neuronal level, it was not as much as shown by other sensory organs. It was
thereforc presumed that there might be a certain feed-back system from the brain to the retina. (Acta
Soc Ophthalmol Jpn 93 : 1085-1097, 1989)

Key words: Senescence, Yisual function, Visually evoked cortical potentials, Color vision, Lurninan-
ce threshold

I緒  言

視機能の老化は角膜,水晶体,毛様体,硝子体,網
膜などの眼球内の機能の老化で説明されている1)。 つ

まり,眼球の老化要素が支配的であって,視機能を支
えるより中枢はさほど老化せず,発達期にも等しい機
能を保持していることになる。しかし,形態学 。生化
学的に脳における軸索突起の減少,リ ポフスチン沈着 ,

神経伝達物質の減少も近年,推定されており,その側

面から考えれば,脳 レベルでの老化は視機能に反映さ
れている筈である。一方,視覚誘発電位 (visuany evo‐
ked cortical potentials,以 下 VECPと 略す)は他覚
的,かつ脳レベルまでの視機能を評価しうる手法とし
て用いられている.

本研究ではVECPを用いて,以下の諸種視機能パラ
メータの老化を評価し,脳 レベルでの関与を明らかに

する。1.空間周波数特性,2.輝度閾値,3.瞳孔径 ,
4.視野,5,時間周波数特性,6。 調節,7.色覚,8.
老化モデルの臨床例一パーキンソン病―,9.動物実
験。1)時間周波数特性,2)視神経線維数。評価の基
準は,P100成 分の頂点潜時または振幅とした。

II 実験手法,結果および考按

1.空間周波数特性

視力の多次元的みかたとして,視覚対象として市松
模様の大きさに対す るコン トラス ト閾値を検討 し

た2).被検眼は散瞳,調節麻痺後,直径3mmの 人工瞳
孔を用いた.コ ントラス ト対数値に対して,P100潜時が

直線的に変化することからその回帰直線を求め,基準

潜時をうるためのコントラスト閾値を求めた。大きな

チェックサイズ,すなわち低空間周波数領域では各年
齢群に差は認められないが,よ り高い周波数領域では,

高齢群に有意に閾値の上昇が認められた (p<0.01)

(図 1)。 この結果の問題点として,1)瞳孔径の影響を

考えねばならない。老化により縮瞳することは衆知の

事実である.し かし人工瞳孔 (3mm)を用いての実験
であるので否定できる。2)中間透光体混濁の影響であ

ろうか。3)よ り中枢の関与であろうか。この 2点につ

いて検討を加えていく。

2.輝度閾値
コントラス ト閾値の上昇が中間透光体の混濁による

ものか否かを調べるため,中性 フィルター (neutral
density mter,NDF)を 使用して輝度閾値を測定し

た3)。 その結果60歳代以上では0.8対数単位有意に上昇

していることが明らかとなった(図 2左 )。 そこで, こ

の上昇が水晶体透過性の劣化のためかを明らかにする

ため,眼内レンズ挿入眼における実験を行った3)(図 2

右).眼内レンズ挿入眼においては,有水晶体眼に比し

て,輝度閾値は有意に低下しているが,その値は0.2対

数単位であり, この値は同年代の水晶体の透過率と一

致した。図 2左で示した高齢群の輝度閾値の上昇値0.8
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の値に比べて,著しく少ない。すなわち老化による輝

度閾値の上昇は,水晶体混濁に起因するより, より中

枢の因子の関与が大きいことが示された。そこで,老

化に伴 う縮瞳が影響しているのであろうかが問題とな

る。

3.瞳孔径

前述の空間周波数の実験では,Campbellら 4)の報告

で知られる視力に最適の径の3mmの人工瞳孔を用い

た。すなわち,こ の際,瞳孔径の大きさは一定にして

若年群 と高齢群を比較し,瞳孔径の影響を除いた場合
の闘値の比較であった。しかし,現実には,老化にと

もなう縮瞳がある。そこで,瞳孔径とコントラスト闘
値の関係の検討を行った5)。 被検眼はサイクロペント

100

10

瞳孔面積 (mm2)

50 100

レイ トで散瞳後,6種の人工瞳孔を用い VECPを記録
した。図 3は80%の コントラスト下に各瞳孔面積に対

する VECP振幅と頂点潜時を若年群 と高齢者群で比

較したものである。振幅は,瞳孔径と関連が認められ

ず,かつ若年群と高齢群でも,後者の方がやや大きい

が統計的には有意差は認められない。一方,頂点潜時
は,瞳孔面積の縮小とともに延長し,かつ高齢群の方
が潜時は長い.以上の結果より頂点潜時を基準にして,

各瞳孔径に対するコン トラス ト闘値を検討した (図

4)。 コントラス ト閾値 と瞳孔面積は負の相関を示し
た。若年群,高齢群とも瞳孔面積が大きくなるにとも

ないコントラスト閾値は低下した。各瞳孔面積におい

て,若年群と高齢群において, コントラスト閾値は有

10

瞳孔面積 (mm2)

図3 瞳孔面積とP100成分振幅 (図左半)と頂点潜時 (図右半)を若年群と高齢群での
比較.
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録である。オクトパス視野はプログラム61を用いて同

一対象で自然瞳孔下で測定しVECPの 結果と比較し
た。図 5は ,オ クトパスによる上半,下半視野の感度
を各年齢群で検討した結果である.両半視野とも40歳

代を境として有意に感度の低下を認めた。しかし,各
年代においても,上半,下半視野の間に有意な差はみ

とめられなかった.図 6は PVECPの Pl。。頂点潜時の

変化を,上半,下半視野別に,各年齢群で検討したも
のである。刺激のチェックサイズは14分 と56分の 2種

を用いた。両チェックサイズにおいて,上半視野刺激
に対する頂点潜時は下半視野刺激時に比してどの年齢

群でも有意に延長していた。これを 2次元的にみるた

めに空間周波数特性を上半,下半視野で検討した (図
7)。 上半視野では高齢群では全周波数領域で,頂点潜

時が有意に延長しているが,下半視野では,高い周波

数領域のみにみとめられる。その延長度は,高齢群に

おいて著しく,小 さな7′のチェックサイズにおいてよ

り大きい。次に,鼻側・耳側半視野における老化の検
討を行った。オクトバスによる結果では40歳以上にな

ると,両半視野とも感度低下が有意にみとめられた。
しかし,鼻側・耳側半視野間に有意の差は認められて

いない。VECPでも有意な差は認められなかった。こ
れら高齢群における上半視野の感度低下は網膜レベル

で生じうるのであろうか.中心視野ではなく,周辺視

野では,Greve8),Haas9),Jare6),大庭ら1° )の報告に

よれば,加齢の視野への影響は,眼球の光学系や解剖

学的変化より,よ り中枢に起因すると推定されている.

しかし,実験的裏づけは乏しい。そこで,網膜の神経

節細胞近辺の電位であると推察されているパターン

ERGを記録することにより,上・下半視野の老化によ
る感度低下に差がでる部位を特定することを試みた。

すなわち,パ ターンERGの最初の陽性波の振幅およ
び頂点潜時を 3種のチェックサイズに対して上半,下
半視野刺激で記録し,若年群と,高齢群で比較した .

図 8上半に上半視野刺激に対する結果を示す。いわゆ

る空間周波数曲線は,振幅,頂点潜時を基準とした両

者とも,低周波領域にその増大,短縮が認められる.
しかしながら,若年群と,高齢群では有意の差がみと
められない。図 8下半は下半視野刺激に対する結果で

ある。わずかに,振幅において,56′のチェックサイズ

に対して,高齢群で有意に低下しているものの,全体

的には,年齢群の有意の差は認められない。この結果
は,網膜レベルでは,上半,下半視野の感度の差は,
生じていないことを示唆するものである.以上のオク
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図 5 オクトパス (プ ログラム61)に よる上半/下半視
野の年齢群別感度 .

意に高齢群が高かった。つまり自然瞳孔下では高齢者

は縮瞳しており当然若年者に比べ視機能は劣化するこ

とになる.

4.視野

視野は,老化に伴ない周辺が劣化することが知られ
ているが6),中 心視野に関しては知 られていない。

VECPが 中心部視機能を反映する特性を有すること
から,今回,中心部についてオクトパスと,VECPで
上・下半,左右半視野と老化の検討を行った7)。 被検眼

を トロピカマイドで散瞳後,3mmの 人工瞳孔下での記

1
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図6 年齢群別の上半/下半視野に対するPl。 0頂点潜時。図左半はチェックサイズ14′ ,
右半は56′ .
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図7 各年齢群におけるチェックサイズ対 P10。頂点潜時曲線.図左半は上半視野,右半
は下半視野刺激.

0

トパス,VECP,ERGの 記録結果は,高齢者における
上半視野の感度低下は,網膜より, より中枢の視路が

関与していることを示唆したと考える。

5.時間周波数特性

空間周波数特性が,高齢群では,特異的に高周波領

域で劣化することをのべたわけであるが,時間次元で
の検討はなされていないのが現状である。図 9は ,反

転頻度の対数に対して VECPの 振幅をプロットした
ものである。高周波領域での急峻な曲線の低下は,de
Langen)による心理物理学的手法の正常人の結果も同

様であるが, より低い周波数領域で生じている。加齢

と共に全周波数領域における振幅は低下している。de

Langen),Kenyら 12)の 曲線でみる限り,網膜照度の低

下により同じ現象がみとめられている.今回の実験で
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は,瞳孔径は一定とし,水晶体混濁のない対象である
ので, これらの眼球光学系の老化による照射の低下が

原因とは考えられない。むしろ,網膜を含めた, より

中枢のニューロン系の老化によるものでなかろうか。

6.調節

調節力の老化は末槍から中枢に至るすべての部位に

おいて等しく生じると考えられるが,実際的な調節力
低下,す なわち老視への関与の程度は部位によって当

然差があるものと考えられる。われわれは視覚誘発電

位が視覚刺激の像の鮮明度により影響を うける特

性 13)14)に 着日し,大脳皮質レベルでの調節反応の老化
の解析を試みた15)17)。 なお,本実験では,VECPが像
の鮮明度に比例して反応する幅を調節18)19)と 称した。

被験者は5mの距離において屈折異常を完全に矯正し

た後,自 然瞳孔下で眼前にまず+2Dの 球面レンズを装

着させて PVECPを記録,その後レンズパワーをマイ
ナス方向に強めてい きこれを調節刺激 として,

PVECPが記録されなくなるまで負荷を重ねた。眼前
の レンズパワーがODの ときの Pl。 0振幅を100%と し

て各々のレンズ負荷時の相対振幅を算出し, さらに眼

図8 若年群と高齢群別のチェックサイズ対パターン
ERG振幅および頂点潜時.図上半は上半視野刺激,
下半は下半視野刺激.

20-29歳 30-39歳

60-69歳

m± SE

（∽
Ｅ
）歯
拠
嶽
堅
０
∝
Ш
Ｌ

ｎｓ
丁
６

ｏ
ｌ
上

ギ
ー
６
●Ｔ
上

ｎｓ
丁
人
ヤ
上

・　
＋
一

ｎＳ
一‐――――‐０
　
　
　
　
　
●
‐――――――上　
　
ｍ

ｎｓ
Ｔ‐―
‐‐‐ｏ
●
‐‐‐‐‐一

Ｔ‐‐‐‐‐‐ｏ
　
　
　
●
‐‐‐‐‐‐上

』
ＴＩ
Ｉ
‘

　

　

９
１
上

ｎｓ
丁
１
０

９
１
上

ｎｓ
丁
１
ｌ
ｏ
　
　
　
ｏ
ｌ
上

⌒∽
Ｅ
）歯
撫
無
堅
０
∝
Ш
α

嶋
Ｔ６

ｍ

　

　

　

田
（＞
ミ
）
嘔
一
嘔
率
０
∝
］
Ｌ

049歳以下
050歳以上

li2    56    28

チェック・サイズ(分 )

0

1  2 3456 1

1   2 3 4568 12

112    56    28

チェック・サイズ(分 )

下半視野刺激

m iSE

li2    56    28
チェック・サイズ (分 )

0-9歳 10-19歳

40-49歳 50-59歳

時間周波数(反転/秒 )

図9 各年齢群におけるVECP振幅対時間周波数曲線.

（＞
ミ
）哩
照
０
∝
］
Ｌ

ｎｓ
Ｔ
０
　
　
　

７
上

0く 0彼,
T
6

112    56    28
チェック・サイズ(分 )

20

15

ｏ
ｌ
⊥

，
⊥

（＞
ミ
）響
蝉
Ｌ
Ｏ
Ш
＞
Ｌ

15

10

5

0

56



1092 日眼会誌 93巻 12号

m± SE

（口
）
響
撮
駆
捏

Ｔ
ハ
Ｙ
■

Ｔ

Ｉ

Ｉ

人

Ｕ

Ｔ

Ｉ

Ｉ

■

（口
）
伏
糧
需

5

0

「Pく 0051

10

|    |

LPく
0.05」

図10

-19  20-29 30-39 40-49  50-

年齢(歳 )

Pl。。振幅計測にもとづいた年齢群別調節力.

前のレンズパワーを X軸に,相対振幅を Y軸にとっ
てプロットした。次に各プロットに対する回帰直線を

求め,外挿法によって相対振幅 0%と なるレンズパ

ワーを算出,その絶対値に観察距離42cmに相当する
レンズ度数を加えてこれを PVECPに よって測定し
た調節力と定義した.図 10は各年代群におけるVECP
による他覚的調節力である.他覚的調節力は加齢とと

もに減弱しており,特に30歳および40歳を境にして有

意な低下が認められた.なお PVECPに よって測定し
た他覚的調節力は石原式近点計による自覚的調節力と

相関しおよそ2.5D高い値を示した。調節作用は,毛様

筋の作用による水晶体の屈折率の変化がその主体であ

るため,元来,無水晶体眼には調節は存在しないとさ

れている。しかしながら遠用眼鏡にて近方視も可能な

症例もあることがしられている。水晶体は摘出されて

いるため本来の意味での調節作用の存在は考えられ

ず,こ の現象は偽調節20)～ 22)と 呼ばれている。今回,後

房 レンズ挿入眼で他覚的に調節力を検討してみた
23).

調節力が急激に低下する40歳代以上の高齢者を対象と

した。図11に示すように,正常の有水晶体眼と同じ幅
の調節が存在することは注目に値する。両者に有意の

差はみとめられない。かつ,40歳以上であるが年齢の

影響はみられない。以上より高齢者における調節力低

下は水晶体以外の因子も推測させる。

Ｔ
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図1l PloO振 幅計測にもとづいた年齢と後房レンズ挿

入眼における偽調節幅.
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プロタン刺激 デュータン刺激 トリタン刺激

図12 若年群 と高齢群におけるカラーVECPの頂点
潜時.刺激はプロタン,デュータン, トリタンのそ
れぞれの混同色を等エネルギーにした反転市松模

様 .

7.色覚

Lakowsk124),verriest25),大 田ら26)に よれば,色の

識別能は20歳代が最も良好で,年齢の増加とともに漸

次低下するという.さ らに赤緑軸より,青黄軸に著明
であり,その原因は,水晶体核の黄色化27)28),縮瞳29),

黄斑部色素濃度上昇
30)と ,眼球内の変化で説明されて

いる。 しかし, より中枢の関与も否定できないと推論
されている31).本研究では,われわれが開発した等エネ

ルギー色図形反転刺激装置32)を用いて VECPに より

高齢者の色覚の検討を行った(図 12)。 Protan,deutan,

tritanの それぞれの混同色を等エネルギーに設定し,

反転する市松模様を刺激として用いた
33)。 パタ_ン

VECPの 1頁′点潜時 |ま, prOtan, deutan, tritanの 3種

刺激いずれにおいても高齢群で有意に延長を示してい

る。Tritan刺 激のそれは著しい。この結果は赤緑軸 ,

1

m± SE

若年群
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達物質の作用には受容体の感度低下,変性に大きく影

響される。若年性パーキンソン病は受容体は比較的よ

く保存されていると考えられ, ドーパ ミンそのものの

作用を研究するのに適している。稀な疾患ではあるが

4名 を対象とすることができた。まる1日 ,L‐dopaを

中止し,ERC,VECPを記録し,その後,L‐dopaを内
服させたのち 1時間後にERG,VECPを 記録 した。
ERGに は振幅,潜時とも L‐dopa投与前後に差はみと
められない。一方 VECPの頂点潜時は,L‐dopa投与後
有意に短縮した。若年性パーキンソン病では ドーパ ミ

ン受容体の感受性が高いこと,神経伝達物質の減少が

あることが,VECPの潜時延長で裏づけられた。さら
に L‐dopa治 療により潜時が回復する詢37)結 果は,

VECPが今後,パ ーキンソン病の治療の L‐dopaの加
減の評価となりうることが示唆された。パーキンソン

病の L‐dopaの効果の検討により,1.神経伝達物質の

質的,量的減少は VECPの潜時を延長せしめる。2.老

人での VECPの異常は主として脳における神経伝達
物質の異常が関与している可能性がある。とまとめる

ことができる.

9。 動物実験

1)時間周波数特性 (図 14)

老化促進マウスを用いて,VECPに よる時間周波数
特性の検討と視神経の数の算定を行なった.老化促進
モデルマウス (Senescence Accelerated iMouse,

SAM)の うち,P‐ 8系 と対照の R‐ 1系, 6カ 月齢各 8匹

12カ 月齢各 5匹計26匹 を対象とした。それらのうち,

P‐8は,老年期脳障害 (学習,記憶障害など)が特に起
きるとされている。これらは,千葉大学医学部動物実

験施設にて SPFの飼育条件下で系代,飼育した。ウレ

タン麻酔下に頭部を固定した後,頭蓋骨を露出した.

電極を前頭骨,頭頂骨下硬膜上に計 3本埋め込み,デ
ンタルセメントにて固定した。電極を固定したマウス

は,麻酔の影響を除くため 1週間,経過観察した後 ,

無麻酔,非拘束下にて VECPを記録した。光刺激は,
マウスのため,パ ターンを使用せずあえて0.3Jの クセ

ノンフラッシュを用いた。ガンツフェル ド装置の中の

カラの点滴ビンの中に無麻酔でおき,時間周波数を変

化させての記録である(図 14)。 最初の陰性波 N40の頂

点潜時を計測対象とした。R‐ 1,P‐ 8群 ともに,時間周

波数の上昇にともない N40の 頂点潜時は延長した.R‐ 1

群では,老齢群に全周波数領域で有意の延長を認める。

しかし,P‐8群では,各周波数における潜時に月齢の差

は認められない。 この差は,P‐8群が 6カ 月ですでに,
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Ｅ
）
ま
禦
モ
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。
。
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カラー PVECP
m± SE

●:有水晶体眼
□:10L挿入眼(PMMA)
△:10L挿入眼(UV 400)

(50-75歳 )

プロタン刺激  デュータン刺激   トリタン刺激

図13 有水晶体眼と後房レンズ挿入眼における 3種の

混同色刺激に対する Pl。。頂点潜時.

青黄軸双方の異常を示すが,tritan刺 激でよりPl。。が

延長したことから,相対的に青黄異常傾向がよりつよ

いと考えられる。加齢における後天青黄異常の原因と

して水晶体核の黄色化が指摘されている.本研究では

瞳孔径は両群とも一定に3mmと しており,加齢に伴 う
縮瞳による網膜照度低下の影響は除外できる。水晶体

の透過性,黄色化の影響をみるため,眼内レンズ挿入

眼で同様の検討を行なった(図 13)。 対象は50～ 75歳の

有水晶体眼,後房 レンズ挿入眼の PMMA挿 入眼 と
UV 400挿 入 眼の 3群 にわ け比較 した。Protan,

deutan,tritan刺 激に対する P100頂点潜時は, 3群に

差を認めなかった。自覚的検査では,後房レンズ挿入

眼は同年齢の有水晶体眼に比し,SPP誤読率の低下 ,
FM 100 hue testの 総偏差点の減少,ス ミスのスコア

比の減少を示し,やや優れている傾向にはあるが,統

計的には差をみとめなかった。 この結果,瞳孔径,水
晶体の影響は除外され,網膜を含めたより中枢での老
化による影響が示唆された .

8.老化モデルの臨床例―パーキンソン病―

老化に伴 うニューロンの変化は,形態学的変化はも

とより,シ ナプスにおける神経刺激の伝達障害が考え

られている.脳における神経伝達物質の解明はアルツ
ハイマー病,パ ーキンソン病での研究により,著しい

進歩をみている。パーキンソン病では ドーパ ミン

ニューロンの欠乏であることが,明 らかとなっている。

正常の脳も老化によりこれらの神経伝達物質の欠乏を

生じ,多少ともパーキンソン病様症状を示すなど, こ

の疾患は老化のモデルと考え研究対象と考えた.今回

対象とした若年性パーキンソン病34)35)は L‐dOpaが著

効を奏する稀な疾患である。シナプスにおける神経伝
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図14 老化促進モデルマウス R-1,および P_8におけるフラッシュVECP Nィ。の頂点潜
時対時間周波数.

1.1  1.7 11  1

12カ 月マウスに匹敵する視覚系の老化を示唆すると考

えてみた。P-8群では R‐ 1に比して,高周波領域におけ

る潜時の延長度が,統計的に有意であった。その差は,

6カ 月に比して12カ 月齢のマウスでより著しい。図15

にラットの結果を示す。結果はマウスと同様,頂点潜

時は,時間周波数上昇にともない延長し,潜時は,老
齢群で有意に延長している。ERGは ,ネ ンブタール麻
酔下で,VECP用 の電極を埋込んだ時に,コ ットン
ウィック電極で記録した.a,b波 ともに,頂点潜時,
振幅に,老齢ラットとコントロール群に有意の差はみ

とめられない。 したがって,網膜より中枢での老化が
示唆された。 ヒトでみとめられた老化による時間周波
数特性の高周波数領域の感度低下がマウス ●ラットで

も裏づけられた。

2)視神経線維数 (図 16)
マウス,ラ ットの視機能の老化は,VECP,ERGに
より,網膜より中枢での老化の形でとらえられたが,

その原因の 1つをさぐる目的で,視神経の組織学的検

討を行った.VECPの頂点潜時のおくれは,ニ ューロ
ンの減少38)～43),脱髄44)は もとより,神経伝達物質の減

少45)46)に よるものではないかということは,文献でも,

そして,前項のパーキンソン病例でも示唆された.今
回は,組織学的に視神経線維の数について検討した。
対象は,C57マ ウス 3カ 月,9カ 月,30カ 月齢各 4匹計
12匹である。麻酔下にて 4%バ ラホルムアルデヒド,
5%グルタールアルデヒド混合液にて,心臓より灌流

m± SE

1 1.7

刺激頻度 (Hz)

図15 老化ラットおよび対照群における時間周波数対
フラッシュVECP N40頂点潜時.

固定を行ない,眼球を視神経をつけたまま摘出し,1%
オスミウム酸にて後固定を行ない,上昇アルコール系
列にて脱水後プロピレンオキサイ ドと置換し,ユポキ
シ樹脂に包埋した。眼球より約lmm後方の視神経を薄
切し,電子染色後,電子顕微鏡にて観察を行なった .

神経線維の数の算定法は最終倍率2,200倍 の写真にて ,

全視神経線維を数えた。

視神経線維数は, 3カ 月, 6カ 月マウスでは,差は

←―‐つ 老化群

"―→ 対照群
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3.縮瞳によるコントラスト閾値上昇
4.全周波数領域における時間周波数特性曲線の低

下

5。 上半視野感度低下

6。 青黄異常

7。 調節力の低下

2)こ れら視機能低下の原因として,次の事項が,本

研究で明らかにされた。

1.網膜より中枢レベルでの神経伝達物質の量的,質
的減少

2.視神経線維数の減少

すなわち眼球の老化の因子の水晶体透過性の劣化 ,

網膜神経節レベルの機能低下を実験的に除外してもこ

れら視機能の低下は認められた.すなわち,老化のよ
り中枢の関与が示唆された。

本研究で明らかにされた高齢者における視機能を,

日常的な例で説明すると,高齢者ではたそがれどき目
の前のへいの上を,三毛猫が走 りぬけたとき, どのよ
うな模様のネコであったかをみわけることがむずかし

いということになる。 さて, ヒトの視機能の脳レベル
での老化は眼球ほど明白ではないが存在することが本

研究で主として電気生理学的に明らかになってきた。

眼球レベルでの老化と中枢に至る部分での老化は蓄積

される形で現在定量化されている視覚の基本パラメー

タの総合的老化を生じせしめていることになる。 しか
し他の諸機能の老化と比較すると,実感として視機能
の老化は少ない。ここに視機能における高次の処理も

含む脳におけるフィードバック機構,ま たは老化に対

する代償機構の存在が想定される。ヒトが生きること

において視覚がいかに重要であるかを考えればこのよ

うな代償機能がヒトに備わっていても不思議ではな

い.本研究では認識も含めた機能の老化を対象として
いないが,今後非常に興味深い研究課題であり,研究
を発展させていきたい。

欄筆にあたり本研究の機会をお与え下さいました日本眼

科学会会員の皆様に心から御礼申し上げます。

また本研究は文部省科学研究費補助金 (課 題番号

62771353,63480392,63771369,63771370)の補助を受けた。

記して謝す。
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