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パターンERGと パターンVECPの線型・非線型性
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要  約
パターンERGと パターンVECPの 線型・非線型性について研究するため,正常被検者に対 し,格子縞反転

刺激による transient刺激 (約 3 rev/s以 下の反転頻度による刺激)と steady‐ state刺激 (5～7.5 rev/s以 上

の刺激)を行った。また l rev/sの 刺激頻度で得られた基本波形から,パーソナル・コンピューター (BASIC)

により3～15 rev/sに 相当するシ ミュレーション波形 (線型モデル)を作成 した。刺激頻度を実際に変化させ

て記録 したオリジナル波形は,シ ミュレーション波形とは相異なっており,両波形の差として得られる非線型

成分は,刺激頻度の増加と共に増大 した。しかしながら,オ リジナル波形の 2次高調波成分 (刺激として用い

た刺激頻度の 2倍の周波数成分)は 7.5 rev/s以 上の刺激頻度になると急激に減少した.こ れらの結果から,

パターンERG及 びパターンVECPの 非線型性は, 2次高調波成分とは相関しないと結論できる。(日 眼会誌

96i393-399, 1992)
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Abstract
To investigate the linearity and nonlinearity of both pattern electroretinogram (P'ERG) and

pattern visually evoked cortical potential (P-YECP), a checkerboard pattern was presented to normal

subjects with the reversal rate of transient and steady-state condition. Using a personal computer
(BASIC) system, we made simulated waves (linear model) at 3 to 15 rev/s stimuli summated from an

original wave evoked at 1 rev,/s stimulation. Both simulated P-ERGs and P-YECPs were found to be

different from the original ones, and the nonlinear component, which was interpreted as the

difference between the original and simulated waves, was thought to increase with the increment of
pattern reversal rate. However the 2 nd harmonic component of the original wave drastically
decreased at above 7.5 rev/s stimulation. Thus, it is concluded that the nonlinearity of both P'ERG
and P-VECP does not correlate with those 2 nd harmonic components. (Acta Soc Ophthalmol Jpn 96:

393-399, 1992)
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I緒  言
パターン ERG(P‐ERG)を記録する際に,検査中の

瞬目回数を少なくして短時間に多数の加算が可能なパ

ターン反転頻度の高い刺激 (一般に 5～ 7.5 rev/s以

上)いわゆる steady‐ state刺激を用いて行われた研究

が報告されている1)～ 6)。 しかしながら, この steady‐

state刺激では,ERGの 不関電極の電極位置を関電極
(コ ンタクトレンズ電極)と 同側の耳柔にした場合に,
Fz(頭皮正中線上,鼻根と後頭結節を 10等分し,鼻根
から後方へ 30%の位置)で記録 された VECP波形 と
コンタク トレンズ電極から得 られた P‐ERG波形 とが
酷似していたことから,steadyヽ 飩ate刺激においては,

P―ERGはパターンVECP(P‐VECP)に よって変調さ
れているという報告がある7)。 もしそうであるならば,

P‐ ERGの 発生源を解明するために,steady‐ state刺 激
を使うことの妥当性について,重大な問題となる可能
性がある。

また,steady‐ state P‐ ERGに対してフーリエ変換を
行い,その結果得られた 2次高調波成分 (註 :刺激 と

して用いたパターン反転頻度の 2倍の周波数成分 ,
2 nd harmOnic cOmpOnent)が ,非線型性を反映する
という報告

8)が なされてから,P‐ERGの発生源をフー
リエ変換の立場から論じる研究が増加した。他方,「線

型・非線型」 という用語は, フーリエ変換から規定さ

れているものではなく9),非線型性の指標として,本当

に 2次高調波成分を用いて良いかどうか疑間が残る。

今回,「線型・非線型性」の観点から,steady‐ state

刺激や 2次高調波成分の意義について考察する事は重

要であると考え,l rev/sの 反転頻度で記録された P‐

ERGと P―VECPの 基本波形から, シミュレーション
として P―ERGと P‐VECPの 線型 モデルを作るため
の BASICソ フトウェアーを作成し,それぞれの反転

頻度で実際に記録 したオリジナル波形と比較検討 し

た。

II 実験方法

被検者は正常成人 3名 (男子 2名 ,女子 1名 :25～ 45

歳)。 P‐ERG記録には,gold‐ foil電極 (マ イラーフィ
ルムを金で被覆したもので,下眼険に引っかけるタイ
プの ERG電極)を使用し,不関電極は gold‐ foil電極
と同側で外眼角部から耳側へ向かって 2cmの所に置
き10),接地電極は同側耳架に置き,それぞれ銀―塩化銀

皿電極を用いた.日 本光電製のテレビパターン発生装
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置によリコントロールされた格子縞刺激を刺激パター

ンとした。テレビモニターと被検眼との距離は 82 cm

で,単眼視にて実験を行った.生 じた電位を, 日本光
電製の増幅器 (AVB‐ 10)で増幅し,平均加算機 DAT―

1100にて 100回加算した。VC‐ 10の オシロスコープ上

に得られた加算波形を,それぞれ, フロッピーディス

クに保存 し,再現性が十分に確認されるまで,同 一実

験を 3回以上繰 り返し行った。増幅器を,時定数 0.ls,

high cut 30 Hzに 設定した.ま た,解析時間を 500 ms,

もしくは 1,000 msと した。P‐ERG振 幅は,p‐ q振幅
(基線から初期陽性波までのピーク間電位)及 び q― r振

幅 (初期陽性波から後期陰性波までのピーク間電位 )

を,ま た,潜時は,初期陽性波 (q)の潜時を測定した
(図 1).P‐ VECPについては,N「 Pl・ PrN2振幅及び
Pl(Pl。 。に相当)潜時を測定した。パターン刺激のパラ

メーターを,平 均輝度 34.5 cd/m2,コ ン トラス ト

88.4%,チ ェックサイズ 54 min of arc,刺 激野 17.5

deg× 14 degと し,パ ターン反転頻度のみ 3,5,7.5,

10,15 rev/sと 変化させた。これらパラメーターの設定

の根拠は,前報告 I。 )H)に拠ったが,特に,54 min of arc

という比較的大きなチェックサイズを用いたのは,同

様な刺激条件下で P―ERGの p― q及 び q‐r振幅が最大
となる条件を選択したことめが,そ の理由である.
l rev/sの反転刺激で得られた波形を基本波形 とし

た線型モデルをコンピューターにより作り出すため ,

BASICに よるプログラムソフトを独自に作成した.こ
のプログラムソフトを用いることによって,l rev/sの

標準波形をある一定時間間隔 Zt(ms)で遅らせて加算

することにより,〔 1,000/∠ t(rev/s)〕 の反転頻度にお

ける波形を, シミュレーション的に合成することがで

きる。但し,steady‐ state刺激の場合には,加算表示時

間内の前後に行われた刺激の応答も関与してくるの

で,加算表示時間の前後 200 msの 範囲にある波形の

影響を考慮に入れて,P―ERGと P‐VECPの線型モデ
ルを作成した。得られた波形について,振幅及び潜時
のフーリエ変換による分析を行い検討した。なお,前
もって 5 rev/sの サイン波形をテス ト波形としてフー

リエ変換し,5 rev/sの周波数帯にのみ,パ ワースペク

トルが存在することを確認しておいた.ま た, フーリ

エ変換して得られたパワーの値の平方根を求めること

により,振幅 (μ V)を求めた。

III 結  果

l rev/sのパターン反転頻度で刺激した時に得られ
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た正常被検者の P‐ERG波形 と P‐VECP波形を図 1

(左)に示した。それぞれの波形には, 3頂点 p,q,r
(P‐ERG), Nl, Pl, N2(P'VECP)が言忍められる。 こ
れらを基本波形として,BASICに よるプログラムソフ

トを用いて,各パターン反転頻度に相当する線型モデ
ルをシミュレーションとして作成した。 このソフトウ
エアーのプログラミング原理は,図 1(右 )に示した

ように,l rev/sの基本波形を一定時間毎 (Zt ms)に

遅らせて合成し,前後の波形の影響を考慮に入れてシ

ミュレーションしたものである。

1.オ リジナル波形とシミュレーション波形の差 (非

線型性)について

こうして,l rev/sの 標準波形からパソコンによって

作成されたシミュレーション波形は,図 2の右段に示

すように,実際に反転頻度を変えて刺激して得られた

オリジナル波形 (図 2左段)と は,一見して相異なる

波形であることがわかる。両波形の振幅を実際に計測

してみると(図 3),P― ERGも P‐VECPも両者とも,

Original waves(l rev/s)

P‐ ERG

P― VECP

振幅において差があり, この傾向は他の被検者におい

ても同様であった。なお,steady‐ state反応では,p‐q

振幅と q― r振幅はほぼ著しくなる(図 2)ので,図 3に

おいて q‐ r振幅 (同様に PrN2振幅)は表示されていな

い。

また, P‐ERGの q潜時と P‐VECPの Pl(=P100)

潜時について,オ リジナル波形 (q。 ,P。 )と シミュレー

ション波形 (qs,Ps)と の差,即ち,〔 q。‐qs〕 ,〔 P。‐Ps〕

は,図 4に示すように,P‐ERG(上段)と P‐ VECP(下

段)と の間において相関していた。即ち,パ ターン反

転頻度が低頻度刺激 (transient刺激)か ら高頻度刺激

(steady‐ state刺 激)へ移行するにつれて,潜時の差は

P‐ERGと P―VECPも ほぼ同じ割合で増加する傾向を

示した。

2.オ リジナル波形のフーリエ変換について

P‐ERGと P‐ VECPの オリジナル波形の実測値 と,
それをフーリエ変換して得られた基本波成分 (註 :刺

激の反転頻度と同じ周波数成分,fundamental compo‐

L inear Summation

T ms

△

N2 0

T mS

図 1 左 i l rev/sの格子縞反転刺激 (transient)に よるパターンERG(P‐ERC)と
パターンVECP(P‐VECP)のオリジナル波形 (基本波形).右 :こ の基本波形から
線型モデルを作成するために組んだ BASICプ ログラムの原理.〔 1,000/4〕 (rev/s)
のシミュレーション波形をBASICを使って作成するためには,基本波形をZt(ms)

遅らせて次々に加算する操作を必要とする.さ らに,コ ンピューターのCRT画面上
のO msにおける開始点 (SP)よ りも200 ms(即 ち, 1基本波形分)手前から実際
の加算が始まり,終点 T(ms)よ りも200 ms後で加算が終了するようにプログラム

した。最終的に,CTR画面上にはSPか らT(ms)後までの波形が表示され,表示
波形前後の応答の影響を考慮した。被検者 :K.Yり calibration:5μ V,50 ms.

▲
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図 2 P‐ERG(上段)と P‐ VECP(下段)の各反転頻
度刺激におけるオリジナル波形 (左 )と コンピュー

ターで作成したシミュレーション波形(右 ).オ リジ
ナル波形とシミュレーション波形 との差が非線型性

を反映している。被検者 :K.Y"calibratiOn:5μ V,

50 ms/DIV.

nent)の 振幅 (☆)を図 3に示した。どちらの電位も,

transient刺激においては,オ リジナル波形から計測し

た振幅の方が大きいという所見が得られた。しかし,

steady‐ state刺激の場合には両者の値はよく近似 して

いた。

3.パ ターン反転頻度と2次高調波成分について(図

5)

P‐ ERG,P‐VECPと もに, 2次高調波成分は,全被

検者において, 3な いし5 rev/sの反転頻度において

高振幅を示したが,7.5～ 10 rev/s以 上になると急激に

減少した。15 rev/sの反転頻度では,2次高調波成分の

振幅はほぼノイズレベル (本研究では,約 0.lμ V)と

考えられた。

IV考  按
フーリエ変換を応用して P― ERGの 解析を試みた最

3   5  751o  15 rev/s
reversol「 ote

図3 上段 :各反転頻度刺激における P‐ ERCの オリ
ジナル 波 形 (circle)と シ ミュレーション波 形

(square)の p‐q(●■)。 q‐r(○□)振幅の実測値 .
オリジナル波形のフーリエ変換によって得られた基

本波成分の振幅 (μ V)を☆印で表示した.下段 :同

様に P‐VECPの オリジナル波形 (ciКle)と シミュ
レーション波形 (square)の 実測値,及び NrPl振幅
(●○)と PrN2振幅(■□),P‐VECPの オリジナル
波形をフーリエ変換して得られた基本波成分 (☆ )

は,P‐ ERGの場合と同様に,並eadydate刺激の領
域では実測値とよく近似している。

近の研究1)-6)8)13)に は,い くつかの電気生理学用語にお

ける混同がある。それは,パ ターン反転頻度と2次高

調波成分 との関係についての問題 とHnearity・ non‐

Hnearity(線型・非線型性)の問題である。
Riemslagら 13)は,パ タ_ン反転刺激において,パ
ターン反転頻度を 2Fと すると,変調頻度は Fと なる

ので, 2次 高調波成分は 2Fの周波数帯で得られる成

分であると定義 した上で実験を行った.今,一組の

チェッカーボードパターン (あ る 1つのチェックのエ
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re v ersol「 cte

15 revls

図4 各反転頻度刺激におけるオ リジナル波形 とシ
ミュレーション波形の潜時の差.上段 :P‐ERGの q

潜時について,下段 :P‐VECPの Pl潜時について解
析.3名の被検者,F.N.(〇 ●),K.Y.(△ ▲),F.
I.(□ ■),個人差が見られるが,各個人の中では
P‐ ERGと P,VEPの グラフの形は良く似ている。

レメントの輝度がそれぞれ最大の時と最小の時の一組

という意)を,仮に A,Aで 表現すると,Aのパター
ンとAのパターンとは,個々のチェックが反転した状

態になってはいるが,全体としての視覚刺激としては

両者とも均一であり,等エネルギーの刺激と見なされ

うる。従って,こ の場合,2Fの反転頻度が実際の刺激
頻度,即ち,基本波成分となるものであり,4Fに相当
するものが 2次高調波成分であると考えられる.こ の

考え方によると,Riemslagら の言 う2次高調波成分

とは,実際には基本波成分に相当することになってし

まう.

さらに,Riemslagら の定義に従って考えてみると,
フーリエ変換を行って 2Fの帯域に打ち出されて くる

振幅は,ゞ eady―state刺激では実際に測定したピーク

397

3    5   7.5 10  15 revl/s
reversol rate

P‐ VECP

ロ
0

■

.   ▲

3   5  7.5 10  15 reV/s
reverso!「 cte

図5 各反転頻度刺激におけるオリジナル波形の 2次
高調波成分 (μ V).上段 :P‐ERG,下段 :P・ VECP.
3名の被検者,RN.(〇 ●),KY.(△▲),F■ .(□
■).P‐ ERGoP‐ VECP両者とも,steady‐ state刺 激
の領域では極めて低振幅となっている。

間電位に近似しているので,わざわざフーリエ変換を
する必要性がなくなってしまうという矛盾が生じてく

る.フ ーリエ変換は,主 としていろいろな周期を含ん

だ,見ただけではどんな波形が含まれているのか判別

できない複雑な波形を,種 々の正弦波に分解して周波

数分析等をすることに用いられる。従って, フーリエ

変換を用いる場合に重要なことは,ま ず,元の波形を

正弦波に分解するということ,次に,用 いられる波形
がその後も同じ時間間隔で繰 り返し出現するというこ

とである14)。 今回の研究結果からも明らかなように,

transient刺激に対しては,実際の加算結果から計測し

た方が, フーリエ変換から求めた場合よりも高振幅の

基本成分が得られた。この理由は,図 5か らも明らか
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なように,transient刺 激によって得られた波形が正弦

性を失い,そ れによって生ずる高調波成分が増加する

から14)と 考えられる.よ って,transient刺激で得られ

た波形に対してフーリエ変換を用いることは,P‐ERG
にも P―VECPに対しても,ほ とんど無意味であるとい
える。

また,Marmalelis等 によれば,`線型・非線型'シ ス

テムについて次のように定義している。即ち,あ る生

理学的システムが線型である時には, 2種類の合い異

なる刺激方法,Xa(t),Xb(t)でそれぞれ単独に時
間 tl,t2(tl<t2)で 刺激したとき得られた反応をそれ

ぞれ,Ya(t),Yb(t)と すると,両者の算術的複合
刺激 Xc(t)=〔Xa(t)+Xb(t)〕 によって得られる反

応 Yc(t)では,
Yc(t)=Ya(t)+Yb(t)・ ………………・(1)
と表現される。これに対して,非線型である時,(1)式

で示した単なる重ね合わせの原理があてはまらない .

即ち,   Yc(t)=Ya(t)十 Yb(t)十 θtlt2(t)
……………………………………………………………(2)

但し,θtlt2(t)=f2(t‐ tl,t~t2)

(t≧ t2)

ここで,関数 f2は ,それぞれ時間 tぃ t2の時の刺激に

対する反応 Ya(t)と Yb(t)の重ね合わせから偏位
している量を表す関数と定義される9).本研究のため

に作成した線型プログラムは,(1)の原理に従ってお

り,例 えば,l rev/sで記録された P‐ERGを 200 ms毎
に遅 らせて加算す ることによって,l rev/sで の P‐

ERGに対する 5 rev/sの 線型モデルを人工的に作成
するものである。このシミュレーション波形と,実際
に反転頻度を変えて記録したオリジナル波形との間の

差が,l rev/sの 基本波形に対する非線型成分の増加分

(公式(2)の θtlt2(t)に 相当)であると考えられる (こ

こでは,l rev/sの基本波形自体の線型・非線型成分に

ついては百及していない).

オリジナル波形とシミュレーション波形は,振幅ば
か りでなく潜時においても一致 しないので,3～ 15

rev/sにおけるオリジナル波形は,l rev/sの 基本波形

に対して`線型ではない'と 言える.特に,両者の潜時の

差 (図 4)についてみると,1)steady‐ state刺激の場
合に増大 していること (特 に,7.5～ 10 rev/s),2)

P‐ERGと P‐VECPと の間でよく相関している, とい

う結果が得られている.

前者の結果から,次の 2つの結論が導かれると考え
られる。まず,steady― state刺激により得られる反応の
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中に,非線型成分が増加してきているということであ
る。しかしながら,図 5を見ると, 2次高調波成分は

7.5 rev/sよ り高い反転頻度になると,急激に減少して

おり,潜時の差についての結果 とは相反するもの と
なった。今回,我々が用いた刺激は TVシ ステムによ
る矩形波刺激であり,も し,それが他の多くの報告者
が用いたようなサイン波刺激であったならば,さ らに

正弦性に富む steady‐ state応 答が得 られると期待 さ

れるので,steady‐ state領域での 2次高調波成分は,更

に小さくなると考えられた。これらの事から,P―ERG
と P‐VECPの非線型性は,2次高調波成分とは相関し
ないと結論できる。また,図 1の P‐ERGの オリジナル

波形を見ると,p→ q→ rピ ークと経過した後に基線
のレベルに戻るまでに,qピ ークから基線まで約 110
ms前後かかっていることがわかる。この時間は,反転

頻度に換算すると約 9 rev/sと なる。このことは,も し

もこの反転頻度前後で刺激をした場合,あ る刺激で得

られる波形の初期陽性波の立ち上がってくる p‐ q成分

が,その直前の刺激による P―ERGの後期陰性波 rの
影響を最 も受け易い反転頻度であると考えられ,P―

ERGが 8～ 10 rev/sの 刺激頻度において高振幅を示
すという過去の報告

8)12)と 合致する。このことは,以前

に我々が報告 したように7),P_ERG記録には,並eady_

state刺激 よりもtransient刺 激が推奨される根拠の

1つ となる。

また,後者 2)の「非線型成分の増加率は P‐ERGと
P‐VECPと の間に於て近似している」という結果は ,
steady‐ state刺 激に於ては,P―VECPが P‐ERGに 混
入している0と いう可能性を否定できないということ

を示唆している.

こうして,deady‐ state刺激によって得られた波形

をフーリエ変換し,そ こから P―ERGの発生源を研究
しようとするならば,増加して くる非線型成分の起源

を究明した上でなければ,真の発生源の同定は困難で

あろう。また,steady‐state刺激によって得られる波形

の 2次高調波成分を非線型性の指標 として用いること

は,実際にフーリエ変換から求めた 2次高調波成分の

振幅が極めて低振幅であり, しかもそれが非線型成分

とは相関しないことから,好ましくないと考えられた。

本論文の要旨は,第 94回 日本眼科学会総会にて発表し

た。

稿を終えるにあたり,フ ーリエ変換のプログラミングに

関して御指導を頂きました海上自衛隊潜水医学実験隊小澤

浩二先生に深謝致します。
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