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要

前増殖型糖尿病網膜症で汎網膜光凝固治療の適応 と

なった 16例 25眼について,光凝固前および光凝固終了

後 1,3,6か月に,視力,Goldmann視野検査を行い,

また,網膜電図 (ERG)を測定した。ERGの記録方法は,

角膜電極を使い,Ganzfeld刺激装置を用いた。また,中

性フィルターを挿入 して光刺激強度 を変化させ,最大

2.OJで測定した。その結果,光凝固前に比べ,汎光凝固

終了後 1か月で視力の低下,Goldmann視野検査で 1/4

イソプター感度の低下,ま た,ERGでは a波および b波
の頂点潜時の延長,振幅の減弱が,それぞれ有意にみら

れた.さ らに,b波の振幅―光刺激強度関係にNaka‐

925

約

Rushtonの関数式を応用すると,光凝固終了後 1か月で

網膜の感度低下が認められた。光凝固終了後 3か月で

は,網膜感度は改善傾向がみられた。Naka‐ RushtOn関

数式が成立できる範囲で b波の最大振幅 と感度パ ラ

メーターKと の 2因子を検討することで,汎網膜光凝固

後の網膜機能障害を量的に証明することができた。(日 眼

会誌 99:925-931,1995)

キーワー ド:網膜電図,Naka‐ Rushton関数式,ガンツ
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Abstract

Visual acuity and visual fields with the Goldmann
perimeter were measured, and electroretinog:rams
(ERGs) were recorded in 25 eyes of 16 patients with
pre-proliferative diabetic retinopathy who under-
went panretinal photocoagulation (PRP) before
PRP and one, three, and six months after PRP.

ERGs were recorded with the use of a corneal
contact lens electrode. With Ganzfeld stimulation,
stimulating flashes were given from the dimmest
flash to the maximum 2.0 J white flash, using neutral
density filters. Visual acuity was significantly de-
creased more than two lines and visual field defects
by isopter l/4 were found one month after PRP.
ERGs showed a significant prolongation of a-and
b-wave peak latency and a significant reduction of
wave amplitude in both waves. From the analysis of

the b-wave amplitude-stimulus intensity function,
using the Naka-Rushton equation, the sensitivity
parameter (K) was increased one month after PRP
in comparison to before PRP. Namely, threshold
sensitivity was attenuated. The sensitivity recovered
three months after PRP. By examining two factors
(i.e., the maximum amplitude of the b-wave and the
sensitivity parameter (K)), within the range of the
Naka-Rushton equation, this result showed that
PRP reduced the sensitivity of the retina quantita-
tively. (J Jpn Ophthalmol Soc 99 : 925-931, 1995)
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I緒  言

網膜光凝固は,糖尿病網膜症の増悪阻止を目的とした

有効な治療法として広 く普及している1)。 一方,そ の作用

として網膜および脈絡膜に熱凝固を作 り,組織の代謝の

バランスにも変化を起 こし,本来の視機能に何らかの形

で悪影響を及ぼすことも容易に推察 される。本研究で

は,汎網膜光凝固施行前および光凝固終了後 1,3,6か

月に,自覚的検査として視力および視野検査を行い, ま

た,他覚的検査として網膜電図 (electroretinogram,以

下 ERG)を測定し,網膜の機能的変化について経時的に

検討した。ERGに よる評価は,従来各波の振幅,潜時の

増減で論じられてきた2)～ 9)が
,Naka― Rushton10)の 式を応

用した解析例もいくつかみられる11)～ 16)。
本研究では a波

および b波の振幅,頂点潜時に加えて,b波振幅と光刺激

強度 との関係に Naka‐ Rushtonの 式を用い,網膜感度の

変化についても検討を加えた。

II実 験 方 法

1.対  象

対象は,前増殖型糖尿病網膜症のうち,汎網膜光凝固

治療の適応となった 16例 25眼 (男性 11眼,女性 14眼 )

である。 これらについて光凝固前と光凝固終了後 1か月

とにERGを測定した。また,こ れらのうち18眼 は 3か

月後に,17眼はさらに 6か月後にもそれぞれERGを記

録した。なお,全例 とも光凝固術後,網膜症の増悪例は

なかった。また,正常者 21例 21眼 (男性 11眼 ,女性 10

眼)に対 しても,対照群 としてERGを記録した。年齢分

布 は正 常者 59.9± 7.9歳,対象群 61,7± 7.7歳 (平 均

値±標準偏差)と ,両群で有意差はない。また,光凝固は

アルゴンレーザーで Goldmann型 三面鏡を用いて行い,

凝固斑 200～ 500 μm,凝固時間0.2～0.5秒 ,凝固出力

150～ 300 mW,凝固総数は平均 1,341発であった。なお,

全例点眼麻酔 (塩酸オキシブプロカイン)のみで行った。

2.視力について

5m用遠距離視力表を用いて矯正視力を測定した。視

力の変化の判定基準は,視力表で 2段階以上を有意 とし

た。

3.視野について

Goldmann視 野計で動的量的視野 を計測した。指標

V/4eお よび1/4eで描かれたイソプターで緯度 0° ,45° ,

90°,135° ,180° ,225° ,270° ,315° の 8点での,経線上の

度数を合計した値をもって評価した。

4. ERGに ついて

ERGの記録 はGanzfeld刺 激装置 (MODEL STC-1
ニデック社製)を 用い,ミ ドリンP③で十分に散瞳し,30

分間暗順応後測定を開始した。関電極 は,Burian― Allen

角膜電極を用い,ま た,不関電極および接地電極は耳柔

に装着した。Naka‐ Rushton公式を応用するにあた り,
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正常例で予備実験をして最適の刺激強度範囲を検討した

結果,用いた光刺激強度は,挿入中性フィルターなしの

時,2.OJ白色閃光に設定 した。この条件で,-6.0～0.0

logま で 0.5 1og毎 に中性 フィルターを挿入し,光刺激強

度を 13段階に変化させた。導出した電位は前置増幅器

(VC‐ 9 日本光電社製)で 1.5～300 Hzの 帯域で増幅し

た。なお,a波およびb波の最大振幅の計測対象は,13段

階に変化させた波形のうちで振幅の最大のものとした。

また頂点潜時の評価は,最大振幅の計測対象とした波形

のものを用いた。

Naka―Rushtonの 式は下記の関数で示される。

v/Vmax=In/(In+Kn)

V:反応の大きさ (振幅),Vmax:最大反応量,K:最

大反応の半分量を発生す る光刺激を規定するパラメー

ター,I:光刺激強度,n:反応系の形を決める定数

5。 光凝固された網膜面積 とERGの振幅の変化

本研究では,光凝固された面積は照射したレーザーの

条件 (ス ポットサイズ,凝固総数)か ら算出し,ま た,網

膜の総面積 はTaylorら 17)の
報告か ら1,100 mm2と し

た。

S=n× π(R/2)2

S:凝固面積 (mm2),n:凝固総数,R:ス ポットサイ

ズ (mm)

III 結  果

本研究では,データの正規分布が認められず,統計学

的検定はノンパラメトリック検定を用いた。

1.視力について

汎網膜光凝固前と術後 1か月とを比較すると, 2段階

以上の改善 1眼 (4%), 2段階以上の悪化 8眼 (33%)

であった (図 1)。 WilCOXOn符号付順位和検定で,汎網

膜光凝固により,術前に比べて術後 1か月で有意に視力

の低下を認めた (p<0.05)。 一方,光凝固終了後 6か月

まで経過 を追った 14眼 についてみると,Spearman順
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図 1 汎網膜光凝固前後での視力の変化 (n=24).

術前 より術後 1か 月で有意に低下した (p<0.05)。
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図 2a糖 尿病網膜症患者 (54歳女性)汎網膜光凝固

前 (上図)お よび終了後 1か月 (下図)で の Gold‐

mann視野.

図 2b 図 2aの 患者における汎網膜光凝固終了後 3

か月 (上図)お よび終了後 6か月 (下図)での Gold‐

mann視野.

位相関係数の検定で,汎網膜光凝固後の期間と視力の変

化とは相関関係が認められなかった。

2.視野について

図 2a,bの症例は 54歳女性.右眼は 1,252発 ,左眼は

1,034発の汎網膜光凝固を施行されている。汎網膜光凝

927

n=11
490

光凝固前  1か月  3か月  6か月

光凝固後

図 3a V/4eイ ソプターの度数合計値における汎網

膜光凝固前後の経時的変化 (n=16,平均値±標準誤

差 ).

各群で有意差はない。

1/4e
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図 3b 1/4eイ ソプターの度数合計値における汎網膜

光凝固前後の経時的変化 (n=16,平均値±標準誤

差 ).

術前より術後 1か月で有意に減少した (*:p<0.05)。

固前 と術後 1か月とを比較すると,V/4eイ ソプターで

は差がみられないが,1/4eイ ソプターでは狭窄がみられ

た。術後 3か月と6か月とを比較すると,両イソプター

とも特に変化はなかった。他の症例 も含めて検討する

と,Wilcoxon符号付順位和検定で,V/4eイ ソプターで

は光凝固前後で有意差 はないが (図 3a),1/4eイ ソプ

ターでは,凝固後 1か月でイソプターの狭窄傾向がみら

れた (凝固前 347± 13°,凝固後 1か月 282± 15°,い ずれも

平均値±標準誤差,n=16,p<0.05)(図 3b)。

3. ERGについて

正常者で記録した ERGの 波形の 1例を示す (図 4)。

55歳女性で,波形は-4.5 1ogの光刺激強度からb波が,

また,-2.5 1ogか らa波が記録され始めた。光刺激強度

の上昇に伴い両波の振幅は増大し,そ の頂点潜時は短縮

した。正常者 21眼 におけるb波振幅―光刺激強度曲線

はNaka―Rushtonの 式があてはまる変化である (図 5).

b波閾値 は,正常者で-4.5 1ogと 極めて低い強度であ

る。その波形は,b波が飽和する約 4.0 1og単位にわたり,

Naka― Rushton公式に沿ってlog刺激強度は線型に上昇

し,粁体成分を記録していると考えられる。図 5か ら,

ｍ̈
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200μ V

4Oms

図 4 正常者の網膜電図の波形 (55歳女性).

b波振幅がその最大値の 1/2と なる刺激強度 logKを求

めると-2.93であった。a波については-2.5 1ogの 閾

値を示 し,最強刺激強度においてもまだその振幅は上昇

傾向にあった。この結果から,a波およびb波の最大振

幅と頂点潜時の評価は挿入中性フィルターなしのときの

波形を用いた。正常例での結果を得た後,糖尿病網膜症

に同様の手法を応用した。

汎網膜光凝固を行った 1例の,光凝固前後の実際の波

形を示す (図 6).症例は 67歳男性。螢光眼底造影で,血

管床閉塞が広範囲に多発 し,それに隣接する小血管群の

透過性が異常に克進 しており,こ れに対 して汎網膜光凝
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振

1/2∨ max

ffi
(rv) zoo

logK

-6       -4       -2        0

光刺激強度 (log)

図5 正常者 21眼におけるa波およびb波振幅一光

刺激強度曲線 (n=21,平均値±標準誤差).

罰 印 :a波 ,黒 丸 :b波,Vmax:最 大振 幅,K:
Naka‐Rushton関 数式でのパラメーター

固 2,357発 を行った。b波閾値は,光凝固前で-4.0 1og,

光凝固終了後 1か月では-3.5 1og,ま た,a波および b

波の最大振幅は光凝固前後で差が認められた。この例で

b波振幅―光刺激強度曲線を計測 した結果を示す (図

7)。 logKは光凝固前-2.20,光凝固終了後 1か月では

-2.15と Naka―Rushtonの 式 にお ける感度パ ラメー

ターK値の増大,すなわち感度の低下が認められた。

次に,正常者の群 と糖尿病網膜症光凝固前の群 とを比

較した。両群の結果を表 1に 示す。 2群の有意差の検出

には,Mann― Whitney'sU検定を用いた。糖尿病網膜症

患者では,正常者と比較 して,a波では最大振幅の減弱

が,ま た,b波では頂点潜時の延長が有意に認められた

(p<0.05).b波 振幅がその最大値の 1/2と なる刺激強

度 logKは正常者に比べ増大,すなわち,網膜感度の低

下が認められた (p<0.05)。

汎網膜光凝固前後の経時的変化をみると,凝固前に比
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表 1 正常者群と糖尿病網膜症光凝固前群との網膜電

図の比較

929

-4 -2 0

光刺激強度 (log)

図 7 図 6に おける b波振幅―光刺激強度曲線 .

黒丸 :光凝固前,罰印 :光凝固終了後 1か月,黒三角

光凝固終了後 3か月

ても同様に光凝固終了後 1か 月で最大振幅の減弱 (凝固

前 514± 30 μV,凝固後 1か月 290± 17μ V,n=25,平均

値±標準誤差),頂点潜時の延長 (凝固前 56.5± 0.8 ms,

#

n=25  n=25  n=18  n=17

1か 月 3か月 6か月

光凝固後
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317± 20ネ

19.9± 0.9

252± 18*
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b波

最大振幅 (μ V)

頂点潜時 (ms)

logk

586± 28

53.0± 0.9**

-293± 0.05***
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56.5」 10.8・
*

-2.63± 0.05***

pく 0.05,**:p<0.05,*替 :p<0.05,Miann■Vhitney'sU彩 こ定

べ,凝固後 1か 月では a波 については最大振幅の減弱

(凝固前 252± 18 μV,凝固後 1か月 171± 10 μV,n=25,

平均値士標準誤差), また,頂点潜時の延長が認められ

た。頂点潜時は光凝固終了後 1か月から6か月にかけて,

回復 していく傾向がみられた (n=25で 凝固前 20.5士

0.7 ms,n=25で凝固後 1か 月 22.7± 0.8 ms,n=18で

凝 固後 3か 月 21.2± 0.8 ms,n=17で 凝 固後 6か 月

19.9± 0.4 ms,平均値土標準誤差)(図 8)。 b波 につい
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図 8 汎網膜光凝固前後における a波の変化 (平均値±標準誤差 ).

光凝固終了後 1か月で最大振幅の滅弱,頂点潜時の延長が有意に認められた (*:p<0.05)。 光凝固終了後 6

か月では光凝固終了後 1か月よりも頂点潜時が有意 に短縮した (#:p<0_05).

(μ V) Log K(mS)

ｂ

波

最

大

振

幅

ｂ

波

頂

点

潜

時I

n=25  n=25   n=18   n-17 n=25  n=25  n‐ 18  n-17 n=25   n=25  n‐ 18  n=‐ 17

光凝固前 1か月 3か月 6か月    光凝固前 1か月 3か月 6か月   光凝固前 1か月 3か月 6か月

光凝固後               光凝固後              光凝固後

図 9 汎網膜光凝固前後における b波の変化 (平均値士標準誤差 )。

光凝固終了後 1か月で最大振幅の減弱,頂点潜時の延長が有意に認められた (*:pく 0.05)。 logKの 変化 よ

り,光凝固終了後 1か月で網膜感度の低下が (*:p<0_05), 3か月後ではその回復が有意にみられた (#:

p<0.05).
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図 10a 光凝固された網膜面積とa波最大振幅の変化。

光凝固前の最大振幅 (apre)と 光凝固終了後 1か月

の最大振幅 (al Mo)と で,a波 最大振幅比 (al

Mo/apre)と 光凝固面積 (%)と に相関はみられな

かった (n=25).

日眼会誌 99巻  8号

眼でa波最大振幅比 al Mo/apre,お よびb波最大振幅

比 bl Mo/bpreと も,光凝固された網膜面積 (%)と の

間で相関はみられず,む しろ,破壊された網膜の割合よ

り振幅の減弱率の方が大きい傾向がみられた (図 10a,

b)。

IV考  按

糖尿病網膜症に対する網膜光凝固の影響に関する電気

生理学的検討では,Lawwillら 2)は ,光凝固によりERG
の a波およびb波振幅の減弱を,ま た,Frank3)も ,振幅

の減少や潜時の延長を報告している。今回の結果でも同

様に光凝固前に比べ,光凝固後ではa波および b波最大

振幅の減弱,潜時の延長を有意に認めた。さらに,正常

例で予備実験 をして,b波振幅―光刺激強度 曲線が

Naka‐Rushtonの式にあてはまる変化であることを確認

し,網膜感度を量的に表現できることを示し得た。そこ

で,こ の手法を糖尿病網膜症へ応用することにより,糖

尿病網膜症汎網膜光凝固後に網膜感度が低下したことも

明らかとなった。これから,b波発生に関与する網膜内

層にまで光凝固の侵襲が及んでいることが推察された。

さらに,汎網膜光凝固後の経時的変化で,Naka―Rushton

の式におけるパラメーターK値の減少,すなわち,網膜

感度の改善傾向がみられた。これは,光凝固による早期

変化として,網膜が破壊され細胞数が減少したこと,ま

た,網膜の浮腫性変化が生じたことにより網膜感度が低

下したが,時間が経過するに従い異常な血管透過性克進

が改善し,網膜浮腫が軽減するといった治療効果が現れ

てきたことで,網膜感度が回復してきたものと思われる。

こうして b波 の最大振幅 と感度パラメーターKと の 2

因子を検討することで,量的に網膜光凝固後の網膜機能

の変化を証明することができた。

今回,光凝固された網膜面積 とERGの振幅の変化 と

に相関関係はみられなかった。これまでの報告でも,相

関があるとする報告
18)と ,相関がみられなかったとする

報告
2)5)19)20)と があり,結果はまちまちである。 レーザー

装置の設定条件 (レ ーザーの強度,ス ポットサイズ,凝固

時間)を一定にしても,実際に網膜に影響の及ぶ範囲は

凝固部位に限らず,それに隣接する網膜内の組織代謝に

も変化が起きて,破壊された網膜の割合より振幅の減弱

率の方が大きい結果をもたらしたと推察される。

以上から,視力,視野による自覚的検査に比べ,ERG
を用いた検査では,治療の範囲での光凝固でも網膜機能

の低下していることがより鮮明となった。この結果をよ

く見定め,光凝固治療を行う場合,合併症を考慮 した上

で,決 して過剰にならないよう十分注意すべきと考える。

本研究で,汎網膜を均―に刺激するGanzfeld刺 激を

用いて,Naka‐Rushton公式が成立できる範囲で行った

ERG検査は,粁体主体の視機能評価を可能にすることを

臨床例で示すことができた。
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図 10b 光凝固された網膜面積とb波最大振幅の変化 .

光凝固前の最大振幅 (bpre)と 光凝固終了後 1か月

の最大振幅 (bl Mo)と で,b波 最大振幅比 (bl

Mo/bpre)と 光凝固面積 (%)と に相関はみられな

かった (n=25).

凝固後 1か月 61.6± 0.9 ms,n=25,平 均値土標準誤差 )

を認めた (図 9)。 さらに,K値の変化から,網膜感度は

光凝固終了後 1か月で低下し,ま た 3か月後では回復 し

ていく傾向がみられた。 6か月後には光凝固前と有意差

がなかった (n=25で凝固前-2.63± 0.05,n=25で凝固

後 1か月-2.36± 0.06,n=18で凝固後 3か 月-2.57±

0.06,n=17で凝固後 6か月-2.70± 0.05,平均値土標準

誤差)(図 9)。 以上,いずれも有意差の検定は,Wilcoxon

符号付順位和検定で p<0.05で あった。

4.光凝固された網膜面積とERGの振幅の変化

レーザーのスポットサイズが 300 μmで 470発,400

μmで 622発,450 μmで 393発の照射が行われた例で

の凝固面積は,前述の計算式を用いると174 mm2で網膜

総面積の 15.8%であった。他の症例 も同様にして凝固面

積の網膜総面積に対する割合を求めた。また,a波およ

び b波について,光凝固前での最大振幅値をそれぞれ

apre,bpreと し,ま た同一症例の光凝固終了後 1か月で

の最大振幅値をそれぞれ al Mo,bl Moと すると,25

OO

25



平成 7年 8月 10日
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