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金沢 大学十全医学会雑誌 第102 巻 第3 号 320 - 3 2 8 (1 9 93 )

早 期 視細胞 電 位 の 波 長特性 の 研 究 と

先天性赤緑色覚異常 に お け る臨床応用

Ⅰ . 早期視細胞電位 の 波長特性 の 検討

金沢大学医学 部眼 科学講座 ( 主 任: 河崎 一 夫教 授)

田 辺 久 芳

祝細胞 外節 レ ベ ル に お ける 先天 性赤線色 覚異常 の 他覚的検査法 の 確立を 目的 と して 網膜電 図 (el e c tr o r e ti n o g r a m
, E R G )

の 早期視細胞 電位(e a rl y r e c e p t o r p o t e n ti al
･
E R P) の 波長特性 の 研究が 有用で ある か 否か を検討 した . 先天性赤線色覚異常者を

検討する 準備 段階と L て まず視神経萎縮症 例お よび 色覚正 常者群 に お い て 白色光刺激 お よび 単色光刺激 に よ る E R P ( R 2) を 記

録 し
･ 単色光刺激に よ る E R P ( R 2) の 波長特性 を検討 した ･ 視神経萎縮症例の 患限に お い て

-

1 ･5l o g か ら
- 0 . 5l o g ま で の 白色

刺激光強度の 範囲 で は白色刺激光強度の 対数値 と R 2 振幅 の 対数値と の 関係ほ
一

次関数 で 近似 され , 白色光刺激 に よ る R 2 割高
は こ の 刺激 光強度の 範 囲で ほ飽和 しなか っ た ･ こ の 刺激光強度 の 範囲内で ある

-

1 ･ 0 8l o g の 白色光刺激 に よ る R 2 振幅の 平均値
お よび標 準偏差 は色覚正 常者群21 名21 眼に お い ては そ れぞれ 42 ･ 餌V およ び12 ･ 7 〟V で あ っ た ･ 単色光刺激 に よ る R 2 振 幅の 分

光応答曲線 (s p e c tr al r e s p o n s e c u r v e ･ S R C ) は 色覚正常者 群33 名33 眼全例に お い て 4 60 n m か ら 600 n m まで の 範囲 で は 単峰性
であ っ てそ の R 2 振幅の 最大を 示す波長 (入m ･ X) は 5 0 0 n m か ら 54 0 n m まで の 範 囲iこ あl)

,
と く に33 名中22 名に お い て 52 0 n m

に あ っ た ･ 色覚正 常者群3 3名33 眼の 単色光刺激に よ る R 2 振幅の 平均値は 520 n 皿 で最 大 (34 . 7 押) で あ り ,
4 6 触 m で 1 3 . 5

〟Ⅴ で ,
6 0 0 n r n で 1 2 ･ 6 p V で あ っ た ･ 色覚正 常者群の 単色光刺激 に よ る R 2 振幅 の S R C はそ の 人

m & X が 5 0 0 n m か ら 54 0 n m ま

で の 範 囲 に ある単峰性の 曲線 であ る こ とが 判明 し, R 2 振幅に ほ錐 体と杵体の 両者 が関与 して い る と考え られ た .

K e y w o r d s ele ct r o r eti n o g r a m
,

e a rly r e c e p t o r p o t e nti al
,

S p e C t r al c h a r a c t e ristic s
,

W hit e sti m u l u s

li g h t
,

m O n O C h r o m atic s ti m ul u s lig h t

先天性赤緑色覚異常ほ そ の 発生頻度が 高く 眼科領域で は 最も

重要な先天 異常 の
一

つ で ある . 先天性赤線色覚異常の 研究お よ

び臨床検査に お い て は
,

こ れ ま で 仮性同色蓑の 判 乱 色相 パ ネ

ル の 配 札 ラ ン タ ン テ ス ト ア ノ マ ロ ス コ ー プ お よび 分光視感

度測定 ( フ リ ッ カ ー 法) な どの 被 倹老 の 自覚的応答 に 基 づ く自

覚的色覚検査 が主 で あ っ た . しか L 被検者の 応答が 不安 定な場

合 に 自覚的色覚検査法で は 検査結果を 信用 できず . 正 確な診断

が 困難で ある症例が 数多く 存在し
, 他覚的色覚検査法の 必 要性

が 感 じ られ て い た ･ さ らに J 先天性赤緑 色覚異常で は視覚系 の

どの レ ベ ル に 異常が 存在する の か を 研究する際に も, 他覚的色

覚検査法 はぜ ひ 必要と され て い た
. 先天性赤緑色覚異常 に 関す

る他 覚的検査法と して
,

これ ま で に オ フ 応答急峻 部 …

,
フ リ ッ

カ ー 網膜電図
1､5一

( el e c tr o r eti n o g r a m
,
E R G ) ,

E R G の 明所 祝系 b

波
…

(p h o to pi c b 波 ,
b p 波) な どが用 い られ て い るが ,

こ れ ら

ほ色覚発現の 発端 とも い うべ き視物質そ の もの を評価 して い る

わ け では な か っ た .

B r o w n ら
川､

は サ ル E R G の 研究に お い て a 波 よ り潜時 の 短い

小波 を 発見 し ,
こ の 小 波 を 早 期 視細 胞 電 位 ( e a rly r e c e p t o r

P O t e n tial
,
E R P ) と 命名 した . そ の 後 の E R P の 研究に お い て シ

平成 5 年 3 月 5 日 受付 , 平成 5 年 4 月 2 日受理

A b b r e vi ati o n s ‥ A O H - R - R
,

A m e ri c a n O p tic al

ロ ネ ズ ミ の E R P の R 2 の 分光感 度曲線は 杵体視物質( ロ ドプ シ

ン) の 吸 光度曲線 に 対 応す る こ と や シ ロ ネ ズ ミ の R 2 振幅ほ光刺

激に よ っ て 韻色 され る ロ ドプ シ ン 量 に 比例する こ と な どが明 ら

か と な り
11)

,
E R P は 視細胞 外節で 発生し , E R P の 発生は 視物質

の 変化に 緊密に 関連 して い る と現在で は 考え られ て い る . 米村

ら
ほ

ほ人 眼に お い て E R P を 記録す る こ と に 最 初 に 成功 し
,

E R P を 指標と し た 視細胞外節 レ ベ ル に お け る 他覚 的臨床検査

法 の 道を 開い た .

本研究の 目 的は
, 先天性赤緑色覚異常に お い て E R P の 波長

特性の 研究が視細胞外節 レ ベ ル に お ける 色覚異常 の 他覚的研究

法と して 有用で あるか 否 か を 検討する こ と で ある . 本報 で はま

ず視神経萎縮症例 に お い て 白色光刺激 お よ び単 色光刺激に よる

E R P ( R 2) の 態度を 調 べ る こ と に よ っ て E R P の 臨床応用 の 至適

刺激条件を求め
,

つ い で こ の 刺激 条件に 準拠 して 色覚正 常者に

おける E R P ( R 2) の 波 長特性 を検討す る .

対象およ び方 法

Ⅰ . 対 象

1 . 視神経萎縮 症例

H a rd y
- R a n d - R ittle r ; b p , p h o t o pi c b ; CI E

, C o m m is si o n

I n t e r n ati o n a le d e l
'

E cl air a g e ; E R G
,

ele ct r o r eti n o g r a m ; E R P
,

e a rly r e c e p t o r p ot e n ti al ; P a n el D - 15
,
F a r n s w o rt h

Di c h o t o m o u s T e st P a n el D - 1 5 ;ノS P P
･ S t a n d a rd P s e u d ois o c h r o m ati c Pl a t e s ; S R C

,
S p e Ct r al r e s p o n s e c u r v e ;



早期視細胞電位の 波長特性

視神経萎縮限で ほ正 常眼 に 比 べ 光照射時 の 羞明に よ る眼球動

揮が少な く安定 した E R G 波形を待や すく ,
また 広範な光刺激

強度範囲に おい て E R G 波形 を 観察 す る の に 好 都合 で あ るの

で
,

まず視神経萎縮限に お い て 白色光刺激 お よ び単色光刺激 に

ょる E R P を 記録 した ･

外傷性視神経管骨折に よ り片眼 (右眼) iこ 視神 経萎縮 を き た

した39 歳の 男性 を対象 と した . 被検眼( 右眼) に は視神経乳頭の

蒼白化以外に 屈折異常 , 中間透光体 の 異常お よ び網脈絡瑛の 異

常を 認め な か っ た ･ 左限に は近視 以外 に は 眼科的に 異常を 認め

なか っ た . 視力は右 眼零 ( 矯正 不能) , 左眼0 ･7 (1 ･ O x - 0 ･ 5 D )

であっ た . 左眼で の 色覚
一 般検査 に お い て は石 原表を 全義正 託

し
,

ア ノ マ ロ ス コ ー プ で 正常均等を示 し
,

し たが っ て 色覚異常

は検出 され なか っ た ･

2 . 色覚正常者群

19 歳か ら36 歳 ま で ( 平均年齢24 . 0 歳) の 色覚正 常 の 男性33 名

33 眼を対象と した .
こ れらの 被検者33 名は 3 D 未満 の 屈折異常

以外に は 他の 眼科的 お よび 全身的異常 を有 しな か っ た ･

Ⅰ . 方 法

1 . 色覚検査法

仮性同色表と して T h e S e ri e s of P l a t e s D e sig n e d a s a T e s t

f ｡r C ol o r
- B li n d n e s s (3 8 P l at e s E d iti o n

, 金 原 出 版 ,
東 京 ,

1 9錮 , 石 原表38 蓑版) ∴総合色盲検査表 ( 半田畳 ,
東風 発行年

度無記載
,

石 原表 ( 半田 星)†, 東京医科大学式検査表( 村上 色彩

技術研究所 ,

_
東京 , 昭 和58 年 度版 ,

T o k y o M e d ic al C o11 e g e

P s e u d ois o c h r o m a ti c P l a te s
,
T M C) , 標 準色覚検査表 (第1 版第

1 刷, 医学書 院
,
東 京 , 1 9 7 8 ,

S t a n d a r d P s e u d oi s o c h r o m a tic

P la t e s ,
S P P) ,

石原 ･ 大熊色覚異常検出表 ･ 程度表( 半田慶 , 東

京, 1 9 7 7 , 石 原 ･ 大 熊表) お よ び A m e ri c a n O p ti c al H a r d y-

R a n d- R it tl e r P s e u d oi s o c h r o m a ti c P l a t e s ( 第 2 版 ,
A m e ric a n

O pti c al , N e w Y o rk
,
米 臥 A O H - R - R) の 6 種を 用 い た ･

ア ノ

マ ロ ス コ
ー

プ検査に は ナ イ ツ ア ノ マ ロ ス コ
ー

プ O T ( ナ イ ツ
,

蒲郡) を用 い た . 太 田 ら
13､

, 岡島
1右

は 木器の 検査結果が ナ ー ゲル

ア ノ マ ロ ス コ ー プⅠ 型 (S c h m id t u . H a e n s c h
,
B e rli n

,
ドイ ツ)

の 検査結 果 と
一

致 す る と 報告 した .
こ の ほ か に F a r n s w o r t h

Di c h o t o m o u s T e st P a n el D -1 5 ( P s y c h ol o gic al A s s o ci a t e s ,

S ai nt L o ui s
,

米 国 ,
P a n el D -1 5) お よ び I c hik a w a

'

s C ol o r

P e r c e p ti o n L a n t e r n ( 高田器 札 束京 ,
ラ ン タ ン) を用 い た . 検

査は 午前10 暗か ら午後 3 時ま で の 間に 直射 日光が 入 らな い 昼光

色蛍光 ラ ン プを 点灯 した 明婁( 約200l u x) で 行な われ た . 仮性同

色表を被検着に 呈 示 する場合 ,
T M C は 被倹者か ら約 45 c m の

距離で , 他の 仮性同色表は約 75 c m の 距離で視線 と直角を なす

よ うに 用 い られ た . ラ ン タ ン の 指標は 被検着か ら 5 m の 距離で

呈 示 され た .

2 . E R P 用光刺激装置

刺激光召酎こほ キ セ ノ ン 閃光放 電管 (1 . 2 × 1 0
3

J . 5 . 7 × 1 0
3

〃F ,

6 5 肌
r

,
C P-1 2 ,

コ メ ッ ト
, 東京) を 用い

,
こ れ を 自動安定 化電源

(A R -3 0 0 0
, 岩崎通信 , 東京) よ り充電 した . 光路に は 吸熱 フ ィ

ル タ ー

, 中性 フ ィ ル タ ー

, 干 渉 フ ィ ル タ ー (4 6 0 n m
,
4 80 n m

,

5 0 0 n m , 5 20 n m , 5 4 0 n m , 56 0 n m , 5 80 n m
,
6 0 0 n m の 8 枚 , 半値幅

26 n m ～ 3 8 n m ) お よ び集光 レ ン ズ を阻み 込 んだ . 直径 10 m m の

3 21

硝子 繊維束を 介 して 刺激光を被検眼 に 照射 した ( 図1) . 真空光

電管(56 53 , R C A , H a rri s o n , 米国) に よ り澗定 した刺激光波形の

頂点時間は約300 マ イ ク ロ 秒で あ っ た .

白色刺激光 の 強度を 1 回 の 放電 閃光 の 発光に 要する放電管 へ

の 入力 エ ネ ル ギ ー をも っ て表現 した . 単色刺激光の 強度の 測定

に ほ P yl o el e c t ri c j o ul e m e t e r (J3-0 5 ,
モ レ ク ト ロ ン

, 東京) を 用

い た . さ らi こ閃光単色刺激 光の 強度測定法 の 妥当性を以下の 方

法で 確認した . すな わ ち , 持続時間が ある程度以上 に 長 い 矩形

波刺激光の 強度の 測定は 一 般に 容易 で ある の で
,
強度をす で に

S a n s o R a d i o M e t e r ( M o d e1 47 0
,

≡ 双 製作所 , 東京) に よ り測定

した 矩形波単色刺激光 (持続時間50 ミ リ秒) を 用 い て ウ サ ギ で

10 恥V の 振幅の b 波 を惹起するの に 要 す る刺激 強度 を 各単色

光 に つ い て まず 実測 し た . つ ぎに 同
一

の ウ サ ギ に て 上 記 の

E R P 用閃光単色刺激光 を用 い て
,
各単色光に お い て 1 0 恥Ⅴ の

振 幅の b 波を 惹起す る刺激強度を 得る よ う に 光路に 中性 フ ィ
ル

タ ー

を挿入 した .
こ の よ うな中性 フ ィ ル タ ー を 光路に 挿入 した

状態で は E R P 用 刺激光は ウ サ ギ で 1 0 0〃V の b 波を 惹起す ると

い う点に お い て , 上 記の 矩形波刺激光(刺激強度は既知) と等価

で あ る .
こ の 方法は b 波を 指標と した い わ ば 生物学的方法とも

い う べ きもの で あり ,
こ の 方法で強度 を測定 した E RP 用刺激

光 を 恥
､ て ウ サ ギ b 渡の 分光感度曲線 を実測 L た と こ ろ

,
そ の

形は ウサ ギ ロ ドプ シ ソ の 吸光度曲線 の 形 に よ く 対応す る こ と を

確認 した
lう1

.

E R P 用刺激光の 強度を 各単色光に お い て 等光量 子 に 揃 え る

た め に 光路 に 中性 フ ィ
ル タ

ニ

を 挿入 し , そ の 最大 刺激光強 度

(0 . 0l o g u nit) は
, 被検 眼角膜面 に 於 い て 1 . 0 8 X l O

15

q u a n t a/

c m
2

/fl a s h で あ っ た .

3 .
E R P 記録方法

被検眼 瞳孔 を0 . 5タ石 ト ロ ピ カ ミ ドと0 . 5タ石塩酸フ ユ ニ レ フ リ ン

の 合剤 ( ミ ドリ ン P
⑧

, 参天製 軋 大 阪) の 点 眼に よ り直径約

8 m m に 散大 させ た . 0 . 4 % 塩 酸 オ キ シ ブ プ ロ カ イ ン (
ベ ノ キ

シ
ー ル ⑧

, 参天製薬) に よ る点眼麻酔の 後 に 瞬 目 防止 の た め に

閃瞼器 (国 際 コ ン タ ク ト レ ン ズ
, 東京) に て 開瞼 し

,
角膜保護の

た め に 2 % メ チ ル セ ル ロ ー ス を閃瞼器 内に 満た した .

E R P 記録 肝電極に は
一

対の 黒綿電極を 用 い
,

一 方を 関電 極

と して 親水性 ソ フ ト コ ン タ ク ト レ ン ズ ( M 5
,
H O Y A

, 東京) を 介

L S

甘
し

h
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Fig . 1 . S c h e m a ti c ilI u s t r a tio n of s ti m ul u s li g h t s o u r c e t o

e v o k e t h e e arly r e c e p t o r p o t e n ti al ( E R P ) ･ F l a s h s ti m ul u s

lig h t w a s g uid e d t o th e e y e th r o u g h a n o p ti c al gl a s s fib e r ･

L S ,
1ig h t s o u r c e ( x e n o n d is c h ar g e t u b e

,
1 .2 x l O

3

J , 5 ･7 x

l O
3

FL F ,
6 5 0 V ) ; I F

,
i n t e rf e r e n c e filt e r s ( 4 60 n m

～ 6 00 n m

a t 2 0 n m i n t e r v al s ; h alf b a n d w id th , 2 6 n m
～ 3 8 n m ) ; N F

,

n e u tr al d e n sity filt e r s ; H F . h e a t a b s o r b in g filt e r s ; L l a n d

L 2 ,
C O n d e n si n g l e n s e s ; G F , O P ti c al gl a s s fib e r (1 0 m m i n

dia. m et e r) .

T M C
,
T o k y o M e dic al C oll e g e ; 石原

･ 大熊表 ,
石原 ･ 大熊色覚異常検出表 ･ 程度表 ; 石原表38 表版,

T h e S e ri e s

Of Pl at e s D e sig
.
n e d a s a T e st f o r C olo r

- Bli n d n e s s ; 石 原表 (半 田 星) , 総合 色盲検査表 ; ラ ン タ ン
,

= I c hik a w a: s

C olo r P e r c e p tio n L a nt e r n
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して 被検者 の 角膜の 周 辺に
, 他方を 不 関電極と し て 前額正 中部

に 装着 した . E R P 記録中に 被検眼の 角膜面 と 硝子 繊 維束 の 刺

激光射出端 と の 距離が 常に 1 c m に 保 たれ るよ う に
, 被検 者の

頭部の 位 置を検老の 一

人 が必 ず監視 した
. 刺激光は被検眼 の 角

膜全面を照射 した , 明 順応の た め の 持続的背景光を用 い なか っ

た . E R P ほ時定数3 0rミ リ秒 で増幅 (A B ,6 2 2 M
,

日 本 光電 , 東

京) され た後 に デ ー タ レ コ
ー

ダ
ー

( N E R- 3 51 5 , S o n y , 東京) ( 周波

数特性は直流か ら2 . 5 k H z ま で平坦) を 用い て 磁気 テ ー プ に 記

録 さ れ デ ー タ 処理 装置 (A T A C -3 5 0
, 日 本光電) に 描写 され

,

計測に 供 され た . 成綴 に 示 す E R P 波形で は
, 上 向き お よび 下

向きの 振れ は 眼球前極側 の そ れ ぞれ 陽 性お よ び 陰性 方 向を 示

す .

単色刺激光の 照射順 序と L て
,
4 6 0 n m か ら始 め て 60 0 n m ま

で20 n m 間隔で 3 分毎 に 照射す る方法 を 用い た . E R P の 記録

先立 っ て 3 発の E R P 用 単色刺激光(46 0 n m ) を 3 分間隔 で 照射

した . こ の 前照射 の 強 度は等光量子数 に 揃 え た 際 の 最高 (0 . O

l o g u nit) と した , こ の 前照射を 行なわ な い と R 2 振幅の
``

ば ら

つ き
''

が 大きか っ た .
こ の 前照射ほ 各被検眼の 前順応状態を近

似 させ る の に 役立 っ て い る と考 え られ る .

成 績

Ⅰ . 閃光刺激に よる E R P 波形

1 9 歳の 色覚正常な 男性に お い て白色閃光刺激 に よ っ て 誘起さ

れ た E R P 波形を 図2 に 示 す . 光路に 1 . 0 8l o g u n it の 中性 フ
ィ

ル タ ー

を挿入 して
,
刺激光強度が

-

1 . 0 8lo g で あ る白色閃光刺

激に よ り E R P を記録 した . a 波下降部と a 波に 先行 した上 向

き ( R一) お よ び 下 向き ( R 2) の E R P が 見 られ る . 短 い 矢 印ほ

R l の 頂点 を
, 長 い 欠印ほ R 2 の 頂点を 示 す, 単色光刺激 に よ る

2 m s e c

F ig ･ 2 ･ A t y pi c al E R P w a v e f o r m f r o m a n o r m al s u bj e c t ( a

1 9 .

y e a r
-

01d m al e) i n r e s p o n s e to a w hit e fl a s h sti m ul u s .

T h e p u pil w a s m a xi m al ly dil a t e d ･ T h e s h o r t a n d l o n g

a r r o w s i n d i c a t e th e p e a k s of th e R l a n d R 2 0f th e E R P

r e s p e c ti v ely . T h e a m plit u d e of th e R 2 W a S d efi n e d a s th e

V e r ti c al dis t a n c e L r o m th e b a s e
-1i n e t o th e p e a k of th e R 2 .

U p w a r d d efl e c ti o n si g n ifie s th e p o siti vity o f th e el e c t r o d e

O n th e c o T n e a . T h e w a v ef o r m of th e fl a s h s ti m ul u s i s

in di c a te ′d a t lth e b
v
o tt o m i n thi s 王i g u r e a n d a n o th e r fig u r e

S h o wi n g th e E R P w a v ef o r m . T h e a m plifi e r ti m e c o n s t a n t

W a S 3 .0 ×1 0 ∵号
､S e C .

辺

E R P で は R l が 明 瞭 に は 認め 難い こ と もある の で
, 本研究でほ

R 2 の み に 着 日 し
, 基線か ら R 2 頂点 ま で の 垂直距離を R 2 振幅

と して計測 した . 本例 で は 27 .1 〃Ⅴ の R 2 振幅 が惹起 され た .

Ⅱ . 視神経萎縮症例の 成構

外傷性視神経萎縮症例の 患眼 に お い て 白色光刺激 に よ っ て 得

られ た E R P 波形 を図 3 に 示 す .

一 1 . 5lo g か ら
- 0 . 5l o g ま での

刺激光強 度の 範囲 で刺激光強度の 増強に と もな っ て R 2 振幅は

増大 し
,

- 0 ･ 5l o g の 刺激光強度 に お い て ほ 95 . 7 〟V の R 2 振幅

が 惹起 され た ･

- 1 ･ 5l o g か ら
-

0 . 5I o g ま で の 刺激光 強度 の 範囲

に おい て は R 2 振幅 が 1 0恥 V を 越え な い の で
,

こ の 刺激光強度

の 範囲 で は メ ラ ニ ン 電位 の 混 入 の 可 能性 ほ 低 い と 考 え ら れ

た
16

＼

図 3 か ら求め た R 2 振幅と 刺激 光強 度の 関係を 図 4 に 示 す .

- 1 ･ 5l o g か ら
- 0 . 5I o g ま で の 刺激光強度の 範 囲で ほ 刺激 の 増

強 とと もに R 2 振幅は 増大 し
, 飽 和す る こ と はな か っ た .

こ の 症例の 患 限 に お い て単色光刺激に よ っ て 得 ら れ た E RP

波形を 図 5 に 示す . 各 単色光刺激 を角膜面に お い て 等光量子数

(1 . 08 × 1 0
)5

q u a n t a/ c m
2

/fl a s h ) に 揃え た . R 2 振幅は 500 n m で

最大 (32 . 餌＼
r

) と な り ,
5 2 0 n m で は 31 . 5 J` V で あ っ た . 4 6 0

n r n に お ける R 2 振 幅 (1 0 .9 p V ) に 比 べ 60 0 n m に お ける R 2 振幅

(1 3 . OJ上ヽ
r

) はや や 大きか っ た . R l は 明瞭 に は 認め られ な か っ た .

単色光刺激 に よ る R 2 振幅を波 長別に 求 め る こ と に よ り , 分

光応答曲線 (s p e c tr al r e s p o n s e c u r v e , S R C ) を得 る こ とが で き

る . こ の 症 例 の 患眼 に お け る単 色光 刺激 (刺 激光 強度 は 0 . 0

l o g) に よ る R 2 振幅の S R C を 図6 に 示 す ,
R 2 振幅の S R C は

単峰性 であ り
,
S R C に お い て R 2 振幅 が最大を 示 す波長 (人m L X)

は 5 0 0 n m で あ っ た .

ゝ
ト
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山

ト
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ニ
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1 0 0ト⊥∨

2 m s e C

F ig , 3 . T h e E R P s f r o m a n aff e c t e d e y e of a p a ti e n t ( a

3 9 -

y e ar
･

Old m al e) w ith u nil a t e r aI o p ti c n e r v e at r o p h y i n

r e s p o n s e f o w h it e fl a s h s ti m uli . C ol o r d efi ci e n c y w a s n o t

d e t e c t e d b y I s h ih a r a

'

s P l a t e a n d a n o m al o s c o p y i n th e f ell o w

e y e o f th e p a ti e n t .
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Ⅲ . 色覚正 常者群の 成績

図 7 に 単色光刺激と と もに 白色光刺激に よ る E RP を 計測 し

た 色覚正常者群21 名21 限(平均年齢24 .1 歳) に お い て
, 白色光刺

激(刺激光強度 - 1 . 0 8l o g) に よ っ て得 られ た E R P の R 2 振幅を

示 す.
R 2 振幅は27 . 1 〃V よ り76 . 9〃Ⅴ に わ た っ て分布 し ,

R 2 振

幅の 平均値は 42 . 餌 V で あり標準偏 差ほ 12 ･ 7 〃V で あ っ た ･

色覚正 常者群の 中の 1 例 (21 歳) に お い て 単色光刺 激に よ っ

て得 ら れ た E R P 波 形 を 図 8 に 示 す . R l は 短波 長 光 刺激

(46 0 n m
～ 4 8 0 n m ) で ほ 認め られ なか っ た が

, 中波長光か ら長波

長 光 刺 激 (50 0 n m
～ 6 0 0 n m ) で ほ 観 察 さ れ た . R 2 振 幅 は

520 n m で 最大 (53 .8 FL V ) を示 し ,
4 6 0 n m で ほ 28 . 2 p V

,
6 00 n m

で は1 7 . 紬 V で あ っ た .

図8 の 単色光刺激 に よ る E R P よ り 求め た R 2 振幅の S R C を

図9 に 示 す. R 2 振幅 の S R C ほ単峰性 で あ り, 5 2 0 n m で 最大を

示 した .

色覚正 常者群33 名33 眼 に お け る 単色 光刺激 に よ り得 られ た

R 2 振幅 の S R C を 図10 に 示 す , S R C ほ33 名全例に お い て 単蜂性

であ り, そ の 人
m - X

は 5 0 0 n m
～ 5 40 n m で あ っ た . ん … は3 3 名中

の22 名に お い て 52 0 n m で あ り
,

そ れ ぞれ 3 名 に お い て 50 0

n m
,
5 4 0 n m , 5 0 0 n m

～ 5 2 0 n m で あり , 2 名 に お い て 5 2 0 n m
～

5 4 0 n m で あ っ た .

上 記33名33 眼の 各限に お ける R 2 振幅の 最大を縦軸の 川0 % に

揃え た S R C (規格 化 した S R C) を 図1 1 に 示 す . 規 格 化 した

S R C の R 2 振幅 (R 2 振幅(% )) の 各波長に お ける最小値と最大

値( % ) ほ
よ

そ れ ぞ れ 460 n m で1 9 . 3 % と6 6 . 7 % ,
4 8 0 n m で

3 3 . 3 % と95 . 6 %
,
5 0 0 n m で66 . 2 % と10 0 % ,

5 2 0 □ m で75 . 3 % と

10 0 % ,
5 4 0 n m で5 4 . 6 % と1 00 % ,

5 6 0 n m で3 0 .0 % と93 . 8 % ,

5 8 0 n m で2 4 . 4 % と85 . 3 % ,
6 00 n m で 1 9 . 3 % と69 .1 % で あっ た .

色覚正常者群33 名33 限に おけ る R 2 振幅の 平均値 と標 準偏 差

( 士S . D .) を 図12 に 示 す .
R 2 振幅の 平均値 は 4 60 n m で 1 3 .5 FL V ,

48 0 n m で 2 2 . 6 FL V
,
5 0 0 n m で 2 9 . 1 /上V

,
5 2 0 n m で 3 4 . 7 p V

,

54 0 n m で 2 8 . 5 FL V
,
5 6 0 n m で 2 3 . 8 FL V , 5 8 0 n m で 1 8 . 5 FL V ,

(

>

ヱ
山

凸
⊃

ヒ
｣

d

≡
く

0 0

8 0

6 0

1

0

-1 . 5
- 1 .0 - 0 . 5

L O G I N T E N S IT Y
Fig . 4 ､ A m plit u d e s of th e R 2 i n a n aff e c t e d e y e of a

P a ti e n t ( a 3 9 -

y e a r
- Old m al e) wi th u n il at e r al o p ti c n e r v e

a tr o p h y a s a f u n c tio n of s ti m ul u s i n t e n sity】o n a lo g-l o g

pl o t ∴ D a t a f r o n l F i g . 3 .

6 0 0 n m で 1 2 . 餌 V で あっ た .

色覚正常者群33 名33 眼に おける 規格化 した S R C の R 2 振幅

( % ) の 平均値と標準偏差 ( ±S . D .) を 図13 に 示 す . R 2 振幅 ( % )

の 平均値 ほ 460 n m で 3 9 . 6 % ,
4 8 0 n m で6 3 . 2 % .

5 0 0 n m で

8 3 . 8 % ,
5 2 0 n m で 9 8 . 1 % ,

54 0 n m で 8 2 . 4 % ,
5 6 0 n m で

6 9 . 3 % ,
5 8 0 □ m で53 .6 % ,

6 0 0 n m で 3 6 . 8 % で あ っ た .

考 察

B r o w n ら
仙

が サ ル で E R P を発見 して 以来 E R P の 発生起源

を 探求す る研究が相 つ い だ が
, 現在 で は E R P の 発生に ほ光 刺

激に よ る視物質の 変化が緊密に 関連 してい る と下記の 諸成績に

基づ い て 考 え られ て い る . すなわ ち B r o w n ら
10}

は l) 網膜 内微

小電極の 先端部が 視細胞外節 と内節と の 境界部に 存在する とき

8
,

= サ ル E R P は最大振幅に 達 し
,
2) サ ル E R P ほ血 行途絶や 低

酸素状態に 著しく抵抗す る こ と を示 し, C o n e
川

は 3) R 2 の 分光

感 度曲線が シ ロ ネズ ミ (杵体優位) で は ロ ドプ シ ソ の 吸 光度曲

線に 対応する こ と 1
4) シ ロ ネ ズ ミ の R 2 振幅が 刺激 光に よ っ て

(

∈
u
)

エ
ト

ロ
N

山
｣

]

>

く

≧

4 6 0

4 8 0

5 0 0

5 2 0

0

0

4

6

5

5

2 m s e c

F i g . 5 . T h e E R P s f r o m a n aff e c t e d e y e of a p a tie n t ( a

39 -

y e a r- 01d m al e) w it h u n il at er al o p ti c n e r v e a tr o p h y i n

r e s p o n s e t o m o n o c h r o m a ti c ft a sh sti m uli h a vi n g e q u al

q u a n t a (1 ･0 8 × 1 0
15

q u

チ
n t a/ c m

2

/fl a sh a t th e c o r n e a) at e a c h

w a v el e n gth ･ T h e s tl m uli w e r e d eli v e r e d f r o n 1 4 6 0 n m t o

6 0 0 n m at 3 -

m i n i n t e r v als .
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W A V E L E N G T H ( n m )
Fig . 6 . S p e c tr al r e s p o n s e of th e R 2 i n a n aff e c t e d e y e of a

P ati e n t ( a 3 9 q

y e a r
-

O ld m aI e) w ith u n il at e r al o pti c n e r v e

a tr o p h y . D a t a f r o r n F i g . 5 .
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T
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N O R M A L

Fig . 7 . A m plit u d e s o f th e R 2 i n 2 1 n o r m al s u bj e c t s (1 9L t O

3 6 -

y e a r - Ol d m al e s
,
2 4 .1 y e a r s old i n th e m e a n) i n r e s p o n s e

t o w hit e fl a s h s ti m uli . T h e s m alユ o p e n cir cl e s ･ in di c a t e th e

i n d i vi d u al a m plit u d e s of th e R 2 . T h e l a r g e o p e n cir cl e a n d

th e v e r ti c a l b a r i n di c a te th e m e a n a n d th e st a n d a r d

d e vi a tio n r e s p e c ti v el y .

槌色され る ロ ドプ シ ソ 量に 比 例す る こ と お よ び 5) シ ロ ネ ズ ミ

の R 2 振幅が 刺激光 の 強度 に 比例 して ある程度 ま では 増大 する

こ とを 明 らか に した . B ri n d l e y ら
lT}

ほ 6) ホ ル マ リ ン 液に カ エ ル

網膜を浸 すと通常の E R G 諸波は消失す るが E R P ほ 残存する

こ とを示 し
,
E R P の 発生起 源ほ細胞膜 の イ オ ン 透過 性 の 変化

に よるも の で はな く , 視細胞 外節 内の 電荷の 移動に よ る と い う

仮説を述 べ た .

つ ぎに 視物質の な か で も錐体視物質 と ロ ドプ シ ン の い ずれ が

E R P の 発生 に 主 に 関与 して い る か と い う点 に 関心 が 集ま っ た
.

L a p p ら
181 r

, 田辺 ら
1gl

お よ び T a n a b e ら
20 1

は 明 順応 光遮 断後の

R 2 振幅の 暗順応速 度は ハ ト (錐 体優位) で は 迅速 で あ りネ コ

( 杵体優位) で は 緩徐で あり
, 暗順応下 で の R 2 振幅の 1/ 2 に まで

回復する 時間は ハ ト で は約45 秒で あり ネ コ で は 約 8 分 で ある こ

とを 示 した . ま た R 2 振幅の 分光感度曲線ほ ハ ト で は錐 体視物

質の 吸光度曲線 に 対 応し ,
ネ コ で は ロ ドプ シ ン の 吸光度曲線に

近似す る こ と を示 した . 1 9 6 6 年 に 米村 ら
-2'

が 初 め て 人 限 E R P

の 記録に 成功 し
,

か つ 丘R P を誘起す る に 足 る強力閃光 の 人 眼
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e q u al q u a 出 a (1 .0 8 ×1 0
15
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2

/ fl a s h a t th e c o r n e a) a t

e a c h w a v el e n gt h . T h e s ti m uli w e r e d e li v e r e d..f r o m 4 6 0 n m
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に 対する安全性を 確立 する こ と に よ り, 人眼 E R P の 研究が 開

始され た . 混合網膜を 有する人 限に お い て 錐体祝物質お よ び ロ

ドプ シ ソ がそ れ ぞれ どの 程度 E R P ( R 2) の 発生に 関与 して い る

か に 関 して は下記の 報告が ある . G old s t ei n ら
21)

ほ 明順応光遮断

後に おけ る R 2 振幅 の 回 復速度を視角60
さ

の 刺激光で 測定 し
, 自

覚的暗順応経過 お よ び眼底反 射光濃度測定法に よ っ て測定 した

錐体視物質量の 回復速度と 比較す る こ と に よ り
,
人 限に おける

R 2 振幅 の6 0 ～ 8 0 % は 錐 体 に 由 来 す る と 報 告 し た ･ Si e vi n g

ら
22)

は R 2 振幅の 回復速度お よ び全色盲の R 2 振幅を 視角53
0

の

刺激光で測定 し
,

正 常人限 に お ける R 2 振幅の24 ～ 4 9 % は 杵体

に 由来する と報告 した . T a m ai ら
2ユ}

は全色盲 に お け る R 2 振幅

を測定 し, 正 常人限に お ける R 2 振幅 の64 % は 杵体に 由 来す る

と 報告 した . 本研究で 色覚正常者群33 名33 眼に お い て R 2 振幅

の S R C を 求め た と こ ろ ,
S R C は33 名33 限全例に お い て 単峰性

で あり
,

そ の 人
m . x

は 5 0 0 n m
～ 5 4 0 n m で あ り

.
とく に33 名中22

名に お い て ス
加 X

は 5 2 0 n m で あ っ た (図10) . また R z 振幅の 平

均の S R C は 単峰性 で あり
,

そ の ん M は 52 0 n m で あ っ た ( 図

1 2) . 5 2 0 n m と い う 入m . x は
,

国際 照 明 委 員 会 ( C o m m i s si o n

I n t e r n a ti o n al e d e l
'

E cl air a g e
,
C I E) 明順応標準比視感度曲線 の

入
m

. x (5 5 5 n m )
紬

や CI E 暗順応 標 準 比 視 感 度曲 線 の 入m L X (5 0 7

n m )
24～

の い ずれ とも 一 致せ ず, 両者 の 中間に 位置す る こ と お よ

び R 2 振幅の S R C が ロ ド プ シ ソ の 吸光度曲線や錐体視物質の 吸

光度曲線の い ずれ とも 一 致 しな い こ と よ り , 本研究に お ける刺

激条件下 でほ 人限 R 2 振幅に は 錐体と 杵体の 両 者が 関与 す る こ

(
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と が 判明 した . 錐 体と 杵体 の 両者が 関与すると は い え
,

こ こ に

色覚正常人眼に お ける E R P ( R 2) の 波長特性 が決定され ,
E R P

(R 2) の S R C を 指標 と して 祝細胞外節 レ ベ ル で の 波長特性 を 他

覚的に 人限に お い て 検査す る道が 開かれ た . 先天 性赤緑色覚異

常で は 色覚発現の 発端 ともい うべ き錐体視物質の 異常が 自覚的

な心 理物理 学的色窟検査法に よ り指摘 され て い る . しか し自覚

的な 心理物理 学的色覚検査法で ほ l) 厳重な 固視を 要す る な ど

被検者の 特別の 強 力を不 可 欠と して お り
,

ま た 2) 網膜 の 極 く

小範囲 (視角 2
d

また ほ1 0
0

) の み を検査対象 と して い る が
,

一

方本研究に お ける E R P に よ る方法で ほ被倹老の 厳重な 同 視 を

必 要とせ ず, ま た網膜の 広範囲(視角約60
0

) の 視細胞外節 を検

査対象と して い る
15)

ため
,
E R P ( R 2) の S R C の 測定は 先天性赤

緑色覚異 常の 新 し い 他覚的検査とな る可 能性が ある .

本研究に お い て 刺激光が 照射 され る網膜領域は視角 約6 0
∋

に

相 当す る
1引

. ⑬st e r b e r g の 視細 胞 密 度 分布 曲 線
25,

を も と に

P a p p u s- G uld i n の 定理
28)

を 応用 する と
, 視角約60

8

に 相当する網

膜領域に 含 まれる錐 体数 お よ び 粁体数 を 概算 す る こ と が で き

る
ほ)

. 視角約60
0

に 相当す る網膜領域 に 含 まれ る錐 体 数 と杵 体

数の 此は約1 : 2 4 と概算 され
15)

,
こ の 領域 内で は 杵体 が 圧 倒 的

に 多 い . しか し本研究に お ける R 2 の S R C の 入
m . x

は3 3 名 中22

名に お い て CI E 明順応標準比視感度曲線 の ス
m

.
x (5 5 5 n m )

24〉
と

C I E 暗順 応標 準 比 視 感 度 曲 線 の んM (5 0 7 n m )
紬

の 中 間 の

52 0 n m に 存在 し(囲10) , 本研究 に お ける R 2 に は錐体 と杵体の

両 者が関与 して い る と考え られ , ま た前述
21 ト 23}

の 如く正 常人眼

3 !0
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Fi g ･ 1 2 ･ M e a n s p e c tr al r e s p o n s e c u r v e of th e R 2 in 3 3

n o r m al s u bj e c t s (1 9 ･ t O 36 1 e a r
･

01d r n al e s
】
2 4 .O y e a r s old i n

th モ m e a n) ･ T h e o p e n cir cl e s a n d th e v e r ti c al b a r s i n d i c at e

th e m e a n s a n d th e s t a n d a r d d e vi a ti o n s r e s p e c ti v el y .

辺

に お い て R 2 振幅 に 占め る錐休の 関与の 程 度は視細胞数 に 占め

る錐体数の 割合 に 比 べ は る か に 大き い の で
1

1 個の 錐体 ほ1 個

の 杵体に 比 べ 大きな R 2 を 発生す る と推論で きる . 田辺 ら
2--

は 人

限の 摘 出眼杯を 用 い て E R P (R 2) の 分光感度 曲線 を 測定 し
,

5 0 0 n m では 錐体 1 個は 杵体1 個 の 約8 . 4 倍の R 2 振 幅を 生 じ ,

5 6 0 n m では 約77 倍の R 2 振幅を 生 じた と報告 した . 人眼 に お い

て は錐体 に 比 べ 杵体が 圧倒 的に 多 い に もか か わ らず 人限 E RP

( R 2) の S R C が 杵体優位性 を示 さな い 理 由ほ 1 個 の 錐体 お よ び

杵体の 生ず る R 2 振幅 に 差が ある こ と に よ る と考え られ る .

E R P ( R 2) の 波長特性 を検討する に 際し て は
, 加 齢 に 伴う水晶

体の 着色な い し短 波長域 で の 透過率の 低下な どの 眼透光体の 吸

光特性 の 加齢に よ る変化を考慮 しな けれ ば な ら な い . 宇治
28､

に

よ れ ば年齢の 異な る 4 名( 2 歳 , 2 4 歳 , 3 6 歳 , 4 7 歳) の 人限 摘出

水晶体 の 透過 率を 検討 した と こ ろ , 2 4 歳お よ び36 歳 の 水晶体の

波 長透過率曲線の 形は 2 歳 の 水晶体の 波長透過率 曲線の 形に 近

似し ,
4 6 0 n m か ら 66 0 n m ま で の 範囲 で は 水晶体 の 透過率は 2

歳の 水晶体に比 し軽度ゐ低下 (77 % ～ 8 9 % ) に と ど ま っ た と い

う , また N o r r e n ら
29ゝ

に よ れ ば 5 歳か ら30 歳 ま で の 年齢に お い

て は加 齢に よ る限透光体吸光特性の 変化ほ無視 し得 るほ ど小さ

い と い う . 本研究 に お い て 色覚正 常者群33 名 の 年齢 は1 9 歳か ら

0
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36 掛 こわ た り ,
30 歳以下が33 名中31 名と 大半を占め るの で

･ 限

透光体に おけ る加齢に よ る吸 光特性の 変化の E R P ( R 2) の 波長

特性 へ の 影響は 小 さい と 考え られ る ･

c ｡ n e
l l)

は シ ロ ネ ズ ミ の R 2 振幅 が 刺激 光強 度の 増 強 に とも

な っ て ある程度 ま で 増大 し , か つ R 2 振幅は刺激 動 こよ っ て 槌

色され る P ドプ シ ン 量 に 比例する と述 べ た ･ 視神経萎縮症例の

患限の 白色光刺激強 度の 対数債と R 2 振幅の 対数値 と の 関係を

検討 した と こ ろ , 刺激光強度が
-

1 ･ 引o g よ り
- 0 ･ 5l o g ま で の

範囲 で は両者 の 問に 直線関係が 認め られ こ の 範 囲で は R 2 泰郎高

は飽和せず( 図4 ) ,
R 2 振幅と刺激光 に よ っ て 槌色され る視物質

量と の 間に は密接 な関係が ある と推測 され る ･ ま た刺激光強度

が
-

1 .5l o g よ り
-

0 . 5l o g ま で の 範囲 で は R 2 振幅は 1 0 恥ヽ
r

を

越え な い こ と ( 図 4) よ り
,

こ の 範囲 で は R 2 振幅に メ ラ ニ ン 電

位は 関与 して い な い と 考え られ る
16)

■ 色覚正常 者群21 名 に お い

て 白色光刺激( - 1 ･0 8lo g) に よ っ て 誘起 され た R 2 振幅の 平均値

は42 . 餌V で あ っ た (囲 7 ) .

- 1 . 0 8l o g と い う 刺激光強度は 上記

の 直線関係内に あ り ( 図 4) ,
こ の 刺激 光強 度で は R 2 振幅 と刺

激光に よ っ て 槌色 され る視物質量 と の 間 に は 密接な 関係が ある

と考え られ , 白色光刺激(
-

1 . 0 8l o g) i こよ る R 2 振幅は視物質量

の
一

つ の 指標と な る 可能性が 存在す る . 先天 性赤緑色覚異常の

二 色塾色覚異常で は 3 種 の 錐体視物 質の うち赤錐体 また は緑錐

体の 錐体視物質が 欠落 して い ると の 説が あり( 欠落説)
3 川

＼ 欠落

説に よ れ ば二 色型色覚異常 に おい て は 現物質量が減少 し白色光

刺激に よ る R 2 振幅の 減少 して い る 可能性 が ある ･

次報 で は 先天性赤線色覚異常者 に おけ る E RP ( R 2) の 波長特

性お よび 白色光刺激 に よ る R 2 振幅を 検討 し, 色覚正 常者 群の

それ と比較検討 し,
E R P ( R 2) が 視細胞 外節 レ ベ ル に お ける他覚

的検査法 と して 有用 で あるか 否か を 検討す る ･

結 論

視神経萎縮症例 1 名お よ び色覚正 常者群33 名33 限 ( 白色光 刺

激に 関 して は21 名21 限) に お い て 白色光刺激お よ び 単色光 刺激

に よ る E R P ( R 2) を 記録 し
,
以下の 結果を 得た .

1 . 視神経萎縮症 例の 患眼に お い て - 1 . 5l o g か ら
-

0 ･ 5l o g

まで の 範囲 の 強度の 白色光刺激で は 刺激 光強度 の 対数値 と R 2

振幅の 対数値 との 関係は 一 次関数で 近似 され ,
R 2 振幅は こ の 刺

激光強度の 範閉で は 飽和し なか っ た .

2 . 色覚正常者群21 名21 限に お い て白 色光刺激 ( - 1 ･ 0 引o g)

に よ る R 2 振幅の 平均値は 42 . 餌 V
, 標準偏差 は12 . 7〟＼

r

であ っ

た .

3 . 視神経萎縮症 例の 患限に お ける 単色光刺激に よ る R 2 壬辰

幅の S R C は 46 0 n m か ら 60 0 n m ま で の 範 囲 で は 単峰 性で あ

り, そ の 人
m ㍑

は 5 0 0 n m で あ っ た .

4 . 色覚正 常者群33 名33 眼に おけ る単色光刺激 に よ る R 2 振

幅の S R C は 46 0 n m か ら 60 0 n m ま で の 範囲で は全例 に お い て

単峰性で あり , そ の 人
｡ . .

は 5 0 0 n m か ら 54 0 n m で あり33 名中

22 名に おい て 52 0 n m で あ っ た . 色覚正 常者群33 名33 眼の R 2 振

幅の 平均値は 520 n m で 最大 (34 . 7 〃V) で あ り,
4 6 0 n m で 1 3 ･ 5

〟Ⅴ
,
6 0 0 n m で 1 2 . 餌V で あ っ た .

以上 の 諸所見よ り
,
色覚正常者に お ける E R P ( R 2) の 波長特

性が明 らか とな っ た . こ の 結果は 人眼網膜の 波長特性の 視細胞

外節 レ ベ ル に おけ る他覚的検査を 可 能 と し
,
先天性赤緑色覚具

備 の 波長特性 を視細胞外節心 ベ ル 陀 お い で検討す る上 で本 研究

は有用 と考え られ る .
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