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研究成果の概要（和文）：マウスを中心とした実験動物において、網膜電図を用いた網膜神経節

細胞応答の記録法の開発を行った。マウス網膜電図の Scotopic threshold response(STR)は-7.2 

log cd s m2 から-4.2 log cd s m2の刺激で記録ができた。視神経断裂モデルで著しくＳＴＲの

振幅が減弱したことより、ＳＴＲは網膜神経節細胞の応答を示していると考えられた。次に最近

ヒトで網膜神経節細胞の応答といわれている Photopic negative response（ＰｈＮＲ）をマウ

スで評価した。テトロドトキシンを使用したマウスでは有意な PhNRの有意な減弱は認めずＰｈ

ＮＲはマウスでは網膜神経節細胞の電位を評価するのに有用でない可能性が示された。家兎を用

いた実験では振幅の減弱がみられ網膜神経節細胞の応答と考えられた。ＰｈＮＲは動物種によっ

て構成成分に違いがあると考えられた。 

研究成果の概要（英文）：We studied detecting retinal ganglion cell response using ERG in 

animal models. We detected scotopic threshold response (STR) from -7.2 log cd s m2 to 

-4.2 log cd s m2.  The amplitude of STR significantly decreased after optic nerve injury. 

These results indicated STR is originated from retinal ganglion cells. We also checked 

mouse photopic negative response (PhNR), which is supposed to be originated from 

retinal ganglion cells in primate. But our results did not show significant reduction of 

PhNR after tetrodotoxin injection in mouse eye. This result indicated PhNR of mouse is 

not useful to detect mouse retinal ganglion cell response. Rabbit ERG showed reduction 

of PhNR after TTX injection and these data showed PhNR of rabbit eye consisted of 

retinal ganglion cell function. The origin of PhNR may be different among animal 

species.   
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１．研究開始当初の背景 

緑内障は網膜神経節細胞の障害により視機

能が障害される疾患であり失明の重要な原

因ひとつである。緑内障及び視神経再生等の

研究において、実験動物を用いた研究が盛ん

に行われているが、網膜神経節細胞の機能評

価法は確立されておらず、電気生理学的な評

価法の確立が急務となっている。 

２．研究の目的 

申請者は網膜電図を用いた網膜神経節細胞

機能の評価方法の開発を目的とした。 

３．研究の方法 

マウスＥＲＧを神経坐滅モデルやテトロド

トキシンを用いたモデルを用い、現在網膜神

経節細胞の応答と考えられている STR 

や PHNRと呼ばれている成分について検討し

た。ＰｈＮＲの実験に関しては、マウスの実

験での実験で変化を認めることができなか

ったため、眼科の実験で比較的よく使う家兎

を用いた追加の実験もおこなった。 

 
４．研究成果 
１）ＳＴＲ(Scotopic threshold response) 

はじめに STRと呼ばれる、暗順応下に弱い光

刺激により生ずる反応により、網膜神経節細

胞の機能を解析できるか、またどのような条

件が最も適しているかを検討した。まず記録

に際し完全な暗順応の状態が非常に大切で

あり、完全な暗室を用いなければ質的な評価

をすることはできなかった。刺激強度として

は、我々の施設では、-7.2 log cd s m2 か

ら-4.2 log cd s m2 の刺激強度で記録できた。

振幅は-5.2 log cd s m2 の刺激で 21.6+8.6 

(mean+SD)μVであった。 

神経坐滅モデルを用いたＳＴＲの評価につ

いてその波形を以下の図に示す。 

 

図中の点線が pSTR と呼ばれる反応であるが

これを視神経坐滅モデルとコントロールで

比較すると有意にコントロールで大きかっ

た。 

この結果より pSTR は視神経坐滅モデルにお

ける網膜神経節細胞機能の評価に有用であ

ることが分かるとともに、マウスの網膜神経

節細胞機能の評価として利用できる可能性

が示唆された。また下の表からもわかるよう

に刺激の強さは-4.7 log cd s m2 や-4.2 log 

cd s m2の刺激強度が有用であることがわかっ

た。 



 

 

２）ＰｈＮＲ(Photopic negative response) 

PhNR と呼ばれる錐体ＥＲＧの一成分の中に

網膜神経節細胞の成分が含まれるかどうか

を検討した。視神経切断モデルにおいて PhNR

の振幅は対象群と比較して有意な差は認め

られなかった。以上よりヒト臨床で用いられ

ている PhNR は、マウス網膜神経節細胞の評

価法としては機能しないことが判明した。 

 

３）テトロドトキシン（ＴＴＸ）を用いた家

兎ＰｈＮRの評価 

家兎の片眼にＰＢＳを投与し、対眼にＴＴＸ

を投与して網膜神経節細胞の電位をブロッ

クして変化を検討することによりどのよう

な成分が網膜神経節細胞による電位かを検

討した。 

 

 

PBS 注入では投与前後で ERG の変化はほとん

どなかったが、TTX 注入では注入後に PｈNR

の減少はあるが、それ以上に b-wave の減少

が著しかった。 サルなどの霊長類において

PhNRが比較的RGC特異的な電位といわれてい

るが、 今回の結果はウサギの場合、TTX投与

により PhNRだけでなく b-waveにも影響を及

ぼすことがわかった。ウサギにおいてはＰｈ

ＮR は網膜神経節細胞の評価には用いること

が可能であることが示された。ただ今後他の

緑内障モデル等を使ってさらなる解析が必

要である。 
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