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研究成果の概要（和文）：90名の糖尿病患者と30名の正常者を対象として黄斑局所網膜電図（ERG）と光干渉断
層計血管撮影（OCTA）を施行した。糖尿病患者のうち50名の糖尿病患者は糖尿病網膜症（DR）を発症しておら
ず、non-DR groupとし、他の40名は軽症の非増殖糖尿病網膜症を伴っておりNPDR groupとした。黄斑局所ERGの
律動様小波（OPs）の頂点潜時は、OCTAで求めた黄斑部の血管密度の低下に従って有意に延長した。この相関関
係はnon-DR groupでも観察された。以上の結果から、糖尿病患者で観察される黄斑機能異常（OPsの異常）には
網膜血管形態の変化が関与すると考えられた。

研究成果の概要（英文）：We recorded the focal macular electroretinogram (ERG) and optical coherence 
tomography angiography (OCTA) from 90 diabetic patients and 30 normal volunteers. There were 50 eyes
 without clinically apparent diabetic retinopathy (non-DR) and 40 eyes with mild to moderate 
non-proliferative DR (NPDR). The implicit times of the oscillatory potentials (OPs) were 
significantly prolonged with a decrease of the vessel density of the macula even in non-DR group. 
This indicates that early sign of the macular dysfunction represented by the delayed OPs attributes 
to the vascular abnormality.

研究分野：眼科学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
糖尿病患者でみられる初期の網膜機能異常としてOPsの頂点潜時の延長はよく知られた所見である。この所見
は、糖尿病網膜症を発症する以前から観察されることから、血管症ではなくneuromoduratorの変化による神経症
によるものと考えられてきた。しかし、今までの研究では網膜血管異常を蛍光眼底造影で検出してきた。OCTAに
よる網膜毛細血管異常の検出力は、蛍光眼底造影のそれを凌いでいる。今回の結果では、網膜毛細血管の減少と
OPs頂点潜時延長とが相関していたことから、血管症が網膜機能異常と同時に発症することが明らかとなった。
つまり、糖尿病網膜症は神経症として発症するのではなく、血管症と関連して発症する。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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1. 研究開始当初の背景 
網膜電図（ERG）の律動様小波（OPs）は、糖尿病患者で糖尿病網膜症（DR）が
明らかになる以前からその頂点潜時が延長する。このことから、糖尿病患者の網
膜機能異常は DR が発症する以前から生じると考えられてきた。つまり、網膜機
能障害（神経症）は血管異常（血管症）に先行して発症するとされてきた。しか
し、以前の研究では血管症をフルオレセイン蛍光眼底造影（FAG）で検討してい
た。FAG は定性的な評価法であり、血管症を定量化することはできない。最近、
網膜毛細血管状態を非侵襲的に定量化できる方法として光干渉断層計血管撮影
（OCTA）が登場し、臨床応用されている。 

 
2. 研究の目的 
糖尿病患者での網膜機能を ERGで評価し、網膜血管形態を OCTAで捉えて、比較検
討することを本研究課題の目的とした。 

 
3. 研究の方法 
まず、様々な年齢の 100名の正常眼（男性 50、女性 50名）から OCTAを記録した。
Superficial と deep capillary plexus（それぞれ SCPと DCP）を 3x3と 12x12 mm画
角の画像で撮影し、vessel density（VD）を求めた。また、3x3 mmの画像に関して
は、foveal avascular zone（FAZ）の大きさと脈絡膜毛細血管の VDも検討した。その
結果、男女ともに年齢の上昇に伴って SCP、DCP および脈絡膜毛細血管の VD が減
少することがわかった。FAZのサイズは、年齢の上昇に伴って拡大した。興味あるこ
とに、これらの変化は男女ともにみられたが、血管の形態変化と年齢との関係を示す
regression lineの傾きを男女で比較すると、女性に比較して男性でその傾斜が急峻で
あった。これらの結果は、将来の研究で糖尿病患者から OCTAを記録した際に、年齢
をマッチさせた正常者のデータベースが必要であることを示すものであった。 
次に、90名の糖尿病患者および正常者 30 名を対象として黄斑局所 ERGと OCTA
を記録した。正常者と糖尿病患者の年齢はマッチしている。糖尿病患者のうち 50 名
の糖尿病患者は DRを発症しておらず、non-DR groupとし、他の 40名は軽症の非増
殖糖尿病網膜症を伴っており NPDR groupとした。 
黄斑局所 ERGは直径 15度の刺激スポットを用いて記録し、各成分波の振幅（a、b
波および OP 波、PhNR）および OP 波の頂点潜時を評価した。OCTA は、3x3 mm
画角の画像で撮影し、SCPと DCPの VDと FAZの大きさを求めた。黄斑局所 ERG
と OCTAで得られた所見との間の相関を検討した。 
 
4. 研究成果 

DRの進行に伴って SCPと DCPの VDは有意に減少した。FAZサイズは拡大傾向に
あったが、有意な変化ではなかった。a、b 波および PhNR 振幅と VD との間に相関
関係はみられなかった。OPs 振幅および頂点潜時は、VD の拡大に伴って、それぞれ
有意に低下および延長した（図 1）。また、この相関関係は non-DR groupでもみられ
た（図 2）。 
糖尿病患者でみられる初期の網膜機能異常として OPs の頂点潜時の延長はよく知
られた所見である。この所見は、糖尿病網膜症を発症する以前から観察されることか
ら、血管症ではなく neuromodurator の変化による神経症によるものと考えられてき
た。しかし、今までの研究では網膜血管異常を蛍光眼底造影で検出してきた。OCTA
による網膜毛細血管異常の検出力は、蛍光眼底造影のそれを凌いでいる。今回の結果
では、網膜毛細血管の減少と OPs頂点潜時延長とが相関していたことから、血管症が
神経症と同時に発症することが明らかとなった。つまり、糖尿病網膜症は神経症とし
て先行して発症するのではなく、血管症と関連して発症する。この成果を Japanese 
Journal of Ophthalmologyに掲載報告した。 
 
 
 
 
 
 



 
図 1: 糖尿病患者では non-DRでも VDの減少がみられた。すべての律動様小波（OP1-3）
の頂潜時間が正常（gray line）に比較して延長していた。NPDRでは OPsの振幅が低下し
ていた。 

 
図 2：糖尿病網膜症が検眼鏡的に検出されない non-DRでも、VDと OP1-3の頂点潜時が
有意に相関していた。DCPのみならず SCPでも同様の結果が得られた。 
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