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研究要旨：網膜色素変性で重度視覚障害に至った患者の視力再建を目的とした、第二世代
人工視覚システムが開発された。本システムの有効性および安全性の評価を行う目的で、
臨床試験を開始した。対象は進行した網膜色素変性症を罹患する 63 歳女性である。術前の
視力は両眼ともに光覚弁だった。手術は問題なく施行され、術後２ヶ月が経過するが、有
害事象は見られない。体内装置は正常に作動することを確認した。視機能検査の結果、人
工視覚システム使用時に視機能改善を示す結果が得られた。 

 
Ａ．研究目的 
網膜色素変性等で視力を失った患者を対象に、

電気刺激で人工的に視力を再建することを目的
とした人工視覚システムを開発している。これま
でに我々は海外の方式よりも侵襲の少ない脈絡
膜上－経網膜刺激法（STS法）による人工視覚シ
ステムを開発した。2010年には9極の多極電極を
搭載した体内装置を開発し、網膜色素変性患者を
対象に臨床試験を実施した。その結果、患者が眼
前の対象物の位置を同定できることを確認した。 
この成果を受け、我々は第二世代のSTS方式人

工視覚システムを開発した。このシステムは、読
書が可能な視力を再建することを目的としてお
り、刺激電極数が第一世代の5倍以上の49極搭載
された電極アレイが搭載されている。 
昨年度、非臨床試験を通じて第二世代STS人工

視覚システムの安全性および有効性を確認した。
それを受け、今年度より、我々は試作機を用いて
臨床研究を開始した。本臨床試験では進行した網
膜色素変性患者を対象に、本装置の安全性および
有効性を検証することを目的としている。本報告
書では現在までに得られている研究結果につい
て報告する。 

 
 

Ｂ．研究方法 
＜対象＞ 
対象は、進行した網膜色素変性症を罹患する63

歳女性である。術前の視力は両眼ともに光覚弁だ

った。視力を失ってからすでに10年以上経過して
いる。 

 
（倫理面への配慮） 
 本臨床研究は大阪大学医学部倫理委員会に

て承認を受けている。試験協力者には事前に文書
による同意を取得済みである。ヘルシンキ宣言を
遵守して研究を遂行した。 

 
＜人工視覚システム＞ 
 ニデック人工視覚研究所にて開発された体内
装置（第二世代STS人工視覚システム）を用いた。
この装置は、駆動電力と刺激データは無線電力伝
送により体外装置から体内装置に伝送される。体
内装置と外部装置からのデータに基づき、電波で
無線伝送を行い、電極アレイからの刺激パルスが
出力される。電極アレイには49極の刺激電極が搭
載され、同じ基板じ実装されたマルチプレクサか
らそれぞれの刺激電極へ刺激パルスが分配され
る。 
 
＜埋植手術＞ 

－眼窩内手術－ 
局所麻酔下にて、結膜全周切開した。外直筋を

切腱および下斜筋を一部切除して後極部強膜を
露出した。 強膜上から1極電極刺激によるフォス
フェンを感じる位置を検索し、強膜ポケットの位
置を決定した。 
  全身麻酔にて、耳下側角膜輪部から14mmの位
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置に7×7mmの強膜ポケットを作成した。多極電
極部分を強膜ポケットに埋植して、MUX部分を強
膜上に縫着した。帰還電極を角膜輪部より4.5mm
の位置にから眼球内へ挿入して、固定した。（図
１）各電極から伸びる電気リードを、外眼筋の下
をくぐらせて、眼球周囲に配線した。外直筋を復
位させた後、テノンおよび結膜を縫合した。 

 
図１.多極電極埋植 
 

－側頭部手術－ 
事前に右側頭筋後縁より約2cm後方を凸とする

円弧状の皮切線を設定し（切開創Ⅰ）、その皮切
線に沿って幅2cm程度剃毛した。 
仰臥位で頭部を約45°左へ回旋させた状態で

固定した後。右眼窩外側縁に1.5cmの皮膚切開（切
開創Ⅱ）を行い、直下の側頭筋膜を切開剥離し眼
窩外側縁の骨表面を露出させた。次にリードが固
定できるよう、頭蓋骨眼窩外側縁に幅5㎜、深さ3
㎜の骨溝をドリリングにて作成した。 
眼窩内操作終了後、ピールオフ可能なパッサー

を使用してリードを結膜下より切開創Ⅱまで通
し、眼窩外側縁でプレートおよびスクリューを用
いてリードを骨溝に合わせて固定した。次に、切
開創Ⅰ（右側頭部）を切開し、側頭筋膜上を剥離
し前方へ皮弁を翻転させ、電気メスにて側頭筋を
凝固切開し前方へ翻転させ頭蓋骨を露出した。本
体デバイスの形状および厚み（約4mm）に合わせ
側頭骨をドリリングした。次にパッサーを使用し
て切開創Ⅱから切開創Ⅰまで側頭筋下（頭蓋骨表
面に沿って）にリードを切開創Ⅰまで誘導し、リ
ードと本体デバイスのコネクタを接続した。 
デバイスの動作チェックを行なった後に本体

デバイスを骨削除部分に留置して2か所をスクリ
ューで固定した（図２）。デバイス表面を側頭筋
で覆うように側頭筋膜を3-0バイクリルにて縫合
閉鎖し、切開創Ⅰは帽状腱膜、皮下を3-0バイクリ
ル、表皮はステープラにて層々縫合した。また切

開創Ⅱは皮下を3-0バイクリル、真皮を4-0 PDSに
て縫合し、表皮はS-Sテープで閉創し手術を終了
した。 

 
図２.体内装置の側頭部皮下への埋植 
 
 
＜体内装置の機能評価＞ 
 電極からの電流出力の有無を確認するため、刺
激パルス出力時に生じる電位変動（刺激アーチフ
ァクト）を角膜に設置したERG電極から検出した。
記録は、Neuropack μ (日本光電)で行った。得られ
た波形と、出力した電流パルスのタイミングが一
致するかどうかを評価することで、指定した電極
からの出力の有無を確認した。 

 
＜閾値評価＞ 
 人工視覚システムの体外制御装置を用い、多極
電極から一極を指定して電流パルスの出力を行
なった。使用した電流パルスはパルス幅0.5 msの
バイフェージックパルスによる２０Hzの頻回刺
激である。開始音に続いて０．５秒間、700μAの
刺激を出力し、フォスフェンを自覚したかどうか
被検者に確認した。フォスフェンが得られない場
合は、800, 900, 1000 μAと順に電流量を増加させ
て、フォスフェンの有無を確認した。 
 この試行を１ｃｈから４９ｃｈまで順に繰り
返した。フォスフェンが自覚される最も低い電流
強度を刺激閾値とした。 
 
＜Localization test＞ 

Localization testでは、PCモニタ（黒色背景）上
に正方形の白色視標（視角；縦横各10°）をラン
ダムな位置に表示し、被験者には視標の中心を人
差し指で触れるように指示、指がモニタと接触し
た点を自動計測し、視標の中心からの距離を定量
した。その結果について人工網膜を使用した場合
と使用しなかった場合で比較した。また、
Localization testでは、視標を実際にタッチできた
かどうか、またはずれていた場合にはどちらにず
れていたかを音声でフィードバックする機能が
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あり、この機能を使った場合と使わなかった場合
でも比較した。 
 
 
Ｃ．研究結果   
＜埋植手術＞ 
 埋植手術は問題なく終了し、直後の動作チェッ
クにてシステムが正常に作動することを確認し
た。埋植直後は、対側眼に比べて埋植眼の方にて
開瞼が弱かったが、術後１～２か月を経過すると
その差は見られなくなった。術後１ヶ月後の検査
では、前眼部、眼底共に異常は認められなかった。
側頭部の切開創 I およびⅡは、術後 1 週間を経て
抜糸を行なった。現時点で術後２か月が経過する
が、創は正常に閉創しており、デバイス直上の頭
皮についても、菲薄化等の有害事象は見られてい
ない。 
 
＜体内装置の機能評価＞ 
 多極電極の指定した電極から電流が出力され
ていることを検証するために、角膜上で電位変動
を記録した。この検査は４９極中任意の電極４極
を選択して行ったが、これら全てで得られた波形
は指定した電流パルスのタイミングと一致した。
この結果から指定通りの電極から出力が行われ
ていることが確認された（図３）。 

 
図３. 角膜上で記録された電位変動。左が Ch1 による出力時、右
が Ch49 による出力時の波形。刺激は Ch１から順に行われること
から、設定通りの電極から出力されていることが確認された。 
 
 
＜閾値評価＞ 
多極電極内の各電極における閾値の分布を下

図に示した。1000μA 以下の電流強度でフォスフ
ェンが自覚されたのは、４９極中２８極だった
（図４）。 

 
図４．各電極における刺激閾値。単位はｍA。 
 
 
＜Localization test＞ 
閾値評価で 1000μA 以下の閾値を示した電極の

みを使用して、カメラで撮像した外界の映像を元
に電気刺激を行った。この状態で Localization test
を行った。 
人工網膜を使用したときと使用していないと

きで視標からのずれの大きさを比較したところ、
使用した場合のほうがずれが小さかった（paired t 
test, P=0.028, 試行回数 20 回）（図５）。 

 
図５.人工網膜を使用したときと使用していないときのローカリ
ゼーションの結果。中央の四角形は視標の領域を示し、青点はタ
ッチした位置を示す。 
 
次に、人工網膜を使用せずにフィードバックあり
の状態とない状態で 100 回の試行を行い視標から
のずれの大きさを比較したところ、フィードバッ
クありではずれが少なかった（paired t test, P=0.01, 
試行回数 100 回）（図６）。 

 

 
図６.フィードバックを行った時と行なっていない時のローカリ
ゼーションテストの結果。 
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Ｄ．考察   
 開発した第二世代 STS 方式人工視覚システム
に対する臨床試験を開始した。手術は問題なく施
行され、埋植後 2 ヶ月経過するが有害事象は発生
していない。まだ 1 例目ではあるが、STS 人工網
膜に対する術式の安全性が確認できた。 
 患者の体内において体内装置は正常に動作し、
指定通りの電流出力が行われていることが確認
された。少なくとも 2 か月間以上の耐久性が示さ
れた。 
 一部の電極では 1000μA 以下の通電に対してフ
ォスフェンが生じなかったが、これはまだ埋植後
日が浅く、電極が安定していないことが影響して
いると考えられる。家兎に対する非臨床試験では、
術後時間を経て、電極と網膜との間の距離が徐々
に短縮する現象がみられたことから、本臨床試験
においても時間を経るにつれ、電極と組織との接
触が改善する可能性がある。 
人工網膜を使用した場合では、使用しなかった

場合に比べてLocalization testにおいて成績が向上
しており、人工網膜の使用により、視標を捉える
能力が向上していると考えられる。 
 人工網膜を使用した場合には、装置のセットア
ップなどにより、対象の実際の位置と認識される
位置にずれが生じる、「定位の誤認」が発生する
と予想される。フィードバック機能の使用により、
Localization test の成績は向上しており、フィード
バック機能は定位の誤認の修正、またはトレーニ
ングに有効である可能性があると考えられる。 

 
 

Ｅ．結論    
第二世代STS人工網膜の臨床試験が開始した。

一例目の患者に対しての埋植手術は安全に施行
され、現在までに有害事象は生じていない。機能
試験の結果、人工網膜を使用した場合に視機能改
善が見られた。 
今後も引き続き埋植を継続して、有効性および

安全性の評価を行う。また被検者を増やす予定で
ある。 

 
 

Ｆ．健康危険情報    
  該当する危険なし 
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