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要

寒冷白内障による核混濁を電気的に捕えることを目的

とし,100 Hz～ 500 MHzの 周波数域にわた り,ラ ット摘

出水晶体のインピーダンスを測定 した。組織学的特徴お

よび誘電挙動において,温度依存的な可逆性変化を確認

した。誘電測定したデータをloss tangent(誘 電正接)に

変換 して得られた 2つのビーク値(Plお よび P2)の 変化

を調べた。その結果,幼若群ラットでは低温化 (4° C)に よ

り核混濁の原因である細胞内凝集塊を多数認め,同時に

P2(高周波側のビーク値)が有意に低下 したが,対照群で

は特記すべき変化は生 じなかった。P2の低下は,線維細
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約

胞膜の機能的変化や細胞質の不均一性の増大,タ ンパク

水和水の減少などを反映 している可能性があり,P2は核

白内障の誘電的指標として有用である。これは核白内障

に対 して誘電分散法を適用 した最初の報告である。皮質

型/核型白内障の定量的評価に誘電的指標が有用 と考え

られる。(日 眼会誌 100:262-269,1996)
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Abstract

To correlate the formation of cold cataract with
changes in the passive electrical properties of the
lens, we measured impedances of isolated rat lenses

in the frequency rang:e from 100 Hz to 500 MHz.
Temperature-dependent, reversible changes were

confirmed in the dielectric behavior as well as in the
histological characteristics. The impedance of lenses

showed two separate peaks (i.e. P' and Pr) when

expressed in terms of loss tangent. At a low temper-
ature of 4"C, cytoplasmic "aggregates" characteris-
tic of the cold cataract were formed inside the fiber
cells of young rats with concomitant decreases in P,
(the peak value at higher frequencies), whereas no

remarkable changes occurred in the control group.

These results indicate that the lowering of P2 may

reflect functional changes in the lens flber mem-

brane, an augmented heterogeneity in cytoplasm
and/or decreases of protein-bound water. We con-

clude that the Pz is a useful dielectric index for the
assessment of the nuclear opacity. This is the first
report on the application of dielectric techniques to
lenses with nuclear cataract. We suggest that
dielectric spectroscopy may be applicable to a quan-

titative evaluation of cataract, not only of the
cortical type but also of the nuclear type. (J Jpn

Ophthalmol Soc 100 :262-269, t996)
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I緒  言

“幼若"哺乳動物の水晶体核は温度条件により可逆的な

混濁を生じる(寒冷白内障)1)。 その理由として,臨界温度

以下では水晶体線維細胞の細胞質にタンパク質一水系の

相分離が生 じ,そ のために屈折率分布の不均一性が増大

して,光 散乱 を増強 し,混 濁 を招 くと考 え られてい

る2)～ 4)。 このような相分離現象は単離した細胞質や γク
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リスタン溶液でも確認されている5)～ 8)。 また,光散乱因子

の形成 と細胞膜との関連性を示唆する報告
9)10)も あるが,

詳細については不明である。光散乱因子の本態や形成機

序 を解明するために,こ れ まで物理 学的7)～ 9),生 化学

的5)6)11),形 態学的
10)12)ァ プロ_チがなされているが,電気

生理学的手法を用いた報告は見当たらない。寒冷自内障

に伴う細胞質や細胞膜の変化を電気的現象と対応づける

ことができれば,一つの有用な情報 として期待される。

誘電分散法を用いると,細胞。生体組織の内部構造を破

壊することなく,膜や細胞内部の電気的特性を高速・高確

度に調べることができる13)14)。
我々は,こ の方法を摘出水

晶体に適用し,組織構築を可及的忠実に反映した誘電体

モデルに基づく詳細な解析を行い,カ エル水晶体の誘電

挙動が線維細胞の形状および生体膜の存在に強 く依存す

ることを既に報告
15)し ている。また,マ イクロ波白内障

(カ エル)やガラクトース白内障 (ラ ット)な どの自内障発

生過程を追跡する際に,本法から得 られる誘電的指標が

有用であることを示 した16)17)。
寒冷白内障は可逆的であ

り,臨床的に通常認められる不可逆性の核自内障と同列

に論 じるには多少無理があるが,核部の混濁 という意味

において共通であり,皮質型だけではなく核型自内障に

ついても,自 内障化に伴 う水晶体誘電挙動の変化を捕え

ようとする試みは,本法による自内障の定量的評価法を

確立する上で,臨床的にも意義があると考える。今回,

我々はラット寒冷白内障の誘電スペク トロスコピーによ

り,水晶体誘電挙動の可逆的変化を確認 し,誘電的指標を

用いて核混濁をとらえることに成功した。本報では,こ の

ような誘電的指標 と形態学的変化 との関連性について検

討する。

II実 験 方 法

1.実験材料と方法

Wistar系雄ラットを用いた。ペントバルビタールナ ト

リウム (ネ ンブタール⑥)を腹腔内に過剰投与して安楽死

させ,眼球を摘出した。嚢を傷つけないように注意して水

晶体を摘出した後,以下の実験を行った。4° Cで寒冷白内

障を生ずる幼若群 (6～ 7週齢,体重約 150g)と 対照成

熟群 (3～ 4か月齢,300～350g)の 摘出水晶体を各 5眼

使用 し,同一水晶体を室温 (25± 1°C)と 低温 (4± 1°C)

で連続測定した。幼若群の 5眼は室温,低温で誘電測定し

た後,再 び室温で測定 し,誘電挙動の温度依存性を調べ

た。また,幼若群,成熟群および 2週齢ラットのそれぞれ

1匹 2眼 (室温用および低温用)を 形態学的検討に供 し

た。

2.誘 電 測 定

誘電測定には,コ ンピュータ(HP 216型 )に より制御

された YHP社インピーダンス・アナライザ(HP 4191 A

型および HP 4192 A型 )を用い,100 Hz～ 500 MHzの間

で,対数的に均分した 135周波数点をカバーした。1回の

図 1 +回品測定セル .

1:白 金電極 (直 径 4.3mm),2:外筒,3:水 晶体 ,

4:電極 リー ド線,5:ス ペーサー.

周波数走査に要する時間は約 4分であった。加温用と冷

却用に 2台の恒温槽を使用し,そ れぞれ 25℃ と 3°Cの純

水を測定セル内に循環させた。加温・冷却実験の場合,循

環開始後 3分以内にセル内の水晶体中心温度がそれぞれ

25± 1°Cと 4± 1° Cに なることをサーミスタ温度計によ

りあらかじめ確認した。加温・冷却のための待ち時間はい

ずれも5分 とした。

ラット水晶体用の「平行板 コンデンサー型」恒温セル

(図 1)を 自作した。電極 リー ド線としての真鍮棒は,熱交

換器 としての役割も兼ねており,循環水に接触する部分

はエポキシ樹脂でコーティングし,電気的に絶縁した。電

極分極を小さくするために,白金電極の表面を白金黒で

被覆 した。電極間距離は 1.7mm(幼 若群用),あ るいは

2.lmm(成 熟群用)と し,対向電極面の平行性 を保つた

めにそれぞれ一定の厚さのスペーサーにより固定した。

試料を平行板セルに装着する際,水晶体嚢を傷つけない

こと,電極面に水晶体極部が広 く接触すること,電場と視

軸との平行性などに注意した。スペーサー,外筒およびそ

の他の絶縁材にはアクリル樹脂を使用した。セルの校正

には純水,2種類のKCl水溶液(0.01Nお よび 0.lN)

などの標準物質を用い,そ れぞれ 25° Cお よび 4° Cに おけ

る誘電率 。導電率の文献値を採用した。その結果,幾何学

的セル定数 と標準物質測定から求めたセル定数との誤差

は幼若用,成熟用ともに 5%以内であり,特記すべき温

度依存性を認めなかった。

3.形態学的観察

寒冷白内障を生じる臨界温度は,週齢に依存し,成長に

伴い低 くなることが知 られている8)。

今回は幼若群 と成

熟群の水晶体,さ らに室温 (25° C)下でも混濁を来す 2週

齢ラット水晶体について,形態学的観察を行った。まず,

4°Cの培地 (TC-199,ラ イフテック社)の 中で,幼若群 と

2週齢ラット水晶体は寒冷白内障を生じること,成熟群

水晶体は透明のままに留まることを確認 した後,次 の手

側面図

上面図
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順で固定を行った。2.5%グルタールアルデヒドと0.1

Mカ コジル酸ナ トリウム緩衝液 (pH 7.3),50mM L^リ

ジン,1%タ ンニン酸の混合液
10)で 2～ 4時間前固定 し

た。固定試料をカミソリ刃で 2分割し,ビ ブラトームで薄

切 (300 μm厚 )し た後,同 じ固定液で 2時間固定し,さ ら

に 1%オ スミウム酸で 1～ 2時間後固定した.以上の固

定操作は 4°Cで行った。エタノール脱水後,常 法により

Spurr樹脂に包埋 した。光学顕微鏡用試料は0.5μ m厚
に薄切後,ト ルイジンブルーで染色し観察した。電子顕微

鏡用には90 nm厚 に薄切 し,酢酸ウラニル/ク エン酸鉛

による二重染色ののち透過型電子顕微鏡 (日 立 H-700H

型)で観察した。

III 結  果

1.寒冷白内障の可逆性

幼若群摘出水晶体の透明度とその可逆的変化を生理食

塩水中 (室温,低温)で肉眼的に確認 した。室温の生理食塩

水中で透明であった水晶体を低温生理食塩水中に移し入

れると,数 10秒で混濁を呈した(図 2a)。 しかし,再加温

によりこの混濁は消失 し,元 の透明性 を回復 した(図 2

b).

幼若群の同一水晶体を室温→低温→室温の順に 10分

間隔で誘電測定した実測データの典型例を図 3に 示す。

比誘電率 (ε )(以下,“誘電率"と する)と 導電率 (κ )が周波

数に依存して変化する誘電分散現象はいずれの温度にお

いても出現し,こ れは緩和周波数の異なる 2つの誘電分

散が重畳したものであることを認めた。以下,低周波側

(kHz領域)の 分散を分散 1,高 周波側 (MHz領域)の そ

れを分散 2と 呼ぶ。室温における誘電挙動は,小島ら17)の

それと同様であった (図 30).低温下では,導電率レベル

が全般的に低下し,誘電分散は低周波側にシフトした (図

3● )。 再加温後,誘電挙動はほぼ元に戻 り(図 3-),誘電

挙動においても温度変化に対する可逆性が確認された。

2.低温化に伴う誘電挙動の変化

同一水晶体の“室温→低温"変化時の誘電測定データ

図 2 幼若群摘出水晶体のマクロ写真 .

a:4°C(寒冷白内障),b:25° C(加温後 )。 いずれ も生

理食塩水中で観察 した.

日眼会誌 100巻  4号

(平均値,n=5)を 図 4(a:成熟群,b:幼若群)に 示す。実

線 (室 温)お よび破線 (低温)は ,2項 Cole‐ Cole式 18)(1)

によるカーブ 。フィッティングから得られる最適理論曲

線であり,低周波側および高周波側の両端を除けば,実測

挙動をかな りよく再現 している。このようなカーブ・

フィッティングにより確定できた誘電パラメータを表 1

に示す。
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図 3 幼若群同一水晶体誘電挙動の可逆的変化 (典型

例 ).

室温 (○ ),低 温 (● ),加 温後室温 (― )で の実測 デー

タ.
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図 4 冷却による水晶体誘電挙動の変化。

a:成熟群,b:幼若群。室温 (○ ),低 温 (● )で の実測

データ (各群 5眼の平均値 )。 一,一 は 2項 Cole‐Cole式

による最適理論曲線.
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表 1 図 4の最適理論曲線に用いた誘電パラメータ
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分散
温度
(°C)

Xl
(mS/cm) ∠ε

fc

(Hz) β

分散 1
0.630

0.375

1.75。 105

1.43・ 105

2.4・ 103

1.7・ 103

0.83

0.83
成熟群

分散 2
1.69。 106

1.08・ 106

0 93

0.93

分散 1
1.08

0.699

1.51・ 105

1.17・ 105

3.6。 103

2.6・ 103

0.85

0_84
幼若群

分散 2
2_32・ 106

1.54。 106

εh:誘電率の高周波収飲値

κl:導電率の低周波収敏値

∠ε:誘電率増分

fc:緩和周波数

β:Cole‐Coleパ ラメータ

4
′r_

C~Ch1 1+(j//ん
)β l

十百―ごナろ5戸丁+而1舞  (1)
こ こで,ε

*は
複 素誘 電 率,j=(-1)1′

2,εv=8.854×

10-14farad/cm(真 空の絶対誘電率),χlは 導電率の低周

波収飲値,εhは誘電率の高周波収飲値,/は周波数,Zε は

誘電率増分,ス は緩和周波数,β は Cole‐ Coleパ ラメータ

であり,添 え数字は分散 1お よび分散 2を意味する。

1)水晶体の誘電挙動 (室温)

室温での誘電挙動は,ラ ットの週齢に関係な く両群 と

もに誘電分散現象を示し,2つ の誘電分散を認めた (図 4

0)。 実測データのばらつきをみるために,20周 波数点

(横軸の常用対数 1目盛 り)お きに変動係数 (標準偏差/平

均値)を求めた。この変動係数の平均値は,誘電率。導電率

の順 に,幼 若群 で は0.21と 0.23,成 熟群 で は0.16と

0.15であり,幼若群の方が若干大きかった。各群内での

ばらつきをもたらす要因には,個体差よりも,試料装着時

の視軸のずれ,水晶体表面の水分量の多寡,電極の圧着度

などがあり,図 1の方式の平行板コンデンサー型セルを

採用する場合には避け難い点である。成熟群の導電率の

低周波収叙値 (χl=0.63 mS/cm)は 幼若群 の χl=1.08

mS/cmに比べ約 40%低かった。このように両群間で χl

値の差を生 じる原因としては,水晶体のサイズの違いに

より,測定セル内に占める死腔の比率や水晶体中での線

維細胞の体積分率が異なることがあげられる。しかし,χl

の絶対値の異同は,後出の loss tangent*値 の算出に際し

て重大な支障となることはない。なぜなら,脚注に示すよ

うに,損失項 ∠ε
〃
はχでなく,“κ―イ 'に 依存する物理量

だからである。

2)冷却による誘電パラメータの変化

低温での誘電挙動は,室温時と同様,両群 ともに特徴的

23456789

周波数 (Hz)の常用対数

図 5 Loss tangentの 周波数依存性 と冷却による変化 .

a:成熟群,b:幼若群.室温 (O),低温 (● )で の実測

データ(各群 5眼の平均値).― ,‐
―は 2項 Cole‐ Cole

式による最適理論曲線。Pl:低周波側の分散のピー

ク値,P2:高周波側の分散のピーク値 .

な誘電分散 を示 し,2つ の分散 を認 めた (図 4● )。 しか

し,冷却により導電率 レベルが低下 し,誘電分散は低周波

側 にシフ トした。さらに,分散 1,2と もに緩和周波数

幌)は 低周波側 に有意 に変化 した (対応のある t検定で

p<0.05,表 1)。 これ らの変化は,両群 に共通に認められ

Ｐ
Ｃ
Ｏ
●
Ｃ
Ｏ
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0

* 複素誘電率はεネ=ε
′_j∠ε″十為/j2〃bvで表される.こ こにε′=ε およびИε

′′
=(χ ―χl)/2クチvである。Loss tangentは

損失項 Zε
′′と誘電率 (の実数部)の比,すなわち∠ε

″
/ε

′
で与えられる。

a

P2

b
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るから,冷却に伴う単純な物理的変化であり,幼若群では

“核混濁に起因する変化"が この上にさらに重畳するもの

と解釈される。均値は両群 とも冷却により約 40%低下し

た。これは塩溶液を冷却した場合に当然予想される変化

(約 2%/°C)と符合しており,水晶体の冷却効果を反映す

るものである。誘電率の高周波収数値 (εh),Cole‐ Coleパ

ラメータ(β)に ついては個々のデータにばらつ きがあ

り,一定の変化傾向を認めなかった。

3)核混濁に伴うloss tangent(誘 電正接)の変化

Loss tangentは誘電分散現象の整理に際して有用な

関数であり,こ れを用いると誘電分散がよりみやす く表

現される19)。 水晶体の loss tangent値 を周波数に対 して

プロットすると,2つ の分散がそれぞれスペク トルの

ピークを描 き,図 4の データのloss tangent表示は図 5

のようになる。この際,分散 1の ピーク値をPl,分散 2の

ピーク値を P2と すれば,ガ ラクトース自内障などの皮質

型自内障の生成過程を追跡する際に,P1/P2比 が自内障

化の定量的指標 として有用であることを我々は既に報告

している16)17)。 また,そ の理論的根拠 として,水晶体 を赤

道部皮質,前極。後極部皮質および水晶体核の 3つ の部域

に分け,分散 1が主に赤道部皮質に,分散 2が前極・後極

部皮質および水晶体核 に起因することを確かめてい

る15)。 そこで“核混濁による変化"を 調べ るために loss

tangent表示を行い,P1/P2比 に加え,2つ のピーク値 (Pl

および P2)を 別々に求め,両群の冷却による変化を比較

検討した。まず,個々の誘電分散曲線 (logε および χの周

波数依存性)に対して,そ れぞれ 2項 Cole― Cole式 (1)に

よるカーブ・ フィッティングを行い,そ こから得 られた

χl値 を用いてloss tangent値 を算定 した。この際,“ logε

対 log/",“ χ対 log/"お よび“loss tangent対 log/"の 3

種の曲線に最適になるようにカーブ 。フィッティングを

行った。そのようにして得られた Pl,P2お よび P1/P2比

の平均値士標準偏差 (n=5)を 表 2に 示す.25°Cと 4°Cで

の値について対応のあるt検定を行 うと,冷却後の Pl,

P2お よびP1/P2比 は,成熟群ではいずれも有意な変化は

示さなかったのに対 し,幼若群ではすべてが有意に低下

していた(p<0.05).

3.形態学的検討

1)光学顕微鏡による所見 (図 6)

室温下においても寒冷自内障を呈する2週齢ラットと

幼若群 (6週齢)ラ ットの 4°Cに おける水晶体赤道部の

“皮質/核"移行部 (後出の図 9に おいて主にP2に 寄与す

る部域)を光学顕微鏡で観察した。2週齢ラット水晶体

(図 6a)では多数の球状凝集塊が線維細胞内に認められ

た。凝集塊が分布する領域を皮質側,中間部,核側に分け

た場合,中間部では皮質側・核側に比べてより大きい凝集

塊が認められた。また,皮質側では,表層に向かって凝集

塊が次第に小さくなり,つ いには消失していた。週齢の進

んだ幼若群 (図 6b)で は,凝集塊の分布様式は類似 して

いたが,そ のサイズは皮質側,中 間部,核側 とも図 6aに

比べて小さかった。また,多数の凝集塊が細胞膜 と接 して

おり,こ のような像は中間部で特に顕著であった。核中心
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図6 水晶体の皮質/核移行部の光学顕微鏡写真 (ト ルイジンブルー染色)。

2週齢ラット,b:幼若群(6週齢)。 上が皮質側,下が核側を示す。いずれも4°Cで固定した。

■ :_■ ・

. . ■ _¨ :
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表 2 冷却によるPl,P2お よび P1/P2比 (平均値±標準

偏差)の変化

温度  成熟群 (n=5)  幼若群 (n=5)

I)l

Ｃ

Ｃ

2.73± 0.21

2.58± 0.21

3.07± 0.36

2.75± 0.35

~¬

_F

P2
Ｃ

Ｃ

2.47± 0.23

2.41± 0.21

2.31± 0.28

2.22± 0.26 コ

P1/P2上ヒ
1.11+0.05

1.08± 0.06

1.33± 0.07

1.24± 0.05

Ｃ

Ｃ ∃

p<0.05(対応のあるt検定 )

3

2.5

*~¬

「

~*~¬

*~¬
ピ

ー

ク
値

「

~*~¬

「

~*~¬

2

図 7 水晶体核の電子顕微鏡写真.

a:幼若群,b:成熟群。いずれも4° Cで固定した

部は固定不十分なために明瞭に観察できなかった。

2)電子顕微鏡による所見 (図 7)

幼若群 と成熟群の 4° Cに おける水晶体の核表層部を電

子顕微鏡で観察した。幼若群 (図 7a)の 細胞質内には,電

子密度の高い凝集塊が多数認められたが,対照 とした成

熟群 (図 7b)の細胞質は均質無構造であった。また,幼若

群の核表層部では,図 7aの ごとく,凝集塊が細胞膜 とは

無関係に存在している像も観察された。

IV考  按

水晶体の核混濁を電気的に検出する目的で,寒冷自内

障を生 じる幼若ラットの水晶体 と対照 (成熟群)に つい

て,冷却に伴 う誘電挙動の変化 を調べた。幼若群 では

“loss tangent対 logF"図 のピーク値 Pl,P2お よび両者の

比 P1/P2が有意に低下 したが,対照群ではいずれの指標

にも有意の変化は生じなかった (表 2)。 また,4° Cの幼若

群水晶体 (図 6b,7a)に は,線維細胞内に混濁の原因とみ

なされる球状凝集塊が多数認められたが,対照 (図 7b)

の細胞質は均質無構造であり,し たがって,Pl,P2お よび

*P<0.05
1.5

0    10   20   30   40   50

時間 (分 )

図 8 Pl,P2の経時的変化.

Pl,O:P2.い ずれも室温で連続測定した平均値.

P1/P2比の有意の低下 と凝集塊形成 との間には何 らかの

関連性が示唆される。まず,こ れら3種の誘電データにつ

いて,そ れぞれの“指標"と しての信頼度あるいは有用度

を比較してみよう。

幼若群水晶体 (n二 4)を室温で 50分間にわたり連続測

定した場合,P2に はさしたる変化が認められないにもか

かわ らず,Plは 時間 とともに有意に低下 した(図 8)。 こ

のような Plの低下は,水晶体のセルヘの圧着による皮質

表層部の障害が時間とともに進行したためではないかと

思われる。同様のPlの低下は成熟群で もみられたが,幼

若群のそれに比べはるかに軽度であった。このように幼

若群にその傾向が強 くみられたことは,両群水晶体の含

水率に有意の差 (幼若群,成熟群の順 に各 4眼の平均値

(%)±標準偏差 :59.2± 0.5,56.8± 0.6;p<0.05)を 認

めたことと何らかの関係があるかも知れない。したがっ

て,幼若群の Plの有意の変化は非生理的測定条件による

影響 をより強 く受けていると解される。P1/P2比 につい

ても同様であり,核混濁を忠実に表す指標 としては,P2

が最 も優れている。

Pl,P2の 成因,す なわち水晶体の示す 2つ の誘電分散

の起源に関しては,前述のごとく,“殻付き楕円体モデル"

に基づ く理論解析
15)か ら,赤道部皮質が主にPlに 寄与
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図 9 水晶体線維細胞の配列モデル .

赤道部皮質 (電場に対 して平行に配列する部域),前後

極皮質 (電場に対して垂直に配列する部域),核部 (電場

に対 してランダムに配列する部域)の 3つ に分 けてい

る。各部域 に起因するloss tangentピ ーク値 (Plお よ

び P2)を 付記 してある。↓ :電場の向き

し,前 。後極部皮質と核部水晶体線維は主に P2に 寄与す

ることがわかっている(図 9)。 したがって,水晶体内の混

濁部域が特定できる場合には,そ れに応じて Pl,P2の い

ずれにより顕著な変化が生 じるかが問題 となるだろう。

事実,皮質型白内障の 1例 としてのガラク トース自内障

の測定では,Plは 著明に低下 したが,P2は ほとんど変化

しなかった17)。

自内障にはその種類によりさまざまの混

濁形態があり,そ の発生機序 と過程は異なると考えられ

るが,“誘電的指標"と しての Plお よび P2と 混濁部域 と

の関係についての議論は,そ のまま寒冷白内障にも適用

できるであろう。すなわち,核混濁と同時に,し かもその

時に限って,P2の 低下を認めたことは,核部水晶体線維

が主にP2に寄与するという我々の従来の推論15)と 矛盾

しない。

次に,P2の低下を来す原因について考察する。いずれ

にせよ,こ れは凝集塊の形成 と密接に絡む現象なので,凝

集塊が,① 線維細胞膜の直下あるいは近傍にある場合,

および,② 膜から離れて細胞質深部に認められる場合,

に二大別 しておく。まず①について考える。ラット水晶体

の示す 2つ の誘電分散は Maxwen― Wagner効 果,す な

わち,細胞膜表面での界面分極によるβ分散
17)に

由来す

ると思われる。生体組織における界面分極 は,理論的に

は,外相 (外液)/膜相/内相 (細胞質)の二相系で生 じる電

気的現象 とみなされる。図 6bに示すように,幼若群では

寒冷条件下で凝集塊を認め,そ の多 くは細胞膜 と接 して

いた。このような凝集塊 と細胞膜 との関係は,特に“皮質/

核"移行部 において顕著であった。Lo10)は 寒冷自内障で

生じる球状凝集塊の多くが線維細胞の膜 と接 しているこ

とを2週齢 までのラットを用いて形態学的に観察し,そ

の形成過程における膜の関与を示唆している。本研究で

も,2週齢ラットを用いた形態観察により同様の凝集塊

形成を確認 した (図 6a)。 凝集塊の形成あるいはそれら

の膜 との接触 という細胞質内相の変化により,形態学的
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には識別不可能な何 らかの変化が線維細胞膜に生 じると

仮定 した場合,P2の低下が線維細胞膜 の機能的変化 によ

る分散の減少を反映 している可能性が示唆される。また ,

核部に限局 した何 らかの酵素活性の変化が,線維細胞膜

の機能的変化を引き起 こした可能性 も否定できない。

次に,②すなわち膜が直接関与 しない場合である。我々

は凝集塊が膜 とは無関係に細胞質に存在 している像 (図

7a)を 主に核表層部で観察した。この場合,P2低下の主要

因は,細胞質における不均一性の増強それ自体 とい うこ

とになる。本研究で用いた周波数域においては,水晶体の

示す誘電挙動は,細胞膜のみでな く他の種々の要因か ら

の寄与 の総和 を反映 しているはず で ある。一般 に,10

MHz以 上の高周波領域では,細胞質中の水晶体 タンパ

クに起因する誘電分散,さ らに水分子双極子の緩和 によ

る γ分散の一部やタンパク水和水の分散などが重畳 し

ている20).特 に,低温下の幼若群水晶体では,凝集塊の形

成につれてタンパク水和水の分散が減少することが十分

予想 される.し たがって,P2低下が直接“膜"に 起因 しな

くても,不均一性の増大やタンパク水和水の分散の減少

といった細胞質の内部構造の変化を反映 している可能性

も示唆される。しか し,本研究の結果のみに限定すれ ば,

上記① と②の可能性のうちどちらを主要因とみなすべ き

か との問いに対 しては,現時点での判断は差 し控 えるべ

きであろう。

以上,誘電分散法を用いて寒冷白内障の可逆性混濁 を

検知することができた。核自内障に対 し本法を適用 した

例 は,こ れがはじめてである。また,P2の変化 と核混濁 と

の間に関連があることを確認した。このように,誘電解析

法を適用すれば,自 内障化を定量的に,し かも混濁部域 と

関連づけて評価できる可能性が期待 される.ま た,形態学

的変化 との対応関係 をみるならば,寒 冷白内障に伴 う誘

電挙動の変化は,線維細胞膜の機能的変化,タ ンパク凝集

による細胞質内不均一性の増大,タ ンパク水和水の減少

などを反映 している可能性があり,そ のいずれが主因で

あるかを解明することが新たな課題 となる。今後,こ のよ

うな現象論的知見を踏 まえ,さ らに組織構築を反映す る

誘電体モデルによる理論解析を行い,寒冷白内障に伴 う

誘電分散現象の起源を明 らかにしたい。

稿を終えるにあたり,御指導,御校閲を賜 りました高知医科

大学第二生理学教室入交昭彦教授に深謝いたします。また,特

に形態学的検討に際して御助記 御協力いただきました高知

医科大学第二生理学教室安藤元紀助手に心から感謝申しあげ

ます。

本論文の要旨は,第 99回 日本眼科学会総会(1995年 )に お

いて報告した。
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