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家兎眼に超音波水晶体乳化吸引術,お よびシリコン眼

内レンズ(10L)の嚢内挿入を行った後,2ま たは 4か月

後に後嚢の術後変化を電子顕微鏡を用いて検討 した。後

嚢 と10L光学部の間には,水晶体上皮細胞の増殖 とコ

ラーゲン線維を主成分とした細胞外基質の蓄積を認め
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Abstract
We performed phacoemulsification and aspiration accumulation of collagenous extracellular matrix. (J

of the crystalline lens and implanted a silicone Jpn Ophthalmol Soc 100 : 687-691, 1996)

intraocular lens in the capsular bag in rabbits. The
posterior capsules were then observed under trans- Key words: Silicone intraocular lens, Posterior
mission electron microscopy 2 or 4 months after the lens capsule, Transmission electron
surgery. Lens epithelial cells proliferated between microscopy, Lens epithelial cell, Rab-
the posterior capsule and the optic portion of the bit
silicone intraocular lens, accompanied with the

I緒  言

バイオマテリアルの改良と手術技術の進歩により,白

内障摘出後の眼内レンズ(IOL)挿入による合併症は減少

した1)。 さらに,超音波白内障手術の装置および手技の進

歩により,小切開白内障手術
1)が より普及してきた。

後発自内障は,IOL挿入術後の視力低下の原因の一つ

である2)3)。 これまで,polymethylmethacrylate(PMMA)

製 IOLを挿入された動物眼の後嚢の病理学的研究が報

告
4)～6)さ れている。これらの報告では,IOLと 後嚢の間に

は水晶体上皮細胞がコラーゲンを主成分 とした結合組織

の沈着 とともに増殖しているとされている。

近年,小切開無縫合手術 という観点か ら,シ リコン

IOLに代表されるfoldable IOLの 導入が進んでいるが,

この種の IOLを挿入された水晶体嚢の病理学的観察は

十分なされているとはいえない。本研究では,家兎眼に超

音波水晶体摘出後,シ リコンIOLを嚢内に挿入し,そ の

後の後嚢の病理学的変化を主に電子顕微鏡を用いて検討
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し,術後の後嚢変化の原因を追及するとともに,そ の予防

法について考察 した。また,こ れまでの PMMA製 IOL

を用いた研究結果の報告 との比較も試みた。

II実 験 方 法

日本自色家兎 10匹 10眼を用いた。ペントバルビター

ルナ トリウム(ネ ムブタール①,大 日本製薬)の静脈内投

与 に よる全身麻酔下 に continuous circular capsulo‐

rhexisを 行った後,超音波水晶体乳化吸引術 を行った。

1.0%ヒ アルロン酸ナ トリウム (オ ペ リー ド①,千寿製薬)

を前後房に注入した後,光学部がシリコン製で,支持部が

ポ リイ ミド製の IOL(キ ャノンスター,Model:AQ‐ 110

N)を disposable iniectorを 用いて嚢内に挿入 した。術

後,細菌感染を防ぐ目的でオフロキサシン0.3%眼軟膏

(タ リビッド眼軟膏①,参天製薬)の点入,お よび酢酸デキ

サメサゾン(デカドロンA①,万有製薬)2 mgの結膜下注

射を行った。術後 2ま たは 4か月で,家兎をペントバルビ

タールナ トリウム (ネ ンブタールQ静脈内投与で屠殺

し,眼球を摘出した(各々 8お よび 2匹 )。 屠殺までの期間

は,著者 らによるPMMA製 IOL挿入後の家兎眼後嚢で

の I型 ,III型 コラーゲン免疫染色性の出現時期 (未発表)

を参考に決定した。摘出眼球は,10%ホルマリンで 24時

間以上固定した後,赤道部で半切 し,虹彩,角膜を切除し

た後,倒立顕微鏡 (オ リンパス,IMT‐ 2)で観察した。その

後,水晶体嚢をシリコンIOLご と摘出し,2%グルター

ルアルデヒドで 24時間,1%オ スミウム酸で 2時間固

定の後,型 どおりのエタノール系列による脱水およびエ

ポン包埋を行った。超薄切片を作製 し,酢酸ウラン,ク エ

ン酸鉛での電子染色の後,透過型電子顕微鏡 (JEOL 1200

EX,日 本電子)を用いて観察した。

III 結  果

倒立顕微鏡観察では,水晶体嚢が固定されたシリコン

IOLと ともに観察された。水晶体後嚢表面には単核の細

胞が増殖していた(図 lA,B)。 シリコンIOL前表面には

マクロファージと考えられる細胞が付着 していた(図示

せず).嚢周辺では,再生水晶体組織 (いわゆるSoemmer‐

ing's ring)が観察された (図 lC).透過型電子顕微鏡によ

る観察では,後嚢には著明な変化は認められなかったが,

後嚢 とシリコン10L光学部後面の間に細胞の増殖と結

合組織の蓄積を認めた (図 2A)。 細胞は発達した小胞体

を細胞質に持ち(図 4A),ま た,少数ではあるが,隣接す

る細胞間にデスモゾームを形成 してお り(図 2A,B),水

晶体上皮細胞であった。結合組織成分は,主にコラーゲン

線維から形成されてお り(図 2C,D),形態学的に Iお よ

びⅡI型が主成分であると思われた。術後 2か月と4か月

では,得 られた所見は著明な差異は認めなかった (図示せ

ず)。
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図 1 シリコン眼内レンズ (IOL)を 挿入された水晶体

嚢の倒立顕微鏡写真 (術後 2か月 )。

A:IOL光学部周辺部に水晶体後嚢.B:光学部中

央部に接する水晶体後嚢.各々,単核の細胞が水晶体

後壁にほぼ均一に分布 している。C:IOLループ部

(矢印)と ループを包む前後嚢癒着部 (*).前後嚢癒

着部に細胞状の集族が Soemmering's ringと とも

に観察される。L:光学部に埋没 しているループ支

持部。CB:毛様体,Z:チ ン氏小帯.バー500 μm

IV考  按

本研究で,シ リコンIOLを挿入された家兎眼の水晶体

後嚢に結合組織の増生を伴って水晶体上皮細胞が増殖し

ていることが観察された。既報での PMMA製 IOLを挿

入された動物眼での後嚢の変化4)～6)と 差異を認めなかっ
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図 2 シリコンIOLを挿入眼の水晶体後嚢の透過型電子顕微鏡写真 (術後 2か月 )。

A:水晶体後嚢 (PC)と 増殖 した水晶体上皮細胞 (LE).コ ラーゲンを主成分 としていると考 えられる線維性

細胞外基質 (*)を認める。発達 した小胞体 (矢 印)は活発な蛋自質合成 を示唆する。バーは lμmo B:10L光
学部 と水晶体後嚢の間に重層化 して増殖している水晶体上皮細胞.デスモゾーム (円 )の形成を伴い,発達 した

小胞体 (矢 印)を細胞質に持つ.N:核,*:細胞外基質,パーは lμmo C:後壁上の水晶体上皮細胞.デスモ

ゾーム(円 )を 示す。バーは lμm.D:後 嚢 (PC)に沈着 した線維性の細胞外基質.バーは 0.2μ m
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た。水晶体摘出後,水晶体上皮細胞は,嚢周辺部では再生

水晶体線維を形成 し,いわゆる Soemmering's ringを 形

成7)8)し
,嚢 中央部 (光学部に接する部分)と 前嚢切開縁付

近では線維芽細胞に類似した挙動で結合組織を産生し,

各々,後嚢2)～6)お よび前嚢9)～ 11)混濁の原因となる。水晶体

上皮細胞は,培養条件下でも線維芽細胞に類似 した挙動

で各種 コラーゲンなどの結合組織成分を合成,分泌す

る12)13)。
術後,後嚢上に遊走した上皮細胞 も,一方では後

嚢 という生体組織上にあるものの,他方ではIOLと いう

人工素材に接しており,こ れが細胞培養に類似 した環境

を形作っている可能性がある。今回の透過型電子顕微鏡

による観察では後嚢に沈着したコラーゲンの分子種は,

形態的には主に線維性の I型およびIII型コラーゲンであ

ろうと推測で きたが,特定はで きなかった。PMMA製
IOLを 挿入された水晶体嚢の研究では,I型およびIII型

コラーゲンが後嚢混濁部位に検出されている10)。 また,著

者 ら14)～ 17)は 人眼か ら手術時 に摘 出 された PMMA製
10Lに各種コラーゲンや,細胞性 ファイブロネクチンが

沈着していることを報告し,こ れらの細胞外基質成分は

水晶体上皮細胞の分泌物の沈着を示唆するものと考察し

た。また,家兎眼に挿入 したPMMA ttIOLお よびシリ

コン製 IOLに も同様の沈着物が見 られることを見出し

た (未発表データ)。 今回,報告 したシリコン製 IOLを 挿

入された後嚢に沈着していた細胞外基質にも,こ れら各

種コラーゲンや細胞性ファイブロネクチンが含まれてい

ると考えられた。透過型電子顕微鏡による形態学的観察

で も線維性 コラーゲンが観察 され,I型およびIII型 コ

ラーゲンが主成分 と推測された。

大原ら18)は ,IOLを挿入された人眼の後嚢を specular

microscopeを 用いて観察し,後嚢の結合組織性の混濁が

起 こっていない術後早期からほぼ均等に水晶体上皮細胞

が分布していることを報告した。水晶体上皮細胞を自内

障手術時に除去する試みが報告3)さ れているが,未 だ完

成されたものではない。また,本細胞は容易に後嚢に分布

する18)。 したがって,後嚢の混濁による自内障手術術後の

視力低下を防止するには,水晶体上皮細胞の後嚢への分

布を抑制することと同様に,上皮細胞が線維芽細胞類似

の挙動をとり,各種結合組織成分を合成,分泌することを

抑制することも重要な課題であると考える。

コラーゲンの合成,分泌過程は以下のごとくである。す

なわち,細胞質小胞体内で,ま ず,一本鎖のペプチ ドとし

て合成され,プロリン基,リ ジン基の水酸化を経て 3本鎖

のプロコラーゲンとして細胞外に分泌される19).プ ロリ

ン基の水酸化はプロリン水酸化酵素による20)21)。
本酵素

は,α 鎖およびβ鎖か ら成 る四量体22)～ 24)で
,線維芽細

胞25)26),血 管平滑筋細胞
27)28)や 水晶体上皮細胞 (未 発表

データ)な どのコラーゲン合成能を持つ細胞に局在する。

これらコラーゲン前駆体の水酸化にかかわる酵素の阻害

剤 (プロリン水酸化酵素阻害剤である ehthy l-3,4-dihy‐
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droxybenzoate29)30)ゃ ■brostatin c31)32),リ ジン′水 1酸化酵

素阻害剤 で ある minoxidi133)-36))が 物 υ′″θで培養細胞

の コラーゲ ン分泌 を抑制す ることが報告 され てい る。し

たが って,こ れ らの薬剤 の効果 を何 らかの方法 で 自内障

摘 出後 の水晶体嚢 内で発揮 させ ることが可 能 とな るな

ら,水晶体上皮細胞 のコラーゲンの分泌 を抑制 し,術後の

後嚢混濁 を抑制できる可能性がある。

現在 も,自 内障手術 は増加の一途 を辿 ってお り,本研究

で認 め られた後嚢での水晶体上皮細胞 の増 殖 ,結合組織

産生 を抑制す る方法 を検討することが,術後 の後嚢混濁

を抑制 す るために必要である。
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