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目 的 :水晶体の膜の性状に関係するリポ蛋白質 (a)

[Lp(a)]の ,自 内障の発生,進行 との関連について検討 し

た。

対象と方法 :糖尿病者白内障 (DM群 )と 老人性白内障

(非 DM群 )の低比重 リポ蛋自質 (LDL)画分と,高比重 リ

ポ蛋自質 (HDL)画分を実験に供 した。水可溶性 と,水 不

溶性に分離後,超遠心浮上法で LDL,HDLに分画 した.

各画分からラテックス凝集免疫比濁法で Lp(a)を 測定 し

た。ヒト房水中の Lp(a)に ついては同様な方法で測定 し

た.ド デシル硫酸ナ トリウムーポ リアクリルアミドゲル電

気泳動 (SDS‐ PAGE)を 行った後 ,western b10ttingに よつ

て Lp(a)の フェノタイプについて検討した。

結 果 :LDL画 分 中の Lp(a)は DM群 11.14± 0.88

(平 均値±標準偏差)μg/1ensで ,非 DM群 5.77± 2.75
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μg/1ensと 有意差 (pく0.05)が あつた.HDL画分では有

意差はなかったが,DM群で増加していた。房水中 Lp(a)

濃度は DM群で若千高かったが,有 意差はなかった.Lp

(a)の フェノタイプのバンドは確認できず,原点のみに発

色 していた。

結 論 :白 内障水晶体中のLp(a)は非常に高分子で血

液中の Lp(a)と は性状が異なり,DM群で増加 していた.

DM群ではレセプター機能の低下に伴う脂質代謝異常と

膜構造の変化および変性 リポ蛋白質の蓄積が推定され

た。(日 眼会誌 104:306-311,2000)

キーワー ド:リ ポ蛋 自質(a)[Lp(a)],水 晶体,房 水,自 内

障,Lp(a)フ ェノタイプ

ヒト白内障水晶体におけるリポ蛋白質 (a)の変動
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Abstract
Purpose: Molecular features of lipoprotein(a) [Lp the non-DM group [5. 77+2,75 pg/lensl. Lp(a) val-

(a)l associated with membranes of the lens were ex- ues in HDL fractions were higher in the DM group

amined with respect to the pathogenesis and pro- than in the non-DM group, although the values did
gression of cataract. not differ significantly between the two groups. Lp

Method.s : Lenses were homogenized and sepa- ( a ) concentration in aqueous humor was slightly
rated into urea-soluble (US) and water-soluble (WS) higher in the DM group than in the non-DM group.

fractions. Then low density lipoprotein (LDL) and Lp(a) components examined by SDS-PAGE were de-

high density lipoprotein (HDL) fractions were sepa- tected only at the origin using immunoblotting.
rated from US & WS fractions by flotation density Conclusion: The Lp(a) content in cataractous
gradient ultracentrifugation. LDL and HDL frac- lenses was higher in the DM group than in the non-
tions were prepared from 14 and 54 lenses, respec- DM group. Incontrast to the molecular features of
tively, of a group of diabetic patients with senile Lp(a) in blood, those of Lp(a) in cataractous lens

cataract (DM group) or a group of non-diabetic pa- seemed to be high molecular weight complexes.

tients with senile cataract (non-DM group). Lp(a) in These results suggests that impairment of LDL re-

each fraction and in human aqueous humor was im- ceptors in DM is associated with disturbance in lipid
munochemically assayed using the latex agglutina- metabolism which leads to accumulation of degener-

tion method. Molecular phenotypes of Lp(a) were ated lipoproteins and altered membrane structure.
identified by .sodium dodecyl sulfate-polyacrylamide (J Jpn Ophthalmol Soc 104:306 311, 2000)

gel electrophoresis (SDS-PAGE) followed by west-

ern blotting. Key words: Lipoprotein (a) [Lp(a)], Human lens, Hu-

Results: Lp (a) contents in LDL fractions were man aqueous humor, Cataract, Lp (a)

significantly higher (p<0.05) in the DM group [1. 14 phenotypes
*0. 88(meant standard deviation)pg/lensl than in
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I緒  言

リポ蛋白質(a)[Lp(a)]は ,1963年 Bergl)に よって報告

された低比重リポ蛋白質(LDL)に よく似たリポ蛋自質

で,粥状動脈硬化 との関連が報告
2)3)さ れている。アガ

ロース電気泳動ではβ(LDL)と pre β[超低比重リポ蛋白

質(VLDL)]の 間のMIDBANDと して検出され,Lp(a)は

LDLと 同じアポ Bに ,Lp(a)に 独自のアポ(a)が S― S結合

してできたものである。アポ(a)に は独自の構造としてク

リングルがあり,こ の数の違いで 7つ のフェノタイプに

分類される。。このクリングルは線溶系に働 くプラス ミ

ノーゲンのクリングルと相同性が高 く,4と 5の cDNA
一次構造と高い類似構造を持つことから,線溶系の障害

を意き起こすことが知られている5).

糖尿病では心血管障害や動脈硬化が進行しやす く,血

液の脂質代謝に異常を生じることから,リ ポ蛋白質,特 に

Lp(a)の変化が注目されている。自内障では水晶体の膜が

障害されるが,リ ポ蛋白質は膜の構成成分である脂質の

需要供給の点で重要であり,そ の変化を明らかにする必

要がある。糖尿病では血清中の Lp(a)が 上昇することが

知られており
0)7),糖

尿病者の自内障発生に少なからず関

与しているのではないかと考えられる。水晶体では独自

に水晶体内で脂質を合成 していることが知 られている

が,外部から供給された脂質もウサギ水晶体では水品体

上皮,お よび赤道部で優先的に取 り込 まれることが

Broekhuyseら 8)に よって報告されてお り,そ の外部脂質

輸送形態としては,リ ポ蛋自質の形で輸送されてくるの

ではないかと考えられる。自内障水晶体では,膜の移動性

と関係の深いリポ蛋白質が自内障において変化 し,と り

わけLDLと 高比重リポ蛋自質(HDL)の変動が著 しいこ

とが報告
9)さ れている。LDLの構成アポ蛋白質のアポ B―

100に S― S結合 したアポ(a)を 構成アポ蛋白質として持

つ Lp(a)は ,LDLに よく似た性質を持つリポ蛋白質であ

る1'た め,今 回は白内障水晶体中の Lp(a)を 測定し,そ の

存在とその意義について検討することは,自 内障の発生

と進行の機序を知るために重要であると考えた.

II実 験 方 法

1.白 内障水晶体からのリポ蛋自質画分の分離 とLp

(a)の存在の確認

過去 12年間にわたって,本学および関連施設で嚢内白

内障手術時に採取 した糖尿病者自内障(DM群 )と 老人性

白内障(非 DM群 )の水晶体を試料とした。水晶体を図 1

の方法でホモジナイズし,水可溶性画分と水不溶性画分

(尿素可溶性画分)に分離して,次 の超遠心浮上法の試料

とした.

各リポ蛋白質の画分の分離は超遠心浮上法
l。 )で

行っ

た。分離の原理は,各 リポ蛋白質が含有する脂質量に差が

あるため,そ れによって比重が異なることを利用して超

遠心分離 (22,600× 9、 4℃ 、lhr)

上清 (水 可溶性画分 )

:

卜・ ●

▼

遠心分離 (22,600× g、 4℃ 、l hr)

「

~~~~~~¬
上清           沈殿

†
透析 (6時間以上、3回 )透析液
2000ml以 上 (2mM Tris― HCI
pH76 01MKCl)

▼
(尿 素可溶性画分)

図 1 リポ蛋自質抽出のための前処理 .
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白内障水晶体

Tris― HCl buffer(0 02M pH7 6)

ホモジナイズ

沈

8M尿素溶液 4 ml

6ml容 の超遠心分離用遠沈管に 4mlの 試料
l

d‐ 1006g/mlの 0.195M NaC12 0ml重層

26,000× g,30min, 15℃  遠心

上層 (2 0ml)
カイロミクロン(Sf>400)

|

下層 (4 0ml)

|

d‐ 1.006g/miの 0195M
NaCi 2 0ml重 層d‐ 1006g/mlてD0195M NaC12 0ml で

遠沈管壁の油状物質 を液中に洗い落 とす

|
d‐ 1.006g/mlの 0

NaC1 2.Oml重層

|
26,000× g,lhr,15℃

,

|

上層
カイロミクロン

195M 114,000× g.1 6hrs 15℃
遠心

遠心 上層 (1 0ml)中層 (1 0ml)下層 (4 0ml)
VLDL

{Sf 20～ 400)

d=1.182g/mlの 0 195MNaCI
、 2 44M NaBr 2 0ml,昆 禾ロ

|

109,000× 9,20hrs,15℃ 遠心

上層 (1 0ml)
LDL{Sf O～ 20)

下層 (4 0ml)

|

|

各画分の リポ蛋 自質 はすべて
0 15M NaCIで 透析後 、保存

d-1478g/mlの 0 195M NaCI
、7 65M NaBr 2.Oml混 和

|
109,000× g,40hrs遠 心

上層(2.Oml)   下層 {4.Oml)
HDL2 H DL3   (VHDLを 含む

)

図 2 超遠心浮上法によるリポ蛋自質抽出法 .

VLDL:超低比重 リポ蛋白質,LDL:低比重リポ蛋白質

HDL:高比重リポ蛋白質,VHDL:超高比重リポ蛋白質

遠心を行い,浮上してくるリポ蛋白質を順次分取 し,0.15

MNaClで透析を行った。図 2に 示 した手順に従って,ま

ず試料4 mlに 0.195 MNaCl(比重 1.006g/ml)を 2.O ml

重層して超遠心 (HITACHI himac CP 100 α,ロ ーターは

P70AT2で 遠心分離 2.6× 104× g,15℃ ,30分)し て浮上

|

|
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した上層 (カ イロミクロン)を 分取した.下層に同様の溶

液 を重層 して再 び超遠心 (11.4× 101× g,15℃ で 16時

間)を 行い,最 上層の VLDLを 分取 した。下層には比重

1.182g/m10.195 MNaCl,2.44 MNaBr 2.O mlを混和

し,10.9× 104× g,15℃ で 20時 間超遠心 した。その結果 ,

上層に分離したのが LDLである.LDLを 分取後,下層に

0.195 MNaCl,7.65 MNaBrの 比重 1.478ノml溶 液 2.0

mlを混和して 10.9× 104× g,15℃ で 40時間超遠心 して

上層にHDLを 得た。超遠心浮上法によって得 られた各

画分のリポ蛋白質のうち,Lp(a)の比重 (1.05～ 1.08)に 近

い LDL(比 重 :1.019～ 1.063)と HDL(比 重 :1.063～

1.21)を 0.15 MNaClで透析後,測 定に用いた。DM群 と

非 DM群水晶体の LDL画分に各 14眼 の自内障水晶体

を,HDL画 分には各 54眼を用いた.Lp(a)は 年齢により

変動 しないとされているつが,平均年齢はDM群〔平均

75。 9± 8.2(平 均値±標準偏差)歳〕,非 DM群 (平 均 67.7

±9。 9歳 )であった。採取に際しては主旨を説明し同意の

上で水晶体を得た。

2.Lp(a)定 量方法

Lp(a)の 測定はラテックス凝集免疫比濁(LIA)法
11)で

行った。材料 20 μlに 192 mMグ リシン緩衝液 (pH 9)1.2

mlを加え,5分後に抗ヒトアポリポ蛋白(a)ヤ ギ抗体感作

ラテックス 400 μlを 加えて mixingし ,1分 間 37℃ で静

置後,340 nmで 測定 した吸光度値 を(A),そ の後再び

mixing後 ,37℃ で 30分間反応後,340 nmで 測定 した吸

光度値を(B)と し,(B)一 (A)で Lp(a)濃 度を求め,同時に

標準 Lp(a)も 測定 して検量線を作製 し,LDL,HDL画分

中の自内障水晶体 1個当たりの Lp(a)量 を換算した.

3.ヒ ト房水中の Lp(a)の定量

白内障水晶体中の Lp(a)の 由来を調べるため,自 内障

手術の際にDM群 5眼 (平 均 60.6± 15.8歳 ),非 DM群
6眼 (平均 61.5± 4.7歳 )の 房水を約 0.l ml採 取 し LIA

法で Lp(a)を 測定した.同 時に検量線を作製し,検量線か

らLp(a)濃 度を求めた.採取に際しては主旨を説明し同

意の上で房水を得た。

4.水晶体中 Lp(a)の フェノタイプ

白内障水晶体においてどのような Lp(a)の フェノタイ

プが存在するのか,測定を試みた.白 内障水晶体 10個 に

0.02 MTris― HCL burer(pH 7.6)l mlを 加えてホモジナ

イズ し,4℃ で 22,600× g60分 遠心 し,上 清を試料 とし

た。この白内障試料 80 μlに 5%2-メ ルカプ トエタノー

ル,2%ド デシル硫酸ナ トリウム(SDS)還元処理液を 20

μl加 え,56℃ で 10分 間加温 して電気泳動の前処理 を

行った。同時に標準血清試料も作製 し,各 々の試料を 10

μlずつ注入し,20 mA 90分 間ATTO(株 )の スラブゲル

電気泳動装置(AE-6400)で 0.1%SDS-4%ポ リアクリル

ア ミドグル電気泳動 (SDS― PAGE)を 行った。次に,ゲ ル

からニ トロセルロース膜への転写をファルマシア(株 )の

Multiphor IIを 用いてセ ミドライ方式で 80 mA 60分

DM群       非DM群

図 3 LDL画分中のリポ蛋自質(a)[Lp(a)].

DM群 :糖尿病者白内障,非 DM群 :老人性白内障

※ :p<0.05 Mann― Whitney U検 定

DM群       非DM群

図 4 水可溶性の有無で分類 した LDL画分中の Lp(a).

同 :水可溶性画分 □ :水不溶性画分

DM群       非DM群

図 5 HDL画分中の Lp(a).

行った後,抗 ヒトアポ(a)ヤ ギ抗体をニ トロセルロース膜

に 37℃ で 20分,4℃ で 2時間反応させ,洗浄後二次抗体

としてペルオキシダーゼ標識抗ヤギ IgG抗体を加え,室

温で 60分反応後洗浄し,4-ク ロロー
1‐ ナフトールと0.03

%過酸化水素で発色させたバンドの位置から,Lp(a)フ ェ

ノタイプを判定した H).

III 結  果

1)水可溶性画分と水不溶性画分を合計したLDL画分

中の Lp(a)は DM群 11.14± 0.88 μg/1ensで ,非 DM群

日限会誌 104巻  5号
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DM群       非DM群

図 6 水可溶性の有無で分類 した HDL画分中の Lp(a)

DM群     非DM群

図7 房水中のLp(a)濃 度.

5。 77± 2.75 μg/1ensと 有意差(p<0.05:Mann― Whitney

U検定)が あった(図 3).HDL画 分中のLp(a)は DM群
10.38± 6.99 μg/1ens,非 DM群 8.07± 4.15 μg/1ensと 有

意差はなかったが,と もにDM群で増加していた(図 5).

水可溶性画分と水不溶性画分別に Lp(a)iり 幾度をみると

図 4,6に示す結果となった。水可溶性画分ではLDL画分

中の DM群 5.00± 1.01 μg/1ens,非 DM群 1.98± 2.04

μg/1ensで Lp(a)が 増加しており,HDL画 分のDM群
5.52± 2.92 μg/1ens,非 DM群 4.45± 2.33 μg/1ensと

HDL画分中では差はなかった.水不溶性画分ではLDL

画分のDM群 6.14± 1.60 μg/1ens,非 DM群 2.69± 3.85

μg/1ensで ,HDL画分のDM群 6.33± 5.93 μg/1ens,非

DM群 3.68± 2.61 μg/1ensと 有意差はなかったが,DM
群でLp(a)が増加していた。

2)DM群 の房水中Lp(a)iり曼度は26.8± 6.8 μg/mlで

あり,非 DM群の房水中Lp(a)濃度は23.7± 17.6μノml

とDM群 で若干高い
iサ豊度をみたものの,有意差はなかっ

た (図 7).

3)標準血清試料はフェノタイプの 4本 のバ ン ドが

各々確認できたのに対 し,自 内障水晶体試料では原点だ

けに発色 し,フ ェノタイプのバ ンドは確認できなかった

(図 8).

IV 考  按

藤原
12)に よリウサギ房水中にリポ蛋自質の 1つである

HDLが 存在 している こ とが報告 されてお り,ま た,

標準血清     試料      標準血清

図 8 電気泳動像 .

原点 (矢印)に 発色がみられる。F,B,Sl,S2の 各バ ンド

を基にF,B,Sl～S4の 6種類に分類 (Utermannら 4)の

分類による)

cenedella13)に よリヒト房水中にHDLの構成蛋自質であ

るアポリポ蛋白質 A― Iが存在することが報告されてい

る。白内障時には脂質代謝が変化するといわれているの

で膜の透過性が克進し,他のリポ蛋自質同様 Lp(a)も 房

水から水晶体中に取 り込まれた可能性がある。今回の実

験でヒト房水中か らLp(a)が測定されたことは,水 晶体

中の Lp(a)は 血液中の Lp(a)が 血液―房水柵を通過 して

房水中に入 り,水晶体嚢から何 らかの輸送経路で水晶体

内部へ運ばれていると考えられる。すなわち,水晶体中の

Lp(a)の 挙動も房水からの由来が考えられる。LDLの水

晶体中への輸送経路は,小原ら,"4)が蛍光プローブで標

識されたLDLが LDL受容体を介して水晶体上皮下に蓄

積すること,ま た,変性 LDLの 一種である酸化型 LDLは

透明水晶体では取 り込まれず,自 内障時には取 り込まれ

ることも報告している.他の組織ではマクロファージ由

来のスカベンジャー経路が変性 LDLの代謝に関与 して

いるといわれているが,水晶体中にこの経路は存在 しな

いと推察されるため正常な膜では変性 LDLは 通過でき

ない,実際,LDLは 正常のヒト房水中に存在しないこと

を 1974年に Schmutら 15)が
証明しているが,著者らも 1

眼ではあったが外傷による脱臼した透明水晶体からLp

(a)を 測定したところ,検出されなかった.

しかし,自 内障水晶体ではDM,非 DM群 ともLp(a)が

水晶体中に存在 していることから,水晶体膜の変化によ

り変性 LDLや Lp(a)が水晶体中に蓄積 したのではない

かと推察 している.Spector 16)も 非 DM群の白内障にお

いて,S― S結合による凝集後破錠 し断片化 した膜の ミセ

ル構造モデルを提唱しており,リ ポ蛋自質はミセル構造

を もつ高分子物 質(HMW)で あ るため,自 内障時 に

HMWが 増加することからもリポ蛋白質が水晶体の混濁

形態にかかわっていることが理解できる。

Lp(a)は 7つ のフェノタイプに分類 されることを先に

述べたが,水 晶体 中の Lp(a)の フェノタイプを SDS―

PAGE後 ,抗 アポ(a)抗体を用いた western blomngで 調

べた結果,試料はポリアクリルアミドゲルには浸透せず ,

原点の位置に発色 していた。Lp(a)の SDS― PAGEでは 2‐

水品体の Lp(a)・ 小林 309
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ライツゾームでLp{a)を アミノ酸と脂質に分解
1

+

脂質 を細胞内に供給

メルカプ トエ タノール還元処理液を加えて,56℃ で 10

分反応させる前処理を行うことにより,Lp(a)の アポ蛋白

質のアポ(a)は 通常 LDLの アポ B100と 同じかそれ以降

に泳動されるはずであり
1),標

準血清では実際に泳動 さ

れていたにもかかわらず,水晶体試料では泳動されてい

なかった.こ れは,水晶体中のアポ(a)は 血清中のアポ (a)

とは異なり,メ ルカプトエタノールによる前処理を行っ

ても高分子のままで存在し,分子量が大きすぎてゲル中

に移動できなかったためと考えられる。白内障水晶体で

は,ベ ントシジンなどの非 S― S結合性の架橋が存在する

ことも知られている 17,た め,S― S結合を切断するメルカ

プ トエタノールによる前処理だけでは低分子化できな

かったと思われる。一方,血中でもインスリン非依存型糖

尿病ではLDLの アポBの 部分的異化率は減少 し,LDL
のアポ Bに対する トリグリセライ ド(TG)と コレステ

ロールの比率が増加 して,よ り大 きな粒子の変性 した

LDLが血液中に存在することが報告
18)さ れている。つま

り,水 晶体中での Lp(a)は カイロミクロンなどの高分子

物質と結合した状態で,あ るいは高脂質含有の高分子物

質として存在していることが推定された。そこで,リ ポ蛋

白質を超遠心法によって種類別に分画した試料か らLp

(a)の 定量を行った。

LDLお よびHDL分画か らLp(a)が測定され,DM群
で高い傾向がみられた。これは糖尿病者の白内障では膜

機能の低下と活性酸素スキャベンジング機能の低下によ

り過酸化反応が進行し,酸化型リポ蛋白質などの変性 リ

ポ蛋白質が蓄積 していた19)の と同様に Lp(a)も 蓄積 した

ものと思われる。また,高血糖の持続による Lp(a)の アポ

Bあ るいはアポ(a)の 非酵素的糖化 (glycation)に よ り

LDLレ セプターファミリーによる Lp(a)の代謝が抑制さ

れた結果であると思われる。血液中の糖化 LDLは内皮細

胞の相互作用を変化させ,血管壁にLDLを沈着させる 18)

[1限 会誌 104巻 5号

白内障 では

が,自 内障水晶体ではDM群でLDLお よびHDLの構成

アポ蛋白質であるアポ B,ア ポ A― Iが glycationさ れて

ぃた14'た め,Lp(a)も 同様に glycationさ れ,そ の結果,変

性リポ蛋自質が増加したと思われる.ま た前述のように,

水晶体には変性リポ蛋自質のスカベンジャー経路が存在

しないと思われるので,変性リポ蛋白質が自内障水晶体

中に一方的に蓄積したため,DM群の白内障水晶体の Lp

(a)含量が増加したのではないかと推定した.

Lp(a)の レセプターについてはLDLほ ど解明が進んで

いないが,Lp(a)の インターナリゼーションとライソゾー

ムでの分解を導 くエ ン ドサイトーシスはLDLレ セプ

ターファミリーによって行われていることが報告
ユ))さ れ

ている。LDLレ セプターファミリーはLDLレセプター
,

VLDLレ セプターなどの総称であり,epidermal growth

factor(EGF)前 駆体相同 ドメイン,リ ガンド結合 ドメイ

ン,0-結合糖 ドメイン,細 胞膜貫通 ドメイン,細胞質 ドメ

インの 5つ の構造が共通であるため Lp(a)も ほぼ同様の

経路で代謝され,組織あるいは膜に脂質が供給 されると

推定されている21).

SDS― PAGEの 結果から,水晶体中に検出された Lp(a)

のアポ(a)は 高分子物質と結合していたため,図 9の よう

にレセプターと結合して細胞内に取 り込まれた後,プ ロ

トンポンプあるいはレセプターのEGF前駆体相同 ドメ

インの異常によリエンドソームでのアポ蛋白質の解離が

起こらず,膜 に結合したまま水晶体内に蓄積 したことも

考えられる。インスリンはアポB受容体を介するエンド

サイトーシスを円滑に行うために必須であるとの報告
18)

もあるため,DM群水晶体ではこのような高分子 Lp(a)

が生成され蓄積した可能性が考えられ,こ のことが DM
群の Lp(a)を 高値にした一因であると推察する.特 に,

DM群の自内障ではアデノシン51-三 リン酸 (ATP)あ る

いは還元型ニコチ ンア ミドアデニンジヌクレオチ ド

房 Lp(a)

レセプター のベジクルとなる
リ

サ

イ

ク

リ

ン

グ

|
球状のベ ジクルが細胞内に取 り込 まれる

(イ ンターナ リゼーション )

|

形 成

エンドツー
プロ トンポン
に よ り H十 を供 給

らしp(a)

エンドツ― ム

レセプター

図 9 LDLレセプターファミリーにおける Lp(a)の代謝推定モデル .

EGF:epidermal growth factor

リガン ド結合 ドメインでコーテ ッ ド
ピッ トの レセプターと結合

レセプターのEGF 同 ドメイ ン

白内簾水晶体 では解離不詣 または低 下

Dν 群白内障水晶体 ではベン トシ

ジンな どの非 S― S結合性架橋の

水贔体内に なρraり が斎積

/     ヽ
脂賃の洪給・た謝バランスの乱′ι ヽ

臓の移動作 構造の変化 水晶体申散乱光 の増加

OM 内臓水晶体

白内鮨 水 晶 体 では変翼 2

で

増 加
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(NADH)な どのエネルギー産生の低下が知 られている

ため,H+の供給不足によりpH依存性のエ ンドソーム内

での代謝が起こらなかった可能性は高いと思われる。

変性 リポ蛋白質の増加あるいはインターナリゼーショ

ン後のエ ン ドソームでのアポ蛋白質の解離が起 こらな

かったことなどがリポ蛋白質代謝異常の一因になってい

ると思われる。さらに,脂質代謝異常による膜構造の変化

については,先 に ATPや H十 の供給が減って膜機能が低

下し,リ ポ蛋白質などの脂質の供給 ,代謝バランスの秩序

の乱れが膜の移動性および膜構造の変化につながったと

も考えられる。Lp(a)が水晶体中に蓄積 したことで,散乱

光がさらに増加 し自内障の混濁を進行させた原因の一つ

になることも本研究から推定された。

稿を終えるに当たり,ご指導を賜りました獨協医科大学眼

科学教室小原喜隆教授,獨協医科大学越谷病院眼科新井清美

研究員,な らびにご協力を賜りました佐々木眼科医院佐々木

秀樹博士に深謝いたします。
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