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要
目 的 :水晶体の抗酸化機構におけるアスコルビン酸

フリーラジカル (AFR)還元酵素の役割を解明するため,

各種動物水晶体の AFR還元酵素活性について種差を検
討 した。

対象 と方法 :カ エル,モ ルモ ッ ト,ラ ッ ト,ウ サギ,ブ
タ,ウ シの水晶体を可溶性および不溶性画分に調製 し,各

画分の AFR還元酵素活性 とジアフォラーゼ活性を定量
した.使用動物はいずれも若齢のものを使用 した。

結 果 :可溶性画分中の AFR還元酵素活性は,力 工
ルが最も高く,モルモット,ウ サギが次に多く,ラ ット,ブ

タにはごく僅かで,ウ シでは測定できなかつた。不溶性画
分中の膜結合性 AFR還元酵素活性は 0.3%Triton X―
100で抽出され,力 エル,ラ ツト,ウ サギ,ウ シがほぼ同程
度の活性を示し,モルモットとブタがやや高活性であっ
たが,可溶性画分のような種特異性はなかつた。ジアフォ
ラーゼ活性は,可溶性画分では力エル,モルモット,ウ サ
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約
ギにおいてAFR還元酵素活性の 3～ 9倍程度であった
が,0.3%Triton X-100抽 出液ではいずれの動物種に
おいてもAFR還元酵素活性の108～ 311倍 と大変高い

活性で定量された.

結 論 :水晶体可溶性および膜結合性 AFR還元酵素
は,そ れぞれ別の分子種で異なる抗酸化の役割を有 して
いると考えられた。カエル,モルモット,ウ サギ水晶体は,

近紫外線を吸収する還元型ピリジンヌクレオチドを高濃
度に含有することが知 られており,可溶性 AFR還元酵
素活性は近紫外線フィルタ機能のある動物種で高く,ア
スコルビン酸の抗光酸化能を高めると思われた.(日 眼会
誌 104:384-389,2000)
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Ascorbate Free Radical Reductase Activity in
Vertebrate Lenses of Some Species

Shuji Matsukura", Masayasu Bando'), Hajime Obazawa'), Mikako Oka"' and Makoto Takehana"'
') Department of Ophthalmology, Tokai [Jniuersity Tokyo Hospital

't Deparhnent of Ophthalmology, Tokai Uniuersity School of Medicine , ') Kyoritsu College of Pharmacy

Abstract
Purpose : To clarify the function of ascorbate Diaphorase activity was 3 to I times as much as

free radical (AFR) reductase in the lens antioxida- AFR reductase activity in the soluble fractions of
tion mechanism , we investigated the difference frogs, guinea pigs, and rabbits, but in 0.3% Triton
among species in AFR reductase activity in different X-100 extracts of all vertebrate species used, it was
vertebrate lenses. very high, 108 to 311 times the AFR reductase activ-

Materials and Methods : Soluble and insoluble ity.
fractions were prepared from the lenses of frogs, Conclusion: These results suggest that the lens
guinea pigs, rats, rabbits, pigs, and calves. AFR re- soluble and membrane - bound AFR reductase.s are
ductase and diaphorase activity of each fraction was individual enzyme molecules and have different anti-
determined. oxidative functions. The lenses of frogs, guinea pigs,

Results : AFR reductase activity in the lens sol- and rabbits contain a near-ultraviolet (UY) light ab-
uble fraction was the highest in frogs. That of .sorbing compound, reduced pyridine nucleotide at a
guinea pigs and rabbits was at the next level; there high concentration. Therefore, the soluble AFR re-
was only a little activity in rats and pigs, and none ductase activity may be high in the vertebrate lenses
was detected in calves. Membrane-bound AFR re- with a near-UY light filter, and enhance the antipho-
ductase in the lens insoluble fraction was extracted toxidation of ascorbic acid. (J Jpn Ophthalmol Soc
bv 0.3% Triton X - 100. The membrane - bound en- 104 : 384 389, 2000)
zyme activity was almost at the same level in frogs,
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pigs and pigs. However, such species-specificity of Diaphorase, Near-UY light filter, Anti
AFR reductase activity as in the soluble fraction oxidation
was not observed in 0.37o Triton X-100 extracts.
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I緒  言

水晶体は大変高い還元状態にあり,酸化は自内障の一

因として知られている1).水
晶体にはアスコルビン酸酸

化還元サイクル2)や グルタチオン酸化還元サイクル3)な

どの抗酸化機構が存在 しており,それら抗酸化機構の活

性低下が水晶体の酸化 と密接に関係 していると思われ

る.しかし,水晶体の抗酸化機構については未だ不明の点

が多い.

坂東 ら2)4)は 以前に,ア スコルビン酸フリーラジカル

(AFR)還元酵素がヒト水晶体のアスコルビン酸を還元

維持する重要な酵素であり,ま た,フ ェリサイアナイドや

ジクロロフェノールインドフェノールなどのオキシダン

トを直接還元するジアフオラーゼ活性をも有しているこ

とを報告している.ヒ ト水晶体では,AFR還 元酵素活性

が約 80%2)5),ジ アフオラーゼ (フ ェリサイアナイ ド還元

酵素)活性が約 60%5,6)可 溶性画分に抽出される.一 方,著

者ら7)は
最近,ウ シ水晶体を用いて不溶性画分から0.3%

Triton X-100に よって膜結合性 AFR還元酵素を抽出す

ることに成功 しているが,ウ シ水晶体では可溶性画分に

はAFR還元酵素活性はほとんど検出されず,ジ アフォ

ラーゼ活性 も可溶性画分には約 30%しか見出されてい

ない。ウシ水晶体の可溶性画分において,ア スコルビン酸

は主としてグルタチオンなどのチオール(SH)基 によっ

て還元維持されていると考えられる。

このように,水 晶体の AFR還元酵素活性には種差が

あると思われた.そ こで,本研究では比較的入手容易な各

種動物水晶体から可溶性および不溶性 (細胞膜)画 分を調

製し,そ れらの AFR還元酵素およびジアフオラーゼ活

性を測定した。そして,水晶体 AFR還元酵素活性の動物

種による差異を検討し,近紫外線を吸収する還元型ニコ

チンアミドアデニンジヌクレオチ ド(NADH)や 還元型

ニ コチ ンア ミ ドアデニ ンジヌ ク レオチ ドリ ン酸

(NADPH)を 高濃度に含有する動物種で可溶性 AFR還

元酵素活性が高い傾向を見出したので報告する。

II 方  法

カエル (ウ シガエル,24個),モ ルモ ッ ト(Hardey,10

個),ラ ツ ト(Wistar,28個 ),ウ サ ギ (日 本 白色家 兎,10

個),ブ タ(4個 ),ウ シ(4個)の水晶体を用いて実験を行っ

た.カ エル,モ ルモット,ラ ット,ウ サギは麻酔薬の過剰投

与により安楽死させた実験用動物から得た眼球を使用

し,ウ シ,ブ タは屠殺場から得た限球を用い,強膜切開で

水晶体を後方から全摘出した。各水晶体は密閉容器に入

れ,実験まで-80℃ で冷凍保存 した。水晶体湿重量は,ウ

シおよびブタは水晶体摘出直後に測定し,カ エル,モ ル

モット,ラ ット,ウ サギについては実験使用前,解 凍直後

に測定した。

水晶体の可溶性画分,不 溶性画分および0.3%Triton
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X-100抽 出液の調製は 0°～4℃ で行った。ガラスホモジ

ナイザーを用いて水晶体を湿重量の約 10倍 量のO.lM
KCl,10mM K‐ phosphate,pH 7.2で ホモ ジナイズ後 ,

15,000gで 1時 間の遠沈を行って可溶性および不溶性

画分を分離した.不溶性画分から0.3%Triton X-100抽

出液を調製する際には,不溶性画分を水晶体湿重量の約

3倍量の上記 KCl含有 リン酸緩衝液で洗浄後,20,000g

で 30分間遠沈を行い,得 られた沈殿を水晶体湿重量の約

2倍量の 0.3%Triton X-100(in O。 l M KCl,10mM K―

phosphate,pH 7.2)で 懸濁した後,10分間放置してか ら

20,000gで 30分問遠沈を行い,上 清 を膜結合性酵素抽

出液とした。Triton X■ 00は ,濃度増加に伴ってAFR還
元酵素活性測定に用いるアスコルビン酸オキシダーゼの

活性を失活させるため,0.3%で使用 した。

AFR還元酵素ならびにジアフォラーゼ (フ ェリサイア

ナイド還元酵素)活性は,前報
4,6)と

同様に電子受容体存

在下のNADHの 酸化速度を分光学的に測定 し定量 し

た.ジ アフオラーゼ活性の測定にはTriton X-100を 1%

添加 した。なお,不溶性画分0.3%Triton X‐ 100抽 出液

の AFR還元酵素活性測定において Triton X-100の 終

濃度は 0.075～ 0.15%で あり,測定に使用 したアスコル

ビン酸オキシダーゼの活性は80～90%保たれていた。本

研究においてウシおよびブタ眼球は屠殺場から得てお

り,屠 殺から水晶体摘 出までに数時間 (2～5時間位)か

かっており,他の使用動物の場合よりも長時間を要した.

しかし,こ の程度の時間経過では水晶体可溶性および不

溶性画分の AFR還 元酵素ならびにジアフオラーゼ活性

に有意な変化が生 じないことはウサギ水晶体によって確

かめた。

蛋白質の定量は,ウ シ血清アルブミンを標準物質とし

て用い,bicinchoninic acid(BCA)法 により行った 8).

III 結  果

1.水晶体の AFR還元酵素活性

水晶体可溶性画分の mg蛋白質当た りのAFR還元酵

素活性はカエルが最も高活性で,モ ルモット,ウ サギが次

に多 く,ラ ット,ブ タではごく僅かで,ウ シでは検出され

なかった(表 1).水晶体不溶性画分については,不溶性画

分そのものでは濁 りが強いため,分光学的にAFR還 元

酵素活性を測定することができなかったが,不溶性画分

の 0。 3%Triton X-100抽 出液 (膜結合性酵素抽出液)を

用いて,いずれの動物種においてもAFR還元酵素活性

が検出された(表 2)。 その抽出液中での mg蛋 白質当た

りの比活性はカエルの可溶性 AFR還 元酵素活性 と同程

度であり,カ エル,ウ サギ,ウ シ,ラ ットがほぼ同じで,モ

ルモットとブタがやや高活性であった。

しかし,水晶体蛋自質の大部分は可溶性蛋白質 (モ ル

モット94.4%～ ラット78.0%)であ り(表 1),不 溶性蛋白

質 (モ ルモット5。 6%～ ラット22.0%)は 少なく,さ らに,
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表 1 各種動物水晶体の可溶性および不溶性画分におけるアスコルビン酸フリーラジカル

(AFR)還元酵素およびシアフォラーゼ活性

可溶性蛋白質

の割合 (%)

可溶性画分 不溶性画分
動物種

AFR還元酵素活性 1)ジ アフオラーゼ活性1)ジアフオラーゼ活性 2)

カエル

モルモ ッ ト

ウサギ

ラッ ト

ブタ

ウシ

92.5± 0.4
(n=4)

94.4± 0.02
(n=4)

93.6± 0.9
(n=8)

78.0± 0.9
(n=4)

92.8± 0.3
(n=8)

88.4± 0.5
(n=8)

2.56■ 0.41
(n=6)

0.90± 0.02
(n=6)

0.85± 0.22
(n=12)

0.05± 0.01
(n=6)

0.02± 0.01
(n=8)

null

7.95± 0.28
(n=6)

8.53± 0.64
(n=6)

3.79± 0.69
(n=12)

1.47± 0.17
(n=8)

6.07± 1.28
(n=8)

2.78± 0.44
(n=8)

45.2± 4.4
(n=6)

261.9± 23.7
(n=6)

40.4± 19.0
(n=8)

15.1± 0.8
(n=6)

168.3± 9.3
(n=8)

53.0± 3.4
(n=8)

1) : nmol reduced nicotinamide adenine dinucleotide (NADH)

oxidized/min/mg soluble protein.

2) I nmol NADH oxidized/min/mg insoluble protein.

平均値±標準偏差

表 2 各種動物水晶体不溶性画分の 03%Triton X… 100

抽出液におけるAFR還元酵素およびジアフォラーゼ活
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10.3=0.9
(n=16)

9.8± 0.3
(n=16)

1) i nmol NADH oxidized/min/mg extracted protein.

不溶性画分から0。 3%Triton X‐ 100に よって抽出され

る蛋白質は不溶性蛋白質の僅か3.6%(ラ ット)～ 13.9%

(モ ルモット)で あった (表 2)。 そこで,表 1お よび 2の可

溶性画分お よび 0.3%Triton X-100抽 出 ,子妃における

AFR還元酵素活性を全水晶体蛋白質含有量に基づいて

mg水晶体蛋白質当た りの活性に換算すると,可 溶性

AFR還元酵素活性に大 きな変化はないが,Triton抽 出

液の AFR還元酵素活性はいずれの動物種でも大変低 く

なった(図 1).膜結合性 AFR還 元酵素は,膜周辺の局所

で生じるAFRしか有効には還元しないと考えられる.

2.水晶体のジアフォラーゼ活性

mg蛋白質当たりのジアフォラーゼ活性は,水 晶体可

溶性画分ならびに不溶性画分について,いずれの動物種

でも高い活性が検出された (表 1).特 に,不 溶性画分の

O.3%Triton X‐ 100抽出液に非常に高いジアフオラーゼ

活性が局在 していた(表 2)。 なお,蛋 白質抽出率から逆算

すると,不溶性画分のジアフォラーゼ活性の大半 (カ エル

66.4%～モルモット104.6%)が 0.3%Triton X‐ 100に よっ

カエル モルモット ウサギ  ラット   ブタ    ウシ

図 1 各種動物水晶体可溶性画分 (■ )および 0.3%Tri‐

lon X-100抽 出液 (□ )の全水晶体蛋自質量に基づいて

計算 された AFR(ア スコル ビン酸 フリーラジカル)還

元酵素活性(■mol NADH oxidized/min/mg lens pro‐

tein).

て抽出されていた。

各種動物水晶体の Triton抽 出液におけるジアフォ

ラーゼ活性は,AFR還元酵素活性の 108～ 311倍 と高い

活性比を示してお り(表 3),さ らに,両酵素活性の間には

非常に有意な正の相関関係があった (図 2)。 一方,可溶性

画分の両酵素活性の間にはこのような相関関係は見出さ

れなかった。しかし,mg水晶体蛋白質当たりの AFR還
元酵素活性が高いカエル,モ ルモット,ウ サギの可溶性画

分 (図 1)で は,こ の酵素活性比は 3～ 9と 膜結合性酵素に

比べてかなり低い値であった(表 3).以 前に,坂東ら4)は

ヒ ト水晶体可溶性画分か らジエテルア ミノエチル

(DEAE)一セルロースイオン交換および 5'ア デノシン 1

リン酸 (AMP)一セフアロース4Bア フイニテイーカラム

クロマ トグラフィによって部分精製される,主および副

成分 AFR還元酵素についてもこの酵素活性比は 3～ 6

であると報告している。したがって,水 晶体可溶性 AFR
還元酵素のジアフォラーゼ活性は膜結合性のものほど大

蛋白質
抽出率 (%)

AFR還元
酵素活性 1)

ジアフオラーゼ
活性 1)

カエル

モルモ ッ ト

ウサギ

ラッ ト

ブタ

ウシ

±０．つ
±０．謝
址
Ю
±０．３

ｌ

ｎ

９

ｎ

６

ｒ

６

ｎ

ｌ

．
＜

３

．
＜

９

．
↑

３

．
＜

2.53± 0.05
(n=6)

8.61± 0.56
(n=6)

2.64± 0.30
(n=8)

1.05± 0.25
(n=6)

6.57± 0.55
(n=8)

1.71± 0.05
(n=8)

273.1± 3.7
(n=6)

1953.4:± 65.4
(n=6)

362.7圭 91.3
(n=8)

326.1± 24.7
(n=6)

1427.2:L93.7
(n=8)

463.4± 8.6
(n=8)
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表 3 各種動物水晶体におけるAFR還元酵素に対す

るジアフォラーゼ活性比

酵素活性比 (ジ アフォラーゼ /AFR還元酵素)

動物種
可溶性画分  0.3%Triton X‐ 100抽出液
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たが,高活性のジアフォラーゼ活性は不溶性画分そのも

のでも測定できており,結果の項で述べたように,その不

溶性画分中のジアフォラーゼ活性の大半が 0.3%Triton

X-100に よって抽出されたと判断される。水晶体には上

皮細胞を除けばミトコンドリアなどの細胞内小器官は少

なく,不溶性画分には水晶体細胞膜の断片が多 く含まれ

ている5)13)11)。 したがって,水 晶体不溶性画分中のAFR
還元酵素およびジアフオラーゼは,主 として細胞膜断片

に結合したものであり
5),0.3%Triton X-100に よって大

半が抽出されたと考えられる。

膜結合性 AFR還元酵素は,ミ トコンドリア15),ミ クロ

ゾーム16),細
胞膜

17)の いずれの場合 もNADH―チ トク

ローム b5還元酵素がその酵素活性に関与 していると報

告されている。坂東ら18)も ヒト水晶体不溶性画分のジア

フオラーゼ活性が,酵素学的性質に関して NADH―チ ト

クローム b5還元酵素のものに類似 していることを報告

している.単離精製したNADH―チ トクローム b5還元酵

素は,それ自身で大変高いジアフオラーゼ (フ ェリサイア

ナイド還元酵素)活性を有し
19),AFRを

も還元 し得る20)

ことが知られているが,最近,細胞膜においてはNADH―

チ トクローム b5還元酵素およびコエンザイム Qな どで

構成される電子伝達系が,細胞膜 AFR還 元酵素活性を

高 く保つのに重要であるとVinalbaら 17)が
報告 してい

る。さらに,彼 ら17)は この細胞膜電子伝達系はコエンザイ

ム Qお よびビタミンEを還元維持 しており,細胞膜中の

脂質過酸化をも防いでいると指摘 している。著者らの本

研究結果から,水晶体細胞膜にもこのようなNADH―チ

トクローム b5還元酵素などによって構成される抗酸化

電子伝達系が存在することは十分に考えられる。水晶体

の膜結合性 AFR還元酵素活性はモルモットとブタが他

の 4種に比べてやや高活性であ り(表 2),こ の 2種では

抗酸化電子伝達系も高活性である可能性がある。しかし,

モルモットとブタでこれらの活性が高い理由は不明であ

り,詳細は水晶体細胞膜における抗酸化電子伝達系の構

成成分ならびに機能の解明とともに,今後の研究課題で

ある。

水晶体において,膜結合性 AFR還元酵素は膜周辺の

局所でしか有効に作用していないと本研究結果 (図 1)は

推定してお り,可溶性成分であるアスコルビン酸の大部

分は可溶性 AFR還元酵素およびグルタチオンなどの

SH基によって還元維持される必要があると思われる。

可溶性 AFR還元酵素はヒト水晶体からその主成分が,

DEAE―セルロースイオン交換,ア デノシン5'一 リン酸

(AMP)一セフアロース4Bア フイニテイ,そ してセファ

クリル S-200 HRゲル濾過の 3段階のカラムクロマ トグ

ラフイによって約 50倍 に部分精製されており
4),ア ミノ

酸配列などの分子構造はまだ不明であるが,そ の酵素学

的性 質 は膜結 合性 AFR還 元酵 素 と関係 してい る

NADH―チ トクローム b5還元酵素のものとは明らかに異
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図 2 各種 動物水晶体 不溶 性 画分 の O.3%Trilo■ X―

100抽 出液 における AFR還 元酵素活性 とジア フォ

ラーゼ活性の間の回帰直線関係 .

Y=215.145X(R2=0。 977,p<0.0001)

きくないと推察された。

IV考  按

AFR還元酵素はアスコルビン酸を還元維持する重要

な酵素で,ジ アフオラーゼ活性をも有してお り
4),ヒ ト加

齢白内障において,水 晶体 AFR還 元酵素
9'お よびジア

フオラーゼ0活性の低下は水晶体蛋白質凝集と密接な関

係にある.

AFR還元酵素は動植物を問わず,種 々の生体組織に存

在しているが 1。

'H),肝臓や副腎においては主として膜結

合性で,ミ トコンドリアや ミクロゾームに分布 してお

り
n),最

近の研究では肝細胞膜
]2)に おける存在も報告さ

れている。著者らの研究 (表 2)で も膜結合性 AFR還元酵

素が,い ずれの動物水晶体 においても0.3%Triton X―

100に よって不溶性画分か ら抽出され,有意な活性が検

出されている。水晶体不溶性画分そのものではAFR還
元酵素活性は吸光度変化が濁 りに隠れて測定できなかっ
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なっている4)21).著
者らの研究は,水 晶体可溶性 AFR還

元酵素のジアフォラーゼ活性は膜結合性のものほどは大

きくないことを示 しているが,表 3に みられるように,

ラットとブタの可溶性画分についてはAFR還元酵素に

対するジアフオラーゼ活性比は予想外に大 きなもので

あった。本研究で得られる水晶体可溶性画分には,蛋 自質

量にして数%程度と少ないと考えられるが,あ る一定量

の不溶性成分の混入は避けられない.ブ タ水晶体可溶性

画分の AFR還元酵素に対するジアフオラーゼ活性比は

膜結合性のものと測定誤差範囲内ではぼ一致 してお り,

ブタ水晶体可溶性画分には可溶性 AFR還元酵素はほと

んど含まれておらず,細胞膜断片由来の酵素活性のみと

思われる.ウ シ水晶体可溶性画分については,AFR還元

酵素活性は検出限界以下のため測定されてお らず,や は

り可溶性 AFR還元酵素はほとんど含まれていないと考

えられる。ラット水晶体可溶性画分の AFR還元酵素に

対するジアフオラーゼ活性比は,可 溶性画分の AFR還

元酵素活性が高いカエル,モ ルモット,ウ サギに比較して

3～ 10倍程度高い値となっているが,ラ ット水晶体は可

溶性 AFR還元酵素活性が大変低いのに比較 して,混入

した細胞膜断片由来のジアフォラーゼ活性が相対的に大

きかったためと考えられる.

動物組織における可溶性 AFR還元酵素に関する研究

は,著者らの水晶体に関するもの以外にはこれまでのと

ころ報告がみられない。しかも,今回の著者らの研究結果

(表 1,図 1)は ,水晶体の可溶性 AFR還元酵素活性 に大

きな種差があることを示している.カ エル,モ ルモット,

ウサギ水晶体で可溶性 AFR還元酵素活性が高 く,ラ ツ

ト,ブ タでは少なく,ウ シではほとんど検出されなかっ

た。本研究で使用した動物の年齢は不明であるが (ラ ット

は約 8週齢,ウ サギは約 6か月齢),可溶性蛋白質の割合

が高いことから考えて若齢動物であったと思われる。使

用動物はすべて若齢ではあるが,本研究で得 られた可溶

性 AFR還元酵素活性の種差が各動物の相対的な加齢の

差異を反映していた可能性が考えられる。加齢の影響に

ついては,こ れまでのところウサギで約 20か 月齢の水晶

体についてもAFR還元酵素およびジアフォラーゼ活性

を分析 してお り,約 6か月齢のものと比較 して不溶性画

分においての約 20か 月齢では両活性とも約 50%程度低

下 していたが,可 溶性画分の AFR還元酵素およびジア

フォラーゼ活性については両月齢間でほとんど差はな

かった(著者ら,未発表データ).少 なくとも,ウ サギ水晶

体の可溶性画分については,上記酵素活性の加齢変化は

無視できる程度と思われる。しかし,ヒ トを含め他の動物

についての加齢変化は不明であり,よ り詳細な検討は今

後行う必要があると考える.

坂東ら2● ″)が以前報告したヒト老齢水晶体 (加齢性未

熟白内障水晶体を含んでいる)皮質の可溶性 AFR還 元

酵素活性はカエルと同程度か,そ れよりもやや高い値が

日眼会誌 104巻  6号

得られている。ヒト水晶体には特異な可溶性低分子成分

として,3-ハ イドロキシキヌレニンのグルコシ ドが 1～2

mM(ア スコルビン酸
23)21)と ほぼ同じiサ農度)含 まれている

が,こ の化合物は 365 nm付近に近紫外線領域 (300～ 400

nm)の 吸収極大があ り,近紫外線フィルタとしての機能

を有 していると推定されている25).な お,約 300 nm以下

の紫外線が角膜および房水によってほぼ 100%吸収さ

れ,水 晶体にはほとんど到達しないことは既に知 られて

いる26)27).ヵ ェル,モ ルモット,ウ サギ水晶体にこのよう

な 3-ハ イドロキシキヌレニン誘導体は存在しないが,こ

れらの動物水晶体は 340 nm付 近に近紫外線領域の吸収

極大を有するNADH,ま たはNADPHを やは り0.4～ 1

mMの高濃度で含有 している28)ヽ 30)。 しかも,こ の 3種の

間では,水晶体の NADHの 濃度は可溶性 AFR還元酵素

活性が最も高いカエルで一番高い値が報告
30)さ れてい

る。近紫外線吸収物質が高濃度に存在しているヒトを含

めたこれら動物水晶体においては,光吸収に伴って種々

のフリーラジカルが生成するが,ア スコルビン酸がそれ

らのフリーラジカルを還元消去 し,生 じた AFRを 可溶

性 AFR還元酵素が効率よく速やかに元のアスコルビン

酸へ再還元していると考えられる。これらの動物水晶体

は,こ の効率よいアスコルビン酸の再還元系によって水

晶体に光障害を与えることなく,近紫外線フィルタ機能

を果たすことができると推察される。

ラット,ブ タ,ウ シ水晶体の可溶性 AFR還元酵素活性

のレベルは大変低かったが(表 1,図 1),ブ タおよびウシ

は角膜が厚 く,水 晶体に到達する近紫外線の波長も300

nmよ りもかなり長波長であると考えられ,水晶体が近

紫外線フィルタとしての役割をする必要性は少ないかも

知れない。また,ブ タおよびウシ水晶体ではグルタチオン

などSH基の抗酸化系が発達していて光酸化を防御して

いることも考えられる.今後,検討してみたい。逆に,ラ ッ

トは角膜が薄く300 nm以下のより短波長の紫外線も水

晶体に届き得ると考えられるが,ラ ットは夜行性で紫外

線をたくさん浴びる環境にはおらず,水 晶体のアスコル

ビン酸濃度も低 く
23)24),水

晶体を含めた眼の光酸化防御

機構はあまり発達 していないと推察される。

以上本研究により,水 晶体には可溶性および膜結合性

の 2種類の AFR還元酵素が存在 してお り,そ れぞれ別

の分子種で異なる抗酸化の役割を有していると考えられ

た。特に,可溶性 AFR還元酵素は水晶体に特有な酵素で

あり,そ の活性は近紫外線フィルタ機能のある動物種で

高 く,ア スコルビン酸の抗光酸化能を高めていると思わ

れた.

本研究の一部は財団法人白内障研究所共同研究事業および

文部省科学研究費補助金によってなされた。
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