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眼内レンズ表面細胞反応におけるPMMAと
シリコンの差異 (図 12)
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要  約
人工水晶体 (IOL)素材であるPolymethylmethacrylate(PMMA)お よびシリコンをマウス腹腔内に移植

し3日 ～ 1週間以内に摘出した。また PMMA‐IOLお よびシリコン10Lを 家兎の各一眼に水晶体嚢外摘出

(ECCE)後挿入し, 3日 , 1週間, 2週間, 4週間後に摘出して, ともに走査電子顕微鏡による表面細胞の観

察を行った。腹腔内では各素材共に初期にはマクロファージを主とする細胞が見られ,ま た線維膜形成も認め

られた.免疫反応の存在を示唆するリンパ球集落はシリコン上で著明に認められた.眼内では全般的にシリコ

ンにおける反応がやや弱 く,と くに線維性の膜形成は明らかな差があった。ただし,リ ンパ球集落はPMMA‐

IOLでは検出できず,シ リコン10L上 にのみ見られたが,ご く微弱な所見であった。(日 眼 92:2150-2155,

1988)
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Abstract

PMMA-IOL and silicone IOL were implanted in the peritoneal space of mice and in the rabbit eye

after extra-capsular lens extraction. The IOL was removed at different period of time and examined

by means of scanning electron microscopy. Macrophages played the main role in the cellular response,

with the formation of foreign-body giant cell. Lymphocytic clusters, which suggested the presence of
immune activity was more marked on silicone material when implanted in the peritoneal space of mice

but much less in the implantation to the rabbit eye. There was a slight tendency to produce a thin
fibrous membrane which was more marked on silicone material. (Acta Soc Ophthalmol Jpn 92:2150

-2155, 1988)
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I緒  言

人工水晶体 (IOL)は最近量的のみならず質的にも多

大の向上を示 し,臨床的に広 く使用されている。IOL
が眼内に受け入れられるメカニズムに関しては,現在
は一応生体 に非活性 な物質 と仮 定 されて い る

P01ymethylmethacrylate(PMMA)や シリコンが,単
純な異物として緩やかな異物反応の後に眼房内で落ち

着くと想定されている1)～3).

一方,強い炎症などが見られる場合,PMMAの 純
度,滅菌に使用されるEOGガスの残留,手術そのもの
の侵襲,以外に眼球側のぶどう膜炎などによる起炎性
などがあるが, これらを除けば臨床的応用には短,中
期的観点からは特別の問題はなくなっている.

著者らはこれまで新しい材料であるシリコン IOL
を臨床に試み9),ま た家兎眼およびマウス腹腔内に

IOL材料を移植 して,その表面に現われる細胞反応の

観察を行ってきた
■0)～ 24).実

験結果の中で注目されるの

は,IOL材料表面にリンパ球集落(Lymphocytic Clus‐
ter)が認められ, これがガラス,PMMA,シ リコン,
の順に著明となったことである11)。 Nielsenら によれ

ば, リンパ球集落の存在は免疫機能の一環としてのマ

クロフアージ～ リンパ球結合を示す ものであるとい

ぅ25)。 本論文では家兎眼内およびマウス腹腔内に移植

された IOL材料表面に認められる走査電顕的所見,と
くにPMMAと シリコンの差異について報告する。

II 実験材料および方法

実験動物は BALB/c系 マウス24匹 および白色家兎
4羽を使用した。実験材料は PMMA‐IOL,PMMAプ
レート,シ リコン IOL,医療用シリコンプレート,の
4種類をマウス腹腔内移植に使用し,家兎では一眼に
PMMA‐ IOL,他 眼にシリコンIOLを挿入した。移植し
た IOL素材はマウスでは移植後 1週間以内に摘出,家
兎眼では 3日 , 1週間, 2週間, 4週 間後に摘出し,
走査電顕にて観察 した。方法の詳細は前報に示 し

た18)～ 21).

III 実験結果

1.マ ウス腹腔内移植実験

マウス腹腔内に移植された 10L素材は光沢のある
自色線維状膜 (いわゆるCocoon Membrane)に包ま
れ不透明となっている。この膜を実体顕微鏡下に注意

深く剥離してゆくと白色の微細な点状物が散在する第
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一層が現われる。これを走査電顕用に標本処理し観察

すると多彩な細胞群および各種反応生成物組織が認め

られる。

一般的に細胞は主としてマクロファージとこれに関

連する類上皮細胞, リンパ球,線維芽細胞様細胞が主
体を占め, これは各種 IOL素材に共通して見られる
(第 1, 2図).ガ ラスでは線維芽細胞様細胞が比較的
多く,巨細胞は少数存在しているが,PMMAに なると
リンパ球集落 (第 3図)お よび巨細胞形成 (第 4図 )
が明白に現われ, これらはシリコンでもっとも著明と

なる。 これらの標本で光学顕微鏡的に線維芽細胞 (第
5図 )の ように見える細胞は,走査電顕で詳しく観察

図 l PMMA‐IOLマ ウス腹腔内移植 4日 目の走査電
顕像(以下すべて走査電顕像)。 やや大きい円形のマ

クロフアージ,小型のリンパ球,それに紡錘形の線
維芽細胞様細胞が混在している。原倍率,× 1,500

図2 シリコンプレートマウス腹腔内移植 4日 目.異
物刺激によって表面に多数のひだを生じた円形のマ

クロフアージが徐々に偏平化して類上皮細胞になっ

た状態を示す.原倍率,× 3,500

‐な.||11摯
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図3 シリコンプレートマウス腹腔内移植 3日 目.多
数のリンパ球が集落を形成した Lymphocytic clus‐

terを示す。この下にはマクロファージがあって抗

原呈示を行っているとされ免疫活動を現す一つの所

見といわれる.こ のリンパ球集落は眼内移植ではほ

とんど認められない。原倍率,× 500

図4 シリコンIOLマ ウス腹腔内移植 1週間日.中央
に膨隆を持ち周囲に偏平な膜状伸展を示す異物巨細

胞.下方に線維芽細胞様細胞がなかばどん食されて
いる。原倍率,× 1,500

すると,その表面にマクロフアージと同様の微細な繊

毛構造が認められ,マ クロフアージが形態的に変化 し

たものであると推定された (第 6図 )。

2.家兎眼移植実験

家兎の一眼に PMMA‐ IOLを ,他眼にシリコン‐IOL

を移植して比較 した結果では,マ ウス腹腔内移植とは

異なり厚い白色線維膜形成は認められず,移植後 3日

目においては両者共に中等度の細胞付着と軽微な線維

膜形成が観察された (第 7図 ).細胞成分は PMMA,
シリコン共にマクロフアージおよびその変形である類
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図5 紡錘形をした典型的な線維芽細胞でシリコンプ
レートマウス腹腔内移植 3日 目に見られたもの。マ

クロファージが紡錘形に変化したものは底面全体で

異物に接着するが,こ の線維芽細胞では両端と中央

の3点で接着しているのが特長である.

図6 PMMAブ レートマウス腹腔内移植 3日 目に見
られた紡錘形のいわゆる線維芽細胞様細胞で,実際
は表面の多数のひだ形成からマクロフアージが変形

したものと推定される。底面全体での接着が特長的

である。原倍率,× 3,500

上皮細胞が主体を占め,少数の リンパ球がこれに混在

し,ま た少数の巨細胞形成も見られた (第 8, 9図 )。

はっきりした線維芽細胞は稀にしか認められず,一見

線維芽細胞のように見える紡錘形の細胞はその表面構

造からマクロフアージの変形 した ものと推定された

(第 10図 )。 マウス腹腔内実験でシリコン上に著明に認

められた リンパ球集落は家兎眼内移植実験ではほとん

ど見られず,僅かに移植 4週 目のシリコンIOL上 のご

く一部分にのみ発見 された に過 ぎない。ただ し

PMMA‐ IOLの 操作孔やループおよびシリコンIOL
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図10 PMMA‐ IOL家兎眼後房移植 3日 目に見られた
紡錘形の線維芽細胞様細胞が2個あり,その他に円
形のマクロファージが散在している。一見線維芽細
胞に見えるがひだの沢山ある表面構造と基質 (IOL)
への接着状態からマクロファージの変形したもので

ある事が解る.原倍率,× 1,000

脚部では細胞付着,線維膜形成共に光学部分よりは著
明であった。

移植後 1～ 4週間と日数が経過するにつれ,反応性
細胞および線維膜形成は吸収されて減弱化した。主た

る細胞成分であるマクロファージおよび類上皮細胞は

徐々に消失し,時にはマクロファージがその表面の微
細構造を失いつつ偏平化したような細胞や, また膜様

化して終った細胞残査のようなものが認められた (第

11図 )。

線維膜形成は PMMA, シリコン共に大きな差異は
なかったが,全体としてシリコンの方がやや線維膜形
成が光学部において弱い傾向にあった(第 12図 )。 ただ

図7 シリコンIOL家兎眼後房移植 3日 目の所見で
光学部と脚部の境界付近を示す.細かい細胞が点在
している以外に線維状の薄膜形成が認められる。原
倍率,X100

図 8 PMMA‐IOL家兎眼後房移植 1週間目に見られ
たマクロファージと類上皮細胞,腹腔内での所見と
は異なり表面のひだ形成はやや弱く,ま た接着も強
固ではなくて細胞周辺部で少しまくれ上った状態に

なっている.原倍率,× 2,000

図 9 シリコンIOL家兎眼後房移植 1週間目に認め
られた異物巨細胞.マ クロファージあるいは類上皮
細胞が集合して形成されたことを暗示する表面のひ
だが残存している.原倍率,× 1,000
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図1l PMMA‐ IOL家兎眼移植 2週間目に見られた偏
平化したマクロファージで表面のひだはかなり粗に
なっている。また細胞周囲に広がって行くのに細胞
質突起 Glopodia)で はなく,膜状の広がり (lam・
melipodia)に なっている。
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図12 PMMA‐ IOL家兎眼移植 4週間目の光学部表面
で,残査様になった細胞が散在し,そ の間に線維性

膜状物形成が認められる。シリコンIOLの このよう

な線維性膜形成は眼内ではPMMAよ りも減弱して
現われる。

しシリコンにおいて線維膜が網目構造を示すいわゆる

マトリックス構造が一部に認められた。

IV考  按

IOL素材 としては PMMAが 以前から使用されて

来ており,臨床的にも充分安全であると評価されてい

る26)27)。 最近これに加えて,弾力性で折 り曲げて小さい

創口から挿入出来るとされるシリコンが登場し, これ

まで報告されたところでは PMMAに 匹敵する安全性
とIOLと しての有用性を示している9)。

今回の動物実験 において も,シ リコン素材は

PMMAと ほぼ同様の生体反応を示し, これまで報告
された実験的結果と良く一致した

28)29)。 これはシリコ

ン IOLが将来的に 10Lと して有望であることを裏付

けるものであろう。

しかしながら,従来生体内で非活性 (inert)と され

各種移植材料に用いられてきたシリコンが,マ ウス腹

腔内移植で リンパ球集落形成を著明に示したことは誠

に興味深いものがある。Nielsenら は,こ のリンパ球集

落 (Lymphocytic CluSter)形成の現象が免疫機能発現

メカニズムにおいて「マクロフアージ～リンパ球結合」

を現すものである事を透過型電顕像によって証明し

た25)。 したがって,今回家兎眼挿入実験で,マ ウス腹腔

内移植に見られた程ではなくとも, ごく一部ながらリ

ンパ球集落形成が認められた点はシ リコンIOLに お

いて免疫的反応が存在する可能性を暗示するものであ

り,今後さらに注意深い検討を要すると思われる。

家兎眼内での所見においてマウス腹腔内と異なるも
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う一つの点は,細胞の基質(substrata,こ の場合は 10L

素材)に対する接着性のように思われる。Grinnel130)は

細胞接着性 (act市e adheSiOn)に影響す る幾つかの因

子を挙げているが,眼房水と腹腔浸出液の差でもっと

も関係あると推定 されるのは蛋白含有量であろう.蛋

自質 レベルの低い眼房水中にある IOL上の細胞は,良

く観察すると辺縁での付着状態が強固でなく,少 しめ

くれ上ったように見えることが多い。また細胞から基

質にそって延びる突起 (nlopodia)も 著明でなく,偏

平な膜状 (lammeHpOdia)と なって広がって行 くのが

観察 される。 シ リコンは PMMAよ りもさらに疎水性

であ り,IOL表面の蛋自薄膜形成にはこのような因子

も考慮する必要がある.
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