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人工水晶体表面における細胞反応の透過型

電子顕微鏡による研究 (図 4,表 1)

(九州大学医学部眼科学教室)
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要  約
人工水晶体 (IOL)表面における細胞反応を透過型電子顕微鏡で観察できる新 しい試料作製法を開発 した。
この方法は通常の透過型電子顕微鏡による観察のための試料作製の過程のうち,試料をアルコール系列による

脱水後,プロピレンオキサイ ドを通さないでエポキシ樹脂に包埋するもので,試料作製時におけるIOLの溶解
を防 ぐことが可能である.こ の方法によって,移植後 7日 間経過 したサル眼の IOLを 観察すると,IOL表 面に
はマクロファージと多核巨細胞が同定された。また,こ れらの細胞 と10L表面との関係を明らかにすることが
できた。 (日眼 92:762-766,1988)
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W'e developed a new method of specimen ffJlilt"" for the study of cellular responses on the
intraocular lenses using a transmission electron microscope. This procedure eliminates propylene
oxide treatment of the materials during the routine preparation processes for transmission electron
microscopy. Using this procedure, two types of cells were identifled on the intraocular lenses which
were obtained from monkey eyes 7 days after implantation. These cells possessed the definite struc-
tural features of macrophages and multinucleated giant cells. The relation between these cell compo-
nents and the intraocular lens surface was also clarified. (Acta Soc Ophthalmol Jpn 92 : 762-766, 1g88)
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I緒  言

人工水晶体移植術は手術手技や挿入する人工水晶体

(IOL)の材質や形状の大幅な改善により,こ の手術の

安全性が増すにつれて,我が国においてもその普及率

は目をみはるものがある。しかしながら,生体にとっ
て異物である10Lが どのようにして眼内環境に順応

していくかは明らかでない。

臨床的にはスペキュラーマイクロスコープ1),組織

学 的 に は Wolterの 開 発 した Implant Cytology
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Technique2)～ 5)や走査型電子顕微鏡
6)～ 8)を用いて,IOL

表面に付着した細胞成分などが観察されている。 しか
し, これらの方法を用いても,付着した細胞の正確な

同定は不可能である。細胞の同定には透過型電子顕微

鏡による観察が必要であるが,現在よく使用されてい

るIOLの 素材が polymethylmethacrylate(PMMA)

のため,通常の試料作製の過程で PMMAが 溶けてし
まい,IOL表面に付着する細胞の同定は難しくなる。
また仮に試料作製の過程で IOLが残っても,PMMA
が硬質のため,切片作製が困難である。

今回我々は試料作製過程に改良を加えた結果,サル

眼に移植した IOL表面に付着した細胞成分を透過型

電子顕微鏡で同定することができたので報告する。

II 実験方法

1.実験動物および手術方法

実験動物として体重4～ 7kgの Macaca fuscata(日

本ザル)(3匹, 3眼 )を用い, ケタラール10～ 15mg/
kgの筋注による麻酔下にシムコ針による計画的嚢外

法 (ECCE)を施行した。ECCE後 ,通常の IOL手術

に準 じて IOLを 後房 に挿 入 した。IOLの 素材 は

PMMAで 市販のものを使用した。挿入はできるだけ
嚢内固定になるようにした。IOL挿 入後,8-0シ ルク

糸にて縫合を行い,抗生物質およびステロイ ドを点眼

した。IOL挿入後, 7日 目にケタラール麻酔下にて眼

球を摘出し,病理組織学的検討の材料とした。
2.病理組織学的検討

摘出眼球を直ちに 4%グ ルタールアルデヒドー0.1
Mカ コジル酸緩衝液に浸し,固定した。約60分後に固

定液中で眼球を赤道部で 2分割し,IOLの みを取 り出

し,実体顕微鏡下に観察した。IOLを細切し,同 じ固

定液で一昼夜固定し,0.lMカ コジル酸緩衝液で洗浄

後, 1%オ スミウム酸 -0.lMカ コジル酸緩衝液にて

90分間後固定を行った.ア ルコール系列で脱水後,プ
ロピレンオキサイドは使用せず,エポキシ樹脂に包埋

した (表 1)。

包埋 した試料 よ り厚 さ約 1ミ ク ロンの切片を

Porter‐ Blum MT2B型 の ミクロトームで作製 し,ア
ズールIIで染色し,光顕にて観察した。さらに透過型

電子顕微鏡用には,同 じミクロトームにて超薄切片を

作製し,酢酸ウランとクエン酸鉛による二重染色を行
い, 日本電子100CX型電子顕微鏡で観察した。
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表 1 透過型電子顕微鏡によるIOL表面細胞
反応の観察のための試料作製法 .

1.摘 出IOLを 1‖切し, 4°。グルタールアルデヒ

ドーー01Mカ コン′レ酸緩衝液で1占lt (一昼夜)

2.1)lMカ コンル酸緩衝液で洗浄    (60分 |

3.1%オ スミウム酸 ()lMカ コシ′し酸緩衝液で
後1占 1定                、90分 )

4.7′しコール系列て脱よ

50%ア ルコー′レ        `10分 ,

70%ア ルコー′レ         i10分 )

85%ア /レ コー′レ          t10分 )

95%ア ルコー′し         110分 )

100%ア ルコー′し     (20分 ×3)
5.100%ア ′|コ ール(1)―Lボ キシ樹脂(1,

混合液               190分 ｀

6.100%ア ′レコール11, エホキシ樹脂12,
混合液              | |卜 夜 ,

7.エ ポキン樹ll旨            (9()分 )

8.エボキン樹脂に包埋

III 結  果

摘出した IOLは 肉眼的には透明であり,実体顕微鏡

下では所々に細胞成分 と思われる付着物が認められ

た。光顕による観察では 2種類の細胞が区別できた。

一つは単核球であり, もう一つは多核の巨細胞であっ

た。

透過型電子顕微鏡による観察でも細胞成分は 2つに

大別された。一つは円形あるいは類円形の細胞で,大

きさは10ミ クロン前後,多数の偽足突起を有していた。

核は円形あるいは楕円形で一部に切れ込みがみられる

ものもあった。クロマチンは比較的乏しいが,核膜に

接して強く認められた。細胞質には粗面小胞体や リボ

ゾームが豊富で,空胞や小胞,ラ イソゾーム, ミトコ

ン ドリア, フィラメン トなどが認められた。以上の電

顕的観察によりこの細胞をマクロフアージと同定した

(図 1)。

もう一つは多核の大きな扁平な細胞であり,大きい

ものは直径数百 ミクロンにも達した。核がある部の細

胞質は厚いが,細胞の辺縁部になるにつれて,細胞質
が非薄化していた。この細胞の IOL表面に面する側に

は偽足突起はほとんどみられなかったが,反対側には

多数認められた。核は数個から十数個存在し,その微

細構造はマクロファージの核に類似していた.細胞質

の微細構造もマクロファージに類似していたが,多数
の空胞,小胞, ファゴライソゾームがみられた。以上

よりこの細胞を多核巨細胞と同定した (図 2, 3).
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図 1 マクロファージの透過電顕像.多数の偽足突起
と細胞質内には粗面小胞体,空胞,小胞,ラ イソゾー

ムなどが認められる.(bar:lμ m)

マクロファージと多核巨細胞が混在してみられる部

位では,IOL表面に近い部に必ず多核巨細胞がみら
れ,その巨細胞に接するようにマクロファージがみら
れた。

これらの細胞は直接 IOL表面に接するのではなく,
数 ミクロンの間隙が認められた(図 2,3)。 また,IOL
表面に面する細胞の細胞膜に接して,細胞膜と同じく
らいの厚さの微細顆粒状の膜様物がみられた (図 4).

IV 考  按
移植 した IOL表 面に付着する細胞成分を観察する

ためには,現在まで主に 3つの方法が報告されている。

一つは臨床的な方法でスペキュラーマイクロスコー

プ1)を用い,生体眼において細胞成分が観察されてい

る。 この方法は生体眼での観察という意味ではすぐれ
たものであるが,細胞の同定は不可能である,
もう一つは Wolterの 開発した方法2)-5)で ,摘 出した

10Lをそのまま固定染色し,表面の細胞反応を平面的
に光顕で観察するものであるが, この方法でも細胞の

同定はできない。
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図2 多核巨細胞の透過電顕像.4つ の核がみられ,
細胞質内には多数の空胞,小胞, ライソゾームなど
が認められる.IOL表面(10L)に面しない側には多
数の偽足突起がみられる。また IOL表面 (IOL)と
巨細胞との間には間隙 (S)が 認められる。(bar:
2μ m)

さらに,電子顕微鏡による観察として,走査型電子
顕微鏡を使った報告がなされているが6)～ 3),こ の方法

でも表面構造は分かるが,内部構造は不明であり,正
確な細胞の同定はできない。従って,細胞を表現する
言葉として,「一――様細胞」という名称が使われている

のが現状である。

また最近,金川ら9)は IOL表面に付着した細胞を ト
リプシンで処理し,遊離した細胞を遠沈して集め,透
過型電子顕微鏡で観察している。 しかしこの方法は試
料作製過程において種々のアーチィファク トが加わ

り,ま た IOL表面と細胞との関係も把握することがで

きない。

我々の開発した方法は,通常の透過型電子顕微鏡に

よる観察のための試料作製過程の うち, プロピレンオ

キサイ ドを使用 しないだけで あ る。その理由は

PMMAが プロピレンオキサイ ドにより溶解するため

′‐‐■:11:ヽ
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図3 多核巨細胞の透過電顕像.図 2の 巨細胞の辺縁
部で,細胞質が薄くなっている.IOL表面 (IOL)に
面しない側には偽足突起がみられ,IOL表面 (IOL)
と巨細胞との間には間隙 (S)が認められる.(bar:
2μ m)

である。 しかしながら, プロピレンオキサイドを通さ
なくても,細胞の微細構造の観察において,通常の観

察と同じような十分満足のいく結果がえられ, また細

胞とIOL表面との関係も観察できる。

今回の観察では,サル眼に移植後 7日 の IOL表面に

は細胞成分として,マ クロファージと多核巨細胞が同

定された。これらの細胞は直接 IOL表面に付着してい

るのではなく,狭い間隙を有 していた。また,IOL表
面に面する細胞の細胞膜に接して,微細顆粒状の膜様

物がみられた。この IOL表面と細胞との間隙,さ らに

は膜様物の性質については今後検討していく予定であ

る.

以上より,今回我々が開発した試料作製法は,今後
の IOL表面における種表の反応の検討において有用

な手段になると思われる。
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図 4 多核巨細胞の透過電顕像.図 2の拡大図.IOL
表面に面する細胞膜に接して,微細顆粒状の膜様物
(矢印)がみられる。 (bar:lμ m)
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