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老人性自内障における水晶体とその房水の蛍光 X線分析 (図 7,表 4)
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要  約

老人性白内障30眼 (初発・未熟・成熟各10眼 )の水晶体 と房水の組成について蛍光 X線分析 を行い次の結果

を得た。1.水晶体,房水 ともにNa,P,S,Cl,K,Ca,Zn,Mgの 8元素が検出された。2.白 内障の進行
に伴 って水晶体ではNa,P,S,Cl,Ca,Zn,Mgは 増加 しKのみが減少 した。3.白内障の進行に伴って房

水では Na,Caのみが減少 し,そ の他の元素には著変は見 られなかった。同一患者の水晶体 と房水 との元素分

析で認められた白内障の進行に対応 した特異的な変動はカルシウムが房水では減少 し水晶体では増加 したこ

とで,こ れはナ トリュウムの減少と増加 に先行 して生 じる。これらの結果から,老人性自内障の進行に伴う水

晶体の組成の変動は水晶体の膜機能の変化に依存することが示唆 される。 (日 眼 92182-89,1988)

キーワー ド:老人性白内障,蛍光 X線分析,水晶体,房水,元素分析

Human senile cataractous lenses ,"0 ,n",.llill1r""'nurno. were anatyzed by an x-ray fluorescence
analyzer to determine whether any changes occurred in the composition of these tissues during the
development of the senile cataract. Thirty human senile cataractous lenses and their aqueous humor
were examined. The number of speciment at each stage was as follows : incipient 10, immature 10 and
mature 10. In the elemental analysis of the lenses and aqueous humor, fluorescent X-rays of sodium,
phosphorus, sulphur, chlorine, potassium, calcium, zinc and magnesium were detected. Among these
Iens elements only potassium decreased, whereas the other elements increased with the maturation of
the cataract' In the elemental analysis of aqueous humor, sodium and calcium presented intensity
changes opposite to those shown in the lens analysis. Clear changes could not be seen in the other
elements. From these results, it seems that the elemental changes of the lenses are related not only
to the elemental changes of the aqueous humor but also to the changes of membrane functions of the
lens. The characteristic elemental changes during the development of senile cataract are the decrease
of calcium in the aqueous humor and increase in the lens in advance of the decrease and increase of
sodium. These results indicate that the elemental changes in the lens during the development of the
senile cataract result from changes in the membrane function of the lens. (Acta Soc Ophthalmol Jpn
92 : 82-89, 1988)
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I緒  言

老人性白内障の成因について諸説があ り種 々検索が

行なわれている.水晶体蛋自の SH基の酸化1),糖
質

2),

脂質含有量の変動
3)お よび電解質バランスの変動

2)4)5)

に基づ くという水晶体の組成変化に原因を求めるもの

や水晶体の細胞外液的役割の房水の組成変化に原因を

求めるものがある。)。 しかし同一眼の水晶体 と房水の

組成を同時に分析したものは著者らが発表 した実験的

自内障の家兎眼についての報告
7)以

外にはない。著者

はこれまでの実験をさらに追求するために,今回は臨

床的に老人性白内障の同一個体の水晶体 と房水の組成

を分析 して進行過程における組成の変動の有無及びそ

の意義を検索する目的で,近年医学領域にも応用が試

み られ て い る8)9)蛍 光 X線分析装置 X■ay nuores―

cence analyzer(以下 XRF)による元素分析を行なっ

た。

XRFは試料に X線を照射 して元素を励起 し,発生

した二次 X線 (蛍光 X線)の強度を測定する機器で,

固体および液体のいずれの試料の元素分析 も可能であ

るとい う特性をもつ (Fi3 1).

II 実験方法

年齢54歳 ～90歳 の老人性白内障の水晶体 と房水につ

いて検索を行なった。検体は白内障の進行過程による

区分で初発白内障群 (Group I),未熟白内障群 (Group

II),成熟白内障群(Group III)の 3グ ループに分けた。

各群の検体数はいずれも10眼 とし合計30眼について検

索した。房水は水晶体摘出前に輪部より翼状針にて穿

刺採取 し,そ の0.05mlに ついて分析した。水晶体は顕

微鏡下で冷凍凝固,全摘出し,可及的速やかに真空凍

X-ray
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結乾燥機 (山 本製作所,SK200)を 用いて凍結乾燥

(-40℃ ,平均50時間)し た.試料はエネルギー分散型

分光器を装着した XRF(RIGAKU Ultra Trace Sys‐

tem)を用いて加速電圧20KV,試料電流2mAで元素分

析 した.分析は間接法 (Mo対陰極 X線管球を励起し

た 1次 X線で Tiフ イルターを励起 してその特性 X
線で試料を励起する分析法)で行なった。XRFの 分析

能力を判定する目的で前実験として正常な家兎眼より

房水を採取 し,そ の0.025ml,0.050ml,0.075ml,0.100

mlについて蛍光 X線分析を行なった。検出された各

元素の特性 X線強度はいずれも検体の量に正比例す

る結果であった (Fig.2)。 したがって XRFが今回の

分析に応用可能な機器であると判断して実験を行なっ

た。

III 結  果

1)水晶体の分析結果

老人性自内障の水晶体の分析で,Group I,II,III共

に Na,P,S,Cl,K,Ca,Zn,lMgが 検出された(Fig.

3).各元素の X線強度(特性 X線強度から連続 X線強

度 を引いた もの)の 単位重量当た りの相対強度 を

Table lに 示した。

Naの 強度には Group Iと Group IIの 間には有意

差が認められなかったが,Group IIIは Group I,IIに

比べてより有意 (0.1%)の高値を示 した (Table l,

Fig.4).Pの 値 もNaと 同様に Group Iと Group II

の間には変化が認め られなかったが,Group IIIは

Group I,Group IIに比べてより有意 (0.1%)に高値

であった(Table l,Fig.5).Clも Naや Pと 同様に

Group Iと Group IIの 間には有意差 が認 め られな

かっスこが, Group III Iま Group I, Group IIに 上ヒベて

e l-ectron
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Table 1 means and standard deviations of the fluorescent X-ray intensities of the
human senile cataractous lenses

Note : An asterisk (.) and triple asterisks (**') show the significant levels of 0.s% and 0.i.%o
between group I and II, or I and III. Tiiple circles (".") show the significant
levels of 0.1!( between Group II and III.
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Fig. 2 fluorescent X-ray intensity of P, S, Cl, K
and Ca in the aqueous humor of the normal rabbit

より有意 (0.1%)に 高値を示 した (Table l,Fig.6).

Kは今回の分析で検出された 8元素中で唯一 白内障

の進行 とともに減少が認められた元素であった。その

減少は等比級数的で Group Iと Group II,GrOup IIと

Group IIIの 間 の いず れ に もX線 強 度 に 有 意 差

(0.1%)が認められた (Table l,Fig.4)。 Caの 値は

自内障の進行に対応して等差級数的な増加を示しその

増加には各群間の全てに有意差 (0.1%)が認められた

Fig. 3 fluorescent X-ray spectrum of the human
senile cataractous lenses

(Table l,Fig.6).Mgは Group Iと IIでは0.5%,

Group IIと Group IIIで はo.1%の 有意差のある増加

を示 した(Table l,Fig.7)。 Sは Caと ほぼ同様に等

差級数的な増加を示 し各群間には有意差 (0.1%)が 認

められた (Table l,Fig.5).Znは Group Iと II,

Group IIと IΠ のいずれにも有意差 (0.1%)の ある増加

が認められた (Table l,Fig.7).

2)房水の分析結果

房水の分析においてもNa,P,S,Cl,Ca,K,Zn,
Mgが検出された(Table 2)。 これ らの元素のうちNa
とCaの X線 強度 に 自内障の進 行 に対応 した有意

Elements Group I (n-lQ) Group II (n-10) Group III(n=10)

Sodium 44.7± 133 46.3± 12.6 1186± 193絆 *

Phosphorus 48.7± 208 49.4± 174 1328± 39.7津
絆

Sulphur 168.5二 Li 35.9 297.8± 601粁 *
553.7± 101.1静 *

Chlorine 177.0:±:105 1 2439± 1659 1,1183± 177.6=ネ ネ

Potassium 1576± 44.4 79.1± 15.0ネ
特 439± 14.7*=

Calcium 533.8± 1095 1,1942± 151.4…
ホ

1,826.9± 1415*林

Zinc 24 1±   2.3 334±  3:ダ ** 515±  6.1林 ネ

N'lagnesitun 55.7± 116 85.0± 332ネ 155.0± 24.7*林
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は Group IIの値がGroup I,IIIよ りやや低い値 (Figs.

4,5,6&7)で あったが,有意差は認められなかった。

3)水 晶体 と房水の分析結果の比較

水晶体 と房水の分析結果を比較すると,水晶体,房
水ともに自内障の進行に対応 した X線強度の変化を

示した元素は Naと Caのみであった。Group Iと 比較

して Naは房水では Group IIか ら減少し,水晶体では

Group IIIか ら増加したのに対しCaの増減は水晶体 ,

房水 ともに Group IIか らで,水晶体では増加が,房水

では減少が見られた。また水晶体では Group IIIか ら

Pと Clが,Group IIか らS,Mg,Znが有意差をもっ

て増加 しKが減少したが,房水のこれらの各元素はい

ずれも有意の増減を示さなかった.

IV 考  按

人体を構成する組織や細胞のように,極めて均一な

範囲が小さく,ま た状態の変化の著しい対象を解析す

るためにこれまでに多くの機器や技法が導入されてき
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たが,microbeam analysisも その一つである (Table

3)。 なかでもelectron probe X‐ ray microanalyzer

(EPMA)は形態に対応した元素分析が可能な機器と

して医学領域への応用も多い10)。 著者らもEPMAを
用いて老人性白内障の水晶体を分析することを試み,

Na,P,S,Cl,Ca,Kの 変動を観察しているH)。 今

回の分析に用いた XRFは,EPMAに比して微小部位

での形態に対応した分析ではおとるが検体の状態すな

わち団体,液体にかかわらず分析が可能であり試料作

製も容易でしかも試料の損傷もなく分析できるなどの

利点がある機器である。今回の分析ではEPMAで検

出されなかったMgや Znも 検出しており,今後眼科

領域のみならず他の医学領域での利用が十分考えられ

る.

白内障の進行に伴 う水晶体内電解質の変動について

Duncan&Bushell12)は 自内障の種類により電解質の

変動が異なることを強調している.木下ら4)や 山本ら5)

は自内障の種類により電解質の変動が異なるのではな

老人性白内障における水晶体とその房水の蛍光X線分析・渡辺

Table 2 means and standard deviations of the fluorescent X ray intensities of the

aqueous humor in human senile cataracts

Note: Triple asterisks 1***) show the significant levels of 0.1% between Group I and II, or

Group I and III. Tiiple circles (...) show the significant Ievels of 0.1!{ between Group

II and III.

Table 3 instruments of microbeam analysis

Elements Group I(n=10) Group II(n=10) Group III(n=10)

Sodiurn 159±  1.1 13.3±  11 7.6±  2.9 ホ**

Phosphorus 44.4±  53 43.5±  6.2 44.2±  32

Sulphur 58.1± 107 56.4±  4.9 599±  38

Chlorine 2,474.8 ±331.8 2,417.8± 353_1 2,5921± 1987

Potassium 21.5±  46 18.1±  5.8 187±  37

Calcium 290.7 ± 23.2 2309± 22.5 135.0± 399

Zinc 0.24±  0.03 024±  0.05 0.23±  0.05

Magnesium 173±  7.1 158±  2.4 180±  77

Probe source
(action) (reaction)

Instrumention

electron electron ray emmision Auger electron analyzer
Electron probe X-ray microanalyzer (EPMA)X ray emmision

electron scattering Electron microscope

Electron diffraction
fluorescence analyzer (XRF)

ion-chargedparticleformation-Ionmassmicroanalyzer
Light(Laser)-emmisionspectrum-Laserspectrumana|yzer

Raman spectrum Laser Raman spectrophotometer

X ray-X ray emmision-X-ray
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くむしろ水晶体の混濁の程度によりNa,Ca,Clが増

加し,Kが減少するとしている。老人性白内障の水晶

体を混濁の程度により3段階 (初発・ 未熟 。成熟)に
区分した今回の XRFに よる分析でも Na,Ca,Clは 増

加 しKは減少するとい う結果で,木下 ら4)や山本ら5)の

成績を支持するものであった.XRFに よる分析では遊

離のものも組織 。細胞に結合したものもすべてを包括

した元素分析のため遊離 したものか否かは識別出来な

い.しかし絶対量に有意差のある変動が生 じたことは

元素に出入があったことを示すものであると考えて結

果の解析を試みた.

水晶体を構成する陽イオンのうち,Naと Kは水晶

体における多くの生化学的異常に応じて容易に変化す

る13).著
者の検索では,自内障の成熟 とともに Naは増

加,Kは減少したが,こ れは岩田ら“
)の Naイ オンは自

内障の進行に従って増加 し,Kイ オンは逆に減少する

とい う報告に一致した。老人性自内障水晶体における

両元素の増減を,その Na/K蛍光 X線強度化 (モ ル比

ではない ;蛍光 X線強度におよばす生体組織,測定方

法および採取方法の影響については今後検討する)に
より比較すると (Table 4),水 晶体混濁が軽度である

初発群 (Group I)の 値は,0.284で あったが,混濁が

進んだ成熟群 (Group III)で は約10倍の2.701と なっ

た。房水におけるNa/K値は初発群 (Group I)で は

0.740と 水晶体値 よ りも高い値であったが,成熟群

(Group III)で は0.406と低下し,こ れは水晶体の Na
量の増加 とK量の低下によると考えられる.こ のこと

から房水中の Naが水晶体内に結合型 Naと して蓄積

されるとともに,水晶体膜の変化による水晶体外への

Kの排出が促進されたことが示唆される。岩田ら“
)は

水晶体のイオンレベルは水晶体混濁因子の一つとされ

ている Caイ オンレベルとは正の相関があると述べて

いるが,今回の分析では Caの 増加は Naの増加に先

行 して観察された。Caイ オンは Mgイ オンとともに

水晶体の生理機能に関係する 2価の陽イオンである。

特に Caイ オンは水晶体の内部と外部の環境 (房水)に

おける濃度勾配が重要であるとされている13).す なわ

ち哺乳動物の正常な水晶体中のCa濃度は房水の Ca

濃度よりも低ぃ13)15)16)。 その Caが Naの増加の少ない

未熟群 (Group II)か ら等差級数的に増加 し,ま た房

水中の Caは減少した。これは Caが房水から水晶体内

に移行 し蓄積されたことが考えられる。水晶体の混濁

とCaイ オンとの関連性については多 くの報告がある

が未だその増加機構については十分に説明されていな

日眼会誌 92巻  1号

Table 4 change in Na/K ratio of fluorescent
X-ray intensities of Iens and aqueous humor
in the progress of human senile cataracts

Group I (iroup II Group III

I-ens

Arlueous hunror
0 284

0 740

0.585

0.735

2.701

0 406

い。基本的には水晶体タンパクの親和性の問題と考え

られているが,その素因として Caの 透過性に関与す

る膜構造の破壊や 1価陽イオンバ ランスの変動による

蛋自質の変性などがあげられている13).1価
陽イオン

バランスの変動に先行 してCa量 に変化が認められた

ことは岩田17)の
遺伝性自内障マ ウス水晶体における

Ca含量についての報告と対比すると,今 回検索したよ

り早期の白内障水晶体においてすでに Caの増加がお

こっていることが考えられる。水晶体膜の破壊又は Ca

イオン輸送系の障害により房水か ら水晶体へ Caイ オ

ンが流入・蓄積 し次いで 1価の陽イオンに変動がおき

たと考えるべき結果であった.も う一つの 2価陽イオ

ンであるMgについての報告は少な く,水晶体におけ

る機能も補酵素 としての役割や膜構造安定化作用など

が知られているのみである13).木 下 ら4)ゃ swanson&
Truesdale18)は 変化がないと報告 しているが,筆者の

分析では有意差のある増加がみられてお り今後の検索

を要する.

その他の元素の うち Clは生体内では 1価 の陽イオ

ンの対イオンとして存在し,浸透圧,酸塩基平衡,水
分保持に関する 1価陰イオンである。このClも 自内障

の進行に伴って増加 したが,こ れは Marainiら りの報

告に一致する。房水の Cl量には有意の増減がないのに

水晶体の Clが増加 したことは,Caによる水晶体内の

1価イオンに対す る作用が陽イオンのみならず陰イオ

ンにも及ぶことが考 えられる。また Pも Clと 同様水

晶体の初発群 と未熟群では差異がな く成熟群にのみ増

量が認められ,かつ房水のそれには変化がなかった.

両者で検出された Pは有機 りん酸化合物に対応する

ものと考えられ るが Pが どのよ うな構造物として存

在するかが不明であるため成熟群 におけるPの増量

の意義を判別 し難いが,Caの増量 とも対応するので リ

ン酸カルシュウムであることも考 えられる.Sも 自内

障の進行に伴い水晶体では増加 したが房水では変化が

み られなかった。Sの 強度は蛋自質 に含有されるSや

含硫アミノ酸,あ るいは無機の Sイ オンを表示してい

ると考えられるが,今回の実験方法ではどの種類かを
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同定することはできず,今後さらに物質の同定を進め

る必要がある。自内障の水晶体における蛋自の変化に

ついては 1価陽イオンの流入による変性や混濁 ととも

にシスティンが減少し, シスチンが著しく増量するこ

とが報告 されている19)。
今回の分析で示 された水晶体

の Sの増量を,構成蛋自質の うち SH基をもつ βクリ

スタ リンが自内障では減少する報告 と考 え合わせる

と,含硫ア ミノ酸あるいは無機 Sイ オンなどの増加を

示す ものと考えられる。また今回の研究でも白内障の

進行過程で水晶体が時に茶褐色を呈する例がみられて

おり,Sの増量が水晶体の硬化や有色化に関与すると

すれば, レーザーラマン(Table 3)な どによる構成分

子の分析 も必要となろう。

種々の微量金属の うち Znの みが検出されたが,こ

れは今回の検索では一次 X線の励起源 として Tiフ ィ

ルターを用いた為である.従って異なったフィルター

を用いてより広範な分析を実施すれば,そ の他の微量

金属であるCo,Cu,Fe,Seを も検出が可能である。

Znと 自内障の進行 との対応に関しては一定の知見が

ない20)。 また同じ2価 イオンであるSeが Ca蓄積を起

こさせ自内障を誘発させるとい う報告
21)が あるが,Se

などのアルカ リ土類金属であるCdにたいし微量の

Znが拮抗作用をもつこと (Gunn et al.22))か らZnの

蓄積には水晶体混濁 との関連 も充分考えられ興味ある

結果である。

稿を終るにあたり,御指導,御校閲を賜りました当教室河

本道次教授に深謝致します.ま た御協力いただきました本

学第二解剖学教室猪俣賢一郎教授に感謝し,御指導,御校閲

を賜りました同教室野首和人助教授ならびにXRF分析を

担当していただいた理学電気工業(株 )の 各位に深謝致しま

す。なお本論文の要旨の一部は25th lnternational Con‐

gress of Ophthalmology(Rome,1986)及 び第90回 日本

眼科学会総会 (四 日市,1986)において口演した。
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