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網膜光受容体間基質分布の光応答の型分類

上原 文行*,大庭 紀雄ホ,Douglas Yasumura**,Matthew M.LaVail**
ホ鹿児島大学医学部眼科学教室,ネ +カ リフォルニア大学サンフランシスコ校医学部解剖学及び眼科学教室

要  約
白色成熟ラットを,眼球摘出時の光の条件を変えて灌流固定 し,光受容体間基質 (IPM)の コロイド鉄染色
像について比較 した。暗順応下では,視細胞外節全体および内節先端部の IPMが ビマン性に染色された (暗
順応型)。 明順応 1分後では,視細胞外節先端部および基底部 (内節先端部を含む)の IPMが帯状に染色され
た。外節中間部の IPM染色は弱かった(初期明順応型).明順応 5～30分後では,視細胞外節先端部の IPMが
帯状に,外節基底部から視細胞内節全体のIPMが ビマン性に染色された。外節中間部の IPMの染色は弱かっ
た (後期明順応型 )。 過度の光を照射 した場合には,視細胞層全体にわたってIPMが染色された (過度光照射
型)。 視細胞外節周囲の IPMの光応答が内節基底部周囲の IPMの光応答に先行すること,お よび過度光照射
型は種々の視細胞変性の過程 でみ られるIPM分布の型に類似することが判明 した。 (日 眼会誌 95:
445-448, 1991)
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Classification of Light-Evoked Distribution of
Interphotoreceptor Matrix
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Abstract
Distributional patterns of the interphotoreceptor matrix (IPM) under several different light

conditions were examined in adult rats using colloidal iron staining. In the dark, the IPM distributed
uniformly throughout photoreceptor outer segments including apical halves of inner segments. After
exposure to light for 1 min, the colloidal iron-bound IPM concentrated in bands at apical and basal
regions of outer segments and at apical inner segments. After exposure to light for 5-30 min, the
IPM distributed throughout inner segments, in addition to the distribution at apical and basal outer
segments. In excessive light, difruse IPM staining was observed throughout the photoreceptor layer.
These flndings suggest that the light response of the IPM around outer segments precedes that around
basal inner segments. It is also remarkable that the excessive light-induced distributional pattern of
the IPM is similar to patterns in inherited retinal dystrophy and light-induced retinal degenerations.
(Acta Soc Ophthalmol Jpn g5 :445-448, 1991)
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I緒  言

光受容体間基質GnterphOtOreceptor matrix,IPM)

は,網膜色素上皮と視細胞外節,内節周囲の網膜下腔

を満たし,さ まざまな重要な機能を有している
1)。 最近

筆者らは,明暗の光環境の変化に依存してラットIPM

成分の局在部位が変化することを発見した
2)～ 4)。 すな

わち,暗順応下では,視細胞外節全体および内節先端

部にビマン性に IPMが分布するのに対し,明順応下

(室内蛍光灯下)で は,視細胞外節先端部と外節基底部

から内節全体にわたって IPMが分布する2)～ 4)。 ところ

で,網膜の病態とIPMと の関連については,遺伝性視

細胞変性ラットの視細胞変性過程に IPMの異常が関

与しているとの報告がある
。)。 また,過度の光,あ るい

は通常の蛍光灯でも連続して照射すると, ラットある

いはマウスの視細胞が変性す ることが知 られてい

る0)7).こ の場合,過度の光照射によって IPMの光応答

の異常が起こり,視細胞変性が引き起こされている可

能性がある.そ こで本研究においては,過度の光照射

を含め,先の報告2)-4)よ りもさらに細かく光の条件を

変化させた場合の IPM分布の様式について比較検討

した。

II 実験方法

白色成熟ラット(RCS‐rdy■ :8～ 10週齢)を ,明 {7

AM照明 on:Cage部 照度は20 foot‐ candle(ft‐ c)}:
暗 (7PM照明 o“)=12:12時間周期下に飼育した。

ラットを暗順応 (絶対暗室 :夜 どうし12時間 :7AM
に以下の実験を開始)させた後, 7群 (各群 3匹)に

分け,以下の光条件のもとに炭酸ガスを吸引させるこ

とによって安楽死させた.1)暗順応を継続,2)明 順

応 (Cage部照度は50ft‐ c:7AM照明 on)1, 5,10,
15,30分後,3)過度の光 (照度は500ft‐ c)照射10分 .

先に報告した方法
2)～ 4)に従って,固定液に2.5%glutar―

aldehyde, 2%parafOrmaldehyde(0.lM phosphate

bu“ er,pH 7.3,37℃ )を使用して直ちにラットを灌流

固定した。灌流固定の間,ずっとそれぞれ安楽死前 と

同じ光条件を維持 (頭部を黒色テープで被覆あるいは

光を照射)し た。眼寓内容除去を行い,眼球を一晩さ

らに同固定液 を用いて浸潤 固定 した後,水 洗 ,

methan01‐methylcellosolveを 用いて脱水,polyester

waxに包埋した.8μ mの組織切片を作成し,RohHch

の方法8)で コロイ ド鉄染色した.上記の各実験条件下
の網膜色素上皮,視細胞外節,お よび内節部の IPMの
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染色部位の分布について,光学顕徴鏡で観察,比較検

討した。なお,光顕レベルでは染色部が細胞表面に限

局しているのか,網膜下腔内物質まで分布しているの

かを区別するのは困難であったため, これらを一括し

て観察結果には IPMと して記載した .

III 結  果

1.ラ ットを暗順応下に灌流固定した場合,視細胞外

節全体および内節先端部の IPMが ビマン性に染色さ

れた。しかし,内 節基底側半分の IPMは ほとんど染色

されなかった (図 la i暗順応型).

2.ラ ットを室内光下に明順応 させて 1分後に灌流

固定した場合,視細胞外節先端部および基底部 (内節

先端部を含む)の IPMが帯状に染色された。外節中間

部の IPMの染色は弱かった。内節基底部の IPMは ほ

とんど染色されないか,あ るいは部分的にごくわずか

に染色された (図 lb i初期明順応型).ラ ットを室内光

下に明順応させて 5,10,15,30分 後に灌流固定した

場合,共通して次の IPM染色が観察された。視細胞外

節先端部の IPMが帯状に染色されるとともに,外節

基底部から視細胞内節全体にわたって IPMが染色さ

れた。また,外節中間部の IPMの 染色は,明順応 1分

後と同様に弱かった (図 lc i明 順応 5分後 :後期明順

応型).

3.ラ ットの眼球に過度の光を照射しながら灌流固

定した場合,ほ とんどの眼球部位で内節周囲の IPM

は集積したままの状態で染色されるとともに,暗順応

下と同様に外節全体にわたってビマン性に IPMが染

色された。すなわち,視細胞層全体にわたって IPMが

一様に強く染色された (図 ld i過 度光照射型)。 しか

し,切片によっては,眼球赤道部の一部で明順応 5～ 30

分と同様の染色像 (後期明順応型)が観察された。

IV考  按

今回の実験において,暗状態から明状態へ光環境が

変化するのに伴っておこるIPM分布の変化を,光の

強さと光照射時間をパラメーターとして調べた。先の

報告
2)～ 4)を確認するとともに,IPMの 光応答をより詳

細に,動的に把握することができた。すなわち,暗順

応下では視細胞外節周囲全体及び内節先端部にビマン

性に分布していた IPM(暗順応型)が,まず室内光に

応答して外節先端部および基底部 (内節先端部を含む)

へ分布濃縮 (分離)する (初期明順応型).光照射の時

間がのびると,次の段階として,外節周囲の IPMは両
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図 1 ラット網膜光受容体間基質 (IPM)の コロイド鉄染色像 (× 750)
a:暗順応下では,視細胞外節全体及び内節先端部のIPMが ビマン性に染色されているが,内節基底側半分の IPMは
殆ど染色されていない(暗順応型).PE:網膜色素上皮 :OS:視細胞外節 :IS:視細胞内節 :矢頭 :外境界膜.bi明
順応 1分後では,視細胞外節先端部及び基底部 (内節先端部を含む)の IPMが帯状に染色されているが,外節中間部
の IPM染色は弱く,内節基底部の IPMは殆ど染色されていない (初期明順応型).矢頭 :外境界膜.ci明 順応 5分
後では,視細胞外節先端部が帯状に,外節基底部から視細胞内節全体にわたってビマン性にIPMが染色されている
が,外節中間部の IPM染色は弱い(後期明順応型).矢頭 :外境界膜.d:過度の光を照射した場合,視細胞層全体に
わたって IPMが染色されている (過度光照射型).矢頭 :外境界膜
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端に分離 したままで,視細胞内節の基底部まで IPM

が蓄積する(後期明順応型).こ のことから,外節周囲
の IPMの 光応答と,内節基底部の IPMの 光応答とは

同時に起こるのではなくて,前者がまず起こったあと

に後者が起こることが判明した。前者は視細胞外節の

電気生理学的変化 (過分極)に伴って,迅速におこる

反応であろうと推定される。それに対し,後者は内節
で産生されるIPM成分が,明状態下では外節側への

拡散が阻害されて,内節部に次第に蓄積するのではな

いかと考えられる。

過度の光を照射した場合,多 くの眼球部位で内節部

囲の IPMは集積したままの状態にとどまり,外節先
端部および基底部に分離 していた IPMは暗順応下と

同様に再び外節全体にわたってビマン性に分布するよ

うになる(過度光照射型 )。 一部の眼球赤道部では後期

明順応型の IPM分布を呈 したままのことがあるが,
これは微妙な光の不均一性のために強い光が当たらな

い部位が存在するためか,あ るいはその部位の光に対

する感受性が低いためか, 2つ の理由が考えられるで

あろう.過度の光を長時間当て続けると視細胞が変性

することが報告6)7)されている。だが,外節から内節が

変性短縮する間,過度光照射型のIPM分布はそのま

ま保持されることを筆者 らは観察している
9).ま た,遺

伝性のラットあるいはマウスの視細胞変性でも,視細

胞外節が短 くなるのに先行,あ るいは並行して,明暗

の光の条件に関係なく過度光照射型の IPM分布が共

通してみられることを筆者らは報告した
°)。 この場合 ,

IPMの 光応答に伴 う視細胞 と網膜色素上皮細胞との

間の物質交換,輸送が障害されるわけであるから,こ

れによって視細胞外節の変性が加速されている可能性

が高い。また,内節から産生されるIPM成分が内節部
に蓄積することによって内節の機能にフィードバック

がかかり,外節新生機能などが抑制されている可能性

もあるであろう.今回,同定された IPM分布の過度光
照射型は,視細胞変性の前段階として重要な意義を有
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しているものと考 えられる。
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