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論文内容の要旨

〔目的〕

カルシウムイオンは，シナプス後膜内で，セカンドメッセンジャーとして重要な役割を果たしている。種々のカル

シウム結合蛋白は，細胞内においてカルシウムイオンと結合することにより，カルシウムイオンの作用発現に深い関

与を有していると考えている。カルシウム結合蛋白の一種であるカルビンディンおよび、パルブアルブ、ミンは，中枢お

よび末梢神経系に広く分布し特定の神経細胞に局在している。また，網膜においてもその存在が報告されている

が，種によってその局在が異なっている。そこで本研究では，金魚より人までの種々の脊椎動物網膜における，カル

ビンデ、ィンおよび、パルフゃアルブミンの局在を明らかにしそれらを比較，検討した口

(方法ならびに成績〕

カエル， ヒヨコ，ラット，及びモルモットを麻酔下に生理食塩水および Zamboni 液にて潅流固定の後，眼球摘出

し， Zamboni 固定液にて 2 -3 日間固定した。金魚および犬は麻酔後直ちに眼球摘出し人眼は悪性腫壌の眼寓内

転移のため摘出されたものを，それぞれ固定液に浸漬固定した。次に，クリオスタットにて厚さ 10-15μm の凍結切

片を作成し免疫組織化学によりカルビンテeィンおよび、パルブアルブミン様免疫活性を可視化した。なお，使用した

抗体の抗原特異性は吸収試験によって確認した。

1)カルビンデ、イン様陽性構造は，

金魚網膜では認められなかった。

カエル網膜では，多数の光受容細胞，内果粒層最内層の少数の細胞，神経節細胞層の少数の細胞に認められたが，

視神経線維層に陽性線維は認められなかった。

ヒヨコ網膜では，多数の光受容細胞，内果粒層外層にほぼ一列に並んだ中型の細胞群(その細胞の両端からは一

本ずつ突起が出ており，その一部は外網状層で光受容細胞足部に連絡しているのが認められ，中層にも類似の細胞

が少数認められた)，内頼粒層内層の多数の中，小型細胞と少数の大型細胞(これらの突起は，内網状層第1， 2 , 

4 層に陽性線維束として，第 3 ， 5 層に点在する陽性線維として認められた)，神経節細胞層の多数の細胞に認めら



れ，神経線維層では点在する陽性線維が認められた。

ラット網膜では，内果粒層最外層の多数の細胞(その突起は外網状層の内層で強陽性の線維叢を形成していた)，

内果粒層内層の少数の細胞(その突起は内網状層には点在する陽性線維として認められた)，神経節細胞層の少数の

細胞に認められたが，視神経線維層に陽性線維は認められなかった。

モルモットおよび犬網膜においても，ラット網膜とほぼ同様であった。

人網膜では，多数の錐体様光受容細胞，内果粒層最外層の少数の細胞，内果粒層中層の遠近両端から突起を出し

ている少数の細胞，内果粒層内層の多数の細胞に認められた。内網状層では二本の陽性線維叢が，神経節細胞層で

は小型や大型の陽性細胞が，視神経線維層には陽性線維が認められた。

2) パルブアルブミン様陽性構造は， ヒヨコ，ラット，犬の網膜にのみ認められた。

ヒヨコ網膜では内果粒層最内層の少数の細胞と，内網状層第 1 ， 3 , 4 層の線維とに弱く認められた。

ラット網膜では内果粒層の少数の細胞とその突起，神経節細胞層の少数の細胞に弱く認められた。

犬網膜では，内果粒層最外層の多数の細胞(その突起は外網状層で陽性神経線維叢を形成していた)，内果粒層内

層の少数の細胞に認められた。また内網状層には点在する陽性線維が，神経節細胞層には少数の陽性細胞が認めら

れた。

(総括〕

カルビンデ、イン様物質の局在には二つの系が存在すると考えられる。すなわち錐体優位の網膜(カエル， ヒヨコ)

では，主要光伝達経路である錐体，双極細胞，神経節細胞及び修飾系である種々アマクリン細胞に局在した。一方，

f干体優位の網膜(ラット，モルモット，犬)では，修飾系である水平細胞，アマクリン細胞，異所性アマクリン細胞

に局在した。錐体， f干体ともに多数存在する人網膜では，錐体系主要伝達経路である錐体，双極細胞，神経節細胞に，

また修飾系である水平細胞，アマクリン細胞に局在した。以上の事実は，カルビンデ、ィンは錐体を介する光伝導系に

おいては主伝達路の光伝達に直接関与すること，また， t干体を介する光伝導系においては，主伝達路の光伝達の修飾

に関与することを示す。一方パルプアルブミン様物質は， ヒヨコ，ラット，犬網膜にのみ認められ，修飾系であるア

マクリン細胞，異所性アマクリン細胞に，犬網膜では水平細胞にも局在した。以上の事実は，パルフ守アルブミンは主

伝達路を介する光伝達には直接関与せず，その修飾にあたるものと思われる。

論文審査の結果の要旨

中枢及び末梢神経系に広く分布している，可溶性カルシウム結合蛋白であるカルビンテ!1 ン (28kD) 及び、パルブ

アルブミン(12kD) は，細胞内においてカルシウムイオンと結合することにより，カルシウムイオンの作用発現に

深く関与していると考えられる。本研究では，各種脊椎動物網膜における両カルシウム結合蛋白の局在を，免疫組織

化学により可視化し，これらを錐体優位の網膜(金魚，娃， ヒヨコ)と拝体優位の網膜(ラット，モルモット，犬)，

および中間型網膜(人)，すなわち網膜の三つの類型別に比較することにより，網膜内における神経伝達へのこれら

の関与について検討した。

カルビンディン様物質は，

1)錐体優位の網膜では，錐体から双極細胞をへて神経節細胞に至る，主要神経伝達経路に局在すると共に，その

修飾系である種々のアマクリン細胞にも局在する

2) 拝体優位の網膜では，拝体や双極細胞には局在せず，水平細胞やアマクリン細胞すなわち主要伝達路を修飾す

る細胞群，および神経節細胞に局在する

3) 中間型網膜では， 1) と 2) との混合である局在を示す

パルブアルブミン様物質は，

錐体優位，拝体優位いずれの網膜においても，その主要神経伝達路には局在せず，修飾にあたる細胞群のみに局在
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する

ことが明らかになった。以上，カルビンデ、ィンは主として主要光伝達経路に，パルプ、アルブミンはその修飾に関与す

る成分に発現することを明らかにした。これらの知見は，網膜内の神経伝達におけるカルシウムイオンの関与する系

を解析する上で有用であり，学位に値すると思われる。
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