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3)眼圧と中枢神経系の関連について
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TheintraocularpressuI-eismaintailledwitllillthenarrow Iュ0Ⅰ一malrangeilllluman,

tokccptheeyeballsconstantshape. TheregLllationoflopconsistsofth(Jneural,

mech'Tulical,andhumoralcontrols.Thesympatheticalldparasympathetieinputstoregulate

IOPareknown,andalSothesensoryoutputfronltheeyet()detecttheloplevelhas

kenrcportcd.Since1950′Sitwastxcnsuggestedthatthecentralnco,Oussystem (CNS),

especiallythehypothalamusplaysanimponantroleinregulatillglop. W(､investigated

thecffcctofmicroiontophoreticapplicationofvasopressin(VP)andoxytocin(OXT)into

theeathypothalamusonfop. ThegoalwastounderstandbetterI.hemechanismsof

IO.PregulationbytheCNS. Undersodium pcntobarbitalanesthesitl(35Illg:kg,i.p.),

thecatswcrcfixedinastcreota:ticapparatus. TheIopandhl()Odpressure(BP)were

recordedc()ntinuously.AthreeFbarTeledglassmicropipettewasused:VP.OXT.andsaline

wereappliediontophoreticallyintothehypothalamus. WhenVPorOXTw(lSinjected

inandarOundthesupraopticnucleusaLndtheparaventricular nucleus.theIOPwaselevated

gradually.Whensalinewasappliedtothesamepoint,thelopshowednochange.lt

isc()neludedthatthisexperimentalmodelisveryusefultostudytheregulatorymechanism

oflopintheCNS.
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眼球はカメラのような光学機械と同様に.その形態(′')

持しているのは眼圧であり,眼圧は視覚を良好iこ保つ上

し､う重要な役割を担-I,ている.そして,イく思議なことに

眼圧は必ずしも血圧に依存しない,すなわち,高血圧の

人は必ずしも限虻が高いわけではない.

眼圧は毛様体の無色素上皮から分泌される房薮の産生

と隅角からの流出とのバラソ弟で決まる.房水は毛様体

(schlemm'scanalト･房水静脈の順で流れていき,そ

(T)経路に異常が隼.Llる上限H:･Iは変動する.眼圧が8mmHg

l､十卜に低下すると低眼fl･:黄斑症とい一､て後極部の網膜に

雛聾が生して視力が伏下し.逆に上昇して 21mmflg

以上になると線内陣をこなり視神経を障害し視野欠損を引

き起こすことは臨床的をこよく知られている,

それでは眼圧はどのような機構で正常置にコソトロ-

･し′されているか.RRFEは mechanica l.humoral,neural

の3要素をこよってコソトロ-ルされると考えられている1㌦

機械的制御とは前述 Lた房水が流れていく過程におし､て

周囲鼠織によって生じる抵抗などによるものである.体

液性制御については,副腎皮質ホ′しモンの血中濃度や血

清の浸透圧などの変化によって眼圧,特にその日内変動

が影響を受けると報告されている.神経性制御をこついて

は解剖学的報腎から述べる.眼圧に関係する眼球の神経

上Lて,知電神経性山九 副交感神経性入九 交感神経

性入力の3-.)の神経系がある.知覚神経性出力は虹彩,

脈絡膜および角膜からの情報が毛様神経 や三叉神経を経

由して中枢-伝導される経絡2)a)である.副交感神経性

人力は毛様神経節を経由して亡様体節 ･虹彩括約筋にい

たる経路(l二翼H蓋神経節を経由して線維柱帯および脈絡

睦血管にいたる経絡上が知｢)かている1115∴ さらに.交

感神経性入力は上頚神経節を経由して眼球に入力する61.

眼圧の神経性抑制に開陳する過去の生酢羊的報告をまと

ら毛様神経から神経活動を記録して,眼圧に比例して毛

様神経の藤山性イソパルスの発火数が増加することが報

告された2㌦ また,三叉神経を電気刺激すると眼圧が

上昇する7∴ 次に.副交感神経については,臨床的に

用いられている塩酸ビロカJLrピソを点眼すると仁様体iこ

影響を及ぼし,隅角の線維柱帯を緊張させることにより,

房水流出抵抗が軽減し眼圧が低下する8､. さド)に.節前

の動眼神経を電気刺激することによって同じように房水

流出抵抗が低下して限EEが下がる91ことも知られてい

る.交感神経については,ネコの頚部の交感神経を電気
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刺激すると.まず毛様体筋のひとつの Milller筋が収

縮L一時的に限FE上昇した後,毛様体の血管収縮で眼圧

が低下する101ことが報告されている.臨床的にはvfド

用している.限虻の神経性制御に関する入出力回路につ

いて述べたが,制御というからには眼圧の中枢,また眼

越になってくる_受容体についてはまだよくわかってい

ないが,隅角 ･虹彩にある知覚神経終末が眼圧の受容体

になっている可能性があり､知覚神経系が眼旺情報を中

枢に伝達し,自律神経系が中枢かrっJ)情報を~7(-･･-ド′ミ･リ

クして眼ff三を制御するシステムがあると推測される.

眼Ef_の中枢に-A,いては古くかLT.,間脳,特に視床下部が

有力候補とさttてきた.1950年頃かr'臨昧的に,間脳

の外傷や疾患で眼圧の異常が報告され117,実験的には

ネコ間脳の電気刺激をこよって眼圧が変化すること12)13)

が知られている.また､1984年 Krupinド)はrLJサギの

第3脳室をこバゾプレッシソを注入して眼圧が上昇するこ

とトトを報告した.しかし,これらの実験は眼圧の中枢

織化学的にパゾプレヅシソ,オキシトシンを含むこユ-

ロソは視床下部の視索上核および室傍核に多く認められ,

これらのニュ-日ソはバゾプレッシソ,オキシトシソをこ

反応することがわかっているi5).そこでわれわれは教

小イオソ電気泳動法を履いてこれらの下垂体後葉ホルモ

ソを投阜し,これらのペブタイドに対する感受性ニュー

ロンが限拝にどのような影響を与えるか,さらにその効

果の部位局在について検討した.

方法は 2.5kg前後の成熟ネコを用い,ネン~ブ -々--′L

で麻酔後挿管し,外眼筋の影響を除外するために151ラミ

ンで不動化して八八~Ⅰ二呼吸下でおこな-1た.脳定位固定装

置に固定 し,前房に限旺をモニター一一するための 27G針

を刺入し,人腿動脈または_,__t二肺動脈に血旺をモニ 一々一す

るためのカテ-チ,Lを挿入した.頭頂骨を開頭し,脳定

位座標により徴′ト多連電極を刺入した.イすン電気泳動

的にバゾプレ･ソシン/およびオキシトシンを投与し,限仕

および血圧の変化を直接マノメ一･･一/i-にて測定 した.漢

かr)の電気信号を増幅し.ベンレコーダ-llでモニタ-し,

A.:'Ⅰ)コンパ--ターを通し7ロ.ソピーデ (スケに保存し

た.デー一夕はオフラインで解析 し.ベアー-､一tテストで統

計的iこ検討した.実験終了後,深麻酔下で経心煉的に潅

流固定し,電極の穿刺位置を組織学的に検討した.投与

前1分間と反応のピーー/Jの前後1分間のデータを比較し,
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t.テストで有意なものを有意なデー一夕とした.

オキシトシンを 50nA,2分間投与すると,限虻は投

与開始かt､1211±55秒後にビー-'Jiこ達 し.そLI')振幅が

上梓反応を生 した.この上昇反応はべゾブLItJ二･ンでも

ほほ同様であった.約 500/‖11転L7)べ､′'ナLILIシンや

オキシトシ ン刺 激 で 眼 虻 上昇が誘発される部位は視索,Hl:_

核や室傍核 や そ の 近 傍 に 限 局さItていた.

この反応 は rL7サ ギ 脳 室 潅 流 実験と同様に房水塵f_i二増加

によ-,て生 し る と 推 測 さ れ る.視索上核および事情核に

存在するこ :l一一ロ バ エバゾ-/i,,リシンやすキシトシン:杏

プレ､./シンやすキシト.I･ンにLLり駅活化した後葉ホ′しモ

ン感受性ニ∴L一一日ソが眼性を上界させると推定される.

以上より.これ上､,LpT)ベゾIz･(卜が眼虻の制御に関与 して

いる吋能件が示唆され この新 しい実験モデノLは中枢神

経糸による脈圧の制御を研究する上で役立つものと考え

ら.

今後,アドレナl)ン,ヒスタミンなどの他の薬剤の視

床下部投･Ei･iこくLろ胞ff-の影響.horseradishI治rOXidase

系による眼圧の制御機構を少しで-~-.)着実に明L1--かiこして

ゆく予定である.
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司会 はい, どうもありがとうございました.えー,

お聴きの通りでございます.あの一一,最高の眼圧はブラ

ス1ミリ,2ミり?わずかだ13.
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なり倣塵で,それで興奮するニューロソもかなり少なも､ とで,調節と幅湊という,いろいろ重大な問題を含んで

んじゃないかということで- . いるタイ トルだと思いますけれども,板廉発生,お願い

司愈 はい,どうもありがとうございました. いたします.
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