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「PEAとフリーラジカル・もう一つの角膜内皮障害因子」

高橋　浩　先生　（日本医科大学　眼科　教授）
PEAの角膜内皮障害の原因としては、前房内操作、発熱、気泡、灌流・吸引による乱流、などが挙げられるが、その他にも超音波によるキャビテーション（気泡の発生）や、超音波によって発生したフリーラジカルの影響も考えられる。
超音波とは、20kHz以上の粗密波をさし、古くはキュリー夫人の夫であるPierre Curieが圧電効果（水晶の厚さの変化が電圧を発生させる）、逆圧電効果を発見した。また、超音波の直進性を利用し、水中での通信などに用いられ、タイタニックやUボートにも適用されてきた。現代の超音波応用は以下のようである。
①情報的応用（水中通信、魚群探知機、診断的エコーなど）
②動力的応用（超音波洗浄、PEAなど）
　1．超音波そのものの利用　体外衝撃波結石破砕装置、超音波ハイパーサーミア装置（超音波を熱エネルギーにかえる）、超音波洗浄器（超音波の放射圧とキャビテーションを利用）
　2．高速振動を利用　超音波乳化吸引術（超音波そのものと、高速振動の両方を応用）
超音波振動が大きいと、
①高い音圧波が低くなると液中気泡がでて（キャビテーション）、それが蓄積し衝撃波（shock wave）をおこす。超音波を一定の位置から作用させると一定の幅で収束して衝撃波をおこす（定在波）。キャビテーションには、１．弱い超音波によるStable cavity（気泡の振動のみ）と、２．強い超音波によるTransient cavity（空洞形成）がある。
②フリーラジカルを発生させる
フリーラジカルとは、不対電子をもつ原子をさし、活性酸素種として、･OH、O2－･などが知られている。生理的ラジカルはミトコンドリア電子伝達系における酵素反応に伴って発生するが、強力超音波によるラジカルはキャビテーションによる解離エネルギーによるものである。ラジカルは連鎖反応を起こし、ラジカル反応は一瞬でも過酸化反応を引き起こす。
粘弾性物質としてよく使用されるヒアルロン酸は、音の伝播を抑制するほか、ラジカルスカベンジャーとしても作用し、試験管内でも模擬眼でもそのフリーラジカル抑制効果が証明されており、分散型のビスコートの効果が最も高い。還流や吸引によりヒアルロン酸が流出するとラジカル抑制効果が低くなるため、低還流、低吸引圧の方がラジカルを抑制する。
PEAによる角膜内皮細胞減少の原因としてI/Aによる乱流が挙げられるが、I/Aのみでは大きな障害は起きないが、I/Aをしながら一定時間USをかけると24時間後に角膜内皮障害が生じ、I/Aによる影響よりもUSによる影響が大きいことがわかる。
また、ラジカルスカベンジャーであるアスコルビン酸を前房内に注入すると内皮障害が少ないことも示されており、フリーラジカルが内皮障害に大きく影響していることが証明された。
角膜内皮細胞への酸化ストレスに対する対策としては、抗酸化剤の投与、キャビテーションを減らす工夫(チップの改良、灌流量を減らすなど)、粘弾性物質の工夫（分散型の粘弾性物質、低灌流、低吸引圧）などが挙げられる。
（文責：高岡真帆）

