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研究成果の概要（和文）：ミュラー筋は眼瞼縁に存在する平滑筋組織である。同筋は交感神経刺激により収縮す
る。同筋は上眼瞼を挙上する筋であるとともに、骨格筋で動眼神経支配である上眼瞼挙筋を収縮させる機械刺激
受容器官としても働いている。本研究では、眼瞼ミュラー筋は血管や膀胱と同じ中胚葉由来平滑筋細胞で構成さ
れること、その平滑筋の間にはギャップ結合が存在すること、およびその平滑筋組織内には、β2を除いて、β
1、α2、α1の順でアドレナリン受容体が強く発現していることを組織学的に証明した。

研究成果の概要（英文）：Mueller's muscle is a smooth muscle tissue on the margin of eyelid. It is 
contracted by stimulation of the sympathetic nerve. It is not only one of the muscle elevating upper
 eyelid but also a mechanoreceptor in order to contract the levator palpebral muscle which is a main
 eye opening skeletal muscle innervated by oculomotor nerve. In this histological study, we found 
that Mueller’s muscle was composed of smooth muscles originated from mesoderm like blood vessels 
and urinary bladder, and that there were some types of gap junctions between the smooth muscles. 
Some types of adrenergic receptors except beta 2 were found in the smooth muscle tissues in the 
order of beta 1, alpha 2, alpha 1.

研究分野： 形成外科学
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１．研究開始当初の背景 
(1) 上眼瞼ミュラー筋の平滑筋線維の間の結
合組織には求心性神経である有髄の三叉神
経固有感覚神経線維が存在し、ミュラー筋は
機械受容器の役割をなしている。 
(2) 上眼瞼ミュラー筋の機械受容器が伸展さ
れると、上眼瞼挙筋の遅筋や前頭筋の遅筋が
反射的に収縮し開瞼が無意識に維持される。 
(3) 上眼瞼ミュラー筋の組織像を見ると、多
数の平滑筋細胞が密接したグループを形成
し、結合組織で分断されたグループが多く集
まってミュラー筋となっている。 
(4) 平滑筋線維一本一本に無髄の交感神経線
維が遠心性に神経支配しているわけではな
く、その神経線維の分布はまばらである。 
(5) 消化管や膀胱に存在するカハール介在細
胞が上眼瞼ミュラー筋内にも存在し、ミュラ
ー筋緊張状態の制御にカハール介在細胞が
働いているらしい。 
(6) 平滑筋は下記 2 つのタイプに分類されて
いる。 
1) Multi-unit smooth muscle 複合単位平滑
筋  
・独立分離した筋線維からなる  
・筋線維表面は基底膜様のコラーゲンや糖タ
ンパクで構成された薄い膜に覆われる  
・骨格筋線維のように各筋線維が単一の神経
終板で支配されている  
・制御は主に神経信号  
・眼球の毛様体筋、虹彩筋、立毛筋 
2) Unitary smooth muscle 単体平滑筋  
・1 つの単体として一緒に収縮する数百数千
もの平滑筋線維の集合体  
・1 本の筋線維に発生した収縮は隣接した筋
線維に波及  
・細胞間の細胞膜はギャップ結合で接合され
ている 
・合胞体平滑筋とも呼ばれている  
・腸管、胆管、尿管、子宮、血管など内臓の
器官壁（内臓平滑筋） 
(7) 虹彩の瞳孔散大筋や瞳孔括約筋は眼杯の
神経外胚葉に由来し、これらの平滑筋は上皮
細胞が平滑筋細胞へ転換してできているが、
通常の平滑筋細胞は間葉系の中胚葉から発
生する。 
(8) ミュラー筋が、どちらの平滑筋タイプに
属しているか、またどのような細胞に由来し
ているのかはわかっていない。 
(9) ミュラー筋の緊張制御にどのような刺激
伝達物質が働き、どのようなレセプターが発
現しているかいまだ不明な点は多い。 
 
２．研究の目的 
(1) ミュラー筋平滑筋細胞同士あるいはその
周囲のカハール介在細胞や神経細胞との間
にギャップ結合（各種コネクシン）が存在す
るかどうかを検証すること。 
(2) ミュラー筋が外胚葉由来（サイトケラチ
ン陽性）か中胚葉由来（ビメンチン陽性）か
を明らかにすること。 

(3) ミュラー筋内で刺激の伝達に働いている
主な交感神経のレセプターはいずれの型（α
1、α2、β1、β2 など）かを明らかにする
こと。 
 
３．研究の方法 
5 個の正常上眼瞼組織（年齢 82.6±6.2 歳）

および7個の正常下眼瞼組織（年齢81.8±6.8
歳）から連続切片を作成した。 
機械刺激受容チャネル（TRPV1, TRPV2, 

TRPV4, TRPV6）、ギャップ結合（Cx32, Cx36, 
Cx43, Cx45）、カハール介在細胞（cKit）、ア
ドレナリン受容体 AR（α1, α2, β1, β2）、
細胞骨格（ビメンチン、サイトケラチン、平
滑筋アクチン）、神経線維（S100, TH: 
tyrosine hydroxylase）に対する抗体を一次
抗体とした免疫組織化学染色を行った。 
 
４．研究成果 
 ミュラー筋平滑筋細胞に発現していたも
のは、TRPV2、TRPV4、TRPV6、Cx32、Cx36、
Cx43、ARα1、ARα2、ARβ1、ビメンチン（図
1）、平滑筋アクチン。ミュラー筋組織内に、
cKit 陽性細胞、多くの S100 陽性神経線維、
疎らな TH 陽性神経線維を認めた。 

図 1. ビメンチン 
 
TRPV1、Cx45、ARβ2、サイトケラチン（図 2）
は陰性であった。 

図 2. サイトケラチン 
 
ミュラー筋平滑筋組織内には、β1 とα2

（図 3）の受容体が強く発現していた。α1
（図 4）はそれらに次いで発現していた。β2



の発現は見られなかった。涙腺組織内にある
太い涙腺神経束には、β1, α2, α1 の順で
神経線維が密に存在した。 

図 3. アドレナリンα2受容体 
 

図 4. アドレナリンα1受容体 
 

以上の結果より、以下のように考察した。 
 上眼瞼に比べ下眼瞼のミュラー筋組織は
小さいが、神経受容体の組成は同様であった。 
 眼瞼ミュラー筋は血管や膀胱と同じ中胚
葉由来平滑筋細胞で構成される。その平滑筋
同士はギャップ結合で刺激が伝達される。ミ
ュラー筋内には有髄神経が多く分布する一
方、交感神経節後線維はわずかである。平滑
筋細胞の間隙には他の内臓平滑筋同様にカ
ハール介在細胞が存在し神経末端と平滑筋
細胞の間の刺激伝達に寄与している。ミュラ
ー筋平滑筋にはアドレナリンα1 他の受容体
が分布する。ミュラー筋平滑筋には機械刺激
受容チャネルが存在する。眼瞼に加えられた
進展や温度などの機械刺激はミュラー筋平
滑筋細胞膜上のチャネルを開き、細胞内カル
シウムイオン濃度を上昇させ、ミュラー筋を
収縮させると考える。 
 眼瞼組織において、アドレナリン受容体は、
涙腺組織、ミュラー筋、結膜組織、血管壁な
どいたるところに、それぞれのサブタイプが
異なる組成で存在していた。上下眼瞼のミュ
ラー筋は機械刺激受容器官であるとともに、
その緊張弛緩の状況により、眼瞼下垂症や眼
瞼内反症、眼瞼痙攣など眼瞼に様々な病態を
引き起こす可能性がある。 
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