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眼循環の研究

熱勾配式組織血流計によるブドウ膜血流の測定 (図 6,表 1)
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Measurement of the Uveal Capillary Blood Flow by Thermal
Diffusion Method Using an Electrobe

with a Pertier Stack
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要  約

1.Peltier stackを 利用 した熱拡散センサー,お よび熱勾配式組織血流量アンプを用いて,自 色家兎のブ ド

ウ膜組織血流の測定 を試みた。2.強膜上に設置 した熱拡散センサーの安定性は非常に高 く,基線の変動は少な

く,総頚動脈の索引に敏感な反応を示 した。3.水素クリアランス法で測定 されたブ ドウ膜血流量 と熱拡散セン

サーの電圧の逆数1/vの 間には,強膜血流非遮断時および遮断時にも,有意の正の相関が得 られた。4。 した

がって本法は,ブ ドウ膜に侵襲を与えず連続的に血流量の絶対値 を測定することができ,眼微小循環の研究に

も十分利用価値があると考えた。 (日 眼 92:215-219,1988)

キーワー ド:Peltier stack,熱 拡散法,ブ ドウ膜血流,水素クリアランス法,自 色家兎

Abstract
A thermal difrusion seusor with Peltier stack was connected to an amplifier to measure the uveal

capillary flow of albino rabbits by the thermal gradient method. The base line recorded from the probe
placed on the sclera was stable. The flowmeter was sensitive sufficiently to measure changes in blood
flow produced by compressing the carotid artery. The uveal capillary flow measured by the hydrogen
clearance method signiflcantly correlated with the reciprocal (1/Y) of potential of the thermal
difrusion probe regardless of blockage of blood flow to the sclera. This flowmeter based on thermal
difrusion is useful for studying ocular microcirculation because it wakes possible non-invasive continu-
ous measurement of the uveal blood flow and the real blood volume. (Acta Soc Ophthalmol Jpn 92 : 215

-219, 1988)

Key words : Pertier stack, Thermal diffusion method, Uveal capillary blood flow, Hydrogen clear-
ance method, Albino rabbit

I緒  言

ブ ドウ膜の組織血流量を測定する方法 として,放射

性同位元素によるク リアランス法1),水
素 クリアラン

ス法2)～ 6),レ ーザー ドップラー法7)8)な どさまざまな方

法が用いられているが,ブ ドウ膜に侵襲を与えず,連
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続的に血流量の絶対値を記録する方法は現在のところ

ない。従来,熱電対を用いた熱拡散法は, ガスクリア

ランス法やアイソトープク リアランス法などに比較 し

て,血流の変化を連続的に記録できるとい う利点はあ

るが,安定性に欠けるとい う欠点を有 していた .

今回我々は,Peltier stackを 利用 した熱拡散セン

サーを使用する機会を得て,自色家兎のブ ドウ膜血流

量を測定することに成功 した.そ こで,そ の手技,な

らびにその特性・利用価値について検討 した。

II 原理,装置および方法

1.原理,装置

Peltier stackと は,二種の異なる金属の接合点に電

流が流 れ ると熱の発生お よび吸収が生 じるとい う

Peltier効 果を有する半導体のことである。今回用いた

熱拡散センサーは,Peltier stackに 200mAの定電流

を流す ことによって Peltier stackの 両側面に とりつ

けた一対の金製板 (gold plate)に ± 3℃ の Peltier効

果,すなわち 6℃ の温度勾配を生じさせ,血流に応 じ

て変化 した両金製板間の温度勾配を,1℃ が100mVの

起電力差 としてlmV(1/100°C)ま での精度で測定しう

るものである (図 1).

血流が全 く存在しないとき (F=0)の 両金製板間の

温度勾配を起電力差 として表示 し,そ の電圧を V。

(mV)とする。血流 (F=f)の とき, この両金製板間

の温度勾配,すなわち起電力差は VOよ り低下する。そ

の電圧を V(mV)と すれば,V<VOの関係があ り,熱

拡散法による組織血流量の理論値 (F)は次式で与えら

れることが導きだされている (図 2)9)~H).
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図 2 血流測定原理の背景となる理論式

F=K(1/V-1/V。 )

この理論式の定数Kは組織固有の定数なので,Vを

連続的に測定すれば組織血流の動きを知ることができ

る。

2.方法

実験は白色家兎30羽 (2.7～ 3.8kg)を用い,baぬ itur‐

ate静脈麻酔,自 発呼吸下の一定麻酔深度で,血圧,呼

吸が安定するのを確認 し,温熱器をセ ットした27℃ の

恒温室中で行なった。

1)実験 1:総頚動脈索引に伴 う熱拡散センサーの

電圧変化

手術用顕微鏡下で角膜輪部に沿って約9mmの結膜

小切開を加え,テ ノンの う下,強膜上に直径8mmの

Peltier stack付 き皿状熱拡散センサーを挿入固定 し,

熱拡散センサーの電圧を熱勾配式組織血流量 アンプ

TGA‐ 2(バ イオメディカルサイエンス社製)にて連続

的に測定 し, 2チ ャンネルレコーダー(理化電機社製)

に記録 した.同側の総頚動脈をあらかじめ露出し,絹

糸により索引,弛緩させて血流の遮断ならびに再疎通

をくり返 し行ない,電圧の変化 と再現性を観察した。

さらに,barbiturate多 量投与により白色家兎の心停止

を確認 し,F=0に 相当する V。 を測定した。

2)実験 2:熱拡散法 と水素クリアランス法の比較図1 熱拡散センサーの模式図
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図3 角膜移植用 トレパンで強膜血流を完全遮断して

血流量を測定した。

(強膜血流非遮断時と遮形時 )

実験 1と 同様に熱拡散センサーを強膜上に設置し,

さらに熱拡散センサーの近傍の強膜に剃刃にて小切開

を加え, この部 より眼球の接線方向の毛様体中に直径

80μ mの 白金イ リジウム水素電極を刺入固定 し,不関

電極 としてケラチンクリー.ム を塗布した皿型銀塩化銀

電極を前肢皮下に縫着 して,電解式組織血流計 RBA・

2(バ イオメディカルサイエンス社製)にてブ ドウ膜の

血流測定を行なった3)。

あ らかじめ露出した同側の総

頚動脈を絹糸で索引することで血流を減少させ,そ の

際の熱拡散センサーの電圧 と,水素クリアランスカー

ブを前述の 2チ ャンネル レコーダーに同時記録 した。

得られた水素クリアランスカーブからブドウ膜血流量

を算定するのには,データ解析装置 BDAl-2(バ イオ

メディカルサイエンス社製)を用いた。

次に,強膜上に熱拡散センサーを設置して得 られた

電圧の変化が強膜血流の影響をどの程度 うけているか

を検討するために,セ ンサー周囲の強膜を角膜移植用

トレバンで輪状切開し強膜血流を完全遮断して同様の

実験を行なった (図 3)。

III 結  果

1)実験 1:総頚動脈の索引に伴 う熱拡散センサー

の電圧変化

Peltier stackを 利用 した熱拡散センサーの安定性

は非常に高 く,基線の変動は少なく,総頚動脈の索引

に敏感に反応 した。図 4は ,総頚動脈血流の遮断なら

びに解除に伴 う連続的反復測定の結果であり,本装置

の安定性 と再現性の高さが理解できる。一方,F=0の
ときの熱拡散 セ ンサーの起電力差 V。 は407± 1lmV
で,1/VOは (245± 9)× 10-5mvでぁった (表 1).

2)実験 2:熱拡散法 と水素クリアランス法の比較

1)強膜血流非遮断時

総頚動脈の索引により血流を変化させたときの水素

15- (217)

索引

図 4 実験 1 総頚動脈索引に伴 う熱拡散センサーの

電圧変化

Peltier stackを用いた熱拡散センサーの安定性は

非常に高く,基線の変動は少なく,総頚動脈の索引

に敏感に反応した。
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図 5 実験 2 熱拡散法と水素クリアランス法の比較

表 1 心停止時の熱拡散センサーの起電力差 Voと

組織水素拡散量 Fo

Vo nlV Fo ml/min/1009

仰
研
鰤
枷
塑
部
獅
価
枷
畑

20.3

23 1

18 4

23.3

24.0

23.1

20.1

18.7

21.1

22 3

ⅣIean± SD 407± 11 21.4± 19

ク リアランス法によるブ ドウ膜血流量 と熱拡散セン

サーで強膜上より測定された電圧の逆数 (1/V)の相関

を図 6に示した。両者の間には高い正の相関がみられ

た(r=0.9787,p<0.001).回 帰直線は Y=(1.318x+

243.2)× 10-5と なる.こ れより理論式 F=K(1/V-1/
V。 )の 定数 Kが75,873,血 流が存在 しない時の熱拡散

センサーの電圧 V。 の推定値が411.OmVと な り,自 色

家兎の心停止の際の V。実測値406.5mVと はぼ一致 し

た。
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一方,熱拡散法および水素クリアランス法で測定さ

れた同側の総頚動脈を索引遮断した直後のブ ドウ膜血

流の減少量は,20羽 の自色家兎 において40± 4%で

あった。

2)強膜血流遮断時

角膜移植用 トレパンで熱拡散センサー周囲の強膜血

流を遮断し,実験 2-1)と 同様に,水素クリアランス

法によるブドウ膜血流 と熱拡散センサーの電圧の逆数

の相関を求めた (図 6)。 回帰直線は Y=(1.351x+
258.7)× 10-5,r=0.9649,p<0.001と な り,理論式の

定数 Kが74,042,VO推定値が387mVと なり,強膜血流

を遮断 しないで行なった ときとほぼ近 い値が得 られ

た.こ のことより,強膜上に設置した熱拡散センサー

より得 られる血流変化は主 としてブドウ膜血流を反映

していると思われた。

IV 考  按

従来の熱拡散法による血流量測定の最大の欠点は
,

基線の安定が悪 く測定結果が不安定なことと,絶対値

表示ができなかったことである。この欠点を除 くため,

Brawleyは電極に Peltier stackを 利用することで基

線 の 良 好 な安 定 を 得
12),さ ら に Carterら は,

Graysonりが指摘 した組織の熱伝導率 と血流量 とが比

例関係にあることに基づいて,133Xeを用いたクリア

ランス法によリネコの脳血流測定において熱拡散法の

絶対値較正を行なった°)～ H)。 その後, この方法を利用

して,脳血流
14),皮 膚の毛細血管血流

15), 
胃粘膜の血

流
16)等 が測定されている。今回我々は,こ の方法を眼科

領域,特にブドウ膜組織血流の測定に応用することを

試みた。

Hydrogen BF(「 n1/min/1009)

定 数  K     75873

理論値 v0   411

測定f直 v0     408
図6 実験 2 熱拡散法と水素ク

Hydrogen BF(ml/min/100g)

定  数  K    74042

理論値 Vo   387

測定値 Vo    393

アランス法の比較

実験 1では,強膜上に設置 した熱拡散センサーの起

電力差が血流の減少に敏感に反応 して上昇してお り,

このことは,阻血による血流減少に伴い設置部の熱伝

導率が低下 し,そのために熱拡散センサーの金製板間

の温度勾配が上昇したことを意味すると考えられる。

ここで設置部の熱伝導率に影響を与えるものとして,

強膜および強膜血流,毛様体および毛様体血流が考え

られる.そ こで我々は,実験 2で示す ように,水素ク

リアランス法で測定される毛様体部の血流量と熱拡散

センサーの起電力差の比較を行なった .

実験 2で ,熱拡散センサーを強膜上に設置しても設

置部位の熱伝導率の変化はブ ドウ膜血流も反映し,水

素クリアランス法で得られたブ ドウ膜血流と熱拡散セ

ンサーの電圧の逆数に正の相関があることが明らかに

なった.こ のことは,強膜上に設置 した熱拡散センサー

の電圧の逆数を比較することで, ブ ドウ膜血流の%増

減のみでなく絶対値を求めることができることを意味

する。

現在,組織血流の測定には,測定精度や再現性が高

く絶対値の分析が可能であることなどから,水素クリ

アランス法が広 く使われている.し かし,水素クリア

ランス法は測定部位に水素ガス検出電極を刺入する必

要があること,経時的な血流分析に限界があることな

どの欠点を有 していた。それに対 し本装置の場合は
,

ブドウ膜に侵襲を与えることなくブ ドウ膜血流を連続

的に測定できるという利点がある。 しかし,実験 1で

自色家兎10羽の心停止時の熱拡散センサーの起電力差

V。 は,407± 1lmVで,最大のば らつ きは22mVで あ

り, このばらつきに相当する血流量を実験 2で得られ

た式より求めると37.6m1/min/100gと なり,誤差範囲
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とは考えに くい.こ れは VOに個体差,測定部位差があ

るため と考えられるが,熱拡散センサーと強膜の接触

圧に も影響 されるとも思われ,本装置の測定精度を評

価す るうえでも,今後検討が必要であると考 えた。

稿を終るに臨み,ご指導,ご校閲頂いた恩師松崎 浩教授

に感謝の意を表します .
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