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角結膜表面よりの水分蒸発量の測定

山田 昌和 ,:呼田 一男

国立栃木病院眼科,慶應義塾大学眼科学教室

要  約

角結膜表面からの水分蒸発量を測定する方法を開発 した。測定は開瞼時,閉瞼時のそれぞれにおいて眼瞼周

囲に閉鎖腔を作製 し,そ の湿度変化を自然対数を用いた理論式で表すことによりなされる。開瞼時と閉瞼時の

式の傾 きの差を蒸発係数 Kと し,こ れより水分蒸発量を計算 した。正常者25眼 ,涙液分泌減少症患者58眼 を対

象 とし測定を行った。蒸発係数 K(X10-4/scc)は 正常群では32.4± 9.2,涙液分泌減少症群では16.5± 11.3と

なり, これより 1眼あたりの水分蒸発量 (× 10-7/sec.eye)は 環境湿度40%の 場合,正常群で16.2± 4.7,涙液

分泌減少症群では8.4± 5.7と 計算 され,い ずれも0.1%の危険率で有意差を認めた。本方法により簡便にかつ非

侵襲的に角結膜からの水分蒸発量 を測定することができた。 (日 眼会誌 94:1061-1067,1990)
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Abstract
A new method for mesuring tear evaporation from the ocular surface is developed. The change of

humidity in the closed chamber around the eye was recorded, with eyes open and eyes closed.
Theoretical equations were used for data analysis, and the evaporation coefficient K, the tear evapora-
tion volume at the enviromental humidity of 40% were calculated. W'e examined 28 normal eyes and
58 eyes of dry eye patients. Evaporation coeffcient K ( x lO-alsec) were 32.4* / -9.2 in normal and 16.
5+/-LL.3 in dry eyes (p<0.001). Tear evaporation volume at the enviromental humidity of 40% (x
l0-'glsec'eye) were 16.2+/-4.7 in normal and 8.4*/-5.7 in dry eyes (p(0.001). This method is so
simple and non-invasive that it could be used as a new examination for dry eye. (Acta Soc Ophthalmol
Jpn 94 r 1061-1067, 1990)
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I緒  言

角結膜上の涙液動態は涙液分泌量,涙液排出量と角

結膜からの水分蒸発量に規定されているものと考えら

れるが, この うち水分蒸発量に関する報告は散見され

るのみである1)～ 6)。 しかし涙液分泌減少症患者は環境

湿度により症状が変化することはよく知 られてお り,

また涙液分泌減少症患者の涙液は浸透圧が上昇してい
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ることも報告 されている7)8)。 これらは涙液分泌減少症

においては角結膜からの水分蒸発量が重要 な要因 と

なっていることを示 しているものと考えられる。今回

我々は角結膜からの水分蒸発量を非侵襲的かつ簡便に

測定する方法を開発し,水分蒸発量の測定を行い, こ

れが涙液動態評価のひとつのパラメーターとな りうる

かどうかを検討したので報告する.

II 測定の原理 と方法

角結膜表面に存在する涙液層や皮膚表面からの水分

蒸発速度は,水の気相 と液相の間の物理化学的性状よ

り式 (1)の ように飽和水蒸気圧 と水蒸気圧の差に比例

する。)。

dE/dt=k(Pmax― P)・ ………………………(1)

ただ しここで,dE/dtは 水分蒸発速度,kは 係数,

Pmaxは飽和水蒸気圧,Pは水蒸気圧である。

角結膜あるいは皮膚を含む閉鎖腔を作成 した場合 ,

その内部に含まれる水蒸気量 aは,体積を V,水の分

子量を Mw,気 体定数を R,閉鎖腔内の温度 (絶対温

度)を Tと すると,気体の状態方程式を用いて a=

Mw・ P・ V/R・ Tと表すことができ,同様に飽和水蒸気

量 a maxは ,amax=Mw・ Pmax・ V/R・ Tと表すこ

とができる。従って,閉鎖腔内の湿度 Hは式 (2)で表

すことができる。

H=(a/a max)X100

=(P/Pmax)× loo・ …̈…………… …̈・…(2)

式(1),式 (2)よ り

dE/dt=(k・ Pmax/100)

× (loo― H)・…・………………… …̈…(3)

となる.

Иtの時間の間にИEの水分が蒸発して,湿度が ИHだ

け増えたとすると,式 (2)よ り,

titまま×100=H+ИH

zE。 ZH

日眼会誌 94巻 11号

で表す ことができる。

dH/dt=k′ (loo― H) ・………………………(7)

この微分方程式を解 くと,閉鎖腔内の湿度は式(8)

で表現される。

H=loo― (loo一 HO)exp(― k′ t)・ ………(8)

ただ しHは閉鎖腔を作ってからt秒後の湿度,Hoは
初期湿度である。

実際の測定には湿度と温度を経時的に測定できる高

分子薄膜静電容量型素子を用いたセンサー(SH・ 70,林

電工社製,東京)を 内蔵 した容積44mlの ゴーグル型

チャンバーを用いた(図 1)。 センサーは湿度に関して

は± 2%,温度に関しては±0.5℃ 以内の精度を持つよ

う調整されたものを用いた。本センサーの湿度測定値

は 0℃ から40°Cの範囲では温度依存性がなく,す ぐれ

た直線性を持ち,反応時間も45%か ら90%の変化に対

し2秒以内である。チャンバーはポ リプロピレン製の

水泳用 ゴーグルとフィルムケースを用いて自作したも

ので,作製後にチャンバー内部を水で満たしても外部

に水が漏れ出てこないことを確認した.ま た眼瞼に密

着する部分にはラバーが貼 られ,様 々な眼瞼周囲の形

態に対応 して密着 し,気密性が保たれるようになって

いる。チャンバーの開窓部の面積は約10.6mc2である.

測定はチャンバーを眼瞼に密着 させ閉鎖腔を作製 し

た時点から2分間,チ ャンバー内の湿度,温度を15秒

おきに記録することによりなされた。測定はまず閉瞼

時,つ ぎに開瞼時に行った.ま た測定時の室温は22°C

から23℃ の間であった。図 2に実際の測定中の様子を

示す (図 2).

2分間の測定中,湿度は図 3の ように変化 した (図

3).温度はゆるやかに上昇 したが,その変化は 2分間

図 1 測定に使用したゴーグル型チャンバー.チ ャン

バー内に温度,湿度センサーが内蔵されている。

(4)
zt・ a inax   Zt

式(3),(4)よ り

当 =K・義器 (100-H)

=k・轟号(loo―H)・ ・……(5)

式(5)で ,

k′ =k・葛なテfすとおくと………………………(6)

式(1)は式(7)の ように湿度とその変化速度との関係
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図4 測定中の湿度変化を片対数グラフにとった も
の。開瞼時と閉瞼時の差は 2本の直線の傾き (蒸発
係数 K)の 差 として表すことができる.

― (閉瞼時の係数 k′ )・ …・…………………(9)

蒸発係数 Kを用いると,角結膜からの水分蒸発によ

る湿度の変化速度 dH/dtは,式 (8)よ り,

dH/dt=K(100-H)・ …̈……………………(10)

と表すことができる。

湿度変化の途中のある湿度 Hを とると,こ のときの

水分蒸発速度 dE/dtは,式(3),(6)よ り

dE/dt=K」⊆:コ

:辰ヂi≧
Mw.Pmax.V

(11)
R・ T

で表すことができる。また, この時の水分蒸発率 (単

位時間,単位面積当た りの水分蒸発量)ERは Sを露出

された角結膜の表面積 とすると

ER=1/S・ dE/dt・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・…・・・・…・(12)

で表すことができる.表面積 Sに関してはRolandoら

の4)示 した瞼列幅 W(mm)と露出した角結膜の表面積

(cm2)と の回帰式を用い,瞼裂幅を測定することによ

り算出した。用いた回帰式を示す。

S=0.28× W-0.44・ ……………………Ⅲ……・(13)

III 対象 と方法

1.予備実験 (測定条件の設定 )

測定条件を設定するため,瞼裂幅 と瞬目回数が測定

に与える影響について予備実験を行った.正常者 5名

10眼 を用い,瞼裂幅の影響を知るために開瞼時の測定

の間,正面視させた場合と下方視 させ瞼裂幅を約半分

にした場合の蒸発係数 Kを比較 した。また自然に瞬 目

させた場合の 2分間の瞬目回数を数え,意識的にその

2倍の頻度で瞬 目させた場合と半分の頻度で瞬 目させ

た場合の蒸発係数 Kを比較した。
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図 2 実際の測定中の様子.ゴーグル型チャンバーを

眼瞼に密着させ閉鎖腔を作っている。
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図 3 測定中の湿度変化

で0.6± 0.3°Cと 僅かであった。looか ら湿度を引いたも

のと時間との関係を片対数グラフにとると図 4の よう

にきれいな直線とな り,実際の湿度変化を式(8)で表

す ことができることが確認された(図 4)。 従って湿度

変化の程度,す なわち水分蒸発の程度はグラフの傾き,

つまり係数 k′ で表現することができる.係数 k′ は湿度

の実測値を式(8)に代入,最小二乗法を用いて求めた。

開瞼時の係数 k′ は角結膜表面 と周囲の眼瞼皮膚双

方からの水分蒸発の程度を,閉瞼状態の係数 k′ は周囲

の眼瞼皮膚からの水分蒸発の程度を示す ものと見なす

ことができる。そこで式 (9)に示すように開瞼時の係

数 k′ と閉瞼時の係数 k′ の差を取 り,こ れを角結膜の蒸

発係数 K(/sec)と した。

K=(開瞼時の係数 k′ )

（Ｓ
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2.対象 と方法

対象は正常群14名 25眼,お よび涙液分泌減少症群29

名58眼 である。ここでは正常群は涙液分泌減少症の自

覚症状がな く,他覚的にも角結膜に異常所見を認めず ,

かつシルマー法にて10mm以 上の値を示したもののみ

をとった。涙液分泌減少症群は,国立栃木病院眼科に

て涙液分泌減少症 と診断され,受診中の患者より抽出

した.従 って涙液分泌減少症群の中にはシルマー法に

て10mm以 上の値を示すものも含まれている。正常群

は男性 9名女性 5名 で,年齢は12歳から73歳 まで平均

34.0± 16.3歳 ,涙液分泌減少症は男性 9名女性20名 ,

年齢は27歳から77歳まで平均53.2± 13.3歳であった。

方法は,前述 した方法で蒸発係数 Kの 測定を行っ

た。この際に実際の測定値が理論式にどのくらい一致

するかを検討するために,個 々の測定における相関係

数を求めた。また蒸発係数 Kよ り湿度40%における角

結膜からの水分蒸発量,水分蒸発率を計算した。 これ

とともにシルマー法,線糸法を行い, これらの検査法

と蒸発係数 Kの相関についても検討 した.

IV結  果

1.予備実験の結果

蒸発係数 Kに与える瞼裂幅 と瞬 目回数の影響を検

討した結果を図 5,図 6に示す (図 5,図 6)。 結果は

平均値士標準偏差で示してある。図 5に示すように下

方視させ瞼裂幅を約半分にすると正面視したときに比

べ,蒸発係数 Kは全例で低下 し,paired・t testを 行 う

と0.1%の危険率で蒸発係数は有意に低下した。また図

6の ように瞬 目の頻度を半分にすると蒸発係数 Kは

全例で低下 し,同様に parired‐ t teStで は0.1%の危険

n=10

正面視 した時 下方視 した時

P<0001

図 5 瞼列幅と蒸発係数 Kの関係.下方視し,瞼列幅

を約半分にすると蒸発係数 Kは有意に低下す る

(p<0.001).

自然に瞬 日

し た 場 合

半分の瞬 目

をした場合

Pく 0.001
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図6 瞬目数と蒸発係数 Kの関係。自然に瞬目した場

合と比べ, 2倍の瞬目をした場合には有意の変化は

見られないが,瞬 目数を半分にした場合には蒸発係

数 Kは有意に低下する (p<0.001)。

率で蒸発係数は有意に低下することが示された。 2倍
の頻度で瞬 目をさせた場合には症例により蒸発係数

Kが増加するもの減少するものさまざまで,全体 とし

て自然に瞬 目をした場合に比べ有意な差は認められな

かっまこ.

以上の結果から,で きるだけ自然な状態での角結膜

からの水分蒸発量を知るために,開瞼時においては被

検者に正面視させ,瞬 目は自然にさせるようにして測

定を行 うことにした。

2.測定結果

実際の湿度の測定値を式(3)に代入し回帰計算を行

うと,そ の相関係数は測定を行った83眼全体で0.993±

0.009(平均値士標準偏差)と なり,理論 と実際が良く

一致することが確認された .

正常群 と涙液分泌減少症群における蒸発係数 Kの

測定結果 (平均値土標準偏差)を図 7に示す (図 7)。

蒸発係数 Kは正常群,涙液分泌減少症群のいずれにお

いても広い範囲に分布 したが,正常群で蒸発係数 Kが

15× 10-4/sec未 満の例はなかった。一方涙液分泌減少

症群 においては全体の 8割 において蒸発係数 Kが

20× 10-4/sec未 満の値を示 した。蒸発係数 Kは正常群

においては32.4± 9.2× 10-4/sec,涙液分泌減少症群で

は16.5± 11.3× 10-4/secで あ り,t‐testでは両者の間

に0.1%の危険率で有意差を認めた (表 1)。 またこれ

より1眼あた りの水分蒸発量は環境湿度40%の場合 ,

正常群で16.2± 4,7× 10-7g/sec.eye,涙 液分泌減少症

群で8.4± 5.7× 10-7g/sec.eyeと ,計算され,単位面

積当た りの水分蒸発量,すなわち水分蒸発率は正常群

では8.3± 1.9× 10-7g/secocm2,涙液分泌減少症群で
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図7 蒸発係数Kの測定結果

表 1 蒸発係数K,湿度40%での水分蒸発量,水分

蒸発率の測定結果.いずれも正常者に比べ涙液分

泌減少症では有意の低下が見られる
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常者に関しては浜野ら6)は 26.9,Rolandoら 6)は 4.07±

0.40と 報告 してお り,我々の8.3± 1.9と い う結果は両

者の中間に位置 している.

いずれの報告 も異なる原理を用いた方法で測定 して

いるが,浜野 ら6)の 方法では角膜にセンサーを接触 さ

せ角膜か らの蒸発量のみを測定 していること,セ ン

サーを接触 させることで涙液層が破壊されてしまう可

能性があることが問題点 と考えられる.ま た Rolando

ら4)5)の 方法 に閉鎖腔内の湿度変化を利用するとい う

点で我々の方法 と類似しているが,湿度変化を 1次式

で近似 していること,眼瞼皮膚にワセ リンを塗 り皮膚

よりの不感蒸発を防いでいること, 1分間瞬 目をさせ

ないようにして測定 していることが大きく異なる点で

ある。湿度の変化の仕方を表すには,今回の測定で理

論式 と実際の測定値が相関係数0.993± 0.009と 極めて

良い相関を示 したことからも,我々の理論式を用いた

ほうが適当 と考えられる。また今回の検討から瞬 目の

頻度を半分に減すると角結膜からの水分蒸発量は低下

することが示 され,少なくとも自然な状態での水分蒸

発量を知 るためには瞬 目をさせないようにするのには

問題があるものと思われる。 ワセ リンを塗るのは皮膚

からの水分の蒸発を防ぐには良い方法であるが, これ

により刺激性の涙液分泌が起 こる可能性があ り,我々

は開瞼時 と閉瞼時の差を取るという方法を選んだ。 こ

れらの点や Mishimaら 2)ゃ Iwataら 3)が 自色 ウサギを

用いて測定 した水分蒸発率 と今回の測定値が近似 して

いること,我々の方法は全 く非侵襲的であることなど

を考慮すると我々の測定法がもっとも自然な状態での

角結膜からの水分蒸発量を測定 している可能性がある

ものと考えられる。

また涙液分泌減少症患者においては浜野 ら6)は 水分

蒸発量が正常より減少していると報告しているのに対

し,Rolandoら 5)は逆に増加 していると報告 してお り

一致を見ていない。今回の検討では浜野らの報告 と同

様に涙液分泌減少症患者では正常者より角結膜からの

水蒸発量が有意に減少していた。蒸発係数 Kでは涙液

分泌減少症群全体の約80%が 20× 10-4/sec未 満の値

を示しており,その測定は涙液分泌減少症の診断法と

して用いうる可能性があるものと考えられる.

しかし,個 々の症例をみると涙液分泌減少症群にお

いても蒸発係数 Kが正常者よりむしろ大きい例も存

在しており, これは涙液分泌減少症が単一の原因によ

り起こるのではないことを示しているものと考えられ

る。動物実験では涙液の油膜層を除去することにより

（堅
）
鞘

昼

照

～

２９

～

２４

”

～

愴

涙液分泌
減少症群

83上 19

46± 29

1ン
‐ 0001p<0001 p● 0001

表 2 各検査の相関

蒸発係数 Kと シルマー法 0.501(p<0.001)

蒸発係数 Kと 綿糸法 0.169  (N.S)

検 査 法

ンルマー法と綿糸法

相関係数

0.474(p<0.001)

は4.6± 2.9× 10-7g/secocm2と な り,いずれも t‐ testで

0.1%の 危険率で有意差を認めた。

シルマー法や綿糸法 と蒸発係数 Kと の相関をみる

と,蒸発係数 Kと シルマー法,シルマー法と綿糸法の

正の相関を示すもののその相関係数は大きくなく,蒸
発係数 Kと 綿糸法は有意の相関を示 さなかった (表

2).

V考  按

角結膜か らの水分蒸発量を測定 した報告は,von
Bahrl),Mishimaら 2)の 先駆的研究を始めとしてこれ

までにいくつかが散見されるが,人眼における角結膜

からの水分蒸発量 と測定した報告は浜野ら6),Rolando

ら4)5)報
告があるのみである。今回の我々の結果をこれ

らと水分蒸発率 (× 10-7g/sce.cm2)で 比較すると,正

蒸発係数K値

(× 10~1/sec)

,, IIr,,,,,,,

( llr t:r'r'.r'rr')

324± 9.2 164± 4_7

165± 113 84± 57
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水分蒸発量は著 しく増加す る こ とが報告 されてお

り2),臨 床的にも眼瞼縁炎に伴 う涙液分泌減少症は涙

液の油膜層が異常 となり水分蒸発量が増加するためと

考えられている1° )口).Rolandoら は6)水 分蒸発量が増

加することによる生じる涙液分泌減少症の存在を示唆

し, これを syndrorne of increased tear evapOration

と名づけている。従って角結膜からの水分蒸発量の測

定は涙液分泌減少症の病態の分類にも応用できる可能

性があるものと考えられる。

またシルマー法,綿糸法と蒸発係数 Kと の相関はあ

まり高いものではなく,特 に蒸発係数 Kと 綿糸法は有

意の相関を示 さなかった。シルマー法は涙液分泌量を,

綿糸法は涙液量を反映しているものとされてお り,一

方,角結膜からの水分蒸発量は涙液層が角結膜表面を

覆 う具合 (涙液層が break upす る面積や時間など)や

涙液の油膜層の状態などに影響 されるものと考えられ

る。従って, これらを組み合わせ ることにより確実な

涙液分泌減少症の診断を下すことができる可能性があ

る。

従来,涙液の うち蒸発により失われる量に関して注

目されることは少なかった. これは水分蒸発量を測定

することの困難 さに加え,正常者においては蒸発によ

り失われる割合が少ないためと考 えられる。実際,正

常者の涙液分泌量は0.6～ 2.5μ 1/minと 報告によりか

なり差があるが12)～ 15),今 回の検討での正常者の水分蒸

発量16.4± 4.7× 10-7g/sec.eyeか ら計算すると,分泌

された涙液の うち 4～ 16%が蒸発により失われること

になり, これは決 して大きい割合 とはいえない。 しか

し,同様の計算を涙液分泌減少症患者で行 うと大 きく

様相が異なることになる。例えば,シルマー法検査で

0～ 5mmの値を示す涙液分泌減少症患者の場合,そ の

涙液分泌量は Scherzら 13)に よれば 0～ 0.2μ 1/minと

報告されてお り,今回の涙液分泌減少症患者の水分蒸

発量8.4± 5.7× 10-7g/sec.eyeか ら,こ の場合分泌 さ

れた涙液の25%以 上が蒸発によ り失われる計算 とな

り,涙液分泌減少症においては水分蒸発量を決して無

視 しえないことになる。また式 (11)よ り,環境湿度 と

水分蒸発量 との関係は図 8の ようになるものと考えら

れる(図 8)。 この関係より,例えば湿度20%の 場合に

比べ湿度60%の場合には角結膜からの水分蒸発量は半

分になることになる。涙液分泌減少症患者の症状が環

境湿度により変化することや,涙液分泌減少症の治療

としてカバー付 き眼鏡を装用させ眼周囲の湿度を高 く

保つ方法が有効である16)17)こ とは, このような量的関

日眼会誌 94巻  11号

0    20       50 60          100{%)

環 境 湿 度

図8 1環境湿度と角結膜からの水分蒸発量との関係,

環境湿度が高いほど角結膜からの水分蒸発量は低下

し,湿度60%の 時には湿度20%の 時に比べ水分蒸発

量は半分となる。

係を考慮す ると容易に理解 され る。本方法により,非

侵襲的に簡便 に角結膜からの水分蒸発量を測定 しうる

ようになった ことはこうした涙液動態の把握の上か ら

も有用 と考 えられた。

稿を終えるにあたり,御助力いただいた慶應義塾大学形

成外科,緒方寿夫先生,慶應義塾大学限科,佐藤直樹先生に

感謝いたします.ま た,御指導,御校閲いただいた慶應義塾

大学眼科,植村恭夫教授に深謝いたします。

本論文の要旨は,第 93回 日本眼科学会総会において口演

した。
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