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要  約

我々は,独自の方法にて,透明性に優れた高含水 polyvinyl alcohol(PVA)ハ イドロゲルを得ることに成

功 した。本素材は,methyl methacrylate(MMA)/宙nyl pyrrolidone(VP)共 重合体 と同等の酸素透過性 ,

pOlyhydo■oxyethylmethacrylate(PHEMA)ハ イ ドロゲルに比 して極めて低い蛋白吸着性 を示 した。また,

両者に比 して高強度であった。本素材で試作 したソフ トコンタク トレンズを家兎角膜に装着 した際,観察期間

(12週 )を通 じて,細隙灯顕微鏡検査,角膜厚計測,組織学的検査において異常を認めなかった。以上のことよ

り,PVAハ イ ドロゲルは,ソ フ トコンタク トレンズの新 しい素材として応用可能な物質であることが示唆され

た。 (日 眼会誌 94:480-483, 1990)
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A polyvinyl Alcohol (PVA) Hydrogel as a Soft Contact Lens Material
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Abstract

A transparent polyvinyl alcohol (PVA) hydrogel was prepared from a PYA solution in a mixed

solvent consisting of water and a water miscible organic solvent by cooling. The physical properties

were evaluated in comparison with commercially available soft contact lens materials, such as

polyhydroxyethyl methacrylate (PHEMA) and copolymers of methyl methacrylate (MMA) and

N-vinyl pyrrolidone (YP). The PYA hydrogel showed higher tensile strength and elongation at break
than the other materials, while it had high water content and oxygen permeability the latter being

comparable to those of PMMA/YP copolymers. The protein adsorption of the PYA hydrogel was

much less than those of the other materials. The PVA hydrogel soft contact lenses were applied on

rabbit eyes for 12 weeks. The influence on the cornea was studied by biomicroscopy, ultrasonic corneal
pachymetry and histopathological examination. These examinations revealed no abnormal findings in
the cornea. These results suggest that the PYA hydrogel may be promising as a new soft contact lens

material. (Acta Soc Ophthalmol Jpn 94: 480-483, 1990)
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I緒  言

現在 ソフトコンタク トレンズの素材 としては,poly‐

hydrOxy ethylmethacrylate(PHEMA)が 用いられて

いるが,通常のものは,含水率約40%と 低値であるた

め,角膜への酸素供給不足が起 こりやすい。また含水

率70%台 の高含水率ソフトコンタク トレンズでは,取

扱の際に破損 しやすいこと,長期装用例においては
,

レンズヘのタンパク質などの物質の吸着が起こること

が問題とされている。

我々は,独 自の方法で,透明性に優れた高含水高強

度の polyvinyl alcohol(PVA)ハ イ ドログルを得るこ

とに成功した。 この透明 PVAハ イ ドログルの物性実

験を施行, さらに本素材で試作 したコンタクトレンズ

を家兎角膜に装着 した際の角膜組織への影響を観察

し,本素材のコンタクトレンズ素材 としての可能性に

ついて検討 した。

II方  法

市販 PVA(重合度1700, ケン化度99.5mol%)と 市

販特級 dime血yl suHoxide(DMSO)/水混合溶媒 (80/

20)を 用いた PVA溶液 (20wt%)を高温にて調整し

た後,室温以下の低温にて結晶化 させ,得 られたグル

を水と置換 させることにより,PVAハ イ ドログルを

得た1).

透 明PVA(含 水 率78%),methyl methacrylate

(MMA)/N‐ vinyl pyrroHdone(VP)共 重合体 (含水

率78%),PHEMA(含 水率38%)の 3素材 (厚 さ0.2

mm)について引っ張 り破断強伸度,可視光線透過率 ,

酸素透過率を測定した。引っ張 り破断強度の測定は,

島津製作所製オー トグラフ S tt S‐ 100を 用い,引 っ張

り速度50mm/min,温度25℃ ,相対湿度65%に て測定

した。 日立製200-20型 ダブルビーム分光光度計を用い

550nmにおける可視光線透過率を温度25℃ にて測定

した。酸素透過率は,製科研式フィルム酸素透過計を

用い,温度35℃ にて測定 した。

鋳型の中で低温結晶化法を行 うことにより,直径14

mm,ベ ース カープ8.Omm,中 央 の厚 さ0.17mmの

PVAハ イ ドログルコンタク トレンズを試作 し,市販

の PHEMAハ イ ドログル素材,お よび MMA/VP共
重合体素材のレンズとタンパク質吸着性を比較 した。

タンパク質の吸着量は, クロラミンT法で1251ラ ベル

化した immunoglobulin G(IgG)(lmg/ml), アルブ

ミン (BSA)(3mg/ml), リゾチーム (1.5mg/ml)を

PBS中 にて37℃ で 3時間吸着させ,1251の放射能を測

定することで求めた。

白色家兎19眼 に試作 PVAハ イドログルコンタクト

レンズを装着させ,鼻側1/3の 部位で眼瞼縫合を施行

し,以下の期間連続装用を行った。装着後, 1日 , 3

日, 1週, 3週 , 6週, 9週 ,12週 目に細隙灯顕微鏡

検査を行った後,眼球を摘出,20%ホルマリン固定,

H.E染色を行って,光学顕微鏡で観察した.ま た, 6

週,9週 目摘出眼には,さ らに,2.5%グルタールアル

デヒド固定後,走査電子顕微鏡 (日 立製 S400)に よる

観察を行った。また,4～ 7眼については,生体眼で
,

角膜 中央部 の厚 さを,DGH社 製 ultrasonic pa―

chymeter 2000を 用いて,経時的に測定し,眼瞼縫合の

みを行った群の変化と比較した。測定は各眼 5回ずつ

行い,その平均値を記録した。

III 結  果

表 1に示すように,PHEMAハ イ ドログルの約 2倍

表 1 各素材の物性比較実験の結果

透り」PVA MMA/VP
共重合体

PHEMA

含 水 率     `%)
引張 り破断強度 (kg/Cm2)

引張 り破断仲度   (%)
可祝光線透過率   (%)
酸素透過率
(10-nml sTP cm2/ml.sec.mmHg)

78

47

500

99ヽ 100

44

78

19

160

99ヽ 100

46

38

10

160

99ヽ-100

10
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の合水率の透明 PVAハ イ ドログルは,PHEMAハ イ

ドログルの約 5倍,MMA/VP共 重合体の約2.5倍 の

引っ張 り破断強度を示し,破断伸度は,他 2素材の約

3倍の値であった。可視光線透過率は,99～ 100%と 他

2素 材 と同 じ値 であ り,酸素透過 率 も44× 10~Hml

sTP cm2/mlsec mmHgと MMA/VP共 重合体 とは

ぼ同じ値,PHEMA′ イヽ ドログルの 4倍以上の値を示

表 2 各素材のタンパク質吸着量

透明 PVA 7く 透りl PVA I)IIE卜lA

イヤ′111  °
().

IgC   (μ g/cnギ
)

13SA   (μ gで 11ザ )

Iys()zyn,e(μ g cIュ l」 )

85

0.25

0.25

3.69

85

1 20

7.17

9.49

4()

0.60

1.81

5.83
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した。

表 2に示す ように,PVAコ ンタク トレンズは,含水

率が同等の MiMA/VPレ ンズに比 して,タ ンパク質の

種類によらず,極めて低い吸着性を示 し,含水率が約

半分の PHEMAハ イ ドログル レンズに比しても,低
値を示した。

細隙灯顕微鏡検査では,観察期間を通じて,結膜充

血,角膜浮腫,角膜血管新生などの異常所見は認めら

れず, レンズの汚染も見られなかった (図 1)。

角膜組織検査においても,観察期間を通じて,上皮 ,

実質,内 皮 に光顕 レベルでは異常所見は認め られな

かった(図 2).走査電子顕微鏡による観察においても,

角膜上皮の形態及びその繊毛構造 もよく保持されてお

り,対照 と差を認めなかった。内皮に関しても,特に

異常な所見は認められなかった (図 3)。

角膜中央の厚 さも,観察期間を通 じて対照と有意差

図1 装着後 3週 目の細隙灯顕微鏡検査 図 2

図3 装着後 9週 目の走査電子顕微鏡像

A:角膜上皮 (× 5,000),B:角 膜内皮 (× 1,000),C:対 照角膜内皮 (× 1,000)

装着後 3週 目の光学顕微鏡像(H.E染色,× 400)
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2.5倍の強度を有 し,取扱時の破損の危険性は,よ り少

ないと考 えられる.ま た, タンパク質吸着量において

も,本素材は,高含水であるにもかかわ らず,極めて

低い値 を示 した.こ れは,PVAが その構造式か ら,元

来,低タンパク吸着性であることに加 え,本素材は
,

従来の不透明 PVA/ヽ イ ドログルに見 られ るような,

約 5μm直 径 の多孔 構 造 を有 しな いた め と考 え ら

れ10), レンズ汚染の危険 も少ないと思われ る。

不透明 PVAハ イ ドログルを生体内に埋植 した実験

においては,生体組織 との反応は,ほ とんど見 られず ,

癒着 もきたさなかった と報告 されている2)3).今 回我 々

が行 った,試作 PVAハ イ ドログルコンタク トレンズ

の家兎眼への装着実験 において も,観察期間を通 じて ,

角膜浮腫,角膜血管新生な どの異常所見は認め られな

かった。透明 PVAは ,そ の優れた物性および生体 との

無反応性から, ソフ トコンタク トレンズの新素材 とし

て応用可能な物質であることが示唆された.こ の可能

性を追求するため,今後 さらに,装着実験の例数,期
間を増やす と共に, さまざまな角度からの検討を加え

てい く価値のある素材であると考える.

文  献

1)玄  丞然,車 源日,筏 義人 :透明 PVAハ イド
ログル.第89回 ポバール会記録,1-10,1986.

2)田 村康―,中 村達雄,岡 田賢二,他 :Polyvinyl

alcoholの 新しいグル化法ならびに医用材料 とし

ての基礎的研究。人工臓器 13:1197-1200,1984.
3)田村康―,中村達雄,池  修,他 :高含水ポリビ

ニールアルコールグルの医用材料としての基礎的

研究一生体内埋植後の変化および腸管癒着防止膜
としての応用。人工臓器 15:260-263,1986.

4)原  嘉昭,西岡啓介 :PVA含水グルの硝子体置換

手術方法とその後の経過.臨眼 29:741,1975.
5)原  嘉昭,神谷貞義,西岡啓介,他 :PVA橋かけ

含水グルの挙動 (IV)。 日眼会誌 83:1478-1485,
1979.

6)原  嘉昭,西岡啓介,神谷貞義,他 :白 色家兎にお

けるPVA橋かけ含水グルの硝子体置換術.眼紀
28: 576-578, 1977.

7)原 嘉昭,原 徳子,畑中 治,他 :PVA(ポ リ
ビニールアルコール)ハ イ ドログルの網膜への影

響.眼紀 3511340-1344,1984.
8)Kim SY,Ⅱ onda Y: A new polyvinyl alcOh。 1

hydrogel as a scleral buckling inaterial.Am J

Ophthalmol 100:328-330,1985.
9)Trinkaus‐ Randall V,Capecchi J,Newton A,

et al:  1)eveloprnent of a biop。 lyrnetic keratO‐

prOSthetiC Fnaterial.InVeSt Ophthalin01 ViS SCi

29: 393-400, 1988.

10)車 源日,玄 丞然,筏 義人 :PVAハ イ ドログ
ルのタンパク質の吸着.第 16回医用高分子シンポ

ジウム記録,7-8,1987.

表 3 PVAハ ィドログルコンタクトレンズ装用後の

角膜中央部の厚さの変化

mean+S.D. (rm)

をみとめなかった (表 3).

IV考 按

現在 ソフ トコンタクトレンズの素材として,主 とし

て用いられている PHEMAは ,含水率が約40%と 低

値であるため,角膜への酸素供給不足が起こりやす く,

角膜浮腫,角膜新生血管などの発生が問題 となってい

る。酸素の透過性を大きくするためには,含水率を大

きくするか, レンズの厚みを薄 くする必要がある。 こ

のため,VPな どを材料とした高含水レンズや,厚 さ

0.06mm前後の超薄型 レンズが開発された。しかし,

含水率を高 くすると,タ ンパク質などの吸着によるレ

ンズ汚染が起 こりやす く, また,超薄型 レンズには
,

破損 しやす く,取扱が面倒である,光学的に劣るなど

の欠点があ り,よ り優れた素材の開発が望まれている。

PVAハ イ ドログルは,以前 より透析膜の素材 とし

て用いられてきたもので,近年,高含水高強度な PVA
グルの製造が可能になってからは,微小人工血管,腸
管癒着防止膜 として2)3),ま た,眼科分野では,人工硝

子体
4)-7),強

膜バ ックリング材料8),眼 内レンズなどに

応用可能な物質 として研究が進められてお り, さらに

最近では,Type lコ ラーゲンコーティングした PVA
ハイ ドログルデ ィ スクを, deep lamellar keratoto】 my
を施した家兎角膜に移植 し,良好な上皮増殖,接着性

を得たとの報告 もなされ,角膜移植における利用の可

能性も示唆されている".ま た,PVA溶液は,ハ ー ド

コンタク トレンズ装着液や,点眼液の粘漿剤,懇濁化

剤としても,現在広 く用いられている。

今回,我 々は,低温結晶化の際,水 と親和性のある

有機溶媒 との混合溶媒を用いることで,凝固点降下を

起こし,凍結を防止し,体積変化がほとんど生 じない

状態で結晶化 させ る新 しい方法で,透明性に優れた

PVAハ イ ドログルを得ることに成功 した1).

この透明 PVAハ イ ドログルは,PHEM:Aハ イ ドロ

グルの 4倍以上 という高い酸素透過性を持つだけでな

く,同 等の酸素透過性を示す MMA/VP共 重合体の約


