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羊膜泪小管支架治疗去势雄兔干眼症的实验研究

黎　 彪ꎬ袁　 晴ꎬ朱佩文ꎬ林　 启ꎬ闵幼兰ꎬ石文卿ꎬ叶　 蕾ꎬ邵　 毅

引用:黎彪ꎬ袁晴ꎬ朱佩文ꎬ等. 羊膜泪小管支架治疗去势雄兔干

眼症的实验研究.国际眼科杂志 ２０１９ꎻ１９(１１):１８３４－１８３９

基金项目: 国 家 自 然 科 学 基 金 资 助 项 目 ( Ｎｏ. ８１６６０１５８ꎬ
８１４６００９２ꎬ８１４００３７２)ꎻ 江西省重点研发项目重大项目 ( Ｎｏ.
２０１５１ＢＢＧ７０２２３ )ꎻ 江 西 省 青 年 科 学 基 金 项 目 ( Ｎｏ.
２０１５１ＢＡＢ２１５０１６ꎬ２０１６１ＡＣＢ２１０１７)ꎻ江西省教育厅重点项目

(Ｎｏ. ＧＪＪ１６００２０)ꎻ 江 西 省 卫 计 委 科 技 计 划 面 上 项 目 ( Ｎｏ.
２０１７５１１６)
作者单位:(３３０００６)中国江西省南昌市ꎬ南昌大学第一附属医院

眼科

作者简介:黎彪ꎬ男ꎬ在读硕士研究生ꎬ研究方向:角膜病、眼表

疾病ꎮ
通讯作者:邵毅ꎬ毕业于中山大学ꎬ博士ꎬ副主任医师ꎬ副主任ꎬ研
究方向:角膜病、眼表疾病.ｆｒｅｅｂｅｅ９９＠ １６３.ｃｏｍ
收稿日期: ２０１９－０１－２３ 　 　 修回日期: ２０１９－１０－１１

摘要
目的:探究羊膜泪小管支架对手术阉割雄兔干眼症的
影响ꎮ
方法:将 ３６ 只成年雄性兔分组ꎬ其中 Ａ 组行假阉割手术ꎬ
Ｂ 组假植入泪小管支架ꎬＣ 组植入泪小管支架ꎮ 分别于植
入前和植入后 ２、４、６ｗｋ 行角膜荧光素染色(ＦＬ)和泪液分
泌试验(ＳⅠｔ)检查ꎬ共聚焦显微镜观察角膜神经变化ꎮ
结果:Ａ 组角膜光滑、清晰ꎬＦＬ 染色不明显ꎻＢ 组角膜粗
糙ꎬ角膜上皮见点染色斑点ꎻＣ 组角膜较假手术组更为光
滑、清晰ꎬ无明显点状染色ꎮ 各组植入后 ２、４、６ｗｋ 时 ＦＬ 染
色评分和 ＳⅠｔ 比较ꎬ差异有统计学意义(均 Ｐ<０.０５)ꎮ 共
聚焦显微镜下可见 Ａ 组为相对直的神经丛ꎬ量多ꎬ清晰可
见ꎻＢ 组角膜上皮细胞下神经可见弯曲ꎬ数量有所减少ꎻＣ
组角膜上皮下神经相对直ꎬ与正常雄兔角膜上皮下神经相
比ꎬ数量略有减少ꎮ
结论:羊膜泪小管支架可显著改善阉割去势雄兔干眼症的
症状和体征ꎬ具有治疗作用ꎮ
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０引言

现如今ꎬ由于激素水平的改变、长时间阅读或使用电

脑、屈光手术、角结膜接触镜的使用、频繁滴用眼药水等因

素的影响ꎬ干眼症在世界各地的发病率有上升趋势ꎬ可达

５％~３５％ꎬ其作为导致慢性眼表疾病最常见原因之一ꎬ是
一种治疗较为困难的慢性疾病[１－３]ꎮ 由于泪膜稳定性下

降ꎬ引起患者视疲劳、眼干、持续性红肿、视力波动、眼内异

物感等不适ꎬ严重影响了患者的生活质量[４]ꎮ 目前ꎬ针对

不同的病因和患者自身的情况ꎬ治疗干眼症的方法主要有

抗炎药物、抗氧化剂[５]、人工泪液、激素替代治疗、泪道栓

塞等ꎬ但均存在不良反应ꎬ疗效也不尽相同ꎮ 其中泪道栓

塞对于患者的治疗有较好的效果ꎬ但由于材料的局限性ꎬ
对患者可能带来较强的异物感而不易被接受ꎮ

羊膜泪小管支架以羊膜为主要材料ꎬ将其填入泪道ꎬ
可以通过堵塞泪道的方式ꎬ一定程度上保留残留泪液ꎬ从
而达到治疗干眼症的目的ꎮ 同时ꎬ相比于目前常用的材

料ꎬ羊膜泪小管支架具有抑制新生血管形成、抗原性低、炎
性反应轻和抑制瘢痕增生等优势[６－７]ꎮ 现为探究羊膜支

架栓塞泪小管对手术阉割雄兔干眼症的治疗作用ꎬ为泪小

管栓塞治疗干眼症提供实验依据ꎮ
１材料和方法

１􀆰 １材料　 成年新西兰雄兔ꎬ体质量 １􀆰 ５ ~ ２􀆰 ０ｋｇ(由南昌

大学医学院动物中心提供)ꎬ使用裂隙灯显微镜和眼底显

微镜筛选出 ３６ 只无眼疾的健康雄兔ꎬ在安静且恒温的环

境下喂养ꎮ 将 ３６ 只雄性兔随机均分为 ３ 组ꎬ每组 １２ 只ꎬ
其中 Ａ 组为假阉割手术组ꎬＢ 组为假植入组ꎬＣ 组为羊膜

泪小管支架组ꎮ 本次实验全部选用雄兔的右眼进行ꎬ实验

期间保持对所选雄兔的正常饲养ꎮ 本实验研究符合动物

伦理委员会的要求[８]ꎬ充分考虑了实验动物的利益ꎬ减少

对实验动物损伤和痛苦ꎬ尊重动物的生命ꎮ
１􀆰 ２方法

１􀆰 ２􀆰 １ 手术方法　 本次实验所有操作和检查均由同一人

于相同操作条件下完成ꎮ 切去所选 ３６ 只雄兔的第三眼

睑ꎬ在眼部抗感染下喂养 １ｗｋꎮ 参照马轶群等[９] 方法ꎬ对
３６ 只雄兔进行分组ꎬ分组情况如前述ꎬＢ、Ｃ 两组行双侧睾

丸切除术ꎬ去除辜丸及附辜ꎬ术中对精索静脉和输精管行

缝线打结ꎬ以阉割雄兔去势ꎮ 其中ꎬ对于 Ａ 组雄兔仅切开

阴囊ꎬ不切除睾丸ꎬ术后不进行其他处理ꎮ 检查造模后的

所有雄性兔ꎬＢ、Ｃ 两组兔角膜干燥、少光泽ꎬ角膜荧光素染

色(ＦＬ)可见散在的点状溃疡ꎮ 所有造模兔泪液分泌试验

(ＳⅠｔ)均<１０ｍｍ / ５ｍｉｎ 则造模成功ꎮ Ｂ、Ｃ 两组植入羊膜

泪小管支架(图 １):Ｂ 组为阳性空白对照组ꎬ于阉割当日

植入羊膜泪小管支架 １０ｓ 后取出ꎬ观察其眼部情况ꎻＣ 组

为实验组ꎬ阉割手术当日植入羊膜泪小管支架ꎮ 分别于植

入前和植入后 ２、４、６ｗｋ 行 ＦＬ 染色和 ＳⅠｔ 检查ꎬ并使用共

焦显微镜观察角膜神经变化ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ２泪小管羊膜生物力学特性测定 　 参照文献[１０]ꎬ
由同一操作者将泪小管羊膜切割ꎬ获取 ３􀆰 ５ｃｍ×１􀆰 ０ｃｍ 的

实验样本ꎬ将泪小管羊膜放在符合传感器中施力拉伸ꎬ待
其断裂后记录其抗拉强度(ＭＰａ)、断裂伸长率(％)和弹

性模量(ＭＰａ)ꎮ

１􀆰 ２􀆰 ３泪液分泌试验　 弯折刻度滤纸ꎬ置于眼内结膜囊的

中外 １ / ３ 处ꎬ５ｍｉｎ 后取出滤纸ꎬ量其浸润长短ꎮ 按照文献

的标准[１１]ꎬ若所量得长度<５ｍｍ / ５ｍｉｎ 则为干眼ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ４ ＦＬ染色和评分　 于雄兔的结膜囊内滴 １％荧光素

钠ꎬ使其眨眼ꎬ获取其 ＦＬ 图像并观察角膜上皮的染色情

况ꎮ 采用 １２ 分法进行评分[１２]:角膜分 ４ 个区域ꎬ每区域

得分 ０~３ 分ꎬ０ 分:未见染色ꎻ１ 分:染色<５ 个点ꎻ２ 分:染
色≥５ 个点ꎻ３ 分:≥５ 个点并有溃疡或丝状物染色ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ５ 共焦显微镜检查　 检查实验兔角膜神经的变化情

况ꎬ用非侵入性共聚焦显微镜扫描角膜神经ꎬ具体操作参

考文献[１３]:固定兔头ꎬ用 ５ｇ / Ｌ 盐酸丙美卡因滴眼液表

面麻醉兔眼ꎬ调整实验兔ꎬ使其平视正前方ꎬ每次操作由同

一操作者逐渐慢速推进镜头ꎬ中央角膜处行全层扫描ꎬ获
取所需角膜神经图像ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ６ 神经密度的测定　 为单个图像中神经纤维的总长

度ꎮ 通常在 ３５~５０μｍ 的深度观察角膜下神经丛ꎮ 角膜下

神经纤维的长度由 ＡＵＴＯＣＡＤ 软件确定ꎮ 为了计算神经

纤维密度ꎬ 调整每个图像的尺度ꎬ 使得每帧 对 应 于

０􀆰 １６ｍｍ２(４００μｍ×４００μｍ)的实际角膜面积ꎮ 使用折线命

令描绘神经纤维的形状ꎮ 所有的神经纤维被描绘在单个

图像中ꎬ然后复制所有描绘的折线(图 ２)ꎬ所有折线的总

长度通过折线的特征来确定ꎮ 随后ꎬ将测得总长度除以面

积(０􀆰 １６ｍｍ２)ꎬ即神经纤维密度(ｍｍ / ｍｍ２)ꎮ
　 　 统计学分析:采用 ＳＰＳＳ１９􀆰 ０ 软件进行统计学分析ꎬ计
量资料以 􀭰ｘ±ｓ 表示ꎬ三组间比较采用重复测量设计的方

差分析ꎬ两两比较采用 ＳＮＫ－ｑ 检验ꎮ 以 Ｐ<０􀆰 ０５ 为差异有

统计学意义ꎮ
２结果

２.１ 泪小管支架的生物力学特性比较 　 羊膜泪小管支架

的抗张强度为 ０􀆰 ７０９±０􀆰 １８７ＭＰａꎬ断裂伸长率为１５􀆰 ６５３％±
３􀆰 ０２３％ꎬ而 羊 膜 泪 小 管 支 架 弹 性 模 量 为 ３􀆰 １３２ ±
１􀆰 ３８２ＭＰａꎬ显示泪小管羊膜有一定弹性和抗拉伸性能ꎮ
２􀆰 ２三组羊膜泪小管支架植入前后 ＦＬ 染色与 ＳⅠｔ 结果

比较　 植入羊膜泪小管支架前后ꎬ各组 ＦＬ 染色图像:(１)
Ａ 组角膜表面光滑、清晰ꎬＦＬ 染色不明显(图 ３Ａ、Ｄ)ꎻ(２)
Ｂ 组角膜表面粗糙ꎬ角膜上皮可见点片状染色(图 ３Ｂ、Ｅ)ꎻ
(３)Ｃ 组角膜表面较假手术组更为光滑、清晰ꎬ无明显点状

染色(图 ３Ｃ、Ｆ)ꎮ 三组不同时间的 ＦＬ 评分和 ＳⅠｔ 结果比

较ꎬ采用重复测量数据的方差分析:(１)三组间 ＦＬ 评分比

较ꎬ差异有统计学意义 ( Ｆ组间 ＝ １８􀆰 ５４２ꎬ Ｐ组间 ＝ ０􀆰 ００４ꎻ
Ｆ时间 ＝ １６􀆰 ８５８ꎬＰ时间 ＝ ０􀆰 ００７ꎻＦ交互 ＝ １３􀆰 ６５３ꎬＰ交互 ＝ ０􀆰 ００９)ꎻ
(２)三组间 ＳⅠｔ 结果比较ꎬ差异有统计学意义(Ｆ组间 ＝
１５􀆰 ７６４ꎬＰ组间 ＝ ０􀆰 ０１１ꎻＦ时间 ＝ １９􀆰 ７８１ꎬＰ时间 ＝ ０􀆰 ００７ꎻＦ交互 ＝
２２􀆰 ２５１ꎬＰ交互 ＝ ０􀆰 ００３)ꎮ 植入泪小管支架前ꎬ三组间 ＦＬ 评

分和 ＳⅠｔ 两两比较ꎬ差异无统计学意义(均 Ｐ>０􀆰 ０５)ꎮ 羊

膜泪小管支架植入 ６ｗｋ 后ꎬＣ 组 ＦＬ 评分和 ＳⅠｔ 与植入前

比较ꎬ差异有统计学意义(均 Ｐ<０􀆰 ０５)ꎻ且 Ｂ 组 ＦＬ 评分和

ＳⅠｔ 与植入前比较ꎬ差异有统计学意义(均 Ｐ<０􀆰 ０５)ꎮ Ｂ
组和 Ｃ 组植入泪小管支架后 ２、４、６ｗｋ 时三个时间点 ＦＬ
评分和ＳⅠｔ结果两两比较ꎬ差异有统计学意义 (均 Ｐ <
０􀆰 ０５ꎬ表 １)ꎮ
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图 １　 Ｂ、Ｃ组羊膜泪道支架植入示意图　 Ａ:麻醉后充分暴露兔眼泪小点ꎻＢ~Ｄ:用眼科显微平镊将羊膜泪小管支架沿泪小管走形植

入ꎬ图 Ｂ 部分植入(植入 １０ｓ 后取出)ꎬ图 Ｃ 大部分植入(植入后保留 ６ｗｋ)ꎬ图 Ｄ 完全植入ꎮ

表 １　 各组手术前后 ＦＬ评分和 ＳⅠｔ结果比较 􀭰ｘ±ｓ
组别 眼数 干预前 干预后 ２ｗｋ 干预后 ４ｗｋ 干预后 ６ｗｋ
ＦＬ 染色(分)
　 Ａ 组 １２ １􀆰 ０５±０􀆰 ４０ １􀆰 ０４±０􀆰 ２２ ０􀆰 ９６±０􀆰 ２８ １􀆰 ０７±０􀆰 ３１
　 Ｂ 组 １２ １􀆰 ００±０􀆰 ４５ ２􀆰 １０±０􀆰 ５３ｅ ３􀆰 １２±０􀆰 ６４ｅ ３􀆰 ３５±０􀆰 ７３ｅ

　 Ｃ 组 １２ １􀆰 １０±０􀆰 ３３ １􀆰 ９４±０􀆰 ６４ａꎬｃꎬｅ ２􀆰 ９１±０􀆰 ９１ａꎬｃꎬｅ ３􀆰 ０６±０􀆰 ７５ａꎬｃꎬｅ

ＳⅠｔ(ｍｍ / ５ｍｉｎ)
　 Ａ 组 １２ ９􀆰 ８４±１􀆰 ９５ ９􀆰 ９２±１􀆰 ９５ ９􀆰 ８５±２􀆰 ０６ ９􀆰 ９７±１􀆰 ９９
　 Ｂ 组 １２ ９􀆰 ６９±１􀆰 ５５ ７􀆰 ６３±１􀆰 ６５ｅ ６􀆰 ２４±１􀆰 ９９ｅ ４􀆰 ５８±１􀆰 ６１ｅ

　 Ｃ 组 １２ ９􀆰 ９６±１􀆰 ６４ ８􀆰 ４１±２􀆰 ０４ａꎬｃꎬｅ ６􀆰 ６４±１􀆰 ０６ａꎬｃꎬｅ ５􀆰 １１±１􀆰 ３０ａꎬｃꎬｅ

注:Ａ 组:假阉割手术组ꎻＢ 组:假植入组ꎻＣ 组:羊膜泪小管支架组ꎮａＰ<０􀆰 ０５ ｖｓ Ａ 组ꎻｃＰ<０􀆰 ０５ ｖｓ Ｂ 组ꎻｅＰ<０􀆰 ０５ ｖｓ 干预前ꎮ

表 ２　 三组干预前后角膜上皮基底膜下神经情况 􀭰ｘ±ｓ
组别 眼数 干预前 干预后 ２ｗｋ 干预后 ４ｗｋ 干预后 ６ｗｋ
神经纤维密度(ｍｍ / ｍｍ２)
　 Ａ 组 １２ ２０􀆰 １６±４􀆰 ９９ ２０􀆰 ０９±４􀆰 ５４ｅ ２０􀆰 ９６±４􀆰 ７３ｅ ２０􀆰 ２１±４􀆰 ８５ｅ

　 Ｂ 组 １２ １６􀆰 ６７±２􀆰 ４１ １６􀆰 ２２±２􀆰 ５５ｅ １６􀆰 ８９±２􀆰 ５９ｅ １６􀆰 ３９±２􀆰 ７６ｅ

　 Ｃ 组 １２ １６􀆰 １９±２􀆰 ３９ １７􀆰 １２±２􀆰 ６１ａꎬｃꎬｅ １８􀆰 ９３±３􀆰 １２ａꎬｃꎬｅ １９􀆰 １４±３􀆰 ５１ａꎬｃꎬｅ

纤维分支(分支数 /图)
　 Ａ 组 １２ １０􀆰 ５４±３􀆰 ０５ １０􀆰 ５４±２􀆰 ９１ｅ １０􀆰 ７７±２􀆰 ９５ｅ １０􀆰 ４７±２􀆰 ６３ｅ

　 Ｂ 组 １２ ７􀆰 ６３±２􀆰 ５１ ７􀆰 ５３±２􀆰 ４５ｅ ７􀆰 ４４±２􀆰 ６１ｅ ７􀆰 ５２±２􀆰 ４４ｅ

　 Ｃ 组 １２ ７􀆰 ７２±２􀆰 ６２ ８􀆰 ０６±２􀆰 ７３ａꎬｃꎬｅ ８􀆰 ６７±２􀆰 ８６ａꎬｃꎬｅ ９􀆰 １７±２􀆰 ５５ａꎬｃꎬｅ

曲率评分

　 Ａ 组 １２ ３􀆰 ２９±０􀆰 ６９ ３􀆰 ３１±０􀆰 ６２ｅ ３􀆰 ２７±０􀆰 ７１ｅ ３􀆰 ３４±０􀆰 ６６ｅ

　 Ｂ 组 １２ １􀆰 ８２±０􀆰 ６２ １􀆰 ８９±０􀆰 ６９ｅ １􀆰 ８４±０􀆰 ５３ｅ １􀆰 ７９±０􀆰 ５２ｅ

　 Ｃ 组 １２ １􀆰 ８６±０􀆰 ６６ ２􀆰 ０５±０􀆰 ８１ａꎬｃꎬｅ ２􀆰 ６９±０􀆰 ８６ａꎬｃꎬｅ ３􀆰 １６±０􀆰 ７４ａꎬｃꎬｅ

注:Ａ 组:假阉割手术组ꎻＢ 组:假植入组ꎻＣ 组:羊膜泪小管支架组ꎮａＰ<０􀆰 ０５ ｖｓ Ａ 组ꎻｃＰ<０􀆰 ０５ ｖｓ Ｂ 组ꎻｅＰ<０􀆰 ０５ ｖｓ 干预前ꎮ

图 ２　 神经密度的测定　 Ａ:ＣＡＤ 软件获得的共焦显微图像中的
角膜神经纤维走行(×１２０)ꎻＢ:根据共焦显微图像中的角膜神经
纤维描绘的折线ꎮ

２􀆰 ３各组植入泪小管支架前后角膜共焦显微镜图像结果

　 Ａ 组兔角膜上皮下神经显示为相对直的神经丛ꎬ数量

多ꎬ清晰可见(图 ４Ａ)ꎮ Ｂ 组角膜上皮下神经可见弯曲ꎬ数
量有所减少(图 ４Ｂ)ꎮ Ｃ 组角膜上皮下神经较直ꎬ与正常

雄兔角膜上皮下神经相比ꎬ数量略有减少(图 ４Ｃ)ꎮ Ａ 组

雄兔角膜基质内神经为较清晰的直的神经丛(图 ４Ｄ)ꎮ Ｂ
组角膜基质内神经丛弯曲(图 ４Ｅ)ꎮ Ｃ 组的角膜基质内神

经与正常雄兔角膜基质内神经比较略有弯曲(图 ４Ｆ)ꎮ
２􀆰 ４各组羊膜泪小管支架植入前后神经检查定量分析结

果　 三组不同时间的角膜上皮下神经纤维密度、分支或曲

率评分结果比较(表 ２)ꎬ采用重复测量数据的方差分析:
(１)不同组间神经纤维密度、分支或曲率评分比较ꎬ差异

有统计学意义(Ｆ ＝ ６􀆰 １４３、５􀆰 ２８０、７􀆰 ６２１ꎬＰ ＝ ０􀆰 ０４１、０􀆰 ０４６、
０􀆰 ０３６)ꎻ(２)不同时间的神经纤维密度、分支或曲率比较ꎬ
差异有统计学意义(Ｆ ＝ ６􀆰 ６３７、５􀆰 ７４８、６􀆰 ８６４ꎬＰ ＝ ０􀆰 ０３９、
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图 ３　 三组羊膜泪小管支架植入前后 ＦＬ染色和 ＳⅠｔ结果　 Ａ:假阉割手术组角膜表面光滑、清晰ꎬＦＬ 染色不明显ꎻＢ:假植入组角膜

表面粗糙ꎬ见点片状染色ꎻＣ:羊膜泪小管支架组角膜表面较清晰ꎬ无明显点状染色ꎻＤ:假手术组角膜未见有 ＦＬ 染色ꎻＥ:假植入组角膜

上皮见染色斑点ꎻＦ:羊膜泪小管支架组角膜上皮未见明显点状染色ꎮ

图 ４　 各组角膜上皮下神经丛和基质内层神经丛的共焦显微镜图像(×１２０) 　 Ａ、Ｄ:假阉割手术组角膜上皮下神经丛、基质内层神经

丛ꎬ数量多ꎬ清晰可见ꎻＢ、Ｅ:假植入组角膜上皮下神经丛、基质内层神经丛ꎬ皮下神经可见弯曲ꎬ数量有所减少ꎻＣ、Ｆ:羊膜泪小管支架

组角膜上皮下神经丛、基质内层神经丛ꎬ走形略有弯曲ꎮ

０􀆰 ０３２、０􀆰 ０４４)ꎻ(３)三组不同组间不同时间神经纤维密
度、分支或曲率评分比较ꎬ差异有统计学意义(Ｆ ＝ ５􀆰 ５４７、
６􀆰 ３２６、５􀆰 ７５４ꎬＰ＝ ０􀆰 ０４５、０􀆰 ０３６、０􀆰 ０３９)ꎮ
３讨论

干眼症作为多因素影响的慢性眼表疾病ꎬ其主要是由

于泪液的基础分泌量减少ꎬ泪液加快蒸发ꎬ泪液质量、泪膜
稳定性均降低ꎬ从而导致角结膜干燥ꎬ出现眼部不适症状ꎮ
泪膜稳定性受神经、体液调节机制的调控ꎮ 例如ꎬ激素水
平的变化ꎬ尤其是雄激素水平的下降ꎬ是干眼发病的关键ꎮ
有研究发现ꎬ低雄激素可能导致睑板腺功能障碍ꎬ睑板受
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损腺体分泌物减少ꎬ泪液蒸发加快[１４]ꎮ 因此ꎬ激素替代治

疗对于干眼症的治疗有着较好的疗效ꎮ 有研究者前期对
鬼针草滴眼液预防、医治阉割雄兔干眼症做了相关的研

究ꎬ但其作为激素替代治疗的长期不良反应仍难以确

定[１５－１７]ꎮ 而通过泪小管栓塞方式治疗干眼症ꎬ并不会引

起患者体内激素水平的改变ꎬ极大程度上减少了不良反应

的发生ꎮ
羊膜是来源于胚胎的透明组织ꎬ它本身没有神经、血

管、淋巴管[１８]ꎬ且有良好的韧性和生物相容性ꎬ因此近年

来被广泛用于眼科领域的各种眼表疾病ꎬ如眼表化学灼

伤、结膜缺损、角膜溃疡和穿孔、睑球粘连、角膜炎症和缺

损等[１９]ꎮ 羊膜自身所具有的干细胞和细胞因子可以促进

组织修复和愈合、减轻炎症反应、预防组织粘连等ꎮ 而羊

膜泪小管支架很大程度上继承了羊膜的特性ꎬ其本身并没

有药物的毒性作用ꎬ本实验结果也表明ꎬ羊膜泪小管支架

质地较为柔软ꎬ具有良好弹性和韧性ꎬ并有一定的弯曲能

力和扩张度ꎮ 且羊膜泪小管支架植入时简单方便ꎬ易于操

作ꎮ 羊膜泪小管支架通过抑制干眼症患者眼部的炎症反

应ꎬ促进泪道上皮功能的恢复ꎬ抑制病变组织纤维化ꎬ一定

程度上改善泪膜的稳定性ꎮ 同时ꎬ此种支架符合泪小管的

解剖结构ꎬ对泪道的摩擦程度小ꎬ极大地减少了机械损伤ꎬ
并通过泪小管栓塞的方式很大程度上保留了天然泪液ꎬ稳
定了泪膜的功能ꎬ减少了患者眼干等症状ꎮ

泪小管栓塞较为安全、可靠ꎬ其优势主要体现在以下

几个方面:(１)极大限度地保留了天然泪液ꎬ使泪膜稳定ꎻ
(２)栓子可自动调节其直径ꎬ以适合术眼泪小管内径ꎻ(３)
植入后ꎬ栓子与泪小管结合紧密ꎬ不易脱落ꎻ(４)栓子不易

发生外漏ꎬ降低了眼部异物感出现的几率和眼部炎症发生

率ꎮ 而本实验中的羊膜泪小管支架ꎬ便是通过泪小管栓塞

的方式对手术阉割雄兔的干眼症产生作用ꎮ
前期的研究表明ꎬ羊膜泪道支架对于干眼症有一定的

预防作用ꎬ并着重观察羊膜支架植入前后的 ＦＬ 评分和

ＳⅠｔ结果ꎬ以及角膜共聚焦显微镜下角膜上皮基底细胞、
炎症细胞变化情况ꎬ而此次研究除了对比羊膜泪小管支架

植入前后的 ＦＬ 评分和 ＳⅠｔ 结果外ꎬ进一步比较了三组动

物干预后不同时间的角膜上皮下神经纤维密度、分支或曲

率评分结果ꎮ 本实验结果显示:在植入羊膜泪小管支架

后ꎬ阉割雄兔干眼症状和体征有所改善ꎬ表明其对干眼症

的治疗有作用ꎮ 植入 ６ｗｋ 后ꎬ羊膜泪小管支架组 ＳⅠｔ、ＦＬ
评分较治疗前有改善ꎬ而假植入组则出现了恶化ꎬ这说明

羊膜泪小管支架通过保留泪液ꎬ对泪膜的功能具有稳定作

用ꎮ 这可能是干眼症进展的自然过程ꎬ也可能由于泪液的

存留而使泪腺的功能有一定程度的改善ꎮ 而对角膜上皮

下神经基质内神经情况的观察ꎬ可以发现羊膜泪小管支架

组角膜上皮下神经和角膜基质层神经干相对直ꎬ与正常雄

性兔上皮下神经相比ꎬ数量有所减少ꎬ且支架植入后 ２ｗｋ
和 ４ｗｋ 神经密度、神经数量有明显提高ꎬ而假植入组和假

手术组术后 ２ｗｋ 和 ４ｗｋ 神经密度、数量增加不明显ꎬ甚至

减少ꎮ 而在假植入组中ꎬ角膜上皮下神经和角膜基质层神

经干弯曲ꎬ数量减少ꎮ 说明羊膜泪小管支架植入后角膜神

经的变性程度更低ꎮ 相较于治疗中常用的泪道栓子ꎬ羊膜

泪小管支架不易引起泪小管硬化、感染、栓子脱落或移位

等ꎬ其治疗效果似乎也更具有优势ꎬ泪液量增加更为显著ꎬ
泪膜稳定性改善更为明显[２０－２２]ꎮ

羊膜泪小管支架可以在很大程度上改善阉割去势雄

兔干眼症的症状ꎬ在减少治疗的不良反应和稳定泪膜的功

能方面都能起到一定的作用ꎮ 且羊膜泪小管支架给患者

带来的异物感较低ꎬ具有一定的临床应用价值ꎮ 但其在

人干眼症的治疗过程中所可能带来的不良反应犹未可

知ꎮ 同时ꎬ其对于不同程度干眼症的治疗效果也需进一

步深入研究ꎬ以便于为干眼症的治疗提供更多的实验
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最新中国科技核心期刊眼科学类期刊主要指标及排名

刊名
核心总被引频次

数值 排名

核心影响因子

数值 排名

综合评价总分

数值 排名

中华眼科杂志 ２０４０(３４３５) ２(２) ０.９５３(１.０７３) １(４) ７８.４ １

眼科新进展 １２７３(５４５) ３(４) ０.６９０(１.３４４) ４(３) ６０.５ ２

国际眼科杂志 ２４４６(５５１９) １(１) ０.６６７(１.４１２) ５(２) ５７.２ ３

中华眼底病杂志 ８６５ ５ ０.８７８ ２ ５４.３ ４

中华实验眼科杂志 １０１８ ４ ０.６９２ ３ ４６.２ ５

临床眼科杂志 ５１３ ７ ０.５２３ ６ ３８.５ ６

眼科 ３８７ ８ ０.３９８ ８ ２７.１ ７

中华眼视光与视觉科学杂志 ５２８ ６ ０.３９０ ９ ２５.５ ８

中国斜视与小儿眼科杂志 ２５６ ９ ０.４７０ ７ １０.１ ９
　 　 　

９ 种期刊平均值 １０３６ ０.６２９

摘编自 ２０１８ 版«中国科技期刊引证报告»核心版和扩展版(括号里面为扩展版的统计指标)
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