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实验性兔脉络膜新生血管模型研究 

乔 岗 ，周希瑗 ，张孝明 ，胡晓鹏 ，邓 鑫 ，李 琳 

(重庆医科大学第_二临床学院眼科，重庆 400016) 

【摘 要】目的：探讨氩激光创建有色家兔脉络膜新生血管(choroidal neova~ularization，CNV)模型的可行性，初步探讨 CNV的 

有关发生机制，为其进一步防治研究奠定基础。方法：健康有色家免 20只(40只限)，每只兔一眼为实验眼，另眼为对照眼： 

以波长514．5 nln的氩绿激光(光斑直径50um，功率0．7w，时间0．1S)，在距视盘2～3个视盘直径的颢侧髓线上下视网膜处 

密集照射20个点。分别于光凝后3，7，14，21，30天进行眼底荧光造影(fundus fluorescein angiography，FFA)及脉络膜造影(in— 

docyanine green angiography，ICGA)。检查后处死动物(4只做 )，摘除眼球取眼后段组织制作石蜡切片。常规 HE染色及用免 

疫组化(S P法)检测血管内皮生长因子(VEGF)在视网膜的表达。结果：光凝后7天出现CNV，兔CNV发生率尚(63．8％)， 

眼底造影和光镜下均有相应改变，FFA表现为视网膜血管无关的荧光素渗漏，ICG-A见 CNV充盈；光镜下可见到CNV结构； 

光凝后 2周开始 VEGF在视网膜神经节细胞以及内核层有表达。结论：氩激光诱导有色家免 CNV模型成模时间短，成模率 

较高；VEGF参与了CNV的形成进程。 
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Study on experimental model of argon laser——induced choroidal 

neOvascuIarizatiOn in the rabbits 

Q 0 Gang，et al 

(Department Ophthalmology，the Second College of Clinical Medicine，Chongqing Medical University) 

【Abstract】Objective：To evaluate the feasibility of argon laser induced choroidal neovascularization(CNV)model in the pigrnental 

rabbits in order tO establish the foundation for studying the mechanism of CNV and for the development of treatment for CNV．Meth— 

Ms：Experimental eyes in 20 rabbits were received a series of 20 argon green laser(514．5rim)lesions per eye(700 mW，50um，0．Is)． 

Fundus fluorescein angiography(FFA)and indocyanine green angiography(ICGA)were performed，then the rabbits were sacrificed 

immediately，the eyes were enucleated and processed for histopathologic and irnmunohistochemistry examination on days 3，7，1 4，2 1， 

30．Results：CNV first appeared on day 7 after photocoagulation．reaching the peak on day 21．The incidence of CNV was 63．0％． 

Di~iform leakage staining appeared in the FFA．ICGA showed that the diseiform area was filled with CNV．CNV Was ascertained by 

light microscopy．The immunohistoc hemistry examination of VEGF was positive in ganglion cell layer and inner nuclear layer of retina 

from 2w after photocoagulation，Conclusion：The present studies demonstrated that argon laser photocoagulation could be used tO pro— 

duce choroidal neovascularization experimental model in the pigrnental rabbits．CNV can be induced rapidly by the method，persists for 

a long period an d at a high successful rate，VEGF plays a role in the formation of CNV． 
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脉络膜新生血管 (choroidal neovascularization， 

CNV)见于老年性黄斑变性等许多严重的眼底疾 

病。由于CNV常发生于黄斑区，能引起反复性出 

血、渗出，最终导致瘢痕形成和视力丧失，是预后不 

好的特征之一[ 。目前研究 CNV的动物模型较多， 

作者介绍 ：乔 岗(1978一 )，男，硕士 

主要研 究方向 ：眼底病 。 

各有其优缺点，本文通过激光光凝有色家兔的视网 

膜建立 CNV模型，分析其相关特点。 

1 材料和方法 

1，1 动物 

健康有色家兔20只(40只眼)，雌雄不限，体重2～3 ， 

由重庆医科大学动物中心提供。实验前经裂隙灯、眼底镜检 
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2 结 果 

)I 限虎巩察 
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闰 4 光凝后 2周 ·̂ 图像见 【NV壳盈 
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物增多．出J l凡部分吸收；光凝后 3周 技 l几．侉 

区连渐扩大，仃蕊黄乜斑癯形成(罔2)。 
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“j雕于光斑弛白色渗出灶处： 

ICCA检出征宴冉 埘 紊渗黼舳光凝蜥埘 

CNV克肥( 1) 

2 3 组衄，学观察 
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层、Brtleh膜破裂 外核层缺．I!_i，内核层部分消 脉 

结膜毛细I咀背从损伤 ．色索脱Ĵ．"r见到包索性 噬 

绑腿和迁移增碹帕 RPE细胞。井 毛 m管样物 

质宾J卅帆网膜下形成早期的 LNv；光凝后2 ( 

6)RPE细胞迂移增 明赶．CNV墙I早．可 _舡新 血 

管的 腔：止枉后 圈．肼 ． 管雌H月姓增厚， 上 
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形志和悍腰蕈车稳定．娈化唰前 
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0 忡啦枞． 锄挫协佧宵脉络唑撕 等．辑捧r】[1cf持 

动 翥人 径庭，但逮 瘴痛均确 ·个轻为共删的 
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研究采用高功率 (0．7w)、小光斑(50b~m)、短曝 

光时间(0．1S)的氩绿激光光凝兔视网膜 ，破坏 RPE 

和 Bruch膜诱发 CNV。 

CNV发生的这一过程很复杂，RPE、Bruch膜， 

脉络膜毛细血管复合体受到激光的热效应、机械损 

伤效应和光化学效应等生物效心的影响，开始了伴 

有炎性反应的增生修复过程l4 J。RPE迁移增生 ，巨 

噬细胞、成纤维细胞等也参与这一过程 ，分泌多种生 

长因子和酶，同时脉络膜毛细血管阻塞导致缺氧进 
一 步刺激生长因子如 VEGF等的大量分泌，进一步 

促使 CNV产生。本文用免疫组化方法观察 了光凝 

后不同时间 VEGF在视网膜 中的表达，提示 VEGF 

的表达和 CNV的发生和增殖在时间上是相关的， 

光凝后三周 VEGF的表达和 CNV的生长均达到了 

高峰，初步印证了生长因子对 CNV的促进作用。 

通过直接眼底观察到光凝班从损伤、水肿、渗出 

到修复过程的眼底改变。FFA证实从光凝后一周 

开始就出现了较明显的动脉早期的高荧光渗漏，该 

渗漏与视网膜血管系统没有联系，ICGA也见到视 

网膜下生血管的充盈 ；同期的组织学观察见到了光 

镜下的 CNV结构改变。第二周渗漏光斑增加、增 

强；从第三周到 1月时基本稳定，结合光镜下的组织 

学改变考虑 ，这一时期 CNV上的色素上皮修复明 

显，当色素细胞 围绕 CNV成 功，CNV 就停止增 

长[ ，即表现为 FFA／ICGA荧光渗漏稳定或减弱。 

目前用于激光诱导的 CNV模型动物有猕猴 、 

猪、BN大 鼠、色素鼠、兔等，各有其优缺点。猴的 

CNV模型与人类疾病改变极为相似l6 J，并且光镜、 

电镜下组织学改变一致，眼底荧光血管造影中还具 

有渗漏荧光素的特征 ，新生血管的发生率达 30％～ 

40％，这种新生血管一般发生在激光光凝后 4周 ，持 

续 2～52周。但因动物来源和试验难度大，应用较 

少。BN大鼠成模率较高，可达 76％，成模时间短 

(21天稳定)，是一种较好的模型 ，但动物眼球较 

小，操作相对难度大，不便于活体的直接眼底观察， 

动物来源也并非广泛。色素鼠等成模率低(46％)， 

也有眼球小等缺点。我们采用有色健康家兔建立模 

型，其视网膜结构和色素成分与人相似，其光凝斑的 

CNV发生率较高，达 63．8％，光镜下可见到明确的 

CNV结构，并且动物来源广泛 、廉价，眼球大小接近 

于人 ，便于操作和观察，缺点在于与人的造影结果相 

比其荧光素渗潜心特点欠典型，总体来看仍不失为 
一

种有价值的动物模型。 
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