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兔眼晶状体再生的实验研究 

汤永强，李 立 

(重庆医科大学第二临床学院眼科，重庆 400010) 

【摘 要】目的：观察活体内兔眼晶状体再生现象及维生表素 A对晶状体再生的影响。方法：兔眼行囊晶体摘除术，术后实验 

给隔日腹部皮下注射维生素A0．1ml，对照组隔日腹部皮下注射用水 0．1ml，注射共持续 2月。术后定期观察，16周后处死动 

物，观察晶状体再生情况并做组织切片和超薄切片观察。结果：实验组与对照组中分别有 3眼和 1眼可见虹膜后再生的晶状 

体样物质，行光镜和电镜检查为典型晶状体结构。结论：兔眼晶体摘除后可再生出具有典型晶体结构的物质，但目前尚未观 

察到完整的再生晶体。维生素 A对上述过程有一定的正向调节作用。 
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The experimental study on regeneration of lens 

TANG Yongqiang，et al 

(Department ofOphthalmology，the Second College ofClinical Medicine，ChongqingMedical University) 

【Abstract】Objective：To observe the phenomena of lens regeneration in rabbits in vivo and the influence of vitamin A on it．Methods： 

Intraeapsular lens extraction were done．Following the operation，0．1ml vitamin A oil was given by subcutaneous injection into ab— 

domen every other dayin experimental group，while0．1ml salinewasgiveninControl group．Thisprocedurelasted 2months．The ani— 

mals were observed regularly after operation and were put tO death at the 16th week follwing the operation．The state of lens regenera— 

tion were analyzed by means of tissue sections and ultrathin sections．Results：There were 3 and 1 eye(s)in which regenerated lens— 

like substance Was found in the back of iris respectivdy in experimental group and in control group．The regenerated substance Was es— 

timated tO be typical lens sturcture after the light microscopical and electron microscopical analysis．Conclusion：Our experiment sug— 

gests that the substance possessing typical lens structure can be regenerated after lens extraction in rabbit，although the intact regener— 

ated lens is not found at present．Vitamin A can accelerate this course in vivo． 

【Key words】Rabbit；Lens regeneration；Vitamin A 

目前白内障仍是世界范围内的主要致盲原因， 

虽然复明手术正日益精细，但术后后发障的发生还 

难以避免，人工晶体的调节等问题远未解决，特别是 

2岁以下的患儿不能植入人工晶体，术后无晶体眼 

易产生弱视，人工晶体植入后的长期影响由于尚无 

足够资料更是无法估计。在这样的背景下进行晶体 

再生的研究是十分必要的，尽管这涉及组织工程需 

要长期复杂的研究，但这个课题有着广泛的发展空 

间和应用前景。本实验在以往研究的基础上，选择 

常见的哺乳动物兔为实验对象，初步探讨活体内兔 

晶体再生的现象。 

作者介绍：汤永强(1974一 )，男，主治医师，硕士， 

主要研究方向：晶状体病。 

1 材料和方法 

1．1 实验动物 

出生后刚能睁眼、兔龄 10～12天的新西兰大白兔共 13 

只，雌雄不拘，体重235 260g(248±8g)。由重庆医科大学 

实验动物中心提供。入选乳兔兔毛均匀光滑，食欲旺盛，精 

神活跃。外眼检查无明显可见的畸形，眼睑开闭功能正常， 

结膜囊内无分泌物。 

所选动物分为 A、B两组，分别产于两只母兔。A组为 

实验组，共7只；B组为对照组，共6只。两组动物以下手术 

操作均由同一人完成。步骤一致，所选动物均以左眼为手术 

眼。 

1．2 实验方法 

1．2．1 术前准备及麻醉 

术前正常进食，麻醉前用庆大霉素稀释液冲洗术眼，1％ 
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图 再生结构中上皮细胞的扫描电镜像( 31)11 
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图 再生纤维结构的扫描电镜像卜 ~1)ll 

图 5 正常晶体纤维的扫描电镜图【 ：(H) 

图“ 再生纤维结构的透射电镜像( I )lJII 

囤7 正常晶体纤堆的透射电镜像{ I (1I 
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维，无明显分布规律。与正常晶体纤维的扫描电镜 

图像有显著差异。 

透射电镜观察(见图 6、7)：再生物质制样后透 

射电镜观察，未发现光镜下可见的上皮细胞。镜下 

可见大量纤维结构 ，各 自边界清晰，相互间以指状突 

起和相应的凹陷紧密嵌合。而纤维的细胞结构难以 

分辨。与正常晶体纤维的图像相似。 

3 讨 论 

国外对晶体再生的研究已进行了多年，主要集 

中在一些低等生物如蝾螈，研究较多的是虹膜色素 

上皮的转分化过程，发现在晶体摘除后，背侧虹膜色 

素上皮细胞开始增殖、脱色素、去分化，随后形成晶 

体泡，不断分化出晶体纤维，最终再生出一个完整的 

晶体。对哺乳动物晶体再生的研究较少，主要见于 

鼠和兔。研究表明幼鼠和成年鼠在完整摘除晶体后 

均可不同程度的再生晶体。兔晶体再生实验多保留 

了晶体囊膜，发现在残留的晶体囊袋内同样可以再 

生晶体物质。本实验在以往研究的基础上，选择常 

见的哺乳动物兔为实验对象，研究了兔眼晶状体摘 

除后活体内的晶体再生现象及维生素A对该过程 

的影响。 

~ekhwat DS等lL1 J的实验发现，不作任何处理 

的幼年和成年小鼠的晶体再生率分别为 20％(4／ 

20)和0(0／20)，而给予 Vit A的实验组的晶体再生 

率分别达到90％(18~0)和80％(16／20)，该实验表 

明，Vit A能显著提高幼年小鼠的晶体再生率，并对 

通常不能再生晶体的成年小鼠也有明显的促进作 

用。实验结果，晶体再生率实验组为50％(3／6)，对 

照组为20％(1／5)，也可发现 Vi 的促进作用。 

Vi 效应的本质还不甚明了，推测可能与其促 

进去分化过程有关。对禽类和哺乳类动物组织的研 

究表明，Vi 可增加溶酶体水解酶的合成和释放， 

引起骨和软骨基质分解，健康细胞释放，这些细胞则 

表现为基质细胞的表型，此外它还可促进不同类型 

细胞的有丝分裂l 2l。Niaz̈ A等l3]发现在蛙和蟾 

蜍蝌蚪的肢体再生中，Vi 可提高酸性磷酸酶的活 

性并增加细胞有丝分裂。提示Vit A的促进作用。 

另一 方 面，Vi 的效 应 还 可 以通 过 视 酸 

(retinoic acid，RA)来体现。Vi (即视黄醇)有三种 

存在形式：视黄醇、视黄醛和视黄酸。视黄醇与视黄 

醛在体内可相互转化，并具有相同功能，视黄醛可进 

上步氧化成视黄酸，但这是个不可逆过程。RA是 

一 种亲脂的信号分子，来源于广泛存在的非信号前 

体——视黄醇，通过激活细胞核受体而决定多种组 

织的分化和形态发生，这些核受体是存在于靶细胞 

内的配本依赖性转录因子。RA水平由胞浆内的视 

黄酸结合蛋白所调控。外源性给予 RA可通过一种 

特殊方式对涉及再生过程的多种同源盒基因进行调 

控l 。 

RA可激活晶体蛋白的表达，包括 出 一晶体蛋 

白，一种晶体分化终结的特征性蛋白。上述效应是 

通过晶体蛋白基因启动子内的晶体特异性调节域来 

实现的，该调节域也是 Pax一6激活 出 一晶体蛋白 

基因的作用位点。Pax一6是决定晶体发育的主要 

基因之一，突变后可导致晶体形态发育的破坏，RA 

的信号传导也需要依赖Pax一6来完成，在携带Pax 

一 6突变的小鼠眼内可发现 RA信号传导受阻，发 

育中的晶体原基也不能对外源性 RA发生反应lL5 J。 

T~nis等【 ]的实验发现，抑制 RA合成或抑制 

RA受体(RAR)活性都可明显影响晶体再生。双硫 

仑可抑制视黄醛的醛脱氢酶，从而抑制 RA的合成， 

在蝾螈晶体摘除后眼内给予双硫仑，可观察到 50％ 

以上的晶体再生过程迟滞。RAR拮抗剂“193109” 

则使60％的晶体再生完全抑制、明显延迟或使再生 

晶体形态异常，其效应呈浓度依赖性。作者因而认 

为RA及其受体在调控晶体再生方面作用明显，并 

推测虹膜色素上皮细胞(IPE)的转分化现象对特定 

浓度或特定时间段内的RA及其受体尤为敏感。进 
一 步的研究有 RAR一 探针作原位杂交观察其表达 

情况，发现 RAR一 在正常眼内表达极少 ，在 IPE 

细胞去分化和晶体泡形成后开始表达，并随着晶体 

泡发育而逐渐增多，在晶体纤维分化成熟后达到高 

峰。上述结果提示，RAR一 对转分化过程和晶体 

纤维的分化极为重要，也可 以解释为何抑制 RAR 

能够影响晶体再生。该作者的另一项研究还观察了 

RAR—a在晶体再生中表达和作用，提出不同亚型 

RAR可在晶体再生的不同阶段发挥不同作用，RAR 

— a 主要对细胞增殖和晶体泡的分化过程起作 

用[7l。 

实验在兔的体内重复了晶体再生过程，观察到 

了再生的晶体样结构，该结构位于虹膜后方，组织学 

检查证明有覆盖的上皮和内部的纤维状结构，电镜 

下可看到纤维结构的细节，但纤维排列紊乱。该研 

究从活体实验方面证实了有关 IPE细胞转分化进 
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而再生晶体的理论。但从实验结果看，无论是再生 

晶体的发生率，还是再生物质的形态学、组织学，与 

以往研究相比均有较大差距，在进一步的研究中还 

需要仔细分析相关的调控因素和影响条件，并且对 

再生过程进行详细的组织学分析，甚至遗传学的研 

究，希望能在较高等哺乳动物体内观察到晶体再生 

的发生。 
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(上接第411页)是一种抗凋亡基因可加速雄激素非依 

赖性的进展。Gleave等 用 Clusterin反义寡核苷 

酸作用于雄激素非依赖性前列腺癌，发现在动物模 

型中与紫彬醇有相同作用，可提高肿瘤的凋亡率和 

消退率。综上，Clusterin不仅可望成为前列腺癌诊 

断和评估预后的指标而且有望成为前列腺癌 ，尤其 

是激素非依赖性前列腺癌治疗新的靶目标。 
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