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!!'摘要(!背景!角膜化学性烧伤后即刻进行眼部冲洗是防止化学性物质进一步损伤眼组织的关键步
骤"而理想的冲洗液才能有效地中和化学物质"改善患眼的预后*!目的!评价自制的枸橼酸 磷̀酸氢二钠缓

冲液)枸橼酸 磷̀酸氢二钠 氯̀化钾缓冲液对小鼠急性角膜酸)碱烧伤的治疗效果*!方法!配制 SA值为 Dq_
的枸橼酸 磷̀酸氢二钠缓冲液#缓冲液 #$和枸橼酸 磷̀酸氢二钠 氯̀化钾缓冲液#缓冲液 '$* 采用计算机取
随机数方法将 #'$ 只 % ]T 周龄清洁级雄性 8"D 小鼠随机分为酸烧伤模型组和碱烧伤模型组"分别用# G-3P)
硫酸和 $q#" G-3P)氢氧化钠滤纸贴附于中央角膜制备急性角膜酸)碱烧伤模型"造模后即刻按照亚分组分别
用 _$ G3缓冲液 #)自来水)缓冲液 ' 进行冲洗"未冲洗的模型鼠作为对照* 分别于造模后和冲洗后 &)D)#_ :
在裂隙灯显微镜下按照角膜混浊程度进行评分"并观察各组小鼠角膜上皮荧光素染色阳性率)角膜新生血管
和角膜溃疡发生率*!结果!角膜酸烧伤后 &)D 和 #_ :"缓冲液 # 冲洗组)自来水冲洗组和缓冲液 ' 冲洗组角
膜混浊评分为 # 分的眼数均明显多于不冲洗组"差异均有统计学意义#均 Ts$q$#$%角膜酸烧伤后 & :"缓冲液
# 冲洗组角膜混浊度为 # 分的眼数明显多于自来水冲洗组和缓冲液 ' 冲洗组"差异均有统计学意义 #!' d
##q$$$"Td$q$$#% !' d_q$$$"Td$q$_%$%角膜酸烧伤后 D :"缓冲液 # 冲洗组角膜混浊度为 # 分的眼数明显多
于自来水冲洗组"差异具有统计学意义#!' d%q$$$"Td$q$#_$%角膜酸烧伤后 #_ :"缓冲液 # 冲洗组)自来水冲
洗组和缓冲液 ' 冲洗组不同角膜混浊评分的眼数差异均无统计学意义#均 Tx$q$"$* 碱烧伤后 &)D)#_ :"缓
冲液 # 冲洗组)自来水冲洗组和缓冲液 ' 冲洗组角膜混浊度评分为 # 分和 ' 分的眼数均明显多于不冲洗组"
差异均有统计学意义#均 Ts$q$#$* 角膜酸烧伤后 D :"缓冲液 # 冲洗组)自来水冲洗组和缓冲液 ' 冲洗组角
膜溃疡发生率分别为 Dt)'Dt和 #&t"均明显低于不冲洗组的 D&t"差异均有统计学意义#Td$q$$$)$q$'D)
$q$$&$%角膜碱烧伤后 &)D)#_ : 角膜溃疡发生率比较"差异均无统计学意义 #均 Tx$q$"$* 角膜酸烧伤后
#_ :"不冲洗组角膜新生血管发生率为 "$t"而缓冲液 # 冲洗组)自来水冲洗组和缓冲液 ' 冲洗组小鼠未见角
膜新生血管* 角膜碱烧伤后各组小鼠在各时间点均未发现角膜新生血管*!结论!SA值为 Dq_ 的枸橼酸 磷̀

酸氢二钠缓冲液对急性角膜酸)碱烧伤进行即刻冲洗均有较好的治疗效果"冲洗液中是否添加氯化钾对预后
无明显影响*!

'关键词(!眼烧伤P化学诱导% 化学烧伤P药物疗法% 角膜% 缓冲液% 急症治疗P方法% 枸橼酸 磷̀酸氢

二钠% 氯化钾% 8"D 小鼠
基金项目! 国家科技重大专项基金项目 #'$##hC[$E#$_Q#$8$

O,")+#)&0++..+#)%".#&),&#1#&9J9&%"9&$3 *79,"(+':*"%:*1)+,&'%&'( %"-$)&"'"'"#$-1,%$,.1#+".3&#+8&)*
1#$)+#*+3&#1--7 &'9$#+9#",'+1-2$,'%!L(";,) "̀()*"#$(04$"$0)*"a") N("5&)*"C, +(0"4,) '&"5&)*
\&8(/.9&).0528$.$(19010*:"+$()*$("N078".(1"4&30)B(/:A"1".(/:A&B"3(1<)"=&/7".:"4$()*$("JGGYII"+$")(
+0//&780)B")* (,.$0/&#$(04$"$0)*"R9("1&D$(07$JGGFV7")(W309

"42%),1#)#5B1#C(,"$'95OGG*:250*3/-.+35772;>2;42>5,*/>0*S ?-709*S7*U*;02-; -?*/*02>>+*:5G54*
5?0*75.+0*.9*G2.536+7;>K\4--: -S90953G2.72;>2;4>-3+02-; .5; ;*+07532H*.9*G2.53>+6>05;.*5;: 2GS7-U*09*
S7-4;->2>-?S502*;0>K!D2/+#)&0+!B92>>0+:/500*GS0*: 0-*U53+50*09*09*75S*+02.*??*.0-?>*3?QG5:*.2072.5.2:Q
:2>-:2+G9/:7-4*; S9->S950*6+??*75;: .2072.5.2:Q:2>-:2+G9/:7-4*; S9->S950*QS-05>>2+G.93-72:*6+??*7-; .-7;*53
.9*G2.536+7;>2; G2.*K!E+)*"9%!82072.5.2:Q:2>-:2+G9/:7-4*; S9->S950*6+??*7>-3+02-; #>-3+02-; #$ 5;: .2072.
5.2:Q:2>-:2+G9/:7-4*; S9->S950*QS-05>>2+G.93-72:*6+??*7>-3+02-; #>-3+02-;'$ L209 09*SADq_ L*7*S7*S57*:KN;*
9+;:7*: 5;: 0L*;0/.3*5; G53*8"D G2.*54*: % T̀ L**,>L*7*75;:-G2H*: 0-0L-47-+S>"5;: ?230*7S5S*7>.-;052;2;4
# G-3P)A'RN_ -7$q#" G-3P)<5NAL*7*5005.9*: 0-09*.*;0753.-7;*5>-?09*72490*/*>0-.7*50*09*5.2: -753,532
6+7;2;4G-:*3>KB9*; 09**/*>L*7*2GG*:250*3/72;>*: 6/_$ G3>-3+02-; #"05S L50*7-7>-3+02-; ' 5..-7:2;40-09*
47-+S2;45;: 09*G-:*3*/*>L209-+072;>2;4>*7U*: 5>09*.-;07-347-+SKB9*.-7;*53-S5.20/L5>*V5G2;*: 6/>320
35GS G2.7->.-S*5;: >.-7*: 2; &"D 5;: #_ :5/>5?0*7G-:*32;4KB9*S*7.*;054*>-?.-7;*53?3+-7*>.*2; >052;2;4"

!''#! 中华实验眼科杂志 '$#D 年 ' 月第 &" 卷第 ' 期!892; [FVS NS90953G-3"Z*67+57/'$#D"X-3K&""<-K'

Q2xvdWRWZXJzaW9uLQo?



.-7;*53;*-U5>.+3572H502-; 5;: .-7;*53+3.*7L*7*5;53/H*:KB9*>0+:/S7-0-.-3L5>5SS7-U*: 6/FVS*72G*;053\;2G53
F092.8-GG2>>2-; -?R*.-;: @232057/@*:2.53W;2U*7>20/K!F+%$-)%!O; 09*.-7;*535.2: 6+7;2;4G-:*3>"09*;+G6*7
-?*/*L209 .-7;*53-S5.20/>.-7*: # 2; 09*>-3+02-; # 47-+S"05S L50*747-+S 5;: >-3+02-; ' 47-+S L5>>24;2?2.5;03/
G-7*095; 09502; 09*;-;Q72;>2;447-+S 2; &"D 5;: #_ :5/>5?0*7G-:*32;4#53350Ts$q$#$%O; & :5/>5?0*7G-:*32;4"
09*;+G6*7>-?*/*>.-7*: # L*7*G-7*2; 09*>-3+02-; # 47-+S 095; 09->*2; 09*05S L50*747-+S 5;: >-3+02-; ' 47-+S
#!' d##q$$$"Td$q$$#% !' d_q$$$"Td$q$_%$KB9*7*L*7*;-:2??*7*;.*>2; 09**/*;+G6*7-?:2??*7*;0.-7;*53
-S5.20/>.-7*>2; #_ :5/>5?0*75.2: 6+7;2;4#53350Tx$q$"$KO; &"D 5;: #_ :5/>5?0*7.-7;*5353,5326+7;2;4"09*
;+G6*7-?*/*>L209 .-7;*53-S5.20/>.-7*: # '̀ L5>>24;2?2.5;03/2;.7*5>*: 2; 09*>-3+02-; # 47-+S"05S L50*747-+S
5;: >-3+02-; ' 47-+S .-GS57*: L209 ;-;Q72;>2;447-+S #53350Ts$q$# $KB9*S*7.*;054*-?.-7;*53+3.*72; 09*
>-3+02-; # 47-+S"05S L50*747-+S 5;: >-3+02-; ' 47-+S L5>Dt"'Dt 5;: #&t"7*>S*.02U*3/"L92.9 L5>>24;2?2.5;03/
3-L*7095; D&t 2; 09*;-;Q72;>2;447-+S #Td$q$$$"$q$'D"$q$$& $"5;: ;->24;2?2.5;0:2??*7*;.*>L*7*>**; 2;
U572-+>02G*S-2;0>5?0*7.-7;*5353,5326+7;2;4#53350Tx$q$"$K8-7;*53;*-U5>.+3572H502-; -..+77*: 2; "$t G2.*2;
;-;Q72;>2;447-+S 2; #_ :5/>5?0*75.2: 6+7;2;4KA-L*U*7";-;*-U5>.+3572H502-; L5>>**; 2; 09*G2.*-?09*>-3+02-; #
47-+S"05S L50*747-+S 5;: >-3+02-; ' 47-+S 2; 6-09 5.2: 5;: 53,5326+7;2;4G2.*K!G"'#-$%&"'%!82072.5.2:Q
:2>-:2+G9/:7-4*; S9->S950*6+??*7# SA Dq_ $ 5SS*57>0-6*5; *??*.02U**G*74*;./72;>2;4>-3+02-; ?-7.-7;*53
.9*G2.536+7;>5;: 09*72;>2;4>-3+02-; L209 -7L209-+0S-05>>2+G.93-72:*2>;-0-6U2-+>3/5??*.0*: 0-09*S7-4;->2>-?
.-7;*53.9*G2.536+7;>2; 09*G2.*K!

"6+7 8",9%#5F/*6+7;>P.9*G2.533/2;:+.*:% 1+7;>" .9*G2.53P:7+409*75S/% 8-7;*5% 1+??*7>-3+02-;%
FG*74*;./07*50G*;0PG*09-:>% 82072.5.2: 5;: :2>-:2+G9/:7-4*;% b-05>>2+G.93-72:*% @2.*" 2;67*: 8"D

!$'9:,"(,13& <502-;53R.2*;.*5;: B*.9;-3-4/@5I-7Z-+;:502-; b7-I*.0>#'$##hC[$E#$_Q#$8$

!!眼部的碱烧伤比酸烧伤发病率高"治疗时间长*

当眼部化学伤及热烧伤发生后"应即刻对烧伤眼进行
急救冲洗"目前文献报道的有代表性的冲洗液有自来
水)生理盐水)平衡盐溶液 # 6535;.*: >530>-3+02-;"
1RR$)等渗磷酸盐平衡液)M2S9-0*72;*缓冲液 +# _̀, * 根
据 '$$_ 年美国标准化委员会 #B9*\G*72.5; <502-;53
R05;:57:>O;>020+0*"\<RO$的标准#h&"TK#Q'$$_$"眼部
烧伤后 #$ >内用 "$$ ]# $$$ G3的等渗生理盐水冲洗
者"冲洗时间应x#" G2;"用 M2S9-0*72;*缓冲液者可冲
洗 & G2;" 自 来 水 需 要 冲 洗 #" G2;* 研 究 表 明"
M2S9-0*72;*缓冲液用于眼部碱烧伤预后较好 +' _̀, "但
M2S9-0*72;*缓冲液由法国普利沃实验室研制"价格昂
贵"而眼部化学烧伤患者较多时需要大量冲洗液* 因
此用于眼化学伤的眼部冲洗液的研制对于改善眼化学

伤患者的预后有重要的临床意义* 枸橼酸 磷̀酸氢二

钠缓冲液既可以中和碱性物质"也能够中和酸性物质*

本研究拟研制枸橼酸 磷̀酸氢二钠缓冲液"观察其对
小鼠化学伤模型眼的疗效*

;5材料与方法

;K;5实验动物
健康清洁级 % ]T 周龄雄性 8"D 小鼠 #'$ 只"体质

量 #D ]'$ 4#购自第二军医大学动物实验中心$"采用
裂隙灯显微镜检查排除眼部病变* 小鼠在动物实验中
心用塑料笼饲养"在 #' 9P#' 9 昼夜的光线环境下以普
通饲料喂养* 本研究设计经第二军医大学实验动物伦
理委员会批准*

;K<5方法
;K<K;5缓冲液的配制5缓冲液 # 即枸橼酸 磷̀酸氢二

钠缓冲液"将 $q' G-3P)磷酸氢二钠溶液#E$Tq" G3$与
$q# G-3P)枸橼酸溶液#E#q" G3$配制成# $$$ G3的溶
液"其 SAdDq_"渗透压为 "&E GN>GP)* 缓冲液 ' 即
枸橼酸 磷̀酸氢二钠 氯̀化钾缓冲液"将 $q' G-3P)磷
酸氢二钠溶液 #E$$qE G3$与 $q# G-3P)枸橼酸溶液
#E$qT G3$和质量分数 #$t氯化钾溶液#Tq& G3$配制
成# $$$ G3的溶液"SAdDq_"渗透压为 ""D GN>GP)*
;K<K<5小鼠角膜酸)碱烧伤模型制作!将 #'$ 只 8"D

小鼠按计算机数字随机分配法分为酸烧伤组和碱烧伤

组"每组 %$ 只"各组小鼠给予质量分数 "t水合氯醛
#$ "3P4腹腔注射"用质量分数 #t盐酸丁卡因滴眼液
点右眼行表面麻醉"用干棉棒拭去结膜囊多余的液体*

将直径 ' GG的圆形滤纸置于右眼角膜中央"用移液
枪分别吸取 #q" "3# G-3P)的硫酸和 $q#" G-3P)的氢
氧化钠滴于滤纸上"&$ >后除去滤纸* 将模型动物亚
分为缓冲液 # 冲洗组)自来水冲洗组)缓冲液 ' 冲洗组
和不冲洗组"冲洗时均用 _$ G3溶液*
;K<K=5观察指标5各组小鼠每天在裂隙灯显微镜下
观察角膜)结膜)前房情况及是否有睑球粘连"分别于
造模和眼部冲洗后第 &)D)#_ 天行全身麻醉"采用荧光
素钠点眼染色"R)@Q& 型眼前节照相裂隙灯显微镜#重
庆科华科技有限公司$行右眼眼前节照相"参照文献
+",的方法对角膜混浊度进行评分* $ 分&角膜透明无
混浊%# 分&轻度基质混浊%' 分&中度基质混浊%& 分&

重度角膜混浊"但虹膜可见%_ 分&重度角膜混浊"虹膜
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不可见* 并计算角膜上皮荧光素钠染色阳性率和角膜
新生血管的发生率*
;K=5统计学方法

采用 RbRR '#K$ 统计学软件# RbRR O;.K"892.54-"
WR\$进行统计分析"本研究中各评价指标的数据资料
以频数和百分数进行表达"采用随机分组多水平研究
设计"角膜酸烧伤模型和碱烧伤模型中缓冲液 # 冲洗
组)自来水冲洗组)缓冲液 ' 冲洗组和不冲洗组小鼠在
不同角膜混浊评分眼数分布的总体比较采用 Z72:*G5;
秩和检验%角膜酸烧伤和碱烧伤模型中各组小鼠角膜
溃疡发生率的差异比较采用 Z2>9*7精确概率法* 检验
水准为!d$q$"*

<5结果

<K;5各组小鼠不同角膜混浊度评分
<K;K;5酸烧伤模型鼠不同角膜混浊度评分的眼数分
布5酸烧伤模型冲洗后第 & 天"缓冲液 # 和缓冲液 '
冲洗组角膜混浊评分为 # 分和 ' 分的眼数均明显多于
不冲洗组"差异均有统计学意义 #均 !' d#"q$$$"Td
$q$$$$"缓冲液 # 冲洗组角膜混浊度为 # 分的眼数明
显多于自来水冲洗组和缓冲液 ' 冲洗组"差异均有统
计学意义 # !' d##q$$$" Td$q$$#% !' d_q$$$" Td
$q$_%$"缓冲液 ' 冲洗组角膜混浊度为 # 分和 ' 分的
眼数明显多于自来水冲洗组"且未见严重角膜混浊眼"
差异有统计学意义#!' d##q$$$"Td$q$$#$"自来水冲
洗组角膜混浊度低评分眼数多于不冲洗组"差异有统
计学意义#!' d_q$$$"Td$q$_%$* 酸烧伤模型冲洗后
第 D 天"缓冲液 # 冲洗组)自来水冲洗组和缓冲液 ' 冲
洗组角膜混浊度为 # 分和 ' 分的眼数均明显多于不冲
洗组"差异均有统计学意义#均 !' d#"q$$$"Td$q$$$$"

缓冲液 # 冲洗组角膜混浊低评分眼数明显多于自来水
冲洗组"差异有统计学意义#!' d%q$$$"Td$q$#_$"缓
冲液 ' 冲洗组角膜混浊度低评分眼数少于缓冲液 # 冲
洗组"但差异无统计学意义#!' d'q$$$"Td$q#"D$"缓
冲液 ' 冲洗组角膜混浊度低评分眼数多于自来水冲洗
组"差异有统计学意义#!' d_q$$$"Td$q$_%$* 酸烧
伤模型冲洗后第 #_ 天"缓冲液 # 冲洗组)自来水冲洗
组和缓冲液 ' 冲洗组角膜混浊度低评分眼数均多于不
冲洗组"差异均有统计学意义 #均 !' d#"q$$$"Td
$q$$$$"但此 & 个组间差异均无统计学意义 #均 Tx
$q$"$"此 & 个组均未发现角膜混浊度评分为 & 分和 _
分者"而不冲洗组角膜混浊度评分为 & 分和 _ 分者均
为 % 眼#图 #"表 #$*

第
3天

第
7天

第
14

天

1 2 3 4

图 ;5酸烧伤小鼠冲洗后各时间点裂隙灯显微镜下眼前节表现!可
见缓冲液 # 冲洗组)自来水冲洗组和缓冲液 ' 冲洗组随着时间延长
角膜逐渐透明"而不冲洗组模型眼随着时间延长角膜混浊加重以及
角结膜缘有新生血管朝角膜生长!#4缓冲液 # 冲洗组%'4自来水冲
洗组%&4缓冲液 ' 冲洗组%_4不冲洗组

表 ;5各组小鼠角膜酸烧伤冲洗后不同时间点各角膜混浊度评分眼数分布

组别 眼数
第 & 天不同评分眼数

$ # ' & _

第 D 天不同评分眼数

$ # ' & _

第 #_ 天不同评分眼数

$ # ' & _

缓冲液 # 冲洗组 #" $ #& ' $ $ $ #& ' $ $ $ #' & $ $

自来水冲洗组 #" $ _ " % $ $ T % # $ $ #$ " $ $

缓冲液 ' 冲洗组 #" $ E % $ $ $ ## _ $ $ $ ## _ $ $

不冲洗组 #" $ $ E % $ $ $ D D # $ $ & % %

<K;K<5碱烧伤组模型鼠不同角膜混浊度评分的眼数
分布

碱烧伤模型冲洗后第 & 天"缓冲液 # 冲洗组)自来
水冲洗组和缓冲液 ' 冲洗组角膜混浊度评分为 # 分和
' 分的眼数明显均多于不冲洗组"差异均有统计学意
义#!' d#"q$$$"Td$q$$$%!' d#$q$$$)Td$q$$'%!' d

#"q$$$"Td$q$$$$%缓冲液 # 冲洗组和缓冲液 ' 冲洗
组角膜混浊度评分为 # 分的眼数均多于自来水冲洗
组"但差异均无统计学意义#均 !' d&q$$"Td$q$T&$%

缓冲液 # 冲洗组和缓冲液 ' 冲洗组角膜混浊度评分为
# 分的眼数相同* 碱烧伤模型冲洗后第 D 天"缓冲液 #

冲洗组)自来水冲洗组和缓冲液 ' 冲洗组角膜混浊度
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评分为 # 分的眼数均明显多于不冲洗组"差异均有统
计学意义 #!' d#&q$$$"Td$q$$$%!' d#'q$$$"Td
$q$$#% !' d#&q$$$"Td$q$$$$%缓冲液 # 冲洗组和缓
冲液 ' 冲洗组角膜混浊度低评分的眼数均多于自来水
冲洗组"差异均有统计学意义#!' dDq$$$"Td$q$$T%
!' d#$q$$$"Td$q$$'$%缓冲液 ' 冲洗组角膜混浊度
低评分的眼数均多于缓冲液 # 冲洗组"但差异无统计
学意义#!' d&q$$"Td$q$T&$* 碱烧伤模型冲洗后第 #_
天"缓冲液 # 冲洗组和缓冲液 ' 冲洗组角膜混浊度评分
为 # 分的眼数分别为 T 眼和 #$ 眼"而自来水冲洗组和
不冲洗组所有眼的角膜混浊度评分均!' 分#图 '"表 '$*
<K<5各组小鼠角膜溃疡发生率和新生血管发生率的
比较

<K<K;5各组小鼠角膜上皮荧光素钠染色阳性率5酸
烧伤和碱烧伤小鼠模型冲洗后第 & 天角膜上皮荧光素
钠染色阳性率均为#$$t"第D天和第#_天角膜上皮

第
3天

第
7天

第
14

天

1 2 3 4

图 <5碱烧伤小鼠冲洗后各时间点裂隙灯显微镜下眼前节表现!可
见缓冲液 # 冲洗组4自来水冲洗组和缓冲液 ' 冲洗组随着时间延长
角膜逐渐透明"而不冲洗组模型眼随着时间延长角膜混浊加重"各
组均未见角膜新生血管!#&缓冲液 # 冲洗组%'&自来水冲洗组%&&缓
冲液 ' 冲洗组%_&不冲洗组

表 <5各组小鼠角膜碱烧伤冲洗后不同时间点各角膜混浊度评分眼数分布

组别 眼数
第 & 天不同评分眼数

$ # ' & _

第 D 天不同评分眼数

$ # ' & _

第 #_ 天不同评分眼数

$ # ' & _

缓冲液 # 冲洗组 #" $ #_ # $ $ $ E % $ $ $ T D $ $

自来水冲洗组 #" $ ## _ $ $ $ & ## # $ $ $ #' & $

缓冲液 ' 冲洗组 #" $ #_ # $ $ $ #' & $ $ $ #$ " $ $

不冲洗组 #" $ ' #' # $ $ $ " #$ $ $ $ & T _

荧光素钠染色阳性率与溃疡发生率一致#表 &"_$*
<K<K<5各组小鼠角膜溃疡发生率5角膜酸烧伤第 &
天缓冲液 ' 冲洗组角膜溃疡发生率显著低于不冲洗
组"差异有统计学意义#Td$q$'D$* 模型冲洗后第 D
天缓冲液 # 冲洗组4自来水冲洗组4缓冲液 ' 冲洗组小
鼠角膜溃疡发生率显著低于不冲洗组"差异均有统计
学意义 #Td$q$$$4$q$'D4$q$$&$* 模型冲洗后第 #_
天各组间小鼠角膜溃疡发生率的差异均无统计学意义

#均 Tx$q$"$#表 &$* 角膜碱烧伤后第 &4D4#_ 天 _ 个
组小鼠角膜溃疡的发生率比较差异均无统计学意义

#均 Tx$q$"$#表 _$*

表 =5酸烧伤模型各组小鼠冲洗后不同时间点
角膜溃疡发生率#)*U$

组别 总眼数
不同时间点角膜溃疡发生率

& : D : #_ :

缓冲液 # 冲洗组 #" _ P&& # PD5 #PD

自来水冲洗组 #" ## PD& _ P'D5 # PD

缓冲液 ' 冲洗组 #" " P'D6 ' P#&5 # PD

不冲洗组 #" ## PD& ## PD&! "P&&

!注&与各自时间点不冲洗组比较"5Ts$q$#"6Ts$q$"#Z2>9*7精确概率法$

表 >5碱烧伤模型各组小鼠冲洗后不同时间点
角膜溃疡发生率#)*U$

组别 总眼数
不同时间点角膜溃疡发生率

& : D : #_ :

缓冲液 # 冲洗组 #" D P_D _ P'D % P_D

自来水冲洗组 #" T P"& " P&& D P"&

缓冲液 ' 冲洗组 #" " P&& & P'$ _ P&&

不冲洗组 #" #$ P%D T P"& ## P%D

!注&两组间比较均 Tx$q$"#Z2>9*7精确概率法$

<K<K=5角膜新生血管发生率5角膜酸烧伤小鼠不冲
洗组造模后第 #_ 天角膜新生血管发生率为 "$t"缓
冲液 # 冲洗组4自来水冲洗组和缓冲液 ' 冲洗组小鼠
未见角膜新生血管* 角膜碱烧伤小鼠各组在各时间点
均未发现角膜新生血管*

=5讨论

严重的眼化学伤是眼科急性外伤病变之一"可导
致受伤眼视力的下降甚至盲"及时4有效地处理眼化学
伤显得尤为重要"眼化学伤后即刻进行充分的冲洗是
影响预后的关键步骤"而研制有效的冲洗液并预防性
地存放于工厂4学校4家庭等场所对及时治疗眼化学伤
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有重要的临床意义* 本研究小组发现小鼠角膜化学伤
发生后即刻冲洗的预后明显好于不冲洗组"与文献报
道一致

+# _̀"% D̀, * 研究表明"# G-3P)硫酸可用于角膜酸
烧伤模型的制备

+T, "而 $q#" G-3P)氢氧化钠可造成角
膜#度碱烧伤 +E, "这 ' 种浓度的酸碱试剂造成的烧伤
若不给予治疗时则无法自行改善"因此本研究中采用
自行制备的缓冲液进行冲洗以检验缓冲液的效果*

研究证实"磷酸盐缓冲液作为角膜烧伤后的冲洗
液可使角膜出现皂化反应"影响角膜的透明度"这可能
与磷酸盐缓冲液中的离子构成与角膜基质不一致"以
及角膜化学烧伤后局部因素的作用有关"这些因素包
括由炎症反应)角膜基质暴露及细胞死亡引起的蛋白
酶激活%而 #$t枸橼酸盐局部点眼和冲洗可减轻角膜
混浊程度"防止角膜溃疡的发生 +'"#$ #̀#, * 本研究中发
现在对角膜化学烧伤模型眼进行枸橼酸 磷̀酸二氢钠

缓冲液冲洗时并未出现角膜上磷酸盐的皂化反应"认
为可能与添加了枸橼酸有关* 以往的研究证实"角膜
碱烧伤后前房 SA值升高 +& _̀"#', "如果冲洗的缓冲液渗
透压低于角膜基质和房水渗透压#房水和角膜基质的
渗透压分别为 &$_ GN>GP)和 _'$ GN>GP)$"冲洗眼表时
冲洗液会使 NA`

向角膜深层及前房渗透"进一步加重
碱性物质对眼内的损伤* 本实验配制的枸橼酸 磷̀酸

氢二钠缓冲液的渗透压为 "&E GN>GP)"枸橼酸 磷̀酸

氢二钠 氯̀化钾缓冲液的渗透压为""D GN>GP)"均高
于角膜基质和房水的渗透压"从而可减少角膜碱烧伤
后局部 NA`

向角膜基质及前房内的渗透* 枸橼酸 磷̀

酸氢二钠缓冲液可发挥双向电离作用"既可结合酸性
离子"也可结合碱性离子"因此对眼部的酸性和碱性化
学伤均可应用* 本研究中配制的枸橼酸 磷̀酸氢二钠

缓冲液的 SA值为 Dq_"接近于眼表环境中及房水的
SA值* 曾有研究表明"将体外培养的角膜上皮细胞置
于 #$ GG-3P)的 ae

培养液中可减少紫外线照射引起

的细胞凋亡
+#& #̀_, * 为进一步证实这一结论"本研究所

制备的枸橼酸 磷̀酸氢二钠 氯̀化钾缓冲液中所含的

ae
浓度为 #$ GG-3P)"与未加 ae

枸橼酸 磷̀酸氢二钠

缓冲液的效果进行比较"发现二者在冲洗小鼠化学烧
伤角膜治疗方面差异无统计学意义"我们推测可能与
本研究是在体的动物实验"实验过程中的影响因子较多
而不同于体外细胞实验所致* 但本研究的不足之处在
于由于检测仪器的限制而未对模型小鼠的房水 SA值
进行监测"无法判断枸橼酸 磷̀酸氢二钠缓冲液对角膜

碱烧伤后前房 SA值的中和程度是否优于其他冲洗液*
角膜化学烧伤的即刻眼部冲洗后应进一步应用糖

皮质激素)维生素 8进行局部短期治疗"并同时局部

应用抗生素滴眼液以预防感染"必要时需行羊膜覆
盖

+#, "近年来的人工角膜和自体角膜缘干细胞移植疗
法有望替代或恢复角膜的光学特性

+#" #̀%, "但人工角膜
难获得长期较好的预后

+#%, * 角膜碱烧伤后出现的高
眼压以及白细胞介素Q#!和肿瘤坏死因子Q(等炎症因
子表达可导致视网膜神经节细胞对损伤因子的敏感性

升高"造成视网膜损伤 +#D #̀T, * 因而眼部碱烧伤的治疗
既要注重急救现场的冲洗)短期的药物及手术治疗"也
要重视最终导致视力丧失的青光眼的治疗* 而对于眼
部的酸性烧伤者主要是应根据酸性物质的类型选择合

适的冲洗液"注重现场冲洗及早期治疗* 本研究中配
制的枸橼酸 磷̀酸氢二钠缓冲液配置方便"成本低廉"
性质稳定"易于保存%枸橼酸 磷̀酸氢二钠缓冲液是两

性溶液"可以用于酸)碱 ' 种类型的烧伤*
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!病例报告!

=5;262H+G56治疗湿性年龄相关性黄斑变性长期随访一例
杜新华!吴强

'$$'&& 上海交通大学附属第六人民医院眼科

通信作者&吴强"FG523&L/5;""EJ9-0G523K.-G

MNO&#$K&D%$P.G5KIK2>>;K'$E"Q$#%$K'$#DK$'K$$D

!!患者"男"T& 岁"因左眼视力下降 #q" 个月于 '$#& 年 % 月

在上海交通大学附属第六人民医院眼科就诊* 患者 # 年前曾

有右眼黄斑区出血史"未予治疗"视力逐渐下降"本次自觉左眼

发病情况与右眼相似* 眼部检查&视力右眼 $q$""左眼 $q#"%

眼压右眼#& GGA4## GGA4d$q#&& ,b5$"左眼 #_ GGA4%双眼

角膜透明"前房深"B/; 征 # $̀ "瞳孔圆"直径 & GG"对光反射
#e$"晶状体中度混浊"右眼黄斑区瘢痕灶"彩色眼底照相可见

左眼黄斑区 #P' 视盘直径# S5S2335:2>."bM$大小黄色病灶伴少

量出血 #图 # $* 荧 光 素 眼 底 血 管 造 影 # ?+;:+>?3+-7*>.*2;

5;42-475S9/"ZZ\$可见左眼静脉期黄斑区 #P' bM大小环形遮

蔽荧光"其中间部位随着时间延长出现荧光素渗漏增多 #图
'$* N8B显示左眼黄斑区视网膜下高反射物质 #>+67*02;53

9/S*77*?3*.02U*G50*7253" RA=@$ 突破视网膜色素上皮 #7*02;53

S24G*;0*: *S209*32+G"=bF$层"并伴有周围低反射腔隙 #图 &$*

诊断&双眼湿性年龄相关性黄斑变性 #L*054*Q7*350*: G5.+357

:*4*;*7502-;"L\@M$ #右眼瘢痕期$* 予以左眼玻璃体腔注射
75;262H+G56 &e按需治疗#S7-7*;505"b=<$#起始 & 个月每月注

射 75;262H+G56 $q" G4P$q$" G3"随访期按需进行注射$* 在前 &

针负荷治疗后"左眼视力逐步提升至 $q""复查 N8B显示黄斑

区视网膜神经上皮层下积液逐渐吸收"黄斑区视网膜神经上皮

层下 RA=@体积减小"但未完全消失 #图 _$* b=<期间"依据
b7-N<BN研究中再治疗标准 +#, "予以玻璃体腔注射 75;262H+G56

治疗* 近 & 年的 b=<期间"约每半年左眼视力显著下降伴黄斑

中心凹视网膜神经上皮层下再次出现积液"重复注射 # 次"病

情恢复稳定"视力维持在 $q_ ]$q"* & 次负荷治疗后"随访 &#

个月"b=<治疗共 % 次* b=<期间第 #$ 个月患者因左眼白内

障行晶状体超声乳化摘出e人工晶状体植入术"术前眼底情况

已稳定 " 个月#图 "$"术后 # 个月黄斑区视网膜下积液再次复

发伴视力下降#图 %$"重复治疗后积液吸收#图 D$*

讨论&L\@M是一种慢性)进展性黄斑区病变* 玻璃体腔

注射抗血管内皮生长因子 #U5>.+357*;:-09*325347-L09 ?5.0-7"

XFYZ$药物是目前治疗 L\@M的有效手段"它可以阻止脉络膜

新生血管的生长和血管渗漏"但不能作用于 XFYZ水平过表达

以及黄斑区活动性病灶
+', * =5;262H+G56 在国外应用较早"但

其应用于中国 L\@M患者时间较短"治疗效果及随访情况还有

待观察*
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图 ;!初诊时彩色眼底照相左眼黄斑区可见 # P' bM大小黄色病灶
伴少量出血!图 <!ZZ\见左眼静脉期黄斑区 # P' bM大小环形遮
蔽荧光"其中间部位为高荧光!图 =!N8B显示左眼黄斑区视网膜
神经上皮层下高反射团块突破 =bF层"并伴有周围低反射腔隙!
图 >!& 针负荷治疗后"N8B检查可见黄斑区视网膜神经上皮层下
积液吸收"视网膜神经上皮层下 RA=@体积减小"但未完全消失!
图 ?!白内障术前"距离末次玻璃体腔注射 75;262H+G56 " 个月"N8B
检查可见黄斑区病情稳定"视网膜神经上皮层下无积液"RA=@情况
与图 _ 较相似!图 @!白内障术后 # 个月"N8B检查可见黄斑区视
网膜神经上皮层下出现低反射腔隙"提示积液再次出现!图 M!随
访第 &# 个月"N8B检查可见黄斑区视网膜神经上皮层下 RA=@"其
周围未见明显低反射腔隙
!

=5;262H+G56 是一种人源化的抗 XFYZQ\单克隆抗体片段"

XFYZQ\是调控眼部血管生成和血管通透性增加的一个关键性

细胞因子"其关乎一系列眼底疾病"如 L\@M)糖尿病性黄斑水

肿)增生期糖尿病视网膜病变等 +&, * 既往 _ 项*期临床试验观

察了超过 " $$$ 眼患眼"证实了 75;262H+G56 在治疗各亚型
L\@M的有效性和安全性 +_ D̀, "因此在 '$$% 年 % 月)'$$D 年 #

月和 '$$D 年 & 月相继通过了美国食品和药品监督管理局)欧

洲药物管理局和澳大利亚治疗委员会*

\<8AN=和 @\=O<\试验表明"每月玻璃体腔注射 # 次

75;262H+G56 治疗 L\@M能帮助患者维持和提高视力 +_ "̀, * 在
bOF=研究中"每季度玻璃体腔注射 75;262H+G56 的治疗效果优

于假注射组"但不能维持视力的提高 +%, * FC8OBF研究中患者

接受连续 & 个月负荷治疗后"每季度注射 # 次"结果显示视力

有明显提升"但并不能达到每月注射 # 次的治疗效果 +%, * 为了

!D'#!中华实验眼科杂志 '$#D 年 ' 月第 &" 卷第 ' 期!892; [FVS NS90953G-3"Z*67+57/'$#D"X-3K&""<-K'
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