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Abstract
誗 AIM: To observe the regrowth progress of corneal
epithelium and the change of center thickness on rabbit
corneal lesions after exposure to mustard gas.
誗METHODS: Twenty rabbits (40 eyes) were divided into
two groups randomly, the experimental group included 10
cases (10 right eyes), the control group included 10 cases
(10 right eyes), and the left eyes were normal group. The
corneas of the rabbits were contacted the liquid mustard
gas 400滋L / L (0. 2mL) and 200滋L / L (0. 2mL) for 4min in
the experimental group and the control group
respectively. Then the corneal white light and
photofluorography at were conducted at 1, 2, 3, 4, 5, 6d;
1, 2, 3wk; 1, 3mo and the corneal center thickness was
measured respectively.
誗RESULTS: The area of corneal epithelium lesions in
experimental group degraded from 郁 to 0 after 1wk. The
lesions were appeared as flake sample repeatedly in 2wk,
3wk, 1mo, delayed to healing. And that area in control
group degraded from 芋 to 0 after 1wk. The lesions were
appeared as pinpoint sample in 2wk, 3wk, 1mo. The
central corneal thickness of experimental group was
obviously higher than that of the normal and control
group in 1 - 6d. There was statistically significant
difference between the two groups (P < 0. 05) . In 1wk -

1mo the difference of three group was not statistically
significant (P>0. 05) . In 3mo the experimental and control
group were higher than the normal group, but the
difference was not statistically significant (P>0. 05) .
誗CONCLUSION: Mustard gas of different concentrations
can lead different level corneal lesion and corneal
thickness change. The corneal epithelium remodeling
change appears within 1wk and completely recover in 1mo
after the direct corneal contact. Corneal thickness gets
right in 3mo.
誗 KEYWORDS: mustard gas; rabbit; corneal lesions;
corneal thickness
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摘要

目的:观察芥子气兔角膜损伤病变发生发展过程中角膜上

皮的愈合情况和角膜中央厚度的变化。
方法:设实验组 10 眼,对照组 10 眼,正常组 20 眼。 实验

组和对照组分别用浓度 400滋L / L(0. 2mL)芥子气液和浓

度 200滋L / L(0. 2mL)芥子气液接触角膜 4min,于 1,2,3,
4,5,6d;1,2,3wk;1,3mo 行角膜白光及荧光照相,并测量

角膜中央厚度。
结果:实验组的角膜上皮损伤面积 1wk 内由郁级减小为 0
级,第 2,3wk;1mo 角膜上皮反复发生点片状剥脱。 对照

组的角膜上皮损伤面积 3d 内由芋级减小为 0 级,第 2,
3wk;1mo 角膜上皮仅发生针尖样的缺损。 第 3mo 实验组

和对照组角膜上皮均恢复光滑平面。 角膜中央厚度第

1 ~ 6d 实验组明显高于对照组和正常组,差异有统计学意

义(P<0. 05)。 第 1wk ~ 1mo 实验组、对照组和正常组相

比,差异无统计学意义。 第 3mo 实验组、对照组高于正常

组,但差异无统计学意义。
结论:不同浓度的芥子气液可致兔角膜上皮不同程度的损

伤和角膜厚度变化,1wk 内出现一过性角膜上皮层的重塑

改变,1mo 内完全恢复。 3mo 内角膜厚度基本恢复正常。
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0 引言

摇 摇 芥子气是一种亲脂和烷化的化学糜烂性毒剂,可以液

滴态、雾态、蒸汽态长期储存。 战争状态可通过多途径中

毒,穿透能力强,病程长,易导致迅速大量战斗减员和长期

伤残[1,2]。 眼部的损伤主要是出现严重畏光,出现结膜炎、
视力模糊、畏光、暂时失明等症状。 芥子气主要损伤角膜,
可造成严重的后遗症,影响视功能。 本研究采用不同浓度

芥子气液致兔角膜损伤,观察其致伤程度,为平时人角膜

芥子气损伤的病情变化提供更多参考资料依据。
1 材料和方法

1. 1 材料摇 选购大小体质量相近的新西兰白兔 20 只,饲
喂方式保持原状。 分实验组 10 只右眼,对照组 10 只右

眼,对侧眼为正常组。
1. 2 方法摇 兔实验模型建立:盐酸氯胺酮耳缘静脉注射麻

醉,将一内径 8mm 长约 10cm 的玻璃管垂直置于兔右眼角

膜中央,稍加压。 然后实验组和对照组分别将浓度为

400滋L / L 和 200滋L / L 芥子气溶液 (芥子气 + 丙二醇)
0郾 2mL 注入玻璃管内,使液体浸没角膜顶端 1mm 以上,
4min 后立即用生理盐水连续冲洗 1min。 芥子气液(浓

度>90% )由解放军某部队提供,1,2-丙二醇溶液由天津

致远化学有限公司提供。 根据实验分组,于 1,2,3,4,5,
6d;1,2,3wk;1,3mo 行角膜白光及荧光照相,并测量角膜

中央厚度。 角膜上皮损伤面积:0 级:无损伤或针尖样损

伤;玉级:臆1 个象限;域级:臆2 个象限;芋级:臆3 个象

限;郁级:臆4 个象限。
摇 摇 统计学分析:采用统计学软件 SPSS 17. 0 建立数据

库,通过两样本均数 t 检验进行分析,P<0. 05 为差异有统

计学意义。
2 结果

2. 1 角膜白光及荧光照相观察摇 兔角膜接触不同浓度的

芥子气后 1d 可观察到角膜上皮的脱失及水肿,造成不同

程度角膜上皮损伤(图 1)。 实验组:角膜上皮损伤面积

1wk 内均由郁级减小为 0 级,第 2,3wk;1mo 角膜上皮反复

发生点片状缺损,且延迟不愈。 第 3mo 角膜上皮光滑平

复。 对照组:角膜上皮损伤面积 3d 内均由芋级减小为 0
级,第 2,3wk;1mo 角膜上皮仅发生针尖样的缺损,且一般

在 3d 内完全愈合。 第 3mo 角膜上皮光滑平复。
2. 2 角膜中央厚度摇 第 1,2,3,4,5,6d;1,2,3wk;1,3mo 测

量角膜中央厚度进行比较(图 2)。 第 1 ~ 6d 实验组明显

高于对照组和正常组,差异有统计学意义(P<0. 05)。 第

1wk ~ 1mo 实验组、对照组和正常组相比,差异无统计学意

义。 第 3mo 实验组、对照组均高于正常组,但差异无统计

学意义。
3 讨论

摇 摇 眼部是芥子气最易攻击的靶组织之一[3]。 本实验观

察发现:浓度为 400滋L / L 芥子气接触角膜 4min 可导致兔

角膜中度损伤,主要表现为角膜上皮的损伤及基质层水

肿。 角膜上皮结构由桥粒、半桥粒连接于基底膜上。 芥子

图 1摇 接触芥子气 1d后观察兔角膜,可见角膜上皮脱失及基质

层水肿摇 A:白光照相;B:荧光照相。

图 2摇 各组角膜中央厚度比较。

气角膜损伤不仅引起角膜上皮的急性剥脱且可导致基质

层胶原疏松和成纤维细胞的减少,Javadi 等[4] 报道观察到

不同程度的角膜细胞丢失占 72% ,归因于细胞内烷化剂

的释放和氧化诱导剂的后期形成导致的角膜细胞遗传改

变的表达[5-8]。 而且,这种细胞毒素可激活细胞凋亡通

路[9]和导致慢性进展的角膜细胞死亡。 通过荧光素染色

观察,我们发现浓度 400滋L / L 芥子气比浓度 200滋L / L 芥

子气导致的角膜上皮的直接损伤要严重得多,面积损伤

大,上皮脱落完全,恢复时间较长,而且急性恢复期后有一

段长达 1mo 左右的时间反复发生角膜上皮的糜烂浸润,
荧光素染色点片状或针尖状着色。 芥子气角膜急性损伤

后,上皮虽然能够快速修复,但角膜上皮反复发生糜烂浸

润,说明兔角膜上皮细胞超微结构损伤是一种持续性

损伤。
摇 摇 兔角膜与人角膜形态上有所差异,人中央角膜厚约

535滋m,周边角膜厚约 657滋m。 人角膜周边比中央厚,而
兔角膜均匀一致[10,11]。 因此,了解兔角膜解剖学和组织
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形态学特征及与人角膜的差异性,对研究兔角膜芥子气损

伤的模型有重要的指导意义。 Kadar 等 [12] 使用浓度

(370 ~ 420滋g / L)的芥子气接触兔眼 2min,2 ~ 6h 会出现

眼睑肿胀、结膜充血、角膜腐蚀、炎细胞浸润,24 ~ 72h 反

应达到高峰。 4h 房水会发生炎细胞反应和氧化应激反

应,28h 反应缓解。 通过动物实验角膜中央厚度比较,实
验组角膜中央厚度由 1d 时 596依30滋m 在 2wk 内全部恢复

至正常范围,对照组在 1wk 内全部恢复至正常范围, 一直

到 3mo 都维持在一个稳定的状态,可以看到角膜基质层

水肿、修复、增生的一个过程,从另一个方面证实芥子气角

膜损伤不但伤及角膜上皮,而且角膜基质层也会受累。 由

此可见,芥子气可致角膜的侵蚀及炎症反应,引发角膜组

织结构重塑改变[13]。
摇 摇 目前,国内尚无芥子气对角膜损伤的厚度变化的相关

报道,对于芥子气损伤后角膜炎的病程、临床特点、病理机

制及医疗防护缺乏一个完整的认识,以后将有大量研究工

作值得我们去深入探讨。
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