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论　著

[摘要]　目的　探讨微重力环境下大鼠视网膜中央动脉(CRA)血流动力学及视网膜、脉络膜厚度的变化。方法　

雄性SD大鼠8只，采用自身对照法分为尾吊前及尾吊1、4、7、14 d等5个时间段，采用尾悬吊法建立模拟微重力环境大

鼠模型，利用彩色多普勒超声诊断仪测量大鼠CRA收缩期最大血流速度(PSV)，利用EDI SD-OCT测量大鼠视网膜、脉

络膜厚度。结果　尾吊后不同时间段大鼠PSV均较尾吊前下降(P<0.05)；尾吊后1 d大鼠PSV与尾吊4 d、7 d比较差异无

统计学意义(P>0.05)，但明显低于尾吊14 d时，差异有统计学意义(P<0.05)。尾吊前与尾吊后各时间段大鼠视网膜厚度

差异均无统计学意义(P>0.05)。尾吊后不同时间段大鼠脉络膜厚度均较尾吊前增加(P<0.05)；与尾吊1 d比较，尾吊4、

7、14 d大鼠脉络膜厚度均明显增加(P<0.05)。结论　模拟2周微重力环境下大鼠眼底血流速度降低，脉络膜厚度增加，

但视网膜厚度未发生明显变化。
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[Abstract]　Objective　To investigate the effects of simulated 2-week microgravity on the ocular fundus hemodynamics 

of central retinal artery and the retinal and choroidal thickness in autogenous rats. Methods　Eight healthy SD rats were designed 

in self-control, designed for the control before tail suspension, the tail suspension for 1, 4, 7 and 14 d. A rat model of simulated 

microgravity method was established by tail suspension. The peak maximum systolic velocity (PSV) of central retinal artery 

(CRA) in rats was detected and analyzed by color Doppler ultrasonography. The retinal and choroidal thicknesses were measured 

by the enhanced depth imaging spectral-domain optical coherence tomography (EDI SD-OCT). Results　The PSV value in each 

different period after tail suspension was decreased compared with that in the control before tail suspension (P<0.05). There was no 

significant difference in PSV value between the tail suspension for 1 d and both the tail suspension for 4 d and 7 d (P>0.05), but there 

was a significant difference between the tail suspension for 1 d and the tail suspension for 14 d (P<0.05). There was no significant 

difference in retinal thickness between the control and the each different periods after tail suspension (P>0.05). The choroidal 

thickness was lower in the control before tail suspension than that in each different period after tail suspension (P<0.05). Compared 

with the tail suspension for 1 d, the choroidal thickness of the rats was significantly increased in the tail suspension for 4, 7 and 14 d 

respectively (P<0.05). Conclusions　Two-week simulated microgravity environment has significant effects on the fundus blood 

flow and choroid thickness in rats, but has no obvious effect on the retinal thickness in rats. The fundus flow velocity would decrease 

and choroid thickness would increase with the prolongation of the tail suspension time.
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失重会造成人体生理功能发生显著变化[1]，其

中眼部结构及视功能的改变尤为重要。长期处于太

空失重环境下，可引起视盘水肿、视网膜棉絮斑、

神经纤维层增厚等眼部损害 [2-3]。失重对眼部损害

的具体机制尚不明确，但与失重状态下血液头向分

布、颅内压增高及静脉淤血等有关[4-5]。关于失重状

态下眼部血流变化的研究报道不一，有研究发现，

短期(7 d)失重对健康青年人视网膜中央动脉(central 
retinal artery，CRA)及眼动脉的血流动力学几乎没

有影响，且出现的一些轻微变化有恢复趋势 [6]； 
本课题组前期对失重大鼠进行研究发现，短期失重

与长期失重大鼠的眼底血流变化不同[7-8]。失重可

影响眼部结构，导致眼轴变短，但对失重状态下视

网膜、脉络膜厚度的变化鲜有报道。本研究分析大

鼠失重前后不同时段眼底血流及视网膜、脉络膜厚

度变化的规律。

1　材料与方法

1.1　实验动物　SPF级雄性SD大鼠，体重220 g，
由斯贝福(北京)生物技术有限公司提供[动物许可

证号：SCXK(京)2016-0002]。实验过程符合国家及

单位有关实验动物管理和使用的规定。

1.2　方法

1.2.1　实验分组及模拟微重力环境大鼠模型建立　

随机选取健康SD大鼠8只，采用自身对照法分为尾

吊前以及尾吊1、4、7、14 d等5个时间段。采用尾

悬吊法建立模拟微重力环境大鼠模型[9]。大鼠单笼

饲养，尾部悬吊，使后肢悬空，保持头低位，并使

身体纵轴与水平线呈–30°夹角，前肢着地可自由活

动，自由进食、饮水。

1.2.2　彩色多普勒超声诊断仪检测CRA血流动力学

变化　以大鼠右眼作为实验眼。腹腔注射3 ml/kg 
10%水合氯醛麻醉大鼠，检测前双眼均滴表面麻醉

药2次。采用Acuson Sequoia 512型彩色多普勒超声

诊断仪(德国西门子公司)，探头型号15L8-S，频率

10 MHz，彩色多普勒增益固定在50 dB，图像深度

调至2.0 cm[8]，测量大鼠双眼CRA血流动力学，二

维显示眼球轮廓，轻微调整探头方向，使视神经暗

区在眼球后壁清晰显示，启动彩色多普勒超声诊断

仪。以红、蓝色伴行且垂直于眼球壁或交替出现进

入眼球后壁的彩色血流信号作为大鼠CRA和视网膜

中央静脉(central retinal vein，CRV)。利用转向角功

能，使彩色多普勒超声诊断仪角度尽量<30°；将取

样容积调整为1 mm，置于彩色CRA血流最亮处[10]。

选择5个清晰的心动周期图像，测定收缩期最大血

流速度(peak maximum systolic velocity，PSV)。每个

指标重复测量3次，取平均值。所有操作均由同一

名医师完成。

1 . 2 . 3　大鼠视网膜、脉络膜厚度测量　以大鼠右

眼作为实验眼。腹腔注射3 ml/kg 10%水合氯醛麻醉

大鼠，双眼均用复方托吡卡胺滴眼液点眼扩瞳，然

后以卡波姆滴眼液涂在角膜表面，保持角膜湿润状

态。待大鼠反应迟钝后，包裹全身，置于光学相干

断层扫描(OCT)检查台上，暴露待检眼，使眼球前

后径线与扫描指示光源一致。使用ZEISS 5000(德国

Zeiss公司)分别进行双眼SD-OCT检查(EDI模式)，测

量距离视盘水平颞侧2个视盘直径(disc diameter，DD)
处的视网膜、脉络膜厚度，每只眼重复扫描3次。使

用检测系统的自带软件手动测量视网膜内界膜至视

网膜色素上皮层的距离定义为视网膜厚度；色素上

皮层外高反射条带宽度定义为脉络膜厚度[11-12]。

1.3　统计学处理　采用SPSS 17.0软件进行统计分

析。计量资料以x±s表示，多样本均数比较采用重

复测量数据的方差分析，进一步两两比较采用LSD
检验。P<0.05为差异有统计学意义。

2　结　　果 

2.1　尾吊大鼠CRA血流动力学变化　尾吊后不同

时间段大鼠PSV均较尾吊前下降(P<0.05)；尾吊后

1 d大鼠PSV与尾吊4 d、7 d比较差异无统计学意义

(P>0.05)，但明显低于尾吊14 d时，差异有统计学

意义(P<0.05，表1)。

表1　不同时长尾吊大鼠CR A血流动力学变化(c m / s，
x±s，n=8)

Tab.1　Hemody namic changes of  CR A in rats  w ith tai l 

suspension at different time (cm/s, x±s, n=8)
时间 PSV

尾吊前 0.125±0.014

尾吊1 d 0.088±0.015(1)

尾吊4 d 0.093±0.012(1)

尾吊7 d 0.095±0.015(1)

尾吊14 d 0.107±0.015(1)(2)

　　PSV. 收缩期最大血流速度；与尾吊前比较，(1)P<0.05；与

尾吊1 d比较，(2)P<0.05。

2.2　尾吊大鼠视网膜、脉络膜厚度变化　与尾吊

前比较，尾吊后各时间段大鼠视网膜厚度差异均

无统计学意义(P>0.05)。尾吊后不同时间段大鼠

脉络膜厚度均较尾吊前增加(P<0.05)；与尾吊1 d
比较，尾吊4、7、14 d大鼠脉络膜厚度均明显增加

(P<0.05)，但尾吊4、7、14 d大鼠脉络膜厚度比较

差异无统计学意义(P>0.05，表2、图1)。

3　讨　　论

失重状态下，体液头向转移，颅内压增高，从
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表2　不同时长尾吊大鼠视网膜、脉络膜厚度变化(μm，

x±s，n=8)

Tab.2　Changes of retinal and choroidal thickness in rats with 

tail suspension at different time (μm, x±s, n=8)
时间 视网膜 脉络膜

尾吊前 199.833±4.262 112.833±4.665

尾吊1 d 201.000±3.899 137.833±5.636(1)

尾吊4 d 202.500±6.716 158.333±2.805(1)(2)

尾吊7 d 204.333±4.676 158.000±4.099(1)(2)

尾吊14 d 203.167±3.971 166.500±5.857(1)(2)

　　与尾吊前比较，(1)P<0.05；与尾吊1 d比较；(2)P<0.05。

而可影响眼部的结构和功能，包括视盘水肿和视力

降低等。依据截至目前的研究[2,13-16]，失重状态下

眼部损伤的发生机制包括：(1)航天相关神经-眼综

合征[15]。失重状态下脑脊液动力学障碍，颅内压升

高，从而引起蛛网膜下腔压力升高，与眼内压之间

跨筛板压力差增大，引起视盘水肿、视网膜神经纤

维层增厚；扩张的视神经鞘膜会压迫巩膜，造成眼

球变平、眼轴变短。(2)眼部血流动力学变化。可导

致视网膜血流发生变化，脉络膜血容量增加[16]，引

发视神经视网膜病变、眼内压升高、眼轴变短等。

眼部血流改变是影响眼部结构及功能的重要

因素。本课题组前期研究发现，随尾吊时间延长，

大鼠眼底血流速度降低，眼轴变短[8]。但有研究发

现，6°头低足高位卧床模拟失重，连续卧床7 d，人

眼底血流未见明显变化[6]；也有研究发现，模拟失

重状态下人黄斑中心视网膜厚度不变，脉络膜厚度

增加[16]。本研究发现，尾吊大鼠不同时段视网膜中

央动脉PSV均较尾吊前降低，其中尾吊1 d PSV下降

明显；随尾吊时间延长，PSV有所提高，尾吊14 d
较尾吊1 d升高明显，但仍低于尾吊前。

SD大鼠的视网膜血管以视盘为中心呈放射状排

列直至周边，末梢分支变细或侧支分出的毛细血管

相互吻合，形成密集的毛细血管网，呈两层分布。

SD大鼠无人类的黄斑中心凹及血管拱环结构[17]。 
大鼠视网膜分层与人类基本相同，分为神经上皮层

及色素上皮层，其中神经上皮层分为内界膜、神

经纤维层、神经节细胞层、内丛状层、内核层、

外丛状层、外核层、外界膜、内段/外段层(inner 
segment/outer segment，IS/OS)等9层[11,18]。脉络膜

位于视网膜与巩膜之间，由外向内分为脉络膜上

腔、大血管层和中血管层、脉络膜毛细血管层、

Bruch膜，主要由大量的血管组成。脉络膜作为视

网膜外层、筛板前视神经的主要供血结构，具有重

要的生理意义，并可能参与多种眼部和全身疾病的

病理过程。脉络膜厚度的变化可直观反映其组织结

构及功能的异常，从而推断脉络膜结构与相关疾病

的关系。早期对视网膜、脉络膜厚度的研究主要依

靠病理学检查方法，而对活体视网膜、脉络膜厚度

检测未有较好方法。随着频域相干光断层深度增强

成像(enhanced depth imaging spectral-domain optical 

图1　不同时间尾吊大鼠视网膜、脉络膜厚度变化

Fig.1　Changes of retinal and choroidal thickness in rats with tail suspension at different time
A. 尾吊前；B. 尾吊1 d；C. 尾吊4 d；D. 尾吊7 d；E. 尾吊14 d

coherence tomography，EDI SD-OCT)技术的出现，

临床及科研工作者可很好地观察视网膜、脉络膜断

层结构并定点测量其厚度，该技术具有非侵入性、

直观、可重复等特点[19-20]。

本研究发现，尾吊状态下，大鼠视网膜厚度

较尾吊前未见明显变化；而脉络膜厚度较尾吊前增

加，其中尾吊4 d脉络膜厚度增加最明显，尾吊7、
14 d脉络膜厚度与尾吊4 d差异无统计学意义，与相

关研究结果一致[16,21]，表明脉络膜厚度增加与体位

改变致脉络膜血流淤滞、脉络膜血管扩张有关。视

网膜属于神经组织，神经组织增厚多与缺血缺氧

致组织水肿有关。本课题组前期尾吊大鼠眼底像观

察显示，尾吊2周大鼠眼底无明显变化[7]，考虑2周
失重对眼部血供产生的影响尚不足以引起视网膜神

经组织明显水肿进而导致其厚度发生变化。通常情

况下，0.33 mm的眼轴变化可引起1D屈光状态的改

变。脉络膜厚度的微小增加，虽然导致眼轴轻微缩

短，但这种微小变化却能引起明显的屈光度改变，

出现远视漂移，近视力下降。健康人眼的屈光状态

主要与角膜曲率、晶状体和眼轴长度等有关，而宇

航员在太空环境下，除微重力环境影响眼轴长度

外，晶状体及角膜等眼部组织受辐射、磁场、内分

泌代谢变化等因素的影响也会影响眼轴长度[22-24]，

上述因素可能对眼部的屈光及视力状态产生影响。

综上所述，本研究结果表明，模拟2周微重力

环境下大鼠眼底血流速度降低，脉络膜厚度增加，

但视网膜厚度未发生明显变化。本研究的不足之处

在于，受到大鼠测量条件等因素的限制，测量时需

要进行麻醉并变换体位，导致实验结果与真实情况

存在一定偏差。此外，失重尤其长期失重对眼部的
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损伤是多方面的，如眼部微循环改变、眼部炎性因

子表达等，其机制仍须进一步探讨。
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