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Abstract Objective Experimental research demonstrated that oxidative damage leads to formation of cataract in rats and 

its machanism is the decline of activities of superoxide disinutase(SOD)，glutathione peroxidase(GSH—PX)and catalase(CAT)． 

Aaspirin can improve the antioxidative ability of lens．The purpose of this study was to observe the inhibition of aspirin on D- 

Galactose—induced cataractous lenses of rats． M ethods Galactose cataract model was established in 40 cleaning W istar rats by 

intraperitoneal injection of 20 mL／kg 80％ D—Galactose for 10 days．The models were divided into model group(20 rats)and 

aspirin group(20 rats)．150 mg／kg of aspirin was administered immediately by gastrogavaging in aspirin group for 20 days．Other 

20 nornlal W istar rats were as control group．At day 3，6，10，14，20，the transparency of rat lenses was observed under the slit 

lamp microscopy．At day 5 after experiment，the ultrastructure of the lenses was examined and evaluated under the scanning 

electron microscopy．The activities of SOD ，GSH-PX and CAT were detected by Coomassie Brilliant Blue color eomparator， 

respectively．The use of experimental animal followed the Regulations for the Administration of Affair Concerning Experimental 

Animals by State Science and Technology Commission． Results All lenses were transparent in the rats of control group．The 

degree of lens opacity was more mild in asprin group compared with model group．25．00％ ，41．67％ ，58．33％ ，83．33％ of lenses 

in aspirin group showed swelling at day 6，10，14，20，respectively，but 65％ lenses were opacity in model group on day 3 and 

100％ lenses were nuclear cataracts in 6 days．The structure of lenses was normal in control group，but the process number，fiber 

thickness and fiber density of lens were significantly increased in model group compared with control group(P<0．05)，and only 

process number was increased in asprin group．The activities of SOD．GSH—PX and CAT in lens of model group were obviously 

lower than in normal control group(P<0．05)，but those in asprin group were significantly increased in comparison with model 

group(P<0．05)． Conclusion Aspirin could protect lenses of rats against oxidative damage by elevating activities of SOD， 

GSH-PX and CAT in lens and inhibiting the generation and development of galactose—induced cataract at early stage of cataract． 
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摘要 目的 观察 阿司匹林对 大鼠半 乳糖性 白内障 的抑制作 用。 方 法 将 60只 Wistar大 鼠分为 3组 ：半 乳糖组 

每 日腹腔注射 80％的 D一半乳糖 (20 mL／kg)，连续 10 d，制成 白内障动物模型 ；阿司匹林组 同半乳糖组处理 的同时每 日给 

予阿司匹林混悬液 150 Illg／kg灌 胃至实验结束 ；对 照组 无特殊处理 。实验前及 造模起第 3、6、10、14、20天行裂 隙灯显微 

镜观察晶状体情况并拍照 ；造模 起第 5天各组随机处死 8只大 鼠，右眼 晶状 体匀浆 检测超 氧化物 歧化酶 (SOD)、谷胱甘 

肽过氧化物酶 (GSH—Px)、过氧化氢酶 (CAT)的活性 ，左侧 晶状体行扫描 电镜 观察并 定量分析。 结 果 对 照组 晶状体始 

终透明，实验第 3、6、10、14、20天阿司 林组白内障的发生率分别为0、25％ 、41．67％、58．33％ 、83．33％，大多数为囊泡 

初期 ，而半乳糖组第 3天 白内障发生率达 65％ ，第 6天后 晶状体均发生混浊 ，最终发展为成熟期 白内障；实验第 5天扫描 

电镜下见对照组组织结构正常，半乳糖组损伤严重 ，阿司匹林组损伤较轻微；与对照组比较 ，半乳糖组 SOD、GSH—PX、 

CAT活性 明显降低 (P<0．05)，阿司匹林组各酶活性强 于半 乳糖 组(P<0．05)。 结论 阿司匹林能增强 晶状体 中 SOD、 

GSH．PX、CAT的活性 ，对大 鼠半乳糖性 白内障有抗 氧化作用 ，从 而延缓早期 白内障 的发生发展 。 
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白内障发病机制的研究表明：晶状体中超氧化物 

歧化酶(superoxide dismutase，SOD)、谷胱甘肽 过氧化 

物酶 (glutathione peroxidase，GSH—PX)、过 氧 化 氢 酶 

(catalase，CAT)等酶活性的异常下降可致 晶状体抗氧 

化能力降低 ，导致白内障形成 。。 。通过药物来提高机 

体及晶状体的抗氧化能力应是防治 白内障的一条可行 

的途径 。有研究认为阿司匹林可明显降低晶状 体 

蛋白对微量元素诱发的氧化作用的敏感性 ～ 。但其 

对晶状体代谢过程中许多含有金属元素的关键抗氧化 

酶 ，如 GSH—PX、SOD、CAT等的活性是否存在影响有待 

证实。本实验利用腹腔注射半乳糖法快速产生半乳糖 

性白内障动物模型 ，以阿司匹林进行干预 ，初步观察阿 

司匹林对早期半乳糖性 白内障的影响作用。 

1 材料与方法 

1．1 材料 

1．1．1 实验动物及分组 健康 Wistar大 鼠60只(清 

洁级 )，雌雄各半 ，鼠龄约 4周，体重 50～60 g；无眼部 

疾患 ，按随机区组设计分为 3组：正常对照组 20只，无 

特殊处理；半乳糖组 20只，每 日上午腹腔注射 D 半乳 

糖溶液 20 mL／kg，连续 10 d；阿司匹林组 20只，处理方 

法同半乳糖组 ，同时阿司匹林混悬液 150 mg／kg灌 胃 

至实验结束 。实验动物的使用遵循国家《实验动物管 

理条例》。 

1．1．2 主要试剂及仪器 阿司匹林 (美 同 Sigma公 

司)；D一半乳糖 、SOD检测试 剂盒、GSH—PX检测试剂 

盒、CAT检测试剂盒、考马斯亮蓝蛋 白检测试剂盒(南 

京建成生物工程研究所 )；扫捕 电镜 (南 昌大学 电镜 

室)；721型分光光度计 (上海第j分析仪器厂)。 

1．2 方法 

1．2．1 白内障动物模型的建立 参照文献[6]的方 

法 ，并稍作改动，饮食中未加半乳糖而单纯腹腔注射给 

药以便控制剂量严格对 照研 究，每 日人 工腹腔注射 

80％的 D一半乳糖溶液 20 mL／kg，连续 10 d。 

1．2．2 检测指标 造模起第 3、6、10、14、20天 ，各组 

大鼠以阿托品散瞳行裂隙灯显微镜检查 ，并拍照。参 

照文献[7]的方法对晶状体混浊程度进行分期并计 

分 ：0期 ，计 0分；I期为囊泡初期 ，计 1分 ；Ⅱ期为囊 

泡期 ，计 2分 ；III期为皮质期 ，计 3分 ；Ⅳ期为核混浊 

期，计 4分 ；V期为成熟 白内障期 ，计 5分。造模起第 

5天各组随机取 8只大 鼠处死，一侧 晶状体制成匀浆 

液检测抗氧化酶 (SOD、GSH—PX、CAT)的活性 ；另一侧 

晶状体制成电镜标本行微观组织结构并定量分析。 

1．2．3 晶状体中抗氧化酶活性的测定 各组大 鼠颈 

椎脱 臼法处死 ，冰浴下摘除眼球，生理盐水漂洗后 ，从 

后路剖开眼球 ，去除眼球壁及玻璃体 ，剥离悬韧带 ，将 

晶状体置于匀浆器内，研磨并离心后 ，取上清液测定各 

指标。晶状体中蛋白含量用考马斯亮蓝 比色法测定。 

以每毫克品状体蛋白在 l mL反应液中 SOD抑制率达 

50％时所对应的SOD量为1个SOD活力单位；以每毫 

克品状 体蛋 白每秒钟 分解 l~,mol H：0 的量为 1个 

CAT活力单位 ；规定每毫克蛋白每分钟扣除非酶反应 

的作用 ，使 反 应体 系 中浓 度 降低 1 i~mol／L为 1个 

GSH．PX活力单位 。 

1．2．4 电镜标本的制作及分析 各组大鼠的另一侧 

晶状体 ，置于戊二醛溶液中固定，以磷酸缓冲液浸洗后 

锇酸液固定 ，乙醇 一丙酮系列梯度脱水 ，醋酸异戊酯中 

间液中置换脱水剂。沿前后轴断裂样品，以 CO 为媒 

介液 ，干燥 ，镀膜。扫描电镜观察 ，记数一定范 围内的 

前皮质深部 (200～500 m)晶状体纤维的指突数 ，限 

定范围为长 8 m，4根晶状体纤维 ；测定4根晶状体纤 

维的厚度；记数 10 m宽度上的纤维数即密度。 

1．3 统计学方法 

采用 SPSS 7．0统计学软件对数据进行统计学处 

理。制作模型后 白内障的发生情况 以频数和百分数表 

示，各组间 白内障发生情况的比较采用 Fisher精确检 

验法。晶状体混浊程度评分 、SOD、GSH—PX、CAT的活 

性测定以及电镜下晶状体结构变化的指标 以 ± 表 

示 ，3个组中上述指标的总体 比较采用单 因素方差分 

析 ，组间的多重 比较采用 SNK—q检验。P<0．05为差 

异有统计学意义。 

2 结果 

2．1 品状体混浊程度的观察 

腹腔注射半乳糖后 ，Wistar大 鼠出现多饮、多尿、 

多食 、体重停止增长 、毛发干燥无光泽 、晶状体混浊等 

半乳糖血症的临床表现。正常对照组大鼠在整个实验 

过程中晶状体始终保持完全透 明；半乳糖组大 鼠从实 

验第 3天起大部分产生 了白内障 ，第 6天后均 出现白 

内障；而阿司匹林组实验第 3天无白内障出现，第 1O 

天白内障发生率约为 50％ ，第 20天仍有部分 晶状体 

完全透明 ；半乳糖组与阿司匹林组 比较 ，第 3、6、10、14 

天差异均有统计学意义(P<0．01)(表 1)。 

实验第 3天 ，阿司匹林组与半乳糖组 比较 ，晶状体 

混浊程度 的平均分数差异有统计 学意义(F=35．29， 

P=0．00)，实验第 6、10、14、20天，半乳糖组与阿司匹 

林组 比较 ，差异 均有统计 学意 义 (F=25．07、77．74、 

96．85、1 1 1．39，P=0．00)(表 2)。 
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表 1 各时间点间不同组间 鼠晶状体 混浊 的 

频 数和百分数 ( ／％) 

Table 1 The number and rate of lens opacity in 

different experiment time(n／％ ) 

表 2 3个 组间在不 同时间点鼠晶状体混浊的平均评分 (x± ) 

Table 2 Mean score of lens opacity in different experiment time 

2．2 晶状体抗氧化酶活性 

半乳糖组 CAT、GSH—PX、SOD活性均 明显低于对 

照组 (P<0．05)，阿司匹林组 和半乳糖组 比较 ，3种酶 

的活性均显著增强(P<0．05)(表 3)。 

表 3 实验第 5天 各组鼠 SOD、GSH-PX 和 

CAT活性(X±S，U／mg prot) 

Table 3 The activities of SOD，GSH—PX and 

CAT at day 5( ±S，U／rag prot) 

P <0．05 I)S respective control group． P <0 05 s respective model group 

(One—way ANOVA，SNK—q test) 

2．3 晶状体微观组织结构 

电镜下观察见对照组晶状体透 明，皮质层纤维排 

列整齐，指突清晰，核部纤维轮廓清晰，表面多皱褶；半 

乳糖组晶状体混浊 、皮质层纤维严重肿胀 、指突消失或 

减少 ，核部纤维界限不清并出现空洞等现象；阿司匹林 

组晶状体小部分混浊，其范围较半乳糖组显著减少，皮 

质层排列整齐 ，指突清晰，核部纤维轮廓分 明亦无空洞 

等现象，表面皱褶形 成脊状 突起。半乳糖组和对照组 

比较 ，前皮质指突数减少 ，纤维厚度增加 ，纤维密度减 

低。而阿司匹林组较半乳糖组指 突数增加 ，差异有统 

计学意义(表 4)。 

表 4 扫描 电镜观察 3组晶状体组织结构变化结果 (x±S) 
Table 4 The uhrastrueture change of the lense in the 

rats in different groups(x±S) 

＼  

。P <0．05郴 respective control g 0up， P <0．05 s re pective model gr0up 

(One—way ANOVA，SNK-q test) 

3 讨论 

3．1 大 鼠半乳糖性 白内障模型的建立 

Kinoshita 研究发现 ，用 50％半乳糖喂养的大 鼠 

晶状体内可以发生各种形态学和生物学变化，第 19天 

时晶状体 出现了不可逆性混浊。董 东生等 利用 晶 

状体体外培养技术制作体外半乳糖性白内障模型，探 

讨了白内障早期 ，即晶状体未混浊时 ，可有生化改变 ， 

与整体实验结果基本一致。本实验利用腹腔注射法建 

立半乳糖性白内障，实验第 3天即可见 白内障的早期 

形态学改变 ：晶状体赤道部周边可见散在细小囊泡；第 

6天模型组大 鼠全部出现了白内障 ；第 1O天 出现了典 

型的晶状体皮质混浊 ；造模后 2周多数晶状体核混浊 ， 

第 20天产生成熟期 白内障。扫描电镜下半乳糖组 晶 

状体蛋白纤维严重肿胀 ，界限不清 ，指突数明显稀少 ， 

而正常 Wistar大鼠晶状体纤维排列整齐，轮廓分明，指 

突清晰，与 Unakar等 报道一致。 

本研究发现腹腔注射半乳糖制作 白内障活体动物 

模型，比一般饮食半乳糖诱发白内障的时间要快，病变 

进展更迅速，且半乳糖 的量容易控制，便于对 照研究。 

通过整体形态学观察 ，微观组织结构定量分析和检测 

生化酶活性综合评价 了大鼠半乳糖性 白内障模型 ，显 

示此种腹腔注射法诱发的白内障动物模型为探索 白内 

障防治药物和研究 白内障发病机制提供了实验基础。 

3．2 阿司匹林对大 鼠半乳糖性白内障的抑制作用 

氧化应激在多种类型的白内障发病过程中发挥了 

重要作用 ”]。Li等 叫研究认 为，晶状体上皮细 

胞 (1ens epithelial cells，LECs)凋亡是大多数 白内障形 

成的细胞学基础 和始 动因素 ，而氧化损 伤是 LECs凋 

亡的重要诱发因素 。本实验也发现 ，白内障形成过程 

中早期即有抗氧化酶活性的显著降低，说明晶状体发 

生了氧化损伤。因此应用抗氧化剂来防治有关白内障 
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始终是必要的。从实验结果来看 ，半乳糖组抗氧化酶 

活性明显下降(CAT均值下降了 3．0倍 、GSP—PX下降 

了2．9倍 、SOD下降了 3．9倍 )，存在严重 的晶状体氧 

化损伤。 

Swamy等 用 4周龄 sD大 鼠晶状体培养实验证 

实，阿司匹林抑制了葡萄糖诱发的晶状体蛋白变性及 

聚合物的生成 ，同时阿司匹林本身可能对晶状体蛋 白 

存在微弱的损伤作用。此后一系列离体实验 证 

实了Swamy等 的结论。本研究中阿司匹林组延缓 

了白内障发生 3 d，第 6、10、14天晶状体混浊率分别为 

25％ 、41．67％、58．33％，且多限于轻度混浊，未出现晶 

状体核混浊 ，第 20天实验结束时仍有部分晶状体保持 

透明，晶状体混浊程度明显轻于半乳糖组 ；第 5天时电 

镜下见阿司匹林组晶状体结构损害轻微 ，纤维整齐 、指 

突数明显增加 ；和半乳糖组比较 CAT、GSH—PX、SOD活 

性分别升高了 1．27、1．26、1．36倍 ，差异均有统计学意 

义 ，说明阿司匹林具有保护抗氧化酶使晶状体免受 氧 

化损伤的作用 ，补充一定量 的阿司匹林有明显延缓早 

期自内障形成的作用。另外 ，阿司匹林并未完全阻止 

高半乳糖血症大鼠白内障的发生 ，到实验结束时阿 司 

匹林组 Wistar大鼠的晶状体混浊率达 83．33％，参考 

以往的离体实验报道 ，推测阿司匹林本身对晶状体有 

轻度损伤作用。此负面影响可能与全身用药的剂量存 

在一定关系，寻找合适、有效且不良反应较小的给药剂 

量等问题，有待于进一步的研究。 

总之 ，本实验从晶状体的形态学、组织学及生化酶 

学等方面观察 了全身补充阿司匹林对 Wistar大鼠晶状 

体的保护作用 ，证实了阿司匹林具有保护 晶状体抗氧 

化酶活性而产生抗氧化损伤作用，从 而延缓早期 白内 

障的发生发展。 
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