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Abstract
誗 Corneal transparency is the basis of the normal
physiological functions. However, corneal
neovascularization ( CNV) may occur in the infection,
mechanical and chemical injury or under other
pathological conditions, which make the cornea lose
original transparency and severe visual impairment. In
recent years, along with the development of
immunology, molecular biology, biochemistry and other
disciplines, there is more in-depth understanding on the
CNV, and clinical treatment of CNV has made new
breakthroughs. This article provides an overview of the
inhibition of CNV.
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摘要
角膜的透明特性是其发挥正常生理功能的基础,但在感
染、机械及化学损伤等病理情况下可以导致角膜新生血管
(corneal neovascularization,CNV)生成,使其失去原有的透
明性,严重损害视力。 近年来,随着免疫学、分子生物学、
生物化学等学科发展,对 CNV 的认识更加深入,临床上

CNV 的治疗也不断取得新的突破。 本文将主要对抑制角
膜新生血管研究方面进行综述。
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0 引言
摇 摇 角膜的无血管化是角膜区别于其他组织的重要特点,
也是维持角膜透明性的基础。 临床上很多角膜疾病均会
造成角膜新生血管(corneal neovascularization,CNV),尽管
CNV 一定程度上有利于感染的清除以及组织的修复,但
却可使角膜正常的生理微环境改变,不再呈“免疫赦免冶
状态,使角膜失去透明性,引起严重的视力下降,因此,探
讨角膜新生血管的发病机制及抑制研究成为当今的科研
热点。
1 CNV发病机制概述
摇 摇 生理情况下,角膜的无血管状态是由低水平的促血管
生成因子及高水平的抗血管生成因子之间的平衡而形成
的,在病理状态下,这种平衡一旦打破,便会出现角膜的新
生血管。 目前研究发现,在 CNV 形成过程中,血管内皮生
长因子( vascular endothelial growth factor,VEGF)、白细胞
介 素 ( interleukin, IL )、 基 质 金 属 蛋 白 酶 ( matrix
metalloproteinase ,MMP)、成纤维细胞生长因子( fibroblast
growth factor,FGF)等细胞因子起重要作用。 其中 VEGF
是公认的新生血管形成过程中最重要的细胞因子,Chang
等[1]实验证明 VEGF 通过与血管内皮细胞上的特异性受
体结合,对内皮细胞产生强烈的促分化和趋化作用,从而
促进血管内皮细胞增殖、迁徙、以及成管。 在兔外伤及炎
症性角膜新生血管模型中,伴随角膜新生血管及炎症因子
的出现,VEGF mRNA 的表达量较其在正常角膜中的表达
量增加十余倍,提示 VEGF 在角膜新生血管的发生、发展
过程中起关键作用[2]。 由单核细胞和巨噬细胞所产生的
IL-1 是炎症早期重要的细胞因子,IL-1 可调节细胞外基
质(EMC)的降解从而诱发新生血管,此外,其还通过增强
VEGF 和碱性成纤维细胞生长因子(bFGF)的表达促进新
生血管形成[3]。 Hisa 等[4]指出单纯疱疹性角膜炎 CNV 患
者可能通过病毒本身直接激活黏着斑激酶(FAK),抑或角
膜基质中浸润的炎性细胞释放细胞因子,激活 FAK 及其
下游成员导致角膜组织中 MMP-2 分泌增加,从而促进角
膜溃疡及 CNV 的形成。 bFGF 激活血管内皮细胞表面的
FGFR1 / FGFR2 等受体后,多个信号通路如促分裂原活化
蛋白激酶(mitogen-activated protein kinase,MAPK) 、1-磷
脂酰肌醇-3 -激酶(1 -phosphatidylinositol 3 -kinase,PI -
3K)和蛋白激酶 C(protein kinase C,PKC) 通路等同时被
激活,引起血管内皮细胞增殖和移行[5]。 CNV 的形成是
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一个的众多血管生成因子相互作用和调节的复杂过程,对
角膜血管形成赦免机制的多级过程进行综合性研究,阐明
多种细胞分子之间的相互作用,以及它们影响血管生成和
淋巴管血管生成的信号转导通路,从而来探索更为有效的
治疗方法。
2 抑制 CNV
摇 摇 血管生成抑制因子对于维持角膜的透明状态起着至
关重要的作用,其与血管生成因子之间保持动态平衡,共
同维持角膜的无血管状态。
2. 1 可溶性 fm 样酪氨酸激酶受体-1摇 可溶性 fm 样酪氨
酸激酶受体-1(soluble fms-like tyrosine kinase receptor-1,
Flt-1)是一种 fm 样酪氨酸激酶受体,是 VEGF 高度亲和
受体,而 sFlt-1 则是由 VEGF 受体 cDNA 编码的 RNA 经
选择性拼接后翻译的 Flt-1 的可溶性形式,与 Flt-1 相比,
sFlt-1 缺少第七位上的免疫球蛋白样的结构域、跨膜序列
以及胞浆结构域[6]。 sFlt-1 通过自身形成同源二聚体或
者和 Flt-1 或完整域型 VEGF 受体形成异源二聚体,然后
与 VEGF 高亲和力结合,从而竞争性地抑制 VEGF 与血管
内皮细胞膜上 Flt-1 同源二聚体或完整域型 VEGF 受体
同源二聚体结合,阻断 VEGF 对内皮细胞的刺激增殖作
用,这样也可以达到抑制新生血管形成的目的。 研究发
现,正常角膜中存在的 VEGF,大部分是与 sFlt-1 结合,正
因如此角膜才能维持透明的无血管状态,而血管化的角膜
组织中,sFlt-1 含量则显著减少[7]。 Ambati 等[8]在动物角
膜内注射能够同时拮抗 Flt-1 及 sFlt-1 的 Flt-1 抗体, 发
现实验组角膜均逐渐血管化, 其中的游离 VEGF-A 增多,
而对照组角膜仍然透明。 由此可以推断,sFlt-1 与 VEGF
结合很可能是抑制角膜新生血管的重要条件。
2. 2 细胞凋亡诱导因子 摇 细胞凋亡诱导因子( apoptosis-
inducing factor,AIF) 是 1999 年克隆的第一个能够诱导
Caspase 非依赖性细胞凋亡的因子,是一类进化保守的黄
素蛋白。 Hisatomi 等[9] 研究了在敲除相关基因导致 AIF
缺乏的小鼠 VEGF 诱导 CNV 模型中,缺少 AIF 的实验组
小鼠较野生型小鼠产生的 CNV 更加明显,同时发现 AIF
缺乏的新生血管化的角膜中巨噬细胞的数量明显增加,内
皮细胞凋亡减少,血管生成位点增加,AIF 相关的细胞凋
亡在新生血管形成中可能起着重要的作用。
2. 3 Kelch样 ECT2 互作蛋白 摇 Kelch 样 ECT2 互作蛋白
(Kelch-like ECT2 interacting protein, KLEIP ) Kelch 蛋白
包含一种特殊的模序:Kelch 样 ECT2(一种致癌基因)互
作蛋白,KLEIP 在机体缺氧条件下产生,通过黏钙素调节
细胞间的黏附。 Hahn 等[10] 报道 KLEIP 有维持角膜内皮
完整性的功能,在敲除表达 KLEIP 基因的小鼠模型中,由
于 KLEIP 表达的缺失,小鼠角膜对于机械损伤相比于野
生型小鼠更加敏感,表现出更多的 CNV。 Kather 等[11] 发
现敲除 KLEIP 基因的小鼠会发生角膜内皮营养不良,新
生血管及淋巴管由 KLEIP- / -小鼠的角膜缘长向其营养不
良的角膜内皮,而阻断 VEGF 信号通路并不能延缓或阻止
CNV 和新生淋巴管发展,相应的基因芯片检测同样未见
明显的血管生成因子上调,可见,KLEIP 在角膜的完整性
方面起重要调节作用。
2. 4 内皮抑素 摇 内皮抑素(endostatin,ES)是由哈佛大学
的 O蒺Reilly 等从小鼠血管内皮细胞瘤培养液中分离出的
一种新型蛋白质,相对分子质量约为 20kD,是胶原 X峪的
蛋白降解产物,共 184 个氨基酸片段。 它是由弹性蛋白

酶、基质金属蛋白酶、组织蛋白酶 L 等参与降解的,在角
膜、虹膜、晶状体囊中均有表达[12]。 ES 可抑制内皮细胞
的增殖和迁移、促进细胞凋亡、诱导细胞在内皮细胞周期
G1 期阻滞。 李维义等[13] 在碱烧伤诱导的大鼠角膜新生
血管模型中实验组局部给予 100mg / mL 重组人内皮抑素
(rHES)点眼,对照组不予处理,结果 rHES 组角膜在碱烧
伤后各时间点新生血管面积均小于阳性对照组,透射电镜
检查显示 rHES 组较阳性对照组角膜结构变化小,表明
rHES 用于眼表可有效抑制碱烧伤诱导的角膜新生血管。
葛红岩等[14]通过 ES 基因点突变后,改变其碱基序列使其
获得含 RGDRGD 串联重复序列产生聚合物效应,相较于
野生型 ES,其抑制新生血管内皮细胞的黏附作用更强、更
有效的抑制 CNV。
2. 5 血 小 板 反 应 蛋 白 1 摇 血 小 板 反 应 蛋 白 1
(Thrombospondin-1,TSP-1)是一种重要的细胞外基质糖
蛋白,最早是从培养细胞的上清液中分离出的一种新生血
管抑制因子,TSP-1 广泛分布于全身多种组织中,在眼部
主要表达在视网膜色素细胞中,参与损伤的修复、炎症反
应和血管新生等许多病理过程。 近年来,其抗肿瘤、抗血
管新生的作用引起了广泛的关注。 很多实验已表明 TSP-1
可以调控血管内皮细胞的黏附、移行和生长,能影响及调
控血管内皮细胞的增殖、诱导内皮细胞的凋亡,也被公认
为一种有效的内源性血管生成抑制因子[15-16]。 Aparicip
等[17]将 CD36 表达载体转染到 CD36 缺乏的人脐静脉内
皮细胞(HUVEC)后可使细胞对 TSP-1 敏感,TSP-1 可抑
制 HUVEC 的迁移和管状形成,这说明 CD36 是 TSP-1 发
挥抗血管新生功能的重要受体。 Jim佴nez 等[18]证实 TSP-1
通过激活 CD36-Fyn-caspase-3-p38 MAPK 的级联反应激
活其抑制血管生成的作用,同时也可诱导内皮细胞的凋
亡。 这种通路的激活使内皮细胞表达 Fas 配体的数量增
加,内皮细胞对 Fas 的敏感性增强,抑制血管生成的作用
也增强。 TSP-1 还可通过以下两条途径抑制 VEGF 的活
性:(1)TSP-1 抑制 MMP-9 的活化,抑制细胞外基质释放
VEGF,抑制新生血管的产生;(2)TSP-1 与 VEGF 相结合,
介导 VEGF 的吸收和清除,从而起到抑制 CNV 的作用[19]。
2. 6 色素上皮细胞衍生因子 摇 色素上皮细胞衍生因子
(pigment epithelium-derived factor,PEDF) 是一种隶属于
丝氨酸蛋白酶抑制剂家族的糖蛋白,在视网膜色素上皮细
胞、虹膜、睫状体和角膜中均有特异性表达。 Dawson 等[20]

首先发现 PEDF 不仅具有神经营养和保护功能,还可通过
抑制血管内皮细胞有丝分裂、诱导内皮细胞凋亡抑制血管
形成,是维持角膜及玻璃体等组织无血管结构的主要因
子。 已有研究显示,PEDF 抑制血管可能是通过 Fas / FasL
系统介导的细胞凋亡起作用,其上调角膜 Fas 及 FasL 受
体的表达,促进新生血管内皮细胞的凋亡以诱导 CNV 的
退化[21]。 PEDF 是目前发现的最强的抗新生血管因子,其
抑制血管新生的能力明显强于内皮抑素,血小板反应
蛋白-1,以及血管抑素。 PEDF 可以抑制多种新生血管形
成因 子 的 活 性, 如 VEGF、 bFGF、 胰 岛 素 样 生 长 因 子
(insulin-like growth factor, IGF)等。 随着研究的不断深
入,PEDF 有望成为最具潜能的眼部疾病治疗药物之一。
2. 7 血管抑素摇 血管抑素(Angiostatin,AS)是一个相对分
子质量为 38kDa 的纤溶酶原片段,Murata 等[22] 将含有鼠
AS cDNA 的片段转染到 NRS-1 和 SCC-喻鳞状细胞癌的
小鼠,肿瘤的生长受到抑制,肿瘤组织内的血管生成明显
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减少,凋亡细胞增加。 Matsumoto 等[23] 采用 AS 滴眼液治
疗碱性成纤维细胞生长因子诱导的 CNV, 结果显示 CNV
生长受抑制。 Veitonmaki 等[24] 报道, AS 可能通过 3 种信
号传导途径使细胞凋亡:(1)通过 p53、Bax 和 tBid 基因的
活化介导更多的细胞色素 C 进入细胞质, 导致细胞凋亡;
(2)通过 Fas mRNA 的上调、细胞型 Fas 相关死亡域样白
细胞介素-1茁 转换酶抑制蛋白的下调和半胱天冬氨酸酶
的活化, 通过 Fas 途径介导细胞凋亡;(3)通过 ATP 触发
的凋亡途径。 目前,AS 在美国进行的临床 I 期实验未显
示剂量限制性毒性,不会诱发免疫反应,长期应用也不会
耐药,具有良好的应用前景。 但确切机制仍未完全阐明,
需进一步研究。
2. 8 Fas 配体摇 Fas 配体(Fas ligand)在正常角膜组织中
广泛存在,它的存在是维持角膜免疫赦免状态的必要条
件。 在病理状态下的角膜中,fas 配体在炎症细胞及内皮
细胞中与 fas 受体结合,引起细胞凋亡从而抑制新生血管
的产生[25]。 Rodrigues 等[26] 研究表明,PEDF 抑制新生血
管有可能是通过 fasL 介导的细胞凋亡,而上调角膜 fas /
fasL 受体的表达,可促进新生血管内皮细胞的退化及 CNV
的退行。 Stuart 等[27]发现相比于野生型大鼠,敲除 fas 配
体相关基因的小鼠更易产生 CNV。
2. 9 金属蛋白酶组织抑制剂 摇 金属蛋白酶组织抑制剂
( tissue inhibitors of MMPs, TIMPS)是一组多基因家族的编
码蛋白,广泛存在于体内,能在多种细胞因子诱导下产生,
至今已经明确的有 4 个成员,分别为 TIMP-1、TIMP-2、
TIMP-3 及 TIMP-4。 TIMPs 是 MMPs 的特异性抑制物,
MMPs 与 TIMPs 之间的动态平衡是保持 ECM 完整性的前
提条件,这种平衡一旦被打破,便产生 CNV[28]。 有研究表
明 TIMPS 的作用机制可能是与酶分子中的底物识别部位
结合,并在酶的活性中心与催化所需的 Zn2+ 结合,抑制
MMPs 的活性,阻碍 VEGF 对内皮细胞的趋化作用,使
MMPs、VEGF 表达下调,抑制内皮细胞发展成管状结构,
从而抑制 CRNV 的发生和进展[29]。
3 临床应用
摇 摇 近年来,以参与新生血管病理机制的分子为靶向的药
物,特别是抗 VEGF 药物的研究取得了很大进展,治疗效
果也令人鼓舞。
3. 1 贝伐单抗摇 贝伐单抗是人源化的重组单克隆免疫球
蛋白 G1 抗体片段,可特异性结合人 VEGF 的所有亚型。
Koenig 等[30]随机选取了 27 例患有严重 CNV 的患者,给予
贝伐单抗 5mg / mL,5 次 / d 局部点眼,研究发现,病患 CNV
面积平均减少了 61% ,同时新生血管的管腔直径平均减
少了 24% 。 除了局部点眼,贝伐单抗还可通过结膜下注
射抑制 CNV。 Benayoun 等[31]通过结膜下注射 2. 5mg 贝伐
单抗对 11 例 CNV 患者进行治疗,1wk 后所有患者 CNV 均
明显减少。
3. 2 雷珠单抗摇 雷珠单抗是一种高度相关性重组人源化
单克隆抗体,其与贝伐单抗是从相同亲本鼠抗体获得,但
雷珠单抗只有贝伐单抗相对分子质量的 1 / 3。 雷珠单抗
能特异性结合 VEGF-A 的所有亚型。 Stevenson 等[32] 对
CNV 患者应用贝伐单抗及雷珠单抗结膜下注射进行对比
治疗,结果发现,早期应用雷珠单抗患者的治疗效果优于
应用贝伐单抗的患者,这可能与雷珠单抗相对分子质量较
小,更易渗透入角膜有关,但应用雷珠单抗的患者停药
1mo 后 CNV 增多,可能与雷珠单抗半衰期较短有关,提示

雷珠单抗治疗 CNV 时应多次足量给药。
3. 3 哌加他尼摇 哌加他尼是一种聚乙二醇化核酸适体,能
够特异性结合 VEGF165 亚型,而 VEGF165 在所有 VEGF
亚型中被认为是引起 CNV 最重要的一种亚型。 在碱烧伤
诱导鼠 CNV 模型中,Sener 等[33] 将鼠分为四组,分别结膜
下注射贝伐单抗(1. 25mg / 0. 05mL),曲妥单抗(1. 2mg /
0郾 1mL),雷 珠 单 抗 ( 0. 5mg / 0. 05mL ) 以 及 哌 加 他 尼
(0郾 3mg / 0. 1mL),四组小鼠 CNV 均减轻,且哌加他尼组与
雷珠单抗组,曲妥单抗组治疗效果相当,三组短期效果均
不及贝伐单抗组。 正是由于哌加替尼只特异性结合
VEGF165 亚型,这一特性恰恰增加了用药的安全性,所以
哌加他尼可以用于 CNV 的远期维持治疗。
3. 4 多西环素摇 多西环素除了本身抗菌活性外,还有着较
强的 Zn2+结合能力,能与 MMPs 酶活性中心的金属离子结
合形成螯合物,竞争性抑制了 MMPs 与 Zn2+结合的催化活
性位点,从而阻断 MMPs 降解胶原等细胞外基质,对新生
血管的形成有较强抑制作用。 Dan 等[34] 报道在鼠角膜碱
烧伤新生血管模型中,应用多西环素凝胶局部涂眼,2wk
后发现鼠 CNV 明显减少。 Su 等[35] 在鼠 CNV 模型中,眼
表 1g / L 多西环素凝胶涂眼配合结贝伐单抗 (2. 5mg /
0郾 1mL)结膜下注射,结果表明,多西环素联合贝伐单抗可
有效减少单独应用贝伐单抗引起的例如角膜愈合延迟,角
膜溃疡加重等副作用。 多西环素对眼部的副作用及毒性
在四环素类药物中最小,但结合 Zn2+的能力却最强,作为
CNV 抑制剂,多西环素潜力巨大。
3. 5 改良 BIGH3 蛋白摇 BIGH3 基因亦称为 beta-igh3 基因
(茁- igh3 )、 TGFBI 基因,其产物是一个相对分子质量
68000 的蛋白质,称为 p68茁-igh3,是细胞外的一种基质蛋
白,包含一个氨基端的分泌前导信号序列和一个位于密码
子 642 ~ 644 间的羧基端 RGD 序列,该序列为精氨酸-甘
氨酸-天冬氨酸结构[36]。 RGD 序列作为整合素和其配体
相互作用的识别位点,成为细胞外基质与细胞整合素间结
合的强效竞争性拮抗剂,进而通过封闭整合素的信号转导
通路而起到抑制新生血管的作用[37]。 RGD 肽具有聚合效
应,重复 RGD 序列的 poly(RGD)要比单肽作用强[38]。 Ge
等[39]通过定点诱变 PCR 法获得了含有 RGDRGD 膜序的
BIGH3 基因,通过 PCR 法,克隆其自第四个 FAS1 结构开
始的 C 末端,构建其原核表达载体,表达纯化其有活性的
含 RGDRGD 结构域 rhtBIGH3-(RGD)2,并且改良 BIGH3
蛋白制成的滴眼液对兔角膜新生血管的抑制作用明显强
于野生型 BIGH3 蛋白,且未见明显副作用[40]。
3. 6 KR-31831 摇 作为一种氨基苯并吡喃类似物,KR-
31831 是一种新型的人工合成抗局部缺血药物,以往常被
用于心梗及中风等疾病的治疗,最近有研究表明 KR-
31831 还具有抗新生血管作用[41],这可能与其在新生血管
发生过程中能够特异性下调 VEGFR2 和 MMP-2 有关。
Park 等[42]实验发现 KR-31831 通过抑制细胞内 Ca2+释放
及细胞外调节蛋白激酶(ERK1 / 2)的活化从而下调 VEGF
的表达,起到抑制新生血管的作用。 Kim 等[41] 在小鼠
CNV 模型中对 KR-31831 以及贝伐单抗的抗 CNV 作用进
行了对比,发现局部应用 KR-31831 和贝伐单抗点眼的抗
CNV 效果大致相同,而结膜下注射 KR-31831 的效果要好
于结膜下注射贝伐单抗。
3. 7 糖皮质激素摇 局部应用糖皮质激素是目前临床角膜
抗炎症和抗新生血管的标准治疗,1950 年即有糖皮质激
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素能够抑制 CNV 的报道[43]。 Hos 等[44] 分别局部应用氟
米龙、泼尼松龙、地塞米松治疗鼠角膜缝线诱导的 CNV,
发现各组 CNV 面积分别减少 30% 、50% 、57% 。 糖皮质激
素通过抑制炎症因子活化、增殖、迁徙表达抗炎效应从而
抑制 CNV[45]。 但由于糖皮质激素眼部长期应用过程中常
发生后囊下白内障,继发性青光眼等副作用,故在临床应
用过程中应密切监测眼压等指标变化。
3. 8 非甾体抗炎药摇 研究表明,环氧化酶(COX)可促进花
生四烯酸转化为前列腺素(PGE),在角膜中,PGE 可增强
白细胞渗透,引起 VEGF 的上调,从而导致 CNV[45]。 消炎
痛、氟比洛芬、酮咯酸、奈帕芬胺[46] 等非选择性非甾体抗
炎药可能通过抑制 COX 的合成,降低 PGE 浓度,从而抑
制 CNV。 但有报道称,角膜长期局部应用 NSAIDs 可能造
成角膜溃疡、角膜溶解等严重副作用[47]。
3. 9 基因治疗摇 基因治疗是将目的基因与表达载体通常
是病毒 DNA 结合形成重组体,利用含重组体的病毒感染
宿主细胞,通过宿主细胞中目的基因的表达来达到治疗目
的。 而角膜相对于其他人体组织,位置表浅容易接触,排
斥概率低,使角膜病的基因治疗有独特优势。 2001 年 Lai
等[48]报道前房注射携有 sVEGFR 基因的重组腺病毒载体
对抑制 CNV 有明显效果。 在碱烧伤引起的 CNV 鼠模型
中,实验组小鼠结膜下注射能够表达人血管抑素的重组腺
病 毒, 相 比 于 空 白 对 照 组, 实 验 组 小 鼠 CNV 减 少
56. 6% [49]。
3. 10 激光及手术治疗 摇 早在 1975 年即有氩激光治疗
CNV 的报道,氩激光束能够透过正常透明角膜,但血管内
的血红蛋白却能够吸收绝大部分的氩激光能量,使得这种
方法可以凝固角膜血管,从而治疗 CNV[50]。 光动力疗法
治疗 CNV 是应用光敏化合物与血管内皮细胞上的低密度
脂蛋白受体结合,通过激光的作用产生具有细胞毒性的氧
自由基,造成血管内皮损伤和诱导血栓形成,从而使 CNV
退化[51]。 重度角膜损伤晚期患者常因角膜和角膜缘干细
胞严重破坏,出现角膜全层混浊并新生血管化而失明,药
物治疗效果不佳,而单纯角膜移植术后,角膜上皮持续缺
损,且由于免疫排斥反应,失败率高,羊膜移植、羊膜移植
联合角膜移植、羊膜移植和角膜缘上皮移植联合穿透性角
膜移植,人工角膜及组织工程角膜移植,以上眼表重建手
术可有效地阻截 CNV,可使移植区角膜表面血管在 2wk
后有所退化[52]。
4 小结
摇 摇 角膜病是世界三大致盲眼病之一,中国公民因单眼和
双眼角膜病致盲的盲人约四百万,占眼科致盲眼病的第 2
位[6]。 新生血管是大多角膜疾病过程中的重要病理改变。
新生血管可破坏角膜免疫赦免、继发角膜水肿、混浊从而
影响视力甚至致盲。 角膜移植是治疗角膜病致盲的主要
方法,但血管化植床的角膜移植排斥率高达 49% 。 新生
血管发病机制至今尚未完全清楚,因此探索角膜新生血管
形成机制及防治措施具有重要的理论价值和实际意义,将
对防治 CNV、提高角膜移植的成功率,防盲、治盲都具有
极其重要的现实意义。
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