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摘要　目前，治疗葡萄酒色斑（ＰＷＳ）等血管性皮肤病主要使用激光疗法，但治疗过程中血管的损伤机理仍不清楚，

深入研究激光照射过程中血管形态的动态变化规律具有重要意义。自制了鼠脊视窗，利用ＣＣＤ相机以及显微镜

可视化观测Ｎｄ∶ＹＡＧ（１０６４ｎｍ）激光照射后血管形态的动态变化，并连续观测血管直径随时间的动态变化规律。

实验结果表明，在单脉冲较低能量激光照射下，血管随激光能量的增加持续膨胀，能量累积到一定值时，血管出现

收缩。多脉冲激光照射血管时，血管出现膨胀、血液凝固以及血管收缩等现象。有关激光照射后血管形态动态变

化的规律，为今后更好地使用近红外长波激光治疗ＰＷＳ提供了参考。
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１　引　　言

葡萄酒色斑（ＰＷＳ）又称鲜红斑痣，是一种由真

皮内毛细血管膨胀引起的先天性血管畸形［１］。目前

临床治疗葡萄酒色斑主要采用激光疗法，其原理是

利用激光对生物组织的选择性光热效应，即组织不

同成分对不同波段激光的吸收能力并不相同。根据

０３０４００１１
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目标病变组织中所含色基（如血液、色素等）的光谱

吸收特性选择对应的吸收峰值波长作为治疗波长，

可以对目标组织进行选择性热疗以避免周围正常组

织的热损伤，从而达到选择性的治疗效果［１－３］。

目前，利用激光治疗ＰＷＳ等血管性疾病完全

治愈率很低（小于２０％
［４］）。为了提高疗效及明晰

治疗过程中血管的损伤机理，深入研究激光治疗过

程中血管的具体形态变化对临床治疗参数的选择具

有重要意义。已有国内外研究者对血管在激光照射

下的热效应进行过实验研究，但所用激光参数及实

验侧重点均有差异。在国外，１９９９年，Ｂａｒｔｏｎ等
［５］

研究了脉宽２ｓ的５７７ｎｍ染料脉冲激光（ＰＤＬ）照

射１０～１２０ｍｍ血管的能量阈值，发现血管不同损

伤类型所需能量阈值显著不同；Ｊｉａ等
［６］则对５３２ｎｍ

的单脉冲与多脉冲激光照射血管的效果进行对比，

发现多脉冲方法诱导血管光凝固所需能量比单脉冲

光低得多。为了进一步揭示激光治疗过程中血管的

死亡机理，Ｓｕｔｈａｍｊａｒｉｙａ等
［７］观察了 Ｎｄ∶ＹＡＧ／

ＫＴＰ激光（脉宽１～５０ｍｓ）照射血管时的形态变

化，发现激光照射后血管的可能变化有血液凝固、血

管收缩、血管段缩成线状、血管消失、血管内发生气

蚀（空穴）、生成气泡、血管破裂出血、血管周围组织

收缩等；还发现短脉宽（１、３、５ｍｓ）时，血管易发生破

裂而不是消失，而随着激光脉宽的增加，血管凝固、

消失所需能量阈值提高，因此在较大脉宽（１０、２５、

５０ｍｓ）时，可能出现血管消失的现象。为了观察激

光照射的时间效应，Ｈｅｇｅｒ等
［８］利用鼠脊视窗及成

像系统观测了５３２、５８５ｎｍ激光照射血管１０ｍｉｎ后

发生的变化，发现６．２５ｍｉｎ时血栓形成达到峰值。

在国内，只有少数学者研究血液在激光照射下的光

热作用。宓现强等［９］研究了激光对离体动物血液流

变性能的影响，屈晓超等［１０］则探索了纳米金粒子在

光热疗法及生物成像中应用。

近年来的临床研究表明，近红外激光 （如

１０６４ｎｍＮｄ∶ＹＡＧ激光）治疗较深葡萄酒色斑具有

较好的疗效［１１］，而目前有关激光照射血管的研究主

要集中在可见光波段。已有研究均以观察为主，对

于激光加热过程中血管损伤的规律性定量研究尚未

见报道。因此，研究１０６４ｎｍ激光照射血管的热变

化过程及其规律具有重要的意义。为此，本文自行

设计了一套小鼠视窗实验系统，观察测量１０６４ｎｍ

激光以０．３ｍｓ脉宽照射血管的变化规律，以期为葡

萄酒色斑的临床治疗提供指导。

２　实验系统及方法

图１示出了激光照射血管动态变化规律的实验

测量系统，由长脉宽Ｎｄ∶ＹＡＧ激光器（型号：ＷＯＮ

ＣＯＳＪＥＴ ＴＲ，生 产 商：ＷＯＮ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ Ｃｏ．，

Ｌｔｄ．）、自制的钛金属鼠脊视窗以及显微成像系统

（ＯｌｙｍｐｕｓＵＴＶＯ．６３ＸＣ；放大倍数：４×，２０×，

４０×；ＣＣＤ）组成。对西安交通大学医学院动物实

验中心提供的ＳＤ大鼠，手术去除大鼠背脊一侧皮

肤，并使用自制钛合金视窗固定，如图１（ａ）所示，然

后利用Ｎｄ∶ＹＡＧ激光照射视窗内的暴露血管，实验

参数如表１所示。用显微成像系统对血管在激光治

疗前后形态的变化进行不同时间尺度的观察测量，

从而获取激光照射过程中血管损伤发生及发展的基

本规律以及不同能量激光照射时血管的热效应。

图１ （ａ）鼠脊视窗；（ｂ）实验系统

Ｆｉｇ．１ （ａ）Ｈａｍｓｔｅｒｄｏｒｓａｌｗｉｎｄｏｗ；

（ｂ）ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｓｙｓｔｅｍ

表１ 激光参数

Ｔａｂｌｅ１　Ｐａｒａｍｅｔｅｒｓｏｆｌａｓｅｒ

Ｐａｒａｍｅｔｅｒ Ｖａｌｕｅ

Ｗａｖｅｌｅｎｇｔｈ／ｎｍ １０６４

Ｐｕｌｓｅｗｉｄｔｈ／ｍｓ ０．３

Ｓｐｅｃｋｌｅ／ｍｍ ２

Ｅｎｅｒｇｙｄｅｎｓｉｔｙ／（Ｊ／ｃｍ
２） ２０～５７

Ｐｕｌｓｅｎｕｍｂｅｒ狀ｐ １～３

Ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ犳／Ｈｚ １～１０

３　实验结果与讨论

３．１　激光照射后血管的热反应

实验中使用相同能量多脉冲激光（能量密度

犉＝５７Ｊ／ｃｍ２、频率犳＝１０Ｈｚ、脉冲数狀ｐ＝３）照射直

径分别为１００、１４５、１６０、２００μｍ的不同血管，结果

示于图２。从图中可见，相同参数激光照射不同血

管，可能发生的现象有血管膨胀、血管热凝结、血管

段收缩成线状甚至消失。由于不同血管深度、直径、

血液红细胞含量（血容比）等均存在着差异，使得不

同血管发生热凝结、消失等所需能量阈值各不相同。

０３０４００１２



吴文娟等：　１０６４ｎｍ激光照射下血管形态的动态变化

图２ 激光照射前后血管形态变化（犉＝５７Ｊ／ｃｍ２、犳＝１０Ｈｚ、狀ｐ＝３）。

（ａ）血管膨胀；（ｂ）血管热凝结；（ｃ）血管收缩成线状；（ｄ）血管消失

Ｆｉｇ．２ Ｂｌｏｏｄｖｅｓｓｅｌｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｌａｓｅｒｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ（犉＝５７Ｊ／ｃｍ
２，犳＝１０Ｈｚ，狀ｐ＝３）．（ａ）Ｖｅｓｓｅｌｅｘｐａｎｓｉｏｎ；

（ｂ）ｂｌｏｏｄｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ；（ｃ）ｔｈｒｅａｄｌｉｋｅａｐｐｅａｒａｎｃｅｏｆｔｈｅｔｒｅａｔｅｄｖａｓｃｕｌａｒｓｅｇｍｅｎｔ；（ｄ）ｖｅｓｓｅｌｄｉｓａｐｐｅａｒａｎｃｅ

３．２　激光照射后血管形态的动态变化规律

３．２．１　不同能量密度激光对血管热作用

选取初始直径为１２５μｍ的血管，依次使用能

量密度犉＝２０、３０、４０、５０、５７Ｊ／ｃｍ２ 单脉冲激光照射

血管，发现血管持续膨胀（直径增加）；然后使用能量

密度５７Ｊ／ｃｍ２、犳＝５Ｈｚ、狀ｐ＝２的激光照射该血管，

血管继续膨胀；最后使用能量密度５７Ｊ／ｃｍ２、犳＝

１０Ｈｚ的２个脉冲激光照射血管，发现血管出现收

缩，如图３所示。将所测得的血管直径变化示于图

４，可见在较小能量下，激光照射下的血管热反应主

要为热膨胀。随着能量的增加，血管持续膨胀。而

多次照射后，由于血管内血液受热变性凝结，血管中

出现血栓；同时，在损伤累积效应下，血管壁及血管

周围组织发生损伤、形变，从而血管出现收缩。

图３ 不同激光能量下的血管热效应。（ａ）激光照射前；（ｂ）２０Ｊ／ｃｍ２ 单脉冲；（ｃ）３０Ｊ／ｃｍ２ 单脉冲；

（ｄ）５０Ｊ／ｃｍ２ 单脉冲；（ｅ）５７Ｊ／ｃｍ２、５Ｈｚ双脉冲；（ｆ）５７Ｊ／ｃｍ２、１０Ｈｚ双脉冲

Ｆｉｇ．３ Ｂｌｏｏｄｖｅｓｓｅｌｈｅａｔｅｆｆｅｃｔｗｉｔｈｖａｒｉｏｕｓｉｎｃｉｄｅｎｔｆｌｕｅｎｃｅｓ．（ａ）Ｂｅｆｏｒｅｌａｓｅｒｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ；（ｂ）２０Ｊ／ｃｍ
２ｓｉｎｇｌｅｐｕｌｓｅ；（ｃ）３０Ｊ／ｃｍ

２

ｓｉｎｇｌｅｐｕｌｓｅ；（ｄ）５０Ｊ／ｃｍ
２ｓｉｎｇｌｅｐｕｌｓｅ；（ｅ）５７Ｊ／ｃｍ

２，５Ｈｚｄｏｕｂｌｅｐｕｌｓｅｓ；（ｅ）５７Ｊ／ｃｍ
２，１０Ｈｚｄｏｕｂｌｅｐｕｌｓｅｓ

图４ 血管直径随照射激光能量的变化

Ｆｉｇ．４ Ｄｅｐｅｎｄｅｎｃｅｏｆｔｈｅｔａｒｇｅｔｖｅｓｓｅｌｓｄｉａｍｅｔｅｒ

ｏｎｔｈｅｌａｓｅｒｆｌｕｅｎｃｅ

３．２．２　激光照射后血管形态随时间的变化

利用能量密度犉＝５７Ｊ／ｃｍ２、频率犳＝１０Ｈｚ、

脉冲数狀ｐ＝３的激光照射初始直径为１００μｍ的血

管，并观察该血管直径在激光照射后随时间的变化。

图５、６分别为激光照射后３０ｓ～２ｈ内血管随时间

的变化和血管对应段处直径随时间的变化，其中图

５箭头为血液流动方向，Ａ、Ｂ、Ｃ沿血流方向标注，Ｂ

段为激光照射段，图６中曲线 Ａ、Ｂ、Ｃ分别与图５

Ａ、Ｂ、Ｃ三处对应。由图可知，血管Ｂ段经激光照射

后受热快速膨胀以及血管内血液快速升温变性从而

伴有血液凝块生成，血管内血小板向血液凝块处聚

集生成血栓。随着时间的流逝，血栓增长（血小板聚

集），在血液灌流的作用下，该段血液量（体积）增加

直至最大，从而该段直径持续增长直至不变；由于血

栓堵塞血管，在血液灌流作用下，血栓两端（血管上

游Ａ段与下游Ｃ段）存在压差，从而血栓在压力作

用下朝血管下游Ｃ段移动；血管上游Ａ段直径在激

光照射后受热作用先略有增长，然后由于激光照射

后照射段Ｂ段的血管快速膨胀而使得该处血液体

积急速增加，整段血管（包括Ａ、Ｂ、Ｃ三处）内血液质
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量守恒，从而血管两端Ａ、Ｃ段血液量减少，故血管

两端Ａ、Ｃ段均收缩，随后随着血液的持续灌注，血

管上游Ａ段血液体积持续增长至不变，故Ａ段血管

直径开始增长直至不变；而血管下游Ｃ段则显示激

光作用后血管直径受热增长，然后由于照射段快速

膨胀使得下游血液流量减少而收缩直至不变。由图

６可知最终血管照射段（Ｂ段）直径随时间变大至不

变，血管上游 Ａ段直径先增大后减小然后再次增

加，血管下游Ｃ段则先增后减至不变。总的来说，

最后Ａ、Ｂ段血管直径均比初始时刻有较大增长，而

下游Ｃ段略有下降。

图５ 激光照射后血管不同段随时间的变化（犉＝５７Ｊ／ｃｍ２、犳＝１０Ｈｚ、狀ｐ＝３）。（ａ）照射前；（ｂ）照射后３０ｓ；

（ｃ）照射后３０ｍｉｎ；（ｄ）照射后１ｈ；（ｅ）照射后１．５ｈ；（ｆ）照射后２ｈ

Ｆｉｇ．５ Ｂｌｏｏｄｖｅｓｓｅｌｖａｒｉｅｓｗｉｔｈｔｉｍｅｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｌａｓｅｒｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ（犉＝５７Ｊ／ｃｍ
２，犳＝１０Ｈｚ，狀ｐ＝３）．（ａ）Ｂｅｆｏｒｅ

ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ；（ｂ）３０ｓａｆｔｅｒｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ；（ｃ）３０ｍｉｎａｆｔｅｒｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ；（ｄ）１ｈａｆｔｅｒｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ；（ｅ）１．５ｈａｆｔｅｒ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ；（ｆ）２ｈａｆｔｅｒｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ

图７ 激光照射前后血管形态随时间的变化（犉＝５７Ｊ／ｃｍ２、犳＝１０Ｈｚ、狀ｐ＝３）。（ａ）照射前；

（ｂ）照射后３０ｓ；（ｃ）照射后３０ｍｉｎ；（ｄ）照射后１ｈ；（ｅ）照射后１．５ｈ；（ｆ）照射后２ｈ

Ｆｉｇ．７ Ｂｌｏｏｄｖｅｓｓｅｌｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙｖａｒｉｅｓｗｉｔｈｔｉｍｅｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｌａｓｅｒｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ（犉＝５７Ｊ／ｃｍ
２，犳＝１０Ｈｚ，狀ｐ＝３）．（ａ）

Ｂｅｆｏｒｅｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ；（ｂ）３０ｓａｆｔｅｒｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ；（ｃ）３０ ｍｉｎａｆｔｅｒｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ；（ｄ）１ｈａｆｔｅｒｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ；（ｅ）

　　　　　　　　　　　　　　　１．５ｈａｆｔｅｒｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ；（ｆ）２ｈａｆｔｅｒｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ

图６ 激光照射后血管不同段直径随时间的变化

（犉＝５７Ｊ／ｃｍ２、犳＝１０Ｈｚ、狀ｐ＝３）

Ｆｉｇ．６ Ｖａｒｉａｎｃｅｏｆｔｈｅｂｌｏｏｄｖｅｓｓｅｌｄｉａｍｅｔｅｒｗｉｔｈｔｉｍｅ

ａｆｔｅｒ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ （犉 ＝ ５７ Ｊ／ｃｍ２， 犳 ＝

　　　　　　１０Ｈｚ，狀ｐ＝３）

　　利用相同参数激光照射另一根血管，照射后血

管不同段处形态随时间的变化以及直径随时间的变

化如图７（箭头为血液流动方向，Ａ、Ｂ、Ｃ沿血流方向

标注，Ｂ段为激光照射段）、图８（曲线 Ａ、Ｂ、Ｃ分别

与图７中Ａ、Ｂ、Ｃ三处对应）所示。激光照射前，血

管不同段直径分别为犱Ａ＝１２５μｍ，犱Ｂ＝１４５μｍ，

犱Ｃ＝７５μｍ。使用犉＝５７Ｊ／ｃｍ
２、犳＝１０Ｈｚ、狀ｐ＝３

的激光照射该血管，激光照射后，血管Ｂ段受热快

速膨胀以及血管内血液快速升温变性从而伴随有血

液凝块生成，血管内血小板向血液凝块处聚集生成

血栓。随着时间的流逝，在血液灌流的作用下，该段

血液量（体积）增加，造成该段直径持续增长直至不

变；血管上游Ａ段直径在激光照射后受热作用先略

有增长，然后照射段Ｂ段的血管快速膨胀使得该处

血液体积急速增加。由于整段血管（包括Ａ、Ｂ、Ｃ三

处）内血液质量守恒，使得血管两端Ａ、Ｃ段血液量

减少，故Ａ、Ｃ段均收缩；随着血液的持续灌注，Ａ段

血管直径开始增长直至不变；血管下游Ｃ段则是先

受热膨胀，然后由于照射段快速膨胀使得下游血液流
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量减少而收缩直至保持不变。由图８可知，血管Ａ段

直径随时间变大至不变，Ｂ段直径先增大后减小然后

再次增加，Ｃ段则先增后减至不变。但该血管的最终

直径Ａ、Ｂ、Ｃ段均大于初始时刻。

图８ 激光照射后血管直径随时间的变化

（犉＝５７Ｊ／ｃｍ２，犳＝１０Ｈｚ，狀ｐ＝３）

Ｆｉｇ．８ Ｖａｒｉａｎｃｅｏｆｔｈｅｂｌｏｏｄｖｅｓｓｅｌｄｉａｍｅｔｅｒｗｉｔｈｔｉｍｅ

ａｆｔｅｒｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ（犉＝５７Ｊ／ｃｍ２，犳＝１０Ｈｚ，狀ｐ＝３）

综合图５和图７可以看出，不同血管在相同激

光照射后，血管出现膨胀以及热凝固，其中凝块呈现

完全堵塞及部分阻塞血管的状态，并且血管内血凝

块随着时间的流逝聚集增长。由于血管照射段膨

胀，而血管灌流速度有限，从而短时间内出现血管照

射段两端（上游及下游）收缩，随着时间的流逝，在血

液灌流的作用下，上游段血管直径再次增长，而下游

段血管最终直径则与血栓是否完全堵塞血管有关。

比较图６与图８发现，血管直径随时间变化趋势是

一致的；但当血凝块完全堵塞血管加热段时，下游区

域２ｈ后血管直径和初始时相当甚至略小，而部分

阻塞血管时，下游血管段直径２ｈ后仍比初始值大。

４　结　　论

搭建了激光照射血管动态变化规律的鼠脊视窗

实验测量系统，获取了血管在多脉冲短脉宽激光照

射下随时间的动态变化。结果显示：在单脉冲较低

能量激光照射下，血管随激光能量的增加持续膨胀，

能量累积到一定值时，血管出现收缩。而多脉冲激

光照射血管时，血管出现膨胀、血液凝固以及血管收

缩等现象。血管照射部分上下游两端直径随时间变

化规律是一致的，但由于有无凝块以及凝块是否完

全堵塞血管，导致不同情况下血管在血液灌流以

及血栓共同作用下最终直径与初始时刻相比减小或

增大的不同结果。本实验通过对波长１０６４ｎｍ、脉

宽０．３ｍｓ多脉冲激光照射血管的实验研究，对比分

析了不同直径血管的可能变化及其随时间的动态变

化，可为今后更好地使用近红外长波激光治疗ＰＷＳ

提供参考。
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