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??$摘要%?背景?晶状体后囊膜混浊'EM6(是囊外白内障摘出术后的主要并发症#其发病机制与晶状体
上皮细胞'B%M;(的增生)移行和上皮_间质转化'%C@(有关#探讨相关的预防和靶向治疗措施至关重要&?

目的?探讨 J&'3对人 B%M;增生和凋亡的作用及防治 EM6的生物学作用&?方法?对 KB%>I8 细胞株及

J&'3过表达人 B%M;株进行培养#将培养的 KB%>I8 细胞分为 EIJ 组)空质粒转染组和 ;(GHX>J&'38 转染组#

分别将 EIJ)空质粒载体和带有增强型绿色荧光蛋白'aWE(的 ;(GHX>J&'38 质粒转染细胞 !L -#计算 ;(GHX>
J&'38 质粒转染率& 在细胞培养液中分别添加不同质量浓度 '=)$#)!# 和 =# "*:&)(@aW>%!或 !## "&4):B
K!6!以建立 EM6模型或氧化应激凋亡模型& 将细胞分为 EIJ 组)@aW>%!组和 J&'3过表达t@aW>%!组#采用
细胞计数试剂盒>b'MMZ>b(法检测细胞增生活力*将细胞分为 EIJ 组)K!6!组和 ;(GHX>J&'3tK!6!组#采用流
式细胞仪检测各组细胞凋亡率*分别采用实时定量 EMG和 g/;D/A, Q)4D法检测培养的细胞中 J&'3)3';N';/>8

及增生细胞核抗原'EMHX(&GHX及蛋白的相对表达量&?结果?;(GHX>J&'38 质粒转染细胞后 aWE阳性细
胞达 b#^以上#荧光定量 EMG筛选出最佳干扰质粒为 ;(GHX>J&'38& ;(GHX>J&'38 转染组 aWE阳性细胞率
为'9!]8!p!]8$(^#明显高于空质粒载体组的'L]<$p#]!L(^#差异有统计学意义',q$$"]8L!#Gc#]##$(&
B%M;中 J&'3&GHX相对表达量为 8=]!$pL]$$#高于空质粒载体组的 $=]!Lp!]Lb#差异有统计学意义 ',q
!$=]L9#Gc#]#=(& !# "*:&)@aW>%!作用后 EIJ 组)@aW>%!组和 J&'3过表达t@aW>%!组的细胞增生率分别为

'<b]Lp$]9(^)'<b]<p#]$(^和'"L]!p8]$(^#J&'3过表达t@aW>%!组明显低于 @aW>%!组#差异有统计学意
义'Gc#]#=(& EIJ 组)K!6!组和 ;(GHX>J&'3tK!6!组细胞凋亡率分别为'!]<p$]!(^)'L=]$pL]=(^和'!9]=p
$]b(^#;(GHX>J&'3tK!6!组细胞凋亡率明显低于 K! 6!组#差异有统计学意义'Gc#]#=(& 荧光定量 EMG结
果显示#EIJ 组)K! 6!组和 ;(GHX>J&'3tK! 6!组 3';N';/>8 &GHX相对表达量分别为 #]8!$p#]$#8)#]9$=p
#]$$! 和 #]L9<p#]!#<#;(GHX>J&'3tK!6!组细胞中 3';N';/>8 &GHX相对表达量明显低于 K! 6!组#差异有统
计学意义'Gc#]#=(*EIJ 组)@aW>%!组和 J&'3过表达t@aW>%!组细胞中 EMHX&GHX相对表达量分别为
#]!<<p#]#$8)#]"L=p#]$#! 和 #]L<#p#]!#<#与 @aW>%!组比较#J&'3过表达t@aW>%!组细胞中 EMHX&GHX

相对表达量明显下降#差异有统计学意义 'Gc#]#=(& g/;D/A, Q)4D结果显示#3';N';/>8 蛋白在 ;(GHX>J&'3t
K!6!组和 K!6!组相对表达量为 #]9$!p#]#$! 和 #]<98p#]#=$#;(GHX>J&'3tK! 6!组细胞中 3';N';/>8 蛋白的
相对表达量明显低于 K! 6!组#差异有统计学意义',q$8!]=!#Gc#]#=(*EMHX在 J&'3过表达t@aW>%!组和

@aW>%!组#相对表达量为 #]9b!p#]!$!#相对表达量为 $]$!"p#]!=$#J&'3t@aW>%!组 EMHX蛋白相对表达量
显著低于 @aW>%!组#差异有统计学意义'Gc#]#=(&?结论?R-#C基因抑制人 B%M;株 KB%>I8 细胞系的增生
并促进细胞的凋亡#其可能用于防治 EM6&?

$关键词%?J&'3* 凋亡* 增生* 后发性白内障* 人* 晶状体上皮细胞* 小干扰 GHX
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&/;/,3-0&')DA',;(D(4, '%C@( 4S-+&', )/,;/N(D-/)(')3/));'B%M;(2@4/VN)4A/D-/D'A*/DDA/'D&/,D4SEM6(;P/A0
(&N4AD',D2?C6D(,'$>(?@-(;;D+R0O';D4(,P/;D(*'D/D-/Q(4)4*(3')/SS/3D;4S;/34,R &(D43-4,RA('>R/A(P/R '3D(P'D4A
4S3';N';/;'J&'3( 4, D-/NA4)(S/A'D(4, ',R 'N4ND4;(;4SB%M;2?E('2)0-?K+&', B%M;)(,/'KB%>I8 ( ',R
J&'3>4P/A/VNA/;;/R B%M;)(,/O/A/3+)D+A/R#',R D-/3/));O/A/DA',;S/3D/R +;(,*;&'))(,D/AS/A(,*GHX ';(GHX(>
J&'38 N)';&(R O(D- *A//, S)+4A/;3/,DNA4D/(, 'aWE( S4A!L -4+A;25(SS/A/,D34,3/,DA'D(4, 4SDA',;S4A&(,**A4OD-
S'3D4A>%! '@aW>%! ( ' =#$##!# ',R =# "*:&)( 4A!## "&4):BK! 6! O/A/'RR/R A/;N/3D(P/)0(,D4D-/3+)D+A/
&/R(+&D4/;D'Q)(;- EM6&4R/)',R 4V(R'D(P/;DA/;;&4R/)2M/))34+,D(,*U(D>b 'MMZ>b( ';;'0O';+;/R D434&N'A/
D-/3/))NA4)(S/A'D(P/'3D(P(D0'&4,*EIJ *A4+N# @aW>%! *A4+N ',R J&'3>-0N/A/VNA/;;(4, t@aW>%! *A4+N2W)4O
30D4&/DA0O';+;/R D4/P')+'D/D-/'N4ND4D(3A'D/4SD-/EIJ *A4+N#K! 6! *A4+N ',R ;(GHX>J&'3tK! 6! *A4+N2@-/
/VNA/;;(4,;4SJ&'3#3';N';/>8 ',R NA4)(S/A'D(,*3/)),+3)/'A',D(*/, 'EMHX( &GHX',R D-/(ANA4D/(,;(, D-/3/));
O/A/R/D/3D/R Q0A/')>D(&/T+',D(D'D(P/EMG'G@>EMG( ',R g/;D/A, Q)4D2?F(-.3'-?@-/aWEt3/));O/A/! b#^
$! -4+A;'SD/A;(GHX>J&'38 DA',;S/3D(4,#O(D- D-/4ND(&')N)';&(R 4S;(GHX>J&'382aWEt 3/))A'D/O';'9!]8!p
!]8$(^ (, D-/;(GHX>J&'38 DA',;S/3D(4, *A4+N#O-(3- O';;(*,(S(3',D)0-(*-/AD-', D-'D(, D-/Q)',U N)';&(R *A4+N
',L]<$ !#]!L-^( ',q$$"]8L!#Gc#]##$(2@-/A/)/P',D/VNA/;;(4, )/P/);4SJ&'3O';8=]!$pL]$$ (, D-/J&'3>
-0N/A/VNA/;;(4, *A4+N#',R D-'D(, D-/Q)',U N)';&(R *A4+N O';$=]!Lp!]Lb#O(D- ';(*,(S(3',DR(SS/A/,3/Q/DO//,
D-/& ',q!$=]L9#Gc#]#=(2@-/3/))P('Q()(D04S!# ,*:&)@aW>%! 'SS/3D/R EIJ *A4+N#@aW>%! *A4+N ',R J&'3>
-0N/A/NA/;;(4,t@aW>%! *A4+N O';'<b]Lp$]9(^#'<b]<p#]$(^ ',R '"L]!p8]$(^#',R D-/3/))P('Q()(D04S
J&'3>-0N/A/NA/;;(4,t@aW>%! *A4+N O';;(*,(S(3',D)0)4O/A(, D-/J&'3>-0N/A/NA/;;(4,t@aW>%! *A4+N D-', D-'D(,
D-/@aW>%! *A4+N 'Gc#]#=(2@-/'N4ND4D(3A'D/(, D-/EIJ *A4+N#K! 6! *A4+N ',R ;(GHX>J&'3tK! 6! *A4+N O/A/
'!]<p$]!( ^#'L=]$pL]=(^ ',R '!9]=p$]b(^#',R D-/'N4ND4D(3A'D/O';/P(R/,D)0)4O/A(, D-/;(GHX>J&'3t
K!6! *A4+N D-', D-'D(, D-/K!6! *A4+N 'Gc#]#=(2G@>EMGA/;+)D;;-4O/R D-'DD-//VNA/;;(4, )/P/);4S3';N';/>8
&GHX(, EIJ *A4+N#K! 6! *A4+N ',R ;(GHX>J&'3tK! 6! *A4+N O/A/#]8!$p#]$#8##]9$=p#]$$! ',R #]L9<p
#]!#<#A/;N/3D(P/)02M4&N'A/R O(D- D-/K!6! *A4+N#D-/A/)'D(P//VNA/;;(4, )/P/)4S3';N';/>8 &GHX(, ;(GHX>J&'3t
K!6! *A4+N O';;(*,(S(3',D)0R/3A/';/R#D-/R(SS/A/,3/O';;D'D(;D(3'))0;(*,(S(3',D'Gc#]#= (2@-/EMHX&GHX
/VNA/;;(4, )/P/);(, EIJ *A4+N#@aW>%! *A4+N ',R J&'3>-0N/A/NA/;;(4,t@aW>%! *A4+N O/A/#]!<<p#]#$8##]"L=p
#]$#! ',R #]L<#p#]!#<#A/;N/3D(P/)02g/;D/A, Q)4DA/;+)D;;-4O/R D-'DD-/A/)'D(P//VNA/;;(4, 4S3';N';/>8 NA4D/(, (,
;(GHX>J&'3tK!6! *A4+N ',R K!6! *A4+N O';#]9$!p#]#$! ',R #]<98p#]#=$#O(D- ;(*,(S(3',DR(SS/A/,3/Q/DO//,
D-/DO4*A4+N;',q$8!]=!#Gc#]#=(2@-/A/)'D(P//VNA/;;(4, 4SEMHXNA4D/(, (, J&'3>-0N/A/NA/;;(4,t@aW>%!

*A4+N O';#]9b!p#]!$!#O-(3- O';)4O/AD-', $]$!"p#]!=$ (, D-/@aW>%! *A4+N 'Gc#]#=(2?G)%,3.-$)%-?
J&'3&'0NA/P/,D',R DA/'DEM6Q0(,-(Q(D(,*D-/NA4)(S/A'D(4, ',R NA4&4D(,*'N4ND4;(;4S-+&', B%M;2?

"8(# 1)+0-#7 J&'3* XN4ND;(;* EA4)(S/A'D(4,* XSD/A>3'D'A'3D* K+&',* B/,; /N(D-)(') 3/));* J&'))
(,D/AS/A(,*GHX

9.%0*+)&+"4" H'D(4,')H'D+A')J3(/,3/W4+,R'D(4, 4SM-(,''b$!9#<b"# b$"9#b8"(

??晶状体后囊膜混浊'N4;D/A(4A3'N;+)/4N'3(S(3'D(4,#
EM6(又称为后发性白内障#是白内障囊外摘出术后的
常见并发症

,$- #可再次导致视力下降& 统计学数据表
明#成 年 人 EM6 的 发 生 率 约 为 =#^# 儿 童 则 为
$##^ ,!- #目前其发病机制尚未完全阐明& 关于白内
障术后发生 EM6目前存在很多假说#其中大部分学者
认为上皮_间质转化'/N(D-/)(')>&/;/,3-0&')DA',;(D(4,#
%C@(与 EM6形成密切相关 ,8_L- #转化生长因子 %
'DA',;S4A&(,**A4OD- S'3D4A>%#@aW>%(可诱导晶状体上
皮细胞')/,;/N(D-/)(')3/));#B%M;(的 %C@过程#促使
B%M;过度增生并迁移至晶状体后囊膜#形成成纤维细
胞和梭形细胞#导致 EM6,=- & 次级线粒体源性 3';N';/
活化 因 子 ' ;/34,R &(D43-4,RA('>R/A(P/R '3D(P'D4A4S
3';N';/;#J&'3( :57XI6B是线粒体中促细胞凋亡的蛋
白质#研究证实 J&'3在心血管)肿瘤)消化道和神经

退行性疾病等的发病和进展中发挥重要作用
,"_9- & 我

们前期的研究发现#J&'3与白内障患者 B%M;的凋亡
相关#推测 J&'3可能有促进 B%M;增生的生物学作
用

,b_<- #但其具体作用和可能的机制仍在研究过程中&
本研究中拟通过判断与细胞增生周期密切相关的细胞

增生活性指标+++增生细胞核抗原 ' NA4)(S/A'D(,*3/))
,+3)/'A',D(*/,#EMHX( 在 B%M;中的表达变化探讨
J&'3蛋白对 B%M;增生活力和凋亡的影响#为 EM6的
防治提供新的思路&

:7材料与方法

:2:7材料
人晶状体上皮细胞株 KB%>I8 '上海细胞生物中

心(*J&'3过表达人 B%M;株)含增强型绿色荧光蛋白
'*A//, S)+4A/;3/,DNA4D/(,#aWE(的小干扰 GHX';&'))
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(,D/AS/A(,*GHX#;(GHX(>J&'3质粒 '上海吉玛公司(*
@aW>%!'郑州莱宝公司(*流式凋亡试剂盒'上海凯基
公司 (* B(N4S/3D'&(,/!###) 6ND(>C%C) @A([4)' 美 国
7,P(DA4*/, 公司(*$"L# 培养基'美国 a(Q34公司(*胎牛
血清'上海碧云天生物公司(*逆转录试剂盒)荧光定
量试剂盒)实时荧光定量 EMG引物'上海生工生物有
限责任公司(*细胞计数试剂盒>b '3/))34+,D(,*U(D>b#
MMZ>b(试剂盒'日本同仁公司(*兔抗人 J&'3多克隆
抗体''Q8!#!8#$ f$ ###()小鼠抗人 3';N';/>8 单克隆
抗体 ' 8MJE#8# $ f!## ()兔抗人 EMHX多克隆抗体
''Q$b$<9#$ f$ ### ( '美国 XQ3'&公司 (*兔抗人 %>
'3D(, 多克隆抗体'$f=##('上海优宁维生物有限公司(&
:2;7方法
:2;2:7;(GHX的筛选?根据 J&'3的基因序列#由上
海吉凯公司提供 L 条靶链#分别是 ;(GHX>R-#C>)
;(GHX>R-#C;);(GHX>R-#C] 和 ;(GHX>R-#CQ'表 $(#采
用实时荧光定量 EMG法筛选出 ;(GHX>R-#C] 转染效
率最高的靶链&

表 :7J4",-$FM5序列

目的基因 序列

;(GHXR-#C> =/>MMXaXMX@MXaX@aXM@@MXX>8/
;(GHXR-#C; =/>a@XXMaMXX@a@XMXXa@@@M>8/
;(GHXR-#C] =/>aM@a@a@M@@@Ma@XXMXMX@>8/
;(GHXR-#CQ =/>Ma@XXX@aMM@aX@aMX@aMX>8/
;(GHXR-#C8? =/>@@XMMXXMa@a@MXX@aMa@X>8/

?注"J&'3"次级线粒体源性 3';N';/活化因子*;(GHX"小干扰 GHX*

HM"空质粒正常对照

:2;2; 7B%M;的培养?将 KB%>I8 及 J&'3过表达
B%M;株分别接种在培养瓶里#置于含体积分数 $=^
的胎牛血清和 $## "*:&)青霉素的 5%C%培养基中#
在体积分数 =^M6!和体积分数 <=^空气的恒温培养
箱中培育#温度为 89 r& 细胞培养 $! - 后贴壁生长#
选取对数期生长的细胞进行实验&
:2;2<7KB%>I8细胞株的转染?将培养的细胞分为空
质粒转染组和 ;(GHX>J&'38 质粒转染组#分别将空质
粒载体和含 ;(GHX>J&'3的质粒导入 KB%>I8#步骤如

下#转染前 $ R 将细胞以约 !s$#=
个:B的数量接种于 "

孔板进行孵育#待细胞贴壁后在细胞中加入 $]= &)
L## "&4):B的 @aW>%!处理 $! -#更换为 6E@7>C%C培
养基继续培养 !L -#每孔抽取 = ");(GHX>J&'3#与 !## ")
6E@7>C%C混匀#静止 = &(,#同时抽取 L ")B(N4S/3D'&(,/
!####与 !## ")6E@7>C%C混匀 = &(,#静止 8# &(,#制
成转染复合物#将其导入每个培养孔中& 实验重复 8

遍& EIJ 组仅含正常细胞&
:2;2=7MMZ>b 法测定 KB%>I8细胞的增生活力?将培
养的细胞分为 EIJ 组)@aW>%! 组和 J&'3过表达t
@aW>%!组#其中 EIJ 组仅含 B%M;#作为空白对照#各

组细胞处理如下#将细胞以 8s$#L
个:B的密度接种于

<" 孔板中#待细胞贴壁后更换培养基#分别添加 =)$#)
!# 和 =# "*:&)@aW>%!继续孵育 $! -#每孔加入 $# ")
MMZ>b 孵育 ! -#采用酶标仪在波长 L=# ,&处测定吸
光度'5(值代表细胞活力#每组设 = 个复孔& 细胞活
力率q,5'加药( _5'空白( - :,5'不加药( _5'空白( - & 实验重复
8 次#取其平均值&
:2;2N7流式细胞仪检测 KB%>I8的凋亡?将细胞分为
EIJ 组)K! 6!组和 ;(GHX>J&'3tK! 6!组#其中 EIJ 组
仅含 B%M;#作为空白对照& 参照文献 ,$# _$$ -的方
法#根据分组分别在正常细胞和转染细胞的培养液中
添加 L## ")的 !## "&4):BK! 6!#然后向细胞培养液
中加入不含 %5@X的胰蛋白酶进行消化#制备 KB%>I8

悬液#调整细胞密度为 $s$#=
个:B#离心半径为 8 3& #

$ =## A:&(,离心 = &(,#EIJ 洗涤细胞 ! 遍#加入 = ")
X,,/V(,F>XEM及 = ")E7染液混匀#暗光条件下反应
$= &(,#流式细胞仪检测细胞凋亡率& 实验重复 8 次&
:2;2膜7实时荧光定量 EMG法检测细胞中 J&'3及
3';N';/>8 &GHX的表达?收集转染后 Lb - 的各组细
胞#@A([4)提取细胞中 GHX#按照 @XZXGX试剂盒说明
书将 GHX逆转录为 35HX#并按照荧光定量试剂盒说
明书中的步骤扩增#总体系为 !#]# ")"JiIGEA/&(V
%h@'T $#]# ")#G6h#]L ")#引物各 #]L ")'表 !(#模
板 L]# ")& 反应条件"<= r预变性 8# ;*<= r变性
$# ;#"# r反应 8# ;#共 L# 个循环& 以 aXE5K作为内
参#采用相对定量 !_++MD

法检测各组细胞中 J&'3及
3';N';/>8 &GHX的相对表达量& 每组设置 = 个复孔#
实验重复 = 次#取平均值&

表 ;7引物序列

基因 引物序列 产物大小' QN(

R-#C W"=/>aaXMMXMMaMX@M@M@XMX@>8/ $L8

G"=/>aMXM@@@M@@MaMXa@@@MM>8/

?#7*#7)̂] W"=/>MM@a@aaM@a@a@X@MMa@M>8/ 8Lb

G"=/>MMaXaX@a@MX@@MMXa@aM>8/

G?85 W"=/>MX@X@a@a@a@aMM@XXaXa>8/ $9=

G"=/>a@@XaM@X@MM@XMa@aMaM>8/

!5G(% W"=/>XMMXMXa@MMX@aMMX@MXM>8/ <=

G"=/>@MMXMMXMMM@a@@aM@a>8/

?注"J&'3"次级线粒体源性 3';N';/活化因子*EMHX"增生细胞核抗原
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:2;2R 7 g/;D/A, Q)4D法检测人 B%M;中 EMHX和
3';N';/>8 蛋白的表达?各组细胞转染后 !L - 弃去无
血清 5%C%培养基#EIJ 冲洗细胞 8 遍#在培养液中添
加 ! ")苯甲基磺酰氟' N-/,0)&/D-',/;+)S4,0)S)+4A(R/#
ECJW(及 <b ")蛋白裂解液#混匀后冰上反应 8# &(,#
收集细胞#离心半径为 8 3&#$# ### A:&(,离心 $= &(,#
收集上清液#采用二甲酸喹啉法对蛋白进行定量检测#
剩余蛋白存放于_b# r冰箱保存#进行聚丙烯酰胺凝
胶电泳#随后蛋白转印到 EF5W膜#滴加一抗 L r孵育
过夜#滴加二抗孵育 $ -#采用 %MB化学发光试剂盒进
行曝光#用 E-4D4;-4N MJ" 统计软件分析条带灰度值&
以 %>'3D(, 作为内参#计算 EMHX和 3';N';/>8 蛋白的
相对表达量#即 EHMX和 3';N';/>8 灰度绝对值:%>'3D(,
灰度绝对值'灰度绝对值q灰度值_背景灰度值(&
:2<7统计学方法

采用 JEJJ $b2# 统计学软件进行统计分析& 检测
指标的数据资料经 Z>J 检验呈正态检验#以 Yp7表示#
组间均数经 B/P/,/检验方差齐& 采用均衡分组多水
平研究设计#各组间细胞转染率)细胞凋亡率及各组细
胞中EMHX&GHX和3';N';/>8 &GHX及其蛋白相对表
达量的总体比较均采用单因素方差分析*各组细胞在
不同质量浓度 @aW>%!作用后细胞活力率的总体差异

比较采用区组设计两因素方差分析#组间多重比较采
用 BJ5>,检验& Gc#]#= 为差异有统计学意义&

;7结果

;2:7培养 KB%>I8 的生长情况及形态
倒置相差显微镜下可见#培养的 B%M;生长状态

良好#没有微生物污染贴壁生长#细胞呈梭形或长条形
'图 $X(&

A B
图 :7正常人晶状体细胞和转染细胞生长状态's!##(?X"倒置像
差显微镜下正常人晶状体细胞生长良好?I"转染 !L - 后细胞转染
状态'aWE(

;2;7;(GHX>J&'38 的转染效率
倒置荧光显微镜下观察 aWE阳性细胞#计算转染

!L - 后细胞的转染效率#荧光定量筛选出最佳干扰质
粒为 ;(GHX>J&'38& 空质粒载体组和 ;(GHX>J&'38 转

染组 aWE阳性细胞率分别为'L]<$p#]!L(^和'9!]8!p
!]8$ (^# ;(GHX>J&'38 转 染 组 较 空 质 粒 载 体 组
;(GHX>J&'38 转染率明显升高#差异有统计学意义',q
$$"]8L!#Gc#]##$ (& 荧光定量 EMG检测显示#对
J&'3过表达人 B%M;株 J&'3的 &GHX相对表达量为
8=]!$pL]$$#高于空质粒载体组的 $=]!Lp!]Lb#差异
有统计学意义',q!$=]L9#Gc#]#=(#J&'3过表达细胞
中 J&'3蛋白相对表达量较空质粒载体组上升'!]8!p
#]$!(倍'图 $I(&
;2<7各组 @aW>%!不同质量浓度培养下细胞活力率的

比较

EIJ 组)@aW>%!组和 J&'3过表达t@aW>%!组细胞

在不同质量浓度'#)$=)!# 和 =# ,*:&)(@aW>%!作用后

细胞活力率的总体比较差异均有统计学意义'[组别 q
!$L]!=#Gc#]#$*[质量浓度 q$bb]9=#Gc#]#$(& EIJ 组
和 @aW>%!组间细胞在不同质量浓度 @aW>%!作用后细

胞活力率的差异均无统计学意义'均 Gc#]#=(#随着
@aW>%!质量浓度的增加#EIJ 组和 @aW>%!组各自组内

的细胞活力率的变化差异均无统计学意义 '均 Ge
#]#=(#而 J&'3过表达t@aW>%!组随着 @aW>%!质量浓

度的增加#细胞活力率逐渐下降#!# ,*:&)@aW>%!和

=# ,*:&)@aW>%!作用后细胞活力率明显低于 # ,*:&)
@aW>%!作用后的测定值#差异均有统计学意义'均 Gc
#]#=(#!# ,*:&)和 =# ,*:&)@aW>%!作用后 J&'3过表
达t@aW>%!组细胞活力率明显低于 EIJ 组和 @aW>%!

组#差异均有统计学意义'均 Gc#]#=('表 8(&

表 <7各组 膜Q9L#;不同浓度培养下细胞活力率的比较'!X"#[(

组别 样本量
不同质量浓度 @aW>%!下细胞活力率

# ,*:&) $= ,*:&) !# ,*:&) =# ,*:&)

EIJ 组 = <b]"p$]! <b]9p#]L <b]Lp$]9 <<]8p#]8
@aW>%!组 = <9]"p$]L <<]$p#]8 <b]<p#]$ <b]!p$]#
J&'3过表达t@aW>%!组 = <b]Lp#]! bb]=p!]9 "L]!p8]$'Q "!]9p!]$'Q

?注"[组别 q!$L]!=#Gc#]#$*[质量浓度 q$bb]9=#Gc#]#$2与各自组内

# ,*:&)@aW>%!值比较#'Gc#]#=*与各自同质量浓度 @aW>%!作用后的

EIJ 组值比较#Q Gc#]#= '区组设计两因素方差分析#BJ5>,检验 ( ?

@aW"转化生长因子*J&'3"次级线粒体源性 3';N';/活化因子

;2=7各组人 B%M;的凋亡率比较
流式细胞术检测显示#EIJ 组细胞早期和晚期凋

亡率均较少#K!6!组早期和晚期细胞凋亡率均明显增

加#;(GHX>J&'3tK!6!组早期和晚期细胞凋亡率均明

显高于 EIJ 组而低于 K!6!组'图 !X`M(& K!6!组)
EIJ 组和 ;(GHX>J&'3tK! 6!组间细胞凋亡率'早期细
胞凋亡率t晚期细胞凋亡率(分别为 '!]<p$]! (^)

!"8!! 中华实验眼科杂志 !#$9 年 8 月第 8= 卷第 8 期?M-(, Y%VN 6N-D-')&4)#C'A3- !#$9#F4)28=#H428
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'L=]$pL]=(^和 '!9]=p$]b(^#总体比较差异有统
计学意义'[q$bb]9=#Gc#]#=(#与 EIJ 组比较#K!6!

组和 ;(GHX>J&'3tK!6!组细胞凋亡率均明显增加#但
;(GHX>J&'3tK!6!组细胞凋亡率明显低于 K!6!组#差
异均有统计学意义'均 Gc#]#=('图 !5(&
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图 ;7流式细胞术检测的各组细胞凋亡率?细胞早期凋亡率位于第
! 象限'o!( #晚期凋亡率位于第 L 象限'oL( #细胞凋亡率qo!toL
X"EIJ 组早期和晚期细胞凋亡率均较低?I"K! 6!组早期和晚期细

胞凋亡率较 EIJ 组均明显增加?M";(GHX>J&'3tK! 6!组早期和晚

期细胞凋亡率较 EIJ 组明显增加#但明显低于 K! 6!组?5"各组

B%M;凋亡率的量化比较? $ q8#[q$bb]9=#Gc#]#=]与 EIJ 组比

较#'Gc#]#$*与 K! 6!组比较#Q Gc#]#= '单因素方差分析#BJ5>,检

验(?B%M;"晶状体上皮细胞*J&'3"次级线粒体源性 3';N';/活化因子

;2N7各组细胞中 3';N';/>8 &GHX和 EMHX&GHX的
表达

EIJ 组)K! 6!组和 ;(GHX>J&'3tK! 6!组细胞中

3';N';/>8 &GHX相对表达量分别为 #]8!$ p#]$#8)
#]9$=p#]$$! 和 #]L9<p#]!#<#总体比较差异有统计
学意义'[q$$9]!=#Gc#]#=(#与 K!6!组比较#;(GHX>
J&'3tK!6!组细胞中3';N';/>8 &GHX相对表达量明显
下降#差异有统计学意义'Gc#]#=('图 8X(& EIJ 组)
@aW>%!组和 J&'3过表达 t@aW>%! 组细胞中 EMHX
&GHX相对表达量分别为 #]!<<p#]#$8)#]"L=p#]$#!
和 #]L<# p#]!#<#总体比较差异有统计学意义 '[q
$="]89#Gc#]#= (#与 @aW>%!组比较# J&'3过表达t
@aW>%!组细胞中 EMHX&GHX相对表达量明显下降#
差异有统计学意义'Gc#]#=('图 8I(&
;2膜7各组细胞中 EMHX及 3';N';/>8 蛋白的表达

@aW>%!组) J&'3过表达 t@aW>%! 组和 EIJ 组
EMHX蛋白相对表达量分别为 $]$!"p#]!=$)#]9b!p
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a

图 <7各组细胞中 ,"-*"-(L< 4FM5和 !GM54FM5的相对表达量
比较?X"各组细胞中 3';N';/>8 &GHX的比较?与 K! 6! 组比较#
'Gc#]#=?I"各组细胞中 EMHX&GHX的比较?与 @aW>%!组比较#
'Gc#]#=?J&'3"次级线粒体源性 3';N';/活化因子*@aW"转化生长
因子
?

#]!$! 和 #]$==p#]$8b#组间总体比较差异有统计学
意义'[q$9<]L=#Gc#]#=(#J&'3过表达t@aW>%!组细

胞中 EMHX蛋白相对表达量明显低于 @aW>%!组#差异
有统计学意义'Gc#]#=(& K!6!组);(GHX>J&'3tK!6!

组和 EIJ 组 3';N';/>8 蛋白表达量分别为 #]<98 p
#]#=$)#]9$!p#]#$! 和 #]!!=p#]$="#组间总体比较
差异有统计学意义'[q$"9]b!#Gc#]#=(#K!6!组细胞

中的 3';N';/>8 蛋白表达量明显高于 ;(GHX>J&'3t
K!6!组#组间差异有统计学意义',q$8!]=!#Gc#]#=(
'图 L(&
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图 =7膜(-'(+%63)'法检测各组细胞中 !GM5及 ,"-*"-(L< 蛋白的表
达?X"@aW>%!组)J&'3过表达t@aW>%!组和 EIJ 组 EMHX蛋白表达

电泳图?$"@aW>%!组?!"J&'3过表达t@aW>%!组?8"EIJ 组?I"

K!6!组);(GHX>J&'3tK!6!组和EIJ 组3';N';/>8 蛋白表达电泳图?

$"K!6!组?!";(GHX>J&'3tK!6!组?8"EIJ 组?M"@aW>%!组)J&'3

过表达t@aW>%! 组和 EIJ 组 EMHX蛋白量化比较 ',q$9<]L=#Gc

#]#=(2与 @aW>%!组比较#'Gc#]#= '单因素方差分析#BJ5>,检验#

$q$b(?5"K! 6!组);(GHX>J&'3tK! 6!组和 EIJ 组 3';N';/>8 蛋白

量化比较'[q$"9]b!#Gc#]#=(?与 K!6! 组比较#'Gc#]#='单因素

方差分析#BJ5>,检验#$q$b(?EMHX"增生细胞核抗原*@aW"转化
生长因子*J&'3"次级线粒体源性 3';N';/活化因子

<7讨论

EM6发病机制复杂#年龄)性别)糖尿病)葡萄膜
炎)视网膜色素变性)近视)76B材料)炎性介质)细胞
因子和生长因子的激活和释放等都是诱发 EM6的重
要因素

a$!_$8- & 白内障囊外摘出术后手术创伤引起

!98!!中华实验眼科杂志 !#$9 年 8 月第 8= 卷第 8 期?M-(, Y%VN 6N-D-')&4)#C'A3- !#$9#F4)28=#H428
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B%M;增生)迁移)%C@等生物学行为改变#且引起胶
原沉积和晶状体纤维再生#进而 B%M;可覆盖视轴区
域#产生 EM6)光散射)单眼复视)对比敏感度下降和
视力障碍#此外 B%M;也可间接地通过机械性牵拉引
起并发症#如后囊皱褶或折叠 76B移位&

目前已知 J&'3:57XI6B蛋白参与神经细胞和肿
瘤细胞等的凋亡途径

,$L_$=- #研究表明#J&'3介导经典
细胞凋亡的线粒体途径#其中 J&'3和细胞色素 M在
凋亡信号刺激下从线粒体中释放#J&'3结合凋亡抑制
剂'(,-(Q(D4A4S'N4ND4;(;NA4D/(,;#7XE;(阻止其释放&
7XE;主要有 8 种蛋白构成#分别为细胞凋亡抑制因子
$'3/))+)'A(,-(Q(D4A4S'NND4;(;NA4D/(, $#37XE$()37XE!
及 h连锁凋亡抑制蛋白'h>)(,U/R (,-(Q(D4A4S'N4ND4;(;
NA4D/(,#h7XE(& 与 h7XE结合后的 J&'3直接激活
3';N';/><#诱导人 B%M;的凋亡 ,$"- & EMHX在影响细胞
增生的过程中起到重要作用#对细胞复制和增生发挥
调控作用#是细胞 5HX合成的重要标志& 本研究结果
发现#J&'3过表达的 B%M;中 EMHX蛋白表达降低#表
明 J&'3能够影响人 B%M;的增生#参与阻止上皮细胞
的移行及分化#从而阻止 %C@的发生*此外#当利用
;(GHX干扰 J&'3的表达后凋亡标志蛋白 3';N';/>8 随
着 J&'3表达的降低而降低#同时流式细胞术检测显
示人 B%M;凋亡率也相应降低#表明 J&'3能够促进人
B%M;的凋亡#分析 J&'3既具有抑制人 B%M;增生的
作用#也可促进人 B%M;的凋亡#这种叠加作用是 J&'3
蛋白抑制 EM6发生的细胞学基础& 我们认为 J&'3通
过减少人 B%M;的数量来防止其增生与迁移#这种预
防 EM6的方式符合生理情况下 B%M;的死亡方式#并
且不会引起炎症反应&

本研究中通过 @aW>%!诱导人 B%M;增生#利用
K!6!诱导人 B%M;的凋亡#结果表明 J&'3:57XI6B能
够促进人 B%M;的凋亡#从而对 EM6的形成发挥预防
作用#其具体机制仍需进一步探讨& 研究表明#EM6
发生后行 HR"iXa激光后囊切开术的治疗作用是有
限的

,$9- #晶状体后囊膜的逐渐混浊过程对白内障囊外
摘出术后视力的恢复和视觉质量产生很大影响#并且
需要额外的治疗措施#也增加了黄斑囊样水肿和视网
膜脱离等疾病的潜在风险#因此本研究为 EM6的药物
预防和治疗提供了依据&
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