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!!$摘要%!目的!探讨兔角膜表层切削术后早期应用碱性成纤维细胞生长因子& P9:9'对角膜上皮下雾
状混浊&J'f<'的作用及其机制)!方法!选取 2# 只健康普通级新西兰大白兔#均行右眼准分子激光角膜切削
术&RSd'#术后采用随机数字表法将实验眼分为RSd̀ 生理盐水组(RSd̀ P9:9组和单纯 RSd组#每组 "# 眼#

术后分别给予生理盐水和 P9:9点眼#每日 @ 次#每次 $ 滴#单纯 RSd组未行任何处理#药物连续应用至动物
处死#另取 > 只兔为空白对照组) 各手术组分别于术后 B * 和 "> * 各取 $# 只兔#空白对照组取 A 只兔#通过
眼前节照相(眼前节光相干断层扫描成像&7QI8U6'记录角膜上皮愈合及 J'f<情况#并行 9'-L<=分级*采用苏
木素a伊红染色法观察兔角膜组织病理学变化*采用免疫组织化学法检测兔角膜组织中转化生长因子I"$

&6:9I"$'(#I平滑肌肌动蛋白&#IQb7'(基质金属蛋白酶I"&bbRI"'的表达)!结果!各手术组角膜上皮愈
合时间比较差异无统计学意义&!v#eHB#7v#eHB') 各组兔眼术后不同时间点 J'f<分级总体比较差异均有
统计学意义&!

组别
vA$eB@2#7r#e#$*!

时间
v$"?eAAH#7r#e#$'*术后 "> *#RSd̀ P9:9组 J'f<分级明显高于

RSd̀ 生理盐水组和单纯 RSd组#差异均有统计学意义&均 7r#e#H') 7QI8U6显示#空白对照组角膜上皮表
面反射条带连续(光滑#上皮细胞与基质层排列紧密*术后 B * 各组角膜上皮表面反射条带连续(光滑#与浅基
质层连接欠紧密#浅基质层反射增强#组织病理学检查发现术区角膜上皮细胞和基质层细胞增生#基质层胶原
纤维排列紊乱#其中以 RSd̀ P9:9组最明显*术后 "> *#上述表现明显增强) 免疫组织化学染色结果显示#空
白对照组角膜组织中仅见少量 bbRI" 表达*术后 B * 各手术组角膜组织中 6:9I"$(#IQb7(bbRI" 均呈阳性
表达#RSd̀ P9:9组角膜组织中阳性染色最强*术后 "> *#6:9I"$(#IQb7和 bbRI" 的表达较术后 B * 明显增
加#差异均有统计学意义&均 7r#e#H')!结论!表层切削术后早期应用 P9:9可促进 J'f<形成#其主要机制
与 P9:9促进角膜上皮细胞增生#影响浅基质层胶原排列#导致 J'f<相关因子 6:9I"$(#IQb7和 bbRI" 表达
增加有关)!

$关键词%!转化生长因子I"$* #I平滑肌肌动蛋白* 基质金属蛋白酶I"* 碱性成纤维细胞生长因子* 角
膜上皮下雾状混浊* 表层切削术
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6J<45+-<')J<')(-N+<=M5-=<'-* J'f<,5+&'L(5- O<+<<;')0'L<* PK'-L<+(5+=<N&<-LMJ5L5N+'MJK'-* '-L<+(5+=<N&<-L
5ML(4')45J<+<-4<L5&5N+'MJK&7QI8U6' '-* N+'*<* P'=<* 5- 9'-L<=4+(L<+('3U5+-<')J(=L5M'LJ5)5NKO'=<.'&(-<*
PKJ<&'L5.K)(-I<5=(- =L'(-(-N3E&&0-5J(=L54J<&(=L+KO'=0=<* L5*<L<4LLJ<<.M+<==(5- 5,L+'-=,5+&(-NN+5OLJ ,'4L5+I

"$&6:9I"$ '##I=&55LJ &0=4)<'4L(- &#IQb7' '-* &'L+(.&<L'))5M+5L<(-'=<I" &bbRI"' (- 45+-<'36J(==L0*K
M+5L545)O'='MM+5;<* PKLJ<%.M<+(&<-L')7-(&')%LJ(4U5&&(LL<<5,7,,()('L<* ]5=M(L')5, (̂-fJ50 b<*(4')
Y-(;<+=(LK&"#$>#"#?I#@'36J<0=<'-* 4'+<5,LJ<'-(&')=45&M)(<* O(LJ LJ<QL'L<&<-L5,7S[83!I#/14)/!6J<
45+-<')<M(LJ<)(0&O'=45&M)<L<)KJ<')<* (- @aA *'K=,5))5O(-N=0+N<+K'-* LJ<+<O'=-5L=(N-(,(4'-L)K*(,,<+<-L(-
J<')(-NL(&<'&5-NLJ<LJ+<<N+50M=3&!v#3HB#7v#MHB'36J<J'f<N+'*(-NO'==(N-(,(4'-L)K*(,,<+<-L'&5-N
*(,,<+<-LN+50M='L*(,,<+<-LL(&<M5(-L=&!N+50M vA$eB@2#7r#e#$*!L(&<v$"?eAAH#7r#e#$' '-* =J5O<* LJ<J(NJ<=L
=45+<(- LJ<RSd̀ P9:9N+50M 5- LJ<">LJ *'K',L<+5M<+'L(5-38- LJ<BLJ *'K',L<+=0+N<+K#7QI8U6(&'N<=J5O<*
LJ'LLJ<=0+,'4<+<,)<4L(5- 5,45+-<')<M(LJ<)(0&O'=45-L(-050='-* =&55LJ '-* 45+-<')<M(LJ<)(0& O'=-5LL(NJL)K
'LL'4J<* L5LJ<=0M<+,(4(')=L+5&'))'K<+*LJ<+<,)<4L(5- 5,LJ<=0M<+,(4(')=L+5&'))'K<+O'=<-J'-4<* (- '))LJ<5M<+'L(5-
N+50M=36J<M+5)(,<+'L(5- 5,45+-<')<M(LJ<)(')4<))='-* =0M<+,(4(')=L+5&'))'K<+(- LJ<5M<+'L(5- '+<'O<+<=<<- 0-*<+
LJ<5ML(4')&(4+5=45M<#'-* LJ<'++'-N<&<-L5,45))'N<- ,(P<+=(- LJ<=L+5&'))'K<+O'=*(=5+*<+<* O(LJ LJ<&5=L
5P;(50=4J'-N<=(- LJ<RSd̀ P9:9N+50M (- 45&M'+(=5- O(LJ LJ<RSd -̀5+&')=')(-<N+50M '-* LJ<=(&M)<RSd
N+50M#'-* LJ<=<,(-*(-N=P<4'&<O5+=<5- M5=L5M<+'L(;<"> *'K=36J<45+-<')<M(LJ<)(')=0+,'4<+<,)<4L(5- (- LJ<P)'-\
45-L+5)N+50M O'=45-L(-050='-* =&55LJ3E&&0-5J(=L54J<&(=L+K=J5O<* LJ'L',<ObbRI" M5=(L(;<4<))=O<+<=<<- (-
LJ<P)'-\ 45-L+5)N+50M36:9I"$##IQb7'-* bbRI" M+5L<(-=O<+<M5=(L(;<)K<.M+<==<* (- LJ<45+-<'=B *'K=',L<+
=0+N<+K(- LJ<LJ+<<N+50M=#'-* LJ<(+<.M+<==(5-=O<+<LJ<&5=L5P;(50=(- LJ<RSd̀ P9:9(- 45&M'+(=5- O(LJ LJ<
RSd̀ -5+&')=')(-<N+50M '-* LJ<RSd N+50M '-* O<+<<-J'-4<* "> *'K=',L<+5M<+'L(5-#=J5O(-N=L'L(=L(4'))K
*(,,<+<-4<=&'))'L7r#e#H'3!J'+,41/$'+/!%'+)K'MM)(4'L(5- 5,P9:9,5))5O(-N=0+,'4<'P)'L(5- =0+N<+KM+5&5L<=
LJ<M+5)(,<+'L(5- 5,45+-<')<M(LJ<)(')4<))='-* (++<N0)'+'++'-N<&<-L5,45))'N<- (- LJ<=0M<+,(4(')=L+5&'))'K<+#OJ(4J
(='==54('L<* O(LJ LJ<<.M+<==(5-=5,J'f<I+<)'L<* ,'4L5+=6:9I"$##IQb7'-* bbRI" (- 45+-<'=3

"9#5 :'(0/#86+'-=,5+&(-NN+5OLJ ,'4L5+"$* #I=&55LJ &0=4)<'4L(-* b'L+(.&<L'))5M+5L<(-'=<"* '̂=(4
,(P+5P)'=LN+5OLJ ,'4L5+* U5+-<')J'f<* Q0+,'4<'P)'L(5- =0+N<+K
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!!准分子激光屈光性角膜切削术 & MJ5L5+<,+'4L(;<
\<+'L<4L5&K#RSd'是常用的屈光矫正手术方法之一#

其直接(高效的表层切削避免了其他手术方式#如准分
子激光角膜原位磨镶术 &)'=<+(- =(L0 \<+'L5&()<0=(=#
_7QEd'(飞秒激光小切口角膜基质内透镜取出术
&=&'))(-4(=(5- )<-L(40)<<.L+'4L(5-#QbE_%'带来的角膜
瓣或基质透镜取出的风险

+ $, #但表层切削对角膜上皮
和基底膜的破坏使角膜组织的伤口愈合反应更为强

烈#导致疼痛以及角膜上皮下雾状混浊& J'f<'等术后
并发症

+ "a@, ) ]'f<的预防是保障 RSd术后视觉质量
的关键) 目前局部糖皮质激素应用是 J'f<的主要防
治措施#但有继发性高眼压的风险) RSd术后视觉质
量的恢复有赖于角膜上皮及基质创伤的及时愈合

+ A, )

研究发现#碱性成纤维细胞生长因子 & P'=(4,(P+5P)'=L
N+5OLJ ,'4L5+#P9:9'可以促进角膜上皮愈合#术后应用
P9:9未引起 RSd患者角膜清晰度(屈光状态等明显
改变

+ HaB, ) 然而#我们在临床中发现 RSd术后角膜上
皮延迟愈合的患者应用 P9:9后出现了 J'f<加重现
象#推测 RSd术后存在 P9:9应用的时间节点#从而

影响 J'f<的发生和发展) 本研究对兔眼进行 RSd#观
察术后早期应用 P9:9对 J'f<的影响并探讨其作用
机制)

<8材料与方法

<3<!材料
<3<3<!实验动物!健康无眼疾普通级新西兰大白兔
2> 只&济南西岭角养殖繁育中心提供'#雌雄不限#体
质量 "e#W"eH \N) 实验动物的喂养和使用遵循滨州医
学院动物管理委员会相关规定) 本研究经滨州医学院
附属实验动物伦理委员会批准&批文号""#$>#"#?I#@')
<3<3>!主要试剂及仪器!重组牛 P9:9眼用凝胶&珠
海亿胜生物制药有限公司'*质量分数 #e@V氧氟沙星
眼膏&沈阳兴齐眼药股份有限公司'*质量分数 #eAV

盐酸奥布卡因滴眼液&日本参天制药株式会社'*小鼠
抗兔 6:9I"$ 单克隆抗体 &'P$?#H#@'(小鼠抗兔 #I
Qb7单克隆抗体&'PB>$B'(小鼠抗兔 bbRI" 单克隆
抗体&'P"A2"'&英国 7P4'&公司'*辣根过氧化物酶标
记山羊抗小鼠 EN:] _̀& D̂ I"@#H#北京中杉金桥生物
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技术有限公司'*C7̂ 显色试剂盒&C7$#$H'(苏木素a

伊红染色试剂盒&:$$"#' &北京索莱宝生物科技有限
公司') [EQ7Q67SQA 准分子激光仪 &美国 7b8公
司'*裂隙灯显微镜 & ĵI?###瑞士 ]''NIQL+<(L公司'*
眼前节光相干断层成像仪 &'-L<+(5+=<N&<-L5ML(4')
45J<+<-4<L5&5N+'MJK#7QI8U6' & QM<4L+')(=#德国海德
堡公司')
<3>!方法
<3>3<!动物分组及 RSd模型制作!采用随机数字表
法将 2# 只新西兰大白兔分为单纯 RSd组(RSd̀ 生理

盐水组和 RSd̀ P9:9组#每组 "# 只#另 > 只兔为空白
对照组#均取右眼为实验眼) 单纯 RSd组(RSd̀ 生理

盐水组和 RSd̀ P9:9组兔按照 @# &NF\N经耳缘静脉
缓慢注射质量分数 @V戊巴比妥钠行全身麻醉#局部
给予盐酸奥布卡因滴眼液行表面麻醉#采用 [EQ7
Q67SQA 准分子激光仪行 RSd#采用 R6d模式去除角
膜上皮#能量设置为 $2# &ZF4&"#由于兔眼的角膜屈
光状态与人眼接近

+ >, #在保证切削后安全角膜厚度的
前提下#矫正度数设为a$#e# C#角膜中央区切削直径
为 2e# &&) 术后用平衡盐溶液冲洗角膜#吸水海绵吸
干角膜表面水分#软性角膜接触镜覆盖角膜) 术后均
给予质量分数 #e@V氧氟沙星眼膏涂术眼#RSd̀ P9:9
组和 RSd̀ 生理盐水组分别应用 P9:9眼用凝胶和生
理盐水点眼#单纯RSd组仅行RSd) 空白对照组未行
任何处理)
<3>3>!眼前节观察及 J'f<分级!术后每日裂隙灯显
微镜下观察角膜上皮愈合情况#采用眼前节照相法记
录术后 B *( "> * 的角膜 J'f<情况#并行 9'-L<=分
级

+ ?, "角膜完全透明为 # 级*裂隙灯显微镜斜照法见角
膜轻度混浊为 #eH 级*裂隙灯显微镜直照法可见角膜
轻度混浊#不影响观察虹膜纹理为 $ 级*裂隙灯显微镜
直接聚焦见角膜轻度混浊#影响观察虹膜纹理为 " 级*
角膜中度混浊#明显影响观察虹膜纹理为 @ 级*角膜
重度混浊#无法透见虹膜纹理为 A 级) 7QI8U6观察
术后 B *( "> * 术眼角膜上皮层及浅基质层愈合
情况)
<3>3?!角膜组织病理学检查!各组于术后 B *(术后
"> * 任意选取 $# 只兔全身麻醉后行耳缘静脉空气栓
塞法处死#即刻取角膜组织#置于质量分数 AV多聚甲
醛溶液中固定#常规脱水(浸蜡(包埋#制成石蜡标本#
行矢状面 A '&厚连续切片#逐级脱蜡至水化#苏木素
染色 B &(-#自来水冲洗 " &(-#体积分数 $V盐酸分化
$ =#自来水冲洗 $# &(-#伊红染色 @ &(-#自来水冲洗
" &(-#待观察显色完全后#行梯度乙醇脱水#二甲苯透

明#立即中性树胶封片#于光学显微镜下观察角膜组织
形态并拍照)
<3>3@!免疫组织化学染色观察角膜 6:9I"$(#IQb7
及 bbRI" 的表达!采用即用型快速酶免疫组织化学
二步法进行检测#取角膜石蜡切片#二甲苯脱蜡#梯度
乙醇复水#R̂ Q 冲洗 @ 次#每次 H &(-#高压修复抗原#
R̂ Q 冲洗 @ 次#每次 H &(-#体积分数 @V过氧化氢室温
封闭内源性过氧化物酶 $# &(-#R̂ Q 冲洗 @ 次#每次
H &(-#质量分数 H V 牛血清蛋白 @B x封闭 @# &(-#弃
去封闭液#分别滴加小鼠抗兔一抗 6:9I"$ & $ hH#'(
#IQb7&$ h$##'及 bbRI" & $ h$##'#A x孵育过夜#
R̂ Q 冲洗 @ 次#每次 H &(-#滴加辣根过氧化物酶标记
山羊抗小鼠二抗#@B x孵育 @# &(-#R̂ Q 冲洗 @ 次#每
次 H &(-#C7̂ 显色#角膜中出现棕黄色着染即为阳
性#苏木素复染 @ &(-#梯度乙醇脱水#二甲苯透明#中
性树胶封片) 每张切片于 A## 倍镜下随机选取 @ 个视
野#进行阳性细胞计数及平均吸光度&Z'值计算)
<3?!统计学方法

采用 QRQQ ""3# 统计学软件进行统计分析) 计量
资料的数据经 QJ'M(+5Ii()\ 检验呈正态分布# 经
_<;<-<检验方差齐#均以 &<'-yQC表示) 各手术组术
后角膜上皮完全愈合时间比较采用单因素方差分析*@
个组兔实验眼术后各时间点角膜 J'f<分级(6:9I"$(
#IQb7及 bbRI" 阳性细胞数以及平均 Z值比较采用
两因素方差分析#组间两两比较采用 _QCI,检验) 7r
#e#H 为差异有统计学意义)

>8结果

>3<!各手术组术后角膜上皮愈合时间比较
各手术组角膜上皮均在术后 @WA * 完全愈合#单

纯 RSd组(RSd̀ 生理盐水组和 RSd̀ P9:9组术后角
膜上皮愈合时间分别为&@eHHy#eBA'(&@e2#y#e>H'和
&@e@Hy#eBH' *#总体比较差异无统计学意义 &!v
#eHB#7v#eHB')
>3>!各组实验眼不同时间点 J'f<分级比较

空白对照组角膜未见 J'f<*术后 B * 和 "> *#RSd̀
P9:9组 J'f<均较单纯 RSd组及 RSd̀ 生理盐水组加
重*术后 "> *#各手术组 J'f<均较术后 B * 加重 &图
$') 各手术组不同时间点 J'f<分级比较#差异有统计
学意义 &!组别 vA$eB@2#7r#e#$#!时间 v$"?eAAH#7r
#e#$'*RSd̀ P9:9组 J'f<分级高于相应时间点单纯
RSd组和 RSd̀ 生理盐水组#差异均有统计学意义&均
7r#e#H'*各时间点单纯 RSd组与 RSd̀ 生理盐水组

J'f<分级比较#差异无统计学意义&7t#e#H'&表 $')

!>@?! 中华实验眼科杂志 "#"# 年 $$ 月第 @> 卷第 $$ 期!UJ(- Z%.M 8MJLJ')&5)#T5;<&P<+"#"##[5)3@>#T53$$

Q2xvdWRWZXJzaW9uLQo?
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图 <8眼前节照相观察各组兔眼不同时间点角膜 "*F#情况!空白对照组角膜无 J'f<
产生d术后 B *#各手术组均产生不同程度 J'f<d术后 "> * 各手术组 J'f<程度均重于术
后 B *#其中 RSd̀ P9:9组 J'f<最明显#其次为 RSd 生̀理盐水组和单纯 RSd组!
RSd"准分子激光屈光性角膜切削术dP9:9"碱性成纤维细胞生长因子
;$21(#<8J'(+#*4"*F#/)*)1/*%'+2 )"#-'1(2('1&/*)3*($'1/)$%#&'$+)/.5 *+)#($'(
/#2%#+)&"')'2(*&"5!T5J'f<O'==<<- (- 45+-<'5,LJ<P)'-\ 45-L+5)N+50M#'-* LJ<J'f<O'=
5P=<+;<* (- LJ<=(&M)<RSdN+50M#RSd̀ -5+&')=')(-<N+50M '-* RSd̀ P9:9N+50M36J<J'f<5-
LJ<">LJ *'K',L<+=0+N<+KO'==<;<+<+LJ'- LJ'L5- LJ<BLJ *'K',L<+=0+N<+K#'-* LJ<J'f<(-
LJ<RSd̀ P9:9N+50M O'=LJ<&5=L=<+(50=#,5))5O<* PKLJ<=(&M)<RSdN+50M '-* RSd̀
-5+&')=')(-<N+50M!RSd"MJ5L5+<,+'4L(;<\<+'L<4L5&KdP9:9"P'=(4,(P+5P)'=LN+5OLJ ,'4L5+

表 <8各手术组术眼不同时间点 "*F#分级
比较&%#*+TDQ#分'

!*.4#<8J'%&*($/'+'-)"#"*F#2(*0#*)3*($'1/
)$%#&'$+)/*%'+2 )"#)"(##2('1&/&%#*+TDQ#/,'(#'

组别 眼数
不同时间点 J'f<分级

术后B * 术后"> *

单纯 RSd组 $# $e2Hy#e"" "e@2y#e@>

RSd̀ 生理盐水组 $# $eH2y#e"# "e@Ay#e"?

RSd̀ P9:9组 $# "e"Hy#e$B'P "e?Hy#e$?'P

!注"!组别 vA$eB@2#7r#e#$d!时间 v$"?eAAH#7r#e#$3

与单纯 RSd组比较#'7r#e#Hd与 RSd̀ 生理盐水组比

较#P7r#e#H&两因素方差分析#_QCI,检验'!RSd"准
分子激光屈光性角膜切削术dP9:9"碱性成纤维细胞生
长因子

!T5L<"!N+50M vA$eB@2#7r#e#$d !L(&<v$"?eAAH# 7r

#e#$3U5&M'+<* O(LJ LJ<=(&M)<RSd N+50M#'7r#e#Hd
45&M'+<* O(LJ LJ<RSd -̀5+&')=')(-<N+50M#P7r#e#H
&6O5IO'K7T8[7# _QCI,L<=L' ! RSd" MJ5L5+<,+'4L(;<
\<+'L<4L5&KdP9:9"P'=(4,(P+5P)'=LN+5OLJ ,'4L5+

>3?!各组实验眼不同时间点 7QI8U6比较
术后 B *#各手术组术区角膜上皮表面反射连续(光

滑#与浅基质层连接欠紧密#浅基质层反射增强#其中以
RSd̀ P9:9组浅基质层反射最明显#其次为 RSd̀ 生理盐

水组和单纯RSd组d术后 "> *#术区角膜上皮表面反射连
续(光滑#与浅基质层连接紧密#浅基质层反射较术后 B *
时明显增强d空白对照组角膜上皮表面光滑(连续#与基
质层连接紧密#浅基质层未见明显反射增强&图 "')
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图 >87D6=J!观察各组兔眼不同时间点角膜上皮及浅基质层愈合情况!空白对照组实验眼角膜上皮表面光滑(连续#与基质层连接紧密d术
后 B *#各组上皮层欠光滑#浅基质层反射均增强d术后 "> *#上皮层光滑连续#与浅基质层连接紧密#浅基质层反射较术后 B * 时增强) RSd̀
P9:9组浅基质层反射最明显#其次为 RSd̀ 生理盐水组和单纯 RSd组!RSd"准分子激光屈光性角膜切削术dP9:9"碱性成纤维细胞生长因子
;$21(#>8!"#,'(+#*4"#*4$+2 /)*)1/*)3*($'1/)$%#&'$+)/*%'+2 )"#-'1(2('1&/.5 7D6=J!!6J<=0+,'4<5,LJ<45+-<')<M(LJ<)(0&O'==&55LJ
'-* 45-L(-050=#'-* O'=4)5=<)K'LL'4J<* L5=L+5&'))'K<+(- LJ<P)'-\ 45-L+5)N+50M36J<<M(LJ<)(0&O'=)<===&55LJ '-* LJ<+<,)<4L(5- P'-* 5,LJ<=J'))5O
=L+5&'))'K<+O'=<-J'-4<* (- LJ<=(&M)<RSdN+50M#RSd̀ -5+&')=')(-<N+50M '-* RSd̀ P9:9N+50M 5- LJ<BLJ *'K',L<+5M<+'L(5-dOJ()<LJ<<M(LJ<)(0&
O'==&55LJ '-* L(NJL)K'LL'4J<* L5LJ<=J'))5O=L+5&'))'K<+'-* LJ<+<,)<4L(5- P'-* 5,LJ<=J'))5O=L+5&'))'K<+O'=<-J'-4<* 5- LJ<">LJ *'K',L<+5M<+'L(5-3
6J<+<,)<4L(5- P'-* 5,LJ<=J'))5O=L+5&'))'K<+O'=LJ<P+(NJL<=L(- LJ<RSd̀ P9:9N+50M#,5))5O<* PKLJ<=(&M)<RSdN+50M '-* LJ<RSd̀ -5+&')=')(-<
N+50M!RSd"MJ5L5+<,+'4L(;<\<+'L<4L5&KdP9:9"P'=(4,(P+5P)'=LN+5OLJ ,'4L5+

>3@!各组实验眼不同时间点角膜组织病理学表现
空白对照组各时间点角膜上皮均为 @WA 层#角膜

上皮细胞及基质层胶原纤维连接紧密#排列规则#基底
膜完整) 各手术组术后不同时间点角膜上皮及基质层
增生#其中以 RSd̀ P9:9组增生最明显#其次为 RSd组
和 RSd̀ 生理盐水组) 术后 B *#RSd̀ P9:9组角膜上
皮细胞增多#为 2WB 层#基底膜欠完整#浅基质层成纤维
细胞增多#排列明显杂乱#胶原纤维明显增生d术后

"> *#RSd̀ P9:9组角膜上皮明显增厚#为 ?W$# 层#基
底膜不完整#浅基质层成纤维细胞较术后 B * 增生明
显#胶原纤维严重增生#排列严重紊乱) RSd̀ 生理盐水
组及 RSd组在术后 B * 时#角膜上皮细胞增多#为 HW2
层#基底膜尚完整#浅基质层成纤维细胞排列欠规整#胶
原纤维增生#排列紊乱d术后 "> *#角膜上皮细胞增多#
为 BW> 层#基底膜连续性较差#浅基质层成纤维细胞增
生程度及胶原纤维增生程度较术后 B * 时加重&图 @')

d?@?d中华实验眼科杂志 "#"# 年 $$ 月第 @> 卷第 $$ 期!UJ(- Z%.M 8MJLJ')&5)#T5;<&P<+"#"##[5)3@>#T53$$
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图 ?8各组兔眼不同时间点角膜组织病理学观察m]%!标尺v"# '&#uA##'!空白对照组角膜上皮层及基质层胶原纤维连接紧密#排列规

则*术后 B *#各组角膜上皮层及基质层细胞增生(杂乱#胶原纤维紊乱*术后 "> * 各组角膜上皮及基质层增生较术后 B * 更明显#以 RSd̀ P9:9组

更明显#其次为RSd̀生理盐水组和RSd组!RSd"准分子激光屈光性角膜切削术*P9:9"碱性成纤维细胞生长因子

;$21(#?8!"#"$/)'&*)"'4'2$,*4-$+0$+2/'-,'(+#* *)3*($'1/)$%#&'$+)/*%'+2 )"#-'1(2('1&/m]%!=4')<P'+v"# '&#uA##' !6J<

'*J<+<-4<5,LJ<45+-<')<M(LJ<)(0&'-* =L+5&'O'=+<N0)'+(- LJ<P)'-\ 45-L+5)N+50M#'-* LJ<'++'-N<&<-L5,M+5)(,<+'L(;<45+-<')<M(LJ<)(')4<))='-*

=L+5&')4<))=O<+<(++<N0)'+#'-* 45))'N<- ,(P<+=O<+<*(=5+N'-(f<* (- LJ<=(&M)<RSdN+50M#RSd̀ -5+&')=')(-<N+50M '-* RSd̀ P9:9N+50M 5- LJ<BLJ

*'K',L<+5M<+'L(5-#O5+=<5- LJ<">LJ *'K36J<45+-<')<M(LJ<)(')'-* =L+5&')JKM<+M)'=('O'=LJ<&5=L5P;(50=(- LJ<RSd̀ P9:9N+50M (- 45&M'+(=5-

O(LJ LJ<=(&M)<RSdN+50M '-* LJ<RSd̀ -5+&')=')(-<N+50M!RSd"MJ5L5+<,+'4L(;<\<+'L<4L5&K*P9:9"P'=(4,(P+5P)'=LN+5OLJ ,'4L5+

>3A!各组不同时间点角膜 6:9I"$(#IQb7和 bbRI"
表达变化

免疫组织化学法检测结果显示#空白对照组角膜
未检测到 6:9I"$ 和 #IQb7表达#仅见 bbRI" 少量表
达*术后 B *#RSd̀ P9:9组术区角膜中可见 6:9I"$(

#IQb7和 bbRI" 呈强阳性表达#单纯 RSd组及
RSd̀ 生理盐水组角膜中各蛋白呈中等强度表达*术后
"> *#各手术组术区角膜中 6:9I"$(#IQb7和 bbRI"
表达强于术后 B *#其中 RSd̀ P9:9组各蛋白表达均
强于 RSd̀ 生理盐水组和单纯 RSd组m图 AW2')

术
后

28
d

术
后

7
d
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图 @8各组不同时间点兔角膜 m6DH7的免疫组织化学染色mC7̂ !标尺v"# '&#uA##'!空白对照组角膜无 #IQb7表达*术后 B * 各手术组轻
度表达 #IQb7*术后 "> *##IQb7表达增强#其中 RSd̀ P9:9组 #IQb7表达最明显#其次为 RSd̀ 生理盐水组和单纯 RSd组!RSd"准分子激光
屈光性角膜切削术*P9:9"碱性成纤维细胞生长因子
;$21(#@8!"##E&(#//$'+'-m6DH7$+)"#,'(+#* *)3*($'1/)$%#&'$+)/*%'+2 )"#-'1(2('1&/mC7̂ !=4')<P'+v"# '&#uA##'!6J<<.M+<==(5-
5,#IQb7O'=-5L5P=<+;<* (- LJ<P)'-\ 45-L+5)N+50M38- LJ<BLJ *'K',L<+5M<+'L(5-##IQb7O'==)(NJL)K<.M+<==<* (- '))LJ<5M<+'L(5- N+50M=*5- LJ<">LJ
*'K',L<+5M<+'L(5-#LJ<<.M+<==(5- 5,#IQb7O'=(-4+<'=<* O(LJ LJ<=L+5-N<=L=L'(-(-N(- LJ<RSd P̀9:9N+50M! RSd" MJ5L5+<,+'4L(;<\<+'L<4L5&K*
P9:9"P'=(4,(P+5P)'=LN+5OLJ ,'4L5+
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图 A8各组不同时间点兔角膜 !S;6m< 的免疫组织化学染色观察&C7̂ !标尺v"# '&#uA##'!空白对白组角膜无
6:9I"$ 表达*术后 B * 各手术组轻度表达 6:9I"$ *术后 "> *#6:9I"$ 表达增强#其中 RSd̀ P9:9组 6:9I"$ 表达最

明显#其次为 RSd̀ 生理盐水组和单纯 RSd组!RSd"准分子激光屈光性角膜切削术*P9:9"碱性成纤维细胞生长
因子

;$21(#A8!"##E&(#//$'+'-!S;6m<$+)"#,'(+#* *)3*($'1/)$%#&'$+)/*%'+2 )"#-'1(2('1&/&C7̂ !=4')<P'+v
"# '&#uA##'!6J<<.M+<==(5- 5,6:9I"$O'=-5L5P=<+;<* (- LJ<P)'-\ 45-L+5)N+50M38- LJ<BLJ *'K',L<+5M<+'L(5-#
6:9I"$ O'=<.M+<==<* (- '))LJ<5M<+'L(5- N+50M=#'-* LJ<<.M+<==(5- O'=5P;(50=)K<-J'-4<* 5- LJ<">LJ *'K',L<+5M<+'L(5-3
6J<<.M+<==(5- (-L<-=(LK5,6:9I"$O'=LJ<=L+5-N<=L(- LJ<RSd̀ P9:9N+50M (- 45&M'+(=5- O(LJ LJ<=(&M)<RSdN+50M '-* LJ<
RSd̀ -5+&')=')(-<N+50M!RSd"MJ5L5+<,+'4L(;<\<+'L<4L5&K*P9:9"P'=(4,(P+5P)'=LN+5OLJ ,'4L5+
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图 B8各组不同时间点兔角膜 HHC6>的免疫组织化学染色观察&C7̂ !标尺v"# '&#uA##'!空白对照组角膜表达
少量 bbRI"*术后 B * 各手术组轻度表达 bbRI"*术后 "> *#bbRI"增强#其中 RSd̀ P9:9组表达最明显!RSd"准分
子激光屈光性角膜切削术*P9:9"碱性成纤维细胞生长因子
;$21(#B8!"##E&(#//$'+'-HHC6> $+)"#,'(+#* *)3*($'1/)$%#&'$+)/*%'+2 )"#-'1(2('1&/&C7̂ !=4')<P'+v
"# '&#uA##'!_<==bbRI" M5=(L(;<4<))=O<+<5P=<+;<* (- LJ<P)'-\ 45-L+5)N+50M38- LJ<BLJ *'K',L<+5M<+'L(5-#bbRI" O'=
<.M+<==<* (- LJ<45+-<'5,'))LJ<5M<+'L(5- N+50M=#'-* 5- LJ<">LJ *'K',L<+5M<+'L(5-#LJ<<.M+<==(5- 5,bbRI" O'=<-J'-4<* (-
'))LJ<5M<+'L(5- N+50M=36J<<.M+<==(5- 5,bbRI" O'=LJ<=L+5-N<=L(- LJ<RSd̀ P9:9N+50M (- 45&M'+(=5- O(LJ LJ<=(&M)<RSd
N+50M '-* LJ<RSd̀ -5+&')=')(-<N+50M!RSd"MJ5L5+<,+'4L(;<\<+'L<4L5&K*P9:9"P'=(4,(P+5P)'=LN+5OLJ ,'4L5+

!!各手术组不同时
间点角膜中 6:9I"$m
#IQb7和 bbRI" 阳
性细胞数及平均 Z
值总体比较差异均

具统计学意义&均7r
#e#H'*与单纯 RSd
组和 RSd̀ 生理盐水

组比较#RSd P̀9:9
组术后 B * 和 "> * 角
膜中 6:9I"$m#IQb7
和 bbRI" 阳性细胞
数明显增多#平均 Z
值明显增大#差异均
有统 计 学 意 义 &均
7r#e#H'*与空白对
照组比较#单纯 RSd
组mRSd̀ 生理盐水组
及 RSd P̀9:9组角
膜中 bbRI" 阳性细
胞数明显增多#平均
Z值明显增大#差异
均有统计学意义 &均
7r#e#H'*单纯 RSd
组与 RSd̀ 生理盐水

组间角膜中 6:9I"$m
#IQb7和 bbRI" 阳
性细胞数及平均 Z值
比较差异均无统计学

意义 &均 7t#e#H '
&表 "aA')
!

表 >8各组兔眼术后不同时间点角膜 m6DH7蛋白表达比较&%#*+TDQ'
!*.4#>8J'%&*($/'+'-m6DH7#!S;6m< *+0HHC6> $+,'(+#* *)3*($'1/)$%#&'$+)/*%'+2 )"#)"(##2('1&/&%#*+TDQ'

组别 眼数
不同时间点 #IQb7阳性细胞数 不同时间点 #IQb7平均 Z值

术后B * 术后"> * 术后B * 术后"> *

单纯 RSd组 $# $?e"y@e$ @Ae2y"eB #e$"#y#e##A #e$2Ay#e##B

RSd̀ 生理盐水组 $# $>eHy"e? @@e"y"eB #e$$?y#e##2 #e$2Hy#e##?

RSd̀ P9:9组 $# ""eHy"eH'P A@e$y@e@'P #e$BBy#e##>'P #e""2y#e$@@'P

!注"#IQb7阳性细胞数"!组别 v">e@#A#7r#e#$*!时间 vA@$e?2@#7r#e#$*#IQb7平均 Z值"!组别 v@A$e>B$#7r#e#$*!时间 vA2"e>$?#7r#e#$3与单

纯 RSd组比较#'7r#e#H*与 RSd̀ 生理盐水组比较#P7r#e#H3&两因素方差分析#_QCI,检验'!#IQb7"#I平滑肌肌动蛋白*RSd"准分子激光屈光性
角膜切削术*P9:9"碱性成纤维细胞生长因子
!T5L<"#IQb7M5=(L(;<4<))=-0&P<+" !N+50M v">e@#A#7r#e#$*!L(&<vA@$e?2@#7r#e#$*#IQb7&<'- Z;')0<"!N+50M v@A$e>B$#7r#e#$*!L(&<vA2"e>$?#7r

#e#$3U5&M'+<* O(LJ LJ<=(&M)<RSdN+50M#'7r#e#H*45&M'+<* O(LJ LJ<RSd̀ -5+&')=')(-<N+50M#P7r#e#H&6O5IO'K7T8[7#_QCI,L<=L'!#IQb7"#I=&55LJ
&0=4)<'4L(-*RSd"MJ5L5+<,+'4L(;<\<+'L<4L5&K*P9:9"P'=(4,(P+5P)'=LN+5OLJ ,'4L5+

!$A?!中华实验眼科杂志 "#"# 年 $$ 月第 @> 卷第 $$ 期!UJ(- Z%.M 8MJLJ')&5)#T5;<&P<+"#"##[5)3@>#T53$$
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表 ?8各组兔眼术后不同时间点角膜 !S;6m< 蛋白表达比较&%#*+TDQ'
!*.4#?8J'%&*($/'+'-!S;6m< #E&(#//$'+$+,'(+#* *)3*($'1/)$%#&'$+)/

*%'+2 )"#)"(##2('1&/&%#*+TDQ'

组别 眼数

不同时间点 6:9I"$

阳性细胞数

不同时间点 6:9I"$

平均 Z值

术后B * 术后"> * 术后B * 术后"> *

单纯 RSd组 $# ""e"y"e? @Ae"y"eB #e$"#y#e##A #e$2Ay#e##B

RSd̀ 生理盐水组 $# "$e2y"e> @@eBy$e? #e$$>y#e##B #e$2Hy#e#$#

RSd̀ P9:9组 $# "?e$y"e>'P A"e2y@eH'P #e$BHy#e##?'P #e""$y#e#$H'P

!注"6:9I"$ 阳性细胞数"!组别 vHAeA2>#7r#e#$*!时间 v@#HeA$>#7r#e#$*6:9I"$ 平均 Z

值"!组别 v"A2eH$B#7r#e#$*!时间 v@2"e>?>#7r#e#$3与单纯 RSd组比较#'7r#e#H*与 RSd̀

生理盐水组比较#P7r#e#H3&两因素方差分析#_QCI,检验'!6:9I"$ "转化生长因子I"$ *
RSd"准分子激光屈光性角膜切削术*P9:9"碱性成纤维细胞生长因子
!T5L<"6:9I"$ M5=(L(;<4<))=-0&P<+" !N+50MvHAeA2>#7r#e#$*!L(&<v@#HeA$>#7r#e#$*6:9I"$

&<'- Z;')0<"!N+50M v"A2eH$B#7r#e#$*!L(&<v@2"e>?>#7r#e#$3U5&M'+<* O(LJ LJ<=(&M)<RSd

N+50M#'7r#e#H*45&M'+<* O(LJ LJ<RSd̀ -5+&')=')(-<N+50M#P7r#e#H&6O5IO'K7T8[7#_QCI,
L<=L' ! 6:9I"$ " L+'-=,5+&(-NN+5OLJ ,'4L5+"$ * RSd" MJ5L5+<,+'4L(;<\<+'L<4L5&K* P9:9" P'=(4
,(P+5P)'=LN+5OLJ ,'4L5+

表 @8各组兔眼术后不同时间点角膜 HHC6>蛋白表达比较&%#*+TDQ'
!*.4#@8J'%&*($/'+'-)"#HHC6> #E&(#//$'+*)3*($'1/)$%#&'$+)/*%'+2

)"#-'1(2('1&/&%#*+TDQ'

组别 眼数

不同时间点 bbRI"
阳性细胞数

不同时间点 bbRI"
平均 Z值

术后B * 术后"> * 术后B * 术后"> *

空白对照组 A >e>y$eB >e>y$e# #e#H#y#e##2 #e#2"y#e#$A

单纯 RSd组 $# "AeAy"eH' @@e?y"eA' #e$$Hy#e##B' #e$A@y#e##2'

RSd̀ 生理盐水组 $# "@e>y"e@' @@e$y"eA' #e$$2y#e##?' #e$A@y#e##B'

RSd̀ P9:9组 $# @Ae$y"e?'P4 A@eHy@e"'P4 #e$2#y#e#$@'P4#e$>"y#e#$#'P4

!注"bbRI"阳性细胞数"!组别 v"A2e$$$#7r#e#$*!时间 v$"He##H#7r#e#$*平均 Z值"!组别 v

"B"e2$H#7r#e#$*!时间 v$$@e#"$#7r#e#$) 与空白对照组比较#'7r#e#H*与单纯 RSd组比较#P7r

#e#H*与 RSd̀ 生理盐水组比较#47r#e#H*&两因素方差分析#_QCI,检验'!bbRI""基质金
属蛋白酶I"*RSd"准分子激光屈光性角膜切削术*P9:9"碱性成纤维细胞生长因子
!T5L<"bbRI" M5=(L(;<4<))=-0&P<+" !N+50M v"A2e$$$#7r#e#$*!L(&<v$"He##H#7r#e#$*&<'-
Z;')0<"!N+50M=v"B"e2$H#7r#e#$*!L(&<v$$@e#"$#7r#e#$3U5&M'+<* O(LJ LJ<=(&M)<RSd

N+50M#'7r#e#H*45&M'+<* O(LJ LJ<RSd̀ -5+&')=')(-<N+50M#P7r#e#H*45&M'+<* O(LJ LJ<RSd̀
-5+&')=')(-<N+50M#47r#e#H &6O5IO'K7T8[7#_QCI,L<=L'!bbRI""&'L+(.&<L'))5M+5L<(-'=<
"*RSd"MJ5L5+<,+'4L(;<\<+'L<4L5&K*P9:9"P'=(4,(P+5P)'=LN+5OLJ ,'4L5+

?8讨论

]'f<是表层切削术后影响视觉质量的关键因素
之一) 研究表明#J'f<的形成由多种细胞及因子参与#
是角膜创伤愈合及细胞凋亡的结果

+ $#, ) RSd术后角
膜细胞凋亡#角膜基质细胞在 P9:9(6:9I"(血小板衍
生生长因子I7̂ 等细胞因子的作用下转化为角膜成纤

维细胞#并分化为角膜肌成纤维细胞#其中 6:9I"$ 是

这一过程的关键调控因子
+ $$a$@, ) 角膜肌成纤维细胞

特 征 性 地 表 达 #IQb7+ $A, # 并 促 进 细 胞 外 基 质
&<.L+'4<))0)'+&'L+(.#%Ub'的大量合成) bbRI" 为(
型胶原酶#是 %Ub重建所必需的细胞因子#由成纤维

细胞产生#可降解基质主要骨架蛋白#
并导致胶原纤维排列紊乱#%Ub也可反
向促进肌成纤维细胞增生

+ $Ha$>, #导致胶
原的新生与降解失去平衡#胶原纤维排
列紊乱#从而形成 J'f<) ]'f<是角膜表
层切削术后主要的并发症) 传统 RSd
采用机械法去除角膜上皮#对角膜上皮
及前弹力层损伤大#角膜创面粗糙#术
后创伤愈合反应剧烈#加重 J'f<的产
生) 6+'-=IRSd采用非接触式的 R6d
模式去除角膜上皮#相较于传统 RSd#
可减少角膜创伤#形成光滑的角膜创
面#降低角膜愈合的炎症反应 + $?a"$, ) 虽
然 6+'-=IRSd降低了 J'f<的程度#但仍
无法完全避免表层切削对角膜上皮的损

伤#角膜的创伤愈合是 J'f<的启动因素#
角膜上皮延迟愈合可加重 J'f<的产生)

P9:9是一种由上皮细胞(基质细
胞和内皮细胞产生的分子#是 9:9家族
的一员

+ "", ) 在角膜创面愈合的过程中#
P9:9可以加速细胞增生#促进伤口愈
合

+ "@a"A, #临床上广泛应用于各种角膜疾
病的治疗#促进角膜损伤的恢复) 张建
华等

+ "H,
对角膜成纤维细胞的研究发现#

给予外源性 P9:9及 6:9I"$ 后#兔角膜
成纤维细胞的增生活化加快#而应用抗
P9:9抗体及抗 6:9I"$ 抗体可明显抑

制兔角膜成纤维细胞的增生活化#从而
减轻了成纤维细胞的过度增生并减少

了胶原的产生与沉积) 本实验结果显
示#RSd̀ P9:9组术后 J'f<程度明显重
于其他手术组#可能与 P9:9促进基质
细胞的增生有关#术后不同时间点 6:9I

"$(#IQb7及 bbRI" 等因子表达的增加也证实了这

一可能性#这与张建华等 + "H,
的研究一致#说明 RSd术

后早期给予 P9:9可以促进角膜成纤维细胞的增生和
胶原纤维的排列紊乱#加重 J'f<#影响角膜透明度)

成纤维细胞的增生可影响 J'f<的产生) 作为角
膜基质细胞转化为成纤维细胞的激活因子#P9:9在
J'f<形成中有着不可忽视的作用 + "2, #b<*0+(等 + B,

对

$## 例 RSd患者的前瞻性研究显示#术后应用 P9:9
可以促进角膜上皮的愈合#对 J'f<未见明显影响)
b<*0+(等 + "B,

在另一项对转基因小鼠的研究中#将RSd
术后的小鼠随机分为 " 个组#一组术后常规应用非甾

!"A?! 中华实验眼科杂志 "#"# 年 $$ 月第 @> 卷第 $$ 期!UJ(- Z%.M 8MJLJ')&5)#T5;<&P<+"#"##[5)3@>#T53$$
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体类激素及抗生素滴眼液#另一组在常规用药的基础
上增加 P9:9#结果显示后者角膜上皮愈合加快#但
J'f<发生率比较差异无统计学意义) C';(* 等 + ">,

在

P9:9对兔 RSd术后角膜愈合调节的研究中发现#应
用 P9:9组的角膜透明度要优于术后应用 R̂ Q 的对照
组) 上述研究表明#RSd术后应用 P9:9对 J'f<的影
响尚不确切#这可能与 RSd术后 P9:9的应用时间有
关) 本研究发现 RSd术后早期应用 P9:9促进兔角
膜 6:9I"$(#IQb7及 bbRI" 的表达#加重 J'f<) 虽然
兔的角膜组织结构与人类存在差异#但本实验结果与
我们的临床观察结果一致#提示在 RSd术后早期应用
需谨慎#避免 J'f<的加重) 本研究也为表层切削术后
的用药及 J'f<的防治提供了参考) 但本实验仅观察
RSd术后早期应用 P9:9后兔角膜 "> 天内的 J'f<情
况#无法明确应用 P9:9在表层切削术后更长时间内
对角膜及 J'f<的影响#未来需进一步研究并明确表层
切削术后适宜的 P9:9应用节点)
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%K<S<=#"#$@#$$H h"Ba@#3C8E"$#3$#$2FG3<.<+3"#$@3#23##23

+$H,i<=LIb'K=Z7#CO(;<*(CZ36J<\<+'L54KL<"45+-<')=L+5&')4<))O(LJ
;'+('P)<+<M'(+MJ<-5LKM<=+Z,3E-LẐ (54J<&U<))̂ (5)#"##2#@>&$#' h
$2"Ha$2@$3C8E"$#3$#$2FG3P(54<)3"##23#@3#$#3

+$2,65&{=IZ0'- Z#b0+0<L'I:5K<-'_7#]'--<\<- _3U5+-<')+<N<-<+'L(5-
',L<+MJ5L5+<,+'4L(;<\<+'L<4L5&K"7+<;(<O+Z,3Z8ML5&#"#$H#>& @' h
$A?a$2?3C8E"$#3$#$2FG35ML5&3"#$A3#?3##$3

+$B,C<)RS#:(N=L'* Z%#S5P<+L=7C#<L')37+<,+'4L(;<'-* J(=L5M'LJ5)5N(4
=L0*K5,<.4(&<+)'=<+\<+'L<4L5&K(- M+(&'L<=+Z,37&Z8MJLJ')&5)#
$??##$#?&A' hA$?aA"?3C8E"$#3$#$2F=###"I?@?A&$A'BA2#>I"3

+$>,U5+P<LLbU# 8X̂+'+LCR# R'L&5+<7_# <L')3%,,<4L5,45))'N<-'=<
(-J(P(L5+=5- 45+-<')J'f<',L<+RSd+Z,3%.M %K<S<=#"##$#B"& @' h
"H@a"H?3C8E"$#3$##2F<.<+3"###3#?H?3

+$?,i<- C#60 S#9)(L4+5,LE#<L')3U5+-<')=0+,'4<'P)'L(5- )'=<++<,+'4L(;<
=0+N<+K,5+LJ<45++<4L(5- 5,&K5M('"'-<LO5+\ &<L'I'-')K=(=+ Z,3Z
S<,+'4LQ0+N# "#$># @A & $$ ' hB"2aB@H3C8E" $#3@?">F$#>$H?BcI
"#$>#?#HI#$3

+"#,b47)(-*<- U3U5+-<')+<,+'4L(;<=0+N<+K" M'=LL5M+<=<-L+Z,3U)(- %.M
8ML5&#"#$"#?H&A' h@>2a@?>3C8E"$#3$$$$FG3$AAAI#?@>3"#$"3##B2$3.3

+"$,b5))<+IR<*<+=<- 6#U';'-'NJ ]C#R<L+5))i b#<L')3QL+5&')O50-*
J<')(-N <.M)'(-=+<,+'4L(;< (-=L'P()(LK '-* J'f< *<;<)5M&<-L',L<+
MJ5L5+<,+'4L(;<\<+'L<4L5&K"'$IK<'+45-,54')&(4+5=45M(4=L0*K+Z,3
8MJLJ')&5)5NK#"#### $#B & B ' h$"@Ha$"AH3C8E" $#3$#$2F=#$2$I
2A"#&##'##$A"I$3

+"",i()=5- Q%# Q4J0)Lf:Q# UJ<N(-(T# <L')3%M(*<+&')N+5OLJ ,'4L5+#
L+'-=,5+&(-NN+5OLJ ,'4L5+')MJ'#L+'-=,5+&(-NN+5OLJ ,'4L5+P<L'#'4(*(4
,(P+5P)'=LN+5OLJ ,'4L5+#P'=(4,(P+5P)'=LN+5OLJ ,'4L5+#'-* (-L<+)<0\(-I$
M+5L<(-=(- LJ<45+-<'+Z,3%.M %K<S<=#$??A#H?& $' h2@aB$3C8E"
$#3$##2F<.<+3$??A3$#>$3

+"@,:'))<N5Ib0|5fR#EP'+<=I9+}'=_#[')=<+5Î)'-45bU#<L')3%,,<4L=5,
6:9"$# RC:9Î #̂ '-* P9:9# 5- J0&'- 45+-<') ,(P+5P)'=L=
M+5)(,<+'L(5- '-* *(,,<+<-L('L(5- *0+(-N=L+5&')+<M'(++ Z,3UKL5\(-<#
"#$B#?2 h?Aa$#$3C8E"$#3$#$2FG34KL53"#$B3#@3#$$3

+"A, Q4')(-4(QD#Q45+5))(_#b<*0+(7#<L')3%,,<4L5,P'=(4,(P+5P)'=LN+5OLJ
,'4L5+'-* 4KL54J+5&<U M<+5.(*'=<45&P(-'L(5- (- L+'-=N<-(4&(4<
45+-<')<M(LJ<)(')J<')(-NM+54<==',L<+<.4(&<+)'=<+MJ5L5'P)'L(5-+Z,3
U)(- 8MJLJ')&5)#"#$$#H h"$Ha""$3C8E"$#3"$ABF8R6]3Q$2>223

+"H,张建华#郑磊#柳林#等3RSd后兔角膜成纤维细胞分泌产生 P9:9(
6:9I"$ 及其对成纤维细胞增殖的影响 +Z,3眼科新进展#"####
"#&@' h$B"a$BH3C8E"$#3@?2?FG3(==-3$##@IH$A$3"###3#@3##"3
DJ'-NZ]#DJ<-N_#_(0 _#<L')3P9:9'-* 6:9IP<L'I$ M+5*04<* PK
+'PP(L45+-<'),(P+5P)'=L'-* (L=+5)<5- ,(P+5P)'=LM+5)(,<+'L(5- *0+(-N
LJ<O50-* J<')(-NM+54<==',L<+RSd+Z,3S<47*;8MJLJ')&5)#"####
"#&@' h$B"a$BH3C8E"$#3$@@>?FG34-\(3+'53"###3#@3##"3

+"2,:'))<N5Ib0|5fR# EP'+<=I9+}'=_# :'++5L<Z7# <L')3]0&'- 45+-<')
,(P+5P)'=L&(N+'L(5- '-* <.L+'4<))0)'+&'L+(.=K-LJ<=(=*0+(-N=L+5&')
+<M'(+"+5)<M)'K<* PKM)'L<)<LI*<+(;<* N+5OLJ ,'4L5+Î #̂P'=(4,(P+5P)'=L
N+5OLJ ,'4L5+#'-* L+'-=,5+&(-NN+5OLJ ,'4L5+I6TS$+ZF8_,3Z6(==0<
%-NS<N<- b<*# "#$># $" & " ' h<B@B aB@B<BA2 + "#"# a$$ a#B ,3
JLLM"FFOOO3-4P(3-)&3-(J3N5;FM0P&<*F"B>2#A"23C8E" $#3$##"F
L<+&3"@2#3

+"B,b<*0+(7#Q4')(-4(QD#b5+'+'b#<L')3%,,<4L5,P'=(4,(P+5P)'=LN+5OLJ
,'4L5+(- L+'-=N<-(4&(4<" 45+-<')<M(LJ<)(')J<')(-N M+54<==',L<+
<.4(&<+)'=<+MJ5L5'P)'L(5- + Z,38MJLJ')&5)5N(4'# "##?# ""@ & " ' h
$@?a$AA3C8E"$#3$$H?F###$>B2>23

+">,C';(* 6#S(<4\ R#S<-'+* :#<L')3U5+-<')O50-* J<')(-N&5*0)'L(5-
0=(-NP'=(4,(P+5P)'=LN+5OLJ ,'4L5+',L<+<.4(&<+)'=<+MJ5L5+<,+'4L(;<
\<+'L<4L5&K+ Z,3U5+-<'# $??H# $A & @ ' h""Ba"@A3C8E" $#3$#?BF
####@""2I$??H#H###I####$3
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