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二甲基亚砜对体外培养眼组织细胞的

毒性作用
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!!#摘要$!背景!二甲基亚砜,HW'I-是常用的药物助溶剂%但 HW'I体积分数较高时对细胞有毒性%可
能影响对受试药物的正确评价%所以确定不同眼组织细胞对 HW'I的敏感性十分重要&!目的!探讨 HW'I
对体外培养的多种眼组织细胞的最小毒性体积分数%为眼部药物的体外筛选提供依据&!方法!采集青紫蓝
兔的视网膜色素上皮,&%"-细胞进行培养%并利用免疫组织化学法进行鉴定& 分别对人视网膜色素上皮细胞
株,c&%"GO-'巩膜成纤维细胞,'KP$f/3+-'Wt220/细胞,WCI$WG-'人晶状体上皮细胞,be"?-'人眼葡萄膜黑
色素瘤细胞,I?W$G-'人脐静脉血管内皮细胞,baX"?-进行体外培养& 取 GLF #2HW'I溶液和 O]ZE )2含体
积分数 N^胎牛血清,fh'-的 &%WCGLEF 或 HW"W(fGN 或 HW"W培养液配制体积分数分别为 G]L^'G]F^'
F]Z^'F]E^'F]N^和 F]G^ HW'I的 &%WCGLEF'HW"W(fGN 和 HW"W培养液%在培养的各种细胞中分别加
入不同体积分数的 HW'I培养液作用 OL ;%采用 WA' 法检测各组细胞的吸光度,P-值&!结果!培养的兔原
代 &%"细胞对细胞角蛋白,?[-和 bWhEP 呈黄绿色荧光%细胞质和细胞核内 'GFF 阳性反应呈红色荧光& 随
着 HW'I体积分数的增加%各细胞活性 ,P值-逐渐降低%随着 HW'I体积分数的增加%c&%"GO''KP$f/3+'
be"?'I?W$G'baX"?和原代 &%"细胞活性,P值-均明显下降%差异均有统计学意义,均 LlF]FP-%当 HW'I
体积分数!F]Z^时%&%"细胞活性均明显低于空白对照组%差异均有统计学意义,均 LlF]FP-%但 WCI$WG 细
胞株活性的差异无统计学意义 ,KkF]ZJF%LkF]PEK-& HW'I对 c&%"GO'baX"?'b"ec'be"?'WCI$WG'
I?W$G'原代 &%"细胞和 'KP$f/3+ 细胞最低有毒体积分数分别为 F]Z^'F]G^'F]Z^'qG]L^'qG]L^'
F]N^'F]N^和 F]N^%baX"?对 HW'I的毒性最敏感%在 F]G^HW'I情况下即显示出毒性 ,LkF]FN-%而
WCI$WG 细胞在 G]L^ HW'I的情况下仍未显示出毒性作用 ,LkF]JO-& baX"?和原代 &%"细胞活性随
HW'I体积分数的增加而下降%'KP$f/3+ 细胞活性在 HW'I体积分数为 F]G^时开始下降%之后虽然 HW'I体
积分数增加%但细胞活性保持平稳%当 HW'I体积分数增至 G]L^时%'KP$f/3+ 细胞活性进一步下降%WCI$WG
细胞活性在不同体积分数的 HW'I组无明显变化&!结论!HW'I在体外实验中的细胞毒性随体积分数的增
大而增强%在达到助溶效果的情况下应选用最小体积分数的 HW'I%同时设与样品中 HW'I相同体积分数的
HW'I对照&!
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GLF #2HW'I432.-*3+ ,+: O]ZE )2&%WCGLEF ,3/HW"W(fGN 3/HW"W- 93+-,*+*+8N^ 70-,2=36*+040/.)>
H*770/0+-93+90+-/,-*3+437HW'I50/0,::0: *+ )0:*.)73/OL ;3./4%,+: -;0,+: 6*,=*2*-<,,=43/=,+90- 37-;090224
5,4:0-09-0: .4*+8WA' -306,2.,-0-;09<-3-3#*9*-<37HW'I>!%29)*09!&,==*-1/*),/<&%"902244;350: -;0
<02235$8/00+ 72.3/0490+9073/9<-3@0/,-*+,?[- ,+: bWhEP /0: 72.3/0490+9073/'GFF>A;06*,=*2*-<37-;0902245,4
8/,:.,22<:092*+0: ,4-;0*+9/0,4037HW'I:340%4;35*+84*8+*7*9,+-:*770/0+904*+ c&%"GO%'KP$f/3+%be"?%I?W$G%
baX"?,+: 1/*),/<&%"90224,,22,-LlF]FP-%,+: 5;0+ HW'I93+90+-/,-*3+450/0!F]Z^%-;090226*,=*2*-*04
50/04*8+*7*9,+-2<2350/>h.-+34*8+*7*9,+-:*770/0+905,473.+: *+ WCI$WG 90224,)3+8:*770/0+-:340437HW'I,Kk
F]ZJF%LkF]PEK->A;0)*+*),2-3#*993+90+-/,-*3+ 37HW'I73/c&%"GO%baX"?%b"ec%be"?%WCI$WG%I?W$G%
1/*),/<&%"90224,+: 'KP$f/3+ 5,4F]Z^%F]G^%F]Z^%qG]L^%qG]L^%F]N^%F]N^%F]N^%/04109-*602<%,+:
baX"?5,4)3/040+4*-*60-3-;09<-3-3#*9*-<37HW'I,LkF]FN-%,+: WCI$WG 5,4-;020,4-40+4*-*60-3HW'I
,LkF]JO->A;06*,=*2*-<37baX"?,+: 1/*),/<&%"9022450+-:35+ 5*-; -;0*+9/0,4037HW'I:340%,+: 'KP$f/3+
6*,=*2*-<4-,/-0: -3:092*+0*+ F]G^ HW'I,+: -;0+ 4-,=*2*R05*-; -;0;*8;0/93+90+-/,-*3+4.+-*2G]L^ HW'I,-
5;*9; -;06*,=*2*-<4;350: 7./-;0/:092*+0>!'(.4*)9-(.9!A;0-320/,=*2*-<3739.2,/90224'$ >'/4+-3HW'I6,/*04
:010+:*+83+ -;09022-<104>A;0)*+*),2-3#*993+90+-/,-*3+ /,+80: 7/3)F]G^ -3G]L^>A;0/04.2-4.8804-4-;,-,
93+9.//0+-HW'I93+-/324;3.2: =040-.1 ,23+85*-; -;0-04-*+893)13.+:>!

!;27 <(1+9":H*)0-;<24.273#*:0( ?<-3-3#*9*-<( I9.2,/90224( H/.849/00+*+8

!!眼组织细胞的体外培养是进行药物筛选的重要步
骤%也是进入临床前期药物筛选经济而有效的手段&
然而%离体培养的细胞与体内细胞有诸多不同之处%如
离体培养的细胞对接触更加敏感

*G+ %此外药物溶解不
完全或样品中有微小药物颗粒时与细胞接触可能会引

发细胞毒性
*N+ & 临床工作中发现%眼后节疾病常为慢

性'顽固性疾病%因此用长效缓释药物疗效更好%而此
类药物%如曲安奈德'雷帕霉素'他克莫司和多数非甾
体类抗炎药的水溶性较差

*JUL+ & 在开发新药和改良现
有药物剂型时%均需要使用助溶剂充分溶解药物%以便
进行体外细胞的筛选实验& 助溶剂应满足对样品的溶
解效果好'与培养液有良好的互溶性'在一定的体积分
数内对实验细胞无明显毒性等前提条件& 二甲基亚砜
,:*)0-;<24.273#*:0%HW'I-是常用的脂溶性药物的有
机助溶剂

*K+ %也是一种渗透性保护剂%能降低细胞的
冰点%减少冰晶在细胞内的形成%减轻自由基对细胞的
损害%改善生物膜对电解质'药物'毒物和代谢产物的
通透性%体积分数 GF^HW'I可用于细胞的超低温快
速冷冻%但与细胞的接触时间必须很短%否则细胞活性
明显下降

*Z+ %对生物体有毒性作用 *O+ & 眼组织细胞在
增生'分化等方面均有别于其他体细胞%且眼部不同细
胞间也各具特性

*GF+ %目前关于 HW'I对眼组织细胞体
外生长影响的研究报道少见& 本实验观察 HW'I对
体外培养的眼组织细胞生长和活力的影响%并分析
HW'I的量效关系&

=:材料与方法

=>=:材料
=>=>=:实验动物:清洁级青紫蓝灰兔 G 只 *合格证

号)'?g[,浙-NFFL$FFNL+%体质量 N]P @8%由温州医科
大学动物中心提供& 本研究经温州医科大学伦理委员
会批准%实验动物的使用遵循 c&XI声明&
=>=>>:主要细胞:人视网膜色素上皮细胞株, ;.),+
/0-*+,21*8)0+-01*-;02*.)90222*+0%c&%"GO-'人巩膜成
纤维细胞株,4920/,27*=/3=2,4-42*+0%'KP$f/3+-'人晶状
体上皮细胞株, ;.),+ 20+401*-;02*,290222*+0%be"?-'
宫颈癌 b"ec细胞株,美国 cA??细胞库-(人视网膜
Wt220/细胞株,Wt220/90222*+0%WCI$WG- ,英国伦敦大
学眼科研究所 D23/*,c4-/*: e*)= 教授惠赠-(人眼葡萄
膜色素瘤细胞株, ;.),+ 9;3/3*:,2)02,+3),90222*+0%
I?W$G-,纽约眼耳鼻喉医院建立细胞系-(兔原代视
网膜色素上皮 ,/0-*+,21*8)0+-01*-;02*.)%&%"-细胞
,自行分离-(人脐静脉血管内皮细胞, ;.),+ .)=*2*9,2
0+:3-;02*,29022%baX"?- ,温州医科大学吴胜洲教授
惠赠-&
=>=>?:主要试剂:b,+@ 液'HW"W(fGN'体积分数
GF^胎牛血清,70-,2=36*+040/.)%fh'-'&%WCGLEF,美
国 D*=93公司-(抗细胞角蛋白 ,9<-3@0/,-*+%?[-多克
隆抗体,jFLNN%G P̀F -'兔抗 'GFF 蛋白多克隆抗体
,C'PFE%G ÈFF-'山羊抗小鼠荧光二抗,fFEKO%G P̀FF-
,丹麦 H,@3公司-(兔抗黑色素 bWhEP 单克隆抗体
,=4$FFPG&%G K̀P- ,北京博奥森公司-(A&CA?标记山
羊抗小鼠荧光二抗,hcGFZO%G P̀FF- ,武汉博士德公
司-(WA',美国%/3)08,公司-(HW'I,美国 '*8),公司-&
=>>:方法
=>>>=:兔原代 &%"细胞的培养!采用过量麻醉法处
死后无菌条件下摘除眼球%浸于体积分数 P^聚维酮
碘液中 P )*+%用质量分数 F]O^生理盐水浸泡清洗&
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剪除眼球表面的疏松结缔组织%浸于含青霉素'链霉素
的 b,+@ 液中 GF )*+& 用巩膜穿刺刀于角膜缘后约
J ))处刺破眼球壁%环形剪开巩膜%去除前节眼组织%
然后倒过眼杯%去除玻璃体& 向眼杯中加入质量分数
F]NP^胰蛋白酶约 J )2%置 JK o培养箱中进行组织消
化约 G ;%用含 GF^fh' 的 HW"W(fGN 培养液终止消
化%光学显微镜下可见视网膜飘起& 用视神经剪剪断
视神经%去除视网膜组织%光学显微镜下小心刮除 &%"
层%移入 GP )2离心管中%离心半径 GJ]P 9)%G FFF /()*+
离心 P )*+%去除上清%用含 NF^fh' 的 HW"W(fGN 培
养液重悬细胞%接种于培养瓶内 KN ;%换 GP^fh' 的培
养液%细胞接近融合后按 G J̀传代%传代后换为 GF^
fh' 的培养液%建立兔原代 &%"细胞&
=>>>> :免疫组织化学法鉴定 &%"细胞!参照文
献*GGUGJ+的方法对培养细胞进行鉴定%所有步骤按
照试剂盒说明进行%分别加入 ?[''GFF'bWhEP 一抗
和 fCA?或 A&CA?标记的二抗%加入 Hc%C工作液,G `
NFF-后观察细胞质或细胞核内的染色情况& 抗 ?[和
bWhEP 抗体阳性反应呈黄绿色%位于细胞质内(抗
'$GFF抗体阳性反应呈红色%位于细胞质或细胞核内%
细胞核均呈蓝色& 用 %h' 代替一抗为空白对照&
=>>>?:细胞爬片的培养:培养细胞爬片%去血清%
%h' 洗 N 次%每次 N _J )*+%用质量分数 E^多聚甲醛
室温下固定 GF _NF )*+%去固定液%%h' 洗 J 次%每次
N _J )*+(晾干或半干%体积分数 NP^甘油封片 *GGUGJ+ &
=>>>@ :人眼部 Z 种细胞株的体外培养! be"?'
c&%"$GO 和兔原代 &%"细胞的培养液为含 GF^ fh'
的 HW"W(fGN 细胞培养液%I?W$G 细胞的培养液为含
GF^fh' 的 &%WCGLEF 细胞培养液& b"ec'baX"?'
'KP$f/3+ 和 WCI$WG 细胞的培养液为含 GF^fh' 的
HW"W细胞培养液& 培养液中加入 N ))32(ee$谷氨
酰胺及 PF )8(e庆大霉素& 细胞置于 JK o'体积分数
P^?IN'湿度 OF^的细胞培养箱中孵育%隔日换液%每
日倒置相差显微镜下观察%待细胞融合时根据细胞量
按 G Ǹ或 G J̀传代&
=>>>A:含不同体积分数 HW'I培养液的配制!以
&%WCGLEF 培养液为例%配制含不同体积分数 HW'I
的培养液)分别取 GLF #2HW'I溶液和 O]ZE )2含 N^
fh' 的 &%WCGLEF 培养液%加入至 GP )2离心管中%充
分混匀%用 F]NN #)32(e微孔滤膜过滤除菌%配得含
G]L^HW'I的 &%WCGLEF 溶液%然后对该溶液进行稀
释%依次配制含 G]L^'F]Z^'F]E^'F]N^和 F]G^
HW'I的 &%WCGLEF 培养液& 同法分别配制含 HW'I
的 HW"W(fGN 培养液和 HW"W培养液&

=>>>L:WA' 法测定细胞的增生值和活力!参照文
献*GEUGK+的方法用 WA' 法测定细胞的增生情况&
各种细胞在培养瓶内贴壁生长达 ZF^ _OF^融合时
将细胞接种到 OL 孔板%细胞密度为 J FFF 个(孔%每种
细胞共设 K 个组%每组设 J 个复孔%实验重复 J 次& 培
养后 NE ; 移除培养液%分别加入 F]G^'F]N^'F]E^'
F]Z^'G]F^和 G]L^的 HW'I培养液 NFF #2%空白对
照组加入 NFF #2不含 HW'I的培养液进行培养 *GL+ &
药物与细胞作用后 OL ;%移除全部培养液%每孔重新加
入 GFF #2培养液和 NF #2WA' 测试溶液%在 JK o'P^
?IN'湿度 OF^的细胞培养箱中孵育 N]P ;%震荡摇匀%
利用酶标仪测定波长 EOF +)处的吸光度,PEOF -值%通

过 WA' 法测定其是否存在细胞毒性 *GP%GK+ & 以 WA' 检
测活细胞的相对数量得出各体积分数 HW'I组细胞
的增生值,P-%然后将其转换成最小二乘平均数,20,4-
4B.,/04)0,+4%e'W"Y'-& 用 HW'I处理后存活的细
胞活性,P值-与该细胞在空白对照组的细胞活性之比
来表示该种细胞对 HW'I的敏感性&
=>?:统计学方法

采用 'c' O>J 统计学软件,Y?NKPGJ$NEGE%美国 'c'
公司-进行统计分析& 细胞活性的数据资料的平均值取
最小二乘平均,20,4-4B.,/0)0,+%e'W-%各种细胞在不同
剂量HW'I组的细胞活性,P值-差异比较采用单因素方
差分析%组间多重比较采用 H.+9,+ 检验& 使用 DeW
)3:.20以细胞活性为因变量对细胞类型和 HW'I浓
度进行相关分析& LlF]FP 为差异有统计学意义&

>:结果

>>=:兔原代 &%"细胞的免疫荧光染色
培养细胞的细胞质中 ?[和 bWhEP 呈黄绿色荧

光%细胞质和细胞核内 'GFF 阳性呈红色荧光%细胞核
均呈蓝色荧光& 培养 &%"细胞特有的上述 J 种抗体
抗原反应均呈阳性%而阴性对照片呈阴性反应%证实分
离的细胞为原代 &%"细胞&
>>>:不同剂量 HW'I组细胞株增生值和活性变化

随着 HW'I体积分数的增加%c&%"GO''KP$f/3+'
be"?'I?W$G'baX"?和 &%$&%"的细胞活性,P值-
下降%差异均有统计学意义,KkGO]NGF'Z]KFF'N]KFF'
GK]LOF'ZN]ZPF'NN]NOF%均 LlF]FP-%HW'I体积分数
为 F]Z^'G]F^和 G]L^时%各类型细胞的增生值明显
低于空白对照组%差异均有统计学意义,均 LlF]FP-%
但 WCI$WG,Wt220/细胞-细胞株活性的差异无统计学
意义,KkF]ZJF%LkF]PEK-,表 G-&
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表 =:各体积分数 YK&H组细胞的增生值比较,R&K%)@[P -

HW'I剂量 c&%"GO baX"? b"ec be"? WCI$WG I?W$G &%$&%" 'KP$f/3+

空白对照组 G]JG F]OZ G]NZ F]PG G]GN G]KE F]LF F]OF
F]G^ G]NO F]OG G]GL F]PJ G]GN G]LK F]PK F]ZJ
F]N^ G]JP F]ZP G]GE F]PE G]GP G]EE F]PE F]ZG
F]E^ G]NN F]KK G]GK F]PZ G]GP G]JZ F]PE F]KO
F]Z^ G]FZ, F]KF, G]FZ, F]PP G]GP G]NZ, F]PF, F]KZ,

G]F^ G]FP, F]LE, F]OO, F]PP G]FK, G]NN, F]EL, F]KO,

G]L^ F]ZE, F]JO, G]FE, F]EL, G]FK, F]OO, F]EE, F]LK,

K GO]NGF ZN]ZPF N]KPF N]KFF F]ZJF GK]LOF NN]NOF Z]KFF
L lF]FFG lF]FFG F]FGL F]FGK F]PEK lF]FFG lF]FFG lF]FFG

!注)与各自细胞的空白对照组比较%,LlF]FP ,单因素方差分析%

H.+9,+ 检验-! HW'I)二甲基亚砜(e'W)最小二乘均数(c&%"GO)人

视网膜色素上皮细胞株(b"ec)宫颈癌细胞株(baX"?)人脐周静脉血

管内皮细胞(be"?)人晶状体上皮细胞株(WCI$WG)人视网膜 Wt220/细

胞株(I?W$G)人眼葡萄膜色素瘤细胞株(&%")视网膜色素上皮('KP$

f/3+)人巩膜成纤维细胞株

>>?:不同细胞对 HW'I的敏感性
不同细胞对 HW'I的敏感性不同%用 HW'I处理

的细胞活性,P值-与该细胞在空白对照组的细胞活性
之比来表示不同细胞对 HW'I的敏感性& 结果表明
baX"?对 HW'I的毒性最敏感,HW'I的最小毒性体
积分数值最低-%原代 &%"细胞和 I?W$G 细胞次之%
WCI$WG'b"ec和 be"?细胞对 HW'I的毒性耐受性
较强,图 G-& 以 I?W$G 细胞为例%随着 HW'I体积分
数的增加%I?W$G 细胞的耐受性降低%细胞数量减少
,图 N-& 对低体积分数 HW'I组和高体积分数 HW'I
组进行比较%空白对照组与 F]G^HW'I组间细胞数量
无明显变化%F]N^HW'I组细胞数量较对照组稍有减
少%G]L^HW'I组细胞数量明显减少& HW'I对各种
细胞的最小有毒体积分数见表 N&
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图 =:细胞活性和细胞类
型的关系散点图!横坐标
表示各种细胞类型%纵坐
标表示各种细胞在 HW'I
作用下的细胞活性,P值-
占空白对照组细胞活性的

百分数& 数值越接近 GFF%
代表该细胞对 HW'I的毒性越不敏感%数值越小%代表该细胞对
HW'I的毒性越敏感!c&%"GO)人视网膜色素上皮细胞株(baX"?)
人脐周静脉血管内皮细胞(b"ec)宫颈癌细胞株(be"?)人晶状体上
皮细胞株(WCI$WG)人视网膜 Wt220/细胞株(I?W$G)人眼葡萄膜色
素瘤细胞株(&%$&%")原代 &%"细胞('KP$f/3+)人巩膜成纤维细胞
株(e'W)最小二乘均数
!

!!baX"?组 HW'I的有效毒性体积分数最小%
baX"?和原代 &%"细胞在 HW'I体积分数为 F]G^
时活性下降%且随着 HW'I体积分数的增加逐渐下降(
而 'KP$f/3+ 在 HW'I体积分数为 F]N^时细胞活性开

始下降%之后虽然 HW'I体积分数逐渐增加%但细胞
活性保持平稳%直到 HW'I体积分数为 G]L^时%细胞
活性进一步下降%但其 HW'I的最小有毒体积分数高
于 baX"?和 &%$&%"细胞组(WCI$WG 细胞活性在不
同体积分数的 HW'I作用下变化不大,图 J-&

A B

C D
图 >:H'K#= 细胞对不同体积分数 YK&H的耐受性,TGFF- !随
着 HW'I体积分数的增加%I?W$G 细胞的耐受性降低%细胞数量减
少!c)空白对照组 ! h) F]G^ HW'I组 ! ?) F]N^ HW'I组 !
H)G]L^HW'I组
!

表 >:YK&H对不同类型的细胞最小有毒浓度比较

细胞类型 最小有毒剂量 ,体积分数- L

c&%"GO F]Z^ F]FF
baX"? F]G^ F]FN
b"ec F]Z^ F]FN
be"? qG]L^ F]GN
WCI$WG qG]L^ F]JO
I?W$G F]N^ F]FF
&%$&%" F]N^ F]FF
'KP$f/3+ F]N^ F]FG

!注)HW'I)二甲基亚砜(c&%"GO)人视网膜色素上皮细胞株(b"ec)

宫颈癌细胞株(baX"?)人脐周静脉血管内皮细胞(be"?)人晶状体上

皮细胞株(WCI$WG)人视网膜 Wt220/细胞株(I?W$G)人眼葡萄膜色素瘤

细胞株(&%$&%")原代视网膜色素上皮('KP$f/3+)人巩膜成纤维细胞株

?:讨论

HW'I是比较理想的极性有机溶剂%易溶于水和

其他有机溶剂%加入样品中的 HW'I很难通过传统旋
转挥发的方法除去%因此确定作用良好且无毒性的体
积分数十分重要& 一般认为%HW'I在细胞培养液中
的体积分数不超过 F]G^时对细胞无毒性%但实际上
不同细胞对 HW'I的耐受不同& 目前眼科药物的开
发很活跃%许多新药都需要 HW'I助溶以便加入细胞

!OGN!中华实验眼科杂志 NFGP 年 J 月第 JJ 卷第 J 期!?;*+ V"#1 I1;-;,2)32%W,/9; NFGP%X32>JJ%Y3>J
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图 ?:不同类型的眼组织细胞对不同体积分数 YK&H的反应!
c）baX"?活性随 HW'I体积分数的增加而下降!h）原代 &%"细胞
活性随 HW'I体积分数的增加而下降!?） 'KP$f/3+ 细胞活性在
HW'I体积分数为 F]G^时开始下降%之后虽然HW'I体积分数的增
加%但细胞活性保持平稳%当 HW'I体积分数为 G]L^时%'KP$f/3+
细胞活性进一步下降!H）WCI$WG 细胞活性在不同体积分数的
HW'I组无明显变化!baX"?）人脐周静脉血管内皮细胞(HW'I）
二甲基亚砜(&%"）视网膜色素上皮('KP$f/3+）人巩膜成纤维细胞株(
WCI$WG）人视网膜 Wt220/细胞株
!

培养液进行离体实验& HW'I对眼来源的细胞和细胞
株的毒性研究甚少& 本研究发现%F]G^的 HW'I并非
没有细胞毒性%F]G^的 HW'I对 baX"?显示了毒性
作用& 兔原代 &%"细胞和 I?W$G 细胞对 HW'I也很
敏感%最小有毒体积分数均为 F]N^%而 be"?'WCIWG
和 c&%"GO 细胞株对 HW'I不敏感& 尽管巩膜成纤维
细胞最小有毒体积分数较低%但经细胞对系列 HW'I
体积分数分析发现其对 HW'I的敏感性也不高& 由
于不同细胞对于 HW'I的毒性敏感程度明显不同%对
于弱极性的试样品%在选择实验细胞株后有必要进行
有机溶剂毒性实验%以弥补研究中单纯设置 HW'I对
照的偏差& HW'I的对照应该尽量接近最小有毒体积
分数%避免 HW'I细胞毒性对药物毒性的干扰& WCI$
WG 较其他眼组织细胞耐受好%可能与 Wt220/细胞在
眼部的作用有关%它贯穿视网膜全层%对毒性的承受能
力较强& be"?对 HW'I的较好耐受性可能与其功能
有关%因眼表的角膜上皮细胞有较强的自我修复能力&
另外一个很重要的原因可能是与细胞的生长速度有

关%生长快的细胞对外来毒性物质更敏感 *GZ+ &
许多天然药物或合成药物的水溶性很差%如曲安

奈德'他克莫司等%在进行药物筛选实验时需要加入有
机溶剂或表面活性剂对其进行溶解%提高药物的溶解
性和可检测性& 本实验选取 HW'I作为体外筛选的
助溶剂%测定不同体积分数 HW'I对 Z 种细胞的生长
抑制作用%结果表明 HW'I对细胞毒性随体积分数的
增大而!强(F]G^的HW'I对部分细胞%如内皮细胞%
存在毒性作用%提示这种细胞在进行实验时要尽量用

最小体积分数的 HW'I%而且一定要有与样品中
HW'I相同体积分数的 HW'I对照&
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