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$$)摘要*$目的$探讨复方野菊花眼贴对蓝光诱导小鼠睑板腺功能异常的防治作用及其机制,$方法$将
1# 只 0? 周龄雄性 R?DH\N1W小鼠按照随机数字表法分成 ! 个部分'每部分 2! 只'分别进行预防实验和治疗实
验, 预防实验和治疗实验各 2! 只小鼠分别按照随机数字随机分为正常组+蓝光组+溶剂组和眼贴组'每组
@ 只, 预防实验中'除正常组外'各组小鼠采用波长 #1" <&+光照度 ! """ )F的蓝光'每天暴露 1 6'连续暴露
0? ; 建立小鼠睑板腺功能异常模型(溶剂组和眼贴组每天在蓝光暴露前和暴露后'分别用相对应眼贴敷贴预
防 !? &(<'连续 0? ;'蓝光组仅接受蓝光暴露 0? ; 处理'并于第 0? 天行睑板腺开口照相观察小鼠睑板腺功
能, 治疗实验中'除正常组外'各组小鼠均采用上述方法建立小鼠睑板腺功能异常模型'溶剂组和眼贴组在结
束 0? ; 的蓝光暴露后'每天早上和下午分别用相对应眼贴敷贴治疗 !? &(<'连续 0? ;'蓝光组置于标准环境
中观察 0? ;'并在第 0? 天行睑板腺开口照相观察小鼠睑板腺功能变化, 预防实验及治疗实验的各组小鼠在
处理完成后进行离体睑板腺拍照+油红 T染色+苏木精 伊̀红染色观察小鼠睑板腺组织学变化(采用实时荧光
定量 PRQ法检测各组睑板腺组织中炎性因子白细胞介素 0$"U\O0$#+U\O1+肿瘤坏死因子 &"ZSXO&#+'干扰
素"UXSO'#&QSA相对表达量(采用 _,8L,+< -)5L法检测睑板腺组织中核因子 "SX#O%H和磷酸化 SXO%H
"MOSXO%H#蛋白的表达'评估复方野菊花眼贴对蓝光诱导小鼠睑板腺炎症的改善程度,$结果$与正常组相
比'蓝光组暴露后 0? ; 小鼠睑板腺开口阻塞数量逐渐增加'睑板腺下睑相对剩余面积逐渐减小'差异均有统
计学意义"均 Zr"q"?#, 预防实验中'眼贴组睑板腺开口阻塞数量为 0q@22s"qD?2'明显少于溶剂组的 2q11Ds
0q"22'眼贴组睑板腺下睑相对剩余面积为 "qD0@s"q".0'明显大于溶剂组的 "q1!#s"q02"'差异均有统计学意
义"均 Zr"q"?#, 苏木精 伊̀红染色结果显示'蓝光组和溶剂组睑板腺有炎性细胞浸润(眼贴组无炎性细胞浸
润'腺泡形态接近正常组(油红 T染色结果显示各组睑板腺均无明显脂质沉积, 眼贴组 U\O0$+U\O1+ZSXO&+
UXSO'&QSA相对表达量明显低于溶剂组'眼贴组 SXO%H+MOSXO%H蛋白相对表达量明显低于溶剂组'差异均
有统计学意义"均 Zr"q"?#, 治疗实验中'眼贴组和溶剂组的睑板腺开口阻塞数量分别为 #q222s0q!00 和
#q@22s0qD!!'睑板腺下睑相对剩余面积分别为 "q?D!s"q0?0 和 "q?@@s"q0?#'! 个组比较差异均无统计学意
义"均Zv"q"?#, 苏木精 伊̀红染色结果显示'蓝光组和溶剂组睑板腺有炎性细胞浸润'眼贴组无炎性细胞浸
润'腺泡形态接近正常组(油红 T染色结果显示各组睑板腺均无明显脂质沉积, 眼贴组 U\O0$+U\O1+UXSO'
&QSA相对表达量明显低于溶剂组'眼贴组 SXO%H+MOSXO%H蛋白相对表达量明显低于溶剂组'差异均有统计
学意义"均 Zr"q"?#,$结论$复方野菊花眼贴可通过抑制 SXO%H信号通路减轻睑板腺组织炎症反应'对蓝
光诱导的睑板腺功能异常具有防治作用,$

)关键词*$炎症( 蓝光( 睑板腺功能异常( 复方野菊花眼贴
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46+98'<L6,&:&,9,M'; 5< -):,)(>6LO(<;:4,; ')L,+'L(5< 5*&,(-5&('< >)'<; *:<4L(5< (< &(4,'<; (L8&,46'<(8&3$
D')J+3-$J(FL9O*5:+0?O7,,hO5); &'),R?DH\N1W&(4,7,+,;(V(;,; (<L5L75>+5:M85*2! &(4,,'46 '445+;(<>L5
+'<;5&<:&-,+8*5+L6,M+,V,<L(5< L,8L'<; L6,L+,'L&,<LL,8L3Z6,+,8M,4L(V,2! &(4,(< L6,M+,V,<L(5< '<; L+,'L&,<L
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+'<;5&<:&-,+8'7(L6 ,(>6L&(4,(< ,'46 >+5:M'+,8M,4L(V,)93U< L6,M+,V,<L(5< ,FM,+(&,<L8'&(4,(< ,'46 >+5:M 7,+,
,FM58,; L5-):,)(>6L'L'7'V,),<>L6 5*#1" <&'<; ')(>6L(<L,<8(L95*! """ )F*5+1 65:+8M,+;'9*5+0? 45<8,4:L(V,
;'98L5,8L'-)(86 '&5:8,&5;,)5*&,(-5&('< >)'<; *:<4L(5< 46'<>,8,F4,ML*5+L6,<5+&')>+5:M3Z6,85)V,<L>+5:M
'<; L6,,9,M'; >+5:M 7,+,L+,'L,; 7(L6 L6,45++,8M5<;(<>,9,M'; -,*5+,'<; '*L,+L6,-):,)(>6L,FM58:+,*5+!?
&(<:L,8;'()9*5+L6,0? 45<8,4:L(V,;'983Z6,-):,)(>6L>+5:M 7'8L+,'L,; 7(L6 -):,)(>6L,FM58:+,5<)9*5+0? ;'98'
'<; L6,&(4,7,+,M65L5>+'M6,; 'LL6,,;>,5*L6,&,(-5&('< >)'<; 5< ;'90? L55-8,+V,L6,*:<4L(5< 5*L6,
&,(-5&('< >)'<; ,F4,ML*5+L6,<5+&')>+5:M3U< L6,L+,'L&,<LL,8L''))>+5:M85*&(4,,F4,MLL6,<5+&')>+5:M 7,+,
(<;:4,; L6,')L,+,; *:<4L(5< 5*L6,&5:8,&,(-5&('< >)'<; -9L6,'-5V,&,L65;3Z6,85)V,<L'<; ,9,M'; >+5:M87,+,
L+,'L,; 7(L6 45++,8M5<;(<>,9,M';8*5+!? &(<:L,8(< L6,&5+<(<>'<; '*L,+<55< 5*,'46 ;'9*5+0? 45<8,4:L(V,;'98
'*L,+-):,)(>6L,FM58:+,3Z6,-):,)(>6L>+5:M 7'8h,ML(< '8L'<;'+; ,<V(+5<&,<L*5+0? ;'98'<; L6,46'<>,8(<
&,(-5&('< >)'<; *:<4L(5< 5*&(4,7,+,;,L,4L,; -9&,(-5&('< >)'<; M65L5>+'M685< ;'90?3P65L5>+'M695*L6,,9,)(;
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U\O1''<; UXSO'&QSA7,+,8(><(*(4'<L)9)57,+'<; L6,+,)'L(V,,FM+,88(5<85*SXO%H'<; MOSXO%HM+5L,(<87,+,
8(><(*(4'<L)9)57,+(< L6,,9,M'; >+5:M L6'< (< L6,85)V,<L>+5:M "'))'LZr"q"?#3$M+,*4.-/+,-$R5&M5:<; 7();
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$$睑板腺是位于上眼睑和下眼睑的一种特殊皮脂
腺'在睑板中呈上下垂直排列 - 0. , 睑板腺通过分泌特
定的脂质来维持眼表泪膜的稳态'脂质的主要功能是
润滑眼表以防止眼表水分挥发'并保护眼表免受外来
病原体的威胁

- ! #̀. , 睑板腺功能障碍"&,(-5&('< >)'<;
;98*:<4L(5<'B[C#以慢性炎症反应为中心环节'是一
种以睑板腺终末导管萎缩和N或睑酯分泌的量或质发
生异常为主要特征的慢性+弥漫性睑板腺病变'可导致
泪膜稳定性改变'产生眼表炎症和刺激症状 - ?. '是导
致干眼的主要原因, B[C的全球患病率为 2q?da
D"q"d- 1. '目前其治疗方式主要分为物理治疗+药物治
疗和手术

- D. '但既往方法普遍存在治疗成本高+操作
难度较大+治疗周期长+效果较差+对患者伤害较大+不
能完全满足患者的需求等问题, 有研究表明'复方野
菊花眼贴在干眼治疗中获得了较好的临床效果

- @. '其
是否对干眼主要致病因素之一的 B[C也具有防治作
用尚不清楚, 本研究拟观察复方野菊花眼贴对蓝光引
起的睑板腺功能异常的防治作用'探讨复方野菊花眼
贴改善睑板腺功能异常的效果及可能的机制'为未来
开发预防和治疗 B[C相关药物提供理论支持,

B:材料与方法

B3B$材料
B3B3B$实验动物及分组$0? 周龄成年雄性 JPX级
R?DH\N1W小鼠 1# 只'购自上海 J\AR实验动物中心
-许可证号&Jgo]"闽# f!"0@O""".., 本研究严格遵
循视觉与眼科研究协会"AQYT#关于动物用于眼科和
视觉研究的声明'并经厦门大学动物伦理委员会批准
"批文号&oBl\AR!"!!"!?@#, 小鼠可自由饮食和饮
水'在"!?s0#u+相对湿度"1"s0"#d和交替 0! 6 明暗
循环"@&""a!"&""#的标准无病原体环境中饲养, 预防
实验和治疗实验中各 2! 只小鼠分别按随机数字表法随
机分为正常组+蓝光组+溶剂组和眼贴组'每组 @ 只,
B3B3!$主要试剂及仪器$兔抗小鼠核因子 " <:4),'+
*'4L5+'SX#O%H抗体"#D1#J#+兔抗小鼠磷酸化 SXO%H
"M658M65+9)'L(5< 5*SXO%H'MOSXO%H#抗体"2"2.J# "美
国 R,))J(><')(<>Z,46<5)5>9公司 #(山羊抗兔二抗
"'-1D!0#+兔抗小鼠 $O'4L(< 抗体 "'-!!D2@D# "美国
A-4'&公司#(苏木精 伊̀红染色试剂盒 "R"0"?JO!#
"上海碧云天生物技术有限公司#(改良油红 T染色液
"H\.@DA# "安徽 H(586'+M 公司#, J\BOD%型裂隙灯
显微镜"山东康华科技有限公司#(Ro!2 光学显微镜
"日本 T)9&M:8公司 #( B01?XR正置荧光显微镜+
RB0@?" 冰冻切片机+%[001" 石蜡切片机"德国 \,(4'

公司#(K]O0"OYUJlO0?" 手术显微镜"德国蔡司公司#,
B3!$方法
B3!3B$眼贴的制备$通过全封闭动态回流多功能提
取罐控温萃取甄选的多味中药材'确保提取的无污染+
高浓度和充分性(过滤+静置沉淀后将上清液经 1" a
D" u真空浓缩+01 2"" +N&(< 离心 2" &(< 并用超速离
心管分离上清'形成提取浓缩液(将提取浓缩液置于冷
库中静置沉淀'制剂后进行灌装'最终制成眼贴,
B3!3!$实验动物的分组处理
B3!3!3B$睑板腺功能异常动物模型$将小鼠按照随
机数字表法分成正常组 2! 只和蓝光组 2! 只, 正常组
和蓝光组各 2! 只小鼠再分别按照随机数字表法随机
分为 " ; 组+D ; 组+0? ; 组和 2" ; 组'每组 @ 只, 正常
组和蓝光组均置于标准无病原体环境中饲养'蓝光组组
小鼠采用波长 #1" <&+光照度 ! """ )F的蓝光'每天暴
露 1 6'分别在蓝光暴露 "+D+0? 和 2" ; 时进行睑板腺开
口拍照+离体睑板腺拍照'观察小鼠睑板腺组织学变化,
B3!3!3!$预防实验部分$正常组小鼠置于标准环境
下饲养'其余各组在标准环境的基础上进行蓝光暴露
"波长为 #1" <&'光照度为 ! """ )F#'每天 1 6"@&""a
0#&""#'连续暴露 0? ; 建立小鼠睑板腺功能异常模
型(溶剂组和眼贴组在蓝光暴露的 0? ; 中每天进行
! 次相对应的眼贴敷贴预防治疗"D&""+0?&""#'每次
!? &(<, 在第 0? 天对各组小鼠行睑板腺开口拍照'观
察小鼠睑板腺功能情况'并采用颈椎脱臼法处死小鼠'
取小鼠睑板腺进行睑板腺拍照+油红 T染色+苏木精`

伊红染色+实时荧光定量 PRQ和 _,8L,+< -)5L实验,
B3!3!3C$治疗实验部分$正常组小鼠置于标准环境
下饲养'其余各组在标准环境的基础上进行蓝光暴露
"波长为 #1" <&'光照度为 ! """ )F#'每天 1 6"@&""a
0#&""#'持续 0? ;, 蓝光组在蓝光暴露结束后不作任
何处理'溶剂组和眼贴组在蓝光暴露结束后'每天进行
! 次相对应的双眼眼贴敷贴治疗"D&""+0?&""#'每次
!? &(<'持续 0? ;, 在第 0? 天对各组行睑板腺开口拍
照'观察小鼠眼表及睑板腺功能'并采用颈椎脱臼法处死
小鼠'取小鼠睑板腺进行睑板腺拍照+油红 T染色+苏木
精 伊̀红染色+实时荧光定量PRQ和_,8L,+< -)5L实验,
B3!3C$小鼠睑板腺形态检查
B3!3C3B$睑板腺开口拍照$操作者用右手将小鼠固
定好'左手调整裂隙灯显微镜'保持灯光与小鼠垂直'
尽可能保证小鼠睑缘不反光(另一操作者将裂隙灯显
微镜焦距调好同时确定拍摄倍数'至屏幕显示出清晰
图像即可,
B3!3C3!$离体睑板腺拍照$采用颈椎脱臼法处死各
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组小鼠'迅速取下小鼠上下眼睑'去除多余组织后充分
暴露小鼠睑板腺'置于正置显微下观察并拍照, 采用
U&'>,W软件"美国 S'L(5<')U<8L(L:L,5*I,')L6 公司#计
算睑板腺剩余面积, 睑板腺相对剩余面积n睑板腺剩
余面积N睑板腺面积,
B3!3#$小鼠睑板腺组织病理学检查
B3!3#3B$苏木精 伊̀红染色观察小鼠睑板腺结构和

炎性细胞浸润情况$各组任意选取 2 块睑板腺组织'
用 ! 块载玻片将组织轻轻压平并摊开'用 #d多聚甲醛
固定组织 2" &(<'待睑板腺初步固定后'将睑板腺轻轻
转移至装有 0 &)#d多聚甲醛的 %P管中固定 !# 6'用
双蒸水冲洗掉多余多聚甲醛'常温下梯度乙醇脱水
"D"d+@"d+.?d+0""d+0""d+0""d乙醇各 ! &(<#'
后用二甲苯进一步脱水"二甲苯#+"+(各 ! &(<#以
及二甲苯透明后浸蜡包埋, 采用 \,(4'%[001" 石蜡
切片机切片'切片方向为垂直于睑板腺腺体方向'切片
厚度为 ? !&'每个组织制备 ? 个睑板腺组织切片'苏
木精 伊̀红染色'光学显微镜下选取睑板腺中央 ? 个
腺体组织'观察睑板腺腺体结构改变以及腺体间细胞
增生情况并拍照, 采用 U&'>,W软件进行组织间炎性
细胞计数,
B3!3#3!$油红 T染色观察各组小鼠睑板腺脂质沉积
情况$各组任意选取 2 块睑板腺组织'用专用吸水纸
吸干多余水分'同时用 ! 把显微镊轻轻夹住组织边缘
并将睑板腺尽可能展开'另一人再次用吸水纸吸干多
余水分'再平整地将其置于装有 TRZ溶液的包埋盒
中'待睑板腺组织中气泡完全排出后'用镊子夹取包埋
盒缓慢放入液氮中固定, 使用冰冻切片机于平行睑板
腺腺体方向行 ? !&厚切片'每块组织制备 ? 个睑板
腺组织切片, 进行油红 T染色'光学显微镜下选取睑
板腺中央 ? 块腺体组织观察睑板腺腺体中脂质堆积情
况并拍照, 采用 U&'>,W软件统计睑板腺组织中脂质
沉积情况,
B3!3G$实时荧光定量 PRQ法检测各组睑板腺组织中
白细胞介素 0$+白细胞介素 1+肿瘤坏死因子 &+'干
扰素 &QSA表达$实验结束后将小鼠全部安乐死'采
用随机数字表法随机选取 1 只小鼠'将小鼠睑板腺取
出后置于含 0 &)Z+(=5)的 %P管中'采用 Z+(=5)法提取
组织 QSA'按照说明书逆转录成 4CSA, 引物由上海
生工生物工程有限公司合成'其引物名称及序列分别
为 $O'4L(< 正向引物& ? tOA[AZRAA[AZRAZZ[RZRR
ZRRZO2t'反向引物& ?tOAR[RA[RZRA[ZAARA[ZRRO
2t(白细胞介素 0$"(<L,+),:h(<O0$'U\O0$#正向引物&?tO
[RARZARA[[RZRR[A[AZ[AAO2 t' 反 向 引 物& ? tO

[ZR[ZZ[RZZ[[ZZRZRRZZ[ZO2t(U\O1 正向引物& ?tO
RZZ[[[ARZ[AZ[RZ[[Z[ARAO2 t' 反 向 引 物& ? tO
[RRZRR[ARZZ[Z[AA[Z[[ZAO2t(肿瘤坏死因子 &
"L:&5+<,4+58(8*'4L5+O&'ZSXO&#正向引物&?tOARA[R
AA[[[ARZA[RRA[[A[O2t'反向引物&?tOA[Z[RRZR
ZZRZ[RRA[ZZRRAO2t('干扰素 "(<L,+*,+5<O''USXO'#
正向引物&?tORZZRA[RAARA[RAA[[R[AAAO2t'反向
引物&?tORR[AAZRA[RA[R[ARZRRZO2t, 进行实时荧
光定量 PRQ反应' PRQ反应条件& .? u 预变性
0" &(<(.? u变性 0" 8'1" u退火和延伸 2" 8'进行 #"
个循环, 以 $O'4L(< 为内参'采用 ! )̀)RL

法计算各目的

基因相对表达量,
B3!3F$_,8L,+< -)5L法检测睑板腺组织中 SXO%H和
MOSXO%H蛋白表达$采用随机数字表法随机选取 2 只
小鼠左眼睑板腺'置于含有 "q0 &)QUPA的 %P管中'
研磨组织收集蛋白'进行 JCJOPA[%电泳并转膜至醋
酸纤维素膜中'!d HJA封闭 0 6(分别加入 SXO%H一
抗"0 f0 """#+MOSXO%H一抗"0 f0 """## u孵育过夜'
0 倍 ZHJZ漂洗 2 次'每次 ?a0" &(<'加入羊抗兔 U>[
二抗"0 f?""#孵育 0 6'0 倍 ZHJZ漂洗 2 次'每次 ?a
0" &(<'使用 _,8L,+< H+(>6LZB %R\和 _,8L,+< H+(>6LZB

P,+5F(;,按照 0 f0配制显影液'使用 HUTOQAC显影仪
显影, 以 $O'4L(< 为内参'采用 U&'>,W软件分别计算
内参和目蛋白条带灰度值, 目的蛋白相对表达量n目
的蛋白条带灰度值N内参条带灰度值,
B3C$统计学方法

采用 [+'M6P'; P+(8&@ 软件进行统计分析, 计量
资料数据经 J6'M(+5O_()h 检验证实呈正态分布'以 "s/
表示, 正常组与蓝光组间不同时间点睑板腺形态指标
总体差异比较采用区组设计两因素方差分析'多个组间
评估指标的总体差异比较采用单因素方差分析'多重比
较采用 \JCO&检验, Zr"q"? 为差异有统计学意义,

!:结果

!3B$正常组与蓝光组小鼠眼睑板腺形态变化
!3B3B$正常组与蓝光组小鼠睑板腺开口阻塞数量比
较$裂隙灯显微镜拍照显示'蓝光暴露前"" ;#'正常
组和蓝光组小鼠睑缘规整+光滑+无阻塞现象(D ; 时'
正常组和蓝光组小鼠睑缘规整+光滑'少见睑板腺开口
阻塞(0? ; 时'蓝光组小鼠出现睑板腺开口阻塞和睑
缘光滑程度下降'正常组睑缘无明显变化(2" ; 时'蓝
光组小鼠睑板腺开口明显阻塞'睑缘光滑程度明显下
降'正常组睑缘无明显改变 "图 0A#, 正常组和蓝光
组不同时间点小鼠睑板腺开口阻塞数量总体比较差异
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图 B:正常组与蓝光组不同时间点小鼠睑缘及睑板腺形态变化比较:Ad裂隙灯显微镜下拍照$" ; 时'正常组和蓝光组睑板腺开口通畅'睑缘光
滑(D ; 时'蓝光组较正常组睑缘光滑程度降低'但未见明显睑板腺开口阻塞(0? ; 时'蓝光组较正常组睑板腺开口出现阻塞'睑缘光滑程度降低
"箭头# (2" ; 时'蓝光组较正常组睑板腺开口阻塞程度进一步加重'睑缘不规整"箭头#$Hd离体睑板腺拍照$" ; 时'正常组和蓝光组小鼠睑板
腺完整'排列整齐(D ; 时'蓝光组较正常组睑板腺基本完整'未见明显缺失(0? ; 时'蓝光组较正常组睑板腺形态出现异常'下睑腺体部分缺失"箭
头# (2" ; 时'蓝光组较正常组睑板腺损伤明显'下睑腺体基本缺失"箭头#
>/2.('B:M+0&1(/-+,+50+(&J+4+2/*14*J1,2'-/,0/*''<'4/301(2/,-1,30'/9+0/1,241,3-1)3/55'(',))/0'&+/,)-9')='',,+(0142(+.&1,3
94.'4/2J)2(+.&$AdJ)(L)'&M &(4+5845M9(&'>,8$T< ;'9"'L6,&(4,&,(-5&('< >)'<; 5M,<(<>7'8<5+&')'<; L6,,9,)(; &'+>(< 7'88&55L6 (< L6,L75
>+5:M83T< L6,DL6 ;'9'L6,,9,)(; &'+>(< 7'8),888&55L6 (< L6,-):,)(>6L>+5:M 45&M'+,; L5<5+&')>+5:M'-:L<58(><(*(4'<L5-8L+:4L(5< 5*L6,5M,<(<>7'8
8,,<3T< L6,0?L6 ;'9'L6,5M,<(<>87,+,-)54h,; (< L6,-):,)(>6L>+5:M 45&M'+,; L5L6,<5+&')>+5:M'7(L6 ';,4+,'8,(< L6,8&55L6<,885*L6,,9,)(; &'+>(<
"'++578#3T< L6,2"L6 ;'9'5-8L+:4L(5< 5*L6,5M,<(<>7'88,V,+,+(< L6,-):,)(>6L>+5:M 45&M'+,; L5L6,<5+&')>+5:M''<; L6,,9,)(; &'+>(<87,+,(++,>:)'+
"'++578#$HdP65L5>+'M685*&,(-5&('< >)'<; 0. 50&%($T< ;'9"'L6,&(4,&,(-5&('< >)'<; 7'8(<L'4L'<; <,'L)9'++'<>,; (< L6,L75>+5:M83T< L6,DL6
;'9'L6,&(4,&,(-5&('< >)'<; (< L6,-):,)(>6L>+5:M 7'8>,<,+'))9(<L'4L7(L65:L8(><(*(4'<L)58845&M'+,; L5<5+&')>+5:M3T< L6,0?L6 ;'9'L6,&(4,
&,(-5&('< >)'<; (< L6,-):,)(>6L>+5:M 7'8'-<5+&')' 8657(<>M'+L(')'-8,<4,5*L6,)57,+&,(-5&('< >)'<; "'++578# 45&M'+,; 7(L6 <5+&')>+5:M3T< L6,
2"L6 ;'9'L6,&(4,&,(-5&('< >)'<; ;'&'>,7'8&5+,5-V(5:87(L6 765),'-8,<4,5*)57,+&,(-5&('< >)'<;8"'++578# (< L6,-):,)(>6L>+5:M L6'< (< L6,
<5+&')>+5:M

均有统计学意义 "S分组 nD?q.!' Zr"q""0( S时间 n
#"q2!'Zr"q""0#'其中蓝光暴露后 0?+2" ; 蓝光组睑
板腺开口阻塞数量明显多于正常组'差异均有统计学
意义"均 Zr"q"?#"表 0#, 由于本实验重点关注早期
睑板腺功能异常'与暴露 0? ; 相比'蓝光暴露 2" ; 睑
板腺功能损伤过重'故选用蓝光暴露 0? ; 所诱导的睑
板腺功能异常进行后续研究,
!3B3!$正常组与蓝光组小鼠睑板腺下睑剩余面积比
较$离体睑板腺拍照显示'蓝光暴露前"" ;#'正常组
和蓝光组小鼠睑板腺完整'排列整齐(D ; 时'蓝光组

和正常组小鼠睑板腺基本完整'未见明显缺失(0? ;
时'蓝光组小鼠睑板腺形态出现异常并伴下睑腺体部
分缺失'正常组睑板腺结构完整(2" ; 时'蓝光组小鼠
睑板腺损伤明显'下睑腺体基本缺失'正常组睑板腺腺
体形态完整"图 0H#, 正常组和蓝光组不同时间点小
鼠睑板腺下睑相对剩余面积总体比较差异均有统计学

意义 " S分组 n!?@q2"' Zr"q""0( S时间 n?Dq#D' Zr
"q""0#'其中蓝光暴露后 0?+2" ; 蓝光组小鼠睑板腺
下睑相对剩余面积明显小于正常组'差异均有统计学
意义"均 Zr"q"?#"表 !#,
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表 B:各组小鼠蓝光暴露后不同时间点睑板腺开口阻塞数量比较"!W"'个#
X194'B:M+0&1(/-+,+5)J',.09'(+5+9-)(.*)'30/*'0'/9+0/1,241,3+&',/,2-
1)3/55'(',))/0'&+/,)-15)'(94.'4/2J)'%&+-.('9')='',)=+ 2(+.&-"!W"'&*-#

组别 样本量

不同时间点睑板腺开口阻塞数量

" ; D ; 0? ; 2" ;

正常组 @ "q"""s"q""" "q!?"s"q#22 "q1!?s"q#@# 0q"""s"qD"D

蓝光组 @ "q0!?s"q220 "q@D?s"qD@0 2q1!?s"q@?D' 1q0!?s0q#?!'

$注&S分组 nD?q.!'Zr"q""0(S时间 n#"q2!'Zr"q""03与各自时间点正常组比较''Zr"q"?
"两因素方差分析'\JCO&检验#
$S5L,&S>+5:M nD?q.!'Zr"q""0(SL(&,n#"q2!'Zr"q""03R5&M'+,; 7(L6 +,8M,4L(V,<5+&')

>+5:M''Zr"q"? "Z75O7'9ASTYA'\JCO&L,8L#

表 !:各组小鼠蓝光暴露后不同时间点睑板腺下睑相对剩余面积比较"!W"#
X194'!:M+0&1(/-+,+5)J'('41)/6'('01/,/,2 1('1 +54+='(0/*'0'/9+0/1,
1)3/55'(',))/0'&+/,)-15)'(94.'4/2J)'%&+-.('9')='',)=+ 2(+.&-"!W"#

组别 样本量

不同时间点睑板腺下睑相对剩余面积

" ; D ; 0? ; 2" ;

正常组 @ "q.D0s"q"!@ "q.@#s"q"2. "q.0#s"q"?@ "q."Ds"q"#2

蓝光组 @ "q..?s"q"#1 "q@0.s"q"?@ "q1!"s"q"1?' "q#"Ds"q"D.'

$注&S分组 n!?@q2"'Zr"q""0(S时间 n?Dq#D'Zr"q""03与各自时间点正常组比较''Zr"q"?
"两因素方差分析'\JCO&检验#
$S5L,&S>+5:M n!?@q2"'Zr"q""0(SL(&,n?Dq#D'Zr"q""03R5&M'+,; 7(L6 +,8M,4L(V,<5+&')

>+5:M''Zr"q"? "Z75O7'9ASTYA'\JCO&L,8L#
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正常组 蓝光组 溶剂组 眼贴组

图 !:预防实验中 BG 3时各组小鼠睑板腺形态比较$裂隙灯显微镜下拍照可见'正常组小鼠睑板腺开口未见栓塞'睑缘光滑(蓝光组和溶剂组可
见乳白色栓塞"箭头# '睑缘不规则(眼贴组偶见睑板腺开口阻塞"箭头# "红框内为小鼠睑缘中央睑板腺开口所指# 组 离体睑板腺拍照可见'正常
组小鼠睑板腺排列整齐'睑板腺完整(蓝光组和溶剂组睑板腺形态不规则'下睑板腺腺体缺失"箭头# (眼贴组睑板腺腺体基本完整'未见明显缺失
>/2.('!:MJ1,2'-/,0/*'0'/9+0/1,241,3)/--.'/,3/55'(',)2(+.&-+,31< BG /,)J'&('6',)/+,)'-)$U< 8)(L)'&M &(4+5845M9(&'>,8'<58(><(*(4'<L
5-8L+:4L(5< 5*L6,5M,<(<>87'85-8,+V,; '<; L6,,9,)(; &'+>(< 7'88&55L6 (< <5+&')>+5:M3U< -):,)(>6L'<; 85)V,<L>+5:M8'4+,'&95-8L+:4L,; 5M,<(<>8
"'++578# '<; (++,>:)'+,9,)(; &'+>(<87,+,8,,<3U< ,9,M'; >+5:M'*,75-8L+:4L(5< 5*L6,5M,<(<>8"'++578# 7,+,V(8(-),"_(L6(< L6,+,; *+'&,87,+,
&,(-5&('< >)'<; 5M,<(<>8'LL6,4,<L+')&(4,,9,)(; &'+>(<8#3U< M65L5>+'M685*&,(-5&('< >)'<; 0. 50&%('7,))O')(><,; '<; (<L'4L&,(-5&('< >)'<;87,+,
8,,<3U< -):,)(>6L'<; 85)V,<L>+5:M8'(++,>:)'+&,(-5&('< >)'<; '<; '-8,<4,5*)57,+&,(-5&('< >)'<;8"'++578# 7,+,5-8,+V,; (< <5+&')>+5:M3U< ,9,M';
>+5:M'&,(-5&('< >)'<;87,+,(<L'4L'<; <5L&(88(<>

!3!$预防实验中各组小鼠睑板腺相关
指标比较

裂隙灯显微镜照相显示'蓝光照射
0? ; 时'正常组小鼠睑缘光滑'无睑板
腺开口阻塞(蓝光组和溶剂组小鼠睑板
腺开口阻塞明显'睑缘增厚'睑板腺受
损(眼贴组小鼠睑缘形态接近正常'偶
见睑板腺开口阻塞"图 !#组 各组睑板腺
开口阻塞数量总体比较'差异有统计学
意义"Sn!"q0!'Zr"q"?#'其中眼贴组
睑板腺开口阻塞数量少于溶剂组'差异
有统计学意义"Zr"q"?#"表 2#组

离体睑板腺拍照显示'蓝光照射
0? ; 时'正常组小鼠睑板腺腺体结构完
整(蓝光组和溶剂组睑板腺受损'睑腺体
部分缺失(眼贴组睑板腺腺体结构基本
完整'未观察到明显缺失"图 !#组 各组睑
板腺下睑相对剩余面积总体比较'差异
有统计学意义"Sn20q!#'Zr"q"?#'其中
眼贴组睑板腺下睑相对剩余面积明显大

于溶剂组'差异有统计学意义"Zr"q"?#
"表 ##组
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图 C:预防实验中 BG 3时各组小鼠睑板腺组织病理学表现$苏木精 伊̀红染色可见m正常组睑板腺腺体形态完整m细胞排列紧密m边界清晰m腺体
间无组织增生和炎性细胞浸润(蓝光组腺体排列异常m边界不清m腺体间出现组织增生和炎性细胞浸润"箭头# (溶剂组腺体形态基本正常m睑板腺
腺体间组织增生并伴有炎性细胞浸润"箭头# (眼贴组睑板腺腺体间组织增生减少m炎性细胞浸润程度降低"b!""m标尺n?" !&# , 油红 T染色可
见m正常组+蓝光组+溶剂组和眼贴组睑板腺腺体及导管内均无明显脂质沉积"b0""m标尺n?" !&#
>/2.('C:R/-)+&1)J+4+2/*1401,/5'-)1)/+,-+50/*'0'/9+0/1,241,3/,3/55'(',)2(+.&-+,31< BG /,)J'&('6',)/+,)'-)$H96,&'L5F9)(<O,58(<
8L'(<(<>m(<L'4L&,(-5&('< >)'<; (< &5+M65)5>97(L6 L(>6L)9'++'<>,; 4,))8'<; 4),'+-5+;,+87,+,5-8,+V,; (< <5+&')>+5:Mm'<; <5L(88:,69M,+M)'8('5+
(<*)'&&'L5+94,))(<*()L+'L(5< 7'88,,< -,L7,,< >)'<;83U< L6,-):,)(>6L>+5:Mm'-<5+&'))9'++'<>,; &,(-5&('< >)'<;87(L6 :<4),'+-5+;,+8mL(88:,69M,+M)'8('
'<; (<*)'&&'L5+94,))(<*()L+'L(5< -,L7,,< >)'<;8"'++578#3U< L6,85)V,<L>+5:Mm-'8(4'))9<5+&')>)'<; 7(L6 (<L,+O>)'<; L(88:,69M,+M)'8(''<; (<*)'&&'L5+9
4,))(<*()L+'L(5< "'++578# 7,+,8,,<3Q,;:4,; (<L,+O>)'<; L(88:,69M,+M)'8(''<; (<*)'&&'L5+94,))(<*()L+'L(5< 7,+,8,,< (< L6,,9,M'; >+5:M "b!""m84'),
-'+n?" !&#3H95()+,; T8L'(<(<>m<58(><(*(4'<L)(M(; ;,M58(L(5< 7'88,,< (< L6,&,(-5&('< >)'<;8'<; ;:4L8(< L6,*5:+>+5:M8"b0""m84'),-'+n?" !&#

表 C:预防实验各组小鼠睑板腺开口阻塞数量比较"!W"m个#
X194'C:M+0&1(/-+,+5)J',.09'(+594+*U'30'/9+0/1,

241,3+&',/,2-10+,2 3/55'(',)2(+.&-/,)J'
&('6',)/+,)'-)"!W"m&*-#

组别 样本量 睑板腺开口阻塞数量

正常组 1 "q?""s"q@2D

蓝光组 1 2q11Ds0q122

溶剂组 1 2q11Ds0q"22

眼贴组 1 0q@22s"qD?2'

S值 !"q0!

Z值 r"q"?

$注&与溶剂组比较m'Zr"q"?"单因素方差分析m\JCO&检验#
$S5L,&R5&M'+,; 7(L6 85)V,<L>+5:Mm'Zr"q"? "T<,O7'9ASTYAm\JCO&
L,8L#

表 #:预防实验各组小鼠睑板腺下睑相对剩余面积比较"!W"#
X194'#:M+0&1(/-+,+5)J'('41)/6'('01/,/,2 1('1 +54+='(

0/*'0'/9+0/1,241,310+,2 3/55'(',)2(+.&-
/,)J'&('6',)/+,)'-)"!W"#

组别 样本量 睑板腺下睑相对剩余面积

正常组 D 0q"""s"q"D1

蓝光组 D "q?D!s"q"10

溶剂组 D "q1!#s"q02"

眼贴组 D "qD0@s"q".0'

S值 20q!#

Z值 r"q"?

$注&与溶剂组比较m'Zr"q"?"单因素方差分析m\JCO&检验#
$S5L,&R5&M'+,; 7(L6 85)V,<L>+5:Mm'Zr"q"? "T<,O7'9ASTYAm\JCO&
L,8L#

!3C$预防实验中各组小鼠睑板腺组织病理学表现
苏木精 伊̀红染色结果显示m正常组睑板腺腺体

完整m结构清晰m细胞排列紧密m腺体间无炎性细胞浸
润(蓝光组睑板腺腺体排列紊乱m腺体形态异常m呈现
腺体萎缩的趋势m间充质细胞过度增加m腺体间出现炎
性细胞浸润(溶剂组睑板腺腺体形态基本完整m睑板腺
腺体间充质细胞过度增生m伴有炎性细胞浸润(眼贴
组睑板腺腺体基本完整m形态规则m组织增生和炎性
细胞浸润程度较溶剂组降低m呈现好转趋势, 油红 T
染色结果显示m正常组+蓝光组+溶剂组+眼贴组睑板
腺腺体+导管内无大量脂质沉积m形态结构正常
"图 2# ,
!3#$预防实验中各组小鼠睑板腺组织中炎性因子相
对表达量比较

正常组+蓝光组+溶剂组和眼贴组 U\O0$+U\O1+
ZSXO&+UXSO'&QSA相对表达量总体比较m差异均有
统计学意义 "Sn?"q?1+ !1q.D+ 11q@0+ !2qD0m均 Zr
"q""0#m其中眼贴组 U\O0$+U\O1+ZSXO&+UXSO'&QSA
相对表达量较蓝光组和溶剂组明显降低m差异均有统
计学意义"均 Zr"q"?#"表 ?#,
!3G$预防实验中各组小鼠睑板腺组织中 SXO%H和
MOSXO%H蛋白相对表达量比较

_,8L,+< -)5L检测结果显示m蓝光组睑板腺组织中
SXO%H和 MOSXO%H蛋白灰度强于正常组m眼贴组SXO%H

!2!0!中华实验眼科杂志 !"!# 年 ! 月第 #! 卷第 ! 期$R6(< W%FM TM6L6')&5)mX,-+:'+9!"!#mY5)3#!mS53!
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表 G:预防实验各组小鼠睑板腺组织中 ?Z7B#+?Z7F+XV>7$+?>V7%0PV8
相对表达量比较"!W"#

X194'G:M+0&1(/-+,+5('41)/6''%&('--/+,-+5?Z7B#'?Z7F'XV>7$1,3?>V7%0PV8
/,0/*'0'/9+0/1,241,3)/--.'10+,2 3/55'(',)2(+.&-/,)J'&('6',)/+,)'-)"!W"#

组别 样本量 U\O0$ U\O1 ZSXO& UXSO'

正常组 1 0q""1s"q"?" 0q"""s"q021 0q"".s"q"1# 0q""#s"q".#

蓝光组 1 1q#?2s"q.0@' 2q1@0s"q.!0' 00q"1Ds0q120' 2q.D!s"q@?!'

溶剂组 1 1q0"0s"qD?# #qD02s"q@"1 0"q102s0q!2! 2q#@.s"q@#"

眼贴组 1 2qDD1s0q"##-4 !q@01s"q?1D-4 Dq20#s0q#@0-4 !q1!?s"q.@?-4

S值 ?"q?1 !1q.D 11q@0 !2qD0

Z值 r"q""0 r"q""0 r"q""0 r"q""0

$注&与正常组比较''Zr"q"?(与蓝光组比较'-Zr"q"?(与溶剂组比较(4Zr"q"?"单因素方差分析'
\JCO&检验#$U\&白细胞介素(ZSX&肿瘤坏死因子(UXS&干扰素
$S5L,&R5&M'+,; 7(L6 <5+&')>+5:M''Zr"q"?(45&M'+,; 7(L6 -):,)(>6L>+5:M'-Zr"q"?(45&M'+,; 7(L6
85)V,<L>+5:M'4Zr"q"? "T<,O7'9ASTYA'\JCO&L,8L# $ U\&(<L,+),:h(<(ZSX&L:&5+<,4+58(8*'4L5+(
UXS&(<L,+*,+5<

和 MOSXO%H蛋白灰度弱于溶剂组"图 ##, 正常组+蓝
光组+溶剂组和眼贴组睑板腺组织中 SXO%H和 MOSXO
%H蛋白相对表达量总体比较'差异均有统计学意义
"Sn2Dq@?+?Dq1#'均 Zr"q""0#'其中眼贴组 SXO%H
和 MOSXO%H蛋白相对表达量明显低于溶剂组'差异均
有统计学意义"均 Zr"q"?#"表 1#,

1 2 3 4

NF�κB

p�NF�κB

β�actin

65000

65000

42000

图 #:预防实验各组睑板腺组织中 V>70[和 &7V>70[蛋白表达电
泳图$蓝光组 SXO%H和 MOSXO%H蛋白灰度强于正常组'眼贴组 SXO
%H和 MOSXO%H蛋白灰度弱于溶剂组$0&正常组(!&蓝光组(2&溶剂
组(#&眼贴组$ SXO%H&核因子 %H( MOSXO%H&磷酸化核因子 %H(
$O'4L(<&$O肌动蛋白
>/2.('# : $4'*)(+&J+(')+2(10 +5V>70[ 1,3 &7V>70[ &(+)'/,
'%&('--/+,/,0/*'0'/9+0/1,241,3)/--.'/,3/55'(',)2(+.&-/,)J'
&('6',)/+,)'-)$[+'984'),(<L,<8(L(,85*SXO%H'<; MOSXO%HM+5L,(<8
7,+,8L+5<>,+(< L6,-):,)(>6L>+5:M L6'< (< L6,<5+&')>+5:M'7,'h,+(<
L6,,9,M'; >+5:M L6'< (< L6,85)V,<L>+5:M$0& <5+&')>+5:M(!& -):,
)(>6L>+5:M(2&85)V,<L>+5:M(#&,9,M'; >+5:M$SXO%H& <:4),'+*'4L5+O
%H(MOSXO%H&M658M65+9)'L(5< 5*<:4),'+*'4L5+O%H

!3F$治疗实验各组小鼠睑板腺相关指标比较
裂隙灯显微镜照相显示'蓝光照射 0? ; 时'正常

组小鼠睑缘光滑'无睑板腺开口阻塞(蓝光组+溶剂组
和眼贴组小鼠睑板腺开口阻塞明显'睑缘增厚'睑板腺
受损"图 ?#, 各组睑板腺开口阻塞数量总体比较'差
异有统计学意义"Sn!@q2#'Zr"q"?#'其中蓝光组和

眼贴组睑板腺开口阻塞数量明显

多于正常组'差异均有统计学意
义"均 Zr"q"?#"表 D#,

离体睑板腺拍照显示'蓝光
照射 0? ; 时'正常组小鼠睑板腺
腺体结构完整'蓝光组+溶剂组和
眼贴组睑板腺受损'下睑腺体部
分缺失"图 ?#, 各组睑板腺下睑
相对剩余面积总体比较'差异有
统计 学 意 义 " Sn20q!D' Zr
"q"?#'其中蓝光组和眼贴组睑板
腺下睑相对剩余面积明显小于正

常组'差异均有统计学意义 "均
Zr"q"?#"表 @#,

表 F:预防实验各组小鼠睑板腺组织中 V>70[和 &7V>70[
蛋白相对表达量比较"!W"#

X194'F:M+0&1(/-+,+5)J'('41)/6''%&('--/+,+5V>70[
1,3&7V>70[&(+)'/,-/,0/*'0'/9+0/1,241,3)/--.'
10+,2 3/55'(',)2(+.&-/,)J'&('6',)/+,)'-)"!W"#

组别 样本量 SXO%H MOSXO%H

正常组 2 0q"""s"q2#@ 0q"""s"q!"!

蓝光组 2 !q210s"q?#.' 0q"11s"q@?"'

溶剂组 2 0q.DDs"q0#1 0q0?"s"q00#

眼贴组 2 0q120s"q!22-4 "q.22s"q0@!4

S值 2Dq@? ?Dq1#

Z值 r"q""0 r"q""0

$注&与正常组比较''Zr"q"?(与蓝光组比较'-Zr"q"?(与溶剂组比
较'4Zr"q"?"单因素方差分析'\JCO&检验#$SXO%H&核因子 %H(MOSXO
%H&磷酸化核因子 %H
$S5L,&R5&M'+,; 7(L6 <5+&')>+5:M''Zr"q"?(45&M'+,; 7(L6 -):,)(>6L
>+5:M'-Zr"q"?( 45&M'+,; 7(L6 85)V,<L>+5:M'4Zr"q"? " T<,O7'9
ASTYA'\JCO&L,8L#$SXO%H&<:4),'+*'4L5+O%H(MOSXO%H&M658M65+9)'L(5<
5*<:4),'+*'4L5+O%H

!3H$治疗实验各组小鼠睑板腺组织病理学表现
苏木精 伊̀红染色结果显示'正常组睑板腺腺体

完整'结构清晰'细胞排列紧密'腺体间无炎性细胞浸
润(蓝光组睑板腺腺体排列紊乱'腺体形态异常'分界
不清'间充质细胞过度增加'腺体间出现炎性细胞浸
润(溶剂组睑板腺腺体形态基本完整'睑板腺腺体间充
质细胞过度增生'伴有炎性细胞浸润(眼贴组睑板腺腺
体基本完整'形态规则'组织增生和炎性细胞浸润较溶
剂组减轻, 油红 T染色结果显示'正常组+蓝光组+溶
剂组和眼贴组睑板腺腺体及导管内均无大量脂质沉

积'形态结构正常"图 1#,
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图 G:治疗实验 BG 3时各组小鼠睑板腺组织变化比较$裂隙灯显微镜下拍照可见照正常组小鼠睑板腺开口未见明显栓塞(蓝光组+溶剂组和眼贴
组睑板腺可见乳白色栓塞"箭头# 照睑缘不规则"红框内为小鼠睑缘中央睑板腺开口所指# , 离体睑板腺拍照可见照正常组睑板腺排列整齐照睑板
腺完整(蓝光组+溶剂组和眼贴组睑板腺形态不规则照下睑板腺腺体缺失"箭头#
>/2.('G:MJ1,2'-/,0/*'0'/9+0/1,241,3)/--.'/,3/55'(',)2(+.&-+,31< BG /,)J')('1)0',))'-)$U< 8)(L)'&M &(4+5845M9(&'>,8照<58(><(*(4'<L
5-8L+:4L(5< 5*L6,5M,<(<>87'85-8,+V,; (< <5+&')>+5:M3U< -):,)(>6L>+5:M照85)V,<L>+5:M照'<; ,9,M'; >+5:M照4+,'&95-8L+:4L,; 5M,<(<>8"'++578# '<;
(++,>:)'+,9,)(; &'+>(<87,+,8,,< "_(L6(< L6,+,; *+'&,87,+,&,(-5&('< >)'<; 5M,<(<>8'LL6,4,<L+')&(4,,9,)(; &'+>(<8#3U< M65L5>+'M685*&,(-5&('<
>)'<; 0. 50&%(照7,))O')(><,; '<; (<L'4L&,(-5&('< >)'<;87,+,8,,< (< <5+&')>+5:M3U< L6,-):,)(>6L>+5:M照85)V,<L>+5:M照'<; ,9,M'; >+5:M照(++,>:)'+
&,(-5&('< >)'<; '<; '-8,<4,5*)57,+&,(-5&('< >)'<;8"'++578# 7,+,5-8,+V,;

表 H:治疗实验各组小鼠睑板腺开口阻塞数量比较"!W"照个#
X194'H:M+0&1(/-+,+5)J',.09'(+5+9-)(.*)'30/*'

0'/9+0/1,241,3+&',/,2-10+,2 3/55'(',)2(+.&-
/,)J')('1)0',))'-)"!W"照&*-#

组别 样本量 睑板腺开口阻塞数量

正常组 1 0q"""s"q@.#

蓝光组 1 #q?""s0q1#2'

溶剂组 1 #q@22s0qD!!

眼贴组 1 #q222s0q!00'

S值 !@q2#
Z值 r"q"?

$注&与正常组比较照'Zr"q"?"单因素方差分析照\JCO&检验#
$S5L,&R5&M'+,; 7(L6 <5+&')>+5:M照'Zr"q"? "T<,O7'9ASTYA照\JCO&
L,8L#

表 I:治疗实验各组小鼠睑板腺下睑相对剩余面积比较"!W"#
X194'I:M+0&1(/-+,+5)J'('41)/6'('01/,/,2 1('1 +54+='(

0/*'0'/9+0/1,241,310+,2 3/55'(',)2(+.&-
/,)J')('1)0',))'-)"!W"#

组别 样本量 睑板腺下睑相对剩余面积

正常组 D 0q"""s"q0"2

蓝光组 D "q?#!s"q0""'

溶剂组 D "q?@@s"q0?#

眼贴组 D "q?D!s"q0?0'

S值 20q!D
Z值 r"q"?
$注&与正常组比较照'Zr"q"?"单因素方差分析照\JCO&检验#
$S5L,&R5&M'+,; 7(L6 <5+&')>+5:M照'Zr"q"? "T<,O7'9ASTYA照\JCO&
L,8L#

!3I$治疗实验各组小鼠睑板腺组织中炎性因子相对
表达量比较

实时荧光定量 PRQ检测结果显示照正常组+蓝光
组+溶剂组和眼贴组睑板腺组织中 U\O0$+U\O1+ZSXO&+
UXSO'&QSA相对表达量总体比较照差异均有统计学
意义"Sn#?q"#+2?q1@+2.q.#+2"q02照均Zr"q""0#照其
中眼贴组 U\O0$+U\O1 和 UXSO'&QSA相对表达量明显
低于蓝光组和溶剂组照差异均有统计学意义 "均
Zr"q"?#(眼贴组 ZSXO&&QSA相对表达量与蓝光组
和溶剂组比较照差异均无统计学意义 "均 Zv"q"?#
"表 .#,
!3Q$治疗实验各组小鼠睑板腺组织中 SXO%H和
MOSXO%H蛋白表达量比较

_,8L,+< -)5L检测结果显示照蓝光组睑板腺组织中
SXO%H和 MOSXO%H蛋白灰度强于正常组照眼贴组
SXO%H和 MOSXO%H蛋白灰度弱于溶剂组"图 D#, 正常
组+蓝光组+溶剂组和眼贴组睑板腺组织中 SXO%H和
MOSXO%H蛋白相对表达量总体比较照差异均有统计学
意义"Sn#2q02照Zr"q""0(Sn!0q20照Zn"q""##照其中
眼贴组 SXO%H和 MOSXO%H蛋白相对表达量明显低于
蓝光组和溶剂组照差异均有统计学意义"均 Zr"q"?#
"表 0"#,
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图 F:治疗实验 BG 3时各组小鼠睑板腺组织病理学表现$苏木精 伊̀红染色结果显示 m正常组睑板腺腺体形态完整 m细胞排列紧密 m边

界清晰 m腺体间无组织增生和炎性细胞浸润 (蓝光组和溶剂组均表现为腺体排列紊乱 "箭头 # m边界不清 m腺体形态异常 m腺体间组织增生

明显并出现炎性细胞浸润 (眼贴组睑板腺腺体结构基本完整 m形态规则m腺体间组织增生减少m炎性细胞浸润程度较溶剂组减轻 "b!""m

标尺n?" !&# , 油红 T染色结果显示m正常组+蓝光组+溶剂组和眼贴组睑板腺腺体及导管内均无明显脂质沉积m形态结构正常 " b0""m

标尺n?" !&#

>/2.('F:R/-)+&1)J+4+2/*1401,/5'-)1)/+,-+50/*'0'/9+0/1,241,3/,3/55'(',)2(+.&-+,31< BG /,)J')('1)0',))'-)$H96,&'L5F9)(<O,58(<

8L'(<(<>m(<L'4L&,(-5&('< >)'<; (< &5+M65)5>97(L6 L(>6L)9'++'<>,; 4,))8'<; 4),'+-5+;,+87,+,5-8,+V,; (< <5+&')>+5:Mm'<; <5L(88:,69M,+M)'8('5+

(<*)'&&'L5+94,))(<*()L+'L(5< 7'88,,< -,L7,,< >)'<;83U< -):,)(>6L'<; 85)V,<L>+5:M8m;(85+;,+,; &,(-5&('< >)'<;8"'++578# 7(L6 :<4),'+-5+;,+8'<;

'-<5+&')&5+M65)5>9m 5-V(5:8L(88:,69M,+M)'8(''<; (<*)'&&'L5+94,))(<*()L+'L(5< -,L7,,< >)'<;83B,(-5&('< >)'<;87(L6 (<L'4L8L+:4L:+,m +,>:)'+

&5+M65)5>9m+,;:4,; (<L,+O>)'<; L(88:,69M,+M)'8(''<; (<*)'&&'L5+94,))(<*()L+'L(5< L6'< 85)V,<L>+5:M 7,+,8,,< (< ,9,M'; >+5:M "b!""m84'),-'+n

?" !&#3H95()+,; T8L'(<(<>m+,>:)'+&5+M65)5>9'<; 8L+:4L:+,7(L65:L8(><(*(4'<L)(M(; ;,M58(L(5< 7'88,,< (< L6,&,(-5&('< >)'<;8'<; ;:4L8(< *5:+

>+5:M8"b0""m84'),-'+n?" !&#

表 Q:治疗实验各组小鼠睑板腺组织中 ?Z7B#+?Z7F+XV>7$+
?>V7%0PV8相对表达量比较"!W"#

X194'Q:M+0&1(/-+,+5('41)/6''%&('--/+,-+5?Z7B#m?Z7Fm
XV>7$1,3?>V7%0PV8/,0/*'0'/9+0/1,241,3)/--.'

10+,2 3/55'(',)2(+.&-/,)J')('1)0',))'-)"!W"#

组别 样本量 U\O0$ U\O1 ZSXO& UXSO'

正常组 1 0q""1s"q01# "q...s"q0!. 0q""#s"q0!" "q..#s"q022

蓝光组 1 1qD@2s0q!2!' 1q#@Ds0q#?0' 00qD#.s!q!??' Dq!.!s"q.1"'

溶剂组 1 1q..?s"qDD" 1q1@#s"qD"? 02q0?2s!q1D2 Dq0?#s"q..!

眼贴组 1 #q"0"s0q010-4 #q.!2s0q020-400q.?2s0q.2@ #q@@Ds0q..1-4

S值 #?q"# 2?q1@ 2.q.# 2"q02

Z值 r"q""0 r"q""0 r"q""0 r"q""0

$注&与正常组比较m'Zr"q"?(与蓝光组比较m-Zr"q"?(与溶剂组
比较(4Zr"q"?"单因素方差分析m\JCO&检验#$U\&白细胞介素(ZSX&
肿瘤坏死因子(UXS&干扰素
$S5L,&R5&M'+,; 7(L6 <5+&')>+5:Mm'Zr"q"?(45&M'+,; 7(L6 -):,)(>6L
>+5:Mm-Zr"q"?( 45&M'+,; 7(L6 85)V,<L>+5:Mm4Zr"q"? " T<,O7'9
ASTYAm\JCO&L,8L# $ U\&(<L,+),:h(<(ZSX&L:&5+<,4+58(8*'4L5+( UXS&
(<L,+*,+5<

NF�κB
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图 H:治疗实验各组睑板腺组织中 V>70[和 &7V>70[蛋白表达电

泳图$_,8L,+< -)5L检测结果显示m蓝光组 SXO%H和 MOSXO%H蛋白灰

度强于正常组m眼贴组 SXO%H和 MOSXO%H蛋白灰度弱于溶剂组$

0&正常组(!&蓝光组(2&溶剂组(#&眼贴组$SXO%H&核因子 %H(MOSXO

%H&磷酸化核因子 %H($O'4L(<&$O肌动蛋白

>/2.('H : $4'*)(+&J+(')+2(10 +5V>70[ 1,3 &7V>70[ &(+)'/,

'%&('--/+,-/,0/*'0'/9+0/1,241,3)/--.'/,3/55'(',)2(+.&-/,)J'

)('1)0',))'-)$_,8L,+< -)5L'<')98(88657,; L6'L>+'984'),(<L,<8(L(,85*

SXO%H'<; MOSXO%HM+5L,(<87,+,8L+5<>,+(< -):,)(>6L>+5:M L6'< (<

<5+&')>+5:M3[+'984'),(<L,<8(L(,85*SXO%H'<; MOSXO%HM+5L,(<87,+,

7,'h,+(< ,9,M'; >+5:M L6'< (< 85)V,<L>+5:M$0&<5+&')>+5:M(!&-):,

)(>6L>+5:M(2&85)V,<L>+5:M(#&,9,M'; >+5:M$SXO%H& <:4),'+*'4L5+O

%H(MOSXO%H&M658M65+9)'L(5< 5*<:4),'+*'4L5+O%H
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表 B":治疗实验各组小鼠睑板腺组织中 V>70[和 &7V>70[
蛋白相对表达量比较"!W"#

X194'B":M+0&1(/-+,+5)J'('41)/6''%&('--/+,+5V>70[
1,3&7V>70[&(+)'/,-/,0/*'0'/9+0/1,241,3)/--.'
10+,2 3/55'(',)2(+.&-/,)J')('1)0',))'-)"!W"#

组别 样本量 SXO%H MOSXO%H

正常组 2 0q"""s"q0.D 0q"""s"q!D"

蓝光组 2 0q".2s"q0.#' 0q01"s"q"11'

溶剂组 2 "q.@2s"q0"? "q.!#s"q"1#

眼贴组 2 "q@"?s"q021-4 "qDDDs"q!.0-4

S值 #2q02 !0q20

Z值 r"q""0 "q""#

$注&与正常组比较''Zr"q"?(与蓝光组比较'-Zr"q"?(与溶剂组比
较'4Zr"q"?"单因素方差分析'\JCO&检验#$SXO%H&核因子 %H(MOSXO
%H&磷酸化核因子 %H
$S5L,&R5&M'+,; 7(L6 <5+&')>+5:M''Zr"q"?(45&M'+,; 7(L6 -):,)(>6L
>+5:M'-Zr"q"?( 45&M'+,; 7(L6 85)V,<L>+5:M'4Zr"q"? " T<,O7'9
ASTYA'\JCO&L,8L#$SXO%H&<:4),'+*'4L5+O%H(MOSXO%H&M658M65+9)'L(5<
5*<:4),'+*'4L5+O%H

C:讨论

B[C是眼科常见病'以老年患者居多 - 1. , 目前
B[C的发病机制尚不完全明确'但有不少研究证实慢
性炎症在 B[C中起着中心环节的作用 - . 0̀". , 产生慢
性炎症的诱因包括眼部因素+年龄+免疫系统疾病+用
药因素和环境因素等, 慢性炎症导致睑板腺功能异
常'睑板腺开口阻塞, 睑板腺开口阻塞是 B[C出现
的标志之一'往往同时伴随睑板腺脂质堆积+睑板腺腺
体萎缩+睑缘鳞状上皮化生等一系列病理改变, 因此'
如何有效控制慢性炎症反应是预防和治疗 B[C的
关键,

目前'B[C的主要治疗方法包括热敷+睑缘清洁+

局部用药和全身用药等, 近年来'中药眼贴等中药制
剂也被逐渐用于 B[C的辅助治疗'并取得良好的疗
效

- D'00 0̀!. '但其作用机制仍不明确, 有研究表明'中医
疗法对于慢性炎症性疾病的治疗有其独特优势'在中
国古代医学著作'如$伤寒杂病论% $金匮要略% $温病
条辩%$眼科龙目论%等中均有记载野菊花+丹参+黄柏
等药材有降低体内燥热+虚火等功能, 目前大量的研
究也表明'野菊花+丹参+黄柏+黄连+薄荷的提取物具
有较强的抗炎作用

- 02 0̀?. (丹参酮"A已被证明可通过
抑制 Z\Q#NSXO%H信号通路和 S+*! 信号通路'减少炎
性因子的表达

- 02'01 0̀D. (黄柏和薄荷是常用的祛火抗炎
药物

-0@. (黄连可抑制环氧合酶 ! "494)55F9>,<'8,O!'
RToO!#和 RToO? 的生成'从而起到抗炎作用 - 0#'0.. ,

复方野菊花眼贴是在传统眼贴中加入野菊花+丹
参+黄柏+黄连+薄荷等祛火抗炎中药'其主要成分为野

菊花和丹参'是按照现代工艺所制成的一种新型中药
眼贴, 复方野菊花眼贴在减轻眼部慢性炎症中已有不
少应用'且疗效较好 - @. , 目前'野菊花类眼贴对 B[C
治疗效果尚不清楚'且既往研究多集中在当 B[C较
为严重时进行治疗, 因此'本研究通过预防实验和治
疗实验探讨复方野菊花眼贴对 B[C的影响及其作用
机制,

本研究中采用高能短波蓝光致小鼠睑板腺功能异

常模型, 已有研究表明'蓝光暴露所产生的慢性损失
可导致眼部慢性炎症的产生'从而导致结膜炎+视网膜
病变+白内障+神经退行性相关病变等 - !" !̀2. , 雄性
0!a0? 周龄 R?DH\N1W小鼠在光照度为 ! """ )F+波长
#1" <&的蓝光作用下'每天暴露 1 6'0? ; 后即可出现
睑板腺开口阻塞'睑酯呈混浊黏稠牙膏状'下睑睑板腺
发生萎缩'与临床诊断要求相符'证明睑板腺功能异常
模型造模成功, 在前期实验中发现'随着在蓝光中暴
露时间的延长'小鼠睑板腺的萎缩基本上都是从睑板腺
下睑开始'可能与小鼠睑板腺形态有关'即小鼠睑板腺
下睑普遍小于上睑'其睑板腺导管及睑板腺开口普遍更
小'更容易发生阻塞'进而引起小鼠睑板腺腺体萎缩,

在预防实验中'眼贴组小鼠睑板腺开口阻塞程度
和睑板腺下睑剩余面积指标优于溶剂组(而在治疗实
验中'眼贴组的小鼠睑板腺开口阻塞程度和睑板腺下
睑剩余面积指标较溶剂组基本无变化'提示复方野菊
花眼贴在睑板腺功能异常早期对小鼠睑板腺有一定的

保护作用, 在预防实验和治疗实验中'睑板腺油红 T
染色发现'蓝光组+溶剂组+眼贴组中均无大量脂质沉
积'可能是睑板腺开口阻塞后引起睑板腺腺泡中大量
脂质的堆积需要一定时间'同时也证明了本实验所用
模型为轻度睑板腺功能异常模型, 本研究中苏木精`

伊红染色结果可见'预防实验和治疗实验的眼贴组睑
板腺腺体完整'结构清晰'细胞排列紧密'腺体间无炎
性细胞浸润'表明复方野菊花眼贴能够有效减轻睑板
腺组织的炎症损伤, 本研究中实时荧光定量 PRQ结
果显示'在预防实验中眼贴组的 U\O0$+U\O1+UXSO'和
ZSXO&&QSA相对表达量较溶剂组均有所降低(在治
疗实验中'眼贴组的 U\O0$+U\O1+UXSO'&QSA相对表
达量较溶剂组均明显降低'ZSXO&相对表达量有降低
趋势'但差异无统计学意义'可能是由于治疗时间偏
短'炎症的消退还需一段时间, 有研究表明'B[C是
由于 SXO%H信号通路的激活 - 2. '导致慢性炎症的发
生, SXO%H信号通 路 的 激 活 会 引 起 U\O0$+ U\O1+
ZSXO&+UXSO'等炎性因子表达升高'同时也有研究表
明 ZSXO&的升高会激活 SXO%H信号通路 - 2'!#. , 本研
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究结果显示'预防实验和治疗实验中眼贴组 SXO%H和
MOSXO%H相对表达量均低于溶剂组'说明复方野菊花
眼贴能够改善睑板腺功能'可能与抑制了 SXO%H信号
通路有关, 然而'究竟是眼贴中哪种具体有效成分发
挥了作用仍需进一步研究,

综上所述'本研究通过预防实验和治疗实验观察
了复方野菊花眼贴对早期 B[C的作用效果'结果发
现其可通过抑制 SXO%H信号通路'降低睑板腺组织中
U\O0$+U\O1+ZSXO&+UXSO'等炎性因子的表达'保护睑
板腺组织'改善睑板腺功能, 本研究结果为 B[C的
药物干预研究提供了新的思路,
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