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摘　要　目的:定量研究增殖性玻璃体视网膜病变(PVR)患者玻璃体中碱性成纤维细胞生长因子(bFGF)的含量 , 阐明

bFGF 在 PVR中的作用和影响。方法:双夹心酶联免疫吸附技术测定正常对照组 20 只眼 、PVR-C 组 35只眼 、PVR-D组 26 只

眼和单纯玻璃体出血组 25 只眼患者玻璃体内 bFGF 含量 , 以及 PVR-D病人(15 例)血清内 bFGF 含量 。结果:①玻璃体内

bFGF 含量:对照组 median 5.20 ng/ L , quartile 15.47 ng/ L;PVR-C 组 median 3.12 ng/ L , quartile 10.48 ng/ L;PVR-D 组

median 46.56 ng/ L , quartile 113.96 ng/ L;单纯玻璃体出血组 median 1.40 ng/ L , quar tile 6.25 ng/ L;PVR-D组玻璃体内

bFGF 含量明显高于对照组 , 也高于 PVR-C 组和单纯玻璃体出血组(各 P <0.01);②PVR-D组血清内 bFGF 含量:(18.33±

3.39)ng/ L;PVR-D组玻璃体内 bFGF 含量明显高于其血清含量 , P <0.01;③玻璃体内 bFGF 含量与裂孔面积的关系:在

PVR-D组 ,裂孔大于 1.5 mm×1.5 mm 组 bFGF含量较高(P <0.01)。结论:bFGF 在 PVR发展中起重要作用。
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Abstracts　Objective:Quantitative study of basic fibroblast grow th factor (bFGF) in vit reous of

proliferative vitreoretinopathy (PVR), to state the result and inf luence of bFGF in PV R.Method:The high

sensitive sandwich enzyme immunoassay technique (ELISA)was used to measure the level of bFGF in vitreous

of normal group 20 eyes , PVR-C g roup 35 eyes , PVR-D gruop 26 eyes , vit reous hemorrhage group 25 eyes(no

vascular proliferat ive retinopathy)and in serum of PVR-D pat ients(15 cases).Results:①The bFGF level in

vi treous:normal g roup median 5.20 ng/L , quart ile 15.47 ng/L;PVR-C group median 3.12 ng/L , quartile

10.48 ng/L;PV R-D group median 46.56 ng/L , quartile 113.96 ng/L ;and vit reous hemorrhage group

median 1.40 ng/L , quartile 6.25 ng/ L.The bFGF level in PVR-D group w as significantly higher than that in

normal group , PV R-C group and vit reous hemorrhage group(P <0.01).②bFGF level in vit reous and serum

of PVR-D group:The bFGF level of serum was mean (18.33 ±3.39)ng/ L;the bFGF level of vit reous in

PVR-D was significantly higher than that in serum (P <0.01).③ bFGF level in vit reous and PV R risk

factor:bFGF level w as significantly higher in bigger retinal break group in PV R-D group.Conclusion:The result

implied that bFGF play an important role in PV R.

Subject headings 　vit reo retinopathy , proliferat ive;vit reous body/chemist ry;fibroblast g row th factor ,

basic/analy sis

　　增 殖性玻璃体视网膜病变(proliferative

vi treoretinopathy , PV R)是引起视网膜脱离手术失

败的主要原因 。近年的研究证实视网膜色素上皮

细胞(RPE)是参与形成 PV R的主要细胞[ 1] 。碱性
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成纤维细胞生长因子(basic fibroblast grow ht

factor , bFGF)在体外可刺激 RPE 的有丝分裂[ 2] 。

眼内 bFGF 与 PVR的关系如何目前尚未明了。为

了探讨这两者之间的关系 ,我们定量研究了 PVR

患者玻璃体内 bFGF 的含量。

1　对象与方法

1.1　玻璃体样本

病人组 ,共 86 例 ,分成 2 组:第 1组是裂孔源

性视网膜脱离引起的增殖性玻璃体视网膜病变

PVR组 ,61例 ,男性38例 ,女性 23例 ,年龄 12 ～ 70

岁 ,平均(41.1±17.6)岁 ,按 1983年国际视网膜命

名委员会的诊断标准进行 PV R分类 ,其中 PVR-C

级(含黄斑洞 7 例 , 继发性黄斑前膜 2 例)35 例 ,

PVR-D级 26例;第 2组是增殖性糖尿病视网膜病

变(PDR)、Eales病 、视网膜中央静脉阻塞 、老年黄

斑变性等引起的单纯玻璃体积血不伴视网膜脱离

者 25例 ,男性 13例 ,女性 12例 ,平均年龄(43.6±

16.8)岁。所有标本均为在做经睫状体扁平部三切

口玻璃体显微手术时 ,插入眼内注液管而尚未注液

入玻璃体腔时先取出的原始玻璃体液。样本取出

后离心(2 000 r/min ×10 min), 取上清液放 -

50 ℃冰箱保存 。

对照组:20例 ,为我院角膜移植供体眼球的青

壮年非正常死亡者。做角膜移植时取出角膜植片

后 ,即用 10 mL 1次性注射器于角膜缘外 3 ～ 5 mm

处垂直眼球壁向心性穿刺入玻璃体腔 ,抽取出正常

的玻璃体。样本取出后离心(2 000 r/min ×10

min),取上清液放-50 ℃冰箱保存 。

1.2　血清样本

均为 PV R-D级的患者 ,共 15例;男性 8例 ,女

性 7例;平均年龄(44.7±17.9)岁;于患者做玻璃

体手术前 1天抽空腹血 2 mL ,置干燥试管内自然

凝固后 ,离心(2000 r/min×10 min),吸取上面的

血清 ,置-50 ℃低温冰箱保存 。

1.3　实验方法

用高敏感度的“夹心法”酶联免疫吸附分析试

剂盒(R&D systems , USA)检测 bFGF 含量。试剂

盒内附有纯的人 bFGF 标准品 。对 bFGF 特异的

单克隆抗体粘附在 ELISA 检测板的微孔底面 ,加

入样品或标准品后 , bFGF 与单克隆抗体结合 ,再加

入对 bFGF 有特异性的多克隆抗体 , 产生抗体-

bFGF-抗体复合物 ,最后加入过氧化氢和四联苯胺

以显色。采用 ELISA 微孔板光密度测定仪

(Sigma ,960型)测定样本处在 150 nm 光波的光密

度值。用 bFGF 标准品制备 1 条浓度从 5 ～

640 ng/L 并与其光密度值相对应的标准曲线。通

过将测得的每个样品的光密度值与标准曲线相比

较 ,计算出样品中的 bFGF 含量。

2　结　果

2.1　玻璃体内 bFGF含量比较

PVR-C组 、PV R-D组和玻璃体出血组 ,各组年

龄 、性别比较无差异 , P >0.05。正常对照组为非

正常死亡尸体眼球 ,无法进行统计 。将各组样本玻

璃体内 bFGF 含量进行比较(秩和检验),结果见表

1。
表 1　玻璃体中 bFGF 含量测定结果比较

Table 1　The comparison of bFGF level in vitreous　(ng/ L)

g roup cases concentration median quartile 　 P

control 20 0.00～ 33.20 5.20 　15.47

PVR-C 35 0.00～ 57.10 3.12 10.48 >0.05
1)

PVR-D 26 1.70～ 300.20 46.56 113.96 <0.011), 2)

vitrous hemorrhage 25 0.00～ 29.46 1.40 6.25 >0.051)

　　1)compared w ith control g roup;2)compared with PVR-C g roup and vitreous hemo rrhage g roup

2.2　PVR-D组患者血清与其玻璃体bFGF含量比较

PVR-D组患者中 ,男性 11 人 、女性 4人测定

了其血清内 bFGF 含量 ,范围 9.15 ～ 20.75 ng/L ,

平均(18.33 ±3.39)ng/L。PVR-D 组玻璃体内

bFGF 含量见前述 。将 PVR-D 组玻璃体与血清内

bFGF 含量进行比较 ,两样本方差不齐 ,用秩和检
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验 ,测出 P <0.01 ,说明 PVR-D 组患者玻璃体内

bFGF 含量明显高于血清。

2.3　玻璃体内 bFGF含量与裂孔面积的关系

由于只有 PV R-D组玻璃体内 bFGF 含量比正

常组高 ,故只能在该组内进行比较 。裂孔面积用

mm2表示 , 1.5 mm 相当于 1 PD(视乳头直径)。

经计算机的多因素逐步回归分析 ,结果如下:

PVR-D 组找不到裂孔共 6 例 , 裂孔面积 ≤

1.5 mm ×1.5 mm 共 8 例;裂孔在 1.5 mm ×

1.5 mm ～ 3 mm ×4.5 mm 之间共 8 例;在 3 mm

×4.5 mm ～ 4.5 mm×4.5 mm 之间的1例 , >4.5

mm×4.5 mm者共 3例 。将找不到裂孔或裂孔≤

1.5 mm×1.5 mm 者合成一组共 14 例;裂孔 >

1.5 mm×1.5 mm 以上者合成一组共 12 例 ,二组

玻璃体内 bFGF 含量比较结果见表 2 。

表 2　PVR-D组不同裂孔面积与玻璃体 bFGF 含量比较

Table 2　The bFGF level in vitreous of different re tinal breaks in PVR-D　(ng/ L)

retinal break cases bFGF concentration median quartile 　 P

≤1.5 mm×1.5 mm 14 　1.70～ 155.50 14.23 55.07

>1.5 mm×1.5 mm 12 　28.24～ 300.20 97.93 126.92 <0.011)　

　　1)Compared w ith retinal break≤1.5 mm×1.5 mm group

　　本组患者的屈光状态 、发病时间 、视网膜脱离

并发玻璃体出血或前段葡萄膜炎或脉络膜脱离 、以

往巩膜冷冻史及玻璃体手术史等 PVR发病高危因

素较分散 ,无法将其与玻璃体内 bFGF 含量进行比

较。

3　讨　论

3.1　对照组玻璃体 bFGF含量

本实验发现正常人对照组玻璃体内含有一定

量的 bFGF ,但波动范围较大 ,从 0.00 ～ 33.20 ng/

L ,说明正常健康人之间玻璃体内 bFGF 的含量差

异较大 。Hanneken[ 3]用放射免疫方法测定玻璃体

内bFGF 含量 ,发现正常人测不出 ,但他所用的测

量方法可测出的最低浓度是 0.3 μg/L ,可能不够

敏感;本实验所用方法可测出 0.11 ng/L bFGF 的

含量 ,较敏感 。许迅等[ 4] 测量 10例正常尸体眼玻

璃体 bFGF 含量为测不出 ～ 27 ng/L ,比本组低。

这些结果均证实人眼内确实含有一定量的 bFGF。

Noji[ 5]和 Sternfeld[ 6]分别发现鼠的 RPE 和感光细

胞以及培养的人 RPE细胞能合成和分泌 bFGF ,推

测正常人玻璃体中的 bFGF 来源与此有关。

3.2　不同病变组与对照组玻璃体 bFGF含量比较

本研究表明 , PVR 组内 ,增殖较轻的 PVR-C

组玻璃体内的 bFGF 含量与对照组无异常;增殖严

重的 PV R-D组 ,玻璃体内 bFGF 异常增高 ,这种增

高与血清 bFGF 含量无关 ,推测是局部产生的。提

示裂孔性视网膜脱离发生后 , PVR的发生与发展

和 bFGF 的产生有密切关系 , bFGF 在 PVR的发展

中起重要作用。

玻璃体出血组与对照组玻璃体内 bFGF 含量

无差异(表 1), 提示玻璃体出血后血清来源的

bFGF 并未使玻璃 体内的 bFGF 含量升 高。

Sivalingam[ 7]和 Borisuth[ 8]曾分别发现 PDR患者玻

璃体内 bFGF 升高 ,且与眼内的增殖严重度成正

比。本组玻璃体出血患者眼内增殖程度不严重 ,且

糖尿病患者在 25例中仅占 3例 ,可比性不大 。

3.3　视网膜裂孔面积与玻璃体内bFGF含量的关系

本研究表明 PVR-D组 ,视网膜裂孔>1.5 mm

×1.5 mm 以上者 , bFGF 含量比裂孔≤1.5 mm ×

1.5 mm者明显升高 , 提示裂孔面积可间接影响

PVR患者玻璃体内 bFGF 的含量 。以往的研究发

现[ 9] ,视网膜的牵引性马蹄孔尤其面积>3 mm2 以

上者 ,易发展为 PV R。Machemer认为[ 10] 。视网膜

大的裂孔形成后 ,显露在玻璃体内的 RPE 细胞及

其他细胞增多 ,迁移进入玻璃体和视网膜表面的细

胞增多 ,导致 PVR加重。由此推测 ,严重 PV R患

者玻璃体内异常升高的 bFGF ,可能与这些细胞有

关。Sternfeld[ 6]发现培养的人 RPE 细胞能合成和

分泌 bFGF 。人体内参与形成 PVR的细胞是否有

这种能力? 我们将在第二部分的工作中开展这方

面的研究 。
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·简　讯·

疟疾疫苗研究又迈进充满希望的一步
———博士后刘彦文研究工作报告通过评议

日前博士后刘彦文研究工作报告 ,以起点高 、手段先进 、数据可靠 、属国内同类研究领先水平的评议结论通过评议专家组

的评议。

据世界卫生组织(WHO)1996 年报告 , 全球每年疟疾发病人数约 3～ 5 亿 , 其中 150 ～ 270 万人死亡 , 疟疾被列为全球优先

控制的 6种传染病的第 1 位。疟疾疫苗的研制一直是近年国内外的研究热点 , 因为疟原虫的生活史复杂 , 为疫苗的研制带来

了困难 ,科学家们在为之努力奋斗 , 但至今仍未研究出价格低廉 、安全高效的疟疾疫苗。疟疾疫苗的研制 , 成为疟疾防治工作

中极有潜力的研究课题。

刘彦文博士朝着这个方向努力 ,已迈进了充满希望的一步。刘博士在站期间在寄生虫教研室余新炳教授指导下开展了

“恶性疟原虫海南分离株Fccl/HN 环子孢子蛋白在 HelA 细胞中的高效表达及 DNA 免疫”的研究。该研究采用 PCR方法从恶

性疟原虫海南分离株 Fcc1/HN 基因组 DNA 中成功地扩增出环子孢子蛋白基因(CSP 基因)片段 , 并将其定向克隆到真核表达

载体 PCDNA3 中 ,成功地建立了PCDNA3-CSP重组质粒 , 在HelA细胞中表达 ,表达量高达 15.77%, 将重组质粒 PCDNA3-CSP

直接免疫BALB/C 小鼠后 , 小鼠产生了抗CSP的特异性抗体 , 诱导产生的抗体滴度 1∶1280 ,小鼠 T 细胞和 NK 细胞活性增加 ,

CD8+亚群比例升高。结果表明 , PCDNA3-CSP直接免疫可诱导小鼠产生特异性和非特异性的体液和细胞免疫 ,这一研究为恶

性疟原虫环子孢子 DNA 疫苗研制提供了科学依据。

(冯世容)
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