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双氯芬酸钠水分离对晶状体上皮细胞融合的影响 

姚 勇 徐慧艳 黄红宇 蔡 颖 谈旭华 刘丽霞 

Effect of hydrOdissectiOn with diclofenac sodium on coverage time of 

lens epithelial cells 

Yao Yong，Xu Huiyan，Huang Hongyu，Cai Ying，Tan Xuhua，Liu Lixia．Department of Ophthalmology，The 

Hospital of Wuxi City，Wuxi 214023，China 

Abstract 0bjective Posterior capsular opacity(PCO)arises from lens cells that remain associaed with the lens capsule 

after cataract surgery and proliferate and migrate into the visual pathway．Our study was to evaluate the effect of hydrodissection 

with diclofenac sodium and nuclear rotation on the coverage time of lens epithelial cells． M ethods The posterior capsular 

membranes of lens were obtained from 40 pig eyes and divided into four groups according to different operating methods as 

follows：PBS hydrodissection group，diclofenac sodium + lidocaine hydrodissection group，0．25 mg／mL diclofenac sodium group， 

0．25 mg／mL dielofenae sodium +nuclear rotation group．The lens capsular membrane was cultured in DMEM containing 10％ 

bovine serum to collect the lens epithlial cells．The proliferation and differentiation of the cells were examined and the coverage 

time was evaluated． Results The coverage time among four groups was significantly different(F=37．639，P=0．000)．The 

significant differences in coverage time of lens epithelial cells were fnund between diclofenac sodium group and diclofenac or 

nuclear rotation group and control group(P=0．009，P<0．01，respectively)，and the coverage time of lens epithelial cells also 

was considerably different between dielofenac sodium group and dielofenae or nuclear rotation group(P<0．0 1)．These results 

demonstrated a significant prolong in diclofenac sodium group and dielofenae and nuclear rotalion group compared with control 

group．The shrank of cell nuclear was observed in PBS group and much less survival cells in diclofenae +lidocaine group． 

Conclusion Hydrodissection with diclofenac sodium alone or along with nuclear rotation could prolong the coverage time of pig 

lens epithelial cells and inhibit the cell proliferation，and thus it maybe postpone the development of PCO． 
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摘要 目的 研究双氯芬酸钠水分离及联合转核技术对残留后囊膜上的晶状体上皮细胞(LECs)融合的影响。 方 

法 将猪眼后囊膜 LECs进行体外原代培养，分为对照组 、加药组(双氯芬酸钠水分离 )、加药转 核组(双氯芬酸钠水分离 

联合核旋转 )，观察 LECs不 同时期 的增生 、分化 、融合情况及各组 细胞 的融合 时间。 结果 加 药组和加药转 核组 的细 

胞融合时间较对照组延长，差异有统计学意义(P<0．01)，加药组的细胞出现核固缩现象，加药转核组残留细胞团明显 

减少。 结论 双氯芬酸钠水分离能延缓后发性 白内障(PCO)的发生 ，双氯芬酸钠水分 离联合转核能 有效降低 PCO的 

发生率 。 

关键词 晶状体上皮细胞 ；细胞融合时间 ；后发性 白内障 ；双氯芬酸钠 
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后发性 白内障(posterior capsular opacity，PCO)是 

白内障囊外摘 出联合人工 晶状体植入术 的常见并发 

症。十几年来学者们一直致力于研究如何 降低 PCO 

的发生率，随着白内障手术技术及人工晶状体设计的 

日臻完善，使得PCO的发生率从50％降至15％左右 。 
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白内障术中、术后如何使用药物更好地控制 PCO的发 

生率成为目前的研究热点。双氯芬酸钠是第 3代非甾 

体抗炎药 ，Nishi等 发现其能抑制 晶状 体上皮细胞 

(1ens epithelial cells，LECs)的增生和化生 ，从 而抑制 

PCO的发 生。本课 题选 择猪 LECs进行研 究，参照 

Nishi等 的双氯芬酸钠 的浓度，通过双氯芬酸钠对 

LECs充分水分离后，从病理及细胞学方面观察双氯芬 

酸钠对猪眼 LECs的形态 、增生分化 的过程及融合时 



间 的 影 响 ， 并 联 合 转 核 技 术 ， 研 究 其 对 P C O 防 治 方 面

的 作 用 。

1 材 料 与 方 法

1 ． 1 材 料

新 鲜 猪 眼 球 4 0 只 取 自无 锡 市 朝 阳 农 贸 市 场 。 胎

牛 m 清 ( 杭 州 四 季 青 公 司 ) ；D M E M ( 美 国 G i b c o 公 司 ) ；

注 射 用 双 氯 芬 酸 钠 盐 酸 利 多 卡 因 ( 7 5 m g
： 2 5 m g ， 海 南

双 成 药 业 有 限 公 司 ) 。 C K 4 0 倒 置 显 微 镜 、
B X 4 l 光 学

显 微 镜 ( 日 本 O l y m p u s 公 司 ) 。

1 ． 2 方 法

1 ． 2 ． 1 实 验 分 组 及 后 囊 膜 的 取 出 参 照 H a m i l t o n

等
引

猪 L E C s 培 养 的 方 法 ， 将 4 0 只 新 鲜 猪 眼 球 随 机 分

为 4 组 ， 每 组 1 0 只 眼 ， 用 7 5 ％ 乙 醇 消 毒 3 遍 ， 无 菌 生 理

盐 水 充 分 冲洗 ， 无 菌 条 件 下 对 猪 眼 球 实 施 透 明 角 膜 切

口 、 连 续 环 形 撕 囊 。 对 照 组 A ：用 P B S 充 分 水 分 离 ， 行

超 声 乳 化 晶 状 体 吸 除 ；对 照 组 B ：用 0 ． 0 8 m g ／m L 利 多

卡 因 稀 释 液 水 分 离 ， 行 超 声 乳 化 晶 状 体 吸 除 ；加 药 转 核

组 ：用 0 ． 2 5 m g ／m L 双 氯 芬 酸 钠 稀 释 液 充 分 水 分 离 ， 行

超 声 乳 化 晶 状 体 吸 除 ；加 药 转 核 组 ：用 0 ． 2 5 m g ／m L 双

氯 芬 酸 钠 稀 释 液 充 分 水 分 离 ， 双 手 法 将 核 按 顺 时 针 和

逆 时 针 方 向 各 旋 转 3 圈 ， 行 超 声 乳 化 晶 状 体 吸 除 。 4

组 猪 眼 球 均 自睫 状 体 平 坦 部 剪 开 眼 球 ， 剪 断 晶 状 体 悬

韧 带 ， 撕 取 完 整 的 晶 状 体 囊 袋 ( 包 括 后 囊 膜 、 赤 道 部 和

残 留 的 前 囊 ) 。

1 ． 2 ． 2 L E C s 的 培 养
H 。

将 囊 袋 细 胞 面 朝 上 平 铺 在 培

养 瓶 底 部 ， 将 培 养 瓶 竖 起 ， 小 心 加 入 含 1 0 ％ 小 牛 血 清

的 D M E M 液 ， 放 人 C O ， 培 养 箱 ，
1 h 后

将 培 养 瓶 放 平 ， 晶 状 体 囊 膜 已 紧 贴 培

养 瓶 底 部 ， 对 其 进 行 培 养 ， 每 2 4 h 观

察 1 次 ， 光 学 显 微 镜 观 察 各 个 生 长 时

期 的 细 胞 并 拍 照 ， 观 察 各 组 L E C s 的

融 合 时 间 。

1 ． 2 ． 3 病 理 观 察 另 取 各 组 5 只 眼

球 ， 按 上 述 方 法 取 得 晶 状 体 后 囊 膜

后 ， 用 显 微 无 齿 镊 将 晶 状 体 后 囊 膜 平

铺 于 载 玻 片 上 ， 用 甲 醇 固 定 3 0 m i n

后 ， 蒸 馏 水 漂 洗 2 ～ 3 次 ， 苏 木 精 一 伊

红 染 色 1 0 ～ 1 5 m i n
， 自来 水 漂 洗 3 ～ 4

次 后 ， 光 学 显 微 镜 观 察 并 拍 照 。

1 ． 3 统 计 学 方 法

素 方 差 分 析 ， 组 间 的 两 两 比 较 采 用 S N K —

q 检 验 。
P <

0 ． 0 5 为 差 异 有 统 计 学 意 义 。

2 结 果

2 ． 1 各 组 后 囊 膜 L E C s 融 合 时 间

4 组 后 囊 膜 L E C s 融 合 时 间 比 较 差 异 有 统 计 学 意

义 ( F = 3 7 ． 6 3 9
，

P = 0 ． 0 0 0 ) 。 组 间 两 两 比 较 ：对 照 组 A

与 对 照 组 B 差 异 无 统 计 学 意 义 ( P = 0 ． 8 7 3 ) ；加 药 组 与

对 照 组 A 差 异 有 统 计 学 意 义 ( P = 0 ． 0 0 9 ) ；加 药 转 核 组

与 对 照 组 A 差 异 有 统 计 学 意 义 ( P < 0 ． 0 1 ) ；加 药 转 核

组 与 加 药 组 差 异 有 统 计 学 意 义 ( P < 0 ． 0 1 ) ( 表 1 ) 。

P B S

D i c l o f e n a c + l i d o e a i n e

D i c l o f e n a c s o d i u m

D i c l o f e n a c a n d n u c l e a r r o t a t i o n

F

户

2 6 ． OO ± 2 ． 9 8

2 6 2 0 ± 3 ． 3 6
。

2 9 ． 6 0 ± 2 ． 9 5
。

3 7 ． 5 0 ± 1 ． 3 5
。

3 7 6 3 9

O 0 0 0

。

P > 0 ． 0 5 ．

。

P < 0 ． 0 1 U S P B S g r o u p

( O n e - w a y A N O V A
，

S N K —

q t e s t )

2 ． 2 后 囊 膜 L E C s 的 形 态 学 观 察

培 养 2 4 h 后 ， 倒 置 显 微 镜 下 发 现 2 个 对 照 组 可 见

赤 道 部 L E C s 开 始
“

串珠 样
”

向 中 央 区 生 长 ( 图 1 ) ，
1 4 h

时 L E C s 呈 梭 形 ， 成 纤 维 样 化 生 ， 部 分 后 囊 膜 皱 缩 ( 图 2 ) 。

图 1 培 养 2 4 h 可 见 赤 道 部 L E C s 开 始
“

串珠 样
”

生 长 ( × 1 0 0 ) 图 2 培 养 14 d 细 胞 增 生 ， 可

见 成 纤 维 样 化 生 ， 后 囊 膜 皱 缩 ( X 1 0 0 )

F i g ． 1 T h e l e n s e p i t h e l i a l c e l l s a t e q u a t o r f o r m e d p e a r l — l i k e g r o w t h i n 2 4 h o u r s a f t e r c u l t u r e ( × 1 0 0 )

F i g ． 2 P r o l i f e r a t i o n a n d f i b r o u s m e t a p l a s i a o f l e n s e p i t h e l i a l c e l l s a s w e l l a s c a p s u l e s h r a n k w e r e

s e e n i n 1 4 d a y s a f t e r c u l t u r e ( × 1 0 0 )

采 用 S P S S 1 5 ． 0 统 计 学 软 件 对 数 据 进 行 统 计 学 分

析 。
L E C s 培 养 后 的 融 合 时 间 以 i ± s 表 示 。

4 个 组 后

囊 膜 L E C s 融 合 时 间 的 比 较 采 用 完 全 随 机 设 计 的 单 因

2 ． 3 后 囊 膜 L E C s 的 病 理 学 形 态

对 照 组 A 及 对 照 组 B 后 囊 经 苏 木 精 一 伊 红 染 色

后 发 现 ， 后 囊 膜 上 有 成 团 的 L E C s
， 上 皮 细 胞 核 饱 满 ( 图

兰 一莲
蔓

Z 一

面



图 3 对 照 组 A 的 后 囊 膜 L E C s 核 饱 满 ( X 4 0 0 ) 图 4 对 照 组 B 的后 囊 膜 L E C s 核 饱 满 ( × 4 0 0 )

图 5 加 药 组 的 后 囊 膜 L E C s j }_j 现 核 同 缩 、 边 集 现 象 ( × 4 0 0 ) 图 6 加 药 转 核 组 显 示 无 明 显

的 细 胞 团 ( X 2 0 0 )

F i g ． 3 T h e n u c l e u s o f l e n s e e l Is i n P B S g r o u p w e r e f u l l ( X 4 0 0 ) F i g ． 4 T il e n u c l e u s o f l e n s e e l l s

i n d i e l o f e n a ~
、 + l i d o c a i n e g r o u p w e r e f u l l ( × 4 0 0 ) F i g ． 5 T h e n u c l e u s o f l e n s c e l l s i n d r u g g r o u p

s h o w s h r a n k a n d v e r g e n c e ( × 4 0 0 ) F i g ． 6 T h e r e a r e a f e w e r c e l l s i n d i e l o f e n a c + n u c l e a r

r o t a t i o n g r o u P ( x 2 0 0 )

3
，

4 ) ；加 药 组 的 后 囊 膜 L E C s 则 出 现 核 固 缩 、 边 集 现 象

( 图 5 ) ；加 药 转 核 组 发 现 后 囊 膜 上 无 明 显 的 L E C s 团 ，

扩 大 视 野 范 围 仍 未 发 现 明 显 的 细 胞 团 ( 图 6 ) 。

3 讨 论

正 常 人 L E C s 位 于 前 囊 下 、 赤 道 部 及 赤 道 弓 部 ， 单

层 立 方 上 皮 ， 分 为 3 个 生 物 活 性 区 域 ： 中 央 区 、 赤 道 前

区 和 赤 道 区 ， 成 人 多 数 有 丝 分 裂 发 生 于 赤 道 前 区 的

L E C s
” - 6 1

。 白 内 障 囊 外 摘 出 术 后 ，
L E C s 移 行 、 增 生 和

向 成 纤 维 细 胞 转 化 失 去 单 层 性 ， 并 在 增 生 的 过 程 中 合

成 胶 原 及 炎 性 因 子 ， 如 I L 一 1
、 I L ． 6

、 P G E 等 ， 加 重 P C O 的

形 成
∽ 。

。 A p p l e 等
⋯

从 手 术 技 术 和 人 工 品 状 体 方 面 总

结 了 降低 P C O 的 六 大 因 素 ： ( 1 ) 充 分 水 分 离 清 除 晶 状

体 皮 质 。 ( 2 ) 人 工 晶 状 体 植 人 囊 袋 内 。 ( 3 ) 撕 囊 口 直

径 略 小 于 人 工 晶状 体 光 学 部 直 径 ， 前 囊 3 6 0
。

包 裹 人 工

晶 状 体 。 ( 4 ) 人 工 晶 状 体 的 材 质 ， 不 刺 激 或 能 抑 制

L E C s 的 增 生 。 ( 5 ) 人 工 晶 状 体 光 学 部 和 后 囊 最 大 面

积 的 接 触 。 ( 6 ) 人 工 品 状 体 光 学 部 的 边 缘 阻 挡 效

应
⋯

‘ “

。 目前 ， 手 术 技 术 和 人 工 晶 状 体 的 材 质 设 计 日

臻 成 熟 ， 已 经 成 功 地 将 P C O 的 发 生 率 控 制 在 1 5 ％ 左

右 ， 但 如 何 进 一 步 降 低 P C O 的 发 生 率 ， 研 究 热 点 之 一

是 在 白 内 障 术 中 、 术 后 应 用 药 物 抑

制 或 破 坏 L E C s 的 增 生 ， 如 组 织 型 纤

维 酶 原 激 活 剂 ( r 。 t P A ) 、 全 反 式 维 甲

酸 ( a t R A ) 等 。 双 氯 芬 酸 钠 化 学 名 为

邻 一 ( 2
，

6 一 氯 苯 氨 基 ) 一 苯 乙 酸 钠 ，

国 内 1 9 8 5 年 合 成 ， 临 床 用 于 消 炎 、

镇 痛 、 解 热 和 抗 风 湿 等 ， 在 同类 药 物

中 具 有 疗 效 好 、 不 良 反 应 小 、 长 期 应

用 无 蓄 积 性 等 优 点
¨

， 被 证 实 可 以

抑 制 血 一 房 水 屏 障 的 崩 解 、 抑 制

P G E ， 的 合 成 ， 且 对 眼 内 组 织 无 毒

性
∽ “ 。

， 但 国 内 外 关 于 双 氯 芬 酸 钠

对 P C O 防 治 方 面 的 基 础 和 临 床 报 道

较 少 。 中 山 眼 科 中 心 用 基 因 法 鉴 定

了 猪 晶 状 体 前 极 部 及 赤 道 部 均 存 在

上 皮 细 胞 ， 但 转 录 水 平 上 差 异 明 显 ，

表 明 猪 晶 状 体 赤 道 部 的 上 皮 细 胞 分

裂 活 跃 ， 与 人 相 似
⋯

， 故 本 研 究 选 择

猪 眼 L E C s 为 研 究 对 象 ， 并 在 手 术 时

加 入 了 双 手 法 转 核 技 术 ， 研 究 对

P C O 防 治 的 影 响 。

S y m o n d s 等
⋯

研 究 了 地 塞 米 松

和 双 氯 芬 酸 钠 对 大 鼠 L E C s 的 影 响 ，

发 现 地 塞 米 松 和 双 氯 芬 酸 钠 能 明 显 导 致 大 鼠 L E C s 的

异 常 ， 认 为 这 提 示 可 以 通 过 药 物 影 响 P C O 的 发 生 率 ；

I n a n 等
⋯

观 察 了 临 床 上 用 0 ． 2 5 m g ／m L 双 氯 芬 酸 钠 稀

释 液 充 分 水 分 离 后 降 低 了 P C O 的 发 生 率 ， 但 不 能 起 到

预 防 作 用 ；而 N e u m a y e l
+ 等

⋯ 。

则 通 过 2 周 的 短 期 观 察

认 为 双 氯 芬 酸 钠 并 不 能 减 少 后 囊 上 珍 珠 样 小 体 的 发

生 。 本 研 究 发 现 利 用 双 氯 芬 酸 钠 稀 释 液 进 行 水 分 离

后 ，
L E C s 发 生 核 周 缩 及 边 集 现 象 ， 从 病 理 上 解 释 了 双

氯 芬 酸 钠 可 能 抑 制 L E C s 产 生 炎 性 因 子 ， 同 时 观 察 到

双 氯 芬 酸 钠 组 的 L E C s 的 融 合 时 间 延 长 ， 说 明 双 氯 芬

酸 钠 能 降 低 P C O 的 发 生 率 ， 但 临 床 效 果 还 需 进 一 步 研

究 。 同时 本 研 究 发 现 转 核 技 术 可 以 有 效 地 清 除 L E C s
， 双

氯芬酸 钠 水 分离 联 合 转 核 可 进 一 步 降低 P C O 的发 生 率 。

孙 考 祥 等
” 引

研 究 了 0 ． 1 ％ 双 氯 芬 酸 钠 滴 眼 液 在 眼

内 的 组 织 分 布 ， 房 水 中 的 峰 质 量 浓 度 为 ( 0 ． 3 0 ±

0 ． 1 2 ) m g ／m L
， 故 本 研 究 选 择 0 ． 2 5 m g ／m L 是 安 全 的 ， 同

时 实 验 结 果 表 明 0 ． 2 5 m g ／m L 的 质 量 浓 度 能 有 效 降 低

P C O 的 发 生 率 ， 目前 我 们 临 床 上 正 在 观 察 0 ． 2 5 m g ／m L

的 双 氯 芬 酸 钠 水 分 离 对 人 P C O 的 抑 制 作 用 。
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，高 童

视 光 学 组 学 术 会 议 通 知

中 华 医 学 会 眼 科 学 分 会 视 光 学 组 2 0 0 9 年 学 术 会 议 于 2 0 0 9 年 1 2 月 4 — 6 日 在 中 国 广 』I、I 番 禺 星 河 湾 酒 店 和 亚 洲 最 大 的 长 隆 主 题

公 园 举 行 。 本 次 年 会 将 就 视 光 学 的 激 光 视 力 矫 正 前 后 、 隐形 眼 镜 、 近 视 眼 、 低 视 力 和 验 光 配 镜 等 热 点 问 题 和 最 新 进 展 进 行 广 泛 交 流 。

十 二 月 是 广 J- II 天 气 最 好 的 时 候 ， 加 上 享 誉 全 球 的 粤 菜 美 点 ， 大 会 组 委 会 诚 挚 邀 请 各 位 专 家 、 同道 和 相 关 企 业 参 加 此 次 集 交 流 和

娱 乐 于 一 体 的 盛 会 。

投 稿 注 册 和 旅 游 等 请 联 系 ：会 议 秘 书 处 、 中 山 眼 科 中 心 曾 骏 文 教 授 ( 0 2 0 — 8 7 3 3 0 3 5 1

c h i n a o p t o m e t 。y 2 0 0 9 ． o r g 。

或 z e n g l 6 3 n e t @ 1 6 3 ． n e t ) ， 详 情 请 登 陆 W W W

( 会 务 组 )


