
临床研究

基质细胞衍生因子－１ 及其受体 ＣＸＣＲ４ 在翼状胬肉中的
表达及意义

刘仓仓１ꎬ２ꎬ曹小彪３ꎬ黄建波４ꎬ高晓唯１ꎬ任　 兵１ꎬ任红燕１ꎬ蔡　 岩１

引用:刘仓仓ꎬ曹小彪ꎬ黄建波ꎬ等. 基质细胞衍生因子－１ 及其
受体 ＣＸＣＲ４ 在翼状胬肉中的表达及意义.国际眼科杂志 ２０２０ꎻ
２０(３):５１７－５２１

基金项目:新疆维吾尔自治区卫生与健康适宜技术推广资助项
目(Ｎｏ.ＳＹＴＧ－２０１９９３)ꎻ解放军第四七四医院重点扶持科研资助
项目(Ｎｏ.２０１７４７４００６ꎬ２０１８４７４００８)
作者单位:(８３００１３)中国新疆维吾尔自治区乌鲁木齐市ꎬ中国人
民解放军第 ４７４ 医院１眼科ꎻ４心内科ꎻ２(８３００１１)中国新疆维吾尔
自治区 乌 鲁 木 齐 市ꎬ 新 疆 医 科 大 学 第 五 附 属 医 院 眼 科ꎻ
３(８３１１００)中国新疆维吾尔自治区昌吉回族自治州ꎬ中国人民解
放军 ９３８６４ 部队医院内科
作者简介:刘仓仓ꎬ女ꎬ毕业于新疆医科大学ꎬ眼科学硕士ꎬ住院
医师ꎬ研究方向:眼表疾病、眼底病ꎮ
通讯作者:蔡岩ꎬ男ꎬ毕业于第四军医大学ꎬ眼科学博士ꎬ副主任
医师ꎬ 硕 士 研 究 生 导 师ꎬ 研 究 方 向: 眼 表 疾 病 及 眼 底 病.
ｗｌｍｑｒｅｎ１０１＠ １２６.ｃｏｍ
收稿日期: ２０１９－０７－０５ 　 　 修回日期: ２０２０－０２－１５

摘要
目的:探讨基质细胞衍生因子－１(ＳＤＦ－１)及其受体趋化
因子受体(ＣＸＣＲ４)在不同年龄翼状胬肉患者中的表达及
意义ꎮ
方法:收集 ２０１８－０１ / １０ 在中国人民解放军第四七四医院
行原发性翼状胬肉切除术的手术标本 ６０ 例 ６０ 眼(其中年
龄<５０ 岁 ３０ 眼ꎬ年龄>５０ 岁 ３０ 眼)ꎬ同时间收集年龄匹配
的斜视矫正术和视网膜脱离复位术患者的正常结膜组织
３０ 例 ３０ 眼(其中年龄<５０ 岁 １５ 眼ꎬ年龄>５０ 岁 １５ 眼)ꎮ
采用 ＨＥ 染色和免疫组织化学法检测 ＳＤＦ－１ 和 ＣＸＣＲ４ 在
翼状胬肉组织标本中的表达和定位ꎬ分析 ＳＤＦ － １ 和
ＣＸＣＲ４ 的表达与患者临床表现的关系ꎮ 使用 ＩＰＰ ６ ０ 软
件定量测定 ＳＤＦ－１ 和 ＣＸＣＲ４ 的平均光密度ꎮ
结果:ＳＤＦ－１ 和 ＣＸＣＲ４ 在正常结膜上皮基底层细胞显示
阳性或无阳性表达ꎬ而在翼状胬肉中全层结膜上皮细胞和
血管内皮细胞均有阳性表达ꎬ其表达水平差异显著ꎬ基底
层细胞中表达更明显ꎬ显示出明显极性ꎮ 翼状胬肉组织中
ＳＤＦ－ １ 和 ＣＸＣＲ４ 的表达量均高于正常结膜组织 ( Ｐ <
０ ０５)ꎻ年龄<５０ 岁患者的 ＣＸＣＲ４ 表达量大于年龄>５０ 岁
患者的表达量(Ｐ<０ ０５)ꎮ
结论:ＳＤＦ － １ 和 ＣＸＣＲ４ 在翼状胬肉中表达上调ꎬ提示
ＳＤＦ－１和 ＣＸＣＲ４ 参与翼状胬肉的形成ꎬ抑制 ＳＤＦ － １ /
ＣＸＣＲ４ 信号通路ꎬ可能抑制翼状胬肉发生ꎬ也可能成为翼
状胬肉的药物治疗靶点ꎬ成为一个新的研究方向ꎮ 年轻翼
状胬肉患者 ＣＸＣＲ４ 的表达更高ꎬ提示未来可能实现个体
化给药ꎬ减少医疗资源的浪费ꎮ
关键词:翼状胬肉ꎻ基质细胞衍生因子－１ꎻ受体趋化因子
受体

ＤＯＩ:１０.３９８０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７２－５１２３.２０２０.３.２５

Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ｏｆ ｓｔｒｏｍａｌ
ｃｅｌｌ－ｄｅｒｉｖｅｄ ｆａｃｔｏｒ － １ ａｎｄ ｉｔｓ ｒｅｃｅｐｔｏｒ
ＣＸＣＲ４ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｔｅｒｙｇｉｕｍ

Ｃａｎｇ － Ｃａｎｇ Ｌｉｕ１ꎬ２ꎬ Ｘｉａｏ － Ｂｉａｏ Ｃａｏ３ꎬ Ｊｉａｎ － Ｂｏ
Ｈｕａｎｇ４ꎬ Ｘｉａｏ －Ｗｅｉ Ｇａｏ１ꎬ Ｂｉｎｇ Ｒｅｎ１ꎬ Ｈｏｎｇ － Ｙａｎ
Ｒｅｎ１ꎬ Ｙａｎ Ｃａｉ１

Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｉｔｅｍｓ: Ａｐｐｒｏｐｒｉａｔｅ Ｔｅｃｈｎｉｑｕｅ Ｅｘｔｅｎｓｉｏｎ Ｐｒｏｊｅｃｔ ｏｆ
Ｈｅａｌｔｈ Ｃｏｍｍｉｓｓｉｏｎ ｏｆ Ｘｉｎｊｉａｎｇ Ｕｙｇｕｒ Ａｕｔｏｎｏｍｏｕｓ Ｒｅｇｉｏｎ ( Ｎｏ.
ＳＹＴＧ － ２０１９９３ )ꎻ Ｋｅｙ Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｐｒｏｊｅｃｔ ｏｆ Ｎｏ. ４７４
Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ ＰＬＡ (Ｎｏ.２０１７４７４００６ꎬ ２０１８４７４００８)
１Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎻ ４Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｃａｒｄｉｏｌｏｇｙꎬ Ｎｏ.４７４
Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ ＰＬＡꎬ Ｕｒｕｍｑｉ ８３００１３ꎬ Ｘｉｎｊｉａｎｇ Ｕｙｇｕｒ
Ａｕｔｏｎｏｍｏｕｓ Ｒｅｇｉｏｎꎬ Ｃｈｉｎａꎻ ２Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ ｔｈｅ
Ｆｉｆｔｈ Ａｆｉｌｉａｔｅｄ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｘｉｎｊｉａｎｇ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ Ｕｒｕｍｑｉ
８３００１１ꎬ Ｘｉｎｊｉａｎｇ Ｕｙｇｕｒ Ａｕｔｏｎｏｍｏｕｓ Ｒｅｇｉｏｎꎬ Ｃｈｉｎａꎻ ３Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ
ｏｆ Ｉｎｔｅｒｎａｌ Ｍｅｄｉｃｉｎｅꎬ Ｎｏ.９３８６４ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ ＰＬＡꎬ Ｃｈａｎｇｊｉ
８３１１００ꎬ Ｘｉｎｊｉａｎｇ Ｕｙｇｕｒ Ａｕｔｏｎｏｍｏｕｓ Ｒｅｇｉｏｎꎬ Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｅｎｃｅ ｔｏ: Ｙａｎ Ｃａｉ. Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ Ｎｏ.
４７４ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ ＰＬＡꎬ Ｕｒｕｍｑｉ ８３００１３ꎬ Ｘｉｎｊｉａｎｇ Ｕｙｇｕｒ
Ａｕｔｏｎｏｍｏｕｓ Ｒｅｇｉｏｎꎬ Ｃｈｉｎａ. ｗｌｍｑｒｅｎ１０１＠ １２６.ｃｏｍ
Ｒｅｃｅｉｖｅｄ:２０１９－０７－０５　 　 Ａｃｃｅｐｔｅｄ:２０２０－０２－１５

Ａｂｓｔｒａｃｔ
•ＡＩＭ: Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ｏｆ
ｓｔｒｏｍａｌ ｃｅｌｌ－ｄｅｒｉｖｅｄ ｆａｃｔｏｒ (ＳＤＦ－１) ａｎｄ ｉｔｓ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ＣＸＣ
ｃｈｅｍｏｋｉｎｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ４ (ＣＸＣＲ４) ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｔｅｒｙｇｉｕｍ
ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ａｇｅｓ.
•ＭＥＴＨＯＤＳ: Ｆｒｏｍ Ｊａｎｕａｒｙ ２０１８ ｔｏ Ｏｃｔｏｂｅｒ ２０１８ꎬ ｓｕｒｇｉｃａｌ
ｓｐｅｃｉｍｅｎｓ ｏｆ ６０ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｒｉｍａｒｙ ｐｔｅｒｙｇｉｕｍ ａｎｄ ６０
ｅｙｅｓ ( ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ３０ ｅｙｅｓ ｙｏｕｎｇｅｒ ｔｈａｎ ５０ ｙｅａｒｓ ｏｌｄ ａｎｄ ３０
ｅｙｅｓ ｏｌｄｅｒ ｔｈａｎ ５０ ｙｅａｒｓ ｏｌｄ) ｗｅｒｅ ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ ｆｒｏｍ ｔｈｅ
Ｎｏ ４７４ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ ＰＬＡꎬ ａｔ ｔｈｅ ｓａｍｅ ｔｉｍｅ ｃｏｌｌｅｃｔ
ａｇｅ ｍａｔｃｈｅｄ ｓｔｒａｂｉｓｍｕｓ ｄｉｏｒｔｈｏｓｉｓ ａｎｄ ｎｏｒｍａｌ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａ
ｔｉｓｓｕｅｓ ｏｆ ３０ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｅｔａｃｈｍｅｎｔ ｒｅｐａｉｒｓ
(ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ １５ ｅｙｅｓ ｙｏｕｎｇｅｒ ｔｈａｎ ５０ ｙｅａｒｓꎬ ｏｌｄｅｒ ｔｈａｎ ５０
ｙｅａｒｓ ｏｆ ａｇｅ １５ ｅｙｅｓ). Ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｌｏｃａｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ
ＳＤＦ － １ / ＣＸＣＲ４ ｉｎ ｐｔｅｒｙｇｉｕｍ ｔｉｓｓｕｅ ｓｐｅｃｉｍｅｎｓ ｗｅｒｅ
ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ ＨＥ ｓｔａｉｎｉｎｇ ａｎｄ ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙꎬ ａｎｄ
ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＳＤＦ－ １ / ＣＸＣＲ４
ａｎｄ ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗａｓ ａｎａｌｙｚｅｄ.
Ｔｈｅ ｍｅａｎ ｏｐｔｉｃａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ ｏｆ ＳＤＦ－１ / ＣＸＣＲ４ ｗａｓ ｍｅａｓｕｒｅｄ
ｂｙ ＩＰＰ ６.０ ｓｏｆｔｗａｒｅ.
•ＲＥＳＵＬＴＳ: ＳＤＦ－１ / ＣＸＣＲ４ ｓｈｏｗｅｄ ｓｌｉｇｈｔｌｙ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｏｒ ｎｏ

７１５

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２０ꎬ Ｎｏ.３ Ｍａｒ. ２０２０　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２６３９４０　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｎｏｒｍａｌ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ ｂａｓａｌ ｃｅｌｌｓꎬ ｂｕｔ
ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｂｏｔｈ ｆｕｌｌ － ｌａｙｅｒ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ
ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｐｔｅｒｙｇｉｕｍꎬ
ｗｉｔｈ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌꎬ ａｎｄ ｍｏｒｅ
ｏｂｖｉｏｕｓ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｂａｓａｌ ｃｅｌｌｓꎬ ｓｈｏｗｉｎｇ ｏｂｖｉｏｕｓ
ｐｏｌａｒｉｔｙ. Ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＳＤＦ － １ ａｎｄ ＣＸＣＲ４ ｉｎ
ｐｔｅｒｙｇｉｕｍ ｔｉｓｓｕｅｓ ｗｅｒｅ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｎｏｒｍａｌ
ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ ｔｉｓｓｕｅｓꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｗａｓ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ (Ｐ<０.０５) . Ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＣＸＣＲ４ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｙｏｕｎｇｅｒ ｔｈａｎ ５０ ｙｅａｒｓ ｏｌｄ ｗａｓ ｇｒｅａｔｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｏｌｄｅｒ ｔｈａｎ ５０ ｙｅａｒｓ ｏｌｄꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｗａｓ
ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ (Ｐ<０.０５) .
•ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ: ＳＤＦ － １ ａｎｄ ＣＸＣＲ４ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｓ ｕｐ －
ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｉｎ ｐｔｅｒｙｇｉｕｍꎬ ｓｕｇｇｅｓｔｉｎｇ ｔｈａｔ ＳＤＦ － １ ａｎｄ
ＣＸＣＲ４ ｐａｒｔｉｃｉｐａｔｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｔｅｒｙｇｉｕｍ ａｎｄ
ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｔｈｅ ＳＤＦ－１ / ＣＸＣＲ４ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙꎬ ｗｈｉｃｈ ｍａｙ
ｉｎｈｉｂｉｔ ｔｈｅ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ｏｆ ｐｔｅｒｙｇｉｕｍꎬ ａｎｄ ｍａｙ ａｌｓｏ
ｂｅｃｏｍｅ ａ ｄｒｕｇ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｔａｒｇｅｔ ｆｏｒ ｐｔｅｒｙｇｉｕｍꎬ ａｎｄ
ｂｅｃｏｍｅ ａ ｎｅｗ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｄｉｒｅｃｔｉｏｎ. Ｔｈｅ ｈｉｇｈｅｒ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
ｏｆ ＣＸＣＲ４ ｉｎ ｙｏｕｎｇ ｐｔｅｒｙｇｉｕｍ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｓｕｇｇｅｓｔｓ ｔｈａｔ
ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｉｚｅｄ ｄｒｕｇ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｍａｙ ｂｅ ｒｅａｌｉｚｅｄ ｉｎ ｔｈｅ
ｆｕｔｕｒｅ ｔｏ ｒｅｄｕｃｅ ｔｈｅ ｗａｓｔｅ ｏｆ ｍｅｄｉｃａｌ ｒｅｓｏｕｒｃｅｓ.
•ＫＥＹＷＯＲＤＳ:ｐｔｅｒｙｇｉｕｍꎻ ｓｔｒｏｍａｌ ｃｅｌｌ－ｄｅｒｉｖｅｄ ｆａｃｔｏｒ－ １ꎻ
ＣＸＣＲ４

Ｃｉｔａｔｉｏｎ:Ｌｉｕ ＣＣꎬ Ｃａｏ ＸＢꎬ Ｈｕａｎｇ ＪＢꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ｏｆ ｓｔｒｏｍａｌ ｃｅｌｌ－ｄｅｒｉｖｅｄ ｆａｃｔｏｒ－１ ａｎｄ ｉｔｓ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ＣＸＣＲ４
ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｔｅｒｙｇｉｕｍ. Ｇｕｏｊｉ Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ( Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ) ２０２０ꎻ２０
(３):５１７－５２１

０引言
翼状胬肉是一种呈翼状增生并侵及角膜的良性纤维

血管病变ꎬ其发病机制包括紫外线的生物学效应、免疫学
说、成纤维细胞转化、角膜缘干细胞移行学说、细胞凋亡
等[１]ꎮ 近来研究表明ꎬ翼状胬肉的发生发展与新生血管有
关[２]ꎮ 研究发现基质细胞衍生因子 － １ ( ｓｔｒｏｍａｌ ｃｅｌｌ －
ｄｅｒｉｖｅｄ ｆａｃｔｏｒꎬＳＤＦ－１)通过与特异性受体趋化因子受体
(ＣＸＣ ｃｈｅｍｏｋｉｎｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ４ꎬＣＸＣＲ４)结合ꎬ趋化 ＣＤ３４＋细胞
增殖并诱导血管生成ꎬ从而参与了许多血管新生性疾病的
发病过程[３－４]ꎮ 本研究探讨翼状胬肉组织中 ＳＤＦ － １ /
ＣＸＣＲ４ 在其发生和发展中的作用及其意义ꎮ
１对象和方法
１ １对象
１ １ １标本的来源及收集　 收集 ２０１８－０１ / １０ 在解放军第
四七四医院行翼状胬肉切除术的标本 ６０ 例 ６０ 眼ꎬ均来源
于鼻侧静止期翼状胬肉ꎬ男 ２４ 例ꎬ女 ３６ 例ꎻ其中年龄<５０
岁组 ３０ 眼ꎬ年龄 ２７ ~ ４９(平均 ４０ ２３±６ ５６)岁ꎬ年龄>５０
岁组 ３０ 眼ꎬ年龄 ５２ ~ ８２(平均 ６２ ２３±８ ４７)岁ꎮ 纳入标
准:(１)按照诊断标准确诊的位于鼻侧静止期的翼状胬
肉ꎻ(２)头部长入角膜 ２ ~ ４ｍｍꎮ 排除标准:(１)复发性翼
状胬肉ꎻ(２)活动性眼部炎症ꎻ(３)假性翼状胬肉ꎻ(４)单眼
多发的翼状胬肉ꎮ

同期收集视网膜脱离术或斜视矫正手术中切除的多
余正常结膜组织 ３０ 例 ３０ 眼ꎬ其中男 １２ 例ꎬ女 １８ 例ꎻ年龄
<５０ 岁组 １５ 眼ꎬ年龄 ２６~４４(平均 ３７ ４０±５ ５０)岁ꎬ年龄>
５０ 岁组 １５ 眼ꎬ年龄 ５５~７１(平均 ６０ ６０±４ ６２)岁ꎮ 纳入标
准:年龄相匹配单纯孔源性视网膜脱离术或斜视矫正手术

中患者的鼻侧角巩缘结膜组织ꎮ 排除标准:(１)术眼或对
侧眼有翼状胬肉或睑裂斑ꎻ(２)既往有手术史ꎻ(３)术眼有
角结膜病史ꎻ(４)术眼有外伤史者ꎮ 所有翼状胬肉患者均
采用翼状胬肉切除＋自体球结膜移植术治疗ꎮ 两组族别、
性别、年龄、有无全身病及病史等一般资料比较ꎬ差异均无
统计学意义(Ｐ>０ ０５)ꎬ具有可比性ꎬ见表 １、２ꎮ 而室外工
作者翼状胬肉的患病率更高ꎬ差异具有统计学意义(Ｐ<
０ ０５)ꎮ 本项研究经中国人民解放军第四七四医院医学
伦理委员会批准(批文号:２０１４－伦审字－２７)ꎬ所有患者均
被告知并签署知情同意书ꎮ
１ １ ２主要试剂及仪器　 兔抗人 ＳＤＦ－１ 单克隆抗体(英
国 ａｂｃａｍ 有限公司)ꎻ山羊抗人 ＣＸＣＲ４ 多克隆抗体(英国
ａｂｃａｍ 有限公司)ꎻＳＰ 兔二步法试剂盒(北京中杉金桥公
司)、ＳＰ 山羊二步法试剂盒(北京中杉金桥公司)、ＤＡＢ 试
剂盒(北京中杉金桥公司)ꎮ
１ ２方法
１ ２ １标本处理　 将收集的组织标本用生理盐水冲洗干
净ꎬ用质量分数 ４％多聚甲醛溶液固定用于免疫组织化学
检测ꎮ
１ ２ ２免疫组织化学法检测标本中 ＳＤＦ－１ 和 ＣＸＣＲ４ 的
表达　 将组织用石蜡包埋ꎬ行 ３μｍ 连续切片ꎬ每个组织取
５ 张切片ꎬ用作免疫组织化学染色和 ＨＥ 染色ꎮ 石蜡切片
二甲苯脱蜡ꎬ梯度酒精脱水ꎬ去除过氧化氢酶活性ꎬ微波修
复ꎬ羊血清封闭ꎬ滴加兔抗人 ＳＤＦ－１ 单克隆抗体(稀释浓
度 １∶ １００) 或山羊抗人 ＣＸＣＲ４ 多克隆抗体 (稀释浓度
１ ∶ １５０)ꎬ湿盒内 ４℃过夜ꎻ滴加生物素标记的二抗ꎬＤＡＢ 显
色ꎬ苏木素复染ꎬ脱水ꎬ透明ꎬ封片ꎮ 用已知的 ＳＤＦ－１ 和
ＣＸＣＲ４ 阳性表达组织切片作为阳性对照ꎻ空白对照选用
０ ０１ｍｏｌ / Ｌ ＰＢＳ 缓冲液代替一抗ꎮ 置于显微镜下观察标
本的上皮细胞以及血管内皮细胞出现棕黄色颗粒为阳性
表达ꎬ采用 ｉｍａｇｅ－ｐｒｏ ｐｌｕｓ ６ ０ 图像分析软件测量随机 ５
个视野的光密度值ꎬ取平均值ꎬ所得值为该区域的光密度
值ꎮ ＨＥ 染色切片了解组织的大体结构ꎮ

统计学分析:利用统计软件 ＳＰＳＳ１９ ０ 进行分析ꎬ计量

资料采用 ｘ±ｓ 描述ꎬ采用独立样本 ｔ 检验ꎮ 计数资料采用
ｎ(％)描述ꎬ运用 χ２ 检验和 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率法ꎮ 相关分析
采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关分析ꎮ Ｐ<０ ０５ 为差异有统计学意义ꎮ
２结果
２ １翼状胬肉组织病理学特征　 显微镜下ꎬ正常结膜组织
可分为上皮层和基质层ꎬ上皮层下基质层血管较疏松ꎬ有
散在的毛细血管和少量的成纤维细胞和炎性细胞(图 １Ａꎬ
细箭头所示)ꎮ 翼状胬肉组织的上皮层鳞状上皮增生明
显ꎬ基质层有较多纤维组织和新生血管组织ꎬ伴有较多炎
性细胞的浸润(图 １Ｂꎬ细箭头所示)ꎬ部分切片中还可看到
嗜碱性物质和变性物质的存在(图 １Ｃꎬ粗箭头所示)ꎮ
２ ２ ＳＤＦ－１和 ＣＸＣＲ４在不同年龄的翼状胬肉患者中的
表达　 通过免疫组化方法ꎬ可以观察到 ＳＤＦ－１ 和 ＣＸＣＲ４
蛋白在正常结膜中仅见上皮基底层细胞有少量阳性表达
或不表达ꎬ而在翼状胬肉组织的全层上皮细胞以及血管内
皮细胞内均出现 ＳＤＦ－１ 和 ＣＸＣＲ４ 阳性染色的棕黄色颗
粒ꎬ见图 ２、３ꎮ
２ ３ ＳＤＦ－１和 ＣＸＣＲ４在不同年龄的翼状胬肉患者中的
平均光密度值　 ＳＤＦ－１ 和 ＣＸＣＲ４ 在翼状胬肉组织中的
表达量明显高于正常结膜组织ꎬ差异均有统计学意义
(Ｐ<０ ０１ꎬ表 ３)ꎮ ＳＤＦ－１ 在不同年龄翼状胬肉组中的表
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图 １　 正常结膜和翼状胬肉的组织结构(ＨＥ染色×４００)　 Ａ:正常结膜ꎬ箭头所示炎性细胞ꎻＢ:小于 ５０ 岁的翼状胬肉患者ꎬ箭头所示
为炎性细胞ꎻＣ:年龄大于 ５０ 岁的翼状胬肉患者ꎬ粗箭头指变性物质ꎮ

图 ２　 ＳＤＦ－１ 在正常结膜和翼状胬肉中的表达(免疫组织化学法×４００)　 Ａ:正常结膜ꎻＢ:年龄<５０ 岁的翼状胬肉患者ꎻＣ:年龄>５０岁
的翼状胬肉患者ꎮ

表 １　 翼状胬肉与正常结膜组患者的一般资料

一般资料 翼状胬肉组 正常结膜组 χ２ / ｔ Ｐ
性别(例ꎬ％) １ ４４０ ０ ２３０
　 男 ２４(４０) １６(５３)
　 女 ３６(６０) １４(４７)
民族(例ꎬ％) － ０ ３４３
　 汉族 ４４(７３) ２５(８３)
　 维吾尔族 ７(１２) １(３)
　 其他民族 ９(１５) ４(１４)
年龄(ｘ±ｓꎬ岁) ５１ ２３±１３ ４０ ４９±１２ ８１ ０ ８７０ ０ ４５２
有无全身疾病(例ꎬ％) － ０ ５３７
　 有 ５(８) ３(１０)
　 无 ５５(９２) ２７(９０)
室外作业(例ꎬ％) ４ ５８２ ０ ０３２
　 是 ３２(５３) ２３(７７)
　 否 ２８(４７) ７(２３)

注:－:表示采用 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率法ꎮ

表 ２　 不同年龄翼状胬肉组间病史的差异性分析 眼(％)
组别 ≤５ａ >５~１０ａ >１０ａ Ｐ
<５０ 岁组 １８(６０) １１(３７) １(３)

０ ２５０
>５０ 岁组 ２１(７０) ６(２０) ３(１０)

表 ３　 ＳＤＦ－１ 和 ＣＸＣＲ４ 在翼状胬肉与正常结膜组间的差异性

分析 ｘ±ｓ
指标 翼状胬肉组 正常结膜组 ｔ Ｐ
ＳＤＦ－１ ０ ４７８±０ ０５６ ０ ００５±０ ０１４ ４ ０６ <０ ０１
ＣＸＣＲ４ ０ ０４９±０ ０５８ ０ ０１１±０ ０４５ ３ １９ <０ ０１

达无明显差异(Ｐ>０ ０５)ꎬ但是年龄<５０ 岁组翼状胬肉表
达量的均值高于年龄>５０ 岁翼状胬肉组(表 ４)ꎮ 年龄<５０
岁组翼状胬肉 ＣＸＣＲ４ 表达量高于年龄>５０ 岁翼状胬肉
组ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０ ０１ꎬ表 ４)ꎮ 不同年龄正常结

　 　表 ４　 ＳＤＦ－１ 和 ＣＸＣＲ４ 在翼状胬肉与正常结膜组不同年龄的

差异性分析 ｘ±ｓ
组别 年龄(岁) ＳＤＦ－１ ＣＸＣＲ４
翼状胬肉组 <５０ ０ ０５９±０ ００８ ０ ０７０±０ ０５３

>５０ ０ ０３６±０ ０１２ ０ ０３１±０ ０６０
　 　 　 　 　 　 　 　

ｔ １ ５９ ２ ９６
Ｐ ０ １２ <０ ０１
正常结膜组 <５０ ０ ０１１±０ ０１２ ０ ０２１±０ ０６３

>５０ ０ ００１±０ ０１２ ０ ００１±０ ００２
　 　 　 　 　 　 　 　

ｔ １ ８５ １ ２６
Ｐ ０ ０８ ０ ２２

膜的 ＳＤＦ－１ 和 ＣＸＣＲ４ 的表达无明显差异ꎬ差异均无统计
学意义(Ｐ>０ ０５ꎬ表 ４)ꎮ
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图 ３　 ＣＸＣＲ４ 在正常结膜和翼状胬肉中的表达(免疫组织化学法×４００)　 Ａ:正常结膜ꎻＢ:年龄<５０ 岁的患者ꎻＣ:年龄>５０ 岁的患者ꎮ

２ ４ ＳＤＦ－１和 ＣＸＣＲ４在翼状胬肉组织和正常结膜组织
中表达的相关性　 翼状胬肉患者中 ＳＤＦ－１ 蛋白和 ＣＸＣＲ４
蛋白进行 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关性分析显示两者呈正相关 ( ｒ ＝
０ ４１２ꎬＰ＝ ０ ００１)ꎮ 正常结膜组织中 ＳＤＦ－１ 和 ＣＸＣＲ４ 表

达的平均光密度相关性分析显示两者呈正相关 ( ｒ ＝
０ ９４６ꎬＰ<０ ００１)ꎮ
３讨论

翼状胬肉是一种常见的眼表疾病ꎬ发生的主要环境因

素是暴露于紫外线ꎬ这与我们的一般资料结果分析中室外

作业者翼状胬肉的发生率高结果一致[５]ꎮ 正常人眼中鼻

侧结膜的血管低于其他位置的结膜血管(颞侧、上方和下

方) [６]ꎬ鼻侧结膜更容易缺氧ꎮ 发生缺氧损伤后ꎬ来自内

皮细胞的缺氧诱导因子 － １ ( ｈｙｐｏｘｉａ ｉｎｄｕｃｅｄ ｆａｃｔｏｒ － １ꎬ
ＨＩＦ－１)导致体内 ＳＤＦ－１ 在缺血组织中的表达ꎬＳＤＦ－１ 介

导骨髓衍生的 ＣＸＣＲ４ 的募集ꎬ将祖细胞表达到损伤部位ꎬ
从而促进了翼状胬肉的增生ꎮ

病理形态学观察ꎬ正常结膜组织结构简单ꎬ基质层细
胞数量较少ꎬ翼状胬肉中的炎性细胞数则明显增多ꎬ成纤

维细胞增殖活跃ꎬ且新生血管丰富ꎬ提示炎性细胞浸润ꎬ成
纤维细胞增殖ꎬ新生血管增生与翼状胬肉的发生发展息息

相关ꎮ
ＳＤＦ－１ 是新近发现的一种趋化因子ꎬ主要在骨髓基

质细胞中表达[７]ꎬ作为器官的修复器而引起人们的注

意[８]ꎬ在人体的外周血细胞、内皮细胞、成纤维细胞和神经

元中表达[９]ꎮ ＳＤＦ－１ 将表达 ＣＸＣＲ４ 的细胞募集到损伤部

位来促进损伤愈合[１０]ꎮ 然而过量的 ＳＤＦ－１ / ＣＸＣＲ４ 信号

传导能促进纤维血管瘢痕形成[１１]ꎬ相反ꎬ抗 ＳＤＦ－１ 治疗可

减轻体内组织纤维化[１２]ꎮ ＳＤＦ－１ 可能通过双重过程介导

纤维血管瘢痕为特征的翼状胬肉:ＳＤＦ－１ 表达的上调和

通过与 ＣＸＣＲ４ 的相互作用参与肌成纤维细胞的转化ꎮ
ＳＤＦ－１ 是众所周知的 ＣＸＣＲ４ 表达细胞的募集者[１３]ꎬ因
此ꎬＫｉｍ 等[１２]认为 ＣＸＣＲ４＋细胞可能跨内皮迁移到翼状肉

中诱导纤维化而发生翼状胬肉ꎮ 他们还使用特异性
ＣＸＣＲ４ 阻断剂和 ＳＤＦ－ １ 的小分子干扰 ＲＮＡ 体外下调

ＳＤＦ－１ / ＣＸＣＲ４ 的信号传导通路ꎬ均降低了 ａ－ＳＭＡ 表达ꎮ
因此认为这种轴的下调可能潜在地暗示了翼状胬肉成纤

维细胞活性的可逆ꎮ Ｄｉｎｇ 等[１４] 认为在 ＳＤＦ－１ / ＣＸＣＲ４ 生

物轴被抑制的条件下ꎬ肌成纤维细胞转化可能不会完全受

损ꎮ 该假设推测其他机制可能参与翼状胬肉的肌肉成纤
维细胞转化ꎬ并且还提出了在翼状胬肉发生期间在体内早

期抑制 ＳＤＦ－１ / ＣＸＣＲ４ 轴的要求ꎮ
本研究免疫组织化学结果显示 ＳＤＦ－１ 和 ＣＸＣＲ４ 在

在翼状胬肉组织的整个上皮细胞以及血管内皮细胞内都
出现棕黄色的阳性表达ꎬ以基底层细胞中表达更为突出ꎬ
呈现明显极性ꎮ 在一些翼状胬肉组织中在基质中的相同

位置中检测到 ＳＤＦ－１ 和 ＣＸＣＲ４ 表达ꎮ 此外ꎬＣＸＣＲ４＋细
胞主要在血管周围区域被发现ꎬ也可见于血管内区域ꎮ
ＳＤＦ－１ 和 ＣＸＣＲ４ 在翼状胬肉中的表达水平上调ꎬ提示

ＳＤＦ－１ / ＣＸＣＲ４ 可能参与翼状胬肉的形成ꎮ 翼状胬肉有

较强的血管增生性ꎬＳＤＦ－１ 和 ＣＸＣＲ４ 可作为评判血管新

生能力的重要指标ꎮ
用 ＩＰＰ６ ０ 软件分析光密度值ꎬ翼状胬肉组织中

ＳＤＦ－１和 ＣＸＣＲ４ 的平均光密度明显高于正常结膜组织

(Ｐ<０ ０５)ꎬ说明翼状胬肉的发生发展与新生血管密切相

关ꎮ 年龄<５０ 岁翼状胬肉患者中 ＣＸＣＲ４ 表达量高于年龄

>５０ 岁患者的表达量(Ｐ<０ ０５)ꎬ提示年轻患者的血管增

生能力可能更强ꎮ 而年龄<５０ 岁翼状胬肉患者中ＳＤＦ－１
表达量与年龄>５０ 岁的患者表达量无明显的统计学差异ꎬ
但是年龄<５０ 岁组翼状胬肉表达量的均值高于年龄>５０
岁翼状胬肉组(表 ４)ꎬ可能与样本量相对较少有关ꎮ 翼状
胬肉患者中 ＳＤＦ－１ 蛋白和 ＣＸＣＲ４ 蛋白进行 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关

性分析显示两者呈正相关ꎬ这与 Ｋｉｍ 等[１２] 的研究结果相

似ꎬＳＤＦ－１ 是 ＣＸＣＲ４＋表达细胞的募集者ꎬ将 ＣＸＣＲ４＋细
胞募集到伤口区域来促进损伤愈合ꎮ 而正常结膜中

ＳＤＦ－１和 ＣＸＣＲ４ 的表达相关更明显ꎬ可能是由于 ＳＤＦ－１
和 ＣＸＣＲ４ 在正常结膜均不表达ꎬ其光密度值都为 ０ 或者

光密度值都很小ꎬ或正常结膜组织中的样本量较少造

成的ꎮ
本研究初次研究了 ＳＤＦ－１ 和 ＣＸＣＲ４ 在不同年龄的

翼状胬肉组织中的表达结果ꎬ研究有一定的局限ꎬ因此ꎬ这
种现象需要通过骨髓衍生的细胞特异性标记物ꎬ基因敲除

和通过大规模的研究ꎬ大量病例和体内动物实验的进一步

研究来验证我们的结论ꎮ
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