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Abstract
誗 AIM: To study expression of Bcl - 2 and Bax in
conjunctival tissue samples of conjunctivochalasis
patients.
誗METHODS: To observe the histopathological change of
conjunctivochalasis by HE staining of conjunctival tissue.
Immunohistochemical staining was applied to compare
the expression situation of Bcl-2 and Bax in conjunctival
tissue of conjunctivochalasis patient (20 samples) and
the normal conjunctiva tissue (10 samples) .
誗 RESULTS: There were lymphocyte and plasmocyte
infiltration in the conjunctivochalasis tissue. The
expression of Bcl - 2 in the conjunctivochalasis was
similar with the normal conjunctiva tissue (P>0. 05) . The
expression of Bax in the two tissues showed significant
difference (P<0. 05) . Spearman rank correlation analysis
( r = 0. 432, P > 0. 05 ) indicated that there was no
correlation between the expression of Bcl-2 and Bax.
誗CONCLUSION: Unbalanced expression of Bcl - 2 and
Bax in conjunctival tissue may play a significant role in
the occurrence and development of conjunctivochalasis.
誗KEYWORDS:conjunctivochalasis; immunohistochemistry;
Bcl-2; Bax
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摘要
目的:研究 Bcl-2 和 Bax 在结膜松弛症患者的结膜组织
中的表达状况。
方法:HE 染色观察松弛结膜组织的组织特点,免疫组织
化学方法检测 20 例结膜松弛症患者松弛结膜组织中 Bcl-2
和 Bax 的表达状况,并与 10 例正常结膜组织进行比较。
结果:松弛结膜组织鳞状上皮增生间质中有淋巴、浆细胞
浸润,Bcl-2 在松弛结膜组织中表达与对照组比较差别
无显著性意义(P>0. 05),Bax 在松弛结膜组织中表达明
显增加,与对照组比较差别有显著性意义(P<0. 05),经
Spearman 等级相关分析( r = 0. 432,P>0. 05),Bcl -2 与
Bax 阳性表达间无相关性。
结论:Bcl-2 和 Bax 表达失衡可能在结膜松弛症的发生和
发展中起着重要的作用。
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0 引言
摇 摇 结膜松弛症(conjunctivochalasis,CCh)是年龄相关性
老年人常见眼病[1],是由于球结膜过度松弛和 / 或下睑张
力高,造成松弛球结膜堆积在眼球与下睑缘、内、外眦部
之间形成皱褶,引起眼表泪液学异常,并伴有眼部不适等
症状的疾病[2]。 其发病与球结膜、泪液和睑缘三者平衡
失调有关,并与年龄相关,是多因素作用的结果,但确切
的病因和发展机制尚不清楚。 研究表明,Bcl-2 和 Bax 基
因在调控细胞凋亡的过程中发挥着重要作用,为探讨结
膜松弛的发病是否有细胞凋亡的参与,以便进一步了解
结膜松弛症的发病机制,从而为预防其发生、发展提供新
的线索,我们检测了结膜松弛症患者松弛结膜组织细胞
中 Bcl-2 和 Bax 的表达。
1 对象和方法
1. 1 对象摇 结膜松弛症标本选自 2010-09 / 2013-04 上海
中医药大学附属普陀医院及上海市嘉定区中心医院 20
例结膜松弛症患者切除的松弛结膜组织(试验组)。 按
照 Zhang 等[3]的结膜松弛症分级标准,域级 6 眼,芋级 12
眼,郁2 眼,其中男 12 例,女 8 例,年龄 52 ~ 71 (平均
62郾 3)岁;对照组选择裂隙灯检查角膜、结膜等眼表结构
无异常的白内障患者结膜组织 10 例,其中男 6 例,女 4
例,年龄 55 ~ 75(平均 68. 6)岁。
1. 2 方法
1. 2. 1 检测方法摇 标本经 40g / L 甲醛固定,常规石蜡包埋,
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摇 摇 表 1摇 两组中 Bcl-2 和 Bax的表达 例

分组 n(例)
Bcl-2

阴性 1 级 2 级 3 级 4 级 阳性率(% )
Bax

阴性 1 级 2 级 3 级 4 级 阳性率(% )
对照组 10 7 2 1 0 0 30 8 1 1 0 0 20
试验组 20 10 6 3 1 0 50 4 8 3 4 1 80

作 3滋m 连续切片,分别进行 HE 染色和免疫组织化学染
色,30mL / L 过氧化氢消除内源性过氧化物酶活性,蒸馏水
冲洗,微波炉抗原修复,Bcl-2、Bax 一抗孵育 37益,30min,
用普通小鼠 IgG 及 PBS 代替一抗作阴性及空白对照,PBS
漂洗,滴加生物素聚合物,37益,30min,PBS 漂洗,二氨基
联苯胺显色,苏木素复染,中性树胶封片,显微镜观察
照相。
1. 2. 2 染色结果判断摇 光镜下每张切片取任 5 个视野进
行细胞计数,至少计数 500 个细胞,以表达 Bcl-2 或 Bax
蛋白阳性细胞占细胞总数的百分率表示阳性表达程度。
未见阳性细胞着色为阴性,阳性细胞数<10%为 1 级,10% ~
25%为 2 级,26% ~ 50%为 3 级,>50%为 4 级。
摇 摇 统计学分析:所有数据均用 SPSS 11. 5 统计软件处
理,率的比较应用 字2检验,Bcl-2 与 Bax 阳性表达的相关
分析采用 Spearman 等级相关分析,P<0. 05 为差异有统计
学意义。
2 结果
2. 1 HE染色摇 试验组较对照组结膜表面弯曲皱褶增加,
鳞状上皮增生,上皮厚薄不均,有的表层细胞轻度角化不
全,基底细胞有不等的色素沉着,固有层血管淤血、扩张,
间质中有淋巴、浆细胞浸润(图 1,2)。
2. 2 Bcl-2 和 Bax 免疫组化表达结果摇 Bcl-2 在正常结膜
上皮中仅少数表达于上皮基底层细胞中,结膜松弛症患者
Bcl-2 表达阳性率升高,胞浆、胞膜内可见棕黄色颗粒均
匀分布,主要见于上皮基底层(图 3),但与对照组比较差
别无显著性意义(字2 = 1. 346,P>0. 05,表 1)。 Bax 在正常
结膜上皮中可见弱的表达,结膜松弛症患者 Bax 表达明显
增强,与 Bcl-2 表达类似,在胞浆、胞膜内可见棕黄色颗粒
均匀分布,亦主要见于上皮基底层(图 4),与对照组比较
有显著性差异(字2 =10. 625,P<0. 05,表 1)。
摇 摇 结果表明,试验组中 Bcl-2 蛋白表达与对照组对比差
异无显著性,Bax 蛋白表达在两组间对比则差异有显著
性,表明松弛结膜组织中存在 Bcl-2 与 Bax 表达失衡,经
Spearman 等级相关分析( r = 0. 432,P>0. 05), Bcl -2 与
Bax 阳性表达间无相关性。
3 讨论
摇 摇 结膜松弛症是眼科常见病,常常出现在老年人,易误
为正常的老年性改变而忽略,近年来随着老龄人口的增
长,结膜松弛症逐渐被重视,但其发病机制尚不十分明确。
本研究拟在观察松弛结膜组织的病理特征及 Bcl-2、Bax
细胞凋亡因子在该疾病中的作用。 张兴儒等[4] 对结膜松
弛症病理学研究显示结膜松弛症患者结膜表面弯曲皱褶
增加,鳞状上皮增生,上皮厚薄不均,有的表层细胞轻度角
化不全,基底细胞有不等的色素沉着,固有层血管淤血、扩
张,间质中有淋巴、浆细胞浸润,与本研究病理学改变相
一致。
摇 摇 细胞凋亡是细胞内在的决定细胞发育和组织平衡的
一个重要机制,而 Bcl-2 和 Bax 是目前公认的重要的调节

图 1摇 正常结膜 HE染色(伊400)。

图 2摇 松弛结膜组织 HE染色(伊400)。

图 3摇 松弛结膜中 Bcl-2 呈阳性着染,胞浆、胞膜内可见棕黄色

颗粒均匀分布,主要见于上皮基底层(伊400)。

凋亡的基因蛋白,其中 Bcl-2 抑制细胞凋亡,Bcl-2 抑制
凋亡必须通过与 Bax 形成异源二聚体来实现,Bax 促进细
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图 4摇 松弛结膜中 Bax呈阳性着染,胞浆、胞膜内可见棕黄色颗

粒均匀分布,主要见于上皮基底层(伊400)。

胞凋亡并起抑制 Bcl-2 的作用,二者的比例决定细胞接受
凋亡信号后的存活与否[5 , 6]。 本研究中 Bcl-2 在正常结
膜上皮中仅少数表达于上皮基底层细胞中,结膜松弛症患
者 Bcl-2 表达阳性率升高,但与对照组比较差别无显著性
意义,而 Bax 在松弛结膜组织中表达为 80% ,明显高于正
常结膜组织,且在各层均有表达,多见于上皮层尤其是基
底层,与对照组比较有显著性差异,同时 Spearman 等级相
关分析,Bcl-2 与 Bax 阳性表达间无相关性,提示松弛结
膜组织中存在 Bcl-2 与 Bax 表达失衡。 研究表明在松弛
结膜组织中凋亡基因启动,打破了组织的自身平衡,引起
结膜组织上皮基底细胞发生凋亡。 2000 年 Li 等[7]报道了
结膜松弛症与基质金属蛋白酶的过度表达和增生活跃有
关,在结膜松弛症对的患者中可以观察到弹力纤维变性。
松弛结膜组织胶原纤维溶解,弹力纤维变性,结膜组织变
薄[8 , 9],结膜弹性下降,张力降低,形成皱褶,在瞬目或眨
眼及下睑张力增高的情况下,松弛结膜就会堆积在下睑缘
上、内、外眦之间,影响泪液流动性改变,泪液中蛋白质及
酶的表达异常[10]以及由于各种刺激引起球结膜多种细胞

因子 TNF-a,IL-6,IL-8 等的异常分泌[11] 直接或间接通
过某种信号启动凋亡基因,Bax 表达明显增高,松弛结膜
组织中 Bcl-2 与 Bax 表达失衡,细胞凋亡增加,增殖能力
减弱,使球结膜上皮基底细胞发生凋亡,可能是结膜松弛
发生、发展的机制之一。
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