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眼 部 免 疫 性 疾 病 与 细 胞 因 子 R3々 、了 

第二医院 综述陈国民陈套洁审校 俊 p缸螽 受 为 
中圈分娄号蚴。 目 ，细同 旧 ，； 

1 细胞因子的定义殛其与跟部免疫性疾瘸 

的关系 

细胞因子是一类传递细胞信息的多肽。 

这些多肽包括各种白细胞介素 (IL)、肿瘤坏 

死因子 (TNF)、各种生长因子 (GFS)和干扰 

素(I FN)等0]。细胞因子可对临近细胞发挥 

作用，也可通过体液循环对远位的靶细胞传 

递信息，以及通过自分泌反馈于产生细胞细 

子的自身细胞。细胞因子的网络调节平衡功 

能功维持机体的稳定性极为重要，如调节功 

能异常 ，其病理生理效应则以炎症损伤为主 

要特征。 

下面是几种与眼免疫病理反应明确有关 

的眼科疾病 ： 

1．1角膜移植排斥反应，它是淋巴细胞通过 

角膜的新生血管以及房水进入移植角膜片的 

上皮层，间质层和内皮层继而出现细胞介导 

的迟发超敏反应呻。遭受排斥反应的移植片 

通过特异和非特异性免疫机制而破坏 IL一 

1激活 T辅助细胞(c D． )产生 IL--2 C。 释 

放的 IL一2导致细胞毒性 T 细胞前体转化 

成 CD8 T细胞 ，这种细胞可直接造成携带 

外源性l类抗原细胞的破坏。在排斥反应期 

间房水中可检查到这两种细胞的存在。表明 

细胞因子在角膜移植反应中的重要作用。 

1．2晶体过敏性眼内炎 (PE)，实验证明PE 

是由于正常识别晶体蛋白为自身蛋白的功能 

紊乱所致 ，是一十免疫复合物疾病 ，血管内皮 

和视网膜色素上皮在其发病机制中起着重要 

作用 EC，抑制其抗原抗体结合 ，就可控制免 

疫复合物形成。抗嗜中性粒细胞的膜抗原 

CDll／CD18的单克隆抗体以及抗内皮细胞 

的 selectinELAM 一1的抗体可明显抑制嗜 

中性粒细胞的汇集，阻止炎性细胞因子的释 

放，在实验性 PE中有较强的抗炎作用。视网 

膜色素上皮是急性炎症 中自由基的来源之 
一  自由基刺激粘连分子的表达，粘连分子 

是促进局部炎症反应的一类细胞因子。某些 
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细胞因子如：TNF、IL～1等也为炎性刺激 

物，明显地增强视网膜色素上皮对自由基的 

产生 。因此用某些特异性细胞因子 (抗 

TNF)单克隆抗体，IL—Ira)阻断或抑制炎 

性细胞因子的产生或效应对治疗 PE是有积 

极意义 的。 

1．3急性葡萄膜炎，家兔葡萄膜炎实验模型 

表明：IL一1a和 8是在炎症过程中起主要作 

用的多肽0 。IL一1对炎症细胞有趋化作用， 

并激化血管内皮系统，在炎症反应中起着主 

要的作用。它直接改变血管的渗透性，导致 

葡萄膜炎的发生。IL一1主要 由单核细胞或 

区噬细胞产生，也可由戚纤维细胞、角膜上皮 

细胞、神经胶质细胞、B细胞、角质细胞等产 

生。因此，通过其它生物活性因子阻断 IL一1 

的产生，抑制其作用，就可以减轻葡萄膜炎的 

局部炎症。 

1．4交感性眼炎 交感性眼炎是以细胞免疫 

为主并有抗体参与的 自身免疫性疾病 。通过 

单克隆抗体技术及免疫病理超徽结构的证 

明：自身抗体可能是释放的色素隐蔽抗原以 

及具有有类似抗原成分的视网膜感光细胞、 

色素上皮以及脱离脉络膜色素细胞等在感染 

的情况下构象改变为 “异己 ，进而激活免疫 

细胞产生一系列免疫应答及病理损害。利用 

单克隆抗体技术检测病人的血淋巴细胞对视 

网膜色素 及 晶体抗 原的致敏 程度 ，有 20 
一 一

50 的病人对黑色素和色素膜视网膜 

抗原致敏“’。另可检测到血清抗视网膜 ，抗色 

素膜及抗晶体抗体。免疫组化方法可进行抗 

原体复合物的定位。 

1．5青光眼滤过术的失败，青光眼滤过术后， 

纤维细胞的增殖和胶原的产生被认为是青光 

眼滤过性手术失败的主要机理。伤口一旦发 

生，则会出现一条列的反应致使成纤维细胞 

活化，动物实验发现 ，青光眼滤过术后大约 3 

至 6天，来自伤口边缘、巩膜表层和结膜下的 
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成纤维细胞呈现极度增殖并向周围移动，最 

后血管退化。成纤维细胞消退，在原切 口处 留 

下一层胶原性癜痕。这些病理变化都是在入 

侵炎性细胞释放的细胞因子的作用下完成的 

。 如 PDGF可刺激成纤维细胞胶原酶的产 

生的收缩，从而导致基质重建。转化生长因子 
一 p(rGF—p)时可引起成纤维细胞快速活化 

产生胶原并诱导肉芽组织形成 ．刺激成纤维 

细胞收缩。FGF以 aFGF和 bF GF两种形 

式存在，它能刺激所有细胞参与伤口修复并 

调控基质和肉芽组织的产生。对肉芽组织有 

趋化作用，并能诱发成纤维细胞产生胶原 

酶。EGF与TGF一日同源，它由血小板释放， 

对成纤维细胞和肉芽组织也有趋化作用，并 

能刺激纤维细胞增殖。IL一1能促进成纤维 

细胞增殖，刺激戚纤维细胞产生葡萄糖胺聚 

糖，抑制成纤维细胞收缩和腔原合成。TNF 

也能刺激成纤维细胞增殖，调节成纤维细胞 

外基质的降解 ，诱导成纤维细胞移入胶原内， 

抑制成纤维细胞胶原的形成并增加胶原酶的 

产生。 

1．6增殖性糖尿病性视网膜病变 (PDR)： 

IGF I(胰岛素样生长因子)或生长调节索C 

(Somatomedin c)是与胰岛素结构相关的多 

肽类有丝分裂素。有报导发现胰岛素：IGF～ 

I、IGF— I受体存在于视网膜毛细血管 内 

皮细胞和周细胞上。IGF可能是生长激素影 

响PDR发病机理的一个效应分子。据报导 

胰岛素依赖型糖尿病患者血清 IGF— I含量 

增高可很快加速视网膜病变的进展。进而使 

已缺血视网膜新生血管形成增加 。FGF在 

新生血管形成中也有重要作用。 

1．7其它一些眼部疾病：如早产儿视网膜病 

变、白内障、黄斑病变及青光眼的病理过程， 

也与细胞因子有密切关系。 

2．细咆因子在眼科疾病治疗上的前景 

细胞因子在机体无处不在 ，其生物学功 
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能极为广泛，采用药物治疗手段调节相关细 

胞因子的平衡，使其向疾病治疗有利方向发 

展是一项眼科学治疗新技术。如 在眼部可 

利用某些生物活性物质 (例如：decorin)来抑 

制TGF一口 ]．从而减轻增殖性玻璃体视网膜 

病变。而以高浓度的TGF一口注射入玻璃体 

内可促进全层黄斑裂孔的愈合“ 。高浓度效 

果较好的原因可能是浓度增加时可促使变性 

的感光细胞恢复和再生的作用加强 ]。体外 

培养和体内试验均证实 EGF对角膜上皮细 

胞、实质纤维细胞、内皮细胞均具有促进增生 

的作用 表时 EGF在治疗角膜溃疡、上皮缺 

损、实质损伤及维持内皮细胞形态和数量上 

均具有潜在的临床应用价值。目前国外已能 

应用基因工程生产出EGF_1 ．使之临床应用 

成为可能。IL一1M做为U一1的特异性抑 

制剂抑制其广泛的生物学效应，在多种炎症 

性疾病的治疗中发挥作用“ ，如对眼部葡萄 

膜炎，角膜移植排异，晶体过敏性眼内炎，变 

感性眼炎等均有潜在的治疗效果。近来有学 

者报导 采用自身细胞因子为基体的制剂加 

速或调整眼组织修复治疗[⋯。自体细胞因子 

实质上是刺激患者周边血液细胞获得的自体 

细胞因子混合物，该免疫肽混合物具有的白 

细胞介素一1、--2，肿瘸坏死因子及r一干扰 

素的活性，作用于巨嚆细胞、成纤维细胞和嗜 

中性细胞，能够有效地治疗角膜损伤。 

另外，眼内新生血管可引起眼底出血和 

视力下降。常见原因有糖尿病性视同膜病变 

与年龄有关的黄斑变性或新生血管性青光 

眼。目前主要治疗措施为激光光凝。但常使 

视肉膜功能遭到破坏。有作者报导应用 a一 

干扰素 使 实验动物 的虹膜 新生血 管消 退 
Eis]

。 它主要抑制胸腺嘧啶核苷的转化和磷酸 

化，因而抑制 DNA合成来干扰细胞增殖。体 

外实验 一干扰素 可抑制新生血管 内皮移 

行 不影响正常的血管内皮。这种选择性作 

用 可能与新 生血 管 内皮表 面 的受体 有关 
Elk]。a2一干扰素可抑制成纤维细胞产生葡萄 

糖胺聚糖而增加胶原酶的生成 ]。 2b一干扰 

亲在体外能抑制人眼 Tenon氏襄的成纤维 

细胞增殖。由于干扰紊能抑制成纤维细胞的 

趋化、增殖和胶原的产生，它对眼部纤维癜痕 

化的治疗尤其是青光眼滤过术后滤过 口纤维 

瘢痕化的防治将是会有益的。 

但细胞因子的生物效应有其双重性，如 

TGF一日在组织培养中既可诱导又可抑制细 

胞生长，其效应取决于靶细胞类型和细胞因 

子的浓度。TGF—p参与伤口愈合的纤维化 

可能会影响角膜预后 的透 明度 。高 浓度的 

TGF—p注入到玻璃体内可引起增殖性玻璃 

视网膜病变。导致继发性视网膜脱离。但 

TGF一口又是一种强有力的损伤修复刺激因 

子，局部注射TGF一口可促进全层黄斑裂孔 

的愈合。U一1同样具有这种类似的双重作 

用，它有诱发角膜新生血管的作用，导致角膜 

透明度下降即角膜移植失败。但其对平滑肌 

细胞和成纤维细胞有一定程度的促生长作用 
Ete]

． 因此需合理应用，调节细胞因子间平 

衡。 

细胞因子网络是一庞大复杂体系，具有 

无穷的连俄与反馈作用井引起相应的一系列 

生物学效应。目前现代技术已艟生产重组多 

种细胞因子，研究各种眼病中多类细胞因子 

的效应，对今后眼科疾病的治疗有重要的意 

义。 
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静脉病皮肤营养障碍的病因及发病机理 

医院血管外科研矬 型 综述时德引之 派病， 

帽分娄号 ．s 彻丧 着 署 
下肢静脉功能不全是常见病 ，发病率为 。士2．2秒和 6．6-／-4．4秒，尸<o．001)．1ees’ 

20 ～40 ．其皮肤营养障碍占 2 ～5 ， 等 应用彩色多谱勒超声成像检查 98例有 I 

静脉性溃疡占L 5 ，是动脉病的10倍，严 皮肤病变的肢体，静脉返流原因57 为浅静 五 
重危害人民健康 [1-,t3对静脉病皮肤营养障 脉功能不全，39 深静脉功能不全 (其中36‘ 
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国内外文献报告进行综述，旨在对其病因及 支不全，2 无静脉返流 其原因是下肢深静 

发病机理有较全面的认识，为深入研究皮肤 脉近端血柱重力作用增强时，逆向高压首先 

营养障碍和改进治疗方法提供理论依据。 破坏软弱的隐股静脉瓣，造成下肢浅静脉高 

1．静脉血流动力学异常 压，继而曲张，肢体远端血池增大，同时，部 

慢性静脉功能不全 (chronic venous in一 份血液经功能不全的隐股瓣倒流人大隐静脉 

sufficiency，CVI)即慢性郁血综合征，以小腿 。通过小腿交通支流入深静脉，形成肢体的 

下部为主，皮肤营养障碍表现为水肿、硬化、 局部循环，孙建民等报道0 ，隐股静脉瓣强度 

皮炎、色素沉着和溃疡形成。发病机理与静 最差 ，仅能抗拒逆向压力 180~260mmHg， 

脉血流动力学异常密切相关。Alam等 报 远侧诸瓣更差，为 100~180mmHg，而股浅 
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