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Abstract
誗AIM:To investigate the expression and relationship of
Survivin and Fas in primary pterygium.
誗 METHODS: SP immunohistochemistry was used to
detect the expression of Survivin protein and Fas protein
in primary pterygium of 40 cases and nomal conjunctiva
of 20 cases. All data were analyzed by SPSS 11. 5.
誗 RESULTS: The positive expression of Survivin in
pterygium ( 37. 5%) was higher than that in normal
conjunctiva tissues ( 10. 0%, P < 0. 05 ) . The positive
expression of Fas in primary pterygium was significantly
higher (75. 0%) than that in normal conjunctiva tissues
(15. 0%, P < 0. 05 ) . There was a positive correlation
between the expression rate of Survivin and Fas in
primary pterygium(P< 0. 01) and there was consistency
between the expression strength of Survivin and Fas in
primary pterygium(P>0. 05) .
誗CONCLUSION: It indicated that Survivin may play an
important role in the pathway of development of primary
pterygium. There was a close correlation between the
expression of Survivin and Fas in primary pterygium. It
also indicated that Survivin and Fas may commonly
participate in the occurrence and development of primary
pterygium.
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摘要
目的:探讨凋亡相关因子 Survivin 蛋白和 Fas 蛋白在原发
性翼状胬肉组织的表达情况及其相互关系。
方法:应用 SP 免疫组化法检测 40 例原发性翼状胬肉组
织及 20 例正常结膜组织中 Survivin, Fas 蛋白的表达情
况。 所有数据应用 SPSS 11. 5 统计软件进行分析。
结果:Survivin 在原发性翼状胬肉组织中的表达阳性率
(37. 5% )高于正常结膜组织表达阳性率(10. 0% ),两者
之间有显著差异性(P<0. 05)。 Fas 在原发性翼状胬肉组
织中的表达阳性率(75. 0% )高于正常结膜组织表达阳
性率(15. 0% ),两者之间有显著差异性(P <0. 05);且
Survivin 和 Fas 两者的阳性表达率呈明显的正相关 (P<
0. 01),表达强度具有一致性(P>0. 05)。
结论:Survivin 可能与原发性翼状胬肉的发生密切相关;
Survivin 与 Fas 在原发性翼状胬肉组织中的表达关系密
切,提示两者可能共同参与翼状胬肉的发生和发展。
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0 引言
摇 摇 近年来研究表明,翼状胬肉的发生及复发是一个极
其复杂的多基因调控异常的过程,不仅与细胞异常增殖
有关,而且与细胞凋亡也有密切关系[1]。 Survivin 是凋亡
蛋白抑制家族( inhibitor of apoptosis proteins, IAPs)中的
新成员,是作用最强的凋亡抑制因子[2]。 Fas 介导细胞凋
亡信号传导而被称为细胞凋亡基因或死亡受体基因[3]。
在本研究中,我们应用 SP 免疫组化法检测两者在原发性
翼状胬肉组织的表达情况,探讨他们在原发性翼状胬肉
发生和发展中的关系。
1 对象和方法
1. 1 对象摇 试验组 40 例标本均来自于在我院眼科行手
术治疗的患者,根据临床表现及组织病理诊断确诊为原
发性翼状胬肉。 其中男 12 例 17 眼,女 18 例 23 眼。 13
例患者年龄<60 岁,17 例患者年龄逸60 岁,平均年龄 60. 5
岁。 病程 0. 5 ~ 15(平均 5. 5)a。 对照组 20 例结膜标本,
取自斜视患者的正常结膜组织,经组织病理学检查证实
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为正常结膜组织。 试剂: Fas 鼠单抗 ZM-0295;Survivin
兔单抗 ZA-0530;PV-6000 通用型二步法免疫组化检测
试剂盒;DAB 试剂盒 (北京中杉金桥生物技术有限公
司)。
1. 2 方法摇 采用免疫组化 SP 法,枸橼酸盐缓冲液缓冲液
微波热修复,抗体工作浓度 Fas 1颐50,Survivin 1颐100,DAB
显色,苏木精衬染。 已知阳性片做阳性对照,PBS 代替一
抗作阴性对照。
摇 摇 统计学分析:应用 SPSS 11. 5 统计软件进行分析,阳
性率之间的比较用卡方检验;两组等级资料采用 Man-
whitney Test 两独立样本秩和检验;Fas,Survivin 表达强度
的比较采用非参数 Spearman 等级相关检验分析。 以 琢 =
0. 05 为检验水准。
2 结果
2. 1 结果判定标准 摇 切片上随机取视野,按照半定量积
分方法,根据免疫组化染色反应的深度及阳性细胞的数
量对镜下病理切片进行综合分析后分别记分,其中不着
色为 0 分,浅黄色为 1 分,棕黄色为 2 分,棕褐色为 3 分。
阳性细胞数<5% 为 0 分,6% ~ 25% 为 1 分,26% ~ 50%
为 2 分,51% ~ 75%为 3 分,>75%为 4 分,并根据这两项
指标的积分数分为 4 级,即阴性( -)为 0 ~ 1 分,弱阳性
(+)为 2 ~4 分,阳性(++)为 5 ~ 8 分,强阳性(+++)为 9 ~
12 分。
2. 2 Survivin在翼状胬肉组织中的表达结果摇 Survivin 蛋
白在原发性翼状胬肉组织中主要表达于上皮细胞的胞浆
和胞核,以胞浆表达为主,基质层几乎不表达,着色呈现
淡黄色至深棕黄色,为灶状或弥漫性分布(图 1)。 40 例
原发性翼状胬肉标本中 15 例表达阳性,占 37. 5% 。 而
20 例正常的结膜组织中有 2 例表达,占 10. 0% (图 2),两
者之间有显著差异性( 字2 = 4. 966,P = 0. 026),两者阳性
表达强度比较差异有统计学意义 ( Z = - 2. 210, P =
0郾 027),说明翼状胬肉组织中 Survivin 蛋白的阳性表达
强度高于正常结膜组织组(表 1) 。
2. 3 Fas 蛋白在原发性翼状胬肉组织中的表达 摇 Fas 蛋
白在原发性翼状胬肉组织中主要表达于上皮细胞的胞
浆,基质层几乎不表达,着色呈现淡黄色至深棕黄色,为
灶状或弥漫性分布(图 3)。 40 例原发性翼状胬肉标本中
30 例表达阳性,占 75. 0% ;而 20 例正常的结膜组织中有
3 例弱表达(图 4),占 15. 0% 。 原发性翼状胬肉组织中
Fas 蛋白的阳性率明显高于正常结膜组织,两者之间有显
著差异性(字2 = 19. 394,P = 0. 000)。 两者阳性表达强度
比较差异有统计学意义(Z= -4. 367,P=0. 000,表 2)。
2. 4 Survivin与 Fas 表达的相关性摇 经 Spearman 等级相
关分析显示 Survivin 蛋白与 Fas 蛋白在原发性翼状胬肉
组织中表达呈正相关,表达一致性尚可( rs = 0. 487,P =
0郾 001,表 3)。
2. 5 Survivin蛋白和 Fas 蛋白在原发性翼状胬肉组织中
的表达与年龄及性别的关系 摇 Survivin 蛋白在年龄<60
岁和逸60 岁的患者原发性胬肉组织中阳性表达率分别
为 39. 90%和 34. 85% ,两者间的差异无统计学意义(P>
0. 05)。 Fas 蛋白在年龄<60 岁和逸60 岁的患者原发性
胬肉组织中阳性表达率分别为 77. 68% 和 73. 90% ,两者
间的差异无统计学意义(P>0. 05)。 Fas 蛋白在男性和女
性患者原发性胬肉组织中阳性表达率分别 74. 12% 和
75. 78% ,两者间的差异无统计学意义(P>0. 05)。 Survivin

表 1摇 Survivin 蛋白在翼状胬肉组织与正常结膜组织中的表

达情况 例

Survivin 表达 翼状胬肉组织 正常结膜组织

阴性(-) 25 18
弱阳性(+) 8 2
阳性(++) 7 0
强阳性(+++) 0 0

摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇
合计 40 20

表 2摇 Fas蛋白在翼状胬肉组织与正常结膜组织中的表达情况

例

Fas 表达 翼状胬肉组织 正常结膜组织

阴性(-) 10 17
弱阳性(+) 5 3
阳性(++) 8 0
强阳性(+++) 17 0

摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇
合计 40 20

图 1摇 Survivin在原发性翼状胬肉中的表达 200R。

图 2摇 Survivin在结膜组织中的表达 200R。

蛋白在在男性和女性患者原发性胬肉组织中阳性表达率
分别为 38. 15%和 35. 70% ,两者间的差异无统计学意义
(P>0. 05)。
3 讨论
摇 摇 翼状胬肉是眼科的常见病和多发病,其治疗多为手
术切除,但术后复发率较高,翼状胬肉的生长和复发是一
个极其复杂的多因素调控异常的过程,不仅与局部角膜
缘干细胞缺乏有关,而且与细胞异常增殖或凋亡也有密
切关系。 目前认为,翼状胬肉组织中细胞自身凋亡机制
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摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 表 3摇 Survivin与 Fas在翼状胬肉组织中表达的相关性分析

Survivin 表达
Fas 表达

- + ++ +++ 合计
rs P

- 3 3 5 14 25
+ 3 2 1 2 8
++ 4 0 2 1 7 0. 487 0. 001
+++ 0 0 0 0 0

摇
合计 10 5 8 17

图 3摇 Fas在原发性翼状胬肉中的表达 200R。

图 4摇 Fas在正常结膜组织中的表达 200R。

发生紊乱是翼状胬肉增殖生长并复发的重要原因之一,而
并非完全是局部角膜缘干细胞缺乏所致[1]。 因而,研究翼

状胬肉与细胞凋亡的关系,以及从诱导细胞凋亡机制出发
研究翼状胬肉细胞凋亡的调节机制,对于弄清翼状胬肉的
发生和复发机制及寻求新的防治方法具有重要的临床
意义。
摇 摇 凋亡抑制蛋白( inhibitor of apoptosis protein,IAP) 是
一类内源性细胞凋亡抑制因子,是细胞凋亡过程中有力的
调解者,其过度表达可引起细胞凋亡不足,其与肿瘤发生
密切相关。 Survivin 是新发现的 IAP 成员,能通过抑制
Caspase-3 和 Caspase-7 来抑制细胞凋亡和影响细胞增
殖,Survivin 几乎在所有的人类肿瘤组织中都有不同水平
的表达[2]。 在本次实验中,在原发性翼状胬肉组织中

Survivin 蛋白的阳性表达率明显高于正常结膜组织,两者
之间有显著差异性,与国内外研究结果[4-6] 相似,进一步

证实 Survivin 与翼状胬肉组织的发生发展密切相关,其可
能抑制了异常突变细胞的凋亡,从而扰乱了细胞生长和凋
亡途径,促使细胞逃离生长监控而过度增殖,其在翼状胬

肉的发病中起一定的促进作用。
摇 摇 Fas 是一种广泛表达于细胞膜表面的膜蛋白,属于肿
瘤坏死因子受体超家族成员,它与 FasL 结合可以启动凋
亡信号的转导引起细胞凋亡。 其可以在胸腺细胞、活化的
TB 淋巴细胞、NK 细胞和单核细胞等免疫细胞表面广泛表
达[ 7 ]。 Fas 分子膜外部分接受 FasL 或 Fas 单抗的刺激后,
将刺激信号传递到膜内,形成死亡诱导信号复合体(death
inducing signal complex,DISC),通过激活 Caspases 家族的
一系列凋亡蛋白酶,诱导 Fas 蛋白所在的细胞发生凋
亡[ 8 ]。 到目前为止,Fas 在翼状胬肉中的表达情况国内外
未见相关报道,在本次实验中,Fas 在翼状胬肉组织中阳
性率为 75. 0% 。 明显高于正常的结膜组织的 15. 0% 。 二
者在阳性表达率及表达强度上差异均具有统计学意义 (P
<0. 05)。 总之,Fas 在翼状胬肉中的广泛表达,提示其参
与翼状胬肉的发展过程,其作用可能通过抑制大量异常突
变细胞的增生和增殖,促进过度增生的上皮细胞凋亡,从
而抑制翼状胬肉组织无限制生长。
摇 摇 我们的研究还发现,Survivin 蛋白和 Fas 蛋白在不同
年龄和不同性别原发性翼状胬肉患者中的表达无显著差
异, 提示 Survivin 蛋白和 Fas 蛋白的表达可能与年龄及性
别无关。 Survivin 和 Fas 在结构和功能上既有较多的相同
之处,也存在较多区别, 目前关于 Survivin 和 Fas 相互对
比的研究不多,我们本次的研究显示,在原发性翼状胬肉
中 Fas 和 Survivin 的阳性表达呈正相关,且 Fas 蛋白的阳
性率较高,两者阳性表达一致性较好。 推测 Survivin 和
Fas 共同参与翼状胬肉组织的发生和发展,但其相互调节
机制有待进一步研究。
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